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(兎心房筋細胞膜電位に対するチオペ ンタ-ル ･ ソ- ダ及びベン トベル
ビタール ･ ソ- ダの作用, 特にカテコ-ル ア ミンとの相互作用に関 して)

(主 査)
教 授 稲 本 晃 教 授 島 本 嘩 朗 教 授 本 庄 一 夫

論 文 内 容 の 要 旨

パル ビツール剤およびカテコールア ミンの兎心房筋細胞膜電位に対する相互作用を細胞内微小電極法に

より観察することによって, ア ドレナ リン作働性アルファおよびベ- タ- 受容器のもつ役割を解明するた

めにこの研究を行なった｡

パルビツール剤 (チオペンタールおよびベン トパルピタ- ル) は 5 ×10-4, 10~ 4 , 5 ×10~ 5, 10--5 およ

び 5×10~ 6 gm /m l の濃度で, それぞれ30分 , 20分, 10分および 5 分間与え られ, カテコールアミン (ノ

ルア ドレナ リン, ア ドレナ リン, イソプロピルノルア ドレナ リン) は主 として 10-7 gm /m lの濃度で10分

間, 上記パルピッ- ル剤に続いて加え られた｡ また, パル ピッ- ル剤およびカテコ- ルア ミン各 々の単独

作用 も観察された｡

イソプロピルノルア ドレナ リン (10~ 7) はノルア ドレナ リンおよび ア ドレナ リン (10-~7) に比 しはるか

に大きい刺激作用を示 し,活 動電位発生鮮度の著 しい増加をきた した｡ イソプロピルノルア ドレナ リン (

10-7) は活動電位発生において不整律動を貯繁に惹起 し, ア ドレナ リン (10ー7) はそれを時々惹起 したが,

ノルア ドレナ リン (10ー7 ) は不整律動を惹起 しなかった｡

ノルア ドレナ リンおよびア ドレナ リンは, それ らの濃度を高めるにつれて活動電位発生輝度のさらに大

きい増大をきた したが, イソプロピルノルア ドレナ リンは, 5 ×10-7 および 101 6 というような高濃度に

おいても 10-7 の場合と同程度の活動電位発生頻度の増大 しかきたさなかった｡

チオペンタール (10I 4 ) は全例の90% において, 平均 10.9分で活動電位の消失をきた し, ペン トバルビ

タール (10【4) は全例の59% において, 平均16.5分で活動電位の消失をきた した｡ チオペンタール (10~ 4)

およびペン トバルビタール (10--4 ) は膜電位に対 し強い抑制作用をもち, 活動電位発生頻度の減少, 静止

電位および活動電位の大きさの減少, および活動電位持続時間の延長をきたすが, 全例 の75% を上廻る多

くの例において,初 期に-一一時的な軽度の刺激作用を示 した｡

チオペンタール (10~ 4 ) で活動電位が消失 した場合, カテコールア ミン (10~ 7 ) は, ノルア ドレナ リン
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で活動電位の再出現をきた した一例を除いて全例において活動電位の再出規をきたさなかった｡ ベン トパ

ルピタ- ル (10L 4 ) で活動電位が消失 した場合においては, カテコールアミン (10~ 7) の投与でその55%

の例において, 平均6.5分で活動電位の再出現を見た｡ しか し, より高濃度のカテコールア ミンの投与は,

チオペンタール (10【~4) で消失 した活動電位を しば しば再出現させた｡ パルビツール剤に対するカテコー

ルアミンの培抗作用は, この研究で用いた 3 種のもののうち, イソプロピルノルア ドレナ リンにおいて最

も強 く, ノルア ドレナ リンにおいて最 も弱かった｡

高濃度のパルビツール剤投与によって消失 した活動電位がカテコールアミン投与によって再出現 しない

場合には, タイロ- ド液による洗源によって数分で静止電位の増大が起こり, それに続いて活動電位の再

出現が起こった｡

高濃度のパルビツール剤投与によって, non-pacem aker 部位の活動電位は pacem aker部位のそれより

もしばしば早 く消失 した｡ カテコールアミンの投与 またはタイロー ド液での洗源による non-pacem aker

部位の活動電位再出現は pacem aker 部位のそれよりも通常かなり遅れた｡

イソプロピルノルア ドレナ リン (10m 7) で処置された心房において, パルビツール剤の投与が活動電位

持続時間の異常に高度の短縮をきたすことが数例において認め られた｡

論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨

著者はチオペンタール (T P), ペン トバルビタール (P B ) とカテコールアミン (C A ), すなわちノルア

ドレナ リン (N A ), ア ドレナ リン (A ), イソプロピルノルア ドレナ リン (IN A ) との相互作用を兎心房筋

微少電極法により観察した｡

その実験成績を総括すると, 1 ) 最 も選択的に β一受容器に働 く IN A は 10-7 gm /m l の濃度で, 宿

動電位発生ひんどの著しい増加および不整律動を起こし, ついでA であり, N A では不整律動の発生をみ

なかった｡ 2 ) T P, P B は膜電位に強い抑制作用が あ り, 徐脈, 活動電位振幅の減少, 持続時間の延長

をきたすが, 75% 以上の例で必ず作用初期に一時的な軽度の刺激作用をみた｡ 3 ) 通常 T P で消失 した

活動電位は, C A の追加投与のみではその再現をみなか ったが, P B では55% に投与は平均6.5分で活動

電位の回復をみた｡ 4 ) 高濃度の T P, P B の投与により心房固有筋の活動電位は Pacem aker 部位のそ

れより早 く消失 し, おそく再現 した｡ 5 ) IN A にアセチ- ル コリン様作用の存在を示唆する成績を得た｡

以上のごとく本研究は学術的にもまた臨床医学上にも有益なものであり, 医学博士の学位論文として価

値あるものと認定する｡
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