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　リパーゼ阻害活性を有する沖縄県産植物の抗肥満効果および脂肪肝抑制効果を動物試験により検証した。

単回投与においてモクセンナ抽出物が最もリパーゼ阻害作用が高いと判断されたので、連続投与試験を行っ

た。モクセンナ抽出物を食餌に添加すると体重増加の抑制、皮下脂肪組織の減少および肝臓脂質濃度の低

下が観察された。特に中性脂肪の減少が顕著であることから、リパーゼ阻害作用による中性脂質の分解抑

制効果が示唆された。血清GOT、GPTおよび組織観察からは、モクセンナの毒性は確認されなかった。
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モクセンナのリパーゼ阻害活性作用による抗肥満効果および脂肪肝改善効果

豊川哲也、知念光浩1

１　はじめに

　　食事により摂取された脂肪は、膵液や腸液中の脂肪

分解酵素であるリパーゼにより脂肪酸とグリセリンに分

解後吸収され、上皮細胞中で再びトリグリセリド(TG)に

合成される。その後、リン脂質、コレステロール及びタ

ンパク質とカイロミクロンを形成し、リンパ管に分泌さ

れ、胸管を通って大動脈中へ移行する。したがって、リ

パーゼ阻害作用を有する物質は、脂肪の消化・吸収を抑

制し実質的摂取エネルギーの減少による抗肥満効果が期

待される。このような効果を期待して、Orlistat、エベ

ラクトンB、プロタミン等のリパーゼ阻害剤1-18)が報告さ

れている。我々は、これまでに県産資源の有効活用を目

指し、糖尿病予防の指標となる各種糖類分解酵素阻害活

性試験、高血圧症予防の指標となるアンジオテンシン変

換酵素（ACE）阻害活性試験、美白効果の指標となるメ

ラニン合成阻害活性試験などを行ってきた19-24)。平成14

年には、高脂血症改善や抗肥満の指標となるリパーゼ阻

害活性について検討を行い25)、オオゴチョウ花、オオフ

トモモ葉、ガジュマル気根、ゲットウ花などが強いリパー

ゼ阻害活性を示すことを見出した。そこで、本年度はin 

vitroにおいて強い活性が認められたサンプルに関して動

物試験を行い脂質吸収抑制作用および抗肥満効果を確認

した。

２　実験方法

２－１　試料の調製

２－１－１　抽出溶媒の検討

　収穫した植物を60 ℃で12 時間乾燥後、遠心粉砕器（MRK-

Retsch, ZM100）にて粉砕した。粉砕試料を高速溶媒抽

出装置（日本ダイオネクス、ASE-200）を用いて、試料

重量；２g、抽出温度；82 ℃、溶媒量；25 ml、抽出時

間10 分、抽出回数；２ 回の条件で抽出を行った。抽出

溶媒はイオン交換水、50%エタノール、エタノールを使

用した。

２－１－２　動物試験用試料の調製

　　実験に供した試料は、沖縄県で栽培・採取された植

物を用いた。各試料は、60 ℃で12時間乾燥した後に粉

砕した。粉砕試料は、4倍量(W / V)の抽出溶媒に２時間

浸漬した後、図１に示す抽出装置を用いて、抽出温度70

℃、抽出時間4時間、抽出回数2回の条件で抽出を行った。

また、必要に応じて酢酸エチルを用いて分配を行った。

２－３　リパーゼ阻害活性試験

　リパーゼ阻害活性試験は既報のとおり行った24）。

２－４　動物試験

　SDラット雄を日本SLC株式会社より購入し、固形飼料

1　非常勤職員
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CE-2（日本クレア1）および水道水を自由に摂取させ、

温度22±3℃、相対湿度55±20、明暗時間12時間に設定

した飼育室にて、プラスチック製ケージ(14.5×26.0×

12.5cm)内で1匹ずつ所定日数予備飼育後、体重に統計的

な有意差がないように8匹ずつ群別し実験に使用した。

　単回投与試験は、6週齢のSDラットを購入し、4日間

の予備飼育を行った。植物抽出物をコーンオイルに所定

濃度となるように分散しラット胃内に強制経口投与した。

胃内へのゾンデ挿入に対するラットのストレスを軽減す

るため、軽度のジエチルエーテル麻酔下（投与後数秒後

には意識回復する程度）で試料を投与し、6時間後に尾

静脈血を採取し、速やかに遠心分離し血清を分離後トリ

グリセリド（TG）および総コレステロール濃度を測定

した。

　連続投与試験は、4週齢のSDラットを購入し1週間の

予備飼育を行った。植物抽出物を所定濃度となるように

20%のコーンオイルを含む半精製飼料に添加した高脂肪

食を調製し28日間自由摂取させた。試験最終日に、一晩

絶食後に屠殺し、主要臓器の観察を行うとともに、肝臓、

腎臓および生殖器周囲脂肪組織を採取し重量測定を行っ

た。

　血清中のトリグリセリド、総コレステロール、GOT，

GPTの測定は市販キット（トリグリセライテストワコー、

コレステロールCIIテストワコー、NEFA-Cテストワコー、

和光純薬製）を用いて測定した。肝臓については、クロ

ロホルム-メタノールにて脂質を抽出し溶媒を留去後に

同じキットを用いて測定を行った。

２－５　統計処理

　すべてのデータは、平均値±標準誤差で表示した。統

計処理は、EXCEL（マイクロソフト社）およびEXCEL

統計（エスミ社）を使用し、t検定ならびにTukeyの群

多重検定を行った。

３　結果および考察

３－１　素材の選定と投与試料の調製

　動物試験に供した投与試料は、当センターで収集した

約700種類の植物や伝統食材などからリパーゼ阻害活性値、

特許および文献の有無、収穫量、県産ブランドへの可能

性、食経歴などの項目を選定基準にモクセンナ葉、ゲッ

トウ花、オオフトモモ実、モクマオウ葉およびガジュマ

ル気根の5植物を選定した。この5素材よりエタノール、

50%エタノールおよび蒸留水を用いて抽出を行い、得ら

れた抽出液のリパーゼ阻害活性を測定し最適抽出溶媒を

決定した。図２に抽出溶媒の違いが活性に与える影響を

示す。抽出溶媒の違いにより、サンプルの活性が顕著に

異なることが認められたことから、各植物に最適な溶媒

を用いて動物試験用試料の調製を行う事とした。すなわ

ち、ガジュマル気根、ゲットウ花およびモクセンナ葉は

エタノールで、モクマオウ葉は50%エタノールで抽出を

行い、得られた抽出液をエバポレータにより減圧乾固し

て動物試験用試料を調製した。オオフトモモ実に関して

は、蒸留水および50%エタノール抽出では果実中の糖分

が同時に抽出され非常に粘性の高いサンプルが得られた

ことから、エタノールで抽出を行い、次いで酢酸エチル

による分配および凍結乾燥を行った。表1に動物試験用

試料の収率およびIC50値ならびにポジティブコントロー

ルであるOristat、エベラクトンBおよびプロタミンの

IC50値を示す。ポジティブコントロールである3種の化合

物と比較してゲットウ花、ガジュマル気根およびオオフ

トモモ実はきわめて活性が低いことが認められた。モク

センナ葉は、プロタミンとエベラクトンBの中間の活性

を示した。

表１　動物試験用試料の収率およびIC50

植物名および部位 収率（％） IC50
（μg/ml）

ガジュマル気根

ゲットウ花

モクセンナ葉

オオフトモモ実

Orlistat

Ebelacton B

プロタミン

5

15

11

35

323

311.8

8.8

170.2

0.2

2.8

23.2

表２　投与量

試料名 投与量（mg / kg BW）

Orlistat (陽性対照)

モクセンナ葉抽出物

モクマオウ葉抽出物

ゲットウ花抽出物

ガジュマル気根抽出物

オオフトモモ実抽出物 

50

500

1000

1000

1000

1000
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5%配合群で約14％の有意な体重低下が認められた。また、

その効果は用量依存的であった。図６にモクセンナ抽出

物連続投与が睾丸周辺脂肪重量に与える影響を体重比で

示す。睾丸周辺脂肪重量もモクセンナ抽出物添加量に依

存して低下し、3%配合群で約16%、5%配合群で約13%

の組織重量の低下が認められた。睾丸周辺脂肪重量の低

下は皮下脂肪組織の減少を示唆している。体重及び睾丸

周辺脂肪重量の低下は、モクセンナ抽出物のリパーゼ阻

害効果による実質的摂取エネルギー量の低減効果により

達成されたものと考えられる。

３－２　動物試験

　調製した試料を、表2に示す投与量となるようにコー

ンオイルに分散しラット胃内に強制経口投与した。なお、

コーンオイルは体重1kgあたり5mlとなるように投与した。

投与後6時間後の血清トリグリセリド量を図3に示す。コ

ントロール群と比較して、血清トリグリセライド濃度は

モクセンナ葉抽出物投与群およびポジティブコントロー

ルであるOrlistat投与群で有意に低下した。また、オオ

フトモモ実投与群で低下する傾向（P < 0.10)が認められ

た。ゲットウ花投与群に関しては、予想に反し血清トリ

グリセライド濃度の上昇が有意に認められた。血清総コ

レステロール濃度に関しては顕著な差は認められなかっ

た（図４）。

　単回投与試験で、最も効果が顕著であったモクセンナ

葉を用いて連続投与試験を行った。モクセンナの栄養成

分組成を表3に示す。連続投与試験では、モクセンナ抽

出物を20%コーンオイルを含む高脂肪食に1, 3, 5%となる

ように配合し28日間自由摂取させた。表4にモクセンナ

抽出物配合試料の食餌組成を示す。試験期間を通じて摂

餌量に差異は認められなかった（表5）。

　図5にモクセンナ抽出物投与がラットの体重に与える

影響を示す。摂餌量に差異が認められないにもかかわら

ず、モクセンナ抽出物投与により、3%配合群で約10％、

－沖縄県工業技術センター研究報告書　第６号　2004年－

表3　モクセンナ抽出物の栄養成分組成

成分名 組成(%)

水分

粗タンパク質

粗脂質

灰分

粗繊維

糖質

19

2.3

38.5

1.5

N. D.

38.7

表5　試験期間中の総摂餌量

総摂餌量 (g)

コントロール群

1% 配合群

3% 配合群

5% 配合群

497.06

485.71

465.96

464.29

±

±

±

±

6.04

9.53

7.66

10.14

表4　モクセンナ抽出物配合試料の食餌組成(%)

対照群

カゼイン

コーンスターチ

セルロース

調整ミネラル類

調整ビタミン類

dl-メチオニン

塩化コリン

コーンオイル

スクロース

モクセンナ抽出物

計

20

15

5

3.5

1

0.3

0.2

20

35

0

100

1%

配合群

20

15

5

3.5

1

0.3

0.2

20

34

1

100

3%

配合群

20

15

5

3.5

1

0.3

0.2

20

32

3

100

5%

配合群

20

15

5

3.5

1

0.3

0.2

20

30

5

100
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比）に変化は認められなかった。

　図11および図12にモクセンナ抽出物連続投与が血清ト

リグリセライドおよび血清コレステロールに与える影響

を示す。血清トリグリセライドおよび血清コレステロー

ルのいずれも、モクセンナ抽出物投与により顕著な変化

は認められなかった。今回の実験では、投与期間が28日

と短いため高脂血症が誘発されずに、血清中のトリグリ

セライド濃度およびコレステロール濃度は正常な範囲内

に保たれていた。正常な生体では、血液中の中性脂肪濃

度は種々の機構により恒常性が保たれている。さらに、

　図7にモクセンナ抽出物連続投与が肝臓重量に与える

影響を体重比で示す。肝重量は、モクセンナ抽出物添加

量に依存して低下し、5%添加群では有意な差が認めら

れた。図8、図9および図10にモクセンナ抽出物長期投与

が肝臓総トリグリセリド、肝臓総コレステロールおよび

肝臓遊離コレステロールに与える影響を重量比で示す。

肝臓総トリグリセリド、肝臓総コレステロールおよび肝

臓遊離コレステロールのいずれも、モクセンナ抽出物投

与により用量依存的に有意に低下した。これは、いずれ

も脂肪肝の抑制を示唆するものである。腎臓重量（体重
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クセンナ抽出物連続投与がGPTに与える影響を示す。

GPTはモクセンナ抽出物投与に伴って増加する傾向が有

意に認められた。しかしながら、その差はわずか7.1 

I.U./Lであり肝機能障害を示すものではない。また、肝

臓組織切片の観察においても、特に異常は検出されなかっ

た。

まとめ

　リパーゼ阻害活性を有する沖縄県産植物の抗肥満効果

および脂肪肝抑制効果を動物試験により検証した。単回

投与においてモクセンナ抽出物が最も効果が高いと判断

されたので、連続投与試験を行った。モクセンナ抽出物

を食餌に添加すると体重増加の抑制、皮下脂肪組織の減

少および肝臓脂質濃度の低下が観察された。特に中性脂

肪の減少が顕著であることから、リパーゼ阻害作用によ

る中性脂質の分解抑制効果が示唆された。　血清GOT、

ＧＰＴおよび組織観察からは、モクセンナの毒性は確認

されなかった。

モクセンナ（Cassia glauca）は、マメ科カワラケツメイ

属の植物で沖縄では全草を利用し糖尿病、淋病、婦人病、

便秘によいとされる25)。また、インドやタイでは若芽を

食用としている27）28）。中国名は黄槐で漢方薬の原料と

して全草が利用されている29)。今回、モクセンナの新た

な機能性として抗肥満効果および肝脂肪抑制効果が認め

られたことから、モクセンナは脂質摂取過剰が原因の生

活習慣病予防に有望な素材であると考えられる。
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