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プロスタサイクリン (PGI2 ) は主として血管壁で産生され，血管拡張，降圧作用をもつが，

症における病因，病態に関する意義について今尚不明で、ある。血中 PGI2 は不安定で戸あり，

円
口

その安定

PGI2 の指標として測定されている。 6-keto-PGF1α の測分解物である 6- keto-PGF1α測定が臨床上，

定については問題点が多く，血中動態についても明らかではない。本研究は血中6-keto-PGF 1α の放

の開発及び，健常男性，本態性高血圧男性患者にむいて，血中6-keto-PGF 1α

及び高血圧家族歴の有無による影響を調べ，高血圧発症，維持への関与について検

射免疫測定法 (RIA)

値の血圧，加齢，

~t した。

〔方法ならびに成績〕

常食摂取下の健常男性64名， WHO分類 I-ll で無投薬下の本態性高血圧患者男性48名を対象とし，

一親等に高血圧家族歴を有する者と 四親等内に無い者に分類更に若年 (24-39才; 47名) ，中年

(40ー55才; 43名) 老年 (56才以上; 22名)と三群に分類した。各々早朝安静臥位で採血， 血築は

ケイ酸カラム分画精製後， 特-20
0

C で保存。 6-keto-PGF 1α の測定は， pH 3.5で

異抗体を用いたRIAで測定した o PGI2 の他の代謝物とのうた叉反応、は 13 ， 14-dihydro-6 , 15-diketo-

0.5%以下であった。回収率は75から 80%の

範囲であり，測定内，及び測定間変動係数は夫々 9.8% ， 1 1. 8%であった。健常男性64例の 6-ketoｭ

PGF1α平均値は13.9 ::t: 2.0pg/ml (mean::t: SE) ，高血圧患者では15.5土 2.2pg/mlで、あり，両群聞に

有意差はなかった。アスピリン 1 日 4g内服中の若年健常男性群では， 3.4::t: 0.4pg/mlであり，他の

-99-

PGF1a と 13 ， 14-dihydro-6-keto-PG F 1α で夫々 0.1% ，



いずれの群より低値であった。家族歴の有無間の血中 6-keto-PGF1α値を，年齢群聞及び正血圧，高

血圧患者群聞で比較すると，若年の正血圧，高血圧患者群及び中年の高血圧患者群において，家族歴

を有する群は無い群より有意に低値であった。しかし中年の正血圧者群と老年者群では，家族歴の有

無間で有意差はなかった。正血圧者，高血圧患者群聞の血中6-keto-PGF1a値を，家族歴の有無及び

年齢群間で比較すると，若年の家族歴の無い群では高血圧患者群は増加傾向 (pく 0.1) にあったが，

他の群では差はなく，平均血圧と血中 6-keto-PGF 1α の相関を検討すると，若年の家族歴の無い群で

は有意の正の相関をしたが，他の群ではなかった。これらの事実は血圧の上昇とともに，血圧を調節

する反応として，血管拡張・降圧作用をもっ PGI2産生が充進すると考えられるが，この調節反応は

家族歴を有する者では低下しており，加えて加齢により低下していくと考えられる。また家族歴を有

する者は PGI2 産生が低く PGI2 産生ならびに血圧への調節反応は遺伝的因子の影響をうけていると

考えられる。また老年者群は家族歴の無い群で，正血圧及び高血圧患者群ともに若年者群にくらべて，

血中 6-keto-PGF 1α値は有意に低下し，家族歴の有る群では，年齢聞で有意差がなかったO これらの

ことは，加齢による PGI2 産生低下を示唆している。

〔総括〕

健常男性及び本態性高血圧男性患者の血中6-keto-PGF1α を高感度 RIA測定。血圧，加齢，家族歴

の有無による遺伝的因子の影響について検討した。

1 .血中6-keto-PGF 1α平均値は，高血圧の家族歴を有する群は，無い群より若年の正血圧及び高血

圧患者，中年の高血圧患者で低値であったが，中年の正血圧患者，老年では両者聞に差はなかった。

2. 高血圧患者は，正血圧者とくらべて，血中 6-keto-PG F Iα 値は有意な差はなかったが，若年の家

族歴の無い群では増加傾向にあり，平均血圧と血中6-keto-PGFIα値は有意の正の相関を示した。

3. 加齢により 6-keto-PGF1α値は低下傾向を示し，家族歴の無い者では老年者は若年者より，正血

圧及び高血圧患者群とも有意に低値であったが，家族歴の有る者では正血圧及び高血圧患者群とも，

若年・中年・老年間で有意差はなかった。

4. 以上の事実より， PGI2 産生は高血圧の家族歴を有する者では低値であり，遺伝的因子の関与が

考えられる。家族歴の無い者は，若年では血圧が高くなるに従って，調節反応として PGI2 産生が

増加すると考えられるが老化に従って調節反応は低下すると考えられ PGI2産生及び血圧への調

節反応の遺伝的低下が高血圧発症の一因となる可能性があり，また高血圧者で家族歴を有する者は

PGI2 産生の低下が血圧増悪因子の Aつとなる可能性が示唆された。

論文の審査結果の要旨

プロスタサイクリン (PGI2 )は血管拡張，降圧作用を有し，本態性高血圧との関連が注目されてい

るが，一定した見解は得られていなしh 本論文は PGI2 の安定代謝産物である。 6-keto-PGF1αの特

異的 RIA を確立，健常人，本態性高血圧患者の血中レベルを加齢，高血圧家族歴の見地より検討し，
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新知見を得ている。血圧の上昇とともに6-keto-PGF1a は増加するが，この傾向は，高血圧家族歴を

有する者わよび加齢により消失， さらに健常者においても，血中値は家族歴を有する者では低下して

いた。これらの事実より PGI2 産生は血圧上昇とともに調節反応として増加するが，この反応は遺伝

的因子の影響をうけており ， PGI2 ，の産生低下が 本態性高血圧症の一成因となる可能性を示唆して

いる。
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