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匚目的］着 床 後旺 盛な 増殖，分化を とげ る ト ロ ホ ブ

ラ ス トの 機能発 現 に は 各種 成 長 因子 の 関 与 が推 察

さ れ る 。 そ こ で EGF に 注 目 し ， 妊娠各期絨毛 に お

け る 役 割 と作用機作 の 特 性を細胞生物学的，分子

内分 泌学 的 に 考 察 した 。 ［力 法］無 血 清培地 で 妊 娠

各 期絨 毛 組織 を 培 養 し，EGF の 細胞増殖 に 及 ぼ す

影 響 を
3H −thymidine 　 uptake に よ り，hCG （α ，β），

hPL 産生 に 及 ぼ す影 響 をRIA で 検討 した 。
　 EGF ，

EGF 受容体（EGF − R ）の 絨 毛内局在 は
， 抗EGF 抗体 ，

抗EGF − R 抗体を用 い ，ABA 法 で 検討 した。無血清培

地 で の 初期絨毛培養液 を Sephadex 　G − 75 で ゲ ル 濾

過 し，EGF 免疫活性 の 溶出 をhEGF − RIA で 測定 した。

［成績］EGF に よ っ て妊娠 4 −5週絨毛で は
3H −thymidi ．

ne 　uptake が，妊娠 7−8 週絨毛で は hCG （α ，β），

hPL 産生 が 増加 した。　EGF ，　 EGF − R の 胎盤内局在

は ， 妊 娠 4．5週 で は共 に cytotrophoblast （C 細胞）

に，妊 娠 6 −12週 で は 共 に syncytiotrophoblast （S

細胞 ）に 顕著 で あ っ た が ，妊 娠 中期 以 降 の 胎盤 で

は EGF は主 として C 細胞に ，
　EGF − R は S細胞に 局在

し，そ の 局在 レ ベ ル は 末 期絨 毛 で 低 下 し た 。 絨 毛

培養液 の ゲ ル 濾過で は hEGF分画近傍 に hEGF 免疫 活

性の 溶出を認め た 。 ［結 論］ ト ロ ホ ブ ラ ス ト は 自 ら

EGF を産生する と同時に EGF 受容体を有 し，
　EGF は

妊娠 5 週以 前 の 絨 毛 で は トロ ホ ブ ラ ス トの 増殖を，

6週以 降 の 絨 毛 で は その 分化 機 能 を促 進 し， 2 面

的生物作用を発揮 した。 こ の EGF を シ グ ナ ル と し

た 胎盤 内自己 調節機構 は，妊娠 4・5週 で は C 細 胞 を

舞台 に ，妊娠 6・12週 で は S 細胞を舞 台 に autocrine

調 節 に よ り制御 さ れ ， 中期以降胎盤 で はC 細胞 S 細

胞間 の paracrine 調 節 に よ り制御 さ れ る こ と が 示

唆 さ れ た 。

［目 的 ］ア ラ キ ド ン 酸 を 含 ま な い lecithin ，

dipalmitoylphosphatidylcholine（DPPC）は羊膜の

P腸 産生 を促進 す る が，その 機序を明らか に す る目

的で 以下 の 実験を行 っ た 。 ［方法31）phospholipase

A， （PLA，）活性測定 ： 基質phosphatidylethanolamine

（PE）はWistar系 ラ ッ ト肝 の ミ ク ロ ソ
ーム 分画を用

い て lysoPEか ら合成 した 。 合併症 の な い 正期産 で 得

た胎盤か ら羊膜を採取，0，25M シ ョ 糖を含む 100mME

Tris−HCI　 buffer，　 pll　8．0中で ホ モ ジ ナ イ ズ し、

75D× g上 清 を酵素 源 と した。 合 成 したPE と［
Hc

］PE

を混合，CaCl， 2mM，酵素源を加え 37℃ で 2時間イ ン

キ ュ ベ ー
シ ョ ン し，［

NC
］ア ラ キ ド ン 酸 を分離後放射

活性を測定 し，PLA，活性を求 め た。2）phospholipase

C （PLC）活性測定 ： 0，32Mシ ョ 糖を含む20mM　Tris
−HCI　 buffer，　 pH　 7，0中で ホ モ ジ ナ イ ズ した 羊膜 サ

イ トゾ ル 分画 を酵素 源，［
sH
］phosphatidylinositol

（PI）を基質 とし，　 CaC128mM，皿 ercaptoethanol 　4rrtlE

を加え，37℃ で 30分間イ ン キ ュ
ベ ー

シ ョ ン し，産生

［
3H

］inositolを分離後測定 しPLC活性と した 。 3）羊膜

ミ ク ロ ソ
ーム 分画に よ り〔

1’cコア ラ キ ド ン 酸か ら転換

され た ［
【

℃］PGE，を測定 し，
　 PGE，合成 酵素 活性と した 。

4）こ れ ら各酵素活性 に対す るDPPCの 影響 を検討 し

た 。 ［成績ユ DPLA括 性 は DPPC添加 で 有意に 増加 し ，

基礎 値を 100％とす ると，DPPC　400 μ g／ml で 167．8±

32．8％，800μ g／皿1で 179．8± 32．7％で あ っ た 。 2）DPPC

は PLC活性を競合的に抑制 し，DPPC無添加お よ び400

μ g／ml 添加時の   は そ れ ぞ れ 250．0，953．8nmo1 ／

0．5mlで あ っ た
。
3）PGE，合成酵素活性は DPPC に より全

く影響 さ れなか っ た 。 ［結論］サ ー
フ ァ ク タ ン ト レ シ

チ ン が PGE
，産生の 基質 と して で は な く，PLA2の 活性

化に よ り羊膜PGE産 生 を増加 させ る こ とを初め て示

した 。
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