基盤研究（Ｃ）（一般）１
基盤研究（Ｃ）（一般）３
【１　研究目的、研究方法など（つづき）】

１　研究目的、研究方法など
本研究計画調書は「小区分」の審査区分で審査されます。記述に当たっては、「科学研究費助成事業における審査及び評価に関する規程」（公募要領１１３頁参照）を参考にすること。
本欄には、本研究の目的と方法などについて、３頁以内で記述すること。
冒頭にその概要を簡潔にまとめて記述し、本文には、(1)本研究の学術的背景、研究課題の核心をなす学術的「問い」、(2)本研究の目的および学術的独自性と創造性、(3)本研究で何をどのように、どこまで明らかにしようとするのか、について具体的かつ明確に記述すること。
本研究を研究分担者とともに行う場合は、研究代表者、研究分担者の具体的な役割を記述すること。
（概要）
　１．麦茶は国民的飲料であり、水分補給だけでなくミネラル分の補給においても重要である。２．しかし、原料となる大麦には消化不良を引き起こす作用があり、麦茶の大量摂取は推奨されていない [Yamada et al., 2014]。申請者らはこれまでに、３．焙煎時にAAAを添加することで、消化不良を防げることを明らかにしてきた[Suzuki et al., 2017, 2019]。しかし、４．この方法は高コストであり、産業利用には不適当であった。５．BBBはAAAと同様の構造を持ち、安価な免疫活性化剤としても利用されている。このことから申請者は、６．BBBを利用することで低コスト化を実現するだけでなく、免疫活性化の効果も付与できるのではないかと考えた。そこで本研究では、７．BBBの利用によって麦茶の消化不良効果を検証するとともにその作用機序を分子レベルで明らかにする。さらに、ヒト細胞を用いた実験からBBBが免疫活性化効果を付与する可能性についても検討を行う。８．より安全で健康増進効果を持つ麦茶は、夏バテ予防など広く利用されると期待できる。
（本文）
(1) 本研究の学術的背景、研究課題の核心をなす学術的「問い」
９．麦茶は日本で伝統的に飲まれている飲料であり、焙煎した大麦を煮出すことで作られる。特に夏場において失われがちなミネラルを補給する効果が期待されることから、幅広い年代で広く飲用されている。１０．しかし、麦茶を大量に飲むと消化不良が引き起こされる。かつては水分の大量摂取が原因であると考えられてきたが、近年の研究によって大麦の種皮に含まれるDDDが原因であることが明らかにされてきた[Yamada et al., 2014]。
１１．申請者は、DDDが水溶性であることに着目し、焙煎時にAAAを添加することでDDDの溶出を防げると考えた。１２．実際、AAAを添加した麦から作られた麦茶には、未処理のAAAは約85%減少することを明らかにし、こうしたアイデアの有効性を確認した[Suzuki et al., 2017, 2019]。１３．しかし、AAAは100gあたり20万円以上と非常に高価であることから、産業利用の可能性は極めて限定されたものであった。１４．より安価で同等以上の効果を得るため、申請者はAAAと化学的な性質が似ているBBBに着目した（図１）。１５．BBBはAAAをXXX化したものであり極めて安定である。また、CCCではDDDする目的でBBBの食品製造過程での利用実績がすでにある。１６．そのため、BBBについてはAAAの場合とは異なり、大規模な合成系がすでに確立されており、100gあたり2円と非常に安価に入手可能であり、コスト削減が見込まれる。
１７．さらに、BBBはマウスの免疫を活性化することも報告されていることから[Shinohara et al., 2017]、BBBは麦茶の高付加価値化に有効であると考えられた。
１８．そこで本研究では、「麦茶の高付加価値化にBBBによる処理は有効か、その仕組は何か」を研究課題の核心をなす学術的「問い」として設定する。１９．具体的には以下の3点について検討する。
１．BBBはAAAと同様にDDDの溶出を防ぐことができるかをYYYにより検討する。
２．ヒト培養細胞にBBBを添加し、既存の免疫系のどこに作用するかをZZZにより調べる。
３．BBBを添加した麦茶の効率的な製造方法を開発するとともに、製造コストを見積もる。
(2)本研究の目的および学術的独自性と創造性
２０．これまで麦茶は主に水分補給・ミネラル分の補給という観点から飲用されてきたが、申請者らのこれまでの研究により、大量摂取はむしろ消化不良を引き起こすことが明らかとなった。その分子メカニズムとしてすでにDDDを明らかにしている点は研究者独自の研究に基づく成果である。本研究は、そうした成果に基づき立案されており、国民的な飲料である麦茶の機能性をさらに高める点で独自である。また、本研究でAAAに代えて利用するBBBの取扱い方法には経験が必要である。申請者らは長年BBBを扱ってきており、当該研究を推進するための技術や知見、材料などを十分に有している。
本研究により、麦茶による消化不良を防ぐだけでなく、免疫活性化機能を付与することにつながる。これは年間１００万リットルも消費される麦茶の高機能化につながり、大きな健康増進効果が期待される。さらに、この方法は原理的に、コーヒーや紅茶などにも応用可能であることから、広く飲料の高機能化につながると期待される。
(3)本研究で何をどのように、どこまで明らかにしようとするのか

１．YYYによるBBBのDDD溶出防止効果の検討
　２１．BBBがDDDの溶出をどの程度抑制するかを、YYY法を用いて計測する（図２）。一般にYYY法を用いた計測は非加熱条件で行うが、本研究では麦茶の製造過程での使用を想定し、加熱条件で計測を行う。
　２２．AAAを利用した場合、DDDの溶出は約1/100に抑制される[Yasu et al., 2018]。そこで、BBBを使用した場合でもDDDの溶出が1/100以下になるように、加熱条件や使用量、使用するタイミングなどの条件を検討する。２３．すでに予備的な検討では、AAAと同じ条件でBBBを利用してもDDDの溶出は1/50程度になっていることから、仮に条件検討に時間がかかるようであれば、すでに明らかにしている条件で以降の研究を進めることで研究を滞りなくすすめる。最適な条件が確定した後に、改めて新しい条件での計測を行う。
２．BBBが免疫系に作用する分子メカニズムの解明
　２４．○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○
３．BBBを添加した麦茶の効率的な製造方法の開発
　２５．○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○（図３）
研究代表者、研究分担者の具体的な役割
　２６．本研究計画のうち、動物細胞を用いてBBBの免疫活性化効果を調べる実験に関しては、北京大学の王大人教授との共同研究で行う。それ以外の、AAAやBBBについては申請者が研究を進める。

２　本研究の着想に至った経緯など
本欄には、(1)本研究の着想に至った経緯と準備状況、(2)関連する国内外の研究動向と本研究の位置づけ、について１頁以内で記述すること。
本研究の着想に至った経緯と準備状況
　２７．申請者はこれまでの研究で、AAAにDDDの溶出防止効果があることを世界で始めて実証し、麦茶の高機能化にも役立つことを明らかにしてきた[Suzuki et al., 2017, 2019]。２８．しかし、主にコスト面の問題から、この技術はその有用性にも限らず利用は進んでいない。２９．AAAの代替としてより安価な材料を見つけることで、健康増進効果を持つ麦茶を広く普及させることができると考え、申請者は代替材料の探索を進めてきた。
３０．AAAの作用機序を詳細に検討した結果、AAAにあるXXX構造がYYYを阻害することでDDDの溶出を防いでいることが示唆された。実際、XXX構造をもつCCCは紅茶の製造においてDDDの類似成分であるDDD’の溶出防止に利用されている。AAAより安価で食品製造過程での利用実績があるBBBもXXX構造を有していることから、BBBは低コスト化の良い候補であると考えられた。さらに、BBBはマウスの免疫を活性化することも報告されており[Shinohara et al., 2017]、これはAAAやCCCでは報告されていない。３１．このことから、本研究ではBBBを用いることが麦茶の高機能化を可能にするのではないかと着想した。
３２．DDDの溶出防止効果を検証するために必要な装置はすでに作成済みであり、また、評価方法についてもすでに確立していることから、速やかに研究を開始する準備は整っている。さらに、培養細胞を用いた研究についても、共同研究者と共に予備検討を開始している。
BBBは少なくともEEEの条件で、DDDの溶出を防止する効果が申請者の予備実験から明らかとなっているため（図４）、BBBが少なくともAAAと同程度の効果を有していることは担保されている。

関連する国内外の研究動向と本研究の位置づけ
　３３．消費者のニーズが多様化し、飲料の高機能化についてもこの２０年で盛んに研究が行われてきた。機能性を持った材料を混合することで新たな機能を付与しようとする試みは特に研究されており、これまでにFFFやGGGを添加した飲料が開発されてきた[文献]。３４．一方で、もともとの飲料が持つ負の機能を取り除くことで高機能化を実現する試みについては、飲料の味やその他の機能に影響を及ぼす可能性が高いこと考えられていたから、研究はほとんどなされておらず、わずかにHHHが報告されているのみであった[文献]。
　３５．申請者らは麦茶にAAAを添加することで、もともと麦茶に含まれている有害物質を低減する方法を発表しており[文献]、この研究は飲料の高機能化の新たな方向を示すものとなった。実際、この報告以降、同様の研究が相次いで報告されている[文献] 。本研究はこうした、新たな潮流をさらに加速させるものであり、原材料本来の機能を最大化するという点で、より消費者のニーズに合致していると考えられる。
　３６．また、本研究は、これまで総当り的に行っていた機能性材料の探索をXXX構造に着目することではるかに簡単かつ高精度にすることにつながり、今後の研究に新たな潮流を生み出すと共に、食品科学と有機化学やZZZといった様々な分野との連携を促進するという点で分野のさらなる発展を促すと期待される。
３　応募者の研究遂行能力及び研究環境
本欄には応募者（研究代表者、研究分担者）の研究計画の実行可能性を示すため、(1)これまでの研究活動、(2)研究環境（研究遂行に必要な研究施設・設備・研究資料等を含む）について２頁以内で記述すること。
「(1)これまでの研究活動」の記述には、研究活動を中断していた期間がある場合にはその説明などを含めてもよい。
（１）これまでの研究活動
　３７．申請者は、DDDが水溶性であることに着目し、焙煎時にAAAを添加することでDDDの溶出を約85%減少させることに成功し、世界で初めて低DDD麦茶の開発に成功してきた。この論文は国内および国際学会で高く評価され、第23回XXX学会特別発表賞を受賞するとともにYYY Best poster awardsにも選出された。さらに、Journal of ZZZの表紙にも選ばれたことは、本研究が当該分野に与えたインパクトの大きさを示すものである。
Suzuki T, XXXXXXXXXXXXXXX, XXXXX, and X (2015) XXXXXXXXXXXXXXX　YYYYYYYYYYYYYYYYYYYYYYYYYYYYYYYYYYY　Journal of ZZZZ　56(4), 1112-1114

Suzuki T, XXX, XXXX, and X (2017) XXXXX XXXXXX XXXX XXXXX XXXX XXX XX XXX XXXX XX XYZ journal　46(a), 12-18
３８．原著論文（上記含む）
1．XXXX XXXXX XXXXX XXXX XXXX XXXXXX XXXXX XXXXX
2．XXXX XXXXX XXXXX XXX XXXXXX XXXX XXXX XXXX XXXXX XXXXX XXXXX XXXX　XXXXXXX XXXX XXXX XXXXX.
3．XXXX XXXXX XXXXX XXX XXXXXX XXXX XXXX XXXX XXXXX XXXXX XXXXX XXXX　XXXXXXX XXXX XXXX XXXXX.
4．XXXX XXXXX XXXXX XXX XXXXXX XXXX XXXX XXXX XXXXX XXXXX XXXXX XXXX　XXXXXXX XXXX XXXX XXXXX.
5．XXXX XXXXX XXXXX XXX XXXXXX XXXX XXXX XXXX XXXXX XXXXX XXXXX XXXX　XXXXXXX XXXX XXXX XXXXX.
6．XXXX XXXXX XXXXX XXX XXXXXX XXXX XXXX XXXX XXXXX XXXXX XXXXX XXXX　XXXXXXX XXXX XXXX XXXXX.
7．XXXX XXXXX XXXXX XXX XXXXXX XXXX XXXX XXXX XXXXX XXXXX XXXXX XXXX　XXXXXXX XXXX XXXX XXXXX.
8．XXXX XXXXX XXXXX XXX XXXXXX XXXX XXXX XXXX XXXXX XXXXX XXXXX XXXX　XXXXXXX XXXX XXXX XXXXX.
9．XXXX XXXXX XXXXX XXX XXXXXX XXXX XXXX XXXX XXXXX XXXXX XXXXX XXXX　XXXXXXX XXXX XXXX XXXXX.
10．XXXX XXXXX XXXXX XXX XXXXXX XXXX XXXX XXXX XXXXX XXXXX XXXXX XXXX　XXXXXXX XXXX XXXX XXXXX.
他XX報

総説
11. XXXX XXXXX XXXXX XXX XXXXXX XXXX XXXX XXXX XXXXX XXXXX XXXXX XXXX　XXXXXXX XXXX XXXX XXXXX.
12．XXXX XXXXX XXXXX XXX XXXXXX XXXX XXXX XXXX XXXXX XXXXX XXXXX XXXX　X
メディア
プレスリリース
13．XXXX XXXXX XXXXX XXX XXXXXX XXXX XXXX XXXX XXXXX XXXXX XXXXX XXXX　X
14．XXXX XXXXX XXXXX XXX XXXXXX XXXX XXXX XXXX XXXXX XXXXX XXXXX XXXX　X
15．XXXX XXXXX XXXXX XXX XXXXXX XXXX XXXX XXXX XXXXX XXXXX XXXXX XXXX　X
紹介記事・メディア出演など

16．XXXX XXXXX XXXXX XXX XXXXXX XXXX XXXX XXXX XXXXX XXXXX XXXXX XXXX　X
特許
13．X
受賞歴
13．X
（２）研究環境（研究遂行に必要な研究施設・設備・研究資料等を含む）
　３９．申請者は2019年に現職に異動した。研究に必要なAAAやBBBなどはすでに揃っており研究の遂行に問題はない。ただし、CCCについては更新が必要であり、より確実かつ円滑に研究を推進するために、本申請でCCCを計上した。DDDなどの大型装置については研究機関の共同利用機器として利用が可能であり、また、共同研究者のところでも利用できることを確認している。
　また、EEEを計測する装置のセットアップに伴い電源工事が必要であるが、年内には工事が完了する見込みである。とかなんとか。人文・社会系なら資料の収集状況とか？
４　人権の保護及び法令等の遵守への対応（公募要領４頁参照）
本欄には、本研究を遂行するに当たって、相手方の同意・協力を必要とする研究、個人情報の取扱いの配慮を必要とする研究、生命倫理・安全対策に対する取組を必要とする研究など指針・法令等（国際共同研究を行う国・地域の指針・法令等を含む）に基づく手続が必要な研究が含まれている場合、講じる対策と措置を、１頁以内で記述すること。
個人情報を伴うアンケート調査・インタビュー調査・行動調査（個人履歴・映像を含む）、提供を受けた試料の使用、ヒト遺伝子解析研究、遺伝子組換え実験、動物実験など、研究機関内外の倫理委員会等における承認手続が必要となる調査・研究・実験などが対象となります。
該当しない場合には、その旨記述すること。
該当しない
４０．国の法令、研究機関の規定、学会等のガイドラインに従う。承認手続きは

５　研究計画最終年度前年度応募を行う場合の記述事項（該当者は必ず記述すること（公募要領２７頁参照））
本欄には、本研究の研究代表者が行っている、令和２(2020)年度が最終年度に当たる継続研究課題の当初研究計画、その研究によって得られた新たな知見等の研究成果を記述するとともに、当該研究の進展を踏まえ、本研究を前年度応募する理由（研究の展開状況、経費の必要性等）を１頁以内記述すること。
該当しない場合は記述欄を削除することなく、空欄のまま提出すること。
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当初研究計画及び研究成果
前年度応募する理由
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