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P1−14−3　慢性子宮内膜炎 と子宮内膜症の 関連性 に関す る検討
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【目的】慢性子宮内膜炎 とは 子宮内膜の 間質に 形質細胞の 浸潤を認め る もの と定義され て い る．自覚症状 が 乏しくこ れまで 病

的意義につ い て は不明で あ っ た．しか し，近年，習慣性流産，原因不明不妊等 との 関連性が指摘され て い る．今回我 々 は，慢

性子宮内膜炎と子宮内膜症 との 関連を調べ る事と した．なお，本研究は所属機関の 倫理委員会の 承諾，イ ン フ ォ
ーム ドコ ン セ

ン トを得て い る．【方法】2001年 4 月か ら 2012年 4 月の 間 に 子宮全摘術 を施行され た 月経周期を有する 49歳以 下患者の う
ち，GnRH 　agonist ．ホ ル モ ン 剤を使用 してお らず，正 常 の 子宮内膜を有す る 71症 例（子宮内膜症群 34症例，非子宮内膜症群

37症例）を対象 と した．パ ラ フ ィ ン ブ ロ ッ ク を用い て 形質細胞の 特異的マ ーカ
ー

で あ る CD138 の 免疫組織染色を施行 した．
光学顕微鏡下 に観察し慢性子宮内膜炎の 診断を行 っ た，【成績】患者背景 は年齢，BML 月経周期，増殖期 ・分泌期 の 割合 は 同

等で あ っ た，子宮 の 病理 組織結果 は，子宮内膜症群 は子宮筋腫 33例，子宮腺筋症 16 例，CIS　l例 で あっ た，非子宮内膜症群

は 子宮筋腫 35例，子宮腺筋症 2例，CIS　2 例で あっ た，免疫組織染色 の 結果，慢性子宮内膜炎の 陽性率 は子宮内膜症 群 52．9％，
非子宮内膜症群 27．0％ で あり子宮内膜症群が有意に高か っ た（p ＜0．05），子宮筋腫の み を有する 症例に 限っ て検討す る と，子

宮内膜症群 64，3％．非子宮内膜症群 27．3％ で あり子宮内膜症群が 有意 に 高か っ た （p＜ 0．05），子宮内膜症群 に お い て 子宮腺筋

症 を含 む群 と含まない 群 を比較する と子宮腺筋症 を含むge　50．0％ T 含まな い ge　55．6％ で あ り同等で あ っ た．【結論】今 回 の 研究

に よ り，慢性子宮内膜炎 と 予宮内膜症 の 関連性 が示唆 され た，

Pl−t4・4　ジエ ノ ゲス トは子宮内膜 症 性嚢胞局所 に お け るエ ス トラ ジオール 生 合成酵素群 を抑制す る
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【目的】予宮内膜症の 増殖進展 に 最も強く寄与する病巣局所由来の エ ス トラ ジオール （E2）は ア ロ マ ターゼ （CYP19A1 ），　 STS
（steroid 　sulfatase）お よび HSD17 β1 に よ り産生 され る．一方，　 HSD17 β2 お よび EST （estrogen 　sulfotransferase ）は E2 を不

活性型に代謝す る，合成 プ ロ ゲス チ ン 製剤 で あるジエ ノ ゲス ト（DNG ）は子宮内膜症治療薬として 広く使用され て い る が，そ

の 薬理 機序 に は未解明 な点が 多い ．今 回我 々 は子 宮内膜 症性嚢胞 由来 間質細 胞 を用 い て DNG が 上 記エ ス トロ ゲ ン代謝酵素群

に及 ぽす影響を網羅的 に検討 した．【方法】倫理委員会の 承認および患者の 同意の もと，子宮内膜症性嚢胞摘出術 に よ り得た組

織 を コ ラ ゲ ナーゼ 処理 し，間 質細 胞 を単層培養 した，対照 と して 正所性子 宮内膜 間 質細 胞 を用 い た，DNG ，プ ロ ゲ ス テ ロ ン

（P4）を添加 し，上 記酵素群の mRNA 発現 を リ ア ル タイ ム PCR で 測定 した，【成績】子宮内膜症間質細胞で は正所性内膜間質

細胞 と比 較 しCYP19Al ，
　 HSDI7 β1 と STS の 発現が 高 く，

HSD17 β2 とEST の 発現 は低か っ た，　 DNG （107M ，10
‘6
　M ）投与

に よ り子宮内膜症間質細胞 の CYP19Al と HSDI7β1の mRNA 発現 量 は用 量依存性 に減少 した （p ＜O．Ol）．しか し，そ の 他の

遺伝子群 お よ び P4 投与群 で は 有意 な変化 は 認め なか っ た、【結論】子宮内膜症組織 で は E2 生合成酵素群の 活性 が優位 で あ

る．DNG は 子宮内膜症性嚢胞由来子宮内膜症間質細胞 に お け る CYPI9A1 と HSD17β1の mRNA 発現 を抑制した．　DNG が 活

性型 の E2 産生 経路 を阻害す る こ とが 示 され た．

Pl−145　子宮内膜症病巣に 対する ジ ェ ノ ゲ ス ト効果に 関 する 網羅的遺伝子発 現解析
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【目的】ジェ ノゲ ス ト （DNG ）は卵巣機能抑制及び子宮内膜症病巣へ の 直接作用 に よ り子宮内膜症 に 対する 有効性 を示す と言

わ れ て い るが，そ の 詳細 な機構 は 明 らか で な い ．また 子 宮内膜 症 の 進展 と酸 化 ス トレス の 関 連 や，子 宮 内膜 症 患 者の 卵胞液中

の ホ モ シ ス テ イ ン （HCY ）濃度 と不妊 につ い ての 報告 もあり，組織へ 酸化障害 を起 こす とされ る HCY と子宮内膜症 との 関連

も示唆 さ れ る．そ こ で 我 々 は DNG が 子宮内膜症病巣に 与える 影響 を明 ら か に す る た め に 遺伝 子 の 発 現解析を行 い ，　HCY を メ

チ オ ニ ン へ 代謝す る酵素で あ る メ チ オ ニ ン シ ン ターゼ （MTR ）に注目し て解析を進め る こ と と した．【方法】当院で 手術 適応

の ある子宮内膜症 性嚢胞 を もつ 患 者に 同意 を得 た の ち 腹 腔鏡 下卵巣嚢腫摘出 術 を 行 っ た，手術時に 卵胞期，黄体期，DNG

を投与 して い た各群 5名ずつ を対象 と し，各患者 の 子宮内膜症病巣組織を用 い て マ イク ロ ア レ イによる 網羅的遺伝子発現解

析，リア ル タ イ ム PCR に よ る 定量的遺伝子発現解析，免疫染色 に よ る 蛋白発現量解析を行 っ た．また術前 に DNG を投与 した

3名 と非投与 3 名の 子宮内膜 症性嚢胞患者の 嚢胞内溶液中の HCY 濃度 を測定 した，【成績】マ イ ク ロ ァ レ イ と リァ ル タ イ ム

PCR の 両者 で 有意 差 を認め た もの は MTR の み で あ り，黄体期群 と比 較 して DNG 群で 有意な発現の 上 昇 を認め た．各群の 卵

巣嚢腫組織を MTR で免疫染色を行 っ たとこ ろ DNG 群 の 病巣 におい て 特 に腺 上皮細胞 で 強い 染色 を示 した．また嚢腫内溶液

の HCY 濃度 は，術 前 に DNG を投 与 した 群 で 有意 に低か っ た，【結論】DNG は 子 宮内膜症 病 巣 に お い て MTR を介 した抗 酸化

作用，抗炎症作用 な どの効果 に よ り子宮内膜症 の進行を抑制して い る可能性が 示唆さ れ た．
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