
　アレルギー疾患の患者数は年々増加する傾向にあり，
近年では人口の約 1/3 に上ると考えられている1）2）。ア
レルギー疾患は，一般にその発症メカニズムの違いによ
り I型から IV型までの 4種類に分類される3）。I型アレ
ルギーは最も代表的なアレルギーであり，アナフィラキ
シーショックや花粉症，気管支喘息，アトピー性皮膚炎，
食物アレルギー，鼻炎などの症状を引き起こす。我々は，
これまでに I型アレルギー反応を抑制する食品とその成
分として，チャ（Camellia sinensis L.）のカテキン類や
その誘導体について報告してきた4‒6）。薬剤に比較して
副作用が少なく長期的に摂取することが可能である点
で，食経験のある天然物によるアレルギー疾患の予防は
有益であるものと考えられる。
　サラシア属植物は，東南アジアやブラジル等の熱帯か
ら亜熱帯地域に広く分布する Hippocrateaceae科のつる
性の植物であり，Salacia reticulataや S. oblongaをはじ
めとして多くの種が知られている。スリランカ産の
S. reticulataは，現地のシンハラ語で“コタラヒムブツ”
と呼ばれている。インドやスリランカの伝統医学でその
根あるいは幹が利用され，日常の食事の際にそのエキス
を飲用することで糖尿病を予防するとともに，その初期
治療にも使用されてきた7）8）。さらに，近年 S. reticulata

の葉や S. oblongaの根に，リューマチ性関節炎抑制作用
や抗炎症作用があることが報告されており9）10），動物の免
疫系に作用する効果のあることが予想される。ところで，

サラシアの保健作用の大部分はその根あるいは幹に関す
る報告であり，産地において希少植物となりつつあるサ
ラシア属植物の過剰採取を防ぐためには，これまであま
り用いられてこなかった葉を利用することが，有効な手
段であると考えられる。我々は，S. reticulataの葉に，
その幹と同様の糖吸収抑制作用があることを確認し，す
でに報告している11）。そこで本研究では，主にスリラン
カ産の S. reticulataの葉と幹の水抽出物について，その
マウス I型アレルギー抑制作用を検討するとともに，そ
の作用に寄与する含有成分の検討を行った。

実　験　方　法

1.　試料および実験動物
　I型アレルギー反応の初期感作溶液として，Sigma社
製オブアルブミン水溶液 2 mg/mLと三光純薬社製フロ
イントの不完全アジュバントを体積比 1：1で混合した
溶液を用いた。また，チャレンジ溶液として，オブアル
ブミンの 100 μg/mL水溶液を用いた。サラシアの試料
としては，盛光社供与のインド産 S. oblongaの葉および
スリランカ産 S. reticulataの葉と幹の乾燥物を，フード
ミルを使って微粉砕したものを用いた。これらの微粉砕
物に 9倍量の水を加え，50℃，1時間振盪抽出した。そ
の後，10℃，5,000 rpmで 20 分間遠心分離を行い，その
上清を凍結乾燥することで水抽出物を得た。実験動物と
しては，日本 SLC社より購入した 4週齢の雄性 ddY系
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マウスを用いた。マウスは，12 時間間隔で照明が点灯，
消灯する 24℃の部屋で飼育し，実験中は水道水と PMI 
Nutrition International社製実験動物用標準飼料 Rodent 
Lab Diet EQ 5L37 を自由に摂取させた。実験動物の取り
扱いは，文部科学省「研究機関等における動物実験等の
実施に関する基本指針」に準じた「沼津工業高等専門学
校における動物実験に関する指針」の規定に従った。

2.　 マウス I型アレルギーモデルを用いたその抑制作
用の測定

　マウス I型アレルギー反応のモデルとしては，オブア
ルブミンをアレルゲンとしたマウス腹壁色素浸潤法12）

を用い，ヒスタミンによる血管透過性亢進作用による血
管からの腹壁へのエバンスブルーの漏出面積を測定する
ことで反応の程度を評価した。まず，マウスに初期感作
溶液 50 μLを腹腔内注射して初期感作を行った。初期感
作溶液の代わりに生理食塩水を投与したマウスを，健常
群とした。初期感作後 9日目に，試料溶液あるいはその
溶媒である 0.5％トラガカントゴム水溶液をマウスに胃
ゾンデを用いて経口投与し，さらにその 1時間後に和光
純薬工業社製エバンスブルー色素溶液（10 mg/mL）の
0.1 mLを尾静脈内注射した。色素注射後 5分以内に，
ジエチルエーテル麻酔下にマウス腹壁を傷付けないよう
に注意しながら露出させた。色素注射の 5分後，チャレ
ンジ溶液 50 μLをマウスの露出させた腹壁に皮内注射し
た。チャレンジの 7分後にマウスを頚椎脱臼でと殺して
腹壁を採取し，その青色色素の浸潤面積をアトー社製
AE-6920 型デンシトグラフで測定した。試料としては，S. 
oblongaの葉水抽出物，S. reticulataの葉および幹水抽出
物を 200 または 400 mg/kg体重の投与量で，Sigma社
製マンギフェリン（純度 98.0％）を 0.0496 mg/kg体重
または 3.97 mg/kg体重の投与量で，和光純薬工業社製
（－）-エピガロカテキン（EGC）（純度 98.0％），和光純
薬工業社製（－）-エピカテキン（EC）（純度 98.0％）を
それぞれ 0.620 mg/kg体重と 0.456 mg/kg体重の投与
量で用いた。各試料は，それぞれの投与量となるように
0.5％トラガカントゴム水溶液 500 μLに懸濁して用い
た。S. oblongaの葉水抽出物，S. reticulataの葉および幹
水抽出物の投与量は，既報の茶抽出物のマウス I型アレ
ルギー抑制作用での投与量を参考に選択した4）13）。0.5％
トラガカントゴム水溶液 500 μLのみを投与した群をア
レルギー群とした。抗アレルギー作用を示す陽性対照と
しては，既知の抗ヒスタミン剤（ヒスタミン H 1 受容体
拮抗剤）である和光純薬工業社製ジフェンヒドラミンを，
1 mg/kg体重の投与量で用いた。各群のマウスは 6また
は 8匹とした。

3.　 I型アレルギーマウスの腹壁中のサイトカイン濃
度および抗体濃度の測定

　S. reticulataの葉および幹水抽出物を経口投与した I
型アレルギーマウスについて，その腹壁の 0.5％ （w/v）
ホモジネートを 0.04 Mリン酸緩衝液（pH 7.4）を用い

て調製し，3,000 rpm，10 分間，4℃で遠心分離し上清を
得た。ただし，本実験ではサイトカイン濃度および抗体
濃度の ELISA（Enzyme-Linked ImmunoSorbent Assay）
による測定に対する妨害を避けるため，エバンスブルー
の静脈内注射は行わなかった。マウスは 1群 7匹とした。
調製したマウス腹壁のホモジネート上清について，I型
アレルギー反応に関連するサイトカインとして，イン
ターリューキン-4（IL-4）および IL-10 の濃度を，また，
関連抗体として免疫グロブリン E（IgE）の濃度を，そ
れぞれ以下の ELISAキットを用いて測定した。IL-4 は
Biosouce社製Mouse IL-4 ELISA KITを，IL-10 は Bio-
souce社製Mouse IL-10 ELISA KITを，また，IgEは Be-
thyl Laboratories社製Mouse IgE ELISA Quantitation 
KITを用いて，それぞれ定量した。

4.　 S. reticulataの葉および幹水抽出物中の成分分析
　成分として，タンパク質含量を牛血清アルブミンを標
準物質としてローリー法14）で，糖含量をグルコースを
標準物質としてアントロン硫酸法15）で，食物繊維含量
をプロスキー改法による酵素‒重量法16）で，また，総ポ
リフェノール含量を没食子酸エチルを標準物質として
フォーリン‒チオカルトー法17）でそれぞれ測定した。こ
れらの測定は，それぞれ同様の操作を 3回行いその平均
値を算出した。
　S. reticulataの葉および幹水抽出物中のポリフェノー
ル成分18）として知られている，フラボノイドのマンギ
フェリンおよびカテキン類の EGC， ECの含量を，高速
液体クロマトグラフィー（HPLC）法による絶対検量線
法を用いて測定した。用いた HPLCの分析条件を以下
に示す。これらの測定は，それぞれ同様の操作を 3回行
いその平均値±標準偏差を算出した。Fig. 1 に，これら
のポリフェノール成分の化学構造を示す。
　4.1　HPLC法によるマンギフェリンの分析条件　ポ
ンプは島津社製 LC-10AD型を，カラムは和光純薬工業
社製Wakosil-II 5C18 （φ4.6 mm×150 mm），検出器は島
津社製 SPD-10A型紫外吸光検出器（360 nm）を用いた。
カラム温度は 35℃，溶出溶媒はメタノール：1％酢酸水
溶液（2：3），流速は 1.0 mL/分とした。
　4.2　HPLC法によるカテキン類の分析条件　ポンプ
は島津社製 LC-10AD型を，カラムは和光純薬工業社製
Wakosil-Ⅱ 5C18 （φ4.6 mm×150 mm），検出器は島津社
製 SPD-10A型紫外吸光検出器（280 nm）を用いた。カ
ラム温度は室温，溶出溶媒はアセトニトリル：0.1％リ
ン酸溶液（1：9），流速は 1.0 mL/分とした。

5.　統 計 処 理
　マウス腹壁の色素浸潤面積，サイトカイン濃度および
抗体濃度に関する実験データは，平均値±標準誤差で表
した。各群間の平均値の差の検定には，ノンパラメトリッ
ク法であるマンホイットニーの U-検定を用い，p＜ 0.05
を統計学的に有意であるとした。
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実　験　結　果

1.　サラシアの葉および幹水抽出物の収量
　インド産 S. oblongaの葉，スリランカ産 S. reticulata

の葉と幹の水抽出物の収量は，それぞれ 8.1％（w/w），
17.3％（w/w），6.1％（w/w）であり，S. reticulataの葉
と幹では葉の方が，また，同じ葉では S. oblongaに比較
して S. reticulataの方が収量が多かった。

2.　 S. oblongaの葉および S. reticulataの葉と幹
水抽出物のマウス I型アレルギー抑制作用

　S. oblongaの葉および S. reticulataの葉と幹水抽出物に
ついて，マウス I型アレルギー抑制作用を測定した結果
を Fig. 2 に示す。アレルゲンで初期感作を行わなかった
健常群では腹壁への色素の漏出はほぼ見られなかったの
に対し，初期感作を行ったアレルギー群では顕著な色素
の漏出が認められた。S. oblongaの葉水抽出物は，200
および 400 mg/kg体重の投与量では，アレルギー群に
比較して有意な I型アレルギー抑制作用は認められな
かった。S. reticulataでは，葉水抽出物の 400 mg/kg体
重，さらには幹水抽出物の 200 および 400 mg/kg体重
の投与量で，アレルギー群に比較して有意な I型アレル
ギー抑制作用が認められた。効果の見られた群の中では，
S. reticulataの幹水抽出物の 400 mg/kg体重の投与量で

最も効果が強い傾向が見られ，その効果は投与量依存的
であり，さらには葉水抽出物よりも幹水抽出物で効果が
強い傾向があった。これらの結果から，S. reticulataの
葉および幹水抽出物の経口摂取で，I型アレルギーの発
症を抑制する効果のあることが示唆された。陽性対照と
して用いたジフェンヒドラミンは，1 mg/kg体重の投与
量で，S. reticulataの水抽出物よりも強い I型アレルギー
抑制作用が認められた。

3.　 S. reticulataの葉および幹水抽出物を経口投与
した I型アレルギーマウスの腹壁中のサイトカイ
ン濃度および抗体濃度

　S. reticulataの葉と幹水抽出物を，200 および 400 mg/
kg体重で経口投与した場合の，I型アレルギーマウス腹
壁中の IL-4，IL-10，さらには IgEの濃度を測定した結果
を Fig. 3（a）, （b）, （c）にそれぞれ示す。
　今回用いた I型アレルギーモデルマウスの腹壁中
IL-4，IL-10，IgE濃度は，アレルゲンによる初期感作を
行わなかった健常マウスに比較して有意に上昇すること
がすでに報告されている5）。S. reticulataの葉水抽出物の
400 mg/kg体重，その幹水抽出物の 200 および 400 mg/
kg体重での経口投与により，アレルギーモデルマウスの
腹壁中 IL-4 と IL-10 濃度はアレルギー群に比較して有意
に低下する作用が見られた。その効果は，アレルギー抑
制作用の場合と同様に，葉よりも幹水抽出物の方が強い
傾向があった。このことから，S. reticulataの幹だけでな
く葉の水抽出物にもマウス I型アレルギー抑制作用があ

Figure 1　Chemical structures of mangiferin,（－）-epi-
gallocatechin, and （－）-epicatechin. 

Figure 2　Preventive effects of oral administration of 
water extracts prepared from leaves and stems of Salacia 
reticulata against mouse type I allergy.
Values are the mean±SEM. N=8. Signifi cant differences 
from Allergy group are presented. 
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ることが確認できた。また，マウス腹壁中の IgE濃度に
ついても，有意差は認められなかったものの S. reticulata

の幹水抽出物の 400 mg/kg体重での経口投与により低下
する傾向が見られた。陽性対照として用いたジフェンヒ
ドラミンを投与したマウスについては，腹壁中の IL-4, 
IL-10, IgE濃度ともに，アレルギー群に比較して有意に抑
制されていた。これらの I型アレルギーの発症過程にお
いて重要な役割を果たすサイトカイン類や抗体の産生，
分泌の抑制は，S. reticulataの葉や幹水抽出物の I型アレ
ルギー抑制作用に寄与しているものと考えられる。

4.　 S. reticulataの葉および幹水抽出物中の含有成分
　S. reticulataの葉および幹水抽出物中のタンパク質含
量を測定したところ，2.3 および 2.2％（w/w）であり，
その含量に差は見られなかった。これらの糖含量は，
26.7 および 34.7％（w/w）で，幹の水抽出物の方が葉に
比較して多かった。食物繊維の含量は，幹の水抽出物で
79.6％（w/w）であった。葉の水抽出物に関しては，本
研究では測定しなかった。ポリフェノール含量は，それ
ぞれ 12.3 および 9.3％（w/w）で，糖や食物繊維の含量
とは逆に葉の方が幹よりも多かった。
　S. reticulataの葉および幹水抽出物中に含有され，マ
ウス I型アレルギー抑制作用に寄与することが予想され
る既知の成分としては，フラボノイドであるマンギフェ
リンやカテキン類である EGCおよび ECなどのポリ
フェノール成分が挙げられる18）。これらの含量を，前述
の条件で HPLC法を用いて測定したところ，マンギフェ
リンは保持時間 5.5 分， EGCおよび ECは保持時間 5.5
分と 8.5 分に検出された。S. reticulataの葉水抽出物中
の含量は，マンギフェリン 0.013±0.000，EGC 0.155±0.011，
EC 0.114±0.003％（w/w）であった。S. reticulataの幹
水抽出物中の含量は，マンギフェリン 0.992±0.084％（w/
w）であり，EGCと ECは検出されなかった。

　I型アレルギー抑制作用の見られた S. reticulataの葉
および幹水抽出物の 400 mg/kg体重の投与量に含まれ
るこれらの成分の含量は，S. reticulataの葉水抽出物で
はマンギフェリン 0.0496 mg/kg体重，EGC 0.620 mg/
kg体重，EC 0.456 mg/kg体重，また，S. reticulataの
幹水抽出物ではマンギフェリン 3.97 mg/kg体重に相当
する。そこで，これらの化合物を S. reticulataの葉およ
び幹水抽出物の 400 mg/kg体重の投与量に含まれる量
で経口投与した際のマウス I型アレルギー抑制作用を測

Figure 3　Suppressive effects of oral administration of water extracts prepared from leaves and stems of Salacia reticu-
lata on abdominal wall interleukin-4, interleukin-10, and immunoglobulin E levels in mice affected by type I allergy.
（a） interleukin-4 levels （pg/mL homogenate）, （b） interleukin-10 levels （ng/mL homogenate）, （c） immunoglobulin E 
levels （ng/mL homogenate）. Values are the mean±SEM. N=7. Signifi cant differences from Allergy group are present-
ed.

Figure 4　Preventive effects of oral administration of 
water extracts prepared from leaves and stems of Salacia 
reticulata, mangiferin, （－）-epigallocatechin, and （－）-epi-
catechin against mouse type I allergy.
Values are the mean±SEM. N=6 . Signifi cant differences 
from Allergy group are presented. 
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定した結果を Fig. 4 に示す。S. reticulataの葉水抽出物
に含まれる EC量で，S. reticulataの葉水抽出物の示す
作用の約 63％に相当する作用を示したものの，有意な
効果は認められなかった。一方，S. reticulataの葉水抽
出物に含まれるマンギフェリンおよび EGCの量では，
明確な効果は見られなかった。S. reticulataの幹水抽出
物に含まれるマンギフェリンの量では，S. reticulataの
幹水抽出物が示す作用の約 89％に相当する有意な作用
を示した。以上の結果から，S. reticulataの葉水抽出物
に含まれる ECの効果は，葉水抽出物の示す I型アレル
ギー抑制作用の一部に寄与しているものと考えられる。
幹の水抽出物の示す作用は，それに含まれるマンギフェ
リンの効果が主要であると考えられる。

考　　　　　察

　本研究では，S. reticulataの葉と幹水抽出物および S. 
oblongaの葉水抽出物について，そのマウス I型アレル
ギー抑制作用を確認し，さらにその作用機序と有効成分
についてその一端を検討した。なお，サラシア属植物の
安全性については，主にその産地におけるこれまでの長
い食習慣で確認できるだけでなく，亜慢性毒性や遺伝毒
性などについての確認の報告がある19）20）。
　S. reticulataの葉と幹水抽出物に関して，有意な効果が
見られたのは S. reticulataの葉水抽出物の 400 mg/kg体
重と，S. reticulataの幹水抽出物の200および 400 mg/kg
体重の投与量の場合のみであった。200 mg/kg体重の投
与量での効果の比較から，S. reticulataの葉と幹の水抽
出物では幹の方が強い I型アレルギー抑制作用を持つこ
とがわかった。しかし，S. reticulataの葉の水抽出物の
収量は幹の約 2.8 倍と多かったことから，葉の水抽出物
の場合には，作用の弱さをその投与量を増加させること
で補うことが可能と考えられる。実際，Fig. 2 において
も，S. reticulataの葉水抽出物の 400 mg/kg体重と S. 
reticulataの幹水抽出物の 200 mg/kg体重の投与量の場
合では，ほぼ同程度の I型アレルギー抑制作用が認めら
れている。これまでに，インドやスリランカの産地で主
に根や幹が民間薬として用いられてきた S. reticulataで
あるが，根や幹の採取は植物自体に強い傷害を与えその
再生が困難となる。しかし，葉は根や幹に比較して再生
が速く，植物自体に強い傷害を与えることなしにその抽
出物を工業的に安価に生産することができる。また，S. 
reticulataの葉は苦味が少なく，その水浸出物を茶の形
で摂取するのにも適している。
　I型アレルギー反応は，体液性免疫応答による即時型
アレルギーであり，IgE抗体を介して引き起こされる。
アレルゲンが動物体内に侵入することでサイトカインの
一種である IL-4 の産生が高まり，これにより naiveT細
胞から 2型ヘルパーTリンパ球（Th2 細胞）への分化が
促進される。Th2 細胞は，IL-3 や IL-4 等のサイトカイン
を分泌して IgE産生 Bリンパ球を活性化し，これによ

り産生，分泌された IgEとアレルゲンがマスト細胞表
面に結合することで，ヒスタミンやプロスタグランジン
などの種々のケミカルメディエーターが放出される。そ
れにより，血管透過性の亢進等による I型アレルギーに
特有の症状が発現する。また，Th2 細胞は IL-10 を分泌
し，naiveT細胞の 1型ヘルパーTリンパ球への分化を抑
制するとともに，Bリンパ球を活性化する。本研究では，
S. reticulataの葉および幹水抽出物の経口投与により，
腹壁中の IL-4，IL-10 および IgE濃度の上昇が抑制され
た。そのため，Th2 細胞等による IL-4 や IL-10 の産生，
分泌を抑制し，Th2 細胞の分化，増殖や Th2 細胞によ
る IgE産生 Bリンパ球の活性化が弱められたことが，S. 
reticulata水抽出物の示すアレルギー抑制作用の主な機
序と考えられる。この作用に関する詳細な機序をさらに
明らかにするためには，今後，各免疫細胞におけるサイ
トカインや抗体の遺伝子発現に対する S. reticulata水抽
出物の効果を検討する必要があるものと考えられる。
　S. reticulataの葉および幹水抽出物のアレルギー抑制
作用には，葉の ECや幹のマンギフェリンといったポリ
フェノール化合物が，有効成分として寄与していること
を本研究の結果から推定した。マンギフェリンに関する
アレルギー抑制作用はこれまでに報告がないが，他のフ
ラボノイド類では同様の作用が知られている21）22）。また，
EGCや ECなどのカテキン類のアレルギー抑制作用に
ついてはすでに多くの報告があり，その作用機序として
Bリンパ球による IgE産生抑制5），マスト細胞や好塩基
球の脱顆粒におけるヒスタミン遊離抑制13）23），シクロオ
キシゲナーゼ［EC1.14.99.1］とリポキシゲナーゼ 
［EC1.13.11.12］ 活性阻害24）によるプロスタグランジンや
リューコトリエン等のケミカルメディエーターの放出抑
制25）26），Df-プロテアーゼ ［EC 3.4.21.-］阻害27）による血
管透過性抑制，Th2 細胞による IL-4 や IL-10 の産生抑
制5）28）があげられる。このように，カテキン類は I型ア
レルギーの複数の段階を阻害することでアレルギー抑制
作用を発揮するものと考えられる。S. reticulataのアレ
ルギー抑制作用に関与する有効成分については，特にそ
の葉においては明確に強い効果を示す成分を見出せな
かったことから，今後さらに他の成分の検索を行うとと
もに，現在見出されているポリフェノール化合物の相乗
作用等についても検討を行う必要があるものと考えられ
る。
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Research Note

Preventive Effects of Salacia reticulata on Increased Vascular Permeability Induced by 

Ovalbumin in the Abdominal Wall of Mice with Type I Allergy

Kyoji Yoshino,＊,1 Yukino Kishi,1 Takashi Kanetaka,2 and Kunimasa Koga3

（Received May 9, 2012; Accepted August 3, 2012）

Summary: This study investigated the preventive effects of water extracts prepared from the leaves and stems 
of Salacia reticulata on type I allergy in mice. Oral administration of the S. reticulata extracts to mice at doses 
of 200 and/or 400 mg/kg body weight signifi cantly inhibited mouse type I allergy. The increases in the levels of 
some cytokines, such as interleukin-4 and interleukin-10, and that of immunoglobulin E in the abdominal wall of 
mice with type I allergy were also suppressed by oral administration of these S. reticulata extracts. The possibly 
active components in the leaves were thought to be certain polyphenolic compounds, such as （‒）-epicatechin, 
and that in the stems was thought to be mangiferin. The leaves and stems of S. reticulata would be a suitable 
foodstuff for prevention of type I allergy. 
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