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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　セラミドシリアチンを有効成分とする持久力向上剤。
【請求項２】
　セラミドシリアチンを有効成分とする抗疲労剤。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　本発明は、広義の運動に対する持久力向上剤及び抗疲労剤に関する。
【背景技術】
【０００２】
　近年、交通手段の発達や情報・通信技術の発展に伴い、運動が不足している。運動不足
は、持久力の低下や筋力の低下等、運動機能の低下の原因となり、その後のＱＯＬ（ｑｕ
ａｌｉｔｙ　ｏｆ　ｌｉｆｅ：生活の質）に重大な悪影響をもたらすと考えられる。また
、加齢に伴う筋萎縮や持久力、筋力の低下は運動機能を低下させ、寝たきり等の原因とな
る。したがって、日常の生活機能を改善、維持し、健康寿命を延伸するためには、日頃か
ら運動機能を維持または高めておくこと、また老化に伴う運動機能の低下を抑制すること
が重要である。
【０００３】
　運動機能を向上させるには、運動トレーニングを行うことが適切であるといえるが、忙
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しさのため十分な運動をする時間がとれない人や、運動してもすぐに疲労してしまい、継
続して運動できない人も多いのが現状である。また、高齢者においては、適度な運動を実
践する、あるいはリハビリテーションを実践する等が運動能力低下を防ぐ手段として用い
られているが、モチベーションの維持の困難さや怪我の恐れもあり、現実的にはなかなか
難しく、より効果的な方法が望まれている。
【０００４】
　これらの問題を解決する一つの手段として、持久力向上作用や抗疲労作用を有する食品
成分を日常的に摂取することが考えられる。持久力向上作用や抗疲労作用を有する成分の
例としては、例えば、カテキン（特許文献１）、サンザシ抽出物（特許文献２）、霊芝成
分（特許文献３）、プロアントシアニジン及びリコペン（特許文献４）、コエンザイムＱ
１０やカルニチン配合物（特許文献５）、グルタミンペプチド（特許文献６）、レスベラ
トロール及び／又はブドウ葉抽出物（特許文献７）、ヒドロキシプロピル化澱粉（特許文
献８）、オリーブ抽出物（特許文献９）等が知られている。
【０００５】
　一方、セラミドシリアチンは、スフィンゴイド塩基と脂肪酸からなるセラミド骨格にシ
リアチン、すなわち２－アミノエチルホスホン酸がエステル結合した構造を有する物質で
あり、イカやタコ、貝等の軟体動物に広く分布していることが知られている（特許文献１
０）。セラミドシリアチンの生理機能としては、抗血管形成誘導作用や抗ガン作用が報告
されている（非特許文献１）。
【０００６】
　しかし、セラミドシリアチンが、持久力をはじめとする運動能力や疲労に対して与える
影響についてはこれまで知られていない。
【先行技術文献】
【特許文献】
【０００７】
【特許文献１】特開２００５－８９３８４号公報
【特許文献２】特開平８－４７３８１号公報
【特許文献３】特開平５－１２３１３５号公報
【特許文献４】特開２００５－３３４０２２号公報
【特許文献５】特開２００５－９７１６１号公報
【特許文献６】特開２００５－９７１６２号公報
【特許文献７】特開２００７－１４５８０９号公報
【特許文献８】特開２００８－０１３４６０号公報
【特許文献９】特開２００９－１６１４５９号公報
【特許文献１０】特開２００５－２３２４号公報
【非特許文献】
【０００８】
【非特許文献１】Ｊ．Ａｇｒｉｃ．Ｆｏｏｄ　Ｃｈｅｍ．２００９，５７，５２０１－５
２１０
【発明の概要】
【発明が解決しようとする課題】
【０００９】
　本発明は、優れた持久力向上作用、抗疲労作用を有し、且つ安全性の高い医薬品、医薬
部外品及び食品を提供することに関する。
【課題を解決するための手段】
【００１０】
　本発明者らは、身体機能向上において有効な成分の探索を行った結果、セラミドシリア
チンに持久力向上作用、抗疲労作用の効果があり、持久力向上剤、抗疲労剤として有用で
あることを見出した。
【００１１】
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　すなわち、本発明は、以下に係るものである。
　（１）セラミドシリアチンを有効成分とする持久力向上剤。
　（２）セラミドシリアチンを有効成分とする抗疲労剤。
【発明の効果】
【００１２】
　本発明の持久力向上剤、抗疲労剤は、運動及び日常の動作及び労働を含む広義の運動に
対する持久力向上、抗疲労効果を発揮する医薬品、医薬部外品及び食品等の有効成分とし
て有用である。
【図面の簡単な説明】
【００１３】
【図１】試験食１３週間摂取後の限界遊泳時間の変化を示す図である。
【発明を実施するための形態】
【００１４】
　本明細書において、「持久力向上」とは、スポーツ等の運動や筋肉労作を伴う労働、及
び日常の動作等を含む広義の運動に対する持久力が向上することを意味し、抗疲労剤にお
ける「抗疲労」とは、当該運動によって生じる疲労を抑制又は回復することを意味する。
【００１５】
　本明細書において、「非治療的」とは、医療行為、すなわち治療による人体への処理行
為を含まない概念である。
【００１６】
　本発明で用いられるセラミドシリアチンは、セラミドの第一級アルコール性ヒドロキシ
ル基と２－アミノエチルホスホン酸のエステルであり、セラミドアミノエチルホスホン酸
とも称されるスフィンゴ脂質である。例えば、頭足類に含まれるセラミドシリアチンには
、脂肪酸分析の結果、主に炭素数１６～２４の飽和脂肪酸、一価不飽和脂肪酸及び多価不
飽和脂肪酸が含まれることが報告されている（Ａｃｔａ　Ａｌｉｍｅｎｔａｒｉａ，Ｖｏ
ｌ．３３（４）、３５９－３７０（２００４））。本発明において、セラミドシリアチン
を構成する脂肪酸は特に限定されないが、例えば、炭素数１２～２８のものを用いること
ができ、好ましくは１６～２４のものを用いることができる。脂肪酸は、飽和脂肪酸又は
不飽和脂肪酸のいずれであってもよい。また、本発明で用いられるセラミドシリアチンは
、１種であっても２種以上の混合物であってもよい。
【００１７】
　セラミドシリアチンは、特に限定されず、化学的に合成されたものや天然由来のものを
用いることができる。例えば、セラミドシリアチンが含まれるイカやタコ、貝等の軟体動
物、腔腸動物、原生動物、節足動物等の任意の部位や組織をそのまま、或いは粉砕、切断
若しくは乾燥等の処理が施されたものを原料として、抽出法により得たものを使用するこ
とができる。さらに、必要に応じて有機化学合成法を組み合わせてもよい。
　抽出手段は、具体的には、固液抽出、液液抽出、浸漬、煎出、浸出、還流抽出、超音波
抽出、マイクロ波抽出、攪拌等の手段を用いることができる。
【００１８】
　抽出のための溶剤には、極性溶剤、非極性溶剤のいずれをも使用することができる。溶
剤の具体例としては、例えば、水；メタノール、エタノール、プロパノール、ブタノール
等のアルコール類；プロピレングリコール、ブチレングリコール等の多価アルコール類；
アセトン、メチルエチルケトン等のケトン類；酢酸メチル、酢酸エチル等のエステル類；
テトラヒドロフラン、ジエチルエーテル等の鎖状及び環状エーテル類；ポリエチレングリ
コール等のポリエーテル類；スクワラン、ヘキサン、シクロヘキサン、石油エーテル等の
炭化水素類；トルエン等の芳香族炭化水素類；ジクロロメタン、クロロホルム、ジクロロ
エタン等のハロゲン化炭化水素類；及び超臨界二酸化炭素；ピリジン類；油脂、ワックス
等その他オイル類等の有機溶剤；ならびにこれらの混合物が挙げられる。好適には、アル
コール類、炭化水素類、ハロゲン化炭化水素類及びそれらの混液が挙げられる。
【００１９】
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　溶剤の使用量としては、原料１ｇに対して１～１００ｍＬが好ましく、抽出時間として
は、１分間～３０日間がより好ましい。このときの抽出温度は、０℃～溶媒沸点、好まし
くは２０～５０℃である。
　斯くして得られる抽出物は、抽出液や画分をそのまま用いてもよく、適宜な溶媒で希釈
した希釈液として用いてもよく、或いは濃縮物や乾燥物としてもよい。
【００２０】
　このようにして得られるセラミドシリアチンは、医薬品上又は食品上許容し得る規格に
適合し、本発明の効果を発揮するものであれば、粗精製物であってもよく、さらに公知の
分離精製方法を適宜組み合わせてこれらの純度を高めてもよい。精製手段としては、有機
溶剤沈殿、遠心分離、限界濾過膜、高速液体クロマトグラフやカラムクロマトグラフ等が
挙げられる。
【００２１】
　セラミドシリアチンは、後記実施例に示すように、マウスにおいて遊泳持久力を有意に
向上させたことから、持久力向上作用、抗疲労作用を有する。従って、セラミドシリアチ
ンは、持久力向上、抗疲労のために使用することができる。当該使用は、ヒト若しくは非
ヒト動物、又はそれらに由来する検体における使用であり得、また治療的使用であっても
非治療的使用であってもよい。
　また、セラミドシリアチンは、持久力向上剤、抗疲労剤（以下、「持久力向上剤等」）
として使用することができ、さらにこれらの剤を製造するために使用することができる。
このとき、当該持久力向上剤等には、当該セラミドシリアチンを単独で、又はこれ以外に
、必要に応じて適宜選択した担体等の、配合すべき後述の対象物において許容されるもの
を使用してもよい。なお、当該製剤は配合すべき対象物に応じて常法により製造すること
ができる。
【００２２】
　当該持久力向上剤等は、持久力の向上、疲労の抑制又は回復等の各効果を発揮する、ヒ
ト若しくは動物用の医薬品、医薬部外品、食品、又は飼料の有効成分として配合して使用
することができる。また、当該持久力向上剤等は、持久力の向上、疲労の抑制又は回復を
コンセプトとし、必要に応じてその旨を表示した食品、機能性食品、病者用食品、特定保
健用食品等に応用できる。
【００２３】
　本発明の持久力向上剤等を医薬品の有効成分として用いる場合、当該医薬品は任意の投
与形態で投与され得る。投与形態としては、例えば錠剤、カプセル剤、顆粒剤、散剤、シ
ロップ剤等による経口投与又は注射剤、坐剤、吸入薬、経皮吸収剤、外用剤等による非経
口投与が挙げられる。
　このような種々の剤型の医薬製剤を調製するには、本発明の持久力向上剤等を単独で、
又は他の薬学的に許容される賦形剤、結合剤、増量剤、崩壊剤、界面活性剤、滑沢剤、分
散剤、緩衝剤、保存剤、嬌味剤、香料、被膜剤、担体、希釈剤等を適宜組み合わせて用い
ることができる。
【００２４】
　これらの投与形態のうち、好ましい形態は経口投与であり、持久力向上剤等を含む経口
投与用製剤中のセラミドシリアチンの含有量は、一般的に０．０１～１００質量％、特に
０．１～１００質量％が好ましく、更に好ましくは１～１００質量％とするのが好ましい
。
【００２５】
　本発明の持久力向上剤等を食品の有効成分として用いる場合、その形態は、固形、半固
形または液状であり得る。例としては、パン類、ケーキ類、麺類、菓子類、ゼリー類、冷
凍食品、アイスクリーム類、乳製品、飲料などの各種食品の他、上述した経口投与製剤と
同様の形態（錠剤、カプセル剤、シロップ等）が挙げられる。
　種々の形態の食品を調製するには、本発明の持久力向上剤等を単独で、又は他の食品材
料や、溶剤、軟化剤、油、乳化剤、防腐剤、香科、安定剤、着色剤、酸化防止剤、保湿剤
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、増粘剤等を適宜組み合わせて用いることができる。当該食品中のセラミドシリアチンの
含有量は、一般的に０．０１～１００質量％とするのが好ましく、０．１～１００質量％
とするのがより好ましく、更に好ましくは１～１００質量％とするのが好ましい。
【００２６】
　また、本発明の持久力向上剤等を、飼料の有効成分として用いる場合には、当該飼料と
しては、例えば牛、豚、鶏、羊、馬等に用いる家畜用飼料、ウサギ、ラット、マウス等に
用いる小動物用飼料、マグロ、ウナギ、タイ、ハマチ等に用いる魚介類用飼料、犬、猫、
小鳥、リス等に用いるペットフード等が挙げられる。
　尚、飼料を製造する場合には、本発明の持久力向上剤等の他に、牛、豚、羊等の肉類、
蛋白質、穀物類、ぬか類、粕類、糖類、野菜、ビタミン類、ミネラル類等一般に用いられ
る飼料原料、更に一般的に飼料に使用されるゲル化剤、保型剤、ｐＨ調整剤、調味料、防
腐剤、栄養補強剤等を組み合わせて用いることができる。
　また、飼料中の、本発明のセラミドシリアチンの含有量は、その使用形態により異なる
が、通常０．０００１～２０質量％であり、０．００１～１０質量％が好ましく、０．０
１～５質量％がより好ましい。
【００２７】
　上記製剤の投与量又は摂取量は、対象者の状態、体重、性別、年齢又はその他の要因に
従って変動し得るが、経口投与又は摂取の場合成人１人当たり、セラミドシリアチンとし
て１日あたり０．１～１０００ｍｇ／６０ｋｇ体重とすることが好ましく、特に１～２５
０ｍｇ／６０ｋｇ体重とするのが好ましい。
【００２８】
　本発明の持久力向上剤等は、特に限定されないが、身体活動時に投与又は摂取するのが
好ましく、特に投与又は摂取に運動を組み合わせるのが好ましい。運動を組み合わせる場
合には、運動前後１時間以内に摂取することが好ましい。組み合わせる運動としては、継
続して行うことにより筋力低下を抑制できる強度又は筋力を向上できる強度の運動が挙げ
られる。
　また、上記製剤は、１週間に週３日以上、特に５日以上投与又は摂取するのが好ましく
、毎日投与又は摂取するのが更に好ましい。また、投与又は摂取する継続期間は、２週間
以上とするのが好ましく、４週間以上とするのが更に好ましい。
　投与又は摂取対象者としては、それを必要としている者であれば特に限定されないが、
本発明の持久力向上剤等は持久力の向上等を図ることができることから、特に、運動愛好
者やアスリート、運動不足者、中高年者、ベッドレスト者における投与又は摂取が有効で
ある。
【実施例】
【００２９】
製造例１　セラミドシリアチンの調製
　イカミール（イカ肉質乾燥物、日本化学飼料より入手）１Ｋｇをとり、ヘキサン－エタ
ノール（１：１）混液３Ｌを加え、室温下で３時間攪拌抽出した。ろ過後、ろ過残渣に再
度ヘキサン－エタノール（１：１）混液３Ｌを加え、室温下で３時間攪拌抽出した。抽出
液は、併せて減圧濃縮した後、ヘキサン５００ｍＬ、ラヂオライトデラックスＷ－５０（
昭和化学工業）５０ｇを加え溶解した後、ろ過し、減圧濃縮した。これによりイカミール
抽出物９７ｇを得た。
　得られたイカミール抽出物のうち、４０ｇをとり、アセトン８００ｍＬを加え、氷冷下
にホモミキサー（ＴＫオートホモミキサー、特殊機化工業社製）にて分散した。その後、
遠心分離により、アセトン可溶画分を除去した。同様の操作をさらに２回繰り返した後、
沈殿物をヘキサンに溶解し回収した。これを濃縮、乾燥し、アセトン不溶画分１（１０ｇ
）を得た。
　さらに、本アセトン不溶画分１に０．４ｍｏｌ／ＬのＫＯＨ－ＭｅＯＨ溶液　２００ｍ
Ｌを加え、３７℃で４時間攪拌し、加水分解反応を行った。反応終了後、クロロホルム４
００ｍＬおよび０．９％食塩水を加え、抽出操作を行った。得られるクロロホルム層を減
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圧濃縮し、アルカリ安定画分７．６ｇを得た。
　得られたアルカリ安定画分には、再度、アセトン１００ｍＬを加え、氷冷下にホモミキ
サー（ＴＫオートホモミキサー、特殊機化工業社製）にて分散した。その後、遠心分離に
より、アセトン可溶画分を除去した。同様の操作をさらに２回繰り返した後、沈殿物をヘ
キサンに溶解し回収した。これを濃縮、乾燥し、アセトン不溶画分２（２．０ｇ）を得た
。最後に、アセトン不溶画分２をクロロホルムに溶解した後、シリカゲルカラムクロマト
（Ｓｉｌｉｃａ－ｇｅｌ　６０《Ｍｅｒｃｋ社製》　１００ｇ使用、カラムサイズ：３０
ｘ２９０ｍｍ）に供した。クロロホルム５０ｍＬ、クロロホルム－メタノール（８／２）
１０００ｍＬで展開した後、クロロホルム－メタノール（８／２）５００ｍＬおよびクロ
ロホルム－メタノール（６５／３５）１５００ｍＬでの溶出分を併せて濃縮し、セラミド
シリアチン精製品０．６ｇ（収率：０．３％）を得た。
【００３０】
　得られたセラミドシリアチン精製品は、1Ｈおよび13Ｃ　ＮＭＲ解析、ＤＥＰＴ、Ｈ－
Ｈ　ＣＯＳＹ、ＨＳＱＣ、ＨＭＢＣの各解析により、その構造を同定した。なお、ＮＭＲ
解析からは、スフィンゴ塩基部が異なる２種の分子種を含有すると推測された。ＮＭＲ解
析における観測シグナルの同定結果を表１に示す。
【００３１】
【表１】

【００３２】
試験例１：セラミドシリアチンの持久力向上効果
＜方法＞セラミドシリアチンは、上記製造例１より調製したものを用いた。
　１週間の予備飼育後、９週齢の雄性ＢＡＬＢ／ｃマウス（日本チャールスリバー）を体
重と遊泳持久力（後記方法により、マウス用流水プール（京大松元式運動量測定流水槽：
流路断面積＝０．４０５ｍ2）を用いて限界遊泳時間を測定）が等しくなるように２群（
Ｃｏｎｔ群、ＣＡＰＥｎ群）に分けた（各群８匹）。群分け後、Ｃｏｎｔ群のマウスには
コントロール食（１０質量％（以下、単に「％」とする）脂質、２０％カゼイン、５５．
５％ポテトスターチ、８．１％セルロース、０．２％メチオニン、２．２％ビタミン（商
品名：ビタミン混合ＡＩＮ－７６、オリエンタルバイオサービス）、４％ミネラル（商品
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名：ミネラル混合ＡＩＮ－７６、オリエンタルバイオサービス）含有）を、また、ＣＡＥ
Ｐｎ群のマウスには、セラミドシリアチンを含む試験食（１０％脂質、２０％カゼイン、
５５．２５％ポテトスターチ、８．１％セルロース、０．２％メチオニン、２．２％ビタ
ミン、４％ミネラル、０．２５％セラミドシリアチン含有）を１３週間給餌した。給餌期
間中、Ｃｏｎｔ群およびＣＡＥＰｎ群のマウスにおいては、限界遊泳時間（７Ｌ／ｍｉｎ
の流量でマウスが泳げなくなった時点）を週に１度測定した。尚、この間、マウスを運動
に慣らすため、週２回の遊泳トレーニング（６Ｌ／ｍｉｎ、３０ｍｉｎ）を施した。
【００３３】
＜結果＞図１に、セラミドシリアチンが遊泳持久力に及ぼす影響を示す。セラミドシリア
チン投与マウスでは、投与開始後早期から持久力の向上が認められ、投与開始７週後以降
は、Ｃｏｎｔ群に対して有意な持久力向上を認めた（＊ｐ＜０．０５）。また、持久力が
向上することにより身体疲労に対する耐性が向上すると考えられる。したがって、セラミ
ドシリアチンは抗疲労に有効であることが確認された。

【図１】
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