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【研究要旨】 

次回の日本人の食事摂取基準をより適切なものにすべく、2025 年版の策定における脂溶性

ビタミンの課題について整理した。その結果、ビタミン A については、長らく見直しがされていな

かった推定平均必要量の算定根拠に関し、新しい文献をレビューする必要性が示唆された。ビ

タミン D は、不足回避のための指標として目安量を用いているが、現状の目安量の概念がその

要件を完全に満たしておらず、指標の概念自体についても検討する必要があると考えられる。ビ

タミン E およびビタミン K は共に欠乏がまれであるため、それよりも重症度が低い「不足」を評価

できる生体指標の確立が求められる。しかし、これらは世界的にも十分に確立されておらず、特

にビタミン E のステータスを評価する指標となりうる尿中 2,5,7,8-tetramethyl-2-(2'-

carboxyethyl)-6-hydroxychroman (α-CEHC)の排泄量に関する研究は極めて限定的である。

ビタミン K については、機能を評価する生体指標が臨床現場などで利用可能な状態にあるが、

その指標の望ましい基準値は十分ではなく、相対的な評価にとどまる研究がほとんどであった。 

さらに、ビタミン A およびビタミン E に関しては、現状の耐容上限量を下回るサプリメントの長

期的な利用が種々の疾患リスクにつながる可能性が近年報告されており、これらの点について

も文献レビューによる検討が必要である。脂溶性ビタミン全体に共通する課題としては、日本人

を対象とした、科学的に正確な方法で調査された摂取量と生体指標の同時調査が乏しい点が

挙げられる。また、世界的にもエビデンスが不十分な生体指標の確立を目指し、今後は文献レ

ビューだけでなく新たな栄養学研究を展開することが不可欠であると考える。 

A. 背景と目的

日本人の食事摂取基準(2025 年版)におけ

る脂溶性ビタミンの策定では、2020 年版から

の大幅な見直しには至らなかったが、ビタミン

D 及びビタミン E については、算定根拠の見

直しを行った。また、2025 年版では、推定平

均必要量の策定に、生体指標を用いることが

提示された。これに伴い、算定根拠の変更は

なかった栄養素についても、不足回避のため

の指標の算定に用いた生体指標についても

見直した。また、欧州食品安全機関（EFSA）

は、昨年にビタミン A 及びビタミン E に関し

て、耐容上限量の見直しのための報告書を発

表した 1,2)。しかし、これらは 2025 年版策定時

には反映できなかった内容であるため、この点

も含めて次回策定に向けた課題を整理するこ

ととした。 

B. 方法
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B-１．食事摂取基準 (2025 年版)の整理 

 食事摂取基準(2025 年版)に記載されている

算定根拠、各脂溶性ビタミンの生体指標およ

びクリニカルサインについて表 1 にまとめた。

その中で、現状の問題点についても記述し

た。 

B-2．課題のリスト化及び重要性の検討

B-1 で問題点とした内容を整理し、表 2 でリ

スト化し、その重要性を検証した。重要性の検

討は以下の基準に基づいて行った： 

①指標の策定要否、あるいは策定方法の変化

に関わり得る事項か、②多様な属性の人（年

齢、性別等）に関わる事項か、③情報不足が

著しいか、④食事の有り方（食品選択）が大き

く変化し得る事項か、⑤健康影響の大きい事

項か（食品安全委員会「栄養成分関連添加物

に関する食品健康影響評価指針」のヒトにお

ける影響の分類）に基づき検討した。次に、重

要とした項目について、表 3 に課題の詳細を

記述した。一部の課題（ビタミン E 及びビタミン

K の指標に関する事項）については簡易的な

文献検索を行った。また、今後新規に調査す

べき項目については、表 4 に記載した。 

C. 結果

C-1. ビタミン A

表 1 より、ビタミン A は、Status の生体指標で

ある同位体希釈法を用いた肝臓内ビタミン A

貯蔵量に基づき推定平均必要量を算定してい

る。これ以外にもビタミン A の Status の指標に

は、血中レチノール濃度（欠乏と過剰）または

血中レチノイン酸（過剰）が挙げられるが、いず

れも厳重に生体内での量が調整されており、

長期にわたって欠乏状態が続くか、極端に過

剰に摂取されない限り、一般に食事からの摂

取量には反応しない 3)とされている。そこで、国

際的にも、不足回避のための必要量には、同

位体希釈法を用いた肝臓内の貯蔵量に基づ

いた方法が採用されている。しかし、必要量の

算定に用いる式や係数は国によって異なって

いる。日本では 2005 年版以来、一切の変更が

されていないが、その点を見直す必要があると

考え、表 3-1 に PICO 及び PubMed を使用し

た文献検索式案を示した。また、直近に基準

が改訂された例としては、The Nordic Nutrition 

Recommendations（NNR）4)が挙げられる。この

スコーピングレビューを参照し、課題の詳細を

検討した 5)。肝臓に貯蔵されるレチノール量を

指標とした場合のビタミン A 欠乏症の基準値

は、古くから 0.07μmol/g 肝臓（ 20 µg レチノー

ル/g 肝臓）未満とされていたが、0.10μmol/g

肝臓未満 6,7)と定義する報告もある。このレビュ

ーには、アメリカ・カナダの食事摂取基準(IOM 

2001)8)、欧州食品安全委員会の食事摂取基

準（EFSA 2015）9)が含まれており、日本の摂取

基準（2025 年版）をそれらと比較した別表 1 を

作成した。別表 1 では、要因 A からＦ、及び定

数として 103 を乗じて平均必要量を算出し、さ

らに変動係数を乗じることで推奨量が算出され

る。なお、NNR2023 は EFSA 2015 のアプロー

チを踏襲しているが、IOM と EFSA アプローチ

には、相違点がある。また、日本では、異化率

に高い係数を用いており、体内貯蔵効率に該

当する数値が設定されていない。 

さらに、現在の UL(2,700μg RAE/日) 以下

の用量において、ビタミン A 摂取が健康への

悪影響（骨折や死亡リスク）となる可能性が示

唆されている 6)。 これを受け、NNR や EFSA

で対象とされていた疾患リスクとの関連性をレ

ビューすることが必要であると考えた。表 3-2

に、PICO 及び PubMed での検索式案を記載

した。結果として、全 18 件が抽出され、そのう

ち 7 件 10-16)がスクリーニングでレビュー対象と

なった（参考表 1）。 

C-2. ビタミン D

ビタミン D は、Status、function の双方につ

いて、比較的コンセンサスの得られた指標が

存在する。また、骨の健康(カルシウム吸収、骨

密度等)に対する 25-ヒドロキシビタミン D の至
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適血中濃度も概ね世界的に一致している。ビ

タミン D における課題として、ビタミン D の不

足回避を目的とした設定根拠が、既存の指標

の概念に適合していない点が挙げられる。ビタ

ミン D は食事からの摂取だけでなく、皮膚での

産生によっても供給されるが、その寄与度は

明確にはなっていない。特に日本では、いず

れの季節においても、一定の範囲で日光曝露

があるため、摂取量の必要性を明確にすること

が難しい。このため、科学的根拠が乏しいとし

て、推定平均必要量ではなく目安量を設定し

ている。なお、この課題は重要事項ではある

が、指標の概念の見直しが中心であるため、

以降の工程には採用しなかった。 

C-3．ビタミン E

ビタミン E は、十分にコンセンサスの得られ

た生体指標が確立されておらず、現状では、

現在の日本人の摂取量に基づいて目安量が

算定されている。ビタミン E 欠乏症は稀であ

り、脂質の吸収障害を伴う疾患や、α-トコフェ

ロールを優先的に輸送するα-Tocopherol

transfer protein (α-TTP)の遺伝子異常

（ataxia with vitamin E deficiency; AVED）17)、

またはリポたんぱく質関連の遺伝子異常の場

合に見られることが特徴である。そのため、

Status や function を示す生体指標に基づい

た算定が求められている。一般的に、生体指

標で一般に用いられている血中α-トコフェロ

ール濃度は摂取量との相関が低く 18)、欠乏レ

ベルを反映する。一方で、血中脂質濃度の影

響を大きく受けるため、評価が難しい 19)。1990

年代後半以降、これに代わる指標として注目

されているのが、尿中 2,5,7,8-tetramethyl-2-

(2'-carboxyethyl)-6-hydroxychroman (α-

CEHC)排泄量である。α-CEHC は，トコフェロ

ールのω水酸化、次いでβ酸化によって生成

される化合物である。ヒト血漿中のα−トコフェ

ロール濃度には飽和点があり、食事などからそ

れ以上のα-トコフェロール摂取しても、 α-

CEHC として尿中に排泄される。このことから、

尿中のα-CEHC 排泄量はα-トコフェロール

が十分量摂取されていることを反映する指標

であると考えられている 20)。しかしながらα-

CEHC は現時点で十分に普及した指標とは言

えないため、これまでにビタミン E 栄養様態の

指標としてα-CEHC（尿中、血中）を扱った文

献を簡易レビューし、その結果を表 3-3 にまと

めた。さらに、抽出された文献の内容を別表 2

に記載した。検索式("α-carboxyethyl 

hydroxychroman"[All Fields] OR "α-

CEHC"[All Fields] OR "alpha-CEHC"[All 

Fields] OR "α-tocopherol metabolite"[All 

Fields] OR "vitamin E metabolite"[All Fields]) 

AND ("biomarker"[All Fields] OR 

"biomarkers"[MeSH Terms] OR 

"indicator"[All Fields] OR "measurement"[All 

Fields]) を用いて検索を行った結果、21 件の

文献が抽出され、そのうち 10 件が該当論文で

あった 20-29)。レビューの概要として、尿中α-

CEHC はビタミン E 摂取量（付加量）に反応性

を示し、血中α-トコフェロール濃度よりも関連

性が強いことが確認された。また、メタボリック

シンドローム患者ではα-トコフェロールの生

物学的利用能が制限されるため、血漿中およ

び尿中のα-CEHC 濃度が低下することが示

唆された。 

現状では、ビタミン E の耐容上限量は、血液

凝固能の低下に基づいて算定しているが、耐

容上限量未満のサプリメント利用が慢性的な

疾患リスクに与える影響の検証がさらに必要で

あることが指摘されている。2024 年に EFSA か

らビタミン E の耐容上限量の見直しに関する

報告書が発表された 2)。この報告書で用いら

れていたアウトカムを検索語に含めた検索式

を作成し（表 3-4）、簡易検索を行った結果、

44 件の文献が抽出され、そのうち 13 件が関

連文献であった（参考表 2) 30-41)。 

C-4．ビタミンＫ
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ビタミン K もビタミン E と同様に、十分にコン

センサスの得られた生体指標が確立されてお

らず、現在の日本人の摂取量に基づき目安量

が算定されている。ただし、ビタミン K の摂取

量は納豆の摂取有無によって大きく異なるた

め、より少ない必要量を評価する目的で、納豆

非摂取者の摂取量を基準としている。しかし、

この際に用いられた文献は若年女性に限定さ

れたデータ 42)であり、日本人を十分に代表とし

ているとは言い難い。そのため、今後は国民

健康・栄養調査のデータを用いた検討が必要

である。 

ビタミン K についても、日本の成人では、通常

の食事をしている限り欠乏することは稀であ

る。そのため、生体指標を用いた算定が望ま

れる。これを踏まえ、表 3-5 に示す簡易検索を

実施した。ビタミン K の status の指標として、

血中フィロキノン、メナキノン濃度が挙げられる

が、精度の高い測定が確立されていない。一

方、function の指標としては、protein induced 

by vitamin K absence or antagonist II(PIVKA-

II), undercarboxylated osteocalcin (ucOC), 

uncarboxylated matrix Gla-protein (ucMGP)が

利用される。これらをアウトカムとした研究のう

ち、ビタミン K 摂取量に対する用量依存性を

検討した論文に絞り込んだ。その結果 7 件が

抽出され、そのうち 6 件 43-48)が該当論文はあ

った(別表 3)。 

D. 考察

別表 1 に示すように、ビタミン A について、

同位体希釈法を用いた肝臓内貯蔵量を維持

する平均必要量の算出において、IOM と

EFSA のアプローチには以下の相違点が見ら

れた。まず、IOM は北米の代表的な成人のデ

ータに基づいた値を利用している点が挙げら

れる。また、一方、EFSA はビタミン A の異化

率に関する体内/肝臓内貯蔵量について、より

最近のデータを使用しており、異化率の計算

には Olson ら の研究に依拠している 49)。体内

貯蔵効率については、IOM では 40％50)、

EFSA では 50%を採用しており、ばらつきを考

慮するための変動係数も異なっている。これら

の異なる方程式の要素を掛け合わせた結果、

推定平均必要量および推奨量に明確な違い

が生じた。最も大きな違いとして、採用した基

準体重が異なる点が挙げられる。EFSA の算

定方法に IOM の基準体重を使用した場合、

平均必要量および推奨摂取量は同程度にな

るとされている。これは、EFSA が BMI 22kg/m²

を想定した体重を使用していることによる。しか

し、実際の集団ではより高い BMI を有するた

め、低い体重が算出され、IOM 2001 の参照

体重に近いとされている。このため、ビタミン A

の推奨量は必ずしも北欧およびバルト諸国の

人口を代表するものではないことが指摘されて

いる。一方、日本のアプローチでは、異化率に

かなり高い係数を用いており、体内貯蔵効率

に該当する数値が設定されていない。この係

数を用いた理由が明確にされていないことや、

同位体希釈法を用いたビタミン A 必要量につ

いてのレビューが十分でないことを鑑み、今後

は文献検索を行う必要があると判断された。 

過剰摂取に関係する文献の検索において、

今回示した検索式では、十分な抽出に至って

いない可能性があるため、さらなる検出力を高

める検索式の検討が必須である。また、現在

の食事摂取基準では耐容上限量の対象がレ

チノールに限定されているが、β-カロテンの

摂取がビタミン A の毒性を増強しうるかについ

て、2024 年に EFSA から報告がなされている
1)。この報告では、アウトカムとして胎児奇形、

肝毒性、肺がん、骨の健康（骨折、BMD/BMC

（DXA, pQCT 測定のみ、骨強度）が設定され

た。結論として、β-カロテンによる肺がんリスク

は、β-カロテン過剰摂取の重大な影響として

選択されたものの、用量反応関係を明らかに

し基準値を特定するのに十分かつ適切なエビ

デンスは不足しており、耐容上限量を設定す

ることはできなかったとしている。 ただし、喫煙

62



者はβ-カロテンを含む食品サプリメントの摂

取を避けるべきであり、一般の人々によるβ-

カロテンのサプリメント使用は、ビタミン A の必

要量を満たす目的に限定すべきであることが

示されている。 

 ビタミン D では、現状の目安量の概念が算

定根拠に適合しないことが課題である。現状の

目安量は以下の条件に基づいている：①一定

の栄養状態を維持するのに十分な量であり、

特定の集団において不足状態を示す者がほと

んど観察されない量、②十分な科学的根拠が

得られず、推定平均必要量と推奨量が設定で

きない場合。しかし、ビタミン D の目安量は日

光曝露の状況によって変動するため、①を満

たさないケースが想定され、結果として①②の

双方の条件を満たすことができない。この課題

は栄養素の指標の概念に関する総論的な見

直しを必要とするが、各論から総論の見直しを

図ることの重要性を示唆する事例の 1 つと考

えられる。また、日本人のみならず、中緯度地

域における日光曝露状況とビタミン D 摂取量

を詳細に検討したエビデンスが少ないことも、

今後の課題として挙げられる。 

 ビタミンＥについては、別表 2 に示す既報の

レビューから、尿中 CEHC 排泄量がビタミン E

の Status を示す指標として有用である可能性

が示唆された。ただし、その報告数は限られて

おり、生体指標として確立されたものとするに

は、さらなるエビデンスの蓄積が必要である。

新規研究を立ち上げる場合には、複数日の秤

量記録法もしくは 24 時間思い出し法による食

事調査、24 時間畜尿（クレアチニンの測定を

含む）、空腹時採血（血清脂質を含む）の同時

測定が求められる。 

耐容上限量未満のサプリメント摂取による健

康障害については、2024 年の EFSA からの報

告書で、血液凝固障害および出血のリスク、心

血管疾患、前立腺がんを対象にシステマティッ

クレビューが実施された。結果として、血液凝

固障害および出血のリスクが重要とされ、その

他の疾患については用量反応性を示すエビ

デンスが不足しているため、耐容上限量の対

象とすることができなかった 2)。これを参考にし

た簡易検索では、適切な検索語や検索式が

組めていない可能性があること、また副作用と

して言及されている文献が対象となることも考

えられるため、さらに精度の高い検索式を作成

し、レビューを進める必要がある。 

ビタミン K については、ビタミン E よりも

function の指標である血中 ucOC 濃度などを

用いた研究が多く行われている。その要因とし

て、保険収載項目である点や外注検査が可能

であることが挙げられる。しかしながら、栄養学

的な指標として用量依存性を含めた研究は依

然として限られている。別表 3 に示すように、

今回抽出された研究はいずれも介入試験であ

り、日本とオランダ人を対象としたものが複数

含まれていた。また、介入に用いられたビタミ

ン K にはビタミン K1 と MK-7 の 2 種類が存在

し、それぞれ特徴が異なる。特に MK-7 はビタ

ミン K1 に比べて半減期が非常に長いため、血

清中濃度がより安定し、長期間の摂取で MK-

7 はより高いレベル（7〜8 倍）に維持されやす

く、オステオカルシンのより完全なカルボキシ

ル化を誘導する可能性が示唆されている 51)。

また、食事から摂取したフィロキノンの生物学

的利用率は、サプリメントから摂取したフィロキ

ノンよりもかなり低いことが示唆されている 52)。

そのため、最大限のγ-カルボキシル化が期

待できる摂取量を食事由来のビタミン K で補う

ことは、非現実的な食事内容となってしまう可

能性がある（例えば文献 47 では、PK 2,000～

5,000 µg/日が求められ、現在の日本人の摂

取量の 10～33 倍程度に相当）。何よりも、

function の指標における臨床的意義を持つカ

ットオフ値は十分に明確化されていない。抽出

された研究においても、介入による値の変化

や変化がプラトーになる点がアウトカムとして

設定されており、相対的に利用できる指標にと

どまる。少なくとも、既報においても、健常人を
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対象としており、血液凝固障害もないことが明

確にされている報告が多いので、ビタミン K 欠

乏は確実に回避されている状態であると考え

られる。しかし、これら function の指標と疾患リ

スクとの関係に関するエビデンスが不足してい

ることから、臨床的意義を持つカットオフ値の

検討を並行して進める必要があると考えられ

る。 

 すべての脂溶性ビタミンに共通する課題とし

て、日本人を対象に科学的に正確な方法で調

査された摂取量と生体指標を同時に測定した

データが不足している点が挙げられる。このギ

ャップを埋めるためには、新規の栄養学研究

を実施することが必須である。特に、ビタミン E

およびビタミン K の生体指標は世界的にも確

立されていないため、この分野にアプローチす

る研究を進める意義は非常に大きいと考えら

れる。 

 

E. 結論 

 現状の食事摂取基準の課題は、ビタミン A

は、長期間にわたりエビデンスが十分に見直さ

れていなかった点が問題である。ビタミン D で

は、算定根拠と指標の概念に不一致が見られ

るため、算定根拠だけでなく指標概念の再検

討も必要である。ビタミン E 及びビタミン K は

欠乏が極めてまれであるため、生体指標を用

いた評価が求められるが、レビューだけではな

く新規研究を進めることも重要である。また、ビ

タミン A 及びビタミン E については、低用量の

サプリメント利用に伴う疾患リスクの見直しも今

後必要となることが考えられた。 
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＜表について＞ 

表 1 日本人の食事摂取基準(2025 年版)の現

状 

日本人の食事摂取基準(2025 年版)の脂溶

性ビタミンの策定内容及び各脂溶性ビタミンの
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栄養状態の Indicator となる項目について示し

た。 

表 2．日本人の食事摂取基準(2025 年版)にお

ける課題リスト 

表 1 で作成した表に基づき、課題をリストア

ップし、重要度を検討した。 

 

表 3．課題の詳細 

いずれも各課題に対する PICO を立て、そ

れに対する対応について示した。 

表 3-1．ビタミン A 必要量算定根拠に関す

る課題 

諸外国の摂取基準との比較、確認すべき

文献について記述した。 

 

表 3-2．ビタミン A の耐容上限量に関する

課題 

EFSA の報告を参照したアウトカムを

PICO に取り込み、PubMed による簡易検索

の結果、確認すべき文献を挙げた（参考表

1 にリストを掲載）。 

 

表 3-3．ビタミン E の status の指標である尿

中 CEHC 排泄量に関する課題 

尿中 CEHC 排泄量に関する簡易レビュ

ーを行い（レビューのまとめは別表 2 に記

載）、新規研究のための研究の条件を検討

した。 

 

表 3-4．ビタミン E の耐容上限量に関する

課題 

EFSA の報告を参照したアウトカムを

PICO に取り込み、PubMed による簡易検索

の結果、確認すべき文献を挙げた（参考表

2 にリストを掲載）。 

 

表 3-5．ビタミン K の function の指標に関

する課題 

血清 PIVKA-II, ucOC, ucMGP に関する

ビタミン K 摂取量の用量依存性を検討した

文献の簡易検索を行った。抽出された論文

の特徴についても簡単に示した。 

 

 

別表 1．別表 1.IOM 2001 と EFSA 2015、日本

人の食事摂取基準(2025 年版)におけるビタミ

ン A の平均必要量と推奨量を推定するために

用いた要因論的アプローチの係数 

諸外国のビタミン A の平均必要量の算出に

用いた係数と日本人の食事摂取基準で用い

た係数と、相互に比較をした。 

 

別表 2．尿中 CEHC 排泄量のビタミン E の

status 指標としての有用性に関する文献のレ

ビュー 

尿中 CEHC 排泄量をビタミン E の status の

指標として用いた研究の簡易的レビューの結

果を示した。 

 

別表 3．ビタミン K の function 指標としての有

用性に関する文献のレビュー 

ビタミン K の function (γ-カルボキシル化)

の指標とビタミン K 摂取量の用量依存性を蹴

等した文献の簡易的レビューの結果を示し

た。 

 

 

参考表 1．ビタミン A 過剰摂取による健康障害

に関連する文献 

表 3-2 で立てた PICO に基づき、PubMed

による簡易検索の結果、確認すべき文献を示

した（参考表 2 にリストを掲載）。 

 

参考表 2．ビタミン E 過剰摂取による健康障害

に関連する文献 

表 3-4 で立てた PICO に基づき、PubMed

による簡易検索の結果、確認すべき文献を示

した（参考表 2 にリストを掲載）。 
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ー
ス

ラ
イ

ン
（
ス

ク
リ

ー
ニ

ン
グ

日
）

と
3
6
日

目
の

間
の

人
体

測
定

値
と

凝
固

値
の

統
計

的
有

意
性

の
検

定
に

使
用

。
血

漿
中

ビ
タ

ミ
ン

K
分

画
の

未
処

理
値

、
血

清
中

u
c
O

C
、

G
la

-
O

C
、

U
G

R
の

未
処

理
値

お
よ

び
変

化
量

は
、

フ
リ

ー
ド

マ
ン

検
定

お
よ

び
ポ

ス
ト

ホ
ッ

ク
ボ

ン
フ

ェ
ロ

ー
ニ

調
整

ウ
ィ

ル
コ

ク
ソ

ン
符

号
順

位
検

定
を

用
い

て
ベ

ー
ス

ラ
イ

ン
（
初

日
）
と

比
較

。

―
P

h
yl

lo
qu

in
o
n
e
(n

g/
m

L
)

介
入

前
：
0
.3

5
(0

.2
2
-
0
.8

5
)、

介
入

後
: 0

.2
0
 (
0
.0

8
-
0
.4

9
)*

M
e
n
aq

u
in

o
n
e
-
4
 (
n
g/

m
L
)

介
入

前
: 0

.1
4
  
0
.1

0
-
0
.1

7
)、

介
入

後
: 0

.5
8
 (
0
.3

3
-
1
.7

8
)*

*
M

e
n
aq

u
in

o
n
e
-
7
 (
n
g/

m
L
)

介
入

前
：
0
.4

3
 (
0
.1

0
-
7
.9

2
), 

介
入

後
: 0

.2
5
 (
0
.1

3
-
0
.9

3
)

 P
T
-
IN

R
介

入
前

:  
1
.0

5
 (
0
.9

6
-
1
.0

9
) 
, 介

入
後

: 1
.0

8
 (
1
.0

3
-
1
.2

2
)

（
介

入
前

⇒
8
d⇒

1
5
d⇒

2
2
d⇒

2
9
d⇒

3
6
d)

u
c
O

C
 (
n
g/

m
L
)

 5
.0

3
 (
2
.2

0
-
2
3
.0

3
)⇒

 5
.8

1
 (
2
.6

3
-
2
6
.6

5
)⇒

 6
.7

7
 (
1
.8

9
-
1
4
.5

2
)⇒

 4
.8

2
 (
1
.8

4
-
8
.7

3
)⇒

 2
.9

8
 (
1
.2

7
-
6
.9

0
)⇒

 3
.9

2
 (
1
.8

8
-
7
.5

2
)

G
la

-
O

C
 (
n
g/

m
L
)

1
8
.4

1
 (
1
0
. 6

2
-
2
6
.6

0
)⇒

1
8
.7

1
 (
8
.6

2
-
2
4
.3

6
)⇒

 2
1
.2

7
 (
1
0
.5

7
-
2
6
.9

1
)⇒

 2
5
.3

3
 (
1
2
.2

9
-
3
3
.0

4
)⇒

2
2
.7

5
 (
1
2
.3

8
-
3
8
.1

0
)⇒

2
3
.3

3
 (
1
3
.9

7
-
4
5
.4

9
u
c
O

C
/
G

la
 O

C
 0

.3
2
 (
0
.1

3
-
1
.7

0
)⇒

 0
.3

6
 (
0
.1

2
-
1
.8

8
)⇒

 0
.3

5
 (
0
.1

8
-
0
.5

4
)⇒

 0
.2

2
 (
0
.1

4
-
0
.3

1
)⇒

 0
.1

5
 (
0
.1

0
-
0
.2

3
)⇒

 0
.1

5
 (
0
.1

3
-
0
.2

1
)

M
K
-
4
の

介
入

に
よ

り
、

血
漿

M
K
-
4
は

有
意

に
上

昇
。

血
清

u
c
O

C
値

は
ベ

ー
ス

ラ
イ

ン
時

に
は

6
9
.2

3
％

の
被

験
者

で
カ

ッ
ト

オ
フ

値
（
4
.5

n
g/

m
L
）
を

超
え

て
い

た
が

、
2
2
日

目
、

2
9
日

目
、

3
6
日

目
に

は
ベ

ー
ス

ラ
イ

ン
時

よ
り

も
有

意
に

低
下

し
た

。
血

清
G

la
-
O

C
値

は
2
9
日

目
と

3
6
日

目
に

ベ
ー

ス
ラ

イ
ン

時
よ

り
も

有
意

に
増

加
し

た
。

u
c
O

C
/
G

la
O

C
は

用
量

依
存

的
に

減
少

し
、

2
2
日

目
、

2
9
日

目
、

3
6
日

目
に

は
ベ

ー
ス

ラ
イ

ン
よ

り
有

意
に

低
下

。
つ

ま
り

、
9
0
0
μ

g/
日

以
上

の
摂

取
で

血
清

G
la

-
O

C
値

が
有

意
に

増
加

し
、

6
0
0
μ

g/
日

以
上

の
摂

取
で

血
清

u
c
O

C
値

お
よ

び
u
c
O

C
/
G

la
 o

c
が

有
意

に
減

少
。

段
階

的
投

与
試

験
で

あ
っ

た
た

め
、

先
行

す
る

低
用

量
投

与
が

、
そ

の
後

の
血

清
u
c
O

C
、

G
la

-
O

C
値

お
よ

び
u
c
O

C
/
G

la
O

C
に

影
響

を
与

え
た

可
能

性
。

食
事

性
ビ

タ
ミ

ン
K
摂

取
量

の
評

価
項

目
が

ビ
タ

ミ
ン

K
を

多
く
含

む
9
種

類
の

食
品

に
限

定
さ

れ
て

い
た

た
め

、
食

事
性

ビ
タ

ミ
ン

K
摂

取
量

の
最

小
値

が
0
と

な
り

、
研

究
期

間
中

に
食

事
性

ビ
タ

ミ
ン

K
摂

取
量

が
減

少
す

る
傾

向
が

あ
っ

た
。

被
験

者
の

食
習

慣
や

遺
伝

子
型

を
考

慮
し

た
無

作
為

化
二

重
盲

検
プ

ラ
セ

ボ
対

照
試

験
に

お
い

て
、

他
の

骨
代

謝
パ

ラ
メ

ー
タ

を
測

定
す

る
こ

と
に

よ
り

、
最

低
有

効
量

を
調

査
す

る
必

要
が

あ
る

。

空
腹

時
採

血
健

康
―

u
c
O

C
, d

p-
u
c
M

G
P

, ト
ロ

ン
ビ

ン
生

成

st
at

u
sの

in
di

c
at

o
rと

そ
て

、
P

K
, M

K
-
4
, M

K
-
7
も

測
定

ー
ー

な
し

対
象

例
数

が
小

さ
い

た
め

、
3
か

月
間

の
補

給
後

の
血

中
ビ

タ
ミ

ン
K

濃
度

の
差

異
を

調
べ

る
に

は
、

ノ
ン

パ
ラ

メ
ト

リ
ッ

ク
な

マ
ン

・
ホ

イ
ッ

ト
ニ

ー
検

定
が

用
い

ら
れ

た
。

最
終

値
は

、
多

重
比

較
の

調
整

後
、

プ
ラ

セ
ボ

グ
ル

ー
プ

の
最

終
値

と
比

較
さ

れ
た

（
P

 <
 0

.0
0
8
 を

統
計

的
に

有
意

と
み

な
し

た
）
。

対
応

の
あ

る
tt

検
定

（
ベ

ー
ス

ラ
イ

ン
値

を
基

準
値

と
し

て
）
を

用
い

て
、

M
K
-
7
補

給
が

E
T
P

と
P

H
値

に
及

ぼ
す

影
響

を
調

査
7
つ

の
治

療
グ

ル
ー

プ
を

3
つ

の
投

与
量

グ
ル

ー
プ

に
分

類
し

た
（
プ

ラ
セ

ボ
、

低
用

量
M

K
-
7
（
R

D
A

、
欧

州
委

員
会

指
令

2
0
0
8
/
1
0
0
/
E
C

を
下

回
る

用
量

）
、

お
よ

び
高

用
量

M
K
-
7
（
R

D
A

、
欧

州
委

員
会

指
令

2
0
0
8
/
1
0
0
/
E
C

に
ほ

ぼ
等

し
い

用
量

）
測

定
値

の
最

終
値

（
u
c
O

C
、

c
O

C
、

u
c
O

C
:c

O
C

、
dp

-
u
c
M

G
P

）
と

の
関

連
性

は
、

性
別

を
固

定
因

子
、

ベ
ー

ス
ラ

イ
ン

値
、

年
齢

、
B

M
Iを

共
変

量
と

し
て

含
め

た
A

N
C

O
V

A
に

よ
り

調
査

性
別

、
ベ

ー
ス

ラ
イ

ン
値

、
年

齢
プ

ラ
セ

ボ
群

と
比

較
す

る
と

、
R

D
A

に
近

い
用

量
の

M
K
-
7
を

補
給

し
た

群
で

は
、

O
C

と
M

G
P

の
カ

ル
ボ

キ
シ

ル
化

が
有

意
に

改
善

さ
れ

た
。

血
中

u
c
O

C
と

dp
-
u
c
M

G
P

の
レ

ベ
ル

、
お

よ
び

u
c
O

C
:c

O
C

比
に

も
有

意
な

減
少

が
見

ら
れ

た
。

M
K
-
7
の

摂
取

量
が

最
も

多
い

場
合

、
血

中
c
O

C
は

著
し

く
増

加
し

た
。

R
D

A
を

下
回

る
用

量
で

の
補

給
（
低

用
量

M
K
-
7
と

表
現

さ
れ

る
用

量
）
で

は
、

G
la

タ
ン

パ
ク

質
の

血
中

レ
ベ

ル
に

有
意

な
影

響
は

な
か

っ
た

。
介

入
期

間
終

了
時

に
測

定
さ

れ
た

血
中

M
K
-
7
濃

度
は

、
u
c
O

C
の

変
化

（
r 

−
 0

.3
7
、

P
 =

 0
.0

1
7
）
、

u
c
O

C
:c

O
C

比
（
r 

−
 0

.4
5
、

P
 =

 0
.0

0
3
）
、

ま
た

は
dp

-
u
c
M

G
P

濃
度

（
r 

−
0
.6

3
、

P
 <

0
.0

0
1
）
と

負
の

相
関

を
示

し
た

。
血

漿
フ

ィ
ロ

キ
ノ

ン
濃

度
の

変
化

は
、

u
c
O

C
、

u
c
O

C
:c

O
C

比
、

dp
-
u
c
M

G
P

濃
度

の
変

化
と

は
相

関
し

な
か

っ
た

。
ト

ロ
ン

ビ
ン

産
生

の
有

意
な

変
化

は
な

し
。

R
D

A
の

推
奨

量
に

相
当

す
る

用
量

の
M

K
-
7
を

毎
日

摂
取

す
る

と
、

血
中

u
c
O

C
お

よ
び

u
c
M

G
P

に
測

定
可

能
な

変
化

が
も

た
ら

さ
れ

る
。

西
洋

社
会

に
お

け
る

ビ
タ

ミ
ン

K
の

総
摂

取
量

が
1
0
0
～

1
5
0
μ

g/
日

で
あ

る
こ

と
、

ま
た

M
K
-
7
が

通
常

の
食

事
に

加
え

て
投

与
さ

れ
た

こ
と

を
考

え
る

と
、

こ
れ

は
非

常
に

低
い

値
で

あ
る

。

 u
c
O

C
(n

g/
m

l)
0
: 3

·9
 (
2
·1

–
6
·9

)⇒
 3

·7
 (
1
·8

–
1
0
·1

)
1
0
:  

2
·3

 (
0
·7

–
3
·4

)⇒
 3

·1
 (
0
·9

–
5
·9

)
2
0
:  

4
·7

 (
2
·3

–
9
·0

)⇒
 5

·3
 (
1
·4

–
9
·2

)
4
5
:  

3
·0

 (
1
·4

–
6
·3

)⇒
 2

·5
 (
0
·8

–
7
·9

)
9
0
:  

3
·8

 (
1
·1

–
1
0
·5

)⇒
 2

·7
 (
0
·7

–
8
·1

)
1
8
0
:  

4
·5

 (
2
·4

–
1
2
·4

)⇒
 2

·1
 (
0
·8

–
9
·5

)
3
6
0
:  

1
·9

 (
0
·8

–
5
·3

)⇒
 0

·7
 (
0
·3

–
2
·2

)

 c
O

C
(n

g/
m

l)
0
: 4

·7
 (
3
·0

–
8
·5

)⇒
 3

·7
 (
1
·8

–
1
0
·1

)
1
0
:  

5
·5

 (
3
·1

–
1
0
·2

)⇒
 5

·0
 (
2
·9

–
1
2
·3

)
2
0

  
6

0
 (
3

2
7

5
)

 5
5
 (
2

7
8

9
)

食
事

調
査

が
さ

れ
て

い
な

い
。

本
文

中
に

言
及

な
し

。
M

K
-
7
サ

プ
リ

メ
ン

ト
の

平
均

コ
ン

プ
ラ

イ
ア

ン
ス

は
9
2
％

st
at

tu
sの

指
標

で
あ

る
血

漿
フ

ィ
ロ

キ
ノ

ン
濃

度
は

正
常

範
囲

（
0
.2

～
3
.2

 n
g/

m
l）

内
で

あ
り

、
介

入
群

間
で

差
は

認
め

ら
れ

な
か

っ
た

（
表

2
）
。

血
漿

M
K
-
7
濃

度
は

M
K
-
7
の

補
給

量
の

増
加

に
伴

い
上

昇
し

、
介

入
へ

の
順

守
を

示
し

て
い

た
。

プ
ラ

セ
ボ

群
と

比
較

す
る

と
、

血
中

濃
度

の
増

加
は

9
0
μ

g/
日

の
摂

取
か

ら
有

意
と

な
っ

た
。

ベ
ー

ス
ラ

イ
ン

で
は

、
性

別
と

c
O

C
濃

度
と

の
間

に
有

意
な

相
関

関
係

が
認

め
ら

れ
た

（
r

−
0
.4

2
、

P
 =

 0
.0

0
5
）
。

さ
ら

に
、

年
齢

は
遊

離
型

卵
胞

刺
激

ホ
ル

モ
ン

濃
度

（
r 

−
 0

.3
6
、

P
=
 0

.0
2
0
）
お

よ
び

遊
離

型
卵

胞
刺

激
ホ

ル
モ

ン
：
総

卵
胞

刺
激

ホ
ル

モ
ン

比
（
r 

−
 0

.3
4
、

P
 =

 0
.0

2
6
）
と

有
意

な
相

関
を

示
し

た
。

ま
た

、
ベ

ー
ス

ラ
イ

ン
で

は
、

性
別

と
E
T
P

値
（
r

0
.4

0
、

P
 =

 0
.0

0
8
）
と

の
間

に
も

有
意

な
相

関
が

認
め

ら
れ

た
。

M
K
-
7
の

吸
収

と
効

果
の

程
度

に
は

大
き

な
個

人
差

が
あ

る
。

I相
試

験
5
0
µ
g

IN
R

: 1
.9

5
 ±

 0
.3

6
 →

1
.8

1
 ±

 0
.2

9
 →

1
.7

3
 ±

 0
.2

7
→

1
.8

5
 ±

 0
.3

1

F
II
o
％

: 5
1
.8

 ±
 1

0
.6

 →
5
0
.0

 ±
 8

.4
 、

F
V

II
c
, %

:5
8
.6

 ±
 3

6
.1

→
5
0
.3

 ±
 2

3
.6

、
u
c
F
II
, A

U
/
L
 ×

 1
0

3
: 2

7
.3

 ±
 1

4
.0

→
2
2
.4

 ±
 1

7
.9

u
c
O

C
, n

g/
m

L
: 3

2
.4

 ±
 8

.8
→

3
0
.6

 ±
 9

.9
、

c
O

C
, n

g/
m

L
: 2

.1
 ±

 0
.8

→
2
.0

 ±
 0

.9
1
0
0
µ
g

IN
R

: 1
.8

6
 ±

 0
.3

0
→

1
.7

8
 ±

 0
.2

9
→

1
.6

7
 ±

 0
.2

2
→

1
.7

5
 ±

 0
.2

6
F
II
o
％

: 5
2
.8

 ±
 7

.0
→

4
8
.3

 ±
 1

7
.2

 、
F
V

II
c
, %

: 5
4
.7

 ±
 2

0
.1

→
	4
4
.3

 ±
 1

7
.2

、
u
c
F
II
, A

U
/
L
 ×

 1
0
3
: 1

9
.1

 ±
 9

.2
→

2
0
.5

 ±
 1

1
.8

u
c
O

C
, n

g/
m

L
: 3

3
.4

 ±
 9

.1
→

3
3
.0

 ±
 8

.2
、

c
O

C
, n

g/
m

L
: 2

.0
 ±

 1
.1

 →
2
.4

 ±
 1

.6
1
5
0
µ
g

I N
R

: 1
.7

5
 ±

 0
.2

4
→

1
.5

9
 ±

 0
.2

6
→

1
.5

6
 ±

 0
.2

7
→

1
.5

8
 ±

 0
.2

0
F
II
o
％

: 5
5
.1

 ±
 8

.7
 →

5
5
.0

 ±
 8

.0
、

F
V

II
c
, %

: 6
2
.8

 ±
 2

5
.3

→
6
6
.4

 ±
 4

3
.5

、
u
c
F
II
, A

U
/
L
 ×

 1
0
3
: 1

9
.2

 ±
 8

.2
→

1
5
.1

 ±
 8

.2
u
c
O

C
, n

g/
m

L
: 3

2
.6

 ±
 7

.8
→

3
1
.0

 ±
 9

.2
、

c
O

C
, n

g/
m

L
: 2

.7
 ±

 1
.2

 →
2
.4

 ±
 1

.1
2
0
0
µ
g

IN
R

: 1
.5

7
 ±

 0
.2

3
→

1
.5

4
 ±

 0
.1

6
→

1
.5

0
 ±

 0
.2

1
→

1
.5

3
 ±

 0
.1

8
F
II
o
％

: 5
6
.7

 ±
 8

.8
→

5
9
.3

 ±
 7

.5
、

 F
V

II
c
, %

: 6
9
.3

 ±
 2

6
.7

→
6
1
.9

 ±
 1

9
.4

、
u
c
F
II
, A

U
/
L
 ×

 1
0
3
: 1

5
.4

 ±
 9

.6
→

1
6
.3

 ±
 9

.8
u
c
O

C
, n

g/
m

L
: 3

2
.3

 ±
 6

.2
→

3
2
.7

 ±
 8

.2
、

c
O

C
, n

g/
m

L
:  

2
.9

 ±
 1

.1
→

3
.1

 ±
 1

.4
2
5
0
µ
g

IN
R

: 1
.5

5
 ±

 0
.2

4
→

1
.5

0
 ±

 0
.1

5
→

1
.5

3
 ±

 0
.1

6
→

1
.4

7
 ±

 0
.2

4
F
II
o
％

: 6
1
.1

 ±
 5

.2
→

6
1
.9

 ±
 6

.7
、

F
V

II
c
, %

: 6
9
.4

 ±
 1

9
.2

→
7
5
.8

 ±
 3

9
.1

、
u
c
F
II
, A

U
/
L
 ×

 1
0
3
: 1

2
.1

 ±
 5

.9
→

1
4
.3

 ±
 8

.2
u
c
O

C
 n

g/
m

L
: 2

9
8
 ±

 8
5
→

2
7

9
 ±

 9
9

c
O

C
 n

g/
m

L
: 3

0
 ±

 1
0
→

2
9
 ±

 1
6

II
相

試
験

ほ
う

れ
ん

草
（
1
,5

0
0
µ
g)

IN
R

: 1
.9

7
 ±

 0
.3

0
→

1
.7

0
 ±

 0
.1

6
→

1
.9

1
 ±

 0
.3

8
→

1
.8

6
 ±

 0
.3

4
→

2
.0

3
 ±

 0
.2

7
F
II
o
％

: 4
9
.9

 ±
 8

.2
 →

5
6
.5

 ±
 6

.3
→

4
7
.7

 ±
 1

0
.1

F
V

II
c
, %

: 4
7
.3

 ±
 1

1
.3

 →
7
1
.1

 ±
 2

2
.6

→
5
7
.0

 ±
 1

8
.9

u
c
F
II
, A

U
/
L
 ×

 1
0
3
: 2

7
.3

 ±
 2

0
.9

→
2
5
.0

 ±
 1

2
.7

 →
2
2
.0

 ±
 1

6
.2

u
c
O

C
, n

g/
m

L
: 1

9
.0

 ±
 7

.1
→

1
8
.0

 ±
 7

.9
→

1
8
.0

 ±
 7

.9
c
O

C
, n

g/
m

L
: 3

.8
 ±

 1
.3

 →
4
.3

 ±
 1

.4
→

4
.3

 ±
 1

.1
ブ

ロ
ッ

コ
リ

ー
 (
7
0
0
 µ

g)
IN

R
:: 

2
.0

3
 ±

 0
.2

7
→

1
.6

2
 ±

 0
.2

0
→

1
.8

7
 ±

 0
.2

8
→

1
.8

9
 ±

 0
.2

8
→

1
.9

8
 ±

 0
.3

1
F
II
o
％

: 4
7
.7

 ±
 1

0
.1

→
6
1
.6

 ±
 9

.8
→

5
2
.0

 ±
 7

.0
F
V

II
c
, %

: 5
7
.0

 ±
 1

8
.9

→
7
6
.5

 ±
 2

3
.1

→
4
7
.0

 ±
 1

5
.8

u
c
F
II
, A

U
/
L
 ×

 1
0
3
: 2

2
.0

 ±
 1

6
.2

→
2
1
.0

 ±
 1

3
.0

→
2
6
.8

 ±
 1

5
.7

u
c
O

C
, n

g/
m

L
: 2

0
.2

 ±
 7

.6
→

1
7
.4

 ±
 7

.4
→

1
8
.4

 ±
 5

.7
c
O

C
, n

g/
m

L
: 4

.3
 ±

 1
.1

→
4
.2

 ±
 1

.4
→

4
.3

 ±
 1

.1
カ

ー
ド

チ
ー

ズ
 (
1
0
3
 µ

g)
IN

R
: 1

.9
8
 ±

 0
.3

1
→

1
.8

4
 ±

 0
.2

3
→

1
.8

1
 ±

 0
.3

1
→

1
.8

8
 ±

 0
.2

8
→

2
.0

1
 ±

 0
.5

7
F
II
o
％

: 5
2
.0

 ±
 7

.0
→

5
3
.0

 ±
 9

.4
→

5
0
.5

 ±
 1

1
.3

F
V

II
c
, %

: 4
7
.0

 ±
 1

5
.8

→
5
4
.4

 ±
 2

0
.6

→
5
1
.3

 ±
 2

3
.3

u
c
F
II
, A

U
/
L
 ×

 1
0
3
: 2

6
.8

 ±
 1

5
.7

→
2
5
.0

 ±
 9

.2
→

2
1
.0

 ±
 2

1
.3

u
c
O

C
, n

g/
m

L
: 1

8
.4

 ±
 5

.7
→

2
2
.4

 ±
 7

.6
→

2
3
.1

 ±
 7

.7
O

C
 

/
L

 4
3
 

 1
1

3
7
 

 1
4

3
6
 

 1
2

空
腹

時
採

血
健

康
―

u
c
F
II
 、

u
c
O

C
、

c
O

C
、

dp
-
u
c
M

G
P

ー
ー

な
し

時
間

内
効

果
は

re
pe

at
e
d-

m
e
as

u
re

 A
N

O
V

A
を

用
い

て
解

析
し

た
。

V
K
A

療
法

ま
た

は
M

K
-
7
補

充
に

よ
る

群
間

効
果

（
ベ

ー
ス

ラ
イ

ン
と

の
比

較
）
は

、
pa

ir
e
d-

t 
te

st
を

用
い

て
分

析
し

た
。

相
関

分
析

は
P

e
ar

so
n
検

定
で

行
っ

た
。

―
0
→

4
w

k(
0
µ
g)

→
6
w

k 
(1

0
 µ

g)
→

8
w

k 
(2

0
 µ

g)
→

1
0
w

k 
(4

5
 µ

g)
IN

R
1
.0

1
±

0
.0

5
→

2
.0

2
±

0
.1

5
→

 1
.9

3
±

0
.3

5
→

 1
.8

3
±

0
.3

4
→

1
.4

7
±

0
.3

3
u
c
F
II
 (
n
g 

m
L
−

1
)

 <
0
.2

→
2
1
±

 6
→

 2
0
±

 7
→

1
8
±

7
→

 1
2
±

5
u
c
O

C
 (
n
g 

m
L
−

1
)

5
±

 5
→

 2
8
±

1
6
→

2
7
±

1
5
→

 2
6
±

1
4
→

2
9
±

1
5

c
O

C
 (
n
g 

m
L
−

1
)

5
.3

3
±

3
.0

3
→

 1
.1

2
±

0
.5

2
→

 1
.1

9
±

0
.5

6
→

 1
.1

6
±

0
.5

9
→

1
.1

3
±

 0
.5

6
dp

-
u
c
M

G
P

 (
pm

)
3
6
1
±

1
2
7
→

 1
1
1
1
±

 3
1
0
→

 1
1
6
8
±

3
1
3
→

 1
1
1
5
±

2
5
5
→

 1
0
1
6
±

 2
6
0

1
0
μ

gと
2
0
μ

gの
M

K
-
7
を

2
週

間
連

続
投

与
し

た
後

、
4
週

目
の

群
平

均
IN

R
は

補
充

前
の

IN
R

と
有

意
差

は
な

か
っ

た
。

そ
の

後
、

4
5
μ

gd
ay

-
1
の

M
K
-
7
を

1
週

間
お

よ
び

2
週

間
補

充
す

る
と

、
群

平
均

IN
R

は
そ

れ
ぞ

れ
2
0
％

（
P

=
 0

.0
0
2
）
お

よ
び

3
7
％

（
P

=
 0

.0
0
1
）
有

意
に

低
下

し
た

。
1
0
μ

gと
2
0
μ

gの
M

K
-
7
を

1
日

2
週

間
連

続
し

て
摂

取
し

た
場

合
、

ぞ
び

被
液

臨
が

長
期

補
充

中
の

組
織

蓄
積

を
過

小
評

価
す

る
可

能
性

。
本

研
究

の
限

界
は

、
M

K
-
7
の

半
減

期
が

長
い

た
め

に
、

各
投

与
量

レ
ベ

ル
で

定
常

状
態

に
達

す
る

こ
と

が
で

き
な

か
っ

た
可

能
性

が
あ

る
こ

と
。

M
K
-
7
サ

プ
リ

メ
ン

ト
の

平
均

コ
ン

プ
ラ

イ
ア

ン
ス

は
9
8
.9

％
M

K
-
7
も

S
X
R

の
強

力
な

活
性

化
剤

で
あ

る
こ

と
が

示
唆

さ
れ

た
。

8
時

間
以

上
の

絶
食

後
採

血
健

康
O

C
, u

c
O

C
st

at
u
sの

指
標

:血
漿

P
K

1
日

に
摂

取
し

た
ほ

う
れ

ん
草

、
レ

タ
ス

、
芽

キ
ャ

ベ
ツ

、
ブ

ロ
ッ

コ
リ

ー
の

1
食

分
（
0
.5

カ
ッ

プ
と

定
義

）
の

数
を

日
誌

に
記

録
す

る
こ

と
で

、
フ

ィ
ロ

キ
ノ

ン
摂

取
量

の
推

定
を

行
っ

た

パ
イ

ロ
ッ

ト
1
0
9
 (
7
7
,1

4
0
)

サ
ブ

ス
タ

デ
ィ

プ
ラ

セ
ボ

：
  
8
5
 (
5
7
,1

1
3
)

2
5
0
 µ

g:
  
7
7
 (
5
9
,9

6
)

3
7
5
 µ

g:
 1

2
0
 (
9
2
,1

4
7
)

5
0
0
 µ

g:
 9

4
 (
7
5
,1

1
3
)

1
,0

0
0
 µ

g:
 7

7
 (
6
0
,9

4
)

無
し

フ
ィ

ロ
キ

ノ
ン

の
投

与
量

を
因

子
と

し
た

線
形

回
帰

を
用

い
て

分
析

さ
れ

た
。

血
清

フ
ィ

ロ
キ

ノ
ン

と
%
u
c
O

C
の

結
果

は
、

外
れ

値
の

影
響

を
減

ら
す

た
め

に
対

数
変

換
し

て
用

い
ら

れ
た

。
多

重
比

較
は

、
B

o
n
fe

rr
o
n
i 
m

e
th

o
dを

用
い

た
。

ベ
ー

ス
ラ

イ
ン

時
お

よ
び

用
量

増
量

後
（
サ

ブ
ス

タ
デ

ィ
A

）
の

変
数

に
つ

い
て

、
一

元
配

置
分

散
分

析
を

用
い

て
有

意
差

を
調

べ
た

。

―
パ

イ
ロ

ッ
ト

研
究

 u
c
O

C
の

割
合

は
、

介
入

前
の

7
.4

8
％

か
ら

、
5
0
0
g、

1
0
0
0
g、

2
0
0
0
g/

dの
P

K
を

1
週

間
投

与
し

た
後

、
そ

れ
ぞ

れ
2
.4

9
％

、
1
.9

0
％

、
1
.7

5
％

に
減

少
し

た
。

血
清

中
総

ス
テ

オ
カ

ル
シ

ン
濃

度
は

、
い

ず
れ

の
投

与
量

で
も

フ
ィ

ロ
キ

ノ
ン

補
給

に
よ

る
影

響
は

認
め

ら
れ

な
か

っ
た

。
こ

こ
か

ら
サ

ブ
ス

タ
デ

ィ
で

の
P

K
投

与
量

を
2
5
0
~1

,0
0
0
 µ

g/
日

に
設

定
。

サ
ブ

ス
タ

デ
ィ

u
c
O

C
 (
%
)

プ
ラ

セ
ボ

：
 7

.2
 (
6
.0

,8
.4

)
2
5
0
 µ

g:
 7

.9
 (
6
.3

,9
.6

)
3
7
5
 µ

g:
 6

.5
 (
5
.5

,7
.4

)
5
0
0
 µ

g:
 8

.7
 (
7
.5

,9
.8

)

オ
ス

テ
オ

カ
ル

シ
ン

カ
ル

ボ
キ

シ
ル

化
が

最
適

な
骨

格
の

健
康

の
た

め
に

必
要

で
あ

る
か

ど
う

か
は

依
然

と
し

て
不

明
。

い
く
つ

か
の

研
究

で
は

、
食

事
か

ら
摂

取
し

た
フ

ィ
ロ

キ
ノ

ン
の

生
物

学
的

利
用

率
は

、
サ

プ
リ

メ
ン

ト
か

ら
摂

取
し

た
フ

ィ
ロ

キ
ノ

ン
よ

り
も

か
な

り
低

い
こ

と
が

示
唆

さ
れ

て
い

る
た

め
、

今
回

の
研

究
で

サ
プ

リ
メ

ン
ト

と
同

程
度

の
フ

ィ
ロ

キ
ノ

ン
を

摂
取

す
る

に
は

、
2
0
0
0

～
5
0
0
0
g/

日
の

フ
ィ

ロ
キ

ノ
ン

を
摂

取
す

る
必

要
が

あ
る

。

血
漿

P
K
 (
n
m

o
l/

L
)

プ
ラ

セ
ボ

：
 0

.7
0
 (
0
.4

2
,0

.9
8
)

2
5
0
 µ

g:
 0

.6
1
 (
0
.4

1
,0

.8
2
)

3
7
5
 µ

g:
 1

.0
0
 (
0
.6

1
,1

.3
2
)

5
0
0
 µ

g:
 0

.8
3
 (
0
.5

3
,1

.1
3
)

1
,0

0
0
 µ

g:
 0

.8
1
 (
0
.5

9
,1

.0
4
)

午
前

採
血

で
あ

る
が

、
空

腹
の

表
記

は
無

し
健

康
―

血
清

c
O

C
, u

c
O

C
st

at
u
sの

指
標

と
し

て
、

血
清

M
K
-
7

―
―

―
A

N
O

V
A

―
表

が
な

い
た

め
、

本
文

か
ら

引
用

の
数

値
実

験
1

M
K
-
7
×

 1
（
納

豆
7
7
5
/
g）

を
含

む
通

常
の

納
豆

を
1
日

お
よ

び
7
日

間
摂

取
す

る
と

、
血

清
M

K
-
7
濃

度
は

有
意

に
上

昇
介

入
前

:0
.9

4
±

 0
.1

1
→

1
1
.0

1
±

 1
.1

3
（
1
日

）
ま

た
は

2
4
.5

1
±

 3
.0

8
（
7
日

）
（
n
g/

m
l）

、
血

清
M

K
-
7
濃

度
は

、
M

K
-
7
を

含
む

納
豆

×
1
.5

 (
1
2
9
8
/
g)

ま
た

は
M

K
-
2
 (
1
7
6
5
/
g)

を
そ

れ
ぞ

れ
1
日

お
よ

び
7
日

間
を

摂
取

す
る

こ
と

に
よ

り
、

さ
ら

に
上

昇
し

た
。

M
k-

7
 7

7
5
µ
g

は
7
日

間
の

介
入

で
も

c
O

C
へ

の
変

化
は

な
し

。
1
,2

9
8
 µ

g、
1
,7

6
5
 µ

gの
7
日

間
の

介
入

で
有

意
に

上
昇

。
c
O

C
 (

n
g/

m
L
)

1
,2

6
5
 µ

g
介

入
前

: 8
.3

7
±

 0
.9

0
→

9
.6

7
±

 0
.8

7
1
,7

6
5
 µ

g
介

入
前

: 8
.6

9
±

 1
.1

9
→

1
0
.3

1
±

 1
.1

3
u
c
O

C
 (

n
g/

m
L
)

1
,7

6
5
 µ

g
介

入
: 前

1
.9

3
±

 0
.2

→
1
.3

1
±

 0
.1

2

実
験

2
で

は
、

女
性

の
人

数
が

少
な

く
、

女
性

に
納

豆
頻

度
と

M
K
-
7
,オ

ス
テ

オ
カ

ル
シ

ン
と

の
関

係
が

見
ら

れ
な

っ
た

の
は

、
例

数
が

少
な

い
た

め
で

あ
る

。
血

清
中

の
γ

オ
ス

テ
オ

カ
ル

シ
ン

と
カ

ル
ボ

キ
シ

ル
化

オ
ス

テ
オ

カ
ル

シ
ン

濃
度

の
有

意
な

変
化

は
、

比
較

的
多

量
の

食
事

性
M

K
-
7
を

長
期

間
摂

取
す

る
こ

と
に

よ
っ

て
生

じ
る

可
能

性
が

あ
る

。

第
I相

試
験

で
は

、
ビ

タ
ミ

ン
K
1
の

増
量

に
対

す
る

反
応

の
変

化
を

反
復

測
定

分
析

お
よ

び
各

K
1
用

量
に

対
す

る
反

応
の

週
平

均
変

化
の

比
較

に
よ

っ
て

、
群

レ
ベ

ル
で

の
統

計
的

有
意

性
を

評
価

し
た

。
 測

定
さ

れ
た

各
パ

ラ
メ

ー
タ

ー
は

W
ilc

o
xo

n
 m

at
c
h
e
d-

pa
ir
s検

定
を

用
い

て
補

充
量

と
ベ

ー
ス

ラ
イ

ン
と

の
差

を
分

析
第

II
相

試
験

で
は

、

食
事

性
ビ

タ
ミ

ン
K
摂

取
量

試
験

デ
ザ

イ
ン

か
ら

生
じ

る
可

能
性

の
あ

る
注

意
点

と
し

て
、

投
与

量
の

増
量

は
ウ

ォ
ッ

シ
ュ

ア
ウ

ト
期

間
を

設
け

ず
に

順
次

行
わ

れ
た

た
め

（
そ

う
す

る
と

、
試

験
期

間
が

法
外

に
長

く
な

る
）
、

試
験

の
進

行
に

伴
っ

て
以

前
の

投
与

量
か

ら
ビ

タ
ミ

ン
K
が

肝
臓

に
蓄

積
さ

れ
た

可
能

性
が

あ
る

。
有

意
な

肝
保

存
が

あ
れ

ば
、

IN
R

に
臨

床
的

な
影

響
を

与
え

る
K
1

の
最

小
投

与
量

を
過

小
評

価
す

る
こ

と
に

な
る

。

V
it
am

in
 K

1
, n

M
 (
介

入
前

): 
1
.2

7
 ±

 0
.4

  
　

V
it
 K

2
は

検
出

さ
れ

ず
。

新
し

い
用

量
の

ビ
タ

ミ
ン

K
介

入
2
4
時

間
後

に
は

、
血

漿
K
1
濃

度
は

ほ
ぼ

完
全

に
以

前
の

ベ
ー

ス
ラ

イ
ン

レ
ベ

ル
に

戻
っ

て
お

り
、

こ
れ

は
ビ

タ
ミ

ン
K
の

血
漿

ク
リ

ア
ラ

ン
ス

が
速

い
こ

と
を

示
唆

。

ブ
ロ

ッ
コ

リ
ー

か
ら

7
0
0
μ

g（
1
.5

5
μ

m
o
l）

の
ビ

タ
ミ

ン
K
1
を

摂
取

し
た

4
時

間
後

の
血

漿
ビ

タ
ミ

ン
K
1
濃

度
は

、
ホ

ウ
レ

ン
ソ

ウ
か

ら
1
5
0
0
μ

g（
3
.3

3
μ

m
o
l）

の
ビ

タ
ミ

ン
K
1
を

摂
取

し
た

後
の

濃
度

よ
り

も
高

か
っ

た
こ

と
か

ら
、

ホ
ウ

レ
ン

ソ
ウ

よ
り

も
ブ

ロ
ッ

コ
リ

ー
か

ら
の

吸
収

が
良

い
こ

と
が

示
唆

さ
れ

た
。

M
K
-
7
 1

m
g（

1
.5

4
μ

m
o
l）

に
相

当
す

る
納

豆
1
食

分
を

摂
取

し
て

か
ら

4
時

間
後

に
は

、
血

中
M

K
-
7
濃

度
は

検
出

限
界

未
満

（
<
0
.0

5
n
M

）
か

ら
1
3
.3

n
M

に
上

昇
し

、
食

事
後

7
日

間
は

高
値

を
維

持
し

た
（
デ

ー
タ

は
示

さ
ず

）
。

M
K
-
7
の

血
漿

中
半

減
期

の
長

さ
は

、
7
日

間
に

わ
た

る
IN

R
の

大
幅

な
減

少
に

反
映

さ
れ

た
。

健
康

な
人

で
、

少
な

く
と

も
1
0
0
μ

g/
日

ま
で

の
ビ

タ
ミ

ン
K
1
を

サ
プ

リ
メ

ン
ト

か
ら

追
加

摂
取

し
て

も
、

抗
凝

固
療

法
に

重
大

な
支

障
は

な
い

。

健
康

T
G

 (
n
M

)
1
.0

2
 ±

 0
.4

8
血

漿
F
II
c
, F

V
II
c
, u

c
F
II
c
, c

O
C

, a
n
d 

u
c
O

C
st

at
u
sの

指
標

に
血

漿
P

K
、

M
K
(V

K
2
の

記
述

)
抗

凝
固

療
法

3
週

目
に

、
連

続
7
日

間
（
月

曜
日

か
ら

月
曜

日
ま

で
）
の

食
事

記
録

法
に

よ
る

総
食

事
摂

取
量

を
評

価
。

 試
験

第
I相

の
中

間
点

（
第

8
週

）
に

は
、

被
験

者
が

毎
日

2
0
0
μ

gの
合

成
K
1
を

追
加

摂
取

し
て

い
る

間
、

2
回

目
の

7
日

間
の

食
事

記
録

法
を

実
施

ビ
タ

ミ
ン

K
1
の

食
事

由
来

の
摂

取
量

は
、

抗
凝

固
療

法
（
第

3
週

）
お

よ
び

研
究

段
階

Iの
中

間
点

（
第

8
週

）
に

評
価

し
た

。
第

3
週

の
1
日

当
た

り
の

K
1
摂

取
量

（
平

均
値

±
標

準
偏

差
、

n
=
1
2
）
は

、
そ

れ
ぞ

れ
5
4

±
1
6
、

5
5
±

1
1
、

5
6
±

2
0
、

5
4
±

1
5
、

5
7

±
1
1
、

5
1
±

6
、

5
4
±

1
3
μ

g/
日

で
あ

っ
た

。
8
週

目
は

、
そ

れ
ぞ

れ
5
4
±

1
5
、

5
1
±

9
、

5
3
±

1
0
、

5
3
±

1
4
、

5
2
±

1
1
、

5
3
±

9
、

5
4
±

1
2
μ

g/
日

で
あ

っ
た

。
個

々
の

被
験

者
に

よ
る

K
1
摂

取
量

の
最

小
値

は
、

3
週

目
に

3
2
μ

g/
日

、
8
週

目
に

3
4
μ

g/
日

で
あ

っ
た

。
最

大
摂

取
量

は
、

3
週

目
に

1
0
1
μ

g/
日

、
8
週

目
に

8
8
μ

g/
日

で
あ

っ
た

。
こ

れ
ら

の
デ

ー
タ

は
、

K
1
を

豊
富

に
含

む
食

品
を

避
け

る
こ

と
で

、
研

究
期

間
中

の
K
1
摂

取
量

が
比

較
的

一
定

に
保

た
れ

る
こ

と
を

示
し

て
い

る
。

な
し

空
腹

II
相

試
験

で
は

、
試

験
食

品
摂

取
前

、
摂

取
4
時

間
後

の
採

血
を

2
4
時

間
ご

と
に

1
週

間
後

ま
で

実
施
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