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【肝病態生理研究のあゆみ】
エンドトキシン血症時におけるNOと抗炎症性サイトカインの関連に関する
研究
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る。その拡散係数から換算すると１秒あたり数ｃｍ

単位で拡散可能である。したがって，ＮＯ産生細胞

周囲だけでなくＮＯ産生細胞を有する臓器内および

臓器外へと拡散する可能性があることを示唆してい

る。いままでにも，潰癌性大腸炎患者の病変腸管壁

内で産生されたＮＯが管腔内に拡散し，そのＮＯ濃

度と病変程度が相関していることが報告されてい

る9)。さらに，生理的な状態でも鼻腔粘膜，気管粘

膜内で産生されたＮＯが拡散していることが報告さ

れている'0,'１)。さらには，小児肺高血圧症の治療に

高濃度ＮＯを直接気管内に投与して気管壁を介して

肺血管を拡張させることが試みられている12,13)。こ

れらの報告は，ＮＯが産生細胞，臓器外へ拡散し，

ＮＯとしての作用を有している可能性を強く示唆し

たものといえる。しかし，敗血症時に大量に産生さ

はじめに

グラム陰性拝菌の菌体成分であるlipopolysaccha‐

ride(LPS)の投与で，尿中，血中に一酸化窒素(NO）

の代謝産物が増加することが報告された'~4)。現在，

LPSによって各種細胞内(マクロファージ，肝細胞，

Kupffer細胞など)でiNOS遺伝子からiNOSmRNAが

転写され，合成された誘導型ＮＯ合成酵素(iNOS）

によってアミノ酸であるL-arginineと酸素からＮＯ

が大量に生成されると考えられている。生成された

ＮＯは周囲に存在するラジカル，遷移金属，特に血

流中のヘモグロビンと結合し，数秒から数分以内に

発生部位からすべて消去されると現在考えられてい

る5~8)。しかし，ＮＯは，生体膜を拡散障壁とはせ

ず，細胞膜を越え自由に拡散できる性質を有してい
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