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［目的］我 々 は す で に ヒ ト海綿骨骨芽細胞培養系

を用 い て 17　B　estradiol （E2）が 骨芽糸田胞 の 増殖能 を

増強 さ せ る こ と を 報告 して きた 。 今 回 は 骨芽細胞

の骨形成能に及ぼすE2の 生理学的効果を解折する

こ と を 目的 と し た 。　 匚方法］ ヒ ト海綿骨骨芽細胞

の 初代培養株を実験に供 し た 。 5 × 1（）
4
個の骨芽細

胞 にE2を添加後培養 し、細胞 の 骨形成能 パ ラ メ
ー

ターと して Alkaline　phosphatase（ALP ＞活性、

Pro−collagen 　Type 　1（PIP）、　 Osteocalcin（BGP ）を経時的

に 測定 した。ALP 活性 は Bcssey・Lowry法 を用 い 、

PIP、　 BGP は 、同
一

細 胞の堆養上清 を耳LISA 法 を用

い で 測定 し た 。　［成績］1）ALP 活性 ：E2非添加群

に 比較 し、E2添加群 で は 濃度依存的 な活性 の 増強

を 認 め 、1000pgfml をpeakと し、そ れ 以上 の 濃度で

は活性は抑制 された 。 経 時的 に は1 培養開始後

day　3よ り活性の 増強を認 めday　6をpeakと して 以後

活性 は 低下 した 。 2）PIP及 び BGP ：E250pg ！ml 添加

群 は非添加群 に比較 し分泌 能 に 有意差 を認 めなか

っ た が 、 E21000pgfml 添加群 で は有意 の 増加 を認 め

た。経時的 に はday　3に peakを認 め 以後低下 した 。

マ ウ ス 胎仔頭蓋骨由来骨芽細胞株 MC3T3E1 細胞 を

用 い た検討 で も、ALP 、　PIP、　BGP の い つ れ も同
一

の 成績で あっ た 。　［結論］ ヒ ト海綿骨骨芽細胞の

骨形成能 は E2の 添加 に よ り増強 し、　 E2 は骨芽細胞

の 増殖能の み な らず骨形成能に も関与する こ と を

明 らか に した 。 E2に よる骨形成能 の 増強効果 は

ALp 活性で は濃度依存的で あ る の に 対 し、　PIP、

BGP 分泌能 に は
一

定の 閾値が存在 し 、 その 作用機

構 に違 い の ある こ とを明か に した 。 今回 の 検討成

績 か ら、低 エ ス トロ ゲ ン環境が骨芽細胞 の 増殖能

低下 の み な らず骨形成能低 下 に も関与 して い る こ

と が 強 く示唆さ れ た 。

［目的］骨粗鬆症の 治療 に 有効 と考 えら れ て い る

eStrogen （E）の 作用機序 は 未 だ不 明の 点が 多い
。 今

回、E の 生物学的効果と密接に 関係す る核内E

receptor （ER）の検討を 、 マ ウ ス 胎仔 由来の 頭蓋骨

MC3T3E1 骨芽細胞 を 用 い て 行 っ た 。 こ の 検討に基

づ い て ヒ ト海綿骨骨芽細胞核 内ER の 測定を 、 同意

を得 て 行 っ た Q 　［方法ユ1）核内ER 測定至適条件

設定 の た め、
3H −estradiol，非標識 の DES を用 い て 、

0℃，20℃，37℃ で 24時間 イ ン キ ュ ベ ート し、経時

的 に 特異 的結合能 を測定 した。2）Seatchard分析 で

核 内ER 測定 の ための 至適核分画濃度 を検討 した 。

3）各種濃度 の DES ，　estrone （E1），　estradiol（E2），　estriol

（E3），　corLisol （C）t
　progesterone（P），　t3stoSterone ぐr）に よ

る核内ER の競合性を比較 した 。 4）検討 した至適

条件 を用 い て 、 ヒ ト海綿骨骨芽細胞核内ER の 測定

を 行 っ た。　［成績］1）イ ン キ ュ ベ ーシ ョ ン 温度お

よ び 時間 の 検討 で は、O℃，14時 間で 最も核内ER と

の 特異 的結合能 は 高く、 測定の た め の 至適条件 と

し て、温度は0℃，時間 は 14時間 と した 。 2）核分画

濃度は 15か ら60μgDNA ！ml の 問 で 測定可能 で あ っ

た 。 3）核 内ER に 結合 し た
3H −E2 に対 す る各種

steroidの競合性はDES ，El，E2，　E3 に 対 し て 強く競合

し、C，P，
T に対 して は全 く競合 しなか っ た 。 4）ヒ

ト海綿骨 の 核内ER を測定 した結果、最大結合部位

数は6．93士6．65fmolfμgDNA 、解離定 数はO．45±D．08

nM で あ っ た。　［結論］MC3T3El の核内ER 測定至

適条件 は、0℃，14時 間、核分 画濃度 は 15か ら60μg

DNA ／m1 で あり、 明 らか なsしeroid特異性 を示 した 。

こ の 至適条件 を 用 い て ヒ ト海綿骨骨芽細胞に 、 高

い 親和性 をも っ た 核内 ER が存 在す る こ と を証明

し、今後 の 新 しい estrogen 療法開発の た め の 有用

な 検討法 と な り得 る こ と を 明 らか に した 。
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