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論 文 内 容 の 要 旨

肝の再生力の旺盛な事実は古くから報告されており, H iggins & A nderson によればラットで肝70%

切除 しても3週間以内に肝重量は正常に復するという｡ 肝が旺盛な再生活動を営むに当り脂質が積極的に

関与 し, Szego は肝切除後の再生初期の肝重量増加は脂質の増加によるとし, 青山等は脂質がその円滑な

再生過程の必須要素であるとした｡ しかし Bengm ark 等は T estosterone propionate の投与は肝切除

後の残存肝の再生を促進 し, しかも肝脂肪浸潤を抑制するとし, anabolic effect によるものであろうと

した｡ かかる意味で肝再生初期の肝脂肪の増量は必ず しも肝再生機能元進の現われとは考えがたい｡ 性腺

ホルモンのうち, 脂質代謝と特に密接な関連にある Estrogen を投与 して, 肝切除後の肝再生並びに脂質

代謝に及ぼす影響を検討 した｡

体重 100- 160g 雄ラットを用い H iggi ns & A nderson 肝部分切除法に従いエーテル麻酔下に肝62%

切除 した｡ 術後10時間, 1 , 2 , 3 , 5 日と経時的に心穿刺により採血屠殺後, 肝を易旺臼ただちに実験に

供 した｡ Estrogen は M iescher の報告より体重 100 g 当り10 pg 筋注後 7 日目に肝切除術を施行 したo

1 ) 術後の体重変動 Estrogen 投与群 および非投与群の肝切除後の体重の回復増加の割合を比較検討

するに, 前者はその回復過程が速やかである｡

2 ) 再生肝重量の変動 肝切除後早期より残存肝は旺盛な再生肥大を示 し, Estrogen 投与群の肝重量

増加の割合は非投与群に比 しはるかに大であり, 術後 2 日ないし3 日目に顕著である｡

3 ) 肝および血中脂質測定法 肝脂質は Folch 法で抽出後, 総燐脂質は F iske & Subbaraw 法, 総

Cholesterol および遊離 Cholesterol は Zak-K illiani 法, 肝総脂肪酸は van de K am er 法, 血中総脂

肪酸は Stern & Shapiro 法, 中性脂肪および総脂質は Stam ler 式, 非エステル型脂肪酸 (N E F A ) は

D ole 変法でそれぞれ測定 した｡

4 ) 肝脂質の変動 肝切除後肝脂質分画は, 急激に増量 し術後10時間でそれぞれ最高値を示 し, 3 日な

いし5 日でほぼ術前値に回復する｡ 総燐脂質は両群有意の差なく, Cholesterol 値は, Estrogen 投与群
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が全経過を通じ低値を示 した｡ 総脂肪酸, 中性脂肪, 総脂質は術後早期に著明に増量 し, なかんずく中性

脂肪では非投与群の術後10時間値が術前値の約 6倍に増量 した｡ Estrogen 投与群では 3者とも術後の増

量は軽度でかつ回復も速やかだった｡ 肝エステル比, C/p 比は術後軽度増加するも両群有意の差は認めな

い｡

5 ) 血中脂質の変動 血中脂質分画中, 総燐脂質および中性脂肪は術後増加傾向を示すのに対 し Chol-

esterol は減少 した｡ Estrogen 投与群は総燐脂質, 総脂肪酸, 中性脂肪, 総脂質で非投与群よりかなり

の高血中濃度を示すも Cholesterol では逆の現象を呈 した｡ 血中エステル比 C/p 比は術後減少傾向を示

した｡ 血祭 N EF A は両群とも術後増加傾向を示すも Estrogen 投与群が非投与群より常に低値を示 した

のが注目される｡

6 ) 再生肝の組織像 両群有意の差を認めない｡

以上の実験成績より, Estrogen の投与は肝部分切除後の残存肝再生を促進させ, 肝への脂肪蓄積を抑

制 した｡ 脂肪肝の成因につき, 末梢脂肪組織から肝- の fatty acid transport 並びに R ecknagel 等の

いう肝中性脂肪分泌機構の障害が重要な因子であるという説に従えば, Estrogen には 1 ) 末梢脂肪組

織からの N E FA の放出を抑制 し, 2 ) 肝での Cholesterol 合成を抑制すること, および 3 ) 肝内での

燐脂質合成能元進による燐脂質および中性脂肪の血中への放出を盛んにする等の諸種因子が考慮される｡

論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨

肝再生時に脂質の演ずる役割については定説がない｡ 脂質が円滑な肝再生過程に関与するとみなすもの

としからざるものとがある｡

そこで, 性腺ホルモンのうち, 脂質代謝と特に密接な関連にある Estrogen が, 肝切除後の肝再生なら

びに脂質代謝におよぽす影響について検討を加えた｡

堆ラット肝の62% 切除を施行 し, 術後10時間, 1 , 2 , 3 , 5 日と採血後屠殺 し, 肝を易り出ただちに実

験に供 した｡

Estrogen は体重 100 g 当り10 pg 筋注後 7 日目に肝切除を行なったO M iescher によれば, Estrogen

は注射後 8 日目に最高効果を示 し, 約20日間その効果を維持するという｡

その結果, Estrogen 投与は肝部分切除後の残存肝の再生を促進 し, 肝への脂肪蓄積を抑制することが

判明した｡ 脂肪肝の成因につき, 末梢組織から肝- の fatty acid transport ならびに肝中性脂肪分泌機

構の障害が重要な因子であるという説に従えば, Estrogen は 1 ) 末梢組織からの N E F A の放 出を抑

制 し, 2 ) 肝での Cholesterol 合成を同様抑制すること, 3 ) 肝内での燐脂質合成能先進による燐脂質

および中性脂肪の血中への放出をさかんにする等の作用を有することが判断された｡

本論文は学術上有益にして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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