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Clを測定した。ラジオイムノアッセイ法により，尿中キニン，プロスタグランジン E2(PGE2) 

を測定した。

enalaprilおよび captoprilは 1～11週にわたり持続的な臨圧低下を示した。この抗高血圧作

用は良好な体重増加，心重量の減少，血管病変，腎硬化，脳卒中および死亡の出現率の減少に

よって裏付けられた。 enalaprilの用量効力は captoprilの約3倍と推定される。 enalaprilおよ

びcaptoprilはPRCの上昇傾向を示した。また両薬物は，高血圧症の悪性化に伴う 5,10週での

摂水量，尿量，尿中浸透圧排i世量増大を防止し尿中 Na,K, Cl排世量の増大を防止する傾向

を示した。 enalaprilおよびcaptoprilは5, 10週での尿中キニン排世量を低下させた。また 1週

でも低下傾向がみられた。低下の理由は不明である。しかし PGE2排世貰は変化させなかった。

串 自治医大・薬理

Physostigmineによる血圧上昇と vasopressinおよび

renin-angiotensin系の関与

川島紘一郎，三輪裕子，藤本和子，小池敦子

〔第57回日本薬理学会総会（1984年3月，京都）で発表〕

臨接型ムスカリン作用薬またはアセチルコリンエステラーゼ阻害薬による中枢コリン作動性神

経系の興奮は，ラット，ネコ，イヌおよびヒトなどにおいて血圧上昇をひきおこすことが知られ

ている。高血圧自然発症ラット（SHR）で、は，正常血圧のウィスター・キョウト・ラット cw
KY）より大きな血圧上昇が， physostigmine(Phy）により誘発される。我々は中枢コリン作動

性神経系の興奮による血圧上昇に vasopressin(A VP）と renin-angiotensin(RA）系が関与して

し、るかどうかを， SHRとWKYを使用して検討した。

15週令の SHRとWKYに慢性的に動脈カニューレを挿入し，電極を植込んで，無麻酔・無拘

束下に血圧と心拍数を測定した。 Phyは 100μg/kgを動脈内に投与した。 AVPの関与を調べる

ために，その昇圧反応の選択的抑制薬である d(CH2)5Tyr(Me)AVPを使用した。また RA系の

関与を調べるために，血竣 renin濃度（PRC）を測定した。

SHRおよび WKYのいずれにおいても Phy投与により，血圧は 1～2分で上昇しはじめ， 5～

6分で最大に達し，以後徐々に下降して 30分後にはもとのレベルにもどった。 SHRの最大昇圧

反応、は約 35mmHgで， WKY(20 mmHg）より大きいことが確認された。心拍数は SHRでは 5

分後にわずかに増加し，さらには 15分後には著明に増加したが， 30分後にはもとにもどった。

他方， WKYでは血圧上昇にともなって心拍数はむしろ減少する傾向を示した。いずれのラット

においても， d(CH2)sTyr(Me)AVPは， Phyによる血圧上昇反応に影響を与えなかった。 PRC

はSHRおよび WKYのいずれにおいても， Phyを投与すると低下する傾向を示したO 以上の結

果から，無麻酔の SHRおよび WKYにおいては， Phyによる血圧上昇反応に AVPとRA系は

いずれも積極的な関与はしていないものと考えられる。 Phy投与により SHRでみられたより大

きな血圧上昇は， WKYと異なり心拍数が増加することが関係しているものと思われる。
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