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P − 59　　 妊娠 時血圧 ，心拍調節機構 に おける

Nitric　 Oxide （NO ）の 意義

P − 60　　 血 管 内皮 細胞 由来 と考 え られ る

cadherin の cloning と胎 盤血 管障害 に つ い て
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【目的 】妊娠初期血管 感受性 の 低 下 に NO の 関与

が示唆 さ れ た り， 血 管内皮 障害 を伴 う妊娠 中毒症

病態で は 血圧
一
心拍 相関 関係 の 低下や 血圧 日 内リ

ズ ム に 異常 を 認 め る こ とが知 られ て い る 。 そ こ で

NO 合成阻害剤 が中枢性，末梢性に 妊 娠時血 圧，心

拍数調 節機構 お よ び 日 内 リズ ム に 及 ぼす影 響 を検

討 し た 。 【方 法 】妊 娠 ラ ッ ト腹腔内 （下行大動脈 ）

に 送信 機 を妊 娠 7 日齢に て 埋め込 み ， L −D （Light −

Dark ）12：12（6 一ユ8 時点灯 ）照 明条件下 で 平均血

圧 （MAP ）， 心拍数 （HR ），自由活 動量 （ACT ）を
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法 を用 い て 5 分毎 に 連 続測 定 し，
コ

ン ト ロ
ール 群 ，L −NAME 投与群に 分 け 検討 した。

L − NAME 投与 群 （A 群 ： 12．　5　M ？　t　day ，B群 ：

25孵 ！day）は 妊娠15 日齢 に Osmotic 　pump を埋

め 込 み 持続皮下投与 し， 後 に光刺激 に 対 す る視交

叉上 核 （SCN ）で の Fos蛋 白質 の 出現 に つ い て も観

察 し た 。 【成績 ］Contro1 群 で は心拍 日内 リズ ム は

妊 娠 中，分娩 後 も明瞭 で ， 心 拍 日内 リ ズ ム の 振幅

に は有意 の 変化 を認 あ な い （49 ± − 12vs39± −9b

pm ）の に 対 し ， 血圧 臼 内 リズ ム の 振 幅は 分娩後に

増加 した （2．5±
− 1．3vs　5．8士 一1．9mrnHg ， 　p 〈

0．005 ）。

一
方 ， L −NAME 投与 に よ っ て 血圧 は上昇

す る も の の （A群 ： 19．4％増，B 群 ： 26．5％増 ），心

拍数 レ ベ ル に は 著変を認 め な か っ た。ま た
，
心 拍，

血 圧 日 内 リズ ム は L −NAME 投与後，特に B 群で 乱

れ ， 光 刺激 に 対す る視交叉 上核で の Fos蛋白質 の

出現 も抑制 さ れ た 。さら に 血圧 と心拍 数の 相 関関

係 は L −NAME 投与後に A 群（r＝・O．78　vs　 O．72）B 群

（r ＝0．64　vs 　O．36）とも低下 した 。 【結論 】妊娠時心

拍，血圧 調節 お よ び 日 内 リ ズ ム 発現機構 に は中枢

性，末梢性 NO の 関与 が 示唆 さ れ ，　そ の 産生 障害

は ヒ ト妊 娠中毒症病態 と 類似 して い た 。

［ 目的 ］ cadherin は C＃依 存性 の 細胞 間接着因子

と し て 働 く糖 蛋 白 で 多数 の subclass の 存 在 が 報告

さ れ て き て い る 。 今 回 我 々 は ，血 管 内皮細 胞 由来

と考 え られ る clone を同定 し， 胎 盤 血 管障害 と の

関連性に つ き検討 を 行 っ た 。 ［方法 ］ヒ ト脳 poly

（A ＞
←RNA 　 preparation を template に mixed

olig 。　primer を 作成 し PCR を行 っ た 。 得 られ た

band を probe と し ，
ヒ ト脳 c −DNA 　 I　ibrary

（Stratagene 社 ）で plaque 　hybrization 行 っ た

後 in　 vivo 　 excision を 行 っ た 。 得 られ た clone

に 対 す る   noclonal 抗体 を 作成 し 患者 の 同意 を

得 た うえ で ， 胎 盤 組織 の 免疫 組織 化 学 染 色を 行 っ

た 。 　［成 績 ］pla 〔担e　 hybridization で 10数 種 の

c1one を 得，營S 〕dATP に て 塩 基 配列 を決定 し

た と こ ろ 既 知 の cadherin 分子 とは類 似 して い る も

の の 異 な っ た ア ミ ノ 醸配 列 を 有す る こ と が 確認 さ

れ た 。 こ れ らの 新 しい clone の うち ＃ 5 （仮 称 ）

は monoelonal 抗体 に よ る 免疫組 織化 学染 色 に て

血 管 内皮 に 発現が確認 さ れ ，他 の elone で は発 現

しな か っ た こ とに よ b 内皮細胞 由来 の cadherin

と考 え られ た 。 9 た ，こ の clone で 妊 娠 中毒症 ，

糖尿病妊娠 胎盤を染色 し た と 1 ろ 異染色性が認 め

ら れ た 。 ［結論 ］新 し い cadherin の cloni   に成

功 し，そ の 中に 血管内皮 由来 と 考え られ る clone

が 見い 出 さ れ ，疾患 に よ る 染色性 の 差 よ b胎盤血

管障害 。 増 悪 に 関与 す る 可 能性が 示唆 さ れ た 。
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