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1)動脈硬化形成 とサ イ トカインの役割

山形大学医学部臨床検査医学講座

斎 藤 康 先生

動脈硬化では血管壁の硬化が認められるが,従来これ

はいわば水道管に水丁カが詰まる様に捉えられてきた.

しかし最近の分子生物学的研究iこより新たな局面が展開

されている.その一端を日輪例を通 して紹介する.

硬化病変の形成過程とその所見には,内膜の傷害,傷

害部位-の単球の接着,内皮下での血管平滑筋の増殖､

コレステローノlの蓄積.線維化,Caの沈着,などがあ

る.

初期には内皮の損傷とその部位への単球の接着がムLL:,

Ilる (responsetoinjury).最近単球の接着の槻序に

接着分子の介在が知られ 硬化病変部の内皮にその遺伝

子の発現がふとめi:)れ TL1-bで接着分子の遺伝子の

発現が促進される.この接着分子の発現の トリガ-を検

討すると,内皮の傷害iこ伴-､て血中かiT)浸入してくる u)i.

が数量の酸化を受け (minimalmodifiedLDL)こLT)酸

化 LDLの関与が証明される.内膜下に侵入Lた単球

は LI)Lを貴食する.

-方内皮の傷害は血小板の付着をきたし,血小板から

中膜の血管平滑筋を内膜下に遊走させるサイ トカイソが

放出される.内膜下をこ遂走した平滑厳細胞には中膜にあっ

た時とは異なる性質が認められる様になる.即ち,増殖

性の先進.遊走能の先進.および平滑筋自体か吊T)遊走

因子 (smoothmusclederivedmigrationfactor)千

増殖因子 (smoothmusclederiヽTedgrowthfactor)

の放出能である.

この様に,動脈硬化巣での血管平滑筋は形質変化

(phenotypemodulation)をきたしていることを示 し

ている.さらに硬化巣の平滑筋は丁七十′L化 LDL も

細胞内iこ取り込む様になるが,その性質の獲得iこは PrXIF

が関与する.

この様に硬化病賓の形成の解釈は.内皮の損傷-の反

応二として平滑筋を遊走させるサイトカ1'ンが放出 (paracrine

槻序),次いで内膜下に遊走 した平滑筋の形質変化とそ

わによるサ(トカ1'ンの放出 (autoer.ine鞭序)による

増殖,遊走,脂質を促進がかかわ一､てくる.

この様な硬化病変の治療の戦略には∴平滑筋の遊走の

抑制.CNPなcL-:(I)内閉性物質による増殖の抑制などが

考え1､･)れる. しかし 弓j'では,動脈硬化が退縮 しても内

膜下に出た平滑筋には依然増殖性の先進が認めL-っれ 血

管平滑筋の形質変化の修飾をも治療では考慮する必要が

ある思われる.適をこ持続的な内皮損傷が考えられる場合

での治療の困難さも想定される.

2)先天性心疾患治療の現況

東京女子医科大学附属日本心臓

血圧研究所循環器小児科学

中 沢 誠 先生

小児における新 しい治療法に-lいて.以下の4--)く･こ分

類Lて講演された.

1)内幸ミ埴勺治療 :とくに新生児乳児期早期n循環不全 (心

不全)について,養殖病態を理解することが重要である

ど,例を挙げてご説明された.これまで心不全に用いら

れてきた dopamineや dobutamine左と1は.肺血流を

増加させるためiこ.例えば既に肺血流の増加している心

室中隔欠損や,肺静脈をこ閉塞病変のおきやすい総肺静脈

還流異常では,ざらをこ肺血流を増加させることとなり,

むしろ左心不全症状を増悪させる結果となることを指摘

された,場合をこよっては酸素投与も同様であると説明が

あった.一方,むしろ俸血流を増加させる治療が重要で

あることを指摘された.例えば hydralazineのような.

血管抵抗を低下させ,後負荷を減少させる治療が有効で

ある場合が多いことを説明された.

2)手術の現状と治療 :心不全の軽減とチアノ-ゼの

早期解除を目的に,近年では手術の若年化 (低年齢化)が

進み,それに伴って手術適応の決定も早期化 しているこ

とを説明された,

3)カテ-テルによる治療 :近年のカテーテル治療に

関するデ-タを示され,その数も効果も年々向上 してい

ることを説明された. しかし カテ-テル治療のみで治

療が完成できているものは,その約 1/3(例えば肺動脈

弁狭窄iこ対する PTPV:pereutaneoustransluminal

pulmonaryvalmloplastylLT)LLで,残りの約 213は外

科的手術の際の協力 (例えば FontLln手術に際 しての

fenestratedFontanや,MAPCA に対するニJ†JL閉塞

術など)に役立っていることを説明された.

射 心奇形と遺伝子 :ごく最近の知見として,CATCH
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22(cardiacdefect,abnormalfacies,血ymichⅥ泊Plasia,

cleftpalate,hypocalcemia)と 22qll部分欠損の関

係や,無牌症候群 (asplenia)と Xq24-q27,1の関係

するデ-タを示され,将来の先天性心疾患の遺伝子治療

の可能性まで言及された.

(文責 新大小児科 佐藤 誠-)

3)心臓外科 の動 向

JR東京総合病院名営院長

浅 野 献 一先生

昭和40年-60年の21年間3大学 (新潟大,東京医歯大,
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東京太)にわたる洩野献一教授の臨床経観をふり返って

心扱外科の進歩 ･発達に関する知見が述べられた.先天

性心疾患ではファロー四徴症をはじめとする複雑心奇形

の手術成績が飛躍的に向上した.後天性心疾患では,か

っては弁膜症が主体であり人工弁として StarT-Edwards

弁が主流であったが近年は二葉弁が主流となっている.

また虚血性心疾患に対する外科治療はめざましく増加 し

ている.心嬢外科の今後の目標は,単に手術成績を上げ

るだけでなく,長期遠隔の QOL向上にむけられねば

ならないであろう.


