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研究成果の概要（和文）：小児潰瘍性大腸炎の腸管粘膜標本から蛋白を抽出しプロテオミクスの手法を用いて、
診断や重症度に関連するバイオマーカーの検索を行った。しかし、粘膜からの蛋白の抽出量が不十分であり有効
性が認められなかった。そこで加齢に関連するmicroRNAのmethylationを測定し、miR-124とmiR-137の
methylation levelが年齢と罹病期間と相関し、colitic cancerのバイオマーカーになりうることを明らかにし
た。

研究成果の概要（英文）：Protein was extracted from intestinal mucosa specimens of pediatric 
ulcerative colitis, and biomarkers related to diagnosis and severity were searched using proteomics.
 However, the amount of protein extracted from the mucosa was insufficient and no effectiveness was 
found. Therefore, we measured the methylation of age-related microRNA and clarified that the 
methylation level of miR-124 and miR-137 correlates with age and duration of disease and it can be a
 biomarker of colitic cancer.

研究分野：小児炎症性腸疾患

キーワード： 潰瘍性大腸炎　バイオマーカー　microRNA
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１．研究開始当初の背景
潰瘍性大腸炎やクローン病などの炎症性
腸疾患（以下
治性疾患で最も多く、さらに世界的に疾患発
症数は増加しているものの、原因・病態はい
まだ明らかでなく、未だ根治的内科的治療は
確立されていない。少子化の日本において、
病による痛みだけでなく、子どもの成長や発
達、QOL
あり、生物学的製剤乱用による医療費増大を
抑制にも直結する。
 発症年齢は、両疾患ともに
あるが、近年小児期発症例が増加しており、
小児
が多いと報告されており（
Gastroenterology 2008, Jakobsen C. 
Alimentary Pharmaco and Ther 2011
我々の全大腸摘出標本を用いた病理学的検
討でも、炎症性細胞浸潤分布の仕方が若年発
症例は異なり（
2014）小児の難治性の原因と考えられている。
本症の診断は、臨床症状、血液検査
鏡検査、組織学的検査、画像検査などを基本
として行われる。
の炎症と消化管ダーメージ進行のイメージ
図（Pariente B. Inflamm Bowel Dis 2011

 
であるが、多くの
ローン病の臨床症状が出現する
stage
化が起こっている可能性が高く、小児
が、IBD
れる。そして、早期発見・早期治療を行う事
で炎症の進行を抑制することで、
良好な経過をもたらすことができると考え
られるが、明確な診断の血液マーカーがない
現状では、未だ本症の早期発見は不可能であ
り、この領域に関する研究
カーを同定すること
考えられる。
 
２．研究の目的
潰瘍性大腸炎
本粘膜からタンパク抽出し、ペプチド溶液
の
spectrometry
析を行う。得られたペプチドのデータを
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さらに、
ル化が低値だと、
になりやすい傾向
miR-9
重症スコア
られており、
創感染
の重症度のバイオマーカーとなりうること
が示唆された。
 
またこれらの
より抽出した
行い、メチル化レベルとの相関を確認すると、
いくつかの
ルでは有意な逆相関を認め、メチル化が
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