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139 哺乳類卵管特異糖蛋白質の構造解折 140　　　 排 卵 過程 に お け る ゴ ナ ド ト ロ ピ ン 作

用 の 細胞 内情報伝達系 に つ い て

山形大学　同免疫学 ＊

荒木慶彦、鈴木吉也＊仙道富士郎 ＊ 広井正彦

和歌 山 医大

嶋本都 多子，矢本希 夫，仲野良介

［目的】哺乳動物の 卵管に は、エストロゲ ン依存性 の 特

異糖蛋白質が存在し、こ の分子が受精に先立 ち配

偶子 を修飾する事が ヒトを含め、広 く種を越えて知

られ てい る．しか し、その生殖生理学的活性は未

知の点が多い 。本研究では同分子の生化学的性

状を明らかにする 目的で 、 生殖生理学 ・分子遺伝

学的知見の豊冨なJNinxタ
ー一　，マウスをモデ勵 物として、

同分子の cDNA の ク臣 ニング を試みた。防 法】成熟

双 コ  1げ ン’NhX夕一
一
及び BALB ／CマウM こeCG 、hC （輩 て

過排卵を誘起 し、排卵時に卵管を摘出、cDNA ラィア

ラリ
’を作製した。同ライブラレに対 し、ヒヒ卵管特異

糖蛋白質pattial　qDNA （Dr．　H ．Vertiqgeより供与）を

ア臣 ブに してスクリーン グを行い 、単離 した夘 一
ンの壗

基配列 を決定 した。［結果］e ヒ卵管特異糖蛋白質

の胱 臣 グをコード してい る舷渺
一・マウスの の NA ク臣

ン（9HOGP 、　 PMOGP −1）を単離 した。 これらに

より予想される分子量は嚇 ター：70，91d）a ，　O ス：76，5

kDa ，　gHQGP に よっ て 距 ドされ るアミノ酸配列は既

に報告されて い るハkXダー卵管特異糖蛋白質のN 一

末端配列である Y−K −L−v −一を含ん で お り、又、

pMOG 胴 に もN ・末端と推定され る同様の配列

が存在した。これ らの分子に は、それぞれ19、24

箇所の 0 却y。osy 且幽 on 可能部位、3箇所ずつ の N

glyc。sylati。n可能部位が存在 した．これ らは相互

に アミノ酸レ丶
“
ルで極め て高い相同性を示 し、また、最

近報告されたHqgp −39 とよばれるchitiriase 　family

に属す糖蛋 白質と高 い 相同性を示 した．【結論1
尹脇 ダ 、及びマウス卵管特異糖蛋白質の cDNA 夘一ンを

単離した。これ らの cDNA は同分子の全アミノ酸の

coding 領域を含んで い る と思われ、同分子の生理

活性解明する上で強力な武器に な る事が期待 さ

れる。

　〔目的〕近年，ゴ ナ ド ト ロ ピ ン の 細 胞 内情報伝 遠

系 に は，cAMP 系以 外に種々 の 経路 が 存在 し，そ の

作用発現に関与 して い る可能性が示唆 されて い る。 今

回 ， ラ ッ トの ゴ ナ ド ト ロ ピ ン 誘発 排卵 に お け る プ

ロ テ イ ン ・キナ ーゼ C （PKC ）系 お よ び チ ロ シ ン ・キ

ナ ーゼ 系 の 関与 に つ い て 検 討 した 。 　〔方法 〕ま ず，

in　 vivo で hCG 誘 発排卵 に対 す る PKC お よ び チ ロ

シ ン ・キ ナ ーゼ の 影響に つ い て、そ れ ぞ れ の 阻害剤

で あ る H − 7 ま た は tyrphostin を用い て検討 した 。

PMSG を投与 した未 熟雌 ラ ッ トの 右卵 巣嚢 内 に

H − 7 または tyrphostin を，　 hCG を腹腔内に投与し，

24時間 後 に 両側卵管内の 排卵数 を検 討 した 。 続 い

て ，卵胞 破 裂 に お い て 主要 な 作用 を有 して い る 組

織プ ラ ス ミ ノ
ー

ゲ ン ・ア ク チ ベ ー
タ ー （tPA ）分泌

に 対 す る H − 7お よ び tyrphostin の 影響 につ い て 検

討 し た 。 PMSG 投与 未熟 雌 ラ ッ トよ り顆粒膜細胞

を採取 し，LH30ng ／ml お よ びH − 70 ，ユー60μM ま

た は Lyrphostin 　O．3一ユ00 μM を添加 し，無血清培

地 に て 48 時間培養 し，培 養液 中 の tPA 活性 を

fibrin　 autography 法 に よ り測定 し た。〔成績 〕

〔1）H − 710
−9−・ユ0

冖3M
お よ び tyrphostin 　30−3000

μ M 投 与 に よ り排卵 数 は 用量依 存性 に 減 少 し，

H − 7 ユ0
−6M

．　 tyrpho　stin 　300μ M 以 上で コ ン トロ

ール 群 に 対 して 有意差を認 め た。な お、処 置卵 巣 の

組織学 的検 討で は 出血、梗塞 等 の 病理学的変 化は

見 られ なか っ た 。 〔2願 粒 膜 細胞 の 培養 系 に お い て，

LH に よ り刺激 され た tPA 活性 は ，　 H − 7ま た は

tyrphostin 添 加 に よ り用量 依存 性 に抑 制 され た 。

〔結論 〕 ラ ッ ト の 排 卵過 程 に お け る LH の 作用 機

序 に は ，cAMP 系 以外 に PKC お よ び チ ロ シ ン キ

ナ
ー

ゼ 系 を 介す る 細胞内情報伝 達系 も関 与 して い

る こ と が 示 唆 され た 。
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