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末梢 L虹 NK 細胞 に 与え る 子宮内膜 の

ポ ス タ ー S−529

P ・− 341　 ヒ ト僧 ；亨内膜に お け る エ キ ソ ン 5 に介

rli配列 を有 す る 新た な プ ロ ゲ ス テ m ン 受容 体

mRNA 　variant の 同定
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LP的1子 宮内膜 NK 細胞 の サ ブポプ レ
ー

シ ョ ン は

末梢血 の それ とは異なるため， C　：tii
’
内膜．［：皮お よ

び間質細胞 の 共存が 末S’iJfu　NK 細胞 に与 え る影響

にっ い て 検討し た．［方法］子宮内膜は機械的に分

散 した後，250μ m フ ィ ル タ
…

に て 濾 過 し，血球

成分 と 上皮お よび 間質成分 と を分画 した ．末梢tlL

か ら リ ン パ 球 を ヒ ス トパ ーク に て 分離 し た 後，

10％ FBS−RP蘭I　 l640 ｝こ浮遊iし，
18 時…間培養 した，

CSF の 添 加 あ る い は 子 宮 内膜 ．．ヒ皮お よ び 間質細胞

との 共培養 の 有無による 甌 細胞サ ブポ プ レ
ー

シ

ョ ン の 変化 を FACS にて 測定 した 。各 GSF は濃度

を変 え て 検討 し た 。「成績 1末梢 1虹リン パ 球中 の

CD56 ＋NK 細胞 中の CD16 ＋細胞 の 割合 （対 コ ン トロ

ール 比 ）は， 】）子 宮内膜組織あ る い は 子 宮内膜

E皮お よ び問質細胞 と共培養 した場合に有意に低

下 し （0．95 エ O，06， P〈 O．　OOI，0，94 ± 0，06，　 P〈

O、　OO1），
2）そ の 培養系に低濃度 の G−．CSF を添加

する と さ ら に低化 した （0．92 ± 0．02，pく0，05，0．92

：10 ．04，p〈 0．05＞e　 3）子 宮内膜紐織 と 共培養下

で は ，
M−CSF 添加 によ りさ らに低下 したが （O，93

t：．10 ，04
， p〈 0，05），子宮内膜上皮お よ び間質細胞

と共培養
．
ドで は，MCSF 添加 による さらなる低 下

は み られなか っ た ．［結論」末梢亅f1上 NK 細胞 の サ ブ

ポプ レ
ー

シ ョ ン は ， 子宮内膜組織中の ．卜皮お よ び

間質細胞 由来 の 因
’
r一によ り変化 す る ［∫能性 が示 唆

さ れ た 。さ ら に
， 低濃度 の G−CSF は 子 宮内模圭皮

お よび間質細胞 の 存在下 で ， また，M−CSF は血L球

成分を含む 子宮内膜組織 の 存在
．
ドで ， 末梢曲．NK

細胞 の サ ブ ポ プ レ
ー

シ ョ ン を変化 させ 得る可能性

が示唆された、

旧 的］最近 、エ ス トロ ゲ ン 受容体 （ER）InRNA や

プ ロ ゲス テ ロ ン受容体 （PR）mRNA におい て種 々 の

splicing 　variants の 存在が報告され、了
・
宮内膜癌や乳

癌の 発生な らび に進展 との 関連が注 目され て い る 。

しか しなが ら、報告され て い る vari
’
ants の ほ とん ど

が エ キ ソ ンを欠失 した タイプの もの で あり 、 挿人

型 の va τiantは ER βに 1 タイ プが 報告され て い る

に すぎな い 。 今回われわれは 、 新たな P民 mRNA

の挿入型 variant を同定 した の で 報告する 。

「方法｝患者の 同意を得て 子宮筋腫の 手術検体よ り

採取 した増殖期 子宮内膜 よ り韻 al　RNA を調製 し、

ヒ トPR 　cDNA の エ キ ソ ン 4 か らエ キ ソ ン 8 を規定

す る PCR プ ライ マ
ーを用 い て逆転写

一遺伝子増幅

反応 を行 っ た 。 得 られた 増幅遺伝子をサ ブ ク ロ ー

ニ ング し、塩基配列を解析 した。

「成績1塩基配列 の 解析 の 結果 、
エ キソ ン 5 の 内部

に splicing　acceptorfdonor 　site が存在し、こ の sitc に

これまで未報告の 235塩 基対の 配列が 挿入された

新た な タイ プの 挿入型 PR 　mRNA 　variant （PR 　csi

mRNAvariant ）が 同定された 。 こ の 挿入 配列は エ キ

ソ ン 4 および 5 に 隣接す るイ ン トロ ン の 配列 とは

異な っ て お り 、
PR 遺 伝子 Eに独立 して存在する未

知 の エ キ ソ ン に 由来する もの で ある こ とが 明 らか

にな っ た。

［結論］ ヒ ト PR 遺伝 r一に未報告の エ キ ソ ンが 存在

し、選択的 splici。g に よ りエ キ ソ ン 5 の 内部に こ の

配列が挿入され 、 挿入型の PR 　mRNA 　v 跏 ant が 生

合成され得る こ と を初め て 明らか に した 。 また 、

正常 子宮内膜 に は 、 既 に 報告 されて い る エ キ ソ ン

欠失型 PR 　mRNAvariant に加え て 、 こ の 挿入 型 PR

csi 　mRNAvariant が存在 して い る こ と明 らか に な り 、

そ れ らの 生理 的 ・病的意義が注 1，1され る 。
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