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	 近年の高齢化に加え健康思考を背景に健康食品・機能性食品など（以下、健食）への関心が急

速に高まっている。こうした健食の多くは、科学的エビデンスに裏打され疾病予防効果あるいは

健康・体調維持に役立ち、私達の QOL 向上に貢献している。しかしながら、一方では、効能や安

全性に関する不十分あるいは偽科学的データーに依拠し、“効きました”イメージで普及している

不適正製品も少なくない。	

	 健食の効果・作用・生体影響は医薬品と異なり、それらの機能発現はゆっくりで時間当たりの

評価マーカー変化量が小さいため、効能や安全性の評価が困難である事は否めない。また、医薬

品とは異なるため、効能や安全性に関する分子機序への認識が薄く、関連の情報・知見を得るた

めの意識も低くまた開発経費も少なく、結果的に分子基盤情報の蓄積が遅れている。こうした評

価系のブラックボックスが上記の不適正健食の抜け穴にもなっている。	

	 現在、健食の効能や安全性について、主に汎用実験動物のマウス・ラットを用いた非臨床試験

（細胞および動物試験）が実施されている。しかしながら、これらゲッ歯類の医生物学的特性（ゲ

ノム構造が 11.3%相違、夜行性で life	span が短いなど）がヒトと大きく異なるため、動物試験結

果のヒトへの外挿が難しい。加えて、マウス・ラットを用いた非臨床試験では被験物質投与量と

してヒトでの 15〜60 倍もの high	dose を用いるケースが多い。	

	 こうした非臨床試験のヒトへの外挿性を高めるために、医生物学的特性が酷似する霊長類（ゲ

ノム構造の差異は僅か 2.	3%で昼行性など）を活用する事が重要であるが、健食や化粧品などで霊

長類モデルを利用する事について、経費および動物愛護などの観点から抵抗感が強い。	

	 従来、健食の効能や安全性に関する非臨床試験では薬理学・病理学的手法が主体であるが、今

日では作用点・作用機序について分子マーカーを利用した分子基盤情報が求められる様になって

いる。ゲッ歯類からヒトに至るまで機能遺伝子（mRNA）の数は 20,000 個前後で、この機能遺伝子

は	“何れが”、“何処で”および“何れだけ”の三次元変化を示し、DNA の一次元変化に比べると

同じゲノム情報でも 100 倍以上の変化量を反映している。そのため、mRNA の変動を DNA	microarray

で網羅的に調べる機能ゲノミクス/トランスクリプトミクスは、有用な high	through	put	(HTP)	評

価手法として関心を集めている。	

	 また、健食の多くは腸内環境改善を指向する製品が多いが、その評価マーカーが整っておらず

今後の課題になっている。腸内環境や腸管機能は腸内細菌叢が律速要因になっている。腸内細菌

叢は有用菌群、日和見菌群および有害菌群から成り、それらの菌数・菌種のバランスが崩れると

腸管機能、肝臓代謝・免疫系などに影響する。最近、腸内細菌についてゲノム・DNA レベルでの定

量解析が可能になっている。糞便から腸内細菌 DNA を抽出し、Real	time	PCR で腸内細菌叢の変動

を定量解析することで、腸内環境・腸管機能への影響評価が可能になりつつある。そうした観点

で、腸内細菌とそれらが産生する乳酸・酪酸など短鎖脂肪酸類は新たな HTP 評価マーカーとして

注目されている。	

	 今回のフォーラムでは、健食の効能・安全性に関する非臨床試験での	“ニュートリゲノミクス”

を活用した新展開について私共の実績・経験を紹介する。同時に、こうした健食の非臨床試験に

おける霊長類モデルの有用性、課題および近未来展開についても考察する。	


