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免 疫 グ ロ ブ リ ン と 抗 原 と の 結 合 牲 は， Ｖ， Ｄ， Ｊ（Ｌ 鎖

では Ｌ， Ｊ）各 遺俵 子領 域に 属する 遺伝 子断 片カミ再構 成

す る こ と に よ っ て 形 成 さ れ る 可 変 都 に よ っ て 決 定 さ れ

る． そ れ ぞ れ の 遺 伝 子 領 域 に は 複 数 の 遺 俵 子 淡 存 在 し，

種 々 の 組 み 合 わ ぜ に よ っ て 多 様 な 可 変 部 を 形 成 す る．

Ｒ 鎖 と Ｌ 鎖と の 可 変部 の 組 み 含 わ 創 こよっ て 抗 原 繕

合部 分の多 様性 はさ ら に高度 とな り， 数多く の抗 原に

対 麻 で き る と 考 え ら れ る
．

丁 細 胞 レ セ プ タ ー に お い て

も ほ ぼ 同 様 の 機 序 に よ っ て 多 様 性 が 創 造 さ れ る． しか

し， 丁 細 胞 に お い て は 異 な っ た 様 式 に よ る， 微 生 物 抗

原 と レ セ プ タ ー と の 結 合 性 洲 知 ら れ て い る
．す な わ ち，

あ る 種 の 細 菌 帯 ウ イ ル ス 虚 来 の 蛋 自 は， 丁 細 胞 レ セ プ

タ ー の う ち， Ｄ お よ び Ｊ 遺 伝 子 の 使 用 パ タ ー ン に は か

かわ り なく ある 特定 の β 鎖 Ｖ 遺 俵 子を 使 用 し て いる

も の と 結 舎 し， そ の 繕 果 丁 細 胞 を ポ リ ク ロ ー ナ ル１こ刺

激 す る． 通 常 の 抗 原 に よ っ て 刺 激 さ れ る 丁 細 胞 の 頻 度

が０．０１％ 程 度 で あ る の に 対 し， こ の よ う な 抗 原 は 全 丁

細 胞 の 数 鴉～ 千 数路 を勅 激 す る
．

こ の よ う な 抗 原 は

ス ー パ ー 抗 原 と 呼 ぱ れ て い る． 我 々 は， こ れ ま で ヒ ト

末 梢 施 Ｂ 細 胞 の 特異 性 を解 析 す る 園的 で個々 の Ｂ 細

胞カ童産 生す る抗体 の反 応牲 を種々 の 細菌 抗原 を用 いて

検 討 し て き 花
．

溶 違 菌， 犬 腸 菌， 結 核 菌 の 菌 体 成 分１こ

反 応 す る 航 体 を 産 生 す る ク ロ ー ン は ほ と ん ど 見 ら れ な

か っ たカミ，ＩｇＭ 産 生 Ｂ 細 胞 の 約 ３ 分 の １カミ黄 色 ブ ド ウ

球 菌 プ 日 テ イ ン Ａ（ＳＰＡ） に 結 合 す る 抗 体 を 産 生 した．

ＳＰＡ 反 応 憧 王ｇＭ 産 生 Ｂ 細 胞 ク ロ ー ン で は， Ｌ 鎖 は 北

鎖， λ 鎖 を 使 周 し て い る も の 淡 共 に 箆 ら れ， 祷 に 片 寄

り は 見 ら れ な か っ た． し か し， Ｈ 鎖 ｙ（Ｖ Ｈ）遺 伝 子 の

使 用 を 検 討 し 淀 と こ ろ， ＳＰＡ 反 応 性 ＩｇＭ 産 生 Ｂ 細 胞

に お い て は す べ て Ｖ洲３フ ァ ミ リ ー に 属 す る ＶＨ 遺 伝

子 が 便 禰 さ れ て い た
．

一 方，ＳＰＡ に 反 応 し な い ＩｇＭ を

産 生 す る Ｂ 細 胞 に お い て は Ｖ Ｈ３以 外 の サ ブ フ ァ ミ

リ ー の ＶＲ 遺 伝 矛 が 使 用 さ れ て い た． こ の よ う な， 特

定の 抗原 に反 麻佳 を有す る抗 体産 生細 胞に お ける ＶＨ

遺伝 子使用 の制 限 は，ス ー パー 抗原 反応性 丁 細胞 に お

け る Ｖβ 遺 伝 子 使 用 の 制 限 に 非 常 に 類 似 し て い る．

ＳＰＡ 反 麻 性ＩｇＭ 産 生 Ｂ 細 胞 に お い て 使 潮 さ れ て い

る ＶＨ 遺 伝 子 の 塩 基 配 列 を 決 定 し た と こ ろ， す べ て

ＶＨ３フ ァ ミ リ ー に 属 す る ジ ャ ー ム ラ イ ン ＶＨ 遺 伝 子

と 高 い 梢 同 牲 を 示 し た． ＳＰＡ 反 応 性 ＩｇＭ は， 固 榔 こ

コ ー ト した ＳＰＡ に 対 す る 反 庵 性 に よ っ て 高 親 椰 挫 の

も の と 低 親 稿 性 の も の と に 大 き く 二 分 さ れ た． そ れ ぞ

れ の ク ロ ー ン で 発 現 し て い る ｙ汀 遺 伝 子 に 最 も 高 い

梱 同 性 を 示 す ジ ャ ー ム ラ イ ン Ｖ測 遺 伝 子 は， 二 つ の 親

和 惟 の グ ル ー プ 問 で 異 な っ て い た． さ ら に， 同 じ 親 和

性 の グ ル ー プ 内 の 異 な っ 淀 ク ロ ー ン が， 同 ’ の ジ ャ ー

ム ラ イ ン ＶＮ 遺 伝 子 に 高 い 相 同 性 を 示 し た． こ れ ら の

結 果 は， ヒ ト 玉ｇＭ の ＳＰＡ 繕 合 性 が， ＶＥ３フ ァ ミ リ ー

の ジ ャ ー ム ラ イ ン Ｖ測 遺 俵 子 に コ ー ド さ れ て お り， ど

の Ｖ珊 遺 伝 子 を 用 い る か に よ っ て ＳＰＡ 結 合 親 稿 性 に

差 カ苦生 じ る と 考 え ら れ た． こ の よ う な 微 生 物 抗 原 と イ

ム ノ グ ロ ブ リ ン と の ユ ニ ー ク な 結 合 性 は， イ ム ノ グ ロ

ブリ ン遺伝 子の 進化 を考 えるう え でも重 要な 示唆 を与

え る も の と 考 え ら れ る
．

４． ヒ ト ｐｅ 帥 ｄｅ ＹＹ の ω ＮＡ お よ び 遼 伝 子 の ク
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唱 的〕 Ｐｅｐ 舳 ｅ Ｙ Ｙ （ＰＹ Ｙ） は
， ｐａｎｃｒｅａｔ｛ｃｐｏｌｙｐｅ－

ｐｔｉｄｅ （ＰＰ）， ｎｅ狐ｏｐｅｐｔｉｄｅ Ｙ （ＮＰＹｌ と 同 様 に カ ル ボ

キ シ ル 末 端 に ｔｙｒｏｓｉｐｅ ａ㎜ｉｄｅ 構 造 を 有 す る３６ア ミ ノ

酸 から なる塗 理活 性ペ プチ 清 で， 主 に下 部消化 管に 存

在 し， 脾臓， 胃の 外分 泌抑 親作 馬や 消化管 運動 の調 節

作 用 を 有 し て い る
．

ヒ ト ＰＹＹ の 前 駆 体 構 造， 遺 伝 子 構

造， 発 現 調 節 に 重 要 な 遺 伝 子 領 域 を 明 ら か に す る た め，

ヒ ト ＰＹＹ の ｃＤＮＡ お よ び 遺 伝 子 の ク ロ ー ニ ン グ を

行 う と と も に， そ の 発 現 の 検 討 を 行 っ た
．

〔笑 験 方 法〕 ヒ ト 結 腸 粘 膜 ＲＮＡ よ り ｃＤＮＡｌｉｂｒａｒｙ

を 作 成 し
，

合 成 ｏｌｉｇｏむｕｃｌｅｏｔ１ｄｅ ｐｒｏｂｅ を 用 い て

ｐｌａｑｕｅ ｈｙｂｒｉｄｉｚａｔｉｏｎ 法 に よ り ス ク リ ー ニ ン グ し た
．

２ 種 ３ 個 の ｃＤＮＡ ク ロ ー ン を 単 離 し 柵 ｅｏｘｙ 法 に よ

り 核 酸 塩 基 配 列 を 決 定 し た． 次 に ｃＤＮＡ を ｐｒｏｂｅ に

用 い， ヒ ト 食 道 癌 ＤＮ Ａ よ り 作 成 し た ｇｅｎｏｍ１ｃ ＤＮＡ

ｌｉｂぎａｒｙ を ス ク リ ー ニ ン グ し た． ＰＹＹ 遺 伝 子 全 長 を 含

む ２ つ の 陽 性 ク ロ ー ン の イ ン サ ー ト を 労 ブク ロ ー ニ ン

グ し， 核 酸 塩 基 配 列 を 決 定 し た． 転 写 開 始 点 は ｐｒ１ｍｅｒ

ｅｘ之ｅｎｓｉｏｎ 法 に よ り 決 定 し た
． ２ 種 類 の ｃＤＮ Ａ に 対 応

す る ｍ Ｒ Ｎ Ａ の 発 現 を ｎｏｒｔｈｅｍ ｂ１ｏｔ 法 と ｒｅｖｅｒｓｅ

芝ｒａｎｓｃｒｉｐｔａｓｅ－Ｐｏｌｙ ｍ ｅｒａｓｅ ｃｈａｉｎ ｒｅａｃｔｉｏｎ （Ｒ Ｔ・Ｐ Ｃ Ｒ）

法 に よ り 検 討 し た．

〔結 果 と 考 察〕 ヒ ト ＰＹＹ 遺 伝 子 は 全 長 約１，２

ｋ｛ｌｏｂａｓｅｐａｉｒ で あ り
，

４ つ の ｅｘｏｎ と ３ つ の ｉ税ｒｏｎ か

ら 構 成 さ れ て い た． 第 １ ｅｘ ㎝ は ＰＹＹ 前 駆 体 ｍＲＮＡ

の ５’ 非 翻 訳 領 域 を
，

第 ２ ｅｘｏｎ は ｓｉｇｎａｌ ｐｅｐｔ１ｄｅ と

ＰＹＹ の 犬 部 分 を， 第 ３ ｅｘｏｎ は ＰＹＹ の 残 り の 部 分 と

前 駆 体 の ｐｒｏｃｅｓｓｉ㎎ ｓ１ｔｅ と カ ル ポ キ シ ル 端 （Ｃ 端） 領
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域の 敵辛 部分 を， 第遂 ｅ醐聾１まｃ 端額域 の 残り の部 分

と３’ 莱 翻 訳 額 載 を コ ー 淳 じ ても 決
．

こ の 遺 伝 子 構 造 は

ＰＰ， ＮＰＹ の 遺 俵 予 構 遺 を 濁 じ で 彰 り， こ れ ら ３ つ の

遺伝 予勿欄 一 ⑳糧 党塑 遺振 予鳶嶋 受の 璽 勧ζよ り 分化

し て 慧 花 こ と 登 添 駿 む て い る． 嚢 淀 と ト ＲＹＹ に 潟 い

て は 第 ３ ｉ鮒 ⑪篶 灘 分 ⑳ 鰯 弼 妙 §沸ｃ１独慧 を 受 は ず に 残

律 し て い る 燃災㌶淡 も 擦 獲 す る な 芝 淡 鯛 ら か ＆ 塗 り

た ＆ の 註玉廠 脇 飾 ㈱Ｐ腿１聰 ；雲盤耀溝 縫が 不明 で遺 儀

予進 化 上 の翻 約 秘 弱を叱 努羨 島批 答 離 駆体 Ｃ 端 韻 域

１漣 じ 別 吹．タ 舛 Ｐ 狩 鐘 儀予 で１ま，曲０曲０１ｅＳ瀞

や ｆｏｒ欽⑪嚇 妾こよ る 遺 俵 予 発 現 誘 導垂こ 泌 要 な 領 域 淡 転

写 開 始 点 の 上 流１２７ 瞼ｓｅ 腿言茅 蟻 触こ あ る こ と， そ の 中

に ＡＰ－２結 合 都 位 と 考 羨 ら 扱 る 醜 烈 紬 遂 彰 砺 あ る こ と

カ淑 島 れ て いる． ヒ ト Ｐｙｙ 遼儀 予 の 級 ㈱ｏ 廠 頒 域

１－１１１～一２１ とラツ ト の 醐 ㈱室竈ｒ額載 と１湖 ％ の圃

一猿 を衛 して 潜り， ご ⑳額 載 秘 ｐＹＹ 遭 舷 予の 発甥 調

鰍ご蟹蟹 ＆勢 逸 島れる． 塗 ト 町 Ｙ ⑳ ㌶Ａ 登 鮒ｏ艇 に

用㌔ 耽 ｎＯｒｔ蛙 節 ｂ 廠 翁 撮 で 縫， 汐ＹＹ 鮒没洲Ａ の 詫 汝

羅甥 部倣 は繕 陽糖 駿で あ簑， 鑓 莱免 疫纏 織撃 鉤芳 漆で

指摘慈れ 仙 沈麟臓栄驚繕駒ζ弱 勃 峨 発激ま認めち

れ な が っ 花
．
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