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内容の要旨及び審査の結果の要旨

アラキドン酸の５－リポキシゲナーゼ代謝産物であるロイコトリエン（leukotriene，Ⅲ）は，生体内

において炎症および免疫反応に関与していることが明らかにされつつあり，肝では細胞障害に関与する可

能性が指摘されている。しかし，Ⅲと肝再生との関連については不明である。そこで本研究では，肝切

除後肝再生時のLTB0の変動と５－リポキシゲナーゼ代謝阻害剤の肝再生に及ぼす影響について実験的に

検討した。

ラットにおいて正常肝および閉塞性黄疸肝70％切除群を作成し,肝切除後肝再生時における血中LTB4

値の推移を検討するとともに，５－リポキシゲナーゼ代謝阻害剤ＡＡ－８６１（２，３，５－trimethyl-6-

(－１２－hydroxy－５，１０－dodecadiynyl）－１，４－benzoquinone）投与の，肝切除後の血中LTB4

値，血清トランスアミナーゼ値およびDNA合成能に及ぼす影響について検討した。得られた結論は以下

のごとく要約される。

１．血中LTB`値は，正常肝切除群において，肝切除後12,24時間で上昇を認め，ＡＡ－８６１の投与により

上昇が有意に抑制された。

２．閉塞性黄疸肝切除群では，肝切除前より血中LTB`値は上昇し，肝切除後も高値を維持した。ＡＡ－８

６１の投与により血中LTB`値はＡＡ－８６１非投与群より全般に低下し，肝切除後48時間において有意に低値

を示した。

３．血清トランスアミナーゼ値の推移では，正常肝切除群，閉塞性黄疸肝切除群とも，ＡＡ－８６１投与群

において肝切除後12時間，２４時間で非投与群よりも有意に低値を示した。

４．DNA合成能として５－プロモデオキシウリヂン標識率（bromodeoxy-uridmelabelingindex，

BrdULI.）を算定し検討したが正常肝切除群において，ＡＡ－８６１投与群では非投与群に比べて肝切除

後24,48時間で有意にBrdULIの上昇が認められた。

５．閉塞性黄疸肝切除群において，ＡＡ－８６１投与群では非投与群に比べて肝切除後12,24時間でBrdU

Lエは有意に上昇していた。

以上より，肝切除後の肝再生におけるLTB4の関与が示唆された。また，５－リポキシゲナーゼ代謝阻

害剤AA-861の投与により，肝切除後早期のDNA合成促進と炎症反応の改善が認められ，正常肝および

閉塞性黄疸肝での肝切除後の肝再生におけるその有効性が推測された。

本研究は，肝再生とLTとの関連を初めて明らかにしたものであり，肝臓外科学上価値ある労作と認め

られた。
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