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Summary

To evaluate health-promotional functions of selenium (Se)-enriched kaiware daikon sprouts (SeS), influence of SeS

on adverse effects caused by 1,2-dimethylhydrazine (DMH) was compared with that of selenate or Se-unenriched

sprouts (USeS). Male 3-week A/J mice were fed a diet containing a low level (0.15μg/g) or a high level (2.0μg/g) of

Se as selenate or SeS or fed a diet containing the low or high level of selenate and USeS for 32 weeks. On the 1st to

5th week, all mice were administered with 20 mg/kg of DMH once a week. During the feeding, several mice were

died. Supplementation with the both types of sprouts or the high level of selenate to the diets decreased the mortali-

ty. Low body weights were observed in mice fed the diets containing the high level of Se as selenate irrespective of

supplementation with USeS. However, mice fed the diet containing the high level of Se as SeS did not show the low

body weight. Lymphocyte permeation reaction (LPR) in large intestine was also examined in the all mice. Numbers

of the LPR were decreased by supplementation with the high level of selenate or the both types of sprouts. In the

present study, we could not confirm a difference between SeS and USeS in the influence on adverse effects by

DMH. However, SeS can be used as a Se-enriched food without a high side effect since its toxicity is considered to

be lower than selenate.

必須微量ミネラルであるセレンは，疫学研究や動物実験において，抗腫瘍活性のあることが確認されている1, 2）。最

近では，皮膚がん既往者を対象とした疫学的介入試験において，栄養的必要量を超えるセレンの投与が全がんの発生と

死亡の相対危険度を低下させたと報告されており3），高セレン含量の食品やセレンサプリメントに対する関心が高まっ

ている。動物実験においては，セレン強化土壌で栽培したセレン強化ニンニクやブロッコリに含有されるSe－メチルセ

レノシステインなどの特殊な含セレンアミノ酸の抗腫瘍活性が，他のセレン化合物よりも高いことが報告されている4, 5）。
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われわれは，カイワレダイコンをはじめとする多くの野菜類の種子を亜セレン酸溶液で発芽・水耕することによって，

Se－メチルセレノシステインを高濃度に含有するセレン強化スプラウトが調製できることを報告した6）。本研究では，

調製したセレン強化カイワレスプラウトの抗腫瘍活性を検討する目的で，大腸がん誘発剤1，2－ジメチルヒドラジンの

投与がマウスに起こす害作用を強化スプラウトがどの程度軽減させるかを調べた。

実験方法

セレン強化カイワレダイコンスプラウトの調製：セレン濃度10μg／mlの亜セレン酸ナトリウム溶液を浸した脱脂綿

上にカイワレダイコンの種子を播いて発芽させ，明所において25℃で約1週間栽培して，セレン強化カイワレダイコン

スプラウト（セレン濃度，135μg／g dry weight）を調製した6）。また，蒸留水を浸した脱脂綿上で同様にカイワレダ

イコンを栽培し，セレン非強化カイワレスプラウト（セレン濃度，＜0.01μg／g dry weight）を調製した。いずれの

スプラウトも凍結乾燥粉末として飼料調製に用いた。

マウスの飼育と処理：3週齡のオスのA／Jマウス70匹を10匹ずつA～Gの7群に分け，A～D群には基本飼料（マウ

スに対する標準精製飼料であるAIN－93G飼料7）からセレン酸ナトリウムを除いたもの）にセレン源としてセレン酸ナ

トリウムまたはセレン強化スプラウトをセレン濃度0.15または2.00μg／g添加した飼料，E～G群にはセレン濃度0.15

または2.00μg／gのセレン酸ナトリウムとセレン非強化スプラウトを添加した飼料を投与し，32週間飼育した。E～G

群飼料へのセレン非強化スプラウトの添加量は，BおよびD群飼料へのセレン強化スプラウトの添加量（1.1または14.8

mg／g）に合わせた。各群飼料に添加したセレン供給源とスプラウトの種類および添加量をTable 1にまとめた。

飼育開始1週目から5週目までの間，すべてのマウスに，週1回，生理食塩水に溶解した1，2－ジメチルヒドラジン二

塩酸塩20 mg／kgを背部皮下に注射した。飼育期間終了後，すべてのマウスを解剖し，大腸を摘出した。摘出した大腸

は，十分に洗浄し，縦に切断後，粘膜側を表にして濾紙に貼り付け，methacarn溶液（メタノール：クロロホルム：酢

酸＝6：3：1）に10分間浸漬した。その後，濾紙から剥がし，肛門側から巻いて渦状とし，再びmethacarn溶液に一

夜浸漬して固定した。固定した渦状の大腸をパラフィン包埋後，渦状に薄切し，ヘマトキシリン・エオジン染色を行な

って組織標本とし，光学顕微鏡（×40）で観察した。
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Table 1 Source of selenium, type of kaiware sprouts and their 
supplementary levels in diet of each group

Kaiware sprouts addedSelenium addedGroup

Level
(mg/g)

TypeLevel
(μg/g)

Source

No addition－0.15SelenateA

1.1SeS0.15SeSB

No addition－2.00SelenateC

14.8SeS2.00SeSD

1.1USeS0.15SelenateE

14.8USeS0.15SelenateF

14.8USeS2.00SelenateG

SeS: Selenium-enriched sprouts.  USeS: Selenium-unenriched sprouts.
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結果と考察

32週間の飼育期間中に，9匹のマウスが死亡した。死亡したマウスの内訳は，A群が4匹，C群が2匹，D，E，F群が

それぞれ1匹ずつだった。スプラウトが未添加で，低水準のセレン（0.15μg／g）を添加した飼料を与えたA群にもっ

とも死亡例が多かったことは，1，2－ジメチルヒドラジンの害作用に対して，スプラウト添加もしくは高水準（2.00μg／

g）のセレン添加が抑制的に作用したことを示唆している。

Table 2に飼育期間終了まで生存した各群マウスの体重をまとめた。セレン酸ナトリウムをセレン濃度2.00μg／gの

高水準で含有する飼料を与えたC群とG群の体重が有意に少なかった。マウス用精製飼料としてもっとも一般的な

AIN93G飼料のセレン濃度が0.17μg／gであることから7），飼料中セレン濃度2.00μg／gは至適濃度の10倍以上に相当

する。ゆえに，これら両群マウスで観察された低体重は，セレン自身の害作用である可能性が高い。しかし，C，G群

と同様の高水準セレンをセレン強化スプラウトとして与えたD群マウスでは，低体重は観察されなかった。高水準のセ

レン酸ナトリウムとセレン非強化スプラウトを与えたG群には低体重が出現していることから，セレン強化スプラウト

を高水準で与えたD群マウスにおいて体重が維持できたのは，スプラウトの成分がセレンの毒性を抑制したのではなく，

セレン強化スプラウト中のセレンの分子種が，セレン酸ではなく，Se－メチルセレノシステインである6）ためと考えら

れる。すなわち，セレン強化スプラウト中のセレンの害作用は，セレン酸ナトリウムよりも小さいといえよう。

1，2－ジメチルヒドラジンは実験動物に大腸がんを誘発することが知られている8）。しかし本実験において，解剖時に

大腸を肉眼で観察したところ，明らかな腫瘍の形成を認めたマウスは7匹にとどまり，特定の群に偏る傾向はなかった。

一方，大腸全体を渦状に巻いてから作成した組織標本を光学顕微鏡（×40）で観察したところ（Fig. 1），すべての標

本において，Fig. 1b～dに示すような，リンパ球の集合したリンパ球浸潤反応巣が観察された。リンパ球浸潤反応巣は

生体防御反応の一つであり，腫瘍形成に先立って生ずることが知られている9, 10）。そこで本実験では，リンパ球浸潤反

応巣を1，2－ジメチルヒドラジンが誘発する大腸がんの前段階と位置づけ，各マウスから調製した大腸粘膜組織標本を

光学顕微鏡下（×40）で精査し，反応巣を計数してセレンおよびスプラウトの抗腫瘍効果を評価することにした。

Table 3はリンパ球浸潤反応巣の計数結果を各群間で比較したものである。全群中，スプラウトが未添加で低水準の

セレン酸ナトリウムのみを添加した飼料を摂取したA群において，もっとも多くのリンパ球浸潤反応巣が観察された。

飼育期間中の死亡率もA群がもっとも高かったことから，飼育期間中のマウスの死亡とリンパ球浸潤反応巣の増加には

関連があるのかもしれない。セレン酸ナトリウムの高水準添加のみ（C群），セレン酸ナトリウムとセレン非強化スプ

ラウトの低水準添加（E群）は，いずれも大腸のリンパ球浸潤反応巣数の減少を起こしており，セレンおよびスプラウ

トのいずれも効果があることが確認された。しかし，B群（セレン強化スプラウト低水準添加）とE群（セレン非強化

スプラウト低水準添加）の比較，およびD群（セレン強化スプラウト高水準添加）とG群（セレン非強化スプラウト高

水準添加）の比較で明らかなように，セレン強化スプラウトとセレン非強化スプラウトの効果の差は認められなかった。

また，スプラウト添加水準のみが異なるB群とD群の比較，およびE群とF群の比較から明らかなように，スプラウト
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Table 2 Body weight of mice after 32-wk feeding on 
experimental diet

Body weight (g)Number of miceGroup

27.8 ± 1.9ab6A

30.9 ± 1.5b10B

25.1 ± 1.7a8C

30.0 ± 1.0b9D

27.8 ± 1.9ab9E

30.4 ± 1.6b9F

25.8 ± 0.9a10G

Values are means± SEM.  Values in the same column not sharing 
a common superscript differ significantly by PLSD test after 
ANOVA.
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添加水準の影響も認めることはできなかった。さらにセレン酸ナトリウムの高水準添加群（C群）とスプラウト添加群

（B，D～G群）との差も統計的には明確でなかった。カイワレダイコンをはじめとするアブラナ科植物には抗腫瘍効果

を有するスルホラファンをはじめとするイソチオシアネート化合物が高濃度に含有されている11）。このため，セレン非

強化カイワレダイコンスプラウトの低水準（1.1 mg／g）添加においても，大腸におけるリンパ球浸潤反応巣の形成を

十分に抑制したと推察される。また先に述べた飼育期間中の死亡率に低減にも，このイソチオシアネート化合物がかか

わっている可能性は高い。ゆえにセレン強化スプラウトの効果を検証するには，より低添加水準での比較，あるいは有

効セレン成分であるSe－メチルセレノシステインそのものを用いての実験が必要と考えられる。

本実験では，1，2－ジメチルヒドラジン投与が起こす害作用に対するセレン強化スプラウトの特異的抑制効果は確認

できなかった。しかし，セレン強化スプラウトを高水準（2.0μg／g）で投与したとき，同じセレン投与水準のセレン

酸ナトリウムで認められた低体重が出現しなかったことから，セレン強化スプラウトは無機セレン化合物より毒性が低

く，低副作用のセレン強化食品として利用できる可能性があると考えられる。
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Table 3 Number of lymphocyte permeation reaction 
in tissue sample from large intestine of mice

Lymphocyte permeation 
reaction

(number/sample)

Number of miceGroup

21.3 ± 1.8b6A

15.8 ± 1.7a10B

17.0 ± 0.8ab8C

16.8 ± 1.5a9D

14.9 ± 1.6a9E

14.2 ± 1.2a9F

15.1 ± 0.8a10G

Values are means± SEM.  Values in the same column not sharing 
a common superscript differ significantly by PLSD test after 
ANOVA.

Fig. 1 Microscopic image (×40) of large intestine of mice administered with 1,2-dimethylhydrazine;
(a), normal area; (b) to (d), area with lymphocyte permeation reaction indicated by arrows.
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