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ブルーペリー果実の継続的摂取と自発運動による

ラットの動脈硬化リスク軽減効果
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要旨:日常的なブルーペリー摂取と自発運動が動脈硬化症の危険因子に及ぽす影響について，ラットを用い

た試験により検討した。普通配合飼料に加えて毎日ブルーペリーを投与した群は， 11週間後の血築中 HDL-
コレステロール濃度が対照群より高かった。高脂肪飼料の場合はブルーペリー投与による血援脂質改善効果

は認められなかったものの，動脈壁エラスチンへのカルシウムの沈着が少なかったD 一方，自発運動群は血

竣コレステロールとトリグリセライド濃度が対照群より低く，エラスチンカルシウム含量も低かった。ブ

ルーペリー摂取と自発運動はともに動脈硬化リスクの低減に有効と推定されたが，リスクの各要因に対する

効果の程度はそれぞれ異なった。
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現代日本においてはがん，脳梗塞および心筋梗塞が大

きな死亡要因であり，脳梗塞と心筋梗塞は動脈硬化症と

の関係が深いことが知られている。動脈硬化症の促進要

因は多数存在するが，血中コレステロール値の増加およ

び;'1'1状悪化 (LDL/HDL比の増加)，さらには活性酸素

やフリーラジカルによる LDLの酸化がアテローム性動

脈硬化症の初発要因であるとされている 1)九また，動脈

血管壁のエラスチンにカルシウムが沈着するとエラスチ

ンの石灰化を引き起こし，やはり動脈硬化症を引き起こ

す原因となるが，このカルシウム沈着についても酸化ス

トレスの関連が示唆されている制)。

このような，動脈硬化発症因子の増加や減少には，日

常摂取する食物が大きく影響する O このことから，動脈

硬化発症リスクを低減させ得る食物や食品因子の研究が

盛んになっている。水溶性ペクチンヘグアーガムヘサ

イリウム7)などの食物繊維，さらに大豆タンパク質8)な

どの食品成分には血清コレステロール低下作用が認めら

れ，ニンニクヘタマネギ10)，キャベツ 11J，プロッコリー 12)

などの野菜類やカキ果肉 13)にも動物実験でコレステ

ロール低下作用が報告されている。また，果実と野菜は

活性酸素を除去する抗酸化物質を多く含み，これらを摂

取すると血援の抗酸化力が向上することも知られてい

る1九すなわち，抗駿化物質に富む果実の摂取により，

LDLの酸化や動脈壁へのエラスチン沈着の阻害が期待

される O ブルーペリーは抗酸化成分を多く含む果実であ

り15)1へその効果が期待される O しかし，ブルーペリー摂

取によるコレステロール性状改善等の効能に関する報告

は過去にない。

一方，コレステロールの低下や性状改善に関しては，

日常的に適度な運動を行うことも非堂に効果的であるこ

とが知られており 17-1円心臓病に対する有効な予紡策と

されている叫21)。また，適度な運動によるトレーニング

は生体に備わっている抗酸化酵素を活性化させる 22)こと

によって抗酸化性が向上することも知られ，やはり動脈

硬化の初発因子を減少させ得ると考えられる。

このように，果実と野菜の摂取あるいは運動の効能に

ついては，それぞれの分野において心臓病や動脈硬化症

の発症リスクの軽減に効果的であるとする知見が得られ

ている 23-25)ものの，これらの両者の効果を同じ基準で比

較検討した研究は少ない。本研究においては，動脈硬化

リスクの軽減に対する果実摂取と自発運動の効果につい

て，実験動物を用いて比較検討した。

実 験 方 法
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表 1 実験 Iと実験IIで使用した図形飼料の栄養素

成分

可溶性無:窒素物

リン

カルシウム

粗灰分

粗繊維

普通飼料 高脂肪飼料

(CE-2ヘ実験 1， II) (Quick Fatぺ実験II)

49.2 47.0 

0.99 0.61 

l.04 0.99 

6.7 

3.9 

5.1 

2.0 

粗脂肪 4.8 13.7 

ネ宜タンパク質 24.6 24.4 

水分 8.8 6.2 

数値は飼料中の重量%0* **日本クレアより購入。

体窒素で凍結し，投与実験まで 20
0

Cで保存した。

2. 実験動物および飼育方法

動物実験は信州大学農学部動物実験管理委員会の承認

を得て，実験動物の飼養及び保管等に関する基準(昭和

55年 3}主総理府告示第 6号)を遵守し，実施した。

2. 1 普通配合飼料を用いた実験(実験 1) ¥iVistar 

系ラット (9週齢，雄性，平均体重 267.8g， [ヨ本クレア

(株))を]群 6匹として 4群に分け，ブルーペリー投与

群 (B)，運動群 (EX)， 投与対照群 (BC)，および対照

群 (C)とした。運動群のみ回転輪にて自由に運動できる

ケージ(居室部:高さ 15.0，幅 13.5，奥行 39.5cm，回

転音1):直径 37.0cm) を使用し，他の群は通常のケージ

さ 15.0，I福24.0，奥行 30.0cm)とし，室温 20::t50

C， 

湿度 55::t10% RH， 12時間の明暗局期(明期 6: 00-18 : 

00) の条件で 11週間飼育した。各群ともに普通配合飼

料 (CE-2，百本クレア(株))と水を自由摂取とした上で，

ブルーペリー投与群には l日朝夕 2@]，ブルーペリー

('ノースランド')を乳鉢で磨砕し，ガーゼで癒したペー

スト(滅出液部分に相当) 1 mLを胃ゾンデで経口投与

した。投与対照群にはアツレーペリー果実の糖度と滴定酸

度を参考に調製した糖・有機酸水溶液(グルコース

12.7%・クエン酸 0.33%含有) 1 mLを同様に胃ゾンデ

で朝夕 2@]経iコ投与した。

2.2 高脂肪飼料を用いた実験(実験II) ラットを普

通食対照群 (NC)，高脂肪食対照群 (FC)，高脂肪食運

動群 (FE)，および高脂肪食ァツレーペリー投与群 (FB)

に分け， 1群 61&とし，実験 Iと同様の環境で飼育した。

高脂肪飼料(粗脂肪 13.7%含有)は QuickFat (日本ク

レア)を使用した。高脂肪食ブルーペリー投与群には毎

日16: 00~17 : 00の間に l田，ブルーペリーペースト 2

mL(体重増加に合わせ 4mLまで漸増)を経口投与した。

なお，実験 Iと実験IIで使用した館料の成分を表 lに

示した。ブルーペリー果実の糖度，潟定酸度，ポリブエ

ノール含量，ペクチン質含量を表 2に示した。

3. 測定項巨および実験方法

3.1 実験 Iおよび実験IIにおける測定項目 実験 I

においては，ラットの飼育期間中は，毎週体重を記録し，

表 2 投与したブルーペリー果実ペーストの糖度，

滴定酸含量，ポリブエノーjレ含量およびペクチン質

含量

糖度 (Brix，%) 12.7 

滴定酸含量(クエン酸当量， %) 0.33 

ポリフェノール含量 (mg/100g FW) 

*;sポリフェノーノレ 557.5

アントシアニン 27l.2

クロロゲン酸 147.2

ペクチン質含量 (mg/100g F¥iV) 4 

水溶性ペクチン 115.1 

CDTA5可溶性ペクチン 5l.1 

Na2C03可溶性ペクチン 77.0 

1フォリンーチオカノレト法(没食子酸当量)， 2 pH示差

法， 3 HPLC法ジメチノレフェノール法シクロヘ

キサンートランス-l.2-ジアミン四酢酸。 F¥iV， 新鮮重。

運動群については回転車のメータにより運動量を記録し

た。実験 Iにおいては血祭脂質として総コレステロール

濃度と HDL-コレステローノレ濃度を測定した。

実験IIにおいては，週毎に各群の体重，飼料摂取量，

および高脂肪食運動群の運動量を測定し，飼育終了時に

血築総コレステローノレ， HDしコレステロールおよびト

リグリセライドを測定した。また，動脈壁エラスチンの

石灰化を示す指標としてエラスチンカルシウム含量を測

定した。

3.2 血祭脂質の測定方法飼育期間終了時にラット

をペントパノレビタールナトリウムによる麻酔下において

開腹し，心臓から全血を採取して失j血死させた。採取し

た血液をどC，3，000 rpmで 10分間遠心分離して血祭を

得た。血禁脂質の関定は，以下の市販キットを用いて

f子った。出念コレステロールはコレステロール E-テスト

ワコー， HDL-コレステロールは HDL-コレステロール

E-テストワコー， トリグリセライドはトリグリセライド

E-テストワコー(いずれも和光純薬工業(株))により測

定した。

3.3 エラスチンカルシウムの測定 エラスチンカル

シウム測定用試料を調製するために，解剖時に大動脈を

起始部から横隔膜位にわたって摘出した。 捕出した大動

脈は生理食塩水で洗浄した後，分11疫や外)漢を除去した。

大動脈起始部位と j弓水準の下行部位を幅約 2mmの 2

枚歯メスを用いて切断し，弓部大動脈とJj旬部下行大動脈

の試料を作成した。

調製した試料より， Lansing et al. 26)の hot-alkali抽

出法に従ってエラスチンを単離した。弓部大動脈と絢部

下行大動脈をドライブロックパス (MG-2100，東京理科

機械)を用しユて O.lNNaOHと50分間 100
0

Cで煮て遠

心分離は，000rpm， 10分)を行い，残誼をアルカリ不溶

性のエラスチン画分として単離して，生理食塩水で洗浄

した後，乾燥重量をアルカリ不溶性のエラスチンとして

測定した。弓部大動脈から単離したエラスチン酉分を磁
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器製るつぼに入れ，電気マップノレ炉((株)いすゾ製作所)

中で 16時間， 625 :t250

Cで完全に灰化した。灰化した組

織に 12NHCl 0.2mLを加えよく溶解させた後，さら

に0.1%のLaC13 5 mLで希釈し，カルシウム濃度を原

子吸光分析装置 (AA-6700F，(株)島津製作所)で測定し

た。エラスチンカルシウム含量は，エラスチン 1mg 中

のカルシウム量 (μg) として示した。

4. 統計処理

実験データは平均値±標準誤差 (SE)で表した D 統計

解析は， Excelのアドインソフト Statcel((有)オーエム

エス)を使用し，一元配置分散分析による群問の差を確

認後， Sd背任色の多重比較検定により行った。戸く0.05

を有意で、あるとした。

実験結 果

1. 普通食ラットにおけるブルーペリー投与と自発運

動の影響(実験 1) 

ラットの体重増加は各群により差がみられた。ブルー

ペリー投与群 (B)と運動群 (EX)は，投与対照群 (BC)

と対照群(C)に比べ体重の増加が緩やかであった(図 1)。

解剖日においては，ブルーペリー投与群と運動群の体重

は対照群の体重より有意に低かった (ρく0.01)が，投与

対照群と対照群の間に有意差はなかった。

血紫コレステローノレ濃度の分析において，対照群の総

コレステロール濃度と HDL-コレステロール濃度はそれ

ぞれ 83.1土2.6mg/dLと39.8土2.0mg/dLであった。

投与対照群ではそれぞれ 80.9土2.3mg/dLと42.9土

3.3 mg/dLであり，対照群と投与対照群の間に有意差は

なかった(図 2)。

フやルーペリー投与群の総コレステロール濃度と HDL-

コレステローノレ濃度はそれぞれ 81.7:t8.1 mg/dLと

55.0 :t 3 .8 mg/ dLであり，運動群ではそれぞれ 68.7:t 

3.0 mg‘/dLと53.9:t2.7mg/dLであった O ブルーペ

リー投与群の HDL-コレステローノレ濃度は対照群の値よ

500 

450 

400 

350 

0， 300 

制1250 一0-ーC

ーゼト BC
150 

一念-B
100 

一割トEX

50 

O 

o 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 

適

図 1 普通配合飼料(日本クレア， CE-2)で飼育さ

れたラット各群の体重の推移(実験 1) 

C，対照群:BC，投与対照群;B，ブツレーペリー投与

群;EX，運動群。垂線は標準誤差 (n=6)0

り有意に高く(戸く0.05)，投与対照群と比べても高かっ

た。運動群では，投与対照群と対照群に比べて総コレス

テロール濃度が低かったものの有意差は認められず，一

方 HDL-コレステロール濃度は対照群より有意に高かっ

た (ρ く0.05)0

2. 高脂肪食ラットにおけるブルーベソー投与と自発

運動の影響(実験日)

ラットの体重増加において，高脂肪食ラットの各群の

体重増加は互いに両様の変化を示し，解剖日の体重に差

はなかった(函 3)0 しかし，普通食対照群は体重の増加

がゆるやかであり，高脂肪食フ、ルーペリー投与群との間

に有意差が生じた(最終日， ρく0.05)。飼育中の飼料摂

取量は， 1週間の平均摂取量が 1匹につき高脂肪食ブ

ルーペリー投与群で 112g，高脂肪食対照群で 119gと

間程度であり，普通食対照群と高脂紡食運動群の飼料摂

取量はそれらより多かった(それぞれ 145gと 152g)。

血祭コレステロール濃度は，普通食対照群の総コレス

テロール濃度と HDL-コレステローノレ濃度がそれぞれ

71. 7土2.5mg/dLと67. 0 :t 3 . 2 mg/ dLであったのに対

し，高脂肪食対照群ではそれぞれ 86. 4:t 3 . 5 mg/dLと

63.4:t2.1 mg/dLであり，高脂肪食の影響が認められた

(図 4)。

高脂肪食ブルーペリー投与群の血築総コレステロ←ノレ
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図 2 普通配合飼料(日本クレア， CE-2)で 11週間

飼育されたラット各群における血援総コレステロー

ル (T-C)濃度および HDL-コレステロール (HDL-

C)濃度(実験 1) 

C，対照群;BC，投与対照群;B，ブルーペリー投与

群 ;EX，運動群o*jJく0.05。垂線は標準誤差 (η=6)。
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図 3 高脂肪飼料(日本クレアラ QuickFat)で飼育

されたラット各群の体重の推移(実験日)

NC，普通食対照群;FC，高脂肪食対照群;FB，高

脂肪食ブルーペリー投与群;FE，高脂肪食運動群。

垂線は標準誤差 (n=6)0
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図 4 高脂肪飼料(日本クレア， Quick Fat)で飼育

されたラット各群における血築総コレステロール

(T心)濃度および HDL-コレステロール (HDL-C)

濃度(実験II)

NC，普通食対照群;FC，高脂肪食対照群;FB，高

脂肪食ブルーペリー投与群;FE，高脂肪食運動群o

Vく0.05，*ツく0.01。垂線は標準誤差 (n=6)。

濃度および HDL-コレステロール濃度はそれぞれ

90.7土3.0mg/dLおよび 67.5土2.9mg/dLであり，ブ

ルーペリー投与による総コレステロール濃度の低下また

はHDしコレステ臼ール濃度の上昇はみられなかった口

高脂肪食運動群の総コレステロール濃度は 72.3::t2.5 

mg/dL， HDL-コレステローノレ濃度は 49.1土1.0mg/dL 
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図 5 高脂肪飼料(日本クレア， Quick Fat)で飼育

されたラット各群における血柴トリグリセライド濃

度(実験日)

NC，普通食対P
脂肪食フやツjルレ一べリ一投与与噂群;FE，高脂肪食運動群。

ヲく0.050 主:線は標準誤差 (n=6) 0 

であり，高脂肪食運動群の総コレステローノレ濃度は高脂

肪食対照群およ曽び高脂肪食フゃルーペリー投与群より有意

に低かった(それぞれ戸く0.05および戸く0.01)が， HDL-

コレステロール濃度もまた有意に低かったいく0.01)0 

トリグリセライド濃度については，普通食対照群辻

60.6::t 15.0 mg/ dL，高脂肪食対照群は 75.8::t7 . 7 mg/ 

dL，高脂肪食ブルーペリー投与群は 70.4土5.0mg/dL， 

高脂肪食運動群は 47.1::t8.4mg/dLであり，高脂肪食

運動群の値が最も低かったものの，有意差はなかった

(図 5)。

エラスチンカルシウム含量については，普通食対照群

は2.56土0.43μg/エラスチン mg，高脂肪食対照群は

3.77土0.16μg/エラスチン mg，高脂肪食ブルーペリー

投与群は 2.∞土0.48μg/エラスチン mg，高脂肪食運動

群は 2.67土0.45μg/エラスチン mgであった。高脂肪食

ブルーペリー投与群のエラスチンカルシウム含量は高脂

肪食対照群と比べ有意(戸く0.01)に低く，普通食対照群

を含めた各群間で最も低い値を示した(函 6)。また，高

脂肪食運動計二は高脂肪食ブルーペリー投与群よりエラス

チンカノレシウム含量が高かったが，高脂肪食対照群より

低い値であった O

控京考

普通配合飼料を用いた実験(実験 1)においては，

ラットの体重増加に明瞭な差が認められ，ブルーペリー

を投与したラットは運動群と同程度に体重の増加が抑制

された。糖・有機酸溶液を投与したラット(投与対照群)

においても無処理のラット(対'fl烹群)より体重増加が若

干抑えられたことから，経口投与がある種のストレスと

なって体重増加に影響を及ぼした可能性も推測された。

しかし，ブルーペリー投与群は投与対照群より有意に体

重増加が抑えられたことから，ブルーペリーに含まれる

成分がラットの体重増加に影響を及ぽした可能性が考え

られた。食品中に含まれる食物繊維は，食品エネルギー
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図 6 高脂肪飼料(日本クレア， Quick Fat)で飼育

されたラット各群における動脈壁エラスチンカルシ

ウム含量(実験II)

NC，普通食対照群 :FC，高脂肪食対照群:FB，高

脂肪食ブルーペリー投与群;FE，高脂肪食運動

群。ネツく0.01。垂線は標準誤差 (n=6)o

の利用効率を下げることや，ペクチンには糖質の吸収を

jfllf!ilJする作用があることが報告されており 27)，肥満防止

につながると考えられている O ブルーペリー果実はペク

チンを含む食物繊維を多く含有しており，これらの成分

の作用により体重の増加が抑えられた可能性が示唆され

た。しかし，本実験ではラットの飼料摂取量の調査を行

わなかったため，経口投与の影響により飼料摂取量が減

少した可能性も考えられた。

ブルーペリー果実の摂取がラットの血祭コレステロー

ル性状に及ぼす影響としては，ブルーペリー果実の摂取

により，総コレステローノレ濃度の低下は認められなかっ

たが， HDL-コレステロール濃度は上昇した。総コレス

テロールから HDL-コレステローノレを差しヲiしユたもの

は，動脈硬化発症に関係する LDLおよび VLDLに含ま

れるコレステロールであると考えられる O よって，ブ

ルーペリー果実の摂取により LDLおよび VLDLに含

まれるコレステロール濃度が低下したと考えられた。一

般に，食物繊維のコレステロール性状改善作用として

は， HDL-コレステロール濃度を低下させず総コレステ

ロール濃度を低下させる作用が多く報告されているは)。

しかし本実験では，ブルーペリー果実の投与は総コレス

テロール濃度には影響を与えず， HDL-コレステロール

の増加をもたらしたことが示唆された。

果実や野菜における HDL-コレステロールの上昇作用

に関する報告は少ないが， Kurowska et al.28
)はオレン

ジジュースの摂取が高コレステロール血症のヒトの

HDL-コレステロールを上昇させたことを報告し，オレ

ンジに含まれるブラボノイドが)汗)臓におけるリポタンパ

ク質の代謝に関与することで HDL-コレステロールの上

昇に影響する可能性を示唆している O オレンジなどのカ

ンキツ類、に含まれるブラボノイドとプルーペリー果実に

含まれるアントシアニンをはじめとするフラボノイドと
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はその構造が異なるため単純な比較はできないが，コレ

ステロール性状の改善作用においてはペクチンなどの食

物繊維だけでなくアントシアニンなどのポリアェノール

成分の寄与も検討する必要がある o Tsuda et al.29
)はシ

アニジンふグルコシドを摂取したラットにおいて血援

の総コレステロールおよび遊離コレステロール濃度が低

下したことを報告している O しかし，アントシアニンお

よびペリー類濃縮物は血援脂質に何ら影響を及ぽさない

色する報告もあり 30)，この点に関してはさらに詳細な調

査が必要と思われる。

一方，自発走により適度な運動を日常的に行ったラッ

トにおいては総コレステロール濃度が対照群に比べて低

く，かつ HDL-コレステロール濃度が有意に高かったこ

とから，コレステローノレ性状の改善作用としては，自発

走運動は本投与ーレベルにおけるブルーペリー摂取の効果

よりも{憂っていたと考えられた。動脈硬化リスクに対す

る果物あるいは運動の影響を検討したコホート研究の例

として， Lloyd et al.31
)の報告がある。との研究では青年

女子 86人に対して果実摂取量，体力および心血管の健

康に関わる因子を調査した結果，果実摂取量の増加と有

酸素運動の増加はそれぞれ独立して血中脂質性状の改善

に関係していることを結論付けている。

実験 Iではブルーペリー投与により HDL-コレステ

ロールの上昇が認められたが，実験立においてはプル」

ペリー投与による HDしコレステロール濃度の上昇は認

められず，また投与実験 Iと同様総コレステロール濃度

も低下しなかった。トリグリセライド濃度においても有

意な低下は示さなかった口一方，高脂肪食運動群ほ総コ

レステロール濃度が有意に低かったが， HDL凶コレステ

ロー/レも有意に低く，実験 Iの結果とは異なっていた。

結果の違いについては，まず高脂肪食の影響がプルーペ

リー投与による改善効果よりも強かった可能性が考えら

れた。また，実験日では，ラット飼育中において 1日1回

ブルーペリーペースト 2mLを経口投与したのに対し，

実験 Iでは 1日2回ブルーペリーペースト lmLの投与

であり， 1回の投与量と投与頻度の違いが影響した可能

性も考えられた。

また別な角度からの動脈硬化要因として，エラスチン

へのカノレシウム沈着がある。カルシウム沈着はエラスチ

ンの架橋成分を低下させ，動脈l'fll有の弾性は低下し，石

灰化して硬化することにより，動脈硬化が進行すると考

えられている 4)32)33)。実験日では，エラスチンの石灰化を

表す指標としてエラスチンのカルシウム含量を測定し，

高脂肪食ブ、ルーペリー投与群はエラスチンカルシウム含

量が最も低い結果を得た。すなわち，ブ勺レーペリーの摂

取は，エラスチンの石灰化を抑制する作用により，動脈

硬化の予防に効果をもたらす可能性が示唆された。

エラスチンの石灰イ七のメカニズムにおいては，エラス

チンのアミノ酸配列に Ca2十が結合するとエラスチンの

構造が変化し，弾性を発現する構造から石灰化を誘起す
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Effects of Daily Blueberry Intake and Spontaneous Exercise 

on Risk Factors for Arteriosclerosis in Rats 
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and Mitsukimi Sugimoto3 

(Received Apri1 30， 2004; Accepted July 12， 2005) 

Summαry : 1n ter・msof reduction of risk factors for arteriosclerosis， we compared the e百ectsof daily 

intake of blueberries with those of spontaneous exercise using male "¥iVistar rats. 1n experiment 1， in 

which the rats were maintained for 11 weeks on a normal diet， the serum HDL-cholesterol level in rats 

that were supplied with additional blueberry paste every day was higher than that in the contr・01rats. 

1n experiment II， in which the rats were maintained on a high-fat c1iet， the calcium/elastin level (an 

index of arterial calcification) was lowest in rats that were supplied with blueberries c1aily， although 

there was no improvement in the serum cholesterol level. The serum cholesterol level and the triglycer-

ide level were both decreased in the rats allowec1 spontaneous exercise， anc1 their calcium/ elastin level 

¥vas also 10¥ver than that in the control rats. These results suggest that claily intake of blueberries anc1 

spontaneous exercise are both effective for decreasing of risk of arteriosc1erosis， although the c1egree of 

the e百ectof each factor seems to be different. 

Key words : blueberry， exercise， risk factors for arteriosc1erosis， rat 
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