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論文内容の要旨

(目的)

消化管に存在するグルカゴン様免疫反応物質のうち 従来からエンテロクールカゴンとも呼称されてい

る gut glucagon-like immunoreactive materials (以下 gut GL 1 と略す)はこれを含有する細胞がそ

の細胞膜の一部を腸管内腔に曝した形態を示すことや 腸管へのブドウ糖，蛋白質や脂肪など栄養素の

注入がその分泌を促進することなどから腸管内容の変化lζ対応して分泌され生理作用を発揮する消化管

ホルモンと考えられている。しかしながら 腸管内に存在する消化液自身に対する分泌態度やその真の

生理作用については未だ明らかにされていない。 gut GLI が高濃度に分布している回腸終末部が胆汁酸

の再吸収の場である乙とや， gut GLIの類縁ベフ。チドである梓グルカゴンが梓外分泌抑制作用を有する

乙となどから，本研究はgut GLI にとむイヌ回腸を用い胆汁をはじめとした消化液諸成分に対するgut

GLIの分泌反応およびその体外分泌との関連性について検討した。

(方法ならびに成績)

1. 消化液の成分に対するイヌ回腸よりのgut GLI 分泌反応

雑種犬をネンブタール麻酔下花開腹し 回腸終末部に 30cm長の閉鎖ルーフoを作成し，ほぼ等張液に調

整した 50 mCの 10倍希釈イヌ胆のう胆汁 (pH7.0) ，非抱合コ「ル酸懸濁液 (0.25g/50 mC, pH 4.2) , 

12.5mM タウロコール酸溶液 (pH 4.9) , 154mM 重炭酸ナトリウム溶液 (pH 8.1) および生理的食塩液

を注入し，ループ局所腸間膜静脈枝より採血して gut GLI 分泌反応をしらべたo gut GLI は腸管抽出

物とも反応する非特異的グルカゴン抗体と いわゆる牌グルカゴン特異抗体を用いた RIA による両測定

値の差で求めた。生理的食塩液や体液の主成分である 154mM 重炭酸ナトリウム溶液では腸間膜静脈血
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中の gut GLI 値に変化が認められなかったが，胆汁希釈液の注入lと対しては注入前の 385 土 1o Opg/me 

から注入 2 分後にはすでに有意の分必促進がみられ， 10分で 1400 土 385pg/me に達した。非抱合コー

ノレ酸懸濁液，タウロコ ル酸溶液に対しても同様の有意な分泌促進が認められた。

2. イヌ回腸への胆汁注入が捧外分泌におよぼす影響の検討

麻酔下雑種犬のー側大腿静脈より天然ブタセクレチンを 10単位ずつ10分間隔で連続 5 回急速静注し主

勝管より惇液を採取して10分間ずつの捧液量を測定した。回盲弁より口側90cmの回腸を結紫し，乙乙 lと

紅側へむけて挿入したチューブ‘からイヌ胆のう胆汁の10倍希釈液 100 me を 3 回目のセクレチン刺激と同

時に注入した。一方，末梢静脈血中 gut GLI 値の変動を観察するため他側大腿静脈より採血しさきの方

法で gut GLI 値を測定した。体液量はセクレチン刺激によって 0.08 :tO. 07 me/lO min から 3.お土0.48

me/10min R:増加していたが 胆汁注入後は 2.68 :t 0.37me/10 min と有意に減少した。陣液蛋自分泌

量には胆汁注入前後で有意の変動がみられなかった。同時に測定した末梢静脈血中 gut GLI 値は胆汁

注入前の 622 土 121 pg/me から注入後30分で 1282 土 129pg/mRまで有意に分泌促進されていた。胆汁

注入を行なわないコントロール群で=は体液量， gut GLI 値とも変化がみられなかった。

(総括)

1. イヌ回腸への胆汁の直接注入に対して gut GLI が分泌促進されることが明らかとなった。

2. コール酸は非抱合型およびタウリン抱合型をとわず，いずれも有意に gut GLI 分泌を促進した。

3. イヌ回腸への胆汁注入は gut GLI の末梢静脈血中レベ、ルを生理的範囲内で、有意に上昇させるとと

もに，セクレチン刺激下の体外分泌ことに梓液分泌量を有意に抑制することが明らかとなった。

以上より，イヌ回腸lζ分布するgut GLI は腸管内腔における胆汁ことに胆汁酸の存在によって分泌促

進されることが明らかとなり，また回腸への胆汁注入によって惹起された捧外分泌抑制現象はこのgut

GLIの作用によってもたらされたものである可能性が示唆された口

論文の審査結果の要旨

消化管のグルカゴン様免疫反応物質( gut GLI) の生理的役割については従来明らかにされていな

かった。本論文は胆汁によってgut GLI 分泌が刺激される事実を示し，内因性の物質によってgut

GLI 分泌が調節されることを初めて明らかにした。さらに，その刺激によって分泌の冗進したgut GLI 

が拝外分泌抑制を伴う乙とをも証明した。すなわち， gut GLI の生理的役割を示唆する重要な知見を報

告した論文として学位に価すると判断される。
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