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論文内容の要旨

〔目的〕

関心術においては レニンーアンギオテシン系 CRAS) の活性化が体外循環 CCPB) から術後に

かけて認められ， CPB中の末梢血管収縮，術後高血圧などに関与すると言われている。しかし， CP 

B においては血流が心肺をノてイパスするので，肺でのアンギオテンシン II CANGII) 生成が減少し，

RASが circulating hormone として機能しえない可能性があるo また CPB中の local hormone とし

てのANGII動態は明らかでない。

本研究では，実験的CPB を用いて， circulating hormone としての RAS活性化と，腎局所 local

hormone としてのANGII動態を明らかにすることを目的とし，更に， CPBが惹起する RASへの刺

激として心肺からの神経性反射に着目し，それが腎のANGII動態に与える影響についても擬すした。

〔方法ならびに成績〕

雑種成犬 8 頭 C9.1 ::t1. 2kg) を用い，拍動心の状態で，定常流常温体外循環を行った。送血量は100m.e

/kg/min とし， 1 時間の体外循環を行った。腎血流量として腎静脈血管を電磁血流計で測定し，それ

と腎動脈圧より腎血管抵抗 CRV R , mmHg/m.e/kg. min) を算出した。 1 群 Cn = 4) では CPB前

CPre-C P B)，開始30分後 CCP B -30) , 60分後 CCPB-60) に動脈血のレニン活性 Crenin) ，ア

ンギオテシン I 濃度 CANG 1) , ANG II 濃度を測定した。また，腎静脈血のANGII を測定したo

remn 及びANGI は radíoimmunoassay にて測定した。 ANGII の測定については，血清を除蛋白し

た後，高速液体クロマトグラフィーでANGII分画とアンギオテシン E分画に分離し，前者を radio

lmmunoassay で測定した。 E群 Cn = 4) では， CPB前に Cooper らの方法によって心嚢外で心臓
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神経を切離し， 1 群と同様に CPB を行い， Pre -C P B , C P B -30 と C P B -60に動脈血と腎静脈

血のANGII を測定した。

統計学的検定は Tukey multiple comparison test で行い Pre-CPB と CPB-30 ， CPB-60の値

を比較し， P<0.05を有意差とした。

〔成績〕

Pre-CPB CPB-30 

renin (ng/mf/hr) 3.0:::!::1.0 14.3:::!::5.1 * 

I A N G I(ng/mf)0.28±0.081.10±0.23・
I A -ANG II (pg/mf) 53:::!:: 11 49:::!::20 

L V -ANG II (pg/mf) 41:::!::9 70:::!::15* 

群 V-A ANG II (pg/mf) -12:::!::6 21:::!::12 

RVR (mmHg/InP/kg. min) 7.0:::!::1.3 10.3:::!:: 1.9‘ 

II I ~ -~~~ ~ (pg~m~: ~~~~~ ~~~~~ 
L V -ANG II (pg/mP) 44:::!::25 32:::!::20 

群 V-A ANGII (pg/mf) -14:::!::7 -12:::!::7 

R V R (mmHg/mf/kg. min) 6.1:::!::1.1 6.5:::!::1.7 

CPB-60 

16.3:::!::3.2* 

2.27:::!::0.3ぴ

47:::!::12 

59土U
12:::!::8* 

9.7:::!::1.1 * 

40:::!::10 

20:::!::12 

-20:::!::5 

6.3:::!::1.3 

A-ANGll: 動脈血 ANGll.V-ANGll: 腎静脈血 ANGll 

V-A ANGll: 腎静脈一動脈血のANGll格差， * :p<O.05vsPre-CPB 
(平均:i: lSD)

(1) 1 群では動脈血 remn 及びANGI がCPB-30 と CPB-60で Pre- C P B に比べて有意に増加

し，その両者の聞には r =0.85の有意の相関を認めた。しかし， CPB中の動脈血ANGII には Pre

CPB に比べて有意の変化を認めなかった。一方，腎においてはCPB-30 と CPB-60で腎静脈血A

NGII が Pre-CPB に比べて有意に上昇し，それぞれの動脈血ANGII より高値であった。 CPB 中

のRVR は Pre- C P B に比べて有意の増加を示した。

(2) II 群では I 群と異なり 腎静脈血ANGII はCPB中増加せず，動脈血ANGII より低値であった。

また， CPB中のRVRには Pre- C P B に比べて有意な変化を認めなかった。

〔総括〕

(1) 1 時間の実験的体外循環においては，動脈血 remn 活性の上昇とともにANGI が増加したが， R

AS の最終作動物質のANGII の動脈血レベ、ルは増加しなかった。

(2) 体外循環は腎局所でのANGII生成と腎血管抵抗の増加が認められた。

(3) 心臓神経遮断下体外循環においては腎内ANGII生成と腎血管抵抗の増加は認められなかった。

(4) 以上より，体外循環中RASの活性化が動脈血ANGII の上昇に結び付かず，従って， RA は clr

culating hormone として機能しえないが，腎局所では local hormone として機能することが示唆され，

体外循環中の腎内ANGII生成には心臓神経を介する神経反射の関与が示された。
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論文の審査結果の要旨

体外循環を用いる関心術においてレニンーアンギオテシン系の活性化は循環系に種々の悪影響をきた

すと言われているが，心肺をバイパスする体外循環においてこの内分泌がもっ意義については充分明ら

かにされていなかった。本研究において体外循環では内分泌系としてのレニンーアンギオテシン系の

作用は発現しがたいが腎局所では local hormone 系としてレニンーアンギオテシン系が機能し，腎循

環に影響を与える可能性が示された。さらに この腎における現象が心臓神経を介する神経性反射であ

ることが示された。体外循環中腎循環の変動に対する神経内分泌系の影響についてはほとんど明らかに

されていなかったが，本研究は体外循環における腎循環変動のメカニズム解明に新しい視点をもたらし

たものとして評価できる。
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