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第 1 章 緒言 

 

1.1 コエンザイム Q10 の概要 

イソプレノイド側鎖の繰り返し構造が 10 個付加されたベンゾキノン誘導体の

コエンザイム Q10（CoQ10）は、酸化型（ユビキノン-10）と還元型（ユビキノール

-10）の 2 つの形態をとる化学物質であり（図 1-1）、ヒト体内ではおもに還元型

として存在している [1]。ミトコンドリア内膜でのアデノシン三リン酸（ATP）産

生関連酵素の研究過程で、ウシ心筋ミトコンドリアの電子伝達系の構成成分とし

て 1957 年に CoQ10 が発見された [2] 。CoQ10 は、補酵素として ATP 産生に関わ

り、ミトコンドリア内膜において、複合体Ⅰ（NADH デヒドロゲナーゼ）から複合

体Ⅲ（シトクロム bc1 複合体）への電子の輸送や膜管腔への水素イオンの輸送を

担う（図 1-2） [3-7]。 

また、還元型 CoQ10 は、生体内の一抗酸化物質としての働きも持つ。過剰な活

性酸素種（Reactive Oxygen Species; ROS）生成により、生体の酸化還元反応のバ

ランスが崩れて酸化に傾いた状態を酸化ストレスと呼ぶ（図 1-3） [7]。酸化スト

レスは、タンパク質の変性、脂質の過酸化反応、および酸化的 DNA 損傷など、

生体を構成する物質を破壊し、細胞傷害を引き起こす [8]。還元型 CoQ10 は、ROS

を除去し、細胞膜やリポタンパク質を酸化的損傷から保護する  [5,6]。  

CoQ10 は、ミトコンドリア電子伝達系に必要な成分として同定された背景から、

ビタミン Q と呼ばれた時期があった [9]。しかし、後に体内で生合成されること

が判明し、現在ではビタミンからは外され、脂溶性のビタミン様物質に分類され

ている [7]。CoQ10 は主に肝臓で生合成される。その合成経路は、コレステロール

の生合成経路と途中まで共通である（図 1-4） [7]。一方、食事からの CoQ10 摂取

も大切である。例えば、CoQ10 を含まない完全静脈栄養で 1〜6 週間栄養素を摂取

している入院患者では、血清 CoQ10 値が約 40％低下する [10]。また、肉類や魚類

などの動物性食品に CoQ10 が多く含まれているが [11]、それら食品を摂取しない

完全菜食主義者の血漿 CoQ10 値は、オムニボア（雑食者）と比べ約 25％低い [12]。

また、体内に存在する CoQ10 の約 40％は、食事由来という見積もりもある [13]。 

体内の CoQ10 量やその還元型の割合は、老化や健康状態と関連する。加齢に伴

う、筋肉や臓器中の CoQ10 量や血漿中の還元型 CoQ10 の割合の低下、生活の質
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（Quality of life : QOL）の低下している長期入院高齢者、心臓疾患、糖尿病、腎

臓疾患、および肝臓疾患などの長寿に影響する変性疾患患者、および慢性疲労症

候群の患者における血清 CoQ10 値や還元型 CoQ10 の割合の低下が報告されている 

[14-22]。以上の背景から、健康の維持および増進、あるいはアンチエイジングを

目的とした栄養素サプリメントのひとつとして、CoQ10 が期待されている。 

 

1.2 現在までの CoQ10 サプリメント効果検証研究について  

①動物実験 

細胞内ミトコンドリアにおける高効率の ATP 産生と酸化ストレスからの細胞

の保護は健康的な生命活動の維持に重要である。CoQ10 サプリメントは、ミトコ

ンドリアでの ATP 産生の増強と抗酸化作用の強化による効果が期待され、様々

な動物モデルでの検証が行われている（表 1-1）。これら動物実験における、CoQ10

のアンチエイジング、抗疲労、および生殖能力改善の効果には、いずれもミトコ

ンドリアでの ATP 産生の増強と抗酸化作用が関わっていると考えられている。 

 

②ヒト臨床試験 

ヒト臨床試験においても、ATP 産生の増強と抗酸化作用の強化により、CoQ10

サプリメントの様々な効果が期待されている（表 1-2）。 

しかし、抗酸化作用、抗炎症作用、抗疲労効果、および心肺機能低下予防に関

するシステマティックレビュー内で解析に用いられた研究には、効果を示すこと

ができた報告だけではなく、できなかった報告も含まれている  [34,35,37,43]。ま

た、効果が限定的であったという報告もある。国立健康・栄養研究所や厚生労働

省の情報公開においても、ヒト臨床試験で報告された CoQ10 サプリメントの効果

に関して、有効性が結論付けられていない [49,50]。 

 

1.3 ヒト研究で CoQ10 サプリメント効果の検証が行われているが、結果が一致

しない理由 

サプリメント効果を得るためには、まず体内へ吸収されることが重要である。 

CoQ10 は、10 個の疎水性のイソプレノイド鎖を有し、水への溶解性や膜透過性が

低い脂溶性分子である [51]。そのため、腸管で吸収されにくく、バイオアベイラ
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ビリティが低い [52]。バイオアベイラビリティは、人体に投与された薬物が、ど

れだけ全身循環血中に到達し作用するのかを示す指標である。さらに、CoQ10 サ

プリメント摂取にともなう血清 CoQ10 値の上昇量には大きな個人差があり  

[53,54]、この個人差がサプリメント効果の有効性を結論付ける妨げとなっている

可能性が考えられる。 

 

1.4 CoQ10 吸収の差をもたらす要因 

CoQ10 をはじめとした脂溶性分子の吸収は、胆汁による乳化と水溶化が必要で

あり、空腹時より食事とともに摂取することで吸収されやすくなるとされてきた  

[55]。しかし、最近では、空腹時に摂取しても優れた吸収性を示すサプリメント

も開発されている  [56]。CoQ10 のバイオアベイラビリティを高めるため、これま

でに、還元型 CoQ10 サプリメントを含め、乳化性や水溶性を強化した様々な製品

が開発されてきた  [56-62]。しかし、そのような工夫をしても、CoQ10 の薬物動態

およびバイオアベイラビリティについて、サプリメント形状によって大きな個人

差がみられることが報告されている [61]。 

一方で、ビタミンやミネラルなどの栄養素の吸収には複数の要因が影響を及ぼ

している（表 1-3）。同様に、CoQ10 の吸収にも複数の要因が影響を及ぼし、CoQ10

吸収の差をもたらしていると考えられる。CoQ10 サプリメント摂取により、CoQ10

吸収の高い人がサプリメント効果を得やすく、CoQ10 吸収の低い人がサプリメン

ト効果を得にくい可能性がある。  

 

1.5 CoQ10 吸収の流れ 

食事やサプリメントで摂取した CoQ10 の血液への吸収 [78]は、腸管で腸細胞が

細胞膜上のキャリア分子／タンパク質の助けを借りて CoQ10 を吸収することか

ら始まる。吸収プロセスに寄与する候補分子として、コレステロール輸送体  

Niemann-Pick C1-like 1（NPC1L1）タンパク質が報告されている（図 1-5） [79,80]。

腸内で吸収された CoQ10 はカイロミクロンに取り込まれ、リンパ液と血液の中を

循環しながら肝臓に運ばれ、低密度および超低密度リポタンパク質に結合される

（図 1-5）。そして、CoQ10 はリポタンパク質複合体として血液に戻る。血清 CoQ10

値と血清コレステロール値は強い正の相関関係がみられること  [81]からも、
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CoQ10 の代謝はコレステロール代謝と関連性が高い可能性がある。また、正確な

メカニズムはまだ不明であるが、食事やサプリメントなどから摂取した外因性

CoQ10 は細胞に取り込まれることが報告されている  [82]。近年では、スカベンジ

ャー受容体 CD36 が褐色脂肪組織における CoQ10 の取り込みを促進し、正常な生

理的機能に必要であることが報告されている（図 1-5） [83]。一方、腸管細胞に

発現する ATP 結合カセットサブファミリーB メンバー1（ABCB1）は、吸収され

た CoQ10 を腸管内腔に排泄すると考えられる（図 1-5） [84]。このように、コレ

ステロール代謝と CoQ10 の吸収や取り込みに関わる複数のタンパク質が、CoQ10

サプリメント摂取中の個々人の血清 CoQ10 値を調節していると考えられている。 

 

1.6 本研究の目的と調査内容  

CoQ10 は、アンチエイジングや健康の維持および増進を目的とした栄養素サプ

リメントのひとつとして期待されているが、有効性が結論付けられていない。有

効性の結論を妨げている原因の一つとして、CoQ10 サプリメント摂取にともなう

血清 CoQ10 値の上昇量に大きな個人差があることが考えられる。CoQ10 吸収には

複数の要因（表 1-3）が影響を及ぼすと考えられるが、本研究では食品と遺伝的

な要因の 2 つに焦点を当てた（表 1-4）。第 2 章では、食品摂取習慣が還元型 CoQ10

サプリメントの吸収に影響を与えるか調査することを目的とし、簡易型自記式食

事歴法質問票（BDHQ）を用いた食習慣の調査を行った。第 3 章では、第 2 章で

見いだされた還元型 CoQ10 サプリメントの吸収の高い人で摂取量の多い食品が、

実際に還元型 CoQ10 サプリメントの吸収に影響を与えるか調査することを目的

とし、候補となる食品に顆粒タイプの還元型 CoQ10 サプリメントを懸濁させて摂

食させ、血清 CoQ10 値の上昇時間曲線を調べた。そして第 4 章では、還元型 CoQ10

サプリメント吸収に関係する遺伝的な要因について検討することを目的とし、

CoQ10 の代謝に関連すると予想される遺伝子の中にある遺伝子一塩基多型（SNPs）

と長期間の還元型 CoQ10 サプリメント摂取後の血清 CoQ10 上昇値との関連を解析

した。さらに、サプリメント摂取による主観的 QOL 尺度を測る MOS Short-Form 

36-Item Health Survey（SF-36）スコア変化との関連も解析した。そして、第 5 章

で本博士論文の総括を行った。 
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図 1-1 酸化型 CoQ10 と還元型 CoQ10 の構造 
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図 1-2 ミトコンドリア内膜における CoQ10 の働き 

CoQ10 は、ミトコンドリア内膜において、複合体Ⅰから複合体Ⅲへの電子の輸送や膜管腔への水

素イオンの輸送を担う。略語：Q；酸化型 CoQ10、QH2；還元型 CoQ10 
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図 1-3 酸化ストレスに対する還元型 CoQ10 の働き 

過剰な ROS 生成により、生体の酸化還元反応のバランスが崩れて酸化に傾いた状態が酸化ストレ

ス。還元型の CoQ10 は、ROS を除去し、細胞膜やリポタンパク質を酸化的損傷から保護する働き

を担う。略語：ROS；Reactive Oxygen Species. 
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図 1-4 CoQ10 とコレステロールの生合成（日本コエンザイム Q 協会(編). コエンザイム
Ｑ10 の基礎と応用; 2015 を参考） 
CoQ10 の生合成経路は、コレステロールの生合成経路と途中まで共通。 
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表 1-1 CoQ10サプリメント効果検証研究（動物実験） 

CoQ10サプリメント効果（実験動物） 引用文献 

運動由来の酸化ストレス反応の改善（Wistar ラット） [23] 

ミトコンドリア機能の改善（老化促進モデル prone 8 マウス） [24] 

疲労改善、運動パフォーマンスの改善（Institute of Cancer Research （ICR）マ

ウス） 
[25] 

DNAの酸化的損傷の減少（Wistar ラット） [26] 

タンパク質、脂質、DNA の酸化的損傷の減少、老化の遅延（老化促進モデル 

prone 1 マウス） 
[27,28] 

ミトコンドリア機能および酸化ストレス反応の改善（卵巣摘出マウス） 
[29] 

閉経後の認知機能低下の改善（卵巣摘出マウス） 

酸化ストレス反応の改善（アルツハイマー病モデルマウス） 

[30,31] 
脳内のアミロイド β（Aβ）ペプチドや Aβ タンパク質前駆体の減少（アルツハイマ

ー病モデルマウス） 

長期記憶の改善、作業空間記憶の維持、Aβ プラーク形成の抑制（アルツハイ

マー病モデルマウス） 

卵母細胞と卵丘細胞のミトコンドリア代謝の改善（ICR 雌マウス） [32] 

L-カルニチンとの併用により造精を保護（雄ラット） [33] 

 

 

 

 

 

 

 

 



和洋女子大学大学院総合生活研究科 

10 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

表 1-2 CoQ10サプリメント効果検証研究（ヒト臨床試験） 

CoQ10サプリメント効果（対象者） 引用文献 

酸化ストレス反応の改善（冠動脈疾患患者、2 型糖尿病患者） [34] 

運動による炎症反応の改善（10 代～70 代の男女） [35] 

炎症反応の改善（心血管疾患、糖尿病、腎臓疾患、肝臓疾患などの変性疾

患患者） 
[36] 

疲労の緩和（慢性疲労症候群患者、スタチン関連疲労および線維筋痛症患

者） 
[15,37-39] 

活力の強化（療養中の患者や老人ホーム入居の高齢者） [40-42] 

心肺機能低下の予防または改善（高齢者） [43] 

長寿に影響する変性疾患の予防または改善（心血管疾患、糖尿病、腎臓疾

患、肝臓疾患などの変性疾患患者） 
[36] 

認知機能の改善（慢性疲労症候群患者、30 代～80 代の男女） [15,44] 

男性不妊の治療（男性不妊症患者） [45-48] 
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表 1-3 栄養素の吸収の差をもたらす要因 

栄養素の吸収の差をもたらす要因（影響を受ける栄養素） 引用文献 

加齢による胃腸機能低下（カルシウム、ビタミン D） [63] 

同時に摂取する食品やその成分 

（α-カロテン、β-カロテン、リコピン、ルテイン、ビタミン E、非ヘム鉄） 
[64-74] 

腸内細菌叢 

（ビタミン A・B・C・D・E・K、カルシウム、鉄、亜鉛、マグネシウム、リン） 
[75] 

遺伝子の個人差（ビタミン D、亜鉛） [76,77] 
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図 1-5 CoQ10 の吸収や取込にかかわるタンパク質 

複数のタンパク質が CoQ10 の吸収や取り込みに関わり、個々人の血清 CoQ10 値を調整していると

考えられている。略語：CM；chylomicron、 VLDL；very low density lipoprotein（超低密度リポタ

ンパク質）、LDL；low density lipoprotein（低密度リポタンパク質）. 
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表 1-4 本研究で焦点を当てた 2 つの要因 

食品摂取の側面からのアプローチ 

・食品摂取習慣が還元型 CoQ10サプリメントの吸収に影響を与えるか（第 2 章） 

・特定の食品が還元型 CoQ10サプリメントの吸収に影響を与えるか（第 3 章） 

遺伝的な個人差の側面からのアプローチ 

・長期間の還元型 CoQ10サプリメント摂取後の血清 CoQ10上昇値と関連する遺伝子

一塩基多型（SNPs）があるか（第 4 章） 

・長期間の還元型 CoQ10サプリメント摂取後の血清 CoQ10上昇値と関連する SNP

は主観的 QOL尺度（SF-36）スコア変化とも関連するか（第 4 章） 
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第 2 章 

 

長期間の還元型コエンザイム Q10（CoQ10）サプリメント摂取後の 

血清 CoQ10 値に影響を与える食品の探索 

 

2.1 序文 

第 1 章でも述べたように、CoQ10 サプリメント摂取にともなう血清 CoQ10 値の

上昇量には大きな個人差があり [53,54]、この個人差がサプリメント効果の有効性

を結論付ける妨げとなっている可能性が考えられる。  

一般に、ビタミンやミネラルなどの栄養素の吸収は、同時に摂取する食品やそ

の成分によって影響を受ける。例えば、マヨネーズ摂取による β-カロテンの吸収

促進 [64]、アボカドやアボカドオイル摂取による α-カロテン、β-カロテン、リコ

ピン、およびルテインの吸収促進 [65]、卵摂取によるビタミン E の吸収促進 [66]、

肉タンパク質やビタミン C 摂取による非ヘム鉄の吸収促進がある [67-69]。一方

で、食物繊維の中には、β-カロテン、リコピン、ルテインの吸収を抑制するもの

がある [70]。また、タンニン、フィチン酸、ポリフェノール、カルシウムは、非

ヘム鉄の吸収を阻害する [71-74]。 

CoQ10 においては、サプリメントだけを摂取するより、食事と同時に摂取する

方が吸収されやすいことが報告されているが [55]、どのような食品が CoQ10 の吸

収に影響を及ぼすのか検討した研究はない。また、筆者らのこれまでの調査で、

もともと血清 CoQ10 値の高い人は、男女ともに大豆類の摂取量が多い傾向にある

ことが示されている [85]。大豆類は植物性食品中で最も CoQ10含有量が多い [11]。

これらのことより、特定の食品の摂取が、CoQ10 の吸収に影響を及ぼしている可

能性がある。 

そこで第 2 章では、食品摂取習慣と還元型 CoQ10 サプリメントの吸収の関連

を調査することを目的とした。長期間の還元型 CoQ10 サプリメント摂取試験

（ユビキノール健診）に参加している愛媛県上島町の住民を対象に、簡易型自

記式食事歴法質問票（Brief-type self-administered diet history questionnaire： 

BDHQ）を用いた食習慣調査を行い、サプリメント摂取後の血清 CoQ10 値に基づ

いた群分けをし、食品摂取習慣を比較した。 
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2.2 実験方法 

2.2.1 還元型 CoQ10 サプリメント 

1 粒当たり 50 mg の還元型 CoQ10 と菜種油、ミツロウ、大豆レシチン、ポリグ

リセリン脂肪酸エステル、ゼラチン、グリセリン、カラメル色素を含有するカプ

セルタイプのサプリメント（ソフトカプセルカネカ QH™）と、1 分包当たり 120 

mg の還元型 CoQ10 とアラビアガム、デキストリン、L-アスコルビン酸を含有す

る顆粒状タイプのサプリメント（P30）の 2 種類が使用された。参加者にはどち

らか好みのタイプを選択してもらい、カプセルの場合には 2 粒（100 mg CoQ10）

を、顆粒状の場合には 1 分包（120 mg CoQ10）を、1 日 1 回、朝食または昼食後

に摂取してもらった。参加者は、摂取するサプリメントのタイプを 3 か月毎に自

由に変更することができた。2 種類の還元型 CoQ10 サプリメントは、株式会社カ

ネカ（東京都港区）より提供された。 

 

2.2.2 研究デザイン 

本研究は、愛媛県上島町の住民を対象として行われた臨床試験「ユビキノール

（還元型 CoQ10）の継続摂取による健康増進効果および QOL 向上効果評価試験

（ユビキノール健診）」（UMIN000012612） [44,54]の一環として、2013 年 11 月か

ら 2016 年 5 月にかけて実施された。ユビキノール健診は、ヘルシンキ宣言に則

って実施され、愛媛大学医学部附属病院臨床研究倫理審査委員会の承認を得た

（愛大医病倫 1309018）。ユビキノール健診参加者からは、文書により試験参加の

同意を得た。ユビキノール健診は、2013 年 11 月から開始された、半年毎に参加

者が登録可能な介入研究であり、参加登録時より還元型 CoQ10 サプリメントを摂

取し、半年毎に採血とアンケートを行った。本研究では、還元型 CoQ10 サプリメ

ント摂取 1 年後の血清 CoQ10 値データを使用した。食習慣調査（2.2.4 で後述）

は、2013 年 11 月、2014 年 5 月および 11 月、2015 年 5 月にユビキノール健診に

登録をした参加者 205 名を対象に行い、2013 年 11 月から 2014 年 11 月までに参

加登録した者は 2014 年 11 月に、2015 年 5 月に参加登録した者は 2015 年 11 月

に実施した。205 名中、37 名が 1 年目のサプリメント摂取介入中に脱落した。ま

た、先行研究では、1 日 100mg の CoQ10 摂取であれば、血中濃度が摂取前の 2 倍

以上に上昇すると報告されている  [7,86]。そこで本研究では、還元型 CoQ10 サプ
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リメント摂取 1 年後の血清 CoQ10 値が介入前の値の 2 倍未満であった 33 名を、

還元型 CoQ10 サプリメントを指示通りに摂取できていないとみなし、解析対象者

から除外した。最終的に 135 名（男性 43 名：年齢 61.9±12.7 歳、女性 92 名：年

齢 62.6±12.4 歳）が解析対象者となった（図 2-1）。 

 

2.2.3 採血および血清 CoQ10 値の測定 

採血は、ユビキノール健診測定会の 9:00～15:00 の間の任意の時間に健診会場

に来場した際に行った。採血前日および当日の食事制限は行わなかった。血清分

離用採血管を使用し、血餅形成後、3,000 rpm で 10 分間の遠心分離を行い、血清

（上清画分）を得た。CoQ10 測定サンプル調製用として、血清 100μL に 2-プロパ

ノール 700μL を混合し、これを直ちに凍結して分析直前まで－80℃で保管した。

測定サンプルは、保管液を解凍後に 12,000rpm 5 分間の遠心分離で得られた上清

200μL に、メタノール 250μL および内部標準として 50ng/mL 酸化型コエンザイ

ム Q9 の 2-プロパノール溶液 50μL を添加し、ボルテックスミキサーで撹拌後、孔

径 0.2μm の PTFE 製メンブランフィルターでろ過を行うことで調製した。サンプ

ル中の還元型および酸化型 CoQ10 量は、AB Sciex 製 Triple Quad 5500 LC-MS/MS

システム（米国）とオクタデシルシリル逆相カラムを用いた液体クロマトグラフ

質量分析法（LC-MS/MS 法）により定量した。なお、CoQ10 量の測定は、カネカ

テクノリサーチ株式会社高砂分析センター（兵庫県高砂市）に委託した。 

 

2.2.4 食習慣調査 

簡 易 型 自 記 式 食 事 歴 法 質 問 票 （ Brief-type self-administered diet history 

questionnaire： BDHQ） [87,88]を用いて、1 日当たりの平均栄養素摂取量および

平均食品群別摂取量を推定した。  

 

2.2.5 統計解析 

解析対象者を、男女別に還元型 CoQ10 サプリメント摂取後の血清 CoQ10 値に基

づき、それぞれの群の人数がほぼ均等になるように低値（L）群、中値（M）群、

および高値（H）群に分けた。それぞれの群における測定値および推定摂取量は、

平均±標準偏差で示した。3 群間の数値の差は Welch の t-検定で解析した後、



和洋女子大学大学院総合生活研究科 

17 

Holm-Bonferroni 法 [89]による補正を行った。統計学的有意水準は 5 ％未満（両側

検定）とした。統計解析には、Excel（Microsoft 365）を使用した。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



和洋女子大学大学院総合生活研究科 

18 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 2-1 解析対象者選抜のフロー 
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2.3 結果 

まず、解析対象者を男女別に還元型 CoQ10 サプリメント摂取後の血清 CoQ10

値の高い順に並べ、上位 1/3 を H 群、中位 1/3 を M 群、および下位 1/3 を L 群

とした。L 群、M 群および H 群の還元型 CoQ10 サプリメント摂取 1 年後の血清

CoQ10 値の箱ひげ図を図 2-2 に示した。各群における血清 CoQ10 値の平均値は、

男性では L 群は 3.58±0.64μg/mL、M 群は 5.15±0.48μg/mL、および H 群は 8.27

±1.60μg/mL、女性では L 群は 2.82±0.64μg/mL、M 群は 4.97±0.39μg/mL、およ

び H 群は 7.12±1.13μg/mL であった。この条件で 3 群間の食品摂取習慣を比較

した。 

各群の年齢、BMI、1 日当たりの平均栄養素摂取量および平均食品群別摂取量

を、男性は表 2-1、女性は表 2-2 に示した。1 日当たりの平均栄養素摂取量およ

び平均食品群別摂取量において、男女ともに 3 群間の比較では統計学的な有意差

は無かった（表 2-1、表 2-2）。L 群と H 群の 2 群間で再解析した場合、男性では、

すべての項目で有意差は無かった。女性では、H 群の方が L 群より動物性脂質の

摂取量の平均値が有意に高く（p = 0.029）、脂質（p = 0.050）とたんぱく質（p = 

0.061）の摂取量の平均値が高い傾向にあった。女性では、L 群と比べて H 群は全

般的に 1 日当たりの平均栄養素摂取量の平均値が高い傾向にあった（表 2-2）。ま

た、女性では卵類（p = 0.096）と乳類（p = 0.12）の摂取量の平均値が、統計学的

な有意差は無かったが、H 群の方が高かった（表 2-2、図 2-3A、図 2-3B）。男性

においても、女性ほどではないが、卵類（p = 0.28）と乳類（p = 0.14）の摂取量

の平均値が、統計学的な有意差は無かったが、H 群の方が高かった（表 2-1、図

2-3A、図 2-3B）。また、女性のみで、大豆類（p = 0.28）の摂取量の平均値が、統

計学的な有意差は無かったが、H 群の方が高かった（表 2-2、図 2-3C）。また、女

性では、統計学的な有意差は無かったが、緑黄色野菜をはじめ、1 日当たりの平

均食品群別摂取量の平均値は、L 群と比べて H 群は全般的に高かった。 

CoQ10 の多く含まれる肉類や魚介類の摂取量の平均値は、女性では、統計学的

な有意差は無かったが、H 群の方が L 群より高かった（表 2-2）。一方、男性で

は、統計学的な有意差は無かったが、L 群の方が H 群より高かった（表 2-1）。 

 第 4 章では、1 年後の血清 CoQ10 上昇値が 1μmol/L 未満であった者を、還元型

CoQ10 サプリメントを指示通り摂取できていないとみなし、解析対象から除外し
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た（p39-40 参照）。念のため、第 4 章と同様の除外基準でも解析してみたが、男

女ともに同様の結果を得た（表 S2-1、表 S2-2）。すなわち、男性では、卵類と乳

類の摂取量の平均値が、統計学的な有意差は無かったが、H 群の方が高かった。

また、女性では、卵類、乳類、および大豆類の摂取量の平均値が、統計学的な有

意差は無かったが、H 群の方が高かった。  

以上より、卵類、乳類、および大豆類の摂取習慣が、還元型 CoQ10 サプリメン

トの吸収に影響を与えている可能性が考えられた。 
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図 2-2 L、M、および H 群の還元型 CoQ10 サプリメント摂取 1 年後の血清 CoQ10 値 

還元型 CoQ10 サプリメント摂取 1 年後の血清 CoQ10 値を男女別に示した箱ひげ図である。箱の底

は 25 パーセンタイル、箱と交差する線は中央値、箱の中の×は平均値、箱の上は 75 パーセンタ

イルである。箱の上下のひげは 10 パーセンタイルと 90 パーセンタイルを表し、ひげの上下の点

は外れ値を示している。数値は平均値を、異なる小文字のアルファベットは有意差を示している

(p < 0.05）。 
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表 2-1 各群の年齢、BMI、1 日あたりの平均栄養素摂取量および平均食品群別摂取量（男性） 

    
L群（n=15） M 群（n=14） H 群（n=14） 

2 群間 

    L 群 vsH 群 

年齢 (歳) 63.9  ± 15.0 60.4  ± 12.5 61.4  ± 9.4  0.59 

BMI (kg/m2) 24.6  ± 4.8 23.1  ± 3.1 24.0  ± 1.7  0.68 

栄養素摂取量                       

 エネルギー (kcal) 2176  ± 563 2342  ± 794 2065  ± 608  0.63 

 たんぱく質 (g) 93.8  ± 34.6 90.0  ± 44.1 79.7  ± 27.6  0.25 

(動物性たんぱく質 ) (g) 59.4  ± 26.4 52.3  ± 34.1 48.9  ± 20.4  0.26 

 脂質 (g) 63.4  ± 26.9 60.1  ± 30.1 57.1  ± 19.5  0.49 

 (動物性脂質) (g) 30.3  ± 13.9 28.5  ± 16.9 27.4  ± 10.6  0.54 

 炭水化物 (g) 253.7  ± 63.0 303.9  ± 100.2 258.7  ± 76.0  0.85 

 コレステロール (mg) 529  ± 216 496  ± 376 493  ± 208  0.66 

エネルギー比率                       

 たんぱく質 (%energy) 17.0  ± 3.8 14.8  ± 3.2  15.5  ± 2.1  0.21 

 脂質 (%energy) 25.6  ± 6.3 22.1  ± 5.9  24.7  ± 3.2  0.65 

 炭水化物 (%energy) 47.4  ± 7.9 52.1  ± 5.4  50.3  ± 6.8  0.31 

食品群別摂取量                       

 穀類 (g) 379.1  ± 152.2 528.4  ± 205.9  433.3  ± 125.7  0.32 

 いも類 (g) 54.6  ± 39.6 43.3  ± 40.3  57.0  ± 45.7  0.89 

 大豆類 (g) 101.5  ± 77.9 99.2  ± 62.4  77.5  ± 40.0  0.32 

 緑黄色野菜 (g) 129.9  ± 106.9 104.0  ± 62.9  116.6  ± 64.4  0.70 

 その他の野菜 (g) 232.1  ± 179.3 215.6  ± 96.3  185.8  ± 113.5  0.43 

 果実類 (g) 158.7  ± 115.3 142.8  ± 150.1  132.9  ± 100.3  0.54 

 魚介類 (g) 154.5  ± 79.5 122.8  ± 100.8  114.5  ± 70.7  0.18 

 肉類 (g) 83.4  ± 44.5 72.2  ± 41.8  56.3  ± 30.2  0.074 

 卵類 (g) 45.9  ± 25.7 48.2  ± 42.3  57.4  ± 28.6  0.28 

 乳類 (g) 102.8  ± 111.7 162.2  ± 150.4  173.1  ± 128.9  0.14 

 油脂類 (g) 11.9  ± 4.9 11.3  ± 6.7  12.5  ± 6.3  0.79 

平均±標準偏差. 3 群間の数値の差は Welch の t-検定で解析した後、Holm-Bonferroni 法による補正を行った. 

3 群間の比較では、統計学的な有意差はなかった. 2 群間の数値の差は Welch の t-検定で解析した. 
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表 2-2 各群の年齢、BMI、1 日あたりの平均栄養素摂取量および平均食品群別摂取量（女性） 

    
L群（n=31） M 群（n=31） H 群（n=30） 

2 群間 

    L 群 vsH 群 

年齢 (歳) 56.9  ± 15.3a 68.2  ± 9.1 b 62.8  ± 8.9 a 0.075 

BMI (kg/m2) 23.2  ± 5.0  23.9  ± 3.5  22.4  ± 2.8  0.44 

栄養素摂取量                       

 エネルギー (kcal) 1656  ± 528  1682  ± 491  1902  ± 583  0.094 

 たんぱく質 (g) 69.7  ± 23.3  77.0  ± 30.3  85.9  ± 39.4  0.061 

(動物性たんぱく質 ) (g) 42.2  ± 17.3  48.5  ± 22.2  54.3  ± 34.1  0.093 

 脂質 (g) 50.4  ± 15.7  54.0  ± 19.7  60.3  ± 21.7  0.050 

 (動物性脂質) (g) 23.2  ± 8.7  26.7  ± 10.8  30.4  ± 14.8  0.029 

 炭水化物 (g) 220.3  ± 86.0  216.5  ± 57.2  248.0  ± 71.2  0.18 

 コレステロール (mg) 387  ± 153  393  ± 204  490  ± 293  0.099 

エネルギー比率                       

 たんぱく質 (%energy) 17.1  ± 3.1  18.1  ± 3.0  17.7  ± 3.4  0.49 

 脂質 (%energy) 28.0  ± 5.3  28.6  ± 4.6  28.3  ± 4.4  0.77 

 炭水化物 (%energy) 52.4  ± 7.2  52.1  ± 5.8  52.6  ± 7.2  0.90 

食品群別摂取量                       

 穀類 (g) 307.8  ± 116.7  294.5  ± 120.8  347.4  ± 114.5  0.19 

 いも類 (g) 55.7  ± 40.3  55.4  ± 42.5  70.7  ± 61.9  0.28 

 大豆類 (g) 66.2  ± 37.5  76.5  ± 66.1  78.3  ± 46.4  0.28 

 緑黄色野菜 (g) 97.2  ± 53.7  132.1  ± 92.2  130.0  ± 78.7  0.068 

 その他の野菜 (g) 192.7  ± 104.7  244.2  ± 149.3  211.9  ± 87.8  0.45 

 果実類 (g) 150.1  ± 103.0  191.0  ± 95.4  196.9  ± 119.9  0.11 

 魚介類 (g) 93.2  ± 52.7  106.2  ± 66.1  123.6  ± 118.6  0.21 

 肉類 (g) 66.6  ± 51.9  76.7  ± 42.2  77.1  ± 36.3  0.37 

 卵類 (g) 33.5  ± 21.3  35.2  ± 24.4  46.2  ± 34.3  0.096 

 乳類 (g) 141.6  ± 85.6  167.6  ± 120.9  181.2  ± 106.5  0.12 

 油脂類 (g) 9.4  ± 4.7  10.0  ± 5.4  10.4  ± 4.7  0.42 

平均±標準偏差. 3 群間の数値の差は Welch の t-検定で解析した後、Holm-Bonferroni 法による補正を行った. 

群間で異なる小文字のアルファベットは有意差を示している（p < 0.05）. 2 群間の数値の差は Welch の t-検定で

解析した. 
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図 2-3A 群別の 1 日あたりの卵類摂取量 

データは対象者の平均±標準偏差。3 群間の比較では、統計学的な有意差はなかった。  

 

 

 

図 2-3B 群別の 1 日あたりの乳類摂取量 

データは対象者の平均±標準偏差。3 群間の比較では、統計学的な有意差はなかった。 
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図 2-3C 群別の 1 日あたりの大豆類摂取量 

データは対象者の平均±標準偏差。3 群間の比較では、統計学的な有意差はなかった。 
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2.4 考察 

CoQ10 は脂溶性のため、親水性-親油性バランス値の高い界面活性剤で乳化され

ると吸収率が向上する [90]。卵類および大豆類はリン脂質（レシチン）を、乳類

は乳タンパク質を含み、中性脂肪やコレステロールは乳化されて安定なエマルシ

ョンを形成している [91-94]。そのため、これらの食品に含まれる脂質は、肉類な

どの脂質に比べると腸管内で吸収されやすい性質を持ち、天然の乳化剤として

CoQ10 の吸収率を高める可能性がある。これまでは、単に脂質とともに摂取する

と CoQ10 の吸収率が高まるのではないかと考えられてきたが  [7]、乳化作用のあ

る成分を含む食品摂取の習慣が、CoQ10 の吸収を高めるという新たな可能性が示

された。  

 しかし、これらの食品の摂取量の平均値において、H 群の方が L 群より高かっ

たが、有意差は示されなかった。また、BDHQ は食品摂取習慣の調査であり、サ

プリメント摂取直前の食事内容は不明である。食品摂取習慣は参加者の記憶によ

るため、実際にこれらの食品が CoQ10 の吸収を上げるか、介入研究による具体的

な検証が必要である。 
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2.5 要約 

本章では、長期間の還元型 CoQ10 サプリメント摂取試験（ユビキノール健診）

に参加している愛媛県上島町の住民を対象に、食品摂取習慣と還元型 CoQ10 サプ

リメントの吸収の関連を調査した。対象者を男女別にサプリメント摂取後の血清

CoQ10 値の高い順に並べて上位より H、M、L 群の 3 群に分けたところ、H 群で

は、L 群と比較して、男女ともに統計学的な有意差は無かったものの、卵類や乳

類の摂取量の平均値が高かった。また女性では、大豆類の摂取量の平均値が高か

った。 

以上より、卵類、乳類、および大豆類の摂取の習慣が、還元型 CoQ10 サプリメ

ントの吸収に影響を与えている可能性がある。 
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第 3 章 

 

還元型 CoQ10 の吸収を促進する食品の検討 

 

3.1 序文 

第 1 章や第 2 章でも述べたように、ビタミンやミネラルなどの栄養素の吸収

は、同時に摂取する食品やその成分によって影響を受ける。第 2 章では、還元型

CoQ10サプリメント摂取 1 年後に血清 CoQ10値の高い H 群では、L 群と比較して、

卵類、乳類、および大豆類の平均の摂取量が多いことが示されたが、これらの食

品を含み、特定の食品が腸管での CoQ10 吸収に直接影響を与えているか調べた報

告はまだ無い。 

そこで第 3 章では、生卵、ミルクスープ、およびみそ汁に顆粒状タイプの還元

型 CoQ10 サプリメントを懸濁して、試験参加者に食事と一緒に摂取させた時の摂

取後 5 時間までの血清 CoQ10 値を測定し、これら食品の摂取が還元型 CoQ10 サプ

リメントの吸収に影響を与えているか調査した。 
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3.2 実験方法 

3.2.1 還元型 CoQ10 サプリメント 

本研究では、顆粒状タイプのサプリメント（P30）を使用した。P30 の詳細は第

2 章、2.2.1（p15）で記した。P30 は株式会社カネカより提供された。 

 

3.2.2 研究デザイン 

本研究は、「還元型コエンザイム Q10 吸収に及ぼす食事の影響」研究として、

2018 年 3 月から 12 月にかけて実施された。本研究は、ヘルシンキ宣言に則って

実施され、和洋女子大学人を対象とする研究倫理委員会の承認を得た（第 1734

号）。本研究の参加者からは、文書により試験参加の同意を得た。対照食実験と

実験食摂取による還元型 CoQ10 サプリメント摂取実験は 2018 年 3 月から 12 月に

かけて 6～14 週間の間隔で、同じ参加者を対象に計 4 回実施した。参加者には、

図 3-1 に示すような食事を提供した。写真上部は対照食メニューである。汁中に

実験食品を含まないすまし汁を対照食とした。実験食では、赤丸で囲まれたすま

し汁をみそ汁、ミルクスープ、および生卵とみそ汁に変更し、赤矢頭で示される

食品メニューに 1 食当たり 1 分包の P30（120 mg 還元型 CoQ10 を含有）を懸濁さ

せた。スープによる吸収性を適切に評価するために、赤丸で囲まれた以外のメニ

ューは、同じものを提供した。以下、対照食はすまし汁試験、実験食はそれぞれ

みそ汁試験、ミルクスープ試験、および生卵試験と記す。試験当日、参加者には

当日朝 9 時までに朝食をとってもらい、12 時頃より対照食または実験食の摂取

を開始した。食事は、30 分かけて完食するよう、参加者に指示した。食事の栄養

価はカロリーメイクソフトウェア（株式会社東洋システムサイエンス、神奈川県

横浜市）を用いて算出した。食事の構成および栄養成分を表 3-1 に示した。本研

究には、健康なボランティア 13 名（50 代男性 1 名、20-30 代女性 12 名）が参加

したが、4 回すべてのサプリメント摂取実験に参加したのは、8 名（男性 1 名、

女性 7 名）であった。この 8 名を本試験の解析対象者とした。 

 

3.2.3 採血および血清 CoQ10 値の測定 

採血は、ベースライン時（食事摂取直前）、食事開始から 1.5、3、および 5 時

間後に行った。血清の調製、および血清 CoQ10 値の測定の方法は、第 2 章 2.2.3
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（p16）に記した。 

 

3.2.4 P30 懸濁液中の還元型 CoQ10 濃度の比率の測定 

P30 を懸濁させたすまし汁、みそ汁、ミルクスープ、および生卵の懸濁液中に

含まれる総 CoQ10 濃度に対する還元型 CoQ10 濃度の比率を測定した。懸濁液は、

P30 を懸濁してから約 1 時間後に 100g ずつ採取し、分析直前まで－80℃で保管

した。測定サンプルは、解凍後に保管液約 50mg に 2-プロパノール 2mL を混合

し、1500×g で 10 分間の遠心分離で得られた上清 40 μL に、2-プロパノール 160 

μL、メタノール 250μL および内部標準として 50 ng/mL 酸化型コエンザイム Q9 の

2-プロパノール溶液 50μL を添加し、ボルテックスミキサーで撹拌後、PTFE 製メ

ンブランフィルターでろ過を行うことで調製した  [95]。測定方法は、第 2 章 2.2.3

（p16）に記した。なお、CoQ10 量の測定は、カネカテクノリサーチ株式会社高砂

分析センターに委託した。  

 

3.2.5 データ解析 

全てのデータは平均±標準偏差で示した。CoQ10 を懸濁させた 4 種類の試験食

摂取後の血清 CoQ10 上昇値（ΔCoQ10）は、食事開始から 1.5、3、および 5 時間

後の値からベースライン値を差し引いて算出した。CoQ10 のバイオアベイラビリ

ティを比較するために、摂取後 5 時間までの血清 CoQ10 濃度時間曲線下面積（Δ

AUC0-5）を算出した。これらのデータは、非対応および反復測定による一元配置

分散分析（ANOVA）の後、各群間の差は Holm-Bonferroni の事後検定（post-hoc 

test）によって評価した。統計学的有意水準は 5 ％未満（両側検定）とした。統

計解析には、 js-STAR ver.9. 3. 0j web アプリケーションソフトウェア

（http://www.kisnet.or.jp/nappa/software/star/）を使用した。 
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図 3-1 対象者に提供した食事 

対照食は、焼鮭と大根の柚香和え（中央上）、ほうれん草のお浸し（左上）、米飯（左下）、および

すまし汁（右下、赤丸で囲んだもの）である。赤矢印は、還元型 CoQ10 を 1 食あたり 120mg 配合

した P30 懸濁メニューである。なお、実験食では、赤丸で囲まれたすまし汁をみそ汁、ミルクス

ープ、生卵（+みそ汁）に変更した。 
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表 3-1. 試験毎の食事メニューおよび栄養成分 

試験 No.  1  2  3  4  

試験名 
すまし汁       

（対照食） 
みそ汁 ミルクスープ 生卵 

食事メニュー 

主菜 焼鮭 

副菜 ほうれん草のお浸し 

主食 米飯 米飯 米飯 米飯＋生卵 a 

汁物 すまし汁 a  みそ汁 a  ミルクスープ a  みそ汁 

  水 150g 水 150g 牛乳 150g 水 150g 

  
塩・減塩醬油

各 1g 
米味噌 b10g 

塩・減塩醬油

各 1g 
米味噌 b10g 

栄養成分 

エネルギー (kcal)  336  356  437  430  

たんぱく質 (g)  20.1  21.5  25.1  27.5  

脂質 (g)  3.6  4.3  9.3  9.4  

炭水化物 (g)  54.1  56.5  61.3  56.4  

CoQ10 (mg)c  0.52 0.55 0.56 0.59 

CoQ10サプリメント (mg)  120 120 120 120 

aP30 を懸濁した食品. b非加熱の生味噌（37.8μg の CoQ10含有）.  
c食品に含まれている CoQ10 量を久保ら [11]のデータより計算. 
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3.3 結果 

研究デザインに従って、対照食のすまし汁、実験食のみそ汁、ミルクスープ、

および生卵に顆粒状タイプの還元型 CoQ10 サプリメント（P30）を懸濁し、図 3-

1 に示す食事と一緒に摂取させ、血清 CoQ10 値を摂取後 5 時間まで経時的に測定

した。 

4 つの試験におけるΔCoQ10 とΔAUC0-5 を図 3-2 に示した。摂取 1.5 時間後で

は、みそ汁試験のΔCoQ10 値は生卵試験の値よりも 4.9 倍高く、また摂取 3 時間

後では、対照食のすまし汁試験および他の 2 つの実験食試験よりも 1.8～2.2 倍高

かった（それぞれ p < 0.05、図 3-2A）。みそ汁試験の平均ΔAUC0-5 は 4.94±1.51μmol 

h/L であり、対照食であるすまし汁試験（3.08±1.33μmol h/L）の 1.6 倍であった

（p < 0.05、図 3-2B）。残りの 2 種類の実験食であるミルクスープ試験（2.95±

1.07μmol h/L）、および生卵試験（3.05±1.64μmol h/L）は、対照食のすまし汁試験

の値とほぼ変わらず、みそ汁試験はミルクスープ試験および生卵試験の 1.6～1.7

倍だった（p < 0.05、図 3-2B）。以上より、みそ汁に P30 を懸濁すると、摂取後 5

時間までの CoQ10 の吸収とバイオアベイラビリティが増加することが分かった。

しかし、P30 を生卵に懸濁させた場合、みそ汁を同時に摂取しても同様の結果は

得られなかった。 

なお、P30 を懸濁させたすまし汁、みそ汁、ミルクスープ、および生卵の懸濁

液中に含まれる総 CoQ10 濃度に対する還元型 CoQ10 濃度の比率は、それぞれ 99.2、

99.2、99.1、および 99.0％であり、試験対象の食品に懸濁しても、P30 由来の還元

型 CoQ10 は安定に還元型の状態で存在していることが示された。  
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図 3-2 P30 懸濁食摂取後のΔCoQ10 およびΔAUC0-5 

図 3-2A は、○は P30 懸濁すまし汁、●は P30 懸濁みそ汁、△は P30 懸濁ミルクスープ、および

□は P30 懸濁生卵の血清 CoQ10 上昇値（ΔCoQ10）を示した図である。データは平均±標準偏差

で示した。図 3-2B は、すまし汁、みそ汁、ミルクスープ、および生卵の試験のΔAUC0-5 の箱ひ

げ図である。箱の底は 25 パーセンタイル、箱と交差する線は中央値、箱の中の×は平均値、箱

の上は 75 パーセンタイルである。箱の上下のひげは 10 パーセンタイルと 90 パーセンタイルを

表し、ひげの上下の点は外れ値を示している。データは反復測定による一元配置分散分析で解析

し、各群間の差は Holm-Bonferroni の事後検定（post-hoc test）で評価した。異なる小文字のアル

ファベットは有意差を示している（p < 0.05）。略語：ΔCoQ10；血清 CoQ10 上昇値、ΔAUC0-5；

摂取後 5 時間までの血清 CoQ10 濃度時間曲線下面積。 
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3.4 考察 

第 2 章の研究では、卵類、乳類、および大豆類の摂取の習慣が、還元型 CoQ10

サプリメントの吸収に影響を与えている可能性を示した。これらの食品は、天然

の乳化剤として CoQ10 の吸収率を高める可能性がある。実際に還元型 CoQ10 サプ

リメントの吸収に影響を与えるかを調査するために、生卵、ミルクスープ、およびみ

そ汁に顆粒状還元型 CoQ10 サプリメントを懸濁させて摂取させる単回投与試験を行

った。すべての食品が顆粒状還元型 CoQ10 サプリメントの吸収を高めると予想して

いたが、みそ汁のみが吸収を促進した。 

CoQ10 は脂溶性のため、親水性-親油性バランス値の高い界面活性剤で乳化され

ると吸収率が向上するという報告がある [90]。大豆タンパク質は乳化性や界面活

性能を有しており  [96]、大豆タンパク質を糖とアミノカルボニル反応させること

で乳化性が向上する [97]。大豆タンパク質のアミノカルボニル反応によって生じ

る味噌の着色成分が、CoQ10 の乳化性を高めることにより吸収を促進させる可能

性がある。あるいは、大豆レシチンや味噌の発酵中に生じた両親媒性の物質が

CoQ10 の吸収を促進している可能性もある。本研究では非加熱の生味噌を使用し

た。生味噌には多種類の酵素の活性が保持されている [98]。米からも両親媒性の

シクロデキストリンを生成できることから [99]、熟成中に味噌の材料である米麹

からシクロデキストリンのような両親媒性の物質が生成されている可能性もあ

る。また、味噌や大豆抽出物は、細胞表面の亜鉛トランスポーターの発現量を増

加させることにより、亜鉛の吸収を改善する  [100,101]。味噌に含まれる成分の中

には、CoQ10 トランスポーターの発現や活性に影響を与える物質がある可能性も

ある。CoQ10 の吸収を促進する活性成分の同定とそのメカニズムについては、さ

らなる研究が必要である。 

すまし汁、みそ汁、ミルクスープ、および生卵の実験での食事から得られた

CoQ10 量は、久保ら [11]のデータを用いると、それぞれ 0.52、0.55、0.56、および

0.59 mg となり（表 3-1）、還元型 CoQ10 サプリメント摂取の 200 分の 1 以下と推

定される。このことから、食事に含まれる CoQ10 量そのものの効果は、極めて低

いことが示された。また、本研究で使用した味噌 10g 中には、37.6μg の CoQ10 し

か含まれていないことから（表 3-1）、味噌に含まれている CoQ10 が CoQ10 のバイ

オアベイラビリティ向上に関与しているとは考えにくいと思われる。  
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また、既報の還元型 CoQ10 サプリメント摂取によるΔAUC 値を推定し、本研

究で得られたΔAUC0-5 値と比較した。細江らは、ソフトカプセルに入った還元型  

CoQ10 150 mg を用いて、食事摂取後の単回投与実験を行った  [58]。この実験にお

ける摂取後 6 時間の推定ΔAUC（ΔAUC0-6）は 2.9μmol h/L であったが、対照実

験として 120mg の顆粒状還元型 CoQ10 をすまし汁で摂取した場合のΔAUC0-5 は 

3.08±1.33μmol h/L と、同様の結果が得られたと判断した。顆粒状還元型 CoQ10

をみそ汁試験における CoQ10 のΔAUC0-5（4.94±1.51μmol h/L）は、他試験（すま

し汁、ミルクスープ、生卵）と比べて 1.6～1.7 倍高く、少なくとも、顆粒状還元

型 CoQ10 サプリメント（P30）においては、みそ汁への懸濁が、バイオアベイラ

ビリティ向上の最善の方法の一つであると示唆するものであった。バイオアベイ

ラビリティ向上効果に卵類と乳類の影響はみられなかったが、血清 CoQ10 値の測

定時間が 5 時間までと短いことが関係している可能性がある。ヒトにおける単回

投与の血清 CoQ10 値のピークは 12～24 時間である [61]ことから、測定時間を 24

時間程度まで延長すれば、卵類と乳類でも CoQ10 のバイオアベイラビリティ向上

が観察される可能性が残されている。 

本研究では非加熱の米味噌を使用した。加熱殺菌されている味噌、米麹の割合

が異なる味噌、または麦味噌や豆味噌など他の麹を使用した味噌でも、同様に

CoQ10 のバイオアベイラビリティを向上させるかについては、今後検討が必要で

ある。また、味噌の量や汁中の濃度の最適化や、カプセルタイプの CoQ10 サプリ

メントをみそ汁と一緒に摂取しても、同様の結果が得られるかも、今後の検討課

題である。 

還元型 CoQ10 は容易に酸化されることから、還元型の状態を保たせるために、

低温保存や適切な還元剤（ビタミン C など）と共存させるなどの工夫が必要であ

る [7]。顆粒状還元型 CoQ10 サプリメントを懸濁させたすまし汁、みそ汁、ミル

クスープ、および生卵の懸濁液中に含まれる総 CoQ10 濃度に対する還元型 CoQ10

濃度の比率は、それぞれ 99％以上であり、食品に懸濁しても、還元型の状態で安

定していることが確認された。また、味噌を作る工程で顆粒状還元型 CoQ10 を添

加したところ、熟成中および保存中の最大 9 か月間にわたって還元型 CoQ10 濃度

の比率 90％以上と安定して存在していることが報告された [95]。本研究の成果と

合わせ、CoQ10 強化味噌などの高吸収型の CoQ10 強化食品開発も期待される。 
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3.5 要約 

本章では、第 2 章の研究により CoQ10 の吸収に影響を与えている可能性が示

された卵類、乳類、および大豆類が、実際に還元型 CoQ10 サプリメントの吸収に

影響を与えるかを調査するために、生卵、ミルクスープ、およびみそ汁に顆粒状

還元型 CoQ10 サプリメント（P30）を懸濁させ、食事と一緒に摂取する単回投与

試験を行った。摂取後 5 時間までの血清 CoQ10 濃度時間曲線下面積は、みそ汁試

験のみが他の 1.6～1.7 倍であった。 

以上より、還元型 CoQ10 サプリメントの吸収は、みそ汁のようなある特定の食

品に懸濁させて摂取することによって、促進される可能性が示された。また、

CoQ10 強化味噌などの高吸収型の CoQ10 強化食品開発も期待される。 
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第 4 章 

 

長期間の還元型 CoQ10 サプリメント摂取後の血清 CoQ10 値および QOL

改善に影響を与える遺伝子一塩基多型（SNPs）の検討 

 

4.1 序文 

第 1 章や第 2 章でも述べたように、CoQ10 サプリメント摂取にともなう血清

CoQ10 値の上昇量には大きな個人差があり [53,54]、この個人差がサプリメント効

果の有効性を結論付ける妨げとなっている可能性が考えられる。 

ヒトゲノムには 30 億塩基対が存在し、そのうち一塩基の置換によって生じた

多型が遺伝子一塩基多型（SNPs）であるが、アミノ酸配列や転写調節領域の塩基

配列が変わることで遺伝子機能に影響する [102]。第 1章で述べたNPC1L1 [79,80]、

CD36 [83]、ABCB1 [84]、およびコレステロール代謝の遺伝子には SNP があり、こ

れらが遺伝子機能の差をもたらしている。CoQ10 代謝にも個人差をもたらす可能

性を考えて、第 4 章では、サプリメント吸収に関係する遺伝的な要因について検

討することを目的とし、コレステロールと CoQ10 の代謝、吸収、排出、および細

胞への取り込みに関わる遺伝子（ステロール調節要素結合タンパク質 2（SREBP-

2）、3-ヒドロキシ-3-メチルグルタリル CoA 還元酵素（HMGCR）、アポリポタン

パク質 B（APOB）、チトクローム P450 ファミリー7 サブファミリーA メンバー1

（CYP7A1）、NPC1L1、ABCB1、および CD36）の中にある SNP と還元型 CoQ10 サ

プリメント摂取後の血清 CoQ10 上昇値との関連をユビキノール健診参加者を対

象に解析した。さらに、サプリメント摂取による主観的生活の質（QOL）尺度を

測る MOS Short-Form 36-Item Health Survey（SF-36）スコア変化との関連も解析し

た。 
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4.2  実験方法 

4.2.1 CoQ10 サプリメント 

還元型 CoQ10 サプリメントは、第 2 章 2.2.1（p15）に既述したものと同じもの

を使用した。 

 

4.2.2 研究デザイン 

本研究は、第 2 章と同様、愛媛県上島町の住民を対象として行われたユビキノ

ール健診（UMIN000012612） [44,54]に参加していた人を対象とした。サプリメン

ト摂取に伴う血清 CoQ10 値の上昇と SNP との関連は、「愛媛県上島町ユビキノー

ル健診参加者を対象としたユビキノールサプリメントの吸収と遺伝子多様性に

関する研究」（研究①）として、サプリメント摂取に伴う SF-36 スコアの改善と

SNP との関連は「ユビキノール（還元型 CoQ10）サプリメントの継続摂取がもた

らす QOL および認知機能の改善効果の個人差と CoQ10 代謝関連遺伝子の遺伝子

一塩基多型との関連調査」（UMIN000045397）（研究②）として、それぞれ和洋女

子大学人を対象とする研究倫理委員会の承認を得た（第 1614 号、第 2102-2 号）。

2 つの研究はヘルシンキ宣言に則って実施された。  

ユビキノール健診は 2013 年 11 月から開始され、半年毎に新たな参加者が登録

できる前向き研究デザインを採用した（図 4-1A）。参加者は、2016 年 11 月まで

は 1 日当たり 100 または 120mg の還元型 CoQ10、2016 年 11 月以降は 150mg の還

元型 CoQ10 を毎日摂取した。開始時期毎に○A ～○G グループに分けられ、研究①

は、2013 年 11 月から 2016 年 11 月にユビキノール健診に登録されたグループ○A

～○G の人を対象とし、2016 年 11 月の測定会において参加者を募集した。文書に

より本研究の参加の同意を得た 170 名の参加者より、SNP 解析用の採血を行っ

た。血清 CoQ10 値および総コレステロール値は、参加登録時の値を摂取前の値と

して使用した（図 4-1A）。吸収性の評価には還元型 CoQ10 サプリメントの摂取量

と摂取期間を統一することが必要である。そこで、1 日あたり 150 mg の還元型

CoQ10 を 1 年間摂取した後の 2017 年 11 月値を摂取後の値とした（図 4-1A）。 

本研究の参加の同意を得た 170 名のうち、41 名が 2017 年 11 月のユビキノー

ル健診測定会には参加しなかった。また、先行研究では、1 日 150mg の還元型

CoQ10 摂取であれば、血清 CoQ10 上昇値が 1μmol/L は上昇する可能性が示されて
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いる [58]。150 mg の還元型 CoQ10 サプリメント摂取 1 年後の血清 CoQ10 上昇値が

1μmol/L 未満であった 21 名を、還元型 CoQ10 サプリメントを指示通り摂取でき

ていないとみなし、本研究の解析対象者から除外した。最終的に 108 名（男性 38 

名、年齢 64.1 ± 10.9 歳、女性 70 名、年齢 64.2 ± 10.1 歳）が解析対象者と

なった（図 4-1B）。 

 研究②は、研究①の解析対象者となった 108 名を対象とし、既に取得した研究

データの再解析研究として実施した。対象者全員より同意書を再取得するのは困

難であると判断されたため、オプトアウトの募集方法を採用した。まず、2021 年

9 月から 12 月にかけて、本研究の実施について、和洋女子大学健康栄養学科鈴木

敏和研究室と共同研究者の木下博士が代表取締役を務める「ちいき進かがく株式

会社」（愛媛県松山市）の 2 つの WEB ページ上で公開した。また、2021 年 11 月

に実施された「新ユビキノール健診」（UMIN000032814）の会場でのポスター掲

示や研究代表者の鈴木が新ユビキノール健診会場に赴いて、研究対象者に直接本

研究へ協力を依頼した。その際、対象者が個々のデータ使用の許可を取り下げら

れるよう、十分に配慮した。QOL 改善効果の評価には、健診の参加登録時からの

サプリメント摂取期間の統一が必要だと考え、測定データは、参加登録時と登録

1 年後の値を使用した（図 4-2A）。各 SNP の遺伝子型は、研究①で得られた成果

を利用した。なお、登録後 1 年以内に 1 日当たり 150 mg の還元型 CoQ10 を摂取

した期間がある○F と○G グループの 11 名（図 4-2A）と、還元型 CoQ10 サプリメ

ント摂取 1 年後のデータが欠落していた 1 名を、本研究の解析対象者から除外し

た。また、還元型 CoQ10 サプリメント摂取 1 年後の血清 CoQ10 値が介入前の値の

2 倍未満かつ血清 CoQ10 上昇値が 1μmol/L 未満であった 4 名を、還元型 CoQ10 サ

プリメントを指示通り摂取できていないとみなし、本研究の解析対象から除外し

た。最終的に 92 名（男性 31 名、年齢 64.9 ± 11.3 歳、女性 61 名、年齢 64.3 

± 10.4 歳）が解析対象者となった（図 4-2B）。 

 

4.2.3 採血、血清 CoQ10 および総コレステロール値の測定  

採血、血清の調製、血清 CoQ10 値の測定の方法は、第 2 章 2.2.3（p16）に記し

た。血清総コレステロール（TC）値の測定は、株式会社四国中検（香川県綾川町）

に委託し、酵素法で実施された。 
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4.2.4 ポリメラーゼ連鎖反応-制限酵素断片長多型解析（PCR-RFLP）  

7 遺伝子 8SNP（SREBP-2 の rs133291、HMGCR の rs3846663、APOB の rs1042034、

CYP7A1 の 3808607、NPC1L1 の r2072183、ABCB1 の rs1045642 と rs2032582、お

よび CD36 の rs1761667）の遺伝子型の解析は、ポリメラーゼ連鎖反応-制限酵素

断片長多型解析（PCR-RFLP）法により行った。各々の SNP 解析のための PCR 増

幅反応用の 2 つのプライマー塩基配列、増幅 DNA 断片長、制限酵素、および制

限酵素反応後の DNA 断片長を表 4-1 にまとめた。プライマーはシグマアルドリ

ッチジャパン合同会社（東京都目黒区）より、制限酵素はニュー・イングランド・

バイオラボ・ジャパン株式会社（東京都墨田区）より購入した。  

血液試料からの DNA の抽出は、全自動 DNA 抽出装置 Maxwell RSC Instrument

（Promega Corporation、WI、USA）Maxwell RSC Blood DNA Kit を用いた。 DNA

濃度は、Qubit dsDNA BR Assay Kit（Thermo Fisher Scientific、MA、USA）を用い

て定量した。一部の DNA サンプルを PCR 用に 10 ng/μL の作業濃度に希釈した。 

PCR は、0.2μmol/L のフォワードおよびリバースプライマーペア、0.2mmol/L の

dNTP 混合物、1ng/μL のテンプレート DNA、および 1×HS Gene Taq NT バッファ

ー中 0.01U/μL の Hot-Start Gene Taq NT DNA ポリメラーゼ（株式会社ニッポンジ

ーン、富山県富山市）から成る 20μLの反応液を調製し、TaKaRa PCR Thermal Cycler 

Dice® Gradient（タカラバイオ株式会社、滋賀県草津市）を用いて、95℃で 5 分の

初期活性化ステップ、95℃で 30 秒の 40 サイクル（変性）、60℃で 30 秒（アニー

リング）、72℃で 10 分（伸長）、続いて 72℃で 10 分間の最終伸長の条件で行っ

た。5 μL の PCR 産物をトリス-ホウ酸-エチレンジアミン四酢酸（EDTA）緩衝液

で調製した 1.5％アガロース（アガロース 1200、株式会社ピーエイチジャパン、

広島県広島市）ゲルで電気泳動を行い、DNA 増幅を確認後、残りの PCR 産物 5 

μL を、1×制限酵素反応バッファーと 2 units の制限酵素を含む 10μL の反応液を

調製し、TspRI と TaqαI は 65℃で、その他の制限酵素は 37℃で一晩反応させた。

制限酵素反応後の DNA 断片はトリス-ホウ酸-EDTA 緩衝液で調製した 2％アガロ

ース 21（株式会社ニッポンジーン）ゲルで電気泳動を行い、表 4-1 に示す DNA

断片長の違いを基に、各 SNP の遺伝子型を判定した。SREBP-2 の rs133291 を除

いて、片側の PCR プライマーと蛍光標識ダイターミネーターを用いて得られた

反応産物を ABI PRISM 3100 Genetic Analyzer（Thermo Fisher Scientific）で解析し、 
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DNA 塩基配列を直接決定することで、PCR-RFLP 解析で判定された SNP の遺伝

子型を確認した（図 S4-1）。なお、DNA の塩基配列決定は、シグマアルドリッチ

ジャパン合同会社を通じて、公立大学法人秋田県立大学バイオテクノロジーセン

ター（秋田県秋田市）に委託した。 

 

4.2.5 MOS Short-Form 36-Item Health Survey（SF-36） 

主観的 QOL 尺度の調査には SF-36 を用いた [103]。SF-36 は、36 の質問に回答

することで、8 種類の下位尺度（身体機能；PF、日常役割機能（身体）：RP、体

の痛み：BP、全体的健康感：GH、活力：VT、社会生活機能：SF、日常役割機能

（精神）：RE、心の健康：MH） [104,105]のスコア、および下位尺度に基づく 3 種

類のサマリースコア（身体的側面の QOL サマリースコア：PCS、精神的側面の

QOL サマリースコア：MCS、役割／社会的側面の QOL サマリースコア：RCS）

が算出される。各下位尺度のスコアは、0〜100 点の範囲で示され、スコアが高

いほど良い健康状態を表すとされる [103]。 

 

4.2.6 データ解析 

 データの統計解析は、IBM SPSS Statistics for Windows, version 28.0（IBM Corp., 

NY, USA）を用いた。解析は、以下のように行った。 

 参加者集団において、各 SNP のメジャー型ホモ、ヘテロ、マイナー型ホモの出

現頻度が Hardy-Weinberg（HWE）平衡 [106,107]の条件を満たすかの確認は、χ2

検定を用いた。研究①の男性における ABCB1 の rs1045642 を除いて（表 S4-1A）、

研究①、②ともに、調査した SNP における各遺伝子型の出現頻度は、HWE 平衡

の条件を満たしていた（表 S4-1）。 

還元型 CoQ10（150 ㎎）サプリメント摂取 1 年後の 2017 年 11 月値からベース

ライン値（参加登録時の値）を差し引くことで算出された、血清 CoQ10 上昇値（Δ

CoQ10）および血清 TC で除した血清 CoQ10 上昇値（Δ[CoQ10／TC]）を用いた。

ΔCoQ10 およびΔ[CoQ10／TC]のそれぞれにおいて、平均値以上の解析対象者を高

応答（HR）群、平均値未満の解析対象者を低応答（LR）群として、対象者を 2 つ

のグループに分けた後、HR 群と LR 群で各 SNP におけるメジャーホモ、ヘテロ、

およびマイナーホモ型の出現頻度の偏りをχ2 検定で調べた。また、HR 群に偏り
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のある対立遺伝子（HR アレル）の合計数 4 個以上を Group 1、3 個以下を Group 

2 とし、グループ内での HR 群と LR 群の比の比較も、χ2 検定を用いた。サプリ

メント摂取前後の SF-36 下位尺度スコアと各 SNP における遺伝子型の関連解析

は、次のように行った。各 SNP において、メジャー型ホモ接合体とヘテロ／マイ

ナー型ホモ接合体の 2 群、または HR アレルの合計数で 2 グループに分け、反復

測定二元配置分散分析（Two-way repeated measure ANOVA）を用いて、サプリメ

ント摂取前後における SF-36 下位尺度スコアまたはサマリースコアの変化に対

する交互作用を調べた。 

その他、2 群間の数値の差は Welch の t-検定、同一群におけるサプリメント摂

取前後の数値の差は対応のある t-検定で解析した。 
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図 4-1 血中 CoQ10 値上昇への SNP の影響を調査した研究の概要（A）と解析対象者選抜

のフロー（B） 

●はユビキノール健診参加登録時、▲は摂取 1 年後、〇は 150mg の還元型 CoQ10 摂取開始時、お

よび△は 150mg の還元型 CoQ10 摂取 1 年後を示した。参加者は、2016 年 11 月までは 1 日当たり

100 または 120mg の還元型 CoQ10、2016 年 11 月以降は 150mg の還元型 CoQ10 を毎日摂取した。

開始時期毎に○A ～○G のようにわけられ、研究①は、2013 年 11 月から 2016 年 11 月にユビキノー

ル健診に参加した○A ～○G の人を対象とした。血清 CoQ10 値および TC 値は、参加登録時、および

2017 年 11 月値を使用した。SNP の遺伝子型は 2016 年 11 月に採取した血液サンプルを用いて解

析した。 
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図 4-2 CoQ10 サプリメント摂取による SF-36 スコア変化における SNP の影響を調査し

た研究の概要（A）と解析対象者選抜のフロー（B） 

●はユビキノール健診参加登録時、▲は摂取 1 年後、〇は 150mg の還元型 CoQ10 摂取開始時、お

よび△は 150mg の還元型 CoQ10 摂取 1 年後を示した。参加者は、2016 年 11 月までは 1 日当たり

100 または 120mg の還元型 CoQ10、2016 年 11 月以降は 150mg の還元型 CoQ10 を毎日摂取した。

研究②は、研究①の解析対象者を対象とし、1 日当たり 150 mg の還元型 CoQ10 摂取期間のある○F

と○G の人を除いた○A ～○E の人を対象とした。SF-36 スコアおよび血清 CoQ10 値は、参加登録時と

摂取 1 年後の値を使用した。SNP の遺伝子型は、研究①で得られた成果を利用した。 
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4.3 結果 

4.3.1 血中 CoQ10 値上昇への SNP の影響 （研究①） 

解析対象者のベースラインにおける年齢、CoQ10、TC および CoQ10/TC の血清

値を表 4-2 に示した。血清 CoQ10 値と血清 CoQ10/TC 値ともに、男性は女性より

も高値を示した。150mg の還元型 CoQ10 サプリメント摂取 1 年後のΔCoQ10 およ

びΔ[CoQ10/TC]は、以前の報告と同様に [54]、大きな個人差が確認された（図 4-

3）。男性および女性のΔCoQ10 の平均値はそれぞれ 5.52 および 5.05μmol/L であ

り、Δ[CoQ10/TC]の平均値は、それぞれ 1110 および 952μmol/mol であった。 

解析対象者を男女別にΔCoQ10 およびΔ[CoQ10/TC]の平均値で 2 群に分け、平

均値以上を高応答（HR）群、平均値未満を低応答（LR）群とし、8 つの SNP に

おける遺伝子型の分布が 2 群間で異なるか調べた（表 4-3）。女性では、ABCB1 の

rs2032582（G＞T）および CD36 の rs1761667（G > A）がΔCoQ10 の HR 群と LR

群の間で（それぞれ p ＝ 0.049 および p ＝ 0.022）、CYP7A1 の rs3808607（G＞

T）および NPC1L1 の rs2072183（C＞G）がΔ[CoQ10/TC]の HR 群と LR 群の間で

遺伝子型の分布が異なっていた（それぞれ p ＝ 0.037 および p ＝ 0.027）。一方、

男性では 8 つの SNP とも HR 群と LR 群の間で遺伝子型の分布の差はみられなか

った。そこで、以降は主として女性データの分析を行った。  

女性において HR 群と LR 群の間で遺伝子型の分布に差のあることが示された

4 つの SNP の遺伝子型頻度を図 4-4 に示した。rs2032582 GG 型と rs1761667 AA

型はΔCoQ10 の HR 群に、rs3808607 GT または TT 型と rs2072183 CC 型はΔ

[CoQ10/TC]の HR 群に偏りがあった。 

次に、女性対象者を、上記の 4 つの SNP のうち、rs2032582 は G、rs1761667 

は A、 rs3808607 は T、および rs2072183 は C アレルをそれぞれ HR アレルと

し、HR アレル数と対象者の関係を調べたところ、HR アレル数 4 個以上と 3 個

以下の 2 グループに分けたとき、グループ間の人数比が 1 に最も近くなった（表

4-4）。そこで、HR アレルを 4 個以上持つ者を Group 1、HR アレルを 3 個以下持

つ者を Group 2 と 2 群に分け、2 群間の血清 CoQ10値、ΔCoQ10、およびΔ[CoQ10/TC]

を比較した（図 4-5）。サプリメント摂取前と後の血清 CoQ10 値およびΔCoQ10 は、

Group 1 が Group 2 より有意に高かった（それぞれ p = 0.021、0.010、および 0.025）。

また、Δ[CoQ10/TC]は、Group 1 の方が Group 2 よりも高い傾向が見られたが、統
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計的な有意差は無かった（p = 0.051）。各グループにおける測定値の分布が正規

分布または等分散ではないという可能性を考え、データを対数変換して正規分布

に近づけた幾何平均値でも再解析してみたが、同様の結果を得た（表 S4-2）。 

2 つのグループ間での HR 群と LR 群の偏りを調べたところ（表 4-5）、ΔCoQ10、

Δ[CoQ10/TC]ともに HR 群に分類される参加者は Group 1 に偏っていた。Δ

[CoQ10/TC]では有意な関連を（p ＝ 0.003）、ΔCoQ10 では有意差を見出すまでに

は至らなかったものの、関連傾向を示した（p ＝ 0.063）。なお、男性参加者にお

いては、両群間に差は無かった（図 S4-2）。 

 以上より、女性においては、rs2032582、rs1761667、rs3808607、および rs2072183

の 4 つの SNP の遺伝子型を事前に調べることで、長期間の還元型 CoQ10 サプリ

メント摂取前に、血清 CoQ10 値が上昇しやすいタイプか否かを判定できる可能性

が示された。 
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表 4-2. 解析対象者のベースラインにおける年齢、CoQ10、TC および CoQ10/TC の血清値 

    全体（n=108） 男性（n=38） 女性（n=70） p-値 

年齢   64.2 ± 10.4 64.1 ± 10.9 64.2 ± 10.1 0.95 

CoQ10 (μmol/L) 1.17 ± 0.38 1.28 ± 0.36 1.11 ± 0.38 0.025 

TC (mmol/L) 5.09 ± 0.81 4.87 ± 0.88 5.21 ± 0.75 0.051 

CoQ10
 / TC (μmol/mol) 232 ± 74 269 ± 82 213 ± 60 6.0×10-4 

平均±標準偏差. p-値は男女間の Welch の t-検定により解析. 
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図 4-3 150mg の還元型 CoQ10 サプリメント摂取 1 年後のΔCoQ10 およびΔ[CoQ10/TC] 

150mg の還元型 CoQ10 サプリメント摂取 1 年後のΔCoQ10 およびΔ[CoQ10/TC]を示した箱ひげ―ド

ットプロットを示す。箱の底は 25 パーセンタイル、箱と交差する線は中央値、箱の中の×は平均

値、箱の上は 75 パーセンタイルである。箱の上下のひげは 10 パーセンタイルと 90 パーセンタイ

ルを表し、ひげの上下の点は外れ値を示している。数値は平均値を示している。略語：ΔCoQ10；

血清 CoQ10 上昇値、Δ[CoQ10/TC]；血清総コレステロールで除した血清 CoQ10 上昇値。 
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表 4-3 各 SNP と HR/LR 分類との関連 

遺伝子 SNP ID メジャー>マイナー 

p-値 (HR/LR) 

男性（n=38）   女性（n=70） 

ΔCoQ10 Δ[CoQ10/TC]   ΔCoQ10 Δ[CoQ10/TC] 

SREBP-2 rs133291 C > T 0.93 0.24   0.19 0.31 

HMGCR rs3846663 C > T 0.68 0.061   0.58 0.43 

APOB rs1042304 A > G 0.95 0.62   0.80 0.58 

CYP7A1 rs3808607 G > T 0.41 0.61   0.24 0.037 

NPC1L1 rs2072183 C > G 0.48 0.46   0.10 0.027 

ABCB1 rs1045642 C > T 0.32 0.57   0.29 0.27 

ABCB1 rs2032582 G > T 0.66 0.57   0.049 0.053 

CD36 rs1761667 G > A 0.13 0.36   0.022 0.075 

略語：SNP；遺伝子一塩基多型、HR；高応答、LR；低応答、ΔCoQ10；血清 CoQ10上昇値、

Δ[CoQ10/TC]；血清総コレステロールで除した血清 CoQ10上昇値. 



和洋女子大学大学院総合生活研究科 

52 

 

 

 

図 4-4 HR/LR 分類に関連があると示された SNP の遺伝子型頻度 

女性において、ΔCoQ10 と関連する ABCB1 rs2032582 および CD36 rs1761667、Δ[CoQ10/TC]と関連

する CYP7A1 rs3808607 および NPC1L1 rs2072183 の遺伝子型の頻度を示している。  

略語：SNP；遺伝子一塩基多型、HR；高応答、LR；低応答、ΔCoQ10；血清 CoQ10 上昇値、 

Δ[CoQ10/TC]；血清総コレステロールで除した血清 CoQ10 上昇値。 
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表 4-4 HR アレル数毎の対象者数（女性） 

  Group 1 Group 2 

HR アレル数 8 7 6 5 4 3 2 1 0 

対象者数（人） 0 2 2 15 19 16 10 5 1 

合計 38 人 32 人 
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図 4-5 Group 1 と Group 2 の 150mg の還元型 CoQ10 サプリメント摂取前と後の血清 CoQ10

値、ΔCoQ10 およびΔ[CoQ10/TC]（女性） 

女性におけるベースラインと 150mg の還元型 CoQ10 サプリメント摂取前と後の血清 CoQ10 値、Δ

CoQ10、およびΔ[CoQ10/TC]を示した箱ひげ図である。箱の底は 25 パーセンタイル、箱と交差する

線は中央値、箱の中の×は平均値、箱の上は 75 パーセンタイルである。箱の上下のひげは 10 パ

ーセンタイルと 90 パーセンタイルを表し、ひげの上下の点は外れ値を示している。数値は平均値

を示している。2 群間の差は Welch の t-検定で解析した（p < 0.05）。略語：ΔCoQ10；血清 CoQ10

上昇値、Δ[CoQ10/TC]；血清総コレステロールで除した血清 CoQ10 上昇値。 
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表 4-5. Group 1 と Group 2 の HR/LR 分類との関連（女性） 

    N 
p-値 

    Group 1 Group 2 

ΔCoQ10       

  HR (≧5.05 μmol/L) 19 9   

  LR (＜5.05 μmol/L) 19 23 0.063 

Δ[CoQ10/TC]       

  HR (≧952 μmol/mol) 24 9   

  LR (＜952 μmol/mol) 14 23 0.003 

略語：ΔCoQ10；血清 CoQ10上昇値、Δ[CoQ10/TC]；血清総コレステロールで除した

血清 CoQ10上昇値.  
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4.3.2 CoQ10 サプリメント摂取による SF-36 スコア変化における SNP の影響（研

究②） 

ユビキノール健診では、還元型 CoQ10 摂取による QOL 改善効果として SF-36

調査を行っていた [54]。血清 CoQ10 値の上昇しやすい SNP の遺伝子型の人が、

実際にサプリメント効果も得やすいか検討することを目的とし、研究①の女性対

象者において還元型 CoQ10サプリメント摂取による血清 CoQ10値の上昇と関連の

示された 4 つの SNP（rs2032582、rs1761667、rs3808607、および rs2072183）と

SF-36 スコア変化との関連について調査することにした。しかし、研究①の還元

型 CoQ10 サプリメント 150mg/日摂取 1 年後の 2017 年 11 月では、○A ～○G グルー

プ間で、健診の参加登録時からの通算のサプリメント摂取期間が異なり、均等な

SF-36 スコアの評価ができない。また、○F と○G グループの者は、参加登録後 1

年以内に 1 日当たり 150 mg の還元型 CoQ10 摂取期間が含まれる（図 4-2B）。そ

こで、参加登録から 1 年間の還元型 CoQ10 摂取量が 100～120mg の○A ～○E グル

ープの 92 名を対象とした。 

解析対象者のユビキノール健診参加時における年齢、BMI、血清 TC 値、血清

CoQ10 値、SF-36 スコア、および 100 または 120mg の還元型 CoQ10 サプリメント

摂取 1 年後の血清 CoQ10 値と SF-36 スコアを表 4-6 に示した。1 年間のサプリメ

ント摂取により、血清 CoQ10 値は、男性で 1.32±0.37 から 5.35±2.12μmol/L、女

性で 1.07±0.33 から 5.80±1.99μmol/L に上昇した。女性の SF-36 スコアでは、還

元型 CoQ10サプリメント摂取 1 年後に VT スコアが有意に増加した（p ＝ 0.007）。

一方、男性では下位尺度スコアおよびサマリースコアのいずれも有意差は無かっ

た（表 4-6）。そこで、主に女性対象者のデータを分析した。  

研究①で見いだされた 4 つの SNP が、サプリメント摂取 1 年後の SF-36 スコ

アの変化にも影響を与えているか、反復測定二元配置分散分析によって評価した

（表 4-7、表 4-8、表 4-9、および表 4-10）。まず、女性対象者を各 SNP について

メジャーホモ接合体と非メジャーホモ接合体（ヘテロ接合体とマイナーホモ接合

体）の 2 群に分け、各群における還元型 CoQ10 サプリメント摂取前後の血清 CoQ10

値と SF-36 スコアを示した（表 4-7、表 4-8、表 4-9、および表 4-10）。メジャーア

レルが HR アレルとなる rs2032582 と rs2072183 は、メジャーホモ接合体のデー

タを、マイナーアレルが HR アレルとなる rs1761667 と rs3808607 は非メジャー
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ホモ接合体のデータをカラムの左側に示した。CD36 の rs1761667（G > A）にお

いては、SF-36 下位尺度の RP（p = 0.016）および MH（p = 0.017）のスコアと交

互作用が示された（表 4-8）。また、HR アレルを含む rs1761667 GA/AA では、RP

（p = 0.003）および MH（p = 0.015）のスコアが還元型 CoQ10 サプリメント摂取

後に有意に上昇した（対応のある t-検定）が、LR アレルのみからなる rs1761667 

GG ではスコア変化はみられなかった。なお、摂取した還元型 CoQ10 サプリメン

トタイプの割合は、rs1761667 遺伝子型で偏りがないことがχ2 検定より示された

（表 S4-3B）。一方、ABCB1 の rs2032582（G＞T）、CYP7A1 の rs3808607（G＞T）、

および NPC1L1 の rs2072183（C＞G）の 3 つの SNP は、還元型 CoQ10 サプリメン

ト摂取による SF-36 の下位尺度スコアやサマリースコア、および血清 CoQ10 値と

の交互作用はなかった（表 4-7、表 4-9、および表 4-10）。なお、男性では、各 4

つの SNP は還元型 CoQ10 サプリメント摂取による SF-36 の下位尺度スコアやサ

マリースコア、および血清 CoQ10 値との交互作用は無かった（表 S4-4〜S4-7）。 

次に、研究①と同様に、4 つの SNP を組み合わせ、女性対象者を Group 1（n=32）

と Group 2（n=29）に分けたところ、Group 1 の方が Group 2 よりも、サプリメン

ト摂取による血清 CoQ10 上昇値（ΔCoQ10）は有意に高いことが確認された（p = 

0.008、表 S4-8）。また、摂取 1 年後の血清 TC 値データのない 8 名を除外した

Group 1（n=27）と Group 2（n=26）において、Δ[CoQ10/TC]は Group 1 の方が Group 

2 より有意に高いことが確認された（p = 0.011、表 S4-8）。なお、2 グループ間で

は摂取した還元型 CoQ10 サプリメントタイプの割合に偏りは無かった（表 S4-3E）。

この血清 CoQ10 の上昇のしやすさを予測するグループ分けは、期待通りに、Group 

1 の方が Group 2 よりも CoQ10 サプリメントの吸収が高いことが示された（p = 

0.008、表 4-11、図 4-6）。さらに、還元型 CoQ10 サプリメント摂取前後における 3

つの SF-36 下位尺度スコア、GH、RE、および MH で SNP のグループ分けと交互

作用を示した（それぞれ p = 0.045、p = 0.008、および p = 0.019、表 4-11、 図 4-

6）。また、Group 1 でのみ、GH、RE、および MH のスコアは 1 年間の還元型 CoQ10

サプリメント摂取後に有意に上昇した（対応のある t-検定、それぞれ p = 0.042、

p = 0.016、および p = 0.009、 表 4-11）。一方、男性では、4 つの SNP を組み合わ

せた遺伝子型によるグループ分けでは、還元型 CoQ10 サプリメント摂取による

SF-36 の下位尺度スコアやサマリースコア、および血清 CoQ10 値との交互作用を
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示さなかった（表 S4-9）。 

これまで SF-36 スコアが正規分布しているという仮定のもとに解析してきた

が、念のために幾何平均値でも再解析してみたが（表 S4-10～S4-15）、同様の結

果を得た。すなわち、rs1761667 においては、RP および MH のスコアと交互作用

を示し（それぞれ p = 0.027 および p = 0.011、表 S4-12）、4 つの SNP を組み合わ

せた遺伝子型によるグループ分けでは、GH、RE、および MH スコアで交互作用

を示した（それぞれ p = 0.047、p = 0.009、および p = 0.022、表 S4-15）。 

以上より、rs2032582、rs1761667、rs3808607、および rs2072183 の 4 つの SNP

を組み合わせた遺伝子型によるグループ分けは、少なくとも女性においては、

CoQ10 の吸収程度の予測に加えて、SF-36 の精神的健康に関する下位尺度スコア

上昇のように、健康の維持または増進効果の得やすい人を予測するツールにも有

用となる可能性が示された。  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



和洋女子大学大学院総合生活研究科 

59 

 

 

 

p
 値

p
 値

年
齢

 (
歳

)
6

4
.9

±
1

1
.3

6
4

.3
±

1
0

.4

B
M

I 
(k

g/
m

2
)

2
3

.7
±

3
.0

2
3

.8
±

4
.5

T
C

 (
m

m
o

l/
L

)
4

.8
8

±
0

.9
0

5
.1

5
±

0
.7

2

C
o
Q

1
0
 (

µ
m

o
l/

L
)

1
.3

2
±

0
.3

7
5

.3
5

±
2

.1
2

2
.7

×
1

0
-1

2
1

.0
7

±
0

.3
3

5
.8

0
±

1
.9

9
1

.9
×

1
0

-2
7

S
F

-3
6

 ス
コ
ア

 P
F

 (
身
体
機
能

)
5

0
.9

±
1

1
.0

5
1

.2
±

9
.2

0
.7

7
4

8
.4

±
9

.3
4

7
.9

±
1

1
.2

0
.5

8

 R
P

 (
日
常
役
割
機
能
；
身
体

)
5

0
.2

±
8

.7
4

9
.5

±
8

.5
0

.6
9

4
6

.6
±

1
1

.3
4

9
.7

±
1

0
.1

0
.0

6
6

 B
P

 (
体
の
痛
み

)
5

0
.6

±
9

.3
4

8
.9

±
8

.9
0

.4
2

4
9

.1
±

8
.6

5
0

.3
±

7
.7

0
.2

7

 G
H

 (
全
体
的
健
康
感

)
5

0
.1

±
6

.6
5

1
.5

±
6

.3
0

.2
9

4
8

.8
±

6
.5

4
9

.1
±

7
.7

0
.6

2

 V
T

 (
活
力

)
5

2
.9

±
8

.4
5

4
.7

±
6

.0
0

.2
3

5
1

.0
±

8
.1

5
3

.7
±

6
.9

0
.0

0
7

 S
F

 (
社
会
生
活
機
能

)
5

0
.5

±
7

.4
5

2
.4

±
7

.2
0

.2
2

4
8

.7
±

1
0

.1
5

1
.2

±
9

.4
0

.1
1

 R
E

 (
日
常
役
割
機
能
；
精
神

)
4

9
.6

±
9

.9
5

0
.8

±
7

.2
0

.3
9

4
8

.2
±

1
1

.1
4

9
.9

±
9

.1
0

.1
8

 M
H

 (
心
の
健
康

)
5

0
.8

±
8

.2
5

2
.4

±
6

.5
0

.2
9

5
1

.2
±

8
.9

5
3

.0
±

7
.7

0
.1

1

 P
C

S
 (
身
体
的
側
面
の

Q
O

L
サ
マ
リ
ー
ス
コ
ア

)
4

9
.8

±
9

.0
4

8
.4

±
7

.7
0

.3
3

4
7

.1
±

1
0

.4
4

6
.1

±
1

0
.3

0
.3

6

 M
C

S
 (
精
神
的
側
面
の

Q
O

L
サ
マ
リ
ー
ス
コ
ア

)
5

2
.1

±
7

.8
5

4
.0

±
5

.7
0

.1
8

5
2

.3
±

8
.8

5
4

.0
±

7
.8

0
.0

8
7

 R
C

S
 (
役
割

/社
会
的
側
面
の

Q
O

L
サ
マ
リ
ー
ス
コ
ア

)
4

9
.1

±
8

.5
5

0
.1

±
8

.2
0

.4
9

4
7

.5
±

1
2

.8
5

0
.4

±
9

.9
0

.0
6

8

表
4

-6
. 
還
元
型

C
o
Q

1
0
サ
プ
リ
メ
ン
ト
摂
取
中
の
測
定
項
目
の
変
化

男
性

(n
=

3
1

)
女
性

 (
n

=
6

1
)

ベ
ー
ス
ラ
イ
ン

摂
取

1
年
後

ベ
ー
ス
ラ
イ
ン

摂
取

1
年
後

平
均

±
標
準
偏
差

. 
p
値
は
対
応
の
あ
る

t-
検
定
に
よ
り
解
析

.

―
―

―
―

―
―



和洋女子大学大学院総合生活研究科 

60 

 

 

p
-値

p
 値

p
 値

（
交
互
作
用
）

年
齢

 (
歳

)
6
0
.9

±
1
2
.7

6
5
.3

±
9
.6

B
M

I 
(k

g/
m

2
)

2
4
.7

±
6
.2

2
3
.6

±
3
.9

T
C

 (
m

m
o
l/
L

)
4
.9

4
±

0
.6

6
5
.2

0
±

0
.7

4

C
o
Q

1
0
 (

µ
m

o
l/
L

)
1
.1

1
±

0
.3

6
5
.8

5
±

1
.6

3
(1

.4
×

1
0

-7
)

1
.0

5
±

0
.3

3
5
.7

9
±

2
.0

9
(5

.8
×

1
0

-2
1
)

0
.9

9

S
F

-3
6
 ス
コ
ア

 P
F

 (
身
体
機
能

)
4
7
.0

±
1
3
.0

4
6
.7

±
1
5
.2

(0
.9

0
)

4
8
.8

±
8
.2

4
8
.2

±
1
0
.0

(0
.5

8
)

0
.8

8

 R
P

 (
日
常
役
割
機
能
；
身
体

)
4
6
.0

±
1
1
.6

5
0
.7

±
6
.9

(0
.0

8
2
)

4
6
.8

±
1
1
.3

4
9
.4

±
1
0
.9

(0
.1

9
)

0
.6

1

 B
P

 (
体
の
痛
み

)
4
9
.7

±
8
.7

4
9
.2

±
8
.6

(0
.8

7
)

4
8
.9

±
8
.7

5
0
.5

±
7
.5

(0
.1

5
)

0
.4

3

 G
H

 (
全
体
的
健
康
感

)
5
0
.7

±
7
.2

5
1
.5

±
7
.9

(0
.6

0
)

4
8
.2

±
6
.2

4
8
.5

±
7
.6

(0
.7

6
)

0
.7

9

 V
T

 (
活
力

)
5
3
.8

±
7
.2

5
6
.9

±
6
.5

(0
.0

5
9
)

5
0
.2

±
8
.2

5
2
.9

±
6
.8

(0
.0

3
0
)

0
.8

8

 S
F

 (
社
会
生
活
機
能

)
5
2
.0

±
9
.0

5
1
.0

±
1
1
.2

(0
.7

4
)

4
7
.8

±
1
0
.3

5
1
.2

±
9
.0

(0
.0

5
8
)

0
.2

4

 R
E

 (
日
常
役
割
機
能
；
精
神

)
4
9
.7

±
1
0
.5

5
1
.7

±
6
.7

(0
.4

8
)

4
7
.8

±
1
1
.4

4
9
.5

±
9
.6

(0
.2

5
)

0
.9

3

 M
H

 (
心
の
健
康

)
5
3
.6

±
8
.6

5
4
.0

±
7
.7

(0
.8

3
)

5
0
.6

±
9
.0

5
2
.7

±
7
.8

(0
.1

0
)

0
.5

2

 P
C

S
 (
身
体
的
側
面
の

Q
O

L
サ
マ
リ
ー
ス
コ
ア

)
4
4
.6

±
1
2
.7

4
5
.2

±
1
2
.8

(0
.8

1
)

4
7
.7

±
9
.8

4
6
.4

±
9
.6

(0
.2

4
)

0
.4

5

 M
C

S
 (
精
神
的
側
面
の

Q
O

L
サ
マ
リ
ー
ス
コ
ア

)
5
5
.9

±
9
.1

5
6
.3

±
9
.2

(0
.8

7
)

5
1
.3

±
8
.6

5
3
.3

±
7
.4

(0
.0

7
5
)

0
.4

7

 R
C

S
 (
役
割

/社
会
的
側
面
の

Q
O

L
サ
マ
リ
ー
ス
コ
ア

)
4
8
.8

±
1
1
.9

5
0
.8

±
8
.6

(0
.5

8
)

4
7
.1

±
1
3
.1

5
0
.2

±
1
0
.3

(0
.0

8
2
)

0
.7

6

表
4
-7

. 
還
元
型

C
o
Q

1
0
サ
プ
リ
メ
ン
ト
摂
取
中
の

A
B

C
B

1
 r

s2
0
3
2
5
8
2
 (

G
 >

 T
) 
の
測
定
項
目
の
変
化
（女
性
）

G
G

 (
n
=

1
3
)

G
T

/T
T

 (
n
=

4
8
)

ベ
ー
ス
ラ
イ
ン

摂
取

1
年
後

ベ
ー
ス
ラ
イ
ン

摂
取

1
年
後

平
均

±
標
準
偏
差

. 
p
値
は
対
応
の
あ
る

t-
検
定
に
よ
り
解
析

. 
p
値

(交
互
作
用

)は
二
元
配
置
分
散
分
析
（反
復
測
定
）に
よ
り
解
析

.

―
―

―
―

―
―



和洋女子大学大学院総合生活研究科 

61 

 

 

p
-値

p
 値

p
 値

（
交
互
作
用
）

年
齢

 (
歳

)
6
3
.0

±
1
0
.5

6
5
.5

±
1
0
.3

B
M

I 
(k

g/
m

2
)

2
4
.0

±
4
.3

2
3
.7

±
4
.7

T
C

 (
m

m
o
l/
L

)
5
.2

3
±

0
.7

6
5
.0

8
±

0
.7

0

C
o
Q

1
0
 (

µ
m

o
l/
L

)
1
.0

8
±

0
.3

1
5
.8

5
±

2
.2

2
(1

.2
×

1
0

-1
2
)

1
.0

5
±

0
.3

6
5
.7

6
±

1
.7

9
(5

.4
×

1
0

-1
6
)

0
.9

1

S
F

-3
6
 ス
コ
ア

 P
F

 (
身
体
機
能

)
5
0
.2

±
8
.7

5
1
.4

±
9
.2

(0
.3

9
)

4
6
.8

±
9
.7

4
4
.7

±
1
2
.0

(0
.1

4
)

0
.0

9
8

 R
P

 (
日
常
役
割
機
能
；
身
体

)
4
5
.7

±
1
2
.2

5
2
.8

±
7
.4

(0
.0

0
3
)

4
7
.5

±
1
0
.5

4
6
.9

±
1
1
.4

(0
.7

8
)

0
.0

1
6

 B
P

 (
体
の
痛
み

)
4
9
.1

±
7
.3

5
1
.8

±
6
.5

(0
.1

4
)

4
9
.0

±
9
.7

4
8
.9

±
8
.4

(0
.9

3
)

0
.2

1

 G
H

 (
全
体
的
健
康
感

)
4
9
.0

±
6
.8

5
0
.6

±
7
.5

(0
.1

6
)

4
8
.5

±
6
.2

4
7
.8

±
7
.7

(0
.5

4
)

0
.1

5

 V
T

 (
活
力

)
5
0
.7

±
9
.3

5
4
.7

±
6
.9

(0
.0

2
6
)

5
1
.2

±
6
.9

5
2
.9

±
6
.9

(0
.1

3
)

0
.2

5

 S
F

 (
社
会
生
活
機
能

)
4
9
.4

±
9
.8

5
2
.6

±
7
.3

(0
.1

1
)

4
8
.1

±
1
0
.5

4
9
.9

±
1
1
.0

(0
.4

4
)

0
.6

7

 R
E

 (
日
常
役
割
機
能
；
精
神

)
4
7
.6

±
1
1
.7

5
0
.1

±
9
.5

(0
.2

6
)

4
8
.7

±
1
0
.8

4
9
.8

±
8
.8

(0
.4

7
)

0
.5

8

 M
H

 (
心
の
健
康

)
4
9
.6

±
1
0
.4

5
4
.0

±
7
.5

(0
.0

1
5
)

5
2
.8

±
7
.1

5
2
.1

±
8
.0

(0
.6

0
)

0
.0

1
7

 P
C

S
 (
身
体
的
側
面
の

Q
O

L
サ
マ
リ
ー
ス
コ
ア

)
4
8
.7

±
1
1
.4

4
9
.5

±
9
.0

(0
.6

0
)

4
5
.6

±
9
.3

4
3
.1

±
1
0
.5

(0
.0

8
0
)

0
.1

1

 M
C

S
 (
精
神
的
側
面
の

Q
O

L
サ
マ
リ
ー
ス
コ
ア

)
5
1
.6

±
9
.1

5
4
.1

±
7
.3

(0
.1

3
)

5
3
.0

±
8
.6

5
3
.8

±
8
.4

(0
.4

3
)

0
.3

7

 R
C

S
 (
役
割

/社
会
的
側
面
の

Q
O

L
サ
マ
リ
ー
ス
コ
ア

)
4
6
.6

±
1
4
.0

5
0
.9

±
9
.3

(0
.0

6
0
)

4
8
.3

±
1
1
.8

4
9
.8

±
1
0
.6

(0
.4

8
)

0
.3

7

表
4
-8

. 
還
元
型

C
o
Q

1
0
サ
プ
リ
メ
ン
ト
摂
取
中
の

C
D

3
6

 r
s1

7
6
1
6
6
7
 (

G
 >

 A
) 
の
測
定
項
目
の
変
化
（女
性
）

G
A

/A
A

 (
n
=

2
9
)

G
G

 (
n
=

3
2
)

ベ
ー
ス
ラ
イ
ン

摂
取

1
年
後

ベ
ー
ス
ラ
イ
ン

摂
取

1
年
後

平
均

±
標
準
偏
差

. 
p
値
は
対
応
の
あ
る

t-
検
定
に
よ
り
解
析

. 
p
値

(交
互
作
用

)は
二
元
配
置
分
散
分
析
（反
復
測
定
）に
よ
り
解
析

.

―
―

―
―

―
―



和洋女子大学大学院総合生活研究科 

62 

 

 

p
-値

p
 値

p
 値

（
交
互
作
用
）

年
齢

 (
歳

)
6
6
.7

±
8
.9

5
9
.2

±
1
1
.9

B
M

I 
(k

g/
m

2
)

2
3
.5

±
4
.3

2
4
.5

±
4
.9

T
C

 (
m

m
o
l/
L

)
5
.1

1
±

0
.7

7
5
.2

3
±

0
.6

2

C
o
Q

1
0
 (

µ
m

o
l/
L

)
1
.0

8
±

0
.3

6
6
.1

3
±

1
.9

6
(1

.4
×

1
0

-2
0
)

1
.0

3
±

0
.2

7
5
.0

9
±

1
.9

2
(2

.1
×

1
0

-8
)

0
.0

6
0

S
F

-3
6
 ス
コ
ア

 P
F

 (
身
体
機
能

)
4
7
.2

±
9
.4

4
6
.6

±
1
2
.1

(0
.6

0
)

5
1
.1

±
8
.8

5
0
.7

±
8
.3

(0
.8

3
)

0
.9

0

 R
P

 (
日
常
役
割
機
能
；
身
体

)
4
5
.1

±
1
0
.9

4
8
.7

±
1
0
.3

(0
.1

0
)

5
0
.0

±
1
1
.5

5
1
.9

±
9
.4

(0
.4

2
)

0
.6

6

 B
P

 (
体
の
痛
み

)
5
0
.0

±
8
.7

5
0
.9

±
7
.0

(0
.4

5
)

4
7
.0

±
8
.3

4
8
.7

±
8
.9

(0
.4

2
)

0
.7

6

 G
H

 (
全
体
的
健
康
感

)
4
8
.3

±
6
.4

4
8
.0

±
7
.6

(0
.7

8
)

4
9
.8

±
6
.7

5
1
.6

±
7
.4

(0
.2

1
)

0
.2

2

 V
T

 (
活
力

)
5
1
.3

±
7
.5

5
3
.7

±
7
.5

(0
.0

5
2
)

5
0
.2

±
9
.5

5
3
.9

±
5
.6

(0
.0

6
2
)

0
.5

6

 S
F

 (
社
会
生
活
機
能

)
4
9
.3

±
1
0
.1

5
1
.6

±
8
.7

(0
.2

3
)

4
7
.4

±
1
0
.4

5
0
.2

±
1
1
.1

(0
.2

8
)

0
.9

0

 R
E

 (
日
常
役
割
機
能
；
精
神

)
4
6
.2

±
1
2
.4

4
9
.4

±
9
.3

(0
.0

6
3
)

5
2
.5

±
6
.1

5
1
.2

±
8
.6

(0
.4

5
)

0
.1

0

 M
H

 (
心
の
健
康

)
5
0
.9

±
9
.1

5
3
.5

±
7
.5

(0
.0

4
1
)

5
2
.1

±
8
.7

5
2
.0

±
8
.4

(0
.9

7
)

0
.2

6

 P
C

S
 (
身
体
的
側
面
の

Q
O

L
サ
マ
リ
ー
ス
コ
ア

)
4
6
.3

±
1
0
.4

4
4
.7

±
1
0
.8

(0
.2

2
)

4
8
.8

±
1
0
.4

4
9
.3

±
8
.5

(0
.7

5
)

0
.3

4

 M
C

S
 (
精
神
的
側
面
の

Q
O

L
サ
マ
リ
ー
ス
コ
ア

)
5
3
.3

±
8
.3

5
4
.5

±
7
.6

(0
.2

7
)

5
0
.2

±
9
.8

5
2
.7

±
8
.5

(0
.1

8
)

0
.5

3

 R
C

S
 (
役
割

/社
会
的
側
面
の

Q
O

L
サ
マ
リ
ー
ス
コ
ア

)
4
6
.0

±
1
4
.4

5
0
.4

±
9
.7

(0
.0

3
7
)

5
0
.6

±
7
.6

5
0
.3

±
1
0
.6

(0
.9

0
)

0
.1

7

表
4
-9

. 
還
元
型

C
o
Q

1
0
サ
プ
リ
メ
ン
ト
摂
取
中
の

 C
Y

P
7
A

1
 r

s3
8
0
8
6
0
7
 (

G
 >

 T
) 
の
測
定
項
目
の
変
化
（女
性
）

G
T

/T
T

 (
n
=

4
2
)

G
G

 (
n
=

1
9
)

ベ
ー
ス
ラ
イ
ン

摂
取

1
年
後

ベ
ー
ス
ラ
イ
ン

摂
取

1
年
後

平
均

±
標
準
偏
差

. 
p
値
は
対
応
の
あ
る

t-
検
定
に
よ
り
解
析

. 
p
値

(交
互
作
用

)は
二
元
配
置
分
散
分
析
（反
復
測
定
）に
よ
り
解
析

.

―
―

―
―

―
―



和洋女子大学大学院総合生活研究科 

63 

 

 

p
-値

p
 値

p
 値

（
交
互
作
用
）

年
齢

 (
歳

)
6
6
.4

±
1
1
.2

6
3
.3

±
1
0
.0

B
M

I 
(k

g/
m

2
)

2
2
.2

±
3
.3

2
4
.6

±
4
.8

T
C

 (
m

m
o
l/
L

)
5
.2

2
±

0
.6

2
5
.1

2
±

0
.7

8

C
o
Q

1
0
 (

µ
m

o
l/
L

)
1
.0

4
±

0
.3

2
5
.7

9
±

2
.1

3
(1

.4
×

1
0

-9
)

1
.0

8
±

0
.3

4
5
.8

1
±

1
.9

5
(8

.9
×

1
0

-1
9
)

0
.9

6

S
F

-3
6
 ス
コ
ア

 P
F

 (
身
体
機
能

)
4
9
.8

±
7
.3

4
8
.8

±
1
0
.4

(0
.5

6
)

4
7
.7

±
1
0
.2

4
7
.4

±
1
1
.6

(0
.7

8
)

0
.7

7

 R
P

 (
日
常
役
割
機
能
；
身
体

)
4
6
.0

±
1
1
.4

5
0
.6

±
8
.8

(0
.1

7
)

4
6
.9

±
1
1
.3

4
9
.3

±
1
0
.8

(0
.2

3
)

0
.5

2

 B
P

 (
体
の
痛
み

)
4
8
.6

±
9
.0

5
2
.2

±
8
.7

(0
.1

1
)

4
9
.3

±
8
.5

4
9
.3

±
7
.1

(0
.9

7
)

0
.1

3

 G
H

 (
全
体
的
健
康
感

)
4
8
.9

±
9
.0

5
0
.4

±
9
.2

(0
.2

1
)

4
8
.7

±
5
.0

4
8
.5

±
6
.8

(0
.9

0
)

0
.3

5

 V
T

 (
活
力

)
4
9
.7

±
8
.3

5
4
.1

±
6
.5

(0
.0

3
4
)

5
1
.6

±
8
.0

5
3
.6

±
7
.2

(0
.0

8
8
)

0
.2

6

 S
F

 (
社
会
生
活
機
能

)
4
7
.9

±
8
.6

5
2
.2

±
9
.7

(0
.0

5
5
)

4
9
.1

±
1
0
.9

5
0
.7

±
9
.4

(0
.4

4
)

0
.4

2

 R
E

 (
日
常
役
割
機
能
；
精
神

)
4
6
.8

±
1
1
.2

5
1
.9

±
7
.4

(0
.0

6
4
)

4
8
.9

±
1
1
.2

4
9
.0

±
9
.7

(0
.9

4
)

0
.0

6
5

 M
H

 (
心
の
健
康

)
4
8
.8

±
8
.2

5
3
.6

±
6
.5

(0
.0

4
6
)

5
2
.4

±
9
.1

5
2
.7

±
8
.4

(0
.8

0
)

0
.0

5
1

 P
C

S
 (
身
体
的
側
面
の

Q
O

L
サ
マ
リ
ー
ス
コ
ア

)
4
9
.1

±
8
.4

4
7
.3

±
1
1
.9

(0
.2

3
)

4
6
.1

±
1
1
.2

4
5
.5

±
9
.5

(0
.7

0
)

0
.5

7

 M
C

S
 (
精
神
的
側
面
の

Q
O

L
サ
マ
リ
ー
ス
コ
ア

)
5
0
.6

±
9
.7

5
4
.4

±
8
.0

(0
.0

3
9
)

5
3
.1

±
8
.4

5
3
.7

±
7
.8

(0
.5

9
)

0
.1

1

 R
C

S
 (
役
割

/社
会
的
側
面
の

Q
O

L
サ
マ
リ
ー
ス
コ
ア

)
4
5
.8

±
1
4
.5

5
1
.3

±
8
.8

(0
.0

6
2
)

4
8
.3

±
1
2
.0

4
9
.9

±
1
0
.5

(0
.4

0
)

0
.2

4

表
4
-1

0
. 
還
元
型

C
o
Q

1
0
サ
プ
リ
メ
ン
ト
摂
取
中
の

 N
P

C
1
L

1
 r

s2
0
7
2
1
8
3
 (

C
 >

 G
) 
の
測
定
項
目
の
変
化
（女
性
）

C
C

 (
n
=

2
0
)

C
G

/G
G

 (
n
=

4
1
)

ベ
ー
ス
ラ
イ
ン

摂
取

1
年
後

ベ
ー
ス
ラ
イ
ン

摂
取

1
年
後

平
均

±
標
準
偏
差

. 
p
値
は
対
応
の
あ
る

t-
検
定
に
よ
り
解
析

. 
p
値

(交
互
作
用

)は
二
元
配
置
分
散
分
析
（反
復
測
定
）に
よ
り
解
析

.

―
―

―
―

―
―



和洋女子大学大学院総合生活研究科 

64 

 

 

p
-値

p
 値

p
 値

（
交
互
作
用
）

年
齢

 (
歳

)
6
5
.8

±
1
0
.5

―
6
2
.7

±
1
0
.2

―

B
M

I 
(k

g/
m

2
)

2
3
.5

±
4
.4

―
2
4
.1

±
4
.6

―

T
C

 (
m

m
o
l/
L

)
5
.1

9
±

0
.7

2
―

5
.1

0
±

0
.7

4
―

C
o
Q

1
0
 (

µ
m

o
l/
L

)
1
.1

3
±

0
.3

7
6
.4

8
±

1
.9

9
(1

.6
×

1
0

-1
6
)

0
.9

9
±

0
.2

8
5
.0

5
±

1
.7

3
(4

.3
×

1
0

-1
3
)

0
.0

0
8

S
F

-3
6
 ス
コ
ア

 P
F

 (
身
体
機
能

)
4
8
.6

±
1
0
.0

4
9
.0

±
1
1
.8

(0
.7

8
)

4
8
.2

±
8
.8

4
6
.6

±
1
0
.5

(0
.2

7
)

0
.3

2

 R
P

 (
日
常
役
割
機
能
；
身
体

)
4
4
.6

±
1
2
.1

5
0
.6

±
9
.6

(0
.0

1
7
)

4
8
.8

±
1
0
.0

4
8
.7

±
1
0
.7

(0
.9

6
)

0
.0

6
4

 B
P

 (
体
の
痛
み

)
4
9
.6

±
8
.6

5
2
.2

±
7
.4

(0
.1

2
)

4
8
.5

±
8
.7

4
8
.1

±
7
.5

(0
.7

8
)

0
.1

7

 G
H

 (
全
体
的
健
康
感

)
4
9
.3

±
7
.6

5
1
.2

±
8
.3

(0
.0

4
2
)

4
8
.1

±
5
.0

4
6
.8

±
6
.2

(0
.3

3
)

0
.0

4
5

 V
T

 (
活
力

)
5
1
.4

±
7
.2

5
4
.6

±
7
.2

(0
.0

3
5
)

5
0
.5

±
9
.0

5
2
.8

±
6
.5

(0
.0

9
9
)

0
.7

1

 S
F

 (
社
会
生
活
機
能

)
5
0
.7

±
7
.9

5
3
.4

±
7
.1

(0
.1

2
)

4
6
.4

±
1
1
.8

4
8
.7

±
1
1
.1

(0
.4

0
)

0
.9

0

 R
E

 (
日
常
役
割
機
能
；
精
神

)
4
6
.2

±
1
3
.0

5
1
.1

±
9
.2

(0
.0

1
6
)

5
0
.4

±
8
.2

4
8
.6

±
8
.9

(0
.2

2
)

0
.0

0
8

 M
H

 (
心
の
健
康

)
5
0
.1

±
8
.7

5
4
.3

±
6
.4

(0
.0

0
9
)

5
2
.5

±
9
.0

5
1
.6

±
8
.9

(0
.5

6
)

0
.0

1
9

 P
C

S
 (
身
体
的
側
面
の

Q
O

L
サ
マ
リ
ー
ス
コ
ア

)
4
7
.2

±
1
0
.5

4
7
.2

±
1
0
.9

(0
.9

5
)

4
6
.9

±
1
0
.5

4
4
.9

±
9
.6

(0
.1

9
)

0
.3

0

 M
C

S
 (
精
神
的
側
面
の

Q
O

L
サ
マ
リ
ー
ス
コ
ア

)
5
3
.2

±
8
.8

5
5
.4

±
7
.2

(0
.1

2
)

5
1
.3

±
8
.9

5
2
.4

±
8
.4

(0
.4

3
)

0
.5

6

 R
C

S
 (
役
割

/社
会
的
側
面
の

Q
O

L
サ
マ
リ
ー
ス
コ
ア

)
4
5
.9

±
1
4
.5

5
1
.1

±
8
.6

(0
.0

2
6
)

4
9
.2

±
1
0
.7

4
9
.6

±
1
1
.3

(0
.8

5
)

0
.1

3

平
均

±
標
準
偏
差

. 
p
値
は
対
応
の
あ
る

t-
検
定
に
よ
り
解
析

. 
p
値

(交
互
作
用

)は
二
元
配
置
分
散
分
析
（反
復
測
定
）に
よ
り
解
析

.

表
4
-1

1
. 
還
元
型

C
o
Q

1
0
サ
プ
リ
メ
ン
ト
摂
取
中
の

G
ro

u
p
1
と

G
ro

u
p
2
の
測
定
項
目
の
変
化
（女
性
）

G
ro

u
p
 1

 (
n
=

3
2
)

G
ro

u
p
 2

 (
n
=

2
9
)

ベ
ー
ス
ラ
イ
ン

摂
取

1
年
後

ベ
ー
ス
ラ
イ
ン

摂
取

1
年
後



和洋女子大学大学院総合生活研究科 

65 

 

図 4-6 Group 1 と Group 2 の血清 CoQ10、SF-36 の GH、RE、および MH のスコアの変化

（女性） 

女性におけるベースライン時と還元型 CoQ10サプリメント摂取前後の血清CoQ10値、SF-36のGH、

RE、および MH のスコアの変化を示した図である。赤線が Group 1、青線が Group 2 を示してい

る。交互作用は二元配置分散分析（反復測定）で解析した（p < 0.05）。略語：GH；全体的健康観、

RE；日常役割機能（精神）、MH；心の健康。 
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4.4 考察 

 本研究では、女性において、長期間の還元型 CoQ10 サプリメント摂取による血

清 ΔCoQ10 および Δ[CoQ10/TC]の大きな個人差に関与する 4 つの SNP を特定する

ことに成功した。これらの SNP は、コレステロール代謝（CYP7A1 rs3808607） 

[108]、腸管上皮での CoQ10 吸収（NPC1L1 rs2072183） [80,109]、CoQ10 排出（ABCB1 

rs2032582） [84]、および細胞内 CoQ10 取込（CD36 rs1761667） [83]、に関与する

遺伝子に存在する（表 4-3）。したがって、4 つの SNP の組み合わせによるグル

ープ分けにより、女性における還元型 CoQ10 サプリメント摂取による HR または

LR を予測できる可能性がある（表 4-5）。 

CYP7A1 は、胆汁酸合成を調節する律速酵素であるコレステロール 7α-水酸化

酵素をコードする。rs3808607 GG の遺伝子型を持つ人は、高分子量 β-グルカンを

摂取した後、血清 TC 値が低くなり、胆汁酸合成量が高くなること、さらに、GT/TT 

の遺伝子型を持つ人は、GG 遺伝子型を持つ人よりも血清 TC 値が高いことが報

告されている [110]。NPC1L1 は、CoQ10 吸収への関与に加えて、腸のコレステロ

ール吸収において極めて重要な役割を果たしている。rs2072183 CC の遺伝子型を

持つ胆石症患者では、CG/GG の遺伝子型を持つ人よりも、肝臓における NPC1L1

の発現量が多いことが報告されている [111]。また、ヒト NPC1L1 高発現 Caco-2

細胞を用いた実験によると、NPC1L1 の発現量が多いとコレステロールや脂溶性

ビタミンの吸収が高まることが示されている [112]。ABCB1 は、薬物排出に関与

する P 糖タンパク質ポンプをコードする。rs2032582 GG の遺伝子型を持つ結腸

直腸癌患者では、腫瘍組織における P 糖タンパク質の発現量が多いこと [113]、

さらに、ABCB1 の発現と同様に、rs2032582 多型は、転移性結腸直腸癌患者にお

けるイリノテカン誘発性の重度の粘膜炎と関連していること [114]が報告されて

いる。CD36 は、マルチリガンドスカベンジャー受容体であり、その主な機能は

脂肪酸と酸化リポタンパク質を細胞内に取り込むことである  [115]。rs1761667 A

アレルは、単球の CD36 発現を低下させ [116]、脂肪酸分子に対する感受性を低下

させること [117] が報告されている。これらの報告に基づいて、rs3808607 T アレ

ルは TC 値の上昇を伴った血清 CoQ10 値の上昇に関与し、rs2072183 C アレルは  

NPC1L1 発現の増加を介した腸管上皮からの CoQ10 輸送の増加に関連し、および

rs1761667 A アレルは CD36 発現低下により血液／組織液から細胞への CoQ10 取
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り込みを低下させることで、還元型 CoQ10 サプリメント摂取による HR に関与し

ている可能性がある。一方、rs2032582 G アレルは、ABCB1 の発現を増加させ、

腸管上皮からの CoQ10 分子の排出を促進すると考えられたが、予想とは反対の結

果を得た。rs2032582（G＞T）は、rs1045642（C＞T）、および rs1128503（C＞T）

と連鎖不平衡にある。3 つの SNP は、基質／阻害剤相互作用部位の高次構造を変

化させ、その結果、薬剤特異性が変わる可能性がある  [118]。したがって、rs2032582 

の T アレルを含む mRNA から翻訳された ABCB1 は、G アレルを含む mRNA か

らの翻訳よりも、多くの CoQ10 分子を腸管上皮から排出していると推測される。

一方で、ABCB1 は、腸、脳、肝臓、腎臓など様々な組織で発現し、薬物など多種

多様な分子を細胞外へと輸送するトランスポーターであることから [119]、細胞

から血液／組織液へ CoQ10 の排出を促進させた可能性もある。ABCB1 の血清

CoQ10 値への影響については、さらなる検討が必要である。 

加えて、還元型 CoQ10 サプリメント摂取による血清 CoQ10 値の上昇と関連のあ

る 4 つの SNP を組み合わせた遺伝子型によるグループ分けの結果、血清 CoQ10

値の上昇だけでなく、SF-36 の GH、RE、および MH の下位尺度スコアの上昇と

の交互作用が認められた（表 4-11、図 4-6）。還元型 CoQ10 サプリメント摂取後、

4 個以上の HR アレルを持つ Group 1 では、上記の 3 個の SF-36 下位尺度スコア

の有意な上昇が観察されたが、HR アレルが 3 個以下の Group 2 では観察されな

かった。さらに、RP と VT の下位尺度スコアおよび RCS サマリースコアは、グ

ループ分けによる交互作用は観察されなかったが、Group 1 でのみ還元型 CoQ10

サプリメント摂取後にスコアの有意な上昇が観察された。これらの結果は、健康

維持および増進のために還元型 CoQ10 サプリメント摂取の恩恵を受けやすい女

性を選別するためのツールとして、この 4 つの SNP を組み合わせた遺伝子型に

よるグループ分けが役立つ可能性を示している。これらの結果は、SF-36 スコア

の上昇によって示されるように、上記の 4 つの SNP が、還元型 CoQ10 サプリメ

ント摂取の有益な効果を高める可能性を示唆するものであった。CYP7A1 と

NPC1L1 はコレステロールの代謝に関与している。HR アレルの rs1761667 A アレ

ルでは、血清 TC 値の高い人の割合が多いことが報告されている  [120]。また、HR

アレルの rs3808607 T アレル [121]および rs2072183 C アレル [122]の両方が、フィ

トステロール依存性の血清 TC 値の減少の非感受性に関与していることも報告さ



和洋女子大学大学院総合生活研究科 

68 

れている。2 つのグループ間のベースラインの血清 TC 値の差は検出されなかっ

たが、上記の HR アレルを持っている人では血清 TC 値および LDL コレステロー

ル値の上昇のリスクが高くなる可能性がある。また、血中の LDL コレステロー

ルや酸化 LDL コレステロールは酸化ストレスと正の相関を示し、酸化 LDL コレ

ステロールは抗酸化力と負の相関を示すことが報告されている  [123]。これらの

ことは、還元型 CoQ10 サプリメント摂取による有益な効果は、ミトコンドリア電

子伝達系の活性化を介してだけではなく、コレステロール代謝の変化を介して伝

播される可能性があることを示している。上述のように、rs3808607、rs2072183、

および rs1761667 は、血清 TC 値の上昇と関連していた [110,122,124]。さらに、

女性参加者の平均年齢は約 64 歳であり、ほとんどが更年期または閉経後であっ

た。先行研究では、閉経後の女性では閉経前の女性よりも血清 TC 値と炎症性物

質が高く、抗酸化活性が低いことが示されている [125]。さらに、閉経前女性に比

べ、閉経後女性はストレスが高く、血漿中の過酸化脂質濃度が高いほど QOL ス

コアが低いことが示されている [126]。これらの報告を考慮すると、血清 TC 値が

上昇しやすい Group 1 の女性は、Group 2 の女性よりも酸化ストレスを受けやす

く、その結果、精神的健康に関連する QOL スコアが低い可能性が考えられる。

また、過剰なコレステロールは、少なくとも部分的には、ミトコンドリア機能障

害による活性酸素種を介して、動脈硬化、糖尿病、慢性腎臓病、肝疾患、アルツ

ハイマー病、骨粗鬆症、変形性関節症などの慢性非感染性疾患（CNCDs）の発症

に関与している [127]。このような CNCDs およびその危険因子は、QOL に影響

を及ぼす可能性もある [128]。CoQ10 は、ミトコンドリアにおける ATP 産生の促

進作用に加え、活性酸素種による細胞傷害からの保護作用を持つことから  [129]、

女性の SF-36 スコアに対する還元型 CoQ10 サプリメント摂取による有益性は、酸

化コレステロールを介した血管傷害からの保護作用を介して生じた可能性も考

えられる。このような状況下で、SF-36 スコアの上昇が Group 2 よりも Group 1 の

女性でより優先的に観察された理由は、これら 2 つのグループ間の還元型 CoQ10

サプリメントのバイオアベイラビリティに加えて、過剰な血中のコレステロール

のリスクの違いに起因する可能性がある。両群のベースライン血清 TC 値には差

がなかったのは（表 4-11）、女性対象者の約 40％が脂質異常症の治療を受けてい

たことが関係していると思われる。 
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女性とは対照的に、男性では 8 つの SNP とも HR 群と LR 群の間で遺伝子型の

分布の差はみられなかった（表 4-3）。また、4 つの SNP の一部または全部を組み

合わせた遺伝子型によるグループ分けは、SF-36 のどの下位尺度スコアまたはサ

マリースコアとも交互作用を示さなかった（表 S4-4〜S4-7、S4-9）。また、男性全

体では、還元型 CoQ10 サプリメント摂取によって SF-36 の下位尺度スコアやサマ

リースコアが上昇することはなかった。これは、男性対象者が女性対象者のほぼ

半分であり、対象者数が少なかったことが一因としてあげられる。あるいは、エ

ストロゲンに制御された遺伝子発現による性差の影響が、還元型 CoQ10 サプリメ

ント摂取に対する反応の違いに関与している可能性もある。実際、これまでの報

告では、rs3808607 [130,131]、rs2072183 [132,133]、rs2032582 [134]、および rs1761667 

[135]、によって性別に関連した変調が示されていた。また、還元型 CoQ10 サプリ

メント摂取による女性特有の有益な効果の理由は、閉経に伴うエストロゲン値が

減少し、血中のコレステロールの過剰蓄積のリスクが高くなり、その結果、心血

管疾患などの CNCDs を引き起こすことに起因する可能性がある [127,136,137]。

50 歳以上の男性では、血清 TC 値は横ばいとなる [137]。一方で、本研究の男性

はもともと血清 CoQ10 値や SF-36 スコアの高めの人が多かったため、参加者に偏

りがあった可能性もある。スコアが上昇しなくても、歳を経てもスコアが高いま

ま維持されていれば、健康の維持につながっていると考えられる。いずれにせよ、

より多くの男性からなる大規模なサンプルを用いた研究が、4 つの SNP の一部ま

たは全部を組み合わせた遺伝子型によるグループ分けの有用性を検証するのに

役立つであろう。 

 本研究では単に 4 つの SNP の HR アレルの合計数でグループ分けをしたが、

SNP によって血清 CoQ10 値の上昇に与える影響の程度が異なる可能性は否定で

きない。今後、個々の SNP の重みづけの検討も必要かもしれない。また、本研究

では 7 遺伝子に含まれる 8 種類の SNP のみを評価したが、より多くの人を対象

としたゲノムワイド関連解析 [138]を実施すれば、CoQ10 の吸収程度の予測に適

した他の遺伝子に含まれる SNP が見つかる可能性も残されている。 

なお、本研究は過去のデータを使用した後ろ向きの縦断研究である。女性をブ

ラインドで Group 1 と Group 2 に分けて還元型 CoQ10 サプリメントを摂取させ、

SF-36 スコアなどの変化の仕方の違いを調査する前向きの縦断研究（コホート研
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究）を実施すれば、研究データの信頼度を高めることができるかもしれない。一

方で、本研究で使用した SF-36 は主観的な QOL 評価である。認知機能テスト、

テロメア長、および酸化ストレスマーカーなどの客観的な評価項目も追加して調

査することで、SNP と還元型 CoQ10 サプリメント摂取の有益効果との関連を多面

的に評価できると思われる。  

また、還元型 CoQ10 サプリメント摂取の有益効果を得るためには、各組織や臓

器の CoQ10 濃度を高めることが重要と考えられる。CoQ10 サプリメント摂取は、

血中に加えて心筋やその細胞内のミトコンドリア  [139]および骨格筋  [140]の

CoQ10 濃度を増加させることが報告されているが、個人差が大きい [140]。現時点

では、血中の CoQ10 濃度が上がれば、必然的に各組織や臓器の CoQ10 濃度も上昇

すると考えられているが、今後もさらなる検討が必要である。 
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4.5 要約 

第 4 章では、コレステロールと CoQ10 の代謝、吸収、排出、および細胞への取

り込みにかかわる遺伝子の中にある遺伝子一塩基多型（SNPs）と還元型 CoQ10 サ

プリメント摂取後の血清 CoQ10 上昇値との関連ならびに、サプリメント摂取によ

る主観的生活の質（QOL）尺度を測る MOS Short-Form 36-Item Health Survey（SF-

36）スコア変化との関連を調べた。女性では、ABCB1 の rs2032582（G＞T）の G

アレル、および CD36 の rs1761667（G > A）の A アレルを持つ頻度は、1 年間の

還元型 CoQ10 サプリメント摂取後の血清 CoQ10 上昇値の大きい群で高いこと、

CYP7A1 の rs3808607（G＞T）の T アレル、および NPC1L1 の rs2072183（C＞G）

の C アレルを持つ頻度は、1 年間摂取後の血清総コレステロール（TC）で除した

血清 CoQ10 上昇値の大きい群で高いことが示された。さらに、これら 4 つの SNP

を組み合わせて、血清 CoQ10 値や血清 TC で除した血清 CoQ10 値の上昇しやすい

アレルを 4 個以上持つグループと 3 個以下のグループに分けると、前者の方がサ

プリメント摂取後の CoQ10 上昇量が大きく、また前者のみで SF-36 の精神的健康

に関する下位尺度スコアが上昇することが示された。一方、男性においては、調

査した SNP と血清 CoQ10 上昇値、血清 TC で除した血清 CoQ10 上昇値、または

SF-36 スコアとの関連はなかった。 

以上より、少なくとも女性においては、4 つの SNP を組み合わせた遺伝子型に

よるグループ分けは、CoQ10 の吸収程度の予測に加えて、SF-36 の精神的健康に

関する下位尺度スコア上昇のように、健康の維持または増進効果の得やすい人を

予測するツールにも有用となる可能性のあることが示された。  
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 第 5 章 総括 

 

CoQ10 は、健康の維持および増進、あるいはアンチエイジングを目的としたサ

プリメントとして期待されているが、有効性が結論付けられていない。CoQ10 の

バイオアベイラビリティの個人差の大きいことがその一因である可能性がある。

本研究では、CoQ10 吸収に影響を与える要因のうち、食品と遺伝的な要因の 2 つ

に焦点を当てた。 

第 2 章では、長期間の還元型 CoQ10 サプリメント摂取試験（ユビキノール健

診）参加者を対象に、BDHQ を用いた食習慣調査を行い、食品摂取習慣と還元型 

CoQ10 サプリメントの吸収の関連を調査したところ、卵類、乳類、および大豆類

の摂取の習慣が、CoQ10 吸収の高さと関連している可能性を示した。 

第 3 章では、第 2 章の研究より候補となった食品が還元型 CoQ10 サプリメント

の吸収に及ぼす直接的な影響を調べたところ、顆粒状還元型 CoQ10 サプリメント

を懸濁させたみそ汁を食事と一緒に摂ることで、吸収が促進される可能性を示し

た。CoQ10 強化味噌などの高吸収型の CoQ10 強化食品開発に役立つことが期待さ

れる。 

第 4 章では、還元型 CoQ10 サプリメントの吸収に影響を及ぼす可能性のある

SNP をユビキノール健診参加者を対象に解析したところ、女性において、

rs2032582（ABCB1）、rs1761667（CD36）、rs3808607（CYP7A1）、および rs2072183

（NPC1L1）の 4 つの SNP が、還元型 CoQ10 サプリメント摂取による血清 CoQ10

値の上昇と関連すること、さらに上記の 4 つの SNP を組み合わせた遺伝子型に

よるグループ分けは、還元型 CoQ10 サプリメントの健康の維持または増進効果の

得やすい人を予測するツールにも有用となる可能性を示した。 

本研究の成果は、還元型 CoQ10 サプリメントと相性の良い食品を消費者に紹介

する販売促進資料（リーフレット）の作成、高吸収型の還元型 CoQ10 サプリメン

トまたは強化食品の開発、および個々の遺伝的背景に応じて最適化された還元型

CoQ10 量を含むテーラーメイドのサプリメントの提供など、消費者が還元型

CoQ10 サプリメントの有益効果をより得やすい環境を作り出すための基盤となる。

まずは、リーフレットや強化食品の試作品を作成し、バイオアベイラビリティの

低い人や高吸収と関連のある HR アレル数が 3 個以下の Group 2 に属する女性へ
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の有効性を調査することが喫緊の課題となる。また、これまでヒト臨床試験で結

論付けが困難であった還元型 CoQ10 サプリメントの有益性については、女性では

HR アレル数が 4 個以上の Group 1 と 3 個以下の Group 2 に分けて実施すること

で克服できる可能性がある。加えて、Group 2 の女性については、摂取量を Group 

1 の 2 倍（200～300mg/日）に上げた有益効果の調査も必要である。一方で、男性

については、還元型 CoQ10 の吸収に影響を及ぼす SNP が、女性のものと同様であ

るという結果が臨床試験の参加者数を増やすことで得られるのか、または女性の

SNP とは異なるのか、という課題も残されている。還元型 CoQ10 の有益効果を実

証するために、本成果を発展させたさらなる研究が望まれる。  
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