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はしがき

心臓において短時間の虚血･再准流は､その後の持続的虚血に対する心筋梗塞

サイズを著明に縮小する｡この現象をischemicpreconditioning(PC)と言うが､PC

による心､筋梗塞サイズ縮小効果のメカニズムとして､PCが持続的虚血中の心

筋内グリコーゲンを保持することがあげられている｡したがって､虚血中にグ

リコーゲン分解酵素を抑制するα-1,6-glucosidaseinhibitorであるN-methyl-1-

deoxynqiirimycin=NMDNはPCと同様の効果を有するとの仮説を考えた｡そこ

で､NMDNをウサギ心筋梗塞モデルに投与したところ､この薬剤は血圧､心拍

数に影響を与えることなく梗塞サイズを著明に縮小することを見いだした｡本

研究では､NMDNの梗塞縮小効果のメカニズムに関して以下のことを検討した｡

(1)NMDMが心筋α-l,6-glucosidase活性､glycogen,1actateに及ぼす影響を

明らかにする｡

(2)NMDMによる梗塞縮小効果がprotein kinase Cinhibitorのstaurosporine

によってブロックされるか否か､また､虚血中にNMDMにより心筋細

胞においてPKCのtranSl∝ationされるか否かを明らかにする｡

(3)NMDMとapoptosisとの関係を明らかにする｡

(4)NMDMとstunningとの関係を明らかにする｡
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