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論 文 内 容 の 要 旨

Insulin が糖脂質代謝に関与していることは, 生化学的にかなり明らかにされている｡ 本研究では, P ト

asm a G lucose および N efa の変動を指標 と̀して糖脂質代謝の相互関係を追求し, さらにこれ らの問に特

徴的な変化を来たした糖尿病患者についてその機序を P alm itic acid -1-C 14 を用いて明らかにしあわせて

臨床成績 と比較検討した｡

対象は本院入院および外来患者16才～72才の49例である｡ ,

測定方法 P lasm a glucose は G .R . K ingslcy の D irect･ultra m icro glucose oxidase m ethod,plasm a

N efa は V .P . D ole の double m ethod, C holesterol は Zak-H enly の変法に依った｡

研究方法 まず Ⅰnsulin tolerance test を行ない経時的に P lasm a G lucose, N efa, C holesterol を測

定 し, 次いで In占ulin tolerance test 前後の P lasm a よりの P alm itic acid-1-C 1-1 の H alf D ecrease tim e

(Iialf life) を測定し比較した｡

一般に Insulin 負荷により P lasnia N efa 値は減少後漸増するが, 糖尿病患者では 逆に増加後減少す

るものが多かった｡ また P alm iticLacid-1-C 14 の P lasm a よりの H alf life は対照群 1.6- 3.2分, 平均

2.3分 に対し未治療糖尿病群のそれは 3.1- 4.1分, 平均3.6分と著明な延長を示したが, Insulin 治療糖尿

病群のそれは 2.2- 2 .6分, 平均2 .4分 と対照群 と大差を示さなかった｡ Insulin 負荷後の P alm itic acid

の R adioaetivity の P lasm a よりの H alf life はこれら三群 とも短縮し, 特に糖尿病群の短縮が著明で

これら三群の間に大差をみなくなり平均1.9- 2 .0分 となった｡ これらのことは, 糖尿病群では C ell への

N efa lnflux 能が対照に比し障害されてお り, Insulin によりそれが改善され正常化したことを示してい

る｡ しかし N efa の C ell への Inadx 量は糖尿病群では対照群に比し著減し七いるが, Insulin により逆

に増加した｡ これを E nergy 的にみるため Inauxed N efa のすべてが完全燃焼した と仮定すると対照群

では 2 - 3 C al/m in で必要総カロリーの 2 - 3 倍を N efa のみで供給することが可能であるが, 糖尿病

群では 1C al/m in 以下で必要総カロリーを満し得ないのがほとんどである｡ その上糖尿病では糖利用が
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悪いのであるから E nergy 不足の状態にあるべきであるが, 特に糖尿病で B M R の低下をみないことよ

り N efa 以外の lipids 殊に T riglyceride による E nergy 補給が考えられる｡

かかる特異な態度を示す糖尿病群を除外すると, Insulin 負荷により Insulin に対し sensitive なもの

ほど P lasm a N efa のその前値に対する減少率は著明であり, かつ Serum T otal P rotein 量の大なるも

のほど P lasm a N efa の減少率も大であった｡ P rotein の中では特に A lbum in との相関が密であった｡

すなわち Insulin の N efa sparing action は F at depot よりの N efa release 抑制によるものであり,

るため Insulin によってかえって P lasm a N efa が増加すると考えられる｡ 年令的に見ると Insulill の

N efa sparing action は若年者に大で高令者に小であった｡ Insulin 負荷により P lasm a C holesterol の

変動は若年者群ほどその範囲が大であり, 著明に減少を示す群と著変をみない群があったが, 高令者はど

P lasm a c holesterol 値の変動率が減少する傾向がみられた｡ その他 P lasm a N efa, C holesterol と血

圧, 腎機能, 肝機能, 内分泌機能, 電解質, 眼底変化, 肥満度との間には特別な関係を認めなかった｡

一般に糖利用が促進されると N efa の利用が抑制されかつこれらの間にはきわめて密接な関連性がある

が, 糖尿病ではこの関係が成立しなくなり Insulin によって一部正常化されること, またこれらの間に蛋

白分子特に A lbum in が重要なる役割を果していることを明らかにした｡

論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨

Insulin が糖脂質代謝に関与していることは生化学的にかなり明らかにされている｡ 本研究では京大病

院患者49例を対象に Insulin 投与前後の P lasm a G lucose および N efa の変動を中心に糖脂質の相互関

係を追求しさらにこれらの間に特異な所見を示した糖尿病についてその機序を P alm itic acid-1 -C 14 を用

いて明らかにしあわせて臨床成績 と比較検討した｡

一般に Insulin 負荷により P lasm a N efa 値は P lasm a N efa の C ell て＼の In8ux 先進によるより

F at depot よりの N efa release 抑制の結果減少 (N efa sparing action) 後漸増 したが, 糖尿病ではその

release 抑制能低下の結果増加後減少するものが多 く, かつ非糖尿病群における Insulin の N efa sparing

action は Insulin の血糖減少作用の大なるものほど大でこれらの間には有意の順相関を示 した｡ また,

Insulin の N efa sparing action は若年者に大で高令者に小であった｡ P lasm a N efa の半減期は対照群

2 .3分, 糖尿病群3 .6分であったが, Insulin 負荷により各 2々 .0分, 1､.9分と短縮し糖尿病群の それは正常

化した｡ P lasm a N efa の細胞への In丑ux 量は P lasm a N efa 濃度, 血清蛋白量 と有意の順相関を示しこ

れらの関係は Insu】in の影響をうけなかった｡

以上のことは糖利用が促進されると N efa の利用が抑制されるこれらの間には密接な共編関係が存在す

ることを示唆している｡

このように本研究は学術的に有益であ り, 医学博士の学位論文 として価値あるものと認定する｡
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