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論 文 の 内 容 の 要 旨

論 文 題 目 p l ati n u m n a n o p a rti cl e s a s a n o v el a n ti o x id a n t

f o r r e s c u i n g o r g a n d a m a g e i n m et a b oli c s y n d r o m e

メ タポ リ ッ ク シ ン ド ロ
ー ム にお ける臓器障害と新 し い 抗酸化薬に つ い て
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メ タポリ ッ ク シ ン ド ロ ー ム は現代 医療に と っ て克服す べ き最も大きな課題 の
一

つ で あ る｡

とり わけ心 血管障害を中心と したメ タポリ ッ ク シ ン ド ロ
ー ム に合併す る臓器障害は

､ 非常

に深刻な問題で あり ､ そ こ には酸化 ス ト レ ス が深く 関与 して い る と考えられて い る
｡ メ タ

ポリ ッ ク シ ン ドロ
ー ム に対す る有効な治療 の 開発 は 医学にと っ て 現代 の 医学に と っ て重要

な課題 で ある｡ 酸化 ス ト レ ス に由来す ると考 えられ る臓器障害は殊 にメ タポリ ッ ク シ ン ド

ロ
ー ム にお い て は 非常に深刻 な問題 で ある ｡ しか しなが ら

､
こ れ ま で の研究 にお い て ビ タ

ミ ン C
､

ビ タミ ン E
､

ベ ー

タカ ロ テ ン と い っ た従来 の 抗酸化薬はメ タポリ ッ ク シ ン ド ロ ー ム

の臓器障害に は有効と は い えな い ばか りか
､ 時と して有害でさえある こ とが分か っ て い る｡

ナ ノ テ ク ノ ロ ジ ー は近年発 達が 目覚 しく ､ そ の 産物で ある貴金属 コ ロ イ ドは科学的研 究 の

み ならず､ そ の 他多く の 目的で使用 されて い る
｡

ま た
､ 白金 を含むい く つ か の 金属で は触
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媒作用 に よ っ て フ リ
ー

ラ ジカ ル を消去す る こ とが 知られ て い る｡

こ の 研究に お い て ､ 私は ､ 新 し い抗酸化薬 で ある白金ナ ノ コ ロ イ ド の メ タ ポリ ッ ク シ ン

ド ロ
ー ム にお けるJ亡♪血管障害に対する有効性 に つ い て検討 した｡ メ タポリ ッ ク シ ン ドロ ー

ム の モ デ ル と しては 2 型糖尿病 モ デル 動物で ある d bli b マ ウ ス に ア ン ジ オテ ン シ ン ⅠⅠと食

塩 を負荷 し
､ 耐糖能異 常､ 脂質代謝異常､ 肥満 ､ 高血圧 を呈す る モ デル を作製 した ｡ 全身

性 お よび局所 の 酸化 ス ト レ ス は尿中イ ソ プ ロ ス タグラ ン ジ ン F 2 α とジ ハ イ ド ロ エ チ ジウム

染色に よ っ て評価 した ｡ 両者はメ タポ リ ッ ク シ ン ド ロ ー ム モ デ ル マ ウ ス で明らか な上 昇を

認 め
､

また
､

冠血管障害もメ タ ポリ ッ ク シ ン ドロ ー ム の モ デル で 増悪 し て い た ｡

電子 ス ピ ン 共鳴法 を用 い て 白金ナ ノ コ ロ イ ドが生体 内 で 持続的 に酸化 ス ト レ ス を除去す

る作用が ある こ とを示 した｡ これは貴金属 の も つ 触媒作用 によ るもの と考えられた
｡
また

､

白金ナ ノ コ ロ イ ドが s u p er o xid e dis m u t a s e ( S O D )様作用とカ タラ
ー ゼ様作用 の 両方 を持 つ こ

とを確認 した ｡

白金ナノ コ ロ イ ドを作製した d b/d b マ ウ ス に経口投与 し
､

4 週 間観察 した と こ ろ ､ 全身性

お よび局所 の 酸化 ス ト レ ス が 明らかな低下 を認 め
､

ま た病理組織学的所 見ならび に分子 マ

ー カ ー を指標と した心 血管障害が回復 した ｡

以上 の結果より､ 白金ナノ コ ロ イ ドは s u p e r o xid e dis m u t a s e ( S O D )様作用とカ タ ラ ー ゼ 様作

用の 両方を持ち
､

触媒作用もある こ と より
､

生体内で持続的か つ 広範に酸化 ス ト レ ス を除

去 する作用が ある ことが示唆された
｡

メ タポリ ッ ク シ ン ド ロ ー ム の 臓器障害 の原 因と して 酸化 ス ト レ ス が考 えられ るが ､ 白金

ナ ノ コ ロ イ ドはそ の 酸化 ス ト レ ス 即ち活性酸素種 (r e a ctiv e o x y g e n s p e ci e s) に対す る消去能

を持 つ 新し い抗酸化薬で ある
｡

こ の新 し い 抗酸化剤は酸化 ス ト レ ス に よる臓器 障害を改善

させ
､

ナ ノ テ ク ノ ロ ジ
ー と医学 と の 学際的治療の 新境地 を開拓す るもの と考えられ る｡
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