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研究課題 

代表的な研究 
 

① 脂肪酸代謝と生物の発生・疾患とのかかわりについて 
脂肪酸は重要な生体成分の 1 つであり、生体膜の構成因子となるだけでなくシグナル物質として

細胞機能の調節を行ったり、細胞のエネルギー源として使われたりするなど、生理的に重要な役割を
果たしています。私達の研究室では個体の発生や疾患における脂肪酸の機能的役割について、脂
肪酸代謝が損なわれるヒトの遺伝病を手掛かりに研究しています。 

ペルオキシソーム形成異常症は、細胞内小器官であるペルオキシソームの機能異常に起因する先
天性の代謝異常疾患です。患者では、ペルオキシソームで行われる脂質関連物質の代謝が損なわ
れます。極長鎖脂肪酸と呼ばれる非常に長い脂肪酸や、フィタン酸、プリスタン酸などの分枝脂肪酸
などが過剰に蓄積し、一方でプラズマローゲンなどのエーテル型リン脂質や胆汁酸が欠乏します。それら
の代謝産物の変動により、神経変性や肝障害、骨形成異常などの多様な病態が引き起こされると
考えられていますが、その実態はよくわかっていません。 

本疾患の原因となる遺伝子を人為的に破壊したゼブラフィッシュを作成し、その影響を調べたとこ
ろ、ヒト患者と同様の病態が引き起こされることが分かりました。さらに、代謝産物の変動を質量分析
装置により解析したところ、組織ごとに特定の脂肪酸種が蓄積していることも判明しました。また、患
者さんから提供された細胞や、人為的に原因遺伝子を破壊した培養細胞なども用いて、脂肪酸の
変動と細胞機能のかかわりを明らかにする研究も行っています。それらの知見をもとに、ヒト患者におけ
る病態発症機構と原因物質を明らかにしたいと考えています。 

② 生体内における脂肪酸種の網羅的同定法の開発 
脂肪酸は、炭化水素が鎖状に繰り返し連結した単純な構造の物質ですが、炭素鎖長や炭素間

の二重結合の数、二重結合の位置が異なる様々な分子種が存在します。さらに、脂肪酸代謝に異
常を生じる疾患では、通常では見られない脂肪酸種も現れます。しかしながら、生体サンプルにおける
脂肪酸種を網羅的に簡便に同定する方法はありません。私たちは、生体内の脂肪酸の全貌を明ら
かにすることを目的に、脂肪酸の網羅的同定法について液体クロマトグラフィー質量分析装置を用い
て研究しています。これまでに炭素鎖長 14 程度の中鎖脂肪酸から、炭素鎖長 44 もある超極長鎖
脂肪酸までの幅広い長さの脂肪酸を一度に測定できる方法を報告してきました。また、簡便に二重
結合位置を同定する方法も開発しました。本方法を使うことで、いろいろな病気や生理条件における
脂肪酸代謝変動の全体像を明らかにでき、そこからさらに疾患マーカーなどの役に立つ情報を見出し
たいと考えています。 

Main Research 
Projects 

① Fatty acid metabolism and animal development and diseases 
Fatty acid is an important constituent of living organisms. Fatty acids form a lipid 

bilayer, serve as signal molecules, and become energy sources of the cells. We 
aim to study the function of fatty acids in animal development and health by 
studying human diseases with defective fatty acid metabolism. 
Peroxisome biogenesis disorder (PBD) is a congenital human disease with 

defective peroxisomal function. In patients with PBD, malfunctioned peroxisomes 
lead to accumulation of very-long chain fatty acids and branched fatty acid, such 



as phytanic acid and pristanic acid, as well as depletion of ether phospholipid 
including plasmalogens, and bile acids. Such metabolic fluctuations are thought 
to be the direct cause of the symptoms including neuronal dystrophy, liver 
dysfunction, and bone defects. However, the pathological detail and responsible 
metabolic substances are still unknown. 
We established a disease model fish by experimentally mutating one of the 

disease-causing genes, and found that the disease model fish recapitulate 
important human symptoms. By using liquid chromatography-mass 
spectrometry (LC-MS), we also revealed tissue-specific accumulation of distinct 
fatty acid species. We also study patient-derived cell resources as well as gene-
modified cell lines. From these studies we aim to understand the pathological 
mechanisms of PBD and discover the responsible metabolic substances that lead 
to the development of the symptoms. 

② Establishment of a conventional analytical method for a range of fatty acid 
species  

Fatty acids are simple molecules composed of a chain of hydrocarbons. They, 
however, differ with the chain lengths, the number of double bonds and the 
position of the double bonds, consisting a wide variety of molecular species. 
Because there is no conventional way to analyze the entire fatty acid species in 
biological samples, we are establishing an analytical method using LC-MS. Our 
current method can detect a wide range of fatty acid species from hydrocarbon 
chain length of 14 (long-chain fatty acid) to of 44 (ultra-very-long-chain fatty 
acid) in a single assay. We also established a method to determine the double 
bond positions of unsaturated fatty acids. By using these analytical techniques, 
we aim to discover the disease markers for many clinical applications. 
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1. 令和元年-3 年度 科学研究費補助金基盤研究（C）(研究代表者) 「疾患モデルを用いたペ
ルオキシソーム形成異常症発症因子の特定」 

2. 平成 30-令和元年度 AMED 難治性疾患実用化研究事業（分担）「モデル動物等研究コー
ディネーティングネットワークによる希少・未診断疾患の病因遺伝子変異候補の機能解析研究」 

略歴 平成 13 年 3 月 山口大学大学院理工学研究科 修了 
平成 13 年 4 月 国立遺伝学研究所 初期発生研究部門 博士研究員 
平成 14 年 4 月 東京大学大学院 理学系研究科 動物発生学研究室 博士研究員 
平成 17 年 8 月 University of California, Los Angeles (UCLA) 
 Department of Molecular, Cell, and Developmental Biology 
 Post-Doctoral Research fellow 
平成 24 年 5 月 岐阜大学 生命科学総合研究支援センター ゲノム研究分野 助教 
平成 30 年 4 月 岐阜大学 研究推進・社会連携機構 科学研究基盤センター 
 ゲノム研究分野 助教 
平成 30 年 11 月 岐阜大学大学院連合創薬医療情報研究科・助教（併任） 
令和 2 年 4 月 組織改編により岐阜大学高等研究院 科学研究基盤センター 
 ゲノム研究分野・助教   
令和４年４月 岐阜大学高等研究院 科学研究基盤センター 
 ゲノム研究分野 准教授 
 岐阜大学大学院連合創薬医療情報研究科・准教授（併任） 
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