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　　　　　　　　　日周リズムに対する効果について

福島　秀夫， 市川　文華，小山　淳子，井上　典子

　（平成5年9月30日受理）

Effect　of　branched　chain　amino　acids　on　voluntary　exercise

　　by　wheel　running　and　diurnal　activity　rhythm　in　rat

Hideo　FuKusHIMA，　Ayaka　IcHIKAwA，

Junko　KoYAMA　and　Noriko　INouE

　　（Received　September　30，1993）

1．緒　言

　ラットの回転かごによる自発運動は，生体の行動リズ

ムの周期を短縮する効果があるとされている1）．

　一方分枝鎖アミノ酸（Branched　chain　amino　acid，

BCAA）を飼料中に添加すると，ラットの自発運動能

力を高めることが報告されている2）．われわれはBCA

A添加カゼイン飼料を用いてラットの食摂取量，体重

変化および回転かご運動量に対する効果を明らかにし，

生体リズム調節を追及した．

2．実験方法および測定項目

　（1）実験飼料組成

　表1に示すように，飼料中Casein　18％（Casein中

BCAA　19％を含む）を対照食とし，これにBCAA粉末

（Val　O．98％，　Leu　1．49％，　Ile　O．90％，計3．37％）をCasein

14．63％に加えて（計18％）実験食とし，窒素量を等し

くした．実験食：BCAA／Casein（32％BCAA）食お

よび対照食：Casein（19％BCAA）食にそれぞれビタ

ミン，ミネラル混合6）を加えて調整し，粉末飼料とし

て使用した．この飼料は福島ら3）が以前，ラットの肝

再生モデル実験において再生促進効果を認めたBCAA

添加カゼイン飼料である．

　②　対象，実験器具および環境設定

　Wistar系，雄性ラット，体重150g（6週齢）前後を

明（L）暗（D）環境条件（L：6°°～18°°，D：18°°～6°°）

管理下の群居飼育中のSPFを日本クレア㈱より購入し

た．扉，配線換気部等から外光が入らないよう工夫さ

れ，また，排気通風路は遮光を考慮して迷路状となって

Table　l　Composition　of　control　and　experimental　diet
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箱（室町機械㈱製SAB－8／2型内法53。5×56．0×4

5c皿）を用い，内部に回転式（直径36cm）運動量測定器

育かご（独居）を設置した．明暗調節は明暗コント

ルユニット（室町機械㈱製）を用い，照明は遮光箱

に蛍光灯（10W　1本：点灯時の遮光箱中央の照度

051ux）を設置し，使用した．回転数測定は，パー

ルコンピュータに入力するための中継ボックス，（室

械㈱製32チャンネルデータ集録インターフェースD

032型）を使用し，測定は10分間隔に設定した．飼育

固体別に恒温（22～24°）恒湿（約55％）環境下と

．（7
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　（3｝実験プロフィール

　明暗調節は，L：Dは12時間明（6～18時または，18

時～6時），12時間暗（18～6時または，18時～6時）

とし，LLは24時間明，　DDは24時間暗とした．

Table　2　Experimental　profile
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血漿遊離アミノ酸分析は，日立液体高速クロマトグラフィー

L6200型を用いて，日立＃2619F充填カラム，37，リ

チウム緩衡液，分析時間210分で行った．
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　それぞれの実験の明暗設定は，表2に示すように各期

（stage）毎に実験1は，　LD10日，　LLII日，　DL20日，

計41日，実験2はLD12日間，　LD22日，　DD　6日間，

DD　7日，計48日，実験3はLD　3週，　DD　4週，計7

週，実験4はLD　2週，　DD　4週，　DD　4週，　LD　4週，

LD　4週，計18週行った．なお，食餌については実験1，

2および3では全期間を通してラットNo　1～5がBC

AA食，同No　6～10が対照食とした．また，実験4で

は第6週目まではラットNo　1～5がBCAA食，同

No　6～10が対照食，その後は食餌を交換してラット

No　1～5が対照食，同No　6～10がBCAA食を与え，

更に14週目に実験開始時の食餌に戻した．（表4）

　（4）測定項目と測定方法

　（1）体重，体重増加量，飲水量，摂食量

　連日の測定によるラットの行動リズムの乱れや影響を

極力避けるため，およそ1週間間隔の給餌，給水時に体

重測定を行った．

　②　ラット自発輪回し運動量

　回転かご（1回転運動＝走行距離：116cm）による回

転数を全期間を通じて，10分間隔でコンピューターを用

いて記録し，行動リズムをグラフ化してダブルプロット

法でアクトグラムを抽出した．（図1）

　（3）フリーラン周期の活動相の周期計算

　実験1および2は手計算により実験3および4は周期

計算プログラムソフト（ペリオドカルキ室町機械㈱）を

使用して，測定した．

　（4）血液生化学

・血漿遊離アミノ酸：HPLC法

T
－
個
⊥
ー
・
麟
I
f
⊥Fig．1　Free　running　pattern　of　3　weeks　one

representive　in　both　groups　of　branched　chain
amino　acid（BCAA）and　control　in　experiment　3．

Actogram　is　shown　by　double　plotted　method．

3．結果および考察

　（1）体重（g／day），摂食量（g／day），および飲水

量（g／day）の変化（表3，図2，図3）

　およそ1週毎に測定した体重，△体重，摂食量，飲水

量より，全期間中の変化を1日当りで算出した．摂食量

は全期間の合計で見ると，実験1～3（投与飼料を交差

した実験4を除く）で各群ともBCAA群は対照群より

やや低下するが，有意の差ではない．体重と飲水量にっ

いては一定の傾向は見られない．体重増加（△Bw／da

y）はBCAA群が前半は高値を示し，その後はやや低

い値で経過した．また，両群で実験開始日より3週目

（9週齢）頃に体重曲線（又は増加量）の変曲点を迎え，

後は徐々に増加量は抑制される傾向が認められた．この

現象は摂食量にも認められた，飲水量（Water　intake；

g）は，実験1，2，3，4ともにBCAA群が対照群

に比べて全期間を通じて減少した．BCAA群の摂水量

低下は，運動と関連して動員される抗利尿ホルモン（A

DH）の関与が推察された．明暗条件に関しては，　LD，

DD，　DL期で特に大きな相違は認められない．

　（2》摂食量と運動量変化（表4，5；図3，4）

　実験1では，両群間で摂食量にほとんど差が見られず，

摂食量あたりの回転数（rev／Food　intake（g））がBC

AA群が概して多く（図3），摂食量あたりの体重増加

（△Bw（g）／Food　intake（g））はBCAA群が低値を

示した．実験2では，実験開始後2週間は摂食量，運動

量ともに実験1と同じ傾向で経過するが，その後3～4

週間で摂食量当たりの体重増加が下降傾向をたどり摂食

（80）



分枝鎖アミノ酸によるラットの自発輪回し運動量および日周リズムに対する効果について

nment　1

Table　3 Change　of　body　weight，　food　intake
and　water　intake
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Table　4 Revolution　amount　by　running　wheel　in　each　stages

group（Rat　No》

　＆

LD　condltioning Stage　I Stage口 Stage田 Stage　rv Stage　V Teta1

Expαlment　1　8CAA　　　G卍　5）

　　　　　　　Con廿ol　く㊧》10》

　　　　　　　LO　cond龍lonlo9

Exp∈rlment　2　BCAA　　く11～15）

　　　　　　　ContrOt（1ト20》

　　　　　　　しDc㎝〔糞UO樋ing

ExporimGnt　3　BCAA　　　く21～25》

　　　　　　　C㎝trdく26～30》

　　　　　　　LO　con【翫lor噛ng

Experlm61t　4　R3t　No　31～35

Rat　No　36～40

LD　condHtloning
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LD（12　dcys）

2542．4士708．7

2019．2±800。1

LD（3　wo6k5）

BCAA

3847．8士2041．5

Contrel

2267．9士1225。4

LD（2　wook5）

1115．9±495，5

717．4土231．2

U（11dy）

4470．2士　916，9

5187．2士12252

しD（22days）

5109．4士1160．5蝦

3086．7土　890．9

DD（4　week5）

BCAA

4216．0土1521。1

ControS

3267。6士　353．7

DD（4　weekS）

1750．8士836．3

1300．7：上553．1

Dし（10　days）

2965．8士481　．8強

3719．3±3833

DD（6　days）

Control．

2476．1士504。4

BCAA

2385．4士484．5

DD（4　weekS）

℃4877±463．8瀬

2075。1±372．7

0L（10dqy5）

2812．1士253．O類

2218．7±253。7

DD（7　dqys）

Control

155593±32，」3

8CAA
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8CAA

13713土283．1
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1577．4±443．3
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1362．6士272乃

1277。5土520。9

（41d＝5．7w）

3406．8士1474．6
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（48d＝6，7　w）

3825，9士1283。5

2552，9土　533．8

（49d＝7w）
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2685．0±155S

Control
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Table　5 Change　of　daily　body　weight　increased，

and　movement　to　food　intake
water　intake

△8。dy　w●ight（9） Water　inta　ke（9）

9「oup Food　intake　（g）

Movement　　　（r●volUtion）

Food　intake　（g）

Experiment　1
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73．13±31．67（43．3）

60．21±15．37（25．S）

159．S士・68，6　（43．1）

173．1士8、．1　（46．9）

242．6±161．4（66．5）

143．O士　87．8（61．4）

152．2±98．6　（64．8）

117．1士43。1　（36．8）

禽　M6an土SD（％）　g！day

※Signi備canc●　：P》O．05

（82）



分枝鎖アミノ酸によるラットの自発輪回し運動量および日周リズムに対する効果について
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Fig．4　Revolution　amount　measured　by　running
　　　　wheel　in　free　running　period

量もBCAA群の減少が対照群のそれに比べ大となる傾

向がある．実験3では，摂食量においてBCAA群より

対照群の方が有意に多いのに対し，摂食量あたりの回転

数がBCAA群が対照群より有意に多く，摂食量あたり

の体重増加は低値を示した．実験4でも実験3と同じく

1，皿期でほぼ同様の傾向が認められた．運動量（回転

数）の変化は，全実験群を通してBCAA群，対照群が

何れも3～7日間隔の平行する同型のサイクルで増減す

る波型が認められた．（図4）．以上，摂食量は実験3を

除き何れもBCAA群で僅かに増加するが，摂食量当た

りの体重増加は実験3も含めてBCAA群が対照群より

少く，摂食量当たりの運動量は実験1，3，4でBCA

A群が対照群より大きく，実験2は殆ど差がなく，経

過中でも一定の傾向が見られなかった．全実験を通して，

摂食量にたいする回転数の増加は，摂食量に対する体重

増加抑制に効果があったものと思われる．

聴　Expe「iment　2：Stage　3／DD★　E“perim°n‘3：S‘age　2／DD★★
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　Fig．5　Change　of　the　free　running　period　of

　　　　　activity　rhythm　measured　by　running
　　　　　wheel　in　rat（Experiment　2　and　3）

　（3）生体リズム（活動相）のフリーラン周期と運動量

（図，1，5）

　運動量増加によるフリーラン周期への影響は，実験1

では，全期間を通じてBCAA群と対照群とほとんど差

を示さない．実験2では，運動量が対照群で増加する皿

期では，活動相のフリーラン周期（τ＞24h）に両群間

で変化はなく，一方運動量がBCAA群で増加するIV期

では，

　　BCAA群X＝25．1±0．31時間

　　対照群X＝26．6±0．29時間

で両群間に有意の差が認められ，BCAA群はフリーラ

ン周期の前進（短縮）が認められた（図1，5）．

　実験3では，　期のDD　4週間中の終3週間の観察で，

BCAA群X＝24．13±0．03時間

対照群X＝24．17±0．03時間

で両群間に有意の差が認められ，BCAA群はフリーラ

ン周期の前進（短縮）が認められた（図1，2）．実験

4では，実験1同様両群間でほとんど差を示さなかった．

　ラットのリズム周期は恒常暗条件で約24．4時間4）と長

くなることが知られているが，アクトグラムをみると

DD期ではほとんどのラットが活動相周期の延長を示し，

LD期では24時間周期に近づいてくるが，これはLD期

では光が同調因子となって作用し，延長していた周期を

短縮し，DD期の運動量増加によるBCAA群の短縮機

能が打ち消されたものと思われる．以上により，BCA

A群の運動量増加によるリズム周期短縮はフリーラン

リズムの状態で機能されると推察される．

　（4）血漿遊離アミノ酸（nmol／ml）（表6）

　実験3，4では，表6に示すように実験3／実験4は

対照群，BCAA群でそれぞれVa10．21，0．63　Leu　O．44，

0．7111eO．63，0．59となり，これら3種の分枝鎖アミノ

酸の合計は，それぞれ0．32，0．65と，輪回し運動量の増

（83）
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Table　6　Change　of　branched　chain　amino

　　　　acid（BCAA）in　the　rat　plasma

　　　　　Con廿01－G
●mm●【醐　　ε翼P　3★　EttP　4★★ε寵P　3／ε翼P　4

nmdノ耐

　　日CAAG
ε翼P3　　　　E翼P　4　　ε置P　3／E翼ρ4

valhe　　　　　55　　　　～63

し鮒c桝●　　　　46　　　　110

1sOl●uc‘m　　　　ヨ0　　　　48

O．～辱　　　　　146　　　233

0．44　　　　　　115　　　　163

0，63　　　　　　60　　　　101

o．6ヨ

o，71

0，s9

了oい1　　　133　　　42塾 o．32　　　　　321　　　49ア O，6S

　対し，実験2および3でDD期において輪回し自

　発運動量が増加し，活動相の前進（フリーラン周期

　　τの短縮）が認められた．

4）血漿遊離アミノ酸は活動終末期と開始期において，

　BCAA群は運動量が増加するにも関わらずBCAA

　の血漿濃度の減少は軽度であり，BCAA添加によ

　　る効果を反映したものと思われた．

★S●m副hg　tt附；A‘い航y　t●rr漁d　o「αP■mo門t　3

★★s●πゆ1叩tVTI●：A‘ヒMty㎝●帆o「脳P●【爪■nヒ4

するBCAA群は，運動量が増加するにも関わらずBC

AAの減少は一般に軽度である事が認められ，飼料中分

枝鎖アミノ酸添加によりラット走行運動は血液中のアミ

ノ酸低下抑制の効果があった事が推察された．ランニン

グ時の血漿遊離アミノ酸の変動に関して，分枝鎖アミノ

酸を始め多くの必須アミノ酸が減少するとの報告がある5）．

今回の実験成績はBCAA添加食が運動負荷後の血漿分

枝鎖アミノ酸低下をある程度修復している事を示してい

ると思われる．

4．むすび

1）体重はBCAA群が対照群に比べ，体重平均値およ

　　び増加量は低い値をとり，飲水量は平均値が同様に

　低値を示したが，摂食量ほとんど差がなかった，

2）実験2，3のDD期（24時間暗）において摂食量

　　はBCAA群が対照群より少く，運動量はBCAA

　群が対照群より大きいことが認められた．

3）活動相リズムの周期延長しているフリーラン周期に
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