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研究成果の概要 

 

成人では高脂肪食摂取等の過栄養状態において肥満が誘導される。しかし、なぜ乳児は高脂肪である母

乳を摂取しても特段の悪影響がないのだろうか。本研究において、母乳に特徴的な脂質であるグリセロ

ールの sn-2 位（β位）にパルミチン酸が結合したβパルミテートに着目した検討を実施した。独自の

ex vivo視床下部器官培養系、肥満マウス個体を用いた解析の結果、βパルミテートの中枢への投与に

よって抗肥満ホルモンであるレプチンの作用が向上することを明らかにした。構造類似体である遊離

パルミチン酸、αパルミテートでは効果が確認できなかったことから、母乳に特徴的に含まれるβパル

ミテートの構造特異的な効果であることが考えられた。加えて、βパルミテートの腹腔内投与において

も中枢性レプチン感受性が増強することを明らかにした。グルコースバランスについても同様の検討

を行った結果、βパルミテートにおいてのみ肥満マウスにおいて耐糖能やインスリン感受性が増強さ

れることを明らかにした。高脂肪食誘導肥満マウスを用いて、βパルミテートによるエネルギー代謝に

及ぼす影響を解析した。小動物総合モニタリングシステム（CLAMS-Oxymax）・ACTIMO複合系を用いてエ

ネルギー代謝を測定した結果、βパルミテートは酸素消費量、二酸化炭素排出量、熱産生の増加を促す

とともに、呼吸商の有意な低下を誘導することを明らかにしたが、これらの作用はαパルミテートでは

確認されなかった。さらにレプチン遺伝子欠損肥満マウスではβパルミテートによるエネルギー代謝

の向上効果が消失したことから、βパルミテートはレプチン系の活性化を介してエネルギー代謝を向

上させていることを明らかにした。本研究で母乳特異的な脂質構造と生体の相互作用を紐解いていき、

高脂肪である母乳の新たな生理的意義の解明を目指すとともに、脂質のイメージを覆す新しい肥満と

老化の研究を展開していく。 
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