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Abstract
   In this study, the effects of Akinowasuregusa (Hemerocallis fulva L. var sempervirone M. Hotta) on 
behavior in ddY mice were examined.  Ten weeks old male ddY mice were fed experimental diet containing 
0.4% air-dried and ground flower of Akinowasuregusa or control diet.  After 1 month of feeding, some 
behavioral tests were performed.  There were no differences between the two groups on exploreing behaviore 
such as walking and rearing in open-field test.  There was no diference in entering to the open arm in elevated 
plus maze, but mice fed experimental diet enterd to the closed arm more than control.  Akinowasuregusa 
group showed increased retention time in stepthrougtype passive avoidance task.  These results suggest that 
Akinowasuregusa may not have anti-anxiety effects, but may improve long term memory in adult mice.

Ⅰ．緒　　言
　アキノワスレグサ（Hemerocallis fulva L. var sempervirone M. Hotta）は，ユリ科の植物の萱草の一
種で，沖縄や台湾，中国などでは，その花や若芽が食用として用いられており，また葉や根茎部も
含めて民間薬としても利用されている。薬用植物図鑑1, 2）などには，その効用として解熱や利尿作用，
不眠症の改善効果などがあげられている。これまでの研究には，アキノワスレグサ花の乾燥粉末を
投与したマウスでは、暗期において徐波睡眠と逆説睡眠が共に増加したという報告3）や，抗酸化物
質の高い含有量などの報告4）がある。筆者らもこれまでにアキノワスレグサの花からの抽出物を成
熟マウスの脳室内に投与すると学習記憶が改善されること5）や、腹腔内投与により抗不安作用が示
唆されること6），またアキノワスレグサ花の料理での活用方法などについて報告してきた。
　今回の研究では，アキノワスレグサの花の乾燥粉末を食餌として投与した場合に，普通の成熟マ
ウスの行動にどのような影響を及ぼすかを調べることを目的として実験を行った。
　動物実験は，活水女子大学動物実験委員会の承認を得て行われた。

Ⅱ．実験方法
１）アキノワスレグサ花の採取と試料の調整
　アキノワスレグサの花は朝咲いて夕方にはしぼむ１日花で、８月から10月頃まで採取できる。今
回使用した花はこの期間の夕方に摘み取ったもので，熱風乾燥した後に，餌の調整時にミルサー

（IFM-700G，Iwatani）で粉末状に粉砕して使用した。

２）動物と飼育条件
　動物は10週齢雄のddY/SPFマウス（日本SLC，静岡）を購入した。３日間の環境馴化の後，コ
ントロール群（10匹）とアキノワスレグサ群（10匹）の２群を設定して，実験食で８週間飼育した。
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表１には，コントロール群の食餌組成を示した。アキノワスレグサ群には，これに重量の0.4％の
割合で花の乾燥粉末を添加したものを与えた。餌の投与は月〜土曜に行い，毎回新しい餌を与えた。
飼育環境はコンベンショナルで，室温25±１℃、12時間明暗周期（8:00〜20:00）に保ち，実験期間
を通して餌と水は自由摂取とし， 摂餌量を毎日、体重を週２回測定した。

３）行動試験
　実験食投与開始後５週目から８週目にかけて，一般活動性試験（①オープンフィールド試験），
抗不安作用試験（②高架式十字迷路試験），学習・記憶試験（③ステップスルー型受動的回避試験）
の行動試験を実施した。
　
①オープンフィールド試験
　マウスを全く経験したことのない新しい環境（オープンフィールド）に置いたときのさまざまな
行動は，マウスの運動活動性，探索行動および種々の情動反応を反映するものといわれている。種々
の薬物の行動への影響を見るうえで最も基本的な指標として応用されている7）。
　実験装置は，44×44×33cm（縦×横×高さ）のダンボール箱の床面に5.5×5.5cm（縦×横）の
区画を25個引いたものを使用した。観察時間は，マウスをホームケージから取り出し，箱の中に入
れてから３分間とした。観察項目として，⑴床面の区画から区画へ移動したときの通過区画の数（＝
歩行数とする），⑵立ち上がった回数，⑶洗顔・毛づくろいの時間，⑷脱糞の数，⑸尿の有無につ
いて測定した。⑴と⑵の数が多いほど探索行動が多いことを示す。一般的にオープンフィールドに
置かれた直後は探索行動が活発である。⑶は数が多いほど情動が安定していることを示す。オープ
ンフィールドに慣れてくると増える。⑷⑸は強いストレスなどの極端に情動の不安定な状態で増加
する。

②高架式十字迷路試験
　高架式十字迷路試験は，げっ歯類が高い位置にある解放された場所を嫌う習性を利用して，マウ
スやラットの恐怖心を評価するための装置として開発された物であり，抗不安薬などのスクリーニ
ングなどに用いられている8）。床上60cmの高架にある十字路は，一対は高さ10cmの壁のある30×
５cmの細長い通路（クローズドアーム）が向かい合い、もう一対は壁がない30×５cmの細長い通
路（オープンアーム）が向かい合う装置を使用した（YTS山下技研，徳島）。
　アームが交わった中央部分にマウスを置いてから３分間を観察時間とし，それぞれのアームへの
進入回数及び滞在時間を計測して，恐怖心の度合いを観察した。オープンアームへの進入回数多け
れば，または滞在時間が長ければ，恐怖心が低下している（抗不安作用がある）と判断した。

③ステップスルー型受動的回避試験

カゼイン
α-コーンスターチ
スクロース
セルロース
ミネラル混合（オリエンタル配合）
ビタミン混合（オリエンタル配合）
大豆油

24g
42g
21g
2g
5g
1g
5g

　計 100g

表１．コントロール群食餌組成

実験食群には、アキノワスレグサ花の乾燥粉末を0.4％の重量比
で添加した。
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　ステップスルー型受動的回避試験は，マウスの〈暗い場所を好む〉という行動特性を，電気ショッ
クによって抑制することを利用する簡便な学習記憶実験である9）。実験装置は白色光で照明した明
室（10×10×10cm）と床にグリットを取り付けた暗室（15×15×15cm）からなり，二室の間は可
動式の上下開閉ドアで仕切られているものを使用した（YTS山下技研，徳島）。
　マウスを明室に入れて10秒後に仕切りのドアを開け，マウスが暗室に移動し，四肢を完全に暗室
に移動したところでドアを閉め0.2ｍA，0.5秒間の電気ショックを1回付加した（一試行型）。この
時点で電気ショック回避反応の習得が完成すれば，以後暗室内に入ることはないが，記憶が弱まれ
ば暗室に入っていくという考えの下に，同一のマウスについて24時間後と１週間後に再生試行を行
い，記憶試験とした。マウスが明室に入れられ暗室へ移動するまでの時間を反応潜時として測定し，
180秒を最高反応潜時とした。潜時が長い程，記憶が保たれていると判断した。

４）統計処理
　データは平均値±標準誤差で表した。有意差検定はMicrosoft Excel X を用い，スチューデント
の t 検定により行った。

Ⅲ．結　　果
　図１には体重の変化および食餌摂取量を示した。実験期間を通しての体重増加量は，コントロー
ル群（8.5g±0.75g）とアキノワスレグサ群（7.3g±1.16g）の間で差はなかった。食餌摂取量におい
ても両群で差はなかった。飼育期間中の観察では，両群ともに異常な行動や外観を示す動物はなかっ
た。
　図２にはオープンフィールド試験の結果を示した。歩行数や立ち上がりの探索行動がわずかにア
キノワスレグサの方が多いが，毛づくろい時間や脱糞数の情動の指標のいずれにおいても、両群の
間に差はなかった。

　図３には高架式十字迷路試験の結果を示した。オープンアームへの進入回数と進入時間において
は両群の間に差は見られなかった。クローズドアームへの進入回数はアキノワスレグサ群の方が多
い傾向が見られたが、進入時間においては差がみられなかった。
　図４に示したステップスルー型受動的回避試験では，アキノワスレグサ群で24時間後，１週間後
とも反応潜時が長く，２週間後は有意に長くなった。このことから，アキノワスレグサ0.4％添加
は記憶保持を改善したと考えられる。
　

図１．体重の変化 と 摂餌量の変化
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Ⅳ．考　　察
　今回の実験では，体重増加量や食餌摂取量，飼育期間中の様子観察においてアキノワスレグサ群
とコントロール群の間に差は見られなかった。またオープンフィールド試験では，アキノワスレグ
サ群でやや高い探索行動が見られたが統計的有意差はなく，情動の安定性にも差が見られなかった。
これらのことから，アキノワスレグサ0.4%投与はマウスの成長や一般活動性，感覚機能，運動機能，
情動などへの悪影響はなかったと考えられる。

図２．オープンフィールド試験

図３．高架式十字迷路試験

図４．ステップスルー型受動的回避試験
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　抗不安作用を調べる高架式十字迷路試験では，通常は恐怖を感じるであろうと考えられるオープ
ンアームへの進入回数，滞在時間ともに両群において非常に少なく，ほとんど抗不安作用を示さな
かった。一方，クローズドアームへの進入回数はアキノワスレグサ群で多く見られた。一般活動性
を見るオープンフィールド試験でもアキノワスレグサ群の探索行動がわずかながら多く見られたこ
とを合わせて考えると，活動性はやや高まっているとも言える。
　アキノワスレグサ花の水抽出物を、マウスの腹腔内に持続的に投与することにより、オープン
フィールドテストや高架式十字迷路で抗不安作用を示す報告6）や，ワスレグサ属の根のエタノール
抽出物をラットに経口投与すると脳内モノアミン濃度が減少し行動量も低下したという報告がある
10）。実験的うつ状態のラットにワスレグサ属の花のエタノール抽出物を投与した研究では，脳内モ
ノアミン濃度が増加し抗うつ作用が見られたという報告や11），コルチコステロン投与による脳由来
神経栄養因子（BDNF）とTrkB受容体タンパク質の減少を弱めて抗うつ作用を示すという報告12）

などもある。また，アキノワスレグサ花は抑制性神経伝達物質のγ-アミノ酪酸（GABA）を多く
含まれている13）。これらのことから，今回の実験でも抗不安作用または行動量の低下が予測された
が，今回の投与量および方法ではその効果は見られなかった。先行研究での報告は水またはエタノー
ルによる抽出物の投与実験である。今回の実験は，通常ヒトが食事として利用する場合を想定して，
花の乾燥粉末を餌に混合して投与した。今後投与量や投与期間などの変更や経口摂取後の体内動態，
神経伝達物質の変化なども合わせて抗不安作用に及ぼす影響を検討する必要があると考えられる。
　ステップスルー型受動的回避学習試験の結果からは，長期記憶が改善される可能性が示唆された。
アキノワスレグサ花の乾燥粉末を投与したマウスでは、暗期の睡眠が増加したという報告3）や花の
水抽出物を、マウスの腹腔内に持続的に投与することによりノンレム睡眠が増加したことが報告さ
れている6）。睡眠は学習・記憶過程に重要な役割を担っていることは良く知られており，長期記憶
の統合や固定には様々な睡眠状態が関与していることが指摘されている14-17）。今回の実験では、睡
眠状態は分析していないが，GABA受容体の活性化は睡眠誘発に寄与することから，GABAが多く
含まれるアキノワスレグサ花の摂取により睡眠状態が改善され、学習・記憶能力が高まった可能性
が推測される。また，アキノワスレグサ花にはβ-クリプトキサンチンやβ-カロテン，などのカロ
テノイドも豊富に含まれており4），アキノワスレグサ花の摂取はヒトにおける血清中抗酸化ビタミ
ン濃度が増加したと言う報告がある18）。これらの抗酸化作用によりマウスの脳神経組織などが酸化
ストレス障害から守られた結果，学習・記憶が改善されたことも考えられる。
　今回の実験において，アキノワスレグサ花の乾燥粉末0.4％重量比を餌としてマウスに経口投与
した場合，抗不安作用には影響がみられなかったが，学習記憶が改善される可能性が示唆された。
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