
私の経歴

東京大学 医

昭和 53年 に東京大学医学部医学科

を卒業 して、もう25年 になります。

東京大学医学部附属病院で研修を

2年行い、第 4内科に入局しました。

その頃は半年毎にローテーションを行

っていましたので、第 1内科、第 4内科、

第 3内科、第 4内科 とまわりました。今思え

ば、私の臨床に対する考えは主に第 1内科で培わ

れたような気が します。今でも印象的な患者です

が、血清の劇P値が高 くてその理由がわからず入

院 しましたが、私に受け持ちが代わって腎癌であ

ることが判明した患者や、神経性食欲不振症と思

われていましたが、私に受け持ちが代わリクロー

ン病であったことがわかった患者です。今思えば、

その頃の検査のレベルの低さもあったと思います

が、患者をよく診察 し話を聞くという大切さを教

えられた半年でした。入局も今考えてみると、第

4内科に二度研修でまわったことや、 2年 目の後

期に来られた新任の教授の尾形悦郎先生の影響 も

かなりあったのではないかと思います。

その後、第 4内科という一般内科で臨床を行い、

消化器分野の専門的な技術 トレーニングを行って

きました。第 4内科の方針が臨床、教育、研究を

3本の柱とする、と打ち出されておりましたので、

各々の分野に全力を尽 くしました。臨床の方は大

沢仁先生、藤田力也先生指導の下で胆膵内視鏡を

中心に肝臓、消化管の内視鏡的治療を行っていま

した。
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研究についても何をしようかと悩

みましたが、消化器の臓器 と代謝

の臓器の共通するものとして考え

てみると、その答えは肝臓 におけ

る代謝であることよリリサーチのテ

―マを肝糖代謝 としました。尾形悦郎

先生の紹介でお会いしたのが木村哲先生で

した。木村先生か ら灌流肝のシステムを教えてい

ただき、ひたす ら時間の許す限 リラット灌流肝で

実験を行いました。その頃は、このような生化学

的な仕事は日本消化器病学会でも発表する場が少

なく、むしろ日本生化学会及び日本内分泌学会で

主に発表 してお り、多少そのギャップについて悩

むことが多かったと思います。

灌流肝での仕事に対 して少 し行き詰まりを感 じ

ていた時に、ちょうど小島至先生が米国から帰っ

たのをきっかけとして、その後の私の仕事は灌流

肝から肝細胞の仕事に移っていきました。肝細胞

での細胞内Ca2+濃度の測定やIP3の測定を教わ り、

確実に論文の質は向上 していきました。 しか し、

私の大学病院での生活は常に臨床志向であ り、こ

れはやはり第 1内科での研修医の経験だけではな

く、東京大学医学部附属病院分院そのものの歴史

が大きく影響 していると思われます。

東京大学医学部附属病院分院は古 くは永楽病院

といわれていましたが、1917年当時の東京帝国大

学に移され、医科大学附属病院分院と改名されま

した。1949年 に外科医長の村田建男助教授 と宇治
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達郎先生が胃カメラを開発 し始めたわけで、その

後 “光る壁画"で も書かれているように胃カメラ

発祥の地として知 られるようになったわけです。

その伝統 もあり、私は消化器内科を専門とするも

のとして来る日も来る日も検査にあけくれてお り

ました。私自身も、年間2,000件 くらいの上部消

化管内視鏡 。大腸内視鏡 ,ERCP(内視鏡的逆行

膵胆管造影)を 行い続けてお りました。外来の患

者及び病棟の患者を診ていましたので、ほとんど

の時間が臨床に費やされてしまいました。教育に

ついては臨床の忙 しさもあ り、Bedside teaching

を片手間に行わざるを得ず、十分な教育を行 うこ

とはできませんでした。この思いは現在でも続い

てお り、教育をしっか り行いたいという気持ちは

常に持ち続けています。

研究については、実験助手を何人か雇いようや

く研究成果が出るまで半年以上の日数を要 しまし

た。私の研究の一貫したテーマは細胞内の情報伝

達機構の解明であ り、その効果として糖代謝を用

いていたわけです。その後、EDF(erythrOcyte

dittrentia■onねctor)を 使用する機会をいただき、

肝細胞 にその受容体がある可能性があることを

1989年 、Endocrinologyに 報告 し、これがおそら

く世界で初めての報告ではないかと思われます。

このものは、activin Aと 同一であることが後に判

明し、肝細胞の増殖抑制に作用する重要な因子で

あることを突き止めることができました。非常に

ラッキーであったと思います。その後、activin A

は分化誘導の重要な因子であることが明らかとな

ったわけです。我々はその後、小島先生 と一緒に

activin AがTGF βと並んで肝細胞増殖を抑制する

因子であることを報告 し、act市in Aが増殖因子に

より肝細胞から産生されること及びフォリスタチ

ン (activin A結合蛋白)がその作用を十分に抑制

できるものであることが判明しました。膵臓にお

いてもactivin Aの 存在が α細胞、 δ細胞に認めら

れることや、分化誘導により膵臓の外分泌細胞か

ら内分泌細胞の転換が行われるようになることが

判明 しました。このように、当初 FSHの分泌促進

物質 と考えられていた activin Aが、サイ トカイン

として重要であることがみつか りました。ホルモ

ンとサイ トカインが同一であるひとつの例 と考え

ます。

その後、研究はGap結合にも移 りました。Gap

結合 とは細胞間接合装置のひとつですが、細胞の

分化・増殖と密接なつなが りがあると考えられて

います。肝臓ではその増殖・癌化 との関係で広 く

調べ られていましたが、胃粘膜についてはほとん

ど表記されておらず、私共がそのGap結合が胃粘

膜に多いと発表したのが最初の英文での報告では

ないかと考えます。現在は教科書にもそのことが

記載 されています。その後、Gap結合の調節機構

を検討 していましたが、ようや くWntシ グナルと

の関連性を見つけられそうな状況となっています。

このように、私の研究は一貫 して細胞内情報伝

達機構に携わってきましたが、現在、細胞間情報

伝達機構 と細胞内情報伝達機構 との関係を明らか

にすべ く頑張っている次第です。また、教室にお

ける研究についてもさまざまな角度からの研究を

するべ く、いろいろと考えているところです。私

は以前から臓器を特定せず研究 してきましたが、

現在教室を運営する立場から臨床研究と同時に基

礎研究を考えていかなければなりません。臓器に

ついても特定の臓器のみというのはかなリバラン

スが悪いと思います。現在さまざまな臓器別のチ

ームをつ くり、なるべ く全員で一九 となって人類

のためになる研究を進めたいと思います。
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