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論文内容の要旨

(目的)

代表的な筋糖原病である糖原病V型(筋ホスホリラーゼ欠損症)やW型(筋ホスホフルクトキナーゼ

欠損症)では，運動持続能が著しく低下し，運動に伴って筋症状が出現する。乙れは，筋のグリコゲン

分解や解糖の障害によって，筋運動に必要なATP の産生が障害される結果と考えられる。

私共は，糖原病刊型において高率に高尿酸血症が合併する事実を観察し，筋糖原病にはプリン体代謝

異常の合併する可能性を推定した。

そこで本研究では，糖原病V 型， W型患者の運動筋におけるプリン体異化代謝の変動の解明を目的と

して分析を行った。

(方法)

糖原病V型患者 2 例( 2 家系) , w型患者 3 例( 2 家系)を対象とした。
収縮期血圧+拡張期血圧30分間の安静臥床の後，非運動側の肘静脈より採血し，中間血圧('1A1I'It:I:t';fJllil'---L. ~ JJJ..>:JJ.l(:t';fJ llil/__L. ) での血

2 

流遮断条件下(部分的阻血下)で，前腕運動試験( 2 分間で 120 回の掌握運動)を行った。運動後，運

動側の肘静脈より経時的に(運動後 2， 3 ， 4 ， 6 分)採血し，血中の乳酸，アンモニア，イノシン， ヒポキ

サンチン，尿酸の変動を分析した。また，各物質の反応曲線と運動前値基線とで固まれる面種を算出し，

各物質の増分を表わす指標として用いた。

乳酸，アンモニア，尿酸の測定は酵素法，イノシン， ヒポキサンチンの測定は高速液体クロマ卜グラ

フィ一法によった。
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(結果)

(1) 前腕運動前の血中物質の分析

血中乳酸は.V型.vn型のいずれの患者も健常対照に比し低値であった(患者群 544 ::1: 37 対健常対照

882 土54μmol/ι 平均土SE) 。

vn型患者 2 例の血中尿酸は. 14.3. 11.9 mg/ df と著しく高く.J3.つアンモニアも 118 ， 79μmol/f 

(健常対照， 23::1: 4μmol/ f) ， ヒポキサンチンも 23.4. 20.4 μmol/f C健常対照， 2.0::1: 0.4μmol 

/ f) と著増していた。他の患者では，これらの血中濃度は正常であった。

(2) 前腕運動後の変動

V型.vn型のいずれの患者も，運動後乳酸は増加せず，実際の運動量は健常対照より著しく少なかっ

たが，アンモニア，イノシン，ヒポキサンチンは著明に増加した。患者群の増加反応曲線下の面積は，

アンモニアが 1120 ::1: 182μmol ・ min/ fC健常対照 83 ::1: 26μmol ・ min/f) イノシンが 29.2 ::1: .7.2 

μmol ・ min/f C健常対照， 0.4::1: 0.1μmol ・ min/f). ヒポキサンチンが 134.6 土 23.1μmol ・ mm

/ f C健常対照 14.9 :t 3.2μmol ・ min/ f) であった。

患者と健常者を対象としたヒポキサンチンの増加反応面積は アンモニアの増加反応面積と強い正相

関を示した C r = 0.984 , P < 0.005 , n = 11 )。

尿酸値は，健常者やV型， vn型患者ともに，運動後の変化を認めなかった。

(総括)

(1) 糖原病V型， vn型患者の運動筋の乳酸産生は欠如し，非運動時においても血中乳酸は低い。

(2) 糖原病V型.vn型患者では，部分的阻血下の運動筋において静脈血中のアンモニア，イノシン，ヒ

ポキサンチンが著増する。

(3) 著明な高尿酸血症を有する vn型患者では前腕運動前の血中アンモニアやヒポキサンチンも高値を示

す。

(4) 糖原病V型.vn型患者と健常者における部分的阻血下運動筋静脈血中のヒポキサンチンの増分は，

アンモニアの増分と正相関する。

以上，糖原病V型， vn型患者の運動筋においては，プリン体の異化が著しく冗進しており，乙れには

筋の解糖障害に基づく AMP デアミネーションの促進が関与していると考えられる。

論文の審査結果の要旨

本論文は，糖原病V型(筋ホスホリラーゼ欠損症)やvn型(筋ホスホフ Jレク卜キナーゼ欠損症)患者

の筋肉において，運動時グリコゲン分解や解糖の障害のために，プリン体の臭化が著しく冗進する事実

を明かにした。また， vn型患者に高率に合併する高尿酸血症の成因として，筋でのプリン体異化冗進が

関与するととを示した点で，医学博士の学位に値する業績と認められる。
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