
受賞報告

　この度は「第11回杏林医学会研究奨励賞」を賜り，大
変光栄に存じます。ご選考いただきました選考委員の先生
方，ならびに杏林医学会役員の先生方，関係者の方々に厚
く御礼申 し上げます。また，本研究にあたりご指導を賜
りました石井さなえ准教授ならびに大﨑敬子教授，ご助言
いただきました神谷茂教授，島田厚良教授に深く感謝申し
上げます。
　今回受賞対象論文であるSex-dependent differences in 
the gut microbiota following chronic nasal inflammation 
in adult mice は 2021 年２ 月 に Scientific Reports 25；11

（１）：4640に掲載された，マウスの慢性鼻腔炎症に起因す
る腸内細菌叢の変動とその性差について報告した論文です。
　嗅覚系は多くの精神神経疾患に関与する１-２）ことが知ら
れていますが，どのような機構で脳に影響を及ぼすかは明
らかではありません。我々はこれまで，鼻腔の炎症が嗅細
胞の傷害を介して脳に変化を及ぼすことを示してきまし
た３-５）。近年腸内細菌叢の変動が精神神経疾患を引き起こ
すことが報告されたことから，慢性的な鼻腔炎症が何らか
の機構を介して腸内細菌叢の変動を誘導するのではないか
と考えました。そこで，慢性鼻腔炎症によって腸内細菌叢
が変動するか，またそこに性差は存在するかについて明ら
かにすることを目的としました。８週齢のC57BL/６Jの
雌雄マウスを用いてリポ多糖（LPS）を両側鼻腔に週３回
８週間投与した慢性鼻腔炎症モデルを作製し，９週目に回
盲便を回収し，16SrRNA遺伝子のシークエンスによるメ
タゲノム解析と，血清と脾臓組織の炎症性サイトカインの
ELISA解析を行いました。対照には生理食塩水を投与し
たマウスを用いました。
　腸内細菌叢を科レベルで比較すると慢性鼻腔炎症に
よりオスでは，Bacteroidaceae, Paraprevotellaceae, 
Porphyromonadaceae, Rikenellaceae, Ruminococcaceaeと
いった腸内細菌が増加し，Ery s i p e l o t r i c h a c e a e , 
Lactobacillaceaeといった腸内細菌が減少しました。属
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レベルではBacteroides, Oscillospira, Parabacteroides, 
Prevotellaが増加し，Allobaculum, Lactobacillusが減少しま
した。一方，メスは科レベル，属レベルともに慢性鼻腔炎
症により腸内細菌叢の大きな変動は見られませんでした。
これらのことから，慢性鼻腔炎症に起因する腸内細菌叢の
変動には，性差があることがわかりました。
　血清，脾臓組織を用いたTNF-α，IL-１βのELISA解析
では，オス，メスともに慢性鼻腔炎症によるサイトカイン
の上昇は見られず，鼻腔炎症により全身性の炎症は起こっ
ていないことを確認しました。
　また，雄マウスで見られた腸内細菌叢の変動パターン

（Bacteroides属菌の増加とLactobacillus属菌の減少）は，
慢性ストレスを受けた場合の腸内細菌叢の変動パターンに
類似しており，慢性鼻腔炎症が慢性的なストレスの原因と
なり，腸内細菌叢の変動をもたらす可能性が示唆されました。
　本論文は慢性鼻腔炎症と腸内細菌叢との関係を示した初
めての論文です。今後，嗅覚系が精神神経疾患に関わる機
構を解明する上で基礎的な知見を与える足がかりとなる論
文になりうると考えています。現在蔓延している新型コロ
ナウイルスにおいても注目されているように，鼻腔炎症が
脳機能にどう影響するかという問題は臨床的にも重要に
なっています。今後，本研究の成果を発展させ，鼻炎による
脳機能低下の予防や治療に発展させていきたいと思います。
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