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２．研究業績要旨（1,000 字以内） 

 候補者は、これまで、食事要因による小腸消化吸収関連遺伝子の発現制御機構の解析

に精力的に取り組み、食事中の糖質シグナルが、スクラーゼ・イソマルターゼ複合体、

Na+-グルコース共輸送体などの標的遺伝子を転写レベルで制御していること、また、こ

の時に、遺伝子上流のプロモータ領域から転写領域までのきわめて広範な遺伝子領域で

ヒストンの修飾、すなわちヒストンコードの変化が起こっていることをはじめて実証し

た。これらの一連の研究により、遺伝子の転写制御には、核内受容体などによる遺伝子



 2 

発現の ON-OFF の切り替えという古典的な制御機構のほかに、栄養素シグナルによる転写

伸長反応の速度の変化という新規の制御機構の存在を明らかにするなど、栄養科学分野

におけるエピゲノム研究の進展に大きな貢献をしてきた。 

 候補者は、さらに、小腸を標的にした食後高血糖の抑制とその代謝性疾患リスクとの

関連性に関するエビデンスを構築する基盤づくりをめざし、食後高血糖の履歴を反映す

るバイオマーカーの開発に取り組んできた。食後高血糖モデル動物における血糖上昇に

伴う末梢血白血球遺伝子の発現変動の網羅的な解析により、食後高血糖の履歴は、一過

性だけでなく慢性的にも、末梢血白血球における多様な炎症性サイトカインの遺伝子発

現を変動させることを明らかにした。また、α-グルコシダーゼ阻害剤による糖質消化吸

収の抑制・遅延は、自然発症２型糖尿病モデルにおいて、食後高血糖を抑制し、膵臓ラ

ンゲルハンス島の繊維化および糖尿病の発症・進展を抑制できることを明らかにした。

２型糖尿病者や、健常者から境界領域者までの健診受診者を対象とした分子疫学研究に

より、IL-1βや TNFαなどの末梢血白血球由来の炎症性サイトカインの血中濃度や血漿

γ-GTP 値は、食後高血糖による代謝の撹乱の履歴を示す優れたバイオマーカーであるこ

とを明らかにした。さらに、血漿 ALT 値は、内臓脂肪の蓄積や肝臓におけるインスリン

抵抗性との関連性が示され、今後の個人に対応した栄養管理への活用が期待されている。

以上のように、本候補者は、分子栄養学から人間栄養学までの広範な領域で、糖質の消

化吸収速度の制御や、それによる糖尿病等の代謝性疾患のリスク低減に関する研究に取

組み、多くの成果を上げた。これらの成果は、JNSV 誌 38 報を含む 218 報の論文として、

査読付学術雑誌に発表された。 
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