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Persistent overexpression of SERCA2a affects bladder functions under 

physiological conditions ， but not in bladder outlet obstruction-induced 

sub-acute pathological conditions 

(和訳 :SERCA2a の持続的過剰発現は、生理的条件下では勝脱機能に影響

を及ぼすが、亜急性期の勝脱出口部閉塞条件下では勝航機能に影響しない)

論文内容の要旨

平滑筋は、細胞内 Ca 2卜濃度が増加することにより収縮し、細胞内 Ca 2+が SERCA2

(Sarco/ Endo plasmic Reticulum Ca 2+-ATPase type 2) により小胞体に取り込ま

れ濃度が減少することにより弛緩する。勝脱と心臓においては、圧力負荷により機

能障害が生じ、機能非代償期では両者において SERCA2 発現は減少する。心臓では、

圧力負荷条件下で SERCA2 を過剰発現することにより心機能は保護されると報告さ

れている。本研究では、勝脱での持続的 SERCA2 過剰発現が生理的条件下と圧力負

荷(部分的尿道閉塞)条件下における勝脱機能への影響を検討することを目的とし

た。実験には、野生 (WT) および SERCA2 過剰発現ウイスター雌ラット (TG) を各

10 匹使用し、生理的条件下の腸耽内圧測定を無麻酔拘束下で行い、勝目光コンブライ

アンスを求めた。実験終了後に腸脱を摘出し、アザン染色、免疫組織化学染色によ

り形態を調べた後、グエスタンア、口 y 介護f;fjf l，ごJ:!J SERCA2 蛋白量を測定した。次

に、 WT および TG を用いて部分的尿道閉塞 (BOO) モデルを計 10 匹 (TGBOO: 5、

WTBOO.: 5) 作成し、 2 週間後に同様の蹄脱内圧測定と SERCA2 蛋白量測定を行った。

その結果、 TG では、 SERCA2a 過剰発現により蹄脱壁肥厚を伴わずに腸脱コンブライ

アンスが低下していた。 BOO モデ、ノレで、は、 WT および TG 共に、亜急性期において勝

脱コンブライアンスが低下し、腸脱壁は肥厚していた。しかし、 WTBOO と TGBOO の

聞に腸脱機能および組織形態における差異は認められず、 TG における SERCA2a 過

剰発現は BOO ，による勝耽コンブライアンス低下と勝脱壁肥厚を更に増悪させること

はなかった。以上の結果から、 SERCA2a 過剰発現は、生理的条件下においては勝航

機能に影響を及ぼすが、勝脱出口部閉塞亜急性期の病的圧負荷条件下においては勝

脱機能へ影響しないことが明らかとなった。


