薬理学実習レポート　【C．血管収縮】
血管収縮に対する薬物の影響

医学部4回生　２班　0303　川崎秀徳

Ⅰ．目的
ノルアドレナリン、ヨヒンビン、プラゾシンなどの薬剤を様々な濃度で用いた時に、血管がどの程度収縮するかを調べる。また、血管を弛緩させる要素にはどのようなものがあるかを調べる。

Ⅱ．実験方法

　以下の手順で血管標本に薬物を加え、その変化を観察する。

＜実験1　Noradrenaline(NA) による血管収縮＞

　1-1　 NA，dose-response　10-9 M～10-5 M

　→　wash

　　　　→　yohinbinee（α2-blocker）　10-8 M

  →　NA，dose-response　10-9 M～10-5 M

　1-2　 NA，dose-response　10-9 M～10-5 M

→　wash

　　　　→　prazosin（α1-blocker） 10-8 M

  →　NA，dose-response　10-9 M～10-5 M

＜実験2　Acetylcholine(ACh) による血管弛緩＞

  2-1   NA　10-6 M

→　ACh，dose-response　10-8 M～10-5 M

→　wash

        →　atropine（muscarinic antagonist）　10-6 M

        →　NA　10-6 M

→　ACh，dose-response　10-8 M～10-5 M

＜実験3　Nitric oxideによる血管弛緩＞

  3-1   NA　10-6 M

→　L-Nitroarginine　3×10-5 M

→　ACh　10-6 M

Ⅲ．実験結果と考察

実験結果は次ページのとおりである。目盛りの動きは収縮側を＋、弛緩側を－として表している。
1-1

	投与した薬物濃度
	目盛り
	投与した薬物濃度
	目盛り

	NA
	10-9 M
	±0
	yohinbinee 10-8 M ＋ NA
	10-9 M
	±0

	
	10-8 M
	±0
	
	10-8 M
	±0

	
	10-7 M
	＋4.5
	
	10-7 M
	＋3.0

	
	10-6 M
	＋10.5
	
	10-6 M
	＋11.0

	
	10-5 M
	＋14.5
	
	10-5 M
	＋16.5


　ノルアドレナリンは強い血管収縮作用がありα1受容体を介しておこる。低濃度は収縮が起らないが、10-7 Mから収縮がはっきりと現れてくる。yohinbineはシナプス前膜に存在するα2受容体を選択的に遮断し、交感神経興奮に応じて遊離されるNAを増加させる働きを持っている。だから、α1受容体には作用を及ぼさないので、yohinbineを投与した後も、投与する前と同じ程度の血管収縮がみられる。この実験は、予想と結果が一致している。

1-2

	投与した薬物濃度
	目盛り

	prazosin 10-8 M ＋ NA
	10-9 M
	±0

	
	10-8 M
	±0

	
	10-7 M
	＋1.0

	
	10-6 M
	＋8.5

	
	10-5 M
	＋17.5


　prazosinはシナプス後膜にあるα1受容体を選択的に阻害するからノルアドレナリンの効果が弱まって血管の収縮力は落ちると予想される。実際、実験結果では、NA 10-5 M投与時を除いて、prazosinを投与する前よりもNAの作用の減少が見られた。

2-1
	投与した薬物濃度
	目盛り
	投与した薬物濃度
	目盛り

	NA
	10-6 M
	＋5.0
	NA
	10-6 M
	＋5.0

	ACh
	10-8 M
	±0
	atropine
	10-6 M
	±0

	
	10-7 M
	－1.5
	ACh
	10-8 M
	±0

	
	10-6 M
	－4.5
	
	10-7 M
	±0

	
	10-5 M
	－4.5
	
	10-6 M
	±0

	
	
	
	
	10-5 M
	±0


　AChは血管運動神経からのNEの遊離を抑制したり、血管内皮細胞に作用して内皮由来弛緩因子（EDRF）を遊離させたりして平滑筋を弛緩させる。実験の結果もその通りになっている。

アトロピンは抗コリン作用薬でAChと競合的に拮抗する。特にムスカリン受容体を遮断する。よって、アトロピンを入れたものは入れないものよりも血管の弛緩の程度が少ないと考えられるが、実験の結果も実際そのようになった。

3-1
	投与した薬物濃度
	目盛り

	NA
	10-6 M
	＋3.0

	L-Nitroarginine
	3×10-5 M
	＋1.0

	ACh
	10-6 M
	－0.5


　L‐ニトロアルギニンはNOを産生すると考えられるから、血管弛緩作用があるはずである。しかし、この物質は溶解度が低く、思ったような結果は得られなかった。

