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論 文 内 容 の 要 旨

 目的

 冠状動脈の収縮，攣縮に関し不明の点も多く，多方

面からの研究がなされている．一方，培養平滑筋細胞

を得る方法として，従来より酵素分散法とexplant法

が用いられているが，前者の方法で得た細胞は初代し

か収縮せず，また後者で得た細胞は，収縮しないとさ

れてきたため，培養筋細胞は収縮反応の研究には多用

されなかった．しかし，著者らは，ブタ冠状動脈およ

び大動脈の中膜よりexplant法で得た培養平滑筋細胞

が収縮して形態変化の生ずることを証明し，その収縮

を定量的に評価する方法を確立，あわせてこれら筋細

胞の種々の薬物に対する反応性と，その違いについて

検討して，若干の知見を得たので報告する．

 実験材料と方法

 生後約6ヵ月の食肉用雑種オス去勢ブタより無菌的

に採取した右冠状動脈と上行大動脈の中膜より，約1

mm角のexplant（移植片）を作り， explant法により

培養平滑筋細胞を得た．1～8代継代しconfluentと

なった培養細胞に，histamine， serotonin， nora－

drenaline， propranolol， isoproterenol， KCIをそれぞ

れ加え，形態変化を透過および走査電子顕微鏡，ある

いは光学顕微鏡下で観察した．形態変化の際の細胞外

から内へのCa2＋流入を，45Ca2＋の培養液内添加により

検討し，同時に，その際の細胞内cAMP値を測定した．

また，画像解析装置を用いて形態変化の定量化を試み，

histamine， serotoninによる変化を冠状動脈と大動脈

で比較すると共に，これら受容体の拮抗薬およびCa2＋

拮抗薬を併用しその影響を検討した．

 結果および考察

 冠状動脈筋細胞はhistamine， serotonin， KCI，大動

脈筋細胞はhistamine， KCIにより，投与後座30分で最

大となる可逆的な形態変化を生じ，細胞間隙と，細胞

表面の多数の小突起を認めた．この変化は濃度依存性

であるが，受容体拮抗薬および細胞内Ca2＋拮抗薬によ

り抑制され，また変化の際，Ca2＋の細胞内への流入を

伴った。細胞内cAMP値は変化しなかった．これらの

ことから，この形態変化は収縮によると考えた．his－

tamineとserotoninに対する反応性を冠状動脈筋細

胞と大動脈筋細胞で比較すると，histamineにより両

培養筋細胞は収縮するが，前者の方が有意に（p＜

0．01）強く，またserotoninにより冠状動脈筋細胞は収

縮するがhistamineに比べると弱く，大動脈は収縮し

なかった．

 結語

 1）ブタ冠状動脈および大動脈中膜よりexplant法

で得た培養平滑筋細胞は，いくつかの血管作動物質で

形態的に変化し，投与後約30分で最大となる細胞間隙

と細胞表面の小突起を生じた．

 2）この変化は収縮によるものであり，画像解析装置

を用いて定量化しえた．

 3）冠状動脈筋細胞は，大動脈筋細胞に比べhis－

tamineに，より敏感に反応し，強く収縮した． ser－

otoninに前者は反応し収縮したが， histamineによる

ものに比べれば弱く，また後者は反応しなかった．
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論 文 審 査 の 要 旨

 組織・細胞の培養は新しい学問である．本研究はこの手法を用い，冠動脈平滑筋と大動脈中膜のそ

れとを対比し，その収縮能につき調べ薬理学的にもそれぞれ特徴があることを示している．学術的に

価値あるものと認める．

主論文公表誌

ブタ冠状動脈および大動脈中膜由来培養平滑筋細胞
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