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研究要旨  
ヒトを用いて，カツオ由来ナイアシン高濃度含有パウダー (カツオパウダー) 中のナイアシ

ンの生物有効性について調べた．21〜23 歳の健康な女子学生 8 名を対象として，厚生労働省が

示した食事摂取基準を満たす食事を 4 日間与えた，1，2 日目はその食事のみを与えた．3 日目

はその食事＋ナイアシン 51 mg を含むカツオパウダー15 g を摂取させた．カツオパウダーを摂

取させた日，3 日目に，摂取カツオパウダー中のナイアシンの 52 %がニコチンアミド代謝産物

として尿中に排泄された．4 日目においても，尿中のニコチンアミド代謝産物は投与前よりも

高い値を示した．これらのことから，このカツオパウダー中のニコチンアミドの生物有効性は

高く，ビタミンのナイアシンの良い給源となることが示唆された． 
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A. 目的 

ナイアシンにはニコチン酸とニコチンアミ

ドの他に糖やタンパク質と結合した結合型

ナイアシンも存在する．結合型ナイアシンは

穀類中に多く存在し，消化されにくいため，

哺乳動物には利用されにくい 1)．したがって，

ある食品をナイアシンの供給源として評価

するためには，化学的な方法によって測定さ

れたナイアシン量のみならず，生物有効性も

重要な因子となる． 

 世界的にみると，ビタミンの欠乏症で最も

頻繁にみられるのは，ペラグラである 2)．米

国では，20 世紀初頭に大発生し，公衆衛生上

の大きな問題となり 3-6)，結果的に有効物質で

あるナイアシンの発見 7)に繋がったという経

緯がある．Miller は 8)，1978 年に米国におけ

るペラグラによる死者をまとめている．日本

ではペラグラの発生と時を同じくしてビタ

ミン B1欠乏である脚気が流行したが 9)，ペラ

グラの発生は報告されていない．これは，ナ

イアシンの豊富な魚を食していたことと無

関係ではないと思われる．カツオは特にナイ

アシン含量の高い魚であるが，保存の点で扱

いにくい魚であった．しかし，最近，我々は，

新しい手法で，保存性の優れたカツオ由来の

高濃度ナイアシン含有パウダーを開発する

ことに成功した（後述の実験方法の項を参

照）．そこで，本実験では，ヒトを用いて，

ナイアシン高含有カツオパウダー (カツオパ

ウダー) に含まれるナイアシンの生物有効性

について検討した． 

 さらに，ニコチンアミドには糖尿病を予防

する作用があること（ニコチン酸にはこの作

用はない）が実験用小動物で証明されている
10)．そこで，本実験では，カツオパウダーを

ラットに摂取させ，STZ 誘発性糖尿病を予防

できるか否かについても検討した． 

 

B. 研究方法 

ナイアシン高含有鰹パウダー製造方法の概

略 

 鰹節製造時に副産する煮汁を出発物質と

して，Fig. 1 に示した製造フローに従って製

造した．Table 1 に主な成分含量を，Table 2

にアミノ酸含量を示した． 

第一実験（ヒトを用いた生物有効性を求める

ための実験） 

(1) 被験者 

 21～23 歳の健康な女性 8 名（身長，

159.5±1.2cm；体重，53.0±0.8kg）を対象とし

た．厚生労働省が示す食事摂取基準 11) (生活

活動強度 II の 18～29 歳女性，約 1800 kcal/day，

タンパク質 55 g/day，炭水化物 300 g/day，脂

質 46 g/day）を満たす食事（Table 3 ）を 4 日

間与えた．食事中にはビタミン体のナイアシ

ンは 0 であるが，トリプトファンが 645mg 含

まれ，この量はナイアシン当量として，約

11mg である．被験者は，一定の生活スケジ

ュール（起床，6 時；朝食，７時 30 分；昼食，

12 時 30 分；夕食，18 時 30 分；就寝，11 時）

に従って行動させた．飲料については，市販

の水を自由摂取させた．実験開始日を day 1

とした．day 3 に 5 g のカツオパウダー（ナイ

アシン 17 mg を含む）を朝食後，昼食後，夕

食後の計 3 回，食事終了後，別途摂取させた．

カツオパウダー由来のナイアシン摂取量は

51mg，食事由来のナイアシン当量摂取量は

11mg であった．起床後 2 回目から翌日起床

直後までの尿を 24 時間尿とし，実験期間中 4

日分の 24 時間尿を採集した． 

(2) 尿中のニコチンアミド代謝産物の測定 

 N1-メチルニコチンアミド (MNA) につい

ては，尿中の MNA をアセトフェノンと縮合

させることにより蛍光物質に変換し，HPLC

を用いて定量した 12)． 

 N1-メチル-2-ピリドン-5-カルボキサミド 

(2-Py) および N1-メチル-4-ピリドン-3-カルボ

キサミド (4-Py) については，尿に炭酸カリ
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ウムを飽和量加えた後，ジエチルエーテルで

抽出し，乾固させた抽出物を水に溶解させた．

HPLC を用いてこの溶解物を定量した 13)． 

(3) カツオパウダー中のニコチンアミド量

の測定 

 カツオパウダー1g に水 1L を加え，室温で

10 分間撹拌した溶液をニコチンアミド測定

用試料とした．試料に炭酸カリウムを飽和量

加えた後，ジエチルエーテルで抽出し，乾固

させた抽出物を水に溶解させた．HPLC を用

いて定量を行った 13)．その結果，本実験に使

用したカツオパウダー中のニコチンアミド

量は 3.4mg/g であった．この含量（3.4mg/g）

は五訂に本食品標準成分表に記載されてい

るかつお節中のナイアシン含量の約 7.5 倍で

あった． 

第二実験（STZ-誘発糖尿病ラットに対する影

響） 

 本実験は滋賀県立大学動物実験委員会の

承認を受けたものである． 

(1) 動物の飼育方法 

 5週齢のWistar系雄ラット 20匹を日本クレ

ア (株) より購入し，体重が均等になるよう

10 匹ずつ 2群に分けた．試験食群として，20%

カゼイン食に 5%となるようカツオパウダー

（ナイアシン含量 340mg/100g カツオパウダ

ー）を添加したカツオ食群（ナイアシン含

量；17mg/100g 飼料）を設定した (Table 4)．

対照群として，カツオ食中のアミノ酸含量と

等しくなるよう 22%カゼイン食群を設定し

た (Table 4)．ラットは 1 匹ずつ金網ケージに

て 29 日間飼育し，飼料と水は自由摂取とし

た．動物室の温度は 20℃前後，湿度は 50%

前後，明暗サイクルは 6 時から 18 時を明，

18 時から 6 時までを暗とした．飼育開始日を

day 0 とした． 

 Day 8 の午前 9 時に対照群，試験食群をそ

れぞれ 5 匹ずつ，対照食-生理食塩水群及び対

照食-STZ 群，試験食-生理食塩水群及び試験

食-STZ 群の 4 群に分けた．対照食-STZ 群及

び試験食-STZ 群には，生理食塩水 0.5ml に

70mg/kg body weightとなるように溶解させた

ストレプトゾトシン (STZ) を腹腔内注射し

た．また，対照食-生理食塩水群及び試験食-

生理食塩水群には生理食塩水 0.5ml を腹腔内

注射した． 

 Day 28 の 9 時より 6 時間絶食し，15 時に

尾静脈から採血した．小型血糖測定機グルテ

ストエース ((株)三和化学研究所) を用いて

空腹時血糖を測定した． 

 Day 29 にラットを断頭屠殺し，直ちに頸動

脈血を採取し，血中NAD含量及び血中NADP

含量を測定した．また，肝臓を摘出し，肝

NAD 含量，肝 NADP 含量及び肝α-amino-β

-carboxymuconate-ε-semialdehyde 

decarboxylase (ACMSD) 活性を測定した 14)． 

(2) NAD・NADP の定量方法 15-18) 

1) 測定機器 

 測定に使用したマイクロプレート用吸光

測定装置は Labsystems の Multiskan Ascent 

(Thermo Bioanalysis Company, FIN-00811 

Helsinki, Finland．輸入元：サーモバイオアナ

リシスジャパン株式会社．販売元：大日本製

薬株式会社 ラボラトリープロダクツ部) を

使用し，570 nm のフィルターを使用した． 

 マイクロプレートタイターは住友ベーク

ライト（株）の ELISA 用プレート S を使用し

た． 

2) 抽出方法 

 血液および肝臓からの NAD・NADP 測定用

試料の作成方法は柴田ら 15)が開発した 0.1 M

ニコチンアミドを含む 50 mM リン酸カリウ

ム緩衝液，pH 6.0を用いる熱抽出法で行った． 

3) 測定方法 

 NAD・NADP の測定方法は，柴田ら 15-18)

が報告した酵素サイクリング法に従って行

った． 
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C. 結果 

第一実験 

 ヒトにおいてナイアシンは MNA，2-Py，

4-Py のいずれかの化合物として尿中に排泄

されることから， MNA，2-Py，4-Py の合計

を総ニコチンアミド代謝産物量とし，カツオ

パウダーに含まれるナイアシンがどの程度

利用されるのか調べた．規定の食事を与える

と尿中の総ニコチンアミド代謝産物量は day 

1 では 53±5 μmol/day，day 2 では 47±4 μ

mol/day であったが，カツオパウダーを服用

した day 3 では 222±14 μmol/day に増加した 

(Fig. 2-A)．翌日の day 4 でも 93±4 μmol/day

と，投与前の値よりも高い値を示した．この

現象は被験者 8 名全員に共通していた(Fig. 

2-B)．day 1 および day 2 の平均尿中総ニコチ

ンアミド代謝産物量は 49±4 μmol/day（day 1

および day 2 のナイアシン当量摂取量は約

11mg，すなわち約 90μmol である．したがっ

て，摂取量に対するニコチンアミド異化代謝

三部の排泄量比は 54%である．）であったこ

とから，カツオパウダーの摂取により増大し

た量は 217 μmol/day（222 + 93 – 49 – 49 = ）

と推定した．この値はカツオパウダー15 g 中

に含まれるナイアシン 51 mg（418 μmol）の

52%であった． 

第二実験 

(1) 飼料摂取量と体重増加量 

 飼料摂取量と体重の変化量を各々Fig. 3-A

と Fig. 3-B に示した．Day 8 までの予備飼育

期間において，対照食群と試験食群との間に

飼料摂取量及び体重増加量の違いは認めら

れなかった．対照食-STZ 群及び試験食-STZ

群の飼料摂取量は STZ 投与直後に減少した

が，day 11 より増加しはじめ，積算飼料摂取

量は対照食-生理食塩水群及び試験食-生理食

塩水群の約 1.5 倍となった．しかし，対照食

-STZ 群及び試験食-STZ 群の体重増加量は，

対照食-生理食塩水群及び試験食-生理食塩水

群より低く， 30～40%であった．飼料摂取量

及び体重増加量において，対照食-生理食塩水

群と試験食-生理食塩水群間に，また対照食

-STZ 群及び試験食-STZ 群間に有意な差異は

認められなかった． 

(2) 血糖値 

 対照食-STZ 群及び試験食-STZ 群の血糖値

は対照食-生理食塩水群及び試験食-生理食塩

水群間に比べ，著しく高い値となった（Table 

5）．また，対照食-STZ 群と試験食-STZ 群間

の血糖値に差は認められなかった． 

(3) 血中 NAD・NADP 含量 

 ナイアシン摂取量が必要量を満たさない

場合には血中 NAD 含量は低くなり，必要量

に達すると飽和値を示すことから 19)，血中

NAD 含量はナイアシン栄養状態を反映する．

対照食-生理食塩水群，試験食-生理食塩水群

及び試験食-STZ 群間の血中 NAD 含量に差異

は認められなかった（Table 5）．対照食-STZ

群の血中 NAD 含量は他の 3 群に比べ，有意

に低い値を示した． 

 一方，血中 NADP 含量はナイアシン摂取量

の多少に関わらず容易に変動しないことが

報告されている 20)．しかしながら，今回の実

験においては，試験食-STZ 群の血中 NADP

含量は対照食-生理食塩水群よりも高い値を

示した．なお，他の群とは有意な差異は認め

られなかったことから，やはり NADP 含量は

変動しにくいものと思われた． 

(4) 肝 ACMSD 活性 

 STZ 誘発糖尿ラットでは肝 ACMSD 活性が

著しく高くなることが報告されている 14)．今

回の実験においても，対照食-STZ 群及び試験

食-STZ 群の肝 ACMSD 活性は対照食-生理食

塩水群及び試験食-生理食塩水群間の約 12 倍

の値を示した（Table 5）． 

 

D. 考察 

 体内のナイアシンプールが飽和に達する
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と，余剰のナイアシンはニコチンアミド代謝

産物として尿に排泄される 19)．したがって，

尿中の総ニコチンアミド代謝産物量を指標

として，食品中のナイアシンの生物有効性を

調べることが可能となる．本実験において，

女子学生にナイアシンを高濃度で含むカツ

オパウダーを投与したところ，投与量の 52%

がニコチンアミド代謝産物として尿中に排

泄された．一方，女子学生にニコチンアミド

標品 50 mg をそれぞれ朝食後，昼食後，夕食

後の計 3 回，総量で 150mg 服用させると，ニ

コチンアミド服用量の 64%が投与日の 24 時

間尿中に排泄されることが報告されている
20)．また，ニコチンアミド 75 mg を含む総合

ビタミン剤を男子学生に服用させると，ニコ

チンアミド服用量の 55%が投与日の 24 時間

尿中に排泄されることが報告されている 21)．

これらの既報の報告は 20,21)，本研究のニコチ

ンアミド 51mg の負荷に比べ多い摂取量であ

るが，カツオパウダー中のニコチンアミド代

謝産物排泄率はこれらの報告と近い値であ

った．したがって，カツオパウダー中のナイ

アシンはサプリメントやビタミン剤として

使用されているニコチンアミド標品と同等

の生物有効性を持つと考えられる． 

 

 自己免疫的機序により膵β細胞が傷害を受

けると，インスリン依存型糖尿病を発症する．

そのモデル動物を作製するために，膵β細胞

特異的に毒性を示すストレプトゾトシン 

(STZ) が用いられている 10)．一方， STZ 投

与時に大量のニコチンアミドを同時投与す

ることにより，STZ 誘発性糖尿病を予防する

ことが報告されている 22)．そこで，カツオパ

ウダー投与がどの程度 STZ-誘発糖尿ラット

の予防に有効であるか否かを調べてみた．そ

の結果，STZ 誘発糖尿ラットの血糖値及び体

重増加量に対し，カツオパウダー摂取による

予防，改善は見られなかった．STZ 誘発性糖

尿病の予防効果を示したニコチンアミドの

投与量は 500mg/kg body weight と大量であり
22)，細胞内の NAD 濃度は一過性に高濃度に

なることが推察される．本実験において STZ

投与までのニコチンアミド摂取量は約

20mg/kg body weight であり，また経口摂取し

たことと併せ，ニコチンアミド腹腔内投与時

に比べβ細胞内 NAD 濃度が低いためにカツ

オパウダー摂取による糖尿病予防・改善効果

が見られなかったことが推察される．なお，

今回用いたカツオパウダー中にはニコチン

酸は含まれておらず，ニコチンアミドのみが

含まれている． 

 トリプトファン-NAD 生合成経路において，

α-amino-β-carboxymuconate-ε-semialdehyde

は ACMSD によって代謝されるとアセチル

CoA にまで代謝され，さもなくば自己環状化

してキノリン酸になることによって NAD に

まで代謝される．STZ 誘発糖尿ラットでは

ACMSD 活性が著しく高くなるため，トリプ

トファンからの NAD 生合成量が減少し，ナ

イアシン栄養状態が悪くなる．対照食-STZ

群の血中 NAD 含量は対照食-生理食塩水群に

比べ有意に低く，ナイアシン栄養状態の悪化

を示している．しかし，試験食-STZ 群はカツ

オパウダーを摂取したため，血中 NAD 含量

は対照食-生理食塩水群及び試験食—生理食

塩水群と同じレベルを維持しており，ナイア

シン栄養状態の悪化を防いでいる．この結果

から，カツオパウダーはナイアシン栄養状態

の悪化を予防・改善するためのナイアシン供

給源となりうる可能性がある． 

 結論として，我々が前に報告した小麦ふす

ま 23)とコーヒー抽出液乾固物（インスタント

コーヒーパウダー）24)と同様に，今回作成し

たカツオ由来のパウダーは，ナイアシンを生

物有効性の高い遊離型のニコチンアミドと

して含有していることが示唆された．また，

カツオパウダーはカツオブシと同様に味質
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的にも優れ，かつ保存性にも優れていること

から，通常食品として，さらにはトウモロコ

シ多食地域の予防食品としても有用である

と考えられる． 
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G. 知的財産権の出願・登録状況 (予定を含

む) 

1. 特許予定 

  なし 

2. 実用新案登録 

  なし 

3. その他 

  なし 
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Table 1. The Composition of Major Constituents of the Bonito Power High in Niacin Content. 

 

 % 

Water 0.79 

Total nitrogen 14.37 

Lipid 0.12 

Ash 14.18 

NaCl 0.08 
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Table 2. The Amino Acids Composition of the Bonito Powder High in Niacin Content. 

 

Amino acids mg/100g 

Phosphoserine 74 

Taurine 531 

Aspartic acid 318 

Hydroxyproline 140 

Threonine 409 

Serine 498 

Glutamic acid 942 

Sarcosine (N-Methylglycine) 348 

α-Aminoadipic acid 0 

Proline 735 

Glycine 2425 

Alanine 1604 

α-Aminobutyric acid 15 

Valine 561 

Cystine 19 

Methionine 369 

Isoleucine 374 

Leucine 831 

Thyrosine 385 

Phenylalanine 469 

β-Alanine 1177 

γ-Aminobutyric acid 15 

Histidine 19593 

1-Methylhistidine 2480 

Hydroxylysine 30 

Ornitine 92 

Lysine 1353 

Arginine 5234 

Total 41021 
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Table 3. Composition of the Diet. 

 (g/day) Remarks 

Vitamin-free milk casein 22.6 The casein contained 87.5% protein, so the net 

protein amount was 19.8 g. Tryptophan content was 

1.3%, so 257 mg of tryptophan was supplied. 

Gluten 43.2 The gluten contained 81.6% protein, so the net 

protein amount was 35.3 g. Tryptophan content was 

1.1%, so 388 mg of tryptophan was supplied. 

Total protein = 55 g. 

Total tryptophan = 645 mg. 

Cornstarch 250  

Sucrose 50 Total carbohydrate = 300 g. 

Fats 

    Soybean oil 

    Rapeseed oil 

    Coconut oil 

    Lard 

 

10.6 

16.0 

6.1 

13.3 

Total fat = 46 g. 

 

Dietary fiber 

          Soluble 

          Insoluble 

 

3.6 

14.4 

Soluble dietary fiber used, “Fibersol“ was obtained 

from Matsutani Chemical Industry Co., Ltd. (Osaka, 

Japan), and insoluble dietary fiber used, Ramie 

powder was obtained from Tosco Co., Ltd. (Tokyo, 

Japan). 

Mineral mixtures 13.8 The composition is shown below. 

Total amount (g) 425.6  

Total energy (kcal) 1,834  

For breakfast and supper, 128 g of the above powder mixture was added to 90 ml of water, and 

mixed well, and was baked for 9 min at 250℃. The weight of the baked meal was ca. 175 g (170 g

～180 g). The meal and 0.3 g of the vitamin mixture (composition shown below) were given to the 

subjects. For lunch, 170 g of the above mixture was added to 120 ml of water, and mixed well, and 

was baked for 10 min at 250℃. The weight of the baked meal was ca. 233 g (225 g～240 g). The 

meal and 0.4 g of the vitamin mixture (composition shown below) were given to the subjects.  

 

Composition of the mineral mixture: 1,100 mg of CaHPO4-2H2O, 860 mg of CaCO3, 2,200 mg of 

KH2PO4, 3,500 mg of KHCO3, 2,100 mg of MgCl2-2H2O, 60 mg of FeSO4-5H2O, 13 mg of 

MnSO4-5H2O, 19 mg of ZnCl2, 6.3 mg of CuSO4-5H2O, 0.2 mg of KI, and 4,000 mg of NaCl. 
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Composition of the vitamin mixture: 3.6 mg (1,800 IU) of retinal acetate reagent (500,000 IU/g), 2.5 

μg of cholecalciferol, 5.1 mg of dl-α-tocopherol (4.6 mg was supplied from oils), 16 μg of 

phylloquinone (39 μg was supplied from oils), 0.9 mg of thiamin-HCl, 1.0 mg of riboflavin, 1.5 mg 

of pyridoxine-HCl, 2.4 μg of cyanocobalamin, 5.5 mg of calcium panthotenate, 200 μg of 

pteroylmonoglutamic acid, 30 μg of D(+)-biotin, 100 mg of ascorbic acid, made up 1 g with sucrose.  



 71

Table 4.  Compostion of the Diets. 

 Control diet 

(NiA-free 22% casein diet) 

(%) 

Test diet 

(control diet + bonito powder) 

(%) 

Vitamin-free casein 22 20 

L-Methionine 0.2 0.2 

Gelatinized cornstarch 44.5 42.5 

Sucrose 22.3 21.3 

Corn oil 5 5 

Mineral mixture 5 5 

Vitamine mixture* 1 1 

Bonito powder 0 5 

*Vitamin mixture is niacin-free. 

 

 

 

 

 

 

Control diet 
saline injection

Initial body weight (g) 
Body weight at day 8 (g) 
Final body weight (g) 
Food intake* (g/21days) 
Body weight gain* (g/21days) 
Food efficiency ratio** 
Liver weight (g) 
ACMSD activity (μmol/h/g of liver) 
Blood glucose level (mg/dl) 
Blood NAD level (nmol/ml) 
Blood NADP level (nmol/ml)

111.9±1.3       
168.5±1.5       
313.6±5.6a     
403.6±4.0a     
145.1±4.8a     
0.359±0.008a 
15.1±0.4     

2.1±0.4a 
94±3a   

80.9±2.1a   
14.3±0.6ab 

 

Table 5.  Effects of the Bonito Powder Intake and STZ Injection on the Body Weight, Food 
Intake, Liver Weight, Blood Glucose Level, and Niacin Metabolism. 

Control diet 
STZ injection

Test diet 
saline injection

Test diet 
STZ injection

111.9±1.3       
170.6±2.2       
234.4±10.2b   
686.1±19.9b   

63.8±10.9b 
0.094±0.014b 
12.7±0.8     
23.6±3.0b   
433±11b   
66.0±2.3b   
15.9±0.9bc 

112.0±1.4       
170.1±3.7       
323.0±7.0a     
440.5±14.4a   
153.0±4.9a     
0.348±0.006a 
14.4±0.6     

2.2±0.5a 
99±3a   

84.7±2.9a   
15.5±0.7bc 

112.3±1.6      
169.1±5.7      
219.4±12.8b  
711.4±28.9b  

50.3±9.3b   
0.070±0.012b
12.2±0.6     
29.5±2.2b   
482±40b   
85.5±5.7a   
18.3±0.4c   

*    Data were calculated as total from day 8 to day 29. 
**  FER = body weight gain (g/21days)/food intake (g/21days). 
Eachvalues is the mean±SEM (n = 4 - 5). Values with different superscript letters are statistically 
different at p < 0.05 by Tukey's multiple-comparison test.  
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Materials

Heating and sterilization

Deodorization 

Purification

membrane fractionation by  reverse osmosis   

Concentration under vacuum  

Desalination by dialysis 

Powder freeze-drying
 

Fig. 1.  Flow Diagram of Making of the Bonito Powder High in Niacin Content. 
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Fig. 2. Average urinary excretion (A) and individual excretion (B) of nicotinamide metabolites 

during experiment (Experiment 1). Values are means ± SEM (n = 8) (A). A different superscript 

letter means significant difference at p < 0.05 determined by paired ANOVA with post hoc testing 

using Tukey’s multiple comparison test. 
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Fig. 3.  Food Intake (A) and Body Weight Gain (B) (Experiment 2). 

     ○, Control diet with saline injection; ◇, Control diet with STZ injection; ●, Test diet with 

saline injection; ◆, Test diet with STZ injection. Values are means ± SEM (n = 5). 

 

 


