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はじめに

　メラニンは紫外線やそれによって発生する活

性酸素種から皮膚や髪を保護する重要な役割を

果たしている。しかし，老化や酸化ストレスに

よってメラニンの過剰な合成や蓄積が起こる

と，皮膚の老化現象であるしみやそばかすが生

じる。近年，このような皮膚のトラブルに悩む

女性の間で白く美しい肌（美白）への関心が高

まっており，化粧品産業だけでなく医薬品産業

や食品産業においてもしみやそばかすの改善効

果もしくは予防効果を有した製品の開発に力が

入れられている。我々は，メラニン産生抑制作

用すなわち美白作用をもつ新規の化合物の探索

を行い，その作用機構の解明を目的とした研究

を実施した。

　化合物の探索の結果，イソチオシアネート類

の一種でブロッコリーに含まれるスルフォラ

ファンがメラニンの産生量を減少させることを

見出した。このメラニン産生抑制効果は，ポジ

ティブコントロールとして用いたアルブチンと

比較して約 20 倍であった。したがって，スル

フォラファンは極めて強い美白効果を有するこ

とが示唆された。そこで本稿では，スルフォラ

ファンのメラニン産生抑制効果とその作用メカ

ニズムについて紹介する 1）。

　私たちは，日頃から紫外線にさらされた生活

を送っている。紫外線やそれによって発生す

る活性酸素種は核内の DNA を損傷し，細胞に

種々の影響を及ぼし老化やがんの原因となる。

そのため，私たちの肌では紫外線から皮膚細胞

を保護するためにメラニンが合成される。しか

し，メラニンの過剰産生や蓄積によりしみやそ

ばかすなどの皮膚の老化現象が起こる。皮膚に

紫外線があたると，表皮細胞からメラニン刺激

性ホルモン（α-MSH）などの情報伝達物質が

分泌される 2）。これらの情報伝達物質が基底層

に分布するメラノサイトを刺激し，メラニン色

素が合成される。合成されたメラニン色素はメ

ラノソームに貯蔵され，ケラチノサイトや毛母

細胞に輸送される。メラニンは黒色のユーメ

ラニン（真性メラニン）と黄色のフェオメラニ

ン（黄色メラニン）とに大別され，その比率に

よって皮膚や毛髪の色に違いがでる 3）。メラニ

ン色素の合成は，メラニン合成酵素であるチロ

シナーゼ，チロシナーゼ関連タンパク（TRP-1，

TRP-2）により制御される。この中で最も重大

な役割をもつのはメラニン合成における初期

スルフォラファンのメラニン産生抑制機構

KeyWords：スルフォラファン・メラニン・チロシナーゼ・MAP キナーゼファミリー
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1. メラニン合成経路と美白剤
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ることから，広く化粧品に用いられている 6）。

また，チロシナーゼと L- ドーパの反応を拮抗

阻害し，メラニンの合成を阻害するコウジ酸

も化粧品によく用いられている 7）。コウジ酸は

麹菌がグルコースなどの糖を発酵させることに

よって生成される化合物である。

　さらに，アルブチンやコウジ酸より美白効果

が強い化合物としてハイドロキノンがある。ハ

イドロキノンは肌の漂白剤と言われ，非常に強

力な美白作用を有する化合物である 8）。ハイド

ロキノンは通常 2 〜 4% の濃度で軟膏やクリー

ムなどに配合されており，医薬部外品として販

売されている。

　この他にも，美白作用を持つ化合物には天然

のものから合成物まで多く報告がなされている

が，さらに未知の化合物が美白作用を持ってい

るのではないかと期待されている。

律速反応を触媒するチロシナーゼである。チ

ロシナーゼは L- チロシンから L- ドーパへのヒ

ドロキシル化，L- ドーパからドーパキノンへ

の酸化，また 5,6- ジヒドロキシインドールか

らインドール -5,6- キノンへの酸化を触媒する。

TRP-1 および TRP-2 はドーパキノンより下流

の反応に関与しており，この反応によって黒

色のユーメラニンが合成される。またシステ

インやグルタチオンのようなチオール化合物

が存在すると，そのチオール基がドーパキノ

ンを求核的に攻撃し黄色のフェオメラニンが

合成される 3 〜 5）（図 1）。

　現在市販されている美白剤には，主にメラニ

ン合成の鍵酵素であるチロシナーゼの抑制剤が

使用されている。例えば，西洋ナシやコケモモ

などの植物に含まれているアルブチンはチロシ

ナーゼに直接作用し，メラニンの合成を阻害す

図 1　メラニン合成経路
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ントロールの値を 100% とすることで相対的な

評価を行った。

　（2） チロシナーゼ活性測定

　メラニン産生試験と同様の方法で B16 メラ

ノーマ細胞にスルフォラファンを処理し，96

時間後に培地を除き，PBS で洗浄した。リン

酸カリウム緩衝液（pH6.8）に 1% となるよう

に TritonX-100 を加えて細胞を可溶化し，-80℃

で 30 分間凍結した。解凍後，遠心分離し，上

清を粗酵素液として用いた。なお，粗酵素液の

タンパク質濃度は Lowry 法を用いて測定した。

粗酵素液に L- ドーパを終濃度が 2 mM となる

ように加え 37℃で 5 時間反応させ，490 nm の

吸光度からドーパキノン産生量を測定した。In 

vitro のチロシナーゼ活性の測定については，

未処理の B16 細胞抽出液に L- ドーパを終濃度

が 2 mM となるように加え，さらにスルフォラ

ンを添加し，37℃で 5 時間反応させ同様に 490 

nm の吸光度で測定した。ポジティブコントロー

ルには L- ドーパと拮抗してチロシナーゼ活性

を阻害するコウジ酸を用いた。

　（3） チロシナーゼの発現量測定

　チロシナーゼ活性の測定で用いた粗酵素液で

ウエスタンブロッティング法にてチロシナーゼ

の発現量を測定した。一次抗体として，抗チ

ロシナーゼ抗体（1,000 倍希釈），抗 β- アクチ

ン抗体（3,000 倍希釈）を用いた。二次抗体は

HRP 標識した抗ヤギ抗体および，抗マウス抗

体を 5,000 倍希釈したものを用いた。検出試薬

は ECL plus を用い，ChemiDoc XRS （Bio-Rad）

で発現量の解析を行った。

　（4） MAP（Mitogen-activated protein）キナー

ゼファミリーのリン酸化

　B16 細 胞 を 60 mm の デ ィ ッ シ ュ に 5 × 105 

cells 播種し，播種してから 24 時間後にウシ胎

仔血清（FBS）を含まない DMEM に培地を置

き換え，さらに 48 時間後にスルフォラファン

を処理した。処理してから 0 分から 360 分後

　スルフォラファンはイソチオシアネートの

一種でアブラナ科のブロッコリーに多く含ま

れる化合物である。植物中では通常，グルコ

シノレートの形で貯蔵されているが，咀嚼さ

れたりするとミロシナーゼという酵素が活性

化され，加水分解を受けることでスルフォラ

ファンが生成される 9）。これまでにスルフォ

ラファンの生理作用としては解毒酵素や抗酸

化酵素の誘導作用，さらには抗がん作用など

が多数報告されている 10 〜 12）。

　（1） メラニン産生試験

　本研究で用いたマウス由来メラノーマ細胞で

ある B16 細胞は，DMEM （Dulbecco' s modified 

Eagle medium，10% ウシ胎仔血清，100 UI/mL

ペニシリン，100 μg/mL ストレプトマイシンを

含む）を用いて 37℃，5% CO2 条件下で培養し

た。60 mm のディッシュに 2.5 × 105 cells 播種

し，播種してから 24 時間後と 72 時間後にスル

フォラファンとポジティブコントロールであ

るアルブチンを処理した。なお，コントロール

は DMEM に 0.1% となるように DMSO を添加

したものを処理した。96 時間後に培地を除き，

リン酸緩衝食塩液（PBS）で洗浄した。トリプ

シンを加え，1 分後にトリプシンインヒビター，

PBS を加え細胞を剥がし回収した。回収した細

胞を遠心分離し，細胞の沈殿を得た。細胞の沈

殿に PBS を 1 mL 加えよく懸濁し，100 μL は

トリパンブルーを用いた細胞毒性評価を行うた

めに，残りは再度遠心分離した。得られた沈殿

に 1 M 水酸化ナトリウムを加え可溶化し，475 

nm の吸光度からメラニン産生量を測定した。

得られたメラニン産生量を生細胞数で割り，コ

2. スルフォラファン

3. 実験方法
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なかった（図 4）。したがって，スルフォラファ

ンはチロシナーゼ活性を直接阻害する作用は有

していないことが判明した。

　（3） スルフォラファンの B16細胞におけるチ

ロシナーゼの発現量の抑制作用

　スルフォラファンを 0.1 μM から 5 μM まで

の濃度で処理したとき，チロシナーゼの発現量

は濃度依存的に減少し，1 μM 以上の濃度でそ

にそれぞれ細胞を回収し，ウエスタンブロッ

ティング法にて p38 と ERK （Extracellular signal-

regulated kinase）の検出を行った。一次抗体に

ついては，抗 phospho-p38 抗体，抗 p38 抗体と

もに 1,000 倍希釈したものを 1 時間，ERK  に関

しては，抗 phospho-ERK 抗体，抗 ERK 抗体と

もに 1,000 倍希釈したものを用いた。二次抗体

は全て HRP 標識した抗ウサギ抗体を 1,000 倍希

釈したものを用いた。検出試薬は ECL plus を

用い，ChemiDoc XRS （Bio-Rad）で解析を行った。

　（5） 統計解析

　結果の全てを平均値±標準偏差で示した。統

計解析には Dunnett' s test を用いた。統計的な

有意差は p ＜ 0.05 に設定した。

　（1）スルフォラファンのメラニン産生抑制効果

　スルフォラファンを 0.1 μM から 5 μM までの

濃度を処理したとき，メラニン産生量はコント

ロールと比較して濃度依存的に減少した（図 2）。

0.5 μM 以上の濃度で有意な減少が見られ，ポジ

ティブコントロールとして用いた 100 μM アルブ

チンと 5 μM スルフォラファンのメラニン産生抑

制効果はほぼ同じであった。このことからスル

フォラファンは強い美白効果を有することが示

唆された。なおここではデータを示していない

が，スルフォラファンに関しては 0.1 μM から 5 

μM までの濃度では細胞毒性は見られなかった。

　（2）スルフォラファンのチロシナーゼ活性阻

害作用

　スルフォラファンを 0.1 μM から 5 μM まで

の濃度で B16 細胞に処理したとき，細胞抽出

物に含まれるチロシナーゼ活性は 0.1 μM 以上

の濃度で有意に減少した（図 3）。しかし，チ

ロシナーゼを含む未処理の B16 細胞抽出液に

L- ドーパとスルフォラファンを加えて反応さ

せたときにはチロシナーゼ活性の阻害は見られ

4. 結　果

図 2　スルフォラファンの B16細胞におけるメラ
ニン産生への影響

図 3　スルフォラファンの B16細胞におけるチロ
シナーゼ活性への影響

図 4　スルフォラファンの in vitroにおけるチロシ
ナーゼ活性への影響
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の抑制作用は顕著であった（図 5）。これらの

結果より，スルフォラファンのメラニン産生抑

制作用はチロシナーゼの発現量の減少によって

引き起こされていることが判明した。

　（4） スルフォラファンのMAPファミリーの

リン酸化への影響

　メラニンの産生に関わるチロシナーゼの発

現には MAP キナーゼのリン酸化が関与するこ

とが知られている 13 〜 15）。p38 のリン酸化は転

写因子である MITF　（microphthalmia-associated 

transcription factor）の発現を誘導し，その結果

チロシナーゼの発現量および，メラニンの産

生量を増加させる。一方，ERK のリン酸化は

MITF のユビキチン化を誘導し，MITF を分解

させ，その結果チロシナーゼの発現量および，

メラニンの産生量を減少させる。

　p38 のリン酸化に関しては，1 分から 10 分の

間で定常状態よりも強いリン酸化が誘導され

た。しかし，360 分以降は逆に定常状態よりも

リン酸化は抑制された（図 6）。ERK のリン酸

化に関しては，60 分後以降で定常状態よりも

強いリン酸化が誘導された。　

　スルフォラファンはイソチオシアネート類の

一種でアブラナ科の野菜，特にブロッコリーと

そのスプラウトに多く含まれている。ブロッ

コリースプラウトのスルフォラファン濃度は

1,153 mg/100 g 乾燥重量で，成熟したブロッコ

リーのおよそ 10 倍含まれていると言われてい

る 16）。含硫化合物であるイソチオシアネート

類はスルフォラファンのほかにアリールイソチ

オシアネートやベンジルイソチオシアネート，

フェニルエチルイソチオシアネート，イソプロ

ピルイソチオシアネート，メチルイソチオシア

ネートなどがある 17）。これらの化合物もブロッ

コリーやカリフラワー，クレソン，キャベツ

などのアブラナ科の野菜に含まれている 18）。

　これらの化合物の生理活性は数多く報告さ

れており，例を挙げると，ベンジルイソチオ

シアネートのアポトーシス誘導効果やフェニ

ルエチルイソチオシアネートのがん予防効果

などがある 19, 20）。メチルイソチオシアネート

図 5　B16細胞におけるスルフォラファンのチロシナーゼの発現量への影響

図 6　B16細胞におけるMAPキナーゼファミリーのリン酸化への影響

5. 考　察
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類に属するスルフォラファンに関

してはこれまでに，アルドケトレ

ダクターゼ 1C1 （AKR1C1）のよう

な第二相の解毒酵素を活性化させ

ることが知られている 21）。さらに

がん細胞のアポトーシスの誘導作

用も報告されている 12）。

　本研究では，スルフォラファン

が濃度依存的にメラニンの産生量

とチロシナーゼ活性を減少させる

ことを見出した。さらに私たちは 5 

μM のスルフォラファンと 100 μM

のアルブチンのメラニンの産生抑

制作用がほぼ同じであることも見

出した。チロシナーゼ活性の阻害

実験においては，スルフォラファ

ンは直接活性を阻害しなかった。

この結果からスルフォラファンはチロシナーゼ

の発現に影響を与えているのはないかと想定

し，ウエスタンブロッティング法を用いたチロ

シナーゼの発現量を解析したところ，濃度依存

的に発現量が減少していた。

　さらに，最近ではメラニンの合成の分子メ

カニズムには MAP キナーゼファミリーの経路

が調節しているという報告がある 13 〜 15）。リン

酸化された p38 は転写因子の MITF を活性化さ

せ，メラニンの合成に関与しているチロシナー

ゼや TRP-1，TRP-2 の発現を促進させるという

ものである。メラニン刺激性ホルモンである

α-MSH は p38 のリン酸化を介してメラニンの

合成を促進させると考えられている 13）。この

経路に関して図 7 を用いて説明する。紫外線

や活性酸素の影響によって表皮細胞から分泌さ

れたα -MSH はメラノコルチン -1 受容体に結

合する。その結果，cyclic AMP （cAMP）の濃

度が上昇し，protein kinase A （PKA）や p38 の

リン酸化が誘導される。リン酸化された PKA

や p38 は cAMP-response element binding protein 

（CREB）をリン酸化し，MITF の DNA 結合活

性を上昇させ，最終的にチロシナーゼの発現お

よびメラニンの産生量を上昇させる 13, 14）。一

方，ERK のリン酸化は MITF のユビキチン化

を誘導し，MITF を分解させることによってチ

ロシナーゼの発現量およびメラニンの産生量を

減少させることが報告されている。B16 細胞に

おいて，2- イミノ -1,3- チアゾリン誘導体であ

る KHG22394 が ERK および，その下流に存在

す る 90-kDa ribosomal S6 kinase （RSK-1） の リ

ン酸化を誘導し，MITF とチロシナーゼの発現

量を減少させることによってメラニンの産生を

抑制した 15）。

　私たちの実験においても，スルフォラファン

によって B16 細胞中のチロシナーゼの発現量

が減少したことから MAPK ファミリーのリン

酸化を検討したところ，p38，ERK ともにスル

フォラファン処理による影響が見られた。まず，

p38 に関してはスルフォラファンを処理してか

ら，1 分から 10 分の間で定常状態よりも強い

リン酸化が検出された。この結果からスルフォ

図 7　スルフォラファンのメラニン合成阻害作用のメカニズム
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ラファンはメラニンの合成を促進している可能

性が考えられたが，実際は逆にメラニンの合成

が阻害されていた。これまでにスルフォラファ

ンには抗酸化酵素の発現誘導と活性酸素の除去

に携わって転写因子 Nrf2 の核内への蓄積の誘

導を p38 のリン酸化を介して行うことが知られ

ている 22）。おそらく，本研究の結果において

もスルフォラファンの抗酸化酵素の誘導作用が

発揮される過程において p38 のリン酸化が誘導

されたと推測した。ただし，スルフォラファン

を処理してから 360 分後以降は定常状態と比較

してリン酸化は抑制された。ERK に関しては，

スルフォラファンを処理してから 60 分後以降

に定常状態よりも強いリン酸化が検出された。

　以上の結果より，スルフォラファンは ERK

と p38 のリン酸化調節作用によってチロシナー

ゼの発現を抑制し，メラニンの合成を阻害した

ことが示された。

おわりに　

　しみやそばかすなどの予防のように長期間の

継続的な塗布が想定される場合には，化合物の

安全性が特に重要になる。過去，ハイドロキノ

ンは高濃度で使用すると白斑ができるという副

作用が出たため，昭和 32 年から化粧品への添

加が禁じられた（現在では使用濃度が抑えられ，

医薬部外品として使用されている）。コウジ酸

においても発がん性の疑いがあり，一時使用が

禁じられた（2005 年に安全性が確認され，使

用禁止が撤回された）。こうした問題を考えた

場合にスルフォラファンは長い食経験から高い

安全性があると思われる。また現在，化粧品に

一般的に用いられているアルブチンよりも効果

がはるかに強いことから，既存の美白剤からさ

らなる進展にも繋がるのではないかと期待され

る。こうした基礎研究の成果がモデル動物実験

やヒト臨床試験を経て，しみやそばかすの予防

や治療に貢献できれば幸いである。
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はじめに

　現在，高齢化の進行とともに生活習慣病の減

少しないことが医療費の増大を引き起こし，社

会的な問題となっている。生活習慣病には食生

活の乱れ，運動不足，休養の不足や極度のスト

レスなど，ライフスタイルそのものが関わって

いる。そのため，適切な食生活による一次予防

の重要性が主張されるとともに，平成 20 年 4

月から始まった特定健診制度は，治療から予防

へのシフトを進め医療費圧縮を図る国の施策の

一環となっている。また，食物が有する 3 つの

機能の中で生体調節機能，即ち三次機能に注目

が集まり，食による生活習慣病の一次予防に役

立てようという研究や製品開発が盛んに行われ

ている。

　生活習慣病に関しては，活性酸素やフリーラ

ジカルが細胞レベルでの酸化傷害を生じ，それ

が多くの生活習慣病の源となっていることが明

らかになってきている 1）。糖尿病も活性酸素と

密接な関係にあり，特に，腎症や網膜症などの

合併症の発症と進行には活性酸素が大きく関

わっている 2-5）。平成 19 年の国民健康・栄養調

査では，糖尿病が強く疑われる人が 890 万人，

糖尿病の可能性が否定できない人は 1320 万人，

合計 2210 万人と推定されており，平成 14 年の

調査時から 590 万人も増加している 6）。これら

糖尿病の症状進行抑制には血糖のコントロール

が必須であり，特に食後血糖上昇の抑制は糖尿

病予備群において有効な予防策といえる。その

ためには，糖質の過剰摂取の制限が有効である

が，糖質の消化吸収を抑制することも効果的で

あり，二糖類分解酵素阻害薬などが糖尿病治療

薬として用いられている 7）。また，食物などに

も同様の作用を有する天然成分が存在し，予防

効果を究明する多くの研究報告がある。

　我々も生活習慣病の予防効果を持つ食資源

を探索する目的で，多数の県産食資源の抗酸

化活性を評価してきた。その結果，ガマズミ

果実やアピオスなどに有益な生理機能を見出

してきた 8, 9）。ここでは，抗酸化作用と糖尿病

の予防に焦点を当て，ガマズミ果実の生理機能

に関する我々の研究を紹介する。

　ガマズミ （Viburnum dilatatum Thunb） はスイ

カズラ科の落葉低木であり 11），様々な同属種

の葉や樹皮等に含まれるトリテルペン類に関

する研究報告および果実の成分に関する研究報

告が国内外で認められるが 12, 13），ガマズミ果

−地域の食資源から抗酸化作用と生理機能の探索−

ガマズミ果実の抗酸化作用と糖尿病予防効果

KeyWords：ガマズミ・ポリフェノール類・抗酸化作用・糖尿病・グルコシダーゼ阻害作用

岩井　邦久	*

* IWAI Kunihisa （青森県立保健大学・健康科学部・栄養学科）

1. 糖尿病モデルにおける酸化抑制効果 10）
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ラット 17）にガマズミ果実粗抽出物 （GCE） を与

え，経時的な過酸化脂質濃度の変化を検討した。

STZ 投与 2 日後に尿糖を認めた糖尿病ラット

に，市販飼料および GCE 溶液を 10 週間自由に

摂取させた。コントロール群および健常ラット

である正常群には水道水を与えた。糖尿病ラッ

トでは，成長の抑制，摂食量および飲水量の増

大，尿量の増加および尿糖など STZ 投与によ

る糖尿病モデルに見られる一般的な症状が認め

られた 17）。これらのラットから，毎週，非絶

食下で尾動脈より採血し，血漿および赤血球中

の過酸化脂質濃度としてチオバルビツール酸反

応生成物 （TBARS） を測定した。

　正常群の血漿中 TBARS は，多少の増減は

あったものの，飼育期間中ほぼ一定濃度で推

移したが，コントロール群の TBARS は次第に

増加し，正常群より有意に高い濃度を示した。

GCE 群は正常群とほぼ同濃度の TBARS 推移

を示し，コントロール群より有意に低値を示

した （図 1-A）。

　赤血球中では，正常群の TBARS は多少の増

減はあるものの，ほぼ同じレベルで推移した

のに対し，糖尿病の 2 群は徐々に TBARS が

増加し，特にコントロール群はその後も正常

群より有意に高いレベルで推移した。しかし，

GCE 群の TBARS は低下する傾向を示し，6 週

目以降は，正常群より高いもののコントロー

ル群よりは有意に低い赤血球中 TBARS を示し

た （図 1-B）。

　また，10 週間の試験終了時においても，コ

ントロール群は正常群に比べて有意に高い

血漿および赤血球中 TBARS を示し，臓器中

TBARS も高い傾向を示した。これに対して，

GCE 群は全ての臓器中 TBARS が正常群と同レ

ベルを示した。特に肝臓中の TBARS は正常群

より低下傾向を示した （表 1）。

　活性酸素やフリーラジカルは，糖尿病の発

症に関わっているだけでなく，病態の進行に

実の生理作用に関する報告は皆無に近い。1998

年より我々はガマズミ果実の生理作用に関する

研究を開始し，ラジカル消去活性および動物試

験によるストレス性潰瘍の抑制効果や酸化傷害

抑制作用などを見出した。その作用発現にお

いて，抗酸化酵素の誘導は見られず，肝臓の

抗酸化能は増大したことから，ガマズミ果実

の成分が抗酸化作用を発揮して，ストレスが

誘発する酸化傷害を抑制していることが推察

された 14-16）。

　そこで，この酸化傷害抑制作用がストレス負

荷以外の酸化傷害に対しても見られるか否かを

糖尿病モデル動物において検討した。糖尿病で

は活性酸素やラジカルの生成が亢進し 2），これ

によって体内の酸化的ストレスが増加した状態

となり，活性酸素消去系の活性を低下させる 3）。

さらに，これらの状態が微小循環障害や細胞機

能障害など糖尿病に特有の合併症を引き起こす

ことが知られている 4, 5）。ここでは，ストレプ

トゾトシン （STZ） を投与して作出した糖尿病

図 1　STZ糖尿病ラットに GCEを摂取させた時の
血漿 (A) および赤血球 (B) 中過酸化脂質濃度
の推移

正常群は健常ラットに水を摂取させた；コントロール
群は糖尿病ラットに水を摂取させた；GCE摂取糖尿群
は糖尿病ラットに GCEを摂取させた． 過酸化脂質濃
度は TBARSとして測定した．データは各群 5匹の平
均値±標準偏差で表した．aは正常群および bはコント
ロール群に対する有意差を示す (p < 0.05)．
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ても糖化ヘモグロビンの減少が認められたが，

これは GCE の抗酸化作用が酸化ストレスを抑

制し，その結果として糖化ヘモグロビンの増

加を抑制したと考えられた。

　従って，ガマズミ果実の酸化傷害抑制効果は，

ストレス負荷時だけでなく糖尿病態においても

発揮されることが明らかとなった。このことは，

ガマズミ果実が糖尿病の合併症予防にも有益な

ことを示唆している。

　この実験では，同時に非絶食下での血漿中

グルコース濃度を測定した。正常群は試験期

間中ほぼ一定の正常レベルで推移したのに対

し，糖尿病群では試験開始後 1 週間で血漿中

グルコース濃度が上昇した。コントロール群

の血漿中グルコース濃度は増加を続け，正常

群より有意に高い濃度を示した。GCE 群の血

漿中グルコース濃度も徐々に増加したが，コ

ントロール群より低く，7 週間以降では有意に

低い濃度を示した （図 2）。一方，これら糖尿

病群の血漿中インスリン濃度は正常群に比べ

て有意に低下し，その傾向は試験終了まで持

続した。

伴って臓器での酸化傷害を増幅させ，種々の

合併症を誘発する 2-4）。この実験においても，

STZ 糖尿病ラットでは成長の悪化，血糖値の

上昇とともに，血漿および赤血球中の過酸化

脂質濃度が次第に増加した。一方，GCE の摂

取は，糖尿病による酸化亢進に対して抑制作

用を持つことが報告されているアミノグアニ

ジン 18）と同様に過酸化脂質の増加抑制を示し

た。また，糖尿病では生体内の酸化ストレス

が増大し 3, 19），タンパク質のグリケーション

などに起因する糖化ヘモグロビンが増加する

ことも特徴の一つである 20）。この実験におい
2.
糖尿病モデルにおける血漿中グルコース

濃度 10）

TBARS (nmol/mg タンパク質 )

正常群 コントロール群 GCE群

血　漿 0.051± 0.013 0.075± 0.013a 0.047± 0.008b

赤血球 0.055± 0.011 0.095± 0.013a 0.055± 0.012b

肝　臓 0.331± 0.110 0.364± 0.077 0.252± 0.120

腎　臓 0.378± 0.101 0.957± 0.475a 0.451± 0.093

膵　臓 0.039± 0.016 0.062± 0.016 0.040± 0.021

表 1　10週間の GCE摂取後の STZ糖尿病ラットの血漿，赤血球，肝臓，
腎臓および膵臓中過酸化脂質濃度

20時間の絶食下で採血および臓器摘出を行った．データは各群 5匹の平均値±
標準偏差を示した．aは 正常群および bはコントロール群に対する有意差を示す 
(p<0.05)．

図 2　STZ糖尿病ラットに GCEを摂取させた時の
血漿中グルコース濃度の推移

正常群は健常ラットに水を摂取させた；コントロール
群は糖尿病ラットに水を摂取させた；GCE摂取糖尿群
は糖尿病ラットに GCEを摂取させた．採血は非絶食下
で行った．データは各群 5匹の平均値±標準偏差で表
した．aは正常群および bはコントロール群に対する有
意差を示す (p< 0.05)．
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　STZ は膵臓の β 細胞を破壊し，インスリン

欠乏状態を生じるため，高血糖症状を引き起こ

す 17）。それによってコントロール群の血漿中

グルコース濃度が増大したのに対し，GCE 群

ではその濃度増加が抑制された。インスリン

分泌の低下はどちらでも起こっていたことか

ら，GCE 摂取による血漿中グルコース濃度の

増大抑制は，インスリン分泌促進作用によるも

のではないことが示された。ポリフェノール類

では，茶カテキンの血糖降下作用やアントシア

ニンおよびフラボノイドなどの糖代謝酵素阻害

作用が知られている 21）。このようなポリフェ

ノール類の多くは，抗酸化作用を持っている。

GCE 中のポリフェノール含量は没食子酸相当

量で 53 mg/g （2.67 mg/g 果実） と比較的多いこ

とから，GCE の作用はその中に含まれるポリ

フェノールによる糖代謝酵素の阻害作用である

可能性が推察された。また，GCE の抗酸化成

分が血糖降下作用に関与している可能性も予想

され，ガマズミ果実の作用は糖尿病における血

糖のコントロールにとっても有用であることが

示唆された。

　また，糖尿病による二次的な代謝異常として

総コレステロールや中性脂肪が増加し，これは

インスリンの投与や抗酸化剤の投与により改善

される場合が報告されている 22）。この実験で

も，糖尿病ラットの血漿中総コレステロールお

よび中性脂肪濃度は次第に増加したのに対し，

GCE 群では血漿中総コレステロール濃度の増

加はほとんど認められず，中性脂肪濃度もコン

トロール群より低下傾向を示した。この結果は，

ガマズミ果実の成分が脂質代謝にも何らかの作

用を及ぼしていることを示唆している。

　これらの結果より，ガマズミ果実は糖尿病に

よって生じる酸化傷害を抑制する作用を持ち，

これは糖尿病の合併症の予防に有用であること

が示され，さらに血糖の降下作用も有する可能

性が明らかとなった。

　STZ 糖尿病ラットの試験において，ガマズ

ミ果実には酸化傷害抑制効果だけではなく血糖

低下作用の可能性が認められたことから，ガマ

ズミの血糖上昇抑制作用を詳細に検討する目的

で，GCE を投与したラットにおける経口糖負

荷試験を行った。

　STZ 糖尿病ラットに水 （コントロール群），

GCE を低用量 （100 mg/kg） および高用量 （500 

mg/kg） で 4 週間反復経口投与した。投与開始

前および反復投与終了後，16 時間の絶食下で

ラットに経口糖負荷試験を行った。GCE 反復

投与開始前には，正常群の血漿中グルコース濃

度に比べて糖尿病群のグルコース濃度はすべて

有意に高い濃度を示し，糖尿病ラット 3 群間に

有意な差は見られなかった （図 3-A）。反復投

3. 糖負荷試験 23）

図 3　GCEを摂取した STZ糖尿病ラットに糖質を
経口投与した時の血漿中グルコース濃度推移

(A) GCE摂取前の糖負荷試験； (B) 4週間の GCE
反復投与後の糖負荷試験．正常群は健常ラットに
水を摂取させた；コントロール群は糖尿病ラット
に水を摂取させた；GCE 100 mg/kg群は糖尿病ラッ
トに GCEを 100 mg/kg/d反復経口投与した；GCE 
500 mg/kg群は糖尿病ラットに GCEを 500 mg/kg/
d反復経口投与した．全てのラットには 16時間の
絶食下で 2 g/kgのグルコースを単回経口投与した．
データは各群 5匹の平均値±標準偏差で表した．a
は正常群および bはコントロール群に対する有意
差を示す (p < 0.05)．



（12）NewFoodIndustry 2010  Vol.52  No.7

与終了時の糖負荷試験においても，コントロー

ル群の血漿中グルコース濃度は 4 週間前と同じ

レベルの推移を示し，正常群より有意に高値を

示した。しかし，GCE 投与群はコントロール

群よりも低い血漿中グルコース濃度推移を示

し，低用量群より高用量群が低濃度の傾向を示

した （図 3-B）。また，いずれの STZ 糖尿病ラッ

トにおいても糖負荷時の顕著なインスリン分泌

は認められなかった。

　GCE 投与群の血漿中グルコース濃度は正常

群よりも高値であったが，既に STZ 糖尿病ラッ

トに GCE を自由摂取させた時に定常血糖値の

上昇が抑制されることを観察しており，ガマ

ズミ果実には血糖値の上昇を抑制する作用の

あることが改めて明らかとなった。この血糖

上昇抑制は GCE の摂取に基づくものであり，

その作用はインスリン分泌を促進する，ある

いはインスリン分泌能を回復させる作用とは

異なることが推察できる。従って，この作用

は GCE に含まれる成分の糖吸収抑制作用ある

いは糖代謝酵素阻害作用であると予想され，

ガマズミ果実成分のグルコシダーゼ阻害作用

を検討した。

　糖尿病モデル動物における実験により明らか

となったガマズミ果実の血糖上昇抑制作用を解

明するため，ガマズミ・ポリフェノールの糖

代謝酵素阻害作用を検討した。実験では，GCE

から分離したシアニジン 3-サンブビオシド

（C3S）， シアニジン 3-グルコシド（C3G）， 5-カ

フェオイルキナ酸（クロロゲン酸 : 5-CQA），

4-メトキシ-カフェオイルキナ酸（4 -メトキシ

クロロゲン酸 : MeO-CQA） およびケルセチン

（Qrt）24-26）の他に，対照として 1-デオキシノジ

リマイシン（DNJ） およびシアニジン（Cy） を

用いた。

　ガマズミ・ポリフェノールの糖代謝酵素阻

害活性を表 2 に示した。酵母由来の α-グルコ

シダーゼ，ラット小腸由来のマルターゼおよび

ブタ膵臓由来 α-アミラーゼに対してはガマズ

ミ果実の主要色素である C3S がガマズミ・ポ

リフェノール 5 成分の中で最も強い阻害活性を

示した。ラット小腸由来スクラーゼに対しては

5-CQA が，ラット小腸由来イソマルターゼお

よびグルコアミラーゼに対しては MeO-CQA が

阻害活性（IC50, mM）

α-Glca Sucb Malb Isomalb Glcoamyb α-Amyc

C3S 3.19 3.26 3.85 12.86 5.61 0.96

C3G 25.55 6.50 26.00 102.07 77.01 42.48

MeO-CQA 11.12 31.60 114.91 4.08 3.76 106.38

Qrt 29.41 141.51 12.67 7.89 237.26 162.20

5-CQA 82.18 1.40 24.87 23.46 5.07 37.16

DNJ 0.77 0.11 1.83 2.24 8.23 83.44

Cy 63.29 59.82 18.15 42.69 68.77 113.84

aは酵母由来， bはラット小腸由来，cはブタ膵臓由来の酵素を表す．
α-Glc，α-グルコシダーゼ；Suc，スクラーゼ ; Mal，マルターゼ；Isomal，イソマルターゼ；Glcoamy，
グルコアミラーゼ；α-Amy，アミラーゼ．

表 2　ガマズミ・ポリフェノールの糖代謝酵素阻害活性

5. グルコシダーゼ阻害作用 23）
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最も強い阻害活性を示した。その一方で，陽性

対照とした DNJ は，グルコアミラーゼおよび

α-アミラーゼ以外の糖代謝酵素に対してガマズ

ミ・ポリフェノール以上の阻害活性を示した。

また，アグリコンである Cy は，いずれの酵素

に対しても C3S より阻害が弱い傾向を示した。

C3G の阻害活性はアグリコンより強いものも

あったが，C3S はほとんどの糖代謝酵素に対し

て C3G よりも強い阻害活性を示した。C3S 以

外の二配糖体の阻害作用を検討してはいない

が，これはアントシアニンのアグリコン，一配

糖体および二配糖体の活性相関の可能性を示す

ものである。また，C3S にはキシロースが結合

しており，糖の違いの関与も否定はできない。

C3G はブドウやブルーベリーなど多くの果実

に含まれている代表的なアントシアニン配糖体

であるのに対し，C3S はガマズミを含むスイカ

ズラ科植物など比較的分布範囲が狭い 27）。こ

れらのことから，DNJ より活性は弱いものの，

C3S に糖代謝酵素阻害活性があることは非常に

興味深い結果となった。

　一方，フェニルプロパノイドである 5-CQA

およびその誘導体である MeO-CQA にもある種

の酵素に対して阻害活性が認められた。クロロ

ゲン酸誘導体にはインスリン分泌促進作用を有

する化合物の報告もあるが 28），5-CQA および

MeO-CQA にはそのような報告はなく，また本

試験において GCE の反復経口投与による血漿

中インスリン濃度の増大も認められなかったこ

とから，血糖上昇抑制効果は糖代謝酵素の阻害

作用によることが強く推察された。また，一部

のアシル化アントシアニン配糖体には α-グル

コシダーゼ阻害作用が報告されていることから
21），我々も同様の内容を推察している。さらに，

我々は 5 種類のポリフェノール類を GCE から

同定し，これらはガマズミ果実中総ポリフェ

ノール含量の半分を占めることを明らかにし

ている 25）。この中で最も多いポリフェノール

は 5-CQA であり，次いで C3S であった。即ち，

C3S はガマズミ果実の主要なアントシアニンで

あり，5-CQA は中心的なポリフェノールであ

り，これらの化合物はラジカル消去活性を有し

ている 24）。この実験では，その主要なポリフェ

ノールである C3S および 5-CQA が糖代謝酵素

を阻害することに基づいて血糖上昇を抑制して

いることが示唆された。

　これらの結果より，ガマズミ果実は酸化傷害

を抑制し，また血糖上昇を抑制し得るなど生活

習慣病の予防に有益な機能性を備えた果実であ

ることが示された。

おわりに

　ガマズミは，青森県で近年栽培が進められて

いる新しい果実である。この果実は強い抗酸化

活性を持ち，ストレス誘発性胃潰瘍などの生体

内酸化傷害を抑制した。この酸化傷害抑制効果

は，実験的糖尿病ラットにおいても過酸化脂質

濃度の増加抑制という形で認められた。糖尿病

における酸化ストレスの亢進は合併症の原因と

もなるため，ガマズミの抗酸化作用は糖尿病合

併症予防にも効果があると考えられる。

　また，ガマズミを摂取した糖尿病ラットは

非絶食下での血漿中グルコース濃度の増大が

抑制され，糖尿病予防効果の可能性が示され

た。これは，糖負荷試験を行った場合にも認

められ，ガマズミ・ポリフェノールには α-グ

ルコシダーゼ阻害活性が認められた。これら

の結果から，ガマズミ果実は抗酸化作用に加

えて α-グルコシダーゼ阻害活性を備えた生活

習慣病予防対策に有益な食素材といえる。今

後は，果実加工に伴うこれら成分の安定化や

効率的な抽出法などの検討が果実の実用化お

よび有用化の課題となるが，機能性食品とし

ての開発が期待される。
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はじめに

　種子島ムラサキ芋（品種名：ムラサキマサリ；

図 1）は，濃赤紫の皮色，紡錘形の形状を特徴

とする品種として鹿児島地域特に種子島地域で

多く栽培されている。その肉色は鮮やかな紫で

アントシアニン色素の含有量が多いことがよく

知られている。ムラサキ芋は青果用には適しな

いため，主にパウダー，ペースト，アントシア

ニン色素利用などの加工用に使われている。

　 一方，カフェオイルキナ酸 （Caffeoylquinic 

acid，CQA）は，コーヒー豆から初めて単離さ

れた成分である。コーヒー豆の他に，サツマ

イモ，プロポリス等に多く含まれて成分であ

る。CQA はコーヒー酸のカルボキシル基がキ

ナ酸のヒドロキシル基とエステル結合した構造

を持つ化合物であり，カフェオイル基の数や位

置に応じて，5-CQA（クロロゲン酸），3,4-di-

CQA，3,5-di-CQA，4,5-di-CQA，3,4,5-tri-CQA 等

の CQA 類縁体が存在し，分類されている（図

2）1-3）。CQA の生理活性作用に関しては，抗酸

化，抗腫瘍，抗高血糖，抗炎症，抗突然変異作

用などが報告されている 4-6）。近年，筑波大学

の礒田グループにより，CQA が細胞エネルギー

である ATP（Adenosine triphosphate）産生を促

進することにより神経細胞保護作用を誘導する

ことを in vivo，in vitro 実験にて明らかにした 7, 8）。

　本稿では，ムラサキ芋抽出成分の CQA 含有

量を測定し，その機能性評価として抗酸化・

ATP 産生促進・神経細胞保護効果の評価を行

い，得られた結果を報告する。

　ムラサキ芋の CQA 類の抽出は，株式会社トー

シンから供与された製品（表 1）10 g を用いた。

粉末および個体試料は 80%（v/v）- エタノール

中でポリトロンホモジナイザーにて磨砕抽出

後，ろ過し，残渣を 80%- エタノールで洗浄し

ながら 250ml に定容した。また，液体試料は，

エタノール濃度 80% となるようにエタノール

ムラサキ芋抽出物による神経細胞保護作用

KeyWords：カフェオイルキナ酸・ムラサキ芋・神経細胞保護作用・ATP
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図 1　ムラサキ芋

1. ムラサキ芋の CQA含有量測定
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ノール量（フェノール試薬陽性物質）の測定お

よび HPLC により CQA 類の定量を行った。

　その結果，ムラサキ芋を原料とした製品中の

カフェオイルキナ酸の含有量は CQA 量には製

品間で大きな差がみられ，生芋を搾汁して製造

された製品で含量が低く，蒸しいいも，ペース

ト，それを乾燥したパウダーおよび製造工程で

クエン酸を添加後，濃縮された液状製品の含量

が高かった。また，同じ製品でもムラサキサツ

マイモの品種によって含量が異なり，‘ムラサ

キマサリ’で高く，‘アヤムラサキ’で低かっ

た（図 3）。

　さらに，製造工程の違い等により含量に差が

見られることから，芋に含まれるポリフェノー

ルオキシダーゼが加工工程で働き含量を低下さ

を加えた後，ろ過定容した。得られた，抽出液

を一定量取り，エタノールをロータリーエバポ

レーターで除去後，適宜希釈し分析に供した。

測定は，Folin-Ciocalteu 法に用いて全ポリフェ

図 2　カフェオイルキナ酸の構造

1 有機紅酢紅しぼり
2 ムラサキ芋 5倍濃縮（クエン酸入り）100g
3 ムラサキ芋 5倍濃縮（クエン酸無し）35g
4 アヤムラサキ残さ　1kg
5 ムラサキ芋搾汁液 180ml
6 ムラサキ芋パウダー（アヤムラサキ）20g
7 ムラサキ芋パウダー（ムラサキマサリ）250g
8 アヤムラサキ芋ペースト 200g
9 アヤムラサキ　全（蒸しいも）

10 ムラサキマサリ　全（蒸しいも）
11 紫紅源

表 1　ムラサキ芋製品
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せているものと推定し，加熱調理が CQA 等の

含量に及ぼす影響を調べた。その結果，加熱調

理を行うと，生からの抽出よりも約 5 倍のポリ

フェノール含量となった（図 4）。ここで示し

たポリフェノール量は，ムラサキサツマイモに

含まれるアントシアニン類も同時に測定してい

るため，カフェオイルキナ酸類を HPLC で測

定した結果を図 5 に示した。CQA 類の総量は，

ポリフェノール含量と同様に加熱調理したもの

で高かった。

　一方，CQA 類の個々の含量についてみると

加熱調理後のムラサキサツマイモには 3 種類の

ジカフェオイルキナ酸がほぼ同量含まれたのに

対して，生では 3,5-di-CQA が多く，他の 2 成

分は含量が低かった。

　加熱調理により，ポリフェノールおよび

CQA 類の抽出量が増加したことから，ムラサ

キサツマイモ加工製品中の CQA 含有量の差異

には，ポリフェノールオキシダーゼが関与して

いることが示唆された。

　以上のことからムラサキサツマイモから効率

的にカフェオイルキナ酸類を抽出するには，加

熱処理等ポリフェノールオキシダーゼを失活さ

せる処理もしくは活性を抑制するような処理が

必要と考えられた。

　生理活性機能評価において，CQA の含有量

が一番高い「ムラサキ芋 5 倍濃縮」を選び実験

を行った。クエン酸入りの「ムラサキ芋 5 倍濃

図 4　加熱処理等がポリフェノール含量に与える影響

図 3　製品中のカフェオイルキナ酸含量
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縮」はクエン酸による ATP 産生促進効果が予

想されるため，クエン酸無しの「ムラサキ芋 5

倍濃縮」を使用した。

　本研究において用いた「ムラサキ芋 5 倍濃

縮」はムラサキ芋搾汁液を珪藻土濾過機にて濾

過し，煮詰めて 5 倍に濃縮したものである。

　ムラサキ芋抽出物（ムラサキ芋 5 倍濃縮液）

による神経細胞内 ATP 産生促進効果を評価す

るため，ヒト神経芽種細胞株である SH-SY5Y

細胞を用いた（図 6）。SH-SY5Y 細胞（ATCC， 

CRL-2266）は，1970 年にヒトの骨転移がんか

ら確立された神経芽種細胞株 SK-N-SH （ATCC, 

HTB-11）の亜系を三度（SK-N-SH -> SH-SY -> 

SH-SY5 -> SH-SY5Y）クローニングし，得られ

た細胞である。細胞の ATP 測定試薬を用いて

ATP 産生量を測定した。細胞内の ATP 測定は，

ルシフェラーゼによるルシフェリンの酸化反応

を利用するホタル・ルシフェラーゼ発光法を用

いて行った。その結果，ムラサキ芋抽出物処理

により，SH － SY5Y 細胞の ATP 産生が増加し

た（図 7）。

図 6　SH-SY5Y細胞

2.
ムラサキ芋抽出物の神経細胞内 ATP産生
促進効果

図 7　ムラサキ芋処理による SH-SY5Y細胞内 ATP
産生促進効果

図 5　加熱処理等がカフェオイルキナ酸類に含量に与える影響
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3. ムラサキ芋抽出物の神経細胞増殖促進効果

　ATP は 生 体 の エ ネ ル ギ ー 代 謝， 恒 常 性 の

維持など細胞内の重要な反応に欠かせない

物 質 と し て 知 ら れ て い る。ATP は 細 胞 増 殖

を 誘 導 す る こ と か ら， 本 実 験 で は MTT 法

を 用 い て， ム ラ サ キ 芋 5 倍 濃 縮 液 に お い て

の神経細胞増殖促進作用評価を SH-SY5Y 細

胞を用い行った。MTT 法とは生細胞内のフ

タル酸脱水素酵素によってホルマザンに還

元 さ れ る MTT [3-（4,5-dimethylthiazol-2-yl）

-2,5-diphenyltetrazolium bromide] を 培 養 細 胞 に

添加し，そのホルマザン産生量を 570 nm の波

長における吸光度にて換算する方法である。

　ムラサキ芋抽出物で SH-SY5Y 細胞を処理し

た結果，コントロール（非処理細胞）と比べて

ムラサキ芋抽出物により処理した細胞の増殖率

が促進された（図 8）。

　アミロイドタンパク質（Amyloidβ； Aβ）は，

それ自身が産生する酸化ストレスによって，細

胞膜脂質，タンパク質等を酸化させるタンパク

質であり，アルツハイマー症の主な原因の一つ

として知られている。さらに，細胞のミトコン

ドリア膜を酸化させ，ATP 産生の減少を誘導

し，神経細胞死を引き起こすことが報告されて

いる 9）。Aβ は，カルボキシル基末端側のアミ

ノ酸残基数の違いにより Aβ25-35，Aβ1-40，Aβ1-42

等に分類されているが，その中で Aβ1-42 が神経

細胞に対する毒性が最も高いとことが報告され

ていることから，本研究においては Aβ1-42 を用

いた 10）。

　本研究では，Aβ の酸化ストレスが引き起こ

す神経細胞死におけるムラサキ芋抽出物の抑制

効果・神経細胞保護効果について調べた。Aβ

処理する前にムラサキ芋抽出物で処理した結

果，ムラサキ芋処理により神経細胞保護効果が

確認された（図 9）。

　Aβ は細胞内に活性酸素種（Reactive oxygen 

species；ROS）を発生させ，酸化ストレスによ

り細胞にダメージを与える。ムラサキ芋抽出物

が細胞内 ATP 産生促進と共にフリーラジカル

消去作用による酸化ストレス抑制効果が期待で

きるため，本実験において抗酸化効果を調べた。

ムラサキ芋抽出物の抗酸化性を評価するため，

DPPH（1,2-diphenyl-2-picrylhydrazy） ラ ジ カ ル

消去法を用いた。DPPH ラジカルは常温で安定

図 8　ムラサキ芋 5倍濃縮液の神経細胞増殖促進効果

図 9　ムラサキ芋 5倍濃縮液の神経細胞保護効果

4. ムラサキ芋抽出物の神経細胞保護作用

5. ムラサキ芋抽出物の抗酸化活性
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的なラジカルで，還元物質の存在でラジカルが

消去されることから，一般的に様々な化合物の

抗酸化力の指標に用いられる方法である。

　1000 倍，100 倍，10 倍希釈のムラサキ芋抽

出物の DPPH フリーラジカル消去能を調べた

結果，1000 倍希釈では 15%，100 倍希釈では

67%，10 倍希釈では 95% の非常に強いフリー

ラジカル消去能を示した（図 10）。

図 10　ムラサキ芋抽出物の抗酸化効果

おわりに

　 ム ラ サ キ 芋 抽 出 物 に よ る ヒ ト 由 来 SH －

SY5Y 細胞における神経細胞保護作用は CQA

による ATP 産生促進作用と酸化ストレス抑制

効果によると考えられる。しかし，ムラサキ芋

の特徴であるアントシアニン色素による神経細

胞保護効果及び抗酸化効果が報告されたことか

ら，CQA とアントシアニンの両成分により神

経細胞保護効果が誘導される可能性は高い。

　また，CQA が本稿で紹介した生理活性以外

にも様々な生理活性を有することが我々研究グ

ループの先行研究によって明らかになってい

る。中でも老化促進モデルマウスを用いた学習

記憶改善作用に関して有用な知見が得られてい

る。現在ムラサキ芋抽出物における学習記憶改

善作用について研究中であり，結果は別途報告

する予定である。今後もムラサキ芋の機能性及

び有用性を明らかにするため研究を継続し，ム

ラサキ芋が神経疾患予防の機能性食品の素材と

なることを期待したい。
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はじめに

　オリーブ（Olea europaea）は，モクセイ科

の常緑樹であり，その野生種は地中海沿岸か

らアフリカ北岸一帯に自生している。古くか

ら，オリーブの実やその油，さらに葉は，栄

養学的，薬学的，儀式的に幅広く利用されて

きた 1）。さらに，オリーブは地中海地域にお

いて重要な産業作物であり，その地域だけで，

全世界の約 98％もの生産量を誇っており 2），

経済的，栄養学的にその地域の人々に与える

影響は大きい 3）。その地域での伝統的な地中海

式食事法は，野菜や果物，それに穀物など植物

性食品の豊富な摂取，オリーブオイルやオリー

ブ製品の日常的な使用が特徴として挙げられ

る。その食事法によって，健康増進だけでなく，

地中海地域での循環器疾患や大腸がん，乳がん，

皮膚がんの発症率が他の地域に比べて低いこと

が疫学的に証明され，その主な要因として，オ

リーブオイル独特な味や香り物質であるいくつ

かの微量成分やオレイン酸などの不飽和脂肪酸

が影響していると考えられている 4）。また近年

では，様々なハーブ茶の健康効果が期待されて

おり，その中でもオリーブ葉は，地中海地域で

は伝承的なハーブ茶として一般的に飲用されて

いることから，オリーブ葉は様々な方面からそ

の健康増進への可能性が期待されている。

　チュニジア共和国は，北アフリカのマグレブ

に位置しており，国土の北部は地中海に面し，

南部はサハラ砂漠に接して広がっている。し

かし，その面積は日本国土の 5 分の 2 程しかな

く，そのため地中海からサハラ砂漠にかけての

急激な気候の変化を有している。チュニジア共

和国は，オリーブの栽培面積において世界第 2

位，オリーブの生産量において世界第 5 位を誇

るオリーブ生産国である。急激な気候の変化と

ともに様々な植生をもつ，そのユニークな環境

がバラエティーに富んだオリーブの生産を可能

にし，また，土壌，水，気温，品種などによっ

てその成分に多くの違いをもたらしている。

　今回使用した細胞は，Human promyelocytic 

leukemia（HL-60）細胞というヒト骨髄性白血

病細胞で，白血病のモデルとして in vitro で汎

用されている 5）。HL-60 細胞はニ方向への分化

能をもち，特に 1,25-dihydroxyvitamin D3 によっ

て単球様細胞に分化し 6），レチノイン酸（all 

-trance-retinoic acid, ATRA）によって顆粒球様

細胞に分化する 7）。特に，ATRA による HL-60

細胞の分化誘導に関しては，急性前骨髄性白血

病患者（APL）の白血病細胞が in vivo，in vitro

において終結分化することにより，治療薬とし

チュニジア産オリーブ葉抽出物の

ヒ ト 白 血 病 細 胞 分 化 誘 導 作 用

KeyWords：HL-60・細胞分化・オリーブ葉・Apigenin・Oleuropein

中崎　瑛里	*1　　韓　畯奎	*2　　礒田　博子	*3

*1 NAKAZAKI Eri ，*2 HAN Junkyu ，*3 ISODA Hiroko （筑波大学大学院生命環境科学研究科・北アフリカ研究センター）



（22）NewFoodIndustry 2010  Vol.52  No.7

た。これらの品種はそれぞれチュニジアの異な

る地域で生育している。10 g の乾燥オリーブ葉

を破砕処理し，その粉末を 100 ml の 70% エタ

ノールに 1 週間つけた。，その後 0.45 μm フィ

ルターでろ過し，サンプルとした。

　まず，それぞれのチュニジア産オリーブ葉

抽出物のヒト骨髄性白血病細胞 （HL-60） に対

する増殖抑制効果について検討した。オリー

ブ 葉 抽 出 物 の 100，500，1000，10000 倍 希 釈

液を HL-60 細胞に添加し，37 ℃，5% CO2 イン

キュベーターにて，48 時間インキュベートし

た結果，非処理細胞（コントロール）と比べ

て，すべてのオリーブ葉抽出物 100 倍希釈液

が，HL-60 細胞増殖抑制活性を示した（図 1）。

特にサンプル C2 は最も高い活性を示し，その

抑制率は 60% 以下であった。続いて Z1，Z2 と

いう順に活性を示した。また，オリーブ葉抽出

て用いられている 8, 9）。ATRA は有効な細胞分

化誘導治療薬であるが，その反面，薬物耐性や，

副作用をもつことも報告されている 10, 11）。し

かし，細胞分化誘導療法はがん細胞にのみ作用

して，がん細胞を正常様細胞に分化誘導するた

め，がん細胞ターゲッティング療法の 1 つとし

て考えられる。そのため，天然食資源から無害

の分化誘導剤を探索することは，単に化学治療

薬としてではなく，予防の観点からしても重要

である。

　本稿では，数種類のチュニジア産オリーブ品

種を用いて，その分化誘導活性を論文にまとめ

たので紹介する。当研究結果はすでに日本農芸

化学会英文誌（BBB）で発表している。

　本研究では，主要なチュニジア産品種であ

る Chemchali（C1），Chemlali（C2），Chetoui

（C3），Gerboui（G），Sayali（S），Zalmati（Z1），

Zarrazi（Z2）という 7 種のオリーブ葉を使用し

1. チュニジア産オリーブ葉からの抽出

2.
オリーブ葉抽出物のヒト白血病細胞にお

ける増殖抑制効果

図 1　オリーブ葉抽出物による HL-60細胞増殖抑制活性

Chemchali（C1），Chemlali（C2)，Chetoui（C3)，Gerboui（G)，Sayali（S)，
Zalmati（Z1），Zarrazi（Z2）
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チルアセテートは単球特異的マーカーであり，

HL-60 が単球へ分化されていると細胞内に黒い

顆粒が確認される。一方，ナフトール As-D ク

ロロアセテートは顆粒球特異的マーカーであ

り，HL-60 が顆粒球へ分化されていると細胞内

に赤い顆粒が確認される。そこで，オリーブ葉

抽出物を HL-60 細胞に添加し，37 ℃，5% CO2

インキュベーターにて，24 時間インキュベー

トした結果，顕微鏡下で赤い顆粒が観察された

（図 3）。以上の結果から，全オリーブ葉抽出物

は HL-60 細胞の顆粒球への分化誘導作用を有

することが明らかになった。また，オリーブ葉

抽出物の HL-60 細胞増殖抑制効果は細胞分化

誘導作用に関連していることが示唆された。

　オリーブ葉抽出物が，HL-60 細胞分化誘導

活性を有することから，その活性成分である

と思われるフェノール成分について高速液体

クロマトグラフ（HPLC）分析によって測定，

定量した。その結果，数種類のフラボノイド

物で処理した HL-60 細胞を顕微鏡観察したと

ころ，形態的変化が確認された。細胞増殖抑制

の作用メカニズムのひとつとして分化誘導があ

げられることから 12），オリーブ葉抽出物には

分化誘導効果があると考えられる。すべてのオ

リーブ葉抽出物で増殖抑制活性を示したのが

100 倍希釈液だったことから，以下の実験では

この希釈率を使用した。

　オリーブ葉抽出物が HL-60 細胞増殖抑制効

果を有することが明らかになったことから，続

いて分化誘導作用について検討した。実験は，

ニトロブルーテトラゾリウム（NBT）法とエス

テラーゼ二重染色を行った。まず，オリーブ葉

抽出物の 100 倍希釈液を HL-60 細胞に添加し，

37 ℃，5%CO2 インキュベーターにて，24 時

間インキュベートした結果，すべてのオリーブ

葉抽出物において分化マーカーであるニトロブ

ルーテトラゾリウム（NBT）還元効果が確認さ

れた（図 2）。したがって，すべて

のオリーブ葉抽出物に HL-60 細胞

分化誘導活性があることが明らか

になった。特に，サンプル G 処理

によって分化誘導された細胞割合

は 90% 以上で，全オリーブ葉抽出

物中，最も高かった。しかし，品

種によっては分化誘導率に約 2 倍

もの差があった。このことから，

オリーブの品種や生育環境条件に

よってはその活性および含有成分

が異なる可能性が示唆された。

　続いて，HL-60 細胞が単球，顆

粒球どちらの細胞に分化している

の か を 判 別 す る た め に， エ ス テ

ラーゼ二重染色を行った。α- ナフ

3.
オリーブ葉抽出物のヒト白血病細胞にお

ける分化誘導作用

図 2　NBT法によるオリーブ葉抽出物の HL-60細胞分化誘導率

Chemchali（C1），Chemlali（C2)，Chetoui（C3)，Gerboui（G)，Sayali
（S)，Zalmati（Z1），Zarrazi（Z2）

4. オリーブ含有ポリフェノールの分析
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種によって異なる気候や土地で生育しているこ

とから，オリーブ含有ポリフェノールは品種だ

けではなく，気候や水，土壌によっても影響を

受けることが考えられる。

　Apigenin 7-glucoside は，フラボンの一種で

あ る Apigenin に gulucose が 結 合 し た フ ラ ボ

ノイド配糖体である。そのアグリコンである

がいくつかのオリーブ葉抽出物中にごく少量

含まれていたのに対し，すべてのオリーブ葉

抽出物中に比較的高濃度で存在していたのは，

Apigenin 7-glucoside と Oleuropein と い う 2 つ

の化合物であることが判明した。また，その 2

種類の化合物の含有量は，品種によって異なっ

ていた（表 1）。今回使用したオリーブは，品

図 3　エステラーゼ二重染色によるオリーブ葉抽出物の HL-60細胞分化誘導活性

Chemchali（C1），Chemlali（C2)，Chetoui（C3)，Gerboui（G)，Sayali（S)，
Zalmati（Z1），Zarrazi（Z2）
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Apigenin は植物色素の一種で，紫外線などから

植物体を保護する働きをし，その主な生理活性

としては，抗炎症，抗腫瘍などの効果が報告さ

れている 13, 14）。さらに，HL-60 細胞においては

アポトーシス誘導活性 15）なども報告されてい

る。また，Apigenin を含むフラボノイドは植物

体中で，そのほとんどが配糖体の形で存在して

いる。

　Oleuropein は，1908 年に Bourquelot，Vintilesco

によって発見されたオリーブの実や葉に多量に

含まれる苦味成分である 16）。その主な生理活

性としては，抗酸化 16），抗菌 1, 17），抗炎症 18），

抗腫瘍 19, 20）などの効果が報告されている。

　この 2 種類の化合物が，すべてのオリーブ葉

抽出物に比較的高濃度で含まれていたことか

ら，これらの化合物が HL-60 細胞分化誘導作

用に影響を与えていると推測された。

　HPLC 分析によって，オリーブ葉抽出物に

含まれる化合物が明らかになったことから，

Apigenin 7-glucoside と Oleuropein の HL-60 細

Cultivar Apigenin 7-glucoside Oleuropein
Dry weight in leaves

（g/kg）
Conc. in extract at

100-fold dilution（μM）
Dry weight in leaves

（g/kg）
Conc. in extract at

100-fold dilution（μM）
C1 2.62 6.06 2.81 5.19
C2 1.93 4.46 1.31 2.41
C3 2.36 5.45 2.45 4.53
G 2.34 5.42 1.28 2.38
S 1.31 3.04 0.91 1.68

Z1 2.68 6.18 2.54 4.7
Z2 2.08 4.82 2.20 4.06

表 1　Apigenin 7-glucosideと Oleuropeinの各品種オリーブ葉含有量

Chemchali（C1），Chemlali（C2)，Chetoui（C3)，Gerboui（G)，Sayali（S)，Zalmati（Z1），Zarrazi（Z2）

5.
オリーブ含有ポリフェノールのヒト白血
病細胞に対する分化誘導作用

図 4　エステラーゼ二重染色による Apigenin 7-glucosideと Oleuropeinの
HL-60細胞分化誘導率
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胞分化誘導作用について，これらの化合物を用

いて検討した。サンプル G 処理によって，最

も高い分化誘導作用を示したことから（図 2），

化合物の処理濃度はその HPLC 分析（表 1）に

準じて設定した。また，2 つの化合物の相乗効

果について検討するため，Apigenin 7-glucoside

と Oleuropein の混合処理系の実験も行った。

各 濃 度 の Apigenin 7-glucoside と Oleuropein を

HL-60 細胞に添加し，37 ℃，5% CO2 インキュ

ベーターにて，24 時間インキュベートした結

果，サンプル G 含有量と同濃度で処理した細

胞の分化率が最も高く 88.2% であった（図 4）。

ま た，Oleuropein は 2.4 μM 処 理 で HL-60 細

胞分化誘導率は 38.2% という値だったが，そ

の 2 倍の濃度 5.4 μM 処理ではその活性は下が

り 14.1% だった。これは，HL-60 細胞に対する

Oleuropein の至適濃度がより薄い濃度である

ことが考えられる。Apigenin 7-glucoside は 2.7 

μM 処理より 5.4 μM 処理で分化誘導率が高く，

その値は 77.2% であった。Apigenin も含まれ

るフラボノイドの中には HL-60 細胞分化誘導

作用を有するものも多数報告されている 21, 22）。

以上の結果から，HL-60 細胞分化誘導を引き

起こした活性成分は Apigenin 7-glucoside であ

り，Oleuropein はその活性を増減させることが

明らかとなった。さらに，サンプル G が他の

オリーブ葉抽出物に比べて，非常に高い分化

誘導作用を有することについて，サンプル G

に 含 ま れ る Apigenin 7-glucoside と Oleuropein

の濃度の割合が最も至適濃度に近かったため

と推測された。以上のことから，オリーブの

品種や土壌，水などの生育環境条件がもたら

した含有成分の違いが，その活性にも影響を

与えることが示唆され，本研究の HL-60 細胞

分化誘導作用において重要な要素であると考

えられた。

おわりに

　以上，チュニジア産オリーブ葉抽出物がヒト

白血病細胞に与える分化誘導活性についてまと

めた。本研究によって，食資源からのヒト骨髄

性白血病細胞分化誘導物質の探索が非常に重要

な可能性を有すると考えられる。今後は，分析

されたオリーブ葉由来化合物による，白血病細

胞分化誘導活性のさらなるメカニズム解明に努

力していきたい。
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はじめに

　大伴家持が詠んだ「雄神川　紅匂ふ娘子らし

　葦附とると　瀬に立たすらし」（万葉集　巻

17.4021）。葦附は藍藻のアシツキノリ（Nostoc 

verrucosum）で，万葉の時代から藍藻は食べら

れていたようだ。

　現在，日本国内で入手することができる

食 用 藍 藻 は， ス イ ゼ ン ジ ノ リ（Aphanothece 

sacrum）， イ シ ク ラ ゲ（Nostoc commune）， そ

して髪菜（Nostoc flagelliforme）の 3 種がある。

イシクラゲと髪菜は，アシツキノリと同じネン

ジュモ科（Nostocaceae）ネンジュモ属（Nostoc

属）である。これら食用藍藻は古くから食べら

れてきた。食用藍藻として最も有名なのはスピ

ルリナ（Spirulina platensis, S. maxima）であろ

うが，スピルリナはサプリメントや食品添加物

として利用されているものの食材

としての利用は今のところない。

　スイゼンジノリは淡水産藍藻で

清浄な水中で生育する。一方，イ

シクラゲと髪菜は陸生藍藻で土や

石の表面に生育する。いずれも単

細胞藻であるが，細胞外に粘性の

多糖類を産生して群体を形成する。

各食用藍藻の成分分析値を表 1 に

示した 1-3）。3 種ともタンパク質が 20% 前後で

脂質が 0.5% 以下である。特筆は糖質が 50% を

超えていることである。繊維は 1.1%（スイゼ

ンジノリ），3.0%（イシクラゲ），1.9%（髪菜）

と少ない。ところが，スイゼンジノリおよびイ

シクラゲにおいては，それらに含まれる難消化

性多糖類が食物繊維として働くことが報告され

ている 4, 5）。イシクラゲに含まれる難消化性多

糖類は 33% にもなる。髪菜にも多糖類が多く

含まれており，これも食物繊維として作用する

ことが期待される。

　近年，3 種の食用藍藻について種々生理機能

が明らかになってきた。本稿では，それぞれの

生理機能について，著者らの研究成果を含めて

概説する。

食用藍藻：スイゼンジノリ，イシクラゲ，
      および髪菜の生理機能

KeyWords：イシクラゲ・食用藍藻・スイゼンジノリ・生理機能・髪菜

竹中　裕行 *1　　山口　裕司		*2

*1 TAKENAKA Hiroyuki，*2 YAMAGUCHI Yuji（マイクロアルジェコーポレーション株式会社　MAC 総合研究所）

栄養成分
含有率（%）

スイゼンジノリ 1） イシクラゲ 2） 髪菜 3）

水分 11.5 16.6 15.0
たんぱく質 21.8 19.6 21.4
脂質 0.1 0.1 0.5
糖質 52.4 55.2 56.8
繊維 1.1 3.0 1.9
灰分 13.1 5.5 4.4

表 1　スイゼンジノリ，イシクラゲおよび髪菜の成分分析値 1-3）
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で，スイゼンジノリが脂質の過酸化を抑制する

ことが示唆された。

　3）ヒアルロニダーゼ阻害作用 6）

　ヒアルロニダーゼはＩ型アレルギーに深く

かかわっており，アレルギー反応と炎症作用

を引き起こすと考えられている。スイゼンジ

ノリのメタノール抽出物について，最終濃度

0.05% で強いヒアルロニダーゼ阻害活性が認め

られたと報告されている。ポジティブコント

ロールとして市販の抗アレルギー剤「トラニ

ラスト」を用いているが，それよりも弱い活

性であった。IC50（50% 阻害濃度）が算出され

ていないため，残念ながらどの程度のヒアル

ロニダーゼ阻害活性であるのかは明らかでは

ない。

　4）細菌感染防御作用 7）

　著者らは，スイゼンジノリの細菌感染防御作

用について評価した。スイゼンジノリ熱水抽出

物を最大溶解濃度（1.0%）で精製水に溶解し

て試料とした。試料 0.2mL を雄性 ddY マウス

に 1 日 1 回，7 日間強制経口投与した。その後，

リステリア菌（Listeria monocytogenes）を腹腔

内接種（1.7 × 106 個）して 3 日後に脾臓中の

リステリア菌数を測定した。スイゼンジノリ熱

水抽出物投与群の脾臓中リステリア菌数は，対

照群（精製水投与）のそれよりも低値を示した

（表 2）。スイゼンジノリ熱水抽出物の投与に

よってマクロファージや T 細胞が活性化され

てリステリア菌増殖抑制効果が得られたのでは

ないかと考察している。

　スイゼンジノリは江戸時代から熊本（細川藩）

と福岡（秋月藩）で，幕府への献上品として大

切に保護・育成され，高級郷土料理食材として

珍重されてきた。スイゼンジノリは，その特異

な生理生態と分布により，1924 年に熊本市出

水神社境内が国指定天然記念物に指定されてい

る。現在，食用スイゼンジノリは福岡県朝倉市

の黄金川で養殖，販売されている。

　スイゼンジノリの生理機能については，

　1）コレステロール上昇抑制作用（脂質代謝），

　2）抗酸化作用，

　3）ヒアルロニダーゼ阻害作用，

　4）細菌感染防御作用，

　5）抗ウイルス作用が報告されている。

　1）コレステロール上昇抑制作用（脂質代謝）4）

　スイゼンジノリに含まれる難消化性多糖類が

食物繊維として作用し，脂質代謝に影響を及ぼ

すことが期待される。スイゼンジノリ抽出難消

化性多糖類 1.5%（スイゼンジノリ乾燥品 5% に

相当）を高コレステロール餌料に添加してラッ

トに 21 日間投与した。スイゼンジノリ抽出難

消化性多糖類の投与により，血清および肝臓総

コレステロールの上昇が有意に抑制された。一

方，糞中への排泄胆汁酸および中性ステロール

量は有意に増加した。スイゼンジノリの難消化

性多糖類が，脂質代謝に影響を及ぼすことが明

らかとなった。

　2）抗酸化作用 6）

　ロダン鉄法によってスイゼンジノリの

抗酸化作用が評価されている。スイゼン

ジノリメタノール抽出物の最終試料濃度

0.02% で，抗酸化剤の α- トコフェロール

や BHA（ブチルヒドロキシアニソール）

よりも強い抗酸化活性を示した。ロダン

鉄法は脂質過酸化の抑制を評価するもの

 colonies/g of spleen (× 106)*
対照群 361 ± 462
スイゼンジノリ投与群 78 ± 104
イシクラゲ投与群 47 ± 68
髪菜投与群 111 ± 144

* 平均値 ± S.D.（1群 10匹）

表 2　スイゼンジノリ，イシクラゲおよび髪菜熱水抽出物
のリステリア菌感染防御作用 7）

1. スイゼンジノリ（Aphanothece sacrum）
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　2）細菌感染防御作用，

　3）抗菌作用，

　4）抗酸化作用が報告されている。

　1）コレステロール上昇抑制作用（脂質代謝）4, 5）

　イシクラゲ乾燥粉末 5% あるいはイシクラゲ

抽出難消化性多糖類 1.65%（イシクラゲ乾燥粉

末 5% に相当）を高コレステロール餌料に添加

してラットに 21 日間投与した。イシクラゲあ

るいはイシクラゲ抽出難消化性多糖類の投与に

より，血清および肝臓総コレステロールの上昇

が有意に抑制された。一方，糞中への排泄胆汁

酸および中性ステロール量は有意に増加した。

イシクラゲ粉末およびイシクラゲ由来多糖類が

食物繊維として作用した結果であると考察され

ている。

　2）細菌感染防御作用 7）

　著者らは，イシクラゲについても細菌感染防

御作用を認めた。イシクラゲ熱水抽出物の最

大溶解濃度（2.5%）水溶液を雄性 ddY マウス

に 7 日間強制経口投与し，リステリア菌を腹腔

内接種した 3 日後に脾臓中のリステリア菌数を

測定した。イシクラゲ熱水抽出物投与群の脾臓

中リステリア菌数は，対照群（精製水投与）の

それよりも低値を示した（表 2）。イシクラゲ

の投与量とスイゼンジノリの投与量が異なるた

め，両藻での細菌感染防御活性の比較はできて

いない。

　5）抗ウイルス作用 8）

　スイゼンジノリ熱水抽出物について抗ウイル

ス活性試験が行われており，単純ヘルペスウイ

ルス 2 型とインフルエンザウイルスに対して抗

ウイルス作用が認められている。スイゼンジノ

リ熱水抽出物をさらに分画して得られた高分子

画分には極めて強い抗ウイルス活性が認められ

ている（表 3）。

　イシクラゲは，全国各地に生育しており，古

くから食べられてきた。たとえば，沖縄県では

「モーアーサー」と呼ばれて祝い事などに利用

されてきた。また，滋賀県では「アネガワクラゲ」

と呼ばれて保存食として利用されてきた。沖縄

県宮古島市では，早朝に小学校の校庭などで採

取されたイシクラゲが市場で売られている。

　2010 年 4 月 4 日にテレビ東京系列で放映さ

れた「日曜ビッグバラエティ：世界七大ミス

テリー人間の奇跡 SP」では，和歌山県でも

イシクラゲが古くから食べられていて，和歌

山県輩出の世界的な博物学者・南方熊楠博士

（1867-1941）がイシクラゲの食用について研究

していたと伝えていた。

　イシクラゲの生理機能については，

　1）コレステロール上昇抑制作用（脂質代謝），

2. イシクラゲ（Nostoc commune）

ウイルス 細胞毒性
（CC50, μg/mL）

抗ウイルス活性
（IC50, μg/mL）

選択指数
（CC50/IC50）

A B A B

HSV-2
2100 15 45 140 47

6281* <0.32* 1.23* >20000* 5100*
IFV 1900 17 17 110 110

表 3　スイゼンジノリ熱水抽出物の抗ウイルス活性 8）

A：ウイルス接種時に試料を添加し 24時間インキュベート
B：ウイルス接種後ただちに試料を添加
HSV-2：単純ヘルペスウイルス 2型
IFV：A型インフルエンザウイルス
*スイゼンジノリ熱水抽出物高分子画分
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　著者らは，3% の髪菜粉末を含む高コレステ

ロール飼料をラットに 30 日間投与して脂質代

謝に及ぼす影響について検討した。髪菜の摂取

により，血清および肝臓の総コレステロールと

トリアシルグリセロールが有意に減少し（表

4），糞中胆汁酸およびコレステロールが有意に

増加した。髪菜に含まれる多糖類が，イシクラ

ゲやスイゼンジノリの難消化性多糖類と同様に

食物繊維として作用したものと推察される。

　2）細菌感染防御作用 7）

　髪菜の熱水抽出物 0.25% 水溶液をマウスに 7

日間強制経口投与し，リステリア菌を腹腔内接

種した 3 日後に脾臓中のリステリア菌数を測定

した。髪菜熱水抽出物投与群の脾臓中リステリ

ア菌数は，対照群（精製水投与）のそれよりも

低値を示した（表 2）。この細菌感染防御作用は，

スイゼンジノリやイシクラゲの投与量よりも少

ないので，両藻よりも強いものであろうと推察

される。今後，投与量を変えて検討する必要が

ある。

　3）抗ウイルス作用 14, 15）

　髪菜から新規の抗ウイルス活性多糖ノストフ

ランが単離されている 14）。ノストフランの抗

ウイルス作用は，主としてウイルスの宿主細胞

への吸着段階を選択的に阻害することが分かっ

ている。ノストフランの抗ウイルス活性は，エ

ンベロープを有するウイルス（インフルエンザ

ウイルス，単純ヘルペスウイルス 1 型，2 型，

ヒトサイトメガロウイルス）に対して認められ

　3）抗菌作用 9, 10）

　 イ シ ク ラ ゲ の 70% メ タ ノ ー

ル抽出物から，表皮ブドウ球菌

（Staphylococcus epidermidis）とセ

レウス菌（Bacillus cereus）に対

して抗菌活性のある 3 化合物が

単離されている 9）。また，研究

室でのイシクラゲ液体培養にお

いては，培養液中から抗菌活性

のある 5 化合物が単離されている 10）。

　4）抗酸化作用 11, 12）

　イシクラゲは紫外線防御物質の MAAs（マイ

コスポリン様アミノ酸）とスキトネミンを含有

しているが，MAAs には抗酸化活性が認められ

ている 11）。また，イシクラゲは抗酸化能をも

つ β- カロテンをはじめとするカロテノイドを

含有している。特有のノストキサンチンも含有

している 12）。

　髪菜は，中国で不老長寿の高級食材として，

また「発財」と同じ発音から縁起のよい食材

として利用されている。残念ながら日本国内

では採取できないが，高級中華食材として販

売されており購入することができる。2010 年

3 月 27 日に日本テレビ系列で放映された「ぶ

らり途中下車の旅」で男性タレントが髪菜料

理を紹介した。

　髪菜は，その培養法が確立されて大量栽培が

始まったので，近い将来栽培品の購入が可能に

なるものと思われる。

　髪菜の生理機能については，

　1）コレステロール上昇抑制作用（脂質代謝），

　2）細菌感染防御作用，

　3）抗ウイルス作用，

　4）免疫能増強作用が報告されている。

　1）コレステロール上昇抑制作用（脂質代謝）13）

基本食群 対照食群 髪菜食群
コレステロール 43± 4 166± 11 124± 10*
HDL-コレステロール 43± 3 31± 4 28± 2
遊離コレステロール 25± 2 42± 3 34± 3*
トリアシルグリセロール 51± 3 81± 4 75± 3**
リン脂質 68± 5 98± 5 83± 6

表 4　髪菜の血清脂質に及ぼす影響 13）

*   対照食群に対して有意差あり，p<0.01
** 対照食群に対して有意差あり，p<0.05

3. 髪菜（Nostoc flagelliforme）
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ている（表 5）。

　マウスを用いたインフルエンザウイルス感染

モデルにおいて，髪菜熱水抽出物投与により感

染マウスの体重減少や死亡率，ウイルス産生が

抑制された。また，中和抗体を有意に増やして

いた。さらに，オセルタミフルの単独投与では

無効であった投与量でも，オセルタミフルと髪

菜熱水抽出物の投与によってウイルス増殖阻害

効果が認められた 15）。

　4）免疫能増強作用 16-18）

　担腫瘍マウスに髪菜熱水抽出物を投与して腹

腔内マクロファージ数を測定したところ，髪菜

熱水抽出物の投与によりマクロファージ活性が

有意に増加していた（図 1）16）。髪菜がマクロ

ファージ活性に作用することが示唆された。マ

ウスのインフルエンザ感染モデルにおいて，髪

菜熱水抽出物の投与により糞便中の IgA（免疫

グロブリン A）が増加した 17）。糞便中 IgA は

腸管免疫（粘膜免疫）を反映しており，髪菜が

腸管免疫（粘膜免疫）能を増強することが明ら

かとなった。

　そこで，著者らは，髪菜熱水抽出物を成人女

性 5 例（28 〜 40 歳）に投与して唾液中の分泌

型 IgA（s-IgA）を測定した 18）。唾液 s-IgA 濃度

は個体差が大きく，また心理的ストレスや運動

などの要因により変動することが報告されてい

る。そこで，個体差の影響を最小限にするため

に，髪菜熱水抽出物または水を摂取後 5 分およ

ウイルス 細胞毒性
（CC50, μg/mL）

抗ウイルス活性
（IC50, μg/mL）

選択指数
（CC50/IC50）

A B A B
HSV-1 4900 0.37 >100 13000 <49
HSV-2 7800 2.9 7.7 2700 1000
HCMV >10000 0.47 14 >21000 >710

IFV 8100 78 96 104 84

A：ウイルス接種時に試料を添加し 24時間インキュベート
B：ウイルス接種後ただちに試料を添加
HSV-1：単純ヘルペスウイルス 1型
HSV-2：単純ヘルペスウイルス 2型
HCMV：ヒトサイトメガロウイルス
IFV：A型インフルエンザウイルス

表 5　ノストフランの抗ウイルス活性 14）

図 1　髪菜熱水抽出物のマクロファージ活性におよぼす影響 16）
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び 60 分における，摂取前からの s-IgA 濃度の

増減を比較した。

　髪菜熱水抽出物あるいは水摂取後の増減した

s-IgA 濃度を図 2 に示した。60 分後において，

髪菜熱水抽出物摂取での s-IgA 濃度は水摂取で

の s-IgA 濃度に比べ有意に増加していた。

　髪菜が自然免疫（マクローファージ）および

獲得免疫（中和抗体や IgA）を増強することが

示唆された。

おわりに

　本稿で紹介した 3 種の食用藍藻は長い食経験

があり，食用として安全であると考えられる。

さらに，髪菜については医薬品毒性試験法ガイ

ドラインに準じた急性毒性試験および亜急性毒

性試験が実施されている 19）。ところが，藍藻

には有毒のものも多い。これらの多くは藍藻毒

（シアノトキシン）と称する毒素によるもので

ある。

　代表的な藍藻毒は，肝臓毒である環状ペプチ

ドのミクロシスチンである。アオコ原因藻の一

つミクロキスチス（Microcystis aeruginosa）か

ら発見されたのが最初であるが，その後多くの

藍藻から様々な誘導体が見つかっている。イシ

クラゲや髪菜と同じネンジュモ属からも検出さ

れている。一方，近年では神経毒の

BMAA（β-N-methylamino-L-alanine）

が種々藍藻に含まれていることも報

告されている。

　著者らは，食用藍藻中のミクロシ

スチンおよび BMAA の有無を分析

した。その結果，いずれの食用藍藻

にも BMAA は検出されなかった 20）。

ミクロシスチンについては，髪菜で

は含有していないことを報告してお

り 21），またスイゼンジノリとイシ

クラゲについても検出されていない

（論文投稿中）。

　以上，食用藍藻のスイゼンジノリ，イシクラ

ゲおよび髪菜の生理機能について概説した。

　1996 年に WHO（世界保健機関）は，「新た

に発生した感染症（エボラ出血熱，新型インフ

ルエンザなど）や，すでに克服されたと思われ

ていた感染症の再興（コレラ，結核など）が，

世界的規模で大きな問題となっていることか

ら，これらを『新興・再興感染症』の問題とし

て総合的・重点的に対策を講じる」ために新た

な部局を設けた。世界的常時監視網の構築，集

団発生時に迅速かつ適格に対応するための体制

確保，科学的で正しい知識や対策の普及に努め

ている。

　WHO が 2009 年 4 月 24 日にブタインフルエ

ンザ A/H1N1（swine influenza A/H1N1）に関す

る Disease Outbreak News22） を 発 表 し，6 月 11

日に警戒レベルをフェーズ 6 に上げた「新型イ

ンフルエンザパンデミック」は記憶に新しいと

ころである。我々人類は，今後も「感染症」の

脅威にさらされるものと推察される。

　医薬品のような即効性は期待できないが，細

菌感染防御作用や抗ウイルス作用，さらには腸

管免疫増強作用等を有する，本稿で紹介した食

用藍藻を食生活に取り入れることが健康増進の

一助になるものと確信している。

図 2　髪菜熱水抽出物摂取前後の唾液 s-IgA濃度の変化 20）

     （摂取後 s-IgA 値 － 摂取前 s-IgA 値）の平均値 ± SD
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はじめに

　今から約 5000 年前に，古代メソポタミアで

ビールの原型になるものが作られたという記

録があるように，酒は人類誕生以来人間と深

い関わりを保ってきた。酒は各種の農産物か

ら酵母によるアルコール発酵により作られる

ため，それぞれの地域の気候・風土に応じた

さまざまなアルコール飲料が長い人類の歴史

の中で開発されてきた。さらに， 酒は「酔い」

という神秘的な力を持っているため，宗教，

祭事などと密接なかかわりを持ち，社会生活

にあっては人生儀礼，社会儀礼として切り離

せない媒体として用いられ，独特な飲酒文化

が創出されてきた。

　しかしながら，現代のような日常飲酒の時

代では，酒はいつどこでも安価に手に入るこ

とができるようになった。その結果として飲

酒量の増大に伴うアルコール中毒，肝機能障

害などの健康上の弊害といった問題が浮上し

てきている。

　酒を適度に飲むことは飲み過ぎや，まった

く飲まないよりも，死亡率が低くなるという J

カーブ効果が報告されている。また，現代のス

トレス社会において，酒は人々の心の悩みを軽

く癒してくれる作用を持つ。このような酒の効

用を享受するためには，適正飲酒を心がけるこ

とが何よりも重要である。このため弊社では，

酒のもつ特性を理解していただいた上で商品を

楽しんでもらえるよう，「適正飲酒」へ向けた

取り組みを進めている 1）。さらに適正飲酒へ向

けた取り組み以外にもアルコールと健康の関係

についての研究およびアルコールが生体に及ぼ

すネガティブな作用を緩和する食品開発へ向け

た取り組みは社会的意義があるものと考え，こ

れまで研究開発を進めてきた。これまでの研究

開発の取り組みから，弊社が保有する乳酸菌

SB88（Lactobacillus brevis SBC8803）にアルコー

ル性肝障害を抑制する効果が認められたので，

本稿において紹介したい 2）。

　乳酸菌 SB88 のアルコール性肝障害に対する

効果を検証する手段としてマウスにアルコール

を投与する手法を用いた。雄性の C57BL/6 マ

ウスに Lieber-Decarli の液体飼料を 4 〜 5 週間

摂取させることでアルコール性肝障害を発症

させた。液体飼料は群間で摂餌量が同じとな

るようにペアフィーディングを行った。乳酸

菌 SB88 は凍結乾燥菌体を蒸留水に懸濁し，胃

乳酸菌 SB88 によるアルコール性肝障害抑制作用

KeyWords：乳酸菌 SB88・アルコール性肝障害

瀬川　修一 *

*1 SEGAWA Shuichi（サッポロビール株式会社）

1. 乳酸菌 SB88のアルコール性肝障害抑制効果
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　アルコール性肝障害の発症において腸管バリ

ア機能の低下に伴う腸管からのグラム陰性菌由

来のエンドトキシンの門脈を介した肝臓への移

行が一つの原因であると考えられている 3）。エ

ンドトキシンの肝臓への移行は肝臓に存在する

マクロファージであるクッパー細胞を活性化

し，肝臓における TNF-α，IL-1，IL-6 などの炎

症性サイトカインの発現が亢進する。今回の実

験においてもアルコール飼料の投与により対照

群の肝臓における TNF-α mRNA 発現は亢進し

た。一方，乳酸菌 SB88 の投与はアルコール摂

ゾンデを用いて毎日所定量をマウスに投与し

た。肝機能障害の指標として広く知られている

血清トランスアミナーゼ（AST, ALT）はアル

コール投与開始から急速に上昇するが，乳酸

菌 SB88 を投与したマウスの血清トランスアミ

ナーゼの上昇は対照群と比較して小さかった

（図 1）。さらに Lieber-Decarli 飼料の長期投与

は肝臓における脂肪肝の発症が報告されている

が，本実験においても肝臓中総コレステロール，

トリグリセリド蓄積量がコントロール飼料摂取

マウスよりも有意に上昇した（図 2）。アルコー

ル摂取マウスへの乳酸菌 SB88 の投与は肝臓総

コレステロールおよびトリグリセリド蓄積量を

有意に抑制した（図 2）。

図 1　エタノール投与マウスの血清 AST, ALTレベルの推移

図 2　エタノール投与マウス肝臓中の総コレステロールおよびトリグリセリド量

2.
乳酸菌 SB88によるアルコール性肝障害
抑制のメカニズム
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するためであると推察している。乳酸菌 SB88

によるエンドトキシンの肝臓への移行阻害のメ

カニズムとしては，腸管バリア機能の向上およ

び腸内のグラム陰性菌数の減少といったことが

考えられる。我々は既に乳酸菌 SB88 が酸化ス

トレスによる腸管バリア機能の低下を抑制する

取による TNF-α の発現を抑制した（図 3）。

　エタノールは腸管のバリア機能を低下させ，

エンドトキシンの肝臓への移行を増加させるこ

とが報告されている 4）。このことから，乳酸菌

SB88 によるアルコール性肝障害の抑制作用は

腸管から肝臓へのエンドトキシンの移行を抑制

図 3　エタノール投与マウスの肝臓における TNF-αおよび脂質代謝関連遺伝子発現量

図 4　エタノール投与マウスの小腸におけるタイトジャンクション関連 (E-cadherin, ZO-1)および Hsp25遺
伝子発現量
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成を促進する 6）。本実験において肝臓における

これらの転写因子 SREBPs の発現はアルコール

の摂取により亢進したが，乳酸菌 SB88 の投与

はこれらの発現を抑制した。一方，転写因子

PPARα は脂肪酸酸化を促進させるが，乳酸菌

SB88 の投与は PPARα の発現を亢進しなかっ

た（図 4）。これら結果から，乳酸菌 SB88 によ

る肝臓における脂肪蓄積の抑制は肝臓における

β 酸化による脂肪酸分解促進によるものではな

く，肝臓における脂肪酸の de novo 合成を抑制

することに起因すると推察される。

おわりに

　これまで乳酸菌はプロバイオティクスとし

て便通改善効果，免疫調節作用，腸内フロー

ラのバランス改善などさまざまな健康効果が報

告されてきたが，これらの効果はそのほとんど

が消化管に作用するものである。本稿において

乳酸菌 SB88 のアルコール性肝障害抑制作用を

報告したように，乳酸菌は腸管バリア機能の向

上といった作用を通して消化管以外の臓器にも

健康効果を発揮している。このことから，適切

な腸内環境を維持することはヒトの健康維持に

とって極めて重要なことであると思われる。ア

ルコール性肝障害はアルコール性脂肪肝→アル

コール性肝炎→アルコール性肝硬変へと進展し

ていく。ヒトのアルコール性肝障害は長期間に

わたる適正水準を超えた過剰な飲酒に起因する

ため，日常の食生活の中でその発症を緩和する

ような食品の摂取は望ましいのではないかと考

えている。

ことをマウス小腸を用いた ex vivo 実験により

確認している。

　誘導性熱ショックタンパク質は酸化ストレ

スや炎症ストレスなどに対して細胞保護作用

を示し，腸管のバリア機能を増強させるこ

とが知られている 5）。本実験において，小腸

における誘導性熱ショックタンパク質 Hsp25 

mRNA は乳酸菌 SB88 の投与により増加が認

められた（図 4）。しかしながらタイトジャン

クションを構成する E- カドヘリンおよび ZO-1 

mRNA 発現には変化が認められていない。こ

のことから乳酸菌 SB88 は腸管のバリア機能を

強化することで肝臓へのエンドトキシンの移

行を阻害しているのではないかと推察してい

る（図 5）。

　転写因子の SREBP-1 および SREBP-2 はそれ

ぞれトリグリセリドおよびコレステロール合

図 5　乳酸菌 SB88によるアルコール性肝障害抑制
メカニズム
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　澱粉は，植物があらゆる組織に蓄える炭水化

物であり，地球上の全ての生物の生存の基盤と

なる物質である。植物の澱粉は，葉などのソー

ス組織に蓄積する同化澱粉と，貯蔵組織に蓄積

する貯蔵澱粉に大別されるが，我々が食品，加

工品，工業品等として利用しているのは，胚乳，

塊茎，根茎，子葉等に大量に蓄積する貯蔵澱粉

である。エネルギー不足，炭酸ガスによる地球

温暖化などの環境問題，我が国における食糧自

給率の低下，食の安全性，人口増加にともなう

地球レベルの食料不足などの食糧問題等の解決

が急務である現在，植物が生産するこの有用な

物質を，より有効に使っていくことが益々望ま

れている。

　澱粉は，構成成分がグルコース（ブドウ糖）

のみからなる重合体であり，α1,4 グルコシド

結合を介した直鎖状のアミロースと α1,4 グル

コシド結合および α1,6 グルコシド結合による

分岐鎖を含むアミロペクチンから構成される。

通常の作物の澱粉は，アミロペクチンが 6 割〜

8 割を占める主成分であり，アミロースは残り

を占める。一方，いわゆる‘モチ’性を示す米

やトウモロコシは，アミロペクチン 100% であ

り，アミロースを含まない。また，アミロース

100% の澱粉は存在しない。ただし，トウモロ

コシの特定の酵素の変異体では，アミロース含

量が 90% のものがある 1）。植物の祖先である多

くのシアノバクテリアではグリコーゲンを蓄積

し，これらも分岐分子であることから，分岐分

子としてのグリコーゲンやアミロペクチンが古

くから貯蔵多糖の主成分であることは間違いが

なさそうである。

　グリコーゲンとアミロペクチンは，構成成分

は同一であるが，前者は水可溶性であるのに対

し，後者は不溶性と，分子全体の大きさや分岐

位置，鎖長が全く異なる。アミロペクチンは，

その分岐位置が局所に集中した領域（アモル

ファスラメラ）と，枝分かれがほとんどない，

直鎖分子が直列に並んで，互いに二重らせん

を形成して結晶性が高くなった領域（クリスタ

ルラメラ）の繰り返しからなっている（図 1）。

これらは，クラスター構造と呼ばれており，分

岐位置がランダムで分岐頻度が高いグリコーゲ

ンとは明らかに異なる。

　澱粉は，類い希な高分子（アミロペクチンの

平均分子量が 108-9，アミロースの平均分子量

が 103-4）であり，各分子の分子量も一定では

米澱粉系新規高機能性食品素材

および添加剤の開発

KeyWords：澱粉生合成・米澱粉・アミロペクチン

藤田　直子	*1　　阿久澤さゆり	*2

*1 FUJITA Naoko（秋田県立大学　生物資源科学部），*2 AKUZAWA Sayuri（東京農業大学　応用生物科学部）

1. 植物が生産する澱粉
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常なアミロペクチンが形成されない

ことが分かってきた。この変異体の

原因酵素が α1，6 結合を切断する

枝切り酵素（イソアミラーゼ , ISA）

であったことから，澱粉生合成関連

酵素の第 4 の酵素として枝切り酵素 

（debranching enzyme, DBE）の関与が

認知され始めた 6）。これら以外にも

ホスホリラーゼ（phosphorylase）や

不均化酵素（disportionating enzyme）

など，澱粉生合成に関与する可能性

がある酵素があり，これらは現在も

研究が進行中である（図 1）。

　高等植物は，その進化の過程で，これらの酵

素を多様化させて多種類の酵素（アイソザイム）

を獲得し，多くのバクテリアや原始的な藻類な

どが生産するグリコーゲンよりも複雑なクラス

ター構造を持つアミロペクチンの生産能力を獲

得した。イネには，AGPase の大サブユニット

が 4 種類，小サブユニットが 2 種類，SS アイ

ソザイムが 10 種類，BE アイソザイムが 3 種類，

DBE アイソザイムが 4 種類（ISA が 3 種類と

基質特異性が異なるプルラナーゼ（PUL）が 1

種類）の遺伝子が存在することが知られており，

これらがイネのあらゆる組織，成熟ステージの

澱粉の生合成に機能分担しながら関与している

ことになる（図 1）。

　澱粉生合成メカニズムの解明には，それらに

関与する多数のアイソザイムの機能を明確にす

ることが必要である。これらに対して，我々は，

これらアイソザイムをコードする遺伝子が欠損

した変異体を単離し，それらの解析を行うこと

で，欠損したアイソザイムの機能を解明してき

た。同時に変異体の胚乳に蓄積する澱粉が非常

にユニークであることを見出した。これらは，

正常なイネの澱粉とは成分や構造が異なり，澱

粉を利用する上で重要となってくる物性にも多

大な影響を与えることが明らかになった。

なく，いろいろな分子量，構造のものが混合し

ており，植物種，遺伝的背景，栽培環境によっ

てもそれらは異なる。また，澱粉は粒を形成し

ており，澱粉粒の大きさも，植物種等によって

さまざまである。一方，クラスターの周期は，

いかなる植物種の澱粉でも 9 nm と，一定であ

るという報告がある 2）。さらに，水を含ませて

熱をかけると糊化し，糊化した澱粉を放置する

と老化という，他の高分子にはない独特の性質

を示す。植物種等によってこれらの特性（物性）

は異なる 3）ため，人類は古くからの経験を生

かし，用途に応じてその利用方法も変えてきた。

　澱粉の生合成には，α1，4 グルコシド結合

の 直 鎖 を 伸 長 す る 酵 素（starch synthase, SS），

SS の基質である ADP グルコースを生成する

基質供給酵素（ADP-glucose pyrophosphorylase, 

AGPase），α1，6 グルコシド結合を形成する枝

作り酵素（branching enzyme, BE）が関与する

ことが古くから知られていた（図 1）。一方，

アミロペクチンの代わりに，分岐頻度が高く，

可溶性のフィトグリコーゲンを胚乳に蓄積する

トウモロコシ 4）やイネ 5）の sugary-1 変異体の

研究から，余計な枝をトリミングしないと，正

図 1　イネの澱粉生合成に関わる酵素（アイソザイム）

2. 澱粉生合成に関連する酵素



NewFoodIndustry 2010  Vol.52  No.7（43）

が常套手段として用いる実験手法は，キャピラ

リー電気泳動法によるアミロペクチンの鎖長分

布解析である（図 2）。これは，澱粉の主成分

であるアミロペクチンの α1，6 結合をシュー

ドモナス由来の ISA で分解して直鎖のみにし，

蛍光色素で還元末端を標識し，それらをグル

コースの重合度（DP）によって明確に分離し，

各鎖長の割合を求める方法である。この手法を

　既に単離し，機能解明され，報告済みの変異

体（一部組換体を含む）イネは，SSI 7），SSIIa 8, 

9），SSIIIa 10），GBSSI11），BEI12），BEIIb 13）， ISA1 

5），ISA214），PUL 15）がある。単離した変異体の

アミロペクチン構造への影響を調べる時，我々

3. 澱粉生合成関連酵素の変異体イネの解析

図 2　アミロペクチンの鎖長分布解析

図 3　既に単離されている SS，BE，DBEの各アイソザイムの胚乳アミロペクチンの鎖長分布パターン

60

ΔSSIIa以外は変異体から野生型（Japonica rice）を引いたパターンを示す（Japnica riceは Indica riceに対
して SSIIaの変異体であるため）。縦軸は，すべて統一してあるために，野生型に対する変化が大きいも
のと小さいものが存在することが分かる。
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組換体の分析から，このアイソザイムの発現が

強いと，短鎖が増加し，結晶性も A 形になり，

糊化温度が低下するが，弱いと短鎖が減少し，

結晶性が B 形になり，糊化温度が上昇するこ

とが明確になった 16）。これら in vivo の研究に

用いれば，米 1 粒から DP6 〜 80 程度までの長

さの鎖長分布が明確になる。

　変異体の各鎖長の割合から野生型のそれを引

き算することで，各変異体の特徴を持ったパ

ターンとして識別することができる（図 2，3）。

欠失するアイソザイムによって，そのパターン

が全く異なることからも，各アイソザイムがア

ミロペクチンを構築する過程で機能分担が明確

であることが分かる。これらの変化は，特定の

アイソザイムが欠失した影響に加えて，他のア

イソザイムの相補や，他面発現の影響をも含ん

でいる。変異体によって，アミロペクチンの鎖

長分布に多大な影響を与えるもの（大）と，中

くらいのもの（中），小さいもの（小），また，

野生型とほとんど差がないため，アミロペクチ

ン構造へ与える影響が不明あるいは無いもの

（？）と，さまざまである（図 3）。図 3 中の？

以外は，それらの変化が非常にコンシステント

であり，同一環境で育成された変異体と野生型

を用いれば，データはほぼ常に再現される。変

化の大きい変異体は，欠失したアイソザイムの

アミロペクチン鎖長分布への影響が多大である

と同時に，他のアイソザイムではその機能を相

補しきれなかったとも言える（図 3）。

　 変 化 が 大 き か っ た BEIIb 変 異 体（ΔBEIIb）

および ΔISA1 を例に取り上げて解説しよう。

ΔBEIIb（図 4）は，古くからトウモロコシなど

でも amylose-extender（ae）変異体と呼ばれて

おり，名前の通り，みかけのアミロース含量が

増加する特徴をもつ澱粉変異体として単離され

た。一方，イネの変異体の詳細な分析から，ア

ミロペクチンの構造が野生型に比べて大きく変

化しており，即ち，DP12 以下の短鎖が激減し，

DP13 以上の長鎖が激増していることがわかっ

てきた 13）。この構造の変化は，澱粉を超難糊

化にし，通常は A 形である結晶性を B 形に変

化させる。ΔBEIIb に改めてイネの BEIIb 遺伝

子を形質転換し，その発現量が様々に変化した

図 4　ΔBEIIb（ae）イネの性質

A．玄米の形態。ΔBEIIbの種子は，白濁している。
B．登熱種子からの抽出液の Native-PAGE/BE活性染
色。ΔBEIIbは BEIIbバンドが欠失している 13）。

C．アミロペクチンの一部の予想構造。ΔBEIIbは，野
生 型短い枝（結晶領域の枝）が少なく，平均鎖長
が長い。

図 5　ΔISA1（sug-1）イネの性質

A．種子断片のヨウ素染色。ΔISA1には，ヨウ素では染
色されない領域が存在する 5）

B．玄米の形態。ΔISA1の種子は，しわがよっている。
C．登熱種子からの抽出液の Native-PAGE/DBE活性染
色。ΔISA1は青い ISAバンドが欠失している。

D．アミロペクチンの一部の予想構造。ΔISA1は，野生
型より分岐頻度が高く，分散しており，鎖長が短い
鎖が多い。
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加えて，単離酵素による in vitro の研究結果 17, 

18）も併せて，BEIIb は，アミロペクチンのクラ

スター内の短い枝を付加する機能を持っている

ことが明らかとなり，他のアイソザイム，即ち，

BEI や BEIIa では，胚乳澱粉生合成時にその欠

損を十分には相補できないために，多大な変化

が現れたと考えられる。

　ΔISA1（図 5）も，古くからトウモロコシや

イネで sugary-1 変異体として，胚乳に澱粉の

代わりにフィトグリコーゲンと呼ばれる水溶

性のグリコーゲン様の α グルカンを蓄積する

変異体として知られていた。この変異体の原

因酵素が，枝切り酵素の一つである ISA1 で

あることが分かってから 4），アミロペクチン

の構築に枝切り酵素が必須であると考えられ

るようになった。ΔISA1 の胚乳 α グルカンは，

ある意味，ΔBEIIb の澱粉とは真逆の性質を示

す。即ち，野生型に比べて，DP9 以下の短鎖

が激増し，DP10 以上の長鎖が激減する（図 3, 

5）。また，正常澱粉の特徴であるクラスター

とクラスターをつなぐ DP40 付近の鎖のピーク

がほとんど存在しないことから，アミロペク

チンの特徴であるクラスター構造が崩壊して

いると考えられる。短鎖の増加は，糊化温度

を低下させ，澱粉の結晶性も低下させる。水

可溶性となり，糊化粘度も非常に低い 19）。

　 以 上 の よ う に，α グ ル カ ン の 分 子 構 造 に

よって，粘度，糊化温度等の澱粉物性に多大

な影響を与えることがわっかってきた。我々

は，このような大きな鎖長分布の変化を示す

変異体以外にも，変化の大きさはそれほどで

もないが，コンシステントな変化を示す変異

体を単離し分析してきた。澱粉生合成関連酵

素の中の α1,4 グルカンを伸長する SS は，他

の酵素にも増して最も多数のアイソザイムを

も つ。 イ ネ で は 10 個 の SS ア イ ソ ザ イ ム 遺

伝子をもつが，このうち，登熟種子の可溶性

SS 活性の 6 割を占める SSI と 3 割を占める

SSIIIa は，ジャポニカ米ではアミロペクチン

の生合成に重要な 2 大アイソザイムであり，

両者の変異体が単離され，その機能が明確に

なりつつある。

　ΔSSI は，当初，いかなる植物でも単離され

ていなかったが，トウモロコシやイネでは，生

化学的研究から，最も主要な酵素であることが

知られていた。そのため，欠損すると致死にな

るのではないかとさえ考えられていた 20）。し

かし我々は，レトロトランスポゾン Tos17 が挿

入された日本晴イネのミュータントパネルを用

いて逆遺伝学的手法で 4 つの残存活性が異なる

ΔSSI の単離に成功した 7）。驚くことに，この

変異体では，種子の形態や澱粉含量，澱粉粒の

形態や澱粉の結晶性は，野生型と何ら変化がな

いことが示された。

　一方，アミロペクチンの鎖長分布には，大き

な変化ではないが，コンシステントな変化があ

り（図 3），その変化は，残存活性が少ないほ

ど激しかった。SSI は，胚乳以外にも葉身等の

他の組織でもユニバーサルに発現している重要

な酵素であるにもかかわらず，生育もそれほど

野生型と変わりはない。これに対して，同様に

Tos17 の系で単離した ΔSSIIIa イネは，種子重

量や澱粉含量こそ野生型と変化が無かったが，

独特の澱粉性質を示した。即ち，種子形態は，

中央が濁る心白を示し，丸みを帯びた澱粉粒が

存在した。また，アミロペクチンの鎖長分布に

おいては，短鎖領域の変化のみならず，DP40

付近のクラスターを連結する長さの鎖が野生型

の約 6 割に減少していた。さらに，アミロース

合成を行う GBSSI 遺伝子の発現が増加したこ

とで，アミロース含量が野生型の約 1.5 倍程度

に増加していた。これらの澱粉構造の劇的な変

化は，澱粉物性にも影響を与え，特に，熱糊化

粘度が野生型に比べて非常に低くなるという特

徴があった 10）。
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　以上，述べてきたように，澱粉生合成に関

与するアイソザイムの変異体の単離によって，

各々のアイソザイムの機能が明確になると同

時に，それぞれ澱粉構造や物性が独特であるこ

とが明確になってきた。「遺伝子（アイソザイ

ム）」，「澱粉構造」，「澱粉物性」およびそれら

を利用する際の「利用特性」間の関係が明確に

なれば，将来，目的にかなった性質を持ち合わ

せた澱粉を遺伝子改変あるいは欠損させること

で，植物の生合成メカニズムを利用して澱粉を

テイラーメイド的に改変し，イネ等の植物の貯

蔵組織に生産させられるであろう。また，澱粉

は，食品・工業用などを含め，調理・加工食品

のテクスチャーの改良，油脂の代替品，澱粉系

増粘剤として約 3000 種類もの用途に利用され

ているが，このような例は他の生体物質では見

あたらない。これまでは，主として正常な植物

（野生型）の貯蔵澱粉が用いられてきたが，我々

は，さらに優れた機能性，物性等を付加させる

ため，変異体等の澱粉を利用することを目指し

ている。既に単離している変異体の中で，澱粉

の性質に特徴のあった ΔSSIIIa を用いて，これ

を産業利用することを目的に，予備的な実験を

行っている。

　既に示したように，ΔSSIIIa の胚乳澱粉は，

野生型イネより高アミロース（見かけのアミ

ロース含量が約 30% で，野生型の約 1.5 倍）で

あり，熱糊化粘度が低い 10, 21）。また，種子重

量や稔性等も野生型と比べて，著しく低下する

わけではなく，既に農家さんの水田を借りて，

大規模栽培にも成功している（変異体は，遺伝

子組換体ではないため，野外で栽培することへ

の規制は全くない，図 6）。また，これらは既

に固定系統であり，心白という玄米の外見から

変異体であることを見分けられるというメリッ

トがあるため，仮に野生型が混入した場合でも，

それらを排除することができる。

　1） 咀嚼・嚥下機能低下者向け流動食への利用

　我々は以上のようなΔ SSIIIa のユニークな性

質を利用して，一つは，高齢者を含む咀嚼・嚥

下機能低下者向け流動食の開発を目指してい

る。高齢者が流動食を飲み込む際，粘度が高い

とのどを詰まらせたり，気管に取り込まれたこ

とにより肺炎を引き起こすことが多い。また，

現在，流動食の添加剤として多用されている増

粘多糖類は粘度が高く，摂取するときに歯に付

着するため，口腔中内の衛生状態の維持や虫歯

予防のケアに配慮を要する。これらのことを軽

減または回避するために粘性の低い流動食が求

められている。さらに，炊飯米あるいはかゆと

して摂取できる食品以外にも，米は無味に近い

ため，米粉としてさまざまな流動食の添加剤と

しても用いることもできる。一方，成人の死亡

原因の上位を占める大腸癌の予防食品として，

食物繊維の摂取が推奨されているが，いわゆる

野菜や果物等に含まれている食物繊維とは異な

る難消化性澱粉（レジスタントスターチ（RS））

が注目されている。澱粉中のアミロース等の長

鎖が加熱，冷却されることにより老化すると，

RS となって大腸に到達し，ダイエット効果や

大腸環境改善，血糖値上昇抑制効果が期待でき

る。一般に，RS としては，高アミロース澱粉

でその含量が多いとされており，高アミロース
図 6　変異体イネの大規模栽培
　　　（秋田県井川町水田にて）

4. 応用研究への試み
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トウモロコシ由来の RS は既に市販されている

が，米由来の RS は未だ存在しない。Δ SSIIIa

米の胚乳澱粉の RS 量は，親系統である日本晴

の 1.1 〜 1.8 倍の値を示し，RS 米として期待で

きる。流動食として食物繊維を摂取する場合，

水溶性多糖類を用いているが，これは，添加す

ると粘度が増すために大量には加えることがで

きない。また，大量の水分を含むことで体積が

増大し，満腹感を感じる割にはエネルギーを摂

取することが困難であるが，米として RS が摂

取できるのであれば，食物繊維の摂取を補助す

る食材としての使用法が考えられる。理想とさ

れる食物繊維の摂取量は一日あたり 20 〜 25g

とされているが，RS 含量が 2% であれば，一日

1 合（約 250g）の炊飯米を摂取することで一日

に必要な食物繊維の 20% を RS として摂取する

ことができる。

　2） レトルト食品やピラフ，ドライカレー等

加工米飯としての利用

　ΔSSIIIa 米は，生米は日本晴と形が変わらな

いにもかかわらず，炊飯すると，日本晴より長

細く，表面のべたつきの少ない米飯となる 21）。

また，炊飯米の破断（硬さの測定）特性を検討

したところ，Δ SSIIIa 米は，タイ米のようにや

や硬くてもろく，炊飯米として利用した場合も

粘らない特性を持っていた 21）。そのため，ピ

ラフやドライカレーなどに加工しやすい特性と

して，炊飯米が分散しやすく，米飯の表面全体

に均一に味が付くなどの食味の向上が期待でき

るとともに，調理過程や調理後の米飯が口腔中

内でもべたつかないなどの利点が期待できる。

　以上のように，澱粉生合成関連酵素のうち，

特定のアイソザイムを欠損した変異体には，野

生型にはないさまざまな特徴があり，食品，工

業品に有効利用できる可能性を秘めている。

我々は，これまで既に単離してきた変異体同士

を組み合わせた二重変異体の作出も試みてお

り，さらにユニークな変異体米の創出と，その

産業利用を目指していくつもりである。
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はじめに

　食品素材を開発した場合，何らか機能性評

価を行う。その中の 1 つに抗炎症に関する評

価がある。炎症は，ガン，生活習慣病，肝炎

など様々な疾病に関与している。当研究室で

は，マウス RAW264.7 マクロファージ様細胞

や動物（マウス，ラット）に薬剤で炎症を誘

発し，これを用いて食品成分の抗炎症作用を

評価してきた（図 1）。動物を用いた急性肝炎

モデルの評価系もこれに含まれる。そこで本

稿では，筆者らが手掛けている，通常廃棄さ

れる穀類外皮（未利用資源）から機能性が期

待できる水溶性の難消化性多糖類の調製とそ

の食品素材としての機能性（抗炎症作用）に

関して概説する。

　実験動物における肝炎モデルにはいくつか知

られている。D- ガラクトサミン，D- ガラクト

サミン＋エンドトキシン（LPS）による急性肝

障害モデル，エタノール，解熱剤アセトアミノ

フェン，四塩化炭素，α ナフチルイソチオシア

ネートなども肝障害の研究に用いられる。その

中でも良く用いられているのがガラクトサミン

による急性肝障害モデルである 1, 2）。D- ガラク

トサミンをラットに注射するとヒトの急性肝炎

である B 型肝炎に生化学的，組織学的所見が

類似した実験モデルを作成することが出来る。

このモデルは D- ガラクトサミン投与後，血清

トランスアミナーゼ活性の急激な上昇が観察さ

れ，注射後 20 〜 24 時間目をピークとする。そ

のメカニズムに関しては完全には明らかにされ

ていないが，現在次のように考えられている。

D- ガラクトサミンが直接肝臓に障害を起こし

ているのではなく，これが代謝されていく過程

で，急速に細胞内の UTP（uridine triphosphate）

がトラップされるため肝臓の UTP が欠乏し

RNA やタンパク質の合成障害が起こり，その

ため肝臓の障害が引き起こされると考えられて

抗炎症作用を有する未利用資源

穀類外皮由来の難消化性多糖類

KeyWords：抗炎症作用・穀類・ヘミセルロース・肝機能障害

江頭　祐嘉合	*1

*1 EGASHIRA Yukari（千葉大学大学院 園芸学研究科）

1. 抗炎症作用を調べる動物モデル

・D-ガラクトサミン肝障害ラット

・D-ガラクトサミン /LPS肝障害マウス・ラット

・四塩化炭素肝障害マウス・ラット（急性・慢性）

・アセトアミノフェン肝障害ラット

・α-ナフチルイソチオシアネート肝障害ラット

・エチルアルコール肝障害ラット

・マクロファージ様細胞による評価

図 1　食品の抗肝炎評価
（当研究室で作成した疾病モデル動物 /培養細胞実験）
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ベルで行った。穀類外皮を洗浄後，脱脂，脱デ

ンプンし，アルカリ性の溶液で抽出した後，中

和，除タンパク，脱塩を行い，エタノールで水

溶性多糖類を沈殿させ，乾燥後粉化し，これを

ヘミセルロース標品とした（図 2）。筆者らは

この抽出法で，穀類の小麦フスマ，トウモロコ

シ外皮，米ぬか，豆類の大豆外皮などからヘミ

セルロース標品を調製した。

　イネ科の穀類トウモロコシ外皮は，他の穀類

外皮と比べ，食物繊維含量が高い。そこでトウ

モロコシ外皮から図 2 の方法でヘミセルロース

標品を調製した。これはアラビノキシラン（ア

ラビノースとキシロースの比が約 0.5：1）を主

成分とする。この実験室レベルで調製したトウ

モロコシ外皮ヘミセルロース標品がラットのガ

ラクトサミン肝障害に及ぼす影響を調べた。こ

れを 2% 含む普通食をラットに 9 日間与えた（自

由摂取）後，D- ガラクトサミン水溶液を注射し

た。そして，肝機能障害の指標である血中トラ

ンスアミナーゼ活性値がピークを示す D- ガラク

トサミン投与の 20 時間後に，血中のトランスア

ミナーゼ活性（Aspartate aminotransferase （AST），

いる 3, 4）。また D- ガラクトサミンを注射すると

小腸粘膜の透過性が亢進して，消化管内の細菌

やエンドトキシンが血中やリンパ液中に出現，

浸潤し，これが肝障害の発症に関与するとも考

えられている。実際に我々は抗生物質をラット

に投与し，腸内細菌を死滅させ，D- ガラクト

サミンを注射すると肝障害になりにくいことを

確認した。エンドトキシンは肝臓のクッパー細

胞を刺激し，炎症性サイトカイン TNF-α など

を介して肝細胞の破壊をする。またそれに伴う

好中球などの浸潤や活性酸素種の生成と放出が

おこり，さらに肝細胞の壊死をひき起すことも

報告されている 5）。

　米，小麦，トウモロコシなどの穀類は，通常

は種子の胚乳部分を食用として用いるため，ぬ

かやフスマなどは精米や製粉の段階で除去され

大部分は廃棄される。一方，このぬかやフスマ

の部分には食物繊維，ミネラル，ポリフェノー

ル等の食品としての機能性成分が豊富に含まれ

ている。しかし，そのままの形態で摂取しても

生体には利用されにくく，便通改善以外の生理

機能は発現しにくい。そこで我々は，穀類外皮

から腸内細菌に利用され易いと考えられる水溶

性の食物繊維ヘミセルロース B を主成分とす

る画分を抽出し，抗肝炎作用について検討した。

　ヘミセルロースとは，植物細胞壁の構成成分

で，マトリックス多糖類のうち，ペクチン質の

抽出後，アルカリ溶液などで抽出される多糖類

の総称である。ヘミセルロースは，細胞壁中で

はミクロフィブリル同士の間壁を埋めて，細胞

壁の構造を維持するのに役立っている。ヘミセ

ルロース B 画分は水溶性で枝分かれ構造をとっ

ている。

　ヘミセルロース B 画分の抽出は，実験室レ

4. ヘミセルロース標品の抗炎症作用

2.
未利用資源穀類外皮からの難消化性多糖

類の調製

図 2　穀類外皮からの水溶性ヘミセルロース標品の
調製 
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菌に資化されやすいと考えられ，

そのことにより腸内環境が変化

し，腸管のバリア機能が増強され，

エンドトキシンの腸管から血中へ

の流入が抑制され，肝障害の発症

を緩和したものと思われる。

　そこで著者らは他の未利用資源

（小麦フスマ，大豆外皮）からほ

ぼ同様の方法でヘミセルロースを

抽出し，抗肝炎作用を検討した。

小麦フスマ由来のヘミセルロース

もアラビノキシランを主成分とす

る難消化性多糖類である。しかし，

小麦フスマ由来のヘミセルロース

標品，あるいはこれを酸等で加水

分解した標品 5% を 10 日間自由摂

取させ，ガラクトサミン /LPS を

注射したところ，肝障害抑制作用

は認められなかった。これはアラビノキシラン

が主成分ではあるが構成糖の結合の仕方や他の

含有成分がトウモロコシ外皮ヘミセルロース標

品と異なるため効果が認められなかったものと

思われる。大豆外皮から調製したヘミセルロー

ス標品はアラビノガラクタンを主成分とする水

溶性食物繊維である。ガラクトースを含有する

ある種のオリゴ糖はガラクトサミン肝障害の発

症を抑制する。そこで，これを試料中 5% 含む

食餌を 10 日間自由摂取させ，ガラクトサミン

／ LPS を注射したところ，強い肝障害抑制作

用は認められなかった。抽出する素材が異なる

と構成する糖の成分，結合様式，分子量が異な

るため，腸内細菌の資化性などが異なるためか

もしれない。

　米ぬかヘミセルロースの構成糖の組成はグル

コース 2 〜 4%，キシロース 27 〜 32%，アラビ

Alanine aminotransferase （ALT））を測定したとこ

ろ，トウモロコシ外皮ヘミセルロース摂取群の

値は，対照群に比べ有意に減少した（図 3）。

　日本食品化工㈱のトウモロコシ外皮ヘミセル

ロースであるセルエースを飼料中 5% 添加し，

同様の実験を行ったところ，血中のトランス

アミナーゼ活性は有意に抑制された 6）。しかし

1 日だけの摂取などの短期間の投与では効果は

現れなかった。このヘミセルロース製品の糖組

成は，およそアラビノース 31.5%，キシロース

45.7%，ウロン酸 13.5%，ガラクトース 6.7%，

グルコース 2.6% であった。我々はさらにトウ

モロコシ外皮ヘミセルロースを酸や酵素でさら

に加水分解し低分子化した。これは D- ガラク

トサミン誘発肝炎の発症を未処理のものより強

く抑制し，分子量が 2 万以上の高分子量の画分

には効果が見られなかった 7）。低分子画分を摂

取させた時，血中のエンドトキシンと炎症性サ

イトカイン TNFα の上昇が有意に抑制された
8）。トウモロコシ外皮ヘミセルロースは腸内細

図 3　トウモロコシ外皮ヘミセルロース標品がラットの D-ガラク
トサミン肝障害の発症に及ぼす影響 

トウモロコシ外皮ヘミセルロース標品（実験室レベルで調製）2%
をラットに 9日間自由摂取させた。その後，ガラクトサミンを注
射し，20時間後の血清トランスアミナーゼ（AST，ALT)活性値
を測定した。 
Control; 対照群，CBH；トウモロコシ外皮ヘミセルロース群 
AST; Aspartate aminotransferase 
ALT; Alanine aminotransferase 
*：対照群と有意差有り（p＜ 0.05）。 

5. 酵素処理米ぬかヘミセルロースの抗炎症作用
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ぬかからヘミセルロースを抽出しこれをさらに

酵素処理したものである。脱脂した米ぬかを

グルコアミラーゼ処理し，その後熱水等でヘ

ミセルロース画分を抽出し，これにシイタケ菌

（Lentinus edodes）の菌糸体由来の炭水化物分解

酵素（α- グルコシダーゼ，β- グルコシダーゼ，

ガラクトシダーゼ等）を用いて，部分加水分解

し，濃縮，殺菌，粉末化したものである（図 4）。

このバイオブラン /MGN-3 は，NK 細胞活性化

等の免疫調節作用を有することが報告されてい

る 10）。この構成成分はアラビノキシラン，アラ

ビノガラクタン，グルカン，アラビナン等の複

雑な多糖を含んでいるものと推定されている。

　筆者らは，酵素処理米ぬかアラビノキシラン

であるバイオブラン /MGN-3 を用いて，D- ガ

ラクトサミン肝障害の発症に及ぼす影響を調

べた 11）。その結果，D- ガラクトサミン投与の

1 時間前にバイオブラン /MGN-3 を単回経口投

与，あるいは腹腔内に投与（注射）したところ

ガラクトサミン肝障害の発症を抑制した（図

5）。バイオブラン /MGN-3 をさらに加水分解し，

ノース 22 〜 34%，ガラクトース 5 〜 10%，ウ

ロン酸 9 〜 12%，ラムノース 1.7 〜 2.6% 等と

報告されている 9）。トウモロコシ外皮ヘミセル

ロースと同様アラビノキシランを主成分とす

る。ただし，トウモロコシ外皮ヘミセルロー

スはアラビノースとキシロースの比が約 0.5：1

なのに対し，米ぬか由来のものは，アラビノー

スとキシロースの比は，約 1：1 である。大和

薬品㈱が開発したバイオブラン /MGN-3 は，米

図 4　酵素処理米ぬかヘミセルロース誘導体（バイ
オブラン／MGN3）の製造概要

（資料提供：大和薬品株式会社） 

図 5　ラットの D-ガラクトサミン肝障害に及ぼすMGN-3の影響 
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分画したところ，低分子画分に抗肝炎成分があ

ることを見出した（投稿準備中）。

　バイオブラン /MGN-3 は，抗腫瘍活性など免

疫賦活作用がある一方，抗炎症作用を有する成

分も含有しており，興味深い。今後それぞれの

成分の同定が重要となってくるであろう。

おわりに

　水溶性ヘミセルロースにおいては脂質代謝改

善，腸内細菌改善作用等共通する性質も多い。

しかし抗肝炎作用は素材によって異なる結果と

なった。著者らの経験から察すると，抽出する

素材が異なると構成する糖の種類，結合様式，

分子量，腸内細菌の資化性などが異なり，また

その素材に特有の性質を示すものが存在するこ

とに起因しているのかもしれない。

　セルロースに代表される不溶性難消化性多糖

類の生理機能は，便秘改善効果，腸疾患への有

効性，腸内細菌叢の改善などが知られている。

一方，水溶性難消化性多糖類や難消化性オリゴ

糖は，糖代謝，脂質代謝改善など代謝系への作

用，免疫賦活作用，腸内細菌叢の改善作用など

が知られている。特に腸内環境の変化を介した

免疫系への作用は大変興味深い。今後，どのよ

うな構造のものが抗肝炎作用を有するのか明ら

かにしていきたい。
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　1-1．重金属汚染土壌の実態 -種類と濃度

　アフリカ各国では，外貨獲得手段として鉱業

が盛んである。主に，プラチナ，コバルト，ダ

イヤモンド，クロム，マンガン，金，ウラン，ポー

キサイト，ニッケル，銅鉄鋼，亜鉛，スズ，鉛

などが採鉱される 1）。2005 年度にアフリカで

採鉱された鉱量を表 1 に示した。アフ

リカ地域では，マンガン，クロム，銅

の採鉱によって生じた排水を適切な処

理なく放置もしく河川へ放流すること

により河川が汚染される。河川が汚染

されると河川流域の土壌が重金属を吸

収するため，アフリカのように鉱業が

盛んな地域では土壌中の重金属が高濃

度で蓄積する。

　河川流域における重金属の土壌汚染

問題は過去に日本でも起きた。足尾銅

山鉱毒事件は銅採鉱によって生じた排

水を適切な処理を行わなかったため，

銅が河川に流出し，河川流域の土壌に

重金属が吸収されたので，土壌周辺の

生物が死滅し，100 年以上たった現在で

さえ足尾銅山付近の土壌中に銅が多量に蓄積し

ている。足尾銅山鉱毒事件のように重金属によ

る土壌汚染は近隣の環境に大きな影響を与えて

いる 2）。土壌汚染対策法によると土壌における

銅の汚染濃度は 125 mg/kg 以下と定められてい

る 2）。表 2 に足尾銅山付近の銅濃度を示した。

渡良瀬川を中心に 100 年以上たった現在でさえ

足尾銅山付近の土壌中に銅が多量に含まれてい

ることがわかる 2）。よって，銅汚染土壌におけ

重金属の野菜中への蓄積量の予測手法

−安心・安全な野菜とは−

KeyWords：重金属汚染土壌・WHO 基準

庄司　良	*1　　長田　拓哉	*2　　田中　優也 *2

*1 SHOJI Ryo ，*2 OSADA Takuya，*3 TANAKA Yuya （国立東京工業高等専門学校）

1. 序　論

金属 単位 世界
サブサハラ

生産量 %/世界
プラチナ類 kg 548000 321000 58.7

コバルト T 54000 28300 52.5

ダイヤモンド ct 17400000 9030000 52.1

クロム T 18900000 8280000 43.8

マンガン T 28400000 9240000 29.5

金 kg 2430000 508000 20.9

ウラン T 41900 6850 16.3

ボーキサイト T 176000000 19900000 11.3

ニッケル T 145000 78500 5.4

銅 T 15000000 681000 4.5

鉄鋼 T 1540000000 50500000 3.3

亜鉛 T 10100000 278000 2.8

錫 T 337000 9000 2.7

鉛 T 3300000 56500 1.7

表 1　サブサハラ・アフリカの主要鉱産物生産量 1）
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変化が観察された 4）。

　土壌汚染対策法による土壌中の銅の上限濃度

以下である 110 mg/kg と規定し，トウモロコシ

による人への銅暴露量 mg/day を算出した。銅

暴露量の算出を（1）式を用いて示した。Qfruit

は可食部に蓄積した銅の量 mg/kg，DI は銅暴

露量 mg/day，Wfruit は可食部の乾燥重量 kg/ 本，

Ecorn はトウモロコシ 1 本のエネルギー kJ/ 本，

Ehuman は成人男性の 1 日に必要なエネルギー 

kJ/day である。トウモロコシによる人への銅暴

露量の算出に用いた値を表 3 に示した。

　（1）式に表 3 の値を代入したところ銅暴露量

DI は 10.1 mg/day と算出された。

　WHO に定められている銅暴露上限量 10 mg/

day としており 6），WHO で定められている銅

摂取上限量以上摂取すると人体に対し肝不全や

アレルギー反応の誘発が挙げられる 7）。土壌汚

染対策法による土壌中の銅の上限濃度以下であ

る 110 mg/kg と規定し，トウモロコシによる人

への銅暴露量 mg/day を算出した結果，銅暴露

量 DI は 10.1 mg/day と算出された。故に，銅

を蓄積した野菜を食することによる人体への影

響が懸念される。よって，野菜の銅蓄積濃度を

簡易的に予測することが必要である。

　1-3．はじめに

　本稿では，重金属の野菜への蓄積量の簡便な

予測のため，代表的な土壌汚染物質である重金

属のうち銅に着目し，実際の圃場における土耕

栽培による蓄積量を，発芽から幼苗までの初期

の生育ステージに着目した水耕栽培による蓄積

量で整理し，それらの関係性について考察する

る野菜の銅の過剰蓄積が考えられる。しかし，

重金属による汚染かこのような急激な汚染だけ

にはとどまらない。重金属は細菌に対して強い

毒性を発現する。重金属である銅を用いた農薬

ボルドー液は最も古い農薬と言われ，カビや糸

状細菌に対する有効な農薬として長い間使用さ

れてきた。しかし，長い間ボルドー液を使用し

た土壌では，土壌中の銅濃度が高濃度になるな

ど報告されている。ボルドー液が発明されたフ

ランスでは年に 1ha あたり 5kg の銅が散布され，

土壌中の銅濃度が 3000 mg/kg もの高濃度に達

している 3）。重金属による土壌汚染は現在でも

急速に進行するとともに農地や河川流域で蓄積

が起こりやすいのが現状である。

　1-2．銅毒性と人への暴露量

　銅は急性毒性と慢性毒性があり，急性毒性で

は嘔吐，上腹部の痛み，下痢を伴う胃腸障害の

ほか，肝障害，黄たん，溶血などが見られる。

慢性毒性は産業現場において作業員が銅ダスト

やヒューズに暴露され，肺がんになる疾患が増

加した。また，ボルドー液を吸引したぶどう畑

労働員が肺内銅沈着ならびに珪肺と似た組織学

場所 地目 全銅濃度
[mg/kg Dry weight]

栃木県足利郡吾妻村 水田 900

水田 350

畑地 2280

畑地 1840

畑地 2240

栃木県足利郡毛野村 水田 400

栃木県梁田郡梁田村 畑地 1290

畑地 640

栃木県阿蘇郡植野村 畑地 690

栃木県阿蘇郡界村 畑地 890

群馬県山田郡桐生村 水田 590

水田 2190

群馬県山田郡境野村 水田 1790

群馬県山田郡毛里田村 水田 1540

表 2　足尾銅山付近の土壌中の銅濃度 2）

Wfruit
[kg/本 ]

Ehuman
[kJ/day]5）

Qfruit
[mg/kg]

Ecorn
[kJ/本 ]

0.0506 603 16.0 48.2

表 3　トウモロコシによる人への銅暴露量の算出
に用いた値
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た。キャベツは 2008 年 8 月 16 日に農業用 200

穴ポット（10 × 20）に播種，生育させたもの

を 2008 年 9 月 1 日に圃場へ植え付けた。トウ

モロコシは 2009 年 5 月 16 日に紙ポット（1 ×

1 × 3cm）100 穴にトウモロコシを 100 粒播種し，

2 週間紙ポット内で生育したものを 2009 年 5

月 30 日に圃場へ植えつけた。ダイコンは 76 日

間生育し，キャベツは 112 日間，トウモロコシ

は 77 日間生育した。ボルドー液の散布は 3 回

（2008 年 6 月 20 日 ,7 月 4 日 ,7 月 18 日）行った。

一濃度区の散布にあたり 1.8L の調製液を 5m2

に使用した。ダイコン，キャベツにおいて 10

の濃度区を作成した。トウモロコシでは 7 の濃

と共に，野菜中への蓄積量を予測する手法につ

いて検討を行ったので報告する。

　2-1．実験方法

　2-1-1．土耕栽培における野菜の生育条件

　試験範囲 50m2（2 m × 25 m）におけるキャ

ベツ（Brassica oleracea var.），ダイコン（Raphanus 

sativus var.），トウモロコシ（Zea mays）栽培方

法としては株間 30 cm, 条間 50 cm，ベット幅

100 cm，2 条植え，2 畝を用いて行った。2008

年 9 月 1 日に 1 畝に 200 粒のダイコンを播種し

植物試料
土壌に添加した溶液の濃度 [mol/L]

銅 カルシウム 土壌の銅濃度 [mg/kg]
ダイコン 1 0.00 0.00 73.9
ダイコン 2 8.03× 10-3 2.70× 10-2 90.1
ダイコン 3 8.03× 10-3 5.40× 10-2 84.9
ダイコン 4 8.03× 10-3 1.08× 10-1 83.2
ダイコン 5 1.61× 10-2 2.70× 10-2 93.5
ダイコン 6 1.61× 10-2 5.40× 10-2 82.7
ダイコン 7 1.61× 10-2 1.08× 10-1 98.0
ダイコン 8 3.21× 10-2 2.70× 10-2 98.9
ダイコン 9 3.21× 10-2 5.40× 10-2 102
ダイコン 10 3.21× 10-2 1.08× 10-1 124
キャベツ 1 0.00 0.00 158
キャベツ 2 8.03× 10-3 2.70× 10-2 108
キャベツ 3 8.03× 10-3 5.40× 10-2 102
キャベツ 4 8.03× 10-3 1.08× 10-1 126
キャベツ 5 1.61× 10-2 2.70× 10-2 122
キャベツ 6 1.61× 10-2 5.40× 10-2 150
キャベツ 7 1.61× 10-2 1.08× 10-1 127
キャベツ 8 3.21× 10-2 2.70× 10-2 150
キャベツ 9 3.21× 10-2 5.40× 10-2 272
キャベツ 10 3.21× 10-2 1.08× 10-1 223

トウモロコシ 1 0.00 0.00 79.9
トウモロコシ 2 8.03× 10-3 2.70× 10-2 94.7
トウモロコシ 3 1.61× 10-2 2.70× 10-2 91.0
トウモロコシ 4 2.41× 10-2 2.70× 10-2 130
トウモロコシ 5 3.21× 10-2 2.70× 10-2 112
トウモロコシ 6 4.02× 10-2 2.70× 10-2 131
トウモロコシ 7 4.82× 10-2 2.70× 10-2 128

表 4　土耕栽培で散布したボルドー液組成と土壌の銅濃度

2. 土耕栽培と水耕栽培の銅蓄積の比較
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日後，発芽率および根長を測定した。銅及びカ

ルシウム 濃度調製溶液の pH を暴露前に測定し

た。（pH ＝ 5.1 ± 0.9）水耕栽培で暴露した銅，

カルシウム濃度を表 5 に示した。

　2-1-3．銅 , カルシウム蓄積量測定

　キャベツ，ダイコンを根，茎，葉に切り分け

分け 60 ℃で 6 時間乾燥し，乾燥重量を測定し

た。各部位の試料を 30 mL ビーカー内で濃硝

酸（質量濃度 65 wt%）4 mL を用いて 70℃前後

で加熱し分解した。硝酸分解後の試料をメスフ

ラスコで 5 mL に定容した。溶液を ICP-AES（SII 

SPS7800）で分析，植物試料の乾燥重量より銅，

カルシウムの蓄積量を算出した。

　2-2．結果および考察

　2-2-1．土耕栽培と水耕栽培の銅蓄積の相関

性評価

　水耕栽培を用いて発芽から幼苗までの初期

生育ステージに着目することで，迅速な重金

属の蓄積量測定が可能になる。水耕栽培と土

耕栽培の野菜中銅濃度に相関性を得ることで，

幼苗時の重金属蓄積量から収穫時の銅蓄積量

予測が可能である。土耕栽培は種々の環境条

件の制御が困難である。一方，水耕栽培によ

る幼苗の生育によって野菜に暴露する重金属

の濃度など環境条件を一定とした状態で，野

菜間の銅蓄積量の比較が可能になる。土耕栽

培における成長率と水耕栽培における成長率

の比較を図 1 に示す。土耕栽培，水耕栽培で

は暴露する銅濃度を統一することが困難なた

め，暴露した銅，カルシウム濃度比が同じと

なる野菜で成長率の比較を行った。土耕栽培

と水耕栽培での相関性を比較するにあたり，

成長率と銅蓄積量を確認した。図 1 より土耕

栽培と水耕栽培では成長率変化に対して直線

的な相関性が得られた。幼苗時には毒性が根

に最も大きく発現する。必要な栄養塩や水分

の吸収を行う根に対する毒性が，収穫時の野

菜の成長率を低下させる要因となる。

度区を作成した。圃場に散布した銅，カルシウ

ム濃度，最終土壌銅濃度は表 4 に示した。

　2-1-2．水耕栽培における野菜の生育条件

　滅菌シャーレ（φ 90 × 15mm・EOG 滅菌済）

に濾紙（Whatman No.2）を敷き，銅濃度及びカ

ルシウム濃度を調製した溶液を 4 mL 暴露した。

暴露後のシャーレにキャベツ（Brassica oleracea 

var.） とダイコン（Raphanus sativus var.） トウモ

ロコシ（Zea mays）の種を 10 粒ずつ播種し，暗

所において 20℃一定として 5 日間静置した。5 

植物試料
暴露した溶液の濃度 [mol/L]

銅 カルシウム
ダイコン 1 0.00 0.00
ダイコン 2 8.03× 10-5 2.70× 10-4

ダイコン 3 8.03× 10-5 5.40× 10-4

ダイコン 4 8.03× 10-5 1.08× 10-3

ダイコン 5 1.61× 10-4 2.70× 10-4

ダイコン 6 1.61× 10-4 5.40× 10-4

ダイコン 7 1.61× 10-4 1.08× 10-3

ダイコン 8 3.21× 10-4 2.70× 10-4

ダイコン 9 3.21× 10-4 5.40× 10-4

ダイコン 10 3.21× 10-4 1.08× 10-3

キャベツ 1 0.00 0.00
キャベツ 2 8.03× 10-5 2.70× 10-4

キャベツ 3 8.03× 10-5 5.40× 10-4

キャベツ 4 8.03× 10-5 1.08× 10-3

キャベツ 5 1.61× 10-4 2.70× 10-4

キャベツ 6 1.61× 10-4 5.40× 10-4

キャベツ 7 1.61× 10-4 1.08× 10-3

キャベツ 8 3.21× 10-4 2.70× 10-4

キャベツ 9 3.21× 10-4 5.40× 10-4

キャベツ 10 3.21× 10-4 1.08× 10-3

トウモロコシ 1 0.00 0.00
トウモロコシ 2 1.00× 10-4 0.00
トウモロコシ 3 1.00× 10-4 1.00× 10-5

トウモロコシ 4 1.00× 10-4 1.00× 10-4

トウモロコシ 5 1.00× 10-4 1.00× 10-3

トウモロコシ 6 1.00× 10-3 0.00
トウモロコシ 7 1.00× 10-3 1.00× 10-5

トウモロコシ 8 1.00× 10-3 1.00× 10-4

トウモロコシ 9 1.00× 10-3 1.00× 10-3

トウモロコシ 10 1.00× 10-2 0.00

表 5　水耕栽培で暴露した銅とカルシウム濃度
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　野菜の成長率に関して，幼苗と収穫時の野菜

での相関性が得られたことから，銅の蓄積にも

相関性がある見込みが得られた。そこで水耕栽

培と土耕栽培での銅蓄積量の相関性を図 2 に示

す。図 2 より水耕栽培，土耕栽培での銅蓄積量

の直線的相関性が見られる。成長率，銅蓄積量

共に相関性が見られることから水耕栽培で生育

した幼苗と土耕栽培で生育した収穫時の野菜の

間に相関性があると考えられる。

　問題となるのは野菜による銅蓄積量の違いで

ある。図 1 では，ダイコン，トウモロコシに大

きな成長率の違いは見受けられないが，キャベ

ツにおいては成長率がダイコン，トウモロコシ

より低い。理由としてはキャベツに銅が強く毒

性を発現したため成長率がダイコン，トウモロ

コシより低い値となったと考えられる。しかし，

図 2 では，ダイコン，キャベツ間では銅蓄積量

に大きな違いが見られず，トウモロコシとの間

で大きな違いが見られた。土耕栽培ではトウモ

ロコシの銅蓄積量がダイコン，キャベツの銅蓄

積量よりも大きかったため違いが表れたと考え

られる。銅は野菜の必須元素であり葉緑体内

で使用されるため，光合成の活性が高いトウ

モロコシでは，銅蓄積量が高くなったと考え

られる 8）。また，ダイコンとキャベツ間で成長

率に違いが見られるが，銅蓄積量には違いが見

られない。これは，ダイコン，キャベツでは共

に同じアブラナ科の野菜であり，銅蓄積量に違

いがないと考えられるが，キャベツの方が銅毒

性に耐性がなかったため成長率に違いが現れた

と考えられる。

　図 1，図 2 共に水耕栽培の方が銅毒性と銅蓄

積量が大きい。水耕栽培と土耕栽培では生育環

境が水と土であり，銅の暴露状況に違いがある

と考えられる。

　植物の栄養塩の吸収は水分を通して行われ

る。水耕栽培では根が大量の水と直に接触して

いるのに対して，土耕栽培では根の周辺土壌

に存在する少量の水分を介するため，実際に土

耕栽培の野菜根に暴露される銅の量が水耕栽培

に比べて小さくなったと考えられる。現在ある

データでは水耕栽培と土耕栽培の相関性を述べ

ることしかできないが，水耕栽培と土耕栽培と

の間の相関性を証明できたことは大きな成果で

ある。

図 1　銅，カルシウムの暴露比を固定した土耕栽培
と水耕栽培での成長率比較

図 2　銅，カルシウムの暴露比を固定した土耕栽培
と水耕栽培での銅蓄積量比較



NewFoodIndustry 2010  Vol.52  No.7（59）

　3-1．解析方法

　3-1-1．ミカエリスメンテン式による銅蓄積

量の解析

　実験結果より銅蓄積量はミカエリスメンテ

ン式（2）を用いて各野菜の銅蓄積量に回帰し

た。[Cu] は暴露した銅の濃度 M，Cmax は各野

菜の最大銅蓄積量 mg/kg，C は各野菜の銅蓄積

量 mg/kg，Km はミカエリス定数 M である。

　3-2．結果および考察

　3-2-1．水耕栽培における各野菜の銅蓄積量

予測

　暴露した銅濃度変化に伴う各野菜の銅蓄積量

変化を図 3 に示し，暴露した銅濃度に対する銅

蓄積量をミカエリスメンテン式に回帰した際の

相関係数 R2[-] を表 6 に示した。水耕栽培にお

ける暴露した銅濃度に対してダイコン，キャベ

ツ，トウモロコシの銅蓄積量をミカエリスメン

テン式に回帰することで，高い相関係数を得る

ことができた。よって，銅濃度に対して銅蓄積

量をミカエリスメンテン式に回帰することで，

暴露した銅濃度から各野菜中の銅蓄積量を予測

することが可能である。

　Epstein らは暴露したカリウムイオン濃度から

野菜に蓄積したカリウムイオン量を酵素工学的

解析法であるミカエリスメンテン式に回帰する

ことで高い相関性を得ることを明らかとした 9）。

また，微量必須元素 10）であるルビジウム，鉄を

暴露し，野菜に蓄積した微量必須元素をミカエ

リスメンテン式に回帰することで高い相関性を

得ることができた 9）。加えて，必須元素に含ま

れていないカドミウムもミカエリスメンテン式

に適合することで高い相関性を得ることが明ら

かとなっている 11）。銅はルビジウム，鉄と同様

に微量必須元素である 10）。よって，ルビジウム，

鉄と同様に暴露した銅濃度から野菜に蓄積した

銅の量をミカエリスメンテン式に回帰すること

で高い相関性を得ることができたと考えられる。

おわりに

　本稿では，重金属の野菜中への蓄積量の簡便

な予測のため，代表的な土壌汚染物質である重

金属のうち銅に着目し，実際の圃場における土

耕栽培による蓄積量を，発芽から幼苗までの初

期ステージに着目した水耕栽培による蓄積量で

整理した。その結果，水耕栽培における銅蓄積

量と土耕栽培における銅の蓄積量は相関したた

め，播種から収穫までの全生育ステージにわた

る長期間暴露実験を行うことなく，野菜中への

銅の蓄積量を予測することが可能になった。以

上より，短期間で生育できる水耕栽培の結果か

ら，土耕栽培で生育した野菜中への蓄積量を予

測できる見込みを得た。

3. 水耕栽培における各野菜の銅蓄積量予測

図 3　暴露した銅濃度変化に伴う各野菜の銅蓄積量変化

R2[-]
ダイコン 0.91
キャベツ 0.81

トウモロコシ 0.96

表 6　暴露した銅濃度に対する銅蓄積量をミカエリ
スメンテン式に回帰した際の相関係数 R2[-]
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山田　和彦

　東京の夏の暑さは，強烈である。

沖縄よりよほど暑い。林立するビ

ルやアスファルトの道路などに

よってヒートアイランド現象が起

きているという。築地市場は隅田

川の川面に面しているが，防波堤

で遮られているためか，銀座辺り

と比べても，それほど涼しくはな

い。そんな暑い所で生鮮魚貝類を

扱うのだから空調設備が整って，涼しい場所で売られていると思いが

ちである。ところが，一部のせり場や事務所を除いて，築地市場内は

外気そのままである。なぜか。それは大量の氷が使われているからで

ある。場内には何箇所にも製氷所がある。そこから随時，仲卸店舗ま

で氷が運ばれる。冬でも氷は欠かせないが，暑い時期ともなると製氷

所はフル回転である。魚市場の人たちは，汗だくになって働いているが，

魚の方は適温で鮮度が維持されているのである。ちなみに，同じ築地

市場内であっても，青果の売り場はエアコンが効いている。野菜には

氷を当てることができないためである。暑い時期には食欲も落ちがち

である。しかし魚の中には，寒い

時期の産卵に備えて，今のうちに

餌をたくさん食べて，栄養を蓄え

ているものがある。夏に美味しく，

またさっぱりとしたスズキを紹介

する。

　スズキを分類学的に表すと，スズキ目スズキ科スズキ属スズキとな

る。スズキの名前がずらっと並んでいるが，それだけ魚を代表する典

築地市場魚貝辞典（スズキ）

−分類−

スズキ

場内の製氷所
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型的な，もしくは一般的な魚と言

えるのかも知れない。というのも，

マダイやクロマグロ，マハゼ，タ

チウオなど，一般的な魚のほとん

どはスズキ目に含まれるからであ

る。一般的なものというと，すで

に研究し尽くされて，再考の余地

はないように思うかもしれない。

少し前の図鑑を開くと，スズキ科にはスズキ類のほかにアラやアカム

ツ，イシナギ類などが含まれていた。さらに古い本ではハタ類ととも

にハタ科に含まれていた。科学は時代と共に進歩する。魚の分類も外

形だけの類似性から，骨格や体内の構造，生態，そして現在では遺伝

子の類似性まで考慮して再検討されるようになった。結果，スズキ科

には，スズキ属の 3 種の魚しか含まれないことになった。ただし，こ

の考えはまだ流動的であるらしい。近い将来，また別のグループに振

り分けられるかもしれない。最新情報の収集は，欠かせない。さて，

先にも書いたスズキ科スズキ属に含まれる 3 種とは，スズキのほかに

ヒラスズキとタイリクスズキである。この 3 種についても考え方が変

わってきた経緯がある。これまた古い図鑑を引っ張り出すと，スズキ

類はスズキ 1 種類だけであった。ヒラスズキは，1957 年に新種として

学会に発表された。そして 1990 年代になって，タイリクスズキがスズ

キとは別種と考えられるようになった（現在も研究中）。食卓に上る一

般的な魚の中であっても，さまざまな研究を通して，分類の問題の提

起と検討がなされていることを示す好例かもしれない。

　スズキの特徴を書くのは，難しい。というのも，目だって変わった

形はしていないし，体色や斑紋も特殊なものがない。特殊性がないと

いうことは，近縁種との区別も詳細にならざるをえない。ということで，

少々細かくなるがご容赦いただきたい。

　全体的な体型は，やや細長く，体の断面は左右から押して平たくし

たようになっている。背鰭は 2 つあり，前の方の背鰭は硬いトゲで支

えられている。トゲの本数は 12 から 15 本ある。後の背鰭は柔軟性の

あるスジ（軟条）で支えられていて，12 から 14 本ある。腹鰭は体の

前の方にあり，始まる位置は，胸鰭の始まる位置よりも目玉一つ以上

後にある。臀鰭（しりびれ）は体の後ろの方にあり，トゲ 3 本と軟状

7 から 9 本で支えられている。尾鰭は扇状で，中央付近が少しくぼむ。

−形態−

スズキ（上）とヒラスズキ（下）
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眼はやや小さく，口は大きい。側

線には 71 から 86 枚の穴の開いた

鱗が並んでいる。

　背中側は暗い灰色で，側面から

腹側にかけて銀白色。背鰭と胸鰭，

尾鰭は黒っぽく，腹鰭と臀鰭は白

い。小さい頃は，背中側や背鰭に

瞳孔より小さな黒点のあるものが

いる。しかし，成長と共に黒点は

消え，ほとんどの成魚では黒点は

ない。体長は，80cm を超える。

　ヒラスズキとタイリクスズキは，

スズキによく似ている。区別点を

あげると，ヒラスズキは背中から

腹までの幅（体高）が高く寸詰ま

りに見える（スズキは体高が低く

細長く見える）。下あごの下側に

細長く並んだ鱗の列がある（スズ

キの下あごには鱗がない）。後の

背鰭を支える軟状は 15 から 16 本

（スズキは 12 から 14 本）。タイリ

クスズキはさらにスズキに似てい

て，鰭のスジや鱗の数などに差が

あるものの，重なる部分が多く確

実に区別できない。もっとも異な

るのはスズキでは成魚になると消

える黒点が，成魚になってもはっ

きりと残ることである。また頭もやや小さく見え，スズキでは口の上

から始まる傾斜が鰓蓋（えらぶた，さいがい）の上付近で終わるが，

タイリクスズキはその傾斜が背鰭の辺りまで続くことが多い。

　北海道南部から九州，朝鮮半島南部の沿岸に分布する。岩礁や内湾，

港などで群れている。物陰に潜み，小魚や甲殻類などを食べる。夜間

も活発に活動する。産卵期は 11 月から 3 月で，外海の岩礁に移動し

て産卵する。東京湾の湾口にあたる三浦半島でも，例年 11 月ごろにな

るとスズキの群れが見られるようになる。1.2mm から 1.4mm の浮遊性

−生態−

スズキの下顎

ヒラスズキの下顎

ヒラスズキ

背鰭に黒点のあるスズキ
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の卵を産む。孵化した稚魚は浮遊

生活の後，沿岸のアマモ場や河口

付近に移動する。河口で生活する

ものは，川に入ることもある。1

年 で 20cm，2 年 で 30cm，3 年 で

40cm，7 年で 50cm から 60cm に成

長する。

　近年，日本各地でタイリクスズキが漁獲されている。一時期，スズ

キに比べて成長が良いという理由で，中国から種苗を輸入して養殖さ

れていた。その後，養殖していたものが逃げ出すなどして，広まった

ものである。在来のスズキとの交雑やスズキを駆逐するなど，生態系

を乱す恐れがあり，問題となっている。

　主に定置網や刺網，旋網（まきあみ）などで漁獲される。かつての

江戸前の海である羽田沖には，旋刺網（まきさしあみ）と呼ばれる漁

法があって，スズキの群れを網でまいて捕っていた。小さな漁船をそ

のまま築地の岸壁に横付けし，水揚げする風景が何年か前まで見られ

たが，現在も続いているだろうか。水産業の漁とは別に，レジャーと

してのルアーフィッシングの対象となっている。“シーバス”と呼ばれ

るスズキの引きは強く，人気が高い。築地市場には，千葉県や兵庫県，

愛媛県をはじめ国内各地から，鮮魚または活魚で周年入荷している。

　今から 10 年ほど前，築地市場にも輸入のスズキが入荷していた。中

国と台湾，韓国からである。鮮魚が多く，活魚もあった。その当時は

タイリクスズキが話題になり始めた頃で，台湾で養殖された“すずき”

を入手して調べたところ，上記のような違いが見られた。かなりの量

が入荷していたようであるが，その後，景気の低迷と共に輸入鮮魚が

激減した。スズキは国内で多く漁獲されるので，コストに似合った輸

入をすることができなかったのであろう。現在では，輸入のスズキ類

を見ることはない。

　冬の産卵を控え，スズキは夏場に栄養を蓄えている。またさっぱり

とした身なので，暑い時期であっても刺身や洗いなどにすれば，食欲

も進む。刺身を氷水で〆た洗いは，夏野菜や薬味を添え，酢味噌でい

ただく洗いは，夏ならではの食べ方であろう。そもそも白身なので，

どんな料理にも向く。塩焼きや酒蒸し，椀だねなどの和食から，ムニ

エルやブイヤベースなどの洋食まで料理の幅は広い。また地方の郷土

−利用−

−漁業−

藻場を泳ぐスズキ若魚の群れ
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文　　献

料理でも利用されていて，島根県の奉書焼は有名である。スズキを奉

書で包み，さらにその周囲を塩で固めて焼き上げたものである。

　スズキは，成長と共に呼び名が変わる出世魚の一つである。小さい

方から順に並べるとコッパ，デキ，セイゴ，フッコ，スズキ，オオタ

ロウとなる。このうちセイゴとフッコはよく耳にするが，それ以外

はあまり聞くことがない。なおセイゴは 25cm から 30cm，フッコは

30cm から 50cm ぐらいの大きさのものをさす。かつては，セイゴより

も小さなスズキも利用されていたのだろうか。

　築地市場では，ヒラスズキを「のぶっこ」と呼ぶ。仲卸の方から，

なぜそのように呼ぶのか聞かれたことがあったが，なかなかわからな

かった。ノブの子とは何だろう？ある日，場内の生き字引のような方

に聞いてみたところ，「フッコのうちでも別のもの，という意味でノブッ

コ。」だという。なるほどノブの子ではなかった。そもそもノブなんて

魚いないし。魚の呼び名の難しさを感じた次第である。

−エピソード−
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　シリーズ

　中医学における美容の目的は“健康美”を

達成することだと述べている。中医学は，《す

べての物質は陰陽二つの気が相互作用し，表

裏一体で構成されている》と考える“陰陽学説）

と，《宇宙に存在する全ての事象は“木・火・土・

金・水”と呼ばれる五つの基本物質から成り，

その相互関係により新しい現象が起こる》と

考える“五行学説”に基づいた独自の整体観

から構成されている。即ち，人体も自然界の

小宇宙として“陰”と“陽”が存在し，常に

相互作用しバランスを保ちながら生命活動を

営んでいるが，陰陽のバランスが崩れる事で

体表に現れる美容上の変化は身体内部の状態

を反映している。中医学では人体を一つの有

機的統一体と考え，人体の構成要素である気・

血・津液の状態をこれまで延べてきた診断法

にて診断し，そのバランスを改善させる事で

その人が本来もっている臓器の機能を回復さ

せ，身体の内部を整え，新陳代謝を改善し，

肌により多くの栄養を供給する事で，健康美

を獲得できると考えている。

　“薬膳”とは《中医学の基礎概念である陰

陽五行学説に基づき，健康管理や病気治療の

ために食材の持つ様々な機能を組み合わせて

作った食養生》のことである。薬膳には①食

養生としての薬膳と，②治療補助的な意味の

薬膳があり，健康美を目指す薬膳は“養生薬膳”

に属している。

　面皰（ニキビ）や乾燥肌，肌荒れ，シミ・ソ

バカスといった皮膚の症状は，中医学的観点か

らみると気・血・津液の巡りのバランスの悪化

に行きつく。

1-1　肌・髪の中医学

　肌は中医学において“肺”との関連が深いと

されている。肺は身体の五臓の中で一番上にあ

る臓器であり，外気を最初に受ける場所である。

抵抗力を主る衛気は外部から侵入する邪気から

身を守る場所であり，肺と関連が深い部位は鼻，

Key Words：　薬膳　■　美容　■　食養生　■　美容鍼

*		ARA Katsutoshi （技術士，国際薬膳師，漢方アドバイザー (JACDS)，薬草ガーデンマスター (JGS)，中国茶アドバイザー，

　　　　　　　　  日本茶インストラクター（NIA））

“薬膳”の知恵（48）

1．美容と食養生
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1-1-2血の虚実と肌の特徴

1）血虚と肌質

【血虚の症状】

　立ち眩みや眩暈，眠りが浅く夢を良く見る。

生理が遅れ気味で，経血量が少ない，あるいは

生理期間が短い，髪の毛が細く艶が無い，爪が

薄くて割れ易いなどの症状が認められる。血を

蔵する肝の機能低下は，血余（けつよ）とも呼

ばれる髪の毛や肝の華と呼ばれる爪に影響が現

れる。

【血虚の肌の特徴】

　血色が悪い，シワができやすい，乾燥肌が多

いなどの症状を示す。

2）瘀血と肌質

【瘀血の症状】

　頭痛，肩凝り，唇や舌が紫色を呈する，生理

痛，経血に血塊が混じる，子宮や卵巣の疾患な

どが現われる。

【瘀血の肌の特徴】

　シミやそばかすが多く，くすみが現れやすい。

気滞血瘀の場合は混合肌が多い。

1-1-3陰の虚実と肌の特徴

1）陰虚と肌質

【陰虚の症状】

　のぼせ，火照り，寝汗，口が渇く，ドライア

イ，などの症状を呈する。

【陰虚の肌の特徴】

　シワができ易い，バリア機能が低下し敏感肌

になりやすい，などの特徴を有する。

2）痰湿と肌質

【痰湿の症状】

　むくみやすい，頭や体が重だるい，軟便気味，

湿疹ができ易い，などの症状を呈する。

【痰湿の肌の特徴】

　たるみや毛穴が目立つ，むくみ易い，脂性肌

が多い，などの特徴を有する。

1-2　肌・髪の食養生

　寒い地域には体を温める薬草，暑い地域には

咽，肌である。気・血・津液の巡りが順調な時

は健康な状態を維持し，体表面の皮膚も美しさ

が保たれる。しかし，邪気の侵入などで気・血・

津液の巡りが乱れると，栄養供給の不足や瘀血

により様々な器官に不調が生じる。例えば，秋

は空気が乾燥しており，肺は潤いを好む臓器で

ある事から，燥邪が侵入すると肌が乾燥しやす

くなる。即ち，肌の乾燥を予防するには肺を潤

す食物を食べれば良いという事になる。この様

に，体の内部で異変が起こると，最も表層にあ

る皮膚にトラブルの兆候があらわれる事から，

“肌は内臓の鏡”と言われている。

1-1-1気の虚実と肌の特徴

1）気虚と肌質

【気虚の症状】

　元気がない，疲れやすい，風邪を引きやすい，

息切れして声に力が無くなる，食欲低下，低血

圧傾向，生理が遅れ気味。

【気虚の肌の特徴】

　弾力が無く，たるみ易い（中気下陥）。原因

としては，脾の運化作用の低下により肌に栄養

が不足する為，くすみや乾燥が現れる。

2）気滞と肌質

【気滞の症状】

　のどや胸がつまった感じや，腹部や胸脇部に

張りがある。ため息が多く，ガスやゲップが良

く出る。イライラや鬱など情緒不安定，生理前

に不快な症状が出易い，などがある。

【気滞の肌の特徴】肌の状態が不安定で，シミ

や混合肌が良く見られる。

図 1　ニキビと中医学
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体を冷ます薬草，乾燥する地域には潤いを与え

る薬草，湿気が多い地域には乾燥させる薬草，

といった特徴のある薬草が生育し，先人はこう

した薬草を健康維持に利用してきた。この中で

肌のハリや潤い，くすみ，シミ，しわなどに有

効な薬草が，肌の健康を守る食材として活用さ

れてきた。

1-2-1　肌・髪に良い食品

　過労，不眠，などによる皮膚への栄養不良が

原因でおこる肌のしわ・たるみ・肌の老化に有

効な食材としては，兎肉，なまこ，牛乳，冬瓜

の種，胡桃，杏仁，柏子仁，胡麻，林檎，バナ

ナ，山芋，玉葱，人参，唐辛子，白木耳，豆腐，

胡瓜などがある。

　くすみの改善には，気血を養う牛乳，黒米，

白木耳，胡麻，豚レバーや，活血作用のある玉

葱，黒豆，唐辛子，生姜，大蒜，人参，ストレ

スを解消させる紫蘇，薤白（ラッキョウ），枸

杞子などが有効である。

　シワの改善には，鶏卵，豚足，豚レバー，羊

肉，木耳，百合根などが有効である。

　皮膚のたるみの改善には，豆類，牛乳，胡桃，

胡麻，キノコ，魚類，豚レバーなどが有効である。

　乾燥肌の改善には，胡麻，牛乳，大豆，百合

根，胡瓜などが有効である。

　黒くてつややかな髪には黒胡麻，何首烏，桑

椹を組み合わせた三黒生髪散といった中医薬が

髪の毛を黒くつやつやにすると報告されてい

る。髪の毛は血や精との関連が深く，五臓の肝

と腎の陰血を補う食材が効果を有すると報告さ

れている。

.****************************************

（美容によく使われる食材）

穀・豆類

●黒米：体を潤わせ，血の巡りを良くする。

●大麦：（味 / 性）甘，鹹 / 寒　（帰経）脾，胃

　（効能）顔色を良くし，肌を白くする。

●黒豆：：（味 / 性）甘 / 平　（帰経）脾，胃，

腎　（効能）腎を強くし，血の巡りを良くす

る。

●緑豆：（味 / 性）甘 / 涼　（帰経）心，胃　（効

能）肌に潤いを与え，精神を安定させる。

●黒胡麻：（味 / 性）甘 / 平　（帰経）肝，腎　

（効能）滋補肝腎，養血生津，益寿延年を有

する。皮膚に潤いを与え，顔色を良くする。

図 2　肌・髪の食養生
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『本草綱目』『神農本草経』『本草経流』に，

胡麻為五穀之長，服是之不老との記述。

●豆腐：（味 / 性）甘 / 涼　（帰経）胃，脾，大

腸　（効能）滋補強壮，益寿延年，滋陰潤燥，

益気養血の効果を有する食品。

野菜類

●大根：（味 / 性）辛，甘 / 涼　（帰経）肺，胃

　（効能）肌に潤いを与え，肌を白くする。

●生姜：（味 / 性）辛 / 微温　（帰経）肺，脾　（効

能）血行を促進し，顔色を良くする。

●落花生：（味 / 性）辛 / 微温　（帰経）脾，肺

　（効能）肌に潤いを与え，肌艶を良くする。

●人参：（味 / 性）甘 / 涼　（帰経）脾，胃，肺

　（効能）養肝明目，潤沢皮膚の効果を有す

る。肌に潤いを与え，肌艶を出し，シワ取

りにも有効。

●百合根：肌に潤いを与え，シワの防止に有効。

●イモ類：肌に潤いを与える。

●冬瓜：（味 / 性）甘，淡 / 涼　（帰経）肺，大腸，

膀胱　（効能）熱をとり，吹き出物やニキビ

に良い。

●冬瓜子の種：（味 / 性）甘 / 寒　（帰経）肺，胃，

大腸，小腸　（効能）益気，不飢の効果を有

する。

●胡瓜：（味 / 性）甘 / 寒　（帰経）胃，小腸　

（効能）益寿延年の効果を有する。肌に潤い

を与え，外用では保湿やシワの防止に有効。

●苦瓜：（味 / 性）甘，淡 / 寒　（帰経）心，脾，

胃　（効能）吹き出物に有効。

●白木耳：（味 / 性）甘 / 平　（帰経）肺，胃，

腎　（効能）美容健膚作用，延緩老化の効果

を有する。肌に潤いを与え（保湿作用），シ

ミの防止にも有効。

●モヤシ：（味 / 性）甘 / 寒　（帰経）脾，胃，

膀胱　（効能）肌に潤いを与え，シミの防止

に有効。

●山芋：（味 / 性）甘 / 平　（帰経）肺，脾，腎　（効

能）健脾補肺，固腎益精の効果を有する。

●玉葱：（味 / 性）甘，辛 / 微温　（帰経）脾，胃，

肺　（効能）細胞間質の形成や損傷細胞の修

復の増強効果を有する。

魚・肉・乳製品類

●兎肉：（味 / 性）甘 / 冷　（帰経）脾，胃，大

腸　（効能）強壮身体，潤膚美顔の効果を有

する。

●羊肉：（味 / 性）甘 / 温　（帰経）脾，腎　（効

能）顔色を良くし，肌艶を良くする。

●鶏肉：（味 / 性）甘 / 温　（帰経）脾，胃　（効

能）顔色を良くし，美白作用が有る。

●牛乳：（味 / 性）甘，平　（帰経）心，肺　（効

能）養心肺，解熱毒，潤皮膚，沢肌悦面の

効果を有する。肌に潤いを与える。

●なまこ：（味 / 性）微鹹，温　（帰経）心，腎

　（効能）補益強壮，補腎填精，滋陰潤燥，

延年益寿の効果を有する。血を増やし，体

を潤わせ，肌に弾力を与え，肌艶を良くする。

●うなぎ：（味 / 性）甘 / 平　（帰経）肝，脾，

腎　（効能）肌に潤いを与え，シワ防止，肌

艶改善に有効。

●豚足：（味 / 性）甘 / 鹹　（帰経）胃　（効能）

肌に潤いを与え，肌の弾力を守る。

●うに（海胆）：（味 / 性）鹹 / 平　（効能）肌

に潤いを与え，肌艶を出す。

●エビ：（味 / 性）甘 / 温　（帰経）肝，腎　（効

能）体を温め，肌艶を出す。

果物

●もも：（味 / 性）甘，酸 / 平　（帰経）肝，大

腸　（効能）顔色を良くする。

●さくらんぼ：顔色を良くする。

●林檎：（味 / 性）酸，甘 / 涼　（効能）皮膚に

潤いをもたらす。

●レモン：（味 / 性）酸 / 平　（帰経）肺，胃　（効

能）美白作用があり，肌に潤いを与える。

●ざくろ：（味 / 性）甘，酸 / 温　（帰経）胃，

大腸　（効能）肌に潤いを与え，肌艶を良く

する。シワ防止にも有効。
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●バナナ：（味 / 性）甘 / 寒　（帰経）脾，胃　

（効能）抗癌，抗衰老，潤膚美容の効果を有

する食品。

その他

●胡桃：（味 / 性）甘 / 温　（帰経）腎，肺，大

腸　（効能）補腎納気，滋陰潤燥，補欠益髄

の効果を有する食品。『本草綱目』には，通

経絡，潤血脈，黒須髪との記述。

●杏仁：（味 / 性）苦 / 温　（帰経）肺，大腸　

（効能）潤沢肌膚，通利血絡，美容効果を有

する食品。

●柏子仁：（味 / 性）甘 / 平　（帰経）心，肝，

腎　（効能）滋補陰液，潤五臓，潤肌膚，強

身体の効果を有する食品。

●唐辛子：（味 / 性）辛 / 温（帰経）心，脾（効能）

健胃消食，促進局部血液循環，改善皮膚営養，

潤沢皮膚，延年益寿の効果を有する食品。『本

草綱目』には，辣椒性温，味辣，能除風邪，

温中寒痺，堅髪歯，明目，久服軽身体好顔色，

体老増年の記載。

****************************************7

1-2-2　肌に良い生薬

①肌のしわ・たるみ・肌の老化に有効な生薬

　地黄，枸杞子，五加皮，紫河車（プラセンタ），

などが報告されている。

②肌のシミやくすみを薄くするのに有効な生薬

　苦参，紫蘇葉，川芎，丹参，莪求，紅花，桃

仁，などが報告されている。

③肌のきめ・抵抗力をあげるのに有効な生薬

　薏苡仁，甘草，当帰，人参，黄耆，防風，肉

従容，などが報告されている。

④肌の炎症や皮脂の分泌を整えるのに有効な

　生薬

　金銀花，馬歯　，黄芩，黄連，茶葉，などが

報告されている。

⑤美顔に有効な生薬

　珍珠，朝鮮人参，沙苑子，桃花，枸杞子，黄

精，香白芷，天門冬，などが報告されている。

.****************************************

●珍珠：（味 / 性）甘，鹹 / 寒（帰経）心，肝　（効

能）皮膚のきめが細かく，潤い，白くする。

●朝鮮人参：（味 / 性）甘，微（帰経）脾，肺（効

能）補気固脱，生津安神の作用。

●沙苑子：（味 / 性）甘 / 温（帰経）腎，肝（効

能）補益肝腎の作用。『本草従新』に補腎益精，

明目悦顔の作用が記載。

●桃花：（味 / 性）苦 / 平（帰経），（効能）活血，

利水，通便。脈絡を通じさせ，抹消血管を

拡張し，血液循環を改善し，皮膚に栄養を

供給する。

●枸杞子：（味 / 性）甘 / 平（帰経）肝，腎（効

能）補肝腎，生精益気，平補の作用。

●黄精：（味 / 性）甘 / 平（帰経）脾，肺，腎（効

能）滋補強壮，強身延年，滋陰養血，補中

益気の作用。

●香白芷：（味 / 性）辛，苦 / 微温（帰経）肺，

胃（効能）行気止痛，活血散瘀の作用。

●天門冬：（味 / 性）甘，苦 / 寒　（帰経）肺，腎（帰

経）益気延年の作用。皮膚を養い，気を増し，

皮膚に良い作用を示す。

****************************************7

　“美容鍼”は健康美を目指した鍼灸の治療法

である。美容鍼の歴史はとても古く，明・清時

代までさかのぼる。皇帝の妃をはじめ，宮廷で

暮らしていた女官たちを美しく輝かせるために

研究された「宮廷美容術」の一つで，古代中国

では容姿の美しさは「健康」や「長寿」と密接

な関係があると認識されてきた。そのため，美

容鍼灸の目的は，形態的な容姿を改善すること

だけでなく，心身ともに健康状態を維持するこ

2．美容鍼
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とによって，各種の疾患を予防して美しく長生

きする事を目的にした治療法なのである。

2-1　美容鍼による健康管理

　美容鍼治療は，健康美を目指すだけでなく，

ストレス，便秘や月経時の不快感など，女性に

多い悩みを改善する治療にも用いられている。

①便秘と美容

　便秘に悩んでいる人の多くが肌のトラブルも

持っている。便秘になると肌荒れが起こり易い

事は良く知られているが，鍼治療により排便の

機能を調整する事で大腸の正常な働きを回復さ

せる事ができる。

②ストレスと美容

　ストレスによる内臓への影響は大きく，胃腸

の機能低下により便秘などが発生し，皮膚の悪

化（肌荒れ）をもたらす。鍼刺激はストレスに

よって変化した神経伝達物質を正常化させる作

用が有る事が報告されており，ストレス緩和が

期待できる。

.****************************************

《古典落語の中の漢方医者》

　泳ぎの医者（およぎのいしゃ）は，古典落語

の演目の一つ。『藪医者』を徹底的にこき下ろ

した話で，原話は中国の明代に書かれた笑話本，

『笑府』。演者は多く，2 代目三遊亭圓生や初代

三遊亭圓朝，近代では 6 代目三遊亭圓窓が演じ

ている。

　江戸近郊に住む豪農，作右衛門が留守の間に

娘が急病にかかりまして，山井養仙というお医

者さんを呼んできました。

養仙先生，おもむろに娘の脈をとりまして，重々

しくうなづくと

「薬をあげるから後で取りに来なさい」

と作右衛門に言いつけました。

ところが，その薬を飲み始めて二日後に娘は容

態が急変して死んでしまったのです。

「まあまあ，人の寿命のことだからそういうこと

もある…」

作右衛門と家族はあきらめて泣く泣く娘の弔い

を出したのですが，それ以降もあちこちで「養

仙の薬を飲んだ患者が亡くなった」という話を

耳にする。

「あのヤブ医者め！」

と腹を立てておりますと，道でばったり養仙に

出会いました。

「おのれ！娘の仇！！」

血相を変えて追いかけてくる作右衛門を振り払

い，養仙はあわてて駆け出しましたが，やがて

逃げ道を失ってやむをえず川に飛び込んだ。

幸い養仙は泳ぎの心得があったので何とか家に

辿り着いた養仙だったが，こうなってはもうこ

の村に居られません。家財道具をまとめてどこ

かへ逃げようと覚悟を決めて荷造りをしており

ますと，二階からひょっこり息子が顔を出しま

した。

「逃げるぞ，家財道具をまとめろ！」

降りて来た息子にそう言い，ふと見ると何だか

難しそうな本を持っている。

「何だ，それは？」

「傷寒論と言う医学書です」

「医学書？医者の勉強なら，まず先に泳ぎを覚え

ておけ」

****************************************7
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1）中医学の基礎　平馬直樹・兵頭明・路京華・劉公望監訳　東洋学術出版社
2）やさしい中医学入門　　関口善太著　東洋学術出版社
3）中医臨床のための中薬学　　神戸中医学研究会編著　医歯薬出版
4）［詳解］中医基礎理論　劉燕池・宋天彬・張瑞馥・董連栄著／浅川要監訳　東洋学

術出版社
5）東洋医学のしくみ　兵頭明監修　新星出版社
6）中医食療方　瀬尾港二，宗形明子，稲田恵子著　東洋学術出版社
7）全訳中医基礎理論　淺野周訳　たにぐち書店
8）漢方アドバイザー養成講座テキスト　漢方に関する基礎知識編　第二巻　JACDS
9）薬膳と中医学　徳井教孝・三成由美・張再良・郭忻共著　建帛社

10）医学生のための漢方・中医学講座　入江祥史編著　医歯薬出版
11）全訳中医診断学　王憶勤主編　たにぐち書店
12）中医診断学ノート　内山恵子著　東洋学術出版社
13）漢方アドバイザー養成講座テキスト　漢方に関する基礎知識編　第三巻　JACDS
14）漢方アドバイザー養成講座テキスト　漢方に関する基礎知識編　第四巻　JACDS
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