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骨組織における GIP（Gastric inhibitory polypeptide）の生体内での役割を明らかにするために、

floxed GIP 受容体マウスと Collagen of skin, tendon & bone, type I (Col1a1)-Cre トランスジェニッ

クマウスを交配させて、骨芽細胞特異的 GIP 受容体欠損マウスを作製した。このことにより、骨芽細

胞の GIP 作用について in vivo で検討することを目的としている。 

 

骨芽細胞特異的 GIP 受容体欠損マウスの表現型を解析した。 

 

まず、各臓器の GIP 受容体の発現量を検討したが、野生型 (floxed GIP 受容体) マウスと比較し

て、骨芽細胞特異的 GIP 受容体欠損マウスでは骨、膵島、脳、腸、内臓脂肪、皮下脂肪、褐色脂肪

の各臓器での GIP 受容体発現量に有意差を認めなかった。 

 

次に、軟 X 線を用いて骨芽細胞特異的 GIP 受容体欠損マウスの全身骨長を測定したが、こちらも

野生型マウスと比較して有意差を認めなかった。 

 

さらに、骨芽細胞特異的 GIP 受容体欠損マウスと野生型マウスに対して糖負荷試験を行い、糖代謝

を解析したが、耐糖能、GIP、インスリン分泌能、いずれにも有意差を認めなかった。 

 

また、μCT 解析装置を用いて骨密度解析を行ったが、こちらも有意差を認めなかった。 

 

一方、骨芽細胞培養、破骨細胞培養、cell line での GIP 受容体発現を確認したが、これまでに報告

があった GIP 受容体発現は、初代培養を用いても確認することができなかった。 

 

以上のことから、GIP から骨組織へのシグナルは、直接骨に発現する受容体を介するのではなく、間

接的に作用している可能性があり、介在するその他の液性因子など（副甲状腺ホルモンなど）が考

えられた。 
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