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   The significance of r-GTP (r-glutamyl transpeptidase) in seminal plasma was examined 

by measuring the r-GTP activity in ejaculate, seminal plasma, prostatic secretion, testis, 

epidydimis, vas deferens, prostate and sperm. The r-GTP activity was measured spectropho-

tometrically (405 nm) using L-r-glutamyl-p-nitroanilide as a substrate. One unit of enzyme 

activity was defined as the amount liberating 1 /tmol of p-nitroaniline per min. 

   The mean r-GTP activity was 9,094±4,351 mU/m1 in ejaculate and 7,487±4,286 mU/m1 in 

seminal plasma of 76 men visiting the infertility clinic. There is a positive correlation be-
tween r-GTP activity in ejaculate and in seminal plasma. The r-GTP activity was 15,044 ± 

6,422 mU/m1 in prostatic secretion and twice as high as the activity in seminal plasma. 

   There was no significant correlation between r-GTP activity in seminal plasma and vol-

ume of ejaculate, sperm density or sperm motility. 

   The r-GTP activity in testicular tissues was 72±25 mU/mg protein except for two cases 

in which its activity was not detected (3 years old; retentio testis, 71 years old; prostatic carci-

noma, was administered weth hormonal medicine). The r-GTP activity in prostatic tissues was 

133±68mU/mg protein. The relationship between the r-GTP activity in testicular tissues 

and Johnsen's mean score count. 

   Judging from the present results together with the previous reports of Rosalki et al 

(1977) and Simon et al (1978) the prostate seemed to be the major source of r-GTP in 
human semen.

Keywords=γ 一GTP,Seminalplasma

緒 言

γ一91utamyltranspeptidase(E.C.2.3.2.2,以 下 γ一

GTPと 略 す)はN末 端 に γ一カル ポ シル基 が 結 合 し

たpeptidesを 加 水 分 解 す る と と も に,γ 一glutamyl

基 を 他 の ア ミ ノ酸 に 転 移 させ る酵 素 で あ り,ヒ トに お

いても腎臓,肝 臓や膵臓など,種 々の臓器に分布して

いることが報告1,2)されているが,精 路系での γ一GTP

に関する報告は少ない.わ れわれは精漿中の γ一GTP

活性を測定し,若 干の興味ある結果を得たので報告す

る.
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研究対象ならびに研究方法

(1)研 究対象

不妊を主訴として埼玉医科大学泌尿器科外来を受診

した76症 例を対象とした.

(a)射 精液および精漿

精液採取は最低4日 間の禁欲後,用 手採取させ,充

分液化した射精液にっいて射精液量,精 子数,精 子運

動率を測定した.ま た射精液を3,000回 転,20分 間,

4℃ で遠心沈澱 し,そ の上清を試料とした,

(b)精 子浮遊液

(a)の 操作で得られた精子に1mlの 生理食塩水を

加えて掩拝後,3,000回 転,20分 間,4℃ で遠心沈澱

し,そ の上清を精子洗浄液 として酵素活性を測定 し,

さらに沈渣に1m1の 生理食塩水を加えた.同 じ操作

を5回 施行し,最 終的に0.3%TritonX-100を1rnl

加えて精子浮遊液とし,TritonX-100と30分 間反応

させた後,10,000×G,60分 間,4℃ で遠心沈澱し,

その上清を試料 とした.な お,各 射精液中には前立腺

炎を疑わせる所見は認められなかった.

(c)前 立腺液および精路組織

前立腺マッサージにより採取Lた 液を試料とした.

各前立腺液には前立腺炎を疑わせる所見は認められな

かった.次 に精巣,副 精巣,精 管および前立腺組織の

γ一GTPに っいて検討 した.精 巣,副 精巣および精管

組織は未治療の前立腺癌症例8例,既 治療(酢 酸クロ

ルマジノン150mg/日,18ヵ 月)の 前立腺癌症例1

例,陰 嚢水腫症例1例,両 側停留睾丸症例1例 および

不妊症例1例 の計12例ecつ いて除睾術あるいは精巣の

生検時に得たものを用いた.前 立腺組織は前立腺肥大

症2例 について,恥 骨上式前立腺摘除術を施行後に得

られたものを用いた.各 組織は摘除後,た だちに必要

量を秤量し,細 切後,0.25Mし ょ糖1mlを 加 え,

テ フ ロ ンホ モ ジ ナ イ ザ ーに て ホ モ ジ ナ イ ズ し,そ の ホ

モ ジ ネ ー トを10,000×Gで60分 間,4℃ で 遠 心 沈 澱

後,そ の沈 渣 に0.3%TritonX-100を1ml加 え て

よ く撹 搾 し,30分 間 反 応 させ た 後,再 び 同 じ条 件 で遠

心 沈 澱 し,そ の上 清 を 試 料 と した.

(2)研 究 方 法

(a)γ 一GTP活 性 測 定

γ・GTP活 性 は ベ ー リン ガ ー ・マ ンハ イ ム社 製 モ ノ

テ ス ト ・γ心Tキ ッ トを 使 用 し て測 定 し た.基 質 液

(L一γ・glutamyl-P-introanilide,glycyl-glycine)1ml

と試 料50μ1を よ く混 和 させ,遊 離 し て くるP-nitro・

anilineに よ る黄 色 の増 加 を37℃ で,波 長405nmで

測 定 し,オ リ ンパ ス社 製Quickrateで γ・GTP活

性 を 計 算 した(Fig.1).γ 一GTPの1Unitは1分 間

あ た り1μMのp・nitroanilineを 産 生 させ る酵 素 量

で あ る.機 械 の特 性 か ら γ一GTP活 性 が8mU/ml

以 下 の場 合 は そ の活 性 はN.D.(notdetected)と し

た.

(b)精 巣 組 織 の 一 部 は 摘 除 後,た だ ちに プ ア ン固

定 し,H-E染 色 後,Johnsenのmeanscore

countを 計 算 した.

(c)蛋 白定 量

蛋 白定 量 はLowryら3)の 方 法 で 測 定 し,検 量 線 は

牛 ア ル ブ ミ ンを 用 い て 作 成 した.

成 績

(1)安 定性に関す る検索

精漿中 γ一GTP活 性は室温で7日 目まで,4℃ およ

び一20℃ で12目 目まで測定したが,3者 の間に活性値

の有意の差は認めなかった.ま た活性値の有意の低下

も認められなかった(Fig.2),

(2)射 精液と精漿中 γ一GTP活 性

射精中 γ。GTP活 性は9,094±4,351mulml(n=

9。一・6…

ll:
l
CH-NH2
1
COOH

↓

+gly・yト ・ly…→NH・ 《}N…r・gly・yトgly・ ・ne・一,・,。・..

↑
r・GTP

me83u「e「nentwith

aspectrophotometer

{DensitranIM}at405nm

r-9Iutamy卜Pのnitroani甜deP-nitroaniline

Fjg.1.γ 一GTPactivitywasmeasuredbythccolorimetricmethodof

Orlowskiusingγ 一glutamyl-p-nitroanilideassubstrate
.One

un量tofγ 一GTPactivitywillliberateonemillimicromoleof

P-nitroaniiinepermin,at37。C.
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11),精 漿 中 γ一GTP活 性 は7,487±4,286mu/ml(n

=77)で あ り,両 者 の 間に 有 意 の差 は認 め られ な か っ

た(Fig.3).ま た 射 精 液 と精 漿 中 の γ一GTP活 性 は

極 め て高 い相 関(r=O.986,P<0.001)を 示 し,射 精

液 の代 わ りに 精 漿 中 の γ一GTP活 性 を 測 定 し て も,

射精 液 の活 性 を充 分 推 定 し うる と 考 え ら れ た(Fig.

4).

(3)前 立 腺 液 中 の γ・GTP活 性

前 立 腺 マ ッサ ー ジ液 中 の γ一GTP活 性 は15,044±

6,420mU/ml(n=7)と 非 常 に 高 値 で,射 精 液 中 γ一

GTP活 性 あ る い は精 漿 中 の γ一GTPに 対 し て各 々有

意(P<0.001)に 高 値 で あ った(Fig。3).

(4)射 精 液 量 と精 漿 中 γ一GTP活 性

射 精 液量 と精漿 中 γ一GTP活 性 の 間 に は 有 意 の相

関 は 認 め られ なか った(r=-O.203,n=72)も の の,

射 精 液 量 の 増 加 と と も に 精 漿 中 γ一GTP活 性 は逆 に

減 少 す る傾 向 を示 した(Fig.5).

(5)精 子 濃 度 と精 漿 中 γ一GTP活 性

精 子 濃度 と精 漿 中 γ一GTP活 性 の間 に は 有 意 の 相 関

は 認 め られ な か った(r=O.107,n=76).精 子 濃 度 に

よ って 症例 を 区分 し,各 群 の γ一GTP活 性 を 検 索 す る

と,精 子濃 度 が40×106/ml以 上 の群(n=18)で

8,932±6,156mu/m!,40×106/ml～20×Io6/mlの 群

(n=25)で7,477±3,839mU/ml,20×106/ml～10×

106/mlの 群(n=14)で7,256±2,792mu/ml,10×

106/ml以 下 の 群(n=13)で6,847±3,519mu/ml,

無 精 子 症 の群(n=6)で6,139±3,055mU/mlで あ

り,各 群 の γ一GTP活 性 の 平 均 値 は 精 子 濃 度 の低 下

と と もに 減 少 す る傾 向 が認 め られ た が,各 群 の間 に は

有 意 の差 は認 め られ なか った(F三g.6).

(6)精 子 運 動 率 と精 漿 中 γ一GTP活 性

精 子 運動 率 と精 漿 中 γ一GTP活 性 の 間に は有 意 の相

関 は認 め られ なか った(r=0.185,n=59).精 子 運 動
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率 に よ って各 群 を 区 別 し,各 群 の γ一GTP活 性 を検 索

す る と,精 子 運 動 率 が60%以 上 の群(n=12)で7,157

±3,278mu/m1,60～40%の 群(n・26)で9,417±

5,701mU/ml,40%以 下 の群(n=15)で6,155±

2,398mu/m1,0%の 群(n=4)で5,409±1,805

mU/mlで あ り,各 群 の 間に は有 意 の差 は 認 め られ な

カtSった(Fig.7).

(7)精 巣 お よび 副 性 器組 織 中r-GTP活 性

精 巣組 織 中 γ一GTP活 性 は 五2例中 両 側 停 留 睾丸 症 例

と酢 酸 ク ロル マ ジ ノ ンの投 与 を受 け てい た 症例 の 計2

症 例に お い てそ の活 性 はN.D.で あ り,残 り10症 例

に お い て は90±65mU/mgproteinで あ った.副 精

巣 頭 部 組 織 中 γ一GTP活 性 は72±25mu/mgProtein

(n=4)で あ り,副 精 巣 尾 部 組 織 中 γ一GTP活 性 は1

例 に お い てN.D.で あ り,残 りの2例 は 各 々16mU/

mgproteinお よび15mU/mgProteinで あ った.

精 管 組 織 中 γ一GTP活 性 は3例 全 例 と もN.D.で あ

った.前 立腺 組 織 中 γ一GTP活 性 は133±68mU/mg

protein(n=3)で あ った(Fig,8).

(8>精 子 浮 遊 液 中 γ・GTP活 性

精子 の 洗 浄 と と も に 洗 浄 液 中 γ・GTP活 性 は低 下

し,5回 目の洗 浄液 中 γ一GTP活 性 はN.D.と な っ

た.最 終的 な精 子 浮 遊 液 中 γ一GTP活 性 は45±16

mU/mgprotein(n=3)で あ った(Table1).

(9)精 巣組 織 中 の γ一GTP活 性 と精 子形 成 能

精 巣 組 織 中 γ一GTP活 性 とJohnsenのmeanscore

countと の 間に は有 意 の相 関 は認 め ら れ な か った(r

=0.516,n==7).

考 察

精漿中 γ一GTP活 性 の安定性についてKrishnas-

wamyら4)は 一20℃ の条件下で2～3週 間は活性

の低下を認めず,37℃ で3時 間加温すると活性が40%

減少すると報告している.本 実験においても 一20℃

および4℃ の条件下では12日 目までは活性の有意の低

下を認めず,室 温下でも7日 目まで検討したが,活 性

の有意の低下は認められなかった.た だ,室 温下では

検体に よっては4～5日 目頃より黄緑色に変色し,細

菌感染が疑われたので,検 体を保存する条件としては

4℃ あるいは 一20℃ で保存することが適当と考えら

れる。

精漿中 γ一GTP活 性 の由来部位については種々の報

告があ り,Kirshnaswamyら4)は ラット精嚢お よび

副精巣組織中の γ一GTP活 性 が高値であることから,

ヒ ト精漿中 γ一GTP活 性 の大部分は副精巣組織から由

来するとし,一 方,Rosalkiら(1973)5)は 電気泳動

像上,精 漿中 γ一GTP活 性 と精子中 γ一GTPア イ ソ

ザイムの泳動像が類似 してい る点からヒト精漿中 γ・

GTP活 性 は精子由来であると報告している.本 実験

から前立腺液中の γ一GTP活 性が精漿中 γ・GTP活 性
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Table1.Theγ 一GTPactivityinwashingsandspermsuspension.
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より約2倍 高い活性を示し,し かも精路の中では前立

腺組織が γ一GTP活 性の平均値では最も高い活性を示

したこと,さ らにGonzalezBuitragoら6》 はex-

cretoryお よびsecretOryの 無精子症例の間に γ一

GTP活 性の有意の差を認めなかった と報告している

こと,Rosalkiら(1977)7》 も精管結紮術後の精漿中

γ一GTP活 性 と正常射精液 所見を示 す症例の精漿中

γ一GTP活 性 の間にやは り有意の差を認めなかった と

報告してお り,精 漿中 γ一GTPの 大部分は前立腺由来

と推定される8).ま た本実験では精嚢組織中 γ一GTP

活性については検索 していないが,Verhocvenら9)

は分画射精の検討で精漿中 γ一GTP活 性 と果糖濃度が

相関しないことより,そ の活性の大部分は精撰ではな

く前立腺 より由来すると報告 している.

射精液中の各パラメーターと精漿中γ・GTP活 性 と

の関係についてAafjesら1。)は 不妊症例104例 にっい

て精子濃度 と精漿中 γ・GTP活 性の間に有意の相関

(r=0.258,p<0.05)を 認 めた と報告し,特に精子濃度

が20×106/ml以 上 の症例に おいて高い相関(r=

0・440・P<0・01)を 認めているが,本 実験からは精漿

中 γ一GTP活 性 と射精液量,精 子濃度および精子運動

率の間には有意の相関は認められず,R。salkiら7)も

精漿中 γ一GTP活 性 と精子濃度,精 子運動率および精

子奇形率との間に有意の相関は認めなかったと報告 し

ている.実 際,精 漿中 γ一GTPの 大部分が前立腺由来

と考えるなら単に活性を測定するだけでは精巣あるい

は精子の異常を推定することは困難で,本 実験からも

明らかなように精巣組織あるいは精子中にも γ・GTP

活性を認めるので,そ れらの異常の有無を検索するに

は γ一GTPの アイソザイムについての検討も今後必要

になると考えられるal・IE).

精 漿中および精路組織中の γ一GTP活 性 の生理的意

義については現在のところ不明であ るが,Kruger

ら13)はVitaminA欠 乏食の投与を受けた ホルツマ

ンラットに おいてspermategenesisの 障害が認めら

れるにもかかわ らず,γ 一GTP活 性が15日 齢以後急速

に増加し,20日 齢 までに最高の活性を示 す こ とより

γ一GTP活 性はSertoli細 胞 の機能の指標 とな りうる
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こ とを指 摘 し,Sherinsら14)も ヒ トに お い て γ一GTP

活性 がSertoli細 胞 の マ ー カー と し て臨 床 的 に 有 用 で

あ る と報 告 して い る.し か し,本 実 験 で は 精 巣 組 織 中

γ一GTP活 性 とJohnsenのmeanscorecountと の

間 に は有 意 の相 関 が 認 め られ ず,精 巣 組 織 中 γ一GTP

活 性 がSertoli細 胞 の マ ー カ ー と し て有 用 か ど うか は

今 後 の検 討 課 題 と考 え られ る.

結 語

(1)男 子不妊症例76例 について射精液中および精漿

中 γ一GTP活 性を測定するとともに,前 立腺マッサー

ジにより得た前立腺液中の γ一GTP活 性 も測定 し,前

立腺液中 γ一GTP活 性 は精漿中 γ一GTP活 性 よ り約

2倍 も高い活性を示し,射 精液中 γ一GTP活 性 の大部

分が前立腺由来であることが示唆された.

(2)精 漿中 γ一GTP活 性は射精液量,精 子濃度およ

び精子運動率 との間には各々有意の相関は認められな

かった,

(3)精 巣組織中 γ一GTP活 性 とJohnsenのmean

scorecountと の間には有意の相関は認められなかっ

た.

稿を終わるにあたり,ご 協力頂いた東京医科歯科大学泌尿

器科学教室根岸壮治先生ならびに東四雄先生 に深謝致しま

す.な お本論文の要旨は第4回 アンドロロジー大会において

発表した.
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