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機能性食品としてのシチコリンの用途開発研究

キリンホールディングス株式会社 中　﨑　瑛 里

は じ め に
世界的な高齢化を背景に，認知症，または，その予備軍は増

加の一途を辿ると考えられており，認知症の予防や記憶障害の
改善に対して，機能性食品の摂取によりアプローチすることへ
の期待が高まっている．さらには，加齢に伴う認知機能の低下
のみならず，幅広い年齢の人々においても，注意集中力，記憶
力，学習能力の向上のための選択肢として，脳機能を改善する
ための食品開発が希求されている．

キリングループでは，微生物の発酵を活かした，医薬品原料
や食品成分の効率的な生産技術を開発すると共に，その物質の
健康機能を探索し評価してきた．健康維持に役立つ機能性食品
素材を事業展開する上では，用途を明確にするために生理機能
を明らかにすること，さらには臨床試験を行ってヒトでの有効
性のエビデンスを取得することが重要な課題となる．本稿で
は，筆者らが進めてきたシチコリンの健康機能に関する研究に
ついて紹介する．
1.　シチコリンについて

シチコリン（CDP-コリン，図1）は細胞膜を構成する主な成
分であるリン脂質の一種ホスファチジルコリンの生合成経路の
中間体である．体内において，コリンはシチコリンの形態を経
て 1,2-ジアシルグリセロールに取り込まれ，ホスファチジルコ
リンが生成する（図2）．ヒトの消化管吸収の際，シチコリンは
ウリジンとコリンに分解され 1）, スナネズミの体内動態では代
謝物が血液脳関門を通過し，シチコリンが脳内で再構成される
と報告されている 2, 3）．

過去の研究では，シチコリンがリン脂質代謝を亢進すること
で神経細胞膜の構造を維持し，神経細胞への障害を抑制するこ
とが明らかとされ，脳血管疾患や頭部外傷，パーキンソン病，
アルツハイマー病，緑内障の患者に対する神経保護作用も報告

されている 4）．
このように，その作用メカニズムからシチコリン（ナトリウ

ム塩）は脳神経疾患等の医薬品としての用途で長年使用されて
おり，キリングループの協和発酵バイオ株式会社では，独自の
発酵技術により大量製造可能となったシチコリンを医薬品原末
として製造販売している．一方で，シチコリンは食品素材とし
て展開可能な地域も拡大しており，健康機能食品としての用途
開発を目的として，筆者らが実施して得られた知見を以降に紹
介する．
2.　シチコリンによる記憶力の向上作用

過去の研究において，健常人におけるシチコリンの有効性エ
ビデンスは，脳機能のうちの注意力に限定するものであった．
一般的な加齢に伴う不調としては，脳機能の中でも記憶力に悩
みを抱える高齢者が多く，記憶をサポートする食品への期待が
大きい．そこで我々は，シチコリンの記憶機能への効果を検証
するため，シチコリンが食品として許可されている米国にて臨
床試験を実施した．

本試験は，ランダム化二重盲検プラセボ比較臨床試験によ
り，50歳から 85歳までの健康な男女100名を対象に 12週間の
介入期間を設け評価した．参加者は，シチコリンを 1日当たり
500 mg摂取する群とプラセボ摂取群に無作為に分けられ，介
入開始時点と介入終了時点に，脳研究で一般的に用いられてい
るコンピューターテストにより記憶力を評価した．その結果，
シチコリン群では，記憶力全般の指標である Composite Mem-
ory のスコアが，プラセボ摂取群と比較して統計学的に有意に
向上した（図3）5）．また，シチコリン群では，エピソード記憶
の評価項目である Paired Associates テストのスコアが，プラ
セボ摂取群と比較して統計学的に有意に向上した（図4）5）．こ
れらの結果から，シチコリンは，加齢による記憶力低下に対し
て有益である可能性が示唆され，記憶力をサポートする健康機
能食品素材としての活用を後押しするエビデンスを取得した．
3.　若年層におけるシチコリンによる記憶力の向上作用

注意力の低下は，高齢者のみならず，若年層でもADHD（注
意欠如・多動症）として社会課題となっている．ADHD発症時
は，脳内の神経伝達物質であるドーパミンが不足し，それによ
り注意欠陥や多動性などの症状が現れることが報告されてい
る．シチコリンは，線条体におけるドーパミン放出を促進する
ことが前臨床試験において明らかとなっていたことから，注意
力が散漫な若年層において注意力向上作用が期待された．そこ
で，若年層におけるシチコリンの注意力への効果を検証するた
め，シチコリンが食品として許可されている米国にて臨床試験
を実施した．

本試験は，ランダム化二重盲検プラセボ比較臨床試験によ
り，13歳から 18歳までの健康な男子75名を対象に 4週間の介

図1.　シチコリンの構造式

図2.　ホスファチジルコリンの生合成経路
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入期間を設け評価した．参加者は，シチコリンを 1日当たり
250, もしくは 500 mg摂取する群とプラセボ摂取群に無作為に
分けられ，介入開始時点と介入終了時点に，脳研究で一般的に
用いられているテストにより注意力を評価した．その結果，シ
チコリン群では，注意力の指標である Ruff 2&7 テストのス
ピードスコアが，プラセボ摂取群と比較して統計学的に有意に
向上した（図5）6）．これらの結果から，シチコリンは，若年層
において注意力向上に役立つ機能性食品成分として，幅広い世
代の脳の健康に貢献できると考えられる．

4.　脳機能におけるシチコリンと DHAとの組合せ効果
シチコリンの商品展開を拡大するため，食品成分との組み合

わせを検討した．シチコリンの作用メカニズムであるリン脂質
代謝に関連する脂肪酸に着目し，その中でも脳機能を改善する
食品として効能が明らかとされている Docosahexaenoic Acid

（DHA）とシチコリンを組み合わせる効果を検証した．両側総
頚動脈一過性虚血モデルマウスにおいて，シチコリンと DHA

の組み合わせが，海馬の神経細胞死を抑制することにより，短
期記憶学習能を改善することを確認した 7）．また，海馬の
DHA結合型リン脂質が高値であることが確認され，シチコリ
ンと DHA との組み合わせによる脳機能改善効果の機序の一端
が明らかとなった．今後，シチコリンと DHA の組み合わせに
よるヒトでの効果の検証や商品展開が期待される．
お わ り に

我々は，シチコリンの健康機能性研究を継続して発展させる
ことで，その機能性食品としての用途を広げてきた．既に米国
を中心としてシチコリンを含む健康食品の販売が進んでいる．
それにより，食から医の幅広い領域で，シチコリンが世界の
人々への脳の健康に役立つ素材として広く活用されることを
願っている．そして，シチコリンと同じく微生物の発酵の力で
生み出される新しい物質の中には，健康機能が隠れた物質が日
の目を見ることを待っていると考えている．今後も，その隠さ
れた健康機能を解き明かすという研究を通して，人々の健康に
貢献していきたい．
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図5.　�若年男性におけるシチコリンの注意力に対する効果
（Ruff 2&7 スピードスコア）

図3.　�高齢者におけるシチコリンの記憶力全般に対する効果
（Composite Memory スコア）

図4.　�高齢者におけるシチコリンのエピソード記憶に対する
効果（Paired Associates テストスコア）
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