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I.は じめに

果実、種実および豆類などの植物性食品には、抗酸化

物質であるポリフェノール類が多 く含 まれている。小豆

にもポリフェノール類が多量 に含まれていることが知ら

れている1)が 、これまであんの加工やあんの色調 ・風味

等の品質評価 に関連 した知見が多 く、生体に対する影響

に関 しての報告はほとんどなかった。

糖尿病、高血圧、がんなどの生活習慣病の多 くは、活

性酸素をは じめとするフリーラジカルの生成によ りDN

A傷 害、脂質の過酸化などが原因といわれている。た と

えば、糖尿病では高血糖により活性酸素などが生成 して

過酸化脂質の生成が亢進 し、高血糖の持続がタンパク質

の糖化 をまね く。また合併症のひとつである糖尿病性腎

症では細胞外マ トリックスの蓄積 をともない、糸球体の

メサ ンジウム領域の拡大や基底膜の肥厚がお こり、糸球

体が硬化することが知られている2)。これには糸球体に

浸潤す るマクロファージが関連 してお り、マクロファー

ジが活性酸素や線維化 に関与するTGF－ βなどのサ イ

トカインを放出するため と考 えられている3)。

これまで、医薬品をはじめ、抗酸化物質であるビタミ

ンCや ビタミンEが 糖尿病性腎症 を軽減するとい う報告

がある4)。 しか しなが ら、小豆 ポリフェノール類の投与

による糖尿病性腎症への軽減効果に関する知見はほとん

どない。

Ⅱ.目 的

本研究では、糖尿病性腎症における小豆ポ リフェノー

ル類の生理的役割 を明らかにするために、ス トレプ トゾ

トシン(STZ)で 誘発 した糖尿病ラットに小豆種皮を

与え、小豆種皮の腎症に対する影響を検討することを目

的とした。

Ⅲ.研 究方法

本研究は 「青森県立保健大学動物実験 に関す る指針」

に従って実施 された。

Wistar系 ラッ ト(雄 性、6週 齢)を 日本 クレア(株 〉

より購入 し、1週 間の馴化飼育 した後、実験に用いた。

飼料(CE-2型 固形通常飼料、日本クレア(株))と 飲

料水は自由摂取させた。

ラットにSTZ(60mg/kg)を 腹腔内に単回投与 し、48

時間後の血糖値を測定 し、その値が300mg/dl以 上の動物

を糖尿病モデルラッ トとした。対照群には0.05Mク エン

酸緩衝溶液(pH4.5)を 投与 した。小豆 は平成12あ るい

は13年 北海道産小豆(エ リモショウズ)を 使用 し、種皮

粉末をCE-2型 固形通常飼料(日 本 クレア(株))に 添

加 した。糖尿病ラッ トを通常食(CE-2型 固形通常飼

料のみ)群 、0.1%お よび1.0%小 豆種皮食群 に分け、小

豆種皮添加食を10週 間投与 した。対照群 には通常食を与

えた。

投与後10週 に麻酔下にて採血 し、遠心分離後に得た血

漿 中の血糖値および尿素窒素量(BUN)を 測定 した。

屠殺後、腎臓小片を固定 し定法に従い組織切片を作製 し、

ヘマ トキシリン ・エオシン染色およびコラーゲン線維 を

染めるシリウスレッド染色を施 した。シリウスレッド染

色 した後、糸球体1個 当た りの線維化面積率を測定 した。

またED1(ラ ットマクロファージ)に 対する免疫染色

を施 し5)、糸球体1個 当た りの陽性細胞数を計測 した。

統計処理については、各群間の値の有意差検定は一元配

置分散分析 を行った後、Tukeytestを 用いて行った。結

果は平均値ア標準誤差で示 した。

Ⅳ.結 果および考察

糖尿病 ラッ ト群 と対照群の体重 を比較する と、糖尿病

ラッ ト群では有意に減少 していた。また糖尿病ラッ トの

左 お よび右 の腎重 量 は対照群 に比べて増大 したが、

1.0%小 豆種皮食群では減少する傾向がみられた(Table

l)。

血糖値 は対照群に比べて、糖尿病 ラッ トで上昇 したが、

糖尿病 ラットの通常食群 と小豆種皮食群間の差は認めら

れなかった(Table1)。 また糖尿病ラッ トの通常食群の

BUN値 は対照群より上昇 したが、小豆種皮食群の値は

有意に低下 した。

組織学的に通常食 を与えた糖尿病ラッ トでは糸球体の

メサ ンジウム領域の拡大や尿細管上皮にグリコーゲンの

沈着 に関連 した像が観察 されたが、小豆種皮食群ではこ

のような障害は軽減 していた(datanotshown)。 シリウ

スレッド染色 した後 に測定 した糸球体1個 あた りの線維

化面積率については通常群 と1.O%種 皮食群を比べると、

1.0%種 皮食群の面積率が減少 した(通 常食vs1.0%種 皮

－130－



食 群 、27.9±1.4%vs13.4±0.7%(p<0.01)、n=

6-7)。 こ の 結 果 は小 豆 種 皮 投 与 に よ り糸 球 体 の メ サ ン

ジ ウ ム領 域 の 拡 大 は 抑 制 され る こ と を示 して い た 。 また

1.0%種 皮 食 群 の 腎 臓 の 糸 球 体 内 に 出 現 し た マ ク ロ

フ ァ ー ジ 数 は 通 常 食 群 よ り有 意 に 減 少 して い た(通 常 食

vs1.0%種 皮 食 群 、3.0±0.2個　 vs1.8±0.3イ 固(p

<0.01)、n=6-7)。

これらの結果から、ポリフェノール類 を多 く含む小豆

種皮はSTZ誘 発糖尿病ラットの腎中マクロファージの

浸潤 を抑制 し、糖尿病性腎症を軽減する効果がある可能

性が示唆 された。

Table  1 Effects of treatment of azuki bean seed coats on levels of body weight, kidney weights, glucose 

 and blood urea nitrogen (BUN) in control and diabetic rats.

Diabetes + ABSC treatments

Body weight (g) 

Right kidney weight (g) 

Left kidney weight (g) 

Glucose (mg/di) 

BUN (mg/di)

Control

421±8 

1.40 ± 0.04 

1.32 ± 0.07 

128±9 

16±1

Each values are expressed as mean ± SEM (n=6-7).

0%

245±8a 

1.62±0.07a 

1.62±0.09a 

550 ± 57a 

47±3a

ap<0.01 compared with control.

0.1%

270 ± 26a 

1.60 ± 0.04a 

1.59 ± 0.09 

450 ± 57a 

33±3a,b

1.0%

266±7a 

1.53±0.04 

1.48±0.03 

520±15a 

33±2a,b

bp<0.01 compared with untreated diabetic rats.
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I.は じめに

血圧上昇には、さまざまな生理調節機能が関与 してい

る。 レニンーアンギオテンシンーアル ドステロン系は代

表的な血圧調節機構 である。一方、近年、高血圧 とフリー

ラジカル との関連について も明らかになって きた。 ブ

リーラジカルの一種である一酸化窒素(NO)に は血管

弛緩作用があるが、活性酸素、特 にスーパーオキシ ド

(O2-)と 容易に反応 しペルオキシナイ トライ ト(ON

OO-)を 生成する。抗酸化物質により０2-を 補足 でき

れば、血管弛緩に有効 なNO量 が増加することが考えら

れる。

ナガイモ(Dioscorea batetas)は 、一般に滋養強壮や

疲労回復に良い とされてきたが、生理的機能はまだ充分

に検討されていない。近年、試験管内(in　vitro)実 験 に

おいて、ナガイモを界面活性剤添加および加熱処理等に

より得た抽出物が抗酸化作用を示すことが報告 されてい

る12)。 このように、ナガイモか ら得 られる抽出物の生

理調節機能に関す る研究が行なわれているが、その研究
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