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ASubunitの遺伝的多型について
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  Genetic polymorph量sm of the A subunit of plasma coagulation factor xlll in Japanese is described using

agarose gel isoelectric foCusing electrophoresis followed by immunofixatioll technique．

  Gene fyequencies inJapanese showed FxlII・A』0．8774 and FXIII－A2＝o．1226， respectively．

  From the results in the present study，量t was con且rmed that the A subunit of factor XIII wa5 controlled by

two codominant alleies on an autosomal locus．

  It was considered that the A subunit of factor琴III cou1d be applicabic in the field offQrensic medicine．

         緒  言

 凝固系第X皿因子は，トロンビンの作用で生じた

フィブリンポリマーに作用し，分子間にイソペプ

チド結合から成る架橋を形成するトランスグル

タミナーゼの一種であり，その主な作用は生理的

に安定したブィプリンを作ることにある．この活

性化にはトロンビンとCaイオンの存在は不可欠

である．主に血漿，血小板，前立腺，胎盤や肝臓

などに見出され，構造的に血小板由来の第X皿因子

と，血漿由来の第X皿因子とに分けられる．血小板

由来の第X咽子は触媒活性基を有するAsubunit

のみで構成され，A、の状態で存在する．血漿由

来の第X皿因子はAsubunitに加えcarrier protein

とみなされるBsubUnitを含み，混合四量体の

A2B2の状態で存在していることが知られてい

る1）2）3．

 Board（1979）4＞は， Agarose gel電気泳動法を

用いて，オーストラリア白人の集団における凝固

系第X皿因子Asubunitの遣伝的多型について報告

している．

 そこで本研究においては，Agarose gel等電点

電気泳動法及びImmuno丘xationを用いて日本人

における凝固系第X皿因子Asubunit（Factor X皿一

A）の遺伝的多型の検討を行なった．

         実験方法

 1．試料

 血液試料は東京在住の健康人男女261名より採

血し，抗凝固剤としてEDTA（1．5mg／m1）を用

いた．遠心分離後，．血漿は使用時まで一80℃にて

保存した．
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 2．電気泳動

 電気泳動は，LKB 2117 Multiphor system及

びLKB2103 Power supPlyを用いてAgarose gel

等電点電気泳動法を行なった．

 Agarosegel（25．5cm×H．5cm，厚さ1mm）は，

33・2ml精製水中に0．36g， IsogelTM Agarose．EF

（LKB 2206－ll）を加え，水浴中で加温溶解後，

75℃以下で0．7ml Amphohne pH 3・5～9・5（LKB

1818－101），2．1ml Ampho且ine pH5．0～8．0（LKB

1818－126）を混合し，Ge1－Bond Film （正KB

2117－701）を用いたゲル作成ガラスプレート中

に流し込み，室温に20分間，さらに2～8℃で1

時間以上放置したものを使用した．試料は15μ1

のEDTA血漿をwhatman 3MM paper（5mm×

10mm）に浸してゲル上の陰極側に置いた，電極

液は陽極側に0・04M L・Glutamic acid，陰極側に

0．5M NaOHを用いた．泳動は4℃の冷室内で

constant power 10Wで2時間，さらに15Wで20

分間行ない終了した．

3，1㎜um触on
 電：気泳動後，rabbit anti・human factor Xm subunit

Aanti・serum（Behringwerke Marburg． W I Germ・

any）を用いて室温，湿室中で60分間Immuno臼x－

ationを行なった．脱蛋白は生理的食塩水で一晩

行ない，染色はAgarose ge［を完全乾燥させたの

ち，下記の染色的中で60分間行なった．

 染色液：1・5g Coomassie Bri1】iant Blue R250

     300m且脱色液

 脱色液：350mlエタノール

     100ml酢酸

      精製水で1，000miにする．

        結果と考察

 Fig． iはFactor X田一AのAgarose gd等電点

電気泳動による泳動パターンを示す．Fig・2は

Fig．1を基にした各表現型の模式図である．261

例について検討を行なったところ，Fig・1， Fig・

2で示すように表現型では1－1型，2－1型，

2－2型の3種類に区別された．この命名法は原

報告老のBoardの命名法に従った．なお泳動法

はBoardの原法とは異なるAgarose gel等電点
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電気泳動法を行なったが，泳動パターンは同一で

あった．

 Table 1は261例の各表現型の分布と遺伝子頻度

を示す．東京在住の日本人に関しては，表現型で

は1－1が77．01％認められ，遺伝子頻度はFX皿一

A1＝0．8774， FX皿一A2＝・0．1226となった．カイニ

乗検定を行なった結果，Z2；0・0021となり有意の

差は認められず，またハーディワイ．ンベルグの原

理からみて任意交配集団から期待される比率と一

致することが認められた．またBoardによるオ

ーストラリア白人のFactor X皿一Aについての遺

伝子頻度と比較してみたところ，オーストラリア

白人FX皿一A』0・79に対して日本人はFX皿一A豆＝

0．8774という値を示し，若干の相違が認められ

た．

 Table 2は家族試料について検討を行なった
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Table l Distribution of factor X1皿一A subunit phen－

 otypes and gene frequencies among unrelated

 Japanese blood donors in Tokyo

1－1 2－1 2－2 ＝total

obs． no． 201 56 4 261

％ 77．01 21．46 1．53．

．exp．．no・ 200．g3 56．15 3．92

FX皿一A1；0，8774， FX皿・入・．：0．1226

 x2＝0．0021， d，£．霜1， P＞0．9

Table 2 1nheritance of f昂ρtor X皿一A subunit

 alleles

一

offspring types
parental types

1－1 2－1 2－2

1－1×1－1（4） 4 0 0

1－1×2－1（2） 0 2 0

ものである，先天性第X皿因子欠損症の山伝につい

ては，X－hnked recessiveであるといわれていた

が5），しかし近年McD・naghら6）によりautosomal

recessiveであることが示された．6家系について

検討してみたところ，Factor X四一Aはautosomal

codossminantな遺伝様式を示ずこ．とが認められ

た．また表現型は単一遺伝子座位に齢ける2種の

対立遺伝子により発現されるとして矛盾は認めら

れなカ・つた． ．

 したがって日本人においてもFactor X皿一Aに

は遺伝的多型の存在が証明され，今後法医学上の

応用が可能と考えられる．

         総  括

 日本人における血漿中の凝固系第X皿因子Asub－

unitの遺伝的多型について， Agarose gel等電点

電気泳動法及びImmun面xationを用いて検討を

行なった．

 遺伝子頻度はFX班一A1＝0，8774， FX匿一A2コ

0・1226となった．オーストラリア白人と比較して

みたところ若干の相違が認められた．また家族試

料について調べてみたところ，autosomal codom－

hlantな遺伝様式を示した．

 以上の結果，今後法医学上の応用は可能である

と考えられる．
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