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コーヒーの成分が大腸がん細胞の増殖を抑制 

～ポリフェノール「カフェ酸」の新しい分子標的 RPS5 を発見～ 
 

本研究成果のポイント 

〇 コーヒーの摂取と大腸がんのリスク低下との関連を示す疫学研究の背景にある分子 

  メカニズムの一端を説明する成果です。 

〇 コーヒーに含まれるポリフェノール成分「カフェ酸」がヒト大腸がん細胞の増殖を 

  強く抑制することを発見しました。 

〇 ケミカルバイオロジーの手法により、カフェ酸が大腸がんの予後不良に関わるリボ  

  ソームタンパク質 RPS5 に直接結合することで、がんの増殖を制御するメカニズムを 

 発見しました。 

 

【研究の概要】 

 京都府立医科大学大学院医学研究科 分子標的予防医学 講師 渡邉元樹、関西医科大

学附属病院 臨床腫瘍科 診療講師 朴 将源らの研究グループは、コーヒーに含まれる

ポリフェノール成分「カフェ酸（caffeic acid）」がヒト大腸がん細胞の増殖を抑制する分

子メカニズムを解明し、本件に関する論文が、国際科学雑誌 『Scientific Reports』に

2026 年３月５日（現地時間）付けで掲載されましたのでお知らせします。 

 本研究では、ナノ磁性ビーズを用いたケミカルバイオロジーの手法を用いて、カフェ酸

がヒト大腸がん細胞において直接結合するタンパク質を探索しました。 その結果、リボソ

ームタンパク質 S5（RPS5）がカフェ酸の結合タンパク質であることを同定しました。さら

にスーパーコンピューターを用いた分子動力学シミュレーションにより、カフェ酸が RPS5

の特定の結合部位に安定して結合する可能性が示されました。さらに、カフェ酸は RPS5 と

結合することで、大腸がん細胞の細胞周期進行に重要な役割を果たすサイクリン D1 の発

現を抑制し、大腸がん細胞の増殖を抑える新規メカニズムを解明しました。  

 本研究成果は、コーヒー摂取と大腸がんリスク低下との関連を示す疫学研究の背景にあ

る分子メカニズムを理解する上で重要な知見を提供するものと考えられます。 
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Caffeic acid suppresses cyclin D1 expression by directly binding 

to ribosomal protein S5 in colorectal cancer cells 
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よりサイクリン D1 の発現を抑制し大腸がん細胞の増殖を抑える） 
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【論文概要】 

１．研究の背景  

 大腸がんは世界的に患者数が増加している主要な

がんの一つであり、生活習慣や食事との関連が指摘

されています。近年、多くの疫学研究においてコー

ヒー摂取と大腸がん発症リスクの低下との関連が報

告されています。しかし、コーヒーに含まれるどの

成分がどのような分子メカニズムでがんを抑制する

のかについては、十分には解明されていませんでし

た。コーヒーにはクロロゲン酸などのポリフェノー

ルが豊富に含まれていますが、これらは腸内で加水

分解され、カフェ酸（図１、用語１）として存在す

ることが知られています。本研究では、このカフェ

酸に着目し、大腸がん細胞に対する作用を分子レベ

ルで解析しました。 

２．研究の内容  

 研究グループはまず、ヒト大腸がん細胞にカフ

ェ酸を添加すると、がん細胞のコロニー形成が著

しく抑制されることを確認しました（図２）。次

に、カフェ酸を固定化したナノ磁性ビーズを用い

た解析（図３）により、カフェ酸と結合するタン

パク質を探索したところ、大腸がん患者の予後不 

図２ 左；２種のヒト大腸がん細胞（HCT-15、   

         HCT116）が紫色に染色されている。 

   右；カフェ酸の投与により、がん細胞は 

         ほぼ消滅した。 

カフェ酸投与

なし あり

HCT-15

HCT116

図１ コーヒーに含まれるポリフェノ 

ール、カフェ酸の化学構造式 



 

図４ スパコンを用いたカフェ酸と 

RPS5 の 結合様式の解析 

    （緑：RPS5、水色：カフェ酸） 

 

良と関連することが知られている RPS5（ribosomal protein S5、用語２）を同定しました。

スパコンを用いた分子動力学シミュレーションにおいても、カフェ酸は RPS5 に安定的に結

合していることが示されました（図４）。RNA シーケンスによる網羅的遺伝子発現解析およ

び RNA 干渉法により RPS5 の発現を抑制すると、がん細胞の細胞周期が G1 期で停止すること

が分かりました。さらに、カフェ酸処理や RPS5 の発現抑制は、細胞周期進行に重要なタン

パク質、サイクリン D1（用語３）の発現を抑制することが明ら

かとなりました。さらに解析の結果、RPS5 は転写後制御を介し

てサイクリン D1の発現を調節している可能性が示されました。 

 以上の結果から、カフェ酸は RPS5 に直接結合することで

RPS5 の機能を阻害し、サイクリン D1 の発現を抑制すること

により、大腸がん細胞の増殖を抑えるという新しい分子メカ

ニズムが示されました（図５）。 

 

 

 

 

 

 

３．今後の展開と社会的意義 

 本研究により、コーヒーに含まれるポリフェノール成分「カフェ酸」の新しい分子標的

RPS5 が同定し、「カフェ酸」が大腸がん細胞の増殖を抑える新しい分子メカニズムの一端

を明らかにしました。これまで疫学研究では、コーヒー摂取と大腸がんリスク低下との関

連の背景にある分子レベルの仕組みは十分に解明されていませんでした。本研究は、その

サイクリンD1の
減少

細胞周期
停止
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図５ カフェ酸による新規大腸がん抑制メカニズム 

①カフェ酸をナノ磁性ビーズに固定化

②大腸がん細胞から抽出した全タンパク質と混合

➂カフェ酸結合タンパク質の精製
④質量分析計による
カフェ酸結合タンパク質の同定

図３ ナノ磁性ビーズを用いたカフェ酸の結合タンパク質の同定方法 



 

一部を説明する可能性のある知見を示したものです。  

 また近年、本来メッセンジャーRNA の翻訳を司る RPS5 のようなリボソームタンパク質

が、翻訳以外の機能を持ち、がんの発生や進展に関与することが注目されていますが、本

研究はその新たな例を示すとともに、大腸がんの予防や治療に、RPS5－サイクリン D1 経

路が新しい標的となる可能性を示唆しています。今後、カフェ酸の構造を基にした誘導体

の開発や、RPS5 を標的とした新しいがん予防・治療戦略の開発につながることが期待され

ます。 

 一方で、コーヒーにはカフェインなど様々な成分が含まれており、体質によってはコー

ヒーが合わない方もおられます。また、本研究は主に細胞実験による基礎研究であり、コ

ーヒーの摂取量と大腸がん予防効果の直接的な関係を示したものではありません。健康の

ためにといってコーヒーを極端に多く摂取することは推奨されませんので、日常の食生活

の中で適量を楽しむことが大切だと考えています。 

 

用語解説 

用語１ カフェ酸 

主にコーヒーに含まれるポリフェノールの一種で、本研究で示した抗腫瘍効果以外にも、

抗炎症作用や抗酸化作用など多彩な生理活性が報告されています。 

用語２ RPS5 

リボソームを構成するタンパク質の一つで、近年、本来の翻訳に関わる機能以外にも、が

んの発生や進展との関連が注目されています。 

用語３ サイクリン D1 

細胞周期を制御する重要なタンパク質で、大腸がんをはじめとした多くのがんで過剰発現

することが知られています。 
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