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255　　　　 Trophoblastの 分化におけるEGF の 役割
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　 hCG α 遣伝子転写調節機構 の 解析

256

の 制御

CD9 抗原を介 した trophoblast 浸潤能
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　　 ［目的］EGFは、　 trophob「as ’tの 機能的分化を促

進し、分化の 指標であ る hCG産生を促進する こ と

が 知 られて い る。しか し、EGFに よるhCG遺伝子発

現翻節機構は十分解明されて い な い 。 今回、我々

は培養液中で 自発的 に 分 化する ラ ッ トの choriocar

−cinoma 由来 の Rcho−1　 cellを用 い て 、　 hCG α 遺伝

子 の 転写調節に おける EGF の作用 を検討した。

　［方法］ 290bpの 5 ’

上流域 を 含む hCG α 一promot
−or−CA了 reporter 遺伝 子 をRcho−1　eellに安定

導入 した。得 られたstab 【e　transfectant に、種 々

の濃度の EGFを作用 させ、　 CAT活性 の 経 時的変動を

測定 した。さらに、もうひ とつ の 機能的分化の 指

橡 Cあ る ρrogesterone 分泌 、及 ひ troptlOblastの

増殖に対するEGFの効果 につ い ても併せて 検討し

た。　 ［成緕］ EGF無添加 （対照群） で も6 日間 の 培

養で 、細胞の 分化に伴 うCAT活性 の 上昇がみ られ

るが 、1nM 　EGFの添加群で CAT 活性は対照群に比

べ 有意 に上昇 した 。10nM 　EGF添加群で は CAT 活

性 は対照群の 2．6 倍とな っ た。こ の EGFの作用 の

time　course を検討する と、　 EGF （10nM ）投与開

始4 日 目で 、有意な効果が認め られ、6臼 目 に は促

進効果は最大 とな っ た 。 さらに，EGF （10nM）添

加によりprogesterone産生 も有意に増加 した。一

方、EGF （10nM ） 添 加 群 と対 照 群 の 間 で、細胞数

に有意な差は認め られなか っ た。　［結論］EGF は、

trophoblast の機能的分化を促進するが、分化の指

標であるhCG α 遺伝子発現を転 写 レベ ル で促進す

る こ とが明らか と な っ た 。

［目的］trophoblastの 子宮内膜内浸潤の 制御機構
の 解明は，着床現象 の 解析に お い て 重要 と考え ら

れ る．最近 白血球関連抗原で ある CD9 抗原が，神

経細胞に 発現 して お り， 神経損傷時の 修復過程に

お い て シ ュ ワ ン 細 胞 の 運動能を調節 して い る とい

う報告が み られ る．そ こ で 我 々 は，着床 の 場 に お

けるCD9 抗原の 関わりの 可能性を想定 し，
　 CD9 抗

原の ヒ ト絨毛組織 ， 胎盤組織 にお け る局在及 び

trophoblastの 浸潤能に 及 ぼ す影響を検討 した．

［方法］まず患者の同意の 下に 得た妊娠初期絨毛及

び満期の 胎盤組織 の 凍結切片を用 い て ，蛍光免疫

組織染色法 に て CD9 抗原 の 局在を検討 した．っ ぎ

に CD9 抗 原を 発現 して い る ヒ ト絨 毛 癌細 胞 株
BeWo を用 い て ，人工基底膜 マ トリゲ ル を貫通 す

る細胞数をカ ウ ン トするin　vitro 　invasiGn　assay
を子宮内膜内浸潤の モ デ ル と して BeWo 細胞の 浸

潤能を抗 CD9 抗体添加下に検討した．さらに抗体

添加に よ る hCG 分泌及び細胞増殖能に 及 ぼ す影響

も検討 した ．

［成績］CD9 抗原 は 妊娠初期及 び満期 の 胎盤 の

villoustrophoblast に は 発現せず，　 extravillous

cytotrophoblast に発現 して い た．抗 CD9 抗体は
，

BeWo 細胞 の hCG 分泌 や細胞増殖を変化 させ る こ

と な く，
マ ト リゲ ル 浸潤能を濃度依存性 に 増強 し

た，

［結論］CD9 抗原は trophoblastの 浸潤能を 制御す

る こ と に よ り，胚 の 着床に関与 して い る こ とが示

唆 された．
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