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２．研究業績要旨（1,000 字以内）  

コレステロール（CHOL）代謝を制御する食環境因子について一貫して研究し、下記の新

規な成果を得た。 

 

[1]タンパク質・ペプチド・アミノ酸による CHOL 代謝改善機能に関する研究 

(1)長い間仮説であった「血清 CHOL 低減化ペプチド」を牛乳乳清タンパク質のβ-ラクト

グロブリンから世界で最初に発見し、ラクトスタチン（IIAEK）と命名した。ラクトスタ

チンの CHOL 代謝改善作用は肝臓の CHOL 分解に関与する CHOL 7α-水酸化酵素遺伝子の

調節を介するものであり、腸 CHOL 吸収抑制も関与することを解明した。ラクトスタチン

の研究から、ヒト肝臓には Ca チャネル媒介型の MAP キナーゼ依存性新規 CHOL 分解調節

系が存在することを発見した。ラクトスタチンの発見により、外因性ペプチドの CHOL 代

謝調節に関する新学問領域を開拓した。 

(2)大豆タンパク質・ペプチドは腸内で CHOL ミセル溶解性の阻害を介する CHOL 吸収抑制

により CHOL 代謝改善作用を発揮することを発見した。世界初の CHOL 吸収抑制ペプチド

（VAWWMY:ソイスタチンと命名）を大豆グリシニンから発見した。CHOL 吸収抑制ペプチ

ド（胆汁酸結合ペプチド）の網羅解析技術であるペプチドアレイによる新規評価系を構

築し、新規 CHOL 吸収抑制ペプチドを発見した。リン脂質結合大豆ペプチドが顕著な CHOL

代謝改善作用を発揮することを動物実験・ヒト試験で証明し、特定保健用食品創成に成

功した。大豆β-コングリシニンα′サブユニットの CHOL 代謝改善作用を解析し、同成

分を含有する世界初の CHOL 代謝改善米創成に成功した。 

(3)藍藻スピルリナのフィコシアニン、卵オボムチン、牛心臓由来ペプチドやシステイン 

等の CHOL 代謝改善作用機構を解明した。 

(4)S-メチル L-システインスルホキシドの CHOL 代謝改善作用を解析し、特定保健用食品

創成に貢献した。 

 

[2]CHOL 代謝改善機能に関連する鍵分子や食品成分、特にポリフェノールに関する研究 

CHOL 代謝改善機能に関与する HDL を構成するアポリポタンパク質 A-I・A-II 及び LDL 受

容体の遺伝子転写調節機構や、その調節成分である茶カテキンやレスベラトロールなど

のポリフェノールの作用機構を解明した。 

 

[3]食環境因子による CHOL 代謝制御に関する研究 

PCB や DDT などの生体異物やチロシンの高 CHOL 血症生成機構を解明した。 
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24. Nakade, K., Kaneko, H. Oka, T., Ahhmed, A.M., Muguruma, M., Numata, M. and Nagaoka, S.: 

   The cattle heart protein hydrolysate ameliorates hypercholesterolemia  

   accompanying with the suppression of cholesterol absorption in rats and Caco-2  

   cells.  Biosci. Biotechnol. Biochem. 73, 607-612 (2009) 

 

25. Yasuda, A., Natsume, M., Sasaki, K., Baba, S., Nakamura, Y., Kanegae, M. and Nagaoka, S.:  

   Cacao procyanidins reduce plasma cholesterol and increase fecal steroid  

   excretion in rats fed a high-cholesterol diet.  BioFactors 33, 211-223 (2008)   

 

26. Morikawa, K., Ishikawa, K., Kanamaru, Y., Hori, G. and Nagaoka, S.: Effects of 

   dipeptides having a C-terminal lysine on the cholesterol 7α-hydroxylase mRNA  

   level in HepG2 cells.  Biosci. Biotechnol. Biochem. 71, 821-825 (2007)   

 

27. 堀 悟郎, 山本 茂, 長岡 利：特定保健用食品としてのリン脂質結合大豆ペプチド. 

    脂質栄養学 15, 63-68 (2006) 

 

28. 梶本修身, 堀 悟郎, 山元一弘, 長岡 利, 藪根光晴, 梶本佳孝：軽度および 

   境界域の高コレステロール血症者を対象とした長期摂取におけるリン脂質 

   結合大豆ペプチド（CSPHP）含有飲料の血清コレステロール低下作用.  

   日本健康科学学会誌 21, 257-267 (2005) 

 

29. 長岡 利, 堀 悟郎, 山本 茂：新しいコレステロール代謝改善素材・リン脂質結合 

   大豆ペプチド. 日本未病システム学会雑誌 9, 34-38 (2003) 

 

30. 堀  悟郎, 保田国伸, 菅原伸治, 長岡 利, 山元一弘：リン脂質結合大豆ペプチド含有 

    錠剤摂取がコレステロール高値者の血清コレステロールレベルに及ぼす影響.   

    薬理と治療 31, 571-578 (2003) 

 

31. 堀 悟郎, 柿沼俊助, 長岡 利, 山元一弘：リン脂質結合大豆ペプチド含有 

    即席味噌汁摂取が血清コレステロールレベルに及ぼす影響. 

    薬理と治療 31, 155-161 (2003) 

 

32.Nagaoka, S., Masaoka, M., Zhang, Q., Hasegawa, M. & Watanabe, K.:  

   Egg ovomucin attenuates hypercholesterolemia in rats and inhibits cholesterol  
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 「食品機能性の科学」, 西川研次郎監, フジ・テクノシステム, pp.400-406 (2008) 

 

9. Nagaoka, S., Fujimura, W., Morikawa, K., Nakamura, A., Kanamaru, Y., Hori, G.,  

   Yamamoto, K., Takamura, M., Oda, M. and Shin, K.: Lactostatin (IIAEK) and SPHP:  

  New Cholesterol-Lowering Peptides Derived from Food Proteins. In “Dietary Fat and  

  Risk of Common Diseases” edited by Huang, Y.-S., American Oil Chemist’s Society 

  (AOCS) Press, pp.168-185 (2006) 
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10. Nagaoka, S. : Cholesterol-lowering proteins and peptides. In “Neutraceutical  

   Proteins and Peptides in Health and Disease” edited by Mine, Y. and Shahidi, F., 

   TAYLOR & FRANCIS GROUP, pp.42-67 (2006)  

11. 長岡 利, 金丸義敬, 葛谷泰雄：乳清タンパク質の血清コレステロール低下作用.「牛乳 

    成分の特性と健康」. 山内邦男, 今村径明, 守田哲朗 責任編集. 光生館. pp.55-84 (1993) 

 

[その他] 

1. 長岡 利, 大豆由来新規オリゴペプチドのコレステロール代謝改善作用.  

   大豆たん白質研究, 16, 53-56（2013） 

 

2. 長岡 利, ペプチドアレイによる大豆タンパク質由来の新規疎水性胆汁酸結合ペプチド 

の網羅解析及び in vivo での作用機構解析. 大豆たん白質研究, 14, 48-52（2011） 

 

3. 長岡 利, 加藤竜司,大河内美奈,本多裕之:ペプチドアレイによる大豆たん白質由来 

   胆汁酸結合ペプチドの網羅解析およびVAWWMYの効率的高機能化.  

   大豆たん白質研究 13, 90-95（2010）  

 

4. 長岡 利, ペプチドアレイによる大豆たん白質由来胆汁酸結合ペプチドの網羅解析.  

   大豆たん白質研究 12, 120-124（2009） 

 

5. 長岡 利, 遺伝子工学的手法を含む新しい評価系を活用した大豆由来新規血清 

   コレステロール低減化ペプチドの探索・評価.  

   大豆たん白質研究 10, 105-110（2007）  
 

この研究に関連するもの 

 

[学術論文] 

1. Inagaki, M., Nagai, S., Yabe, T., Nagaoka, S., Minamoto, N., Takahashi, T., Matsuda, T., 

  Nakagomi, O., Ebina, T. and Kanamaru, Y.: The bovine lactophorin C-terminal fragment and 

  PAS6/7 were both potent in the inhibition of human rotavirus replication in cultured epithelial cells  

  and the prevention of experimental gastroenteritis.  

  Biosci. Biotechnol. Biochem. 74, 1386-1390 (2010) 

 

2. 金丸義敬, 稲垣瑞穂, 永井さやか, 谷口千恵, 長岡 利, 源 宜之, 海老名卓三郎： 

  ラクトフォリンはヒトロタウィルス感染を強力に阻害する.  

   ミルクサイエンス 54, 151-154 (2005) 

 

3. Xu, M., Sugiura, Y., Nagaoka, S. and Kanamaru, Y.: Involvement of SDS-stable higher M(r)  

  forms of bovine normal milk alpha-lactalbumin in inducing intestinal IEC-6 cell death. 

  Biosci. Biotechnol. Biochem. 69, 1189-1192 (2005)   

 

4. Xu, M., Sugiura, Y., Nagaoka, S. and Kanamaru, Y.: IEC-6 intestinal cell death induced by 

  bovine milk alpha-lactalbumin. Biosci. Biotechnol. Biochem. 69, 1082-1089 (2005) 

 

5. Yang, S-M., Kanamaru, Y., Shimoyamada, M., Asano, F., Nagaoka, S.,  

  Shimizu, M. and Sachdev, G.P.: Human milk bile-salt-stimulated lipase is extremely 

  reactive with the monoclonal antibody 1CF11 which recognizes a human-specific  

  carbohydrate antigen.  Biosci. Biotechnol. Biochem. 65, 986-989 (2001) 

 

6. Yang, S-M., Yokoi, N., Kanamaru, Y., Takenaka, O., Atoji, Y., Bunai, Y.,  

  Ohya, I., Song, X-G., Nagaoka, S., Shimizu, M. and Sachdev, G.P.: Unique 

  occurrence of the 1CF11 carbohydrate epitope in primate saliva.  

Biosci. Biotechnol. Biochem. 65, 714-718 (2001) 
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7. Kanamaru, Y., Ikeda, S., Yang, S.M., Kaneko, T., Kuwata, T., Nagaoka. S.,  

  Shimizu, M. and Sachdev, G.P.: A monoclonal antibody that recognizes a common 

  carbohydrate epitope shared by various glycoproteins in human secretions. 

  Biochem. Biophys. Res. Commun. 249, 618-623 (1998) 

 

8. 金丸義敬, 長岡 利：乳の高分子量糖タンパク質とその機能. 

  酪農科学・食品の研究 43, A115-A121 (1994) 

 

9. Kanamaru, Y., Ozeki, M., Nagaoka, S., Kuzuya, Y. and Niki, R.: Ultrafiltration and 

  gel filtration methods for separation of imunoglobulins with secretary component  

  from bovine milk.  Milchwissenschaft 48, 247-251 (1993) 

 

10. Kanamaru, Y., Nagaoka, S., Kuzuya, Y. and Shimizu, M.: Reactivity of the High-Mr  

   mucin-like glycoproteins in human milk with monoclonal antibodies HMFG-1 and 

   HMFG-2.  Biosci. Biotechnol. Biochem. 57, 1001-1003 (1993) 

 

11. Kanamaru, Y., Toyoki, T., Nagaoka, S., Kuzuya, Y. and Niki, R.: High molecular  

   weight mucin-like glycoprotein in bovine milk. 

   Biosci. Biotechnol. Biochem. 57, 666-667 (1993) 

 

12. Song, X.G., Nagaoka, S., Kanamaru, Y. and Kuzuya, Y.: Plasmin and plasminogen  

   activities and casein degradation during ripening of swiss-type cheese.  

  Nippon Shokuhin Kogyo Gakkaishi 40, 288-296 (1993) 

 

13. Kanamaru, Y., Nagaoka, S. and Kuzuya, Y.: Carbohydrates compositions of bovine 

   colostrum IgG subclass molecules.  Res. Bull. Fac. Agr. Gifu Univ. 57, 175-180 (1992) 

 

14. Kanamaru, Y., Nagaoka, S. and Kuzuya, Y.: Preparation of various IgG fraction from  

   bovine colostrum and serum.  Res. Bull. Fac. Agr. Gifu Univ. 57, 165-174 (1992) 

 

15. Kanamaru, Y., Nagaoka, S. and Kuzuya, Y.: Protein A reactive subpopulation of 

   bovine imunoglobulin G1 -A comparative study of serum and colostrum  

   imunoglobulin G-.  Anim. Sci. Technol. 63, 1142-1152 (1992) 

 

16. Kanamaru, Y., Nagaoka, S. and Kuzuya, Y.: Binding properties of bovine 

   immunoglobulin G to immobilized bacterial Fc receptors. 

   Anim. Sci. Technol. 63, 385-393 (1992) 

 

17. Nagaoka, S., Hirasawa, M., Fukushima, K. and Tamura, G.: Methyl viologen-linked  

  nitrite reductase from bean roots.  Agric. Biol. Chem. 48, 1179-1188 (1984) 

 

 

（3）過去 5年間の本学会での活動状況 

①日本栄養食糧学会本部・支部役員 

日本栄養食糧学会・本部評議員、支部評議員 2010 年 

日本栄養食糧学会・本部評議員、支部評議員 2011 年 8 月 31 日まで。 

日本栄養食糧学会・代議員、支部参与     2011 年 9 月 1 日〜現在。 

日本栄養食糧学会中部支部 庶務幹事 2010 年 4月〜2012 年 3 月。  

日本栄養食糧学会中部支部 副支部長 2014 年 4月〜現在。 

 

②日本栄養食糧学会誌編集委員 2008 年 4 月〜2012 年 3 月。  

 

③Journal of Nutritional Science and Vitaminology 編集委員 2013 年 4月〜現在。 
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④日本栄養食糧学会 栄養食糧学会用語辞典委員会委員 2014 年 4月〜現在。 

 

⑤ACN 2015 Proceedings 編集 WG 委員 2014 年 4月〜現在。 

 

 

⑥日本栄養食糧学会シンポジウム関係 

(1)第 61 回日本栄養食糧学会・中部支部会シンポジウムオーガナイザー 「ペプチドが拓く 

  健康科学の新しい世界」(2011 年) 

(2)第 67 回日本栄養食糧学会シンポジウムのオーガナイザー 「ペプチドが拓く健康科学の 

   新しい世界」(2013 年) 

(3)第 67 回日本栄養食糧学会シンポジウム「ペプチドが拓く健康科学の新しい世界」 

   のシンポジスト.「脂質代謝改善ペプチド」(2013 年) 
 

⑦日本栄養食糧学会大会講演・座長 

(1) 第 64 回 日本栄養食糧学会大会講演・座長（2010 年） 

(2) 第 65 回 日本栄養食糧学会大会講演・座長（2011 年） 

(3) 第 66 回 日本栄養食糧学会大会講演・座長（2012 年） 

(4) 第 67 回 日本栄養食糧学会大会講演・座長（2013 年） 

(5) 第 68 回 日本栄養食糧学会大会講演・座長（2014 年） 

 

 

（４） 特記事項 

1.1996 年 社団法人・日本栄養食糧学会奨励賞受賞 

  食品成分および生体異物によるコレステロール代謝制御に関する研究. 

     

2.2005 年 社団法人・日本農芸化学会農芸化学研究企画賞受賞 

  ペプチドの媒介する新規脂質代謝調節系の解明を基盤にした革新的脂質代謝改善食品素材 

を含む革新技術の創成. 

 

3.2005 年 文部科学大臣表彰・科学技術賞（研究部門）受賞  

 新しいコレステロール低減化ペプチドに関する研究 

 

4.2012 年 岐阜大学職員表彰（研究教育で格段に優れている） 

 


