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概 要 　妊 娠 中 に
， 特異的 に 上 昇 す る LAP に っ い て

，
こ の 時 の 産 生部位 に検 討を 加 え る 目的 で ，本 実 験 を行 つ

た ．妊産 婦 420例，新生児 246例 ， 羊水穿 刺 58例 に っ い て ， 血 清 ， 尿，羊水，各臓器 を 対象 と し ，
total−LAP

の 測定 は
，
1−leucylか ら血 清中 1．　A　P に 比 例 し て 生成 さ れ る ，　 beta・naphtyl 　amine を ジ ァ ゾ 化 し て ，比 色 定 量

し て 求 め た ．zymogram は，ポ リ ア ク リ ル ア ミ ドカ ラ ム 電 気 泳 動 に よ つ た ．母 体血 清中 LAP は
， 妊 娠 月 数 の

増 加 に 伴 っ て 上 昇 し ， 妊娠末期 で 最高値 （1178± 334G．R ．） と な り， 分娩 後 急速 に 減少，2 週間で 正 常 に 復 し

た ．し か し ， 母俸犀中 LAP は ，妊娠，分娩後 と も，大 き な変 化 を 認 め ず，尿 中 LAP は，血 中 LAP と 異 な

り，腎 由 来 で あ る と，推 定 さ れ た ．妊娠 中 LAP の 上 昇 は
， 肝 臓 以 外 に もあ る で あ ろ う事 が，　 isozyme よ り明

確 と な り
， そ の 部位 は ，子宮，胎盤 で あ る と 思 わ れ る．又 母 体 1．AP は ， 胎盤 を 介 し て ， 胎 児 へ 移行 し な い で

あ ろ う事 も isozyme よ り考 え られ た ．羊 水 中 LAP は ，胎児 の 成 熟 度 と，何 等 か の 関 係 が 有 り，特 に，妊娠

中 期 以 後 の
， 羊 水 1．AP は

， 胎 児 由 来 で あ る と推測 さ れ
， 母 体 か ら も容易 に 影響 を 受 け る 場合 もあ り得 る 事 を

知 っ た 。し か し，羊水 LAP が ， 胎 児 腎 で あ る の か，肝 で あ る か は 不 明 で あ っ た ．

　　　　　　　　　 緒 　　営

　1929年 ，
Lenderstrφm ・Lang は ，　ロ イ シ ル グ リ

シ ソ
， ア ラ ニ ル グ リ シ ン 及 び グ リ シ ル グ リ シ ン の

3 種の ペ プ チ ドが ，ブ タ の 腸粘膜抽出物中の それ

ぞれ異な つ た酵素に よ つ て ，加水分解 される事を

明 らか に し ， そ の 中の ロ ィ シ ル グ リ シ ン に 作用す

る酵素を ，
Leucyl−dipeptidaseと 名ずけ ，

　 Smith

らは， その酵素の基質特異性を 研究 し ，
Leucine

aminopeptidase （以下 LAP と略す）と命名 し た ．

本酵素は 1958年 Rutenberg らカこ，膵癌患者 の 血

清尿中に 本酵索の 上 昇を発見 し
， そ の診断に利用

出来る事を 報告 し て 以来 ， 膵頭部癌 ， 胆道癌 ， 胆

石症等の 閉塞性黄疸 の 診断に欠 くぺ か らざる検査

法 とな つ て い る．

　産科領域に 於て
，

Go！dbarg
，
　 Green

，
　 Siegel ら

が妊婦血清 LAP が 上昇す る と 述べ た が ，
　 Arst

，

Hoff皿 a 皿 n ら は 妊娠初期 に は
， 血清 LAP 値は 上

昇せ ず ， 末期に 上昇する か ら ， 妊娠 の 早期診断に

は価値が少な い と報告 し た ．然 し乍 ら LAP は厳

密な意味に 於て
， 単一

の 蛋白酵素で あ る の か ，ア

イ ソ ザ イ ム を有 する の か ， 又確実 な ア イ ソ ザ イ

ム と考え得 るの か ，未だ確立 され た発表がな され

て い な い ． 今回我 々 は 産科領域に 於て
，

一応 L

AP に ア イ ソ ザ イ ム が存在す る と仮定 し
， 妊娠中

に 病的状態 と思わ れ な い
， 特異的に 上昇する本酵

素 に つ い て ，臨床的意義に つ い て 検討を加える意

味で ，本実験を行 い ，total−LAP 及びそ の ア イ ソ

ザ イ ム パ タ ー
ン に よ り種 々 の 考察を加え て見た．

　　　　　　　　　 実験方法

　対象は慈恵医大第 3 病院産婦人科の妊産婦 420

例 に つ き，それ ぞれ各時期 の 母体血清 ， 臍帯動静

脈血 ，尿，羊水，各臓器．新生児 246例 ， 羊水穿

刺58例 とし た．

　 A ） LAP −total の 測定

　血 清 ロ イ シ ソ ア ミ ノ ペ プ チ ダ ー ゼ 測定用試液

（三 光純薬） を使用，こ れ は 工 AP に よ つ て 酵素

反応で ，
ジ ア ゾ ニ ウ ム 塩か ら生成 し た，β

・Naphtyl

Amine を ア ゾ色素 （赤色） に 導 い て 比色定量す
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る もの で ある．単位は G −R （Goldbarg −Rutenberg ）

と した ．

　 B ） LAP ア イ ソ ザ イ ム パ タ ー
ン の 測定

　1． 試料　血 液採取後，3
，
000rmp 　l5分間遠沈

の 血 清を正 確に50ul計 り使用 した．各臓器，胎児

附属物は ホ モ ジ ネ ー ト後 ， 1，500rmp 　 IO分間遠

沈 ，上 澄液を 50ul計 り使用 した ．

　 2．　 Gel−monomer 　A −Solution…Acrylamide　I99
，

N ．N ！−Methylenebis−acrylamide 　 lg
， 両者 を 100ml

の 蒸留水 に 溶解．B −Solution…Tris−hydroxymethyl．

aminomethane （Tris−Buffer）45．5g，と N ．N ’−tetra −

methylenediamine 　 L2m1 を boric　acid 滴下に よ

りpH　9．7と し 全量 を 1，00〔）m1 と す る ，　 C−Solu−

tion …O．4％ persu！phate　A．Solutien　l5ml ，
　 B．Solu−

tion 　15ml，　C．Solution　 lOml を混合 して ，
’
カ ラ ム

に 充填 し
，

カ ラ ム の 中で ゲ ル 状に 固化 した 泳動支

持体の 上 に
， 蒸留水 50ulを 静か に 注 ぎ ，

6 時間 以

．卜静置 、 泳動時蒸留水除去後，試料を50ul静か に

注 ぎ， 泳動する．

　3， 緩衝液

　Tris　45．59 を 900ml の 蒸留水に とか し
，
　 bQric

acid 滴下 に よ り ， 全量 1
，
000ml と し

， 緩衝液と

して使用す る時は ，4 倍稀釈 と して使用 す る ．

　 4， 泳動槽　富士 理研 C −21 型を使用 ，tubc 　 1

本 あた り ，
5mA ， 30　V に て　brome −phenol 　 blue

（BPB ）を試料に加 え，　 BPB の 泳動を確認 しな が

ら，60分か ら80分泳動す る．

　5 ． 染色 ，測定　泳動終了後， ガ ラ ス 管 tubc

よ り ，
ア ク リ ル ア シ ド を取 り出 し，0．68mML −

lencyl一β一naphtylamine を pH　7 ．0 ，
0 ．1M リ ン 酸 バ

ッ フ ァ
ーに て 溶解 した 液に 37℃ ，

MEi問，水 洗

後，Fast　 Garnet　 G ・B ・C ・（1mg ！ml ） に て 1 時間

37℃ に て 染色 し ，こ れを オ ズ マ OZ 　 806型 の デ ン

シ トメ
ー

タ
ー， フ ィ ル S − 610 に て 測定 し た ．

　　　　　　　　　結　　果

　 A ） 1・AP −total

　図 1 は ，妊娠各月及び分貌後の 母体 r伍清 正 AP

推移を 見 た ． 妊娠 3 ヵ 月 で 最低値 （297 ± 80．8

G ・R ・） を と り ， そ の 後妊娠月数 に 従 い
，

ほ ぼ直

線的 に 漸時増加 し ， 分娩直前最高値　（1178 ．4±
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334．4G ・R・）を示す．．分娩後は 急速に 減少 し，

約 2 週間 を もつ て 非妊時 の 値 （387．9± 143．9

G・R ・）に 復帰する． 図 2 は 分娩後，初経産別母

体血 清 LAP 変動 で あ る．経産婦 LAP 値が
， 初

産婦 の そ れ よ り も常 に やや 高値 を示すが ，そ の 値

に は 有意差を認め ず ， 同 じ様 な 経過を た ど り減

少 ， 先 に も述べ た 様 に 2 週 間 で 正 常の そ れ に 復 し

て い る．図 3 ば 母体妊var［t ， 分娩後の 尿中 LAP

値 の 変動で
， 妊娠 3

，
4 ヵ 月 に や や増加 の 傾向 を

示 すが ，お お よ そ妊娠中分娩後 とも尿中 LAP 値
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表 3　 RelatiQn　of 　matemal 　serum 　LAP 　and

　 　 amniotic 日u 三d　 LAP 　 in　 amniocentesis ．

a，bヨnormal 　delivery．
c 　； toxemia 　of 　pregnancy．　S．F．D．（2320g）
d　； uber 　Traugen

，
　Caesarian　Section．

e
，
f； fetal　distress

，
　Vacuum 　 ex 亡ractor ．

9　； uber 　Traugen ．
h ； elderly 　prim至gravida．
ilpregnancy 　41W ．
k ；the　 same 　 aβ i

　pregnancy　42W
，
　fetal　distress

，

　 Caesarian　 Section．

j ；elderly 　primigravida，　D ．M ．

　 Caesar三an 　 Section．
星 ；twins

，
　t・xemias ・f　pregnancy．

m ； C ．P ．D ．（4320g）
n 　； Iast　child 　 sti置lhom．
o 　； Caesarian　Section　the　last　time ．

Plpregnancy 　42W ・

q　； tWlns ．
r　； twins

，
　hydrocepha正us。

s　　；　anencephalus ．
t ；baby　D ・ wn 　Syndr。me ．
u 　；fetal　deatb　in　utero ．

図 5　 Relation　 of 　 maternal 　 serum 　 LAP 　 and 　 amni −

　 　 otic 　fluid　LAP 　in　amniocentesis ．

の 変動は 見 られ な か つ た ．図 4 で は ，新生 児血清

中 LAP 値は
， 出生 後 日数経過に も ほ とん ど変化

は 見 られ な か つ た ． しか し ，尿中 LAP 値 に つ い

て は
， 出生 直後非常な高値を示 し，以後急速に 減

少 ， おお よそ 出生後 2 日 目よ り変動 は見 られな か

つ た ．図 5 は 羊水 穿刺に よ り得 られ た 羊水 中 LA

P 値 と ， 同時期 の 母 体血 清 とを表に し た もの で あ

る．無印は満期正常分娩で ，ア ル フ ァ
ベ

ッ F の 付
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　CASE 　10439W ： Normal 　transvaginal 　delivery．
1．mate 囮 1　 serum 　before　labor　 2．　matema 星serum

at　lahor　pain　　3．　cord 　serum 　（arteria ）　　4．　cord
serum （vena ）

　CASE 　12840W ； Normal 　transvaginal 　delivery．
1．matemal 　 se 田 m 　before　Iabor　 2．　maternal 　serum

at　 labor　 pain　 3，　cord 　 serum （arteria ）　 4．　cord
serum （vena ） 5．　ainniotic 　fiuid　 6．　placental　t曲
（concentrated ）　　7．　umb ．　cord 　（concentrated ）
8・amniotic 　membrane （concelltrated ）

け られ て い る も の は
， 表 3 に 示 す 如くで あつ た ．

　 B ） 1・AP 　isozyme　pattern

　図 6
，

7
，

8
， 9 はそれ ぞれ カ ラ ム 電気泳動に

よ り得 られ た パ タ ー
ソ を 血 清蛋 白分画 と比較 し た

表であ る．大体 5 本の 帯に よつ て 示 され る様で あ

り，活性帯発現部位は
， 従来 の 報告 と同様 で あ

り，以下略する意味で Haptoglobinsの 部を
，
　 AI・

bumin の 方か ら 1 ， 2 ， 3 ，
　 s α と s βの 中間

位を 4
， S βの 位置を 5 と し

， 以下 1
，

2
，

3
，

4 ， 5 の 番号に よ つ て 表わ す事 とする．図 10，11

は ，カ ラ ム をデ ン シ トメ ータ ーに か け ， 得 られた

グ ラ フ を写真に した もの で
， 写真 1 ， 2 はその カ

ラ ム を 染色固定後撮影 した もの で ある． 写真 か

ら ， 帯 の 位 置 ， 数が 良 く分か る様で ある．写真 1

は 非妊時 と妊娠時 の 母体血清 カ ラ ム 泳動の 帯を比

較す る意味で か か げて あ り，非妊時 （上段）は 1

本，妊娠時 （下段） は 5 本 の 帯が ある事が理解出

来 る．又 ， 図 7
， 8 ， 9 の 詳細は

， 図下記に 示 す

如くで あ る．す なわ ち case 　 104 （39週正常分娩）

で は
， 図 7 に 示す如 く，ア イ ソ ザ イ ム の 位置は

，
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図 8 エAP 　 zy 皿 ograme ，（1eft）

　CASE 　 31941W ： Caesarian　 Section （for　 fetal

　distress）
1．matemal 　serum 　2．　cord　serum （arteria ）　 3．　cord
se   （vena ） 4．　placental　 tissue　 5，　amni 。tic

membrane 　 6．　 amniotic 　 fiuid　 7．　 uterine 　 muscle

図 g 　工AP 　 zy 皿 ogra 皿 e．（r三ght）
　 CASE 　20630W ： Terminated　 intra−uterine 　fetal

　 death1

．matemal 　 semm 　 2．　Oxy亡oc 三n　 t・ the　 matemaI

serum 　3．　Oxytoc 量n 　to　the　 maternal 　 whole 　 blood
4．maternal 　serum

，
30min．　after 　inj．　of 　oxytocin （i．

v．） 5．阻 atemal 　 se   ，90min。　after 　inj．　of　 oxyto −

cin 　6．皿 atemal 　 serum
，
120min

，
　 after 　 inj．　of 　 lst

oxytocin 　inj．30min ，　after 　in玉of　2nd　 oxytocin 　inj．
7．maternal 　serum

，
60min ．　after　inj。　of　2nd　oxytocin

inj・8・sma1 星intestine　of 　macerated 　fetus　9．　Iarge
bowel　 of 　the　 fetus　 10．　 renal 　tissue　of 　the　fetus
11．Iung　of 　the　fetus　 12．　trachea 　of 　the　fetus　13．
heart　 muscle 　 of 　the　 fetus

　CASE 　25725W ： 1［herapeutic　 abortion

1．maternal 　serun ユ　2．　maternal 　 serum 　with 　prostar
　91andin　3・matemal 　 serum ，3〔｝皿 in．　after 　inj．　of

　prostaglandin 　4，　maternal 　 serum ．6〔｝min ．　 after

inj・of 　 prostaglandin　 5．　mate 阻 al　 senmi
，
　 3　hrs

　after 　inj．　of　 prostaglandin　6．　matemal 　 serum
，

　30min．　after 　inj．　of　prostaglandin，　incubate　for　60

　m 三n ．at　80　degree　C 。

母体血 清 1 ．3 ． 4 ．， 母体血 清陣痛発作時 1．3 ．

4 ．， 臍帯動脈血清 1 ．4 〜 5 ．， 臍帯静脈血清 1 ．

4 〜 5 ．， で あつ て
， 又 こ れを デ ソ シ トメ ータ に

か け て得 られ た グ ラ フ は 図 10に 示 した．妊娠各月

の ア イ ソ ザ イ ム パ タ
ー

ン を見る と ， 妊娠初期よ り

複数 の 帯を認め
， 又非妊時 と異 な り ，

1 に 帯を認
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め た．又妊娠月数の 増加に よ り， 5 の 帯 の 増強を

認め，母 体血清と ， 膀帯血清 とで は ，全 く異な る

パ タ ー
ン を示 した．羊水 ， 胎児附属物 は ，母体 ，

胎児双方 の 影響を受けて い る様 な パ タ ー
ン を示 し

た ．case 　206の ア ト ニ ソ in　vitro で の 実験で 速 く

流れ る 1本 の 帯を認め
， 胎児 の 臓器 で は

， そ れぞ

れ特異的な パ タ ーン を示 した． case 　257 で ，プ 卩

ス タ グ ラ ン デ ィ ン に よ り5 の 帯 の 減少 ， 及び 1 の

帯 の 変化 を認め た．

　　　　　　　　　考　　察

　 A ）妊娠中の 母体血清 LAP の 変動

　妊娠中の LAP 値は ，　 Green
，　 GQIdbar9 が述べ

て い る様に ， 今回 の 実験で も ，
3 ヵ 月で最低値を

とり，以後妊娠 月数の 増加に伴 い 漸次増加 し
， 妊

娠末期 を もつ て 最高値 を と り ， 分娩後急速 に減

少 ， 約 2 週 間を もつ て 正常に 復す る 様で あ る．

Bressler らは，胞状奇胎，絨毛上皮腫 で は上昇 し

な い の で ，妊娠 の 鑑別 に 利用 出来 る と し て い る

が
， 反面 H ・ffmann

，
　 Arst らに よ れ ば ，妊娠初期

血 清 LAP は上昇せ ず ， 宋期に な つ て 上昇す る の

で
， 妊娠 の 早期診断 に は価値が 少な い と述べ て い

るが ，今回 の 検索に於て も図 1 に 示す如 く，妊娠

月数 に よ り血清 LAP 値の上昇は 認め た が
，

3 カ

月時 の 下降或は 正常範囲内で ある事，又胞状奇胎

等 の 異常妊娠時に も ， 有意の 差が 認め られ な い 事

に よ つ て も ， 血清 LAP ・total 値の み で は
， 初期

の 妊娠診断又 は異常妊娠 の診断的根拠に は な らな

い と考え る．

　 1．　 LAP の 成生源

　 1930年 Fekete 等に よっ て発見 され た，妊婦血

清中の Oxytocin 不活性物質 とし て発見 された ，

cystine −aminopeptidase （以下 CAP と略す）が
，

妊娠に よつ て の み 増加 し ， 人間 と赤毛猿を除い て

他 の 動物 に ほ とん ど見 られ な い 事 が報告 され た ．

こ の CAP と LAP の 化学的性質が類似 し て い る

事 ，
CAP と エ AP が共に 妊娠に伴 つ て増加 して

い る事は興味あ る事実で ある。一般 に LAP の 上

昇 は ， 閉塞性胆道疾患 に 於 て意義 が ある とされ

て い る が
，

こ の 閉塞性黄疸時の LAP 値上昇は ，
Kowlessar らに よれば intra・hepatic　 cholestasis に
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図 10　 1．AP 　 zymDgram 　 uslng 　densitometer　CASE 　lO4
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よ る とされ て い る が
， 妊娠時の LAP 値上昇に闘

し て は ，両者 の ア イ ソ ザ イ ム パ タ
ー

ン の 違 い をあ

げて い る 人 もある が
，

い まだ に 確立 された説が な

い ．我 ？r の 実験で は ，妊娠中 の LAP 上昇に 伴つ

て ，ア ル カ リ フ ォ ス フ ァ タ ーゼ
，

GOT ，　 GPT

そ の 他 の 上 昇等 ，肝機能 の 異常を示す所見が見 ら

れ な か つ た 事か ら，妊娠中に ．ヒ昇す る 血清 LAP

の 生成源は ，一応肛を除外 し て も良 い と考え られ

る．但 し肝内胆管 の 細胞部分で の
， 部分的閉塞，

特に 表在膜面部分 の異常が，妊娠時に subclinical

に発生 し て い る 可能性は 除外出来な い が
， そ の 揚

合で も ， LAP の み が土 昇す る と考 え る根拠は ，

現在で は 確立 され て い な い ．又 別 の 妊娠中 LAP

上 昇の原因 とし て Morris 等は
， 悪性腫瘍時 LA

P 値 の 上昇は増生す る腫瘍間質 の 結合織 の 生物学

的性質に よ る と述べ て い る為，妊娠に よ つ て 増生

す る新生 結合織 の 性質 に よ り，LAP が上昇する

可能性に つ い て検討を加えて 見た ．増生する新生

結合織に よ る の で あれ ば
， 子宮に 既に増生結合織

を持つ 経 産婦 と ，初産婦で は LAP の ．−k昇及 び 下

降傾向は ，多少な りとも有意差を 認め て 良 い は ず

で あ る が
， 初経産 の 有意差は 認め な か つ た （図

2 ）．従 つ て 胎盤が最 も 可 能性の ある LAP 産生

源 で あ ろ う，

　2． 血 清 LAP と脂質代謝 との 関係

　 ア ミ ノ 酸代謝 に 関係があ り， 脂質代謝 の
一
環 と
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思われ て い る に も拘 らず，β・Lip・protein，　Trigly−

ceride
・
Cholesterol

，　
Phospholipid とも奈 く相関は

認め なか つ た．これは 妊娠中 L
．
AP の 上昇が

，
こ

れ ら肝細胞由米 の 諸因子 と関係が な く，他 の 臓器

恐 らく胎盤に 関係する もの で あろ う事を 示 唆 し て

い る．又母体血 清 LAP 値 と
， 新生児 の 生下時体

重 ，分娩時出 1血量 とも相関は認 め られ な か つ た 、

従 つ て 母 体血L清 LAP の みを 以 つ て 胎児 の 成熟又

は 異常分娩を予測す る事は 困難で ある と推測 され

る．

　 B ）妊娠 ，産褥中の 母体尿中 LAp 値 の 変動

　妊娠 3
，

4 ヵ 月に や≠高値を とる以外に
， 尿中

LAP 値に あ ま り変勤は見 られず ，
　 illl中 LAP 値

とは 平行 し な い 様で ある，小野等が
，

ア イ ソ ザイ

ム よ り推論 した 様 に
， 尿中 LAP は通常腎巾来 の

もの で あ り，血 清 と尿の LAP 値 は，それ ぞれ全

く別 の もの で ある と思われ る．よ つ て ア イ ソ ザ イ

ム の 検討等に 関 し て は
， 血 清，尿，各臓器 の み を

対象 と し て 実験を行つ た．

　 C ）胎児 ， 新生児 の LAP 値

　 1． 血 中変化

　新生児血中 上 AP 値 の 変動は
， 時に 著 しい 場合

が あ るが ，こ れ は 特 に 高 ビ リル ビ ン 血症時に 見 ら

れ．
， 光線療法中に 血 清毛 AP 変動 の 激 しい 症例が

見 られた．然 し乍 ら，新生児 1血請 LAP 値は ， ヘ

マ トク リ ッ ト値，血糖値 とも ， 特に 相関は 示 し て

い な か つ た ．従 つ て こ の 変動の 著 しい 場合 の 説明

とし て ，新生児血 中 LAP 値が
， 単に 新生児肝細

胞 の 未熟性又 は 適応 の 不全 ，又 は 不 安定 に よる と

考え るか，皮下脂肪 に 蓄稽 され た ビ リ ル ビ ン の 放

出機転ある い は ，ビ リル ピ ン か ら ビ リベ ル ジ ン へ

の 変化 の過程 に LAP が関与す る の か ， 又 は 照射
を受けた脂肪細胞内の ，脂質代謝 の 変化 に 由来す

る もの な の か ，
こ の 実験 に際 して の 新生児か らの

採血 に は ， ヘ パ リ ン 加王 した 毛細管 を 使用 した

為 そ の 為の 変化 で あ る の か ，今回 の 検索で は ，

新生児 の 検査 に は
， それ以上 の 血液が 採取 可能で

な い の で ， 結論を 下す に は 至 らなか つ た ．

　2 ． 尿中変化

　先 に も述べ た 様 に ，尿 LAP が腎由来 で あ る な

らば，機能的に ほ ぼ均衡 の とれた発達をす る に は

7 〜20ヵ月，大体は 2 年位で あ る とされ て い る．

そ して
， 後述する様に ， 新生 児， 胎児の LAP

が ，母 体或は 胎盤 よ り殆 ど影響を受 げ て い な い

な らぽ ， 幼若な程， 腎機能は未熟で あ り， 尿中
LAP は高値を示 す もの で ある が

， 今川等 も述 べ

て い る様 に
， 新生 児尿中 LAP が ，特 に 分娩後 に

高値を示 すの は ， 分娩に よ る
一
過性の 腎機能不全

に よ る も の で あ り
， 尿 工 AP が ，新生児血 清 1．A

P 値 と相関 しな い 事か らも，尿中 LAP は
， 腎か

ら分泌 され る もの で あ る と思われ る．

　 D ）羊水巾 LAP

　母体血 中 LAP 値 と異な り，初期に 高値 ，末期
に 進む に 従つ て低値 と な る． こ れ は 羊水中 の 蛋白

量 の 変動曲線と ほ ぼ一致する。羊水中 LAP は
，

羊水に合成系が な い と思われ る為 に
， 初期に 於て

は，胎盤又 は羊膜を介 して 母体血 清 LAP が，透

過 して 米 る も の な の か ，胎児皮膚 の 組織学的な未

完成 の 為 の ，胎児側皮膚か らの 透過 で ある の か
，

或は そ の 双 方の混在で あ る の か不 明で ある が
， 少

くとも中期以降は
，

LAP 値減少の 様相か らすれ

ぽ，大多数他の 羊水 巾高分子物質と同 じ く，胎児

側の 成熟 と何等か の 関係が ある と推測 され る． し

か し
， 羊水 中LAP 値 と

， 新生児尿中 LAP 値 と

の 差が 極め て大 き い 為 ，
こ れが胎児腎 の 成熟を示

す とは ，断定 出来な か つ た ．それ の み な らず ， 今

回 の 検体中で
， 高 い 羊水 中 LAP 値 を示 した場合

は
， 母体の糖尿病，子宮に 瘢痕 を有す る前回帝切

妊婦，過熟児等で ，無脳児等の 児の 異常例で は上

昇せ ず ， 羊水中 正 AP 上 昇は，児 の 異常状態に よ

る よ りは ，む し ろ 母体側の 影響を強 く受け て い る

場合が あ り得 る事を示 唆 して い る と思われ ，後述

す る LAP の ザ イ モ グ ラ ム もそれ を示 して い る様

に思われた．

　小　括

　妊娠中母体 LAP の 合成部位

　母体血 中 LAP は
，
　 LAP 以外の 肝 機能検査が

異常な い 事 ， 分娩後約 2 週間で 正常値 に 戻 る事，

尿中 LAP は 妊 娠中不 変で あ る事 ， 脂質代謝を代

表す る値 と関係 が な い 事等か ら ， 妊婦月1： で は な
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く，他の 間質結合織 ， 子宮乃 至胎盤 か ら産生放 出

され る 可 能性が ある．そ の 場 合 ，
LAP の 分 子量

か ら考え て ，母体側か ら胎児 へ は 容易に 移行す る

とは 思われず ，母体 LAP と胎児 LAP は 互 に独

立 した 制禦機転 を もつ て い る と 思われ る． 母体

LAP の 産生部位 は．　 CAP と同様，．1二記理 由か

ら，子宮筋か 胎盤で あ り，胎盤を通 して ，胎児 へ

は移行せ ず，最 も可能性の ある絨毛細胞 か ら ，産

生 され た と し て も ， 胎児側 の 絨毛内lilL管へ は 移行

し難 い と想像 され る． こ れ らの 諸点に つ い て 更｝こ：

詳細に 検索する為に ，ザ イ モ グ ラ ？・に つ い て 検索

を行 つ た．

　 E ）　LAP 　 isozyme　lこ つ い て

　酵素化学 の 発達に 伴い ，酵素 の 細月包内局在
’lts，

分子構造 と ， そ の 作用を検索す る方法 が開拓 さ れ

て来た ． Isozyme 研究 の 端緒が ，　 L　D　H で あつ

た 関係上
，

1，DH 及び 2 〜 3 の 酵素に つ い て は
，

比較的詳細 な 研究 がな され て お り ， 殊 に Zone

electrophoresis に よ り，各成分を分離 し，検出す

る Zymogram が 導入 され て 以 来，臨床的実川 の 段

階 に 迄 ， 発展 し て 来て い る．然 し乍 ら， LAP に

つ い て は ，K ・ wlessa ・
，
　J・ n ・・

，　R ・・d1・ ・1・川 ，明渡

等 ， 種 々 発表が な さ れ て い る が ，方法が種 々 で ，

又発表者 に よ り分画数 も，出現部位 も，各 々 違 つ

て お り ，
い ま だ に 確立 きれ た もの が な い ．今同 の

実験で も ， 今迄に 発表された il記 の 種 々 の 方法 ，

すな わ ち，寒天 ．ポ リ ア ク リル ァ ミ ド平楓 カ ラ

ム と行 つ た が
， 先 の 2 法で は ，染色分離が は つ き

りせ ず， 確実な Zymogram を見い 出すに は 至 ら

なか つ た． 今迄 の 発表 も ， 写真が な く ， 殆 ど／．

ケ ッ チ の み で 示 さ れ て お り， 確立 され た Isozyme

理論が な い 理 由は ，こ の 実験方法 の 不安定 さ に あ

る事が推定 され た ． しか し，カ ラ ム に よ る実験で

は ，図 10，11に 示す様に ．1
’
ailing が強 く，％ 百1

算は や は り不能で あつ た か ，それ ぞ れ が 今迄 の 研

究論文に 示 され て い る如 く， t 分画に 分離可能て

あつ た． こ の 方法に よ る LAP 　isozyme の 分画

が ，isozyme を示す もの か ど うか に つ い て は ，確

定 し難い と思 われ る の は 次 の 理 由に よ る．

　 1） ポ リ ア ク リ ル ア ミ 呼 楓 寒天平板で は 活

日産ζ女帝誌27巻 3 号

性部分 の み が ，分離 して しま うの か もしれず ，そ

れ が単
一一

で あろ う と思わ れ る理 由が ある．

　2）　 LAP 合成系が欠如 し て い る と考え られ る

［缸辛青に ，Oxytecin，　Prostaglandin　を 力口え る 貯1：に

よ り， 或 る程度 の 変化が 見 ら れ
，

こ れ らの 分画

を i… ym ・ と考え る事 に 疑問を生 1⊃る、 こ の 現象

を ，1α1清中 に 1、AP 活性を左右す る物質が あ り，

こ れ 乞 こ れ らの 添加物ヵ凌 イ匕さ せ た と考え る事

も出来る が ，確証は な い ． 又 こ れ らの 実験 に於

て
，

こ れ ら分画の 中 に
， 互 に 随伴 ，或は 相反 して

増減す る分 画が見 られな か つ た 事 Lk，こ れ らの 分

画成分は ，よ り少数 の 酵素 よ り成 り， LJ：に 相似又

は 容易に 移行する と考え る事は 出来な か つ た ．但

し
，

こ れ ら の 実験 の 他 に は ，閉害実験 を 充分行

わな か つ た 為，isuzyme の 確定 ll　 v
；，い て iよ，結論

を
．．
ドす に 至 らな か つ た ． ［血清 LAP は ，写真 liC

示す様に ，通常唯一一の zone を示 し，妊娠時 に

は ， 初期か ら ，
5 種類 の 活性帯を認 め る が （図

6 ），こ れ は 通常は 肝疾患時 に 認 め られ る も の で あ

る ，然 し乍ら，既述の如 く， こ れ は妊娠時に は ，

肝 以外に 1、AP 産生部位 を 生 ず る と考え られ ，且

それ ば胎盤で あ ろ う と推定 さ れ る． LAP は
， 各

臓 器毎 に
一定の パ タ ー

ソ を示す事は ， 図 9 に 示 す

如 くで あ り， R．既に 広 く知 られ た 事で あ るが
， も

し これ が 子宮又 は 胎盤に 由来す る もの で あれ ば ，

陣痛発作に よ つ て zymogram の 変化を 起す可 能

性 があ り， 陣痛開始 前， 陣痛時， 陣痛間歇時 の

zymogram を作製 した．又 oxytocin
・
Prostaglandin

F
，。の 投 与前後 の 変化 を検討 し た が

， 予想 に 反 し

て ， LAP1 の 増加等，軽度 の 変化を 示す の み

で
， 又 子宮収縮剤の 投与に ょ つ て も大き い 変化を

認 め る に 至 らず， こ の 点か らの 解析は 結論を得 ら

れ な か つ た，胎児附属物 に つ い て も，それぞれ特

異的な ・ym ・9・am が見 られ た が ，特 に 羊水 に つ

い て は
， 羊水が zym 。9・am レ C鼠 や は り母体

　と胎 児双 方 の 影響を受け て い る様に 思われ た ．但

　し， こ れが isozyme で な い と考えた 場合は
，

こ

の 結論は 保留する 必要が あ る が ，異常妊娠時 の
，

羊水 中 工 AP 値か ら，少 くと も羊水に つ い て は
，

時 と して
， 極め て 容易に ， 母体 の 影響を強 く受け
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写 真 1　 1．AP 　CoIumns ； Top ； normal 　 woman ．　Bottom ；pregnant　 woman

写真 2　 工AP 　 Column 　 of 　CASE 　 128 （39W 　normal 　Iabor）
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る場合が 想像 され る．胎児と母体 と の LAP に つ

い て は ，先 に も述べ た様に
， 母体血 清 LAP と ，

胎畑 睛 迄 AP とは ，　i… ym ・ p・tt・m が 全 く違

う事 よ り，や は り個 々 に 独立 して い る もの で あ る

と考え られ た． in　vi ・・ で は ，　f也の 分娩経過に よ

る 血 清 LAP 　 zymogram と ほ ぼ同様 の 変化で あ

り，
in　 vitro の 実験で ，特異的な 1 本 の pattern

を認 め得た ． こ の 事は ，これ らの 物Pttカ：LAP の

活性 を左右す る も の で ある の か ，物質 の存在を意

味す る の か ，ある い は 全 く別 に ，経時的 に 異子 の

LAP 　is・ zyme の 変化が 生ず る の か
， 更 に研究を

要す る と考え られる．

　　　　　　　　　　結　　論

　産科領域 に 於け る LAP に つ い て
， 種 々 の実

験，検討を加 え ，次 の 結論 を得た．

　1）　妊娠中 の 母体⊥fll清 LAP は ，肝由来 の もの

で は な く，子宮或は胎盤由来 の も の で ある ．

　2） 母体側血 中 LAP と，胎 児 側 血中 工．AP

は，個 々 独立 した feed −back を持ち ，互 に相関は

し な い ．

　3） 羊水中 五 AP は
， 胎児側の影響を受けて い

るも の で ある が ，容易に 母体側 の 影響を受けやす

い もの で ある．

　4） 尿 1．AP は
， 母体 ， 胎児 ， 新生児 とも， 腎

由・来 の も の で ある．

　5） isozyme に つ い て も ， 今迄述べ た事を ，確

証 し得 る結果を得た．

　6）　LAP 　isozyme 　pattem は ，単
一

の もの で な

く，
isozyme と云 うよ りは

， む しろ 容易に 他の 影

吉　岡 213

響を受けや すい ．同一活性部分を持 つ 蛋白群 （酵

素群） よ り成 る もの で あろ うと想像 され る．

　稿 を 終 る に 臨 み ，御 指 導 並 び に 御校 閲 を 賜 わ り ま し た

渡 辺 行 正 教授 に，深甚 な る 謝 意 を 表 し ま す．又 ，終 始 御

指導，御 鞭 撻 を い た だ い た ，久 慈 直 志 助 教 授 に 厚 く御 礼

申 し 上 げ ま す ．

　本 稿 の 要 旨 は 第 47回 関柬連合 地 方 部 会 で 発 表 し た ．
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