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食生活の欧米化に伴い、日本では生活習慣病患者の増加が深刻な社会問題となっている。

我々が発見した CREBH（cAMP Response Element-Binding Protein H）は、小胞体膜に

存在するユニークな膜結合型転写因子であり、細胞内の栄養状態に応答して活性化する。

CREBH は、栄養代謝（特に脂質代謝）やストレス応答において重要な役割を果たし、主に

肝臓と小腸で発現する。肝臓では栄養代謝を制御し、小腸では栄養吸収の調節を担い、全身

の栄養代謝恒常性を維持する。

CREBH は脂肪酸酸化に関与する酵素群の発現を直接的に促進するだけでなく、脂質異常

症治療薬であるフィブラートの標的転写因子 PPARαの機能も向上させ、脂質代謝を改善す

る。また、脂質合成を促進する小胞体膜結合型転写因子 SREBP の活性を抑制することによ

り、脂質合成を効果的に抑制する。これらの作用により、CREBH 過剰発現マウスでは脂質

代謝が改善される一方で、CREBH 欠損マウスでは非アルコール性脂肪肝が進行すること

が確認できている。

以上の研究結果から、CREBH は脂質代謝を中心とした生活習慣病の改善に寄与する新し

い治療標的分子として期待できる。
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