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概要　晩 期 妊娠 中毒 症 に お け る renin −angiOtensin 系 の 動 態 を 知 る 目的 で 各 種 の 刺 激 負 荷試 験 を 行 い plasma
renin 　 activity （PRA と 略） お よ び angiotensin 　I （Ag・1 と略）を 測 定 し た ．ま た 尿量 の 変化，尿 中 Na！K の

測 定，尿 中 aIdosterone ，　catechelamine の 測 定 も行つ て 以 下 の 結果を え た ．

　1）　妊 娠 時 は 非 妊 時 に 比 べ て PRA お よ び Ag．1 は 有 意 の 高 値 を 示 し た．ま た 妊 娠 前 半期 よ り後 半期に か け

て 漸 増 が み られ，晩 期 妊 娠 中 毒症 で は 正 常妊娠 の 範 囲 内 に あ る が 低値傾 向 を 示 し た ．産褥 期 に は PRA お よ び

Ag ．1 も低 下 し 非妊娠 時 の 対照 と 有意差 を 認 め な か つ た ．

　2）　晩 期 妊 娠 中 毒 症 群 の PRA の 日 内 変 勤 は 早 朝 高 値 で 以 後 低 下 し，午後 4 時頃 に 再上昇 の 傾向 が み ら れ ，
Ag．1 も 同 傾 向で あ っ た が 午後 4 時 に 更 に 下 降 す る もの が 優 位 で あ っ た．

　3）　renin 分 泌刺激 試 験 で は 食 塩 制 限 に よ る 負荷試験 で は 中毒症 5 例中 4 例 に 反 応 が み られ 1例 は 無反 応 で

あ っ た ，ま た
， 利 尿 剤 内 服 負 荷試験 で も反応 が み ら れ た が 弱か っ た，

　4） furosemide 静 注 負 荷試 験 に よ る PRA お よ び Ag ．1 の 経 時 的 変 動 に つ い て は ，対 照 の 正 常群 お よ び 中

毒 群 の 成 績 か ら，正 常型 ，遅 延型，低 お よ び 無 反 応型 に 分 類 し た ．正 常型 は 　furosemide 静 注 負 荷 後30分 で

PRA お よ び Ag ・1 は 急上昇 し，60分 後 1度下 降 し て 90分後 に 上 昇 し て 第 2 の peak を 作 る 型 と，60分 以後漸

次下 降 を 示 す 型 が あ り，遅 延 型 は 負 荷 後 30分，60分，と ぎ に は 90分 ま で 反応 が み ら れ ず ，そ れ 以後 上 昇 を示 し

た も の で あ る ．晩期 妊 娠 中 毒 症 で は 正 常型 4 例，遅 延型 6 例 ，低お よ び 無 反 応 型 9 例 が み ら れ た ．

　5）　晩 期 妊 娠 中 毒症 の 尿 中 aldosterone は 正常妊娠 の 範 囲 内で あ っ た が，む し ろ 低 値 を 示 し た．
　6）　晩 期 妊 娠 中 毒症 の catecholamine で は noradrenalin が 高 血 圧 と関 連 す る傾向 が あ つ た ．

Synopsis 　Studies　were 　carried 　out 　to　explore 　the 　relationship 　between　the　clinica 三findings　of 　pregnancy 　tox −
emias 　and 　renin

−angiote 且 sin 　system 　in　the 　case 　 of 　late　prcgnancy　toxemias 　showing 　edema ，　hypertension　and
proteinuria　a8　main 　symptoms ．　 Values　of 　plasma 　renin 　activity （PRA ）and 　Angiotensiu　I （Ag ．1）in　pregnancy
were 　significantly 　higher　than　those三n 　non

−pregnancy ．　 The 　values 　ill　the　group 　of 　late　pregnancy 　toxemias

were 　low ，　which 　were 　within 　the 　range 　of 　values 　in　the　gorup　of 　normal 　pregnancy ．　 Although 皿 any 　case8 　with

1飢 epregnancy 　toxemias 　reacted 　to　various 　renin −secretory 　irritations
，
　the 　group　tended 　to　greact　more 　weakly

than 　the 　 normal 　group ，　 Tolerance　test　by　injec亡ing　20　 mg 　of 　furosemide　was 　carried 　out 　to　the　 roups

of 　late　pregnancy　toxe 【nias 　and 　nermal 　pregnancy，
　and 　the　types　of　rea ¢ tion　were 　classified 　as　normal 　type，

delayed　type ，　and 　weak ユy　and 　non −reacted 　type 丘om 　the　changes 　of 　PRA 　and 　Ag ，　I　with 　timc ．　 As　a　result
，
19

cases 　 of 　late　pregnancy　toxemias 　 were 　classified 　as 　normal 　type ，　in　4　cases　in　6　as　delayed　type，　and 　in　g　as
weakly 　and 　non

−reacted 　type ．　 They 　normally 　reacted 　at 　the　puerperium 　when 　the 　toxemias 　recovered ．
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　　　　　　　　 緒　　言

　Tigerstedtお よ び Be ・gmann （1898年） に よ り，

rabbit の 腎抽出液中に昇圧物質 が証明 され renin

と名付 け られ ， か つ Page ら に よ る Ag ・の 発見

に よ り renin −angiotensin 系は 高血 圧 お よ び 浮腫

の 成因に 重要 な役割を 果た し て い る事 が 認識 さ

れ ， 主 と し て 内科領域に お い て 研究 され て い る ．

renin は 化学的 に は ま だ 純化 同定 され て い な い

が ， 腎 の 旁糸球体細胞由来 の物質で こ れ らの 細胞

か ら血 液巾に分泌 され る ．renin は 血漿巾 の ang −

iotensinogen （renin 墓質）に作用 して こ れを分解

し ， 10個 の ア ミ ノ 酸を もつ peptide で ある Ag ・1

とな り，
Ag ・工 は さ ら に 変換酵素に よ つ て 昇圧 活

性を有する Ag・llとな る ．　 Ag ・1 は生物学的活性

を も ち ， 交感神経末端 よ りの n ・ rad ・enalin の 分

泌 ，副腎皮質 よ りの aldoster ・ ne の 分泌を うなが

す 。 Ag・且 は 2 つ の rcceptor が 知 られ て い る．

第 王は 血管平滑筋細胞で ，Ag・の 作用が 直接的 に

血管攣縮 の 形で 発現 す る ．第 2 の receptor は 副

腎皮質球状帯細胞 に あ り ，
こ の recept ・ r と の 結

合 に よ り ald ・ sterone 分泌刺激作用 が 発揮 さ れ

る ．renin 分泌は 血圧 の 変化 と Na・bajance の 変

化に 反応 し て い る ．か か る renin −angiOtensin 系

が 妊娠 に 対 し て ど の 様 な意義 を 有し て い る か ，特

に 晩期妊娠中毒症 に お け る状態を検討す る た め ，

renin 活性お よび Ag・1 の 測定を行つ た の で報告

す る ．

　　　　　　 研究対象お よび方法

　研究対象は 当院産婦人科外来患者お よ び入 院患

者 の 正常妊娠お よ び異常妊 娠例 で ある．検査方法

は 原則 と し て午前中に 行 い 背臥位安静 30分後に採

血 （EDTA −2Na 添加 氷冷試験管）し，冷凍遠心 器で

遠心 し ，血漿分離後
一20℃ に 測定 ま で保存した ．

PRA は Dainabott　RI 研究所製 の レ ニ ソ リ ア キ

ッ トを用 い て ，血 漿中 の angiotensinase と Ag ・1

か ら H へ の 変換酵素 を 阻害 し た 状態 で 血漿 を

incubate し 血漿中 の renin に よつ て 生成 さ れ た

Ag．1 を RI 法 で定量 し て ， そ の 量 を もつ て PRA

を測定 し た ．尿中 catech ・1amine お よ び Ag・ 1

は 北里 バ イ オ ケ ミ カ ル 内分泌部 の 協力に よつ た ．

　　　　　　　　 研究成績

　A ．正常妊娠 お よ び 晩期妊娠中毒症 に お ける

PRA お よ び Ag ．1

　1）　測定時間は 日内変動を 考慮 し て 乍前 11時頃

に 統
一一し た ．PRA の 妊 娠各月 お よ び 中毒症妊婦

の値は 図 1 に 示 す如 くで あつ た ．対照 と し て 20

〜30歳 の 健康婦人 を測 定 し た が ，正常値 は 安静時

0．1〜2，0ng！ml
， 立位時 はo・3−−4・ongXm1 で あ つ

た ．妊娠時は 有意 の 上昇が み られ妊娠各月 の 安静

時 の 平均値 （ng ！ml ）は ，妊娠 3 ヵ 月5．9 （3．3〜

1L8 ），妊娠 4 ヵ月7．3 （3、3〜12．8），妊娠 5 ヵ 月

9．6 （4．8〜15．7），
妊娠 6 ヵ 月 IO．4 （5．2〜10．1），

図 1 　PRA の 妊 娠 月 別 推i移
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妊 娠 7 ヵ 月10．2（5．3〜16，5）， 妊娠 8 ヵ 月9．4（2．7

〜 19．6），如≡娠 9 ヵ月9，0 （2．6〜17．5）， 妊娠 10カ

月9．4 （2，1〜20．3） で あ つ た ．即 ち ， 妊 娠前半期

よ り高値で ある が後半期 に わ ずか に 上 昇傾向がみ

られた ．産褥期は 分娩後 1週間 目に お い て 正常妊

産婦 も中毒症患者 も低下 し て 平均 1．5 （0．4〜3．3）

とな り対照群 と有意差を認 め な か つ た ．晩期妊娠

中毒症患者 の PRA は妊娠 8 ヵ 月 で 平均7．8 （42

〜11 ，5）， 妊娠 9 ヵ 月5．2 （3 ．3〜10．7）， 妊娠 10カ

月5．4 （1．8〜13．7）で あつ て 正常妊娠 の 範囲内に

ある が む しろ低値を示 し た ．
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　 2） Ag・1 の妊娠各月の 推移 は 図 2 に 示す如 く

で あつ た ． Ag・1 の 正常値は 100pg！ml 以下 で あ

る が ， 妊娠時は そ の 初期 よ り高値 とな り ， 特に 妊

娠後半期が前半期 よ り高い 傾向が認め られた ．妊

娠各月 の Ag・1 の 平均値 （ng ！ml ）は妊娠 3 ヵ 月

2 ．1 （0 ．7〜4 ．0），妊娠 4 ヵ 月L36 （0．4〜2 ．3），妊

娠 5 ヵ 月2．31 （0．7〜4 ．0），妊 娠 6 ヵ 月2．6 （O．4
〜5．7）， 妊娠 7 ヵ月2．5 （0．7〜 5．2）， 妊娠 8 ヵ 月

3，1 （O．7〜6 ．3）， 妊娠 9 ヵ 月3．8 （0．4〜9．2），妊

娠 10 ヵ 月 5．1 （0．7〜9 ，3）で あ り，晩期妊娠中毒

症群で は妊娠 8 ヵ 月 1．9 （1．0〜2．7），
妊 娠 9 ヵ 月

2．7 （L2 〜4．7），妊娠 10ヵ 月4．3 （0．8〜9．4）で

平均で は正常妊婦群 より低値で あつ た が ，浮腫の

顕 著な例 で 高値を示 した少数例が み られ た ．

　 B ．晩期妊娠中毒症 に お ける PRA の 日内変動

　重症晩期妊娠中毒症で 入院 し た 患者 に 利尿剤，

減塩食等 の 治療を加え る前に 1 日安静臥床を守ら

せ た後，午前 7 時 ，午前11時 ，午後 4時 の 3回 に

わ けて採」血 し て PRA を測定 し た ．そ の 結果を 図

3 に示 し た ．早朝は 高値で 以後低下 の傾向が み ら

れ午後 4 時頃に は 再 び 上 昇す る 日内変動が認 め ら

れ た ．

　C ．晩期妊娠中毒症 に お け る Ag ・ 1 の 日内変

動

　血漿 renin 活性 の 日内変動 の 測 定条件 と 同様

飯　田 他 1537

図 3　 晩 期妊娠中毒症患者 の PRA 値 の 日内変動
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図 4　 晩 期 妊 娠 中 毒 症 患 者 の Ag ．1 値 の 19内変動
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に して Ag・1 の 日内変動を測定 し図 4 に 示 した ．

午前 11時お よび午後 4 時に か け て 低下す る傾向が

認め られ た が ， 午前 11時か ら午後 4 時 に か け て は

10例中の 4例 は上昇す る もの もみ られ た ．早朝高

値 は全例 に認 め られ た ．

　 D ．食塩制限前後に お け る PRA の 変動

　晩期妊娠中毒症 で 入 院 した 患者を 対象 と し て ，

入院後午前 7 時に 第 1 回 の 採 血 を 安静時 に 施行

し，そ の 後，低 Na 食 （摂取量 1 回 59 以下） 4
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図 5　食 塩 制限前 ・後 に お け る PRA 値
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図 6　 晩期妊娠中毒症患老 に お け る利 尿 剤内服 前 ・

　後 及 び 出 産後 の PRA の 推移
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＼ 　 ／
〆

》

　 　 　 ．＿つ

AM 　　 AM 　 　 PM
7 ：0Q　　11 ：00　 4 昌OO

日間の 後第 2 回 目の採血 を し ， そ の後 は 4 日間普

通食 と し て安静を 保ち第 3 回 目の採血 を 行 つ た ．

晩期妊娠中毒症 5例 と正常妊婦 1例 の 成績を 図 5

に 示 した ．食塩制限 に 対 して 正常妊婦は PRA の

上昇は 約 3倍 に 反応 し ，中毒症群 も ren 三n 分泌増

加刺激 に反応す る こ とが認め られ たが ， 1例は 低

下 し て お り平均す る と正 常例 よ り反応性が低 い 傾

向を認め た ．

　 E ．晩期妊 娠中毒症 に お け る利尿剤内服前後に

お け る PRA の 変動

　減塩 食お よ び 利尿剤投薬前 に 2 日間安静を守 ら

せ て 後 ， 午前 7 時 ， 午前 11時 ， 午後 4 時 の 3回採

血 し て PRA を測定 した ．そ の後 ， 1 日 lasix　 2

錠，aspa ・aK 　 4 錠を 7 日間 内服 させ て 後 に 前回 同

様 3 回採血 して PRA を測定 し比較 した ．なお 同

一患者 の 分娩後 の 測定値 も加 え て 図 6 に 示 し た ．

すなわ ち，利尿剤投与後 は午前 2 回 午後 1 回 の 各

値は ，投 与前に 比 較 して上昇し て お り renin 分泌

刺激に反応が認め ら れ た ．午前 7 時 の値で 上 昇率

を計 る と約 1．4倍で あつ た ．

　 F ．furosemide 負荷試験

　 1） Ag．1 の 変動

　検査方法 は Brunner （1972年）
7）

の 方法 に 準 じ

て ， 午前中に 30分以上 安静 を守 らせ た 後 furose−

mide （】asix ）20mg を静注 し ， 注射前 ， 注射後 30

分 ， 60分 ， 90分 ， 120分 の Ag ・1 の 血 中濃度を測

定 し た ．その 際，尿量，尿中 Na お よ び K ，血圧

を測 定し経過観察した ．晩期妊 娠中毒症 7名と ，

対照 と し て 正常妊婦 1 名お よ び非妊娠患者 1名に

つ い て の 検査成績は表 1 に 示す如 くで あつ た ．表

1 の （a ）は各 症例 の 妊娠月数，既往腎疾患 の 有

無，血圧 ， 蛋白尿，浮腫を記載 し ， そ れぞ れ の 症

例の furosemide負荷試験 の 成績を （b ）お よ び

（c ）に 示 した ．No ・11お よび No ・12は対照 で あ

り，No ．8，9 ，
10は No ．1

，
2

， 4の 産褥i　5 日 目の 成

績で ある ．対照 の No ・11お よ び No ・12 の Ag ．1

の 変動 を み る と ，
furosemide 静注後30分 で 上

昇 し ，60分後に は 低下 し再 び 90分後に やや上 昇 し

て 下 降す る 2 つ の peak がみ られた ．こ の 反応型

を 正 常型 とする と 晩期妊娠中毒症例 の 場合 に は

fur・ semide 注射後30分 で は低下する もの が多 く，

注射後60分で も低下する もの が半数に み られ た ，

すな わ ち ，負荷 30分後 に 負反応 を 起 こ し負荷前値

よ り低下 し ，後に 上昇す る型 で ，負反応型又 は 遅

延反応型を呈 し て い る も の が多 い ．そ の 他 ，正常

型 と同型 を とるが 反応 度 の 低 い 低反応 正常型 ，最

後 ま で 反応 が認 め られ な い 低反応型等が み られ
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表 1Furosemide 負 荷 に よ る Angiotensin　 l の 変 動

（a ）

Cb〕

｛c ｝

No． 125456789lo 僧 12

患者氏名 K．1．M ．N ．S．W．丁．工．N．o，T．T．S．M．K 工，M ．N ．工 工．R ．T．胴 ．Y．

妊娠月数 101P10108810 産褥 5B 産褥 5日産褥5日 10 非妊娠

既往腎疾 なし なし なし なし なし あり なし なし な L

血　 　圧
15
％

1
欄 。。

τ2
％。

循

％1。
で2
％

16
％814髦。。

12
％6 ’2

％。
1
靴go

”

％。
i2
％。

蛋 白 尿 十 士 † 士 十 士 ± ま 一 8 曽 一

浮　 腫 什 轍 や 十 十 轍 静
一 十 一 一 嗣

o， 1，K．1， 2．M ．N． 3．S．W ． 4，T．工． 5．N．o． 6．T．T．

検査項目 轟q．エ尿量
閥
％く 舶 ．工尿量

N
ツkAo．1 尿量 肱 舶 ．工尿量 《o．1 尿量 喉 Ao ．工尿量

N
畩

安 静 時 2501 ．01 ．5Lo 峨5450 臥 O448501 ，02 ．o282 ．55 ．6f ◎o1 ．o360

負荷 30 冗 09 ρ 6，5　 3の 1400 偲 O ，1．4 鴻 69 ，05 ．o1501a66020q11 ．8f3 ，7

〃 60601 α540 　｛ao12 　　＆68 ．785015 ．07Lof   tα o6 ．5150 杷 LO159

〃 9◎ 2　　 9P10 ．782 ．09 ．51 　　 1．66 ．7115011 心 7．o158056544506611 ，8
〃 1aσ 50 　 7 o 乳 o2 ，5701 ．o55 鰤 11．o5 ．5　 儂505 溺 4．1 醒50 ＆ 39 ．7

Ag ．工の

変動型 圦 紘 ＼ い
沸

o．
7，S，　M． 8．K ．1． 9 ．M ，N ， 10．T，【． i1．　 R．T． i2，　 M．猛

検査項目 Ag．エ尿量 肱 Aq・：尿量 吸 Ao．エ 尿量 吸 ハ“」 尿 量 吸 Ao．エ尿量 Ag．1 尿量喉

安 静 時 1245 」 ｛，52505 ，．o2 　 　 4．oo ．51500 ．51 ．o1 ．o4 ．8501 曾55 ，0
　　　　躍
負荷 507 雪αo9 ．71QO ，τ．o ＆ o1 　　 14．0 督α o400Iao8 ．0　 90Q 　1，．O502001qo8 ．O

肝 6012 　　6．611 ．5125 奮oρ 1001go 　 7」o1ao 　4007 心 8轟 15501 αO 乳 o100 蟻 o5 、5
「 90135　509 ．り 1507 ，05 ρ 2004 心 ，α0　600401 ．52750 弓．O 臥 o5003 ．o ＆0

μ i20訂1505 ，37 ．0 くoo7 ．o4 ．o160 　 4．o7 ．0　550 　2，0 ¶．52 　　 254 ．o502050
Ag・1の

変動型 从 ハ 沖

図 7　Furosemide 静 注負 荷 に よ る PRA お よ び Angiotensin　I の 変動型

晩 期 妊 娠中毒症
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〔a 〕

（b ）

表 2　 Furosemide 負荷 に よ る PRA の 変 動

o． 123 　 　 4567891011121314

患者氏名 S．KS ．T．K．K．M ．K，S．T．S．S．S．1．K．T．E．H．T．M ．H．K ．M ．A．S．0．1．H ．

妊娠 月数 109108910to891010101010

既往賢疾 なし あリ 配 り なし なL． な［、な L な L、 な 4 なし あ り あ り なり な、，

皿 　 　圧
14

％o1 『詫
1
驟 21『客

17
％。 ％

1
％

1
『辣04 驟 。

1｛
％

1％
¶

贈 301
翹

％。

2
％。

蛋 白．尿 十 t † 鈴 十
一

や 峠 什 “ 砦 十
闇 一

浮　 腫 骨 十 ウ 十 十　 ，骨 　　　静 十 升 静 骨 十
一 一

o．17S．K． 2．S．T． 5，K．K． 4 、M．K ， 5．S．T． 6，S．S． 7，s．工．

検査項 目 A 尿量 黻 蹣 尿量 燉 PR 《 尿騒厳 PRA 尿量 蝋 PRA 尿量脈 P甑 尿量触 PR八 曜 黻

蚤 静 時 億 1．87 ．51t4434 ．81 ．61 ．o1521 ．6　4．72 、5　25 へ2 菖 55 ．3

負荷5d9 ．81 α 61 α 41 ，5 看5．O 既 48 ，510 ら9ao4 ．8 要αe5 ．5 貿．5a5 　9．54 ．75 ．66 ．4

〃 6d38 乙ooo 毛．518 ．62 α 1皀 8 αo4 ．66 ，05 ．814 ．65 ．o 駄 1a5 　 8．65 ．1 ＆68 ．O

”　9063569 ．4t610020 ．1 巳26 ． 5L44．6 “ 14ゆ 2ρ   ｝5　6．61384 ．o9 ．2

〃 12Q7 ，6556 ．11 ．46 ； 皿 56 」 乙3452 β 2．5125o ．5 ら 2
　　　　ra7

　4．5551 ．O9 ．ア

PRA の

変動型 粘
汽 岾

い 　　　　　　．
H ド〆 丶 ；訊

【c ｝ O・8．K工 9．巳H． 10．T．M ， 11，H ．K ， 12．M ，A ．13．S．O． 14．1．H．

検盒項 目 P触 尿 羃甑 P 尿量 臓 PRA 尿 N 吸 P阿 A 尿重
N
吸 P臼A 尿量

N
吸 PRA 尿

旦
賺 PR風 尿量N

吸

麦 醇 時 505 ，5 顰．oo ．51 ．o 弖．21 ．61 ．51z4ao5 ．62 ．1 底6O ．62 ．5 τ 945 旦 2

負荷 50 乳 26 ．65 ．90 ，4f α 0 へ 5657 ．7a2 巳 51ao 侃 69 ．99 ．715 ，7 乳 2　1t814 ．29 ．5

〃 605 ．o2 ．32 」50 ．5664 、65 ．O12．o1α 5 感 69 ゐ 馭 Q7 ．5 翫 21LO 工 01 α 　 6．36 ，8

’　904 、7 蕊o4 ．7041 ，6 へ 5 乙38 ．91505015 ，02 ．5 甑 9 究43 」55 ．3 巳 8　5．O 凱 8

鐸 1a2 ムo 訟0 α 51 ．乙 ら 45 」375 訟515 ．61 ．6　鳳 24 ．5i ．ヨ 5．ア 8．9i ．8 臥 o

PRA の

変動型 べ ｛ 一 バ へ ／＼

た ．中毒症患者の 産褥期 の Ag ・1 の 反応型 は 正

常型 と同傾向を示 し て い た ． 産褥期 の Ag・ 1は

出産前の Ag・1 よ り低 か つ た ． 中毒症患者は 尿

量 （m1 ！min ）は 対照群 に 比較 して 低値傾向 が あ

り，利尿能力に 障害の あ る こ とが推定 された ．尿

中 NafK 値 は furosemide 静注後は 中毒症群 も上

昇が認め られた ．

　 2） PRA の 変動

　furosemide　 20mg 静注 し て の 検査力法は Ag・1

の 場合 と同様 に 行つ た ．晩期妊娠中毒症患者12名

と対照 の 正 常妊婦 2名 （No ・13
，
　 No ・14） の 臨床

症状を表 2 の （a ） に 示 し ，fu・・ semidc 負荷試験

の 成績を （b ）お よ び （c ）に 示 し た ．対 照群 の

PRA の 変動型 は fur・ semide 静注後30分 で 上 昇

し ，以後漸減す る 山型 を呈 し た ．中毒症群 で は ，

furesemide 静 注後 の 変動型で 注射後 30分お よび 90

分ま で み る と ， 正 常型 と同 じ山型を呈す る もの 3

例 ， お よ び低反応が 7 例 み られた ．尿量お よ び尿

中 Na 〆K は furosemide負荷後は 中毒症群 も上 昇

が認め られた ．furesemide 静注負荷 に よ る晩期妊

娠中毒症群 の PRA お よ び Ag・1 の 変動型 を図

7 に 示 した が ，19例 の 中毒症群 の 成績は ，正常型

4例 ， 遅延型 6 例お よ び低な い し無反応型 9 例 で

あ つ た ．

　 G ．晩期妊娠 中毒症患者 の 尿中 aldosterone 値

　晩期妊娠中毒症患者の 24時間尿中の aldostc ユ ・ ne

を測定 し て そ の 成 績を図 8 に 示 した ．妊娠 9 お よ

び 10ヵ 月 の 中毒症患者 の aldosterone 値は 正常妊

婦 の 範囲内に あ り，む し ろ 低 値を 示 す傾 向が認め

られた ．産褥期に 入る と aldeSterone は低 Fを示

し た ．

　 H ，晩期妊娠中毒症 の 尿中 catechoIamine

　晩期妊娠 中毒症 の 入院 患者 6 名を対照 と し て 正

常妊婦 1 名に つ い て 測定 し，そ の 成 績を表 3 に 示

し た ．測 定方 法 は 24時間安静臥床を守 らせ て 24時

間尿 を採取 し て測定 し た ．尿 中 adolenalin の 正
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図 8　妊婦 尿 中 aldosterone 排 泄 量
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表 3 　 晩 期 妊 娠 中毒 症 と尿 中 Catecholamine

Nα

患
者
氏
名

妊
娠
月
数

既
往
腎
疾
患

血

圧

蛋

白

尿

浮 1
腫

苓

些
呈

鰐

τ
茎

産 ア

褥 ド

期 レ

　す
　 ン

産 ア

褥 ド

期 レ

跡
　 ン

1M ．T ．10 な し
13
％ o （一） （＋ ） 5．521 ．95 ．719 ．2

2S ．H ，10 な し
恥5％。D （一一） （一） 2．754 ，32 ．97 ，5

3T ．N ， 9 あ り
16
％ oo （升 ） （十） 0，833 ，90 ．877 ．3

4S ．T ，10 な し
16
％ oo （一｝ （＋）46，259 ．925 ，547 ．7

5F ．N ． 9 な し
14
％ o （＋） （一） ll．934 ．28 ．813 ．7

6S ．S．10 な し
17
％ lo （＋ 〉 （±） 5．  87 ．43 ．151 ．8

7S ．H ，10 な し
18
％ o （一） （一） 2 ．818 ，92 ．515 ．7

常値 は 0〜10μg！24hr で あるが ， 6例 中 2 例に 上

昇が認め られ た が血圧 との 相関関係は 認め られ な

か つ た ．尿中 n ・ rad ・enalin の 正常値は 10〜50
μ g1

24hr で 4 例 に 上 昇が認 め られ ， 高血圧 の 症状 の

強 い 患者に 尿中 noradrenalin は高 い 傾向 が あつ

た ．産褥期に は そ の 症状の衰退 と ともに n ・ ・adre −

nalin も低下 し て い た が ， 産褥期に お い て も高血

圧 の 持続 し て い た例 で は 高値を示 し て い た ．

　　　　　　　 考察お よび 結語

　妊 婦に お け る PRA の 測定は Brown （1963年），

Skinner（1972年）お よ び Tapia （1972年）
16）

の 報

告が あ り ， 我国 で は 八木ら （1976年）
4＞

の 報告が

み られ る が ， い ずれ も妊娠初期 よ り PRA の 上昇

を認め て い る ．PRA お よび Ag ・は 日内変動が認

め られ ， また 立位 ， 低 Na 食 ， 利尿剤等 に よ り

容易に変動す る事が認め られ ， ま た妊娠時の値 は

わ れわ れ の 成績 で も明 らか に 非妊婦 よ り も 3 〜 4

倍 の 高値で あつ た ．妊娠時に PRA の 高値 の 理 由

は ， 妊娠中の 血中 Na が胎児 ， 胎盤 へ 移行する

とい う説 ， renin 様物質が動物 の 胎盤 や 子宮 に

存在す る とい う説 Stakeman（1960年）
14）

，　 Gross

（1964年）
9 〕

，
Br・ wneta1 ・（1964年）

5）
の羊水中に

多量 に 存在す る とい う説 ，妊娠中 の pr・ gester・ ne

の 増量 が尿細管で aldosterone に 拮抗 し て作用す

る とい う説 ， 妊娠中 の 腎 の 輸入動脈 の 環流圧が 低

下 し て renin を分泌す る説等が ある が充分解明 さ

れ て い な い ．晩期妊娠中毒症 で は高血圧お よ び浮

腫があ り renin 活性が高値で ある か の 如 き印象を

与 えるが ，非妊時 よ りは 有意 に上昇 し て い る が

平均値 は 正常妊婦 の 値 よ り低値で あつ た ． Von

Kokat （1970年），
　 BrGwn 　 et　 aL （1966年）

6）
，　 Ta−

lledo　et 　aL 　（1968年）
！5〕

，
　 Helmer 　et 　aL （1967

年）
1°）

の 報告を み て も妊娠中毒症で は 正 常群 に比

して PRA は低値の 傾向があ ると し て い る．こ の

機序に 関し て も充分 明らか で な い が ， 中毒症の 胎

盤 に は 凝固壊死，石灰化 ，類線維素沈着等の 変化

が あ り ， そ の た め 胎盤か らの renin 産生が抑え ら

れる の で は な い か ， また 中毒症に よ る 水分貯留も

関連する の で は な い か と考え られ て い る ．内科領

域で は renin 活性は腎血管性高血圧症，悪性高血

圧症で著明に増強 し ， 原発性 aldosterone 症 で は

抑制 され て い る事が知 られ，本態性高血圧症で は

Carey 　 et 　 aL （1972年）
8）

の 報告の 如 く renin 活性

は 一部は 高値を示 し
一

部 は低値を示 す こ とが知 ら

れ て い る．また Laragh （1973年）
12 ）

は 高血圧 の 成

因 を 体液量増加因子 と血管収縮因子 の 2 つ を考

え ，前者は aldosterone が ，後者は Ag・H が 関与

し て い る の で は な い か と説明 し て い る ．こ れ ら高

血 圧症の 鑑別診断に 内科方面で は PRA の 測定が

重要な検査i項 目とな つ て い る ．Ag・1 は PRA と

正 の 相関 を 示 す 事が考 え られ る が ， わ れわ れ の

成績 もほ ぼ renin 活性 の 値 と相関 し て い た が ，

Ag ・1 は 変動が大 きい 傾向があつ た ．晩期妊娠中
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毒症の 場合の Ag ・1 は PRA と同 じ く低値傾向が

あ り，浮腫 の 著明な患者は 比較的高値を示 し て い

た ．電解質代謝に も異常を認め る晩期妊娠中毒症

に対 し て ，
Na 制限，利尿剤投与等 の renin 分泌

刺激負荷 を 行 つ た ． Na 制限 で は 中毒症患者 も

5例 の うち 4例 に PRA の 上 昇が認め られ ， 血 中

Na の 低下に よ りrenin 分泌を促 し た と考 え られ た

が ， 1例 は 無反応 で あつ た ．また利尿剤 内服投与

の 場 合に お い て も renin 分泌は 認め られ た が ， 正

常例 に 比較 し て反応が弱 い 傾向 が あ つ た ．fur・ s−

emide 静注負荷 に よ る 晩期妊娠中毒症 の PRA
，

Ag ・1尿量 ， 尿 中 Na ！K の 変動に よつ て従来 の 中

毒症 の 臨床分類 と の 関係 や病状 の 予後等 に 関連す

る因子が解明で きるか否 か興味を もつ て 実験を行

つ た ．furesemide 静注負荷に よ る正常妊婦 の 反応

は ，負荷後 30分 で PRA お よ び Ag・1 は 上 昇 し

て い る． Brown らも 正常妊婦 は renin −Ag ・系が

active に 働 い て い る と 述 べ て い る が ，妊娠 時 は

水分代謝は 不 安定 な状態 に ある と推定 され ，fur。−

semide 負荷後 の 上 昇 も 1度下降 し て 再 び上 昇す

る第 2 の peak が み られ る型を呈 し た が ，　 Ag．1

は 第 2 の peak は 著明で な か つ た ．生体が利尿剤

静注 に よる急激 な 脱水 と Na 損失を補 うた め 活

動し て い る rebound 現象 と考 え られ る ． 内科方

面 で も本態性高血圧症 の 20〜30％に furosemide

負荷に 反応 し な い 低 renin 高血圧 が問題 と な つ

て い る
2）s）． わ れわ れ の 晩期妊娠中毒症 に 対 する

furosemide静注負荷の 経時的変動で も各種 の 変動

型が み られ た ．こ れ を 正 常反応型 ， 遅延反応型 ，

低 また は無反応型 と区別 し たが ， 中毒症群で は 遅

延反応型 と低反応型を と る も の が一番多 くみ ら れ

た が ，症例数が少 な い の で従来の 中毒症分類と の

関連等を追求す る事は今 回の 成績で は で きな か つ

た ．次 い で ，妊娠中 の aldosterone に 関し て は 既

に 多 くの 報告 が み られ ，妊娠時は 一般 に 二 次的

な aldoster ・ nism の 状態 に な つ て い る とい わ れ ，

aldosterone は 妊娠 15週 よ り上 昇 し て い る ．　 Stark

（1967年）
13 ）

は 妊娠中毒症 の 症状 の 強 い 程 正常群 に

比 べ て aldosterone の 尿中排泄量 は 少 な く，血漿

中 の ald ・ ste ・ ・ ne は 中毒症群 で 高か つ た とし て い

る．わ れ わ れ の 尿中 aldosterone 測定値 は 正常妊

婦 の 範囲 内に あ り，中毒症の 症状 の 進ん だ患者ほ

ど低値傾 向を示 した ．産褥期に 入 る と尿中 aldos −

terone は 一様に 低下を示 し た ．妊娠中毒症 と尿中

catecholamine との 関係 に つ い て は Lennon（1958

年）
n ）

は 妊 娠中毒症 の 昇圧 因子 は n ・ radrenalin で

それが全般的な vas ・ c ・ nstriction の 状態 を きた す

の で あろ う と述 べ て い る ．原 （1959年）
P
は 妊娠後

期 に noradrenalin お よび adrenalin が増加 の 傾

向が あ り ， 妊娠中毒症は や や 高値で ある と し ， 産

褥期 に すみ や か に 正常値 に 復 する と報告 し て い

る ．わ れわ れ の 成績 で は 中毒症群 の 高血圧 と n ・・

radrenalin が関連する こ と が推定 さ れ た ．晩期妊

娠中毒症 に おけ る 水分貯留高血圧等 の 症状 は ，

renin −angiotensin 系 の 亢進が関連す る と思われ る

が ，八木 ら （1976年）
4）

は臍帯血 は 母体血に 比 し

て PRA は 高値 で あ り，fetal　 menbrane の chor −

ion 部 よ り renin が 産生 され て い る と して い る ．

ま た ，Helmer 　 et 　 al ・（1952年）
to）

は estrogen が肝

に お け る angi 。tensinogen 産生 を増加さ せ ，
　 PRA

を上 昇させ る と し，妊娠時 に お け る性 steroid の

増量 との 関係を指摘 し て い る ．晩期妊娠中毒症に

おけ
『
る性 ster ・ id お よ び 胎盤機能 の 関係が renin −

angiotensin 系に 関連 し て くる もの と考 え られ ，

renin ・angiotensin 系の 反応か らみ た 晩期妊娠中毒

症 の 意義 を更 に 検討し て い きた い と考え る ．
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