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研究成果の概要（和文）：本研究ではHelicobacter pylori感染胃炎モデルを用いて、胃粘膜の炎症の進展およ
び胃発癌における食品の分子機構を解析するとともに、食品の種類による違いの有無を検討した。Helicobacter
 pylori感染群では、10%食塩食投与群、通常食投与群、茶カテキン投与群の順で、胃粘膜の炎症は強い傾向を認
めるものの、炎症性サイトカイン、エピジェネティクス異常などについては有意差は認められなかった。

研究成果の概要（英文）：The aim of this study was to analyze the molecular mechanism of foods in 
gastric mucosal inflammation and gastric carcinogenesis.  The extent of inflammation of the group 
with 10% salt food tended to be more severe than those of the group with regular diet and the group 
with catechin in Helicobacter pylori infection groups.  However, no significant difference was 
recognized among these three groups in inflammatory cytokines and epigenetic alterations .

研究分野： 統合栄養科学
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１．研究開始当初の背景 
(1) 胃癌は、わが国での発生率で今なおトッ
プであるとともに、特に stageⅢ以上の 5年
生存率はいまだ 50%以下であり、胃癌対策は
重要な課題である。胃癌のほとんどは
Helicobacter pylori (H. pylori) 感染を背
景とした慢性萎縮性胃炎を基盤に発生し、
1994 年に IARC は H. pylori を group 1 
carcinogen と認定した。H. pyloriに対する
除菌治療は、胃癌の発症を減少させうること
が明らかになり、除菌治療の胃癌の一次予防
としての重要性が認識されつつある。しかし、
除菌後も H. pylori既感染者の胃癌発症のリ
スクは除菌前の約 1/3 になる程度であるこ
とが判明し、H. pylori感染者が多いわが国
にとって胃癌の予防法の確立は喫緊の課題
である。この様な状況のもとで胃発癌におけ
る食品の重要性が再認識されつつある。 
 
(2) 近年、緑茶が胃癌のリスクを低下させる
との疫学的報告も複数なされているが、その
機序は今なお十分には明らかにはされてい
ない。また、食塩に関しては、食塩摂取量の
増加に伴う胃癌リスクの増加が疫学的に認
められているが、その分子機構は不明である。 
 
 
２．研究の目的 
H. pylori 感染モデルを作成し、食品が及ぼ
す影響について、病理組織、DNA メチル化異
常、胃粘膜内炎症性サイトカイン、胃粘膜上
皮細胞増殖などの観点から検討すること。 
 
 
３．研究の方法 
(1) 実験動物として 5 週齢の雄性スナネズ
ミ（MON/Jms Gbs Slc）を用い、H. pyloriと
して、胃癌より分離された cagA 陽性の F57 
を使用し、スナネズミに感染させた。飼料に
配合する食塩の濃度、茶カテキンの濃度や投
与方法の設定をこれまでの文献報告を参考
にして、飼料の摂取量や健康状態のチェック
を行い、決定した。 
(2) H. pylori （F57）感染群と非感染群の 2
群に分け、それぞれ通常食（食塩濃度 0.32%）
投与群、10%食塩食投与群、茶カテキン
（2000ppm）投与群の 3群に分類し、50 週ま
で飼育を行い、体重、食餌摂取量、水分摂取
量などを調査した。その後、解剖を行い、そ
れぞれの群について、病理組織学的検討、各
種の炎症性サイトカイン、エピジェネティク
ス異常、胃粘膜上皮細胞増殖などについて検
討した。 
 
 
４．研究成果 
(1) H. pylori感染モデルの作成 

胃癌患者よりの分離株であるF57を雄性スナ
ネズミに感染させたが、感染群では培養で感
染の確認ができ、病理学的に著明な炎症性細
胞浸潤を認めた。 
 
(2) H. pylori非感染群の検討 
通常食（食塩濃度 0.32%）投与群、10%食塩食
投与群、茶カテキン（2000ppm）投与群の 3
群間で、胃粘膜の炎症細胞浸潤はほとんど認
めず、3 群間に有意差は認めなかった。胃潰
瘍、胃癌の発症も認めなかった。胃粘膜中炎
症性サイトカイン、エピジェネティクス異常
などの解析でも3群間に有意差は認めなかっ
た。 
 
(3) H. pylori感染群の検討 
10%食塩食投与群、通常食（食塩濃度 0.32%）
投与群、茶カテキン（2000ppm）投与群の順
に、胃粘膜の炎症性細胞浸潤は強い傾向を認
めた。IFNγ、TNF-αなどの胃粘膜中の炎症
性サイトカインは mRNA レベルでは 3 群間で
有意差は認めなかった。DNA メチル化レベル、
ki-67 免疫染色陽性細胞数などについても明
らかな有意差は認めなかった。菌株などの因
子の胃粘膜の炎症に及ぼす影響は、食品が及
ぼす影響より大きく、少なくとも本モデルで
は3群間の有意差が生じにくい可能性が考慮
された。しかし、食塩や茶カテキンなどの食
品が胃粘膜の炎症や胃の発癌過程を修飾す
る可能性は示唆され、菌株の違いなど他の因
子の影響も十分精査しつつ、今後さらなる検
討を行う予定である。 
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