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論文内容の要旨

〔目的〕

蛸牛内リンパ腔内には約+80mVの電位 (endococh1ear potentia1 : EP) が存在し，内リンパ液の

組成は細胞外液としては他に例を見ない高K低Naとなっている。乙れはNa+- K+ATPaseを介してAT

P を消費してK+を内リンパ腔に能動輸送する Kポンプが血管条に存在し，乙れによって発生する正電位と

ピの拡散による負の電位の和がEPであると説明されている。一方，約80mV の電位差の存在にもかかわ

らず内外リンパ間でC1-濃度はほぼ等しい。乙のため内外リンパ聞に C1- 汲出しポンプの存在が以前より

仮定されているが明らかにはされていない。

furosemide は腎臓のHen1e)レープ上行脚などにおいてNa+-2 C 1--K+ cotransport を抑制す

るとされているが，本実験では C1 イオン電極を用いて内リンパの C1- 濃度に対する fu rosemide <Z:効果

を Na+ -K+ATPase を特異的に阻害する ouabain と比較し内耳における CC汲出しポンプの存在の可

能性につき検討を加えた。

〔方法ならびに成績〕

モルモットを気管切開し，筋弛緩後人工呼吸器にて調節呼吸を行った。中耳骨包を開放し，蛸牛を露出

後，第 2 回転中央階に小孔をあけ， doub1e ba rr e1led Cl-sensi t ive elect rode を刺入し，Cη舌量

と EP を同時に測定した。

1. furosemide (10-4M) , ouabain (10-5 M) , ouabain (10-3 M) , コントローノレとして人工外

リンパを基底回転鼓室階から頂回転に向かつて外リンパ濯流した。

2. furosemide 40 mg/kg , 80 mg/kg を静注した。
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o無負荷モルモットの EP と中央階Cl-活量はそれぞれ 78.8 士 0.93mV ， 94.2 士1.82mEq (n = 38 , 

Mean士 SEM) であった。

o furosemide (10- 4 M) , ouabain (10- 5 M) 投与時 EP の低下量はそれぞれ 69.3 ::f::: 1.67m V (n = 

12) , 67.3 士1.63 m V (n = 11) と有意差はなかったが，中央階Cl-活量は furosemide では+3.75 士

0.68mEq , ouabain ではー 6.36 士 0.78mEq と有意な差がみられた。

o fu rosemide (10-4 M) , ouabain (10-5 M) ，人工外リンパを濯流中に呼吸停止による anoxia を負

荷して測定した蛸牛管の Cl ー電導度 (GC1) はそれぞれ( 1. 55 土 0.21) X1O-4mho (n= 5') , (1. 29士

0.22) x1O-4  mho (n= 5) , (1. 15 士 0.16) x1O-4 mho (n= 5)であり 3 者に有意差はなかった。

o ouabain (10-3 M) 投与時の EP低下量と中央階Cl-' 活量変化は 110.5 士 4.84mV ， -14.75 土 0.4 8

mEq であった。 (n= 4) 

o furosemide 40口事/kg ， 80mg/kg静注時のEP低下量と中央階Cl-活量変化は 83.0 士 4.93mV， + 

2.0 士 2.31mEq (n=3) , 130 土 5.20mV，一13.0 士1.53mEq (n = 3) であった。

嶋容 括〕

本実験の結果 furosemide と ouabain は蛸牛管の Cl一電導度に影響を与える乙とはなかったが中央階

の Cl- 濃度に及ぼす影響に差が見られた。

乙れは内耳に furosemide sensitive ouabain insensitive の Cl- 汲出しポンプが存在し， EP 

が正の範囲で低下しているとき，いずれの場合も Clー透過性が高いとされているライスネノレ膜を通して電

位差により中央階に流入する Cl- は減少するが， furosemide では汲出しポンプが抑制されるため中央

階Cl-濃度は増加し ouabainではポンプが影響を受けないため中央階Cl一濃度減少するためと考えられ

る。また EPが負の範囲まで低下したときは同様に furosemide でのみ汲出しポンプが抑制されるが，

いずれの場合もライスネル膜を通してCl- が流出するため両者とも中央階Cl-濃度が減少する。乙のよう

に furosemide sensitive ouabain insensitive の Cl- 汲出しポンプの存在が考えられるが，乙の

ポンプがどのような形態をとっているか，また Clーが EPの発生に関与している可能性があるのかは今後

の研究が必要で、ある。

論文の審査結果の要旨

蝿牛内リンパ腔には外リンパ腔に対し約+80mVの電位 (EP)が存在するにもかかわらず，内外リンパ

腔の Cl イオン濃度に差は認められない。乙れを説明するため，以前より内リンパ腔に Clイオン汲出しポン

プの存在が仮定されていたが明らかにはされていなかった。本研究はNa+-K+ATPase を特異的に阻害

することにより EPを抑制するワワパインと，腎臓等の臓器でClイオン輸送を阻害するフロセマイドを投

与したときの内リンパ腔の Clイオン濃度の変化を比較検討し，内リンパ腔にフロセマイドで抑制されウワ

パインで抑制されない Clイオン汲出しポンプが存在する乙とを初めて明らかにした。乙のように内耳液に

おける Clイオンの動態を明らかにした本研究は，内耳聴覚生理を考える上で重要な知見を示したものであ

り，学位請求の価値のあるものと考えられる。
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