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　　　　　　　　　 【目的】

血管内皮は一酸化窒素 （NO ）、プ ロ ス タサイク リ

ン （FGL）や過分極因子 （EDHF ）やな どの弛緩因子

を遊離して 、血管 トーヌ ス 、 透過性や 血液凝固を

調節 して い る 。近年、内皮障害 と妊娠 中毒症 （中

毒症）の関係が着目され 内皮由来 NO1〕や PGI2に

関する多くの報告がされ て い る。

EDHF はその 本体は不明であるが 、　NO で も PGh

で もない 内皮依存性の弛緩反応を産生し、そ の作

用は NO よりさらに細動脈での循環に重要な役割

を果たす とされて い る。今回、中毒症抵抗血管に

おける特性を検討 した 。

　　　　　　　　　 鬮

対象は純粋型中毒症 13名と正常血圧妊婦 15 名と

した 。 同意の得 られた患者よ り帝王切開時に、大

網を摘出、直径 O．103 ・ mm の動脈を分離 し漂 本

を作成した。

1．内皮温存標本を用い て微少電極法によ り平滑筋

細胞の膜電位を測定した。

2 ジク ロ フ ェ ナ ッ ク （シ ク ロオキシゲナーゼ阻害

薬）と レ ニ トロ ア ルギニ ン （NO 阻害薬）存在下

で 、内皮温存標本を用い て等尺性張力測定法によ

り EDHF の 反 応性につ い て検討 した。内皮温存標

本におい て トロ ンポキサ ン疑似薬で ある SIA2 にて

収縮嵐 生体内内皮刺激物質で ある 勵 血n を 2

分間投与した。 その 反応に対する K チャネル 阻害

薬の 作用を検討した。

3．内皮除去標本にお い て 釧A2 収縮に対する da 依

存性 K チ ャネル開口薬である EBIO の作用につ い

て検討 した。

　　　　　　　　　 躙

L 微少電極法にて、血管平滑筋における膜電位を

測定 した と こ ろ 、静止膜電位は 中毒症で 58  V 、 正

常妊婦は一55mV で あっ た 。　B嶋 蚰 血 添加 によ り平

滑筋は両群共に一10rnv程度 の過分極反 応 を認めた

（図1）。

2．正常血圧妊婦にお い て COX 阻害薬 とNO 阻害薬の

存在下 に おける b幽 面n によ る SIAI収縮の抑制

（EDHF ）は繖 で あっ た。一
二方、中毒症血管にお

い て EDHF は 40％ と正常血圧妊婦 と同程度 に存在 し

た 。 CY ’

依 存 性 K チ ャ ネ ル 阻 害 薬 で あ る

dゆ ）x 瞭 ap   血 に よ りSD  収 縮は上 昇 し、こ

の弛緩反応は両群にお い て抑制され た （図2％

3．EBIO を 15分間前処置 はSIA
，収縮を抑制 され 、

aimMEBIO に てそ の 収縮は ほぼ消失 した。　 EBIO に

よる抑制反応は中毒症と正常血圧妊婦で差を認めな

か っ た （図軌

　　　　　　　　　 【結論】

EDHF は、これまで に agonist 収縮にたい する内皮刺

激薬で あ るb両   盛n や 融   e の作用 によ る弛

緩反応の検討にお いて 、内皮由来NO やR 現 とは異

な り、中毒症にお い て そ の機能が維持され て い る と

報告されてきだり
。

EDHF はその 本体 は不明で あるが、その 反応性 に

は細胞膜の過分極反応力泌 須とされて い る。我々は、
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微小電極法を用い て 大網抵抗血管平滑筋細胞におけ

る静止膜電位 とtxadyki血 に よる過分極反応 を観察

し 、 そ の結果よ りEDHF が中毒症血管では傷害され

ず温存されて い る こ とを証明した 。

EDHF はある種の K チ ャ ネル を開くこ とで発生す る

過分極反応と想定されて い るの で 、 ca依存性Kチャ

ネル の 阻害薬で あるカリブ ドトキシ ン とアパ ミ ンを

用 い た と こ ろ 、 b瓰 dy    によるEDHF は完全に抑制

され た。一方、（h 依存性 K チ ャ ネル 開口薬の 作用は

中毒症と正常血圧妊婦におい て同程度で あ っ た。

以上よ り中毒症の抵抗血管にお いて EDHF の反応

は温存されてい る可能性が示唆された 。
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　　　　　　　　　　　　 正 常血 圧 妊婦

轟
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図 1．内皮温 存標本 に お ける Bradykinin による膜電位変化

正 常血 圧妊娠 　　　　　　妊振 中毒症
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