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経周期 に お け る 局在 の 変動 ，及 び ，hormone の withdra −

wa1 か ら bleeding の 間 に 介在す る PGs の 役割 の 解明

を試 み fc．

　 2）　方 法 ： 正 常月 経 周 期 を 有す る 婦 人 の 子 宮 内 膜を 使

用 した ，組織は ，摘出後 ，エO％ ホ ル マ リン に て 固 走 を 行

な い ，ク リ オ ス タ ッ トで 切 片 を 作成 し た ．bufferで 洗

つ た 後 ，蛍光抗体液 （抗 PGF ，α 抗体） を 切片上 に か ぶ

せ ，染色終了時，bufferで よ く洗つ た ．切片を ， 直 ち に

グ リセ リ ソ で 封 入 し，蛍 光顕微鏡 で 観察 し た ．

　 3） 成績 ： 月経周期 に 伴 な う子 宮内膜中 PGs の 局在

を ，蛍光抗体法 に て 検討 した 結果 ，卵 胞 期 に比 較 して ，

黄体期，特 に 末期 の 子宮内膜で ぽ ，そ の 表面 及 び 内膜腺

の 周囲 に ，著 明な PGs の 局在を証明 し得 た ．な お ，　 thL

管 周 囲 の PGs の 液在 は ，盲蛍光の た め 、明 らか に しえ

な か つ た．

　 4） 独創点 ： 性 周 期 にお け る ，ヒ ト子宮内膜 PGs の

局在を ，蛍光抗体法直接 法 で 証 明 した 点 と，そ の 局在 の

証 明か ら ， 月経発来機構を解析せ ん と試 みた 点 ．

　質問　　　　　　　　　 （宮崎 医 大） 森　　憲 止

　分泌 期内膜 に PG が 特 に 増 加 す る 機序を どの よ うに お

考 えで す か ，

　答弁　　　　　　　　　　（名 占堅大）松川　良治

　外的 な estrogen に て ，　 PG 呂ynthesisが 高 くな る わ け

だ が ， ヒ ト性周期 に お け る黄体期 に は ，PG は 増加す る

の で ，こ の discrepancyは ，今後，　 hormonc の levelで

検討 し た い ．内膜腺で の 増加 に つ い て も，そ の 機序は 明

らか で なく，今後 ，hormone との 関係で 検討 した い ．

　質 問　　　　　　　　　　　（東京大 ） 佐 藤　和雄

　 Histochemistry で は そ の 固定 が 大切 と思 い ます が ，

PG の 場 合割 合 水 溶性 で す の で ，その 点 に つ い て 固定 の

際特 に 注意 さ れ た 点 を お 教 え ドさい 、

　答弁　　　　　　　　　　 （名古屋大）松川　良治

　前回報告 した 通 り，い ろ い ろ な 検討 の 結果1〔〕％ fQr−

malin に て 固疋 し 施行 し た ．つ ま り，固 定 → ワ丿片 レ染

色 ，切片
闘
ナ 固定→染色 の 2 通 りに ，95％ ニ タ ノ ー一ル ，1e

％ フ ォ ル マ リ ソ PBS 等 で 検討 した ．

　233． プ ロ ス タ グ ラ ン デ ィ ン 誘 導 体 （ONO −802） の

ニ ホ ン ザ ル 子 宮 ，腸 管、膀胱 各筋活 動 及び 血 圧 に 及 ぼ

す影響

　　　　　　　　　　 （京 都 大 霊 長 類研 ）大 島　　清

　　　　　　　　　　　　　　（京都大）麻生　武志

　　　 （小 野 薬 品 中央研）

　　　　　　 松 本 公
一

郎，津 田 　　健，柴 田 　邦治

　 ま ず ，子 宮，腸 管，膀胱 ，血 圧 に 対 す る新 規 RGE
、 誘

導体 （Onu −802） の 影響 を 見 る た め に
， 6 頭 の 非妊娠 ＝

ホ ン ザ ル を使用 し た ，ヶ タ ラ
ー

ル 持続麻酔下 の サ ル の 子

宮 ，胃， 回 腸 ，結腸 筋電 図 ，膀胱圧 及 び 血 圧 を ポ リ グ

ラ フ で 同 時記録 し た．c）no −802の 少量 （o・2μ91kg，
　 PGF ，α

の 約 11垂00量）の 静脈内投 ケ・で ，子宮活｛生は 著明 に増強す

る が ，胃 ，腸 管，膀胱及 び血 圧 へ の 影 響は 極 め て 少 な

い ．こ の 結果 は ，PGF2 α （25μ9！kg） が血 圧 や 膀胱圧 を

急激 に 上 昇 させ ，消化管活動 を 昂め るf乍用 や ，PGE
， （5

μ91kg） が 血 圧 を
．
卜降 させ 諸臓器機能 を 昂進 させ る作用

と全 く対照的 で あ る ．

　 次 に C川 o −8e2 の 腟内投 ケ・に よ る 流産実験 に 妊娠 収期

か ら中 期 （妊 娠 27 日〜］45 日 ）の 8 頭 の ニ ホ ソ ザ ル を 使

用 し た ．うち 3頭 は ∫
・
宮筋電図 を 連続的 に 記録 し た ．

Ono ・802は ，20・− 50μg！kg を 3 時 間 閻 隔 で 1 日 3 〜 4 回

腟内に 投与 し ， 胎児排出 と同時 に 中止 し た．投与後約

3 〜5 分で ，．r宮内圧 は 著 明 に hypert  nic な 上 昇を 示

し ，約 2誘 〜 3 時間続 く．腟 出血 の 開 始は ，初 回 投 ケ

後，3 〜7 時闘で 見られ ，胎児 の 完全 な 娩出は 26時間前

後 に 起つ た ．更に 5 頭の ニ ホ ン ザ ル か ら妊娠中及 び 流

産実験中 ，
RIA ｝こ よ り　estradiol

，　 estrorteJ 　progesterone，

17α
一〇 H −progesteronc， 20ct−OH −

progestrone を測 定 した ．

こ れ ら ス テ P イ ドホ ル モ ン レ ベ ル の 殆 ん どが ，胎児娩出

23時間前 に 急激 な ド降 を 示 した ．

　以上 の 結果か ら ，
On 。 −802 が 霊長類に 対す る副作用 の

少 な い 最 も理 想的 な 流 産 剤 と し て の PG で あ る こ と，

しか も Ono ・802 に よ る 流産 が f一宮収縮 の 増強 と ，
ス テ

P イ ドホ ル モ ン レ ベ ル を 急激 に ド降 させ る 作用 の 両 者 に

ょ つ て 誘 発 され る こ と が示 唆 され る ．

　質問　　　　　　　　　 （名古屋大）太 田　正博

　L 　妊娠 ザ ル に ONO 　802を 投与す る と総 て の steroid

が 減少す る との こ とで す が ，そ の 滅 少 は 卵 巣 剔 除 を し た

時 と比較 し て ど うで す か ．

　 2． 流産 兆 候 と時間の 関係 を くわ し く教 え て 下 さい ．

　答弁　　　　　　　 （京都大 霊長 類研） 大 島　　清

　1．　卵巣剔除例 が な い の で お 答 え
’
ぐ ぎな い が ，文献的

に は 卵 剔 を ア カ ゲ 妊 娠 23回 に 行 つ て も inLactと全 くそ

の 後 の ホ ル ーL一ソ 動態 と変 らな い とい う報 告が あ る．私 達

が 報告 し た 2 例 目の 妊娠70日の 例 で は エ ス トヂ オ
ー一ル の

低 下 が 著 明 で PG の 胎盤 へ の 作用 を 否定 で き な い ．

　2． 802膣内投 与一開 始 か ら 3 〜 7 時 間 で ［島血 が 始 ま り，

出血 量 は 1呂〜2〔1時間後 か ら増強 し26時 間 前後 に 胎児を 娩

出 し ，出 血 は そ の 後 5 〜6 凵問続 くが 少量 で あ る．8〔〕2
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投与 は 3 時間 ご とに 4 回 ．翌 日 1回で 大体終了す る ．ス

テ P イ ドホ ル モ ン は 初回投与時間以内 に急落して い る ．

　質問　　　　　　　　　　　（日本大）坂 田　寿衛

　 ONO −802投与時 の progesterone， その 他 ス テ ロ イ ドの

低
．．
ドが著明で あ ります が ， そ の 作用機序 に つ い て 先生 の

お 考 えを お 聞か せ 下 さ い ．

　答弁　　　　　　　（京都大霊長類研）大島　　清

　 ま だ 2 例 しか ない の で 確実なお 答えは で きな い が ， こ

の 2 例 に つ い て だ け 言 えぽ ，妊娠 27日 目の 例で は Pro−

gesteroneの 低下 が著明 ，こ の 場 合 lutolysisが考 え ら加．

る ．2 例 目は 妊娠 70日 目で estradiol の 低下 が著明で こ

れは placenta へ の 作用 が 考 え られ る ．そ れ 以前 に 血 流

量の 影響 が 考えられ るが ， こ れ はや つ て い な い の で 何 と

も云 え な い ．PG の 流産機序 に は こ れ 以外 に 子宮収縮 に

対す る増強作用 も看過で きな い ．時間的 セこ は 投与数分 に

し て 始 ま り，2．5’v　3時間持続す る か らで ある ．

　 234．妊 娠 初 期 流 産 の 血 中ホ ル モ ン な らび に プ ロ ス タ

グ ラ ン デ ィ ン 動態 と それの 内分泌学的な ら び に 免疫学的

意義 に つ い て

　　　　（口本大）

　　　　　　　 雨宮　啓之 ， 土橋　
一

慶 ， 富田　雅弘

　　　　　　　 松永　要
一，橋本　正 夫，岡戸　孝雄

　　　　　　　 近藤　泰正 ，坂 田　寿衛 ，田　　根培

　　　　　　　 田 中　　忍，吉田　孝雄，高木 　繁夫

　 目的 ：流産現象 の メ カ ニ ズ ム は 多岐 に わ た り十分解明

され て い な い ．そ こ で 我 々 は 流産を免疫学的妊娠維持機

構 の 破綻 と して と らえ ， 妊娠初期流産の 機序を 免疫学的

に 解明 し よ う と試み た ．あわ せ て 流産時の 内分泌動態も

検索 し ，免疫学的妊娠維持機構 に お け る 内分泌学的変化

の 役割 りに つ い て 検討 を 試 み た ．

　 方法 ： 免疫学的 に は PHA に よ る 幼若化 リソ パ 球 の

SH −thymidine 取 り込 み 法 を 用い ， 内分泌学的には 各ホ

ル モ ン ，PGF2 α の 測定を RIA に て 行 なつ た ．

　 結果 ：  　免疫学的 に は 正常妊娠初期妊婦 ，切迫流産

予後良好例 の リソ パ 球 は 正常男子 に 比 し て抑制状態 に あ

　り ， 切迫流産予後不 良例 で は そ の 抑制状態は 消失 し，正

常男子 レ ベ ル に あつ た ，又そ の 血漿 の 正 常男子 リ ン パ 球

に 対す る作用 は ，正 常妊婦 の 血 漿は 抑制作用 を示 し，切

迫流産妊婦の そ れ に は 抑制作用が 消失 し て い た ．  内

分 泌 学 的 に は 切迫流産予後不 良 例 に HCG
，　 progesterone

の 低下 ，
PGF2 α の 高値を認 め た ．   　in　 vitro に て

HCG
，
　progesterone，　 PGEI ，

　PGEe は リ ソ パ 球活 i生を 抑纈J

し ，HCG と progesterone ， 又 pregesteroneと PGE
， の

間に は リ ン パ 球 に 対 し て 相加的作用が存在し ，HCG と

PGE
、 の 問 に は拮抗的作用 が 認 め られ た．   　新 し い

PGE
， の 誘導体 16，16−dimethyl　 trans　 A2・PGE ，　 methyl

ester に よ る 治療的流産時 の リ ン パ 球活性 は ，　 PGE1 投与

に よ リリ ソ パ 球抑制状態の 解除 が 認め られ ，又 血漿の リ

ソ パ 球抑制作用 も消失 し て い た ．し か し 内分泌学 的 に は

特に 有意 の 変化 は 認 め られ な か つ た ．

　考案 ：妊娠初期流産時 に み られ る 免疫学的変化 と 内分

泌 学的変化 に は 密接な 関連 が 存在 し ，免疫学的 に は 正 常

妊娠 に 存在す る リ ン パ 球抑制状態 が 流産時消失す る こ と

が判明 し，そ の 消失の 機序は 不 明で あ る が PGs を含 め

た 内分泌環境 の 変化 が そ の 中で 重要な役割 りを 演 じ て い

る もの と思われ ， さ らに 詳細 な検索が必要で あ る と考 え

る ．

　 235． 分娩周 辺 期の PGF
、
砕 Ma 洫 Utinary 　 Meta ・

bo1ite の 測定 に よ る分姨発来機序 に 関す る研究

　　　　　　　　 （鳥取大）見尾　保幸 ，高橋 　俊
一

　　　　　　　　　　　　　富永　好之 ，前 田　
一

雄

　 目的 ： 生体内で の 代謝 が 極 め て 迅速で ある PGF
，
α

の 動態 を 推測す る た め に ，PGF2 α 一Main 　Urinary　Meta −

bolite（PGF 、
α
・MUM ）を 測定 し分娩周辺 期 な らび に 分

娩 様式 に よ る 変化 を 調べ ，分娩発来 に 関 す る PG −greup

の 意義や 分娩発来時期推測 を 検討 し た ．

　 方法と対象 ； 当科外来通院妊婦 の 部分尿 とそ の 入院

後 の 部 分尿 ，一
般 健 常 男 性 の 部 分 尿 を 使用 し ，PGF2 α

一

MUM 測定 に は 小野薬品 で 開発され た キ ッ トを 使用 し

た ．

　 成績 ： 自然分娩例 で は ，分娩 5 日前 まで の 　PGF
，
α
一

MUM 値 は 9．5± 1．8ng！ml 以下で あつ た が ， 分娩 4 日

前 に は 18．4± 2．8ng！ml と有意 に 上 昇 し ， 3 日前 18・6±

5．7ng！mI ， 2 日前 19．4± 5．9ng！m1 ， 工 口前 21・4± 6・9ng！
皿 1 とわ ず か な増加傾向 を 認 め ，分娩 2 時間後 161・9±

144．8ng！ml と急激 に 上昇し，分娩 2 日後以降急激 に 下

降 し た．分娩誘発例 の うち ，
PGF

、
α 点滴例 で は ，点滴

開始 よ り増加傾向を 認め ，点滴開始 6時間後880± 169・7

ng ／ml と急激 に上 昇し た が分娩2 時間後で は 244± 176・7

ng ／ml で 自然分娩例 と有意差は な か つ た ．　 Oxytocin点

滴例 で は ， 陣痛発来 と共 に 上 昇傾向を示 し ， 分娩 2時間

後22エ・2± 155ng！nll で 自然分娩例 と有意差 は な か つ た ．

PGE
、 経 冂 投与例 の うち ， 有効陣痛発来 せ ず分娩 に 至 ら

な か つ た 症例 で は ， 投 学前 5・8±3・3ng！ml ， 投与開始 6

時間後346，3± 175・9ng！ml と急上 昇 し ，24時間後13・6±

N 工工
一Eleotronio 　Library 　


