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目 的

疾 患 モデ ル研 究 におい ては,モ デル動物 とそ の発現

に影 響 を及 ぼす環境 の コン トロール が重 要で あ る.元

来,糖 尿病 は遺 伝 と環境 因子 の相 互作 用 に よっ て発 症

す るた め,WBN/Kob系 ラ ッ トの よ うに遺 伝素 因 を持

って い て も飼育 環境 が異 なる こ とに よ り糖 尿病 発症 に

至 らな い こ とが多 々 あ り,大 きな問題 とされ て きた1).

遺 伝 素 質 を充分 に発 揮 し糖 尿 病 を確 実 に発 症 させ る

Dietの 開発 が 急 務 で あ る と考 え長期 飼 育 実 験 を積 み

重 ね て きた結果,糖 尿 病 を早期 にかつ 高率発 症 す る飼

料 の 開発 に成 功 した.さ らに,こ の飼料 実験 の結 果 か

らWBN/Kob系 ラ ッ トが どの タイ プの ヒ ト糖尿 病 モ

デル に相 当す るのか を推定 した.

方 法

動 物 は 日本SLC(株)よ り購 入 したWBN/Kob系 ラ

ッ ト雄54匹 を用 いた.6試 験 区 に分 けて9匹 ず つ使 用

し,6週 齢 か ら52週 齢 まで長 期飼 育 し,定 期 的 に摂 餌

量,摂 水 量 を測定 し,糖 負荷 試験 を行 い,血 糖 値 ・血

液生 化学値 につ いて測定 した.ま た全 動物 の尿 糖 のチ

ェッ クを試験 開始 よ り毎 週実 施 し,糖 尿病 発症 の有 無

を調 べた.

飼 料
飼料 はAか らFの6試 験 区 を設 けた.糖 尿 病 高発 飼

料 として最 終 的 に開 発 に成 功 したC区 の一 般 粗 成 分

は,100g中 粗 蛋 白質13.5%,粗 脂 肪11.1%,粗 繊維

2.2%,粗 灰 分5.2%,可 溶性無 窒 素物59.3%で あ る.

A～E区 は穀 類 ・糟糠類 ・植 物 油粕類 ・油 脂類 の慣 用原

料 を用 い て固型飼 料 として製造 した.A区 はBC区 よ

りもさ らに低 蛋 白,低 エネ ルギ ー に し,CDE区 は炭水

化物 の10%を 砂 糖 に置 き換 えた.そ れ以 外 はB区 は

C区 とま った く同 じに した.ABC区 は可 消化 エ ネル

ギ ー(DE)に 対 す る粗蛋 白含 量(CP)の 比(CP/DE)

が3.3に な る よ うに設 計 した.DEF区 は蛋 白含 量 を

21%,28%,30%と 段 階的 に増加 させた が,可 消化 工

ネ ル ギ ー はBC区 と同 一 の4.1kcal/gと し,CP/DE

を5.1以 上 とした.F区 のみ は,市 販 飼料 の ラボHス

タ ンダー ド(日本 農産 工 業(株)製)を その ま ま使 用 した.

結 果

最 も早 期 かつ 高 率 に糖 尿 病 発 症 が み られ た の はC

区で あ り,25週 齢 で67%の 高 発症 率 を示 し,29週 齢以

降 は100%を 持続 した.こ れ に よ り,以 前 に調 べ た糖

尿病 高発 とされ る市販 の 特殊繁 殖飼 料 や これ までの あ

らゆ る試験飼 料 よ り も発症 時期 が 数 カ 月早 まった.C

区に次 ぐ早期 高発 症率 を示 したの は,B,A区 で あ り,

29週 齢 で50%,36週 齢 で100%に 達 した.D区 は43

週齢 で糖尿 病 を発 症 した が,52週 齢 で も30%に 過 ぎ

なか った.E区 は実験 期 間 の最 後 まで糖 尿病 の 発症 は

み られ なか った.市 販 高蛋 白飼 料 であ るF区 は,32週

齢 で 発 症 を 開 始 し た が,進 行 は遅 く47週 齢 で 漸 く

100%に 達 した.

考 察
ヒ トの糖 尿病 患者 で は総 エネル ギ ー量 を低 く抑 えて

も,蛋 白質 だ け は充 分 に摂 らな けれ ばい けな い と言 わ

れて い る ことに鑑 みて,こ のた び開発 に成功 した糖尿

病 早期 高発 飼料(C区)の 組成 が低 蛋 白(13.5%)を 特

徴 とす る ことは興 味 深 い発見 で ある.糖 尿病 にお ける

食事 蛋 白 の重要性 を喚 起 し,そ の根 拠 を科学 的 に解明

して い くう えで も,こ の動 物 と飼料 の組 み合 わせ は格

好 の実験 モ デル とな るで あ ろ う.

結 論

低 蛋 白飼 料 に よ る著 しい糖 尿 病 憎 悪 作 用 か らみ て

WBN/Kob系 ラ ッ トにみ られ る糖 尿 病 の タ イ プ は ヒ

トで低蛋 白食 で発症 す る とされ る蛋 白欠乏 によ る膵性

糖 尿病 す なわ ちPDPD(protein deficient pancreatic

 diabetes)の モ デル とな る可能性 が あ る.

文 献

1) 西 村正 彦:日 本 臨床56・ 増刊 号, 700 (1998)

38


