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The regenerative activity of the cirrhotic liver parenchyma after partial hepatectomy is 

markedly poor, and clinically liver surgery is quantitatively restricted because that hepatocellular 

carcinoma is usually accompanied with liver cirrhosis. It has been generally recognized that 

administration of glucagon and insulin stimulates the regeneration of residual liver. These 

hepatotrophic factors, however, seem to be not so effective for cirrhotic liver. The author 

supposed the receptors of these factors may be damaged in cirrhotic liver hepatocytes and studied 

the uptake oftransportally injected i2s1-labelled insulin into normal or cirrhotic rat liver hepato-

cytes. Further, the author examined the effectiveness of glucagon, insulin and prostaglandin 

E1, as hepatotrophic factors, to the rat liver regeneration after 70% partial hepatectomy. The 

results were as follows: 

1) DNA synthesis rates in residual livers at 24 hours after hepatectomy were ac氾eleratedby 

administration of glucagひnand insulin. However, glucagon and insulin seemed to be not 

so effective for cirrhotic livers. 

2) Prostaglandin E1 stimulated hepatic regeneration in normal livers only, but in cirrhotic 

livers, DNA synthesis rates were markedly accelerated using with glucagon and insulin. 

3) There was a tendency to inhibit the increase of serum GOT, G PT and ALP by administration 

of glucagon and insulin, or glucagon, insulin and prostaglandin E1・

Keywひ地： Experimental !iv町 cirrhosis,Hepatic regeneration, Glucagon and Insulin, Prostaglandin E1, Insulin 
receptor. 
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4) In normal livers, uptake of 12s1・insulininto hepatocytes was more active than in cirrhotic 

livers. 

The present study indicates that administration of prostaglandin E1 with glucagon and 

insulin is effective to cirrhotic liver regeneration and that insulin receptors may be sustained some 

damage in cirrhotic liver hepatocytes. 

はじめに

肝臓の膨大な機能的予備力および再生能は古くから

注目され，研究されてきた課題である．正常の肝臓で

は， 70～80%の切除が可能であり，切除直後の代謝負

荷を残存肝の機能的予備力で克服するとともに，一定

期間後には畳的，質的に切除前状態に復することが確

認されている山時34>. との肝再生能IC関する研究は数

多く， 1950年の Christensenら引による肝再生実験を

初めとして，肝再生IC関与する体液性因子の存在が注

目されるようになり，やがて肝再生促進因子としての

インスリン．グルカゴンの有効性に関する報告が相次

いで見られるようになってきた“巾品叩

肝臓外科の臨床における最大の問題点は，肝細胞癌

が高率に肝硬変症を伴っており，機能的予備力，肝再

生能ともに低下が見られるために，術後合併症が発生

しやすく，切除量の制限を余儀なくされるという乙と

である． 乙ζでグJレカゴンーインスリン補充投与が硬

変肝切除後の残存肝再生Iζ対し，いかなる程度の有効

性を持っかが重要となってくる．正常肝と比較すると，

硬変肝では残存肝の再生能が低下しており3J・加，また

術後のグルカゴン，インスリン投与も正常肝における

ほどの有効性は認められないようである29l. そこで著

者は，この硬変肝再生における体液性因子iζ対する反

応性の低下を，肝細胞表面の受容体の障害との関速

において解明しようと考えた．インスリン受容体の分

布lζ関する研究は長近，急速に進んできており23"
Bergeron G3》は肝細胞と肝内皮細胞表面にJ2SI・インス

リンの受容体をオートラジオグラフィー（以下ARG

と記す）で証明している．著者は，ラット実験モデル

において約70%肝切除を施行し，残存肝再生に対する

グJレカゴンーインスリンの有効性を確認するとともに，

i白I－インスリンを勝内分泌抑制ラット実験モデルに門

脈内投与し，正常肝，硬変肝におけるインスリン受容

体の局在，分布を ARGICより観察した．更に，最近，

肝再生IC影響を及ぼすとの報告が見られる2Jo22.24lプロ

スタグランディン（以下PGと記す） E1 についても，

その残存肝の再生能に対する促進効果の有無を検討し

fこ．

実験方法

1. 実験動物及びその管理

体重200g前後の雄性ドンリュウラットを用い，飼

料はオリエンタル製固型飼料（MF）とし，水とともに

自由に摂取させた．正常肝ラット．硬変肝ラットとも

実験に供する前lζ2カ月間飼育した．

2. 硬変肝の作成

四塩化炭素（CCI，，和光）吸入法7却を用い，約40x

30×30cmのプラスチック製ボックス内IC2, 3匹の

ラットを入れ，約 500ml／分の四塩化炭素ガスを5～

8分間注入した． ζの操作を週2回， 8週間にわたっ

て繰り返した．硬変肝作成中は，四塩化炭素lζ対す

る感受性を高めるため飲用水中ICベントパルピタール

(Nembutal, Abbott）を 1m]/lOOmlの割合で添加し

fこめ25》．

3. 肝切除操作

先ず予備実験として， Higgins-Anderson山の方法

K従い正常肝ラット．硬変肝ラットそれぞれIL肝切除

を施行すると同時に残存肝を摘出し，重量を混｜胞，切

除率を算定し，正常肝ラット，硬変肝ラット両者の肝

切除率IC有意差のないととを確認した．

本実験モテ’ルは以下のように作成した．先ずペント

パルビタール麻酔下lζ尾静脈を露出し，ポリエチレン

チュープ（82L13，八光）を尾静脈から下大静脈まで

挿入，固定した チュープの反対側は，注入ポンプ

(Perista Pump, SJ・1211,A TTO) IC接続し，図rn:

示す輸液を行った．更に実験目的に応じて，輸液中IL

PGE1 (Prostandin，小野） 1 μg/100 g体重／day，グルカ

ゴン（glucagon,Novo) 0. 1 mg/100 g体重／day，イン

スリン（イスジリンー20，シミズ） 0. 2 U/100 g体重／

dayを添加投与した．なお，輸波注入速度は 1ml/ 

100 g体重／hr.とした（図1). 

次いで， Higgins-Anderson山の方法IC従い70.96肝
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図1実験モデル

切除を施行したラットを正常肝群，硬変肝群それぞれ

4群IC分け，以下の処置を施した．

I.対照群：輸液単独投与．

II. PGE1群：輸液＋PGE1投与．

ill. GI群：輸液＋クツレカゴン＋インスリン投与．

N. GI+PGE1群．輸液＋グノレカゴン＋インスリン＋

PGE1投与．

各群とも術後24時間で犠牲死させ，採血及び標本採取

を行った．なお，肝切除操作はすべて午後4時から6

時の間に行った．

検索項目

1. DNA合成細胞

70%肝切除22時間後， 3H-thymidine(Specific activi-

ty 2Cijmmol, 1 mCi/ml）を体重 lgあたり 0.5μCi,

大腿静脈より投与した．投与2時間後IC屠殺し，再生

肝を摘出し，フ。アン固定，パラフィン包埋ののち厚さ

5μ の組織切片標本を作成した.ARGは標本の脱パ

ラ後，冨士フィルム社製 ET2F感光乳剤を使用し，

dippingを行い， 14日目IC現像，定着後 Hematoxy・

line-Eosin染色（以下 HE染色と記す）を行った．

DNA標識率については， 400倍拡大下にて肝小葉辺

縁，中心部それそeれ無作為IClO視野ずつ観察し， 5個

以上の感光銀粒子を持つ細胞を DNA標識細胞とし

て算出した．

2. 再生率の測定

肝再生率は Fishback山による計算式を用いた．す

なわち，予備実験にて求めた切除率より逆算して，切

除時推定全肝重量を求め，再生肝重量を除した値（%）

を用いた．

再生肝重量×100
再生率（第）＝切除時推定全肝重量

100 
推定全肝重量＝切除肝重量×百扉事窃了

3. 血液生化学検査

GOT, GPT, LDHは紫外部測定法iとより， ALPは

p－ニトロフェニールリン酸基質法により，総蛋白はビ

ウレヴト法により測定した．

4. 肝細胞におりるインスリン受容体の観察

まず，正常肝ラヴトおよび硬変肝ラットにソマトス

タチン（B165, UCB) 20 μg/100 g体重／hr.を持続静

注し，投与開始30分後および60分後の門脈血中イン

スリン濃度を二抗体法による RadioimmunoassayIC 

て測定，内因性のインスリン分泌が十分に抑制されて

いることを確認した品卸（図2）.次いで，同様の操

作を行ったラットIC対し，ソマトスタチン投与開始60

分後， 12s1・インスリン（porcine,receptor grade，注2000

Ci/m mo！）を体重 100gあたり lμCi門脈内投与し，
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であるためdipping後の現像，定着は4週間後とした．

その後， HE染色を施し，光学顕微鏡にて観察，検討

を行った．

第55巻

20向／1町 wt/hour
(n=S) 

日外宝

Somatostatin 

406 

(,uu/ml) 

1. 肝切除率

正常肝ラット，硬変肝ラットそれぞれ20匹を対象と

して肝切除率を求めた． その結果，正常肝テvトで

68. 6±2. 8%，硬変肝ラットで69.8土2.7~ぢであり，両者

聞に有意差なく，肝重量再生率は肝切除率を一律100

%として算定した．

2. DNA合成細胞

図3は，肝切除24時間後の 3H-thymidine取込み細

胞，すなわち DNA合成細胞の比率を各群聞で比較

したものである．正常肝群では，対照群で9.1土1°1%

であったのに対し， PGE1単独投与群でも15-9土2.9%

と有意（pく0.01）に高く，更にクソレカゴンーインスリ

ン群で24.5土6-9%,ク。ルカゴンーインスリン＋PGE1

群で30.0土9.4%であり，上昇が認められた．一方，硬

変肝群では，対照群で6-0土2.35ちであったのに対し，

績成

(Hin.) 
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一定時間後（5' 10, 20分） Iζ生理食塩水を経門脈的

11:濯流させ，受容体非結合の標識インスリンを可及的

に除去し，ただちに肝組織を採取した.2.5%クツレター

ルアルデヒド固定ののち脱水，パラフィン包埋を行い，

厚さ 5μの組織切片標本を作成した.DNA合成細胞

の検索と同様に ARGを行ったが，比放射活性が微小
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PGE1群では7,9土1.4%, グJレカゴンーインスリン群

では10.5土5.2%であり，対照群とさほど差が見られ

ないにもかかわらず，グルカゴンーインスリン＋PGE1

群では25.5土5.6%と正常肝群lζ匹敵するほどの活発

な合成能が認められた（Pく0.01）.すなわち， PGE1は

正常肝においては単独でもその再生を促進する作用が

図4 肝切後24時間における残存肝オートラジオグラム
(3H-Thymidine，正常肝群，×100)

A.対照

B. グJレカゴンーインスリン＋PGE1投与

B において DNA合成細胞（→〉の増加が著しい．

DNA合成細胞は肝小葉辺縁lζ集中する傾向を認める．
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あることが示されたが，硬変肝においてはグルカゴン

ーインスリンとの併用iとよりその作用が特に増強され

ていた．図4,5 IC正常肝，硬変肝における ARGを

示す.DNA合成細胞の小葉内分布を見ると，正常肝

群では小葉辺縁部iζ集中する傾向が見られたが，硬変

肝群ではほぼ全体lζ散在し，局在する傾向は認められ

図5 肝切後24時間における残存肝オートラジオグラム

A.対照
(SH-Thymidine，硬変肝群，×100)

B.グルカゴンーインスリン＋PGE1投与

B において DNA合成細胞（→）の著増を認める．

DNA合成細胞は偽小葉全体IC散在する．
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表1 肝重量再生率（肝切後24時間，%）

409 

｜正常肝群 硬変肝群

I.対照群 39. 8±1. 03 36.3土1.50 
* 

II. PGE1群 40. 8±1. 512 36. 8土1.85 

ill. GI群 i

IV. GI+PGE1群！
41. 8±1. 25 38. 6±0. 94 

* 
43.8士1.70 319. 0土0.40

Mean士SE n=4～5 

なかった．

3. 肝重量再生率

肝切除24時間後における肝重量再生率を表11ζ示す．

PGE1群では，正常群で40.8±1. 52.%，硬変肝群で

36. 8土1.85%, グルカゴンーインスリン＋PGE1群で

は，正常肝群で43.8土1.70%，硬変肝群で39.0±0. 40 

mであり，正常肝群が硬変肝群より有意（pく0.05) Iζ 
高く，また，対照群， クツレカゴンーインスリン群にお

いても同様の傾向が認められたが，術後24時間の時点

では著差を示すまでには至らなかった．

4. 血液生化学検査

GOTは，正常肝群でグノレカゴンーインスリン群お

よびグJレカゴンーインスリン＋PGE1群が，硬変肝群で

グJレカゴンーインスリン群が， それぞれ対照群より有

(*p<O. 05) 

意（pく0.01,pく0.05）に低値を示し，GPTは，正常肝

群でクツレカゴンインスリン群のみが対照群より有意

(pく0.05）に低値を示した．また， LDHは，硬変肝群

でグルカゴンーインスリン＋PGE1群のみが対照群よ

り有意（p<O.05) l乙低値を示し，ALPは，正常肝群で

グJレカゴンーインスリン群とグルカゴンインスリン十

PGE1群が対照群より有意（pく0.01）に低値を示した．

総蛋白では各群間lζ有意差を認めなかった（表2, 3 ). 

5. 肝細胞におけるインスリン受容体の観察

図6＇ζ正常肝および硬変肝における 1白Iーインスリン
経門脈投与10分後の ARGを示す．感光銀粒子は肝細

胞膜から細胞質内に集積し，類洞内ICは殆ど認められ

なかった．正常肝では大部分の肝細胞に活発な取り込

みが見られたのに対し，硬変肝では各細胞間で取り込

表2 血液生化学検査（肝切後24時間，正常肝群）

GOT (U) GPT (U) LDH (U) ALP (U) TP (g/dl) 

術 前 68.8± 19. 7 23.3土 14.2 270.8土123.4 55.5土 19.7 6.2土0.5

対照群 544. 0±123.。283.6土107.8 477. 6±301. 4 174.4士 80.6 5. 0±0. 5 

PGE1群 410. 4±104. 6 238. 8± 67. 7 409.6土146.6 126.1土 25.4 4. 7±0. 5 

GI群 288. 0 ± 62. 9** 170.0士 89.0* 378.2士159.8 62.0士 24.4** 4.6土0.4

GI+PGE1群 301. 8土 88.5** 207.6土 60.4 330.4土105.1 74.1士 10.4** 5.0土0.7 

(Value of x士S.E. n=5) (*p<O. 05，帥p<O.01) 

表3 血液生化学検査（肝切後24時間，硬変肝群）

GOT (U) GPT (U) LDH (U) ALP (U) TP (g/dl) 

術 前 161. 8± 29. 8 57.0土 25.0 505.0土 87.9 71. 8± 22. 9 5. 7±0. 5 

対照群 532.5士247.。219. 0±120. 3 603.8土313.7 128.4土 52.2 4.9土0.2

PGE1群 439.0土139.1 210. 8± 82. 0 394.5士202.。101. 7± 22. 4 4.6土0.8
GI群 316.3土103.3* 159.5土 49.6 395.8土102.7 86.2土 53.4 4. 4±0. 6 

GI十PGE1群 367.8± 96. 9 154. 3± 31. 2 308.3土134.9* 95.2土 19.6 4.8土0.4

(Value of x±S.E. n=4～5) (*pく0.05) 
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A.正常肝

B.硬変肝

図6 A.ラット正常肝における 1251-Insulinオートラジオグラム
(1251-Insulin経門脈投与後10分，×1000)

B.硬変肝細胞では 1251-Insulinの取り込みが不良である（→）．

H: Hepatocyte S: Sinusoidal lumen 

みの程度の差が大きく，また感光銀粒子の密度も疎で

あった.12s1.インスリン投与5分後， 20分後の ARG

においても同様の所見が得られたが，時聞による感光

銀粒子の分布および局在の変化は明らかではなかった．
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考按

1894年 Meister26＇が肝部分切除後の肝再生につい

て報告して以来，肝再生を主題として臨床，基礎の

両面から膨大な研究がなされてきた． さらに1950年

Christensen ~ 9》の実験をはじめとして肝再生促進因

子の存在が注目されるようになり，その本態を究明す

べく，様々の実験方法が試みられあら叫持品38l，肝再生

iζおげる門脈性因子，とくに勝ホルモンの意義が次第

に明らかにされるに至った．現在グルカゴン，インス

リンは一般的に肝再生促進因子として理解されている．

しかしながら，グルカゴン，インスリンによる肝再生

の促進機序が完全に解明されたわけではなく，また，

その有効性を否定する研究報告も見られないわけでは

ない山.DNA合成の元進なしに細胞分裂はおとりう

るとされてはいるがm，再生率の評価ICは，最近では

主ICDNA合成能が一般的に用いられている．著者

は正常肝ラットおよび四塩化炭素吸入法にて作成した

硬変肝ラットiζ70Sぢ肝切除を施したのち勝ホルモンを

投与し，肝切除24時間後の肝細胞 DNA合成能を検

討した．その結果，前述のように，勝ホノレモン投与群

において DNA合成の元進が認められ，勝ホJレモン

の再生促進因子としての有効性を確認しえた．また，

硬変肝においては DNA合成能が概ね低下しており，

豚ホルモンIr.対する反応性の低下についても確認する

ことができた．一方， PGと肝再生との関速について

は，最近種々の検討がなされており， MacManusら却

は，肝部分切除ラット再生肝において肝切除後早期の

PGE., PGF2aの生合成が克進しており，さらに PG

合成阻害剤であるインドメサシン投与により肝細胞の

DNA合成が阻害されたと報告している．神崎ら却

は，インドメサシンをラヴトIr.投与後，肝切除を行い，

チミジンキナーゼの活性低下， DNA合成率の低下を

認めたこと，肝臓の体外濯流中Ir:PGE1あるいは

PGF2αを添加すると，細胞内のcyclic-GMP濃度が上

昇し，cyclic・GMPを添加すると，オルニチンデカルボ

キシラーゼおよびチロジンアミノトランスフエラーゼ

が誘導されたととなどから，肝再生の引き金物質とし

てPGを想定した．また加登ら胞は， D-galactosamin-

HCI を用いた急性肝障害ラットlζ対し PGE1とグル

カゴン，インスリンを併用するととにより，肝 DNA

合成が相乗的iζ促進されたと述べている．今回の著者

の実験では，正常肝lζ対しては， グルカゴンーインス

リンと比較すれば弱くはあったが， PGE1単独投与で

も肝再生を促進する効果が現れ，更にグルカゴン，イ

ンスリンとイ井用することにより，グノレカゴン，インス

リン投与に上回る効果を得ることができた．一方硬変

肝IL:対しては， PGE1単独投与の有効性は認められな

かったものの，グJレカゴン，インスリンとの併用によ

り著しい再生促進効果を認めた．との成績からも，臨

床応用としての肝臓外科における PGE1の有用性が

期待しうるものと考えられ興味深い.PGE1を肝再生

促進因子としてとらえる場合，肝血流量との関連が重

要であると恩われる.Geumeiらl4lは，犬を用いた実

験において PGE1静注による肝動脈，門脈血流の増

加と肝動脈圧，門脈圧の低下を報告しており， PGE1

による肝再生促進効果は門脈血流増加を介しての間接

的なものと推測するとともできる．現在，臨床的な

PGE1の応用は，四肢動脈閉塞性疾患の治療，あるい

は血管造影などに限られている.PGE1は生体内にお

いて非常に速やかに失活するため，門脈から肝臓へ十

分量を供給するためには多量の経静脈投与を必要とす

る．今回，著者が用いたPGE1投与量はむしろ大量投

与に近い．逆iζ肝再生促進効果を得るためには，それ

だけの投与量を必要とするともいえよう.PGE1の化

学的安定性，投与経路，投与量など臨床応用iζ残され

た問題点は多いが，今後の検討を要する重要な課題で

あると恩われる．

さて，正常肝再生lζ対するグルカゴン，インスリン

の有効性lζ関する研究は数多く報告されているがS市

山詞－37>，硬変肝再生とグJレカゴン，インスリンIC関す

る報告は比較的少ない27.29》．長尾29》は， DAB肝硬変

においては，エネルギー代謝，核酸代謝からみて，肝

切除後の代謝負荷IC対して適応できず，円滑な残存肝

再生が営み得ない状態iとあると述べ，硬変肝の切除後

lζグJレカゴン， インスリンを投与し，その有効性を示

し，障害肝に残存する潜在予備力がグルカゴン，イン

スリンにより賦活されるととを示唆している．しかし

ながら，グルカゴン，インスリン補充投与の効果は正

常肝と比較して硬変肝では極めて低く，このζとは著

者の実験でも示された．との原因を解明するために，

著者は肝細胞レベルで・の門脈性因子に対する受容体の

変化を想定し，特ICインスリン受容体をとりあげた，

細胞レベルでのインスリンの作用は，インスリン分子

が細胞膜表面に存在する受容体と結合したのち細胞

内に取り込まれ，更に細胞内小器官と結合し，核，

ミトコンドリア，コツレジ装置などに直接作用すると考

えられている由民，28人乙のインスリン移送過程におい
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て受容体との結合が障害されると，細胞内作用とし

ての情報伝達も当然妨げられ，肝再生促進作用も発揮

するととができなくなると考えられる．インスリンiζ

対する細胞受容体の分布，局在を可視的に示す研究

は，比較的多く見られ1-a岨，Bergeron1;3＇の報告によ

ると，肝細胞1個あたりのインスリン受容体は細胞表

面IC105個と計算され， i白I.インスリン投与後の時間経

過とともに10分でゴJレジ装置およびリソゾームIC,20 

分で空胞に集積したと述べている．また， Goldfineら

仰は，肝細胞表面で受容体と結合したインスリンの細

胞内取り込みについて考察し，受容体結合インスリン

のたどる経路には2つのルートがあるζとを示した．

すなわち，細胞表面の受容体と結合したインスリンは，

一方では受容体とともに細胞内へ取り込まれ，リソゾ

ームIC達したのちインスリンは破嬢されて胆道へ排出

され，他方ではインスリンのみが細胞内へ入り，細胞

内の受容体と結合するとしている．インスリ ンの細胞

内への取り込みが障害されているとすれば， ζのよう

なインスリンのたどる経路の中での，どの段階におけ

る障害であるのかが問題となる．著者の実験では，

正常肝細胞に対し，硬変肝細胞でのl吋ーインスリン取

り込みの不良を認めたが，一部の硬変肝細胞では細

胞質内に多量の集積像を見るものもあり，必ずしも投

与12s1.インスリンと細胞表面の受容体との反応が起り

にくい状態にあるとは考えにくい．従って，硬変肝細

胞表面におけるインスリン受容体になんらかの変化が

生じていると考えるのが妥当であろう．光顕レベルで

は，取り込まれた 12s1ーインスリンが肝細胞内のどの器

官に存在しているのかを判断するととは不可能であ

り，硬変肝細胞では取り込まれたインスリンの移送が

遅延していることも否定できない．しかし，少なくと

も硬変肝細胞表面における 12s1.インスリンと受容体と

の結合障害があることは間違いないと息われる．イン

スリン受容体lζ変化が生じているとしても，量的な変

化であるのか質的な変化であるのかは不明である．い

ずれにしても，硬変肝再生lζ対するグJレカゴンーイン

スリン投与の効果が不良であることの一因として，こ

のような受容体結合のレベルにおける障害が示唆され

るととろである．今回の著者の実験では，特ICインス

リン受容体のみをとりあげて検討したが，同時に硬変

肝細胞のグJレカゴン受容体にもなんらかの変化が生

じていることは十分に推測しうる．インスリンが細胞

内小器宮IC直接作用して細胞増殖を調節すると理解

されている山のに対し，グノレカゴンは adenylcyclase・ 

cyclic AMP系を介して細胞内の cyclicAMP濃度を

上昇させることにより，そのホルモン作用を発揮する

とされる山9) 作用機序の異った乙れら2つの勝ホル

モンが肝再生に対しては協調的に働くと考えられてい

るわけであるが6，抑，いずれのホルモンに対しても肝

細胞に特異的受容体が存在し，結合してはじめてその

作用が発現するのであるから，インスリン受容体につ

いてのみ云々するととは硬変肝の再生不良を理解する

には不十分といわざるをえない．インスリン，グルカ

ゴンのみならず，受容体の本態について，まだまだ数

多くの研究課題が今後lζ残されているが，肝再生促進

効果を期待した“グルカゴンーインスリン療法”を確立

するうえでも興味深い問題点であるといえよう．

むすび

硬変肝における肝切除後の残存肝再生IC対する体液

性因子の影響，とくにグルカゴンーイ ンスリン， PGE1

の有効性に関する実験的研究を行うとともに，肝細胞

におけるインスリン受容体の分布，局在を ARGICよ

り正常肝，硬変肝において比較，検討し，以下の結論

を得た．

1. 70,Sぢ肝切除後24時間における残存肝のDNA合成

細胞比率は，硬変肝群が正常肝群より有意（pく0.01) 

IC低値を示した．特ICPGE1単独投与群，グルカゴ

ンインスリン投与群にこの傾向が強く見られた．

2. 正常肝群，硬変肝群ともにグルカゴンーインスリ

ン投与により，残存肝再生が促進された.PGE1の肝

再生促進効果については， グルカゴンーインスリンと

の併用において著明IC現れたが，単独投与では弱く，

特Iζ硬変肝群では対照群との聞に有意差を認めるとと

ができなかった．

3. 肝切除後24時間ICおける肝重量再生率では，PGE1

単独投与群およびグルカゴンーインスリン， PGE1併

用群において，硬変肝群は正常肝群IC対し有意（p<

0. 05) I乙低値を示した．

4, 血液生化学検査では，正常肝群においてグルカコ

ンーインスリン投与群およびグルカゴンーインスリン，

PGE1併用群で GOT,GPT, ALPの上昇が仰制され

る傾向にあったが，硬変肝群においては特に差が認め

られなかった．

5, 正常肝，硬変肝の両者においてmr.インスリンIL

よる ARG を行ったと乙ろ，硬変肝では 12•1・インスリ

ンの細胞内への取り込みが不良であり，肝細胞表面の

インスリン受容体になんらかの変化が生じているとと
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が示唆された．

稿を終えるにあたり，御指導，御校閲を賜った右上浩一教

授に深甚なる謝意を表するとともに，御協力をいただいた第

2外科学教室の諸先生方に御礼申し上げます．
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