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健康的日本食における味噌の役割

日本食の健康機能は世界的にも注目を集め，多くの研究が実施されている。また，日本食に含まれる成分

の生理機能については，試験管レベルから動物実験レベルにおよぶ幅広い研究が進展している。日本食では

味噌が食材として主要な位置を占めるが，本解説の著者は，日本食の栄養バランスを考えて，昭和から平成

にかけて変遷する日本食献立の中での味噌の使用量と肥満や脂肪蓄積との関連性の一端をはじめて明らかに

した。食品中の個別成分だけではなく，味噌を含む食事の成分バランスが肥満抑制に良い効果を示すという

研究成果について動物実験の結果を交えながら解説していただいた。そして， 1975年頃の日本の平均的食

事における味噌摂取量がもっとも肥満抑制に効果を持つことが示唆された。

1. はじめに

日本は世界有数の長寿国として知られている。我々

はその要因として， 日本独自の食生活である日本食に

着目してきた。以前我々は， 日本食の内容が戦後から

現代にかけて，時代とともに変化してきていることに

着目し，各時代の日本食がマウスの健康状態に与える

影響について研究した I,2)。すなわち，食事摂取調査

に基づいて再現した 2005年， 1990年， 1975年， 1960

年の 1週間 21食の食事をそれぞれ混合，凍結乾燥，

粉末化したものをマウスに与えた。その結果，現代の

日本食に比べて 1975年頃の H本食が高い肥満抑制効

果を持つことを明らかにした。また， 日本食のタンパ

ク質・脂質・ 炭水化物を精製飼料のみを用いて再現し

た飼料を用いることで， 1975年日本食の肥満抑制効

果が，食事のタンパク質・ 脂質• 炭水化物のエネルギ

ーバランスに依存しないことも明らかとした。よって，

1975年H本食に含まれるタンパク質・脂質・ 炭水化

物の質的な違いにより，肥満抑制効果が示されたと考

えられた。

1975年頃の日本食の特徴の一つに，味噌の摂取量

が高いことがあげられた。日本人の味噌摂取量は戦後

から現代にかけて減少を続けており， 2010年では

Role of Miso in the Healty Jananese Diet 
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1975年の約半分になっている 3,4)。味噌は大豆，米麹

または麦麹，食塩を混ぜ，発酵・熟成させたものであ

り，主成分である大豆が機能性を持つことに加え，発

酵させることでアミノ酸，イソフラボン等の栄養素が

豊富になり，多様な成分を含む。味噌はこれまでに発

がんや高血圧，高コレステロール血症などの生活習慣

病予防に有効であることが報告されている。さらに抗

酸化作用を持つことから，酸化ストレスによる老化を

防ぐ役割も期待されている。しかし，味噌による肥満

の予防効果を検討した研究はほとんどない。肥満は脂

質異常症， 2型糖尿病などの代謝性疾患を誘導し，動

脈硬化などの致死性疾患につながるため，予防が重要

である。また，これまでの研究は味噌に含まれる単一

の食品成分に着目したものがほとんどであり，食事中

に含まれる味噌そのものに着目して機能性を検討した

例は少ない。また，味噌成分が過剰である場合の有効

性を検討したのもが多く，実際の食事で摂取できる濃

度においての有効性を検討したものはほとんどない。

そこで本研究では， 日本の伝統的食材である味噌に着

目し，味噌の摂取が，肥満の進行に与える影響を検討

した。実験 lとして，食事摂取調査より算出した，

1975年（日本食の肥満抑制効果が高い年代）， 2010年

（現代）における食事中の味噌の割合をもとに，普段

Tsuyoshi TsuDUKI (Laboratory of Food and Biomolecular Science, Graduate School of Agricultural Science, Tohoku Uni-

versity) 
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の食生活で摂取可能な量の味噌添加食を試験食とし，

マウスの肥満進行に与える影響を検討した。

また，食事に加えて運動は，肥満の進行を予防する

有効な方法である。運動により活動筋肉でのエネルギ

一需要が増加し，糖や脂質を基質としてミトコンドリ

アでエネルギーが産生される。筋肉は組織中の基質に

加えて，血中からグルコースや脂肪酸を取り込み燃焼

する。さらに，脂肪組織では脂質分解が促進して脂肪

酸が，肝臓では糖新生によりグルコースがそれぞれ産

生され，血中を移動して筋肉へと運ばれる 5)。このよ

うに運動を行うことでエネルギー消費が促進する。食

品成分にはカテキンやクロロゲン酸などのように，こ

のような経路に作用して運動の効果を増強する物質

が知られている凡このような効果をもつ食品は，健

康維持に非常に有益であると考えられる。そこで実験

2として，運動と味噌の摂取を併用することで，肥満

抑制効果が増強されるか否かを検討することとした。

2. 味噌が肥満進行に与える影響（実験 1)

2.1 実験 1の流れ

本試験では，米味噌（マルコメ株式会社）を凍結乾

燥処理したものを，試験食の味噌として使用した。国

民健康・栄養調査によると， 日本人 1日当たりの味噌

摂取量は 1975年で 20.Sg, 2010年で 10.Sgである 3,4)。

味噌の水分含量は 38.52%であっため，凍結乾燥物は

それぞれ 12.Sg, 6.6gに相当する。これより，国民健

康・栄養調査による 1日の食事全体（ただし水分は除

く）に占める凍結乾燥味噌の割合 (w/w) は， 1975

年で 2.6%, 2010年で 1.6%と算出された。この凍結乾

燥味噌 2.6%含有食を 1975miso食， 1.6%含有食を

2010 miso食とし， AIN-93G組成を改変したラード

20% (w/w)添加高脂肪食に，それぞれの割合の凍結

乾燥味噌を添加することで試験食を作製した（第 1表）。

なお，試験食の一般栄養組成，塩分量を統一するため，

2010 miso食に mimic味噌（凍結乾燥味噌の一般栄養

組成，塩分を精製飼料のみを用いて再現したもの，第

2表）を 1.0%添加し，凍結乾燥味噌との合計を 2.6%

とした。 mimic味噌を作製するにあたり，タンパク質

としてカゼイン，脂質として大豆油，炭水化物として

コーンスターチ，食塩相当量として NaCl, その他に

相当する成分（灰分，麹粕など）としてセルロールを

用いた。試験食 100gあたりのエネルギーはいずれも

491kalであった。

実験動物には 4週齢の雄性ICRマウスを用いた。

粉末飼料 (CE-2) で 1週間の馴化後， 5週齢において

各群 10匹の 2群に分け， 2005miso食, 1975 miso食

を与えた（それぞれ 2005miso群， 1975miso群とし

第 2表凍結乾燥味噌 mimic味噌の栄養組成(/lOOg)

凍結乾燥味噌 mimic味噌

タンパク質 16.59 gカゼイン

脂質 8.62 g大豆湘

炭水化物 47.66 gコーンスターチ

食塩相当量 19.03 g NaCl 

セルロース 8.10 gセルロース

エネルギー 334.6 kcalエネルギー

16.59 g 

8.62 g 

47.66 g 

19.03 g 

8.10 g 

334.6 kcal 

第 1表飼料組成（実験 1)

カゼイン (g/lOOg)

大豆油 (g/lOOg)

ラード (g/lOOg)

コーンスターチ (g/lOOg)

a—コーンスターチ (g/lOOg)

スクロース (g/lOOg)

セルロース (g/lOOg)

ミネラル混合 (AIN-93G-MX) (g/lOOg) 

ビタミン混合 (AIN-93-VX) (g/lOOg) 

Lシステイン (g/lOOg)

重酒石酸コリン (g/lOOg)

tert-ブチルヒドロキノン (g/lOOg)

凍結乾燥味噌 (g/lOOg)

mimic味噌 (g/lOOg)

エネルギー (kcal/lOOg)
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2010~ 些
19.48 

6.82 

19.48 

19.24 

12.86 

9.74 

4.87 

3.41 

0.97 

0.29 

0.24 

0.0014 

1.60 

1.00 

491 

1975 miso 

19.48 

6.82 

19.48 

19.24 

12.86 

9.74 

4.87 

3.41 

0.97 

0.29 

0.24 

0.0014 

2.60 

0.00 

491 
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た）。試験食と水は自由摂食とした。試験期間は 8週

間とし， 13週齢において，絶食後に屠殺し，血液や

各種臓器を採取した。

2.2 実験 1の成長パラメーター

終体重に 2群間で有意な差は認められなかった （第

3表）。摂食量，摂取エネルギーにも有意差は認めら

れなかった。2005miso群に対して 1975miso群で，

体重あたりの心臓，腎臓重量が有意に高い値となった

が，素重量に 2群間で有意差は認められなかった。脳，

肝臓，肺，膵臓，牌臓重量に 2群間で有意な差は認め

られなかった。白色脂肪組織重量は，腸間膜周囲，精

巣周囲腎周囲いずれの部位でも 1975miso群で有

意に低い値となり，これらの総量も有意に低くなった。

白色脂肪組織重量に差が認められたため，組織の切片

をヘマトキシリン・エオシン染色し，脂肪細胞の大き

さを観察 した。その結果，2005miso群に対して 1975

miso群で脂肪細胞の大きさが小さかった （第 1図）。

脂肪細胞の面積を数値化したところ有意差は認められ

なかったが， 2010miso群 (1.00土0.22) に対して

1975 miso群 (0.79士 0.09) で約 20%小さくなった。

以上より，高濃度の味噌摂取による抗肥満効果が示さ

れた。

2.3 実験 1の脂肪組織における脂質代謝関連遺伝子

の mRNA発現量

高濃度の味噌を摂取した 1975miso群で脂肪組織へ

の脂質蓄積が抑制されたメカニズムを検討するため，

精巣周囲脂肪組織における脂質代謝関連遺伝子の

mRNA発現量を qRT-PCR法にて測定した。血中か

らの脂質の取り込みに関する Lpl,Cd36は，いずれ

も2010miso群に対して 1975miso群で有意に高くな

第 1図 味噌が脂肪細胞のサイズに与える影響

各群の精巣周囲脂肪組織をヘマトキシリン・エオジン

染色後に観察した。

第 3表 成長パラメーター （実験 1)

2005 ffi!SO 1975 miso 
体重 (g)

試験前 301 士 05 30 0 土 05

試験後 46 6 土 22 424 土 14

摂食量 (g/day) 3.51 士 010 3.45 土 009 

摂取エネルギー (kcal/day) 17 2 土 05 16 9 土 04

臓器重量 (g/lOOgbody weight) 

脳 1.03 土 004 1.15 士 004

心臓 0.41 土 O.Dl 0.48 士 0.02"

腎臓 1.37 土 0.05 1.59 土 004 .. 

肝臓 3 60 土 006 3.63 士 0.10

肺 0 65 士 0.06 0.55 土 002 

膵臓 0 80 土 002 0.80 土 003 

牌臓 0 22 士 0.02 0.26 士 002 

白色脂肪組織

精巣周囲 3.66 土 038 2.64 土 018'

腎周囲 1.49 士 0.16 0.99 士 on・
腸管膜周囲 2.07 士 019 123 土 0.18"

Total 7.22 土 071 466 士 0.51"

平均土標準誤差. n = 10 •p < 0.05, .. p < 0.01 (vs 2005 miso) 
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第 4表 脂肪組織における脂質代謝関連遺伝子の mRNA発現量（実験 1)

遺伝子機能 遺伝子名 2005 miso 1975 miso 

脂質取込 Lpl 1.00 土 0.12 1.45 士 0.14•

Cd36 1.00 土 0,07 1.58 士 0.06*' 

脂質分解 Atgl 100 土 0.14 1.49 士 0.28

Hsi 1.00 土 0.17 1.15 土 0.14

グルコース取込 Glut4 1.00 士 0.14 1.44 士 020 

脂肪酸合成 Ace 1.00 土 0.21 1.30 土 0.19

Fas 1.00 土 0.16 121 土 0.21

Me 1.00 土 0.25 1.75 士 0.29

G6pdx 1.00 士 0.12 1.34 土 0.09* 

Srebplc 1.00 土 0.09 1.52 士 0.20* 

分化 Ppary 1.00 土 0.23 0.96 士 0.14

熱産生 Ucp2 1.00 土 0.09 1.47 士 0.19'

平均土標準誤差 n= 10. *p < 0.05, **p < O.Dl (vs 2005 miso). 

った（第 4表）。脂肪細胞内のトリアシルグリセロー

ルを分解し．血中への脂質分泌を担う Hslに群間で

有意な差は認められなかった。血中からのグルコース

取り込みに関与する Glut4は2010miso群に対して

1975 miso群で高い傾向を示した。細胞内に取り込ま

れたグルコースから脂肪酸への生合成に関わる遺伝子

の内. G6pdxは2010miso群に対して 1975miso群で

有意に高い値となった。 Ace,Fas, Meは，有意差は

認められなかったが，いずれも 1975miso群で高い値

となった。これら脂肪酸合成に関わる分子の転写因子

である Srebplcは， 1975miso群で有意に高くなった。

脂肪細胞の分化に関わる PparyのmRNA発現量に群

間で差は認められなかった。熱産生に関わる Ucp2は

2010 miso群に対して 1975miso群で有意に高くなっ

た。以上より，低濃度に対して高濃度の味噌の摂取に

より，脂肪細胞での脂質代謝関連遺伝子は全体的に活

性化することが明らかとなった。

2.4 実験 1の血清や肝臓パラメーター

血清脂質パラメーターである総コレステロール量は

2010 miso群に対して 1975miso群で有意に低い値と

なった。その他のパラメーターに大きな変化は認めら

れなかった。

有食をマウスに摂取させたところ， 2010年に対して

1975年型の高濃度味噌食を摂取したマウスで，終体

重は群間で有意な差は認められなかったが，白色脂肪

組織重量は有意に低くなった。また．脂肪細胞の大き

さも有意差は認められなかったが， 2010miso群に対

して 1975miso群で約 20%小さくなった。よって．

低濃度に対して高濃度の味噌摂取により，白色脂肪組

織への脂質蓄積が抑制されることが示された。このメ

カニズムを解明するため．精巣周囲脂肪組織における

脂質代謝関連遺伝子の mRNA量を測定した。 2010

miso群に対して 1975miso群で脂質の取り込み (Lpl,

Cd36). グルコース取り込み (Glut4). 脂肪酸合成

(Acc. Fas. Me. G6pdx) に関わる遺伝子の mRNA

発現量が増加しており，高濃度の味噌摂取により，脂

肪細胞において脂質代謝が全体的に活性化しているこ

とが認められた。 2010miso群に対して 1975miso群

で脂肪細胞への脂質蓄積の抑制がされていたことから．

味噌の摂取は細胞機能を活性化し，成熟脂肪細胞を正

常な大きさに保つ働きがあることが示唆された。また，

1975miso群で脂肪細胞への脂質蓄積が少ないことに

応答して，脂質の取り込み・合成が促進されたことも

考えられた。

味噌は．大豆に食塩と麦または米由来の麹を加えて

発酵したものである。味噌には多くの栄養成分が含ま

2.5 実験 1の考察 れており，その有用性が報告されている。味噌の主成

本試験では 2010年および 1975年の食事における味 分である大豆には大豆に特徴的なタンパク（グリシニ

噌の摂取が肥満の進行に与える影響を，高脂肪食摂取 ン， fJコングリシニン），多価不飽和脂肪酸が豊富な

マウスを用いて検討した。 2010年. 1975年の食事に 脂質に加え．ビタミン E. レシチン，サポニン，イソ

占める味噌の割合を再現した 1.6%または 2.6%味噌含 フラボン（ゲニステイン，ダイゼイン，ダイジン，グ
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リシテイン）などの成分が豊富に含まれている。大豆

タンパク．大豆イソフラボンは食事性あるいは遺伝性

肥満ラットやマウスにおいて．内臓脂肪蓄積を低減さ

せることが示されている。しかし．これらの研究のほ

とんどは，非常に高濃度での試験である。今後．実際

の食生活に反映できる濃度での有効性の検討が求めら

れる。本試験で見られた味噌による内臓脂肪蓄積抑制

効果は．これら多くの成分が相加・ 相乗的に機能する

ことで現れたと推察された。

3. 味噌と運動の併用効果が食事誘導性肥満に与

える影響（実験 2)

3.1 実験 2の流れ

試験食に使用した凍結乾燥味噌. mimic味噌は，実

験 1と同様のものを用いた。 AIN-93G組成を改変し

たラード 20%(w/w) 添加高脂肪食に，味噌あるい

はmimic味噌を合計 2.6%添加することで試験食を作

製した（第 5表）。高脂肪食に mimic味噌を 2.6%添

加したものを Control食，凍結乾燥味噌を 2.6%添加

したものを Miso食とした。試験食 100gあたりのエ

ネルギーは Control食 Miso食のいずれも 49lkcalで

あった。

実験動物には 4週齢の雄性 ICRマウスを用いた。

馴化期間の 1週間，粉末飼料 (CE-2) を自由摂食で

与えた。さらに． トレッドミルを用いて 18m/min,

lOmin/time, 3time/weekの走行運動を行った。 5週

齢において各群 10匹に群分けし，試験食がControl

食の C群，試験食が Control食で運動を行う C+E

詳試験食がMiso食で運動を行う M+E群の 3群

を設けた。トレッドミルによる運動条件は 18m/min,

50min/time, 5time/weekとした。試験食と水は自由

摂食とした。トレッドミルによる運動は暗期開始直前

の 17: 00 -20 : 00に行った。試験期間は 8週間とし，

13週齢において，絶食後に屠殺し，血液や各種臓器

を採取した。

3.2 実験 2の成長パラメーター

終体重は， C群に対して運動を行った C+E群，

M + E群で有意に低い値となった（第 6表）。摂食量

摂取エネルギーに 3群間で有意な差は認められなかっ

た。体重あたりの脳重量は C群に対して他の 2群で

有意に高い値となったが，素重量に 3群間で有意な差

は認められなかった。心臓重量は C+E群に対して

他の 2群で有意に低く，素重羅は， C+E群と M+

E群の間で有意な差が認められた。腎臓，肝臓，肺，

膵臓，牌臓重量に 3群間で有意な差は認められなかっ

た。白色脂肪組織重量はいずれの部位についても C

群と C+E群の間で有意な差は認められなかった。

精巣周囲腎周囲脂肪組織重量において， C群に対し

て運動に加えて味噌を摂取した M+E群で有意に低

い値となった。さらにこれらの総重量は C群に対し

てM+E群で低い傾向を示した。白色脂肪組織重量

に差が認められたため．組織の切片をヘマトキシリ

ン・エオシン染色し，脂肪細胞の大きさを観察した。

第 5表飼料組成（実験 2)

Control Miso 
カゼイン (g/lOOg) 19.48 19.48 

大豆湘 (g/lOOg) 6.82 6.82 

ラード (g/lOOg) 19.48 19.48 

コーンスターチ (g/lOOg) 19.24 19.24 

a-コーンスターチ (g/lOOg) 12.86 12.86 

スクロース (g/lOOg) 9.74 9.74 

セルロース (g/lOOg) 4.87 4.87 

ミネラル混合 (AIN-93G-MX) (g/lOOg) 3.41 3.41 

ビタミン混合 (AIN-93-VX) (g/lOOg) 0.97 0.97 
Lシステイン (g/lOOg) 0.29 0.29 

重酒石酸コリン (g/lOOg) 0.24 0.24 

tert-ブチルヒドロキノン (g/lOOg) 0.0014 0.0014 
凍結乾燥味噌 (g/lOOg) 0.00 2.60 
mimic味噌 (g/lOOg) 2.60 0.00 
エネルギー (kcal/lOOg) 491 491 
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第6表成長パラメーター （実験 2)

C C+E M + E 
体重 (g)

試験前 30.0土 05 30 0土 05 30.1 士 0.5

試験後 42.5 士 1zb 38.7土 1.2' 39 2 士 1.0・

摂食量 (g/day) 3 62土 006 3.49土 0.09 3.35 士 006 

摂取エネルギー (kcal/day) 17.7 士 03 17.1 土 0.5 164土 0.3

臓器重量 (g/lOOgbody weight) 

脳 1.13 士 0.03a 1.25土 0.03b 124土 0.03b

心臓 0.51 土 002' 0.58 士 0.02b 0 52土 0.01"

腎臓 161 士 0.04 1.74土 0.05 1 76土 0.05

肝臓 3 67土 0.08 3.56 士 0.06 356 士 0.06

肺 069 土 006 0.77土 0.06 0.79土 0.09

膵臓 084 士 0.05 0.84 土 002 0 85 士 0.04

牌臓 0.27土 0.02 0.32 士 003 0 26 士 002 

白色脂肪組織

精巣周囲 2.59 士 0.39b 1.88 土 023'b 1.52土 019'

腎周囲 0 88 士 0.12 0.75 士 007 0.81 士 Oll

腸管膜周囲 129土 0.16b 0.92 土 o.15•b 0.70 士 0.11'

Total 4.76 士 0.65 3 56 士 042 3.02土 038 

骨格筋
排腹筋 0.87土 002' 0.95土 0.02b 0 92 士 o.oz•b

大腿四頭筋 0.95 士 003' 108 士 0.03b 110 士 0.03b

ヒラメ筋 0.11 土 0.01 012 士 0.01 0.11 士 0.01

前腟骨筋 0 33土 0.01' 0.35土 0Ol'b 036 士 O.Olb

平均土標準誤差， n= 10. a.hp < 0.05. 

第2図 味噌と運動が脂肪細胞のサイズに与える影響

各群の精巣周囲脂肪組織をヘマトキシリン・エオジン染色後に観察した。

その結果運動を行った群で脂肪細胞の大きさが小さ

かった （第 2図）。脂肪細胞の面積を数値化したとこ

ろ，同様の傾向が見られたが，群間での有意な差は認

められなかった (C, 1.00士 0.08; C + E, 0.71士

0.19 ; M + E, 0.65土0.05)。以上より ，運動のみを

第 112巻 第 9号

行った場合に対し，運動に加えて味噌の摂取を行うこ

とで，白色脂肪組織への脂質蓄積抑制効果が増強され

ることが明らかとなった。筋肉の重量は， C群に対し

てC+E群で排腹筋が， C群に対して運動を行った

群で大腿四頭筋が， C群に対して M+E群で前頸骨
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筋が有意に高い値となった。ヒラメ筋の重塁に 3群間

で有意な差は認められなかった。

3.3 実験2の脂肪組織における脂質代謝関連遺伝子

の mRNA発現量

運動と味噌の摂取により脂肪組織への脂質蓄積が変

化したメカニズムを検討するため，精巣周囲脂肪組織

における脂質代謝関連遺伝子の mRNA発現量を

qRT-PCR法にて測定した。血中からの脂質の取り込

みに関する Lpl, Cd36のmRNA発現量に 3群間で

有意な差は認められなかった（第 7表）。脂肪細胞内

トリアシルグリセロールをジアシルグリセロールに分

解する AtglはC群に対し C+E群で有意に高くなり，

有意差は認められなかったが M+E群でも高くなっ

た。ジアシルグリセロールをグリセロールと脂肪酸に

分解する Hslに3群間で有意な差は認められなかっ

た。血中からのグルコース取り込みに関与する Glut4

に3群間で有意な差は認められなかった。細胞内に取

り込んだグルコースからの脂肪酸合成に関わる遺伝子

のmRNA発現量を測定したところ， C群に対して C

+E群でAceのmRNA発現量が有意に高値となった

が， Fas, Me, G6pdxのmRNA発現量に 3群間で有

意な差は認められなかった。これら脂質合成に関わる

遺伝子の転写因子である Srebplcは， C群に対して C

+E群で有意に高くなった。熱産生に関わる Ucp2に

3群間で有意な差は認められなかった。脂肪細胞の分

化・小型化に関わる PparyはC群に対して M+E群

で有意に高くなった。アディポカインのひとつである

アディポネクチンをコードする Adipoqは，有意差は

認められなかったが， C群に対して運動を行った群で

高値を示した。

3.4 実験2の血清や肝臓パラメーター

運動と味噌の摂取が血清脂質量，糖代謝に与える影

響を検討した。血清パラメーターに 3群間で有意な差

は認められなかった（第 8表）。

運動と味噌の摂取が肝臓への脂質蓄積に与える影響

を検討した。肝臓トリアシルグリセロール濃度は， C

群に対して C+E群で有意な差は認められなかった

が運動に加えて味噌を摂取した M + E群で有意に

低い値となった。肝臓の総コレステロール濃度は， C

+E群に対して M+E群で有意に低い値となった。

リン脂質濃度に 3群間で有意な差は認められなかった。

肝臓への脂質蓄積に差が認められたため，組織切片を

ヘマトキシリン・エオシン染色し，細胞の形態観察を

行った（第 3図）。その結果 C群と C+E群では脂

肪滴が観察されたが， M+E群では脂肪滴が減少し，

肝臓への脂質蓄積が抑制されている様子が観察された。

以上より，運動のみを行った場合に対し，運動に加え

て味噌の摂取を行うことで，肝臓への脂質蓄積抑制効

果が増強されることが明らかとなった。

3.5 実験2の考察

本試験では，肥満予防に有効である運動に味噌の摂

取を組み合わせることで，肥満抑制効果の増強が見ら

れるか否かを検討した。その結果，運動のみを行った

第7表脂肪組織における脂質代謝関連遺伝子の mRNA発現量（実験2)

遺伝子機能

脂質取込

脂質分解

グルコース取込

脂肪酸合成

遺伝子名

Lpl 

Cd36 

Atgl 

Hsl 

Glut4 

Ace 

Fas 

Me 

G6pdx 

Srebplc 

熱産生 Ucp2 

分化 Ppary 

アディポカイン Adipoq 

平均土標準誤差， n= 10. a,bp < 0.05. 
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C 

1.00 土 0.14

1.00 土 0.02

1.00 士 0.13'

1.00 土 017

1.00 土 0.16

1.00 土 0.15'

1.00 士 0.16

1.00 0.27 

100 土 0.09

1.00 土 013•

1.00 士 0.13

1.00 土 0.14"

1.00 士 0.13

C+E M+E  

1.28 土 0.12 1.14 土 0.10

1.21 士 0.09 1.24 土 0.10

1.91 土 0.32b 1.23 土 0.24ab

1.45 士 0.27 161 士 0.22

1.39 土 0.23 1.26 土 0.11

1.94 土 0.27b 1.60 士 0.23'b

0.82 士 0.12 0.74 土 0.10

1.08 0.38 0.74 0.24 

1.22 士 0.09 112 土 0.11

1.68 土 0.29b 1.22 土 o.os•b

1.41 土 0.21 1.14 士 0.09

1.54 土 0_25•b 2.07 士 0.24b

1.45 士 0.25 1.37 土 0.23
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第 8表 血清と肝臓パラメータ ー（実験 2)

c
 

C+E M+E 

血消

トリアシルグリセロール

総コレステロール

リン脂質

遊離脂肪酸

グルコース

インスリン

HOMA-IR 

GOT 

GPT 

肝臓

トリアシルグリセロール

総コレステロール

リン脂質

平均土標準誤差， n= 10 

(mmol/L) 

(mmol/L) 

(mmol/L) 

(mEq/L) 

(mmol/L) 

(pmol/L) 

(ratio) 

(IU/L) 

(IU/L) 

(μmol/g) 

(μmol/g) 

(μmol/g) 

曲 p< 0.05. 

1.06 

2.94 

2.58 

0.94 

5.72 

30.1 

1.35 

70.6 

6.84 

56.6 

19.0 

43.9 

+
—

+_+

-
+-

士

十

＿

土

十
＿

十一

土

土

十

＿

O.D7 

0.09 

0.05 

0.03 

0.63 

5.4 

0.32 

8.9 

0.74 

6.7b 

1.6'b 

1.1 

1.10 

2.77 

2.41 

0.80 

4.53 

25.2 

0.76 

80.2 

6.70 

50.6 

20.5 

45.2 

土

十

一

十
＿

＋―

+
＿

+
-

＋＿ 

+
-

+＿ 

十
＿

十
＿

＋
―

0.12 

0.19 

0.14 

0.03 

0.22 

2.7 

0.11 

6.3 

0.43 

6.4b 

2.0b 

0.6 

0.93 

3.05 

2.46 

0.94 

5.13 

36.2 

1.09 

78.1 

6.35 

25.5 

14.4 

44.8 

土

士

士

十

＿

士

土

土

土

士

0.09 

0.21 

0.15 

0.05 

0.42 

5.4 

0.27 

10.0 

0.30 

士

土

士

2.5' 

0.8' 

0.7 

第 3図 味噌と運動が肝細胞に与える影響

各群の肝臓をヘマ トキシリン・エオジン染色後に観察した。

細胞核の周りの白い脂肪滴（黒矢印）が味噌の摂取で減少した。

場合に対し，運動に加えて味噌の摂取を行うことで，

白色脂肪組織および肝臓への脂質蓄積抑制効果が増強

されることが明らかとなった。

終体重は，C群に対して運動を行った群で有意に低

くなった。また脂肪細胞の大きさは，味噌の摂取によ

る影響はほとんど認められなかったが，運動を行った

群で小型化していた。このメカニズムを明らかにする

ために，脂肪組織の脂質代謝系遺伝子の mRNA発現

を測定したところ， Pparyの mRNA発現は運動によ

り増加し，味噌の摂取が加わることでさらに増加した。

第 112巻 第 9号

Pparyは脂肪細胞に多く発現する転写制御因子であり，

脂肪細胞の分化・増殖を制御する。高脂肪食摂取ラッ

トに Pparyアゴニストを投与した試験では，肥大化 し

た脂肪細胞は減少し，一方で小型のものが増加した。

よって， Pparyは脂肪細胞の過度な肥大化 を抑制し，

正常な大きさに保つために重要な役割を担うと考えら

れる。本試験においても運動や味噌により Pparyの発

現が増加したことで，脂肪細胞の肥大化が抑制された

ことが考えられた。脂肪細胞は肥大化に伴い炎症性サ

イトカインの分泌やマクロファージの浸潤が高まるこ
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とから，肥大化脂肪細胞を抑制することはインスリン

抵抗性や肥満予防のために重要である。さらに，これ

らは様々な臓器の脂質代謝に大きく影響するため，脂

肪細胞を肥大化させないことが内臓脂肪量の低下に非

常に重要である。本研究の運動と味噌の効果は，脂肪

細胞の肥大化を抑制することで，全身に及んでいるこ

とが考えられた。

運動による脂肪組織での Pparyの活性化は Atglを

介して脂肪分解を促進する。また， PparyはAtglに

加えて脂肪分解を担う Hslも活性化する。本試験では

運動や味噌により Hsl,AtglのmRNA発現量が高い

傾向を示した。運動による Hsl, Atglを介した脂肪分

解は，全身への脂肪酸供給に重要であり，脂肪組織へ

の脂質蓄積抑制につながる。これは運動時のみに見ら

れる一時的な効果ではなく，運動を継続することで慢

性的に確認される効果である。以上より，運動や味噌

による Pparyの活性化により， HslおよびAtglによ

る脂質分解が促進され，白色脂肪組織重量が低下した

ことが考えられた。

運動が全身の代謝に与える効果は急性的なものと慢

性的なものに分けられる。急性効果としては，筋肉で

のエネルギー需要の高まりに応じて，血中グルコース，

脂肪細胞から分解された脂肪酸の取り込みが増加し，

fJ酸化で燃焼される。運動時の筋肉へのグルコース取

り込みはインスリンの作用に依存しないため，インス

リン抵抗性患者にも運動は有効である。運動を習慣的

に継続すると筋繊維の肥大化， ミトコンドリア含量や

血流の増加が起こる。これは運動時の糖・脂質代謝能

を向上し，基礎代謝の増加につながる。また，慢性的

なGlut4やインスリンシグナルタンパクの発現増加を

通じて，インスリン感受性を増大させることが知られ

ている。本試験において，運動による筋肉重量は増加

したが，糖代謝能の向上は認められなかった。運動

14時間後にマウスを解剖しており，運動による効果

ば慢性的なものの影響が大きいと考えられた。また，

本試験の運動条件は最大酸素消費量の 50-75%に相

当する中程度の運動であり 7,8) 0 ヒトでは軽いランニ

ングに相当する。この運動強度は炭水化物と脂質の両

方がエネルギー源として利用されるため叫内臓脂肪

蓄積抑制のために有効であると考えられた。筋肉はエ

ネルギー産生以外にも，マイオカインの分泌を通じて

全身の代謝を調節する。例えば運動後に筋繊維から
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分泌される IL-6は，脂肪細胞において Hsiを促進す

る。本試験では筋肉の代謝変化やマイオカインの影響

を検討していないがこれらの影響を通じて白色脂肪

組織への脂質蓄積が抑制された可能性も十分に考えら

れた。

高脂肪食摂取による肝臓への脂質蓄積は，運動のみ

を行った場合は有意な変化は認められなかったが，運

動に加えて味噌を摂取することで有意に抑制された。

これより，運動に加えて味噌を摂取することで肝臓ヘ

の脂質蓄積が抑制されることが明らかとなった。味噌

の成分である大豆タンパクは，遺伝性肥満ラットにお

いて肝臓への脂質蓄積を抑制するが，この要因のひと

つに肝臓での脂肪酸合成の抑制が報告されている。イ

ソフラボンも同様の報告がされている。以上より，運

動に加えて味噌に含まれる様々な機能性成分が働くこ

とで，相乗的に肝臓への脂質蓄積が抑制されたことが

考えられた。

4. まとめ

実験 lでは，高い肥満抑制効果を示した 1975年日

本食 1,2)の特徴の一つである味噌が高脂肪食誘導性肥

満の進行にどのような影響を与えるか検討した。その

結果 1975年型の味噌食で，内臓脂肪蓄積が抑制さ

れた。よって， 1975年日本食が示した高い肥満抑制

効果のひとつに味噌の影響が示唆された。 1975年と

2010年型試験飼料の味噌重量の差は 100gあたり lg

程度であるが，肥満の進行に異なる影響が見られた。

これは，ヒトに換算すると味噌汁 2杯分に相当する。

味噌汁 2杯分に相当する味噌を摂取したマウスの腸内

細菌叢は変化することが報告されている 10)。腸内細

菌叢の変化は，多くの疾患発症に影響することが知ら

れていることから，本研究結果に腸内細菌叢が影響し

た可能性が考えられた。過去の疫学研究で，味噌の摂

取量が多いヒトは野莱類，魚介類の摂取量が多いこと

が知られている 11)。よって， ヒトにおいて習慣的に

味噌を摂取することは，食生活改善や健康維持につな

がることが大いに期待できた。

実験 2により，継続的な運動は高脂肪食摂取による

白色脂肪組織重量の増加と脂肪細胞の肥大化を抑制す

ることが明らかとなった。この原因として，運動によ

る脂肪組織での Pparyの発現増加が関与すると考えら

れた。さらに運動に加えて味噌を摂取することで，

醸協 (2017)



白色脂肪組織重量がより少なくなり，肝臓への脂質蓄

積が抑制された。この原因の一つとして，味噌に含ま

れる何らかの成分による肝臓での脂肪酸合成抑制が考

えられた。よって， ヒトにおいて習慣的な運動や味噌

の摂取は，健康維持に大いに役立つことが考えられた。

最後に，本研究は一般社団法人中央味噌研究所平成

26年度研究助成によって行われました。ご支援いた

だきました財団の関係者の皆様に，深く御礼申し上げ

ます。

〈東北大学大学院農学研究科〉
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