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P −334 　Alzheimer病に お け る ，
エ ス トロ ゲ ン の リ ン酸化 タ ウ 発現 の 影響 に つ い て〜神経原線維変化 にお け る エ ス トロ ゲ ン

の 影響〜

京都府 立 医大

身原正哉 ， 細 田哲也，平杉茄
一

郎．藤沢秀年，岩佐弘
一，本庄英雄

【目的lestrogen　replacementtherapy （ERT ）は Alzheimer 　Disease（AD ）などの 痴呆症状を改善す る こ とが 知 ら れ て い る．　AD
の 痛 理 学 的 特 徴 と して 老 人斑 （SP）と神経 原 線維 変 化 （NFT ）が あ げ られ る．　 NFT の 出現部位 と 神経細胞 の 脱落部位 は よ く一

致 し NFT は SP に 比べ AD 特與性 は低 い が，　 AD の 病状 （痴 呆）との 椙関 が SP よ り高 い こ とが 知 られ て い る．そ こ で ，　 ERT
の AD に 対す る効果 の 基礎的機序 と して ，　 estrogen の NFT （paireCl　heHcat　filament：PHF ）を構成する リ ン 酸化 タ ウ の 生成 に

及 ぼ す 影響を調 べ た．【方法】NGF 添加 に よ り分化 した PC−12細 胞 を用 い ，　A β を 添加 した 事 に よ り誘導 さ れ る リ ン 酸化 タ ウ の

発現 を抗 リ ン酸化 タ ゥ抗体を用 い た 蛍 光 免疫 染色法 で 確認．そ の 上 で ，エ ス トロ ゲ ン を添加 に よ る 発 現量 の 変化 を フ ロ ーサ イ

トメ トリーに よ り定旦 的 に 観察 した．【成績】分化 し た PC −12細 胞 に A βを添 加 す る こ と に る，リ ン 酸化 タ ウ の 発現 を蛍光免疫

染色法で 確認 した．エ ス トロ ゲ ン を添加 す る こ と に よ りリ ン 酸化 タ ウ の 発現が約15〜20％ 抑制され た，【結論】ア ル ツ ハ イ マ
ー

病 に お い て ，
エ ス トロ ゲ ン の 抗 酸化作用が 病状の 進行を抑制す る と の 報 沓 は 多 数 見 られ る．しか しなが ら，神経原線維変化 に

対 して の エ ス トロ ゲ ン の 効果を調べ た 報告 例 は 少 な い ．今 回，神経原線維変化 の 成分で ある リ ン 酸化 タ ウ を定量す る こ と に よ

り，
エ ス トロ ゲ ン が ア ル ツ ハ イ マ

・一一病 に お ける 痴呆の 改善に役立 つ こ とが 示唆 され た．

P−335　Alzheimer 病 に おけ る Estr。gen の 有効性
一Astrocyteに おけ る Amy 且o正dβproteinの endocytosis に 対 す る Es亡ro −

gen の 効果
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【El的 IAtzheimer　fi（AD ）の 病因は，沈着 した Amyloidβprotein （A β）に よ る神経細胞死で ある．今匝1われわれ は AD に 対す
る ホ ル モ ン 補充療 法 （HRT ）の 有 効 性 を 調 べ る た め に，　astrocyte に よ る A βの endocytosis につ い て 1￥　Elし，こ れ に 対す る es −
trogen の 効果 を in　vitro に て調 べ た．【方法】astrocyte の 細胞株 で あ る RNB 細 胞 を17β一estradiol （E ，）存在下 に て 培養 し，　 A β
の endecytosis を抗 A β抗体 に よ る 免疫染色法 を用 い た フ ロ ーサ イ トメ トリー

に て 観察 し た，【成績】単純培養 した RNB 細 胞
に お い て Aβの 添加 に よ りそ の endocytosis を 認め た が，そ の endocytosis は　E 、に よ る 前処 置 に て 約 20％ 増加 した．また，
そ の 効 果 は ICI　182780に て 減弱 した．【結論】い ままで に わ れ わ れ は Aβに よ る 神経細胞 の apoptosis を E2が 抑制す る こ と を

報告 して い る．今回の 結呆 に よ り E、は A βの astrocyte に よ る取 り込み を活性化す る こ とが 分か っ た．　E、の astrocyte を 介 し

て の 細 胞外 A βの 沈 着 抑 制 効 果は AD の 発症 予防や 進行遅延 に 寄与す る多因子中の 一
因 と 考えられ た．

P−336 　小児婦人科外 来 の 現 況 と 今後 の 課 題
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【lll的】近年小児疾患 の 治療成績 は 著 しく向上 した．たとえば小児白血病 の 治癒率 は現 在70〜80％ と い わ れ て い る．し か し な

が ら晩 期 陣筈 と し て 性腺機能障害 （無 月経）が 起 こ る 可能性が 高い ．また
一

方，タ
ー
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症候群 に対 して 成長 ホ ル モ ン 療法が 行
わ れ る が，その 後 の 二 次性徴の 発 現 に 対す る 治療法は 確立 されて い ない ．こ の よ うに慢性疾患 を持 つ 女 児 が 思 春期 に 達 した 時
点 で ， 産 婦 人 科学的 な 視点か ら，そ の 後の QOL を視 野 に入 れ た 治療が 考慮 さ れ る べ きで ある ．【方法】こ の よ うな考え方 に た っ

て 当院 に小児婦人科外来が 新設 さ れ て 1 年が 経過 し た．こ の 間に 小児婦人科外来を受診 した 症 例 を ま とめ て 検討 し，現在 の 問
題点 と今後 の 課題 を検討 した．【成績】受診者は41例で ， 全例が 当院小児科か らの 紹介で あ っ た．平均年齢は18．0歳．主訴 は，
月経 に 関す る もの が34例 とほ とん どを占め，こ の うち 原 発 無 月 経23例，続発無月経 ll例 で あ ・

） た ．原 因疾 懋 と して は，白亅nL病
（骨髄移植）後 の 無月経が 12例，ターナー

症候群 7 例，汎
一
F垂体機能低 下 症 3 例 ， 精巣性女性 化 症 2例，子宮奇形 2 例，卵巣腫

瘍 2例 ，Rokitansky 症 候群 1例，　Prader −WilH 症 候 群 1f列で あ っ た．治 療 の 上 で の 問題点 と して ，1）ホ ル モ ン 補充療法 は い つ

か らど れ 位 の 用量 で 開 始すれ ば よ い か2）将来の 妊孕性な どの 告知 をい つ どの よ うな形で 行 うか，が あげ られ る．【結論】小児婦
人科を受診す る懋 者の 原疾患 は 多岐 に わ た る こ と が 明 らか と な っ た．こ れ らの 症 例 に 適切 に 対処す る 為 に は，小 児科 な どの 関

連各科 との 運携が重要 で あ る，
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