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研　究　課　題 �非アルコール性脂肪性肝炎（NASH）に対するGlucagon－LikePe韓ide‾1 （GLP・1）の投与効果 

研　究　目　的 �非アルコール性脂肪性肝炎（MSH）の進展抑制にGlucagon－LikePepetide－1 （GLP－1）が有効か否か動物実験を用いて検討する。 

氏　　　名 �登録番号 �所　属　名 �職名 �動物実験の経験等 

動物実験責任者名 �米田　政志 �37＞一 �消化器内科 連絡先TEL： �教授 �動物実験の経験＿土色＿年 教育訓練受講の困有口無 

動物実験実施者名 �申出　幸臣 �381 �消化器内科 連絡先TEL‥7抑 �助教 �動物実験の経験＿上旦＿年 教育訓練受講の菌有□無 

大橋　知彦 �271 �消化器内科 �医員助 �動物実験の経験＿⊥年 

連絡先TEL： �教 �教育訓練受講の留有□無 

連絡先TEL： � �動物実験の経験　年 教育訓練受講の□有□無 

連絡先TEL： � �動物実験の経験　年 教育訓練受講の□有□無 

連絡先TEL： � �動物実験の経験　年 教育訓練受講の□有口無 

実験実施期間 �承認後～20（10）年4月末　（I／か月間） 

飼養保管施設及び 実験室 �飼　養　保　管　施　設 �実　　験　　室　　等 
□大動物 □小動物コンペ□小動物BS �名称： 

題分室コンペ　　ロ分室感染 �実験室設置承認番号： 

動物実験センター記入欄 

前年度承認番号： 



様式3

使　用　動　物 �動物種 �品種・系統 �性別 �匹数 �系統維持 の有無 �微生物学的品 質（SPEClean， Conv．，等） �入手先 （導入機関名） 

マウス �Diabetic db／db �雄 �36 �□有　困無 �SPF �SLC 

口有　□無 � � 

ロ有　□無 � � 

□有　□無 � � 

口有　口無 � � 

口有　口無 � � 

口有　□無 � � 

□有　□無 � � 

研究概要（研究計画と方法について、その概要を記入する。）

研究計画と方法

非アルコール性脂肪性肝炎（MSH）はその罷患患者が増加している肝臓病と
して注目されている。その病態には酸化ストレスやインスリン抵抗性が関与し

ているといわれている。近年Glucagonlikepeptide－1（GLP－1）はインスリン抵

抗性を有する2型糖尿病患者に対する有効性が確認され、本邦でも最終治験段

階にある。しかしMSH患者に対する投与効果はほとんど報告がない。そこで
NASH実験動物モデルを用いてGLP－1投与を行い、肝脂肪化および肝線維化

が軽減するかどうかを検討する。
実験方法（動物に加える処置、使用動物数の根拠を具体的に記入し、「想定される苦痛のカテゴ

リー」や「動物の苦痛軽減・排除方法」等と整合性をもたせる。）

6週齢雄性diabetic db／dbmiceにMCD（methionine・Cholinede丘ciencydiet）を4

および8週間摂取させる。Glucagonlikepeptide－1（GLP－1）Agonist一つである、

Exendin－4を10および20LLg化g投与した群と対照群の3群にわけて、MCD

食摂取開始後4および8週の時点で安楽死させ肝および血液を採取し、OilRedO

染色にて肝の脂肪化を評価する。また免疫組織学的に肝の線維化を評価するため
alpha－SMA抗体を用いて肝組織に沈着している繊維をコンピュータイメージ分

析装置を用いて定量する。

動物実験の種類 �宙1　試験・研究 □2　教育・訓練 
□3　その他（　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　） 

動物実験を必要と する理由 �題1検討したが、動物実験に替わる手段がなかった。 
□2　検討した代替手段の精度が不十分だった。 

□3　その他（　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　） 

特殊実験区分 �□1感染実験　微生物名： 

安全度分類：口ClaSsl□Class2　□Class3 

汚染防除、消毒法等： 

□2　遺伝子組換え動物使用実験 

組換えDNA実験安全委員会承認番号： 
区分：□PIA　口P2A　口P3A 

口3　放射性同位元素・放射線使用実験 
□4　化学発癌・重金属実験　薬品名： 

薬品の特性： 

□5　その他：（　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　） 



様式3

想定される 苦痛のカテゴリー �□A　無脊椎動物を用いた実験。 

□B　脊椎動物を用い、動物に対してほとんど或いはまったく不快感を与えないと 

思われる実験。 
窃C　脊椎動物を用い、動物に対して軽度のストレスまたは痛み（短時間持続する 

もの）を伴うと思われる実験。 
□D　脊椎動物を用い、回避できない重度のストレスまたは痛み（長時間持続する 

もの）を伴うと思われる実験。 
□E　無麻酔下の脊椎動物に、耐えうる限界に近いまたはそれ以上の痛みを与える 

と思われる実験。 

動物の苦痛軽減、 �因1短時間の保定・拘束および注射など、軽微な苦痛の範囲であり、特に処置を 

講ずる必要はない。 
□2　科学上の目的を損なわない苦痛軽減方法は存在せず、処置できない。 

ロ3　麻酔薬・鎮痛薬等を使用する。 

薬剤名：　　　　　　　　　　　　　　　　投与量： 
投与経路： 

排除の方法 �□4　動物が耐えがたい痛みを伴う場合、適切な時期に安楽死措置をとるなどの人 
道的エンドポイントを考慮する。 

□5　その他 

具体的に記入： 

安楽死の方法 �□1　麻酔薬等の使用 

薬剤名：　　　　　　　　　　　　　　　投与量： 
投与経路： 

留2　炭酸ガス 

口3　中枢破壊 

具体的に記入：　　　　　　　　　　　　　　　法 
□4　安楽死させない 

その理由を記入： 

動物死体の処理方法 �題1　動物実験センターに委託 
□2　その他 

具体的に記入： 

その他必要または 参考事項 �学内の関連委員会への申請状況、施設・機器・薬品等取扱いに関する登録状況などを記入する。 

委員会i記入欄 �審査終了：20（08つ年　7月　q　日 

修正意見等 

肝炎モデルラットは，人道的エンドポイントを考慮し 
て実験に用いること。 

審査結果　団体実験計画は、愛知医科大学における動物実験規程に適合する。 
□本実験計画は、愛知医科大学における動物実験規程に適合しない。 

学　長　承　認　欄 �承認：20（棚）年ワ月時日 本実験を承認します。 承認番号‥第卿8／房号　　愛知医科大学長 


