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153　　　　 Calphobindinに よ る ボ ス ホ リパ ーゼ A2

阻 止活性 に 関す る 検 討

154　　　 胎盤 Garbonic 　 anhydrase 活性 の 経 胎

盤 GO2 排泄に 対す る意義

一モ ル モ
ッ ト胎盤 の 人 工 灌流 モ デ ル を用 い て

一
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高田秀一，佐藤喜一尊 荒木　勤

〔目的〕 当教 室 で 分 離精製 し，ア ミ ノ 酸配列 を決

定 した 胎盤性 CaR’リ ン 脂質結合 蛋 白 CalphQbindin

（CPB ） は 抗凝 固作用 を 示 す．一
方 ， 構 造 的 に は

lipocortin（LC ）と約 50％ の ホ モ ロ ジ ーが ある こ と

か ら ， CPB の phospholipase 　A2 （PLA2 ）阻止 活 性

に つ い て 基 礎 的 検 討 を 行 っ た ．

〔方法〕PLA2 は
，

ブ タ 膵 由来 o⊃ も の を用 い ，
14C −

phosphatidylcholine （PC ），
14C − phosphatidyletha−

no 工amine （PE ）を基質と して 遊離さ れ る arachidonic

acid （AA ）を RIA に よ り活 性 を測 定 した ．　 CPB 　I，

CPB 韮，CPB 　M は我 々 の 報告 し た 方法 に よ り，ま

た LC は Huang らの 方法 に 準 じて 精 製 し た ．PLA2

阻 止 活 性 は ，PLA2 活性 測 定 系 に 種 々 の 阻止 物 質

を 加 え ，AA 遊離 の 減少 率 で 示 した ．

〔成 績〕〔1｝CPB 工 の PLA2 隘止能 は，Ca2
’＋
依存性

で あ り，最 大効果発現 に は 10mM 以 上 の Ca2’を必

要 と した ．ま た ，CPB 濃度依存性 の 抑制が見 られ た．
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　6
（2｝CPB 　I ，CPB 且 ， CPB 皿 ，

　 LC 　L5 ×ユO　 M で の 阻

止能は ，そ れ ぞ れ80％，100 ％ ，45％ ，30％ で あ り，抗凝

固活 性 と パ ラ レ ル で あ っ た ． （3）基質濃度を充分

高 め る こ と に よ り，阻止活性は 低下 し，PC300 μM ，

PE 　50μM で ほ と ん ど 認 め ら れ な くな っ た ．

〔結 論 〕従 来 LC に よ る PLA2 阻 止効 果 が 報 告 され

て い る が，そ の 同族 蛋 白 で あ る CPB 　I
，
CPB 　ll， CPB 皿

に もCa2＋

存在 下 に LC よ り も強 い PLA2 阻止 活 性

が 認 め られ た．そ の 阻止 活性 は 濃度依存性で あ り，

か っ CPB が PLA ， の 基 質 で あ る リ ン 脂質 の 利用 障

害を き た す も の と考え られ る．胎 盤 中 に そ れ らの

蛋 白 が 存在 す る こ と は ，子 宮収縮抑制機構 へ の 関

与が示 唆 され る ．

［目的 lcarbonic　anhydrase （GA ） 活性は 重炭

酸を H ，O とCO ，に転換し ， 血液の pH 調節に重要な役

割を果 してい る。 我 々 は，胎盤に 依存する GA 活姓

が ，胎児の 母体へ の CO2 排泄 に どの ような意義を有

して い る か ，
モ ル モ ッ ト胎 盤を用い て 検討 した 。

［方法 ］妊 娠 50〜65日の モ ル モ ッ ト胎盤をLeichtw −

eiss の 方法 で 摘出 し，　 cell 　 free の 灌流液を用 い

て in　 vitro で 灌流 した 。

1
℃ 一重炭酸と

3H −L −Glu −

COSe （対 照）を Singte 　 injectiOn 法に て 母 獣また

は胎仔側に 注入 し，重炭酸の 取 り込み を測 定 した 。

OA の 特異的阻害剤で あ る acetazolamide （AA ）

と aminothiadiaz ・ le（AT ）を用 い ， 重炭酸の 取 り

込み 抑捌率を指標 と し て CA 活性 を検討 した。　AA

（0．1 または 1．Omm ・ 1 ）を含む灌流液を用 い た 1

群，isotepe と共に AA （5mmo1 ）を single 　 inject−

i  n した 11群 ，組織内へ 取 り込み の ない AT （1，DmmoD

を含む灌流液を用い た皿 群に分 け，実験を行 っ た 。

［成續 ］AA の OA 活性に 対す る抑制効果は用量反

応性か つ 可逆性で あ っ た 。 1，且，皿 群 の 重炭酸取り

込み抑 制率は，胎仔側で それぞれ 39．8 ± 4．・2 ％

38．1 ± 6，0％ ，52・2 ± 7・8％ 母獣側で そ れぞれ 25．2

± 3．6％， 22．4± 4．9％， 19．7士 4．7 ％ で あ り， い ず

れ の 群に お い て も胎 仔側 で優勢に認め られ た 。

［結論 ］胎盤 の CA 活性は 胎仔側 に優勢で あ り，

多 くの 重炭酸が CO2 に 転換 され て い る こ とが 示 唆

された 。 こ の 結果は胎児の pH 調節が，　 GO ，
の 経

胎 盤的 母体 排泄 に依 存 して い る こ と か ら考 える と

極 め て 合 目的で あ る 。 また ，組織 内移行 の な い

GA 抑 制剤 で あ る AT に も CA 活 性 抑制 効果

を認 めた こ とか ら ， GA は 主 と し て placental

barrier の 外側に 存在す る こ とが示 唆 され た 。

N 工工
一Eleotronio 　Library 　


