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脂肪酸結合タンパク質（FABP）は細胞内に大量に存在する可溶性タンパク質で、水に溶け

ない脂肪酸を結合して細胞内を輸送する役割を担っています。FABP3 の結合ポケットには、

1 個の脂肪酸と約 13 個の水が一緒に結合することが知られていましたが、水に溶けない脂

肪酸を結合するのになぜ大量の水が必要なのか、これらの水を使ってどの脂肪酸を選んで

いるのかは未解明でした。 

当グループでは、難水溶性の脂肪酸と水溶性の FABP3 の結合親和性を正確に測定し、結合

ポケット内の柔軟な脂質分子と水分子の正確な構造を取得することで，脂肪酸結合タンパ

ク質が、水分子を巧みに利用して、水に溶けないヒモ状分子である脂肪酸の長さを見分ける

しくみを明らかにしました。 

本発表では，難水溶性である脂肪酸を水溶液中で取り扱う技術的な工夫を中心として，

FABP3 の脂肪酸鎖長認識の分子機構を解説します。 
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図 1: ヒト心臓型脂肪酸結合タンパク質（FABP3）の分子構

造． 

FABP3 はβバレルと呼ばれるバケツ状の構造（シアン）と 2

本のαヘリックスからなるフタの様な構造（黄色）を持つ分

子量 15 kDa の水溶性タンパク質である．βバレル内の大き

な空間に約 13 分子の水（ピンクまたは赤の球）が存在し，そ

の上に 1 分子の脂肪酸（緑の球棒モデル）が結合する．本研

究では，FABP3 が 2 つの水分子クラスターを利用することで，

脂肪酸の鎖長を認識していることを明らかとした。 
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