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研究業績要旨（1,000 字以内） 
ナイアシンはトリプトファンから生合成されるという点で，他のビタミンとは異なる特徴

を持つ．これまで，トリプトファン－ナイアシン（Trp-Nia）転換経路は NAD(P)供給のため

の副経路と考えられてきたため，現在でもナイアシンはビタミンとして認められている．本

研究では，ナイアシン供給において Trp-Nia 経路はどのような重要性を持つのか，またその

生理的意義を明らかにすることを目的とした． 
ヒトの Trp-Nia 転換経路に関して，以下のことを明らかにした．ナイアシンを含まない精

製食を与えたヒト試験を行い，67 mg のトリプトファンから 1 mg のナイアシンが生合成さ

れることを明らかにした．400 名以上の妊婦から得た尿中 Trp-Nia 経路関連化合物量を分析

することにより，妊娠中に Trp-Nia 転換率が変動することを明らかにした．尿中の Trp-Nia
経路関連化合物量からナイアシン当量摂取量を評価する方法を確立した． 
ナイアシン欠食を与えても，離乳ラットはトリプトファンからのナイアシン供給により 1

年半以上にわたって正常に生育することから，Trp-Nia 経路からのナイアシン供給はナイア

シンそのものの摂取よりも重要である可能性を示した．Trp-Nia 経路は肝臓と腎臓に存在す

るが，腎障害ラットおよび肝障害ラットを解析し，ナイアシン生合成には肝臓が主要な役割

を果たすことを明らかにした．現在は，Trp-Nia 経路からのナイアシン供給が必須となる生

理状態を明らかにすべく，Trp-Nia 経路のノックアウトマウスの解析を行っている． 
Trp-Nia 経路の代謝産物には生理活性を示す化合物が多く，これらの化合物は様々な代謝

性疾患に関与する可能性が明らかとなってきた．Trp-Nia 代謝変動が生体におよぼす影響に

ついて検討するうえで，Trp-Nia 経路を制御するツールが必要である．そこで，Trp-Nia 経路

上の中間代謝産物に類似した構造を持つ化合物から Trp-Nia 経路に影響をおよぼすものを検

索した．フタル酸エステルは Trp-Nia 転換率を著しく増大させ，それは経路の鍵酵素である

アミノムコン酸セミアルデヒド脱炭酸酵素を阻害するためであることを明らかにした．現在

は，フタル酸エステルを始めとする Trp-Nia 経路撹乱物質を用い，Trp-Nia 経路の変動が脳神

経系におよぼす影響について検討している． 
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