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はじめ に

われわれはここ数年間，ストレス研究におけ

る新しい方向性を見い出すことを目指して，い

わゆる免疫神経内分泌学的研究を精力的に展開

してきた')。特に，「免疫-脳一胃腸」軸の存在

を提唱し，ストレスが消化器系に及ぼす影響に

ついて，免疫系を含めた臓器相関の観点から追

究している2)。ここではサイトカインのインタ

ーロイキン１（IL-1）の作用を中心に，われわ

れの研究結果の一端を紹介する。

１ＩＬ－１の胃分泌・胃運動に及ぼす影響

最近の研究により，ＩＬ－１が本来の免疫調節

作用のほかに，さまざまな中枢神経作用を持つ

ことが明らかにされてきた。また，ＩＬ－１の免

疫活性やＩＬ－１の受容体が脳内の視床下部を中

心とする自律神経系の中枢部位に広く存在する

ことも報告され，ＩＬ－１の種交の中枢作用の存

在が形態学的な観点からも支持されている。そ

の一環としてわれわれは，ＩＬ－１の消化器機

能に及ぼす作用について多角的に検討してい

る2~6)。まずはじめに，ＩＬ－１の胃分泌．胃運動

に及ぼす影響について述べる。

ＩＬ－１（1＃g/rat）をラットの腹腔内へ投与し

たところ胃酸分泌量が著明に抑制された。しか

も，その胃酸分泌抑制効果は投与８時間後まで

観察された。また，このＩＬ－１作用の用量反応

性を承ると，ＩＬ－１投与により用量依存性に胃

酸分泌が抑制され，1,9/rａｔという微量のＩＬ－

１により有意の胃酸分泌抑制がみられた。さら

に，このＩＬ－１の作用が中枢神経系を介するこ

とを確かめるために，ＩＬ－１の胃酸分泌に及ぼ

す効果を中枢投与と末梢投与とで比較検討し
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た。ＩＬ－１の側脳室内投与（icv）では腹腔内投

与（ip）の約100分の１の投与量で同等の生物

活性を発揮した（Fig.１)。

次に，ＩＬ－１の胃排出に及ぼす影響を検討し

た。ＩＬ－１の側脳室内投与により，胃排出も用量

依存性に抑制されることが判明した(Fig.２)。

以上の結果より，ＩＬ－１が中枢神経系を介す

る強力な胃酸分泌・胃運動抑制作用を有するこ

とが明らかとなった。胃機能の中枢神経性調節

には種点の神経ペプチドホルモンが関わってい

ることが知られているが，本研究結果は，胃機

能の中枢調節に関与する調節因子のリストに，

神経ホルモンばかりではなく，免疫調節因子の

ＩＬ－１も加えうる可能性を示唆するものである。

特に，ＩＬ－１による胃酸分泌・胃運動抑制効果

は，今まで報告されている神経ペプチドの胃機

能分泌調節作用に比肩するものであり，モル比
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