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[要旨] 

 セレブロシドは、細胞膜の構成成分の一つとして生物界に広く存在し、細胞の分化や増殖あるいは接着

やアポトーシスなど、様々な生命現象に深く関わっている。近年、セレブロシドは機能性食品用原料とし

て注目されており、種々の天然物から抽出されたセレブロシドが、主に皮膚保湿効果や美肌効果などを期

待して美容目的で食品に添加されている。この総説では、これまでに知られている食餌性セレブロシドの

生理的作用を概説すると共に、セレブロシドの産業利用を拡大するための今後の課題と展望を述べる。 

 

[Abstract] 

Cerebrosides, ubiquitous in the biological world, are one of the components of the cell membrane and are extensively 

involved in biological processes such as cell differentiation and apoptosis. In recent years, there has been a focus on the 

use of cerebrosides as a raw material for functional foods. Cerebroside extracts from various natural sources have been 

added to food products mainly owing to their moisturizing and skin beautifying properties. In this review, we present the 

current knowledge of physiological effects of dietary cerebrosides and outline future prospects and areas for expansion of 

their utilization in industry. 
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1. セレブロシド 

 

セラミドは細胞膜や組織を構成する成分の一つとして

生物界に普遍的に存在しており、長鎖アミノアルコール

であるスフィンゴイド塩基のアミノ基に脂肪酸が結合し

た構造を持つ。このセラミドの 1-ヒドロキシ残基に単糖

が結合した化合物をセレブロシドと呼ぶ（図1）。さらに、

結合した糖がグルコースかガラクトースかによってグル

コシルセラミド（GlcCer）あるいはガラクトシルセラミド

（GalCer）と呼び分けられる。GlcCer は全ての組織、細

胞に存在しており、400 種類以上の糖脂質の共通前駆体

となっている。 

セレブロシドはあらゆる細胞に存在しているが、生物

種ごとまたは同じ種でも生息環境によりセラミド部分の

炭素数や二重結合の数など構造が異なり多くの分子種が

存在する。この構造の違いによって生体への生理作用が

異なり、その多様な作用が種々の分野で研究、応用され

ている。その一例が 1995年にキリンビール株式会社が開

発したKRN7000である。KRN7000は特異なα-GalCer構

造を有し、ナチュラルキラーT 細胞を活性化して、いわ

ゆるTh1型とTh2型両方のサイトカイン産生を誘導する

ことが知られている。これまでに様々な構造のα-GalCer

が合成され、それらの免疫誘導能と構造活性相関は詳細

に検討されている 1）。 

本総説では主に GlcCer の食品利用について概説する。 

 

図 1、セレブロシドの構造例 
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2. 食餌性セレブロシドの作用 

 

 セレブロシドには様々な生理作用が報告されているが、

一般食品や飲料など食品に用いられる場合のほとんどが

皮膚保湿効果や美肌効果を期待して添加されている。

1980年代から各方面の研究者から角層のバリア形成にセ

ラミドが必須であることが報告されるようになり、日本

では 2000年頃から輸入、販売されるようになったのがセ

ラミド素材の内服のはじまりであるとされている 2）。 

Duan らによれば、トウモロコシ由来の GlcCer をアト

ピー性皮膚炎モデルマウスに経口投与したところ角質層

水分量の増加と経表皮水分蒸散量が低下し、肌のバリア

機能の向上を示したとの報告がある 3）。一方、Nilsson ら

の報告によれば、セレブロシドを経口的に摂取した場合、

消化管内で酵素による分解を受けて糖とスフィンゴイド

塩基、脂肪酸に分解される。これらはわずかに小腸上皮

細胞に取り込まれるが、大半は吸収されず消化管下部に

排出されることが明らかとされている 4、5)。そのため

GlcCer が直接表皮に供給されるのではなく、酵素分解を

受けた後のスフィンゴイド塩基が表皮角質層の de novo

合成経路などを活性化し、セラミド合成を促進すること

で皮膚のバリア機能を向上しているのではないかと考え

られている 6）。 

 Onoらの報告によれば、トウモロコシ由来GlcCerをア

トピー性皮膚炎モデルマウスに経口投与したところ、脱

毛および湿疹が対照群に比べて軽度で、かつ血漿 IgE レ

ベルが有意に低下したとされる 7）。また、タモギタケ由来

GlcCer を、アトピー性皮膚炎患者の皮膚に塗布したとこ

ろ角質層水分量の増加と経表皮水分蒸散量が低下する報

告がされている 8）。 

 トウモロコシ由来GlcCerは抗炎症作用に関しても報告

されている。炎症性腸疾患に類似した症状を発症するデ

キストラン硫酸ナトリウム塩（DSS）処理マウスにGlcCer

を投与したところ、DSS投与による体重の減少を抑制し、

腸粘膜によるサイトカイン産生を有意に低下させDSS誘

発性炎症を抑制した 9）。 

 ナマコおよびヒトデ由来GlcCerに関して、類似の抗腫

瘍作用が報告されており、癌モデルマウスの胃内に投与

したところ腫瘍重量が減少した。また in vitroではあるが、

癌細胞のアポトーシスを誘導した。これらのことから、

GlcCer は潜在的な抗腫瘍活性を有することが示唆されて

いる 10）。また両方のGlcCerでPC12細胞を酸化ダメージ

から保護する作用 11）、ヒトデ由来 GlcCer は Caco-2 細胞

に対してアポトーシスを誘導する 12）ことも明らかとされ

ている。そのほかにもメタボリックシンドロームを防ぐ

ことが期待されるコレステロール吸収阻害 13）及び血中コ

レステロール低下作用 14,15)などが報告されている。この

様にGlcCerは経口投与により様々な生理作用を示すこと

から、その作用機序が複雑であることが予想されるが、

今後さらに研究が進めば食品だけでなく医薬品領域への

展開も期待できる。 

 

3. セレブロシドの製造 

 

1) 原料 

 セレブロシドは当初、脳神経細胞から発見されたこと

により主として動物組織、特に牛脳抽出物由来のガラク

トシルセラミドが天然セラミドとして用いられてきた。

しかし、狂牛病の発生以来その使用は感染症等が危惧さ

れるため、食品原料としては動物由来のセレブロシドは

ほとんど使用されなくなった 16）。 

 酵母に効率良くセレブロシドを産生させる方法も検討

されているが 17-19）、現在、市場に流通している食品用途

のセラミド素材は小麦、大豆、コンニャク、トウモロコ

シ、タモギタケなどの植物由来が大部分である。動物由

来の食品用セラミドとしては 2006 年頃からミルクから

精製されたセラミド素材が市場に出始めた。また、化粧

品用途に馬脊椎由来のセレブロシドもわずかではあるが

市場に流通している。しかし、これらいずれのセレブロ

シド原料も原原料のセレブロシド含有率が低いため、製

品化後もセレブロシド含量は 2〜20％と低純度のものが

多く 20)、高価格な添加物であるため、最終製品への添加

量は極僅かにならざるを得ない。また、天然に由来する

低純度のセレブロシドには素材特有の「臭い」が存在す

る。このことも最終製品への添加量が上げられない大き

な要因となっており、セレブロシドの産業利用を拡大す

るためには、安価に高純度なセレブロシドを精製する製

造方法が求められている。 

 

2) 製造方法 

 食品用途以外の製造では溶媒にクロロホルムやメタノ

ールを使用し精製することが多く 21-24)、シリカゲルを担

体としたカラムクロマトグラフィーが一般的に用いられ

ている。 

 食品用途の製造では使用する溶媒は限定され、クロロ

ホルムやメタノールは使用できない。通常、まず植物お

よび動物組織など原料の乾燥物からエタノールで総脂質
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を抽出する。次に抽出した脂質溶液に対してヘキサン／

アセトン／水などの混合溶媒による二層分配を行い、水

溶性物質を除去する 25）。そして共存しているグリセロ脂

質などをアルカリ加水分解し、その後冷アセトン沈殿で

セレブロシドを精製する工程などが提案されている 26-28)。

しかしこの精製方法では複数回の溶媒除去や冷却、吸引

ろ過が必要となる。さらに高純度化する際には溶出溶媒

にヘキサンやアセトン、エタノールなどを用いたシリカ

ゲルカラムクロマトグラフィーを行う場合が多い。また

シリカゲル以外にもイオン交換体などの合成樹脂を担体

とする方法も提案されている。  

 しかしながら、高純度精製に利用されているシリカゲ

ルは水系や酸・アルカリによる洗浄が不可能であり、実

製造では再利用困難である。また再利用が容易とされる

合成樹脂も母体がアクリル系やスチレン系のものは、ヘ

キサンやアセトンなどの有機溶媒への耐性が低い。我々

はこれらの問題を解決するために、新規のセレブロシド

高純度大量製造方法を確立し特許を出願した。この方法

は原原料からの抽出から高純度化まで濃縮や冷却工程を

必要とせず、ヘキサンやアセトンに耐性の合成樹脂を用

いたカラムクロマトグラフィーを含む製造方法である。 

 

4. 展望 

 

 前述のように、セレブロシドをはじめとしたセラミド

類の経口摂取が種々の生理作用を示すことが明らかとさ

れ、セラミド類の機能性食品等への産業応用が注目され

つつある。一方、消化管でそのまま吸収されることが無

く、酵素消化された後にその一部だけが吸収され、これ

までに述べたような各種の生理作用を示す本体とされて

いるスフィンゴイド塩基の大部分は下部消化管に排出さ

れることも知られている。我々は食事中に含まれるセラ

ミド類を日常的に摂取している。抽出精製された少量の

セラミド類の経口摂取が各種の生理作用を示すことは消

化管粘膜上皮から吸収された少量のスフィンゴイド塩基

の作用だけでなく、これまでに知られていない取り込み

機構や作用メカニズムが存在することが想定される。そ

のため、我々は高純度に精製されたセレブロシドからリ

ポソームを調製し、セレブロシドリポソームの「脂質粒

子」としての消化管内動態と生理作用に着目した研究を

すすめている。これまでに、セレブロシドリポソームは

マウスに経口投与すると、リポソームの粒子性の取込み

が確認されると共に、興味ある生理反応を示す結果が得

られつつある。これらの詳細に関しては機会を改めて報

告する。 
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