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論文内容要旨

 目的:慢性関節リウマチ(RA)のdysproteinemiaは重要な全身症状の1つである。今回著者

 は,RA患者血清中のα1acidgtycoprotein(αIAG),α1antitrypsin(αIAT),α2HSglycr

 protein(α2HS),α2macroglGbulin(α2M),ceruloplasmin(OP)・,haptog!obin(HP),

 hem・pexin(HX),Transferrin(Tf),β1Egl・buhn(β1E),β1%gl・bulin(〃1G),lgA,
 IgM,IgGの13種の蛋白成分を経時的に測定し,RAのactivityや使用薬剤の各成分におよ

 ぼす影響,各成分間の相関などを観察し,RAのdysproteinemiaについて検討を加えた。

 対象と方法:13種の血清蛋白成分は自作の免疫拡散板(SRID法)を用い,R、A患者55例

 で6週間隔で6回測定した。R・Aのactivity評価はLansburyindex(LL)を用いた。対照

 群は諸臨床検査で異常のない脳卒中片麻痺患者32例である。

 結果:1)RAのし、LはStageI・“に比較し皿・Wでは高く,経時的にStage1のみが有意の

 減少を示した(P・〈0・05)。2)対照に比較しRAでは,α1AG,α1AT,CP,α2M,HP,HX,

 β1E(いずれもP<0.001),IgM(P<0.005),IgG(P<0、02),IgA(P<o・05)の増加を,

 α2HS,Tf(いずれもP<0.001)で減少を示した。Stageの進行とこれらの成分の増減とは直

 接関係はないが,StageI・1では経時的に多くの成分で変動を示すが,田・四では少ない。

 3)α1AG,αIAT,α2M,CP,HP,IgA,IgGはactivityと正の相関を,Tf,α2HSはしI.が

 低い範囲では対照と差はないが,L.しが上昇すると負の相関を示す。HX,β1E,β1C,IgMは

 Lしとは無関係である。4)多くのacutephasereactant間,α2HSとTf,β1CとβIE,IgA

 とIgGは正の相関を,α2HSおよびTfとacutephasereactantsは負の相関を示した。5)金

 剤,D一ぺニシラミンで免疫グロブリンとacutephasereactantに抑制効果を認めたが,少

 量の「ス」剤内服の血清蛋白成分にあたえる影響は少ない。6)L.L,ESR,TPおよび分画,

 13種の血清成分の計21項目にっき主成分分析を試み,RAのactivityと逆相関を示す群

 (Alb,Tf,α2HS),正の相関を示す群(L。L,ESR,,α1Gl,α1AG,αユAT,α2Gl,α2M,GP,

 HP,rGl,IgA,IgG),関連の少ない群(TP,!9Gl,〃1C,β1E),その他(HX,IgM)の4つの

 機能単位に分離できた。

 結論:血清蛋白中にはRAのactivityの上昇とともに増加する成分(α1AG,α1AT,α2M,

 HP,eP,IgA,IgG)と減少する成分(α2HS,Tf)および影響をうけない成分(β1E,β1G,

 HX,IgM)がみられる。2)RAのactMtyが高いほど血清蛋白の構成は正常域より逸脱する

 傾向が大であり,鎮静化すれば正常構成に戻る。
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 審査結果の要旨

 本論文は慢性関節リウマチ(以下RAと略記)55例について,そのdysproteinemiaについ

 て自作の免疫拡散板(SRID法)を用いて13の蛋白成分(majorcomponents)について定量

 的測定を行い,主として1)RAの活動性と血清各componentsとの関係,2)各components

 と薬物治療との関係,3)各componentsの相互の関係,などを解析したものである。その成績

 を要約すると,

 (1)RAにみられるdysproteinemiaはアルブミンの減少,αpα2,r領域グロブリンの増加と

 いう単純なものではなくて,その内容となるmajorplasmacomponentsの動態はかなり複雑

 であり,全体像としてみると・α1AG・α1AT・CP・α2M・HP・HX・βIE・IgA・IgM・IgG

 が増量,α2HS,Tfは減量,〃1Cは不変である。

 〔2)Stage別に30週にわたって各componentsの経時的変動をみると,stageLHでは変動

 するcomponentsが多く、stage皿,Wでは少ない。

 〔31リウマチ活動性との関係をみると,RAの血清蛋白には,活動性に影響をうける成分(acu-

 tephasereactantであるα1AG,α主AT,α2HS,α2M,carrierproteinであるCP,Tf,

 免疫グロブリンのIgA,IgG)と,ほとんど影響をうけない成分(補体蛋白としての〃1C,腐E

 およびHX,igM)とがみられ・影響をうける成分のなかにはactivityと平行して増量するもの

 (α1AG,α1AT,α2M,CP,1gA,王gG)と逆に減少するもの(Alb,α2HS,Tf)とがあ

 る。

 (41Activityが高いほど,血清蛋白構成は正常域より逸脱する傾向があり,鎮静すると正常域

 に近づくことが認められた。

 151金剤,ステロイド,ペニシラミンなどの薬物療法の各componentsへの影響をみると,金剤,

 ペニシラミンでは免疫グロブリンおよびacutephasereactantsの抑制効果が推定された。

 塚上の著者の研究結果から,RAにみられるdysproteinemiaがRAの炎症性病変の結果か,

 それともそれ自身病因的意義をもつものかは速断できないとしても,RAのmajorplasma

 componentsの動態は,RAの病態とactMtyと大きい関連をもつことは解明し得たとしてい

 る。

 本論文はRAのdysproteinemiaを詳細に分析し,RAの病態との関連,とくにactivityとの

 関係,薬物治療との関係について新知見を加えたものとして,学位に値するものと判定される。
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