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論文内容の要旨

〔目的〕

めまい患者ことにメニエール病患者には，起立性調節障害，低血圧症など循環系の異常を示すもの

が多し )0 またその発症には精神的・肉体的ストレスが関与している場合がしばしばみられる。これら

の根底には自律神経系の異常が存在し，何らかの形で発症に関係しているものと考えられている。

血中ノルエビネフリン (N E) は，交感神経系の有用な指標として，近年各種の疾忠で測定されつ

つある。著者はガスクロマトグラフ質量分析計 (GC/MS) を用いて， NEの測定法を確立するとと

もに，めまい患者に応用し，交感神経系の状態を観察した。

(方法ならびに成績〕

1 )血中 NEの測定法

血柴 1 mR に内標準物質として重本素標識の NEα D2ßDl (D-NE) 10ng, 1 M リン酸ーアンモニア水

(pH 7.5) O. 5me を加え，棚酸ゲルカラム (0.5X 5 cm) に試料を添加した。カラムを水j先後， 0.1 M 

酢酸ーメタノール溶液 2 me むよび1. 3M 酢酸メタノール溶液 2 mR にて NE. D-NE を溶出した。

1. 3M酢酸ーメタノール分画を採取し， PFP誘導体に変換し， GC/MSにて NE を測定した。すなわ

ち NEは m/z 590, D-NEは m/z 592 を用いた selected ion monitoring法で定足を行った。

本法の定量限界は25pg/me であり，再現性は298 ::1: 8 pg/mR (mean:!:: SD , n= 5) であった。

2 )臨床実験 1

メニエール病23名，末柏性H玄量症23名，中枢性目玄量:症12名，突発'1''1:難聴12名を対象に，安吉争H寺およ

び交感神経刺激(起立)時の血中 NE値，血圧を測定し，交感神経機能を観察した口

つ
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結果は表 1 に示した。安静時血中 NE値，血圧は患者群，健康成人との聞に有意の差はみられなか

った。起立時血中 NE，血圧ともに有意の増加がみられた。起立時血中 NEの増加の程度は患者群，

健康成人との聞に有意の差はみられなかった。いっぽう血圧の上昇の程度は，めまい患者群で低い傾

向がみられた。この傾向はメニエール病患者では有意に著明であった。

表 1 .起立時の血中 NE値，血圧(平均動脈圧)

血中 NE 値 ( Dg/叫) 平均動脈圧 ( wmHg ) 

安静時 起立 5 分 起立 10 分 安静時 起立 5 分起立 10 分
メニエール病 0.24 士 0.098 0.43 :!:: 0.16 0.46 士 0.16 8 1. 6 士 12.2 88.3:!:: 14.3 89.3:!:: 16.5 

末倒性舷最症 0.25士 0.12 0.45:t 0.22 0.46:t 0.22 88.3 士 1 1. 2 98.1 士 14.4 97.1 士 13.6

中枢性舷鼠症 0.32:!:: 0.13 0.52:t 0.18 0.57:t 0.26 88.4 :t 11.8 95.3 士 13.7 92.3 士 19.9

突発性難聴 0.23士 0.086 0.40:t 0.17 0.43:!::0.18 86.9 士 12.4 93.9 土 2 1. 5 98.6 士 18.8

健康成人 0.26:t 0.089 I 0 .4 2 圭 0.10 10.4 7 士 0.073 I 83.8土~.~士 14.9 97.6 土 15.9

mean 士 SD

3 )臨床実験 2

NE を静脈内投与し， NEの血圧に対する闇値，および反応性を検討した。対象はメニエール病10

名，突発性難聴 5 名，健康成人 6 名である。 NE を初期量2.5μg/分より 5 ， 10, 15 , 20μg/分まで，

10分間隔で増量し，血中 NEの濃度と，血圧の上昇より， NEの血圧に対する閲値と反応性を検討し

た。

血中 NEの濃度の対数と血圧上昇の聞には有意の相関関係がみられた。この血中 NE濃度と血圧変

化分より求められる回帰直線の傾きを反応性，血圧上昇=0 と直線の交点における血中 NE濃度を闇

値とすると，表 2 のように闘値にむいては 3 群とも差はみられなかったが 反応性において，メニエ

ール病患者では有意に低い値を示した。

表 2. NE静脈投与時の闇値，反応性一

'闇値( pg/.L) I 反応性
584 士 231 I 30.0 士 10.6 Pく005
479 :t 269 I 43.2:t 23.6 
540 :t 256 I 45.1 士 14.8

Dl e 3D 士 SD

以 kのごとく，めまい患者ことにメニエール病患者では，内閃性 NEの分泌にもかかわらず，血圧

への反応性が低く， α ーアドレナジ y ク受容体を含めた効果器の障害が疑われた。このことは外閃性

NEの血圧に対する反応性の低下からも推察された。

〔総括〕

交感神経系の指標の一つで、ある血中 NEの測定方法を確立し，めまい忠者に応用し，以下の結論を

得た。

1 )安静時血中 NE値はめまい患者，健康成人との間で差はみられなかった。

2 )起立負荷時血中 NEの分泌は，めまい患者と健康成人の間で差はみられなかった。

3 )起立負荷時血圧の上昇は，健康成人に比しめまい患者では低い傾向にあった。とくにメニエー
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ル病患者では有意に著明であった。

4) N E静注時にみられる血圧への反応性は メニエール病では有意に低下していた。

5 )以上の結果，めまい患者ことにメニエール病患者では，内因性および外因性NEへの反応性が

低く， αーアドレナジック受容体を含めた効果器の障害が疑われた。

論文の審査結果の要旨

本研究は，めまい患者の交感神経機能を血中ノルエビネプリン (N E) を指標として検討を加えた

ものである。まず，ガスクロマトグラフ・質量分析計を用いて，血中 NEの測定法を新らたに確立し

た。ついでめまい忠者の交感神経機能を，起立負荷およびNE静脈内投与時の血中 NEの動態と血圧

との関係より検討を加え，めまい患者ことにメニエール病患者にむいて， NEの血圧に対する反応性

の低下を明らかにした。

本研究は今後この面における研究の第一歩をひらいたものとして高く評価でき，学位論文に価する

ものと考える。
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