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要     旨 

ア. 緒 言（目的）                                                                            

急性の下肢虚血は不可逆的な損傷を引き起こす危険な疾患である。筋損傷を防ぐためには血行再建術が

重要であるが、この治療は虚血再灌流障害として知られる追加の損傷を引き起こす可能性がある。虚血

再灌流障害の中心的な媒介因子として活性酸素の役割が有力な仮説となっている。我々は最近、リゾル

シモリン（resorcimoline, RML）という新規の活性酸素除去剤の強力な抗酸化作用を明らかにした。本

研究は、急性下肢虚血によって引き起こされる筋損傷を軽減し、下肢の運動機能障害を予防する新しい

治療薬として、リゾルシモリンを検討することを目的としている。                                 

                                               

イ. 研究対象及び方法（材料を含む）                                                           

両側後肢の大腿動脈をナイロンバンドで 120 分間閉塞し、その後 24 時間の再灌流を行うことでラット



の虚血モデルを作成した。RML 群（n=9）には再灌流直前にリゾルシモリンを静脈注射し、生理食塩水

群（n=9）には同量の生理食塩水を投与した。運動機能は、正常な歩行に戻るまでに必要な歩数をカウ

ントすることで評価した。筋損傷を評価するため、クレアチンキナーゼ（CK）および乳酸脱水素酵素

（LDH）を含む血清バイオマーカーを測定した。また、筋組織損傷はヘマトキシリン・エオジン染色に

より組織学的に評価し、筋 DNA の酸化的損傷は免疫組織化学による 8-ヒドロキシ-2’-デオキシグアノ

シン（8-OHdG）陽性細胞の割合測定によって評価した。                                         

                                               

ウ. 結 果                                                                                     

RML 群では、生理食塩水群と比較して、正常な歩行に戻るまでに必要な歩数が有意に少なかった

（p=0.04）。血清中の CK および LDH レベルは RML 群で有意に低かった（p=0.03, p=0.005）。また、

RML 群では筋損傷の割合（p=0.004）および 8-OHdG 陽性細胞の割合（p=0.01）が有意に低いことが

示された。                                          

                                               

エ. 考 察                                          

リゾルシモリンは、下肢虚血再灌流障害における筋損傷と運動機能障害を軽減することが示された。本

研究では、RML 群で筋損傷の面積比が生理食塩水群と比較して有意に低下していた（p=0.004）。この

結果は、リゾルシモリンが再灌流中に発生するスーパーオキサイドアニオンやヒドロキシルラジカルと

いった活性酸素を除去し、筋細胞の酸化的 DNA 損傷を抑制したことを示唆している。さらに、CK や

LDH などの血清バイオマーカーの低下も観察され、これらの指標はリゾルシモリンの抗酸化特性およ

び筋損傷軽減効果を反映していると考えられる。                         

                                               

オ. 結語（まとめ）                                      

リゾルシモリンは、下肢虚血再灌流障害において、筋損傷を軽減し、運動機能障害を予防する新規治療

薬としての可能性を示した。リゾルシモリンは、活性酸素を除去し、酸化的 DNA 損傷を抑制すること

で、筋損傷と運動機能障害の両方を改善する効果を有する治療薬であると考えられる。        


