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18.エンドトキシンショックに対する高圧酸素療法

特に肝糖代謝を中心として

ショ、ノク時に生体は重篤な呼吸，循環，代謝障

害を来たすが，特にエンドトキシンショックでは

糖代謝は著しく障害され， これが病態をさらに複

雑化すると言われている。

ところで McLeanは敗血症ショック患者 5例

に高圧酸素療法を行ったところ，血中 Lactateが

改善せす患者を救命し得なかったことから高庄酸

素療法は無効であると結論した。

そこで今回，私共はエンドトキシンショック時

の肝糖代謝障害に対する高圧酸素療法の効果を実

験的に研究したので報告する。

実験材料と方法は Fig.lに示すことく， 18時問

絶食させたウィスター系ラット（合）300g前後を

用い，対照無処置群， 3ATA022時問処置した0

HP処置群，E.coli0-26エンドトキシン（以下L

PS)を 30mg/kg腹腔内に注射したLPS投与

群， LPS投与直後と 4時間目にOHP療法を各

々2時間行ったLPS投与OHP療法群の 4群に

分かち， これらの動物を 6時間後屠殺して肝を採

取し検体を作製し，糖中間代謝産物と Adenine

nucleotideを測定し各群を比較検討した。

Table 1は各群の肝糖中問代謝物の変動を示し

たものて Lactateの変動をみると OHP処眉群

では対照無処置群と比べやや低値を示したのに対

しLPS投与群では対煕無処置群に比べ2倍以上

の高値を示し， これにOHP療法を行うと対照無

処置群に近い値を示した。 Pyruvateの変動は0

HP処置群ては対照無処骰群と比較して低値を示

したのに対しLPS投与群では対照無処置群に比

べ2倍半という高値を示し， これにOHP療法を
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行うと対照無処骰群より高いがLPS投与群に比

へると低値を示した。 PEPの変動も Pyruvate 

とほぼ同様の傾向を示し LPS投与OHP療法群

ではLPS投与群にみられた高値は抑制の傾向が

みられた。 FDPの変動も PEPとほぼ同様にL

PS投与群てみられた高値はOHP療法で抑制さ

れていた。 F6Pの変動を各群で比較すると OH

P処置群では対照無処置群に比べ低値を示したが

Fig. 1. 実験材料と方法
実験動物：ウィスター系ラット含300g前後
実験群： I 対照無処罹群

II 高圧酸素処理群

3ATA 02 2時間処置
Ill エンドトキシン処闘群

E.coli 0-26ゴンドトキシン30mg/kg

腹腔内注入

W エンドトキシン処置，高圧酸素治療群

エントトキシン注入直後， 4時間後各々

2時間高圧酸索治療

方法： neckdislocationて屠殺

↓ 

摘出肝を液体窒素て冷却したクランプて

凍結

↓ 

-80℃ 粉末化

↓ 

30%HCIO, を同籠加える十EDTA3ml

加える

↓ 

-20℃ [10000回転30分遠沈
↓ 

上澄を30%KOHで中和 pH6.0に調製

↓ 15分間放置

上澄を10000回転30分遠沈
↓ 

上澄を酵素学的に測定
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Table 1 エンドトキシンショック時の肝糖中間代謝物の変動と高圧酸素治療のこれに及ぼす影響

＿＿糖中間一代謝:□-対:＝讐群 高円竺竺嘉9群
G6P I 155.6土 26.8 I 203. 8土 32.7

エンドトキ

％塑仰

49.9士 7.0

エンドトキシン処
置高庄酸素n療群
(n =i[ 
81.3土 10

F6P I 36.9土 4.O I 30. 7土 3.58 16.7士 2.8 22.8士 1.98

26. 7土 3.19

67.8土 12.7

51. 5土 10.4 

ヽ一---「
FD P 上 21.4土 2.5 16.5土 1.6 35. 4土 5.7

~ • 

PEP 40.4土 3.6 I 30.1士 7.0

―s三三f)ロ161381±1:47 7 123竺:1:39-
93.3士 11.5

Pyruvate I 35. 5土 5.7 I 23.1土 3.1 87.9土 10.9

3475.9士352.3

77.8 

1472.2士ll8.2

87.2 

Mean conc~ntration 士ISE, n mole/g liver wet wt 

％ 

200 

Fig. 2. エンドトキシンショック時の肝糖中間代謝物の変動と

高圧酸素治療のこれに及ぽす影響

100 

口：高圧酸素処濯群

困；エンドトキシン処置群

区：エンドトキシン処置
高圧酸紫冶療群

-100 
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G6P F6P FDP PEP Pyruvate Lactate 

LPS投与群てば対照無処闘群のほぼ％と低値を

示し，これにOHP療法を行うと LPS投与群で

みられた低値は改菩0)煩向を示した。 G6Pの変

動ばOHP処置群では対照無処置群より高値を示

しLPS投与群では対照無処置群の％の低値を示

し， これにOHP療法を行うと LPS投与群てみ

られた低値は改菩の傾向を示した。 Fig.2は前述

の肝糖中間代謝物の変動を対照無処置群の値をゼ

ロとしてその増減を％て比較した。 OHP処置群

ではG6Pは軽度の上昇を示したか，その他はい

ずれも軽度の下降がみられた。 LPS投与群では

Lactate, Pyruvate, PEP, FDPていずれも著し

し、 1:昇を示したが， F 6 P, G 6 Pはこれに反し

て，著しい下降を示し， LPSは FDPaseの活性

を低下さぜFDPの増加， F6P, G6Pの減少

を来たし糖新生を障害するという Mc Callum, 

Berryらの成績と良く一致している。一方，これ

らの変動はOHP療法群で｛ま明らかに抑制されて

し、た。

ところでLPSは肝ミトコンドリアを障害する

と一般に言われており，私共はLPS、ンゴ y ク時

のAdeninenucleotideの動態と，これに対する0
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Table 2 エンドトキシンショック時の肝 Adeninenucleotide量と Energychargeの変動と高
圧酸素治療のこれに及ぼす影響

ATP ADP I 1247A.3M士P2 

Total adenine Energy 

nucleotide charge 

＇ (cnon=trl□丁787.9士136.81571.5士422.8 36.7 4fi06.7 0 56 

OHP I 2405. o士 45.3I 892 6士 9.73 I 220.8士 16.6I 3518.4 0.81 (n = 10) 

LPS 
1413 8土193.7I 896.9土116.7 1077.1士113.3I 3387.8 0.55 (n=ll) 

LPS+OHP 
2091.0士 81.8I 938. 7土156.9 1159. 8士212.4I 4189.5 0.61 

(n =18) 

Mean concentration土ISE,n mole/g liver wet wt 

HP療法の影響についても研究し， Table2に示

すような成績を得た。

ATP且の亥動はOHP処置群では対照無処問

群に比べ約35％の増加を示したが， LPS投与群

ては20％強の減少を示した。これに対しOHP療

法を行ったものではLPS投与群に比べ約50％の

増加を示した。 ADPの変動はOHP処置群では

対照無処闘群に比べ約40％の減少を示し LPS投

与群ても対照無処置群の約40％の減少で，これに

対しOHP療法を行ってもほとんど差が認められ

なかった。 AMP景の女動はOHP処骰群では対

照無処置群に比べ80％以上の減少を示したが， L 

PS投与群では対照無処置群に比べ約15％の減少

を示し， これに対しOHP療法を行うと， LPS 

投与群に比べ約10％の増加を示した。これを

Total adenine nucleotide量てみると，各群とも

対照無処置群に比べて低値を示したが， LPS投

与群でみられた著しい低値はOHP療法て改善し

た。これを Atkinsonらの言う Energychargeで

みると OHP処置は Energychargeを上昇せし

めLPS投与群では対照無処置群とほぼ同様の値

を示し， これに対してOHP療法を行うと明らか

な上昇が認められた。

以上，私共はニンドトキシンショック時の肝糖

代謝と Adeninenucleotide量に及ほすOHP療

法の影響について検討し， OHP療法はニンドト

キシンショック時の肝糖代謝障害を改善する成績

を得たが，今回の成績と今まで私共の報告して来

た一連の研究成績と煕合して高圧酸素療法はエン

ドトキシンショックに対して有効なものと考え

る。
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