
路肱摂取とflE溝発症に関する栄養学的研究:龍駆指腸細胞

増殖鶴子 (PAGF) を指標とした分子栄養学的解析
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1皆肪組織の過剰な形成・蓄積が、肥満マある。過栄養の環境が生じやすい絞滅的先進殴においては、

般消は多くの生活習慣病(成人病)の総意義と考えられ、その対策は予防医学上議喜怒な滋毒菌と芭れてい

る。従来、肥満に関しては必ずしも科学的な分析が行われておらず、また肥満が~1f.多くの生活溜慣

織の発建築盤となるかについても科数約な解明が充分ではなかった。しかしながら、近年の分子生物

学的な研究手法の発袋に伴い、勝妨綴織を然成する鑓妨細胞の分化総御機機、さらには生活習領病発

援主と漆く潔わる因子委員の験務総綴でのさ主Jil(;.分泌など興味深い新しいま霊Jt告を多数多義宅産してきた。ごく

章受近、 5言動車語抱自身走芝、滋長託手誌を誘発するインスワン抵抗後IJ)星雲留物質となる緩言募者童夢E~喜子 {τNF­

，，)や高血圧の原因となるアンジオテンシン立を分浴することが号車らかとなってきた"。つまち分泌

総胞としての指務細胞の機絡が総務した(図1)。従って、このような主義懸の予妨・治療には、組j詩

免疫系の活性化因子
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つま与総I方組織の遜形成の改害警や抑紛が本質的に重要であると考えられる。

脂肪組織は、き肢体内の余勇経よLネルギーを燈妨の形で貯め込t，特殊な器官である。この組織は、白色

脂肪綴施、その前駁綴擦を含む線維若手喜怒潟、マクロツアージ、血管長警襲警綴施、血液総主義などから構成

されている。脂肪綴総を除いたこれらの紛胞(極分}は、間質派管系縮施 (SI開malva配 ular印 lls:SVC、

str四nalvascular fraction : SVP)とよばれている。脂肪細胞の教法、ヒト成人でおよそ3∞億俗、俊治事ま

では400-6∞後{聞にも達するヘこれはとトの体を機成する華経ぬのおよそ0.5-1%であるが、重震で

は滋字書量¥120%前後、 3震t策基までは30-40%まで達する。綴紡細胞の直後は、 10μEから2(∞μ皿までさ

まざまヤあり、これは夜後で20倍、空事務で4∞傍ものパリエーシ呈ンを意味し、このような幸子綴変化

のある細胞は伎に類を見なし為。これには締総肉食様、特にVI開問山による裏打ち然遺が寄与している

ことが示唆されている。 11国の目見致事脂肪綴胞には滋常0.5-0.9μ 阜、よ嫁1.2μzの綴践が含まれて

いる。き普勝 1g (ま 9kcaJのエネルギ}を手まするので20産量千立の不均的努二子の場合、体重64kg、体脂肪率

20%とすると、体指妨は12.8勾とな号、これ受コニネルギーに検察すると115，2∞'kcal、ご飯で2察署議720

杯分である。これは20歳代努予のよLネルギ-8寺努ままからみると45日分のエネルギー畿に担当する。足立

人の絞疫の肥満では、音護身のお肪綿践の綴筋合主そが士戦詰し、細胞が肥大化 (hypertrophy)する。しか

し、路務総胞の大きさには限界があるため、怒らに遜剰の食物号をとると脂肪車問胞数の増加(hyperpJ部析

を引き起こサことによってま撃手事したエネルギ…を迭すことなく貯薬草する。従って、勝肪細胞の滋液メ

カニズムを鮮明することは極めて支重要な意義を持っと考えられる。

動物i主主主来常に f飢えjに直面しているので、活動のためのエネ)v'¥"…1援を体内に貯講義しておくこ

とが咲き残るための必須条件である。従って、勤務がエネルヰ1!'__を体内にため込む善重構iま極めて巧妙

である。さ色体のよLネルギ恥ーはもっぱら、摂取食物に依存するわけであるが、自室2主総織はー迭の澱lIJj繍

胞の場殖と分イむのi銭君事法介して極めて効率皇告にエネルギーを脂肪の形態で貯蔵する。動物は本来生存

のためにエネルギ}を澱粉として体内に事長持しやすく、かつ放出しにくいという生還きさ絡徽がある。

このような本質的な特性l立、 E官E主義室織の形成請をカの発達という形でとトの肥満塁若症と深く関わってい

ると考えられる。

脂肪綴胞の形成過準設は、大まかに次17)5つのブロ1!スに分けて講堂えることができる{機 2)0(1)斡

綿君主主宮殿紡細胞としての蓄を地を獲得した脂肪芽細胞 (adipoblast)に決定される過程、 ω紛紛努総胞が

言君事室揺肪細胞 (preadiposecell) Iこコミットメントされる過経、{総務事E脂肪絢2訟の土議長自過程、(必言lj~Jl言

紡露関胞が未成主主な総肪細胞 (adipocyte)へ分化するi騎手堅、そして(5)米成熱なsii紛紛胞に脂肪が蓄積す

る目立実主主義孝室、である。また、各過程において結防縮絡を務後づける遺伝子会堂義然と発現してくる。こ

のうち議官級脂肪締胞の竣真意i路線についてはぬどわかっていない。そこでわれわれは、まずマウス底主義

の主査養細胞 (3T3も1，Ob1771なとつを用いた研究から、前駆路主主総胞の増殖には綴野草分裂のある草李総

に特定の増殖E皇子績が必要であることを明らかにした九歳緩溜紡縦胞は、形態的には車産量産芽状態を

呈し総主義外マトリックスに強く依存して滋賀意・分化する。潟殖悶子童話の望書主党性も一般的な線維芽細胞

と非常に綴似している。これらの扇子類は図3に永したように大まかに 3グル…ブに分類される。つ
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まり、線路局期上のGo銭前半に作用するPDGF、FGFなどのコンビテンス因子、また、 Go潟の後半に

作用するプライミング因子 (EGF)である。さらに、 G，期にf事局するインスリン、インスリン主義成長

日E
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関子]，11 (1Gぶ]，唄宜)などのブログレッシ珪ンE塁手が必要である。主主体内での総書部首紡細胞の滋殖

は、生体内濃度の綴点からこれらの因子のうち、草寺にコンビテンス扇子に後く依存していることが判

現した。

そこで我々は、議毒症務妨綴総の増殖をコントロールするコンピテンス緩凶予が虫色綴主主組織に存在

するの!ではないかと考えその凶チの探索を行った。そのま吉果、ラット白色DiiH主委託絞中に前足慰霊君主紛胞

のま撃殖を特異的にf悪送する分子量約2.575のタンパク牲のコンピテンス様機殖因子{言音量産勝肪細胞滋

殖因子、 preadipocytegrowth factor ; PAGFと命名)を発見した九本図子は成然滋肪細胞が生成・分j&)、

し、筋立高組織のi銭形成管制御する最も議聖書な凶子であることがt監察された。 ~p1;:，、本滋子の発務総織

が、指E主総綴の形成・ 3老議室ひいては組織滋形成・肥満発援震のカギを握っていると考えられる。そこで

本続発においては、上記のように総務発f症のキーレ.:fユレーターとなるであろう務総脂肪細胞港建寒波

子 (PAGF)に闘して、絡にノj、兇肥満に迄絡しやすいsii紡銀総増殖Ms主潟の綴点からき真夜栄妻名索、特

;こ脂肪やその様草案脂肪産量とPAGFの発毛足首毒導に罪者して遺伝て子、タンパク2妻、活後レベルでの比較検討

を行い、総瀦症でf~応・ミ主事専のための新しい知見ならびに滋礎研究の万i母校を探索することを目的とし

た。

研究方法

案毒素 1: PAGI記DNAの動物細胞への導入と細胞議後活性の然現

我々はすでにウシPAGFのN家主義アミノ酸Iíê~Úを努らかにし、その僚級に3毒づいて路紡細胞の

ま関殖がj議委きである遺伝然総満ob/obマウスの白色脂肪鋭意義から作製したcDNAライブラワーを

fflいてマウスPAGFcDNAのクローニングを行い塩芸春配列を決定した(図 4)説。そこで、耳x:.1~ し

たcDNAが実際に前E産主霊感車種目抵増頬滋性を発現するか努かをマウス撚忠由主長憲章維芽級自在である

3τ'3-Ll細胞への君主伝子導入によ号確認するとともにトランスジェニック細胞の作裂を試みた。

1 ctctga日taccccヒCヒgtctacgcagcact gaa七cc宮cac.ccagca宝gcatgccaccata 

61 caccattgtc tacttccca宮七tcgag吉宮C宮古tgtgag宮ccatgcgaatgc tgc七百gct日a

121 cむ議宮苦百ccagagctggaagg a吾ga宮gtggttaccatagat acct宣言atgcaaggc 主主宰ct

181 caagcccact tgtctgtat宮 ggcagctccccaa宮tttgag吉at苦gagacctcacccttta 

241 ccaatctaat gccatcttョagacacctt苦ヨ ccgctcttt宮苦ggctttatg笠宮aaaaacca

301 吉agggaggccgcccagatgg atat吉宮t苛aa士号at宮吉ggtggaggaccttc gcggcaaata 

361 t官tcaccctcatctacacむaactatgagaa t吉宮taagaatgactacgtga a哲吉ccctgcc

421 t苦9宮catctgaagccttttg a宮accctgctgtccc盗事aaccaggga吾容caaagct七ヒcat

481 cgtgggt雪之丞ccaョatctcctttgccgatta caacttgctg gacctgctgc tヨatccacca

541 aョtcc主宰百cccctggct宮cct官官acaacttccccctgctc tct百cctatgtggctcgcct 

601 ca苦tgcccggcccaa晋atcaa吉宮cctttct吉tcctccccggaacatgtga accgtcccat 

g己主 caat吾容caatggcaaaca音色 a吉tggactgaa宮agacaaga宮cttcttgtcccc宮ttttcc

721 ca哲cactaataaag七七七百taagac// 

E華4 マウスPAGFcDNAの全壊iIIi霊E9IJ
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害義務ベクターの書軍事長l立、 pSG5およびpHaMD廷の2筏護震の多量淡ベクテーを用いて行い、 pSG5-

PAGFおよびpHaMDおPAGFを作製した。発現ベクターの3T.みLl繍君主への導入は、リポフェク

トアミン試善事告用いたリポフェクション法によって守?った。 0418による細胞滋択を12日間行い

閥的t宣伝子導入細胞株を得た。細胞増減の測定l立、巡伝子機入細胞を 1xlO'倒/l00mm-dish接

稔し、その後4回目に全細胞数をヘマサイトメータ…にで首十muした。また筒遺伝子導入細胞の

対照務としては、各々の発現ベクターのみを導入した細胞を用いた。

3経験2:商務防食主要取がPAOF発現誘導に及ぼす影響

潟2言紡食摂取が、体脂肪を増加させることは一般的に災〈知られた事実である。しかしなが

ら、言書館主主食摂取が路務総胞の縫殖にどのような

童話塁撃を及ぼすのかは殆ど分かつてい主主い。そ;こで
表1. 言語路紡食の組主主 (%w/w) 

言寄総務食摂取走ぎPAOF喜善玉患を誘導すること よち C畠se波1 20 

議官事室綴胞のま雪殖を介してßïl~主組織の彩互主を後護憲す (X-∞ITI 8後IC主 30.2 

るか苔かを実験動物を汚いて依然レベルで紛らか sucrose 10 

にしたo Wistar系雄ラァト (8~議総〉に Hこ
l辺'd 25 

したようなラード(長鎌飽和脂肪駿)を急成分と
comoil 5 

mineral mix阪re1) 3.5 
する高脂肪食摂取を 3週間与え綴防総織の形成に

vi除minmix回re1)
対する影響について、前駆脂肪細胞土器到底活↑生を指 cellulose powder 5 

標として検討した。対照君事は市販の問形飼料 (MF、 D，L-me出io凶ne 0.3 

オリエンタル酵母社製)を問ーカロリー鐙与えた。

綴抱増殖活性は、壁~5 Iこ緩まえ自舎に示したようにマ

ウス由来の3T3-Ll主音婆』設立主総2最中のDNAへのドHJ

。Orienta1Yeast Co. 

21.3 kj/g diet 

ζ2設~ -←AムQωu出…3
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i吋…へ /i-AcQOtaIl向 10HC5 / r;抽出pietob;assayed
1'"併出総崩 Ces cullure前 DMEM 1 

中 conla的hヨ10')(， FCS Cul!ure 

O / s iド狗LL:二い耐……叩泊一
， / TCA-i，而nsolυbl悟efraction (DNA) 
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デミジン(J)耳支持込みで測定する既報の方訟に事さって行った九

災善意3:;培養E君主主総胞株を用いた殺紛般のE支援釣な勝肪車問胞君主室主4こ対する影響の軽量討

H勤務授の脂肪細胞素手芸誌に対する室主主義的な影響を脂肪季語ぬの培養株総君主である3T3ωLl綴砲を用

いて分子レベルで比較検討した。 3お司Ll細胞の港養は商iIJ遣の絞殺(J)jj法に従って行った九ま

ず各級滋綴』君主主要量{カプリル議長 [C8: OJ、ラウリン駿 [C12:必、パルミチン重量 [C16: 0]、ス

テアリン霊長 [C18:OJ)のや室長および長銭飽和脂肪酸が夜祭釣に脂肪翻ぬの分イとを活性化する

かどうかを比較検討した。脂肪酸i立、エタノ}ルに溶かした獄液を最終ヱタノーJレ濃度が0.1

%以でになるようにして綾地lニ添泌し、宮正織のデキサメタゾン、ホスホジエステラーゼ阻害剤、

インスリンによる40待問の分化誘導処王壊を行った九紛紡細胞の分化l立、 GPD廷{グワセロリン

費支デヒドロゲナ…-l:f)活性を議事棄として瀕乏した。さらに、 PAGF発現に及ぼす絡肪酸j農産をの

iZ2警警はパルミチン貫主をサンプルとしてPAGFタンパクの喜善玉発援を特異抗体を用いたウエスタン
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プロット主主にで検討した。

研究結果

実験 1: PAGFcDNAの動物細胞への導入と細胞増殖活性の然現

マウス自色脂肪キ朝日E!E信楽のPAGFcDNAをクローニングし、そのクローンを動物細胞での発現

ベクターであるpSG5およびpHめ~DRにサブクローニングしてpSG~トPAGFおよび'pHaMDR-PAGF

を作差遣することができた。そこでさらにこれら 2畿支援の後綴ベクターをづポフヱクシヨン告をに

よって3T3-Ll総磁へ議入後、 041喜楽総務性によって遂放した。ぞのま毒袋、 E霊61こ示したように

600 

.+c 5 2J 400 
0. 
む》

¥ +ε ω E J 

.3〉5、 200 

出~ 
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女
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Di官t Fat 

Diet 

図7. 高脂肪禽撚取ラットにおけるPAGF活性の増大:

ラードを主成分とする高耳目皆粉食桂3灘間ラットi二対限群

(standard diet)とベアーフィーデイングで等え‘;~精議
虫色縮財組縫におけるPAGFi寵紋を3T3-L1隣駆脂肪細Illl
DNA へのおHlチミジン<J)滋む主義みによって測定した，

standard Diet、F告員長自盟理手まえ料 (MF:オ日二Eンタ)v欝遼}

*P<O，Ol 
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PAGFcDNAを導入した締胞株;土、どちらの発現ベクターにおいても幸運施増員宣活性が促進された。

つまり、線終したPAGFcDNAは前車院議妨幸運燃の増殖をイ促進する因子の遣を伝子で、あることが義付

げられた。

実験2: i志滋君主食摂取カずPAGF発現誘導に及iます影響

す可?に述べたように、百怒号警務食摂取がsliH志憲主綴を増加させることは一般的に巣く知られた祭

実である。 3週間の童書育で

間ーカロリーを摂取した場

合、市般の閲形鈴終のよう

な低股肪/潟糖質食若手よ与

もラードを多く含む商務肪

食摂取務のほうが体賂)jJj婆

機笈が多く(表2)、また

PAGF発王建議も顕殺に港大

した(闘のや従って、高

議 2. ~話線お食7f..ぴ様滋食摂取ラットのプロファイル

s H 

B凶y附 ighl(g) '297.7企 8.2 321.8 士 6.9u 

Fat weighl {g> 

均ididym話 2.7 " 0.4 4.7 志 0.7歳

M時制tenc 1.8 " 0.2 3.8 " 0.5掌

お討cutan叩 us 1.6窓口 3 2冒B 土台.4.盆
GI開理(mgldl) 94" 14 115 主 1喜志寧

To偽Jchol国，，，，01(田gldl) 3多ヨヒ 4 41 ヨヒ 4 

Trigl)l<コ間d念(mgldl) 70士 13 63 士 11

I出 ul惜和じIml) 14.7土2.3 32.7 土 6姐 i難車

Values nrc m姐翁ま SD(炉 3).S; ralS fed s泊掃M省diel，H: rnls fed high-fat diet 
.-p.ぐ0.05:事P<O.Ol¥'$悶tsfed standard diet 

服務会主産取が、 PAGFの絞殺増加を介して脂肪綿胞の委主と組織の阪大を後滋することが滋く示

唆された。

笑験3:主審議雲脂肪細胞株を潟いた』勤務殺の政主義的な賜E主総主主形成に対する影響の検討

上記の笑毒素から高脂肪食撲取からi民主主する翌喜子が脂肪薬草J織の形成を放く促進ナる可能性が示

唆された。そこで、その作用機際、特に機成ß~H主畿の質的な頭から解析するために3T3-L1培養

脂)jJj級施稔を周いて、各種議室離脂肪産量{パルミチン護妻、スチアリン高妻、ラウリン酸、カブリル

駿〉が夜接的に燈筋繍胞の分11:を活性化するかどうかを検討した。その結呆、瀦ぺたぎをての勝

防援はき襲度依存白色に燈君主総胞への分化を促進することが判明した{殴 8)。しかしながら、大

変興味深いことに明らかに後室長路紡駿とゆ室長ß~H左翼棄の問では分化促進の夜遅をに穏淡が認められ

た。縫って、学凶器坊に比較的多く含まれている中鎌滋紡費量;止、 n~紡会議君主形成に立すしてー毅的な

動物性脳紡とは異なる作腐を有する阿世長伎が示唆された。また遊離脂肪重量はPAGFタンパクの

害義経もi幾度依存約}こ増コにさせることが判明した{鐙針。さらに、この作用機序;立、ごく最近

明らかになってきた脂質代護者関連遣を伝子の線写鱗節にきわめて重要寄な役裂を来たす転写因子で

あるペルオキシソ}ム増殖刻滋性化レセプタ-(PPAま)を介するものであるぼ能性も推翼運さ

れた。もこの点に関しでは考察の項で詳述する。
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-噌…… PAGF

~9 PAGFタンパクの発漢に渓iます綴主主殺の影響;
3T3‘L1 主主絞綴主主総践の分fとき警告離罪事 iこ I~J"ミチン殺をそれぞれの濃
度で添加し、 1 1滋r，，'f，表 iこさ主淡されたPAGF~量ンパクをウヱス:lrンブ
ロットで4輩出した。
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考 察

月旨務総胞は、毒事事器総と同じくの経書室多能性幹線溶から後生、分化、滋鎖する。それらのプロセス(J)

続出告は図 1 に示した。~過程3ご必いて各々の綴!l1!!を特徴づける転写悶チヤタンパク141:の遺伝子会室車整然

と善幸渡してくる。脂肪豪語君主の形成過綬においては、終結抱からの脂妨'*綴総の決定議後についてはぬ

どわかっていなしを。その他の滋緩に濁しでは、初代主悲喜警細胞系や争奪イヒ培養細!l1!!系を用いて語学細な研究

が行われてきており、各過程iこ第五饗する滋子やその作用機終に隠して多くの知見が集積しつつある。

そのうち脂肪細胞の形成滋程は、線飽肉での脂肪泌の蓄積として観毒害されるが、そのま葉象の進行のた

めには脂肪絡君主終異的遺伝:::;.若手(J)発現地ま必須である。この特主革委寺巡伝子若手の善幸哀をコント Eゴールする

のが各畿の転写副首筋因子である。と均わけ綴紡細胞分fとには各種の勝浴性化合物(リガンめがシグ

ナ)vとレど作用し、その情報伝遂にち寄与する苦i::1fF体として若手種の桜内告を幸子体が1需主託されてきている。

ぞれらは核内受容体スーパーファミワーを形王立している。核内受容体は、リガンド依存性の転空手段子

であ号線施外からもたらされるシグナルを核での滋伝子祭主主制御へと震後伝漆する役畿会主担う。脂肪

綴胞の分化に関わる葬祭写調節問予は数多く紛られているが、それらは大きく2f重要翼に分類できる。

代書聖的立リjiンF

hPPARα 

リガンド絡会
ン 468鵠

長銀総験豊島、ロイコトリヱン84? 
COOH クロフィブラ町ト、 Wy14643

カルパプロスヂサイヲリン
(sf量産、饗臓、心筋、滋養、消化管)

hPPARo 
(NUC1) 

長鎖賭君主量産、カルバプロスヂサイクザン

ベザフィプリン.

(普湯島91こ発表}
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("(1 :免疫系擁器、小総高j腎、脂肪叙幾}

行2:白色.f島急務Jl.&翻胞)

額10 ヒトPPA告すブ歩イプα、ふ?の携造・発1翼線伎とそれらのリガンド、活性化路子

PPARo縁、ヒトではHりC1、マウスではFAA号、ツメガエ'j;l'はPPARsとも呼ばれている。
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第 1のグル}プは、 E話勧毒患胞の分fとの必重要条件である約書室脂肪細胞の増殖が一息停止した後の一巡

伎の増殖(cJonal抑制on)に必重要な転君事蓄電節関子、侠jえiま、 AP-1(fos/jun複合体〉、 C-lT肝1fra'・1な

どマある。第2のグループは、 5話勧網胞特異的君愛伝子群の転空手をこ3ントロールする転写悶子、新jえば

C/EBP (CCAAT/enhaneer詰iロdingprOlein)ファミリーやPPAR(pe問，xiso罰eproliferator-aclIvated問問岨

pt師、ベルオキシソームま響楽側応答性レセブター)ブアミリー、さらにiままAR(retinoic acid receptoり

や設XR(retinoid X r，出eptor)などが知られている。 PPAR，RAR，まXRなどがリガンド依存燃の核内レ

セヅターとして佼後づけられるものであち態務総胞分化関逮遺伝子の転写議童話機能を担うものである。

露支i丘、紛妨細胞の分化機構の遺伝子後漢語背筋のマスタ}レギュレ…タ}についての解析が急速に滋

展してきた。ぞのま喜采、いわゆるロイシンジッパー型転移関子でおるC/EBPファミリーとリガンド

依存性の転学関与子遺書核内受容体?あるPPARファミリーが、秘主工作用しネットワークを形成しながら

分化限速遺伝子発王臣官調書j'j0)マスターレぞユレーターとして機能していることが明らかとなってきたヘ

PPA震は、発見当初好綴ぬのペルオキシソームを誘導する作用をもつあえ潟脂血症草案{クロブイプレー

りなどの化合物によって車試写議後化能を方売すワガンド米問主まないわゆるオーブアンレセブターであっ

た。誘導葬j押 'P.械のリガンドとして直接絡会しなかったことから、 PPARという名称には、ctivated;

応答性"が付加されている。 19901Fiこ?ウス肝臓，cDNAライプラリーから a型がはじめてクロ}ニン

グされた九その後の活発なcDNAクローニニングによって機々の勤務後およぴ瀦器から者援護止のPPARサ

ブタイプ遺伝子が克いだされてきている(隠1紛。精乳動物においては、 α、a(ヒトではNU口、マ

ウスではFAA豆、ツメガエルではPPj収 βとも呼ばれている)、およびyの3種類のサプタイプ滋伝子

が明らかとなっている。 α裂は主として肝臓、心筋、 i刻ヒ管に、 a~設は綴織特異伎がみられず普選基金告

に発現している。一方、)'~授はさらに )'1潔と )'2主主の 2 緩ま震のアイソホームが匁られており、それら

はPPAR)'遺伝子のプロモータ一員連択によって5・米端の異なる開制Aから生成される。 )'2裂は脂肪細

胞で終終的な発現がみられ、後述するように脂肪級協の分化と深く僚主主しているヘ )'1愛は、免疫系

綴器や翻j撃手、小腸で発現している。

pp，屯Rの特徴のひとつは、卒業向レセプターつまち受容体裂のリガンド重要求後の転写閃子であること

やである。 15-<1曲xy-1112， 14-prostagr制 di部 12と新規抗事官尿病手書・であるチアゾリジン誘導体の 1後、 BRL

4哲653が、脂肪細胞分化に3重要なPPAR)'への直接的な総合能を有することが示されている。前者;立、

有力な内ftSIl受リガンドの紋織と見なされているが、産!:i:.余分t名幸運砲の肉祭主事を含めてこの分子の滋l!15

細胞分化誘導内担当性関子としての位置づけの援なる検討が必撃さと考えられている。

本主資望号において、大変興味深いことに長鎖脂肪畿とや鎖脂肪畿の機では分化促護患のき重度に相途請を認

められた。このことから、乳脂務によ色車交的多く含まれている中主義路燃費量は、一般的t.i::I誌鎖脂肪酸昔、ら

構成されるま義務性脂肪とは獄妨細胞形成に対して異なる伶F誌を有する1if絞殺詰切ミ唆された。さらに興

味深いことに、オレイン霊童やリノール重量など食察隊来で到来するポピュラーな脂肪喜菱重震がPPAR"と

a 0)1)ガンドになることが示され、 2震予芝代謝や務主主総胞分化』こ主主けるPPl恨のそレキュラーセンザー

としての機意きがごく最近判明した叩〉。従って、脂肪酸によるPAOFiのf宣伝子発現調節;土、 PPARのリガ
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ンドとして脂肪後が機能ーすることによって遺伝子の紙等レベルで作用していることが扱く示唆された。

今後i立、勝HJ.i重量の機業夏、専寺に宇しゅの特性会主主う子とPAGF波紋子、さらには脂質代謝関連勝繋議室伝子の発

務護憲室号機構をPPARのリガンド特燃という観点からさらに鮮湖な栄き整役化学的な発事務が必望書と考えら

れる。このことによって、これまでの「脂主主主翼耳刻、即ちは阪筒形成]という大雑犯マ誤ったき養護害学

的認、織を三是正し、脂肪の質や摂取の枚方ーなどを考織したよち爽際的な栄養学的考察が湾総となるニと

が大いに期待される。

本研究に立すして、多大な夜究効目立を賜った校側法人全塁塁本案し普及協会に必よ例制礼申しょげます。
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