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Summary: This experiment was d巴signedto define the effect of ethanol ingestion on choles-

terol and bile acid m巴tabolismin the liver as well as lithogenicity of bile in rats fed with different 

diets. 

HMG-CoA reductase and cholesterol 7αhydroxylase activities wer巴significantlydecreased in 

rats fed with high-fat diet compared with those fed with standard diet. These reductions wer巴more

marked in the latter enzyme than in the former. In rats fed with high-protein diet， both enzyme 

activities were significantly elevated， and these elevations were more marked in the latter than in 

the former. 

Ingestion of ethanol decreased HMG-CoA reductase and 7αhydroxylase activities， and these 

decreases were more marked in the latter than in the former in rats fed with standard and high-

protein diets compared with pair-fed controls. However， ingestion of ethanol elevanted both 

enzyme activities in rats fed with high-fat diet compared with pair-fed controls， and this elevation 

was greater for HMG-CoA r巴ductasethan for 7αhydroxylase. 

Dietary composition did not affect hepatic chol巴sterolest巴rhydrolase activities， but high-fat 

diet with ethanol decreased those activities compared with pair-fed control. 

Hepatic total cholesterol content increased in rats fed with high-fat diet， and decreased in rats 

fed with high-protein diet compared with those fed with standard diet. Administration of ethanol 

showed a tendency to inとreasehepatic total and esterified cholesterol contents in all dietary groups. 

The increases were particularly remarkable in rats fed with high:-fat diet. 

High-protein diet remarkably increased chol巴sterolsolubility in bile， however， high-fat diet 

diminished cholesterol solubility compared with standard diet. Ethanol showed a tendency to 

diminish cholesterol solubility in bile in all dietary groups， particularly in rats fed with high-fat 

diet. 

These results indicated that the effect of ethanol on cholesterol and bile acid metabolism 

depends on dietary composition， and high-protein and low-fat diet intake is effective to prevent 

gallstone formation facilitated by alcohol ingestion. 
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alcohol， diet， HMG-CoA reductase， cholesterol 7α-hydroxylase， biliary lipids 

ロリーになるように一匹あたり 20g/dayずつ与え 8

週間飼育した.なおアルコーノレの投与は15%ェタノーノレ

溶液として自由に飲用させた.

2.飼料組成 CFig.l)

実験食は単位重量あたりのカロリーが等しくなるよう

に， casein， cornstarch， sucrose， soyabeen oil， codliv巴r

oil， cholesterol， salt mixtur巴，vitamin mixture， choline 

chloride， cellulos巴powderを用いて，標準食〔蛋白 20.9

%，脂肪4.7%，炭水化物74.3%;%はカロリー比を表

す)，高脂肪食〔蛋白 15.7%，脂肪23.6%，炭水化物60.7

%)および高蛋白食(蛋白 79.6%，脂肪4.7%，炭水化

物15.7%)の3種類の飼料を作成した.なお飼料中のコ

レステロール含有量は標準食，高蛋白食は 19あたり

0.04mg，高脂肪食は19あたり 0.2mgとなるようにし

た. 
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近年，わが国における生活環境，とくに食生活の欧米

化は疾病様相に多大の影響を与えつつある.消化器疾患

領域では，その代表疾患として胆石症をあげることがで

きる.

日本人の胆石保有率は年々増加し， 1950年頃には3%

程度であったが， 1970年代後半には約16%と数倍に達

している しかも興味深いことに，胆石の種類の面で，

戦前はピリノレピン系胆石が圧倒的に多いのが日本人胆石

の特徴であったが，戦後十数年を境に大きく変貌してコ

レステローノレ系胆石が増加し始め，今では両者の比率は

完全に逆転している1).

ピリノレピン系胆石の減少は，その成因とも関係する環

境衛生の改善に負う点が大きいが， コレステローノレ胆石

がかくも増加した原因としては，食生活の内容が欧米化

し脂肪摂取量が増加したことによると考えられてい

る2)3).

一方，脂肪の量以外に戦後の日本人の食生活の内容に

関連する事項としては，アルコーノレ消費量の増加が特徴

である.すなわち，わが国の成人一人当たりのアノレコー

ノレ消費量は，純エタノールに換算して 1951年には2.4リ

ットノレであったが， 1987年には約9リットノレで，約4倍

と増加しており，この量は米国における成人一人当たり

の消費量にほぼ匹敵するまでになっている4)5).

したがって， コレステローノレ系胆石の増加原因のーっ

として，脂肪等の増加以外に飲酒の影響についても検討

する必要があるであろう.すなわち，胆汁中コレステロ

ールのミセノレ形成にあずかる胆汁酸の代謝とアルコール

代謝の関連を示唆する報告6)7)があること，およびコレス

テロール代謝自身にアルコーノレが影響を及ぼすからであ

る.

そこで著者は肝におけるコレステローノレ・胆汁酸代謝

と胆汁脂質組成に及ぼす食事組成ならびにアノレコールの

影響をラットを用いて検討し，催胆石性胆汁生成に関連

していささか興味ある知見を得たので報告する.
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Fig. 1. Composition of diets. 
CP; protein， F; fat， CHO; carbohydrate) 

3.実験群

食事組成の違いおよびアルコーノレ投与の有無により下

1.実験動物および飼育条件

実験動物は体重約200gの Sprague-Dawley系雄ラ

ットを用いた.飼育条件はラットをそれぞれ一匹ずつ個

々のケージに分け，室温230C，湿度60%の定環境下で飼

育し，午前7時点灯，午後8時消灯とした.飼料は等カ

実験方法
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記の6群にわけた reductase活性の測定と同様にして， cholesterol 7 a 

A群:標準食群 hydroxylase活性を算出した.

B群.標準食+アノレコーノレ投与群 Choesterol est巴rhydrolas巴活性:蕎山川の方法に準

C群:高脂肪食群 じ肝ミグロゾーム懸濁液に， 4-14C-cholesteryloleateを

D群:高脂肪食十アルコール投与群 含む燐酸緩衝液を加え，3TC， 30分間 incubationした

E群・高蛋白食群 後，生成した4-14C-cholest巴rolをDol巴の方法11)で抽出

F群高蛋白食十アノレコール投与群 し，薄層グロマトグラフィーにより分離した.以下は上

4.測定項目，測定方法 記と同様にして chol巴sterolester hydrolase活性を算出

1)測定項目 した.

肝 HMG-CoAr巴ductas巴，肝 cholesterol7 a-hydrox. 肝コレステローノレ:肝を Folchら12)の方法で抽出後，

ylase，肝 cholesterol巴sterhydrolas巴，肝コレステロー 酵素法1叫こより測定した.

ノレ，胆汁中の胆汁酸とコレステローノレおよびレシチンを 胆汁組成・胆汁中の総胆汁酸は酵素法凶，コレステロ

測定した. ーノレは酵素法13)，レシチンはFiske-Subbarow変法15)で

2)試料採取法 測定した.

ラットをそれぞれの実験条件下で8週間飼育した後 4)推計学的検定

実験前日の午後7時以降は絶食とし，翌朝9時から 11時 有意差検定は Studentt-testを用いて行った.

の聞に試料の採取を行った.採取法はエーテノレ麻酔下に

開腹し，腹部大動脈から採血して，充分に脱血した後に

肝を直ちに分離し，その一部を肝ミクロゾーム分画の

HMG-CoA reductase活性， cholesterol 7 a-hydrox-

ylase活性及び cholesterolester hydrolase活性の測定

に供した.残りの肝は直ちに冷凍保存し，後日，肝コレ

ステローノレの測定に備えた.なお胆汁の採取法はエーテ

ル麻酔下に開腹し，ポリエチレンチューブを胆管に挿入

して 90分間にわたり採取した.

3)測定方法

HMG-CoA reductase活性:Schoenfi巴ldら8)の方法

に準じて測定した.すなわち，肝を低温恒温室内でホモ

ジナイズした後，遠心分離法によりミクロゾーム分間を

分離し，得られたミクロゾーム懸濁液に， NADPHgen-

eration systemおよび HMG-3-14C-CoAを加え，3TC， 

30分間incubationし，生成した 14C-mevalonicacidを

ラクトン化した後，抽出操作を行い薄層クロマトグラフ

ィーにより分離し，液体シンチレーションカウンターを

用いてその放射活性を測定した.HMG-CoA r吋ductas問e 

活性は使用した HMG一CoAの放射活性と薄層の全分画

により得た総放射活性より回収率の補正を行い算出した.

なおミクロゾ一ムの蛋白量は Lowry法

Tたこ.

Cholest巴rol7 a-hydroxylas巴活性:Schoenfieldら8)

の方法に準じ肝ミクロゾーム懸濁液に， NADPH gener】

ation system及び Tween80で可溶化した3-14C-cho-

lesterolを加え，3TC， 30分間 incubationし，生成し

た 7a-hydroxy-3-14C-cholesterolを抽出後，薄層クロ

マトグラフィーにより分離し，以下は HMG-CoA

H 成績

1.体重の変動

各群の体重の平均値の推移をFig_20こ示した.各群と

も体重は追週的に増加したが，アルコーノレ非投与群の中

では，高蛋白食群 (E群〉がA，C群に比べて体重の増
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Fig. 2. Changes in m巴anbody weight of each 
group 
A: standard diet， B: standard di巴t+alco-
hol， C: high fat diet， D: high fat diet+ 
alcohol， 
E: high prot巴indiet， F: high protein diet+ 
alcohol. 
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4. HMG-CoA reductas巴/Cholesterol7 a-hydrox 

ylase活性比の変動 (Fig.5)

肝でのコレステローノレ合成とコレステローノレから胆汁

酸への異化代謝の比率を表現する目的で両酵素の活性比

を算出した.すなわち，この比が高いほどコレステロー

ルプールは増加すると考えられる.

まず食事組成の違いのみについて観察すると，酵素活

性比は標準食群 (A群〉に比べて高脂肪食群 (C群〉で

は有意に上昇した.高蛋白食群 (E群〉では活性比は有

意に低下した.一方アルコーノレ投与時の変動では，各食

事群ともにアノレコーノレ非投与群に比べて活性比は上昇傾

向にあった.

5. Cholesterol ester hydrolase活性 (Fig.6) 

本酵素活性の食事組成の差による有意差はないが，高

脂肪食群 (C群〉で標準食群 (A群〉に比べて若干上昇

傾向を示した.一方アルコーノレ投与では，高脂肪食にお

いてアルコーノレ投与D群は非投与C群に比べて有意に低

下するが，他の食事組成では変動は認めなかった.

6.肝コレステローノレ濃度 (Fig.7) 

標準食群 (A群〉に比べて，高脂肪食群 (C群〉では

総コレステローノレ，エステノレ型，遊離型ともに有意に増

加した.高蛋白食群 (E群〉ではエステノレ型，遊離型い

ずれも減少傾向を示し，総コレステローノレは有意に減少

した.

アルコーノレならびに食事組成のコレステローノレ・胆汁酸代謝に及ぼす影響

加が緩徐であった. さらにアルコーノレ投与のB，D， F 

群では対応するそれぞれのアルコーノレ非投与群に比べて

体重の増加が下回っており，特に高蛋白食摂取下(F群〕

ではその傾向をみるがA，C， E群とそれぞれの対応す

るB，D， F群の聞に有意差はなかった.

2. HMG-CoA reductase活性 (Fig目 3)

HMG-CoA reductas巴活性は食事組成の違いのみで

も異なり，標準食群 (A群〕に比べて高脂肪食群 (C群〕

では有意に低下した.また高蛋白食群 (E群〉では高活

性を示し， A群に比べて上昇傾向を認めた.一方，それ

ぞれの食事群についてアルコーノレ投与の影響をみると，

標準食下 (B群〉と高蛋白食下 (F群〉では，それぞれ

のアルコール非投与群に比べて本酵素活性は有意に低下

するが，高脂肪食下 (D群〉では非投与群に比べて有意

の上昇を示した.

3. Cholesterol 7 a-hydroxylase活性 (Fig.4)

Cholesterol 7 a-hydroxylase 活性は HMG-CoA 

reductas巴活性と同様に食事組成の違いのみで、異なった

変動を示した.すなわち標準食群 (A群〉に比べて高脂

肪食群 (C群〉では有意に低下し，高蛋白食群 (E群〕

で、は有意に上昇した.一方，各食事群についてアルコー

ノレの影響を見ると，標準食下 (B群〕と高蛋白食下 (F

群〉ではそれぞれの非投与群に比べて有意に低下するが，

高脂肪食下 (D群〉では有意に上昇した.
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Fig.3. Effect of ethanol on activities of hepatic HMG-CoA r巴ductas巴
in rats fed with different diets (mean土SD).
Statistical significanc巴wasestimated with Stud巴nt's t-test. 
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Fig. 4. Effect of ethanol on activities of hepatic 7 a-hydroxylase in 
rats fed with diff巴rentdiets (mean:tSD) 
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一方，アルコーノレ投与による影響は，各食事群ともに しないが，アノレコーノレ投与によって高脂肪食下 (D群〉

エステノレ型はアルコール投与により有意に増加し，特に で有意の増加を示した.

高脂肪食下 (D群〉においては著明であった.遊離型に レシチン排准量には，食事組成の違い，ならびにアノレ

はアノレコーノレの影響は見られなかった.総コレステロー コーノレ投与により目立った影響は認められなかった.

ノレは標準食と高蛋白食において，それぞれのアノレコーノレ 8.胆汁脂質比

非投与群に比べて増加傾向にあり，高脂肪食においては 胆汁脂質の構成成分である胆汁酸，コレステローノレお

非投与群に比べて有意に増加した.なおその値は高脂肪 よびレシチンの胆汁中濃度を相対濃度(相対モノレ%)で

食ほど高値であり高蛋白食ほど低値の傾向にあった. 表し Fig.9に示した.さらに，胆汁中コレステローノレ溶

7.胆汁中への胆汁酸，コレステロールおよびレシチ 存能の指標として胆汁脂質比16) (総胆汁酸十レシチン/

ン排法量 (Fig.8) コレステローノレ〕を算定し Fig.l0に示した.

胆汁酸排池量は標準食群 (A群〉に比べて高脂肪食群 まず食事組成の胆汁脂質におよぼす影響をみると，標

(C群〉では有意に減少するが，高蛋白食群 (E群〕で 準食群 (A群〉に比べて高脂肪食群 (C群〉では胆汁酸，

は著明に増加した.一方，アノレコーノレを投与すると標準 レシチンに著変はないがコレステローノレが有意に増加し，

食下 (B群〉と，高蛋白食下 (F群〉では有意に減少す 胆汁脂質比は有意に低下した.高蛋白食群 (E群〕では

るのに対し，高脂肪食下(D群〕では有意に増加した. コレステローノレとレシチンは有意に減少し，胆汁酸は有

コレステローノレ排i世量は，食事組成の違いにより変化 意に増加した.その結果胆汁脂質比は著明に上昇した.
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一方アルコーノレ投与の影響をみると，いずれの食事組

成においても胆汁酸，レシチンに著変はないが， コレス

テロールは増加傾向にあり，特に高脂肪食下 CD群〉で

は有意であった.したがって，胆汁脂質比は低下する方

向に動き，特に高脂肪食下 CD群〉においてその低下は

有意であった.

考 察

長期にわたるアルコール摂取は，肝におけるコレステ

ロール，胆汁酸代謝に影響を及ぼすと考えられている17).

アノレコーノレにより血清および肝コレステローノレは一般に

増加するとの報告18)-叫が多いが，相反する報告明-25)も

散見され，未だ合意は得られていない.その理由は， Car-

rolら附も指摘しているように，アルコーノレ摂取時の食事

組成が大きく関与するためと考えられる.

一方， コレステローノレ系胆石症と食事との関係は古く

から色々と論議されている27)-29). しかし，アルコールと

胆石症との関係はピリンピン系石に関しての報告叫3υが

みられるものの， コレステローノレ系石に関しての報告は

ほとんどない.

そこで著者は，異なった食事組成下におけるアルコー

ルのコレステロール，胆汁酸代謝系への影響を観察した.

すなわち，肝におけるコレステローノレ合成の律速酵素で

ある日MG-CoAr巴ductase活性と，コレステロールか

ら胆汁酸への異化の律速酵素で、ある 7a -hydroxylas巴

活性を測定し，それによって引き起こされる肝コレステ

ロール，および、胆、汁組成の変動について検討した.

まず食事組成の違いによるコレステローノレ，胆汁酸代

謝の変動であるが，標準食に比べて高脂肪食では HMG

CoA r巴ductaseと7a-hydroxylase活性はともに低下

し， HMG-CoA reductase/7 a-hydroxylase活性比は

高値であった. これは肝におけるコレステローノレの合成
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明らかな増加は，以上のメカニズムにより生じたものと

考えられる.

一方，標準食や高蛋白食ではアルコーノレによって両酵

素活性はともに低下し，その酵素活性比は上昇した.す

なわち， これらの食事条件下ではコレステローノレ合成お

よびコレステローノレから胆汁酸への異化はアルコールに

より抑制されるが，異化の抑制がより強いことを意味し，

その結果肝コレステローノレ含量が増加傾向にあったと考

えられる.

ところで，一般にアノレコールは肝コレステローノレを増

加させると報告閉されているが， この現象を種々の食事

組成下において，酵素学的に説明した論文はみあたらな

い.著者の成績によれば， コレステローノレ，胆汁酸の両

律速酵素は各食事群ともアノレコーノレによって，程度の差

はあれ肝コレステロールが増加の方向に変動することが

明らかとなった.さらにその増加の程度は，食事組成が

高脂肪であるほど増加が著明で，高蛋白では軽微なこと

も判明し，これは Smith21)らの報告と一致する.

次に肝コレステローノレエステノレについては，いずれの

食事群ともアノレコーノレによって明らかに増加し，特に高

脂肪食下で著増した.Lefevreら叫も食事中のコレステ

ローノレ含量が多いほど， アルコールによるエステノレ型の

増加が顕著であると報告しており，著者の成績と一致す

る.そこでchol巴sterolester hydrolase活性に及ぼすア

ルコーノレの影響をみると，標準食や高蛋白食ではその影

抑制より胆汁酸への異化の抑制がより強いことを意味す

る. したがって内因性コレステロールプーノレが増加し，

肝コレステローノレ含量が増加したと考えられる.なお，

Nestelら32)も高脂肪食下でヒツジを飼育し，著者と同じ

く肝コレステローノレ合成と胆汁酸合成両方の減少を認め

ている.

一方，高蛋白食では両酵素ともに高活性を示すが，そ

の両酵素活性比は明らかに低下していた.また肝コレス

テローノレの著明な減少と，胆汁中への胆汁酸排粧の著し

い増加が認められた. これは， コレステローノレ・胆汁酸

の代謝回転が活発であり，かつコレステローノレ合成の増

加よりも胆汁酸への異化が促進していることを意味し，

肝でのコレステロールプールの減少を示唆している.

Huffら阿もウサに高蛋白食を投与し，コレステローノレフロ

ーノレの減少， コレステロールの turnov巴rの促進，胆汁

酸への異化の促進を証明しており，著者の高蛋白食下で

の成績と一致する.

次にそれぞれの食事群にアルコーノレを投与した場合で

あるが，高脂肪食ではHMG-CoAreductas巴および7a

-hydroxylase活性はともにアノレコール非投与群に比べ

て上昇し， HMG-CoA reductase/7 a-hydroxylas巴活

性比も上昇した. これは，アルコーノレにより肝でのコレ

ステロールの合成およびコレステローノレから胆汁酸への

異化はともに増加するが， コレステローノレ合成が異化を

上回っていることを意味する.肝コレステローノレ含量の
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響は少ないが，高脂肪食ではこの酵素活性が有意に低下 acetyl-CoAプールを前駆物質としてコレステロールが

した.つまり， コレステローノレ含量の多い高脂肪食下で 合成される44). さらに長期アルコーノレ投与は滑面小胞体

はアノレコーノレにより肝エステノレコレステローノレの水解が を増生させる. この滑面小胞体はコレステロールと胆汁

減少し，エステノレ型が著増するものと考えられる. 酸の合成部位でもある.また Lef色vr巴らS勺土脂肪の比較

ところで， コレステローノレは元来水に不溶性の物質で 的多い液体飼料でラットに長期アノレコーノレを投与し，

あるが，胆汁酸およびレシチンと共に複合ミセルを形成 HMG-CoA reductaseの部伎でアルコーノレがコレステ

することにより胆汁中で安定した溶存状態におかれてい ローノレ合成を促進すると報告している.著者の実験でも

る.したがって胆汁酸，レシチンに対するコレステロー 高脂肪食下ではアノレコーノレにより HMG-CoA 

ノレの相対的増加はコレステロール系胆石生成の第一歩で reductase活性の明らかな上昇を認めた.このように，コ

ある催石胆汁(Iithogenicbil巴)を生成する.その成因は レステロール合成の基質となる acetyl-CoAの増加，お

肝でのコレステローノレ，胆汁酸代謝の異常であると言わ よび HMG-CoAreductase活性の上昇がアルコーノレに

れている叩附.また， lithogenic bile生成の誘因として よるコレステロール合成促進の原因のーっと考えられる.

コレステローノレ系胆石保有者は脂肪摂取量が多い事など 一方アノレコーノレが肝コレステローノレ代謝に影響を与え

が Scraggら2川こより報告されており，食事因子も重要 るならば，当然胆汁酸代謝にも影響を及ぼすであろう.

であると考えられる. なぜなら胆汁酸の前駆物質となるコレステローノレ源とし

著者の成績でも，高脂肪食では標準食に比べてコレス ては，肝で新たに合成されたコレステローノレ，肝内蓄積

テローノレ溶存能は有意に低下し， Scraggら刊の考えとー のコレステローノレエステル，血中日ポ蛋白より肝に転送

致した. されたコレステローノレが考えられるが， ラットでは肝で

蛋白摂取量と胆汁中コレステローノレ飽和度とは関係が 合成されたコレステロールがミクロゾームの異化系路に

ないとする疫学的調査報告1)37)をみるが，著者のラットを 多量に入り，他のコレステローノレよりも優先的に胆汁酸

使用した成績では高蛋白食で胆汁脂質比は上昇し，コレ の前駆物質になることが知られている4刷 6). このことは

ステローノレ溶存能が著明に高まった. したがって， ヒト アノレコーノレによる肝でのコレステローノレ合成の促進が胆

でも厳密かっ詳細に生化学的な調査研究を行うと，蛋白 汁酸合成の促進を引き起こす可能性が強い.事実，著者

摂取量と胆汁中コレステローノレ飽和度との間に関係を見 の成績では，肝コレステローノレ合成が促進していた高脂

出せるかもしれない. 肪食下で飼育したラットでは，胆汁酸合成の律速酵素で

次にアノレコーノレの影響については，アルコーノレは胆汁 ある 7a-hydroxylas巴活性も上昇していた.

中コレステローノレや胆汁酸濃度に影響を与えないとする 一方，標準食や高蛋白食においてはアルコールにより

報告制叫もあるが，一方でト， Cohenら叫， Gotoら叫はア コレステローノレと胆汁酸合成の両律速酵素の活性の低下

ノレコーノレ投与によって胆汁中コレステローノレが増加する を認めた. この成績は，著者の標準食の組成に似た飼料

ことを認めている.著者の成績では，いずれの食事組成 で飼育したラットにおいてアノレコールは HMG-CoA 

においてもアルコーノレ飲用によって胆汁中コレステロ reductas巴活性を減少させ，なおかつ，それを上回る 7a

ノレは増加し， コレステローノレ溶存能の低下を認め， この -hydroxylase活性を減少させたとの Laksmananら18)

現象は高脂肪食下で特に著明であった. の成績と一致する.

また飲酒時には一般に動物性脂肪や摂取カロリーが非 また，ラットにアノレコーノレを投与すると，胆汁酸の半

飲酒時に比べて増大する傾向にあると言われている叫. 減期は延長し，胆汁酸プーノレは増加し，胆汁酸の体外排

したがって，食事組成との関連において胆石形成の面か 准は減少したことより，アルコーノレは腸管での胆汁酸吸

らみると，アノレコール飲用時には高脂肪食の摂取を制限 収を増加させると推測した報告34)もある.このような胆

するのが安全であると結論できる. 汁酸プールの増加があればフィードパック制禦が働いて，

ところでアルコーノレはどのようなメカニiズムによって 両酵素活性は低下すると考えられ，これが標準食および

コレステローノレ，胆汁酸代謝に変動を起こすのであろう 高蛋白食での酵素変動の原因と考えられる.

か. しかし，一方で長期アノレコ



(772) 藤本隆由

で，またCohenら叫11:.ラットで，高脂肪食下でアノレコー 食と高蛋白食下では減少し，高脂肪食下では増加した.

ノレを長期投与し，胆汁酸の体外排粧の増加を観察してい これらは，前述の 7a-hydroxylase活性変動と相似し，

る.またNestelら50)は，アルコール性高脂血症者では胆 よって，胆汁中胆汁酸排世量は肝内合成を反映すると考

汁酸の体外排i世が増加していると報告している.これら えられた.

の場合は胆汁酸プーノレの減少を補うために肝での胆汁酸 コレステロール排i世量は，食事組成の影響を受けない

合成は促進すると考えられる.したがって高脂肪食下で が，アノレコールにより高脂肪食下で唯一，有意の増加を

はアノレコールがコレステローノレおよび胆汁酸の両律速酵 示した.

索活性を上昇さぜると推測される. レシチンの排i世量には，食事組成の違い，ならびにア

以上よりアルコールがコレステローノレ・胆汁酸代謝に ノレコーノレによる目立った影響は認められなかった.

及ぼす影響を考える場合は食事組成の違いを念頭に入れ 6)胆汁中コレステローノレ溶存能は高蛋白食群では著

ることが重要と考えられた. 明に増加し，高脂肪食群では低下した.一方，アノレコー

結 語
ノレによりいずれの食事組成においても低下の方向に動き，

特に高脂肪食下においてその低下は有意であり，催石性

異なった食事組成下でラットにアルコーノレ(15%エタ 胆汁に傾いた.

ノーノレ溶液〉を投与し， コレステローノレ・胆汁酸代謝の 以上より，アルコーノレ飲用時のコレステローノレ・胆汁

変動と催石胆汁生成に及ぼす影響を検討し，以下の結果 酸代謝は食事組成により異なり，特に胆石形成を予防す

を得た. る見地から，アルコーノレ飲用時には高脂肪食を避け，高

1)標準食に比べ高脂肪食では， HMG-CoA reductase 蛋白食摂取の配慮が必要と考えられた.

活性， 7 a-hydroxylase活性はともに低下した.しかし，

低下の程度は後者の方がより強く，肝でのコレステロ一 本論文の要旨は，第15回日本肝臓学会総会，第16回

ル合成の抑制よりも胆汁酸への異化の抑制がより強いと アノレコーノレ医学会総会、ンンポジウム「アノレコーノレと肝」

考えられた.高蛋白食では両酵素活性はともに上昇する において発表した.稿を終わるに臨み，終始御懇篤なる

が，上昇の程度は後者の方がより強い.よって，胆汁酸 御指導，御校閲を賜った恩師辻井正教授に深甚の謝意

への異化がコレステローノレ合成の増加を上回っていると を捧げるとともに，御助言，御校閲を賜った生化学教室

考えられた. 神谷知口調教授，病態検査学教室中野 博教授に深謝致し

2)アノレコーノレは標準食群と高蛋白食群で HMG-CoA ます.また木研究の遂行にあたって常に御指導，御助力

r巴ductas巴活性と 7a-hydroxylase活性の両者を低下さ をいただし、た森田倫史助教授ならびに御協力をいただい

せるが，後者の抑制がより強い.一方，高脂肪食群では た教室の諸兄に感謝の意を表します.

両酵素活性をともに上昇させるが，前者の活性上昇がよ

阿部、ことが認められた.このことから，食事組成が異
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