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183　　　 当科に お ける反復 e 習慣流産に鱈す

る リ ン パ 球免疫療法の 検討

】［　 演 1［産 婦誌51巻臨 時工韓刊

184　　　 自然流産および正常妊娠症例 に おける

遺伝子発現変化の検討
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　［目的：反 復 ・
習慣流産 に対する リン パ 球免疫療

法の 有効性、合併症 につ い て 検討 した
．　［力

．
法］

平成3年8月か ら現在まで に 、反復 ・習慣流産患者

49例に離 して 原因精査を行 い、lymphocytc　cytoto −

xjcity 　tcst（LCT ）が 陰性 の 夫婦を対象に リン パ 球免

疫療法を施行 し、LCTが陽転するまで 続 け た 、 1：結

果 亅既 に LCTが強陽性 で あ っ た3例等を除 く染色体

異常3例、抗核抗体陽性 6例を含む 38例 に夫リ ン パ 球

の 移入 に よる免疫療法を施行 した。こ の うち染色体、

抗核抗体共に正 常な症例 は 29例で あ っ た 。 29例 中20

例に 23回妊娠が成立 し、16妊娠 が分娩 し、
1妊娠が

継続中で あ る。妊娠継続率は73．9％ （17f23）で あ っ

た．こ の うち習慣流産、反復流産の 妊娠継続率は各 々

60％ （6／10）、84，6％ （11／13） で あ っ た。また染色

体異常および抗核抗体陽性合併例の妊娠継続率は

各 ／？　100％ （2！2）、83．3％ （5／6） で あ っ た 。
LCT で

B
，Tcel1共 に陽転 した 17例、　B　cel】の み 陽転 した 7例の

妊娠継続率は各 々 73，3％ （11〆15）、 83．3％ （5／6）で

あ っ た。免疫療法を行い 出生 した 児21名を検討する

と平均体重 は 2742L544g で あ り、6名 （28．6 ％ ）は

低出生体重児 で あ っ た 。 また 1名 に 18trisomyを認め

た。性 別 は 男9名、女12名 で あった 。 尚、 習慣流産

患者の 出生 児は7例中6例が女児で あ っ た。Koya1na

らは 口本人の 習慣流産患者で はHLA の
一

致率は

DR，DQ が高い と報告 した が、当科 の 症例で は

B（84．3％），DR （80．49．），DQ （765 ％ ）で有意 に 高か っ た t，
1
結論1当科で の 習慣流産 に 対す る リンパ球免疫療

法の 有効性 に つ い て は 症例も少な く現時点 で は結論

が で なか っ た。リ ンパ 球の 接麺はB　ce1］に対す る抗

体が産生 され る まで 行 え ば 十分 で あ る と考え られ た、

リ ンパ 球免疫療法を施行 し出生 した児 は低 出牛体重

児で あ る傾向が 認め られた。

　
1

目Fr刎 ヒ トに おける 自然流産症例 の約半数が染色

　体異常が原因 と さ れて お り、遺伝 チレベ ル では さ

　らに高頻度 に変化が 起きて い る と考 え ら れ る。ま

た 妊娠継続 と癌化の メ カ ニ ズ ム は増殖、浸潤な ど

類似して い る 点 が 多 い ／t さ らに、種 々 の 遺伝 f の

ノ ッ クアウ トマ ウス で 流産を起 こ す報 告 が ある 。

そ こ で 我 々 は、流産の 発生及びそ の 機序 の 解明を

行うために数種の 遺伝子 の 発現 につ い て 検討 した。
「方法」イ ン フ ォ

・一
ム ドコ ンセ ン トを得た初期正常

妊娠症例 17例、自然流産症例 15例、反腹流産患

都 ）夫 鋼 の 末村洫 リ ン パ 」S．k・1り・h。tph 。n 。1法を

用 い て mRNA を抽出 した。染色体 の aneuploidy

に関．ケす る BUB 　I，
BUB3 ，MAD 　I，M ∫、D2 、種々 の癌

で 高発現が 認め られ て い る c−myc 、ノッ ク ア ウ ト

マ ウス で高率 に 流産 が生 じ る PTKN 、　cellcycle に

関与す る CDK4 ，P　16遺伝子 ｝こつ い て RT −PCR を

行 い、mRNA レベ ル で の 発現 の 変化を検索した 。

ini，ernal 　controi と して β 2−microgtoblin を用 い

た．
1

成績 iMAD2 遺伝子 に お い て 正 常例 で は

】O！17（59％）に 発現が み られ た の に 対 して 、流産例

で は 5115（33％）と発現 率が低い傾向にあ っ た、、
c −myc 遺 伝 子は 正 常例で 15〆17（88％），流産例 で

11〆15（73 ％），夫例で 416（66％）に 発現が み られ有意

な差は 認め な か っ た。また流産例中 1例で 、PT 且N
，

CI〕K4，BUBI の 遺伝子 に 発現を認めたがそれ以外

の 症例 で は発現がみ られなか っ た。pi6 遺伝子に

つ いて は全症例で 発現を認 め なか っ た。1結論］染

色体 の 跏 euploidy に 関与する MAD2 遺伝子 の発

現 に差が 認め られ、自然流産 の 発症 に関与する 可

能性 が 示唆 さ れ た。
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