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研究要旨  
平成 11 年に第六次改定日本人の栄養所要量－食事摂取基準で,水溶性ビタミンである葉酸お

よびビオチンなどの所要量が初めて策定された．しかし,ビタミンにおける摂取基準を策定する

ための根拠となる科学的データはわが国では少なく,十分な検討がされているとはいえない．

我々は,東北地区に住む中高齢者を対象に健康・栄養調査を行なう機会を得た．そこで,この調

査の一環として,本研究では,健常な中高齢者を対象に,食事から葉酸が摂取されているのか,血
中濃度がどの程度存在しているのかを知るために調査を実施した．葉酸の摂取量は,全体の年平

均値では 435±117μg/day であり,11 月で 473±109μg/day と高値と,8 月が 405±120μg/day と低値を

示し,季節変動が観察された．血中葉酸濃度は全体おいて年平均値では 6.8±2.8ng/mL であり,2
月が 4.9±1.5ng/mL と低値を,8 月が 8.8±3.3ng/mL と高値を示し,季節変動が観察された．また,
男女を比較すると,年平均で男性では 5.8±2.2ng/mL で,女性では 7.8±2.8ng/mL であり有意な相違

がみられた．このようなことから,葉酸の推奨量の策定については男女差があることを考慮する

必要性が示唆された． 
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A. 目的 

葉酸は水溶性ビタミンである．化学構造は

N-ヘテロ環のプテリジンとp-アミノ安息香酸

からなるプテロイル基,つまり4-［((2-アミノ

-4(3H)-オキソプテリジン-6-イル)メチル)アミ

ノ］安息香酸に１～7個のL-グルタミン酸が

結合したプテロイル（ポリ）グルタミン酸で

ある1）（Fig.1）．食品に含まれるのは,プテロ

イ ル ポ リ グ ル タ ミ ン 酸 型 ［ PteGlun 

(n=2-11) ］であり,消化管内でモノグルタミン

酸型（PteGlu）となり,吸収される．血漿や尿

中では,モノグルタミン酸型,組織中ではポリ

グルタミン酸型としてタンパク質と結合し

た形で機能している．なお,小腸粘膜では,プ

テリジン環が還元されてテトラヒドロ型と

なり,さらにメチルテトラヒドロ型となり,血

液中に放出される．還元型葉酸は,細胞内では

補酵素として,ヌクレオチド類の生合成やメ

チル基の生成転換系などに関与している（Fig. 

2）．また,アミノ酸やタンパク質の代謝などに

も不可欠であり,グリシン,セリン,メチオニン

の代謝やビタミンB12とともにホモシステイ

ンからメチオニンの生成などにも関与して

いる（Fig. 3）2)． 

 葉酸の生理機能としては,正常な造血機能

を保つために重要であるばかりでなく,成長

や妊娠の維持にも欠かせないビタミンであ

る．欠乏症状としては,造血機能に異常が生じ,

巨赤芽球性貧血や神経障害が知られている．

最近,多くの疫学調査によって,葉酸が,胎児に

おける神経管閉鎖障害の発症リスクの低減

に効果があることが認められている．また,

葉酸の摂取量が低下すると,血漿ホモシステ

インが上昇し,動脈硬化症と関連がある血液

凝固因子や血管内皮細胞に影響を及ぼすこ

とが見出される 3）． 

平成 11 年に第六次改定日本人の栄養所要

量－食事摂取基準で,水溶性ビタミンである

葉酸およびビオチンなどの所要量が初めて

策定された 4）．葉酸の所要量は 15 歳以上の男

女で 200μg/day と決められた．また,日本人の

食事摂取基準 2005 年版では 12 歳以上の男女

で推奨量が 240μg/day とされている 5）．しか

し,米国や英国では妊娠を予定している女性

は葉酸を 400μg/day 摂取すべきであると医学

的ガイドラインで策定されている 6）．また,

ビタミンにおける摂取基準を策定するため

の根拠となる科学的データはわが国では少

なく,十分な検討がされているとはいえない． 

我々は,東北地区に住む中高齢者を対象に

健康・栄養調査を行なう機会を得た．そこで,

この調査の一環として,本研究では,健常な中

高齢者を対象に,食事から葉酸が摂取されて

いるのか,血中濃度がどの程度存在している

のかを知るために調査を実施した． 

 

B. 実験方法 

１．対象者 

対象者は,東北地方にある S 市近郊に住む

実年者（平均 61.7±8.5 歳）で,男女各 60 名ず

つの計 120 名である．調査の実施時期は,11

月（秋期）,2 月（冬期）,5 月（春期）および

8 月（夏期）の計 4 回である．調査実施日の

前夜から絶食して,当日の朝,空腹時に採血を

行った．血液は,採血後遠心して血清を分離し

てサンプルとした．食事については,栄養士が

24 時間思い出し法で調査を行った．併せて生

活習慣 （飲酒の有無,運動量） および健康状

態について調査した． 

なお,本研究は,東北大学医学部の倫理委員

会の承認を受け,ヘルシンキ宣言 (1964 年) 

(2000 年修正) 「ヒトを対象とする医学研究

の倫理的原則」 に則って実施した． 

 

２．分析方法 

 血清の葉酸は,化学発光免疫測定法で分析
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した．測定機器としては,イムライズ（ヤトロ

ン社，東京）を使用し,測定の手順は Fig.4 の

とおりである． 

 

３．統計学的方法 

栄養価計算には Excel 栄養君 Ver．3.0 を使

用し,各栄養素を算出した 7）．分析値は正規確

率紙法を用いて算出し,平均±標準偏差で表し

た．統計ソフトは stss excel v5.5 および Excel

統計 Statcel を使用し,各群内の差および各群

間の差の検定には分散分析および多重比較

検定(Fisher's PLSD)を用いた．なお,有意水準

は 5%未満とした． 

正規確率紙法とは,分析値のバラつきが大

きい場合にかけ離れた値を統計学的に繰り

返し削除する方法である．例えば,この分布

（Fig.5）では平均値が 2.5 であるが,正規確立

紙法を用いると 3.8 となる．測定値の累積度

数（％）を確立紙にプロットし,累積度数 2.5

～97.5％に相当する濃度を求め,この操作を

繰り返し行い,測定値の数が減少しなくなっ

た時の濃度を上限と下限とした．この範囲内

の測定値の平均値と標準偏差,中心値,中央値

を算出した ．以下の結果は正規確率紙法を

用いたものである． 

 

 

C. 結果 

葉酸の摂取量は ,全体の年平均値では

435±117μg/day であり,11 月で 473±109μg/day

と高値と,8 月が 405±120μg/day と低値を示し,

季節変動が観察された．Figure6 は葉酸の摂取

量を男女別に示したものである．男女で比較

すると,年平均で男性では 432±118μg/day で,

女性では 442±119μg/day で,摂取量に差異はみ

られなかった．季節ごとでみると,11 月に男

性で 470±124μg/day,女性で 478±101μg/day と

高値を示した．また , 男性では 8 月に

397±110μg/day,女性では 5 月に 406±100μg/day

と低値であった．なお,男女共に季節変動が観

察された． 

血中葉酸濃度は全体おいて年平均値では

6.8±2.8ng/mLであり,2月が 4.9±1.5ng/mLと低

値を,8 月が 8.8±3.3ng/mL と高値を示し,季節

変動が観察された．Figure7 は血清の葉酸濃度

を男女別に示したものである．男女を比較す

ると,年平均で男性では 5.8±2.2ng/mL で,女性

では 7.8±2.8ng/mL であり有意な相違がみら

れた．季節ごとでみると ,2 月に男性で

4.4±1.6ng/mL,女性で 5.5±1.1ng/mL と低値を

示した．また,8 月に男性で 7.4±2.4ng/mL,女性

で 10.1±3.4ng/mL と高値を示した．なお,すべ

ての季節において女性の方が有意に高値で

あった． 

 

 

D. 考察 

平岡および安田 8）は女子学生を対象として

食物摂取状況調査を行い,葉酸摂取量は平均

190.6μg/day で,RDA（200μg/day）を充足して

いる者は 40.2％と少なかったと報告している．

オランダの DNFCS 調査 9）では,1-92 歳を対象

とした食品分析結果から算出した葉酸摂取

量は 189μg/day である 10）．またサプリメント

を摂取している場合には 344μg/day と高値で

ある．なお,RDA（200μg/day）に対する充足

している者は,男女それぞれ 42％および 54％

である．また成人（20-65 歳）を対象にした

調査では ,食事からの葉酸摂取量は男性

232μg/day,女性 186μg/day と男女差がみられ

ている．平成 14 年度の国民栄養調査では,葉

酸の摂取量は男性の全平均で 315μg/day で,女

性では 302μg/day で年齢に依存して高く,女性

で低値である．これらの栄養調査から,摂取さ

れている食事性葉酸の摂取量は,１日あたり

おおよそ 200-300μg である 11）． 
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葉酸の必要量については,食事由来の葉酸

と葉酸サプリメントを組み合わせて,検討を

行なわれている．これまでの報告から,葉酸摂

取量を考える場合には,食事性葉酸と比較し

て,葉酸サプリメントの体内利用率を 1.7 倍と

して ,換算する必要があるとされている．

Milne ら 12）は,成人男性 40 名を対象に代謝室

で食事性葉酸（200μg/day）の影響を調べてい

る．また,血清葉酸量の変化は,試験開始時の

葉酸の状態に依存している．つまり,血清葉酸

量が 10ng/mL 以上では,葉酸レベルの減少は

見 ら れ て い な い ． こ の よ う な こ と か

ら,200μg/day（150-250μg/day）の葉酸摂取量

で体内の葉酸を維持するために十分である

ことが示唆される． 

著者らは,最近半精製食を用いて,健常成人

における葉酸の必要量についての検討をし

た．葉酸摂取量は半精製食の原料となってい

る小麦粉 200ｇに含まれる 38μg も含め,238μg

となっている．この結果,血清葉酸量は男女共

にすべて基準値内にあった．女性成人では,

試験期間後期において,開始日と比べて有意

な増加が見たれたが,男性成人では最終日に

有意な減少がみられた．従って,葉酸摂取量

（238μg/day）については,男性ではやや不足

しているが,女性では必要量を十分に満たし

ている,と考えられる 13）． 

今回の調査では,葉酸の摂取量は,年平均で

男 性 で は 432±118μg/day で , 女 性 で は

442±119μg/day で,文献値よりも高値であった．

また,血中葉酸濃度は,男女とも冬期が低値で

夏期が高値であり,季節変動が認められた．こ

のように葉酸摂取量は男女間において差異

はみられなかったが,血中葉酸量では男女間

で有意な差が認められたことから,葉酸の生

物有効性は性差が生じていることが考えら

れる．これらのデータから葉酸の推奨量の策

定については男女差があることを考慮する

必要性が示唆された． 
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Fig．1 葉酸の化学構造 
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Fig．2 葉酸吸収機構 
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 DHF : ジヒドロ葉酸
THF : テトラヒドロ葉酸
MS : メチオニンシンターゼ
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Fig．３ 葉酸の関与する代謝 
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Fig．4 血清葉酸の測定手順 
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平均値

標準偏差
中心値 ：95％信頼区間を元に平均±2SD(パラメトリック)。
中央値 ：95％信頼区間を元に2.5％～97.5％としたときの中央値

(ノンパラメトリック)。

この操作を繰り返し行い、測定値の数が減少
しなくなった時の濃度を上限と下限した。

 
Fig．5 データ解析法（正規確立紙法） 
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Fig．6 葉酸摂取量の季節変化 

mean±SD（μg／mL）  

ANOVA ： ※ p＜0.01 

Fisher‘s PLSD：a-c,d-f， p＜0.05 

n=60 
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Fig．7 血中葉酸濃度の季節変化 

mean±SD（ng/mL）  

ANOVA ： ※ p＜0.01 

Fisher‘s PLSD：a-c,d-f， p＜0.05 

男性 n=60 

女性 n=60 

 

 

 

 

 

 

 

 

 


