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 Ethanol exerts dual effects on calcium homeostasis in CCK-8-stimulated mouse 
pancreatic acinar cells. 

CCK-8 で刺激したマウスの膵腺房細胞において、エタノールがカルシウムのホメオスタ

シスに二重の影響を及ぼす 
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 要 旨   
 膵炎患者のかなりが過剰なアルコール摂取歴を持つことがしばしばある。しかしながら、

膵炎におけるエタノールの病理生理学的な影響はあまり理解されていない。本研究では、

マウスの膵腺房細胞においてコレシストキニン-8（CCK-8）で誘発した Ca2+シグナルにお

ける急性的なエタノール暴露の初期の影響を調べた。細胞に fura-2 や CM-H2DCFDA をロ

ーディングし、[Ca2+]i変化と ROS 産生を蛍光法で調べた。1-50 mM の範囲のエタノール

は[Ca2+]i のオシレーションパターンを誘発した。さらにエタノールは活性酸素種（ROS）
の産生を誘発した。1 nM または 20 pM の CCK-8 による細胞の刺激はそれぞれ[Ca2+]iの一

時的な変化やオシレーションを導いた。エタノール存在下で大部分の細胞で 20 pM の

CCK-8 で誘発された生理的なオシレーションによる一時的な[Ca2+]iの上昇が観察された。

一方で 1 nM の CCK-8 に反応し、エタノールで前処理することによってトータルの Ca2+

動員が有意に増加した。細胞を 1 mM のアルコール脱水素酵素阻害剤 4-MP または 10 �M
の抗酸化物質 cinnamtannin B-1 で前培養すると 1 nM の CCK-8 によって誘発される Ca2+

動員におけるエタノールの影響がなくなった。また、cinnamtannin B-1 がエタノールによ

って誘発される ROS 産生を阻害した。エタノールは直接または ROS 産生を通じ、CCK-8
に反応した膵腺房細胞を過度に刺激し、通常状態と比べ、より Ca2+動員を強く起こす。

CCK-8 で刺激した細胞においてエタノールは Ca2+オーバーロードをもたらす。このような

状態は膵炎の病理学的な前兆と一致する。 
 

 




