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No. 32 (1987) 

ニトロサミンおよびニ卜ラミン誘導体投与によるラ‘y ト肝

ゲルクロン酸転移酵素活性の変動

高梨浩典，本間浩，松井道夫

（日本薬学会第107年会（1987年4月，京都）で発表〕

〔目的〕 演者らは，グルグロン酸転移酵素（GT）の invitroにおける活性化剤として，ニト

ロサミンおよびニトラミン誘導体の構造活性相闘を比較検討し， N-Nitrosodiethylamine(DE) 

および N-Nitrodiethylamine(DA）だけが， 2-Aminophenol(AP）と 4-Nitrophenol(NP）の

GT抱合を 2ー 3倍活性化することを明らかにした。この GT活性化効果は，界面活性剤とは異

なっており， GTの選択的な活性化機構については不明である。最近，発がん剤の投与により胎

児型薬物代謝酵素が誘導されるとの報告があるが，胎児型の GTは発がん剤DEにより選択的に

活性化をうけている。今回，我々は， DE,DA等による GTの誘導効果について検討した。

〔方法〕 雄性 Wistar系ラット（体重約 200g）に DE(30 mg/kg), DA (30 mg/kg）または

N-Nitrosodibutylamine (DB,46. 5 mg/kg）を生理食塩水に溶解または懸濁し， 7日間毎日腹腔内

投与し 8日目に肝ミクロゾーム分画を調製した。 GT活性は，基質として， AP, NP, Phenol-

phthalein (PP）および Testosterone(TS), GTの活性化剤として TritonX“100 (TR), DEま

たは DAを用いたo

〔結果・考察〕 酵素誘導を測定するために GTの活性化条件を検討し，基質 TSおよびppで

は 0.02%TRを添加， APおよび NPでは 0.02% TR-10 mM  DE （または DA）を添加する条件

で、最大活性値が得られた。 DAおよび DB投与群は，対照群と比べて体重，肝重量および GT活

性に有意差はなかった。 DE投与群は肝重量が著しく減少し，一般に GT活性は対照群と有意差

はないが，肝重量の減少がすくないラットで、は，約2倍高い NPGT活性を示した。

Comparison of UDP-Glucuronosyl Transferase Activities between 

Gunn and Wistar Rats which have Genetic Deficiency in 

Bilirubin and Androsterone 'Glucuronidation 

M. MATSUI, F. NAGAI, M. TAKANASHI, H. HoMMA and H. TAN ASE 

松井道夫，永井総子，高橋美恵，本間 浩，棚瀬久雄＊

〔7thInternational Symposium on Microsomes and Drug Oxidation 

(1987年8月， Adelaide,Australia）で発表〕

Two populations of Wistar rats which had high androsterone (AD) UDP-glucuronosyl-

transferase (GT) activity (HA) and low AD GT activity (LA) were selected and were 

inbred respectively. The jaundice locus in Gunn rats was transferred to Wistar-lmamichi 

-122-


