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要  約 
 
ユーカリ抽出物を関与成分とし、「歯垢の生成を抑え、歯ぐきを健康にする」旨を

特定の保健の用途とするチューインガムである「キシリトール オーラテクトガム＜

クリアミント＞」及び「キシリトール オーラテクトガム＜スペアミント＞」につい

て、申請者作成の資料を用いて食品健康影響評価を実施した。 
 
本食品一日当たりの摂取目安量 10 粒中に含まれる関与成分は、ユーカリ抽出物（マ

クロカルパール C として）0.48 mg である。 
本食品の評価には、食経験、細菌を用いた復帰突然変異試験、ほ乳類細胞を用いた

染色体異常試験、ラットを用いた小核試験、単回強制経口投与試験及び 90 日間反復

混餌投与試験並びにヒト試験（健常者及び保健の用途を踏まえた被験者を対象とした

連続摂取試験及び連続過剰摂取試験）を用いた。 
 
上記試験結果等を用いて評価した結果、「キシリトール オーラテクトガム＜クリ

アミント＞」及び「キシリトール オーラテクトガム＜スペアミント＞」については、

提出された資料に基づく限りにおいて安全性に問題はないと判断した。 
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Ⅰ．評価対象品目の概要 

１．製品 

（１）商 品 名：キシリトール オーラテクトガム＜クリアミント＞ 
キシリトール オーラテクトガム＜スペアミント＞ 
（申請者：株式会社ロッテ） 

（２）食 品 の 種 類：チューインガム 
（３）関 与 成 分：ユーカリ抽出物（マクロカルパール C として）0.48 mg1 
（４）一日摂取目安量：10 粒（1 回に 2 粒を 5 分噛み、一日 5 回） 
（５）特定の保健の用途：歯垢の生成を抑え、歯ぐきを健康にする 
（６）そ の 他：キシリトール オーラテクトガム＜クリアミント＞とキシ

リトール オーラテクトガム＜スペアミント＞は、味等が

異なるシリーズ品である。 
２．関与成分 

本食品の関与成分であるユーカリ抽出物は、ユーカリの葉（グロブラス種：

Eucalyptus globulus）に含まれるものである。本食品には、精油及び水溶性成分を

除去したユーカリの葉から含水エタノール抽出して得られたユーカリ抽出物にアラ

ビアガムを加え、濃縮後、噴霧乾燥したユーカリ抽出物製剤2が用いられている。 
 
３．作用機序等 

本食品の関与成分であるユーカリ抽出物中のマクロカルパール C は、う蝕原性細菌

及び歯周病原性細菌に対する生育抑制、う蝕原性細菌の定着や歯垢形成に関わる付着

性不溶性グルカンの形成抑制、歯周病原性細菌が産生し歯周病の発症に関わるタンパ

ク分解酵素の活性阻害等の作用を有するとされている。 
なお、本食品の関与成分であるユーカリ抽出物の、う蝕原性細菌及び歯周病原性細

菌に対する生育抑制作用は静菌的であるとされている。 
以上の複合的な作用により、本食品の関与成分であるユーカリ抽出物は、歯垢の形

成抑制等をもたらすとされている（参照 1～5）。 
 
 
Ⅱ．安全性に係る試験等の概要 

１．食経験 

ユーカリ葉からの抽出物（本食品の関与成分の製造方法とは異なる抽出物も含め

て）は、ハーブエキスとしてキャンディやのど飴に用いられている。また、ユーカリ

葉は、国内においては平成 13 年 3 月 27 日付医薬発第 243 号 厚生労働省医薬局長通

知中の「医薬品的効果効能を標ぼうしない限り医薬品と判断しない成分本質（原材料）

リスト」に掲載されており（参照 6）、国内外で茶等として摂取されている。 
 

                                            
1 10 粒当たり 
2 本食品の一日摂取目安量には、ユーカリ抽出物製剤が 60 mg 配合されている。 
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２．in vitro 及び動物を用いた in vivo 試験 

（１）復帰突然変異試験 

ユーカリ抽出物製剤について、Salmonella typhimurium TA98、TA100、TA1535
及び TA1537 株並びに Escherichia coli WP2uvrA 株を用い、5,000 g/plate を最

高用量として復帰突然変異試験が実施されており、代謝活性化系（S9mix）の有無

にかかわらず、結果は全て陰性であった（参照 7）。 
 
（２）染色体異常試験 

ユーカリ抽出物製剤について、チャイニーズハムスター肺由来の線維芽細胞株

（CHL/IU）を用い、短時間処理法では 313 g/mL（—S9mix）又は 625 g/mL
（+S9mix）、連続処理法では 625 g/mL（24 時間処理）又は 156 g/mL（48 時

間処理）を最高用量として、染色体異常試験が実施された。 
その結果、短時間処理（—S9mix）及び連続処理では全て陰性であったが、短時

間処理（+S9mix）において染色体構造異常を持つ細胞の出現頻度が、625 g/mL
において 9.0％であったことから擬陽性と判断された。また、確認試験において、

陽性反応が観察されたが、全て被験物質が析出する条件下で観察された（参照 8）。 
食品安全委員会としては、染色体異常試験における代謝活性化系での陽性反応は

極めて弱く、また、全て被験物質が析出する条件下で観察されていることから、真

の染色体異常誘発性との関連は低いと判断した。 
 

（３）小核試験 

SD ラット（一群雄 6 匹）にユーカリ抽出物製剤 2,000 mg/kg 体重を最高用量と

して強制経口投与し、48 時間後に小核試験が実施されており、結果は全て陰性で

あった（参照 9）。 
 

（４）単回強制経口投与試験（ラット） 

SD ラット（一群雌雄各 5 匹）を用いた強制経口投与（ユーカリ抽出物製剤：0、
1,000、2,000 mg/kg 体重）による単回投与試験が実施された。 
その結果、死亡例はなく、剖検所見に異常は認められなかった。被験物質投与 6

時間後に下痢（1,000 mg；雄 3 例、雌 2 例、2,000 mg；雄 5 例、雌 4 例）が散見

されたが翌日消失し、その後の異常は認められなかった。また、体重は投与翌日に

被験物質投与群で増加抑制が認められたが、その後は順調な推移を示した（参照

10）。 
 
（５）90 日間反復混餌投与試験（ラット） 

SD ラット（一群雌雄各 10 匹）を用いた混餌投与（ユーカリ抽出物製剤：0（対

照）、0.5、1、2％3）による 90 日間反復投与試験が実施された。 
その結果、いずれの群においても、死亡例はなく、一般状態、眼科学的検査、尿

                                            
3 2％は雄：1,200 mg/kg 体重/日、雌：1,400 mg/kg 体重/日に相当する。 
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検査及び剖検ではユーカリ抽出物製剤投与の影響は認められなかった。1％群の雄

で、対照群と比較して有意な変化として、PT 及び APTT の延長並びに α2-グロブリ

ン分画比率の高値が認められ、肝細胞肥大（軽微 1 例）及び膀胱のびまん性過形成

（軽微 3 例）が認められた。1％群の雌で、対照群と比較して有意な変化として、

赤血球数、Hb 及び Ht の低値並びに UIBC 及び α2-グロブリン分画比率の高値が認

められ、肝細胞肥大（軽微 1 例）が認められた。また、2％群の雄で、体重の増加

抑制や、対照群と比較して有意な変化として、赤血球数、Hb 及び Ht の低値、MCV、

MCH 及び網赤血球率の高値、PT 及び APTT の延長、ALT の高値並びに TG 及び

血中グルコースの低値が認められ、脾臓の髄外造血亢進（軽度 3 例、軽微 6 例）、

肝細胞肥大（軽微 5 例）、膀胱のびまん性過形成（軽微 4 例）及び甲状腺の濾胞上

皮細胞肥大（軽微 1 例）が認められた。2％群の雌で、体重の増加抑制や、対照群

と比較して有意な変化として、赤血球数、Hb 及び Ht の低値、APTT の延長、総

ビリルビン、血中グルコース及び血清鉄の低値、総コレステロール、UIBC 及び

γ-GTP の高値、γ-グロブリン分画比率の低値並びに α2-グロブリン分画比率の高値

が認められ、肝細胞肥大（軽度 1 例、軽微 5 例）が認められた（参照 11）。1%及

び 2%群の雄で認められた膀胱の軽微なびまん性過形成については、ユーカリ抽出

物製剤の投与によって尿中に何らかの刺激性物質が生じ、その傷害性が軽微である

ために炎症や出血を伴わない上皮表層のみの傷害に止まり、上皮のびまん性過形成

に至ったものと推察されている。 
以上の結果から、無毒性量は雌雄ともに 0.5％（雄で 310 mg/kg 体重/日、雌で

350 mg/kg 体重/日）としている。 
 

 
３．ヒト試験 

（１）12 週間連続摂取試験（対象者：歯肉に炎症を有する人） 

歯肉に炎症がみられ、歯周ポケットが6 mm未満である成人男女96名を対象に、

本食品、関与成分 1.5 倍含有食品又は対照食を一日 10 粒（2 粒 5 分間程度噛むこ

とを 5 回）、12 週間摂取させるランダム化二重盲検並行群間比較試験が実施され

た。 
その結果、口腔内検査において歯、歯肉、口腔粘膜及び舌に対する副次的な作用

は認められず、血液検査、尿検査、体重、血圧等の測定値においても臨床的に問題

となる異常所見は認められなかった。 
試験期間中の有害事象として、本食品群ではお腹の緩み（7 例）、腹痛、グル音

（各 4 例）、お腹の張り（3 例）、下痢、おなら（各 2 例）等が、1.5 倍群ではお

腹の緩み（4 例）、グル音、腹痛、おなら（各 2 例）等が、対照食群ではお腹の緩

み（4 例）、お腹の張り、グル音、おなら（各 3 例）等が認められた。報告された

事象には、摂取終了まで継続し摂取終了後に軽快が認められている事例もあるが、

これらの事象の発生とユーカリ抽出物製剤との用量依存的な関係が認められない

ことから、ユーカリ抽出物製剤に起因するものではなく、いずれのガムにも配合さ
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れている糖アルコール4の関与や、ガム咀嚼時の唾液及び空気の飲み込みによる腸

内空気の増加等によるものと考察されている（参照 12）。 
 
（２）4 週間連続 3 倍過剰摂取試験（対象者：健常者及び歯肉炎罹患者） 

健常者及び歯肉炎罹患者の成人男女 68 名を対象に、本食品又は対照食を一日 30
粒〔1 回 6 粒（2 粒 5 分間程度噛むことを 3 回）、一日 5 回〕、4 週間摂取させる

ランダム化二重盲検並行群間比較試験が実施された。 
その結果、口腔内検査において歯、歯肉、口腔粘膜及び舌に対する副次的な作用

は認められず、血液検査、尿検査、体重、血圧等の測定値においても臨床的に問題

となる異常所見は認められなかった。 
試験期間中の有害事象として、本食品群ではおなら（16 例）、お腹の緩み（12

例）、グル音（10 例）、お腹の張り（9 例）、下痢、便秘（各 2 例）等が、対照食

群ではおなら（12 例）、お腹の緩み（11 例）、グル音（8 例）、お腹の張り（5
例）、下痢（4 例）等が認められた。報告された事象は、摂取終了まで継続し摂取

終了後に軽快が認められた事例もあるが、本食品群及び対照食群のいずれの群でも

同様に発生していることから、ユーカリ抽出物製剤に起因するものではなく、いず

れのガムにも配合されている糖アルコール5の関与や、ガム咀嚼時の唾液及び空気

の飲み込みによる腸内空気の増加等によるものと考察されている（参照 13）。 
 
４．その他 

・糖アルコール摂取における緩下作用について 

本食品は糖アルコールであるキシリトール及びマルチトールが配合されており、こ

れらは一度に大量摂取した場合に下痢を誘発することが知られている。本食品の一日

摂取目安量 10 粒中に配合されている糖アルコール量は、緩下作用における無作用量

（キシリトール：0.3 g/kg 体重、マルチトール：0.3 g/kg 体重）（参照 14、15）以下

であること、一日の摂取目安量である 10 粒は複数回に分けて摂取されること及び申

請者が製造する既許可の特定保健用食品の一日摂取目安量に含まれる糖アルコール

量より少ない含有量であることから、申請者は、本食品を摂取しても緩下作用につい

ては問題ないと推察している。 
なお、本食品の連続摂取試験及び連続過剰摂取試験において、個人の身体状況によ

ると思われる腹部症状が認められたことから、申請者は、これらを考慮し、本食品を

摂取する上での注意として、一度に多量に摂取すると、体質によりお腹がゆるくなる

場合がある旨の表示を行うとしている。 
 
・本食品の継続摂取における口腔内細菌叢への影響について 

本食品の関与成分であるユーカリ抽出物中のマクロカルパール C は、う蝕原性細菌

及び歯周病原性細菌に対する生育抑制作用を有するとされていることから、本食品を

                                            
4 試験食は一日摂取量 10 粒当たり糖アルコールを 11.8 g（キシリトール 6.7 g、マルチトール 5.1 g）含む。 
5 試験食は一日摂取量 30 粒当たり糖アルコールを 35.3 g（キシリトール 20.0 g、マルチトール 15.3 g）含む。 
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継続摂取した場合に耐性菌の発生や菌交代症の発症等を含めた口腔内細菌叢への影

響が懸念される。本食品の関与成分であるユーカリ抽出物のう蝕原性細菌及び歯周病

原性細菌に対する生育抑制作用は静菌的であること、また、本食品のヒト試験（連続

摂取試験及び連続過剰摂取試験）において口腔内所見及び問診に異常は認められなか

ったことから（参照 5、12、13）、申請者は、本食品を継続摂取しても耐性菌の発生

あるいは菌交代症を起こす可能性は極めて低いと考えている。 
 
 
Ⅲ．食品健康影響評価 

参照に挙げた資料を用いて「キシリトール オーラテクトガム＜クリアミント＞」

及び「キシリトール オーラテクトガム＜スペアミント＞」の食品健康影響評価を実

施した。 
本食品の関与成分であるユーカリ抽出物は、ユーカリの葉（グロブラス種：

Eucalyptus globulus）に含まれるものである。細菌を用いた復帰突然変異試験、ほ

乳類細胞を用いた染色体異常試験、ラットを用いた小核試験及び単回強制経口投与試

験において、問題となる結果は認められなかった。ラットを用いた 90 日間反復混餌

投与試験の結果、ユーカリ抽出物製剤の無毒性量は雄で 310 mg/kg 体重/日、雌で 350 
mg/kg 体重/日とされた。本食品の一日摂取目安量にはユーカリ抽出物製剤が 60 mg
配合されており、日本人の平均体重を 55.1 kg とすると、その摂取量は約 1.1 mg/kg
体重/日であることから、ヒトにおいて、適切に摂取される限り、安全性の懸念はない

と考えられた。 
ヒト試験（健常者及び保健の用途を踏まえた被験者を対象とした 12 週間連続摂取

試験及び 4 週間連続 3 倍過剰摂取試験）の結果、問題は認められなかった。 
 
上記試験結果等を用いて評価した結果、「キシリトール オーラテクトガム＜クリ

アミント＞」及び「キシリトール オーラテクトガム＜スペアミント＞」については、

提出された資料に基づく限りにおいて安全性に問題はないと判断した。 
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＜別紙：検査値等略称＞ 

ALT アラニンアミノトランスフェラーゼ 
APTT 活性化部分トロンボプラスチン時間 
γ-GTP γ-グルタミルトランスペプチダーゼ（γ-グルタミルトランスフェラーゼ）

Hb ヘモグロビン量 

Ht ヘマトクリット値 

MCH 平均赤血球ヘモグロビン量 

MCV 平均赤血球容積 

PT プロトロンビン時間 

TG トリアシルグリセロール（トリグリセリド） 

UIBC 不飽和鉄結合能 
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