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酵母抽出物含有光防護 

複合組成物 

これは 1989年 11月 9日に受理された米国パテン   防護効果を発揮した。現在の発明である光防護 

ト申請番号 435,032、その後認可された米国パテン    酵母抽出物は、化粧品や現存の日焼け止め剤と 

ト番号 5,223,491の部分的継続であり、ここでは   結合して使用する。 

全ての目的で引用される。                         数値の概要 

発明の範囲          グラフ 1は光伝達率に関する酵母細胞壁抽出物の 

この発明は、紫外線による皮膚の損傷影響を防護    影響をグラフで示した。 

する方法に関するものである。より具体的には               具体的内容の説明 

この発明は日光によるダメージから皮膚を防護す      酵母抽出物 

る酵母高分子グルカン含有の複合組成物を含有す      酵母細胞は抽出前に超音波あるいは別の方法で 

る化粧品の使用に関わるものである。                酵母細胞壁物質を調合するために分解される。 

発明の背景                   望ましいのはサッカロマイセス族酵母で、最適な 

日光や紫外線照射物体への肌の露出は人体に有害      のはパン酵母や醸造用酵母を含むサッカロマイ 

な影響を与えることは良く知られている。紫外線      セス・セレビシアエ種酵母である。酵母細胞や 

への短期露出は紅斑や日焼けの原因となり、UV       酵母細胞壁は既知の人工的な方法、望ましいの 

誘発 DNA損傷のもとである角化細胞発症原因の       は酵母細胞壁グルカン抽出に関する米国パテン 

基となる。紫外線への長期露出は皮膚の鱗状細胞      ト申請番号 435,032に記載されている方法で抽 

や基底細胞腫瘍の病因となり、悪性メラノーマ        出される。グルカンはこれらの方法で調合する 

（黒色肉腫）を誘発することがやはり良く知られ      か、あるいは市販の物を手に入れることができ 

ています。ごく最近の研究では、UV照射が免疫      る。高純度酵母細胞壁グルカンは基本的に蛋白 

応答に大きな影響を及ぼすことが示されている。      質や菌毒素を含まず、ベータ 1,3グリコシド主鎖                      

特に UV照射が皮膚のランゲルハンス細胞に致命      を有する高分子グルカンで構成されたものが望ま 

的な影響を与えた。                しい。 

これらの理由から、上述した日光や紫外線照射に      光防護成分 

よるダメージ影響から人間の皮膚を防護すること   現在の発明の光防護方法は単純な形としては、皮 

が強く望まれる。更に、効果的な光防護成分を含   膚への外用に適した担体中の懸濁調合剤としての 

有した外用化粧品を利用することが望まれる。    グルカンの適用を含めて溶液、懸濁液、ローショ 

発明の概要                      ン、クリームあるいは軟膏である。 

現在の発明は日光や紫外線暴露によるダメージ    グルカンを成分とした混合物は、保湿剤や、皮膚 

影響から皮膚を防護する新規な方法を示したも    に浸透する複合成分や香料、着色剤のような成分 

のである。この発明での光防護方法は、酵母抽    も含まれる可能性がある。優先する内容は、グル 

出物、望ましいのは高分子グルカンで、より望    カンをリップバーム、日焼け止めローション、化 

ましいのは大部分がベータ 1-グリコシド結合鎖    粧品などに混入され、これら商品に光防護品質を 

を持つベータグルカンを用いた。この発明の方    付与することである。光防護成分とはオクチル・ 

法では、酵母グルカンを外用塗布剤に混入し、    メトキシ・桂皮やベンゾフェノンなどの日焼け止
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めとして知られる成分も含まれ、付加的に      に懸濁するまで攪拌する。この混合物を 30分間 

7-デヒドロ・コレステロールのようなコレステ    放置して粘度を約 15psiにする。室温で定温させ 

ロールも含まれる。一例として、グルカン成分    た後、この混合物を 5000xGで 15分間遠心分離 

を含む光防護ロ―ションは下記のものを含有し     器にかける。上澄みを取り除き、総量 1リットル 

得る：グルカン、水、プロピレングリコール、     の蒸留水中で再度懸濁させた。この水洗は二回を 

アボカドオイル、ステアリン酸イソセチル、オ    二回繰り返し、合計三回洗浄した。 

クチル・メトキシ桂皮、ポリソルベイト 60、         すすいだペレットを、3％のグレシャル酢酸中で 

マレイン酸大豆油、ステアリン酸、液体シリコ    85℃一時間加熱して再度懸濁させた。この酸混合 

ン、酢酸セチル、ビタミン E塩、モノステアリ    物は上記の条件で遠心分離にかけ、上澄みを除去 

ン酸グリコール、モノステアリン酸プロピレン    した。ペレットを上述した総量 1リットルの蒸留 

グリコール、ソルビタン・ステアリン酸塩、パ    で洗浄した。上澄みを除去し、ペレットを総量 

ルミチン酸ビタミン A、ベンゾフェノン-3、シ    1リットルの純エタノール中で懸濁させた。残留 

リコンワックス、トリエタノールアミン、      物を上述条件で再度遠心分離した。エタノール洗 

diazolidinylurea、メチル・パラベン、ラノリ        浄は、合計 2回のエタノール洗浄を繰り返し、次 

ン・アルコール、2ナトリウム・エデト酸塩、    にペレットを再度 0.5リットルの純エタノノール 

934カーボマー、およびプロピル・パラベン。    で懸濁した。このエタノール混合物を、このエタ 

本発明の光防護方法は、オンス（28グラム）         ノール混合物を Buchnerファンネル中でグラスフ 

あたり概算 0.01から 1ミリグラム、より優先         ァイバーのフィルターで濾過し、残留エタノール 

的にオンス（28グラム）あたり 0.01から 1ミ     を挿出した。Bucnerファンネルからできる濾過 

リグラムの酵母細胞壁グルカン複合体を使用     残留固形物を大きなガラス皿の上で潰し広げ、 

する。本発明の方法では、酵母細胞壁グルカン    4時間から 5時間かけて自然乾燥し、一定の分画 

を含む成分を日光や紫外線に皮膚を晒す前に外    を形成するようにした。この凝固物を一定の重量 

用塗布する。UVが原因の日焼けを減少させる    になるまで、摂氏 40℃で約 24時間真空中乾燥す 

ためには、日焼け細胞の産生を防止する目的     る。この抽出物は約５０グラムであった。 

でグルカン混入光防護調剤による皮膚の事前              例 2 

処置が有効であり、ランゲルハンス細胞を      光防護剤としての典型的酵母グルカン混合 

UV照射が原因の逆作用から防護するのに効果            物の使用 

的である。                    例 1で調合した酵母グルカン調剤はヒトの皮膚で 

       例               光防護効果を検証するための実験で利用された。 

この発明は、以下に述べる例を参考として      油性水溶乳液 1オンス（28グラム）あたり１ミリ 

理解でき得るであろう。              グラムの酵母グルカンを加えた。 

例 1              １８歳から４０歳までの、II型か IIIがたの日光 

酵母抽出物の調合          敏感肌を持った健康な成人に様々な試験調剤を 

乾燥酵母（500グラム）に摂氏 50度から             通常の市販製品と同じように使用することを指示 

60度に熱した 1.5Nの水酸化ナトリウム液 2.4    した。 

リットルを加える。この混合物を、酵母が完全    実験は下記のグループで行った。 
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１．処置しないコントロール群           Ortho Pharmaceutical製 OKT6）モノクロナー 

２．処置せずに皮膚を UV照射した群        ル抗体で、それぞれの火ぶくれで覆われた部分 

３．親水油性乳液(O/W)               で確認された。 

４．O/W中 7-デヒドロコレステロール          日焼け細胞は、ヘマトキシリンとエオシンを用 

(DHC)                     いた通常の方法でシミが出る上皮部分を4μmの 

５．DHC＋市販 2種の日焼け止め製品        ホルマリンで固定した部分で確認された。 

｛7.5％オクチル・メトキシ・桂皮＋       HLA-DR陽性で CD1a陽性のランゲルハンス細 

  3％ベンゾフェノン（SS）＋O/W｝        胞は、1ミリ平方メートルあたりのランゲルハン 

６．DHC＋酵母細胞壁グルカン(G)＋O/W       ス細胞数平均を決定することで上皮検体表面中 

７．DHC＋G＋SS＋O/W              で定量した。5つの高性能（400倍）顕微鏡視野 

皮膚の試験範囲、前腕の表皮 5x5センチメー      を蛍光処置後ニコン製免疫蛍光顕微鏡で調査した。 

トルは選択された試験物で毎日または二日に      全ての検体はブラインド手法でテストした。陽性 

一度処置された。事前処置した（コントロー      反応変色細胞は細胞数を測定する基準として使用 

ル群の）皮膚とその周辺は、1日あたりで紅      した。UVを照射する前に賦形剤のみの影響を調 

斑が生じる最小限の量（MED）の 1.5倍の      査するための事前検証をした。賦形剤だけで処置 

UVBに 4日間連続で晒した。UV照射の 4日      した皮膚と処置しない皮膚とでは、HLA-A-DR 

間を通して外用調剤試験物を用いた処置を行      陽性と CD1a陽性のランゲルハンス細胞で差は 

った。試験物は、UVに晒す 15分から 30分      観察されなかった（データ未開示）。 

前に塗付した（MEDはそれぞれの個体の背      上皮のリニア mmあたり平均日焼け細胞数は 10 

中に照射部がMEDに達したと思われるまで      ヶ所をアメリカンオプティカル製高性能（400倍） 

徐々に照射量を増加することで算出した）。      顕微鏡で調査することで定量した。核が無いか 

UV照射源は波長が UVBの範囲となる放射の     異角化した核を持ったエオシン好性変色細胞の 

FS72太陽光ランプを 4個並べた。出力は国際     存在は日焼け細胞数を算出する基準として使った。 

灯 IL700ラジオメーターと UVB光感知装置           全ての検体はブラインド手法で判定された。事前 

（UBV photo-detector）で監視した。皮膚上     の学習が行われ、その中で UV照射をせずに賦形 

皮検体は、J. Invest. Dermatol.誌 48:466-       剤単体の影響を調べた。日焼け細胞の数は賦形剤 

477 1967で Kustala等が記述している吸引     で処置した群としない群で差は観察されなかった。 

で起こる火ぶくれの頂部を取り除くことで得ら     （データは表示せず） 

れた。火ぶくれは片方の腕の処置部分で UV      処置しない皮膚を最小限の 1.5倍の UVB に 4日 

に暴露した直後に起こり、もう一方の腕では      間連続でUVBに晒した時は、視認する限り紅斑 

UV暴露後 1週間で現れた。             の現れ方はおだやかであった。親油性水溶乳液単 

HLA-A-DR-陽性で CD1a-陽性細胞は、J.        体あるいは親油性水溶乳液の中に 7-デヒドロコレ 

Invest. Dermatol.誌で Elmet他が記述してい     ステロールを加えて事前処置した皮膚では処置 

る手順のあとで anti-HLA-A-DR（カリフォル     しない皮膚よりも紅斑反応が生じた。 

ニア州サニーベイル Becto-Dickinson製)と            紅斑の結果 

anti-CD1a（ニュージャージー州リリタン、     日焼け止めなしで酵母抽出物を含有した調剤では 
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UV誘引の紅斑に対して部分的な防護を示し     親油性水溶乳液に 7-デヒドロコレステロールと酵 

た。検体には穏やかな紅斑が観察されたが、         母抽出物を加えたもので事前処置した検体では 

置しないで UVを照射した皮膚のそれよりも明    UV照射による有害影響に対するランゲルハンス 

らかに少なかった。市販の日焼け止めを含有し    細胞の部分的防護が観察された。表 2が示すよう 

た混合物では UVBが誘発する紅斑に対して完     に、UV暴露直後の HLA-DR陽性と CD1a陽性 

全な防護を示した。                ランゲルハンス細胞は非処置群で有意に減少した。 

ランゲルハンス細胞への影響      酵母抽出物単体を含んだ混合物で事前処置した検 

試験対象の混合物のランゲルハンス細胞濃度と    体ではランゲルハンス細胞の減少は緩和された。 

形態学への影響についての評価は、皮膚検体を    より大きな緩和は、日焼け止め単体を含んだ混合 

HLA-DRと CD1aランゲルハンス細胞表現マ     物で、市販の日焼け止めと酵母抽出物の両方を 

―カーに対するモノクロナール抗体で着色した。   含んだ混合物で最大の防護効果が得られた。 

表 1にあるように、親油性水溶乳液単体で      表 3が示すようにランゲルハンス細胞母集団に 

処置あるいは乳液に 7-デヒドロコレステロール    酵母抽出物の及ぼす光防護効果は事前処置後 

を加えたもので処置した検体では、陽性着色し    一週間経過してもなお明らかであった。三つの 

た細胞で UV照射実験の完了後ただちに著しい    発見は、UV暴露後の上皮細胞が組織学的により 

減少があった。この減少の規模は、処置しない    正常な状態に戻るのを酵母抽出物が促進すること 

外皮検体に UV照射したものと同様であった。    を示唆している。 

検体のうち残ったこれら陽性染色した細胞の形    光防護調合剤は日焼け細胞の配置に対する防護能 

態学は、樹状突起が欠落し、形態学的に顕著な    も評価された。 

異型（奇形）を示した。                    表 3 

               HLA-DR陽性      CD1a陽性 

             ランゲルハンス細胞   ランゲルハンス細胞 

事前処置  UV照射       濃度          濃度 

せず           ー             746.3±54.3            705.4±79.3 

せず           +              465.9±73.8            388.6±99.1 

酵母抽出物    +              560.8±73.8             538.0±57.8 

   ＊データは 10検体からm㎡±SEMのランゲルハンス細胞の平均濃度を表す 

  表 1 

               HLA-DR陽性      CD1a陽性 

             ランゲルハンス細胞   ランゲルハンス細胞 

事前処置  UV照射       濃度          濃度 

せず           ー              639.2±25.6            626.2±14.2 

せず           +              371.4±30.0            263.3±38.3 

O/W           +              341.6±32.2±          288.2±43.3 

DHC         +           321.7±30.0             288.2±40 

＊データは 5検体からm ㎡±SEM のランゲルハンス細胞の平均濃度を表す 
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表 4が示すように、直線ｍｍあたりの異角化細 

胞数の平均は紫外線暴露によって有意に増加し 

た。親油性水溶乳液による皮膚の事前処置によ 

る日焼け細胞数に対する影響はなかった。しか 

しながら、親油性水溶乳液に 7-デヒドロコレス 

テロールを加えたものでは直線 mmあたりの日 

焼け細胞数のおだやかな減少となった。表 5が 

示すように、酵母抽出物を含んだ調剤での皮膚 

の事前処置では日焼け細胞形成 62%減少した。 

市販の日焼け止めを含んだ 2種類の調剤は UV 

照射が誘引する日焼け細胞産生を完全に防護し 

た。 

 

  表 2 

               HLA-DR陽性      CD1a陽性 

             ランゲルハンス細胞   ランゲルハンス細胞 

事前処置  UV照射       濃度          濃度 

処置せず       ー              746.5±56.8            766.6±52.7 

処置せず       +               321.3±89.9            173.7±92.7 

酵母抽出物     +               477.9±69.8            423.5±93.2 

日焼け止め     +               695.9±70.4            707.9±70.8 

日焼け止め＋   +            747.8±77.0           733.1±87.5 

酵母抽出物** 

*データは 10検体からm ㎡±SEM のランゲルハンス細胞の平均濃度を表す 

**データは 9検体からm ㎡±SEM のランゲルハンス細胞の平均濃度を表す 

 

  表 4 

事前処置  UV照射   UV暴露後時間      日焼け細胞数 

処置せず       ー                －                 1.0±0.3(6) 

処置せず       +               直後                   36.4±1.3(5) 

O/W           +               直後                   38.0±1.5(4) 

DHC          +               直後                    23.8±4.3(4) 

O/W          +            7日目                  5.4±2.0(5) 

DHC          +               7 日目                   5.8±2.1(5) 

*データは直線m ㎡±SEMのランゲルハンス細胞の平均濃度を表す。 

検体数はカッコ内に示す。 
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  表 5 

              UV被爆直後の    UV被爆後 1週間の 

事前処置  UV照射     日焼け細胞 a      日焼け細胞 b 

処置せず      ー              1.5±0.4               1.2±0.2 

処置せず       +              33.4±6.4              14.8±11.2 

酵母抽出物     +              13.6±7.2              1.4±0.4 

日焼け止め     +              1.8±0.4               1.4±0.2 

日焼け止め＋   +              1.8±0.4               2.0±0.4 

酵母抽出物 

＊aデータは 10検体から上皮m ㎡±SEMあたりの日焼け細胞の平均濃度 

を表す。ただし UV単体で処置した群では 9検体。UV照射群のうち 1検 

体の有する日焼け細胞数は算定不能なほど多数であったので計算から除外 

した。 

ｂデータは、UV単体処置群を覗いて 9検体から上皮m㎡±SEMあたりの 

日焼け細胞の平均濃度を表す。UV処置群では 7検体を表す。UV単体処置 

群のうち 2検体の有する日焼け細胞数は算定不能なほど多数であったので計 

算から除外した。 

 

 

例 3 

日焼け止めとしての酵母抽出物水溶液 

市販の酵母細胞壁抽出物をミリリットルあたり    ３．主張 2、混合物中の酵母グルカンはオンスあ 

250マイクログラム（100万分の 250グラム）の   たり 0.02から 20ミリグラムである。 

水溶液として調剤した。溶液を通過する紫外線ラ   ４．主張 3、混合物中の酵母グルカンはオンスあ 

ンプの異なった波長の照射は分光器で測定した。   たり 0.01から 10ミリグラムである。 

グラフ 1で示すように、波長 270mm（活動抑制   ５．主張 3、混合物中の酵母グルカンはオンスあ 

の最大限波長）のエネルギーが酵母溶液調剤で    たり 0.01から 10ミリグラムである。 

吸収され、この材料が効果的な日焼け止めである   ６．主張 1、酵母細胞壁抽出物は不水溶性である。 

ことを示した。                  ７．UV照射の悪影響から皮膚を防護する方法は 

申請者の主張                   酵母グルカンからなる酵母細胞壁抽出物とコレス 

１．UV照射の悪影響から皮膚を防護する方法；   テロールを含有する混合物を適量外用塗付するこ 

1オンス（約 28グラム）あたり 0.01から 20ミ    とを含む。 

リグラムの酵母βグルカンを包含する酵母細胞        ----------------  以上  -------------- 

壁抽出物を皮膚に外用塗付する。 

２．主張１、酵母グルカンの大部分はベータ 1,3 

グリコシド連鎖体を含む。 
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