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Pl −541　肥満妊娠高血 圧 症 候 群患者 にお け る血 管増殖因子 と adipocytokine の 関与

岡 山大

洲脇尚子，増山　寿，赤堀洋
一
郎．中務 日出輝，井 L誠 司，舛本 明生，住 田 由美，瀬 川 友功，高本憲男，平松祐司

【目的】脂肪細胞か ら産生 され る adipocytokine （ac ）で ある 1eptin（lep），　 adiponectin （adip ）は，糖脂質代謝へ の 作用 だ け

で なく，妊娠中 は 胎盤か ら も産生 され生 殖 生理 で の 役割 も注 目 され て い る．また肥 満 妊 婦 で は妊娠高血 圧 症候群 （PE ）を高

率 に発症す るが，そ の 機序 は明 らか に さ れ て ない ．近年，PE の 発症機序 と して 胎盤 由来の 血管増殖因 子 （af ）の 不均衡が注

目さ れ て お り，今回 我 々 は PE 患 者 に お け る ac と af との 関 連 につ い て 検討を 行 っ た．【方法】IC の 得 られ た PE 患者（n ≡20）

及 び妊娠週数 BMI をマ ッ チ させ た 正常妊婦 （n ＝20） を対象 と し，1ilL中 lep，　 adip 及 び Vascular　Endothelia1　Growてh　Fac−

tQr （VEGF ），　 Placental　Growth　Factor （PIGF），叮溶型 VEGF 　receptor 　1 （sFlt
−1），可溶型 VEGF 　receptor 　2 （sFlk

−1）を

ELISA 法 に て測定し た．【成績】PE 患者で は，　 lep，　 adip 値 は正常妊婦 よ り有意に 高か っ た，また，正常妊婦で は lep，　 adip

値 と af との 相関を認 め なか っ た が，　 PE 患 者 で は lep値 は sFlt
−1値 と負 の 相 関 を，　 adip 値 は PIGF 値 と負の ，　 sFlt4 値 と正

の 相 関 を示 した．正常妊婦で は lep値 と adip 値 との 間に有意な相関を認め た が，　 PE 患 者 で は認 め なか っ た．さ らに肥 満例

（BMI ＞ 25），非肥 満例 に分類す る と，　 adip 値 は肥 満例 で 有意 に 低値 だ っ た が ，　 lep値 は 差 が なか っ た．　 PE 患 者 で 認 め た af

の 不均衡 は，肥満 PE 患者 の 方が 少なく，発症 に至 る不均衡 の 程 度 に差 を認 めた．【結論】肥満妊婦 で は af の 不均衡が少ない

状態で もPE を発 症 し，そ の 背景 と して 肥満妊婦 に 潜在す る 低 adip ］fi［症の 関与が示唆 さ れ た．また Iepは PE 患者で は肥 満，
非肥満に 関わ らず高値を示 して お り，そ れ ら ac の 肥満 PE 患者で の 調節 は異なる メ カニ ズ ム に よる もの と思 われ た．

Pl−542　妊娠高血圧症候群 における seluble 　endoglin に つ い て の 検討

日本大

村瀬隆之，久野宗
一

郎，佐 々 木重胤 中澤禎子，市川　剛，青木洋
一，山本範子，山本樹生

【目的】endoglin は TGF 一
βの

一…
部 と結合 し，血管新 生 に 関わ る antiangiogenic 　protein と し て知られ，血管内皮細胞や 胎盤の

syncytiotrophobiast に局在 して い る．今回，妊娠高血圧症候群 （PIH ）に おける endoglin の 関与 を検討す る 目的 で，母体血

中 soiuble 　endoglin 濃度 と絨毛癌細 胞株に PIH 血清を添加 し，　 endog ！inの 産生 に 対する 血 清の 影響 を検討 した．【方法】PIH
患者 と正常妊婦 よ りイ ン フ ォ

ーム ドコ ン セ ン トを得 て i瞬青を採取 し，末梢血 中の soluble 　endoglin 濃度を ELISA 法 に て 測定

した．ま た絨毛癌由来細 胞株 （Jeg−3）の 培養細胞 に，　 PIH の 患者lflLV
’”
n
’
お よ び 正常妊婦血清を加え，直後，24時間培養後の 上

清中の endoglin 濃度も併せ て測定し た．【成績】末梢 【血清 L［iの seLuble　endoglin の 濃度は，正常妊婦血 清中で 平均値 4．6 （n ＝

12）に 比 し PIH の 患 者血 清中で は 35．6ngf
’
ml （n ＝2 ）と有意 に PIH で 高値で あ っ た．血清を添加 した後 の Jeg−3 細胞培養上

清中の endoglin の 濃度の 変化は，正常妊婦血 清添加 で は 1．69か ら 1．87ng〆ml に比 し PIIIの 患者血 清で は 5，0 か ら 4．5eng〆ml

と有意 な変 化 を示 さ なか っ た が 低下 傾 向 を見，抑制の 強い PIH 血 清が 存在 した．【結論】PIH 患者 の soluble 　endoglin 濃度 は

増加 して お り病態 に 関与 して い る と推察した．ま た，血 清添加 に よ り絨毛癌由来 endoglin 産生は有意な変化 を示さなか っ た

が ，産生抑制の 強 い PIH 【鱈青が存在 し何 らかの 血 清因子の 関与を推 察 した．

Pl−543　妊娠高血圧 症候群 に お ける 妊 婦血 清中 OX40Ligand の 検討
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【目的】妊 娠 高 血 圧 症候 群 で は胎 児 に対 す る拒 絶 反 応 が 起 こ っ て い る 可 能性 が 示唆 さ れ て い る，胎児へ の 免疫 寛容 に は CD4 ＋

CD25bright 制御性 T 細胞 （Treg ）が 関与 して い る こ とが 報 告 さ れ て い る．　 OX40Ligand （OX40L ）は TNF 　superfamily

の ひ とつ で 抗原提示細胞か ら分泌 さ れ CD4 ＋ T 細胞表面の OX40 と結合す る．OX40f’OX40L は Treg の 分化 に重要で あ る と

考え られ てい る．妊娠高血圧 症候群 の 妊mUlf【L清中の OX40L を測定し，　T 細胞の サブ グル ープ の プ ロ フ ィ
ール を反映す るか検

討 した．【方法】 イ ン フ ォ
ーム ドコ ン セ ン トを得 た 非 妊 婦 お よび正 常 妊 婦 40例 の 妊娠 12，24，36週 に お け る 血 清中 OX40L

をELISA 法で 測定 した，さ らに 重症妊娠高血圧症候群 を発症 し た妊婦 15例 と正 常妊 婦 26例 の 血 清中の OX40L を ELISA
法 で測 定 した．本 研 究 は施設 内倫理 委員 会に よ り承認 さ れ て い る．【成績｝OX40L の 血 清中濃度は非妊婦 で 22．4± 0．72pg／ml

（median ± SEM ）で あ っ た，妊 娠 12で は 28．8± 1．44pg，i
’
  1と有意に 高値 で あっ た．妊娠中の OX40L は Treg が最も増加す る

と され る 妊娠 24 週が ピー
ク で あっ た．妊娠高血 圧症候群で は 15A ± L90pg ／ml （妊 娠 31− 39週 ）妊娠週数 年齢を

一
致 させ

た コ ン トロ ール 群 で は 22．3± 1．71pg／ml と妊娠高血圧症候群 で 有意 に 低値で あ っ た （p＝0，0002）．【結論】Tregを必 要 とす る

環 境 で は OX40L が 増 加 す る こ とが報 告 され て い る、正 常 妊 娠 に お い て OX40L は Treg の 妊娠中の 変化 と同様 の 変動 を示 し

た．血 清中の OX40L が 妊娠中の Treg の 変動の マ
ーカーとな りうる こ とが 示 唆 され た，妊娠高血圧症候群 で は Treg の 減少

が 報告 され て い る．OX40L は妊娠高血 圧 症候群 で 有意に 低
．．
Fして い た．こ の こ と は妊 娠 高血 圧症 候群 に お け る Treg の 減少

を反映 して い る と考えられ た．
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