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(57)【要約】
【課題】筋肉損傷・萎縮における治癒に関わる、筋芽細胞の増殖および分化作用を積極的
に促進し、さらに筋管細胞への肥大を促進し、筋線維を形成する３つの筋肉再生過程を全
て促進することで、筋肉の回復および増強までの時間の短縮を達成し、筋肉損傷・萎縮を
効果的に治癒する、且つ副作用の危険が有意に低減された安全性の高い組成物を提供する
ことを課題とする。
【解決手段】ラクトフェリン由来の成分を含有することを特徴とする、筋肉細胞の増殖、
分化、肥大促進効果組成物。筋肉の再生過程の３つ全てを促進することから、１つの組成
物で効果的に筋肉の増強および回復をもたらすことができる。
【選択図】なし
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【特許請求の範囲】
【請求項１】
　ラクトフェリン由来の成分を含む、筋芽細胞の増殖・分化促進および筋管細胞の肥大促
進組成物
【請求項２】
　経口投与、経鼻投与、経管投与、経腸投与することにより摂取されることを特徴とする
請求項１に記載の組成物。
【請求項３】
　医薬であることを特徴とする、請求項１または２に記載の組成物。
【請求項４】
　食品であることを特徴とする、請求項１または２に記載の組成物。
【請求項５】
　サプリメントであることを特徴とする、請求項１または２に記載の組成物。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　本発明は、ラクトフェリン由来の成分を含む損傷または萎縮した筋肉に対して、治癒促
進のために、筋芽細胞の増殖・分化・肥大を促進する医薬組成物または食品組成物に関す
る。
【背景技術】
【０００２】
　近年の急速な高齢化の進行に伴い、ロコモティブシンドロームやメタボリックシンドロ
ームの予防が重要視されている。ロコモティブシンドロームとメタボリックシンドローム
はそれぞれ運動機能の低下と内臓脂肪の蓄積に起因しており、高齢者が要介護になる原因
疾患に大きく関連している。
【０００３】
　また、骨折などの怪我や病により長期に渡る臥床や安静を余儀なくされると、筋肉の委
縮が生じ、日常生活への復帰に時間がかかり、場合によっては、日常生活に支障を来すお
それもある。健康であっても、日常の運動不足や老化によって筋肉の委縮が生じ、同様に
日常生活への支障が生じ得る。
【０００４】
　骨格筋は運動機能やエネルギー代謝を担う主要な組織であるため、骨格筋を維持・増強
することは自立した健全な生活を送る上で重要である。
【０００５】
　健康な人や健康を回復した人であれば、徐々に運動を再開すれば筋肉は量的にも質的に
も回復するが、回復には時間がかかる。一方、病人や老人にあたっては、委縮した筋肉の
増強ははなはだ困難である。
【０００６】
　筋肉の委縮は病人にあっても老人にあっても、健康者にあってもいわゆる生活の質を著
しく損なうため、何らかの手段によって筋肉量の迅速な回復、筋肉の増強を図ることが求
められている。それらのために、医薬用の筋肉増強剤や補助食品として摂取可能な筋肉増
強剤が提供されている。これらのサプリメントでは、プロテイン、アミノ酸などの筋肉の
栄養素から構成されており、それらの栄養素を補助的に摂取することにより、筋肉の増強
を図ろうとするものである。しかし、筋肉萎縮は栄養素の不足によって生じたものではな
いため、実際に筋肉増強用サプリメントを摂取しても有意な効果があるとは考えにくい。
【０００７】
　また、筋肉栄養素以外を主成分とするものでは、アルギニン、リジン、オルニチンを有
効成分とするサプリメントが提案されている（特許文献１）。これは特定のアミノ酸が成
長ホルモンおよびテストステロンの分泌を促すとの知見に基づいて構成されたもので、摂
取により前述ホルモンを分泌され、該当ホルモンの作用により間接的に筋肉の増量をする
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ものである。このサプリメントは成長ホルモンやテストステロンの分泌を促進し、ホルモ
ンの作用により間接的に筋肉の増強を図るものである。萎縮した筋肉を復旧、増強する目
的の筋肉増強剤は長期間の使用においても安全性の高いものでなければならないが、この
サプリメントに関しては成分自体は安全なものであるが、作用的にホルモンの分泌量を制
御するものであるため、直接作用させるものと比べて投与量の調整が難しい。また、この
サプリメントはホルモンの分泌促進により間接的に筋肉の増量を図るため、直接作用的な
作用機序ではなく、顕著な効果を期待できない。
【０００８】
　その他の筋肉増強剤としては、特定のポリペプチド、ポリペプチド化合物、および特定
ポリペプチド因子を有効成分とするものが提案されている（特許文献２）。これは筋細胞
の分裂促進、成長、分化を誘導することで疾患、障害を予防する医薬品である。
【０００９】
　また、動植物抽出物、安全性が確認されている化合物から筋芽細胞に対する増殖、分化
の促進作用がある成分が提案されている（特許文献３）。
【００１０】
　筋肉を形成している細胞（筋細胞）は線維状である事は、周知であり、筋線維とも呼ば
れている。筋線維は筋芽細胞が増殖、分化して筋管細胞となり、その筋管細胞が肥大、成
長することで筋線維を形成することが判明している。したがって、筋肉増強のためには、
筋芽細胞の増殖、分化、さらに肥大の３つを促進する剤が効果的であると考えられる。
【００１１】
　このような観点から、特許文献３については、筋細胞の増殖（分裂）、分化を促進する
ことから筋肉の増強を提案されているが、筋線維への肥大については提案されていない。
そのため、実際に筋芽細胞の活性促進から筋肉形成効果を期待できない。
【００１２】
　ラクトフェリンは、母乳中に極めて多量に含まれている分子量約８０，０００の鉄結合
性蛋白質であり、大腸菌、カンジダ菌、クロストリジウム菌、ブドウ球菌等の有害微生物
に対して抗菌作用を示す事が知られている（非特許文献１）、また、育児用食用組成物に
配合する事が提案されている（特許文献４）さらに、細胞への病原菌付着防止（特許文献
５）、抗ウィルス作用（特許文献６）、免疫賦活（特許文献７）、抗腫瘍（非特許文献２
）、抗リウマチ（特許文献８）、肥満予防（非特許文献３）、骨形成の促進作用（非特許
文献４）など様々な作用をもつことで知られている。
【００１３】
　しかし、ラクトフェリンが筋肉形成の促進作用があること、筋芽細胞への増殖、分化、
肥大に対する促進効果がある事についての報告はいずれの文献でも開示されていない。ま
た、ラクトフェリンは長期間摂取をしても副作用が見られないことも分かっている。
【先行技術文献】
【特許文献】
【００１４】
【特許文献１】特開２００４－２５６５１３号公報
【特許文献２】特開２００４－０４３４３７号公報
【特許文献３】特開２００８－１５６２９４号公報
【特許文献４】特開平１－９３５３４号公報
【特許文献５】特開平３－２２０１３０号公報
【特許文献６】特開平１－２３３２２６号公報
【特許文献７】特開平７－１７９３５５号公報
【特許文献８】特開平５－１８６３６８号公報
【非特許文献】
【００１５】
【非特許文献１】Ｊｏｕｒｎａｌ　ｏｆ　Ｐｅｄｉａｔｉｃｓ、９４巻、１ページ、１９
７９年
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【非特許文献２】Ｃａｎｃｅｒ　Ｒｅｓｅｒｃｈ、５４巻、２３１０ページ、１９９４年
【非特許文献３】Ｂｒｉｔｉｓｈ　Ｊｏｕｒｎａｌ　ｏｆ　Ｎｕｔｒｉｔｉｏｎ、９１巻
、５３３ページ、２００４年
【非特許文献４】Ｃｌｉｎｉｃａｌ　Ｍｅｄｉｃｉｎｅ　＆　Ｒｅｓｅｒｃｈ、３巻、９
３ページ、２００５年
【発明の概要】
【発明が解決しようとする課題】
【００１６】
　本発明は、筋肉損傷・萎縮における治癒に関わる筋芽細胞の増殖、分化作用を積極的に
促進し、さらに筋管細胞への肥大の促進から筋線維を形成する筋肉の回復、増強までの時
間の短縮を達成し、且つ副作用の危険が有意に低減された安全性の高い組成物を提供する
ことを課題とする。
【課題を解決するための手段】
【００１７】
　本発明者は、上記課題を鑑みて鋭意研究を重ねた結果、副作用のない、ラクトフェリン
由来の成分を筋芽細胞へ作用させることにより、筋芽細胞の増殖が飛躍的に促進され、さ
らに筋管細胞への分化・融合の促進、そして筋線維への肥大が促進される、３つの促進効
果を見出し、上記課題を解決した。本発明の組成物は、筋肉の回復や増強における３つの
過程において細胞の活性を促進することにより筋肉増強の時間を顕著に短縮し、且つ副作
用の危険性が有意に低減された安全性の高い組成物を提供する。
【００１８】
　上記の課題を解決するために、本発明は、以下を提供する。
［１］一つの局面において、本発明は、ラクトフェリン由来の成分を含む、筋肉細胞にお
ける損傷からの回復するための間接投与用医薬組成物を提供する。
［２］一つの実施形態において、上記間接投与は、経口投与、経管投与または経腸投与で
ある。
［３］一つの実施形態において、上記成分はラクトフェリンである。
［４］一つの局面において、本発明は、ラクトフェリン由来の成分を含む、筋肉細胞にお
ける損傷から回復するための食品組成物を提供する。
【発明の効果】
【００１９】
　本発明により、筋肉の損傷治癒に関わる生体の再生能を積極的に促進し、筋肉の増強と
形成の時間の短縮を達成し、且つ副作用の危険が有意に低減された安全性の高い組成物が
提供される。
【図面の簡単な説明】
【００２０】
【図１】図１は筋芽細胞の増殖促進効果を比較した図である。Ｃ２Ｃ１２細胞を比較例１
（ラクトフェリン添加なし）、比較例２（ラクトフェリン　１マイクログラム／ｍｌ）、
比較例３（ラクトフェリン　１０マイクログラム／ｍｌ）、実施例１（ラクトフェリン　
１００マイクログラム／ｍｌの存在下）で培養し、Ａｌａｍａｒ　Ｂｌｕｅを用いて継時
的に細胞増殖能を評価した図である。
【図２】図２はＣ２Ｃ１２細胞を比較例１（ラクトフェリン添加なし）、比較例２（ラク
トフェリン　１マイクログラム／ｍｌ）、実施例３（ラクトフェリン　１０マイクログラ
ム／ｍｌ）、実施例１（ラクトフェリン　１００マイクログラム／ｍｌ） を含むＤＭＥ
Ｍ（２％Ｈｏｒｓｅ　Ｓｅｒｕｍ、１００単位／ｍｌペニシリン、１００マイクログラム
／ｍｌストレプトマイシン） で分化誘導し、4日間培養後、細胞を回収し、ウエスタンブ
ロットによって筋分化マーカーの発現を確認した図である。
【図３】図３は２４ｗｅｌｌｓ　ｐｌａｔｅに播種して飽和状態に達したＣ２Ｃ１２細胞
を比較例１（ラクトフェリン添加なし）、実施例１（ラクトフェリン　１００マイクログ
ラム／ｍｌ）を含むＤＭＥＭ（２％Ｈｏｒｓｅ　Ｓｅｒｕｍ、１００単位／ｍｌペニシリ
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ン、１００マイクログラム／ｍｌストレプトマイシン） に培地交換し、４日間培養した
後、ＭｙＨＣの蛍光免疫染色を行い、ＭｙＨＣで染まった核が２個以上の筋管細胞に含ま
れる核の数をＤＡＰＩの総数の割合でＦｕｓｉｏｎ　Ｉｎｄｅｘを求めた図である。
【図４】図４は２４ｗｅｌｌｓ　ｐｌａｔｅに播種して飽和状態に達したＣ２Ｃ１２細胞
をＤＭＥＭ（２％Ｈｏｒｓｅ　Ｓｅｒｕｍ、１００単位／ｍｌペニシリン、１００マイク
ログラム／ｍｌストレプトマイシン）で分化誘導し、６日間培養することで筋管細胞を形
成してから、比較例１（ラクトフェリン添加なし）、実施例１（ラクトフェリン　１００
マイクログラム／ｍｌ）を含むＤＭＥＭ（２％Ｈｏｒｓｅ　Ｓｅｒｕｍ、１００単位／ｍ
ｌペニシリン、１００マイクログラム／ｍｌストレプトマイシン）で細胞を４日間培養し
た後、ＭｙＨＣの蛍光免疫染色を行い筋管細胞の短径を測定することでＭｙｏｔｕｂｅ　
ｄｉａｍｅｔｅｒを求めた図である。
【発明を実施するための形態】
【００２１】
　本発明で使用するラクトフェリン由来成分は、市販のラクトフェリン、獣乳、人乳から
常法により分離されるラクトフェリンを含み、さらにこれらのラクトフェリンから常法に
より鉄を除去したアポラクトフェリン、またはこれらの混合物のいずれであってもよい。
また、上記ラクトフェリンを常法により酸・アルカリまたは酵素で加水分解して得られた
分解物、この加水分解物を常法により精製したもの、またはこれらの混合物のいずれであ
ってもよい。また上記ラクトフェリン類とその加水分解物とを混合して使用することもで
きる。
【００２２】
本発明で使用するラクトフェリンの形態は、市販品をそのまま用いてもよく、腸溶性コー
ティングされたものでもよく、さらに界面活性成分（ショ糖脂肪酸エステル、グリセリン
脂肪酸エステル、ソルビタン脂肪酸エステル、プロピレングリコール脂肪酸エステル、レ
シチン、サポニン、カゼインナトリウム、オキシエチレン脂肪酸アルコール、オレイン酸
ナトリウム、ポリオキシエチレン高級脂肪酸アルコール、ソホロースリピッドなど）によ
り、立体構造が一部変性したもの、油脂（中鎖脂肪酸、パーム油、ヤシ油、なたね油、ゴ
マ油、エゴマ油）と界面活性成分およびラクトフェリンを混合、分散させたものでもよい
。
【００２３】
上記のものを１種単独で用いてもよいし、２種以上を適宜組み合わせて用いてもよい。
【００２４】
　（医薬組成物）
　本発明の医薬組成物は、薬学的に許容される原材料をさらに含み得る。例としては、ラ
クトース、デキストロース、スクロース、ソルビトール、マンニトール、デンプン、アカ
シアゴム、リン酸カルシウム、アルギン酸塩、珪酸カルシウム、微結晶性セルロース、ポ
リビニルピロリドン、セルロース誘導体、トラガカント、ゼラチン、シロップ、ヒドロキ
シ安息香酸メチル、タルク、ステアリン酸マグネシウム、水、鉱油などが挙げられる。本
発明の医薬組成物は、これらの原材料を単独種または複数種含み得る。
【００２５】
　本発明の医薬組成物は、潤沢剤、乳化剤、懸濁化剤、酸化防止剤、防腐剤、甘味料およ
び香味剤など、ならびに水溶性ビタミン類および油溶性ビタミン類などを含む他の成分の
１種以上を含み得る。
【００２６】
　本発明の医薬組成物は、当該分野で周知の方法によって製造される。例えば、純粋なラ
クトフェリンを添加する工程を包含する方法によって製造してもよいし、ラクトフェリン
を含有する組成物を添加する工程を包含する方法によって製造してもよい。
【００２７】
　本発明の医薬組成物の形態は、特に限定されない。本発明の医薬組成物の形態の例とし
ては、錠剤、丸剤、粉剤、シロップ剤、乳濁剤、液剤、懸濁剤、ゼラチンカプセル剤など
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の形態、スプレー剤などの形態を挙げることができる。スプレー剤などの形態の医薬組成
物は、鼻内などの経路によっても投与し得る。
【００２８】
　以下に本発明の医薬組成物の一般的な調整方法を示す。
【００２９】
　本発明のラクトフェリン由来成分含有組成物は、必要に応じて、薬学的に受容可能なキ
ャリアと配合し、経口的に投与する事もできるし、注射剤、懸濁剤、溶液剤、スプレー剤
等の液状製剤として非経口的に投与することができる。薬学的に受容可能なキャリアとし
ては、賦形剤、滑沢剤、結合剤、崩壊剤、崩壊阻害剤、吸収促進剤、吸着剤、保湿剤、安
定化剤、溶剤、溶解補助剤、懸濁化剤、等張化剤、緩衝剤、無痛化剤等が挙げられる。ま
た、必要に応じて、防腐剤、抗酸化剤、着色剤、甘味剤等の製剤添加物を用いることがで
きる。また、本発明の組成物には、ラクトフェリン由来の成分以外の物質を配合すること
も可能である。
【００３０】
　賦形剤としては、例えば、グルコース、ラクトース、スクロース、Ｄ－マンニトール、
結晶セルロース、デンプン、炭酸カルシウム、軽質無水ケイ酸、塩化ナトリウム、カオリ
ンおよび尿素等が挙げられる。
【００３１】
　吸収促進剤としては、例えば、第四級アンモニウム塩基類およびラウリル硫酸ナトリウ
ム等が挙げられるがそれらに限定されない。
【００３２】
　安定化剤としては、例えば、ヒト血清アルブミン、ラクトース等が挙げられるがそれら
に限定されない。
【００３３】
　液状製剤における溶剤の好適な例としては、注射用水、アルコール、プロピレングリコ
ール、マクロゴール、ゴマ油およびトウモロコシ油等が挙げられる。
【００３４】
　液状製剤における溶解補助剤の好適な例としては、ステアリルトリエタノールアミン、
ラウリル硫酸ナトリウム、ラウリルアミノプロピオン酸、レシチン、塩化ベンザルコニウ
ム、塩化ベンゼトニウム、モノステアリン酸グリセリン等の界面活性剤、例えば、ポリビ
ニルアルコール、ポリビニルピロリドン、カルボキシメチルセルロース、メチルセルロー
ス、ヒドロキシメチルセルロース、ヒドロキシエチルセルロース、ヒドロキシプロピルセ
ルロース等の親水性高分子等が挙げられるがそれらに限定されない。
【００３５】
　液状製剤における等張化剤の好適な例としては、塩化ナトリウム、グリセリン、Ｄ－マ
ンニトール等が挙げられるがそれらに限定されない。
【００３６】
　液状製剤における緩衝剤の好適な例としては、リン酸塩、酢酸塩、炭酸塩およびクエン
酸塩等の緩衝液等が挙げられるがそれらに限定されない。
【００３７】
　液状製剤における無痛化剤の好適な例としては、ベンジルアルコール、塩化ベンザルコ
ニウムおよび塩酸プロカイン等が挙げられるがそれらに限定されない。
【００３８】
　液状製剤における防腐剤の好適な例としては、亜硫酸塩、アスコルビン酸、アルファト
コフェロールおよびシステイン等が挙げられるがそれらに限定されない。
【００３９】
　注射剤として調製する際には、液剤および懸濁剤は殺菌され、かつ血液または他の目的
とする注入部位における媒体と等張であることが好ましい。通常、これらは、バクテリア
保留フィルター等を用いるろ過、殺菌剤の配合または照射によって無菌化する。さらにこ
れらの処理後、凍結乾燥等の方法により固形物とし、使用直前に無菌水または無菌の注射
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用希釈剤（塩酸リドカイン水溶液、生理食塩水、ブドウ糖水溶液、エタノールまたはこれ
らの混合溶液等）を添加してもよい。
【００４０】
　さらに、必要ならば、医薬組成物は、着色料、保存剤、香料、矯味矯臭剤、甘味料等、
ならびに他の薬剤を含んでいてもよい。
【００４１】
　別の実施形態において、本発明において、注入は静脈内または皮下で行われ得る。全身
投与されるとき、本発明において使用される医薬は、発熱物質を含まない、薬学的に受容
可能な水溶液の形態であり得る。そのような薬学的に受容可能な組成物の調製は、ｐＨ、
等張性、安定性などを考慮することにより、当業者は、容易に行うことができる。
【００４２】
　本発明の方法において使用される組成物の量は、使用目的、対象疾患（種類、重篤度な
ど）、患者の年齢、体重、性別、既往歴、細胞の形態または種類などを考慮して、当業者
が容易に決定することができる。本発明の方法を被験体（または患者）に対して施す頻度
もまた、使用目的、対象疾患（種類、重篤度など）、患者の年齢、体重、性別、既往歴、
および治療経過などを考慮して、当業者が容易に決定することができる。頻度としては、
例えば、毎日－数ヶ月に１回（例えば、１週間に１回－１ヶ月に１回）の投与が挙げられ
る。１週間－１ヶ月に１回の投与を、経過を見ながら施すことが好ましい。
【００４３】
　本発明に用いられるラクトフェリンは、１日あたりのヒトの摂取量として、通常５０ｍ
ｇ～５，０００ｍｇ／ｄａｙである。筋肉の治癒を促進する限り、この用量には限定され
ない。この用量を、１回または数回に分けて投与するのが好ましいが、必ずしもこれに限
定されない。実際の用量は、対象の年齢、体重および症状の重篤度、ならびに選択した投
与経路などを配慮した上で決定される。
【００４４】
　本発明の医薬組成物は、単独または他の治療剤と組み合わせて投与され得る。組み合わ
せは、例えば、混合物として同時に；同時にまたは並行してだが別々に；あるいは経時的
のいずれかで投与され得る。
【００４５】
　（食品組成物）
本発明の組成物は、甘味および筋肉の損傷治癒促進作用を有する食品そのもの、または調
味料のような添加物として利用され得る（このような組成物を食品組成物という）。本発
明の食品組成物は、健康食品、栄養補助食品、および特別用途食品（特定保健用食品）と
して利用され得る。
【００４６】
　本発明の食品組成物は、当該分野で通常使用される食品原料をさらに含み得る。食品原
料の例としては、ラクトース、デキストロース、スクロース、ソルビトール、マンニトー
ル、リンゴファイバー、大豆ファイバー、肉エキス、黒酢エキス、ゼラチン、コーンスタ
ーチ、蜂蜜、動植物油脂、多糖類、穀物、野菜、果菜、果物、肉、卵、乳製品、海藻など
およびそれらの加工品が挙げられる。本発明の組成物は、これらの食品原料を単独種また
は複数種含み得る。
【００４７】
　本発明の食品組成物は、上記の医薬品の場合と同様に、上記の食品原料に加えて、潤沢
剤、乳化剤、懸濁化剤、酸化防止剤、防腐剤、甘味剤および香味剤などの成分の１種以上
をさらに含み得る。また、水溶性ビタミン類および油溶性ビタミン類などを含む他の成分
をさらに含んでいてもよい。当業者は、ラクトフェリンの作用を妨げることのない適切な
成分を容易に選択し得る。
【００４８】
　本発明の食品組成物は、当該分野で周知の方法によって製造される。例えば、作用を有
する純粋なラクトフェリンを添加する工程を包含する方法によって製造してもよいし、作
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用を有するラクトフェリンを含有する組成物を添加する工程を包含する方法によって製造
してもよい。
【００４９】
　本発明の食品組成物の形態は特に限定されない。本発明の食品組成物の形態の例として
は、顆粒、錠菓、ゼリー、飴、飲料などが挙げられる。
【００５０】
　本発明の食品組成物は、必要に応じて摂取され、薬膳などのように毎日毎食摂取しても
よいし、１日１回、１週間に１回、１ヶ月に１回のようなさらに長期の間隔をおいて摂取
してもよい。好ましくは、１日３食摂取される。
【００５１】
　本発明の食品組成物に用いられるラクトフェリンは、１日あたりのヒトの摂取量として
、通常５０ｍｇ～５，０００ｍｇ／ｄａｙである。筋肉の治癒を促進する限り、この用量
には限定されない。この用量を、１回または数回に分けて投与するのが好ましいが、必ず
しもこれに限定されない。実際の用量は、対象の年齢、体重および症状の重篤度、ならび
に選択した投与経路などを配慮した上で決定される。
【００５２】
本発明は、コーン由来のタンパク質、小麦由来のタンパク質、コラーゲン由来のタンパク
質、大豆由来のタンパク質、ホエイ由来のタンパク質およびそれらの加水分解物で得られ
るペプチド、アミノ酸（バリン、ロイシン、イソロイシン）など筋肉増強に関する栄養素
をラクトフェリン由来成分と組み合わせることも可能であり、それによりそれぞれ単独で
用いた場合に比べ、筋肉細胞への効果については、相加・相乗効果が期待できる。
【００５３】
本発明は、糖質として、グルコースなどの単糖類、マルトースなどの二糖類、エリスリト
ール・キシリトールなどの糖アルコール、オリゴ糖などの多糖類、羅漢果配糖体、アスパ
ルテーム、スクラロース、アセスルファムＫなどの甘味料などエネルギー源となる物質を
ラクトフェリン由来成分と組み合わせることも可能であり、組み合わせにより筋肉増強効
果の相加・相乗効果が期待できる。
【００５４】
本発明は、脂質として、中鎖脂肪酸、パーム油、ヤシ油、なたね油、ゴマ油、エゴマ油な
どエネルギー源となる物質をラクトフェリン由来成分と組み合わせることも可能であり、
組み合わせにより筋肉増強効果の相加・相乗効果が期待できる。
【００５５】
本発明は、抗酸化物質として、オリゴメトリックプロアントシアニジン（ＯＰＣ）、レス
ベラトロール、ビタミンＣ、ビタミンＥなど細胞の損傷を保護するまたは細胞を強化する
物質をラクトフェリン由来成分と組み合わせることも可能であり、組み合わせにより筋肉
増強効果の相加・相乗効果が期待できる。
【００５６】
本発明は、カルシウムやミネラルの吸収促進作用のある、難消化性デキストリンをラクト
フェリン由来成分と組み合わせることも可能であり、組み合わせにより筋肉増強効果の相
加・相乗効果が期待できる。
【００５７】
本明細書において引用された、科学文献、特許、特許出願などの参考文献は、その全体が
、各々具体的に記載されたのと同じ程度に本明細書において参考として援用される。
【００５８】
以上、本発明を、理解の容易のために好ましい実施形態を示して説明してきた。以下に、
実施例に基づいて本発明を説明するが、上述の説明および以下の実施例は、例示の目的の
みに提供され、本発明を限定する目的で提供したのではない。従って、本発明の範囲は、
本明細書に具体的に記載された実施形態にも実施例にも限定されず、請求の範囲によって
のみ限定される。
【実施例】
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【００５９】
　対象とする筋芽細胞は、マウス筋芽細胞株Ｃ２Ｃ１２（ＲＩＫＥＮ　Ｂｉｏｒｅｓｏｕ
ｒｃｅ　Ｃｅｎｔｅ）を用いた。培地は、Ｄｕｌｂｅｃｃｏ’ｓ　ｍｏｄｉｆｉｅｄ　Ｅ
ａｇｌｅ’ｓ　ｍｅｄｉｕｍ－ｌｏｗ　ｇｌｕｃｏｓｅ（ＤＭＥＭ、Ｓｉｇｍａ－Ａｌｄ
ｒｉｃｈ　Ｃｏ．ＬＬＣ．）を用いた。
【００６０】
　各試験では、ラクトフェリンを添加しないものを比較例１、ラクトフェリン　１マイク
ログラム／ｍｌを比較例２、ラクトフェリン　１０マイクログラム／ｍｌを比較例３、ラ
クトフェリン　１００マイクログラム／ｍｌを実施例１として筋芽細胞に対する、増殖、
分化、肥大の促進効果確認試験を行った。
【００６１】
　＜実験例１　ラクトフェリンの筋芽細胞に対する増殖促進効果＞
　Ｃ２Ｃ１２細胞が４８ｗｅｌｌｓ　ｐｌａｔｅに０．５×１０３ ｃｅｌｌｓ／ｃｍ２
で細胞を播種し、ＤＭＥＭ（２．５％Ｆｅｔａｌ　Ｂｏｖｉｎｅ　Ｓｅｒｕｍ、１００単
位／ｍｌペニシリン、１００マイクログラム／ｍｌストレプトマイシン） で培養した。
細胞を一晩培養して接着させ、その日を０日目として比較例１から比較例３および実施例
１のラクトフェリンを添加した。２日毎にラクトフェリンを含む新鮮な培地に交換した。
２日目、４日目、６日目にフェノールレッドを含まないＤＭＥＭ（２．５％Ｆｅｔａｌ　
Ｂｏｖｉｎｅ　Ｓｅｒｕｍ、１００単位／ｍｌペニシリン、１００マイクログラム／ｍｌ
ストレプトマイシン）で培養後、Ａｌａｍａｒ　Ｂｌｕｅ（Ｔｒｅｃ　Ｄｉａｇｎｏｓｔ
ｉｃ、終濃度５％） 存在下で３時間培養した。その後、培地の蛍光強度をＦｌｕｏｒｏ
　Ｓｋａｎ　Ａｓｃｅｎｔ　ＦＬ（Ｔｈｅｒｍｏ　Ｆｉｓｈｅｒ　Ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ
、Ｗａｌｔｈａｍ、ＵＳＡ） を用いて、励起波長：５４４ｎｍ、蛍光波長：５９０ｎｍ
で測定し、細胞増殖能を評価した。判定は◎（２日目から比較例１と有意差があったもの
：有意水準５％）、○（６日目に比較例１と有意差があったもの：有意水準５％）、×（
６日目まで比較例１と有意差がなかったもの）とした。
【００６２】
＜実験例２ラクトフェリンの筋芽細胞に対する分化促進効果＞
ラクトフェリンがＣ２Ｃ１２細胞の筋分化に及ぼす影響を検討するために、飽和状態に達
したＣ２Ｃ１２細胞を比較例１から比較例３および実施例１のラクトフェリンを含むＤＭ
ＥＭ（２％Ｈｏｒｓｅ　Ｓｅｒｕｍ、１００単位／ｍｌペニシリン、１００マイクログラ
ム／ｍｌストレプトマイシン） で分化誘導し、４日間培養後、細胞を回収しウエスタン
ブロットによって筋分化マーカーであるＭｙｏｓｉｎ　ｈｅａｖｙ　ｃｈａｉｎ（ＭｙＨ
Ｃ）の発現を評価した。判定は◎（比較例１よりも発現が顕著に多い）、○（比較例１よ
りも発現が多い）、×（比較例１よりも発現が少ない）で判断した。
【００６３】
＜実験例３筋管細胞の分化指標であるＦｕｓｉｏｎ　ｉｎｄｅｘの測定＞
２４ｗｅｌｌｓ　ｐｌａｔｅに播種して飽和状態に達したＣ２Ｃ１２細胞を比較例１およ
び実施例１のラクトフェリンを含むＤＭＥＭ（２％Ｈｏｒｓｅ　Ｓｅｒｕｍ、１００単位
／ｍｌペニシリン、１００マイクログラム／ｍｌストレプトマイシン） に培地交換し、
４日間培養した後、ＭｙＨＣの蛍光免疫染色を行い、ＭｙＨＣで染まった核が２個以上の
筋管細胞に含まれる核の数を４‘，６－Ｄｉａｍｉｄｉｎｏ－２－ｐｈｅｎｙｌｉｎｄｏ
ｌｅ（ＤＡＰＩ、蛍光色素の一種で、ＤＮＡに対して強力に結合する）の総数で割ること
でＦｕｓｉｏｎ　Ｉｎｄｅｘを求めた。判定は○（比較例１と有意差有り：有意水準５％
）、×（比較例１と有意差無し）で判定した。
【００６４】
＜実験例４ラクトフェリンの肥大促進効果＞
２４ｗｅｌｌｓ　ｐｌａｔｅに播種して飽和状態に達したＣ２Ｃ１２細胞をＤＭＥＭ（２
％Ｈｏｒｓｅ　Ｓｅｒｕｍ、１００単位／ｍｌペニシリン、１００マイクログラム／ｍｌ
ストレプトマイシン）で分化誘導し、６日間培養することで筋管細胞を形成してから、比
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較例１および実施例１のラクトフェリン を含むＤＭＥＭ（２％Ｈｏｒｓｅ　Ｓｅｒｕｍ
、１００単位／ｍｌペニシリン、１００マイクログラム／ｍｌストレプトマイシン）で細
胞を培養後、ＭｙＨＣの蛍光免疫染色を行い、筋管細胞の短径を測定することで筋肥大の
指標であるＭｙｏｔｕｂｅ　ｄｉａｍｅｔｅｒを求めた。判定は○（比較例１と有意差有
り：有意水準５％）、×（比較例１と有意差無し）で判定した。
【００６５】
実験例１から実験例４の結果を表１および図１から図４に示した。
【００６６】
【表１】

【００６７】
これらの結果から、本発明のラクトフェリンの作用により筋肉の損傷からの回復や増量に
おける、筋再生の過程の初期段階の筋芽細胞の増殖が促進され、さらに増殖した筋芽細胞
の分化が促進され筋管細胞へと変化する、さらにその筋管細胞の肥大が促進され、筋線維
形成が明らかに促進される事が示された。
【００６８】
　＜ラクトフェリン由来成分含有組成物の実施例＞
［実施例２（医薬品錠剤）］
表２に示す配合割合で十分に混合した粉末製剤をロータリー式打錠機（ＶＩＲＧＯ、菊水
製作所製）を用いて５００ｍｇずつ打錠成形し、ラクトフェリン含有医薬品錠剤を作製し
た。作成した錠剤成分を用いて、筋芽細胞の促進効果確認試験を行い、その結果を表３に
示した。
【００６９】

【表２】

乳糖：ダイラクトーズ（フロイント産業株式会社）
ラクトフェリン：森永ラクトフェリン　ＭＬＦ－１（森永乳業株式会社）
グア－ガム：　ビストップＤ－２０（三栄源エフ・エフ・アイ株式会社）
コーンスターチ：局方コーンスターチ（日本コーンスターチ株式会社）
【００７０】

【表３】

【００７１】
［実施例３（医薬品カプセル剤）］
表４に示す配合割合で十分に混合した製剤をカプセル充填機（松屋KM-HS型、松屋商店）
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を用いて２００ｍｇずつ充填し、ラクトフェリン含有医薬品カプセルを作製した。
【００７２】
【表４】

アルファ化澱粉：マツノリンＭ（松谷化学工業）
ラクトフェリン：森永ラクトフェリン　ＭＬＦ－１（森永乳業株式会社）
【００７３】
［実施例４（酸乳飲料）］
表５に示す配合割合で香料以外の原料を全て混合して、均一化（１５０ｋｇ／ｃｍ２）し
、香料を加えて素早く攪拌した後、殺菌充填（９０℃、１０分間）し、ラクトフェリン含
有酸乳飲料を作製した。
【００７４】
【表５】

エリスリトール（三菱化学フーズ株式会社）
５０％乳酸（昭和化工株式会社）
ラクトフェリン：森永ラクトフェリン　ＭＬＢ－１（森永乳業株式会社）
カラメル色素：カラメル　ＬＦ－１４１（池田糖化工業株式会社）
【００７５】
［実施例４（ゼリー飲料）］
表６に示す配合割合で原料を混合し、８０℃で１０分間撹拌溶解する。全量を補正し、容
器に充填する。８５℃で３０分間殺菌する。
【００７６】
【表６】

砂糖：上白糖Ｊ（三井製糖株式会社）
ゲル化剤：伊那寒天ＵＰ－６（伊那食品工業株式会社）
ラクトフェリン：森永ラクトフェリン　ＭＬＦ－１（森永乳業株式会社）
クエン酸三ナトリウム：精製クエン酸ナトリウムＳ（扶桑化学工業株式会社）
【００７７】
ラクトフェリン溶液をラットに経口投与した場合、ラットの体重１ｋｇあたり、０．１ｇ
のラクトフェリン投与２時間後に、血中にラクトフェリンが２２１．６ｎｇ／ｍｌ　検出
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されることが報告されている。また、ヒトがラクトフェリンを経口摂取した場合でも血中
でラクトフェリンを検出する報告もあり、経口摂取により、ラクトフェリンは体内にて血
中に取り込まれることが明らかになっている。ラクトフェリンの体内での取り込みについ
ては、腸管からリンパ管へ移り、体内へ取り込まれる経路も明らかにされている（参考文
献　Experimental Physiology　２６３ページ、２００４）。よって、ラクトフェリンを
経口摂取した際も、体内へ効果的に吸収され、筋肉の修復および増強に関与する、筋芽細
胞、筋管細胞の活性促進効果をもたらす。
 
【産業上の利用可能性】
【００７８】
　本発明は、ラクトフェリン由来の成分により、筋肉の修復、増強に関わる筋芽細胞の増
殖、分化、筋管細胞の肥大を積極的に促進し、筋線維の形成までの時間の短縮を達成し、
且つ副作用の危険が有意に低減されるため、日常生活において不自由なく健康的な生活を
営むことができるようになり、生活の質の向上につながる。且つ、安全性の高い組成物が
提供することが可能となり、医薬品製造、食品製造業において、利用価値が高いと考えら
れる。

【図１】

【図２】

【図３】

【図４】
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