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要 約

ランゲ、ル ハンス 細胞 （ LC） の歴史 とランゲル ハン

ス 細胞頼粒 （ LCG） に つ い て概 説 した 。 次 に正常ヒ
トでは LC と 特 異的 に反応す る OKT6モノクロー

ナル抗体 が L CG と 反応す る かどう か を免疫電顕的
に検討 した 。 さら に， LC は 異物 を食食す る こ と は

よく知ら れ て い る が，この 異物 貧食 に LCG が関与

す る の かどう か に つ い て も 電顕的 に検討 した 。 その

結果 ， OKT6 は最初 ， LCの細胞膜 と 反応 し時聞の

経過 と と も に ， 細胞膜が陥入 し ， さら に ， 細胞質内
に 移動 した LCG と も 反応 した 。 また ， 異物 摂取の
t race r と し てf吏 用 した ho rse radi sh pe ro xida se 

(HRP） は， 細胞質内 で LCG に 摂取され，l y so some

に接す る LCG は HRP陽性 で あった 。 これらの 所

見 は ， LCG が細胞膜由来 で あ り ，また 異物摂取 に
関与 し て い る こ と を 示唆す る も の で あ る 。

は じ め に

1 )  LCの歴史

LC は ， 18 68年 Lange rhan s によ り 塩化金染色 で

表皮内の 樹校状 細胞 と し て 発 見さ れた。 1961年，
Bi r bec kら （1961） はこの 細胞 を電顕的 に確 認 し そ

の特徴 を明ら か に した 。 この細胞の有す る特 異 な頼
粒 は ， LCG また は Bi rbec k頼粒 とよば れ て い る 。

1971年， S ilbe rbe rg は，LC は抗原提示細胞 で あ る
こ と を接触性 皮膚 炎 にお い て示唆 した 。 1 977年，

S tingl ら は，LCが lgG-Fc recep to rやC3 recepto r 
を持 つこ と を明ら か に した 。 1979年， Kat zら やFre 

linge r は ， L C が骨髄由来 であ る こ と を 証 明 した 。
また LCがアルデヒド ， アミン類 ， 重金属 などの接

触抗原 を取 り 込む こ と は Shelle y and J u hlin ( 1976) 

によ り 報告さ れた 。
2 )  LCGの意義

LCGは，通常の電顕 像 で は ， 3層構 造 を有 し梓状
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や球状 を呈す る 。 LCの最終的 な同定 は，現在 で も電
顕 によ る LCGの確 認 であ る 。

LCGの由来に関 し て は，Golgi由来説 （ Wol ffand 
Sc hreine r, 1970） と細胞膜由来説（Ha shimo to , 1 971) 

と が あ る 。 Golgi 由来説 は 1 ) Golgi 領域近くに

LCG がよ く みら れ る 2）オスミウムヨードE鉛法
で Go lgi ， 核膜， ve sicle , LCG, l y so some , coated 

ve sicle が陽 性 な どの 所見 によ る 。 一方，細胞膜由

来説は，1） 細胞膜 に付着 し て い る LCG は，細胞

膜 と 連続 し その内部 は細胞 外部 と 連続 し て い る 2 )
lyo so some 様構 造 と LCG が結合 し て い る などの 所

見 によ る 。
そ こで今 回 LCGの由来 を電顕レベル から明らか に

す る ため に ， 免疫電顕的検討 を行った 。 皮膚 では
LC と特 異的 に反応す る OKT3モノクロ ーナル 抗

体 を正常ヒト皮膚 で使 用す る と ， も し LCGが細胞
膜由来 で あ れば ， LCの 細胞膜 と 反応 した OKT6

は ， 最初 に細胞膜の陥入によ り 生 じた LCG に陽性
と な り ， こ れらの LCG の細胞内への移動 が認めら

れ れば， 0KT6陽性 LCGの存在 が推測さ れ る 。

著者 はOKT6 が細胞膜 と 反応 した 後， 細胞質内
の LCGがOKT6陽性 と な る かどう か を 検討 した
(Ta ka ha shi and Ha shimoto , 198 5a ） 。 ま た ， LC

が食食 した 異物の 細胞質内 での動態 に つ い て は まだ
議論の あ る と ころ で あ る 。 この 異物食食 に LCG が
関与 し て い る かどう か を HRP を trace r と し て検

言す を行った （ Ta ka ha shi e t  a l .,  198 5b） 。

材料 と 方法

1) LCG と OKT6 と の反応 性の 実験

臨床的に正常 な 大腿の皮膚 （ 植皮の 際の恵皮 部 ）
よ り 採取 した皮膚 を 2 % EDTA 液 を使 い表皮層 を

得た 。 この表皮層 を M E M 培養液 に OKT6モノク

ロ ーナル 抗体 を溶解 し 4℃ で120分反応 後， 洗浄 し ，
M E M 培養液 で3 7℃ で120分 ま で培養 した 。 そ の 後
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4 %パラ フォルムアルデヒド液 に 0 . 05%サポニン添

加 し た溶液で 5分固定 後， サポニン のみ を抜い た同

じ固定液で き ら に 4℃ で 4時間固定 を行い ， リン酸
緩衝液で洗浄 し た。 そ の 後表皮層 を HRPでラ ベル

し た 2次抗体 と 室温 で 2 時間反応させ た 後， diami 

nobe n zidi ne (DAB) と 過酸化水素 で、発 色 き せ た。

1 % glutara lde h yde 液 で前固定 ， 1 % osmic a cid 
で 後固定 を行い， Ara ldite に 包埋 し た。 超薄切片作
成 後Zeiss E M109 やHita chi H-300電子顕微鏡 で

観察 し た 。
2 ） 異物 摂取 の 実験

モルモット背 部 の皮膚 を生検 し ， 表皮細胞層 を上
記 と 同 様 の方法で得 た 。 こ の表皮層 を 0 .15% HRP
を 含 む M E M 培養液中で37℃ ， 120分 ま で反応 後，

5 % glutaralde h yde で 4℃ で 4時間前固定 し， 洗

浄 後DAB と 過酸化水素 で、 4℃ ， 6 0分反応させ た 。
1 % osmi c a cid で 4℃ ， 6 0分 後固定 し ， Araldite

に 包埋 し た 。 超薄切片作成 後上記 と 同 様の電子顕微

鏡 で観察 し た 。

結 果

1 ） ヒト表皮層 で は ， 培養 15分 後 に は， LC の細

胞膜 はOKT6陽性 と な り ， 細胞膜 の陥入 が始 まり，
LCG の形成 が開始さ れ た（ 図1 ）。 30分 後 に はLCG

図1 細胞膜が陥入して形成されたOKT6 陽

性LCG （ー）。

は細胞膜 よ り分離 し ， 細胞内 へ と 移動 し ， r od 状 の

LCG と な り ， OKT6陽性部位 は ， trilami na l の両
外膜 にみ ら れ， 中間板 は染色 き れず周期性が観察さ
れ た （ 図2 ） 。 6 0分 か ら 12 0分 後 に は ， ラ ケット状 の

r od と bul b が見 ら れ， OKT6陽性部分 は ， r od の
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み に見 ら れ， bul b に は 認め ら れ な か っ た 。

図2 LCの細胞質 内 にみられるOKT6陽性

LCG （』）。 LCGの三層構造が認められる。

2 ） モルモット表 皮層 で は ， HRP 30分反応 後，

LC の細胞膜の近くに梓状 の HRP陽性物質が 認 ら
ら れ た（ 図3 ） 。 連続切片で観察す る と ， H RP 陽 性

図3 HRP陽’性LCG （』）とHRP陰性i LCG 

（＊）。

図4 Fig. 3の連続切片。 LCGの特異構造が

みられる（ー）。
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の LCG の構 造 がみ ら れ た（ 図4 ）。 6 0分か ら120分反

応 の も の で は lysosome 様 の 空胞に HRP陽 性 の

rod が接 し て い る 像が見 られた 。

考 按

1 )  LCG の 由来につ い て

こ れ ま での通常の免疫電顕的手法で は la やOKT6
陽性 と な ら な か っ た LCG が， こ の 実験で陽性に 認

め ら れた。 細胞表面の immu ne comple xや recepto r

の e ndo cytosis に 関す る 報告 は こ れ ま でに いくつ か
あ る （ Ta ka has hi et a l., 19 85a ）。 今 回著者 は こ れ ら

と 同 様 の方法で抗体 を 一定時間反応させ た 後に 3 7℃
の 培養液で 培養 し e ndo cytosis の 促進 を 計 っ た 。 さ
らにサポニン を 固定液に 添 加す る こ と に よ り 二次抗

体 の 浸透 を 促進させ た 。 そ の 結果細胞表 面 で反応 し

たOKT6 は ， 細胞膜 の 陥入に よ り 形成さ れ た LCG

や細胞質内へ移動 し た LCG に も陽性に 認め ら れ こ
れ ら の LCG が細胞膜 由来で あ る こ と を証明でき た 。

2 ） 異物 摂取につ い て

HRP を LC の異物食食 の t ra ce r とし た 実験 は い

くつ か あ る 。 Wo llf a nd Schrei ne r  ( 197 0） は 貧食に

LCG は 関与 し な い と し ， Has himoto ( 197 1）や Ma
suta ni a nd Has himoto (19 79 ） は 貧食に LCG が関

与す る と し て い る 。 今 回 の 実験で ， 時聞 の経過 と 共
に HRP陽性の LCG は細胞膜 か ら離 れて細胞質内

に移動 し ， さ らに lysosome と接す る 所見 も 認め ら

れ た 。 こ の 所見 は LC が異物 貧食 を行う 際に異物 が

LCG を 介し て 摂取さ れ， lysosome 内に運ば れ る 可

能 性 を 示唆 す る 。
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