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61　　　　 構造的黄体腿縮 （sttaCtual 　luteolysis）に お

　　 ける一酸化窒素 （NO ）の役割
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62　　　 マ ウス卵成熟分化過程に お け る

cyclin 　Dl ・D2 ・D3 −mRNA 量の 変化
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　 （目的） 我 々 は以前よ り、TNF 一
α ，IFN一γ 等 の

サイ トカイ ンが協調 して マ ウ ス黄体細胞の アポ トー

シ ス を誘導し、黄体腿縮に関与する事を示唆 して き

た。しか し、こ れ らの サイ トカイ ンがどの様な機序

で 黄体細胞の ア ボ トーシ ス を誘導す る の か は 不 明で

ある。最近サイ トカイン によるアポト
ーシス がフ リ

ー

ラジカル の
一

つ で あるNO を介 し て い る と い う報告

がある．そ こ で 今回、我 々 は マ ウス 黄体細胞がサイ

トカイ ン によりNO を誘導 し、そ の 作用 に よ り黄体

細胞がアポト
ーシ ス と な る の か検討 した 。　 （方法）

未成熟 マ ウス に排卵 誘発を行 い 、腿縮期 の 黄体 で の

NO 合成酵素の発現の 有無をRT − P℃R法で 検討した。
一
方、妊 娠中期 マ ウ ス の 黄体細胞 を無血清培 地 で 培

養し た。そ して TNF 一
α （500− 3000U ／ml ）．　IFN

一
γ （1000U ／m1 ＞，IL−1（10− 30U ／mD とNO 合成

酵素の 阻害剤（L − NMMA 　O．5mM ）を添加 し、培養

後の 生細胞数及び、培養液中に含まれ る NO の 量を

測定 した 。 NO 合成酵素の mRN への発現の 有無も検

討した 。　 （成績）in　vivo で は腿縮期（HCG 投 与後

4 日目）の 黄体でNO 合成酵素の rnRNA の 発現が明

ら か に な っ た。in　v 童tro に お い て はIFN一γ ＋ TNF
一

α　or　IL− 1で は有意 に、 3 つ の サイ トカイ ン で は

相乗的に NO 産生が増加 し、またNO 合成酵素 の

mRNA の 発現も見た e しか し、こ れらの サイ トカ

イ ン の 組 み合 わ せ にL− NMMA を 加 え て NO の 産生

を抑制し て も、黄体細胞の ア ポ トーシ ス の 増加を抑

制する事 は出来なか っ た 。 （結論）  腿縮期の 黄体

で NO の 存在が明らかにな っ た。  腿縮期 の 黄体で

の NO は黄体細胞 に よ り産生 さ れ 、黄体腿縮に何ら

か の 作用 を 及ぼ し て い る 事が示唆された。   しか し

NO は黄体細胞の ア ポ ト
ー

シ ス の 誘導 には直接関与

しなか っ た e

【目的】マ ウ ス 卵の 成熟過程か ら 2 細胞期胚

まで に おける cyclin 　Ds−mRNA 量の 変化を観

察 し、初期胚の 卵分割過程 に おける cyclin 　Ds

の役割を検討す る 。

【方法】過排卵誘起 した マ ウ ス 卵巣 より未熟

卵お よび成熟卵を 、 排卵後の 卵管か ら

皿 etaphase
−II卵（Met −II卵 ）を採取 した 。

　 Met −II卵

を体外受精 させ 2細胞期 胚 まで の各段階ごと

に卵 を200個 ずつ 回 収 しmRNA を抽 出、

reverse 　trascription−polymerase　chain 　reaction

法を用い て cyclin 　Ds・mRNA の 量 を測定 し、

各発生段階ご とに比較 した 。

【成績】（1＞未熟卵 、 成熟卵、Met・II卵の

cyclin 　D1 ・D3 ・
mRN 瞳 は一

定 、
　 cyclin 　D2 −

mRNA 量 は Met ¶ 卵で 約40 ％ まで 低下 して い

た。（2｝受i9後 cyclin 　Dl −
mRNA 量 は一

定で 、

第 2細胞周期（2 細胞期か ら 4 紐胞 期 へ ）の G2

期に 約 3 倍ま で 上昇 して い な。
こ の 上 昇 は α

一
amanitin に よるRNA 　polymerase抑制下 で約

20％まで 抑制 された 。 （3）cyclin 　D2 −
mRNA 量

は第 1細胞周期（1細胞期 か ら 2 細胞期へ ）の

早期 に約 40 ％ まで低下 し 、 その ま ま
一
定で

あ っ た 。 （4）cyclin 　D3 −
mRNA 量 は受精後約60

％ ま で 低下 、第 1細胞周期の S期 に約 90％ま

で上昇 、 その 後再 び低下 して い た 。

【結論】｛1）cyclin 　D1 ・D2 ・D3 は マ ウ ス 卵 の

減数分裂 、 有糸分 裂過程に それ ぞれ 別の 様式

で 関与 して い る こ と 、 （2）第 2 細胞周期で の

cyClin 　Dl −
mRNA 量 の上昇は初期胚の ge皿o皿 e

か らの 転写 に よ る もの で あ る こ と 、 が 示唆 さ

れ た 。
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