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論 文 内 容 の 要 旨

交感神経活動は､循環機能調節に主要な役割を果たす｡従来の交感神経性循環機能調節に関する研

究は､麻酔された動物を使ったものが多い｡従って､日常の行動変化によって交感神経活動がどのよ

うに応答し､循環機能調節に関与するのか?不明な点が多い｡本論文は､ラットの自由行動下の交感

神経活動を連続測定し､日常の行動変化が交感神経活動をどのように変化させ循環調節に関与 してい

るのかを検討 したものである｡

本論文は3章から構成されている｡

第 1章は､行動変化に伴う腎交感神経活動の変化と腎血流量および動脈圧調節について検討 したも

のである｡

従来､腎交感神経活動はナトリウムの再吸収とレニン分泌調節を主に行い､腎血流量調節への関与

は少ないと考えられてきた｡ しかし､この考え方は麻酔した動物によって得られた結果を基礎として

おり､自由行動時の腎交感神経活動と腎血流量の関係にてついては未だ一致した見解に至っていない｡

本研究では､ラットに慢性的に腎交感神経活動､腎血流量測定のための電極と微小 ドップラーカフ

を留置した｡手術の回復の後､温度湿度コントロールした環境でラットを自由に行動させ腎交感神経

活動と腎血流量の相関関係を検討した｡別の実験として､慢性的に腎交感神経を切除し､同様の実験

を行った｡
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結果､腎交感神経活動は睡眠レム期からグルーミング期と行動 レベルの上昇に従い増加 した｡一方

腎血流量は､行動が活発になるにしたがって低下した｡腎交感神経活動と腎血流量の間には､有意な

負の相関が得られた｡腎交感神経を慢性的に切除したラットでは行動変化にともなう腎血流量の変化

は観察されなかった｡

以上の結果より､腎交感神経活動は行動変化にともなう腎臓血流量応答に有意な役割を果たしてい

ることが明らかとなった｡腎血流量の行動に依存した変化は､体内での血流分布の変化を構成する主

要な要素であり､行動変化時の循環機能維持に寄与すると考えられる0

第 2章は､行動変化に伴う圧受容器反射による腎交感神経活動調節の急性 リセッティングについて

検討 したものである｡

圧受容器反射は､動脈圧と交感神経活動の入出力関係であり､短期間の血圧調節を行う負のフード

バックループである｡ 運動時には動脈圧と交感神経活動は同時に上昇する｡ これは､単一の圧受容器

反射カーブで説明することはできず､圧受容器反射カーブの急性のシフトが示唆されてきた｡しかし､

運動時あるいは睡眠時の圧受容器反射による交感神経活動の応答を定量化 した試みは殆どない｡

本研究は､ラットを用い､ トレッドミル運動時､ トレッドミル運動後､グルーミング時､睡眠ノン

レレム期､レム期の圧受容器反射による動脈庄一交感神経活動応答曲線の定量化を行ったものである｡

結果､ トレッドミル運動により動脈庄一腎交感神経活動カーブは右上方に有意にシフトした｡グルー

ミング期には､動脈庄一腎交感神経活動カーブはトレッドミル運動時と同様に右上方にシフトしたが､

その程度は減弱されたものであった｡運動後､動脈圧-腎交感神経活動カーブは下方に圧縮された｡

睡眠レム期には､運動後と同様にカーブは下方に圧縮された｡

以上の結果より､圧受容器反射による腎交感神経活動の調節は､各行動ステージ毎に異なっている

ことが明らかとなった｡

第 3章は､行動変化と腎交感神経活動および腰部交感神経活動の地域差について検討 したものであ

る｡

交感神経系は､1950年代に提唱されたW.BCannonの仮説以来､全身一様に反応すると考えられ

てきた｡ しかし､多様な生体臓器機能を一様に変化する交感神経活動で調節すると言う考えは無理が

ある｡ 本研究は､ラットの自由行動時の腎および腰部交感神経活動を計測し､これら2カ所の交感神

経活動の差の有無について検討し､Cannonの仮説の検証を試みたものである｡

結果､睡眠レム期には､腎交感神経活動は低下 したが腰部交感神経活動は上昇し､交感神経活動が

逆に変化することが明らかとなった｡ノンレム睡眠から覚醒安静､探索行動などの移動､グルーミン

グと身体活動が上昇する場合には､腎交感神経活動と腰部交感神経活動は双方ともに直線的に上昇 し

た ｡

以上の結果より､睡眠レム期には､腎と腰部の交感神経活動は一様に変化するものではなく臓器特
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異的に変化することが明らかとなった｡本研究の結果は､睡眠レム期には腰部交感神経活動による筋

肉血管の収縮が末梢血管抵抗を上昇させ､動脈圧上昇を引き起こしている可能性を示唆するものであ

る｡

以上要約すると､交感神経活動は､睡眠 ･覚醒 ･運動などの各生体状態に特異的にその活動を変化

させ､刻々に変化する生体状態に最適期な循環応答を引き起こしていることが示された｡
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論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨

交感神経は体内のほとんどすべての臓器に分布 し､生体機能維持に中心的な役割を果たす｡ 従来の

交感神経に関する研究は､麻酔下の動物を用いたものが多い｡麻酔薬は､高次神経機能に影響するた

め､睡眠 ･覚醒 ･運動時の交感神経活動の変化とその作用機序については不明な点が多い｡本論文は､

ラットの自由行動下の交感神経活動を連続測定 し､日常の行動変化により交感神経活動がどのように

変化 し､循環調節に関与 しているのかを検討 したものである｡

本論文は3章から構成されている｡

第 1章は､行動変化に伴う腎交感神経活動の変化と腎血流量および動脈圧調節について検討 したも

のである｡

腎交感神経活動は､ナ トリウムの再吸収とレニン分泌調節を主に行い､腎血流量調節への関与は少

ないと考えられてきた｡この考え方は､一般の生理学の教科書に広 く記載されている｡ しかし､これ

までの腎交感神経活動と腎血流量に関する研究は､麻酔 した動物によって得 られた結果を基礎として

いる｡ そのため､自由行動時の腎交感神経活動と腎血流量の関係については不明な点が多い｡

本研究は､ラットに慢性的に腎交感神経活動､腎血流量測定のための電極と微小 ドップラ-カフを

留置し､手術の回復の後､温度湿度コントロールした環境でラットを自由に行動させ腎交感神経活動

と腎血流量の相関関係を検討 したものである｡ また､別の実験として､慢性的に腎交感神経を切除し､

同様の実験を行っている｡結果､睡眠レム期からグルーミング期と行動 レベルに伴う腎交感神経活動

の変化と腎血流量の間には､有意な負の相関が得られた｡腎交感神経を慢性的に切除したラットでは

行動変化にともなう腎血流量の変化は観察されなかった｡

以上の結果は､腎交感神経活動が日常行動時の腎臓血流量応答に有意な役割を果たしていることを

示す｡腎交感神経の役割について､生理学の教科書の記述の修正っながる結果である｡

第 2章は､行動変化に伴う圧受容器反射による腎交感神経活動調節の急性 リセッティングについて

検討 したものである｡

動脈圧は､睡眠 ･行動サイクルで変化する｡ 例えば､運動時に血圧は上昇 し､睡眠時には低下する｡

一方､動脈圧は圧受容器反射というフードバックループにより一定範囲内に調節されている. 行動依

存性の動脈圧の変化と圧受容器反射フィードバックという血圧を一定に調節するシステムとの関連に

ついては不明な点が多い｡

本研究は､ラットを用い､ トレッドミル運動時､ トレッドミル運動後､グルーミング時､睡眠ノン

レレム期､レム期の圧受容器反射による動脈庄一交感神経活動応答曲線の定量化を行ったものである｡
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結果､ トレッドミル運動により動脈庄一腎交感神経活動カーブは右上方に有意にシフトした｡グルー

ミング期には､動脈庄一腎交感神経活動カーブはトレッドミル運動時と同様に右上方にシフトしたが､

その程度は減弱 した｡運動後､動脈庄一腎交感神経活動カーブは下方に圧縮 した｡睡眠レム期には､

運動後と同様にカーブは下方に圧縮 した｡

以上の結果は､圧受容器反射による腎交感神経活動の調節は､各行動ステージ毎に異なっているこ

とを明らかしたものである｡ またこの結果は､睡眠､運動に伴う高次神経系の活動が､圧受容器反射

フィードバック調節系を各行動特異的にリセットしていることを示唆する｡ 本研究は､高次神経活動

と圧受容器反射 リセッティングとの因果関係を定量化 した数少ない試みの一つであり､意義がある｡

第 3章は､行動変化と腎交感神経活動および腰部交感神経活動の地域差について検討 したものであ

る｡

交感神経系は "闘争か逃避か"と言う状態において､体全身一様に変化すると考えられてきた｡闘

争あるいは逃避といった極限状態ではなく､日常行動時にも交感神経活動が全身一様に変化するのか

どうかは不明である｡

本研究は､ラットの日常行動時の腎および腰部交感神経活動を計測し､これら2カ所の交感神経活

動の差の有無について検討 したものである｡結果､睡眠レム期には､腎交感神経活動は低下 したが腰

部交感神経活動は上昇 し､交感神経活動が逆に変化することが明らかとなった｡ノンレム睡眠から覚

醒安静､探索行動などの移動､グルーミングと身体活動が上昇する場合には､腎交感神経活動と腰部

交感神経活動は双方ともに直線的に上昇 した｡

以上の結果は､睡眠レム期には､腎と腰部の交感神経活動が一様に変化するものではなく臓器特異

的に変化することを示す｡また､睡眠レム期の交感神経活動の逆転 した変化は､長年の疑問点であっ

た睡眠レム期の動脈圧上昇と心拍数の低下の因果関係を説明するものである｡ 交感神経活動は全身に

一様に変化するものではなく､行動及び体内臓器に特異的に変化することを立証 した研究であり意義

がある｡

以上のように本研究は､行動が交感神経活動に及ぼす影響を検討 した先駆的試みである｡ 第 1章は

国際学術誌に掲載されている｡ 第 2章は著書として印刷中である｡ 第 3章は､現在投稿準備中である｡

よって､本学位論文は､奈良女子大学博士 (生活環境学)の学位を授与するに十分な内容を備えてい

るものと判断される｡
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