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 - 精漿 中な らびに精路組織における γ一GTP活 性 との関係

および精漿中ムコ蛋 白濃度 との関係について - 
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　　　 N-Acetyl一 β一D-glucosaminidase(NAG)andγ 一glutamyl　 transpeptidase(γ 一GTP)activ三t三es　 in

seminal　 plasma　 obtained　 from　 male　 infertile　 patients　 and　 these　 activities　 in　 reproductive　 tissues

obtained　 from　 cryptorchids　 and　 patients　 with　 bladder　 tumors　 were　 studied.　 Seminal　 muco-

protein　 concentration　 was　 also　 measured.　 The　 mean　 NAG　 and　 r-GTP　 activity　 in　 seminal

plasma　 was　 2,092±794　 mu/ml　 and　 lo,942±4,179　 mIu/1n1,　 respectively.　 The　 mean　 seminal

mucoprotein　 concentration　 was　 28.0±5.7　 mg/ml.　 In　 seminal　 plasma,　 a　 significant　 correlation

was　 obtained　 betwecn　 NAG　 andγ ・GTP(P<0.001).　 and　 betweenγ ・GTP　 and　 mucoprotein

concentration(p<0.05),　 However,　 there　 was　 no　 correlation　 Uetween　 NAG　 and　 mucoprotein

concentration.　 In　 the　 reproductive　 tissue　 high　 r-GTP　 activity　 was　 observed　 in　 the　 testicular

tissue　 and　 in　 the　 external　 gland　 of　 the　 prostate.　 The　 activity　 in　 the　 epididymis　 was　 higher

in　 the　 tail　 than　 in　 the　 head.　 High　 NAG　 activity　 was　 observed　 in　 the　 epididymal　 head　 and

in　 the　 internal　 gland　 of　 the　 prostate.　 In　 the　 testicular　 tissue,　 NAG　 activity　 was　 low.

　　　 These　 findings　 showed　 that　 in　 the　 seminal　 plasma　 NAG　 and　 T-GTP　 activities　 were　 closely

related　 but　 in　 the　 reproductive　 tissue,　 these　 activities　 located　 in　 different　 areas.

Key　 words:NAG　 and　 y-GTP　 activities,　 Mucoprotein　 concentration,　 Seminal　 plasma,　 Repro-

ductive　 tissues

緒 言

N-Acety1・ β・D・glucosaminidase(NAG)活 性 は 合

成基質を用いる簡便化された方法により,近 年各種疾

患において,そ の血中,尿 中活性が測定され,そ の値

の臨床的意義が検討されている.わ れわれは精液中の



A田 ・ほか:精 漿 ・NAG・ γ・GTP活 性

本酵素活性に注 目し,そ の基礎的検討 として,そ の活

性値,保 存安定性,精 路組織における活性分布等を先

に報告 し1),そ の生物学的意義についても触れた。今

回精液中で高い活性 を示す γ一GTPに ついて,男 子

不妊症より採取 した精液,お よび除睾術や膀胱全摘術

の際に得られた睾丸 精路組織における活性をNAG

活性 とともに測定し,精 漿および精路組織における両

酵素活性の関連について検討 したので報告する.な お

NAGの 基質であるムコ酵白について,精 漿内濃度を

測定したので,こ れについても触れたい.

検 索 対 象

検索対象とした症例は埼玉医科大学総合医療センタ

ー泌尿器科,お よび東京医科歯科大学泌尿器科を受診

した男子不妊症の うち,無 精子症を除く66例(年 齢19

歳か ら45歳,『平均34歳),腹 部停留睾丸のた め除睾術

を施行した26歳 例,膀 胱腫瘍のため膀胱全摘術を施行

した57歳例と74歳 例の計69例 である.

精液中のNAG,r-GTPの 活性測定につ いては,

3日 以上の禁欲期間をおいて用手法にて採取された射

精液を用いた.睾 丸,副 肇丸 精管の各組織について

は26歳 の除睾例より得,精 嚢腺,前 立腺の組織につい

ては57歳 および74歳 の膀胱全摘例より得た,

検 体 の 調 整

精液については充分液化 した後,こ れをスピッツグ

ラスに移し,2,500rpmに て10分 間遠心 し,精 子や白

血球を沈殿せしめた後,上 清である精漿を得,こ れを

NAGお よびr-GTP活 性 の酵素源とするとともに,

ムコ蛋白濃度の測定に用いた.

精子におけるNAG,γ 一GTP活 性を検討するため,

2症 例につい て精液 よ り遠心分離 した精子を生食5

m1に て2回 洗源 し,各 洗瀞液にお けるNAG,γ 一

GTP活 性を測るとともに,洗 澹精子を0.5%のTri-

tonX-100で 一晩放置 した後,再 遠心し,そ の上清

についてNAG,γ 一GTP活 性を測定した.

精路組織については,摘 除後直ちに生食にてよく水

洗後,秤 量し,-20℃ にて凍結保存 した.そ の後活

性測定時Y'組 織を細切 し,ポ リトロンにてhomQge-

nateを 作成 した.つ いでこれを8009に て20分 間遠

沈し,そ の上清でもるcell-freehomogenateを 得,

これを組織におけるNAGお よび γ一GTP活 性の酵

素源とした.

NAG,r-GTP活 性 およびムコ蛋白濃度の測定法に

ついて

精漿,Triton処 理 精子,お よび組織のcell-free
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homogenateに お け るNAG,γ 一GTP活 性 の 測 定 は,

尿 中 お よび 血 中 の これ らの活 性 測 定 法 に準 じて行 な っ

た.な お精 漿 中 の これ らの活 性 は 極 め て高 いた め,生

食 にて26倍 に 希 釈 し た 後,活 性 測 定 を 行 な った.

NAG活 性 の 測 定 法 に つ い て は 先 に 報告1)し てお り,

ここ では 省 略 す る.

γ・GTP活 性V`つ い て はTrisDufferに てpH8.2

に調 整 した100mMのglycyl-glycineと10mM

のMgCI2を 含む2mlの 溶 液 に,上 記 の ご と く26倍

に希 釈 した 精 漿20μ1を 加x,37℃ に て8分 間in-

cubationし た 後,こ れ を 基 質 と してTrisbufferに

溶解 せ しめ た5mMのL-r-glutamyl-p-nitroanili-

deを0.5ml加 え,37℃ に て1分 間 反応 させ た.活

性 測定 は上 記 の 反 応 に て遊 離 し たnitroan三1ideを

410nmの 吸 光 度 に て 測 定 し,表 わ した.な お γ・

GTPiIUと は37℃ に てL-r-glutamyl-p-nitro-

anilideよ り1分 間 に 正μmolのanilideを 遊 離 せ

しむ 活性 を い う.

精 漿 中 の ム コ蛋 白濃 度 の 測 定Y`つ いて は,U-MPキ

ッ トを用 い,尿 中 の ム コ蛋 白測 定 法2)に 準 じて行 な っ

た.す なわ ち 前 述 の ご と く26倍 に 希釈 した精 漿0.5

mlを と り,3%ス ル ポサ ル チ ル 酸 液1.5mlを 加x

混 和 後20分 放 置 し,つ い で これ を3,000rpmに て20

分 遠 心 し,そ の 上 清0.5mlにCoomasie-Brilliant

BlueG-250液3.Omlを 加 え よ く混 和 後,更 に15分

放 置,そ の 後590nmに て 吸 光度 を測 定 した.検 量

線 は 一 定 濃 度 のai-acidglycoproteinを 含 む標 準 液

0.5mlを 用 い 作製 し,こ の 検 量 線 よ り精 漿 中 の ム コ

蛋 白濃 度 を測 定 した.

NAG,γ 一GTP活 性 お よ び ム コ 蛋 白濃 度 の 表現 に つ

い て

精 漿 中 の酵 素 活 性 に つ い てはmlあ た りで表 現 し

た.睾 丸 お よび精 路 組 織 に お け る酵 素 活性 に つ い て

は,酵 素 源 と して用 いたcell-freehomogenateの 蛋

白量 をLowry法3)に て 測 定 し,mgprote三nあ た り

で表 現 した.ま た ム コ蛋 白濃 度 につ い て はmlあ た

りで表 わ した.

結 果

Table1に2症 例における精漿中,精 子洗1條液中,

お よび洗瀧精子を0.5%TritonX-100に て処理 した

溶液中におけるNAG,γ 一GTP活 性を示す.症 例1

は精索静脈瘤をともなわない症例で,精 子濃度56×

106/ml,精 液量3.4ml,運 動率50%と,そ の精液所見

は比較的良好であった.こ れに対 し症例2は 精索静脈

瘤を合併 して お り,そ の精子濃度は26× 呈06/ml,精
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Table1.
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NAG,r-GTPactivitiesandNAG/r-GTPinseminal

plasma,washedsalineandTriton-reactedsperm.

Case1

NAGy-GTPNAG/yGTP

Case2

囲AGア 」GTP閥AG/r{∋ 了P

semenplasma2,52016,3820.15 1,8698,5010.22

washedsaline

Ist 101 6290.16 723510.21

2nd 5.1 310.14 2.4 150.16

sperm 5.1 410.14 5.21410.04
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液量1.3ml,運 動率30%と,乏 精子症と運動率の低下

を示した.両 症例ともNAG,γ 一GTP活 性 は精漿中

で高い値を示 し,精 子洗瀞液中では,こ れらの活性は

激減する.こ のことは精液中におけるNAG,r-GTP

活性の由来は精子でなく精漿であることを意味する.

しかし症例2で 明らかなごとく,第2回 呂の精子洗瀞

液中におけるNAG,7-GTP活 性に比し,同 量の0。5

%TritonX-100で 処 理 した精 子 溶液 中 での 両酵 素

活 性 が 高値 を示 した こ とは,精 子 に お い て もこれ らの

活 性 は有 意 に存 在 して い る こ とを示 して い る.ま た本

症 例 は精 漿 中,精 子 洗 瀞 液 中 に お け るNAG/γ ・GTP

は0.16～0.22か あ るの に 対 し,Tr量ton処 理 精 子 では

γ一GTP活 性 が増 加 した た め,そ の比 率 は α04と 明 ら

か な 違 い を示 した.こ れ に 対 し症 例1に お け るNAG

/γ・GTPは 精 漿 中,精 子 洗 濱 液 中,Triton処 理 精 子

に お い て0.14～0.16と,ほ ぼ 一 定 した値 が得 られ た.

Fig.1に 男 子 不 妊 症66例 の精 漿 中 のNAG,γ ・

GTP活 性 お よ び ム コ 蛋 白 濃 度 の平 均 値 を 示 す.

NAG活 性 は753mU/mlか ら5,572mU/mlま で

で,平 均2,092±794mU/ml(M±SD)で あ った.

γ・GTP活 性 はNAG活 性 よ り4～5倍 ほ ど高 く,

4,683mlU/mlか ら26,319mlulm1ま で で,そ の平

均 はio,941±4,179mlUfml(M±SD)で あ っ た.

また ム コ蛋 白濃 度 に つ い て み る と,16,5mg/m互 か ら

43.3mg/mlま で で,そ の 平 均 は28.0±5.7mg!ml

(M±SD)で あ った.

つ い で66症 例 に お け るNAG活 性 と γ・GTP活 性

との 相 関をFig.2に 示 す.両 者 はY=o.25x-1,054,

ド0.67,(P〈0.001)と きわ め て高 い相 関 を 示 した.ム

コ蛋 白濃 度 とNAG活 性 に つ い て み る と,Fig.3に 示

す ご と くY=25X+1,359,r=0.17(P>0.05)と 有 意

の相 関 は み ら れ な か った.し か し ム コ蛋 白濃 度 と γ・

GTP活 性 はY=182X十6,117,r=0,26,(p<0.05)

と危 険 率 は 高 い もの の有 意 の 相 関 を示 した(Fig.4)・

Table2に 睾 丸,精 路 組 織 お よ び 精 路 周 囲 組 織に

お け るNAG,γ 一GTP活 性 を 示 す.表 で み られ るご

と く,両 酵 素 活 性 は睾 丸 お よ び精 路 組 織 に おい て,精

路 周 囲 組織 よ り明 らか に高 値 を示 す.症 例3は 先 た述

べ た ご と くD腹 部 停 留睾 丸 に て,そ の 精 細 管組 織 は

Sertoli細 胞 のみ で あ り,副 睾 丸 もisthmusが は っ



30

25

言20

妻
O

x15

a

望10

5

0

●

●

吉 田 ・ほ か:精 漿 ・NAG・ γ一GTP活 性

y=182x十6117

r=0.257

P<0.05

の一.・

_:・
.一_.

P,"'
・ ・●

.8

・r● ゴ ・・Sr・ ∵ ジ

●

●

015202530354045

mucoproteinconcentration(mg/mlj

Fig.3.Relationbetweenmucoprotein

concentrationandγ 一GTPactivity.

1057

比較的高値を示 し,ついで副睾丸尾部,睾 丸,精 管の順

で高い値を示 した.精 嚢腺と前立腺組織では症例4,

5で 示 されるごとく,r-GTP活 性 は前立腺外腺 で

高 く,NAGは 前立腺内腺で高い値を示 した.こ れに

対 し精嚢腺ではNAG,γ 一GTP活 性 とも,前 立腺組

織に比し低値 を示した.つ いで 精路組織に おける

NAG17・GTPに ついてみると,そ の比率は精嚢腺,

前立腺内腺で高く,副 睾丸頭部や精管では両酵素活性

はほぼ同値を示した.こ れに対し副睾丸尾部や前立腺

外腺ではo.s前 後 と低い比率を示した.
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Table2.DistributionofNAGandr-GTP

activitiesinthereproductivetis-

sues.
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Testis

Epididymishead3
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Va3
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きりせず,こ のため睾丸側1/2を 頭 部とし,精 管側1/2

を尾部 としたが,精 路組織におけるこれらの酵素活性

についてみると,γ 一GTP活 性は睾丸できわだって高

く,つ いで副睾丸尾部,副 睾丸頭部,精 管の順で高い

値を示 した.ま たNAG活 性 は副睾丸頭部で他 よ り

察

ヒト精液中には生物学的活性をもつ物質が多種認め

られる。これ らの物質は精子に対 し積極的な作用を有

していると想定され,お そらくは精子の成熟作用,精

子への運動energyの 供給,殺 菌作用,免 疫抑制作

用など4)を つかさどり,受 精と密接な関係を有してい

るものと考えられる.精 漿中で高い活性を示す種 々の

酵素活性も糖子に対 し直接的,間 接的に受精とい う命

題に対 し,positiveに 作用 しているものと考えられ

る.わ れわれは先に精漿中や前立腺組織で高い活性を

示すNAGに ついて,そ の値を測定す るとともに,

その生物学的意義についても言及 したが,今 回 γ一GTP

活性 も同時o:..測定 し検討を加えた.

γ一GTPはr-glutamyl基 で結合 しているグルタミ

ン酸を切 り離す と同時に,γ 一glutamy1基 をア ミノ酸

やペプチ ドへ転移する酵素である.本 酵素活性がヒト

精液中で高い活性を示す こ とはRosalki=》 を始めと

し,Verhoeven6)やBcerら7)に よ り報告されてい

る他,本 邦においても最近,公 平 ら8)や内島ら9)に よ

りその報告がみられている.そ の活性値を公平らは

12509±7,120mlU/ml(M±sD)と 報告しており,

内島らは7,487±4,286mlU!ml(M±SD)と 報告し

ている.今 回われわれの測定した66症 例の平均値は

10,941±4,179mlU/ml(M±SD)と,両 者の報告の

ほぼ中間値を示 した.

内島らは,精 液中の本活性が精漿由来であることを

報告しているが,わ れわれも精漿除去後の精子洗瀞液

では γ一GTP活 性が激減する ことから,そ の由来は

精漿であ ると考えている.し かしTriton処 理精子

では γ一GTP活 性が精子潴 條液よ り増加する ことか

ら,精 子にも γ一GTP活 性は存在す るものと思われ

る.以 上より γ一GTPの 精液内分布は先に報告 した

ごとくNAGの それと類似した ものといxる 。 とこ

ろでTriton処 理精子におけるNAGと γ・GTPの

溶出が症例により異なることは興味深い.す なわち症



玉◎58 泌尿糸巴要33巻7号1987年

例 三,2に おいて,丁 洩o織 処理績子のNAG濃 性

はほぼ岡値を示すのに 対し,同 一のTriton処 理 を

行ないながら,総 精子数の少ない症例(症 例2)で 高

い γ一GTP活 性が得 られ驚わけで,こ れは症例に よ

りTritonに 対 し精子の反応の違いを示 している.こ

の現象が症例2の 合併する精索静脈瘤 と関連 している

のか,あ るL・は癒例2が 正常で あり,Trkon処 理精

子で γ・GTP活 性が上昇しなかった症例1に むしろ

異常があるのか,今 後検討を必要としよう.

Sert◎li細 膳ほ峯丸1こおける精緬驕の発育,分 化に

ついて,そ の支持細胞としての動きのみならず,1ac一

磁e,m圭togenの 供給le>,ま たandrogeRbind圭Rg

protein(ABP)の 産生1Dな どを担 う重要な働きを演

じている.前 述した ごと く γ一GTP活 性がSertoli

tubu}e§ を示 し丸睾兎縄織で極あて篤い値を示 したこ

とは,本 酵素活憐が ヒトSertoli細 胞 でも高い こと

を意i朱している.S難er沁sら12>嫁 種 々のstep看 こおけ

る精子形成障害の症例で,γ 一GTP活 性を測定し,γ・

GTP漉 性はSertoli細 胞の成熟度と関係しているこ

とを報密 してい るが,お そらくはSertgli纈 胞は上

記のごとくの多機能を果teす うえで,高 い γ一GTP活

性を必要とするものと思われる.こ れに魁し睾丸組織

中のNAG活 性は γ一GTP活 性 の11%に しかすぎず,

NAGはABPの 主成分であるN-acetylglucosa-

mineの 生成に関与するものの,Serto1i細 胞の主た

る酵素活性ではなく,し たがってSertoli細 胞機能

のmarkerenzymeと しては適していないといえる.

これに対し副聖兎頭部組織でのNAG活 性ほ,睾 丸

組織のおよそ3倍 の値を示 し,γ 一GTP活 性 より高い

値を示した.こ のこ とは副睾丸頭部組織に おける

NAGはSertoii細 胞におけるNAG機 能 より,よ

りactiveな 作常を演 じていると考えるのが妥当であ

ろう.そ の群融 ま懲 こ報省 しだ 〉ごとく,糖 子の成熱

と関連 したものと思われる,

精嚢腺お よび前立腺組織におけ るNAG,γ ・GTP

溝雛をみると,爾 活逢とも懲立線組織で高い櫨を示し

た.γ一GTP活 性が聖丸組織を除けば,前 立腺外腺組

織で最亀高い値を示 したことほ,携 漿中の7-GTP活

性 の由来は前立腺であるという公平細よび内島らの報

告を支持するものである.組 織内活性はその組織より

の労泌液中の濤盤を必ずしも代禽するものではない亀

のの,lr・GTP活 性 のみならずNAG活 性 も前立腺

懇織で轟 く,ま 額糖漿申のNAG瀦{生 綜 艶GT㌘ 濡

性 とよく相関することは,精 漿中のNAGの 多 くは

γ・GTPと 同様に箭立腺由来であるCtとを示唆してい

るものといえよう.NAGお よび7-GTP活 性は煎

立腺丙腺 と外腺とでは,そ の比率が逆転したが,こ れ

は元来尿道粘膜下腺である内腺 と,元 来の前立腺組織

である外腺とでは,そ の機能が異なるための違いと解

釈 される.し か し内腺 と外腺でNAG/y-GTPの 違 い

の意味するところは,今 のところ不朔である.

今回NAGの 基質となる精漿中のムコ蛋白濃度に

ついて灘定 しfe.ム コ蛋総とはhex・samlneが4駕

以上を占る糖蛋融で,こ のなかにはピアル ロソ酸やコ

ソドロイチンが含まれる.血 清におけるムコ蛋白濃度

はおよそ 鶏 孤謬δ}で あるが,祷 遠したごとく糖漿江

おけるそれは28mg/m1と,血 清のお よそ300倍 近 く

を示 した.こ の菰と鉱績漿中のムコ蛋白嫁搬液からの

漏出ではなく,精 路組織のいずれかよりactiveに 分

泌されていることを示唆している.精 漿中のムコ漿白

濃度と γ一(}丁?活{生渉低いな熱らも有意に麺麗した

ことは,そ の由来臓器は前立腺 とも解釈できるが,こ

の点について嫁ムコ蛋白の生物学豹憲義を含め,今 後

さらに検討する必要があろ う.

結 語

1.無精子症を除く男子不妊症66例 について,精 漿中

のNAG,γ 一GTP活 性,お よびムur蛋 白濃慶につい

て測建 した.NAG活 性 は2,092土794mU/皿 五,γ一

GTP活 性は10,941±4,179mlu/㎜1ム コ蛋由濃度は

28.O±5.7mg/m1で あ った.

2.精 漿中のNAG活 性 と γ一GT?活 怪はきわめて

高い相関を示 したが,ムua蛋 白濃度とγ一GTP活 牲 と

綜低い相麗を示 し,ム コ蛋白濃度とNA(}濡 性 とは,

あまり良い相関を示さなかった.

3.精 路組織についてみると γ一GTP活{生 はその精

綬管がSer継 三細胞のみを承した睾匁観織できわあて

高 く,ま た前立腺外腺組織でも高い値を示 した.副 睾

夷、において糠尾部において高い魑を添したが,頭 部で

はやや低値であった.NAG活 性についてみると副睾

丸頭部,前 立腺内腺で高い値を示したが,γ ・GTP活

盤 と異な 参睾丸総織で砿儀鐙であった.精 嚢線や績管

においては両酵粟活性 とも低値であった,

本論文 の妻 獄 ま第5獲 ア ン ドロロジ ー学会にて報管 した.
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