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成果の概要／津田真弘 

 

本研究の背景と目的 

Leaky gut syndrome は腸管バリア機能が低下する状態を指し、炎症性腸疾患や非アルコー

ル性脂肪肝炎など様々な疾患と関連している。Leaky gut syndromeの原因として高脂肪食の

摂取や栄養不足などが示唆されているが、Leaky gut syndromeモデル動物は確立されておら

ず、明確な病態の解明や治療法の確立には至っていない。そこで本研究では、必須微量元

素である亜鉛に着目し、亜鉛を欠乏させることで臨床病態を反映した Leaky gut syndrome

モデル動物を構築することを目的とする。 

 

研究成果 

亜鉛欠乏食をマウスに 3週間与えることで血清中の亜鉛濃度は低下し、60 g/dL未満の

低亜鉛血症になることを確認した。低亜鉛血症マウスにおいて FITC-Dextran を用いた腸管

透過実験を行い、腸管透過性が亢進することを明らかにした。また、デキストラン硫酸ナ

トリウム（DSS）を投与することで腸管炎症を惹起することができるが、低亜鉛血症マウ

スでは通常マウスと比較して炎症が重症化し、より腸管透過性が亢進することを見出し

た。さらに、低亜鉛血症を生じたマウスに亜鉛を補充することで腸管透過性の亢進を抑制

できることを明らかにした。これらの結果より、Leaky gut syndromeモデルマウスを創出す

ることができたと考える。 

 

今後の予定 

 Leaky gut syndromeは様々な疾患の際に生じている病態を表すものであるため、今後はよ

り具体的な疾患をターゲットとした研究を展開する予定である。候補疾患として炎症性腸

疾患を取り上げる。炎症性腸疾患では、約 40%の患者で低亜鉛血症を生じており、低亜鉛

血症は病態悪化による入院や手術のリスクを上げることが報告されている。よって、本研

究で構築したモデルマウスを基盤とし、炎症性腸疾患時における亜鉛補充の影響を明らか

にしていくことは、難治性炎症性腸疾患に対する新規治療法としての亜鉛補充療法を確立

することに繋がるものと考える。 


