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論 文 内 容 の 要 旨

研究 昌的 : 腸既腫癌の発生機序の研究において, 尿中 Tryptophan代謝産物の勝既鷹揚発生における

役割 と, 肝機能の変化が化学発がん物質による解脱腫痴発生におよぼす影響 とは重要な課題である｡ 他方

VitaminB6 はアミノ酸代謝における補酵素のひとつとして Tryptophan代謝に関しても, その代謝偏崎

を是正する作用を持ち, ひいては充分量の VitaminB 6 投与が Tryptophan添加食による実験的勝既腫

疹発生に対して防止的に働 くことが期待 される｡ これら, 勝既発がんに関与する要素について, その各々

にみられる相関関係を明らかにする目的で実験的研究を行った｡

研究方法 : 対象 として Wistar系雄 ラッ ト30匹を1群 とするA,B,Cおよび対照の4群を設けた｡ 各

群にはそれぞれ A,B,Cおよび CE-2固型普通食を30週間投与 した｡ 実験食の内容は次のようである｡

実験食A;VitaminB6欠乏基礎食餌に 2-Acetylaminofluorene(2-AAF)を0.04重量% 添加したもの.

実験食B;実験食Aに d,1･Tryptophan1.4重量% 添加したもの｡

実験食C;実験食Bに VitaminB68mg/kg添加したもの｡

実験開始後15および30週経過時に肝機能 (IndocyanineGreen静注10分後血中停滞率) と勝既粘膜細胞

における核酸合成能 (3H-Thymidine腹腔内投与法による Labelingindex)を測定 したのち, 屠殺 して

体内臓器にみられる変化を観察した｡

実験結果 : (i) 実験動物体内臓器の変化一 勝既腫癌の発生は30週間を通して, A群3匹, B群 1匹,

C群 2匹にみとめられた｡ 肝腫癌の発生は30週間を通してA群 1匹, B群 2匹, C群2匹にみとめられた｡

(ii) 肝重量の対体重比 と勝既粘膜標識指数 との相関- 第15週 目 γ1r,- -0.54(P<0.10), 第30週 目γ30

--0.34(P>0.10)

(iii) 肝重量の対体重比 と IndocyanineGreen静注10分後血中停滞率との相関- 第15週 目 γ15-0.39

(P>0.10), 第30週 目 γ30-0.18(P>0.10)

(iv) 贋既粘膜標識指数 とIndocyanineGreen静注10分後血中停滞率との相関- 第15週 目 γ15--0.93
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(P<0.05), 第30週 目γ30--0.10(P>0.10)

考按とまとめ (i) 実験食に過剰量の Tryptophanが添加されたB群における勝既腫疹発生頻度は B,

C群と差がみとめられない｡ すなわち, Tryptophan添加が 2-AAF投与による勝既発がんを促進させ

るような影響は与えなかった｡

(ii) B,C群にみられた肝変化はA群における変化より軽度であった｡ Tryptophan添加が肝保護作用

を示したものと考えられる｡

桐 実験動物の肝機能と勝既における核酸合成能を示す勝耽粘膜標識指数とは負の相関を示した｡ これ

は腸朕粘膜における 3H-Thymidine取込み率が尿中近位発がん物質量と比例関係を示すものとする

と, 実験動物の肝機能と尿中近位発がん物質との問に量的に逆比例関係が成立することを示唆するO

論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨

著者は Wistar系雄ラットを用い, 2-Acetylaminoauorene(2-AAF)による実験的勝既腫癌の発生に

及ぼす トリプ トファン並びにビタミン B6の影響を研究した｡ その結果, 食餌に Tryptophanを添加す

ると 2-AAF投与による勝既発癌を促進することはないが, Indocyaninegreenによる肝機能検査及び

肝臓重量から判断すると, Tryptophan添加が 2-AAFの毒性から肝臓を保護するという知見が得られ

た｡ さらに3H-thymidine腹腔内投与法によって勝既粘膜細胞における核酸合成能を調べると, 肝機能と

の問に負の相関が認められたが, この事実は肝機能の低下が勝脱陸坊の発生に何らかの関係があることを

示唆するものと考えられる｡

以上の結果は, 勝朕腫疫の発生機序の研究において尿中Tryptophan代謝産物や肝機能の変化の果たす

役割を解明したものである｡

よって, 本論文は医学博士の学位論文として価値あるものと認める｡
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