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研究業績要旨（1,000 字以内） 

申請者は、これまでに、小腸における消化吸収関連遺伝子の栄養素・ホルモンによる

転写調節機構の研究をしてきた。特に、ビミタン A の転送タンパク質である細胞性レチ

ノール結合タンパク質タイプ II (CRBPII)、脂肪酸の転送に関与する脂肪酸結合タンパク

質 (L-FABP)、デンプン・ショ糖の分解に関与する二糖類水解酵素スクラーゼ・イソマ

ルターゼ複合体 (SI)、乳糖の分解に関与するラクターゼ(LPH)、ならびにフルクトース

の輸送担体(GLUT5)をモデルとしてもちい、それらの遺伝子発現制御の分子機構を解明

してきた。 
CRBPIIと L-FABPの遺伝子発現は、出生後の発達過程ならびに脂肪摂取によって

誘導されるが、申請者はこれらが脂肪酸を直接リガンドとする核内受容体PPARαによ

る正の調節と、PPARδによる負の調節によって起こることを明らかにした（研究業績

1, 7, 14, 18-20）。SI, LPHの遺伝子発現制御には、核内転写因子Cdx-2, HNF-1 が関与す

ることも示している（研究業績 5, 15, Life Sci. 80, 795-799, 2006）。GLUT5 の遺伝子発現

誘導には、甲状腺ホルモン受容体TRαおよびグルココルチコイドホルモン受容体GRが、

それぞれのリガンドと結合することによる活性化だけではなく、受容体のN末端にある

リン酸基の脱リン酸化による活性化が重要な役割を果たすことを発見した（研究業績 3, 
4, 10, 12, 13）。さらに、申請者は、アメリカのNIHで行なったアセチル化ヒストン結合

タンパク質bromodomainの研究を生かし（研究業績 6, 16）、栄養素ならびにホルモンの

シグナルがこれら小腸消化吸収関連遺伝子の上流域・転写領域に結合するヒストンタン

パク質のアセチル化を誘導し、bromodomainタンパク質ならびに転写複合体を迎え入れ

ることにより、標的遺伝子の発現増大をもたらすという新規の作用機構を明らかにした

（研究業績 1, 3-5, 8, 9, 11,17）。これらの知見は、栄養素およびホルモンが、核内転写因

子のリガンドとして、あるいは翻訳後修飾変化をもたらす活性化因子として作用するだ

けではなく、クロマチン構造を劇的に変動させる鍵因子として、小腸消化吸収関連遺伝

子の転写を調節することを示したものである。 
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（２） 過去５年間の本学会での活動状況 
 申請者は、1998 年に学生会員として入会し、研究成果を卒業年度の 2002 年まで毎年報告してき

た。卒業後、正会員として、現在まで所属している。卒業後は、アメリカの National Institutes of 
Health において、ポストドクトラルフェローとして、勤務した 3 年間においては、共同研究者として、

数回報告したのみである。そのため、過去 5 年間における活動は、帰国後（2005 年 9 月）からが中

心である。2006 年の第 60 回大会においては、指導学生の研究成果を 7 演題報告した。また、病態

栄養・糖尿病のセッションにおいて、座長を務めた。61 回大会においては、指導学生の研究成果を

7 演題報告し、62 回大会においては、２演題報告した。 
 
（３） 特記事項 
 特になし。 

 

 3


