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(持続的な乱流シェアストレスは、ＥＲＫｌ／2経路を介して血管平滑筋細胞の
増殖を刺激する）
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研究．目的

スは、ノ〃’'ｊ''0実験において平滑筋細胞の増殖能と遊走能を刺激

,特に内皮細胞障害部位において顕著である。持続的なシェアス

ｖﾉﾉ'０においても血管平滑筋細胞の増殖能を刺激するか否かを確認す
るため、乱流シェアストレスによる平滑筋細胞への影響、特に増殖能、形質転換お

よびｅｘｌｒａｃｅｌｌｕｌａｒｓｉｇｎａｌ－ｒａｇｕｌａｔｅｄｋｉｎａｓｅｌ／２〈ＥＲＫ１／2）の活性化を検討し
た 、
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材料．方法

ウシ胸部大動脈から血管平滑筋細胞を採取、継代培養し、継代３代から６代まで

の細胞を使用した。この血管平滑筋細･砲を１０日間２１０rpmのｏｒｂｉｔａｌｓｈｅａｒｓｔｒｅｓｓに

暴露した。この際、培養液にERK1/2の活性化阻害剤であるPD98059（ｌ０ＪｕＭ)またはｐ３〔

の活性化阻害剤であるSB203580（１０仏Ｍ)を添加した群と添ｶﾛしなかった群で、以下の

検討を行った。増殖能は、直接細胞数を測定するとともにproliferationcell
nｕｃｌｅａｒａｎｔｉｇｅｎ（PCNA)の発現数を測定した。さらにウエスタンプロットにより

平滑筋細胞のERK1／2の活性化とphenotypicmarkers（ａ－ａｃｔｉｎ，ｃａｌｐｏｎｉｎ，

vimentin，β－actin)を検討した。
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結 論

ｊｎｖｊ〃0実験において、血管平滑筋細胞への長期のｏｒｂｉｔａｌｓｈｅａｒｓｔｒｅｓｓの暴露
はい直接的に平滑筋細胞の増殖能を刺激した。これには少なくともＥＲＫ１／2経路が関
わっていると考えられる。ＥＲＫ１／2経路は、同時に平滑筋細胞の分化型から合成型へ
の形質転換にも寄与していると推測された。これらの結果は、血管内損傷後におこ
るシェアストレスによる平滑筋細胞増殖が、薬物的調節が可能な細胞内シグナル伝
達経路により制御されていることを示唆している。
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