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論 文 内 容 の 要 旨

岡本, 青木により Wistar系ラットより分離された高血圧自然発症ラット (以下 SHRと略する) は,

ほぼ全例に, しかも重症の高血圧を自然発症する点で人体の本態性高血圧の研究材料として蚕要な意義を

もつものと思われる｡

著者はこの SHRおよび DOCA高血圧ラット (以下 DOCA-HR と略する), 腎性高血拝ラット (以

下 RHRと略する),副腎再生高血圧ラット (以下 ARHRと略する) などの実験的高血圧ラットの視床下

部神経核とくに神経分泌核すなわち視束上核 (以下 SOと略する) および穿窒核 (以下 PVと略する) を

主体として, その組織計測的および組織化学的研究を行なった｡ 組織計測では神経細胞の核および胞体の

大いさの測定を行ない, 組織化学ではacidphosphatase(以下 ACPaseと略する), dipl10Sphopyridine

nucleotidediaphorase(以下 DPND と略する) および glucose-6-phosphatedehydrogenase (以下

G-6-PD と略する) の酵素について行ない, 併せて上記神経分泌核および下垂体後葉のl神経分泌 物質 を

Gomori氏 Chrome-hematoxylinphloxine染色法によって行なった｡ とくに SHR について は未 発

症期 (生後40-60日), 発症初期 (同4-6カ月), 発症後期 (同12-15カ月) の3期にわけて屠殺し, 上

記研究を行なった｡ 得 られた所見を同年令の正常血圧対照ラットのそれと比較検討して以下の成績 を得

た ｡

1. SOおよびPVの組織計測では胞体および核の大いさはSHRにおいて増加を認め, DOCA-HRお

よびRHRにおいても増加の傾向を認めた｡SHRでは, その程度は発症後期に最も顕著であった｡ ただ

しこれらの高血圧ラットの腹内側核では組織計測的に著変をみなかった｡

2.SO, PVおよび下垂体後葉の神経分泌物質の量は, 高血圧ラットの少数例で軽度の増量を, ただ

し多 くの例では著変を認めなかった｡

3. 酵素組織化学的には,(1)未発症期の SHRでは SO, PV および弓状核においてACPase活性増

強を認め, SOおよびPVにおいてDPNDおよびG-6-PD活性の増強をみた｡(2)発症初期のSHRでは
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SOおよび PV において DPNDおよび G-6-PD活性の増強を認めた｡ (3)DOCA筋内埋没後30-40日

(高血圧発症後25-35日) の DOCA-HRでは弓状核において ACPase活性の増強, SOおよび PV に

おいて DPND活性の増強, さらに腹内側核および弓状核において G-6-PD活性の増強を認めた.(4)同

3-4カ月 (同85-115日) の DOCA-HRでは SOおよび PV において ACPase活性の増強, SO,

PV および弓状核において DPND活性の増強を認めたO(5)両側腎動脈前枝結染後30-40日(高血圧発症

後20-30日) .の RHRでは SO, PV および弓状核において ACPase活性の増強, SO および PV にお

いて DPND活性の増強, さらに SOにおいて G-6-PD活性の増強を認めた｡(6)Adrenalenucleation

後3-4カ月 (高血圧発症後11-15週) の ARHRでは SO において DPND活性の増強を認めた｡

以上の研究成績より著者は次のように推論した｡

(1)これらの高血圧ラットとくに SHRでは未発症期よりすでに神経分泌機能の克進があり, 発症後漸

次増強する｡ (2) 神経分泌物質は合成および分泌ともに増量していると推定される｡ (3) 弓状核も機能克

進を思わせる所見を示したことよりCRFまたは下垂体一副腎皮質系と神経分泌との関係が示唆される｡

(4)SHRと実験的高血圧ラットとの問に本質的な差はなかったので, 以上の所見は高血圧症に共通すると

考えられる｡ (5) 高血圧というス トレスが神経分泌機能克進を起すとも推論されるが, 末発症期のSHRに

おいて, すでに機能冗進が見られたことよりそれが高血圧に先行し, 二者はお互いに促進し合うのではな

いかと推定される｡(6)神経分泌機能完進により惹起される水一電解質代謝 (vasopressin増量による水

および Naの貯潜), 交感神経機能先進 (神経分泌核は交感帯に属する) および下垂体一副腎皮質系機能

冗進などが高血圧発症の要因となり, また vasopressin の血管収縮作用もそれに関与しているのではな

いかと推論される｡

論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨

高血圧自然発症ラット (以下 SHR)は, 本態性高血圧の研究材料として最もすぐれたものとされる｡

著者はこのSHRおよび二, 三の実験的高血圧ラットの視床下部神経核とくに神経分泌核 (視東上核(SO)

および芽室核 (PV)) をとって, その神経細胞の組織計測的および諸酵素活性の組織化学的研究を行な

い, あわせて SO, PV および下垂体後葉の神経分泌物質を Gomori 民法によって研究し, その所見を対

照のそれと比較した｡ その結果, 神経細胞の胞体およびその核は SO, PV ともに高血圧ラットで大で,

とくに SHRでは未発症期にすでに大きく, 発症後期において最も顕著に大であること, 神経分泌物質の

量は多くの高血圧ラットで著変をみないこと, 一般に高血圧ラットで SO, PV の酵素活性の増強が顕著

で, 弓状核にも活性増強がみられることなどを明らかにした｡ 著者はそれらの成績をまとめて, SHRで

は, 神経分泌機能冗進があり, これによって惹起される水一電解質代謝異常, また交感神経系および下垂

体一副腎皮質系の機能克進があり, これらがその高血圧の発症, 維持の要因となるものであろうと推論し

た｡ この研究は本態性高血圧症の発症機序の解明に重要な基礎資料を提供するものである｡

本論文は学問的に有益であっ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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