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研究成果の概要（和文）：新生児皮下脂肪壊死症は、仮死、低酸素血症などを契機に、生後1－3週間以内に、上背部、
頚部、上腕、などに好発する。この疾患は褐色脂肪細胞の変性であるとの仮説を立てて、病理組織標本のUCP-1染色を
行なったところ、UCP-1染色陽性の細胞が認められた。電子顕微鏡標本でも小さい脂肪滴とミトコンドリアを有する変
性過程の褐色脂肪細胞と思われる細胞を多数認めた。患児の18FDG（18F-fluorodeoxyglucose）PET-CTで、 18FDGの病
変部への取込みを測定し、その低下を認めた。これは病変部の褐色脂肪組織の減少を示唆した。
この事から、この疾患の病変の主座は褐色脂肪組織であると推論した。

研究成果の概要（英文）：Subcutaneous fat necrosis (SCFN) of the newborn is a rare condition that is manife
st within days of birth. The interscapular region, axillae and shoulders are the most commonly affected si
tes, corresponding to anatomic sites of brown fat tissue (BAT) in newborns. We postulated the specific inv
olvement of BAT in SCFN and searched for brown adipocytes at affected sites. Biopsy specimens were immunos
tained with antibodies against uncoupling protein 1 (UCP-1) and examined  by electron microscopy. We also 
examined BAT by 18F-fluorodeoxyglucose (18F-FDG) positron-emission tomographic and computed tomographic (P
ET-CT) scanning. A few cells in biopsy specimens from two patients bound antibodies against UCP-1, and bro
wn adipocytes were detected at several stages of degeneration. PET-CT scans revealed lower uptake of 18F-F
DG at major sites of SCFN. SCFN and BAT can be found in the same sites, suggesting a pathophysiological co
nnection.
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１． 研究開始当初の背景 

 

新生児皮下脂肪壊死症は、皮下脂肪組織
の壊死と針状結晶を含む組織球の浸潤を特
徴とする疾患であり、生後 1－3週間以内に
生じる。生命予後は通常良いが、その病態
については殆ど明らかになっていない。こ
の疾患になぜ好発部位が存在するのか？ 
なぜ成人の脂肪壊死病変には見られない特
徴的な病理組織像をとるのか？ というこ
とを考えるうちに、この好発部位は新生児
期の褐色脂肪組織の解剖学的分布と一致す
ることに気付いた。 

そこで我々は、この本態は褐色脂肪組織
の特異的変性であるという仮説を立てて、
研究を進めたい。 

 
２． 研究の目的 

 

本研究では、さらにこの疾患の本態は褐
色脂肪組織のアポトーシスであるとの仮説
を立てて、その傍証を重ねるとともに、そ
の動物モデル作成と、患者の追跡調査、核
およびミトコンドリア DNA の保存を行いた
い。 
 
３． 研究の方法 

 

(1)褐色脂肪組織には通常の白色脂肪組織と
は異なり、1 個の細胞内に小さい脂肪滴が多
数あり、その脂肪滴の間に網の目状にミトコ
ンドリアが豊富に存在するミトコンドリア
の膜上には、UCP-1（uncoupling protein 1）
と呼ばれる蛋白質が存在する。 

そこで、新生児皮下脂肪壊死症は褐色脂肪
細胞の変性であるとの仮説を立てて、病理組
織標本の UCP-1 染色を行なう。 

 
(2)電子顕微鏡標本でも褐色脂肪組織と通常
の白色脂肪組織とは容易に区別できるため、
この疾患の電顕標本を用いて観察する。 
 
(3)本疾患の罹患児およびそれ以外の疾患
で PET・CT を行うべき疾患に罹患した新生
児 お よ び 乳 児 に つ い て 18FDG
（18F-fluorodeoxyglucose）の取込みを測
定し、SUVmax を下記の式で算出し、減衰曲
線などを描く。 
その場合に、顔面、臀部、大腿などへの 18FDG
の取込みを調べ、褐色脂肪組織の有無を確
認する。 
18F–FDG の Maximum standardized uptake 
(SUVmax) は下記の式で算出する。 
SUVmax = mean activity (Bq/g) of 
region of interest (ROI) / injected 
dose (Bq) per g body weight 

直径 0.3 cmの関心領域を連続3スライス
で 5 回測定し、その平均を数値化し、分
散分析で統計学的解析を行う。  

 

４．研究成果 
 
(1)病理組織の UCP-1 染色結果では、1－2
個の UCP-1 染色陽性の細胞が認められた。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
（上図〈一例目の症例〉の矢印、下図〈二
例目の症例〉の右下の細胞が UCP-1 陽性細
胞） 
 
(2)電子顕微鏡標本でも小さい脂肪滴とミ
トコンドリアを有する変性過程の褐色脂肪
細胞と思われる細胞が多数認められた。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
（正常の褐色脂肪組織の電顕像、＊が脂肪
滴、脂肪滴の間の網目構造〈矢印〉には、
多くのミトコンドリアを含む） 
 
 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
（新生児皮下脂肪壊死症の電顕像、正常褐
色脂肪組織で見られた網目様構造を脂肪滴
の間に認め、褐色脂肪組織の変性像と考え
られる） 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
（4 枚とも新生児皮下脂肪壊死症の電顕像、
＊が脂肪滴、矢印は、ミトコンドリアを示
す。褐色脂肪組織の変性像と考えられる） 
 
(3) 18FDG PET・CT の結果でも、患児の 18FDG
の病変部への取込みを測定し、その低下を
認めた。これは病変部の褐色脂肪組織の減
少を示唆した。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
（上段は新生児皮下脂肪壊死症の、下段は
正常コントロール 18FDG PET・CT 像、新生
児皮下脂肪壊死症では○で囲んだ部分の
18FDG の取り込みが低下している） 
 

以上の結果から、新生児皮下脂肪壊死症
の病変の主座は褐色脂肪組織であると推論
した。 
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