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母ラッ トの不規則摂餌が子ラッ トの行動 ・学習 に及ぼす影響

村上 亜 由美 ・久保 貴弘 ・中村 圭佐

(福 井大学教育地域科学部)

InfluenceofPregnantRats'IrregularFeedingsonBehaviorand

LearningAbilityofNewbornRats.

AyumiMしRAKAMI・TakahiroKしBO・KeisukeNAKAMしRA

緒 言

妊娠期及び授乳期における母児の健康管理のためには,食 事の栄養面だけでなく食事のタイミ

ングも重要である。しかし,近 年においては,勤 労女性の増加や,食 の簡便化及び孤食化などに

より食事時間の規則性を保ちにくく,欠 食と過食を繰り返すこともある。不規則な食事は,生 体

リズムを狂わせるだけでなく,食 間時間が長くなることから,短 時間の低栄養状態と回復の繰り

返しとなっている可能性がある。

妊娠期及び授乳期における継続的な低栄養は,子 の身体発育不良や脳発達障害をおこすことは

これまでに多く報告されているが,不 規則な摂餌をした場合での子にケえる影響については明ら

かではない。そこで,妊 娠・授乳期の母ラットの不規則摂餌が子ラットの身体発育や行動 ・学習

に及ぼす影響について検討した。

実 験 方 法

1.実 験 動 物 お よ び 給 餌 方 法

母 ラ ッ ト に は,口 齢70～1000,体 重200～300gのWistadmamichi系AlbinoRatを 用 い た 。 成

熟 し た 雌 ラ ッ ト1匹 を成 熟 雄 ラ ッ ト2～3匹 と 同居 さ せ て 交 配 し た 。 交 配 し た 日か ら1日1同 膣

栓 の 有 無 を 調 べ,膣 栓 の 確 認 さ れ た も の は 雄 ラ ッ ト と 分 け,1匹 ず つ 透 明 の プ ラ ス チ ッ ク 製 の 分

娩 用 ケ ー ジ に 入 れ た 。

母 ラ ッ ト の 妊 娠 ・ 授 乳 期 の 給 餌 方 法 に よ っ て,白 山 摂 餌 群(Control群,C群),不 規 則 摂 餌 群

(Irregular群,1群),摂 餌 量 制 限 群(Restricted群 尺 群)と し た 。 飼 料 に は,標 準 飼 料MF(オ リ
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表1不 規則摂餌群 給餌表

エ ン タ ル 酵 母 製)を 用 い た 。 各 群 とも,水 は 自 由摂 取 と し た 。C群 の 給 餌 は,7:30と19:30の1日

2回 行 い,常 に餌 が あ る 状 態 にし た 。1群 は,7:30～19:30と19:30～7:30の 時 間 帯 に,表1に 従 っ

て 白色 の 時 間 帯 に給 餌 し た 。R群 は,妊 娠 期,授 乳 期 と もC群 の 摂 取 量 の 半 量を 平 均 的 に ケえ た 。

た だ し,出 産 し た 日の 給 餌 量 は200gと し た 。

子 ラ ッ ト は,生 後21日 齢 で 離 乳 さ せ,自 由摂 食 と し た 。 た だ し,こ の と きC群 の 平 均 体 重 に満

た な い 子 ラ ッ ト は,引 き 続 き 母 ラ ッ ト と 同暦 さ せ た 。 離 乳 後 は,飼 料 を 十 分 に 与 え た 。

2.測 定 方 法

母 ラ ッ ト は,摂 餌 量,摂 水 量,体 重 を 記 録 し た 。

子ラ ッ ト は,生 後 よ り 身 体 異 常 の 有 無 を 肉 眼 で 観 察 し,体 重,開 眼H齢 を 記 録 し た 。

生 後30齢 よ り 反 射 テ ス ト,180齢 よ り オ ー プ ン フ ィ ー ル ド テ ス ト,340齢 よ り 水 迷 路 学 習 実

験 を 行 っ た 後,40日 齢 で 大 脳 と 小 脳(延 髄 と 橋 を 含 む)を 含 め た 全 脳 重 量,大 脳 と 小 脳 を含 め た

全 脳 の 長 さ,大 脳 の 長 さ を 測 定 し た 。 ま た,開 腹 し て,身 体 異 常 の 有 無 を 肉 眼 で 観 察 し,肝 重 量,

腎 重 量を 測 定 し た 。

反 射 テ ス ト と し て,生 後3日 齢 よ り 立 ち 直 り 反 射,4日 齢 よ り 断 崖 回 避,5日 齢 よ り 負 の 走 地

性(傾 斜30° 及 び45°)を,そ れ ぞ れ 基 準 に 達 す る ま で 行 っ た 。 装 置 に は,木 製 の 箱(29cm×

45crn×17crn)を 用 い,箱 の 上 面 に は 板(29crn×23crn)を 取 り付 け,箱 の 中 に は お か ぐ ず を 敷

い た 。立 ち 直 り反 射 は,ラ ッ ト を 背 臥 状 態 で 台 の 上 に 置 き,腹 臥 状 態 に戻 る ま で の 時 間 を 記 録 し,

10秒 以 内 にこ の 反 射 が 現 れ な い 場 合,中 断 し,次 の 試 行 を 行 っ た 。3試 行 中2試 行 以El秒 以 内

に こ の 反 射 が 現 れ た と き,基 準 に 達 した と み な した 。 断 崖 回避 は,ラ ッ ト の 顔 の 一部 と 前 肢 を 板

の 端 か ら 出 す よ う に し て お く と,す ぐ に 向 き を 変 え て 遠 ざ か ろ う と す る 反 射 で,3試 行 中2試 行

以 上10秒 以 内 に こ の 反 射 が 現 れ た と き,基 準 に 達 し た と み な し た 。 負 の 走 地 性 は,傾 斜30° と

45Qの 斜 面 板Eに 頭 を ド向 き に お く と,す ぐ に 向 き を 変 え てE方 に 登 り 始 め よ う と す る 反 射 で,

30秒 以 内 に こ の 反 射 が 見 ら れ た と き,基 準 に 達 し た と み な し た 。

オ ー プ ン フ ィ ー ル ド テ ス ト は,18日 齢,25日 齢,32日 齢 に行 っ た 。 直 径90cmの 底 面 が,ほ ぼ

等 面 積 の19の 区 両 に線 で 分 け て あ り,壁 の 高 さ が41セ ン チ の 円柱 状 の 装 畳 を 用 い た 。 装 畳 内 は,

一 定 の 明る さ が 保 た れ る よ う に し
,実 験 者 が ラ ッ ト の 視 界 に 入 ら な い よ う に注 意 し た 。 ま た,臭

い が 残 らな い よ う に,1匹 ご と に フ ィ ー ル ド 内 を 清 掃 し た 。ラ ッ ト を フ ィ ー ル ド 内 の 中 心 に畳 き,

3分 間 観 察 し た 。四肢 が す べ て 底 面 の 線 を 通 過 し た と き に 移 動 区 画 数 と し て カ ウ ン ト し,さ ら に,
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洗 顔 回 数,立 ち 上 が り 回 数 を 記 録 し た 。 こ の と き,行 動 の 偏 り が な い こ と を 確 認 す る た め1分 ご

と に 区切 っ て 記 録 し た 。

水 迷 路 学 習 実 験 の 装 置 は,Biel型Waterfilldmultipleを 用 い た 。 そ の 構 造 は,塩 化 ビ ニ ール 製

プ ー ル(135cm×120cm×30cm)の 中 に,厚 さ3mmの グ レ ー の 塩 化 ビ ニ ー ル で 壁 を 作 り,水 路

幅13cmの 迷 路 を 配 し た も の で あ る 。 目標 点 に は 水 面 に 対 し,斜 め に 入 り 込 む 形 で 金 網 を 配 し,

ラ ッ ト が 自力 でEが れ る よ う に し た 。 水 深 は20cm,水 温 は24±2℃ と し た 。 水 迷 路 学 習 テ ス ト の

開 始10前 に,迷 路 の 一部 で あ る 直 線 水 路 を 使 用 し て,19時,21時,23時 の2時 間 間 隔 で3回,

直線 水 路 遊 泳 テ ス ト を行 っ た 。 水 迷 路 学 習 テ ス ト は,35日 齢 か ら39日 齢 ま で の5日 間,1日2時

間 お き に3回 行 い,合 計15回 行 っ た 。 水 の 中 にラ ッ ト を 入 れ る 際 に は,頭 を 進 行 方 向 に対 し て 逆

向 き にし て 入 れ て 出発 さ せ,ラ ッ ト が 日標 点 に達 し た ら,直 ち に タ オ ル で 水 気 を 拭 き 取 りケ ー ジ

に 戻 し た 。 直 線 水 路 遊 泳 テ ス ト で は,所 要 時 間 を 記 録 し た 。 水 迷 路 学 習 テ ス トで は,ゴ ー ル 到 達

総 時 間 を 測 定 し,ラ ッ ト の 肩 が 盲路 に入 っ た 場 合 に は,盲 路 進 入 同 数 と し て カ ウ ン ト す る と と も

に,各 盲 路 内 で の 探 索 時 間 を 記 録 し た 。 盲 路 内 で 探 索 し て い た 時 問 を 累積 し,全 盲 路 内探 索 時 間

と し た 。

表2母 ラ ッ トの 総 摂 餌 量

一

群n(9)(9)
Control3438.4±15.6898.6±119.6
㎞egubr4277.8±20.4569.8±63.4

Resヒricted3245.4±0,0405.8±0.O

・20

200・40

024680121416182022平 均値±標準偏差

day3)平 均 値 巴1㎞
tr。1(rF3}

金c°t削 圃 層1r而 酬 ・・㈲

雲二;:瓢1繋,圃 ・醐 ・・醐・…

図1母 ラ ッ トの 体 重 変 化 及 び 体 重 増 加 量
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図2子 ラットの体重変化及び体重増加量
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3.統 計 処 理

統 計 処 理 はSPSS11.OJforWindowsを 用 い,群 間 の 平 均 値 の 差 は,一 元 配 置 分 散 分 析 と

Dunnettの 多 重 比 較 検 定 を,経 時 的 な 群 問 の 差 は,二 元 配 置分 散 分 析 とDunnettの 多 重 比 較 検 定

を行 っ た 。

結 果

1.母 ラッ トの摂餌量,体 重変化及び体重増加量

母ラットの妊娠期,授 乳期における総摂餌量を表2に 示した。妊娠期,授 乳期とも,1群 の摂

餌 量はC群 の約63%で あった。また,1群 の摂水量は,食 餌があるときに増加し,な いときに減

少した。摂水量は,各 群とも妊娠期 には 日齢が進むにつれて増加し,出 産 日近くには減少した。

授乳期にも,日 齢が進むにつれて増加した。
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表3臓 器重量 表4全 脳重量、全脳の長さ、大脳の長さ

群n

lrregular37

Restrioted25

Cvsl

CvsR

IvsR

Contro1389.07±1.401.69±0.31

(9)(9)

6.85±1.04122±0.24

6.66±0.651.29±0.23

******

******

nsns

脳 脳 の 脳 の

群n(9)(cm)(cm)

Gontrol38t48±0.101.81±0.101.44±0,08

1rregular37t39±0,121.69±0.061.38±0.05

Rosちr吟tlg亘 一251βZ-±0.g5-1」Z2一 当Ω!g51-6g雲0Ω5

Cvs1********

CvsR********

IvsRns*ns

***Pく0。00恐

ns有 意 差無 し

***p<0。001,**p〈 α01,*p〈0.05

ns有 意 差 無 し

母ラットの妊娠期,授 乳期における体重変化と体重増加量を図1に 示した。C群 は,順 調に体

重が増加した。1群 は14口 あたりまでR群 と同じような傾きで増減を繰り返し,そ の後,R群 よ

りやや高い値になった。体重増加量としては,1群 はC群 の約67%,R群 は約35%で あった。

2.子 ラ ッ トの 身 体 発 育

子 ラ ッ ト の 体 重 変 化 と20日 齢 と40日 齢 の 体 重 増加 量 を 図2に 示 し た 。1群 とR群 は,ほ ぼ 同 じ

よ う な 変 化 を 示 し,C群 よ り 有 意 に 低 値 と な っ た 。20日 齢 及 び40日 齢 で の 体 重 増 加 量 は,1群,R

群 と もC群 よ り 有 意 に低 値 で あ っ た 。40日 齢 で は,1群 はR群 よ りも 有 意 に低 値 と な り,母 ラ ッ

ト の 不 規 則 摂 餌 は 摂 餌 量 制 限 よ り 子 ラ ッ ト の 生 後 の 成 長 を 妨 げる 結 果 と な っ た 。

子 ラ ッ ト の 身 体 観 察 を 行 っ た と こ ろ,R群 の 子 ラ ッ ト の 中 に,眼 の 色 素 が 薄 く な っ た 貧 血 状 態

のも の が 数 匹 み ら れ た 。 開 腹 し,観 察 した と こ ろ,ど の ラ ッ ト に も 身 体 的 な 異 常 は 見 ら れ な か っ

た 。

子 ラ ッ ト が,生 後 何 口で 開 眼 し た か を 記 録 し た 。C群 は15口 を ピ ー ク に160に は す べ て 開 眼 し

た が,1群,R群 は17Hを ピ ー ク に16日 か ら18日 に分 布 し(図3),1群,R群 で は,C群 よ り

有 意 に 開 眼 が 遅 れ た 。

子ラ ッ ト の 肝 臓 と 腎 臓 を 摘 出 し,重 量 を 測 定 し た と こ ろ(表3),体 重 と 同様 に,肝 重 量,腎

重 量 と も,1群 とR群 は,C群 と 比 べ て 有 意 に 低 値 と な っ た 。

3.子 ラッ トの脳の発育

大脳と小脳を含めた全脳正量と,全 脳の長さ,大 脳の長さを表4に 示した。1群,R群 はC群

と比べて,重 量,全 脳の長さ,大 脳の長さすべて低値を示した。また,全 脳の長さにおいては,

1群 はR群 より有意に低値を示し,母 ラットの不規則摂餌は,摂 餌量制限より子ラットの脳の発

育に与える影響が大きいことが明らかになった。
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4.反 射テス トにおける反射機能

立ち直り反射,断 崖回避,負 の走地性は,感 覚や運動をつかさどる神経系が成熟した後,は じ

めて認め現れる反射であり,神 経分化の成熟や中枢神経系の機能障害の指標となる。1群 は,立

ち直り反射と負の走地性(45°)で はC群 の値に近く,有 意な遅れはみられなかったが,断 崖回

避と負の走地性(30°)で は,R群 とともにC群 より有意な遅れがみられた(図4)。

*ホ*p<0001,ホ*p〈001を*p<005

平均値 ±標 準偏 差

図4 反射テス ト

国Control(rF38)

■ 置rro琶uIar(n冨3了)

躍RostriGtod〔r=25)

麗C。ntr。1(n・380

■ 重rregu18r(隅37)

躍Ro8trictod(rF:25)

平均値 ±標準偏 差

群間に有意差無し
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b.盲 路侵入回数

20¶

012345678910噸1噛2131415012345678910{雫121314り5

C.。 ・,〈α・1(days)平 均値(d・y・)C.…,〈 α。5

つ一Contro1〔n=12)ivs.Rp〈001

{]ト1rreguIar(n=21)

舎Restricted(n=9)

図6水 迷 路 学 習 実 験

5.オ ープ ンフィール ドテス トにおける活動性 ・情動性

移動区画数及び立ちEが り回数は,探 索行動の主な指標であり,洗 顔と毛づくろいは情動 性が

安定しているときに観察される。移動区画数,洗 顔回数,立 ち上がり回数とも,個 体差が大きく,

3群 問に有意な差はみられなかったが,R群 は他群より,日 齢が進むにつれて同数が増える傾 向

にあった(図5)。

6.水 迷路学習実験における学習能力

水迷路学習実験の結果,各 群とも,試 行同数が進むにつれて,ゴ ール到達総時間は短くなり,

盲路侵入回数が減少する傾向にあった(図6)。 ゴール到達総時間の減少は,盲 路探索時間の減

少によるものであった。初期における学習効果は,C群 では他群より高い傾向がみられた。R群

は,他 群と比べて,盲 路侵人回数が少なくなるのは有意に遅れた。

考 察

平 成12年 国 民 栄 養 調 査 結 果1)に よ る と,「 や せ の 人 」 に分 類 さ れ るBMI(体 重kg/身 長m2)が

18.5未 満 で あ る 割 合 は,20歳 代 女 性 で は,1980年 に 約12%で あ っ た の が2000年 に は 約24%と 著 し

く 増 加 し,同 様 に30歳 代 女 性 で は,約8%が 約17%と 増 加 し て い る 。 こ れ は,女 性 の 他 の 年 代 や

す べ て の 年 代 の 男 性 に お い て,「 や せ の 人 」 が 減 少 傾 向で あ る こ と と 比 較 し て も,こ の 年 代 の 女

性 に 特 徴 的 で あ る 。 ま た,平 成10年 国 民栄 養 調 査 結 果2)で は,10歳 代 か ら50歳 代 の 女 性 は,現 実

の 体 型 が 「 普 通 」 で あ っ て も,半 数 以 上 は 「太 っ て い る 」 と 現 実 の 体 型 よ り 太 め に 自 己評 価 し て

い る こ と や,理 想 とす るBMIは 標 準 値 よ り か な り低 い 値 と し て い る こ と な ど,女 性 の 顕 著 な や せ

志 向 が 報 告 さ れ て い る 。
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また,平 成12年 国民栄養調査結果1)か ら,朝 食の欠食率は,15～19歳 では9.2%,20歳 代では

16.3%で あり,20歳 代や30歳 代の男性よりは低いものの高率であり,年 々増加の傾向にある。そ

して,低 出生体重児出産の危険因子の1つ である喫煙についても,喫 煙習慣者 は20歳 代で は

209%,30歳 代では188%で あり,急 増してきている。

つまり,妊 娠前の女性の生活習慣の特徴として,や せ傾向,朝 食欠食,喫 煙者の割合が高いこ

とが挙げられる。やせ傾 向とは,す なわち低栄養状態・栄養不良であり,そ の増加とともに,妊

婦貧血の増加,低 出生体重児の増加,葉 酸欠乏によるものではないかと推察される神経管閉鎖不

全の増加などが指摘されている3)。

出生体重が2.5kgに 満たない低出生体重児の割合も,1975年 には男児4.7%,女 児5.5%で あった

のが,2000年 には男児7β%,女 児9.5%と 増加していた。また,性 別にみた平均出生体重,な ら

びに低出生体重割合の推移をみると,平 均出生体重は,1973年 をピークに一貫して減少傾向にあ

り,2000年 には女児で299kgと なっていることも,こ れらの生活習慣が影響していると考えられ

る4帰)。

母体内および新生児期の低栄養状態は,子 の身体発育不良や脳の発達障害をおこすことはこれ

まで多く報告されている。低栄養の影響が大きいのは,特 に低タンパク質食であり,体 重だけで

なく脳の重量が軽くなり,ま た,低 タンパク質食を妊娠1ヶ 刀前から与えると,さ らに強い影響

がでる6)と の報告がある。

先述の調査結果からみると,妊 娠前の低栄養状態が子の発育に強く影響することは,こ の年代

の女性にもっと周知する必要があるのではないか。特に,や せ志向による必要以Eの 食事制限を

行わないためにも,白 己の体型を正しく認識する必要がある。さらに,妊 娠・出産の主な年代に

あたる20歳 代や30歳 代の食事時間が不規則になり,欠 食も多くみられることから,妊 娠前の食習

慣や栄養状態,ま た,妊 娠・授乳期における食事のタイミングが,子 の発育にどう影響するのか

について明らかにしなければならない。

本実験では,標 準飼料を用いて食餌 内容の質は変えず に,妊 娠期及び授乳期の摂餌量の制限

(R群)と 不規則な摂餌(1群)が 子ラットに与える影響を比較検討した。

食物摂取を考える場合,そ の質と量だけでなく,タ イミングが重要である。なぜなら欠食など

により食間が長く,空 腹のまま活動していると,体 内のエネルギー源を使い,使 い切った後に,

空腹の反動で1回 の食事量としては過剰な量を摂食することを繰り返すことになる。それにより,

インスリンの過剰分泌が繰り返され,そ の機能の疲弊につながるととも に,体 脂肪の燃焼を抑制

し,肝 臓や脂肪組織での脂肪酸やコレステロールの合成能が高まり肥満傾 向を強める7)か らであ

る。

また,ほ とんどすべての動物は生体リズムを持つ。1日 周期のものをサーカディアンリズムと

呼ぶが,外 因性の繰り返しの刺激によって修飾されたり,形 成されたりする。外因性刺激として

最も基本的な明暗刺激とは独立に,食 物摂取のタイミングが栄養素の消化・吸収や代謝系のサー
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カディアンリズムに密接に関係していることがあきらかにされている7)β)。

本実験での不規則摂餌の母ラットは,サ ーカディアンリズムは乱れ,短 期間の低栄養状態が繰

り返されることで代謝に変化がおき,次 の食餌がいつ与えられるのかわからないことや空腹 によ

るストレスが負荷されている状態にあると考えられる。母ラットの妊娠期の摂餌量及び体重増加

量は,自 由摂餌したC群 より低い値 になっているが,摂 餌量制限をしたR群 よりは有意に高い。

しかし,本 実験のほとんどの結果において,1群 はC群 よりもR群 の結果に近い値を示しており,

摂餌量ほどの栄養的効果がみられなかった。特に,400齢 の子ラットの体重増加量,全 脳の長さ

においては,1群 はR群 より有意に低値であり,不 規則摂餌が子に 与える影響は摂餌 量制限より強

いことが示唆された。

今後,不 規則摂餌により母体内にみられる変化の詳細な分析や,1群 及びR群 の子ラットの発育

が,成 長するに従ってどの程度回復するのか,ま た,ス トレスを与えたときの反応 に差はみられ

るのかなどの検討を試みたい。

一方
,母 体内および新生児期の栄養状態が悪い場合 に,将 来,成 人病といわれる高血圧,高 脂

血症,動 脈硬化,糖 尿病,骨 粗しょう症,認 知能の低下が発症する可能性が高く,現 在生活習慣

病であると一般に信じられているが,む しろ胎児期,新 生児期に児が低栄養状態に暴露されるこ

とで,成 人病発症がプログラムされるという説9)が ある。これは,胎 児期の感受性のある時期に,

劣悪な低栄養状態に暴露されると,そ れに対して適合するように体の代謝の反応性を変えて胎児

は発育し,い ったん形成された代謝適応は,出 生後も基本的には変化しないとするものである。

この点についても,今 後,妊 娠期及び授乳期の不規則摂餌の影響について検討していかなければ

ならないと考える。

要 約

妊 娠 ・授 乳 期 の 母 ラ ッ ト の 不 規 則 摂 餌 が 子 ラ ッ ト の 身 体 発 育 や 行 動 ・学 習 に及 ぼ す 影 響 に つ い

て 検 討 し た 。 母 ラ ッ ト の妊 娠 ・授 乳 期 の 給 餌 方 法 に よ っ て,自 由 摂 餌 群(Control群,C群),不 規

則 摂 餌 群([rregular群,1群),摂 餌 量 制 限群(Restricted群,R群)と し た 。 子ラ ッ ト は 、生 後 よ

り 身 体 異 常 の 有 無 を 肉 眼 で 観 察 し,体 重,開 眼 口齢 を 記 録 し た 。 生 後30齢 よ り反 射 テ ス ト,18

H齢 よ りオ ー プ ン フ ィ ー ル ドテ ス ト,34日 齢 よ り水 迷 路 学 習 実 験 を 行 っ た 後,40日 齢 で 全 脳 重

量,全 脳 の 長 さ 、 大 脳 の 長 さ を 測 定 し た 。 ま た,開 腹 し て,身 体 異 常 の 有 無 を 肉 眼 で 観 察 し,肝

重 量,腎 重 量 を 測 定 し た 。

母 ラ ッ ト の 総 摂 餌 量 は,1群 で はR群 よ り 高 か っ た にも か か わ ら ず,本 実 験 の ほ と ん ど の 結 果

に お い て,1群 はC群 よ り もR群 の 結 果 に 近 い 値 を 示 し て お り,総 摂 餌 量 に み あ う 栄 養 的 効 果 は

み ら れ な か っ た 。 特 に,40日 齢 の 子 ラ ッ ト の 体 重 増 加 量 と 全 脳 の長 さ にお い て は,1群 はR群 よ り

有 意 に 低 値 で あ り,不 規 則 摂 餌 が 子 に ケえ る 影 響 は,摂 餌 量制 限 よ り 強 い こ と が 示 唆 さ れ た 。
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