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本 研 究 は メ タ ポ リ ッ ク シ ン ド ロ ｣ ム に お け る 臓 器 障 害 と 酸 化 ス ト レ ス と の

関 与 に つ い て 検 討 し た 後 に ､ 新 し い 抗 酸 化 物 質 で あ る 白 金 ナ ノ コ ロ イ ド を 用

い て
､ メ タ ポ リ ッ ク シ ン ド ロ

ー ム に 合 併す る 心 血 管 障害 を 回 復 さ せ る こ と を

試 み た も の で あ り
､ 下 記 の 結果 を得 て い る ｡

1 ･ d b /d b マ ウ ス に ア ン ジ オ テ ン シ ン ⅠⅠ と 食 塩 を 負荷 す る こ と で 血 圧 を 上 昇

さ せ
､

メ タ ポ リ ッ ク シ ン ド ロ
ー ム の モ デ ル を 作製 し

､ メ タ ポ リ ッ ク シ ン ド

ロ ー ム の 状 態 に お い て 冠 血 管 障害 が 惹 起 さ れ る こ と が 病 理 粗織 学 的 所 見

お よ び R T
-

P C R 法 に よ る 心 血 管 障 害 関 連 遺 伝 子 の 発 現 上 昇 に よ っ て 示 さ

れ た ｡ ま た メ タ ポ リ ッ ク シ ン ド ロ ー ム で は 全 身性 の 酸 化 ス ト レ ス が 上 昇す

る こ と が 尿 中イ ソ プ ロ ス タ グ ラ ン ジ ン F 2 α の 上 昇 に よ っ て 示 さ れ ､ 局 所 の

酸 化 ス ト レ ス の 上 昇 に つ い て は 1

'

n s )
'

t u の ジ ハ イ ド ロ エ チ ジ ウ ム 染 色 に

よ っ て 示 さ れ た
｡

2 ･ 新 し い 抗 酸 化 物 質 で あ る 白 金 ナ ノ コ ロ イ ド が 抗 酸 化 力 を 持 つ こ と を 電 子

ス ピ ン 共 鳴 法 に よ っ て 示 さ れ た ｡ ま た E L I S A 法 を 用 い て 白 金 ナ ノ コ ロ イ

ド の 持 っ 抗酸 化 力 が S O D 様 作用 と カ タ ラ
ー

ゼ 様 作 用 の 両 方 を 持 ち
､ 貴金

属 の 持 つ 触 媒 作用 に よ り ､ 持 続 的 か つ 広 範 囲 な 酸 化 ス ト レ ス を 消 去 で き る

こ と が 示 さ れ た
｡

2
･

1



3 . 白 金 ナ ノ コ ロ イ ド を メ タ ポ リ ッ ク シ ン ド ロ
ー ム の モ デ ル に 経 口 投 与 し て

検 討 し た 結 果 が 示 さ れ た ｡ 白 金 ナ ノ コ ロ
■
ィ ド の 投 与 に よ り 全 身 性 の 酸 化 ス

ト レ ス 上 昇 の 改 善 が 尿 中 イ ソ プ ロ ス タ グ ラ ン ジ ン F 2 α の 結 果 に よ り 示 さ

れ た
D 局 所 の 酸 化 ス ト レ ス に つ い て は 1

'

n s )

'

t u a) ジ ハ イ ド ロ イ チ ジ ウ ム 染

色 の 結 果 よ り 示 さ れ た
｡ 冠 血 管 障 害 の 改 善 が 病 理 組 織 学 的 所 見 お よ び

R T - P C R 法 の 結 果 よ り 示 さ れ た ｡

4 . 白 金 ナ ノ コ ロ イ ドの 投 与 は 血 圧
､

体 重
､

血 清 コ レ ス テ ロ
ー

ル
､ 尿 糖 な ど に

は 明 ら か な 影 響 を 与 え な い こ と が 示 さ れ た ｡

5 . 白 金 ナ ノ コ ロ イ ドの 体 内 分布 に つ い て は ､
心 臓 ､ 肝 臓 ､ 腎 臓 ､ 血 清 ､

血 球 ､

尿 に つ い て 検 討 さ れ ､ 腎 臓 ､ 肝 臓 ､ 尿 中 で 比 較 的 高濃 度 で 検 出 さ れ た こ と

お よ び ､
t e m p o l お よ び a p o c y n i n を経 口 投 与 し た 結果 を 白 金 ナ ノ コ ロ イ ド

の 抗 酸 化 作 用 と 比 較 し た 結 果 が 審 査 会 で 示 さ れ た ｡ T e m p o l
､

a p o c y n i n 投

与 群 で は 全 身 性 の 酸 化 ス ト レ ス は 低 下 傾 向 を 示 す も の の
､ 統 計 学 的 に 有意

な も の で は な か っ た
｡

ま た
､ 病 理 組 織所 見 は t e 皿 p O l

､
a p o c y n i n の 投与 に

よ っ て も 冠 血 管 障 害 は 改 善 を認 め て い た ｡

以 上 ､ 本 論 文 は メ タ ポ リ ッ ク シ ン ド ロ ー ム の 臓 器 障 害 の 原 因 に 酸 化 ス ト レ

ス が 大 き く 関 与 し て い る こ と を 示 し ､ 白 金 ナ ノ コ ロ イ ド は 酸 化 ス ト レ ス に 対

す る 広 範 か つ 持 続 的 な 消 去 能 を 発 揮 す る 物 質 で あ る こ と を 示 し た
｡

こ の 新 し

い 抗 酸 化 薬 は ､ 酸 化 ス ト レ ス に 関 与 し た 臓 器 障 害 を 改 善 し
､

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 ､ 学位 の 授 与 に

値 す る も の と 考 え られ る ｡
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