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PL-1 脂質メデイ工ーター研究からリン脂質代謝へ

東大医学部生化学・ 分子生物学 と謹三
J同 ;Jく 孝 雄

1 脂質の機能
脂質とは水に溶けず、有機溶媒に溶けやすい炭化水素を中心とした化

合物の総称である。脂質は効率よいエネルギ一源として働くと共に、生
体膜構成成分、タンパクの翻訳後修飾、生理活性分子という4つの機能
を果たし、 生命の誕生に必須な物質群である。 脂質研究は地味であり、
困難であったが、遺伝子工学技術やバイオインフォーマツティクスの発
展などにより、 新しい脂質研究が可能となってきている。

2 .脂質メデイ工ーターの代謝と受容体
細胞に刺激が加わると多くの場合、カルシウムイオン増加とリン酸化

を引き金として、グリセロリン脂質やスフインゴリン脂質が分解し、 各
種の脂質メデイ工ーター（工イコサノイド、PAF、 リソホスフアチジン
酸など ）が酵素 カスケードにより生合成される。脂質メデイ工ーターは
トランスポーターを通って細胞外に放出し、近隣の細胞に作用し、多彩
な生理作用を発揮する。脂質メデイ工ーターは現在知られているだけで
も3 0種類を越えるGタンパク共役型受容体と結合し、 細胞内セ カン
ドメッセンジャーを動員して、その細胞機能を調整している。過剰産生
や受容体ーシグナル伝達系の異常が 各種の疾患を密接に関わっている。
酵素や受容体欠損マウスの表現型の解析から、脂質メデイ工ーターは生
体の恒常性の維持に関わり、同時に神経や免疫の基礎的な調節因子であ
ることが明らかとなった。

3 .リン脂質代謝から膜合成へ
刺激に応じて細胞は膜を削り、各種の脂質メデイ工ーターを産生する。

それでは正常の時は細胞はいかにその膜を維持し、 更新しているのか。
この謎は1 9 6 0年にWilliam E. Lands博士が提唱したランズ回路によ
り推定がされてきた。 即ち、 ホスホリバーゼA2による脱アシル化と ア
シル転位酵素による再アシル化のサイクルである。 ホスホリバーゼA2
の研究拡発展したが、アシル転位酵素についてはほとんどその情報は明
らかでなかった。 我々は最近、 リソホスファチジルコリン’（LPC） から
PCを合成する二種類の アシル転位酵素を単離し、 その性質を詳細に解
析した。 その結果、 LPCATlは肺胞I I型上皮細胞に存在し、 肺サーフ
ァクタント脂質の合成に関わり、LPCAT2は炎症細胞の膜合成とP A F  
産生に関わることを明らかとした。膜全体がどの様に作られ、 また、そ
の代謝回転の中で、各種脂質メデイ工ーターがどの様に作られるか拡生
体での脂質の機能を理解する上で本質的に重要な研究課題と思われる。
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PL-2 Docosahexaenoic Acid: Neural Functions and 
Mechanisms of Action 

Norman Salem, Jr., Ph.D., Chief, Laboratory of Membrane Biochemistη＆ 
Biophysics, National Institutes on Alcohol Abuse & Alcoholism, National 
Institutes of Health, Bethesda, MD 20892-941 0  

Docosahexaenoic acid (DHA) is highly concentrated in the nervous sys臼m and
is one of the principal molecular constituents of the brain and retina. The 
nervous system obtains its DHA primarily企om preformed dietary DHA rather 
than from alpha-linolenic acid (LNA) metabolism and the DHA concentration is 
higher when DHA is added to the diet than with LNA alone. Experiments in 
several laboratories, including Professor Okuyama’ s have established now that 
DHA is an essential nutrient for optimal nervous system function. This is based 
on experimental models of n-3 fa仕y acid deficiency where behavioral or 
physiological functions 訂e disrupted by dietary treatments that lead to a lower 
level of brain/retinal DHA. This work will be reviewed and some of o凹recent
behavioral studies will be presented. Other studies involve DHA 
supplementation above a basal LNA intake and recent such behavioral studies 
will also be shown. Underlying these alterations in function are changes at the 
anatomical, biochemical and cell biological levels. DHA may also alter the cell 
body 訂ea of neurons, ne町ite outgrowth, and apoptosis. Phosphatidylserine is 
both an important reservoir of DHA and a key functional molecule mediating 
some of these effects. DHA圃phospholipids are critical modulators of the 
membrane biophysical milieu and regulate G-Protein coupled receptors such as 
rhodopsin. It has been demonstrated that DP An-6 phospholipids cannot 
optimally activate these receptors. 
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PL -3 Lipid Nutrition: Lipids and Dementia 

Martha Clare Morris 
Internal Medicine and Rush Institute for Healthy Aging, Rush University Medical 

Center, Chicago, IL, USA 

A growing body of evidence 合om animal and human studies links dietary 
fat composition, blood lipids, and cholesterol to the development of dementia 
Cholesterol is central to出e process of Alzheimer’s  disease. The primary 
genetic risk factor for late onset Alzheimer’s disease is the apolipoprotein E 
(APOE)-iA allele. Apolipoprotein E is involved in cholesterol transport. The 
composition of dietary fats affects levels of blood cholesterol and other 
circulating lipids. Of the different types of dietary fats, saturated and 仕組s fats 
increase blood LDL-cholesterol. Blood cholesterol level and a 
hypercholesterolemic diet have been associated with cognitive decline, 
Alzheimer’s disease and brain neuropathology. Recent studies in animal 
models and in humans suggest that the deleterious effects of these 
hypercholesterolemic diets on the brain may be far worse in the presence of 
dietary copper. The n-3 class of polyunsatur剖ed fat (PUFA) obtained from 
marine and plant sources has been associated wi出slower rate of cognitive 
decline and lower risk of developing Alzheimer’ s  disease. The n-3 PUFA, 
docosahexaenoic acid (DHA) has been targeted as particularly important for 
brain function, and is the primary lipid in the most metabolically active areas 
of the brain. Several randomized clinical 仕ials 訂e currently underway to test 
the effects of n-3 fatty acid supplementation on cognitive decline and the 
development of Alzheimer’s disease. 
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S1 -1 
オメガ3脂肪酸から産生される抗炎症性脂質
メディエーター

東京大学大学院薬学系研究科、 J s Tさきがけ
O有田誠

炎症反応は感 染症等に対する重要な生体防御シス テムである。 一方で

生物 は 、 生じた炎症反応を積極的に収束することで恒常性を維持してい

る。 すなわち炎症反応がうまく コ ント ロ ールされずに過度に活性化さ れ続

けると組織損傷を引き起こ し 、 慢性炎症あるい は癒痕化へと移行して しま

う場合 がある。従 っ て炎症反応がいかに収束する のかを 明 らかにすること

は医学薬学領域の重要課題である。 一方で、エイコサベンタエン酸 （EPA） 、

ド、コ サヘキサエン酸 （DHA）などのオメガ 3脂肪酸には古くか ら抗炎症作

用があることが知 ら れている。 こ れらオメガ 3脂肪酸の抗炎症作用を担う

分子機構を解 析する 目 的で 、 炎症反応の収束期にお ける脂質代謝 物 、

とくにオメガ 3脂肪酸代謝 物の網羅的メタボロ ーム解析が行われた。 その

結果、 抗炎症性の脂質メデ、 イエータ一、 レゾルビ、ン類、 フ。ロ テクチン類が

見いださ れた。本講演では、 新たに見いだされたこれらオメガ3脂質メ

ディエータ一群の構造と機能について紹介する。
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Sl -2 情動行動におけるn・3系脂肪酸の役割りとその評価系

湧永製薬株式会社 ヘルスケア研究所

守口 徹

現 代の食生活 の欧米化 は， 慢性的な n-3系脂肪酸不足 の一途 をだど っ て

お り， 脳機能 に重要な役割 を担 っ て い る ド コサヘキサ工ン酸（OHA）の値下

が， 正常 な 脳機能 に お いて深刻 な問題 を起 こし て い る と考え ら れ てい る．

特 に， 若者 のキ レ やすさ や母親 の育児放棄， 中 高年 の自殺 ・ う つ など，

“／�＼ の病” と な る精神的な問題 が起 因し だ と考え ら れる事例 は， 世界 的な

広 が り を見せ て い る．

n-3系脂肪酸欠乏動物は， 空間認知 試験など の認知機能 に基づい た 学習

機能の値下 を示すも のの， 再び DHA ま た は n-3系脂肪酸を与え る こ とで，

低下し てい た脳機能は司逆 的 に改善 す る． こ の こ と は， 脳組織が正常 に

機能 す る環境 に お い て DHA が必須 で あ る こ と を示 レ て い る． ま た，

脳組織 に おけ る DHA は学習行動だけ でな く， 不安やう つなど の情 動 行動

にも影響 を及ぼ す こ と が知 ら れて お り， n-3系脂肪酸や魚介類 の摂取が，

攻撃性やう つ症状 を改善 す る と いう臨 床 ・ 疫 学報告も な されて い る．

脳機能 に おけ る情動行動 に 関する研究では， モノ アミン（ ド ーパミ ン，

ノ ルア ド レナ リ ン，セロト二ン）の高次神経機能へ の役割 り とそ の受容体に

関 す るも のが多 く， 情動行動の機構 を解 明 す る上 で重要な分野 の一 つで

あ る こ と に は論 を ま た な い が， 情動行動の障害 は， 普段 の生活 に お いて

不安障害 や気 分障害 など の疾患 レ ベ ル と診断 されな く ても， 内 因ち レ く は

外 因刺激 に よ っ て一時的に障害 を起 こ す こ とも あ る． 我々 は， 神 経伝達

物質 が適切 に作 用する脳内環境 に おいて DHA が重要で あ る こ と を明 らか

にするため， 動物行動実験を用 い て再現し よう とし て い る． 情動行動を

評価 する手法 とし ては 強制水泳 試験や尾懸垂 試験， 高架式十字迷路試験，

新奇環境 に よ る摂食抑制試験など が知 られているが， こ れ ら 行動学的評価

方法 と情動行動 に おけ る n-3系脂肪酸の役割 り に つ い て考え てみ た い．
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n-3系指肪酸、特にドコサヘキサエン酸による脳機
Sl-3 能改普作用 と認知症予防・改善効果

島根大学医学部生理学講座環境生理学

橋本道男

ドコサヘキサエン酸（DHA, 22:6n-3）やエイコサペンタエン酸（EPA,

20:5 n-3） は魚油 に多 く含まれる n-3系必須不飽和脂肪酸であるが、 特に

DHAは生体内 では神経細胞膜リン脂質の構築成分であり、 正常な 脳の発

達や視力を維持するのに極めて重要である。 近年、 疫学調査や動物実験な

どの研究成果から、 脳内DHA量の欠乏が加齢に伴う脳機能異常、 アルツ

ハイマー病、 うつ病などの各種脳疾患の発症に深く関連する事 が明らかに

されている。

我々のグループではい ままでに、 ラットを用いてDHAによる脳内抗酸

化増強作用 （ 1 ）、 空間認知機能向上効果とその機序 （ 2）、 さらにはB

アミロイド蛋白誘発性空間認知機能障害ラット （ いわゆるアルツハイマー

型認知症モデルラット） を用いて 、 その障害への予防・改善効果 （3） と

機序（4）を明らかにした。これ らと同様の効果はEPAでも見出され た。

また、 最近では、 DHA ·EPA による神経幹細胞のニューロンへの分化誘

導促進作用を明らかにした（ 5）。さらには島根県での疫学調査結果から、

n-3 系脂肪酸摂取量が多いい高齢者は少ない高齢者にくらべて認知機能

を維持出来る事を見出した。 我々の研究成果は、 魚油やDHA ·EPAの 摂

取が、 高齢者の脳機能維持や認知症の予防・改善に有用 であることを示唆

している。

1) Hossain S., et ., Neurosci. Lett. 1998; J. Neurochem. 1999 

2) Gamoh S., et al., Neuroscience 1999; Clin. Exp. Pharm acol. 

Physiol., 2001 

3 )  Hashimoto M., et al., J .  Neurochem. 2002; J .  Nutr. 2005 

4) Hashimoto M., et al., BBA-Mol. Cell Biol. Lipids, 2005 

5) Kawakita E., et al., Neuroscience 2006 
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Sl-4 指質マーカーによる疾病予測と予防、とくに認知症について

東北大学大学院 農学研究科
宮津陽夫

［はじめ に】近年、 医療技術の進展 と ともに寿命は著 し く 延びた。 し か し、
寿命の延長 と ともに加齢に伴 う疾病が増加 し、 大きな社会的 問題 と な っ て
いる 。 加齢に伴う疾病は根治治療が難 し く 、 予防法の確立 に力が注がれて
いる 。 当研究室で は「スマート工イラング」をキーワー ド に、 生体成分 と
く に、 「脂質による疾病予測」 と「食品成分に よ る疾病予防」について研
究を行っ て い る 。 これまで に、 過酸化脂質や糖化脂質を高感度分析 す る方
法を開発 し、 これらの脂質が高脂血症者や糖尿病者の血援で著 し く 増加 す
る こ とを明 らかに した 1 , 2 。 現在、 これら をマーカー と し、 予防 に適 し
た食品成分を探索 している。 本研究は、 老 年病 と して、 と く に 問題 と な っ
ている認知症に焦点をあて、 そのマーカー と しての確立 と予防への応用 を
目的 と した。

【方法 ・ 結果】アルツ八イ マ－型認知症者 とその配偶者の血液について、
血祭 と赤血球に分け、 それぞれの ビタミ ンE、 過酸化 リ ン脂質、 各種 リ ン
脂質量を測定 した。 認知症者で は、 配偶者 と比べ、 過酸化 リ ン脂質の有意
な増加 と、 リ ン脂質の一種であるプラズマ 口 ーゲン量の有意な減少が認め
られた。 ま た、 アルツ八イ マー モデルラ ッ トを用 い、 プラズマ口 ーゲンの
経口投与 に よ る空間認知試験を行っ た。 プラズマロ ーゲンの経口投与はモ
デルラ ッ トの空間認知障害を有意 に改善する こ とが明 らかに な っ た 。 つ ぎ
に、 空間認知 障害の改善に対するプラズマ 口 ーゲンの作用機構を 明 ら か に
す る ため に、 プラズマロ ーゲン と ア ミ 口 イ ド日を用 いたin vitro系での実験
を行っ た。 ア ミ ロ イ ド日は凝集する こ とで神経毒性を示 し、 神経細胞を死
に至ら しめる こ とがわかっ て い る 。 プラズマ ロ ーゲンは効果的 に ア ミ ロ イ
ド日の凝集を抑制する と ともに、 さ ら に凝集物分解作用がある こ とが明 ら
かにな っ た。 これらの結果は、 認知症に対 し、 ビ二ルエーテル型 リ ン脂質
であるプラズマ ロ ーゲンがマーカー と予防の両面で有用である こ と を示唆
した。

1 .  T. Miyazawa et al., Clinical Che斤7. 2 000 
2 .  T. Miyazawa et al., J. Lipid Res. 2 005 
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S1-5 アルツハイマ一病発症と神経細胞膜脂質

国立長寿医療センター研究所
柳津勝彦

アルツハイマー病 （AD）は我国をはじめとした先進諸国がか
かえる深刻な問題である。 真に有効な薬剤の開発には疾病 の本
態を知ることが何よりも重要である。 こ れまで得られた知見を
総合すると、 AD発症過程においては、 生理的蛋白代謝産物で
ある可溶性のアミロイド日蛋白（AB）が重合し、 神経細胞に対し
て直接的ならびに間接的に傷害をもたらしていると考えられる

（ アミロイド ・ カスケード 仮説 ）。 即ち、 本来は可溶性のAB
が不溶性を獲得し、 神経毒性を発揮する重合体 へ変換される分
子機構を解明し、 その抑止法を開発することが できれば、 AD
の根治的治療薬開発へ の道が聞か れると期待される。 我々は先
に、 ABの脳内における重合機構の解明を目指し研究を進めた結

果、 初期AD病変を示す脳に選択的に、 GMlガングリオシド
(GMI） に結合した特異なAB (GM！結合型AB:GAB）を見出

した。 GABの分子特性をもとに「ABはGMlに結合し構造変化
を獲得し、 その結果、 seed となって可溶性AB の重合を促進す
るJと仮説を 立て、 今日まで検証を進めている。 我々はGABを
認識する特異抗体を作製することに成功し、 脳内における GAB
の形成をAD脳ならびに老齢サル脳において確認 した。 GAB が
脳内で形成される分子機構の詳細は不明である が、 興味深いこ
とに、 老化やアポリポ蛋白E4 (apoE4）発現といったAD発症
危険因子は、 神経細胞膜 におけるマイクロドメイン内のGM l量
を増加させることが、 ヒト型 apoE4遺伝子導入マウスを用いた
研究で確認された。 さらに、 AB重合におけるガングリオシドの
役割 については、 視点を変えて、 遺伝的変異型AB を対象に検
討を加え、 脳領域特異的なAB蓄積には局所に発現されるガン
グリオシドの分子種とその存在様式が重要な役割を果た してい
ることも確認された。 以上より、 脳内におけるAB重合には、
ガングリオシド に代表される神経細胞膜脂質が重要な役割を果
た しており、 またGABがseedとして働く分子基盤にはABの構
造変化が存在すると考えられる。 本シンポジウムにおいては、

AD発症の背景にあると考えられる神経細胞膜構成脂質の役割
について、 GMlに焦点をあて な がら議論したいと考える。
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肝臓における胆汁酸合成、VLDL 分 泌を制御する
転写因子・核内受容体のクロストーク

東京大学大学院農学生命科学研究科・応用生命化学専攻
佐藤隆一郎

肝臓は脂質栄養を制御する中心臓器で、あり、食事由来の指質を

VLDLとして分泌し、肝外組織へ 脂質の分配を行っている。同時に肝

臓は体内で唯一、コレステロールを胆汁酸へと異化し、コレステロー

ル代謝恒常性維持に寄与している。 VLDL合成・分泌は、小胞体にお

い て脂質とアポリボタンパク質8100を会合させる働きを持つ

MTP(m icroso me tr iglyceride transfer protein ）！こより、制御されている。

MTPが効率よくVLDL合成を行うと 分泌は充進することから 、抗高脂

血症治療薬の標的としても注目されている。一方、胆汁酸合成はそ

の律速酵素 CYP7A1 の酵素活性変動により調節されている。 これら

の鍵酵素の遺伝子発現は、種々の核内受容体 、 転写因子 SREBPの

支配のもと制御されている。MTP遺伝子発現は核内受容体 HNF-4

の支配を強く受け 、CYP7A1遺伝子発現は核内受容体 LXR.. LRH-1 

の調節機構の配下にある。胆汁酸をリガンドとする核内受容体F XR

は、閉じく核内受容体メンバーの SHP 発現を完進させ、SHP が

HNF-4 、LRH-1、LXR等の転写活性を負に制御する仕組みを駆動 さ

せている。さ らに こ のシステムにコレステロール・指肪酸代謝を包括

的に制御するSREBPが種々の核内受容体との相互作用を介してク

ロストークし、代謝制御に積極的に参加していることを我々は見いだ

している（1-4）。肝臓における主要な指質代謝関連遺伝子の発現は

転写因子・核内受容体聞の複雑なクロストー クのもと 、精徹な仕組み

で制御されている。

(1) Misawa et al. J. Biol. Chem. 278 36176-36182 (2003) 

(2) Hirokane et al. J. Biol. Chem. 279 45685-45692 (2004) 

(3) Nakahara et al. J. Biol. Chem. 280 42283-42289 (2005) 

(4) Kanaya ma et al. J. Biol. Chem. 282, 10290-10298 (2007) 
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S2-2 
脂肪細胞の ライフステージに おけるプロスタ ノ イド類
の生合成調節と 多様な役割

島根大学 生物資源科学部 生命工学科

横田一成

肥満は、 動脈硬化や糖尿病のような生活習慣病の危険因子であること
はよく知られている。 肥満では、 脂肪組織での脂肪細胞数の増加もしく
は肥大化により脂肪の過剰蓄積が起こるのみならず、 インスリン抵抗性

のような脂肪細胞の質的変化が伴う。 このように、 肥満に関連する生活
習慣病の制御のための基盤研究として、 脂肪細胞のライフステージの機
能変化に注目することは重要である。 脂肪細胞は、 脂肪貯蔵と脂肪動員
を制御することでエネルギー代謝の恒常性に貢献しているのみならず、
動物体内の脂肪組織では、 栄養状態や種々の代謝因子に応答してアディ
ポサイトカインと呼ばれる多様な生理活性物質を分泌する内分泌器官で
ある。さらに、脂肪細胞は、局所ホルモンであるプロスタグランジン（PG)
類を生成する能力があり、 また、 内因性及び外因性の複数のPG類に対
して、 膜表面の受容体もしくは核内受容体を介した異なる様式で応答す
る。 脂肪細胞のライフステージの違いに応じて、PG 類の生合成系のア
ラキドン酸シクロオキシゲナーゼ（COX）経路の生合成酵素アイソフォ
ームやPG受容体のサプタイプの発現が異なる他、 また、 別のPG類は、
脂肪細胞の分化誘導に反対の作用を示すことがある。 このように、 脂肪
細胞に対するプロスタノイド類の作用は複雑で、 さらなる研究の余地が
ある。

脂肪細胞の分化誘導の中心的役割を果たす核内受容体のペルオキシソ
ーム増殖剤応答性因子Y型が、PGD2の脱水反応産物の PGJ2誘導体によ
り活性化されることが報告されて以来、 脂肪細胞機能を制御するプロス
タノイド類の作用に関する研究が活発になっている。 しかし、 脂肪細胞
とその関連細胞におけるプロスタノイド類の生合成に関与するアラキド
ンカスケード反応経路の発現調節や代謝産物の役割に関しては不明な点
が多い。 本講演では、 脂肪細胞の異なるライフステージでのアラキドン
酸cox経路の生合成調節の解析と、 それにより生成されるPG類の特
異な作用について注目し、 細胞培養系を用いた我々の研究結果を含めて
紹介し、 内因性及び外因性PG類の多様な役割を考察する。
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S2-3 必須指肪酸摂取比率が1型糖尿病の病態に及ぼす影響

1)島根大学医学部解剖学講座、 2）島根県立大学短期大学部健康栄養学科
O大谷浩1)、 寵橋有紀子2)

【目的】ヒト1型糖尿病は、 遺伝素因に 環境因子が作用して起こる自己
免疲性炎症により、 膳臓ラ氏島が破壊されて発症する。 我々は、 環境因
子に出生前後の母体環境が含まれることを報告してきた1.2）。本研究では、
ライフステージを通じて摂取する必須脂肪酸比率の相違が1型糖尿病発
症率に及ぼす影響についてモデル動物のnon obese diabet ic (NOD）マウ
スを用いて検討を行った。

【方法】胎盤や母乳を介して母子聞を移行する物質の中で、 炎症性疾患
を修飾するとされている必須脂肪酸比率の高い欧米型食餌（n-6/n-3= 
14. 5 ）と低い日本型食餌（n-6/n-3=3）の2種類を作成した。2種類の食

餌各々をNOD マウス妊娠母獣に摂取させ、 離乳期（生後3週齢）以降も
仔に継続して摂取させる、 あるいは離乳期を境に切り替えて摂取させる
計4 群を設定した。それぞれの群について、NODマウスの顕性糖尿病発症
までの病態に及ぼす影響を、①牒島炎発症時期および炎症程度②生後40

週齢までの顕性糖尿病発症率③精原病発症のマーカーとして用いられ
るインスリン自己抗体（IAA ）の測定を行い検討した。 また、 顕性糖尿病
発症後のNODマウスに2種類の食餌を摂取させ病態変化を比較検討した。

【結果】母獣の血中および母乳中の脂肪酸は、 食餌の脂肪酸比率を反映
した。 また、IAA の出現と顕性糖尿病の発症は、 胎児期・乳幼児期におい
て欧米型食餌を与えた群では誘導され、 日本型食餌群では抑制されるこ
とが示唆された。 また、 欧米型食餌群の中で、 顕性糖尿病を発症後直ち
に、 日本型食餌に変えた群において、 体重減少の抑制、 尿糖値の低下が
みられ、 欧米型食餌を与え続けた群に比べて、 生存日数が有意に延長し
た。

【考察】以上の結果から、 胎盤や母乳を介して摂取する必須指肪酸比率
が、 仔の1型精尿病発症率に影響する可能性が示された。 顕性糖尿病発
症後直ちに食餌の必須脂肪酸比率を低く抑えることにより、 生存日数が
延長され、 病態の改善を促す可能性が示唆された。

【結論】ライフステージの各時期に摂取する必須脂肪酸比率が、 1型糖尿
病の病態に影響を与えることが示唆された。
引用文献：1. Kagohash i Y et a I. (2005) Diabetes 54 2026-2031 

2. Kagohash i Y et a I . (2005) Congen i ta I Anoma I i es 45 80-84 
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S2-4 口イコト リエン 84受容体と炎症・免疫反応

九州大学医学研究院 ・ 医化学分野

O横溝岳彦

ア ラ キドン酸 （20:4）か ら 生合成 さ れ る 生理活性脂 質 を エイコ サノイ

ド と 総称す る が 、 中 で も 強力 な 炎症 物 質 と し て ロ イ コ ト リ エ ン

B4 (LTB4） が知 ら れて い る 。 LTB4は白血球の細胞膜に発現す る BLTl， 小

腸上皮やケ ラ チノサイ ト に発現す る BLT2 と 呼ばれ る Gタ ンパク 質共役

型受容体に結合 し て 生理作用 を発揮す る 。 我々はLTB4受容体の 分子同

定に成功 し 、 そ れぞれ を欠損す る マ ウス を作成す る こ と で 、 お の お の

の受容体並びにLTB4の 生体内にお け る 役割 を解 明 し てきた。

BLTlは 高親和性のLTB4受容体で あ り 、 好中球、 マ ク ロ ファー ジ 、 好

酸 球 、 分化 したTh2細胞、 樹状細胞に発現 し て い る 。 ApoE欠損マ ウス

と BLTl欠損マ ウス を交配 し 、 高脂肪食摂 取によ る 動脈硬化の発症 を 検

討 した と ころ、 BLTl欠損によ っ て 動脈硬化巣の形成が約50弘に減弱 し

た こ と か ら 、 LTB4 が動脈硬化 の発症 ・ 増悪因子 と し て機能 し て い る こ

と が 明 ら か と な っ た。

BLTl欠損マ ウス で は 、 オボ、ア ルブミ ン感作 ・ 惹起によ る 気道過敏性

の允進 が観察 さ れず 、 気道内への好酸球浸潤が 著 明 に低下 し て いたほ

か、 リンパ節細胞の抗原に対す る 反応性が低下 し て いた こ と か ら 、 BLTl

はTh2型免疫反応 の形成に必須 で あ る こ と が 分かつた。

さ ら に、 BLTl欠損マ ウス で は 、 マ ウス糞線虫の皮膚感 染排除能が 低

下 し て お り 、 そ の原因 は感 染巣への好酸球浸潤の 低下によ る こ と が推

定 さ れた。 以上よ り 、 BLTl は寄生虫感 染排除に重要な役割 を果たす と

共に 、 そ の過剰な活性化 は 、 動脈硬化や気管支晴息 と い っ た免疫 ・ 炎

症性疾患 の発症につ な が る こ と が 明 ら か と な っ た。
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血管平滑筋の異常収縮の分子機構の解明と
S2-5 分子標的治療薬の開発

山 口 大学大学院医学系研究科器官制御医科学講座 ・ 生体機能分子制御学
小林 誠

血管平滑筋の収縮は、 生理的 には、 細胞質カルシウムイオシ濃度の変化に
よって制御されているが、 このカル、ンウ‘ム による収縮は、 血管トーヌスを維持し、
血圧を一定 に制御するため に必要な収縮 （＝正常収縮） である。 これに対し
て、 Rhoキナーゼ （R O K） を介する血管平滑筋収縮のカル、ンウム感受性増 強
は、 血管軍縮などの血管異常収縮の原因 とされている。

我 々 はR O Kの上流因 子を探索し、 スフィンゴ、シルホスホリノレコ リン （SPC） を 同
定したが、 SPC は、 血管平滑筋の細胞質カルシウム濃度を変化させる事なく 、
血管平滑筋を異 常収縮させる事 （＝カノレ、ンウム感受性増強） を観察した。 さら
に、 SPCは実際 にヒト血管病 の際 に高値となる事が見出され、 近年、 ヒト血管準
縮の原因分子と して注 目 されている。

さ らに、 我 々 は、 SPCとR OKの聞を仲介 す‘る分子と してSrcファミリ ーチロ、ンン
キナーゼ （Src-TK） を見 出 したが、 Src-TKの 中 で、 も 、 どのTK分子が関 与してい
るか、 4つの方法、 即ち、 (l) R N A 干渉 （siR N A） による候補分子のノックダウン、
( 2） 候補分子の活性型 ・ 不活性型プラスミドによる 過剰発現、 （3) {3エスシンー
スキンド処理をした （細胞膜に小孔を開 けた） 血管条片へ、 パキョ ロ ウイルス発
現系 によって作成したリコンビ、ナント蛋白 （活性型 ・ 不活性型） を投与、 （4） 候補
分子の活性測定、 により検討し、 Fynが 関 与している事を証明 した。 さ ら にタ ン
デ、ム型質量分析計を用 いたリン酸化プロテオミクス により 、 Fynの下流の候補分
子とそのリン酸化部位を同 定した。
一方、 ヒ ト血管 平滑筋において、 SPC による異常収縮の大きさは、 血清の総コレ
ステロ ール （Chol） 値やLDL-Chol 値と正の相闘を、 HDL-Chol値と は逆相 関を
示した。SPC により 、 Fyn と R OK は、 Chol局在膜ドメインである膜ラフ トへ移動し
た。 。一cyclodextrin による細胞膜 Cholの除去 によって、 膜ラフ トを選択的 に消
失させると、 SPC による Fyn と R O K の移動が抑制 され、 血管平滑筋の SPC によ
る異常収縮が抑制 されたが、 カル、ンウム による正常収縮は影響を受けなかっ
た。 以 上よ り 、 血管異常収縮 （カルシウム感受性増強） の分子機構として、 Fyn、
膜ラフ トが重要で、ある事が明 らかとなっ た。 この機構は、 高コ レステロール血症
と血管病との関連性を説明できる 1 つ の分子機構で、ある 可能性が示唆された。
最後 に、 正常な血管緊張 に必須のカル、ンウム動態やカルシウム による収縮に
は影響せず、 カル、ンウム感受性増 強のみを抑制で、きる薬物を見 出 したので、報
告する。
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S3-1 食品の安全性評価と適切な情報提供
独立行政法人国立健康 ・ 栄養研究所
。梅垣敬三

脂質代謝 に影響す る 食 品 の 有用 性が 注 目 さ れ特定保健用 食 品等の 開
発が進んでい る 。 一方でBSEの問題、 いわゆ る 健康食 品 が 関連 し た健康
被害の発生 に伴い、 食 品 の安全性に対す る 関 心 も 高 ま っ て い る 。 最近の
脂質栄養 に 関連 し た事例 と し て は、 魚介類等 に含ま れる メ チル水銀、 ト
ランス 酸な どの問題が あ る 。 一般に食品 は有効性が強調 さ れ る 傾 向 が あ
る が 、 誰で も 自 由 に自己判 断で利用 で き る も の で あ る こ と か ら 、 有効性
よ り も 安全性 を重視 し た 考 え方が必要 で あ る 。

食品 の安全性評価で は、 食経験、 製品 の 品 質 に 関わ る 事項 （製造方法、
組成 と 含有量）、 消化吸収 を踏ま え た摂 取量・体 内濃度 と 生体影響の 関
係、 利用 対象者 と 利用 方法 な どが 考慮、 さ れ る 。 安全性につ い て は、 現実
的 な摂取量や摂取対象者 を 考慮、 し 、 有用性 と 安全性のバ ラ ン ス を 考 え た
対応、 ま た 、 消費者に適切な情報提供が な さ れな い場合 は、 科学的 に安
全 と 評価 さ れて い て も 安心 さ れ な い こ と か ら 、 消費者 に 対す る 適切 な情
報提供 も 必要 で あ る 。

安全性 を 評価す る た め に は信頼で き る 評価手法が求め ら れ る 。 演者は
主に 小核試験 と い う 手法 を 用 い 、 食品成分の体内濃度 を 把握 し な が ら 安
全性 ・ 有効性の評価 を行 っ て い る 。 小核試験法 は検出感度 が 高 く 、 細胞
の実験、 動物実験、 さ ら に ヒ ト 試験に も 適用 で き 、 栄養実験に適 し て い
る と 考 え ら れ る 。 他方、 特 に健康食 品 に 関連 し た リ ス ク コ ミュ ニ ケ ー シ ，
ョンの一つ の手段 と し て 、 「健康食 品 の安全性 ・ 有効性情報J の サ イ ト
(http://hfnet . nih . go .jp／） を 構築 し 、 科 学的根拠に基づ く 安全性 ・

有効性情報 の提供、 な ら びに情報収集 を行 っ て い る 。 情報 は 出典 を 明 確
に し 、 将来評価が変わ る 可能性 も 考慮 し た 現時点の情報 と し て 提供 し て
い る 。 安全性試験を ヒ ト で検討す る こ と は難 し く 、 健康被害事例が ヒ ト
にお け る 安全性の 貴 重 な 資 料 と な る 。 そ こ で構築 し た サ イ ト で はその よ
う な被害情報 を で き る だ け 収集 し て デー タ ベー ス 化 し 、 将来の た め の 資
料 と し て 蓄積す る こ と を試みて い る。
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S3-2 世の 中 の 役に立つ疫学研究の読み方 と 選び方

東京大学大学院医学系研究科公共健康医学専攻社会予防疫学
国立健康・栄養研究所栄養疫学プロ グラム

0佐々木 敏

科学の 世界は日進月歩で あ る。 これは医学・栄養学の 分野でも同様で ある。 そ の
中 でも特 に、人集団をその実際の生活の 中 で観察あ る い は介入するこ と に よ って
得 ら れる疫学研究の知見が社会に及ぼす影 響（ ま た は果たす役割）は ま す ま す増
すもの と 考え ら れる。 そこで、①疫学研究の良否、②疫学研究成果選択方法 の良
否、③疫学研究成果の解釈、 と いう3つ の観点か ら 世の 中 の 役 に 立つ疫学研 究 の
読み方 と 選び方 に つ い て簡単 に ま とめるこ と に し た い。

① 疫学研究 の良否
研究方法 の 質 に依存 し、 結果 と は独立 で あ る。 疫学の研究方 法の 質 に か かわ
る要素 は数多くあ るが、 少なくとも、 規模が大き いこ と で はなく、 バイ アス

が少な い こ と で あ ろう。 ま た、 疫学研究は横断研究、 コ ホー ト 研究 と い った
いくつ か の代表的な研究方法 に 分類 さ れるが、 それぞれがもって いる長所 と
短所に 注意する必要があ る。

② 疫学研究成果選択方法の良否
自 説を 支持する結果を選んではな ら な い。 自 分が知 り た い内容 を検討 し た研
究の 中 で、 質が高 い論文を （結果 を 見ず に）選ぶべき である。 これを 系統的
レ ビュー（systematic review）と呼ぶ。 栄養分野で系統的 レ ヒ、ュー を 行なう
際 に気 を つけた いこ と は、 結果（ほ と ん どの場合 は あ るひ と つ の疾病ま た は
健康状態） に影響する要因が、 ふつう は複数存在 し て いるこ と いう事実で あ
る。 つ ま り 、 注 目 して いる原因がひ と つ で、 他 の要因は存在 し な い か、 存在
し て も結 果 に 影 響 を 及ぼ さ な い よ う な研究デザイ ンになって い なくて は な
ら な い。

③ 疫学研究成果の解釈
もっ と も問題 に なるの は、 結果因子（た とえば血清総 コ レ ステロ ール濃度）
に 対 し て 多数存在する要因の 中 に おける注 目 し て いる要因（た とえばn-3系
脂肪酸摂取量）の相対的重要性であ ろう。 た とえ、 注 目 し て いる要因が結果
因子 と 有意な関連を示 し て いる と し ても、 そ の相対的重要性が低 い場合 に は、

『世の 中 に役 に立つ』 と は言 い がた い情報 と判断すべき で あ る。 ま た 、 情報
を 投げ よ う と し て いる社会の理解度や受容可能性、 そ の情報 を 投げた場合 の
社会の反応の程度な ども考慮すべき で あ る。

以上の問題 に つ いて、 例を あげて紹介する。
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S3-3 
認知症患者に対す る 栄養介入の実際
－推奨食事パターン と認知機能改善への効果 一

自 治医科大学附属大宮 医療センタ ー 栄養部
佐藤 敏子

【 目 的】認知症患者の食行動 の特徴、 栄養介入 の方法と効果、 な らびに安全性
を検討した。
【背景】アルツハイマー病 （AD）の発症 に 関 連する食事因子として次の点 が 明 ら
かにされている。①野菜や果物などの 抗酸化物、 魚 に含まれる n-3PUFA は防
御 因子、 糖・総脂質・総カ ロ リ ーの摂取過剰 （フリ ーラジカルの産生）は危険因子
である。②総合的 な食事パタ ー ンが重要であ り 、 単 品 のサプリメント は無効あ る
い はむしろ有害である。③AD の病態 に糖尿病や高インスリ ン血症 の 問題 が浮
上してきた。
【 方法】対象：認知症患者 76 例 （男 性 28 例、 女性 48 例 、 ）年齢 7 1 . 9 ± 8.8 歳。
対照 は 同年齢の高齢健常者、 配偶者 12 名 。調査項 目 ：食事摂取状況調査 （4
日 式） 、 身 体計 測 値 、 血 清 脂 質 、 血 糖 、 75g 糖負荷試験 、 認 知 機 能 検査
(MMSE）。栄養介入の方法：魚週 6 回以上、 適正エネルギー、 緑黄食野菜不足
なく 、 菓子類の過剰防止 、 水分を十分に摂る 5 項 目 を食行動 目 標とし、 遵守 （コ
ンブライアンス）を数値化した。
【結果】①食行動 の特徴：食事量低下 群 （極端な小食） 、 糖脂 質摂取過剰群
（総エネルギー摂取過剰）、 野菜摂取欠 乏 群 （頻度が極めて高い）、 に分類でき
た。総エネルギー摂取過剰者のエネルギー源としては、 高インスリ ン血症を伴う
場合 に は 菓子・ デザー ト・飲料、 脂 質摂 取過剰 の場合には揚げ物 等 の 油 脂類
の摂取過剰 に特徴があった。 高齢健常者は炊事が自立してお り 多様な食 品 （ 肉 、
卵を含む）を満遍なく 摂 取していた。② 栄養介入の方法と効果：栄養摂取の評
価には、 患者個 々 の個性や好みの特徴を直接的 に反映する 4 日 式状況調査が
外来 にお ける繰り返しの指導 に は有効で、あっ た。③ 安全性と留意点：高齢者 に
お いて は低栄養 、 低蛋 白 も全身機能の維持 においては重要な要素となり 、 あ ま
り に魚 と野菜のみを強調しすぎる と低栄養 、 低蛋 白 になる危険性がある。 ま た 、
介護者の交代、 デイ サー ピー ス な ど福祉サービス の利用 に よ る 環境 の 変化
に伴い、 栄養介入方法の 見直し が必要 と な る ケ ー ス も み ら れ る 。
【 考察】認知症曹、者の 中 に は 日 本人 における“健康的な食事 （healthy diet）”か
ら極端 に外れる偏食例 が多く 、 こ のよう な 患者 に対して栄養介入は有力 な非薬
物療法 になる。栄養介入 にあっ たては、 厳格すぎる指導を避け、 推奨食事パタ
ーンの 中 で はある程度 の個人 的噌好を許容し、 長期 間 持続可能なプランが必
要である。
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S3-4 地域在住老年者の認知機能、抑うつ状態と脂質栄養

島根県立大学短期大学部 山下一品、 井山ゆり、 松本亥智江、 井上千晶、 松岡文子

島根大学医学部環境生理学 橋本道男、 片倉賢紀

医療法人仁寿会加藤病院院長 加藤節司

［ 目 的 】 最近 、 ア ノレツハ イ マ ー病は 血管因子に よ り 発 症 し 、 食生活 を 中
心 と し た 生活習 慣 を 見直 し 、 改善 してゆく こ と に よ り 、 あ る 程度 予 防や
治療が可能 で あ る こ と が 指摘 さ れつ つ あ る 。 一方 、 高齢者 の 抑 う つ 状態
が高齢者 の 生活 の 質 と い う 観 点 か ら も 重 要 で あ る が 、 抑 う つ 状態 に つ い
て も 脂質栄養 と の 関 連 の 報告 も な さ れてい る 。

そこ で、 地域在住老年者 を 対象 に認知機能 、 抑 う つ 状態 と 脂質栄養 、
脂肪酸分析の 関 連 に つ いてわれわれの疫学調査か ら 報告す る 。

［ 対象 と 方法 ］ 本研究 の 対象 は島根県 の 3 地域で 、 2004年か ら 2006年 に
「物忘れ と 栄養 、 脂肪酸分析 に 関す る 研究」 検診 に応募参加 し た 60 歳以

上の 地域在住老年者 286 名 と し た。 認知機能 は改訂長谷川 式簡易 知 能 ス
ケール （HDSR） 、 抑 う つ 状態の程度 はZun g自己評価式抑 う つ状態尺度日本
語版 （SO S） 、 食事栄養調査 は自記式食事歴法質問票 （DHQ） にてそ れぞれ
測 定 し た 。 本研究実施 に先立ち、 対象者 に研究主 旨 に つ いて説明 す る と
共 に 、 文書 にて研究 の 同 意 を 得 た。

［結果 ］ 横断調査 で は 、 HDSR下位項 目 の う ち計算の項 目 と 赤血 球膜脂肪
酸EPA, DHA/ AA, EPA/ AA と は有意 の正相 関 （pく0. 005） 、 AA と は有意 の負 相
関 （p く 0. 001） を 示 し た 。 HDSR の 1 年 間 の 変 化 を 改善群 （2-6 ポイ ン ト増
加 ） 29 名 （72. 2 歳） 、 不変群( 1 ポイ ン ト 以 内 ） 47 名 （72. 5 歳） 、 悪化群 （2-6
ポイ ント減少） 19 名 （72. 7 歳） の 3 群 に分 け 検討 し た と こ ろ 、 脂肪酸 の比
較 で は 、 3 群 問 で有意差 を認め な か っ た が 、 初年度 、 1年後 の DHQ の 比較
で は 、 蛋白質、 n 3 系 脂肪酸、 魚介類、 調味料の項 目 に お いて、 改善群の
ほ う が悪化群 に比べて摂取量が有意 に 高値で あ っ た （p く 0. 05） 。

女性 に お いては、 抑 う つ状態な し群で は、 EPA、 EPA/ AA 比が中等度抑
う つ 状態 あ り 群 よ り も 高値で あ っ た 。 ま た 、 抑 う つ 状態な し 群 で は 、 中
等度抑 う つ 状態 あ り 群 に比 し て魚介類の摂 取量 も 有意 に 多 か っ た。 男性
で は 3 群間 でいずれ も 有意差 を認 め な か っ た。

［ 結 語 ］ 地域在住老年者 に お いて は 、 認知機能 、 抑 う つ状態 と 脂 質栄養
と は密接 に 関連 してい る こ と が示唆 さ れた。
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S4-1 胎児、 新生児、 小児患者から学ぶ脂質栄養学

日本大学医学部小児科

0岡田知雄、 佐藤紀子、 稲見育大、 藤田英寿、 岩田富士彦、 原光彦

［ 目 的］ 勝帯血、日甫乳 の 開始 さ れた 生後1週間、 1か月の経過におい て どの

よ うに脂質が変化 し て行 く か を観察す る と 、de novo lipogenesisの問題が

極 め て 重要 で あ る こ と が わ か る 。 さ ら に、 成長 し た小児にお け る de novo 

lipogenesis には、 生活習慣に よ り 影響 さ れ る 。 こ れ ら の解析か ら 成長 と 脂

質栄養 を 考 え る 。［方法］ 当院NICUにて観察 さ れた新生児 と 脂質代謝、 学

童期にお け る 生活習慣病 の 症例の外来にお け る 検討、お よび文献的考察か ら

成長 と 生活習慣病 の発生に 関 す る 脂質栄養学的検討 を行う。［結果］ 妊娠末

期に は、 コ レス テ ロ ール と 脂肪酸につい て母体循環、 胎盤、 そ し て胎児循環

の 関係が極 め て 重要 で あ る の は、特に神経系の形成 と そ の機能発達の た め で

あ る 。 し か し、 こ の妊娠末期の胎児の脂肪の合成能力は、除脂肪組織の産生

の2倍の ス ピードに達す る と い う事実 は以外 と 知 ら れて い な い。そ し て も し、

低出生体重児にお け る こ の能力に問題が 生じ る と 、 Barker仮説 の メ カ ニズ

ムに も 関連す る と 考 え ら れ、肥満やメ タ ボ リ ツクシンド ロ ーム発症の ト リ ガ

ー の 可能性が示唆 さ れ る 。 一方、 生後日甫乳が始 ま る と 、 脂肪酸の代謝は、 一

気に脂質栄養に影響 さ れ る よ うに な る 。経年的 な体脂肪中の脂肪酸分析 の過

去の報告か ら も こ の事実が証明 さ れ る 。そ し て さ ら に成長 し て 学童期にお け

る 健康障害の な かで、 メ タ ボ リ ツクシンド ロ ーム を呈す る 小児におい て は、

す でに イン ス リ ン抵抗性 と 動脈硬化促進性の smalldense LDL の形成につ

いて内臓脂肪蓄積 を 生じ、de novo lipogenesisが重要な役割 を演じて い る

こ と が、 知 ら れた。 ま た、 逆に内臓脂肪の蓄積に関す る 減少効果 と し て、 近

年 そ の抗炎症作用 と し て も 知 ら れて来たDHAが、成長期の脂質栄養 と し て

注 目 さ れた。［考察 と 結論］ 脂質栄養に よ り し、かに し て人の成長 と 病態が も

た ら さ れ る か を 考察 し た。明日の新生児未熟児 の 医療や小児期か ら の メ タ ボ

リ ツクシンド ロ ーム も 視野に入れた脂質栄養学 の さ ら な る 進歩が必要 で あ

る 。
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シンポジュウム患者から学ぶ脂質掌養学S4-2 長寿と指肪組織ー百寿者調査の結菓からー

慶謄義塾大学医学部内科 （ 老年内 科）
広瀬信義、 新井康通、 山 村憲、 高 山美智代、 中津進、
東京都老人総合研究所 権藤恭之、 稲垣宏樹、 増井幸恵

［ 目 的］ 健康長寿の秘訣を 知 る た め に健康長寿モ デ、ルで、 あ る 百寿者 の包括
調査 を行い健康長寿 に寄与す る 因子を明 ら か にす る 。 本発表では、 アデイ
ポカイ ン と 長寿 の関連 につ いて検討す る 。
［方法］ 2 000年 よ り 2 0 0 2 年に か けて東京 2 3区在住の 1 0 0歳以
上者 を 対象 と して調査依頼を行い調査 に承諾 し た30 2 名を 対象 と し た。
こ の う ちBM I マッチ さ せた 女性百寿者66名、 若年対照群66名に お い
てアデイ ポカイ ン濃度、血清脂質、アルブミ ン、C R P、E-selectin、HbAl
cを測定 し た。 両群 にお いてそれぞれの比較 を行い、 つ い でアデイ ポカイ
ン と 他のパ ラ メー タ の相関関係 につ いて調べた。
［結 果］ 女性百寿者 にお いてはアデイ ポネクチ ン が 有意 に 高 く （20. 3 vs 
10. 8 µ g/ml ,  pく0. 0 1 ） ） 、 レ プ チ ン が 有意 に 低 か っ た（ 4. 7 vs 8. 2 ng/ml , 

pく0. 01） 。つ い でアデイ ポカイ ン と 他のパ ラ メー タ の相関関係 につ いて調べ
た。 女性百寿者で はアデイ ポネ ク チ ン は HbAl c (r=-0, 303) , Log CRP 
(r=-0. 281) , E-selectin (r=-0. 330） ， 回L-c (r=O. 289） と 有意の相関を示 し
た （pく0. 05） 。 若年対照群ではアデイ ポネクチ ンはHDL-c (r=0. 383） と の
み有意の相関を示 し た。
［考察］ 百寿者では若年対照群 に比較 してアデイ ポネク チ ンが有意に 高 か っ
た。 ま た相関関係か ら、 百寿者にお いてはアデイ ポネクチ ン は抗糖尿病、
抗炎症、 抗動脈硬化作用 が あ る 可能性が示唆 さ れた。 アデイ ポネ ク チ ン は
小型の脂肪細胞で分泌 さ れ る イ ン ス リ ン感受性を 高 め る 善玉アデイ ポカイ
ン と して知 ら れてい る 。 アデイ ポネ ク チ ン は人 に長寿に寄与 してい る 可能
性が あ る 。Lypodi strophy や早 老症の 一種で あ るprogeriaでは脂肪組織の
萎縮が起 こ り 若年で死亡す る こ と が報告 さ れてい る 。 一方メタ ボ リ ッ ク 症
候群 に代表 さ れ る 肥満 で はイ ンス リ ン感受性を低下 さ せ る T NF － α な ど
が分泌 さ れて糖代謝異常 を お こ し動脈硬化性疾患 に かか り やすい と 言 う 報
告が あ る 。 脂肪組織は寿命 に な ん ら かの影響 を 与 え る 可能性が あ り 、 今後
長寿科学において脂肪組織の分化増殖の研究が重要で あ る と 考 え ら れ た。
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S4-3 アルツハイマ一病と食害栄養
一多価不飽和脂肪酸ハ フ ンスの位置づ け一

自 治 医科大学附属大宮医療セ ン タ ー 神経内科
大塚 美恵子

［ 目 的】 われわれは AD 患者の食習慣に 注 目 し 多価不飽和脂肪酸（PUFA）バ ラ ン ス

を含め た摂取栄養素 の 特徴、 ま た摂取エネ ル ギー と 糖・脂質代謝の 関連を解 析 し

た。 さ ら に 栄養介入の 認知機能改善効果 に つい て も 調査検討 し た。

［対象・方法］ AD 患者43例で食行動 と 摂取栄養 素調査を行 い健常対象218例 と

比較 し た。 ま た 、 AD 患者128例で血清脂質分析 と 75gOGTTに よ り 耐糖能、 高イ ン

ス リ ン 血 症 の 解 析を行 い 、 摂取エネルギー と 糖・脂質代謝の 関係を調査 し た。 栄

養介入 はAD 患者64例 （71. 0士9.2歳） に 行 い 、 栄養状態の特徴 に応じて食行動

の 是正 と 魚 を週6回以上摂取する こ と 、 ま た 野菜・果物 の 必要摂取量が保たれ る

よ う 指導 し た。 栄養介入前 と 1年後に 血清 ビ タ ミ ンB6、 Bl2 、 葉酸、 ホモシ ス テ

イ ン値測定 、 赤血球膜脂質分析、 75gOGTTを施行 し変化を比較 し た。

［結果】AD 患者の食行動 の特徴 は偏食・小食 ・ 過食 な ど種 々 あ っ た が 約20九は適

正で あ っ た。 明 ら か に な っ た 問題 点 は菓 子 類 な ど糖分過剰摂取 と 野菜・果物 な ど

抗酸化 ビ タ ミ ン摂取不足で あ っ た。 ま た 、 肉 の摂 取 に よ っ て飽和脂肪酸、 n-6系

PUFA 過剰 に 傾く例は少 な か っ た。 AD128例の う ち 121例（94.5免）が エ ネノレ ギー摂

取過剰 で 、 糖尿病を示 さ な い高イ ン ス リ ン血症が 41例（32覧） と 健常対象 よ り 有意

に高かっ た。 し か し 体格指数（BMI)25を越 え る 肥満は少なく、 健常対象 と 有意差

は な か っ た。 栄養介入 に よ っ て認知機能を正 常化 さ せ る こ と は困難だ、っ た が 、 栄

養指導に対 し て遵守良好群 は30ヶ月ま で は認知機能を維持 した。 介入l年後の

赤血球膜脂質分析 で は DHA、 EPA の 増 加 が認 め ら れた が 、 血清 ビ タ ミ ン B6、 B12

の 増加 のみな ら ずホモシ ス テ イ ン値 も 上昇 し て いた。

【考察］AD 患者 の食行動異常の評価 は ま だ適切な も の は なく、 認知機能維持 に は

過食や小食 を是正 し 、 菓 子 類 過剰摂取是正 と 抗酸化 ビ タ ミ ンを充分摂取す る こ と

が重要で あ り 、 魚 ・ 肉 も バ ラ ン ス よ く摂取する こ と が 必 要 で あ っ た。 血液デー タ

の 変動 は認知機能の変化 と は必ず し も 相関する も の で、は な か っ た。

［結論］ア ル ツ ハ イ マー病（AD ）の発症 に 関連する 脂質に 関 し て 、 魚 に含ま れ る n-3

系 PUFA は防御 因 子 で あ る た め摂取不足は よ くな い が 、 肉 の摂取に よ っ て 必ず し

も 飽和脂肪酸、 n-6系PUFA 過剰 に は繋が ら ず、 良質な蛋白源 で あ る た め 肉 の摂 取

も 必要 と考 え ら れた。
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シンポジウム「患者から学ぶ脂質栄養学J
S4-4 3. 冠動脈疾患の日常臨床と 脂質栄養管理

榊原記念病院 住吉徹哉

こ れ ま で提唱 さ れてい る 動脈硬化の危険因子 の う ち で も 、 冠動脈病
変 の進行や虚血性心イ ベ ン ト の 発症 に 最 も 重要 な因子 と さ れてい る の
が 高 LDL コ レ ス テ ロ ール血症 を始め と す る 脂質異常症 で あ る こ と は 、
多 く の疫学的調査や大規模臨床試験 の結果が 示す と こ ろ で あ る 。 日 本
動脈硬化学会 よ り 発表 さ れた 「2007 年版動脈硬化性疾患予防ガイ ド ラ
イ ン」 で も 、 高 LDL コ レ ス テ ロ ール血症 は冠動脈疾患の重要な危険因
子 で あ り 、 LDL コ レ ス テ ロ ール値 の 上昇 と と も に冠動脈疾患の発症率
が 高 く な る こ と を 改 めて強調 してい る 。 従来 わ が 国 の 冠動脈疾 患 に よ
る 死亡 率 は欧米諸国 と 比べて極 めて低 く 、 その長期予後 は良好で あ る
と さ れてき た。 し か し 米 国 国 民健康栄養調査お よ び厚生労働省循環器
疾患基礎調査 に よ る と 、 米 国 民の総 コ レ ス テ ロ ール平均値が経年的 に
低下 してい る の に対 して、 わ が 国 のそれは漸増 し 2000 年 に は男 女 と
も に 米国 と ほ ぼ 同 等 の 値 を 示す ま で、 に到っ てい る 。 既に本邦 の若年者
にお いて急性心筋梗塞の発症 に増加傾 向 が み ら れ る 現状 と あ わせ る と 、
今後 は冠動脈疾患 の診療 に お け る 脂質管理の重要性が さ ら に増す こ と
は確実で あ る 。

近年、 わ が 国 で も 質の 高 い疫学調査や大規模な臨床介入試験が行われ、
その結果か ら 得 ら れた エ ピデ ン ス の蓄積 に よ っ て、 日 本人 向 け の 脂質管
理の 目 標値が ガイ ド ラ イ ン と して明確に示 さ れ る よ う に な っ た。 ま た強
力 で安全性 の 高 い 高脂血症治療薬の 出現に よ り 、 設定 さ れた 目 標値 の 達
成は以前 に比べて容易 に な っ てい る 。 心血管イ ベ ン ト の発生率 を減少 さ
せ長期 予後 を 改 善す る と い う 脂 質管理 の 最終 目 標 に 向 か う た め に 次 に
必要 な こ と は 、 果た して実地診療で 医療者側 の 意 図す る と お り に 受療者
が理解 し 、 納得 してその行動変容に結びつ け ら れてい る か ど う か の 確認
で あ る 。

本 シ ン ポ ジ ウ ム の講演で は 、 冠動脈疾患の 日 常診療で こ れ ま で に “患
者 さ ん か ら 学ん だ” い く つ か の間題点 を あげな が ら 、 脂 質栄養管理上
の課題 を議論 し た い。
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S4-5 待機的PTCA！患者における心臓カテーテルに伴う血清脂質の経時的変化

に関する検討

島田俊夫、 中沢芳夫＊、 梅野哲弘＊、 前田篤慶＊、 佐藤秀俊、 坂根健志、 菅森峰、 高
橋伸之、 公受伸之、 村上陽、 吉富裕之小谷暢啓、 徳丸陸、 園沢良嗣、 安達和子、
伊藤早希、 石橋豊、 橋本道男料 島根大学医学部附属病院循環器内科、 同医学部
環境生理学＊＊ 、 江津済生会総合病院＊

［背景］脂質代謝に関して、 最近ではメタボリック症候群の視点から冠動脈硬化

症に結びつけられる傾向が強い。 その中でも中性脂肪の動脈硬化への関与が注目
されている。 本研究では待機的PTCA患者における心臓カテーテルに伴って起こる
経時的脂質変化について検討を行った。

［目的］通常は3000～5000単位のへパリンを静脈内に投与後に心臓カテーテルを
行う。 このへパリンの脂質代謝に及ぼす影響を利用し、 冠動脈疾患患者での脂質

代謝の変化を検討する。
［対象・方法］連続する36名の待機的町CA患者に治療のために円CAを行う際に

患者の同意を得た後に心力テ前（空腹時） 、 心力テ終了直後、 心力テ翌朝に血清
脂質 （総コレステロール、 中性脂肪、 HDLコレステロール、 LDL－コレステロール）、

血柴BNP、 血清NT-proBNP、 心筋トロポニンT、 CK，血糖，肝機能、 腎機能を検査し

た。
［結果］データは全て （心力テ前（空腹時） 、 心力テ終了直後、 心力テ翌朝） の

順序で記載する。 BNP (48.9, 32.3, 66.9pg/ml), NT-proBNP (244.6, 169.3, 371.6pg/ml), 
心筋トロポニンT (0.026, 0021, 0.204ng/ml), CK (66.0, 59.0, 130.6IU), GOT (22.3, 

21.6, 49.0IU), GPT (12.6, 13.9, 11.llU), LOH (182.4, 249.3, 167.SIU）， γGTP (46.2, 
39.8, 49.0IU), Tcho (182.5, 149.5, 180.9mg/dl), TG (96.7, 35.0, 101.9mg/dl), HDL-cho 
(40.3, 35.7, 40.mg/dl), LDL-cho (118.0, 105.8, l 17.6mg/dl), BS (93.0, 95.9, 101.5mg/dl), 
年齢は平均74歳で男性／女性は26/10であった。 一元配置反復分散分析を行い心
筋トロポニンTがPTCA翌朝に有意に上昇していた。 また、 中性脂肪 ，総コレステロ
ールがヘパリン投与後の心カテ終了時の血清で有意に低下していた（p < 0.001）。
HDL-choは3群聞に有意差は認めなかった。

［結語］待機的PTCAにともない軽度の心筋傷害または梗塞が発生していることが
心筋トロポニンTの上昇から推測された。 また、 ヘパリン投与後の血清で中性脂肪
が顕著に低下し、 翌朝に回復していることからリポプロテインリバーゼのへパリ
ンによる活性の上昇が心力テ中の中性脂肪の代謝を促進していると推測する。 健
常者と心筋梗塞の比較並びに重症度との関連を明らかにすることが今後必要であ
ると推測される。
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n-6 系脂肪酸の必須性 と 過剰症
一 特 に ア ラ キ ド ン酸の必須性に つ いて ー

サ ン ト リ ー （株） 健康科学研究所
木 曽 良信

ア ラ キ ド ン酸は必須脂肪酸で あ り 、 細胞膜の構造や機能 の維持 に 不 可欠 で
あ る 。 ア ラ キ ド ン酸は未熟児 の成長 に な く て は な ら な い脂肪酸で あ る こ と は
わ か っ て い た が 、 最近で は特に乳児 の脳の発達に重要 な役割 を果た し て い る
こ と が 明 ら か に な っ て き た。 さ ら に 、 老齢 ラ ッ ト の脳でア ラ キ ド ン酸 が 低下
し て お り 、 それが ア ラ キ ド ン酸 を 強化 し た食餌 を 与 え る こ と に よ り 改善す る
こ と 、 それに伴い老齢 ラ ッ ト で低下 し た記憶力 が改善で き る こ と が報告 さ れ、
高齢者の脳機能改善に有効 で あ る 可能性が示唆 さ れた。

ア ラ キ ド ン酸含有油脂 を 2 ヶ 月 間摂取 さ せた老齢 ラ ッ ト 、 対照飼料 を摂取
さ せた老齢 ラ ッ ト 、 若齢 ラ ッ ト に分 け て 、 それぞれの記憶力 に対す る ア ラ キ
ド ン酸含有油脂 の効果 を 、 モ リ ス 型水迷路試験 を 用 い て調べた。 ア ラ キ ド ン

酸含有油脂 を 2 ヶ 月 間摂取 し た 老齢 ラ ッ ト の 場所記憶力 は 、 若齢 ラ ッ ト よ り
劣 っ た が 、 対照飼料 を摂取 さ せた 老齢 ラ ッ ト の記憶力 よ り 改善 さ れた 。

ヒ ト での有効性に 関す る 試験は脳波事象 関連電位 P300 の応答 を 調べ る こ
と に よ り 評価 し た。 す な わ ち 、 2 種類の音 （高音 ・ 低音） を ラ ン ダ ム に 聞 か
せた 際 に 、 た ま に し か出 て こ な い 高音 （20%） を 聞 い た と き に ボ タ ン を 押す
と い う 課題 を 与 え 、 実際 に 音 を 鳴 ら し て か ら 約 300 ミ リ 秒後 に認 め ら れ る 脳
波 の 特徴的 な ピー ク （P300） ま で の時間 と 振幅 を 算 出 し た。 こ の 時間 は加齢
と と も に延長 し 、 そ の 振幅 も 縮小す る こ と が知 ら れて い る 。 健康 な 高年被験
者 20 名 に 対 し て 、 ア ラ キ ド ン酸含有油脂 （ ア ラ キ ド ン酸 240mg 相 当 量） あ
る い は プ ラ セ ボ を 毎 日 l 回 、 1 ヶ 月 間摂取 さ せた。 摂取前後 の P300 を 測 定
し て 比較 し た。 そ の結果、 ア ラ キ ド ン酸含有油脂の摂取後 は 、 摂取前 と 比較
し て 、 P300 応答 ま で の 時 聞 が 短縮 さ れ、 振幅は大 き く な る こ と が確認 さ れ
た。 こ の こ と か ら 、 ア ラ キ ド ン酸は高年者の認知応答 を 改 善す る こ と が確認
さ れた。

なお、 ア ラ キ ド、 ン酸摂取 に 関す る 安全性 に つ いて も 報告 さ れて お り 、 健常
成人男性が食事 由 来の ア ラ キ ド ン酸 （2 10mg／ 日 ） の他に 1 500mg／ 日 を 50 日
間経 口 摂取 し た が 副作用 は認 め ら れて い な い。

ア ラ キ ド ン酸が乳児や高齢者 に と っ て 必須だか ら と い っ て そ れ ばか り を
摂取す る の は好ま し く な い。 生体 内 に は それぞれの臓器で ア ラ キ ド ン酸 と D
H A の最適バ ラ ン ス が 存在す る と 考 え ら れ、 不足 し て い る 場合 に は D H A と
と も に補 う 必要が あ る 。
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ハ。ネル2 アラキ ドン酸サプリメントの危険性
金 城学院大学薬学部 、 「 脂質栄養 」 オープン・リサーチ・センター

奥 山 治 美

“ 加 齢等 に伴 い神 経 細胞が 減 り、 A RA 、 DH A も 減 る、よってこれら を補 給

するのが 良 い” 、と いう 論 拠 で 、 現 在の A RA 摂 取 量を倍増させるよう なサ

プリメントがあ ら われた 。 これら の補 給 で 神 経 細胞が 増 え る（維持 される）と

いう 証 明はない 。逆 に 、 その危 険 性を示す多 くの証拠がある。

アラキド ン酸の必 須 性とアラキド ン酸 カスケード の冗進に 起因する疾 患

リノール 酸は必 須 であり、 これ由来の A RA から 作 られる生理活性 物質の

作用が 、 その必 須 性の主な基盤 である。脳における A RAと DH Aの重要

性につ い ては広 く認 め られている。と こ ろが A RA 酸 カスケード の完進が 多

種の癌 、アレル ギー 炎 症 性 疾 患 （肺 炎 気 管 支炎 、 潰 蕩 性 大 腸 疾 患・クロ

ーン病 、アト ピー 性 疾 患 ・瑞 息・花 粉症 ） 、 動 脈 硬 化 性 疾 患のほか、うつ

病 ・ 神 経症など 、 増 えつつある多 くの疾 患の原因になっていることが 、 基

礎的 、 臨 床 的に 明 ら かにされてきた 。 ARA カスケード を抑 え る薬が 多 くの

疾 患に使われている。

A RA/DH A (n -6/n -3）の比が 1 であれば安 全なのか？ n - 6 系とn - 3 系

の代謝は競合的 であるた め 、 各 々の摂 取 量とと もにバランスが 重要とな

る。リノール 酸と α ーリノレン酸の量が 多 量 ではなく（3en % 以下 ）、 その比

が 1 であれば健 康 増進効果が 期 待 できる。 しかし ARA は体内で優 先 的

に Co Aエステルとなり、効率 的にリン 脂質に 取 り込 まれる。 摂 取 油 指 中の

少 量の A RAが 重要な過剰症を示しているとお も われる例 も 少なくない 。

一方、DH A は長 期 的にはペルオキ シソームを増 殖し、 A RA カスケードに

対するDH Aの抑制効 果は極め て弱 い 。 A RA/DH A比が 1 であれば安 全 で

あると 考 え る根拠は見 出せない 。

インフォームド コンセントと服薬指導 現 在の食環境における A RA 過剰

摂 取の害 （上 述 ）を 、 サプリ摂 取 者に 理 解させる必要がある （企 業 倫 理を

求 め る） 。 医療関係 者は、 「 A RA カスケード を抑 え る効果を も っ薬と A RA

サプリが 禁 忌 であるj ことの服 薬 指 導を行う 必要がある。

鎧盆 現 在の食環境 で 、 A RA摂 取 量を 2倍にするよう なサプリメントはき

わ め て危 険 である。
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0-1 j毎産プラズマローゲ、ンによるアルツハイマー型認知症の 予 防

東北大院 ・ 農 1 、 東北大院 ・ 医2、 島根大 ・ 医3
0山下慎司 1 、 藤原博典2、 仲川清隆 1 、 橋本道男3、 紫藤治3、 荒井啓行2、

富津陽夫 1

日ま じめに】 高齢社会の中 にあ り 、 老人性認知症の曜患者が増加 し社会的

問題 となっ ている。 老人性認知症のひとつであるアルツ八イ マー型認知症

に至つ て は、 その予防策すら見出ぜて いない。 そのため、 アルツ八イマ－

型認知症の予防 と治療法の確立 は急務 となっ ている。 と く に 、 食品成分の

機能性を生か した認知症の進展予防について は社会から大きな期待が寄せ

られて い る 。

ヒ トのアルツ八イマー型認知症者の脳で は、 ビ二ルエーテル型 リ ン脂質

であるプラス‘マ口 ーゲン濃度の減少が知 られている。 しか し 、 プラズマ

ロ ーゲンの脳神経細胞 に対する生理作用 は全 く 解明 されて いない。 そ こで

本研究で は、 予備実験で効果の高かっ た海産プラズマ口 ーゲンがアルツ八

イ マ ー モデル動物の行動 に与える影響を明 らかに しよ う と した。

【方法 ・ 結果】 アルツ八イ マ－型認知症の原因のひ とつである アミ ロ イ ド

日を ラ ッ ト脳室内ヘ持続的 に注入を行う アルツ八イ マー モデルラ ッ トを作

製 した 。 こ のモデルラ ッ トを用い、 海産プラズマロ ーゲンの経口投与 と空

間認識試験を行っ た。 海産物 由来プラズマロ ーゲンの経口投与はモデル

ラ ッ トの空間認知障害を有意に改善する こ とを明 らかに した。 つぎに 、 上

記実験の空間認知障害の改善に対する海産プラズマ ロ ーゲンの作用機構を

明 ら かにするため に 、 プラズマ口 ーゲン とアミロイ ド日を用 いたin vitro系

で、の実験を行っ た。 アミ ロ イ ド日は凝集する こ とで神経毒性を示 し、 神経

細胞を死 に至ら しめる こ とがわかっ ている。 実験の結果、 プラズマ 口 ーゲ

ン、 と く に分子内グ リ セ ロ ール骨格の2位に ド コ サヘキサ工ン酸 （DHA)

を有する プラズマロ ーゲン分子種に強いアミ 口イ ド日凝集抑制および凝集

物分解作用がある こ とが明 らかに な っ た。 また、 これは このプラズマ ロ ー

ゲン分子種に特異的な活性であ り 、 グ リ セロ ール骨格の2位に DHAを有す

る ほかのグ リ セ ロ リ ン脂質で は凝集抑制 ち凝集物分解作用 ち示さなか っ た。
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0-2 抗酸化リン脂質 plasmalogen の リ ンパ吸収

0渡辺雄大 I）、 西 向 めぐみ 2）、 松本 恵 2）、 山 崎裕也 3）、 根津 亨 3）、 前場良太 1）、 原 博 I)

I ）北大院農、 2）北大創成、 3) （株） ADEKA、 4）帝京大医

［ 目 的 ］ plasmalogen は生物界 に広く 存在する リ ン脂質のサブクラスで、 グリセロ
ールの一位にヒ守ニルエーテル基を持つことで、抗酸化能を有することが知 られて
いる が 、 その吸収 ・ 生理作用 には不 明 な点が多く ある。 これまで に 、 牛脳及びヒト
デから抽 出 した plasmalogen を含有するリ ン脂 質をラット に投与し 、 plasmalogen
がリンパ 中 に吸収されることを 明 らかにした。 本研究では、 plasmalogen を多く含
む牛心臓と豚脳からコ リ ン型およびエタノールアミン型リン脂質を精製 、 ラ ッ ト に
投与し、 両クラスの plasmalogen リ ンパ吸収を調べた。 また、 中性脂質と混合投与
することで、 plasmalogen の吸収を上昇させることが 出来るかを検討した。
［ 方法 ］ 十二指腸と胸 管 に 、 脂質投与用 と リ ンパ 液採取用 カテーテルを留置し
た Wistar-ST 系雄ラット（12 週令）を、 glucose-saline 経腸投与下で一晩回復させ、
脂質をそれぞれ 1 0 %エマルジョンの形で 1 . 0 ml 経腸投与した。 脂 質の組成は、
コ リ ン 型 リ ン 脂 質 （plasmalogen 59 % 含 有 ） 、 エ タ ノ ー ル ア ミ ン 型 リ ン 脂 質
(plasmalogen 54 %含有） 100%のも のと、 それぞれを 3 倍量の 大豆油 と混合したも
のを用 意した。 投与開始から 4 時 間 、 経時的 に胸管リンパ液を全量採取した。
plasmalogen はリンパ液からリン脂質を抽 出 後 、 ヨード法および LC/MS 法による
定量分析に、 その他の脂質はリンパ液を市販キット による分析に供した。
［ 結果 ・ 考察 】 リ ンパへの 両クラスの plasmalogen 放 出 量は、 それぞれの投与後 、
顕著に上昇した。 しかし、 コリン型 plasmalogen 投与の方がその放出 量が多かっ
た。 中 性脂質と混合投与した場合、 plasmalogen のリンパ放出ピークが早まり 、 4
時間までの 吸収率はリン脂質調製物 100%に比べ高くなった。 しかし、 経時変動
から 1 00%投与では 4 時間 目 以 降も放出が続く と予想されたた め 、 全体の 吸収率
は 同 程度になると考えられた。 一方、 両クラスの plasmalogen の リ ンパへの吸収
率 は数% と低かった。 投 与したリ ン脂質の ほ と ん ど が 、 腸上皮 細 胞 内 で 中 性脂
質に再合成されたことが原因 の一つで、ある と考え られた。 投与前とリンパ放 出 後
の plasmalogen の脂肪酸組成を含めた LC/MS 法による 定量分析の結果よ り 、
plasmalogen の脂肪酸が吸収された際にどの脂質に組み込まれるのか等を解析
して報告する。
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Peroxisome にて代謝される超長鎖モノ不飽和指肪酸
摂取と 内 因 性 plasmalogen の変動

0後藤美紀子 1）、 山崎裕也 2）、 西向 めぐみ 3）、 根津亨 2）、 原博 1）、 前場良太 4)
1）北大院 ・農、 2) （株） ADEKA、 3）北大 ・創成研、 4）帝京大 ・ 医

【 目 的 】 plasmalogen は体内では脳や心臓 に多く分布するリ ン脂質のサ

ブクラスの一つで、 グリセロールの 1 位 にピ、ニルエーテル結合を持つ。 抗

酸化性を有することが知 られてお り 、 高脂血症などメタボ、リ ツクシンドローム

の改善効果が期待できる。 我 々 はこれまで、 この plasmalogen の体内合

成を促進させる食品成分を探索してきた。 今 回 は、 plasmalogen 合成部

位 の peroxisome に 局 在 し 、 そ の 合 成 の 最 初 の 段 階を触媒す る 酵 素

(dihydroxyacetone phosphate acyltransferase, DHAPAT） の活性を

増加させる とし ち報告のある超長鎖モノ不飽和脂肪酸のエルシン酸を多く

含む菜種油を摂取させ、 体内 plasmalogen 含量への影響を検討した。

【 方法】 Wistar/ST 系雄性ラット （6 週齢） を AIN-93G に準じた基本飼料

で 5 日 間予備飼育した後 、 基本飼料群、 大豆油 の一部をエルシン酸含量

の 高いハイエルシン酸菜種油 （49%エルシン酸） に置き換えた 2%菜種油

添加群、 4%菜種油添加群、 6%菜種油添加群の 4 群に分けた。 10 日 間 の

試 験 飼 育 後 に 解 剖 を 行 い 、 腹 部 大 動 脈 血 、 肝臓 、 心 臓 を 採 取 し 、

plasmalogen を含む各種脂質量を調べた。 plasmalogen は脂質抽 出後 、

放射性ヨードを用 いた HPLC 法で分析した。 その他の脂質に 関 しては、 血

清は市販のキットを用 い酵素法で、 肝臓と心臓は脂質抽 出後 、 イアトロスキ

ヤンで

【 結果 ． 考察】 血清の plasmalogen 量は、 ハイエルシン酸菜種油摂取量

依存的 に上昇し、 4%また は 6%菜種油 添加群で、i土基本飼料群 に比べ有

意 に増加した。 増加した plasmalogen 中 のコ リ ン型、 エタノールアミン型の

比 に差は無かった。 同様 に血清 中 リ ン脂 質量も エルシン酸摂取で増加 し

た。 また、 心臓の plasmalogen 量もエノレシン酸摂取により増加した。 しかし、

肝臓での plasmalogen 量の増加は見られなかった。 なお、 エルシン酸摂

取 による成長阻害、 心臓障害は認め られなかった。

以上よ り 、 エルシン酸は peroxisome における plasmalogen 合成を促進

し、 plasmalogen 体内合成を増加させることが示唆された。
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0-4 n-3系脂肪酸欠乏マ ウ スの不安行動につ いて

湧永製薬株式会社 ヘルスケア研究所

O 原馬 明子， 守口 徹

【 目 的 〕 n・3系指肪酸で あ る ド コ サヘキサ工 ン酸（DHA）は， 神経系組織 に

多 く 分 布 し て お り ， 特 に 脳機能 に 苅 し て 重 要 な 役 割 を 果 た し て い る ．

こ れ ま で 我 々 は ， n-3 系 脂 肪 酸 欠 乏 動 物 を用 い て 学 習 機 能 と 脳 内 D HA

濃度 と の間 に正の相関のあ る こ と を報告 してきた． 今回， 脳高次機能の

中 の 情 動 行 動 に 着 目 し ， 新 奇 環 境 に よ る 摂 食 抑 制 試 験 （ NSF, Novelty 

Suppressed Feed ing parad igm） を 用 い て ， n-3 系 脂 肪 酸 欠 乏飼料 ま た は

含有飼料で飼育 ・ 繁殖 した マ ウ ス の不安 レ ベルの差異 に つ いて倹討 した．

【方法］ 動物は， n-3系脂肪酸欠乏飼料（Deの また は含有飼料（Adq） で飼育 ・

繁殖 した母獣の異なる第2世代 ICR 系雄性マ ウ ス 1 0-1 5 匹 を 1 群 と して，

5 匹 ご と の グル ー プ ま た は 個 別 の 飼 育 を 3 週 間 行 っ た 後 に NSF を 実 施

した． 試験は， 床敷き を入れた50 × 50 × 20cm のアク リ ル容器の中 央 に

飼 料 を 固 定 し た 装 置 を用 い た． 試験前 日 よ り 絶 食 し た マ ウ ス を 装置の

角 に置き， 測定開始か ら飼料を最初 に認識するまでの時間や摂食する ま で

の時間， 摂食でき た個体数等を測定 した． 試験日奇聞は， 最長1 0分間 と し，

終 了 後， 脳 と血祭を採取 して脂肪酸組成 を測定 した．

【結果 ・ 考察】 測定開始から飼料を最初 に認識するまでの時間 に は各群聞

に著差は観察されなか っ だ． NS F の一般的な測定時間である 5 分間での

飼料を摂食 した個体の割合は， Adq のグル ー プ飼育群が 92%であ つ だの に

対 し， 個別飼育群は 46%, Def のグル ー プ飼育群は 33%， 個別飼育群は

30% と有意に倍値 を 示 レた． また， 測定時間を 1 0 分間まで延長 して観察

す る と， Adq の個別飼育群は77%, Def のグル ー プ飼育群は67%まで上昇

して Adq のグル ー プ飼育群の値 に近づいたが， Def の個別飼育群は（底値の

ま まであ っ た． こ れ ら の結果よ り ， n・3系脂肪酸欠乏動物の不安 レ ベ ル は

高 く ， 個別飼育等 に よ っ て不安因子はさ ら に増強され る こ とが示唆された．
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母体の必須脂肪酸摂取比率が仔の 1 型糖尿病発症
0-5 に与 え る影響

！ ）島根県立大学短期大学部、2） 長崎大学医学部、 3） 武庫川 女子大学薬学部
4）島根大学医学部 環境生理学、 5）島根大学医学部解剖学
0 寵橋有紀子1）、 武部恵美 1)、 石 倉日南子1)、 足立美穂 1)、 阿比留教生 2)

古林正和 久 森 山 賢治 3）、 橋 本道男） 、 紫藤治 4）、 大谷浩 5)

【はじめ に】必須指肪酸の摂取において各国 の推奨量には差異があり、
また、 ヒ 卜 1型糖原病発症に対 する影響についての詳細も 不 明 で ある。
我々は、 1型糖尿病の発症に関わる環境因子のーっとして考え ら れてい
る出 生前後の母体環境の中で、 胎盤や母乳を介して母子聞を移行する栄
養成分に着目し、1型糖原病モデル動物であるnon obese di abet i c (NOD) 
マウス母獣に異 な る2種類の必須脂肪酸比率の餌を摂取させ、 出 生前後
に摂取する必須指肪酸比率が仔の 1 型糖原病発症に及ぼす影響について
比較検討した。

【方法】必須脂肪酸比率の高い欧米型食餌（n-6/n-3= 14 .5 ）と低い日
本型食餌（n-6/n-3=3.0 ）を作成して、 妊娠前の糖尿病未発症のNODマ

ウスに摂取させ、 交配した。 出 産時および離乳時に食餌を変更して、 計
8 群の実験群を設定し、 NOD マウスの病態に対する各ライ フステージに
摂取する必須脂肪酸比率の影響を下記の項目を行い検討した。 1 母乳
および仔の血柴および血球膜脂肪酸比率の測定。 2 膝島の 数および膝

島炎の発症時期と進行度の解析。 3 顕性糖尿病発症率の検討。 4 血 清
中イ ンスリン自 己抗体（IAA ）の測定。

【結果 ・ 考察】1 母乳中の指肪酸は、 食餌とほぼ同 様の指肪酸比率を
示し、 仔の血球膜指肪酸比率も食餌中の比率と摂取期間 を反映して変化
した。 2 生後6 および 12 週齢における膝島炎は、 胎児期・乳幼児期に
欧米型食餌を与えた群では誘導され、 日本型食餌群では抑制されること
が示唆された。3. 顕性糖尿病の発症率は、 出 生前後を通じて欧米型食
餌を摂取した群では高く、 低い群は有意に低下した。 また、 各ライ フス
テー ジの中でも 、 胎児期に摂取する必須脂肪酸比率がより強く発症に影
響することが示唆された。4 . IAA は、 胎児期および新生児 ・ 乳児期に欧
米型食餌を摂取した群で、 生後早期に有意に出現した。 以上より、 始盤
や母乳を介して摂取する必須脂肪酸比率が低い群は、 生後早期の糖尿病
発症マー力 一の出現が抑制され、 勝島炎および顕性糖原病発症が抑制さ
れ、 高い群は抑制されなか っ た。

【結論】胎盤や母乳を介して摂取する必須脂肪酸比率が、 1 型糖尿病の
発症に影響する可能性が示唆された。
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0-6 I EPA に よ る アポ ト ー シス誘導機構の解析

北里大学薬学部
O 中川 靖一 、 幸村知子、 中 村智香

［ 目 的 ］ エ イ コ サペ ン タ エ ン酸（E PA） に よ る ア ポ ト ー シ ス の誘導機構 に
つ い て検討 し た。

【方法］ 細胞 は ラ ッ ト 好塩基球ガ ン細胞 （RBL2H3 細胞） お よ び ミ ト コ ン
ド リ ア に リ ン脂 質 ヒ ド ロ ベルオ キ シ ド を 消 去す る W型 グノレ タ チ オ ンベル

オ キ シ ダーセ （PHGPx） を 高発現 し た RBL2H3 細胞 （Ml 5 細胞） を 用 いた。
ア ポ ト ー シ ス は DNA の 断片化、 細胞死は LDH の 放 出 で測 定 し た。 ヒ ド ロ
ペルオキ シ ド量 は ジ ヒ ド ロ ロ ー ダ ミ ン 、 Ca2＋濃度 は フ ルオ ロ 3 の蛍光試
薬を用 い 、 それぞれの蛍光 量 を 測 定 し た。

【 結果 ］ EPA は ミ ト コ ン ド リ ア か ら ア ポ ト ー シ ス 誘 導 因 子 （AIF） を 放 出
し 、 ア ポ ト ー シス を誘導 し た。 EPA の処理 に よ り 、 細 胞 内 及び ミ ト コ ン
ド リ ア 内 の Ca2＋濃度が ア ポ ト ー シ ス 初期 に著 し く 上昇 し 、 続 い て ミ ト コ
ン ド リ ア 内 の ヒ ド ロ ベルオ キ シ ド レベルが増加 し た。 ミ ト コ ン ド リ ア へ
の Ca2
れた。 ミ ト コ ン ド リ ア 内 の PHGPx を 高発現 し た Ml5 細 胞 で は Ca2＋の ミ ト
コ ン ド リ ア へ の 流入 に は影響 し な か っ た が 、 ヒ ド ロ ペルオ キ シ ド の生成 、
ア ポ ト ー シス は強 く 抑制 さ れた。

［ 考察 ］ EPA に よ る ア ポ ト ー シス の誘導 に は ミ ト コ ン ド リ ア の Ca2＋の 上
昇 は初期反応 と し て 不 可欠 で あ る 。 ミ ト コ ン ド リ ア に流入 し た Ca勺ま ヒ
ド ロ ベルオキ シ ド を 生成 し 、 AIF を ミ ト コ ン ド リ ア か ら 放 出 し 、 ア ポ ト

ー シス を誘導す る も の と 考 え ら れた。 PHGPx を 高発現す る こ と に よ り ア
ポ ト ー シス が抑制 さ れ る こ と か ら 、 ヒ ド ロ ベルオ キ シ ド は PHGPx の基質
で あ る リ ン脂質 ヒ ド ロ ペルオ キ シ ド で あ り 、 そ の 生成が ア ポ ト ー シス を
引 き 起 こ す も の と 考 え ら れた。

【 結論 ］ EPA は ミ ト コ ン ド リ ア 内 の Ca2 濃度 を 上昇 さ せ、 リ ン脂質 ヒ ド ロ
ペルオ キ シ ド を 生成 し 、 ア ポ ト ー シス を誘導す る 。
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スフィンゴ、ミエリ ン強化乳が極低出 生体重児の精神運動
0-7 発達に及ぼす影響の検討

順天堂大学医学部小 児科

田 中 恭子 今紀子 吉川 尚 美 北村知宏 久 田 研 東海林宏道 篠原公一

奥村彰久 清水俊明
【背景】

リン 脂質 で、あるスフィンゴミエリン （SM ）は髄鞘形 成促進作用を有し、 母乳 中

に も 豊富に含まれている。他 方、生後早 期の栄養が 後の発達に重要な影響を

及 ぼすことが知 られている。また極低出生 体 重 （ V LBW ）児にお いて 、SM の経 口

摂取が児の精神運動発達にどのような役割を演じ ているかは不 明 である。

【 目的 】

生後早期のSM 強化乳の哨乳により、 VLBW 児の精神運動発達が どのよう な

影響を 受けるかを検討することを 呂 的に本研究を行った 。

【 方法】

18例のVLBW 児 （平均在胎週数 30. 3週 、 平 均 出 生 体 重 1107g をSM 強化乳

哨乳群 9例と 、対照群 9例に分け 、生直後 、生後2, 4 ,  6 ,  8週に血祭リン 指質

お よび赤血球膜 脂肪酸組成 分析を行った 。また発達評価として修正 3お よび 6

ヶ 月にFa gan 試験 （視覚再認記憶 ）と視覚誘発電位 （ V E P）検査を施行し、さ らに

Bayley 発達検査 （精神発達 、運動発達 、行動情緒発達 ）を修正 6 ヶ 月 で、行った 。

晴乳は母乳を優先し、不足 分をSM 強化乳 （総リン 脂質 中 SM 20% ）または対照

乳 （SM 13% ） で補充した 。

【結果】

両群間 で合併症の有無 、 体 重増加率 、母乳補乳率 、お よびド コサヘキサ工ン

酸 （ DH A）、アラキド ン酸 （ AA）の赤球膜 脂肪酸組成 分析の結果には有 意 差は

認めなかった 。他 方SM 強化乳群 では、生後 4 週と 6週の血祭 SM 濃度が 、対

照群に比し有意に （p く 0. 01）高値を示した 。また修正 6ヶ 月 時 のBayley 検査によ

る行動情緒評価お よびFa gan 試験にお い てSM 強化乳群 で対照群に比し有意

に （p く 0. 05 ）高値を示した 。さ らに VE P 検査 では、SM 強化乳群のみ で修正 6 ヶ

月にお い て3 ヶ 月に比し有意 （p く 0.05）な潜 時 の短縮を認めた 。

【考察】

SM 強化乳の投与は、SM 濃度の上昇による髄鞘形成促進を介し、 V LBW 児

の精神運動発達の向 上に関与している可能性が 示 唆された 。特に行動情緒面

の発達は後の軽度発達障害との関連 性から 重要な所 見と考え られ、更なる長

期 フォローアップが必要と思われた 。
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0-8 極低出生体重児 にお け る 赤血球膜脂肪酸組成の経時的変化

11頂天堂大学医学部小児科

0東海林宏道、 久 田研、 李翼、 鈴木光幸、 吉川 ｜ 尚美、 田 中恭子、 篠原公一、 清水俊明

明治乳業食機能科学研究所栄養研究部 菅野貴浩

【 目 的 ］ n-3 系 多価不飽和脂肪酸 （PUFA） で あ る ド コ サヘキサエ ン酸 （DHA） 、
n-6 系 PUFA で あ る ア ラ キ ド ン酸 （AA） は 中枢神経細胞 を含む細胞膜に
不 可欠 な成分で あ り 、 特に DHA 摂 取 は認知発達に影響 を 及 ぼす こ と か ら 、
母体か ら 胎児への移行が不充分な早産児 で は そ の 重要性が 高 い。 一方、
子 宮 内 胎児発育遅延 （IUGR） 児 で は将来の認知、 行動、 発達障害 を 認 め
る 割合 が 高 い こ と が知 ら れ、 出 生前後 の 栄養状態 と の 関連性が注 目 さ れ
て い る 。 そ こ で 、 IUGR を伴 う 極低 出 生体重児 （ 出生体重 1 500g 未満）
の 脂肪酸組成 を分析 し 、 IUGR を 伴 わ な い児 と 比較検討 し た。

｛ 方法 ］ 当 院 に て 出 生 し た極低 出 生体重児 の う ち IUGR 児 10 例 （平均在
胎週数 30. 2 週 、 出 生体重 907. 6g） 、 非 IUGR 児 12 例 （ 平均在胎週数 29. 4
週 、 出 生体重 1 223. Sg） 、 を 対象 と し 、 出 生 時 よ り 生後 8 週 ま で 2 週 間
ご と の赤血球膜脂肪酸組成 を ガ ス ク ロ マ ト グ ラ フ ィ 一法 に よ り 測 定 し
た。

【 結果 】 生後 8 週 の AA 値 （覧／Wt） は 、 両群 と も に 出 生時に比べ有意 に
低下 し て い た が 、 し 、ずれ の ポイ ン ト にお い て も 両群 聞 に有意差を認 め な
か っ た。 DHA 値 は 、 非 IUGR 群 に お い て 出 生時 と 生後 8 週 の 間 に有意差
を認め な か っ た が 、 IUGR 群で は生後 8 週 の DHA 値が 出生時 と 比べ有意
に低 く 、 非 IUGR 群 と の 間 に も 有意差 を認 め た。 n-3/n-6 比 に つ い て も
生後 8 週 に お い て 、 IUGR 群 で 出 生 時 と 比べ有意 に低値で あ り 非 IUGR 群
と の 間 に 有意差を認 め た。 AA/DHA 比 は 、 両群 と も に経過 中有意な変化
を認め な か っ た。

［結語］ IUGR を 伴 う 極低 出生体重児 で は伴 わ な い群 に比べ 出 生後 、 n-3
系 PUFA、 特 に DHA の 低下が顕著 と な る た め 、 そ の補充が必要で あ る と
考 え ら れた。 IUGR 児 に お け る DHA レベルの低下が そ の後 の認知発達障
害 の 一 因 で あ る 可能性が示唆 さ れた。
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0-9 血液透析患者の脂質摂取状況 と
脂質摂取量の検討

佐藤循 環器科 内 科 栄養科
0 森 山 幸枝、 粉原恵、 太 田 喜子 、 田 吹恵理子、 佐藤譲

【 目 的 ］ 近年、 血液透析患者の 動脈硬化 に 関 連 し た 心血管疾患が
問題 と な っ て い る 。 血液透析患者 の食事療法は塩分制 限 と 安 定 し
た エ ネ ノレ ギ ー 摂 取 が 重 要 で、 あ り 、 た ん ぱ く 質制 限 に よ り 炭水化物、
脂質か ら の エ ネ ル ギ ー の確保が 求 め ら れ る 。 し か し 長期 に 渡 る 脂
質 の 過剰摂取 は動脈硬化性疾患 の 危 険因 子 で あ り そ の 脂 質 内 容 も
考慮、 し な け ればな ら な い 。 今 回 、 透析患者 の 脂質摂取状況 と そ の
脂肪酸 内 容 を 把握 し 、 腎疾患の食事療法ガイ ド ラ イ ン （ 以 下 ガ イ
ド ラ イ ン ） ま た 日 本人 の 食事摂取基準 2005 年版 （ 以 下 JD2005)
と 比較 し 脂質摂取管理 に つ い て 検討 し た 。
［ 対象 ］ 2 日 間 の食事記録 の 協 力 が 得 ら れ た 当 院外来血液透析患者

125 名 （ 男 性 76 名 、 女性 49 名 ） 。
｛ 方法 ］ 食事記録 と 聞 き 取 り 調査か ら 各 栄養素摂取量、 脂肪酸組

成 を 算 出 し そ の 平均値 を 用 い た 。
【 結果 ］ ガイ ド ラ イ ン に 基づ く 個 々 の指示栄養 素 量 に 対す る 充 足

率 は エ ネ ル ギー89.6 % 、 脂質 104.0 % 、 炭水化物 80.4%。 エ ネ ル
ギー配分比率は炭 水化物 58. 3 % 、 脂質 25 .2 % 、 脂肪酸組成 は飽和
脂肪酸 （S） ： 一価不飽和脂肪酸 （M） ： 多価不飽和脂肪酸 （P) 1 : 
1 . 5  : 1 で あ り 推奨す る 各栄養素配分 （炭水化物 55 % 、 脂質 25% 、
S :M:P l : 1 .5  : 1 ） に ほ ぼ準 じ て い た。 JD2005 各脂肪酸摂取基準
と の 比較 で は飽和脂肪酸お よ び n - 6 系 脂肪酸 （ % エ ネ ル ギ ー比）
は 6 .2 % (4. 5 % 以 上 7.0 %未満） 、 4. 7 % ( 10%未満） と 目 標 量 上 限
内 で あ っ た が n - 3 系 脂肪酸は 1 .9g （ 男 性 2.9 g 、 女性 2 .5g 以 上）
で 目 標 量 下 限 を 満 た せ て い な か っ た。 ま た n - 6/ n - 3 は 5 .0 、
総脂質 量 に対す る 各摂取脂質比率 は動物性 35.6 % 、 植物性 55. 8 % 、
魚性 8.8 % で あ っ た 。

【 結論 ］ 栄養素配分か ら は 問題 な い が 脂 質 内 容 か ら み る と 動物性、
植物性 （ 特 に調合 油 ） 脂 質摂取 が 多 く 抗動脈硬化作用 を も っ魚 由
来 の n - 3 系脂質摂 取が少 な い。 n - 3 系 の 豊 富 な魚類摂取 （60
～ 70 g ） と n - 6 系 を 多 く 含む調合 油 の 適 量摂 取 （20～24g） 、 脂
質 量 の 適正化 を 図 っ た 際 に 不 足 す る エ ネ ル ギ ー を 炭 水化物 で し っ
か り 確保す る よ う 指導す る 必要 が あ っ た 。
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高齢者の 知 的機能 に 及 ぼす D H A 含有 ヨ ー グル ト 摂取0-1 0 の影響 ： 特別養護老人ホームに お け る 6 ヶ 月 の試験結果

女子栄養大学 ＼ 食品総合研究所 2 、 睦沢園 3 、 森川 病院4 、 （株） ノ ーベノレ 5

0鈴木平光 1 、 樋 口 智之 1 、 西塔正孝 1 、 白 井展也 2 、 土橋裕美子 3 、 森川洋一4

川 島 勝 5 、 田村 豊 5

［ 目 的 】 我 国 は 5 人 に 1 人 が 65 歳 以上の高齢社会で あ り 、 こ の傾 向 は
益 々 進行す る こ と が予測 さ れて い る 。 こ の人 口 の 高齢化 に伴い、 知 的機能
が低下 し た 高齢者 （認知症患者） が 急増 しつ つ あ る 。 演者 ら は、 高齢者では、
DHA を 含有す る 魚 油 を 約 3 g 、 6 ヶ 月 間摂取する こ と で 、 認知機能が維持
改善す る こ と を報告 し て い る （Worl d Rev. Nutr. D iet . , 2001 ,  88, 68-7 1 ） 。
ま た 、 本学会第 1 5 回大会 （2006 年） に お い て 、 魚油及び緑茶抽出物 を含む
種 々 の加 工食 品 を 6 ヶ 月 間摂取す る こ と に よ り 、 高齢者の知的機能が改善
傾向 を 示す こ と を報告 し て い る （脂質栄養学、 1 5 巻 2 号、 1 60 頁） 。 そ こ
で 、 今 回 は魚 油 を 用 い て DHA を 強化 し た ヨ ー グル ト を摂 取 し た と き の 高齢
者の知 的機能 に及 ぼす影響 を 知 る た め に本研究 を行っ た。

【 方法 】 前回 と 同様 に 、 特別養護老人 ホ ー ム と し て社会福祉法人恵洋会
「睦沢園j を選定 し 、 本試験 に参加す る 高齢者 を募集 し た 後 、 同意書 を得、

倫理委員会で承認を得た。 魚 油 添加 に よ る DHA 含有 ヨ ー グ、ル ト 摂取 （以 下
DHA ヨ ー グル ト ） 群の者 に は 、 1 日 当 り lOOg の DHA ヨ ー グル ト （DHA を 0. 6g
含有） を 6 ヶ 月 間 与 えた。 ま た 、 プ ラ セ ボ群の者 に は 、 魚 油 の代 わ り に サ
フ ラ ワ ー油 を含む ヨ ー グ、ル ト を 同 様 に し て 与 えた。 こ れ ら の ヨ ー グ、ル ト は

（株） ノ ーベルに て 製造 し 、 睦沢園 に供給 さ れた。 被験者 に お い て は、 摂
取前、 3 ヶ 月 後 、 6 ヶ 月 後 に 改訂長谷川 式簡易知能評価 ス ケ ール を 用 い た
検査 を 行 う と 同 時 に採血 し 血紫 を得た。 な お 、 本研究は 二重盲検法 に よ り
実施 し た。

【結果｝ 上記の簡易知能評価 ス ケ ール を 用 い た検査で、 は 、 6 ヶ 月 目 に お
い て 、 摂取前 に比べ DHA ヨ ー グル ト 群 は 18 名 中 9 名 の者 で点数が増加 し
た が 、 プ ラ セ ボ群 は 18 名 中 4 名 の み が 増加 した。 ま た 、 DHA ヨ ー グル ト
群 で は 5 名 、 プ ラ セ ボ群 で は 1 1 名 の 点数が減少 し た。 さ ら に 、 点数の変
動 を 検討 し た と こ ろ 、 6 ヶ 月 目 に は試験群で 0. 88 ± 0. 82、 プ ラ セ ボ群 で －
1 .  94 ± 0. 97 と な り 、 DHA ヨ ー グル ト 群の 方が プ ラ セ ボ群 に比べ有意 に 高 か
っ た （Pく0. 05） 。 こ の と き 、 DHA ヨ ー グル ト 群で は プ ラ セ ボ 群 に 比べ、 特 に 、
見 当 識、 単語の復唱や遅延再生機能 に 関す る 点数が高 か っ た。 ま た 、 プ ラ
セ ボ群 に 比べ DHA ヨ ー グル ト 群 で は血紫中 性脂肪濃度 の低下傾 向 が認 め
ら れた。
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海蛇油 、 緑茶抽 出 物 、 ま た は共役 リ ノ ール酸の摂取が0-1 1  
マ ウ ス の 遊泳持久 力 に 及 ぼす影響の比較

東京農工大学大学院 1）、 農研機構食品 総合研究所 2）、 女子栄養大 学 3）、
富士製薬株式会社 4)

0 張貴華 1） 、 白 井展也 2）、 鈴木平光 3）、 清水永 二 4)

［ 目 的］ エ ラ ブ海蛇 （Laticauda Sθmitasα·'cita） は西太平洋に広 く 分布 し 、 そ
の 油 に は滋養強壮性が あ る こ と が経験的 に知 ら れて い る 。 前回の本学会 にお
い て 、 我々 はエ ラ ブ海蛇油 の摂取が若齢マ ウ ス の遊泳持久力 を改善す る こ と
を報告 した。 本研究では、 海蛇油 と 同様に遊泳持久力 を 向 上す る こ と が報告
さ れて い る 緑茶抽出物 （GTE） ま た は共役 リ ノ ール酸 （CLA） を摂取 さ せ、 マ
ウ ス の遊泳持久力 に及 ぼす影響を海蛇油 と 比較 し た。
［方法］ 1%海蛇油、 0.2%GTE、 0.5%CLA を含む 3 種類の飼料及び無添加
の 対照飼料 （ ラ ー ド） を調製 し 、 22 週齢の雄性 Crlj :CD-1 (ICR） マ ウ ス に各飼
料を 16 週間与 えた。 遊泳持久力 は 4 週 間 お き に、 マ ウ ス の尾部に体重 の 2%
に相 当 す る お も り を付加 し 、 23°C、 水深 25cm の水槽 中 にマ ウ ス を泳がす
こ と で測定 した。 16 週 目 の最終の遊泳実験後 、 マ ウ ス を実験飼料で 3 日 間
飼育 し て か ら 、 1%のお も り を付加 し て 5 分間遊泳 さ せた後、 頚椎脱 臼 法で
屠殺 し た。 そ の後速やかに後大静脈 よ り 血液、 肝臓及び大腿骨格筋 を採取 し
て 、 血紫中 の グル コ ー ス 、 遊離脂肪酸、 乳酸濃度 を 、 肝臓中 の グ リ コ ー ゲ ン
含量を 、 そ じて骨格筋 中 の グ リ コ ー ゲ ン 、 乳酸含量を測定 し た。
［結果］ 海蛇油群の最終体重は CLA 群 よ り 有意に重 く 、 ラ ー ド群 と 差が な
かっ た。 16 週 目 の遊泳時間 は、 海蛇油群で ラ ー ド及び GTE 群 よ り 増加す
る傾向が認 め ら れ、 CLA 群 よ り 有意に増加 し た。 CLA 群の遊泳時間 は他の
3 群 よ り 有意に低かっ た。 海蛇油群の血中及び骨格筋 中 の乳酸含量は ラ ー ド
及び CLA 群 よ り 有意に低 く 、 GTE 群 よ り も 低い傾向 に あ っ た。 海蛇油群
の血紫の グル コ ー ス及び、骨格筋、 肝臓 中 の グ リ コ ー ゲ ン含量は ラ ー ド群及び
GTE 群 と 有意差が なかっ た が 、 CLA 群 と 比べて筋肉の グ リ コ ー ゲ ン の含量
は、 有意に高かっ た。 海蛇油及び CLA 群の NEFA の濃度は ラ ー ド及び GTE
群 よ り 有意 に低か っ た。
［考察］ 海蛇油 の摂取は GTE 及び CLA の摂取 よ り 優れた持久力 の 増加効
果が あ る と 考 え ら れた。 そ の増加効果に は運動 中 の乳酸の蓄積低下が 関係 し
て い る と 推察 さ れた。 ま た 、 CLA 群の持久力 の低下に は、 体重の低下が関
係 して い る と 考 え ら れた。
［結論］ 海蛇油 の摂取は GTE 及び CLA の摂取 よ り も マ ウ ス の遊泳持久力
を 改善す る と 考 え ら れた。
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0-1 2 カ ツオ 卵 巣油 が 自 発走運動負荷 ラ ッ ト の血 禁 中
ス ト レ ス 成分 に 及 ぼす影響

静岡県工業技術研究所 O大川 勝 正 、 望 月 一 男 、 志 田 英士 、 鈴木敏博 、
鈴木敏博 株式会社マルハチ村松 大場知子 、 松 本透、 保苅義則 、 橋
詰 昌 幸 静 岡 県立大学食品栄養科学部 横越英 彦

【目的】 これ までの我々の実験で、 カ ツオ卵巣油が急性ス ト レス負荷 ラッ
ト においてス ト レスホルモンであるコ ルチ コ ステ ロ ン（ CORT ）の分泌を抑

制していることな どがわかっている。 一方、 走運動や遊泳な どの運動 ト レー
ニ ン ゲは、 新奇のス ト レスを負荷した時に ラッ ト の副腎皮質刺激ホルモ ン

( ACTH ）分泌を減弱させることが知られている。 自発的 に走運動をさせた
カ ツ オ卵 巣油摂取ラッ ト に 、 急性ス ト レスを負荷した時、 AC官王 分泌や
CORT 分泌に どのよ う に影響するかを調べることとした。

【方法】 3週齢の雄性 W日t沼 系 ラッ ト に、 カ ツオ卵巣油を飼料（ AIN93)
中に0 .9 wt%混合した飼料を 14 日間摂餌（ 試験区、 n=6 ）させた。このとき、
ラッ トは、 個別に回転力 ゴのついたケージで飼育し、 自由 に走運動させた。
飼育終了後の ラッ トは、 24 時間絶食した後、 21'C、 7 時間の水浸拘束ス ト レ
スを負荷した。 コ ン ト ロール区（ n=6 ）の飼料は、 コ ー ン油を用いた。 ス ト
レス負荷解後に屠殺したラッ トからは、 血祭を採取し、 AC官王 濃度及び
CORT 濃度を測定した。

【結果】 試験区 ラッ トの体重増加率、 走運動量の平均は、 コ ン ト ロールと
比べて有意な差が認められなかった。 ただし、 走運動量の平均は、 試験区が
高値の傾向を示した。 血築中 AC官王 濃度において 、 試験区 ラッ トは、 コ ン
ト ロールと比べて有意な差が認められなかった。一方、 CORT 濃度において、

試験区 ラッ ト は、 コ ン ト ロ ールよりも 有意に低い値を示した。
【考察及び結論】 今回の試験における CORT の分泌量は、 これ まで我々が

行ってきた試験の結果 よりも 明らかに低値を示しており、 走運動が CORT の
分泌を抑制したことを確認できた。 また、 カ ツオ卵巣油が、 走運動を負荷し
た条件においても 、 CORT の分泌を抑制することがわかった。

ス ト レス反応の視床下部ー下垂体一副腎軸において、 CORT の分泌は、
ACTH により促進される。 今回の試験では、 ACTH に差が認められないに
もかかわらず、 試験区において CORT の分泌が抑制された。カ ツオ卵巣油を
摂取した時のス ト レス反応は、 中枢系の影響ばかりでなく、 高lj腎の機能にも
起因している可能性があると考えられる。
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0-1 3 女子大生の脂質摂取状況と 口 腔粘膜の脂肪酸組成
1 京都女子大学家政学部、 2 岐阜大学工学部

O 中 山 玲子 ＼ 袖長 直子 1 、 北谷 依子 1 、 藤吉 美貴 1 、

岡 崎 佑紀 2、 吉 田 敏 2
【 目 的 】 若年女性のやせ志 向 に よ る ダイ エ ッ ト や脂肪エネルギー比 （F 比）

の 高値が 問題 と な っ て お り 、 少子 ・ 超高齢化社会 にお け る 次世代へ の影響

も 憂慮 さ れて い る 。 本研究では、 「 日 本人の食事摂取基準（2005 年版）」 の

脂質摂取基準（以下 「基準」 ） を基 に 、 女子大生 の食事脂質摂取状況 を 詳細

に評価 し 、 口 腔粘膜の脂肪酸組成 と の 関連 に つ い て検討を行っ た。
［ 方法 と 結果】 女子大生 の調査希望者 （72 名 ） に対 し て 、 同 意 を得 た 後 、

食物摂取頻度調査 （FFQg） 及 び脂質栄養 に 関 す る 補足調査 と 口 腔粘膜の
採取 を行 っ た。 （1）食事脂質摂取状況 ： 対象の BMI は平均 20. 5 ± 2. 1 、 普
通 80.5%、 やせ 16. 7% で あ っ た。 摂取エネル ギー量は平均 1703 ± 363 kcal、

推定エネルギー必要量に対 し て 平均 484± 296kcal 不 足 で あ っ た。 FFQ

に加 え て脂質栄養補足調査 に よ り 、 脂質源 と な る 食 品群 （肉類， 魚類， 油
脂類等） の種類 ・ 部位を特定 し 、 脂肪エネルギー比 （F 比） 、 FA 摂取状況 を
よ り 詳細 に 分析 した。 F 比 は平均 29.9 ± 4. 1% で、 約 43% の者が基準 の 上

限 30% を 超 え て い た。 飽和脂肪酸（S） の摂取量は平均 9.6± 1.8% ［ 目 標量

(4.5%以上 7.0%未満） ］ で あ り 、 95.8% の者が 上限 を 上回 っ て い た。 S

過剰摂取者 は いずれ も 肉 類 ・ 乳製品 ・ 菓子類等 の 摂 取量が 多 い傾 向 に あ っ

た。 n·6 系脂肪酸は全員 が 目 標量 （10%未満） 内 で、 あ っ た が 、 約 30% の者

が 目 安量 （lOg 未満） を 上回 っ て い た。 n-3 系脂肪酸の 目 標量 （2.2 g 以 上）
に対 し 、 平均は 1.8g であ り 、 目 標量未満の者が約 75%お り 、 共通 し て魚

類 の摂取量が少 な か っ た。 (2） 口 腔粘膜の脂肪酸分析 ： 24 名 の 口 腔粘膜組
織 を FTIR（ フ ー リ エ変換赤外分析） に よ り 測 定 し た メ チ レ ン／ア ミ ド I 比

は 0. 14～0.22 に分布 し 、 平均 0. 1 7 ± 0.02 であ っ た。 メ チルエ ス テ ル化後

GCMS（ ガ ス ク ロ 質量分析計） に よ る 分析 の 結果 、 平均 FA 組成 は 、 S
(16:0 , 1s:o） 、 M (16: 1, 1s: 1） 共に約 40% で あ っ た。 P は約 20% で 、 n-6

<1s:2, 20：却 、 n-3 (20 :5, 22:6） はそれぞれ約 18.5% 、 1 . 5% で あ っ た。 現在、

口 腔粘膜 FA と 食事脂質 と の 関連 に つ い て 、 検討 中 で あ る 。

【 ま と め 】 女子大生 の脂質摂取状況は 「基準J と 大 き く 事離 し て お り 、 食
生活や脂質管理 （特 に S や n-3 摂取） に 関す る 栄養教育の必要性が 再確認

さ れた。 ま た 、 「基準」 策定の科学的根拠が少な い こ と か ら 、 こ の よ う な

根拠の蓄積が今後必要 と 思われ る 。
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0-1 4  ド コ サヘ キサ エ ン酸に よ る 神経幹細胞の増殖 ・ 分化
調節機構の解明

島根大学 医学部環境生理学

0 片 倉 賢紀、 橋本道 男 、 蒲生修治 、 奥井俊 之 、 紫藤治

【 目 的 】 我 々 の研究室で は以前、 ド コ サヘキサ エ ン酸 （DHA) が神経幹細

胞か ら ニ ュ ー ロ ンへの分化 を 促進す る こ と を 明 ら か に し て い る 。 神経幹細

胞の増殖 と 分化 に は 多 く の 転写 因子が関与 し 、 転写因子の発現の バ ラ ンス

に よ り 増殖 と 分化が制御 さ れて い る 。 本研究 で は 、 神経幹細胞の ニ ュ ー ロ

ンへの 分化促進作用 の 分子機構 を解明す る た め に 、 神経幹細胞の増殖 と 分

化 に 関 与す る 転写因子の発現量 に 対す る DHA の 影響 に つ い て 検討 し た 。

【方法】 ラ ッ ト 胎児 （胎生 1 4 日 ） 大脳か ら 神経細胞 を 回収 し 、 繊維芽細

胞成長 因 子 （bFGF） を含む N2 培地で、 ニ ュ ー ロ ス フ ェ ア 法 に よ り 神経幹細

胞 を増 殖 さ せ た 。 ス フ ェ ア を 分散後 、 bFGF を 含 ま な い培地に DHA を 添加

し 、 7 日 間 培 養 後 、 ニ ュ ー ロ ン マ ー カ ー （neuron spec i f i c  c I ass m 

beta-tubu I i n , Tuj 1 ） で染色 を 行 い 、 神経幹細胞の ニ ュ ー ロ ン への分化率

を計測 し た 。 ま た 、 神経幹細胞の増殖 に 及 ぼす DHA の影響 を検討す る た め

に 、 ニ ュ ー ロ ス フ ェ ア を 分 散 後 、 培 地 に DHA の 他 に 分裂細 胞標識試薬

(BrdU） を 添加 し 、 24 時 間 後 に BrdU 陽性細胞数を計数 し た 。 ニ ュ ー ロ ス

フ ェ ア を 分散後、 bFGF を 含 ま な い培地に DHA を 添加 し 、 6 、 1 2 、 24 及 び

96 時間 後 に細胞 を 回収 し 、 転写因 子 （Hes l 、 Hes5、 NeuroD、 neurogen i n l

お よ び Mashl ) の mRNA 発現量 を 測 定 し た 。

【結果 と 考察】 DHA に よ っ て 、 Tuj l 陽性細胞数の割合が増加 し た 。 一 方 、

BrdU の 取 り 込みは減少 し た こ と か ら 、 DHA は神経幹細胞の増殖 を抑制 し 、

分化 を 促進す る こ と が明 ら か と な っ た 。 DHA 添加 に よ る 転写 因 子 mRNA 発

現量の変化 を経時的 に 測 定 し た結果、 神経幹細胞の分化 に 関 与す る 転写 因

子 （Mashl 、 neurogen i n l 、 NeuroD） は、 24 時間以内の早 い段階でのみ有

意な差が認め ら れた 。 一 方 、 分化 を 抑 制 し 、 増殖に 関与す る 転写因子の う

ち He s l mRNA 発現量 は 、 DHA の 添加 に よ り 6 時間か ら 有意 に減少 し 、 こ の

状態 は 4 日 固 ま で持続 し て い た 。 以上 の こ と か ら DHA は He s l の発現 を

抑制す る こ と に よ り 転写因子の発現バ ラ ン ス を 変化 さ せ て 、 神経幹細胞が

分化す る 方 向 へ進め る と 考 え ら れ る 。
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天然及び食用 トチノミ 由 来のサポニン成分の
リ バーゼ阻害作用 と抗肥満作用

1 鳥取大院 ・ 連農 、 2 寿製菓、 3 島根大 ・ 生命工、 4 島根県産技センター
O 小川 智史 lヘ 木村英人 2、 地阪光生 1,3、 勝部拓矢 ヘ 横 田 一成 1,3

【 目 的】 肥満は 、 生活習慣病を誘発する危険因子であり、 近年では、 これを予防する食 品成

分が求められている。 本研究では、 日 本産トチノキ （Aesculus turbinata BLUME） 種子であるトチ

ノミ 由 来のサボニン成分のリパーゼ阻害作用 と、 マウス に高脂肪食を投与した条件で、の抗肥満

作用 を解析する。

【 方法】 乾燥した天然のトチノミを木灰で処理して、 あく抜きを行い食用 のトチノミを得た。 天

然および食用 トチノミを、 メタノーノレ抽出 し、 引 き続き DIA!ON HP-20 と Chromatrex ODS のカラ

ムクロマトを行うという手順で、サポニン画分を得た。 最終的に逆相の ODS カラムをつないだ、高速

液体クロマトグ、ラフィーにて、 エスシン、 デアセチルエスシン、 デサシルエス、ンンの各成分を単離

した。

消化酵素のリパーゼ、に対する阻害作用 を見る実験では、 4 methylumbelliferγl oleate を基質と

して、 単離した各サポニン成分の存在下にブ、タ醇臓リパーゼと反応させて、 生成物の蛍光を測

定した。

サボニン画分の抗肥満作用 に関する動物実験で、は、 雌性 ！CR マウスに、 高脂肪食に天然あ

るいは食用 トチノミ 由 来のサボニン画分を 0 . 同も しく は 0.5%になるよう に添加して 8 週 間 、 給餌し

た。 その問、 1 週 間 毎に体重および摂食量を測定した。 また、 7 週 間 目 の 2 日 間 で、のマウスの糞

便 中 のトリアシノレグリセロ ール量も測定した。

【結果】 天然および食用 トチノミ 由 来のサポニンの単離成分は、 いずれも 、 醇臓リパーゼに対

する有意な阻害活性を示した。 天然及び食用 のトチノミ 由来のサボニン画分は 、 高脂肪食を摂

取 したマウスの体重、 脂肪組織量、 血柴トリアシルグ、リセローノレ量の増加を有意に抑制した。 食

用 トチノミ 由来のサポニン画分を含む高脂肪食は、 マウスの摂食量に影響を与えなかっ た。 一

方、 栃の実サボニンを含む高脂肪食は、 糞便 中のトリアシルグ、リセロールの排世を有意 に増加

させた。

【 考察】 天然お よ び食用 ト チ ノ ミ 由来のサ ポ ニ ン類は、 消化酵素の リ パーゼを阻害する

こ と に よ り 、 食餌 よ り 摂取 した ト リ ア シルグテ リ セ ロ ールの分解 と 吸収 を抑え、 マ ウ ス の

体重増加 を抑制 し た と 考 え ら れ る 。

【結論］ 食用 ト チ ノ ミ 由 来のサポニ ン は、 苦味が低減化 し て い る た め摂取 しやす く 、 か

っ、 抗肥満作用 を示す有用 な機能性食品因子 と い え る 。
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急性心筋梗塞発症時の 多価不飽和指肪酸 n3/n6 1＼＇＇ うンス は 、0-1 6  
梗塞発症後予後 （特 に虚血再発） に 強 く 影響す る 。

三豊総合病院循環器科 上枝正幸

【 目 的 】 我 々 は 、 急性心筋梗塞発症時の冠動脈造影所見 、 冠動脈 CT に よ
る プ ラ ー ク 性状 に 、 総 コ レス テ ロ ール、 中性脂肪、 血精、 HgbA1 c な どの
影響は少な く 、 む し ろ 入院時の血 中 多価不飽和脂肪酸 n3n6 の バ ラ ン ス 、
特 に ア ラ キ ド ン酸 （AA） と エ イ コ サ ペ ン タ エ ン酸 （EPA） な い し ド コ サヘ
キサエ ン 酸 （DHA） の バ ラ ンス が大 き く 関与す る こ と を 報告 し て き た 。 そ
し て 急性心筋梗塞発症時の AA と EPA DHA の バ ラ ン ス は急性心筋梗塞発
症後の心事故発生率 に 関 連 し て い る 事 を 報告 し て い る 。 今 回 、 そ の 心事故
の 中 で影響度の強 い も の が何か を検討 し た 。

【方法】 平成 1 3 年 以 降 当 院 に入院 し 、 PCI に よ る 再還流療法 を 受 け た 急性
心筋梗塞患者 269 例 （ 平均年齢 69± 1 2 歳 ） の 、 入院時古典的冠動脈危
険因子 CT. Cho、 TG 、 H DL-C 、 LOしC 、 来院時血糖、 尿酸） と 多価不飽
和脂肪酸 4 分画 （DGLA、 AA、 EPA、 DHA） を 測 定 し た 。 こ れ ら の 患者の 、
PCI 後の亜急性期 か ら 慢性期 に か け て の 、 狭心症再発 、 再 イ ン タ ーペ ン シ
ヨ ン な い し バ イ パス 手術施行、 心不全に よ る 再入院、 死亡 な どの 心事故発
生率 を 、 各危険因子 を 各 々 1 /3 ずつ の 3 群に分割 し 、 3 群比較で検討 し た 。
統計 に は 、 Kaplan-Meier 法 に よ り 心事故発生率の差 を 、 各危険因子 同 士 に
相 関 が有 る か ど う か は 、 Pearson 法 に よ る 相 関 分析 を 利 用 し て 検定 し た 。

【結果 お よ び考察】 平均 269 ± 494 日 （最長 4.8 年） の観察 を 行 っ た 。 心
筋梗塞後 の 予 後 を規定す る 因子 は 、 Hgb A旬、 DHA、 AA/EPA、 AA/DHA、
AA/(EPA+DHA） で あ っ た 。 心事故の 中 で 、 影響が大 き い も の は 、 狭心症再
発 お よ び再 PCI 、 心 不全 に よ る 再入院で あ り 、 いずれ も AA の 相 対比が大
き い群 で 発生率が高 く な っ て い た 。 N 数がす く な い た め か 、 総死亡率 に は
有意差 は 出 な か っ た 。 AA と EPA あ る い は DHA の バ ラ ンス と 古典的冠動
脈危険因子の 聞 に は全 く 有意相 関が見 ら れず、 独立 し た 冠動脈危険因子 と
考 え ら れた 。

【結論】 急性心筋梗塞発症時の 多価不飽和指肪酸 AA と EPA, DHA の バ ラ
ンス は 、 梗塞発症後の狭心症再発、 再イ ン タ ー ペ ン シ ョ ン施行 、 心不全再
入院に 関 連す る 重要 な 因 子 で あ る 。
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0-1 7  百寿者にお ける EPA と DHA の影響

みずほ健康保険組合 内幸町健康開発センター O 山 村 憲 、 慶慮義塾大学医
学部老 年 内 科 広瀬信義 、 新井 康 通 、 清水健一 郎 、 東京都老人総合研究
所 稲垣宏樹、 権藤恭 之 、 島根大学医学部医学科環境生理学 橋本道男

【 目 的 】 近 年 、 人 口 の 高齢化が急速に進行し 201 5 年 に は 、 およそ 4 人 に l

人が 65 歳以上 になると見込まれている。 それに伴いアルツハイマー病 に対

する特効薬がない現状が続けば、 認知 症を有する高齢者も急増する と予想

される 。 一 方 、 アルツハイマー病 の 後天的な要 因 の 1 つ と して 、 栄養が最近

注 目 されて お り 、 自 治 医大の植木教授 らの グループは積極的 に研究 、 報告

している 。 特に、 心筋梗塞を はじめ DHA （ ドコサヘキサエン酸） 、 EPA （エイコ

サペンタエン酸） に は 、 予 防的 効 果 があるとする報告がある 。 今 回 我 々 は 、

百寿者の脂肪酸を 測 定 し 、 認知機能との 関係を検討した 。

【方法】 百寿者 200 名 （平均年齢 1 0 1 . 1 ± 0. l 歳 、 男 42 名 、 女 1 58 名 ） に対

して、 若年群 1 50 名 （ 平 均 年齢 26.52 ± 0.7 歳 、 男 32 名 、 女 1 1 8 名 ） を対照と

した。 百寿者に対して訪問 調査を実施 し 、 診察、 面 接 、 採血などを行い解析

しTこ 。

【結果】 EPA 1 .32± 0.08 vs. 1 .83 ± 0.07; DHA 3 . 1 7 ± 0.07 vs. 4.53 ± 0.08; 

アラキドン酸 5.80± 0.08 vs. 5 . 1 8 ± 0.08 （ 各 対照群 vs.百寿者群， %mol) と

各群とも に有意差を認めた。 また、 百寿者群に お ける MMSE (Mini Mental 

State Examination） では 、 EPA 2. 1 8 ± 0. 1 6  vs. 1 . 89 ± 0. 1 0  vs. 1 .63 ± 0. 1 0 （痴

呆なし vs.軽～ 中等度痴呆 vs.重度痴呆 %mol) であ り 、 痴呆なし群と重度痴

呆 群 の 間 で統計学的有意差を認めた 。 CDR (Clinical Dementia Rating） で

は 、 EPA 2.05 ±0 . 12  vs. 1 .70± 0.08 （痴呆なし vs.痴 呆 あ り ， %mol) であ り 、 両

群聞で統計学的有意差を認めた。

【考察】 これらの結果 は 、 w -3 系脂肪酸が有意 に認知機能に働 い て い る

可能性を示唆していると考えられる。
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0-1 8 食 品 に含 ま れ る創傷治癒ホルモ ン ・ リ ゾホ ス フ ァ チ
ジ ン酸

福 山 大学生命 工学部 ： O 田 中 保、 堀 内 剛、 平野 薫、 菊 田 安至、 里内 清

徳島大学大学院ヘルス パ イ オサイ エ ンス 研究部 ： 徳村 彰、 盛重純一

広 島大学大学院医歯薬学総合研究科 ： 小池 透
Univers i ty of Texas ・ MDA Cancer Center : Mandi Murph,  Gordon Mi l l s  

目 的 リ ゾ ホ ス ブ ア チ ジ ン酸 （LPA） は特異的受 容 体 を 介 し 、 様 々 な細胞

応答 を誘導す る 活性 リ ン脂質で あ る 。 こ の増殖因子様 リ ン脂質は血液凝固

の 際 に 効率 よ く 産生 さ れ、 線維芽細胞や上皮細胞の増殖や運動 を刺激す る

と 共 に血管新生 を促進す る こ と に よ っ て 、 創傷の治癒 を促進す る 。 我 々 は

食品や漢方薬 に含 ま れ る LPA を 定量 し、 そ の 生物作用 を 評価 し た。

方法 LPA は Phos-tag®複合体 と し て 飛行時間型質量分析計で検 出 し、 内

部標準 に用 い た 17 : 0 LPA と の相 対 ピー ク 強度 か ら 分子種別 に定量 し た。

Swi ss  3T3 線維芽細胞お よ び 胃 癌 由 来 HGC-27 細胞 を用 い、 細胞増殖試験お

よ び倉lj傷治癒試験 を 行 っ た。

結果と考察 LPA は 肉類 よ り も 植物 に 多 く 含 ま れ 、 特に ア ブ ラ ナ科 の キ ャ
ベ ツ に 多 く の LPA が検 出 さ れた （22 nmol/g wet we ight） 。 ま た 、 胃潰蕩や

胃 痛 に処方 さ れ る 漢方薬の 安 中 散 に 多 く の LPA が 存在 し た （42 nmo l/g dry 

we ight） 。 煮沸 し た キ ャ ベ ツ に は LPA が 少 な い こ と な どか ら キ ャ ベ ツ の LPA

は ホ モ ジナ イ ズの プ ロ セ ス で活性化 さ れた ホ ス ホ リ パーゼ、 D の 関 与 に よ っ

て生 じ る こ と が 明 ら か に な っ た。 キ ャ ベ ツ を 坦噂 し た場合、 生物学的 に有

意 な濃度 （0. 6 µM） の LPA が 唾液 に溶 け 出す こ と が 明 ら か に な っ た。 生物検

定の結果、 キ ャ ベ ツ葉 l g の脂質を 40�4oom1 に溶解 さ せた濃度 に お い て 、

キ ャ ベ ツ 脂質は線維芽細胞、 胃 由 来上皮細胞の細胞増殖お よ び創傷治癒 を

誘導 し た。 こ の活性は LPA の 特異的阻害剤 で抑制 さ れた 事 か ら 、 LPA 受容

体 を介する も の と 確認 さ れた。 消化管上皮細胞 の LPA 受容体は管腔側 に発

現 し て い る こ と を考 え る と 、 キ ャ ベ ツ な ど ホ ス ホ リ バーゼ D 活性の 高い食

物 の摂取は消化管組織の修復 を促進す る 可能性が考 え ら れ る 。
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KK-Ay マ ウ ス に お け る 魚油 と フ ェ ノ フ ィ ブ ラ ー ト に0-1 9 よ る 抗肥満作用

城西大学 ・ 薬学部 ・ 医療栄養学科
O金 賢珠、 千葉大成、 松本明世

【 目 的 ］ 血 中脂質 を低下 さ せ る 魚 油 と フ ェ ノ フ ィ ブ ラ ー ト （以下、 フ ィ ブ
ラ ー ト ） の影響 に つ い て 、 抗肥満作用 を 中 心 に検討す る 。 抗肥満作用 が 知
ら れ て い る 魚 油 を脂質源とし、 血 中脂質低下作用 をも っ フェノフィブラー トを
添加 した時、 魚 油 単独 に比べ、 体重増加 の抑制 作用 および 白 色脂肪 重量の
減少への影響が強いことがわかっ た。 これら の抗肥満作用 は SREBP- 1 、 －2 核
内活性型蛋 白 質の発現減少を介し、 脂肪合成に関与する様々 な遺伝子の発
現を減少させて起こると考えられる。 さ ら に、 PPAR α の制御による脂肪酸酸化
の促進も影響を与えることが示唆された。 本研究 で は 、 2 型糖尿病 の モ デ‘ル
動物 で あ る KK-Ay マウスを用 いて 、 魚、 油 およ び フ ィ ブ ラ ー ト に よ る 抗肥満
作用 につい て調べ る 。

【 方法］ 実験動物 と し て 、 KK-Ay 雌マ ウ ス を 用 い 、 l 群 を炭水化物群 （CHO） 、
2 群 を サ フ ラ ワ ー油群 （SO） 、 3 群 は魚油群 （FO） 、 4 群か ら 6 群 は魚 油 に フ
ィ ブ ラ ー ト 添加 し た FO+FF (O . 1弘） 、 FO+FF (O. 3 覧） 、 FO+FF (O . 5 弘） 群 を設
け た。 飼育終了 後 、 採血 ・ 解剖 し 、 肝臓、 白 色脂肪組織 （WAT） 、 褐色脂肪
組織 （BAT） を採取 し た。 血 中 脂質お よ び糖代謝の パ ラ メ ー タ で あ る TG、
TC、 HDL-Chol 、 レ プチ ン値、 ア デ ィ ポネ ク チ ン値、 イ ン ス リ ン値、 血糖
値を測定 した。 ま た 、 肝障害 の指標 で あ る GOT (AST) , GPT (ALT） 値 を も 測
定 し た。 ま た 、 脂質代謝の重要な転写調節 因子 で あ る SREBP- 1 と そ の タ
ー ゲ ッ ト 遺伝子の発現を調べ る 。

【 結果 ・ 考察 ］ 最終体重は 、 CHO 群 に比べて FO+FF (O. 3 覧） 、 FO+FF (O. 5 見）
群が有意に低 く 、 魚油 ま た は低濃度 の フ ィ ブ ラ ー ト の 添加 に お い て は体
重増加 の抑制効果が 見 ら れ な か っ た。 白 色脂肪組織の重量は、 魚 油 ま た
は フ ィ ブ ラ ー ト の 添加 に よ り 低下 し 、 フ ィ ブ ラ ー ト の濃度依存的 に変化
し た。 血 中 コ レ ス テ ロ ール値は各群 閉 で、変化 が 見 ら れな か っ た が 、 中 性

脂肪値は魚 油 ま た は フ ィ ブ ラ ー ト を 添加 し た 全て の群で減少 し た。 血 中
の イ ンス リ ンお よ び レ プチ ン の値 も 体重や 白 色脂肪組織重量 と 同様 の 変
化 が 見 ら れた。 2 型糖尿病 の モ デ、ルの KK-Ay マウスにおいては魚油 と高濃
度 のフィブラー トを 同 時 に与えた時 に 、 体重および 白 色脂肪重量への減少を
はじめ とする抗肥満作用 が認め られた。 現在 、 脂質代謝 に関 与している遺伝
子の発現について解析を進め ていて、 詳細な検討をしている。
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0-20 アセチル基含有脂質 を主成分とするアケビ種子抽 出 油

指の代謝特性

秋 田 大学教育文化学部生活者科学講座

O 池本 敦、 藤井ゆみ

［ 目的］ 秋 田 では、 アケビ種子から搾油した油脂を食用油として利用していた

歴史が存在する。 これまでの研究の結果、 アケビ種子抽 出油脂の主成分は脂

肪酸がグリセ ロ ール に 3 分子結合したトリアシルグリセロール ではなく 、 アセチ

ル基を含有したアシルグリセロールで、あることが分かった。 本研究では、 アケビ

種子抽 出 油脂の代謝や栄養学的特性を脂肪酸のみを含有する一般油脂と比

較 ・ 検討した。

【 方 法 】 in vitro のリバ ーゼによる消化実験では、 アケビ種子抽 出油脂の主成

分をケイ酸カラムで精製したものを用いた。 また、 無水酢酸 － ピリジン法により、

各種アセチル基含有アシルグリセロールを合成し、 比較検討した。 培養細胞で

代謝を比較する実験では、 マウス 由 来 3T3・Ll 脂肪細胞を用い て、 分化誘導の

有 無 に よる代謝を解析した。 in vivo の 単 回投与の 効果を見る場合 は、 雄性

Wistar 系ラットに各種食用油を 5 g/kg 経 口 投与し、 尾静脈採血後、 血清脂質

を分析した。 長期投与の効果を見る場合は、 無脂肪精製飼料 に 各種食用油を
重量比 1 0%添加した飼料を雄性 ICR マウス に 4 週齢から 12 週齢まで 8 週間

摂取させ、 血清脂質を測定した。

［ 結果 ・ 結論及び考察 ］ アケビ種子抽 出油脂の主成分である 1 ,2－ジアシルグリ

セロー3－アセテート（ DAGA）は、 同じ脂肪酸組成 になるように調製したトリアシル
グリセ ロ ール（ 混合油）と比較して、 勝臓リバーゼ、で加水分解されにくかった。 ま

た、 化学合成した各種アセ チル化脂質の分子種と比較した結果、 それぞれの
分子種で異なった加水分解パター ンを示した。 動物実験の結果、 脂肪酸がグ

リセロール に 3 分子結合したトリアシルグリセロール と比較して、 アセチル基含

有脂質は、 摂取後の血中中性脂肪が上昇しにくかった。 また、 長期投与の結

果、 体脂肪の蓄積も小さい など 、 太 り に く い 特性を持つことが示された。 一方で、

アセチル基含有脂質は、 血液や臓器から は検 出されなかったの で、 アセチル

基が加水分解された後で吸収され、 小腸上皮細胞中での トリアシルグリセロー

ル再合成の過程では、 アセチル基は元 の 形 に は戻 らないことが分かった。
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P-1  指肪酸に関する知識を一般市民に広める必要性

保健師 高橋真奈 、 金城学院大学薬学部 奥 山 治 美

島根大学 医学部 橋本 道 男

［ 目 的 ］ 一般市民がリ ノール酸過剰摂取 の 有 害 性 や 、 トランス脂肪酸 に つ い

て 、 どの程度理解 しているかを明 ら か に し 、 広報の必要性を確認す る 。

［方 法］ 「 脂 質 の 栄 養 につ いてのアンケートJ を 作 成 し 、 200 6 . 1 1 月 ～ 2 007

年 3 月 に 、 島 根 県 在 住 9 03 名 、 首都圏在住 1 0名 、 計 9 1 3 名 （ 8 2 % が 女 性 。

年 齢 は 1 8 歳 ～ 7 0歳 代 ） か ら 回 答を得た。 （ 回 答率88%)

［結果］ 全体の傾 向 は 「 動物性より は植物性の 方 が身体に 良さそう J と 認識 し

て い る 人 が圧倒 的 に 多 い 。 油 脂 類 の 印 象 に つ い て 、 「 肉 類 は 悪 そう 、 植 物 性

は 良 さそう 、 魚 は 良 さ そ う 」 が 多 かっ た が 、 肉 ・ 植物 ・ 魚 で 区 分 して 回 答 して い

る 人 は少数で、 何 の 基準もなく 判 断 し て い る 回 答 が 多 かった 。 肉 類 で は 、 牛 ・

豚 ・ 鶏で評価 が分かれた 。 紅花 油 の 脂肪酸組成の 変 化 お よび 、 トランス脂 肪

酸の害 については排除 の動きが報 道された にも 関 わ らず、 知 る 人 は 少 数 であ

っ た 。 リ ノール酸過剰 摂取の害を 、 認識する 人 は少な い 。 指 質 栄養 全 体 につ

いて理解 していると思われる 回 答 は 1 名 （0. 内） で、あった 。 若 い世代 で は 、 マー

ガ リ ン の 味 が好 ま れる傾 向 があ っ た が 、 そ の 他 の 項 目 で は 世 代 間 で 回 答 傾

向 に差 はなかった。

［考察］ 昔 の 栄 養 指 導 の 名 残がある の と 「 肉 よ り も魚 や野菜 は 身体 に 良 い 」

と い う 気 持 ち が 油 指 の評価 にも 影 響 し て い る よ う に 思 われる 。 「 サラサ ラ した

油 よ り も 、 固 い 油 は身体に悪そう j と感じる傾 向 があ る 。 マーガリ ンを選んだ理

由 Iこ 「味が好きJ と答える者が若 い 世 代 では 予 想 以 上 に 多 く 、 マーガリ ン は バ

ターの代用 品 以上 の 支 持を得ている ように思われる 。

［結論］ 紅 花 油 の 脂 肪酸組成 の 変 化 は商 品 に 明 記されて い る にも 関 わ らず 、

多 く の 者 が そ の 意 味を 理 解 し て い な い 現 実 があ る 。 「 肉 ・ 魚 ・ 野菜 j の 区 別 は

誰にでも 容 易 である が 、 指肪酸の 区 別 は理解され難 い 。 リ ノール酸過 剰 の 害

や トランス脂肪酸の 害 について、 よ り 一 層 の広報活動 が重要であると 考 え る 。

参考文献 ： 1 . 五訂増補 日 本食 品 成分表 食 品 成分調査会／編

2 厚生労働省策定 日 本 人 の 食 事摂取基準 ［ 2 005年版］
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P-2 沖縄と関東の若年女性における食事の違いが、
血液指肪酸組成に与える影響について

1）女子栄養大学栄養学部、 2）琉球大学教育学部
0川端輝江 1）、 松崎聡子 ヘ 武居ひろ子 1）、 新城澄枝 2)

【 目 的 】 沖縄と関東における食事の違いが、 血液脂肪麟且成 に与える影響につ
いて、 若年女性を対象として比較検討した。
【方法】 亙室主 平均年齢 20 才の沖縄在住の若年女性 25 名 と関東在住の若年
女性 25 名 。 対象者は特別な疾患を持たない者とし、 身長、 体重、 居住形態を両
集団間で一致させた。 置室堕塑 2005 年及び 2006 年 6～7 月 。 食事調査法
両集団共、 食事調査 は連続7 日 間行った。 対象者から回収した食事記録用紙と
食事デジタル画像から食品の重量化を行い、 栄養素等及び脂肪酸摂取量を計
算 した。 血液脂肪酸組成分析 食事調査の開始時及 び終了時に採取した血液
から、 血柴中各脂質画分及び赤血球膜 PL 画分中 の脂肪麟且成をガスクロマトグ
ラフィー により分析した。
【 結果 】 （1）食品群別摂 取 量 に つ い て 乳類摂 取 量 は 、 ［ 関東J 187g、 ［沖縄］
120g であり 、 ［沖縄］ での乳類摂取量は有意に低かった。 魚介類摂取量に有意差
はなかったが、 ［沖縄］ で低い傾向であった。 海藻類 は ［関東］ に比べて ［沖縄］ で
有意に高かった。 肉類摂取量に有意差はなかったが、 ［沖縄］ で高い傾向であっ
た。
(2）脂肪酸摂取量について ［関東］ に比べて ［沖縄］ では、 4:0、 6 :0 、 10 :0、 15 :0
摂取量は有意 に低値であっ た。 一方、 20:2n-6 摂 取量は有意 に高値を、 24:0、
20 : 1 、 20 :4n-6、 22:4n-6 摂取量は高い傾向であった。
(3）血液脂肪麟且成（弛）につい て ［ 関東］ に比べて ［沖縄］ で有意 に低かっ たも の
は、 血柴 TG 中 12:0、 14:0、 1 5 :0、 血柴 CE、 PL 中 15 :0、 赤血球膜 PL 中 20:5n-3
( EPA ） で あ っ た。 一 方 、 有意 に 高 か っ たも の は 、 血 柴及 び 赤 血 球膜 PL 中
20:2n-6、 20:4n-6 であった。
【 考察及び結論】 血 中 15:0 は乳類摂取量の生体指標になりうると報告されてい
る。 若年女性を対象とした本研究においても 、 ［沖縄］ では ［関東］ に比べて、 血柴
TG、 CE、 PL 中 15 :0 が低値であり、 これは、 ［沖縄］ での乳類摂取量が少なかった
こと によると考える。 血柴及び赤血球膜 PL 中 20:2n-6 が ［沖縄］ で高かったのは、
肉類からの摂取量を反映した可能性が示唆された。 さ ら に、 膜 PL 中 EPA が［沖
縄］ で有意に低いの は、 魚介類摂取量が習慣的 に少ないことを反映しているもの
と考える。
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HDLーコ レステ ロール値 は超高齢者だか ら といって
高値であるとは限らない

1 -O植田伸夫 、 伊藤 千恵 、 仁科哲雄 、 三橋百合子

1） 介護老人保健施設 秋桜 （ コ ス モス ）
2） 帝京医学技術専門学校

【目 的】 俗 に云 う 、 善 玉 コ レステ ロ ール の高値 の人 は長寿 に 至 る か否 か
を、 老健施設入所中 の高 齢者 の臨床検査デー タから検証 しよう と 試み た。

〔方法】 健康管理 の目 的で入所者より 採血、 アー ク レ イ ・ スポッ トケム
E Z 4430 を用 い 生 化学デー タ を得た。

その中 から総 コ レステ ロ ール、 H D L － コ レステ ロ ール、 トリ グリ セ
リ ド 値 の統計処理 を行 った。

※ 採血、 分析結果の公表に つい ては個 人情報取 り 扱 い規程 に沿 う こ と 、
また ご本人 （或い は家族） の同意 を得て行 ってい る 。

｛結果】
① 血清 コ レステ ロ ール値 は食事 に依存 し ない （前回報告 ）
② H  D L － コ レステ ロ ール値 （ % 表示 ）は年齢区分 （70 歳～ 、 80

歳～ 、 90 歳～ 、 ） で差が ない。
③ H D L － コ レステ ロ ール絶対値も年齢区分で差 を見 い だ さなかっ

た。

［考察）
0 介護老人保健施設 に 入所され介護 を受 けて居られる 方 は既往 に 何ら

かの健康上のエ ピ ソ ー ド がある 。 例 えば脳梗塞、 脳出 血 、 腰痛 （腰椎
圧迫骨折） 、 リ ウマチ等々、 全 く の健康 と い う 方は居られ ない。

一方 で自 宅 で既往歴も な く 90 年間全 く の健康 と い う 方も居られる で
あろ う が、 実 際 に 家庭 に 居られる 方 でも様々 な既往 、 現 症をお持 ち で
ご家族 の介護 を受けて居られる 方も多い。

0 善 玉 コ レステ ロ ール高値 の人 は生 れてから病気一つ せず 100 歳 に 達
する と い う の であ れば、 老健施設 と い う 枠外 に あって、 私共 の目 に は

触 れ ない の であろ う が、 それは稀有 なこ と であろ う 。
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P-4 病院食に お け る n-3 系 多価不飽和脂肪酸量 を
増加 さ せ る こ と を 目 的 と した資料の検討

埼玉医科大学病院 l、 女子栄養大学 2
0堀 口 さ やか に 金胎芳子 l、 竹内恭子 1、 川端輝江 2

【 目 的】 「 日 本人の食事摂取基準（2005 年版） J では、 18 歳以上の n 3 系多価不
飽和脂肪酸 （以下、 n-3 系 PUFA） が 目 標量 （下限） として示された。 当 院の基本
治療食において 「常食」 から 「やわらか食」 に展開することで、 n-3 系 PUFA 量が
低下する現状にあっ た。 そこで、 献立作成 における n-3 系 PUFA 量増加のため
の資料を作成し、 有用’性について検討した。
［ 方法］作成資料 n-3 系 PUFA を含むたん ぱく質源を基に、 含有脂質量および
n 3 系 PUFA 量を図式化した。 たん ぱく質源量は、 当 院 1食当 たりの量を基準と
した。 脂質量および n-3 系 PUFA 含有量から、 たんぱく質源を A・B ・C ·D グルー
プに分類した。 A は脂質 0～8.2g 未満／n-3 系 PUFAO～0.59g 未満、 B は 0～
8.2g 未満／0.59g 以上、 C は 8.2g 以上／0～0.59g 未満、 D は 8.2g 以上／0.59g 以
上とした。 栄養量の算 出 は 、 五訂増補 日 本食品標準成分表および脂肪酸成分
表編を用 いた。 献立展開 当 院の基本治療食 （各 86 日 分／年） である 「常食」
から 「やわ らか食J に献立展開するにあたり 、 「常食」 と 「やわらか食」 のたん ぱく
質源が同じ A・ B ・ C · D グループになるよう に展開をした。
［ 結果】現状の 「常食」 は、 エネルギー 1822 士 32kcal、 脂質 7 1 .6 ± 6.0g (25.8%エ
ネルギー比） 、 n-3 系 PUFA2.23 ± 0.92g、 「やわらか食J に展開をすると、 エネル
ギー 1 585 ± 49kcal、 脂質 37.8 土 4.7g (2 1 .5%エネルギー比） 、 n-3 系 PUFAl .66
土 1 . 29g で、あった。 作成資料を用いて 「常食J e: rやわらか食J のたん ぱく質源が
同 じグループになるよう に食品選択したところ、 エネルギー 1588 土 46kcal、 脂質
38.4 ± 5 .5g (21 .8%エネルギー比） 、 n-3 系 PUFAl .79 士 0.63g になった。 食品選
択前後の食事のエネルギー ・ 脂質量に有意な差はみられず、 その上ぱらつきな
く n 3 系 PUFA を増加させることができた。
【 考察 ・ 結論］献立作成上の脂質量および、 n-3 系 PUFA 量は、 たんぱく質および
油脂の量や種類に影響されることから、 たんぱく質源の選択のための資料を作成
した。 脂質量を変化させず に n-3 系 PUFA 量を考慮した献立作成を行う場合、
「やわ らか食」 だけでなく 「 常食」 にも 作成資料が有効 に活用 できるのではなし 、か
と考えられた。

- 1 7 0 -



J. Lipid Nutr. Vol. 16, No.2 (2007) 

P-5 地域在住一般高齢者の不眠 と 食事、 主観的幸福感
島根県立大学短期大学部 O井 山 ゆ り 、 山 下一也、 松本亥智江、 井上千晶 、 松岡文子

島根大学医学部環境生理学 橋本道男 、 片倉賢紀

医療法人仁寿会 加藤病院院長 加藤節司

【 目 的］ わ が 国で は 国 民の 5 人 に 1 人が 不眠を訴 え て い る と も 言 われ、
特 に 高齢者 の 睡眠 障害 は抑 う っ と も 関係 し て お り 、 そ の 早期治療 は 大切
で あ る 。 ま た 、 不 眠 と 生活 習 慣 と は密接 に 関連 し て お り 、 特 に食生活 と
の 関連は重要で あ る 。 そ こ で今 回 われわれ は地域在住高齢者 にお け る 不
眠 と 食事、 主観的幸福感 と の 関連 に つ い て 検討 し た の で報 告す る 。

【 対象 と 方 法 ］ 本研究 の 対象 は 島根県の 3 地域で 、 2006 年 9 月 に 「物忘
れ と 栄養 、 脂肪酸分析 に 関す る 研究 」 検診 に応募参加 し た 6 5 歳以上 の 地
域在住高齢者で、 睡眠、 食事 に 関す る デー タ が存在 す る 200 名 で、 問診
の 睡眠状態で、 睡眠不 良群 と 睡眠良好群 の 2 群 に 分 け て 検討 した。 主観
的 幸 福 感 の 測 定 は 、 改 訂 版 PGC モ ラ ー ル ス ケ ー ル （ Phi ladelphia
Geriatric Center Morale  Scale） を 用 い た 。 食 品 群 の 摂 取 につ い て は 、
緑黄色野菜 ・ 果物 ・ 卵 ・ 魚 ・ 肉 ・ 牛乳 ・ 大 豆製品 ・ 油料理の 8 食 品 群 を
選 び 、 1 週 間 の食 品 摂取 で把握 し た 。 各 食 品群 に つ い て 「 ほ ぼ毎 日 食べ
る J に 1 点 、 「 2 日 に 1 回食べ る 」 、 「週 に 2 回食べ る 」 お よ び 「 ほ と ん ど
食 べ な い J の摂取頻度 は 0 点 と し 、 合計点数 を食 品 摂 取 の 多様性得点 と
し 、 3 点以 下 を食 品 摂 取 の 多様性得点 の低い群、 3 点以上 を 高 い群 と し た。
実施 に先 立 ち 、 対象者 に研究 主 旨 に つ い て説 明 す る と 共 に 、 文書で研究
の 同意 を 得 た 。 統計処理 に は SPSS verl4. 0 J を用 い 、 いずれの検定 にお
い て も 危険率 pく0. 05 を 統計学的有意 と し た 。

【 結果 】 睡 眠不 良 群 は 、 睡眠良好群 に比 し て 、 食 品摂 取 の 多様性得点 3
点 以 下 の 割 合が 有意 に 多 か っ た 。 ま た 、 睡眠不良群で は、 睡眠良好群 に
比 し て 、 PGC モ ラ ー ノレ ス ケーノレ も それぞれ 9. 5 点 、 1 2. 1 点 と 有意 に 低 か
っ た。

【 結語 】 高 齢者お い て は 、 不眠は食事、 主観的幸福感 と も 密 接 に 関連 し
て い る こ と が示 唆 さ れ た 。

【 文献1
1 ） 村松深雪、 他 ： 地域高齢者 の 睡眠状況 と QOL と の 関連． 日 本公衆

衛生学会総会抄録集、 8 1 2、 2006
2 ） 尾崎章子 ： 百寿者 の 睡眠 と 心身 の健康、 生活習慣、 東邦大学医学

部看護学科紀要 19、 3-12、 2006.
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P-6 地域在住一般老年者の食品摂取の多様性 と 地域差
島根県立大学短期大学部 O井 山 ゆ り 、 山下一品、 松本亥智江、 井上千晶、 松 岡文子

島根大学医学部環境生理学 橋本道男 、 片倉賢紀

医療法人仁寿会 加藤病院院長 加藤節司

【 目 的 】 高齢化社会 を 迎 え 、 介護予 防 の 観点 か ら も 高齢者の食事栄養 は
重要 で、 あ り 、 食 品 摂 取 の 多様性 に 関す る 研究 も い く つ か散見 さ れ る 。 こ
れま で われわれ は海岸部 、 山 間部 、 離島部の 3 地 区 の 一般住民 を対象 に
食事栄養調査 を 行 い 地域差の実態 を 明 ら か に し た。 今 回 は地域在住老年
者 に お け る 食品摂取の 多様性 と 地域差の 関連 を 検討 し た の で報告す る 。

【 対象 と 方法】 対象は A 県 の 3 地域で、 2006 年 9 月 に 「物忘れ と 栄養 、
脂肪酸分析 に 関す る 研 究 」 検診 に応募参加 し た 60 歳 以 上 の 地域在住老年
者 224 名 の う ち 、 食事 に 関す る デー タ が 存在す る 215 名 （男 性 85 名 、 女
性 130 名j で あ り 、 海岸部 58 名 、 山 間部 5 7 名 、 離島部 -100 名 で あ る 。 食
品 群 の 摂 取 に つ い て は 、 緑黄色 野菜 ・ 果物 ・ 卵 ・ 魚 ・ 肉 ・ 牛乳 ・ 大豆製
品 ・ 油 料理の 8 食 品 群 を選ぴ、 1 週 間 の食 品 摂 取 で把握 し た。 各食品群
に つ い て 「 ほ ぼ毎 日 食べ る J に 1 点、 「 2 日 に 1 回食べ る 」 、 「 週 に 2 回食
べ る 」 お よ び 「 ほ と ん ど食べ な い 」 の 摂 取頻度 は 0 点 と し 、 合計点数 を
食 品 摂 取 の 多様性得点 と し た 。 実施 に あ た り 、 対 象者 に研究 主 旨 につ い
て 説 明 し 、 文書 に て研究 の 同意 を 得た。 統計処理 に は SPSS verl4. 0 J を
用 い 、 いずれの検定に お い て も 危険率 pく0. 05 を 統計学的有意 と し た。

［ 結果 】 3 地 区 に お け る 食事 内容 に つ い て は、 海 岸部 で は卵 の摂 取頻度が
少 な く 、 山 間部 で は油 料理 の 摂取 頻度 が 多 か っ た 。 食 品 摂 取 の 多様性得
点 を 比較 し た と こ ろ 、 海岸部 2. 2 点、 山 間部 2. 8 点 、 離島部 2. 9 点であ
り 、 海岸部 で は離島部 に 比 し て 有意 に多様性得 点 が低かっ た （pく0. 05） 。
【 結語 】 高齢者 の食 品摂取が 多様性 に 乏 し く な っ て い る こ と も 指摘 さ れ

て い る が 、 食品摂取の 多様性 の 地域差 も 存在す る こ と が示唆 さ れた。
【 文献 】

1 ） 熊谷修他 ： 地域在宅高齢者 に お け る 食 品 摂 取 の 多様性 と 高次生活
機能低 下 の 関連、 日 本公衆衛生雑誌、 5 0 ( 12)  1 1 1 7- 1 1 24、 2003 .

2 ） 小林実夏、 津 金 昌 一郎 ： 食 事 の 多様性 と 生活習慣、 食事 ・ 栄養素
摂 取量 と の 関連 厚生労働省研究班 に よ る 多 目 的 コ ホ ー ト 研究 、
厚生の指標 53 (7) 7-15 、 2006.
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P-7 地域在住一般老年者のメタボリック症候群と性格 ・ 食事
島根県立大学短期大学部 山下一也 、 井 山ゆり、 松本亥智江、 井上千品、 松岡文子

島根大学医学部環境生理学 橋本道男、 片倉賢紀

医療法人仁寿会加藤病院院長 加藤節司

｛ 目 的 ］ メ タ ボ リ ッ ク 症候群 は動脈硬化 の 予 防対策 の 要 と し て 最近大 き
く ク ロ ー ズア ッ プ さ れ て お り 、 食事 ・ 運 動 な ど を 含 む 生活習慣 と の 関 連
が 強 い。 ま た 、 生活習慣病 と 性格、 冠動脈疾 患 と タ イ プ A な ど 、 生活習
慣病 に対す る 性格 の 影響 に つ い て も い く つ か の知 見 が 報 告 さ れ て い る 。
そ こ で今 回 、 地域在住一般老年者 を 男 女別 に 分 け て 、 メ タ ボ リ ッ ク 症候
群 の 有無 と 性格 ・ 食事 と の 関 連 を 検討 し た の で報告す る 。

【 対象 と 方法 】 本研究 の 対象 は 島根県の 3 地域で、 2005 年 8 月 、 9 月 に
「物忘れ と 栄養 、 脂肪酸分析 に 関す る 研究J 検診 に応募参加 し た 60 歳以

上の 地域在住老年者 286 名 の う ち 、 性格 ・ 食事 に 関 す る デー タ が存在す
る 270 名 で あ り 、 メ タ ボ リ ッ ク 症候群 を合併す る 男 性 29 名 （ 平均年齢 7 1 . 4 
歳） 、 メ タ ボ リ ッ ク 症候群 の 無 い男性 8 1 名 （72. 5 歳） 、 メ タ ボ リ ッ ク 症候
群 を 合併す る 女性 24 名 （73. 9 歳） 、 メ タ ボ リ ッ ク 症候群 の 無 い女性 1 36 名
(72. 2 歳） の 4 群 に 分類 し 、 男 女別 に 比較検討 し た 。 本研究実施 に 先 立 ち 、
対象者 に研究主 旨 に つ い て説明 す る と 共 に 、 文書 に て 研究 の 同意 を 得 た。

｛ 結果 ］ 男 性 に お い て は 、 メ タ ボ リ ッ ク 症候 群 の 有無 で の 性格の 違 い は
見 ら れ な か っ た が 、 女性 に お い て は 、 メ タ ボ リ ッ ク 症候群 を 合併す る 群
で、 は短気 な性格 の 割 合 が 有意 に 多 か っ た （p < 0.  05） 。 ま た 、 食 事 面 で は 、
男 性 で 、 油 摂 取 の 割 合 が メ タ ボ リ ッ ク 症候群 を 合併す る 群 で は そ う で な
い群 よ り も 有意 に 多 か っ た （p < 0. 05） 。 一方、 女性 で は 、 メ タ ボ リ ッ ク 症
候群 の有無での食事 内 容 の 違 い は 見 ら れ な か っ た。

【 結 語 ］ 今 回 の結果 は 、 メ タ ボ リ ッ ク 症候群 を 合併す る 地域在住 一般老
年者 で は 、 女性で は短気な性格、 男 性 で は 油 摂 取 の食事 と の 関 連 が 示 唆
さ れた。
［ 文献 1

1 . 山 下一也 、 他 ( 1 995） ： 易怒性 と 高脂血症 の 関連． 日 本 プ ラ イ マ リ ・ ケ
ア 学会誌 18 , 247-250 
2 . 山 下一也 、 他 ( 1997) : A 型行動様式 と 血清脂 質 と の 関 連． 脳 と 精神 の 医
学 8, 303-305 
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P-8 北 東 ア ジ ア 人 に お け る 血祭 n-3 多 価 不 飽 和 脂 肪 酸 と
心血管疾患危険因 子 と の 関 連

l 山 口 県 立大 学看護栄養 学部栄養 学科ノ 島根大学医学部環境予防 医学， 3 環境生理学
O 乃木章子 i， 塩飽邦憲 2 ， 橋本道男 3

［ 目 的 ］ ア ジ ア で は 、 社会経済発展に よ る 生活 ス タ イル の変化に伴 い 心
血 管 疾 患 が 増加 し て い る I ） 。 欧 米 で の 疫学研究や動 物 実験 で は 、 魚 油 由
来 の n-3 系多価不飽和脂肪酸 （n・3 PUPA） 摂 取 と 心血管疾患発症 と の 関連
が 示 さ れ て い る が 2） 、 ア ジ ア 人 で の研 究 は少 な い。 魚 摂 取頻度 の 著 し く
異 な る 日 本 、 韓 国 、 モ ン ゴ、ル の 3 カ 国にお い て 心血 管 疾 患危 険 因 子 と 血
衆 n-3 PUPA と の 関連 を 検討 し た。

［ 方法 ］ 1 999・2003 年に 30・60 歳 の 島根県在住 日 本人 4 1 1 人 、 釜 山 市在住
韓 国 人 4 1 8 人 、 ウ ラ ンパー ト ル在住モ ン ゴル人 252 人 を 対象に、 体格、
血液生化学検査、 血柴脂肪酸構成 3） 、 生活習慣 を 測 定 し た。

｛ 結果 と 考察 ］ 日 本人 は韓 国 人 よ り 高 頻度に魚 を 摂 取 し 、 モ ン ゴル 人 は
肉 を 高 頻度に摂取 し て い た。 モ ン ゴル人 で は 、 BMI、 血圧 、 イン ス リ ン 、
HOMA-IR が 韓 国 人 ・ 日 本人に比べ有意に高 か っ た。 韓 国 人 で は 、 日 本
人 と 比較 し て HDL-C は低値 を 、 LDL-C と TG は 高値 を 示 し 、 血 衆 EPA、
DHA と n-3 PUPA 値 は 、 日 本人 と モ ン ゴル人の 聞に位置 し て いた。

3 カ 国 の 血衆 n・3 PUPA の 3 分位間で心血管疾患危険 因 子 を比較 し た
一元配置分散分析 で は 、 日 本人 は 、 n-3 PUPA は BMI 、 LDL-C 、 HDL-C、 TG
と の間 で 関連性 を 示 し た が 、 韓 国 人 は 、 ど の 心血管疾患危 険 因 子 と も 関
連性 が な く 、 モ ン ゴル人 は TG の み で 関連性 が認 め ら れ た 。 日 本人 と モ
ン ゴル 人 で は 、 n-3 PUPA と TG の間で有意な負 相 関 と n-3 PUPA と
HDL-C の間で有意 な 正相 関 を認 め た が 、 韓国人では認め ら れ な か っ た 。
性 、 年齢 、 喫煙 、 飲酒、 運動習慣、 BMI 調整後 で は 、 n-3 PUPA は 、 日
本 人 は HDL-C と TG で 、 韓国人 は収縮期血圧 で、 モ ン ゴル 人 は TG と の
間 で 関連性 を 示 し た。

［結論 ］ 日 本、 韓 国 、 モ ン ゴ、ルの 3 カ 国間の血清 n・3 PUPA 濃度の顕著
な 違 い は 、 魚 の 摂 取頻度 の違いの食歴 を 反 映 し て い た 。 血紫 n-3 PUPA 
は 、 日 本人 と モ ン ゴル 人において の み HDL-C と TG と 関連 し 、 こ れ ら の
効 果 は 3 つ の ア ジ ア 民族 問 で、 は一 定 で、 は な か っ た。

引 用 文 献
1 .  Shiwaku K, et al. (2004) Int J Obes 27: 152- 158.  
2 .  Harris WS, et  al .  (2001) Curr Atheroscler Rep 3 :  174・ 179 .
3 .  Hashimoto M, et al .  (1999) J Nutr 129 : 70・76.
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血管平滑筋の異常収縮を特異的に臨書する
エイコサペンタエン酸の作用メカニズム

山 口 大学大学院 医学系研究科 器官制御 医科学講座 ・ 生体機能分子制御学
0加治屋勝子 、 岸博子、 川 ｜ 道穂津美 、 小林誠

【 目 的 ｝ 血管の正常収縮は細胞質カルシウ ム濃度により制御されるが、 血管病
町 本態となる異常収縮は、 カルシウム非依存性の原 因 不 明 な収縮で、あ り 、 現
在、 根本的な治療薬がない。 我 々 は、 血管病 の原因分子として、 スフィンゴシ
ルホスホリノレコ リン （SPC） 主 Fyn を発 見し、 「SPC斗Fyn二今Rho キナーゼニ今血管の
Ca2＋非依存性異常収縮」 の経路を提唱 した。 次 に 、 SPC によって 引 き起こされ
る血管異常収縮を特異的 に阻害する物質として、 魚 油 に含まれるエイコ サベン
タヱン酸 （EPA） を 同 定したが、 その作用機構 については不明 なままである。 ー －
方、 最近、 我 々 は SPC による 異 常収縮シ山 中 コ レ ．ステローノレ （Chol） 量 に依存
する 事を見 出 し、 Chol が豊 富な膜ラプ ト の 関 与を提唱した り。 そこで、 本研究
では、 血管 平滑筋の異常収縮を特 異的 に阻害する EPA の作用 機構における
膜ラブ トの役割 について調べた。
｛ 方法と結果 ｝ ラフトモデ、ノレ膜としてハイブリッド、リ ポソームを調製し、 分子問相
互作用解析装置を用 いて、 SPC と Chol 及 び EPA との関係 につ いて調べたとこ
ろ、 膜 Chol 量が多いほど EPA の結合性が増大 した。 また、 EPA の作用機序と
して、 SPC による Fyn の細胞膜から細胞質への移動を特異的 に阻害する事によ
っ て、 Fyh の活性化を抑制 している事がわかった。 さ ら に、 EPA の作用 点を解明
する ため、 Fyn が結合する膜ドメインの解析を行ない、 以下の結果を得た。 ［1 1
血管の異常収縮時には、 Fyn と Rho キナーゼが膜ラフ ト に移行した。 ［2] f3シクロ
デキストリン （f3-CD） によって、 取り 出 した血管から Chol を選択的 に除去すると、
異 常収縮が消失した。 ［3] f3-CD によって膜 Chol を除去した血管 平滑筋では、
Chol が集積した膜ラフトのマーカ ーで、あるカベオリンが膜から消失し、 同 時に、
SPC による Fyn の移動も抑制された。 ［4]EPA は 、 膜ラフ トを破壊する事無く 、
SPC による Fyn の膜ラフ トへの移動を阻止できる。
【 考察 ］ SPO による血管異常収縮 には、 Fyn·や Rho キナーゼの膜ラフトへの移動
が必須であ り 、 EPA は、 Fyn の膜ラフ トへの移動を特異的 に阻害する作用 を有
しているため 、 正常なカルシウムシグナノレ系 と正常収縮 には全く影響することな
く 、 血管の異常収縮を特異的 に阻害するも のと考えられた。
【 結論 】EPA は、 「血管の正常収縮 には影響せず 、 異常収縮の病 的シグナル伝
達経路を担う Fyn の作用 のみを選択的 に遮断するj 品 、う 、 血管病特効薬とし
ての理想的な特徴を有する最初の物質である。
引 用 文献 ： 1) Morikage N. et al, (2006) Circ. Res. 99, 229-306 
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Sustained overe玄pression of COX isoforms 面 cultured

preadipogenic cells blocks the program for adipogenesis 

independently of the formation of prostanoids 
Xioqing Chu, Li Xu, Kohji Nishimura, Mitsuo Jisaka, Tsutomu Nagaya, 

Kazushige Yokota 

(Department of Life Science and Biotechnology, Shimane University) 

[Purpose] Prostaglandins (PGs) have been shown to play diverse roles in adipogenesis 

in adipoc戸田. Moreover, di宜erent types of PGs are synthesized at varying life stages of 

adipoc戸es through the arachidonate cyclooxygenase (COX) pathway. This pathway involved 

the distinct actions of two ちrpes of COX isoforms, the constitutive COX-1 and inducible 

COX-2, as the rate-limiting step. 百ie specific roles of COX isoforms in the formation of 

endogenous PGs has not been well defined in adi伊C戸es. To gain a unique insight into the 

roles of the COX isoforms during the life cycle of adipocytes, we 紺empt to overexpress 

stably either COX isoforms in cultured preadipocytes. 

[Methods] Cul加red mouse preadipogenic 3T3-Ll cells at the growth phase were 

transfected with the mammalian expression vecto巳 pcDNA3 . 1  ( + ), with the insert of either 

mouse COX- 1 or COX-2. 百ie resulting stable transfectants in the presence of G41 8  were 

subjected to the isolation of cloned cells, which were screened for the enhanced expression of 

COX-1 or COX-2. The mRNA and protein levels were determined by reverse-transcriptase 

polymerase reaction and Western blot analysis, respectively. The synthesis of PGE2 by 

preadipoc戸es stimulated with 1 0  µM A23 1 87were evaluated by enzyme immunoassay. To 

monitor the progression of adipogenesis, the preadipocytes were grown to the confluence, 

differentiated, and matured to terminal differentiation according to the standard procedures. 

[R回ul叫 Transfectants with COX-1 or COX-2 exhibited higher expression levels of 

their mRNA and proteins than the parent cells and the transfectants with the vector only. In 

agreement, the immunological as姐y revealed the significantly greater production of 

endogenous PGE2 by preadipocytes. On the other hand, the accumulation of甘iacylglycerols

W出 significantly reduced during the maturation ph鎚e. The cultures with 部p廿血 at different 

ph部es of life cylcle of adipocytes were less e能ctive to reverse the reduced storage of fats. 

[Discussion] The 白ilure of aspirin to recover the storage of白ts suggest that 白e

sustained overexpression of COX- 1 or COX- 1 in preadipocytes hamper the program of 

adipgenesis during the di能rentiation and maturation phases through the mechanism 血at

would not involve the synthesis of PGs. 

[Conclusion] Sustained overexpression of either COX-1 or COX-2 resulted m 由e

interference of adipogenesis progrョm through a PG-independent mechanism. 
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15-Deo玄y-.L\12
•14-prostaglandin J2, a pro圃adipopogenic factor, 

P-1 1  a“enuates the biosynthesis of anti-adipogenic prostaglandins E2 
and F2a in cultured preadipocytes 

OAbu Asad Chowdhury, Pinky Karim Syeda, Mizuho Watanabe, Kohji 
Nishimura, Mitsuo Jisaka, Tsutomu Nagaya, Kazushige Y叫rnta
(Department of Life Science and Biotechnology, Shimane University) 

[Purpose] Adipocytes and the precursor cells ate able to produce distinct 
types of prostaglandins (PGs) as local hormones, and respond differently to a 
varie守 of PGs. Some of PGJ2 series formed by the dehydration of PGD2 have 
been shown to be potent agonists of peroxisome proliferator-activated receptor y 
(PPARy), a mater regulator of adipocyte differentiation. However, is remains 
elusive how the biosynthesis of di宜erent types of prostanoids is regulated in 
adipocytes and the related cell at different life stages of adipocytes. Here, to 
know the specific interaction between the arachidonate cyclooxygenase pathway 
in those cells, we explored the regulated synthesis of PG:Ei and PGF2日 in
preadipcytes pretreated with the PGJ2 series. 
[Methods] Cultured mouse preadipogenic 3T3・L 1 cells were used for the 
regulation of arachidonate cyclooxygenase pathway at differe叫 life stages of 
adipogenesis. The production of PG:Ei, PGF2a, and 1 5-deoxy-.L\ ,,,,, , .. _PGJ2 ( 1 5d-
PGJ2) were determined by the enzyme-linked immunosorbent assay with 
specific specific antibodies for each prostanoid species. 
[Results] Here, we found the increased capability of synthesizing endogenous 
l 5d-PGJ2 in adipocytes during the maturation phase. In contrast, preadipoytes at 
the growth phase showed the higher activity to form PG:Ei and PGF2a when 
stimulated for 24 h with a mixture of an active phorbol diester and calcium 
ionophore. The effect of these stimuli to form both PG:Ei and PGF2日 was
suppressed in the presence of 1 5d-PGh but not with the related .L\12-PGh 
another dehydration product of PGD2・
[Discussion] The results suggest that endogenous 1 5d-PGJ2 with a pro
adipogenic effect produced in mature adipocytes can suppress the production of 
both PG:Ei, and PGF2m known as anti-adipogenic factors, in preadipocytes by 
the way of a paracrine control in adipose tissues. The effect would contribute to 
the stimulated adipogenesis during the process of the differentiation and 
maturation of adipoctyes in addition to the pro-adipogenic effect of 1 5d-PGJ2 as 
an activator of PPARy. 
[Conclusion] Preadipocytes exhibited the stimulated production of anti
adipogenic PGs including PG:Ei and PGF2a in response to mitogenic stimuli, 
which can be attenuated by 1 5d-PGJ2 but not by .L\12- Gh 
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P-1 2 EPA· DHA 含有リ ン脂質による炎症性サイトカインの
発現制御機能

北海道大学大学院 水産科学研究院
深津裕美子 ・ 0細川雅史 ・ 宮下和夫

【 目 的 】 近年， 炎症と様々な生活習慣病発症との関係が 注 目 されてい る． そ

の誘導因子 である炎症性サイ トカイン （TNF－ α ・ ILs など）の過剰産生は 自 己

免疫疾 患 やアレルギーをはじめ ， 肥満 や糖原病 との関 係 も 示 唆されてい る．

EP A, DH Aにおける抗炎症効果につ い ては 、 これま でにい くつかの報告があ

る そ こ で本研究 で は食品， 医薬品などへの応用を視野に入れ， EP A, DH Aを

含むリン 指質形態 での抗 炎症効果につ い て検討した．

【実験 方法】 ヒ ト骨髄単球性 白 血病細胞THP -1 に PM Aを終濃度 50n M 添加

し 24 時間 培養するこ と でマ クロ ファージ様に 分化誘導した 次い で， 培地 中

に各種試料を終濃度 25～ 1 00n M 添加 添加 し 24 時間培養を行った後， 炎症誘

導剤とし てLPSを終濃度 1 µ g / m l 添加 し， さ らに 24時間 ま で培養を行った

炎症性サイトカイン産生量は ELISA法により測定するとと もに， 炎症関 連遺伝

子を定量 RT -PCR 法により 解析した．

【結果】 T N F－ α や IL -6, IL -1 β としりた炎症関 連遺伝子の発現量は EP A ま

たは DH A含有 Phos ph ati dy lcho line (PC）処理 で顕著に抑制された それに対し，

Phos ph ati dy lse rine , Phos ph ati dy lg lyce ro l では抑制効果 は認め られなかった．

更に， 抑制効果の認め られた EP A-PC , DH A-PC にお い て培地 中に産生され

るサイトカイン量 （TNF－ α ， IL-1 ,B ）を測 定したと こ ろ， 遊離のEP Aや DH Aより

も 顕著 であった． また， オレイン酸含有 PC 処理による検討 も 行ったが， サイト

カイン抑制効果 は認め られなかった

【結論】 ①各種リ ン 脂質処理による炎症関 連遺伝子の発現量を解析した結

果より ， リン 指質 クラスの中 で も 特に PC 形態に強い抗炎症作用があるこ とが

示唆された． また， ②PC の中 で もn -3 系高度不飽和 脂肪酸含有 PCに顧著な

抗炎症効果があるこ とが 明 ら かとなった．
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P-1 3 植物性ポ リ フ ェ ノ ールの酸化防止能

成膜大学理工学部
0原 節子、 深 沢 領、 関 田 文人、 戸谷洋一郎

【 目 的】 油脂の酸化防止 に は ト コ フ エ ロ ール （’roe） が 主 に使用 さ れて
い る が 、 新た な天然酸化防止剤 と し て ポ リ フ ェ ノ ール類が 注 目 さ れ て い
る 。 本研究 で は南 ア フ リ カ 産 の ルイ ボ ス テ ィ ー抽出物 （RTE） に含 ま れ
る ポ リ フ ェ ノ ール化合物 に つ い て 注 目 し 、 そ の酸化防止能を評価 し た。
【 方 法】 1 ） 酸化防止成分の濃縮 と 同 定 ： RTE 中 の酸化防止成分 を カ

ラ ム 分画に よ り 濃縮 し 、 TLC、 FT-IR、 NMR に よ り 同 定 し た。 な お 、
RTE に含 ま れ る ポ リ フ ェ ノ ール化合物 は フ ェ ノ ール試薬 を 用 い て 比色
定量 し 、 エ ピガ ロ カ テ キ ンガ レ ー ト （EGCG） 換算量 と し て 算 出 し た。
ま た 、 こ れ ら の ラ ジカ ル消去能は DPPH を 用 い て評価 し た。
2） 自 動酸化試験 ： 基質 と し て リ ノ ール酸メ チル を 用 い 、 非水系試験 は恒
温槽 中 に試料 を静置 し 、 乳化系試験 は振 と う 器 中 で撹持 し な が ら 、 それ
ぞれ 30℃暗所下で行 っ た。 なお、 酸化促進剤 と し て非水 系 で は AIBN、
乳化系 で は AAPD, AIBN を用 い た。 ま た 、 相乗剤 と し て ホ ス フ ァ チ
ジルエ タ ノ ールア ミ ン （PE） 、 ア ス コ ル ビ ン酸ノミル ミ テ ー ト （AP） お よ び
ク エ ン酸 （CA） を 用 い 、 RTE に対す る 酸化防止相乗効果 を 評価 し た。
3） 加熱酸化試験 ： 基質 と し て 精製大豆油 を用 い 、 ラ ン シマ ッ ト 装置 を
用 い て 120・ 180℃ に加熱 し 、 RTE の酸化防止能の耐熱性 を 評価 し た。
ま た 、 基質 を 180℃ 、 24 時間加熱 し 、 RTE の酸化防止効果 を検討 し た。

【 結果 と 考察］ 1 ） 酸化防止成分の 濃縮 と 同 定 ： ポ リ フ ェ ノ ール量 90%
ま で濃縮 し た RTE 中 の酸化防止成分はルチ ン と ケ ルセ チ ン で あ る こ と
が確認 さ れた。 ’roe の ラ ジ カ ル消去能 を 1.00 と し て比較す る と 、 ポ リ
フ ェ ノ ール量当 り の 消去能は RTE:2.01 、 RTE 濃縮物 ： 1.87 で あ り 、 ’roe
に 比較 し て 高 い酸化防止能を示す こ と が判 明 した。
2） 自 動酸化試験 ： ポ リ フ ェ ノ ール量 500ppm 相 当 量に お い て RTE と
RTE 濃縮物 の酸化防止効果は ほ ぼ等 し く 、 特 に水層 に発生す る ラ ジカ
ル の捕捉 に 有効 で あ っ た。 ま た 、 非水系 で は AP が 、 乳化系 で は PE が
RTE に 対 し て 最 も 優れた相乗効果 を 示 し た。
3） 加熱酸化試験 ： 各温度 に お け る 加熱試験 の結果か ら 、 RTE は高温に
お け る 酸化防止能の低下が Toe よ り も 少 な く 、 耐熱性が観察 さ れた。
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P-1 4 脂質のア シル基変換反応に対す る リ バーゼ、の特異性

成際大学理工学部
0原 節子、 宇都木 厚、 関 田 文人、 戸谷洋一郎

【 目 的】 近年、 中鎖脂肪酸や共役脂肪酸な ど の機能性脂肪酸が組み
込 ま れた構造脂質が 注 目 さ れて い る 。 構造脂質の合成 に は酵素反応が、
温和 な反応条件下であ る こ と 、 特異的反応が利用 で き る こ と か ら 有効で
あ る 。 リ バーゼの特異性につい て は、 加水分解反応 に対 し て こ れま で に
も 報告 さ れて い る が 、 ア シル基変換反応 に対 し て は不明 な点が 多い。 本
研究では起源の 異 な る 種々 の リ パーゼ に つい て 、 油脂への各種脂肪酸の
組み込み反応 にお け る 脂肪酸特異性 を 明 ら かにす る こ と を 目 的 と し た。

【方 法】 1） 基質 と 酵素 ： 油 脂 基質 と してハイ オ レイ ッ ク サ フ ラ ワ ー
油 と ハイ リ ノ ールサ フ ラ ワ ー油 の 2 種を 、 脂肪酸基質 と し て C6・20 の 8
種 の飽和脂肪酸 と c 1s:1, c1s:2, c 1s:s の不飽和脂肪酸を用 い た。 ま た、
酵素 に は表 1 に示 し た各種起源の 12 種の リ パーゼ を 用 い た。
2 ） ア シル基変換反応 ： 油脂 1.0× 10-4mol に 5 種類 の 脂肪酸基質（各
1.0× 10・4mol)混合物、 ヘ キ サ ン 1 5mL お よ び リ バーゼ 3,000u 相 当 量 を加
え 各 リ バーゼ の至適温度で 8～48h 撹枠 し た。 得 ら れた構造油脂 の脂肪酸
組成か ら ア シル基変換率を求 め 、 リ バーゼの脂肪酸特異性 を検討 し た。

【結果 と 考察】 1） 各種 リ パーゼの酵素活性 ： 24h に l µ mol の C12 を
組み込む能力 を lAU と 定義 し 、 ア シル基変換反応 に対す る 酵素活性 を そ
れぞれ算 出 し た結果、 加水分解活性 が 高 い も の はア シル基変換活性 も 高
い こ と が判明 し た。 表 1 各種 リ バーゼの脂肪酸特異性

8 各種 リ バ ーゼ の 脂肪酸特 ？＼＼｜ 田 1cs-W計�羽生T-c1s 1cw1��Pc1�
墨：佳 ： 24h 後に導入 さ れた各 ！ ニコこ ににほ｜；出；I�I計 ： I � I �  

I 。

種脂肪酸の組成の割合 を表 1 I y パーゼG I × I  x 臨圃醐醐 o l o l @ I o 融関 ×
I リ んゼ問 I x I a 盟阻 合 I o I l!:l I o  I o I o I "' 

に 30.1 % 以 上 ： 育 、 20. 1 ～ いパー叩 I x I × 欄 川 川 。 I @ I @  I 0 I 6 い
｜ リ ん悩 I x I ＠ 毘闘 会 l o l o l c, l o l x I I 

30.0% : （②、 10. 1 ～ 20.0% : いパ ゼM l x l o l @ l * l @ l @ l o l ＠ 隅盟 企 ー
｜ リパーゼF-AP同 I x l o 圃爾樋圏蛾麗緩廼 合 ｜ 。 I "' 0 、 5. 1 ～ 10.0 % ： ム 、 O ～  トーーゼ聞 い I x I 会 ｜ 合 l x l o l o l c, I  o I @  
I Nー由 l × I  x 臨甑踊錨悶圃踊 ＠ ｜ ＠5.0% ： ×で示 し た。 I Y ;!<-\f'イム剛叶 × l o l 。 l @ l @ l o l o 臨醐嗣 A

こ れ ら の結果 よ り 、 構造脂質 A 闘副 食 l o l o l o 回顧I o I x 

の調製に際 し て は 目 的の脂肪酸基質 に 対 し て反応性 の 高 い リ バーゼ を 選
択す る こ と が重要で あ る こ と が判 明 し た。
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P-1 5 人体の脂肪酸代謝の非侵襲的計測法開発

岐阜大 ・ 工 ・ 生命、 （株） ノ ーベノレ肯
0 吉 田 敏 、 中 田 俊昭 、 打 ， ， 島勝、 官 田 村豊

昨年 ま で 、 ヒ ト 毛髪や 口 腔粘膜 を 用 い て 、 脂質変動や脂肪酸組成 を 非破壊
的 に 測定で き る こ と を 報告 し て き た （脂質栄養学会、 生化学会） 。 今 回 、 新
し く 口 唇 を 直接赤外分析で き る シ ス テ ム を 開 発 し 、 口 唇表 面 に現れ た 摂取
不飽和脂肪酸の変動 を 測 定で き た こ と を報告す る 。

［ 方法 ］ FTIR 装置 （TravelIR ; SensIR 社、 ア メ リ カ ） に特殊 な ATR ア
ダプ タ ー を 取 り 付 け 、 口 唇表 面 2 m m径程度 の領域の赤外ス ペ ク ト ル を in
vivo で 簡 便 に 測 定 で き る シ ス テ ム を 新 規 に 構 築 し た 。 600mgDHA

(Docosahexaenoic acid) ト リ グ リ セ リ ド 強化 ヨ ー グル ト （ lOOg） を摂取
し 一 定 時 間 後 に 、 口 唇表 面 よ り 抽 出 し た 脂 質 を 、 TLC 、 FTIR 、 GCMS
(GC-Matell, JEOL） な どで定法に よ り 脂質お よ び脂肪酸分析を行 っ た。
｛ 結果 と 考察 ］ 最初、 50 代の男性で DHA を摂取後 、 ど の よ う な 時 間 経過

で DHA が 口 唇表 面 に 現れて く る か を 、 口 唇表 面 の 赤外ス ベ ク ト ル を 測 定
し シ ス 型二重結合 由 来で DHA に特徴的な 30 14cm·1 イ寸近 の 赤外吸収 を モ ニ
タ ーす る こ と で追跡 し た。 そ の結果、 摂取後 5 時間程度 で DHA が 口 唇表 面
に現れ、 そ の 後再吸収 さ れて い く こ と を 見 出 し た 。 Control の食事で は そ の
よ う な増加は見 ら れ な か っ た。 ま た 、 口 唇近 く の皮膚組織で は 9 時 間 程度
の観察の 問 で も 皮膚表面への DHA の 出 現は測定で き な か っ た。 口 唇表 面
か ら 脂質成分 を 抽 出 し て 分析 し た と こ ろ 、 ジ グ リ セ リ ド画分に DHA が増
大 し て い る こ と を確認 し た 。 20 代前半 （22～24） の 男 子学生 12 名 、 40 ～
60 代 （41 ～63） の 男 性 14 名 を 対象 に 、 DHA 強化 ヨ ー グ、ル ト と Control
と し て 大 豆 油 強化 ヨ ー グ、ル ト を 摂取 し て も ら い 、 口 唇表 面 の 赤外ス ペ ク ト
ルの時間変化 を測定 し た と こ ろ 、 20 代では 2 時間程度 で DHA が速やか に
口 唇表 面 に 出 て く る が 、 40～50 代では 4 ～5 時間程度掛か る 事が確認 で き 、
表面 出現時間 に年齢差が あ る こ と が 判明 し た 。 こ れ ら の こ と よ り 、 人 体 で
高度不飽和脂肪酸 の代謝 （吸収か ら 組織への取 り 込み速度 な ど） を 非侵 襲
的 に 測定で き る こ と が示唆 さ れた。
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脂質代謝解析 を 目 的 と し た DNA マ イ ク ロ ア レ イ
P-1 6 解釈 シス テ ム の 開発

0高原義之 、 小林朋 子 、 獄本軍日 久 、 フ ァ ルマ フ ロ ンテ ィ ア 株式会社、

足達哲也 、 辻本豪三 京都大学大学院薬学研究科ゲ ノ ム創薬科学分野

川原弘三、 大崎研、 株式会社 ワ ール ド フ ュ ー ジ ョ ン

［ 目 的 ］ DNA マ イ ク ロ ア レイ （DNA-MA） は網羅的 に 分子 レベルの発現情報 を 与 え て く れ る が 、

そ のデー タ か ら 生物活動 を 読 み 取 る 過程が困難であ る 。 我 々 は 、 脂質代謝解析に 目 的 を絞 り 、 研究

者が DNA-MA デー タ か ら 容易 に 生物活動 を 読み取れ る シス テ ム 〔デー タ ベー ス 及び ソ フ ト ウ ェ

ア 〕 、 bioSpace Explorer を 開発 し た 。 ゲ ノ ム ワ イ ド分子ネ ッ ト ワ ー ク と し て機能 （ パ ス ウ ェ イ ：

PW） 単位で生物現象の全体像 を把握出 来 る よ う に 本 シ ス テ ム を設計 し た。 こ の シス テ ム の能力 を

検証 し た。

［ 方法 ］ 3T3-Ll 細胞に分化誘 導 を 行 い 、 誘導後 14 日 目 か ら α リ ノ レ ン酸 （ α 一LA) (100 µ M) 

又 は PPAR γ ア ゴ‘ ニ ス ト で あ る ト ロ グ リ タ ゾ ン （τ'ro) (10 µ M） 存在 下 で 、 さ ら に 7 日 培養 し た。

分化誘導前、 － 2 日 を P l 、 14 日 目 を P2、 21 日 目 を P3、 α LA 存在 21 日 目 を P4、 世o 存在 21

日 目 を P5 と し て 、 こ の 5 点 の 細 胞 の DMA-MA(Afiymetrix, Mouse Genome 430 2 .0  Array）デー

タ を と り 、 bioSpace Explorer で解析 し た。

［結果］ 3T 3 Ll の分化 に伴 っ て 各 P W構成分子 が P W単位 で ま と ま っ て 一定方 向 に発現変動 し た
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’E里元軍 塁塁蓋盃
脂肪細胞分化後期（P3）は前期（P2） と 脂質代謝が 大 き く 異 な っ た。 ’I'ro(P5）は脂肪細胞分化促進 に働

く だ け で な く 、 3 酸化等の P W を PW 単位で発現充進 さ せた。 α LA(P4）は PW 単位 の 変動 を 引 き

起 こ す こ と は な か っ た が 、 PPARBP、 RXR γ 、 UCP-2、 adrenergic receptor {3 3、 の発現増加が

大型脂肪細胞 の脂肪燃焼促進の 方 向 を示 した。

［ 考察 ・ 結論I bioSpace Explorer に よ り 、 α LA や Tro の 生物作用 の 分子的背景を容易 に把握出

来 る こ と が わ か っ た。 さ ら に 、 ①脂肪細胞分化過程で PPAR γ 発現が上昇 し た だ け で は 、 脂肪合成

や燃焼は充進せず、 他 の 因 子 が 必要な こ と 。 ②τ'ro は PPAR γ の発現元進 だ け で な く PPAR α の発

現充進 も 行 う こ と を 見 出 し た 。 さ ら に 、 ③脂肪細胞分化後期 に脂質燃焼促進が誘導 さ れ る こ と か ら 、

こ の 時期特徴的 に発現元進す る GPCR や転写 因 子 を DNA-MA デー タ よ り 抽 出 し 、 脂質燃焼促進

誘導分子候補 と し た。
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P- 1 7 オビ、ルビーハの果 肉 および種子に含まれる脂肪酸

岩手県工業技術セ ン タ 一 、 岩手県農業研究セ ン タ ーヘ 陸前高 田 市総合営
農指導セ ン タ ーへ （有）神 田 葡萄園…、 東北大学農学部＊＊＊＊
。及川和志、 小浜恵子、 大野 浩＼ 金野贋悦材、 熊谷和 司＊村、 金浜耕基＊＊＊＊

【 目 的 】 岩 手 県 内 で栽培が 進 め ら れて い る 中 央ア ジア 原 産 の グ ミ 科 植 物
Hjppophae rhamno1・dθs L .  （ ロ シア名 ： オピルピーノ＼ 中 国名 ： 沙東京） は、 そ の 果
実 に 2 %程度の脂質を含 む。 これまでに我 々 は 、 果 実全体としての脂肪 酸組
成およびビタミン含量について検討を行い、 先の第 1 5 回大会で報告した 1）。

続く 本研究では、 果実の部位による成分的差異を明 らかにする た め 、 果実
を果皮 ・ 果 肉 部と種子部に分別 して脂肪酸組成を分析した。 また、 果実の大部
分が果汁 に加 工されることから、 果実から果汁製品 に移行もしく は搾汁残澄に
残留する脂質成分ついての検討も行っ たので、 併せて報告する。

【方法］ H17 年度に結実したロシア系 統 （H rhamno1・dθs ssp. mongoHca） お よ
びヨー ロ ッパ系 統 （H rhamno1・des ssp. rhamno1・dθs） の果実を手摘み採取し、 分
析まで－80℃ で凍結保存した。 分析時、 解凍した果実の果皮 ・ 果 肉 と種子に 分
別 し 、 均質化した後 、 それぞれの粗脂肪を常法にて、 脂肪酸組成を脂質の酸
分解抽 出 および、三フ ッ化ホウ素メタノールによるメチルエステル誘導体化を前
処理とするキャヒ。ラリ ーGC 法にて分析した。

【 結果および考察 】 果実全体を対象とした脂肪酸組成の分析では、 ロ シア 系
統 は ヨ ー ロ ッパ 系 統 に 対 してパノレミ ト レ イ ン酸 （C16 : 1n-7 ） の 割 合 が 高 く 、 一
方 、 ヨ ー ロ ッパ系統で、はオレイン酸 （C18 : l n-9） の割合が高いことを報告してい
る 九 果実を部位別 に分けた今 回の検討では 、 果皮 ・ 果 肉 に含 まれる脂肪酸
は 、 ロ シア系 統で、 はパルミチン酸とパルミ トレイン酸が大部分を 占 め 、 オレイン
酸の割合が低いの に対し、 ヨ ー ロ ッパ系 統で、はパルミ トレイン酸の割合が低く 、
オレイ ン酸の割合が高かった。 種子 は 、 両 系 統 共 にオレイン酸、 リ ノール酸、
α ーリ ノレン酸が主要な構成脂肪酸であり 、 パルミトレイン酸の割合は低い。

以 上 よ り 、 系 統 間 で違いが認 め られている果実の脂肪酸組成 は 、 果 皮 ・ 果
肉 部 に含 まれる脂肪酸に起 因することが明 らかとなった。 な お 、 果汁 に含まれ
るオイル分 （ 1 ～2%） の脂肪酸組成は、 果皮 ・ 果 肉部 と 同様で、あった。

引 用 文献 1 . 及川 和志 ほか ： 脂質栄養学， 15 (2), p l 78 (2006) 

本研究は、 先端技術を活用 した農林水産研究高度化事業 （H16～ 1 8 年度 ・
農林水産省） の小課題 「多機能性新規ペリ ーの産地化技術の確立と新加 工 品
の 開発」 と して実施したものである。
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P- 1 8  
魚油の給与が烏骨鶏の卵黄中 n-3 系脂肪酸組成
に及 ぼす影響

1 ） 島根大学生物資源科学部、 2） 島根 県立出雲農林高等学校 、

3） 島根大学医学部環境生理学

0粟野貴子 1) 、 吉川靖 2） 、 長島康成 人 橋本道男 3)

【 目 的】 一般的 な 産卵鶏の卵の指肪酸組成は飼料 中 の油脂の影響 を 受 けや

す い こ と が知 ら れて い る た め 、 飼料 中 の 油 指源が卵黄中 の脂肪酸組成に及

ぼす影響に 関 し て 数 多 く 報告 さ れて い る 。 一 方 、 愛玩鶏 と し て 古 く か ら 飼

育 さ れて い る 烏 骨 鶏 は 、 近年で は産業動物 と し て の 利 用 が広が り 、 卵 や そ

の加工品が消 費 さ れて い る が 、 烏 骨 鶏の生理や代謝に 関 し て は不 明 瞭 な 点

が多 い 。 そ こ で 、 本研究で は魚油給与 に よ る 烏骨鶏の卵黄 中 の n-3 系脂肪

酸組成 に 及 ぼす 影響 に つ いて検討 し た 。

【 方法】 鳥骨鶏 （ 1 43 日 齢） を 、 0%区 （市販飼料のみ ） 、 3% 区 （市販飼

料 に 魚油 3%添加） お よ び 5%区 （ 市販飼料に 魚 油 5%添加 ） の 3 区 （各

区 20 羽 ） に 分 け 、 飼料 と 水 を 自 由 摂取 さ せ 、 平飼 い し 、 定 期 的 に採取 し

た卵黄中 の指肪酸組成 を ガス ク ロ マ ト 法 で 分析 し た 。 魚油 中 の エ イ コ サペ

ン タ エ ン酸 （EPA） と ド コ サヘキサ エ ン酸 (OHA) 濃度 はそれぞ、れ 56mg/g

と 1 39mg/g で あ っ た 。

【結果】 試験飼料給与開始後 、 7 日 か ら 1 6 日 の卵 黄 中 の 指肪酸組成の経

日 変化 を調査 し た と こ ろ 、 3%区 と 5% 区 の DHA が 0% 区 と 比べ増加 す る 傾

向 が認め ら れた 。 逆 に ア ラ キ ド ン酸 CAA） は 、 魚 油 を 給与 し た 2 区が共に

0% 区 に比べて減少 し た 。 給与開始 2 ヶ 月 後 に お い て は 、 3% 区 と 5% 区 の

AA は 0% 区 と 比べ有意に （pく0. 01 ） 減少 し 、 EPA と DHA は 0% 区 に比べ、 3%

区 と 5 % 区 で 有意に （pく0. 01 ） 増加 し た 。 n-6/n-3 比 は 0%区が 1 4. 0、 3%

区が 5. 1 、 5 % 区 が 3. 9 と な っ た 。 DHA 含量 （生卵黄 1 g あ た り ） は 0%区

が 3. 5mg で あ っ た の に 対 し 、 3 % 区 が 1 2. 3mg、 5 % 区 が 1 4. 7mg で あ り 、 魚

油 の 給与に よ り 約 4 倍に増加 し た 。 5%区 の 卵黄一個 （平均約 1 1 g） あ た

り の EPA と DHA 量 は それぞれ、 約 20mg と 1 6伽1g で あ っ た 。 ま た 、 調理後

の 魚油強化烏 骨鶏卵 に は魚油臭 は認め ら れな か っ た 。

【考察 お よ び結論】 魚油給与開始後 、 1 週間 か ら 2 週間で卵黄中 DHA の割

合が増加 し 、 AA は減少 し た が、 EPA に つ い て は有意な増加が認め ら れな か

っ た 。 し か し 、 2 ヶ 月 後 に は EPA は DHA と 同様 に魚油給与区 で 明 ら か に増

加 し た こ と か ら 、 飼料に含ま れ る 指肪酸が卵 黄 中 の 指肪酸組成 に 及 ぼす影

響は脂肪酸の種類 と 給与期 間 に よ り 異な る も の と 思われ る 。
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P-1 9 天然アユ脂質中 の ド コ サペ ン タ エ ン酸

。粛藤洋昭 （中 央水研） ・ 岡部正也（高知 内水漁セ）

【 目 的】 ア ユ は 日 本 （極東ア ジ ア ） 特有の淡水魚 で 、 香魚 と も 呼 ばれ、
姿や食味の 良 さ か ら 圏 内 で 広 く 好まれ て い る 。 河川 の 釣 り の代表種 と し
て親 し ま れ、 最近 で は盛んに養殖 も さ れて い る 。 そ の指質成分 に つ い て
は 、 散発的 な報告が あ る に過 ぎな い こ と か ら 、 本報告 で は ， 機能性脂質
成分で あ る 高度不飽和指肪酸 （PUFA） に 着 目 し 、 詳細 に検討 し た 。

【方法】 高 知 県 の 河 川 で 採集 し た天然アユ と 配合飼料で 8 ヶ 月 間飼 育
し た養殖 ア ユ に つ い て ， Folch の 方法 に よ り 指質 を 抽 出 し ， 指質ク ラ ス や
指肪酸組成 を調べた 。 主要ク ラ ス の指肪酸は メ チ ル エ ス テ ル化 や DMOX
誘導体化 し 、 GC や GCMS を 用 いて決定 し た 。

【結果 と 考察】 脂質含量は， 養殖ア ユ で は比較的高 い含量 （2-5%） を
示 し た も の の 、 天然ア ユ は 1%前後 と 少指で あ り 、 栄養状態の相違 を 示
し て い た 。 主要ク ラ ス で あ る 、 ト リ ア シル グ リ セ ロ ールやホス フ ァ チ ジ
ルエ タ ノ ール ア ミ ン 、 ホ ス フ ァ チ ジル コ リ ン な どの指肪酸組成 を 調 べ た
と こ ろ 、 養殖ア ユ で は 、 1 4:0、 16:0、 1 8 :0、 16 : 1 n・7、 1 8 : 1 n・9 （ オ レ イ ン
酸） 、 1 8 : 1 n・7、 1 8 :2n・6 （ リ ノ ール酸） 、 20:5n-3 （イ コ サペ ン タ エ ン酸 ：
EPA） 、 22:6n・3 （ ド コ サ ヘ キサエ ン酸 ： DHA） が主要指肪酸だ っ た 。 特 に
高含量の リ ノ ール酸が見 出 さ れた 。 こ れは 、 餌 と し て 与 え た配合飼料が
起 因 で あ る と 推定 さ れ た 。 一 方 、 天然 ア ユ で は， 蓄積脂質にオ レ イ ン 酸
や リ ノ ー ル酸、 DHA が少な く 、 1 8:3n-3 が相 当 量含 ま れ て い た 。 こ の 原
因 は餌の付着珪藻類 に あ る と 推定 さ れ た 。 ま た 、 極性脂質 に 相 当 量 の 22:
5n・3 （ ド コ サペ ン タ エ ン酸 ： DPA） が含 ま れ て い た 。 以上の結果 、 天 然
・ 養殖 で 明 ら か な相違が見出 さ れ、 脂肪酸類が鍵成分 と し て 、 判 別 指標
と な り う る こ と が明 ら か と な っ た 。 ま た 、 天然アユ に 特異的 に 見 出 さ れ
た 高含量 DPA の 原 因 は 、 アユ組織 中 の DHA 生合成活性が低 い た め と 推
定 さ れた 。 淡水魚 に お い て も 、 DHA の合成は容易 で は な い こ と が示 唆 さ
れた 。 一 般 に 、 魚類は DPA を ほ と ん ど持た な い た め 、 天然ア ユ は特異 な
指肪酸組成で あ る こ と が明 ら か と な っ た 。

【結論】
1 ） 養殖ア ユ に オ レ イ ン酸、 リ ノ ール酸が高 い含量で 見 出 さ れた 。
2） 天然ア ユ に 1 8 :3n-3 .. DPA が相 当 量見 出 さ れた 。
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P-20 DHA 結合型 リ ン脂質の抗血小板活性化因子（PAF）作用

備 前化成株式会社
。金 田 輝之、 久山 徹、 羽 田 尚彦

【 目 的 ］ 海洋生物であ る イ カ に は、 sn-1 位 に脂肪酸がアルキル結合 し 、 sn-2 位 に は主

に ド コ サ ヘ キ サ エ ン酸(DHA） が ア シ ル 結合 し て い る リ ン脂質が含 ま れて い る こ と が

知 ら れて い る 。 魚油 に は DHA が ト リ グ リ セ リ ド の構成脂肪酸 と し て 多 く 含 ま れてお

り 、 魚 油 の 機能性の研究は進 ん で い る 。 一方、 DHA の結合 し た リ ン脂質 に つ い て の

研究は非常 に 少 な い 。 そ こ で 我 々 は 、 イ カ に含 ま れる DHA 結合型 リ ン脂 質 に着 目 し 、

PAF の 作 用 に 対す る 影響 に つ い て検討を行 っ た 。

［方法〕 ［サ ン プル調製］ ： 原料 の ス ル メ イ カ お よ びカ ツ オ卵 巣 を 凍結乾燥後、 裁断 し 、

工 タ ノ ールで抽 出 お よ び濃縮 を 行 っ た。 こ の 抽 出 物 を さ ら に ク ロ ロ ホル ム ： メ タ ノ ー

ル ： 水＝80:40:30(v/v/v）で液々 分配 し 、 ク ロ ロ ホル ム 層 を濃縮する こ と で リ ン脂質画分

を 得 た 。 ［PAF 受容体結合阻害］ : 200µg加L 濃度のサ ン プル と ヒ ト 由 来 の血小板 を イ

ン キ ュ ベー シ ョ ン し た後、 放射線標識 し た リ ガ ン ド を 添加 し 結 合 量 を シ ン チ レ ー シ ョ

ン カ ウ ン タ ー で測定 し た。 ［血小板凝集抑 制活性］ : I OOOµg/mL 濃度 の サ ン プル と ウ サ

ギ 由 来 の 多血小板血柴 を イ ン キ ュ ベー シ ョ ン し た後、 PAF を 添加 し 凝 集 を 惹起 さ せ

た。 血 小 板 の 凝 集能は透過度 よ り 測定 し た。 ［PAF 投与致死 の 抑 制］ : cり ：ICR マ ウ ス

に サ ン プル を 1500mg/kg ま た は 3000mg/kg 投 与 し た 後、 1 時間後に PAF を静脈か ら 投

与 し 生死 の 確 認 を行 っ た 。

［結果】 ［サ ン プル調製］ ： リ ン脂質含量 68.8 3 の イ カ リ ン脂質 と 73.43 の カ ツ オ卵巣

リ ン脂 質 画 分 を 得た 。 リ ン脂 質 73.63 の 大豆 リ ン脂質 は食品添加物 を購入 し 、 魚油 は

自 社製 品 を 用 い た 。 ［PAF 受容体結合阻害］ ： イ カ リ ン脂質 は 200µg加L の濃度で PAF

の 受容体結合阻害活性（633） を 示 し た 。 そ の他 の サ ン プルは PAF の 受容体結合阻害活

性 を ほ と ん ど示 さ なか っ た 。 ［血小板凝集抑 制活性］ : PAF 惹起 に よ る 血小板凝集能

を 、 イ カ リ ン脂 質 は lOOOµg/mL の濃度で 553 阻害 し た。 ［PAF 投与致死の抑制］ ： イ カ

リ ン脂 質投与群(1500mg/kg） は 10 匹 中 3 匹が生存 し 、 他のサ ン プル と 比較 し て致死の

抑 制 傾 向が観察で き た 。

［考察 〕 イ カ リ ン脂 質 は PAF 受容体 に親和性があ り 、 PAF 惹起 に よ る 血小板凝集 を

抑 制 す る こ と か ら 、 PAF 受容体 に 対 し て桔抗作用 を 示す こ と が確認で き た 。 イ カ リ ン

脂質経 口 摂取 に よ り 、 マ ウ ス の PAF 投与 に よ る 致死 を 抑 制 す る 傾向 を 示 し た 。 イ カ

由 来 の DHA 結合型 リ ン脂質 は m vitro お よ び in vivo に お い て抗 PAF 作用 を有する こ

と が分か っ た。
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P-2 1 海蛇油の摂取が老齢マ ウスの遊泳持久力 に及ぼす影響

東京農工大学大学院 1）、 農研機構食品総合研究所 D、 女子栄養大学 3）、 富士製
薬株式会社 心

O張貴華 1）、 白井展也 8、 鈴木平光 3）、 清水永二 心

［ 目 的］ 近年、 先進諸国における社会の高齢化及び生活習慣の都市化に よ っ て、
運動不足に よ る体力の低下が問題化 してお り 、 滋養強壮性のあ る食品成分の摂取
に よ る 体力 の増 強 に 関 す る 研究が 注 目 さ れて い る 。 エ ラ ブ海蛇 （La.ticauda
Semifa.scia臼） は西太平洋に広 く 分布 し、 その油には滋養強壮性があ る こ と が経験
的に知 られている。 ま た、 前回の学会で、 我々 は若齢マ ウ ス において海蛇油摂取
の遊泳持久力増加効果があ る こ と を報告 している。 本研究では、 老化に伴 う 持久
力低下の予防食材の探求のため、 海蛇油の摂取が老齢マ ウ ス の遊泳持久力 に及ぼ
す影響を検討 したので、 その結果を報告する。
［方法］ 6% ラ ー ド、 6%魚油ま たは 6%糊抽 を含む 3 種類の飼料を調製 し、 53
週齢の雄性 Crlj:CD-1 (ICR） マ ウ ス にそれぞ、れの飼料を 16 週間与えた。 遊泳実験
は、 開始前及び終了日急転で行い、 マ ウ スの尾部に体重の 2%に相当するおも り を
付加 し、 23℃、 水深 25cm の水槽中で、行っ た。 16 週 目 の最終の遊泳呉新麦、 マ
ウ ス を実験食で 3 日 間飼育 してか ら 、 1%のおも り を付加 して 5 分間遊泳 させた
後、 頚椎脱臼法で屠殺 した。 その後速やかに後大静脈よ り 血液、 月刊蔵及び大股骨
格筋を採取 して、 血柴中のグ、ルコース、 遊再倒旨肪酸及び手L酸濃度を、 骨格筋中の
グ リ コ ーゲン及び乳酸含量を、 そ して月刊蔵中の グ リ コ ーゲン含量を測定 した。
［結果］ 終了時の湖t油群の遊泳時間はラー ド群よ り 長し 傾向 を示 し、 魚油群よ
り 有意に長かった。 開始前に比べ、 終了時の遊泳時間はラー ド及。漁油群で低下
する傾向が見 られたが、 j触官油群だけは増加する傾向が観察 された。 樹立油群の
血中及び骨格筋中の乳酸含量はラー ド及び魚油群よ り 有意に低かっ た。 一方、 海
蛇油群の血紫グルコ ース及び肝臓中のグ、 リ コ ーゲン含量は魚油群 よ り 有意に高
かっ たが、 ラー ド群 と は有意な差が認め られなかっ た。
［考察］ 海蛇油の摂取が老齢マ ウ ス の持久力 の改善に も効果的であ る こ と が明
ら かになっ た。 こ の改善効果は老齢マ ウ ス の遊泳中の血中及び骨格筋中にお け る
乳酸蓄積の低下 と 関係 している よ う に思われる。 しか しなが ら 、 同 じ よ う に n-3
多不飽和脂肪酸を含んでい る魚油 を摂取 させたマウ ス には遊泳時間の増加が認
め られなかっ た七 こ の こ と か ら、 糊官油中に特異的に含まれてし も n-3 多不飽和
脂肪酸以外の成分が、 老齢マ ウ ス の遊泳持久力の改善に寄与 している と 考え られ
る。
［結論］ 本研究に よ り 、 湖t油の摂取は老化に伴し 焔下する マ ウス の持久力 を改
善する こ と が明 ら かになった。
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メ タ ボ リ ツ ク シ ン ド ロ ー ム モ デ ル ラ ッ ト
P-22 ( SHR.Cg幽Lepr的NDmcr） の 大脳皮質 ・ 海馬神経細胞膜の コ

レ ス テ ロ ール レベル に対す る 降圧薬の影響

0篠塚和正 I 、 窪 田 洋子 3、 寵 田 智美 l 、 紫藤治 2、 園友勝 l 、 橋本道男 2
l 武庫川 女子大 ・ 薬、 2 島根大学 ・ 医 ・ 環境生理、 3 日 本薬科大学

【 目 的 ］ SHR. Cg-LeprP/NDmcr (SHR-cp） は 、 肥満 、 高血圧、 高脂血症 と 高
イ ン ス リ ン血症 を 遺伝的 に 併発 す る メ タ ボ リ ツ ク シ ン ド ロ ー ム モ デル動
物 と し て新 し く 開 発 さ れた ラ ッ ト で あ る 。 今回我 々 は 、 SHR-cp の 大脳皮質
お よ び海馬 に お け る 神経細胞 の 膜画分 コ レ ス テ ロ ー ル レベル に 対す る 降
圧剤 （ ア ム ロ ジ ピ ンお よ びモ キ ソ ニ ジ ン） の影響 を 検討 した。

【 方法］ SHR-cp を コ ン ト ロ ール群、 ア ム ロ ジ ピ ン投与群 （8 mg/kg/day) 
お よ びモ キ ソ ニ ジ ン投与群 （4 mg/kg/day） の 3 群 に分 け 、 各薬物 を 9 週
間 1 日 1 回経 口 投与 し た後 、 大脳脂質 ・ 海馬 の神経細胞膜を 単離 し 、 界面
活性剤不溶性膜分画 コ レ ス テ ロ ール量を 測 定 し た。 ま た 、 実験開 始前後 の
各 ラ ッ ト の 血圧お よ び血清脂質値 （総 コ レ ス テ ロ ールお よ び 中 性脂肪） を
測 定 し た。

［ 結果 と 考察 ］ ア ム ロ ジ ピ ンお よ びモ キ ソ ニ ジ ン の 9 週間経 口 投与はそれ
ぞれ収縮期血圧 を有意に低下 さ せた。 ま た 、 両薬物投与 に よ り 血清 コ レ ス
テ ロ ール値は有意 に増加 し て い た。 さ ら に 、 大脳皮質お よ び海馬 の 界 面活
性剤 不溶性膜分画 コ レ ス テ ロ ール 量 に お い て も 両 降圧薬投与 に よ り 有意
に増加 し た。

ア ル ツ ハ イ マ ー病 発症 の 原 因 蛋 白 の 一 つ で あ る ア ミ ロ イ ド 8 蛋 白 の脳
室 内 注入 に よ り 誘発 さ れた空 間認知機能障害 ラ ッ ト で は 、 大脳皮質お よ び
海馬 にお け る 神 経細胞膜の 界面活性剤不溶性膜分画 コ レ ス テ ロ ー ル量が
増加す る こ と が 見 出 さ れ て い る 1 ）。 以上の こ と か ら 、 SHR cp ラ ッ ト に おい
て 、 降圧剤 （ ア ム ロ ジ ピ ンお よ びモ キ ソ ニ ジ ン） の長期投与は脳 内 コ レ ス
テ ロ ール代謝に影響 を 及 ぼ し 、 記憶学習機能 に影響す る 可能性が 示唆 さ れ
た。
1 )  Hashimoto M.  et al., (2005) BBA-Mol & Cell Biol. Lipids 1 738 :  9 1 -98 
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植物ス テ ロ ールを含む ジア シルグ リ セ ロ ール と セル
ロ ース投与に お ける ラ ッ ト 血清脂質濃度に つ いて

千葉県立衛生短大 ・ 栄養学科
0細山 田 康恵

［ 目 的］ 植物ス テ ロ ールは、 コ レス テ ロ ー ル（CH) の代わ り に胆汁酸 ミ セ ル に
取 り 込まれ、 血中 CH を低下 さ せ る 。 ま た、 食物繊維は十二指腸にお け る 脂
肪の分解 を促進 し、 CH と 共に吸収 さ れ る と 考 え ら れて い る 。 今回、 高 CH
食投与時に、 セ ル ロ ー ス の有無が血清脂質濃度及び後腹壁脂肪重量な ど に影
響を及ぼすか検討する こ と を 目 的 と し た。
［方法1 4 週齢 SD 系雄ラ ッ ト を 1 週間予備飼育 し、 AIN-93 組成に準 じた基
礎飼料に、 油脂は植物 ス テ ロ ー ルを含むジア シル グ リ セ ロ ール 10% を 用 い て
普通食 と し た。 ま た、 普通食 と 同様の飼料に 0.5%CH と 0.25% コ ール酸ナ ト
リ ウ ム を添加 し、 高 CH 食を調製 した。 普通食で、セル ロ ー ス無 （－N） 、 有 （＋

N） と 高 CH 食で、セルロ ー ス 無 （ －HC） 、 有 （ ＋HC） の計 4 種類の実験飼料
を調製 し、 2 週間投与 し た。 実験飼料投与終了後、 体重増加量、 飼料摂取量、
肝臓、 後腹劉旨肪、 糞重量 と 血清脂質濃度、 肝臓の CH や ト リ グ リ セ リ ド な
どの測定を行っ た。
［結果］ 体重増加量、 腎臓重量では、 各群間 にお け る 差はなかっ た。 肝臓重量
は、 セル ロ ー ス の有無 に 関係 な く 、 高 CH 食で有意に肥大 していた。 後腹壁
脂肪、 皐丸周辺脂肪重量は、 高 CH 食で普通食 よ り 低値を示す傾向にあ っ た。
糞重量は、 十HC ＞ 十 N > -HC > - N の順に低値を示 し た。 血清総 CH は、
高 CH 食が普通食 よ り 高値を示 し た。 HDL-CH は、 高 CH 食が普通食 よ り 低
値 を示 し た。 血清 ト リ グ リ セ リ ド、 リ ン脂質 と も に各群聞 にお け る 有意差は
な かっ た。 肝臓中 CH、 ト リ グ リ セ リ ドは、 普通食 よ り 高 CH 食で有意に 高
値を示 し た。
［考鋼 セル ロ ー ス の有無に よ る 血清 コ レス テ ロ ール低下効果は認め ら れ な か
っ た。 こ れは、 セルロ ー ス の投与期間 が短期間で、あ っ た こ と が原因 と 考 え る 。
ま た、 後腹壁脂肪、 皐丸周辺脂肪重量が、 高 CH 食で普通食 よ り 低値 を示す
傾向 に あ っ た の は、 ジア シル グ リ セ ロ ールの脂肪 を抑 え る 効果 と セル ロ ー ス
の糞便増加に よ る も の と 推定 さ れる。
［結論］ 植物 ス テ ロ ールを含むジア シルグ リ セ ロ ール と セル ロ ー ス の短期投与
では、 血清脂質濃度の低下は認め られなかっ た。 ま た、 後腹壁脂肪、 皐丸周
辺脂肪重量が、 高 CH 食投与で普通食投与 よ り 低下傾向 を示 した こ と か ら 、
油脂 と セル ロ ー ス の相乗効果が期待 さ れる。
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メ タ ボ リ ツ ク シ ン ド ロ ー ム モ デル ラ ッ ト に 対す る
P-24 r －オ リ ザ ノ ール投与の影響

1 ） 島根大学実験動物， 2） 島根大学医学部， 3l S H R 研究会， 4） 島根難病研究所
O 川 上 浩 平 1 ） ， 下崎 俊介 i i , Su l ↑ana Razia2i ， 土 倉 覚 3） ， 頓 宮 美樹 1 ) ,
村 田 幸治 4） ， 亀井 勉 4） ， 小林 裕太 2） ， 山 田 高 也 1 )

【 目 的 】 近年， ラ イ フ ス タ イ ルの 変化 に よ り ， メ タ ボ リ ツ ク シ ン ド ロ ー ム

の患者数が増加 し て い る 。 亀井 ら は ， r －オ リ ザ ノ ール を 米飯 に 添 加 す る

と 、 高 コ レ ス テ ロ ール血症 の 患者のみ血 中 コ レ ス テ ロ ー ル レ ベ ル を 低下

さ せ る こ と を 報告 し た 。 今 回 ， 我 々 は レ プチ ン 受容体変異 を 伴 う 肥満 ・

高血圧 自 然発症 ラ ッ ト の S H R/N Dmcr-cp/cp (S H R/cp） に r －オ リ ザ ノ ー

ル を 与 え そ の影響 を検討 し た 。

【 方 法 】 8週 齢 の 雄性S H R/cp を 1 3匹 お よ び 対 照 ラ ッ ト と し て W IくY/lzm

( W KY )  1 3 匹 を 用 い た 。 両 系 統 と も 2群 に 振 り 分 け ， 対 照 群 は 普 通 食 自

由 摂 取 群 ， 実験群 は o.53 r －オ リ ザ ノ ー ル 添 加 食 自 由 摂 取 群 と し ， 水

道 水 を 自 由 飲 水 さ せ た 。 実験期 間 は 1 2週 間 と し た 。 測 定 項 目 は 体 重 ，

血 圧 ， 摂 餌 量 ， 飲 水 量 ， 尿 糖 お よ び 糞 中 の 総 胆 汁 酸 と し た 。 ま た ， 実

験 開 始 前 お よ び 投 与 後 1 2週 目 に 採 血 を 行 い ， 病 態 の 指 標 で あ る ト リ

グ リ セ リ ド ， 総 コ レ ス テ ロ ー ル お よ び 血糖 値 を 測 定 し た 。 試験終 了 後

に 放 血 し ， 主 要臓 器 の 重 量測 定 を 行 っ た 。

【結果 と 考察】 体重は， SH R/cp の対照群が 59 1 .2± l l .9g ， γ ーオ リ ザ ノ ー

ル群が 577.0± 1 0.0g , W KY の対照群が 446.8±6 .9g, r －オ リ ザ ノ ール群が

447.4±5.2g で あ っ た 。 r － オ リ ザ ノ ー ル 摂取 量 は S H R/cp で は 平 均

3 1  l mg/kg, WKY は 238mg/kg で あ っ た 。 S H R/cp は対照 ラ ッ ト の WKY

と 比較 し て 著 し い肥満 を 示 し た 。 血圧は両系統 と も に ， 対照群 と r －オ リ

ザ ノ ール群に は差が認め ら れ な か っ た 。 ま た 原糖， ト リ グ リ セ リ ド ， 総 コ

レ ス テ ロ ール， 血糖 に つ い て も 抑制 効 果 は認め ら れ な か っ た 。 以上 よ り ，

レ プチ ン 受容体変異 を 有 す る SH R/cp は肥満 の 進展 に 伴 い血 中 パ ラ メ ー

タ の 増 悪 が認め ら れ， 典 型 的 な メ タ ボ リ ツ ク シ ン ド ロ ーム の モ デ ル と な

り う る こ と が示 さ れた 。 し か し 今 回 の 検討で は r －オ リ ザ ノ ール摂取 に よ

る 肥 満 抑 制 ， 糖尿病発症遅延， コ レ ス テ ロ ー ル等 の 脂 質 代 謝 の 改 善 は 認

め ら れ な か っ た 。 今後， r －オ リ ザ ノ ール撰取量の体重増加 に 伴 う 漸増 な

ど も 含 め 更 な る 検討が必要 で あ る 。
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力 ノ ー ラ 油 を 摂取 し た 脳 卒 中 易 発症高血圧 自 然発症

ラ ッ ト の 賢臓 COX-2 発現

財団法人食品薬品 安全セ ン タ ー秦野研究所薬理 ＼ 同病理 人 金城学院大学薬学部 3

0 内 藤 由 紀子 l、 桑形麻樹子 2、 永 田 伴子 2、 大原直樹 l、 奥山治美 3

｛ 目 的 ］ こ れ ま でわれわれ は 、 脳 卒 中 易 発症 自 然発症高血圧 ラ ッ ト （SHRSP)

に唯一 の脂肪源 と し て カ ノ ー ラ 油 を 摂取 さ せ る と 、 高血圧 に 関連す る 疾 患

の進行促進や 、 心臓お よ び腎臓の炎症性血管機能障害 を 伴 っ て 、 生存 日 数

が短縮す る こ と を報告 し て い る 。 そ こ で本実験で は 腎臓に 注 目 し 、 10w/w%

カ ノー ラ 油 を 8 週 間摂取 さ せた SHRSP の 腎臓の変化 を さ ら に検討 し た 。 【 方

法 ］ SHRSP を 2 群 に 分 け 、 それぞれ 10w/w% カ ノ ー ラ 油 ま た は大豆油含有

粉末飼料を摂取 さ せた。 摂取第 8 週 に 腎機能検査 を 、 摂取期 間 終了 後 に 血

液生化学検査 を行 っ た。 ま た 腎臓の組織学的検査 で は 、 組織切 片 を へマ ト

キ シ リ ンーエ オ ジ ン染色 し て観察す る と 同 時 に 、 COX-2 抗体で免疫組織化学

法 に よ る 染色 を 行 っ た。 ［ 結果 ］ 腎機能お よ び血液生化学 に は 両群 間 で差

は認 め ら れな か っ た。 一方 、 投 与期 間終 了 後 の組織学的検査で は 、 両群 で

認 め ら れ た慢性腎症お よ び細動脈の 中 膜お よ び外膜肥厚は 、 カ ノ ー ラ 油 群

で よ り 悪化 し て い た。 免疫組織化学染色法に よ り 、 macu la densa 細胞 で の
COX-2 発現は両群で認 め ら れた が 、 観察 した切片 中 、 COX-2 発現 macul a densa 

細胞 を持つ傍糸 球体装置 の割合 は 、 カ ノ ー ラ 油群 で約 52 話 、 大豆 油 群 で
約 25 覧 で あ っ た。 ｛ 結論 ］ 10w/w% カ ノ ー ラ 油 を 8 週間摂取 し た SHRSP の

腎臓 で は 、 傍 糸 球 体 細 胞 か ら の レ ニ ン 分 泌調節 に 関 与 し て い る macula

dens a 細胞 で の COX-2 で の発現が増加 し て お り 、 腎臓の血圧調節機能が変

化 し て い る 可能性が示唆 さ れた。 こ の こ と は 、 こ れま でわれわれが報告 し

た 、 カ ノ ー ラ 油 を摂取 し た SHRSP の 高 血圧促進 と 関連 し て い る と 考 え ら れ

る 。
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P-26 
魚油摂取によるマウスの血糖上昇抑制 に対するアディポ

ネクチンの影響

女子栄養大学 l 、 食 品総合研究所 2
0樋 口 智 之 1 、 白 井展也 2、 西塔正孝 l 、 鈴木平光 I

［ 目 的 】 近年の我が国 にお ける 生活習慣の 欧米化の進行に伴い 、 2 型糖尿病
患者お よびその予備軍の増加が 問題となっ ている。 我 々 は糖尿病予防に魚 油
が 寄 与する と 考え 、 魚 油 摂 取 によ る血糖低 下の機構解析を行なっ ている。 以
前 、 我 々 はマウスの血糖値は魚油 を 8 週 間 以上摂 取し続けること によっ て 、 ラ
ー ドを摂 取した場合よ りも 有意な低値を示すこ とを報告した （脂質栄養学、 1 3
巻 2 号、 105 頁） 。 また、 魚 油 の摂 取は血紫インス リ ン濃度 に対して影響せず、
血紫アデ、イポネクチン濃度を増加させることから （脂質栄養学、 1 5 巻 2 号、 156
頁） 、 アデ、イポネクチンが血糖低 下 に影響を及 ぼしている 可能性が考えられた。
そこで本研究では 、 血糖上昇抑 制 に 対するアディポネクチ ンの影響を調べる
た め に 、 飼 育期 間 にお ける血柴インス リ ンおよ びアディポネクチン濃度 の経 日
変化を検討した。
【 方 法 ］ 6%ラ ー ド お よ び 6%魚 油 を そ れ ぞ れ 含 む 飼 料 を 4 ヶ 月 齢 の 雄 性
Crlj: CD l (ICR）マウスに与えた。 飼育期 間 を 4 週 目 、 8 週 目 およ び 12 週 目 とし、
それぞれの飼育期 間 終了 後 に 24 時間絶食させて解剖 し 、 血液および、肝臓を
採取した。 得られた血柴および肝臓を用 い て 、 血糖値 、 血紫イ ンス リ ン、 血柴
アデ、イポネクチン濃度を測 定した。
【 結果 】 ラ ー ド、を摂取したマウスの血糖値は飼 育期 間 を経る に従っ て増加 した
が 、 魚 油 を摂取したマウスの血糖値はあまり 変化しなかっ た。 魚 油 群の血糖値
はラード群 に比べてすべての期 間 にお いて低い傾 向 を示し、 特に飼 育期 間 8
週 目 におけるラードおよび魚 油 群の血糖値はそれぞれ 197 . 3  ± 24.0mg/ dl およ
び 95 . 3 ± 6.0rng/ dl で 、 12 週 目 においてはそれぞれ 234.3 ± 36.2rng/ dl および
133 .  7 ± 1  l .8rng/ dl で 、 魚 油群の血糖値はラード群 に比べて有意 に低かっ た。
血柴インスリン濃度はそれぞれの飼 育 期 間 にお いて有意差は認め られなかっ
た。 しかし、 血柴アデ、イポネクチン濃度 はすべての飼育期 間 においてラ ー ド群
よ りも 魚 油 群 において高い傾 向 があり 、 1 2 週 目 の ラ ー ド群および魚 油 群 にお
ける濃度 はそれぞれ 8.8 ± 1 . 3 µ g/rnl および 14.9 µ g/rnl で有意差を示した。
【 考察 ］魚 油 摂 取 によるマウス血糖値の 上昇抑制 にはアディポネクチンが関与
している可能性があるよう に思われる。
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高血圧 自 然発症ラッ トの収縮期血圧に及 ぼす α －リ ノ レ
ン酸の影響

日 清オイリオ ク、ループ（欄 中 央研究所

0 関根 誠史 、 笹貫 志保、 青 山 敏明 、 竹内 弘幸

【 目的 】 α －リノレン酸 （ALA）の摂取は、 ヒトにお い て高血圧発症リス クを低

減させることが知 られている。本研究 では、 異なる量のALAを含む食用 油を

高血圧 自 然発症ラットに投与し、 血圧に対するALAの効果を観察するとと も

に 、 食用油の ALA含量と収縮期 血圧の関係につ い て検討した 。

【 方法】 実験 動 物には、 7 週齢の高血圧 自 然発症ラット （SH R/Iz m ）のオス

を用 いた 。ラットに試験油を 1 m l (0 . 92g ）強制経 口 投与し、 4 時 間後に非観血

式血圧計 （MK - 2000 、 室 町機械（械製 ）を用 い て、 ラットの尾部 で、収縮期 血 圧

を測 定した 。試験は対照に 高オレイン酸ベに 花 油 （ALA 0 . 2% ）を用 い、 サ

ラダ油 （ALA 8. 8% ）、 調合油 （ALA 19. 8% ）、 フラッ クス油 （ALA 49. 3% ）を

投与したときの収縮期血圧を対照と比較した （n= 8）。

【結果】 サラダ油 群の収縮期血圧は、 対照と比較して有意な差はなかっ た

が 、 低 い傾 向 （対照と比較して95% ）で、あった 。調合油群の収縮期血圧は対

照より有意に低かった （同 88% ）。フラッ クス油 群の収縮期血圧は、 対照より

有意に低かった （同 93% ） 。

【考察】 本研究の結果から 、 ALAを含有する食用 油の投与は、 収縮期 血圧

を抑制することが 明 ら かとなった 。試験油 中の ALA レベルと収縮期血圧の

変化の関係を 見ると 、 ALAレベルが 20%程度ま で 、 収縮期血圧が直線的に

抑制されていた 。しかし、 それ以上 ALAを含むフラッ クス油を投与しても 、 さ

らに収縮期 血圧が抑制されることはなかった 。従っ て、 ALA の割合が 20 %

以上のとき、 ALA は収縮 期 血圧に対して、 より効果を発揮すると考え られ

た 。

【結論】 高血圧 自 然発症ラットに試験油を投与した本研究から 、 20 % 以 上

ALAを含む食用油の投与は、 高血圧を改善することが示唆された 。
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P-28 力 ルニチ ンの老齢脳機能改善効果 と 神経細胞保護効果

東京都老人総合研究所、 老化 ゲ ノ ム 機能研究チー ム
0 田 中康一、 岩本真知子、 脇 初枝、 小林 悟

【 目 的 ］ L－ カ ルニ チ ン （以下、 カ ルニ チ ン） は 、 ミ ト コ ン ド リ ア での長鎖
脂肪酸の 0 酸化 に必須の 生体物質で あ り エ ネ ル ギー代謝に重要な役割を果
た し て い る 。 近年、 カ ノレニ チ ン は こ の他 に 多様な生理活性 を 有す る こ と が
明 ら かに な り つ つ あ る 。 本研究では、 カ ル ニ チ ン の高齢者の認知機能改善
に 向 け た栄養補助物質 と し て の 可能性 を探 る た め 、 老化促進マ ウ ス お よ び
初代培養神経細胞 を用 い て カ ルニチ ンの記憶学習への効果 と 虚血ス ト レ ス
に対す る 神経細胞保護効果 に ついて検証 した。

【 実験】 老化促進モデルマ ウ ス PB 系 （SAMP8） を 2 群に分 け 、 実験群 は
200mg/kg 体重の アセ チル－Lーカルニ チ ン （ALCAR） を飲料水か ら 3 ヶ 月
間 与 えた。 対照群に は水道水 を 与 えた。 空 間認知記憶テ ス ト 課題であ る モ
リ ス 型水迷路試験 を用 い カ ル ニ チ ン の記憶学習 能への効果を判定 し た。 ラ
ッ ト 胎児 （E18） よ り 調製 し た初代培養神経細胞 を 用 いて培養 14 日 目 に 、 低
酸素 （95%N2・5%C02） ・ 低 クマル コ ース に 2 時間暴露 した。 通常の培地 に
て 酸素存在下 さ ら に 24 時間培養 した後、 生存神経細胞数を WST8 assay 

お よ び免疫細胞染色 に て調べた。

【 結果 と 考察 ］ ALCAR を 投 与 した SAMP8 で は対照群に比べ、 水迷路試
験の プ ロ ー プテ ス ト に お い て プ ラ ッ ト ホ ー ム の あ っ た領域で の 遊泳時聞 が
他 の領域 よ り 有意に延長 し 、 空間認知機能 が 改善 さ れ る こ と が 明 ら か と な
っ た。

神経細胞 を低酸素 ・ 低 グル コ ース 状態 に 暴露す る と 細胞生存率が減少 し
た が 、 、 培地 に ALCAR を 添加する こ と に よ り 神経細胞 の生存率が濃度依
存的 に増加 した。 ま た抗 MAP2 抗体 に よ る 細胞染色の結果、 低酸素 ・ 低 グ
ノレ コ ー ス で は グ リ ア細胞 に 比べ、 神経細胞死が 強 く 誘導 さ れ、 ALCAR は
そ の神経細胞死 を濃度依存的 に抑制する こ と が示 さ れた。 こ れ ら の結果か
ら 、 カ ル ニ チ ン は老化 に よ る 学習記憶能低下の 改善や脳梗塞等の脳虚血性
疾患に よ る 神経細胞死防御 に 有益な効果 を 有す る こ と が 明 ら か と な っ た。
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胎児性水俣病モ デル ラ ッ ト の 高次脳機能 に お け る n-3
P-29 

系多価不飽和脂肪酸摂取の影響

国 立 水俣病総合研究セ ン タ ー 臨床部 1） 、 九州 大学病院薬剤部 2） 、

湧永製薬ヘル ス ケ ア ー 研 究所 3)
0 宮 本謙一郎 1 ） 、 若 宮 純 司 1) 、 村尾光治 1） 、 江頭伸 昭 2） 、 守 口 徹 3)

【 目 的 】 胎児期 に低濃度 メ チル水銀曝露 に よ り 出 生 し た仔 ラ ッ ト
の 学 習 ・ 記憶能や聴性脳幹反応 （ABR） 等 の高次脳機能 に お け る n-3
系 多価不飽和 脂肪酸摂取 の影響を 明 ら か に す る 。

【方法】 W i s  t a r 雌 ラ ッ ト 3 週齢 よ り n-3 系 添加 飼 料及び欠乏飼料
を 与 え 、 1 0 週齢 に な っ た 時点で交配 し 、 n-3 系添加飼料及び欠乏
飼 料 の み の 2 群 と そ れ ら の群の妊娠 2 日 目 か ら 1 9 日 固 ま で 1 8 回
メ チル水銀 （MeHg) 1 mg/kg/day を経 口 連続投与 し た群の 2 群 の計

4 群 （ n= l 3 ） で実験 を 行 っ た 。 測 定 は生 ま れた 仔 ラ ッ ト の 7 ～ 1 2 
週で 8 方 向 放射迷路試験、 1 0～ 1 5 週で選択 的 正反応試験、 ABR 測

定 、 1 6 ～ 1 7 週で＇＊迷路試験を 実施 し 、 n-3 系 多価不飽和脂肪酸摂

取の影響を検討 し た 。
【結果】 正選択反応時間 は 4 群 間 で有意な 変化は見 ら れな か っ た

が、 n-3 系 多 価不飽和脂肪酸欠乏飼料で飼 育 し 、 妊娠期 に MeHg
曝露で生 ま れた 仔 ラ ッ ト 群 は他 の 3 群 に比較 し て有意 に 、 8 方 向

放射迷路試験で は 、 正選択数 の減少、 誤エ ラ ー 数の増加 が認 め ら

れ 、 水迷路試験で、 は 、 遊泳時 間 の増加及び遊泳距離 の延長が観察

さ れた 。 ABR 測 定 で は ｜ ｜ ～ V 波 の潜時 の延長が認め ら れた が 、 n-3

系 多価不飽和 脂肪酸添加 飼料で飼育 し MeHg 曝露で生 ま れた群で
は上記の測 定 項 目 の改善効果が認 め ら れた 。

【考察及 び結論】 MeHg は胎児の 高次脳機能 に影響を 及 ぼ し 、 n-3

系 多価 不飽 和 脂肪酸は胎児毒性 を 抑 制 す る 可能性が示 唆 さ れ た 。
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P-30 
Effects of Hilsa ilisa fish oil on the atherogenic lipid profile and 
glycaemic status of streptozotocin-treated type 1 diabetic rats 

Ishtiaq Mahmuda, Shahdat Hossainb, Abdul Hannan\ Liakot Ali\ Michio 
Hashimotob 

3Department of Biochemistry and Molecular Biology, University of Dhaka, 
Bangladesh, 
bEnvironmental Physiology, Shimane University School of Medicine, Izumo 
693-850 1 ,  Japan 
cDepartment of Pharmacology, Research Division, BIRDEM, Dhaka・ 1 000,
Bangladesh 

Purpose: The prevalence of diabetes is increasing world widely including in 
Bangladesh. Fish oil is reported to provide a host of health benefits in various 
diseぉes including diabetes. Hilsa (Hilsa ilisa) is the most popular fatty fish in 
O町 country. Thus the effects of oral administration of Hilsa ilisa fish oil on the 
lipid profile, platelet aggregation, oxidative status and glycaemic control of 
streptozotocin-induced diabetic model rats were evaluated in this investigation. 

Methods: Extracted fish oil at a dose of 1 g oil/kg bodyweight per day was 
administered to the control, non-diabetic as well as diabetic rats. After 3 weeks of 
fish oil feeding, rats were killed and plasma samples were prep訂ed for 
biochemical analyses. 

Results: Plasma total cholesterol decreased in bo血 the non-diabetic and diabetic 
rats by 35  and approximately 1 0%, respectively, and triglyceride fell by 69 and 
20%, respectively, compared with control rats. Fish oil feeding decreased 
non-esterified fa町 acids (NEF A) by 29% in diabetic rats but the NEF A level in 
non-diabetic rats was unaffected. In non-diabetic and diabetic rats, platelet 
aggregation decreased by 49 and 37%, respectively, and total anti-oxidant status 
increased by 1 8  and 1 7%, respectively, after fish oil feeding. Insulin levels 
increased by 27% in the fish oil-fed non-diabetic rats, whereas insulin levels were 
markedly decreased in diabetic rats. Glucose levels were not altered at all and 
fructosamine levels decreased by 29% only in fish oil-fed diabetic rats. 

Conclusion: The results of the present study suggest that Hilsa ilisa fish oil may 
ameliorate the atherogenic lipid profile, platelet hyperaggregation and the 
anti-oxidative defence of STZ-diabetic rats and the amelioration is thought to be 
independent of the effects of Hilsa on glycaemic control. 

- 1 96-



J. Lipid Nutr. Vol.16, No.2 (2007) 

Pleurotus ostreatus mushroom ameliorates atherogenic lipid in 
P-3 1 hypercholesterolaemic rats 

Nuhu Alam1 , Sheikh Md. Ruhul Amin,2 Shahdat Hossain,3 Shahjalal Hussain3 

and Ishtiaq Ma胎nud4

1Department of Botany, Jahangirnagar University, Savar, Dhaka- 1 342, 
Bangladesh; 2Project Director, National Mushroom Development and Extension 
Centre, Savar, Dhaka, Bangladesh. 1Department of Botany and 2Department of 
Biochemistry and Molecular Biology, Faculty of Biological Sciences, 
Jahangirnagar University, Savar, Dhaka- 1 342, Bangladesh. 
3Department of Biochemis仕y and Molecular Biology, Faculty of Biological 
Sciences, University of Dhaka, Dhaka- 1 000, Bangladesh. 

Purpose: Since long mushroom is known to retain many medicinal values and 
being recognized as one of the important food supplements. However, its 
consumption is extremely limited in Bangladesh. One reason probably being that 
the health benefits derived from edible mushrooms 訂e largely unknown. Thus, 
one of the objectives of the present study was to gener剖e aw訂eness of the 
beneficial effects of edible mushroom Pleurotus ostreatus on 
hypercholesterolemia. 
Methods: Forty young female Long Evans rats (97土1 1 g) were fed a basal diet 
containing: (i) no mushrooms (normocholesterolemic control rats; NC);  (ii) 5% 
powder of P ostreatus mushroom (normocholesterolemic + mushroom rats; 
NC+MS); (iii) 1 % cholesterol (high cholesterol; hypercholesterolaemic (HC) 
rats) ; or (iv) 1 % cholesterol plus 5% mushroom powder (HC+MS rats). 
Results: The feeding of 5% powder of the fruiting bodies of Pleurotus ostreatus 

mushrooms to HC+MS rats reduced their plasma total cholesterol by 
approximately 28%, LDL一也holesterol by approximately 55%, triglyceride by 
approximately 34%, non-esterified fatty acid by approximately 30% 組d total 
liver cholesterol levels by > 34%, with a concurrent increase in plasma 
HDL-cholesterol concentration of > 2 1  %. However, these e百ects were not 
observed in NC+MS rats. Mushroom feeding significantly increased plasma fatty 
acid unsaturation in both normo- and HC rats. Plasma total anti-oxidant status, as 
estimated by the oxidation of 
2,2'-azino・bis-[3・ethylbe回ーthi位oline-6-sulphonic-acid], was significantly 
decreased in mushroom-fed HC rats, concomitant with a decrease in plasma total 
cholesterol. 
Conclusion: The present study suggests that Pleurotus ostreatus mushroom 
supplementation provides health benefits, at least partially, by acting on the 
atherogenic lipid profile in the HC condition. 
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Synaptic plasma membrane-bound acetylcholinesterase activity is 
P-32 not affected by docosahexaenoic acid-induced decrease in 

membrane order 

Shahdat Hossain, Michio Hashimoto, Toshio Shimadaa and Osamu Shido 

Department of Environmental Physiology, and a Division of Cardiovascular 
Medicineヲ Department of Internal Medicine, Shimane University School of 
Medicine, Izumo, Shimane 693-850 1 ,  Japan 

Purpose: Brain neuronal membrane-bound ace守l cholinesterase (AchE) is a 
targeted enzyme for the efficacious treatment approach of Alzheimer’s  disease 
(AD), neurodegenerative disease where beneficial effects with docosahexaenoic 
acid (DHA, C22:6,n3) is suggested. We thus studied the effect of administration of 
DHA on the synaptic pl出ma membrane (SPM) fluidity, if any, and subsequent 
influence of fluidity on the cortical SPM-bound AchE activity in male Wistar rats. 

Methods: DHA was orally administered at a dose of 300 mg/Kg BW/day to rats 
for 1 2  wks against gum Arabic solution as a vehicle fed with controls. After 1 2  
wks of administration the rats were then killed, brain cortexes were separated and 
SPMs were prepared for the measurements of membrane fluidity, reactive oxygen 
species, lipid peroxide, phospholipids, and cholesterol and fatty acid compositions. 

Results: DHA levels in the SPM increased significantly by 1 6% over levels in 
control rats concomitant with an increase in the molar ratio of DHA to arachidonic 
acid. SPM order, assessed by 1 ,6司diphenyl四 1 ,3,5・hexatriene, which meas町es order 
of the bulk internal hydrophobic lipid core, decreased significantly in the DHA-fed 
r瓜s. Lateral mobility of both global and annular lipids measured by pyrene also 
increased. AchE activity of the SPM was una百ected, and SPM phospholipid 
contents increased in the DHA-fed rats, with a concomitant decrease in the 
cholesterol/phospholipid molar ratio. Lipid peroxide and reactive oxygen species, 
indicators of tissue oxidative stress, decreased in both the cerebral cortex 
synaptosome and homogenate of the DHA-fed rats. Arrhenius plot showed a break 
point in AchE activity at 22 °C and 24 °C in plasma membranes from DHA-fed 
and control rats, respectively. 

Conclusion: The present experiment indicates that chronic administration of DHA 
does not a百ect synaptic AchE activity and evoke oxidative stress, although it 
increases the fluidity of the global and annular lipids of rat SPM. 
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Comparative effects of oyster mushrooms on plasma lipid profile 

P-33 and liver and kidney functions-related parameters of 
hypercholesterolaemic rats 

Sheikh fyid. Ruhul Amin, 1 Nuhu Alam2, Asaduzzaman Khan3 and Shahdat 
Hossain� 

1Project Director, National Mushroom Development and Extension Centre, Savar, 
Dhaka, Bangladesh; 2Department of Botany and 3Department of Biochemistry 
and Molecular Biology, Jahangirnagar University, Savar, Dhaka- 1 342, 
Bangladesh 

Purpose: Mushroom is recently being recognized as one of the important food 
items in developing coun仕y. Thus the assessments of mushroom’ s benefits on 
health and disease, its cultivation, development and endeavor for extension are 
under way. As prelimin紅ily steps, we estimated the relative effects of three 
oyster mushrooms namely, Pleurotus ostreαtus, Pleurotus sajor-caju and 
P/eurotus florida on the plasma lipid profile and liver and kidney 
functions-related p訂a.meters.

Methods: Thirty five Long Evans rats were divided into five groups namely, (i) 
normal basal-chow dietイed normocholesterolemic control rats, NC; (ii) a basal 
chow diet with 1 % cholesterol (high cholesterol, HC)-fed hypercholesterolemic 
rats, HC; (iii) 1 % HC diet with 5% powder of Pleurotus ostreatus-fed r剖s,
PO+HC; (iv) 1 % HC diet with 5% powder of Pleurotus. sajor-cajuイed rats, 
PS+HC; and (v) 1 % HC diet with 5% powder of Pleurotus florida・fed rats, 
PF+HC. NC rats acted as the control of the HC rats. After 5 weeks of feeding, the 
r剖s were killed and plasma was prep紅ed for biochemical analyses. 

Results: The plasma cholesterol levels of the HC rats increased by 50% as 
compared to those of the NC rats, indicating that dietary cholesterol induced the 
rats hypercholesterolemic. The feeding of mushrooms to these HC rats reduced 
the plasma to凶 cholesterol level by 26, 36 and 1 7%, respectively, in the PS+HC, 
PS+HC and PF+HC rats. Triglyceride levels decreased significantly only in the 
former two mushroom-fed groups. Plasma high density lipoprotein-cholesterol 
(HDL-C) levels invariably changed, while the plasma low density 
lipoprotein-cholesterol (LDL-C) levels significantly decreased in all the 
mushroom-fed groups with a co郎urrent incre蹴 of the [HDL-C]/[LDL-C] ratio, 
when compared to those of the HC rats. Serum bilirubin, creatinine, total body 
町ea nitrogen levels were not affected by the mushroom feeding. 

Conclusion: At least from the health hazardous perspectives, it can be concluded 
that oyster mushrooms do not have detrimental effects on the liver and kidneys, 
rather may provide health benefits for the cardiovascular-related complications 
by decreasing the atherogenic lipid profiles. 
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P-34 
神経幹細胞の分化 ・ 増殖能に 及 ぼす cis-9, trans-11-
共役 リ ノ ール酸の影響

島根大学医学部環境生理学
O奥井俊之、 橋本道 男 、 片倉賢紀、 紫藤 治

【 目 的 ］ 乳製品や反甥動物 に 多 く 含 ま れ る cis-9, trans-11・共役 リ ノ ール酸

(CLA） の脳機能賦活物質 と し て の 可能性 を検討す る た め に 、 CLA が神

経幹細胞の ニ ュ ー ロ ンへの分化能 と 自 己増殖能 に及 ぼす影響 を 検討 し た。

［ 方法］ 神経幹細胞 は 、 妊娠 ラ ッ ト （E1 4.5 、 Wistar rat） の胎児大脳 半球

を 摘 出 し 、 ニ ュ ー ロ ス フ ェ ア 法 に よ り 単離 ・ 継代培養 し て得 ら れた。 神経

幹細胞 を CLA 存在下 あ る い は非存在下で培養 し 、 ①神経幹細胞 か ら ニ ュ

ー ロ ン へ の 分化 能 は 、 細胞核 に 特異 的 に 染 ま る Propidium iodide (PI） と

T吋司 1 （ ニ ュ ー ロ ン マ ー カ ー ） 陽性細胞 と の割 合 を 、 ②神経幹細胞増殖能

は 、 PI 染色細胞 に 対す る BrdU （増殖細胞マ ー カ ー） 陽性細胞 の割合 を そ

れぞれ計測 し て検討 し た。

【 結果】 ①CLA に よ る 神経幹細胞 の ニ ュ ー ロ ンへの分化能 は 、 CLA 濃度

O～ l µM におい て 、 濃度依存的 に有意 に増加 し 、 CLA 濃度 1 µM で最高値

を 示 し た （P<0.05） 。 ②神経幹細胞の増殖能 は コ ン ト ロ ール群 （CLA 非存

在下） と 比較 し て 、 CLA ( 1 0  µM） 存在下で有意 に減少 し た （P<0.05） 。

｛ 考察】 CLA の神経幹細胞への 作用 と し て 、 神経幹細胞の増殖 を抑制 し 、

ニ ュ ー ロ ンへの 分化 を促進す る こ と が 明 ら か に な っ た こ と か ら 、 CLA は

神 経再生促進効果 を 有 し 、 脳機能賦活物質 と し て の 可能性が 示唆 さ れた。

ま た 、 神経幹細胞の脳室内への移植研究 に お い て も 、 神経幹細胞 の ニ ュ ー

ロ ン分化の運命決定 、 あ る い は分化促進 に役立つ と 考 え ら れ る 。

【 結論 ］ 本研究 か ら 、 CLA は神経幹細胞の増殖 を抑制 し 、 ニ ュ ー ロ ンへ

の 分化 を促進す る 作用 を有す る こ と が示唆 さ れた。 今 後 、 CLA に よ る 神

経幹細胞の ニ ュ ー ロ ン へ の 分化促進効果 に 関 わ る 作用 機序 を 明 ら か にす

る た め 、 転写因 子 の 解析 を も 含 め 、 さ ら に検討す る 必要が あ る 。
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P-35 急性毒性、 一般毒性及び中枢神経毒性か ら みた
エ ト キシキ ンの安全性評価

高知女子大学生活科学部 1） 、 東京海洋大学海洋科学部 2） 、
ケ ミ ン ・ ジ ャ パ ン株式会社 3)
渡漫浩幸 1) 、 松本や よ し い） 、 後藤直宏 2） 、 角 田 淳 3） 、 小 出 達也 3） 、
和 田 俊 2)

［ 目 的 】 エ ト キ シ キ ン は 、 飼料原料用 の合成抗酸化剤 と し て 広 く 使用 さ
れ て い る が 、 そ の安全性 が 危倶 さ れて い る 。 我 々 は 、 急性毒性、 一般毒
性及 び 中 枢神経毒性 の観点 か ら エ ト キ シ キ ン の 安全性評価 内容 に つ い て
見直 し 、 エ ト キ シ キ ン代替物 の 必要性 を 提案 し た。

［ 実験 I 急性毒性｝
（方法） SD 系 （Crl j : CD） ラ ッ ト （6 週齢） 、 雌雄各 5 匹 を使用 し た。

被験物 質 を ゾ ン デお よ び注射筒 を 用 い た 強制 経 口 投与 と し 、 1 回 、
2 . 5mL/kg の容量で単回投与 し た。

（結果〉 雄は 5 例 中 4 例で投与後 6 日 目 ま で に 、 雌 は 5 例 中 5 例 が 投
与後 4 日 固 ま で に死亡 し た。

［ 実験 E 噌好性及 び 自 発運動量への影響】
（方法） SD 系 （Cr l j : CD） 雄 ラ ッ ト （4 週齢、 各群 6 匹） を使用 し た 。

AIN-93G ビ タ ミ ン及 び ミ ネ ラ ル混合 を 用 い た対照食に対 し て 、 エ ト キ
シ キ ン を 0. 0075% 0. 075出 0. 1%5 0 .  3弘 0. 7 5見及 び 1 . 5%を 添加 し た
エ ト キ シ キ ン食 を調製 し た。 ラ ッ ト に は 、 飼料及び水 を 自 由 に 与 え て
ケ ー ジ 内 に放置 し 、 試験期 間 中 の飼料の 摂 取量 を 測 定 し た。 ま た 、 飼
育 6 日 目 に 、 個別型行動軌跡解析装置 に よ る 行動軌跡測定 を 行 い 、 軌
跡の総計を解析 し て 、 総運動量 を 算 出 し 、 自 発運動量 と し た。

〈結果〉
① 飼料噌好性
7 日 間 の摂餌量 は 、 エ ト キ シ キ ン食群 で は 、 エ ト キ シ キ ン濃度 が 高 ま
る に つ れ摂食量が低下 し 、 0. 0075% エ ト キ シ キ ン食 と 比較 し て 、 0. 3覧
食か ら 有意 な低下が認 め ら れた。 な お 、 エ ト キ シ キ ン 1 . 5見食 で は 、 体
重増加 は ほ と ん ど な か っ た。
② 自 発運動量
自 発運動量 は 、 0. 0075%エ ト キ シ キ ン食 と 比較 し て 、 0. 75覧及 び 1 . 5覧
濃度の場合 に お い て 、 有意な低下が認 め ら れた。

【 考察 】 エ ト キ シ キ ン の概略の 半数致死量 （LDso） は 1 , 000～2, 000mg の
間 で あ っ た 。 死後 の 解剖 の結果、 胃 に病 変 が 限局 し て お り 、 肺 の 充 ・ 出
血 を認 め た 事 か ら 、 胃 粘膜の刺激、 出血、 吸 収 に よ り 、 急性循環器障害
に よ り 死亡 し た と 考 え ら れた。 ま た 、 噌好性や 自 発運動量に影響 を 及 ぼ
す こ と か ら 、 中枢神経系 を介 し た毒性を示す可能性が推測 さ れ る 。

｛ 結論 】 エ ト キ シ キ ン の毒性 に つ い て 見直す必要 が あ る と と も に 、 近 い
将来、 エ ト キ シ キ ン の代替物 の 開 発 が望 ま れ る 。
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C- 1  コ レステ ロ ールと総死亡 ー む し ろ 高 い方が安全一
富 山 大学 和漢 医薬学総合研究所

浜崎智仁

コ レステ ロ ールは動脈硬 化を引 き 起こす た め危険との 考え方 が定着 し

ている。 し かし 、 こ の 考え方は 考え直す必要が 出 てき た。 その理由 とし て、

5 0 0 人 に一 人 の割合で存在する家族性高 コ レステ ロ ール血 症がある。 家族

性高 コ レステ ロ ール血 症はコ レステ ロ ール値 が 3 00mg/dL 以上のことが多

く 、 治療 し なけ れば、 心筋梗塞で一般的寿命より 1 0 年 ほ ど 早 め に死亡す

ることが多い。 そこで 、 家族性高 コ レステ ロ ール血 症患者 を多量 に含 ん だ

デー タでは、 コ レステ ロ ール の危険性が過 大評価 されることに なる （ 今ま

で の全てのデー タ が そう なっている） 。 大多数 （ 9 9 . 8 % ） の日本 人 に役 立

つデー タは、 家族性高 コ レステ ロ ール血 症を除外 し たもの がよい。

次 に、 コ レステ ロ ールと総死亡率との関連 を見ておく ことが重要に なる。

総死 亡 率 で 見る限 り、 コ レステ ロ ール 値 は高 めの方 が安 全 で 、 恐 ら く

2 6 0mg/dL あるいは 2 8 0 までは問題な く 、 2 5 0 前後 が一番死 に にく い。 逆 に

低 いと危険 な のだ。 ところ が最近 の動脈硬 化学会 のガイ ド には、 両者 の関

係 がわ ざと記載 されてい ない。

1 9 9 7 年度 の動脈硬 化学会 のガイ ドラ イ ン には有名 なコ レステ ロ ールと

冠動脈疾患 の危険度との関係 を示 し た グラ フ がある が、 こ の グラ フ は信 じ

ら れ ないよう なデー タ取り扱い上 の担造 がある。 2004 年 のガイ ドで は 2 2 0

以上は異常で 、 ほか に危険 因 子 が な く ても 2 40 を超 え れば薬剤を用いる 治

療域となると。 し かし 、 総死亡率から 見れば 2 40 以上 を 治療すると一番死

に にく い人 に投薬するという 矛盾 に直面する。
食事 療法に関 し ても、 高 コ レステ ロ ール血 症の 治療は矛盾点が多 く 、 現

在まで のところ 有害性を示すものはあるも の の、 有益性を示すものはあま
り ない。 つい最近まで 、 コ レステ ロ ール の観点から バ ターよりマーガ リ ン
といわ れていた。 ところ がマーガリ ン は リ ノ ール酸 が多す ぎ る。 ト ラ ンス
酸まで た く さん 入っている。 コ レステ ロ ール が多 いから といって、 脂 っこ
い魚 が敬遠 され、 EPA ・ DHA の摂取 を減 ら し ていた。 こん なことをす れば
心筋梗塞 が増 える に決 まっている。 事 実 、 「 日本脂質介 入試験 の地域対照
追跡調査J で は、 食事指導 を受 けていた人 の方 が心筋梗塞 の擢患率 が 3
倍近 く 増 えている。

今後、 コ レステ ロ ール から 食品 を検討す る のは や めたほ う がいい。
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C-2 健康長寿 と 脂質栄養一 脳機能維持に お け る 脂質の役割 一

自 治医科大学附属大宮医療セ ン タ ー 神経内科

植木 彰

脳 は特殊 な臓器 で あ る 。 脳 の 重量 は 全体重の 1.5%程度 に過 ぎ な い が 、 消 費 エ ネ

ル ギー は全身 の 消 費 量 の 20%に も 及ぶ。 脳 は 多 く の 酸化 ス ト レ ス に さ ら さ れて い

な が ら 、 し か も 脳 に は酸化ス ト レ ス へ の 防御 シ ス テ ム が弱 い。 ま た 、 脳 はエ ネ ル

ギ ー源 と し て は ブ ド ウ 糖 し か使 えず、 ブ ド ウ 糖 を 必要 と し て い る 。 さ ら に脳 は ト

リ プ ト フ ァ ン な ど神経伝達 に 関 連 す る 多 く の ア ミ ノ 酸や、 神経細胞膜 を構成す る

脂肪酸や コ レ ス テ ロ ール を 必要 と し て い る 。 脳 は糖、 た ん ぱ く 質 、 脂質、 抗酸化

物 質 、 ビ タ ミ ン ・ ミ ネ ラ ノレ を 必要 と し て い る だ け で な く 、 こ れ ら の 栄養素 は貯蔵

さ れな い こ と よ り 絶 えず補給 さ れ な けれ ば な ら な い こ と で あ る 。

我 々 は ア ル ツ ハ イ マ ー 病 仏D） を 代 表 と す る 認 知症患者 の 食行動 を 分析 し て

き た結果、 AD 患者 で は健常対象 と は極端 に 異 な る 食行動異常が あ り 、 最大の特

徴 は 、 野菜 を摂 ら な い こ と と 、 甘 い も の を 大量 に 摂 る こ と の 2 点 で あ っ た。 野菜

を摂 ら な い こ と は抗酸化物や葉酸の欠乏 を意味 し て い る 。 甘い も の の 大 量摂取は

ブ ド ウ 糖 の 代謝 に 必 要 な ビ タ ミ ン B 群 の 欠 乏 を も た ら す。 す な わ ち AD は栄養学

的 に 見 る と 欠乏 症 と 考 え ら れ る 。 一方、 認知機能 を維持 し て い る 群は 肉 、 魚 、 卵 、

乳製 品 な ど動物性食 品 と 野菜の 摂 取量 が 多 い 点 に 特徴が あ っ た。 す な わ ち 健康長

寿者 ほ ど何で も 食べて お り 、 特 に 動物性た ん ぱ く 質の摂取の 多 さ が 目 立 っ た。 さ

ら に は 、 脂質 に お い て も 飽和脂肪酸、 n-3 多価不飽和脂肪酸、 n-6 多価不飽和脂肪

酸、 コ レ ス テ ロ ールのすべて に わ た っ て 摂 取が 多 か っ た。

AD の危険 因 子 と し て の脂質摂取過剰 のデー タ は 主 と し て欧米 で の 調査結果で

あ る 。 確 か に 肉 の摂取量が 1 日 あ た り 300g の 米 国 人 に お い て は コ レ ス テ ロ ール

や飽和脂肪酸 、 n-6 多価不飽和脂肪酸 の 害 の 問題 が 出 て く る 、 し か し 肉 の摂取が 1

日 あ た り 83g に過 ぎ な い 日 本 人 の 場合 に は、 欧 米 の デー タ を そ の ま ま 当 て は め る

こ と は で き ず、 む し ろ あ ま り に 厳格な食事指導 は か え っ て低栄養 を も た ら す恐れ

が あ る 。

脳機能維持 に は健康三原則 の運動 、 栄養 、 睡眠が 関係 し て い る 。 さ ら に 、 脳 の

場合 に は普段か ら 脳 を使 う こ と 、 社会参加 をす る こ と 、 日 常生活機能が 自 立 し て

い る こ と 、 感動 を 日 々 新た に す る こ と 、 で き る 限 り 精神 的 ス ト レ ス を避 け る こ と 、

好 き な こ と に打 ち 込む こ と な ど複雑な要素 が 入 っ て く る 。 特定の 食 品 に魔法の価

値 を 見 出す の で は な く 、 食事そ の も の を 楽 しむ こ と が 必 要 で あ る 。
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C-3 健康長寿 と 脂質栄養一高齢者の食生活再考一

女子栄養大学 名誉教授
長谷川 恭子

1 .  表題 の市民公開講座講師の資格あ り や ？
脳梗塞発症暦 一年未満

2 .  ‘ 長寿’ と ‘ 健康長寿 ’

3 .  ‘ 生活習慣’ と ‘ 生活習慣病 ’

4. 健康指標 の ひ と つ と し て の ‘ 血液検査値 ’

5 .  高齢社会 に お け る 脂質栄養面での ‘ 食 ’

6. 高齢者実生活の落 と し 穴 ： 水分補給の 重要性
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