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研究成果の概要（和文）：スンクスの空腹期消化管運動はヒトやイヌと同様に 80-150 分周期で

強収縮が起こり、また、外因性モチリンの投与は phaseIII 様収縮を刺激した。また、モチリン

アンタゴニストの投与は、phaseIII 収縮の出現を阻害した。迷走神経切除は MMC の出現に影響

を与えなかったが、phase II の長さと運動性は有意に減少させた。迷走神経切除群では摂食後に

食後期収縮が起こらず、モチリン投与によって自発性 phase III と同様の強収縮が惹起された。

（214 字） 

 

研究成果の概要（英文）：The suncus stomach and duodenum showed clear migrating phase III 

contractions (intervals of 80–150 min) as found in humans and dogs. Exogenous motilin administration 

induced gastric phase III contractions, and motilin injection also increased the gastric motility index in a 

dose-dependent manner. Treatment of motilin antagonist inhibited the occurrence of phaseIII. Also, 

During the fasted state, cyclic MMC, consisting of phase I, II, and III were observed in both 

sham-operated and vagotomized suncus, but the duration and motility index (MI) of the phase II was 

significantly decreased in vagotomized suncus. In vagotomized suncus, feeing did not interrupt phase I of 

the MMC, and exogenous motilin induced strong phase III-like contractions as well as the fasted state. 
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１． 研究開始当初の背景 

モチリンは十二指腸から分泌され、消化管
収縮運動の制御に重要な役割を担う 22 アミ
ノ酸のペプチド・ホルモンである。げっ歯類

ではモチリンが偽遺伝子化しており、イヌな
どの大きな動物を用いた研究が主であった
ために、モチリンの作用機序や分泌調節機構
には未だ不明の点が多く残されている。また、

機関番号：１２４０１ 

研究種目：基盤研究（Ｃ） 

研究期間：2009～2011 

課題番号：２１５９０７８５ 

研究課題名（和文）モチリンによる空腹期収縮機構の解明 

～新たなモデル動物を用いたアプローチ～ 

研究課題名（英文）A study of motilin-induced gastric migrating motor complex. 

          －A novel approach for using newly established animal model－ 

研究代表者 坂井 貴文（SAKAI TAKAFUMI） 

      埼玉大学・大学院理工学研究科・教授 

研究者番号：40235114 

 



伝播性空腹期消化管運動（MMC）は、モチリ
ンによって制御されていることがこれまで
の研究により示唆されているが、詳細な制御
機構は明らかではなかった。これを解決する
ために、申請者はモチリンを産生する小型実
験動物を探索し、胃の形態学的性質もヒトと
類似した特徴を有する食虫目に属するスン
クスを見出した。外因性モチリン投与するに
よって phaseIII 様の収縮が惹起されることを
in vivo と in vitro において明らかにし、スンク
スが消化管収縮運動のモデル動物として適
していることを証明した。そこで、申請者は
このモデル動物を用いてこれまで不明であ
ったモチリンの作用機序と分泌動態を詳細
に検討し、モチリンによる空腹期収縮運動機
構の解明を目指すことを目的とした。 

 

２．研究の目的 

上部消化管運動は、空腹期と食後期で異な
る収縮パターンを示す。食後の胃では、不規
則で断続的な食後期収縮が起こり、この収縮
は食物の混合、破砕そして排出に重要である
と考えられている。一方、空腹期には、胃か
ら始まり下部小腸へ伝播する伝播性収縮運
動 (Migrating Motor Complex; MMC) がおよ
そ 100 分間隔で起こり、胃や小腸内の食物残
渣やバクテリアを一掃すると考えられてい
る。MMC は運動休止期の phase I 、不規則な
収縮の続く phase II、強収縮群が短時間連続的
に続く phase III の 3 相で構成され、これらの
収縮の制御にモチリンが関与している。モチ
リンの作用機序は、筋直接作用、壁内神経叢
そして迷走神経を介した作用の 3 つが想定さ
れている。しかしながら、モチリンを産生す
る小型実験動物が不在であったために、空腹
期収縮機構の全貌は明らかにされていない。
また、MMC が約 100 分間のリズムで収縮を
引き起こす制御中枢は分かっておらず、これ
を明らかにすることは生物学的意義が大き
い。そこで、本研究は、モチリンを産生する
小型実験動物であるスンクスを用いて、空腹
期収縮機構の制御機構とモチリンの関連を
詳細に検討した。 

 

３．研究の方法 

無麻酔無拘束スンクスを用いた消化管運
動の測定：スンクスを麻酔後、正中線に沿っ
て開腹し、輪状筋収縮を記録できるように胃
体部裏側と十二指腸（幽門から 5 cm 下流の
位置）の漿膜表面にひずみゲージトランスデ
ューサーを縫着した。トランスデューサーか
ら出るコードは腹壁から皮下へ出し、背側に
コードを通した後、頚部より体外へ出したま
た、静脈内投与をするため、右頚静脈へカテ
ーテルを留置した。トランスデューサーによ
り検出されたシグナルはアンプで増幅し、AD

変換機にてデジタル変換した。また、薬剤は

留置したカテーテルより投与した。 

 

４．研究成果 

(1) 絶食下スンクスの胃と十二指腸では、ヒ
トやイヌと同様に、80 - 150 分間隔で胃
に phase III 収縮が観察され、これらの収
縮は胃から十二指腸へ伝播した。自発性
phase III が終了後に合成スンクスモチリ
ンおよびエリスロマイシンを 10 分間静
脈内に持続投与すると、胃に自発性
phase III 収縮と同様の強収縮が刺激され
た。このモチリン誘導性胃収縮はアトロ
ピン前処理により完全に阻害された。さ
らに、自由摂餌下のスンクスにおける胃
収縮と行動の 24時間測定を行った結果、
明期では比較的長い絶食状態が続き、空
腹時に起こる MMC が観察され、一方暗
期では頻繁に摂餌行動がみられ、長時間
持続する食後期収縮が観察された。 

(2) MMC とモチリンの関連を明らかにする
ことを目的に、モチリンアンタゴニス
トをPhase II開始後 10分～20分より
投与したところ、投与中は Phase II
収縮が継続していたが、その間 Phase 
III は起こらなかった。またその投与中
にモチリンを投与しても phase III は
起こらなかった。 

(3) MMC における迷走神経の関与を検討し
た結果、迷走神経切除スンクスでは、無
処置群と同様に phase I, II, III の 3 相から
構成される周期的な MMC が観察された
が、phase II の長さと運動性は有意に減
少していた。Phase III 終了 10 分後の
phase I にモチリンを 10 分間投与したと
ころ、無処置及び迷走神経切除両群にお
いて自発性の phase IIIと同様の強収縮が
惹起された。この収縮の長さと運動性は、
両群間で有意差が見られなかった。食後
期において、無処置群では摂食直後から
食後期収縮が観察され、モチリンの 10

分間投与は空腹期のような強収縮を惹
起しなかったのに対して、迷走神経切除
群では摂食後に食後期収縮が起こらず、
モチリン投与によって自発性 phase IIIと
同様の強収縮が惹起された。 
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