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はじめに

　ビタミン B12（B12）は B群ビタミンのひとつであり，
一般的に B12は上方配位子（L）にシアノ基が配位した
シアノコバラミン（CN-B12）のことを指す（図 1）．一方，
補酵素型 B12は上方配位子（L）に 5’-デオキシアデノシ
ル基またはメチル基を配位したアデノシルコバラミン
およびメチルコバラミンである（図 1）．アデノシルコ
バラミンはミトコンドリア内で奇数鎖脂肪酸や分岐鎖
アミノ酸の異化代謝において，（R）-メチルマロニル
CoAからスクシニル CoAの異性化反応を触媒するメ
チルマロニル CoAムターゼ（EC 5.4.99.2）の補酵素と
して 1），メチルコバラミンは細胞質において N 5-メチ
ルテトラヒドロ葉酸とホモシステインからメチオニン
の生成を触媒するメチオニン合成酵素（EC 2.1.1.13）の
補酵素として機能する 2）．
　B12は一部の細菌や古細菌でのみ生合成され，食物
連鎖を経て高等動物の体内に蓄積されるため，ヒトに
おいて畜肉，牛乳，鶏卵，魚介類などの動物性食品が
B12の良質な供給源になる 3）．これまでに市販の一部
の乾燥シイタケやヤマブシタケには B12のコリン環の
一部が修飾を受けた非天然型の B12［c-lactone］（図 2）が
含有されることが明らかになっており 4）5），この B12［c-
lactone］は生理活性を示さないと考えられている 5）6）．
また，B12［c-lactone］は B12と有機塩素系殺菌剤の一種
であるクロラミン Tとの反応により生成されるが 7），
我が国では食品へのクロラミン Tの使用は禁止されて
いる．また，我が国の指定添加物リスト（日本食品化
学研究振興財団）には，クロラミン Tと類似した有機
塩素系の添加物が含まれているが食品中の B12に及ぼ
す影響については不明である．食品添加物が食品中の
B12に及ぼす影響を解析することは，「食の安全」の観点
からも重要であると考えられる．本稿では，我が国で
使用が認められている有機塩素系の添加物ひとつであ
る次亜塩素酸水を含め，選抜された食品添加物が食品
中の B12に及ぼす影響を検討した知見を紹介する． 

　
食品添加物がB12 に及ぼす影響 
　食品添加物は食品の製造過程や食品の加工・保存の
過程で保存料，甘味料，着色料，香料など幅広く取り
扱われている．また，我が国では厚生労働省が安全性
とその有効性を認めたものしか食品添加物としての使
用が許されていないが，食品添加物が B12をはじめ食
品成分に及ぼす影響や食品添加物と食品成分の反応生
成物についての情報は極めて少ない．
　Okamotoら 8）は，指定添加物リストに記載されてい
る次亜塩素酸水（殺菌料），ピロ亜硫酸ナトリウム（酸
化防止剤），亜硫酸ナトリウム（漂白剤，保存料，酸化
防止剤）と B12溶液を混合し，食品添加物が B12にどの
ような影響を及ぼすのか検討している．B12溶液（CN-
B12，10 mol/L）に次亜塩素酸水（有効塩素濃度 30 
ppm）を混合すると，瞬時に B12溶液の色が赤色から青
紫色に変化を示したことより，B12と次亜塩素酸水の
反応生成物が生じていることが考えられた．また，こ
の反応液の紫外可視吸収スペクトル分析より，反応開
始 1時間で B12の特徴的な 361 nmおよび 550 nmの極
大吸収スペクトルが消失していた．そこで B12溶液と
次亜塩素酸水の反応生成物を明らかにするために，B12

溶液（CN-B12，10 mol/L）と次亜塩素酸水（有効塩素濃
度 10 ppm）の 1時間反応液を調製し，Sep-Pak C18カー
トリッジで脱塩・濃縮し逆相 HPLCで分析を行った．
その結果，B12と異なる 6つの化合物の存在が確認さ
れた．しかし，その内 3つの化合物は極めて不安定な
ため単離・精製の段階で消失が確認された．比較的安
定であった他の 3つの化合物（化合物 A～ C）につい
て単離・精製後，1H-NMRにより構造解析を試みた．
得られた 1H-NMRの結果より，化合物 A～ Cは B12の
コリン環とジメチルベンズイミダゾール基の両方が修
飾を受けていることが推定された．また，化合物 Aと
化合物 Bのスペクトルの類似性から化合物 Aと化合
物 Bは構造異性体の関係であることが推察されたが，
化合物 A～ Cの完全な同定には至らなかった．さら
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に B12依存性大腸菌 Escherichia coli 215を用いたバイ
オオートグラム法でこれら 3つのコリノイド化合物の
生物活性を検討したところ，いずれのコリノイド化合
物も B12活性を示さなかった 8）．
　一方，B12溶液（CN-B12，10 mmol/L）に終濃度 0.01％
（w/v）になるようにピロ亜硫酸ナトリウムおよび亜硫
酸ナトリウムを溶解させた場合では，B12の紫外可視

吸収スペクトルに変化がみられなかった．しかし，逆
相 HPLCで反応液を分析したところ，ピロ亜硫酸ナト
リウムおよび亜硫酸ナトリウムは CN-B12と反応し天
然にも存在するスルフィトコバラミン（SO3－-B12）（図
1）を生成させることが確認された 8）．このスルフィト
コバラミンは食品中に含有されており 9），ヒトにおい
て生理活性を示す．
　
食品添加物が食品中のB12 含量に及ぼす影響

　選抜された食品添加物が食品中の B12含量に及ぼす
影響を検討するために，次亜塩素酸水（有効塩素濃度
30 ppm），0.1%（w/v）ピロ亜硫酸ナトリウム溶液，0.1%
（w/v）亜硫酸ナトリウム溶液，蒸留水（コントロール）
をそれぞれ 1 mL添加したアルゼンチン赤エビのパテ
（3×3×1 cm3）を作製し，4℃で 48時間保存した． 
Lactobacillus delbrueckii ATCC7830を用いた微生物学的
定量法で B12含量を測定した結果，コントロール（4.4 

g/100 g wet weight）と比較して各食品添加物を添加し
た赤エビのパテの B12含量（4.1 g/100 g wet weight）に
有意な変化はみられなかった．また，有効塩素濃度
30，60，80 ppmの次亜塩素酸水および蒸留水（コント
ロール）を 1 mL加えた牛肉のパテ（3×3×1 cm3）を作
製し，4℃で 48時間保存後，B12含量を測定した．そ
の結果，コントロール（2.7 g/100 g wet weight）と比較
して牛肉パテ中の次亜塩素酸水の有効塩素濃度を上げ
ても，牛肉パテの B12含量（1.9-2.7 g/100 g wet weight）

図 1　ビタミン B12化合物の化学構造
（1）シアノコバラミン（ビタミン B12），（2）ヒドロキソコバラミン，（3）アデノシルコバラミン，
（4）メチルコバラミン，（5）スルフィトコバラミン．

図 2　ビタミン B12［c-lactone］の化学構造
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は有意な減少を示さなかった 8）．これらの結果より，
食品中の B12含量は選抜した食品添加物の影響を受け
ないことが明らかになった．この要因として，食品中の
B12はタンパク質結合型 B12として存在するため，食品
添加物の影響を受けにくいことが推察された（図 3）．

図 3　次亜塩素酸水がビタミン B12に及ぼす影響

　
おわりに

　現在では液体クロマトグラフィータンデム質量分析
装置の発展・拡充により，食品中のコリノイド化合物
の精密分析が比較的容易になってきた．それに伴い，
食品中にも非天然型のコリノイド化合物が含有される
ことが明らかになってきている．今後更なる食品中の
コリノイド化合物が同定され，B12欠乏症の発症予防
に繋がることを期待する．
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