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し

　従 来，線維素 （原 ）溶解酵素 （以下線溶酵索 と

略 す）に っ い て は 極 め て 多 くの 研 究が行 なわ れ て

お り，そ の 測定法 も非常 に 多彩で あ り，
こ れ らに

関 する綜説的 報告 も少 な くな い
1）冖勾． ど うい う測

定法 を用 い る か とい うこ とは
， 研 究 目的に よ っ て

当然異な るわ け で あ る が ，　 こ 、こ で は　euglobulin

分屑 の カ ゼ イ ン 分解法 に っ い て報 告する ．

　Euglobulm 分屑法 は LcGmis5 ），　 Dewnie6 ），Ka

ulla7 ） や 早 川
8）に よつ て す で に 発 麦さ れ て い る と

こ ろ で あ り， 特 に 口新 しい 方法 で は な い ． しか し

こ の 方法 の 線溶酵 素系 で 占 め る位置 とか ，本法 を

∫臥 ・た 場含 の 活性度 の 解釋 とか ， そ の 意義等に 関

し て は ，必 らず しも正 しく理 解 さ れ て は い な い ．

また 一方 ， こ の euglobulin 分肩法 を用 い て 種 R

の 基礎的 研 究 を重 ね て い る うち に わ た く し た ち

は ，線溶酵 素活性 の 測 定 条件や ，そ れ に 附隨 す る

2 ， 3 の 興味 あ る事項 に も遭遇 した の で ， こ れ ら

を こ こ に
一

括 し て報告す る こ とに した ．

　　　　　　　　 実　 　　　験

　 試　薬

　 1． 酷酸水　水19容 と 1 ％醋酸0．32容 との 混合物

　 2．　 2 ％ カ ゼ イ ン
9）

メ ル ク 製 カ ゼ イ ン 2g を 1GOml コ

ル ベ ン に 人 れ ，M ／15　es　2 燐酸 ソーダ T5rn！ を 加 えて 煮

沸浴中で20分加熱，完全に溶解 さ せ た 後，水 を 加えて

100ml と した ．脚 7．4と な る ．

　3． Mi15憐酸緩衝液 （SOrensen ）IH7 ．73

　4．　0．44M トリク ロ ル 酷 酸 （trichloroacetic　 accid ，以

下 TCA と略す ）

　 5匿　　O・55M 炭酸 ソ
ーダ

　6． Fo ！in の フ エ ノ
ール 試薬

1c）

， 使用時 3倍に 稀釈し

た ．

　 T．　 ス ト レ プ トキナ ーゼ （以 下 SK と略す）と レて は

バ リダーゼ （レ ダ リー）　を使用 し，　 乏の 濃度は1000単

位！ml と した ．

　 8．　 トル オール

　 9， チ メ ロ サ
ー

ル （エ チ ル 水銀 チ オ サ リチル 酸ソーダ）

　10．チ ロ ジ ン 標準溶液 　2007iml　 NilO塩酸

　 11． 3．8％ ク エ ン 酸 ソ
ーダ

　12．50％グ リセ ロ
ール 燐酸緩衝液　グ リセ ロ

ール と燐

酸緩種王液 （3）と の 等量混合物

　 13．トリ プ シ ン と し て 持田 製薬 ト リ プ シ ン 結 晶 を用 い

た．

　 14．ブ タ ノ ール 酷酸水 3 ： 2 ： 1 の混合物

　 ユ5。　フナ（飽 禾07 エ ノ
ー

ノレ

　16．　0．2％ ニ ン ヒ ド リン ・ブ タ ノ ール 溶液

　IT．加銅 フ 。＝ ノ
ール 試薬

1D

　 18．沈澱試薬 BIPt

　 19．ニン ヒ ド リン 試薬
丗

　　　　　　　　 方　　　　 法

　 特 に こ と わ ら な し・1沢 り次 の 実験 方 法 を用 い た ．

　 1． 採 血 ： 3．8％ ク エ ン 酸 ソ ーダ 1 容 に 対 し肘静脈1血

5 容 を と り混和遠心 レ て 血 漿 を 得た ．
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1086 − 6 線 維 素 （原 ）溶，睦醇 素系 研 究 陪 、と し て の Euglobulin 分，ri亅 夬の 、L．．義 〜 1
ノ 未 日F 婦 誌 13卷 1G号

　 2．　酉茎素液 〔〜）」｝
』
茜隹貢周製 ： エ血［漿　0，5nユ1　｝こ ｛

”b醋酸冫ゴく　9・5
ml を加 え10分後 30ser・P・m ・で10分間遠心，上清 ご す て

て 30分間濾紙上に逆 さ に立て て 　 き可 乏的水分を除 ＿，

こ れ に燐酸緩衝液 0．5ml を加 えた ．

　 3． 酵素分解 ： こ の 酵素液に 2 ％ カ ゼ イ ン 2．5ml を

加 左 37℃，20時 聞加水分解 した．こ の 1＃ 腐々剤 と して ト

ル オ ール を使用
｝ノた ．

　 4． 比色に よ も．力価測定 ： 土
1k

躰夜 に O．44TCA

2．5ml を加 えて よ く混和 し， 30分後東洋濬紙 No ．6 ．：

用 い て 濾過， 濾液 0．1〜2m 睦 と り ⊂水で 総量 21n1 と

す る），こ イしに0．55亙 畝酸 ソーダ 5ml，稀釈 7 ・L ハ ール 試

薬 1m1 ｛士加 えて 30分，30℃に 保温 した 後 Beckman 型

11 光光竃 光度計を 加 い て 66emPt で 比色 し た ．盲検 と し

て は 水解 しな い で直 ち に0．44MCTA を加 えた ほ か 1。、全

く同上 の 操作を 行た っ た もの 主用 い た 。

　 5． 酵素活性 の 表 見

　 種 kO 表現方法で ち るが，こ こ で砿 次・：）2 つ
’
荻瑚 、

用し ．a ．

　 i）　水解濾液 2ml 乏 た りつJ．ヒ色恒 （γチ 卩 ジ ン ） よ

l！｝　”

’
検値 （γ チ ロ ジ ン ）を差引 い た 値 a γ t もっ て表現

す る か，あ る い は

　ii）　〔PU 〕 2 ％ Cas．　FR ．γ．　Tyr ．
，

idl
　 Plasma を もつ

て 表 現づ る．こ の 1隼位 と1、⊥非稀釈 血漿 1eOml 皮 」

1 分間、こ 1 γ チ ロ ジ ン 相当量 の 水解物： 生 じ，c と き．二 い

う．実際．トつ 計算 は 上 、し！の 実 験条 件 下 で lj：，
　 a × 0．55で

こ の 単fセを 彳尋る こ とが 1雫1来 る．

　 実験結果 LSK 活性化 に よ る 酵素活 性の 測定

　 元来 euglobulin 分1肖は主1こ線溶酵素の proenzyme で

あ る ， 非活性 の p！asm 量nogen 分屑でit’る わ けで ， こ t、．二

SK 族どの activator でi盂性 化 して い わ ゆ 二 全酵素活 「七

亀測定す る 方法が 凝 丿 多 くとられて い る．こ こ で ミ、酵素

‘1ミの 調製に あ た り， 先に SK 溶液 0。1m1 と ， 次 に燐峻

緩衝液を 加 ん て総量ゴ辷 0．5ml と し i，［． こ の 場 合酵素浩

怛 ：極 め て 高 い の で六解時 躡 短時 間 で J、い わ け て の る

油 ， 他との 比較 上 意識的 に 20トナ間 と し 〆⊂，　 TCA 油 夜

〔　　0．51n1　　七｛廼，t†iし　門 ．

　イ塵こ凸…ヌ寸
噸
号
「
〔　亨に妊 阻 二鳳婦 ノ

門
丶 8 イ夏U，　女壬女帚10歹亅，　π褥婦ノ丶

3 例 ， 子宮 ゴs厂、患者 2 例 ， ね よ び 炎症や良性 町重瘍 ・＿どの

垣．L者 τイ列，総 計30例で   り ， そ の結果｝よ図 1 ｝L．示 す
．
ご と

＼　L ．s−） 9 ．

　 100単泣以
．
ド∂ もの は 30例 中 4 伊 で，大 部分 ：よ とれ 以

上 であつ た ．
．
：忍別と み て 毛そ の 1，」に 吾差 は 畠 、く，比 較

的 そ の範駈 ℃ ゼ 桟 k うで ． 丿 ．

〔Fしlj
↑
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…

ー
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娠 　　　 癌 　　　 他

　実験 結果 2 ．グ リ セ ロ ー
ル 処置 に よ る酵素活性

の 測定

　Plasminogen は 50％ グ リセ v 一ル 燐酔緩衝液中で 37℃
5 口間 で 完全 に活 1生化され る こ とが 報告 され て い る 　の

で肖 価 な SK ナ 徒
｝
ロ レな い で もす む の でぽ な い か との 考

え か ら グ リセ ロ ー一ル 1＿よ る 活忰化 三試 み 疋 ． す な わ ち

euglobulin 分屑に 50％ グ リセ ロ
ー

ル 威酸緩衝液 0．5ml を

乱 えて 37℃ ・5 日間孵置 した もこ
’
t 醇 素液 と し て ，正 常

憂励 ヰ10，妊 「
丿中 ，」 症8

，庠褥3．子』 項癌 5，子 宮筋腫 5，機能

性子宮ド11血 4 の 計35例 に っ い て 本法 を施行 し た ．結 果
齟

図 2の 如 くで ち る．ナ 只わ ち 疾患 別 に よる 特殊 な 関係も

な く ま，」Pi−一疾息で も分散が ひ ど くな ん らの 法則 も見 出
され な い よ ．L 凱 一 こ 丿よ うに 結 果 に統

一が な い 原 因

が ど こ に FI　 −t ＿探 る た う に ，吏 に 次 の 実 験 廷 行っ た．

　 （i）Euglobulin 分屑の グ リセ v 一ル 中 1」 ；，．　“t る 経 日

白勺酉萋素；三「
’LL変イヒ．

　 5 例 の 血 漿 に
’
・ ・r，眉 これ ・ugk ）1・uhn 分屑 ．． 得

て ・こ 才・に 50％ グ V　」
＝　7 −一・ル ・

隣醜 産衝液 O．5ml 冠 入

，iして 3τ℃、こ 卵tr［ ．し，瀏 柏 臼 にそ の 酵素活 L
二 測定 した ．

一
｛：の 枯 果 ま 図 3 の 如 くで

’『
る。す な わ ち 8偶

』
明 ら か に

ノ リセ ロ
ー

ル 中 で 酵 本 性
’
増 強 した が

，
1 例 ま 一

時増

強 した後低 ドし，他 ．）1 例は 激歓 した 、

　 （ii）冂仁な H 的 ご一 ・」
〜

血漿 の euglobulin 　分屑 ゴ

50％ ゲ リセ p 一ル Lt　I
民緩衝寝 中 」こ 37℃ ・5 日 間孵 直 した

後 の 酵廾 ti ± 一
： t　

IS
＋阪 仮 衝液 を加 ん て 直 ち に 酵素活 忙 急

測定 （fく逸
．．．rl　 「⊃ レ L ｝b ．）との 値 を 比較 し て み

L ．そ ）｛　 yili図 4 呶 くで ブ
’．t す ／−zわ 三謁 0例

一
）試験
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図 2　 諸疾 息 別 グ リ セ ロー
ル 処 置 酵 素値
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図 4 　潜 性酵素 活 性 と グ リ セ ロー
ル 処 置 酵 素活 性
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図 3　 グ リ セ ロー
ル 中 に お け る 経 日 的 酵 素 活 性 変化
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− →孵 置 日 凱

に お い て グ リセ ロ
ー

ル 処置 に よ っ て 活性度 が 高 くな っ た

もの は 26例 ， 逆 に減っ た もの は 22例 ， 不変の もの は 2 例

で あ つ た ．今 か りに 潜 性 活
．
「生 20単位以 上 の もの 20例 に っ

い て み る と，こ の 中グ リセ P 一ル で 活 性 が 高 くなつ た も

の は 7例 ， 低下 した tSOI・ま12例 ， 不変の もの は ユ例で あ

つ た ．

　 　 　 　 　 　 　 　 ■

　　　　　　　　　　　：　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 ●
　 　 　 　 　 　 　 、

　　　　　20　
°
撃 ・゚

　　　　　　ポ∴．
’
　 ：

’

　　　　　
σ
σ 　 2040 　 60 §Oio 。

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 〒替丿践 酉孝素，刮生 LP］｝

　 （i ）と （ii）の 結果 か らして グ リセ Ph ル 中で酵素

活性 の 高 ま る もの と逆 に 低下す る もの とが あ る こ と，さ

らに 潜性 活 性 の 高 か つ た も の の 方 に ，グ リセ ロ ール 緩衝

液中で酵素活性 が低下す る もの が 多 い こ と等 が 明 らか に

な つ た が，そ の 理 由：よ依然と して不明で あ る．cuglob ！」l　 n

分屑に は 以 上 の よ うな 条件で比 較的 不 安定 な 蛋白分解酵

素 が 合 ま れて い て 破壊 さ れて 行 くの か も知れ な い し ， ま

た 抗 プ ラ ス ミ ン の 混在も充分 に考 えられる．

　 （iii） グ リセ ロ
ール 処置で完全活性化が起 る か

　さ き の 実験で UN ら か に な っ た 如 く，　 S　K 活 性化酵蒙値

は グ リセ ロ ール 処置酵素値 に比 して ， そ の 活性度が極 め

て 高 い ．した が っ て グ リセ ロ ール で 処置 して もそ の 活性

化 は 不 充 分で あ る こ とが 推定 さ れ る ．そ こ で50％ グ リセ

ロ
ー

ル 燐酸緩衝液中で37℃ 5 日間処置 した 亀の と， こ れ

に更に SK を加 えた もの との酵素活性 を 比較 し て み る

と，そ れ ぞ れ 60 γ お よ び 207 γ で あ つ た．す な わ ちグ リ

セ ロ ール 活性 化 は 不充分で あ り， さ らに SK に よっ て 活

性化 ざ れ る こ とが分っ た．

　実験結果 3 ． 活 性化 しな い 場合 の eUglobulin

分屑の 酵素活性 （潜性活性）

　前述せ る如 く euglobulin 分屑 は 主 に pユasrminogen 分

屑 と考 え られ る の で ， こ の 分屑を 種 汝 な activator に

よっ て 活性化 しな い で測定す る こ と は は な は だ無意味 ，

かつ 反常識的であ る と さ え考 えら れ て い る．と こ ろ が

実 際 に は，活 性 化操作 をな ん ら加 え な く と もあ る 程度 の

酵素活性 は存在す る ， い ま こ の 潜性活性 の 醇素反応遮度

を峙間的に み て 行 く と図 5 の 曲線 工の 如 くな る． （た だ

し こ の 場合 は チ ロ ジ ン 量 は 10倍 に して あ る ．）な お 対照

と して SK 活 性 化酵素の 反応速度 も 検 L・た （図 5
， 曲線

2 ）．

　実験結果 4 ．潜性 活性 酵素値 と活性化酵素値の

N 工工
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図 5 　euglobulin 分 屠 の カ ゼ イ ソ 分解速度
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　岡
一

血液 につ い て 同時 に 潜性活
’
差酵素値 と SK 活性化

酵素値 を測定 して み る と図 6 の 如 き結果 を得た ．す な わ

ちい ず れ の 場 合 も SK 活 性 化酵素値の 高 い 値を示 して 居

り，こ れ は 理 の 当然と思 わ れ るが ， 興 味 あ る こ とは 両 者

が 非常 に近 い 値 を 示 して い る も の も少 な くな い ．こ の 〕、

うな場合に は ， ほ とん ど総て の 酵素が 活惶 型 に な っ て い

図 6　 満 性 活
．
1戟酵 素値 と SK 活

．
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　 実験結果 5 ．酵 素安定性 の 問題

　Euglobulin分屑が グ リセ ロ ール 処
一i
コ
：に対 して まち まち

な態度 を 示す の は，euglobulin 分屑 に あ る 蛋山分解酵薫

の 安 定性 が 大 い に関係す る の で は な い か と 考 え て ，こ の

実験を行 な っ た ．

　 （i） トリプ シ ン そ の もの の 安定性

　 ト リ プ シ ン が euglobulin 分屑 に 入 る 可能性 が 実際 ：こ

あ る か ど うか は分らな い カf，一
応 乏 の 安定性 斉二検 して み

た ．す 悲 わ ち トリプ シ ン 10，000H．UM ，を60％ グ リセ ロ

ール 燐綾緩衝液 5ml に と か し ， 37℃ に
一

定 時 閲 孵置 し

て そ の 活 性 を測定 した ．そ の 結 果 は 表 IA に ボ す ご と く

であ る．

　 （ii）　 ト リプ シ ン 加 】血、漿 の cuglobUlin 分屑 の 酵素活

性

　 ト リプ シ ン 結晶 10
，
UUOH ．U ．M ．に 血漿 5ml を加えて

溶解 した 後 ， こ の 血漿か ら euglobulin 分屑 を と り前同

様50％グ リセ F ・一ル 燐酸緩衝液を加 え経 口 的 に 酵素活性

を 測定 した ．そ の 結果 ：よ表 1B の ご と くで 3：｝臆 ．こ の 場

合り 酵蕪 辞
「：は ト リプ シ ン に よ り活性化 さ れた 線溶酵素

に ｝1 る もの か，ト リプ シ ン そ の もの の 混 人 に 。：る もの か ，

あ る い 1弥鷺 の 両 者 に よ 孑うも の か ら『ら かで は な い ．お そ ろ

く：よ箒3 ン）場合 と推定 さ れ る．な宅3 対照 と し て 同
一血 漿

に ト リプ シ ン 也加 えな い も の を使用した （表 IC ）．

　 （iii）　　S　K 量i
「

，
　・1丘…で匕酵素の 安定 1生

　血 漿 5m ］ ／； りeuglobulln 分屑 を得，　 C 　fi・
・
1，　i，： 　E　 K 　O．5

m1 ，50％ グ リセ rt．．．ル 燐酸緩衝液 4．5ml 貌 加 えて  ．5

1nl を と り経 口的 に 酵素活性 を測定 し た ． そ の 結果 は喪

ID の ご と くであ る ．

50 ％ グ 賑 ・ 1・一ル 燐 酸緩 衝 孛夜 F ・に お

　 け る 諸 腫 酵素 の 安定
1「vl
三 （単位 γ ）

孵 置 1．1数
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120 　 　　　　　潜性 活性酵乗

〔 pu 〕 　以上（i），（ii）， （iii ） の 実 験 結 果 か ら ト リ

シ ン そ のも の ，トリ プ シン加並t 漿のeuglobulin 分

および SK 活 性 化酵素 は いず れ も50 ％グリセロール燐

緩衝液
中
， 3TN 工 工 一Eleotronio 　
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℃ とい う条件で は相当安定 な もの であ る とい っ て よい と

想 う．

　 （iv）血漿 として 氷室 また は室温 に 放置 した 場合の 潜

性 活性酵素値 の 変化

　以 一E （i）・（ii），（iii）　1ζ 逑べ た 実験結果か らづ
『
オτをま，　50

％ グ リセ ロ
ー

ル 燐酸緩衝液中で 酵素活性 が低下 す る機序

に
〒
っ い て は 2 っ の こ とが考え られ る ．1 つ は 人 工 的 に活

性 化 され た線溶酵素 と 自然に 活 性 化 さ れ る 線溶酵素とは

全 く別物で あ つ て 後者 は極 め て 不 安定なもの では な い か

と い うこ とであ り ， もう 1 っ は euglobulin 分屑に 僅 か

図 7 　氷 室 （実線 ） ま た は 室 温 （点 線）に 血漿 を 放

　　　置 し た 揚 合 の 経 日 的 潜．
陸活 ・「生 酵 素 値 の 変 化

一 ヨ
・
嶽

図 8　氷 室 放置 せ る euglQbulin 分層 の 経 目的潜

　　　性 活 性 酵 素値 の 変 化

2　　 3　　 4　　 5　　 6
　

−一
日銀

の 抗 プ ラ ス ミ ン が 混入 す る可能性 であ る． そ こ で こ の

　（iv）の 実験 を 行なっ た 。す な わ ち血 漿を 氷室 ま た は 室

温 に放 諤 した 場 合の 潜性 活 性 を経 日的 に 測 定 して み る と

図 τ の ご と くで あ る ．室温に 放置 した 場 合
一
部の 例外 を

除 い て そ の 活性 は 日数と 共に 低下す る傾向に あ る．と こ

ろ が 氷室 に お い た 場合逆 にそ の 活性 が・一
時 高 ま る が，そ

の 後 著明 に 低下 した ．い ず れ に して も， モ れ 程安定 な も

の と い えな い よ うで あ る．

　 （v ）Eugl・bulin分屑を氷室に 保存した 場合 の 活 性 変

化

　 EuglQbulin 分屑 を作 り， こ れ を 氷 室 に 保存 し経 日 的

に そ の 活性度を測定して みた．そ の 結果は図 8 の ご と く

で．意外 に も
一

時 酵素活性 が著明に 高ま り， の ち低下 し

た ．全 く説 男 しか ね る現象であ る．

　 実 験結果 6 ．酵素分解産物 の ペ ーパ ーク ロ マ ト

グ ラ フ イ
ー

　 酵素液 の 調製

　 （｛） 潜性 活性 50．3単位 の 比較的高 活性 の 血 漿 5ml か

ら euglobulin 分屑言辷f年三り，　こ 才
「
しを 2n ユ1：ee酸緩彳重i液〔（二と

か し て 酵素液 （i） と した ．

　 （ii） 1・リプ シ ン 10，000H ．U ．M ．燐酸緩衝液 2ml に

溶 か し て 酵素液 〔ii） と した．こ れ らの 酵素液 に 2 ％ カ

ゼ イ ン 10ml を力口え，　セ ロ フ ァ ン 管 に 入 れ，　200ml 蒸

溜水に 透析 し な が ら36時聞 ， 3T℃ に 水解 した ．透析外液

を真空蒸溜濃縮 して 5ml と し ， こ の う ち ユrnl は 生 物

学的活性 の 検査 に 使 用 し ， 残 りの 4ml は 更 に濃縮 し て

0．3m1 と した ．こ の 際，析出塩類｝よで き るだ け よ く除

表 皿　 醒素 分 解 産 物 の ペ ーバ ーク 卩 マ ト グ

　 　 　 ラ フ イ
ー

・ ・ ノ 酸 … L麟 液 ・ 1艨 液 ・1’
．．．

aspartlc 　aci 〔t　　　　　　 十

glutamic　acid

lysine11istid

畫ne

十

十

arglntne

十

十

oxyproline

tyrOSlne

mcthionine 　Qr …
tryptophane

Ieucine

十

十

十

十

phenyla ］anine

alanine 十

unknown 　spots … 3 コ

十

十

十

十

十

十

十

十

十

−
ー

N 工工
一Eleotronio 　Library 　



Japan Society of Obstetrics and Gynecology

NII-Electronic Library Service

Japan 　Sooiety 　of 　Obstetrios 　and 　 Gyneoology

1090− 10 線 W・ t （ ）溶 鮒 f膏 確 循 耳 い ⊂乃 Eugl ・bulin 分 厂 　 ・，誰 と 冪今味 日 」L 畑 沁 13卷 10万
’

い て ペ
ーパ ー

ク ロ マ トグ ラ フ に 用 い た ．沖 紙．．．A！tt＃　in紙

No ．50を用 い ， 2 次 元展「
．
「 1了な っ た 。1 次冗、≠　」ご

1
：

ブ タ ノ
ー

ル ・酷 度
・
水 二 ， 蹄 展閣 lJ 水飽禾「1フ ェノ ー

ノレ 〔仁照時3Gml に 1 滴い．）28．6ア ン モ ニア tt．加 冫」
’

）　こ二

月≡へ ，　な れゼ れ 25c田注 11 し，一．　結妥　捌定ビ　 暫 生 4」

が 主 ア ミノ 肛，ば り
’
で な く， 種 々 の 杜 凶

．ノペ ゾ タ イ ドが

江在 して し　 ご み ． ． り れ 　 冫
』
L 晦象 と 1．t．・・；　

tt．・
t− ・ 士

準 ア ミ ノ振 の ヘ
ーパ ー

ク ロ マ 1・グ ク ん 、．｝臥二し ご，一

応
一
ミIff女コ〈半叮定 した ・

　実験 7 、分 解産物の 生物 学魃活性

　k
’
h， L ．）ち 弟分解了 1勹ご三片 ・

』「
時 柳　二．〃」2　にい Cr

P　
’「
　用　　（

．E　@田 管丿弖過・ 陸丿冠♂辻f守 三ノS）　　　r二b”メ、こ
”tt
，　　 し

丶
．．t　　，　ttら　　　

t’．結
黙

V へ：こご： ） つ

。 　実験 8 ． 定量法簡 素 化

試み 　 ナ1 生線1醐r 素 ． ， 測定 丿山 も 上 短 和 し ，でき駈・
．

万　 1 　 結 果 一↑ “ こ いと 考えて， 　
ン
　

“
　｛ ’ 　 ’ 1 　

∬ 渉ガ コ ン ニノ ー ル 読瓢二
用 、 た り ， 三 「

丿

TC瑁敢』 こ
；
レ ち 言 ジ9G ’ t 薬 B ｛ヒ川いて咽こ、メ，1］　／］　ll　

．f
　
1，一1

丿　
一1

：・−．   ｝ 〈ン： 圃の  ご淪 足 す べき結
果
　Ir ．し プ   ’

っ た ． 　L ：ニ ン ヒ ドリン 訟梨も 用いてみrこヅ e   ． ．4

　 1 一ンェノ ー ル

　sりも低かつた。 　　　

　　　　　　考　 　按 　 線溶
酵
累、A 図

9
のよ う

な
1
　 一

／
・

茶
m 素 系 弓

7
’して「） 1

，
な 7   ．複

雑
で　
⊃． 従つ”厂線沿

素一：」， L ・ i 具 r ！
t

ミ 複 雜多岐 に 凶こ り， し ｝t

の 川 去 ． 用 い る　よ是 の 1： 的によ

て 異〆 b ． る わ ：ナで． 〉 乙．

}9 　 線 維 素（て）i 翁　γ　、 　

　 　 　 Pb ・ o
k t

．

dtor 　　　　　

L  「’PlasmTnog

nCP ／一：、Ib厂Ihロ
ly

n ） Fibr 『o．sen，　f　b

nand 　L “1h
’ 　 prot 巳　5 　　　　　　1喰 量ξ’

　　　　　
d¢ 匸er［

ok　 ．己r ．
・tt ． ⊥

1 薗 、 論，。，、（F瞭1・・「11　’1

自

　 　 　

　
　［　　 　　An

TPI 己5ト
nln

蹴∵ L   、、
、

， 。． a、ids 　線

酵素活’T．
・
測定法を2大別

ヰると
， （ 1）Macfa − r　　：e　I ，　Ha玉se二7：0方寺

し ． ノよ　 う1 、、．，　而 1 漿 く丁　 蓉 、書 一广　 　 　 ち

て
の 酵本系と含 ん〆 ご 状熊で 浬だす

　方
法 と，（ 2 ） Un − g

叫，Loom ｛sやDownie 臼 〕 のよ 　 に抗プ ラス ミンー含 ま　 z い

gl  bulin 分
屑
上得 て造レニ バ ［亡 　ノ コる　で去 とに な

る

1E 常状 態で： 1 ／ ，， ，rとえ あ る程度⊂． 線溶 酵素活性化す『 ：

わ
当）plasmin

en →plasmin 　 ． ） 転 イヒが 辻 ＿⊃．（業 ）． 　

血Lい に 1強力 鳶 抗
プシ

スミン作用が．
〕
るので，実際に IJ 則 （lnan

、
t）の形 一 

1
湶
｝容 酵 素活・1− ．．Jt 現 わ れ ることit 」

な ・・
．
ところが ‘）、 種つ凱病でけ ： ．『し 〉 にこ の 醇 素動く の

ランス ． L ’ gfi れ て線 溶
HF
幸　生 瀞 著 旦 目 に 譜現 すること

　 〉 　 ．し、 こ ぶつて g ． 1 ・ 7 法の ー：
．
．

な 滅 定

でと ら ん 円
、

tt （． 頑・ 矯r 聾亨 烈三
と
で も い

べきも ゆで ．’）フ て
・ 甚撤 寂しく 「 い状l 　l刀， こ σ儲うな状 態’ ： 脚 … m

　 inogen →plasm 三11
し i． 丶 fヒ亢 進 d

］1 【叡こ 抗 プラ スミ ン ら 級下 ノ　て ノコ 　冫 ジ ー 邑短

1E こ・ eえ一 ）れ る
・

　ζ 、 しに 反し第2 の　giobulin 分用

用 い ぞ
が
法 P1 ・ mirl．：含 1・い　試全く 含 ま 1 ないt“・

ど

」，i．疑F ． で　 ） ・ご［ 」諫活性三i ∫しご出 未 tt ／ 　、前述膝如

eugk ）． bLi！in分肩、5
：
上asminogenガ屑と でも し丿 べこ 一き．．

で

ノ
・っ
L 二 SKI 冴・ 1 〜 E イ ピコ ニf 』　 ． 　 ． よ

才
一

［plasm

　の万ジJ 　 　 k ’   ・、，い． ： ぱ 全 線 冶 臨 素沽Ir 辷

定することN’1」旺 来 乙 ’・ し，．・し ， 種 女 なゾコ　場合；こ っ いてこ の

活 性化 島素 血la 　＿ t［ iJ疋して掌 　 工、如 「IJ 意 る 尸合も

較
的
近似し，． i ］

白ヒ 示した．これi − ． pla ＄ minogen は

口
何
1よる

拐含 も， 例 ventL 漿 鋲 臼、 ・ 庶 獅 ll ミ エ

．咬 的恒

一示すつと同じ・kうに ・ 比．1 交 的一 定 し疋 頚 L申 振兄：休

ためでぱないかと 考 んら ，［委． 　Eug1・bulin 分屑の 50

グ リセ ロ ール洲1 孃
画 液 廴 置 ， L 、 る 酵 素 活 性O 変 化

一
／）Vi

て 1
・

。．
　． E性化される七 〕 の，逆 に 失 活す γ 5 ， 　’ど ま

まち でゐ っ た
が
，特に後 述の潜 忙「』．「　ラ rl 「 三 いb 　 ． ．）

こ 失 ミ 百 傾向が強い・この現 象二究明
ノ

」： ． ノと し
’L −SK 、占 L

ｻ 響 素 ， 1・リプ
シ

ン， トリプ シン加 ． 血漿 ） eugl

uljnノ丿丿肖．り 50 ％グリ セロール1銑 峻 緩

液 中にお ける安疋性ム‘述こ、
た

が ，このような 条 件ド頑＿酵 鼻．

毋LLtS ： 極 めて安 ：妃 ご，，． 冫った・ 　ま た
，一 方

klaersig 田脳よ ，相当純朴な plasminO −

genと 用 いて ⊃実駁 ご 1 ． る ． ノ ミ ， 5   ％ グ リ セ卩一

燐 緩
衝
液 ， 37℃・ 5日囲ご線容

酵

素 は ぼと んと完4℃活愉 fLさ れ，しか 屯極めて安 比な

の で わ る とし て い る ．し 7t． J：つ て 　 L．く1．t　 tこ

S の eugl ・bulin 分 屑 、 こ i ・ ユ抗 plasmi
の
よう なものが況 人 し て い るCt 　 v ・ ，ちるVx ・． 1

都二活 化 され、酒 ∫ 素 か不安 冗で∴るの かど ち らか で 　ゆ

考 ん 　「 1

． 事 実 ，血漿定室温IL 放置 した
場
合，江咋よ着 」 に 減 少す

働II亅 が じか ヒ・悩 7）， 後 者・
珂蘭

Lは ヨ ek 考た 》 1

る． 　次 に euglobu ！ln 分 屑 丁 面 漿た氷室 に 放 置し た



Japan Society of Obstetrics and Gynecology

NII-Electronic Library Service

Japan 　Sooiety 　of 　Obstetrios 　and 　 Gyneoology

昭 和 36年 9 月 1 日 真 　木 弛 1091− 11

1

嘲

る の は ， 極め て 興味の あ る 問題 で あ る が ， そ の 理 宙 にっ

い て は うか がい 知 る こ とす らで きな い ．輸拍Lの 問題 な ど

に もか らんで，今後検討す べ き重大な 問題と考 え ら れ

る．

　 次に euglobulin 分屑 を特に 活性化す る こ とな しに ，

酵 素活・陸 を測定 して みると， 場合 に よっ て は ， 相当に 高

い 活 性 を示 す こ とが あ る．そ の 場 合 の 反 応速 度 は図 5−

1 の ご と くで ，SK 活 性 化 酵素 の 反 応 速 度 （図 5 〜 2 ）

と は 全 く異 な る．図 5− 1の 曲線 の 状態 か ら考えれぱ，

．こ れほ autocatalytic な 反，iJE｛であ る． （た だし，　 plasmi −

Tnogen → plasmin 転 化 に関 して autocata ］yis を否定す

・る も の もあ り，spontaneous 　 actjvation とい う語 を用 い

て い る入が多 い ．）本酵素 の ．定量法簡素化 に 失敗 した

も の もこ の 辺 に エっ の 原因 が あ っ た か も知れ な い ，す な

．わ ち，な ん らか の 原因でplasminogen → plasmin　 2）転化

：が 起つ て い る と きに euglobulin 分屑 を 得た と 仮 定す

れ ば， こ の euglobulin 分屑に p！asminogen と共 に 活

1tt　plasrninが 一
緒に 混入 し ，

こ の 活性 plasmin が pla−

SminOgen に aUtOCatalytiC に徐・≒ に作用 して 活性を示

す もの と考 え ら れ る ．こ の 場合， 活性 plasmin 量が多

け れ ば多 い ほ ど ，
autocatalysis が促進 され ， 高い 酵素

活 性 を示 す も の と解さ れ る．さ らに 考 えら れる 因子とし

て euglobulin 分屑に 含 まれ る plasrninogen 　 activator

と eStrase 　thrombin な どの 問題 が あ る の が ，こ れ は 今

後 の 課題であろう．い ず れ に せ よ ， こ の よ うな 方法す な

わ ち ellglobulin 分屑 を特 に活性化す る こ とな し に測定

す る方法は ，Macfarlane 等 の 第 1 の 方 法 で は 抗 プ ヲ ス

ミ ン の 妨害 の た め に絶対に捕 えられ な い よ うな plasmi−

1no
離 n →plasmin 転化の 模様を捕 える こ とがで き る とい

う ， 極め て 有利 な方 法 で あ る と い え よ う．した が っ て 著

：者 らは こ れを 顕性線溶酵素活性 に 対 し て
跖

潜 （在）性

　（latent）線溶酵素活性
”

と呼ぶ こ とを提唱す る．肝に

た と え れ ぽ，　
“
潜 在性 肝 障 害

”
と か

‘‘
sUbicterus ’

”
の 状

態 に 対す る検 脊 法 とで も い うべ き もの で は な か ろ う か．

　　 　　　　　　 総 　 　 　 　括

　 血漿 euglobulin 分屑 の酵 素活性 を カ ゼ イ ン を

基 質 と し て 測 定 し，次 の 成績 を得 た ．

　 1．　 SK 活性イ匕 euglobulin 分屑 は v・か な る場

．合 に も比較的一
定 した値 を示 す ．

　 2． 50％ グ リセ ロ ール 燐酸緩衛 液処 置 で は eu −

lglobulin 分屑 に は 活性化 され る も の と失活化 さ れ

る もの とが あ り，一定 しな い ．

　3， 活性 プラ ス ミ ン の 安定 性 は ，天然活性化 の

場合 と人工 活i生 化 の 場含 と で は ，異な る も の の よ

うで あ る ．

　4， 予め 活陸化操作 を行 なわ な い 場合 eUg1 ⊂b・

ulin の 分屑 の カ ゼ イ ン 分解現象は ，そ の 反 応様 式

か らみ ればautocatalysis に よ る も の と考 え ら れ る

が ，
activator の 存左 も無覗 する こ とは で きな い ．

　5．　わ た くした ちは ，．而漿全体を用 い た 揚合に

見 ら れ る線溶 現象を
“
顕性線溶酵素活性

”
， eu9 −

lobuIin 分暦 の 自然活性 を
“
潜 （在 ）性 線溶酵素

活性
”

と呼稱 して い る．また ， こ れら両者 を区別

す ぺ き こ とをま是唱す る．

　6． 血漿 を室温 に 放置 す る と，潜 （在 ）性 糘溶

酵素活性は 次 第に低下 して ゆ く．

　7． 血 漿また は euglobu ］in 分屑 を氷 室 に 撤署

す る と
一痔活性 が 高 まる が，の ち低下 す る．

　8． 酵素分解産物 をペ ー パ ー ク ロ マ トグ ラフ で

確か め た ．

　9． 分 解産 物 の （〕PP 作用 は 陰徃 で あつ た ，

　 10．潜 （在 ）性線溶 酵素活性 の 定量迅速化 に つ

い て 2 ， 3 の 実験 を試 み た が失敗 した ．
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