
設失乏による高エネルギーリン重量レベルの

{底下が欝代謝!こ及拡す影響
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鉄欠乏は特に開発途上閣で深刻であるが、う¥';;i館者団においても無視できない未解決

の健康問題の一つである。まえが闘においても、特に女性スポーツ選手に顕著な鉄欠乏

が報告されている ([ι3)。鉄欠乏は胸中ヘモグロビン (Hb)や組織中鉄含有タンパ

ク質の合成を抑制する。従って、Jfi!液による俊~)選搬のみならず組織における酸素示l

用も低下するため、筋及び:iE:J紛争久カも減少してしまうは-8)。

鉄の静注 (9，10)や毒長期lの経口投与(11)などにより、室長欠乏は毅滅できる。しか

しながら、鉄の過剰股与は危淡でもあり、 tと派るなら食家による治撲や予防が望まし

いのは当然である。我々はカjしシウム代議離器奇襲信機擦を追求する白金守で牛乳を使ったを誇

究も実擁しているが、量失及び量失代総務総iこ関する続交にも牛乳の手Ij)'告を実施している。

牛乳中の鉄会秀選会勺Pないのは欠点でちあるが、室長会予言議室哲E悠~道芸レベルへき岳iこ謁

僚できる言更であるから、考え方告と変えると李首長までもある。鉄投与蚤の途い告人筋代詩j

iこ及ぼす影響を透求ゆであるが、今関;ま緩や潟エネルギー 1)ン重量苦言有還が低Fするく

らい鉄欠乏が強度な場合の量生代議について警護労したい。尚、鉄欠乏ではないが、務中

高エネルギーリン霊童レベルが主主いグループも泌えて、筋代謝調節メカニズムを検討
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方法

3週齢のWistar系雄ラッ卜を任意に、 2種類のコントロール粉末食群 (CE 

2、日本クレア、東京，及びTD92118，Teklad， Madison， WI， USA)、β

-guanid inopropionic acid (β G P A)食群、鉄欠乏(2 ppm F e， No. 170365， 

Tek 1 ad)食群、及びβ GPA十鉄欠乏食群に分けた(各群n=8 )。 β GPA 

食には粉末飼料 (CE -2，日本クレア)に 1%濃度でβ-GPAを混入した。

Tekladから購入したコントロール食は鉄欠乏食(2 ppm F e)にferriccitrateを100

ppm添加したものである。 s-GPA十鉄欠乏食には2ppm F eの飼料に 1%濃度で

β GPAを混入した。

飼料はカップで与え、全群に司量ずつpairfeedingした。飼料の摂取量は発育に応

じて増やし、 3週目から l匹当たり20g/日ずつ与えた。また*'ま蒸留・脱イオン水

を自由に摂取させた。ラットは2匹ずつステンレススチール製のケージ内で飼育した。

飼育環境は、温度約23"C、湿度約55%に保ち、明暗は12時間毎(明6:00-18・00、暗

18・00-6:00)に切り替えた。

筋中高エネルギーリン酸量測定

飼育約14週日頃、 sodiumpentobarbitalの腹腔内注入(5 mg/l00 g体重)によ

りラットを麻酔した後、剃毛したラソ卜後肢ふくらはぎ部における高エネルギー

リン酸含有量を、 3I P 核磁気共鳴 (NMR)装置(大塚電子製、 BEM170/ 

200)を用い測定した(12)。スペクトルで得たピーク高を利用し、 Pi!P C r、PCr/ 

(P C r十Pil比などを求めた (Pi :無機リン酸、 PCr:クレアチンリン酸)。

血液分析

飼育約15週目、 sodiumpentobarbitalの腹腔内注入による麻酔後、へパリンコー

ティングしたシリンジを用い、ラッ卜頚静脈より採血した。その後、血液自動分析

装置(日本テクニコン社製、 ME K -4500)を用い、赤血球 (RB C)数、 Hb濃

度、へマトクリッ卜 CHctl値を測定した。

-195ー



筋中古事索活性の調IJJ:E

採血後、麻酔下のうットより kうメ百万そ繍崩し、生化学的手法により毒事索活性の

I即I定を行った。!::ラメ筋l主投震童数そ滋1Jj;認した後、 175mMKC 1、10田MTrisHCI、

2mMEDTA、pH7.2のパップァ…内でやむlytron{を胤いホモジナイズした。設IJi.E

した酵素はlactatedehydrogen畠se(LD H， 13)、β hydroxy昌cy1CoA 

dehydrogen品息苦(HAD，14) 、citr品tesyぉth孔se(C S， 15) 、succinate 

dehydrogen乱se(S DH， 16)、それにcyt詰chro臨eoxid主seCCOX. J7)でitる。

結果及び考察

IZ]-1 iこ示されるように2p問 F記食により強度えよ霊童話立が誘発iされたo 10語手陣 F君

若手のH己主{15.4士0.8(平均さそSE双)g/10告mlであったのに立すし、 2 ppm Fe若手iま3.4

土O.4g/1号Omlであった〈手<0.∞心。 こコントローJv1!設3之はま矢欠乏重量;こβ G P}ミモ

投与してもH倒産には有意な影響は宅建れなかった。 1ミBC委主及とfHct舗にもi司じよう

な変化が認められた。

額支守的PCr レベルを示唆するPCr/(PCr十PD上t!まβ…GPA投尽により商

意iこ低下した(図 2.手くO.∞j)，挙事重量ではなかったが、鉄欠乏でもわずかに減少

する傾向が晃られたむ 2手pmFe食を与え、日告が彩)3.5g/IOOmlの震l:1flHこ主義したうッ

卜!l)ヒラメ筋では、生化学的に測定されたPC rfu直がコントロール食器平より低く、逆

にPi伎は上昇していた ([8)。しかしながら、迷筋っさあるAl.駁筋には手著書まな変化は

認められなかったc 本研究での高エネルギーリン酸の分析は、 "P…NMRスベクト

ルにより、ふくらはぎ部で非浸豊島的に実施されたので、伎はだとして，滋筋である勝腹

筋中の分布を示唆するものであろうと思われる。従吋で、選筋である kラメ宮古では、

我々の以前の報告 (8)と同じように PCr含蚤は減少しているものと捻要揮される。

鉄欠乏食にβー GPAを混入すると、 PCr含量lま更に減少した (pく0.001)， やi/ 

P Cr比は逆iこβ-GPA投与で増大したc

鉄合平手陣孝素であるSD H (~-3)及と.rC0 X (際一りの}樹齢まま会欠乏により議案

少し、 β十 GPA投与で上昇した。これらの結果は、これEまでの事長会・と一致するちの

であるは8-21)，鉄欠乏食にβ GPAをi混入して与え、 PCr綾が3震に悠くなっ
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た場合、 SDH及びCOXの活性は有意に上昇した。鉄欠乏の程度は同じであるにも

かかわらず、筋中PC rの低下により筋への鉄の動員が高進されたものと考えられる。

非鉄含有ミトコンドリア酵素であるHAD(図 5)及びCS (図 6 )は、鉄欠

乏及びβ-GPA投与により活性化される傾向にあった。特にHADi;古性の上昇は有

意であり、このことからもヒラメ筋中のPCd!直は2ppm F e群も正常より低かったこ

とが示唆される (8)。鉄欠乏にクレアチン枯渇が併合され、 PCr含量の低下が更

に進行すると、これらの酵素の活性化は更に進行した。

ヒラメ筋中LDH活性は鉄欠乏で上昇し、逆にβ-GPA投与により低下した (1週

一7、pく0.01)。鉄欠乏食にβ-GPAを混入しでも変化は起きなかったが、 2ppm 

Fe食は強度の貧血及び筋中鉄欠乏を招くため、代謝が解糖系に依存していることが

示唆される。我々は以前、鉄欠乏によりLDHの中でもM-type isozymeの増加が起

こることを報告しているが (22)、今回も同様な変化が起きているものと思われる。

β GPAはミトコンドリアによる有酸素的エネルギー代謝を刺激するため、解糖系

代謝は抑制されるものと推察される。しかしながら、その調節メカニズムの詳細は不

明である。

まとめ

ラットにおける強度の鉄欠乏及びクレアチン枯渇、又は両者の併合による筋中高エ

ネルギーリン酸(特にPCr)含量カ刊区下した場合の、ヒラメ筋代謝を検討した。ク

レアチン枯渇に対しては、ミトコンドリア酵素が活性化され、 LDH活性は低下した。

有酸素性代謝の高進が示唆される。鉄欠乏は当然鉄含有酵素活性を低下させるが、非

鉄含有酵素は活性が上昇した。 LDH活性も高く、解糖系代謝の高進が示唆されるが、

代償的にミトコンドリア代謝も改善されると言える。鉄欠乏とクレアチン枯渇を併合

して、 PCr 値を下げると、鉄含有ミトコンドリア酵素も活性化され、ミトコンドリ

ア代謝が更に改善されるという結呆を得た。ミトコンドリア代謝は高エネルギーリン

酸含量に顕著に影響されることが示唆された。
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Succinate dehydrogenase ( Soleus ) 
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