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ールアミンとの比較))

(主 査)

論文 調 査 委員 教 授 前川孫二郎 教 授 三 宅 儀 教 授 脇 坂 行 -

論 文 内 容 の 要 旨

高血圧症の病因には環境性, 遺伝性, 腎性, 内分泌性及び神経性因子が考えられ, 一方では諸因子の綜

合作用が提称されている｡ (モザイク説 Page) が未だ解決されていない｡ 高血圧は主に末梢血管抵抗の持

続的上昇によりおこる｡ この末梢血管抵抗の持続的上昇を来す原因は, 心脈管系統の A T P-A T Pase 系

の代謝障害によるとする説 (前川) が提称され, 一方最近昇圧物質としてのカテコ- ルアミン (C A s) と

高血圧の関係が注目されている｡

〔目的〕 尿中 V M A の変動を, 尿中 C A s 及び血圧の変動と併せ検討 し, 高血圧症における C A s の占

める意味を検討する事にある｡

〔対象及び方法〕 本態性高血圧患者 3 例, 閉塞性動脈炎 2 例, 末端肥大症, 腎硬化症及び若年者高血圧

症それぞれ 1例の計 8例｡ 1 - 2週間の対照期間の後摂取食塩 1 日1 g とし, 1 - 4週間後更にサイアザ

イ ド系降圧剤を投与√した｡ 期間中カリウム摂取は 1 日 60 m E q とした｡ 尿中 V M A , 尿中 C A s は夫々

Sandier,E uler and Lishajko 法の変法により測定 し, 正常値は V M A 2.71 m g,. ノルア ドレナ 1) y 50.9

m cg, アドレナリン 9.O m cg である｡

〔成績〕 食塩制限を行 った 7例中 3例は血圧下降を来 し, C A s は6例に増加を認め, V M A は制限初

日に増加を示すもの (3例) もあるが, 以後は一様に減少傾向を示 し, うち 2例は制限期間末期にやや増

加傾向を示す｡ V M A は一部で C A s と平行性を示す点もあり, 両者の問に明確な逆相関は認められな

い｡ V M A と血圧の間にも関係はない｡ 降圧剤併用時 V M A は8例中 6例, C A s は7例に増加を示 し,

血圧は7例に下降を認める｡ V M A と C A s の増加の割合は種々で, 両者の間の関係は認められない｡ 血

圧と V M A の問にも一定の関係はない｡

〔考案及び結論〕CA s 代謝に主に 2種類の酵素が関与 し, メチル化及び脱アミノ化により, 正常では

実験的に注入された C A s の尿中に排湛される率は C A s2 - 4 % ,メタネフリンノ ルメタネフリン50% ,

V M A 30% である｡ 本実験では V M A , C A s の比に上記の如 く差を認める｡
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食塩と血圧に関 しては多くの知見があるが, 最近のそれは血管壁の ナ ナ 1) ウ ム (N a)-1odging 説

(T obian), 血管壁平滑筋に対する N a一gradient (N ao/N ai) 読 (F riedm an), 副腎皮質ホルモン, C A s

及び N a の細血管壁への綜合作用説 (R aab) が注目され, 食塩制限は血管壁内に過剰に貯蔵された N a

及び水の引出しをおこし, 血管抵抗の減少を来すと共に, 循環血液量の変化も加わり降圧効果を呈すると

考え られる｡ サイアザイ ド系の作用機構も又同様と考えられる｡

一方高血圧と C A s 及びその代謝産物の関係は, 高血圧症の血管壁は C A s に対する感受性が高いと云

われるが, C A s 及び代謝産物は正常人と比較 して差が認められないとする者が多い｡ しか し最近高血圧

患者では C A s の turnover a )短縮が報告され , 一方 C A s-pool 動態の変化 (sm all size) が提称され

ている｡ 循環血液量の減少は血中 C A s の増加を来 し, 逆にその増加は血中 C A s の減少を来すと云はれ

るが, 食塩制限及び降圧剤投与時における尿中 C A s の増加の理由は, 恐 らくその降圧効果が, 反射的な

C A s 分泌促進を招来 し, そのうえ C A s プールの動態変化のため過剰な C A s の血中放出による結果と

考え られる｡ 一方 C A s代謝の面で体内に於るメチル化が主体を成すと考えられるが, 褐色細胞塵の C A s

及びその代謝産物の間には C A s が主体を成すものと, メグネフリン等の代謝産物が主体を為す場合な

ど, 著るしい差が認められ, その原因として C A s 及びその代謝産物問の代謝の割合の変動が考えられ

る｡ 食塩制限時の C A s 増加, V M A 減少, 降圧剤投与時の C A s 及び V M A の増加は上記の分泌促進

の結果, 代謝をうけない free C A s の血中への放出増加にのみ帰する事は出来ず, 恐 らくC A s及び各代

謝産物問の代謝の割合いの変動も関与 しているのではなかろうかと考える｡

論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨

高血圧症に於るカテコールアミン (C A s) 代謝を, 種々の高血圧患者 8例について食塩制限 ( 1 日 1g)

及びサイアザイ ド系利尿剤を投与 し, その期間中の尿中 C A s, V anillylm andelic acid (V M A )及び血圧

の変動を比較検討 した｡ 食塩制限時, 血圧と V M A 問に一定の関係なく, C A s は増加, V M A は減少す

るが両者間にも明確な関係はない｡ 利尿剤投与中血圧と V M A 問に関係はない｡ C A s, V M A 共に増加

するが相関関係はない｡ 食塩制限, 利尿剤の降圧機構は血管壁のナ 1- リウム及び水の減少による血管抵抗

の減少と, 循環血液量の減少によると考えられ, 本実験の C A s 増加は上記降圧作用による C A s の分泌

促進と, 更に C A s turnover rate, C A s プール動態の変化に由来すると考え られる｡

C A s と V M A 問に一定の関係が無い事実は, 上記 C A s の分泌促進の結果, 血中への遊離 C A s の多

量放出に加えて, 二つの代謝経路 (0 -′メチル化と脱アミノ化) 相互の問の代謝の割合 〝の変動によるた

めと考えら串る｡

狩 って本研究は学術的にも臨床学的にも有益に して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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