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胆石，特にコレステロール系結石の成因について

日 笠 頼 則

研究は，全く未開拓の新しい分野をきりひらいていく， その時代の最先端をいく研究と過去に多

くの人々によって研究しつくされ，一見如何にも既に解決されたかの如き感を与え乍らも， 実際lと

は事もその真の解明がなされておらず， ためにその真の解決を意図して今日なお依然として続けら

れている研究とに 2大別され得るであろう．

胆石の成因究明の努力も後者に他ならず， その解明が意図されて以来既に久しい乙とは周知の如

くである． と乙ろで，われわれが胆石，特にコレステロール系結石患者の肝臓中に含有される脂酸

構成を眺めた際， そ乙lζ不可欠脂酸の代謝障害が明らかに存在するものと考えて然るべき様相を呈

している事実を知り得た乙とが， 著しくわれわれの興味をそそり，更にそれがピタミン B6の活性

化の障害を基盤として発来し得るものである乙とをも明らかならしめ得るに至った．

このようなピタミンB6の活性化の障害は，それでは一体どのような機転で起こり得るものである

かは，日常の臨床に於いて， 田舎の人に比べて都会人に，本邦人に比べて欧米人に，また本邦にあ

っても近時摂取する食餌組成の変遷lζ伴ないコ Lステロール系結石が多発する傾向にあるという事

実がそれに対する返答を暗示しているように思われた このような自然の示すところに従って，実

際に胆嚢を有するハムスターの如き試獣lζ， 日常われわれが食餌として摂っている糖質であるとこ

ろの α澱粉を糖質補給源とし，市も飽和酸就中低級飽和酸を比較的豊富に含有した動物性脂質を添

加，作製した動物性脂質含有食餌（蛋白質は適量に保有）を投与すると， 1日の動物性脂質摂取量

は増大，それに伴なって相対的に糖質摂取量は無脂質食投与時に比べて減少し， そこに高率にコ L

ステロール系結石が形成されるに至ったのである． そして同時に胆嚢がコレステロール系結石形成

の場を提供している事実をも実験的に明らかならしめ得た．

乙のような考えfjからする実験的試みは， 過去に於いても幾度か行なわれたものと思われるか，

それに成功しなかった最大の理由は，食餌中の糖質補給源として恐らく常に 0澱粉が用いられて来
たことに起因しているものと思われる．

われわれ吾人はもとより生の澱粉 cs澱粉）を日常そのまま摂取しているものでは決してない．
必ず適量の水分を添加した上加熱，そのミセルをほどき，消化吸収の容易な α澱粉lζ－El変化せし
め，それがなお α澱粉の型を保持している聞に食餌として通常摂取しているものである． しかし，

克験的lζ試獣を飼育するに際して， そのようなことが実際に果たして行なわれているであろうか．

?'i，通常は生の澱粉をそのまま投与しているかあるいは仮令適量の水分を添加した上加熱， -Elは

α澱粉の型l乙変じ乍らも，結局はそれが一定期間飼育用飼料箱中に放置されており，試獣は結局再

び8澱粉の型lζ復したそれを摂取していることになるであろう．動物実験を行なうに当たってはと
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のような些細な点lζ至るまで充分に配慮して， それを行なうことが如何に必要であるかという ζと

をまざまざと戒しめられたものである． 殊lζ，ビタミン B6の如き腸内細菌叢によって産生され得

るピタミン類の影響を無視し難いような各種の病態生理学的研究を行なうに当たっては， 殊の他留

意する必要がある．また，乙の点、lζ関連して，斯かる研究を行なうに際しては， 試獣の飼育箱中lζ

麦わらの如きを敷くととも従って不適当となる．

乙のような点に留意さえすれば， 前述の自然の現象が示すと乙ろに従って実験を進めれば，そ乙

lζ実験的コレステロール系結石が高率に形成され得るに至ったと同時に， またそれによって白から

その成因解明の道もひらけた．

他方，斯るコレステローA系結石を実験的lζ生じ得る条件下にある試獣は勿論の ζと， コレステ

ロール系結石患者というものは一般に Probablediabetic state (Chemical diabetic state）にあるもの

であるが，同時にそのようなものにあっては， その肝臓のコレステロール合成能が異常lζ冗進して

いることをも立証し得た． しかし，乙の肝臓におけるコレステロール合成能の異常元進がNADPH

levelの如伺によって制米されるに至るものでないζともまたわれわれの立証し得たところである．

従って，以上の事実から， われわれはコレステロール系結石の形成は飽和酸就中低級飽和酸を比

較的豊富に含有すると乙ろの動物性脂質摂取量の増大とそれに伴なう相対的糖質摂取量の減少がそ

こにピリドキシンーピリドキシン燐酸ーピリドキサール燐酸なるピタミンBoの活性化の障害を招

来し， 一方ではそれが不可欠脂酸の代謝障害を介して， 当該個体の肝臓におけるコ Lステロールの

異化的代謝障害を終極的lζ招来， 胆汁中総胆汁酸量の減少並びにその質的変イじを招来せしめると同

時lζ，他方ではピリドキサール燐酸の休内欠乏を介して， 古武教授門下の優れたトリプトファン代

謝lζ関する研究からも明らかなように， そ乙lζキサントウレン酸の過剰生成によって当該個体のイ

ンシム リン活性の低下が招来され， Probablediabetic stateともいうべき状態をそとに現出，当該個

体の肝臓におけるコレステロールの合成は異常に冗進し， ひいては胆汁中へのコレステロール排池

l置が増大， ために胆汁中lζ過剰に排池されたコレステロールは胆汁中総胆汁酸量の減少並びにその

質的変化によって胆嚢内lζ於て析出， そζlζコレステロール系結石の形成へと発展していくものと

考える乙とによって合理的に説明し得られるに至ったのである． 而して，更に古武教授門下の中原

等は酵素レベルにおける研究によって， 飽和酸やオレイン酸の摂取はそ乙にピリドキシン燐酸酸化

酵素の阻害を介して活性ピタミン Boであるところのピリドキサール燐酸の体内欠乏を招来せしめる

に至る ζとを明らかにされるに至っており， 花々以上のようなわれわれの考え方の妥当性が裏付け

られ得たように思われる．

そして，以上の事実を以てする時は， 少な くとも コレステロール系結石に関する限り，その主た

る成因が夙lζ故総尾巌教授が提唱されたように全身的要因lζ求められて然るべき ζとが明らかとな

ったわけであるが，それと同時に美食段取との相関性のみならず，糖尿病，動脈硬化症， 更には肥

満体質者とそれが発生頻度との関連性等をもこ乙lζよく合理的に説明し得られるに至った．


