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p − 81　　 ヒ ト初期流産の 脱落膜 リン パ 球細胞

内サイ トカイ ン の 解析
一Th1 系 ・Th2系サイ トカ ィ

ン を中心 と した 子宮内局所 免疫機構の 解明
一
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宮腺筋症 に お ける IF．所牲 ・異所

’
「生

チ宮内膜の ア ポ ト
ーシス 発現お よ び増殖能に 関づ

る検討　 ∫
一
宮腺筋症発生機序 と の 鬨連

．
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目的］最近，サ イ トカ イ ン （CK ）に 関連した 流産

機序 として Th2 系 CK （IL−4， 1L−10等） に 比 した

Th ユ系 CK （TNF 一
α ，　 IFN・・γ ，　 IL・2等） の 産 生優位

が末梢血 中にお い て 報告 されて い る．本研究は脱

落膜 リ ン パ 球 の 細胞内 CK を解析 し，　 Th1系 ・Th2

系CK を中心 と した 初期流 産 の 子宮 内局 所 免 疫 機構

を解明する こ とを 目的 と し た．　 匚方法 1妊娠6〜9

週に て 人工 流産 （対照群 ： n
＝13）及び 自然流産 （染

色 体．正常群 ： n ＝ 7，染色体異常群 ： Il ＝ 13）に 至 っ

た 症例か ら手術時に得られた脱落膜を，患者同 意

の 上 で 研 発 に 供 じ た ．脱 落 膜 リ ン パ 球 を

Lachapelle ら の 方 法 に 準 じ て 圜 収 ， 4 ％

paraformaldchydc 及び diglLc〕nin （1μ g！ml ｝を用 い

てperineabilize 処 理を行 っ た．次に 抗IL−4，抗 IL−

2，抗TNF 一
α 及 び抗CD45 （pan ・lylnphocyte

a．ntigcn ） の 蛍 光抗 体 を 反応 させ た後 ，　 f．ow

cytDII ／ 。 try 法 に て 各 CK 産 生 リ ン パ 球 の

subpopulatioJ 〕を 解析 した．なお ，　 pen
’
rieaiblilze の

確認 （陽性 contoroD に1まα
一tublllin に対 する 蛍光

抗体を用 い た．　 ［成績］対照群／染色体正常群／

染色体異常群 に お けるIT．−4，　 IL・・2，　 TNF − a 陽性リ

ンパ 球比 率 は，それ ぞ れ 26．6± 1L7 ％ ／ 245 ±

13．4％ ／ 28．9±7．0％ ，　1〔｝．9：ヒ6．8暢｝／ 2〔〕．〔〕ゴ：8．3％ ／

1L4 ニヒ6．8％，　15．7 ± 6．4％ ／ 3　L5 ±2L2 ％ ／ 156 ニヒ

67％ で あ り，染色体正 常群 の IL−2，　 TNF 一
α 陽性 リ

ン パ 球比 率 は対照群 ， 染色体異常群 に 比 べ 有意 に

高値を示 し た（p く O，05）．　 匚結論］ 染色体正 常群 の

流産原因 として 脱落膜局所 で の Th　1系Cyt〔〕k」nc 産生

亢進が関 与して い る こ とを明らか と した ．一
方 ，

染色体異常群に おい て はTh1 系
凾Th2 系cytokine 産

生変化を介 さな い 染色体正常群と は異な る免疫排

除機構の存在が示峻 され た ．

L目的 1 罫宮腺筋症モにお け る ⊥E所性 ・異所
’
「
ゾll了・宮

内膜の 腺 ヒ皮お よ び 1｛冒質 の ア ポ ↑
一 ．シ ス発現 の 特

微に つ い て は 本学会で報  した ．今回は内膜 の増

殖能 に つ い て も検討
’
し

，

．異所性 ゴ
・
宮内膜と iE所性

子宮内膜 との 違 い を明 らか に して子宮線筋症 の 発

生機序に つ い て考察す る．事を 1M｛Jと し た．［方法］

了
・
宮腺筋症 23例 〔月経期 3例 ，増殖期 11例 ，分泌

期9例） の 摘出 子宮 パ ラ フ ィ ン 固定同　
・
連続切片

を fh
’
い て　 D　 TUNEL 法で ア ポ ト

ーシ ス の 有無を

検索 し，細胞Ll）00個 あ た りの 陽性細胞数 を求め

た ．2丿 Bd −2免疫染色 を行 い 染色強度 を ス コ ア リ

ン グ （陰性 ：0 ， 弱 ：1， 中 ：2， 強 ：3ノ した ，3）

Ki−67免疫染色 を 行 い 細胞 L 〔X｝0個 あ た りの 陽
’
性細

胞数を求め た ．各々 蘭圻性 ・異所牲 」
γ・
宮内膜 に つ

い て
， 腺 1波 と問質に分けて倹討 した．さ らに 月

経周期 （「冐・∫li参〉 との 関連 に つ い て も検討 した，

一成績：1） 異所性子宮 内膜問質で は IE所性子宮

内膜間質および異所 性 ∫
一
宮内膜腺 ヒ皮 とj

．
匕較 し有

意 に高率に ア ポ トーシ ス を認 め た （p＜O 、001 ）が

正 所性内膜で み られ た月経周期 と関連 する変 化は

認 め なか っ た ．2）Bcl−2発現は IE所
厂
「
ゾ

均 二宮内膜で

は ア ポ トーシ ス 発現 と負の 相関 を示 し た が，異所

性 薪宮 内 膜 で は 周期的変化は な か t
っ た ．3） Ki−67

発現は異所性
．1先宮内 膜 ヒ皮 で 月経周期 と無関 係 に

常 に み ら れ たが，正所性子宮内膜 で は ヒ皮の 機能

層 基底層 共に分泌 期 の 発現が弱か っ た ．　 「結論］

J  宮腺筋症 に おける異所性 了
．
宮 内膜 は ．ア ポ ト

ー

シ ス 発現や抑制，増殖能 に お い て ill所性内膜 との

差異を認め
， 性周期の影響 を受け に くか っ た ．．

∫
・

宮腺筋症 発生 機序 の 仮説 と して 従 栄の IIモ所性 内膜

の 1二宮筋層 へ の 落ち込 み は 考えに くい と思われた．
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