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　　　　　　Ir遺伝子（immune　response　gene）

　　　　　　抗原呈示細胞（antigen　presenting　cell）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　疫遺伝学の発展である。免疫担当細胞の発見の1つの

　　　　　　　　1　はじめに　　　　　　　　　　トピヅクスは抗体産生を担うB細胞と移植の際に拒絶

　18世紀末，Edward　Je皿erは痘瘡流行時に牛を　　反応をおこす丁細胞に大別されたことである。丁細胞

扱っている人が痘癒に罹患しにくいことに着目し，牛　　はさらにB細胞の抗体産生を助けるヘルパーT細胞，

痘に罹患することが痘瘡の予防に関与しているのでは　　このヘルパーT細胞を抑制するサプレサーT細胞に分

ないかと考えた。そして，彼は初めてヒトに牛痘を接　　類された。またツベルクリソ反応でみられる遅延型過

種して，痘瘡の予防に成功した．また19世紀末に，　敏反応（d・1・y・dtyp・hyperse・・iti・ity，　DTH）

Louis　Pasteurはニワトリコレラ菌を継代培養して　　をおこすDTH　・zフェクターT細胞，腫瘍や移植の拒

弱毒菌株を樹立し，この弱毒菌を抗原としてニワトザ　　絶反応に関与するキラー丁細胞など，種々のT細胞サ

に免疫することにより，コレラを予防することに成功　　ブセットが免疫生物学的機能から細分された。そして，

した。すなわち，病原体の弱毒菌ワクチンの閉発に成　　T細胞サブセット特有のマーカーも発見され，機能的

功したのである。さらに同じころ，Behringと北里　　分類のみならず，前述のT細胞サブセットが独立した

はジフテリア菌および破傷風菌から出される毒索を中　　クP一ソとして存在することが解明された。その結果，

和する抗毒素を発見した。後にこの抗毒素はこれらの　　これらのさまざまの免疫担当細胞によって構成されて

菌由来の毒素に対する抗体であることがわかった。　　　いる免疫応答機構の解析が急速に進み，免疫担当細胞

　これらの仕事に代表される古典的免疫学は臨床医学　　　問相互作用の解析がなされた。さらには免疫応答性が

に多大な貢献をしてきた。ところがここ20年の間に，　　遺伝的に統御されていることを示す報告が出された。

免疫学は急速な発展と変貌を遂げたのである。その大　　そして1970年代にはいり，この免疫応答性を統御して

きい流れの1つは，免疫担当細胞の発見とその機能の　　いる遺伝子は免疫応答遺伝子（immune　resp。nse

解析であり，さらに現代免疫学の主流となっている免　　gene，　Ir　gene，　Ir遺伝子）と名づけられた。さら

　NQ．　4，　1981　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　3Tア



鍛冶良一・矢野明彦

にIr遺伝子が主要組織適合抗原遺伝子複合体に連鎖　　明した。図1に示すように，彼らは新生児期に胸腺摘

して存在していることが解明された1）。　　　　　　　　出術を行いT細胞の欠如したマウスを作った。このマ

　この綜説では，免疫担当細胞発見の経過および免疫　　ウスにはB細胞は存在するが，抗原羊赤1血球（sheep

担当細胞間相互作用とその統御機構について述べ，さ　　red　blood　ce11，　SRBC）で免疫しても抗体を産生で

らに現代免疫学の大きな問題として残されているIr　　きなかった。そこでT細胞源として胸腺細胞を移入し，

遺伝子による免疫応答統御機構について，我々の研究　　同時に抗原SRBCで免疫すると，このマウスは抗

成果を踏まえながら述べてみたい。　　　　　　　　　　SRBC抗体を産生できるようになった。これらの実

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　験結果から，抗体産生にはB細胞のみならずT細胞も
　U　免疫担当細胞の発見と抗体産生機構について
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　必要であり，T細胞にはB細胞を抗体産生細胞である

　抗体はどのような器官あるいは細胞によって産生さ　　形質細胞（plasma　ce11）に分化させる作用があるの

れるのであろうか。この疑問に対する解明の過程でT　　ではないかと考察された4）。

細胞とB細胞が発見されたのである。　　　　　　　　　さらに，Raff，　Schimp1とWeckerによって，　B

　Glickはニワトリの総排泄孔近くにあるファブリキ　　細胞から形質細胞に分化させる働きを持つ丁細胞に

ウス嚢を摘出すると抗体産生が低下することを発見し　　っいて研究が進められた。Raffは，それ自身だけで

た2）。このファブリキウス嚢由来のリンパ球はBリソ　　は抗体産生を引ぎおこせない小分子であるハプテン

パ球（bursa　fabricius　derived　lymphocyte，　B　　（hapten：たとえば（4－hydroxy－3－iodo－5－nitrop一

細胞）と呼ばれるようになった。一方，Aspina11は　　henyl，　NIP）と担体（carrier）と呼ばれる大分子

ファブリキウス嚢を摘出したニワトリが皮膚移植を拒　　であるさまざまな蛋白，たとえばトリγ一グロブリン

絶するが，しかし胸腺を摘出したニワトリでは皮膚が　　（chicken　r－globulin，　CGG）などを結合したハブ

長期付着することを発見した3）。この事実は抗体産生　　テンーキャリヤー抗原を用いて，ヘルパーT細胞活性

細胞（B細胞）とは異なる機能をもつリソパ球が存在　　のより詳細な解析を進めた。彼のモデルのエッセンス

していることを示した。このリンパ球は胸腺由来リソ　　は図2のようになる。NIP－CGGで免疫したマウスの

パ球（thymus　derived　lymphocyte，　T細胞）と　　脾細胞をX線照射したマウスに移入して，　NIP－CGG

名づけられたのである。　　　　　　　　　　　　　　で追加免疫すると，抗NIP抗体が産生されるが，脾

　ところで，抗体産生の際にはこれらB細胞とT細　　細胞を抗Thy1抗体（T細胞特異的抗体）と補体で

胞との細胞間相互作用の必要なことが解明された。　　処理してT細胞を除くと，NIP－CGGで追加免疫し

MillerとMitche11はマウスを用いて抗体産生には　　ても抗NIP抗体は産生されない。しかしこのT細胞

B細胞のみならずT細胞の共存が必要であることを解　　を除いた脾細胞とともに，CGGで免疫したマウスの

繁憩ノs剛 @　　　・ ANTI－SRBC　ANTIBODY　FORMATION

YES

く蒜、M。USE　　／・・

THYMECT°MIZED‘TX’M°USE

　　　　　　　　　　　　　　TX－MOUSE　　　　　　　十
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　THYMOCYTES

　　　　　　　図1　抗体産生における丁細胞・B細胞共同作用
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図2　抗体産生におけるキャリヤー特異的，ヘルパー細胞がT細胞である

　　　ことを証明する実験模式図

脾細胞を移入しNIP－CGGで追加免疫すると抗NIP　　側面からその解析が進められた。一方，マクPファー

抗体は再び産生されるようになる。しかしCGGで免　　ジが抗体産生の免疫応答機構に関与していることを証

疫したマウスの脾細胞を抗Thy1抗体と補体とで処　　明したのはFishmanである。彼はin　vitroの抗体

理してT細胞を除いておくと，NIP－CGGで追加免　　産生反応において，リソバ組織細胞からガラスに付着

疫しても抗NIP抗体は産生されない。この結果は，　　する細胞すなわちマクPファージを除くと，抗体産生

キャリヤーを認識したヘルパー細胞がT細胞であるこ　　能が低下することを報告した。そしてマクロファー一ジ

とを示している5）。　　　　　　　　　　　　　　　　　を除いたリソパ球にマクロファージを加えると抗体産

　ところで，もし抗原が生体内に出現し，その抗原に　　生能が回復することを発見した8）。すなわち，マクロ

対する抗体がとどまることなく産生し続けられたなら　　ファージが抗体産生にB細胞やT細胞とともに必須の

ば，多発性骨髄腫のように高蛋白血症となり，生体の　　細胞であることを議明したのである。しかしながら，

ホメオスターシスは崩れてしまうことになる。この抗　　抗体産生におけるマクロファージの役割の解析はそれ

体産生に対して抑制的に作用する免疫担当細胞として　　以後はあまり進められずにいた。そして次に述べるIr

サプレサーT細胞が証明された。Gershonらによっ　　遺伝子の発見までは，免疫応答機構において，単なる

て最初にサプレサーT細胞が発見された6）。さらにサ　　アクセサリー一細胞として甘んじていたのである。

よび抑制性T細胞サーキットの解明へと進んでいった

のである7）。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Biozziらは異種動物の赤血球でマウスを免疫する

　さらに，抗体産生における免疫担当細胞にはB細胞，　と，高い抗体価を示すマウス（high　responder）か

T細胞のほかにマクロファージがある。マクロファー　　ら低い抗体価を示すマウス（low　responder）までい

ジによる免疫への関与を最初に唱えたのはMetch・　　ることに藩同して，　high　re叩onderとhigh　res－

nikoffである。1886年，彼は腹腔内に異物を禽食する　　ponder，10w　responderとlow　responderとの継

大型細胞すなわちマクロファージを発見したのである。　代交配を続け，16世代でhigh　responderとlow

この発見以後，マクr”ファージはその寅食作用という　　responderの2群のマウスを作った。すなわち，抗
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表1　免疫応答遺伝子（lr一遺伝子）が主要組織適合抗原複合体（MHC）に連鎖

　　　して存在することを示す実験結果

MHC

H＿2a

H＿2b

H＿2k

H＿2d

Mouse

A，BIO．A，　A／SnSf

C57BL／6，　C3H．　SW，　A．　BY

C3H，　B10．　BR，　AKR，　CBA

BALB／c，　B10．　D2，　DBA／2J

Antigen

（T，G）－A－L

　　LOW
　　HIGH

　LOW
INT．　MEDIA

（・H…）一・A－L　i

HIGH
HIGH
HIGH
HIGH

GAT

HIGH
HIGH
HIGH
HIGH

HIGH：high　responder
INT．　MEDIA：intermediate　response
LOW　：　low　responder

体産生能が遺伝することを示したのである9）。このよ

う娩麟答性の遺伝的統鎌さら…純系…を，。，，．。，，9－’－T－H旧2丁卜a @17・h・C…m…m・

用いて，その解析が進められた。くしくもSnellと

Stimpfli”gらにより純系マウスの開発が進められて　　　KエSGDL　R，，、。，
いた。そして彼らは皮膚などの移植の際にその移植の

可否を決定する抗原決定基を形成する主要組織適合抗

原遺伝子複合体（major　histocompatibility　com・　　　　　　エ．AエーBエ．JエーEエーC　　　　sub「egi°n

plex，　MHC）における純系マゥスを確立した。この

M・・ Dはマ・・では第・7番・の粕体上・・あ・，H－2　図3蘇翻且織1薗合抗原複合体

と名づけられた。このような時代的背景のもとに，

1972年McDevittとBenacerrafは免疫応答性を

統御する工r遺伝子がこのMHCに連鎖して存在す　　後になって，マウスのIr遺伝子は図3に示されるよ

ることを発見した。彼らはSnellやStirnPflin9ら　　うにH－2内に存在することがわかった。すなわちH－2

の純系マウスに合成ポリペプタイドを抗原として免疫　　はK領域とD領域との2つの遺伝子群よりなると考え

してその抗体産生能を調べた。その結果，マウスの系　　　られていたが，Ir遺俵子がこのK領域とD領域との

により高応答性を示すものから低応答性を示すものま　　間に存在することがわかり，Ir遺伝子の存在する領

で免疫応答の多様性が見られた。そして応答性により　　域を1領域と名づけたのである。このように，免疫応

マウスを分類してみると，応答性はMHCによる分類　　答の多様性によって発見されたIr遺伝子の発現形式

と一致したのである（表1）1）。たとえば互いに皮膚移　　および免疫応答統御機構の解析という大ぎい流れが免

植可能なC57BL／6とA．　BYはともにtyrosine，　　疫学のなか孕こ生まれたのである。

giutamic　acid，　alanine，　lysine，　phenylalanine

よりなる合成．・t・e　vペプタイド獺（T，　G）．A－Lや　　　田「遣伝子の発現機序の追求

（Phe，　G）－A－Lに対して高応答性（high　respon－　　　Ir遺伝子発現の解析の第一歩はまずIr遺伝子が

siveness）を示し抗体産生をおこす。一方，　C3Hと　　存在する1領域遺伝子によって作られた遺伝子産物の

B10・BRはやはり互いに繭移植が可能なこの二種　発見からはじまった．　D・vidらおよびH。。ptf。1d

のマウスはともに（T，G）－A－Lに対しては低応答性　　は，1領域のみが異なるマウスの組合せで互いに免疫

（low　responsiveness）を示すが（Phe，　G）－A－Lに　　　し合うことにより，1領域の遺伝子産物（la抗原，

対しては高応答性である。このようにさまざまな純系　　Iregion　associated　antigen）に対する抗体を作る

マウスの，さまざまの合成ポリペプタイド抗原に対す　　ことに成功したのである。Davidらは，　A，THマゥ

る免疫応答性を解析することにより，Ir遺伝子が　　スとA．　TLマウスとの脾細胞を抗原として用いて互

MHCに連鎖して存在することを証明したのであるe　　いに免疫することにより・免疫原に用いた脾細胞を補
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表2　1領域遺伝子産物（la抗原）に対　　　　　vachとRosentalによって進められた。彼らは純系
　　　する抗la抗体の作製　　　　　　　　　モルモットであるstrain　2，　strain　13を用いてマ

Mouse

A．TH

A，TL

Bio．AQR

B10．T（6R）

H－2

K　　I　D

s　s　d

s　k　d

q　k　d

q　q　d

　　　　　　　　　　　　クロファー一一pジーT細胞間相互作用における遺伝的統御

Anti－serum　　　　　を癬析した。すなわち，　strain　2，　strain　13の抗原

特異的T細胞は同系のマクロファージのみによって活

A・Tﾄ轟歴TL　　性化さ泌ことを示し肋である（表3）12’・・噸
　　　　　　　　　　　　　　　実は，Ir遺伝子がvクロファージーT細胞間相互作
A・ ｹ諾撃・TH　　用を繍している・とを強く識している．

さらにYanoらは，詳細な遺倒1勺解析を行うため
B1°・ ?遠轤箔c1°・T（6R）・・，マウスを恥て耽を進めた．合成ポ・ペプ・イ

　　　　　　　．　　　　　　ド［poly（Glu6°Alaso　Tyr1°），（GAT）］抗原に対す
B1°・逍ｿ翠tエーB1°・AQRる抗纏生蜥御する1。齢子（1，．GAT）は1鰍

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　に存在していることが解明されていた。筆者らは，マ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　クロファージに代表されるIa抗原陽性細胞とGAT

表3　マクロファージーT細胞間相互作　　　　　特異的T細胞が1領域に共通の遺伝子をもつ場合のみ，

　　　用の遺伝的統御　　　　　　　　　　　　　細胞間相互作用がおき，T細胞の活性化がおこること

Tce11

Strain　2

Strain　13

（ST．2XST．13）F1

Macrophage
　（APC）

　　Strain　2

　　Strain　13

（ST，2×ST．13）F1

　　Strain　2

　　Strain　13

（ST．2×ST．13）F1

　　Strain　2

　　Strain　13

（ST．2×ST．13）F1

Ce11　inter一　　　を発見した13）。このように抗原特異的T細胞を活性

action　　　　　化する能力をもつIa抗原陽性細胞を抗原塁示細胞

Yes　　　　　（antigen－presenting　cel1，　APC）と名づけたので

No　　　　　ある14）。彼らは，さらにGATに対して高応答性のマ

Yes　　　　　ウスと低応答性のマウスとの交配によって得たGAT

No　　　　　　特異的F，　T細胞はF1および高応答性の親由来の

Yes　　　　　APCによってのみ活性化され，低応答性の親由来の

Yes　　　　APCによっては活性化されないことを示した13）。こ

Yes　　　　　のことは，　T細胞に対するAPCのT細胞活性化能力

Yes　　　　　こそがIr遺伝子の機能であると考えられた。

Yes　　　　　　最近，工r遺伝子がAPCに表現されていることを

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　示唆する証拠が報告されるようになってきた15一ユ7）。ま

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　たIa抗原に対する抗体によってAPCと抗原特異的

体の存在下で殺す抗体を得たのである10）。またHau・　　T細胞との相互作用が阻止されることから18）19），APC

ptfeldは同じように1領域のみが異なるB10．AQR　　がもつIa抗原がT細胞の活性化に重要な働きをして

マウスとB10．T（6R）マウスを用いて抗Ia抗体の作　　いることが示唆されている20）21）。矢野はIr遺伝子が

製に成功した11）（表2）。これらの抗Ia抗体は主に　　褒現されているAPCの免疫応答機構における機能と

B細胞を殺すことがわかった。しかしながら，B細胞　　して，　APCがさまざまなT細胞クローンの中からあ

のもつIa抗原の機能は未解決の問題として残されて　　る特定のクロ・一一ソを選択的に誘遵することができるこ

いる。現在，Ia抗原は丁細胞の一部およびマクロフ　　とを証明した22）。すなわち，図4に示すように，抗原

アージの一部にも存在していることが証明されている。　　ジニトPtフェノール化卵白アルブミン　（DNP－OVA）

　このIa抗原の発見とほとんど期を一にして，　Fi・　　に対して共に高応答性であるマウスC57BL／6（B6）

shman以後あまり免疫応答への関与について解析さ　　とA／」（A）とを交配した（B6×A）F，マウスをDNP－一

れていなかったマクPファージが，再び重要な免疫担　　OVAで免疫し，このFl　T細胞をF1および両親で

当細胞として登場してぎた。それは，Ir遺伝子がマ　　あるB6あるいはAのAPCと培養する。このよう

クロファージー抗原特異的T細胞間相互f乍用に関与す　　にして選択したFtT細胞を再び活性化させる際に

る可能性が検討され始めたからである。工r遺伝子と　　DNP－OVAを認識させたFエ，　B6，　AのAPCとそ

マクロファージーT細胞間相互作用の解析は，She・　　れそれ作用させて，選択的丁細胞の活性化を調べた。
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　　DNP鼎OVA需primed　non－・selected　FI　T　Cel［clones

A　　　　　　B6　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Se【ection　with　APC
Selected　F㍉T　Cell　c「oneε

ζ）ζ）α拶欝一一㊧

　　　　〈）－

4（A×B6’F「

DNP℃VA

1

愈盛畑一一（亟
　　　　　　　　　　DNP－OVA

㊥1　　・一　　　（曇

　　　　　　　　　　　　　　　　e：日6　derlved　Xa　recogrlition　unit

　　　　　　　　　　　　　　　　に：Aderived工a　recognMon　unit

　　　　　　　　　　　　　　　　＜：DNP－OVA　recognitlon　unit

図4　両親由来の抗原星示細胞がもつ遺伝的マーカーの特異性によって

　　　FIT細胞を選択する実験模式図

表4　両親由来の抗原量示細胞がもつ遺伝的マーカーの特異性によるFエT細胞の選択

APC

Fl（一）

　　（＋）

B6（一）

　　（＋）

A　（一）

　　（＋）

F，のAPCで選択した
FIT細胞
CPM

8，600±2，100

43，800±2，700

5，600±100

29，400±600

3，500±200

23，300±1，500

「t・CPM

35，200

23，800

19，800

B6のAPCで選択した
F，T細胞

CPM

4，200±600

55，000±1，300

11，600±300

80，700±3400

1，800士200

6，500±200

ACPM

50，800

69，100

4，700

AのAPCで選択した
FtT細胞
CPM

4，600ゴ：100

29，000：ヒ100

4，700±40

5，800±300

3，800±40

55，700±600

ACPM

24，400

1，100

51，900

（一）は抗原をパルスしないAPCを加えたことを，（十）はDNP－OVAをパルスしたAPCを
加えたことを示している。

その結果，表4のように，F，　T細胞は，抗原ととも　　であるAPC上のIa抗原を認識していることが解明

に親のどちらか一方の遺伝的マーカーをも認識してい　　された。このことは，未だ現代免疫学の大きな謎であ

ることが示された。すなわち，抗原だけでなくAPC　　るT細胞レセプターは何なのかという疑問に光明を与

に表現されている遺伝子マーカーでもT細胞を選択で　　えたのである。それともう1つ大きな概念がこれらの

きることを示した。この結果は，Ir遺伝子がAPC　　結果から出されたのである。それはPasteurから始

に表現されていることを強く示唆したのである。しか　　まった免疫学は，生体さらに免疫担当細胞が外来の抗

し工r遺伝子がAPCのT細胞活性化にどのように関　　原を認識し，それに反応すると考えられてきた，しか

わりあっているのか，またT細胞にIr遺伝子が発現　　　し外来由来の抗原のみならず，その生体に対しても免

されているか否かはまだ解明されていない。　　　　　　疫反応は惹起されており，この生体に対する免疫反応

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　こそ本来の役割なのではないかという考えである。ほ
　　　　　V　新たな免疫応答統御機構　　　　　　　かの生体反応系たとえばホルモンのフィ＿ドバック機

　今まで述べた様にT細胞がただ単に抗原，たとえば　　構，神経系の刺激伝達・認識・反応機構で見られる様

DNP－OVAを認識しているのみでなく自己（self）　　に，第一次の刺激すなわち抗原が生体の反応系に常に
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　　　　　　　　　　　EPITOPE　　　　　　　　　　　わちイディオタイプーレセプターと考えてよいだろう）

　　　　　　　　　　〈〉　　　　を認識・醐糀T細胞・・存仙・の細胞によ・て

IDI。T。，E　X／＼）9＿齢膿諜免麟を撒て嘲

　　　／　　　＼　　　WU今後・躍

○一…　一◇一讐灘膿；灘欝鼎
　　　＼　　　／　雪繍齢講蝋，灘1膿1’

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　今後の研究発展が待たれる。
　　　　　　MODELS　FOR　IDIO－AN丁l　IDIO丁YPE　NrrrwoRK

　　図5　イデオタイプ＿抗イデオタイプによる　　　　　さらに，今まで主にマウスを用いて得られてきた研

　　　　　免疫応答ネットワークの模式図　　　　　　　究成果はヒトに還元され始めている。大久保らはヒト

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　においてもPPD特異的DNA合成T細胞を用いて
関与しているという今までの考え方はむしろ不自然な　　APCの存在することを証明し26），さらに結核の病因

様に思われるのである。　　　　　　　　　　　　　　にいかにIr遺伝子が関与しているのかということに

　この疑問に対して興味ある仮説が出され，やがて　　その解析努力がなされている。また，前沢らはVogt　－

idiotype－anti－idiotypeによる免疫応筈統御機構の　　小柳一原田病においてmelanocyteに対するキラー

存在が追求され始めてきたのである。Jerneによって　　T細胞の存在を示唆している27）。

ePitoPe（抗原と考えてよい）を認識するparatope　　　1980年度のノーベル賞医学・生理学部門の対象とな

は同時に生体内ではidiotopeとして存在し，それを　　った“lr遺伝子の発見”は，実は未だその実体がわ

認識するanti－idiotypic　setが存在しidiotypeを　　からず，多くの研究努力が続けられている。一方，　Ir

統御する。さらにそのanti－idiotypeに対してallti．一　　遺伝子の発見，それによって引きおこされた免疫遺伝

anti－idiotypeが存在し，さらに，……，という　　学の進歩は，正常のヒトにおける免疫応答の解析が進

network　theoryが出された23）。しかし，この考え　　められ，ひいては病気の免疫学的解析，治療への努力

方では1つのepitope（抗原決定基）に対して無数　　が進められつつあるのが現状である。今後，基礎免疫

のクPt・一ンが必要となり，実際には図5に示される　　学と臨床医学との有機的なnetworkによる免疫学の

idiotype－anti－idiotype……のようなcircle　net　　発展が望まれる。

work　Uこよる免疫応答の統御機構が考えられる23）。

ともあれ，Jerneの仮説は抗体レベルで証明され，　　　なお，この綜説は信州大学医学部2年生植村一一幸，

ePitoPeすなわち抗原に結合するある抗体，　idiotype　　伊藤卓郎，加園恵三，小池譲治，河野　仁，須原　聡，

やanti－idiotyPeが発見されるに至ったのである24）。　矢田　毅，黒柳隆〔之と昭和伊南総合病院眼科前沢信義

さらには，抗体産生における統御機構にもこの概念は　　先生らとの基礎演習における抄読会での内容を我々が

広がり，Yanoらによってidiotype－anti－idiotype　　まとめたものである。

によるヘルパー・T細胞の統御機構が考えられ始めたの　　　稿を終えるにあたり，御援助を載いた古田精市信州

である25）。すなわちAPCによって生体がもつと考え　　大学医学部第二内科学教授，小農荘明信州大学医学部

られる約100～107のクローンの中からある特定のクロ　　寄生虫学教授に深謝いたします。

一ソを選択的に増殖，分化させることによってまず特　　　さらにこのすばらしい図や表を作製して下さった大

定の免疫応答性が決定される。さらにAPCによって　　橋敦子氏，村山孝子氏に心から感謝いたします。

増殖，分化したT細胞がもつ特異的抗原決定基（すな
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