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様式３ 

群馬大学生体調節研究所内分泌・代謝学共同研究拠点共同研究報告書 
 

令和 4 年 4 月 26 日  

群馬大学生体調節研究所長  殿 

 

所属機関名  九州大学病院 

職 名 講師 

研究代表者  宮澤 崇 

  

 

 

下記のとおり令和３年度の共同研究成果を報告します。 

記 

（課題番号：２１００９） 

１．共同研究課題名 GLP-1 の炎症細胞を介する抗メタボリックシンドローム作用の解明 

２．共同研究目的 

炎症細胞特異的 GLP-1(glucagon like peptide-1)受容体欠損マウスを用いてメタボリック

シンドロームモデルを作成し、GLP-1 の炎症細胞に対する作用を解析し、GLP-1 の臓器

保護作用を慢性炎症の観点から検証する。その生理学的、病理病態学的役割を明らか

にすることは代謝性疾患のみならず様々な慢性炎症の関与が示唆される広範囲の疾患

の理解・治療に応用できるものと考えられる。共同研究者の群馬大学生体調節研究所の

北村忠弘教授らが開発した膵島ホルモンアッセイ系は GLP-1 による膵島制御を解析する

上で重要な基幹技術になるものと考えている。 

３．共同研究期間 令和 3 年 4 月 1 日  ～  令和 4 年 3 月 31 日 

４．共同研究組織 

氏    名 所属等 職名等 役 割 分 担 

(研究代表者) 
宮澤 崇 

 

九州大学病院 

内分泌代謝・糖尿病内科 

 

 

講師 

 

研究デザイン発案、 

研究実施、論文執筆 
(分担研究者) 
小川 佳宏 
 

 

内田 啓一郎 

 

 
梶谷 祐介 

 

 

九州大学大学院医学系学府 

病態制御内科学分野 

 

九州大学病院 

内分泌代謝・糖尿病内科 

 
九州大学大学院医学系学府 

病態制御内科学分野 

 

教授 

 

 

特任助教 

 

 
大学院生 

 

 

研究の総括 

 

 

研究実施 

 

 

研究実施 

５．群馬大学生体調節研究所

の共同研究担当教員 
分野名 代謝シグナル解析 氏 名 北村忠弘 

次の６，７，８の項目は，枠を自由に変更できます（横幅は変更不可）。６，７，８の項目全体では２頁に収めてく

ださい。 
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（課題番号：２１００９） 
６．共同研究計画 
単球特異的 GLP-1 受容体欠損マウスと対照群との比較を以下の方法で行う 

① 高脂肪食負荷でのメタボリックシンドロームモデルマウスを作成し、GLP-1 作動薬の非投与・投与群に割付け

糖脂質代謝並びに脂肪・肝臓・膵臓の炎症細胞の浸潤やサイトカイン分泌等の解析を行う。 

② 北村教授らとの共同研究にて①のマウスの膵島ホルモン分泌動態の評価を行う。 

③ 単球および骨髄由来マクロファージの GLP-1 存在・非存在下での表現型を解析する。 

④ RNA-seq、プロテオーム・メタボローム解析などによる網羅的な遺伝子、タンパク発現変化の比較を行う 

 

得られた知見に基づいた炎症細胞への GLP-1 作用の基盤理論の確立と動物モデルを用いての疾患応用への探

索的研究を計画する。 

 

 

 

 

７．共同研究の成果 

  本共同研究課題において，生体調節研究所との共同研究が貢献した内容についても具体的に記載して

ください。 

 

LysM-Cre を用いた炎症細胞特異的 GLP-1(glucagon like peptide-1)受容体欠損マウスにおける肝臓の表現型の

解析を行った。以前行った心臓の解析では通常食の条件下で拡張障害を呈したために、肝臓でもまず通常食で

検討を行ったが明らかな表現型の差を認めなかった。しかしながら 10 週間高脂肪食を負荷したマウスではコント

ロールと比較して肝臓における脂肪沈着の増加を認め、肝臓における炎症と線維化の起点となる特徴的な病理

組織像である hepatic crown-like structure（ｈCLS）の増加を認めた。また肝臓での線維化マーカーの増加も認め

た。これらの分子メカニズムの解明のために骨髄由来マクロファージを用いた実験を行うことを検討したが、骨髄

由来マクロファージでは GLP-1 受容体発現を認めないことがわかり、直接肝臓から炎症細胞を単離してくることを

検討している。 

 

８．共同研究成果に関連する学会発表・研究論文発表状況及び本研究所担当教員との共同研究に関する

情報交換 
（本研究所の担当教員の氏名の記載のある論文，又はこの共同研究に基づくとの記載のある論文等をできる限り 

記載してください。なお，論文の場合は，ＰＤＦファイルを以下の研究所庶務係のメールアドレスまで報告書と併せ

てお送りください。） 研究所庶務係 e-mail : kk-msomu4@jimu.gunma-u.ac.jp 

 

①本研究所の担当教員の氏名の記載のある論文 

 

 

 
②この共同研究に基づくとの記載のある論文 

 

 
 

③学会発表を行った主なもの３件以内（学会名，開催日，演題） 

 

 

 

④本研究所担当教員と申請代表者との共同研究に関する情報交換の状況（主なやり取りを箇条書き） 

 

 

 




