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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　コラーゲンと、メチルスルホニルメタンと、グルコサミンと、コンドロイチンとを含む
関節痛改善用組成物であって、コラーゲンがＩ型コラーゲンとＩＩ型コラーゲンの４：１
～１：２の比率の混合物であり、一日当たり２０００ｍｇ以上のコラーゲンが摂取される
ように用いられることを特徴とする組成物。
【請求項２】
　一日当たり８００ｍｇ以上のＩ型コラーゲンと、一日当たり４００ｍｇ以上のＩＩ型コ
ラーゲンとが摂取されるように用いられることを特徴とする、請求項１に記載の組成物。
【請求項３】
　前記コラーゲンの少なくとも一部がコラーゲンペプチドである、請求項１又は２に記載
の組成物。
【請求項４】
　一日当たり５００ｍｇ以上のメチルスルホニルメタンが摂取されるように用いられるこ
とを特徴とする、請求項１に記載の組成物。
【請求項５】
　一日当たり８００ｍｇ以上のグルコサミンが摂取されるように用いられることを特徴と
する、請求項１に記載の組成物。
【請求項６】
　一日当たり５００ｍｇ以上のコンドロイチンが摂取されるように用いられることを特徴
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とする、請求項１に記載の組成物。
【請求項７】
　顆粒状の形態で提供される、請求項１ないし６の何れか一項に記載の組成物。
【請求項８】
　機能性食品として調製されていることを特徴とする請求項１ないし７の何れか一項に記
載の組成物。
【請求項９】
　コラーゲンと、メチルスルホニルメタンと、グルコサミンと、コンドロイチンとを含む
関節痛改善剤であって、コラーゲンがＩ型コラーゲンとＩＩ型コラーゲンの４：１～１：
２の比率の混合物であり、一日当たり２０００ｍｇ以上のコラーゲンが摂取されるように
用いられることを特徴とする関節痛改善剤。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　本発明は、関節炎などの関節痛の症状を軽減・治療・予防することが出来る新規な関節
痛改善用組成物、関節痛改善剤、あるいは食品に関する。
【背景技術】
【０００２】
　関節炎などの関節痛、また、特に高齢者で問題となる膝関節の変形による関節症などは
、近年、その発症頻度が非常に高くなっており、病態の進行に伴い疼痛の増強や歩行障害
などが生じ、日常生活の質を下げる一因となっている。従来、このような症状を緩和する
ためにステロイドや非ステロイド剤（ＮＳＡＩＤｓ）が広く用いられていたが、免疫障害
や胃腸障害などの副作用が懸念されており、より安全でしかも確実に効果のある治療法や
予防法が求められている。
【０００３】
　この目的のために、多くの食品成分が研究されてきた。中でも特に注目を集めているの
がグルコサミンである。グルコサミンは、結合組織や軟骨組織に多く分布し、コラーゲン
、水分などと組み合わさり、各器官の強度、柔軟性や弾力性に寄与しているが、加齢に伴
い生体内での合成能が低下する。よって、それを補うことで軟骨組織を再生しようとの試
みがなされ、多くの有効例が報告されている。また、グルコサミンの持つ軟骨再生能を高
めるために、コンドロイチンとの組み合わせが非常に効果的であることが明らかにされて
いる（非特許文献１）。特許文献１には、クレアチン、グルコサミンとコンドロイチンな
どのグリコサミノグリカンの組成物、あるいは、これにＭＳＭやコラーゲンを加えた組成
物による関節痛改善用食品が開示されている。
【０００４】
　一方、コラーゲンについては、各々単独で連続摂取した場合に、関節痛が改善したこと
が報告されているものの、コラーゲンＩＩについては、グルコサミン塩酸塩やコンドロイ
チンとの相互作用を明確に示す報告はなく、有効性と安全性については、科学的に十分に
検討されてはいない（非特許文献２）。特許文献２には、ＭＳＭ、コンドロイチン、コラ
ーゲンおよび抗酸化物を含む組成物による抗炎症および鎮痛作用が開示されている。
【０００５】
　特許文献３にはキャッツクロー、グルコサミン、コンドロイチン硫酸およびコラーゲン
を含む関節痛緩和用経口組成物が開示されている。また、非特許文献１にはグルコサミン
塩酸塩、コンドロイチンおよびコラーゲンＩＩを配合した食品の変形性膝関節症に対する
効果が報告されている。
【０００６】
【特許文献１】特開２００７-９１６６２
【特許文献２】特開２００５-１３１２３
【特許文献３】特開２００３-１５５２５０
【非特許文献１】新薬と臨床、54、253-265、2005．
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【非特許文献２】「コラーゲンの安全性と機能性」食品成分有効性評価及び健康影響評価
プロジェクト解説集、2004.
【発明の開示】
【発明が解決しようとする課題】
【０００７】
　上記特許公報からすれば、ＭＳＭ、グルコサミン、コンドロイチン、コラーゲンは、そ
れぞれ関節炎などの関節痛を和らげるために従来から用いられていることが認められる。
しかしながら、コラーゲンと、ＭＳＭと、グルコサミンと、コンドロイチンとを組み合わ
せた組成物の関節痛改善に対する効果について、特にその配合量（比）に関する研究は未
だ報告されていない。
【０００８】
　したがって、本発明は、コラーゲンと、ＭＳＭと、グルコサミンと、コンドロイチンと
を組合わせた組成物について、その好適な配合量（比）を中心に検討し、特に関節痛の痛
みの緩和に効果的な、関節痛改善用組成物、関節痛改善剤あるいは食品を提供することを
課題とする。
【課題を解決するための手段】
【０００９】
　本発明者らは、上記課題を解決するために、特にコラーゲンとＭＳＭに着目し、鋭意研
究に励んだ結果、好適な配合量（比）で、コラーゲン、ＭＳＭ、グルコサミン、コンドロ
イチンを含有する関節痛改善用組成物を見出し、本発明を完成した。
【００１０】
　すなわち、本発明によれば、コラーゲンと、ＭＳＭと、グルコサミンと、コンドロイチ
ンとを含む関節痛改善用組成物であって、一日当たり２０００ｍｇ以上の摂取量のコラー
ゲンを含む組成物が提供される。この組成物は、ＭＳＭ、グルコサミン、コンドロイチン
と共に、コラーゲンを好適な配合量で多く含むため、関節痛を改善するという効果を奏す
る。
【００１１】
　また、本発明によれば、コラーゲンと、ＭＳＭと、グルコサミンと、コンドロイチンと
を含む関節痛改善剤であって、一日当たり２０００ｍｇ以上の摂取量のコラーゲンを含む
関節痛改善剤が提供される。この関節痛改善剤は、ＭＳＭ、グルコサミン、コンドロイチ
ンと共に、コラーゲンを好適な配合量で多く含むため、関節痛を改善する薬剤として効果
的である。
【００１２】
　また、本発明によれば、ＭＳＭと、グルコサミンと、コンドロイチンと、一日当たり２
０００ｍｇ以上の摂取量のコラーゲンとを含む食品が提供される。この食品は、ＭＳＭ、
グルコサミン、コンドロイチンと共に、コラーゲンを好適な配合量で多く含み、関節痛の
改善の上でも効果的な食品である。
【発明の効果】
【００１３】
　本発明は、関節痛の改善、特に関節痛の痛みの緩和において効果的である。
【発明を実施するための最良の形態】
【００１４】
〔用語の説明〕
　本実施形態における「コラーゲン」とは、皮膚、血管、歯、軟骨組織、結合組織などに
存在し、全タンパク質量の約３割を占める繊維状のタンパク質で、その多くは、ヘリック
ス構造を有する３本のポリペプチド鎖で構成されたらせん構造（トロポコラーゲン）から
なる。コラーゲンとしては、例えば、ウシ、ブタなどの哺乳類、ニワトリなどの鳥類、サ
メ、エイなどの魚類、イカなどの軟体動物類の、皮膚（鱗）、軟骨、骨、臓器、腱などの
組織に存在するコラーゲンを抽出して使用することができ、これらを混合して使用するこ
ともできる。また、精製したコラーゲン以外にも、成分としてコラーゲンを含有するもの
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であれば本発明に使用することもできる。また、上記の動物性（海洋性）コラーゲンの代
わりに、大豆、ニンジン等の植物由来のコラーゲン様物質（植物性コラーゲン：エクステ
ンシンなど）を単独、あるいは上記の動物性（海洋性）コラーゲンと組合わせて用いても
よい。
【００１５】
　本実施形態においては、コラーゲンを更に、Ｉ型コラーゲン、ＩＩ型コラーゲン、その
他のコラーゲンと、その分子構造により区別することもできる。Ｉ型コラーゲンは、皮膚
（真皮）、人体、腱、骨などに存在し、体内で最も豊富に存在するコラーゲンであり、Ｉ
Ｉ型コラーゲンは、関節軟骨、椎間円板、硝子体などに存在するコラーゲンである。これ
らは、常法により得ることができ、例えば、それぞれの含有量の多い組織、試料からの抽
出や、混合物からの分離精製などにより得ることができる。また、精製したコラーゲン以
外にも、成分として各コラーゲンを含有するものであれば本発明に使用することもできる
。
【００１６】
　本実施形態においては、抽出後のコラーゲンに、更に部分的加水分解等の処理等を行っ
たものを用いてもよい。例えば、部分的に分解し、低分子化した形態のコラーゲンである
、酵素（プロテアーゼ）処理したコラーゲンペプチド、細菌／酵母による発酵処理した発
酵コラーゲン、あるいは酵素処理と発酵処理を組合わせて処理した発酵コラーゲンペプチ
ドを用いることもできる。この発酵コラーゲンペプチドは、経口摂取においての吸収性が
コラーゲンより高く、苦味・臭みが少なく、また、とろみも少ないため、経口摂取により
適している。
【００１７】
　また、本実施形態における「ＭＳＭ」とは、メチルスルホニルメタン（化学式：（ＣＨ

３）２ＳＯ２）の略称である。ＭＳＭは、自然界の動植物中にも存在する硫黄化合物であ
り、通常、ほとんどの動植物において、食物などから吸収され、硫黄源として利用されて
いる。本実施形態におけるＭＳＭは、天然物由来であっても、合成品であってもよい。天
然物由来のＭＳＭは、例えば、牛乳などの動物乳、松（例えば、松の葉）、緑黄色野菜、
トマト、コーヒー、茶（例えば、茶葉）、リンゴ、キャベツなどの植物から直接抽出する
、あるいは、これらから抽出した成分を原料として、合成することによって得られる。例
えば、松の葉から単離されたリグニンと硫黄とを反応させることによって、ＭＳＭを得る
こともできる。また、精製したＭＳＭ以外にも、成分としてＭＳＭを含有するものであれ
ば本発明に使用することもできる。また、合成品の場合、例えば、ジメチルスルホキシド
の酸化などによって得ることができる。
【００１８】
　また、本実施形態における「グルコサミン」は、グルコサミン（２－アミノ－２－デオ
キシグルコース）およびその生理学的に許容な塩（例えば、塩酸塩、硫酸塩、リン酸塩な
ど）、Ｎ－アセチルグルコサミンなどのグルコサミン誘導体及びその生理学的に許容な塩
を含む総称である。グルコサミンは、グルコースのヒドロキシル基がアミノ基に置換され
たもので、生体内ではグルコースとグルタミンから生合成される。グルコサミンは、動物
、植物、微生物の、多糖、ムコ多糖、糖タンパク質、糖脂質、細菌細胞壁ペプチドグリカ
ン、リポ多糖に含まれ、特に動物においては、糖タンパク質に付加する糖鎖の成分として
、軟骨・腱・靱帯などの結合組織に分布している。グルコサミンは、工業的には、例えば
キチンを原料として加水分解することなどにより得られるが、化学合成したものや、ある
いはこれらの混合物を用いることもできる。また、精製したグルコサミン以外にも、成分
としてグルコサミンを含有するものであれば本発明に使用することもできる。
【００１９】
　また、本実施形態における「コンドロイチン」は、ヘキソサミン及びウロン酸からなる
ムコ多糖の一種であるコンドロイチンに加え、その硫酸エステルであるコンドロイチン硫
酸、更にその生理学的に許容な塩（例えば、ナトリウム塩など）を含む総称である。コン
ドロイチンは、角膜、水晶体、毛様体筋、硝子体、軟骨、骨、腱、血管壁、皮膚などにタ
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ンパク質と結合した状態で多く含まれているため、本発明にこのコンドロイチン－タンパ
ク質複合体を用いることもできる。コンドロイチンは、動物の軟骨などから得ることがで
きるが、化学合成したもの、あるいはこれらの混合物を用いてもよい。また、精製したコ
ンドロイチン以外にも、成分としてコンドロイチンを含有するものであれば、例えば、軟
骨の粉末や軟骨エキスなども、本発明に使用することもできる。
【００２０】
　また、本実施形態における「一日当たりの摂取量」とは、成人一人が一日当たりに摂取
する量を指す。本実施形態における組成物、関節痛改善剤、食品等は、１～数回の摂取に
より、１日当たりの摂取量が定められた範囲内となるように対象成分を含有する配合量で
調整される。そのため、１回毎に摂取する組成物、関節痛改善剤、食品等の含有量には特
に制限は無い。
【００２１】
　また、本実施形態における「関節痛の改善」とは、例えば、肘、膝などの関節における
、変形性股関節症、変形性膝関節症のような変形性関節症、例えば、慢性関節リウマチな
どの関節リウマチ、又は、関節痛を伴う関節炎（スポーツ障害など）などに対し、関節痛
の症状を軽減（緩和）、治療又は予防（再発防止）することをいう。
【００２２】
　また、本実施形態における「機能性食品」とは、例えば、健康食品、健康補助食品、病
者用食品、栄養補助食品、あるいは、厚生労働省の定める保健機能食品（特定保健用食品
、栄養機能食品）のような、通常の食品に比べて優れた生理的特性を有する食品をいう。
さらに、上記の機能性食品に付する表示には、例えば、厚生労働省の定める保健機能食品
に対して認められた表示、あるいは、組成物が膝関節痛の処置のために用いられる旨の表
示が含まれ、それらの表示は、具体的には、例えば機能性食品の包装容器に付される。こ
こで、「食品」とは、専ら飲食のために経口的に用いられる形態のものすべてを含み（例
えば、飲料も含む）、錠剤などの形態のものであっても、専ら飲食のために用いられる限
りにおいては、本実施形態における食品に含まれる。
【００２３】
〔実施形態〕
　本発明者らは、上記課題を解決するために、特にコラーゲン及びＭＳＭに着目し、鋭意
研究に励んだ結果、好適な配合量（比）でコラーゲン、ＭＳＭ、グルコサミン、コンドロ
イチンを含有する関節痛改善用組成物を見出した。
　以下、本発明の実施形態について、説明する。
【００２４】
　本発明のある実施形態は、コラーゲンと、ＭＳＭと、グルコサミンと、コンドロイチン
とを含む関節痛改善用組成物であって、一日当たり２０００ｍｇ以上の摂取量のコラーゲ
ンを含む組成物である。この組成物は、ＭＳＭ、グルコサミン、コンドロイチンと共に、
コラーゲンを好適な配合量で多く含むため、関節痛の改善において効果的である。特に、
従来の関節痛改善用組成物（食品）の多くは、一旦摂取を止めてしまうと、再度関節痛に
悩まされるという問題点を有していたのに対し、本発明の組成物（食品）は、コラーゲン
を好適な配合量で多く含むために、ＭＳＭ、グルコサミン、コンドロイチンとの相乗作用
などを介して関節痛を改善、その効果は一旦摂取を止めた後も持続し、関節痛の再発を防
止することができる。また、従来品よりも、より短期間で、より確実に（より少ない個人
差で）効果を示すという特徴も有する。
【００２５】
　本実施形態の組成物に含まれるＭＳＭ、グルコサミン、コンドロイチンの含有量につい
ては、特に制限はなく、コラーゲンの含有量についても、一日当たり２０００ｍｇ以上の
摂取量であれば特に制限は無いが、好ましくは一日当たり２２００ｍｇ以上、より好まし
くは一日当たり２５００ｍｇ以上、あるいは一日当たり２５００ｍｇの摂取量である。ま
た、コラーゲンの含有量の上限については、コラーゲン含有量依存的な関節痛改善効果の
飽和傾向、摂取しやすさ及びコストを考慮して定めることもでき、より具体的には例えば
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、一日当たり２００００ｍｇ以下の摂取量であることが好ましく、より好ましくは一日当
たり１５０００ｍｇ以下、更に好ましくは一日当たり１００００ｍｇ以下、更に好ましく
は一日当たり８０００ｍｇ以下、更に好ましくは一日当たり５０００ｍｇ以下、の摂取量
である。
【００２６】
　また、更なる実施形態は、一日当たり８００ｍｇ以上の摂取量のＩ型コラーゲンと、一
日当たり４００ｍｇ以上の摂取量のＩＩ型コラーゲンとを含む、前述の組成物である。Ｉ
型コラーゲンとＩＩ型コラーゲンを組合わせることで、関節痛の改善効果が増強される。
Ｉ型コラーゲンの含有量は、特に制限は無いが、一日当たり８００ｍｇ以上の摂取量であ
ればよく、好ましくは一日当たり１０００ｍｇ以上、更に好ましくは一日当たり１２００
ｍｇ以上、更に好ましくは一日当たり１６００ｍｇ以上、最も好ましくは一日当たり２０
００ｍｇ以上、あるいは一日当たり２０００ｍｇ、の摂取量である。ＩＩ型コラーゲンの
含有量は、特に制限は無いが、一日当たり４００ｍｇ以上が好ましく、一日当たり５００
ｍｇ以上、あるいは一日当たり５００ｍｇの摂取量がより好ましい。また、Ｉ型コラーゲ
ンとＩＩ型コラーゲンの配合比が４：１であれば、更に好ましい。
【００２７】
　また、更なる実施形態は、コラーゲンの少なくとも一部がコラーゲンペプチドである、
前述の組成物である。本発明の組成物は多量のコラーゲンを含むことをその特徴の一つと
するために、コラーゲンの吸収性の低さと飲みにくさの解消が求められる。そこで、コラ
ーゲンペプチドを用いることにより、これらの点を改善することができる。
【００２８】
　また、更なる実施形態は、一日当たり５００ｍｇ以上の摂取量のＭＳＭを含む、前述の
組成物である。本発明の組成物は、ＭＳＭが、好適な量のコラーゲン、グルコサミン、コ
ンドロイチンと相乗的に働き、関節部分に鎮痛・抗炎症作用をもたらすが、一日当たり５
００ｍｇ以上の摂取量のＭＳＭを含むことで、より強くその効果が発揮される。ＭＳＭの
含有量は、特に制限は無いが、好ましくは一日当たり６００ｍｇ以上、より好ましくは一
日当たり７００ｍｇ以上、最も好ましくは一日当たり７５０ｍｇ以上あるいは一日当たり
７５０ｍｇの摂取量である。その上限については、特に制限は無いが、ＭＳＭは苦味を有
する成分であるため、摂取しやすさの観点から、一日当たり２０００ｍｇ以下の摂取量で
あることが好ましく、より好ましくは一日当たり１５００ｍｇ以下、更に好ましくは一日
当たり１０００ｍｇ以下、の摂取量である。
【００２９】
　また、更なる実施形態は、一日当たり８００ｍｇ以上の摂取量のグルコサミンを含む、
前述の組成物である。本発明の組成物は、グルコサミンが、好適な量のコラーゲン、ＭＳ
Ｍ、コンドロイチンと相乗的に働き、軟骨の生成をより促進することで、軟骨の機能改善
、関節痛の痛みの緩和をもたらすが、一日当たり８００ｍｇ以上の摂取量のグルコサミン
を含むことで、より強くその効果が発揮される。グルコサミンの含有量は、特に制限は無
いが、好ましくは一日当たり９００ｍｇ以上、より好ましくは一日当たり１０００ｍｇ以
上あるいは一日当たり１０００ｍｇの摂取量である。その上限については、特に制限は無
いが、摂取しやすさの観点から、一日当たり２０００ｍｇ以下の摂取量であることが好ま
しく、更に好ましくは一日当たり１５００ｍｇ以下の摂取量である。
【００３０】
　また、更なる実施形態は、一日当たり５００ｍｇ以上の摂取量のコンドロイチンを含む
、前述の組成物である。本発明の組成物は、コンドロイチンが、好適な量のコラーゲン、
ＭＳＭ、グルコサミンと相乗的に働き、炎症部分の痛みの緩和や潤滑効果を奏するが、一
日当たり５００ｍｇ以上の摂取量のコンドロイチンを含むことで、より強くその効果が発
揮される。コンドロイチンの含有量は、特に制限は無いが、好ましくは一日当たり６００
ｍｇ以上、より好ましくは一日当たり７００ｍｇ以上、更に好ましくは一日当たり８００
ｍｇ以上あるいは一日当たり８００ｍｇの摂取量である。その上限については、特に制限
は無いが、摂取しやすさの観点から、一日当たり２０００ｍｇ以下の摂取量であることが
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好ましく、より好ましくは一日当たり１５００ｍｇ以下、更に好ましくは１０００ｍｇ以
下の摂取量である。
【００３１】
　グルコサミンとコンドロイチンは、軟骨を始めとする関節組織の形成に関して、これら
２成分の間でも相乗的に働くため、グルコサミンとコンドロイチンの配合比が５：４の時
により強く関節痛の改善効果を発揮する。また、コラーゲンとグルコサミン、コラーゲン
とコンドロイチンに関しても、軟骨や関節部分の結合組織の形成などに相乗的に関与する
ために、それぞれの配合比が、それぞれ独立して５：２、２５：８であると更に好ましい
。
【００３２】
　また、更なる実施形態は、顆粒状の形態で提供される、前述の組成物である。本実施形
態の組成物は、顆粒状であるため、大量のコラーゲンを摂取しやすく、また水に溶かして
飲むこともできる。もちろん、本発明の組成物は形態はこれに限られず、タブレット（錠
）状、チュアブル状、カプセル状、液（シロップ、ドリンク）状、クリーム状、粉末状、
ゼリー状などの各種の形状または剤形にすることができる。これらの製剤は、食品や医薬
品の分野において通常用いられている製剤化技術等を用いることにより製造することがで
きる。
【００３３】
　また、更なる実施形態は、機能性食品として調製されていることを特徴とする、前述の
組成物である。機能性食品として調整されているとは、例えば、健康食品、健康補助食品
、病者用食品、栄養補助食品、あるいは、厚生労働省の定める保健機能食品（特定保健用
食品、栄養機能食品）のような、通常の食品に比べて優れた生理的特性を有する食品とし
て調製されていることをいう。また、例えば、厚生労働省の定める保健機能食品に対して
認められた表示や、組成物が膝関節痛の処置のために用いられる旨の表示などが、機能性
食品の包装容器に付されて提供されてもよい。
【００３４】
　また、更なる他の実施形態は、コラーゲンと、ＭＳＭと、グルコサミンと、コンドロイ
チンとを含む関節痛改善剤であって、一日当たり２０００ｍｇ以上の摂取量のコラーゲン
を含む関節痛改善剤である。この関節痛改善剤は、医薬品または医薬部外品として用いる
こともできる。
【００３５】
　また、更なる他の実施形態は、ＭＳＭと、グルコサミンと、コンドロイチン硫酸と、一
日当たり２０００ｍｇ以上の摂取量のコラーゲンとを含む食品である。上記の食品は、食
品としてどのような形態で提供されてもよく、調味料として、例えば、ステビア末、抹茶
パウダー、レモンパウダー、はちみつ、ソルビドール、還元麦芽糖、乳糖、糖液などを用
いてもよい。前述した様々な形状又は剤形に加え、具体的な食品として、例えば、ジュー
ス類、ヨーグルト類、ショートニング、スプレッド類、マヨネーズ類、チョコクリーム、
ごま豆腐、飴類、粉末飲料などの形に加工されていてもよい。
【００３６】
　また、前述の組成物、関節痛改善剤、食品は、コラーゲン、ＭＳＭ、グルコサミン、コ
ンドロイチン以外にも、生理活性物質、（食品）原料、（食品）添加物などを適宜必要に
応じて含有していてもよい。ここで、生理活性物質としては、特に、関節痛の改善に有効
な成分が挙げられ、具体的には、例えば、Ｓ－アデノシルメチオニン、ビタミンＢ１、ク
レアチン、キャッツクロー、アミノ酸、ビタミンＣ、ヒアルロン酸が挙げられるが、これ
に限定されない。その他の添加物・原料としては、例えば、食品等の製造・加工・保存に
際して、添加・混和・浸潤その他の方法によって使用するものが挙げられ、例えば、賦形
剤、増量剤、増粘剤、結合剤、滑沢剤、安定化剤、着色剤、乳化剤、可溶化剤、着色料、
香味料、調味料、香辛料、甘味料、保存料、香料として通常用いられているようなものが
挙げられる。
【００３７】
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　本実施形態において、活性成分としては、ビタミンＣが特に効果的である。ビタミンＣ
は、コラーゲンの生合成の過程において、ヒドロキシプロリンの生合成に必須であるため
、ビタミンＣを含むことで、生体内でのコラーゲンの生合成も促進され、本発明の組成物
の関節痛改善効果がより増強される。
【００３８】
　また、更に、香料を含むことで、本発明の組成物に含まれるＭＳＭの苦味およびコラー
ゲンの臭みの解消に役立ち、摂取しにくさの解消（コンプライアンスの上昇）に効果的で
ある。香料としては、特に柑橘系の香料が望ましい。
【００３９】
　本発明の組成物は、連続して４週間以上、好ましくは８週間以上、最も好ましくは１２
週間以上摂取することが好ましい。本発明の組成物は、４週間以上の連続摂取でより確実
な効果を奏することができ、８週間、１２週間と連続摂取を続けるにつれてより高く確実
な効果を奏することができる。
【００４０】
　なお、上記実施の形態により説明される組成物、関節痛改善剤及び食品は、本願発明を
限定するものではなく、例示することを意図して開示されているものである。本願発明の
技術的範囲は、特許請求の範囲の記載により定められるものであり、当業者は、特許請求
の範囲に記載された発明の技術的範囲において種々の設計的変更が可能である。
【実施例】
【００４１】
　以下、本発明を実施例により具体的に説明するが、これらはそれぞれ一例であり、本発
明はこれらに限定されるものではない。なお、実施例で言及されている市販試薬は、特に
示さない限りは製造者の使用説明もしくは定法に従い使用した。
【００４２】
〔実施例１〕
　比較例は、コラーゲン、グルコサミン、コンドロイチンの３成分を含む食品であり、本
発明品である検体１は軟骨形成の重要な成分であるＩ型コラーゲンを増量し、鎮痛作用が
あるとされているメチルスルホニルメタン（ＭＳＭ）を新たに配合したものである。これ
らについて膝に軽度の関節痛を伴うヒトを対象に１２週間摂取させた後、４週間の後観察
期間を設けたランダム化二重盲検プラセボ対照並行群間比較試験を実施して、疼痛に対す
る影響を調べた。
【００４３】
１．被験者
　被験者は、１ヵ月以上持続して軽度の膝関節痛等を有し、変形性膝関節症にて通院およ
び投薬を受けていない２０歳以上７５歳未満の成人男女３９名を対象とした。被験者の構
成は表１に示した。
【００４４】
【表１】
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【００４５】
２．試料および摂取方法
　本試験に用いた試料の成分組成を表２に示した。被験者は試料のいずれか一種類を１日
３回、朝・昼・夕の毎食事前後に１包ずつ、コップ１杯の水とともに摂取した。また、飲
みにくい場合は少量（適量）の水に溶解して摂取させた。
【００４６】
【表２】

【００４７】
３．試験スケジュール
　本試験はランダム化二重盲検プラセボ対照並行群間比較試験とした。試験期間は、検体
摂取期間を１２週間とし、さらに摂取終了後の後観察期間として４週間を設定した。
【００４８】
４．検査方法　（自覚症状アンケート調査）
　膝の疼痛評価方法は、日本版膝関節症機能評価尺度（Japanese Knee Osteoarthritis M
easure：JKOM）を参考に食品へ応用し、以下に記すように改定した（項目を表３、具体的
なアンケート用紙を図１ａ－ｇに示した）。
【００４９】
【表３】

【００５０】
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　Ｉ．Visual analogue scale（以下、VAS）による膝の痛みの程度に関して、最高得点部
分を「これまでに経験した最も激しい痛み」から「ひどく痛い（治療が必要である）」に
改定し、ＩＩ．膝の痛みやこわばりの最高得点部分は「ひどく痛い等」から「ひどく痛い
（治療が必要である）」に改定した。なお、ＩおよびＩＩについては左右の膝別に調査し
て、評価点を合算した。評価点は、ＩはVASを使用して０．５単位で０～１０点、ＩＩは
各項目０．５単位で０～８点、ＩＩＩの日常生活の状態、ＩＶの普段の活動およびＶの健
康状態は各項目２点単位でそれぞれ０～８点として評価した。また、肩肘手足についても
「調査票」を用いて試験食品摂取の影響を観察した。
【００５１】
　スコア算出の一例を挙げると、「こわばり」は、膝関節を動かした時に通常と違った抵
抗感や異常のある状態であり、「膝の痛みやこわばり」のスコアは朝起きて直ぐのこわば
りや、階段の昇降、平らなところを歩くときの痛みなど、８項目を点数化して、試験開始
時との差を求め、平均値を算出して比較した。また、「日常生活の状態」のスコアは、階
段の昇り降り、しゃがみこみ、立ち上がり、ズボン・スカートの着替え、外出の困難さな
ど１０項目を点数化して、試験開始時との差を求め、平均値を算出して比較した。
【００５２】
５．結果
５－１．ＪＫＯＭ食品用変法のスコア
　観察期毎（試験開始時（０週）、４週、８週、１２週および摂取終了４週後（後観察期
））の結果について、一部（ＩＩ（膝の痛みやこわばり）およびＩＩＩ（日常生活の状態
））を表４、全体を図２に示した。
【００５３】
【表４】

【００５４】
　（図２－Ａ）「Ｉ（膝の痛みの程度）の左右膝得点の合計」に関して、摂取前との比較
では、検体1群で４週以降において顕著な改善（ｐ＜０．０１）、比較例群で４週以降に
おいて有意な改善（ｐ＜０．０５）が認められた。
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【００５５】
　　（図２－Ｂ）「ＩＩ（膝の痛みやこわばり）の左右膝得点の合計」に関して、プラセ
ボ群と比較して、検体１群では８週以降、後観察期において有意（ｐ＜０．０５）に改善
し、比較例群においては、後観察期において有意（ｐ＜０．０５）な改善が認められた。
摂取前との比較では、検体１群で４週以降、後観察期において有意（ｐ＜０．０５）に改
善し、比較例群では、８週以降、後観察期において有意（ｐ＜０．０１）な改善が認めら
れた。
【００５６】
　（図２－Ｃ）「ＩＩＩ（日常生活の状態）の合計得点」に関して、プラセボ群と比較し
て検体１群で、８週以降、後観察期において有意（ｐ＜０．０５）に改善し、比較例群で
は１２週および後観察期において有意（ｐ＜０．０５）な改善が認められた。摂取前との
比較では、検体１群で４週以降、比較例群においては８週以降、後観察期においてそれぞ
れ有意（ｐ＜０．０５）に改善した。
【００５７】
　（図２－Ｄ）「ＩＶ（普段の活動）の合計得点」に関して、摂取前との比較において、
検体１群で４週以降、後観察期において有意（ｐ＜０．０１）な改善がみられ、比較例群
では１２週および後観察期において有意（ｐ＜０．０５）な改善が認められた。
【００５８】
　（図２－Ｅ）「Ｖ（健康状態）の合計得点」に関して、プラセボ群と比較して検体１群
は８週以降、後観察期において有意（ｐ＜０．０５）な改善が認められた。摂取前との比
較においても、検体１群は８週以降、後観察期において有意（ｐ＜０．０５）な改善が認
められた。
【００５９】
　（図２－Ｆ）「ＩからＶまでの総合計得点」に関して、プラセボ群と比較して検体１群
で、８週以降、後観察期において有意（ｐ＜０．０５）に改善し、比較例群では、後観察
期において有意（ｐ＜０．０５）な改善が認められた。摂取前との比較においては、検体
１群は４週以降、後観察期において有意（ｐ＜０．０１）な改善がみられ、比較例群では
８週以降、後観察期において有意（ｐ＜０．０１）な改善が認められた。
【００６０】
５－２．肩肘手足の痛み
　観察期毎（試験開始時（０週）、４週、８週、１２週および摂取終了４週後（試験食品
摂取１６週後））の結果については、足の痛みは、プラセボ群と比較して、検体１群で、
試料摂取期間を通して、改善傾向（ｐ＜０．１）が認められ、観察期毎の比較では、１２
週および後観察期においても改善傾向（ｐ＜０．１）が観察された。
【００６１】
６．総括
　今回、軽度の膝関節痛を有する被験者を対象に、主成分としてコラーゲン、グルコサミ
ン、コンドロイチンを含む試料（比較例）、および、その配合比を変え、更にＭＳＭを含
む試料（検体１）の膝関節痛に対する疼痛軽減効果ならびに安全性について検討し、副次
的に肩肘手足の痛みに対する疼痛軽減効果に関しても調べた。ＪＫＯＭ食品用変法スコア
（Ｉ：膝の痛みの程度、ＩＩ：膝の痛みやこわばり、ＩＩＩ：日常生活の状態、ＩＶ：普
段の活動、Ｖ：健康状態、総合Ｉ～Ｖ）で評価した結果、プラセボ群と比較して、検体１
群は、８週目以降、後観察期においてＩＩ、ＩＩＩ、Ｖおよび総合で有意（ｐ＜０．０５
）な改善がみられ、摂取期間中および摂取を中止してもその効果の持続性が確認された。
比較例群は、１２週においてＩＩＩで有意（ｐ＜０．０５）な改善、後観察期においてＩ
Ｉ、ＩＩＩ、および総合で有意（ｐ＜０．０５）な改善が認められ、摂取を中止してもそ
の効果の持続性が確認された。摂取前との比較においては、検体１群で、Ｉ～ＩＶおよび
総合において摂取４週以降、有意（ｐ＜０．０５）な改善、後観察期においては、Ｉ～Ｉ
Ｖおよび総合で有意（ｐ＜０．０１）な改善が認められ、摂取期間中および摂取を中止し
てもその効果の持続性が確認された。比較例群は、４週以降、Ｉにおいて有意（ｐ＜０．
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０５）に改善、８週以降、Ｉ～ＩＩＩおよび総合で有意（ｐ＜０．０５）な改善が認めら
れた。また、後観察期においてもＩ～ＩＶおよび総合で有意（ｐ＜０．０１）な改善がみ
られ、摂取を中止してもその効果の持続性が確認された。
　副次的に調べた肩肘手足の痛みのうち、足の痛み、１２週目において、プラセボ群と比
較して検体１群に改善傾向（ｐ＜０．１）が認められた。
【００６２】
　他方、身体検査、理学的検査、血液学的検査および血液生化学的検査に及ぼす影響を調
べたところ、いずれの検査項目においてもプラセボ群と比較して、検体１群および比較例
群では、明らかな変動は認められず、検体１および比較例はこれらの項目に関して悪影響
を及ぼさないことが示された。
【００６３】
　以上の結果により、コラーゲンと、ＭＳＭ、グルコサミン、コンドロイチンを好適な配
合量でその５成分を含む本発明の組成物である検体１は、膝関節の疼痛に対して優れた疼
痛軽減効果を有し、かつ、高い安全性を有することが確認され、高齢化社会の到来によっ
て増加する膝疼痛の罹患者にとって、更なる生活の質の向上に有用であることが示された
。特に、配合比（量）の異なる従来の組成物と比較して、より少ない個人差で効果を奏す
ることができるという効果の確実性と、摂取中止後も効果が持続するという効果の持続性
という特徴を有していた。
【００６４】
〔実施例２〕
　関節痛の処置において、組織血流量を増加させることができれば、関節炎患部組織での
新陳代謝の促進や、処方される有効成分の効果的な到達を行うことができると考えられる
。そこで、本発明の組成物の有する組織血流量増加効果について、ラット尾部組織血流量
を用いた実験により、検討した。
【００６５】
１．実験
１－１．実験方法
　８週齢のＩＧＳ（Sprague‐Dawley系）雄性ラット（体重２５４－３６０ｇ）を試験前
日絶食させた（約１６～２０時間絶食）。試験当日、除毛後、固定器を用いてラットを固
定し、尾根部から約２ｃｍの位置で尾背側部の皮膚上にジョイントファイバー（オメガウ
ェイブ（株））を装着・固定した。ジョイントファイバーはＧＪプローブ（オメガウェイ
ブ（株））に接続し、ＧＪプローブを介してレーザ組織血流計（オメガフローＦＬＯ－Ｎ
１、オメガウェイブ（株））によって尾部の組織血流量を測定した。固定器内でラットが
鎮静化し、尾部組織血流量の値が安定したことを確認した後、測定を開始し、投与前１０
分間の平均値を投与前値とした。投与前値測定後ただちにラットを固定器から取り出し、
経口ゾンデ（（有）フチガミ器械）を用いて被験物質を強制経口投与した。投与後ただち
にラットを固定器に戻して測定を再開し、被験物質投与後７０分までの組織血流量を測定
し、１０分間隔（０－１０分、１０－２０分、２０－３０分、３０－４０分、４０－５０
分、５０－６０分および６０－７０分）で各測定ポイントにおける平均組織血流量を求め
た。
【００６６】
１－２．群構成および被験物質調製
　ラットはＩ群とＩＩ群に分けた。検体１主要５成分の配合比（表５）に従って、Ｉ群で
はコラーゲンの投与量が１ｇ／ｋｇとなるように調製した試料２．０２ｇ／ｋｇ（検体１
としてヒト日量の約２０倍量、体重５０ｋｇとして換算）を投与した。ＩＩ群ではコラー
ゲンを抜いた３成分で調製した試料１．０２ｇ／ｋｇを投与した（表６）。Ｉ群およびＩ
Ｉ群で用いる試料は蒸留水に懸濁し、５ｍＬ／ｋｇの投与容量となるように調製した。
【００６７】
１－３．統計処理
　数値は平均値±標準誤差（Ｍｅａｎ±ＳＥ）で表した。統計解析は、分散比の検定を行
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い、有意差が認められなかった時にはＳｔｕｄｅｎｔ’－ｔ検定を行い、有意差が認めら
れた時にはＷｅｌｃｈ’ｓ－ｔ検定を行った。いずれの検定においても有意水準を５％と
した。
【００６８】
【表５】

【００６９】
【表６】

【００７０】
２．結果
　ラット尾部組織血流量における投与前値にＩ群とＩＩ群間の差は認められなかった（表
６）。Ｉ群において、検体１主要５成分投与後１０～２０分頃に急激な尾部組織血流量の
増加を示し、投与後２０～３０分にほぼピークに達し、投与後４０～５０分頃までピーク
が持続した（図３）。ＩＩ群において、主要５成分中Ｉ型およびＩＩ型コラーゲンを抜い
た成分の投与後２０～３０分頃から尾部組織血流量の緩やかな増加を示し、投与後４０～
５０分頃にピークに達し、投与後６０～７０分まで持続した（図３）。このように、Ｉ、
ＩＩ群共に尾部組織血流量の増加を示したが、その程度はコラーゲンを配合したＩ群の方
が強く、投与後２０～５０分にＩＩ群と比して有意な尾部組織血流量の増加が認められた
（図３）。
【００７１】
　以上の実験の結果、覚醒ラットにおいて、検体１主要５成分の配合比に従ってコラーゲ
ンとして１ｇ／ｋｇとなるように経口投与した結果、尾部組織血流量の増加が認められた
。また、主要５成分からＩ型およびＩＩ型コラーゲンを抜いた３成分を投与した時にも組
織血流量の増加が認められたが、その程度はＩ型およびＩＩ型コラーゲンを配合した時よ
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りも弱かった。この結果から、検体１には特に強い組織血流量増加作用が確認された。
【００７２】
　本発明の組成物による組織血流量の増加作用は、関節炎患部組織に対する新陳代謝促進
、検体１に処方される主要５成分の効果的な到達に寄与し、関節痛改善剤あるいは食品と
して特に有効であると考えられる。
【００７３】
〔実施例３〕
　関節痛において重要な、組織の安定化作用を調べる目的で、本発明の組成物の有する細
胞に対する安定化作用について、ｉｎ　ｖｉｔｒｏで血球細胞を用い、検討した。具体的
には、Ｉ型コラーゲン、ＩＩ型コラーゲン、ＭＳＭ、グルコサミンおよびコンドロイチン
からなる組成物の、ラット赤血球の熱溶血に対する影響を調べた。なお、検体１中の各成
分の配合量／比は、上記表５に示した。
【００７４】
１．実験方法
　Wistar系雄性ラット腹部大静脈よりヘパリン加採血し、血液を遠心分離（２０００ｒｐ
ｍ、５分間）して上清を除去した。残渣（赤血球）に０．１５Ｍリン酸緩衝液（ｐＨ７.
４）を加えて４回赤血球を洗浄（２０００ｒｐｍ、５分間）した。０．１５Ｍリン酸緩衝
液で ５％赤血球浮遊液を調整した。各検体を溶解した０．０１５Ｍリン酸緩衝液（ｐＨ
７．４）３ｍｌに５％赤血球浮遊液３ｍｌを加え、５３℃に加温した水浴中で２０分間イ
ンキュベーションした。反応終了後、３分間氷冷して遠心 (３０００ｒｐｍ、１０分間) 
した後、上清液の吸光度を波長 ５４０ｎｍにて測定した。（注：上清液原液では吸光度
が振切れてしまうので、蒸留水で４倍希釈した希釈液を用いて測定した。）
【００７５】
２．結果
２－１．検体１主要５成分通常配合比における濃度変化による影響
　本発明の配合成分を表により処方し、試験液中の濃度を２．５、５、１０及び２０ｍｇ
／ｍｌとしてラット赤血球熱溶血に対する影響を検討したところ、濃度依存的な溶血抑制
効果を示した（表７および図４）。
【００７６】
【表７】

【００７７】
２－２．検体１主要５成分中のＩ型およびＩＩ型コラーゲン配合の有無による影響
　本発明の配合成分中のＩ型及びＩＩ型コラーゲンの配合の有無による熱溶血に対する影
響を検討した（表８）。尚、Ｉ型およびＩＩ型両コラーゲンを配合した試料の試験液濃度
は１０ｍｇ/ｍｌとした。
　Ｉ型及びＩＩ型両コラーゲン非存在下、すなわち、ＭＳＭ、グルコサミンおよびコンド
ロイチンの３成分のみの試料においても、熱溶血に対する抑制効果は認められた。しかし
、Ｉ型あるいはＩＩ型コラーゲンの追加配合によって抑制効果は増強され、両コラーゲン



(15) JP 5204578 B2 2013.6.5

10

20

30

40

の配合では、さらに増強された（表９、図５）。この増強の程度はＩ型（５／５０．５）
又はＩＩ型（２０／５０．５）コラーゲンの配合比に依存していた。
【００７８】
【表８】

【００７９】
【表９】

【００８０】
２－３．検体１主要５成分中のＩ型及びＩＩ型コラーゲンの配合比率の変化による影響
　本発明の配合成分中のＩ型及びＩＩ型コラーゲンの配合比率を全成分に対して０、５０
、７５、１００、１２５、１５０及び２００％とした場合の熱溶血に対する影響を検討し
た（表１０）。なお、１００％組成の試料の試験液濃度は１０ｍｇ/ｍｌとした。
　熱溶血に対する抑制効果は両コラーゲンの配合比率を上昇させるに従って増強された（
表１１、図６）。
【００８１】
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【表１０】

【００８２】
【表１１】

【００８３】
〔実施例４〕
　抗酸化作用による組織の安定化作用を調べる目的で、本発明の組成物の有する細胞に対
する作用について、ｉｎ　ｖｉｔｒｏで検討した。具体的には、Ｉ型コラーゲン、ＩＩ型
コラーゲン、ＭＳＭ、グルコサミンおよびコンドロイチンからなる組成物の、ラット赤血
球のフリーラジカル誘発溶血、及びフリーラジカルそのものに対する影響を調べた。なお
、検体１中の各成分の配合量／比は、上記表５に示した。
【００８４】
１．実験方法
１－１．ラジカル誘発溶血試験
　Ｗｉｓｔａｒ系雄性ラット（２４０－２８０ｇ）をエーテル麻酔下に開腹し、腹部大静
脈よりヘパリン加採血した。血液を２０００ｒｐｍで１０分間遠心し、上清を除去して残
渣（赤血球）に等張リン酸緩衝液（ＰＢＳ（－）、日水製薬（株））を約３倍量加えて混
和、遠心した。同操作を３回繰り返し、ＰＢＳ（－）で２０％赤血球懸濁液を調製した。
この赤血球懸濁液０．５ｍｌにＰＢＳ（－）で調製した２２５ｍＭの２，２’－アゾビス
（２－アミジノプロパン）二塩酸塩（ＡＡＰＨ、和光純薬工業（株））溶液０．５ｍｌと
ＰＢＳ（－）で調製した被検物質０．５ｍｌを混和し（ＡＡＰＨの最終濃度は７５ｍＭ）
、３７℃、遮光下で１６０回／分の振とう数にて９０分間インキュベートした。インキュ
ベート終了後、流水中に５分間放置し、冷ＰＢＳ（－）を３ｍｌずつ添加して、混和、遠
心し、上清の吸光度を５４０ｎｍで測定した。なお、陽性対照物質として既知抗酸化物質
である尿酸を用いた。
【００８５】
１－２．ラジカル消去試験
　ＰＢＳ（－）で調製した被検物質（対照はＰＢＳ（－）のみ）６００μｌにエタノール
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に溶解した１ｍＭの１，１－ジフェニル－２－ピクリルヒドラジル（ＤＰＰＨ、和光純薬
工業（株））６μｌを混和して室温で１０分間放置後、５１７ｎｍでの吸光度を測定した
。陽性対照物質は６－ハイドロキシ－２，５，７，８－テトラメチルクロマン－２－カル
ボン酸（Ｔｒｏｌｏｘ）を用いた。Ｔｒｏｌｏｘは水に溶けにくいため、ＤＭＳＯに溶解
したＴｒｏｌｏｘ１μｌ（対照はＤＭＳＯのみ）にエタノールに溶解した１０μＭのＤＰ
ＰＨ１ｍｌを混和して室温で１０分間放置後、５１７ｎｍでの吸光度を測定した。
【００８６】
２．結果
２－１．ラジカル誘発溶血試験の結果
　ＡＡＰＨを用いたフリーラジカル誘発溶血試験において、抗酸化作用を持つ尿酸は濃度
依存的に溶血を抑制することが確認されたが、膜安定化作用を持つとされるインドメタシ
ンでは抑制しなかったことから、本膜安定化効果は抗酸化作用によるものであることが確
認された（図７）。検体１主要５成分中のＩ型およびＩＩ型コラーゲンの配合の有無によ
る影響を検討したところ、両コラーゲン非存在下の３成分（Ｉ（－）ＩＩ（－））やＩＩ
型コラーゲン存在下（Ｉ（－）ＩＩ（＋））では溶血は抑制されなかったが、Ｉ型コラー
ゲン存在下（Ｉ（＋）ＩＩ（－））で溶血抑制作用が認められ、両コラーゲン存在下（Ｉ
（＋）ＩＩ（＋））ではさらに抑制作用が増強した（図８）。次に検体１主要５成分とコ
ラーゲン（Ｉ：ＩＩ＝４：１）についてのフリーラジカル誘発溶血に対する濃度依存的な
影響を検討したところ、コラーゲン（Ｉ：ＩＩ＝４：１）、及びコラーゲン（Ｉ：ＩＩ＝
４：１）を含む検体１において、濃度依存的な抑制作用が認められた（図９）。そこで、
コラーゲンのＩ型とＩＩ型の配合比率を変えて溶血作用を調べたところ、各０．２５ｍｇ
／ｍｌでの平均値の比較ではＩ：ＩＩ＝４：１が最も強い抑制作用を示した。（図１０、
表１２）。
【００８７】
【表１２】

【００８８】
２－２．ラジカル消去試験の結果
　ＤＰＰＨを用いたラジカル消去試験の結果、コラーゲン（Ｉ：ＩＩ＝４：１）に濃度依
存的なラジカル消去作用が認められ（図１１）、２．５および５ｍｇ／ｍｌの濃度におい
て、Ｉ型およびＩＩ型の各コラーゲン単独よりも強い効果が認められた（図１２）。なお
、陽性対照物質であるＴｒｏｌｏｘを用いた際の実験結果は図１３に示した。次にコラー
ゲンのＩ型とＩＩ型の配合比率を変えてラジカル消去率を調べたところ、各２．５ｍｇ／
ｍｌでの平均値の比較では溶血試験と同様、Ｉ：ＩＩ＝４：１が強い抑制作用を示した（
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図１４、表１３）。
【００８９】
【表１３】

【００９０】
　以上の実施例３及び４から、本発明の配合に基づく組成物は、組織・細胞の抗酸化作用
・安定化作用を有することが示唆され、本発明の組成物の有する関節痛改善効果の一因で
あると考えられた。この抗酸化作用・安定化作用は、本発明の配合比でコラーゲンを有す
る場合で特に強く、特に、Ｉ型コラーゲンとＩＩ型コラーゲンを本発明に好適な組成で併
用した場合に大きく増強された。
【００９１】
　以上の、実施例の結果から、本発明の配合比（量）で、コラーゲン、ＭＳＭ、グルコサ
ミン、コンドロイチンを含む組成物は、これらの成分の何れかの欠けた／あるいは配合比
（量）の異なる従来の組成物と比較しても、特に優れた関節痛改善効果を有することが示
された。
【図面の簡単な説明】
【００９２】
【図１ａ】実施例１の試験に用いたアンケートを示す。
【図１ｂ】実施例１の試験に用いたアンケートを示す。
【図１ｃ】実施例１の試験に用いたアンケートを示す。
【図１ｄ】実施例１の試験に用いたアンケートを示す。
【図１ｅ】実施例１の試験に用いたアンケートを示す。
【図１ｆ】実施例１の試験に用いたアンケートを示す。
【図１ｇ】実施例１の試験に用いたアンケートを示す。
【図２】実施例１の試験のＪＫＯＭ食品変法における評価点の推移を示す。それぞれのグ
ラフは、ＶＡＳ法による膝の痛みの程度（Ａ）、膝の痛みやこわばり（Ｂ）、日常生活の
状態（Ｃ）、普段の生活（Ｄ）、健康状態（Ｅ）、総合（Ｆ）についての試験結果を示し
、各点は平均値を示す。▲：プラセボ食群（ｎ＝１２）、○：比較例食群（ｎ＝１３）、
●：検体１食群（ｎ＝１４）。＊、＊＊；ｐ＜０．０５、０．０１：プラセボ食群との比
較（Ｂｏｎｆｅｒｒｏｎｉ）。＃、＃＃；ｐ＜０．０５、０．０１：摂取前との比較（ｔ
－検定）。
【図３】実施例２の試験での、覚醒ラットの尾部組織血流量に及ぼす本発明の組成物（主
要５成分）の影響を数値化し、平均値±標準誤差で表した（ｎ＝７）。＊ｐ＜０．０５、
＊＊ｐ＜０．０１：対ＩＩ群（Ｓｔｕｄｅｎｔ’ｓ－ｔ検定）。
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【図４】本発明の組成物の示す、ラット赤血球溶血抑制効果のグラフである。本発明の組
成物（主要５成分）は表５に示す配合比で調整した。（　）内は抑制率を示す。
【図５】本発明の組成物におけるＩ型／ＩＩ型コラーゲンの有無とラット赤血球溶血抑制
効果の関係を示したグラフである。ＩおよびＩＩ型コラーゲン配合の有無による各試料の
配合量は表８に示した。（　）内は抑制率を示す。
【図６】本発明の組成物におけるコラーゲン配合比とラット赤血球溶血抑制効果の関係を
示したグラフである。ＩおよびＩＩ型コラーゲン配合比率の変化による各試料の配合量は
表１０に示した。（　）内は抑制率を示す。
【図７】フリーラジカル誘発溶血に対する、尿酸及びインドメタシンの影響を、ラジカル
発生剤としてＡＡＰＨを用いて調べた実施例４の実験結果のグラフである。ｎ＝３。
【図８】フリーラジカル誘発溶血に対する、本発明の組成物（主要５成分）のＩ／ＩＩ型
コラーゲン有無の影響を調べた実施例４の実験結果のグラフである。本発明の組成物の完
全な組成（Ｉ（＋）、ＩＩ（＋））での濃度は０．５ｍｇ／ｍｌとした。ｎ＝３。
【図９】フリーラジカル誘発溶血に対する本発明の組成物及びコラーゲン（Ｉ型：ＩＩ型
＝４：１）の影響を調べた実施例４の実験結果のグラフである。ｎ＝３。＊、＊＊：ｐ＜
０．０５、０．０１；ｖｓ対照（Ｄｕｎｎｅｔ　ｍｕｌｔｉｐｌｅ　ｃｏｍｐａｒｉｓｏ
ｎ）。
【図１０】フリーラジカル誘発溶血に対するコラーゲン（Ｉ型：ＩＩ型）の各比率の違い
による影響を調べた実施例４の実験結果のグラフである。ｎ＝６。
【図１１】コラーゲン（Ｉ型：ＩＩ型＝４：１）のＤＰＰＨラジカル消去作用を調べた実
施例４の実験結果のグラフである。＊＊：ｐ＜０．０１；ｖｓ対照（Ｄｕｎｎｅｔ　ｍｕ
ｌｔｉｐｌｅ　ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ）。
【図１２】ＤＰＰＨラジカル消去試験に対するコラーゲンのＩ型、ＩＩ型およびＩ型：Ｉ
Ｉ型＝４：１の影響を調べた実施例４の実験結果のグラフである。ｎ＝３。＋、＋＋：ｐ
＜０．０５、０．０１；ｖｓ　Ｉ型：ＩＩ型＝４：１（Ｄｕｎｎｅｔ　ｍｕｌｔｉｐｌｅ
　ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ）。
【図１３】ＤＰＰＨラジカル消去試験における陽性対照物質Ｔｒｏｌｏｘの効果を調べた
実施例４の実験結果のグラフである。ｎ＝３。＊＊：ｐ＜０．０１；ｖｓ対照（Ｄｕｎｎ
ｅｔ　ｍｕｌｔｉｐｌｅ　ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ）。
【図１４】ＤＰＰＨラジカル消去試験に対するコラーゲン（Ｉ型：ＩＩ型）の各比率の違
いによる影響を調べた実施例４の実験結果のグラフである。ｎ＝３。
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