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減少、一方の γ-T の投与により好中球数、好酸球数、単球数、総リンパ球数の増加が確

認された。好酸球をはじめとした BALF 中の各リンパ球数は、慢性気道炎症や気道過敏

性などの呼吸器炎症の指標である。つまり、α-T は呼吸器の炎症応答を抑制し、γ-T は増

悪させる可能性が示された。さらに、免疫組織化学法を用いた組織学的解析などの結果

から、γ-T 投与による BALF 中の好酸球数増大は、肺の血管から肺組織内への浸潤およ

び肺組織から細気管支周辺への遊走の促進に起因していることが示された。 

α-T と γ-T は、呼吸器の炎症応答に対して異なる影響を示すことが確認されたため、呼

吸器機能に関しても同様の違いが生じることが予想された。筆者らは、副交感神経刺激

薬のメタコリンを投与し、喘息様マウスの気管支狭窄の度合いを測定した。その結果、γ-T

群の喘息様マウスでは深刻な気管支狭窄が引き起こされたのに対し、α-T 群では、非喘

息マウスと同程度の気管支狭窄しか確認されなかった。この結果から、α-T は喘息発作

時の気管支狭窄を緩和し、対照的に γ-T は喘息発作を悪化させる可能性を示した。 

 動物実験の結果を受けて、筆者らはヒトでも同様の効果が見られるのか検証を行った。

健常人の血液サンプル（n = 4526）を用いて、血中 tocopherol 含有量と呼吸器機能（努力

肺活量、一秒量）の相関性を算出した。その結果、血中 α-T 量が 10 µM 高くなるごとに、

努力肺活量が 31.3 mL（P < 0.01）上昇し、血中 γ-T 量が 10 µM 高くなるごとに、努力肺

活量が 97.0 mL（P < 0.005）低下、一秒量が 73.7 mL（P < 0.01）低下することが認められ

た。この結果は、血中 α-T 量と呼吸器機能は正の相関関係にあり、血中 γ-T 量は負の相

関関係にあることを示している。したがって、ヒトにおいても α-T と γ-T は呼吸器機能

に対して相反する効果を発揮することが明らかとなり、α-T は喘息等の呼吸器疾患を改

善させ、γ-T は著しく悪化させる可能性が示唆された。 

 以上、マウスでの in vivo 実験及びヒトコホート研究の結果から、ビタミン E の構造類

似体、α-T と γ-T は呼吸器機能に関して相反する効果を持つことが明らかになり、γ-T は

呼吸器疾患の症状を悪化させ、α-T は呼吸器疾患の症状を緩和する可能性が示された。

また、これまでのビタミン E の臨床研究で矛盾した結果が得られた理由として、地域差

による血中 γ-T 量の違いによることが分かった。アメリカやオランダで行われたビタミ

ン E 投与の研究で、呼吸器や循環器関連の疾患に改善する効果が見られなかったのは、

この地域の人々の血中 γ-T が高く（図

3）、投与した α-T が血中の γ-T と競合

して、十分な改善効果が発揮されなか

ったためではないかと考えられる。こ

れらの知見は、ビタミン等の栄養に関

する研究を行う際における、構造類似

体の作用の違いを考慮することの重要

性を示唆している。 

肺リンパ球数 気管支狭窄*3 努力肺活量 1秒量

α-tocopherol（α-T） ↓*1 ↓↓ ↑↑ －

γ-tocopherol（γ-T） ↑↑*2 ↑ ↓↓ ↓↓
*1：気管支肺胞洗浄液中の好酸球、単球が減少。
*2：気管支肺胞洗浄液中総リンパ球、好中球、好酸球、単球が上昇。肺胞血管から細気管支への好酸球浸潤を確認。
*3：副交感神経が亢進した時の気管支狭窄の度合い。

表１. α-tocopherol（α-T）または γ-tocopherol（γ-T）が呼吸器に及ぼす影響

図3. 各国の血中γ-tocopherol量 （µM）
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