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主論文の要 約  

T h e  R e l a t i o n s h i p  b e t w e e n  t h e  G r o w t h  H o r m o n e / I n s u l i n - l i k e  G r o w t h  

F a c t o r  S y s t e m  a n d  t h e  H i s t o l o g i c a l  F e a t u r e s  o f  N o n a l c o h o l i c  F a t t y  

L i v e r  D i se a se  ( N A F L D におけ る G H - I G F - 1 系と肝組織 所見の関 係 )  

               東京女子医 科大学 消化器 内科学教 室  

(指導：徳 重克年 教授 )  印  

千嶋さ やか  

I n t e r n a l  M e d i c i n e  V o l . 5 6 ,  N o .  5 ,  2 0 1 7  に掲載  

＜目的＞  

成長ホルモ ン分泌 不全症 ( G H D )において はイ ンスリ ン抵抗 性、脂 質異 常

症、内臓脂肪 型肥満 等メタボ リッ ク症候群類 似の 症 候を 呈 して、成 長ホ

ル モ ン ( G H )補 充 に よ り N A F L D (非 ア ル コ ー ル 性 脂 肪 性 肝 疾 患 )の 肝 線

維化 やメタ ボリッ ク症候 群が 改善 することが 示され た。 G H D を伴わ な

い N A F L D でも G H /インスリ ン様 成長因子 ( I G F - 1 )系と の関連 が 報告 さ

れる。しか し、肝の 組織学的 所見 と G H / I G F - 1 系の関連 を評価 し た 研究

は ご く 少 数 で あ る 。 本 研 究 は N A F L D の 組 織 学 的 各 項 目 の 重 症 度 と

G H / I G F - 1 系の関係を明 らかに す ることを目 的とし た。  

＜対象およ び方法 ＞  

肝生検を行 った 2 2 2 人の G H D を 認めない N A F L D 症例を対象 に 末 梢血

G H・I G F - 1・I G F B P - 3 を測定し 、肝 の組織学的 重症度 (線維化 の程 度 ( F 0 -

4 )、脂肪沈着の 程度 ( S 0 - 3 )、炎症の程度 ( A 0 - 3 )、肝細胞の 風船様変 性の

程度 ( B 0 - 2 ) )と の 関連 を 評価 し た 。 性・ 年 齢 の影 響 を除 く た め各 症 例 の

I G F - 1 標準偏差 ( I G F - 1 : S D S )を算出した 。比 較のた め 5 5 人の C 型 肝炎

ウイルス関 連肝疾 患 ( H C V )症例 を同様 に評価 し た。  

 



＜結果＞  

N A F L D の肝硬変症 例 ( F 4  N = 4 1 )は 、肝 線 維化 が軽 度な症 例 ( F 0 - 1 / F 2 / F 3  

N = 4 7 / 7 0 / 6 2 )に比べ有意 に G H が 高値、I G F B P - 3、I G F - 1 : S D S が 低 値で

あった ( p < 0 . 0 1 )。肝の 脂肪 沈着の 程度 が高度 な症例 ( S 3  N = 1 3 6 )  は、 軽

度な 症例 ( S 0 - 1 / 2  N = 3 7 / 4 6 )に比べ 有 意に G H は 低値、 I G F B P - 3 は高値

を示し ( p < 0 . 0 5 )、I G F - 1 : S D S は低 値を示す傾 向が見 られた 。肝の 炎 症の

程度と G H / I G F - 1 系の関連 は なか った。 肝細胞 の風船 様 変 性が高 度 な

症例 ( B 2  N = 6 3 )は軽度な 症例 ( B 0 - 1  N = 1 4 7 )に比べ 有意 に I G F B P - 3 が 低

値であっ た が ( p < 0 . 0 1 )、 G H や I G F - 1 : S D S との関連はな か った 。 H C V

症例の 肝の 組織学 的重症 度と G H / I G F - 1 系の関連 は 認め なかった 。  

＜考察＞  

本 研 究 は N A F L D 症 例 で 肝 線 維 化 進 行 に よ り 肝 機 能 が 低 下 し I G F -

1 / I G F B P - 3 産 生 能 が 低 下 、 G H が 高 値 と な る こ と を 示 し た。 マ ウ ス の

N A F L D モデルに おいて 、 I G F - 1 投与により 肝 繊維化 が軽減 した報告 も

あり G H / I G F - 1 系の異常 が N A F L D の進展に 関与して いる可 能性が 示

唆された。  

G H / I G F - 1 系 と 肝 の 脂 肪 沈 着 の 程 度 の 関 係 に 関 し て 一 定 し た 見 解 は

得られてい ない。一般的な 肥満 で は G H が低 下し、 G H 補充によ り 内臓

脂肪型肥満 が 改善 する 。本研究 で は N A F L D の肝臓 の脂肪沈 着の程 度 が

高度な 症例 ほど 肥 満でか つ G H 低 値となる 可 能性 が 指摘さ れた 。  

＜結論＞  

G H の上昇や I G F - 1、 G F B P - 3 の低 下は N A F L D の進展に 関与 して い る

可能性があ ると考 えられ た。  


