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特 集  摂食調節機構とその破綻に伴う疾患群

　摂食は，中枢と末梢で産生される摂

食亢進物質と抑制物質の相互作用によ

り調節されている。恒常的摂食(homeos-

tatic feeding)調節に加え，視覚や味

覚などの外的刺激により，脳内の報

酬，動機付け，情報(たとえば見た目)，

記憶(たとえば食事が楽しかった思い

出)などの快楽系が作動して起こる快

楽的摂食(hedonic feeding)調節があ

る。

　恒常的摂食調節は，視床下部や脳幹

が中心となり，末梢臓器(消化管，肝

臓，膵臓，脂肪組織，筋肉など)からの

エネルギー代謝・蓄積状態，栄養素，

消化管ペプチド，レプチンなどのシグ

ナルにより調節されている。末梢から

の摂食とエネルギー代謝情報は，液性

または神経求心路により脳に伝達さ

れ，自律神経遠心路を介して全身臓器

や免疫系，血管，骨格筋などを制御し

ている。 空腹情報は，消化管内分泌細

胞からペプチドを分泌し，迷走神経求

心路の電気活動を抑制して視床下部の

摂食亢進中枢を活性化するとともに，

視床下部の副交感神経も活性化してエ

ネルギー消費を抑制し，また炎症抑制

にも働く。摂食抑制物質は一般的に交

感神経と炎症の賦活化に作用する。こ

のように摂食情報は，内分泌・自律神

経・免疫系を介して，エネルギー同化

と異化に関わる生体反応を１つのベク

トルに向かわせている。

　快楽的摂食調節では，大脳辺緑系や

大脳新皮質などの上位中枢からの制御

を受け，肥満者でみられる摂食依存症

にも関与している。減量の成功率を高

めるためには，ヒトの摂食調節機構の

詳細を解明し，そのメカニズムを応用

した治療法を開発することが重要とな

る。過栄養が種々の臓器に慢性炎症を

もたらすことはよく知られ，脂肪細胞，

肝臓，膵臓などが標的器官として捉え

られていたが，視床下部でも早期から

炎症が惹起されることが明らかにされ

つつある。視床下部炎症は摂食調節の

破綻をきたし，肥満の進展を助長して

いる。

　近年の肥満者のGWAS(genome-wide 

association study)研究から，BMIの個

体差の40 ～ 70％は遺伝要因に依るこ

とや，肥満関連遺伝子として最も頻度

が高いFTO遺伝子の変異は，１日あた

り14kcalの摂取カロリー過剰をもたら

すことなど，肥満発症における遺伝子

関与の理解が深まってきている。子宮
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