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P2・57−1　 妊 娠 高血 圧 腎症 患 者に お ける脱落膜 NK 細胞 と natural 　cytotoxjcity 　recepters （NCR ）の 変化

日本大

高橋英幹，小林祐介，久野 宗
一

郎，松野 孝幸，村瀬隆之，千島史尚t 山本樹生

【目的INK 活性 や cytokine 産生 に 関連す る recept 。r と し て Natural　cytotoxicity 　receptors （NCRs ）が 報告 され て い る ，ま

た 妊娠高血圧 症 候 群 で の 末梢血 お よび 脱 落膜 で の NK 細 胞の 分布変化 や，細胞障害活性 が正常妊娠 と異なる こ とも報告され

て い る ．今 回我 々 は，preeclampsia（PE 群）に お い て，その 免疫学的病態 解明の 目的で ，末梢血 お よび，胎盤 脱落膜 で の NK
細胞に お ける NCR の 発現 と cyt 。kine産生 につ い て 検討した．【方法】PE 群と対照として 合併症 の ない 予定帝王切開の 患者

（NP 群 ）か ら，末 梢 亅血 （PBL ）お よび 末期 胎 盤 脱 落膜 を採 取 した．　 PBL お よび 脱 落膜 は比 重 遠 心 法 にて （脱 落膜 は酵素処 理 後）

リ ン パ 球 を分離 し た．NK 細胞の 解析 に は antiCD56 ，　 antiCD16 ，　 antiCD3 ，　 CDI6 抗体 を 用 い て ，　 NCRs につ い て は antiCD

314 （NKG2D ），　 antiCD337 （NKp3e ）抗体 を用 い た ．　 cytokine 産生 は，　 antiTGF ，　 IL−10，　 IFN γ，
　 TNF 抗体を 用い て 細胞内

cytokine を染 色 し，　 flow　cytometer （FACS 　Caliber）にて 解析 した 【成績】全 リ ン パ 球中の CD3 陰性 CD56 陽性細胞 は，脱

落膜で は，NP 群 よ りも PE 群で 増加 して い た．脱落膜 1
．
tiの CD3 陰性 CD56 陽性 細 胞 中 の CDI6 陰 性 細 胞 の 割合 は NP 群 よ り

もPE 群で 増加して い たが，　CDl6 陽性細胞の 割合 は NP 群 よ りもPE 群で 低下して い た．　CD3 陰性 CD56 陽性細胞中 CD314
細胞の 割合 は PBL で NP 群 よ りもPE 群で低下 して い た，　 CD337細胞の 割合 は脱落膜 で NP 群 よ りも PE 群 で 増 加 して い た ．
CD56 陽性細胞 で の cytokine （TGF ，　 IL−10，　 IFNY，　 TNF ）産生 は，　 NP お よび PE と もに PBL に比 べ 脱落膜で 増加 して い た．

【結論】妊娠高血 圧腎症で は，末梢血 お よび脱落膜で の CD314 や CD337 な どの NCRs が 変化 して お り，病態に 関与 して い る

可能性が ある．

P2・57・2　脂肪組織培養系 を用 い た妊娠高血 圧 腎症 にお け る生体内炎症 の 証明
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赤坂珠理晃 成瀬勝彦，重光愛子 ，山 田有紀，常見泰平，佐道俊幸，小林　浩

【目的】近年，脂肪組織 は エ ネル ギ
ー

の 貯留を行うだ けで なく，免疫反応 ・内分泌 ・代謝 ・炎症 に お ける 重要臓器 で あ る と認

識 さ れ て い る．今回 皮下 お よび 内臓 脂肪 を用 い て 脂肪組織培 養 を行 い ，正常妊婦お よび 妊娠高血圧 腎症 （PE）患者血清添加

下 で の 脂肪組織の 働 きを 検討し．PE にお け る脂肪組織の 関 与 を明 らか にす る こ とを 目的 と した．【方法】倫理 委員会の 承認と

文書 に よ る 同意を得て ，皮下脂肪組織を反復帝T．切開患者の 皮切切除組織か ら，内臓脂肪組織を卵巣癌お よ び子宮体癌患者の

転 移 の な い 大 網か ら，血 清 を正 常 妊 婦 お よび 重症 PE 患者 か らそ れ ぞ れ採取 した．脂肪組織 を 99．5％ 培地 含有ゲ ル で ウ ェ ル 下

面 に 固定し無血 清培地で 培養 の 後 に，正 常妊婦 （n 群）お よび 重症 PE 患 者 （PE 群）の 血清を添加して培養し，上清を回収し

て 生 化学的検討を加えた ．【成績】生 体内の 炎症 に 関連す る と さ れ る TNF α や 遊離脂肪酸 また 重 要なプ ロ テ アーゼ で ある

MMP9 ，　TIMP1 は皮下 脂 肪組織 に 比 して有意 に 内臓 脂肪組織培養 で上 昇 して い た．さ らに ア ポ トーシ ス マ ーカーで ある M30／

M65 比 は PE 群 で 上 昇 を認め た が，細 胞 障 害性 や Danger 　Signalを示 す LDH と Seluble　RAGE は PE 群 で 有 意 に低 下 して い

た．【結謝 妊婦 における 脂肪組織培養を行うこ と に よ り，皮下 と内臓脂肪組織で の 働きの 違い が 生 化学的に も明 らか となっ

た，ま た炎症 関連 物 質 や ア ポ トーシ ス 尢 進 な ど が PE 群 で 認 め られ た
一一

方 で ，　Solubel　RAGE や LDH の 変動か ら は脂肪組織 が

生体に と っ て炎症 を緩衝する示す結果が 得 られ た．この こ とに よ りPE に お い て 脂肪組織 が 防御機構 も司 る こ とが 示唆 さ れ

た．

P2−57−3　妊娠高血圧 腎症ハ イ リス ク妊婦 にお ける 妊娠 中の 末梢血 中の CD4 ＋FoxP3＋制御性 T 細 胞の 変化
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【目的】本研 究の 目的 は，妊娠高血 圧腎症 （preeclampsia ，以 下 PE）の ハ イ リス ク 因子 を有す る妊婦 （以 下 PE ハ イ リス ク 妊

婦）に お い て ，妊娠中の 制御性 T 細胞 （regulatory 　T 　cell，以 下 Treg 細胞）の 割合 が変化す るか ど うか につ い て 検 討 す る こ

と，さらに，PE 発症妊婦と PE ハ イリス ク妊婦 （PE 非発症妊婦）で Treg細胞の 割合が異なる か否 か を検討す る こ とで あ る，

【方法】当施 設の 倫理委員会で の 承認後，前向き コ ホート研究へ の 参加 同 意 を得 た，PE 群 11名，　 PE ハ イ リ ス ク 群 10名 を対

象 と して ，フ ロ ーサ イ トメ トリー
で 末梢血 中 CD4 ＋

細胞中の CD4 ＋FoxP3＋Treg細 胞 の 割合 （以 下 Treg細 胞比 率）を測 定 した．
PE ハ イ リス ク 妊婦は，妊娠 20〜23週 で 血 圧高値 （12 f8e　mmHg 以 h）を示 し，子宮動脈血 流 速度波形 にお い て 両側 ノ ッ チ

を有する 妊婦，あるい は妊娠高血圧症候群 の 既往を有して い る妊婦 で あっ た．PE ハ イ リス ク群で は，妊娠 20週以降 4 週毎 に

1〜3回採血 し，PE 妊婦 で は診断後 1 回の み採 血 した．統計 は，　 t検定あ る い は Fisherの 正確確率検定を用 い た．【成績】妊娠

中期 と後期の 2 回採血 し得 た PE ハ イ リス ク 群の うち 5名 に お い て，　 Treg 細胞比 率 （mean ± SE ［％］）は 5．83　±　120（平均 215
週）か ら 2．99 ± 0．54 （平均 31．2週 ）へ と有意 に減少 した （p＝0．046）．Treg 細胞比 率 は PE 群 と PE ハ イ リ ス ク 群 聞 で 有 意 差 を

認 め なか っ た （5．74圭 0．91　vs 　5．48 ± 094，　 p＝O．843）．【結論】PE ハ イ リス ク群 で は Treg細胞比率が妊娠中期 か ら後期 にか けて

有意 に減少 した が，PE 群 と PE ハ イ リス ク群 の Treg細胞比 率は ほ ぼ 同 じで あっ た，こ の こ とか ら，　 PE ハ イ リス ク群 で は，

PE の 発症如何に 関わ らず，妊娠後期に は Treg 細胞が PE 群 と同程度まで 減少す る可能性が 示唆 され た．
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