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［目的］pp125FAKは、イ ンテ グリ ン と リガ ン ドとの

結合によ りチ ロ シ ン リ ン酸化を受け、シ グナ ル 伝

達に 関与するチ ロ シ ン キ ナ
ーゼ で ある 。 今回 、 妊

娠初期脱 落膜 に おける pp125FAXの 発現およびそ の

役 割を検討 した 。　［方法］ 1 ）正 常妊娠初期婦人

よ り人工 妊娠中絶時同意の もと に 採取 された脱落

膜をBraveman らの 方法で 培養 し、抗 pp125FAX 抗

体、抗 リ ン酸化チ ロ シ ン抗体を用い 免疫蛍光染色

した 。 2 ）妊娠初期脱 落膜よ りtotalRNA を抽出

し、RT −PCR 法 に よ り pp125F
”KmRNA

の 発現を検討

した 。 3） 7週齢の CD −1雌 マ ウス をPMSG −hCG に

て 過排卵誘起 し同系雄と交配 させ 、hCG 投与 96h後

に子宮内初期胚 を回収した 。
10日間培養 した ヒ ト

妊娠初期脱落膜 に 実験群で はチ ロ シ ン リ ン 酸化阻

害剤で あるherbi皿 ycin　A （HA ）を、対照群で はno   a】

mouse 　lgGを添加 した後、回収 した初期胚を静置し

た 。 共培養開始12時間後 にhatching
、 24時間後に 脱

落膜細胞表面へ の 胞胚 の atIachment 、48時間後に

outgrowth の有無を倒立位相差顕微鏡下で 判定 し

た 。　匚成績］ 1）脱落膜培養細胞の pp125FAXの局在

は細胞表面の 接着斑に認め られ、抗 リ ン酸化 チ ロ

シ ン抗体による染色部位と
一

致 して い た 。 2）RT −

PCR 法で 、妊娠初期脱落膜 にpp125F“KmRNA の 発現

が確認された 。 3 ）脱落膜培養細胞へ の HA の 添加

は マ ウ ス 胞胚の ％hatching、 ％attachment に影響を

与えなか っ たが、TB の outgroWth を用 量反応性に抑

制 した（conlrol ，93．1％ ；HAInM ，55．9％ ；HAIOnM ，

22．6％ ；HA10 〔｝nM
，
11．4％ ）。 ［結論］pp125FA

コc
は、脱

落膜細胞の 接着斑に存在 し、チ ロ シ ン リ ン酸化を

受 けTB の outgrowth に 関与 して い ると考えられた 。

　【日的】HB −EGF は細胞膜結合型と分泌型の 2 つ の

形 態を とっ て 、それ ぞれjuxtacdne因子、　paracrine因
子 して機能する 。 我 々 は 、初期胚発苑 及び着床 に

お ける HB −EGF のjuxtacrine因子と して の 機能 に注目

し、その基礎的動態の解析 を行 っ た 。

　【方 法 】サ ル 腎 臓 山来 細 胞 株Vero に ヒ トHB −

EGFcDNA を トラ ン ス フ ェ ク ト して 得た HBEGF 高

発現株 、 Vero　H細胞 を川 い て HB −EGF の 動態を抗

HB −EGF 抗体に よる フ ロ ー
サ イ トメ トリ ーと、細胞

表画の bi。tin標識後 の免疫沈降、さらに増殖活性 に

つ い てはEGF 依存性細胞 株 の DNA 合 成促 進活 性 に

より検討した 。

【結果】 HB −EGF は Vero　H 細胞の 細胞膜状 に 発現 し、

約90分の半減期で tUrn・over する。その 大部分 は培養

一ヒ清 「1iに遊離せず細胞内へ intemalircされた後分解

をうけ消失 した 。

一
方 phorbol　ester 等で PKC を活

性化す る と約 7分 の 半減期で一・ nsPro ・i ・ gVal 一で 切断

されて分 泌型と して
一

過性 に 遊 離 して くる 。 こ の

膜結合型か ら分泌型 へ の 変換効率 は ほ ぼ 100％ で あ

っ た
。

【考察】HB −EGF は 通常、膜結合型 と して 存在 して

お りjuxtacrineで 作用 し て い る と 考え ら れ る 。

phorbOl　ester 等に よ る刺激が加わ っ たとき juxtacrine
か らparacrineへ 迅速 か つ 高効率 に 変換 さ れ る と考え

られ る、こ の 様なHB −EGF の 制御機構か ら着床 に密

接に 関連を有する こ とが推定 さ れ た 。
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