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論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨 

 

 

 ２型糖尿病患者の激増は世界的な健康問題となっている。２型糖尿病はグルコース応

答性インスリン分泌の障害がもたらす食後高血糖を特徴とし、その発症と進行は食生活

と密接に関わり合っている。特に食物に含まれる栄養素であるビタミンD3と糖尿病との

関係については、多くの報告がなされている。近年の観察研究により、血清中25(OH)D3

濃度がより高い、またより多くのビタミンD3を摂取する人ほど２型糖尿病リスクが減少

することが示されている。しかしながら、食物に含まれる天然型ビタミンD3が摂取直後

の糖代謝へ与える作用に関しては、未だに解明されていなかった。そこで申請者はまず、

12-14週齢の野生型マウスに対し、天然型ビタミンD3を添加した経口糖負荷試験を行った

が、糖代謝への影響は見られなかった。対照的に、30-34週齢と比較的老齢のマウスを用

いた経口糖負荷試験では、天然型ビタミンD3の添加により糖負荷後の血糖上昇の顕著な

抑制が見られ、インスリン分泌も亢進していた。興味深いことに、同時に血清中GLP-1濃

度の上昇も確認された。ヒトGLP-1産生大腸癌細胞株であるNCI-H716細胞を用いて、in 

vitroで糖負荷試験を行い、ビタミンD3によるGLP-1分泌刺激作用、細胞内Ca2+の上昇を確

認した。また、加齢に伴い腸管上皮内分泌細胞内のGLP-1含量の低下が見られることを明

らかにした。これらの結果により、経口摂取された天然型ビタミンD3が腸管上皮L細胞を

直接刺激しGLP-1分泌を促進し、グルコース応答性インスリン分泌能が改善され、食後高

血糖が改善すると考えられる。この研究結果は高齢２型糖尿病患者において、天然型ビ

タミンD3のインクレチン増強効果を活用した治療戦略の可能性を示唆している。 

以上の成績はこの方面の研究に知見を加えた意義あるものと考えられる。本論文についての

試験はまず論文の研究目的，方法，実験成績などについて説明を求め，各調査委員より専門的

な観点から論文内容及びこれに関連した事項について種々質問を行ったがいずれについても適

切な回答を得た。 

よって調査委員合議の結果，試験は合格と判定した。


