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研究成果の概要（和文）：本研究では、腸内環境において抗ストレス効果を示す食品素材を見出し、それらが脳
機能に与える影響を明らかにすることを目的とした。拘束処置によりストレス状態としたマウスを用いた検討に
より、ローズマリー（Rosmarinus officinalis L.）抽出物の摂取が、ストレス状態の初期段階での体重減少を
抑え、腸内環境因子に影響を及ぼすことを見出した。また、ローズマリー抽出物の摂取により強制水泳試験での
不動時間及び脳内のミクログリア細胞活性化が抑制されることを明らかにした。以上より、ローズマリーは抗ス
トレス食品素材として、腸機能と脳機能への有効性が期待できることが示唆された。

研究成果の概要（英文）：In this study, we analyzed food materials for their anti-stress effects on 
the intestinal environment and explored their effects on brain function. We found that rosemary
（Rosmarinus officinalis L.） intake prevented weight loss during the early stages of stress and 
affected intestinal environmental factors in restrained mice. Rosemary intake was found to decrease 
the immobility time in the forced-swimming test and activation of microglia in the brain. These 
results suggest that rosemary might serve as an anti-stress food material, with beneficial effects 
on both intestinal and brain functions.

研究分野： 食物学

キーワード： ストレス　腸機能　脳機能　ローズマリー 

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
近年、腸と脳機能が互いに影響し合う「脳腸相関」の関係性が明らかになっており、腸機能を維持することは、
脳機能の健全化に寄与し、さらには全身の健康にも有効な可能性がある。本研究では、食品素材のストレス軽減
効果を腸という一つの器官に限定せずに、脳腸相関に注目し脳機能への効果も検証したことに学術的意義があ
る。また、ストレス社会といわれる現代において、ストレスへの対処を日々の食事からも考える必要がある。本
研究により、ローズマリーをストレス軽減効果を示す食品素材として見出した点に社会的意義がある。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
 過度のストレス状態は、精神的な疾患の発症リスクのみならず、腸の機能障害を引き起こした
り、がんや糖尿病といった疾病を進行させる一因となる。一方、腸と脳の機能は密接に関連し合
っており、相互に影響を及ぼし合う「脳腸相関」の関係にあることが明らかになっている。した
がって、ストレスによる腸内環境の悪化を抑制または軽減することは、腸機能の健全性を維持す
るだけでなく、脳の機能、さらには全身の健康維持や疾病予防につながる可能性がある。そこで、
本研究では、ストレスによる腸内環境の悪化を軽減する食品素材を見出し、それらが脳機能に与
える影響を明らかにすることを目的とした。 
本研究では、食品素材として、古代より活用され薬用効果が言い伝えられており、近年多くの

機能性が報告されているハーブ類のローズマリー（Rosmarinus officinalis L.）に着目した。 
 
２．研究の目的 
 本研究の目的は、ストレスによる腸内環境の悪化を軽減する食品素材を見出し、それらがスト
レス状態における脳機能に与える影響を明らかにすることである。具体的には、①ローズマリー
摂取がストレス状態に与える影響、②ローズマリー摂取が脳機能に与える影響について、マウス
を用いて検証した。また、ローズマリー以外の食品素材についても有用性を検証した。 
 
３．研究の方法 
(１)ローズマリー及び薬草摂取が短期・長期ストレス状態のマウスに与える影響  
実験動物として、balb/c 系雄マウスを用いた。実験食は AIN-93 精製固形飼料を与え、飲み水

はローズマリー群にはローズマリー抽出物を添加した。ストレス群は、マウスを絶食・絶水下で
金属製ケージに拘束することでストレス状態とした。飼育終了後、小腸の遺伝子解析（RT-PCR 法）、
糞中コルチコステロン定量（ELISA 法）、盲腸内容物の IgA（ELISA 法）を解析した。 
実験 1は、ストレス群とローズマリー群を設定し、ローズマリー群は飲み水に、ローズマリー

葉の 70％エタノール抽出物を添加した。両群とも 14日間飼育後、連続 5日間、1日 3時間の拘
束処置を行った。実験 2 では、ローズマリーと同様に強い抗酸化活性を有する食品素材として、
ヤマモモ（Myrica rubra Sieb. Old & Zucc.）とアカメガシワ（Mallotus japonicus）の葉乾燥
物(1,2)をご提供いただき、用いた（提供元：島根大学 鶴永陽子 教授）。ノーマル群、ストレス群、
ローズマリー群、ヤマモモ群、アカメガシワ群を設定し、ローズマリー群、ヤマモモ群、アカメ
ガシワ群は飲み水として、それぞれの 1％熱水抽出物を与えた。ノーマル群以外の 4 群には 14
日間飼育後、10 日間 1日 3時間の拘束処置を行い、処置最終日の翌日に解剖した。 
 

(２)ローズマリー及び薬草摂取が急性ストレス状態のマウスに与える影響 
実験動物として、balb/c 系雄マウスを用いた。実験食は AIN-93 精製固形飼料を与え、拘束処

置によりストレス状態とした。処置終了後、直ちに解剖し、小腸の遺伝子解析（RT-PCR 法）、盲
腸内容物の IgA（ELISA 法）、有機酸含量(HPLC 法)を解析した。 
実験 1は、ノーマル群、ストレス群、ローズマリー群を設定し、ローズマリー群は飲み水とし

て 1％熱水抽出物を与えた。ノーマル群以外の 2群には飼育最終日の 14 日目に 90 分間の拘束処
置を行った。実験 2は、ノーマル群、ストレス群、ヤマモモ群を設定し、ヤマモモ群は飲み水と
して 1％熱水抽出物を与えた。ノーマル群以外の 2群は飼育最終日の 21 日目に 90 分間の拘束処
置を行った。 
 
(３)ローズマリー摂取がマウスの脳機能に与える影響 
実験動物として、balb/c 系雄マウスを用いた。実験食は AIN-93 精製固形飼料を与えた。強制

水泳試験を行い、飼育終了後、脳の組織化学的分析を行った。強制水泳試験では、無動時間を計
測し、抑うつ様状態の指標とした。 
実験 1は、コントロール群とローズマリー群を設定し、ローズマリー群の飲み水に 70%エタノ

ール抽出物を添加した。実験 2は、コントロール群とローズマリー群を設定し、ローズマリー群
にはローズマリー葉の香りを暴露した。 
 
４．研究成果 
(１) ローズマリー及び薬草摂取が短期・長期ストレス状態のマウスに与える影響  
実験 1では、ローズマリーエタノール抽出物が、短期ストレス状態のマウスに与える影響を検

討した。その結果、ストレス群では処置前と比べ、処置期間における体重増加量の低下がみられ
たが、ローズマリー群ではこの減少はみられなかった。拘束処置中に排泄された糞量について、
処置 2目まではストレス群と比べ、ローズマリー群にて低下する傾向がみられた。しかし、拘束
処置中に排泄された糞中のコルチコステロン総量は、ストレス群とローズマリー群の間に有意
な差はみられなかった。ローズマリーエタノール抽出物摂取がストレスホルモン分泌に作用し
ている可能性は低いと考えられた。また、小腸の絨毛あたりの杯細胞数は、ストレス群と比べて
ローズマリー群にて増大がみられた。 
実験 2では、より摂取しやすい形態としてローズマリー、ヤマモモ、アカメガシワの熱水抽



出物をそれぞれ作製し、比較的長期のストレス状態のマウスに与える影響を検討した。その結
果、ストレス群はノーマル群と比べ、拘束処置翌日から体重増加量の有意な低下がみられた
が、この低下はローズマリー群とヤマモモ群では処置 4日目、アカメガシワ群では処置 7日目
までみられなかった。長期間のストレス状態に対してのローズマリー熱水抽出物の効果は限定
的である可能性が考えられた。また、ストレス群はノーマル群と比べ、小腸の腸内環境因子の
mRNA 発現量の有意な増大がみられたが、熱水抽出物摂取の 3群ではこの増大が抑えられていた
（Fig.1）。小腸内容物及び糞中 IgA 濃度は、熱水抽出物群で増大傾向がみられたものの、各群
間にて有意な差は確認されなかった(Fig.1)。 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

Fig 1. Small intestinal gene expression of MUC3(a) and Reg3b(b), cecal IgA 
concentration(c) in restrained mice.  
Values are means ± SD (n=4). Statistical significance compared with the normal group was determined by 

the Dunnett’s test (*p < 0.05, ** p < 0.01). Ro, Rosemary; Ya, Myrica rubra Sieb. Old & Zucc.; Ak, 
Mallotus japonicus. 
 
(２)ローズマリー及び薬草摂取が急性ストレス状態のマウスに与える影響 
実験 1では、ローズマリー熱水抽出物の摂取が、急性ストレス状態のマウスに与える影響を検

討した。その結果、ストレスホルモンである血清コルチコステロン濃度については、ノーマル群
と比べストレス群では有意な増大がみられ、ローズマリー群では増大が 8 割程度に抑えられて
いた。ローズマリー熱水抽出物のストレスホルモンへの作用は、エタノール抽出物とは異なる可
能性が考えられた。小腸内容物の IgA 濃度は、各群間での差はみられなかった。一方、ローズマ
リー群では対照群と比べ摂水量の減少が観察されたことから、今後の課題としてローズマリー
熱水抽出物に対するマウスの嗜好性を考慮することが考えられた。 
実験 2では、ヤママモ熱水抽出物の摂取が、急性ストレス状態のマウスに与える影響を検討し

た。その結果、盲腸内容物中の酪酸濃度、IgA 濃度について、ノーマル群と比べストレス群で減
少がみられたが、ヤマモモ群ではこの減少はみられなかった。ストレス指標である血中過酸化脂
質濃度についても、ノーマル群と比べストレス群での変動がみられたが、ヤマモモ群ではみられ
なかった。 
 
(３) ローズマリーがマウスの脳機能に与える影響 
実験1では、ローズマリーエタノール抽出物が脳機能に与える影響を評価した(3, 4)。その結果、

強制水泳実験にて、コントロール群では無動時間の増大がみられたが、ローズマリー群ではこの
増大が抑えられていた(Fig.2)。したがって、ローズマリーエタノール抽出物の摂取が、抑うつ
様行動の抑制に有効であることが示唆された。さらに、脳内炎症に関与している活性型ミクログ
リアの減少がみられたことから(Fig.2)、ローズマリーエタノール抽出物の摂取が脳内の神経細
胞損傷を抑制することにより脳機能保護に期待できる可能性も考えられた。 
実験 2では、ローズマリーのかおりが脳機能に与える影響を評価した。その結果、ローズマリ

ーのかおりの暴露により強制水泳実験での不動時間の短縮、海馬の免疫染色において活性化し
ていないミクログリアが多い傾向が観察された。しかし、両結果とも有意な影響は認められず、
ローズマリーによるうつ様行動改善効果に対して香り成分の寄与は小さい可能性が考えられた。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig 2. Immobility time by FST and the activation of microglial cells in BALB/c mice(3).  
The graphs show the immobility time on the day before (Pre), day 7 (D7), and day 14 (D14) of sample intake 

(a), and activation of microglial cells in the brain. Statistical significance compared to respective Pre 

values (†p < 0.05) or to Cont group (*p < 0.05, **p < 0.01) was determined using the t-test. Values are 

the means ± SD (n = 6, 7). RLE, Rosemary. 

 



本研究により、ローズマリーは、ストレス状態の初期の体重減少を抑え、腸内環境因子に作用
することで有用な効果を示す可能性が示唆された。また、ローズマリーは、抑うつ様行動を抑制
し、脳機能保護が期待できる可能性も示唆された。今後は、ローズマリー抽出液の比較により効
果の寄与成分を明らかにすると共に、腸内環境因子の経日的変化を分析することで効果のメカ
ニズムを解明したい。さらに、本研究では腸内環境因子と脳機能の関連性を検証するには至らな
かったため、今後はストレス状態のマウスを用いてローズマリー摂取による腸内環境因子の変
動が脳機能に与える影響を明らかにしたい。 
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