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アフリカ産食用葉,ノ ゲイ トウに含 まれる化粧品 ・美 白作用物質
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Synopsis

     Sierra Leone is a country located in the Middle West of Africa, where people enjoy longevity. 

It is interesting, therefore, to know what may be the cause of their long lives. Assuming that their 

foods may be related to the longevity, we started to investigate the constituents in the leaves of Celosia 

argentea L., which is used for diet in the country. Celosia argentea L. grows in the torrid zone of 

Africa by origin, and is also found in a warm place of the westward of Japan. Some terpenoids and 

saponins in the roots, and  flavonoids in the leaves and stems have been implicated as active constituents 

in  Celosia argentea L.. Here we describe an investigation of functional molecules in the leaves of 

African Celosia argentea L., and their effect on the skin depigmentation. 

     Six compounds were isolated from the leaves of Celosia argentea L. and their structures were 

determined based on UV, MS,  111-NMR and  13C-NMR spectroscopic data as  144-0-  p  - 

glucopyranosy1-3-methoxyphenyl) propan-2-ene (citrusin C,  1), 3-0-  p  -glucopyranosy1-1H- indole 

(indican, 2),  (3Z)-hexeny1-1-  046-  0- a -rhamnopyranosyl-  p -glucopyranoside) (3),  (3Z)-hexenyl-  1-

0-  /3 -glucopyranoside (4),  (  7E)-6,9-dihydromegastigma-7-ene-3-one-9-0- fi -glucopyranoside (5), and 

trans- ferulic acid (6). Among them, compound 1  (citrusin. C) showed good skin depigmentation effect. 

The presence of compounds 1-6 in the leaves of Celosia argentea L. is reported here for the first time.
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1.は じめに つ いて も紹介 する。

植 物 の精油 は古 くか ら美容健 康 な どを目的

と した香 粧 品原料 と して用い られ てお り,最

近そ の薬 理効 果が 明 らか に され る こ とに よ り

重 要性 が増大 してい る。 これ らは,経 皮 吸収

とその消 長 な らび に皮膚 表面 にお け る理学 的

作用 な どにおい て も,絶 対 的 な安全性 が求 め

られて い る。一般 的 に皮 膚 を通 して吸収 され

る精 油 は,グ ル クロ ン酸 と複合 して排 出 され

るので体 内 に蓄積 され る こ とは ほ とん どな い

もの と考 え られ る。そ こで,ア フ リカ 中西 部

に 位 置 す る 長 寿 国 で あ る シ ェ ラ レ オ ネ

(SierraLeone)の 人 々は周辺 他 国の人 に比 べ

て肌 の色 が 白い こ とか ら,そ の原 因 につ い て

広 く関心 が持 たれ てい る。著者 らは,食 べ物

が長 寿や肌 の色 に関連す るの では ないか と考

え,現 地 で食用 葉 として用 い られ てい るノゲ

イ トウ(CelosiaArgenteaL.)の 葉 の成分 につい

て探索 す る ことに した。

ノゲ イ トウは熱帯 アフ リカの原 産 と もいわ

れ てい るが,古 くか ら世界 の熱帯 各地 に広 が

り,日 本 で も中部地 方以西 の暖地 に よ く野生

してい る。 シ ェラ レオ ネで はこの ノゲ イ トウ

をShokotoYokotoと 呼 んでお り,ス ー プに用

い られてい る。ノゲ イ トウの成分 につい ては,

Shahら1)が 根 お よび種 にテルペ ノイ ド,サ ポ

ニ ン,根 に糖類,な らびに葉お よび茎 にフ ラ

ボ ノイ ドの存 在 を推 定 してい る にす ぎない 。

そ の生 物活 性 と しては,ノ ゲ イ トウの葉 の ア

ル コール抽 出物 に抗菌 活性 が認 め られてい る

ほか,種 にはラ ッ トお よび人間 に対す る利尿

作用 が 認 め られ て い る1)。 また,植 物 の発芽

に対 す る影 響 につ いて,Pandyaz,s)は ノゲ イ

トウの葉,茎 お よび根 の抽 出液が チ カ ラシバ

(bajra,Pennisetumamericanum)の 茎 の生 長 を抑

制す る こ とが報 告 されて いる。著 者 ら もレタ

ス の種 子発 芽 に対 す る影響 につ いて検討 した

ところ,2,3の 興 味 あ る知見 を得 てい る4)。

今 回,著 者 らはア フ リカ産 ノゲ イ トウの葉 の

成 分探索 を行 い,6種 類 の成分 の分離 に成功

す る と ともに,こ れ ら化 合物 の新 た な分 野 で

の利用5・6)と して,化 粧 品 ・美 白効 果 につ い

て検討 した。 また,美 白効果 が顕 著 な成 分 に

っい て は合 成 を行 ったので,こ れ らの結 果 に

2.分 離 ・精製

ノゲイ トウの葉(789.99,乾 燥物)を70%エ タ

ノールで浸漬 した。 浸漬 後 の濾液 を減圧 下濃

縮後,ヘ キサ ン,1一 ブ タノールで順次抽 出 し,

得 られ た1一 ブ タノール抽出部 に塩 基性酢酸鉛

の飽和水 溶液 を加 えて選択 的 に酸 性化合 物 を

沈殿 させ 酸性画分 お よび 中性 画分 を得 た。 こ

の ように して得 られた酸性 画分(15.06g)あ る

い は中性画分(3.75g)をTSKゲ ルHW-40Fを 用

いた ゲル濾過お よび シ リカゲ ルカ ラム クロマ

トグ ラ フ ィ ー で 分 離,精 製 し,化 合 物1

(9.6mg),2(6.3mg),3(9.2mg),4{9.2rng),5

(5.5mg)お よび6(3.3mg)の6成 分 を得 た

(Fig.1)o
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Fig.1Structuresofisolated.compounds1-6.

3.構 造解析

化 合 物1はmp130～131℃,[α]D20-54.0°

(Cニ0.1,McOH)を 示 す 白 色 針 状 結 晶 で,そ の

PositiveFAB/MSス ペ ク ト ル で はm/z327

[M+H]+に,ま たNegativeFABIMSス ペ ク ト

ル で はm/z32S[M-H]一 に 基 づ くイ オ ン ピ ー ク

が 認 め ら れ,分 子 量 が326と 確 認 さ れ た 。1H-

NMRス ペ ク トル で は,δ6.71(1H,dd,∫=8.0,

2.OHz),6.82(1H,d,J=2.OHz)お よ び7.07ppm

(1H,d,J=8.OHz)にABXタ イ プ の 芳 香 環 プ ロ
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ト ン,δ3.81(3H,s)に メ トキ シ基 な ら び に ア

リ ル 基 に 由 来 す る δ5.03(1H,dd,J=10.0,

1.5Hz),5.05(1H,dd,∫ ニ16.0,1.5Hz)お よ び5.95

PPm(1H,ddt,J=16.0,10.0,7。OHz)が 認 め ら れ

た 。 δ4.84ppmに β一グ ル コ ー ス の ア ノ メ リ ッ

ク プ ロ ト ン がJ値7.5Hzの ダ ブ レ ッ トで 認 め

ら れ た 。 さ ら に13C-NMRス ペ ク トル で は,グ

ル コ ー ス に 由 来 す る6個 の 炭 素 シ グ ナ ル と ア

グ リ コ ン 部 に 由 来 す る10個 の 炭 素 シ グ ナ ル が

観 測 さ れ た 。 以 上 の 諸 事 実 か ら 化 合 物1は,

さ き に 著 者 ら が ハ ッ サ ク お よ び オ レ ン ジ 果 皮

中 か ら見 出 し た1-(4-0-/3-glucopyranosyl-3-

methoxyphenyl)propan-2-ene(citrusinC)7)と 同

じ も の で あ る こ と を確 認、した 。

化 合 物2はmp58℃,[α]D2°-27.4g°

(c=0.075,MeOH)を 示 す 無 色 の 結 晶 で,そ の

PositiveFABIMSス ペ ク ト ル で はrn/z296

[M+H]+に,ま たNegativeFABIMSス ペ ク ト

ル で は 雌294[M-H]一 に基 づ く イ オ ン ピ ー ク

が 認 め ら れ,分 子 量 が295と 確 認 さ れ た 。IH-

NMRス ペ ク トル で は,δ6.87(1H,ddd,J=8.0,

7.5,1.OHz),6.98(1H,s),6.98(1H,ddd,J=8.0,

7.5,1.OHz),7.17(1H,dd,∫ ニ7.5,1.OHz)お よ び

7.58ppm(1H,dd,J=7.5,1.OHz)に イ ン ドー ル 環

に 基 づ く シ グ ナ ル が 認 め ら れ た 。 δ4.62ppm

に β一グ ル コ ー ス の ア ノ メ リ ッ ク プ ロ ト ン が ∫

値7.8Hzの ダ ブ レ ッ トで 認 め ら れ た 。 さ ら に

'3C -NMRス ペ ク トル で は ,グ ル コ ー ス に 由 来

す る6個 の 炭 素 シ グ ナ ル と ア グ リ コ ン部 に 由

来 す る8個 の 炭 素 シ グ ナ ル が 観 測 さ れ た 。 以

上 の 諸 事 実 か ら 化 合 物2は3-O一 β 一

glucopyranosyl-1H-indole(indican)で あ る こ と

を確 認 し た 。

化 合 物3は[α1D20-28.26°(c=05,MeOH)を

示 す 無 色 油 状 物 で,そ のPositiveFAB/MSス

ペ ク トル で はm/z409[M+H]+ ,263[MH-

Rham]+お よ び501[MH+Glycerol]+に,ま た

NegativeFABIMSス ペ ク トル で はrn/z407[M-

H]一 お よ び261[M-H-Rham]に 基 づ く イ オ ン

ピ ー ク が 認 め ら れ,分 子 量 が408と 確 認 さ れ

た 。1H-NMRス ペ ク ト ル で は,δ0.87ppm

(3H,t,」 ≡7.5Hz)に メ チ ル 基,δ1.98(2H,qt,

J=7.SHz)お よ び2.28ppm(2H,q,J=7.5Hz)に 不

飽 和 結 合 に 隣 接 し た メ チ レ ン プ ロ ト ン の シ グ

ナ ル が 観 測 さ れ た 。 ま た,δ5.32ppmに マ ル

チ プ レ ッ トでZ体 の オ レ フ ィ ン プ ロ ト ン が 特

徴 的 に 観 測 さ れ る ほ か,δ4.16ppm(IH,d,

J=7.8Hz)に β 一グ ル コ ー ス お よ び δ4.64ppm

(1H,d,J=1.5Hz)に α一ラ ム ノ ー ス の ア ノ メ リ

ッ ク プ ロ ト ン が 観 測 さ れ た 。 さ ら に13C-NMR

ス ペ ク トル で は,グ ル コ ー ス お よ び ラ ム ノ ー

ス に 由 来 す る12個 の 炭 素 シ グ ナ ル が 観 測 さ れ

る ほ か,2個 の オ レ フ ィ ン炭 素 を 含 む 合 計18

個 の 炭 素 シ グ ナ ル が 観 測 さ れ た 。 グ ル コ ー ス

と ラ ム ノ ー ス の 結 合 位 置 と し て は,13C-NMR

ス ペ ク トル で グ ル コ ー スC-6位 の 炭 素 シ グ ナ

ル が 通 常 の グ ル コ ー ス の δ値8)と 比 較 し て 約

5ppm低 磁 場 シ フ ト し て お り,さ ら に グ ル コ

ー スC -5位 の 炭 素 シ グ ナ ル も約1ppm高 磁 場

シ フ ト し て い る こ と か ら ラ ム ノ ー ス が グ ル コ

ー ス のC -6位 に 結 合 し て い る こ と が 判 明 し

た 。 以 上 の 諸 事 実 か ら化 合 物3は(32り 一hexeny1

-1-0-(6-0一 α 一rhamnol)yranosyl一 β一glucopy-

ranoside)で あ る こ と を 決 定 し た 。

化 合 物4は[α]D20-355°(cニ0.2,MeOH)を

示 す 無 色 油 状 物 で あ る 。 そ の1H-NMRお よ び

13C -NMRス ペ ク ト ル はMiyaseら が イ カ リ ソ

ウ(Epimedrtungrandifl(川mMORR.var.thumb-

ergianum(MIQ)NAKAI)か ら 単 離 し た(3Z》-

hexenyl↓0一 β 一glucopyranosideの δ値 と 一 致

し た 。 以 上 の 諸 事 実 か ら 化 合 物4は(3Z)-

hexenyl-1-O-/3-glucopyranoside8・9)と 同 一 成

分 で あ る こ と を 確 認 し た 。

化 合 物5は[α]D20-35.49°(c=0.245,MeOH)

を 示 す 無 色 油 状 物 で,そ のPositiveFABIMS

ス ペ ク トル で はm/z389[M+H]+に,ま た

NegativeFAB/MSス ペ ク トル で はm/z387[M-

H]一 に 基 づ く イ オ ン ピ ー ク が 認 め ら れ,分 子

量 が388と 確 認 さ れ た 。1H.NMRス ペ ク トル

で は,δ0.84(3H,s)お よ び1.02PPm(3H,s)に

geminalの メ チ ル 基 の シ グ ナ ル が,δ1.11お

よ び1.13ppmに メ チ ル 基 の シ グ ナ ル が ダ ブ レ

ッ ト で 観 測 さ れ た 。 さ ら に δ5.57(1H,dd,

J=15.5,5.SHz)お よ び5.82ppm(1H,d,

J=15.5Hz)にE体 の オ レ フ ィ ン プ ロ ト ン が 観

測 さ れ た 。 δ4。24ppmに β一グ ル コ ー ス の ア ノ

メ リ ッ ク プ ロ ト ン が ノ値7.8Hzの ダ ブ レ ッ ト

で 認 め ら れ た 。 さ ら に13C-NMRス ペ ク ト ル で

は,グ ル コ ー ス に 由 来 す る6個 の 炭 素 シ グ ナ

ル,2個 の オ レ フ ィ ン炭 素,2個 の 酸 素 原 子
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付 け 根 の 炭 素 お よ び1個 の カ ル ボ ニ ル 炭 素 を

含 む 合 計19個 の 炭 素 シ グ ナ ル が 観 測 さ れ た 。

以 上 の 諸 事 実 か ら化 合 物5はvomifbriol9-0一

β 一glucopyranosidelo・11)の4位 の 不 飽 和 結 合 が

飽 和 結 合 に な っ た(7E)-6,9-dihydromegastigma-

7-ene-3-one-9-0一 β一glucopyranosideで あ る こ と

を 推 定 し た 。

化 合 物6はmpl68℃ を 示 す 白 色 結 晶 で,そ

の1H-NMRス ペ ク トル で は,δ6,80(1H,d,

Jニ8.2Hz),7.06(1H,dd,J=8.2,2.OHz)お よ び

7.17ppm(1H,d,Jニ2.OHz)にABXタ イ プ の 芳

香 環 プ ロ ト ン な ら び に δ4.62ppm(3H,s)に メ

トキ シ 基 が 認 め ら れ た 。 さ ら に δ6.31(1H,d,

J=15.8Hz)お よ び7.57ppm(1H,d,」=15.8Hz)に

E体 の オ レ フ ィ ン プ ロ ト ン が 観 測 さ れ た 。 以

上 の 諸 事 実 な ら び に 既 知 標 品 と のTLC分 析 か

ら も化 合 物6はtrans-ferulicacidで あ る こ と を

確 認 した。

4.美 白効果試験i2)

美 白効 果試験 は,Table1に 示 す ようにチ ロ

シンお よびL-DOPAを 基質 とす るチ ロシナー

ゼ活性 阻害 試験13・14)を行 うと ともに,NBT還

元法 を用 い た活性 酸素 抑 制試 験B)を 行 っ た。

その結 果,化 合物1(citrusinC)に 顕 著 な活性

が認 め られ た(Table1)。 この化 合物 はチ1ロシ

ン ・DOPAか ら メ ラ ニ ン を生 成 す る 反 応

(Raper-Masonpathwayis),Fig.2)に 関する酵素

チ ロ シ ナ ーゼ に作 用 し,チ ロ シ ンの段 階 で

47.20°lo,チ ロシ ンの酸化 に よってで きるDOPA

の段 階で87.93%と 段 階的 に高効 率で酵素チ ロ

シナーゼの活性 を阻害す るこ とが わかった。

また,化 合物1(citrusinC)のB-16細 胞 に

TyrosinaseTyrosinase

湘砿 蜜)簾 巴)舗 酬
TyrosineDOPA

.)印 胆脚 一,叫
ind°le-5,6-quin°ne

`i

Eu-1Vfrtanins酬 附 斑

＼:脚
騨イ ∴灘

lndole-5,6-quinone-2-carboxylicacid

Tyrosinase

and/or
Peroxidase

ぐ2・

・N桟
、認

論 譜
LeucoDOPAchrome

勘/

Fig.2Raper-Masonpathway.

H、COQ

Hl〃N㌧

工s
H洲COI-I

CysteinylDOPA

r
H、COI-1

S

Alanyl-hydroxyhenzothiazine

DOPAchrome
tautomerase

↓
Pheo-Melanins

Table1.Inhibitioneffectoftyrosinaseandscavengingactivityofsuperoxide

Tyrosinase

Compound S.Sb>

Tyrosine DOPA

1

2

6

1aa}

Arbu#in

47.20

3.29

36.03

34.31

63.00

87.93

一18 .83

24.62

15.'75

7.70

4.35

27.52

45.85

43.48

1:1

a)EnzymatichydrolysisproductoflwithR-glucosidase.
b)Scavengingactivityofsuperoxide.
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Table2.MelaningenerationinhibitingeffectbyB-16cellandcytotoxicity.

Compound CitrusinC(1) Eugenol(1a)

Concentration(mM) o.ol 0.05 o.lo o.ol 0.05 o.lo

Inhibitionof

melanogenesis

Weak Weak Weak Weak Weak Strong

Toxicity None None Strong Weak Weak Strrong

Fig.3SkinDepigmentationeffectforanimalsof
compound1(citrusinC).
a)Justaftersampleapplication
b)Fourweekslater

よるメラニ ン生 成阻害効 果お よび細胞毒性12)

について検討 した ところ,良 好 な結果(Table

2)が 得 られ,さ らに有色 モ ルモ ッ ト(メ ス3

匹)に よる動物 に対 する美 白効果試験 において

も,2週 間後 か ら4週 間後の黒化 は対照 と比

較 して大幅 に抑 制 されてい ることが わか った

(Fig.3)。 また,女 性6名 の顔面 を左右 に分 け,

使用 テス トを3ヶ 月間行 った ところ,良 好 な

結果が得 られた。

5.化 合 物1(citrusinC)の 合 成12)

化 合 物1(citrusinC)の 合 成 は,以 下 の 方 法

で 行 っ た(Fig.4)。Eugeno1(164mg)に ト リ フ

ル オ ロ メ タ ン ス ル ホ ン 酸 す ず

(II)お よ びacetobromo一 α 一D-

glucoseを 加 え,1,1,3,3-

tetramethylurea存 在 下 で18時 間 反

応 させ,テ トラアセチ ルグル コ

シ ド体416mg(収 率83%)を 得

た。得 られたテ トラアセチ ル グ

ルコシ ド体416mgは 常法 によ り

加 水 分 解 を 行 い,化 合 物1

(citrusinC)265mg(収 率96%)

を得 た。 また,上 記 以外 の方法

に つ い て も検 討 した と こ ろ,

Eugeno1に 塩 化 亜 鉛 お よ び

pentaacetylglucoseを 用 い て 反 応 さ せ て も 目的

物 が 得 ら れ る こ とが わ か っ た 。

6.ま と め

ア フ リ カ 産 植 物 で あ る ノ ゲ イ トウ(Celosia

argenteaL.)の 有 効 成 分 に つ い て 検 討 し た 結

果,1-(4-0一 β 一glucopyranosyl-3-methoxy-

phenyl)propan-2-ene(citmsinC,1),3-0一 β一

glu-copyranosyl-1H-indole(indican,2),(3Z)-

hexenyl-1-a(6-0一 α一rha㎜opyr㎝osyl一 β 一gluco-

pyranoside),(3),(3Z)-hexenyl-1-0一 β一gluco-

pyranoside(4),(7E)-6,9-dihydromega-stigma-7-

ene-3-one-9-0一 β 一glucopyranoside(5)お よ び

trans-ferulicacid(6)の6種 類 の 成 分 を 単 離 す る

こ と に 成 功 し た 。 こ れ ら の 化 合 物 の う ち,1-

(4-0一 β 一glucopyranosyl-3-methoxy-

phenyl)propan-2-ene(citrusinC,1)に 顕 著 な 化

粧 品 ・美 白 効 果 が 認 め られ た こ と か ら,そ の

合 成 方 法 に つ い て も確 立 す る こ と が で き,多

量 に 供 給 す る こ とが 可 能 に な っ た こ と を 明 ら

か に し た 。 本 研 究 で 得 られ た 化 合 物 は 配 糖 体

化 合 物 で あ り,肌(皮 膚)へ の 保 湿 性 も併 せ 持

ち,か つ 安 定 性 の 高 い 化 合 物 で あ る こ と か ら

新 し い 用 途 で あ る 化 粧 品 の 美 白 用 薬 剤 と し て

の 利 用 が 可 能 で あ る も の と思 わ れ る 。

1)acetobromo-a-D-glucoseO

HSn(OTf)2

0CH31,1,3,3-tetramethylurea

CH2C12,RT,83%一
2)0.1MNaOMe

McOH,RT
96%

OGIc

Fig.4Synthesisofcompound1(citrusinC).

OCH3
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