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研究成果の概要（和文）：腸管免疫の中心的な役割を司っているパイエル板が、腸管腫瘍とどのように関わっているの
かを明らかにするために、本研究を行った。実験の背景は、当研究室で飼育をしているApcMin/+遺伝子型であるヒト大
腸がんモデルマウスにおいて、腸管に発生するポリープ数が極端に少ない個体が稀に存在しており、その腸管内にはパ
イエル板が多数存在していることが分かった。このことから、パイエル板を人為的に増加させることにより、腸管ポリ
ープ数がどのように変化するのか検討した。トウモロコシ外皮から抽出したアラビノキシランを摂取させると、パイエ
ル板数は有意に増加することが分かり、腸管ポリープ数は有意に減少することがわかった。

研究成果の概要（英文）：The aim of this experiment is to clarify the interaction between the function of P
eyer's Patches(PP), which play a central role in intestinal immunity, and intestinal polyp formation.We fo
und a statistically significant inverse correlation between the number of PP and that of intestinal polyps
 in ApcMin/+ mice which are known as the model of human colorectal cancer. We, then, tried to increase the
 number of PP artificially by feeding the Corn Husk Arabinoxylan (CHAX), and examined polyp formation. 
The number of intestinal polyps was decreased statistically when the number of PP in intestine was increas
ed by feeding the CHAX. On the contrary, there was no significant difference in Aly-/-ApcMin/+ mice which 
have no PP in intestine when the mice fed with or without CHAX.
Since PP has been playing the central role of a gut immunity system, we investigated the change of cytokin
e in serum. We revealed that IL-1beta, IL-5, IL-10 and IL-17 were decreased when the ApcMin/+ mice fed the
 CHAX.
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１．研究開始当初の背景 
以前我々は，ヒト大腸がんモデルマウスと

して使用されている ApcMin/+マウスにおいて、

腸管に発生するポリープ数がパイエル板数

と逆相関していることを明らかにした。パイ

エル板は、食べ物と一緒に体内に侵入してき

た細菌などから体を守る役割を担っており、

腸管免疫の中心的な役割を果たしているこ

とが良く知られている。ところが、パイエル

板と腸管腫瘍の関係についての知見はあま

り多くないのが現状であった。そこで、本研

究において、腸管内のパイエル板数を人為的

に増加させることで腸管腫瘍数を抑制する

ことが可能かどうか検討した。 
 
 
２．研究の目的 
 研究期間 3年間で、パイエル板と腸管腫瘍

の因果関係を明らかにすることを目的とし

た。マウスにおけるパイエル板数と腫瘍数・

体重などを測定し、パイエル板の役割を明ら

かにする。 
 
 
３．研究の方法 
 腸管内に発生した腫瘍数の増減を明瞭に

するために、ヒト大腸がんモデルである Apc 

Min/+マウスを使用した。パイエル板数増加物

質としてトウモロコシ外皮から抽出したア

ラビノキシラン（CHAX）を摂取させ、摂取

していないコントロール群と発生ポリープ

数を比較した。腸管ポリープ数に違いが見ら

れた場合、その作用がパイエル板数増加と関

与しているのか、それとも CHAX 自体の効

果なのかを明らかにするために、パイエル板

欠損マウスと ApcMin/+マウスを掛け合わせた

Aly-/- ApcMin/+を作製し、CHAX摂食実験を行

い、パイエル板数と腸管ポリープ数の関係を

明らかにした。 

 パイエル板は、腸管免疫の中枢的な役割を

していることから、血清中のサイトカインの

動向を網羅的に検出するため、サイトカイン

アレイを行い、パイエル板数で変動が大きい

サイトカインを抽出した。 
 
 
４．研究成果 

 24-42 週令の ApcMin/+マウス 20匹において、

腸管ポリープ数とパイエル板数を計測する

と、逆相関関係があることがわかった。また、

パイエル板数は週齢を重ねるごとに減少傾

向にあることがわかった。このことから、パ

イエル板数を人為的に増加させることで、腸

管ポリープ数にどのような影響を及ぼすの

か検討を行った。 

 パイエル板数を増加させる作用がある

CHAX を摂取濃度 0、0.1％、1％、4％

（200mg/kg/day、2g/kg/day、4g/kg/day）に

振り分け、4 週間マウスに摂食させたところ

0.1%以上で有意に増加していることがわか

った。 

 CHAX0.1％摂取群と非摂食群で腸管ポリー

プ数を比較したところ、摂食群において有意

に減少していることがわかった。ところが、

パイエル板が欠損している Aly-/- ApcMin/+マ

ウス（n=10 匹）では、CHAX 摂食群におい

て腸管ポリープ数減少は見られなかった。こ

のことから、パイエル板数を増加させたこと

が、腸管ポリープ数減少につながったと推測

された。また、CHAX摂食群と非摂食群から

採取した血清を用いてサイトカインアレイ

を行ったところ、IFNγ、IL-1β、IL-5、IL-10、

IL-17 などに変化がみられた。これらのサイ

トカインが腸管ポリープにどのように関与

しているのか、引き続き解析を進めている。 
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