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11−6　 妊娠 r一宮に お け る2種類 の 非 選 択 性 陽 イ オ ン チ ャ ン ネ ル P2X お よ び TRP チ ャ ン ネ ル の 発現 とそ の 機能 に 関する 検

討

広島大

三好博史，大濱紘三

【目的】我 々 は妊 娠 ラ ッ ト子宮平滑筋細 胞 か ら2種類 の 非選 択 性 陽 イ オ ン チ ャ ン ネ ル （non 　se ［ective 　cation 　channel ，以 下

NSCC ＞電流を記録 し， 陣痛周期の 制御機構ある い は マ グ ネゾール の 子宮収縮抑制機序との 関連性 につ い て報告 して きた．今

回 こ れ らの チ ャ ン ネ ル が ATP 受 容 体 の
一

種 で あ る P2X と Ca 透 過 性 NSCC と して 注 目 され て い る transient　tecepter　po−

tential（TRP ）チ ャ ン ネル で ある可能性 につ い て 分子生 物学的 に 検討した．【方法】妊娠19日の ラ ッ ト子宮筋層 よ り抽出作成 し

た cDNA ラ イ ブ ラ リーに お い て各チ ャ ン ネ ル mRNA の 発 現 を PCR 法 に よ り観察した．優 位の サ ブ タイ プ は ク ロ ーニ ン グ し

ラ ッ トで既報の 塩基配列と相同性を検討した．また，P2X におい て は子宮より得 られ た プ ラ ス ミ ドを培養細胞発現系 に よ り

チ ャ ン ネル を発現 させ，パ ッ チ ク ラ ン プ法で そ の 電流 を 記録 した．【成績】P2X は7種類の サ ブ タイ プ が 知 られ て い るが すべ て

の サブ タ イプの 発現を認め特に P2×4の 優位な発現が観察され た．
’
9−
’
U筋 P2×4の ク ロ ー

ニ ン グ を行 っ た とこ ろ ラ ッ ト脳の 報

告 と約99．9％の 相同性 を認 め ア ミノ 酸配列 は同
一・で あ っ た．得 られ た プ ラ ス ミ ドを培養細胞 に 発現 させ た とこ ろ

， 細胞外 ATP

で 活性 化 され る 電流 が 観察さ れ た．こ の 電流は 子宮平滑筋細胞 ATP 受容体電流 と性質が よ く
一致して い た が，培養細胞の ほ

うが早い 脱感作現象 を 認め た．一
方， TRP は7種類 の サ ブ タイ プ の うち TRPC1 ，C3，C4，C6の 発現を認め C3が 優位で あ っ た．

TRPC3 の 相 同性 は約99％ で あ っ た．【結論】妊娠 ラ ッ ト子宮平滑筋 に お い て P2X お よび TRPC チ ャ ン ネ ル の 発現 を観察した．
こ れ ら は子宮平滑筋に お け る NSCC と考え られ 子宮収縮制御機構 との 関連が 示唆され た．

11−7　 早産 マ ーカ ーとして の 血中 IL−1β，IL
．6濃度測定 の 意義

岩手医大周産期母子総合医療セ ン ター

庄子忠宏 ， 金杉知宣 ， 田 畑杏奈，川原寿緒，岩動 ちず子，小 山理 恵 ， 福島明宗， 井筒俊彦 ， 杉 山　徹

【目的】早産の 原因として 絨毛羊膜炎の 存在 が 明 らか に され てお り， 各種サ イ トカ イ ン が 子宮頚管開大，陣痛 を引 き起 こ す と

考え られ て い る．母体 に侵 襲 な くか つ 客観的 に 早産を予 知する 目的で 母体血中IL−1β，IL
−6濃度測定を試み た．【方法】1）20el

年10月か ら2003年9月まで 当院 で 管理 し Informcd　consent の 得 ら れ た 単胎妊娠387例 を対象 と し血 清 IL−1βilL
−6濃度を

ELISA 法に よ り測定 した．2）カ ッ トオ フ 値 の 設定 ： 早産徴候の ない 妊 娠22週 か ら25週 の 妊婦5例 ， 26週から29週 ：28例，30

週 か ら33週 ：36例，34週か ら36週 ：39例 に分け血 中 IL−1βJL−6濃度の カ ッ トオフ値 を設定した．3）切迫早産 と診断 され た 151

例．（治療群）と 早産徴候 の ない 128例 （対照群）お よ び 実際に 早産 した 120例 （早 産 群 ）と正期 産 と な・
） た 139例 （正 期産群 ）に

分け，1in中iL−11田．−6濃度を比較検討 し，さ らに各々 の敏感度，特異度から早産マ
ーカーと して の 有用 性 を検討した．【成績】

ユ）IL∫1β，IL−6の mean ± SD （pg ，！mD は 妊娠22週 か ら25週 で そ れ ぞ れO．14± 004 ，0．16± 0．07，26週 か ら30週 ：0．16’± O．02，0、27　±

O．05．30週 か ら34週 ’
：（［．13 ± O．OIP．25± e，Q5，34maか ら37週 ：O．17± O．02．0．29 ± O．e3で あり，　 IL−1βJL−6の カ ッ トオ フ値 は それぞれ

O．19，0．31と し た．2）IL−1βJL−6は 治療群 で は それぞれ0．68SO ．14，3．51± e．8，対 照 群 で O．29 ± 0．09，1．48 ± 0149，早 産 群 でe．73 ±

0．14，4．51 土 LO6，正期産群0．36 ± 0．08，1．18
・
± e．39であっ た．3）IL…1βお よび IL−6の 敏感度は それ ぞ れ 46％，93％，特異度は770／o ，

71％ で あ っ た．【結論1血 中IL−−6濃度の 早産 に対す る特 異度は IL−1βと同等で あ’
） た が

， 敏感度は高 く，早産 マ ーカーと して

よ り有用で あ る こ とが 示唆された，．

11−8　　陣 痛 発来に お ける 細胞内蛋日分解系の 解析

大 阪大

木村　IE， 中村仁美，荻 田和秀 ， 松村洋了
一，香山晋輔，辻 江 智 r−， 古山 将康，村 田 雄 二

1目的】我 々 は 陣痛発来機構の 解析をオ キ シ トシ ン 受容体 の 誘導の 面か ら解析 して きた．子 宮 平 滑 筋 は元 来収縮性 に 寓む組織

で あ り，収縮 を抑制する 物質が 子宮 に お い て 妊娠中に 増加 し，そ れ らが分解 さ れ る こ とで 分娩が 始 ま る ， とい う仮説も考 え ら

　　　こ の 仮説 を検討する ために，ヒ ト卵膜 を用 い
， 陣痛発来前後の 発 現 遺伝 子群 を比 較 した．また，抗 プ ロ ゲ ス テ ロ ン を用

れる．
い た 陣痛誘導モ デ ル に お い て プ ロ テ ア ソ

ーム 活性 を阻 害する ラ ク タ シ ス チ ン の 分 娩に 及ぼ す影響を検討 した．【方法】ヒ ト経

腟分娩後 と予 定帝王切開時に患 者 の 同意を得 て 採取 した卵膜 よ りRNA を抽出 し，サ プ トラ ク シ ョ ン 法 を用い て 分娩後 に 発

現が 増加 して い る遺 伝子 群を探索 した．妊娠15日 目の ICR マ ウ ス に RU486・150pglbodyを皮
一
ド投与 ， 同 時に ラク タ シス チ ン

40；80pg／bodyを腹腔内投与す る群と非投与群で 分娩に 至る時間を比 較 し た．【成績 】サ ブ トラ ク シ ョ ン 法の 縞果，ヒ ト分娩後

卵膜 にお い て 22種類の 遣伝子 を得た．BLAST に よ る 検索の 結 果 ，
ユ ビ キチ ン遺伝予の 発 現ヵ吩 娩後に 強く誘導さ れ て い た．

RU486投 与後すべ て の マ ウ ス は 18時間以 内に 分 娩を完了した が，ラ ク タ シ ス チ ン 投与群 で は分 娩 が投与th20・・」 30時間 の 間 に

起こ り， 陣痛発来 が遅 延 した．【結謝 ユ ビ キ チ ン は細胞内蛋白質 と結 合 し，プ ロ テ ア ソ
ー

ム で 分解 され る ため の 目印 とな る．
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　 プ ロ テ ア ソ

ーム の
ユ ビ キ チ ン遺伝子が 分娩後 に よ り活性化 され る こ とは 蛋 白質 の 分解が 亢 進 して い る こ とを示唆 して い る．

活性阻害剤 で あ る ラ ク タ シ ス チ ン が 陣 痛を遅延 させ た こ とか ら， 蛋自質の 分解 を抑 制 す る こ とで 陣痛 の 発 来 を制御で きる 可

能性 が 示唆 され た．
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