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［目的］臨床的に 閉経 後エ ス トロ ゲン補充療法か

抗動脈硬化作用を有する事は知 られ て い る が．そ の

作用機序に は不明な点が多い 。単球の血管内皮細胞

へ の 接着と遊走は動脈硬化病変形成の フ ァ
ース 1・ス

テ ッ プ と して 重要で あり．酸化変性したLDL は これ

らの反応を修飾する と考え られて い る D そ こ で我 々

は 、17 β一est 【acfiol （E2 ）progesしerone （P ）の 酸化

LDL 刺 激による単球の遊 走能 と血管内皮細胞へ の接

着能に及ぼす影響を検討 し た e　 ［方法】ヒ ト単球由

釆 cell　line　THP −1．41才女性由来大 動脈血管内皮細

胞 （HAEC ）を用い ウエ ス タンブ U ッ ト法にてエ ス

トロ ゲンーレセプ ターの 存在を確認 したcmjni 皿 ally

oxidi〜ed 　LDL 　〔m £ x −LDL ）は nutivu 　 LDL に 254 皿 m 紫

外線2時間照射する こ とで作成 した。THP −1の遊走

能は B。 yden法にて ．固相化内皮細胞へ のTHP −1の 接

着能は細胞数を400 倍拡大視野に てカウン トした．

実験はすべ て FCS 不含 ．フ ェ ノール レ ッ ド不含の条

件 で行 っ た ．　 ［成績】皿
一
。 x −LDL は 濃度依存性に

THP −1の遊走と接着を促進 した，　 m −ox −LDL10 μg〆m1

添加下 で E2は対照に比 し 10
’SM

で 86％．10
’7M

で 7：　％

と濃度依存性 に THP −1の遊走 を 抑制する とともに 、

10
’aM

で 76％ ．10
’7M

で54 ％ 、　 IO
’6M

で37 ％ と濃度依

存性 にTHP −1の接 着を抑 制 したがPでは有意な変化

は見られなか っ た。　 【結論］以上よりエ ス トロ ゲン

の抗動脈硬化作用の臨床的効果を証明する
一

つ とし

て ．m −
。 x −LDL に よる単球の 血管内皮細胞へ の接着

と遊走を抑制す る こ とが示唆された。

［目的1 閉経後 女性 の QOL に 影響す る 動脈 硬 化

発症 の初 期段階 に認 め られ る単球 等の 血管 内皮

へ の 接着 に は血 管内皮側に 発現 する接 着分 子 が

関与 する とされ て お り、一
部は 血 清中に も可 溶

性接着分 子 とし て 存在する n 我 々 は可 溶 性 接 着

分 子 の血 清 中濃 度を 測定 し 、閉経後女性に お け

る 動 脈硬 化 初 期状態 に 対す る ホ ル モ ン 補充 療法

（HRT ）の 防止 効 果 に つ き検 討 した 。　 ［方法 】

当科 外 来 を受診 し た 女性 124 例 の 血 清 中 の 可 溶

性 E −selectin ，　 VCAM −1 ．ICAM −1濃度 を

FLISA 法に て測 定、また FSH ．エ ス トラジ オ ー

ル （E2 〕 値 を RIA 法 に て測 定 した 。対象か ら閉

経後に HRT を施 行 し た群 （HRT 施 行 群 ）　37 例

と年 齢 ．体 格 を 適合 させ た 閉経 後HRT 末 施行 群

　（HRT 未施 行 群 〕 37 例 を 抽出 し．未 閉経 女性

の 群 （未 閉経群 ）20 例を 加え て 比較 検 討 した ．

［成績］血 清中可溶性 VCAM −1 濃度 の 平均値

は HRT 未 施 行 群 605 ．4ng ！ml 。未 閉経 群

526 ．9ngYm1 と比 較 し て．　 HRT 施行群

444 ．5ngim1 で有 意に 低値を示 した 〔P ・・ O、OG1 ，

P く 0．05 ） が ． E −selectin ．　 ICAM −1に お い て

は 3群間 に 有 意な差 を認 め なか っ た 、閉 経 後 15

例 に お い て HRT の 前 後 で の 変化 を調 べ た

且engitudinal 　 ana 且ysis で は ．　 E ・setecti 　n 、

VCAM −1 で HRT 後の 有意 な低下 を認 め た 。

　（P ＜ O．01 ， P く 0，00i ） ま た 、閉経後女 性 104 例

にお ける 検討で は血 清E2 値 とVCAM −1濃度 は

負 の 相関 関係 に ある こ とが 明 らか とな っ た 。

　（R − 0．359 ， P く O ．001 ）　［結論 ］血清 中可 溶性

接着 分子 VCAM −1 は エ ス トロ ゲン を主 体 とし た

HRT に よ り低下 し ．動 脈 硬 化 の 初期 の接着現象

を HRT が 抑 制す る 効果 が あ る事 が 示 唆 さ れた 。
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