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321　　　 子 宮内膜 増殖症 に お け る細 胞周期 関

連蛋 白 の 発 現 状況

口 　　演 日産婦誌 50巻臨時増刊

322　　　 婦人科腫瘍 由来細胞株 を 用 い た 自己細

胞傷害性 リ ン パ 球 （CIIL） の 誘導 と臨床応 用 へ の 基

礎的検討
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〔目的〕発癌過程で の細胞周期関連蛋白の 関与が

強 く示 唆さ れ て い る ．今回，正 常 子宮内膜 と 子 宮

内膜増 殖症 の 腺組織 を用 い て ，種 々 の 細胞周期 関

連蛋白の発現状況 を 調 べ ，細胞異 形 の 過程 と の 関

連 性 に っ い て 検討 し た．　 〔方法〕 手術 ま た は診 断

的 内膜掻爬術 を施行 し．同意 を得 た 30例 の 内，

正常子 宮内膜組織 （N ） 10，simplehyperplasia

（SH ） 10，　 atypica ］ hyperplasia （AH ） ユ0例 を対

象 とした，組織をホ ル マ リ ン 固定 後，免疫 組織染

色法 （ABC 法）を 行 っ た．用 い た抗体 は 抗ヒ ト

P21 単 ク ロ
ー

ン 抗体 （mAb ） ．抗 ヒ トP27　mAb ．

抗 ヒ トCyclin　DI　mAb で あ る ．解 析方 法は ，内膜

腺組 織をLabeljng　jndex （抗体陽性細胞 ／腺 細胞

数 X100 （％ ） ） で 算出 ．　 Ma 皿n−Whitney 　 U　 test

で 検定 した ． 〔成績〕 1 ．そ れぞ れ の 発現状況は．

P21 が N 　2／ 10 （陽性例／ 総数 〉，SH 　8／ 10，　 AH

lO／ 10，　 P27 が N 　1／ 10，　 SH9 ／ 10，　 AH 　10／ 10，

cyclinDl が N 　O／ 10，　 sH6 ／ 10．　 AH 　6／ 10で あ

っ た． 2 ．Labeling 　i　ndex は ，　 P21 がN 　O，62 ± 0．48

（mean ± s．e．％ ），　 SH3 ．89± 1．37，　 AH 　13．87

± 2．28で あ り，3 群問 で そ れぞ れ有 意差 （P＜

0．Ol） を示 し た ．　 P27 の それ は，　 NO ．37 土 O．37，

SH3 ．91± 1．05．　 AH 　6．68 土 L75 で あり，N とSH

問 で は有意差 （P ＜0．01） を 示 した が，SH とAH

問 で は有 意 差を認 め なか っ た．CyclinD1 は ，　 N 　O，

SHO ．37 ± O．11，　 AHO ，89 ± O．43 で ，　 SH と AH 問 で

有 意 で あ っ た （P ＜0．G5） ．　 〔結論 〕 正 常内膜 に

比 べ 子宮内膜増殖症で は ， 細胞周期関 連蛋 白 の 発

現 頻度 が 高 く，さ ら に異形 性 の 高い AH に よ り 強

く認め られ る こ とか ら，こ れ らの 蛋 白が細胞異 形

の 過程 に お い て も強 く 関 与す る 可能性 が 示 唆さ れ

た ．

　 【目的】婦 人 科腫瘍細胞株 を用 い aut 　ol 　ogous

CTL を誘導 し、CTL に よる養子免疫療法 の 臨

床応用 に 向 け て の 基 礎 的検討 を 行 う 。

　 【方法】手術時に サ ン プ リ ン グされ た婦人科腫

瘍 を初代培養に 供 し、細胞株 の 樹 立 を試み た 。 樹

立 に 成功 した 症例 に つ い て は 樹 立 細胞株 と、手術

標本 を 用 い て MHC 分 子 の発現 を確認 し、同時に

infOrrred　 consent を得て 患 者 自己血 で aut　ol　ogous

CTL の 誘導 を 試 み た 。 ま た 、リ ン パ 球 の 増殖 の

後に 細胞傷害活性等 を検討 した。

　 【結果】87症例 の 初代 培養 を試み、IO例 で 細胞

株 を 樹 立 し た。こ の うち患者健存 で CTL 誘導が

行 い 得 た 症翻 は b 切 で あ っ た 。 MI 　 class 　 l 分十

は 全 て の 症例 で検出 さ れ た が 、M ｛）　c ］　ass 　 II分子

は 検 出 さ れ な い 例 が あ っ た 。 誘導を 試 み た 6 例 中

5例 で リ ン パ 球 が 増殖 し、最終的 に は 4 例 で CT

L が誘導 され 、残 りの 1例 で は ナ チ ュ ラ ル キ ラ ー

細 胞 （NC 　cel　1） が 誘 導 さ れ た 。

　 1結論｝婦 人科腫瘍 由来細胞株を 用 い て CTL

が 高率に誘導さ れ る こ とが 確認 され た 。 CTL は

腫瘍 特異的 に 傷 害活性 を 持 つ た め、患 者 の 免疫力

を低下 させ ず に 効 果 を発揮す る もの と期待 され て

い る 。 進行 婦人科悪 性腫瘍 に 対 し て 現 在行 わ れ て

い る 治 療 で 予 後 を大 き く改善 す る こ と は 難 しい 。

CTL を用 い た 養子 免疫療法は total 　 cell 　 kil1

を目指す上 で 集学的治療の
一

つ と して 今後 の 臨床

応用 が 期待 さ れ る もの と考え ら れ た 。
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