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の 関与 し て い る 可能性 の あ る こ と が指摘さ れ て きた ，

本研究で eX，　hypercoagulable　state 　1こ ある とされ て い

る妊産婦の 血中 Prostanoidを測定す る ととも に ， 母

体血 ， 胎児 血 の PGI2に対する 血 小板 の 感受 性 を検討

し
，

血小板凝集と の 関連性 ， さらに は胎児血 の 特徴の

解明を試み た の で報告す る．

　方法 ：正常 の 妊娠，分娩，産褥時 に 得 られ た肘静脈

血，お よ び臍静脈血 を対象 とし， 同時 に 健康非妊婦人

の 肘 静脈血 を control と し て 比較検討 した．血 漿中

TXB2 ，
6・keto−PGFia 値 は RIA 法 に て 測 定した ．　PGI2

に 対す る 血 小 板 の 感受 性 は，既知 量の PGI2 （OP・

41483）に よる前処置を行なつ た PRP の ADP （f．c．2 ×

10−6M ）凝集率か ら， 用量抑制曲線を作成 し ， そ の 50％

凝集抑制濃度 （IDs。）値を 求 め た ．

　成績 ：1）6・keto−PGF 且α 値は 妊娠中は著変な く， 分

娩時に有意 （p ＜ 0．001）に 増加 した ．一方 TXB2 値は ，

妊 娠中 は 全 般的に 低値傾 向を 示 す も，分娩時 は
，

295．9± 21．4pg／ml と有意 （p〈 O．001）に 高値を示 した

（図 1），膀帯血 で は，母体血 に 比較 して TXB2 ，
6・keto・

PGFia 値 は と も に 有 意 （p ＜ O．05）に 増加 し ， そ の

TXB2 ／6−keto−PGF 、α ratio は 2．6と他の 妊婦血 に 比 較

し て 著し く低値 を示 し た．2） PGI2に 対す る血 小板 の

感受性は ， 妊娠の経過 とともに 高ま り ， 膀帯血 の それ

は 9．2± 4．Ong／m1 で ，母体血 の 14．3± 5．2ng／ml に 比

較 して，有意に増加した （図 2）．

　結論 ：妊娠 ， 分娩，産褥時に お け る血 栓好発環境に

対応 して ，局所血管か ら産生 され る PGI2は そ の 防御因

子 と し て作用 して い る可 能性 の ある こ と， また，胎児

血小板の PGI2に 対する 感受性 の 増加 は，胎児胎盤循環

の hemostasisを理解す る うえ で，重要な意義を 示唆

する もの で あ ろ う．

　質問　　　　　　　　　（宮崎医大）山 口　昌俊

　 分娩時血 中 PG が上昇す る機序は どの 様に考え て お

られ るか．

　 胱帯血 血小板の PGI2 に 対す る sensitivity の 差は 血

小板 自体 の 差か．そ れ と も他 の 内分泌環境 に よ る 2 次

的影響な の か．

　 回答　　　　　　　　（国立津病院）松本 　隆史

　 分娩時に TXB ，／6・keto・PGF 、α ratio が 低下 す る 原

因 と して 著明 な 6−keto−PGFia値 の 上 昇がみ られ る．こ

の 意味に 関 して ，現在検討中で す が
，

一
つ に は，子宮

収縮に よ る血管系の 反応を表わ し て い る の で は な い か

と考 え る．

　 臍帯血 の 血小板に お い て PGI2に よ る感受性が増加

して い る事実は胎児血 の 特微を考え る うえで 興味があ

る．現在 ， 私共 は 胎児 血 小板 の ma　levelの 問題 と考 えて

お り，特 に PGI2に対す る receptor の 存 在を示唆する

も の と考え る．

427．胎盤性 plasminegen　activater （PPA ）の 精製

とそ の 性質一と くに UK との 相違に つ い て一

　　　 （浜松医大）

　　　　　　小林　隆夫，京戸　　裕，小林　　浩

　　　　　　寺尾　俊彦 ， 川 島　吉良

　 目的 ：われ わ れ は胎盤内に plasminogen 　activator

（以下 PPA と略）が存在 し て い る こ と を は じ め て 明 ら

か に し て きた．今回 は精製 され た PPA と UK の 相違

を明 らか に し，PPA に よ る線溶療法の 可能性を検討し

て み た．

　方 法 ；PPA と そ の inhibitorと の complex に UK

を接触させ る こ とに よ りPPA と分離させ
， さらに Se−

phadex 　G ・150，　DEAE −Sephacel　column に よ り精製 し

た ．活性測定は fibrin分解活性 （fibrin　plate法），
　PA

活 性 （plasminogen 存在下 の plasmin 基質水解活性

法），
UK 活性 （UK 基質水解活性法）に て行つ た ．　 Fi・

brinogenolysisに 及 ぼす影響 は fibrinogenと検体 と

を incubation後 ，
　 thrombin を 加 え，そ の thrombin

time の 変化を検討する こ と に よ り検討 した．分子量 は

SDS ・polyacrylamide　gel　electrophoresis に よ り， 免

疫学的方法は ， Ouchterlony法に よつ た ．

　成績 ：精製 さ れ た PPA （DEAE ・Sephacel　bound）

は胎盤 1個か ら25μg 得られ，そ の Specific　activity は

PA 活 性 と して 21．0711U／mg −protein ，
　fibrin分解活性

と し て 11，7861U／mg −protein で あつ た ．分子量 は 非還

元型 で 約 65，000，免疫学的ec　UK とは交差反応を示さ

な い PA で あっ た ．　 PPA の fibrinと plasminogen に

対す る親和性は UK よ り高 く，
fibrin分解活性 と PA

活性 は それぞれ3．06倍，3．49倍で ある の に対 し
， そ の

UK 活性 は 0．33倍 と低か っ た．　 Fibrinogenolysisに 及

ぼす影響で は
， 生食の thrombin 　timeが 7．3± O．4秒で

あつ たが，測定系中の 添加 PPA が0．31U，
0．71U で は

そ れ ぞれ 11，6± 5．8秒，15．0± 12．9秒 とや や延長，同 じ

く UK 　O．41U ，
0．61U で は そ れ ぞ れ 13．0± 2．2秒，

38．1± 25．4秒と延長し ，
0．81U で は 100秒以上 に 延長 し

た．

　 独創点 ：胎盤 か ら UK と 生物学 的 に も免疫学的に

も 異 な る PA を抽出す る こ と に 成功 し，PPA と名付け

た．PPA は UK に 比 し ，
　fibrinや plasminogen に 対す

る 親和性 が高 く，か つ 且brinogenolysisに及ぼす影響
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が小さ い PA で あ り， 新 しい 血栓溶解薬に な り得る可

能性を示 した．

　 質問　　　　　　　　　　（帝京大）冲永　荘一

　 PPA は 他の tissue由来 の PA と異なる もの か 否 か

を伺い た い ．

　 回答　　　　　　　　　 （浜松医大）小林　隆夫

　 PPA は 胎盤 に特異的 な PA で あ り， 子宮 内膜 PA

（こ れ Vt　melanoma 　TPA と殆ど同一と考 えられ る が）

と も免疫学 的 に 反応 し な い ．ま た UK と も反 応 し な

い ，PPA は 生理学 的 に は UK と melanomaTPA との

中間 に 位置す る PA の よ うに考えられ る．

　428．各種 ホ ル モ ン の Plasminogem・Activator放出

機構 に つ い て

　　　　　　　　（帝京大）荻野　雅弘 ， 岡野　秀子

　　　　　　　　　　　　冲永　荘一，荒井　　清

　経 口 避 妊薬服 用 者 は 凝 固 線溶 系が 亢進 し
， 尿 中

Plasmin活性 も高値を示す こ とが知られ て い る．し か

し尿中 Plasmin活性の 出現に 関 し て は 不 明な点が 多
い ．そ こで 各種 ホ ル モ ン 投与後 の 尿中 Plasmin活性 の

変動機序を解明するた め
， Plasminogen　activator を

産生す る腎糸球体内皮細胞を用 い thrembin，各種 ホ ル

モ ン 剤添加時の plasminogen　activator （PA ）活性 を

測定し
，

ホ ル モ ン の 血管内皮 に おけ る線溶活性 の 有無

を検討 し た．

　方法 ：Wistar 系 Rat の 腎臓 を 用 い ，　 Burlington　et

a1，の 方 法に よ り採取 した 単離糸球体100個 と plas・

minogen 　21U ／ml （終濃度 ） に thrombin 及 び 各種 ホ ル

モ ン を加え，37℃ ， 5％CO2下で 24時間培養 した．培養

液中に 放 出され た PA 活性 は 飾 rin　plate法 に よ り測

定し た．

　結 果 ；単 離 糸 球 体 内 皮 細 胞 の PA 活 性 は 添加

thrombin （O −・31U ／m1 終 濃 度） に よ りO．11±

0．005〜025 ±   ．005CTA 　unit ／m1 と量依存性 に 上 昇
．

し，Ald
，
　Comp ．F，　E −E2 ，

E2
，
　NET ，

　P 各100μM を添加

した後 の PA 活性 は い ず れ もO．11± 0．005前後で あつ

た．一方 Mestrano1添加後は PA 活性 が 増加傾向を示

した．

　考案 ： 各種 ホ ル モ ソ は 直接血 管内皮細胞を刺激し て

PA を放出し て い るの で な く， 全身 の 凝固亢進 状態が

惹起 され て そ の 結果産生 され た thrombin が 糸球体内

皮細胞 を刺激 し て
， Plasminogen　activator を増加 さ

せ て い る こ とが推測 さ れ た ．ホ ル モ ン の 凝固線溶亢進

状態発現機序解明の
一

端 を単離糸球体を用 い て 行 い
，

Mestranol は 他 の ホ ル モ ン と異なつ た 血 管 内皮細胞で

の PA の 放出を もた らすこ と を明 らか に した。

　 質問　　　　　　　　　（浜松医大）寺尾　俊彦

　 私 も組織 plasminogen　activator （子宮内膜由来）に

対する各種 ス テ ロ イ ドホ ル モ ン の 影響をみ た こ とがあ

る．そ の 時の 成績で は nor ・ethisterone （Norluten）が

plasminogen 　activator 活性を著明 に抑制 し た．先生

は 腎糸球体細胞由来 の plasminogen 　activator に対す

る作用を み られ たおけ だ が
， 私 の 成績 と全 く逆に なつ

た ．

　 こ れ は plasminogen 　activater の 組織由来 に よ り反

応が異な る の か ．

　 回答　　　　　　　　　 （帝京大）岡野　秀子

　私達 も子宮内 膜 の DA 活性 の ホ ル モ ソ 投与 の 影響

に つ い て是非測定 して み た い と考えて い る．しか し ，

現段階で は組織へ の ダ メ ージ を最小限 に 止 め て内膜を

採取 し，しか も検体の pH の 維持を は じめ 定常的 な状

態に維持する こ と が困難 で あ る と考え る．こ うし た実

験系の 基礎的条件を定常化した上 で 是非今後検討 し て

み た い と考 えて い る．

429．産科領 域に お け る Protein　C の動態

　　　 （国立 津病院）

　　　　　　金丸　恵子 ， 松本　隆史，沢木　泰仁

　　　　　　　　　　 （鈴鹿回生病院）紀平　正幸

　　　　　　　　 （三 重大 ・第 2 内科）出 口　克己

　Protein　C は ， その活性型が線溶促進作用 と，　 FVa
，

FVIIIaの 失活化 に よ る 強 い 抗凝固作用 を もつ
， 近年注

目され て い る ビ タ ミ ン K 依存蛋 白の
一

つ で ある．我 々

は，妊産婦血 お よ び臍帯血 に お い て protein　C を ， 2

通 りの 方法で測定し
， そ の 成績を報告し た．

　 Sandwich 　type法 と Laure11法 の 二 つ の EIA に よ

り protein　C を測定し た と こ ろ，前者 で は 妊娠 ・産褥

に かけ有意に 低下を示 し，後者 で は 増加 し，両法 の 測

定値は と くに 妊娠中期以降で 解離した． こ の 解離に つ

い て我 々 は，妊産婦血 に お け る 丘brinogen，　FDP ，
　FpA ，

そ の 他 の protein 　C 関連凝固 因子 の 動態を考慮 し，

protein　 C が 中期 以 降で 活 性化 も含 め 何 ら か の

proteolyticな変化 を う け る 可能性 を推察し た ．

　次 に分娩後 の プ ロ テ イ ン C に つ き Laure11法 で 検

討 し た とこ ろ ， 推計学的に 有意で は な い が，産褥早期

に
一

旦低下 し，そ の 後増加 し， 産褥 7 日 目で も高値を

保 つ て い た．ま た ，母児間 で 比較し た と こ ろ，臍帯血

で の 測 定 値 は 母 体血 に 比 べ 極 め て 低 値 で あ り，

丘brinogenそ の他 の ビ タ ミ ン K 依存凝固因子 で も同様

の 傾 向を示す こ とか ら，胎児肝 の 宋熟 性 に 起因す る も
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