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概要　ω 3系多価 不 飽和脂 肪酸 （以下 ω 3系 PUFA と略す）は 必 須脂肪 酸とし て 脳 ， 網膜 ， 精巣に 多 く存

在 し
， そ の 欠乏 に よ り種 々 の 障害 を 引 き起 こ す と い わ れ て い る．ω 3系 PUFA が 極 端 に 少な い サ フ ラ ワ

ー

油食 に よ り ω 3系 PUFA 欠乏 ラ ッ ト （SA 群）を 作成 し，胎仔，新生仔お よ び離乳 ラ ッ トの 脳 の 脂肪酸組

成 と学習能力の 関係 に つ い て 検討 し，以下 の 結果を得た ．

　 LSA 群 は，脳 の DHA が Control群 （SO 群） に 比 し減少 した ．

　2，SA 群 で は SO 群 に 比 し て AR が低値 で あ り学 習能力 の 低下 が み られた ．

　3．SA 群 に 離乳時 （生後 21日）か ら Control食を摂取 させ た SAO −1群 で は AR は 速や か に SO 群 と同

等 と なつ た ．
　4．条件 回 避学習開始時 （生 後60日）に Control食 に 変更し た SAO ・2群 で は，　 SAO ・1群 に 比 し て 遅 れ て

条件回 避率が上 昇し た．

　5．条件回避学習終 了後 の 脂肪酸 分析 で は
，
SAO ・1群，　 SAO ・2群 の DHA ，　C22 ：5ω 6は SO 群 の レ ベ ル

ま で ほ ぼ 回復 し た，

　す なわ ち，母獣 の 摂取す る食餌 に よ り胎仔 の 脳，分娩後 の 母乳，新生仔の 脳 の 脂肪酸組成 は 影響 を受

け，さ らに 離乳 ラ ッ ト の 脳 の 脂肪酸組成は 直接摂取する食餌の 影響を受け る こ とが わ か つ た ，ま た ，脳

の DHA の 比率 に 並行 し て学習能力が変化す る こ とが わ か つ た．

　以 上 の こ と よ り，
DHA の 脳構成成分 と し て の 重要性，妊娠中，分娩後 の 母獣 の 摂取 す る 食餌 の 中 の ω 3

系 PUFA の 重要性 が 示 され た。

　さらに ， 新生児を管 理す る 際 に 母乳栄養 の 合 目的性，母乳摂取 不 可能な 場合の ω 3系 PUFA の 補充の

必要性が示 され た．

Synopsis　 We 　prepared　rat 　newboms 　de丘cient 　in ω 3−polyunsaturated 　fatty　acid （SA 　group ）and 　studied 　the

relationship 　between 　the 　fatty　acid 　composition 　of 　the　brain　and 　the　learning　ability．　DHA 　in　the　brain　was
decreased　and 　the　conditioned 　avoidance 　rate 　was 　lower　in　the　SA 　than 　in　the　control 　group （SO 　group ）．　 In

the 　SAO −1　group 　in　which 　PUFA 　deficient　diet　was 　changed 　to　the　control 　diet　on 　weaning （21　days　after

b三rth ）and 　the　SAO −2　group 　in　which 　the　diet　PUFA 　deficient　diet　was 　changed 　to　the　control 　diet　at 　the 　start

of 　the 　Shuttle　Box （60　days　after 　birth），　the　conditioned 　avoidancerate 　increased　later　than　in　the　SO 　group．

After　completion 　of 　the 　experiment 　the 　levels　of ，　DHA ，　C22 ：5 ω 6in　the　SAO −l　and 　SAO ・2　groups 　recovered

to　the　level　 of 　the　SO 　group ．　 Accordingly，　it　is　suggested 　that 　the 　fatty　acid 　composition 　of 　the　brain　is

affected 　by　the 　diet　 and 　that　the　learning　ability　is　altered 　in　parallel　with 　the　 composition 　of 　the 　DHA ，

These 　findings　confirm 　the 　importance 　of 　DHA 　as　a 　constituent 　ele匚nent 　Qf　the　brain．

Key　words ： Polyunsaturated　fatty　acid ・Lipid　composition 。Learning　ability
・Rat　newborn

・Brain
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　　　　　 　　　 緒　 　言

　従来 よ り胎児は glucose　dependent　parasite と

い わ れ，その 成長 は糖代謝 に 強 く依存 して い る
1）．

しか し，近年脂質の 重要性が注 目されて い る ．母

体血 中 の 脂質は 非 妊時に 比 し高値を示 し，妊娠 20

週 に は 血 清脂 質 濃度 は 総 コ レ ス テ 卩
一

ル で は

249．3・± 56．1mg／d1と非妊 時 の 約 1．5倍 と な りそ

の 後は ほぼ横ば い とな る
2）．その 他，燐脂質，中性

脂肪 ， β リボ 蛋 白も同様 に妊娠後半に は高値 とな

る
2）．

　 こ の こ と は
， 脂質代謝系が妊娠時で は 活性で あ

り， 胎児 の 成長 ， 成熟に 強 く関与し て い る可能性

を示 し て い る ．

　
一方 ， 19世紀末ま で は，必須脂肪酸 （多価不飽

和脂 肪酸 ；polyunsaturated　fatty　acid ，以 下

PUFA と略す）と い う概念は な く， 脂質は す べ て

糖 よ り合成 され る と考え られ て い た
3｝4）

．哺乳類は

飽和脂肪酸， 1 価不 飽和脂肪酸 を脂質 や glucose

な どか ら合成 で ぎる が，PUFA を体内で 生合成す

る 能 力 は な い
5）6）， こ れ は ，哺乳 動 物 に は ガ

disaturase，　 A5　disaturaseが存在せ ず ， ω 位 の 炭

素 よ り 3番 目， 6番 目に 二 重結合を作 る こ とが で

きな い た め で ， そ の 供給源 を食事に 頼 らざ る を得

ない
6）．

　胎児 に お い て も同様で ，胎児は 母体 よ り胎盤，

臍帯を経 て の み PUFA が供給 され るた め 母体 の

摂取す る 食事が 重要 とな る．

　また ，PUFA に は ω 6系 t ω 3系が存在 し，互 い

に 変換 しな い こ とが知 られ て い る
7）
．

　 ω 6系 PUFA は 細胞 の microsome 内 で リ ノ ー

ル 酸，ア ラ キ ドン 酸 （arachidoic 　acid ，以下 AA

と略す）を経て最終産物で あ る C22 ：5ω 6とな り，

ω 3系 PUFA も同様 に α リ ノ レ ン 酸，エ イ コ サ ペ

ン タ エ ン 酸（eicosapentaenoic 　acid ，以下 EPA と

略 す） を 経 て 最 も長 鎖 の ド コ サ ヘ キ サ エ ン 酸

（docosahexaenoic　acid ，以下 DHA と略す）に 合

成 され る
6）
．

　Neuringer 　et　al．8）は こ の うち ， ω 3系 PUFA （特

に DHA ）は 他の 組織に 比 し 脳 に 高率 に存在す る

と報告 した． こ の こ と は 神経 組織に お け る ω 3系

PUFA の 重要性を示唆 し て い る．

　 そ こ で 今回著者は， ウ イ ス タ
ー系 ラ ッ ト を用 い

て ω 3系 PUFA 欠乏 モ デ ル を 作成 し，胎仔，新生

仔の 脳 の 脂肪酸分析 を行 い
， 胎仔期 よ り出生 後に

お け る ω 3系 PUFA 代謝 の 動態を検 討 し た ．さ ら

に
， ω 3系 PUFA 欠乏時の 中枢神経系 に 与 える影

響 を Shuttle　Box を用 い て検討 した ．

　　 　　　　 実験材料お よ び 方法

　 1，飼料 の 作成

　実験 に 用 い た 飼料 は
， 総 カ ロ リ

ーは 394kcal／
100g．　dietに 設定 し，糖質 71，6カ ロ リー％ ， 蛋白質

10．2カ ロ リー％ ， 脂質18．2カ ロ リ
ー

％ と し た ．こ

の うち，脂質 に ω 3系 PUFA
， ω 6系 PUFA と もに

豊富 に 含 ん だ大豆油 （Soy　oi1）を用 い た大豆油食

（SO 食），ω 3系 PUFA の 欠 乏 し て い る サ フ ラ

ワ
ー
油 （Saflower　 oi1）を用 い た サ フ ラ ワ

ー油食

（SA 食）を作成 した．

　脂 肪酸 の 組 成 は
， 表 1a の ご と く ω 6系 PUFA

で ある リ ノ
ー

ル 酸 は サ フ ラ ワ ー油食 で 76．87％ と

大豆 油食 の 54．7％に比 し高 く ，

一
方 ω 3系 PUFA

で あ る α リ ノ レ ン 酸 は 大豆油 食 で 7．13％ と サ フ

ラ ワ
ー油食の O．54％に 比 し高い 値 で あつ た ．

　 2．実験 モ デ ル の 作成

　 （1）SO 群，　 SA 群 の 作成

　200g前後 の ウ イ ス タ
ー
系雌 ラ ッ トを ω 3系お よ

び ω 6系 PUFA を豊富 に 含 ん だ大豆 油食 あ る い

は ω 3系 PUFA 欠 乏 の サ フ ラ ワ ー油 食 に て 14日

間飼育後 それ ぞれ を別個 に 交配 した ，翌 朝腟栓が

確認で きた もの を妊娠 1 日 と し，妊娠 中も各 々 交

配前 と同様の 飼料 を与えた．

　ま た
， 分娩 に 至 つ た も の は 母 獣 に 妊娠時 と同様

の 飼料を与 えた．新生仔 は母 乳に て保育 さ せ た ，

生後21日に離乳 し ， 離乳後の 第二 世代 ラ ッ ト （以

下離乳 ラ ッ ト と略す）も同種 の 飼料 に て 飼育 し た ．

　大豆油食に て 飼育 した母獣の 胎仔，新生仔，離

乳 ラ ッ トを SO 群 （コ ン ト ロ
ー

ル ），
サ フ ラ ワ

ー油

食 に て 飼 育し た 母獣の 胎仔，新生仔 ， 離乳 ラ ッ ト

を SA 群 とし ， それぞれ体重を測定 し た ．　SA 群 の

一
部 は SAO −1，

　 SAO −2群 の 作成 に使 用 した．

　（2）SAO −1群 ，
　 SAO −2群 の 作成

　生後21日の 離乳時 に サ フ ラ ワ
ー油食 よ り大豆 油

食 に 変更 した もの を SAO −1群 ， 生 後 60日 の 条件 回
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避学習実験開始時に サ フ ラ ワ ー油食 か ら大豆 油食

に変更 した も の を SAO −2群 とした，

　 3．脂肪酸 の 測定

　妊娠 21日に 麻酔下 に 帝王 切開を行 い ，胎仔 の 大

脳 を摘出 ， 母 獣血清 も同時に 採取 した ．授乳中の

新生仔 ， 離乳後 の ラ ッ ト は 生後15日 ， 30日 ， 60日

に 大脳 を摘出 した．また，新生仔期 に は 同時 に 胃

内残渣を母 乳 とし て 採取 した ．以上 の 検体を以下

に示す方法 で脂肪酸分析 した ．

　（1）脂質 の 抽出

　摘出 した 大脳 ，母乳お よ び血 清 に a 一ト コ フ ェ

ロ
ー

ル を 添 加 し た ク ロ ロ ホ ル ム ： メ タ ノ
ー

ル

（2 ： 1 ）混合液 を 加 え て 総脂質を抽出 し た ． こ れ

に 0．5N ナ ト リウ ム メ ト キ シ ド （ナ ト リ ウ ム の 無

水 メ タ ノ
ー

ル 溶液）2m1 を加 え て 脂肪酸 メ チ ル エ

ス テ ル と し，ヘ キ サ ン 層 に 分取 した． こ れ に 無水

硫酸 ナ ト リ ウ ム を加 え て
一

晩室温に て 放置 ， 脱水

後 ヘ キ サ ソ を 除去 ，
ホ ル ヒ 法に 準じ て 脂肪酸を抽

出 し た ．

　（2）脂肪酸の 測定法

　脂肪 酸は キ ャ ピ ラ リ
ーカ ラ ム （Thermon3000

A ，O．25mm × 50m ）を用 い
，

ガ ス ク ロ マ ト グ ラ

フ ィ
ー （Shimadzu　GC ・7A ）に よ り分析 し た ，カ

ラ ム 温度は 120〜250℃ ， 昇温速度 は 3 ℃／min と し

た ．

　得 られた ガ ス ク ロ マ トグ ラ ム は
， 脂肪酸 メ チ ル

エ ス テ ル 標準品 （C14 ：0，
　 C16 ：0，

　 C18 ：0，
　 C18 ：

1，　C18　：2，　C18　：3，　C18　：4，　C20　：1，　C20 ：4，

C20 ：5，C22 ：6）の ガ ス ク ロ マ トグ ラ ム と比較 し，

脂 肪 酸 を 同 定 し た ．不 明 ピ ー
ク は

，
ガ ス マ ス

（HITACHI 　 M80 ： カ ラ ム ：Thermon3000A
，

0．53mm × 25m）を 用い て 脂肪酸 メ チ ル エ ス テ ル

で な い こ とを確認し総脂肪酸量 か ら除 い た．

　 パ ル ミ チ ン 酸 （C16 ：0）よ りDHA （C22 ：6ω 3）

ま で の 各脂肪酸の 面積を 求め そ れ ぞれ の 面積を百

分率で 表した．

　4．Shuttle　Box に よ る 条件 回避学習

　生後60日の SA 群 ，
　 SO 群 ，　 SAO −1群 ，

　 SAO −2群

の 雄 ラ ッ ト21匹を用 い た ．

　 （1） Shuttle　Box の 装置

　条件 回避学習 の 測 定 は コ P ン パ ス 社製 の Shut一

tle　Box を用 い た．本装置 は 直流電流 に よる電気

刺激 が床 に流れ ， ラ ッ トが ゲ
ー

トを通過 し て ケ ー

ジ を移動す る こ と に よ り電気刺激 か ら回避 ある い

は 逃避す る こ とが で ぎる よ うに な つ て い る．

　（2） Shuttle　Box の 設定条件

　Shuttle　Box 内 は
， 室 温 23± 1℃ ， 湿 度55±

2．5％ と し ， 条件刺激（Cond｛tional　Stimulation：

以下 CS と略す）は ブ ザ ー
を用 い 10kHz，90dB の

音刺激 と した．無条件刺激（Unconditional　Stimu・

lation：以下 US と略す） と し て 0．5mA の 直流電

気 シ ョ ッ ク を用 い た．

　 CS を 5 秒間行 い ，　 CS 終了後た だ ち に US を 10

秒間行 つ た ．US 終 了後 は 20秒 間の 休止期を設定

し，こ れ を1trial とした ．40　trialを 1sessionと

し，　ラ ッ ト 1 匹 に 対 し 1 日1session
， 隔 日20　ses・

sion の 実験を行つ た．

　（3）学習実験 の 判定法

　CS ，　 US を通 じ て ケ ージを移動で きなか つ た も

の を freezing（以下 F と略す），
　 US を受けて ケ ー

ジ を移動 し た も の を escape （以下 E と略す），
　 US

を 受 け ず に CS 中 に ケ ージ を移 動 し た も の を

avoidance （以 下 A と略す ）と して 以下の ご と く回

避率 （Avoidance　ratio ：以下 AR と略す）を求め

た ．

　　 　 　 　 　 A
　　 AR ＝　　 　 　 　 　　 　 　 X100
　　 　 　 　F 十E 十A

　　　　　　　　　実験成績

　 1．母獣血 清お よ び母 乳 の 脂肪 酸組成 と飼料 の

脂肪酸組成

　胎仔期 ， 新生仔期 の ラ ッ トお よ び離乳 ラ ッ トの

直接 の 巣養源 で あ る母獣血 清お よ び 産後 15日の 母

乳の 脂肪酸組成を表 1b に示 した．飼料の ω 3／ω 6

比 は 大豆油食で 0．13，
サ フ ラ ワ

ー
油 食で 0．01で あ

つ た．大豆油食を飼料 と し て い る場合 の 産後 15日

の 母 乳で は ω 3／ω 6＝O．11で あ り，サ フ ラ ワ
ー

油

食を飼 料 とし て い る場 合は ω 3／ω 6 ＝ 0．02で あ っ

た ．妊娠21 日 の 母 獣血 清 も SO 群で 0，09
，
　SA 群 で

0．04と飼料 と同様 の 傾向で あ つ た （表 1a，
　 lb）．

　2．SO 群 ，
　 SA 群 の 体重 ， 脳重量，脳／体重比

　SO 群，　 SA 群 の 胎仔，新生仔お よ び離 乳 ラ ッ ト

の 体重，脳重量，脳 ／体重比 に は 有意差は な か っ た
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表 la　各飼料 の 脂肪酸分析 （％）

脂 　　肪 　　酸
サ フ ラ ワ

ー
油　大豆 油

　 （SA ）　　　 （SO）

表 1b　 SA 群，SO群 の 妊娠21日の 母獣血 漕，産後15

　 日 目の 母 乳 の 脂肪酸組 成

妊娠21B 母獣血清　 産後15日母 乳

C16：e パ ル ミ チ ン酸 6．91 10．83 SA 群 　 SO 群　 SA 群　 SO 群

C16 ：1 0．Ol e．13 C16 ：0 　 　 パ ル ミチ ン 酸 17，89　　 24．13　　 22．49　　23．16

C18 ：0 ス テ ア リ ン 酸 2．55 3．83 C16 ：1 8．81　　 5．33　　 3．94　　 5、31

C18 ：1’ 12．96 23，22 Cl8 ：0　 　 ス テ ア リ ソ 酸 7、65　　　11．98　　　4，0 　　　4．21

C18 ：2 ω 6 　リ ノ ー
ノレ 酸 76．87 54．70 C1811 12．81　　18．64　　20．04　　24．80

C18 ：3 ω 3 　α リ ノ レ ン 酸 0．54 7．13 C18　：2　回 6　　リ　ノ
ー

ノレ酸 28．OO　　22．26　　44．35　　34．80

C20 ：4 ω 6 　ア ラ キ ドン 酸 Tr． Tr． Cl8 ：3　ω 3　α 　リ　ノ　レ ン 酸 O，47　　　0．67　　　0．29　　　3．19

C20 ：5 ω 3　エ イ コ サ ペ ン タ エ ソ 酸 Tr． Tr． C20 ：4 ω 6　ア ラ キ ドソ 酸 10，85　　　12．23　　　2．27　　　1．89

C22 ：5 ω 6 Tr． Tr． 　 　 　 　 　 ＝イ コ サ ペ ソ
C20 ：5 ω 3
　 　 　 　 　 タ エ ン 酸

Tr ．　 　 Tr，　　 Tr ，　 　 Tr．

C22 ：6 ω 3　 ドコサ ヘキ サ エン 酸 0、12 o．14 C22 ：4 ω 6 2、87 　　 0．78　　0．38　　 0．27

Total ω 3 O．66 7．27 C22 ：5 ω 6 3，13　　 0，64　　 023 　　 0．09

Total ω 6 76，87 54．70 C22 ：5 ω 3 O．48　　　0．28　　　0，05　　　0．24

ω 3ノω 6 O．Ol 0．13 C22 ：6bl3 　 ド＝ サヘキサ エン 酸　　0，95　 2．42　 0．24　 0．48

Tr．： Trace Tetal　ω 3 1．91　　　3，17　　　0．64　　　3．80

（表 2 ）．

　3．SO 群 ，
　 SA 群の 大脳 の 脂肪酸組成

　（1） SO 群 ，
　SA 群 の 大脳 に お ける リ ノ ール 酸，

α リ ノ レ ソ 酸 の 推移

　 リ ノ
ー

ル 酸は母獣血清 母 乳 ， 飼料 に は 高率 に

含まれ た が胎仔期 ， 新生仔期を通 じて ほ ぼ
一

定で

SO 群 ，
　 SA 群 に 差は な か つ た （表 3 ）．

　
一

方，α リノ レ ン 酸は SO 群 ，
　SA 群 の どの 時期

に お い て もほ とん ど検出 され なか つ た （表 3 ）．

　（2） SO 群 ，
　SA 群 の 大脳 に お ける AA ，　EPA の

推移

Totalω 6 44．85　　36．68　　48．88　　38，20

ω 3fω 6 0．04　　　0．G9　　　0、02　　　G．II

Tr．： Trace

　 ω 6系 PUFA で は AA が 最 も高 率 に 存 在 した

が，SO 群，　 SA 群 に 差は な く胎仔期，新生仔期を

通 じて ほ ぼ一
定で あ つ た （表 3 ）．

　
一方 ，

EPA は 両群 の い ずれ の 時期 に お い て もほ

と ん ど検 出されなか つ た （表 3 ）．

　 （3）SO 群 ，
　 SA 群 の 大脳 に お け る C22 ：5 ω 6，

DHA の 推移

　 ω 6系 PUFA の うち C22 ：5 ω 6は SA 群 で SO

表 2　SO 群 ，
　 SA 群 の 胎 仔，新生 仔，離乳 ラ ッ トの 体 重，脳 重 量，脳 ／体 重 比

胎齢17日　胎齢19日　胎齢 21日　生後 1 日　生後 5 日　生後1D日　生 後15日　生後60日

体 　 重

（9）
　0．84　　　　　1，20　　　　　3．33　　　　　6．14　　　　10．81　　　　12．45　　　　15．19　　　　　92．40
± 0 ，23　　　：ヒ0．33　　　± 0，72　　　±  ，96　　　：ヒ／，02　　　± 1．40　　　：ヒ1．39　　　：ヒ12，53

SO 群
脳

 
　  ，07　　　　0．07　　　　0．13 　　　　0．23　　　　0，40　　　　0．75　　　　 ，95　　　　1．43
± 0，01　　　± 0．Ol　　　± 0，02　　　± 0．23　　　± 0．07　　　± 0．18　　　d：0．09　　　± 0．20

脳／体 重比 　 　8、33
　 （％）　 　 　 （30）

5，83
（30）

3．90
（15）

5
）

70°
正

3
（

3．70
（7）

6．02
（7）

6．25
（7）

1．55
（5）

体　重

（9）
　0．81　　　　　1．32　　　　　3．12　　　　　6，78　　　　　9．40　　　　12，89　　　　21．16　　　　101，67
ゴ：Q．24　　　　± 0．40　　　　± O．88　　　　± 0．60　　　　± 1．64　　　　：ヒ2，91　　　± 5．30　　　：辷18．75

SA 群
脳

 

　0，07　　　　　0．08　　　　　0．13　　　　　0．24　　　　　D．38　　　　　0．77　　　　　1．12　　　　　1．16
± 0．01　　　　±0．01　　　：ヒ  ．02　　　　± 0、03　　　　±0．04　　　　±0，08　　　　± 0、09　　　　±0．25

脳 ／体重上匕　　　　8．64
　 〔％）　　　 （30）

6．06
（30）

4．17
〔15）

3、54
（IO）

4．04
（7）

5．97
（7）

5．29
（7）

1．14
（5）

（ ）： n
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表 3　 SO 群，　 SA 群 の 胎 仔，新 生 仔，離乳 ラ ッ トの 大脳 の 脂肪酸組成

胎 齢 21日 生 後ユ5日 生 後30日 生 後60日

SO 群 　 SA 群 　 SQ 群 　 SA 群　 SQ 群　 SA 群 　 SO 群 　 SA 群

Cl6 ：0 パ ル ミチ ン 酸 33．79　　32．38　　28．37　　28．69　　25．91　　20．96　　23，23　　21．52

C16 ：1 3．54　 　 4．66　　 1．46　　 128 　 　 D．79　 N 、D．　 　 0．84　 　 D．68

C18 ：0 ス テ ア リ ン 酸 17，06　　17，26　　20．26　　19．95　　23，66　　20．66　　24，43　　25．50

C18 ：1 16．45　　16．09　　13．66　　14．02　　18．56　　17．11　　23．1  　　17．28

C18 ：2 ω 6 　リ ノ ー一
ノレ 酸 1，34　　　1．24　　　1．49　　　1．70　　　1，38　　　1，61　　　1．38　　　1、47

C18 ：3 ω 3　 α リノ レ ン 酸 Tr．　　 Tr，　 　 〔1．03　 　 0．01　 　 0．05　 　 0．04　　 0．02　 　 Tr．

C20 ：4 ω 6　ア ラ キ ドγ 酸 ユ3．84　　13，70　　15．29　　12，70　　ユ2，84　　12，70　　／1．37　　／1．61

C20 ：5 ω 3　 エ イ コ サ ペ ン タ エソ 酸 　 Tr ．　 　 O ，04　 0．02 　 0．工3　   ．13　 0，13　 0．  6 　 0 ．10

C22 ：4 ω 6 3．09 　　 2 ，9ユ　　 3．37 　　 4．OO　　 2．42 　　 4 ．OO　　 1．11　　 4 ．12

C22 ：5 ω 6 3．44　　 8，18　　 ユ．23 　　 4．73　　 0，81　　 4 ．73　　 0．22　　 5．82

C22 ；5 ω 3 0．11　　　0．07　　　0．19　　　0，06　　　0．23　　　0． 6　　　0．12　　　0，07

C22 ：6 ω 3　 ド コ サ ヘ キ サ エ ソ 酸 7．36　　　3．58　　 13．62　　10，44　　12．30　　10．44　　12．53　　　8，74

Total ω 3 7．46　　　3．68　　13．84　　10，64　　12．71　　10．67　　12．73　　　8，90

Tota1 ω 6 21．70　　25．6ユ　　22．29　　23，30　　17，45　　23 ．04　　上4，35　　23．14

ω 3／ω 6 0．35　　　0．14　　　0．62　　　0，46　　　0．73　　　0．46　　　0．89　　　0．38

ND ．； not 　detected

Tr．　l　Trace

（
efe

）　　　
＊＊

　 　 一

10B642D

　 　 胎齢21日

図 la
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　 　 　 圜 SA 群

　 　 　 ＊ 零 P＜OOl
　 　 　 mea 冂土 5．D
　 　 　 　 〔tteso

生後 15日　　　 生後 BO日　　　 生後 60日

SO 群，　 SA 群 の 脳 に お け る C22 ：5 ω 6の 推移
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図 1b　 SO 群 ，　 SA 群 の 脳 に お け る DHA の 推移

群 に 比 し有意 に 高率で
，
SO 群 で は 胎仔期 ， 新生 仔

期，離乳後 とな る に つ れ て徐 々 に 減少する傾向を

示 した．しか し，SA 群で は一定の 傾 向は なか つ た

（図 1a）．

　
一方，DHA は

， 大脳 に存在す る ω 3系 PUFA の

大部分 を 占め て い た が，す べ て の 時期 を 通 じ て

SO 群が SA 群 に比 し て 有意に 高率で あつ た （図

1b）．

　 4．SO 群 ，
　 SA 群 の 条件回避学習の 成績

　SA 群 の AR は 明 らか に SO 群 よ りも低値 を示

し，SO 群で は 第 3sessionよ りほ ぼ 100％ と なつ

た が ， SA 群 で は第20　session に 至 つ て も30〜40％

と低値だ つ た （図 2a）．

　5．SAO −1群，　SAO ・2群 に お ける条件回避学習 の

成績

　離乳時 よ り大 豆 油 食を 摂 ら せ た SAO −1群 の

AR は 速や か に上昇し ， 第 4sessionで ほ ぼ SO 群

と同等 となつ た （図 2b）．一方，学 習開始時 よ り大

豆 油 食を摂 ら せ た SAO ・2群 は ，
　 SAO ・1群 に 比 し

AR の 上 昇が遅延 し た （図 2c）．

　 6，SA 群 ，
　 SO 群 と SAO −1群 ，

　 SAO −2群の 条件

回 避 学 習 終 了 後 の 大 脳 に お け る C22 ： 5 ω 6，

DHA の 比較

　 C22 ：5 ω 6は ，
　 SA 群 に 比 し SO 群 ，

　 SAO −1群 ，

SAO −2群 に お い て 低 率で あ つ た （図 3）．
一

方 ，
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図 2a　SO 群，　 SA 群 の 条件 回避学習の 成績
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図 2b　SO 群，　 SAO −1群 の 条件 回 避学習の 成績
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図 2c　 SO 群 ，
　 SAO −2群 の 条件 回 避学習の 成績

DHA は ，　 SA 群 に比 し SO 群 ，
　 SAO ・1群，　 SAO −2

群 の いずれに お い て も高率 に存在 した （図 3）．す

なわ ち ω 3系 PUFA 欠乏状態か ら， 再 び大豆 油食

を摂取す る こ と に よ り SO 群 とほ ぼ同様の 脂肪酸

組成 とな つ た．

　　　　　　　　　 考　　案

　従来，脂質は糖 と と もに エ ネ ル ギ ー源 と し て重

要で ある とい わ れて きた ． し か し
， 必 須脂肪酸の

概 念 が 確 立 さ れ て か ら は ω 3系 PUFA ，ω 6系

PUFA は エ ネ ル ギ ー
源と して で は な く， 生体の 成

長，健康に 欠か せ ない もの と し て 知 られ るよ うに

な つ た
3）9）

．PUFA は生体の 膜の 構造物質 で あ る と

と も に プ ロ ス タ グ ラ ソ ジ ソ の 前駆 物 質と して 血 液

凝固や種 々 の ア レ ル ギ ー
反応等 ， 生体の ホ メ オ ス

タ
ー

シ ス 維持に も深 く関与 し て い る こ とが 次第 に

明 らか に な つ て い る
6 ）10 ）〜12 ）

．特に ω 3系 PUFA は

（％ ）
20

15

10

n ：5 　　 　n ：5 　 　　 n ：5　 　　 n ：6
　 　 　 　 C22 ；5w6

　 　 　 　 　 ＋

一

〈 0．05n
± S．D、

ヒ test＞

P く O，05ean
± ＄ D

〔ttest ）

　 　 　 　 SO 群 　　　SAO 凾1群 　SAO −2群　　　SA 群

　 　 　 　
n ：5 　　 n ：5 　　　n ：5 　　 n ：6

　 　 　 　 　 　 　 　 　 DHA

図 3　実験 終 了 時 の 各群 の 脳 に お け る DHA
，
　C22 ：

　5 ω 6の 比 較

種 々 の臓器 の 細胞 を構成す る構造脂質 と して膜 の

流動性，膜 の イ オ ン 輸送 な どに 強 く関連 し て い る

とい われて い る
13）14）．さ らに ω 3系 PUFA は大脳

皮質，精巣 ， 網膜に高率に 存在 し て お り
a）1°）15）

， 脳

の 種 々 の 機能，視覚や生殖機能に 強 く関与 し て い

る こ とを示 唆 して い る
10 ）1コ）．

　 し た が つ て
， 胎児 ， 新生児の 脳 に お ける PUFA

の 代謝動態や影響は 極め て興 味深い ．

　今回 ， 著者は 飼料 中の PUFA 源 に α リ ノ レ ン

酸， リ ノ ー
ル 酸を用 い て 飼育 し ，

こ れ ら は 母獣血

中， 母 乳中 に 比 較 的高 率 に 存 在 した． こ れ らは

mitochondria や microsome に存在す る desatur−

ase ，　 elongase に よ り，長鎖 の PUFA に 合成 され

る
6〕が

， 胎仔，新生 仔で は種 々 の 臓器に お い て ， そ

の 活性は 低 い と い わ れ て い る
16 ）．その た め ，α リ ノ

レ ン 酸や リ ノ ール 酸か ら AA
，
　EPA

，
　C22 ：5 ω 6，

DHA へ の 合成能は低 く，これ らの 長鎖 の PUFA

供給源を母獣 に 頼 つ て い る可能 性 が 高 い ．

　我 々 の 検 討 で も胎仔期 ， 新 生仔期 お よ び離 乳

ラ ッ トの 大脳 に お ける脂肪酸組成は 胎仔で は 母 獣

の 摂取す る飼料 ， 新生仔お よび離 乳ラ ッ トで は摂
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取す る 母 乳や 飼料の 影響を 強 く受げた ，Neurin−

ger　and 　Connorio）は 摂取す る食餌中 の ω 3／ω 6比

は 0．10〜025 が適 当で ， そ れ以下 に な る と ω 3系

PUFA 欠乏状態 とな る と報告 して い る．著者 の 検

討で もサ フ ラ ワ
ー油 （ω 3／ω 6 ＝ 0，01）を用 い て 飼

育 す る と仔 の 大脳 の ω 3系 PUFA 欠 乏，す なわ ち

DHA の 低 下 が顕著 とな つ た．さ らに こ の DHA

の 低 下 と と もに ω 3系 PUFA 欠 乏 食 の 摂 取 が

ラ ッ ト の 学 習能の 遅 延を招 くこ とが明か と な つ

た ．

　 こ れ は，脳 細胞 の 燐脂質二 重膜構造 中に DHA

が高 率に 含 まれ る こ とか ら ω 3系 PUFA 欠乏 が

燐脂質二 重膜構造や 神経伝達物質 に 変化を もた ら

し，脳 の 機能に 異常を 引き起 こ した 可能性を示唆

し て い る．

　 ラ ッ トの学習能 と脳の DHA の 関連 に 関す る報

告は Lamptey 　and 　Walker17 ）18 ）や Yamamoto 　et

al．「g｝の ス キ ナ ーボ ッ ク ス を用 い た 報告，　 Mills　 et

al．2°｝
の Shuttle　Box を用 い た 報 佑があ り我 々 と

同様 の 結果で あつ た ．し か し
， 報告は どれ も CS に

光刺激 を用 い て い る た め ，網膜の 光刺激 に対す る

影響 も考慮 しなけれ ぽな らな い ．

　今回著者は こ れを回避 す る た め CS と し て 音刺

激 を用 い た．さ らに 著者は
， ω 3系 PUFA 欠乏 ラ ッ

ト に 再 び ω 3系 PUFA を補充す る こ と に よ り学

習能力は catch 　up で ぎる こ とを確 認 した ．同時｝こ

ω 3系 PUFA の 補充 に よ り大脳 に お ける DHA の

低下 も回復す る こ とが 明 らか となつ た ．

　 こ の こ とは ， ω 3系 PUFA 欠乏が50〜100日 で あ

れ ぽ 変化 は 可逆 的で あ る こ と を 示 し て い る ．

Youyou 　et　al．2D は 脳 の 各部分に お け る DHA の 回

復性を報告 し て い るが 21 日間の み の 短期 の 欠乏で

あ り， 学習 との 関連 に も触れ て い な い ．著者 の 検

討以上 の 長期 に わ た る検討 の 報告 は な く長期予後

に つ い て は 今後に 残 された 課題で ある ．

　今回実験 に 用 い た サ フ ラ ワ
ー油食の よ うに 極端

な ω 3系 PUFA 欠乏は ，本邦 の 妊産婦 の 栄養摂取

上 で は 可能 性 が 少 な い が軽 度 の ω 3系 PUFA 欠

乏が長期 に わ た る 可 能性 は 考え られ る ．そ の よ う

な場 合 ， 胎児や，ω 3系 PUFA の 欠乏 し た 母乳に よ

り哺育 され た新 生児 の 脳 の 成長 に 影 響 を及 ぼす 可

横　 田 21

能性がある ．

　 したが つ て ， 児の 脳 の 発育過程に ある胎児期，

新生児期お よ び 乳児期早期 の 栄養に お い て は ω 3

系 PUFA 欠乏が 起 こ らな い よ うに 留意す る こ と

も必要 とな つ て く る
1ω
．

　 さ らに ，新生児医療 の 発達に よ り救命 され る極

小未熟児，超未熟児の 栄養方法 も問題 とな る．い

わゆる早産未熟児で は
， 胎内で の 成 長，発育に 必

要な脂肪酸が分娩後 は胎外で 供給 され な けれ ぽ な

らな くな る．小川 ら
22）は 早産未熟児を分娩 し た 褥

婦 の 母 乳は 正期産の 褥婦 の 母乳 に 比 し て DHA を

多 く含 ん で い る と報告 し て い る． こ の こ と は早産

児 の 栄養に お け る ω 3系 PUFA の 必要性 に 対 し

て 合 目的的で ある と考え られ る，し た が っ て
， 実

地臨床上 や む を得ず人工 栄養，経静脈的栄養とす

る 場 合 に は ω 3系 PUFA の 補 充 が 必 要 と な

る
23 ）．

　 こ れま で 妊婦，褥婦お よ び新生児 の 栄 養管理 に

お い て ω 3系 PUFA は 考慮 され る こ と は 少 な か

つ た が
， 今後 ，

PUFA の 代謝経路 の 解明が な され ，

さ らに PUFA の 適切 な投与方法，適切 な ω 3／ω 6

比が検討 され 妊婦 ， 褥婦お よび新生児 の 栄養管理

に 役立 つ こ とを希望する．

　稿を終 え る に 際 し直接御指導頂 い た 日本 医 科大 学 産婦 人

科教室角 田　隆講師 お よ び医 局員
一

同 に 深謝致 し ま す．ま

た，多大 な る 御協力，御助 言 を頂 い た 相 模 女子 大 学 生物化

学教室小川秀子教授，稲沢由美助手に 感謝致 し ま す．

　本論文 の 要旨は，第41回 ，42回 日 本産科婦人科学会学術

講演会，第 13回産婦人科栄養 。代謝研究会 シ ソ ポ ジ ウ ム に

て 報告 した．
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