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研究報告 
 

骨格筋分化過程における代謝リプログラミング機構の解明を目指して、ヒストン脱メ

チル化酵素 LSD1 による代謝・筋線維遺伝子の発現調節について研究を行った。これ

までに LSD1 が好気呼吸及び遅筋線維遺伝子の発現を抑制することによって、速筋型

の解糖系優位な筋管形成に寄与することを見出している。本共同研究において、飢餓応

答ホルモンであるグルココルチコイドにより LSD1 の分解が誘導されることがわかっ

た。マウスにグルココルチコイドアナログであるデキサメタゾン投与することにより、

骨格筋組織で LSD1 タンパク質量が有意に減少した。この際、LSD1 の分解に関わるユ

ビキチンリガーゼである Jade-2 の発現が誘導された。さらに、グルココルチコイド受

容体欠損マウスでは Dex の効果が認められなかった。これまでの知見と今回の成果か

ら、グルココルチコイドは LSD1 分解誘導を介したエピゲノム変換により、好気呼吸・

遅筋線維遺伝子の抑制解除を行っていることが示唆された。 
 
 


