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　おい し い もの をお い し く味わ っ て 食べ る場面を想像 し て み よ う。最初の
一

口 か らほ ん の数秒もすれば、日

の 輝き と と もに 多様なおい し さの 生体反応が次々 と生 じ る ． そ して 、至福感 を昧わい 、満足感とともに食事

は終 了する。食後 しば らくしてゆ っ た りすると眠気が出るか も知れ ない が、食事中の 覚醒 レ ベ ル は上昇 して

い る。生体反応 は、脳内の 生理活性物質 が 全身性 に 循環 し 標的器官 に 作用 し て 生 じ る場合と、神経情報 を介

する場合が ある。神経情報も脳 内物質の修飾作用を受ける。お い し い と き生 じ る生体反応の 背後に ある脳 内

物質と神経系の 作用 メ カ ニ ズ ム を探る こ と が本研究の 目的 で ある。

キーワード ：脳内報酬系、脳内物質、摂食促進物質、免疫能、ス ト レ ス

1．お い しい ときの 反応

　 テ レ ビの 食べ 物紀行番組 を観て い た とこ ろ、着飾 っ

た女性 タ レ ン トが 世界の 宮廷料理 を食する場面が い

くつ も写 し出 されて きた。面白い こ と に 、お い し く

味 わうときに は顔面表情、しぐさ、発言など に共通

する もの があ る こ とに気づ い た 。 最初の
一

口 をゆ っ

くり凵 に 含み 、咀嚼を始 め れ ば数秒後 に は 、まず日

を輝 か せ、うなずき、にっ こ りほほ笑みを浮 か べ 、

さ らに は 、目を細め た り．閉 じ た り、や お ら 「お い

し い 」「し あわせ 1 と い っ た こ とばを発す るとい っ

た具合で あ る v 覚醒 し た り、鎮静化 した り、喜ん だ

り、うっ と りした りと多様な生体反応が生 じて い る

こ とが 推察 で き る。

　食物 は複雑 な物理的、化学 的性状を備えて い て 、

凵 に し た と き は 食感 と し て の テ ク ス チ ュ ア ー、温度

感覚、嗅覚、そ し て味覚な どの 感覚 が生 じる。それ

らの感覚情報の 分析の 結 果．快 と判断 されれ ば お い

しい と感じ て 、主 と して副交感神経優位の 活動状態

と な り摂食行動 が 誘発 され る 。 逆に 不快と判断 され

れば、まずい と感 じて嫌悪感 、イ ラ イラ感、つ ま り

交感神経緊張 状 態 に な る n お い し さ ま ず さの 生体反

応の い くつ か は 、こ の よ うな 白律神経系の 活動 の 結

果 と し て 生 じ るの で ある、自律神経の 活動状態は 、

血圧、心拍数、発汗量 、指尖脈波 などの 生理指標 を

もとに判断す る こ とがで きる。

2．感覚、情動 、感性

　た と え ば 、雨上 が りの 青空に くっ き り浮か ぶ 虹 を

見た ときを考 えて み よ う。 青い 空 、弧を描く虹の色

どりなど は視覚情報 と し て の 「感覚認知」で あ り、

それを見て きれ い だなと思 えば、それ は 「感情」で

あ る、、そ して 、思 わず 「わ あ きれ い 一1と日を輝 か せ

なが ら叫ん だり、カ メ ラ を取 り出して写真を撮ろ う

とする こ と は 「行動発現」で ある。行動発現 に は、

身体行動と して客観的にわか る体の 運動と心拍数、

血圧 、呼吸、発汗などの 自律神経 （交感神経、副交

感神経）の 活動が あ る。「感情」 と 「行動発現」 を

合わせ て 「情動」とい う 。 情動は大きく快情動と不

快情動 に 分 けられ る n

　以上 の 用語 とともに 「感性」とい う こ とばが近年

よ く使われる。山本
1．
は 、感性 は 感覚 に 行動発現 が

伴 っ た もの と解釈 し て い る 。
つ ま り、感性 とは 、感

覚認知と感情そ して 行動 発現 の 総和 で ある、、「感性
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を磨 く」とい う表現 をす る こ とがあるが、こ の こ と

は知 ・情 ・意のすべ て の機能、つ まり人間性そ の も

の を向上 させ る こ とに つ なが る こ と を意味する。

　 フ ラ ン ス の 美食家 ブ リ ア ・サ ヴ ァ ラ ン
’1／
は 「君は

どんなもの を食べ てい るか言 っ て みた まえ ． 君が ど

ん な 人 で あ るか を言 い あて て み せ よう．」 と述 べ て

い る が、お い し い ときの振る舞 い が そ の 人の 感性 の

表現 と解釈すれば 「君は お い しい もの を食べ た と き

どんな振る舞い をする の か 見せ て み た ま え 、 君の 人

間性を言 い あ て て み せ よ う。」と い う こ と に な ろ う。

3．脳 内報酬系

　食べ 物 を［ に 入れ た ときの おい し さは、それを飲

み 込 ん だ あ と も持続す る c 食事 を終 え て もお い し さ

の 余韻は残 り、満ち足 りた 幸せ な気分と な る。これ

らの 気分は 、神経回路網 をイ ン パ ル ス が流れた だけ

で な く、そ の持続性は脳内神経活性物質の 作用 に よ

る もの と考 えぎるを得な い
、、

　食べ 物 に 対 するお い しさ、まず さの 実感 か ら摂取

行動 に至 る過程 におい て現在 い くつ か の 脳内物質が

知 られ て い る。お い し さ を実感さ せ る物質と し て ベ

ン ゾ ジ ア ゼ ピ ン誘導体、麻薬様物質 と し て の β
一エ

ン ドル フ ィ ン、まず さに係わ る物質と して diazcpam

binding　inhibitorな どが示唆 され て い る 。 こ れ ら の

詳細 に つ い て は他の 総説
／i・a ／

を参照 された い 。

　 おい しい と実感 したあ とは、その お い しさを さら

に 期待 して より多く摂取 し よ うとい う前向きの 姿勢

に なる。こ の と き働 く脳 内経路 を報酬系 （reward

system ） と い う。図 1 は ラ ッ トの 脳 に お け る報酬系

を模式的に示 し た もの で ある 。 中脳腹側被蓋野か ら

は ドーパ ミ ン （DA ）含有線維が大脳辺縁 系 や 大脳

皮質に広汎に 投射する 。 ドーパ ミン は摂食行動、と

くに飲食物 の 報酬性に関係する物質で ある こ と も示

唆 されて き た。

　 　 　
．

図 1　 ラ ッ ト脳 に おける脳内報酬 系。

　報酬 系と は 、歴 史的に は電気刺激に よ っ て 快感

（報酬〉がも た らされ る と考 え ら れ る 脳部位に 対 し

て 命名 され た もの で ある。報酬系 は腹側被蓋野 を起

点と し、視床下部外側野 を通 る内側前脳束 を中心 と

する領域で あ る こ とがわか っ て い る が、より具体的

に は 、図 1 に 示すように 、側坐核、腹側淡蒼球か ら

視床 卜部外側野 に至 る経路も含む tt 中脳腹側被蓋野

は 、脚橋被蓋核か らも入 力 を受け．前頭部へ も広 く

出力する．側坐核へ は 、大脳皮質味覚 野 の 存在す る

島皮質か ら も入力を受け る。こ れ らの 報酬系 が もた

らす快情動は 、摂食 ・飲水行動、牲行動な どの動機

づ け行動に不可欠で あ る と考え られ て い る 。

　報酬系 の 機能 の
一

端 を明 らか に す る目的で 、側坐

核 か ら腹側淡蒼球 に 作 用す る抑制性神経伝達物質 で

あ る GABA 〔gamma −aminobutyric 　 acid ）の 働 きを調

べ た n すな わち、ラ ッ トの 腹側淡蒼球に GABA 関

連薬物を局所的に投与する こ とに よ り、味溶液摂取

行動に与え る影響を検討 し た，，

　 実験 の 結果、図 2 に示す ように 、腹側淡蒼球 に抑

制性 に働 く GABA 作動性神経 の 投射 を拮抗薬 ビ キ ュ

キ ュ リ ン （200　ng 　bicuculline）で 遮断する こ と に よ っ

て 腹側淡蒼球の活性を上昇 させ る と、水の摂取量に

変化はなか っ たが、サ ッ カ リ ン溶液の 摂取量が有意

に 増加 した 。 逆 に GABA の 作動薬 ム シ モ
ー

ル （200

ng 　muscimol ）を投与 し、腹側淡蒼球 の 活性 を低下
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図 2 　ラ ッ トの 腹側淡蒼球 に GABA 拮抗薬 （ビ キ ュ

キ ュ リ ン ）、GABA 作動薬 （ム シ モ
ー

ル ）を投与 し

た と きの 溶液摂取量。横軸は投与直後か らの 時間、

縦軸 は累積摂取量 を示す。平均値± SE，， （HSD 検定，
＊P〈 0，05）
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させ る と、水と サ ッ カ リ ン の摂取量 が減少 し た．こ

の結果か ら、腹側淡蒼球が味溶液摂取行動に 関連す

る こ と、その 行動の調節に は GABA が重 要であ る

こ とがわか っ た、、

　 ビ キ ュ キ ュ リ ン の 局所投 り．で サ ッ カ リ ン の 摂取量

が増 え た の は 、GABA の 抑制 が はずれ た こ とによ

る もの と考え ら れ る。こ の こ と は、好 ま しい 溶液 を

飲 ん で い て も、腹側淡蒼球に は抑制が か か っ て い る

口∫能性を示唆し て い る 。 すなわち、溶液摂取行動は 、

興 奮性神経と抑制性神経 の 入力 の バ ラ ン ス に よ っ て

調 節され て い るこ とを示す もの で あ る。抑制性の 入

力は側坐核か らの GABA 作動性神経が 、興 奮性 の

人 力は腹側被蓋野か らの ドーパ ミ ン作動性神経が 働

い て い ると考 え られ るu 腹側淡蒼球の 活動状態は摂

食中枢であ る視床下部外側野 に 送 ら れ る の で 、最終

的に は視床 下部外側野 の 活動性 が影響 を受 け、摂取

量が調節されるの で ある、，

4，摂食促進物質

　 お い し さの し くみ を考 え る に は 連動する摂食促進

作用 を無視するわけ に は い か ない 。すなわち、お い

しい もの な ら食が進み 、大好物なら満腹 で も食べ る

こ とが で き る 。

　摂食促進物質 の 1 つ で 、視床 卜
．
部外側野 の ニ

ュ
ー

ロ ン が 分泌す るオ レ キシ ン は 甘くて好ま しい 溶液を

よ り多く摂取 させ る脳 内物質の 1つ の 候補 で あ る と

考え られ る 。 オ レ キ シ ン に より摂食、飲水 が亢進す

る とい う こ と は 、消化管活動 の 亢進 が 付随 し て い る

可能性が ある，、事実、オ レ キ シ ン を麻酔下 ラ ッ トの

側脳室内に投与する と、数分の 潜時 で 、胃の 近 心 側

で の 「受け入れ弛緩」、遠心側 での 律動 的収縮が観

察 され る
5，
．，お い し い もの を 冂 に し た ）1寺は、視床下

部外側野 に味覚情報が送 り込まれ、オ レ キ シ ン が遊

離 し、覚醒作用 とともに 摂 食行動 が 誘発 され、消化

管も活発に活動 して 積極 的に食が進 むの で あ る、

　我 々 は、この こ と を直接確 か め るた め、ラ ッ トに

異 なる味 の 食物を
一

定量摂取 させ 、150分後 の 胃内

食物残留量を測定 した、食物と して は、ラ ッ ト用 の

粉末飼料1に 液体 を】の 割合 で 混 合 した総量 8g の練

りエ サ と し た。液体 と して は 、蒸留 水、塩酸キ ニ ー

不 （10mM ）、サ ッ カ リン 〔100　mM ） を用 い た t、 ラ ッ

トに は 前 もっ て 8g の 練 りエ サ を 30 分以内 で 食 べ

切 る よ う に トレ
ーニ ン グ を行 っ た。実験凵 に は 、20

時間絶食 した ラ ッ トに 3 種類の 練 りエ サ の い ずれ か

を与 え 、150 分 後に ネ ン ブ タ
ー

ル 麻酔 （1　OO　mg ／kg）

下 で 、胃を摘出 し た
。 胃内容物は水分を蒸発させ 、

乾燥重量 と して計量 した。その 結果、図 3 に示すよ

うに、蒸留水で 作成 した コ ン トロ ール の エ サ に比べ

て 、凵
．
い サ ッ カ リ ン の エ サ の 残留量 は 有意 に少な く、

苦 い キ ニ ー
ネの エ サ の 残留量は有意 に 多 い こ とがわ

か っ た。すなわち、廿い エ サ を摂取する と胃が活発

に動 い て 小腸へ の排川量が促進 される こ と が 示唆 さ

れ た、

　 この ようなサ ッ カ リン とキ ニ ー
ネの相違が味覚効

果に よ る の か否か を調 べ る た め、エ サ を直接 胃 に 投

与する実験を行 っ た 。
エ サ は、液体 ：粉末飼料＝ 4 ：

7 の ゲル 状 に 作成 した。各群の ラ ッ トを ジ エ チ ル エ ー

テ ル 吸入 で麻酔 し、ポ リエ チ レ ン チ ュ
ーブを介 し、

3 種の ゲ ル 状エ サ の い ずれ か を胃内 に直接投与 した 。

その 結果、図 3 に 示 すよ うに、3種 の 飼料閙で 胃内

残存量 に差は 認 め られ な か っ た 。こ の こ とは 、 胃粘

膜に対する サ ッ カ リ ン と キニ
ー

ネの 刺激効果は無視

し うる もの で あ る こ とを示 して い る、、す な わち、味

覚情報 を介 して 、甘 くて お い し い 食物は胃を活発に

働 か せ る が 、苦 くて まずい 食べ 物は 胃の 活動 を抑え

る こ と が 示唆 され た。

4

］　 　 匚：：コ蟻呈匚コ｝異耳只

　 　 臣國 胃内投与

　

　

　

　
2

乱）

蚓
陣

謬
鼻，
縄

奪
擢
肛

蒸 留水

　 　 　 　

サッカ 1ン 塩酸キニ ーネ

図 3　3種の 飼料をラ ッ トに与 えた 150分後 の 胃内

残留量，．3 種の飼料は、粉 末飼料 を蒸留水、100mM

サ ッ カ リ ン 、あ る い は 10mM 塩酸キ ニ
ー

ネ に て 混

合 して作成し た。白抜 き棒 ：経 凵摂取、黒塗り棒 ；

胃内投与 fi 平均値± SE．（Scheffe検定，＊ P くO．OS，＊ ＊

Pく0．01）

　 と こ ろで 、も う 1 つ の 摂食促進物質 で あ る ニ
ュ
ー

ロ ペ プ
．
チ ド Y （NPY ）は 36 個の ア ミ ノ 酸か らなるペ

プ チ ドホル モ ン で 、視床 卜部で は 弓状核 の 神経細胞

体 で 産出 さ れ、室傍 核など に 放出 される 、最近 、安

藤 ら
c’］
は NPY を ラ ッ トの 側脳 室 に 投 与 し 、味溶液
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摂取量に 及ぼす効果を調べ て い る。図 4 に示す よ う

に 、絶水下 の ラ ッ ト側 脳室に NPY を投与する こ と

に よ り、サ ッ カ リン の摂取量は 2 時間後に有意に増

加 した 。し か し、水の摂取景 に は変化が なか っ た ，

自山給水下で の NPY 投与実験で も甘味溶液の 摂取

量 を選択的 に 増加 させ る こ とが Lynch ら
7；

よ り報告

され て い る、，こ の よ うに NPY は絶 水下 、自由給水

下 に 関係な く甘昧溶液の み の 摂取量を増加 させ る こ

と か ら、NPY は お い し さ に基づ い た溶液摂取景調

節に関与し て い る 可能性が示唆 され る。

　NPY 投与に よりお い しい 溶液 の 摂取 を増加 させ る

な ら、逆 に 、おい し い 溶液を摂取 し た と きに NPY が

産 出 される可能性がある。 ラ ッ トに 水や サ ッ カ リ ン

を摂取 させ た あ と で 視床下部弓状核 を取 り出 し、

NPY 産生 の 為の mRNA （prepro−NPY ）の 発現 量 を

RT −PCR 法を 用 い て測定 した 。そ の 結果 、図 5 示す

よう に、溶液を与えない 0 分 に 比較 して、サ ッ カ リ

ン摂取で は 3（1分後 に prepro−NPY 発現量 が有意に増

加 したが、水の 摂取ではむ し ろ 90 分後と 2 ［0 分後に

発現量 が 有意 に 減少 した，、絶食 ・絶水の た め 0 分 で

は prepro−NPY の 発現量が増人して い たもの と思われ

る
”．，，30 分以降、水摂取群 よりもサ ッ カ リ ン 摂取群

の ほ うが prcpro−NPY 発現量は有意 に多 か っ た。

　NPY に 関す る以 kの 結果 は オ レ キ シ ン の 場 合

（古殿 ら、未発表） と同 じ傾向の 結果で あ り、お い

し い と き の 摂 取 量 増加 に は オ レ キ シ ン と と も に

NPY も重要な 役割を演 じ て い る こ とがわ か っ た、

しか し、同 じ く摂食促進物質と し て 知 ら れ て い る グ

レ リ ン （Ghrelin）、AgRP 、ダ ・イ ノ ル フ ィ ン （Dynorphin）

な どに は 、お い し さと の 関連性は 見出せ なか っ た
fi：1。

5．ス トレ ス や免疫能 に 係 わる物質

　食 べ た と きの お い し さ ・まず さ （情動性）が 3次

機能を持つ と し た ら、お い しい と き体の 機能は 向上

し、まずい と き は逆に体調が悪
’
くな る方 に 向か うと

推察 される．我 々 は、その 指標と して 、体 の 免疫能

とス トレ ス状態 を表 す イン タ
ーロ イキ ン 2 と副腎皮

質か ら分泌 され ス トレ ス ホ ル モ ン と も称 され る コ ル

チ コ ス テ ロ ン の活性 を測定 して い る u

　20 時間絶食 ドの ラ ッ トに 3 種の 練 りエ サ （蒸留

水、IOO　mM サ ッ カ リ ン 溶液、10mM 塩酸 キニ
ー

ネ

の い ずれ か で 同重量 の 粉 末エ サを練 っ た もの ）の い

ずれ か を 与え、右心房 より採血 し た。ラ ッ トは 、エ

サ の 呈示 30 分後に採血する群、150 分後に採血す

る群、そ して 、コ ン トロ ール と して エ サ を呈示する

前の 群の 3群 に 分けた。ELISA 法 に て 血清 コ ル チ コ

ス テ ロ ンfl直を定量 した。そ の 結果は、図 6 に 示すよ

うに 、呈示 30分後に キ ニ ー
ネ混人 の 飼料摂取に よ

りコ ル チ コ ス テ ロ ン値は大き く上昇 し、逆に 、蒸留

水で作成 した コ ン トロ ール の 飼料摂取 で 低下 し た u

両者の 間に は有意 の華が認め られ た。サ ッ カ リン の

味の 飼料で は 呈示前 の コ ル チ コ ス テ ロ ン 値と差が認

め られ なか っ た u 呈示 150 分後に は 、コ ル チ コ ス テ

ロ ン 値は呈示前の レ ベ ル に 戻 っ た。

　 コ ル チ コ ス テ ロ ン は ス トレ ス に よ り分泌 され る こ

と が 知 られ て い る の で 、以上 の 結果は 苫くて まずい
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図 4　ラ ッ トの 側脳室 に ニ
ュ
ーロ ペ プ チ ドY を投与 し た と きの蒸留水と 5mM サ ッ カ リン に対す る摂取量

／’”
。

　横軸は投与直後 か らの 時間 、縦軸は 累積摂取 量を示す／t 平均値± SEe （HgD 検定，＊＊ Pく0．Ol）
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図 5　 ラ ッ トが蒸留水あ る い は 5mM サ ッ カ リ ン を

摂取 し た あ と の prepro−NPY 発現 量。平均値 ± SE。
（0 分値 との 経時的変化 に 対 して t一検定

，

＊ PくO．05
，

サ ッ カ リ ン群 と蒸 留水群 と の 比較に対 して LSD 検

定、＊＊ P＜0．OD

図 6　3 種 の 飼料 を ラ ッ トに 呈示 し摂取 させ た とき

の 血清コ ル チ コ ス テ ロ ン 値．コ ン トロ ー
ル と して 呈

示前 の fl直も示 す。3 種 の 飼 料 は 図 3 の 説明文 中と同

じ ， 平均値 ± SE。 （Sche催 検定、＊ P＜ 0．05）

食 べ 物 を摂取す る ときは ス トレ ス 状態に な っ て い る

こ とを示唆 して い る。普段食 べ 慣れ て い る味 の 食べ

物に は ス トレ ス 解消 の 状態 に なる こ とも示 されたが、

甘くて お しい はずの サ ッ カ リンで 眛つ けを した飼料

に 対 して コ ル チ コ ス テ ロ ン値が低下 しな か っ た 理由

は不 明 で あ り、今後 の 実験で 明らか にする 予定で あ

る。

　3 種の飼料を摂取 させ た と きの 血清 イ ン タ
ニ

ロ イ

キ ン 値に つ い て は 現 在分析 中の た め まだ最 終的な結

果を示すこ とが で き な い ．：

6．お わ りに

　味細胞膜 に は 化学物質 を分子構造的特徴 の 観点か

ら結合させ る受容体は有す るが ．おい し さ ・まずさ

を専用 に受け取る受容体は存在し ない 。その
一

方 で 、

5 基本味 の 1 つ で ある甘味は濃度に よ らず基本的に

すべ て の 人 に快感 を呈す る こ とを考えれば 、甘味物

質が結合する受容体を持つ 味細胞 の 活動 を伝え る神

経線維に は快 （お い し さ〉の 神経情報 を含ん で い る

と考 えざるをえな い p しか し、そ の 情報と い うの は、

味覚神経 を伝 わ る神経イ ン パ ル ス の 発火パ ター
ン を

分析 して も理解 で きるもの で はな い n

　甘味情報を専用に伝 え る神経 （sucrosc −best　fibers）
は脳幹部か ら大脳 皮質に わ た る味覚中枢内の 凵

’
味情

報専用 ニ
ュ
ーロ ン （sucrose

−best　lleurons ）を興 奮 さ せ

る 。 脳幹部に お け る こ れ らの ニ
ュ
ー

ロ ン 情報は人脳

皮質味覚野 に 送 ら れ て甘い と い う感覚 を生 じ させ る

が 、そ れ と同時に 、前脳部 の 種 々 の 領域に 並列的に

送 ら れ る、，扁桃体 に 送 られ て 過去 の 記憶とも照合さ

れ て快と判断される。視床下部の外側野 に 送 られ て 、

副交感神経の 活動を引き起 こすと と も に 、摂取行動

も促進す る、視床下部の 弓状核へ 送られる と NPY

や β一エ ン ドル フ ィ ン を放出する u 側坐核 へ 送 られ

ると報酬系を駆動 し、 ド
ーパ ミン を放 出する rtこ れ

ら大脳皮質味覚野以外へ 送 られ た情報 はすべ て お い

し い とい う快情動に 関係する。免疫機能亢進に関与

する脳部位 も活動 し、逆に ス トレ ス ホ ル モ ン の 分泌

を抑制する．

　おい しさの 実感は、脳の あ る特定の 部位の 活性化

に より牛 じ るもの で はな く、こ の よ う に 脳 全体が 同

時に 活動す る こ と白体 の 中に存在するの か もしれな

い 。そ し て 、そ の と き体は 生 き生 きと精気が み な ぎ

る の で あ る 。
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