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研究成果の概要（和文）：同じコラーゲン量を含むコラーゲン加水分解物、蒸し調理ウナギ、焼き調理ウナギの
摂取では、血中コラーゲン由来ペプチドの構造と量が異なった。

研究成果の概要（英文）：Contents and structures of collagen-derived peptides in human blood after 
ingestion of collagen with different molecular weights and structures (collagen hydrolysate, grilled
 and steamed Japanese eel: collagen content,13 g) were differed.

研究分野： 食品科学、調理科学、食品機能学、食品分析学
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研究成果の学術的意義や社会的意義
本研究成果は、これまで調理肉中のコラーゲン（あるいはゼラチン）を摂取してもアミノ酸として分解されてし
まうため生理作用はない、とされてきた定説を改めて覆す結果である。調理操作によっても生体へと吸収される
コラーゲン由来ペプチドの構造やその量が異なることが明らかとなったことから、コラーゲン加水分解物のみな
らず肉や魚などの調理肉摂取が健康寿命の延伸に寄与する可能性が示された。

※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。
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1. 研究開始当初の背景 
少子高齢化により日本は世界一の高齢社会となり，それに伴い変形性膝関節症などの運動器

障害関連疾患を有する患者数は約 3000 万人以上と推定されている。今後さらに高齢者人口の上
昇が予想されることから，人々の健康を維持するためにはこれら疾患の予防，治療にあたること
が求められている。近年コラーゲン酵素分解物（コラーゲンを熱変性させたゼラチンの酵素分解
物。※以下 CH。）の摂取は褥瘡スコアの改善（Scientific Reports, 2018, 8, 11403），関節痛症状
の改善(J. Sci. Food Agric. 2015, 95(4), 702–707) など有益な作用をもたらすことが，二重盲検
比較試験により報告された。褥瘡予防・治療ガイドライン 2015 年版には CH が「有効な栄養素」
であると明記され，今後さらに CH が医学分野で応用されることが期待されている。 
従来，タンパク質は消化吸収過程においてアミノ酸にまで分解されることから CH 摂取によ

る健康増進効果は科学的根拠に基づかないと考えられてきた。しかし CH 摂取後のヒト血中に
はコラーゲン由来ペプチドが約 20-60µMにまで非常に高濃度で増加することを明らかにし，上
記栄養学の定説が大きく覆された（J. Agric. Food Chem. 2005, 53 (16), 6531–6536.）。さらに
研究代表者らはコラーゲンを含む 1 食分の調理肉中のコラーゲン量を定量し、コラーゲンを多
く含む調理肉摂取によっても血中コラーゲン由来ペプチド量を増加させることを初めて明らか
とした（Asai et al., J. Agric. Food Chem. 2019）。しかし CH 摂取よりもその量は低かった。こ
の理由として、消化酵素に可溶化するコラーゲン量が低いことを in vitro 試験により明らかとし
た。そこで本研究では、調理加工方法により血中へと吸収されるコラーゲン由来ペプチド量を向
上させることを目的として研究を開始した。 

 
2. 研究の目的 
 具体的には、以下の点を明らかとすることを目的とした。 

・消化酵素可溶性コラーゲン量に対する加熱調理操作の影響を明らかとする。 
・調理肉摂取後の血中コラーゲン由来ペプチド量に対する調理操作の影響を明らかとする。 

 
3. 研究の方法 
調理法 
試料には、1 食当たりのコラーゲン含有量の多い養殖二ホンウナギ（Anguilla japonica）を用

いた（大サイズ；うなぎ屋かわすい川口水産；徳島県産、宮崎県産）。頭と尻尾を除いた 1 匹分
のウナギ肉を 4 等分し、1 切れの重さが約 200g になるようにカットした。調理方法を焼き調理
と蒸し調理の異なる調理時間の 3 種類に分けて加熱調理魚肉を調製した。以下、焼き調理 9 分
のものを G、蒸し調理 11 分のものを S1、蒸し調理 18 分+むらし 10 分のものを S2 とする。焼
き調理(G)は魚焼き機(株式会社ハーマン DG3296NR)を用い、強火でまず 5 分余熱した後に中
火で表面を 4 分焼き、裏返して 2 分半焼いた。タレを塗った後に弱火で再び 2 分半焼いた。11
分の蒸し調理(S1)では、蒸し器で 8 分蒸した後、タレを塗り表面と裏で 1 分半ずつグリルで焼い
た。18 分の蒸し調理(S2)では、蒸し器で 15 分蒸した後、火を止めて 10 分蒸らした。その後タ
レを塗り表面と裏で 1 分半ずつグリルで焼いた。蒸し調理肉については調理後溶出した汁も採
取し、試料とした。 
テクスチャー解析 
各調理法のウナギ肉試料 3 種類(G,S1,S2)を 2.5cm 幅にカットした。山電製のクリープメータ

(RE-3305S 山電）を使用し，くさび型プランジャー(1mm/s,先端 1mm)を用いて 2 回圧縮し破断
荷重を測定した。試料の高さは約 15mm、クリアランス 10.5mm とした。得られた破断荷重の
数値から、肉の硬さを考察した。 
肉中消化酵素可溶性コラーゲン量の測定 
加熱前後の調理肉に対し、ペプシン・パンクレアチンによるプロテアーゼ処理を行い遠心分離

後の上清を塩酸加水分解を行うことによって、消化酵素可溶性コラーゲン量を測定した。コラー
ゲン量は、コラーゲン特有のアミノ酸であるヒドロキシプロリンをアミノ酸分析により定量す
ることで算出した。 
ヒト試験 
2 種類の調理魚肉（G＆S2、生重量 200ｇ/1 食分）と同量のコラーゲンを含む CH (イクオス

50SP, 新田ゼラチン)13ｇを、1週間の wash out 期間後それぞれ健康なボランティア 7名に摂取
させた。実施日は、コラーゲンドリンク 9/9㈭,ウナギ肉焼き調理(G)9/16㈭,ウナギ肉蒸し調理
9/27㈪であった。各週において摂取後 0、30、60、120 分の血液を採取した。血液を遠心し血清
と血餅に分け、血清を 2.0mL µチューブに分取し、-20℃で保存した。血清に 3倍量のエタノー
ルを加え、沈殿させた。上澄みを AccQ 試薬を用い誘導化させた。なお、本臨床試験は「奈良女
子大学人を対象とする研究に関する倫理審査委員会」に承認されている（承認番号 21-02）。 
血中コラーゲンペプチド量の測定 
タンデム四重極型質量分析計(LC-MS/MS, Waters) を用いて、AQC 誘導化後に MRM モー度で分

析した。分析用カラムには、µ Bondasphere / Delta-Pak カラム (Waters 株式会社 ) を使用



した。溶離液は、A液に 0.1%ギ酸を含む 100%アセトニトリル、B液に 0.1%ギ酸を含む 100%アセ
トニトリルを用いた。 
 
4. 研究成果 
テクスチャー測定及び SDS-PAGE 
G、S1、S2 の順で硬さの値が低くなり、コラーゲン分子の分解が観察された。 

肉中消化酵素可溶性コラーゲン量 
ペプシン・トリプシンによる消化酵素分解後の可溶性コラーゲン量は、G、S1、S2 の順で増加

した。 
ヒト血中コラーゲン由来ペプチド量 
ヒト血中コラーゲン由来ペプチドの主要成分であるプロリルヒドロキシプロリン（Pro-Hyp）

量は、CH摂取が最も高く、次いで、G、S2 となった。しかしヒドロキシプロリルグリシン（Hyp-
Gly）量は、CH 摂取と比較して、わずかに G および S2 では低かったが有意な差はなく、G と S2
間の平均値は同程度であった。 
 Pro-Hyp はコラーゲンゲル上に播種した初代線維芽細胞の増殖を促進すること、さらに間葉系
幹細胞マーカーの一つである p75NTR 陽性細胞数を増加させることを報告している（論文②③）。
また Hyp-Gly は Pro-Hyp よりも初代線維芽細胞の増殖促進機能が高いことが報告されている。
調理肉摂取時には、Pro-Hyp よりも高い Hyp-Gly の血中移行割合が確認されたことから、調理肉
からのコラーゲン摂取は他種類のコラーゲン由来ペプチドによる生体への有益な作用が得られ
るかもしれない。 
考察 
消化酵素可溶性コラーゲン量の多い蒸し調理ウナギ肉の摂取は、消化酵素可溶性コラーゲン量
の少ない焼き調理ウナギ肉摂取と比較して、血中コラーゲン由来ペプチド量が低かった。これは、
ヒドロキシプロリンなどのアミノ酸にまで分解されてしまった可能性が考えられる。一方で、CH
はすべて水溶性であることからすべてが消化酵素可溶性であり、さらにより低分子化されたコ
ラーゲンであるほど血中コラーゲン由来ペプチド量が増加することが報告されている。消化酵
素可溶性コラーゲン量の多い調理肉でも血中コラーゲン由来ペプチド量の増加が抑制されたこ
とから、微生物や食品由来のプロテアーゼで分解処理される CH と異なり、加熱調理の熱により
分解される調理肉では、アミノ酸配列の切断部位が異なる可能性が示唆された。さらに、その後
のヒト消化酵素による分解性にも影響し、血中へ移行するコラーゲン由来ペプチドの量および
構造が異なったと考えられた。 
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