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※栄養成分表示から転記した。Glu：グルタミン酸，PUT：プトレッシン，SPD：スペルミジン，SPM：スペルミン。n.d.：未捻出。

表１．市販味噌中ポリアミン量およびその他の成分量
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PUT：プトレッシン，SPD：スペルミジン，SPM：スペルミン。
n.d.：未抽出。

表２．新潟県産味噌中ポリアミン量，Ｙ値，pH
およびグルタミン酸量　 　　　　
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PUT：プトレッシン，SPD：スペルミジン，SPM：スペルミン。n.d.：未捻出。
1）熟成途中：30日目，2）製品：90日目

表３．製造条件の異なる味噌の比較
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図１．native PAGE上の降圧因子（上段）と大豆由来ニコチアナミン粗分画の分析C18-HPLC分離パターン
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味噌汁摂取が一日0.5杯未満を１群（Miso-1），0.5杯以上1.5杯未満を２群（Miso-2），そして1.5杯以上を３群（Miso-3）とした。味噌汁
摂取回数の増加とともに食塩摂取量の有意な増加がみられたが，血圧は収縮期（SBP），拡張期（DBP）ともに有意な変化はみられなかっ
た。

表１．正常血圧者および正常高値血圧以上者における味噌摂取の違いと血圧値との関係
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大豆散麹

図１．味噌原材料の水溶性抗酸化能（H-ORAC）
Dataはmean±SEで表示，＊P<0.05 で有意差を示す。表２参照
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図２．味噌原材料の脂溶性抗酸化能（L-ORAC）
Dataはmean±SEで表示，＊P<0.05 で有意差を示す。表２参照
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図３．大豆散麹の抗酸化能（ORAC）の経時変化
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図４．大豆散麹の抗酸化能（DPPH）の経時変化
D t は ±SEで表示 ＊P 0 05 で有意差を示す 表２参照
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図５．大豆散麹の総ポリフェノール量の経時変化
D t は ±SEで表示 ＊P 0 05 で有意差を示す 表２参照
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図７．大豆散麹（5日麹）の抗酸化能（DPPH）：
種麹の違い　　　　　　　　　　　
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図６．大豆散麹（3日麹）の抗酸化能（DPPH）：
種麹の違い　　　　　　　　　　　
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2日目のみ，30℃と40℃で有意差あり

図８．製麹温度と大豆散麹の抗酸化能（DPPH）
　　　　　　　　　　　

は ±S で表示 で有意差を示す 表 参照
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図９．製麹中の湿度と大豆散麹の抗酸化能
　（DPPH）　　　　　　　　　　　

は ±S で表示 で有意差を示す 表 参照

350
300
250
200
150
100
50
0
0日目 1日目 3日目 7日目

図11．耐塩性酵母培養液の総ポリフェノール量
の変化　　　　　　　　　　　　
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図10．耐塩性酵母培養液の抗酸化能（DPPH）の
変化　　　　　　　　　　　　　　
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図12．耐塩性乳酸菌培養液の抗酸化能（DPPH）
の変化　　　　　　　　　　　　　

Dataはmean±SEで表示，＊P<0.05 で有意差を示す。表２参照
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図14．耐塩性酵母培養液の抗酸化能（H-ORAC）
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図13．耐塩性乳酸菌培養液の総ポリフェノール
量の変化　　　　　　　　　　　

Dataはmean±SEで表示，＊P<0.05 で有意差を示す。表２参照
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図15．耐塩性乳酸菌培養液の抗酸化能（H-ORAC）
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図16．発酵微生物併用味噌の抗酸化能（DPPH）
（耐塩性酵母，耐塩性乳酸菌併用）
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図19．発酵微生物併用味噌の抗酸化能（ORAC）
（耐塩性酵母，耐塩性乳酸菌併用）10
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図17．耐塩性酵母単独添加味噌の抗酸化能
（DPPH）　 　　　　　　　　　
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図20．耐塩性酵母単独添加味噌の抗酸化能
（ORAC）　　　　　　　　　　
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図18．発酵微生物無添加味噌の抗酸化能
（DPPH）　　　　　　　　　
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図21．発酵微生物無添加味噌の抗酸化能
（ORAC）　　　　　　　　　
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図22．発酵微生物併用味噌の
　　総ポリフェノール量
（耐塩性酵母，耐塩性乳酸菌併用）
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図23．耐塩性酵母単独添加味噌の
　　総ポリフェノール量　　
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図24．発酵微生物無添加味噌の
　　総ポリフェノール量　
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図25．発酵微生物併用味噌の抗酸化能（H-ORAC）
　　　と総ポリフェノール量の関係（0～8週目）
＊参考値：48週目（○囲み，相関係数の計算から除外）

＊小仕込み試験12試験区味噌のY値を大豆麹添加量ごとに平均
　した。

表１．小仕込み試験味噌の色（Y値）の変化
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図28．発酵微生物併用味噌48週目の抗酸化能
水溶性抗酸化能（H-ORAC）と脂溶性抗酸化能（L-ORAC）の割合
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図26．発酵微生物併用味噌0週目の抗酸化能
水溶性抗酸化能（H-ORAC）と脂溶性抗酸化能（L-ORAC）の割合
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図29．２種類の大豆散麹の特徴
（β-グルコシダーゼは大豆散麹Ｂを100として比較）
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図27．発酵微生物併用味噌8週目の抗酸化能
水溶性抗酸化能（H-ORAC）と脂溶性抗酸化能（L-ORAC）の割合
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図30．小仕込み味噌の水溶性抗酸化能（H-ORAC）
Ａ：大豆散麹Ａ　 Ｂ：大豆散麹Ｂ　 無添加：発酵微生物無添加
酵母：耐塩性酵母単独添加　　乳酸菌：耐塩性乳酸菌単独添加

300

200

100

0
Ａ
無添加

ｄ ｅ
ｃ

ｄ

ａ

ｂ

Ｂ
無添加

Ａ
酵母

Ｂ
酵母

Ａ
乳酸菌

Ｂ
乳酸菌

大豆麹 40％，８週

＊異なるアルファベット間で有意差あり

図31．小仕込み味噌の脂溶性抗酸化能（L-ORAC）
Ａ：大豆散麹Ａ　 Ｂ：大豆散麹Ｂ　 無添加：発酵微生物無添加
酵母：耐塩性酵母単独添加　　乳酸菌：耐塩性乳酸菌単独添加
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図32．小仕込み味噌の抗酸化能（ORAC）
水溶性抗酸化能（H-ORAC）と脂溶性抗酸化能（L-ORAC）の合計

Ａ：大豆散麹Ａ　 Ｂ：大豆散麹Ｂ　 無添加：発酵微生物無添加
酵母：耐塩性酵母単独添加　　乳酸菌：耐塩性乳酸菌単独添加
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＊：イソフラボンアグリコン

表２．仕込味噌中の抗酸化成分の変化
（48週目の味噌：仕込8週目を100とした相対値）
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図33．小仕込み味噌（熟成度の違い）の過酸化
　物価への効果（30℃，5日間保存）

物価への効果（30℃，5日間保存）
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図34．小仕込み味噌（熟成度の違い）の過酸化
物価への効果（30℃，10日間保存）
物価への効果（30℃ 5日間保存）
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Table 3．Body weight

** Significantly different from Control P<0.01

Table 1．Intake of diet（g/day / rat）

** Significantly different from Control P<0.01

Table 2．Intake of drinking water（ml /day / rat）
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* Significantly different from Control（P<0.05）
** Significantly different from Control（P<0.01）

Table 6．Relative weight

* Significantly different from Control（P<0.05）
** Significantly different from Control（P<0.01）

Table 5．Organ weight（ ）

* Significantly different from Control（P<0.05）
** Significantly different from Control（P<0.01）

Table 4．Blood pressure

中味研報告　第37号（2016）



Table 7．Histological findings

**：P<0.01 vs Control
ａ：23 months miso vs 11 months miso, 6 months miso, 1 month
　　miso, 10％ Shouyu（P<0.01）
ｂ：11 months miso vs 6 months miso, 1 month miso, 10％ Shouyu
　（P<0.01）

Table 8．Crypt survival
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Table 9．Determination of sodium chloride in diet
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1.3％ 食塩水

3％ 食塩添加飼料

8％ 食塩添加飼料

（食塩0.3％）

（食塩1.3％）

（食塩 3％）

（食塩0.8％）

平 均 血 圧

Figure 1．Blood pressure（data from Japan SLC, Inc.）
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図１．離乳後20週間のマウスの体重の変化
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図２．腹部ＣＴスキャン像と画像から解析した腹部の脂肪量
＊：p<0.05，＊＊：p<0.01
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図３．マウスの肝臓の外観と組織像
組織はヘマトキシリン・エオジン染色したもので×40で観察
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Angiotensin II (AII) 
(D-R-V-Y-I-H-P-F) 

  Renin 

  ACE 

AT1 receptor
 

  
Vasoconstric�on

 
  

Cell prolifera�on
 

  
Hypertrophy

 

Chymase 

eceptor
AT2 receptor  

AT1-7 receptor 
(Mas receptor) 

    Ang (1-9)  
(D-R-V-Y-I-H-P-F-H) 
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 Ang (1-5) (D-R-V-Y-I) 

ACE  
図１．レニン・アンギオテンシン系による血

圧調節機構　　　　　　　　　
レニンは，アンギオテンシノーゲンに作用してAIを生成する。
生じたAIは，ACEによりAIIとなって，AT1レセプターを介し
て血圧を上昇させる。一方，ACE2は，AIに作用してA1-9をま
たAIIに作用してA1-7を生成する。ACE2により生成したA1-9
はACEによりA1-7となる。これら一連の酵素反応で生じた
A1-7はMASレセプターを介して血圧降下作用を示す。
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N-Domain C-Domain 

Soma�c ACE 

Tes�s-type ACE 
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TM 

-31 1 

ACE2 

788 (805 AA)

TM 

Pro 
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図２．体細胞型ACE，睾丸型ACE及びACE2の
構造比較　  　　　　　　　　

体細胞型ACEは，N-ドメインとC-ドメインの2つの活性中心部
位を有する一回膜貫通型の膜タンパク質である。体細胞型
ACEは主に肺，腎臓や血管内皮細胞で発現している。睾丸型
ACEは、活性中心として体細胞型ACEのC-ドメインのみを持つ
一回膜貫通型の膜タンパク質で，睾丸でのみ発現が確認され
ている。体細胞型ACEと睾丸型ACEは同じ遺伝子由来であり，
組織特異的なスプライシングの違いにより異なる酵素として
発現している。ACE2は，ACEの相同遺伝子として見出された
酵素で，活性中心部位は体細胞型ACEのN-ドメインと相同性
が高い。C末端に1回膜貫通領域を持つ。
Pro: プロ配列，N-Domain: N末側活性中心領域，C-Domain:
C末側活性中心領域，TM: 膜貫通領域，HHEMGH: His -His -
Glu-Met-Gly-His（活性部位配列）。
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図３．ACE2によるグループＡ基質及びグループＢ基質分解の生成量
（Ａ）グループＡ基質分解物の生成量。生成量は，Nma-Xaa-ProでのXaaに対応するアミノ酸がHis > Met > Arg > Phe > Gln > Ala > Asp，
Thr，Ile，Proの順で多いことが分かった。（Ｂ）グループＢ基質分解物の生成量。生成量は，Nma-Xaa-ProでのXaaに対応するアミノ酸
がHis > Asn > Tyr > Lys > Trp > Leu > Ser > Glu，Val，Glyの順で多いことが分かった。
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図４．Nma-His-Pro-Lys（Dnp）を基質とした場合のACE2の至適pH及びNaClの影響
（Ａ）至適pH。0.1 M HEPES 緩衝液を用いて ACE2 活性を測定した。（Ｂ）NaCl の濃度依存性。緩衝液として0.1 M HEPES，pH 7.5を用
い，NaCl 濃度を変化させて活性を測定した。
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図６．ACE阻害活性とACE阻害活性との相関
（Ａ）至適pH。0.1 M HEPES 緩衝液を用いて ACE2 活性を測定し
い NaCl 濃度を変化させて活性を測定した
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図７．味噌抽出液のBio-Gel P-4カラムクロマトグラフィー
全国味噌20番の抽出液1mlをカラムに添加した。溶出液の280 nmにおける吸光度およびACEとACE2の阻害活性を測定した。33画分に両
酵素の阻害ピークが検出された。
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（Ａ）味噌抽出液のACE阻害活性の時間経過。（Ｂ）味噌抽出液のACE2阻害活性の時間経過。

100

90

80

70

60

50

40

30

20

10

0
0 2 4 6 8 10 12 14

（Ａ）

AC
E
阻
害
活
性（
％
）

（週）

ACE阻害活性（CK33）

━◆━中国産酵母（－）　　━●━中国産酵母（＋）
━■━秋田産酵母（－）　　━▲━秋田産酵母（＋）

100

90

80

70

60

50

40

30

20

10

0
0 2 4 6 8 10 12 14

（Ｂ）

AC
E2
阻
害
活
性（
％
）

（週）

ACE2阻害活性（CK33）

━◆━中国産酵母（－）　　━●━中国産酵母（＋）
━■━秋田産酵母（－）　　━▲━秋田産酵母（＋）

図８．麹菌CK33株を用いた試験醸造味噌抽出液のACE及びACE2阻害活性
（Ａ）味噌抽出液のACE阻害活性の時間経過。（Ｂ）味噌抽出液のACE2阻害活性の時間経過。
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図10．県産大豆，麹菌WS61株及び
　　　酵母添加区の試験醸造味噌抽
　　　出液のBio-Gel P-4カラムクロ
　　　マトグラフィー
（Ａ）熟成1週間目の試験醸造味噌抽出液。（Ｂ）熟成4週間目の試験醸造味噌抽出液。（Ｃ）熟成12週間目の試験醸造味噌抽出液。
各試験醸造味噌抽出液1mlをカラムに添加した。溶出液の280 nmにおける吸光度およびACEとACE2の阻害活性を測定した。
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図11．ニコチアナミンの化学構造
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図12．ACE2iSB（Ａ）及びニコチアナミン（Ｂ）によるACE2及びACE阻害
（Ａ）ACE2及びACE活性に及ぼすACE2iSBの影響。（Ｂ）ACE2及びACE活性に及ぼすニコチアナミンの影響。
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Table 1.2．Composition of freeze dried miso 
   and mimic miso (/100g)

** Si ifi l diff f C l P 0 01

Table 1.1．Diet composition
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μ

Acc, acetyl-Coenzyme A carboxylase beta ; Aco, acyl-Coenzyme A oxidase 1, palmitoyl ; Atgl, patatin-like phospholipase domain containing 
2 ; β-actin, actin, beta ; Cd36, CD36 antigen ; Cyp7a1, cytochrome P450, family 7, subfamily a, polypeptide 1 ; Fas, fatty acid synthase ; G6pdx, 
glucose-6-phosphate dehydrogenase X-linked ; Glut4, solute carrier family 2 (facilitated glucose transporter), member 4 ; Hmgcr, 
3-hydroxy-3-methylglutaryl-Coenzyme A reductase ; Hsl, lipase, hormone sensitive ; Lpl, lipoprotein lipase ; Me, malic enzyme 1, NADP(+)-
dependent, cytosolic ; Pparα, peroxisome proliferator activated receptor alpha ; Srebp1c, sterol regulatory element binding transcription 
factor 1 sterol regulatory element binding transcription factor 1 ; Ucp2, uncoupling protein 2 (mitochondrial, proton carrier).

Acc

Aco

Atgl

β-actin

Cd36

Cyp7a1

Fas

G6pdx

Glut4

Hmgcr

Hsl

Lpl

Me

Pparα

Srebp1c

Ucp2

Table 1.3．Primer pairs used for the real time qRT-PCR analysis
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Values are mean ± SE, n = 10. *p < 0.05, **p < 0.01 (vs 2005 
miso).

Table 1.4．Body weights, food intake and tissue 
weights　　　　　　　　

2010 miso 1975 miso

10100µm 100µm100µm 100µm

Figure 1.1．
Effect of dietary intake of miso on adipocyte hypertrophy. 
Hematoxylin-eosin staining of epiditymal adipose tissue 
sections from respective mice of each group (scale bar = 
100µm).
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Values are mean ± SE, n = 10. *p < 0.05, **p < 0.01 (vs 2005 
miso). 

Lpl
Cd36
Atgl
Hsl
Glut4
Acc
Fas
Me
G6pdx
Srebp1c
Pparγ
Ucp2

Table 1.5．mRNA expression level in epididymal 
adipose tissue and liver　

Values are mean ± SE, n = 10. *p < 0.05, **p < 0.01 (vs 2005 
miso). TG, Triacylglycerol; TC, Total cholesterol; PL, phospho-
lipid; NEFA, non-esterified fatty acid; GOT, Glutamic oxaloacetic 
transaminase; GPT, Glutamate pyruvate transaminase; TABRS, 
Thiobarbituric acid reactive substances. 

µ

µ
µ
µ

Table 1.6．Biochemical parameters of serum 
and liver　　　　　　
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Values are mean ± SE, n = 10.

Acc
Fas
Srebp1c
Aco
Pparα
Hmgcr
Cyp7a1

Table 1.7．mRNA expression level in liver
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** Significantly different from Control P<0 01

Table 2.1．Composition of freeze dried miso 
   and mimic miso (/100g)

Table 2.2．Diet composition (/100g)
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Acc, acetyl-Coenzyme A carboxylase beta ; Aco, acyl-Coenzyme A oxidase 1, palmitoyl ; Adipoq, adiponectin, C1Q and collagen domain 
containing ; Atgl, patatin-like phospholipase domain containing 2 ; β-actin, actin, beta ; Cd36, CD36 antigen ; Cyp7a1, cytochrome P450, 
family 7, subfamily a, polypeptide 1 ; Fas, fatty acid synthase ; G6pdx, glucose-6-phosphate dehydrogenase X-linked ; Glut4, solute carrier 
family 2 (facilitated glucose transporter), member 4 ; Hmgcr, 3-hydroxy-3-methylglutaryl-Coenzyme A reductase ; Hsl, lipase, hormone 
sensitive ; Lpl, lipoprotein lipase ; Me, malic enzyme 1, NADP(+)-dependent, cytosolic ; Pparα, peroxisome proliferator activated receptor 
alpha ; Pparγ, peroxisome proliferator activated receptor gamma ; Srebp1c, sterol regulatory element binding transcription factor 1 sterol 
regulatory element binding transcription factor 1 ; Ucp2, uncoupling protein 2 (mitochondrial, proton carrier).

Acc

Aco

Adipoq

Atgl

β-actin

Cd36

Cyp7a1

Fas

G6pdx

Glut4

Hmgcr

Hsl

Lpl

Me

Pparα

Pparγ

Srebp1c

Ucp2

Table 2.3．Primer pairs used for the real time qRT-PCR analysis
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は  

Values are mean ± SE, n = 9-10. Different superscript letters indicate significantly different means at p < 0.05.

Table 2.4．Body weights, food intake and tissue weights
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C C ＋ E M ＋ E

10100µm 10100µm 10100µm100µm 100µm 100µm

Figure 2.1．
Effect of exercise and dietary intake of miso on adipocyte hypertrophy. Hematoxylin-eosin staining of epiditymal adipose tissue 
sections from respective mice of each group (scale bar = 100µm).
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Values are mean ± SE, n = 9-10. Different superscript letters indicate significantly different means at p < 0.05.

Lpl
Cd36
Atgl
Hsl
Glut4
Acc
Fas
Me
G6pdx
Srebp1c
Ucp2
Pparγ
Adipoq

Table 2.5．mRNA expression level in epididymal adipose tissue

Values are mean ± SE, n = 9-10. Different superscript letters indicate significantly different means at p < 0.05. TG, 
Triacylglycerol ; TC, Total cholesterol ; PL, phospholipid ; NEFA, non-esterified fatty acid ; GOT, Glutamic oxaloace-
tic transaminase ; GPT, Glutamate pyruvate transaminase ; TABRS, Thiobarbituric acid reactive substances.

µ

µ
µ
µ

Table 2.6．Biochemical parameter of serum and liver
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C C ＋ E M ＋ E

10100µm 10100µm 10100µm100µm 100µm 100µm

Figure 2.2．
Effect of exercise and dietary intake of miso on liver. Hematoxylin-eosin staining of liver sections from respective mice of each group 
(scale bar = 100µm).

Values are mean ± SE, n = 9-10. Different superscript letters indicate significantly different means at p < 0.05.

Acc
Fas
Srebp1c
Aco
Pparα
Hmgcr
Cyp7a1

Table 2.7．mRNA expression level in liver
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図１．In vivo 抗ストレス活性を示す味噌抽出画分がヒストン修飾におよぼす影響
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図２．（ａ）ダイゼインおよびゲニステインのヒストン修飾抑制作用および
（ｂ）活性画分3-5の活性プロファイル　 　　　　　　　　　
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Control Daidzein Genistein

MAP2 (red) and Hoechst33342 (blue)
Scale bar：50μm

━━ ━━ ━ ━━
図３．ダイゼインおよびゲニステインの神経分化に対する作用
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