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研究成果の概要 

2024 年度は、主に上皮幹細胞記憶による皮膚疾患を理解するためのマウスモデル作り及び糖尿病モデ

ルマウスにて解析を行った。 

 皮膚扁平上皮癌のマウス発がんモデルにおいては、当初ボリコナゾールを利用することにより、マウ

ス発がん効率を高められると考えたが、実験を行ったところ、今回採用したボリコナゾールを外用する

実験方法では発がん率が下がることが判明した。上記より、今後はボリコナゾール内服の系を試す予定

である。次に、乾癬モデルとして、イミキモドによるモデル作成をより上皮幹細胞の評価が行いやすい

尾部皮膚にて行った。背部皮膚と比較し、炎症の程度は弱かったが、皮膚肥厚を認め、尾部皮膚でもモ

デルとして利用可能であることが判明した。 

 最後に、糖尿病モデルマウスとして、ストレプトゾトシン投与による 1型糖尿病モデルマウスを作成

し、皮膚における表現型の検索を行った。糖尿病群では表皮の著明な肥厚と増殖、分化異常、創傷誘発

応答ケラチン及び創傷記憶マーカーの増加を認めた。また、真皮では炎症誘導性 ECM の増加を認めた

が、免疫細胞自体の増加は認めなかった。毛包の方向性を確認したところ、糖尿病群では傾きが変化し

ており、真皮の硬さの変化を示唆していると考えられた。Lrig1陽性幹細胞が追跡できるマウスモデル

において、同様に糖尿病状態を作成し、Lrig1系譜細胞の状態を確認した。糖尿病状態においては、Lrig1

系譜細胞の毛包内における拡大及び、毛包間表皮への移動を認めた。これらより糖尿病状態においては

毛包幹細胞が皮膚表現型へ寄与している可能性が示唆された。 
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