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はじめに

我々は，ハトムギの外殻・薄皮・渋皮の食効に着目
し，酵素処理を組み合わせたハトムギ全粒熱水抽出物
(CRD:Coix-seed Reactive Derivatives) を 研 究 開 発 し
た（日本国特許第 3590042 号）．CRD は，従来の子実
のみを熱水抽出した漢方薬とは異なり，外殻・薄皮・渋
皮のみならず，子実最外層の糠 (bran) の成分も効率よく
抽出されているので，従来にない臨床効果を有している
ことが次第に明らかになってきた．そこで，今回，有用
成分の解析を目的に，標準品が入手可能であった 13 種
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【要　旨】
ハトムギの外殻・薄皮・渋皮を含む全粒
熱 水 抽 出 エ キ ス 末 (Coix-seed Reactive 
Derivatives:CRD) 中のフェノール化合物
13 種類とアルカロイド化合物であるコイキ
ソール (coixol) の分析を液体クロマトグラ
フィー / 質量分析法 (LC-MS) を用いて行っ
た．また，対照として市販のハトムギ子実
熱水抽出エキス末，ハトムギ全粒粉，ハト
ムギ子実粉の分析も行った．結果は，CRD
中の各種フェノール化合物は対照群より多
く検出され，それぞれ含有量の多い順にp -
ク マ ル 酸 ( p -Coumaric acid）275.0(μ
g/g)，p -ヒ ド ロ キ シ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ( 
p -Hydroxybenzaldehyde) 50.2( μ g/
g)，カフェイン酸 (Caffeic acid) 36.9(μ
g/g)， プ ロ ト カ テ ク 酸 (Protocatechuic 
acid) 31.9(μg/g)， フ ェ ル ラ 酸 (Ferulic 
acid）27.1(μg/g)，ケルセチン (Quercetin) 
16.2(μg/g)， シ リ ン グ ア ル デ ヒ ド
(Syringaldehyde) 12.1(μg/g)，クロロゲ
ン酸 (Chlorogenic acid) 11.3(μg/g)，ナ
リンゲニン (Naringenin) 11.1(μg/g)，バニ
リン (Vanillin) 9.2(μg/g)，trans -コニフェリ
ルアルデヒド (trans -Coniferylaldehyde) 
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9.1(μg/g)， ト リ シ ン (Tricin) 0.7(μg/
g)，ルテオリン (Luteolin) 0.5(μg/g) であ
り，コイキソール (Coixol: 6-Methoxy-2-
benzoxazolinone) は 5.5 (μg/g) で あ っ
た．以上の結果より，CRDの様々な作用には，
これら天然のフェノール化合物の生物作用が
深く関与していると考えた．

【キーワード】
ハトムギ，Coix-seed Reactive Derivatives，
CRD，液体クロマトググラフィー / 質量分
析法，LC-MS，フェノール化合物，ポリフェ
ノール，コイキソール
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類のフェノール化合物とハトムギに特徴的なアルカロイ
ド化合物であるコイキソールの分析を液体クロマトグラ
フィー / 質量分析法 (LC-MS) を用いて行ったので報告す
る．

材料・方法

1.　試料
CRD は，株式会社 CRD から提供されたものを用いた．

また，対照として用いたハトムギ子実熱水抽出エキスは一
般小売店で販売されているものを使用した．ハトムギ全粒
粉およびハトムギ子実粉は自作した．

2.　試薬
標準品はプロトカテク酸 (Protocatechuic acid)，カ

フ ェ イ ン 酸 (Caffeic acid)， バ ニ リ ン (Vanillin)， ケ ル
セ チ ン (Quercetin)， ナ リ ン ゲ ニ ン (Naringenin)， ト
リ シ ン (Tricin) 及 び ル テ オ リ ン (Luteolin) は 富 士 フ イ
ルム和光純薬株式会社製を使用した．また，クロロゲ
ン 酸 (Chlorogenic acid），p -ヒド ロ キ シ ベ ン ズ ア ル デ
ヒ ド ( p -Hydroxybenzaldehyde）， シ リ ン グ ア ル デ ヒ
ド (Syringaldehyde），p -ク マ ル 酸 ( p -Coumaric acid），
フ ェ ル ラ 酸 (Ferulic acid） お よ びtrans -コ ニ フ ェ リ ル
ア ル デ ヒ ド (trans -Coniferylaldehyde) は Merck 株 式 会
社 製 を 使 用 し た． コ イ キ ソ ー ル (Coixol:6-Methoxy-2-
benzoxazolinone) は Chem-Impex International, Inc. 製
を使用した．

　標準品は標準品粉末 5.0 mg を精密に秤量し，メタノー
ルで 50 mL に定容して標準原液 (100 μg/mL) とした．各
標準原液 500 μL を混合し 10 % アセトニトリル /90 % 
水で 50 mL に定容し，1 μg/mL 混合標準液を調製した．
LC/MS 用メタノール及び LC/MS 用超純水は富士フィルム
和光純薬株式会社製を使用した．

3.　器具
試料抽出は Agilent Technologies 製 Agilent Bond Elut 

QuEChERS EN 抽出キット及び PTFE 製 Agilent Captiva
プレミアムシリンジフィルター (4 mm, 0.45 μm) を使用
した．遠心分離機は日立工機株式会社製を使用した．

4.　装置及び分析条件
装置及び分析条件は Table 1 に示した．

5.　試料前処理
試料はそのまま 1 g を精密に秤量し，水 10 mL を遠沈

管 (50 mL) に加えて懸濁させた．その後 , アセトニトリル
10 mL を加えて，手で 1 分間振盪抽出した．更に Agilent 
Bond Elut QuEChERS EN 抽出キットの塩（4 g 硫酸マグ
ネシウム，1 g 塩化ナトリム，1 g クエン酸ナトリウム及び
0.5 g クエン酸二ナトリウムセスキ水和物）を添加し，手で
1 分間振盪した．遠沈管を 4,000×g で 5 分間遠心分離して
得られた上層 1 mL を正確に量り採り，水で 10 mL に定容
し 0.45 μm のシリンジフィルターでろ過後試験溶液とし
た．

Parameter Settings
LC conditions
HPLC system Agilent 1290 Infinty II LC system Agilent Technologies)
Column ZORBAX Eclipse Plus C18 RRHD (Agilent Technologies, 1.8um, 2.1m×100mm)
Mobile Phase A: 0.1 % formic acid in ultra pure water

B: Methanol
Flow rate 0.2 mL/min
Gradient (A % : B %) = 0 min ( 95 : 5)             30 min (0 : 100)
Column temperature 40 ℃
Injection volume 0.3 uL
Run time 30 min
MS conditions
MS system Agilent 6495 B Triple Quadrupole LC/MS system (Agilent Technologies)
Ionization mode Agilent Jet Stream (positive and negative mode)
Nebulizer pressure 345 kPa
Drying gas 20 L/min at 200 ℃
Sheath gas 12 L/min at 400 ℃
Capirally voltage 4000 V
Nozzle voltage 0 V
Analysis mode Multiple reaction monitoring (MRM)

Table 1  LC-MS/MS condition　
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Rention time Precursor ion Product ion Collion energy Polarity
(min) (m/z ) (m/z ) (eV)

1 Protocatechuic acid 5.32 153 109 10 Negative
2 Chlorogenic acid 8.08 355 163 10 Positive
3 p -Hydroxybenzaldehyde 8.56 123 77 25 Positive
4 Caffeic acid 8.93 179 135 15 Negative
5 Vanillin 9.94 153 93 10 Positive
6 Syringaldehyde 10.67 183 123 10 Positive
7 p -Coumaric acid 11.13 163 119 10 Negative
8 Ferulic acid 11.97 195 177 5 Positive
9 Coixol 12.44 166 95 25 Positive
10 trans -Coniferyl aldehyde 12.54 179 149 10 Positive
11 Quercetin 17.09 303 153 40 Positive
12 Naringenin 17.3 273 153 25 Positive
13 Luteolin 17.76 287 153 35 Positive
14 Tricin 19.45 329 299 25 Negative

Compound Peaks

Table 2  MRM condition for test compounds

 * MRM: Multiple Reaction Monitoring ( 多重反応モニタリング )

Fig.1. MRM chromatograms of test compounds.　See table 2. for peak identification.

結　果
1 測定条件の検討

1.1　LC-MS/MS 分析条件の検討
今回分析対象とした化合物について改良型 ESI イオン

源 (AJS) を用いてスキャンモードでマススペクトルの測定

を行った．その結果，すべての化合物で正イオンモード
の場合はプロトン化分子 [(M+H)+]，負イオンモードの場
合は脱プロトン化分子 [(M-H)-] がベースピークイオンと
して観察された．そこで，これらイオンをプリカーサー
イオンとして選択反応モニタリング (Selected reaction 
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Table 3  Sensitivities and linearities for test compounds

Fig.2. Recoveries of test compounds by different extraction method.
See table 2. for compounds No.

Detection limits Coefficient of
determinations

(S/N=3 at 10 ng/mL) (1 500 ng/mL)
1 Protocatechuic acid 3.000 0.9999
2 Chlorogenic acid 0.215 0.9996
3 p -Hydroxybenzaldehyde 0.145 0.9990
4 Caffeic acid 2.500 0.9998
5 Vanillin 0.235 0.9983
6 Syringaldehyde 0.040 0.9994
7 p -Coumaric acid 0.305 0.9996
8 Ferulic acid 0.375 0.9981
9 Coixol 0.055 0.9982
10 trans -Coniferylaldehyde 3.000 0.9981
11 Quercetin 3.750 0.9989
12 Naringenin 0.110 0.9990
13 Luteolin 0.100 0.9992
14 Tricin 0.020 0.9996

CompoundsPeaks

monitoring; SRM) 法の最低化を行い，最大感度を示した
2 つのプロダクトイオンを選択した (Table 2)．

次に LC 条件の検討を行った．今回，対象とした化合物

は主にフェノール化合物で水酸基を有した化合物である．
従って移動相には A 液に 0.1 % ギ酸水溶液，B 液にアセ
トニトリル及びメタノールを用いて検討を行った．その結

：Solvent extraction ：Homogeneous liquid-liquid extraction 
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Fig.3. MRM chromatograms of test compounds in Coix-seed Reactive Derivatives (CRD).　
           See table 2. for peak identification.

果，アセトニトリルを用いた場合，保持の弱い化合物の保
持時間が早く，分離が悪かった．一方，メタノールを用い
た場合，Table 1 に示したグラジエント条件で Fig.1 のク
ロマトグラムが得られ，全化合物の分離が可能であった．

1.2　検量線及び定量下限
各化合物について 1 ～ 500 ng/mL の濃度範囲で作成し

た検量線の決定係数 r2 は全ての化合物で 0.998 以上であっ
た．また，S/N =3 を検出下限とした化合物の検出下限は
0.02 ～ 3.75 ng/mL であった (Table 3)．

2 試験溶液調製法の検討
ハトムギ試料から分析対象化合物の抽出は直接溶媒抽出

と純水で溶解し，均一液液抽出法で比較を行った．抽出溶
媒はアセトニトリルを使用した．溶媒抽出法は試料を精密
に 1 g 秤量し，遠沈管 (50 mL) でアセトニトリル 10 mL
で振盪抽出した．抽出液を 4,000×g で 5 分間遠心分離し
て得られた上層 1 mL を正確に量り採り，水で 10 mL に
定容し 0.45 μm のシリンジフィルターでろ過後試験溶液
とした．

均一液液抽出法は実験方法 5 に記述した通りである．分
析結果は Fig.2 に示した．このグラフは溶媒抽出法の強度
を 100 とした相対強度を示した．均一液液抽出法は全ての
化合物で強度が高く化合物の相対強度は 118 ～ 381 % で
あった．従って，試料前処理には水溶解 , 均一液液抽出法

を使用することとした．

3 CRD の分析
3.1　CRD のクロマトグラム
本試験法で CRD の測定を行った．対照としてハトム

ギ子実エキス，ハトムギ全粒粉砕粉およびハトムギ子実
粉 砕 粉 を 測 定 し た．Fig.3 は CRD の Multiple Reaction 
Monitoring （MRM: 多重反応モニタリング）クロマトグ
ラムを示した．ピーク 2 のクロロゲン酸とピーク 12 のナ
リンゲニンのピーク付近に試料由来のピークが観察され
たが，これらは測定化合物の異性体と考えられる．その
他，化合物のクロマトグラム付近にはピークは観察されず，
フェノール化合物の選択性の高いクロマトグラムが得られ
た．

3.2　マトリックス効果
エレクトロスプレーイオン化法（ESI 法）を使用した

LC-MS を用いた場合，測定化合物以外の試料成分がイオン
化し，測定化合物のイオン化を阻害することで測定値に誤
差が生じる現象がある．そこで各試料抽出液をメタノール
で 2, 5, 10 倍希釈し測定を行った．試料抽出液を希釈した
場合，試料成分量が低下しイオン化阻害が低減され希釈倍
率に比例して測定成分強度が低下しない．結果は今回測定
した試料中全測定化合物で希釈倍率に比例して強度が低下
した．従って，試料抽出液中でのイオン化阻害はないと考
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Content (μg/g) RSD Content (μg/g) RSD Content (μg/g) RSD Content (μg/g) RSD
1 Protocatechuic acid 31.9 7.5 6.4 7.7 21.7 7.1 1.1 7.1
2 Chlorogenic acid 11.3 6.8 ND 5.4 7.4 6.2 ND 6.5
3 p -Hydroxybenzaldehyde 50.2 5.5 1.1 5.1 21.8 5.6 0.9 6.1
4 Caffeic acid 36.9 6.8 11.4 4.8 5.0 4.9 1.2 5.8
5 Vanillin 9.2 7.3 0.4 6.1 3.2 5.3 0.3 5.2
6 Syringaldehyde 12.1 6.4 0.4 6.3 5.2 5.1 0.2 6.7
7 p -Coumaric acid 275.0 5.7 8.2 5.1 68.2 5.8 1.8 6.8
8 Ferulic acid 27.1 6.1 8.1 4.9 5.2 6.3 2.3 5.9
9 Coixol 5.5 4.8 0.8 7.0 4.3 6.9 3.0 6.4

10 trans -Coniferylaldehyde 9.1 6.1 ND 6.1 5.7 6.4 0.1 4.9
11 Quercetin 16.2 5.8 0.9 5.5 14.9 5.8 0.2 5.3
12 Naringenin 11.1 6.2 ND 4.9 9.8 4.8 ND 5.0
13 Luteolin 0.5 7.1 ND 5.6 0.3 5.1 ND 5.8
14 Tricin 0.7 6.8 ND 6.3 0.3 5.5 ND 6.7

CompoubdsPeaks DA CB

Table 4  Content levels of test compounds in samples

A: Coix-seed Reactive Drivatives (CRD)  
B: Hot water extract of grain (a commercial product)
C: Wholemeal powder of  Coix lacryma-jobi L. var. ma-yuen Stapf

 (powder of husk, pellicle, astringent skin, grain)
D: Powder of polished grain

えられる．
3.3　試料中含有量
それぞれの試料において，試験化合物の含有量は n=5

で測定を行った．Table 4 に平均含有量と相対標準偏差
(RSD: relative standard deviation) を示した．ハトムギ
CRD エキス中フェノール化合物の含有量はp -クマル酸が
最も高く，平均 275 μg/g でその他化合物と比較して突出
していた．また，対照のハトムギ全粒粉でも同様の傾向で
あった．一方，対照のハトムギ子実熱水抽出エキス及びハ
トムギ子実粉ではその他化合物と含有量の違いは小さかっ
たことから，少なくともp -クマル酸は殻由来と考えられる．
ハトムギ由来コイキソールは平均 5.5 μg/g で 14 化合物中
では低い含有量であった．また，その他試料と含有量の違
いは小さかった．抗ウィルス機能性成分として注目されて
いるトリシンは含有量が最も低く平均 0.7 μg/g であった．
その他試料中ではハトムギ全粒粉中 0.3 μg/g であったが，
ハトムギ子実エキス及びハトムギ子実粉では不検出であっ
た．試料間の比較では，コイキソール以外の化合物では，
CRD が最大含有量であった．

考　察

本研究により，CRD には，様々な天然フェノール化合
物が含有されていることが初めて明らかとなった．なかで
も含有量が最も多いp -クマル酸 ( p -Coumaric acid: PCA)
は含有量からみて，機能性成分として最も重要であると思
われた．そこで，CRD を含め，ハトムギが有する様々な
機能性が，PCA の生物作用で説明できるのか，または 2
番目に多いp -Hydroxybenzaldehyde の生物作用に関与し
たものなのかについて，若干の文献的考察を加えたい．

ハトムギの穀実の構造は，内側から子実 (grain)，渋皮
(astringent skin)，薄皮 (pellicle)，外殻（husk もしくは
hull）から成る 1,2)．ハトムギを料理に用いる場合や漢方薬
ヨクイニンの原料である精白粒 (polished grain) を得るた
めには，脱穀作業が行われる．その際にできるのがハトム
ギ糠 (bran) である．近年，我が国ではハトムギ糠の味や効
能に注目が集まり，糠床の研究も精力的に行われている 3)．
ここでいう糠床とは，渋皮と削られた子実の最外層部分か
ら成り，薄皮や硬い外皮はほとんど含まれていない．諸外
国の論文でよく bran（糠）と表現されている部位も，や
はり薄皮や外殻を含んでいないと解される．なお，外殻は
通常 hull と表現して発表している研究者がほとんどであ
る．また，論文で hull と表現してある場合は，薄皮を含ん
でいないと解釈して間違いはないと思われる．なお，薄皮
は，大変軽く，脱穀の際，空気と共に容易に機外に吐き出
されてしまい，例えば，実験用に大量の薄皮のみを集める
のはなかなか難しいのである．

CRD は，ハトムギ全粒を特殊製法を用いて熱水抽出し
たエキスで，子実，渋皮，薄皮，外殻の有用成分が包含
されている点で，精白粒のエキス（漢方名：ヨクイニン）
とは大きく異なっている．すなわち CRD の原料は，子実
(grain)，糠 (bran) 以外に薄皮 (astringent skin) や外殻（hull
または husk）をも含んでいる．今回，PCA は対照群と比
較して CRD に多く検出できたことから，ハトムギにおい
て，PCA は精白粒には少なく，糠や外殻に多く存在して
いると思われた．橋爪らは，清酒醸造用日本産米の PCA
含有量の分析を行い，PCA の含有量は玄米で 49 ～ 100
mg/kg と 70 % 精白米の 0.4 ～ 3.5 mg/kg より格段に多い
ことを報告しており 3)，胚乳部には PCA が少ないことを指
摘している．また，Zhao らは，ハトムギ糠（子実外側と渋皮）
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には遊離フェノール類として PCA とクロロゲン酸を，結
合型フェノール類として PCA とフェルラ酸を検出してい
る 4)．さらに，PCA は強いラジカル捕捉作用とともに，キ
サンチンオキシダーゼ阻害作用を有し，げっ歯類において
オキソナート (oxonate) 誘発高尿酸血症を改善すると報告
している 4)．現在，ハトムギが高尿酸血症に有効であると
するデータはないが，これは興味深い研究報告だと思われ
る．

今回は測定しなかったが，ハトムギ糠の有機溶媒抽出
物にはフラボノイドであるタンゲレチン (Tangeretin), 
ノビレチン (Nobiletin) のほか，p -ヒドロキシ安息香酸
( p -Hydroxybenzoic acid) が検出され，これらがハトムギ
糠中の抗炎症物質であるとしている 5)．さらに，ハトムギ
糠は，マウスにおいて Th1/Th2 の免疫バランスを整え，ア
レルギー反応を抑える働きがあることも報告されている 6)．
我々は，臨床例で，CRD がアトピー性皮膚炎や接触皮膚炎
など皮膚アレルギー疾患に有用なことや 7)，健常成人にお
いては Th2 の減少をもたらし，Th1/Th2 値は相対的に上
昇することを報告しているので 8)，この作用にはハトムギ
糠中の成分が関与していると考えることができる．また，
ハトムギ糠はヒスタミン遊離を抑制するとの報告もある 9)．
このようにハトムギ糠の抗炎症・抗アレルギー作用につい
てはいくつか報告がなされている 10)．

一方，PCA のすぐれた抗炎症作用については，関節炎
モデルマウス 11），ラット炎症モデル 12)，リウマチ 13)，ラッ
ト軟骨細胞 14) に関して報告されている．たしかに，ハト
ムギは古来，リウマチ患者が利用してきた歴史があるので，
PCA を多く含有する CRD は補助療法として応用できるか
否かを検討するべきかもしれない．また，我々が以前報告
した CRD の抗炎症作用 15) についても，PCA で説明でき
るかもしれない．なお，PCA が抗酸化作用を有することも
報告されている 16,17)．

ハトムギの抗腫傷，がん予防効果については数多くの報
告がある．中国ではハトムギの精白粒の有機溶媒抽出によ
り抗がん剤 (Kanglaite) が開発され，すでに数十万人に使
用されている 2)．ハトムギ糠は精白粒と比較し，AGS 胃癌
細胞株の増殖をより抑制したとの報告もある 18)．さらに，
ハトムギ糠は MCF-7, MDA-MB-231, T-47D などの乳癌細
胞の増殖を抑制し 19) , 大腸前癌病変への効果も報告されて
いる 20,21)．また，我々は，CRD の癌化学予防効果について
報告した 15)．一方，PCA でも抗腫瘍効果や癌化学予防作
用についても報告がみられる 22-26)．以上のことから，CRD
の抗腫瘍作用には，PCA も関与している可能性が高いと思
われる．

ハトムギと肝臓に関する文献は見当たらないが，PCA は
MAPKs と Nrf2 シグナリングを強化し，アポトーシスを阻
害することによる顕著な肝庇護作用を示すことが報告され
ている 27). また，ハトムギと心臓に関する文献も見当たら
ないが，PCA は酸化ストレスを軽減することにより，心筋
梗塞の際のアポトーシスを軽減することがラットの実験で

示されている 28)．また，LPS 誘発肺炎に引き続く心臓の損
傷を軽減することが動物実験で報告されている 29)．

わが国では浮腫や腎機能の改善を期待して，透析患者や
ネフローゼ症候群の患者によくヨクイニンを処方した時代
はあったが，最近，続報は見当たらない．しかし，PCA は
動物実験で，抗癌剤，糖尿病，毒性物質などによる腎機能
障害を軽減する報告があるので 30-33)，CRD 摂取による腎
機能の推移については今後検討したいと考えている．

PCA は，脳の保護作用 34-36) がいくつか報告されており，
とくに鬱 37) や記憶障害の改善作用 38) は注目される．現在，
CRD を含むハトムギの脳機能に及ぼす影響については報
告が少ないので，今後は PCA の作用を参考に臨床例を集
積するべきであろう．PCA は，その他，抗菌作用 39)，抗
真菌作用 40)，歯周病の予防 41)，胃保護作用 42），肺の炎症
保護作用 43)，血小板凝集能低下作用 44) が報告されているが，
これらはいずれもハトムギの生物作用では未だ指摘されて
いないものである．

ハトムギはマウスの実験において骨粗鬆症に有効である
とする報告があった 45)．メカニズムとてしては，骨芽細胞
の増殖促進作用 46) にあると考えられている．興味深いこと
に，PCA には，破骨細胞の増殖抑制ならびに骨成長の刺激
作用が見つかっている 47,48)．これらは，何らかの関係があ
るとみてよいだろう．

司馬遷の「史記」（紀元前 1 世紀 ) には，最古の王朝で
ある夏の建国者である兎の母が，ハトムギを愛飲して，兎
を身籠ることができたとの記載があるが，近年になり，
ハトムギの卵胞成熟や排卵を促進する有用成分として，
trans -stigmastanol が単離されている 2).

一方，PCA は劇的に血中プロラクチン濃度を下げる作用
が発見されているので 49)，この作用も排卵誘発に優位に働
くと考えられる．

我々はこれまで，CRD が皮膚の色素沈着を軽減させるこ
とをいくつか報告し 50-52)，その作用機序は今一つはっきり
とはしないとしてきたが，今回の試験により，最も含有量
の多い PCA の作用が重要であると思われた . PCA はクリー
ムとして，皮膚に塗布すると UV 照射後の紅斑や色素沈着
を強力に阻止する働きがあることが報告されている 53)．ま
た，PCA は強力なチロシナーゼ阻害作用を有し 54)，皮膚
に透明感をもたらすことも報告されている 55). 今回測定
で CRD 中 の PCA の 量 は，275 μg/g で あ っ た が， こ
れ は CRD の １ 日 摂 取 目 安 量 2 g で 換 算 す る と，0.55
㎎ / 日 と か な り 少 な い 量 で あ る こ と が わ か る． し
か し , 他 の 含 有 フ ェ ノ ー ル 化 合 物 も メ ラ ニ ン 生 成 抑
制 作 用 を 有 し て い る． ま ず，2 番 目 に 含 有 量 が 多 い
p -Hydroxybenzaldehyde はチロシナーゼ阻害作用を有し
ている 56)，さらに，フェルラ酸 57)，カフェイン酸 57)，プロ
トカテク酸 58,59)，ケルセチン 60)，クロロゲン酸 61)，トリシ
ン 62) もメラニン生成を抑制するという報告がある．ナリン
ゲニンについては，メラニンを抑制するという報告 63) と刺
激する 64) という相反する作用が報告されている．一方，ハ
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トムギから単離された 2-O-β-glucopyranosyl-7-methoxy-
2H-1,4-benzoxazin-3(4H)-one と coixol にも色素生成阻止
作用が報告されている 65)．以上のことから，CRD は PCA，
p -Hydroxybenzaldehyde，フェルラ酸，カフェイン酸，
プロトカテク酸，ケルセチン，クロロゲン酸，トリシンな
どのフェノール化合物の他，コイキソールを含め，計 9 種
類もの化合物の相乗作用の結果，色素沈着が軽減すると考
えられる．

Stratifin(SFN) は，表皮角化細胞において産生され，表
皮における細胞周期の進行停止やアポトーシスの誘導だけ
でなく，真皮におけるコラーゲン産生にも関与し，皮膚老
化に深く関与していると考えられる．PCA は，Stratifin を
減弱させることにより，皮膚の間質の老化を制御している
可能性も指摘されている 66)．

PCA の次に含有量の多かったp -Hydroxybenzaldehyde
について若干の考察を加えたい．ハトムギ子実のエキス
は，寄生虫トキソプラズマ (Toxoplasma gondii) の活動を
静止させる働きを有していることがわかっていた 67)．これ
は，エキス中の何らかの成分がマクロファージを活性化さ
せて起きる現象であるとは推察されていたが，詳細は不明
であった．ところが，最近，p -Hydroxybenzaldehyde の
作用であることが分かった 68)．

CRD は，たとえば手湿疹などに生じた皮膚の亀裂を短
期間に修復する作用を有しているが，そのメカニズムは不
明であった．しかし，最近，p -Hydroxybenzaldehyde が，
ケラチノサイトの移動と創傷癒合を促進することが判明し
ているので 69)，この化合物が関与している可能性が高いと
思われた．

高脂肪食を摂取させたマウスに，ハトムギエキスを
投与すると，内臓脂肪が減少し，体重増加が停止し，血
中中性脂肪やコレステロールの減少，脂肪肝の改善をみ
ることが報告され，PPARγと C/EBPαのダウンレギュ
レーションによるものであると説明されていたが 70)，有
効物質は今一つはっきりとはしていなかった．ところが，
p -Hydroxybenzaldehyde と Vanillin がインスリン抵抗性
を改善することが報告されているので 71)，これらの化合物
の関与も視野に入れるべきだと考えた．

ハトムギの最外層の外殻の有用成分についてである
が，前述した糠というのは，ハトムギ穀実を粉砕し，外
殻と薄皮を除去したもの，すなわち渋皮付きハトムギを
脱穀した際にできた残渣物，つまり渋皮と子実の最外層
から成る．ここで言う外殻とは，薄皮のさらに外側の非
常に硬い殻の事である．Cken らは，ハトムギ外殻から
p -Hydroxybenzaldehyde, vanillin, syringaldehyde, trans -
Coniferylaldehyde, Sinapaldehyde, および Coixol など 6
種類の化合物を検出し，なかでもtrans -coniferylaldehyde
が癌化学予防剤として最も有望であるとしている 72)．また，
Huang らは，ハトムギ外殻は抗炎症作用を有していること
を 見 出 し，Eriodictyol, Ceramide (2S,3S,4R)-2-[(2'R)-2'-
hydroxytetracosanoyl-amino]-1,3,4-octadecanetriol， な

らびに PCA を検出したうえで，Eriodictyol とセラミド
がこの抗炎症活性の要だとしている 73). また，Kuo らは，
ハトムギ外殻から強い抗酸化能を有する化合物を同定し
た．化合物は合計で 6 種類検出され，それぞれ Coniferyl 
alcohol, Syringic acid, Ferulic acid, Syringaresinol, 
4-Ketopinoresinol, ならびに新しいリグナン (Lignan) であ
る Mayuenolide であった 74). さらに，Hsia らは，ハトムギ
外殻の抽出物は，子宮筋の収縮を抑え，月経困難症の治療
に応用できる可能性があると述べている 75)．Kuo らは，外
殻のメタノール抽出物は多様な抗酸化能を有し，抗腫瘍効
果を有していると報告した 76)．

CRD はハトムギ精白粒の成分はもちろん，糠（子実最
外層と渋皮），薄皮や外殻の様々な有用成分を含有してい
る．また，CRD のさらなる機能性探求には，今後フェノー
ル化合物以外の有用成分の同定が不可欠であると考えられ
た．

結　論

試料を純水溶解で溶解し，アセトニトリルと塩で相分離
抽出した抽出液を直接 LC-MS/MS で分析を行う迅速な分
析法を開発した．また，本分析法で CRD ならびに対照物
として，ハトムギ全粒粉，ハトムギ子実エキスおよびハト
ムギ子実粉中の，13 種類のフェノール化合物とアルカロ
イド化合物であるコイキソールの含有量を測定した．結果
は，CRD はその他対照物と比較して明らかに含有量が高
い値を示した．特にp -クマル酸とp -ヒドロキシベンズアル
デヒドは高値であった．以上の事から，CRD が有する多
様な生物作用には，糠や外殻に含まれているフェノール化
合物が深く関与していることが推察された．

助成元

なし

利益相反

本試験に用いたハトムギ全粒熱水抽出エキス (CRD) は
著者鈴木信孝らが設立した大学発ベンチャー企業 （株）
CRD の研究開発食品である． 
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ABSTRACT

Analysis of Phenolic Compounds in Coix-seed Reactive Derivatives(CRD) 
by Using Liquid Chromatography/Mass Spectrometry(LC-MS)

Nobutaka SUZUKI1, Masahiko TAKINO 2, Hirotaka OKUWA-HAYASHI 3

1 Department of Complementary and Alternative Medicine Clinical Research and Development,
Kanazawa University Graduate School of Medical Science

2 Agilent Technologies Japan, Ltd.
3 Faculty of Food Culture, Kurashiki Sakuyo University

To clarify the functions of Coix-seed Reactive Derivatives(CRD), we analyzed 13 kinds of phenolic compounds and coixol(an 
alkaloid) in CRD powder by using Liquid Chromatography/Mass Spectrometry(LC-MS).The following are the results: p -Coumaric 
acid 275.0 (μg/g), p -Hydroxybenzaldehyde 50.2 (μg/g), Caffeic acid 36.9 (μg/g), Protocatechuic acid 31.9 (μg/g), Ferulic acid 
27.1 (μg/g), Quercetin 16.2 (μg/g), Syringaldehyde 12.1 (μg/g), Chlorogenic acid 11.3 (μg/g), Naringenin 11.1 (μg/g), Vanillin 
9.2 (μg/g), trans -Coniferylaldehyde 9.1 (μg/g), Tricin 0.7 (μg/g), Luteolin 0.5 (μg/g) and Coixol(6-Methoxy-2-benzoxazolinone) 
5.5 (μg/g). CRD is composed of many substances other than these phenoic compounds. Therefore, further studies are needed to 
understand the various clinical features associated with CRD intake.

Key words:  Coix lacryma-jobi  L. var. ma-yuen  Stapf, Coix-seed Reactive Derivatives, CRD, Liquid Chromatography/
Mass Spectrometry, LC-MS，Phenolic compounds, Polyphenols, Coixol


