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第 Ⅰ章  序 論  

 

1.  糖 尿 病 の現 状  

糖尿病は 1 型、 2 型、その他の型（遺伝因子として遺伝子異常が同定さ

れたものや他の疾患によるもの）、妊娠糖尿病に分類され、このうち 2 型糖

尿病はインスリン分泌低下を主体とするものと、インスリンの感受性低下

（インスリン抵抗性）を主体とするものに分類される 1 - 3 )。  

2 型糖尿病ではインスリン分泌低下やインスリン抵抗性のために、食後

に血中に増加したグルコースを末梢組織に取り込んで血糖値を一定に保と

うとする能力（耐糖能）が低下する（耐糖能異常） 4 , 5 )。その結果、 2 型糖

尿病では健常者に比べて食後の血糖値が上がりやすく、食前の血糖値まで

戻るのに時間がかかる。食後の高血糖は心筋梗塞や脳梗塞等の血管疾患発

症のリスクを高める 6- 8 )と考えられており、糖尿病の予防は健康寿命に大き

く関与する因子である。  

2 型糖尿病の予防や進行の抑制には運動習慣 9 , 1 0 )や食習慣 11 )などの生活

習慣の是正が効果的とされているが、その実践が難しいのが現状である 1 2 )。

国際糖尿病連合（ IDF: International Diabetes Federation）の発表によると、

2011 年現在での世界の糖尿病有病者数は 3 億 6600 万人とされ、 2030 年ま

でに 5 億 5200 万人に増加すると予測されており 1 3 )、糖尿病の増加は世界

的な問題となっている。その中でわが国の糖尿病患者数も増加しており、

厚生労働省の平成 23 年患者調査 1 4 )では、糖尿病の総患者数は約 270 万人

で、前回（平成 20 年）の患者調査と比較し、約 33 万人増加したと報告さ

れている。また、わが国の国民医療費は増加の一途をたどっており、厚生

労働省の調査 1 5 )では平成 22 年度の国民医療費は前年度の調査よりも 3.9％

増加していると報告されている。また、入院・入院外の医療費において、
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内分泌・栄養及び代謝疾患での医療費は約 2 兆円で、そのうちの約 60％で

ある 1.2 兆円を糖尿病の医療費が占めている。従って、糖尿病の増加は国

民の健康の維持・増進に関する事だけでなく、経済的な観点からも重大な

問題とされ、糖尿病の予防は大きな課題となっている。  

 

2.  機 能 性 食 品 の現 状  

食品には、第 1 次機能（栄養特性）、第 2 次機能（嗜好特性）、第 3 次機

能（生理調整機能）があると考えられている 1 6 )。この第 3 次機能を利用し

たものが健康食品やサプリメントと呼ばれるものである。健康食品・サプ

リメントの推定市場規模は 2012 年の調査 1 7 )でおよそ 1.5 兆円とされ、需

要の高さが伺える。しかし、需要の高まりの中で様々な健康食品やサプリ

メントが氾濫し、健康食品やサプリメントの摂取による健康被害が報告さ

れている 1 8 , 1 9 )。このような背景から、健康食品やサプリメントの氾濫を是

正するため国が制度化したものが保健機能食品であり、保健機能食品には

栄養機能食品と特定保健用食品 (トクホ )がある。特定保健用食品は、一定

の条件を満たした食品として国で認められた食品であり、保健機能成分を

含み、食生活おいて特定の保健の目的で摂取をする者に対し、その摂取に

より当該保健の目的が期待できる旨の表示が許可された食品である 2 0 - 2 2 )。

特定保健用食品のうち、生活習慣病の 1 つである糖尿病に関連した表示に

「血糖値が高めの方に適する」という表示があり 2 3 )、難消化性デキストリ

ン 2 4 - 2 6 )、グァバ葉ポリフェノール 2 7 )、小麦アルブミン 2 8 , 2 9 )、豆鼓エキス

3 0 , 3 1 )等がある。  

糖尿病の予防、合併症の進展防止には食後の高血糖の是正が有用である

ことが、臨床的に示されている 3 2 )。このため、糖尿病の栄養指導において

もエネルギー管理中心の指導から、エネルギー管理に加え食後の高血糖を
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是正する指導に変化し始めている。我々が日常摂取する糖質の大部分は、

デンプンや二糖類であり、これらは糖質消化酵素の働きによって単糖に分

解され吸収される〔図 1-1〕。このため、α-アミラーゼや α-グルコシダーゼ

等の糖質消化酵素の働きを抑制する事により、糖質の消化吸収を抑制し、

食後血糖値の上昇を穏やかにするという考え方が重要視されるようになっ

た。これまでマテ葉 3 3 )、ウコギ葉 3 4 , 3 5 )、桑葉 3 6 )、インスリーナ 3 7 )、イチ

ョウ葉 3 8 )、白インゲン豆 3 9 )等の抽出物や抽出液について、アミラーゼや α-

グルコシダーゼであるマルターゼやスクラーゼの抑制作用が報告されてお

り、糖尿病予防を目的とした食品の機能性について、動物実験やヒト試験

による検討が盛んに行われている。  

 

 

 

 

 

 

図 1-1.  デンプン、マルトースおよびスクロースの消 化 の流 れ 

3. 茶 ポリフェノールの特 徴  

紅茶、ウーロン茶、緑茶は共に同じ茶の木（Camellia sinensis）の葉を原

料として製造される 40 )。生葉は 75～ 80%の水分を含み、その残りの 20～ 25%

が固形分で、固形分の中にはタンパク質、アミノ酸、タンニン、糖類、デ

キストリン、デンプン、セルロース、有機酸、核酸系化合物、葉緑素、カ

ロテノイド、ポリフェノール類、樹脂類、精油成分、酵素、ビタミン、ミ

ネラルなどを含み、一般の植物成分に比べ、テアニン、カフェインを多く

含み、タンニン、マンガン、フッ素含有量が多いという特徴がある 4 1 )。  

マルトース グルコース

マルターゼ

デンプン

アミラーゼ

吸 収
スクロース

グルコース

スクラーゼ

フルクトース

吸 収
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紅茶、ウーロン茶、緑茶は、製造工程の中でも主に発酵の程度に違いが

あることから、紅茶は発酵茶、ウーロン茶は半発酵茶、緑茶は不発酵茶と

呼ばれている。紅茶は茶葉中の酸化酵素、加水分解酵素などの活性を活用

し、茶葉成分を化学変化させて作られる。緑茶は、製造の第一段階で加熱

（蒸す、煮る、炒る）ことで茶葉中の酸化酵素、加水分解酵素などの活性

を抑え、茶葉成分を化学変化させないことで作られている。ウーロン茶は、

紅茶ほど発酵が進まないうちに茶葉成分の化学変化を途中で止めることで

作られる〔図 1-2〕。  

 

 

 

 

 

 

 

 

図 1-2.   紅 茶 ・ウーロン茶 ・緑 茶 の製 造 工 程  

伊 奈 和 夫 , 坂 田 完 三 , 鈴 木 壯 幸 , 南 条 文 雄 , 郭 飛 :  緑 茶 ・中 国 茶 ・紅 茶 の化 学 と機 能 4 2 )を一 部 改 変  

 

この化学変化（発酵）の度合いによって紅茶、ウーロン茶、緑茶の茶葉

中の成分に違いが生じる。茶葉には様々な茶ポリフェノール類が含まれて

おり、主要なものとしてカテキン類が挙げられる 4 3 )。カテキン類としては  

(－ )-エピカテキン、(－ )-エピガロカテキンとこれらにガロイル基のついた

(－ )-エピカテキンガレート、(－ )-エピガロカテキンガレートのエピカテキ

ン 4 種類と、それらのエピマーである (＋ )-カテキン、 (＋ )-ガロカテキン、

(－ )-カテキンガレート及び (－ )-ガロカテキンガレートが既に多くの研究

により報告されている 4 4 - 4 8 )〔図 1-3〕。  
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図 1-3.  カテキン類 の構 造  

 

ウーロン茶ではカテキン量が緑茶に対して約 30～ 40％減尐し、紅茶では

さらに減尐して緑茶の約 20～ 30％となる 40 , 4 9 )。この減尐は、ウーロン茶お

よび紅茶の製造工程における発酵に大きく関与している。茶葉を発酵させ

ることで、ポリフェノールオキシダーゼが働き、茶葉中のカテキン類が重

合し、テアフラビン類等の重合体が生成される 5 0 - 5 2 )。テアフラビン類は赤

褐色色素であり、紅茶の水色に大きく影響を及ぼしている物質である 5 3 - 5 5 )。

テアフラビン類には遊離型テアフラビン、テアフラビン -3-ガレート、テア

フラビン -3’-ガレート、テアフラビン -3,3’-ジガレートの 4 種が知られてい

る 5 6 , 5 7 )〔図 1-4〕。  

 

 

 

 

 

 

  

図 1-4.  テアフラビン類 の構 造  

 

遊 離 型 テアフラビン    テアフラビン-3-ガレート  テアフラビン-3’-ガレート   テアフラビン-3 ,3’-ジガレート  

(－)-エピカテキン     (－)-エピガロカテキン     (－)-エピカテキンガレート    (－)-エピガロカテキンガレート  

(＋)-カテキン        (＋)-ガロカテキン       (－)-カテキンガレート       (－)-ガロカテキンガレート  

：ガロイル基  
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4.  紅 茶 の特 徴  

日本で茶といえば緑茶が主流であるが、世界的にみると茶の生産の 7 割

以上は紅茶であり 5 8 )〔図 1-5〕、その歴史は 400 年以上前に遡る 4 0 )。従っ

て、紅茶は世界的に身近な飲料であり、紅茶の新規機能性を見出すことは

非常に意義のあることと考えられる。また、紅茶消費量の高い国では 2 型

糖尿病の有病率が低いことを示唆する疫学的研究結果が報告されており、

紅茶の機能性についての関心が高まっている 5 9）。  

 

 

 

 

 

 

 

 

図 1-5.  世 界 の茶 生 産 統 計  

「独 立 行 政 法 人 農 畜 産 業 振 興 機 構 ホームページ（紅 茶 市 場 の概 要 ）」 5 8 )より作 成  

 

緑茶には抗酸化作用 60 )や抗アレルギー作用 6 1 )に加え、血糖上昇抑制作用

6 2 )やインスリン感受性亢進作用 6 3 )が報告されており、茶ポリフェノールの

糖尿病予防作用が期待されている。そこで、本研究では緑茶と同じ茶の葉

から作られる紅茶の機能性に着目した。紅茶は in vitro において、α-アミラ

ーゼ 6 4 - 6 7 )や α-グルコシダーゼ 6 8 , 6 9 )等の糖質消化酵素の働きを抑制する事

がすでに報告されており、作用成分に関する検証等、今後の検討が必要と

されている。  

そこでまず予備的知見を得るため、同じ茶の木の葉から作られる紅茶、

ウーロン茶、緑茶の α-グルコシダーゼ活性抑制作用の比較を行った。市販

の紅茶（ウバ，スリランカ産）、ウーロン茶（水仙，中国産）、緑茶（やぶ
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きた，静岡産）について熱水 100mL あたり茶葉を 1.5g 使用し、3 分間抽出

後濾紙にて自然濾過した試料の α-グルコシダーゼであるマルターゼおよ

びスクラーゼの活性抑制作用を in vitro において比較した。その結果、紅

茶がウーロン茶や緑茶と比較して、有意に高いマルターゼおよびスクラー

ゼの活性抑制作用を示した〔図 1-6〕。予備試験では紅茶、ウーロン茶、緑

茶をそれぞれ 1 品ずつ用いて比較したため、全ての紅茶がウーロン茶や緑

茶よりも高い糖質消化酵素活性抑制作用を有しているとは断定できないが、

紅茶にも糖尿病予防作用が期待されている緑茶と同様あるいはそれ以上の

効果が期待できる可能性が示唆された。  

 

 

 

 

 

 

図 1-6.  紅 茶 、ウーロン茶 、緑 茶 の糖 質 消 化 酵 素 活 性 抑 制 作 用 の比 較  

*: p＜0.05, ***:p ＜0.001（紅 茶 との差 を示 す）. 

 

紅茶の種類は主として産地により分類され、各産地により気候や土壌、

土地の高低差や傾斜による日照時間の違いや製造方法に違いがある。中で

も、ウバ、ダージリン、キーマンは世界 3 大銘茶と呼ばれており 4 0 )、これ

にアッサムを加えた 4 種の紅茶が日本では一般的に販売されている。ウバ

の原産国はスリランカ、ダージリンおよびアッサムの原産国はインド、キ

ーマンの原産国は中国である。また、抽出液の色調は、ウバが濃い赤色、

ダージリンが薄いオレンジ色、キーマンとアッサムは濃い赤褐色であり、

香味にもそれぞれの特徴がある 4 0 )。このような特徴の違いが産地や製造工
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程により生じたとすると、それぞれに含まれる成分にも違いが生じている

と考えられ、糖質消化酵素活性抑制作用にも差が生じている可能性が考え

られた。このため、紅茶の糖質消化酵素活性抑制作用を検討する上で、産

地の異なる紅茶による比較が必要であると考えられた。  

 

5.  アマニの特 徴  

アマニとは中央アジア原産の亜麻（ Linum usitat iss imum）の黄褐色で表面

がつるつるした種子である。アマニは日本ではなじみの薄い食材であるが、

欧州では古くから食されている食材である。アマニは炒った状態で市販さ

れており、サラダや料理にふりかけて食したり、シリアルやパン、マフィ

ンに入れて食したりと、日本食におけるゴマのような用途で食されている。

このため、日本食への展開がし易い食材であると考えられ、本研究ではこ

のアマニの機能性に着目することとした。  

アマニは欧州においては古くから食されており、科学的な根拠が議論さ

れる以前から健康上有益な食材とされてきた 7 0 )。近年、アマニの食品機能

に関する研究が盛んに行われており、健康増進を目的とした利用が注目さ

れている。アマニの一般分析では、およそ脂肪が 40％、たんぱく質が 20％、

食物繊維が 28％、水分が 7.7％、その他に灰分が含まれると報告されてい

る 7 1 )。また、アマニの全脂質のうちの 57％が n-3 系脂肪酸である α-リノレ

ン酸であることや 7 2 )、他の穀類と比較してリグナン含量が多い 73 )という特

徴がある。リグナンは、ポリフェノールの一種で 7 4 )、大豆に含まれるイソ

フラボンと同様に植物性エストロゲンとも呼ばれ、抗酸化作用 7 5 )や脂肪酸

のβ酸化亢進作用 7 6 )等、生体への効果が注目されている物質である。アマ

ニに含まれるリグナンのほとんどは secoisolaric iresinol diglucoside (SDG)

であり、これまでに SDG の長期摂取による抗酸化作用 7 7 , 7 8 )、血中脂質低
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下作用 7 9 )が報告されている。また、 n-3 系脂肪酸である α-リノレン酸の心

筋梗塞 8 0 )、脳卒中 8 1 )のリスク低減作用が報告されている。また、アマニ摂

取による抗酸化作用 8 2 )や血清脂質および心血管保護 8 3 , 8 4 )作用が報告され

ており、健康の維持・増進への利用が期待されている。  

アマニの糖代謝に関する研究では、これまでに、アマニ摂取による抗糖

尿病効果が確認された報告 8 5 - 8 8 )と、明らかな効果が確認できなかった報告

8 9 - 9 1 )があり、信頼性に足る臨床データが必要とされている。また、これま

でに日本人を被験者とした報告は見当たらない。臨床的な効能を検討する

場合、人種による差異が問題となる場合がり、薬物を評価するためには、

患者の体質等の遺伝的要因を検討する必要があるとされ、遺伝子多型につ

いては薬物動態に違いが生じるとの報告もある 9 2 - 9 4 )。本研究は、薬物の開

発を目的とした研究ではないが、遺伝子多型により食品の吸収、分布、代

謝、排泄に違いが生じる可能性は十分に考えられる。そのため、日本人を

被験者とした試験による検討が必要と考えられた。  

 

6.  DNA マイクロアレイ解 析 法  

近年、食品が生体に与える効果を評価する手法としてニュートリゲノミ

クスが注目されている。ニュートリゲノミクスは、食品の摂取による遺伝

子の発現を比較、検討することで、食品の新規機能性をよりエビデンスに

基づいたかたちで評価するという遺伝子工学的な手法である 95 )。ニュート

リゲノミクスの手法により、確立された実験系が DNA マイクロアレイ解

析法である 9 6 , 9 7 )。DNA マイクロアレイ解析法は、数万個の遺伝子配列が並

んだ基盤とサンプルから抽出した mRNA を反応させ、サンプルの mRNA と

基盤上の配列が相補的に 2 本鎖を形成することによって遺伝子発現情報を

網羅的に観測する方法である 9 8 )。  
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遺伝子の発現パターンは、生活習慣や疾病等によって変化する 9 9 )。このた

め、DNA マイクロアレイ解析は特に医学の分野での応用が期待されている。

また、DNA マイクロアレイ解析は、明らかにされていない食品の機能性や作

用機序について遺伝子レベルで網羅的探索を行う場合にも非常に適した方法

であり、最新の研究においては、マイクロアレイ解析を用いて食品の機能

性を評価した報告がみられるようになった 1 0 0 - 1 0 7 )。現在流通している「い

わゆる健康食品」は多種多様であり、中には健康食品による健康被害や不

適切な情報の氾濫が生じている 1 0 8 , 1 0 9 )。そのため、信頼できるエビデンス

に基づいた正確な食品の機能性評価が求められている。 in vitro  における

検討や血液データ等の生化学的検討に加え、ヒトを対象とした試験や遺伝

子発現レベルの検討を行うことで、より信頼性の高いエビデンスをもった

食品の機能性評価が可能になると期待されている。  

 

7.  本 研 究 の目 的  

 前述の背景から、糖尿病の増加が問題視されており、糖尿病の予防に有

用な機能性食品の研究成果が求められている。また、紅茶とアマニが糖尿

病の予防に有用である可能性が考えられ、ヒトに対する有用性等について

詳細な研究が必要とされている。そこで本研究では、日常飲用されている

紅茶の糖尿病に対する基礎的研究を行い、それをもとに紅茶とアマニの糖

尿病予防効果や糖尿病病態の進行抑制効果、すなわち、耐糖能改善効果に

着目し、検討を行った。  

紅茶には in vitro における糖質消化酵素活性抑制作用が報告されている

が、紅茶の種類による糖質消化酵素活性抑制作用の違いやその関与成分に

関する検討は未だ不十分である。また、実際に摂取した場合の効果につい

ても十分な検討がなされていない。他の消化酵素の影響や、pH の変動によ

り、in vitro での現象が必ずしも生体内で起こるとは限らず、in vivo による
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検討が必要である。そこで本研究では、紅茶の糖質消化酵素活性抑制作用

について、紅茶の種類による比較や、関与成分について検証し、また、正

常マウスおよび健常女性を対象に、紅茶摂取が食後の血糖上昇に及ぼす影

響について検討することを目的に実験を計画した。さらに、紅茶の糖尿病

の進行予防効果について検討する目的で、 2 型糖尿病モデルマウスによる

長期摂取試験を行った。また、マイクロアレイ解析および PCR 解析を行い、

紅茶の糖尿病の進行予防効果について遺伝子レベルでの検討を行った。  

アマニには α-リノレン酸やリグナンの含有量が多いことから、健康の維

持・増進への活用が期待されている。アマニの糖代謝に関する研究では、

これまでにヒトを対象とした検討が多く報告されているが、一定の根拠を

得るには至っておらず、詳細な検討が必要と考えられている。また、日本

人を対象とした報告はみられないことから、本研究では、日本の健常女性

を対象にアマニ摂取による食後血糖上昇抑制作用について検討した。加え

て、アマニの糖尿病の進行予防効果について検討する目的で、耐糖能異常

のヒトを対象に試験を行い、アマニが食後血糖値およびインスリンに与え

る影響について検討した。  

また、食品の組み合わせにより、栄養成分の分解 11 0 )や吸収阻害 111 )が起

こることがあり、本研究により検討した紅茶とアマニそれぞれの糖尿病予

防効果や糖尿病の進行予防効果が、紅茶とアマニを組み合わせる事でその

作用が相殺される可能性も考えられた。そこで、紅茶とアマニを組み合わ

せて摂取した場合の食後血糖上昇抑制作用について検討することを目的と

して、健常女性を対象とした試験を行った。  
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第 Ⅱ章  in vi tro における紅 茶 の糖 質 消 化 酵 素 活 性 抑 制 作 用 の検 討  

 

1.  緒 言  

紅茶は茶の木（Camellia sinensis）を原料とし、茶葉の酸化酵素や加水分

解酵素により茶葉成分に生化学的変化を生じさせることで作られる。この

生化学的変化を発酵と呼び、この発酵が起こる事で緑色の茶葉が褐色に変

化する 1 )。紅茶のなかでも、ダージリン、ウバ、キーマンは世界 3 大銘茶

と呼ばれており、それにアッサムを加えた 4 種が日本では多く流通してい

る。  

近年、糖尿病の予防・進展防止には食後の過血糖の是正が有用であるこ

とが臨床的に示されており 2 )、 α-アミラーゼや α-グルコシダーゼ（マルタ

ーゼおよびスクラーゼ）等の糖質消化酵素の働きを抑制する事により、糖

質の消化吸収を抑制し、食後血糖値の上昇を穏やかにするという考え方が

重要視されるようになってきている 3 - 6 )。これまでに、グァバ葉 3 )、マテ葉

4 )、ウコギ葉 7 )
 、桑葉 8 )等の抽出物や抽出液について、アミラーゼおよび

α-グルコシダーゼ活性の抑制作用が報告されており、紅茶についても in 

vitro 系において、アミラーゼ活性抑制作用 9 - 11 )や、 α-グルコシダーゼ抑制

作用を有することが報告 1 2 , 1 3 )がされており、作用成分に関する検証等、詳

細な検討が必要とされている。  

本章では、まず紅茶の産地や生産者による違いを調べる目的で in vitro

において紅茶 24 種の α-グルコシダーゼ抑制作用を比較した。次に、HPLC

法を用いて紅茶に含まれるテアフラビン量と α-グルコシダーゼ活性抑制

作用との関係を検証し、紅茶の α-グルコシダーゼ活性抑制作用に最も大き

く関与する作用成分について検討を行った。さらに、紅茶の抽出条件の違

いが α-グルコシダーゼ抑制作用に及ぼす影響についても検討した。  
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2.  方 法  

2-1 酵 素 の調 整  

マルターゼおよびスクラーゼの調製は、出口ら 3 )の方法に準じて行った。

すなわち、ラット小腸アセトン粉末（ SIGMA 社製）に 9 倍量（w/v）の 56mM

マレイン酸緩衝液（ pH6.0）を加え、氷冷しながらホモジナイザーで均質化

した後、遠心分離（ 3000rpm、 10min、 4℃）し、上清を粗酵素液とした。

マルターゼの活性評価には粗酵素液を 20 倍希釈になるように、スクラーゼ

の活性評価には粗酵素液を 2 倍希釈になるように、それぞれ 56mM マレイ

ン酸緩衝液（ pH6.0）を用いて調製したものを活性評価用酵素液として用い

た。  

 

2-2 24 種 紅 茶 のα-グルコシダーゼ活 性 抑 制 作 用 の比 較  

ダージリン（インド）、ウバ（スリランカ）、アッサム（インド）、キーマ

ン（中国）についてそれぞれ 6 社から購入した合計 24 種の紅茶を用い、田

中ら 9 )の方法を参考に、茶葉 3.0 g に沸騰させた蒸留水 200 mL 加え室温環

境下にて 3 分間抽出後、濾過時間を一定にして濾紙（No.2、110 mm、東洋

濾紙株式会社）にて自然濾過したものを各種紅茶試料として実験に用いた。 

2％マルトース溶液 0.5 mL に、紅茶試料を 0.5 mL 添加し、マルターゼ酵

素液を 0.5 mL 加え、 37℃で 90 分間反応させた。対照には紅茶試料の代わ

りに緩衝液を 0.5 mL 添加した。反応後、沸騰水浴中で 10 分間加熱して酵

素を失活させ、反応を停止した。また、 37℃での酵素反応を行わずに酵素

添加後直ちに沸騰水中で 10 分間加熱し、酵素を失活させたものを盲検とし

た。反応停止後、上清のグルコース量をグルコース CⅡテストワコー（和

光純薬工業株式会社）を用いて測定した。次式により測定したグルコース

量から酵素活性抑制率を算出した。  



 

和洋女子大学大学院総合生活研究科 

 

 

27 
 

 

 

A: 対照生成時グルコース量  

B: 紅茶添加時生成グルコース量  

スクラーゼの活性評価では、 2％スクロース溶液とスクラーゼ酵素液を用

いて同様に行った。また、同様の試験を 6 回行い、その平均値と標準誤差

を算出した。  

 

2-3 24 種 紅 茶 の総 ポリフェノール量 の測 定  

 総ポリフェノール量を酒石酸鉄比色法 14 )により測定した。酒石酸鉄試薬

は硫酸 (Ⅱ )鉄七水和物（和光純薬工業株式会社） 100 mg と酒石酸カリウム

ナトリウム（和光純薬工業株式会社） 500 mg を蒸留水に溶解し、全量が

100 mL になるように調製した。各種紅茶試料 50 μL に酒石酸鉄試薬 50μL、

次いで M/15 リン酸緩衝液 150 μL を加え混合し、540 nm の波長にて吸光度

を測定した。対照には蒸留水を用いた。  

茶のカテキン類は、 (－ )-エピガロカテキン、(＋ )-カテキン、(－ )-エピカ

テキン、 (－ )-エピガロカテキンガレートの 4 つに大きく分けられるが、本

試験では、最もよく用いられている (＋ )-カテキン（和光純薬工業株式会社）

を標準試薬として用い、濃度の異なる 7 点で検量線を作成し、各試料の総

ポリフェノール量を算出した。  

 

2-4 24 種 紅 茶 のテアフラビン類 の測 定  

HPLC 法により 24 種の紅茶に含まれるテアフラビン類の測定を行った。

標品として tea extract（ SIGMA-ALDRICH 社）を用い、テアフラビン、テ

アフラビン -3-モノガレート、テアフラビン -3´-モノガレート、テアフラビ

酵素活性抑制率（％） = 
A-B 

A 
×100 
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ン -3,3´-ジガレートの 4 種のテアフラビン類のピーク面積を算出した。

HPLC システムは、東ソーUV-8020、 RI-8020、 CCPS、 SD-8022、 CO-8010

（いずれも東ソー株式会社）を用い、紫外領域の 375nm で検出した。デー

タ分析は、クロマト -PRO（Ver. 3.0）データ解析ソフトウェア（株式会社ラ

ンタイムインスツルメンツ）を用いて行った。カラムは、TSKgel ODS-80Ts

（ 4.6 mm×φ250 mm、東ソー株式会社）を用い、移動相は水、アセトニト

リル、リン酸（ 76:23:1）とし、流速は 1.0 mL/ min、カラム温度は 40℃と

した。  

また、遊離型テアフラビン量の測定では、標品として Theaflavin（和光

純薬株式会社）を用い、作成した検量線から遊離型テアフラビン量を算出

した。  

 

2-5 紅 茶 の抽 出 温 度 の検 討  

蒸留水 100 mL に対してウバの茶葉を 1.5 g 使用し、冷水（ 3℃）、室温水

（ 19℃）、熱水（沸騰させた蒸留水：80℃）によって抽出後、濾過時間を一

定にして濾紙（No.2、110 mm、東洋濾紙株式会社）で自然濾過したものを

紅茶試料として用いた。なお、抽出の際、冷蔵庫やホットプレートを用い

て、30 分間水温を一定に保った。遊離型テアフラビン量は前述と同様の条

件で HPLC 法により求めた。また、マルターゼおよびスクラーゼ活性抑制

率も前述と同様の方法で算出した。  

 

2-6 紅 茶 の茶 葉 量 の検 討  

沸騰させた蒸留水 100mL に対してウバの茶葉を 0.5、 1.0、 2.0、 4.0、 5.0 

g 使用し、80℃で 3 分間抽出後、濾過時間を一定にして濾紙（No.2、110 mm、

東洋濾紙株式会社）で自然濾過したものを紅茶試料として用いた。遊離型
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テアフラビン量の定量は前述と同様の条件で HPLC 法により行った。また、

マルターゼおよびスクラーゼ活性抑制率も前述と同様の方法で算出した。  

 

2-7 紅 茶 の抽 出 時 間 の検 討  

沸騰させた蒸留水 100 mL に対してウバの茶葉を 4.0 g 使用し、 10 秒、 1

分、3 分、30 分間抽出後、濾過時間を一定にして濾紙（No.2、 110 mm、東

洋濾紙株式会社）で自然濾過したものを紅茶試料として用いた。なお、 30

分の抽出ではホットプレートを用いて、水温を一定に保った。遊離型テア

フラビン量は前述と同様の条件で HPLC 法により行った。また、マルター

ゼおよびスクラーゼ活性抑制率も前述と同様の方法で算出した。  

 

2-8 統 計 処 理  

データは平均値±標準誤差で示した。有意差検定には SPSS（Ver. 20）を

用い、 α-グルコシダーゼ活性抑制作用に関する検討では Tukey の検定を行

い、α-グルコシダーゼ活性抑制作用とポリフェノール類との相関は Pearson

の相関係数を用いた。いずれの場合も p＜ 0.05 を統計学的に有意とした。  

 

3.  結 果  

3-1 24 種 紅 茶 のα-グルコシダーゼ活 性 抑 制 作 用 の比 較  

ダージリン、ウバ、アッサム、キーマンの 4 種をそれぞれ 6 社から購入

した合計 24 種の紅茶におけるマルターゼおよびスクラーゼ活性抑制率を

図 2-1 に示した。マルターゼ活性抑制率が高い順に並べたところ、 6 種の

うち 4 種において、ウバが特に高いマルターゼ活性抑制率を示し、次いで

ダージリン、アッサム、キーマンの順に並ぶ傾向がみられた。中でもＡ社

のウバが最も高いマルターゼ活性抑制率を示し、A～ F の 6 社すべてにおい
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て、キーマンが最も低値であった。スクラーゼ活性抑制率においても、マ

ルターゼ活性抑制率と同様の傾向がみられ、A 社のウバに最も高いスクラ

ーゼ活性抑制作用がみられた。  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 2-1. 24 種 紅 茶 のマルターゼおよびスクラーゼ活 性 抑 制 率  

ウバ、ダージリン、アッサム、キーマンを 6 社 (A～F)から購 入 した 24 種 の紅

茶 の in vitro におけるマルターゼおよびスクラーゼ活 性 抑 制 率 を示 す. 

糖 質 消 化 酵 素 活 性 抑 制 率 は、紅 茶 無 添 加 の場 合 の消 化 率 を 100％とし

て算 出 した. 

平 均 値 ±標 準 誤 差 (n=6).  
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3-2 α-グルコシダーゼ活 性 抑 制 作 用 の作 用 成 分 の検 討  

酒石酸鉄比色法により測定した 24 種の紅茶の総ポリフェノール量とマ

ルターゼ活性抑制率およびスクラーゼ活性抑制率との関係を図 2-2 に示し

た。総ポリフェノール量はマルターゼ活性抑制率（ｒ＝ 0.893； p＜ 0.001）

およびスクラーゼ活性抑制率（ r＝ 0.882；p＜ 0.001）との間に有意な正の相

関を示した。この結果から、紅茶のマルターゼ活性抑制作用およびスクラ

ーゼ活性抑作用にポリフェノールが関与していることが示唆された。  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 2-2. 24 種 紅 茶 の糖 質 消 化 酵 素 活 性 抑 制 率 と総 ポリフェノール量 との関 係  

ウバ、ダージリン、アッサム、キーマンを 6 社 (A～F)から購 入 した 24 種 の紅

茶 の in vitro におけるマルターゼおよびスクラーゼ活 性 抑 制 率 と総 ポリフェ

ノール量 との関 係 を示 す. 

●: ウバ, ●: ダージリン, ●: アッサム, ●: キーマン.  
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さらに関与成分を絞りこむため、紅茶に特有のポリフェノールであるテ

アフラビン類の測定を行った。 24 種の紅茶について、HPLC 法により 4 種

のテアフラビン類のピーク面積を算出し、表 2-1 に示した。最も含有量が

多いのは遊離型テアフラビンで、ピーク面積の平均が 53030±6930 であり、

テアフラビン -3-モノガレート 37240±4450、テアフラビン -3,3´－ジガレー

ト 35290±4700、テアフラビン -3´-モノガレート 19520±2550 の順に高い値を

示した。また、 4 種のテアフラビンのピーク面積とマルターゼおよびスク

ラーゼ活性抑制率との相関を検討した結果、遊離型テアフラビンとの相関

係数が最も高く、マルターゼ活性抑制率（ p＜ 0.001）およびスクラーゼ活

性抑制率（ p＜ 0.01）との間に有意な正の相関を示した。テアフラビン -3-

モノガレート、テアフラビン -3´-モノガレート、テアフラビン -3,3´-ジガレ

ートとマルターゼおよびスクラーゼ活性抑制率との間には有意な相関は認

められなかった。  

 

表 2-1. 24 種 紅 茶 におけるテアフラビン類 のピーク面 積 と糖 質 消 化 酵 素 活 性 抑 制 率

との関 係  

テアフラビン類  ピーク面 積  

相 関 係 数  

マルターゼ 

活 性 抑 制 率  

スクラーゼ 

活 性 抑 制 率  

遊 離 型 テアフラビン 53,030 ± 6,930 0.656*** 0.616** 

テアフラビン-3-モノガレート 37,240 ± 4,450 0.149 0.006 

テアフラビン-3’-モノガレート 19,520 ± 2,550 0.329 0.194 

テアフラビン-3,3’-ジガレート 35,290 ± 4,700 -0.038 -0.235 

合 計  145,080 ± 16,440 －      －      

平 均 値 ±標 準 誤 差 . 

相 関 係 数 はピアソンによる相 関 係 数 を示 す.  

**: p＜0.01,  ***:p＜0.001. 
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そこで、遊離型テアフラビンの標品を用いて検量線を作成し、24 種紅茶

の遊離型テアフラビン量を算出した。算出した遊離型テアフラビン量と糖

質消化酵素活性抑制作用の関係を図 2-3 に示した。  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 2-3. 24 種 紅 茶 の糖 質 消 化 酵 素 活 性 抑 制 率 と遊 離 型 テアフラビン量 との関 係  

ウバ、ダージリン、アッサム、キーマンを 6 社 (A～F)から購 入 した 24 種 の紅

茶 の in vitro におけるマルターゼおよびスクラーゼ活 性 抑 制 率 と遊 離 型 テ

アフラビン量 との関 係 を示 す.  

● :  ウバ ,  ● :  ダージリン ,  ● :  アッサム ,  ● :  キーマン .  
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3-3 紅 茶 の抽 出 温 度 の検 討  

冷水（ 3℃）、室温水（ 19℃）、熱水（ 80℃）を用い 30 分間抽出したとき

の遊離型テアフラビン濃度を図 2-4 に示した。遊離型テアフラビン濃度は

熱水で抽出したときに最も高く 147.3 ng/mL であった。次いで室温 64.4 

ng/mL、冷水 15.6 ng/mL となり、抽出温度が高いほど、遊離型テアフラビ

ンが高濃度で抽出されることが示された。  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 2-4. 抽 出 温 度 の違 いが遊 離 型 テアフラビン量 に及 ぼす影 響  
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また、この抽出条件でのマルターゼおよびスクラーゼ活性抑制率を  

図 2-5 に示した。マルターゼおよびスクラーゼ活性抑制率は熱水で抽出し

たときに最も高く 96.8±1.2％、98.0±1.3％であった。次いで室温 90.6±0.8％、

70.0±3.6％、冷水 75.9±1.1％、 30.7±3.3％となり、抽出温度が高いほど α-

グルコシダーゼ活性抑制率が高くなることが示された。  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 2-5. 抽 出 温 度 の違 いがマルターゼおよびスクラーゼ活 性 抑 制 率 に及 ぼす影 響  

平 均 値 ±標 準 誤 差 (n=6).  

**: p＜0.01, ***: p＜0.001. 
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3-4 紅 茶 の茶 葉 量 の検 討  

熱水（ 80℃） 100 mL に対して茶葉を 0.5、 1.0、 2.0、 4.0、 5.0 w/w％にな

るように使用し、 3 分間抽出したときの遊離型テアフラビン濃度を図 2-6

に示した。遊離型テアフラビン濃度は 0.5 w/w％では 29.6 ng/mL、1.0 w/w％

では 142.2 ng/mL、 2.0 w/w％では 264.6 ng/mL、 4.0 w/w％では 610.1 ng/mL

となり、茶葉濃度に依存して、順次遊離型テアフラビン濃度が上昇した。

しかし、 5.0 w/w%では遊離型テアフラビン濃度が 574.7 ng/mL となり、 4.0 

w/w％で抽出したときと同程度であった。  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 2-6. 抽 出 濃 度 の違 いが遊 離 型 テアフラビン量 に及 ぼす影 響  
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また、この抽出条件でのマルターゼおよびスクラーゼ活性抑制率を図 2-7

に示した。マルターゼ活性抑制率は 0.5 w/w％では 66.5±1.3％、 1.0 w/w％で

は 76.8±1.0％、2.0 w/w％では 85.2±0.6％、4.0 w/w％では 96.9±0.3％となり、

茶葉濃度に依存して、順次活性抑制率が上昇した。しかし、 5.0 w/w%では

97.7±0.3％となり、4.0 w/w％で抽出したときと同程度であった。スクラーゼ

活性抑制率は 0.5 w/w％では 30.3±2.1％、1.0 w/w％では 58.3±2.2％、2.0 w/w％

では 91.1±0.3％となり、茶葉濃度に依存して、順次活性抑制率が上昇した。

しかし、 4.0 w/w％では 99.2±0.2％となり、 2.0 w/w％で抽出したときと有意

差がなく、 5.0 w/w%では 99.7±0.1％となり、 4.0 w/w％で抽出したときと同

程度であった。  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 2-7. 抽 出 濃 度 の違 いがマルターゼおよびスクラーゼ活 性 抑 制 率 に及 ぼす影 響  

平 均 値 ±標 準 誤 差 (n=6).  

***: p＜0.001.  
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3-5 紅 茶 の抽 出 時 間 の検 討  

熱水 100 mL（ 80℃）に対して茶葉 4.0 g を使用し、 10 秒、 1 分、 3 分、

30 分間抽出したときの遊離型テアフラビン濃度を図 2-8 に示した。遊離型

テアフラビン濃度は、抽出時間 10 秒では 36.6 ng/mL、1 分では 60.0 ng/mL、

3 分では 92.8 ng/mL となり、抽出時間が長いほど遊離型テアフラビンが高

濃度で抽出されることが示された。しかし、30 分間抽出したときの遊離型

テアフラビン濃度は 84.8 ng/mL であり、 3 分間抽出したときと同程度であ

った。  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 2-8. 抽 出 時 間 の違 いが遊 離 型 テアフラビン量 に及 ぼす影 響  
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また、この抽出条件でのマルターゼおよびスクラーゼ活性抑制率を図 2-9

に示した。マルターゼおよびスクラーゼ活性抑制率はそれぞれ抽出時間 10

秒では 82.8±0.7％、 73.3±1.0％、 1 分では 90.6±0.4％、 94.5±0.2％、 3 分では

96.9±0.3％、 99.2±0.2％となり、抽出時間が長いほどマルターゼおよびスク

ラーゼ活性抑制率が高くなることが示された。しかし、 30 分間抽出したと

きのマルターゼおよびスクラーゼ活性抑制率は 95.6±0.2％、 98.6±0.1％であ

り、 3 分間抽出したときと同程度であった。  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 2-9. 抽 出 時 間 の違 いがマルターゼおよびスクラーゼ活 性 抑 制 率 に及 ぼす影 響  

平 均 値 ±標 準 誤 差 (n=6).  

**: p＜0.01, ***: p＜0.001 
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4.  考 察  

in vitro での試験において、ダージリン、ウバ、アッサム、キーマンの 4

種を 6 社から購入し、合計 24 種紅茶の α-グルコシダーゼ活性抑制作用を

比較した結果、ウバが最も高い α-グルコシダーゼ活性抑制用を示した。従

って、紅茶の品種に加えて生産環境等の違いにより α-グルコシダーゼ活性

抑制作用に差が見られる事が示唆された。  

また、紅茶の α-グルコシダーゼ活性抑制作用と総ポリフェノール量との

間に相関が認められ、紅茶の α-グルコシダーゼ活性抑制作用の作用成分と

してポリフェノール類が関与している可能性が考えられた。紅茶には様々

なポリフェノールが含まれているため、ポリフェノール類のうちどの成分

が主に紅茶の α-グルコシダーゼ活性抑制作用に関わっているのかを検討

する必要がある。そこで、紅茶に特有のポリフェノールであるテアフラビ

ン濃度を測定した。テアフラビン類には遊離型テアフラビン、テアフラビ

ン -3-モノガレート、テアフラビン -3´-モノガレート、テアフラビン -3,3´-ジ

ガレートの 4 種が存在する。ポリフェノールの測定法として、近年では

HPLC 法と質量分析法（MS）を組み合わせた LC/MS 法も用いられるよう

になってきているが、本研究では標的物質の標準品が市販されていたこと

から、HPLC 法により測定を行った。紅茶の α-グルコシダーゼ活性抑制作

用の関与成分を検討した結果、遊離型テアフラビン濃度とマルターゼ活性

抑制率およびスクラーゼ活性抑制率との間に有意な正の相関が認められた。

しかし、他のテアフラビン誘導体であるテアフラビン -3-モノガレート、テ

アフラビン -3´-モノガレート、テアフラビン -3,3´-ジガレートとマルターゼ

およびスクラーゼ活性抑制率との間には有意な相関は認められなかった。

この結果から、紅茶の α-グルコシダーゼ活性抑制作用には主に遊離型テア

フラビンが関与していることが示唆された。Hara ら 11 )は、4 種のテアフラ
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ビン類のうち、テアフラビン -3,3´－ジガレートが最も高い α-アミラーゼ活

性抑制作用を示したと報告している。また、Honda ら 1 3 )は、これら 4 種の

テアフラビン類のうち、テアフラビン -3,3´－ジガレートが最も高い α-グル

コシダーゼ活性抑制作用を示したと報告している。そのため、 α-グルコシ

ダーゼ活性抑制作用に最も強く関与しているのは、テアフラビン -3,3´－ジ

ガレートであると予想されたが、本研究では、遊離型テアフラビンが紅茶

の α-グルコシダーゼ活性抑制作用に最も強く関与していることが示され

た。その理由として、紅茶中のテアフラビン類の含有量が関係していると

考えられる。HPLC 法において紅茶 24 種のテアフラビン類を測定した結果、

遊離型テアフラビンの含有量が他のテアフラビン誘導体に比べて明らかに

多い傾向がみられた。 α-グルコシダーゼ活性抑制作用が最も強いとされて

いるテアフラビン -3,3´-ジガレートは、遊離型テアフラビンと比較して 10％

ほど含有量が尐ないため、紅茶の α-グルコシダーゼ活性抑制作用の主たる

作用成分とはならなかった可能性が考えられる。しかし、テアフラビン

-3,3´-ジガレートの含有量が遊離型テアフラビン含有量と比較して劇的に

尐ないわけではないため、テアフラビン -3,3´-ジガレートの効果がもう尐し

強く見られても良いと思われる。従って、今回測定したテアフラビン類以

外の有効成分が遊離型テアフラビン量に比例して存在している可能性も考

慮する必要があり、今後検討する必要があると考えられた。  

これらの結果から、関与成分の検討には、成分単体での α-グルコシダー

ゼ活性抑制作用の強さだけではなく、食品の中のその成分の含有量も考慮

して検討する必要があると考えられた。また、紅茶の α-グルコシダーゼ活

性抑制作用の主たる関与成分の１つとして、遊離型テアフラビンが強く関

与していることが示唆された。  

抽出温度について検討する目的で、紅茶を冷水（ 3℃）、室温（ 19℃）、熱
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水（ 80℃）で、温度を保って 30 分間抽出し、抽出された紅茶の遊離型テア

フラビン濃度、マルターゼおよびスクラーゼ活性抑制率を測定した。その

結果、抽出温度が高いほど遊離型テアフラビンが高濃度で抽出され、マル

ターゼおよびスクラーゼ活性抑制率が高くなることが示された。次に紅茶

の抽出濃度および抽出時間について検討した。その結果、茶葉の抽出濃度

および抽出時間に依存して遊離型テアフラビン濃度は高い値を示し、マル

ターゼおよびスクラーゼ活性抑制率も高くなったが、濃度 4.0 w/w％以上、

抽出時間 3 分以上では差が見られなかった。同様に田中ら 1 0 )は、紅茶の α-

アミラーゼ活性抑制作用は抽出時間 3 分と 2 時間で差がみられなかったこ

とを報告している。従って、茶葉濃度 4.0 w/w％で 3 分間の抽出により、α-

グルコシダーゼ活性抑制に関与している成分が十分に抽出されると考えら

れた。この抽出濃度は通常飲用する場合よりもおよそ 2 倍濃い条件である

が尐量であれば飲用可能な濃度であると考えられる。  

以上の結果より、紅茶の種類によりマルターゼおよびスクラーゼ活性抑

制作用に違いが見られ、その主な作用成分が遊離型テアフラビンであるこ

とが示唆された。また、紅茶の成分は茶葉の抽出濃度および抽出時間の増

加に伴って上昇を示したが、熱水 100mL に対し茶葉 4.0g 以上、抽出時間 3

分間以上ではほぼ飽和となることが示された。  

本章の結果より、A 社のウバに、より高い α-グルコシダーゼ活性抑制作

用が期待できると判断し、以下の実験には A 社のウバを使用することとし

た。また、紅茶試料 100mL あたり茶葉を 4.0g 使用し、3 分間熱水で抽出す

ることで、 α-グルコシダーゼ活性抑制成分がより効率的に抽出されると判

断し、この方法で抽出した紅茶をⅢ章の動物試験に用いることとした。  
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第 Ⅲ章  正 常 マウスおよび健 常 女 性 に対 する紅 茶 の食 後 血 糖 上 昇 抑 制 作 用  

の検 討  

 

1.  緒 言  

糖尿病の予防、合併症の進展防止には食後の高血糖の是正が有用であ

ることが、臨床的に示されている 1 )。このため、α-アミラーゼや α-グル

コシダーゼ等の糖質消化酵素の働きを抑制する事により、糖質の消化吸

収を抑制し、食後血糖値の上昇を抑制するという考え方が支持されるよ

うになった 2 - 5 )。Ⅱ章において紅茶の α-グルコシダーゼ活性抑制作用が

確認され、紅茶摂取による食後血糖上昇抑制作用が期待されるが、動物

実験やヒトの臨床試験による検討が未だ不十分である。また、紅茶は日

常生活において食事と一緒に摂取する場合や食後に摂取する場合があ

り、紅茶の α-グルコシダーゼ抑制作用がより効果的に発現できる摂取タ

イミングを把握することは実用的な利用を考える上で重要である。しか

し、紅茶の摂取タイミングについては、これまでほとんど検討が行われ

ていない。また、紅茶摂取が糖代謝に及ぼす影響についてヒトを対象と

した報告は不十分である。  

そこで本章では正常マウスおよび健常女性を対象とした紅茶の摂取

試験を行った。まず、正常マウスである ICR 雄マウスにおける糖負荷試

験により、紅茶が可溶性デンプン、マルトースおよびスクロースを負荷し

た際の血糖上昇に及ぼす影響をそれぞれ検討した。次に、糖質に対する紅

茶の摂取タイミングを検討する目的で、正常マウスにおける糖負荷試験

を行った。さらに、ヒトを対象とした紅茶の食後血糖上昇抑制作用を検

証する目的で、健常女性を対象にパンと紅茶を用いた摂取試験を行った。 
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2.  方 法  

2-1 実 験 動 物 および飼 育 条 件  

実験動物としては体重 35～ 40g の正常マウス（ ICR 雄マウス、日本クレ

ア株式会社）を用いた。室温 23±1℃、湿度 55±5％で 12 時間の明暗周期の

環境下において、固形飼料 CE-2（日本クレア株式会社）を用いて飼育を行

った。また、飼料、飲料水ともに自由摂取とした。なお、動物実験は内閣

府告示の動物実験の飼養および保管等に関する基準に従い、実験動物に十

分に配慮した上で行った。また、本研究はヘルシンキ宣言の精神に則り、

和洋女子大学動物を対象とする生物学的研究・疫学的研究に関する倫理委

員会の審議、承認を経て実施した。  

 

2-2 マウスにおける各 種 糖 質 負 荷 試 験  

沸騰させた蒸留水 100 mL に対してウバ（スリランカ）の茶葉を 4.0 g 使

用し、 3 分間抽出後、濾紙（No.2、 110 mm、東洋濾紙株式会社）で自然濾

過したものを試料として用いた。糖質としては、可溶性デンプン、マルト

ース、スクロース（いずれも関東化学株式会社）の 3 種を用いた。マウス

を 18 時間絶食させた後、空腹時血糖値を測定し、それらが平均化されるよ

うに水群と紅茶群に群分けした（ n=5）。出口ら 2 )の方法に準じ、水群には

蒸留水、紅茶群には紅茶をそれぞれ 0.6 mL 経口投与し、その 30 分後に糖

質（ 2 g/kg body weight）を負荷した。糖質負荷前、負荷後 15、30、60、120

分に尾静脈より採血し、小型自己血糖測定器グルテストエース R（株式会

社三和化学研究所）を用いて血糖値を測定した。  
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2-3 マウスにおける紅 茶 投 与 タイミングの検 討  

沸騰させた蒸留水 100 mL に対してウバ（スリランカ）の茶葉を 4.0 g 使

用し、 3 分間抽出後、自然濾過したものを試料として用いた。糖質は可溶

性デンプン（ 2 g/kg body weight）（関東化学株式会社）を用いた。マウスを

18 時間絶食させた後、6 群に分け（各群 n=6）、出口ら 2 )の方法に準じて紅

茶 0.6 mL をデンプン負荷前 30 分に投与する群（食前投与群）、紅茶をデン

プンと同時に投与する群（同時投与群）、デンプン負荷 15 分後に投与する

群（食後投与群）とした。また、それぞれの群に対して蒸留水 0.6 mＬを

投与する対照群を設けた。糖質負荷前、負荷後 15、 30、 60、 120 分に尾静

脈より採血し、小型自己血糖測定器グルテストエース R（株式会社三和化

学研究所）を用いて血糖値を測定した。  

 

2-4 健 常 女 性 を対 象 とした摂 取 試 験  

 試験は健常女性（ 18～ 20 歳）を対象に行った。紅茶は、沸騰させた飲料

水 100 mL に対してウバ（スリランカ）の茶葉を 3.0g 使用し、 3 分間抽出

後、濾過したものを試料として用いた。被験者を 2 グループに分け、飲料

水（ n=54）と紅茶（ n=53）のいずれか 300 mL とパンを摂取させた際の血

糖値の変化を比較した。被験者には試験開始 6 時間前からの水以外の飲食

を禁止し、試験飲料とパンを 15 分間かけて摂取させた。その際、飲料のみ

またはパンのみを先に摂取するのではなく、飲料をパンと同時に摂取する

ように指示した。パンは 1 個当たりのエネルギー 320 kcal、タンパク質 6.0 

g、脂質 15.6 g、炭水化物 36.5 g になるように均一に調整した。これは、糖

尿病食事療法のための食品交換標表 1 の約 4 単位分に相当し、朝食主食 1

回分を想定して設定した。パン摂取前、摂取後 30 分、 60 分、 90 分、 120

分に被験者自ら指先より採血し、小型自己血糖測定器（グルコカードダイ
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アメーターGT-1641、アークレイ株式会社）を用いて血糖値を測定した。

なお、パンの作製は日本製粉株式会社に依頼した。  

 

2-5 倫 理 的 配 慮  

本研究はヘルシンキ宣言の精神に則り、和洋女子大学動物およびヒトを

対象とする生物学的研究・疫学的研究に関する倫理委員会の審議、承認を

経て実施した（動物試験：承認番号第 709 号、ヒト試験：承認番号第 714

号）。動物実験は内閣府告示の動物実験の飼養および保管等に関する基準に

従い、実験動物に十分に配慮した上で行った。ヒトを対象とする試験では、

対象者に試験プロトコールについて書面および口頭にて十分に説明し、書

面による同意を得た者を被験者とした。また、プロトコールを厳守できな

かった被験者のデータは統計データから除外した。なお、個人情報の取り

扱いに十分配慮し、実験により得られたデータはすべて匿名化し ID 管理

により秘密を厳守した。  

 

2-6 統 計 処 理  

データは平均値 ±標準誤差で示した。2 群間比較には t-検定を行い、検定

の結果は p＜ 0.05 を統計学的に有意とした。  
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3.  結 果  

3-1 紅 茶 の投 与 が各 種 糖 負 荷 後 の血 糖 値 に及 ぼす影 響  

マウスに紅茶 0.6 mL を経口投与し、 30 分後に可溶性デンプン、マルト

ース、スクロースを投与した際の血糖値の変化を図 3-1 に示した。デンプ

ン投与の場合、30 分後の血糖値が水群では 281.4±18.6 mg/dL であるのに対

し、紅茶群では 226.6±16.3 mg/dL となり、紅茶群は水群に比べて有意に低

い値を示した（ p＜ 0.05）。マルトース投与の場合、血糖値の変化は、紅茶

群が投与後 30 分以降水群に比べ低値を示す傾向が見られ、120 分後では水

群が 175.5±21.9 mg/dL であるのに対し、紅茶群は 112.4±12.2 mg/dL となり、

有意に低い値を示した（ p＜ 0.05）。スクロース投与の場合では、投与後 15

分、 30 分値において水群がそれぞれ 174.8±17.5 mg/dL、 224.2±29.1 mg/dL

であったのに対し、紅茶群は 130.6±9.8 mg/dL、 145.8±11.0 mg/dL となり、

スクロース投与の場合においても紅茶群は水群に比べ、有意に低い値を示

した（ p＜ 0.05）。  
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図 3-1.  ICR マウスにおけるデンプン、マルトースおよびスクロース投 与 後 の血 糖 値

の変 化  

平 均 値 ±標 準 誤 差 . 

● :  水 群 (n=5) , ● :  紅 茶 群 (n=5) . 

*: p<0.05 （水 群 との差 を示 す）. 
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3-2 紅 茶 の投 与 タイミングの違 いが糖 負 荷 後 の血 糖 値 に及 ぼす影 響  

マウスに水または紅茶をデンプン負荷の 30 分前、同時、 15 分後に投与

したときの血糖値の変化を表 3-1 に示した。食後血糖値は、すべての群に

おいてデンプン負荷 30 分後に最大値を示した。水または紅茶をデンプン負

荷の 30 分前に投与したときのデンプン負荷後 30 分の血糖値は、紅茶群が

220±13 mg/dL で、水群 267±16 mg/dL と比較して有意に低値を示した      

（ p＜ 0.05）。水または紅茶をデンプンと同時に投与したときのデンプン負

荷後 30 分の血糖値は、紅茶群が 200±9 mg/dL で、水群 247±17 mg/dL と比

較して有意に低値を示した（ p＜ 0.01）。水または紅茶をデンプン負荷の 15

分後に投与したときのデンプン負荷後 30 分、 60 分の血糖値は、紅茶群が

それぞれ 240±17 mg/dL、 199±6 mg/dL で、水群の 292±15 mg/dL、 246±19 

mg/dL と比較して有意に低値を示した（ p＜ 0.05）。  

 

表 3-1. ICR マウスにおけるデンプン負 荷 試 験 後 の血 糖 値 の変 化    

投 与  

タイミング 
試 料  

血 糖 値 (mg/dL)  

0 分  15 分  30 分  60 分  120 分  

食 前  

水  55.8±5.1 212.5±13.5 267.0±15.6 232.4±34.4 141.7±13.1 

紅 茶  67.0±5.6 227.5±18.7 220.3±13.4 * 194.4±13.6 130.6±14.7 

同 時  
水  59.7±5.4 188.0±18.2 247.2±17.0 187.0±14.5 115.3± 6.9  

紅 茶  62.7±5.5 151.2± 9.7  200.3± 9.2 * *  177.3±11.0 107.1±10.3  

食 後  

水  71.7±6.5 205.3±16.4 291.5±14.5 246.2±18.9 133.2±17.3 

紅 茶  63.2±6.7 193.7±13.5 240.0±17.1 *   198.5± 5.7 *  123.2± 8.3  

平 均 値 ±標 準 誤 差 (n=6) .  

*: p<0.05, **: p<0.01（コントロール群 との差 を示 す）. 
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このときの血糖値曲線下面積を図 3-2 に示した。デンプン負荷の 30 分前

投与の血糖値曲線下面積において、紅茶群が 13760±880 mg/dL･120min で、

水群 17410±1650 mg/dL･120min に比べ有意に低値を示した（ p＜ 0.05）。水

または紅茶をデンプンと同時に投与したときの血糖値曲線下面積は紅茶群

が 11060±410 mg/dL･120min で、水群の 13970±310 mg/dL･120min に比べ有

意に低値を示した（ p＜ 0.001）。水または紅茶をデンプン負荷の 15 分後に

投与したときの血糖値曲線下面積は、紅茶群が 13830±870 mg/dL･120min

で、水群 16650±1530 mg/dL･120min と比較して低値を示す傾向がみられた。

どの投与タイミングにおいても、血糖値曲線下面積は紅茶群が水群に比べ

低値を示したが、紅茶をデンプンと同時に投与したときに最も低値を示す

傾向がみられた。そのため、ヒトを対象とした摂取試験では試験食と紅茶

を同時に摂取させることとした。  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 3-2. ICR マウスにおけるデンプン負 荷 後 の血 糖 値 曲 線 下 面 積  

デンプン投 与 前 からデンプン投 与 120 分 までの血 糖 値 曲 線 下 面 積 を示 す. 

平 均 値 ±標 準 誤 差 (n=6).  

*: p<0.05, ***: p<0.001（水 群 との差 を示 す）. 
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3-3 紅 茶 の摂 取 がヒトの食 後 血 糖 値 に及 ぼす影 響  

健常女性を対象としたパン摂取試験における血糖値の変化を図 3-3 に示

す。パン摂取前の血糖値は、水群が 74±1 mg/dL、紅茶群が 72±1 mg/dL で

あり、両群に差は認められなかった。紅茶群のパン食摂取後 30 分、 60 分

の血糖値はそれぞれ 111±3 mg/dL、116±3 mg/dL であり、水群のパン食摂取

後 30 分、60 分の血糖値 124±3 mg/dL、125±3 mg/dL と比較して有意に低値

を示した（ 30 分： p＜ 0.001、60 分：p＜ 0.01）。パン食摂取後 90 分、120 分

の血糖値においては、水群が 107±3 mg/dL、 91±2 mg/dL、紅茶群は 106±3 

mg/dL、 92±2 mg/dL であり、両群に有意差は認められなかった。  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 3-3. 健 常 者 における食 後 血 糖 値 の変 化  

平 均 値 ±標 準 誤 差 . 

● :  水 群 (n=54) , ● :  紅 茶 群 (n=53). 

**: p<0.01, ***: p<0.001（水 群 との差 を示 す）. 
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パン食摂取前から摂取後 120 分までの血糖値曲線下面積を図 3-4に示す。

紅茶群の血糖値曲線下面積は 3750±190 mg/dL･120min で、水群 4270±230 

mg/dL･120min と比較して有意に低値であった（ p＜ 0.05）。  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 3-4. 健 常 女 性 における食 後 の血 糖 値 曲 線 下 面 積  

デンプン投 与 前 からデンプン投 与 120 分 までの血 糖 値 曲 線 下 面 積 を示 す. 

平 均 値 ±標 準 誤 差 . 

水 群 (n=54) , 紅 茶 群 (n=53) .  

*: p<0.05（水 群 との差 を示 す）  
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4.  考 察  

マウスのデンプン負荷試験において、負荷する糖質をデンプン、マルト

ースおよびスクロースとした糖負荷試験を行った。その結果、どの糖質を

負荷した場合においても、紅茶投与群は水投与群と比較し、負荷後の血糖

上昇を抑制することが確認された。我々が日常摂取する糖質の大部分はデ

ンプン、マルトースおよびスクロースである。これらのどの糖質において

も紅茶の食後血糖上昇抑制効果が確認されたことから、紅茶が食後血糖上

昇抑制に有用である可能性が強く示された。本研究では紅茶の α-グルコシ

ダーゼ活性抑制作用に着目して血糖上昇抑制作用を検討したため、単糖で

あるグルコースの投与試験は行わなかったが、ラットを用いたグルコース

投与試験において紅茶の投与が血糖上昇を抑制する傾向を確認している

（データには示していない）。このことは、紅茶の血糖上昇抑制作用には 

α-グルコシダーゼ活性抑制作用が大きく関与しているが、その他の作用機

序も存在する可能性を示唆している。Nishiumi ら 6 )は、緑茶や紅茶がグル

コースの筋肉への取り込みを促進することを報告しており、紅茶の α-グル

コシダーゼ活性抑制用以外の作用機序についても今後検討していく必要が

ある。  

紅茶は食事と一緒に飲用したり、食後に単独で飲用したりと摂取タイミ

ングが様々である。また、 α-グルコシダーゼ阻害剤として糖尿病の治療に

用いられているアカルボース 7 )やボグリボース 8 , 9 )、ミグリトール 1 0 )は、二

糖類と競合する事で α-グルコシダーゼが二糖類を単糖へ分解するのを妨げ、

食後の血糖値の急激な上昇を抑制すると考えられている。このため、二糖

類と競合できるよう、食事直前に服用することとされている。このことか

ら、糖質に対する紅茶の摂取タイミングを検討することが作用機序を考え

る上で有用であると考えられた。そこで、食後血糖上昇抑制効果が最も期
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待できる紅茶の摂取タイミングを検討する目的で、食前、食事と同時、食

後の 3 つのタイミングを設定して正常マウスにおけるデンプン負荷試験を

行った。出口ら 2 )は、デンプン投与の 30 分前に α-グルコシダーゼ活性抑制

作用を有するグァバ葉抽出物を投与し、グァバ葉抽出物の食後血糖上昇抑

制効果を確認している。そのため、今回の試験では食前をデンプン投与の

30 分前とした。紅茶の投与をデンプン投与の 30 分前、同時、 15 分後に設

定した結果、どの投与タイミングにおいても水投与群と比較して紅茶投与

群の食後血糖値は有意に低値を示した。また、同時投与で食後血糖上昇が

最も抑制される傾向がみられたことから、紅茶は食事中に摂取することで

血糖上昇抑制作用が最も期待できると考えられた。さらに、水摂取群にお

いても、同時摂取の場合に 30 分前摂取、 15 分後摂取に比べて食後血糖上

昇を抑えられる傾向がみられた。この要因として、糖質と水を一緒に摂取

することで、糖質の腸管通過速度が速まり、腸管での吸収率を低下させた

ものと考えられる。従って、糖質と一緒に水分を摂取すること自体も血糖

上昇抑制に関与している可能性が示唆された。食後血糖上昇抑制作用を示

す茶ポリフェノールについては多くの報告 11 , 1 2 )があるが、糖質と茶の摂取

タイミングの違いが食後血糖上昇抑制作用に及ぼす影響についてはこれま

で検討されていない。本研究における紅茶摂取タイミングの検討は、日常

生活において紅茶の食後血糖上昇抑制効果を有効に利用するために重要な

因子であるとともに、紅茶成分の血糖上昇抑制作用のメカニズムの解明に

も有益であると考えられる。糖尿病治療薬である α-グルコシダーゼ阻害剤

は二糖類と競合できるよう、食事直前に服用することとされている。本研

究において、紅茶を糖質と同時に摂取することで食後血糖上昇抑制効果が

より明確に認められたことから、紅茶に含まれる成分が α-グルコシダーゼ

阻害剤と同様に α-グルコシダーゼ活性を抑制し、その結果、食後の血糖上
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昇を抑制したと考えられる。また、本研究の結果より、糖質摂取の 30 分前

に紅茶を投与した場合でも、食後血糖上昇抑制効果が確認され、糖質摂取

の 15 分後に紅茶を投与した場合でも食後血糖上昇抑制効果が確認された。

この結果は、 α-グルコシダーゼ抑制作用だけでは十分な説明が難しく、紅

茶の α-グルコシダーゼ抑制作用以外の作用機序が存在する可能性が示唆さ

れた。最近緑茶や紅茶のグルコースの筋肉取込み促進作用など α-グルコシ

ダーゼ活性抑制用作用以外の作用機序が明らかにされ始めており 1 3 )、今後

作用機序についてさらに詳細な検討が必要である。  

食後の高血糖は糖尿病へと進展するリスクを高める大きな要因の一つで

あり、糖尿病の予防や進展防止には食後の高血糖の是正が効果的であるこ

とが臨床的に証明されている 1 )。本研究において、正常マウスにおける紅

茶の食後血糖上昇抑制効果が確認されたことから、紅茶の食後血糖上昇抑

制効果のヒトへの応用が期待される。そこで、ヒトに対する紅茶の食後血

糖上昇抑制効果を確認する目的で、健常女性を対象にパン食負荷試験を行

った。 ICR マウスの負荷試験において、紅茶を糖質と同時に投与すること

で食後血糖上昇を最も効果的に抑制する傾向がみられたことから、健常女

性を対象とした試験では、紅茶とパンを一緒に摂取させた。その結果、パ

ン食摂取 30 分後、 60 分後の血糖値は紅茶摂取群が水摂取群と比較して有

意に低値を示し、紅茶摂取による食後血糖上昇抑制効果が認められた。高

血糖状態が続くことで、糖尿病に進展するリスクが高まることが知られて

おり 1 )、本研究において、健常者に対する食後血糖上昇抑制効果が認めら

れたことから、紅茶が糖尿病予防に有用であることが期待される。今後、

血糖値が軽度高値を示す被験者を対象としたヒト試験などを行い、ヒトに

対する効果をさらに検討する必要がある。  

本章の正常マウスおよび健常女性を対象とした試験において、紅茶の食
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後血糖上昇抑制効果が食後 30 分において有意に認められ、マウスの試験で

は食後 120 分まで紅茶の食後血糖上昇抑制傾向がみられた。食事と同時、

または食後に摂取する機会の多い紅茶に食後血糖上昇抑制効果が認められ

たことから、日常的な食後の高血糖の是正に紅茶が有用であることが示唆

された。  

以上の結果より、 ICR マウスの負荷試験において、紅茶投与が食後血糖

上昇抑制に有用であることが示された。さらに糖質と紅茶を同時に投与し

た場合に食後血糖上昇が最も抑制される傾向がみられたことから、紅茶は

食事中に摂取することで血糖上昇抑制作用がより期待できる可能性が示さ

れた。加えて、健常女性を対象にしたパン食摂取試験において、紅茶を飲

用することで、食後の血糖上昇を抑制することが認められた。  
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第 Ⅳ章  2 型 糖 尿 病 モデルマウスに対 する紅 茶 の抗 糖 尿 病 作 用 の検 討  

 

1.  緒 言  

糖尿病は心血管疾患、神経障害、網膜症、腎症、足病変といった合併

症のリスクを高め、生活の質に大きく影響を及ぼす 1 )。そのため、厚生

労働省は国民の健康づくりの指針となる 2013～ 2022 年度の第 2 次「健

康日本 21」の中で糖尿病や糖尿病合併症（糖尿病腎症による年間新規

透析導入患者数）の減尐を目標項目として掲げており 2 )、糖尿病や糖尿

病合併症の予防はわが国の大きな課題とされている。Ⅲ章において、正

常マウスおよび健常女性に対して紅茶の摂取が食後血糖値の上昇を抑

制することを確認した。このことから、紅茶の摂取が糖尿病予防に有用

であることが示唆された。しかし、これまでに糖尿病病態に対する紅茶

の有用性についてはほとんど検討がなされていない。  

また、茶の摂取による糖尿病病態軽減作用メカニズムについて、Ueda

ら 3 )は、緑茶や紅茶に含まれる茶ポリフェノールであるエピガロカテキン

ガレート（EGCG）が筋肉細胞での GLUT4 の膜移行を促進させることを報

告している。しかし、その他のメカニズムが平行して作用している可能性

は十分に考えられ、紅茶の糖尿病病態軽減作用メカニズムについて、更に

詳細な検討が必要とされている。  

近年、食品が生体に与える効果を評価する手法としてニュートリゲノミ

クスが注目されている 4 , 5 )。ニュートリゲノミクスは、食品の摂取による遺

伝子の発現を比較、検討することで、食品の新規機能性をよりエビデンス

に基づいたかたちで評価するという遺伝子工学的な手法である。ニュート

リゲノミクスの手法である DNA マイクロアレイ解析法は、遺伝子の発現

を網羅的に解析し、食品（成分）を摂取した時に起こる生体内の代謝変動
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を、遺伝子発現（mRNA）レベルで解析する方法である 6 )。  

本章では 2 型糖尿病自然発症モデルマウスである KK-A
y マウスに紅茶を

長期間摂取させ、糖尿病病態に与える効果やそのメカニズムについてにつ

いて検討した。加えて、DNA マイクロアレイ解析法および Real-t ime PCR

法により肝臓細胞における遺伝子発現を解析し、紅茶摂取が糖尿病病態に

与える効果を遺伝子発現レベルで検討した。  

 

2.  方 法  

2-1 紅 茶 抽 出 液 の調 整  

茶葉は市販のウバ（スリランカ）を用いた。マウス長期試験では、自主

的飲用が可能な濃度を考慮した上で、沸騰させた蒸留水 100 mL に対して

茶葉 2.0 g 使用し、 3 分間抽出後、濾紙（No.2、 110 mm、東洋濾紙株式会

社）で自然濾過したものを紅茶試料として用いた。  

 

2-2 実 験 動 物 および飼 育 条 件  

実験動物としては体重 35～ 40 g の雄性 KK-A
y
/Tajcl マウス（KK-A

y マウ

ス）（日本クレア（株））を購入し、固形飼料 CE-2（日本クレア）を用いて

1 週間予備飼育後、実験に供した。実験動物は個別ケージに入れ、室温

23±1℃、湿度 55±5％で 12 時間の明暗周期の環境下で飼育した。飲料は自

由摂取とし、飼料は 17 時から翌日 9 時まで与えた。予備飼育後、体重およ

び空腹時血糖値に差が無いようコントロール群（ n=7）、紅茶群（ n=6）の 2

群に分け、表 4-1 に示す脂肪エネルギー比率 60％の高脂肪食餌 HFD-60（オ

リエンタル酵母，東京）を摂取させ、コントロール群には水道水、紅茶群

には紅茶を飲料として摂取させた。群間の摂餌量に差が出ないようペアフ

ィーディングで 3 週間飼育した。  
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表 4-1 .  高 脂 肪 食 餌 100g 中 の試 料 組 成  

成 分  含 有 量 （g） 

ミルクカゼイン 25.60  

L-シスチン 0.36  

大 豆 油  2.00  

ラード（豚 脂 ） 33.00  

マルトデキストリン 6.00  

α-コーンスターチ 16.00  

スクロース 5.50  

粉 末 セルロース 6.61  

ビタミン混 合 (AIN93G) 1.00  

重 酒 石 酸 コリン 0.25  

ミネラル混 合 (AIN93G) 3.50  

炭 酸 カルシウム 0.18  

合 計  100.00  

 

 

2-3 体 重 、臓 器 重 量 測 定 および血 液 検 査  

飼育期間中、毎週体重を測定した。 3 週間飼育後にイソフルラン麻酔下

で全採血後、精巣上体脂肪組織、腎周囲脂肪組織、腸間膜周囲脂肪組織を

摘出し、重量を測定した。採取した血液を遠心分離（ 3,000rpm、15min）し、

得られた血清から血糖値およびインスリンを測定した。血糖値は生化学自

動分析装置 DRI-CHEM4000（富士フィルム株式会社）にて測定し、インス

リン値はレビス ®インスリン -マウス（H タイプ）（株式会社シバヤギ）を使

用して測定した。また、測定した血糖値およびインスリンからインスリン

抵抗性の指標となる HOMA-R を算出した。  

 

 

 

 

空腹時血糖値 (mg/dL)×空腹時インスリン値 (μU/mL)  
HOMA-R = 

405 
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2-4 DNA マイクロアレイ解 析 法  

NucleoSpin
®

 RNA II（MACHEREY-NAGEL GmbH & Co. KG，Germany）を

用い、定法に従ってマウスの肝臓から RNA の抽出を行った。抽出した総

RNA を RNase-free water に溶解し、260 および 280 nm の紫外領域の吸光度

を測定して RNA の量と質を確認した。  

抽出した総 RNA をコントロール群、紅茶群の各群それぞれ 2 グループ

に分け、総 RNA を等量ずつ混合し、各群 2 グループの総 RNA サンプルを

DNA マイクロアレイ解析に用いた。DNA マイクロアレイ解析法は、Agilent

社の方法に準じて行った。総 RNA サンプルを Quick Amp Labeling Kit

（Agilent Technologies）を用いて T7-oligo プライマーで逆転写し、Cyamin3

にてラベル化された cDNA を作製した。Whole Mouse Genome オリゴ DNA

マイクロアレイスライド（ 4x44K）（Agilent Technologies,  Inc. ,  U.S.A.）へ

のハイブリダイゼーションは、アジレントハイブリダイゼーションオーブ

ン G2545A （Agilent）で 10rpm、65℃、17 時間行った。蛍光シグナルはマ

イクロアレイスキャナ（Agilent）により測定し、Feature Extraction Software 

（ v10.5）（Agilent Technologies,  Inc. ,  U.S.A.）にて解析処理を行った。紅茶

群の遺伝子発現量の値は、コントロール群の値と相対比較した。  

 

2-5 Real-t ime PCR 解 析 法  

 総 RNA を SuperScript
®Ⅲ（ Life Technologies Co.,  U.S.A.）と Oligo（ dT）

12-18 プライマー（Life Technologies Co.,  U.S.A.）を用いて逆転写し、cDNA

を作製した。すなわち、Mastercycler（Eppendorf Co.,  Ltd. ,  Germany）を用

いて SuperScript
®Ⅲのプロトコールに従い、Oligo（ dT） 12-18 プライマー

で逆転写し、RNase 処理後、cDNA を作製した。FBJ osteosarcoma oncogene

（ Fos）および Jun oncogene（ Jun）の発現量は、QuantiFast SYBR
®

 Green PCR 
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Kit（Quiagen, Germany）に準じて行った。 Fos および Jun のプライマーは

QuantiTect® Primer Assays（Quiagen, Germany）を用いた。また、遺伝子発

現 量 が 普 遍 的 な こ と が 知 ら れ て い る Glyceraldehyde 3-phosphate  

dehydrogenase（GADPH）QuantiTect® Primer Assays（Quiagen, Germany）を

標準遺伝子として用いた。遺伝子の増幅および測定には、Mastercycler® ep 

realplex（Eppendorf Co.,  Ltd. ,  Germany）を用いた。  

95℃、5 分で活性化後、（ 95℃、10 秒―65℃、30 秒）×40 サイクルで PCR

を行い、発現量を測定し、GAPDH に対する相対的な遺伝子発現量を求め

た。  

 

2-6 倫 理 的 配 慮  

 本研究はヘルシンキ宣言の精神に則り、和洋女子大学動物を対象とする

生物学的研究・疫学的研究に関する倫理委員会の審議、承認を経て実施し

た（承認番号第 1120 号）。動物実験は内閣府告示の動物実験の飼養および

保管等に関する基準に従い、実験動物に十分に配慮した上で行った。  

 

2-7 統 計 処 理  

データは平均値 ±標準誤差で示した。2 群間比較には t-検定を行い、検定

の結果は p＜ 0.05 を統計学的に有意とした。  
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3.  結 果  

3-1 紅 茶 の長 期 摂 取 が体 重 増 加 および内 臓 脂 肪 蓄 積 に及 ぼす影 響  

KK-A
y マウスの飼育 3 週間の体重変化を図 4-1 に示す。飼育開始時の体

重は、コントロール群が 21.4±0.3 g、紅茶群は 21.6±0.2 g であった。その

後飼育 3 週目までのコントロール群の体重は 29.6±0.3 g、 34.9±0.6 g、

37.5±0.7 g であったのに対し、紅茶群の体重は 28.7±0.6 g、 33.0±0.7 g、

34.2±0.9 g であった。紅茶群はコントロール群に比べ飼育 1 週目より体重

の増加抑制傾向がみられ、飼育 2 週目、 3 週目では紅茶群はコントロール

群に比べ有意に低い値を示した（飼育 2 週目：p＜ 0.05、飼育 3 週目 p＜ 0.01）。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 4-1. 紅 茶 摂 取 が KK-A y マウスの体 重 増 加 に及 ぼす影 響  

平 均 値 ±標 準 誤 差 . 

● :  水 群 (n=7) , ● :  紅 茶 群 (n=6) . 

*: p < 0.05, **: p < 0.01（コントロール群 との差 を示 す）.  
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3 週間飼育後の腎周囲脂肪、精巣周囲脂肪および腸管膜周囲脂肪の体重

100g あたりの重量比を表 4-2 に示す。腎周囲脂肪重量比は、コントロール

群が 1.98±0.07 g/B.W.、紅茶群が 1.74±0.07 g/B.W.で、紅茶群がコントロー

ル群に比べ有意に低い値を示した（ p＜ 0.05）。精巣周囲脂肪組織および腸

管膜周囲脂肪組織の重量比は、コントロール群が 4.50±0.15 g/B.W.、

3.86±0.10 g/B.W.紅茶群が 4.28±0.29 g/B.W.、 3.56±0.15 g/B.W.であり、紅茶

群がコントロール群に比べて低値を示す傾向が認められた。  

 

 

表 4-2 .  紅 茶 摂 取 が KK-A
y マウスの内 臓 脂 肪 蓄 積 に及 ぼす影 響  

  腎 周 囲 脂 肪 重 量 比  精 巣 周 囲 脂 肪 重 量 比  腸 間 膜 周 囲 脂 肪 重 量 比  

  (%) (%) (%) 

コントロール  

(n=7) 
1.98±0.07 4.50±0.15 3.86±0.10 

紅 茶         

(n=6) 
1.74±0.07* 4.28±0.29 3.56±0.15 

値 は体 重 100g あたりの重 量 比 （％）で示 す. 

平 均 値 ±標 準 誤 差 . 

*: p < 0.05 (コントロール群 との差 を示 す).  
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3-2 紅 茶 の長 期 摂 取 が耐 糖 能 に及 ぼす影 響  

3 週間飼育後の血糖値、インスリンおよび HOMA-R を図 4-2 に示す。血

糖値はコントロール群が 552±35 mg/dL、紅茶群が 409±46 mg/dL であり、

紅茶群がコントロール群に比べて有意に低値を示した（ p＜ 0.05）。インス

リンはコントロール群が 158.8±25.8 μU/mL、紅茶群が 80.9±11.4 μU/mL で

あり、紅茶群がコントロール群に比べて有意に低値を示した（ p＜ 0.05）。

HOMA-R はコントロール群が 228.5±44.7、紅茶群が 76.5±8.6 であり、紅茶

群がコントロール群に比べて有意に低値を示した（ p＜ 0.01）。  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 4-2. 紅 茶 の摂 取 が KK-A y マウスの血 糖 値 、インスリンおよび HOMA-R に 

及 ぼす影 響  

平 均 値 ±標 準 誤 差 . 

コントロール群 : n=7, 紅 茶 群 : n=6. 

*: p < 0.05, **: p < 0.01（コントロール群 との差 を示 す）.  
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3-3 紅 茶 の長 期 摂 取 による肝 臓 の遺 伝 子 発 現 パターンの変 化  

DNA マイクロアレイの結果を表 4-3 に示す。DNA マイクロアレイ解析で

調べた 45,220 個の遺伝子のうち、 45,180 個の遺伝子において肝臓での発現

が検出された。紅茶群はコントロール群と比較して、233 個の遺伝子発現量

が 2 倍以上に増加し、 403 個の発現量が 0.5 倍以下に減尐した。これらの遺

伝子を各カテゴリーに分類し、紅茶群がコントロール群と比較して 2 倍以上

または 0.5 倍以下に変動した遺伝子を表 4-3 に示す。カテゴリー名の後の数

値は、本研究で使用した DNA マイクロアレイチップに搭載されている遺伝

子の中でカテゴリーに該当した遺伝子の総数である。  

遺伝子の転写に関与する遺伝子は、5682 個のうち 29 個の遺伝子において

紅茶群がコントロール群と比較して発現が増加し、 37 個の遺伝子において

紅茶群がコントロール群と比較して発現が減尐していた。エネルギーに関与

する遺伝子の発現に、顕著な変化は認められなかった。電子伝達系に関与す

る遺伝子は、174 個の遺伝子うち 2 個の遺伝子において紅茶群がコントロー

ル群と比較して発現が減尐していた。脂質代謝に関与する遺伝子は、 1622

個のうち 9 個の遺伝子において紅茶群がコントロール群と比較して発現が

増加し、 12 個の遺伝子において紅茶群がコントロール群と比較して発現が

減尐していた。糖代謝に関与する遺伝子は、685 個のうち 2 個の遺伝子にお

いて紅茶群がコントロール群と比較して発現が増加し、9 個の遺伝子におい

て紅茶群がコントロール群と比較して発現が減尐していた。免疫に関与する

遺伝子は、962 個のうち 9 個の遺伝子において紅茶群がコントロール群と比

較して発現が増加し、7 個の遺伝子において紅茶群がコントロール群と比較

して発現が減尐していた。炎症に関与する遺伝子は、778 個のうち 7 個の遺

伝子において紅茶群がコントロール群と比較して発現が増加し、4 個の遺伝

子において紅茶群がコントロール群と比較して発現が減尐していた。  
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表 4-3. 紅 茶 の摂 取 が KK-A y マウスの遺 伝 子 発 現 に及 ぼす影 響  

カテゴリー 
発 現 が確 認 された 

遺 伝 子 数  

紅 茶  

発 現 が増 加 した 

遺 伝 子 数 a 

発 現 が減 少 した 

遺 伝 指 数 a  

合 計  (45,220) 45,180 233 403 

転 写  5682 29 37 

エネルギー 48 0 0 

電 子 伝 達  174 0 2 

脂 質  1622 9 12 

グルコース 685 2 9 

免 疫  962 9 7 

炎 症  778 7 4 

a
:  コントロール群 と比 較 して紅 茶 群 で増 加 および減 少 した遺 伝 子 の数 を示 す  

 

 

特に発現の減尐が顕著であった炎症に関与する遺伝子の発現状況を  

表 4-4 に示す。この結果から activator protein  1（AP-1）を構成するたんぱ

く質である Fos や Jun、また、AP-1 に関与する Activat ing transcript ion factor  

2（Atf2）や Activating transcript ion factor 3（Atf3）の発現が顕著に減尐し

たことが分かる。  

 

表 4-4. 紅 茶 の摂 取 が KK-A y マウスの炎 症 に関 する遺 伝 子 発 現 に及 ぼす影 響  

遺 伝 子 名  
配 列 データベース 

No. 

遺 伝 子 発 現 量  

コントロール 紅 茶  

FBJ osteosarcoma oncogene NM_010234 1.05 0.59 

Fos-like ant igen 1  NM_010235 1.00 0.65 

Jun oncogene NM_010591 1.02 0.51 

Jun proto-oncogene related gene d  NM_010592 1.00 0.70 

Jun dimerization protein 2  NM_030887 1.01 0.68 

Activat ing transcription factor 2  NM_001025093 1.00 0.65 

Activat ing transcription factor 3  NM_007498 1.01 0.29 
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3-4 紅 茶 の長 期 摂 取 による肝 臓 の炎 症 関 連 遺 伝 子 発 現 への影 響  

DNA マイクロアレイ解析において、AP-1 の二量体構成たんぱく質であ

る Fos と Jun の発現量は紅茶群がコントロール群に比べて顕著に減尐して

いる事がわかった。そこで、 Fos と Jun の発現レベルを確認するため、定

量性に優れた方法である Real-time PCR 解析を行った。Fos と Jun の GAPDH

に対する相対的な遺伝子発現量を図 4-3 に示す。 Fos の発現量は、紅茶群

がコントロール群に比べて減尐する傾向が確認された。 Jun においては、

紅茶群がコントロール群に比べて有意に減尐していた（ p＜ 0.05）。  

 

図 4-3. 紅 茶 の摂 取 が KK-A y マウスの Fos および Jun 発 現 量 に及 ぼす影 響  

平 均 値 ±標 準 誤 差 . 

コントロール群 （n=7）, 紅 茶 群 （n=6）. 

*: p < 0.05（コントロール群 との差 を示 す）.  
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4.  考 察  

2 型糖尿病自然発症モデルマウスである KK-A
y
/Tajcl マウス（KK-A

y マウ

ス）は、高脂肪食下で早期かつ重度に肥満、インスリン抵抗性を主体とす

る糖尿病、高脂血症を自然発症する 2 型糖尿病モデルマウスである 7 , 8 )。そ

のため、 2 型糖尿の予防作用に関する研究に多く用いられている 9 - 11 )。本

研究では、この 2 型糖尿病モデルマウスである KK-A
y マウスに 3 週間紅茶

を飲用させ、体重増加および糖尿病病態に与える影響を検討した。その結

果、紅茶を摂取した紅茶群は、水を摂取したコントロール群に比べて飼育

2 週目から有意に体重の増加を抑制した。また、体重あたりの脂肪重量比

率では、精巣周囲脂肪、腸間膜周囲脂肪組織のいずれにおいても紅茶摂取

による蓄積抑制傾向が認められ、特に腎周囲脂肪においては有意な蓄積抑

制が認められた。 Ito ら 1 2 )は、正常ラットにおいて茶カテキンの摂取によ

る体重増加抑制、脂肪蓄積抑制を報告している。また、 Kajimoto ら 1 3 )は、

健康な成人を対象にガロイル基を持つ茶カテキン含有飲料を摂取させた結

果、体重増加および内臓脂肪蓄積を抑制したと報告している。紅茶のカテ

キンにはガロイル基を持つカテキンが含まれており 1 4 )、本研究における紅

茶摂取による体重増加抑制および脂肪蓄積抑制作用は、紅茶のカテキン類、

特にガロイル基をもつカテキン類が関与した可能性が示唆される。  

紅茶を 3 週間摂取させた後に血糖値およびインスリンを測定した。その

結果、紅茶摂取により血糖値およびインスリンの上昇を有意に抑制した。

また、HOMA-R において、紅茶群がコントロール群と比較し有意に低値を

示した。HOMA-R はインスリン抵抗性の指数とされており 1 5 )、紅茶の摂取

がインスリン抵抗性を低下させたことが確認された。Wu ら 1 6 )は、正常ラ

ットに緑茶を 12 週間飲用させた結果、インスリン抵抗性の改善が認められ

たと報告している。また、Ueda ら 3 )は、緑茶や紅茶に含まれる茶ポリフェ
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ノールであるエピガロカテキンガレート（ EGCG）が筋肉細胞での GLUT4

の膜移行を促進させることを報告している。インスリンは細胞膜にある受

容体に結合し、その刺激により GLUT4 が細胞膜へ移動し、血液中のグル

コースを細胞内に取り込む 1 7 )。従って、本研究において紅茶の長期摂取が

インスリン抵抗性を改善させた要因の一つとして、紅茶の EGCG が筋肉細

胞での GLUT4 の膜移行を促進させた可能性が考えられる。  

さらに、紅茶摂取が糖尿病病態に与える効果やそのメカニズムについて

検討する目的で、DNA マイクロアレイ解析を行い、肝臓細胞における遺伝

子発現を解析し、検討を行った。DNA マイクロアレイ解析法は、数万個の

遺伝子発現情報を一度に取得できる方法である。そのため、食品の機能性

について網羅的に解析することが可能である。食後の高血糖調整は肝臓を

中心に行われるため 18）、本研究では肝臓細胞における遺伝子発現量を検討

することにした。本研究において、DNA マイクロアレイ解析を行った結果、

紅茶群においてコントロール群と比較して Fos および Jun の遺伝子の発現

が約 40％減尐していた。Fos および Jun は AP-1 二量体を構成するタンパク

質である 1 9 , 2 0 )。また、AP-1 に関与する Atf2 および Atf3 においても紅茶群

がコントロール群と比較して遺伝子発現が顕著に減尐していた。そこで、

Fos と Jun の発現レベルを確認するため、定量性に優れた方法である

Real-time PCR 解析を行った。Real-time PCR 解析法は、ポリメラーゼ連鎖

反応  (PCR) による増幅を経時的に測定し、増幅率に基づいて DNA の定量

を行う方法で DNA マイクロアレイ解析法の確認実験として信頼性の高い

優れた手法ある。Real-time PCR 解析を行った結果、 Fos の発現量は、紅茶

群がコントロール群に比べて減尐する傾向が確認され、 Jun においては、

紅茶群がコントロール群に比べて有意に発現量が減尐していた。この結果

から、紅茶摂取により Fos および Jun の発現が減尐していることが観察さ
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れた。Fos および Jun は AP-1 を構成するタンパク質であることから、紅茶

摂取が AP-1 の発現を減尐させた可能性が示唆される。AP-1 はサイトカイ

ンや成長因子、ストレス、バクテリアやウイルスの感染など様々な刺激に

応答している転写因子であり、炎症や免疫制御に関わるケモカイン 2 1 )にも

関与している 2 2 )。慢性炎症は 2 型糖尿病の誘発因子とされており 2 3 )、Eguchi

ら 2 4 )は、膵臓の β 細胞の炎症が惹起されると、炎症性サイトカインがさら

にケモカインの分泌を促進し、膵臓の β 細胞の炎症を増悪させると報告し

ている。本研究において、紅茶の摂取により炎症に関与する AP-1 を形成

する Fos と Jun の発現が減尐したことから、紅茶の摂取が糖尿病病態の増

悪化を抑制したことが示唆された。また、糖尿病による高血糖状態では Fos

や Jun の発現増加が認められると報告されている 2 5 , 2 6 )。 Shankland ら 2 7 )は

糖尿病性腎肥大の前段階に Fos や Jun の発現増加が見られると報告してい

る。糖尿病性腎肥大は糖尿病性腎症の特徴的な症状であることから 2 8 , 2 9 )、

Fos や Jun の発現増加を抑制することは、糖尿病合併症である糖尿病性腎

症の予防につながると考えられる。従って、紅茶の摂取が糖尿病性の合併

症予防に有用である可能性が示唆された。 Shimizu ら 3 0 )は、ヒト細胞株に

おいて、EGCG 存在下で AP-1 の転写活性が低下したと報告している。また、

Nomura ら 3 1 )は、JB6 マウス上皮細胞株において、テアフラビン類と EGCG

が AP-1 の転写活性を低下させ、その効果はテアフラビン類の方が強いこ

とを報告している。テアフラビン類と EGCG は、紅茶に含まれるポリフェ

ノールである 3 2 )。Ⅱ章の検討において、紅茶の中でもテアフラビン類含有

量の多い紅茶を選抜し、本試験に用いている。従って、本研究における紅

茶摂取による AP-1 の発現減尐は、紅茶中のテアフラビン類および EGCG

によるものである可能性が示唆される。今後、紅茶の抗糖尿病作用のメカ

ニズムや作用成分については更に詳細な検討が必要である。  
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以上のことから、 2 型糖尿病モデルマウスにおける紅茶の長期摂取によ

り、体重増加抑制および内臓脂肪蓄積抑制が認められた。また、血糖値お

よびインスリンの上昇を抑制し、インスリン抵抗性改善作用が確認された。

さらに、DNA マイクロアレイ解析および Real-time PCR 解析により肝臓の

遺伝子発現を検討した結果、紅茶の長期摂取により AP-1 を構成するタン

パク質である Fos および Jun の発現の減尐が新規に認められた。この事か

ら、紅茶の長期摂取が Fos および Jun の遺伝子発現量を減尐させ、この事

が糖尿病病態の増悪抑制に関与していることが示唆された。  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

和洋女子大学大学院総合生活研究科 

 

 

76 
 

引 用 文 献  

1)  西尾善彦 ,  柏木厚典 :  2 糖尿病に合併する血管病変の特徴と発症機序 .  

脈管学 ,  50(5): 533-539 (2010).  

2)  厚生労働省 : 健康日本 21（第 2 次）Home Page 

http: //www.mhlw.go.jp/bunya/kenkou/kenkounippon21.html  

3)  Ueda M, Nishiumi S, Nagayasu H, Fukuda I,  Yoshida K, Ashida H : 

Epigallocatechin galla te promotes GLUT4 translocation in skeletal muscle.  

Biochem. Biophys.  Res. Commun . ,  377(1):  286-290 (2008).  

4)  真野博 ,  清水純 ,  任良赫 ,  中谷祥恵 ,  野口有希 ,  増田和成 ,  和田政裕 :  

DNA マイクロアレイ解析を用いた沖縄伝統野菜ニガナ (Crepidiastrum 

lanceolatum)の食品機能性評価 .  日本栄養・食糧学会誌 ,  59(3): 177-183 

(2006).  

5)  清水純 ,  小澤真理子 ,  真野博 ,  岡安重次 ,  和田政裕 :  DNA マイクロアレ

イ解析を用いたコメ糠由来スフィンゴ糖脂質画分の食品機能評価 .  日

本食品科学工学会誌 ,  54(12): 546-552 (2007).  

6)  高橋陽子 :  ニュートリゲノミクスによる食品の機能性解析 .  脂質栄養

学 ,  21(1): 51-57 (2012) .  

7)  Kitazawa N, Miura T, Kako M, Usami M, Tanigawa K, Ishida H, Seino Y:  

Determination of  hemoglobin A1C in normal and diabetic mice: neonatal 

streptozotocin -induced diabetic mice and KK-Ay mice.  Biol.  Pharm. Bull . ,  

19(8):1078-1079 (1996) .  

8)  Okazaki M, Saito Y, Udaka Y, Maruyama M, Murakami H, Ota S,  Kikuchi T,  

Oguchi K: Diabetic Nephropathy in KK and KK -Ay Mice.  Experimental .  

Animals. ,  451(2): 191-196 (2002).  

9)  Miura T, Kurata M, Takagi S,  Ishibashi  C, Ishihara E, Ishida T: Effect of  



 

和洋女子大学大学院総合生活研究科 

 

 

77 
 

Fuscoporia  obliqua with exercise on blood glucose and lipid in type 2 

diabetic mice.  J.  Trad. Med. ,  24(4): 137-139 (2007).  

10)  本三保子 ,  内田菜穂子 ,  倉兼静江 ,  山田則子 :  ヒメウコギ葉茶の 2 型糖

尿病モデルマウスに対する抗糖尿病作用 .  日本家政学会誌 ,  61(10): 

647-653 (2010).  

11)  Ohshima K, Mogi M, J ing F, Iwanami J ,  Tsukuda K, Min L J,  Ogimoto A, 

Dahlöf B, Steckelings UM, Unger T, Higaki J , Horiuchi M: Direct 

angiotensin II type 2 receptor st imulation ameliorates insulin resistance in 

type 2 diabetes mice with PPARγ activation. PLoS One ,  7(11):  e48387 

(2012).  

12)  Ito Y, Ichikawa T, Morohoshi Y, Nakamura T, Saegusa Y, Ishihara K: Effect 

of tea catechins on body fat accumulat ion in ra ts fed a normal diet.  Biomed. 

Res. ,  29(1): 27-32 (2008).  

13)  Kajimoto O, Kajimoto Y, Yabune M, Nakamura T, Kotani K, Suzuki Y, 

Nozawa A, Nagata K, Unno T, Mitane (S agesaka) Y, Kakuda T, Yoshikawa 

T: Tea catechins with a galloyl moiety reduce body weight and fat.  J.  Health 

Sci. ,  51(2): 161-171 (2005).  

14)  Khokhar S,  Venema D, Hollman PC, Dekker M, Jongen W: A RP -HPLC 

method for the determination of tea catechins.  Cancer Lett . ,  114(1-2): 

171-172 (1997).  

15)  Keskin M, Kurtoglu S,  Kendirci M, Atabek ME, Yazici C: Homeostasis  

model  assessment is more rel iable than the fast ing glucose/ insulin rat io and 

quantitat ive insulin sensit ivity check index for  assessing insulin resis tance 

among obese children and adolescents.  J.  Amer.  Pediatrics . ,  115(4): 

500-503 (2005).  



 

和洋女子大学大学院総合生活研究科 

 

 

78 
 

16)  Wu LY, Juan CC, Hwang LS, Hsu YP, Ho PH, Ho LT: Green tea 

supplementat ion ameliorates insulin resis tance and increases glucose 

transporter IV content in a fructose -fed rat model.  Eur. J.  Nutr. ,  43(2): 

116-24 (2004).  

17)  Haga Y, Ishii  K, Suzuki  T: N-glycosylation is crit ical for the s tabil ity and 

intracel lular traff icking of glucose transporter GLUT4. J.  Biol.  Chem. ,  

286(36): 31320-31327 (2011).  

18)  河盛隆造 :  “糖のながれ”の中心にある肝 .  医学のあゆみ ,  229(12):  

1101-1106, (2009).   

19)  Hess J ,  Angel P,  Schorpp-Kistner M: AP-1 subunits: quarrel and harmony 

among siblings.  J.  Cell .  Sci. ,  117: 5965-5973 (2004).  

20)  Glover JN, Harrison SC: Crystal s tructure of the heterodimeric bZIP 

transcription factor c -Fos-c-Jun bound to DNA. Nature ,  373(6511): 257-261 

(1995).  

21)  Feng L: Role of chemokines in inf lammation and immunoregulat ion. 

Immunol.  Res. ,  21(2-3):  203-210 (2000).  

22)  Ramnath RD, Sun J ,  Adhikari S,  Bhatia M: Effect of mitogen -act ivated 

protein kinases  on chemokine syn thesis induced by substance P in mouse 

pancreatic acinar  cells.  J.  Cell .  Mol.  Med. ,  11(6): 1326-1341 (2007) .  

23)  Festa  A, D'Agostino R Jr,  Tracy RP, Haffner SM: Elevated levels of 

acute-phase proteins and plasminogen act ivator inhibi tor -1 predict the 

development of type 2 diabetes: the insulin resistance atherosclerosis study. 

Diabetes ,  51(4): 1131-1137 (2002).  

24)  Eguchi K, Manabe I,  Oishi -Tanaka Y, Ohsugi M, Kono N, Ogata F,  Yagi N, 

Ohto U, Kimoto M, Miyake K,  Tobe K, Arai H, Kadowaki T, Nagai R: 

Saturated fat ty acid and TLR signaling link β cell  dysfunction and is let 



 

和洋女子大学大学院総合生活研究科 

 

 

79 
 

inflammation. Cell Metab. ,  5(4): 518-533 (2012).  

25)  Nakamura T, Ebihara I,  Tomino Y, Koide H: Alterat ion of growth -related 

proto-oncogene expression in diabetic glomeruli by a specific endothelin 

receptor A antagonist.  Nephrol.  Dial.  Transplant . ,  11(8): 1528-1531 (1996).  

26)  Kreisberg JI,  Radnik RA, Ayo SH, Garoni J ,  Saikumar P: High glucose 

elevates c -fos and c -jun transcripts and proteins in mesangial cell  cul tures.  

Kidney Int . ,  46(1): 105-112 (1994).  

27)  Shankland SJ,  Scholey JW: Expression of growth -related protooncogenes 

during diabetic renal hypertrophy. Kidney Int ,  47(3): 782-788 (1995).  

28)  猪股茂樹 ,  羽田勝計 ,  守屋達美 ,  片山茂裕 ,  岩本安彦 ,  堺秀人 ,  富野康

日己 ,  松尾清一 ,  浅野泰 ,  槇野博史 :  糖尿病性腎症の新しい早期診断基

準 .  日本腎臓学会誌 ,  47(7): 767-769 (2005).  

29)  岡田震一 ,  四方賢一 ,  槇野博史 :  糖尿病性腎症の発症・進展における炎

症機転の関与 .  岡山医学会雑誌第 ,  117: 9-15 (2005).  

30)  Shimizu M, Deguchi A, Lim JT, Moriwaki H, Kopelovich L,  Weinstein IB: 

(-)-Epigal locatechin gallate  and polyphenon E inhibi t growth and act ivat ion 

of the epidermal growth factor receptor and hu man epidermal growth factor 

receptor-2 s ignaling pathways in human colon cancer cells.  Clin.  Cancer 

Res. ,  11(7): 2735-2746 (2005).  

31)  Nomura M, Ma WY, Huang C, Yang CS, Bowden GT, Miyamoto K, Dong Z: 

Inhibit ion of ul traviolet B-induced AP-1 activation by theaflavins from 

black tea.  Mol. Carcinog. ,  28(3): 148-155 (2000).  

32)  Liang Y, Lu J ,  Zhang L,  Wu S, Wu Y: Estimation of black tea quali ty by 

analysis of chemical composit ion and colour difference of tea infusions.  

Food Chemistry ,  80(2):  283-290 (2003).  



 

和洋女子大学大学院総合生活研究科 

 

 

80 
 

第 Ⅴ 章  健 常 女 性 および 耐 糖 能 異 常 者 に 対 す る ア マ ニの 食 後 血 糖 上 昇 抑 制   

作 用 の検 討  

 

1.  緒 言  

アマニとは中央アジア原産の亜麻（ Linum usitat iss imum）の種子である。

アマニの一般分析では、およそ脂肪が 40％、たんぱく質が 20％、食物繊維

が 28％、水分が 7.7％、その他に灰分が含まれると報告されている 1 )。ま

た、アマニの全脂質のうちの 53-57％が n-3 系脂肪酸である α-リノレン酸

であることや 2 )、他の穀類と比較してリグナン含量が多い 3 , 4 )という特徴が

ある。アマニにはリグナンや必須脂肪酸である α-リノレン酸の含有量が多

いことから、アマニの抗酸化作用 5 )や血清脂質および心血管保護 6 , 7 )作用が

報告されている。これまでに、ヒトを対象とした検討によりアマニ摂取に

よる抗糖尿病効果が確認された報告 8 - 1 0 )と、明らかなアマニ摂取の効果が

確認できなかった報告 11 - 1 3 )があり、更なる臨床データが必要とされている。 

糖尿病の予防、悪化防止には食後の高血糖の是正が有用であることが臨

床的に示されており 14 )、糖尿病が心血管疾患の大きなリスクファクターで

あるとされている 1 5 )。そのような中、近年、食後の血糖上昇を抑える方法

として低グリセミックインデックス（GI）の概念 1 6 )が特に注目されている。

国際糖尿病連合が発表している食後の血糖コントロールに関するガイドラ

イン 1 7 )では、低 GI 食品が食後の血糖コントロールに有益であるとしてい

る。そのため、食後血糖値の上昇を穏やかにする食材の探索が求められて

おり、血糖コントロールに有益でかつ日常生活に取り入れやすい食品の提

供が求められている。  

そこで、本章では食後の高血糖抑制に有用な食品を検討する目的で、ア

マニをパンに練り込んだアマニパンを作製し、以下に述べる 2 つの試験を
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行った。まず、健常日本人女性におけるアマニパンの食後血糖上昇に及ぼ

す影響を検討した。アマニは日本では馴染みの浅い食材であるが、日本で

はアマニと類似の食材としてゴマを食している。ゴマには n-6 系脂肪酸の

リノール酸が総脂肪酸 100g あたり約 45％含まれているのが特徴である 1 8 )。

一方、アマニには n-3 系脂肪酸である α-リノレン酸が総脂肪酸 100g あたり

約 60％含まれているという特徴がある 2 )。このように、ゴマとアマニでは

含有成分に違いがある。そこで、日本人にとってアマニよりも食経験があ

るゴマを含んだパンも同様に作製し、アマニパンとの比較を併せて行った。 

次に、耐糖能異常を示す被験者を対象とした摂取試験を行い、アマニパ

ン摂取による食後血糖、インスリン、中性脂肪（ TG）および遊離脂肪酸

（NEFA）に及ぼす影響について検討し、アマニ摂取の耐糖能異常のヒトに

おける有効性を確かめた。  

 

2.  方 法  

2-1 試 験 食 品 の調 整  

ローストし、粉末化したアマニの含有成分を表 5-1 に示す。ローストアマ

ニ粉末 100 g あたり、エネルギー 607 kcal、タンパク質 22.7 g、脂質 44.6 g

（うち 21.3 g が α-リノレン酸）、炭水化物 28.5 g（うち 21.3 g が食物繊維）

およびリグナンは 770 mg であった。タンパク質はケルダール法、脂質はソ

ックスレー抽出法、α-リノレン酸は GC 法、食物繊維は酵素 -重量測定法、リ

グナンは HPLC 法により測定した。炭水化物は、総重量から脂質、タンパク

質、灰分と水分を減じて算出した。ロースト粉末アマニのエネルギー、タン

パク質、脂質、α-リノレン酸、炭水化物の測定は、日本食品分析センターに

依頼した。リグナンの測定は日本製粉株式会社に依頼した。  
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表 5-1. ローストアマニ粉 末 100g あたりの栄 養 成 分  

 

 

 

 

 

 

 

 

アマニを添加したアマニパンとゴマを添加したゴマパン、何も添加しな

いコントロールパンの 3 種のパンを作製した。 3 種のパンの組成を表 5-2

に示す。アマニパンにはパン 1 個あたり 12.3 g のアマニが含まれており、

ゴマパンにはパン 1 個あたり 12.0 g のゴマが含まれている。また、ゴマお

よびアマニはローストし、粉末化したものを用いた。コントロールパン、

アマニパン、ゴマパンいずれも同じエネルギー 240 kcal になるように調整

した。これは、糖尿病食事療法のための食品交換標表 1 の約 3 単位分に相

当する。なお、パンの作製は日本製粉株式会社に依頼し、アマニは日本ア

マニ協会から提供されたローストされたアマニを用いた。  

 

表 5-2. コントロールパン、アマニパンおよびゴマパンの組 成  

 
重 量  アマニ ゴマ 強 力 粉  エネルギー 炭 水 化 物  油 脂  蛋 白 質  食 物 繊 維  

  (g )  (g )  (g )  (g )  (kcal )  (g )  (g )  (g )  (g )  

コントロールパン 67.0 - - 32 .4 240  27 .4 11 .7  4 .5 0 .9 

アマニパン 69.1 12 .3 - 30 .7 240  27 .4 10 .1  7 .2 3 .4 

ゴマパン 66.8 - 12 .0 29 .2 240  27 .4 11 .5  6 .7 2 .4 

数 値 はパン 1 個 あたりの値 を示 す. 

 

栄 養 成 分  含 有 量 （100g）あたり 

エネルギー 607 (kcal)  

総 たんぱく質  22.7 (g)  

総 脂 質  44.6 (g)  

  α-リノレン酸  21.3 (g)  

総 炭 水 化 物  28.5 (g)  

  食 物 繊 維  21.3 (g)  

リグナン 770 (mg) 
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2-2 健 常 女 性 を対 象 とした負 荷 試 験  

試験は、健康な女子大学生（年齢 19～ 21 歳、BMI19～ 24）を対象に行っ

た。被験者を無作為に 3 群に分け、コントロール群（ n=88）、アマニ群（ n=89）、

ゴマ群（ n=90）とした。被験者には夕食後以降水以外の飲食を禁止し、翌

朝パンを水とともに 15 分間かけて摂取させた。パン摂取前、摂取後 20 分、

40 分、60 分、90 分、120 分に被験者自ら指先より採血し、小型自己血糖測

定器（グルコカードダイアメーターGT-1641、アークレイ株式会社）を用

いて血糖値を測定した。測定は、被験者自身が行い、記録した値を著者が

点検した上で、統計処理を行った。測定した空腹時血糖値をベースライン

とし、空腹時から摂取後 120 分までの血糖値変動曲線との間の面積を積算

し、血糖値曲線下面積とした。  

なお、本試験はヘルシンキ宣言の精神に則り、和洋女子大学ヒトを対象

とする生物学的研究・疫学的研究に関する倫理委員会の審議、承認を経て

実施した（承認番号第 912 号）。対象者に試験プロトコールについて書面お

よび口頭にて十分に説明し、書面による同意を得た者を被験者とした。ま

た、プロトコールを厳守できなかった被験者のデータは統計データから除

外した。なお、個人情報の取り扱いに十分配慮し、実験により得られたデ

ータはすべて匿名化し ID 管理により秘密を厳守した。  

2-3 耐 糖 能 異 常 者 を対 象 とした負 荷 試 験  

耐糖能異常を示す被験者において、アマニ摂取が食後血糖値やインスリ

ンに及ぼす影響を検討するため、以下の実験を行った。被験者は、ヘモグ

ロビン A1c（HbA1c）が 6.4％以上かつ  BMI が 25 以上の者とした。被験者

の基礎データを表 5-3 に、臨床検査データを表 5-4 に示した。 1 例高血圧

が認められたが、他に特別な疾患は認められなかった。表 5-5 に被験者の

空腹時血糖値、空腹時インスリン値およびその積である HOMA-R を示す。 
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表 5-3. 耐 糖 能 異 常 の被 験 者 6 名 の体 組 成 データ 

BMI: Body Mass Index.  

a :  インピーダンス法 による数 値 . 

 

 

 

表 5-4. 耐 糖 能 異 常 の被 験 者 6 名 の血 圧 および生 化 学 データ 

被 験 者  

ID  

性 別  年 齢  SBP DBP 
HbA1c 

(NGSP) 
TG Total-C HDL-C LDL-C NEFA 

  (mmHg)  (mmHg)  (%)  (mg/dL)  (mg/dL)  (mg/dL)  (mg/dL)  (mEq/L)  

A 男  39 135 78 6.9 271 265 50 182 1.02 

B 男  46 139 106 6.7 217 231 54 148 0.64 

C 男  44 108 69 6.8 127 131 39 81 0.48 

D 男  62 124 77 6.9 124 265 57 176 0.67 

E 女  50 126 80 7.1 137 211 40 148 0.64 

F 女  52 118 75 6.4 306 215 60 91 0.96 

SBP: 収 縮 期 血 圧 , DBP: 収 縮 期 血 圧 , HbA1c: ヘモグロビン A1c（NGSP）,  

TG:中 性 脂 肪 , Total-C: 総 コレステロール, HDL-C: HDL-コレステロール, 

LDL-C: LDL-コレステロール, NEFA: 遊 離 脂 肪 酸 . 

 

被 験 者  

 ID 
性 別  年 齢  

身 長  体 重  BMI 体 脂 肪 率 a  筋 肉 量 a  除 脂 肪 量 a  

(cm) (kg) (kg/m 2) (%) (kg) (kg) 

A 男  39 161.0 71.5 27.58 29.7 47.5 50.2 

B 男  46 169.0 96.3 33.72 31.8 62.2 65.7 

C 男  44 163.0 86.7 32.63 32.9 55.1 58.2 

D 男  62 167.0 80.1 28.73 27.7 54.9 58.0 

E 女  50 153.0 60.5 25.84 34.7 37.2 39.5 

F 女  52 147.0 57.2 26.49 32.7 36.3 38.5 
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表 5-5. 耐 糖 能 異 常 の被 験 者 6 名 のインスリン抵 抗 性  

HOMA-R: インスリン抵 抗 性 指 数 . 

 

 

 

HOMA-R が 2.5 以上の場合にインスリン抵抗性があると考えられてい  

る 1 9 )。そのため、 6 名の被験者（ 3.1～ 6.0）はいずれも肥満に加えインスリ

ン抵抗性が疑われる状態にあると判断できる。この 6 名の被験者は軽度糖尿

病または糖尿病の疑いがある者であると考えられる。従って、本試験ではこ

れらの被験者を耐糖能異常者と称することとした。  

試験食はコントロールパンとアマニパンの 2 種類とした。被験者 6 名を

無作為に 2 群に分け、 1 群にはコントロールパンを、もう一方の群にはア

マニパンを摂取させ、 1 週間以上のウォッシュアウト期間を経た後、同一

被験者に 1 回目とは異なるパンを摂取させるクロスオーバー法により試験

を行った。被験者は朝食を抜いた状態で採血を行い、その後試験食を摂取

し、摂取後 30 分、 60 分、 90 分、 120 分の計 5 回採血を行った。採取した

血液から血糖、インスリン、中性脂肪（ TG）、遊離脂肪酸（NEFA）を測定

した。血糖はグルコース脱水素酵素法、インスリンは化学発光免疫測定法

被 験 者  

ID 

空 腹 時 血 糖 値  空 腹 時 インスリン 
HOMA-R 

(mg/dL) (μU/mL) 

A 127 16.6 5.2 

B 128 13.3 4.2 

C 108 22.6 6.0 

D 125 11.5 3.6 

E 134 9.4 3.1 

F 136 15.7 5.3 

空 腹 時 血 糖 値 (mg/dL)×空 腹 時 インスリン(μU/mL) 
HOMA-R = 

405 
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（CLIA）、TG は遊離グリセロール消去法、NEFA は酵素 -UV 法を用いて測

定した。測定した空腹時の値をベースラインとし、空腹時から摂取後 120

分までの変動曲線との間の面積を積算し、血糖値曲線下面積（ area under the 

curve:  AUC）とした。加えて、インスリン抵抗性と相関する指数とされて

いる AUC insulin×  AUC glucose
2 0 )

 を、インスリンの曲線下面積に血糖値

曲線下面積を乗じて算出した。  

 

2-4 倫 理 的 配 慮  

本試験は臨床試験機関（株式会社 RD サポート、東京）に依頼して行っ

た。ヘルシンキ宣言の精神に則り、被験者に十分な説明を行い、同意を得

た上で実施した。和洋女子大学ヒトを対象とする生物学的研究・疫学的研

究に関する倫理委員会の審議、承認を経て実施した（承認番号第 919 号）。

対象者に試験プロトコールについて書面および口頭にて十分に説明し、書

面による同意を得た者を被験者とした。また、プロトコールを厳守できな

かった被験者のデータは統計データから除外した。なお、個人情報の取り

扱いに十分配慮し、実験により得られたデータはすべて匿名化し ID 管理

により秘密を厳守した。  

 

2-5 統 計 処 理  

データは平均値 ±標準誤差で示した。 2 群間比較には t-検定を行い、 3 群

間以上の比較には多重比較検定（Dunnett）を行って群間の差の有意性を検

定した。また、統計解析には SPSS(ver.  20)を用いた。検定の結果は p＜ 0.05

を統計学的に有意とした。  
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3.  結 果  

3-1 健 常 女 性 を対 象 とした負 荷 試 験 における血 糖 値 の変 化  

健常女性を対象に行った負荷試験において、空腹時血糖値を 100 とした

血糖変化率を図 5-1 に示した。ゴマ群は摂取 20 分後に 129.6±2.7％であり、

コントロール群の 123.4±52.5％と比較し高い傾向がみられたが、その後 40

分から 120 分まではゴマ群（ 141.3±2.8、130.3±2.8、116.6±2.2、108.1±1.8％）

とコントロール群（ 141.0±3.7、133.3±3.1、119.1±2.8、110.8±2.1％）は有意

差のない値を示した。アマニ群は摂取 60 分から 120 分後（ 123.9±2.7、  

110. 9±2.2、104.5±1.7％）においてコントロール群（ 133.3±3.1、119.1±2.8、

110.8±2.1％）と比較し有意に低い値を示した（ p＜ 0.05）。  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 5-1.  健 常 女 性 におけるコントロールパン、ゴマパンおよびアマニパン摂 取 後 の

血 糖 値 の変 化  

平 均 値 ±標 準 誤 差 . 

コントロール群 （■: n=88）, アマニ群 （●: n=89）, ゴマ群 （◆: n=90）. 

*: p<0.05,  **: p<0.01（コントロール群 との差 を示 す）. 
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血糖値曲線下面積を図 5-2 に示した。血糖値曲線下面積では、ゴマ群

（ 2,160 ± 120 mg/dL･120 min）、コントロール群（ 2,090 ± 140 mg/dL･120 

min）、アマニ群（ 1,720 ± 110 mg/dL･120 min）の順に高い値を示した。コ

ントロール群とゴマ群の間には有意差はなかったが、アマニ群はコントロ

ール群およびゴマ群と比較し、いずれに対しても有意に低い値を示した 

（ p＜ 0.05）。  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 5-2. 健 常 女 性 におけるコントロールパン、ゴマパンおよびアマニパン摂 取 後 の 

血 糖 値 曲 線 下 面 積  

平 均 値 ±標 準 誤 差 . 

コントロール群 （n=88）, アマニ群 （n=89）, ゴマ群 （n=90）. 

*: p<0.05,  **: p<0.01. 
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3-2  耐 糖 能 異 常 者 を対 象 とした負 荷 試 験 における血 糖 、インスリン、TG および

NEFA の変 化  

図 5-3 に示す血糖値の変化率では、摂取 30 分、 60 分、 90 分後において

アマニパン摂取時が 117±5%、136±5%、132±2%であり、コントロールパン

摂取時の 133±3%、 167± 6%、 154±6%に比べ有意に低い値を示した（摂取

30 分後： p＜ 0.05、摂取 60 分および 90 分後 :  p＜ 0.01）。TG の変化率では、

摂取 90 分、120 分後においてアマニパン摂取時が 109±7%、112±6%であり、

コントロールパン摂取時の 132±7%、 129±6%に比べ有意に低い値を示した

（ p＜ 0.05）。インスリン、NEFA の変化率においてはコントロールパン摂取

時とアマニパン摂取時で有意な差は認められなかったが、アマニパン摂取

時ではコントロールパン摂取時に比べてインスリン、NEFA ともに低値を

示す傾向が認められた。  
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図 5-3. 耐 糖 能 異 常 者 におけるコントロールパンおよびアマニパン摂 取 後 の血 糖 値 、 

インスリン、中 性 脂 肪 および遊 離 脂 肪 酸 の変 化  

TG: 中 性 脂 肪 , NEFA: 遊 離 脂 肪 酸 . 

平 均 値 ±標 準 誤 差 . 

コントロール群 （■: n=6）, アマニ群 （●: n=6）. 

*: p<0.05,  **: p<0.01（コントロール群 との差 を示 す）. 
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図 5-4 に AUC insulin×AUC glucose を示す。AUC insulin×AUC glucose は

アマニパン摂取時では 3,110,320 ± 938,500 (μU/mL×mg/dL･120min)であり、

コントロールパン摂取時の 4,496,930 ± 1,085,060 (μU/mL×mg/dL･120min)と

比較して低い値を示す傾向がみられた。  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 5-4. 耐 糖 能 異 常 者 におけるコントロールパンおよびアマニパン摂 取 後 の 

インスリン抵 抗 性 指 数  

平 均 値 ±標 準 誤 差 . 

コントロール群 （n=6）, アマニ群 （n=6）. 
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4.  考 察  

健常女性を対象とした負荷試験において、アマニパン摂取による血糖上

昇抑制作用を検討した。空腹時血糖値の値を 100 とした変化率で比較した

結果、アマニパン摂取群の摂取後 60 分から 120 分における血糖値の変化率

がコントロールパン摂取群と比較し有意に低い値を示した。コントロール

パンとアマニパンのエネルギー量および炭水化物量は等しく設計されてい

るため、本試験の結果より、食後血糖値の上昇を緩やかにする食材として、

アマニが有用である可能性が強く示唆された。  

ゴマパン摂取群はコントロールパン摂取群に比べ、食後 20 分の血糖値に

おいて高値を示す傾向が見られ、血糖値曲線下面積ではゴマパン摂取群は

アマニパン摂取群に比べ有意に高い値を示した。今回の試験で、アマニパ

ン摂取とゴマパン摂取における食後血糖値の推移に違いが見られた原因と

して、リグナン含有量の違いが考えられる。リグナンとは、イソフラボン

（ isoflavone）やクメスタン（ coumestan）と同様に、エストロゲン様作用

を 有 す る 植 物 性 エ ス ト ロ ゲ ン の 1 種 で あ る 。 ア マ ニ に は 特 に

secoisolar iciresinol diglucoside（ SDG）が多く含まれている。 Thompson ら

2 1 )は、 1ｇ当たりの総リグナン含有量を比較すると、アマニはゴマの 47 倍

以上のリグナンが含まれていると報告している。矢ヶ崎ら 2 2 - 2 4 )は大豆イソ

フラボンの一種であるゲニステインがインスリンと同様に GLUT4 の膜移

行を促進する可能性があると報告している。このような報告から、イソフ

ラボンと同様に植物性エストロゲンであるリグナンにもインスリン感受性

を高める作用やインスリン様作用が期待される。今後インスリン抵抗性改

善作用についての詳細な検討が必要である。  

耐糖能異常者に対する試験を行った結果、摂取 30 分、 60 分、 90 分後に

おいてアマニパン摂取時がコントロールパン摂取時に比べ有意に血糖値が
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低く、アマニパン摂取による食後血糖上昇抑制効果が確認された。一方、

食後の血中インスリン値ではアマニパンとコントロールパン摂取時に有意

差は認められなかった。通常、グルコース吸収が抑制されると、それに伴

ってインスリン分泌も抑制される。本研究においてインスリン分泌の抑制

が認められなかったことから、アマニ摂取によりグルコース吸収抑制以外

の作用で血糖上昇が抑制されたと推察される。AUCinsulin×AUCglucose は、

インスリン抵抗性の指標とされており、高値であるほどインスリン抵抗性

が 疑 わ れ る 2 0 ) 。 耐 糖 能 異 常 者 を 対 象 と し た 試 験 に お い て 、 こ の

AUCinsulin×AUCglucose が、アマニパン摂取時にコントロールパン摂取時

と比べて低値を示す傾向がみられた。このことから、アマニパン摂取がイ

ンスリン感受性に影響を及ぼし、その結果食後の血糖上昇が抑制された可

能性が示唆される。今後はグルカゴンや GLP-1 等の測定を行い、さらに詳

細な作用メカニズムについて検討する必要がある。  

耐糖能異常者に対する試験において、摂取 90 分、 120 分後の TG がアマ

ニパン摂取時にコントロールパン摂取時に比べて有意に低値を示し、アマ

ニパン摂取による食後 TG 上昇抑制効果が確認された。アマニにはその重

量の約 28％の食物繊維が含まれており、本研究で作製したアマニパンには

パン 1 個当たり食物繊維が 3.4g と、コントロールパン 1 個当たりの食物繊

維 0.9g に比べ、約 4 倍含まれている。食物繊維には脂質の吸収を抑制し、

食後の TG 上昇を抑制する効果があることが報告されている 2 5 ,  2 6 )。これら

の報告から、耐糖能異常者を対象とした本研究においてアマニパン摂取時

に食後 TG の上昇が抑えられたのは、アマニに含まれる食物繊維の吸収抑

制によるものと考えられる。また、アマニには、 n-3 系脂肪酸である α-リ

ノレン酸が高い割合で含まれている。 α-リノレン酸やエイコサペンタエン

酸（EPA）、ドコサヘキサエン酸（DHA）などの、 n-3 系脂肪酸には血中脂
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質低下作用や抗炎症作用があり 2 7 , 2 8 )、心疾患や脳梗塞などを予防するとさ

れており 2 9 )、 n-3 系脂肪酸は脂肪酸合成を抑制することにより血中 TG を

低下させると考えられている 3 0 )。しかし、食後 60-90 分で吸収された α-

リノレン酸により血中の TG が低下するとは考えにくく、本試験における

アマニ摂取による食後の TG 低下は、n-3 系脂肪酸ではなくむしろ食物繊維

によるものと考えられる。  

以上本研究の結果から、健常女性および耐糖能異常者を対象とした試験

のいずれにおいても、アマニパン摂取による食後血糖上昇抑制効果が認め

られた。また、耐糖能異常者を対象とした試験の方が、健常女性を対象と

した試験よりもアマニパン摂取による食後血糖上昇抑制効果が顕著に認め

られた。この事から、アマニパン摂取による食後血糖上昇抑制作用は、糖

尿病傾向者により効果的に作用することが示唆され、アマニパンが日常的

に血糖コントロールに有用な食品となることが期待される。さらに、耐糖

能異常者を対象とした試験において食後血糖上昇を有意に抑制し、食後血

中 TG の上昇も有意に抑制されたため、アマニパンが食後血糖値のコント

ロールだけでなく、脂質代謝のコントロールにも有用であることが示唆さ

れた。今後は試験者数を増やした試験や長期摂取試験を行ってアマニの作

用をさらに検証するとともに、作用メカニズムの解明を行う必要がある。  

また、一般的に天然物は栽培条件や収穫時期によって含有成分にバラツ

キがみられる。そのため、作用成分を特定し、再現性の検証を行う必要が

ある。  
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第 Ⅵ章  紅 茶 とアマニの同 時 摂 取 による食 後 血 糖 上 昇 抑 制 作 用 の検 討  

 

1.  緒 言  

わが国において糖尿病予防は国民の健康維持・増進の観点から非常に重

要な課題とされている。糖尿病の予防、増悪化防止には食後の過血糖の是

正が有用であることが臨床的に示されており 1 - 3 )、食後血糖値の上昇を穏や

かにする食材の探索が求められている。また、食品の組み合わせによる食

事療法について注目され始めている。  

日々の生活のなかで常に理想的な食生活や生活リズムを意識することは

極めて困難である。任ら 4 )は、87 名の糖尿病患者のうち 60％以上の者が食

事療法や日常生活が変わることに対するストレスを抱えていると報告して

いる。従って、日々の血糖コントロールに貢献するためには、食品の機能

性を探求するだけではなく、日常生活に取り入れやすいスタイルで持続可

能なものであるかという点についても十分に考慮する必要がある。  

 これまでの研究において、正常マウスおよび健常女性に対する紅茶の食

後血糖上昇抑制作用について検討し、紅茶摂取による食後血糖上昇抑制効

果を確認した（Ⅲ章）。また、健常女性および耐糖能異常者に対してアマニ

パン摂取による食後血糖上昇抑制効果を確認した（Ⅴ章）。紅茶とパンの組

み合わせは一般的であり、日常生活に取り入れやすいスタイルであると考

えられる。また、これら 2 つの食後血糖上昇抑制効果を有する食品を組み

合わせることで、食後血糖上昇抑制作用がより効果的に発揮されることが

期待される。一方、複数の機能性食品を組み合わせることで、互いの作用

を阻害する事も危惧される。  

 そこで、本章では、紅茶とアマニの同時摂取による食後血糖上昇抑制効

果を確認することを目的に健常女性を対象に摂取試験を行った。  
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2.  方 法  

2-1 試 験 飲 料 の調 整  

試験飲料は、水と紅茶の 2 種類を用意した。水は市販の飲料水を用いた。

紅茶は、飲料水を加熱し、熱水（ 80℃）100 mL に対してウバ（スリランカ）

の茶葉を 3.0 g 使用し、3 分間抽出後、自然濾過したものを試料として用い

た。なお、自主飲用が可能であるかを考慮した上で紅茶の濃度を設定した。

いずれの試験飲料も１人当たり 300 mL を飲用させた。  

 

2-2 試 験 食 品 の調 整  

試験食は、コントロールパンとアマニパンの 2 種類を用意した。 2 種類

のパンの組成を表 6-1 に示す。コントロールパンは 1 個あたりのエネルギ

ーを 320 kcal、タンパク質 6.0 g、脂質 15.6 g、炭水化物 36.5 g、食物繊維

1.2 g になるように均一に調整した。アマニパンは 1 個あたりに 16.4 g のロ

ーストアマニ粉末が含まれ、エネルギー 320 kcal、タンパク質 9.6 g、脂質

13.5 g、炭水化物 36.5 g、食物繊維 4.5 g になるように均一に調整した。 2

種類のパンのエネルギーおよび炭水化物量に差が無いように調製した。こ

れは、糖尿病食事療法のための食品交換標表 1 の約 4 単位分に相当し、朝

食主食 1 回分を想定して設定した。なお、パンの作製は日本製粉株式会社

に依頼した。  

 

表 6-1. コントロールパンおよびアマニパンの組 成  

  重 量  アマニ 強 力 粉  エネルギー 炭 水 化 物  油 脂  蛋 白 質  食 物 繊 維  

  (g) (g) (g) (kcal) (g) (g) (g) (g) 

コントロールパン 89.4 - 43.2 320  36.5 15.6 6.0 1.2 

アマニパン 92.1 16.4 41.0 320  36.5 13.5 9.6 4.5 

数 値 はパン 1 個 あたりの値 を示 す. 

 



 

和洋女子大学大学院総合生活研究科 

 

 

102 
 

 アマニパンに使用したローストアマニ粉末の成分組成を表 6-2 に示す。

ローストアマニ粉末 100 g あたりエネルギー 607 kcal、タンパク質 22.7 g、

脂質 44.6 g（うち 21.3 g が α-リノレン酸）、炭水化物 28.5 g（うち 21.3 g

が食物繊維）およびリグナンが 770 mg であった。タンパク質はケルダー

ル法、脂質はソックスレー抽出法、 α-リノレン酸は GC 法、食物繊維は酵

素 -重量測定法、リグナンは HPLC 法により測定した。炭水化物は、総重量

から脂質、タンパク質、灰分と水分を減じて算出した。ロースト粉末アマ

ニのエネルギー、タンパク質、脂質、 α-リノレン酸、炭水化物の測定は、

日本食品分析センターに依頼した。リグナンの測定は日本製粉株式会社に

依頼した。  

表 6-2. ローストアマニ粉 末 100g あたりの栄 養 成 分  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

2-3 健 常 女 性 を対 象 とした摂 取 試 験  

試験は健常女性（ 18～ 20 歳）を対象に行った。被験者を 4 グループに分

け、試験飲料と試験食品の組み合わせにより、コントロール群（水とコン

トロールパン： n=54）、紅茶群（紅茶とコントロールパン： n=53）、アマニ

群（水とアマニパン：n=59）および紅茶アマニ群（紅茶とアマニパン：n=52）

栄 養 成 分  含 有 量 （100g）あたり 

エネルギー 607 (kcal)  

総 たんぱく質  22.7 (g)  

総 脂 質  44.6 (g)  

  α-リノレン酸  21.3 (g)  

総 炭 水 化 物  28.5 (g)  

  食 物 繊 維  21.3 (g)  

リグナン 770 (mg) 
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とした。試験食摂取後の血糖値の変化を 4 つのグループ間で比較した。被

験者には試験開始 6 時間前からの水以外の飲食を禁止し、試験飲料とパン

を 15 分間かけて摂取させた。その際、飲料のみまたはパンのみを先に摂取

するのではなく、飲料をパンと同時に摂取するように指示した。パン摂取

前、摂取後 30 分、 60 分、 90 分、 120 分に被験者自ら指先より採血し、小

型自己血糖測定器（グルコカードダイアメーター、GT-1641、アークレイ

株式会社製）を用いて血糖値を測定した。測定した空腹時の値をベースラ

インとし、空腹時から摂取後 120 分までの変動曲線との間の面積を積算し、

血糖値曲線下面積とした。  

 

2-4 倫 理 的 配 慮  

本研究はヘルシンキ宣言の精神に則り、和洋女子大学ヒトを対象とする

生物学的研究・疫学的研究に関する倫理委員会の審議、承認を経て実施し

た（承認番号第 1012 号）。ヒトを対象とする試験では、対象者に試験プロ

トコールについて書面および口頭にて十分に説明し、書面による同意を得

た者を被験者とした。また、プロトコールを厳守できなかった被験者のデ

ータは統計データから除外した。なお、個人情報の取り扱いに十分配慮し、

実験により得られたデータはすべて匿名化し ID 管理により秘密を厳守した。 

 

2-5 統 計 処 理  

実験結果各群の平均値 ±標準誤差で示した。解析には SPSS（Ver.20）を

用いた。各群間の有意差検定は、一元配置の分散分析法により血糖値の変

化における検定ではコントロール群を基準とした Dunnett の多重比較を行

い、食後 30 分の血糖値変化率おける検定では紅茶アマニ群を基準とした

Dunnett の多重比較を行った。 p＜ 0.05 を統計学的に有意と判定した。  
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3.  結 果   

紅 茶 とアマニの同 時 摂 取 が食 後 血 糖 値 に及 ぼす影 響  

 試験飲料および試験食摂取後の血糖値の変化を図 6-1 に示す。試験飲料およ

び試験食摂取前の血糖値は、コントロール群が 74.4±0.9 mg/dL、紅茶群が

72.7±0.8 mg/dL、アマニ群が 73.1±0.9 mg/dL、紅茶アマニ群が 73.2±1.0 mg/dL

であった。食後 30 分の血糖値はコントロール群が 124.1±2.5 mg/dL、紅茶群が

111.0±2.6 mg/dL、アマニ群が 120.3±2.3 mg/dL、紅茶アマニ群が 99.3±2.8 mg/dL

であり、紅茶群および紅茶アマニ群がコントロール群と比較して食後 30 分の

血糖値の上昇を有意に抑制した（紅茶群：p＜ 0.01、紅茶アマニ群：p＜ 0.001）。

食後 60 分の血糖値は、コントロール群が 126.4±3.1 mg/dL、紅茶群が 116.2±2.9 

mg/dL、アマニ群が 112.6±3.1 mg/dL、紅茶アマニ群が 121.1±2.9 であり、紅茶

群おびアマニ群がコントロール群と比較して食後 60 分の血糖値の上昇を有意

に抑制した（紅茶群： p＜ 0.05、紅茶アマニ群： p＜ 0.01）。食後 90 分の血糖値

は、コントロール群が 106.9±2.2 mg/dL、紅茶群が 105.6±2.6 mg/dL、アマニ群

が 99.1±2.3 mg/dL、紅茶アマニ群が 109.2±3.5 であった。食後 120 分の血糖値

は、コントロール群が 90.6±2.2 mg/dL、紅茶群が 92.4±2.3 mg/dL、アマニ群が

85.6±1.6 mg/dL、紅茶アマニ群が 94.5±2.4 mg/dL であった。食後 90 分および

120 分の血糖値において、 4 群間に有意な差は認められなかった。  

 食前の値から食後 30 分および 120 分における血糖値曲線下面積を図 6-2 に

示す。食後 30 分の血糖値曲線下面積では、紅茶アマニ群は、コントロール群、

紅茶群、アマニ群のいずれの群と比較しても、有意に低値を示した（コントロ

ール群、アマニ群： p＜ 0.001、紅茶群： p＜ 0.01）。このことから、 4 群のうち

紅茶アマニ群が最も食後 30 分の血糖上昇を抑制したことが示された。食後 120

分の血糖値曲線下面積では、紅茶群、アマニ群、紅茶アマニ群のいずれもコン

トロール群に比べ有意に低値を示した（ p＜ 0.05）。  
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図 6-1.  試 験 飲 料 および試 験 食 摂 取 後 の血 糖 値 の変 化  

平 均 値 ±標 準 誤 差 . 

*: p<0.05,  **: p<0.01, ***:  p<0.001（コントロール群 との差 を示 す）. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 6-2.  食 後 120 分 および 30 分 における血 糖 値 曲 線 下 面 積  

 平 均 値 ±標 準 誤 差 . 

*: p<0.05,  **: p<0.01, ***:  p<0.001. 
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4.  考 察  

Ⅲ章において、正常マウスおよび健常女性に対する紅茶の食後血糖上昇

抑制作用について検討し、紅茶に食後血糖上昇抑制効果があることが確認

された。また、Ⅴ章において、健常女性および糖尿病傾向者に対してアマ

ニパン摂取による食後血糖上昇抑制効果を確認した。そこで、本章では、

紅茶とアマニの組み合わせによる食後血糖上昇抑制効果を確認することを

目的に健常女性を対象に摂取試験を行った。  

健常女性を 4 グループに分け、水とコントロールパンを摂取するコント

ロール群、紅茶とコントロールパンを摂取する紅茶群、水とアマニパンを

摂取するアマニ群、紅茶とアマニパンを摂取する紅茶アマニ群とした。試

験飲料および試験食を 15 分間かけて摂取させ、その後の血糖値の変化を比

較した結果、紅茶群はコントロール群と比較して食後 30 分、 60 分の血糖

値の上昇を有意に抑制した。アマニ群はコントロール群と比較して食後 60

分の血糖上昇を有意に抑制した。Ⅴ章においてもアマニ群では食後 60 分の

血糖上昇を抑制しており、アマニ摂取による食後血糖上昇抑制効果につい

ての再現性が確認された。紅茶アマニ群はコントロール群と比較して食後

30 分の血糖上昇を有意に抑制した。特に紅茶アマニ群は、食後 30 分の血

糖上昇をアマニ群、紅茶群よりも顕著に血糖上昇を抑制していることが確

認された。  

Woerle ら 2 )は血糖値管理の指標として用いられている HbA1c の値を目標

値に調節するには食後の血糖上昇の是正が重要であると報告している。ま

た、Shiraiwa ら 3 )は、2 型糖尿病患者を対象に横断的研究を行った結果、食

後血糖値の急激な上昇を抑えることは HbA1c や空腹時血糖値の管理より

も糖尿病合併症予防に重要であると報告している。従って、食後の急激な

血糖上昇を抑制することは糖尿予防や糖尿病合併症予防に極めて効果的な
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方法である。本研究において、紅茶アマニ群は、他の 3 群と比較して有意

に食後 30 分の血糖上昇を抑制した。このことから、紅茶のみ、アマニパン

のみよりも紅茶とアマニパンを組み合わせて摂取することで、より効果的

な食後血糖上昇抑制が期待できることが示された。この結果から、紅茶の

食後血糖上昇抑制作用とアマニの食後血糖上昇抑制作用は拮抗せずに働い

た可能性が示唆される。今後、紅茶とアマニの食後血糖上昇抑制効果に関

する作用メカニズムの違いについて更に検討していく必要があると考えら

れる。  

以上のことから、健常女性を対象に、紅茶とアマニパンの組み合わせに

よる食後血糖上昇抑制効果を比較した結果、紅茶とアマニパンを共に摂取

した場合、紅茶およびアマニパン単独に摂取した場合と比較し、食後 30

分における血糖上昇を有意に抑制した。食後の急激な血糖上昇を抑制する

ことは、糖尿病の予防や糖尿病合併症予防に効果的であることから 1 - 3 )、紅

茶とアマニパンの組み合わせが糖尿病の予防および増悪化の軽減に有用で

あることが示唆された。  
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第 Ⅶ章  総 括  

 

日本において、糖尿病の予防および糖尿病合併症の予防は、健康の維持・

増進や医療費の削減のために重要な課題である。糖尿病の予防および糖尿

病合併症の予防には、運動や食事などの生活習慣の是正が重要とされてい

るが、その実践が難しく、実際の糖尿病患者数は年々増加している 1 )。本

研究では、糖尿病の予防および糖尿病合併症の予防に有用な新規機能性を

もつ食品を見出すことを目的とし、紅茶およびアマニの機能性に着目し、

その耐糖能改善効果について検討を行った。  

まず、紅茶の有用性について検討を行った。Ⅱ章において、紅茶の α-グ

ルコシダーゼ活性抑制作用を確認し、紅茶の種類や抽出条件により α-グル

コシダーゼ活性抑制作用に違いが生じることを明らかにした。また、紅茶

の α-グルコシダーゼ活性抑制作用の主な作用成分として遊離型テアフラ

ビンの関与が考えられた。Ⅲ章において、紅茶の摂取により、食後の血糖

上昇が抑制されることを正常マウスおよび健常女性における摂取試験で明

らかにした。また、紅茶を食前や食後に摂取するよりも、糖質と紅茶を同

時に摂取した場合により効果的に食後の血糖上昇を抑制することが示唆さ

れた。Ⅳ章では、 2 型糖尿病モデルマウスの試験において、紅茶摂取によ

る血糖値およびインスリンの上昇抑制効果を確認し、紅茶がインスリン抵

抗性抑制効果を有することが示唆された。加えて、DNA マイクロアレイ解

析および Real-time PCR 解析から、紅茶摂取による肝臓細胞での Fos や Jun

の発現減尐がみられ、これらが会合して AP-1 を形成することから、AP-1

の発現減尐が示唆された。糖尿病による高血糖が Fos や Jun の発現量を増

加させるとの報告があり 2 , 3 )、この Fos や Jun の発現量の増加が糖尿病性腎

肥大の初期段階で起こると報告されている 4 )。そのため、紅茶摂取が糖尿
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病性腎症への進行を抑制する可能性が示唆された。  

次に、アマニの有用性について検討を行った。Ⅴ章において、健常女性

を対象とした試験を行い、アマニの摂取が食後の血糖上昇を抑制すること

を確認した。また、ゴマ摂取では食後の血糖上昇抑制効果が見られなかっ

たことから、アマニ特有のリグナンである SDG の関与が考えられた。また、

耐糖能異常の男女を対象とした試験において、アマニ摂取による食後血糖

上昇抑制効果および食後 TG 上昇抑制効果を確認した。さらに、インスリ

ン分泌の抑制効果は見られなかったことから、アマニがインスリン感受性

を高める可能性が示唆された。  

Ⅵ章において紅茶とアマニの組み合わせが食後血糖上昇に与える影響に

ついて検討する目的で健常女性を対象に試験を行った。その結果、紅茶と

アマニを組み合わせることで、紅茶およびアマニの単独摂取よりも食直後

の血糖上昇を顕著に抑制することが示唆された。  

食後の急激な血糖上昇を抑制することは、糖尿病の予防や糖尿病合併症

予防に効果的であるとされ 5 - 8 )、いかに食直後の急激な血糖上昇を抑制する

かが課題とされている。本研究において紅茶とアマニの同時摂取が、単独

摂取よりも食直後の血糖上昇を明確に抑制したことから、紅茶とアマニを

同時に摂取する事で、より効果的に糖尿病の予防および糖尿病病態の進行

抑制が可能となることが示唆された。また、糖尿病では食後の高血糖が起

こりやすく、高血糖状態が継続することで、糖尿病の病態が進行し、合併

症発症リスクが高まる 9 , 1 0 )。本研究において、 2 型糖尿病モデルマウスや

耐糖能異常者に対して、紅茶およびアマニの血糖上昇抑制効果が確認され

た。このことから、紅茶およびアマニが糖尿病予防だけでなく、糖尿病病

態の進行を抑制し、糖尿病合併症の予防に有用であることが示唆された。  

 紅茶の糖尿病予防効果に関する研究は、これまで in vitro での検討がな
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されている程度で、作用機序や生体に与える効果については検討が不十分

であった。本研究において、紅茶の α-グルコシダーゼ抑制作用に関与する

成分や、マウスおよび健常女性に対する紅茶の耐糖能改善効果について多

くの知見を得た。加えて、 2 型糖尿病モデルマウスの試験において、紅茶

摂取により肝臓細胞での AP-1 合成が抑制されることが示され、紅茶が糖

尿病合併症予防に有用である可能性を見出した。紅茶摂取により AP-1 合

成が抑制されるという報告はこれまでに無く、今後、糖尿病予防への応用

が期待される新たな知見を見出した。また、アマニの糖尿病予防効果に関

する研究は、海外での検討がいくつか見られるが、一定の科学的根拠が得

られるには至っておらず、日本人を対象とした試験は行われていない。本

研究において、健常女性および耐糖能異常者に対するアマニの耐糖能改善

効果について明らかとなった。さらに、紅茶およびアマニを組み合わせる

ことで、より効果的に耐糖能改善効果が期待できることを新たに見出した。

紅茶は食事や間食時に日常的に飲用されており、非常に身近な食品である。

また、アマニはゴマと同様に料理にふりかけたり、パンやクッキー等に加

えたり、ゴマ和えの様に調理したりと料理への応用が容易な食材である。

従って、日常的に摂取しやすい紅茶とアマニに関する本研究の新規知見は、

糖尿病の予防および糖尿病病態の進行抑制のために有益な研究成果である

と考えられる。また、本研究では薬剤やサプリメントとしてではなく、あ

くまでも食品として摂取した場合での効果を明らかにしている。このため、

食生活を大きく変化させずに糖尿病の予防および糖尿病病態の進行抑制が

期待でき、国民の健康の維持・増進に幅広く貢献し得ると考えられる。  
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写真 1. コントロールパン（320kcal） 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

写真 2. アマニパン（320kcal） 
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