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タイ産 Salacia chinensisの生物活性a-グルコシダーゼ阻害活性を指標とした品質評価
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In the course of our characterization studies on anti-obese and antidiabetogenic principles in medicinal foodstuŠs,
we found that the methanolic extract from the stems of Salacia chinensis (Hippocerateaceae) showed potent anti-hyper-
glycemic eŠects in oral sucrose or maltose-loaded rats, inhibitory eŠects on intestinal a-glucosidase, rat lens aldose
reductase, formation of Amadori compounds and advanced glycation end-products, nitric oxide production from
lipopolysaccharide-activated mouse peritoneal macrophage, and radical scavenging activities. Those in vivo and in vitro
biological activities were compared with those of S. oblonga and S. reticulata. In addition, we isolated the principal a-
glucosidase inhibitor, salacinol, from the stems of S. chinensis and examined a-glucosidase inhibitory activities of eleven
samples of S. chinensis collected in Thailand.

Key words―Salacia chinensis; antidiabetic activity; a-glucosidase inhibitory activity; aldose reductase inhibitory ac-
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緒 言

デチンムル科（Hippocerateaceae)1) Salacia 属植

物は，インド，スリランカを始め，タイやインドネ

シアなどの東南アジア，ブラジルなどの熱帯地域に

広く分布し，約 120 種が知られている．スリラン

カ，インド，タイなどに多く自生する Salacia (S.)

reticulata, S. oblonga及び S. chinensis (syn. S.

prinoides）は，つる性の多年性木本で，その根部

や幹は，インドやスリランカの伝統医学であるアー

ユルヴェーダを始め，中国やタイの伝承医学などに

おいて天然薬物として利用されてきた．スリランカ

では，S. reticulataの根皮は，リウマチ，淋病及び

皮膚病の治療に用いられるほか，特に糖尿病の初期

の治療に有効であると伝承されている．インドでは，

S. reticulataや S. oblongaの根部が，リウマチ，淋

病，皮膚病及び糖尿病の治療に用いられている．S.

chinensisは，S. prinoidesと同一植物であると言わ

れており，インドや中国及びタイ，インドネシアな

どの東南アジアに広く分布している．インドにおい

ては，S. prinoides は糖尿病の治療のほかに，堕

胎，通経，性病の治療に用いられている．2,3)一方，

中国伝統医学では，S. prinoidesはサラツボクと称

され，リウマチ性関節炎，腰筋の疲労，体力の虚脱

や無力感の改善に用いられている．タイにおいては

S. chinensisの幹の煎じ液が緩下や筋肉痛の緩和に

よいとされているが，糖尿病や肥満の治療に用いら

れることはない．4)

我々は，代表的な生活習慣病の 1つで，現在日本

人の約 1割が発病又はその予備軍と言われている糖

尿病あるいはその主たる因子の 1つとされている肥

満の予防に役立つ機能性素材を世界各地の薬用食物

に求めて解明研究を進めている．5―9)その探索研究

の一環として，スリランカ産 S. reticulata及びイン

ド産 S. oblonga の幹及び根部エキスにショ糖負荷

ラットにおける強い血糖値上昇抑制活性を見出し，
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その作用メカニズムが糖質加水分解酵素阻害作用で

あることを明らかにした．また，活性成分として，

新奇なチオ糖スルホニウム硫酸分子内塩構造を有す

る salacinol (1)及び kotalanol (2)を単離するとと

もに，1 や 2 が，市販の a-glucosidase 阻害薬と同

等の強い a-glucosidase阻害や糖の吸収抑制作用を

示すことを見出した．10―14)また，糖尿病性合併症

である白内障や神経障害に関与するポリオール代謝

系の律速酵素である aldose還元酵素に対する阻害

作用成分を探索したところ，Salacia属植物から活

性成分として mangiferin (3)及び数種のトリテルペ

ン類を見出した．14,15)さらに，肥満及び肝障害など

種々の生活習慣病に関連した活性評価を行い，3や

ポリフェノール成分などに活性を見出している

（Chart 1).16,17)

これまでに，タイ産 S. chinensisの成分として，

茎から dulcitol, proanthocyanidin 及び leucopelar-

gonin の 2 量体が単離され，葉からは proantho-

cyanidin が単離されている．18)また，インド産 S.

prinoidesから多数のトリテルペン成分が報告され

ている．19)最近，Salacia 属植物の幹部や根部がダ

イエット素材としていわゆる健康食品に利用される

ようになっている．しかし，これらの Salacia属植

物は，現在のところいずれも栽培化に成功しておら

ず，もっぱら野生品が供給されているのが現状で，

基源植物の同定を始め採取地や採取時期などが明確

でないことも多い．また，抗糖尿病関連の活性が伝

承されていないタイ産 S. chinensisが，ダイエット

素材として利用されている．

今回，タイ産 S. chinensisの 80％含水メタノール

抽出エキスについて，スリランカ産 S. reticulataと

インド産 S. oblonga との比較のもとに，抗糖尿病

作用や炎症に関連した活性評価試験として，i) 糖

負荷ラットにおける血糖値上昇抑制作用（ in vivo），

ii) ラット小腸刷子縁膜由来及びパン酵母由来 a-

glucosidase阻害活性，iii) ラットレンズ由来 aldose

還元酵素阻害活性（in vitro），iv) アマドリ化合物

及び終末糖化産物［advanced glycation end-products

(AGEs)］生成抑制活性，v) DPPH及び O－2 ラジ

カル消去活性，vi) マウス腹腔マクロファージから

のリポ多糖（LPS）誘発一酸化窒素（NO）産生抑

制活性について検討した．また，S. chinensisの 80

％含水メタノール抽出エキスから salacinol (1)を単

離，同定するとともに，タイ各地で入手した S.

chinensisについてラット小腸由来 a-glucosidase阻

害活性を比較した結果について報告する．

実 験

1. 実験材料 2000 年 7 月，8 月及び 12 月に

採取した計 11 Lot の S. chinensis の採取地（入手

地）などを Table 1に示す．なお，基源植物の同定

は，採集に同行した著者の 1 人，Yutana Pong-

piriyadacha博士により同定された．

また，比較検討に用いた S. reticulata10―12)（スリ

ランカ産）及び S. oblonga13)（インド産）は，前報

と同様のものを用いた．

2. S. chinensis, S. oblonga及び S. reticulata 80

含水 MeOH抽出エキスの調製 タイにて入手

した S. chinensis乾燥幹部 500 g を各 Lot ごとに粉

砕後，10倍量のMeOHH2O (80：20, v/v）で熱時

抽出し（80°C, 3時間，3回），ろ過後（アドバンテ

ック，No. 2ろ紙），減圧下濃縮乾固して S. chinen-

sis 80％含水MeOH抽出エキスを得た．各 Lotのエ

キス収率は，Table 1 に示す．また，salacinol (1)

の分離，精製や in vivo 活性評価試験にも用いた

Lot I (Nakhon si thammarat地区の沼地で 2000年 7

月に採取）については，5.0 kgから調製した．

S. oblonga含水 MeOH 抽出エキスは前報のもの

を用いた（収率 11.4％）．13) S. reticulata について

は，上記と同様に調製し，50 g の乾燥幹部から S.

reticulata含水MeOH抽出エキス 5.4 g (10.8％）を

得た．

3. 糖負荷ラットにおける血糖値上昇抑制作用試

験10―14) 20―24時間絶食させたWistar系雄性ラ

ット（体重 130―170 g，紀和実験動物）に 5％アラ

ビアゴム末（和光純薬）水溶液に懸濁させた被験サ

ンプルを経口投与し，その 30分後に各種糖質（su-
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Table 1. Inhibitory EŠects of the 80％ Aqueous MeOH Extracts from S. chinensis in DiŠerent Sources in Thailand on Rat Intestinal
a-Glucosidase

Lot Source Date Yield
(％)

IC50 (mg/ml)

Sucrase Maltase

A Chiangmai purchased 2000/08/15 9.5 207 331

B Bangkok purchased 2000/07/06 13.0 117 148

C Bangkok purchased 2000/07/06 7.7 49 99

D Bangkok purchased 2000/07/06 8.8 46 172
E Kanchanaburi purchased 2000/08/03 9.6 145 236

F Chantaburi purchased 2000/12/11 9.8 51 180

G Surtat thani collected 2000/07/05 10.3 76 156

H Surtat thani collected 2000/08/06 9.8 38 162
I Nakhon si thammarat (plane area) collected 2000/07/03 11.0 48 118

J Nakhon si thammarat (mountain area) collected 2000/07/04 8.7 ＞400 ＞400

K Krabi collected 2000/07/05 9.4 32 115

Table 2. EŠects of the 80％ Aqueous MeOH Extract from Salacia Species on Aldose Reductase,
Amadori Compounds and AGEs Formation, Redical Scavenging, and LPSActivated NO Production

80％ aq. MeOH ext. S. chinensis (Lot I) S. oblonga S. reticulata

Aldose reductase (IC50 mg/ml) 3.6 3.4 36

Amadori compounds (IC50 mg/ml) ＞400 ＞400 ＞400

AGEs (IC50 mg/ml) 139 236 234
DPPH radical (SC50 mg/ml)a) 3.8 4.0 4.0
O －

2 (IC50 mg/ml)b) 3.1 4.9 2.9

NO production (IC50 mg/ml) 52 29 27

a) Concentration required for 50％ reduction of 40 mM DPPH radical. b) Formazane formation IC50.
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crose, maltoseあるいは glucose）の 20％ (w/v）水

溶液を 5 ml/kgの用量で経口投与した．その 30分

後，1時間後及び 2時間後にエーテル軽麻酔下，眼

窩静脈より約 0.4 ml ずつ採血した．採血した血液

を遠心分離（3000 rpm, 10 min）により血清を分離

後，グルコースオキシダーゼ法［グルコース C II

テストワコー（和光純薬）］を用いて血糖値を測定

した．対照群には，アラビアゴム末水溶液及び水の

みを投与した．

4. a-Glucosidase阻害活性試験

4-1. ラット小腸由来 a-Glucosidase 阻害活性試

験10―14)

4-1-1. 酵素活性の測定 基質として sucrose

(74 mM）及び maltose (74 mM）溶液 100 mlに被験

サンプル溶液 50 mlを加え，37°Cで 2―3分間予備

加温した．酵素液 50 ml を加えて 30 分間反応さ

せ，水 800 ml を加え，沸騰水浴中で 2 分間加熱

し，酵素を失活させた．別に，各サンプルにつき酵

素液を加えた後，直ちに水を加えて沸騰水浴中で 2

分間加熱し，酵素を失活させたものをブランクとし

た．生成した D-glucose の量をグルコースオキシ

ダーゼ法（グルコース C IIテストワコー）により

測定した．基質は 0.1 Mマレイン酸緩衝液（pH 6.0）

に溶解し，被験物質は DMSOに溶解した液をマレ

イン酸緩衝液に添加（DMSOの終濃度 2.5％）して

用いた．得られた値より 50％阻害濃度（IC50）を

算出した．比較対照薬として acarbose 及び vogli-

boseを用いた．

4-1-2. 酵素液の調製 Wistar 系雄性ラット

（体重約 150―350 g）の空腸から，Kessler らの方

法20)により得られた刷子縁膜を粗酵素として用い

た．刷子縁膜は，0.1 Mマレイン酸緩衝液（pH 6.0）

に懸濁し，上記の反応条件で，sucrase阻害試験に

おいては約 0.05 mg, maltase阻害試験においては約

0.1 mgの D-glucoseが生成する濃度に希釈して用い

た．
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4-2. パン酵母由来 a-Glucosidase 阻害活性試験

基質として p-nitrophenol-a-D-glucopyranoside (10

mM）溶液 250 mlに被験サンプル溶液 500 mlを加え，

37°C で 5 分間予備加温した．酵素液［パン酵母由

来，0.038 unit/ml を 0.2％牛血清アルブミン含有

10 mMリン酸緩衝液（pH 7.0）に溶解］250 mlを加

えて 15 分間インキュベートした．0.2 M炭酸ナト

リウム溶液を 1 ml加えて反応を終了させ，生成し

た p-nitrophenol の量を 400 nm の吸光度から算出

した．基質は 0.1 Mリン酸緩衝液（pH 7.0）に溶解

し，被験物質は DMSOに溶解した液をリン酸緩衝

液に添加（DMSOの終濃度 5.0％）して用いた．得

られた値より 50％阻害濃度（IC50）を算出した．

5. Aldose還元酵素阻害活性試験13,14,21)

Dufraneらの方法22)を一部改変して行った．すなわ

ち，Wistar系雄性ラットのレンズを 10 mM 2-mer-

captoethanol 含有 135 mM Na, Kリン酸緩衝液

（pH 7.0）中でホモジナイズし，遠心分離（100000

g, 30 min, 4°C）した．その上清を粗酵素として用

いた．粗酵素はリン酸緩衝液（pH 7.0）に溶解し，

以下の反応条件で約 10 nmolの NADPが生成する

濃度に希釈して用いた．反応混合液は，500 ml中に

180 mMリン酸緩衝液（pH 7.0), 100 mM Li2SO4,

0.03 mM NADPH，基質として 1 mM DL-glyceralde-

hyde，酵素分画 100 ml及び被験サンプルの DMSO

溶液 25 mlを含むように調製した．反応は，30°C下

NADPH の添加により開始した．30 分間インキュ

ベートした後，0.5 M HCl 150 mlを加え反応を停止

した．反応停止後，溶液に 10 mM imidazole含有 6

M NaOH 0.5 ml を加え，20 分間 60°C で加熱し，

NADPを蛍光物質に変換させた．生成した蛍光物

質を，室温で蛍光分光光度計（LS50B, Perkin El-

mer）を用い測定した（励起波長 360 nm，測定波

長 460 nm）．得られた値より 50％阻害濃度（IC50）

を算出した．比較対照薬として epalrestatを用いた

（IC50＝0.023 mg/ml）．

6. アマドリ化合物及び AGEs生成抑制試験

Morimitsuらの方法23)に準じて試験を行った．すな

わち，D-glucose 200 mg，牛血清アルブミン（BSA,

20 mg）及び被験物質を含む 67 mMリン酸緩衝液

（pH 7.2) 2.0 ml を 60°C で 48 時間インキュベーシ

ョンした．アマドリ化合物の測定には，反応液 400

mlに 0.25 mM nitroblue tetrazolium (NBT)/トリス

緩衝液（50 mM, pH 9.0) 3.0 mlを加え，37°Cで 15

min反応させ，530 nm における吸光度の変化を求

めた．一方，AGEsの生成量は，反応液 200 mlに水

2.0 ml を加え，蛍光分光光度計を用いて蛍光強度

（励起波長 370 nm，測定波長 440 nm）を測定する

ことにより求めた．なお，被験物質は DMSOにて

溶解した後，リン酸緩衝液で希釈して用いた

（DMSO終濃度 2.5％）．AGEs生成抑制試験におけ

る比較対照薬として aminoguanidine を用いた

（IC50＝172 mg/ml）．

7. ラジカル消去活性試験24)

7-1. DPPH ラジカル消去活性試験 0.1 M酢

酸―酢酸ナトリウム緩衝液（pH 5.5) 1.0 ml, 200

mM 1,1-diphenyl-2-picrylhydrazyl (DPPH）ラジカル

のエタノール溶液 0.5 ml，各濃度の被験物質のエタ

ノール溶液 1.0 mlを混合した．室温にて 30分間放

置した後，517 nmにおける吸光度を測定し，吸光

度の変化から DPPH ラジカル（終濃度 40 mM）を

50％を消去するのに要した被験物質の濃度（SC50）

を算出した．なお，被験物質は DMSOにて溶解し

た後，エタノールで希釈して用いた（DMSO終濃

度 1.0％）．比較対照として a-tocopherol（SC50＝

4.2 mg/ml), (＋)-catechin (SC50＝1.7 mg/ml）及び

gallic acid (SC50＝0.66 mg/ml）を用いた．

7-2. O－2 消去活性試験 Imanariらの方法25)

に準じて試験を行った．すなわち，100 mM xan-

thine, 100 mM EDTA, 25 mM NBT，空試験での吸光

度が 0.2―0.23になるように調製した xanthine oxi-

dase, 0.005％ウシ血清アルブミン，40 mM炭酸ナト

リウム緩衝液（pH 10.2）及び被験サンプルを含む

反応液 3.0 ml を 25°C で 20 分間インキュベーショ

ンした．インキュベーション後，O－2 により還元さ

れて生成した NBT formazanの吸光度を 560 nmを

測定波長として測定した．得られた値より 50％阻

害濃度（IC50）を算出した．比較対照として(＋)-

catechin（IC50＝1.5 mg/ml）及び gallic acid (IC50＝

0.34 mg/ml）を用いた．

8. NO産生抑制活性試験26) ddY系雄性マウ

ス（体重約 30 g，紀和実験動物）を頚椎脱臼により

致死させた後に，腹部の体皮を剥離し，氷冷した

Ca2＋, Mg2＋ 不含リン酸緩衝化生理食塩水［PBS

(－)] 7 mlで腹腔内を洗浄し，洗浄液を回収した．

回収した洗浄液を遠心分離（1000 rpm, 10 min, 4°C）
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し，PBS(－)で 2回洗浄した後に，5％ウシ胎仔血

清（FCS)，100 units/mlペニシリン，100 mg/mlス

トレプトマイシン含有 RPMI1640培地（GIBCO）

に懸濁した．次に，96ウェル平底マイクロプレー

トに 5.0×105 cells (100 ml medium/well)ずつ播種し，

1時間前培養（95％ O2―5％ CO2, 37°C）し，PBS

(－)で洗浄した後に，被験物質及び 10 mg/ml LPS

(Salmonella enteritidis由来，Sigma）を含む培地で

20 時間培養した．培養上清中に蓄積した NO酸化

物 NO－2 を Griess法により定量した．すなわち，培

養上清に同量の Griess試薬（1％スルファニルアミ

ド/0.1％ N-1-ナフチルエチレンジアミン二塩酸塩/

2.5％リン酸）を加えて混和し，10分間室温で放置

した後に，マイクロプレートリーダー（model 550,

BIORAD）にて吸光度（測定波長 570 nm，参照

波長 655 nm）を測定し，培地で希釈した NaNO2

をスタンダードとして培養上清に蓄積した NO－2 を

定量した．また，被験サンプルによる細胞毒性につ

い て は MTT [ 3- ( 4,5-dimethyl-2-thiazolyl ) -2,5-

diphenyl-2H-tetrazolium bromide］アッセイ法を用

い，生成したMTT formazanを 0.04 M HCl含有 2-

propanol で溶解した後に，マイクロプレートリー

ダーにて吸光度（測定波長 570 nm，参照波長 655

nm）を測定した．なお，被験物質は DMSOに溶解

し，培地に添加した（DMSOの終濃度 0.5％）．

阻害率［inhibition(％）］は，下式により計算し，

50％阻害濃度（IC50）は，濃度―阻害曲線から算出

した．

Inhibition(％)＝
A―B
A―C

×100

A―C：NO－2 濃度（mM)

A: LPS (＋), sample (－)

B: LPS (＋), sample (＋)

C: LPS (－), sample (－)

比較対照物質として NG-monomethyl-L-arginine

（L-NMMA, IC50＝7.0 mg/ml), caŠeic acid phene-

thylester（CAPE, IC50＝1.1 mg/ml）及び guanidino-

ethyldisulˆde（GED, IC50＝0.43 mg/ml）を用いた．

8-1. 統計処理 また，数値は平均値±標準誤

差（S.E.）で表し，対照群と被験薬物群の平均値の

差の検定には，一元配置の分散分析後，Dunnettの

方法を用いた．

9. S. chinensis から Salacinol (1)の単離 S.

chinensis乾燥幹部（Lot I, 5.0 kg）から得た 80％含

水MeOH抽出エキス（551 g, 11.0％）のうち，538

g を EtOAc/H2O（1：1, v/v）にて溶媒分配し，

EtOAc 移行部（66.6 g, 1.4％）及び H2O 移行部

（471.4 g, 9.6％）を得た．得られた H2O 移行部の

うち，42.0 gについて，カラムクロマトグラフィー

［1.0 kg, NH Chromatorex, 200―350 mesh, (Fuji

Silysia Chemical Ltd.), H2O→MeOH］に付し，H2O

溶出部（6.2 g）及び MeOH 溶出部（35.8 g）を得

た．得られた H2O 溶出部（2.0 g）を HPLC [de-

tection: RI, column: YMC-Pack Polyamine II, 250×

20 mm, i.d. (YMC Co., Ltd.), moble phase: CH3

CN-H2O (60：40 or 70：30, v/v）］にて分離精製し，

salacinol (1, 14 mg, 0.0099％), dulcitol (347 mg,

0.25％）及び sucrose (68 mg, 0.048％）を得た．単

離した化合物は，それらの旋光度，MS及び NMR

などの物理化学データを標品のデータと直接比較す

ることにより同定した．10,12)

結果及び考察

1. Salacia属植物 MeOH抽出エキスの糖負荷ラ

ットにおける血糖値上昇抑制作用 3 種の Sala-

cia属植物，S. chinensis, S. oblonga及び S. reticula-

taのMeOH抽出エキスの糖負荷ラットにおける血

糖値上昇抑制作用を Tables 3―5 に示す．Sucrose

負荷ラットにおいて，S. chinensisのMeOHエキス

は有意な抑制作用を示すものの，その活性強度は

S. oblonga 及び S. reticulata の MeOH エキスと比

べて，若干弱い傾向が認められた（Table 3）．また，

maltose負荷モデルにおいて S. chinensisエキスは，

S. oblongaエキスと同程度の有意な抑制作用を示し

たが，S. reticulataエキスと比べると弱い傾向が認

められた（Table 4）．一方，glucose負荷ラットに

おいては，3種のエキスいずれも血糖値の上昇抑制

作用が認められなかったことから（Table 5），S.

oblonga 及び S. reticulata と同様に S. chinensis に

ついてもその作用メカニズムとして，消化管内にお

ける糖質加水分解酵素阻害活性が示唆された．そし

て，S. chinensis から salacinol (1)が単離されたこ

とから，活性本体は，S. oblongaや S. reticulataと

共通することが確認された．

2. Salacia 属植物含水 MeOH 抽出エキスの a-

Glucosidase阻害活性，Aldose還元酵素阻害活性及
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Table 3. Inhibitory EŠects of the 80％ Aqueous MeOH Extract from Salacia Species on Serum Glucose
Levels in Sucroseloaded Rats

Treatment Dose
(mg/kg, p.o.) N

Serum glucose (mg/dl)

0.5 h 1.0 h 2.0 h

Normal ― 10 76.9±2.4 95.9±5.9 93.7±5.7

Control ― 10 184.1±4.7 154.6±4.3 129.0±3.3

S. chinensis 50 6 147.5±5.7 147.5±5.4 126.4±7.8

100 6 148.7±10.4 142.7±7.1 122.3±2.7

200 6 113.7±4.3 126.6±6.7 129.7±7.7

S. oblonga 50 6 141.2±4.1 130.4±5.7 117.6±5.8
100 6 137.8±7.1 138.9±6.1 124.9±3.8

200 6 102.5±4.5 108.3±4.2 116.1±3.0

S. reticulata 50 5 145.6±7.6 129.4±3.1 123.2±2.3

100 5 115.1±6.4 117.1±8.1 126.2±4.4
200 5 94.6±3.7 104.8±5.4 104.6±3.9

Each value represents the mean±S.E.M.
Signiˆcantly diŠerent from the control: p＜0.05, p＜0.01.

Table 4. Inhibitory EŠects of the 80％ Aqueous MeOH Extract from Salacia Species on Serum Glucose
Levels in Maltoseloaded Rats

Treatment Dose
(mg/kg, p.o.) N

Serum glucose (mg/dl)

0.5 h 1.0 h 2.0 h

Normal ― 10 82.4±4.9 96.3±5.1 90.8±3.9

Control ― 10 213.9±7.1 183.6±10.4 129.6±3.1

S. chinensis 50 6 198.2±8.6 183.6±4.3 130.1±4.0

100 6 188.1±8.0 184.2±8.4 131.9±2.5

200 6 150.6±7.7 159.0±7.5 144.1±3.2

S. oblonga 50 6 188.1±8.8 187.2±13.0 146.9±10.3

100 6 159.7±12.3 165.9±6.0 136.5±3.9
200 6 146.8±15.8 157.6±10.7 139.3±5.8

S. reticulata 50 5 162.4±14.3 167.6±4.9 141.6±5.3

100 5 167.1±11.0 159.1±8.3 141.1±4.1

200 5 118.6±8.1 135.5±5.9 129.4±3.7

Each value represents the mean±S.E.M.
Signiˆcantly diŠerent from the control: p＜0.01.
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び AGEs 生成抑制活性 ラット小腸刷子縁膜を

粗酵素として用い，in vivo 糖負荷試験で有意な血

糖値上昇抑制作用の認められた sucrose 及び mal-

tose を基質（基質濃度 37 mM）としてラット小腸

由来 a-glucosidase (sucrase 及び maltase）及び p-

nitrophenol-a-D-glucopyranoside を基質（基質濃度

2.5 mM）としてパン酵母由来 a-glucosidaseに対す

る酵素阻害活性試験を実施した．Table 6に結果を

示すが，小腸由来の主な a-glucosidaseとして mal-

tase 及び sucrase を測定したところ，S. chinensis

（ロット I）エキスは S. reticulata や S. oblonga エ

キスに比べやや弱い活性を示す傾向にあった．一

方，パン酵母由来の酵素活性に対しては，いずれの

エキスも阻害活性が減弱する傾向にあった．小腸由

来の maltase や sucraseに対して強い活性を示した

acarboseや salacinol及び kotalanolにおいては，パ

ン酵母由来の酵素活性に対してほとんど阻害活性を

示さず，酵素に対する特異性が認められた．これら

の結果から，a-glucosidase 阻害活性試験に繁用さ

れているパン酵母由来の a-glucosidaseは小腸内で
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Table 5. Inhibitory EŠects of the 80％ Aqueous MeOH Extract from Salacia Species on Serum Glucose
Levels in Glucoseloaded Rats

Treatment Dose
(mg/kg, p.o.) N

Serum glucose (mg/dl)

0.5 h 1.0 h 2.0 h

Normal ― 10 84.9±4.8 87.9±3.4 92.6±3.8

Control ― 10 191.4±6.0 157.9±5.3 119.7±2.6

S. chinensis 50 6 196.5±5.0 181.1±12.4 141.0±16.0

100 6 198.5±8.0 172.8±4.6 124.8±3.0

200 6 174.9±12.9 180.1±15.8 151.1±25.4

S. oblonga 50 6 186.1±10.4 174.5±9.8 133.6±6.3
100 6 191.2±5.6 189.8±7.0 149.2±9.9

200 6 201.4±7.1 171.5±3.5 130.5±4.3

S. reticulata 50 5 173.2±11.3 163.6±14.9 148.2±23.3

100 5 194.7±10.8 184.0±13.5 154.0±22.0
200 5 198.3±16.8 199.9±26.4 176.0±40.1

Each value represents the mean±S.E.M.
Signiˆcantly diŠerent from the control: p＜0.01.

Table 6. EŠects of the 80％ Aqueous MeOH Extract from Salacia Species on Intestinal a-
Glucosidase and Yeast a-Glucosidase (IC50 mg/ml)

Intestinal a-glucosidase Yeast a-glucosidase

Sucrose Maltose p-nitrophenol-a-D-glucopyranose
(37 mM) (37 mM) (2.5 mM)

S. chinensis (Lot I) 48 118 133

S. oblonga 24 66 64

S. reticulata 18 60 87
Salacinol (1) 0.84 3.2 ＞400

Kotalanol (2) 0.58 2.8 ＞400

Acarbose 1.1 1.3 ＞400

Voglibose 0.059 0.32 ＞400
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の糖質加水分解酵素への影響を調べるには適してい

ないことが明らかとなった．Table 6に示す S. ob-

longa及び S. reticulata含水MeOH抽出エキスにお

ける IC50値と比較して，Table 1及び Fig. 1に示し

た合計 11ロットの S. chinensis含水 MeOH抽出エ

キスの活性強度は，同程度のものからほとんど活性

の認められない Lot（Lot Jの sucrase及び maltase

阻害活性はいずれも＞400 mg/ml）も存在し，活性

強度には大きな差異が認められた．

一方，aldose還元酵素は，ポリオール代謝系にお

ける律速酵素であり，その阻害物質は糖尿病性合併

症の白内障や末梢神経障害の治療薬として開発され

ている．Salacia属植物の含水MeOH抽出エキスに

ついて，aldose還元酵素阻害活性を検討した結果を

Table 2 に示すが，S. chinensis 及び S. oblonga に

顕著な活性が認められた．S. oblonga の aldose 還

元酵素阻害活性成分については，mangiferin (3)や

複数のトリテルペン成分であることを見い出してい

ることから，13―15) S. chinensis の活性成分について

も，3や含有トリテルペン成分であることが推察さ

れた．

蛋白質の非酵素的糖化によって生成される AGEs

は糖尿病性腎症を含めた糖尿病の合併症の成因に深

く関わっている．27)今回，我々は in vitro試験にお

ける AGEs生成抑制活性を比較検討した．AGEsは

蛍光法により測定し，また，アマドリ転移によって

生成するアマドリ化合物は NBTと反応させて測定

した．Salacia 属植物の 80％含水 MeOH 抽出エキ
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Fig. 1. Map of Thailand
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スについて検討した結果を Table 2に示すが，いず

れにも AGEs 産生抑制活性が認められ，特に，S.

chinensis エキスに強い活性が認められた．なお，

アマドリ化合物の生成にはいずれのエキスもほとん

ど抑制活性は認められなかった（IC50＝＞400 mg/

ml）．

3. Salacia属植物含水 MeOH抽出エキスのラジ

カル消去活性及びマウス腹腔マクロファージからの

LPS 誘発 NO 産生抑制活性 前報において S.

reticulataから調製したMeOHエキス及び mangife-

rin (3)などの主要成分に DPPHラジカル消去活性

があることを報告した．13―15)また，炎症部位にお

いては好中球やマクロファージから産生される
O－2 や NOなどの過剰に産生されるラジカル種は

防御物質としての役割を有している反面，各種臓器

障害や炎症を悪化させる原因や酸化ストレスによる

生活習慣病とも関連している．Salacia属植物はリ

ウマチなどの炎症性疾患にも有効であると伝承され

ていることから，今回， in vitro 試験において，

DPPH ラジカル及び xanthine-xanthine oxidase 法

で生成した O－2 に対する消去活性及び活性化マク

ロファージからの NO 産生に対する抑制活性につ

いて検討した．

Table 2 に示したように，DPPH ラジカル及び
O－2 の消去活性を検討したところ，3 種のエキス

での活性強度はほぼ同等で，比較対照に用いた(＋)

-catechin の半分程度の消去活性が認められ，抗酸

化作用を示す素材としても有望であることが認めら

れた．また，NO産生抑制活性については，S. ob-

longa 及び S. reticulata に比較対照の L-NMMA と

同程度の活性を見出し，S. chinensis は若干弱い作

用であった．

4. a-Glucosidase 阻害活性を指標としたタイ産

S. chinensisの品質評価 タイ各地で入手した S.

chinensis 幹部について，sucrase 及び maltase に対

する阻害活性を比較した．S. chinensisはタイ南部
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に主として生育していることから，Surtat thaniや

Nakhon si thammarat及び Krabi近郊では野生品を

採集したものを検体（Lot G―K）とした．Bang-

kok, Chantaburi, Kanchanaburi 及び Chiangmai で

は市内薬局で購入した生薬（Lot A―F）を用いた．

Nakhon si thammarat, Surat thani及び Krabi近郊

の沼地や湿地帯で採取した S. chinensis（Lot G―I,

K）は，ほぼ同様の a-glucosidase 阻害活性が認め

られたが，それら地域の中間地点とも言える Na-

khon si thammarat 西北部の山地で採取した S.

chinensis (Lot J）には活性が認められなかった．各

種クロマトグラフィーの比較検討から，テルペノイ

ド成分や 3などの成分はほぼ共通しており，植物学

的にも同一であることが確認されたが，28,29)沼地と

山地における S. chinensisの a-glucosidase阻害活性

の差異は，salacinol (1)などの生合成と関連して興

味深い知見と考えられる．

一方，Bangkok などの北部都市の薬局で購入し

た S. chinensisについては，いずれも採取地や採取

年度が不明であったが，切断面が褐色を帯びるなど

明らかに古い検体（Lot A, B, E）の阻害活性は弱い

傾向が認められた．

これまでに我々は Salacia属植物の S. oblonga及

び S. reticulata に強い a-glucosidase 阻害活性を有

する salacinol (1)及び kotalanol (2)を始め，aldose

還元酵素阻害活性や抗酸化作用を示す mangiferin

(3)などのポリフェノール成分やトリテルペン成分

などの多種の成分を含有していることを明らかにし

ている．今回，同属の S. chinensisについても同様

に抗糖尿病作用や抗炎症作用が期待できることを明

らかにし，活性本体は salacinol (1)であることを確

認した．また，タイにおける S. chinensisの産地別

の品質調査を実施し，各地域にて入手したサンプル

について a-glucosidase阻害活性を検討したところ，

Lot間で活性強度に大きな差異のあることが判明し

た．
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