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The cellular infiltrates and the distributions of CD 1―positive cells in the scalp

skin lesions of 23 patients with alopecia areata were examined by immunoperoxidase

method using monoclonal antibodies. In all the forms of alopecia areata, including

common form, totalis, and universalis, the affected anagen hair apparatuses showed

the cellular infiltrates frequently in the hair bulbs, the upper portions of hair follicles,

and the surrounding perivascular area. Most of the infiltrating cells reacted with

both CD 3 and OKIal antibodies. CD4-positive cells always predominated over CD 8―

positive cells in all the anagen hair apparatus examined. The CD4/CD8 ratios were

lower in the hair bulbs than those in the other portions. CD 1-positive dendritic cells

were distributed in the hair bulbs, the upper portions of the hair follicles, and epi-

dermis. These findings suggest that the increased number of CD 1-positive cells (Lan-

gerhans cells) in the anagen hair apparatus may be a primary event in the immune

response and their anagen hair bulb may become a target for CD8-positive cells,

resulting in shedding of the hair.
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榎 原 二円 形 鰍 覧症 に 糾 3-る組 織 内浸潤細胞の解析

は じ め に

円形脱毛症 におけ る脱 毛機 転 は 未 だ 明 らかで は な い .

しか し,病理組織学的紅毛 包 部 , 毛 包 周 囲 の 血管 l謂m紺こ

主jソバ球浸潤 を認め ること は よ く知 られ て い るi＼-3)

先願的に uソバ球 は 電球 内 , 毛塚 間 関 , 毛 球 上部 外 毛髄

鞘葦勺とその周囲や お よび濃度 融 管 閣 錘 に み られ るや 電 麺議

的にはき病変の ご (観 相拍二者√讃, 毛 母 肉 - の りソ バ球 の 浸

入が確認 され 義民膜 の破 壊 起毛 母細 胞 の 密使 が み られ

る頑)尽 これ らの所 艶は, 本 症 で ぼ りソバ 球 の 毛組 織 への

浸浮羽が早期に起 こ り官 そ の 結 果 ヲ 毛母 の 変 性 , 萎 縮 を生

じて脱 毛が起 こる臣等Y能 性 を 示 唆 して い る｡ Lか し 何故

リンパ球が同部に浸潤 す るの か 野 毛紐▲繊 そ の 鮎のを tar-

鑑eもに しているのか ぎ そ れ と 転 邑縦 線 以 外 を targetと

した反応の波及 した 転の な の か, き ざ)にき これ ぎ)の浸潤

リソバ球はどの よ うな機 能 を 有 して い るが)か などの問題

が考えられ るLそ こで , 本研 究 で は y これ だ)を明らかをこ

す る目的で,審症 患 者 の 病 巣 部 毛組 織 をこて)も､て診浸潤細

胞の表面形質を免 疫 観 級 学 的 に検 索 し, 併せて姦皮層凝あ

胸51)即 の分布 を検 討 した 好

材 料 と 方 法

1. 材 料

新潟 大学医 学 部 附 属 病 院 皮 膚 掛 を受診 Lた円形脱毛症

患 者:猶例 (男23例 ア 身 長5例 ) を対象と した専困狸隻患者の

年齢 は 6歳 か 琶涌 魂歳 で 菅 平 的 35.6歳であった一その内

訳は 単発 型 撒 S) と 多 発 型 (AM)を含む通常型がi媛

例資金威 脱 毛症 摘 T) 12例 ,汎発性脱毛症 (Au )i望

佃-∴ :酢 iL日11-1描廿 LlL1上 ].1.㌔ I;～)十でfh -;}I. 二.ナIL∴し'痛::仲j

L'~= 1;I,. ;u r/工目礼 :＼'1､､'11榊∴ :＼し∴卜)二日畑土臨昧

IL帖 二世 日 畑 ‖帖 ー∴十 ､∵いIJ∴ :If;工 ハ二川･:机上脱 日日巨こい

し新生 毛脱 毛 期 に あ ったQ これ ら38の症例の脱毛部辺縁

定後, パ ラ フ ィ ン包埋切片を作成 し,-マ トキシリン 旬

エオ ジ ン染 色 を行 った,残 りの部分は液体窒素を用いて

急速 凍 結 し, 使 用 時 蜜でWS0℃で保存 して免疫観絡翠的

検査 をこ用 い た｡

対 照 は｡ 頭 皮臆疫の切除 (表皮母斑 2軌 毛腎臓 ユ例き

･ウイ ル ス性 疫 牽 2例),あるいは開頭 手術費頭蓋内血腫

除 去 時 に得 られた正常頭皮 くま〔酵服 のあわせて息5例を用

い 十､

2. 免疫組織化学法

未 固 定 の凍結材料 より-20℃以下で 紬 m の凍結切片

1川17

を作成 し 鼠乾 して冷ア救 トyで固定 L,洗浄機 甲正常

ヤギ血清をこてプ u lyキyグを行 った書 この後亨 --欧抗体

IL仁 '(i)二1.(i)llI,('DLq.し't)1.(_､nL)1､(､1)litl.りtくIL･ll

的 ㌃痛仁)社製)をかけて室温で30分間反応 させぎ洗浄後,

二次抗体 としてベルオキシダ---ゼ標識抗マ ウスヤギ 嘗鑑㍍

(抱AここC3社製) と等温で30分間反応 させた後,洗浄 し

た.1離最澄すべて温箱内で行い,洗浄は 軋且M ㌘BS(p摘

I.6､/a-眉ト.=L. 二(一里∴ い.け~八1′1ーⅠ主､hLll-i~し､rtT,iIT.tう…

::廿津 1∴ l'∴ミ'〔圧mliTlいいい目/,i.]i【lt- 1〕∴tミ~HLl日工圭沢

を滴 灯し 発色 澄せて水洗且0分扱ぎ メチル グリー ン榛染

また, 下部 毛奴 毛塚 内に ㌫指溝+細胞 を認めた13例

については敬色性声楳ノヂ錐摘 芸後れていることから Ortlw

キト11m川いし右.!lこl仁Ir11日-川卜 i川mH日日目し､l･い＼i(1こlトし,ト1こIiTlizIL,

阪itを用いたかすなわち夢声音盲j述の方法で 二次航体 と反宿

させた後, 臨豆も 内のベルオキシダ--ゼ標識 マウス 蝮G

1-二_'し十,宮ll三上十 十上 汁津 上 目 ki!i十,I)二ミ;mli日日tI

させ,蒸溜水でよく洗浄 した後,-マ トキシ リンにて績

圭十十′1 ,･上.

結 果

1. 光踊所見

円形脱毛症厳 粛38例中23例で,毛塚部ない し下部毛包

に 竜三をこu ソバ球から成 る細胞浸潤がみ られた,細胞浸潤

の程度は病型には係わ らず,毛綴級の sta鑑だ によって

上江 t廿 =ゝ-い油 it･こmiLLYい= †ゝこlLri,-/守 .射畝し､~､~臣畑p-iU＼しい-

細胞浸潤は著明であったが,完全をこ破壊矛萎縮 した毛球

部や lLllいにい‖ lゝこILLTL､/亘 二紺沌∴∴昌て十し_tlい'l∴ナ1.∵仁 (､こl卜

こIL,t川 StこILL,し-､Ll亘_副_沌 ∴上 .証/)日･.汗__二㌦ 心根LT＼日･1

ソバ球浸潤をみるのみであった.

細胞浸潤のみ られ る sta綴e 抑 毛観織では, 毛塚 内,

毛球周開以外に屯,上部毛髄の終毛観鞘内およびその周

囲, さらをこ,毛包周囲に分布す る血管周囲に屯稜々の程

度に細胞浸潤がみ られたI

38例中の15例では,毛縫線をこ細胞浸潤はみ訂)れなか-｡

幻age釣毛駁織を標本中をこ鳳いだせなかったが, 9例で

はこれ らの Sを媚だ の毛韻∴織において も細胞浸潤が牽 く

認め だ3れなかった1

対照群では,且5例中の表皮母斑の 1例,毛母腫 漫例に

毛包間断頚に軽度の細胞浸潤を認めたが,毛塚部夕毛球内

への浸潤はなかった｡また, 且例の頭蓋内線療生検略の



1川.IH 紺湖上羊:さ鉦詰 量mIll半 量IL'2')_;･半吠･3車1･1日

頭皮で濃度に軽度のび蜜ん性衆産後細胞浸潤がみられた

那,毛凝亀織を糖尿的かこ侵す像ぼなかったB

コ.免疫組織学的所見

黒柳中曹細胞浸潤のみられた23例をこついて免疫観穐学

毛観織をこ浸潤する細胞は約90%以賢二が6;D3せき醗剛逸見牛

であり牙浸漂雛Lる部位予程度をこよる分布の差はなか-:,た.

は毛球部起それ昆熱の部位では瓢なっていた｡すなわち,

旨二部毛麹の外毛髄鞘蔓勺外瑠3血管貨濁鞘ではcm壕+細胞が
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･:Lll)･1∵し'い針圧L卜51､1上 ､:し､1111∵LIlltì圧12-こi､ .こし､1.)-luL'11t<守L1-2.★:トt,.如..



松原:円形脱毛症における纏機内浸潤細胞の解析

;川;ヽF(,∩Lil;lを,T(･､し㌧弓.潮l描:ll~1卜証し止 に卜紺掴博
毛球飛(朱印うにも浸潤する要職性細胞は-部は鷺族

1()()(.1

宅駁鞘内と泰臆に散在してみ軍)新ノたが声下部毛麹ではゐ

.3-告妬1.-＼ト･r_斗 卜常丁二宮ニト!'_('l)1+細申.A‖̀‖十十lLl.

表皮や外毛限鞘内での増加は認められなかった℡これをこ

対し 円形脱毛症厳粛の病巣部ではリソバ球の浸潤がみ

∴卜,∴=小:い日.ttllI車,こ=tiltl(.∩.小一.t汀t,I.1hirこ=;1L,(_l･LHこ!こ仰､

殿各登録れ級の匡二部外毛根鞘内および泰成約でCD･且や細

･;lj.r皮十L号了､h't､回軒桁･J,一言l＼十J.･図L卜.yl-､∴.

紺舶浸潤し1叫巨､し‖1牛∴T､卜浩を㍉申告帖pこてと一.I:し､t〕lJ十酢

(~'Htが 紳粧卜日昌∵帖.:TL:i-二日;lLLyt,日.し､ilT-ll-tt‖こILlい日.

叶う=･(車1い'1日こ1.那,Tlトlこ1ド(ILl亘.轟沌･--1､卜浩と∵り∵･~潮沌
中∴i:i:=]∴㌔'~-∴.t,_㍗-i_:A-∴∴二二汗車!一.＼.丁∴∴い､-､∴ tt,1日L,t~-ll

sta鰐eの毛限級の毛球部∴F部毛髄燭財にはUJD且+細

図3a:L.部亡悠周囲.ifltlTT,二fl一糾い症閏細泡言(:r)4▲細抱がCD8,.細胞;･こ比
べて圧倒的にp濁,数十占L､J~､二し､二㌦ h:Lip:臣冊二】∴亡球内においてはLt'04_/
(~'r)8j-じ1-2土他Lt~1部位､リ廿二日-雄t巨､畑古代い.
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園▲lll川′脱出汗IL紺鵜∴巨卜:二,(1Ⅰ~う1町廿淵iL,_).
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細胞が認め琶)れるサ

胞はみられず,上部毛包をこおける閲組成当鍔増加鮎明琵)顔
ではなかった書

損卜の細胞形質の所見は声門形脱=捌表の臨床病型とは
関係なく,リンパ球浸潤の認められる全ての症例におい

て同様の傾向を示し芦蜜結 病期や撞き患鐸遷閑,既着摘音痴

の有無による差異転なかった(寮遷).

考 接

が働いていると考えられているが,佐藤はこの他に再生

期における脱毛様式をあげているl)帆隼 本症において

はすでをこ各脱毛機転三のごく初鐸頚をこuソバ球が毛塚部をこ浸

潤L,その結果羊毛を接が障害きれて脱毛をこ至ることを示

唆する所見が得られているが招き,その免疫学的錬序は明

2'かではない.ノ雛吏撞)検索では,円形脱毛症患者38例中9

23例で篭球部ないしF部転麹をこリンパ球が浸潤していた.

維既習浸潤の程度は本症の各臨床病塑間では着意な差を示

きなかったが声毛組織のSもageによって異なっていたL

すなわち細胞浸潤のみられる毛観織は大部分がaT瓦媚em

(､こItこILrt-tHStこILrいハt二削純にも'i･･,キト'11ち:･~､.卜臣l潤.)∴i,ト､暮

れたが平teio琵enSは欝eの毛組織には殆ど認められなかっ

た.この結果から,脱毛の進行しつつある部位において

ほで病型をこ係わらず,常に成箆期の毛球にリンパ球が浸潤

L,毛母Q)変性チ破壊を生じて脱毛を発症させる機序が

推測されるlト4)

苫塚r㌘et7)払うらは円形脱毛症において毛組織をこ後閑す

る細胞の大部分はTリンパ球であると綴喜し.たが書今回

♂)検索をこおいて転 浸潤細胞は約90%親書二がm33十で

とから,これらの浸潤細胞は何らかの抗原刺激によって,

あるいは髄の機序によって活性化されたT細胞であると

:喜1磨ナ工､.'1､脚j~:】十 うしけヾ(-1丁･Jl(､け1ー~L圭1t､恒し､!̀ill(lLIt/(､I.

細胞は少なかった.これまでの諸家の報デ盲をこよれば,浸

潤細胞のCD竣/CmS比は -定Lておらず要毛塚部とそ

浸潤部位によるここD魂/闘う8比をこ明らかな差はないと考

::た.＼トIliこl∴ミ一言Ii-=畑i-!/JL､1う:3◆･/-'卜直子工i-.二

い｢∴

1､こ11･hI-…■.川のtL吊‡~:~･~浩 ナ十1鵠雄予 i】し巾吋rゝ日日1T･-

esso訂比は2小6かぎ)且9書呂でタ遷恕床約に活動期にある症

佃':IE:1'1帖∴∴二.ミ∵､;Li･J･lJl:ti.;}∴ llこ1日)lL､11L∴∴‖∵.リ∴tr.㍗:

活動湧彰音と停E量二期では毛組織に浸潤するuyパ球のC言~)射

仁二五38比が異なり亨さらに,局所の免疫治療を行った例

では治療前と比較してその比が低下している点をこ注を圧す

抑制薬機能の関を-を示唆Lた¢Lかし どちらも芭球部

盲こついては韓をこ言及していない申Rank豆ら12日飢fiL管周

囲と比べて毛球部の浸潤細胞中の捌)折 細胞が多いと

述べている血今踊の検索では野毛球部,とくに毛塚内に

鮎CLBが 細胞が揖現し,ほかの毛駁織と比較Lて浸潤

酬服.烈し､17-iLIl)L<廿∴L,憤,卜乙~rい~:-~､∴.ノトト■､こ(･Lた.

とを示唆する魁のkw思われ,興味ある知鬼である.PF-退所

において甘浸潤uジバ球の表面形質からをぎ夏ちをこその機能

を殖産することは郡お等Y能である.Lかし,魔願的観察に

よって漆症の発症初期にリbJパ球の毛母内-の傑人と毛
母細胞の変性が認められていることや即,cD畠や細胞と

と転をこ藍球内に浸潤する細胞中のやや大型の牽粒リンパ

球様細胞が毛駁級を標的とする可能性が示されても､るこ

では穿何故,これらのリンパ球浸潤がおこるのであろ

うか.Messen鑑だどらユ3)は円形脱毛症の病巣部において

毛塚部をこ浸潤するリンパ球と,ド部毛包細胞白身がHLA-

扮択+であることから,本症をこおいては澄ず箪 鶴何ら

かの刺激によって毛包上皮細胞にDR抗原が発願邑LB
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そ の 抗 原 提 示 作 用 をこ よ り て T u ㍍ パ 球 が 活 性 化 き れ て 細

胞 障 害 轍 の 免 疫 反 応 が 惹 起 選 れ る た 考 え た q こ れ に 対 し

~∴ lU 1tlllt･IL ∴ ミl 言 と∴ -:, 卜 圭 一~,吊 ll_八 川 卜 汗 臣 ●口 1日 ､､

養 症 に 淳ぶ 終 る EA-湧 己 免 疫 萱鳩 作 m の 誘 導 をこ 薮 費 な 役 割 を 駁 た

リ ソ バ 球 浸 潤 が あ る 藍 巌 も織 をこ の み 出 現 し て い る こ と か ら

浸 潤 u ソ バ 球 の あ た 転 す 作 用 をこ よ る 2 次 的 な も の 芦 例 え

で は O K 抱 i 抗 体 を 用 い た が , 大 部 分 の 浸 潤 細 胞 が 陽 性

で あ っ た の に 対 し 野 毛 母 や 毛 包 ま二段 の 細 胞 は 明 ら か な 陽

性 を 示 さ な か っ た . こ の 所 見 か ら 平本 症 の 発 症 をこぼ 蒼-豊LA -

D 況 や と な っ た 毛 包 上 皮 白 身 が 誘 導 す る 免 疫 反 応 以 外 の

機序が働いている㌢讃I能性が考えられる.

正常頭皮では CD且十細胞,すなわち 3 JangeThams細

胞はき毛包膨大部EIJ{打の ㌣部毛包をこぼ殆ど存在 しないか,

厳粛の病巣郡Y毛を製織では毛球間網㌢ 毛球内に転同細胞を

認めたとの報質が多い針i葛)息6u竹 本換索の病酢 竃縦線

∴ 巨､､~'~.ら し､=ド 酢 巨j_∴巨 i言上ニ~t卜訂 号∴車'~侶卑 上

地の部位で 私増加 していた血 この CD巨 細胞の緊常な

;[-墨汁畑十 さ.LmLLtil(111.しトHt7-叩 目し∴1【tこIL,い=トてこ1.i:(､ハ ト出

が紋 侶 ノても､る簡 昏鼓を考えあわせると,cm乱せ細胞が リ

ソバ球浸潤をこ薮変な投誓言Fjを演 iinている埠能姓が推測 され

る銭 したがって本症 においてぼ CDl+細胞を介す る免

疫応答が脱毛機序の室役であると考えた書すなわち 還n-

a鍔em Sも品だe における毛母細胞 蜜たは ｢~部毛包細胞の微

妙な抗原性の変化を L挽Ti駅丁的aYRS 細胞が捕え, CD逢#

細胞に対 して抗原提示作用を発動する.その結栄,活性

化された cm嶺ヰ細胞が リンホカインを産生 して増殖 し,

cm8+細胞の増殖苧分化を促進する過程を推測 した.

最近,京櫓泊と中 リンパ球の違約亨機能的検索により,

本症においてぼ抑瀞j系免疫調節概観の減弱をは じめと し

て,い くつかの免疫学的輿常が進行性,あるいは汎発性

の症例で指摘 されている榔 旦那も しか しなが ど), これ ら

末梢血 リソバ球の与賢常 と局所での反応の関係は不明であ

り,今後,両者を比較 しつつ酎 こ検索が必要である.
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した佐藤段 太教授をこ深謝いた し′愛す.濠たき御助言

を磁 き愛した伊藤雅章助教授,山本綾 f-,重し招 茂 光

講師苧経国j藍tig遷党塗と,症例の収幾に御協力 ドさい

蜜した脱毛症外来の話先生お.よび燕労災病を凝脳外科

諸 先 隼方言 学務撮影をこ御隠力も濃 だいた今井隆郎技

官 をこ 心 より御礼申 Lあげ愛せ.
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