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総説特集　味覚 （うま味）と口腔保健　より健康な生活を目指 して
一 4

うま味に よる消化管機能の 調節

一
和食の エ ッセ ン ス 、 うま味で健康な消化管機能維持を一

　　　　　　　　　　　　　　　　畝山　寿之
＊

〔味の素株式会社 ・イ ノベ ーシ ョ ン研究所 フ ロ ンテ ィ ア研究所 ・うま味 ウ ェ ル ネ ス 研究 グ ル
ープ）

　日本 に は、多様 で 豊富な旬の 食材 ・食品、栄養バ ラ ン ス の 取れた食事構成、食事 と年中行事 ・人生儀礼 と

の 密接な結びつ きな ど特徴 を持 つ 世界 に誇れ る食文化が存在 して い る。昨年、農林水産省 『日本食文化の 世

界遺産化 プ ロ ジ ェ ク ト』は 日本食文化 をユ ネス コ の 無形文化遺産と して の 登録 申請 を提案 した 。 こ れ は 、フ

ラ ン ス 美食術、地中海料理、メ キ シ コ 、 トル コ の 伝統料 理 の 登録 に続 く試み で ある 。 日本の食文化は 『だ

し
・うま味』を共通 の要素 とした特徴 を持 つ 食文化 で ある 。

こ れ まで 、我 々 は和食 の 基本 で あ る 「うま味』

の健康価値に つ い て 、味覚 ・
脳腸連 関と食物 の 嗜好 性 ・消化吸収の 観点か ら研究を続け て きた。我 々 は消化

管活動を通し て 必 要な栄養 を取 り入れ て お り、「健康な食生活』を実現する ために は 「健康な消化管』の機

能維持は必須で あ る 。

　超高齢 、 高度 ス トレ ス 、薬社 会に突入 し た 日 本 で は、胃腸機能 の 自然老化 に加えて 、ス ト レ ス 性、薬剤性

の 軽 度の 胃腸障害が 日常化 して きて い る 。 こ れ らの 人 々 で は 胃粘膜萎縮 が 進 み 、胃酸分泌不全 な ど消化能力

の低下、食欲不振 リス クが高まる こ とが 懸念 され て い る 。 こ れ ま で の 知 見 を ま とめ て い く中 で 、『うま味は

た ん ぱ く質摂取 マ
ーカーと して 消化管機能を高め 、消化吸収 の 円滑化 と 胃腸粘膜保護に寄与 して い る』 と い

う、新 しい うま味の健康価値 の 側 面が見えて きた 。
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ド ： グ ル タ ミ ン 酸 ナ トリ ウ ム （MSG ）、うま味、消化、粘膜保護

は じめに ：現代人の 胃腸は病んで い る

　 胃腸 は 自律神経 の 影響を受 けやす く、ス トレス に

よ り交感神経活動が持続する と胃腸粘膜 の 血流が低

下 して機能障害を引 き起 こ す、、さ ら に 高齢者 で は加

齢 に よ る 胃腸機能の低下 に加 え て 、 解熱鎮痛剤等の

服薬機会 の 増大に よる 胃腸粘膜障害リ ス ク の 増大 が

懸念 さ れ る。こ の よ うに、超高齢 、高度ス トレ ス 、

薬社 会に置か れ て い る 現代人 の 胃腸は病ん で い る 。

私たちは、「胸 焼 け、胃 もた れ 、
ム カ ム カ、胃酸 過

多、お な か が 痛 い 、下痢 気味、お 通 じ が 悪 い 』 と

い っ た 言葉をよ く耳にする。制酸剤や整腸剤 の お世

話に な っ た こ と の な い 人 を探 すの は 大変 で あ る。近

年で は、機i能 性 胃腸 症 （FD ）、過敏性 腸症 候 群

（IBS）、逆流性食道炎 （GERD ） と い っ た専門医学

用語 で さえ メ デ ィ ア が盛ん に取 り上 げる 時代 とな っ

た 。 例えば、FD の 潜在 患者数 は 2600 〜 2700 万人

（国民 の 25％ に相当）と推測 され て い る 。

　私たち の 健康は 胃腸の 正常な営み な しに は あ り得

な い 。胃腸 は 消化吸収活動を通 して 生存に 必須な栄

養 を外界 よ り取 り入 れ る役割を担 い 、また、最大 の

内外分泌器官で あ り、消化管ホ ル モ ン は摂取し た栄

養素の 異化 ・
同化作用 の 調節 を司 る。 胃の 調子 を崩

した り、便秘 して い る と、食欲が低下する こ とを 囗

常的に経験 する。こ れ らの 胃腸 の 機能を中心 と し た

全身の 身体機能維持は、第 2 の 脳 とも呼ば れ る 内在

性神経 （消化管神経叢）と外来性神経 （迷走神経〉
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や消化管ホ ル モ ン の働 きに より精密に コ ン トロ ール

さ れ て い る （図 1）。

　昨今、生活習慣病を未然に 防ぐた め に 偏食や 過食

を しな い 「健康 な食生 活』 （healthン cating ） の 必 然

性 が 叫ば れ て い る。そ の 「健康 な 食生 活1 は
『
健 康

な消化管』 （hea］thy　gut） が存在し て 初め て 可能と な

る．．我 々 は こ れ まで 、 消 化管に お け る グ ル タ ミ ン 酸

受容体の 研究を発端と して 、消化管 の 機能維持 に お

け る 食品中の うま味成分の 果た す役割を追求 して き

た 。 そ の 結果、従来、口 腔 内の み に 発現す る と考え

られ て い た うま味を受容す る仕組み が消化管粘膜上

に も存在し、 うま味物質は 蛋 白質摂取 の マ
ーカー

と

して 胃腸 で の 本格的な消化吸収活動の 引き金を引 く

主要 な因 ∫
一
の

一
つ で あ る こ とを示 して きた

1’1
．消

化吸収活動の 活性化は 摂食 ・代謝調節な ど 全身 の

様 々 な 生 理 機能に 影響を与え得る こ とが 知ら れ て お

り、うま味物質は生物 の 健康に とっ て 重要な役割を

担 っ て い る可能性が高 い 。 本総説 で は、うま味物 質

の 消化管機能 調 節に 対 す る こ れ ま で の 知 見 を紹介

し、 健康な消化管機能 に 果 た す食品中の うま味成 分

咀嚼

嚥下

消化

吸叡

誹泄

［麟贓 し把剽 驤 の覧

匚琳内SRMt覈 匸懐敬の鋼購

図 旦　 うま味に よ る 味覚と内臓感覚 の 調節

　上段 ；基本 的な概 念図 。 食品中の うま味成分は

　　口腔 内及び消化管 内に 発現 する う ま味セ ン

　　サ ー
を介 して 蛋 自質の 消化吸収 に 関 わ る様 々

　 　な牛理機能 を発揮す る。

　 下 段 ：迷 走 神 経 の 役割

寿之

の 摂取意義につ い て考える 、

グル タ ミン酸 の消化 研究史

　池 田 菊苗博 Lが うま味物質グ ル タ ミ ン 酸 ナ ト リ ウ

ム （monosodium 　glutamate； MSG ） を 発 見 し た 動 機

と し て、1食べ 物 を お い し くし、消 化を助 け て 栄養

状態 を向上 させ 、凵本国民 の 健康 に 資す る 安価 な調

味料を開発す る こ と」 と 「記 の 通 り記 され て い る
斗 1

．，

　「東洋学芸雑誌上 に 於 て 三 宅秀博士 の 論 文を読 み

た る に 佳味が食物 の 消化を促進 す る こ とを説け る に

逢へ り、 余も亦元来我国民の 栄養不良なる を憂慮せ

る
一
人に して 如何に して 之 を矯救す べ きか に 就て 思

を致 し た る こ と久 しか りし が終に良案を得ざり しに

此 の 文 を読む に 及 ん で 佳良 に し て 廉価な る 調味料を

造 り出し滋養に富め る 粗食を美味な ら しむ る こ と も

亦此 の 目的 を達する一方案な る に 想到 し、前年来中

1トせ る研究を 冉び開始す る 決意 を為せ り。」

　 「うま味は消化 を促進す る」 こ とを科学的 に 裏付

け る 研究成果 は 凵本帝国海軍 の 研究機関か ら最 初 に

報告 され だ 。 脚気の 原因が精米 で あ る こ と を疫学

的 に 突 き止 め た 高木兼寛 も海軍医 で あ っ た よ うに 、

戦時 に お い て は軍隊 の 栄養管理 の た め の 医学研究が

盛 ん に行わ れ て い た。1936 年に 海軍軍医学校内科

学教室 が 「味ノ素 ノ胃液分泌 二 及ぼ す影響 二関 スル臨床的

研究 」 と題する研究成果を海軍軍医学会誌 に 報告 し

た 。 そ の 報告の 中 で MSG の 水溶液摂取は 胃液 の 分

泌 を副交感神経依存的 に 引 き起 こ す こ とを健康成人

を対象と し た 臨床研究 か ら結論付け て い る。

　一方 、 うま味と消化 に 関す る先駆的 な学術研究は

1日ソ ビ エ ト連邦に お い て も実施 さ れ た，第 2 回 ノ ー

ベ ル 医学生理 学 賞 を受賞 した パ ブ ロ フ 博 ．ヒ qvan

Perrovitch　Pavlov　 l　849−1936〕 で 有名 なIHソ ビエ ト連

邦最大 の 医学 生 理学研 究所 で あ る パ ブ ロ フ 生理学研

究所の 流 れを汲 む研 究 グ ル ープは、1993年、ロ シ

ア の 科 学 雑誌 に 「EtTeet　ot
’
　gLutamate 　and 　combined

with 　inosine　monophosphate 　on 　gastric　secretion 」　とい

う題 名 で 全文 ロ シ ア 語 の 論 文を発表 した ％ 彼 ら は

パ ブ ロ フ パ ウ チ を造設 した イヌ を用 い て 、ペ ッ ト

フ
ー ド （肉餌） に うま味調味料 （グ ル タ ミ ン酸 と核

酸 の 複合調味料） を添 加 したときの 胃液 の 分泌量 の

変化を経時的に観察し た。そ して 、うま味調味料を

添加 した肉餌 を食 べ る こ と で 胃液 の 分泌量が約 1．6

倍高 ま り、胃で の た ん ぱ く質 の 部分消化 が 亢進す る
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うま味に よ る消化管機能の 調節

こ とを見 出 し た の で ある （図 2A ）。
ロ シ ア で は

ウ t ッ カ に 代表 され る よ う に 高 ア ル コ ー
ル 含量 の 飲

料 の 消 費が高 く、因果関係 は確 か で はない が慢性萎

縮性胃炎 の 患者も比 較的多い
。 こ れ らの 患者で は 胃

粘膜 の 腸一ヒ皮化が進行 し、胃酸分泌能力 の 低下、食

欲不 振 に よ る 栄 養障害が 問題 と な る。そ こ で、

MSG を入院給食に強化 し患者 の QOL 向 Eの 可能性

に 関する 臨床研究 も同時期 に 実施 され て い る
1）
。具

体 的 に は 1 凵あ た り 2−3g の MSG を強化 し た給食

を入院患者に提供 （約 3 週間） し、期間前後 の 患 者

の 基礎 胃酸分泌能力 （BAO ）、ヒ ス タ ミ ン で 誘発 さ

れる最大 胃酸分泌能力 （MAO ）、 及 び 、 内視鏡に よ

る 胃粘膜状態観察、食欲調査 に つ い て 実施 した 。 結

果 は 図 2B に示す通 り、MSG 強化食 に よ り萎縮性

胃炎患者 の 胃酸分泌 能力 は 明 らかに向上 す る こ と が
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図 2 　ロ シ ア に お ける 古典的 な 「うま味 と消 化促

　進」の 研究

　A ： パ プ ロ フ ポ
ー

チ犬 を用 い た 実験 。 肉餌へ の う

　　　ま味物 質添加 （92％ MSG 、＋8°
／。IMP ）はイ ヌ

　　　の 胃液分泌 を高め る 。 （文献 6 よ り引用）

　B ： 慢性萎縮性 胃炎 患者 の QOL 向上 試験 。 人 院

　　　給食 へ の うま味 強化 （2−3g！日 MSG 添 加）

　　　は、入院患者 の 胃酸分泌能力を高め る結呆 と

　　　な っ た 。 詳細は 本文参照 。 （文献 7 よ り引用）

分か っ た 。 さらに彼らの報告に よれば、胃粘膜状態

や食欲 に つ い て も改善し た患者も多 く認 め られ て い

る 。

うま味 と 『消 化の頭相』

　 うま味刺激 は摂食に関係 した
一

連 の 自律神経反射

を誘発す る 。 味覚は我 々 が 生 きて い く上 で 必要な栄

養素を選択摂取す る た め の 基本的な化学感覚で ある

が 、同時に 口 腔内 の化学感覚は、食物の 咀嚼 ・嚥下

を 促進 さ せ 、消化 の 頭相 （Cephalic　Phase　Response）

を介 して 消化 の 準備を行 うため の 胃腸機能を高 め る
S）

。

うま味は他の 基本味と同様に，味覚反射 を介する唾

液分泌 を ひ き起 こ す こ とが 知 ら れ て い る 。 うま味に

よる唾液分泌 の 特徴 として ，味覚 と同様なグ ル タ ミ

ン 酸 とヌ ク レ オ チ ド問の相乗効果が認め られ る こ と

や，他 の 基本味と比較 して 唾液分泌時間が持続する

こ とが挙げ られる
V’　F°｝

。 口腔内で の 食塊形成にお い

て は，味覚を介する唾液分泌の 誘導は食物を摂取す

る 上 で 非常 に 重 要な過程 で あ る 。 こ れ ら の MSG の

持 つ 特微を利用 し て S。hiffmanらは高齢者の 唾液分

泌改善効果 を 検証 し、高齢者 の 摂食 や 栄養改善へ の

応用 を試み て い る
Tl）

。

　消化の 頭相に つ い て は、MSG の 口腔内刺激 は迷

走神経 胃枝、腹腔枝、及び膵臓枝 の 遠心性神経活動

を亢進させ る こ と
］］／
，
、 胃液 ・膵液 （イヌ ）及びイ ン

ス リ ン （ラ ッ ト） の 分泌 を誘導す る こ と が 動物実験

で 確認 さ れ て い る
］1．15J

。こ の よ うに、　 MSG は味覚

を介 す る外分泌 （唾液 、 胃液 、 膵液） を引 きお こ

し，食物 の 円滑な摂取 とそ の 後の 消化吸収 の 準備 に

役立 つ と考え られ る （詳し くは 総説
t6）

を参照）、

うま 味と 『消化の 胃腸相 』：攻撃因子 と防

御因子

　健康 な消化管は 、 胃酸や消化酵素な ど の 攻撃因子

に よ る摂取食物 の積極 的な消化 と、粘液な ど の 防御

因 f’に よる 自己消化か らの 保護の 均衡の 上 に 成 り

立 っ て い る （図 8A）。こ れ らの 両 因子 の バ ラ ン ス 制

御は神経性及び液性因子に よ り調節され て い る。以

後、両因子 に対 す る うま味物質の 摂取効果に つ い て

こ れ まで の 研究成果 を紹介す る 。
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1 ）攻撃因子に対するうま味物質の 効果 ：胃酸とペ

　　プ シ ン分泌

（1）神経調節 ：パブ囗 フのイヌを用いた検討

　消化過程の攻撃因子で あ る胃酸や ペ プ シ ノーゲ ン

分泌に対する うま味物質の 効果は、前述 し た パ ブ ロ

フ 学派 の 総本 山で あるパ ブ ロ フ 生理学研 究所 との 共

同研究で 明 らか に さ れ た 。 我 々 は パ ブ ロ フ ポ ーチ を

造設 した イヌ の 主 胃に 胃瘻を併設 し、胃に直接栄養

素を注入 した ときの 胃外分泌応答の経時的な観察を

行 い 、MSG の 胃外分泌機能 に
’

」一え る 効 果 の 直接的

な証 明を試み た 。 初 め に、栄養素 と して た ん ぱ く質

の 最終消 化産物で あ る ア ミ ノ酸輸液 （エ レ ン ター

ル TM ） を用 い 、　 MSG の 胃外分泌に対する 直接効果

を調 べ た （図 3A）。
エ レ ン タ

ー
ル TM 組成 は、17種

類 の ア ミ ノ 酸 （（Ile、　 Leu、　Lys、　Met 、　 Phe、　Thr、

Trp、　 Val、　 His、　 Arg 、　 Ala 、　 Asp 、　 Gln 、　 Gly、　 Pro、

Ser、　 Tyr））を含む総合 ア ミ ノ 酸輸液で あ る が、組

寿之

成 中に グル タ ミ ン酸 を全 く含 まな い 特徴 を持 つ
。 し

た が っ て 、エ レ ン タール TM は グ ル タ ミ ン 酸 の 添加効

果 を見るには大変都合が い い の で ある 。 そ の 結果 、

エ レ ン タール TM （1kcaltmL、20　mL ）だけ を主胃内

へ 投 与する と、胃酸や ペ プ シ ノ
ー

ゲ ン の 分泌 は全 く

起 こ らない こ とが判明 した 。 こ の こ と は 、 た ん ぱ く

質の 最終消化産物である ア ミ ノ 酸は 、もは や 胃で 部

分消化を行う必 要は な く胃酸 も必要な い た め、と考

え る と大変合 目的的な現象と考 えられ る 。 しか しな

が ら、エ レ ン タール TM に MSG （IO、50、［OO　mM ）

を添加す る と、用量依存的 な胃外分泌指標 の 誘導が

観察される こ とが判明 しだ
7，
。こ の グ ル タ ミ ン 酸の

攻撃因 予増強効果 につ い て 迷走神経の 関与 を検討す

るため、パ ブ ロ フ 法 （神経 支配 を保持 した 胃袋） と

ハ イ デ ン ハ イ ン 法 （神経を切断し た 胃袋）に お ける

MSG の 添加効果 を比較検討 した （図 3C）。そ の 結

果、神経支配 を切断 した ハ イ デ ン ハ イ ン 法 で は
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図 3　MSG の 胃外分泌 に 対す る効果

　A 、B ：パ ブ ロ フ 法 とハ イ デ ン ハ イ ン 法 の 概念図。
パ ブ ロ フ 法は 迷走神経を温存 した

　　　ポ ーチ を作製する が 、
ハ イデ ン ハ イ ン 法 は 迷走神経 を完全 に 遮断 したポ

ー
チ を作製

　　 　する。

　C ： 胃外分泌指標 （胃酸 ペ プ シ ノーゲ ン 、 胃液） に 対す る MSG の 効 果 。 ア ミ ノ 酸流

　　　動食 （エ レ ン ター
ル ）へ 100mmol 几 MSG 添加時の 胃酸分泌応答をパ ブ ロ フ 法 、

ハ

　　　イデ ン ハ イ ン 法 で 比較 し た。（文献 18、19 よ り改変）
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うま味 に よ る 消化 管機能 の 調節

MSG の 胃外 分泌 刺激効果 の 約 7〜 8割 が消 失す る

こ とが わ か っ た 。 本研究は 、 グ ル タ ミ ン 酸の攻撃因

子増強効 果 は、  口 腔 で はな く胃腸 へ の 直接作用 で

あ り、   その 効果 の 殆 ど は迷走神経依存的な神経性

調節を受けて い る こ と を意味 して い る 。 さ ら に 、こ

の 胃外分泌刺激作用は 主 胃へ の 局所麻酔薬 リ ドカイ

ン の 投 与あ る い は 、 3 型 セ ロ トニ ン受容体拮抗薬の

静脈内投与 に よ り抑制 され た
ls』19

’
／

。 即 ち、　 MSG は

胃粘膜上 の 3 型 セ ロ トニ ン 受容体を経由 して 迷走神

経求心路 を活性化 し、 迷走神経反射を介 して 胃外分

泌指標を亢進 さ せ る機構が存在す る と推測 された 。

こ れは以 訶ラ ッ トを用 い て我 々が 示 した 胃で の グ ル

タ ミ ン酸受容機構 と
一一

致 して い る
2ω
、，

　次 に 、共存栄養素 を ア ミノ酸か ら糖質に 変更 した

場合 の MSG の 胃外分泌刺激効 果を同様に観察 した 。

結果 は 非常に 興味深 い もの で あ っ た 。 まず 、単純

MSG 水溶液 （100　mM ）で は 全 く外分泌誘 導は起 こ

らなか っ た。次に、100％ 糖質流動 食にお い て もす

べ て の 胃外分泌指標に お い て全 く促進効果が認めら

れ な か っ た
21）
。即 ち、MSG が 胃外分泌増強効果を

発揮する た め に は栄養素として ア ミ ノ 酸が 存在す る

必要が あ る と 推測 され た 。 同様 の 結果は、財 らの 安

定1司位体 を用 い た ヒ トの 胃排 出評価試験に よ っ て も

得 られ て い る
2

  彼 らは 、  MSG 単独水溶 液 で は

胃排出 に影響 を与 えない 、  MSG を 高 タ ン パ ク 質

流動食に添加す る と高 タ ン パ ク質負荷時 の 胃排出を

改善 （亢進） で きる 、   MSG を炭水化物流動食 に

添加 した場合 は 胃排 出に影響 を与えない か 、逆 に 遅

延傾向とな る、とい う実験結果 を得 て い る 。 その 結

果か ら、MSG が 効果を発揮で き る条件 と して 、食

事中 に ある程度た ん ぱ く質が存在する 必要性 と考察

し て い る。こ の ように、MSG が消化管機能 （外分

泌、運動）を促進 させ る た め に は、食事中 の た ん ぱ

く質 （ア ミ ノ 酸） の 存在を必 要 とす る 可 能性が 高

い 。

（2）液性調節 ： ラ ッ ト単離内分泌細胞を用 い た検

　　 討

　MSG の 胃外分泌亢進 は 殆 ど が 迷走神経 を介す る

神経性調節で説明で きる が 、ハ イデ ン ハ イ ン 法 に お

い て も明確な増強効果が認め られ る こ と よ り、 消化

管ホ ル モ ン を介する液性調節 も存在して い る 。 そ こ

で、MSG の 液性調 節 メ カ ニ ズ ム を検討する た め、

ラ ッ トの 胃粘膜か ら外内分泌細胞 を密度勾 配遠心法

に より比重 で 分離 し、各分離細胞 フ ラク シ ョ ンを用

い MSG 添加時の消化管ホ ル モ ン 分泌量 を測定す る

実験 系を構築 した （図4A ）
23〕

。 図 4B に我 々 が測定

に 用い た細胞分画の 特徴 を示 した。壁細 胞、主細

胞、内分泌細胞 の フ ラ ク シ ョ ン に 分取 で き る こ とが

わ か る。現在 で は A 細 胞、D 細 胞 を含 む 内分 泌

（小）の 分離培養に 成功 して い る 。 D 細 胞か らの ソ

マ トス タ チ ン 分泌は タ ン パ ク分解産物 で あ る ア ミ ノ

酸によ り誘発 され る こ と が知 られ て い る が 、 内分泌

（小）フ ラ ク シ ョ ン に お い て も Pheや Trp の 添加 に

よ り培養上 清の ソ マ トス タチ ン 濃度が上昇する こ と

が確認 で きた 。 驚 い た こ とに、MSG は こ れ らの ア

ミ ノ酸で誘導され る ソ マ トス タ チ ン 分泌を強力に抑

制す る こ と が分 か っ た
14）
。ソ マ トス タ チ ン は G 細

胞か ら の ガ ス トリ ン 分泌や 壁細胞か らの 胃外分泌 を

抑制す る 代表的 な抑制ホ ル モ ン で あ る。Zη 卿 o で 門

脈血 中 の ガ ス トリ ン 濃度 を ELISA 法で 測 定し た 結

果 、
エ レ ン タール投与後の ガ ス トリ ン 濃度 は MSG

添加に よ り約 50％ 上 昇 し た
2D

。 今後、よ り詳細 な

検討が必要で あるが、胃内腔 の MSG はタ ン パ ク分

解 産物で あ る ア ミ ノ酸に よ る D 細胞か らの ソ マ ト

ス タ チ ン 分泌 を抑制す る こ とで 、迷走神経非依存的

な胃酸分泌 を尢進 させ て い る可能性が高い 。

2 ） 防御 因子に対す るうま味物質の効果 ：粘液 と

　　 重炭酸分泌

　MSG の 防御 因子 に 対
’
す る 効 果 を見 た研究 は M ．

Grossman （米国 で の 消化管化学受容研究の 先駆者）

が 設立 し た米国 カ リ フ ォ ル ニ ア 大学 ロ サ ン ゼ ル ス 校

附 属 の ．ヒ部消化管潰瘍研 究所 （CURE ！UCLA ）か ら

報告 された 。 彼 らは 、 ラ ッ トの 胃粘膜や十二 指腸粘

膜に MSG 水溶液及び核酸 （イ ノ シ ン 酸 ：IMP ）混

合水溶液 を灌流 した と きの 十二指腸粘液の厚さ及び

重炭酸分泌量 を計測 し、詳細な メ カ ニ ズム を解明す

る 研究 を 実施 し た 。 そ の結果、MSG に よ る 代 表的

な防御因子 で ある粘液 と重炭酸分泌の 促 進 メ カニ ズ

ム はか な り異 なる こ とが分か っ た （図 5）。 MSG の

粘液分泌 の 促進 は、  IMP との 相乗効果が 認め ら

れない 、  カ プ サ イ シ ン処理 に よ り求心性 の 化学受

容神経線維を破壊す る こ と で 促 進効果 が抑制され

る 、   グ ル タ ミ ン 酸 セ ン サ ーと して は代謝型 グ ル タ

ミ ン 酸受容 体 （mGluR4 ）が 関与 して い る こ とが示

され た
25 〕

。

一方、MSG の 重炭酸分泌 の 促 進効果 は、
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図 4　胃粘膜 の 外 分泌
・
内分泌細 胞 の 分離培養 （ラ ッ ト）

　A ： 内分泌細胞の分離培養法の 概要 。

　B ： 各分画 に含まれ る 内分泌及 び 外分泌細胞 の 同定。内分泌 （小）分画

　　　に A 細胞、D 細胞が 多 く含まれ る 。 詳細は文献23 、 24 を参照 。

  IMP との 相 乗効果が 認 め られ る こ と、  カ プ サ

イ シ ン処理の 影響を受けず 、 消化管ホ ル モ ン であ る

GLP −2 を介 す る 可能性が 高 い こ と、  グ ル タ ミ ン 酸

セ ン サーとして味覚受容体 （TIR ］ITIR3 ）が 想定さ

れ る こ と、な どが 明 らか とな っ た
26）
。 こ の ように、

うま味物 質 は 消化管内 に お い て は複雑 な神経性及 び

液性 の 調節機構を介 して、粘膜防御因子 で ある粘 液

と 重炭酸分泌 の 促進効果 を発揮する こ とが示され て

きて い る。MSG は 胃外 分 泌 機 能を 亢進 さ せ る と 同

時に 、胃腸粘膜の 防御因子 を亢進させ 胃酸や ペ プ シ

ン の 攻撃 か ら 胃腸壁 を守る作用 を併 せ持つ 。我々 が

うま味 の 効 い た味噌汁を毎 日 飲 ん で も胃潰瘍 に な ら

な い の は、こ の 合 R 的な グ ル タ ミ ン酸の作用 の た め

と思わ れ る 。

うま 味で健康な消化管機能の 維持を ：消

化管粘膜障害モ デル実験を用 いた検証

　現代人 に胃腸障害リ ス ク を高め て い る大 きな要因

と して 、解熱鎮痛剤服用機会 の 増 大 とピ ロ リ菌感染

が 挙げ ら れ る 。 現在 で はそ の 対処 として、シ ク ロ オ

キ シ ゲナ
ーゼ の サ ブ タ イプ に着目 し た 胃腸障害リス

ク の 少ない 解熱鎮痛剤 の 開発や 、 抗生物質 に よる ピ
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図 5　防御因子 に 対す るうま味物質 （MSG 及び IMP）の 効果

　A ： 小 腸 の 粘液分泌に対する効果 。 10mM 　MSG の 小腸内投与は粘液分

　　　泌増強を引き起 こ すが、IMP 共存 に よる相乗 的な効果 は認 め られ な

　　　い 。 （文献 25 よ り引用）

B ： 小 腸重炭酸分泌 に 対 す る効 果，，10mM 　MSG の 小腸 内投与 は 重炭酸

　　分泌 増 強 を 引 き起 こ し、IMP 共存 に よ り相 乗 効果 が 発 揮 さ れ る 。

　　（文献 26 よ り引用）

ロ リ菌の 除菌療法が確 立 され て い る 。

一
方、我 々 の

体に備わ っ て い る 防御 能力 を高める対症療法に関す

る研究 も盛ん に行わ れ て い る 。 約 40 年前、対症療

法 として の ア ミ ノ 酸 の 胃粘膜保護作用 に 関する 先駆

け的な研究が 東京大学薬学部岡部 と竹内 らにより行

われ て い る
2T ）

e 我 々 は 、同研究室の 流れ を汲む京都

薬科大学薬物学教 室 と の 共同研究 に よ り2 種類 の 胃

腸障害モ デ ル 動物を用 い て MSG の 消化管粘膜保護

効果を明 らか に した の で 本項 で紹介する。

　最初 に、解 熱鎮痛剤 服用 の 胃腸障 害モ デ ル と し

て 、ロ キ ソ プ ロ フ ヱ ン に よ る ラ ッ ト小腸粘膜 障害モ

デ ル を作成 し、MSG の 保 護効 果 を検討 した
2s〕
。ロ

キ ソ プ ロ フ ェ ン は解 熱鎮痛 の 第
一

選択薬と して 臨床

で 用 い ら れ て い る 非 ス テ ロ イ ド性 抗 炎 症 薬

（NSAID ）で あ る 。 そ の 結果、　 MSG （  」
〜 5％ ）を

含有した餌 で 予め S 日聞飼育 して お くと、ロ キ ソ プ

ロ フ ェ ン （60mg 〆kg）投与で 誘発さ れ る 小腸粘膜障

害 を予 防 で き る こ と が判明 し た （図 6A ）。こ の 時、

粘膜障害で 認め られ る
一

酸化窒 素 （NO ）合成酵素

の 亢進 や 2 型 ム チ ン 合 成酵素 （Muc2 ）の 抑制 現象

に 関 して も、MSG 強化食 の 摂取で 改善 さ れ て い る

こ とが mRNA レベ ル で 確認 で きた 。 ま た 、
　 PAS 染

色 に よ り小腸 粘膜 の ム チ ン 含 量 を定量 した結 果、

1％ MSG 添加食 で 障害時 の ム チ ン 含量低下 が 有意に

改善された （図 6B＞。 さらに驚 くこ とに 、ロ キ ソ プ

ロ フ ェ ン 投 与 1 日 後 か ら MSG 強化食を摂取 させ る

と 、 粘膜障害の 治癒を促進させ る とい う、治療効果

も確認され た
28〕

。 こ れまで 消化管粘 膜発 症 の 予防効

果を示す食品成分 の報告 は多い が、明確 な治療効果

が確認される こ と は希で ある 。 グ ル タ ミ ン酸は消化

管粘膜上皮 の 主 た る エ ネ ル ギ ー
源 で あ り

29 ）
、こ の

MSG の 栄養効果 も治癒促 進効 果に寄与 して い る可

能性 が考えられ る 。

　次 に、砂 ネズ ミ の Helicobacter　Py ］ori 菌感染胃粘

膜障害モ デ ル を用 い て MSG の 消化管粘膜 保護効果

を検 証 した
コO）

。 砂 ネズ ミ は ピ ロ リ菌感染に よ り胃潰

瘍 を発症 さ せ る こ とが で きる希な動物で ある。我 々

の 実験に お い て も、砂ネ ズ ミ で、ピ ロ リ菌感染 約

3 ヵ 月後 か ら 胃粘膜 出 血 を伴う胃炎 が 認 め ら れ た c，

さ らに、ピ ロ リ菌感染 直後 （4 時間後）よ り MSG

強化食 （1％ 、 5％） を連続摂取 させ る と、ピ ロ リ菌

感 染 30 日後 の 胃粘膜炎症、出血 、壊死 の 面積が有

意 に 抑制 され る こ とが分か っ た （図 7A ）。 大変興 味

深 い こ と に胃粘膜中の ピ ロ リ菌数を調べ る と菌体数

に 変化はな く、MSG の 抑制効果は 殺菌で は なく胃

粘膜保護因子 の 増強 の 結果 で あ る と い う知見が得 ら

れ た （図 7B ）。 以 ヒよ り、現代人 の 胃腸 を障害する

2 大原 因 で あ る NSAID 投与及び ピ ロ リ菌感染 モ デ

ル動物を用 い て、うま味物質 MSG 摂取は強力な消

化管粘膜保護効果 に つ なが る 可能性 が あ る こ と が 示
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図 6　解熱鎮痛剤で誘発 さ れ る小腸粘膜障害の MSG 摂取 に よ る抑制

　NSAiD 誘発小腸粘膜障害に対す る MSG 摂取の 予防効果。　 MSG 強化食 5

　日間摂取後 に ロ キ ソ プ ロ フ ェ ン の 経凵投与に よ り小腸 障害を誘発 した 。

　A ：小腸障害面積に対する 且％
〜5％MSG 摂取 の 効果。　 B ： 小腸 粘液含量

　（PAS 陽性 面積比） に 対する 1％MSG 摂取の 効果。（文献 28 よ り改変）
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図 7　 ピ ロ リ蘭感染に よ る 胃粘膜障害の MSG 摂取 に よ る抑制 （文献 3  よ

　 り引用）

　A ： 砂ネズ ミ に ピ ロ リ 菌感染直後 か ら MSG 強化食 を 3 か 月間摂 取 さ せ

　　　た ピ ロ リ菌感染 胃粘膜障害面積に対する MSG 強化食 の 効果

　B ： 胃粘膜 中 の ピ ロ リ 菌生 存数

され た 。

ま とめ

　食品中の kな うま味成分 で あ る 遊離グ ル タ ミ ン 酸

は、口 腔内 で 「うま味」とい う意識に 上 る感覚 （味

覚）を誘発 し、タ ン パ ク質摂取 の 目 印 と して Savory

foodの 美 味 し さ を 高 め る と 同 時に 、味覚反 射を介

して 唾液分泌を促し食べ 物 の 咀嚼 ・嚥下 の 円滑化に

寄与 し て い る 。 そ し て 、

一・凵．喉も と を通 り過 ぎる

と、今 度 は 胃腸 内 で 、「満足感あ る い は満腹感」 と

呼 ばれる意識 に 上 らな い 感覚 （内臓感覚） を 誘発

し、食欲 や た ん ぱ く質を含む食事に対す る嗜好に影
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うま味に よ る消化管機能 の 調節

迷走神
§蟹セロト

．．t．．

馬　L
迷走神経遣心路
70％ny

アセ子ル，，ン　t

ソマトスタチン 分泌卿脯

図 8　 うま味物質と胃腸 の 健康

　A ： 胃の 健康 と攻撃 1防御 因子 。 消化管に お ける うま味成分 （グ ル タ ミ

　　　ン 酸 や 核酸）の 化学受容は 消化活動 に伴 う攻撃因 子と防御因子 の 働

　　　 きを高め る。

　B ： うま味物質に よ る 胃腸機能の調節 。 攻撃因子 の 増 強作用 は迷走神経

　　　を介す る 神経性 ル
ート と 内分泌 細 胞 か らの ホ ル モ ン 分泌 を介す る 液

　　　性 ル ートに 分か れる 。 我 々 は液性 ルー トで は D 細胞か らの ソ マ トス

　　　タチ ン 遊離を抑制する こ と で 胃外分泌増強 を もた らす と い う 「ソ マ

　　　 ］・ス タチ ン 仮説』 を提唱 して い る。こ れ らの ル
ー トの 活性化は 同時

　　　に 粘液や重炭酸分泌な ど の 防御因子の 働 きを高め る 。 詳細 は本 文参

　　　照 。

響を与えると同時に、迷走神経反射を介して 摂取 た

ん ぱ く質の 消化吸収を助け る 役割 を担 っ て い る と考

えられ る
［．1〕

。　図 8B に 胃腸 に お け る うま味物質の

生理作用 に関する こ れまで の知見をまとめた 。 グ ル

タ ミ ン 酸は 胃腸の 粘膜 ヒ皮中 の うま 味 セ ン サ
ー

（複

数 の 代謝型 グ ル タ ミ ン 酸受容体や うま味受容体、ト

ラ ン ス ポ
ー

タ
ー

な ど）を活性化する と考えられ る 。

そ し て、そ の グ ル タ ミ ン 酸情報 の 伝達は 内在 ・外来

神経 を介する経路 （い わ ゆ る 神経性調 節）、様 々 な

消化管ホ ル モ ン （ガ ス トリ ン 、 ソ マ トス タ チ ン 等）

を介す る 経路 〔い わ ゆ る 液性調節）を介し て、た ん

ぱく質 の 部分消化を加速する胃外分泌応答を増 強す

る 。 G 細胞や D 細胞 か ら の 消化 管ホ ル モ ン は Phe

や Trp 等 の 芳香族ア ミ ノ 酸刺激 に よ り分泌が 促さ れ

る が、MSG は ソ マ トス タ チ ン 分泌を抑制 し、ガ ス

トリ ン 分泌を増強 させ る 。 グ ル タ ミ ン 酸 が 消化抑制

ホ ル モ ン で ある D 細胞 か らの ソ マ トス タ チ ン分泌

を抑制す る とい う事実は 、 何故グ ル タ ミ ン 酸 の 胃外

分泌応答は食事中に ア ミ ノ 酸 や た ん ぱ く質 が 含ま れ

て い る と きに 効果 が 大き くな る か ？ とい う こ れ まで

の 疑 問 に 対 して 合理 的 な解 釈を与 え る と考え られ

る 。 即 ち、食物中に た ん ぱ く質が含 まれ る 場合、胃

腸 内で タ ン パ ク質 の 消化産物 で あるア ミ ノ酸や ペ プ

チ ド濃度が高 まる と D 細胞か ら ソ マ トス タ チ ン が

分 泌 さ れ、胃で の 消 化活動 を停止 させ る 方向に働

く。グ ル タ ミ ン 酸が こ の ソ マ トス タ チ ン の 分泌 を抑

制する こ と で、消化停止 とい うブ レ ー
キが解 除さ

れ、胃酸 ・ペ プ シ ノーゲ ン 分泌が高 ま り消化促進に

働 くと思われる 。 こ れ を我 々 は うま味の たんぱ く質

消化促進を説明する
“
ソ マ トス タチ ン 仮説

’
と呼ん

で い る 。

　 グル タ ミ ン 酸 の 消化管外分泌刺激作用が、消化促

進の 攻撃因子を高め る だけ で な く、同時 に粘液や 重

炭酸 と い っ た外分泌で あ る 防御因子 も高 め る こ と は

大変重要 で ある 。 こ の 防御因子増強に関する 詳 しい

メ カ ニ ズ ム は まだ不明 な部分 が 多い が 、単純な グ ル
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　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　畝山

タ ミ ン 酸 や核酸水溶液で も観察さ れ 、 ヒ記の 攻撃閃

子 の 時に観察さ れ た よ うな共存す る 栄養素に よ る 影

響は 受けな い 特徴が あ る 。 こ の 特徴 を活 かす こ と

で 、図 6や 図 7 で示さ れ た よ うに、うま味強化食は

胃腸粘膜の 防御因子を高め 胃腸粘膜疾患の 発症 リ ス

ク低下 や治療 に まで 貢献 で きる 可能性を秘め て い る

と 思 わ れ る 。 さ ら に 、入 院高齢者 へ の MSG 強化食

摂取に よ る 生活 の 質の 向上
3D

や、　 MSG を含右す る

濃厚流動 食 の 栄養管 理上 の 利点 に 関す る 臨床報告
「21

の 裏 に は、こ れ まで 示 し て き た MSG の 様 々 な 消化

管機能調節作用が 隠れ て い る と思われる。

　我 々 の体に は、蛋白質源を確保し最大限利用する

た め に、た ん ぱ く質 中最 も豊富 に 存在する非必須ア

ミノ 酸 で あ る
“
グ ル タ ミ ン 酸

”
を

‘‘
タ ン パ ク質摂取

の マ ーカーと し て、蛋白質の 消化調節物質 として 利

用する た め の 仕組み が 備 わ っ て い る よ うで あ る。ス

ト レ ス
・
薬剤

・
超高齢社会 に 突 入 した 日本人 の 胃腸

は病 ん で い る と言われ る が、 T年 以上 の 食文化 の 中

で 研 ぎ澄 ま さ れ て きた和食 の 知恵 で あ る 『だ し ・う

ま味d の 生理作用 を科学的 に検証 して い くこ とに よ

り、私 た ち が 直而 し て い る 健康問題 を食 で 解決 し、

健康長寿社会を実現 して い くうえで新たな ヒ ン トが

得 られ る と確信する。
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