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高血圧自然発症ラッ トの血圧および学習行動に及ぼす紅麹の影響
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1.緒言

紅麹は糸状菌である Monascus属が赤色の色素

を産生 し､紅色を呈 していることか らその名称が

つけられている (1)｡紅麹はコレステロール合成

阻害作用 (1)や血圧下降作用を示すことが報告 さ

れてお り (2)､これ らの作用は紅麹に含有 されて

いる GABAに由来するのではないか と考えられて

いる (2)｡GABAは晴乳動物で神経伝達物質として

の役割のみならず､血圧下降作用や肝機能改善作

用を示す ことが報告 されている (3)｡ さらにラッ

トの明暗弁別学習試験で GABA投与後に学習能力

が有意に増強 され るとい う報告もみ られる (4)0

一方､植物体を嫌気処理すれば GABAが植物体に

生成することはよく知 られている (5)｡そこで今

回､紅麹および嫌気処理を施 した紅麹を添加 した

飼料で飼育 したラッ トの血圧下降作用および学習

能力を､米粉を添加 した飼料で飼育 したラッ トを

対照 として検討 した｡

2.実族動物ならびに実験方法

2-1.実験動物

実験動物は日本エスエルシー株式会社 (静岡)

から 10週令の雄性高血圧 自然発症ラッ ト (SHR,

体重 250-280g)30匹を購入 し､1群 10匹として

3群に分けた｡ラッ トは室温 24±2℃,湿度 55±

15%の動物室で飼育 した｡

2-2.飼料

飼料はオ リエンタル酵母株式会社のラッ ト用飼

料 MFに 1% 食塩および紅麹,嫌気処理 した紅麹お

よび米粉を添加 した飼料を 6週間与えた｡即ち第

1群 :1% 食塩および米粉 10%添加,第 2群 :1%

食塩および米紅麹 10%添加および第 3群 :1% 食

塩および嫌気処理を施 した紅麹 10% 添加の3群で

ある｡

2-3.体重測定

ラッ トの体重は､電子上皿天秤 (ザル トリウス

LP6200,ザル トリウス株式会社)で 1週間 1回測

定 した｡6週 目までは飼料ならびに飲料水は自由

に摂取させ､7週 目より6週間は 1日1匹あたり8

gの食餌制限を加えた｡

2-4.血圧測定

ラットを38℃の保温器の中- 10分間置いた後､

血圧測定を開始 した｡平均血圧の測定は非観血式

自動血圧測定装置 BP-98Aソフ トロン(株式会社 ソ

フ トロン)を用いて無麻酔下で行った｡収縮期血

圧を 3回測定 し､その平均値を血圧値 とした｡

2-5.学習獲得能の測定

8方向放射状迷路を用いた.即 ち 4本のアーム

のフー ドカ ップにペ レッ ト (エサ)を 1個ずつ置

き､各アームの入 り口を遮断 したプラッ トホーム

にラッ トを置いた｡20秒間経過 した後に各アーム

の入 り口を解放 し､ラッ トがアームの先端まで進

入 してペ レッ トを摂取するか､フー ドカップを覗

いた時点でそのアームを選択 したものとみなした｡

ラッ トが 4つのペ レッ トをすべて選択するか､も

しくはアームを解放 して 10分間経過 した時点で

試行終了とした｡学習の獲得の指標は総エラー数

(Totalerror,TE),参照記憶エラー数 (Reference

memoryerror,RME)お よび作業記憶エ ラー数

(Workingmemoryerror,WME) とした｡

2-6.統計処理

測定値はすべて平均値±標準誤差で示 した｡対

照群 との有意差は一元配置分散分析を行った後､

Duncan法で検定 し､危険率 5% 以下の場合を有意

差ありと判断 した｡

3.美浜成績

3-1.体重に対する影響

自由に飼料ならびに飲料水を摂取させた 6週目

まで､体重の増加量は紅麹投与群および嫌気処理

を行った紅麹投与群は対照群 と比べ有意な差は認

められなかった｡また食餌制限を行った 7週 目か

らも3群間に有意差は観察 されなかった (図 1)0
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図 1 SHRの体重に対する紅麹および

嫌気性紅麹の影響

○ :米粉,● :紅麹,△ :嫌気性紅麹
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図 2 SHRの収縮期血圧に対する紅麹および

嫌気性紅麹の影響

○ :米粉,● :紅麹,△ :嫌気性紅麹

*:P〈O.05,**:P〈O.01,n=10

3-2.収縮期血圧に対す る影響

紅麹投与群は､米粉を投与 した対照群 と比べ投

与 2週間 目より有意な血圧下降作用を示 した｡一

方､嫌気処理を行った紅麹投与群では､血圧下降

作用は観察 されなかった (図 2)0

3-3.学習の獲得能に対す る影響

結果は図 3および図 4に示 したごとく､紅麹投

与群は対照群に比べ､有意 に総エ ラー数 (Total

error)(3および 4週後)お よび参照記憶エラー

敬 (Referencememoryerror,ラッ トがェサを置

Tota一error

去

晦 r 蔓
4

3

SJ
0
J
J
3

2

qsi*…塾
林!＼ 二

短

1 2 3 4 5

Weeks

図 3 SHRの学習獲得能に対する紅麹

および嫌気性紅麹

○ :米粉,● :紅麹,△ :嫌気性紅麹

*:P〈O.05,**:P〈O.01,n=10
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図 4 SHRの参照および作業記憶獲得能に対する

紅麹および嫌気性紅麹

○ :米粉,●:紅麹,△ :嫌気性紅麹

*:P〈O.05,**:P〈O.01,n=10

いていないアームに入 る回数) (3,4,5および 6

週後)の減少を示 した｡すなわち､紅麹投与群は

対照群 と比べ､学習獲得能が高いことが判明 した｡



33

一方､嫌気処理 した紅麹投与群では対照群 との間

に差はみ られなかった｡ しか し､6週間後には総

エラー数および参照記憶エラー数 とも対照群 との

間に有意 な差が認 め られたO作業記憶エ ラー数

(workingmemoryerror)にはいずれの群でも著明

な影響は認められなかった｡

4.考察

本研究の結果､体重に関 しては紅麹および嫌気

処理 した紅麹投与群 とも有意な差を示 さなかった｡

これは､紅麹,嫌気処理 した紅麹 ともラッ トの噂

好に対 し著明な影響を示 さないことを示唆 してい

ると考えられる｡

血圧に対 しては紅麹群は有意な血圧下降作用を

示 したが､嫌気処理 した紅麹では有意な影響が認

められなかった｡また､米粉を添加 した群は 1%

の食塩を含有 しているにもかかわらず､血圧 上昇

はみ られなかった｡ これは､学習獲得能を調べる

ために､1匹当た り1日8gの食餌制限をしたた

めと考えられる｡ それにもかかわらず､紅麹投与

群では血圧の下降作用が認められた｡ しか し､嫌

気処理 した紅麹投与群では血圧の下降作用は観察

されなかった｡

食餌中の GABAの含量を測定 した結果､米粉含有

餌 699.5〃g/g,紅麹含有餌 708.71〟g/gおよび

嫌気処理紅麹 784.9〃g/gであり､嫌気処理紅麹

の GABA含有量は紅麹 と比べて少 し高かった｡一方､

米粉含有餌 と紅麹含有餌ではほとん ど差は認めら

れなかったので､紅麹投与群による血圧下降作用

のメカニズムとしては､GABA以外の物質を考えね

ばならない｡

学習の獲得能に関 しても､紅麹投与群が米粉投

与群 より有意に高かった｡ 学習の獲得に関 しては

GABA よりもグルタミン酸が関与す る可能性が高

い｡そこで､食餌中のグルタミン酸の含量を測定

したが､米粉,紅麹および嫌気処理紅麹のいずれ

も大きな差は見出せなかった｡wyss ら (6)は､

SHR の高血圧の発症を降圧剤のカプ トプ リルで予

防す ると､SHR による学習および記憶障害が改善

されたとい う成績を報告 している｡ 従って､紅麹

を含有 した食餌を与えたラッ トでも､血圧が下降

することにより二次的に学習獲得能が上昇 したの

ではないかと考えられる｡ 一方､嫌気処理 した紅

麹を与えたラッ トでは､6週後に総エラー数およ

び参照記憶エラー数 とも対照群に比べ有意に少な

かった｡ しか し､血圧に対 しては有意な降圧作用

を示さなかった｡従って､この場合には降圧効果

と学習の獲得能 との関連については言及できない｡

現在のところ､嫌気処理 した紅麹投与群の 6週 目

における学習獲得能の上昇に関 してのメカニズム

については不明である｡

5.要旨

1)紅麹投与群は米粉を投与 した対照群 と比べ､

体重増加に対 しては有意な差は認められなか

った｡

2)紅麹投与群は対照群 と比べ 2週 目より有意な

血圧下降作用が認められた｡

3)紅麹投与群は､対照群に比べ総エラー数およ

び参照記憶エラー数の減少､すなわち学習獲

得能が高いことが判明 した｡

4)以上の成績 より､紅麹の投与により生 じた血

圧下降が二次的に学習獲得能を上昇 させたの

ではないかと考えられ る｡
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