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P1−75　雄核発生胞状奇胎 お よ び絨毛癌培養細胞に お ける KvDMR の メ チ ル 化状態の 解析

千葉大

碓井 宏和，木原真紀，中田恵美里，鶴岡信栄，加来博志，平敷好
一

郎，楯　真
一，加藤…喜，田中宏

一
，

三 橋　暁，

松井英雄，生水真紀夫

【目的】全胞状奇胎 （CM ）は 父性 ア レ ル の み で 構成 され，母性 ア リル 発現遺伝子 で あ る p57
κ IPi

の 発現を欠 く．　 p57
・nyipz

をはじめ

11p15．5 領域 に はい くつ か の imprinted　genes とそ の メ チ ル 化制御 に関 わ る KvDMR （differentially　methylatedregion ）が ク

ラ ス ターを形成 して存在 して い る．今 回，CM ・健常者 リ ンパ 球 （Ly）
・
絨 毛癌 培 養細 胞 （CCCs）の KvDMR の メ チ ル 化状 態

を検討 した．【方法】CM4 例．　Ly4例，　 CCCs8 株 （BEwO ，　 HccM ・−5，　HM ，　IMA ，　 JAR，　JEG−3，　Nuc1 ，　 SCH）に 対 して，

メチ ル 化感受性制限酵素 Hhal認識配列を含む 4 種類の 1（vDMR プ ロ ープ を用 い muitiplex 　ligation−dependent　probe　ampli −

fication法 を行 っ た．検体 は，倫理委員会の 承認
・イ ン フ ォ

ー
ム ドコ ン セ ン トを得て使用 した．【成績】KvDMR に ある 4 ヶ 所

の CpG につ い て は，　CM 全 例 お よび 2 株の 例外 を 除くCCCs で 100％ 非 メ チ ル 化 とな っ て い た，一方．　Ly と CCCs の 2 例 で

は，4 ヶ 所 と も 50％ 非 メ チ ル 化 とな っ て い た．【結論】父性 ア レ ル で は，KvDMR は非 メ チル 化されて い て p57
「VP2

は発現 しな

い ．母性ア レル で は，KvDMR は メ チル 化 され p57suP2が 発 現 す る．ゲ ノ ム メ チ ル 化 の 新 しい 分 析方法に よ り．全 奇胎は雄核 発

生，リ ンパ 球は 両核 発 生 と考 え て 矛 盾 しな い こ とが 確認 され た．絨毛癌株細胞で は 2例 で 雄核発生 奇胎 と異 な るパ ターン を取

る こ とが示 され た．

P1 −76　胞状奇胎 にお け る 続発症予測因子 の 検討
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【目的1 胞状奇胎の 原因は 受精異常 で あ り，全奇胎で は不活化 され た 卵子に 1精子あ る い は 2精子が 受精す る androgenesis

で ある こ とが解明さ れ て い る．しか し，1〜2割 にみ られ る gestational　trephoblastic　neopLasia （GTN ）続発 に 関与す る分子や

メ カ ニ ズ ム は まだ解明 さ れ て い ない ．治癒症例 と続発症例 の比 較 にお い て 発現 に差 を認め た と過去 に 報告された遣伝子 につ

い て，蛋 白 レ ベ ル で の 発現差違 に よ り続発症予測が 可能 か ど うか を検討 す る こ と を 目的 と し た．【方法】2000年 1月〜2008

年 3 月 に 当 院 で 胞 状奇胎手術を行 い ，肉眼 的 お よび病理 診断 におい て 全 胞状奇胎 と診断さ れ た症例 の 中で ，術後経過が 確認 で

き，患者の 同意が 得 られ た 33症例を対象 と した．治癒 群 は 20例，続発群 は 13例 （侵 入 奇 胎 12例，存続絨毛症 1 例）で あ っ

た．免疫組織染色 に て ，insulin−like　growth　factor　binding　prQtein 　1（IGFBP1），　epidermal 　growth 　factor　receptor （EGFR ），

myeloid 　leukemia　cell　differentiation　protein （MCL −1），　 PCSA （prostate 　stem 　cell　antigen ）の 絨毛外栄 養膜細胞≦EVT ）に

お け る発現 を 2群 間で 比 較検討 した．また，全胞状奇胎組織を初期培養 して得 られ た培養細胞を用い た免疫染色 を 行い ．hCG，

hPL．　CI（7の 発現に つ い て検討した．【成績】組織免疫染色 で は，　PSCA の み 治癒群 よ り続 発 群 で 強 い 発現 を認め た が，治 癒群

で も陽性 で あ っ た．胞状奇胎培 養細 胞 は，免疫染色の 結果 1hPL お よび CK7 は 強陽性，　 hCG は弱 陽性で EVT の パ タ
ー

ン で

あっ た，【結論1今回検討し た 4 分子 の 免疫染色 で は，全奇胎 の GTN 続 発 予測 は 困難 で あ る と思 われ た．奇胎 培養細胞 は。　GTN

続発 関連分子解明の た め の 有 用 な実験手段の 可能性 が考え られ た．

Pt−77　嚢胞化絨毛 にお け る 分子遺伝学的解析 の 有用性 に関する 検討
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【目的】肉眼的に嚢胞化した絨毛 と正常胎盤 を認め る 症 例 の 鑑別診断は，病理 診断の み で は困難で ある ．そ こ で，肉 眼 的 に嚢

胞化 した 絨毛 に お け る分子 遺伝 学 的解 析 の 有用性 に つ い て 検討す る．【方法1妊娠初 期 の 超音波検査 で嚢胞化 した絨毛 と正 常

胎盤 を認 め た 2例を対象 と した．説明 と 同意を得て ，それ ぞ れ両親の 血 液，正常胎盤 組織お よ び奇 胎 組織を
一

組 と して 検体 を

採取 し DNA を抽 出 した．計 25種類の DNA 多 型 マ
ー

カ
ー

を用 い て DNA 多型 解析 を行い ，両親 正 常胎盤 お よび 奇胎組織 の

各遺伝子型 を比 較する こ とに よ り，正常胎盤お よび奇胎組織の 親由来を同定 した．【成績】い ずれの 例も流 産後の 胎 盤 の 肉 眼所

見 は，正常絨毛部分 と 2mm 以 上 の 大 き さの 嚢胞性変化 を多数認 め る 部分 とに 分 か れ て い た．　D19S21  における 症例 1 の 遺伝

子型 は，父 親が 1，3，母親が 2，4，奇胎組織 が 3β，正 常胎盤が 1，4 で あ っ た．した が っ て．正 常胎盤 は父 親か ら 1 の ア レ ル，母

親から4 の ア レル を受け継 い で い た が ，奇胎組織 は父 親 の み が 有する 3 の ア レ ル の み を受け継 い で い た．つ まり，正常胎盤 は

両 親 由来で，奇胎組織 は雄性発生 で あ っ た．また，両者 は異 な る 父性 ア レ ル を有して い る 胞状奇胎 と正 常妊娠 の 双胎妊娠 と診

断 され た．一方，症例 2 は，D6S308 ，　D6S434 ，　D6S287お よ び D5S641 の 4種類 の マ ーカ
ー

にお い て ，胎盤 組織と奇胎組織の

遺伝子型 は ヘ テ ロ 接合 かつ 両親由来で
一．．skして い た．病理 診断の 結果，血 管成分 を伴う水腫 化 し た 絨 毛 を 認め トロ フ ォ プ ラ ス

トの 増生を伴わない た め，placental 　mesenchymal 　dysplasiaと診 断 した．【結論】嚢胞性変化 を伴う絨毛の 診断に は，病理 検査

に加 えて 分予 遺伝学的解析 を行 う必 要 が あ る．
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