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K3 −2・4　 トロ ン ビ ン に よ る子 宮平滑 筋細 胞 の 収縮促進 と その メ カニ ズ ム

京都大

西村史朋，最上 晴太，近藤英治，藤田浩平，千草義継，宇治田麻里，小西郁 生

【目的】妊娠初期
・
中期の 子宮内出血 は 早産の リス ク フ ァ ク ター

で あ り，血液凝 固因子が早産 の 発症 に重要で ある こ とが推測

される．トロ ン ビ ン は 血 液中に 最も多 く存在す る 凝 固 因子 で あり，止血 機構 で重要 な役割 を担 う．本研 究 で は，トロ ン ビ ン が

子宮平滑筋細 胞 に及 ぼ す影響 を明 らか に する こ とを 目的 と した，【方法】閉経前女性 の 子宮全 摘術症例 に 対 し，イ ン フ ォ
ー

ム ド
コ ン セ ン トを得て 子宮体部 よ り子宮筋 を単離 し，初代子宮平滑筋細胞培養を行 っ た．こ れ に トロ ン ビ ン を投 与 し，Timelapse

法 に よ り細胞収縮を記録した．またコ ラーゲ ン 培地 に よ る三 次元培養を行い，Collagen　Lattice　Contraction　Assayを行っ た．
さ らに子宮収縮関連 遺 伝子の mRNA 量 を定量 PCR に て 測定 した．【成績】Timelapse 法に よ り，トロ ン ビ ン の 投与直後か ら

90分後に かけて子宮平滑筋細胞の 収縮が促進された．Collagen　Lattice　Contraction　Assayに お い て も，子宮平滑筋細胞は ト

ロ ン ビ ン （4U／mL ）に よ り，コ ン トロ ール に比 べ て 有 意 に強 い 収 縮 を認 め た （n ＝6，　 p〈 O．Ol）．トロ ン ビ ン投与 24時間後 の

COX −2mRNA は コ ン トロ ー
ル 群 に 比 べ て トロ ン ビ ン 1U／mL で 10．9 倍（n ＝3，　p＜ 0．Ol），4U／mL で は 12．8倍（n ＝3，　p＜0．Ol）

と濃度依存的 に 上 昇 した．一
方，そ の 他 の 収縮関連遺伝子 で あ る，Connexin　43，0xytocin　Receptorの mRNA 発現 に は変化

を認 め なか っ た．【結論】子宮平滑筋細 胞の 平面培養お よび 三 次元培養に お い て，トロ ン ビ ン はその 収縮を促進 した，こ れは

COX −2 の 発現上 昇に よる 子宮平滑筋局所の プ ロ ス タ グ ラ ン ジ ン 産生に よ る もの と推測 され た，早産の 発 症機構に トロ ン ビ ン

などの 凝 固因子が重要で あ る可能性 が 示唆 され た．

K3 −2・5　妊娠中の 子宮頸管 にお ける elafin と SLPIの 生 理的発現お よ び切迫早産症例 での 変化 につ い ての 検討
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一
郎，川名　敬，山下 隆博，上妻志郎

【目的】抗菌ペ プチ ドで あ る elafin （EL ），　 secretory 　leukocyte　peptidase　inhibitor（SLPI）は炎症 に際 して発現 が上昇し，自
然免疫防御機構 に関 与する と 同 時に抗 プ ロ テ ァ

ーゼ 作用 を有 し，病 的子 宮 頸 管熟化 に 関 わ る 好 中球エ ラ ス ターゼ の 働 き を 阻

害す る．本研究で は EL 及 び SLPI の 妊 娠中の 子宮頸管で の 発現 と切迫早産例 で の 発現変化 につ い て検討 した．【方法】妊婦 に

対して 倫理委員会の 承認の もとイ ン フ ォ ーム ドコ ン セ ン トを行 っ た 上 で，綿棒を用 い た擦過 に よ り子宮頸管細胞を採取 した．
real 　time　PCR 法を用 い て mRNA 量に つ い て 調べ ，　 EL と SLPIの 妊娠時期 に よ る発現変化 （n ＝初期 ： 14例、中期 ： 24例，
後期 ： 22例 ， 産褥 1 カ月 ： 14例） を調べ た．また

， 子宮頸管短縮 （25mm 以 下）で 入院管理 中の 切追早産症例 （PL 群 ：14
例）とそれ と週数を合致 させ た 正常妊娠群 （NP 群 ：18例）との 比較を行っ た．1成績】妊 娠時期 に よ る 変化 で は SLPI は 初期

の 発現が 低く，中期，後期 に有意な増加を示し，産褥 に は低下 した （初期 との 比較 で 中期 3．2倍，後期 2，2倍，産褥 1、4倍）．
一

方で ，EL の 発現は 妊娠中に 有意な変化を認 め なか っ た．NP 群 とPL 群の 比較 で は EL の 発現 が PL 群 で NP 群 の 4．2 倍 と有

意 に高値で あ っ た．SLPI の 発 現 につ い て は有意差 は なか っ た，【結論】妊娠中の 子宮頸管 に お け る EL とSLPI の 発現及びその

生 理 的変化に つ い て ，初め て 確認 した．PL 群 で の EL の 発現増加 は子宮頸管局所 の 炎症 を反 映 し て い る可 能性 が あ り，予知

マ ーカーとして の 有用性が期待 され る，

K3−3−1　RAINBOW 　project： 多角的介入 に よ る 早産予防対策事業の 効果

熊本大
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【目的】2007年 に県内の A 地 区に お い て 早産 予防 対策モ デ ル 事業 を行い ，同地 区に お ける 極低出生 体重児の 出生 を 46，5％ に

抑制す る こ とが で きた．今回．県下の B 地区 に お い て 同様の 介入を行 い 早産予 防効果 につ い て 検証 した，【方法】2010年 9
月か ら 2011年 3 月の 間に県内 B 地区 （年間fH生数 860名）の 6産科医療機関に て妊娠初期 よ り健診を受ける全妊婦 を対象 と

して 腟 分 泌 物細 菌検 査 を行 っ た．早 産歴 あ る い は細 菌 性 腟 症 の あ る妊 婦 に対 して 経 口抗 菌剤 の 投与 を勧奨 し，ま た 同地区の

41 歯科医療機関 にて 2回の 歯科健診を施行 し歯周病変 の 評価 とブ ラ ッ シ ン グ指導を行 っ た．行政機関が 健診受診の 勧奨と妊

娠期の 生活指導を実施 した．こ の 事業 は本学の 疫学研究倫 理 委員会の 承 認 を得 て 行 っ た，【成績】対象 373例の うち 7例 に早産

の 既往が あ り 71例（19．0％ ）が 細菌性腟 症 と評価 され，52例 に抗菌剤が投与され た．1 回 目の 歯科健診の 受診率は 44．5％ で，
81％ が 歯肉 炎 あ るい は歯周 炎 に罹患 して い た が，2回 目の 歯科健診の 際に は 歯周病変の 改善傾向が 認め られた．高次医療機関
へ 搬送された対象 の うち，早産 に 関連 した搬送 は 3例 （母体 2 例／新生児 1例）で，新生児死亡 は なか っ た．調査対象に お け

る極出 生体重 児出生数 は 1例 で，同 地 区 にお け る 直近 8年聞平均の 29．9％ で あ っ た．妊 娠前半期 に歯周病が なか っ た 妊婦か ら

は早産 ・
低出 生体重児出生 は な か っ た．【結論】妊 婦 の 細 菌性腟症 お よ び歯周病 に着 目 した多角的介入 は，A 地区 と同様 に B

地区に お い て も極低 出 生体 重 児の 出生減少 に 寄与 した可能性が ある．
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