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(57)【要約】
【課題】血管内皮機能改善や一酸化窒素産生促進を行える新たな材料を提案するとともに
、内皮由来弛緩因子のうち、一酸化窒素産生をさらに促進することのできる血管内皮機能
改善剤、一酸化窒素産生促進剤、及び飲食品を提供すること。
【解決手段】ブドウ由来のポリフェノールは、ワイン製造時に発生する澱（おり）から水
、エタノール、又は水－エタノールにより抽出してなるブドウ由来のポリフェノールと、
Ｌ－アルギニンとを有効成分として配合して血管内皮機能改善剤、一酸化窒素産生促進剤
、及び飲食品を得る。
【選択図】なし
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【特許請求の範囲】
【請求項１】
　Ｌ－アルギニンとブドウ由来のポリフェノールとを有効成分として含有することを特徴
とする血管内皮機能改善剤。
【請求項２】
　前記ブドウ由来のポリフェノールは、ブドウ発酵液由来のポリフェノールであることを
特徴とする請求項１に記載の血管内皮機能改善剤。
【請求項３】
　前記ブドウ由来のポリフェノールは、ブドウの果実、果皮、種子、新芽、及び茎のうち
の少なくとも一つから水、エタノール、又は水－エタノールにより抽出してなることを特
徴とする請求項１に記載の血管内皮機能改善剤。
【請求項４】
　Ｌ－アルギニンとトランス－レスベラトロールとを有効成分として含有することを特徴
とする血管内皮機能改善剤。
【請求項５】
　Ｌ－アルギニンとブドウ由来のポリフェノールとを有効成分として含有することを特徴
とする一酸化窒素産生促進剤。
【請求項６】
　前記ブドウ由来のポリフェノールは、ブドウ発酵液由来のポリフェノールであることを
特徴とする請求項５に記載の一酸化窒素産生促進剤。
【請求項７】
　前記ブドウ由来のポリフェノールは、ブドウの果実、果皮、種子、新芽、及び茎のうち
の少なくとも一つから水、エタノール、又は水－エタノールにより抽出してなることを特
徴とする請求項５に記載の一酸化窒素産生促進剤。
【請求項８】
　Ｌ－アルギニンとトランス－レスベラトロールとを有効成分として含有することを特徴
とする一酸化窒素産生促進剤。
【請求項９】
　Ｌ－アルギニンとブドウ由来のポリフェノールとを有効成分として含有することを特徴
とする飲食品。
【請求項１０】
　前記ブドウ由来のポリフェノールは、ブドウ発酵液由来のポリフェノールであることを
特徴とする請求項９に記載の飲食品。
【請求項１１】
　前記ブドウ由来のポリフェノールは、ブドウの果実、果皮、種子、新芽、及び茎のうち
の少なくとも一つから水、エタノール、又は水－エタノールにより抽出してなることを特
徴とする請求項９に記載の飲食品。
【請求項１２】
　Ｌ－アルギニンとトランス－レスベラトロールとを有効成分として含有することを特徴
とする飲食品。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　本発明は、血管内皮機能改善剤、一酸化窒素産生促進剤、及び飲食品に関するものであ
る。
【背景技術】
【０００２】
　肥満や高血圧等の生活習慣病は動脈硬化症の危険因子として知られている。生活習慣病
については、従来、食生活の改善や適度な運動以外に有効な治療法が確立されていなかっ
たが、近年、動脈硬化症の要因の一つに血管内皮細胞の内皮機能低下が関与していること
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が判明しつつある。すなわち、血管内皮細胞は、内皮由来弛緩因子の放出等による血管拡
張調節や、血液凝固抑制物質の放出による血液凝固調節等により、血液の単球接着や血栓
形成を防止し、動脈硬化を抑制していることから、血管内皮細胞の内皮機能が低下すると
、動脈硬化が発生するというものである。従って、血管内皮細胞の機能を改善すれば、動
脈硬化症を改善できることになる。
【０００３】
　ここで、血管内皮機能改善作用を有する成分として、柑橘類由来のポリフェノールが着
目されている。また、柑橘類由来のポリフェノールは、内皮由来弛緩因子の一つである一
酸化窒素の放出を促進させる機能を有している点に着目されている。一酸化窒素は、血管
平滑筋弛緩作用、プロスタグランジンＩ２の産生促進による血小板凝集抑制作用、及び血
栓の原因とされる細胞接着因子の発現を抑制する作用等、血管内皮機能を改善して動脈硬
化症を抑制する。かかる一酸化窒素は、生体内において一酸化窒素合成酵素によりアルギ
ニンから合成されるが、柑橘類由来のポリフェノールは、一酸化窒素合成酵素の活性を高
めると指摘されている（特許文献１、２参照）。
【先行技術文献】
【特許文献】
【０００４】
【特許文献１】特開２００５－２９８４２９号公報
【特許文献２】特開２００９－１３０８０号公報
【発明の概要】
【発明が解決しようとする課題】
【０００５】
　ここに本願発明者は、柑橘類由来のポリフェノールの他に、血管内皮機能改善作用や一
酸化窒素産生促進作用を有する成分や、これらの作用をさらに高めることのできる組成を
提案するものである。
【０００６】
　すなわち、本発明の課題は、血管内皮機能改善や一酸化窒素産生促進を行える新たな材
料を提案するとともに、内皮由来弛緩因子のうち、一酸化窒素産生をさらに促進すること
のできる血管内皮機能改善剤、一酸化窒素産生促進剤、及び飲食品を提供することにある
。
【課題を解決するための手段】
【０００７】
　上記課題を解消するために、本発明に係る血管内皮機能改善剤、一酸化窒素産生促進剤
、及び飲食品は、Ｌ－アルギニンとブドウ由来のポリフェノールとを有効成分として含有
することを特徴とする。本発明における飲食品は、各種の飲料や食品に対してＬ－アルギ
ニンとブドウ由来のポリフェノールとを含有させた健康飲料や健康食品、あるいはＬ－ア
ルギニンとブドウ由来のポリフェノールとを含有させた液状あるいは固体状のサプリメン
トとして構成される。
【０００８】
　ブドウ由来のポリフェノールは、血管内皮細胞での内皮由来弛緩因子や血液凝固抑制物
質の放出機能を高めるため、動脈硬化症を改善することができる。また、ブドウ由来のポ
リフェノールはトランス－レスベラトロールを比較的多量に含有しており、かかるトラン
ス－レスベラトロールは、一酸化窒素合成酵素作用を高めて、内皮由来弛緩因子の一つで
ある一酸化窒素の放出を促進する効果が高いので、動脈硬化症を改善する効果が高い。さ
らに、一酸化窒素は、生体内において一酸化窒素合成酵素によりアルギニンから合成され
るが、本発明に係る血管内皮機能改善剤、一酸化窒素産生促進剤、及び飲食品は、Ｌ－ア
ルギニンも含有しているため、一酸化窒素を効率よく合成することができる。
【０００９】
　本発明において、前記ブドウ由来のポリフェノールは、ブドウ発酵液由来のポリフェノ
ールであることが好ましい。赤ワイン製造時にブドウを発酵させてなる液（ブドウ発酵液



(4) JP 2012-41296 A 2012.3.1

10

20

30

40

50

）には、ポリフェノールが多量に含まれているので、ポリフェノールを効率よく抽出する
ことができるという利点がある。より具体的には、固定相を充填したカラム内に、赤ワイ
ン製造時のブドウ発酵液を通してポリフェノール類及び澱（おり）を固定相に保持させた
後、水、エチルアルコール、あるいは水－エチルアルコール混合溶媒をカラム内に通過さ
せてポリフェノール溶液を回収し、しかる後に、濃縮、スプレードライ等による粉体化を
行うことによって赤ワインエキスの粉体を得ることができる。
【００１０】
　本発明において、前記ブドウ由来のポリフェノールは、ブドウの果実、果皮、種子、新
芽及び茎のうちの少なくとも一つを水、エタノール、又は水－エタノールにより抽出して
なる構成を採用することができる。
【００１１】
　このように水やエタノールにより抽出したものを用いれば、水にスムーズに溶けるので
、摂取しやすいという利点がある。
【００１２】
　本発明に係る血管内皮機能改善剤、一酸化窒素産生促進剤、及び飲食品は、ブドウ由来
のポリフェノールのうち、トランス－レスベラトロールを配合した構成であってもよい。
すなわち、本発明に係る血管内皮機能改善剤、一酸化窒素産生促進剤、及び飲食品は、Ｌ
－アルギニンとトランス－レスベラトロールとを有効成分として含有することを特徴とす
る。
【００１３】
　ブドウ由来のポリフェノールのうち、トランス－レスベラトロールは、血管内皮細胞で
の内皮由来弛緩因子や血液凝固抑制物質の放出機能を高めるため、動脈硬動脈硬化症を改
善することができる。特に、トランス－レスベラトロールは、一酸化窒素合成酵素作用を
高めて、内皮由来弛緩因子の一つである一酸化窒素の放出を促進する。従って、動脈硬化
症を改善する効果が高い。さらに、一酸化窒素は、生体内において一酸化窒素合成酵素に
よりアルギニンから合成されるが、本発明に係る血管内皮機能改善剤、一酸化窒素産生促
進剤、及び飲食品は、Ｌ－アルギニンも含有しているため、一酸化窒素を効率よく合成す
ることができる。
【発明の効果】
【００１４】
　本発明によれば、血管内皮機能を改善して動脈硬化症を抑制することのできる血管内皮
機能改善剤、一酸化窒素産生促進剤、及び飲食品を提供することができる。
【図面の簡単な説明】
【００１５】
【図１】各グループの実験体におけるｅ塩化アセチルコリンの累積負荷量と胸部大動脈の
血管弛緩度（内皮依存性の弛緩度）との関係を測定した結果を比較して示すグラフである
。
【図２】各グループの実験体における血液流量を測定した結果を比較して示すグラフであ
る。
【図３】各グループの実験体における血管内膜へのプラーク介入率を測定した結果を比較
して示すグラフである。
【図４】各グループの実験体における血管断面のプラーク占有率を測定した結果を比較し
て示すグラフである。
【図５】各グループの実験体における血管内の内膜／中膜の比を測定した結果を比較して
示すグラフである。
【図６】各グループの実験体の胸部大動脈におけるeＮＯＳへの影響を測定した結果を比
較して示すグラフである。
【図７】各グループの実験体の胸部大動脈における活性酸素量を測定した結果を比較して
示すグラフである。
【図８】各グループの実験体の胸部大動脈におけるElk-1量を測定した結果を比較して示
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すグラフである。
【図９】各グループの実験体の胸部大動脈におけるp-CREB量を測定した結果を比較して示
すグラフである。
【発明を実施するための形態】
【００１６】
　［血管内皮機能改善剤等の組成］
　本発明に係る血管内皮機能改善剤、一酸化窒素産生促進剤、及び飲食品は、Ｌ－アルギ
ニンとブドウ由来のポリフェノールとを有効成分として含有しており、ブドウ由来のポリ
フェノールは、トランス－レスベラトロールを含有している。
【００１７】
　血管内皮機能改善剤、一酸化窒素産生促進剤、及び飲食品にブドウ由来のポリフェノー
ルを含有させるにあたっては、ブドウ果実、果皮、種子、新芽又は茎の１つあるいは複数
からなる素材をそのまま有効成分として配合する方法、水、エタノール等の低級アルコー
ルからなる極性溶媒、水とエタノールとの混合溶媒などを用いて上記素材からポリフェノ
ールを抽出する方法等が挙げられる。
【００１８】
　また、ブドウ由来のポリフェノールを効率的よく入手するという観点からすれば、ブド
ウ発酵液由来のポリフェノールを用いることが好ましい。より具体的には、固定相を充填
したカラム内に赤ワイン製造時のブドウ発酵液を通してポリフェノール類及び澱（おり）
を固定相に保持させた後、水、エチルアルコール、あるいは水－エチルアルコール混合溶
媒をカラム内に通過させてポリフェノール溶液（抽出液）を回収し、しかる後に、濃縮、
スプレードライ等による粉体化を行えば、赤ワインエキスの粉体を得ることができる。な
お、ポリフェノールとしては、抽出液の状態、濃縮液の状態、あるいは抽出液をスプレー
ドライなどの方法で粉体化した状態のいずれを用いてもよく、後述する実験では、抽出液
をスプレードライにより粉体化したものを赤ワインエキスとして用いている。かかる粉体
状の赤ワインエキスは、例えば、ポリフェノールを３０～８０質量％含有している。
【００１９】
　このような構成の血管内皮機能改善剤、一酸化窒素産生促進剤、及び飲食品によれば、
以下に説明するように、動脈硬化を予防、改善することができる。
【００２０】
　血管内皮細胞は、流動性の維持・調節機能や細胞の移動調節機能等、血管の恒常性を維
持する機能を担っている。これらの機能のうち、流動性の維持・調節機能は、血管内皮細
胞による血管の弛緩・収縮調節機能の他、血液凝固促進・抑制物質の放出による血液凝固
の調節機能によって行なわれる。また、細胞の移動調節は、血管接着因子の発現調節等の
機能によって行なわれる。かかる血管内皮細胞に対して、本発明に係る血管内皮機能改善
剤、一酸化窒素産生促進剤、及び飲食品が含有するブドウ由来のポリフェノールは、血管
内皮細胞での内皮由来弛緩因子や血液凝固抑制物質の放出機能を高める。
【００２１】
　また、ブドウ由来のポリフェノールは、一酸化窒素の放出を促進する。一酸化窒素は、
生体内においてアルギニンから一酸化窒素合成酵素により合成される。ここで、一酸化窒
素は、グアニレートシクラーゼの活性化、サイクリックグアノシン３′，５′－一リン酸
（ｃＧＭＰ）の上昇、細胞外へカルシウムイオンの流出、血管平滑筋弛緩等の情報伝達系
によって、血管平滑筋の弛緩作用による血管を拡張させ、降圧作用を発揮する。また、一
酸化窒素は、プロスタグランジンＩ２産生促進による血小板凝集抑制作用、及び血栓の原
因となる細胞接着因子の発現を抑制する作用等により血管内皮機能の改善作用を発揮し、
動脈硬化を予防、改善する。
【００２２】
　特に、本発明に係る血管内皮機能改善剤、一酸化窒素産生促進剤、及び飲食品が含有す
るブドウ由来のポリフェノールはトランス－レスベラトロールを比較的高い割合で含有し
ており、かかるトランス－レスベラトロールは、一酸化窒素合成酵素作用を効果的に高め
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、一酸化窒素の放出を促進する。また、本発明に係る血管内皮機能改善剤、一酸化窒素産
生促進剤、及び飲食品は、一酸化窒素の産生に必要なＬ－アルギニンも含有している。そ
れ故、本発明に係る血管内皮機能改善剤、一酸化窒素産生促進剤、及び飲食品によれば、
動脈硬化を改善することができる。
【００２３】
　以下、本発明に係る血管内皮機能改善剤、一酸化窒素産生促進剤、及び飲食品の評価結
果を以下に説明する。以下の実験においては、ブドウ由来のポリフェノールは粉状の赤ワ
インエキスとして投与され、かかる赤ワインエキスは、トランス－レスベラトロールを含
むポリフェノールを３０～８０質量％含有している。
【００２４】
　１．実験プロトコル
　　ニュージーランドマウス　オス　48匹
　　年齢：生後3-4ヶ月
　　体重：2.0-2.4kg
　　（１）実験条件
　　　試験期間：12週間
　　　飼育温度：20±3℃
　　　摂餌量：120ｇ/匹・日
　　　摂水量：自由（平均摂水量：165ｍL/匹・日）
　　（２）実験グループ（各6匹）
　　　グループ：Ｇ１（比較例１）
　　　　高コレステロール食
　　　グループ：Ｇ２（比較例２）
　　　　高コレステロール食＋Ｌ－アルギニン
　　　グループ：Ｇ３（比較例３）
　　　　高コレステロール食＋赤ワインエキス
　　　グループ：Ｇ４（実施例１）
　　　　高コレステロール食＋Ｌ－アルギニン＋赤ワインエキス
　　　グループ：Ｇ５（比較例４）
　　　　高コレステロール食＋V.C.＋V.E.
　　　グループ：Ｇ６（比較例５）
　　　　高コレステロール食＋Ｌ－アルギニン＋V.C.＋V.E.
　　　グループ：Ｇ７（実施例２）
　　　　高コレステロール食＋Ｌ－アルギニン＋赤ワインエキス＋V.C.＋V.E.
　　　グループ：Ｇ８（比較例６）
　　　　標準食（コントロール）
　なお、「高コレステロール食」は標準食よりもコレステロール量が＋5%になっている。
「Ｌ－アルギニン」は飲料用水に2.5%w/wとなるように調整してある。「赤ワインエキス
」は飲料用水に５%w/wとなるように調整してある。ここで、「赤ワインエキス」は、ブド
ウ由来のポリフェノールに相当し、かかるポリフェノールはトランス－レスベラトロール
を５%w/w程度含有している。「V.C.」はアスコルビン酸ナトリウムを飲料用水に0.25％w/
wとなるように調整してある。「V.E.」はＤＬ－αトコフェロールを150mg/kg強制経口投
与した。
　　（３）採血
　　　摂餌後24時間後に行った。
【００２５】
　２．血漿脂質、一酸化窒素（ＮＯ）、サイクリックグアノシン３′，５′－一リン酸（
cＧＭＰ）の測定方法
　　コレステロール：トリグリセリド
　　HDＬ－コレステロール・・リン酸タングステンMgで沈殿
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　　プラズマＮＯ2
-とＮＯ3

-（総称ＮＯx）・・ＮＯ detector 高速液体クロマトグラフ
ィ（HPLC）
　　プラズマｃＧＭＰ濃度・・Specific RIA
【００２６】
　３．血管弛緩度測定
　　試験期間終了後の実験体に麻酔（ペントバビタール）→全採血→胸部大動脈2ｍｍ切
断。血管断面はプロスタグランジンF2αを使用し最大化で解析した。内皮依存性の弛緩は
塩化アセチルコリンで誘発し定量した。内皮非依存性の弛緩はニトログリセリンで誘発し
定量した。なお、他の報告に基づいて、試験60分前にインドメタシン投与し、プロスタノ
イド排除（筋肉の緊張誘発）を行った。
【００２７】
　４．血流測定
　　実験体の右耳中心動脈
　　Laser Doppler imaging system を用いて2Dマッピングした。
【００２８】
　５．動脈硬化の組織学的評価
　　各実験体から採取した大動脈を染色法により評価した。
【００２９】
　６．大動脈中の過酸化酸素測定
　　染色発光法により行った。
【００３０】
　７．一酸化窒素合成酵素（eＮＯＳ）、etsドメインタンパク質（Elk-1）、リン酸化状
態の転写因子（p-CREB）測定
　　5ｍｍ片をホモジナイズ→Western Blotting→ニトロセルロースメンブレンにBlot→
モノクローナル抗体と培養（500倍希釈、1.5h室温）の手順で行った。
【００３１】
　　染色発光法
　８．データ解析
　　　得られた数値は統計学的に処理し、有意差の有無を評価した。
【００３２】
　９．結果
　（１）検体の状態と血液の化学的性質
　表１に各グループの実験体の実験後の平均体重、ＮＯ（ＮＯ2

-とＮＯ3
-）、cＧＭＰを

測定した結果を示す。
【００３３】
【表１】

【００３４】
　実験体の健康状態は概ね良好であり、グループ内での大きな体重差は見られなかった。
Ｇ７とＧ４はＧ１と比較するとＮＯxとcＧＭＰが顕著に増加していた。Ｇ２、Ｇ３、Ｇ５
、Ｇ６では大きな差は無し。よって、Ｌ－アルギニンと赤ワインエキスの組み合わせは、
ＮＯ及びcＧＭＰの産生効果を高める可能性ありと判定することができる。
【００３５】
　（２）胸部大動脈と血流における高コレステロール食とＮＯ産生促進剤による内皮依存
性血管弛緩への影響
　図１は、各グループの実験体におけるｅ塩化アセチルコリンの累積負荷量と胸部大動脈
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の血管弛緩度（内皮依存性の弛緩度）との関係を測定した結果を比較して示すグラフであ
る。なお、図１において、グループＧ１の結果は太い点線で示し、グループＧ２の結果は
細い点線で示し、グループＧ３の結果は細い実線で示し、グループＧ４の結果は太い一点
鎖線で示し、グループＧ５の結果は太い二点鎖線で示し、グループＧ６の結果は太い実線
で示し、グループＧ７の結果は細い一点鎖線で示し、グループＧ８の結果は細い二点鎖線
で示してある。図２は、各グループの実験体における血液流量を測定した結果を比較して
示すグラフである。
【００３６】
　拡張率
　Ｇ７はＧ１とは顕著な差が見られた。Ｇ２、Ｇ３、Ｇ４、Ｇ６はＧ１より良好であった
。
　インドメタシンは弛緩には影響なし。
【００３７】
　血流
　Ｇ４、Ｇ７は顕著に良く、vitroデータとも合致する。よって、Ｌ－アルギニン ＋ 赤
ワインエキスはＮＯ産生効果ありと判定することができる。
【００３８】
　（３）胸部大動脈における高コレステロール食とＮＯ産生促進剤による血管内膜プラー
クへの影響
　図３、図４及び図５は各々、各グループの実験体における血管内膜へのプラーク介入率
、血管断面のプラーク占有率、及び血管内の内膜／中膜の比を測定した結果を比較して示
すグラフである。
【００３９】
　血管内膜へのプラーク介入率及び血管断面のプラーク占有率のいずれに関しても、Ｇ４
、Ｇ７はＧ１に比べ顕著に改善（50%以上）されている。また、内膜/中膜比も同様である
。よって、初期段階のプラーク形成阻害にはＬ－アルギニン＋赤ワインエキスが効果的で
あると判定することができる。
【００４０】
　（４）胸部大動脈における高コレステロール食とＮＯ産生促進剤によるeＮＯＳへの影
響
　図６は、各グループの実験体の胸部大動脈におけるeＮＯＳへの影響を測定した結果を
比較して示すグラフである。
【００４１】
　eＮＯＳへの影響に関して、Ｇ３、Ｇ４、Ｇ７はＧ１に比べ顕著に増加している。なお
、Ｇ２よりＧ３のほうが効果は高かった。よって、ＮＯ産生促進剤はeＮＯＳに対しても
効果的であると判定することができる。
【００４２】
　（５）高コレステロール血症ラビットの大動脈におけるＮＯ産生促進剤の活性酸素増加
抑制作用ならびにElk-1及びp-CREB発現
　図７、図８及び図９は、各グループの実験体の胸部大動脈における活性酸素量、Elk-1
量及びp-CREB量を測定した結果を比較して示すグラフである。
【００４３】
　活性酸素量に関して、Ｇ２、Ｇ３、Ｇ４では多少抑制できたが、Ｇ６、Ｇ７はＧ１に比
べ明らかに抑制できた。高コレステロール血症と酸化ストレスの関係は周知の事実で、Ｇ
１とＧ８のように高コレステロール食がElk-1及びp-CREBを増加させることは明らかであ
る。また、Ｇ４、Ｇ７では高コレステロール食でも発現を減少させている。よって、Ｌ－
アルギニン＋赤ワインエキスは高コレステロール血症に対して効果的であると判定するこ
とができる。
【００４４】
　（本形態の主な効果）
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　以上説明したように、Ｌ－アルギニンと赤ワインエキスとを投与すると、高コレステロ
ール血症に対して効果的である等、動脈硬化の予防や改善を行うことができる。それ故、
Ｌ－アルギニンと赤ワインエキス（ブドウ由来のポリフェノール）とを含有する血管内皮
機能改善剤、一酸化窒素産生促進剤、及び飲食品は、動脈硬化症改善剤又は動脈硬化症予
防剤として利用することができる。すなわち、本形態の血管内皮機能改善剤、一酸化窒素
産生促進剤、及び飲食品は、ブドウ由来のポリフェノールを含有しているため、摂取によ
り血管内皮機能改善作用を有効に発揮するとともに、内皮由来弛緩因子（一酸化窒素）の
産生を促進し、血管拡張作用（降圧作用）、血小板凝集抑制作用、及び抗血栓作用（抗動
脈硬化作用）を発揮する。また、本発明に係る血管内皮機能改善剤、一酸化窒素産生促進
剤、及び飲食品は、一酸化窒素の産生に必要なＬ－アルギニンも含有している。それ故、
本形態に係る血管内皮機能改善剤、一酸化窒素産生促進剤、及び飲食品は、動脈硬化症改
善剤又は動脈硬化症予防剤として利用することができる。しかも、本形態に係る血管内皮
機能改善剤、一酸化窒素産生促進剤、及び飲食品が含有するブドウ由来のポリフェノール
はトランス－レスベラトロールを含有しており、かかるトランス－レスベラトロールは、
一酸化窒素合成酵素作用を効果的に高め、一酸化窒素の放出を促進する。
【００４５】
　それ故、本形態によれば、血管内皮機能を改善するための血管内皮機能改善剤、一酸化
窒素産生を促進するための一酸化窒素産生促進剤、及びこれらの作用を有する飲食品を提
供することができる。よって、本形態の血管内皮機能改善剤、一酸化窒素産生促進剤、及
び飲食品を医薬品、医薬部外品、健康食品、健康飲料、栄養補助食品として人に投与すれ
ば、ヒトの動脈硬化等を改善することができる。また、本形態の血管内皮機能改善剤、一
酸化窒素産生促進剤、及び飲食品を医薬品や飼料等として、ウマ、ウシ、ブタ等の家畜、
ニワトリ等の家禽、犬、猫等のペットに投与すれば、これらの動物の動脈硬化等を改善す
ることができる。
【００４６】
　なお、本形態の血管内皮機能改善剤、一酸化窒素産生促進剤、及び飲食品を粉剤、顆粒
剤、錠剤、カプセル剤、液剤等として提供する場合、賦形剤、基剤、乳化剤、溶剤、安定
剤等の添加剤を配合してもよい。
【００４７】
　また、本形態の血管内皮機能改善剤及び一酸化窒素産生促進剤を医薬品として使用する
場合は、経口摂取により投与する場合の他、血管内投与、経皮投与等の方法で投与しても
よい。
【００４８】
　また、本形態の血管内皮機能改善剤、及び一酸化窒素産生促進剤を飲食品として提供す
る場合、種々の食品素材又は飲料品素材に添加し、粉末状、錠剤状、顆粒状、液状、カプ
セル状、ゼリー状、キャンディー状等の形態からなる健康食品製剤、栄養補助食品等の飲
食品として提供してもよい。
【００４９】
　さらに、本形態の血管内皮機能改善剤、一酸化窒素産生促進剤、及び飲食品を調製する
にあたっては、Ｌ－アルギニンと赤ワインエキス（ブドウ由来のポリフェノール）とを配
合したが、かかる構成に代えて、赤ワインエキス等のブドウ由来のポリフェノールからト
ランス－レスベラトロールを抽出し、Ｌ－アルギニンとトランス－レスベラトロールとを
配合して血管内皮機能改善剤、一酸化窒素産生促進剤、及び飲食品を構成してもよい。
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