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反応 物の 発生 とそ の 局在に 関 する検討
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　【目的】近年、過酸化脂質 と各種病態 と の 関係が

注 目され て い る 。 妊娠中毒症にお い て は、母体血

中の過酸化脂質上 昇に つ い て 報告 されて い るが 、

そ の 障害部位につ い て は 明確に な っ て い な い
。 4−

hydroxy−2．nonenal （HNE ）は脂質の 過酸化 に よ り発

生 し、蛋 白質と反 応して 細胞障害 を起こす物質で

あ る 。 今回胎盤 に お け る過酸化反応物の 発生 と
、

そ の 局在 を検討するため に、正常及び妊娠中毒症

胎盤にお ける HNE 修飾蛋白に つ い て 免疫組織学的

に 検討 した 。　【方法】日本産婦人科学会倫理 規定

に 基づ い て 得 られ た、妊娠中毒症胎 盤10 例 、正常

胎盤 16例 （29週・40 週） を対象 に して 、胎盤にお

け る HNE 修飾蛋 白 の 存在 を調ぺ る た め に ウサギ抗

HNE 修飾蛋 白抗体 を用 い て 免疫組織染色 お よび免

疫組織電顕 を行 っ た 。 ま た胎盤組織を ホ モ ジ ェ ネ
ー

トし Western ・blot法 に よ り妊娠 中毒症 と正常胎

盤 を比 較 した。 さらに胎盤ホ モ ジ ェ ネー トを遠心

分離に よ り核、ミ トコ ン ドリア、ミ ク ロ ゾーム 、

可溶性 の 各細胞分画に分離 しWestern−blot法を行

っ た 。 　【結果】妊娠 中毒症胎盤 で は10例 中3例 に

お い て trophoblast に特異的に染色され た 。 正常胎

盤で は い ずれ も特異的な 染色 を認 め なか っ た 。

Western ・blot 法で は 12、OkDaと 7．5kD ム 7，0kDaに

band を検出 し た が 、
い ず れ の bandも妊娠 中毒症胎

盤 に強 くみ られた 。 免疫組織電 顕で は trophoblast

の 細胞質で 主に ミ トコ ン ドリア に強い 局在がみ ら

れた 。 細胞分画後の Western・blot法で もミ トコ ン ド

リ ア分画 に強 い bandが み られ た 。　 【結論】妊娠中

毒症胎盤に お い てtrophoblast 細胞質 の 特に ミ トコ

ン ドリ ア に HNE 修飾蛋自が増加 して お り、ミ トコ ．

ン ドリアにお い て脂質過酸化 に よ りエ ネル ギ
ー産

生が 障害 され て い る こ とが示 唆 され た。

【目的 】 ・adheri ・ は C ・
2 ＋

依存性 の 細 胞 間 接着に

関 与 す る 分 子 群 で
， 多数 の subclaSS の 存 在 が 報

告 さ れ て い る 。 我 々 は 血管内皮 細 胞 由来 と 考 え ら

れ る clone の 同定 を 行 い ， こ の mon ・ cl ・ nal 抗 体

を 用 い て 妊娠 中 毒症胎 盤 に お け る 血管 内皮 細 胞 の

免疫 組織化 学的検 討 を行 っ た 。

【方法 】 ヒ ト brain　poly ［A コ
＋

RNApreparation

を template に mixed 　 oligo 　 primer に て PCR を

行 い 得 られ た band を pr ・be と し，ヒ ト brain

e −DNA 　Iibrary で plaque 　 hybridizatien を 行

っ た 。得 られ た clone （十 4〜 十13）の う ち ヒ ト培

as　im管 内皮細 胞 （HUVEC ）に 特異 的 に 接 着活性

を 有 す る cl ・ ne を 同定 し た 。 （ cl 。 ne 十5） こ の

clone の EC （extra 　 eellular ）部分 で monoclonal

抗体 を 作 成 し、患者 の 同意 を得 た 上 で 妊 娠 中 毒 症

胎 盤 血 管 の 免疫組織化学的検 討 を 行 っ た 。 ま た 正

常胎盤 血 管内皮細胞 と の 比 較 の た め 顕微 分光 測光

法 を 用 い て 検討 を行 っ た 。

【成績 】 plaque 　 hybridization に て 得 られ た cloue

（十4〜13 ）を ［35S ］d −ATP に て sequence を 行 い

塩 基配列を 決定 した とこ ろ既 知 の cadherin とhornology

を有す る もの の 新 しい cadherin で ある こ とが 判明 した 。

こ れ らの clone の うち十5 の monoclonal 抗体に よる 免

疫 組 織 化 学 染 色 の み HUVEC で の 発現が 確認 され た 。

こ の 抗体 を 用い て 妊娠 中毒 症胎 盤 血 管を染色した と

ころ 正常 胎 盤 に 比 し cadherin の 発現 が 弱 ぐ，顕微 分

光測 光法 に て 定量 的に 有 意差 が 認 め ら れ た 。

【結論 】 血 管 内皮 細 胞 由来 と考え られ る eadherin

の clonining に成功 した 。 ま た 正 常胎 盤 に 比 し 中 毒

症 胎 盤 血 管 内皮 細胞 で の 発現 性 が 弱 い こ と よ りそ

の 成因 や 病態 解 明 の
一

助 と な る 可能性 が 示 唆 さ れ

た 。
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