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　　　　　　　 脱落膜形成の 概要

　 妊娠性変化を皇 した 子宮内膜 は 脱落膜 と霄わ

れ ， そ の 組織に存在す る著 し く肥大 し た内膜間質
細 胞 を 脱 落 膜 細 胞 と称 し て い る．脱 落膜 は

estrogen 　priming に 続 く estrQgen （E ）と proges−

terone （P）の 長 期投与に よ つ て 人為的に 形成 が可

能で あ り， 自然的に は妊娠時漸増す る E，P に よつ

て形成 され，か つ 維持され る．脱落膜形成 の 始 ま

りは ， 性周期前半の E 単独作用 と し て の 子宮内貘

構成細胞の 増殖 と， 後半に お け る黄体か らの P 分

泌増加 に よ つ て 内膜腺細胞 は増殖を停止 し
， 分化

して 分泌期 へ の 変化が起る 事に 端を発 して お り，

聞質細胞 も増殖 を停止 し
， 多少肥大傾向を示 し て

くる．P 高値 の 分泌期半ば に 着床が成立 す る と E，
P 共 に 漸増 し て くる の で 内膜 の 退行 は 起 らず，し

た が つ て 月経 として 剥脱す る こ ともな く以後連続

的な組織変化 として 脱落膜形成が進行す る，

　脱 落膜は 表層 に 緻密層があ り，
こ こ に は 間質細

胞が時間経過 と共 に肥 大 の 度 を増 し て くる。腺管

は 殆 ど み られ ず沈下 し て 深層の 海綿層を形成 し て

お り
， 腺腔は 拡大 し て粘液を充満 させ て い る． こ

れ らの 拡大 した腺管 に 挾ま る狭 い 間質に は 小型間

質細胞が分布 し て い る，間質の collagen 線維 は比

較的細 く， か つ 疎 に 分布 し て い る．血 管は らせ ん

動脈が著明 で あ り，静脈 も著 し く拡張 し て い る．

間 質 細 胞 に 混 じ て 多 数 の リ ン パ 球 お よ び en ．

dometrial　granulocyte （Dallenbach）が分布 して

い る．

　P の 作動に よ つ て 細胞分裂が停止 し特異的 な形

態的 ・機能的変化 を示す の は 腺細胞 と間質細胞 で

あ り・ endometrial 　granulocyte お よ び 孟L管内皮

細胞 は
，

こ れ らと細胞動態 を異に して 依然 と して

増殖 を続行する．Dallenbach（1969）は間質細胞

の 分化に よ つ て endometrial 　granulocyteが 生ず

る と推淀 して い た が
， 細胞質膜に leucocyte　com −

mon 　antigen を もつ 骨髄由来の 遊走細胞で ある こ

とが判明 し て い る （川浪 1986）v

　　　　　脱落膜 に お け る腺細胞 の 変化

　 LH 　surge で 引 き金を ひ かれた 卵 巣顆 粒膜細胞

の 分化，つ ま りス テ ロ イ ド産生細胞 と し て の 特異

的構造を もつ 黄体細胞 へ の 変化に よつ て P が 分

泌 を開始 し増量す る に つ れ て腺細胞 は， まず胞体

内で 大量 の glycogen を合成 ・蓄積す る よ うに な

る．当初は核下領域に 著 明 （い わ ゆ る核下空胞の

形成）で ある が，こ こ に 巨大な mitochondria が 出

現 （恐 ら くmitochondria の 相互融 合 に よ る もの

と思わ れ る） し
， さらに 核内に nuclear 　 channel

system （多数 の 細管で 構成 された 丸籠状構造物で

一
端は 核膜腔 に 開 く．最近 peroxydase が局在す

る との 説が 出 て い る）が形成 され る．そ の 後，giy−

cogen 合成 とそ の 蓄積の 場 は apical に移動 し，腺

腔 へ 向つ て 大 きな glycogen 　bag を突 出さ せ る よ

うに な る 。こ れ は apocrine 分泌様式で腺腔 に細胞

質膜 で 囲 まれ た ま ま ち ぎれ出る も の と思わ れ る。

少 し遅れ て apical の 細胞膜直下 に 少 数の 小粘 液

胞が 鵲現 し腺腔 に 内容の 放出が起 る．妊娠成立 に

よ つ て
，

こ の g！y
’
cogen 　rich （apical に ）な状態と

粘液分泌が存続す る ．最近 ， 分泌期中期 以後に 免

N 工工
一Eleotronio 　Library 　



Japan Society of Obstetrics and Gynecology

NII-Electronic Library Service

Japan 　Sooiety 　of 　Obstetrios 　and 　 Gyneoology

1808

縫 鑁

脱落膜 の 形態 と機能

 灣
》

虜

日産 婦 誌39巻10号

くρ辮 一

　　　　　　 　　　　図 1　脱落膜細 胞 の life　span

上段左 よ り増殖期内膜の ， 分泌期内膜 の 間質細胞，次 い で 脱落膜細 胞 化 の 過程 を 示 す．

下 段は その 退行 ・消失過程 を示 す．

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 ・ 島 。
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　　　　　図 2　脱落膜細胞の 分泌 機搆

疫組織化学 的 に 腺上 皮細胞 の apical 　｝c 　amylase

が検出される （松井他 1987） と言 わ れ て い る が ，

腔 に 躓た glycogenが腔 に 放 出 され た amylase で

以て 直ち に glucose に 分解 され る の で は ない か と

推察 され る． こ の 間の 経緯に 関 し て は なお今後の

厳密な検討 が必要で あるが ，
こ の glucose は 着床

妊卵の 初期栄養源 と し て 役立 つ もの と考 え られ よ

う．

　妊娠 7 〜 8週 に もな る と glycogen も消失 し腺

細胞 は 脂質滴を多 く含ん で 萎縮 に 陥 る．

　　　脱落膜細胞 の 形成 ・分泌現象 ・萎縮

　間質細胞は 当初 小型紡錘形線維細胞 と し て の 超

微形 態 を 示 す に 過 ぎな い が
，

P 作動以 後極 め て

徐 々 に 肥大傾向を示 して くる．著し い 肥大 は まず

内膜表層の 血 管殊 に らせ ん動脈周辺か ら観 察 され

始め る。細胞小器管 の 増加 ， 特に 粗面小胞体の 増

数，類円形 mitochondria の 桿状化 と増数，　 Golgi

体 の 増大が み られ ， 細胞縁に eS　pinocytotic　ves1 −

cle が著増す る．細胞内細 線維 も増 え る，少量 の

glycogen 蓄積が み られ る も の もある．核 は緊満状

で 核内 ク P マ チ ン 分布は 均質 に な り，核小体 も増

大す る．こ の よ うな超微細構造上 の 変化 を示す細

胞 の 肥大が明瞭に な る と，細胞外周に 基底膜構造

（external 　lamina） が形成 されて くる。

　細胞 内 の 変化で は 特 に Golgi体 の 増大 が 著 し

く，無 数の Golgi小胞 （直径30〜40nm）が生ずる．

そ れ らの 小胞 が胞体の 肥大 に 伴 い 順次細胞質周辺

部 へ 移動 し ，
か つ 密集し て くる。 こ の 小胞集団を

内包し ， 細胞質突起が生 じ，細胞の 全周 で 基底膜

構造を破 つ て 細飽外 へ 突出す る．か くて Golgi小

胞集団は 直径 0．3〜O．7μm 程 の 顆粒状 とな る ．す

なわ ち 細胞質突起 の 先端 に 分泌 顆粒 を含ん だ形 に

な る。次い で こ の 突起の 先端 で膜が 開裂 し ， 内包

して い た Golgi小胞集団が バ ラ バ ラ に 細胞外 へ 撒

布 され る．こ の よ うな分泌機構は動物細胞 と し て

は 極 め て unique で あ る と い うべ ぎで あ ろ う．

Golgi体 と こ の 分泌顆粒 （Golgi 小胞集団）は 酵素

細胞化学的に 電子顕微鏡 で 検討す る と acid　phos −

phatase 活性に 富ん で お り，lysQsomeと い うべ き

性格の もの で ある．加水分解酵素 の 内 ， 恐 ら くは

collagenase 活性 を有す る もの と推 定 され，撒布

周辺部 は空所 とな り collagen 線維 は み られず ， 組

織化学的に も alcian 　blue陰性域 が細胞周辺 に み

られ る e 分泌顆粒を もつ 細胞質突起 に は 隣接 突起

との 間 に し ば し ば gap 　junctionカミみ られ る．常に

同一細胞の 突起間で の 結合で あ り，決 し て 他細胞

との 間 に は み られ な い ．
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　　肥 大 し つ つ あ る脱落膜細胞 の 形状は 極め て 多形

　で あ り表面の 凹凸 に富み 深 い 陥 凹 も み ら れ る の

で
・ 切片 の 切断 の 具合 に よつ て 恰 も細胞質内に 間

　質線維 （細 い collagen 線維）と基底膜構造を含む

　こ とにな る．cellagen 　inclusionと称せ られ て い た

　が
，

こ れ は あ くまで も細胞外で あ り， こ の 領域 に

　上記分泌顆粒 の 放 出もみ られ る．

　　分泌 を終 了 した脱落膜細胞 は 突起を失 い さ らに

　増大 し丸 味を増 し て くる，隣接細胞間 の 間隙は 狭

　くな り， 少量 の collagen 線維が 密にそ の 間 に 介在

　し て い て，あた か も石 畳 を敷 い た よ うな状況 に な

　り，名実共 に表層が緻密層 の 名 に ふ さわ し い 形状

　を塁 し て くる。壁脱落膜 （真脱落膜）が全面的 に

こ うした 緻密層の 状況を 皇す る に は妊娠 12週 以後

に なる。つ ま り表層間質細胞 の 典型的 な脱落膜細

胞化 に は 約 10週余 の 時間が 必要で ある と い うこ と

に な る。妊娠ユ5週頃に は最表層 の 腺上皮 は 著 し く

萎縮 し，そ の 直下 の 脱落膜細胞 は 縮小傾 向を示 し

て くる．16週で は 縮小 し紡錘状 とな り
， 細胞質小

器宮に 乏 し くか つ 脂質滴が増加 し て くる．妊娠 中

期に は 最表層腺上皮 の 剥脱 と ， ご く裘層の脱落膜

細胞 の 極端 な萎縮 と消失 の た め
， 脱 落膜最表層は

灘 の み とな る．真鵬 膜に 対向 し て い て 妊卵発

育 と共 に 漸次 増大 ・接近 し て 来た 被包脱落膜は ，

元来薄 い も の で あ るか ら
，

一
層早期 に 全層同様な

線維構造に 化 し て お り， そ の 両脱落膜が互 い に 癒

合す る こ とに な る ，か くて 子宮腔 は 消失 し， こ こ

に 卵膜を構成す る こ とに な る．すなわち，内方（胎

児側）に 羊膜上皮 ， 羊膜の 厚 い collagen 層， 被包

脱 落膜 の 萎縮絨毛 な い し trophoblast層 ， そ し て

両脱 落膜 の 線維層，真脱落膜の 萎縮細胞層，そ し

て 石畳様 配列を もつ 典型的緻密層 と い う順序に細

胞構築が み られ る こ とに な る。妊娠 中期の 卵膜 は

極 め て 厚 く， さ らに こ の 下 層に 分泌 しつ つ あ る肥

大脱 落膜細胞 ， 肥大 しつ つ あ る脱落膜細胞，未だ

小型 の まま の細胞 とい う順に 連 な つ て い る．最
一
ド

層は 基底層に相当 し，性 ホ ル モ ン に よ る変化は 乏

し い ．妊娠 中期以 降の脱 落膜の 細胞構築は 見方 を

変え る と，妊娠経過 と共 に表層 に み られた 脱落膜

細胞化の 過程 が，逆 に 深層か ら表層 へ と配 列 し て

い る こ と に な る ．また 言い 変え れば，脱落膜細胞
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　化は 順次 ， 表層か ら深層に 波及 L て 行 き，順 次 ，

　表層 か ら退 行変性 に 陥 つ て 行 くと い う こ と で あ

　 る 。

　　床脱落膜に つ い て も， こ うした脱落膜 とし て の

　細 胞構築 は 同 じ で あ るが，最表層 に は 丘brinoid層

　が あ り，そ の 下 に肥大 した脱落膜細胞 が続 い て い

　て ，深層へ 向つ て 順 次，分泌中の もの ，小型の も

　の と い う配列 を とつ て い る ．

　　脱落膜細胞は ，こ の よ うに 性 ス テ ・ イ ドの 長時

　間 に わ た る 作用 の 結果，徐 々 に形成 され，分泌 を

営ん で 後，徐 々 に 萎縮・消失 して 行 くもの で あ り，
そ の life　Span は実 に ，ほぼ 16〜17週 に も及 ぶ こ と

に な る。妊娠宋期 の 脱落膜 は薄 くなつ て は い る が
，

そ の 細胞構築 は 同様で あ り， 表 層に お い て は肥大

し た 細胞 ・分泌中 の 細胞 ・ 深層に は 未だ肥 大 しつ

つ ある 間質細胞が 連な つ て い る．全 層の 厚味は 妊

卵の 発達の ため 著 し く伸展 され て 薄 くな つ て い る

に過 ぎな い 。換言す れ ぽ少 な くとも単胎 の 場合，

妊娠末期 と言 え ども， な お ，未だ 脱落膜細胞化の

過程に ある機能層間質細胞 と基底層を 残 し て い な

が ら満期 分娩 に 至 る こ とに な るe

　
’
脱落膜細胞の 分泌物が collagenase を主体 とす

る加 水分解酵素で あ る と仮定す る と， 妊卵発育 に

伴 う脱落膜 の 伸展に は 都合が よ い と考 え られ，脱

落膜血 管 の 発育 ・ 伸展 を外方か ら保護 し て
， 胎盤

循環を保 証す る に も都合が よ い と思わ れ る。

　 なお ， 妊娠末期帝王切開術施行例 の ほ ぼ100％に

卵巣表面に 多数 の 水滴様小結節を認め る．超微細

購造的に は ，肥大 した脱落膜細 胞が 旺盛 な分泌現

象を営ん で い る時期 で あ り，細胞間 の co1 弖agen は

極度 に 少な く，浮腫状を呈 して い る e 卵巣表面上

皮直下 の 間質細胞 が 脱落膜細胞 化 した も の で あ

り， 子宮内膜 に くらべ て 随分遅れて （少な くとも
30週近 く遅れ て）脱落膜細胞化の 過程 を た どつ て

い る と言 え よ う． こ の 分泌顆粒が，内膜の それ と

同様，unit 　membrane で 囲 まれ た 小胞 （Go］gi 小

胞）で あ る こ二 とは freeze　f・acture 　tech ・ iq。。 に よ

る 電顕 像 と し て も呈 示 され て い る （Herr ，　 J．C．
1978）。

　　　床 脱落膜血管と胎盤絨毛 問腔 の 交通

妊娠 初期 に お い て は 床脱落膜は 附着絨毛先端 の
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細胞柱 と直接接 し て い て
，
fibrinoid　neの 形成 はみ

られな い 。妊娠 7 週で も必ず しも全 面 fibrinoid層

が両者閲に 介在す る と は 限 らず ， 直接接 して い る

部 も少 な くは な い ．

騨 璽羨 融

蠡纔議
　図 3　extravillous 　cytotrophoblast の 脱 落膜血 管へ

　 の 侵入 と syncytiai 　trophoblast の 血1管 内皮修復・交

　 替

　細胞柱を構成する 細胞は
，

villous 　cytotrophob
−

last（Langhans細胞）に 比 し，核は やや大 きく不

整形で ， 単核で ，粗面小胞体 と細胞内細 線維 の よ

く発達 し た細胞 で あ り， 極 度に glycogen に 富み ，

広 い glycogen　area を各所 に 有し て い る．明 ら か

に Langhans細 胞 と は 異 な る の で extravillous

cytotrophoblast と称せ られ て い る ． こ の 細胞 は

脱落膜 の 深層へ 向 つ
一c

， 職 こ は数個 ， 時に 騨 独

で ，上下 に 伸長 しなが ら侵入 して お り，子宮筋層

に も達 し て い る。深 層に 及ぶ に つ れ て glycogen

が 少な くな り細胞 もそ の 分小 さ くな る が細胞質構

造 ， 核 の 凹 凸 等 の 特 長 は 細 胞 柱 を 構 成 す る

，yt・t・・ph・b1・st と同様 で あ る。脱落膜 へ 侵入 し

た こ の 細胞 は ， 時に拡 大 し た 静脈内に 多数侵入 し

て い る事 もある e 脱落膜へ 侵入 し た こ の 種の 細胞

の 細胞質 に は hPL が 免疫組織化学的 に 証 明 され

る。単 核 で は あ る が ， 細 胞 質 の 染 色 性 か ら

syncytial 　trophoblast へ の 分化 の 段階に ある もの

と解 され intermediate　cell （Kurman 　et　al ．1984）

とも言わ れ て い る ，しか し syncytial 　trophoblast

の よ うな極 め て 密在す る粗面小胞体を持 つ こ と も

な く， 細 胞質縁 の 微絨毛 も欠 い て い る e 細胞 の 進

行方向 に 向つ て細胞 内線維が束状に 伸 び て お り活

発な遊走機能を示唆し て い る、 こ れ ら 三 種 の tro−

ph・bl・・t は 互 に desm … m ・ で 以て ・E皮性の 糸拾

を営む。
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　さ て こ の extravillous 　cytotrophoblast は 殊 の

他 ， 脱落膜血 管周辺 に接近 し て 集 ま る こ とが多 く・

妊娠 ご く初期 に お い て は し ば しば ， 血管 内皮細胞

相 E 間 の 結合部を切 り， glycogen に 富む 細胞質 の

一部で 以て 血 管内に 侵入 し ， 内皮細胞を め くり上

げ ，
ご く微量 の 出血 が細胞 周囲に み られ る こ とが

あ る。め く り上 げ られ た内皮細胞は萎縮 ・変性状

を呈 す る．内皮 細胞 欠損 部 に は syncytial 　 tro−

phoblast が伸 び て 来て ，や が て 残存内皮細胞 と接

着す る 。 こ の 際内皮細 胞相互間 の tight　junction

同様 の 接着装置を以て 接合 し て お り，
か くて 母体

脱落膜血 管 と syncytial 　lacuna乃至，絨毛間腔 と

の 間 に 閉鎖循環系 を完成 させ る．syncytial 　 tro−

phoblasWt さ らに伸展 して ，妊卵が分断 し た 脱落

膜の 面を被 い 基底板を形成す る こ と に な る ． こ の

間 fibrinoid物質が漸 時増量 し て くる が ，
こ れ は

trophoblastが産生す る の か ， 脱落膜細胞 が産生

す る の か の 論議 が以 前 か らな さ れ て い る けれ ど

も ， 脱落膜細胞 の life　span か らみ て 未だ充分肥大

し て もい な い 妊娠初期に ，
こ の よ うな蛋 白を産生

す る と は 形態学的 に は 考 え難 く，
trophoblast に

つ い て も同様な疑問が残 る ．　extravillous 　cytotro −

phoblastが血 管を 穿破 した 時 に 溢 出した 少量 の

血 漿成分 か ら 飾 rin が析 出し た と考え る の が最 も

自然的で あろ うと思わ れる ．

　 脱落膜 へ 侵入 し た trophoblast と脱落膜細胞，

　リ ソ パ 球，endometrial 　granuiocyte と の 何 らか

の 相互 交渉を示す形態学 的所 見は 得 られ て い な

い e 単 に 相接近 し て 存在す る の み で ある ．

　　な お ，extravillous 　cytotrophoblast は 満期分娩

の 胎盤 に お い て も脱落膜 に残存 し て お り， 従来 ，

X 細胞 と呼ばれ て い た もの で あ り hPL 陽性 で あ

　る．脱落膜 へ の 侵 入 ・　rflL管穿破 とい う active な行

　動 は glycogenの 多 い hPL 陰 性 の extravillous

　cytotrophoblast に み られ ， 脱落 膜深層 に 侵入 し

glycogen を 失い 小型類 円形 に な つ た hPL 陽性 の

　細胞 は 機能的 に stable で あ り，もは や active な

　運動 ・血管穿破は 行わ な い も の と推定 され る．正

　常妊娠で は こ の 種 の 細胞 の 増殖 と血 管穿破 の 行動

　が ，分化 し た syncytial 　trophoblast に よる血 管内

　皮補修 と うま く協調的に 行わ れて い る と考 え られ
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る訳で あ るが ， そ の 調節因子 の
．一

つ は 血管を含め

た 子 宮内膜 自体の 構造に もある もの と思わ れ る．

　　　脱落膜 に お け る PG 合成 と分娩発来機序

　脱 落膜 の 変 性 が 1y・… m ・ か ら ph。・ph。lip。、e

A2 を遊離 させ ， 次 い で phospholipid か ら PG 前駆

物質が産生 さ れ る こ とに よつ て 陣痛発来 に 至 る と

す る Gustavii（1974）は ，脱落膜細胞 の acid　phos．

phatase 活性を根拠 と して い るが，前記 の 如 く， 妊

娠初期か ら既 に 分泌 され て お り妊娠全期間を通 じ

不 断に み られ る現象で ある こ と． メ ト ロ イ リーゼ

に よ る機械的中絶 で は 全 く脱落膜は 勿論 ， 絨毛組

織 も羊膜 も退行変性は な く，あま つ さえ胎児さえ

心拍動を有 し て 生れ る こ とを考 え る と分娩発来機

序一一般を論ず る根拠 と は な り得な い （Manabe 　et

al．1984）。

　　　　　　脱 落膜細胞 の PRL 分泌

　生化学的に は 脱落膜か ら PRL が分泌 され て い

る と言われ て お り （Master　et　aI，1980）ま た 脱落

膜細 胞 は 免疫組織 化学 的に PRL 陽性 で あ る とす
る報告 も多 い が

， 追試で は必ず し も常に こ れ を裏
付 け得 る と も限 らぬ 様で ある．

〔附 記 体 稿 は 1979年来骸 して 来た 研究結 果を 括 め た も

の で あ り，あえ て 略図を 以 て 写真 に 代 え た．
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