
［成果情報名］サクラネチンは脂肪細胞分化および脂肪細胞へのグルコース取り込みを促進する

［要約］桜皮やイネ葉、プロポリスなどに含まれるサクラネチンは脂肪細胞分化を促進する。

その作用機序として脂肪細胞分化に必須の核内受容体PPARYの発現を著明に冗進するこ

とが挙げられる。また、脂肪細胞内へのグルコースの取り込みも促進する。
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［背景・ねらい］

内臓脂肪の蓄積は肥満、糖尿病、高血圧、高脂血症といったメタポリックシンドローム

の要因になる。肥満において脂肪組織は肥大した脂肪細胞を多く含み、これらの細胞はイ

ンスリン抵抗性を引き起こす物質を分泌する0この状態を防ぐには、正常な機能を持つ小

型脂肪細胞の分化を促進することが重要であり、その機能を持つ成分はメタポリックシン

ドロームの予防、改善に有効であると考えられる0

［成果の内容・特徴］

1．サクラネチンは、前駆脂肪細胞3T3－Llに対して常法で用いられる分化誘導剤共存下、

ぁるいは非共存下で脂肪細胞分化の指標となる細胞内トリグリセリドの蓄積を濃度依

存的に促進する（図1）。

2．サクラネチンは脂肪細胞分化に必須かつ脂肪細胞機能発現に重要な核内受容体PPARY

のリガンド活性は示さない（図2）。すなわちPPARγに対する特異的なリガンドであ

る糖尿病薬ロシグリタゾンとは異なり、サクラネチンによる脂肪細胞分化促進効果は

ppAR†による転写活性化にあるわけではない0

3．分化誘導剤による脂肪細胞分化においてPPARY2遺伝子の発現は上流の転写因子

C／EBPβの遺伝子発現に続いて起こるが、サクラネチンはC／EBPPの遺伝子発現の克進

を伴わずにPPARγ遺伝子の発現を克進させ、脂肪酸結合タンパク質ap2をはじめとし

た脂肪細胞機能に関連した遺伝子の発現上昇を導く（図3A）。このPPARY遺伝子発現

上昇効果はC／EBPBやPPARYの発現・機能を抑制している転写因子GATA－2の発現を

抑制することにあると考えられる（図3B）。

4．サクラネチンは分化した脂肪細胞のグルコース取り込みを促進する（図4）0この効

果はインスリンの存在下、あるいは非存在下でも観察される0

［成果の活用面・留意点］

1．サクラネチンは脂肪細胞分化とグルコース取り込みを促進することより生体内におい

て血糖を正常に維持することが期待できる。

2．本結果は培養細胞での結果であり、実際に動物に対しても効果があるかどうかはさら

に詳しく調べなければならない。
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［具体的データ］
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図1サクラネチンによる脂肪細胞分化促進効果

サクラネチンは分化誘導剤存在下（A），非存在

下（B）で　3T3－Ll細胞内の中性脂肪の蓄積を

促進する．〃＝6，＊＊p＜0．01．

図2　レポータージーンアツセイによるリガンド活性の評価

サクラネチンはPPARγのリガンド活性は示さない．

〃＝6，＊p＜0．05，＊＊p＜0．01．
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図3　サクラネチンによる脂肪細胞分化初期過

程の遺伝子発現の調節

（A）サクラネチンはPPARγ遺伝子の発現
を克進させる．

（B）サクラネチンはGATA－2遺伝子の発

現を抑制する．

〃＝6，＊＊ク＜0．01．

図4　サクラネチンによる脂肪細胞内へのグルコース取り込

みの促進

Sak；サクラネチン，〝＝3，＊p＜0．05．
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