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研究成果の概要（和文）：柿の品種間での胆汁酸活性の違いを検討し、胆汁酸吸着活性と縮合
タンニン含量に正の相関があることを明らかにした。最も高い胆汁酸吸着活性を有する品種で
ある蜂屋柿から柿タンニンを調製し、２型糖尿病モデルマウスに高脂肪食を摂取させる実験系
においてその機能性を検討したところ、柿タンニンは脂質異常症および糖尿病に対し予防効
果を示し、褐色脂肪組織において脱共役タンパク質の発現上昇を誘導することが明らかに
なった。  
 

研究成果の概要（英文）：In this study, I found that the bile acid-binding ability of young persimmon 

fruits was strongly correlated with the water-insoluble condensed tannin content (r = 0.909, P < 

0.001). In animal experiment, kaki-tannin prevented dyslipidemia and type 2 diabetes in high fat 

diet-fed type 2 diabetic model mice, which was accompanied by increase of uncoupling protein-1 

and -3 in the brown adipose tissue. 
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１．研究開始当初の背景 

 申請者は柿未成熟果実の胆汁酸吸着活性
を発見し、その機能性成分が高重合タンニン
（柿タンニン）であることを明らかにしてき
た。近年の研究結果から胆汁酸吸着剤は生体
内エネルギー代謝調節に深く関与すること
が明らかになっており、柿タンニンの胆汁酸
吸着剤としての特性および生体内における
エネルギー代謝への影響の解明が必要であ

ると考えた。 

 

２．研究の目的 

2 型糖尿モデルマウスに高脂肪食を摂取さ
せる実験系を用いて、胆汁酸吸着能を有する
柿タンニンが脂質代謝や糖代謝を中心とし
た生体内エネルギー代謝に及ぼす影響につ
いて分子レベルで明らかにすることを目的
とする。 
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３．研究の方法 

（１）最も活性の強い柿タンニンを選抜する
ために、柿品種間での胆汁酸吸着活性を検討
する。 
（２）柿タンニンを 2型糖尿病モデルマウス
に摂取させ、その機能性を明らかにする。さ
らに遺伝子およびタンパク質レベルにおけ
る解析を行うことによって、柿タンニンが有
する機能のメカニズムを分子レベルで明ら
かにする。 
（３）柿タンニンと医薬品であるコレスチラ
ミンを２型糖尿病モデルマウスに摂取させ、
効果を比較することによって柿タンニンの
胆汁酸吸着剤としての特性を明らかにする。 
４．研究成果 
（１）柿品種間での胆汁酸吸着活性について 
 １０品種の柿未成熟果実を採集し、それら
の胆汁酸吸着活性と非水溶性縮合タンニン
含量との相関を検討した。甘柿品種は胆汁酸
吸着活性および非水溶性縮合タンニン含量
が低く、胆汁酸吸着活性と非水溶性縮合タン
ニン含量には高い相関関係が見られた(図
１)。また、蜂屋柿が最も高い胆汁酸吸着活
性と非水溶性縮合タンニン含量を示したた
め、以降の実験を蜂屋柿から調製した柿タン
ニンを使用することにした。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
（２）柿タンニンの生体内エネルギー代謝へ
の影響 
 蜂屋柿未成熟果実から抽出した柿タンニ
ンを高脂肪食に１％添加し、２型糖尿病モデ
ルである NSY/Hosマウスに８週間摂取させた。
柿タンニンの摂取によって糞中胆汁酸の有
意な排泄促進を伴う血中コレステロールお
よび中性脂肪の上昇抑制、脂肪肝と高インス
リン血症の予防効果が認められた。これらの
結果から、柿タンニンは生体内で胆汁酸吸着
剤として作用し、脂質異常症および２型糖尿
病に対し有効であることが示された。また、
肝臓ではコレステロール合成系の遺伝子が
有意に上昇していたことから、胆汁酸排泄に
よるコレステロール合成系の上昇が誘導さ
れたと考えられる。また、骨格筋および褐色

脂肪組織では脱共役タンパク質の遺伝子発
現が有意に上昇しており、褐色脂肪組織では
タンパク質レベルでの上昇が確認できた(図
２)。このことから柿タンニンは褐色脂肪組
織での脱共役を誘導し、エネルギー代謝を促
進していると考えられる。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
（３）柿タンニンとコレスチラミンの比較 
 柿タンニンの胆汁酸吸着剤としての特性
を調べるために、医薬品のコレスチラミンと
の比較を行った。In vitro試験および短期間
の動物実験の結果から、柿タンニンはコレス
チラミンの７割程度の胆汁酸吸着活性であ
ることが明らかになったため、高脂肪食に柿
タンニンを 1.5％、コレスチラミンを 1％添
加し、２型糖尿病モデルである NSY/Hosマウ
スに 10 週間摂取させた。糞中への胆汁酸排
泄促進効果はコレスチラミンが柿タンニン
よりも有意に強かったにもかかわらず、血中
コレステロールおよび遊離脂肪酸上昇抑制
効果は柿タンニンの方が強かった。一方、2
型糖尿病予防効果はコレスチラミンの方が
柿タンニンよりも強かった。以上の結果から、
柿タンニンは陰イオン交換樹脂であるコレ
スチラミンとは異なり、腸管内で酸や微生物
のタンナーゼにより分解を受け、胆汁酸吸着
活性が弱くなると考えられる。しかしながら、
分解により生じた柿タンニンの構成単位で
あるカテキンの効果により、コレスチラミン
よりも強い血中コレステロールおよび遊離
脂肪酸の上昇抑制効果を示したのではない
かと思われる。 
 

 

図１．柿品種の胆汁酸吸着活性と縮合タ
ンニン含量の相関 

 

図２．柿タンニンによる褐色脂肪組織での脱
共役タンパク質-1 (UCP-1)および-3 (UCP-3)

の発現上昇 
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