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研究成果の概要（和文）：高尿酸血症の生活指導におけるプリン体の摂取制限（1日400mg程度）の目安となるよ
うに、食品・飲料中プリン体含有量を公表する上で、これまでのような総プリン体の“量”だけではなく、構成
するプリン体の “質”について定量的に評価した。その結果、調理や加工によるプリン体の変動はプリン体の
特定の分子によること、尿酸値上昇のリスクが高いヒポキサンチン類は水溶性が高く、茹でる調理や発酵食品浸
漬により減らすことができることが明らかになり、健康と美味しさの両面から推奨できる食事指導の提案を可能
とした。測定値にはホームページにて、献立中のプリン体が計算可能な「プリン体値計算プログラム」として随
時公開した。

研究成果の概要（英文）：The aim of this work is to quantitatively evaluate the composed purines of 
not only the "quantity" but also the "quality" in providing the purine content in foods and 
beverages. As a result, it was clarified that changes in purine levels due to cooking and processing
 are due to specific purine molecules, and that hypoxanthine, which has a high risk of increasing 
uric acid levels, is highly water-soluble and can be reduced by processing. It became possible to 
propose dietary guidance that can be recommended from both health and taste. The measured values 
were released on the homepage as a "purine level calculation program" that can calculate the purine 
levels in the menu for the day or one meal.

研究分野： 分析化学

キーワード： プリン体　痛風　高尿酸血症　尿酸値　食事療法　加熱調理　HPLC　食品分析

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
測定した食品中のプリン体含量は、臨床現場で食事指導や栄養指導に広く活用されている。さらに、総プリン体
含有量のみではなく構成するプリン体の種類に着目して定量することで、プリン体含有量が少ないにも関わらず
尿酸値上昇につながりやすい注意すべき食品や、プリン体量を上手く抑えるための調理・加工方法についての理
解につなげた。本研究成果は、日常的な食事を通した痛風・高尿酸血症の予防および改善に直結しており、果た
す役割は大きい。

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



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９（共通） 
 
１. 研究開始当初の背景 
 厚生労働省の国民生活基礎調査によると、我が国における痛風患者数は、1986 年から 2016 年
の 30 年間で 25.5 万人 から 110.5 万人へと急増している。高尿酸血症・痛風は代表的な生活習
慣病であり、食事療法、飲酒制限、運動の推奨といった生活指導は、重要な役割を有する。『高
尿酸血症・痛風の治療ガイドライン第 2 版』によると、食事療法として、｢適正なエネルギーの
摂取、プリン体・果糖の過剰摂取制限、十分な飲水が勧められる｣と提示されている。 
 これに対し、我々の研究室は以前から食品に含まれる総プリン体含有量測定法確立し、生活指
導に役立てるため、食品・飲料についての測定値を毎年報告し続けている。 
食事から摂取されるプリン体は消化管で吸収され、体内で最終的に尿酸に代謝されて尿酸プ

ールを増大させる。米国で行われた食事内容と痛風発症との関連を解析した疫学調査では、肉
類・魚類・アルコール飲料を多く摂取する人ほど血清尿酸値が高く、痛風発症のリスクが高まる
一方、プリン体を多く含む野菜や動物性植物性たんぱく食品は、痛風リスクの上昇させるわけで
はないと報告されている（Choi H.K.; N Eng J Med、2004）。このことには、食品は組成成分が
複雑性を持っており、『たんぱく質、食物繊維、抗酸化物質（ビタミン C やポリフェノール）は、
プリン体吸収を阻害する。フルクトースやアルコールは急速な ATP 消費により尿酸値を上昇さ
せる。』といった他成分からの干渉を受けているためであるとの報告が多い。 
申請者はこのことに加え、食品中のプリン体は総プリン体量（尿酸換算値）として評価される

ことが多いが、プリン体の存在様式は核酸、ヌクレオチド、ヌクレオシド、プリン塩基と様々で
あり、腸管での吸収、および肝臓での細胞内取り込みや代謝、あるいはサルベージ経路での再利
用効率が一様ではないことも、考慮すべきであると考えている。 
しかし、食品中のプリン体を存在様式ごとに一斉分析した報告は申請者らのグループによる

報告しかなく、まだ数種類の食品のみである（Inazawa K、Fukuuchi T、et.al.; NNNA 2014、 
Fukuuchi T、et.al.; Anal Sci 2015）。また、プリン体の種類別による腸管での吸収様式の比較に
ついての報告は 1990 年代くらいまでの報告が殆どであり、包括的な知見を得るには、さらなる
基礎実験が必要である。 
高速液体クロマトグラフィー（HPLC）を用いた食品中プリン体一斉分析法を確立し、食品中

プリン体のプロファイリングを明らかにすることにより、食事に由来するプリン体の尿酸値へ
の影響を探ることは、日常的な食事を通して痛風・高尿酸血症の予防および改善することつなが
り、本研究成果の果たす役割は大きいと考えられる。 

 
２. 研究の目的 
  血清尿酸濃度の上昇は、食事によるプリン体の過剰摂取と深く関係しており、プリン体の
“量”だけではなく、プリン体の存在様式“質”も重要であると考えられているが、その“質”を定量
した報告はほとんどない。本研究は、プリン体一斉分析（核酸、塩基、ヌクレオシド、ヌクレオ
チド）による食品中プリン体プロファイリングを作成するとともに、食品ごとの尿酸値上昇への
影響を定量的に評価することを目的とした。 
また、プリン体の過剰摂取は痛風高尿酸血症患者にとっては尿酸値上昇への一因となる一方

で、プリン体はうま味成分でもある。調理や加工による食品中のプリン体含量の変動を検討する
ことで、健康と美味しさの両面から推奨できる、食材の適切な調理方法を示すことを目的とした。 
 さらに、測定した食品中プリン体は、随時データベース化し、一般家庭においても利用できる
ようなプリン体量計算アプリケーションの構築に取り組むことを目的とした。 
 
３. 研究の方法 
（1）食品中の総プリン体量および分子別プリン体含有量を定量 
 食品中総プリン体量は、食品を過塩素酸で加水分解処理することにより、核酸やヌクレオチド
などのプリン体をすべてプリン塩基に分解した後、アデニン、グアニン、ヒポキサンチン、キサ
ンチンの 4 種を HPLC にて測定し、合計値を算出して求めた。分子種別プリン体含有量は、プ
リン塩基 5 種類（アデニン、グアニン、ヒポキサンチン、キサンチン、尿酸）、ヌクレオシド 8
種類（アデノシン、グアノシン、イノシン、キサントシン、デオキシアデノシン、デオキシイノ
シン、デオキシグアノシン）、ヌクレオチド 9 種類（ATP、ADP、AMP、cAMP、GTP、GDP、
GMP、IMP、XMP）、計 22 種類のプリン体を一斉分析し、定量した。HPLC を用いた定量分析
法はすでに確立していたが、操作手順を最適化することで、学部学生でも十分に再現性良く実験
できるよう工夫し、効率的に多くの試料の測定を目指した。 
測定対象として、痛風発症リスクが疫学的に報告されているアルコール飲料類や食品、痛風の

発症や血清尿酸値上昇への影響について疫学調査ごとに報告が一致していない大豆製品や大豆
飲料、および大豆飲料と比較される乳飲料を中心に選択し、食品のプリン体プロファイリングを
行った。 
また、加熱調理や発酵食品浸漬による加工がプリン体量と構成組成に及ぼす影響についても

検討した。 
（2）プリン体の腸管吸収・排泄、再利用効率、尿酸代謝への影響評価 



ヒト腸管上皮細胞モデル系である Caco-2 細胞を用いた透過アッセイにてプリン体の腸管吸
収、排泄を評価した。24well-Multiwell Insert System を用いて腸管上皮様に分化させた Caco-
2 細胞に各種のプリン体を単独で、または、プロファイリングした食品を人工胃液にて処理し、
分子量別に分画したもので前処理後にプリン体を負荷し、経時的に回収した透過液を前処理後、
HPLC にて定量した。 
尿酸値を下げる働きを有する機能性表示食品として着目されているポリフェノール類で前処

理後のプリン体吸収効率の変化と尿酸排泄トランスポーター（ABCG2）の mRNA 発現量への
影響もリアルタイム RT-PCR 用にて解析した。 
再利用効率、尿酸代謝への影響には、透過アッセイと同様の試料を用い、ヒト肝がん細胞

HepG2 細胞にて経時的に評価した。 
差が認められた食品試料については、作用機序を解明するために、複数成分を網羅的に測定で

きる高分解能 LC-MS/MS を用いたメタボローム解析を行い、得られたデータから主成分分析お
よび階層的クラスター分析を実施した。 
（3）食品および献立におけるプリン体量計算アプリケーション構築 
食品中プリン体量の測定値は、当研究室以外による公表はほとんどなく、これまでに報告した

測定値は『高尿酸血症・痛風の治療ガイドライン』に記載され、研究者、医療関係者のみならず、
一般家庭においても広く活用されている。本研究で得られた結果についても、随時データベース
化し、一般家庭においても利用できるようなネットワークアプリケーション作成に取り組んだ。 
 
 
４. 研究成果 
（1）食品中の総プリン体量測定結果 
魚類、ジビエ食材、中華食材、サプリメントなどこれまでに報告のない食品について、プリ

ン体を量測定し、報告した。プリンを多く含む食品(>300 mg/100 g)には、カタクチイワシ、太刀
魚、タラ白子、ふぐ白子、中華だし顆粒、乾燥酵母、ユーグレナサプリメント、乳酸菌サプリメ
ントが含まれていた。痛風または高尿酸血症の患者に推奨されるプリン体量は 1 日 400mg であ
り、これらの高プリン体食品やサプリメントは、1 回の食事で摂取する量を制限する必要がある
ことが明らかになった。（論文②） 
（2）アルコール飲料類中のプリン体プロファイリング結果 
測定試料はビール、新ジャンルビール（第三のビール）、赤・白ワイン、紹興酒 3 種、清

酒、純米酒の計 9 種類とした。ビール、新ジャンルビール共にヌクレオチドであるイノシン
酸（IMP）やグアノシンが多く、イノシン、キサンチン（X）、ヒポキサンチン（HX）、キサ
ントシン、GDP もわずかに含まれていた。一方で、紹興酒、清酒、純米酒ともに HX、X の
プリン塩基が多く、ヌクレオシド、ヌクレオチドもわずかに含まれていた。赤・白ワインで
はほとんどプリン体は検出されなかった。アルコール飲料中のプリン体含量はあまり多くはな
いが、種類によって分子種別のプリン体構成が全く異なるプロファイリングを示したことから、
疫学研究における痛風発症リスクの違いには、含まれるプリン体の分子種の違いも関与してい
ることが示唆された。（論文執筆中） 
（3）大豆製品や大豆飲料、および乳飲料中のプリン体プロファイリング結果 
乳製品は、痛風の発症抑制に有効であることが報告されており、摂取が推奨されているが、一

方で大豆製品は痛風の発症や血清尿酸値上昇への影響について疫学調査ごとに報告が一致して
いないことから、普通乳、低脂肪乳、調整豆乳、無調整豆乳のプリン体プロファイリングを実
施した。総プリン体含有量は 100mL 中、無調整豆乳 19.34mg、調整豆乳 6.69mg、低脂肪
乳 0.15mg、普通乳 0.14mg と、豆乳で多く、大豆含有割合が多い大豆飲料はプリン体の含有
量からも尿酸値上昇への影響が懸念されるという結果であった。プリン体の分子種別で見ると、
牛乳には尿酸と IMP が主に多く含まれていたが、豆乳にはグアノシンとアデノシンが含ま
れており、全く異なるプロファイリングを示した。食事の置き換えとして使用することも多い
豆乳であるが、高尿酸血症患者には牛乳を使用することを推奨するほうがよいことが、定量的に
も明らかになり、より有益な食事指導への提案が可能となった。（論文③） 
さらに、近年健康意識の高まりや環境問題への配慮から、大豆ミートへの期待が高まっている

ことから、形状や製法のことなる大豆ミートを対象としてプリン体プロファイリングを行った。
結果として、大豆製品の総プリン体量およびプリン体組成の両面から考えても、摂取量に気をつ
ければ痛風・高尿酸血症患者に推奨できる食材であることが明らかになった。さらに、以前の報
告によると納豆は他の大豆製品と比較して総プリン体量が突出して多く、 痛風の発症リスクが
高い食品として認識されてきたが、今回再測定した結果、原材料の大豆と同程度であることが確
認され、近年販売されている製品に則した値として新たに報告した。 
（4）加熱調理による、プリン体量や構成組成の変化 
プリン体プロファイリングにより、鶏がらスープに含まれるプリン体はほとんどが IMP であ

ること、鶏もも肉も同様に IMP が多く、次いでイノシンやヒポキサンチンを含むこと確認した。
さらに、鶏もも肉からの溶出液には IMP やイノシンやヒポキサンチン、乾燥しいたけからの溶
出液には GMP やグアノシン、アデノシンが多く含まれていることが明らかになった。加熱方
法の違いによるプリン体の変動について検討した結果、核酸系うま味成分であるモノヌクレ
オチド（IMP や GMP）は、電子レンジより湯煎での加熱の方が分解しにくいこと、食材（鶏も



も肉など）を茹でると、アデニン類やグアニン類は溶出されなかったが尿酸値上昇につながりや
すいプリン体分子種であるヒポキサンチン、イノシン、IMP は、湯煎で約 3 分の 2 が、電子レ
ンジではほぼすべてが、食材の外に溶出することが明らかとなった。一報で、スチームで蒸す調
理では総プリン体量が 9〜18%増加し、これは蒸すことによる水分の蒸発のためであると考えら
れた。高尿酸血症患者は、鶏肉などのプリン体を多く含む食材を食べる際、食材を茹でて調理し、
尿酸値を上げやすいプリン体であるヒポキサンチン類を少なくすることが推奨できることを明
らかにした。調理の方法によっては、血清尿酸値への影響が大きいと報告のある特定の分子種の
プリン体量を大幅に減少させることが明らかになり、より有益な食事指導への提案が可能とな
った。（論文①） 
（5）発酵食品浸漬よるプリン体量や構成組成の変化 
発酵食品は、食品に呈味をもたらし美味しくなるという理由や腸内環境改善で注目度の

高いことから、発酵食品浸漬よる加工によるプリン体の変化について検討した。めかじきの酒
粕漬け、糠漬け、西京味噌漬け、カタクチイワシを塩漬け後オイル漬けしたアンチョビを試
料とした。結果として、めかじきを発酵食品に浸漬するとめかじきのヒポキサンチン類およ
び総プリン体は有意に減少または減少傾向を示した。中でも酒粕漬けでの減少率が大きく、
プリン体、特に水溶性の高いヒポキサンチン類はめかじきから発酵食品である酒粕側に移
行しやすいことが確認され、発酵食品浸漬は、高尿酸血症・痛風患者への食事療法として推
奨したい調理加工であることが明らかとなった。制限の多い食事指導では患者の食べる楽
しみが無くなり食事療法の継続が困難となることが予想されるが、発酵食品を用いるといっ
たより魅力的な食事指導の提案が可能となった。（論文④） 
（6）プリン体の腸管吸収・排泄、再利用効率、尿酸代謝への影響評価 
各種プリン体の腸管吸収、排泄に対する食品の影響を評価した結果、コーヒー及びポリフェノ

ール類であるコーヒー酸、レスベラトロールの前処理により腸管の尿酸排泄のトランスポータ
ーである ABCG2 の発現量が増加すること、尿酸の前駆体であるヒポキサンチンの尿酸への代
謝と、細胞内外輸送が阻害されることが見いだされた。今後、さらに検討を重ねる予定である。 
（7）食品および献立におけるプリン体量計算アプリケーション構築 
研究期間全体を通じて、測定した食品中プリン体定量値を発表するとともに、ホームページに

て、尿酸値が気になる一般の方々が利用できるようプリン体測定結果を随時更新した。また高尿
酸血症・痛風における食事療法の提案や尿酸値が気になる方の食生活の改善に役立てていただ
けるように情報もコラムとして発信した。 
構築したプリン体量計算アプリケーションを用いて、病院食として提供されているエネルギ

ー量 1600～1800cal、たん白質 80g の常食および治療食（糖尿病食と心臓病食）の献立 28
日分を 1 日（3 食）毎のプリン体量を算出した。1 日あたりのプリン体平均値は 310～411mg
であり、心臓病食が最も高く、太刀魚など高プリン含有の魚を使用した献立では 601mg/日
の日もあった。（論文⑤） 
これらの栄養バランスのとれた理想的な献立内容もプリン体量計算アプリケーションに盛

り込み、今後さらに拡充していく予定である。 
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