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427　　　　胎盤 抗原 の 子宮腔内免疫法に よ る 流

産 モ デ ル マ ウ ス の 作製

428　 　 　 抗 リン 脂質抗体陽性 不育症 々 例 に お

　け る 染色 体 異常 に 関す る 解析

北海道大免研病理

香城恒麿

豊栄病院

浅 野堅 策

1目的ユ流 産（Ab）ま た は 胎仔発育不全（GR ）が 、胎

盤抗原 に よ る 免疫学 的異常に よ り発症 す る こ と

を、動物モ デ ル を用 い て 解明す る。

L方法］マ ウ ス はc57BL ！6を用 い た 。 妊娠 14日の

胎盤を ホ モ ジ ナ イ ズ後、調 整 した もの を抗原 と し

た 。 胎盤抗原 （蛋自量 ； 500 μ g！回）の 免疫は Freund
’
s

adjuvant （FA，50μ
1）と ともに 3．　「il（完全FA

，
sc、2週 後

に 不完全FA ，sc、さ らに 1週後に不完 全FA ，子宮 腔

内注人 ）施 行 した （n ＝ 10）。 対照群 で は 、胎盤抗原 の

か わ りに 生理 食塩水 を用 い た（n
＝10）。子宮腔内の

免疫の 36時 間後にhCG 　IIUを腹腔内に投 与し、同

系雄 と交配後 、14冂後に 開腹 し妊娠 状態を観察し

た。子 宮内 で 黒色に変色 した 吸 収部分 をAb と判定

し た 。 発育の 明 らか に不良な胎 仔をGR と判定 し、

胎仔数お よび 」
 

宮重量 を測定 した 。 有意差検定に

は 、t−testな らびに xs 検定を用 い た 。

　【成 績］実験 群、対照群 で 各々 6匹 の 妊娠 マ ウ ス

を得た 。実 験群の 胎仔数（M ± SD ）は8．3± 1．4で あ

り、対照群 は7．7± 2．7で あ っ た 。 また、実験 鮮の

Ab 数 はO．8± L3 、対照群 の Ab 数は0．3±O．5で あ り、

両群問で 有意差は なか．っ た。 しか し、実験群 の 2

匹 で 全て の 胎仔が均
・
に 小 さ く、著 しい GR （平均

f宮重量f胎仔数 実験群 83．8mg 、対照群 624．5mg ）

を認め た 。 全 妊娠 胎仔数に対す る 正 常発育胎 仔数 、

Ab 数 、　 GR 数 の 割 合 は、実験群 で 56．0％ 、　 IO，ecl． 、

34．｛｝％ で あ り、対照群 で は 、そ れ ぞ れ 95、7％、

43 ％ 、0％ で あ っ た 。 実験群で GR ま た は Ab ＋ GR

が 高率 に 観察 さ れ た（p＜ O．OO1）。 　［結論亅胎 盤抗原

の f’宮腔内免 疫法に よ り、Ab ・GR モ デ ル マ ウ ス

の 作製に 初 め て 成功 し、Ab ・GR が 高率に 発症 す

る こ とを確認した。

［目的 ］近年不育症の 原因 と して 抗 リ ン 脂質抗

体 （以下 APA）の 関与が 指摘 さ れ て い る が 、 そ れ ら

の 症例 に お い て 不 育症 の
一

般的 な 原因で あ る染

色体異常が 関 与し て い る可 能性 は否 定 で きな い 。

本研究で は APA と 不育症発症 と の 関連 性を よ り明

確 に す るた め、APA陽性不育症 々 例 に っ い て 夫婦

の 染色体 お よ び流産絨毛の 染色体検査を行 い 、

異常 核型 の 発 現率 に っ き検討 した 。 　［方法］ イ

ン フ ォ
ーム ド コ ン セ ン トを得 て 以下 の 検討 を行

っ た 。 患 者夫 婦 の 染色体検査に つ い て は APA 陽性

不育症 （2回以上 の 流産 を反復）症例61例を対象 と

し 、 APA 陰性不 育 症 々 例夫婦 101例 を コ ン ト ロ ー

ル と した 。 流産絨毛 の 染色体検査に っ い て は上

記 APA陽性不育症々 例 の 巾で 次回妊 娠が 自然流産

に 終 っ た 9例中 7例に っ き検索 し、散発性 自然流

産 絨毛 148例を コ ン ト ロ ール と した 。抗 リ ン 脂質

抗体は 固相化ELISA 法 に よ り測定 した。患 者夫 婦

の 染色 体は末梢血単核球を用い 、 流産絨 毛の 染

色 体 は 短期培 養 し た 絨 毛組 織 を 用 い 検索 した 。

［成績］  APA陽性不育症患者夫婦 に おけ る染色

体異常 は 61例巾2例 （共 に 夫 の 相互転座 、 3．3％）で

認 め られ 、APA 陰性不育症 々 例101例 に お け る染

色体異常頻度 （5例 、 夫の 相互転座4例、患 者 の 相

互 転座 1例 、 5．　0％）に 比較 し低率で あ っ た 。  

APA 陽性不育症7例 に おけ る 自然流産絨毛 で は 正

常核型 6例 （85．7％）、異常核型 1例 （14．3％）で あ り 、

コ ン ト ロ ール と し た 散発 性 自然流産例148例 に お

け る異常 核型 率（89例、60．IX）に 比 較 し有意 に低

率で あ っ た （p〈0，05、 X2 テ ス ト）。 　［結論］APA

陽性 不育 症 々 例 に お い て は 患 者夫 婦 の 染 色体異

常率 、 流産絨毛の 染色体異常率 と もに 低率で あ

り 、 原因と して の APAの 関与が よ り明確 と な っ た 。
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