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論文審査結果の要旨           

 

 NASH は単純性脂肪肝と異なり，肝硬変ひいては肝癌発症の原因となることが注目され

ている。NASH の成因として second hit theory が有名であり, 肥満, インスリン抵抗性

などの要因が first hit, それを基盤として酸化ストレスなどが second hit として病態

を形成すると考えられている。本研究は肥満モデル動物を用いて, 比較的少量のエタノー

ル摂取でも NASH 形成の second hit に深く関与する可能性を明らかにし，更に，エタノ

ール摂取により誘導され酸化ストレスを起す可能性のある因子を同定した。 

副査の先生方から，OLETF ラットは何故食欲亢進するのか，ラットへ投与されたエタノ

ール量のヒトでの換算量はいかほどか，エタノール摂取により誘導される因子の中で 4-

HNE はどのような働きをしているのか，また OLETF ラットと高血圧症とのかかわりはどう

か，の貴重なご質問が提起された。申請者はそれらに文献的な考察に自身の考えを加えな

がら適切に回答していたと考えられる。 

本研究は，ヒトにおいて，肥満や脂肪肝のある場合の機会飲酒について, NASH 発症を

予防する上での重要な問題点を提起したと考えられ，今後， 肥満者や脂肪肝患者の生活

指導を行うに際し，重要な指針を示した点で意義が深いと思われる。 

 以上により，本論文は博士(医学)の学位を授与するに値するものと認められる。 
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