
平成2年12月(1990年) 1 一

総 説

生 理 活 性 を 有 す る リ ン 脂 質

血小板活性化因子(PAF)
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Biologically active  phospholipid: Platelet-activating factor (PAF)

Reiko Nakayama

は じ め に

 元来,リ ン脂質 は生体膜の構成成分としてその構造

や機能が追求 されてきたが,近 年,生 理活性を有する

ものが発見 され,文 字通 り脂質の科学を"活性化"し て

いる。

 これ らの活性 リン脂質は,

1・ それ自体は活性 はないが,酵 素タンパク質 との相

  互反応によ り,そ の活性発現に積極的に関与する

  もの,

2. イノシトール リン脂質に代表されるように,リ ン

  脂質の代謝及びその代謝物が細胞の情報伝達機構

  に関与するもの,

3.そ れ自体が細胞の受容体と結合 し,強 力な化学因

  子(ケ ミカルメディエーター)と して作用するも

  の,に 分類で きる。

 その中でも,3に 属する血小板活性化因子(PAF)*

は,現 在知られている血小板凝集惹起物質の中でも最

強の作用を有 し,ま た,最 初のリン脂質性ケ ミカルメ

京 都女 子大 学家政 学部食物 学科衛生学第2研 究室

Department of Food Science

Kyoto Women's University

PAF*

 PAFの 呼称 につ いて, Benvenisteら ヨー ロ ッパ のグ

ル ープはPAF acether(acetyletherの 造 語}, Hanahan

ら米 国の グルー プは そ の構 造 に基 づ い て,AGEPC

(alkyl glyceryl ether phosphorylcholine)と 命 名 した

が,最 近 ではPAFに 統 一 されつっ ある。

ディエーターとして注 目を浴びている。1980年 の構造

決定を一つの契機とし,化 学合成による標準物質の入

手が容易になり,ま た,ア ンタゴニス トの開発に伴い,

PAF研 究は,基 礎か ら臨床へと急速に拡大 ・進展 し

てきた。

 基礎的な生理,生 化学的研究1)に加えて,PAFの 多

様な生理作用,種 々の病態との関連 も明かにされつつ

あ り2)3》,更にはア ンタゴニス トの 医薬品 としての応

用も試み られて きている4)5)。

 本稿では,最 も新 しいケ ミカルメディエーターであ

るPAFの"脂 質生化学"的 知見を概説すると共に,

最近 クローズア ップされてきた脂質栄養学的研究につ

いて も紹介 したい。

1,PAFの 発見 と構造決定

 1972年,フ ランスのBenvenisteら は,ウ サギのアナ

フィラキシー反応解析の際に血小板を活性化する因子

を発見 した6)。 即ち,感 作したウサギの好塩基球に同

一抗原を加えると,こ の抗原 とIgE抗 体 とが好塩基

球上で抗原抗体反応を起 こす。この際に好塩基球の脱

穎粒化が起 き,化 学因子が遊離され,血 小板を活性化

して血小板か らのヒスタ ミンの遊離を引き起こすとい

う機構を明らかにし,こ の新 しい化学因子を血小板活

性化因子(Platelet-activating factor, PAF)と 命名 した

のである(図1)。

 8年 後,米 国のHanahanら により,最終的に,質量

分析法により,PAFは,1一 アルキルー2一アセチルーsn‐グ
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ウサギにおける実験的アナフィラキシーの

発生と PAFの関与

リセロー3ーホスホコリンの構造を持つ， リン脂質であ

る乙とが明らかにされたわ(図2)0PAFと別個に研

究されてきた腎髄質由来の降圧脂質 APRL(さntihy-

pertensive polar :enomedullary lipid)もPAFと同

一化合物であるととが同定されたお。通常リン脂質は，

そのグリセロール骨格の1位と 2位の炭素に長鎖脂肪

酸がエステノレ結合したジアシノレ型が知られているため，

極めて特異的な構造を有することから脂質化学的にも

注目されるに至った。

11. PAFの機能

1. PAFの生物活性

現在 PAFは発見当初予想もされなかった多彩な生

理作用を有し，その作用はほぼ全身に及ぶとさえ考え

られている(表1)9)。

代表的な生理作用は，血小板活性化の他に，好中球，

_ IIzC-Oー(CH2)ーCH3
ii I 15-17 

CH3ーCーOーとII 0 ~ CH3 
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図2 PAFの化学構造
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単球，好酸球，マクロファージ等の活性化，血管透過

性冗進，気管支などの平滑筋収縮作用などがある。

PAFは刺激に応じて，炎症性・免疫性細胞より新た

に産生されることなどから，アレノレギーや炎症反応の

メディエーターとしての悪玉的作用が注目されてき

た10)。

一方， PAFは正常組織においても常時産生され113，

血圧降下作用や生殖生理などにも関与する，善玉的作

用も有するととが判明してきた。 PAFが分娩時に羊

水中に検出されたのに端を発し，産婦人科領域での研

表1 PAFの示す生物活性

1.細胞あるいは単離組織を処理したとき示す活
性

血小板(形態変化，凝集，放出反応)

平滑筋細胞(収縮:回腸，気管支)

好中球(凝集反応，走化，活性酸素産生)

単球・マクロファージ(凝集反応，活性酸素
産生，クツレコース消費乙う進，インターロ
イキン-1，しゅよう壊死因子産生・放出)

好酸球(定化，血管内皮細胞への粘着)

血管内皮細胞(プラスミノーゲンアクチベー
ター産生，形態変化)

じん臓細胞(レニン分、泌阻害〉

羊膜細胞(プロスタグランジンE2生成促進)
培養神経細胞(神経突起形成促進， ドーパミ
ン放出促進〉

骨髄細胞(抗徴生物障害活性誘導，DNA合
成促進， TNF・インターフェロン産生)

Tリンパ球(マイトーゲン誘発分裂・インタ
ーロイキンー2産生の阻害)

網膜細胞(電位変動)

下垂体前葉細胞(プロラクチン放出〉

視床下部 (LHRH，ソマトスタチン放出抑制〉

2.かん流あるいは局所投与したとき示す活性

血管透過性乙う進(血しょう成分，白血球浸
出)

肝臓(グリコーゲン分解促進)

肺・気管(気管過敏症，気道抵抗増大，白血
球遊走・浸潤，フ。ロスタノイド産生乙う進，
浮しゅ形成，気道粘液分泌促進)

じん臓(糸球体透過性とう進)

心脈管(冠血流量低下，不整派)

分泌組織(アセチノレコリン様作用)

痛覚過敏

3.全身投与したとき示す活性

降圧，血小板活性化および、数の減少，白血球
数減少，徐脈

肺・気道(気管支収縮，浮しゅ形成〉

胃(粘膜壊死，毛細血管流量低下)

小腸(収縮，虚血性壊死)
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究が進み，PAFの受精卵の着床，分娩誘発への関与や

最近では排卵誘発への関与も明らかとなっている 12)。

とのように，現在では， PAFは本来は正常な生体の

ホメオスターシスに関与するオータコイド作用を有し，

その産生や発現の調節機構に乱れを生じた時，病態が

引き起とされる可能性が示唆されている。

2. PAFレセプター

上述の PAFの作用は標的細胞(血小板，血管内皮

細胞など)のレセプターを介して発現される。レセプ

ターの介在は，細胞膜への PAFの特異的結合，脱感

作実験，アンタゴニストによる発現の阻害により示唆

されてきた。 PAF特異的結合部位については，血小板

や好中球などで詳細に検討されてきたが，実験条件等

の相違によりかなりの変動がある。また，種特異性が

あり，例えば血小板ではモルモット，ウサギ，ヒトの

順に多く，ラット，マウスにはレセプターは存在しな

し、13)。

Godfroidらは，PAFのアンタゴ、ニストーアゴニスト

構造一活性相関研究より図3に示すような PAFレセ

プター結合部位を想定している14)0 Valoneらは，ヒト

血小板原形質膜より分子量約18万の結合タンパク質を

分離した15)が，真のレセプターであるか否かの同定は

まだなされていない。 PAFはリン脂質であり，ペプチ

i 〆ぷぷd.:三.".'.'::ん~'.'::
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図3 PAF特異的結合部位
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ドホノレモン等と異なり，生体膜の脂質二重層や，疎水

性タンパク質に非特異的に結合するため，レセプター

タンパク質の単離は実験的に困難を極め，この 5，6 

年世界中でしのぎを削ってきたが，最近，東大の本田

らがレセプター遺伝子のクローニングに成功した16〉O

彼らは PAFの細胞内情報伝達(後述)がホスホリバ

ーゼCに共役する GTP結合タンパク質を介するとと

に注目し，アフリカツメガ、エノレ卯母細胞を用いた遺伝

子発現システムを用いた。レセプタ一発現の有無は，

リガンド依存性のカルシウム感受性クロライドチャン

ネノレの関口を voltagecJamp法を用いて膜電流を測定

する乙とにより鋭敏に検出している。モノレモット肺の

mRNAを RNA発現ベクターに組み込み，作成した

cDNAより転写作成した RNAを卵母細胞に注入し，

クローンを得た。細胞によりレセプターのサブクラス

の有無が論じられているが，今後，レセプター抗体の

作成などにより，レセプターの分布などと共に一気に

解明されて行くととであろう。

3. PAFの活性発現機構

PAFのレセプターへの結合に引き続く細胞応答の

情報伝達機構についても，最近活発に研究がなされて

いる。例として図4に，血小板の活性化機構17)を示す。

PAFのレセプターへの結合に次いで，ホスホリバーゼ

C活性化によるイノシトーノレリン脂質代謝の元進，プ

ロテインキナーゼC活性化によるタンパク質リン酸化

の介在， Ca2+チャンネノレの開口，ホスホリパーゼ A2

(PLA2) の活性化によるアラキドン酸代謝物の関与等

tDAG 

PAF 

形態変化
凝集
波出反応

図4 PAF による血小板活性化機構
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が観察される。また， 乙れらの反応系への各種GTP

結合タンパク質 (Gi)の関与なども示唆されてきてい

る。細胞により，多少相違はあるが，これらの経路は

単独ではなく相互に関連しあって活性化が惹起される

と考えられている。

4. PAFアンタゴニストの開発

1983年に，わが国の研究グループにより最初の

PAFアンタゴニスト CV-3988(リン脂質誘導体)18)が

報告された。アンタコ守ニストとは，レセプターの特異

的結合部位への結合を桔抗的に阻害する物質のことを

いい， PAF に関して言えば 1)構造類似体と非構造類

似体， 2)天然物由来と非天然物由来， 3)脂質性と非脂

質性，などに大別できる。

乙れらの PAFアンタゴニストは， 1) 均的~'tro (血

小板凝集抑制， レセプターへのひHJPAFの結合抑

制)や，2) z'n z励。(血圧下降，致死作用，血管透過性

元進や，気道狭窄の抑制等)の実験lとより評価され，

より抗 PAF作用の強いものへとドラッグデザインさ

れ，現在，多くのアンタゴ、ニストが開発されているが，

図5に実験上良く使用されている代表的なものをあげ

た。カズレノンは古くより抗リウマチ，抗晴息薬とし

て使用された生薬より， BN 52021はイチョウの葉よ

り単離され， L 652731はモクレン科の植物MagnoHa

acumz'nataより抽出単離されたベラグエンジンの誘導

体である。徴生物由来のものも見つかっており，構造

類縁体のアンタゴ、ニストの開発には限界があろうし，

。

CH2OCO~HC同日31

CHOClh 

I 9 戸 S

とぬψωMω
0-

CV-3988 (Takeda) 

。

BN 52021 (lHB-IPSEN) 
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今後，生薬，微生物，食品などからの検索が有望であ

ろう。

PAFは上述したように元来， アレノレギー・炎症の

メディエーターとして，いわば悪玉として発見され，

研究が発展してきた。従って PAFは原則的には除か

れるべきものとの考えのもとに多くのアンタゴニスト

の開発が試みられ，こ乙 2-3年聞に，急激かつ多量に

PAFが生成されるような疾患あるいは病態(例えば

アナフィラキシーショックやエンドトキシンショック，

広範な炎症・アレルギー，ショックや虚血障害に基づ

く腎機能，心機能や胃腸障害等)改善への有効性が認

められ，医薬品としての応用が有望視されている。

111. PAFの代謝

PAFは種々の刺激に応じて炎症性細胞などで産生

され，また速やかに脱アセチノレ化されてその活性を失

う。最も産生能の高い好中球やマクロファージでの代

謝が研究されてきており，図6にその主要な代謝経路

即を示す。

1. PAFの生合成

1) 修復系

PAFは産生細胞の膜構成成分であるリン脂質の一

種1-0-アノレキノレー2-アシノレ-snーグリセロー3ーホスホコリ

ンを前駆体として合成される。即ち，刺激により，細

胞内 Ca2+濃度が上昇し，活性化された PLんにより

C-2位の脂肪酸が水解される。次いで，生じたリソ

::Dqopz: 
L-652，731 (Merck S.D.) 

CH30 

CH30 

Kadsurenone (Merck S.D.) 

図5 代表的な PAFのアンタゴニスト
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図6 主要な PAF代謝経路(炎症性細胞など)

PAF にアセチJレトランスフエラーゼによりアセチノレ

基が導入されて生成する。生合成系の両酵素は共に

Ca2+依存性とされるが， ヒト多形核白血球 (PMN)

のアセチノレトランスフエラーゼ、は原形質膜上に局在し，

外来性 Ca2+を必要としない。本酵素は， EDTA，ジ

イソプロピルフノレオロホスフェートで阻害され，界面

活性剤に感受性のため，従来の Lands系アシノレトラ

ンスフエラーゼとは異なるとされる加。ラット牌臓ミ

クロゾームの酵素はリン酸化により活性調節を受ける。

本酵素の基質特異性は比較的低く， C-1位に長鎖

脂肪酸がヱステJレ結合したものや，極性基がコリン以

外のものでも反応する。 ζのことは， 後述する PAF

分子種の多様性と矛盾しない。

2) de n07JO合成系

一方， PAF生合成の第二のルートとして， 1-アノレキ

ノレー2-アセチJレグリセローノレと CDPーコリンからコリ

ンホスホトランスフエラーゼにより生成される乙とも

報告されている21>。腎臓，牌臓などでは，炎症性・免

疫性細胞とは異なる経路lとより，常時 PAFが産生さ

れ，血圧降下作用などに関与していると考えられてい

る。

2. PAFの分解

1) 脱アセチル化反応

PAFの脱アセチノレ化に関与するアセチノレハイドラ

ーゼには細胞内と血清中酵素があり，両者共に Ca2+

非依存性であるが，基質特異性やプロテアーゼ感受性

が異なる。

細胞内酵素は，主として細胞質に存在し， EDTA存

在下で活性を測定することにより， PLA2と区別でき

る22)。血清中の酵素はリポタンパク (LDL)に結合し

しており，精製酵素はC-1位がエステル結合したア

シノレ型の PAFアナログの方がよい基質となるが，極

性基がエタノーjレエアミンになると分解できない23)。

しかし，このエタノ-)レアミンアナログは，本酵素に
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GPI，グリセロホスホイノシトーノレ;GPE，グリセロホスホエタノ-)レアミン.

よる PAFの水解を桔抗的に阻害する。血中 PAF濃

度は本酵素lとより調節され，即ち血圧調節に関与して

いると考えられている。

更に血中には， リソ PAFを特異的に分解するリソ

ホスホリパーゼDの存在が知られている。またラット

肝ミクロゾーム，ラット腎，小腸粘膜，肺，脳などの

臓器では， リソ PAFを分解し，アノレキノレグリセロリ

ン酸とするホスホリパーゼDの存在が報告されており，

以下に述べる再ア、ンノレ化とは異なるリソ PAFの代謝

経路が示唆されている。

2) 再ア、ンノレ化反応

一般に，標的細胞に取り込まれた PAFは分解され，

生じたリソ PAFは長鎖脂肪酸により再ア、ンノレ化され

た形で細胞膜に取り込まれることが，好中球，血小板，

マクロブァージなどで観察されている。ヒト，ウサギ

の PMNでは，アラキドン酸が選択的に導入され，こ

の機構は CoA非依存性のアシノレトランスフエラーゼ

によるとされる24)。また杉浦らは，ウサギ肺胞マクロ

ファージでは， アラキドン酸は先ずジアシノレーグリセ

ロホスホコリン (-GPC)に入り，次いでアルキノレアシ

JレーGPC及びアノレケニルアシルク、、リセロホスホエタノ

ールアミンに移行する乙とを見出したへ とのトラン

スアシレーション機構は CoA非依存的であり，アラ

キドン酸のみならず，エイコサトリエン酸 (20: 3)か

らドコサヘキサエン酸 (22:6)までの炭素数20以上

の多価不飽和脂肪酸を転移できる(図7)加。乙のと

とがエーテノレ型リン脂質に多価不飽和脂肪酸が局在す

る理由と考えられており，後述する食餌性脂肪酸によ

る PAFの産生制御との関連からも興味深い。

3. PAF分子種の多様性

以上述べてきた PAFとは

jルレがエ一テJルレ結合しC一-2位lにζ酢酸がエステノルレ結合した

コリンリン脂質"というイ化じ学定義Iにζ基づづ、くものを言う。

しかしながら，研究の進展・拡大により種々の細胞よ

り産生される PAFは質量分析により多様な分子種が

存在するととが判明してきた27)。即ち， C-1位に長鎖

脂肪酸がエステル結合したァ、ンノレ型28)や， ビニjレエー

テノレ結合を有するプラスマローゲンアナログ29り C-3

位の塩基がコリンからエタノーノレアミンに置換したエ

タノーノレアミンアナログ仰なども従来の PAFの産生

に付随して生合成される乙とが判明した。一般にリン

脂質は大別すると， 1，2-ジアシノレ型， 1-アlレキjレー2-

アシノレ型， 1-アjレケニノレー2-アシノレ型があり，前述し

た生合成系酵素の基質特異性からも矛盾しない。従っ
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て，現在では PAFとはアセチル基を有するリン脂質

の集合体と見なしでも良いであろう。ただし，生物活

性は血小板活性化作用では，アノレキノレ:アノレケニル:

アシノレ (1: 1/4-5 : 1/100-200)であるω。乙れらの

PAF類縁体はPAFの代謝経路での制御に関与してい

る可能性や，未知の生理作用を有する可能性も考えら

れ，今後更なる検討が望まれている。

IV. PAFの食餌性脂肪酸による代謝制御

，. PAFの前駆体

PAFが生体膜のリン脂質から産生する乙とは前述

したが，最近， 1-アノレキノレー2-アラキドノイノレーGPCが

前駆体であるととを示唆する知見が蓄積されつつある。

即ち，ヒト好中球32)やウサギ肺胞マクロファージ33)の

エーテルコリンリン脂質の分子種として， C-2位の脂

肪酸がアラキドン酸に富むものが多い。ザイモザン刺

撤により，ウサギ肺胞マクロファージではエーテノレ型

リン脂質よりアラキドン酸が遊離されるととが証明さ

れている3ヘまた， PAF分解後の再ァ、ンlレ化がアラキ

ドン酸特異的であるなども報告されており，いわゆる

“PAFサイクノレ"のある乙とが示唆される。

2. PAFとアラキドン酸代謝物

PAFの前駆体が1-アルキノレー2-アラキドノイ Jレー

GPCとすると，刺激に応じて， PAF産生に付随して

アラキドン酸代謝物〔プロスタグランジン (PG)やロ

イコトリエン (LT)Jも遊離されるととになる。これ

らの化学因子も炎症やアレルギー，その他種々の病態

を引き起乙すため，PAFと相乗的に病態を助長するこ

ととなる。

著者らは，ラットの子宮(発情期)に PAFが内在

性阻害物質と共存しているととなどを質量分析法を用

いて報告してきた却拘。更に PAFの生理的意義を解

明する目的で，卵巣摘出ラットに女性ホノレモンのエス

トラジオーノレを投与すると，子宮のアラキドン酸が急

減し，乙れに伴い PAFとPGF2α が相関良く合成さ

れるととを見出した37)。質量分析にて，減少した1-ラ

ディノレー2-アラキドノイノレーGPCと生成した PAFの

C-1位の分子種組成によい相闘があることも判明し

た。通常の代謝実験では，放射能標識した前駆体，あ

るいは PAF，アラキドン酸を用いているため，実際に

同一組織内の前駆体，PAFとPGの定量をしたものは

きわめて少なく， 1ーアルキノレー2-アラキドノイノレーGPC

が PAFとPGF2α の共通の前駆体であるととを直接

的に強く示唆するものである。

また，最近，アラキドン酸代謝物が PAFの産生や
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活性発現に巧妙に関与しているととを示唆する知見も

蓄積されてきた加。ヒト血小板では低濃度の PAFに

よる凝集の際， トロンボキサン A2(TXA2)の生成が

認められ，またシクロオキシゲナーゼ阻害剤であるア

スピリンにより，PAFによる凝集が抑制される。好中

球への PAFの作用(頼粒放出)は， 5-HETE (5-ヒ

ドロキシー6，8， 11， 14，イコサテトラエン酸)の共

存下で100-1000倍にも増強され，またリポキシゲナ

ーゼ、阻害剤で PAFの活性発現が抑制される。また，

LTB4， 5-HETEらのリポキシゲナーゼ産物依存的に

PLんを活性化するととで，結果的に PAF自体の産

生が促進されるという。血管内皮細胞は LTC4，LTD4 

などにより PAFを産生し，またプロスタサイクリン

(PGI2)も同時に産生される。また， PAF による肺血

管収縮作用や，肺浮腫生成，心臓血管系の変化などが

LTと関連していることや，好中球では PAFがアセ

チルトランスフエラーゼを活性化し，自らの産生を増

強しているという報告もある。

このように， PAFとアラキドン酸代謝物とは密接に

関連しあい，おのおのの代謝制御や活性の調節が功妙

に行われているものと思われる。

3. 食餌性脂肪酸による PAF代謝制御

脂質は，三大栄養素の中でも，タンパク質や糖質と

比較して，短期間で最もダイナミックに生体に影響を

及ぼす。食餌性脂肪酸の含有量や，その組成がアラキ

ドン酸代謝に影響を及ぼし，血小板や白血球の反応性

を変化させる乙とは，エスキモ一人に心筋梗塞発生が

低いという疫学的統計などに代表されるように良く知

られている。即ち， n-3系列のエイコサペンタエン酸

(EPA)， ドコサヘキサエン酸 (DHA)はリン脂質への

エステノレ化やエイコサノイド生合成の段階で桔抗的に

アラキドン酸などの n-6系列の脂肪酸代謝を抑制し

うるため，エイコサノイド合成を抑え，アレノレギ一、

炎症、心筋梗塞などの進展を阻止しうるのである 390

上述したように，PAFとアラキドン酸代謝物は共通

の前駆体を持ち，その産生のみならず活性発現にまで

密接に関連し合っているととが示唆されるため，食餌

性脂肪酸組成の変化により，PAF産生を制御する試み

もなされている。

アラキドン酸欠乏食で3-4カ月間飼育したラット

の PMNでは， アラキドン酸含有量は正常値の約10

Fちに減少しており，カノレシウムイオノフェアAによる

PAFとLTB4の生成はそれぞれ対照群の16箔， 10箔

にまで減少していた4ヘ PAFの代謝(分解や再アシノレ

化反応速度)に差は認められないが，再ァ、ンノレ化され
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たエーテノレ型リン脂質のC-2位の脂肪酸は，アラキド

ン酸欠乏食 PMNでは，リノール酸が結合しているこ

とが認められた山。

EPA に富む魚油で飼育したサノレの好中球における

PAFの代謝を対照群と比較検討した結果， PAFが再

アジJレ化されたエーテJレ型リン脂質C-2位の脂肪酸

は，対照群ではアラキドン酸が主であるが魚抽群では

EPAが代替しているととが認められた掛。 ヒトでも

魚油を添加した脂肪を摂取すると，単球のイオノフォ

ア刺激による PAF産成能は3週間では影響がみられ

ないが， 6週間になると対照群の約1/2に減少すると

いう的。更に，対照群の単球を種々の脂肪酸とインキ

ュベートし，イオノフォア刺激による PAF産生を検

討した結果，アラキドン酸添加の場合コントロールの

約64%増加したのに対し， EPA の方は逆に28~ち減少し

た。との実験では， DHAでは影響がなかったという。

最近，関西医大の堀井らと名市大の奥山らは， n-3 

系列脂肪酸である αーリノレン酸に富むシソ抽食で飼

育したラットの好中球の PAF産生能が低下するとと

を見出している(私信)。

以上の結果は，アラキドン酸と PAF産生との密接

な関係を示唆すると共に， n-3系列の脂肪酸により

PAF産生を抑制しうることを示している。また，同時

に，アラキドン酸代謝物の産生も抑制でき，アレルギ

ーや炎症反応，及び PAFの関与する病態の治療や予

防における n-3系列脂肪酸の有効性が示された乙と

になる。

おわりに

かつて脂質は，べとべとしたその物性による取り扱

いの煩雑さも遠因となり，またその生理的役割も明ら

かでなかったととより，単l乙エネルギー源としてや細

胞聞を隔てる膜といった認識にとどまり，比較的最近

まで，タンパク質や核酸などの一流の高分子に対し，

脂質は二流の低分子と敬遠されがちであった。しかし

近年，生体膜の概念の進展や，アラキドン酸より派生

する種々のエイコサノイドの発見，更には，本稿の

PAFの発見と生体内での脂質の生理作用が注目され

てきた。

PAFは実に多彩な生理作用を有し， また， その作

用は，アラキドン酸代謝物など他の化学因子と相互に

関連しあい，きわめて複雑多岐である。 PAFの産生

や活性発現に異常がみられると種々の病態が引き起乙

されることが示されてきたが，微量ながら正常組織に

も存在してその機能維持に貢献しているという事実も

食物学会誌・第45号

ある。従って， PAFアンタゴニストを医療に応用する

際には，慎重な配慮が必要となろう。また，脂質栄養

学的見地から，食餌性脂肪酸の摂取により PAFおよ

びPGの産生を調節する乙とにより，健康増進，疾病

の治療，予防が可能となろうが，その質的・量的バラ

ンスなど今後さらに検討していかなくてはならないだ

ろう。

PAFの構造決定後の10年聞に，質量分析法による

徴量定量法の確立，アンタゴ、ニストの開発，抗体の開

発による徴量定量法 (RIA)の確立， そして， レセプ

ター遺伝子のクローニング(とれらはすべて日本でな

された〉と， PAF研究は新しい局面を迎え，今後より

一層の進展が期待されている。

最後に，紙面の都合で割愛した部分も多々あるが，

少しでも PAFに興味を抱いていただけたなら，著者

にとって望外の喜びである。
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