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　カキ（Diospyros Kaki Thumb.）は日本全国で栽培され
る果樹であるが，中国や韓国などの東アジアを中心に，ヨー
ロッパやオセアニアなど世界各地でも栽培されている1, 2）．
カキ果実には多くのビタミン，食物繊維，ミネラル，カロ
テノイド，ポリフェノールなど栄養成分や有効成分が含ま
れていることが知られている3）．一方，カキ果皮は果肉よ
りもカロテノイド，ポリフェノール，ミネラルなどを高濃
度に含んでいるが4, 5），ほとんど未利用のまま廃棄されて
いる．
　有効成分を多く含むカキ果皮は利用価値が高いと考えら
れるが，カキ果皮は硬くて干し柿様の匂いもあるため，ほ
とんど食用にされることはない．したがって，そのままを
食べるよりも，抽出物の形にする方が利用しやすいと考え
られる．そこで，廃棄されるカキ果皮の食品向けの有効利
用を目的として，水とエタノールのみを用いた抽出物の調
製を試みた．また，ヒト乳癌由来の MCF-7 細胞を用いて
各抽出物の細胞増殖活性を調べることによって，抽出物の
機能性を評価した．

実験材料・方法

１．カキ果皮
　長野県下伊那郡の農園より‘市田柿’の果皮を入手した．
干し柿製造時に排出され，天日で 7 日間乾燥されたもので，
実験に供するまで -40℃で保存した．

２．抽出条件（抽出温度と果皮の破砕有無）の検討
　ミキサーを用いて粉砕した，あるいは未粉砕のカキ果皮
50 g に 95% エタノール 600 mL を加え，室温あるいは加
熱還流（78℃）下で，攪拌しながら 2 時間抽出した．珪藻
土で濾過して残渣を取り除き，濾液を減圧乾固して抽出物
を得た（Table 1）．

３．食品利用可能な抽出物の調製
　抽出・分画方法を Fig. 1 に示した．粉砕したカキ果皮
20 kg を 95% エタノール 240 L に浸漬し，遮光下で攪拌し
ながら 1 時間加熱還流した．濾過して残渣を取り除き，減
圧濃縮後に水を加えて沈殿物を析出させた．沈殿物は濾過
により回収し（残渣 2），濾液は減圧乾固し水溶性抽出物

（Ew）とした．残渣 2 を 95% エタノールに再溶解し，一
次減圧濃縮，二次減圧濃縮を経て得られた乾固物を抽出物
1（E1）とした．一次減圧濃縮時に析出した沈殿物 1 を回
収して 95% エタノールに再溶解し，減圧濃縮後，濾過に
よりさらに沈澱物 2 と濾液 2 に分けた．沈澱物 2 は減圧乾
固して抽出物 2（E2）とし，濾液 2 も減圧濃縮・乾固して
抽出物 3 （E3）とした．二次濃縮時に析出した沈澱物 3 は
減圧乾固し，抽出物 4（E4）とした．

４．試料中β- クリプトキサンチン量の測定
　試料 10 mg を MTBE 10 mL に溶解後，0.01% 2,6-ジ-t-
ブチル-4-ヒドロキシトルエンを含むエタノール 10 mL と
60% 水酸化カリウム溶液 2 mL を加えた．遮光して窒素雰
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囲気下 40℃で 1 時間反応させた．反応後の液を分液漏斗
に移して MTBE 30 mL を加え，10% 食塩水 30 mL で 2 回
洗浄した．MTBE 層を減圧下で乾固させた後，エタノー
ルに溶解して 20 mL に定容した．孔径 0.2 µm のフィル
ター（Duo-filter，株式会社ワイエムシィ）で濾過した後，
HPLC で分析した．HPLC 装置は LC-20A（株式会社島津
製作所）を用いた．移動相は（A）0.1% 酢酸アンモニウ
ム含有メタノール：MTBE：H2O（81:15:4, v/v/v），（B）0.1 ％
酢酸アンモニウム含有メタノール：MTBE（10:90, v/v）
を用い，流速は 1 mL/min，濃度勾配は 0 分；（A）100%，

（B）0% → 60 分；（A）0%，（B）100% とした．分離カラ
ムは C30 カロテノイドカラム（長さ 250 mm×内径 4.6 mm, 
粒子径 5 µm；株式会社ワイエムシィ）を用い，カラム温
度は 32℃，注入量は 20 µL，検出波長は 450 nm とした．
β- クリプトキサンチン標品（EXTRASYNTHESE）を用
いて作成した検量線で定量した．

５．試料中ポリフェノール量の測定
　試料 1.0 g に水 100 mL を加え，80℃の湯浴中で 1 時間
加熱した後，濾紙で濾過した．濾液に同量の 0.1 N Folin-
Ciocalteu 試薬（Merck KGaA）を加えて室温で 3 分間反
応後，10% NaCO3 水溶液を加えて室温で 1 時間放置し，
紫外可視分光光度計 UV-160A（島津製作所）で 700 nm
の吸光度を測定した．タンニン酸標品（和光純薬業株式会
社）を用いて検量線を作成し，ポリフェノールを定量した．

６．MCF-7 乳癌由来細胞の培養と細胞増殖活性試験
　JCRB（Japanese Collection of Research Bioresources）
細胞バンクより入手したヒト乳癌由来 MCF-7 細胞を用い
た．細胞は 24-well プレートに 104 個 /well となるように
播種し，37℃，雰囲気中 CO2 濃度 5% の条件下で，10%
ウシ胎児血清を含む RPMI 1640 培地で 1 日培養した後，
試料を添加した培地に交換して 3 日間培養した．培養後，
トリクロロ酢酸沈澱により細胞内タンパク質を固定し，

sulforhodamine B で染色して波長 490 nm の吸光度を測定
した．
　培養細胞実験の添加試料は以下の方法で調製した．抽
出 物 E1，E2，E3，E4 は，DMSO に 溶 解 し， 培 地 中 の
DMSO 最終濃度が 0.5%（v/v），それぞれ培地への最終添加
量が 1.1，5.5，11.1，33.2 µg/ml となるように希釈した．
Ew は 50% エタノールに溶解して 10.9 mg/ml 溶液とし，
最終添加量が 1.1，5.5，11.1，33.2 µg/ml となるよう培地
に添加した．陽性対照は 17 β-estradiol（E2；天然エスト
ロゲン，最終濃度 10 nM）を，陰性対照は DMSO（最終
濃度 0.5%（v/v））を用いた．それぞれの細胞増殖率は陰性
対照の吸光度の平均値を 100 として算出した．

結　果

１．抽出条件（抽出温度と果皮の破砕有無）の検討
　カキ果皮の粉砕および抽出時の加熱の影響を，β- クリ
プトキサンチン抽出量を指標として検討した．室温抽出
と加熱抽出のいずれの場合でも，β- クリプトキサンチン
の総抽出量は未粉砕よりも粉砕した方が約 1.5 倍に増加し
た．温度の比較では，未粉砕と粉砕果皮のいずれの場合
も，加熱抽出したほうがβ- クリプトキサンチンの総抽出
量が 1.6 倍以上となった（Table 1）．試験した抽出条件で
は，粉砕果皮から加熱抽出（979 µg）する方法がβ- クリ
プトキサンチンの総抽出量をもっとも多くできた．一方，
β- クリプトキサンチンの濃度は，室温抽出（未粉砕：
62.0 µg/g，粉砕：66.5 µg/g）よりも加熱抽出（未粉砕：
31.9 µg/g，粉砕：50.7 µg/g）のほうが低かった．しかし、
濃度は相対値であることから，加熱でβ- クリプトキサン
チン以外の成分がより多く抽出されたためと考えることが
できる．以上より，以降の抽出操作はβ- クリプトキサン
チン抽出量が最も多く，さらに他の成分も多く抽出できる
ことから，粉砕果皮からの加熱抽出で行うこととした．
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２．食品利用可能な抽出物の特徴
　粉砕した果皮 20 kg から 95% エタノールで加熱環流抽
出したものを分画し（Fig. 1），数種類の抽出物を調製し，
その特性を調べた（Table 2）．水溶性抽出物（Ew）は他
と比べて量が非常に多く，常温では飴のように固まった．
また濃縮液の段階では干し柿の様な甘い香りがあったが，
乾固した後はほとんど匂わなかった．一方，脂溶性抽出物
の性状は，E1 と E4 は湿り気のある赤褐色の粘土状，E2
は赤色の乾燥粉末，E3 は黄色の乾燥粉末で，いずれも干
し柿のような匂いはなかった．
　各抽出物および残渣のβ- クリプトキサンチン量，な
らびにポリフェノール量（タンニン酸換算）を測定した．
β- クリプトキサンチン濃度が最も高かったのは E2 で
6.5 µg/g であった．E1，E4 のβ- クリプトキサンチン濃
度は E2 より低く（2.52，2.78 mg/g），ほぼ同じであった．
Ew からはβ - クリプトキサンチンは検出されなかった．
　ポリフェノール濃度は Ew が最も高く 5.50 mg/g であっ
た．脂溶性抽出物のポリフェノール濃度は Ew より低く，
E1 が 2.51 mg/g で最も高く，E4 はその約 1/2 程度，E3
は 1/8 程度であった．E2 からはポリフェノールは検出さ
れなかった．

３．抽出物の MCF-7 細胞増殖への影響
　各抽出物の，乳癌由来 MCF-7 細胞の増殖に対する影響
を調査した（Fig. 2）．添加濃度 11.1 µg/ml までは影響が
見られなかったが，E2 では添加濃度 33.2 µg/ml で，増殖
率が陰性対照（DMSO 添加）の 66% に低下し，有意に細
胞増殖が抑制された．一方，Ew では添加濃度 33.2 µg/ml
で陰性対照（DMSO）と比べて 160% の増殖率で，有意に
細胞増殖が促進されることが分かった．しかし，その増殖
率は陽性対照（17 β-estradiol）と比較すると 1/2 以下で
あった．その他の E1，E4 では細胞増殖に影響はみられな
かった．

考　察

１．食品利用可能な抽出物
　カキ果皮抽出物は糖質が多く，疎水性有機溶媒を使用し
ないで脂溶性成分だけを取り出すことは非常に難しい．一
方，食用には法的に疎水性有機溶媒は使用できないため，
唯一使用が許されているエタノールを用いて食用可能な抽
出物を調製した（Fig. 1，Table 2）．
　それぞれの抽出物の特徴として，E2 は乾燥しているた
め容易に粉末にすることができ，ポリフェノールは検出さ
れないが，他の抽出物に比べて高濃度のβ- クリプトキサ
ンチンを含むため，これを添加することでβ- クリプトキ
サンチン強化食品の製造が可能になると考えられる．一
方，E1，E4 は，E2 と比べて，β- クリプトキサンチン濃
度は 50% 程度であるが，ポリフェノールが多く含まれて
いるため、ポリフェノールを強化した食品製造に利用でき
ると考えられる．さらに，これらの抽出物には干し柿様の
匂いがないので，食品に添加しやすいと考えられる． Ew
はβ- クリプトキサンチンなどのカロテノイド類を含んで
いないが，ポリフェノールが脂溶性抽出物に比べて多く含
まれているので，脂溶性抽出物と合わせて利用することで
ポリフェノールをより強化するのに利用できるかもしれな
い．しかし，Ew は干し柿様の匂いがあり，飴状で取扱い
にくいため，糖を除去するなどの前処理も必要と考えられ
る．
　本研究では特に脂溶性成分であるβ- クリプトキサンチ
ンに注目して分画を行い，それを含有する脂溶性抽出物を
得ることができた．β- クリプトキサンチンを単一の画分
として取り出すことはできなかったが，分画によって高濃
度のβ- クリプトキサンチンを含む E2 のような抽出物を
調製できる事が示された．
　今回得られた抽出物に含まれているβ- クリプトキサン
チン，ポリフェノールの量はカキ果皮に含まれている量と
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比べて少なかった（Table 2）．これは，残渣に成分が多く
残った，あるいは加熱時に分解が起こったなど，抽出工程
に原因があると考えられる．従って，抽出効率の向上と抽
出操作中の損失を減らし，より効率よく抽出できるよう条
件等の検討が必要と考えている．

２．抽出物の MCF-7 乳癌細胞への影響
　ヒト乳癌由来細胞である MCF-7 は，エストロゲンに応
答して増殖率が顕著に高まる性質がある．エストロゲン
は女性ホルモンの一つで，脂質代謝やインスリン作用機
構など様々な生体調節に関わっている．女性におけるエ
ストロゲン分泌の減少は，糖尿病や骨粗鬆症の発症リスク
の上昇にも関係する．従って，MCF-7 細胞が何らかの応
答を示す物質にはエストロゲン様活性があり，これらの疾
病に対して有効な作用を持つ可能性があるといえる．例
えば MCF-7 に対して弱いエストロゲン活性を持つ大豆に
ついては，骨粗鬆症や抗癌作用などの機能性が数多く研
究されている6）．そこで，カキ果皮から得られた抽出物の
MCF-7 細胞の増殖に対する活性を調べた．
　細胞増殖促進活性を示した Ew は，β- クリプトキサン
チンが検出されず，ポリフェノール含量が多かった．フラ
ボノイド類は MCF-7 細胞に対して細胞増殖促進活性を示
すことが知られている7）．カキ果皮にはケルセチン8）やプ
ロアントシアニジン（タンニンの構成成分）などのフラボ
ノイド類が含まれている3, 9）．Ew にはこれらの成分が多く
移行しており，細胞がそれらに応答したと考えられる．
　細胞増殖阻害活性を示した E2 にはβ- クリプトキサン
チンが多く含まれていたが，ポリフェノールは検出されな
かった．MCF-7 に対して細胞増殖阻害を示す成分として，
ビタミン A やその前駆物質（プロビタミン A）のβ- カ
ロテンなどが報告されている10）．β- クリプトキサンチン
もプロビタミン A 活性を持っており，生体内ではビタミ
ン A と同様の働きをすると考えられることや，E2 には濃
度は低いもののβ- カロテンも含まれていた（β- クリプ
トキサンチンの 1/10 程度，データ省略）ことから，β- カ
ロテンによる細胞増殖阻害の可能性もある．一方，E2 以
外の脂溶性抽出物（E1，3，4）もβ- クリプトキサンチン
を含むが，その濃度が低かったため（1/2 以下）阻害活性
が表れなかったと考えられる．

３．まとめ
　カキ果皮は繊維が多く，そのままでは食品として利用す
るには不向きな素材であるが，今回調製した抽出物であれ
ば，食品添加物やサプリメントとして利用しやすくなる．
また，いくつかの抽出物を組み合わせることで，果実よ
りも効率よく，β- クリプトキサンチンやポリフェノール
といった有効成分を経口摂取できるようになると考えられ
る．
　Ew には乳癌由来 MCF-7 細胞の細胞増殖を促進し，弱
いエストロゲン様活性を持つ成分が含まれている可能性
がある．大豆6, 11）やローヤルゼリー12）のように健康食品に

利用される食材も弱いエストロゲン活性を持っている事か
ら，Ew も健康食品素材となる可能性がある．また，脂溶
性抽出物 E2 は乳癌細胞の増殖を抑制したことから，癌の
リスクを抑える作用を持つ可能性もある．
　本研究の結果は，カキ果皮から得られた抽出物は機能性
食品素材として可能性があり，カキ果皮を価値のある食品
素材として有効利用できる可能性を示唆するものである．
しかし，細胞増殖に作用するメカニズムなど解明されてい
ない点は多く残されており，今後さらに研究を進めていく
必要があると考えている．
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