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123　　　　 不死化子宮内膜間質細胞 を用 い た脱

落膜化機序に関す る研究

124　　　 共培養下 に お け る脱落膜化子宮 内膜間

質細胞の ト ロ ホ ブ ラ ス ト機能調節 に つ い て

埼玉医大総合医療セ ン ター

竹 田　省、木下勝之
京都大

桂川　浩 、 井上 卓也 、 平野　剛 、 朴　京林、

今井公俊、藤 原　浩、森　崇英

［目的］ ヒ トで の着床現象や脱落膜化機構に関す

る研究 は 、 子宮 内で の 現象で あり 、 また受精卵 、

子宮内膜上皮、間質細胞、免疫担当細胞な ど種 々

の 細胞が複雑に関与しあ っ て い るた めその実験 方

法は限られて い る。こ の ため単
一な正常子宮内膜

間質細胞不死化株を作製し報告し て きた。今 回c−

AMP，　medroxyprogesterone 　acetate （皿PA）朿1激｝こ よ

る脱落膜化マ ーカーの 変化を検討 した 。

［方法］SV401arge　T をtransfect し不死化した

子宮内膜間質細胞株を用 い 、 各種サ イ トカ イン 、

成長因子 、
PG産生能とIL−IS

，
TNF一α刺激の影響を

検 討した。次い で 8−brom−cA ）（P，　MPAに て 脱落膜化

し、 prolactin （PRL）濃度 、　estrone 　sulphatase 活

性 およびPRL
，
　IGFBPI　iiRNA の発現をRT−PCR法で検

討した。

［成績］不死化子宮内膜間質細胞は ILIβ，　INFαth
加に よ ｝J　M−CSF，

　LIF
，
　PG

，
　IL−6，

　IL−8， uPA ，
　t−PA産生

は増加 した D さ らに 8−bro皿一c胡 Pを添加す る と PRL

産生は濃度依存性に 増加 したが 、 MPA併用でそ の

産生は著明に増加 した
。 同様にestrone 　sulphata

se活性も上昇 した 。またRT−PCRに て MPA単独で は

み られな い が、c
−AMP単独、　MPA併用で PRL，　IGFBP−

1miRNAの 発現やその 増加 を認め た 。

［結論 」 不死化子宮内膜間質細胞は本来の細胞特

性 を有 して お り 、 脱落膜化刺激に反応す る こ とが

明ら か と な っ た
。 したが っ て こ の 不死化細胞株 は

細胞間の イン ターラ クシ ョ ンや着床現象 の 研究や

脱落膜化機構の 解明に有用と思われた 。

【目的】 ヒ ト子宮内膜間質細胞（ESC ）の 脱 落膜 化

は 内膜熟化 の 重要な ス テ ッ プ で あ り、 胚 着床を

調節 して い る可能性が 示 唆 さ れ て い る
。 今回わ れ

わ れ は非妊婦 ESC と ヒ ト ト ロ ホ ブ ラ ス ト（TR ）と

の 共培養系を用 い て 、脱 落膜化 ESC の TR 機能

に対す る影響を検討 し た 。 【方法】純正 分離 し た

ESC を プ ロ ゲ ス テ ロ ン （P）添加群 と非添 加群 に 分

け 12日 間培 養 し 、 P で 誘 導 さ れ た ESC の 脱 落 膜

化群 と非脱落 膜化群 （コ ン トロ
ー

ル 群）の 2 群 を

用 い
、 実験に供 し た 。 純正 分離 した TR と こ れ ら

2 群 の ESC とを さ ら に 7 日間共培養 し
、
　 TR が 産

生す る hCG 、　 hPL ，
　 P 及 び エ ス ト ロ ゲ ン （E ，）を

調 べ た。 【結果】 コ ン ト ロ
ー

ル 群 ESC に 比 し、

脱 落膜化群 ESC と の TR の 共培養 に お い て は hC

G ， hPL の 産生 は そ れ ぞ れ培養 3 日目 、 5 日 目と

も に 抑制され た （p〈0．01，p＜ 0，03）が 、 培養 5

日間以 降 hCG と hPL の 分 泌 の 差 は コ ン ト ロ
ー

ル

群 ESC と脱落膜化群 ESC との 間 に は認 め られ な

か っ た 。 ま た プ ロ ラ ク チ ン （PRL ）産生 に 関 して 、

培養 5 日目 の コ ン ト ロ
ー

ル 群 ESC の PRL と培養

1 日 目の 脱落膜化群 ESC の PRL と ほ ぼ 同 じ値を

示 した。一
方 TR の 産 生 す る P ，

　 E ， に 関 して は

培養期間を通 して コ ン ト ロ ール 群 と 脱落 膜化群 と

の 2群 間 に お い て有意 の 差は 認 め られなか っ た 。

【結論】TR が産生 す る hCG お よび hPL は 脱 落

膜化 した ESC の 存在下 で 抑制 され た 。　ESC の 脱

落膜 化は 母児接点 に お い て TR の 機能を調 節 して

い る可 能性 が 示 唆 され た 。
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