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Summary
Selenium (Se) is one of the essential micronutrients. There are various chemical forms of Se in nature, and animals 

utilize these selenocompounds as Se sources in meat, fish, and vegetables. Although the nutritional availability of Se 
depends on their chemical forms, the difference is not fully understood. We demonstrated that the nutritional avail-
ability of Se depended on not only their chemical forms but also the administration routes, and gut microflora played 
an important role in the Se metabolism of a host animal. In this review, we described the nutritional availability of 
various selenocompounds and the molecular mechanisms underlying the role of gut microflora in the Se nutrition in 
a host animal. 

セレンは動物における必須微量元素の一つであり，セレ
ンの摂取状況に応じてセレン欠乏症や過剰症をきたす場合
がある。セレンの欠乏症として，心筋障害を伴う心不全，
筋肉痛や筋力低下に加え，爪や毛髪の異常，赤血球の大球
性変化など多彩な症状が報告されている。心筋障害や変形
性骨軟骨関節症を引き起こす風土病である Keshan 病や
Kashin-Beck 病などはセレン欠乏がその原因として知られ
ている�1）。また，セレン欠乏症は完全静脈栄養管理による
セレン補充不足によっても引き起こされていることが報告
されている�2）。一方，セレン過剰症の症状としては，胃腸
障害や神経障害などが報告されている。このようにセレン
は高い毒性を有する必須栄養素として認識されているが，
動物内ではセレンを含有したタンパク質であるセレノプロ
テインの形で主に存在している。ヒトでは 25 種類のセレ
ノプロテインとして，グルタチオンペルオキシダーゼ
（GPX）やチオレドキシンレダクターゼ（TXNRD）など
の酸化還元に関わる酵素やヨードチロニン脱ヨウ素化酵素
（DIO）などに加え，これまでに機能が明らかとなってい
ない酵素が 25 種類のうち半数ほど存在する�3）。これらの
セレノプロテインは，システイン分子中の硫黄をセレンに
置き換えたセレノシステインとしてセレンを一次構造中に
組み込んでいる�4）。従って，天然に存在するセレン化合物
はセレノシステインに変換されたのちにセレノプロテイン

として機能することが必須である。栄養素となり得るセレ
ン化合物は，天然に多様な化学形態として存在している
が�5），セレンの栄養性や毒性など生理的性質はその化学形
態に依存すると考えられていることから，栄養源として摂
取したセレンの化学形態を勘案することが栄養素としての
セレンを理解するのに重要であるといえる。
本稿では，セレンの化学形態に関する多様性に着目し，
著者らの最近の研究成果も踏まえつつ動物における栄養素
としてのセレン代謝と多様な化学形態がもたらす影響につ
いて概説する。

セレンの化学形態と性質

セレンは硫黄と同族の 16 族元素であり，共有結合を有
する代謝物が生合成される。これまでに数多くのセレン代
謝物が植物や動物，あるいは微生物など環境中以外にも幅
広く検出されてきた（Fig. 1）。例えば，セレノメチオニン
はメチオニン分子中の硫黄がセレンに置き換わったセレン
含有アミノ酸（セレノアミノ酸）であり，小麦を始めとし
た植物中から検出されるほか，無機態のセレン化合物を与
えられたセレン強化酵母中から検出がされている�6–�8）。ま
たヒガンバナ科のニンニクやアブラナ科のカラシナのよう
な植物では，植物中のセレン代謝物として，メチルセレノ
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システインや γ- グルタミルメチルセレノシステイン，セ
レノホモランチオニンといったセレノメチオニンとは異な
るセレノアミノ酸が報告されている�9, �10）。動物ではセレノ
プロテインとしてセレノシステインが存在しているほか，
構造的特徴が植物とは大きく異なる代謝物が報告されてお
り，尿中の排泄代謝物としてセレン（含有）糖�11, �12）やトリ
メチルセレノニウムイオン�13, �14）が，呼気中からはジメチル
セレニド�15）が検出されている。また反応性の高い代謝中間
体であるセレニド（セレン化水素）が，内在性のシアン化
物イオンと反応し，生成したセレノシアン酸が培養細胞中
から検出されている�16）。セレニドがグルタチオンに抱合さ
れたセレノジグルタチオンも胆汁中から検出され，セレノ
ジグルタチオンは腸肝循環していることから，セレノジグ
ルタチオンは動物個体のセレニドプールとして機能するこ
とが示唆されている�17）。大腸菌などではこれまでに挙げら
れていた低分子化合物以外に，ナノサイズの元素状セレン
粒子を生成する�18）。海棲生物では陸棲生物には無い特徴的
なセレン化合物が検出されており，含硫アミノ酸の一つで
あるエルゴチオネイン分子中の硫黄がセレンに置き換わっ
たセレノネインが見出されている�19）。また海棲生物では食
物連鎖によって水銀の生物濃縮が起きているが，食物連鎖
の上位に位置するクジラなどの大型哺乳類では，水銀とセ
レンが相互作用し形成されたセレン化水銀ナノ粒子の存在
が報告されている�20）。環境水中ではⅣ価の亜セレン酸やⅥ
価のセレン酸など無機態のセレン塩すなわち共有結合を持
たない化合物も存在する。
このように様々なセレン代謝物が天然にて検出されてき
ているが，これらが有する毒性や栄養性などの生理的性質

はそれぞれの化学形態に大きく依存する。一般に，有機態
であるセレン代謝物は，無機態のセレンに比べ毒性が低
い�21–�23）。一方，セレン代謝物の動物に対する栄養性は一様
ではなく，栄養源としての利用効率は化学形態に応じて高
いものから低いものまである。ラットを用いた検討から，
セレノメチオニンやメチルセレノシステイン，セレノホモ
ランチオニンなどのセレノアミノ酸，あるいはセレノシア
ン酸などは無機のセレン塩である亜セレン酸やセレン酸と
同様に，動物におけるセレンの栄養源として利用される。
セレノアミノ酸，セレノシアン酸及び無機のセレン塩など
を経口投与した場合では，ラットはこれらのセレン化合物
を栄養源として同等に使うことができる�23）。しかし，尿中
に排泄されるトリメチルセレノニウムイオン，あるいは微
生物が生合成するセレン化ナノ粒子や大型海棲生物で観察
されるようなセレン化水銀ナノ粒子はセレンの栄養源とし
て利用されない�23–�25）。すなわち，このように動物体内で代
謝され，排出形となるセレン化合物を動物は再利用できな
いことが考えられる。ただし，トリメチルセレノニウムイ
オンと同様に尿中へ排泄されるセレン糖は，摂取・投与経
路によって，その栄養性は異なることが認められる。セレ
ン糖が静脈内投与された際には，セレン源としての利用は
観察されなかったが，セレン糖が経口投与された際にはセ
レノアミノ酸や無機セレン塩などと同等に栄養源として利
用されていた。すなわち，セレン糖の栄養性は摂取経路に
依存するといえ，腸管を経由する過程でセレン糖はセレン
の栄養源として利用できる仕組みが存在していることが示
唆された。また，セレノアミノ酸やセレン塩も摂取・投与
経路によって利用効率が異なることが報告されている�26）。

Figure caption 
 

 
Figure 1. Chemical structures of naturally occurring selenocompounds  Fig. 1  Chemical structures of naturally occurring selenocompounds
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これらのことから，経口で摂取されたセレン化合物は，動
物自身が有する化学形態依存的な代謝能に依存するだけで
なく，腸内細菌叢もセレン代謝の一翼を担っており，化学
形態依存的な栄養性の相違に寄与しているものと想定でき
る。

セレンの代謝と腸内細菌叢

腸内細菌叢は，多様な菌種と多量の細胞数で構成されて
おり，宿主の腸管における物質代謝の要因の一つとして見
なされている。動物のセレン代謝における腸内細菌叢の影
響を検討するため，腸内細菌叢を抗生物質で抑制した腸内
細菌叢減弱モデルラットを用いてセレン化合物の栄養性へ
の影響を評価した�27）。セレノメチオニンやメチルセレノシ
ステインなどのセレノアミノ酸や無機のセレン塩のセレン
化合物としての経口投与した際の利用効率は，ほぼ同等で
あった。一方，腸内細菌叢を減弱したモデル動物に，これ
らセレン化合物を経口投与した場合，それぞれのセレン化
合物の利用効率は同等にはならず，各化学形態に依存した
利用効率を示した。また腸内細菌叢を減弱したモデル動物
で観察された各セレン化合物の栄養利用効率は，腸管を経
由せずにこれらを静脈内投与により動物へ与えた際に観察
される利用効率に類似していた。従って，セレン化合物の
栄養性が経口投与と静脈内投与で異なる要因として腸内細
菌叢が働いており，経口投与時におけるセレンの栄養性は
腸内細菌叢により修飾されていることが示された。この腸
内細菌叢の働きにおける分子機構を in vitro で検討したと
ころ，腸内細菌叢は摂取されたメチルセレノシステイン，
セレン酸あるいはセレノシアン酸をセレノメチオニンへと
代謝していることが示唆された�27）。すなわち，腸内細菌叢
は腸管にて摂取されたセレン化合物を別の化学形態へと作
り変えることで，それぞれのセレン化合物が有する化学形
態依存的なセレンとしての栄養性の相違を緩和し，宿主の
利用しやすい化学形態に変換していると考えられた。言い
換えるならば，植物性のセレン化合物であっても，動物性
のセレン化合物であっても，等しく栄養源として利用でき
る仕組みを腸内細菌叢は宿主に付与していると言える。つ
まり，菜食や肉食といった食の嗜好に関わらず，微量栄養
素であるセレンを効率よく利用できるように腸内細菌叢は
役立っていると考えられる。今後は，腸内細菌叢のうち，
どのような菌種がセレン代謝に寄与しているのか，腸内細
菌叢によるセレン代謝はどのような分子機構で進行してい
るのかなどを明らかにしていく必要があるだろう。
腸内細菌叢によるセレン化合物の代謝に限らず，セレン
による腸内細菌叢への影響についてもこれまでに報告され，
セレンの摂取量に応じて腸内細菌叢の菌種組成の変化が観
察されている�28）。腸内細菌叢の菌種組成に応じて有する代
謝能力が異なることから，宿主と密接な共生関係を築いて
いる腸内細菌叢の影響は腸内細菌叢の菌種組成に大きく依
存する。しかし，腸内細菌叢の菌種組成と腸内細菌叢によ

り産生されるセレン代謝物の相関は明らかとなっていない。
従って，動物のセレン代謝において，摂取したセレン化合
物と腸内細菌叢とが互いに影響を与えている相互作用を包
括的に明らかにしていくことは，動物のセレン代謝につい
ての理解に繋がり，セレンの栄養摂取戦略に有益な情報を
与えることになると考えられる。

おわりに

本稿では，セレンの栄養性に焦点を当てて，セレンの化
学形態やセレン代謝における腸内細菌叢について，これま
での著者らの研究成果を中心にまとめた。セレンの特徴的
な生物学的性質として，化学形態依存的な作用が挙げられ
るが，その化学形態を腸内細菌叢が修飾しうることが明ら
かとなってきており，動物におけるセレン代謝を考える上
では腸内細菌叢は重要な代謝要因であるといえる。しかし，
腸内細菌叢によるセレン代謝の詳細な分子機構は明らかで
なく，腸内細菌叢が特異的に産生するユニークなセレン代
謝物の存在や腸内細菌叢の菌種組成との相関など，今後明
らかにすべき点が多く残されている。セレンは必須微量元
素として適正量を動物体内に維持する必要があり，セレン
の有意義な摂取を目指した栄養摂取戦略の構築が望まれる。
これまでセレンの摂取戦略ではどのくらいの量を，あるい
はどんな化学形態で摂取するべきかが主に検討されてきた
が，今後，腸内細菌叢についての研究が進むことで，実際
に動物体内で起こるセレン代謝をより詳細に理解しつつ検
討を重ねることが可能になる。また，腸内細菌叢によるセ
レン代謝の研究から，摂取するセレン自身ではなく腸内細
菌叢の観点から考える全く新しいセレン摂取戦略の可能性
を見出すことができ，安全かつ効果的なセレンの利用でき
るような腸内細菌叢の最適化など新たなセレン摂取戦略の
構築が期待できる。
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