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加工処理中に起こるメイラード反応がエビ・カニ筋肉の	

消化性とアレルゲン性におよぼす影響	

 

・緒言 
	 エビ・カニをはじめとする水産甲殻類は、我が国における主要な食物アレルギー原因食

品であり、アレルゲン表示制度における表示義務品目に指定されている。水産甲殻類の主

要なアレルゲンタンパク質は、筋肉タンパク質の一種であるトロポミオシン（以下、TM）

である。TM は非常に耐熱性が高く、数十分の煮沸によっても沈殿せずに、水溶性を保つ

ことが知られている。さらに、その構造中にリジンを多く含み、タンパク質と還元糖の縮

合反応、いわゆるメイラード反応を起こしやすいという性質を持つ。 

	 メイラード反応は、食品加工工程、特に乾燥や発酵の過程で頻繁に起きており、味噌や

醤油などの色調や風味の醸成に寄与している。また、この反応は高温処理中にも起きるた

め、煮熟やレトルト加熱の最中にも起こりうる。そして、乾燥品やエキス成分を煮熟した

調味液など、多岐に渡って利用される水産甲殻類は、その調理加工過程においてメイラー

ド反応が頻繁に起こり、その反応生成物が喫食されていると考えられる。 

	 メイラード反応の進行により、食品のアレルゲン性が変化することは、既に知られてお

り、ホタテ、ピーナッツ、ソバなどで報告されている（文献 1, 2, 3）。このように食品加工

におけるメイラード反応は、食物アレルギーを議論する上でも重要な成分間反応である。

しかしそれらの研究では、メイラード反応させたアレルゲンタンパク質を研究試料として

おり、メイラード反応を起こしたアレルゲンの消化とその後のアレルゲン性に関しては、

ほとんど議論していない。 

	 花粉症などと異なり、消化器官を介したアレルゲンの吸収が大部分を占める食物アレル

ギーにおいて、「消化」という要素は極めて重要な位置を占めている。かねてより当研究



グループでは、消化性の変化とアレルゲン性に関する検討を行なっており、イカの TM に

対してメイラード反応によって糖を結合させた場合、消化前だけでなく、消化後も IgE 結

合能の変化が継続する事を報告している（文献 4）。また、鶏卵アレルゲンについても同様

の報告がなされている（文献 5）。しかし、鶏卵のように、加工原料として頻繁に使用され

ているにもかかわらず、甲殻類 TM のアレルゲン性がメイラード反応から受ける影響につ

いて、消化も含めた検討を行なった例はない。 

	 そこで本研究では、メイラード反応が甲殻類筋肉のアレルゲン性に与える影響を解明す

るため、単糖であるグルコースと多糖であるアルギン酸オリゴ糖（以下、AO）という性状

の異なる二種類の糖をズワイガニ TM に作用させ、そのメイラード反応精製物を用いた検

討を行なった。 

 

・実験手法 
実験試料： 

	 本研究では、利用頻度や使用価値、そして生鮮試料の入手の容易さなどを考慮し、筋肉

試料にはズワイガニを用いた。ズワイガニは、当日に漁獲されたものを市場にて購入し、

実験に供した。また、メイラード反応に用いた AO はアルギン酸ナトリウム (食品添加物

グレード，株式会社キミカ社) 及びアルギン酸分解酵素リアーゼ S (EC 4.2.2.11，ナガセケ

ムテックス社) を用いて調製した平均重合度 6〜7のものを用いた。 

 

アレルギー患者血清： 

	 魚肉アレルギーと診断された患者の血清を実験に用いた。血清の提供にあたっては、主

治医から本人または保護者に対して研究の趣旨を説明し、文書による了解を得た。また、

血清の使用については、日本栄養・食糧学会の倫理審査を受け、承認を得た。 

 

粗 TM抽出物およびメイラード反応物およびその消化物の調製： 

	 まず、ズワイガニ筋肉からアセトン脱脂粉末を調製した。この粉末から 1 M KClおよび

10 mM 2-メルカプトエタノールを含んだ 20 mM Tris-HClバッファーによって抽出したタン

パク質成分を、沸騰水中で 20 分間加熱し、生じた沈殿を再度遠心分離によって除去した。

その上清を 10 mM NaClで透析し、TM粗精製物（以降、TM-N）として実験に用いた。 

	 得られた TM-Nの溶液に、グルコースを終濃度 0.3 Mとなるように溶解し、凍結乾燥し

た。また、それとは別に分取した TM-N の溶液に AO およびソルビトールを、TM 溶液に

含まれる総タンパク質重量の半量ずつ添加し、凍結乾燥した。このタンパク質-糖混合物を

インキュベータで１〜24時間インキュベートし、メイラード反応を進行させた後、20 mM 

Tris-HCl（pH 7.5）を含む生理食塩水に溶解して反応を停止させ、その溶液をメイラード反

応物として次の実験に供した。インキュベート条件は、グルコースでは温度 60ºC、相対湿



度 35%、AOの場合は温度 60ºC、相対湿度 65%とした。以後、調製されたメイラード反応

物のうち、グルコースを使用したものを TM-G、AOを使用したものを TM-Aと略し、後ろ

に反応時間の数字をつけて示す（例えば、グルコース 1時間反応物は TM-G1と称する）。 

	 調製した各メイラード反応物を、ペプシン（総タンパク質に対し 1%量、pH 2.0、3 h）と

した後、トリプシン（総タンパク質に対し 1%量、pH 8.0、3 h）で連続消化し、その消化物

を各種の測定に供した。また、メイラード反応および消化の進行度の確認には、SDS-PAGE

と抗マダラ PA抗体を用いたイムノブロッティング（以下、IB）を用いた。 

 

IgE結合能の測定： 

	 各処理後の PA 試料の IgE 結合能の測定には、魚肉アレルギー患者血清を用いた阻害

ELISA法を用いた。 

 

・結果 
メイラード反応の進行： 

	 メイラード反応を介してタンパク質が糖類と結合すると、SDS-PAGE における移動度の

低下が起きる（文献 6）。そこで、グルコースおよび AO とのメイラード反応進行を

SDS-PAGEによって調査した。結果を Fig. 1に示す。これによると、インキュベート時間

の経過に伴う TMの移動度の低下が、グルコースと AOの両方で確認された。しかし、移

動度の変化はグルコースの方がやや大きくなる傾向が見られ、加えて AO は、メイラード

反応では、TM のバンドが反応時間の上昇に伴ってブロード化していた。また、いずれの

糖であっても、インキュベート時間の経過に伴って色調の変化が見られ、反応 24時間の時

点で、共に明らかな褐色を呈していた。さらに、各試料に含まれる有効性リジン含量を測

定したところ、インキュベート前を 100%とした場合、グルコース試料では、インキュベー

ト 1時間および 24時間の値が 67%と 33％となった。一方AO試料では、1時間で 91%、24

時間で 78%であり、両試料において有効性リジンの減少が見られた。 

	 以上の現象は、
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リジン含量の変化から、AOよりもグルコースの方が、より多くの分子数が、TMに結合し

たと推測できる。 

 

メイラード反応物の消化性： 

	 TM-N、TM-G1、TM-G24、TM-A1および TM-A24を、ペプシンおよびトリプシンを使用

した連続消化に供試した。それら消化物の SDS-PAGEおよび IBの結果を Fig. 2に示す。 

	 まず TM-N では、ペプシン消化によってインタクトな TM が消失している事が、

SDS-PAGEで確認された。しかし IBでは、インタクトに近い分子量の TMの反応が確認さ

れており、少量ではあるが、インタクトに近い分子量の TMの残存が見られた。また IBで

は、分子量が約 26,000および 20,000の消化断片も確認され、ペプシン消化後も大きな TM

消化断片が残存することが示された。一方、ペプシン消化後のトリプシン消化において、

SDS-PAGE上では、ほぼ全ての成分が分解されていたが、IB上では、インタクトに近い分

子量の TMのバンドが確認できた。以上の結果は TMがペプシンに対して、ある程度の消

化耐性を持っていることを示すと同時に、トリプシン消化によって大部分の TM が速やか

に分解されることを示している。 

	 次に、TM-G1と TM-G24を見ると、TM-Nと同様に、ペプシン消化後は分子量 20,000程

度の消化断片が残存し、トリプシン消化後では、そのバンドは消失していた。ただし、TM-N

では確認されたトリプシン消化後に残存するインタクトに近い分子量の成分は、TM-G1お

よび TM-G24ではトリプシン消化の時点で明らかに TM-Nよりも減少しており、メイラー

ド反応に伴う消化性の変化が見られた。また、TM-G1と TM-G24の間に、大きな変化は見

られず、メイラード反応の進行が消化性に及ぼす影響は確認できなかった。 

	 続いて、TM-A1 および

TM-A24 を見ると、まず

TM-A1 では、消化に伴う

変化はTM-NやTM-G群と

大きな差異は無かった。一

方 TM-A24では、ペプシン

消化の段階で、インタクト

に近い分子量の残存量が

TM-G 群や TM-A1 よりも

多くなっていた。しかし、

トリプシン消化後では、他

の試料と同様に多くバン

ドが消失していた。 

	 以上の結果より、用いる
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糖の種類によらず、メイラード反応がある程度進行すると、ペプシンでの消化パターンが

変化することが示された。しかし一方で、メイラード反応の進行度に関わりなく、ペプシ

ン消化後にトリプシンで消化することにより、大部分が本実験系で確認可能な下限値であ

る分子量 3,500より小さなペプチドにまで分解されていた。それゆえ、少なくとも本実験系

では、メイラード反応の進行に伴う消化器官内での消化性に対する影響は、僅かなもので

あると推測された。 

 

IgE結合能： 

	 各 TM試料の IgE結合能を、甲殻類アレルギー患者 5名分の血清を用いて調べた結果を

Fig. 3に示す。まず TM-Nの結果を見ると、いずれの患者血清においても未消化では阻害率

が 90-100%と高い値を示した。また、ペプシン消化後でも、患者 P4でやや低下した患者は

見られたが、それでも概ね 90%程度の阻害率が確認された。しかし、トリプシン消化では、

1 時間消化の時点で阻害率の大きな低下が見られた。この傾向は TM-G1 でも同様であり、

ペプシン消化では見られなかった阻害率の低下がトリプシン消化で確認された。一方

TM-G24 では、消化による阻害率の低下、特にトリプシン消化による低下が大きく抑制さ

れていた。例えば、トリプシン消化 3時間で比較すると、患者による個人差はあるが、TM-N

よりも概ね 20〜60%の差が確認された。TM-G1でも同様の低下抑制は見られたが、その度

合いはTM-G24よりも小さく、特に、P2ではTM-Nとの差がほとんどなかった。次にTM-A24

の結果を見ると、P2を除き、TM-G24と同様にトリプシン消化に伴う阻害率の低下が TM-N

と比べて抑制されていた。 

	 以上の結果より、TM が単糖、多糖のいずれとメイラード反応を起こしても、未消化の
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段階では IgE 結合能は大きく変化しないが、消化に伴う IgE 結合能の低下はメイラード反

応の進行に伴って抑制されることが明らかとなった。すなわち、メイラード反応したカニ

TMは、喫食後の体内消化による IgE結合能の低下を抑制されるため、結果としてアレルゲ

ン性が増強される可能性がある。 

 

・考察 
	 TMの IgE結合能に及ぼすメイラード反応の影響に関する研究は、前述のように、軟体動

物を対象とした報告があり、ホタテ TM はメイラード反応によりその IgE結合能が増強さ

れる（文献 1）が、イカ TMでは逆に減少することが報告されている（文献 4）。そしてそ

の機序として、IgE結合能の減少については「糖鎖の結合によって TMの高次構造が変化し、

エピトープへの IgE 結合を阻害していた立体障害が減少した」、増強については「エピト

ープまたはその周辺部位に対する糖鎖の結合に伴って IgE 結合が阻害された」と推測され

ている。一方、本研究で確認された現象は上記の様に TM の IgE結合能が変化したのでは

なく、メイラード反応の進行に伴う消化性の変化が主因であると推測した。 

	 Fig. 2に示した様に、カニTM-Nはペプシン消化後のトリプシン消化によって分子量3,500

以下にまで分解された。その一方で、トリプシン消化後の IgE 結合能は低下したものの、

消失はしなかった（Fig. 3）。この結果より、トリプシン消化物中にはエピトープを保持し

た分子量 3,500以下のペプチドが含まれていると推測される。Fig. 4にズワイガニ TMのア

ミノ酸配列とペプシンおよびトリプシンの切断部位を示す。図中の下線部は報告されてい

るエピトープを示しているが、これによればエピトープ中には切断部位が複数存在してい

る。しかし実際の消化では、エピトープが残存し、IgE結合能が保持されていた。このよう

なエピトープの消化耐性は、鶏卵や魚卵などのアレルゲンでも報告されているが（文献 7, 8）、

本研究の結果は、メイラー

ド反応が TM エピトープ

部位の消化耐性を向上さ

せる可能性を示している。 

	 メイラード反応はリジ

ンやアルギニンの様に反

応性の高いアミノ基と還

元性カルボニル化合物（こ

の場合は還元糖）との間で

起こり易い。そして、Fig. 

4 に示すようにトリプシ

ンの切断部位の一つはリ

ジンの N 末端側である。
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それゆえ、メイラード反応を介してリジン残基に糖が結合し、その物理的障壁の形成がペ

プシンの接近を妨げた可能性がある。その結果として、トリプシン消化後も、エピトープ

を保持したペプチドが多く残存したと考えられる。さらに、単糖であるグルコースよりも、

より大きな空間を占有する多糖である AO の方が、結合分子数が少ないにも関わらず、同

等の効果を発揮した事実も、結合糖鎖によるエピトープと IgE 間の物理的阻害と言う仮説

を支持する。TM の構造は種間で極めて相同性が高いので、この現象は甲殻類全般で起こ

ると推測される。 

	 以上の結果は、カニは刺身やボイルなどで喫食するよりも、乾燥品や煮熟エキスなど、

メイラード反応を伴う調理加工品として喫食された際により強いアレルゲン性を発揮する

ことを示す。加えて、より抗原性の高い消化ペプチドを形成するという事は、健常者への

感作能が向上することに繋がるため、本知見は患者の感作経路調査においても重要な知見

である。 

	 今後は、LC-MS等を用いた消化ペプチド解析をすすめ、メイラード反応が消化性に与え

る影響と IgE結合能変化の関連性に関する検証を進めていきたい。 
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