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P1−295　反復流産患者の 組織及び血清 に おける カテ プ シ ン とシス タチ ンの存在と意義
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【目的】シ ス テ イン プ ロ テ ア ーゼ で あ る カ テ プ シ ン が マ ウ ス にお い て 正 常 な胎 芽発 育 と脱落膜化 に 重要で あ る こ とが 報告 さ れ

て い る．今 回我 々 は 反復流 産患者の 組織 と血 清 に お い て ，カ テ プ シ ン とその 内因性イ ン ヒ ビ ターで あ る シ ス タチ ン とス テ フ ィ

ン の 存在 と意義を 検討 した．【方法】イン フ t 一ム ドコ ン セ ン トの 得 られ た 2回 以 上 の 流 産 歴 を持 つ 反復流 産患 者を 対象群 に，
流産歴 の ない 健常女性を対照群とし た．稽 留流 産 と診断 され た 患者の 子宮内容組織 と正 常 妊娠初期 の 人工 妊娠中絶組織を用
い て ， カテ プ シ ン B，D ，　 H，　 L，シス タチ ン C，ス テ フ ィ ン A ，　 B に つ い て 以 下 の 方法 で 比較検討した ．各抗体を用 い た免疫
組織染色法に て 局在を観察した．また，同組織を脱落膜と絨毛 に分離後 ， 蛋白を抽出 して ELISA 法に て蛋白濃度 を測定し た。
さ ら に ，非妊時の 血 清 を採取 し血 清 中 シ ス タ チ ン C 濃 度 を 測 定 した．【成 績 】免 疫 組 織染 色 法 で は両 群 にお い て ，脱落膜 lt皮細

胞 と間質の脱落膜化細胞の 細胞質に カ テ プ シ ン B，D ，
　 H ，　 L，シス タチ ン C の 発現を観察したが，ス テ フ ィ ン A ，　 B の 発現

は 認め なか っ た．絨毛で は上 皮細胞表面 に 全 て の 発現を認め た．組織中蛋 白濃度は カテ プ シ ン D ， H が 反 復流 産 群 の 脱落膜 で

有意に 高かっ た．血清 中の シ ス タチ ン C 濃度は反復流産群 で有意に低か っ た．【結論】ヒ ト妊娠初期 の 脱落膜，絨毛組織 に おい

て 初め て カテ プ シ ン と シ ス タ チ ン の 発現 を検討 した，カ テ プ シ ンーシ ス タチ ン系 の 調節機構 の 破綻 に よ る シ ス タ チ ン C の 低

下 が脱落膜 の カ テ プ シ ン D ， H の 過剰発現 を惹起 し ， 細胞障害的 に作用 す る こ とで 反復流産の 病態 に関与して い る可 能性が 示

唆された．

P1 −296　ヘ パ リ ン
・
ア ス ピ リ ン 療法 が 有 効 で あ っ た 原因不 明 不育症 の 1 症 例
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詳細な検索 で も原因が 不明で あ る不育症 患 者 は少なくな く，そ の 妊 娠管理 に は 苦慮す る こ と も多 い．今回我々 は，6 回の 自然

流産，死産歴 を持つ 原因不明不育症患者 に ，ヘ パ リ ン ・ア ス ピ リ ン療法を行 い ，出産 に 至 っ た症例を経験 した の で 報告す る．
症例 は 35歳の 元 高校教師．3 回 の 妊娠初期自然流産の 後 ， 抗 リ ン脂質抗体などの 詳細な検査 を行 っ た に もか か わ らず ， 原 因

が 不明で あ っ た．プ レ ドニ ゾ ロ ン ・
ア ス ピ リ ン 療 法 を 2 度 試 み たが，4 回 目の 妊 娠 は 妊 娠 23 週 で 子 宮 内 胎 児 死 亡 とな り，5

回目の 妊娠は妊娠 36週 に常位胎盤早期剥離の た め 緊急帝王 切開を施行 した が，児は早期新生 児死亡 に至 っ た．こ の 後，当科

で は 原 因 不 明 の 不 育症 症 例 に対 して も，イ ン フ ォ
ーム ドコ ン セ ン トを得て，ヘ パ リ ン ・ア ス ピ リ ン療法 に 変更 した．本症例 も

妊 娠前か らア ス ピ リ ン 100mg／日の 内服を行い
， 妊娠判明 後 に ヘ パ リ ン カ ル シウ ム 2，500単位 ， 1 日 2回 の 皮下 注射を開 始 し

た．6 回 目の 妊 娠 は妊 娠 初 期 自然 流 産 に 至 っ た が，7 回 目の 妊 娠 は，特 に妊 娠 合 併 症 を 認 め ず 順 調 に経 過 し た．分 娩 方 法 は ，

選択的帝王切開とした．手術 1週間前にア ス ピ リ ン を中止し，ヘ パ リ ン カ ル シウ ム は 手術前日に 中止 した．妊娠 36週 5 日に

帝 王切 開術 に よ り ， 2，690gの 女児 を 出産 した．術中 出血 量 は 370gで あ っ た．母児 と も経過良好で ，術後 ll 日 目 に 退院 とな っ

た．原因不明不育症 に 関 して，今後も病態解 明を進 め なけれ ば な らな い が，ヘ パ リ ン
・
ア ス ピ リ ン 療法は，有用 な治療法で あ

る 可能性が 示 され た．

Pl−297　男性不妊患者精子の 細胞内情報伝達系障害に 関する研究
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【目的】卵胞液お よび プ ロ ゲ ス テ ロ ン は精子 の 細胞内カ ル シ ウ ム 匚Ca判 iを上 昇させ，受精能を高め る こ とが報告されて い る．
本研究 で は 男性不妊患者お よび 妊孕能 を有す る ドナー

精子 の 間に hyperactivationや ［Cae
＋
］iの 変化の 差 が あ る か を検討し

た．【方法】男性不妊患 者お よ び妊 孕能 を有す る ドナ ーよ り同意 を得 て 提供 され た精液 を対象と し た．L 精子 を精子 自動運動解

析装置に よ り解析 し， 同時 に プロ ゲ ス テ ロ ン添加後 の ［Cai’］iの 変化を cell　suspension 法で 測定した．2．卵胞液添加後 の，
単
一
精子レ ベ ル の ［Cat＋］iを測定 し， 形態正常精子 と形態異常精子の 間で比較 した．【成績】Lovemight 　incubationに より

ドナー群 の hyperactivated　spe   の 比 率 は 上 昇 し ， 患 者群 よ り高か っ た．2．ドナー群 で は ［Caz’

］iの 増加率は hyperactivated
sperm の 比 率，精子運動性パ ラメ

ー
タ （VAP ，　 VSL ，　 ALH ，　 BCF ，　 LIN ） と相関を認め た．一

方，患者群で は相関を 認め た

の は ALH の み で あ っ た．3．ドナ ー
群 で は ， ［Ca2＋

〕iの 増加率 は，形態異常精子で は 形態正常精子 と比較 し低か っ た．ドナー群

の 精子 で は，中片部また は 尾部 に形態異常 の ある精子 の ［Ca2＋］iの 上 昇率 は ， ともに 形態正 常精子 よ り低か っ た．患 者群 の

形態正常精子 の ［Ca2’

］iの 上昇率は ドナー群 の 形態正 常精子 よ り低 か っ た．【結論】患 者群 の 精子細胞内 カ ル シ ウ ム の 増加率

は ドナー−evの よ うに 多くの 精子運動性 パ ラ メ ータ と は 相関 しなかっ た．また
， 患者群 で は形態異常精子の み な らず形態正常精

子 に お い て も ［Ca2＋］iの 上 昇機構が 障害さ れ て い た．以 上 よ り不妊 患者の 精子 の 細胞内情報伝達系は ドナーと異な っ て い る

可 能性が あり，そ の 解明は 不妊 治療 に 有益 で あ る．
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