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胆汁酸吸着剤による腸管 IgA 分泌促進効果
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【目的】
胆汁酸吸着剤は、コレステロールから合成される胆汁酸の排泄を促進することから高コレステロー
ル血症の治療薬として使用されている。最近では、胆汁酸吸着剤の摂取で大腸内の短鎖脂肪酸（SCFA）
が増加し、それに伴うGLP-1 等の腸管ホルモンの分泌増加による糖代謝への有効性が明らかになっ
ている。一方、難消化性糖質は大腸内で SCFAに変換され、SCFAを介した免疫グロブリンA（IgA）
を誘導することが報告されている。IgA は粘液に多く含まれている抗体であり、多くの異物と接す
る腸管において粘膜のバリア機能に重要な役割を果たしている。上述した通り、胆汁酸吸着剤は大
腸内のSCFAを誘導することは報告されているが、腸管のIgAを誘導するかは明らかになっていない。
今回は胆汁酸吸着剤による SCFA増加に伴う IgA 分泌促進効果についてマウスを用いて明らかにす
ることを研究の目的とした。

【方法】
胆汁酸吸着剤としてコレスチラミンを用いた。リサーチダイエット社の通常食にコレスチラミン
を 1%あるいは 2%（w/w）添加したものを実験試料とした。6週齢の雄の C57BL/6J マウスを 2
週間予備飼育後、糞中 IgA 量と体重をもとに群分けを行った（コントロール群（通常食のみ）、1% 
CHO群、2% CHO群とする）。8週間実験試料と水を自由摂取させ、4週目、8週目の糞を採取し
糞中の IgA 測定を行った。8週間後、非絶食状態で解剖を行い、盲腸内容物・肺・顎下腺・血液・
大腸を採取した。

【結果】
　飼育期間中の餌摂取量に差はみられなかったが、体重は 3群間に有意差がみられ、コントロール
群と比較して 1% CHO群、2% CHO群共に有意に体重増加を抑制していた。4週目、8週目の糞重
量はコントロール群と比較して 1% CHO群、2% CHO群の順で有意に増加していた。糞中 IgA 量
は 4週目、8週目いずれにおいてもコントロール群と比較して 1% CHO群、2% CHO群で有意に増
加しており、更に 1% CHO群と比較して 2% CHO群が有意に増加していた。これらの結果はコレ
スチラミンが濃度依存的に腸管 IgAを誘導していることを示している。

【結論】
コレスチラミンを添加した群で糞中 IgA 量が有意に増加しており、濃度依存的であったことから、
コレスチラミンが腸管において IgA を誘導することが明らかとなった。この結果は、胆汁酸吸着剤
が脂質・糖質代謝だけでなく粘膜免疫にも影響することを示す新しい知見である。今後は、盲腸内
容物中の SCFA量の上昇を確認し、肺や顎下腺、血液の IgA 分泌の比較検討を行うことにより、腸
管以外の粘膜組織での IgA分泌への影響を明らかにする。

⑫


