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背景・目的

　慢性鼻腔炎症はうつ病などの精神疾患のリスクを高める
が，そのメカニズムは不明である1）。先行研究により，慢
性鼻腔炎症を起こしたマウスでは嗅球の萎縮とグリア細胞
の活性化と共に，腸内細菌叢が変化することを見出した2）。
細菌叢は全身に分布しており，鼻腔にもわずかに存在す
る3）。そのため，慢性鼻腔炎症により鼻腔細菌叢が変動す
ることで，脳や腸に影響を及ぼすのではないかと考えた。
そこで本研究では，慢性鼻腔炎症によりマウスの鼻腔細菌
叢と腸内細菌叢がどのように変動するかを明らかにするこ
とを目的とした。

方法

　８週齢の雄マウスを用い，慢性鼻腔炎症モデルとして２
種類のモデルを作製した。リポ多糖（LPS）誘導性の慢性
鼻腔炎症（LPSモデル）として，週に３回，３週間，LPS
もしくは生理食塩水を両側鼻腔に投与した。また，好酸球
性慢性副鼻腔炎症（Eosinophilic chronic rhinosinusitis； 
ECRSモデル）として，右側耳介にビタミンDアナログ

（MC903）とオボアルブミン（OVA）を２週間塗布し，右
側鼻腔にOVAを２週間投与した。対照群にはエタノール
とリン酸緩衝液（PBS）を塗布し，PBSを鼻腔投与した。
両モデルとも，投与後マウスを灌流固定し嗅粘膜と嗅球の
組織学的解析を行った。また，鼻腔及び盲腸便から細菌由
来DNAを抽出し16SrRNA解析を行った。

結果・考察

　LPS群の組織学的解析の結果，嗅粘膜固有層と嗅球に好
中球，単球，T細胞の浸潤がみられたことから，既報のモ

慢性鼻腔炎症が腸内細菌叢と鼻腔細菌叢に与える影響

デルが再現できたと考えられた。
　LPSモデルの腸内細菌叢の16SrRNA解析においては，
α多様性，β多様性とも，対照群とLPS群で有意差は認
められなかった。先行研究では９週間LPSを投与した群
で腸内細菌叢の変化が見られたが，今回は３週間と短かっ
たため，腸内細菌叢の変動は顕著なものではなかったと考
えられる。LPSモデルの鼻腔細菌叢は，細菌由来DNAの
抽出過程でコンタミネーションが起きて解析できなかった。
　ECRS群の組織学的解析では，Wright染色により，嗅
粘膜に好酸球の浸潤を確認した（図１）。この結果から，
LPS群とは免疫細胞の種類や免疫応答の機序が異なる鼻腔
炎症モデルが作製できたといえる4）。
　ECRSモデルの16SrRNA解析の結果，ECRS群では，対
照群に比べ鼻腔細菌叢と腸内細菌叢のα多様性とβ多様性
が有意に減少していた。このことから，ECRSによって鼻
腔細菌叢，腸内細菌叢が大きく変動したといえる。
　これらの結果から，鼻腔炎症の種類により腸内細菌叢へ
の影響が異なることがわかった。鼻腔で起こる炎症がどの
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図１　�鼻粘膜のWright染色像。ECRS群の鼻粘膜にピンク色
に染まった好酸球の浸潤が確認できる。
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ような機序で腸内細菌叢に影響するか，この過程に鼻腔細
菌叢がどのように関与するかを今後明らかにしたい。
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