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I Dp- 3　　　ラットの肝臓内アルコール脱水素酵素活性の性差が生ずる時期とその要因

　　　　　　○原田咲織＊　立屋敷かおる＊＊　今泉和彦＊＊

　　　　　　　（＊兵庫教育大・院・連合研究科，＊＊上越教育大）

　【目的】ラットの肝臓のcytosolに存在するalcohol dehydrogenase （ADH）活性は，雌性が

雄性より有意に高く，明らかな性差が認められている。しかし，この性差の詳細な機構

については不明な点が多い。そこで本研究では，ラットの発育過程においてＡＤＨ活性の

性差が生ずる時期やその要因を明らかにするため，雌雄ラットを用いて検討した。

　【方法】１～約100日齢の雌雄のSprague Dawley系ラットを用いた。肝臓のcytosoliii分

を調製し, ADH活性を分光学的に測定した（pH9.0, 38°C）。cytoso画分のタンパク質

濃度をLowry et al.の方法（1951）で定量した。

　【結果と考察】雌性ラットのＡＤＨ活性は約２週齢までほぼ直線的に増加し，その後約30

日齢まで緩やかに増加した。雄性ラットのＡＤＨ活性は約30日齢まで雌性ラットと同様に

増加したが，約40日齢以降約20％有意に低下し，約100日齢までその値が続いた。約40

日齢以降のＡＤＨ活性は，雄性ラットが雌性ラットより有意に低く，性差が認められた。

生後約30～40日齢は雌雄ラットの性ホルモンの分泌が高まる時期であることが報告され

ている。したがって，この時期に雄性ラットのＡＤＨ活性が有意に低下する要因は，精巣

から主に分泌される男性ホルモンによるものと推定される。

I Dp- 4　　　レチノイン酸の肝再生阻害機構

　　　　　　○尾関亜弓　塚本幾代

　　　　　　　（奈良女大）

【目的】ビタミンＡの生理活性代謝物であるレチノイン酸（ＲＡ）は、細胞の増殖と分化に

作用することが知られている。今回、生体内の正常な細胞増殖のモデルとして用いられる

肝部分切除（PH）後の再生肝を用いて、RAのラット再生肝に対する作用を明らかにし、

その機構を検討した。

　【方法】Wistar系雄ラットに70%肝部分切除(?H）を行い、PH直後1 5mg／kgのRAを腹腔

内投与した。PH後2 4hの肝臓の、チミジル酸合成酵素（TS）およびチミジンキナーゼ

　（ＴＫ）の活性と、肝重量、ＤＮＡ量を測定した。ＤＮＡの断片化は、電気泳動でのラダー検

出法どruNEL法を用いて調べた。さらに、PH後0, 15, 30 min.､1 , 2 , 4 , 8 ，12，24hの各

再生肝のc-fos、c-junのmRNAのレベルを定量した。

　【結果】ElA投与により肝重量および再生肝中のＤＮＡ律速酵素であるTS,TK活性の上昇が

みられず、ＤＮＡ量もcontrol群に比べて有意に減少した。即ちRAによって肝再生が阻害さ

れることが判明した。RA投与によってアポトーシスの顕著な特徴であるＤＮＡのラダーが、

PH後4hからみられ8hでピークを示した。 TUNEL法においてもＤＮＡの断片化が検出され

た。これらの結果から、RAはPH後の再生肝にアポトーシスを誘導したことが明らかになっ

た。更にcontrol群にみられる15、30min.のc-fos、ojunのmRNAレベルの顕著な上昇はRA

群では認められなかった。これらのがん原遺伝子の遺伝子産物は、転写因子APIの構成成

分である。即ちRAはc-fos、c-junの発現を阻害することにより転写因子API活性を抑制し、

APIに仲介される遺伝子の転写を抑制し、アポトーシスを誘導したものと考えられる。
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