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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　イソフムロン類１分子とγサイクロデキストリン（γＣＤ）２分子とから構成されてな
るイソフムロン類包接体であって、イソフムロン類が、イソフムロン、イソアドフムロン
およびイソコフムロンからなる群から選択される、イソフムロン類包接体。
【請求項２】
　イソフムロン類とγサイクロデキストリン（γＣＤ）と水性溶媒とを、イソフムロン類
：γＣＤ：水性溶媒＝１：５～２５：２０～１１２．５（但し、γＣＤ：水性溶媒＝１：
４～９である）の重量比で混合することにより得られる、請求項１に記載のイソフムロン
類包接体を含んでなる組成物であって、イソフムロン類が、イソフムロン、イソアドフム
ロン、イソコフムロン、およびこれらの組み合わせからなる群から選択され、かつ、γＣ
Ｄに包接化されたイソフムロン類を総イソフムロン量に対して７０重量％以上含んでなる
ことを特徴とする、組成物。
【請求項３】
　イソフムロン類とγサイクロデキストリン（γＣＤ）と水性溶媒とを、イソフムロン類
：γＣＤ：水性溶媒＝１：６～１２．５：５４～１１２．５（但し、γＣＤ：水性溶媒＝
１：４～９である）の重量比で混合することにより得られる、請求項２に記載の組成物。
【請求項４】
　イソフムロン類とγサイクロデキストリン（γＣＤ）と水性溶媒とを、ｐＨ４．０以下
で、イソフムロン類：γＣＤ：水性溶媒＝１：５～３３：２０～６２７（但し、γＣＤ：
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水性溶媒＝１：４～１９である）の重量比で混合することにより得られる、イソフムロン
類包接体を含んでなる組成物であって、イソフムロン類が、イソフムロン、イソアドフム
ロン、イソコフムロン、およびこれらの組み合わせからなる群から選択され、かつ、γＣ
Ｄに包接化されたイソフムロン類を総イソフムロン量に対して７０重量％以上含んでなる
ことを特徴とする、組成物。
【請求項５】
　水性溶媒に溶解させた場合の膜電位変化が、イソフムロン類単独溶液の膜電位変化に対
して、１５％以下であることを特徴とする、請求項２～４のいずれか一項に記載の組成物
。
【請求項６】
　イソフムロン類とγサイクロデキストリン（γＣＤ）と水性溶媒とを、ｐＨ４．５以下
で、イソフムロン類：γＣＤ：水性溶媒＝１：５～２７２：２０～１０８８（但し、γＣ
Ｄ：水性溶媒＝１：４～９）の重量比で混合することにより得られる、請求項１に記載の
イソフムロン類包接体を含んでなる組成物であって、イソフムロン類が、イソフムロン、
イソアドフムロン、イソコフムロン、およびこれらの組み合わせからなる群から選択され
、かつ、γＣＤに包接化されたイソフムロン類を総イソフムロン量に対して７０重量％以
上含んでなることを特徴とする、組成物。
【請求項７】
　水性溶媒に溶解させた場合の膜電位変化が、イソフムロン類単独溶液の膜電位変化に対
して、１５％以下であることを特徴とする、請求項６に記載の組成物。
【請求項８】
　請求項２～５のいずれか一項に記載の組成物を、ｐＨ４．５以下で、かつイソフムロン
類：γＣＤ：水性溶媒＝１：５～２７２：４０００～２００００の重量比となるように水
性溶媒により希釈することにより得られる、イソフムロン類包接体を含んでなる組成物で
あって、イソフムロン類が、イソフムロン、イソアドフムロン、イソコフムロン、および
これらの組み合わせからなる群から選択される、組成物。
【請求項９】
　請求項２～５のいずれか一項に記載の組成物を、ｐＨ３．５以下で、かつイソフムロン
類：γＣＤ：水性溶媒＝１：５～２７２：４０００～２００００の重量比となるように水
性溶媒により希釈することにより得られる、請求項８に記載の組成物。
【請求項１０】
　請求項６または７に記載の組成物を、ｐＨ４．５以下で、かつイソフムロン類：γＣＤ
：水性溶媒＝１：５～２７２：４０００～２００００の重量比となるように水性溶媒によ
り希釈することにより得られる、イソフムロン類包接体を含んでなる組成物であって、イ
ソフムロン類が、イソフムロン、イソアドフムロン、イソコフムロン、およびこれらの組
み合わせからなる群から選択される、組成物。
【請求項１１】
　請求項６または７に記載の組成物を、ｐＨ３．５以下で、かつイソフムロン類：γＣＤ
：水性溶媒＝１：５～２７２：４０００～２００００の重量比となるように水性溶媒によ
り希釈することにより得られる、請求項１０に記載の組成物。
【請求項１２】
　希釈後のｐＨ値Ｘが、（６．５－Ｘ）２×（γＣＤ量／イソフムロン量）＞５０（ここ
で、Ｘ≦４．５である）を満たすことを特徴とする、請求項１０または１１に記載の組成
物。
【請求項１３】
　水性溶媒が水である、請求項２～１２のいずれか一項に記載の組成物。
【請求項１４】
　イソフムロン類とγサイクロデキストリン（γＣＤ）と水性溶媒とを、イソフムロン類
：γＣＤ：水性溶媒＝１：５～２５：２０～１１２．５（但し、γＣＤ：水性溶媒＝１：
４～９である）の重量比で混合する工程を含んでなる、請求項１に記載のイソフムロン類
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包接体を含んでなる組成物の製造法であって、イソフムロン類が、イソフムロン、イソア
ドフムロン、イソコフムロン、およびこれらの組み合わせからなる群から選択され、かつ
、該組成物が、γＣＤに包接化されたイソフムロン類を総イソフムロン量に対して７０重
量％以上含んでなることを特徴とする、製造法。
【請求項１５】
　イソフムロン類とγサイクロデキストリン（γＣＤ）と水性溶媒とを、イソフムロン類
：γＣＤ：水性溶媒＝１：６～１２．５：５４～１１２．５（但し、γＣＤ：水性溶媒＝
１：４～９である）の重量比で混合する工程を含んでなる、請求項１４に記載の製造法。
【請求項１６】
　イソフムロン類とγサイクロデキストリン（γＣＤ）と水性溶媒とを、ｐＨ４．０以下
で、イソフムロン類：γＣＤ：水性溶媒＝１：５～３３：２０～６２７（但し、γＣＤ：
水性溶媒＝１：４～１９である）の重量比で混合する工程を含んでなる、請求項１に記載
のイソフムロン類包接体を含んでなる組成物の製造法であって、イソフムロン類が、イソ
フムロン、イソアドフムロン、イソコフムロン、およびこれらの組み合わせからなる群か
ら選択され、かつ、該組成物が、γＣＤに包接化されたイソフムロン類を総イソフムロン
量に対して７０重量％以上含んでなることを特徴とする、製造法。
【請求項１７】
　その組成物を、水性溶媒に溶解させた場合の膜電位変化が、イソフムロン類単独溶液の
膜電位変化に対して、１５％以下であることを特徴とする、請求項１４～１６のいずれか
一項に記載の製造法。
【請求項１８】
　イソフムロン類とγサイクロデキストリン（γＣＤ）と水性溶媒とを、ｐＨ４．５以下
で、イソフムロン類：γＣＤ：水性溶媒＝１：５～２７２：２０～１０８８（但し、γＣ
Ｄ：水性溶媒＝１：４～９）の重量比で混合する工程を含んでなる、請求項１に記載のイ
ソフムロン類包接体を含んでなる組成物の製造法であって、イソフムロン類が、イソフム
ロン、イソアドフムロン、イソコフムロン、およびこれらの組み合わせからなる群から選
択され、かつ、該組成物が、γＣＤに包接化されたイソフムロン類を総イソフムロン量に
対して７０重量％以上含んでなることを特徴とする、製造法。
【請求項１９】
　その組成物を、水性溶媒に溶解させた場合の膜電位変化が、イソフムロン類単独溶液の
膜電位変化に対して、１５％以下であることを特徴とする、請求項１８に記載の製造法。
【請求項２０】
（ａ）イソフムロン類（イソフムロン類は、イソフムロン、イソアドフムロン、イソコフ
ムロン、およびこれらの組み合わせからなる群から選択される）とγＣＤと水性溶媒とを
、イソフムロン類：γＣＤ：水性溶媒＝１：５～２５：２０～１１２．５（但し、γＣＤ
：水性溶媒＝１：４～９）の重量比で混合する工程、および
（ｂ）得られた組成物（該組成物は、γＣＤに包接化されたイソフムロン類を総イソフム
ロン量に対して７０重量％以上含む）を、ｐＨ４．５以下で、かつイソフムロン類：γＣ
Ｄ：水性溶媒＝１：５～２７２：４０００～２００００の重量比となるように水性溶媒に
より希釈する工程
を含んでなる、請求項１に記載のイソフムロン類包接体を含んでなる組成物の製造法。
【請求項２１】
（ａ）イソフムロン類とγＣＤと水性溶媒とを、イソフムロン類：γＣＤ：水性溶媒＝１
：６～１２．５：５４～１１２．５（但し、γＣＤ：水性溶媒＝１：４～９である）の重
量比で混合する工程、および
（ｂ）得られた組成物（該組成物は、γＣＤに包接化されたイソフムロン類を総イソフム
ロン量に対して７０重量％以上含む）を、ｐＨ４．５以下で、かつイソフムロン類：γＣ
Ｄ：水性溶媒＝１：５～２７２：４０００～２００００の重量比となるように水性溶媒に
より希釈する工程を含んでなる、請求項２０に記載の製造法。
【請求項２２】
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（ａ）イソフムロン類（イソフムロン類は、イソフムロン、イソアドフムロン、イソコフ
ムロン、およびこれらの組み合わせからなる群から選択される）とγＣＤと水性溶媒とを
、ｐＨ４．０以下で、イソフムロン類：γＣＤ：水性溶媒＝１：５～３３：２０～６２７
（但し、γＣＤ：水性溶媒＝１：４～１９である）の重量比で混合する工程、および
（ｂ）得られた組成物（該組成物は、γＣＤに包接化されたイソフムロン類を総イソフム
ロン量に対して７０重量％以上含む）を、ｐＨ４．５以下で、かつイソフムロン類：γＣ
Ｄ：水性溶媒＝１：５～２７２：４０００～２００００の重量比となるように水性溶媒に
より希釈する工程を含んでなる、請求項１に記載のイソフムロン類包接体を含んでなる組
成物の製造法。
【請求項２３】
（ｃ）イソフムロン類（イソフムロン類は、イソフムロン、イソアドフムロン、イソコフ
ムロン、およびこれらの組み合わせからなる群から選択される）とγＣＤと水性溶媒とを
、ｐＨ４．５以下で、イソフムロン類：γＣＤ：水性溶媒＝１：５～２７２：２０～１０
８８（但し、γＣＤ：水性溶媒＝１：４～９）の重量比で混合する工程、および
（ｄ）得られた組成物（該組成物は、γＣＤに包接化されたイソフムロン類を総イソフム
ロン量に対して７０重量％以上含む）を、ｐＨ４．５以下で、かつイソフムロン類：γＣ
Ｄ：水性溶媒＝１：５～２７２：４０００～２００００の重量比となるように水性溶媒に
より希釈する工程
を含んでなる、請求項１に記載のイソフムロン類包接体を含んでなる組成物の製造法。
【請求項２４】
　希釈後のｐＨ値Ｘが、（６．５－Ｘ）２×（γＣＤ量／イソフムロン量）＞５０（ここ
で、Ｘ≦４．５である）を満たすことを特徴とする、請求項２３に記載の製造法。
【請求項２５】
　希釈後のイソフムロン類およびイソフムロン類包接体の濃度が２０～２００ｐｐｍであ
る、請求項２３または２４に記載の製造法。
【請求項２６】
　食品の形態である、請求項２～１３のいずれか一項に記載の組成物。
【請求項２７】
　食品が飲料である、請求項２６に記載の組成物。
【請求項２８】
　請求項２～１３のいずれか一項に記載の組成物を乾燥させて得られる、イソフムロン類
包接体の乾燥体。
【請求項２９】
　乾燥が、噴霧乾燥法または凍結乾燥法により行われる、請求項２８に記載のイソフムロ
ン類包接体の乾燥体。
【請求項３０】
　水分含量が１０％以下であることを特徴とする、請求項２８または２９に記載のイソフ
ムロン類包接体の乾燥体。
【請求項３１】
　請求項１に記載のイソフムロン類包接体、請求項２～１３に記載の組成物、または請求
項２８～３０のいずれか一項に記載のイソフムロン類包接体の乾燥体を含有してなる、食
品。
【請求項３２】
　請求項１に記載のイソフムロン類包接体または請求項２８～３０のいずれか一項に記載
のイソフムロン類包接体の乾燥体を、水性溶媒に溶解させることにより製造される、イソ
フムロン類包接体を含んでなる組成物。
【請求項３３】
　請求項１に記載のイソフムロン類包接体または請求項２８～３０のいずれか一項に記載
のイソフムロン類包接体の乾燥体を含有してなるカプセル。
【請求項３４】
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　請求項１に記載のイソフムロン類包接体または請求項２８～３０のいずれか一項に記載
のイソフムロン類包接体の乾燥体を含有してなる錠剤。
【発明の詳細な説明】
【発明の分野】
【０００１】
　本発明は、イソフムロン類がγサイクロデキストリン（ＣＤ）により包接されてなるイ
ソフムロン類包接体およびそれを含有する組成物並びにイソフムロン類とγＣＤとを一定
比率で混合してなる組成物に関する。
【背景技術】
【０００２】
　イソフムロン、イソコフムロン、イソアドフムロンのようなイソフムロン類は、ホップ
の毬花に含まれるフムロン、コフムロン、アドフムロンのようなフムロン類を異性化した
ものであり、ビール、発泡酒等の苦味の主体成分として知られている。ホップは、ビール
、発泡酒の醸造において、苦味のみならず独特の芳香の付与、腐敗防止、清澄化、泡持ち
性の向上など多様な役割を演じている。ホップ(Humulus lupulus L.)はアサ科に属する雌
雄異株、宿根多年生の蔓性植物であり、原産地は西アジアから中央ヨーロッパにかけてと
されている。比較的寒冷な地域に自生し、また商品作物としてドイツ、アメリカ、チェコ
、中国等において実用栽培されている。多くの栽培種があり、Hersbrucker、　Tettnange
r、　Saaz、　Hallertau、　Northern Brewer、　Brewers Gold、　Fuggle、　Cluster、
などが代表的である。
【０００３】
　イソフムロン類は、ビール、発泡酒の醸造における役割に加えて、様々な有用生理作用
を有することが確認されている。例えば、抗う蝕作用（特開昭６３－２１１２１９号公報
）、抗骨粗鬆症作用（特開平７－３３０５９４号公報）、ピロリ菌（Ｈｅｌｉｃｏｂａｃ
ｔｅｒ　ｐｙｌｏｒｉ）増殖抑制作用（特開平１０－２５２４７号公報）、アルドースリ
ダクターゼ阻害作用（特開２００３－２２６６４０号公報）、血糖値改善作用（特開２０
０４－２２４７９５号公報）などが挙げられる。これらを背景に、イソフムロン類をいわ
ゆる健康食品、機能性食品などの健康志向の飲料・食品へ応用することが期待されている
。
【０００４】
　しかしながらイソフムロン類は前述の通り、独特の苦味を有する。ビール、発泡酒にお
ける含有量は２０ｐｐｍ前後、乃至はそれ以下であり、個人差はあるものの、３０ｐｐｍ
を超えると軽度の不快感を伴い、５０ｐｐｍを超えると強い不快感がある。ところが前述
の有用生理作用を期待して飲用もしくは食用に供する場合、不快感を伴う量が必要とされ
る。加えてイソフムロン類は、保存時に分解しやすい、元来油様の性状であるため食品加
工に適さない、などの欠点も有している。以上の点から、イソフムロン類を高含有する飲
料・食品の具現化は困難であった。
【０００５】
　ところで、植物に起原する低分子の生理活性物質は、総じて苦味や渋味を有することが
多いため、これまでにこれらを軽減するための技術が幾つか提唱されている。サイクロデ
キストリン（ＣＤ）を利用した技術も報告されている。
【０００６】
　ＣＤはデンプン類にサイクロデキストリン生成酵素（Cyclodextrin glucanotransferas
e，CGTase）を作用させて得られる環状オリゴ糖の総称であり、グルコース分子がα－１
，４結合で環状に連なる構造を形成している。１９世紀後半から自然界において存在する
ことが知られていたが、２０世紀初頭になってShardingerにより分離精製法や環状構造が
明らかにされた。１９７０年代になると細菌由来のＣＧＴａｓｅが発見され、結晶性ＣＤ
の生産技術開発が加速した。現在、グルコースの重合度が６、７、８のものが実用上入手
可能であり、それぞれαＣＤ、βＣＤ、γＣＤと呼称されている。
【０００７】
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　ＣＤは立体的に見れば、いわば底のないバケツ様の構造であり、空洞外部が親水性であ
るのに対し、空洞内部が疎水性を示すことが特徴的である。このような特性のため、ＣＤ
は空洞内部に特定の有機分子(いわばゲスト分子)を包み込むように取り込む現象を示すこ
とが知られており、該現象を包接と呼んでいる。包接作用を利用することにより、ゲスト
分子の味、溶解性などを変化させることができると言われている。しかしながら、包接作
用のメカニズムに関しては、ＣＤとゲスト分子との一致性については具体的な研究例はほ
とんど存在しない。ゲスト分子足り得る分子量について概ね１２０～３５０（Spec Chem 
vol.7 No.6 p374 (1987)）との主張が見出される程度であった。
【０００８】
　ＣＤの用途に関しては、特開昭５８－１４６２７１号公報（特許文献１）において、市
販生ビールにγＣＤを１０％含有するＣＤ製剤を０．３％添加して苦味を緩和する実施例
が示されている。しかしながら、イソフムロン類の包接化は確認されておらず、苦み低減
効果が実感されるとは言い難い。
【０００９】
　また、特開２００４－３０５１１６号公報（特許文献２）には薬用植物をＣＤで包接し
た飲食品が開示され、薬用植物の中にホップが例示されている。しかし、異性化ホップ抽
出物に対する効果はもちろんのこと、ホップ抽出物に対する効果も示されていない。
【００１０】
　更に、ＣＤを利用する技術以外には、苦味を低減する技術として、フォスファチジン酸
（商品名「ベネコートＢＭＩ」花王株式会社）、Ｌ-オルニチン（食の科学　No.317 p56 
2004）などが挙げられるが、いずれもイソフムロン類の苦味軽減に対しては満足な効果が
認められなかった。
【特許文献１】特開昭５８－１４６２７１号公報
【特許文献２】特開２００４－３０５１１６号公報
【発明の概要】
【００１１】
　本発明は、γＣＤにより包接化されたイソフムロン類およびそれを含有する組成物並び
にイソフムロン類特有の苦みが実質的に軽減されたイソフムロン類含有組成物を提供する
ことをその目的とする。
【００１２】
第一の態様
　本発明者らは、イソフムロン類とγＣＤと水とを、イソフムロン類：γＣＤ：水＝１：
５～２５：２０～１１２．５（但し、γＣＤ：水＝１：４～９）の比で混合すると、イソ
フムロン類包接体が極めて効率的に調製できることを見出した（実施例２（１））。
【００１３】
　従って、本発明の第一の態様によれば、イソフムロン類とγＣＤと水性溶媒とを、イソ
フムロン類：γＣＤ：水性溶媒＝１：５～２５：２０～１１２．５（但し、γＣＤ：水性
溶媒＝１：４～９である）の比で混合することにより得ることができる、イソフムロン類
包接体が提供される。
【００１４】
　本発明の第一の態様によればまた、イソフムロン類とγＣＤと水性溶媒とを、イソフム
ロン類：γＣＤ：水性溶媒＝１：５～２５：２０～１１２．５（但し、γＣＤ：水性溶媒
＝１：４～９である）の比で混合することにより得ることができる、イソフムロン類包接
体を含んでなる組成物が提供される。
【００１５】
　本発明の第一の態様によれば更に、イソフムロン類とγＣＤと水性溶媒とを、イソフム
ロン類：γＣＤ：水性溶媒＝１：５～２５：２０～１１２．５（但し、γＣＤ：水性溶媒
＝１：４～９である）の比で混合することにより得ることができる、イソフムロン類含有
組成物が提供される。
【００１６】
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第二の態様
　本発明者らは、ｐＨ４．０以下であれば、イソフムロン類とγＣＤと水とを、イソフム
ロン類：γＣＤ：水＝１：５～３３：２０～６２７（但し、γＣＤ：水＝１：４～１９）
の比で混合しても、イソフムロン類包接体が効率的に調製できることを見出した（実施例
２（２））。
【００１７】
　従って、本発明の第二の態様によれば、イソフムロン類とγＣＤと水性溶媒とを、ｐＨ
４．０以下で、イソフムロン類：γＣＤ：水性溶媒＝１：５～３３：２０～６２７（但し
、γＣＤ：水性溶媒＝１：４～１９である）の比で混合することにより得ることができる
、イソフムロン類包接体が提供される。
【００１８】
　本発明の第二の態様によればまた、イソフムロン類とγＣＤと水性溶媒とを、ｐＨ４．
０以下で、イソフムロン類：γＣＤ：水性溶媒＝１：５～３３：２０～６２７（但し、γ
ＣＤ：水性溶媒＝１：４～１９である）の比で混合することにより得ることができる、イ
ソフムロン類包接体を含んでなる組成物が提供される。
【００１９】
　本発明の第二の態様によれば更に、イソフムロン類とγＣＤと水性溶媒とを、ｐＨ４．
０以下で、イソフムロン類：γＣＤ：水性溶媒＝１：５～３３：２０～６２７（但し、γ
ＣＤ：水性溶媒＝１：４～１９である）の比で混合することにより得ることができる、イ
ソフムロン類含有組成物が提供される。
【００２０】
第三の態様
　本発明者らはまた、ｐＨ４．５以下であれば、イソフムロン類とγＣＤと水性溶媒とを
、イソフムロン類：γＣＤ：水＝１：５～２７２：２０～１０８８の比で混合しても、イ
ソフムロン類包接体を調製できることを見出した（実施例２および５）。
【００２１】
　従って、本発明の第三の態様によれば、イソフムロン類とγＣＤと水性溶媒とを、ｐＨ
４．５以下で、イソフムロン類：γＣＤ：水性溶媒＝１：５～２７２：２０～１０８８（
但し、γＣＤ：水性溶媒＝１：４～９）の比で混合することにより得ることができる、イ
ソフムロン類包接体が提供される。
【００２２】
　本発明の第三の態様によればまた、イソフムロン類とγＣＤと水性溶媒とを、ｐＨ４．
５以下で、イソフムロン類：γＣＤ：水性溶媒＝１：５～２７２：２０～１０８８（但し
、γＣＤ：水性溶媒＝１：４～９）の比で混合することにより得ることができる、イソフ
ムロン類包接体を含んでなる組成物が提供される。
【００２３】
　本発明の第三の態様によれば更に、イソフムロン類とγＣＤと水性溶媒とを、ｐＨ４．
５以下で、イソフムロン類：γＣＤ：水性溶媒＝１：５～２７２：２０～１０８８（但し
、γＣＤ：水性溶媒＝１：４～９）の比で混合することにより得ることができる、イソフ
ムロン類含有組成物が提供される。
【００２４】
第四の態様
　本発明者らは更に、包接化されるイソフムロン類の最終濃度が低い組成物を調製する場
合には、直接目的とする濃度のイソフムロン類包接体を調製するのではなく、第一の態様
、第二の態様、あるいは第三の態様に従って調製した組成物を酸性条件下で希釈すること
により目的の濃度のイソフムロン類包接体を含有する組成物を調製することを見出した（
実施例５および６）。
【００２５】
　従って、本発明の第四の態様によれば、第一の態様の組成物を、ｐＨ４．５以下で、か
つイソフムロン類：γＣＤ：水性溶媒＝１：５～２７２：４０００～２００００の比とな
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るように水性溶媒により希釈することにより得られる、イソフムロン類包接体を含んでな
る組成物が提供される。
【００２６】
　本発明の第四の態様によれば、第一の態様の組成物を、ｐＨ４．５以下で、かつイソフ
ムロン類：γＣＤ：水性溶媒＝１：５～２７２：４０００～２００００の比となるように
水性溶媒により希釈することにより得られる、イソフムロン類含有組成物が提供される。
【００２７】
　本発明の第四の態様によればまた、第二の態様の組成物を、ｐＨ４．５以下で、かつイ
ソフムロン類：γＣＤ：水性溶媒＝１：５～２７２：４０００～２００００の比となるよ
うに水性溶媒により希釈することにより得られる、イソフムロン類包接体を含んでなる組
成物が提供される。
【００２８】
　本発明の第四の態様によればまた、第二の態様の組成物を、ｐＨ４．５以下で、かつイ
ソフムロン類：γＣＤ：水性溶媒＝１：５～２７２：４０００～２００００の比となるよ
うに水性溶媒により希釈することにより得られる、イソフムロン類含有組成物が提供され
る。
【００２９】
　本発明の第四の態様によれば更に、第三の態様の組成物を、ｐＨ４．５以下で、かつイ
ソフムロン類：γＣＤ：水性溶媒＝１：５～２７２：４０００～２００００の比となるよ
うに水性溶媒により希釈することにより得られる、イソフムロン類包接体を含んでなる組
成物が提供される。
【００３０】
　本発明の第四の態様によれば更に、第三の態様の組成物を、ｐＨ４．５以下で、かつイ
ソフムロン類：γＣＤ：水性溶媒＝１：５～２７２：４０００～２００００の比となるよ
うに水性溶媒により希釈することにより得られる、イソフムロン類含有組成物が提供され
る。
【００３１】
産業上の利用可能性
　本発明によれば、イソフムロン類特有の苦みが実質的に軽減されたイソフムロン類包接
体およびそれを含んでなる組成物並びにイソフムロン類特有の苦みが実質的に軽減された
イソフムロン類含有組成物が提供される。イソフムロン類の生理学的な機能は報告されて
きたが、これまでにイソフムロン類の苦みを効果的に軽減あるいはマスクする技術は知ら
れていなかった。従って、本発明は、生体機能を期待しうる程度の量のイソフムロン類を
含有しつつ、イソフムロン類の苦みが実質的に緩和された医薬品および食品の提供に新た
な途を拓くものと言える。
【図面の簡単な説明】
【００３２】
【図１】各サンプルの吸光度を分光光度計を用いて測定した結果を示した図である。
【図２】各サンプルの白濁化イソフムロン類比率を測定した結果を示した図である。
【図３】各混合比で混合したサンプルについて、白濁化イソフムロン類比率を測定した結
果を示した図である（ｐＨ９）。
【図４】各混合比で混合したサンプルについて、白濁化イソフムロン類比率を測定した結
果を示した図である（ｐＨ４）。
【図５】サンプルＡおよびサンプルＢの外観を観察した結果を示した図である。
【図６】サンプルＡおよびサンプルＢについて、イソフムロン類残存率を測定した結果を
示した図である。
【図７】サンプルＡを電子顕微鏡（３０００倍）で観察した結果を示した図である。
【図８】サンプルＡを電子顕微鏡（８０００倍）で観察した結果を示した図である。
【図９】γＣＤを電子顕微鏡（３０００倍）で観察した結果を示した図である。
【図１０】イソフムロン類の包接体への利用率とγＣＤの包接体への利用率を示した図で
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ある。
【図１１】各サンプルの初期電位および一次洗浄後電位を、味覚認識装置を用いて測定し
た結果を示した図である。
【図１２】イソフムロン類包接体の乾燥粉末品の保存安定性について示した図である。
【図１３】イソフムロン類包接体のスプレードライ品の保存安定性について示した図であ
る。スプレードライの温度による影響を調べた。Ａ：スプレードライ直後密閉した場合。
Ｂ：２５℃６０％（相対湿度）で１週間放置後密閉。
【図１４】イソフムロン類包接体のスプレードライ品の保存安定性について示した図であ
る。γＣＤ溶液のｐＨによる影響を調べた。Ａ：スプレードライ直後密閉した場合。Ｂ：
２５℃６０％（相対湿度）で１週間放置後密閉。
【図１５】打錠品、打錠コート品の保存安定性について示した図である。
【発明の具体的説明】
【００３３】
　第一の態様
　本発明の第一の態様によれば、イソフムロン類とγＣＤと水性溶媒とを一定の比率で混
合すれば、効率的にイソフムロン類包接体およびそれを含んでなる組成物並びにイソフム
ロン類の苦みが実質的に軽減されたイソフムロン類含有組成物を調製することができる。
混合する際のｐＨ値は、好ましくは、ｐＨ９以下とすることができる。
【００３４】
　本発明の第一の態様における組成物は、γＣＤに包接化されたイソフムロン類を総イソ
フムロン量に対して７０％以上含んでなることができる。
【００３５】
　本発明の第一の態様における組成物はまた、水性溶媒に溶解させた場合の膜電位変化が
、イソフムロン類単独溶液の膜電位変化に対して、１５％以下であることができる。
【００３６】
　本発明の第一の態様の好ましい態様によれば、イソフムロン類とγサイクロデキストリ
ン（γＣＤ）と水性溶媒とを、イソフムロン類：γＣＤ：水性溶媒＝１：６～１２．５：
５４～１１２．５（但し、γＣＤ：水性溶媒＝１：４～９である）の比で混合することに
より得ることができる、イソフムロン類包接体およびそれを含んでなる組成物並びにイソ
フムロン類含有組成物が提供される。
【００３７】
　第一の態様による組成物は、第四の態様として開示された条件に従って希釈することに
より、イソフムロン類包接体を維持したまま、あるいはイソフムロン類の苦みが実質的に
軽減されたまま、イソフムロン類およびイソフムロン類包接体が低い濃度の組成物を作製
することができる。
【００３８】
　本発明の第一の態様によれば更に、イソフムロン類とγＣＤと水性溶媒とを、イソフム
ロン類：γＣＤ：水性溶媒＝１：５～２５：２０～１１２．５（但し、γＣＤ：水性溶媒
＝１：４～９である）の比で混合する工程を含んでなる、イソフムロン類包接体またはイ
ソフムロン類包接体を含んでなる組成物の製造法が提供される。
【００３９】
　上記製造法においては、製造された組成物が、γＣＤに包接化されたイソフムロン類を
総イソフムロン量に対して７０％以上含んでなることができる。
【００４０】
　また上記製造法においては、製造された組成物を、水性溶媒に溶解させた場合の膜電位
変化が、イソフムロン類単独溶液の膜電位変化に対して、１５％以下であることができる
。
【００４１】
　上記製造法においては、好ましくは、イソフムロン類とγＣＤと水性溶媒とをｐＨ９以
下で混合することができる。
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【００４２】
　本発明の第一の態様の好ましい態様によれば、イソフムロン類とγサイクロデキストリ
ン（γＣＤ）と水性溶媒とを、イソフムロン類：γＣＤ：水性溶媒＝１：６～１２．５：
５４～１１２．５（但し、γＣＤ：水性溶媒＝１：４～９である）の比で混合する工程を
含んでなる、イソフムロン類包接体またはイソフムロン類包接体を含んでなる組成物の製
造法が提供される。
【００４３】
　上記製造法において得られた組成物からのイソフムロン類包接体の濃縮・単離は、公知
の方法に従って実施できる。例えば、上記製造法により得られた組成物から遠心分離など
の固液分離法により固形分を回収し、必要に応じて加水洗浄、再固液分離を行い、イソフ
ムロン類包接体をペースト状物質として得ることができる。また、上記製造法により得ら
れた組成物およびペースト状物質を、噴霧乾燥、凍結乾燥などに付し、イソフムロン類包
接体を固形物質として得ることができる。
【００４４】
　第二の態様
　本発明の第二の態様によれば、イソフムロン類とγＣＤと水性溶媒とをｐＨ４．０以下
で一定の比率で混合すれば、効率的にイソフムロン類包接体およびそれを含んでなる組成
物並びにイソフムロン類の苦みが実質的に軽減されたイソフムロン類含有組成物を調製す
ることができる。
【００４５】
　本発明の第二の態様における組成物は、γＣＤに包接化されたイソフムロン類を総イソ
フムロン量に対して７０％以上含んでなることができる。
【００４６】
　本発明の第二の態様における組成物はまた、水性溶媒に溶解させた場合の膜電位変化が
、イソフムロン類単独溶液の膜電位変化に対して、１５％以下であることができる。
【００４７】
　第二の態様による組成物は、第四の態様として開示された条件に従って希釈することに
より、イソフムロン類包接体を維持したまま、あるいはイソフムロン類の苦みが実質的に
軽減されたまま、イソフムロン類およびイソフムロン類包接体が低い濃度の組成物を作製
することができる。
【００４８】
　本発明の第二の態様によれば更に、イソフムロン類とγＣＤと水性溶媒とを、ｐＨ４．
０以下でイソフムロン類：γＣＤ：水性溶媒＝１：５～３３：２０～６２７（但し、γＣ
Ｄ：水性溶媒＝１：４～１９である）の比で混合する工程を含んでなる、イソフムロン類
包接体またはイソフムロン類包接体を含んでなる組成物の製造法が提供される。
【００４９】
　上記製造法においては、製造された組成物が、γＣＤに包接化されたイソフムロン類を
総イソフムロン量に対して７０％以上含んでなることができる。
【００５０】
　また上記製造法においては、製造された組成物を、水性溶媒に溶解させた場合の膜電位
変化が、イソフムロン類単独溶液の膜電位変化に対して、１５％以下であることができる
。
【００５１】
　上記製造法において得られた組成物からのイソフムロン類包接体の濃縮・単離は、公知
の方法に従って実施できる。例えば、上記製造法により得られた組成物から遠心分離など
の固液分離法により固形分を回収し、必要に応じて加水洗浄、再固液分離を行い、イソフ
ムロン類包接体をペースト状物質として得ることができる。また、上記製造法により得ら
れた組成物およびペースト状物質を、噴霧乾燥、凍結乾燥などに付し、イソフムロン類包
接体を固形物質として得ることができる。
【００５２】
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　第三の態様
　本発明の第三の態様によれば、酸性条件で、イソフムロン類とγＣＤと水性溶媒とを一
定の比率で混合すれば、水性溶媒の割合が増加しても効率的にイソフムロン類包接体およ
びイソフムロン類の苦みが実質的に軽減されたイソフムロン類含有組成物を調製すること
ができる。混合する際のｐＨ値は、好ましくは、ｐＨ３．５以下とすることができる。混
合する際のｐＨ値は、ｐＨ２．０～４．５、より好ましくは、ｐＨ２．０～３．５とする
ことができる。
【００５３】
　本発明の第三の態様における組成物は、γＣＤに包接化されたイソフムロン類を総イソ
フムロン量に対して７０％以上含んでなることができる。
【００５４】
　本発明の第三の態様における組成物はまた、水性溶媒に溶解させた場合の膜電位変化が
、イソフムロン類単独溶液の膜電位変化に対して、１５％以下であることができる。
【００５５】
　第三の態様による組成物は、第四の態様として開示された条件に従って希釈することに
より、イソフムロン類包接体を維持したまま、あるいはイソフムロン類の苦みが実質的に
軽減されたまま、イソフムロン類およびイソフムロン類包接体が低い濃度の組成物を作製
することができる。
【００５６】
　本発明の第三の態様によれば更に、イソフムロン類とγＣＤと水性溶媒とを、ｐＨ４．
５以下で、イソフムロン類：γＣＤ：水性溶媒＝１：５～２７２：２０～１０８８（但し
、γＣＤ：水性溶媒＝１：４～９）の比で混合する工程を含んでなる、イソフムロン類包
接体またはイソフムロン類包接体を含んでなる組成物の製造法が提供される。
【００５７】
　上記製造法においては、製造された組成物が、γＣＤに包接化されたイソフムロン類を
総イソフムロン量に対して７０％以上含んでなることができる。
【００５８】
　また上記製造法においては、製造された組成物を、水性溶媒に溶解させた場合の膜電位
変化が、イソフムロン類単独溶液の膜電位変化に対して、１５％以下であることができる
。
【００５９】
　上記製造法においては、イソフムロン類とγＣＤと水性溶媒とをｐＨ３．５以下で混合
することが好ましい。混合する際のｐＨ値は、好ましくは、ｐＨ２．０～４．５、より好
ましくは、ｐＨ２．０～３．５とすることができる。
【００６０】
　上記製造法において得られた組成物からのイソフムロン類包接体の濃縮・単離は、公知
の方法に従って実施できる。例えば、上記製造法により得られた組成物から遠心分離など
の固液分離法により固形分を回収し、必要に応じて加水洗浄、再固液分離を行い、イソフ
ムロン類包接体をペースト状物質として得ることができる。また、上記製造法により得ら
れた組成物およびペースト状物質を、噴霧乾燥、凍結乾燥などに付し、イソフムロン類包
接体を固形物質として得ることができる。
【００６１】
　第四の態様
　本発明の第四の態様によれば、本発明の第一の態様の組成物、第二の態様の組成物、あ
るいは第三の態様の組成物を、酸性条件で、イソフムロン類とγＣＤと水性溶媒とが一定
比率となるよう希釈すれば、水性溶媒の割合が増加しても、効率的にイソフムロン類包接
体を調製することができる。
【００６２】
　すなわち、イソフムロン類の濃度が低く、第一の態様、第二の態様、あるいは第三の態
様の組成比の範囲に含まれないイソフムロン類含有組成物を得たい場合には、第一の態様
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の組成比、第二の態様の組成比、あるいは第三の態様の組成比の範囲に含まれる濃度で組
成物を調製した後、イソフムロン類：γＣＤ：水性溶媒＝１：５～２７２：４０００～２
００００の範囲になるように、水その他の水性溶媒で希釈することにより、目的の濃度の
イソフムロン類包接体を含んでなる組成物を効率よく製造することができる。以下、第一
の態様の組成物および第二の態様の組成物を希釈する場合と、第三の態様の組成物を希釈
する場合とに分けて説明する。
【００６３】
＜第一の態様の組成物および第二の態様の組成物を希釈する場合＞
　実施例６によれば、第一の態様の組成物または第二の態様の組成物を酸性条件下で水性
溶媒に希釈することにより、イソフムロン類包接体を維持したまま、あるいはイソフムロ
ン類の苦みが実質的に軽減されたまま、イソフムロン類およびイソフムロン類包接体が低
い濃度の組成物を作製することができる。この場合、溶解後のイソフムロン類の包接化を
維持するためには、あるいはイソフムロン類の苦みの軽減を維持するためには、ｐＨ４．
５以下、好ましくは、ｐＨ３．５以下、の水性溶媒（例えば、水や各種飲料）に溶解させ
ることができる。希釈後のｐＨはまた、２．０～４．５、好ましくは、２．０～３．５の
範囲とすることができる。溶解後のイソフムロン類およびイソフムロン類包接体の濃度は
、好ましくは、２０～２００ｐｐｍとすることができる。
【００６４】
＜第三の態様の組成物を希釈する場合＞
　実施例５によれば、特定の範囲では、一旦高濃度でイソフムロン類包接体を形成した後
、目的の濃度に希釈することにより、直接目的の濃度でイソフムロン類包接体を形成させ
るよりも効率よくイソフムロン類包接体を得ることができることが確認された。具体的に
は、希釈の際にｐＨ条件をより酸性側にすることにより包接体が形成されやすくなること
、イソフムロン類に対するγＣＤの割合が大きくなるほど包接体が形成されやすくなるこ
とが確認された。従って、一旦高濃度でイソフムロン類含有組成物を調製し、形成された
イソフムロン類包接体を維持したまま、目的の濃度に希釈する際には、ｐＨが重要な因子
となり、微妙な変化で包接化に大きな影響を与えると考えられる。また、γＣＤ量／イソ
フムロン量の比率に関しては、イソフムロン類に対するγＣＤの割合が大きくなると接触
効率が高くなり、包接化に大きな影響を与えると考えられる。これらのことを考慮すると
、ｐＨ値とγＣＤ比の一定のバランスによって包接体の形成効率が決定されることとなる
。そこで、希釈後のｐＨをＸとし、（６．５－Ｘ）２と（γＣＤ量／イソフムロン量）と
の積について実施例５の結果を当てはめると、包接体を効率よく形成し得るためには、（
６．５－Ｘ）２×（γＣＤ量／イソフムロン量）＞５０の関係が成立することが確認され
た。なお、（６．５－Ｘ）は、ｐＨ６．５の条件においては包接体がほとんど形成されな
いこと、酸性側になるほど形成効率が向上することなどの理由から導き出した。また、水
素イオン濃度は常用対数であることから（６．５－Ｘ）を二乗とした。また、ｐＨ値とγ
ＣＤ比でバランスをとることができることから、（６．５－Ｘ）２と（γＣＤ量／イソフ
ムロン量）は積の形とした。
【００６５】
　従って、第三の態様で得られた組成物を、ｐＨ４．５以下で、イソフムロン類：γＣＤ
：水性溶媒＝１：５～２７２：４０００～２００００の比となるように希釈する場合に、
希釈後のｐＨＸが、（６．５－Ｘ）２×（γＣＤ量／イソフムロン量）＞５０（ここで、
Ｘ≦４．５である）を満たすように希釈することが好ましい。
【００６６】
　ｐＨ値が低いほど、すなわち（６．５－Ｘ）２が大きいほどγＣＤ包接体生成率は高い
。また、γＣＤ濃度が高いほど、すなわち（γＣＤ／イソフムロン量）が高いほどγＣＤ
包接体生成率は高い。従って、γＣＤ包接体生成率はこの両因子によって決定されており
、ある濃度のイソフムロンを含むγＣＤ包接体溶液のγＣＤ包接体生成率上昇させるため
には、ｐＨ値を下げるか、γＣＤ濃度を上げるか、あるいはｐＨ値を下げかつγＣＤ濃度
を上げることで目的が達せられる。例えば、「イソフムロン類：γＣＤ：水＝１：１２．
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５：１１２．５、ｐＨ９（γＣＤ１０％）」の組成物のγＣＤ包接体生成率は約７０％で
あるが、この組成物のγＣＤ包接体生成率を９０％以上に上昇させるには、（１）ｐＨ値
を下げる、すなわち例えば「イソフムロン類：γＣＤ：水＝１：１２．５：１１２．５、
ｐＨ４（γＣＤ１０％）」の組成物にする、（２）γＣＤ濃度を上げる、すなわち例えば
「イソフムロン類：γＣＤ：水＝１：１２．５：５６．３、ｐＨ９（γＣＤ２０％）」の
組成物にする、あるいは（３）ｐＨ値を下げかつγＣＤ濃度を上げる、すなわち例えば「
イソフムロン類：γＣＤ：水＝１：１２．５：８４．４、ｐＨ５（γＣＤ１５％）」の組
成物にすることによって達せられる。（１）については、図４においてイソフムロン類：
γＣＤ：水＝１：１２．５：１１２．５、ｐＨ４（γＣＤ５％）でγＣＤ包接体生成率が
９０％以上であり、γＣＤ１０％でもγＣＤ包接体生成率が９０％以上であることは自明
である。（２）については、図３においてイソフムロン類：γＣＤ：水＝１：１２．５：
１１２．５である交点Ｂと同じイソフムロン類：γＣＤ比率のγＣＤ２０％の曲線との交
点は、γＣＤ包接体生成率が９０％以上である。
【００６７】
　希釈後のｐＨは、好ましくは、３．５以下の範囲とすることができる。希釈後のｐＨは
また、２．０～４．５、好ましくは、２．０～３．５の範囲とすることができる。
【００６８】
　また、希釈後の組成物におけるイソフムロン類およびイソフムロン類包接体の濃度は、
好ましくは、２０～２００ｐｐｍの範囲内とすることができる。
【００６９】
　本発明の第四の態様においては、第三の態様の組成物を飲料で希釈することにより、イ
ソフムロン類包接体を含有する飲料を製造することができる。この場合、溶解後のイソフ
ムロンの包接化を維持するためには、希釈後のイソフムロン類：γＣＤ：水性溶媒の比率
やｐＨ値については上述の条件に従って設定することができる。好ましくは、ｐＨ４．５
以下の各種飲料に、イソフムロン類：γＣＤ：水性溶媒＝１：５～２７２：４０００～２
００００の範囲になるように、希釈することができる。また、希釈後の飲料におけるイソ
フムロン類およびイソフムロン類包接体の濃度は、好ましくは、２０～２００ｐｐｍの範
囲内とすることができる。
【００７０】
　本発明による第四の態様によれば更に、
（ａ）イソフムロン類とγＣＤと水性溶媒とを、イソフムロン類：γＣＤ：水性溶媒＝１
：５～２５：２０～１１２．５（但し、γＣＤ：水性溶媒＝１：４～９）の比で混合する
工程、および
（ｂ）得られた組成物を、ｐＨ４．５以下で、かつイソフムロン類：γＣＤ：水性溶媒＝
１：５～２７２：４０００～２００００の比となるように水性溶媒により希釈する工程
を含んでなる、イソフムロン類包接体を含んでなる組成物の製造法が提供される。
【００７１】
　本発明による第四の態様によれば更に、
（ａ）イソフムロン類とγＣＤと水性溶媒とを、ｐＨ４．０以下で、イソフムロン類：γ
ＣＤ：水性溶媒＝１：５～３３：２０～６２７（但し、γＣＤ：水性溶媒＝１：４～１９
である）の比で混合する工程、および
（ｂ）得られた組成物を、ｐＨ４．５以下で、かつイソフムロン類：γＣＤ：水性溶媒＝
１：５～２７２：４０００～２００００の比となるように水性溶媒により希釈する工程
を含んでなる、イソフムロン類包接体を含んでなる組成物の製造法が提供される。
【００７２】
　工程（ａ）では、得られた組成物が、γＣＤに包接化されたイソフムロン類を総イソフ
ムロン量に対して７０％以上含んでなることができる。
【００７３】
　工程（ａ）では更に、イソフムロン類とγＣＤと水性溶媒とをｐＨ９以下で混合するこ
とができる。
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【００７４】
　工程（ｂ）では、イソフムロン類とγＣＤと水性溶媒とをｐＨ４．５以下、好ましくは
ｐＨ３．５以下で混合することができる。希釈後のｐＨはまた、２．０～４．５、好まし
くは、２．０～３．５の範囲とすることができる。
【００７５】
　工程（ｂ）ではまた、工程（ａ）で得られた組成物を水性溶媒に溶解させた場合の膜電
位変化が、イソフムロン類単独溶液の膜電位変化に対して、１５％以下であることができ
る。
【００７６】
　工程（ｂ）ではまた、希釈後のイソフムロン類およびイソフムロン類包接体の濃度を、
２０～２００ｐｐｍとすることができる。
【００７７】
　本発明の第四の態様によれば更に、
（ｃ）イソフムロン類とγＣＤと水性溶媒とを、ｐＨ４．５以下で、イソフムロン類：γ
ＣＤ：水性溶媒＝１：５～２７２：２０～１０８８（但し、γＣＤ：水性溶媒＝１：４～
９）の比で混合する工程、および
（ｄ）得られた組成物を、ｐＨ４．５以下で、かつイソフムロン類：γＣＤ：水性溶媒＝
１：５～２７２：４０００～２００００の比となるように水性溶媒により希釈する工程
を含んでなる、イソフムロン類包接体を含んでなる組成物の製造法が提供される。
【００７８】
　工程（ｃ）では、得られた組成物が、γＣＤに包接化されたイソフムロン類を総イソフ
ムロン量に対して７０％以上含んでなることができる。
【００７９】
　工程（ｃ）ではまた、イソフムロン類とγＣＤと水性溶媒とをｐＨ３．５以下で混合す
ることが好ましい。混合する際のｐＨ値は、２．０～４．５、好ましくは、ｐＨ２．０～
３．５とすることができる。
【００８０】
　上記製造法においては、工程（ｄ）における希釈後のｐＨ値Ｘが、（６．５－Ｘ）２×
（γＣＤ量／イソフムロン量）＞５０（ここで、Ｘ≦４．５である）を満たすように希釈
することができる。
【００８１】
　工程（ｄ）では、希釈後のｐＨは、ｐＨ４．５以下、好ましくは、ｐＨ３．５以下の範
囲とすることができる。希釈後のｐＨはまた、２．０～４．５、好ましくは、２．０～３
．５の範囲とすることができる。
【００８２】
　工程（ｄ）ではまた、工程（ｃ）で得られた組成物を水性溶媒に溶解させた場合の膜電
位変化が、イソフムロン類単独溶液の膜電位変化に対して、１５％以下であることができ
る。
【００８３】
　工程（ｄ）ではまた、希釈後の組成物におけるイソフムロン類およびイソフムロン類包
接体の濃度は、好ましくは、２０～２００ｐｐｍの範囲内とすることができる。
【００８４】
　イソフムロン類
　本発明において、イソフムロン類は、イソフムロン、イソアドフムロン、イソコフムロ
ン、およびこれらの組み合わせからなる群から選択することができる。
【００８５】
　ここでイソフムロン類は、市販されている異性化ホップエキスを好ましくは用いること
ができる。イソフムロン類はまた、公知の方法に従って製造することができ、例えば、De
velopments in Food Science 27, CHEMISTRY AND ANALYSIS OF HOP AND BEER BITTER ACI
DS, M. Verzele, ELSEVIERに記載の方法に従って合成することができる。イソフムロン類
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は、後述する方法により得られたホップエキスまたは異性化ホップエキスから単離、精製
することにより得ることができる。
【００８６】
　異性化ホップエキスは、ホップのルプリン部に由来する抽出物（ホップエキス）を異性
化することにより得ることができる。ホップはアサ科に属する多年生植物であり、その毬
花（未受精の雌花が熟成したもの）である。ホップのルプリン部は、ビール醸造原料であ
り、ビールに苦味、芳香を付与する為に用いる。ビール中の醸造過程においてホップ中の
フムロン類（フムロン、コフムロン、アドフムロン、ポストフムロン、プレフムロン等）
は、イソフムロン類（イソフムロン、イソコフムロン、イソアドフムロン、イソポストフ
ムロン、イソプレフムロン等）に異性化され、ビールに特有の味と香りを付与する。
【００８７】
　ホップの抽出物は、例えば、毬花やその圧縮物をそのままもしくは粉砕後、抽出操作に
供することによって調製することができる。抽出方法としては、例えば、ビール醸造に用
いられるホップエキスの調製法として用いられるエタノール溶媒による抽出法や超臨界二
酸化炭素抽出法などがある。このうち超臨界二酸化炭素抽出はポリフェノール成分が少な
く、苦味質と精油成分がより高く濃縮されるなどの特徴を有する。また、ホップ抽出法と
して、その他一般に用いられる方法を採用することができ、例えば、溶媒中にホップの毬
花、その粉砕物などを冷浸、温浸等によって浸漬する方法；加温し攪拌しながら抽出を行
い、濾過して抽出液を得る方法；またはパーコレーション法等を挙げられる。得られた抽
出液は、必要に応じてろ過または遠心分離によって固形物を除去した後、使用の態様によ
り、そのまま用いるか、または溶媒を留去して一部濃縮若しくは乾燥して用いてもよい。
また濃縮または乾燥後、さらに非溶解性溶媒で洗浄して精製して用いても、またこれを更
に適当な溶剤に溶解もしくは懸濁して用いることもできる。更に、本発明においては、例
えば、上記のようにして得られた溶媒抽出液を、減圧乾燥、凍結乾燥等の通常の手段によ
りホップ抽出エキス乾燥物として使用することもできる。
【００８８】
　前記抽出に用いられる溶媒としては、例えば、水；メタノール，エタノール，プロパノ
ールおよびブタノール等の炭素数１～４の低級アルコール；酢酸エチルエステル等の低級
アルキルエステル；エチレングリコール、ブチレングリコール、プロピレングリコール、
グリセリンなどのグリコール類；その他エチルエーテル、アセトン、酢酸等の極性溶媒；
ベンゼンやヘキサン等の炭化水素；エチルエーテルや石油エーテルなどのエーテル類等の
非極性溶媒の公知の有機溶媒を挙げることができる。これら溶媒は、二種以上を組み合わ
せてもよい。
【００８９】
　その後必要に応じて不溶物をろ過により除去し、抽出物を減圧等により濃縮し、溶媒を
乾固させてもよい。また毬花を粉砕したものを超臨界二酸化炭素抽出、あるいは液化炭酸
ガス抽出することも好ましい。
【００９０】
　これら抽出した粗エキスには、フムロン類に加えその異性化物であるイソフムロン類が
含有される。本発明において使用し得るイソフムロン類は、この粗エキスから、慣用の方
法を適用して分離精製してもよい。また単離精製したイソフムロン類はほとんど市販され
ていないため、異性化ホップエキスをそのまま使用してもよい。
【００９１】
　イソフムロン類をより高含量含むものを得る場合にはこの粗エキスをアルカリ存在下ま
たは酸化マグネシウム存在下で加熱化し更に異性化することが好ましい。異性化によりホ
ップ抽出物中のフムロン類はイソフムロン類に完全に変換される。
【００９２】
　ここで異性化処理をさらに具体例を挙げて説明すると、ホップエキスを、エタノール等
のアルコール性溶媒に溶解した後、ここに弱アルカリ性の水を加えて、その存在下におい
て加熱（例えば、９２～９３℃程度）して還流することによってホップエキスを熱異性化
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し、異性化ホップエキスを得ることができる。得られた異性化ホップエキスは、必要に応
じて、公知の方法（例えば、ろ過、減圧濃縮、凍結乾燥等）により濃縮したり、精製した
りしてもよい。なお、前記異性化処理において使用する弱アルカリ性（例えば、ｐＨ８．
５～９．５）の水として、例えば、飲料用アルカリイオン水などのような市販の水（例え
ば、ボトルドウォーター）を使用することが、安全性の観点からは望ましい。市販の飲料
の水であれば、摂取されてきた経験が充分にあるなど、安全性が高い。また、ビール醸造
の麦汁煮沸過程で熱異性化されて生成する反応様式と前記異性化処理は本質的に同等であ
るので、飲食品を提供する観点からは安全性が高い。
【００９３】
　本発明においては、前述したようにして得られた異性化ホップエキスを組成物および食
品等の製造に直接使用してもよいが、さらに有効成分を高濃度に含有する分画物を使用す
ることが好ましい。
【００９４】
　また、種々の方法で抽出されたホップエキスおよび異性化されたエキスはビール添加物
として市販されている。このため、本発明においては、これら市販のホップエキスまたは
異性化ホップエキスを、そのまままたは必要に応じてさらに異性化処理に付した後、使用
してもよい。市販の異性化ホップエキスとしては、例えば、ホップ毬花粉砕物から主にフ
ムロン類とルプロン類を超臨界二酸化炭素抽出したホップエキス（例えば、CO2 Pure Res
in Extract（Hopsteiner社））、ホップ毬花粉砕物の炭酸ガス抽出物を異性化したエキス
（例えば、Isomerized Kettle Extract (SS. Steiner社)、イソフムロン類とルプロン類
が主成分）、ホップ毬花粉砕物の炭酸ガス抽出物を異性化した後、さらにカリウム塩化し
て粘性の低い液体とした水溶性エキス（例えば、ISOHOPCO2N（English Hop Products社）
、ISOHOPＲ（Botanix社）、イソフムロン類が主成分）などを用いることができる。　
　またこれらのエキスよりもさらにイソフムロン類を高濃度に含有する分画物を、前記等
の方法も含め濃縮できることは言うまでもない。
【００９５】
　また、有機合成的手法により製造され、ホップの代替品、補完品として一部の地域で使
用されているテトラハイドロ・イソフムロンやρ-イソフムロンも本発明の対象と成り得
る。
【００９６】
　γＣＤおよび溶媒
　本発明において、γＣＤは、市販されているものを入手して用いることができる。γＣ
Ｄの形態は、粉末、顆粒、シロップなどいずれであってもよい。
【００９７】
　γＣＤの純度は高い方が好ましいが、αＣＤやβＣＤ、あるいはグルコースやマルトー
スなど環状糖以外の糖類は本発明の効果を妨げるものではないので、これらとの混合物で
あってもよい。また、γＣＤは、分岐γＣＤ、修飾γＣＤ等の、γＣＤの類縁化合物であ
ってもよい。
【００９８】
　本発明において、イソフムロン類とγＣＤの接触を促す媒体である溶媒としては、水性
媒体、特に水、が好ましいが、イソフムロン類とγＣＤを均一に溶解もしくは分散するこ
とができるものであれば特に限定されない。水以外の水性媒体としては、例えば、ｐＨ緩
衝液、極性有機溶媒と水との混合溶媒等が挙げられる。
【００９９】
　イソフムロン類包接体の乾燥体
　本発明によれば、本発明によるイソフムロン含有組成物を乾燥させて得ることができる
、イソフムロン類包接体の乾燥体が提供される。
【０１００】
　乾燥体は、本発明による組成物およびそれから得られたペースト状物質を、噴霧乾燥、
凍結乾燥などに付すことにより得ることができる。
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【０１０１】
　乾燥体における水分含量は１０％以下、好ましくは、８％以下とすることができる。
【０１０２】
　好ましくは、凍結乾燥法によりイソフムロン類包接体の凍結乾燥体とし、より好ましく
は、凍結乾燥粉末とすることができる。
【０１０３】
　このようにして得られたイソフムロン類包接体の乾燥体は、水などの水性媒体に溶解さ
せることにより、イソフムロン類包接体を含んでなる組成物とすることができる。この場
合、溶解後のイソフムロンの包接化を維持するためには、ｐＨ５．５以下、より好ましく
は４．５以下の水性溶媒（例えば、水や各種飲料）に溶解させることができる。希釈後の
ｐＨは、３．５～５．５、好ましくは４．５～５．５の範囲とすることができる。溶解後
のイソフムロン類およびイソフムロン類包接体の濃度は、好ましくは、２０～２００ｐｐ
ｍとすることができる。
【０１０４】
　イソフムロン類包接体の乾燥体は、公知の方法に従って、カプセルや錠剤等に加工する
ことができる。イソフムロン類包接体の乾燥体は、安定性に優れている（実施例３）。従
って、得られたカプセルや錠剤は高い安定性が期待できる。
【０１０５】
　食品
　本発明によるイソフムロン類包接体は、適量のブタ膵臓由来のαアミラーゼ（Sigma-Al
drich,Inc.）で処理することにより、γＣＤが分解されイソフムロン類が遊離する。この
現象は、比較的低濃度の白濁状態のイソフムロン類が該処理によって透明化し、該透明液
を分析するとグルコース、マルトースおよびマルトトリオースが確認される。このことは
、包接体を構成しているγＣＤがαアミラーゼによりグルコース、マルトースおよびマル
トトリオースに分解され、その結果イソフムロン類が遊離することを強く示唆している。
これらのことから、本発明によるイソフムロン類包接体を利用した飲食物をヒトが摂取し
た場合、小腸上部でイソフムロン類はγＣＤと解離し、すみやかに腸管吸収され、イソフ
ムロン類に認められている前記有用生理作用を何ら阻害しないと考えられる。
【０１０６】
　本発明による食品は、イソフムロン類を有効量含有した食品であって、該イソフムロン
類が包接体を形成しているものである。ここで「有効量含有した」とは、個々の食品にお
いて通常喫食される量を摂取した場合に、後述するような範囲で有効成分が摂取されるよ
うな含有量をいう。本発明による食品には、本発明によるイソフムロン類包接体を、組成
物または乾燥体の形態で、食品に配合することができる。より具体的には、本発明による
食品は、本発明による組成物および乾燥体をそのまま、食品として調製したもの、各種タ
ンパク質、糖類、脂肪、微量元素、ビタミン類等を更に配合したもの、液状、半液体状若
しくは固体状にしたもの、ペースト状のもの、一般の食品へ添加したものであってもよい
。本発明において「食品」は、哺乳動物が摂取可能なものであればその形態に特に制限は
ない。
【０１０７】
　本発明において「食品」とは、健康食品（例えば、特定保健用食品、栄養機能食品、栄
養補助食品）、機能性食品、病者用食品を含む意味で用いられる。
【０１０８】
　上記健康食品はまた、通常の食品の形状であっても、栄養補助食品の形状（例えば、サ
プリメント）であってもよい。
【０１０９】
　ここで栄養補助食品の形状とは、錠剤、カプセル（軟カプセル、硬カプセル）、粉末、
スティック、ゼリーなどが挙げられる。
【０１１０】
　また「食品」の形態は特に限定されるものではなく、例えば、飲料であってもよい。
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【０１１１】
　本発明による食品は、イソフムロン類の脂質代謝改善機能（ＷＯ０３／０６８２０５号
公報）、血圧降下機能および血管柔軟性改善機能（ＷＯ２００４／０６４８１８号公報）
などを期待する消費者に適した食品、すなわち、特定保健用食品、として提供することが
できる。ここでいう「特定保健用食品」とは、上記機能等を表示して食品の製造または販
売等を行う場合に、保健上の観点から法上の何らかの制限を受けることがある食品をいう
。
【０１１２】
　本発明によれば、本発明のイソフムロン類包接体を有効量含んでなる食品であって、上
記機能が表示された食品が提供される。ここで、上記の各種機能は、食品の本体、容器、
包装、説明書、添付文書、または宣伝物のいずれかに表示することができる。
【０１１３】
　本発明によるイソフムロン類包接体の添加・配合の対象である日常摂取する食品として
は、具体的には、飯類、麺類、パン類およびパスタ類等炭水化物含有飲食品；クッキーや
ケーキなどの洋菓子類、饅頭や羊羹等の和菓子類、キャンディー類、ガム類、ヨーグルト
やプリンなどの冷菓や氷菓などの各種菓子類；ウイスキー、バーボン、スピリッツ、リキ
ュール、ワイン、果実酒、日本酒、中国酒、焼酎、ビール、アルコール度数１％以下のノ
ンアルコールビール、発泡酒、酎ハイなどのアルコール飲料；果汁入り飲料、野菜汁入り
飲料、果汁および野菜汁入り飲料、清涼飲料水、牛乳、豆乳、乳飲料、ドリンクタイプの
ヨーグルト、コーヒー、ココア、茶飲料、栄養ドリンク、スポーツ飲料、ミネラルウォー
ターなどの非アルコール飲料；卵を用いた加工品、魚介類（イカ、タコ、貝、ウナギなど
）や畜肉（レバー等の臓物を含む）の加工品（珍味を含む）などを例示することができる
が、これらに限定されるものではない。
【０１１４】
　本発明のより好ましい態様によれば、添加・配合の対象である食品としては、アルコー
ル飲料（ビール、発泡酒等）や非アルコール飲料（例えば、清涼飲料、果汁入り飲料、野
菜汁入り飲料、果汁および野菜汁入り飲料、茶飲料、乳飲料等）が挙げられる。
【０１１５】
　果汁入り飲料や果汁および野菜汁入り飲料に用いられる果物としては、例えば、リンゴ
、ミカン、ブドウ、バナナ、ナシ、およびウメが挙げられる。また、野菜汁入り飲料や果
汁および野菜汁入り飲料に用いられる野菜としては、例えば、トマト、ニンジン、セロリ
、キュウリ、およびスイカが挙げられる。
【０１１６】
　茶飲料とは、ツバキ科の常緑樹である茶樹の葉（茶葉）、または茶樹以外の植物の葉も
しくは穀類等を煎じて飲むための飲料をいい、発酵茶、半発酵茶および不発酵茶のいずれ
も包含される。茶飲料の具体例としては、日本茶（例えば、緑茶、麦茶）、紅茶、ハーブ
茶（例えば、ジャスミン茶）、中国茶（例えば、中国緑茶、烏龍茶）、ほうじ茶等が挙げ
られる。
【０１１７】
　乳飲料とは、生乳、牛乳等またはこれらを原料として製造した食品を主原料とした飲料
をいい、牛乳等そのもの材料とするものの他に、例えば、栄養素強化乳、フレーバー添加
乳、加糖分解乳等の加工乳を原料とするものも包含される。
【０１１８】
　本発明において提供される飲料（飲料形態の健康食品や機能性食品を含む）の製造に当
たっては、通常の飲料の処方設計に用いられている糖類、香料、果汁、食品添加剤などを
適宜添加することができる。飲料の製造に当たってはまた、当業界に公知の製造技術を参
照することができ、例えば、「改訂新版ソフトドリンクス」（株式会社光琳）を参考とす
ることができる。
【０１１９】
　本発明による組成物の有効成分であるイソフムロン類は、人類が食品として長年摂取し
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てきたホップ抽出成分に含まれるものであることから、毒性も低く、哺乳動物（例えば、
ヒト、マウス、ラット、ウサギ、イヌ、ネコ、ウシ、ウマ、ブタ、サル等）に対し安全に
用いられる。本発明による有効成分の摂取量は、受容者、受容者の年齢および体重、症状
、投与時間、剤形、投与方法、薬剤の組み合わせ等に依存して決定できる。例えば、本発
明のイソフムロン包接体を食品として摂取する場合には、成人１人１日当たり２０ｍｇ～
１５０ｍｇ、好ましくは３５ｍｇ～５５ｍｇ程度の摂取量となるように配合することがで
きる。
【実施例】
【０１２０】
　以下、実施例により本発明を詳細に説明するが、下記実施例は本発明の範囲を限定する
ものではない。
【０１２１】
　実施例中、イソフムロン類の原料として異性化ホップエキス（「Iso-Extract 30％」S.
S.Steiner,Inc. New York, USA）を用い、含有するイソフムロン類あたりの重量を表記し
た。また、γＣＤは「デキシーパールγ－１００」（（γＣＤ含量９８％以上）、塩水港
精糖株式会社）を用いた。イソフムロン類およびγＣＤは実質的な絶乾重量、水はそのま
まの重量として表記した。
【０１２２】
［実施例１］イソフムロン類包接体の測定方法の構築
　ｐＨ２～７の範囲でｐＨを段階的に設定したクエン酸緩衝液（１ｍＭ）を用意し、γＣ
Ｄ（「デキシーパールγ－１００」１％溶液）を調製した。各γＣＤ溶液にイソフムロン
類が１００ｐｐｍになるように異性化ホップエキスを添加し、測定用サンプルとした。
【０１２３】
　その結果、各サンプルはｐＨ依存的に白濁が生じ、分光光度計（ベックマン社製、波長
６００ｎｍおよび７２０ｎｍ）で測定すると、各サンプルの吸光度はｐＨ依存的に減少し
ていくことが確認された（図１）。また、ｐＨ２とｐＨ７のサンプルについて、パネラー
５人で比較官能評価したところ、ｐＨ７のサンプルの苦味に対しｐＨ２のサンプルの苦味
は５～２０％程度であるという結果となり、白濁の生成（濁度）と苦味低減度が密接に関
連していることが示唆された。
【０１２４】
　次に各サンプルを遠心分離し（３０００ｇ×１０分間）、上清中のイソフムロン類の濃
度をＨＰＬＣ（日本分光社製）分析により求め、総イソフムロン類量から減じた量を便宜
上白濁化イソフムロン類量とみなし、総イソフムロン類量に対する比率をプロッティング
したところ、図１とほぼ同様のラインを示した（図２）。
【０１２５】
　以上の結果から、直接濁度を測定することが困難な場合においては、白濁に関与してい
るイソフムロン類量は、遠心分離により沈澱しないイソフムロン類量を測定することで把
握でき、この白濁化イソフムロン類量をγＣＤの作用により苦味が低減されたイソフムロ
ン類（イソフムロン類包接体）とみなすことができることが確認された。
【０１２６】
［実施例２］イソフムロン類、γＣＤ、および水の混合比を確認する実験
（１）ｐＨ９水溶液における実験
　ｐＨ９のγＣＤの５、１０、および２０％水溶液を調製し、イソフムロン類、γＣＤ、
および水が以下の重量比になるように、異性化ホップエキスを直接添加し、混合した。
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【表１】

【０１２７】
　これらの組成物は、凡そ著しく白濁を生成しスラリー化したが、白濁化が殆ど生じない
ものもあった。実施例１から、白濁は「γＣＤの作用により苦味が低減されたイソフムロ
ン類」とみなすことができるため、これらをそれぞれ遠心分離し（３０００ｇ×１０分間
）、上清中のイソフムロン類を測定することにより白濁化イソフムロン類比率を算出した
。イソフムロン類のγＣＤに対する重量比を横軸に、白濁化イソフムロン類比率を縦軸に
して実験結果をプロットすると図３の通りであった。
【０１２８】
　効率的にイソフムロン包接体を得るという観点からは、白濁化イソフムロン類比率が７
０％以上であることが好ましい。そこで、図３に記載のように７０％に補助線を挿入する
と、Ａ、Ｂ、Ｃ、およびＤの４つの交点が生じる。この４つの交点におけるイソフムロン
類、γＣＤ、および水の重量比を示すと表２の通りであった。

【表２】

【０１２９】
　１０％のγＣＤ水溶液については、白濁化イソフムロン類比率、すなわち包接体を形成
するイソフムロン類比率が７０％以上となるのは交点Ｂから交点Ｃの範囲である。また、
２０％のγＣＤ水溶液については、イソフムロン類比率が７０％以上となるのは交点Ａか
ら交点Ｄの範囲である。
【０１３０】
　以上の結果から、効率的にイソフムロン包接体が得られる範囲は、イソフムロン類：γ
ＣＤ：水＝１：５～２５：２０～１１２．５（但し、γＣＤ：水＝１：４～９）の場合で
ある。さらに好ましい態様として、白濁化イソフムロン類比率が７０％以上となるのは、
イソフムロン類：γＣＤ：水＝１：６～１２．５：５４～１１２．５（但し、γＣＤ：水
＝１：４～９）の場合である。
【０１３１】
　実施例１に示されるとおり、包接体の形成は酸性条件で有利に行われるものであるから
、ｐＨ９以下で上記の比率で包接体が形成されることは当業者に自明である。
【０１３２】
　また、同様にγＣＤ２０％の曲線と縦軸８０％との交点をＥ、Ｈとし、縦軸９０％との
交点をＦ、Ｇとすると、白濁化イソフムロン類比率が８０％以上となるのは、イソフムロ
ン類：γＣＤ：水＝１：６～２０：２４～８０（但し、γＣＤ：水＝１：４）の場合であ
り、９０％以上となるのは、イソフムロン類：γＣＤ：水＝１：７～１４：２８～５６（
但し、γＣＤ：水＝１：４）の場合である。
【０１３３】
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（２）ｐＨ４水溶液における実験
　ｐＨ４のγＣＤの５％水溶液を調製し、イソフムロン類、γＣＤ、および水が以下の重
量比になるように、異性化ホップエキスを直接添加し、混合した。
【表３】

【０１３４】
　これらの組成物は、凡そ著しく白濁を生成しスラリー化した。実施例２（１）と同様に
それぞれ遠心分離し（３０００ｇ×１０分間）、上清中のイソフムロン類を測定すること
により白濁化イソフムロン類比率を算出した。イソフムロン類のγＣＤに対する重量比を
横軸に、白濁化イソフムロン類比率を縦軸にして実験結果をプロットすると図４の通りで
あった。
【０１３５】
　実施例２（１）と同様に、図４に記載のように７０％に補助線を挿入するとＩ、Ｊの２
つの交点が生じ、この２つの交点におけるイソフムロン類、γＣＤ、および水の重量比を
示すと表４の通りであった。

【表４】

【０１３６】
　以上の結果から、白濁化イソフムロン類比率が７０％以上となるのは、イソフムロン類
：γＣＤ：水＝１：５～３３：２０～６２７（但し、γＣＤ：水＝１：４～１９）の場合
である。実施例２（１）に示されるとおり、包接体の形成はγＣＤ濃度が高い方が有利に
行われるものであるから、γＣＤが５％以上で上記の比率で包接体が形成されることは当
業者に自明である。
【０１３７】
［実施例３］イソフムロン類包接体の安定性試験
　γＣＤ２０％溶液（ｐＨ３．５）に対し、イソフムロン類が２．６％となるように異性
化ホップエキスを添加、混合することにより、高濃度スラリーを得られた（この場合、イ
ソフムロン類：γＣＤ：水＝１：７．７：３０．７）。高濃度スラリーを遠心分離し（３
０００ｇ×１０分間）、固形分を回収し、ｐＨ３．５のクエン酸緩衝液（１ｍＭ）でこれ
を洗浄した後、再度の遠心分離により得られたペースト状のイソフムロン類包接体を凍結
乾燥に供した（サンプルＡ）。一方、イソフムロン類のソースである異性化ホップエキス
をそのまま凍結乾燥に供し固形化し、粉砕したものをγＣＤ粉末と混合し、これを対照サ
ンプルとした（サンプルＢ）。凍結乾燥は、サンプルを凍結して減圧条件下で緩やかに加
温することにより実施した。
【０１３８】
　サンプルＡおよびＢを、気温４０℃、湿度７５％の非密閉状態で１週間保存したところ
、サンプルＡは外観的には白色を保ち、その他の観点からも全く変化が観察されなかった
（図５左）。一方、サンプルＢは外観的には黄色化し、官能的にも納豆様の臭気が感じら
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ムロン類含量を測定したところ、サンプルＡではほとんど変化しなかったのに対し、サン
プルＢでは急激な減少が観察された（図６）。
【０１３９】
　更に、サンプルＡとサンプルＢの外観上の差異を組織学的に明らかにすることを目的に
、電子顕微鏡観察を試みた。しかしながらサンプルＢは短時間で吸湿が生じ粉末状から樹
脂状に変化するため観察は不可能であった。この点からも、両サンプルは、構成成分は等
しいが性質は明らかに異なることが認められた。参考のためにγＣＤ粉末と比較すると、
粗い不規則な粒子であるγＣＤに対してサンプルＡは明らかに異なる微小な柱状結晶を形
成していることが確認された（図７、図８、および図９）。
【０１４０】
　以上の結果より、サンプルＡは、イソフムロン類とγＣＤとの単なる混合物とは明らか
に異なる特性、外観を有しており、いわゆる包接体を形成していることが強く示唆された
。
【０１４１】
［実施例４］イソフムロン類包接体の構造解析
　実施例３の方法に従ってイソフムロン類包接体を３回調製し、イソフムロン類をＨＰＬ
Ｃ（日本分光社製）にて測定し含量を含めたところ、１１．９％、１２．２％、１１．９
％となった。イソフムロン類１分子とγＣＤ２分子が包接体を構成していると仮定すると
、理論上イソフムロン類含量は１２．２％となり、本結果からイソフムロン類包接体は当
該分子比で構成されていることが示唆された。また、実施例３の方法を基準として、γＣ
Ｄ２モルに対するイソフムロン類の使用量を０．２５モルから１モルまで段階的に設定し
てイソフムロン類包接体の粉末を調製した。得られた粉末のイソフムロン類含量をＨＰＬ
Ｃ（ＨＰＬＣ）にて測定したところ、図１０のような結果となり、イソフムロン類１モル
に対してγＣＤ２モルを使用した場合に、イソフムロン類、γＣＤいずれもほぼ１００％
包接体形成に関わることが判った。このことからも、イソフムロン類包接体がイソフムロ
ン類１分子とγＣＤ２分子から構成されていることが示唆された。
【０１４２】
［実施例５］イソフムロン類包接体の形成における希釈法と直接法の比較
（１）γＣＤ２０％溶液における実験
　γＣＤ２０％溶液（ｐＨ３．５またはｐＨ４．５）に、イソフムロン類、γＣＤ、およ
び水の混合比が表５（水については矢印の左側）に示す値となるように、異性化ホップエ
キスを直接添加し、混合した。その後、ｐＨ３．５、４．５、５．５、６．５となるよう
に酸性水（１ｍＭ　クエン酸緩衝液）を加え、最終的に水の混合比が表５の矢印の右側の
値となるように調整した（希釈法）。この場合の白濁化イソフムロン類の比率を希釈法白
濁化率（Ａ）とし、最終混合比を希釈によらず直接調整した場合（直接法）の比率を直接
法白濁化率（Ｂ）とした。両者の比率の差異が大きいということは、直接、目的の包接体
溶液を調製するよりも、一旦高濃度の包接体溶液を調整した後、酸性条件下で希釈する方
が有意に苦味を低減する包接体溶液が得られることを意味する。比率の差異については、
５０％以上＝◎、２０％以上５０％未満＝○、２０％未満＝×と評価した（表５）。
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【表５】

【０１４３】
　○または◎の評価結果が得られる混合比から、イソフムロン類：γＣＤ：水＝１：５～
２７２：２０～１０８８である組成物を調製し、ｐＨ６．５未満で、かつイソフムロン類
：γＣＤ：水＝１：５～２７２：４０００～２００００の比となるように希釈することが
イソフムロン類包接体を調製することに有利であると結論された。この場合、（６．５－
ｐＨ値）２×γＣＤ組成比＞５０かつＸ＜６．５であることを満たすｐＨＸの条件で希釈
することが好ましい。
【０１４４】
（２）γＣＤ１０％溶液における実験
　γＣＤ１０％溶液（ｐＨ３．５またはｐＨ４．５）に、イソフムロン類、γＣＤ、およ
び水の混合比が表６（水については矢印の左側）に示す値となるように、異性化ホップエ
キスを直接添加し、混合した。その後、ｐＨ３．５、４．５、５．５となるように酸性水
（１ｍＭ　クエン酸緩衝液）を加え、最終的に水の混合比が表６の矢印の右側の値となる
ように調整した（希釈法）。実施例５（１）と同様に、この場合の白濁化イソフムロン類
の比率を希釈法白濁化率（Ａ）とし、最終混合比を希釈によらず直接調整した場合（直接
法）の比率を直接法白濁化率（Ｂ）とした。
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【表６】

　実施例５（１）および実施例５（２）の結果において、効率的にイソフムロン包接体を
得るという観点からは、白濁化イソフムロン類比率が７０％以上であることが特に好まし
い。したがって、イソフムロン類とγＣＤと水性溶媒とをｐＨ３．５以下で、イソフムロ
ン類：γＣＤ：水＝１：５～２７２：４０００～２００００の比となるように希釈するこ
とが特に好ましい。
【０１４５】
［実施例６］イソフムロン類包接体の苦味軽減評価試験
　イソフムロン類包接体の苦味軽減度について、官能評価により確認した。実施例２で得
られたイソフムロン類包接体および異性化ホップエキスを、各製品（ｐＨ３．６～４．３
）に対してイソフムロン類が５０ｐｐｍとなるようにそれぞれ添加したものをサンプルと
し、官能評価を行なった。評価方法は、予め１０、２０、３０、４０、５０、６０ｐｐｍ
のように段階的に濃度を設定したイソフムロン類標準液を用意し、サンプルがいずれの標
準液の濃度（苦み）に相当するかを、６～７名の社内パネラーが選定するという方法で行
った。
【０１４６】
その結果、イソフムロン類包接体に明らかな苦味の抑制効果が認められた（表７）。
【表７】
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【０１４７】
［実施例７］膜電位変化によるイソフムロン類包接体の苦味軽減確認試験
　イソフムロン類包接体を含んでなる組成物の苦味軽減度について、膜電位変化率を測定
することにより確認した。１００ｐｐｍのイソフムロン類標準液に、表８に示すように各
種ＣＤを直接法または希釈法（実施例５参照）を用いて添加してサンプルとし、同等の濃
度およびｐＨのイソフムロン類単独溶液を対照とした。味覚認識装置（株式会社インテリ
ジェントセンサー製、ＳＡ４０２Ｂ型、使用プローブ：ＳＢ２Ｃ００）で膜電位変化を測
定し、対照の膜電位変化量に対する比率を求めた（膜電位変化率）。併せて、同等の濃度
およびｐＨのイソフムロン類単独溶液を対照とした各イソフムロン類／γＣＤ組成物の苦
味軽減について、実施例６と同様の官能評価を行なった。官能評価にあたっては、精度を
高めるためにサンプルを２倍希釈し、さらにイソフムロン類標準液にはＣＤ２．５％の甘
味に相当するグルコース１％を添加した。
【表８】

【０１４８】
　その結果、膜電位変化率と苦味軽減効果とに相関関係があることが認められた（表８）
。希釈法を用いて、目的の濃度のイソフムロン類/γＣＤ組成物を調整すると、膜電位変
化率は１０．５％にまで低下することが確認された。また、前苦味に相当する初期電位（
ｍＶ）と後苦味に相当する一次洗浄後電位（ｍＶ）においても、希釈法により得られたイ
ソフムロン類/γＣＤ組成物は対照と比較して、大きく低下していることが確認された。
（図１１）。
【０１４９】
［実施例８］イソフムロン類包接体の保存安定性試験
（１）凍結乾燥粉末品の保存安定性試験
　実施例３で得られた粉末化イソフムロン包接体の保存安定性について確認した。保存安
定性は、残存イソフムロン類の割合を経時的に測定することにより行った。残存イソフム
ロン類の割合は、ＨＰＬＣ（日本分光社製）を用いて測定した。その結果、イソフムロン
類包接体粉末は、異性化ホップエキス粉末に比べ、残存イソフムロン類の割合が維持され
ることが確認された（図１２）。
【０１５０】
（２）スプレードライ品の長期加速保存安定性試験
　実施例３と同様にγＣＤ２０％溶液（ｐＨ４．０）に対し、イソフムロン類が２．６％
になるように異性化ホップエキスを添加、混合することにより得た高濃度スラリーを各種
温度条件でスプレードライ（噴霧乾燥）処理し、凍結乾燥処理と同様な粉末化イソフムロ
ン包接体を得た。スプレードライの温度条件（給気温度－排気温度）は(1)１５０℃－８
０℃、(2)１８０℃－８０℃、(3)１５０℃－７０℃、(4)１５０℃－６０℃とした。得ら
れた粉末を処理Ａ：スプレードライ直後密閉、処理Ｂ：２５℃６０％（相対湿度）で１週
間放置後密閉、の２つの処理を行い、粉末の水分含量を変化させて粉末化イソフムロン包
接体の保存安定性を確認した。
【０１５１】
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　保存安定性は、残存イソフムロン類の割合を経時的に測定することにより行った。残存
イソフムロン類の割合は、ＨＰＬＣ（日本分光社製）を用いて測定した。その結果、噴霧
温度条件や粉末の水分含量に関わらずスプレードライ処理で得たイソフムロン類包接体粉
末は、凍結乾燥で得たイソフムロン類包接体粉末と同様に、長期保存後の残存イソフムロ
ン類の割合が維持されていることが確認された（図１３ＡおよびＢ）。
【０１５２】
　次に、γＣＤ２０％溶液のｐＨを３．５、４．０、４．５に調整し、イソフムロン類が
２．６％になるように異性化ホップエキスを添加、混合することにより得た高濃度スラリ
ーをスプレードライ（噴霧乾燥）処理し、凍結乾燥処理と同様な粉末化イソフムロン包接
体を得た。スプレードライの温度条件（給気温度－排気温度）は１５０℃－６０℃とした
。得られた粉末を処理Ａ：スプレードライ直後密閉、処理Ｂ：２５℃６０％（相対湿度）
で１週間放置後密閉、の２つの処理を行い、粉末の水分含量を変化させて粉末化イソフム
ロン包接体の保存安定性を確認した。その結果、高濃度スラリーのｐＨや粉末の水分含量
に関わらずスプレードライ処理で得たイソフムロン類包接体粉末は、凍結乾燥で得たイソ
フムロン類包接体粉末と同様に、長期保存後の残存イソフムロン類の割合が維持されてい
ることが確認された（図１４ＡおよびＢ）。
【０１５３】
（３）打錠品、打錠コート品の長期加速保存安定性試験
　実施例８（２）で得られた粉末化イソフムロン包接体を用いて打錠品を作製した。錠剤
設計は以下の通りである。
【０１５４】
(1)形状：８Φ丸型
(2)１粒重量：素錠　２５０ｍｇ、コーティング５０ｍｇの３００ｍｇ錠剤
(3)コーティング剤：イーストラップを上掛け量として約２０％使用
原料名　　　　　　　　配合量（％）　　　配合量（ｇ）
γＣＤ包接体粉末　　　５０．７０　　　　１５２．１
賦形剤（トル乳糖、　　４５．１０　　　　１３５．３
直打のみ顆粒乳糖）
二酸化ケイ素　　　　　　０．２０　　　　　　０．６
ショ糖エステル　　　　　２．００　　　　　　６．０
植物油脂　　　　　　　　２．００　　　　　　６．０
【０１５５】
　上記組成を直接打錠したサンプル（直打品）と粉末化イソフムロン包接体を水造粒した
後に打錠したサンプル（水造粒品）を作製した。包接体粉末に乳糖を添加することで粉末
化イソフムロン包接体の分散が抑制されハンドリングがよくなった。直接品、水造粒品と
もに打錠適正は極めてよく、錠剤中のイソフムロン含量を測定したところ造粒・打錠工程
中のイソフムロンの減少はみられなかった。そこで直接品、水造粒品中の粉末化イソフム
ロン包接体の安定性を確認した。その結果、長期保存後の錠剤中における残存イソフムロ
ンの割合が維持されていることがわかった（図１５）。
【０１５６】
　以上の結果より、イソフムロン類の保存安定性は包接体を形成することにより、著しく
高まっていることが示された。
【０１５７】
［実施例９］イソフムロン類包接体の処方例
　イソフムロン類包接体（実施例３）を含有する軟カプセル、ゼリー食品、ビスケット、
および炭酸飲料を下記の配合例に従って調製した。なお、以下の配合は、イソα酸を１日
３６ｍｇ摂取することを前提として、イソフムロン類包接体として１日に３２４ｍｇ摂取
することを目的とするものである。
【０１５８】
軟カプセル（１錠）
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包接体粉末　　　　　　８１ｍｇ（２７重量部）
サフラワー油　　　　１９０ｍｇ（６３重量部）
ミツロウ　　　　　　　２９ｍｇ（１０重量部）
（１日に４錠摂取するものとする）
ゼリー食品（ゼラチン）
包接体粉末　　　　　３２４ｍｇ（０．５重量部）
ゼラチン　　　　　　　　３ｇ（２．５重量部）
水　　　　　　　　　　９７ｇ（８０重量部）
砂糖　　　　　　　　　２０ｇ（１７重量部）
ゼリー食品（寒天）
包接体粉末　　　　　３２４ｍｇ（０．３重量部）
寒天　　　　　　　　　　１ｇ（０．９重量部）
水　　　　　　　　　　９９ｇ（９０重量部）
砂糖　　　　　　　　　１０ｇ（８．８重量部）
ビスケット
包接体粉末　　　　　３２４ｍｇ（０．４重量部）
薄力粉　　　　　　　　３０ｇ（３１．１重量部）
コーンスターチ　　　　　９ｇ（９．３重量部）
全卵　　　　　　　　　１５ｇ（１５．６重量部）
砂糖　　　　　　　　　１４ｇ（１４．５重量部）
バター　　　　　　　　２２ｇ（２２．９重量部）
ベーキングパウダー　０．２ｇ（０．２重量部）
水　　　　　　　　　５．８ｇ（６重量部）
炭酸飲料
包接体粉末　　　　　３２４ｍｇ（０．３重量部）
炭酸水　　　　　　　１００ｇ（９９．７重量部）
【０１５９】
[実施例１０] イソフムロン類包　　　　接体の処方例（２）
　所定量の脱脂乳およびショ糖の混合液にラクトバチラス・パラカゼイを接種し、３０～
３３℃の温度を保ちながら１２～２４時間発酵させた。次いで発酵液を水で希釈し、イソ
フムロン包接体粉末（実施例３）を加え、ドリンクヨーグルトタイプの乳酸菌飲料を得た
（乳酸菌飲料１）。また、発酵液を水およびオレンジ果汁で希釈し、イソフムロン包接体
粉末（実施例３）を加え、ジュースタイプの乳酸菌飲料を得た（乳酸菌飲料２）。これら
の組成を表９に示す。
　　　　　　　　　　　乳酸菌飲料１　　　　　　乳酸菌飲料２
包接体粉末　　　　　　　３２４ｍｇ　　　　　　　３２４ｍｇ
脱脂乳　　　　　　　　　　４０ｇ　　　　　　　　　　５ｇ
ショ糖　　　　　　　　　　１４ｇ　　　　　　　　　１４ｇ
水　　　　　　　　　　　　４５ｇ　　　　　　　　　４５ｇ
果汁　　　　　　　　　　　　０ｇ　　　　　　　　　３５ｇ
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