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論文審査の要旨 

 

アルコールとエンドトキシンの作用との関連において LPSを腹腔内投与した

ラットでは、炎症性サイトカインが活性化され、エンドトキシン誘発性低血圧

となるが、アルコール摂取によってこれらが抑制されることが報告されている。

しかし、このアルコールの作用について不明な点が多い。一方、LPS や IL-1β

は血管を弛緩させることが知られており、この弛緩反応におけるエタノールの

影響についての検討がなされていない。本研究は、Wistar 系雄性ラット上腸間

膜動脈 (SMA) を摘出し、輪状標本を用いて、Phenylephrine収縮下における IL-1

βによる弛緩反応に及ぼすエタノールの影響を血管反応性の点から検討したも

のである。ラットから SMAを摘出し、等尺性張力測定や Westernblot、リアルタ

イム PCR 法を用い、弛緩反応について内皮細胞剥離、iNOS 阻害剤、タンパク合

成阻害剤やエタノールなどの影響を検討した。その結果、エタノールは IL-1β

による内皮細胞の iNOS発現を抑制することによって、弛緩反応を低下させるこ

とを見出した。エンドトキシンを引き金として誘発される IL-1βなどのサイト

カインによる血管弛緩反応をエタノールが抑制することは、一見低血圧などに

対して防御的作用を持つと考えられるが、ショック症状の発見を遅らせる危険

性を持つことが示唆された。本研究で得られた結果は、アルコールとエンドト

キシンの作用における病態を解明する知見の一つとなった点においての意義が

大きい。また、アルコールと臓器障害を考える上で、法医学領域だけでなく臨

床領域においても有用な成果であると評価できる。 
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以上、主論文に報告された研究成績は、参考論文とともに法医学の進歩に寄与

するところが大きいと認める。 
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