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【概 要】

高齢化社会の加速化に伴い、老化、病的老化の防止と健やかな加齢が社会的に強く求

められている。本研究では老化と老年病の鍵を握る制御因子として、ステロイドホルモ

ン、甲状腺ホルモン、レチノイン酸や、コレステロール、脂肪酸関連の小分子をシグナ

ルの入力として受け止める受容体の一群、核内受容体とその作用に注目した。これら受

容体は個体並びに、生体の諸臓器の老化を決める大きな因子であり、骨、血管、脳、生

殖臓器の老化やその病態、診断と予防・治療に深く関わっている。老化における多彩な

核内受容体の作用を知り、その老化、病的老化防止作用を解明するために、各受容体と

その標的因子の作用メカニズム、老化ならびに病的老化との関連を明らかにすることが

不可欠である。本研究の狙いは、１）核内受容体の機能、及び関連相互作用、共役因子

と、受容体の下流に存在する標的因子群の性状を分子レベルで解明し、核内受容体の、

個体ならびに臓器の生理的老化、病的老化における役割を明らかにし、２）未解明の新

たな核内受容体作用の分子メカニズムを探索し、細胞増殖、分化制御、抗老化因子とし

ての生物学的意義について明確にし、診断・治療、老化制御への応用を探究することに

ある。

【期待される成果】

本研究は、老化と病的老化の本態を、核内受容体作用メカニズムの観点から明らかに

し、その老化、病的老化防止作用を応用しようとするものである。本研究は、臨床、基

礎医学の両者の基盤のもとに行われ、この研究の達成により、核内受容体の新しい分子

作用メカニズムを解明し、老化、病的老化における新規分子標的を発見することをめざ

す。さらに、老化進展メカニズムの解明、新たな診断、治療法の確立、老化予防、創薬

の基盤を築くことが期待される。
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