
れた総説では、この知見を含む多くの臨床試験について考察されており、l，600IU／  

日（1，073mgα－TE／日）以下のビタミンE摂取は安全であると結論している33）。   

その他、ビタミンE摂取による複数の安全性データが報告されているが、特段  

の副作用は報告されていない。  

8 国際機関等における評価  

（1＝ECFAにおける評価   

FAO／WHO食品添加物合同専門家会議（JECFA）において、酢酸α－トコフェロ   

ールは食品成分として取り扱われているため、本物質の評価は行われていないが、   

代謝により生成する酢酸については、酢酸並びにそのカリウム及びナトリウム塩   

として、第17回会議（1973年）にグループADIを「制限しない（notlimited）」   

と評価され34）、第49回会議（1997年）においても支持されている。また、α－  

トコフェロールについては、第30回会合（1986年）において、d／体及びd体の  

グループADIとして、0．15－2mg／kg体重／E］と設定している24）。  

（2）諸外国における評価   

米国及びEUにおいては、酢酸α－トコフェロールは食品成分として取り扱われ  

ており、栄養弓負化の目的で使用され広く流通している。酢酸α－トコフェロールと  

しての評価はなされていない。  

9 ビタミンEの許容上限摂取量（UL）について   

各機関では、ビタミンE（α－トコフェロール）について以下のとおり評価がなさ  

れ、ULが設定されている。（表1、2、3参照）   

我が国では、「日本人の食事摂取基準」（2005）によると、Morinobuらの報告26）  

に基づきd－α－トコフェロールのNOAELを800mg／日、不確実係数（UF）をlとし  

て、ULを800mg／日としている27）。この値を基に、1歳以上のヒトに性・年齢階級  

別にULが設定されている。  
～   

米国のCouncilforResponsibleNutrition（CRN）は、2002年に、Gillilanらの報告  

28）に基づきコハク酸d－α－トコフエE］－ルのNOAELを1，600IU／日とし、UFを1と  

して、ULを1，000mg／日（1，600IU／日）としている35）。   

米国のInstituteofMedicine（IOM）は、2000年に、Wheldonらのラット104週間  

の発がん性試験の結果19）から、酢酸m－α－トコフェロqルの最小毒性量（LOAEL）  

を500mg／kg体重／日、UFを36として、14mg／kg体重／日を得て、これに米国の平均  

体重（68．5kg）を乗じて、ULを1，000mg／日としている5）。この値を基に、1歳以上  

のと卜に年齢階級別にULが設定されている。   

EUのScientincCommitteeonFood（SCF）では、2003年に、Meydaniらの報告29）  

に基づきdl－α－トコフェロールのNOAELを800IU／日（540mg／日）、UFを2として、  

ULを300mg／日（270mgを丸めて）としている36）。この値を基に、1歳以上のヒト   



に年齢階級別にULが設定されている。   

英国のExpertGrouponVitaminsandMinerals（EVM）は、2003年に、Meydaniら  

及びStephensらの報告29），30）に基づきdl－α－トコフェロールのNOAELを800IU／日  

（540mg／日）、UFを1として、ULを540mg／日としている37）。  

10 一日摂取量の推計等   

「平成15年国民健康・栄養調査結果の概要」38）によると、「通常の食品」の他に、  

ビタミン・ミネラルが加えられた「強化食品」と顆粒、錠剤、カプセル、ドリンク  

状をした「補助食品」を含む全ての食品から摂取されるビタミンEの一日摂取量は、  

10．4mgα－TE（男性10．Omgα－TE、女性10．8mgα－TE）である。そのうち、通常の  

食品からの摂取が8．2mgα－TE（男性8．6mgα－TE、女性7．9mgα－TE）、強化食品及  

び補助食品（以下「補助食品等」という。）からの摂取が2．2mgα－TE（男性1．4mg  

α－TE、女性2．9mgα－TE）となっている。   

また、補助食品等を「摂取している者（252名；総数の2．8％）」と「摂取してい  

ない者（8，712名）」別にみると、ビタミンE摂取量はそれぞれ105．1mgα－TE、8．3mg  

α－TEであるが、両者の通常の食品からの摂取量はほぼ同量（9．6mgα－TE、8．3mg  

α－TE）である。なお、補助食品等を摂取している者のビタミンE摂取は、補助食  

品からの摂取が大部分を占めている（95．1mgα－TE、総摂取量の約90％）。   

したがって、酢酸αニトコフェロールの使用が認められ、今回の使用基準案である  

保健機能食品への最大添加量が150mgα－TEと設定されると仮定した場合、これに  

通常の食品からの摂取量を加え推定されるビタミンEの摂取量は、一日当たり最大  

約160mgα－TEとなる。  

11 評価結果   

酢酸α－トコフェロールについて、提出された毒性試験成績等は必ずしも網羅的な  

ものではないが、酢酸α－トコフェロールは、ヒトに経口投与した場合、消化酵素に  

よって酢酸とα－トコフェロールに加水分解された後、体内に吸収されるため、α－  

トコフェロールの試験成績を用いて評価することは可能であると判断した。なお、  

酢酸は生体成分であり、代謝によって二酸化炭素と水となり、尿中及び呼気中に速  

やかに排泄される。   

体内動態に関する試験結果から、体内に吸収されたα－トコフェロールは肝臓や脂  

肪組織に蓄積・貯蔵されるとともに、一部は代謝を経て尿や糞中に排泄される。過  

剰に摂取された場合でも速やかに最終代謝産物（α－CEHC）にまで代謝され、排泄  

される。また、毒性試験の結果からは、生殖発生毒性、発がん性及び遺伝毒性につ  

いては陰性である。   

ヒトを対象とした試験においては、今回申請された使用の範囲内において推定さ  

れるビタミンEの一日当たりの最大摂取量（約160mgα－TE）程度では、特段の副  

作用は報告されていない。さらに、本物質は我が国において医薬品分野で使用経験   



があり、類似物質のα－トコフェロールや♂－αtトコフェロールは食品添加物として  

使用されているが、これまでにこれらの安全性に関して特段問題となる報告はない。   

以上から、酢酸α－トコフェロール（d体及び♂体に限る。）が保健機能食品に限  

って使用され、かつ、当該食品の一日当たりの摂取目安量に含まれるα－トコフェ  

ロールの量が150mgを超えない場合、安全性に懸念がないと考えられ、ADIを特  

定する必要はない。  

【表1α－トコフェロールのUL等設定状況】  

USA  EU  日本  

IOM〕）   SCFJb）   UKEVM∫り   MHLW∠P／）  

JECFA24） （1986）            CRN叫            （2002）   （2000）   （2003）   （2003）   （2005）   

投与物質  
オコハク酸α－ト  酢酸掛α－トコフェ  ♂－α－トコフェロー  α－トコフェロー  ムα－トコフェロー  

コフェロール   ロール   ル   ル   ル   

LOAEL  
500（m釘kg体重  

／日） 

NOAEL  1600（TU／日）  800（IU／日）  800（IU／日）  800（mg／日）   

ADI  
0．15－2．0  

（m釘kg体重／日）  

UL（m釘日）  1000   1000   300   540   800   

U下  

（不確実係数）  
36   2   

Sal－   

根拠論文  
Gillilanetal．  Wheldonetal  Meydanietal    Morinobuetal．  

（1977）2g）   （1983）19）   （1998）29）  Meydarlietal  

（1998）29）   

【表2 ビタミンEの食事摂取基準a（日本人の食事摂取基準2005年版27））】  

（mg／日）  

性 別   男  性  女  性   

年 齢   
推定平均 必要量C  推奨量d  目安量e  上限量r  推定平均 必要量  推奨量   

目安量  上限量   

0～5（月）  3  3  

6～11（月）  3  3  

1～2（歳）  5   150  4   150   

3～5（歳）  6   200  6   200   

6～7（歳）  7   300  6   300   

8～9（歳）  8   400  7   300   

10～ll（歳）  10   500  7   500   

12～14（歳）  10   600  8   600   

15～17（歳）  10   700  9   600   

18～29（歳）  9   800  8   600   

30～49（歳）  8   800b  8   700  



50～69（歳）  9   800  8   700   

70以上（歳）  7   700  7   600   

妊婦（付加量）  ＋0  

授乳婦（付加量）  ＋3  

a α－トコフェロールについて算定した。α－トコフェロール以外のビタミンEは含んでいない。  

b 前後の年齢階級の値を考慮して、値の平滑化を行った。  

C 推定平均必要量：特定の集団を対象として測定された必要量から、性・年齢階級別に日本人   

の必要量の平均値を推定した。当該性・年齢階級に属する人々の50％が必要量を満たすと推   

定される1日の摂取量。  

d 推奨量：ある性・年齢階級に属する人々のほとんど（97～98％）が1日の必要量を満たすと   

推定される1日の摂取量である。原則として「推定平均必要量十標準偏差の2倍」。  

e 目安量：推定平均必要量・推奨量を算定するのに十分な科学的根拠が得られない場合に、あ   

る性・年齢層に属する人々が、良好な栄養状態を維持するのに十分な量。  

f 上限量：ある性・年齢階級に属するほとんどすべての人々が、過剰摂取による健康障害を起   

こすことのない栄養素摂取量の最大限の量。  

【表3 ビタミンE許容上限摂取量】  （mgα－TE）  

USA  EU  

EPA or FDA IOM   CRN   SCF   UKEVM   

UL  

乳幼児  

200 mga 100 mgb 
（l－3yrs）  （1－3yrs）  

UL  300mga  120mgb  
小児  （4－8yrs）  （4－6yrs）  

600mga  160mgb  
（9－13yrs）  （7－10yrs）  

UL  800mga  260mgb  
青少年  （14－18yrs）  （15－17yrs）   

800 mga 260 mgb 
UL  （14」牒yrs）  （15－17yrs）  

妊婦  1000mga  300 mgb 
（＞19yrs）  （＞17yrs）  

800 mga 260 mgb 
UL  （14－18yrs）  （15－17yrs）  

授乳婦  1OOO mga 300 mgb 
（＞19yrs）  （＞17yrs）  

UL  1000mga   
成人  （＞19yrs）  1000mgb   

（＞17yrs）   

300mgb   540mga  

a ULofVitaminEestablishedbyUSIOM＆UKEVMappliestoanyformofVitaminEobtained   

丘omsupplements，fbrtinedfoods，OraCOmbinationofthetwo  

b uLofVitaminEestablishedbyEUSCF＆USCRNappliestoanyformofVitaminEobtainedfrom   

dietandsupplements．  

CRN：CouncilfbrResponsibleNutrition，2004  

ー12－  

柑   



IOM：InstituteofMedicine，2000  

SCF：ScientificCommitteeonFood，2003  

UKEVM：UKExpertGrouponVitaminsandMinerals，2003  

－：ULnotestablished  
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酢酸α→トコフェロール（d体及びd体） 安全性試験結果  

毒性  動物種  試験種類  投与 方法  動物数 ／群  被験物質   投与量   試験結果   
文献  

No   

急  マウス  経口  LD5。：4，000m釘kg体重／日以上   13  

フェロー／レ  

望 臼  
LD50：4，000m釘kg体重／日以上  

性  LD5。：2，000m釘kg体重／日以上   

ラット  13週間  混餌  酢酸♂－α－トコ  35（対照群）、875、l，750、  l，750m釘kg体重／日投与群：血清  13  

フェロール  3，500、35，000mg耽g飼料／  

日  用量相関的に血中、肝臓中α－トコ  

（1．75（対照群）、43．75、  

87．5、175、1，750mgルg体  

重／日※Z）   

反  15   

復  
各10匹  フェロール、  肝臓に弱い脂肪変性  

酢酸オーα－トコ  

投  フェロール  

与               ラット  13週間  混餌  雌雄  酢酸d一α－トコ  0、180、600、2，000m釘kg  （被験物質）   16   

各10匹  フェロール  体重／日   雌2，000m釘kg体重／日投与群：脂質  
皇 臼  

（被験物質及び  の低下  

性  対照物質）  雄2，000mが（g体重／日投与群：肝臓  

重量の増加  

（参照物質）  

雄2，000mgA（g体重／日投与群：G－GT  

の上昇  

（全投与群）  

アルブミン／グロブリン比の低下   

ラット  繁殖試験  混餌  雌雄  酢酸d卜α－トコ  35、875、1750、3，500、  1，750m釘kg体重／日投与群：生存産  13  

生  （交配前8  フェロー／レ  35，000m釘kg飼料／日   児数減少  
殖  

発  
週間）  （1．75（対照群）、43．75、  

生  g7」5、175、1，750m釘kg体  
虫  重／日※2）   

・申：  

性  



毒性  動物種  試験種類  投与 方法  動物数 ／群  被験物質   投与量   試験結果   
文献  

No   

混餌  雌   酢酸♂－α－トコ  3回／週   （妊娠中投与）   17  

8 ～12  フェロール   0、22．5、45、90、450、  授乳中の母動物：450及び900m釘kg  

匹  900、2，252mg耽g体重／  体重／日投与群で体重増加  

日   母動物：90及び900m釘kg体重／日  

投与群で肝重量増加、45mg耽g  

中）  体重／日投与群以上で肝比重皇増  

加  

授乳中の児：90及び900m釘kg体重  

／日投与群で生存率低下  

妊娠末期ラット：2，252mgルg体重／  

生  日投与群で血梁中及び肝臓中の  

殖  
（払α－トコフェロール上昇  

母胎の児：900m釘kg体重／日投与群  
発  で3母体の児に小址欠失  

生  （妊娠及び授乳期間中投与）  

∃主 臼  
母動物：900mg此g体重／日投与群で  

肝重量増加  
性   （妊娠中または妊娠及び授乳期間中  

投与）  

母動物：2，252mg耽g体重／日投与群  

で血祭中総脂質上昇  

児動物：2，252m釘kg体重／日投与群  

で血祭中及び肝臓中dんα－トコ  

フェロール上昇  

児動物：2，252m釘kg体重／日投与群  

で感染によると考えられる眼瞼  

閉鎖等の眼異常  

全ての検体投与群の児：鱗状皮膚   

霊   

04週間  混餌  雌雄  18  

各50匹   体重／日   19   

∫乃Vfか0   m98、m100、  20  

復帰突然  フェロール   

遺  変異試験  
伝 生   （＋／－S9mix）  

性  染色体具  陰性   21   

常試験  フェロール   

（＋／－S9mix）   

ビタミンE  （総論）  25  

慢性のワルファリン（経口抗凝固  

剤）服薬患者に800mg／日を投与し  
ヒ  

た場合に、出血時間の延長を認めた  

とする報告もあるが、追加試験をし  

ト に お け る 知 見  ヒト  

てみても血小板凝集能や粘着能に  

は影響はみられなかった。また、健  

康成人への600mgα一TE投与では  

凝固能に影響がみられず、800mg  

では血小板凝集能や粘着能に影響  

はみられなかった。  

■   7 
 

1
 
 
 
3
 
 

＋  

2
 
 
 



毒性  動物種  試験種類．警芸  動物数 ／群  被験物質   投与量   試験結果   
文献  

No   

28日間経口摂取  投与群  d－α－トコフェ  l，200IU／日（800mg／日）  1，200IU／日（800m釘日）の摂取でも、  26  

；14名  非摂取群に比べて血′」、板凝集能や  

対照群  その他の臨床的指標に有意な差は  

；8名   みられなかった。   

48名  コハク酸ふα－  副作用は認められなかった。   28  

心症患  トコフェロール   

者   

老人  4ケ月間   8島名  8JトrβC－α・トコ  0、60、200、800IU／日  ビタミンE投与による影響や副作  29  

ヒ  （65歳以  フェロール   （0、55、182、727mg／日）  用はみられなかった。  

上）  

ト   ビタミンE摂取による悪影響は報  30   

に  ール  告されていない。  

お  

健康女  総数  α－トコフェロ  600IU（402mgcL・TE）  循環器疾患及びがんの羅患率並び  31  

け  （1992～2004年）  39，876  に総死亡率への影響は無かったが、  

る  名   鼻出血の頻度がわずかに上昇した。  

知   メタ分析では、高用量（≧400IU／  32   

見  
床試験19件（1993  （平均400IU）   日）を投与した11件の試験につい  

～2004年）   名  て統合して分析すると、総死亡率が  

わずかではあるが有意に上昇。  

ただし、総死亡率との関連について  

用量・反応関係を見た場合、400IU／  

日を超えると直ちにリスクが有意  

に上昇するものではない。  

ヒト  ビタミンE  （総論）  33   

1，600IU／日（l，073mgα－TE／日）以下  

のビタミンE摂取は安全である。  

動物種  

投与量   試験結果   
文献  

毒性  試験種類   投与 方法   動物数／ 群  被験物質  
No   

遺  
‡〃ViVO  コメット  陰性   22  

アッセイ   雄   フェロー／レ   （5m釘kg体重／日※2）  

臼  
性  

／ト核試験  混餌  マウス  ㌦－α－トコフェ  陰性   23   

ロール   

※2JECFA“Principlesforthesafttyassessmentoffbodadditivesandcontaminantsinfbod”14）に基づく事務局換算。  

種  最終体重   摂餌量   摂餌量  

（kg）   （釘動物／日）  （g几g体重／日）   

ラット   0．4   20   50  



匝  
酢酸α－トコフェロールの食品健康影響評価に関する  

審議結果についての御意見・情報の募集結果について  

1．実施期間 平成18年7月13日～平成18年8月11日  

2．提出方法 インターネット、ファックス、郵送  

3．提出状況 2通  

4．御意見・情報の概要及びそれに対する添加物専門調査会の回答  

御意見・情報の概要  専門調査会の回答  

「4 名称等」の項 存在状態等のうち「d体及  

び光学異性体であるノ休の等量混合物（ラセミ  

体）」との記述は化学的に不適切である。  

酢酸♂－α－トコフェロールの名称を使用し  

たのは、食品健康影響評価を依頼された厚生  

労働省からの資料に基づくものです。しかし  

ながら、御指摘のとおり、酢酸♂－α－トコフ  

ェロールには、理論上、8種類の立体異性体  

が存在します。したがって、科学的に正確を  

期すため、次のように修正します。   

なお、頂いた御意見はリスク管理にも関係  

するため、担当のリスク管理機関である厚生  

労働省にお伝えいたします。  

（理由）   

一般に「成体」と称される酢酸α－トコフェロ  

ーール（合成のα－トコフェロールを酢酸エステル  

としたもの）は3つの不斉炭素に基づく8種類  

の立体異性体の混合物（αJんrαC）である。   

一方、天然に存在するα－トコフェロールは8  

種類の立体異性体のうちのひとつ、RRR配置の  

ものでありd体と通称されるが、J体が他のど  

の異性体を指すかは定義されていない。  

（修正内容）  

1）「存在状態等」の項目を削除する。代わり   

に、（注）を新設する。  

『（注）本評価書における「酢酸♂－α－トコ   

フェロール」とは、化学合成により製造さ   

れる種々の立体異性体の混合物   

（αJんrαCe椚わーα－トコフェロールの酢酸エ   

ステル）をいう。』  

2）その他、適切な表現とするため、原著論文   

に基づき修正する。  

25   




