



令和X年度　先端医療技術開発センター共同利用提案書（研究提案例）

令和X年X月X日
自治医科大学
先端医療技術開発センター長　殿

以下の提案による共同利用施設の利用を希望します。

1. 課題情報
　(1) 課題名：ピッグを用いた食品栄養機能性評価モデルの開発
　(2) 代表者
　①所属・氏名：～大学〜学部〜教室　自治医太郞
　②連絡先(電話番号・e-mail)：・・・
(3) 本学内の共同利用者　　■有　□無
共同利用者の氏名・所属講座・e-mail：花園豊・再生医学研究部・hanazono@jichi.ac.jp　
　(4) 申請区分：　　　　　■　新規　　　　□　年度更新
　(5) 利用期間：　令和　X年　X月　X日　から　令和　X年　X月　X日　（最長3年）
　(6) 利用区分　　■ 研究　　□ 医療教育・技術トレーニング
2．提案の概要
(1)背景および目的　※ピッグを用いる必要性がわかるように記載してください
[image: ]　研究の背景：和食は我が国の伝統文化であるものの、その栄養機能性評価が不十分という理由で、東京オリンピックの公式メニューから排除されたという報道に接し、和食の科学的評価の必要性を痛感した。事は和食に限らない。栄養機能性評価が最もよくなされている特定保健用食品であっても人間の健康に対する実効能は不明である。機能性表示食品にいたってはそもそも機能性を評価しているものはわずか 6.9%(2020年7月現在)に過ぎない。もし人間に十分敷衍可能な評価系があれば、食品の科学的評価が説得力をもって容易に行える。しかし、ここで注意すべきポイントは、食事として摂取した栄養素成分がそのまま全て吸収され、血中栄養素として加算・反映されるわけではないという点である。このことは現状の栄養学では全く考慮されていない。摂取栄養素と体内に吸収される栄養素の間のこうした解離を促しているのが腸内細菌である。従って、食品の栄養機能性評価のためには、腸内細菌の影響を加味した評価系が必須である。

　研究目的：食品開発研究は医薬品開発研究の場合と異なり、人間を被験者として進めることは法的にもコスト的にも困難である。かといって不思議なことに食品の栄養機能評価モデルは今まで皆無であった。下記の通りピッグなら人間に代る栄養機能性評価モデルになる。もしピッグの腸内細菌叢を人間のものに置き換えれば、栄養機能性評価モデルとしての価値は著しく高まる。そこで、本研究ではピッグ腸内細菌叢のヒト化を試みる。
　ピッグ利用理由：マウスは人間と同じものを食べないのでモデルにならない。ピッグの解剖学上および生理学上の性質は人間に近い。特に人間とピッグの消化器系は似ている（図１）。ピッグは私達と同じ物を食べたがり、同じように消化する。同じように運動不足になりがちでアルコールを好む。ともに何でも食べて肥満や糖尿病を患う。ピッグの肝臓や心臓も私達に似ている。

(2)方法の概要
　①まず、無菌ピッグを用意する。無菌ピッグは、以前、先端医療技術開発センターの共同研究課題の中で開発したX-SCIDピッグの無菌的飼育法を準用し用意する。
　②次に、無菌ピッグに対して人間の糞便を移植する。人間の糞便移植は、臨床で行われているプロトコールを準用する。
　③人間の糞便移植後のピッグ糞便をメタゲノム解析し、人間の腸内細菌叢にどれだけ近づいたかを評価する。

(3)予想される結果・効果とその意義
　今までの栄養学は、食品の各栄養素への試験管内還元型研究、または集団を対象とする疫学的研究であった。本研究では、動物モデルを用いる個体研究によって新しいジャンルの栄養学を開拓することになる。

3. 本学の承認：　※本計画に必要だが提案時に未取得の場合は□未にチェックを入れてください。
(1) 動物実験（許可番号：XXXXXX　　　　　　  ）　　　　□未
(2) 遺伝子組換え実験（許可番号：該当せず　　　）　　　　□未
(3) 臨床研究（許可番号：XXXXXX　　　　　　  ）　　　　□未

4．その他（ご自由にご記載ください）
　本研究で使用予定の無菌ピッグの飼育法に関しては、平成X年度の先端医療技術開発センターの共同研究課題の中で開発し、以下の通り論文発表した。
Hara H, Shibata H, Nakano K, Abe T, Uosaki H, Ohnuki T, Hishikawa S, Kunita S, Watanabe M, Nureki O, Nagashima H, Hanazono Y. Production and rearing germ-free X-SCID pigs. Exp Anim 2018; 67: 139-146. 


（※フォントは10.5ポイント以上、2ページ以内とします。図表可）
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図１．マウスからヒトへ〜ピッグを用いた橋渡し研究



体重 0.02 kg 50 kg 60 kg
小腸 0.4 m 8 m 6 m
大腸 0.08m 3 m 1.6 m



ブタを用いることで



ヒトに外挿できる



知見が得られる



Ø 体重や消化管の構造等が
ヒトに近い。



Ø ヒトと同じ食事を摂取できる。



Ø 臨床用の内視鏡により、同
一個体から腸管内容物を
経時的に採取できる。
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