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　　　　　　 HPLC による ヒ ト大血管エ ラ スチ ン の架橋ア

ミ ノ酸の解析
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目的 ： ヒ トの大動脈、肺動脈など の大血管は平滑筋とエ

ラ スチ ン あるいは コ ラ
ーゲンか ら構成されて おり、高血 圧

症や動脈硬化の 際に組織学的変化ととも に構成する分子構

造 も変化 して い く可能性 がある。今回はヒ ト肺動脈壁 を構

成する 弾性線維の エ ラ ス チ ン の 架橋 アミノ酸 をHPLC を

用 い て化学的に分析 し、組織学的変化と比較 し た。ま た 、

対 照 に 同
一症例の大動脈 をお い て 低圧系、高圧系 の 面か ら

比較した。

方法 ：剖検時に得 られ た大動脈、肺動脈 か ら可溶性蛋 白

や脂質を除去 した後、強塩酸で 加水分解 し、濃縮して

HPLC に よ る解析をお こ な っ た，対象 とした アミノ酸は エ

ラス チ ン分子の架橋を形成するデス モ シン とイ ソデスモ シ

ンであ る。解析の 内容と して は  デス モ シ ン、イ ソデス モ

シ ン の 肺動脈 に お け る 含有量と そ の 比較、  同
一

症例 で の

肺動脈 と大動脈の デスモ シ ン 、 イソデス モ シ ン にお ける 量

の 比、  肺動脈に含有 され るデス モ シ ン 、イ ソデス モ シ ン

量 の 年令 による推移、  肺高血圧症な ど病的状態で の 両者

の 変化で あ る。

結果 ：  肺動脈における デス モ シ ン はイソ デス モ シ ンに

対 して 全例高 い 含有量を示 した。  肺動脈 のデス モ シン、

イ ソデス モ シ ンは い ずれも大動脈に比較し低値を示 した。

  肺動脈 の 年令に よ る 推移は デス モ シ ン、イ ソデス モ シ ン

いずれ もは っ き り し た傾 向は 認 め られなか っ たが、 1才時

で は低値を示 して いた。  1例ではある が 、 ASD に伴う

肺高血圧症 （アイゼンメンジ ャ
ー症候群）の症例で 、両架

橋ア ミ ノ酸 とも低 下 して い たが、組織学的に は 、 壁の弾性

線維は減少 し、相 対的 に コ ラ
ーゲン線維の 増加が 目立 っ

た。

考察 ： エ ラ ス チ ン は代謝活性が極め て 低 い とい われて き

たが、今回 の結果か ら架橋ア ミ ノ酸は環境 の 変化と ともに

少 しつ つ ではある が、動い て い る こ とが示唆され た。
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チ チ バ ピ ン 反応に よ る エ ラ ス チ ン の ピ リジ ン環 式異常

架橋の 生成
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［目的］エ ラ ス チ ン は水溶性の トロ ポ エ ラ ス チ ン とし て

細胞外に分泌され 、ア ッ セ ン ブル され た後、架橋の 構

築によ っ て 、形成され る。本研究室にお い て 、牛項靱

帯エ ラ ス チ ン の 酸加水分解 物か ら、新規な 2 種の ピ リ

ジン環式架橋ア ミノ酸が分 離され 、 大動脈エ ラス チ ン

にも検出された 。これ らの ア ミノ酸は異常架橋ア ミ ノ

酸で あ り、ア ンモ ニ ア の 関わるチチバ ビンの ピリジ ン

生成反応 に よ っ て 生成 した と考え られた の で 、報告 す

る。

［結果 と考察］牛項靱帯お よび大動脈エ ラス チ ン を 脱

脂および水洗の み に よっ て 粗精製し 、 常法に よっ て 酸

加水分解を行 っ た。水解物 か ら、活性炭カラム、シ リ

カゲルカラム、逆相系 ODS カラム によ っ て、表題の

ピリジ ン 環式架橋ア ミノ酸を分離精製 し、分子量 396

の 2 種の ピ リジン環式架橋 アミノ酸で ある こ とを確 認

し た 。 こ．れ らは 3，4，5一お よび 2，3，5．一位 に 分岐し て お り、

そ れぞれ、デス モ ピ リジ ン （DEP ）およびイソ デス モ

ピ リジ．ン（IDEP ）と称する こ ととした 。 こ れ ら異常架橋

構造と考え られる架橋アミ ノ酸は 、 デス モ シ ンおよび

イ ソデスモ シン の ホフマ ン 分解によ っ て生成したが、

280
°
C 以上 とい う極め て強い温度条件によ っ て 生成

する こ とが明 らか にな り 、 生体内反応 とは無縁で ある

と考え られた。一方、アン モニ ア と牛項靱帯エ ラス チ

ンの イ ンキ ュ ベ ー
シ ョ ンに よ っ て、緒量 の DEP および

H）EP が生成 したこ と か ら 、 これ らはア ン モ ニ ア の 関

わ る 、チチバ ビ ン反応によ っ て 生成した と考え られた。
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