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S − 358 ポ ス タ
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P − 29

に つ い て

閉経後骨量減少 に お け る IL− 6 の 役割 P − 30　　　 閉経後女性 に お ける骨量減少の 機序

解明　　
一破骨細胞形成過 程にお ける1レ 6レ セ プ

タ
ー

お よびgpl30の 変化 に つ い て一
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［目的］閉経後骨粗鬆症 は ， 主 に 閉経後 15年〜20 年

以内 の 女性 に 認め られ る骨粗鬆症 で 高回転 型骨粗

鬆症の 代表とされ る．Manolagas らは ，卵摘後に は

骨芽 細 胞 や 骨髄 間質 細 胞 で の Interleukin − 6

（IL−6） の 産生が 亢進す る こ と，また IL −6 は骨髄

前駆細胞か ら破骨細胞 の 形成 を誘導する作用が あ

る た め
， 骨粗鬆 症 の 成因は IL−6 の 産生 が亢進 した

た め で あ る と提唱 して い る．今回，閉経後骨粗鬆症

に お ける IL−6 の 役割を検討す る た め
， 閉経後婦入

の 骨密度 （DEXA ），末梢血の IL−6 及び，尿中 デオ

キ シ ピ リジ ノ リ ン を測定 し，エ ス トロ ゲ ン の低下 に

伴 う骨代謝亢進 の 機序 に っ き検討 した．

［方法］対象は 閉経後 の 婦人 （45 〜65 歳）15名．骨

量 は腰椎 2 −4 番を DEXA 法 （QDR 　2000 ）を用 い

て 正面よ り測定 し た．空 腹時 に 採血採尿 し，血清 中

IL　 6 を EIA に よ り測定 し，尿 中デ オ キ シ ピ リ ジ ノ

リ ン を EIA に よ り測定 し ク レ ア チ ニ ン で補正 した．

［成績］骨量は閉経後 の 年数 と共に低
’
下 し た ．デ オ

キ シ ピ リ ジ ノ リン と IL−6 は 閉経後年数が短 い ほ ど

高値 と な る傾向を認めた．IL−6 とデ オ キ シ ピ リジ

ノ リ ン と の 相関に つ い て は
，
IL− 6の 増加 に伴 い デ

オ キ シ ピ リ ジノ リ ン が高値を示 す傾向を認めた．

［結論］尿中デ オ キ シ ピ リ ジノ リ ン は 骨の 吸収系 の

マ
ーカ ーと さ れ る が ， 閉経 後の 年数 の 短 い もの ほ ど

高値を示 した こ とに よ り，閉経直後 ほ ど骨吸収が促

進 して い る こ とが示唆 され た，ま た ，IL−6 も同様の

傾向 を 示 した こ とに よ り，閉経後 の 骨吸収に IL−6

が関与 して い る可能性が示唆 さ れ る．

【目的】近年、エ ス トロ ゲ ン 欠乏時の 骨量 低下 の

原因 の 1つ と して 、 イ ン ターロ イキ ン 6 （IL−6）の 関

与が 注目 され て い る 。 IL−6は膜上 に ある且 一6レセ

プタ
ーaレ 6R）と結合後、　gpl30を介してその情報

伝達を行う。 今回我々 はIL−6R とgp　130に注 目し、

マ ウ ス 骨髄細胞培養系で の 破骨細胞形成過程に お

けるIL・6R とgp　130の 発現様式に つ い て検討 した 。

【方法】曲 系 マ ウ ス（5週齢）を用 い
、 大腿 骨お よ

び脛骨 を摘出 し、無菌的に骨髄細胞を採取、破骨

細胞形成実験 に供 した 。 活性型 ビ タ ミ ン D3 （10・8M ）

を破骨細胞形成惹起因子と し、そ の 存在下お よび

非存在下 で骨髄細胞（2．O　x　106　cells／well ）の 培養を

行 っ た 。 培養開始後 7 日目にお い て 、 蛍光免疫染

色 を行い 、共焦点 レーザー顕微鏡で 蛍光強度 を画

像解析法で 定 量化 し、L −6Rとgp　130の 発現 を測定

した 。　【成績】ビタ ミ ンPtの 存在お よび非存在下

で も培 養 7 日目 に おい て骨芽細胞様細胞、単核細

胞（破骨細 胞前駆細胞）と もIL−6R とgp　l30の 発現 を

認め た 。 骨 芽細胞様細胞に お い て は gp130は ビタ

ミ ン D3の 存在下 で そ の 非存在下 よ り有意に増加 し

た（p＜O．05，n ＝ 20） が 、　 IL−6R は有意な変化は認め な

か っ た 。

一
方、単核細胞 におい て は 、 gp130お よ

びIL−6R ともビタ ミ ン D3の 存在下 でそ の 非存在 下

よ り2倍 以 上 の 増 加 が 認 め られ た （い ず れ も

p×O．OOI，n ＝ 27） 。 さら に 、 破骨細胞様細胞に お い

て も、IL．6R とgp　130が発現 され た 。 【結論】破骨

細胞形成過 程に お い て 骨芽細胞 で はgpl30 、単核

細胞で はIL噸R とgp　1SOの 発現 は増加 し、破骨細胞

に お い て もそ の 発現が 認め られた 。 こ の こ とよ り、

IL−6の 増加 の み ならず 、
　 IL6R とgp130の レ ベ ル の

増減が骨吸収過程 を調節 し て い るこ とが明 らか と

な っ た 。
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