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論 文 内 容 の 要 旨

人血中の酸性 ATPase活性が本態性高血圧症を含む種々の疾患において増加することは知られている

が, 本酵素の起源と属性についてはほとんど知られていないので, 患者血清中の酵素活性増加の臨床病理

学的な解釈はほとんど不可能であった｡ この問題について知るために生化学的分析を試みた｡

方法

白鼠肝および腎の細胞分画は Shibko･Tappelおよび Sawar]t等の方法によった. 臓器エキスは人あ

るいは自親の臓器を3倍量の脱イオン水中でホモジナイズし, 3回凍結融解をくり返してから超遠心分離

した｡ 電気泳動はペピコンC870とベロナール緩衝液を使用し, ゲル措過法はセファデックスG200とト

リス ･ マレイン酸緩衝液または トリス緩衝液を用い, クロマ トグラフィーは DEAEセルロースとトリス

緩衝液を用いた｡

結果と考按

人血清酸性 ATPaseは電気泳動的にαグロブリンからβグロブリン位にかけて出現し, ゲル浦過法に

より分子量約9万の大きなピークと分子量約20万以上の小さいピークに分けられた. DEAEセルロース

クロマ ト法では人血清酸性 ATPaseは3つ以上のピークに分かれた｡ 人および自尚の臓器エキスにおい

て同じクロマ ト法で常に複数のピ- クが見られ, しかも同時に測定された酸性フォスファタ- ゼとはその

ピークが異っていた. 自親肝をミトコンドリア ･ ライソソ- ム ･マイクロソ- ムと可溶性分画に分け, 酸

性 ATPaseの比活性を測るとライソソーム分画においても最も高値を示した｡ 同分画の酵素活性の pHー

曲線のピークは pH5と9にあり, 後者は混入 ミトコンドリアによるものと考えられる｡ カチオンによる

同酵素の活性化の有無を検討したが, 人血清においても動物臓器においても活性の増強は証明されなかっ

た｡ このことから酸性 ATPase活性はいわゆる膜 ATPase系と異なるものであることがわかった｡ 以

上の実験的研究から人血清中の酸性 ATPase活性は酸性フォスファターゼと同じくライソソームに由来

するものと示唆され, しかも同活性は heterogeneousでありいわゆる isozymeが存在すると考えられ
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る｡

臨床的研究においては, 本態性高血圧症, 糖尿病, 甲状腺機能克進症, クラスⅡおよびⅣのうっ血性心

不全, 冠動脈疾患等に血中同酵素活性が高 く, ライソソ- ムが代謝障害のために不安定となっているので

はないかと推測される｡ その他に掛 こ興味ある症例の血中同酵素活性の変動の経過を示し, ライソソ- ム

の見地からその意義を論 じた｡

結語

以上のごとく, 実験的および臨床的研究から人血清中の酸性 ATPase乙は最近注目を浴びつつある所の

細胞顛粒ライソソームに由来することを示唆し, しかも酸性フォスファタ～ゼとは異なる酵素であり, さ

らにいわゆるアイソザイムを有することを明らかにし得た｡ これによって各種疾患における同酵素活性の

血中の変動をライソゾームの見地からある程度合理的に説明できるようになった｡

論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨

人の血清中の酸性 ATP-aseの起源と意味について検討した｡ その結果, 人血清中の本酵素は自観月千

のライソソ- ム分画のそれと極めて類似し, 酸性フォスファタ- ゼと同じくライソソームに由来するもの

と考えられる｡ 人や白鳳の血清や臓器を D E A E セルロ- ス等で分画すると, 本酵素活性は常に複数のピ

ークを示し, かつてのピ- クは酸性フォスファターゼのピークと異 り, このことから酸性 ATP-aseは酸

性フォスファターゼとは異なる酵素で, いわゆるアイソザイムが存在すると思われる｡

更に以上の所見をもとに, ライソソームの概念を取り入れ, 血中の変動を合理的に説明することが可能

となった｡

以上本論文は学術上ならびに臨床医学上有益にして医学博士の学位論文として価値あるもの と認 定 す

る｡
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