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２．研究業績要旨（1,000字以内） 

消化管は、管腔内に流入した栄養素を感知し、消化管ホルモン分泌や神経系を介して消化

酵素分泌や、腸管運動、糖代謝、食欲など多くの生理応答を調節する。本研究では、腸上皮

に散在する消化管内分泌細胞が、管腔内の栄養素を認識して消化管ホルモンを分泌する機

構の解明を目指し、培養細胞における細胞内情報伝達経路解析、カニュレーション技術を駆

使した腸管組織、覚醒ラットでの生理学的解析により、以下の知見を得た。 

＜アミノ酸、食品ペプチドによる CCK分泌機構の解明＞ 

膵酵素分泌、満腹感誘導等の作用をもつ消化管ホルモン Cholecystokinin (CCK)は、管

腔内のペプチド、アミノ酸、脂肪酸などにより分泌が促進される。CCK 産生細胞株を用い、

GPCR の一つ Calcium-sensing receptor (CaSR)が、フェニルアラニンや大豆由来塩基性

ペプチドの受容体として CCK分泌に関与することを見出した。 

また、高い CCK 分泌活性をもつ大豆βコングリシニンペプチドを経口投与することで、ラット

ならびにヒトにおいても食欲が抑制されることを示した。 

＜食品ペプチドによる GLP-1分泌機構の解明と血糖上昇抑制の確立＞ 

消化管ホルモン Glucagon-like peptide-1 (GLP-1)は、インスリン分泌促進、膵β細胞保護
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などの作用をもち、内因性 GLP-1の増加は耐糖能不全の予防、改善に有効と期待される。 

食品ペプチドによる GLP-1 分泌促進に着目し、トウモロコシ由来のペプチドに強い GLP-1

分泌活性を見出した。門脈、腸間膜静脈カニュレーションを用いた動物試験により、このペプ

チドが腸管部位によって異なる機構により GLP-1分泌を誘導することを明らかにした。 

また、このペプチドを覚醒ラットの回腸へ投与することで、GLP-1 分泌が誘導され、これによ

るインスリン分泌促進を介して、血糖上昇が抑制されることを示した。さらに、このペプチドの回

腸内投与により血中 DPP-IV（GLP-1 を不活性化する酵素）活性が低下することを見出し、食

品ペプチドが GLP-1 の分泌促進と分解抑制の両作用を介して血糖上昇を抑制する、という新

たな生理機能を持つことを示した。 

これらの研究成果は、食品成分による消化管ホルモン分泌制御を介した、メタボリック症候群

の予防、病態改善へ応用しうるものであり、今後さらに進展させる必要があると考える。 

 

３．報文等のリスト 

（１） 論文等（20編以内） 

   主要な 5編に○印を付すこと。 

1. Nakajima S, Hira T, Tsubata M, Takagaki K, Hara H, Potato extract (Potein®) suppresses food 

intake in rats through inhibition of luminal trypsin activity and a direct stimulation of 

cholecystokinin secretion from enteroendocrine cells. J Agric Food Chem, 59(17):9491-9496, 

2011. 
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（２） 過去５年間の本学会での活動状況 

＜大会での座長＞〜２回 

・第６３回大会（平成２１年、長崎ブリックホール、長崎市） 

一般講演 第２日目 H会場 栄養生理：タンパク質・アミノ酸代謝―３ 

2h-01p〜2H-06p 

佐伯 徹、比良 徹 

・第６１回大会（平成１９年、国立京都国際会館、京都市） 

一般講演 第３日目 J会場 栄養生理―消化・吸収 

3J-8a〜3J-14a 

比良 徹、都築 毅 

 

＜大会での一般演題＞〜１２演題 

・第 65回大会（平成２３年、お茶の水女子大学、東京） 

【3D-07a】史 文磊、待井 沙織、中村 早岐、永峰 里花、鍔田 仁人、髙垣 欣也、比良 徹、原 

博、津田 孝範「甘藷若葉「すいおう」の糖尿病抑制作用の検討」 

【3I-05p】樋口 謹行 、比良 徹、原 博「トウモロコシ Zein 加水分解物はラットへの経口投与に

よりインクレチン分泌を介して血糖上昇を抑制する」 

【3C-01p】須田 和希、比良 徹、KAOSAR SUFIAN、原 博「ビール酵母抽出物中の CCK 

分泌促進ペプチドの探索とラットでの食欲抑制作用」 

【3C-15p】中島  進吾、比良  徹、Sufian  Kaosar、江藤  譲、原  博「Calcium-sensing 

receptor は CCK 産生細胞における食品ペプチド受容体として多様なペプチドを認識する」 

・第 64回大会（平成２２年、アスティ徳島、徳島市） 

【2K-18p】真島 明日香、松田 朋子、草場 宣廷、神谷 智康、池口 主弥、高垣 欣也、比良 

徹、 原 博「ポテイン®の食欲へ及ぼす効果 （１）ヒト長期摂取による抗肥満作用の検証」 

【2K-19p】松田 朋子、真島 明日香、草場 宣廷、神谷 智康、池口 主弥、高垣 欣也、比良 

徹、原 博「ポテイン®の食欲へ及ぼす効果（２）健常成人での単回摂取による空腹感緩和作用の

検証 」 
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【3D-01a】 Sufian Md. Kaosar Niaz Bin、比良 徹、原 博「ペプシンで加水分解した豆類が消

化管内分泌細胞株 STC-1からの CCK分泌を最も強く刺激する」 

【3D-04a】村松 茉耶、比良 徹、江藤 譲、原 博「プロタミンはラット腸管においてGLP-1分泌を

刺激し血糖上昇を抑制する」 

【3H-04a】中島 進吾、比良 徹、Sufian  Kaosar、江藤 譲、原 博「CCK 産生細胞において

Calcium-sensing receptorはペプトン受容体として機能する」 

・第 63回大会（平成２１年、長崎ブリックホール、長崎市） 

【2H-02p】持田 泰佑、比良 徹、原 博「トウモロコシ Zein 加水分解物はラット腸管において

GLP-1分泌を刺激して血糖上昇を抑制する」 

・第 62回大会（平成２０年、女子栄養大学、坂戸市） 

【2G-60A】中島 進吾、比良 徹、原 博「大豆由来β51-63 ペプチドは Calcium-sensing 

receptorを介して STC-1細胞の Cholecystokinin分泌を刺激する」 

・第 61回大会（平成１９年、国立京都国際会館、京都市） 

【3J-8a】谷仲 真太郎、井浦 和也、比良 徹、原 博「α-カゼインによる STC-1 細胞からのコレ

シストキニン分泌には Gαｓタンパクが関与する」 

 

＜JNSV査読＞ 

・２報（平成１９年、平成２２年） 

 

＜北海道支部での活動＞ 

・幹事（会計担当）：平成１７年度より継続 

 

（３） 特記事項 

・日本アミノ酸学会第 4回学術大会 ポスター賞 

村松 茉耶、比良 徹、江藤 譲、原 博「ラットにおけるCalcium-sensing receptorアゴニストによる血

糖上昇抑制作用とその作用機構」（指導学生：村松 茉耶）2010年 9月 16日 

・The 18th International Symposium on Regulatory Peptides, Poster Award 

S Nakajima, T Hira, K Sufian, Y Eto, H Hara, Calcium-sensing receptor is a sensor for 

dietary peptides to stimulate cholecystokinin secretion in the enteroendocrine cell line 

STC-1.  （指導学生：中島 進吾）2010年 9月 5-8日 

・日本食物繊維学会第 13回学術集会奨励賞 

持田 泰佑、比良 徹、原 博「トウモロコシの難消化性たんぱく質Zeinの加水分解物によるラットにおけ

る Glucagon-like peptide-1分泌機構」（指導学生：持田 泰佑）2008年 11月 22日  

 

 


