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研究成果の概要（和文）： 

脂肪酸の細胞内シャペロンの 1 つでオメガ 3 脂肪酸に親和性が高い脳型脂肪酸結合蛋白質

(B-FABP/FABP7)の免疫臓器・免疫細胞における局在と機能を検討した。 

B-FABP は末梢免疫臓器 T 細胞領域の conduit system を形成している fibroblastic reticular cell

に局在し、KO マウスでは、CD4 陽性 T 細胞の割合が有意に増加していた。また、肝臓のクッパー細

胞にも B-FABP が局在し、KO マウスでは貪食能低下および炎症時の傷害部位への集積が低下して

いた。 

 
研究成果の概要（英文）： 

The present study was undertaken to examine the detailed distribution and the function 

of brain-type fatty acid binding protein (B-FABP/FABP7), a strong binder of omega-3 fatty 

acids, in mouse peripheral immune organs and immune cells.  

B-FABP was localized to the fibroblastic reticular cells, which construct the stromal 

reticula in the T cell areas of the peripheral lymph nodes and spleen. In B-FABP knockout 

(KO) mice, the percentage of CD4+ cells in the organs was significantly increased compared 

with that in wild-type mice.  

In the liver, B-FABP was exclusively localized in Kupffer cells. Their phagocytic activity 

and accumulation to injured portion were significantly decreased in KO mice. 
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１．研究開始当初の背景 
高度不飽和脂肪酸は、生体の恒常性維持のう

えで必須である。なかでもドコサヘキサエン酸
(DHA)に代表されるオメガ 3(ω3)脂肪酸（メチル
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基から 3 番目の炭素に 2 重結合が存在するもの）
は、脳神経系の発達過程や、記憶・学習・情動
などの神経可塑性調節に重要な栄養素である。
また免疫系への作用としてω3 脂肪酸摂取に抗
炎症・抗アレルギー効果があることが知られてお
り、臨床応用されている。その一方で、ω3 脂肪
酸過剰摂取で感染症は憎悪する。ω3脂肪酸の
直接あるいは脂質メデーエーターを介した炎症
制御は、ω3 脂肪酸の免疫収束作用として、大
きな注目を集めている。しかし、その分子機構に
ついては未だ不明な点が多い。 
脳型脂肪酸結合タンパク質（Brain-type Fatty 

Acid Binding Protein: B-FABP/FABP7 ） は 、
FABP 分子ファミリーの１つで、高いω3 脂肪酸
への結合能を有し、水に不溶なω3 脂肪酸を可
溶 化 す る 細 胞 内 キ ャ リ ア ー で あ る 。
B-FABP/FABP7 の細胞動態を調節することによ
り、脂肪酸代謝やシグナル伝達が制御されると
考えられている。 
申請者らは、B-FABP の非神経系組織、特に

免疫系における組織発現解析を施行している。
そして、これまで神経系に特異性が高いと信じら
れていた B-FABP が、末梢免疫臓器の支持細
胞や肝臓のクッパー細胞や豊富に局在している
ことを突き止めた。そこで、免疫系細胞に発現し
ω3 脂肪酸に高い結合能を示す B-FABP が、ω
3 脂肪酸の免疫収束作用の鍵を握る分子では
ないのか？という着想に至った。 
 

２．研究の目的 
ω3 脂肪酸が末梢免疫臓器や肝臓において
B-FABP/FABP7 を介し免疫応答を制御してい
ることを明らかにする。 
 
 
３．研究の方法 

リンパ節と脾臓において、B-FABP/FABP7 の
局在を、共焦点レーザー顕微鏡や電子顕微鏡
によって示した。また、野生型と B-FABP KO マ
ウスのリンパ球分画の差異を、フローサイトメータ
ーを用いて示した。 
 また、肝臓については、野生型と B-FABP KO
マウスの差異について、貪食能や炎症に対する
反応の違いについて、免疫染色・共焦点レーザ
ー顕微鏡・フローサイトメーターを用いて示し
た。 
 
４．研究成果 

リンパ節・脾臓の T 細胞領域のαSMA 陽性細
胞に B-FABP が局在し、その細胞は ER-TR7 陽
性の framework に沿っていた。免疫電顕では
B-FABP 陽性細胞が collagen fiber を enclose し
ている像が見られ、collagen fiber・周囲の血管内
皮・pericyte には局在が見られなかった。すなわ
ち、B-FABP は末梢免疫臓器の conduit system
を形成している線維芽細胞(fibroblastic reticular 
cell) の み に 局 在 し て い た 。 ま た 、 野 生 型 と

B-FABP KO マウスのリンパ節と脾臓のリンパ球
の表面抗原を解析したところ、KO マウスにおい
て CD4 陽性 T 細胞の割合が有意に増加してい
た。 
 また、肝臓においては、B-FABP が正常時およ
び炎症時のクッパー細胞に局在していた。KO
マウスではクッパー細胞の貪食能が有意に低下
しており、炎症時には傷害部位への集積が低下
していた。 
 これらの結果から、ω3 脂肪酸に高い結合能を
示す B-FABP が末梢免疫臓器の T 細胞や肝ク
ッパー細胞の制御に寄与していることが示され
た。 
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山口大学）  
 

○21神経・免疫系における脂肪酸結合蛋白質の
機能 
徳田信子 
The 3rd Life Science Seminar in Yamaguchi
（2009.05.26, 宇部市 山口大学） 
 

○22FABP 分子の神経系における機能調節機構
の解析－精神疾患の病態への関与－ 
大和田祐二 
宇部興産学術振興財団セミナー（2008.06.03, 
宇部市 宇部興産） 
 
 
〔図書〕（計 0 件） 
 
〔産業財産権〕 
 
○出願状況（計 0 件） 
○取得状況（計 0 件） 
 
〔その他〕 
ホームページ等 
http://ds.cc.yamaguchi-u.ac.jp/~org-anat/ 
 
 
６．研究組織 

(1)研究代表者 

 徳田 信子（TOKUDA NOBUKO） 

山口大学・大学院医学系研究科・准教授 

 研究者番号：70227578 

 
(2)研究分担者 

 大和田 祐二（OWADA YUJI） 

山口大学・大学院医学系研究科・教授 

研究者番号：20292211 

 

(3)連携研究者 
 なし 

    

 
 
 
 
 


