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Ⅰ．はじめに 

今日、果糖の過剰摂取が酸化ストレスや炎症反応に繋がり、心血管疾患などの生活習慣病を招

くことが知られている。 

ポリフェノール類の一種であるクルクミン(Cur)は、抗酸化作用や抗炎症作用を有している。た

とえば、過剰の果糖を投与したラットで誘発された酸化ストレス、慢性炎症及びンスリン抵抗性

が、Cur 投与によって改善された報告がある 1）。また、インスリン刺激によるグルコースの取り込

みは、Akt シグナル伝達経路が関わる。近年、胎生期や乳児期の低栄養や過栄養が成長後の児の

生活習慣病の発症リスクとなることがわかってきた 2)。しかし、授乳期の Cur 摂取が離乳後に果

糖の過剰摂取に曝された児に生じる心血管(心臓や大動脈)における慢性炎症や酸化ストレスをど

のように制御するのかについては、よくわかっていない。 

Ⅱ．目的 

授乳期に摂取する Cur の心血管における生理機能を明らかにするために、妊娠期に低栄養に曝

された母ラットの授乳期に Cur を与え、さらに、離乳後に果糖を過剰摂取させた仔ラットの心臓

や大動脈に及ぼす Cur の影響を検討した。 

Ⅲ．研究方法 

実験は妊娠期・授乳期に 20％カゼイン食、離乳後に通常食と蒸留水を与えた CCW 群、妊娠期・

授乳期に 8％カゼイン食、離乳後に通常食と蒸留水を与えた LPW 群、妊娠期・授乳期に 8％カゼイ

ン食、離乳後に通常食と 10％果糖溶液を与えた LPF 群、妊娠期に 8％カゼイン食、授乳期に 0.25％

クルクミン含有 8％カゼイン食、離乳後に通常食と 10％果糖溶液を与えた LCF 群、授乳期に 1.0％

クルクミン含有8％カゼイン食、離乳後に通常食と10％果糖溶液を与えたHCF群の5群で行った。

血漿中グルコース(Glc)濃度及びトリグリセリド(TG)濃度を測定した。採取した心臓の病理標本を

作製し、マクロファージ(Mφ)に関する免疫染色及びシリウスレッド染色を行い、単位面積当たり

の Mφ 数及び線維化面積率を計測した。また、インスリンのシグナル伝達に関与する Akt 及びリ

ン酸化 Akt(p-Akt)、炎症に関与する酵素の iNOS、酸化ストレスに関与する転写因子(Nrf-2)及び

酵素(MnSOD 及び HO-1)のタンパク質発現量をウエスタンブロット法により解析した。なお、本研

究は青森県立保健大学動物実験委員会の承認を得て「青森県立保健大学動物実験規程」に従って

実施された(承認番号：19003)。 

Ⅳ．結果及び考察 

1．妊娠期、授乳期の体重及び摂餌量、離乳後の仔ラットの体重、摂餌量、飲水量及び心臓の重量 

いずれも果糖溶液を投与した 3群間では、差は認められなかった（2019 年度本学若手奨励研究
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の報告書の再掲）。 

2．血液生化学検査値 

 LPF 群の Glc 及び TG 濃度は、LPW 群に比べて有意に増加した。このことは、離乳後の果糖液摂

取により糖・脂質の代謝異常が生じたことを示唆していた。一方、LCF 群の Glc 及び TG 濃度は LPF

群の値に比べて有意に減少した。しかし、HCF 群では、Glc 及び TG 濃度の減少は認められなかっ

た。これらの結果から、乳児期の Cur 摂取は糖・脂質代謝の異常を軽減するものの、高用量では

影響を及ぼさないことが示唆された。 

3．Akt 発現量及び p-Akt 量に及ぼす影響 

Akt タンパク質の発現量についてはいずれの群においても有意な差は見られなかった。一方、

LCF 群の Akt のリン酸化レベルは LPF 群に比べて、増加する傾向がみられた。HCF 群ではそのよう

な傾向は見られなかった。これらの結果から、乳児期に摂取した低用量の Cur（LCF 群）は心臓の

糖代謝に影響を及ぼす可能性が示唆された。 

4．心臓 Mφ及び心臓線維化面積への影響 

HCF 群の心臓の Mφ数は、LPF 群に比べて有意に低値を示した。この結果は、乳児期に摂取した

高用量の Cur は心臓の Mφ浸潤を軽減する可能性が示唆された。線維化面積率については、いず

れの群間においても有意な差は見られなかった。 

5．炎症反応に関与する酵素のタンパク質発現量に及ぼす影響 

iNOS は、Mφなどによりその発現が誘導される。LCF 群及び HCF の iNOS の発現量は、LPF に比

べて有意に低下した。このことにより、乳児期に摂取した Cur は心臓の炎症を緩和させる可能性

が示唆された。 

6．酸化ストレスに関与する転写因子及び酵素のタンパク質発現量に及ぼす影響 

いずれの群においても Nrf-2 及び MnSOD の発現量には有意な差は認められなかった。また果糖

を投与した 3群の HO-1 発現量は、LPW 群に比べて有意に減少したが、Frを投与した 3群間では有

意な差は見られなかった。 

以上の結果から、乳児期に摂取する Cur は、乳児期に低栄養に曝され、その後高果糖を負荷され

ると、低用量では糖・脂質代謝に影響を及ぼすことが考えられた。また、乳児期に摂取する Cur

は、高果糖負荷による心臓の炎症を軽減する可能性が示唆された。 
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