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リスベラトロールについて

1.はじめに

ブドウ果皮および赤ワインに比較的多量に含ま

れるリスベラトロール(Resveratro I)については、

奥田、横塚氏および横塚氏およびメルシャンのグ

ループにより、 ASEV 日本支部大会で 1994 年お

よび1995 年に既に発表があるが、本年1月10 日

発行の著名な科学雑誌サイエンスに、リスベラト

ロールは発癌過程の3ステップ全てを抑制し、マ

ウスの皮膚癌モデルでは、皮膚癌を最大98% も

抑制するとのセンセーショナルな報告が出た。こ

の話題は新聞各誌にも大きく取り上げられ、あた

かも赤ワインを飲んでいれば癌にならないような

報道もあった。ワイン製造・販売に携わる私共は、

本物質の生理効果やブドウでの分布、更に歴史的

背景を知る必要があると考えられるので、今まで

のResveratrol! こ関する知見をまとめた。

2. 歴史・薬効

1951 年King ら(1)がHopea odorata および

Bα lanoc αゅus heimii から Resveratrol の四量体，

Hopeaphenol について報告したが、その構造

は1965 年に決定された。日本では、野々村ら (2)

が1963 年、イタドリ根の成分として単量体であ

るResveratrol およびその配糖体Piceid を単離、

報告している。イタドリの根は漢方では「虎杖根」

として、古くから生理不順、挿血、神経痛などの

治療薬として使用されてきた。また、民間療法と

して(3)イタドリの根は水虫の外用薬として使用

されてきた。最近の中国では(4)、虎杖根は腸炎、
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咽喉腫痛、尿路感染症などに内服され、また火傷

に外用されている。 1977 年になって、 Langcake

& Pryce (5) はカビに感染したブドウの葉から

単量体である、 Resveratrol を単離しファイトア

レキシンとして報告した。彼等(6) は二量体であ

るトViniferin ，三量体である α・Viniferin も感染

ブドウ葉から単離、構造を報告した。 1981 年に

は久保ら (7) はResveratrol をイタドリの根から

抗力ビ物質として報告した。

ワインにおける Resveratrol の存在は 1992 年に

Siemann & Creasy (8)が初めて報告した。ア

ルコールの適量飲酒が虚血性心疾患のリスクを低

減することは良く知られている。特に、フランス

人は動物性脂肪の摂取が高いにも拘わらず、心臓

病による死亡率が低いと言う、所謂フレンチ・パ

ラドックスがあるが、これはフランスでの大量ワ

イン消費(年間63 L/人、米国8 L/人、日本

1.5 L/人)によって説明できると報告(9)され、

ワインと健康に関する研究が急増した。

最近の研究から Resvera trol' ま悪玉コレステロー

ルで、ある LDL の酸化を回害し(10)、血小板凝集

を抑制し(11，12) 、血栓症を予防することが判

明していたが、最近になって、イリノイ大学のグ

ループが癌発症のイニシエーション、プロモーショ

ン、プログレッションの3段階に Resveratrol が

作用し、癌抑制に働き、マウスの実験では皮膚癌

を最大98% 抑制するという研究をサイエンスに

報告(13) した。彼等はResveratrol の抗炎症作用

も検討しており、市販のインドメタシンと同等の
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浮腫抑制効果を報告した。

以上のResveratro l!こ関する効果は、ワインに

存在する Stilbene 化合物の内、メイン物質である

trans- Resveratrol のものであるが、ワイン中に

はその異性体であるcis-Resveratrol 、更にそれら

の配糖体であるtrans ・および、cis-Piceid (パイシー

ド)も存在する(図参照)0 trans-Resveratrol に

紫外線を照射すると、容易に異性化し cis 体とな

る。 cis- Resvera trol もtrans 体と同様、 protein-

tyrosinase kinase を阻害し(14)、抗腫蕩性を示

すことが報告されている O 配糖体である Piceid は

腸内で容易に分解され、 Resveratrol となる(15)。

Piceid も血小板凝集を間害することが報告されて

いる(16，17) 。ワインの中には、 Resveratrol よ

りも Piceid の方が多いものもある(18)。従って、

Resveratrol の有効濃度を考えるときは、その異

性体および配糖体含量も考膚する必要がある。

RO 

HO 
< > OH 

R=H ， trans-Resveratrol; 
R=Glc ， trans-Piceid 
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Resveratrol の作用は、その報告の殆どが約 10

μM  (2.3 ppm) レベルであり、有効濃度を摂取

するためには、赤ワインを約1L 飲用する必要が

ある。ただし、 Berte 山ら(11)によれば、 trans-

ResveratroU まワインを 1000 倍希釈した濃度

(ppb レベル)でも血小板凝集を抑制する。 しか

し、最近の抗癌性に関する報告でも、 0.7-5.7ppm

が有効濃度であり、ワインを飲用して短期的に有

効な濃度を摂取することには無理があると考えら

れる。

3. ブドウ樹における分布

ブドウにおける Resveratrol の存在場所および

その量についてまとめておく。ブドウの樹体で最

も存在量の多いのは、葉であり、次に果皮に多く、

種子にも存在する(19)が、果実のパルプには殆

ど存在しない。葉には、品種によって異なるが、

HO 

RO 

OH 

R=H ， cis-Resveratrol; 
R=Glc ， cis- Piceid 

図.リスベラトロールおよびパイシードの構造
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veraison の時期に新鮮重で50-10μg/g 即ち 50

-100 ppm である(20) 。品種的に多いのは米国

系品種，V. labrusca で、醸造用品種，Vvinij 加よ

り2-3 倍多い。ブドウ以外の植物では、 72 種(12

科31 属)に見い出され、マルペリー(桑の実)

やピーナッツにも含まれる(13)。

果皮中のResveratrol tま熟成に従って減少し、

糖度と密接な関係がある CJeandet ら、 21)。

Jeandet らによれば、果汁糖度と果皮のResveratrol

含量の間には、 y -1.18x + 260 の関係があ

り、 Pinot noir では果汁糖度が 10
0

Brix 程度の時

には、Resvera trol 含量は 100-150ppm (μg/g 

新鮮重)存在しているが、果実が熟して糖度が

20
0
Brix 位になると 5-50 ppm' こ減少する。横塚

ら(22) は日本産ブドウの分析を行い、赤ブドウ

と白ブドウで存在量に差はなく、 1-14 ppm の

trans- Resvera trol を検出している。甲州ブドウ

果皮には1.05 ppm が存在した。日本は湿度が高

く灰色かび病が多発するので、ファイトアレキシ

ンである Resveratrol が多くても良いと考えられ

たが、残念ながらそうではなかった。最近のサイ

エンスに出ていた抗癌性の論文(13) には、ブド

ウ果皮中には50-100 ppm のResveratrol が存在

すると報告している。

4. ワイン中の含量

Sieman & Creasy (8)がワイン中にResveratrol

を確認してから、多くの研究者が種々の品種、国

別にワイン中の含量を報告している。代表的な

Goldberg らの報告(23) によると、 trans-Resveratrol

のワイン中の量は、カナダの Cabernet Sauvignon 

で2.5-4ppm 、Pinot noir で、 1-9 ppm 、Gamay

で1.5-5 ppm であり、カリフォルニアのカベル

ネで0.2-3 ppm 、Pinot noir で、 1-8.5 ppm 、

メルローで0.2-3 ppm 、ガメイで0.1-5 ppm で

あり、豪州ではカベルネで0.5-3 ppm 、Shiraz

で0.5-5.5 ppm であった。我々も(18) 日本産の

ワイン中のResveratrol を測定している。白ワイ

ンでは含量が極めて少ないことが分かった。これ

リスベラ卜ールについて

は、 Res vera trol tまブドウ果皮に存在し、白ワイ

ンでは醸し工程がないので当然、の結果である。赤

ワインでは、外国の研究者による報告と同じく、

trans- Resvera trol が品種的に最も多かったのは

Pinot noir で、 2.25 ppm であった。メルローや

セイベル、 Zweigeltrebe も比較的多かった。

前述の薬効から考えると、異性体及び配糖体

(Piceid) の含量も考慮する必要がある。我々の結

果からも、全Stilbene 化合物含量は赤ワインに数

ppm から 20 ppm 程度は含まれることが示された。

5. おわりに

Resveratrol はワインに含まれ、種々の効果も

証明されているが、含量は極めて少ない。赤ワイ

ンの効能はポリフェノールにあり、 Resveratrol

もポリフェノールの一種で、はあるが、赤ワインに

含まれる全フェノール物質は 1000-3000 ppm 

であることから、赤ワインの効果が主として

Res vera trol' こあるとは言い難い。ただし、抗癌

作用を含め、種々の注目される効果がResveratrol

にあることが報告されており、しかも、その配糖

体は漢方薬、虎杖根の主成分でもあり、含量が少

なくても継続して適量の赤ワインを飲用すること

により、徐々に効果が出る可能性も考えられる。

何れにせよ、ワインに健康に良いものが多量に含

まれることは明らかである。食事と共にワインが

飲用され、ワインが楽しい食卓を演出する一助と

なり、その消費が更ますます拡大することを期待

するものである。
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