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【まとめ】 

 咀嚼や嚥下時の筋収縮や咽頭音を，生体信号

として採取し，簡便で非侵襲的な咀嚼・嚥下機

能測定法の基盤構築を行った．また，生活習慣

病や慢性疾患に深く関わる炎症誘導性脂質メ

ディエーター合成系を標的とした食品機能性

を探索し，いくつかの機能性食材や成分を明ら

かにした．これらの機能性食品を利用して，疾

病予防効果を付加した新規嚥下調整食を開発

し，我々が構築した機能測定法での評価に取り

組んでいる． 

 

１．研究の目的 

健康長寿を目指す我が国において，高齢者の

フレイル対策と生活の質の維持，ならびに疾病

予防は重要な課題である．咀嚼・嚥下機能の低

下を早期から感知し，個人に適した食事や栄養

を考えることは非常に重要であり，正確かつ汎

用的で，非侵襲性でありながら簡便な咀嚼・嚥

下機測定法が望まれる．また，加齢により増加

する生活習慣病や慢性疾患は，多くの場合，慢

性炎症が発症や重症化の基盤となる．よって，

慢性炎症予防効果を有する機能性食品の活用は，

高齢者の疾病予防と，健康寿命の延伸や生活の

質の向上に寄与すると考えられる． 

我々は，生理的咀嚼・嚥下機能評価法を開発

するために，咀嚼時や嚥下時の筋電図や咀嚼・

咽頭音などの生体信号を利用することを考え

た．加えて，粘度やかたさの食品物性を指標と

した咀嚼・嚥下機能評価の標準食品の設定を試

みた．また，慢性炎症惹起因子である炎症誘導

性脂質メディエーターの合成系を標的として，

食品機能性を探索し，それを利用した新規高齢

者用食品の開発に取り組み，その咀嚼・嚥下困

難者への適合性を，生体信号を利用した機能測

定法で評価することを目指している．本研究で

は，生体信号を利用した咀嚼・嚥下機能評価系

の構築と，慢性炎症予防効果を有する食品機能

性の探索を中心に行った． 

 

２．研究方法と経過 

2-1 嚥下機能測定法の構築 

(1) 嚥下機能測定法 

コンデンサマイクロフォンによって，咽

頭部より嚥下時に発生する音のみを抽出し，

得られた波形から評価パラメータとしての

嚥下音パワーを算出した．嚥下試料は，市販

とろみ剤 (トロメリン V，ニュートリー株

式会社) と，市販の食品，自然薯粉末溶液を

使用した．被験者は，健常な 20〜23 歳の男

女で，各試料を一度に，3g を 5〜6 回嚥下し

た． 

(2) 嚥下用試料の物性測定 

とろみ剤のようなゾル状溶液の物性指標

である粘度は，日本摂食・嚥下リハビリテー

ション学会「嚥下調整食分類 2013」の基準

に従い，直径 28mm，コーン角度 3°のコー

ンプレート型回転粘度計を使用して，測定

温度 20℃，ずり速度 50 s-1における 1 分後

の粘度を測定した．その他のゲル状食品に

ついては，厚生労働省の「えん下困難者用食

品の許可基準」に従い，クリープメータを用

いて Texture Profile Analysis (TPA) 試験を行

い，「かたさ(N/m2)」，「凝集性」，「付着性(J/m3)」

を測定した． 

 

2-2 咀嚼機能測定法の構築 

ワイヤレス筋電センサによって咬筋部よ

り生体信号を採取し，電源ノイズの除去と全

波整流（絶対値）処理をした後，データ 30 点

毎の中心移動平均から算出して平滑化を行

い，ピークを検出して咀嚼回数を計測した．

咀嚼試料は，咀嚼チェックガム (株式会社ロ

ッテ) を使用した．被験者は，健常な 20〜23

歳の男性で，咀嚼回数は 1~100回の任意とし，

5 回咀嚼した． 

 

2-3 慢性炎症予防・改善効果を有する食品機

能性の探索 

(1) 炎症誘導性脂質メディエーターのプロ



スタグランジン (PG) E2 合成系酵素の発現

抑制効果の解析 

炎症誘導に関わる PGE2 の生合成系酵素

のシクロオキシゲナーゼ (COX) -2 とミク

ロソーム型 PGE 合成酵素 (mPGES) -1 を高

発現するヒト肺癌 A549 細胞あるいはマウ

ス炎症細胞 RAW264 細胞を用いて，食品由

来抽出物あるいは成分を添加し，それぞれ

の発現動態をリアルタイム PCRで解析した． 

(2) 炎症誘導性脂質メディエーター合成系

酵素の阻害効果の解析 

 慢性炎症惹起に関わる PGE2 やロイコト

リエン類 (LT) の合成の鍵となる mPGES-1

や 5-リポキシゲナーゼ (5-LOX) のリコン

ビナント酵素に対する阻害効果を酵素活性

測定により解析した． 

(3) 慢性炎症モデルマウスでの食品機能性

の検証 

 慢性炎症性疾患である非アルコール性脂

肪性肝炎 (NASH) や慢性炎症性皮膚疾患

の乾癬のモデルマウスを作製し，(1) (2) の

in vitro 実験により抗炎症効果の明らかとな

った食品抽出物あるいは機能性成分を投与

して，その効果を, 発現解析，リピドミクス

解析，病理組織化学解析によって検証した． 

 

３．研究の成果 

3-1 嚥下機能測定法 

嚥下に使用した市販のとろみ剤は，常温の

水に溶解し，日本摂食･嚥下リハビリテーシ

ョン学会嚥下調整食分類 2013 の 3 段階 (薄

い･中間･濃い) のとろみに準ずる嚥下試料を

作製し，その粘度を測定したところ，試料濃

度と正の相関が得られた (図 1)．このうち薄

いとろみに準ずる濃度１％と濃いとろみに

準ずる濃度 3.5％を，被験者がそれぞれ 5〜6

回嚥下して，得られた嚥下音波形から嚥下音

パワーを求めた．  

嚥下音パワーは，男性では，1％とろみ剤よ

りも 3.5％とろみ剤で有意な低下が認められ

たが，女性では 2 つのとろみ剤で大きな差は

認められなかった．1％とろみ剤に対する

3.5％とろみ剤の相対値を男女で比較したと

ころ，女性の方が約 1.3 倍有意に高い値であ

った (図 2)． 

 

3-2 嚥下用モデル食品を用いた嚥下音パワー

の解析 

男性被験者を対象として，嚥下難易度の異

なる水，ポタージュ，ヨーグルト，市販とろ

み剤，プリンと，慢性炎症予防効果が認めら

れた自然薯の粉末溶液を，被験者が嚥下し，

嚥下時の咽頭音と筋電図による生体信号を

指標として解析したところ，咽頭音による嚥

下音パワーが各食品の物性と良い相関性を

示した（図 3）．嚥下しやすい物性の食品ほど，

嚥下音パワーは低下し，食品のかたさ (N/m2)

の常用対数に対する嚥下音パワーは，負の相

関性を示した (r=-0.615)．この結果から，嚥下

音パワーが嚥下機能評価の指標となること

が期待された． 

 

 
図 1．とろみ剤濃度と粘度 

 

 

図 2．男女の嚥下音パワー相対値の比較 

 

 

 

図 3. モデル食品と自然薯粉末溶液の 

嚥下音パワーとかたさ 



さらに，機能性食品である自然薯粉末溶液

のとろみ剤としての安定性について，日本摂

食・嚥下リハビリテーション学会「嚥下調整

食分類 2013」の基準に従い，様々な調理条件

下での粘度安定性を解析したところ，温度変

化に対してやや安定性に欠けるものの，pH変

化に対する安定性や唾液 α-アミラーゼ抵抗

性については，市販のとろみ剤と同程度に良

好な安定性を示した．さらに，市販の増粘剤

では，食塩添加量に依存して粘度が大きく低

下するのに対して，自然薯粉末溶液は優れた

安定性を示した 1)． 

 

3-3 咀嚼回数測定法 

咀嚼機能測定として，咀嚼チェックガムを

用いた筋電センサによる咀嚼回数の解析を

行った．被験者が，咀嚼チェックガムを 40 回

咀嚼し，咬筋部位の体表より筋電センサで得

られた信号を分析したところ，40 回のピーク

波形が検出された．さらに，量を定めた米飯

を，被験者が任意に咀嚼し，ビデオカメラで

の撮影画像から咀嚼回数を算出し，筋電セン

サでの波形ピーク数と比較したところ，ほぼ

同じ計測数となった．これにより，筋電セン

サを用いた波形解析によって咀嚼回数を指

標とした機能評価が可能であることが示さ

れた． 

 

3-4 自然薯とその含有成分ジオスゲニンによ

る COX-2とmPGES-1の発現抑制と抗炎症効

果 

 これまでに，自然薯抽出物が，炎症誘導に

関わる PGE2合成系酵素の COX-2 と mPGES-

1 の発現を抑制し，癌モデル細胞や動物を対

象として，抗炎症や抗腫瘍効果を有すること

を明らかにした (Toshiko Suzuki-Yamamoto et 

al. J. Clin. Biol. Nutri. 55(3), 162-167, 2014.,  

Izumi Tsukayama et al.. J. Clin. Biol. Nutri. 62(2),  

139-147, 2018.)．さらに，機能性の候補成分と

して植物ステロールのジオスゲニンを見出

し，その作用機序について研究を進めたとこ

ろ，ジオスゲニンはグルココルチコイド受容

体を介して，COX-2 の強力な転写因子である

NF-B の作用を調節することで，COX-2 の発

現を抑制することを明らかにした．さらに，

リポポリサッカライドで誘発した全身性急

性炎症における肝炎では，ジオスゲニンが，

炎症に関わるマクロファージの COX-2 を抑

制し，一方で恒常性維持に必要な血管内皮細

胞の COX-2 に影響せず，細胞選択的な効果

を有することが明らかとなった (図 4)2)．次

に，慢性炎症性の NASH においても，ジオス

ゲニンの細胞選択的な COX-2 発現抑制効果

と NASH 改善効果を確認した 3)． 

  

 

図 4．ジオスゲニンによる細胞選択的抗炎症

効果 

 

3-5 ザクロ葉含有エラジタンニン類による

mPGES-1 発現抑制効果と大腸炎改善効果 

ザクロ葉由来エラジタンニン類の Granatin A

と Granatin B，およびそれらの構造類似体で

あるGeraniinが，ヒト肺癌A549細胞で，COX-

2 の発現に影響せず，mPGES-1 や炎症関連因

子の TNF-や iNOS の発現を抑制することを

見出した．加えて，抗アポトーシス因子 Bcl-

2 の発現抑制や，in situ TUNEL 染色よるアポ

トーシス細胞の誘導を確認した．このように，

ザクロ葉由来エラジタンニン類は，COX-2 の

発現を抑制せず，mPGES-1 に対して強い発現

抑制効果を示し，非小細胞肺癌 A549 細胞に

対して抗炎症・抗腫瘍効果を有することが示

唆された (Keisuke Toda et al., Biosci Biotechnol 

Biochem. 84(4), 757-763, 2020.)．次に，デキス

トラン硫酸塩 (DSS) 誘導マウス大腸炎モデ

ルを作製し，in vivo 実験での検証を行ったと

ころ，ザクロ葉含有エラジタンニン類は，

mPGES-1 と炎症性サイトカインの発現を抑

制し，病理組織解析においても，大腸炎で見

られる組織構造の異常を改善した 4)． 

 

3-6 ナツメグ含有成分 Malabaricone C による

5-リポキシゲナーゼ活性阻害と乾癬予防効果 

in vitro 実験において，ナツメグに含まれる

Malabaricone C に，5-LOX に対する強い活性

阻害効果を見出した．さらに，イミキモドク

リームの耳介塗布により誘導した乾癬モデ

ルマウスへの Malabaricone C の局所塗布によ

る効果を検討したところ，Malabaricone C は，

乾癬誘導による表皮の肥厚を抑制し，局所へ

の炎症細胞の浸潤を著しく減少させた．また，

リアルタイム PCR 解析から，Malabaricone C

は，乾癬によって誘導されるケラチノサイト

の活性化マーカーや分化マーカー，乾癬特異

的サイトカインの発現を有意に抑制した．加



えて，リピドミクス解析より，乾癬で上昇す

る LTB4 を Malabaricone C は検出できない程

度まで減少させ，一方で， アラキドン酸代謝

の別経路への代謝シフトは認められなかっ

た 5)． 

 

４．今後の課題 

  本研究において，咀嚼・嚥下機能測定法の基

盤が構築された．さらに，信頼性や汎用性の向

上を目指して，幅広い被験者を対象とした測定

を行い，性差や年齢差などとともに，食環境要

因による影響なども解析を進めたい．しかしな

がら，現在は，未だコロナ感染症の収束の見通

しが立たず，多くの被験者，特に高齢者を対象

とした咀嚼・嚥下の測定実施は困難である．今

後，感染症問題が改善されたならば，さらなる

研究実施拡大を予定している． 

 我々が目指す，疾病予防の機能性を付加した

嚥下調整食開発のために，本研究ではさらに効

果の期待できる機能性食材や成分を見出した．

その中で，自然薯の機能性成分としてジオスゲ

ニンの作用とその作用機序が明らかとなり，さ

らには，急性や慢性の炎症モデルマウスへの投

与によって，病態改善効果が認められた．また，

自然薯粉末溶液のとろみ剤としての有用性を

評価するために，我々が構築した嚥下機能評価

系と物性測定によって，いずれの測定でも，市

販のとろみ剤と同程度の適合性を示す結果が

得られた．加えて，調理条件下での物性変化の

解析をすすめ，自然薯粉末溶液は，その粘度に

おいて，優れた安定性を有することが明らかと

なった．今後は，これを利用した加工食品とし

ての嚥下調整食の開発にも取り組みたいと考

えている． 

 本研究では，新たに，ザクロ葉に含まれるエ

ラジタンニン類による mPGES-1 発現抑制効果

と，大腸炎モデルマウスへの投与による抗炎症

と大腸組織修復効果を見出した．また，ナツメ

グ含有 Malabaricone C の 5-LOX 阻害と，慢性

皮膚疾患の乾癬モデルマウスへの投与による

予防効果を明らかにした．今後は，これら成分

の安全性の検証を進めるとともに，機能性食材

あるいは成分として，嚥下調整食への応用を試

みたいと考えている． 
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