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異性化糖食で飼育したラットの体脂肪蓄積
に対する D一プシコースの作用

山田貴子飯田哲郎，林範子，大賀浩史，

大隈一裕，何森健*

松谷化学工業株式会社研究所

*香川大学希少糖研究センター

E仔ectsof D-psicose on Body Fat Accumulation and 

High Fructose Corn Syrup Diets in Rats 

Takako Yamada @， Tetsuo Iida， N oriko Hayashi， 

Hiroshi Oga， Kazuhiro Okuma and Ken Izumori* 

Research Institute， Matsutani Chemical Industry 

Co.， Ltd.， 5-3， Kita-Itami， Itami， Hyogo 664-8508 

* Rare Sugar Research Center Kagawa University， 2393， 

Ikenobe， Miki-cho， Kita-gun， Kagawa 761-0795 

In this study， we examined the pr巴ventingeffect of 

D-psicose on the accumu1ation of body fat in rats. Four 

week-01d Wistar rats were fed with a high fructose corn 

syrup(HFCS) diet or a HFCS diet containing 1.3%， 2.6%， 

3.9% or 5.2% of D-psicose for 5 weeks. Th巴 effectsof 

D-psicose on body weight， food intake， tota1 fat and vari-

ous b100d biochemica1 parameters w巴reexamined. Rats 

fed with HFCS diet containing 5.2% of D-psicose showed a 

significant reduction in body weight compared to those 

fed with HFCS diet. The groups given D-psicose showed 

dose-dependent decrease in perirena1 fat and tota1 fat 

weight. These resu1ts suggest that D-psicose has an effect 

to prevent the accumu1ation of body fat against HFCS 

intake. (Receiv巴dSep. 18， 2009 ; Accepted Feb. 16， 2010) 

Keywords: rare sugar， D-psicose， high fructose corn syrup 

(HFCS)， obesity， fat accumu1ation 

キーワード希少糖， Dプシコース，異性化糖，肥満，脂肪蓄積

近年， 日本において肥満が社会的問題のーっとして認知

され， 2008年 4月より特定健康診査・特定保健指導が開始

されるなど，その対策に関心が寄せられている1)

D-プシコース CD-ribo-2-hexulose)はDーフラクトースの

C-3エピマーであり， 自然界には存在量が少ない単糖(希

少糖)の 1つである.希少糖の生理活性に関する研究では

D タガトースが最も研究されており，これまで，食後血糖

低下作用， HDLの増加効果などが明らかにされている2)

また Dープシコースにおいても，栄養学的，代謝学的な

検討がなされており， D プシコースの利用可能なエネル

ギーはゼロに近くの4) 静脈投与 6 時間後に 97~98% が尿
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中に排池されることが示されているの.

生理作用としては血糖低下作用ベ脂質代謝改善作用7)

などを持つ糖質素材であることが報告されている.

澱粉を糖化して糖化液とし，これをグルコースイソメ

ラーゼで処理して製造される異性化糖は，砂糖資源の少な

い我が閏の甘味料として開発されたが，現在は生産コスト

の安価さから，アメリカを中心として広く使用されてい

る.また，近年，アメリカ，メキシコ，イギリス，オース

トラリアを始めとする諸外国で肥満が問題視されており，

特にアメリカや日本においては異性化糖が高血糖や肥満な

どの原因となっている可能性が報告されている8)の.異性化

糖中のグルコースとフラクトースとの比率は，通常 58:42 

程度であるが，フラクトースの比率が 55%と高い異性化

糖もある.グルコースと比較してフラクトースの肝臓での

代謝は脂質生成を促進しやすく円高脂血症や肥満を誘導

しやすい11)ことから，異性化糖に含まれるフラクトースの

影響について注目されている.

D-フ。シコースには脂質代謝改善作用が期待される. しか

しながら， これまでの動物実験では， CE-2にDープシコー

スを添加した飼料，または，炭水化物源としてスターチを

一定量とし，その他の糖質源としてセルロース(エネル

ギーゼロのコントロール)，フラクトース(ケトヘキソース

のコントロール)，グルコース(主な単糖のコントロール)

もしくはプシコースを添加した飼料，あるいは，食物繊維

源としてセルロースを一定量添加し，炭水化物源であるス

ターチの一部をプシコースおよびフラクトースで置換えた

飼料を用いており，異性化糖に対する Dープシコースの効果

は検討されていない.

本研究では，ラット飼料の糖質源(資化性糖)を異性化

糖の成分であるグルコースとフラクトースとし，そこへ Dー

プシコースを添加した場合，非添加群に比べて脂肪蓄積作

用を抑制するかどうかラットを用いて検討を行った.

1. 実験方法

(1) 実験動物および飼育条件

3週齢の Wistar系雄性ラット(日本クレア(株))を一般

飼料 CCE-2，固形飼料，日本クレア(株))で 1週間の予備飼

育後，体重に基づいて 6群に分け，試験に供した.試験期

間中の飼料として，異性化糖飼料(グルコース・フラクトー

ス=58:34，以下 Control群)， 同じ組成でDプシコース

をそれぞれ異性化糖飼料全体の lふ 2ふ 3.9，5.2%になる

ように調整した飼料および CE-2粉末飼料(日本クレア

(株))の各種飼料を給餌した 6群で、試験を行った.なお，

CE-2粉末飼料を給餌した群を正常対照群(以下 Normal

群)とした. CE-2はRodentDietのスタンダードとして

植物性蛋白質(大豆粕)を主体に動物性蛋白質もバランス

良く配合しており，また，炭水化物源として小麦粉・トウ

モロコシなどが配合されたラットの生産・育成に適した飼

料である.各飼料の組成については Table1に示した.飼
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Table 1 Composition of tested .diets 

Constituents (%) 

Casein 

Glucos巴

Fructos巴

D-pslcose 

Cellulose 

Mineral mixture* 

Vitamin mixture* 

DL-methionine 

Choline bitartrate 

Corn oil 

* AIN-93 mixture 

Control 

20 

37.7 

22.1 

10.2 

3.5 

1.0 

0.3 

0.2 

5.0 

料ならびに飲料水は自由に摂取させ 5週間の飼育を行っ

た.なお，飼料は 2日毎に交換し，その都度摂餌量を計測

し，体重は 1週間毎に測定した.飼育終了後，エーテル麻

酔下で順次ラットを開腹し，へパリン処理した注射器を用

いて腎臓下の腹部大動脈より採血後，肝臓，腎臓および各

種脂肪(腸間膜脂肪，腎周囲脂肪，副皐丸脂肪)を摘出し，

重量を測定した.血紫および肝臓は，分析時まで 20度で

保存した.

なお，本研究は実験動物の飼育および保管等に関する基

準(昭和 55年 3月，総理府告示第 6号)を遵守し，適切な

倫理規定等に則って実施した.

(2) 血柴中脂質濃度の測定

血棄を用いて総コレステロール (TC)，HDL-コレステ

ロール (HDL-C)，中性脂肪 (TG)，グルコース (Glu)お

よび遊離脂肪酸 (NEFA)の測定を行った.また，それぞれ

の測定は， コレステロール Eーテストワコー， HDLコレス

テローノレテストワコー， トリグリセライド E-テストワ

コー，グルコース cnテストワコーおよび NEFAC テス

トワコー(いずれも和光純薬工業(株)製)を用いて行った.

インスリンの測定はモリナガ インスリン測定キット

((株)森永生科学研究所製)を用いて行った.

(3) 肝臓中総脂質濃度の測定

肝臓脂質は Folchらの方法に従い，クロロホルムーメタ

ノール溶液で抽出した後，溶媒を除去して総脂質 (TL)と

した12)

(4) 統計処理

実験結果は平均値±標準誤差 (mean:tSEM)で示した.

統計解析ソフトは SPSS(Ver. 13.0J)を用い，各群聞の統

計的な差は Tukeyの多重比較検定により解析した.各群

の用量依存性はウィリアムズの多重比較検定によって解析

し有意水準を 5%とした.

2. 実験結果および考察

D-フ。シコースの体重増加抑制効果および体脂肪蓄積抑

制効果は既に報告されているが，それは 50%以上のスター

チを配合した飼料全体の 10%以上ω もしくは 5%引制5)

1.3% 

20 

37.7 

22.1 

1.3 

8.9 

3目5

1.0 

0.3 

0.2 

5.0 

2.6% 

20 

37.7 

22.1 

2.6 

7.6 

3.5 

1.0 

0.3 

0.2 

5.0 

3.9% 

20 

37.7 

22.1 

3.9 

6.3 

3.5 

1.0 

0.3 

0.2 

5.0 

5.2% 

20 

37.7 

22.1 

5.2 

5.0 

3.5 

1.0 

0.3 

0.2 

5.0 

又は CE-2飼料に 3%16)になるように Dプシコースを調整

しているものであり，異性化糖負荷食を用いたものではな

い.本研究では，異性化糖食を用い Dープシコースの体脂肪

蓄積抑制効果の検討を行った.

飼育期間中の体重推移を Figure1に示した.飼育開始

時の体重は各群聞で差は認めなかったが，飼育 3週目以

降，用量依存的に低値で推移し，飼育終了時には， Control 

群 301.l:t5.4g，1.3%群 296.8:t3.5g， 2.6%群 295.2土7.8g，

3.9%群 281.l:t2.8gおよび 5.2%群 269.3:t6.3 gとなった.

全飼育期間中の体重増加量は， Control群と比較して Dー

プシコース摂取群で用量依存的に低下し，かっ 3.9%群お

よび 5.2%群で有意に低下した (Table2). しかしながら，

飼育期間中の摂餌量に有意な差は認められなかった.

腎周囲脂肪および全脂肪重量(腸間膜脂肪，腎周囲脂肪，

副皐丸脂肪を合わせた脂肪重量)では，ウィリアムズの多

重比較検定によると Dプシコース 2.6%以上の用量におい

て，その重量は Control群に比べて低下が認められ，全脂

肪重量は Control群 16.6土0.8g， 1.3%群 16.2:t0.7g， 2.6% 

群 14.4:t1.7g， 3.9%群 14.0:t0.6gおよび 5.2%群 13.3:t0.8

gであった (Table2)_ 

肝臓の重量ならびに腎臓の重量を測定した結果を Table

2に示した. 腎臓の重量は， Control群と比較して用量依

存的に増加したが，肝臓の重量には明らかな差は認められ

なかった. Dープシコース摂取による腎臓ならびに肝臓重量

の肥大に関しては，既に幾つかの報告がなされている7)13)-17)

しかしながら，長期間の D-フ。シコース摂取により血液学的

および組織学的に明確な毒性は認められないこと16) エリ

スリトールやタガトースなど食実績のある糖質においても

同様な現象が認められることから，無症候性の現象である

と考えられる附9)

Dーフ。シコースの体脂肪蓄積抑制に対する作用機序に関

しては，これまでのところ，スターチ食で 28日間飼育した

場合， 5% Dープシコース摂取により脂肪酸合成に関わる 2

つの酵素(脂肪酸合成酵素およびグルコース 6ーリン酸デ

ヒドロゲナーゼ)の活性が低下することが報告されてい
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Fig. 1 Change of body weight during feeding period 

Forty-two male wistar rats divided into 6 groups.Each point represents mean:tSEM of 7 rats. 

Different superscript letters show significant difference at P< 0.05. 

e， Control ; 0， 1.3% ;企， 2.6%;ム， 3.9%;.， 5.2% ;口， NormaL 

る14) また， 21日間 5%Dープシコースを摂取した場合，ホ

ルモン感受性リパーゼなどの脂肪分解系は，活性が変わら

ないとの報告がなされており，褐色脂肪細胞の関わる食事

誘導性産熱にも D プシコース摂取は影響しないことが示

されている7)

一方，肝臓中において，ケトースの一つであるフラク

トースは，フラクトキナーゼにより 1リン酸化体を増加さ

せ，グリコーゲンの蓄積に関与することが示されてい

る 20)~22) が Dープシコースも同様な作用があることが予想

される.また， D-プシコースによる CLA-1遺伝子の減少抑

制メカニズムがコレステロール逆転送系において関与し，

動脈硬化の発症を抑制する報告もある紛. これらのことか

ら Dープシコースの作用器官の lつが肝臓であり， この器

官で、の代謝への影響が今回の体脂肪蓄積抑制に関与してい

ることも考えられた.

飼育終了時に各個体から得られた血築中の TC，HDL-C， 

TG，Glu，インスリンおよび NEFAを測定した結果を Table

2に示した.5.2%群の NEFAは1.3%群に比較して有意な

低値を示したが用量依存性は認められなかった.また，そ

の他の項目においては明らかな差は認められなかった.

肥満の作用機序として関与する脂肪酸， レプチンおよび

アディポネクチンなどのアディポサイトカインに関して

は， 16週間の高脂肪食負荷ののち， Dープシコースの摂取に

よる影響は認められないことが示されている 17) しかしな

がら， この実験では脂肪の減少量に有意差が認められず，

これらアディポサイトカインに反映されなかった可能性が

ある.これらと D プシコースの抗肥満効果の因果関係を明

らかにするためには，更に検討が必要だと考えられる.

今回の結果から Dープシコースがフラクトースで誘発さ

れる肥満を抑制する可能性が示された.そこで，我々はグ

ルコース，フラクトースあるいはショ糖のいずれかを糖質

源として， Dープシコースの肥満抑制効果を検討した(デー

タ未発表).その結果，脂肪細胞への脂肪の蓄積には，グル

コースが必要であることがわかり，フラクトースのみの摂

取では肥満そのものが認められなかった.グルコースおよ

びショ糖の摂取では肥満が認められ，それらに対する Dープ

シコースの抗肥満効果が認められた. この結果から， クール

コースが脂肪細胞に供給される条件下において，フラク

トース負荷による肥満に対して， D-プシコースが抗肥満効

果を示すことが考えられる.実際に，コーンスターチ 55%

+ショ糖 10%の飼料を摂取した群と比較してコーンスター

チ50%+ショ糖 10%+フラクトース 5%の飼料を摂取し



266 日本食品科学工学会誌第 57巻第 6号 2010年 6月 ( 42 ) 

Table 2 Effect of D-psicose on body weight， food efficiency， clinical chemistry value， tissue weight 

and liver total lipid in rats 

Control 1.3% 2.6% 3.9% 5.2% Normal 
Number of rats 

7 7 7 7 7 7 

Initial body (g) 72.2士2.5 73.6土2.2 73. 5:t2. 2 71.8土1.9 72.7土2.4 73.3士2.8

Final body (g) 301.1:t5.4a 296.8土3.5a 295. 2:t7. 8a 281 . 1 :t 2 . 8ab 269.3土6.3b 306.8:t4.8 

Weight gain (g) 228.9:t4.P 223.2土2.3ab 221.7士6.3abc 209.2土2.9bcd 196.6土6.2d 233. 5:t2. 7 

Food intake (g) 769. 3:t22. 4 746. 9:t 17.7 721.1士32.1 708.2土11.8 740.1土28.3 756.3土13.3

Food efficiency' 0.30土0.01" 0.30:t0.01" 0.31:t0.01" o. 30:t0. Opb 0.27土O.Olb 0.31土0.00

Clinical chemistry values 

Total-cholesterol (mg/dl) 91.3土3.7 83.5土4.6 78.2士6.1 95.0土4.7 96.6:t6.l 65.4土2.1

HDL-cholesterol (mg/dl) 51.4土2.3 51. 7土2.2 49. 7:t4. 5 54 .4:t3.1 52.5士2.3 41.1:t 1.1 

Triglyceride (mg/dl) 204.7土21.2 212. 2:t26. 0 196.1 :t25. 4 312.3:t35.7 353.2士71.4 213.1:t14.9 

Glucose (mg/dl) 213.9土8.0 211.0:tl0.l 192.9土5.9 207 .9:t5. 9 219.0:t9.6 198. 0:t5. 3 

Insulin (pg/ml) 3324. 9:t349.4 3509. 9:t617. 7 3700. 7:t870. 3 3237.7士298.5 2508.9土337.0 2175.3士135.5

NEFA (mEq/l) 1. 2:t0. pb 1.4:t0.2a 1. 0:t0 .pb 1.3士0.1ab 0.9土0.1b 0.9士0.0

Tissue weights 

Liver (g) 12. 9:t0.4 13. 5:t0. 3 14.3土0.6 14.3士0.5 14.3土0.6 13.6士0.5

Kidney (g) 2.1土O.P 2.3士o.pb 2 .4:t0. Ob 2.5士0.1b 2.5土0.1b 2.3:t0.l 

Intra-adipose tissu巴s

Epididymal fat (g) 4.2:t0.2 3.9士0.2 4.0土0.5 3.6士0.3 3.3土0.3 3.2:t0.l 

Perirenal fat (g) 7.5:t0.6 7.2士0.4 6.0:t0.7 6.1士0.3 5.8:t0.4 5.6土0.3

Mesent巴ricfat (g) 5.0:t0.2 5.0:t0.2 4.4:t0.6 4.3土0.1 4.2:t0.3 4.1土0.3

Total fat (g) 16.6:t0.8 16. 2:t0. 7 14.4:t 1. 7 14.0土0.6 13.3:t0.8 12. 9:t0. 7 

Liver totallipid (mg/g tissue) 47. 5:t 1. 5 47.3士3.8 40.5土4.3 41. 7:t2.9 40. 9:t2.1 31.3:t4.2 

Each value represents mean土SEM.

Different superscript letters show significant di妊erenceat P< 0.05. 

• Food efficiency = W巴ightgain/Food intake. 

た群では，肥満が認められている.また，コーンスターチ

50%+ショ糖 10%+フラクトース 3.75%+Dープシコース

1.25%の飼料を摂取した群では，抗肥満効果が認められて

いる 15)

グルコースにフラクトースが加わった際の肥満機序およ

びそれに対する D プシコースの抗肥満作用機序に関して

は，フラクトースの濃度比も含めて更に検討する余地があ

る.

以上のことから D プシコースは異性化糖に対して体脂

肪蓄積抑制効果を有し，優れた抗肥満作用を有する素材と

して有用で、あると考えられる.今後は，飼料組成などを考

慮し D プシコースの体脂肪蓄積抑制機序を検討していき

fこし、

3. 要約

Dープシコースの体脂肪蓄積抑制効果に関して，ラットを

用いて検討した.

4週齢 Wistar系雄性ラットに異性化糖食または異性化

糟食に Dープシコースを1.3%，2.6%， 3.9%， 5.2%添加した

飼料を 5週間自由摂取させた.体重，摂餌量，脂肪重量お

よび各種血液生化学的指標に及ぼす影響を検討した結果，

Dプシコースを 5.2%摂取した群は，異性化糖食と比較し

て，体重において有意な低値を示した.腎周囲脂肪および

脂肪組織重量に関しては，用量依存的な低下が認められ

た.これらのことから D プシコースは異性化糖に対しで

も体脂肪蓄積抑制効果を示すと考えられた.
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