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lthasbeensuggestedthatoxidativeprocessesareinvolvedina

varietyofpathologlCalconditions,notablyischemia-reperfusionlnJury･
Moreover,anestheticsappeartoexertdifferentialeffectsontheseverity

ofsuchinjury,thesebeingunlikelywhollyattributabletotheirdifferential

effectsonoxidativestress.Itispossiblethatthesevariableeffectsof

anestheticsonthistypeofinjurymaybedue,atleastinpart,tochanges

intheproductionoffreeradicalsand/orintheirdetoxificationby

endogenousantioxidantenzymes.Wehaveattemptedtoexplorethelatter

possibilitybymeasuringantioxidantabilityunderthefreelymovingstate.

Forcomparison,analyseswerealsoperf♭medtomeasurewithX-band

EPRspectroscopytheeliminatingratio(i.e.half-life)ofcarbamoyl-

PROXYLeXOgenOuSlyappliedintoratshippocampusbyinvivo

microdialysis.Resultsindicatedthathalf-lifeinratsanesthetizedwith

pentobarbital(PBT)wassigniflCantlyshortenedcomparedwithcontrol･

Ourfindings,therefore,supporttheproposalthattheinfluenceof

anesthesiabyPBTinvolveseffectsattheincreasedantioxidantabilityin

thehippocampus.
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【緒言】

GABA作動性神経伝達を増強 し,麻

酔効果を発揮するバルビツール酸系

薬剤には,神経保護作用が認められ

ることが脳虚血一再潅流モデルなど

において確認されているが,その機

序は依然不明であり,仮説解釈に留

まっている[2][5][7].バルビツール

酸系薬剤投与群と非投与群における

脳内抗酸化能力比較検討は,L-band

ESR法では不可能である[4][8].

今回我々はⅩ-bandESRとマイク

ロダイアリーシス法(MD)を用い,in

vivoで麻酔下,ならびに非麻酔下に

おけるラットの海馬における抗酸化

能力の違いを調べた.

【方法】

6匹のラットに対 し,ペントバルビタ

ール(PBT)37.5mg/kg,i.p.を行い,

麻酔下で昨年本学会で発表 したMD

を用いた脳内抗酸化能力のオンライ

ン計測法を用いて[6],6mM

carbamoy1-PROXYLリンゲル溶液

(pH7.4)をラット左側海馬腹側部に1

時間潅流 し,その後リンゲル液によ

る潅流(pH7.4)に切 り替え,

carbamoyトPROXYLの信号強度の

減衰を観察 した.

PBT投与量 と同量の生理食塩水を

投与 したものを対照群 とし,自由行

動条件下で前記 と同様の方法で

carbamoyトPROXYLの信号強度の

減衰を観察 した.

ESR測定条件:静磁場強度,330.5mT;

共振周波数,9.42GHz;マイクロ波電

力,4mW;磁場掃引幅,10mT;磁場

掃引時間,120秒;時定数,0.1秒;磁

場変調幅,0.1mT.

【結果】

PBT群並びに対照群のcarbamoyト

PROXYL半減期は,それぞれPBT

秤;9.355+/-3.935min,対照群;

16.582+/-4.001minで,麻酔下で半

減期が有意に短縮 していた(Fig.

1A,B).
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Fig.1A

CarbamoyトPROXYLのEPR信号の
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Fig.1B

Fig.1Aで Carbamoy1-PROXYLの

EPR信号が指数関数的減衰を示 した

ので､その半減期を比較することで､

麻酔下における抗酸化能力の評価を

行った｡

*P<0.01vscontrol

(Mann-WhitneyU-test)

【考察】

バルビツール酸系薬剤の抗酸化能

力や 1ipidperoxidationに関するin

vitro実験結果は以下のごとく様々で

相反するものが多い.即ち,バルビ

ツール酸系薬剤そのものが抗酸化能

力を有 し,lipidperoxidationに対す

る抑制効果が報じれられている[3]

[1]一方,バルビツール酸系薬剤その

ものの抗酸化能力を否定 し,lipid

peroxidationの抑制効果を否定する

見解も存在する[5].

我々の実験ではPBT自体には抗酸

化能は兄いだされなかったが(data

notshown),今回得 られた invivo

データからPBT麻酔は生体のもつ抗

酸化能力を高めることによって,神

経細胞保護作用を発揮する可能性が

示唆された.
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