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192　　　 dopamineの ヒ ト脱落膜 prostaglandin

産 生刺激 機構 に おけ る cytosolic 　 phospholipase

A2 の 役割
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［目的］羊水中に は羊膜及び胎児よ り産生され る

種々 の 生理活性物質の 存在が報告され て お り，胎

児発育 ・分娩発来に密接に関与 して い るもの と考

え られ る。 今回我々 は羊水中よ り， 培養子宮筋細

胞に対 しprostaglandin（PG）E2 産生量を著明に増

大させ る物質の 存在を確認 し， そ の 部分精製を試

みた 。 　〔方法〕子宮筋細胞培養は 日本産婦人科学

会倫理規定に 従い閉経前良性疾患よ り摘出 した子

宮筋よ り行 っ た。 陣痛発来前の帝王切開症例より

採取 した羊水を，Heparin　 Sepharose，　Blue　 sephar

ose さ らにmonoS 　HR5／5 を用い て分離し，培養上

清中に それぞれの 分画50μ 1 を加え，37℃に て in

cubation した 。 経時的に 上清を採取し上清中に産

生されたPGE2をEIA法 により定量 し，同時に 細胞

内遊離脂肪酸濃度を高速液体 ク ロ マ トグラ フ ィ
ー

によ り測定 した。 さ らに Superdex200及びmonoP

HR5／20を用 い分子量な らびに等電点を検索 した 。

〔成績〕1）Superdex200に よ る分析の 結果，分子

量40Kdの 分画を添加 した細胞に おけるPGE2産生量

は711．9（pg／ml）で あり非添加群の 99．6に 対 し約7

倍の 著明な増加を認めた。 また同分画における細

胞内arachidonic 　acid 濃度は41．2（ng／mg　protein

）と，非添加群の 246．4 に対 し著明な減少を認め

た 。 2）monoP による分析の 結果，　pH8．2の 分画添加

に よるPGE2産生量は626．2pg／ml と非添加群に比 べ

著明な増加を認 めた 。 3）本物質はBlue　 sepharose

に対 して は吸着せず，Heparin　sepharose に対 し親

和性を示 した （1．　2M　NaClに て 溶出） 。　 〔結語〕今

回の 検討に よ り，羊水中に は分子量40Kdの 子宮筋

に対 して PGE2産生を亢進させ る物質が 存在するこ

とを確認 した。 本物質は胎児 ・子宮筋間の ク ロ ス

トーク に密接に 関与 して い る もの と考え られ る。

［目的］我々 は ヒ ト卵膜 dopamine（DA）−receptor

の 存在を証明 し，妊娠末期に ヒ ト羊水中に 急増す

る DAが卵膜 に おけ る prostaglandin （PG）産生 を刺

激す る こ とを報告 し て きた．今回脱落膜PG産生 へ

の DA− receptor の 関与，お よ び recept 。 r を 介 し て

PG産生 を制御す る細胞内情報伝達物質 と して 近年

注目さ れ て い る cytosolic 　phospholipase 　A2 （cPL

A2）に っ い て 検討 し た 。

［方法］  正期産選 択的帝王切開症例 よ り得た脱

落膜を DA非添加群 ，
　 DA添加群 ，

　 DA＋DAi−antagonis

t（SCH−23390）添力口群，　DA＋DA2−antagonist （sulPir

ide）添加群に分け Krebs−ringer 液中 で incubate

し，30分後に medium 中に放出さ れ た PGFを RIAを用

い て 測定 した 。   脱落膜をhomogenize 後 IOO，　eeD

Xg で 遠沈 し， 得 られ た 上清を カ ッ トオ フ 値M．W．3

0，000 の 限外濾過膜を用 い 濃縮 し酵素源と し た ．

基質ζこ CよL−3−phosphatidylcholine ，1−stearoyl −2

−［1」 4C
］arachidonyl を用 い

， 酵素源を加え 37℃

で 2時間 i員cubation の 後，遊離 し た ア ラ キ ド ン 酸

の 放射活性を測定 し cPLA2 活性 と し た．

〔成績］  PGF産 生増加率 は ，
　 DA非添加 群 く452．2

± 88．2％）に比 べ DA添加群 （1046．1± 393．4％）で は 有

意に増加 した ．また DA＋SCH−23390添加群 （682．8±

230 ．3％）で は DA添加群 に 比 べ 減少す る 傾 向 が み ら

れ た．DA＋sulpiride 添加群 （628，8± 195．8％）で は

DA添加群 に 比 べ
， 有意 に 減少 し た．  脱落膜 ePLA

2 活性は 3．48pmol ／mg 　 protein ／hで あ っ た．

［結論］DAは DA2−receptor を介 して脱落膜 の PG産

生を刺激 して い る こ と を 明 らか に し た．さ ら に 脱

落膜 の cPLA2 活性を証明 し，receptor −cPLA2 −・PG産

生 系 の 存在が示唆 さ れ た ．
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