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研究成果の概要（和文）： 新たな米の健康機能性を発掘するため、米胚乳（REP）・米糠（RBP）タンパク質に
注目し、以下の新規機能性について調べた。高脂肪食摂取のC57BL/6マウスを用いて、REPとRBPでともに肥満の
抑制作用が認められた。また、慢性腎疾患におけるミネラル・骨代謝異常に対する影響を肥満２型糖尿病ZDFラ
ットで調べた結果、特にRBPで優れた骨代謝異常の緩和効果が認められた。さらに、アレルギーに対する影響と
して、液性免疫の強いBALB/cマウスを用いてREPがTh1偏向誘導作用をもつこと、さらに血中総IgE濃度、抗原特
異的IgE濃度を抑制することで抗アレルギー作用があることが示された。

研究成果の概要（英文）：  In order to discover the novel functionalities of rice, proteins from rice
 endsperm (REP) and rice bran (RBP) were investigated to show the following significant effects for 
health. REP and RBP were shown to suppress the obesity, body weight gain and some adipose tissue 
weight, in C57BL/6 mice fed with a high fat diet. By using type 2 diabetic ZDF rats, RBP showed to 
alleviate deterioration of bone microstructures and bone strength of diabetic rats. Finally, by 
using BALB/c mice, REP showed the induction of skewing toward Th1, and the suppression of total 
blood IgE and antigen-specific IgE concentrations, indicating anti-allergic property.

研究分野： 食品科学、栄養生化学、食品機能学　

キーワード： 米タンパク質　生活習慣病　肥満　ミネラル・骨代謝異常　アレルギー
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研究成果の学術的意義や社会的意義
 　米は我が国で唯一の自給可能な穀物であり、長らく食料自給率の維持に貢献してきた。けれども、その消費
量は近年、減少の一途を辿り、現在ではピーク時から半減している。そこで、米の魅力として、美味しさに加え
て健康に対する機能性を新たに発掘することができれば、米に対する消費者の意識は大きく変わり、消費量の増
加を期待することができる。これはすなわち、我が国の農業、そして食料自給率の改善に大きく寄与することは
間違いない。

※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、研究者個人に帰属されます。



様 式 C―１９、F―１９－１、Z―１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
 米は我が国で唯一の自給可能な穀物であり、食料自給率の維持に寄与してきた。けれども、
その消費量は減少の一途をたどり、現在ではピーク時から半減している。この解決のためには
米の消費量の拡大が大きく寄与することが期待されるが、近年の低糖質ダイエットなどの流行
もあり、米のデンプンが悪いイメージを与えている現状では、劇的な拡大は望めない。したが
って、健康に対する米の新しい機能性の発見が強く望まれている。 

 
２． 研究の目的 
米の消費拡大に向けて、健康に対する米の有効性・機能性が期待されているが、報告者らは

これまでほとんど関心を引かれなかった米のタンパク質に注目し、その純度の高い抽出物の調
製に始まり、脂質代謝改善作用（文献①）、消化性の改善（文献②）、糖尿病及び糖尿病性腎症
に対する有効性（文献③）を発見して来た。本研究では、その多様な新規機能性をさらに発掘
するため、素材として米胚乳タンパク質(REP)と米糠タンパク質(RBP)を対象に、(1) 肥満に対
する影響を食事誘導性肥満モデルである高脂肪食摂取の C57BL/6 マウスを用いて、(2) 慢性腎
疾患におけるミネラル・骨代謝異常に対する影響を自然発症肥満 2 型糖尿病モデル ZDF ラット
を用いて、(3) アレルギーに対する影響を液性免疫の強い BALB/c マウスを用いて、これらに対
する効果を検証し、さらに作用機構を解明することを目的とした。  

 
３．研究の方法 
本研究の実施にあたり、当初新潟大学にて統括したが、動物実験を担当する久保田特任講師

が新潟薬科大学に異動したため、動物飼育実験は新潟薬科大学で実施することとした。また、
２年度目に新潟薬科大学での動物実験実施に問題が起こり、さらに久保田博士が新潟工科大学
に異動（准教授として）したため、動物実験は新潟工科大学で実施することとした。 

 
(1) 米胚乳・米糠タンパク質の肥満に対する影響   

まず、肥満の抑制作用を持つか否かを明らかにすることを目的に、6週齢の食事誘導性肥満モ
デルである C57BL/6J マウスにカゼインまたは REP、RBP を 20％で調製した高脂肪食(大豆油 7%+
ラード 23%)を摂取させて、10 週間の飼育実験を実施した。体重の推移の確認とともに、代表的
脂肪組織（腎周囲脂肪、精巣上体脂肪、腸間膜脂肪）の重量変化で評価した。さらに肝臓や脂
肪組織の遺伝子発現解析を行うことで、脂質代謝全般に対する影響も検討した。また、REP の中
の有効成分をより明らかにすべく、コレステロール低下作用の場合の有効成分と推定されてい
るα-グロブリン画分を目標に定め、REP をα-グロブリンを高度に含む画分とほとんど含まない
画分とに分け、同じくマウスでの成長試験を実施した。 

 
(2) 米胚乳・米糠タンパク質の慢性腎疾患に伴うミネラル・骨代謝異常に対する影響   

既に報告者らは REP や RBP が ZDF ラットでの糖尿病及び糖尿病性腎症に対して進行遅延作用
を示していることを報告しており、かつ骨代謝に関連する血中アルカリフォスファターゼ並び
にオステオカルシン濃度を改善することを観察している。従って、そこで今回は RBP に絞り、7
週齢の雄性 ZDF ラット及び ZDF Lean(非糖尿病)ラットを用いて 10 週間の飼育実験を実施した。
糖尿病性腎症の遅延効果が確認された上で、ミネラル・骨代謝異常(CKD-MBD)への効果を明らか
にするために、血中繊維芽細胞増殖因子(FGF)-23、副甲状腺ホルモン（PTH）、骨形成マーカー
としてのオステオカルシン、骨吸収マーカーの NTx 等を測定した。さらに、マイクロ CT を用い
て皮質骨と海綿骨を形態学的に解析し、骨微細構造に与える影響を評価した。また、これら微
細構造が最終的に骨強度にまで影響を与えているかを３点曲げ試験を行い、確認した。 
 

(3) 米胚乳・米糠タンパク質のアレルギーに対する影響 
予備的な検討から、REP の摂取が体内の細胞性免疫(Th1)、液性免疫(Th2) のバランスを Th1

側に偏向させることが示され、REP が Th1 偏向誘導作用を介してアレルギー抑制作用を有して
いる可能性が期待された。そこで、Th2 側の強い BALB/c マウスを用い、REP の抗アレルギー作
用を明らかにすることを目的に、アレルゲン感作モデルマウスを用いた検討を行った。 供試動
物として 3 週齢の雌性 BALB/c マウスを用い、卵白タンパク質(EWP)あるいは REP をタンパク質
源とした飼料を 7 週間摂取させた。アレルゲン感作モデルを作製するために、試験開始 4 およ
び 6 週目に腹腔内にアレルゲン感作溶液(50gβ-ラクトグロブリン、50L Al(OH)3、150L 
PBS(-))を投与した。試験開始 4 週(アレルゲン感作前)、7 週目に採血を行い、血清中 IgG サブ
タイプ、IgE 濃度の測定に供した。また試験終了時には脾臓、パイエル板などを回収し、フロー
サイトメトリー解析、mRNA 発現解析（インターフェロン-γ、インターロイキン-4）に供した。 

  
 
 
 
 



 
４．研究成果 
(1) 米胚乳・米糠タンパク質の肥満に対する影響 
一般の「米」のイメージと異なり、REP、RBP は体重増加や脂肪蓄積を抑制することが予備的

に観察されていた。そこで、ここでは肥満の抑制作用を調べた。6週齢の食餌誘導性肥満モデル
C57BL/6JマウスにカゼインまたはREP、RBPで調製した高脂肪食(脂肪30%:大豆油7%+ラード23%)
を摂取させ、10 週間の飼育実験を実施した。その結果、RBP 群と REP 群で有意な体重抑制が、
脂肪重量(腎周囲脂肪、精巣上体脂肪、腸間膜脂肪)でも RBP 群で有意な抑制が見られた(REP で
は同様の傾向)。また、糞中脂質排泄量は RBP, REP でともに有意な促進効果がみられた。脂肪
組織における脂質代謝関連遺伝子の発現(PPARγ、C/EBPα、 RXRα、FABP4)を調べたが、今回
は有意差が認められなかった。これは実験技術の問題と思われた。また、さらに REP の中のど
の成分が有効かを検討すべく、α-グロブリンを
含む画分と含まない画分とで比較したところ、
予想に反してα-グロブリンを含まない画分に
体重抑制作用、脂肪重量の抑制作用が認められ
た。つまり有効成分はα-グロブリン以外の画分
に存在することが推定された。 

 
(2) 米胚乳・米糠タンパク質の慢性腎疾患に伴 
うミネラル・骨代謝異常に対する影響 
糖尿病性腎症は骨折リスクの増加因子でもあ

ることから、糖尿病性腎症モデル ZDF ラットを
用いて REP の効果を調べた。7週齢雄性 ZDF ラ
ットに 20%カゼインまたはRBPを 10週間摂取さ
せた。糖尿病性腎症の評価項目として、HbA1c
と尿中アルブミン排泄で確認した。ミネラル代
謝への影響を検討するために、副甲状腺ホルモ
ン(PTH)、FGF-23 の血中濃度を測定した。また、
CT を用いて大腿骨の微細構造の評価を行い、
さらに骨強度への影響も 3点曲げ試験で評価し
た。 
ZDF L ラット（非糖尿病）に比べ、血中 PTH

およびFGF-23はZDFラットで大きく上昇したが、
FGF-23 は REP、RBP で共に有意に抑制した（図
１）。PTH は両者で抑制傾向を示した。CT 装
置による骨微細構造では ZDF により皮質骨、海
綿骨で共に顕著に構造が劣化することが観察さ
れ、REP、RBP の摂取により大きく改善された（図
２）。さらに大腿骨の３点曲げ試験により、糖
尿病により低下した骨強度が REP、RBP の摂取に
より有意に回復した（文献④）。 
 

(3) 米胚乳・米糠タンパク質のアレルギーに対する影響 
試験開始 4, 7 週目において、Th2 側免疫応答の指標である血清 IgG1 濃度が REP 摂取により有

意に低値を示し、血清中 Th1/Th2 バランスの指標である IgG2a/IgG1 比は REP 群で有意に高値を
示した(4 週目)（図３）。また、脾臓を用いたフローサイトメトリー解析でも、 Th1 および Th2
細胞の存在割合に影響が見られ、Th1 細胞
（T-bet+ CD3+CD4+）の割合は REP で有意に上昇
した。脾臓およびパイエル板の各種サイトカ
インの遺伝子発現では明確な変動はみられな
かった。また、アレルギー発症に重要な血清
中総 IgE 濃度は REP 摂取により 4および 7週
目で有意に低値を示し、REP が抗アレルギー作
用を有している可能性が示された（図４）（文
献⑤）。 



さらに、REP による抗アレルギー作用を明らかに
するために、アレルゲンの経口投与による下痢症
状の改善作用を評価するための 8 週間の飼養試験
を行った。アレルゲン感作モデルマウスの作成は
上述の試験と同様に行い、2回目のアレルゲン感作
後から 1 日おきにアレルゲン（20mg/個体 β-ラク
トグロブリン）の投与を行った。アレルゲン感作
前（4 週目）および試験終了時の血中 IgG サブタイ
プ濃度を測定したところ、これまでの検討と同様
に EWP 群と比較して REP 群で IgG1濃度は有意な低
値を示し、IgG2a/IgG1 比の有意な上昇がみられた。
また IgE 濃度は総 IgE、抗原特異的 IgE 濃度ともに
REP 群で有意な低値を示し、REP が抗アレルギー作
用を有している可能性が示された（図５）。一方、
抗原の経口投与による下痢症状の緩和は、EWP 群において明確な下痢症状が確認できず、REP 摂
取による下痢症状の改善作用を評価するには至らなかった。以上の検討結果より、REP は Th2 側
の免疫応答を抑制し、抗アレルギー作用を有している可能性が示された。 
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