
　ポリコサノールは，米糠，サトウキビ，小麦，トウモ
ロコシなど植物起源および蜜蠟など動物起源のロウ成分
に多く含まれている。ロウとは，高級脂肪族アルコール
と長鎖脂肪酸がエステル結合したワックスである。高級
脂肪族アルコールは，ワックスをけん化分解して得られ
る。高級脂肪族アルコールのうち炭素数 20以上の組成物
の総称をポリコサノールと呼び，特に炭素数 28のオクタ
コサノールなどが機能性素材として知られている。
　ポリコサノールの研究は，Curetoneが小麦胚芽中に含
まれる生理活性物質としてオクタコサノールを発見した
ことから始まる。Curetone1）は，ポリコサノールの①耐
久力，精力，体力の増強，②筋肉機能の改善，③基礎代
謝率の向上などを報告している。
　一方で，ポリコサノールは，肝臓での脂質代謝に関す
る研究が盛んに行われてきた。Crespo  et al.2）は，高コ
レステロール血症の非インスリン依存性糖尿病患者に対
して，LDLコレステロール（LDL-C）がロバスタチンと
同等かそれ以上低減させると報告しているのに対して，
Berthold et al.3）は LDL-C の低下作用はみられなかった
と報告している。このように，ポリコサノールに関して
は，血清脂質の代謝改善に対して効果について相反する
報告が多数されている。しかし，同じヒトを対象とした
実験でも被験者の人種の問題などもあり，その効果の有
効性については今後も検討を要すると思われる。

　これらの報告を受けてわれわれも日本人におけるポリ
コサノールが脂質代謝に及ぼす影響の研究を行った。な
かでも特に small-dense LDL-Cの挙動に着目してヒト試
験を重ねてきた。そして，一連のヒト試験を重ねるうち
に被験者から「二日酔いに良い」「変な悪酔いをしなく
なった」などの主観的な体感に関するコメントが寄せら
れた。また，肝機能マーカー（AST，ALT，γ-GTP）の改
善などがみられた（データ未発表）。
　そこで，われわれはポリコサノールが肝臓機能におい
て他にどのような影響を与えているか検証した。今回は，
解毒機構，特にアルコール代謝への影響に着目した。近
年，二日酔いの予防もしくは回復の目的でクルクミンを
代表としてさまざまな素材が着目されている。そこでわ
れわれは，米糠から得られたポリコサノールで実験を
行った。米糠は，精米時に大量発生し，米油の原料とな
る。米糠中には約 15％の脂質が含まれており，米油のウ
インタリング工程で，ロウ分が副産物として産生（米油
の約 10％）されるが，その利用価値は低く，多くは廃棄
物として処理されている。
　アルコール代謝に関しては，日本人も含めて，黄色人
種（モンゴロイド）は白色人種（コーカソイド）と比べ
ると，アセトアルデヒド脱水素酵素（aldehyde dehydro-
genase：ALDH）2は不活性型が多くアセトアルデヒド
を酸化分解する能力が低い。そのため，長時間にわたり
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アセトアルデヒドが血中に滞留し続け，二日酔いの症状
が長く続くことが知られている 4）。
　そこで日本人を対象として，アルコール代謝機能への
ポリコサノール摂取の及ぼす影響について検討した。こ
の結果，血中のアセトアルデヒドの酸化分解能を亢進し，
ポリコサノールの新たな機能を見出した。

実　験　方　法

　1．被　験　者
　心身ともに健康な平均年齢 41.4±8.0歳の成人男性 8
名で試験を行った。被験者は全員日常的に飲酒していた。
飲酒の頻度は平均 4.5（2‒7）日/週で，飲酒量は，ビール
で平均 700 mL（500‒1,000 mL）であった。試験に際し
て，ヘルシンキ宣言に則り，被験者にはインフォームド
コンセントを実施し，日油株式会社倫理委員会の承認を
得て，監督医師の下で試験を実施した。
　2．試験期間中の飲酒について
　試験期間中，被験者に対して特に飲酒の制限を設けな
かった。また，試験期間中の被験者の飲酒の有無および
飲酒量を毎日記録した。
　3．ポリコサノール原料と摂取方法
　今回ポリコサノールは，日油（株）製造の「コメコサノー
ル」（商品名）を使用した。組成比は，C24：9.1％，C26：
10.3％，C28：12.5％，C30：34.6％，C32：18.6％，C34：
10.6％であった。コメコサノール中の 83％がポリコサ
ノールである。このコメコサノール 10％を乳糖 80％，セ
ルロース 10％と均一に混合した後，打錠し，200 mgの
錠剤とした（コメコサノール 20 mg配合）。この錠剤を 1
日当たり 2錠，6週間にわたり摂取した（ポリコサノー
ル量としては，33.2 mg/日相当）。
　4．飲酒および採血方法
　15分間で体重 60 kg当たり 25度の焼酎 100 mL（エタ
ノールとして 1単位の酒量）を 100 mLの水で割って飲
酒させた。飲酒終了後から，30，60，90，120および 180
分後に採血を行った。試験当日の飲酒前に採血した血液
をコントロールとした。飲酒後 30分の採血終了時点から
飲酒後 180分までに補給できる水分量を 400 mLとし
て，飲酒時からの総水分摂取量を 500 mLに規制した。
この飲酒に対する有効性評価は，ポリコサノール摂取を
開始する前と 6週間ポリコサノールを継続的に摂取した
後で同一被験者に対して実施した。
　血中エタノール量は，飲酒前，30，60，90，120およ
び 180分後の血液（三菱 BCL（株）委託）を測定し，血中
アセトアルデヒド量は，飲酒前，90および 180分後の血
液（ビー・エム・エル（株）委託）を測定した。測定精度
に関しては，血中エタノールは，0.1 mg/mL，血中アセ
トアルデヒドは，5 μmol/L以下が検出限界であった。
　5．統 計 処 理
　得られた数値は各群で平均値および標準偏差を算出し
た。摂取前および摂取終了後の両者の有意差は t検定に

より比較した。有意水準を危険率 5％および 1％とした。

実　験　結　果

　1．試験期間中の飲酒量
　被験者全員が試験期間中，継続的に飲酒をしていた。
飲酒回数は，2‒3日/週が 3名，4日以上/週が 5名であっ
た。飲酒量は，1週間の飲酒回数が多い被験者ほど多い
傾向を示した。ビールで 500‒1,500 mL/日あった。
　2．血中エタノール濃度
　飲酒後の血中エタノール濃度の変化を図 1に示した。
　飲酒前は，検出限界以下（0.1 mg/mL未満）であっ
た。1単位エタノールを飲酒 30分後の採血で血中エタ
ノールはピークを示し，以降は経時的に漸減した。ポリ
コサノール摂食開始前の実験では，飲酒後 180分で 8名
中 4名が検出限界以下であった。ポリコサノール摂食開
始 6週間後の実験では，同様に飲酒後 180分で 8名中 5
名が検出限界以下であった。ポリコサノール摂取による
血中エタノール濃度へ有意な影響はみられなかった。
　3．血中アセトアルデヒド濃度
　飲酒後の血中アセトアルデヒド濃度の変化を図 2に示
した。ポリコサノール摂取開始前，6週間摂取後におい
てともに飲酒前の血中アセトアルデヒド量は検出限界以
下（5 μmol/L未満）であった。ポリコサノール摂取開始
前の実験では，飲酒後 90分では，16.6±8.05 μmol/L，
180分では，13.0±4.33 μmol/Lであった。これが，ポリ
コサノールを 6週間摂取した後の実験では，飲酒後 90分
では，被験者 8名中 5名が検出限界以下になった。さら
に，飲酒後 180分では，被験者全員が検出限界以下になっ
た。
　統計解析において，検出限界（5 μmol/L）以下の値は
0として処理した。ポリコサノールを継続的に摂取する
ことで，飲酒後 90分および 180分では血中アセトアルデ
ヒド量が有意差をもって減少することが明らかになった

図 1　血中エタノール量の変化
ポリコサノール摂食開始前の飲酒では，飲酒後 180
分で 8名中 4名が ND，ポリコサノール摂食開始 6
週間後の飲酒では，同様に飲酒後 180分で 8名中 5
名が NDであった。グラフの平均値および標準偏差
は，エタノールが検出限界（0.1 mg/ mL）以下の場
合には 0として計算した。
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（p＜0.01）。
　また，ポリコサノール摂取の影響を個人別の血中アセ
トアルデヒドの変化でみると図 3に示すように，ポリコ
サノール摂取前では，90分から 180分にかけて血中のア
セトアルデヒドが滞留し続けるのに対して，6週間ポリ
コサノール摂取後では，180分後には速やかに酸化分解
されていた。

考　　　　　察

　飲酒によって体内に取り込まれたエタノールは，おも
にアルコール脱水素酵素（ADH）でアセトアルデヒドに
分解される。ADHには，通常型と異型がある。通常型は
働きが不活発であるのに対し，異型は働きが活発で，ア
セトアルデヒドの産生を促す。ADHの遺伝子型は各人
種固有の出現頻度を持ち，民族差がある4）。日本人は約
85％が異型で，欧米人には約 10％程度しかこの異型はみ
られない。そのため，日本人の多くは飲酒をすることで
簡単にアセトアルデヒドの影響を受けやすいといわれて
いる5）。今回の実験でも，図 1より血中エタノール濃度
は，飲酒 30分後にピークとなり，その後，速やかに血中

から減少している。しかし，ポリコサノールの摂食開始
前とポリコサノール摂食開始 6週間後では，血中エタ
ノール濃度には有意な差はみられなかった。
　一方，産生したアセトアルデヒドは，アセトアルデヒ
ド脱水素酵素（ALDH）のうち ALDH2が主体になって代
謝され，酢酸と水素に分解される。その後，最終的には
炭酸ガスと水にまで分解されて体外へ排出される。
ALDH2にも活性型と不活性型の遺伝子多型が存在し，
遺伝的，民族的に特徴がある。日本人を含むモンゴロイ
ドのほぼ半数は不活性型といわれている4）。実際に
ALDH2ヘテロ型欠損者とホモ欠損者では，正常者と比
べ，日本酒 1合相当の飲酒実験でそれぞれ 6倍，19倍の
血中アセトアルデヒド濃度とされる6）。
　このため日本人は少ない飲酒量で血中にアセトアルデ
ヒドが滞留するために二日酔いになりやすいことが近年
明らかになってきた7）。今回の試験でも図 3に示すとお
り，ポリコサノール摂取前では，90分以降も血中のアセ
トアルデヒドの酸化分解は余り進んでいなかった。一般
的な日本人は民族的に二日酔いの影響を受けやすい特徴
を示しているのかも知れない。
　ALDH2の活性型は速やかにアセトアルデヒドを代謝
するのに対して，不活性型はアセトアルデヒドを分解す
るまでに時間を要する。分解されないアセトアルデヒド
が頭痛，吐き気，喉の渇き，胸のむかつき，胃炎などい
わゆる「二日酔い」の症状を引き起こす。
　図 2に示したとおり，ポリコサノールを 6週間摂取す
ることで，血中のアセトアルデヒド濃度を低減させると
いうことは，アセトアルデヒドの代謝経路に何らかの影
響を与えて，活性化していることが示唆される。ラット
に 14Cで標識したオクタコサノールを連続的に経口投与
した結果，投与量の 9.5％が肝臓から検出されている8）の
で，高級アルコールのままの構造か，分解物になってい
るのかは定かではないが，直接的に肝臓で何らかの作用
を果していることが示唆される。
　また，アセトアルデヒドは，発がん物質として知られ
ており，大腸がんとアセトアルデヒドの関係も報告され
ている9）10）。近年，食の欧米化に伴い日本人の大腸がんの
罹患率が高くなってきているのも，精米技術の進歩によ
り，玄米ではなく，精白米が主食になっていることでポ
リコサノールの摂取が低減されていることが起因してい
るかもしれない。一方で，アセトアルデヒドの ALDHに
よる分解に際してビタミン B1が必要である。さらにアル
コール摂取でビタミン B1吸収阻害が起きることがあり，
精白米の主食化とアルコールの習慣的飲酒では，二重の
意味でビタミン B1が不足となる。したがって，精米によ
る胚芽除去でビタミン B1の摂取量不足に加えて，米油精
製過程の脱ロウ工程が重なってポリコサノール摂取量不
足が相乗効果で影響している可能性も示唆される。
　今回の実験の被験者は健常な男性 8名と少ないため，
予備的研究である。今後は，男性，女性など性別による

図 2　血中アセトアルデヒド量の変化
ポリコサノール摂食開始 6週間後の飲酒では，飲酒
後 90分で 8名中 5名が ND，同様に飲酒後 180分で
全員が NDであった。グラフの平均値および標準偏
差は，アセトアルデヒドが検出限界（5 μmol/L）以
下の場合には 0として計算した（＊＊p＜0.01）。

図 3　血中アセトアルデヒド量の個人別の変化
ポリコサノール摂取前と 6週間摂取後での，個人別
の飲酒後の血中アセトアルデヒド量の変化。5 μmol/
L以下は検出限界以下である。
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影響や被験者数を増やしてその効果をさらに検証する必
要がある。また，今回は被験者の ALDHの isozymeを確
認していない。アセトアルデヒドの減少効果は，isozyme
と相関している可能性があり，ポリコサノール摂取によ
る効果に対して Responder，Non-Responderが顕著にな
る可能性も示唆される。
　また，今回のアセトアルデヒドの減少は，顕著であっ
たために，ALDH以外の解毒機構が作用している可能性
も示唆される。今後は，遺伝子発現，酵素量の測定等で，
作用機序を解明し，ポリコサノールの摂取と血中アセト
アルデヒド濃度の関係を検証する必要がある。

　本研究を行うにあたり，採血および血液生化学検査を
ご協力いただいた医療法人社団トラストメディスン恵比
寿ガーデンプレイスクリニック様には感謝申し上げま
す。
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Summary: Policosanol is a long-chain aliphatic alcohol composed of 20 or more carbons, and is known to 
reduce serum lipids and improve liver function. We confirmed that administration of policosanol at 40 mg/day 
for 6 weeks led to significant reductions in acetaldehyde concentrations in eight healthy adult men. Blood acet-
aldehyde concentrations at 180 min after consumption of 25 g of ethanol were also decreased. Before policosa-
nol supplementation, the mean acetaldehyde level （5 μmol/L） was 13.0 μmol/L, but none of the subjects had 
detectable acetaldehyde levels after the experiment. We performed this test in human subjects in order investi-
gate the use of policosanol for prevention of hangover after alcohol consumption.
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