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of pancreatic β-cell function in adult offspring with sex differences in mice 

      

     （母親の高脂肪食摂取は成長した子マウスのインスリン抵抗性と 

膵 β細胞機能障害を性差を伴って惹起する） 
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論 文 内 容 の 要 旨 

 

子宮内環境が出生後の子供の健康に影響を及ぼすかもしれない。母親の高脂肪食摂取が子供の糖尿病や糖代謝に与

える効果について多くの論文が報告されている。本論文で我々は、オスとメスの子供に与える効果について検証し

た。C57/BL6J マウスを交配させ、妊娠から離乳期までコントロール食（CD）または高脂肪食（HFD）を投与し、

子マウスに対しては 6週齢から 20週齢まで CDまたはHFDを投与した。20週齢において、母親の高脂肪食摂取は

子供の耐糖能悪化とインスリン抵抗性を引き起こした。さらに、母親の高脂肪食群で肝内中性脂肪含量や脂肪細胞

のサイズと炎症が増加した。対照的に、またこれまでの知見を超えて、母親の高脂肪食群において糖負荷試験のイ

ンスリン分泌や膵島面積、単離膵島のインスリン含量や PDX-1 mRNA発現はオスで低下する一方で、メスでは増加

した。母親の高脂肪食群で膵島の酸化ストレスはオスで増加したが、メスでは有意差は認めなかった。またオスの

血清エストラジオール濃度はメスよりも低く、高脂肪食摂取で低下し、母親の高脂肪食摂取によってさらに減少し

たことから、メスは酸化ストレス抑制によりインスリン分泌不全から保護されたことが示唆される。結論として、

母親の高脂肪食摂取は成長した子供において脂肪組織の炎症や脂肪肝の進行を伴いながら、インスリン抵抗性と膵

β細胞機能障害を明らかな性差を伴って惹起した。さらに、我々の結果から膵 β細胞機能障害に性差を伴う機序と

して、オスの膵島における酸化ストレス増加と血清エストラジオール濃度低下と一部に関連する可能性があること

が示された。 


