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概要　妊娠 中毒症妊婦 の plasma 　free　 Serotonin （5−HT ），5−hydroxy三ndoleacetic 　 acid （5・HIAA ），
Tryptophan，β・Thromboglobulin （β一TG ） お よ び 血 小板中5−HT 濃度 を測定 し，以下 の 成績を得た．

　1．妊娠中毒症重症群 （S 群），軽症群 （M 群） の plasma 　free　5−HT 濃度は
， それぞれ 17．29± 17．49

ng ／ml （M ± S．D ．），3．36± 2．63ng／ml で ，正常妊娠群 （N 群）（1，ll± O．45ng／ml ）に 比 し有意に 高値を

示 し た （pく 0．001）．さ ら に ，S 群は M 群 に 比 し有意 に 高値 を示 し た （p 〈 O．01）．
　2．plasma　free　5−HT 懐 と Gestosis　lndex の 間 に は 有意 の 相闘 （F 　O．5083

，
　 p〈 0，01）が 認め られ た ．

Gestosis　Index の 高血圧因子 と蛋白尿因 子の ス コ ア と plasma 　free　5−HT 値 間 に も有意の 相関が認め ら

れ た が（r ＝ O．5892，p く 0． 0ユ，　 r 二 〇．4579，　 p ＜ 0．Ol），浮腫 の 因子 との 間 に は 相関 は 認 め ら れ な か つ た 。
　3．plasma 　free　5−HIAA 濃度は S 群，　 M 群と も N 群 と差 は 認 め られな か つ た ．

　4．plasma β一TG 濃度 は S 群，　 M 群 で ，そ れ ぞ れ 186．2± 74．1ng ／ml ，84．3± 51．9ng／ml で ，　 N 群

（48．8± 15．8ng／ml ）に 比 し有意に 高値を示 し （p 〈0．05，　 p ＜O．OO1）， さらに S 群 は M 群に 比 し有意 に

高値で あつ た （p ＜ O． 01）．

　5，、血 小板 中5−HT 濃度 は，　 S 群，　 M 群 ， 正常妊娠群間 に 差 は 認 め られ な か つ た ．

　6，血 中総5−HT （plasma　free　5−HT ＋ ．血 小板中5−HT ）／Tryptophan 　ratio は 三 群間 に 差 は な か つ た．

　7．plasma 　5−HIAA ／5−HT 　ratio 　ei：　S
，
　 M 群 で 1．29 ± 1．12

， 1．79± 1．23で 正常妊娠群 （5．07± 2．23）
に 比 し 有意に 低値で あ つ た （p ＜ 〔｝．OOI，　 p ＜ 0．DOI）．

　以．上，妊娠中毒症好婦 の plasma 　free　5・HT は ，妊娠 中毒症 の 重症度 に 対 応 して 高値を 示 す こ とが 示

され た ．さ らに ，こ の plasma 　free　5−HT の 高値 は ，中毒症 で の 血 小板か らの 5・HT 放出が亢進 して い る

と 同時 に ，そ の 不活性化 酵素 で あ る Monoamine 　oxidase 活性 の 障害 が そ の 要因 で ある こ とが強 く示唆

され た ．

Synops産s 　To　 evaluate 　 the　 serotonin （5−HT ） metabolism 　in　toxemia 　 of　 pregnancy ，　 plasma 　 free　 5・HT ，
5−hydroxyindoleacetic　 acid （5・H 工AA ），　tryptophan 　and 　platelet　5．HT 　 content 　were 　determined　by　high

perfQrmance 　liquid　chromatography （HPLC ＞with 　electrochemical 　detection．

　The 　mean 　plasma 　free　5・HT 　concentrations 　in　the　 severe 　preeclamptic 　group （S）and 　the 　mild 　pre−

ec ！amptic 　group 　（M ）were 　significantly 　higher　than 　those 　in　the 　normal 　greup （N ）．　 A 　signi丘cant 　correlation

was 　found　between　plasma 　free　5−HT 　values 　and 　Gestosls　Index　scores ．　 However，　there　was 　no 　signi 丘cant

difference　between 　plasma 　5・HIAA 　level　and 　p！atelet　5．HT 　cQntent 　ln　the　preeclamptic　groups　and 　the　N ．
The　mean 　plasma β

．thromboglobulin （β一TG ＞concentrations 　ill　the　preeclamptic 　groups　were 　significantly

higher　than　those　ill　the　N ．　 The 　mean 　platelet　 counts 　in　the　S　were 　significantly 　lower　than　those　in　the
N ．The 　mean 　plasma 　5−HIAA ／5・HT 　ratio 　in　the 　preeclamptic　groups　were 　significantly 　lower　than　those
in　the　N ．

　In　conclusion ，　it　is　suggested 　that　the　higher　plasma 　free　5・HT 　level　in　the　toxemia 　of　pregnancy 　seems

to　be　attributed 　to　the　excess 　release 　of 　5−HT 　from　platelets 　ln　addition 　to　the　lower　monoamine 　oxidase

activity ．
Key 　words ： Serotonin・Pregnancy・Preeclampsia。High 　Performance 　Liquid　Chromatography

　　　　　　　　　 緒　 　言

　Serotonin（5−hydroxytryptamine， 5−HT ）は

enterochroma 缶 n 　cell で 産 生 され る 活性 ア ミ ソ

で あ り
6），血 小板，末梢血 管，臍帯血管等 に 特異 的

レ セ プ タ
ー （5−HT2 ）を有す る．生 理 学的に は

，

5−HT は 血小板凝集作用や 直接的な 血管 収縮作用
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に 加 え
3 ，

，　epinephrine ，　norepinephrine や an −

giotensin　IIに よ る 血管収縮 を増強 さ せ る作用 を

有す る こ とか ら
玉2 ）ユ9 ）

， 妊娠中毒症発症病態に お け

る5−HT の 役割が注 目され て きた ．し か しな が ら ，

妊娠中毒症妊婦の 5−HT 動態 に つ い て は い まだ 明

確で は な く ， し か も，
血 中5−HT の検討は測定系の

感度の 制約か ら，血 中総 5−HT 濃度ある い は 5−HT

の carrier とされ る血 小板 中の 5−HT 濃 度 に 集約

され，生理 活性を有す る plasma 　free　5・HT に っ

い て の検討 は い まだ されて い な い ．

　今回 ， 筆者 らは 新た に 高速液体ク ロ マ ト グ ラ フ

を用 い
， plasma 　 free　 5−HT

， そ の 代謝物で ある

5−hydroxyindoleacetic　 acid （5・HIAA ）お よ び

5−HT 生合成 の 前駆物 質で ある Tryptophan の 同

時微 量定量 法 を確 立 し た 「3）
， こ の 測定 系に よ り

plasma 　free　5−HT な らび に 血 小板 中 5・HT 濃度

の 個別的解析が可能 とな り，今回妊娠中毒症妊婦

の 5・HT 代謝動態を検討した．

　　　　　　 実験対 象 な ら び に 方 法

　 当科で 管理 した妊娠33週か ら40週 まで の 妊娠中

毒症軽症妊婦 13例 （M 群）， 妊娠 24週 か ら39週 ま で

の妊娠中毒症重症妊婦15例 （S 群）を 対象とした．

対照 群 は， 7 週か ら40週 ま で の 正 常妊婦 64例で ，

S 群，M 群 と の 比 較は妊娠 24週 以降の 正常妊娠例

とした （N 群）．正常妊婦 か ら産 まれた 児は す べ て

appropriate 　for　date で あ り， 新生児期 に も合併

症は 認 め られなか つ た ．

　　　　　　　　　 測定方法

　 5・HT ，
5・HIAA ，　Tryptophan の 同時微量測定 法

は すで に 報告した 方法 を用 い た
13）．高速液体 ク ロ

マ ト グ ラ フ 装置 は
，

ポ ン プ に 医理 化社 製 Chro・

matic 　 P・500を ， 検出器に 同社製 Amperometric

Detector　E・502を， カ ラ ム は 逆 相系 ODS 　RP ・18

を，展開溶媒 に は 5％ acetonitrne −0．1M 　sodium

acetate ．citrate　buffer（pH 　4．1）（v ／v ）を用 い た ．

最 小検 出感度 は S／N 　ratio を 3 と した 場 合 5−

HT ：7．lpg， 5−HIAA ：7．6pg，　 Tryptophan ：17．5

P9 で あつ た ．　 Interassay　Coe租 cient　of　Variance

は 5・HT ：1．5％ ，
5−HIAA ： 1．5％，　 Tryptophan ：

5．7％で あ つ た ．plasma 　β一Thromboglobulin

（β一TG ）は Amersham 社製 β・TG 　kitを用 い て 測

定 した．血小板数 の 測定は Sysmex社製 Throm ．

bocytometerを用い て 測定 し た 。

　推計学的有意 性の 検討は Student’s　t　 testを 用

い て 行な つ た．

　　　　　　　　　 成 　　績

　1．plasma 　free　5−HT 濃度

　N 群 で は妊 娠経過 に 伴つ た 明 ら か な 変動 は 認

め られず ，
N 群 の 平均 plasma 　free　5−HT 濃度は

1．11± O．45ng／ml （Mean ± S．D ，以下 略）で あ つ

た ．M 群は 15例中 5例は正 常範囲内を示 した平均

plasma 　free　5−HT 濃度は 3．36± 2 ．63ng／ml で
，
　N

群 に比 し有意 に 高値で あ つ た （pく 0．001）（図 1）．

S群 に つ い て は バ ラ ツ キ が大 きい もの の ， す べ て

正 常 範 囲 以上 の 高値 を 示 し
， そ の 平 均 濃度 は

17．29± 17．49ng／m1 で M 群 に 比 し有意 に 高値 で

あつ た （p＜ 0．01），

　2．plasma 　free　5−HIAA 濃度

　N 群 で は plasma 　free　5−HIAA 濃度は
， 妊娠中

期 まで 同
一

レ ベ ル で 推移 し ， 30週頃 よ り漸増 し，

37週で ピ ー
ク （9．37± 2．57ng／ml ）に達 し，以後40

週 ま で 減少し た （図 2 ）．M 群，　 S 群に つ い て は 図

2 に 示す ご と く N 群 と明 らか な差 は 認め られ な
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図 1　 妊 娠中毒症軽症妊婦（Mild），重症妊婦 （Severe）

　の plasma 　 free　 5−HT 濃度 （斜線部 は 正 常妊婦 の

　Mean ± S．D ．範 囲 を 示 す）．
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図 2　正常妊 婦 （○ ， Norma1）， 妊娠 中毒症軽症妊 婦

　〔× ，Toxemia，　 Mild），重症妊婦 （●，　 Toxemia，

　Severe） の plasma 　free　5・HIAA 濃度．
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図 3　 妊娠中毒症軽症妊婦（Mild），重症妊婦（Severe）
　の 血小板数 （A ），ならび に ヘマ ト ク リ ッ ト値（B）（斜

　線部は 正 常妊婦の Mean ± S．D ．範囲を 示す）．

か つ た ．

　3．血 小板数 と へ v ト ク リ ッ ト値

　血 小板 数 は N 群 ， M 群 ，
　 S 群 で ， そ れ ぞ れ

27．3±3．9（× 104／mm3 ）， 22．9±6．4（× 10‘

／mm3 ），

22．0± 6．2 （× 104／mm3 ）で ，　 S 群は N 群に 比 し有

意に低値で あ つ た （p〈 0．02）． し か し ， M 群 と N

群 との 間 に は 差は 認め られ な か つ た 。

　 ヘマ トク リ ッ ト値 に つ い て は ，N 群，　 M 群，　 S

群で ，そ れ ぞれ 34．3± 2．9％，34．1± 3．7％，38．7土

2．7％で ， S 群は N 群 ，
　 M 群 に 比 し有意に 高値を

示 し た （p〈 0．01，p〈 O．01）．し か し，　 M 群 と N

群 の 間 に は 差 は 認 め られ な か つ た （図 3）．

　 4．血 小板中 5−HT 濃度

　血 小板中5−HT 濃度 は ，
　 N 群 で は妊娠経過 に 伴

う明 らか な変動は認 め られ な か つ た ．N 群 ，
　M 群 ，

　 　 　 　 　 　 Mlld　　 　 　 　 　 　 Severe

　 　 　 　 　 　 　 L＿＿．＿ 」

　 　 　 　 　 　 　 　 　 Toxemia

図 4　 妊娠中毒症軽症妊婦（Mild），重症妊婦 （Severe）

　の 血 小 板 中5−HT 濃 度 （斜 線 部 は 正 常 妊 婦 の

　Mean ± SD ．範囲を 示 す）．
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図 5　 妊 娠 中毒症軽 症 妊 婦（Mild），重症 妊婦 （Severe）

　の plasma β
一TG 濃 度 （斜 線 部 は 正 常 妊 婦 の

　Mean ± SD ．範囲 を 示 す）．

S 群 の 平 均 5−HT 濃度は
， それ ぞれ o．88± O．29ng／

106cells，　O．88± 0．28ng／106cells，　0．72士 O．50ng／

106cellsで ， 各群間に 差 は 認め られな か つ た ．し か

し ， S 群 に お い て は 19例 中 51列は 0．〔〕7ng／106cells

以下の 極 め て 低値を示 し た （図 4 ）．

　5，plasma β
一TG 濃度

　plasma β一TG 濃度は ，　 N 群，　 M 群，　 S 群 で それ

ぞ れ 48．8± 15．8ng／ml ， 84．3± 51 ．9ng ／m1 ，

186．2± 74．1ng／m1 で
，
　 S 群 ，

　 M 群 は N 群 に 比 し
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有意の 高値を示 した （p く 0．05）．さ ら に S 群 は M

群に 比 し有意に 高値で あつ た （p〈 0．001）（図 5 ），

　6．plasma 　5−HIAA ／5−HT 　ratio

　plasma 　5−HIAA ／5−HT 　ratio　tX，　 N 群，　 M 群 ，

S 群で ， そ れ ぞれ 5．  7± 2．23
，
1．79± 1．23

，
1．29±

1．12で ，M 群，S 群 と も N 群 に 比 し有意に 低値で

あつ た （p〈 0，001， p＜ 0．001）（図 6）．
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図 7　妊娠中・毒症軽症 妊 婦 （Mild）， 重 症妊婦 （Severe）

　の 血 中総5・HTfTryptophan 　ratio （斜 線部 は 正 常妊

　婦 の Mean ± S．D．範囲を 示 す ），

　7．血 中総5・HTITryptophan 　ratio

　血 中総5−HT （plasma 　 free　 5−HT 十血 小板 中

5−HT ）／Tryptophan　ratio 　Vこ つ い て は
，
　 N 群 ，

　 M

群 ， S 群で
， それぞれ 3．49± 1．60（× 10

−2
）， 3．24±

1．70 （× 10
− 2
），3．83± 1．54 （xlO

−2
）で ，三 群間

に差 は認め られ な か つ た （図 7）．

　8．Gestosis　Index と plasma 　free　5−HT 濃度

　S 群，M 群に つ い て ，
　Gestosis　lndex と plasma

free　 5−HT 濃度の 関係を検討 した．　 plasma 　 free

5−HT 濃度e＊　Gestosis　lndex の ス コ ア の 増加に 伴

つ て 高値 を示 し，両者間 に は 相関係数 r ・＝ O．SO83

と有意の 正 の 相関が認め られ た （p 〈 0．01）．さ ら

に，高血圧因 子 ， 蛋 白尿因 子 の ス コ ア と plasma

free　5−HT 濃度 との 間に は ，相 関係数 r ＝ O．5892，

r ＝ O．4579と い ずれ も有意の 相 関が認 め ら れ た

（p 〈 O．OOI，
　 p ＜ 0．01）（図 8 ）．し か し ， 浮腫 の 因

子 の ス コ ア との 間に は 相関は 認め られ なか つ た ．

　9．Gestosis　Index と plasma β
一TG 濃度

　高血 圧因子 の ス コ ア と plasma β・TG 値 と の 間

に は 相関係数 r ＝ 0．7e60と有意 の 正 の 相 関が認 め

られた （p ＜ 0．OO1）．し か し ， 蛋 白尿 ， 浮腫 の 因子

の ス コ ア と β
一TG 値 の 間 に は 相 関が 認 め られ な

か つ た ．

　10．Gestosis　Index と plasma 　5・HIAA ／5・HT

ratio

　plasma 　5−HIAA ／5−HT 　ratio は Gestosis　Index

の 増加に 伴 つ て 低値を示 し ， 両者 間に は相閖係数
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図 9　 Gestosis　Index の 高血 圧 因子 の ス コ ア （A ），
お

　よ び 蛋 白 尿 因子 ス コ ア （B ） と plasma 　5−HIAA ／

　 5−HT 　ratio との 相 関

r ＝− O．570と有意 の 負の 相関 が認 め られた （p＜

O．Ol）．さらに
， 高血 圧因子 な らび に 蛋 白尿因子 の

ス コ ァ と plasma 　5・HIAA ／5−HT 　ratio との 間 に

は それ ぞれ相関係数 r ＝ − O．6233， r・＝ − 0．4409 と

い ず れ も有 意 の 負 の 相 関 が 認 め られ た （p＜

O．OOI，　 p〈 0．02）（図 9）．しか し，浮腫 の 因子の

ス コ ア との 間 に は相関は認め られな か つ た．

　　　　　　　　　考　　案

　 5−HT は 強力 な血 管収縮作用 を有 し，動物 で は

外因性 に 5・HT を投与す る こ とに よ り，血 管攣 縮，

高血 圧 ， 乏尿を惹起 させ る
「6）．さ ら に ， 妊娠 ラ ッ ト

で は 5−HT の 投与は 胎仔 に 致死的 に 作用す る と同

時 に ，妊 娠 中 毒 症 と 極 め て 類 似 し た 腎 病 変

（glomeruloendotheliosis）を 発症 させ る こ とか

ら
17 ）

， 妊娠 中毒症発症病態 に お け る 5−HT の 役割

が 注 目されて きた．し か しな が ら，従来検討 され

て きた妊婦総 5・HT 濃度 に つ い て は報告者間で 大

きな バ ラ ッ キが あ り
4）5）15 ）

， しか も， 妊娠中毒症妊

婦 血中総5−HT 濃度 に つ い て も，高値を示す とい

う報告や
4）5），不 変 とす る 報告が な され て お り

8〕

，必

ず し も
一

定 の 見解に 達 し て い な い の が 現状 で あ

る．

　 末梢血 中に 存在す る 5・HT は ，主 と し て 胃腸管

の enterochromathn 　cel1 で 産生 され ， 血 小板中 へ

大量 に取 り込 ま れ る
7 ）．し た が つ て ，血 中総 5−HT

濃度の 測定に際 して は
，

血 小板数な らび に 血小板

中 の 5−HT 濃度が 大 きく影響 し，測定値 の バ ラ ツ

キ を大 ぎくし て い る もの と考え られる ．また ，血

小板中の 5・HT は 生理 学的に は inactiveと される

こ と か ら， 妊娠 中毒症 の 詳細 な 病態解 析に は ，

5−HT の reservoir と し て の 血 小 板中 の 5−HT 濃

度の み な らず ， 生 理 活 性 を 有す る plasma 　free

5−HT 濃 度 の 測定が極 め て 重要で あり， こ れ ら の

個別的解 析が 必要 と考 え られ る．

　今 回の 検 討 か ら，妊 娠 中毒 症 妊 婦 の plasma

free　5−HT 濃度 は
， 正 常妊婦に 比 し高値を示 す こ

と が明 らか となつ た ． さ ら に
， Gestosis　lndex の

Score と plasma 　free　5−HT 濃度間に は 正 の 相関

が認め られ ，婬 娠 中毒症 の 重 症度 に 対応 し て

plasma 　free　5−HT 濃度 は高値を示す こ とが 示 さ

れた ．また ，病型 との 関連に つ い て は ，plasma 　free

5−HT 値 と高血圧 ならび に 蛋 白尿因子の Scoreと
の 間に 有意 の 相関が認め られ ， plasma 　free　5−HT

は
， と くに 高血 圧な ら び に 蛋 白尿 の 重症度 と密接

な関連 の ある こ とが 明 らか となつ た ．

　 こ の よ うに
， 妊娠 中毒症妊婦 に お い て plasma

free　5−HT が高値 を示す原因を5−HT の 代 謝経路

か ら推測す る と，妊娠中毒症妊婦 で は ，  5・HT の

産生 が増量 し て い る，  血 小板 へ の 5−HT 　up 　take

が低下 し て い る ，   血小板か らの 5−HT 放 出 が亢

進 し て い る，  5−HT か ら5−HIAA へ の 転換代謝

が 障害 されて い る，等の 因子が考 え られ る．

　 まず ，
5・HT は Tryptophan を基質 と し て 生合

成 され る こ と か ら，その 産 生能 を血 中総 5・HT ／

Tryptophan　ratio を と る こ と に よ り検討 し て み

た 。S 群 ，
　 M 群 と N 群 の 間 に は こ の ratio に 差 が

み られず，Tryptophan か らの 5−HT 産生 の 増量

が ， plasma 　free　5・HT 濃度が 高値 を示す原因で は

な い もの と推測された ，

　次 に ，血 小板 の 5−HT 　up 　take 能に つ い て は
， 高

血圧患者で は 低値 を示す とい う報告が な されて い

るが 9）
， 妊娠中毒症患者に つ い て の 検討 は少な く，

逆｝c 　Gujrati　 et 　 al．は 増加 し て い る と報告し て い

る
5〕．

一
方，．血 小 板 中 の 5・HT 濃 度 を 測 定 し た

Whigham 　et　aL20
）
は ， 重症妊娠中毒患者で は低値

を示 す こ と か ら，血 小板 へ の 5−HT 　up 　take の 減少

を示 唆し て い る．今回 の 検討で は
， S 群 に 極 め て 低

値を示す症例が 19例中 5例あ つ た が
， 全 体 とし て

は S 群 ， M 群 と N 群 との 間に 差が認め られず，中
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毒症群で の 血 小板 へ の 5−HT 　up 　take の減少 が，

plasma 　free　5−HT が著明に 高値を示 す 主要 因で

な い も の と推測 され る．

　β一thromboglobulin は 血 小板 の α 顆 粒 中 に 存

在 する 分子量 36，000の 血 小板特異蛋 白で あ り，血

小板の 凝集，崩壊に よ り5−HT と と もに 血中へ 放

出され る
11）．そ こ で ，血 小板 か らの 5−HT 放 出能を

plasma β一TG を測定す る こ と に よ り検討した ．　 S

群，M 群 の plasma β一TG 値 は
，
　 plasma 　 free

5−HT と同様 に N 群 に比較 し高値を 示 した ．さ ら

tlL　Gestosis　lndex と の 関連 に お い て も，
正 の 相関

を示 し，中毒症 の 重症度 に対応 し て 高値を示す と

同時に ，病型 と の 関連 に お い て も， と くに 高血圧

因子 と の 聞 に 強 い 相関が認 め られ，plasma 　 free

5−HT と極 め て 類 似し た 動態を示 す こ とが 明 ら か

とな つ た ．

　近 年，妊 娠 中 毒 症 は 血 液凝 固 系 の 観 点 か ら

chronic 　DIC とし て 捕え られ て い る
2 ）20 ｝n 今回 の 検

討 で も， と くに S群 に お い て は ， ヘ マ ト ク リ ッ 5

値 が高値 を示す の に もか か わ らず血 小板数は 低値

を示 し，さらに plasma β・TG が高値を 示す こ と

を考 え合 わ せ る と ， 妊娠中毒症に お い て は 血 小板

の 崩壊 の 亢進 がそ の 基本的病態の …つ を構成 し て

い る もの と考 え られ る．した が つ て ，妊娠中毒症

妊婦に み られ た plasma 　free　5・HT の 高値は
，

血

小板 の 凝集，崩壊 に 伴 つ て 5−HT の 放 出が充進 し

て い る こ とが その 主要因の
・・

つ で ある と強く示唆

され た 。

　 5．HT は ，血 管 内 皮 細 胞 ，胎 盤 ，肺 等 で

Monoamine 　oxidase （MAO ） 1・こ よ り5・HIAA へ

と転換 代謝 さ れ る．そ こ で ，
こ の MAO 活性 を

plasma　5−HIAA ／5・HT 　ratio を とる こ とに よ り

検討 し た ．S 群，　 M 群で は N 群 に 比 し こ の ratio

は 有意に 低値で あ り， さ らに ， Gestosis　lndex と

の 関連 に お い て も ， 両 者間 に は 逆相関が認め られ ，

妊娠中毒症 の 重症度 に 対応 し て 低値を 示す こ とが

示 された ．また ， 妊娠中毒症の 病型 との 関連 に つ

い て も ， plasma 　free　5−HT と 同様 に 高血圧 な らび

に 蛋 白尿の 重 症度 と密接 な関連 の ある こ とが 明 ら

か とな っ た．妊娠中は ，胎盤は 5−HT の 主要代謝

臓器 で あ り，Syncytiotrophoblastや Decidua に

MAO の局在が証 明され て い る
1）．さ らに

， そ の 活

性値 に つ い て も妊娠中 毒症例 で は 低値で ある と さ

れ
1）5 ） 4）

， 胎盤 中 の 5−HT 濃度 も妊娠 中毒症例 で 高

い と され て い る
4）
「“）， こ う した 報告 と今回 の 成績 か

らす れ ば，S 群，　 M 群 に み られ た plasma 　 free

5・HT の 高値 は
，
1血小板か らの 5−HT の 放 出 の 増量

に加 え，その 不 活性化酵素 で ある MAO 活性 の 障

害も大 きな要因 の
一

つ で ある こ とが強 く示 唆され

た．

　 こ の よ う に
， 妊娠 中毒 症妊婦 の plasma 　 free

5・HT の 高値は
，

一つ に は 血 小板の 活性化 の 亢進

に 伴 う5−HT の放 出 の 増量 に 起因す る も の と推測

され た が，妊娠 中毒症妊婦の 血小板活性 化機構に

つ い て は ， い ま だ明確 で は ない ．近年 ， 妊娠 中毒

症妊婦に お い て ， 血管 内皮細胞で の 血 小板凝集抑

制作用を有す る prostacyclinの 産生低下 と ，
血 小

板 で の 血 小板凝集促進作用を有す る thromboxan

A
、
の 産生増加が 明 らか に され ， 妊娠 中毒症に お け

る prostaglandin の 代 謝 異 常 が 強 調 され て い

る
2｝．しか しなが ら，こ の よ うな prostaglandin の

代謝異常を惹起 させ る要因 に つ い て は い まだ 明確

で は な い ．

　い ずれ に し て も，妊娠 中毒症 に お け る plasma

free　5−HT の 高値 は
， 病態生理 学的に は ，直接的

効果 に 加 え，
二 次的効果 と し て の angiotensin 　II

や epinephrine ，　 noreinephrine の 血 管反応性 を増

強 させ る こ とで 血 管を 攣縮させ
12）19）

， 子宮胎盤 を

含む 臓器 内循環 の 乱れ を 惹起 さ せ る と 1司時 に 血 小

板 の 活性化 を増 強す る も の と考 え られ る ． こ の 臓

器 内循環 の 乱れ は ， さ らに 血管内皮細胞 を障害し ，

血 小板の 活性化 な らび に 凝 固能を よ り亢進させ
，

フ ィ ブ リ ソ 代謝物 の 産生を増加 させ て し ま い ，病

態 の 悪循環 を助長す る もの と推測 され る．

　
一方 ， 治療 の 面で も， 最近 ， 5−HT の 特異 的 rece −

ptor　antagonist で あ る Ketanserin を 妊娠中毒症

妊婦の 分娩 時な らび に 産褥期に 投与 し
1°）181，そ の

有効性に関す る報告 も散見 され る よ うに な つ た ．

こ の こ と は ，妊娠中毒症の 発症病態 に お け る 5−HT

の 意義が強調 される と同時 に，妊娠 中毒症に 対す

る新 し い 薬物療法の
一

つ と し て 注 目されて い る．

　今回 ， 新 し い 5−HT の 測 定手技を用 い
， 妊娠中毒
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症妊婦の 5・HT 代謝動態の
一端を 明 らか に した，

一方，胎児 の 5・HT 代謝 に つ い て の 検討 は い まだ

な されて お らず ， 妊娠中毒症の 病態解 明に は ，今

後 ， 胎児 ， 胎盤を含め た よ り詳細 な5・HT 代謝 の 病

態生理学的解析が必要で あ る と考 えられ る，

　本論 文の 要 旨の 一．．．・部 は
， 第39回 日本 産 科 婦人 科学 会 学 術

講演 会 な らび に 第12回世 界 産 科 婦 入 科 学 会 議 で 発表 した．
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