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研究成果の概要（和文）：テーラーメイド栄養の知識基盤となることを目的に、8つの研究を行った。特記すべ
き成果を下記に示す。1）日本人集団データを用いた2つの解析により、アルデヒド脱水素酵素遺伝子の一塩基多
型（rs671）がうま味嗜好性に関連すること、さらに多彩な食行動とBMIとの関連を修飾することを見出した。
2）料理画像法の開発や、秤量法を用いた関連解析により、食物摂取頻度法以外の食事調査法が栄養疫学研究へ
の活用できる可能性を見出した。3)深層学習の技術を習得し、食物摂取頻度データを用いたBMI予測器を作っ
た。これらの成果は、テーラーメイド栄養の知識基盤となり得ると考える。

研究成果の概要（英文）： We conducted eight studies to provide a knowledge base for tailor-made 
nutrition. The following are notable results: 1) Two analyses using Japanese population data 
revealed that a single nucleotide polymorphism (rs671) in the aldehyde dehydrogenase gene is 
associated with umami taste preference and modify the association between diverse dietary behaviors 
and BMI. 2) Development of photographic dietary assessment and identification of SNP using weighing 
methods revealed the possibility of using dietary survey methods other than the food frequency 
method for nutritional epidemiology research. 3) We mastered deep learning techniques and created a 
BMI predictor using data on food intake frequency and the rs671 genotype. We believe that these 
results can serve as a knowledge base for tailor-made nutrition.

研究分野：ニュートリジェネティクス

キーワード： テーラーメイド栄養　一塩基多型　ALDH2　rs671　食行動　うまみ嗜好性　食事調査法
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研究成果の学術的意義や社会的意義
　本研究は、ヒトのビックデータ解析とゲノム編集マウスの解析により、東アジア人に特有の一塩基多型である
rs671が、日本人のテーラーメイド栄養の実装を考える上で非常に重要な遺伝子多型であることを示した。さら
に本研究では、食物摂取頻度法以外の食事調査の栄養疫学研究への活用可能性、機械学習のテーラーメイド栄養
への応用可能性も示した。これらの成果は、学術的にも社会的にも意義深いと考えている。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 

がん、糖尿病、尿道下裂などの多因子疾

患は、遺伝子要因と環境要因により発症す

る。例えばがんにおいては、環境要因が

95％を占めるが、この中でも食事は 30％

と一番高い原因である。このことからも、

最適な食事が健康寿命の維持に重要であ

ることが分かる。では、最適な食事とは何

であろうか。日本人の食事摂取基準(2015)

では、性・年齢、女性においては妊娠期・授乳期に分けて各栄養素の摂取基準が明記されて

いるが、そこに遺伝的体質は考慮されていない。より最適な食事提案のために、今後は、遺

伝的体質を考慮に入れたテーラーメイド栄養学の構築が必要となる。 

遺伝的な体質は、ヒトゲノム上の一塩基多型（SNPs）に起因する。これまで、ゲノムワイ

ド関連解析（GWAS）により、多因子疾患や

体質に関連する SNPs が同定されている。

体質に影響する代表的な SNPs として、ア

ルコール脱水素酵素をコードする ALDH1B

遺伝子上の rs1229984 と、アルデヒド脱

水素酵素をコードする ALDH2 遺伝子上の

rs671 が知られている。体内に入ったアル

コールは、まずアルコール脱水素酵素に

よりアルデヒドへ分解され、さらにアルデヒド脱水素酵素により酢酸へと分解されて尿中

に排泄される。これらの SNPs は、日本人や中国人などの東アジア人に認められるが、欧米

人にはほとんど認められない。rs671 のマイナーアレル(ALDH2*2)は、アルデヒド脱水素酵

素の不活性型であり、このアレルを 2 つ保有する人はアルデヒドを分解することができな

い。よって、急性アルコール中毒のリスクが高い。他方、このアレルを 1つ保有する群は、

一定量の飲酒ができるもものアルデヒドの代謝能は弱く、暴露が長時間続くためにアルコ

ール性疾患のリスクが増加する。また、アルコール脱水素酵素が低活性型となる rs1229984

のマイナーアレルを 2つ保有する群では、アルコールからアルデヒドへの代謝が遅いため、

アルコール依存症の高リスク群となる。このように、遺伝型によってリスク疾患が異なるた

め、自身の遺伝型の把握は疾患予防への第一歩となる。 
研究代表者らは、日本人 1万人を対象とした GWAS により、食物摂取および食嗜好に関連す
る遺伝領域の同定を行ってきた。本研究の開始までに、染色体 12 番上の 12q24 領域が、コ
ーヒー摂取量、魚摂取頻度、および甘味嗜好と、7q21 領域がコーヒー摂取量に関連してい
ることを見出していたが、その全体像は未解明であった。 
２．研究の目的 

本研究の目的は、遺伝型を考慮したテーラーメイド栄養を目指した分子基盤の構築であ

る。このために、本研究は研究代表者と 8 人の研究分担者によって、8 つの研究を行った。

各研究の目的を下記に示す。1）日本人において、rs671 の遺伝子多型が食を介して健康に

どのような影響を与えているかを明らかにする。2）日本人において、うま味嗜好性と関連

する遺伝領域を同定する。3) 秤量法による食事記録で測定したデータを用いて肥満関連ｂ

SNP を同定する。4) 習慣的な食事の比較的簡便な評価方法として、料理画像法を開発する。



5）ヒトで観察されている rs671 と食嗜好関連メカニズムを明らかにする。6）小児における

サプリメントの使用状況を把握する。7）機械学習をテーラーメイド栄養に活用するために

技術を習得する。8）食物摂取頻度と rs671 の遺伝型情報を用いた BMI 予測器を開発する。 
３．研究の方法 

8 つの研究方法を下記に示す。 

1）日本人約 1万 2千人の食物摂取頻度データを用い、アルデヒド脱水素酵素遺伝子の一塩

基多型（rs671）と 54 種類の食行動および BMI とのフェノムワイド関連解析を行った。

また、rs671 遺伝型別に食行動と BMI の関連を回帰分析にて検討し、メタ解析と異質性

の検定を行った。さらに、rs671 遺伝型別に食行動と BMI に対する backward-stepwise 法

による変数選択、および回帰分析を行った。 

2）日本人約 3 万人を対象として、唾液試料よりゲノム DNA を抽出し、SNP アレイによる遺

伝型のタイピングとインピュテーションを行った。また、Web アンケート調査により、性

別・年齢・うま味嗜好性（大嫌い、嫌い、普通、好き、大好き）についてデータを取集し

た。P＜ 5.0×10-8を有意水準として、うま味嗜好性に関連のある遺伝領域を探索した。 

3) J-MICC Sakura Diet Study (四季食事調査) 参加者のうち、四季 3日間の秤量法食事記

録や簡易健診データが 1季節以上ある者 83人 (延べ人数：290 人) を解析対象とし、約

66 万か所の SNPs を測定した。従属変数に肥満指標 (BMI、体脂肪率、腹囲、内臓脂肪面

積)、独立変数にアルコール摂取量、SNPs、季節、その他の調整要因を固定効果、個人間

変動、及び個人間変動と個人内変動を同時にランダム効果とした混合効果モデルで解析

した。 

4）管理栄養士養成課程に在籍する大学生 17 名を対象として、食事調査を行った。参加者

は、平日 2日と休日 2 日の連続した 4 日間に摂取したすべての飲食物をスマートフォン

のカメラで撮影し、共同研究者の相澤らによって開発された食事記録用スマートフォン

アプリ FoodLog Athl にすべての写真、食事時間、料理名、食品名、残食状況等を登録し

た（料理画像法）。また、参加者は上記と並行して、秤量法による食事記録を行った。個々

の栄養素摂取量は、料理画像法および秤量法で独立に算出した。栄養素摂取量のピアソ

ン相関係数は、対数変換後の残差法に基づく粗値およびエネルギー調整値を用いて算出

した。 

5）ゲノム編集により rs671 と同等の一塩基置換を導入した雌雄性 Aldh2 ノックインマウス

を作成した。3つの遺伝型（ホモ導入、 ヘテロ導入、 野生型）毎に 5-7 匹のマウスを使

用し、2 瓶法によりうま味(グルタミン酸ナトリウム、イノシン酸ナトリウム)および甘

味（スクロース、グルコース）の嗜好性試験を行った。 

6）Web を用いて横断的質問紙調査を実施した。栄養補助食品の使用状況、社会人口統計学、

健康関連行動については、母親からの報告によるアンケートで評価した。栄養補助食品

の種類は、製品バーコードとブランド名から成分に基づいて特定した。多変量ロジステ

ィック回帰分析により、サプリメント使用と関連する社会人口統計学および健康関連行

動を調査した。 

7）299 人のボランティアの顔写真を用い、ディープラーニングにて性別および笑顔の判定

が可能かを検証した。 

8）日本人約 3万人の食事摂取頻度と BMI のデータを用いて、scikit-learn を用いた機械学

習を実施した。目的変数に BMI、説明変数に年齢、性別、rs671 多型、食物摂取頻度、食

物嗜好スコア、モデルにはランダムフォレストとニューラルネットワークを使用した。



また、ニューラルネットワークモデルにより、食物摂取頻度を調整することで、BMI が 22

に近づくようにシミュレーションを行った。 
４．研究成果 

8 つの研究成果を下記に示す。 

1） rs671 と 54 種類の食行動および BMI とのフェノムワイド関連解析の結果、男性では 4

つ、女性では 2つの食行動が多重検定補正後も有意に rs671 と関連していた（P<9.3

×10-4）。これは、rs671 と食行動に飲酒を介さない関連が存在することを示唆してい

る。異質性の検定では、男性で 3、女性で 9の食行動に有意な異質性が認められた。

これは、rs671 の遺伝型

毎に有意に異なる食行動

があり、その食行動にも

性差があることを示して

いる。Backward-

stepwise 法による変数選

択および回帰分析の結果

は、rs671 の GG 型および

GA 型で類似しており、AA

型では異なる特徴を示し

た。結果のまとめを右図

に示す。この成果は、

BMI に対して性および

rs671 の遺伝型別に、気

を付けるべき食行動が異

なることを示していた。 

2） うま味嗜好性と関連する領域として、 rs671 が存在する 12q24 領域が同定された。上

位 5つの SNPs を下表に示す。rs671 のマイナーアレルを有すると、うま味嗜好性が上

がる方向に関連していた。他の遺伝領域は、うま味嗜好性との有意な関連が認められ

なかった。 

3） アルコールの摂取量の中央値と BMI の平均値はどの季節においても 1g 未満、＜23 

kg/m2で季節の影響はなかった。体脂肪率では、春に負の関連、腹囲と内臓脂肪面積で

は、春、夏、秋に負の関連があった (p＜0.05)。肥満指標に対するアルコール摂取量

の関連はなかった。BMI に対し、rs1789924 で正の関連、体脂肪率に対し、rs1042026、

rs1229984、rs1789924 で正の関連、腹囲に対し、rs1789924 と rs1154461 で正の関連、

内臓脂肪面積に対し、rs1789924 で正の関連があった (p＜0.05)。 

4） 料理画像法および秤量法での食事記録より、栄養価計算を行い妥当性の検証をした。

粗・エネルギー調整栄養素摂取量の相関係数は、各種栄養素摂取量において高い相関

を示した（R2＝0.5 以上）（下図）。また、先行研究で相関が弱いと報告されている食

CHR BP SNP Minor allele Major allele MAF BETA SE P-value
12 112241766 rs671 A G 0.249576 0.043831 0.006423 9.01E-12
12 112230019 rs4646776 C G 0.249455 0.043792 0.006431 1.00E-11
12 112168009 rs11066015 A G 0.249211 0.04369 0.006426 1.07E-11
12 112337924 rs78069066 A G 0.254692 0.04396 0.006568 2.23E-11
12 112468206 rs11066132 T C 0.246196 0.046046 0.006881 2.24E-11

CHR; Chromosome, BP; Base pair number, MAF; Minor allele Frequency, SE; standard error



塩摂取量についても、中程度の相関を示した。この結果は、本研究の料理画像法の精

度が高いことを示している。 

 

5） rs671 導入マウスにおける嗜好性解析の結果、雌雄共にホモ導入マウスにて野生型マ

ウスに比べうま味嗜

好性の低下が認めら

れた。一方、甘味嗜好

性に差はなかった。

これらの成果は、

rs671 の遺伝型の違

いが、嗜好性に影響

を及ぼす可能性を示

している。 

6） 4,933 人の子どものうち、333 人（6.8％）がサプリメント利用者と判明した。また、

主に非ビタミン、非ミネラルサプリメントを使用していることが分かった。よって、

今後の食事調査では栄養補助食品を含めた調査が必要であることが示唆された。 

7） 畳み込みネットワークによって（ディープラーニングの手法の１つ）で作成した判定

機では、精度 0.96 で性別を、0.93 で笑顔を判定した。 

8） ランダムフォレストモデルは精度0.177、ニューラルネットワークモデルは精度0.178、

で BMI を予測した。 さらに、ニューラルネットワークモデルによるシミュレーショ

ンの結果、BMI が 26 に近い人の場合、食事摂取頻度を 20 に近い人の平均に近づける

と、BMI 予測値は 22 になることが分かった。 

以上の成果は、日本人のテーラーメイド栄養には、rs671 の遺伝型を考慮する必要がある

ことを示唆している。また、今後は秤量法や料理画像法による食事調査データを解析に用い

ることで、これまで検出されなかった遺伝領域と食行動との関連や健康への影響が見えて

くる可能性が示唆される。さらに、本研究により機械学習の技術がテーラーメイド栄養に活

用できる可能性を示した。よって、これら成果は、テーラーメイド栄養のための分子基盤と

なり得ることが考えられる。 
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