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概要　ヒ ト黄体 の lifeSpanを解明す る た め の 手が か り E　L”
ct，

正251 ・LH の 黄体 へ の 特異的 結合 を調べ ，ヒ

ト月経 ， 妊娠黄体 の LH
「
レ セ プ タ

ー
に つ い て 検討を加え た ，

　   ヒ ト黄体細胞膜 homogenate　20，000g分画 Pc　1251 −LH
， 解

51・HCG の 特異的結合が認め られお，　 LH ，

HCG は黄体細胞膜翕画 ζ
Ia
『IrLH，

1251 −HCG と、の 結合 を拠制するが，　 HCG は LH に 比較 して 抑制効果1

懸 論纛雰離糟 巍 喜蘊 識 論 櫨 岨 。 飆 賺 分醗
・

濃 度，
’
iri¢ ubatiori　med

’
ium の pH に よ つ て変化し ， 37℃ ，

．』60分間 ，
　 pH 　6．0の incubationで 最大の 結合

」

が 得 られ た ．　　　　　　　　 ．　 ・
ttt ， 　　　　・ IL ／　　・、　　　　 、　　 r

　  ヒ ト月経 黄体   LH≠特異的 1こ 結合すb レ セ プ タ ー数に黄体期初期よ り増加 レ， 中期， 特 に 排卵後 ．
5 日目に 最

「
も多 くな り， 後期 に は減少   ，白体に は認め られな か つ た．な お ∴解離定数は ほ ぼ 一定で あ

つ た。　
”
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・

　   ヒ ト妊娠黄体吟 お い て ex　’2
？1−LH “ brv異的に 結合す る レ セ プ タ ー

は存在．し な い か ，tあ る い は 存在し

て も少数で， 妊娠 丁週か ら42週迄9P 旦ヒ羣ズタ
ー数 セこ は変動は認め られ なか つ た ．

。嶽 駿 謬 塊 蠡鱧騾隷鏨鬻瀧穩 羅瀦 論 欝脇 鵲
迫流産 に 対ずる HCG 投与の 効果 Cdb

’
い て は疑め しい と推察捲れた．　

…

　　　
「
　　 ．　　

’・「

”
SSri。p、i、　 With・

’
th，　p。，P。se　bf面 h6缸t撮

L

結h・虚・・pan ・f　h・man ・面 6・a 　l・t・a ，
・

’
U ・i・9

’hdman … pb・a　1・ tea

Qf　the 　menstr 彑al　 cycle 　and 　ptegnancy，．もindi威910f 　
i251 ・LH、　lio　the’20，9eeg　cell　membrane 　fraction　was

e

稔
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Altho“
’
gh　LH 　and 　HCG 　Were 　parallel　in　inhibiting　

1251 ・LH も出ding，
ゴ
｝iCG　was 　found　to　be　more ・effeCtivb ．

’

FSH 　did　not 　inhibit　bindi  ，．
　　　 t　、、／　　　　　
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membrane 　fraction　pt6tein　ahd 　p宜．　 Th6　highest　binding’　Was 蕊らn 　at　pH 　6．O　while 　incubatihg　for　60士nin
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　 3） The　nuiyiber 　qf　L 耳receptor
鬟垣hu憩 a 圦   甲 ora 　lutea　of 　lhe　menst τual 　cycle 　increased　towards　mid ・

luteal　phase，　gspecially　on 　St噂d
尹y 丘 om 　ovulatlon ，　and 　decreased　towards 　late　luteal　ph尹鴨　L乎｛receptor

was 　n6t 　foundlih　borpd儼 lbican島．　 The　appareht
’
　dissociation　constant 　of 　each 　corPus 　luteum　Uid　not 　chan
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　 4）　CQrpor尹lutea　．of ・pregnaqcy 　 contained 　a 　few　or 　no 　recgptors 　whiCh 　bound 　
i251

；
LH 　specifically．、These

data　 sug 窪est
’
that　 LH 　 rec 毎ptor　 is　 an 　 important　 factor　 regulating 　the　 llfespan　 pf　 corpus 　luteum 　 and

exogen 〔沁 s　HCG 　has　effect　on 　luteal’insu缶ciericY，　but　the　effect　of　HCG ｛jri　threatbned　abottl6n 　is　unceftain ．
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ー
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i
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　　　　　　　　　　緒　　言

　 Luteinizing　 Homone （田 ），
　 Human 　 Chor・

ionic　GonadotropihでHCG ）庶 ヒ ト月経， 妊娠黄

体 に 対 して luteotropicに 作用 す る主要 な ホ ル モ

ソ で あ る
21 ）．黄 体期初期婦人 に 外来性

．
に HCG を

投与す る と黄体 の lifespanは延長 し
26 ）
，診療に お

い て も黄体機能 不 全 に対 して HCG 投与
1）が 汎用

されて い る．また
，
HCG は ピ ト月経黄体に 対

’
し

dose　dependenWに 　progesterbne 産生を増
』
加 さ せ

』

る こ とが in　vitro3 ）5）で 証明されて い る．しか し， 肖

ト妊娠 黄体 で は HCG に ょつ て progesterone 産

生は 増加 し ない こ とが
，

in　vivo6 ）
，　in　Vitro4）『で 証

明 され，また，
125LHCG

は ヒ ト妊娠黄体 に ほほ と

ん ど結合 しな い こ とが証明 されて お り
25 ）

， 従来よ

り我 々 は切迫流産に HCG を投与す る意義 を認め

て い ない
6）
．近年， HCG が黄体に作用する部位 ど

し て め レ セ プ タ 」 が 注 目され ，
ヒ ト 黄体ゐ LH

，

HC （｝レ セ プ タ
ーの 存在 炉証明 されて い るが

，「今

回 薯者は 黄体の 1ifeSpanを解明す る 手が か り と

し て
， また ， 黄 体機能不 全 ， 切迫流産に 対す る

Hc 磯 与 の 蘇 搬 柑 るた めた ピ 田 規 妊
娠黄体の LH レ セ プ タ ー

に関 して検討を 加 え た．

　　　　　　 実験
．
材料 ならび t： 方法

　1．黄体採取　　　　　　　　　　　　　
「
・』

　月経黄体26例は
， 年齢分布26歳から49歳迄の iE

常月経周期 を有する婦人の 子宮筋腫， 卵巣嚢腫 ，

子宮頚癌手術時に採取 し
、 ．re娠黄体珍例は

， 年齢
．

分布20歳か ら39歳迄の 婦人め子宮外妊娠，卵巣嚢

腫合併嬉塀 帝苹塊甲手術時に 採取 した．な肺 ，

妊娠後期黄体 3例につ い て は ， それぞれ耐 部を組

織学的に 検索 し妊娠黄体 と同定 し た ．月経周期 の

日付 け嫡最終月絳；1基礎体渥表，テ宮内膜緯織診

お よび progesterone 値 よ り決定 した．採取 した黄

体 は 直ち に 一 80℃ にて 保存 し実験 に 供 し た 。

　2．ヅ セ ブダ尸 め分離 （表 1）．　　　　，’ 　　　，　　，　　　　　　　　，　　　　　　　　　　　　　　’

　黄体実質の 重量 を 測定 し ， 重量 1g 当た り20ml

の 0・¢・MT ・is
』

耳℃1　b・ffgf　．（pH 　7・4） 抑 え 4℃

に て 800rpm で ‡edQ 取 、hQmogeni耳er を用 い て 、

homogenize 後 ， 遠心 （700g，　
’・15分間ヂ 4 ℃〉し ，

その 上 清を Sorvall遠心機を 用 い て 遠心 （20，000

g，30分間， 4 ℃）を行 い
，

こ れを 2 回 くり返 した

表 ユ　 実験方法

　 ・黄 体を homogeniz¢ （8QO　rpm ）

　　　　　　
’

嬉 碧
「ト

　　4℃ に て15分 間遠心 （7009 ）

　　　　　　　 ↓

　　上 清 を4℃ にて 30分 間遠 心 （20000g ） 2 回

　　　　　　　 ↓

　　pelletの suspension を 作 成 （レ セ プ タ
ー
分 画）

　 　 　 　 　 　 　 ↓

、 ［廳餌 鑼瀏
一

　　　　　　　 ↓
　 37℃ に て60分間 incubation
　　　　　　　 ↓

　　・．
4℃ に

噸 解 脚 9）

　　　　　緩衝 液に て 洗浄

　　　　　　　 ↓
　 　 　 　 　 　 上 清除去

　　　　　　　 ↓

　　　　　　放射 能測庭、、

儀 得噛 た ．P6賻 をL耳φレ 観 タ
ー砺 る細

胞膜頒 とじて ，黄体韓 ユ9当畑 20ml ゐ0．01

M 　Tris−HCI　buffer（pH 、7，4＞．with 　O．2％ BSA で

suspensign イ匕レte・　　　　　　　　　　
≧

　
’

3．ホ ル モ ン な ら嘩驪 ポ塵 ・ 1
．

　 Luteinizing　Hormone （LH ）は Calbiochem社
製 ，

’
10t国b：801602（9∫465重血たng ），

　Human 　Chor・
　　　　’；　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　t）　　　　　　　　　
i
ρ＃i・ Gりhad・tr・pi岬 ρG）齬 瞬 器社製 ， 36−

H ・2H （14，0001・／mg ），・F61・li・le．Sti卑 ・1・ti・g　H ・r−

mone （FSH ）は Calbidchem社製 ，
　lot　No．1869001

（5 、00q塊／mg ）を使用 した ．！2弄1雪 H は 1孕qtgpβrox −

idase．法 に よ ・り標識
・
し た ・も の・．de使用 し； specific

activi ちy は 70μCiイμ9，

1251 ・
月C鱒 鋤 ・ami … T

3 法に よ り標 識 した もの を使用 し， speCifiC 　activity

は 50μCi／μg で あつ た 1∵
．
，
「’ ・11t

．．「
4．なi・di・銭Ass参y 、的 ） 1i

’”「』
巳．、

　 黄体 細胞膜分画 200μ1と種 々 の 濃度の
1rgl ・LH

（190
’− 1∫7。gP9；

’

平0
一 105cpゆ

．
．Ptgt4i・σ1  ・ を

500
μ
1峠して incubatloガ（qq梦商25β7ヤジを行つ

た．Incubation終了後，遠心 ，（2｛；
・000gt・．　20分間 ，

．4℃）
’
しζ上清搬 引分sctt；‘

．
・d鱒 b・l！． ・・ に

て 洗浄鎌）．遠心を
，
くり返 し ， ．上清…とPqllet，を 分離

・しそ れ ぞれ の 放 射能を測fa”（Aloca・〜AutoGainma −

Counter）し た ．なお
，
　non 　specific 　binding は HCG

1μ g を各チ ュ
ーブ に 添加 し て 求め

， total　binding

E

1
　　　　　　　　　　　　　　l
N 工工
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泉

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 ナ

よ り減 じた 値 ・を lsped 丘¢
’birtdin9と し ，

レ セ プ

タ ー数 ， 解離定数 は Scatchard　plot如alysis221に
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 l
よ り算定 し た ．ま た

， 細 胞膜 分画 の 蛋 白濃度は
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 ヒ

Lowry 氏
151
変法に よ り測定し た ．

　　　　　　　　　成　　績

　1．Incubatioh 時 間 と温 度に よ．る結 合 の 変化

（図 1）

　黄体細胞膜分画 と
1251 −LH との 結合は 37℃ で は

60分間 の incubationで プ ラ ト
ー1こ 達し，4 ℃ で は

5分間で プ ラ ト
ー

に 達しtc．また， 60分以後で は
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 l

37℃ で は 4 ℃ に 比較して 約1．．5か ら1，6倍 の 結合 が

認め られた ．

　2．Incubation　medf 廿m の pH に よ る結合の 変

化 （図 2）
…
　　

／
　ttttt

．∴
… 『’冖

　黄体細胞膜分画 と
1251 ・LH と の 結合 は pH 　6．0

で 最太で あ り，，・　．　pH 　6．0の 結合老 100％ とする と，

pH 　7：4で ば80％，’pH ’8：8で 琶虫40％で あつ た，なお ゴ

　　　　 図 1　時間 と温度 に よ
；
る 結合 の変化
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本実験 で は 生 理的 条件 を考 慮 の 上 ，
incubation

medium の pH は 7．4に 調整した ．

．、§・
1251 ’

唄 灘 に よ る結飽 麥イζ， （図・3）．・

　黄体細胞膜分画 と
i251 ・L

’
H と

．
の 結 合 は

i2SI −L・H

濃度 に 比例 し て 増加ずるが
， 約170pM ま で は直線

的に 増加 し，約 650pM まで は放物線状 に増加し ラ
P

ラ ト
ニζ達 し規

　・4．黄体細胞膜分画蛋 白濃度 に よ る結合 め変化

（図 4う
．’…

　黄体 細 胞 膜 分画 の 蛋 白濃度 が増加 す る に 従

い
i251 ・LH との 結合は 放物線状の 増加を 呈 した ．

　5，LH
，
　HCG に

：

よ る結合 の 抑制 （図 5 ； 6）

　LH ，　 HCG に よ る黄体細胞膜分画 と 廼玉曇H と

10987

ド

雲
xE

旦。
6　
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4

0‘
コ
o
』

工

」

亠旧
N［

321

図 3 　
1251 ・LH 濃度 に よ る結 合 の 変 化

12345678
Cencentretion 　of 　

IE51−LH （M × 10
；lo

）

図 4　黄体細胞膜分画蛋 白濃度に よる結合の 変化
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10号

3

図、5 ・・LH ，　HCG ，
11
　FSH に よる 1251・LH 結合 の 抑制

　
　

　

0
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决
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工
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决
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U50

』

OO

＝

亠の

SH

2　　　　　　 20　　　　　　 200
ng 　 of 　unlabeled 　gonadotropi目 5

2000

．．図 6　 LH
，
　HCG に ょ る

i2
『1・HCG 結合 の 抑制

CG

2　　 　　　　 20　　　　　　 200
ng 　of 　unrabe ）ed 　gonedotropins

図 7　黄体期初期の Scatchard　plot
・

　 lo

NgXL

＼

国

10　　　20　　　30　　　40

　 Bound ，　MXIO
−17

2000CG

の 結合 の 抑制 （Displacement　curve ）を検討す る

と，LH
，
　HCG は 結合を dose　dependentに 抑制 し

た ．添加 LH
，
　HCG が Ong の 結合を 100％ とす る

と ，
LH 　2，000ng で は 21％ ，

　 HCG 　2
，
000ng で は

12％の結合を示．レe．ID 趣qは LI1．で Q：96ng，
　HCG

で は 34．5ng で あ う∵ HCG ほ LH た比較 し て抑制

四
9xL

丶
ロ

図．8　黄体期南期の ，Scatchard　ploレ

．
臼

0ー

匸0　　　　20　　　　30　　　　40　　　　50　　　　60
　 　 　 Beuad ，　 MX10

−1u

効果の 強い ご とが認め られ た．1しか し ，
、FSH に は

抑制効果は ほ とん
．
ど認めら れ 1なか っ た．また ，

1251 ・

HCG に 関 し て も同様 の 結合が得 られた が
， 本実

験で は
1251・LH を使用 し た ．

：

　以 上 の 成 績 よ り Binding　Assay は 37℃ ， 60分

間，pH7 ．4で incgbateして施行 し ， 黄体紳胞膜分

画 の 蛋白濃度は チ ューブ当た り20qか ら5QOμ9 に

調整 し
，

non 　specific 　bindingは HCG 　1μ9を添加

して 測定 した ．

　6二月経黄体に お け る レ セ プ タ
ー
数 と解離定数

　黄体期初期 （排卵後 4 日迄）の 3例 ， 黄体期中

期 （排卵後 5 日か ら 9 戸）の ◎例 ，・t・奪体期後期 （排

卵後 10日似 後）の 4例の Scatchard　plotを図 7，

図 8 ， 図 9 に 示 した ．

　月経黄体13例， 白体 1例 の レ セ プ タ ー
数 ， 解離

定数 を Scatchard　plot　analysis に よ り算定iし表
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 …

2 に 示 した．レ セ プ タ ー数は黄体期初期 ， 症例 Y ．

M （排卵後 3 日）で は 5．5fl　moles ！mg 　prot6inで

あ り，以後増加 し黄体期中期，症例 K．0 （探卵後

5日） で は 21．1fmples ！mg 　proteinと最 も多 く蓼
り， 以後黄体期後期 に な る に 従い 減少し ， 症例 E ，

S （排卵後12 日）で は 3．9fmoles ！mg 　proteinと月

経 直前で は 最 も少な くな つ た．症例 Y ．A （排卵後

7 日）は 年齢 が49歳 の た め に ， 他 の 中期黄体 に 比
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 …

較 し て ヒセ プタ ー
数 は エ3，1．．f 坦 olesXm ，g　prOtein

と少 な い と推定 され る．、．
一方 ， 解離定数は 2．36か

．
し

i

ー‘
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．
ー
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図 9　黄 体期後期 の Scatch
’
ard

』
plot
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図10
’
黄体期各期の レ セ プ タ

ー
数 の 平均

　　 　　 　　 　　 　　　 　 （Mean ±SD ．）

20

　　
15

審

薈
臣

ざ切
』

屡

10

5

厂　
　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

「

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　」

）

　

　

　

　

　

　

　

　

　

4

　

　

　

　

　

　

　

　

　

富

　

　

　

　

　

　

　

　

い
　
　

　
　
　
　
　

　
　
　
　
　

　
　
　
　
　

　F

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

．

　

　

　

　

　

　

　

　

　

「　
　　
　　
　　　　　　　　　　　　　　　　Fマ

　

　

　

r　　陶　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　．

）　，
　

　

　

　

　

匸

6
　

　
　

　

　
　

　　．

＝
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　

ー

い
　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

吊

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

亙

℃
　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

）3＝い

．

　 匚arly　　　　　　　　　　　　Mid響　　　　　　　　　　　Late
luteal軸 e 　 I幽 al 酪 g 　 Iuteal蘭傘

　 　 　 e

表 2　 月経 黄 体 に お け る レ セ プ タ ー
数 と解離 定 数　　、

PatientA 窪e1 　　Da 努
・from

　　dvulation」1

No ．　ofbindil   ：sites
f 皿 01es 〆mg 　proteinpiSSOOiatiOn

『
C叩 Stant

　　　　　× 1r10M
　　　　　　卜
Y ．M 29 3 5．ボ

‘’一
　　　　　　1、
　　　　　　3．05

Y ．立
’
37

，
　君　

’ ”
テ．21

・
3．43

K ．G 381 　　　　　
・4　　　　　　　　　「 11．2　

’ 
∴　 　・ 4．44

K ．’0 、 40   　 　 マ．5・・　 　 ：
“

　 　 　 　 　 　
1， 21．1 」　 　 二 、4．72

．

S ．M 41 ・・
　 、　 5

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　哩　 ，｝ 2Q．σ　1’ 　4．29＼　1
Y ．A 49 7 13 ．1 ，5155　　 、1；

N ．U ． 認 匸　 3　 　　 ．， 18 ．8　　　　　　　、
　　1
・ ．、 5・4⊇

H ．S 31「 　　8i 18．0 　　　　4．21
1．

rN
．G 　　ゑブ肖

F■
　　9 16．4 3．57

S ．Y 47 10
ヒ 　　　　　　　　覗

13 ．2
　　厂
4 ．61　　

’

へ
　　

’M ，A 噛 蠱 ・巾 ，
　　　　　

’
10　

・ 　　　　　　　1

12．1
　　　℃
・ゴ．酵

S．S 43
’ ’

　 ユσ
’ 　　　r9

．0 哢
1 、　　

「き
蜘 6　　

．

E ．S 39　β 1岔 3 ，9 2．87’　　　　　．

S ．K 37　’ C ・・p呷 熟lbig鱒 ． 0 　　　　　一．1

ら5，55x10
−1°M とほ ぼ一

定の 値を示 した ‘「な お ，・

症例：S ごK は 白体例 で 継合憾 示 さず v ・セ ブ ダ ヴ数

は 0で あつ た ．
・．　　

’．1

　黄体期各期の レ セ プ タ ー数 の 平均 を 図 10に 示 し

た ．黄体期初期 は 7i
’
9± 2．9f ．　mdles ／mg 　．　protein

（Mean ± S．D ．・1 以 下 同 様 ）， 中期 は 17．9± 2．8 ・f

moles ／nig　protein，後期 は 9．5± 4ユ 、f　tnoles／匝 9

protein で あ り，
レ セ プ タ ー 数は 中期 に お い て 有

意 に多 か つ た （p 〈 0．01）．’

　7．妊娠黄体に お ける レ 七 プ タ
ー
数 と解離定数

、妊娠 ．7週か ら42週の妊娠黄体12例 の レ セ プ タ ー

数 と解臠隹定数を Scatchard 　pl6t　 analysis に よ り

算定 し表 3 に示 した．妊娠黄体 12例中 5例 の レ セ

プ タ 「 数 は｛L89か ら3．82　f　moles ／nig　proteinと

少数存在 し た が
，

7 例 に は 存在せ ず ， 妊娠期間を

通 じて の 数に は変動は認め られ なか つ た．解離定

N 工工
一Eleotronlo 　Llbrary 　
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表 3 　妊 娠 黄 体に お け る レ セ プ タ
ー
数 と 解離定数 ζ、

｛

PatientAge Week 　 of

pregnancy

No．　of 　binding　sites
fmoles／  pr 。teinDissociation

　constant

　　　　　x10
−10M

Y ．Y 27 7 Q 一

H ．H 23 7 1．49 L25

S ．K ヂ 39 7 0 一

R ．Y、 24 8 0．89 L56

K ，Y 28 8 0 一
　　　　「
S ，S　

・ 27 8 3．82 4．47

S ．S 38 ・　 　 　 9 0 　　　　　　　抽一

Y ，T． 20 10 LO2 2．78　 ・
　　　　　　1K
、U 34 14 0 一

　　　　5M

．K「 28 　38L 1．06 2．60

A ．1． 23 39 0 一

N ，K 、 27 42 0
　　　　「一．广

数も1．25か1ら4．47× 1Ω
一liO．M 、と ほ ぼ「 定 の 値を示

し変化は 認め られな か つ た． ・

　　　　　　　　　考　　察

　 ヒ ト黄 体 の lifespanを 決 定 す る 因 子 と し て

様 々 なもの が 考え られて を
・

うが 詳細は 丕明の
で
点が 1

多 い ．し か し， LH レ セ プ、タ
ー

は 1ifespanに 関運す

る
一

つ の 重要 な因子で あ り，
ヒ ト月経 ， 妊娠葉体

の LH レ セ プ タ ーの 検討 は lifespanを解 明す る

上 で ，ま た ，黄体機 能不 全 ， 切 迫流 産 に 対 す る

HCG 投与の 効果を判定する上 で 重要で ある と考

え本研究 を行い興味ある結果を得た．

　実験に供す るまで の 黄体の 保存温度に つ い て ，

Cole　et 　a19｝は r −20℃ で は 保存期間が長 くな る に従

い レ セ プ タ
ー

の 特異性は減少す る と報告して い る

が ， Rao　 et　 al．20 》は 一 昌0℃ で は 18む日間 ， さら に

Rajaniemi 　 et 　 aL18 ）は っ 、60℃ で は 12ヵ 月間結合能

力 に変化は な い と報告 し て い る． こ の 様に 超低

温で の 保存で は レ セ プ タ ーに 変化は起 こ らな い と

考 えられ ， 著者は
一80℃に て凍結保存 し 1 ヵ月以

内 に 黄体 を 実験 に 供 し た ．．　
．
　 ．　　　 tt

　 レ ゼ プ タ ー分 画 ・ を 得 る坊 法 ど し て
，

ho血 ogenate を用VIS6方法，
冗2，り00gの 遠心分離を

用 い る方法，・1、20，000g の 遠心 分離 を用 い
・
る方法i

’
　
’一．

lO5、 OOOgの 超遠 心 分離を 用 い
’
る方法 な どが利用

されて い る ■
・Raja 血iemf　et　al ．ls ）は lhomogenate を

用 い溺方法 と201000gの Pelletを用 い る方法 で は

結 果 に は ほ とんゼ 差 異 はな い．
．
ど し で い る が ，

Halme 　et　al．11）は homogenate の 粗分画を用 い る

方法で は 蛋白分解酵素，細胞 成分が結合に影響を

及ぼ し non 　specific　bindingが増加す る と報告 し

て い る．
’
L か し

，
レ セ プ タ ー数を算定す る た め に

Scatchard　plot　analysis を、用 い る場合 ，
レ セ プ

タ
ー
分画を で ぎる限 り純 粋 噂取 り出す こ とが必要

で ある．10S，ooegの超遠心 母離を用い る方法で は

少量 め レ セ プ タ 〒 しか 得 ら
’
n ．な い の で ， 著者は

20
，
000g ：の 遠 心 を 2 回 く り返 す方法 で 得 られ た

pelletを レ セ プタ
ー

分画 とし て 利用 した．

　Binding　Assay を行 う際に ，標識 した ホ ル モ ン

は充分な生物学的活性を示 すご とが必要で ある．

著 者 は lactoperoxidase法 に ょ り標 識 し た
1251 ・

LH を使用した が，　 Pufau　et　a1．lo）に よ る方法で

1251
↓ H は充 分な生物学的滔性を保持 し て い る こ

とが認め られて い る ．

　 レ セ プ タ ー分画 と ；251 ・LH と の 結 合 は incuba−

tiort．の 温度，時間 （図 1），　 i盍c廿bation　medium の

pH （図 2），

’251 ・LH 濃度 （図 3），
レ セ プ タ

ー
分

画蛋 白濃度
」
（図 4 ）・に よ り変 化 し た ：

’

1
樋 ncubation の 時間 と温度 に 関 して Lee ・i　t’　alii4）

，

Rajaniemi　et　al ．ls）は 37℃ で は 30分 間
丁
で 、レ セ プ

タ
ーと 1151−LH と の 結 合 は プ ラ ト 嗣 セご達 ず る と

し，．Cole　et　al・．3）・は37℃ で 並ま9G分間で 結含 ぽ プ ラ

1ト←
’
に達す る こ とを認 め て い る 〜 著老の 実験で は

371℃で は 60分間 ， 4℃で は・5 分間 で結合 はプ ラ

トーに達 し ，

‘
60分以後 37

°
C で は 4 ℃ に 比較 して 約

t

〔
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ー
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L5 か ら1，6倍の 結合が認 め られた （図 1＞．

　
．lncubatiort　 thedlUm 』

の bH に 関 し て は
，
　 Ra −

∫・h
’
・・血・ … 贈

l
！坤 7，P・・ 橘 で 興 ・ ・

一

と
lzsl ・LH と の 結合は最大になゐ とV’．，　 pH を 7．0

に 調整 じて 実験を行 つ で い る： Arriit，Z’a・ltSmann
・嚼 師 H

ヒ
6画 柳 で縮 幹蘇六騨 1る と報

告 L
，
，．Rao　et　al ．e°）

に pH β5で最大し  結合炉得ら

れ る とし て い る ；著者の 実験で は pH 　6．0で 最大の

結合が得 られ た が （図 2），

「
生理 的条件 を考慮し て

量ncub 翫i6n血edih 其h ゐβH 専ま字．4に謝整じた．諸家

の 報告で ほ pH 　7．0，7 ：4，7 8に謁整 し た実験が多

い ；　　　　　　　　 tt…　　　　　　　 ♂

賢 韓 解 耳；町ρ喀   ラ零剛 で あ る

と考え ウれている嬉
また ，   卜黄体の 嘉H、ン セ プ

タ 「 に は LH う．HCG は特異的に結合す るが ，
、ovine

LH
，
　b6ヤihe　LH は 結合ぜず

8）
，
　
tt
ヒ 外黄体の tH レ

セ ラ
P

タ 』 は種属特異性を未圏ゐぷ特徴℃ある。 し

か し，赤毛猿に お い て は黄体嬉 耳CG に反応 し・24 ），

H 曲 槍 niemi ・et　aL13 ）｝ま5 ・
ヅ ト精巣 r（

’．Ot／LH ，；　HCG ，

・vihe
「．LH 綱 吻 レ

鷺 聖 に同樽 嘩 合を

示す．と報貨し てお り種属 特異性は示さない
，
t とを

認め て い る ；、
・著者 の 実験で は LHI・HCG は レ セ プ

タ
ー

と
1251 ・LH との 結合 を

：

特異 的 iに 抑制・し た が

FSH は ta　2　rdど蜘 厳 がづだ （鹵5、
’
）．：また，

HCG ・
に LH に 功較し て 抑制効果 に強か っ かが，

こ れ
・
ば HCG は LH に 上匕較

「
し で 解 離 定 数 が 低

く
17’）2°）

；親和性が高いこ ど；また ∴坐物学的活性が
　 　 　 　 　 　 　 　 　 t，　　　　　　　　

’
　　　　　　，げ　　　　　　

tt
強）

・ ζとか ら鄭 こ る 現象 と雄庫さ燕るL
　StOth・ffer　 et　 aL24

》
は赤毛猿 で は HGG に よ る

progest6ron
’
e 産 生 は黄体 期・中L期 に最 も

』
多 く後期

に 嫡 と脚 し ・ 難 ρ紳 ・蝉 P・g軽重erg ・・

産生や go皿adgtropin に対する辰応性の 重要な因

子で ある と報告 して い るがヂ 七 ．・ト月経黄体 の LH

レ セ プ タ
冨

に 関レ （著者め実験で も∵ レ セ プ タ
ー

数 瞳 呻 礦 勤鋤 贈期特！識 醸 5 日

目4こ 最 も多 く．なり．後期に なるに従い減少・し月経直

前 で 橡 最 も少 な くな つ た （表 2・）．・・／黄 体期中蝴 に レ

セ プ  礬 最 も多 鐘 る9 崢 卵r、μ ・1・8’・

N 昨鱒 磯 t 母Ll％WardloWlet 　a1．27 ）
  報告と一致

しで お り∵ 月経黄体の 上H1 レ セ プ タ ーの 消長 が黄

体の 成長 ；
・
維持，

1
退 縮の 正菫f6spah 範 重要な 関連性

．泉 1743

を もつ もの と推
「
定 される ．↓ か し，

．
・Rajaniemi　et

al ．rp）は 月経黄体の
．LH レ セ プ 雰 写 数は 月．経 周糊

の 17日目に最杢多くな り，
’
その 後黄体後期裘蔚 数

は減少せ ず，、
．
藁体の退縮ぽ LH レ セ プ タ そ数 の減

少 に 、よゐ もの で∵ば な い ．ど報こ告 して い る ．
二
また l

Halme 　
，：et

「
烈 1聖1）鳳 丹

』
経黄体 の LHI

「
HCG 瑳 セ プ

タ 冒 数は黄体期初期は b増加 し後期に 最
’
も多 くな

るが ，

・宙 耳の ヒ ゼ ブ タ ≒ に尉す る覩 i駟性 は初期
．
ま

り後期嬉 海けで減 少 しジ H ¢ G の親和性 は 中期に

最 喝高 くなる こ と よ り．， ・LH か ら HCG 懸 の 親 和

性の 転換 が黄体   退縮 に 瀾 篷 す る と報告：し て い

る．．
・
し か レ

．著 者 の 実 験艶 微 解離 定数 はほ ぼ芦 定

で
，
をLH の P セ プ タ ・「に 対す る親和性 に変化は 認

め られなか っだ．白体に関 して は
1Rajanie

！毎ド et

al．1
−8）
は 斷体 に も，　LH ．

レ、ゼ、プ タ
ー

は 存在す る と報

告 して い るが ， 著者の 実験で は LH レ セ プ タ
ー

は

認め られ ず ，

・こ れ は Wardrbtt 　et ，al ：
27）

の 報告 と一

致し て い る ド 　　　
』
　

’ ・： ：／’∴ 　 ・ド

：．
赤宅猿婬娠物期黄体は H  

广
1に 反応しな払が，

1

妊嬾 繍 体類 HCG 巌 蔚 馳 ま斥， 舛
妊驫 体庭は Hd（｝

』

レ

■
老プ 麦L が存在し ，

．
HCG に

屎庵勉 19’患 か隔．斑 ρ教率の 耕 ら
21
は ヒ ト

蜂蘇黄烋黒層紳胆培鋒を圃いた宰験：
・
妊娠各鷏を

通1じて ¢）薫体細胞   pr嬉esもerone 産∫生臣ま低下し

て お り， HCG に 対
1
して 反応 し な い こ とを報告 し

て い る． こ の 反応性   相違は 赤毛猿で は妊娠 6週

迄 IMCG濾 分泌 きれ ，

t／
それ以後検出で響な・’

〈なる

力獣 ト 馳 囀 し憩 晦 驥 趣 孅 樹 や期よ

り後期迄胎盤由豪の 高翼C¢ 下 障 ある た 戦 と考 え．

られ る，1’著者ば婬娠 7邇 か ら42週迄の 犯 例の 妊娠

黄働 田 レセ プ タ
ー

に つ い て検討勧1えた が ，

12例中掬列確少教  L｝1 レセ プ タ
ー
を認導， 侮の

7 例に は1認め る 覧 ．どは で：きな
．
か っ だ （表 3 ）一．これ

は持続的高
‘HC ｛｝

’
嶂まる d6丗n　r6guf 盗ti6h・ある い

噸矯ぎま観 あ
「
と雌 番軽う 

二

哀弓噛 隙

妊媛黄体に は LH レ セ プ タ
ーは 存在 し な い と報

告 レ て
「
い鴬 ．糸 方；

”RAj
’
anietrii　et　al ．ls｝eorte娠黄体

購
．
L斯 ゼ、プ

1

鴛
ば礁 三鯵 齣 では わ ず

か なが ら数は 増加す る と報告し て いる．しか し ，

著
．
者 の 実験 で は そ．の 様 な傾．向は 認 め られな か つ

た ．　 ∬　
・』
　　

厂
　

F ど

　．

N 工工
一Eleotronio 　Library 　



Japan Society of Obstetrics and Gynecology

NII-Electronic Library Service

Japan 　Soolety 　of 　Obstetrlos 　and 　 Gyneoology

1

］

1

｛

1744 ヒ ト月経黄体，妊娠黄体 の LH レ セ プ タ
ー

の 研究

　以上 の 成績 よ り，   ヒ ト月経黄 体 に は LH
，

HCG が特異的 に 結合す る レ セ プ タ 壷 が存在し ，

黄体時期に ようて レ セ プ タ 」

数が変動す る こ とよ

り，EH レ セ プ タ 」 は 黄体の lifespanに 関連す る

一
つ の 重要 な因子 と推 定 され る．  黄体期初期よ

り中期にか け て レ セ プ タ ー数 が増加す る こ ど よ

り， 黄体機能不全に 対し て HCG を黄体期初期に

投与す る治療法の有効性が認め られ る． 
『
妊娠 7

週以後の 妊娠黄体に関・L て et　down 　regtilabion あ

るい は 飽和の た め に ・free、の レ セ プ タ ーは 存在 し

な い か存在 して も少数で ある．  妊娠黄体細胞 の

Progesterone産生め低 下 と考 え合わ せ て ：t妊娠黄

体に は ホ ル モ ン 産生の 場 として の 意義は な い もの

と推定さお ，

・切迫流産に 対し て 妊娠黄体刺激を 目

的 と した HCG 投 与 の 効果 に づ い て．は 疑問 で あ

る．
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