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微小管タンパクに対するゲリセオフルピン誘導体の作用〈その 4)

共立薬大佐藤良博， O手塚貴子，小田泰子

〔日本薬学会第 102年会（1982年4月）で発表〕

〔目的〕 グリセオフルピン（GF）およびその誘導体の微小管および微小管タンパクに対する作

用については，一部すでに報告した［日化， 1981(5),746］。今回は，主に鏡像関係にある GF誘

導体を中心に，これらの構造活性相関を明らかにすることを目的とした。

〔実験） 微小管タンパクは，プタ脳から解重合一重合のサイクルによって得られる部分精製

チュープリンを用いた。 GF誘導体は最終濃度 0.2μM-200 μMにおける粘度変化を 37°Cにお

いて測定し，微小管への重合阻止活性をしらベた。

〔結果と考察〕 GF誘導体は下図に示した（1)-(14）を用い，重合阻止活性は Controlに対す

る粘度の低下度として求めた。

測定結果は，高濃度（100-200μM）と低濃度 C<50μM） とで活性の順位に逆転が見られる

例があるが，結論としては天然物の（+ )-GF構造が極めて重要な構造であることが証明された。

微小管に対する解重合活性または微小管タンパクに対するアグリゲート形成活性につし、ても併せ

報告する予定である。
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WIST AR系ラ .. ，トにおける UDP-GLUCURONYLTRANSFERASE

および SULFOTRANSFERASE活性の年令差・性差

松井道夫，渡辺宏

〔日本薬学会第 102年会（1982年4月）で発表］

〔的自〕 演者らは Wistar系ラットが Androsterone(AN）に対するグルクロン酸抱合能に顕

著な個体差を示し，その高 UDP-glucuronyltransferase(UDPGT）活性が常染色体優性遺伝で

あり，親ラットの遺伝型から高活性 CH）群および低活性（L）群に分類することができることを

報告した。今回， AN代謝の調節機構を解明する一環として， UDPGT活性および Sulfotrans-
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ferase (ST）活性の年令差，性差を検討した。

〔実験〕 ANおよび 4-Nitrophenol(NP）を基質として肝ミクロゾーム分画および可溶性分画

とUDPGAおよび PAPSの存在下， 37°C,10～20分間インキュベートし， UDPGTおよびST活

性をそれぞれ測定した。 H群として高 UDPGT活性の雄性〈遺伝型 HH）と雌性（Hh) Wistar 

系ラット間の交配で生まれた F1を使用し， L群として低 UDPGT活性（hh）ラット間の交配で

生まれた F1を用いた。 UDPGTおよび ST活性は 1,10, 20, 30, 40, 60, 80日令ラット肝につい

て測定した。

〔結果と考察〕 ANを基質としたとき， H群の UDPGT活性は 30日後に急速に上昇したが，

L群では一貫して低値を維持した。 NPを基質とした場合， H群と L群間の UDPGT活性には

そのような顕著な差はみられず， 1日令ラット肝にも高い活性がみられた。一方， ST活性には

H群と L群間に著しい差は観察されなかったが， 30日令以後に著しい性差がみられ， ANを基

質とした場合は雌性ラットが高 ST活性を示し， NPを基質とした場合は，雄性ラットが高 ST

活性を示した。グルクロン酸抱合と硫酸抱合とは相補的な抱合反応であるが， UDPGT活性の低

い場合にも ST活性の相補的な上昇は観察されなかった。

WIST AR系ラ＂／ト肝における UDP-GLUCURONYL-

TRANSFERASEにおよ｛ます性ホルモンの影響

〔日本薬学会第 102年会（1982年4月）で発表〕

渡辺宏，松井道夫

〔目的〕 演者らは Androsterone(AN）を基質としたとき， Wistar系ラットの肝 UDP-glu-

curonyltransferase (UDPGT）活性の高い群 CH）と低し、群（L）とに分れ，高 UDPGT活性が常

染色体優性遺伝であり，親ラットの遺依型から H群と L群に分類できることを報告した。また，

Sulfotransferase (ST）活性に著しい性差が観察された。今回，これらの酵素に対する生体制御

機構を解明する一貫として， UDPGT活性および ST活性に対する性ホルモンの影響について検

討した。

〔実験〕 動物は H群として高 UDPGT活性の雄性（HH）と雌性（Hh)Wistar系ラット聞の

交配により生まれた F1を使用した。生後28日に Estradiolbenzoate 〈むと Testosterone

propionate CT）を投与し始め，以後39日令まで計6回投与した。 41日令から 43日令で屠殺し，

その肝ミクロゾーム分間と可溶性分画を調製した。調製した分画と UDPGAまたは PAPSの存

在下， ANおよび 4-Nitrophenol(NP）を基質として 37°C,10～20分間インキュベートし， UDP

GTおよび STの活性を測定した。

〔結果・考察〕 E処理により雄性ラットの AN-UDPGT活性および AN-ST活性は雌性ラッ

トの Control活性レベルまで上昇した。また，雄性ラットの NP-ST活性は雌性ラットレベルま

で低下した。一方， T処理した雄性ラットの AN-UDPGT,AN-ST，および NP-ST活性は変化

しなかった。この結果から，離乳後の 30日令から 40日令までの間に，これら 3種の酵素活性に

性差が発現するのは，母乳中の女性ホルモンと何らかの関係があるのではなし、かと考えられる。
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