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多価不飽和脂肪酸の栄養生理機能解析手

菅 野 道 廣

(九州大学農学部)

1.は じめ に

膿肪はエ ネルギ ー源 と して有用 な食餌成分 であるが,

食 餌必須性は 特定 の多価不飽和 脂 肪 酸(PUFA),す な

わ ち必須脂肪酸(EFA)に のみ限 られ る.し か し,EFA

の欠乏は事実上問題 とな らず,む しろ過剰摂取 と個 々の

PUFAの ア ンバ ランスが栄養 上 の課 題 とな っている.

今 回の ミニ レビューでは,PUFAの 持 つ特異 的 な 栄 養

生理機能 を総揺す るが,単 に最新 の情報 の提供に留ま ら

ず,広 く脂質栄養解析 のためめ指針を与え ることを 目的

として いる.本 誌 に鬼頭が企画 した ミニ レビューωを併

読 すれば,よ り深い理 解が得 られるであろ う.

2.必 須 脂 肪 酸 は な ぜ 必 須 か(2,8)

ヒ トを含めた多 くの動物体内には4系 列 のPUFAが

存 在す る.EFAはPUFAで あるが,す べ てのPUFA

がEFAで あ るわけで はない.

Burr&Burrに よる食餌必須性脂肪酸 の存在について

の報告以来,EFA活 性 を持つPUFAに ついて欠乏症状

の改善効果を基準 に検討が加え られて きた.そ して,ω6

系 列の リノール酸,ア ラキ ドン酸の必須性 が確 かめ られ

た二.一方,ω3系 列 の αーリノ レン酸(り ノレン酸)に は
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部 分的 な改善効果 しかな く,そ の必須性 に対す る論議を

呼ぶ反面,ω6系 列PUFAに ない特別の機 能を有す る

ことが次第に明 らかにな ってきている.ω3系 列PUFA

の機能 については,島 崎弘幸氏 によって論述 され る.

(1)膜 の流動性EFAが なぜ 必須食餌成分 か と

い う点 に関 しては,そ れが リン脂質 に取 り込 まれ.生 体

膜 の基本構築成分 として膜 に一定 の"流 動性"を 与 え,

膜機能を正常に保つ ことにあると説明 されてい る.EFA

が,た とえば リノール酸 として摂取ニネルギーの1～2%

程度 とい う比較的多量必要であ るとされているこ とは,

この ことの状況証拠 となろ う.

確かに,膜 機能 の維持はEFAに とって もっ とも重要

で基本的 な作用 であろ う.た とえば,ミ トコン ドリア膜

の電子伝達活性は膜構 造 と不 可分 の関係 にあ り,膜 リン

脂 質に依存 してお り,結 局 リン脂質 の脂肪酸分子 の性質

が活性 の決定因子 とな る.

最近,こ の"EFAイ クオ ール膜 の流動性"と い う視点

に,いくらかの問題点が指摘 され ている14),得 られ る情報

はこれ までのような単純 な理解 を越 えるものであ る。 リ

ン脂質の溝成成 分 として,脂 肪酸は 膜 の流動性,膜 の厚

さ,脂 質相への影 響お よび膜 タンパ ク質 との特異的相互

作用を介 して膜機 能に影響 する.膜 の流動性維持 のため

には リン脂質(レ シチ ン)は 液 晶相 として存在 しなけれ

ぽな らないが,そ れ は脂肪酸 の種類 によって大 き く影響

され る.脂 肪酸 の鎖長 が長 い とレシチ ンの ゲル相か ら液

(41)
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表1 ホ ス フ ァチ ジ ル コ リンの 相 転 移 温 度(5)

* 1位 水2位 の脂 肪 酸

晶相への転 移温度 は高 くなるが,二 重結合が1個 導入さ

れ る と顕著 に低下す る.し か し,第2の 二重結 合の導入

はそれ以上わ ずか しか低下 させず,さ らに入 るとわずか

ではあ るが逆に上昇す る(表1)(5).つ ま り,1個 目以降

の二重結合は 液 晶根での流動性 にほ とんど影響 しない よ

うであ り,必 ず しもPUFAを 使わ な くても液晶相 を維

持 できるわけ であるじ不飽和の もっとも重要 な効果 は,

生理温度 で脂質が液晶相 にあ ることを保証す るこ とにあ

るが,こ のよ うな実験結果は 必ず しもPUFAの 必須性

を支持 しない.

一般 に
,動 物組織 の レシチ ンの脂肪酸組成は 食餌脂肪

の影 響を受 け,不 飽和脂肪酸 の組成はかな り変化す る.

しか し,飽 和脂肪酸 の割合 はほとん ど変化 しないので,

不飽和脂肪酸の組成変化 は膜 の流動性 に特別の不飽和 パ

ター ンが重要 であるこ とを支持す る証 拠 とはな らないの

であ る.こ の点は,脂 肪酸鎖 と膜 タンパ ク質 との間の特

異的相互作用の面でも同 じ状況 にあ るよ うであ る.さ ら

に,腰 酵素であ る(Ca2+-Mg2+)ATPaseの 活性 と脂肪

酸 の不飽和度 との間にはっぎ りとした関係がない ことも

知 られてい る.

レシチ ンが液晶相であるた めには脂肪酸鎖 の少な くと

も1/2が 不飽和 であ ることは絶対的 に要求 され る.し か

し上述 のよ うに,PUFAが 膜 機 能 のために絶対的に必

要 であ る とはいい切れない.こ のよ うに,膜 の流動性維

持 のため のEFAの 必要性 に関 しては,一 般常識的 な理

解 を える面 もあ り,も しそ うであるなら,EFAの 必

須後 こつ いては細胞内 での別の機能 とい う観点 か ら捉 え

なければ ならず,新 しい視点が開かれる ことになる.

(2)エ イコサ ノイ ドEFAの 膜 機 能 とエイ コサ

ノイ ド機能 とは密接な関係があ る.ヒ トにおけるエイ コ

サ ノイ ドの産生量は1日 当 り1mg程 度 と推 定され るの

で,膜 リン脂質中 のアラキ ドン酸の量 に比 べればはるか

に少量 である.し たが って,レ シチ ンのア ラキ ドン酸/

リノール酸鋤が種 々の原因で低下す るよ うな場合に も,

エイ ロサ ノイ ド産 生が低 下す る とは 限 らない(6,7).この

僅 少量 の各種エイ コサ ノイ ドが生物機能 の調節 因子 とし

て不可欠の働 きを果たす ことは周知 の とお りであ る.

最近,EFAが 必 須 であ るのはそれがエイ コサ ノイ ド

として働 くところにある とい う考 え話が 出 さ れ てきてい

る.つ ま り,生 理活性を持つ エイ コサノイ ドにな りうる

PUFAだ けがEFAで ある とい うことにな る.こ の考え

方 に従 うと,ω3系 列 のPUFAもEFAに 含めなければ

な らない.上 田夏 生,山 本 尚三氏 はと くに ロイ コ トリエ

ン産 生に関 して酵 素 レベルで先駆 的 論 議 を 展 開 してい

る.

3.必 須脂肪酸 の必要 量(3)

現在,ヒ トのEFA必 要星 は実験動物(ラ ッ ト,マ ウ

ス)で のEFA欠 乏改善 に必 要な 量か ら推 定 されてい

る.し か し,動 物種に よ り必要なPUFAの 量 と極類が

異な ること(た とえばネ コではア ラキ ドン酸は必須栄養

素 であ る)や,そ れぞれのEFAの 特異的機能について

の知見が十分でない ことな どか ら,EFAの 必 要 量 を決

めることは容易 ではない.少 な く とも膜脂肪酸 の最適 バ

ラ ンスの維持,エ イ コサ ノイ ド産生 のた めの素材 保持 そ

して最適 コレステロール レベルの維持 のた めな どに必要

な量 を決 めるこ とは簡単 ではない.さ らに,EFAの 必

要量 は共存す る食 餌 脂 肪 の量 と組 成 に も左 右 され る

(EFAと 非EFAと の間の代謝的競合).ま た,年 齢,生

理状態 な どによって も必要量 は異 なる.指 標 は欠 乏か ら

の回復 だけで よいのか,20:3ωg/20:4ω6比 の ような

生化学的基 準が必 要 ではまないか とい うような 問 題 もあ

る.ヒ トでは非常 に特殊 な環境下 で しかEFA欠 乏は認

め られ ない.ヒ トは必要量 とされ るエネル ギー比1%は よ

りははるかに多い量の リノール酸 を摂取 してい るが,ア

ラキ ドン酸 への転換は必ず しも効果的には進行 しない よ

うであ る(た とえば ヒ ト乳中 の20:3ω6の 存在).

4.コ レステA一 ル代謝 との関連(6)

PUFAの も う一つ の重要な 機 能 に コレステ ロール 代

謝 の正常化作用が ある.従 来 の研 究のほ とん どは リノー

ル酸 を対 象 としたものに限 られ るが,リ ノール酸 の降 コ

レステ ロ一ル作 用発現のためには,そ のEFAと しての

必 要量 よ りか な り多量 の摂 取が要 求され る.そ のた め,

動物実験 で観察 されてい る リノール酸の過剰摂取 に よる

数多くの弊害(あ う種のガン細胞の増殖促進,エ イコサ

ノイ ドのイ ンバ ランス,免 疫抑制,胆 石形成亢進 な ど)

に曝 され る可能性があ る(8).脂 肪摂取は エネル ギー過 多

(42)
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図1 リノール酸の不飽 和化反応に及ぼす諸要 因(10)

に直結す る場合 が多いため,よ り効率的 な降 コレステ ロ

ール作用を持つPUFAが 求 め られ るのも当然 のことで

あ る.

井手隆氏に よ り解説 され るrー リノ レン酸 は,親 分 子

である リノール酸 よ りはるか に強 い降 コレステ ロール作

用を発揮 する.こ の ことは,ヒ トでは りノール酸 の不飽

和化 がスムースに進行 しないこ とを示唆す るが,事 実,

律速過程 である ⊿6-T飽 和化 反 応 だけ でな く,⊿5-不飽

和 化反応 の進行 にも難点があ る.し たが って,実 験 動物

の選択 に注意が必要 である(9).し か も前者は多 くの栄養

的,生 理的,病 理的影響 を受け るが,と くに種 々の成 入

病 の場合 に低下す るこ とは見逃せない(図1)(10).

ω3系 列 のPUFAも また 降 コ レス テ ロー ル作 用 を示

す が,む しろ3-シ リー ズ エ イ コサ ノイ ドと して,ア ラキ

ドン酸 由来 の2一 シ リー ズエ イ コサ ノイ ドと は ぎ わ立 っ

た 機 能 を 有 す る こ とに 注 目が 集 め られ て い る(ト ロ ンボ

キサ ンA3とA2の 機 能 の比 較).

ヒ トの体 内で明確な生理機能 を示すPUFAは ω3と

ω6系 列 のPUFAに 限 られ る.両 系列 とも親分 子に

は限 られ た機 能 しかな く,む しろその代謝産物 に著効 があ

る.し か し,前 述の よ うに ヒ トでは この代謝経路 の進行

は効率的 ではない うえに,リ ノール酸 と リノレン酸 の間

で互 いに干渉 し合 う.一方,食 品中の リノ レン酸 含量 は低

く,さ らにそれ らの代謝産物 を多 く含む もの も限 られて

いる.し たが って,ω3水ω6の バ ラ ンスを望 ましく保つ こ

とは容易ではない.最 近,微 生物 によるこれ ら代謝 産物

の生産の見通 しが立 ってきて,今 後 の進展が待たれる.

エイ コサ ノイ ドのバ ラ ンスを含 めて,ω3/ω6PUFA

の適正摂 取量 につい ての知見は まだ十分でない、PUFA/

飽和脂肪酸 の比(P/S比)と ともに,適 正な摂取割合が

あ るに違 いない.

5.脂 肪酸の組成 とグ リセ リド構造

動 ・植物間 での トリグリセ リ ドの構造 の 違 い に 加 え

て,膵 リパーゼの グリセ リ ド構造(ひ いては吸収)に 対

す る特 異性 を考慮す る と(11),PUFAの 栄 養生 理 機 能 は

単に見かけ の含量だけ でな く,そ れ らが グリセ ロール の

どの位置 にエステル結合 しているのかに よってか な り異

な ると予測 され る.今 泉勝己氏は この点 に焦点 を当 て論

考 している.

最後 に,こ の ミニ レビューを企画す るにあた って快 く
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