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研究成果の概要 

本研究は、『環境中微粒子（黄砂、金属、ディーゼル排気微粒子、PM2.5、マイクロプラスチック

（MP）等）を対象とし、粒子が、どこから体内に入り、どう移動し、どのような細胞に作用し、どのよう

なメカニズムで病気を悪くするのか？』を明らかにしようとしています。  

今年度はまず、肺の立体観察技術を高度化し、より短時間で精細な画像構築を可能にしました。

また、肝臓全体の血管配置とクッパー細胞の局在を 1細胞レベルで観察できる立体画像構築に成

功しました。 

種々の環境中微粒子を単回経気道曝露すると、肺の線維化が起こり、その程度や粒子の残存

性がそれぞれ異なることを明らかにしました。喘息モデルマウスにおいては、気管支関連リンパ組

織や肺門リンパ節へと粒子が移行することを見出しました。また、肺組織中あるいは気管支肺胞洗

浄液中の MP を蛍光顕微鏡とラマン顕微鏡を用いて検出することに成功しました。さらに、PM2.5

の経気道曝露において、肺炎症やDNA損傷の惹起、喘息病態の悪化が認められ、粒子を採取し

た地域によって影響が異なることが分かり、PM2.5の影響規定成分の絞り込みに成功しました。 

また、炎症を誘導する粒子の特性について、等電点などの電気的性質が重要であることを見出

しました。さらに、黄砂による炎症悪化因子を見出し、それが加齢により分泌が増大する SASP 因

子であること、また高齢モデルのマウスでは難治性の好中球性気道炎症が起こることを明らかにし

ました。 

一方、マウス肺で物質取り込みを行う細胞を同定し、この細胞を欠損したマウスの作製に成功し

ました。 

独自開発サイクロン装置により複数の地点、季節で粒子を採取し、化学成分と毒性が異なること

を見出しました。特に、金属成分や炭素成分によって酸化ストレス誘導能が異なる可能性を示しま

した。 

最後に、MPが耐糖能障害や脂肪肝などを悪化するメカニズムとして、腸内環境の悪化と小腸の

慢性炎症が重要であることを明らかにしました。 
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