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P 　 219　 　胎 生 期 に お け る ヘ ム 代 謝 の 動態 と

高 ビ リ ル ビ ン 血 症 との 関係 に 関す る研 究

P − 220　　 副腎皮質ス テ ロ イ ド剤 の 胎児心拍数

に お よ ぼす影響一
子宮外保育ヤギ胎仔を用 い て 一
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［目的］新生 児期 の 高 ビ リル ビ ン 血症 の 発 症機序

と そ の 生 理 的意義 に つ い て は不 明 な 点が残 され て

い る が ，ヘ ム 代 謝 と 密接 に 関 連 し て い る と考 え ら

れ る ．我 々 は胎生 期〜新生児 期に お け るヘ ム 代謝

の 動 態 を明 らか に す る 目的 で ，未 成熟 ラ ッ トに お

け る ヘ ム 代謝系 の 律 速 酵 素 （合 成系 ： δ
．
ア ミ ノ

レ ブ リ ン 酸合成酵 素 ALAS ，分 解系 ：ヘ ム オキ シ

ゲ ナ
ーゼ HO ）の 動 態 を転 写 レ ベ ル で 検 討 した ，

［方 法］妊 娠 14 日 よ り2 ユ 日令 ま で の ラ ッ ト胎 盤

及び妊娠 ／6 日 よ り生 後 14 日 目 ま で の胎 仔 〜新生

仔肝 よ りtotalRNA を 精製 し，　 HOmRNA ，　 ALAS

mRNA 量 を，ノ ーザ ン プ ロ ッ ト法 に よ り解析し た．

プ ロ ー
ブ と して は ビ オ チ ン 標 識 した RNA プ ロ ー

ブ を作 成 し て 用 い ，検 出 は 化 学発光 法 を用 い た．

［成Pt　］ ス ト レ ス タ ン バ ク で もある 誘導型 HO

（IIO．1）は 胎仔 の 諸臓 器 中胎 盤 で 最 も 高 い 発現 が

見 ら れ ，そ の 発 現 量 に は妊娠 日 令 に よ り差 が 見 ら

れ た ．構 成 酵素 で ある HO −2 は発現 量 が 少 な く，

日令差 も認 め ら れ な か っ た ．胎 仔 〜新生 仔 の 肝 に

お い て もHO −1 発 現量 は 妊娠 16 日令 を ピー
ク と し

て出産が 近づ くに つ れ て 減少傾 向を示 し ， 出生後

再 び 生 後 3 日 目を第 二 の ピ ー
ク と して 有意な 上昇

を示 し，生 後 14 日 目 に は成獣 と同レ ベ ル へ 収束

し た ． 一一
方 ，ALAS 　 E （赤血 球特異 型 ）ALAS ・N

（一般組織型） は い ずれ も胎 盤 に お い て 発現 して

お り，妊 娠 日令 に よ り異 な る変 化 が認 め られた ．

L結論］従来胎生 期に お い て はヘ ム 合成は 肝が 主

たる 場 で あ り，ヘ ム 分解 は不 活発で ある と され て

きたが ， 本研 究結 果 よ り ，
ヘ ム 代謝 に新 し く胎盤

が関与 して い る 可 能性 が示 唆 さ れ た ．また ，新生

仔肝 に 見 ら れ た HO ．1 の誘 導は新生 児 の 生 理 的な

高ビ リ ル ビ ン 血 症の 原 因 と考 えられ る．

［目的］新生児呼吸窮迫症候群発症予防 の た め 、

経 母体的ステ ロ イ ド投与は広 く行われ て い る が、

近年、肺成熟促進以外 の 胎児 へ の 影響が注 目され

て い る。前回我々 は、デキサ メサゾン （DEX ＞が

胎児中枢神経系の 代 謝を抑制す る 可能性 につ い て

報告 し たが、今回 は DEX の 胎児心拍数に お よ ぼす

影響 に つ い て検討 し た。

［方法］対象は臍帯動静脈A −V 　ECMO に よ る 子宮

外保育 中ヤギ胎仔 3頭 （平均在胎126日、実験開始

時の推定児体重 1．6〜2．5kg） で あ る。　DEX 負荷実

験は 子宮外保育48時間 を 経過 し状態 が 安定 し た 時

点よ り 開始 した 。DEX 投与前後 の 胎児心電波形を

デジタルデータ レコ
ーダに記録 し、STV、　 LTV を

Streetらの 方法で コ ン ピ ュ
ー

タ解析 した。　 DEX 投与

前3時間をコ ン トロール．投与後9時間を観察期間

とした 。 DEX 投与量 は0．3　mg ！kgとしECMO 回路に

注入 した。

［結果］の べ 5 回 の投 与実験を行っ た。STV は

DEX 投与後有意に 上昇した （control ： 1．3± 0，1〜

1，7± 0．1 ；after　DEX 　：23 ± 0．2〜8．8± 0．4　msec ；

pく 0．001）　（n ＝215）。LTV もDEX 投与後有意に 上

昇 した （contro1 ：7．6± O．5〜 8．3±O．5 ；after　DEX ：

13，1± 1．4〜 42．3± 1，9msec ；pく 0．001）　　（n＝315）　。

胎児心拍数基線は全例で有意 に低下 した

（control ：164± 0．5〜227± LO ；after　DEX ：143 ± 0．8

〜207± 0．6bpm ；pく0．005）　（n；5）。

［結論］今回 の 結果か ら副腎皮質ス テ ロ イ ド剤は

variability の 調節機構 に影響を与 えて い る こ とが判

明 した。副腎皮質ス テ ロ イ ド剤の投与例で は CTG

の 判読に注意を要す る と考え られた。
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