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研究成果の概要（和文）：必須脂肪酸バランス（n-6／n-3）が生活習慣病に及ぼす影響を調べた。

n-3 系列脂肪酸は、脂肪細胞の分化を抑制する一方で、筋芽・骨芽細胞の分化を促進した。マ

ウスへの給餌実験では、n-6 系列と比較して n-3 系列摂取群では、血清中性脂肪・コレステロ

ール及びインスリンと内臓脂肪量が有意に低下し、筋肉重量が増加した。このように n-3 系列

脂肪酸の摂取が、メタボリック症候群予防に重要なことが示された。これらの成果を基に脂質

バランスガイドを作成し、中学校の授業に導入したところ、教材としての有用性が確認できた。 
 
 
研究成果の概要（英文）：We investigated the effect of dietary essential fatty acid balance 
(n-6/n-3) on lifestyle-related diseases. N-3 fatty acids suppressed adipogenesis whereas 
they promoted both myoblast and osteoblast differentiation. Dietary n-3 fatty acid such as 
fish oil has been shown to decrease serum triglyceride, cholesterol and insulin levels and 
abdominal fat weight but increase muscle weight in the mice. These results demonstrate 
that the increased intake of n-3 fatty acid has preventive effects on metabolic syndrome. On 
the basis of the results, we made Lipid Balance Guide and used it in the class of junior high 
school. The guide was a useful educational tool for understanding of lipid nutrition. 
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１．研究開始当初の背景 

日本では食生活の欧米化に伴って過去 40
年間に脂質摂取量が 3 倍以上に増大し、それ
に伴ってガン、心臓病、肥満や糖尿病などの
生活習慣病が顕著に増加した。脂質の過剰摂
取が肥満・メタボリック症候群の発症へとつ
ながり、その弊害が広く一般に認識されるよ
うになった。しかし、食事脂質の栄養学的特
性は摂取量だけでは決定されず、質も重要な
要素である。食事脂質の質は構成成分である
脂肪酸の種類で決まる。飽和・一価不飽和脂
肪酸は他の栄養素から生合成されるので必
須ではなく、主に過剰エネルギーの蓄積に関
与する。一方、多価不飽和脂肪酸のリノール
酸とα-リノレン酸は生合成されず、必須脂肪
酸と定義される。 
欠乏症（成長・出産・皮膚の異常）の存在

から、リノール酸の必須性は半世紀前から認
識されていた。これは、リノール酸由来のア
ラキドン酸がエイコサノイドと呼ばれるホ
ルモン様物質に変換され、様々な生理機能の
調節を担っているためである。しかし、その
作用が強まると血栓形成や炎症・細胞増殖を
促進し、生活習慣病の一因となることが分か
ってきた。一方で、α-リノレン酸は欠乏症の
発見が遅れていたが、我々の研究で欠乏によ
って学習能が低下することが証明され、その
必須性が確立した。学習能低下の回復に必要
な食事脂質の条件を導き出し、必須脂肪酸バ
ランスが健康維持のために重要であること
や、脳のエネルギー源としては脂質よりも解
糖系による ATP 産生が重要なことが分かっ
た。さらに、必須脂肪酸バランスが摂食行動
に強く影響することを最近見出し、食事脂質
の質が食欲調節に関与することで摂取量に
も影響するという知見を得た。また、α-リノ
レン酸や同じ系列の EPA・DHA は、リノー
ル酸・アラキドン酸からホルモン様物質が生
合成される過程を競合阻害することで、各種
慢性疾患に対して予防的に作用することが
分かってきた。 
 

２．研究の目的 

 食生活の中で脂質の栄養学的特性を考え
る場合、摂取量及び必須脂肪酸バランス
（n-6/n-3 比）という質的概念の 2 つが構成
要素となる。しかし、摂取量に対する認識が
一般に浸透している一方で、必須脂肪酸バラ
ンスに関しては認識が薄いのが現状である。
その理由としては、①健康維持に至適なバラ
ンスが明確に解明されていない、②脂質過剰
摂取が生活習慣病へと進行する過程に及ぼ
す必須脂肪酸バランスの影響が不明である、 
 

③食品表示に必須脂肪酸バランスが未記載
であり（米国では記載されている）生活者が
認識する機会が少ない、ことなどが挙げられ
る。本研究では、これらの課題を解決するこ
とで、生活習慣病予防のための食事脂質に関
する栄養学的基盤の形成に寄与し、得られた
知見を食生活に生かしていく実践的方法論
を確立することを目的とする。 
 

３．研究の方法 

(1)培養細胞実験系 
マウス由来 3T3-L1 細胞はインスリンなど

の各種ホルモン処理により脂肪細胞へ分化
する。この際に、培地にリノール酸やα-リノ
レン酸、EPA、DHA などの脂肪酸を添加す
ることで必須脂肪酸バランスを調整し、脂肪
細胞の分化に及ぼす影響を解析した。指標は
細胞内に蓄積した脂肪滴をオイルレッド O
で染色して視覚的に観察する方法や中性脂
肪であるトリアシルグリセロールを定量す
る方法で評価した。 
脂肪細胞と同様に間葉系幹細胞から分化

する筋芽細胞及び骨芽細胞のモデルとして
それぞれラット由来 L6 細胞及びマウス由来
MC3T3-E1 細胞を用いた。 
 

(2)動物実験系 
マウスを用いた動物実験系で生体全体で

の必須脂肪酸バランスがメタボリック症候
群に及ぼす影響を解析した。この際、無脂肪
精製飼料に各種食用油脂を重量比 10%添加
して必須脂肪酸バランスを変化させた食餌
を調整し、実験に用いた。飽和・一価不飽和
脂肪酸が豊富な牛脂、n-6 系列脂肪酸のリノ
ール酸が豊富な月見草油、n-3 系列脂肪酸の
α-リノレン酸を多く含んだシソ油、DHA 及
び EPA を含有した魚油を用いて必須脂肪酸
バランスを調整した。 

給餌期間中の摂食量、体重、血圧などの生
理学的パラメータや、血清中性脂肪、コレス
テロール値、肝機能指標となる逸脱酵素
（GOT、GPT）などの生化学的パラメータを
測定し、必須脂肪酸バランスと脂質含量の及
ぼす影響を長期に渡って追跡観察した。 
 

 (3)食生活での必須脂肪酸バランスの最適指
針及び検証方法の開発 
基礎研究により得られた情報を活用して、

その時点での必須脂肪酸バランスの最適指
標の目安や基準を定めた。続いて、それが日
常生活でどの程度達成できているのかを確
認できるような食品群別計算表の作成を行
った。2005 年に厚生労働省と農林水産省が
発表した食事バランスガイドに準拠して改
良を加え、脂質バランスガイドを開発した。
それらを中学校の家庭科の授業に導入し、そ 

 



 

 

の利用性や有用性を検証した。同時に、食事
の必須脂肪酸バランスの重要性についての
認識が深まるための学習教材を開発し、その
効果を観察した。 
 

(4)市販の健康食品やサプリメントの必須脂
肪酸バランスの検証 

一般の生鮮食品や加工食品の必須脂肪酸
バランスは既に食品成分表としてデータベ
ース化されており、利用可能である。一方で、
市販の健康食品やサプリメントの中にはα-
リノレン酸や DHA、EPA を含有し、必須脂
肪酸の補給を目的としたものがあるが、同時
にリノール酸やγ-リノレン酸などの n-6 系
列脂肪酸も添加されている場合があり、必須
脂肪酸バランスが不明な商品が多く存在す
る。そこで、現在必須脂肪酸バランスに関す
るデータが存在しない健康食品やサプリメ
ントの分析をガスクロマトグラフィーを用
いて行い、データベースを作製した。さらに
これらを食生活に導入した場合、どの様な摂
取量や献立との組み合わせで有効なのかを
検証した。 
 

４．研究成果 

(1) 間葉系幹細胞の分化に及ぼす多価不飽和
脂肪酸の影響 
マウス由来 3T3-L1 細胞の脂肪細胞への分

化には、n-6 系列脂肪酸は影響を与えないが、
n-3 系列の DHA は強く抑制することを見出
した（図 1）。抑制メカニズムとして細胞内に
取り込まれた DHA が脂肪酸結合タンパク質
（FABP）と結合してある種の転写因子を抑
制し、中性脂肪合成に必要なステアロイル
CoA 還元酵素(SCD)の発現を強く抑制するこ
とが関与していた。 
 
図 1. 3T3-L1 細胞の脂肪細胞の分化に及ぼす

脂肪酸の影響 
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ラット骨格筋由来筋芽細胞である L6 細胞
の筋細胞への分化は、n-6 系列のアラキドン
酸が抑制する一方で、n-3 系列の DHA は促
進することが見出された（図 2）。一方で同じ
n-3 系列のα-リノレン酸にはこのような効
果は見られなかった。したがって、n-3 系列

の長鎖多価不飽和脂肪酸である DHA が脂肪
細胞への分化を抑制する一方で、筋細胞の分
化を促進し、生活習慣病・メタボリック症候
群の予防に有効であることが示された。 
 
 
図 2. L6 細胞の筋細胞への分化に及ぼすアラ

キドン酸と DHA の影響 

 
 
同じ間葉系間細胞から分化する骨芽細胞

の分化に及ぼす影響を解析したところ、マウ
ス由来 MC3T3-E1 細胞の骨芽細胞への分化
を顕著に促進することが明らかとなった（図
3）。 
 
図 3. MC3T3-E1 細胞の骨芽細胞への分化に

及ぼすアラキドン酸と DHA の影響 

 
 
 
(2) マウス摂食時の必須脂肪酸バランスの影
響 

ICR 系雄性マウスに DHA の豊富な魚油を
与えて、効果を検証した（図 4）。 
 
 

図 4. マウスに与えた実験油脂の脂肪酸組成 
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飽和・一価不飽和脂肪酸や n-6 系列脂肪酸
を与えた群と比較して、n-3 系列脂肪酸の魚
油を与えた群では、内臓脂肪量が低下すると
ともに筋肉重量が増加しており（図 5, 6, 7）、
培養細胞での結果とよく一致していた。一方
で、マウスの骨量に及ぼす影響は本研究では
測定できなかったのが今後の課題である。ま
た、魚油を与えた群では、血清中性脂肪、コ
レステロール、血糖値及びインスリン濃度が
有意に低下していた（図 8, 9, 10）。これまで
n-3 系列脂肪酸は抗炎症・抗アレルギー作用
が知られていたが、以上のように、本研究に
より間葉系幹細胞の分化を制御することで、
メタボリック症候群や生活習慣病の予防に
寄与することが示された。 
 
 
図 5. マウスの内臓脂肪に及ぼす食餌多価不

飽和脂肪酸の影響 
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図 6. マウスのヒラメ筋に及ぼす食餌多価不

飽和脂肪酸の影響 
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図 7. マウスの長指伸筋に及ぼす食餌多価不

飽和脂肪酸の影響 
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図 8. マウスの血清総コレステロール量に及
ぼす食餌多価不飽和脂肪酸の影響 
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図 9. マウスの空腹時血糖値に及ぼす食餌多

価不飽和脂肪酸の影響 
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図 10. マウスの血清インスリン濃度に及ぼ

す食餌多価不飽和脂肪酸の影響 
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(3) 食生活での必須脂肪酸バランスの最適指
針及び検証方法の開発 

「日本人の食事摂取基準 2005 年版」を参
考にして、摂取目標となる必須脂肪酸量を設
定し、「食事バランスガイド」に準拠した「脂
質バランスガイド」を作成した（図 11, 12）。
これを中学校家庭科の授業で学習教材とし
て導入して利用性を検証しところ、生徒は必
須脂肪酸バランスの重要性や食事の目安を
よく理解し、教材として有用であることが確
認できた。 



 

 

図 11. 脂質を加え新たに作成した食事バラ
ンスガイド 
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図 12. 新たに作成した必須脂肪酸バランス
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(4) 市販の健康食品やサプリメントの必須脂
肪酸バランスの検証 

店頭やインターネット上で関連商品を検
索すると、日本で販売されているものだけで
も約 200 種類もの数があり、これらはカプセ
ル型、飲料型、食用油型、通常食品型の 4 つ
に分類することができた（図 13）。 

特徴的なもの 37 種類を分析したところ、
通常食品型にはリノール酸の含量が高いも
のがあり、必須脂肪酸バランスに問題が有る
商品も見られた（図 14）。DHA を添加した食
用油であったが、n-6 系列脂肪酸のリノール
酸が約 70%を占めるコーン油をベースに n-3
系列脂肪酸の DHA を少量添加した商品なの
で、n-6／n-3 必須脂肪酸バランスは殆ど間然
されていなかった。 

図 13. 市販の n-3 系列脂肪酸含有健康食品・
サプリメントとその分類 
 

 
 
 
 
図 14. リノール酸含量が高かった DHA 添加

食用油のガスクロマトグラフー像 
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