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緒 言

生体の免疫監視機構にあずか り,免 疫応答を担っ

ているリンパ球は,胸 腺由来 リンパ球(以 下T細 胞

と略す)と 骨髄由来 リンパ球(以 下B細 胞 と略す)と

いう大 きく二群のsubpopulation1)に 分 類されるこ

とが近年明らかになった.機 能的には, T細 胞 は大

部分の抗原を認識 し, B細 胞へ抗体産生の情報を伝

達すると共にB細 胞の抗体産生を調節 して,細 胞性

免疫にあずかる.他 方B細 胞は一部分の抗原に関 し

てはT細 胞の指令に基 き,一 部の抗原に対 しては直

接それを認識す ることにより抗体産生を含む体液性

免疫に関わっている.こ れら機能的に異なるリンパ

球は,浮 遊細胞の状態ではそれぞれの膜形質の相違

を利用 して形態的 に識別す ることが可能である.

 Lay. W・H2)ら によって明 らかにされた如 く,ヒ ツ

ジ赤血球rosette形 成細胞(以 下E-RFC)をT細

胞 として,ま たBianco, C3)らによって認められた

IgM感 作補体結合ヒッジ赤血球rosette形 成細胞(以

下CRCと 略)あ るいはUnanue4)ら, Pernissら に

よって報告された膜表面免疫globulin保 有細胞(以

下SmIgBCと 略)をB細 胞として同定することが可

能となって以来,末 梢血中の リンパ球subpopulat

ionが 各種疾患で検索 されるようになった.し かし

ながら,組織内の リンパ球subpopulation6. 7)を 検 索

した研究は殆んどない.ヒ トの病巣部に浸潤してい

るリンパ球のsubpopulationの 分布を組織 レベルで

同定することができれば,疾 病の成立に関与 してい

る障害標的細胞 とT細 胞あるいはB細 胞との関わ り

方を顕微鏡下で形態学的に検索することが可能 とな

る.疾 病が自己免疫性疾患であれば,そ の成因がま

だ不詳である現在,そ の病因論により具体的な一歩 を

更 にに踏み出すことも可能であろう. Dukor8)ら のマ

ウス 。リンパ組織におけるリンパ球subpopulation

の同定,お よびSi1veira6)ら によるヒト・リンパ系

組織におけるリンパ球subpopulationの 分布同定の

報告に基いて,著 者はヒトの組織内リンパ球sub

populationの 同定法に基礎的検討を加えた9)が,この

同定法を用いて主 として自己免疫性疾患における標

的臓器内リンパ球subpopulationの 分布 を明らかに

しようと試みた。

材料 と方法

Sjogren症 候群患者(4名)の 唾液腺,橋 本氏病

患者(4名)の 甲状腺の生検時標品を用いた.ま た

再生不良性貧血患者(2名)の 摘出脾,胸 腺腫合併

の重症筋無力症患者の胸腺摘出術で得られた非腫瘍

性胸腺 を用いた.ま た対照にはヒトリンパ節を用い

た.標 品は炉紙に載せ, O・C. Tcompound(Ame

sCo, U. S. A.)で 包埋 し, N-Hexan内 で一80℃ に

て瞬間凍結し,-25℃ で4～6μ の連続凍結切片とし

て,第 一編と同様に下記の手技で組織内 リンパ球の

subpopulationを 検索 した.ま た再生不良性貧血の

摘出脾では,組 織をPH. 7. 2EagleMEM液(日

水製薬)中 で細切したのち, 18mesh filterを 通 し

てEagleMEM液 中 に浮遊細胞を回収 し, Conray

 Ficoll比 重遠沈法にて リンパ球分離 を行ない中田ら

の方法10)に準 じてT細 胞とB細 胞の比率 を算定 した.
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す な わ ち分 離 リン パ球 につ いて ヒツ ジ赤 血球rosette

形 成 細 胞(E-RFC)陽 性 率 と, IgM感 作補 体 結合 ヒ

ツ ジ赤 血 球rosette形 成 細 胞(C-RC)陽 性 率 を200

個 の リン パ球 に つ い て算 定 した.

組 織 内T細 胞 同 定 法: 4℃ に 保存 した採 血 後1ヶ

月 以 内 のAlsever液 浮遊 ヒッ ジ赤 血 球(日 本 バ イ オ

テ ス ト製)を 生 食 液 に て3回 洗 浄 後, PH7. 4,

 gelatin veronal buffer(以 下GVBと 略)で, 5%

ヒ ツ ジ赤 血 球(以 下Eと 略)浮 遊 液 を作 製 し, Eを

組 織 内T細 胞 のmarkerと した.卵 白albuminを 塗

布 したcover glass上 に 各 々のcryoSectionを 載

せ, Eを 滴 下 後37℃, 15分 孵 置 後,内 径3cmのpla

stic tubeに 入 れ,×200gに て5分 間遠 沈 後, tube

の ま ま0℃ 氷 水 上 に60分 間静 置 し, coldGVBに て,

余 分 のEを 充 分 洗 い落 と したの ち, 2.5%glutar

aldehydeに て1時 間 固 定 し, Hematoxylin-Eosin染

色 を施 した.

組 織 内B細 胞 同 定 法:抗 ヒッ ジ赤 血 球 ウサ ギ血 清

す な わ ちHemolysin(北 里 研 究 所製)10mlを 塩 析

後, SephadexG-200に てgel filtrationを 行 な い,

第1のpeakをIgM抗 体,第2のpeakをIgG抗 体

と して 分 画 回 収 した.得 られ たIgMお よ びIgG抗 体

は ヒッ ジ赤 血球 凝 集 価 を測 定 し,そ れ ぞ れ ヒツ ジ赤

血 球 の 最 小 凝 集 濃 度 の1/2容 量 と,等 量 の5%E・

GVB液 を37℃, 30分 反 応 せ し め て,感 作 ヒッ ジ赤

血 球 と して, EA(lgM), EA(IgG)を 作 製 した.

 EA(IgM)はGVBに て洗 浄 後,新 鮮 ヒ ト血 清(0

型, Rh(-))の20倍 希 釈GVB液 と等 量 で 混 和 し,

 37℃, 30分incubateし た.こ の際 軽 度 溶 血 す る こ

とを確 認 後, GVBに 洗 浄 し,再 浮 遊 せ しめ て, 5%

補 体 結 合IgM感 作 ヒ ッ ジ赤血 球(以 下EACと 略)

を作 製 し,こ のEACを 組 織 内B細 胞 のmarkerと

した. cover glassに 載 せ た 凍結 切 片 を4℃ にて 充

分,冷 風 で乾 燥 させ, EACを 滴 下 し, 37℃, 30分 間

incubate後, cold GVBに て,余 分 のEACを 充 分 洗

い落 と し,組 織 内T細 胞 の 同定 法 と同様 に固 定 染 色

を施 した.対 照 にEA(IgM)を 用 い た.再 生 不良 性

貧血 患 者 の 脾 切片 で は,リ ンパ 球 腺 表 面 免 疫glob

ulinを 同定 す る た め に,膜 免 疫 蛍 光 法 を用 い た.す

なわ ち脾 の 凍結 切片(4μ)をslide glassに 載 せ,

 4℃ に て充 分 乾 燥 せ しめ た の ち,固 定 をせ ず にPH

7.2, 0.15M phosphate buffer saline(以 下PBSと

略)で10倍 に希 釈 したFITC標 識 ヒ トIgG, IgM, IgA

各 ウサ ギ血 清(い ず れ もF/Pmol比2/3, Beh

ringwerke製)を 載 せ, 4℃, 30分 間 反応 せ しめ た後,

 cold PBSに て充 分 洗 浄 し, glycerol加PBSを 滴

下 しcover glassを 置 きparaffinに て密封 後, Ni

kon蛍 光 顕 微 鏡 に て一 次filterはB・Ofilter,二

次filtorはNo.1を 用 い てBV励 起 法 で観 察 した.

成 績

Sjogren症 候 群 と診断 した4例 は,い ず れ も40～

50才 代 の女 性 で,自 覚 的 にxerostomiaが あ り,唾

液 分 泌 量(市 販 ガ ム を10分 間 咀 嚼 させ て 計 る)の 低

下(2～10ml/10min),唾 液 腺 造影 術 にてsialect

asisl2)を 認 め, Schirmer test陽 性,赤 沈 中等 度元

進(20～SOmm/1hr), 2.0g/dl以 上 の高 γ-globulin

血 症 を呈 した症例 で あ った(表1).こ れ らの 唾 液腺

生検 組 織 に は,瀰 漫 性 単 核 細 胞 の浸 潤 を認 め,一 部

に はepimyoepithelia1 islandも 認 め た.こ の 唾 液

腺切 片 にEACを 反応 せ し め る と,大 部 分 の 浸 潤 リ

ンパ球 に リンパ 球1個 あ た り平 均2-3個 のEACを

結 合 してB細 胞 と同 定 され た(写 真1). Eは 導 管 の

近傍 に 浸潤 した リン パ球 に平 均1～2個 の割 に付 着

す る傾 向 が み られ た(写 真2). EACを 結 合 した 大

部 分 の リンパ球 に は, EもEA(IgG)も 付 着 しな か

った,一 方 導 管近 傍 の 浸 潤 リンパ球 に は,一 部EAC

の 結 合 を認 め た. EA(IgG)は 浸 潤 細 胞 に対 して,

一 定 の付 着 傾 向 を認 め る こ とは 出 来 な か った .

表1　 Sjogren症 候 群症例の臨床所見

※ KCS:keratoconjuctivitis sicca

※ ※ sialography grade12)

橋本氏病 と診断 した4例 は, 30～50才 代の女性で

瀰漫性柔ないし弾性硬の甲状腺腫があり,血 中抗

thyroglobulin抗 体および抗microsome抗 体の陽性
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写真1: Sjogren症 候群の唾液腺.

浸潤 リンパ球は大部分EAC(白 点)を 結合している,(H・E染 色:微 分干渉顕微鏡,

 100倍)

写 真2: Sjogren症 候群の唾液腺.

Eは 導管周辺の浸潤 リンパ球に付着する.(H・E染 色:微 分干渉顕微鏡, 100倍)

を認 め,血 清Triiodothyronineは 正 常 な い し低 下,

 131I-uptakeは 上 昇 ない しは正 常 であ り,いず れ も高 γ-

globulin血 症 を認 め る臨 床 的 典型 例 であった(表2).

病 理 所 見 で は,萎 縮 性 のeosinophilicな 上 皮 細 胞

に よって形 成 され た 甲 状 腺 源 胞 の 大 小 不 同 が著 しく,

1例 には結合織の増生が認められた.他 の3例 の間

質には,芽 中心を伴 う瀰漫性細胞浸潤 を認めた.こ

れらの橋本氏病甲状腺の凍結切片に各reagentsを

載 せた結果, EACは 間質に浸潤 した大部分のリンパ

球 に結合 し(写 真3),そ の結合率は リンパ球1個 平
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写真3:橋 本氏病甲状腺.

EAC(白 点)が 大部分の浸潤 リンパ球 に結合している.(H・E染 色:微 分干渉顕微鏡,

 200倍)

写真4:橋 本氏病甲状腺.

EAC(白 点)は 甲状腺内リンパ〓胞に特異的に結合している.(H・E染 色:微 分千渉

顕微鏡, 100倍)
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均EAC3～4個 であった.ま た間質に認めたりン

パ炉胞には,暗 殻および芽中心に特異的にEACが

結 合してお り(写 真4),暗 殻部の小 リンパ球1個 に

はEAC2～3個,芽 中心 を形成する中リンパ球1

個 にはEAC平 均5～6個 の結合率であった. EA

(IgG)の 甲状腺切片に対する反応はEA(IgM)と

比較 して特有の分布を認めることはできなかった.

 Eは いずれの甲状腺切片においても,リ ンパ〓胞あ

るいは間質の大部分のリンパ球には付着せず,甲 状

腺〓胞上皮細胞の近傍に浸潤 したリンパ球に付着す

る傾向を認め(写 真5),そ の付着率 はリンパ球1個

につき平均E2～3個 であった.

表2　 橋本氏病症例の臨床所見

※ 正常値: l0～40(%)　 ※※ 正 常値: 25～35(%)

写真5:橋 本氏病甲状腺.

E(白 点)は 甲状腺〓 胞周辺の浸潤 リンパ球に付着する.(H・E染 色:微 分干渉顕微

鏡, 200倍)

再生不良性貧血の脾切片では白脾髄を形成 してい

るリンパ球が1個 あたり4～5個 のEACを 結合 し,

白脾髄がCRCの 集簇領域 と同定 された(写 真6).

連続 切片でEA(lgG)を 載 せるとEA(IgG)は 白

脾 髄 内 の細 胞 に は 全 く付 着 せ ず,赤 脾 髄 に存 在 す る単

核細 胞 が1個 あ た り平 均3～4個EA(IgG)を 結 合

してい た(写 真7). Eは 脾 切 片 に対 して殆 ん ど付 着

せ ず,組 織 片 との反 応 時 間,温 度 を変 えて み て も,

あ るい は酵 素 処 理 と して25単 位neuraminidaseで

37℃, 30分 また は0.5%bromelinで37℃, 10分 間 の

処 理 をEあ るい は脾 切片 に加 えて も,い ず れ の 条 件

で も付 着 を認 め る こ とは で きな か った.い っぽ う摘

出 脾 よ り分 離 した浮 遊 リンパ 球(trypan blueに よ

るviability95%以 上)に お け るEAC rosette陽 性

率, EA(IgG)rosette陽 性 率, Erosette陽 性率 は

それ ぞれ, 46.5%, 3.5%, 24.0%で あっ た(表3).

す な わ ち脾 の 分離 リンパ球 で はE-RFCを20%以 上

認 め た に も拘 らず,脾 切 片 で はEの 付 着 が認 め られ

なか っ た.膜 免 疫 蛍 光 法 で脾 切 片 を観 察 す る と,白

脾 髄 は主 として抗IgG血 清 で膜 蛍 光 陽 性 を 呈 す る細
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写真6:再 生不良性貧血の脾臓.

EAC(白 点)は 白脾髄内リンパ球に特異的に結合 している.(H・E染 色:微 分干渉顕微鏡

微鏡, 100倍)

写真7:再 生不良性貧血の脾臓.

写真6の 連続切片-EA(lgG)(白 点)は 白脾髄 に付着せず赤脾髄に特異的に結合 し

ている.(H・E染 色:微 分干渉顕微鏡, 100倍)
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胞集団として認められ(写 真8),抗IgM及 び抗IgA

血清では膜蛍光陽性を示す細胞はほとんど見られな

かった,

表3　 脾とリンパ節の分離細胞および切片への各reagentsの 結合性

写真8:再 生不良貧血の脾臓.

膜免疫蛍光法 白脾髄のリンパ球は抗IgG血 清 で膜蛍光陽光性を呈する,(BV励 起

法:蛍 光顕微鏡, 200倍)

胸腺腫を合併 した重症筋無力症-Osserman分 類

IIb型-の 非腫瘍部胸腺切片では,リ ンパ〓胞が数

個認められたが, EACは これらの芽中心を有するリ

ンパ〓胞内 リンパ球に特異的に結合 していた(写 真

9). EACの リンパ〓胞内 リンパ球への付着率は,

芽 中心に存在するリンパ球1個 に平均5～6個,暗 殻

部の リンパ球1個 には平均2～3個 の結合率であった.

 EA(IgG)は 特異的な分布を示 さなかった. Eは リ

ンパ〓胞に付着せず,リ ンパ〓胞間に存在するリン

パ球200個 に対し,平 均60～70個 の付着率であった.

考 察

臨床所見から,典型的Sjogren症 候群と診断 した

患者4例 の唾液腺にはいずれにも著明な単核細胞の

浸潤を認めた.EACは これらの大部分の浸潤 リンパ

球に結合 したことか ら,浸 潤 リンパ球は殆んどB細

胞であると考 えられる.Chused7)ら は, Sjogren症 候

群患者のminor salivary glandに ついて, B細 胞

markerと して著者と同様EACを 用いて検索 し,大

部分の唾液腺浸潤 リンパ球がEACを 結合 したこと

か らB細 胞 と同定 した.し かし彼等は唾液腺内T細

胞を同定することができなかった.そ れは組織内T

細胞の同定法にSilveira6)ら の方法論を用いたため
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と考えられる. Silveiraら は ヒトリンパ節,胸 腺切

片上においてT細 胞の分布がErosette法 を用いて

可能と結論したが,そ の条件はEを 組織切片と, 37

℃, 15分 反応後, 0℃ にて1時 間静置するという方

法論であった.第1編 で述べた如く, cryosection

で彼 等のErosette法 を用 いるのは,リ ンパ節で

はある程度可能であるが,胸 腺では殆んど不可能な

ことが判明 した.著 者はcryOsectionにEを 滴下

し, 37℃, 15分 間のincubationに 続 いて×200g,

 5分 間 の遠沈操作 を加 えることによって胸腺 リン

パ球へ のEの 付着 をみ ることがで きた.こ の方法

論を用いて, Sjogren症 候群 の唾液腺 内浸潤 リン

パ球 を検索すると, Eは 導管細胞の周辺に浸潤して

いるリンパ球に付着する傾向を認めることができた.

 Talal13)ら は,抗T血 清を用いた蛍光抗体法でSjo

gren症 候群患者の唾液腺内浸潤リンパ球の検索を行

なった結果,導 管周辺部にもT細 胞が多かったとして

いる.し か しなが ら彼等はB細 胞の分布については

検索 していない.著 者の方法論でSjogren症 候群の

唾液腺内の浸潤 リンパ球subpopulationを 同定する

と,大 部分の浸潤 リンパ球はB細 胞であり, T細 胞

は標的細胞 と考えられる導管上皮細胞の周辺 に存在

すると結論 される.

写 真9:重 病筋無力症の非腫瘍部胸腺.

髄質の リンパ〓胞はEAC(白 点)を 濃密に結合する.(H･E染 色:微 分干渉顕微鏡,

 100倍)

橋本氏病の甲状腺における浸潤 リンパ球のsubp

opulationを 組織レベルで検索した報告はまだない

著者の検索した4例 の甲状腺は,病 理組織学的に間

質内に瀰漫性単核細胞の浸潤を認める典型的橋本氏

病であった.浸 潤 リンパ球には一部に芽中心の形成

も認めた.こ れらの間質に浸潤 した リンパ球 は,リ

ンパ〓胞を形成するにに至ったリンパ球 を含 めてEAC

を特 異的に結合したことからB細 胞であると同定さ

れた. Eは 間質内 リンパ源胞には付着せず,甲 状腺

瀕胞上皮細胞の周辺に浸潤した リンパ球に付着する

傾向を認めることができた.こ の所見はSjogren症

候群の唾液腺におけるリンパ球subpopulationの 分

布と相以している.す なわち橋本氏病において も,

 Sjogren症 候群 と同様,感 作T細 胞は標的細胞(Sjo

grenで は導管細胞,橋 本氏病では甲状腺〓胞上皮細

胞)に 直接関わって存在している可能性がある.桜

美ら14), Brostoff15)ら は橋本氏病患者の末梢 リンパ球

を甲状腺抗原とともに培養すると, MIFお よび甲状

腺上皮細胞に対して細胞障害性 を示すlymphotoxin

が産生されるという実験結果から感作T細 胞による

細胞性免疫 を重視 している,著 者の検索結果は,こ

れらの感作T細 胞が標的細胞に直接関わっているに

とを形態学的にに観察 した ものである.し かしなが ら,

橋本氏病甲状腺では リンパ〓胞 を始めとして大部分

リンパ球がB細 胞であると同定 されたことは,,橋
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本氏病では感作T細 胞が病変の起点ではあって も,

 B細 胞 による液性免疫の関与の可能性を否定するこ

とはできない.

つ ぎに再生不良性貧血の脾内リンパ球subpopul

ationに つ いて考察する.用 いた2例 の摘出脾は,厚

生省の診断基準に従って,特 発性と考えられ,貧 血,

出血症状および汎血球減少症があり,末 梢血液所見

で赤血球数300万/cm3以 下, hemoglobin10g/dl以

下,白 血球3000/cm以 下,血 小板数5万/cm3以 下 の

条件を満す定型的再生不良性貧血患者の摘出脾であ

った.白 脾髄には軽度萎縮傾向がみられ,ま た赤脾

髄には細網細胞の軽度の増加は認められたが,腺 維

症などの明 らかな異常所見 は認められなかった.

runt病 を初めとするGVH反 応 が骨髄の低形成を常

に伴 う事実16,17)やpure red cel1 aplasiaで は胸腺

腫や重症無筋力症を伴う症例が多く18, 19, 20),また まれで

はあるが,再 生不良性貧血患者血清中に赤血球,白

血球,血 小板に対する抗体21,22)が証 明 されることも

あることから,ある種の再生不良性貧血の成因に細胞

性免疫の異常が関与するという考え方もある.島 峰
劉 らは再生不良性貧血 においては

,胸 腺および脾臓

を含めて一般に萎縮性と主張 している.こ れらの観

点より再生不良性貧血患者の末梢血 リンパ球subp

opulationを 量 的および機能的に解析 した有森 ら

24)の報告では
,重症例ではT細 胞数が減少しPHAな

どのmitogenに 対する反応性が極度に低下したとし

ている.今 回用いた摘出脾では,分 離 リンパ球 とし

てはErosette陽 性 細胞が20%以 上 に認められるに

も拘わ らず,脾 切片では, T細 胞 の分布領域である

ことが実験動物で明らかにされているperiarterial

 lymphoid sheath25)を含 めてEの 付着が殆んど認め

られなかったのは,再 生不良性貧血では末梢血 と同

様,脾 内T細 胞のErosette形 成能が低下している

ためと考えられる.実 験動物では26,)リンパ節のT細

胞が成熟型であるいっぽう,脾 内T細 胞は,未 熟型

であるとされてお り,第1編 で述べた如 く,ヒ トリン

パ節切片で傍皮質領域 にEの 付着 を認めたことと対

比すると,脾 内T細 胞は分離浮遊細胞 としてはE

- RFCと して同定されても,凍 結切片 とした際には,

膜形質が脆弱なため,凍 結あるいは融解 という物理

的変化を受け易く,そのため, E-RFCと して同定 さ

れないという可能性 もある.

次にEA(IgG)が 赤脾髄内の単核細胞に結合 した

のは,摘 出脾の比重遠沈法で得られた分離単核細胞

において も30%以 上 であ ったことを考慮すると,

 macmphagのIgG-Fcreceptormを 介 してEA(IgG)

が特有の分布を示したと考えられる㍗)Bastenら によ

れば, IgG-Fc receptorはmonocyte系 細胞および

B細 胞に存在するとしているが,白 脾髄にはEACが

結合し,赤脾髄にはEA(lgG)が それぞれ特異的 に

結合 した ことから,組 織 レベルではB細 胞は, Fc

receptorに よ って同定することができず,ま たmon

ocyte-macrophage系 細胞はIgG-Fcrereptor保 有

細胞としては同定できるが, C-RCと して同定する

ことができないと考えられる.

以上のことは,再 生不良性貧血患者の脾臓におけ

る特殊性という可能性 もあるが,ヒ ト正常脾におけ

る検索が全くなされてないので,こ れ以上の考察は

なし得ないのが現状である.ただ,膜 免疫蛍光法では,

白脾髄が抗IgG血 清 で陽性蛍光を呈することが多か

った.第1編 で述べた如 く,扁 桃 リンパ球 によって

リンパ〓胞が形成 されることが多かったことに比較

すると,脾 臓の リンパ〓胞は細胞膜 としては成長 し

た機能を有するリンパ球から形成 されている可能性

もあるが,再 生不良性貧血における脾内 リンパ〓胞

の属性とも考 えられ,今 後なお,検 討 を加える必要

がある.

重症筋無力症 が胸腺腫 を合併するにとをWeig

ert29)らが記載 し,抗筋抗体30)および抗運動神経終板

抗体31)が重症筋無力症患者血清中に証明されること

から,重 症筋無力症 と自己免疫性疾患の関連性が検

索されているが,胸 腺腫あるいは胸腺過形成 とい う

胸腺異常と重症筋無力症の関係についてはまだ不明

な点が多く,重 症筋無力症にみられる胸腺髄質の胚

中心を有するリンパ〓胞32)は,他の自己免疫性疾患(全

身性エリトマ トーデス,橋 本氏病,そ の他)よ り頻

度も大 きさも大であるが,そ の性格は明らかにされ

ていなかった. Sigelerら33)は, NZBマ ウスの胸腺

内リンパ〓胞は循環 リンパ球の浸潤によって形成き

れたと考え,末 梢循環 リンパ球の半数以上がT細 胞

であるところか ら, T細 胞 と考えた. Smiley34)ら は

胸腺 リンパ〓胞は,自 己抗原が胸腺内に侵入するこ

とより,抗 体産生細胞あるいはその前駆細胞が増殖

してリンパ〓胞になるのであるとし, B細 胞 と考え

た. Staber35)ら は重症筋無力症における増生型胸腺

切片において,胚 中心を形成 したリンパ源胞の リン

パ球が特異 的にEACを 結合 したことから,増 生型

胸腺のリンパ〓胞がB細 胞集簇部であることを形態

学的に初めて同定 した.著 者は胸腺腫を合併 した重

症筋無力症において,非 腫瘍部胸腺の切片で数個の
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リンパ〓胞を認め,こ れらの リンパ〓胞を形成する

リンパ球が特異的にEACを 結合したことか ら,重

症筋無力症における非腫瘍部胸腺の リンパ〓胞 も,

増生型胸腺 もリンパ節内の リンパ〓胞と同様, B細

胞 より成 ると考えた.す なわちGoldstein36)ら が仮

設 した如 く,重 症筋無力症は,胸 腺腫 あるいは胸腺

リンパ〓胞の出現か ら考えて,自 己のacetylcholine

 receptorに 由来する抗原が胸腺内でB細 胞を中心と

して免疫反応を招来 し,そ の結果生 じた胸腺炎がそ

の発症原因であると推論 される.

結 論

各種白己免疫性疾患の標的臓器内浸潤 リンパ球の

subpopulationの 分布を, Eを 組織内T細 胞marker

として,ま たEACをB細 胞markerと して検討 し

た結果,以 下の結論を得た.

1. Sjogren症 候群の唾液腺では浸潤 リンパ球の

殆んどはB細 胞であり, T細 胞 は導管上皮細胞の周

辺 に存在していた.

2. 橋本氏病甲状腺において も間質内 リンパ〓胞

を初め,大 部分の浸潤 リンパ球 はB細 胞 と同定 され

たが, T細 胞 は甲状腺〓胞上皮細胞の近傍に存在し

ていた.

3. 再生不良性貧血脾臓ではErosette法 によっ

ては組織レベルでT細 胞は同定できなかった.白 脾

髄はB細 胞集簇部として同定 きれた.ま た膜免疫蛍

光法では白脾髄は主として リンパ球膜表面IgG保 有

細胞より形成 されていた.赤 脾髄内のmacrophage

はEA(lgG)を 結 合し,脾 臓においてはmacrbp

hageはIgG-Fc receptorを 介 して同定することが

できる.

4. 胸腺腫合併の重症筋無力症においては非腫瘍

部胸腺内の リンパ〓胞は末梢 リンパ系組織の リンパ

〓胞と同様, B細 胞 の集簇部である.

稿 を終えるにあたり,御厚情を賜わりました恩師高知医

科大学学長平木潔教授(岡山大学名誉教授)および木村郁

郎教授(岡 山大学医学部第二内科)に 謝意を表しますと

共に,直 接,ご 指導,ご 校閲を載きました 有森茂教授

(東海大学医学部内科学)に 心より深謝致します.
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Studies on the distribution of lymphocyte subpopulations 

in human tissues 

Part 2. Identification of lymphocyte subpopulations infiltrating 

in autoimmune diseases 

Kenji KORIYAMA 

Second Department of Internal Medicine, Okayama University Medical School 

(Director: Professor Ikuro Kimura)

The lymphocyte subpopulations were detected in the target organs obtained from various 

autoimmune disorders on the tissue cryosections. Thymus-derived lymphocytes (T cells) and 

bone marrow-derived lymphocytes (B cells) were detected by rosette formation with sheep 
erythrocytes (E) or with sheep erythrocytes coated with antibody and complement (EAC) 
respectively. Almost all infiltrating lymphocytes in the salivery glands in patients with Sjog
ren's syndrome were identified as B cells and T cells were detected only along the ducts. In 
Hashimoto's thyroiditis, infiltrating lymphocytes with the lymph follicles in the thyroid gland 

were mostly B cells whereas T cells localized as surrounded the thyroid follicles. T cells would 
not be detected in the spleen sections obtained from the patients with hypoplastic anemia 

at all. The white pulp was constituted by B cells, and the mononuclear cells in the red pulp 
might be macrophages of which these cell surfaces had IgG-Fc receptors.

The lymph follicles of the thymus in a patient with myasthenia gravis complicated with 
thymoma was demonstrated to be formed with B cells.

Therefore, it could be concluded that B cells were predominant lymphocytes in the target 

organs, while T cells localized in situ developing the autoimmune reactions in various auto
immune diseases.


