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肺水腫液がサーファクタン卜活性を介して換気能におよぼす影響
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内容の要旨及び審査の結果の要旨

成人呼吸窮迫症候群（adultrespiratorydistresssyndroｍｅ，ＡＲＤS）の発生機序には，肺水腫

液によるサーファクタン卜の不活化が関与していると考えられているが，生体でこの不活化を証明した報

告は多くない。本研究では，まずＡRDSの症状を示すウサギの肺水腫液と基準サーファクタン卜（S

urfactantCK，Ｓ－ＣＫ）を種々の割合で混合した試料を作成した。次いで，在胎26日目に帝王切開で娩出

したウサギ未熟胎仔（満期妊娠日数＝31日）の肺内にこの試料を注入して，換気量，肺圧量曲線，肺胞容

量密度，生存率を測定した。また，肺水腫液中のサーファクタン卜阻害物質を特定する目的で，単離され

たアルブミン，グロブリン，フィプリノーゲンとS-CKを混合した試料についても同様に検討し，以下の

ような結果を得た。

１）胎仔を25ｃｍＨ２０の圧で人工呼吸した場合，何も投与しない群の換気量は５ｍl／k9以下で，全例が死

亡した。一方，生理食塩水に分散したS-CKを投与した群の換気量は，２５．４±1７（標準誤差）ｍｌ／kｇ

と有意に大きく，全例が実験終了時まで生存した。すなわち，本未熟胎仔は，自己の肺サーファクタン

卜が欠如しており，外部から投与したサーファクタン卜の生理的活性を正確に評価できるモデルである

と判定された。

２）Ｓ－ＣＫに肺水腫液を混合して投与した場合，肺水腫液中のタンパク質とＳ－ＣＫの重量比が112の群の

換気量は，肺水腫液が存在しない群の１／２以下に有意に低下し，サーファクタン卜阻害作用を認めた。

３）肺水腫液と比較して，単離されたアルブミンのサーファクタン卜阻害作用はほぼ同程度であり，フィ

プリノーゲンの阻害作用は約２／３であった。

４）肺圧量曲線や肺容量密度の所見は，肺水腫液の有無に左右されなかった。このことから，肺水腫液は

サーファクタン卜の動的特性（表面吸着速度）を阻害するものと考えられた。

以上より，本研究は，肺水腫液がサーファクタン卜の活性を阻害する際の両者の比を明らかにし，アル

ブミンとフィプリノーゲンが阻害作用の主役であることを見出したものである。血漿タンパク質や肺水腫

液によるサーファクタン卜の不活化を，換気能の面から検討した研究として，ＡＲＤＳの発症機序解明に資

する有意義なものと評価された。
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