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 要 旨   
水溶性ビタミンのビオチンは正常な細胞機能にとって必要であり、その欠乏はさまざま

な臨床的異常を引き起こす。哺乳類はナトリウム依存性マルチビタミントランスポーター

（SMVT）が介在する腸管吸収によって体外からビオチンを得ている。ヒトでの慢性的なア

ルコール摂取で血漿ビオチンレベルの低下が見られ、動物実験では慢性的なアルコール投

与で小腸のビオチン吸収の阻害が認められている。しかし、慢性アルコール摂取による小

腸ビオチン吸収の阻害に関与している細胞および分子的機構についてはほとんど分かって

いない。この研究では慢性的にアルコールを摂取させたラットと、ヒト SLC5A6（SMVT）
の 5’-調節領域の全長を有する遺伝子改変マウスを使用してビオチン吸収阻害の機序につい

て検討した。また、ヒト小腸上皮細胞由来の Caco-2 細胞とモデルとして用いて検討した。

 慢性的にアルコールを与えられたラットでは、空腸刷子縁や基底外側膜の担体媒介性ビ

オチン輸送が阻害された。この阻害には SMTV タンパク質、mRNA、ヘテロ核 RNA の発

現レベルの有意な低下が関連していた。さらに、慢性アルコール摂取によってラット結腸

の担体媒介性ビオチン吸収は阻害された。これらの知見と遺伝子改変マウスを使った実験

の結果は一致し、さらに慢性のルコール摂取は SLC5A6 の 5’-調節領域の活性を阻害するこ

とが分かった。また、Caco-2 細胞へのアルコールの長期処置でヒト SLC5A6 の P1 と P2
の両プロモーターの活性が有意に低下した。 
 この研究の結果は、慢性的なアルコールの摂取は小腸ビオチン吸収過程で機能している

ナトリウム依存性マルチビタミントランスポーターの SLC5A6 の発現に影響し、ビオチン

の腸管吸収を阻害するという細胞および分子機構について初めて示したものである。 
 
 
 
 

 




