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１．りんごポリフェノールについて
　「りんご」と聞けば、漠然と身体に良い食材であると
感じる人は少なくない。また幼い頃、体調をくずした時
に、ほとんどの人が親からりんごを勧められたであろう。
はたして本当に、りんごは身体に良い影響を与えるのか。
そして、りんごの中のどのような成分が健康の維持・増
進に寄与するのだろうか。我が国におけるりんごの疫学
研究のひとつに動脈硬化リスクとの関連性調査がある。
本調査では、推定エネルギー必要量より摂取エネルギー
が少ないまたは脂質比が 30％より低い食生活の者にお
いて、りんご摂取は動脈硬化に予防的に作用する可能性
が示唆されている［1］。さらにアメリカ人を対象にした
調査では、りんごを多く摂取している者ほど、受診率や
薬の処方率が低い傾向にあるとの報告がある［2］。この
ような知見を踏まえれば、やはりりんごはことわざ通り
の機能的な食材なのかもしれない。一般的にりんごはビ
タミンや有機酸、カリウムを比較的多く含むが、先の疫
学調査結果やこれから述べる研究論文の内容は、むしろ

ポリフェノールの重要性を物語っている。ポリフェノー
ルとは、光合成により植物体内で生成される色素や苦味
成分を指すが、作物や品種により、含まれるポリフェノー
ルの種類とその構成は様々である。一方、りんごに含ま
れるポリフェノールの大半は、カテキン体が連なった
構造を有するプロシアニジンという成分である（図 1）。
プロシアニジンはフラボノイド類に属し、りんご以外に
もブドウやカカオに含まれているが、その含有量や分子
量構成は大きく異なる。

図 1．りんごに含まれるポリフェノールについて
 （a）りんごポリフェノールの組成、（b）りんごプロシ

アニジンの構造
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２． りんごプロシアニジンの健康機能研究の歴史と明
らかになりつつある作用機序

　これまでに報告されているプロシアニジンの生理機能
は、他のポリフェノールと同様に抗酸化作用［3］や抗炎
症作用［4］があるが、とりわけりんごプロシアニジンに
着目してみると抗アレルギー作用、脂質代謝調節作用、
寿命延長作用、発毛促進作用、美容作用など多岐にわたっ
ている（表 1）［5-18］。ここに掲げられている生理作用を
見れば、あの「1 日 1 個のりんごで医者いらず」という
ことわざが、いかに真実に近しいか感じられる。
　一方りんごプロシアニジンに関する総掲載論文数は、
茶カテキンやレスベラトロールと比較すると決して多く
なく、またその多くが国内の研究機関によるものである
ことから、世界的に見ればりんごプロシアニジン研究の
歴史は浅いと言わざるを得ない。それは、りんごからポ
リフェノール成分を得ること、あるいはそこからプロシ
アニジン成分のみを抽出することに大きな技術的障壁が
あるためである。そのような状況の中、我々は独自の技
術により、りんごからプロシアニジン成分のみを抽出し、
分子量あるいは異性体毎に分取・精製することで、表 .1
に示すようなりんごプロシアニジンが持つ非常に特異な
生理活性を見出してきた［20,21］。ここで多彩な生理機能
が報告されているりんごプロシアニジンだが、その作用
機序は未知な点が多い。一方升本らは、肥満モデルマウ
スを用いた試験において、腸管吸収率が極めて低い高分
子量プロシアニジンが腸内環境へ及ぼす影響について報
告している［15,21］。高脂肪高ショ糖食摂取マウスに 4 量

体以下の低分子量プロシアニジンと 5 量体以上の高分子
量プロシアニジンを摂取させた結果、高分子量プロシア
ニジン摂取群特異的に体重増加抑制作用ならびに腸内代
謝産物の変動、さらには腸内Akkermansia 属の増加を
認めた。Akkermansia 属は腸内に存在するムチン分解
菌として有名であるが、近年の研究により肥満や糖尿病
との相関性が注目を集めている［22,23］。

３．りんごプロシアニジンのミトコンドリア新生作用
　前項で紹介した高分子量プロシアニジンの腸内環境改
善作用に関する報告に対し我々は、血中へ移行する低分
子量プロシアニジンにも高分子量のそれとは異なる作用
点があるだろうと考え、このたび軟骨細胞を用いた研究
によりミトコンドリア新生作用を見出した［24］。関節の
軟骨変性を伴う運動器疾患として変形性関節症は有名で
あるが、未だ詳しい発症メカニズムが解明されておら
ず、内科的治療の開発も遅れている。一方近年の研究に
より、変形性関節症の発症・増悪は軟骨細胞のミトコン
ドリア機能の低下と相関することが明らかとなり［25-28］、
現在、それらをターゲットとした介入研究が期待されて
いる。運動器に対するりんごプロシアニジンの保護効果
は現状報告例がほとんどないが、表 1 に記す研究成果の
いくつかは、りんごプロシアニジンが細胞に直接働きか
けることを示唆しており、ミトコンドリアに作用してい
ても不思議ではないと考えるに至った。そこで我々はマ
ウス初代軟骨細胞に対し、りんご由来プロシアニジン画
分を添加しミトコンドリアマーカーを調べたところ、ミ

表 1．りんごプロシアニジンの生理作用に関する研究論文
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トコンドリア転写調節因子として知られる PGC-1α の遺
伝子発現量ならびにミトコンドリア DNA コピー数の著
しい増加（図 .2（a））、さらにはミトコンドリア脱水素
酵素活性の増加を認めた。また主要軟骨基質であるプロ
テオグリカンの産生能評価においては、単量体であるエ
ピカテキンとの活性比較により、プロシアニジン構造特
異的な促進作用が明らかとなった。さらに、軟骨細胞の
ミトコンドリア機能低下により再現される変形性膝関節
症モデルマウス（Sod2 欠損型）において、りんごプロ
シアニジン経口摂取群では膝関節軟骨変性病態が抑制さ
れた（図 .2（b））。これにより、りんごプロシアニジン
のミトコンドリアを介した作用機序、また「関節」とい
う新たな健康領域での生理作用が明らかとなった。

終わりに
　長きにわたりその健康機能が注目されてきたりんごの
作用機序は、「腸内細菌」や「ミトコンドリア」という
切り口から、今日、分子レベルで解明されつつある。と
りわけミトコンドリア調節作用の観点から見れば、非侵
襲療法の開発が遅れている変形性膝関節症のような疾患
に留まらず、ミトコンドリアが重要な働きを担う多くの
疾病に対しても、一般食材であるりんごに秘められた可
能性を提示できるものと確信している［29,30］。
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