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論文内容の要旨

〔目的〕

副甲状線ホルモン( PTH) は骨組織から Ca+ +を動員し，血清 Ca+ +を増加させる。一方腎尿細管

より Ca++ の再吸収を増大させ，リン酸排池を促進する。古武，和田は PTH の腎臓に対する作用を

酵素学的に研究し， rat に PTH を注射するとミクロゾームに局在する glucose -6 -phosphatase 

( G-6 - Pase )活性が増加することを報告したが，その意味は不明で、ある。 G- 6 -Pase は糖新

生系の律速酵素であるので，著者は腎臓の糖新生系酵素に対する PTH の作用をさらに詳しく研究し，

その意味を腎臓の糖新生能と関連して検討した。

〔方法ならびに実験成績〕

動物は雄の Sprague ーDawley 系 rat を使用した。 PTH は Lilly 社のpara-Thor- Mone を用

い， rat には体重 100 gr あたり 100 units を大腿部に筋注した。対照群には 0.9% NaCI 溶液を同

量注射した。腎臓は 5 倍量の1. 15 % KCI 溶液を用いて homogenate した。ミクロゾーム，可溶性

画分は遠沈による常法で調整した。前者を用いて G- 6 -Pase 活性を，後者を用いて Phosphoenol-

pyruvate carboxykinase (PEPCK) , hexokinase (HK) , Pyruvate kinase (PK) , alanine 

aminotransferase (GPT) の活性を測定した。腎臓の動静脈血を pentobarbital 麻酔下に採血し，各

々のglucose 量，糖原性物質である lacta te 量 free fatty acid 量を測定した。 PTH 注射による腎臓

G-6-Pase 活性 昇の意味を検討するために糖新生系酵素および解糖系酵素をそれぞれ測定した。

PTH注射によって糖新生系の律速酵素である PEPCK ， G-6 -Pase 活性は増加し，その peak は

注射後12時間に認められた。解糖系酵素である HK ， PK 活性は変化しなかった。肝臓では糖新生の
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促進している場合に，種々の aminotransferase 活性が増加することが知られているが， PTH 注射

によって腎臓の可溶性画分の GPT 活性は変化しなかった。 PTH 注射後12時間の酵素活性の pattern

は腎臓においては gluconeogenic な状態にあると思われるので，その時の腎動静脈血の glucose 量，

lactate 量， free fa tty ac id 量を測定した o glucose 量は対照群， PTH 注射動群ともに，動静脈較差

を認めなかった。 lactate 量は動脈血よりも静脈血が低値を示すが，その差は対照群と PTH 注射群

とでは異ならない o free fa tty ac id 量の動静脈較差は明確で、ない。 PTH は腎臓にむけるビタミン

の活性化に関係あることが知られている。そこで PTH 注射による腎臓G- 6 -Pase 増加にビタミン

D3 が関与するかどうかを検討するために，ビタミン D 欠乏rat に PTH 注射をした。ビタミン D 欠

乏rat でも正常 rat の場合と同程度に G- 6 -Pase 活性の増加がみられた。

〔総括〕

1.腎臓の糖新生系酵素に対する PTH 注射の影響を研究し，その意味を腎臓の糖新生能と関連して

+食言すした。

2. PTH 注射によって，糖新生系の Phosphoenolpyruvate carboxy-kinase 活性は増加するが，

alanin e am inotransferase 活性は増加しない。一方解糖系の hexokinase および pyruvate

kinase 活性は変化しない。

3. PTH 注射後糖新生の律速酵素である G- 6 -Pase , PEPCK 活性が増加した状態での rat で腎

動静脈血のglucose 量はほとんど差を認めない。糖原性物質である lactate 量， free fa tty ac id 

量も PTH 注射で影響を受けない。従って PTH による糖新生系酵素の活性増加は腎臓が glucose

を放出して血糖の homeostasis に貢献するものではない。

4. PTH 注射による腎臓G- 6 -Pase 活性の増加は，ビタミン D欠乏 rat においても認められる

ので，その効果はビタミン D に依存しないことが示唆される。

論文の審査結果の要旨

副甲状線ホルモン( PTH) は骨組織から Ca++ を動員し，血清 Ca+十を増加させる。 一方尿細管

より Ca++ の再吸収を増大させ，リン酸排植を促進する。古武，和田は PTH の腎臓に対する作用を

酵素学的に研究し， rat に PTH を注射するとミクロゾームに局在する Glucose - 6 -phosphatase 

( G-6 -Pase) 活性が増加することを報告したがその意味は不明である。これを明かにするために

著者は G- 6 -Pase を含む糖新生系の律速酵素の活性に対する PTH の効果を，解糖系の律速酵素

に対する効果と対比しつつ解析した。その結果， PTH は腎臓の糖新生を増加することを示唆した口

一方種々の物質とりわけ glucose の腎動静脈較差の測定から PTH による腎臓の糖新生の増加は腎臓

からのglucose の放出，即ち血糖の homeostasis に貢献するものではないことを証明した。更に

G-6 -Pase 活性の増加の原因はビタミン D に依存した機構によるものではないことをを明かにし

得た。以上の研究は腎臓の糖新生に対する PTH の効果を中心とした腎機能に関して新しい知見を加え

たものとして評価される。
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