
Ⅰ. はじめに

わが国における糖尿病患者数は，食生活の欧米化

への変化とともに増加してきた。平成24年国民健

康・栄養調査結果によると，「糖尿病が強く疑われ

る者」は約950万人，「糖尿病の可能性を否定でき

ない者」は約1,100万人と推計されている1）。近年

は，これに高齢化の進行が加わり，医療経済面から

も深刻な社会問題となっており，その対策が課題と

なっている。

2 型糖尿病は，偏食，過食，運動不足など食生活

をはじめとする日頃の生活習慣の影響が指摘されて

いる生活習慣病の代表的なものであり，わが国の糖

尿病患者総数の 9 割以上を占めている。その発症

や進展には食後の高血糖状態が深く関与しているこ

と，さらに心筋梗塞などの動脈硬化性疾患における

独立した危険因子であることが近年の疫学研究より

明らかにされている2,3）。このことから，2 型糖尿病

の発症や進展予防においては，食後の高血糖状態の

コントロールが重要であると考えられている4）。

食事から摂取された糖質は，唾液や膵液に含まれ

る -アミラーゼの作用によって二糖類に分解され，

小腸粘膜上皮細胞に存在している -グルコシダー

ゼの作用で単糖類にまで分解され，体内に吸収され

る。このような糖質分解酵素を阻害することは，食

事から摂取した糖質の消化と吸収を遅延させ，食後

の血糖値上昇を穏やかにすると考えられている。現

在，糖質分解酵素の阻害薬であるアカルボースやボ

グリボースが臨床において用いられており，大規模

臨床試験からもその有用性が示されているが，肝障

害，低血糖，腹部膨満感，下痢などの副作用のある

ことも知られている5）。

このような背景から副作用の少ない食品素材から

糖質分解酵素阻害作用をもつ物質の探索がおこなわ

れ6-9），毎日の食生活へ積極的に取り入れることに

より，食事からの糖質の吸収を穏やかにし，食後の

血糖値の上昇を抑制し，糖尿病予防へ役立つことが

期待されている。

大豆はマメ科の植物であり，重要な植物性たんぱ

く質源として世界中でさまざまに加工して食され，

親しまれている。納豆は納豆菌で発酵させた日本の
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伝統的な大豆発酵食品である。一般的な糸引き納豆

とは異なり，塩と麹で発酵させた浜納豆や大徳寺納

豆のような塩辛納豆（寺納豆）もあり，これらは中

国の豆鼓と製法が類似している。テンペは蒸した大

豆をテンペ菌で無塩発酵させたインドネシアの伝統

食品である。このようにアジアには伝統的な大豆発

酵食品が多く存在している。藤田らは豆鼓の水エキ

スに糖質分解酵素を阻害する作用のあることを見出

している10,11）。一方，その他の大豆発酵食品の糖質

分解酵素阻害作用についての研究はあまり見られな

い。そこで，本研究では大豆発酵食品のa-グルコ

シダーゼに対する阻害作用について比較検討した。

Ⅱ.実験方法

（１）試料の抽出

蒸煮大豆（市販の大豆を蒸煮した大豆），蒸煮黒

大豆（市販の黒大豆を蒸煮した大豆），テンペ（み

のうら発酵食品ラボラトリーより供与），黒大豆テ

ンペ（みのうら発酵食品ラボラトリーより供与），

納豆（市販品），浜納豆（市販品），豆鼓（市販品）

の7種類の大豆および大豆発酵食品を用いた。抽

出は扇谷ら12）の方法を参考に，細切し乳鉢ですり

つぶした各試料3gに対し，70％エタノールを30

mLずつ加え，超音波装置により30分間（室温）

抽出した。次いで，遠心分離 （3,000rpm，5分間）

し，得られた上清を分取，濾紙で濾過した。残渣に

再び70％エタノールを添加し，同様の抽出操作を3

回行った。濾過した上清をエバポレーターで濃縮し，

凍結乾燥させ，粉末状にした。

（２）α-グルコシダーゼ阻害活性の測定

スクラーゼ活性およびマルターゼ活性の測定は，

ラット腸管アセトン粉末をα-グルコシダーゼ粗酵

素液として使用し，既報13,14）を参考に以下のよう

に測定した。

① 粗酵素液の調製

ラット腸管アセトン粉末に20倍量の50mMマレ

イン酸緩衝液（pH6.0）を加え，氷中にてホモジ

ナイザーで均質化した。ホモジネート液を遠心分離

（3,000rpm,10分間,4℃）し，得られた上清を粗

酵素液とした。

② スクラーゼ活性の測定

試料溶液200mLに2％スクロース溶液を200mL

ずつ入れた。37℃でプレインキュベート後，粗酵

素液200mLを加え，37℃で反応させた。60分また

は120分後，沸騰水中で10分間加熱し，酵素反応を

停止させた。次いで，遠心分離（3,000rpm，10分

間）し，得られた上清のグルコース濃度をグルコー

スCⅡ-テストワコー（和光純薬株式会社）で測定

した。

③ マルターゼ活性の測定

試料溶液200mLに2％マルトース溶液を200mL

ずつ入れた。37℃でプレインキュベート後，10倍

希釈した粗酵素液200mLを加え，37℃で反応させ

た。60分または120分後，沸騰水中で10分間加熱し，

酵素反応を停止させた。次いで，遠心分離（3,000

rpm，10分間）し，得られた上清のグルコース濃

度をグルコースCⅡ-テストワコー（和光純薬株式

会社）で測定した。

（３）大豆イソフラボンの分析

高速液体クロマトグラフは PD-8020システム

（東ソー株式会社）を用いた。カラムはYMC-Pack

ODS-AM-303（YMC株式社）を使用した。既報12,15）

を参考に測定条件を次のようにした。注入量；10

mL，検出波長；260nm，溶離液；（A）アセトニト

リル：水：酢酸 （15：85：0.1，v/v/v），（B）ア

セトニトリル：水：酢酸（35：65：0.1，v/v/v），

（B）液を0から100％まで直線濃度勾配（50分）で溶

出，流速；1.0mL/min.大豆イソフラボンの標準

物質として，daidzin,genistin,daidzein,genistein

の4種類（フジッコ株式会社）を用いた。

（４）統計解析

統計ソフトは SASJMP8.0を用い，一元配置分

散分析を行った後，Dunnettの多重比較検定を行っ

た。有意水準は5％以下とした。

Ⅲ.結果と考察

発酵食品は発酵させることにより，風味や保存性

などが高まることに特徴があるが，近年はこれに生

体調節面での働きが注目されている。a-グルコシ

ダーゼは小腸粘膜上皮細胞に存在している二糖類を

加水分解する消化酵素である。a-グルコシダーゼ

活性を阻害することによって，食後の血糖値上昇を

穏やかにすることは2型糖尿病の発症や進行の抑

制に有効であると考えられている。本研究では，ラッ

ト腸管アセトン粉末を用い，未発酵の蒸煮大豆と蒸

煮黒大豆並びに5種類の大豆発酵食品（テンペ，黒
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大豆テンペ，納豆，浜納豆，豆鼓）のa-グルコシ

ダーゼに対する阻害活性を比較検討した。

Figure1は，マルトースと粗酵素液を濃度の異

なる各試料液とともに反応させ，産生されるグルコー

ス量を測定した結果である。反応時間60分では，

すべての試料において濃度が高くなるほど，グルコー

ス産生率を抑制し，マルターゼ活性を阻害する作用

が認められた。なかでも浜納豆の作用が最も強く，

高濃度群において，コントロール群に比べ26.0±

2.8％にまで抑制していた。次いで，豆鼓46.9±2.7

％，黒大豆テンペ51.5±1.1％，テンペ56.4±2.0％，

納豆66.6±4.3％の順であった（Figure1（A））。未

発酵の蒸煮大豆，蒸煮黒大豆のグルコース産生量は

コントロール群に比べ，それぞれ81.6±3.6％，84.8

±2.4％と抑制が認められたが，発酵大豆よりも高

値であった（Figure1（A））。このように本研究に

供した大豆試料にマルターゼ活性を阻害する作用が

認められた。また，未発酵の大豆よりも発酵大豆の

方が強い作用を発現することが明らかとなった。反

応時間120分においても同様の結果が得られた

（Figure1（B））。

スクロースと粗酵素液を各試料液と反応させた結

果をFigure2に示す。浜納豆（高濃度）のグルコー

ス産生率がコントロール群に比べ12.9±0.9％と強

く抑制することがわかった（Figure2（A））。次い

で，豆鼓45.0±2.8％，黒大豆テンペ54.0±5.5％，

テンペ62.3±4.4％，納豆63.3±15.1％の順であっ

た。このように大豆発酵食品に，スクラーゼ活性を

有意に阻害する作用が認められた。一方，未発酵の

蒸煮大豆と蒸煮黒大豆の場合は，グルコース産生量

が増加しており，スクラーゼ活性に対する阻害作用

は認められなかった。反応時間120分においても同

様の結果が得られた（Figure2（B））。

本実験において，マルトース反応，スクロース反

応のいずれにおいても，強い阻害活性を示したのが

浜納豆であった。納豆の種類には，大別して糸引き

納豆と塩辛納豆の2種類がある。浜納豆は塩辛納

豆の一種であり大豆に麹菌を繁殖させて，塩水に浸

漬して仕込み，熟成させて製造する。浜納豆は糸引

き納豆とは違い，味噌に近い味わいで，外見や製法

が豆鼓に似ていることから，中国から日本に伝わっ

たものだと考えられている。豆鼓は中華料理の調味

料として用いられている大豆発酵食品である。藤田

らは，中国の伝統食品である豆鼓の水エキスにa-

グルコシダーゼの強力な阻害活性を見出し，ラット

やヒトを対象とした検討から，スクロース負荷によ

る血糖上昇抑制作用を明らかにしている10）。さらに，

2型糖尿病患者に投与した結果，空腹時血糖が低下

大豆発酵食品のα-グルコシダーゼ阻害活性に及ぼす影響
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Fig.1Effectsofsoybeananditsfermentedproductsona-glucosidaseactivityafterreactionwithmaltose
at60min(A)andat120min(B).*p<0.05,**p<0.01,and***p<0.001indicatesignificantdifferences
fromthecontrol.



したことを報告している11）。一方，糖尿病予防にお

ける浜納豆の先行研究はあまり見られない。本研究

から，浜納豆のa-グルコシダーゼの阻害活性も高

いことが明らかとなり，豆鼓と同様に2型糖尿病

予防に有用である可能性が示唆された。

納豆は蒸煮大豆を納豆菌で発酵させ，独特の粘性，

臭気などの風味をもつ日本の伝統的な食品である。

石川らは，健常な成人男性を対象とし，納豆及び蒸

煮大豆による食後血糖値の上昇抑制効果を検討した

結果，納豆と共に米飯を摂取することで米飯のみを

摂取したときよりも食後血糖値の上昇を抑制できる

ことを確認している16）。また，このような納豆の効

果は蒸煮大豆による効果よりも強いものと推測して

いる。本実験からは，蒸煮大豆よりも納豆にa-グ

ルコシダーゼ活性を阻害する作用が認められた。

テンペは蒸煮大豆をテンペ菌で発酵させたインド

ネシアの伝統的な食品で，日本の納豆と同様少なく

とも400～500年以上の歴史がある17）。日本の糸引

き納豆のような粘性や臭気はなく，淡白な風味をも

つ。最近では，日本においてもテンペが知られるよ

うになり，機能性に関する研究も行われている。こ

れまで，抗酸化作用や血栓溶解作用などが報告され

ているが18,19），糖尿病に関連した研究報告はみられ

ない。本研究では，従来の大豆を原料としてつくら

れているテンペに加え，黒大豆を原料とした黒大豆

テンペも試料として用いた。その結果，テンペ，黒

大豆テンペいずれもa-グルコシダーゼに対して有

意な抑制作用を有することが明らかとなった。

以上より，豆鼓だけではなく，他の大豆発酵食品

にも糖質分解酵素であるマルターゼやスクラーゼの

働きを阻害し，グルコースへの分解を抑制あるいは

遅延することにより，食後の血糖値の上昇を穏やか

にする効果のある可能性が示唆された。

大豆には，大豆たんぱく質，植物ステロール，大豆

オリゴ糖，大豆イソフラボンなど様々な機能性成分

が含まれている。なかでも大豆イソフラボンについ

ては骨粗鬆症の予防，更年期障害の改善，前立腺癌

の抑制，乳がんの予防に関与することが研究されて

いる20）。Leeらは，大豆イソフラボンのgenistein

にa-グルコシダーゼを強く阻害する作用のあるこ

とを報告している21）。そこで，本研究では，HPLC

を用い，各試料中に含まれる大豆イソフラボン

（daidzin,genistin,daidzein,genistein）含有量を

測定した。Figure3に示すように，他の試料と比

べ浜納豆と豆鼓にはイソフラボン配糖体である

daidzin,genistinは検出されず，アグリコンであ

るdaidzein,genisteinが比較的多く含まれていた。

強いa-グルコシダーゼ阻害作用を示した浜納豆の
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Fig.2Effectsofsoybeananditsfermentedproductsona-glucosidaseactivityafterreactionwithsucrose
at60min(A)andat120min(B).*p<0.05,**p<0.01,and***p<0.001indicatesignificantdifferences
fromthecontrol.



genistein含有量が最も多かったが，各試料中の

genistein含有量と作用発現の強度に0.7以上の強い

相関は見られなかった。大豆発酵食品においては発

酵中に原料大豆中の daidzin,genistinから

daidzein,genisteinを経て 8-hydroxydaidzeinや

8-hydroxygenisteinが産生されることが知られて

いる22）。江崎らは，daidzein,genistein,8-hydro-

xydaidzeinや 8-hydroxygenisteinを多く含む大

豆イソフラボン麹発酵物に，強いマルターゼ阻害作

用やスクラーゼ阻害作用が認められることを報告し

ている23）。このことから，daidzein,genisteinさ

らに 8-hydroxydaidzeinや 8-hydroxygenistein

がa-グルコシダーゼの阻害作用に寄与し，これら

の含有量が各発酵食品の作用発現の強さに影響を与

えている可能性が示唆される。また，活性成分は一

成分だけではなく，発酵中に変化した成分を含め複

数の成分が作用発現に寄与していると推測される。

活性成分の解明について，さらなる検討が必要であ

る。

本研究から浜納豆，テンペ，黒大豆テンペ，納豆

に a-グルコシダーゼ阻害作用が認められ，糖尿病

の予防や進展の遅延における有用性が豆鼓以外の大

豆発酵食品にも期待される知見が得られた。これら

のinvivoでの糖質の消化と吸収に及ぼす影響の評

価についても今後の課題であるが，現代の日本人の

食生活の見直しにおいて，伝統的な大豆発酵食品の

役割が再認識されることが期待される。
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