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研究成果の概要（和文）：本研究はインドネシアのハリナシバチが生産するプロポリスの成分分析と生理機能評
価を行うことで、科学的エビデンスに基づいた付加価値を与えることを目的とした。研究の結果、インドネシア
のスラウェシ島やロンボク島で採集されたプロポリスの成分や生理機能を解明し、起源植物を解明することもで
きた。また、他地域で採集されたプロポリスとの成分や生理機能を比較し、インドネシア産プロポリスの差別化
を図ることができた。

研究成果の概要（英文）：The purpose of this study is to add value to the propolis produced by 
stingless bees based on the scientific evidence by the component analysis and function evaluations. 
As the result of the study, the components and biological properties of the propolis collected in 
Sulawesi and Lombok Islands, Indonesia, were elucidated. Furthermore, the differentiation of 
Indonesian propolis was clarified by comparing the components and functions with the propolis 
collected in other regions.

研究分野： 食品分析化学

キーワード： プロポリス　インドネシア　ハリナシバチ　成分分析　機能性評価　スラウェシ島　ロンボク島

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
インドネシア産のハリナシバチ由来のプロポリスが、特異的な成分を有し、抗菌活性をはじめとする様々な生理
機能を持つことを明らかにすることができた。これらのことにより、インドネシアでは、具体的な製品開発を視
野に入れた効率的なプロポリスの生産法につなげていくことが可能となり、大きな国際貢献が達成できた

※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 
(1) プロポリスとは、ミツバチが自分の巣の周辺の植物の滲出物などを集めて作った樹脂状物
質であり、ハチミツ生産における養蜂の副産物でもある。プロポリスの成分組成は、ミツバチが
利用する植物種（起源植物）が地域ごとに異なるため、その植物源に左右される。ハチミツを生
産するための養蜂業は世界中で行われているが、東南アジアを中心とした一部の地域において
は、ハリナシバチによる養蜂が行われている。ハリナシバチは、インドネシア以外の熱帯地域で
も見られるが、ハリナシバチが生産するプロポリスに関しては研究例が少なく、構成成分や生理
機能など、ほとんど明らかにされていない。 
 
(2) ハリナシバチが生産するプロポリスは、通常の西洋ミツバチが生産するプロポリスよりも強
い抗菌性を有することが報告されている。インドネシアのハリナシバチ由来のプロポリスも、抗
菌性および抗酸化性を有していることは明らかにされているが、それ以上のことは何もわかっ
ていない。 
 
２．研究の目的 
(1) インドネシアのハリナシバチが生産するプロポリスについて、日本とインドネシアとで密接
に協力し、成分分析や様々な生理機能評価に関して、それぞれ異なる研究アプローチによって研
究を進め、インドネシア産ハリナシバチ由来のプロポリスの特徴を解明する。 
 
(2) インドネシア現地において相手国研究者とともにフィールド調査（養蜂場調査）を行い、プ
ロポリスの起源植物を探索する。 
 
(3) 本研究課題に参画するインドネシアの若手研究者や学生を日本に招き、直接技術指導を行う。
また、必要に応じて日本の研究者が現地に赴き、インドネシアの研究者に対し研究指導を行うこ
とで、研究を通じた国際交流を行う。 
 
３．研究の方法 
(1) インドネシアのスラウェシ島で採集されたプロポリスに関して、成分分析と尿酸生成抑制に
関わるキサンチンオキシダーゼ阻害活性を中心とした生理活性評価を行った。また、スラウェシ
島の養蜂場において、インドネシアの研究者と共同でプロポリスの起源植物調査を実施した。 
 
(2) ハリナシバチは、インドネシアだけでなく、タイやマレーシアなどの熱帯地域に生息してい
る。そこで、これら他地域のハリナシバチ由来のプロポリスの生産状況を調べ、さらに成分分析
や生理活性についてインドネシア産のプロポリスとの比較を行った。 
 
(3) インドネシアのロンボク島で採集されたプロポリスに関して、成分分析と生理活性評価を行
った。このプロポリスについては、特に強い抗菌活性が見出されたため、抗菌活性を重点的に評
価し、他のプロポリスとも成分や活性の比較を行った。起源植物を探索するため、ロンボク島に
出向いて調査を行う計画も立てて準備を進めていたが、新型コロナウイルス感染症拡大の影響
により、ロンボク島における日本とインドネシアとの合同調査はできなかった。そのため、ロン
ボク島に関しては、インドネシア側だけでのフィールド調査となった。 
 
(4) インドネシア産プロポリスの差別化を図るため、インドネシア以外の国で採集されたプロポ
リスやビーポーレンなど他のミツバチ産品についても成分研究や生理機能評価を行い、インド
ネシア産プロポリスと比較を行った。 
 
(5) インドネシアで開催された合同セミナーや研究会に参加し、研究を通じた国際交流を行った。
インドネシアからも研究者を日本に招き、研究打合せやセミナーを実施した。 
 
４．研究成果 
(1) インドネシアのスラウェシ島で採集されたプロポリスより、3 個の新規化合物を含む 13 個
の化合物を単離し、その構造を決定した（図 1）。それらの化合物のほとんどが、これまでに他
のプロポリスから見出されていない珍しい化合物であった。また、このプロポリス抽出物は、顕
著なキサンチンオキシダーゼ阻害活性を有していることが判明し、活性成分として isorhamnetin
（13）が寄与していることが推定された。この結果から、このプロポリスが痛風の予防や治療の
ためのサプリメント開発用素材として利用可能となることが期待された。スラウェシ島の養蜂
場調査では、起源植物の解明はできなかったが、現地のプロポリス生産の様子を確認することが
できた。 
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図 1. インドネシアのスラウェシ島で採集されたプロポリスから単離、構造決定した化合物 

 
(2) タイにおいても、ハリナシバチが生産するプロポリスが採集されることが判明した。そこで、
タイのチャンタブリーおよびチェンマイで採集されたプロポリスを入手し、その成分分析と生
理活性評価を行った。なお、その後チェンマイのプロポリスは西洋ミツバチ由来であることが判
明している。 
チャンタブリー産のプロポリスからは、いくつかのキサントン骨格を有する化合物を単離、同

定した（図 2）。チャンタブリーにおいて現地調査（養蜂場調査）を行ったところ、タイのチャン
タブリー産のプロポリスの原料は、マンゴスチン果皮表面の樹脂であることを解明することが
できた。さらに、チャンタブリー産プロポリスのエタノール抽出物および単離した化合物につい
て、ヒト臍帯静脈内皮細胞（Human umbilical vein endothelial cell：HUVEC）を用いた血管新生抑
制活性を評価したところ、濃度依存的に HUVEC の管腔形成を抑制することが判明した。その中
でも特に化合物 1（図 2）および 3（図 2）が、強い活性を有することが明らかとなった。特に、
化合物 1（図 2）は、HUVEC のアポトーシスシグナル p38 の活性化を誘導し、生存シグナルで
ある ERK1/2 や Akt の不活性化を誘導していることも明らかとなった。 
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図 2. タイのチャンタブリーで採集されたプロポリスから単離、構造決定した化合物 

 

 
図 3. タイのチャンタブリー産プロポリスより単離した化合物 1～5の HUVEC を用いた血管新生抑制活性の結果 

 
 



タイのチェンマイ産プロポリスに関する研究も実施した。このプロポリスからは、3 個の新規
化合物（化合物 12、13、17）を含む 20 個の化合物を単離、同定した（図 4）。これらの化合物
は、すべてプレニルフラボノイドであった。これらの中の既知化合物の文献情報などから、この
プロポリスの起源植物はインドセンダン（Azadirachta indica）であることが推定されたが、新型
コロナウイルスの影響で現地調査ができなかったこともあり、起源植物は不明である。なお、こ
れらの化合物の多くは高い抗菌活性があり、大腸菌に対するバイオフィルム形成阻害活性も有
していることも明らかとなった。 

 
図 4. タイのチェンマイで採集されたプロポリスより単離、構造決定した化合物 

 
(3) インドネシアのロンボク島で採集されたプロポリスに関する研究も進めた。インドネシアの
共同研究者による現地調査（養蜂場調査）でのミツバチの行動観察の結果から、このプロポリス
の起源植物は、Calophyllum inophyllum であると推定された。そ
こで、C. inophyllum とプロポリスの抽出物中の成分とを比較し
たところ、成分パターンが一致した。この結果より、ロンボク
島産のプロポリスの起源植物は、C. inophyllum であることが明
らかとなった。 
 さらに、このプロポリスの主要成分の一つを単離することが
でき、四員環構造をもつ文献未記載の新規なクロマノン類縁体
であると同定し、一部の立体化学についても明らかにした（図
5）。立体化学の決定については、モデル化合物の DFT 計算、実
測 ECD スペクトルおよび 1H-NMR の NOE スペクトルを解析す
ることで決定した。この化合物（クロマノン類縁体）の抗菌活
性を調べたところ、黄色ブドウ球菌や大腸菌に対して、ストレ
プトマイシンなどの抗生物質以上の強い抗菌活性が確認され、現
在さらに詳細な検討を進めている。 
 
(4) インドネシア産プロポリスを含む天然物などの生理機能を評価するための方法の一つとし
て、catechol-O-methyltransferase (COMT)阻害活性法を構築した。COMT は、ドーパミンやノルア
ドレナリンなどの神経伝達物質の不活性化を行うため、パーキンソン病やうつ病治療の標的に
なっている。今回、ヒト由来の COMT を大腸菌で発現させ、蛍光性リガンドを用いるアッセイ
法を確立することができた。このアッセイを用いてミツバチ産品を評価したところ、韓国産ビー
ポーレンおよびその主成分であるヒドロキシ桂皮酸アミド類縁体（hydroxycinnamoyl acid amides; 
HCAAs）に、COMT 阻害活性を見出すことができた。そこで、韓国内の採集地域が異なるビー
ポーレンと HCAAs の COMT 阻害活性を評価したところ、ビーポーレンに含まれる HCAA によ
って活性の違いがあることが明らかになった（図 6）。特に、COMT 阻害活性には分子内のカテ
コール構造の数と、分子内のアミド結合が重要であることが示唆された。 
 また一方で、ブラジル産プロポリスやその主要成分であるアルテピリン C が褐色脂肪細胞化
を誘導し、体脂肪を減少させる効果を有することも見出した。 

図 5. インドネシアのロンボク島で

採集されたプロポリスより単離、構

造決定した化合物 



 

 
図 6. ビーポーレンより単離、同定された HCAA 類縁体およびその関連物質と COMT 阻害活性 

 
(5) 研究代表者および研究代表者の研究室に所属する 2 名の大学院生が、2018 年 10 月にインド
ネシアのジャカルタで開催された Asian Apicultural Association Conference に参加し、発表を行っ
た（研究代表者は招待講演）。研究代表者は、同年にインドネシア大学で開かれたセミナーでも
講演を行い、講演会には多くのインドネシア大学の教員や学生が参加した。2019 年には、イン
ドネシアからも研究者が来日し、研究を通じた国際交流は順調に行われていた。しかしながら、
2020 年以降は新型コロナウイルス感染症拡大の影響により、相互の国を訪問することはできな
くなった。そのため、定期的にオンラインなどで打合せを行いながら、研究を進めた。このよう
に、本研究課題は新型コロナウイルス感染症の影響を大きく受けたが、全体的には概ね順調に進
めることができたと思われる。 
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