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[目的]

敗血症時の呼吸不全の一因として横隔膜収縮力

低下が知られている。我キは、これまでにペン ト

キシフイリン (PTX)が、敗血症時の横隔膜収縮

力低下を改善し、これに TNF-日産生抑制作用が

関与していることを報告した。

PTXは phospodiesterase阻答作用によりマクロ

ファ ージ細胞内のcAMP濃度を上昇させることで

TNF 日産生抑制lを示すとさ れている。同様に PTX

は横隔膜筋細胞内 cAMP濃度を卜界させることで

横隔膜収納))低下を改善させる IIJ能性がある。

今凶、我今は PTXによ る横|煽股収納力低 F己主普

作用に、横隔膜筋細胞内 cAMP濃度の l昇が関与

しているかを検討するとともに、 |百l組織内の脂質

過酸化指襟としてのマロンジアルデヒド (MDA)

濃度を測定した。

I方法I
Winster系ラ ッ トを以下の 3群に分けて検討 し

た。E群.エンドトキシン (ET)(20mg/kg) を腹

腔内に投与し敗血症を作成した。E+PTX群;PTX 

(100 mg/kg) をET投与 30分前に腹腔内に投与し

た。C群 .生食を腹腔内に投与 した。ET投与 4時

間後に左横隔膜標本を摘出し、組織ホモゲネート

を用い、 EIA法により cAMP濃度を、 N-methyl-2-

phenylindoleとの反応を用いた比色法に よりMDA

濃度を測定したo

[結果]

1)横隔膜筋細胞内 cAMP濃度は 3群間で有意差

を認めなかった。2)ET投与により横隔膜筋細胞

内 MDA濃度は有意に上昇したが (p< 0.01)、そ
の卜a界は PTX投 'jにより有意にj1'IJ市IJされた (p< 
0.01 )。

[結論l

PTXは、横隔膜筋細胞内 cAMP濃度変化を 来

すことなく 横隔膜収縮力低下改善作間を示した。

MDAの結果からも推測される様に、直接の横隔膜

筋細胞内 cAMPの増加によって収縮力の改善を呈

するのではなく、 TNF-日産生抑制作用による敗血

症の進展の抑制が、横隔膜への酸化ストレスを防

いだものと考え られた。




