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　 We 　are 毛Lsually 　exposed 　 to　various　khlds　 of 　stressors 　in　our
daily　environment ．　It　has　been　rq ）orted 山 a τ　daily　stress 　modulates

imnlune　flnctions跏 d　e粗 cerbates 翩 ous 　diseases．　However ，血 e

mechanisms 　by　which 　these　stress 　 affeCts 　against 　carcinogenesis

are 　not 　welhmderstood ．　In　this　study ，　we 　investigated　combhled

effect 　 of 　socjal　 isolation　stress　 and 　 benzo ［a］pyrene （BaP ） oll

llepatic　gene　expression 　and 　biochemical　b！ood   kers　ln　mice ．

　 Male　BA 上B 〆c　lnice （4　weeks 　old ）were 　housed　5　per　cage 　fbr
10days ．　After　 acclimatization ．　 mice 　 were 　 exposed 　to　isolatioll
stress　fbr　30　days　and 　given　B臼P （10mgkg ，　ip）．　 Blood　and 　liver
samples 　were 　collected 　24．48　mld 　96　hours　after 　injection　ofBaP ．
The 　gene　eXpression 　of 　AhR ．　wllich 　is　a　target 　receptor 　of 　BaP ，
and 　CYPlBl，　which 　expressio皿 is　 mediated 　by　AhR 　signaling，

were 　suppressed 　il　the　isolated　mice 　compared 　with　non 　stressed

mice ．　Serum　levels　oftriglyceride 　increased　after 　in．iection　of 　BaP

in　the　non 　stressed 　mice ．　However ，　this　increase　was 　not　observed

in　dle　isolated　mice ．

　These　results 　suggest 　that　exposure 　to　consecutive 　 social 　stress

丘＞r30 　days　modulates 　xellobiotics 　and 　Iipid　metabolism ，　leading

possibility　ofaccumulation 　ofBaP 　in　the　mouse 　liver．

社会的 ス トレ ス とベ ン ゾ［a］ピ レ ン の マ ウス に お け る複合影

響

松 井 朝 了一 、小 林 章 男
1、　林 凌

1、　小 柳 顯 陽
1、榊原啓之

1、
下位香代子

12

1
齣 矧娯立 λ学 元薪

「4∫替 鯉 康禅学研 鍔押 環痣勿質秤学專

攻、！
影 岬娯立 大学 グ P 一バ ／／t　COE プ tr グ ラ ム

　我 々 の 生 活 環 境 中に は 、様 々 な ス ト レ ソ サ
ー

が 存在 し、
我 々 は、常に 複数 の ス ト レ ソ サ

ー
に よ り複合的な曝露を受け

て い る。一
般 に 、ス ト レ ス は 免 疫 機能を 低下 させ 疾病 を 惹起

しや す くす る と言 わ れ る が、化 学発 が ん の 過 程 に 具 体的に ス

トレ ス が どの よ うに 影 響 す るか は 明 らか に され て い な い 、本

研 究で は、化学的 ス ト レス と して 代表的な 変異 が ん原 物質で

あ る benzo［a］pyrene （BaP） を 用 い 、仕 会 的 ス トレ ス と して マ

ウ ス を 単独隔離飼育し、両 ス トレ ス を マ ウス に複合曝露 して

肝 臓 に お け る 代謝関連 遺 伝 子 の 発 現 や 血 中 生 化 学 マ
ーカー

への 影響 に つ い て 調 べ た。
　BALBIc 　7 ウ ス （4 週 齢、雄） を標準飼育 （5 匹〆ケ

ージ）

に よ り 10 日間馴化後、30 日間単独隔離 ス トレ ス を負荷 し、
BaP を腹腔内投与 した （10mg ！kg）。血 液 と肝 臓 を 24 、48 、96

時間 後 に 採 取 し た vBap を リ ガ ン ド とす る AhR 及 び こ れ を

介 して 誘導され る代謝酵素 CYPIBI の 発 現 は、標準飼育群 と

比 較 して 単 独 隔 離 飼 育群 で は 抑 制 され た。ま た 、血 液 生 化 学

試験 に お い て 、BaP を投 字す る と、96時 間後 に トリグ リセ リ

ドの 血 中濃 度 が 標 準飼 育群 で は上 昇 した が、単独 隔 離 飼 育群

で は 低 下 す る傾 向 が 見 られ た n 以 上 の 結果 よ り、社 会 的 ス ト

レ ス は 肝 臓 で の 異 物 代 謝 や 脂 質 代 謝 に何 らか の 影 響 を与 え、
肝 臓 に BaP を蓄積す る可 能性 が示 唆 され た。
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　Awide 　variety 　of 　vegetables 　contain 　bioaritimutagenis，　some
of 　which 　 are　 sulfur −contain 血g　compou 皿 ds　　 that　 offer

distinctive　fiavors　to　vegetal ）1es．　Sinoe　antioxidative 　effヒ｝cts　of

sulfU 卜 containing 　bioantimutagens　have　not 　been　reported
，
　we

evaluated 　 antioxidative 　 effects 　 of 　two 　 su 亘ft［r−colltainjng
bioantimuIagens　as　identified　by　U 平 induced　mutation 　assays

ushlg 　E ．　 coii 　B！r　WP2 ；4−methylthio −3−bute1玉yl　iso山iocyanate

（MTBITC ） in　daikon　alld　 S−methyl 　 methanethiosulfbnate

（剛 TS）　in　liliaceous　vegetables 　using 　oxygen 　radical

absorbanee 　 capacity 　 （ORAC ）．　 MTBITC 　 and 　 MMTS

demonstrated　 sigrlifica 】lt　 antioxidative 　 effeCts ．　 MTBITC
analogues ，　allyl　isothiocyanate　and 　butenyl　isothiocyanate　also

sllowed 　similar 　 antioxidative 　 effeCts ．　 In　contrast ，　 control

analogue 　 compoullds 　 benzyl　 isothiocyanate，　 phenethyl
isothiocyanate； and 　MMTS 　 analogues ，　 dimethyl　 suifide 　 and

dimethy且 disu丗 de　 showed 　llo　 antioxidative 　 effeCt ．　 We
concluded 　that　isothiocyanate　and 　me 山ylthio　moiety 　dose　not
Dontribute 　to　antioxidative 　effeet （ORAC ）independently 」

代 田慶子
1、中村考志

L2、城 田浩 治
2、天 野 久

2、朴 恩 榮
1、

佐藤健 司
1

1
斎 翻 立大 学杢 命環境 学 部、

2
戻都驥 ＃ セ

・
ン ター

圃芸 部

　野菜 に は 様 々 な 化学構造 を もつ 生 物 的抗変異原 が 含 ま

れ て お り，そ の
．．．・

部 は硫 黄を 含み ，独特の 味や 香 りを野菜

に 与 え て い る ．こ れ ま で 含硫 生 物的抗変異原 の 抗酸化 性 に

つ い て は 報告 が ない た め，本研究で は E ．　 coZi 　B 〆r　WP2 株 に

対す る 紫外線誘 発 突然変異の 抑制作 用 を も ち， 発 が ん モ デ

ル 動 物 で 発 が ん 予 防作 用 を も つ ダイ コ ン の 辛 み 成 分

4−methylthio −3−butenyl　isothiocyanate（M ］BITC ）とユ リ科 野

菜 に 分布す る辛み ・香 気成分 S−methyl 　methanethiostilfbnate

（MMTS ）に 注 目 し ，　 oxygen 　 radical　 absorbance 　 capacity

（ORAC ）を 指 標 と し た 抗酸 化 性 を 試 験 した ．そ の 結果，
MTBITC と MMTS は と も に強 い 抗 酸 化 性 を 示 した．一方，
MTBITC の 類 縁 体 で あ る allyl　isothiocyanateと butenyl
isothiocyanateは 抗酸 化性 を示 し た が，　beriZyl　isothiocyanate
と phenethyl　isothiocyanate は 抗 酸化性 を 示さな か っ た．ま

た MMTS の 類 縁 体 で あ る dimethyl　 sUlfide と dimethyl
disulfideも 抗 酸 化 性 を 示 さ な か っ た ，こ の こ と か ら

isothiocyanateと metliylthio 部 泣 は ORAC を指 標 と した抗

酸化 活 性 を 単独 で 示 す 部位 で は な い こ とが 明 らか とな っ

た．
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