
この論文は、ヘベス抽出物の抗がん作用とそのメカニズムについての研究をまとめ

たものである。 

概要 ヘベスは日本原産の柑橘類で、多様なフラボノイドを含み、抗がん作用の可能

性が示唆されている。本研究では、ヘベス抽出物（HBS）が乳がん、肝がん、肺がん

の細胞株に対して持つ抗腫瘍効果とその作用機序を検討した。 

研究背景と目的 がんは細胞増殖の制御喪失により無制限に増殖する疾患であり、

乳がん、肺がん、肝がんは死亡率の高い代表的な悪性腫瘍。既存治療の副作用や

耐性の課題に対し、天然由来成分の抗がん効果に期待が高まっている。特に、柑橘

類に含まれるフラボノイドは抗酸化や抗腫瘍作用を示し、ヘベスもその一つとして注

目されている。 

材料と方法 

• ヘベス果実を乾燥・粉末化し、70%エタノール抽出後、濃縮・凍結乾燥して HBS

を作成。細胞実験では pH 調整後に無菌ろ過し、最終濃度 0〜6.4%に希釈。 

• フラボノイド組成は他の柑橘類と比較し、ナリルチンやヘスペリジン、ネオヘス

ペリジンが豊富であることを確認。 

• 細胞増殖抑制は MTT アッセイ、形態変化観察、蛍光イメージング、遺伝子発

現解析（RT-qPCR）を用いて評価。 

• トランスフェクションにより TdTomato 標識細胞を作製し、蛍光イメージングで

細胞毒性を観察。 

主要な結果 

• HBS は乳がん（MDA-MB-231）、肝がん（HepG2）、肺がん（A549）細胞に対

し、用量依存的に細胞生存率を低下させ、形態変化とともに細胞死を誘導し

た。 

• 細胞増殖マーカーKi-67 の発現は低下し、アポトーシスマーカーのカスパーゼ

-3 の発現は増加。酸化ストレス応答の NRF-2 の発現も上昇した。 

• がん関連遺伝子（SMO、KRAS、BRAF）の発現は HBS 処理により抑制され

た。 

• 蛍光イメージングでは、HBS 濃度と曝露時間に比例して細胞毒性と蛍光強度

の低下が観察された。 

• HBS の成分は、抗腫瘍作用に関与する複合的なフラボノイドの相乗効果によ

ると考えられる。 



作用機序と考察 

• HBS は、細胞増殖の抑制とアポトーシス促進を通じて抗がん作用を示す。特

に、がんシグナル伝達経路（SMO、KRAS、BRAF）や酸化ストレス応答を調節

し、多面的な標的作用を持つ。 

• フラボノイドの中でもナリルチンやヘスペリジンが、ミトコンドリア経路やデスレ

セプター経路を介してアポトーシスを誘導し、細胞周期を停止させることが示

唆される。 

• HBS に含まれる多様な成分の相乗作用により、抗腫瘍効果が発揮されている

と考えられるが、各成分の具体的役割や作用機序の解明には今後の研究が

必要。 

結論と展望 HBS は、がん細胞の増殖抑制とアポトーシス誘導を促進し、がん関連シ

グナルや酸化ストレス応答を調節する多標的型抗がん作用を持つ。今後は、in vivo

モデルや臨床研究を通じて効果や安全性を評価し、天然由来の抗がん剤としての応

用可能性を探る必要がある。 

その他のポイント 

• HBS の抗がん作用は、複合的なフラボノイドの相乗効果によると考えられ、ナ

リルチンやヘスペリジンの個別作用も報告されている。 

• 研究は、韓国と日本の研究者による共同で行われ、資金は韓国政府の助成

金による。 

この研究は、ヘベス抽出物の抗がん効果とそのメカニズムを明らかにし、天然由来抗

がん剤の開発に向けた重要な知見を提供している。 

  

 


