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　2） 交換輸 血 は，こ の 場合新生児重症黄疸に 対す る交

換輸血 の 際測定した も の で す ．

　質 問　　　　　　　（大 阪 愛染 橋 病院 ） 木下 、亀 雄

　Hb 　A と Hb 　F とで は 2，3−DPG に対す る挙動 が 異 る

が ，保存血 HbA で 実験 され た 理 由は どの よ うな もの

か 、

　応答　　　　　　　　 （日本医大第 2 ）荒木　　勤

　 HbA と HbF で は 有 機 リソ 酸塩 を 含 ま な い い わ ゆ

る stripping 　Hb で は酸素親和性 （P5 。） は殆ん ど変らな

い ．しか し，DPG に 対す る Hb へ の affinity は Hb　A

の 方 が 明 らか に 強 く，従 つ て 酸素解離平衡に は HbF と

の 間 に 相違が あ る ．

　 137． 分娩前及び分娩時の 子宮内胎児死亡 の成因に 関

する赤血球内解糖系 の 役割

　　　 （日本医大第 2 ）

　　　　　　○伊藤　正紀，河村　　堯 ， 荒木　　勤

　　　　　　　川崎　尚和 ， 小宅 　正 博 ，室岡　　
一

　子宮内の 低酸素環境下に お け る胎児呼吸を細胞呼吸面

か ら解明す る こ とは 大変興味深 い 問題 で あ る ．今回，我

々 は 赤血 球解糖系中間産物で あ る 2
，
3−DPG が Hb の 酸

素運搬機構に 重要な役割 を 果 して い る 点に 注 目 し，胎児

の 組織呼吸 に お け る 2
，
3−DPG の 生 理 的意義を 検討 し

た ．さ らに 分娩前お よび 分娩時胎児死 亡 の
一

成因 と し て

の 2，3−DPG の 意義に つ い て検討 した ．そ の 結果，興味

ある 知見を 得 た の で 報告す る ．

　 方法 ：胎齢 17〜44週 に 亘 る人工 妊娠中絶児，流早産児

お よ び 正常分娩児 な ど 50例 ，さ らに 分娩前胎児死亡 8

例，分娩時胎児死亡 7 例，新生児仮死 9 例 に つ い て 娩出

直後，採血 し赤血 球内 2，3
−DPG 量 を Rose　 and 　Liebo−

witz 法 に よ り 測 定 した ．さ らに ，　 effective 　DPG 　frac−

tion は Orzalesi の 式よ り求め た ．

　成績 ： （i） ヒ ト胎児の赤血 球内 2，3−DPG 量は既に

胎齢17〜20週で 3．64± 0．13Ptrnoletrnl　RBC と大量 に 存在

す る ．そ の 後 ， 漸次増加 し 胎齢 29〜36週で 4．79±O．34

μmole ！ml 　RBC と ピ ー
ク に達 す る が ，胎齢39〜42週 で

4．56± 0．92μmole ！ml 　RBC とやや減少 し ，正常人 と同量

あるい は やや低値を示す ． （ii） effective 　DPG 　fractiQn

と胎齢 と の 相関は γ ＝ o．844 と著 しい 相関を示す． （iii）

分娩前胎児死亡 ，分娩時胎児死 亡 ， 新生児仮死 に お け る

赤血 球内 2，3−DPG 量 お よび effective 　DPG 　fractien々よ

正常胎児に 比 べ ，それ ぞれ 分娩前胎児死亡 で は 0．83±

o ．21μmole ！m ！ RBc
， 0．39± o．12μ molelml 　 RBc

， 分娩

時胎児死亡 で は 2．81± O．51μmole ！rnl 　RBC
， 1．43± O．50

μmole ！ml 　RBC と著 し く低値で ，逆 に 新生児仮死で は

4．89± 0．68μmole ！ml 　 RBC 　2．64 ± 0．42μmole ／ml 　 RBC

と高値 を 示 す．

　ま とめ ； （i） ヒ ト胎児 の 赤血球内 2，3−DPG は 胎齢　　　　　　’
17W か ら既 に 大量 に 存在 し ， そ の 組織呼 吸 に 重要 な 役割

を果た し て い る ． （ii）強 い hypoxic　stress に 対 し 新生

児仮死 で は ，2，3−DPG の 増加が 組織 へ の 02 供給 を 代

償 す る が ，分 娩 前 ，分 娩時胎児 死 亡 で は 2，3−DPG の 増

加が な い た め 組織 へ の O
， 供給が代償で きな い と思わ れ

る．従 つ て 胎児 死 亡 の 成因の
一つ と して 2，3−DPG 量 の

減少が 考 え られ る ．

　質問　　　　　　　　　　 （福岡大）金岡　　毅

　 1） 子宮内胎児死亡 を お こ せ ぽ 画 が 下 つ て 当然 2，3・

DPG が減少す る の で は な い で し よ うか ．

　応答　　　　　　　　 （日本大第 2 ）後藤　正紀

　分娩時胎児死 亡 例に お い て ，7 例中5 例 に 明らか な

2，3−DPG の 低下を認 め て い る．胎内死亡 に お い て
， 胎

内に お け る変化 も 2，3−DPG 低下 の 要因 となつ て い る こ

と は 間違い な い が ，今回の 胎内死亡 例で は ，な る べ く早

期に 採 血 で きた 症例 （浸軟 1度以内） の み を 取 り上げ

た ．また ，2
，
3−DPG の 減少 は in　vitro に お い て ，採 血

後 4 日で 90％ ， 9 日で 50％に 低下す る とい う我 々 の デー

タ か らも胎内に お け る低下を 考慮して も明らか に低下 し

て い る とい い うる と思 う．

　質問　　　　　 （倉敷成人病 セ ソ タ
ー

）吉 岡　　保

　2，3−DPG の 変動 が新生児死亡 の 原因 と な つ て い る の

で は な くて 田 の 変化 な どに よ る 代謝系 の み だ れ に よ る結

果で は な い で し よ うか ．2
，
3−DPG の 減少は そ の 解糖系

の み だ れ の 1 つ と し て 乳酸量 の 増加な ど と 同 じ よ うに 考

え た ら よい の で は な い で し よ うか ．

　胎児死 亡 例 の 2，3−DPG の 濃度 を 測定す る こ とに つ い

て は い つ 死亡 した か とい う問題 もあ り， 生児 と比較す る

の は 少 し 無理 が あ る の で は な い で し よ うか ．

　応答　　　　　　　　 （日本医大第二 ）後藤　正紀

　子宮内の 低酸素環境下 で 胎児呼吸を 営む胎児 に とつ

て ，細胞呼吸で の 酸素供給を円滑 に す る こ とが 重要で あ

る ．2
，
3−DPG は 赤血球内解糖系中間産物で ，酸素運搬

機構に 重要な役割を 果 して い る た め ，我 々 は こ の 点 に 注

目した わ け で あ る．代謝面で の 追求で は な い ．

　第 2 点につ い て は 金岡先生 に対して お答え した 通 りで

あ る ．

　応答　　　　　　　　 （日本医大第二 ）荒木　　勤

　DPG の 減少が子宮内胎児 死 亡 の 原因の 全 て で あ る と
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は 無論考えて い な い 。し か し DPG 量減少 が 死因の
一

誘

因 と考 え る ．

　 又 ，岬 低下 が 死 因 の 大 ぎな 要素 とな る こ とは 無論 で あ

るが ， 閃 の 低下 の な い 死 因もある の で DPG が 関与す る

もの と思 う．

　 138． 胎児 ・新生児 ミ トコ ン ドリア の 呼吸調節機構

　　　 （倉敷成人病セ ソ タ
ー・
）

　　　　　　　　　　　 ○片山　 　滋，吉 岡 　 　保

　酸素呼吸の 中枢 で あ る ミ ト コ ソ ド リア （以後 Mt ・と

略す） の 周産期 に お け る変化を 調べ る た め ，胎仔 ，新生

仔 ， 成熟 ラ
ッ

トの 肝臓 よ り Mt ・を採取 し ， 比較検討 し

た ．Mt ・の 分離 は H ・geb ・ om −Schneiderの 変法に よ り行

な つ た ．分離過程中，胎仔 の 場合に は 重層 し た 遠沈後 の

最初 の 遠沈 で 沈渣が極 く少なくて 呼吸能 も殆ん ど無 く，

その か わ りそ の 上 の い わゆ る．Fluffy　vaがとて も多 く，

こ こに 呼 吸 能 が あ つ た ．こ れ は 成 熟 ラ ッ ト，新 生 仔 と 大

い に 異な る点 で あ つ た．以後の 胎仔 の 実験 に は こ の 層を

用 い た ．分離 Mt・を 電子 顕微鏡 で 観察す る と成熱 ラ ッ ト

で は ， だ い た い 小粒ぞ ろ い で ，Cristaeが 多 く呼吸 機能 の

旺盛 な こ とを思わ せ た ．一
方胎仔 で は 大小不揃 い だ が 大

き め の もの が 多 く，ま た Cristae の 形成 も 不十分 な もの

が 多 く活性 が 低 い よ うに 思わ れ た ．新生仔 で は 両者 の 中

間の よ うで あつ た 。こ れ らの Mt の 機能的検討 として ク

ラ
ー

ク 型 オ キ シ メ ー
タ
ーで 酸素消費状況 を 調 べ た ，即 ち

呼吸基質 と し て
，
Succinate を用 い

，
　 ADP 添加 に 対す る

呼吸反応 パ タ
ー

ソ ，及 び 呼吸調節比 （RCR と略す）ADP ／

ORatio を 見た ．成熟 ラ ッ ト で は ADP に 即座 に 反応

し，RCR 　 4．5前後，　 ADP10 　Ratio　L 　9前後 と 良好 な 値で

あつ た ．と こ ろが 胎仔 で は RCR
，
　 ADP10 　Ratio 共 に か

な り低値で あ り ， 同時 に 初回 の ADP 添 加 で time 　 lag

を もつ て ゆ るや か に 呼吸 速度を増す とい う独時の パ タ ー

ソ を 示す こ とが特徴的 だ つ た ．一方新生 仔 で は 成熟ラ ッ

トの 同様 の 呼吸パ タ
ーソ に なつ て お り，

RCR は や や低 い

よ うだ が ADPIO 　Ratio は 成熟 ラ ッ トの レ ベ ル に 達 し て

い た ．即 ち Mt ・の 呼吸機能は 出生に 伴 な い 急速に 上 昇す

る もの と考え られ ，肺呼吸の 開始が ttlgger とし て 作用

す るの で は な い か と考 えられ る．また い わ ゆ る aged

mitochondria （0℃ ，24時間静置）に お い て も，胎仔 と同

様 な 呼吸パ タ
ー

γ が 見 られ，こ れ らは Mt ．内の 物質例え

ば ATp とか ADP な どの 量の 変化 と関係 が あ る と も考

えられ る ．

　 139． 実験的無酸素症性脳障害 の 治療 に 関す る 研究

（新 生 仔マ ウ ス の 低酸素症 に 対 す る CDP 　 choline の

効果特 に 学習 ，記憶能力の 検討）

　 　 　 （岡 山 大 ）

　　　　　 ○ 石 理 　洋三 ， 橋本

　　　　　　 武 田 　佳彦，関場

雅 ， 田渕　和久

香

　 無酸素症性脳障害 の 治療 に つ い て CDP 　 choline の 効

果を検討 し ，生化学的 に は 出生後弖0 日目で 中枢神経系 の

驤取 り込み 能 ，解糖能 お よ び エ ネ ル ギ
ー一一
代謝が 有意 に 改

善 さ れ る 結果 を報告 し た ．こ の 効果を臨床的に 確認す る

た め の 基礎 として 同
一一

実験系を 用 い て 生後22冂 （3週），

29 冂 （4 週），36口 （5 週） 目に．学習実験を行つ た 。

　 実験方法 ： 同腹 の 新生仔を 3群 に 分け 1群 は 無処置の

まま対照 と t、， 他 の 2 群 に は 生直後 に 45分間 の 純 窒 素吸

入 に よ る 無酸素症 を 負荷 し た の ち 蘇生 し ，1群 は そ の ま

ま，他 の 1群 に は生 後 5 日間 CDP −choline 　50μ9！匹 を腹

腔内に 投与 した ．3群 とも飼育は 母獣に 返 し，自由に 哺

乳 させ た ．学 習 実験 に は ，村 上 の 方 法 に 準 じ stepping

sc ・ re に よ り運動機能を み た上 で ，光お よび音響刺激に

よ る条件づ け か ら学 習 ，記憶 ，忘却 を そ れ ぞれ 1 週 間 間

隔 で 連続的 に 観察 し た ．

　 実験成績 お よび 考察 ： 出生後 の 体重増加は 生後 3 週間

ま で は 差は な か つ た が，そ の 後 CDP 　 choline 投与群 で 幾

分低値を と る 傾向を 示 し た ．運動機能 を表 わ す stepping

score は ，対象群 で は 成長す る に 従つ て低下 した の に 対

し，Hypoxia 及 び CDP 　 choline 投 与群 で は 生後 4 週 で

peak を 示 し た ．学習実験 で は 各群 と もに 試験 回 数の 増

加 に つ れ て 陽性率が 向 Eす る が CDP 　 cholineit 与群 で は

陽性率が 高 く， 反復学習 の 効果 も良好 で あつ た ．記憶実

験 で は Hypoxia 群 が低 い 陽性率で 経過 した の に 対 し，

CDP 　 choline 投与群 で は 20同反復 ま で は 対照群 と差 が

な く，30回 反復で は 対 照 群 よ りも 幾分低値で あ つ た が

Hypoxia 群に 比 し 改善効果が 認め られ た ．忘却実験で

は 対照群 Hypoxia群 の 陽性率が ほ ぼ同様 の 下降線を た ど

つ た の に 対し ，
CDP 　 choline 投与群で は陽性率が高く忘

却 の 遅延 が 認め られ た ．以上 の 成績 を 生後 10日 目の 生化

学的検討の 結果 と し 合せ 考 え る と CDP 　 choline の 低酸素

症負荷後の 効果 は 中枢神経系 の 機能 回 復 に 解糖系お よ び

エネ ル ギー
代謝 の 賦活が 中心 とな りそ の 後 の 精神発育 の

遅延 を 防止す る と考 え られ る ．

　質問　　 　　 　　 　　 　 （奈良医大）植 田 　充治

　 CS （条件刺激）に 対す る反応時間 を み て お られ ます か ，

　 応 答　　　　　　　　　　　 （岡山大）石 川　洋三

　刺激 し て か ら反応す る まで の 時間を は か つ た か の 質問

に 対 して
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