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[原著]

精神的ストレス負荷後の疲労感、およびストレス感に対す
る北海道産ホタテ由来プラズマローゲン、γ－アミノ酪酸
およびヒハツエキスを含有するサプリメント摂取が及ぼす
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要旨
　本研究は、北海道産ホタテ由来プラズマローゲン（HSOP）、γ‒アミノ酪酸
（GABA）、およびヒハツエキスを含有する複合サプリメントの摂取が、精神的
ストレス負荷後の主観的疲労感、気分状態、および睡眠の質に及ぼす影響を検
討することを目的とした。18歳～60歳の健常な日本人成人を対象に、ランダ
ム化二重盲検プラセボ対照並行群間比較試験を実施し、10週間にわたり介入
を行った。主要評価項目は POMS2短縮版、睡眠評価には PSQI‒J を、副次項
目としてESS およびVASを用いた。その結果、供試食品摂取群では、混乱−当
惑、抑うつ−落ち込み、疲労−無気力、緊張−不安のスコアが有意に改善し、
TMD総合スコアも低下した（p<0.05）。一方、PSQI‒J、ESS、VAS の群間比
較では有意差は認められなかったが、認知課題負荷後のVAS変化量は負荷前
の値より有意な高値が認められた（p<0.05）。安全性に関しては、排便や生活
習慣の変動、身体計測において臨床的に問題となる変化は認められなかった。
今回の結果より、本複合サプリメントは、健常者における一時的ストレスによ
る気分変調や疲労感の軽減に非薬物的介入として有望である。
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序論
　近年、疲労感やネガティブな感情を表す
ストレス感に加え、出勤していても十分に

パフォーマンスを発揮できない「プレゼン
ティズム」や、健康上の問題により欠勤・
休職する「アブセンティズム」などが社会
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的関心を集めている(1)。これらの現象は
医療費だけでなく、労働生産性の損失とい
う「見えない健康関連コスト」を伴い、社
会的損失の要因となっている。慢性的なス
トレスは睡眠不調を引き起こし、日中の眠
気や注意力低下、遂行能力の減退、イライ
ラ感やうつ状態などの感情的変化を誘発す
る。これらの恒常性維持機構の破綻をもた
らし、最終的に精神的・器質的な障害を誘
発する可能性がある。特に、慢性疲労にお
いて脳の炎症に関与することが近年の研究
で指摘されている(2, 3, 4)。
　1999 年に厚生省が実施した疫学調査で
は、疲労を自覚する者は就労者の約 60％
に達しそのうち半数以上が半年以上続く慢
性疲労に悩んでいることが明らかになった。
これに伴い、年間で約 1.2 兆円の経済的損
失額が推計されている(2)。また、2022 年
の日本リカバリー協会による全国調査
（n=100000）では、疲労自覚率が 80％に
達し、23年間で約 20%の増加が確認され
た(5)。これらの研究は、ストレス・疲労
関連課題が今後ますます社会的・経済的イ
ンパクトを拡大する可能性を示している。
　このような背景を踏まえ、疲労やストレ
スの関連メカニズムを解明し、効果的な介
入策を開発することが急務であると言える。
本研究では、北海道産ホタテ由来プラズマ
ローゲン（Hokkaido Scallop Oil 
Plasmalogen；HSOP）、γ‒アミノ酪酸
（Gamma‒aminobutylic acid; GABA）、お
よびヒハツエキスの 3成分に注目した。
HSOPは神経組織に豊富に存在するリン脂
質であり、神経炎症抑制(6)、アミロイ
ドβ蓄積抑制(7, 8)および睡眠改善作用(9)
など、様々な機能が報告されている。GABA
は中枢神経系の抑制系神経伝達物質として、
精神ストレス緩和や心理的疲労の軽減(10, 
11)に寄与することが示されている。さら
に、ヒハツエキスに含まれるピペリンは末
梢循環を改善し(12, 13)、生理機能の調節
作用を有することが確認されている(14, 
15)。しかしながら、これら３成分を複合
的に摂取した場合の相乗効果に関するエビ
デンスはまだ十分に解明されていない。
　本研究はランダム化二重盲検プラセボ対

照並行群間比較試験のデザインに基づき、
健常成人を対象とした 10週間の介入試験
を実施した。精神的ストレス負荷後の疲労
感およびストレス感の軽減効果に加え、睡
眠の質に対する影響も評価し、これら
の３成分の複合サプリメントによる新たな
抗疲労・ストレス緩和戦略の科学的基盤を
構築することを目的とした。

対象と方法
1.　対象
　対象者は日本薬科大学の関係者（学生お
よび職員）および株式会社ベネクスの社員
から募集され、18‒60 歳の健常な日本人男
女 38名（男性：19名，女性：19名）で
あった。除外基準は下記の通りになる。
①試験関連成分（HSOP、GABA、ヒハツ
エキス）に対するアレルギー既往歴がある
者、②アルコール摂取量(純エタノール換
算)が週 210g 超える者、または食生活が
著しく不規則な者、③医薬品、医薬部外品、
サプリメント、健康食品等などで試験に影
響を及ぼす可能性のあるものを常用してい
る者、④貧血、慢性感染症など器質的疾患
による疲労が疑われる者、⑤妊娠中、授乳
中、または試験期間中妊娠を希望する者、
⑥その他、試験責任者が不適格と判断した
者。なお、被験者の募集時には、慢性疲労
症候群診断指針(16)に基づき、該当者は除
外された。
2.　倫理的配慮
　本研究は日本薬科大学研究倫理審査委員
会の承認（承認番号；日薬倫 4‒21 号）を
得て実施された。ヘルシンキ宣言および「人
を対象とする医学系研究に関する倫理指針」
に準拠し、被験者には書面による十分な説
明を行い、文書によりインフォームド・コ
ンセントを実施同意書にて取得した。また、
本試験は大学病院医療情報ネットワーク
（UMIN）の臨床研究登録制度に登録され
ている（UMIN000049617）。
3.　試験デザイン
　本研究は 2022 年 11月から 2023
年 2月までにかけて多施設共同ランダム化
二重盲検プラセボ対照並行群間比較試験を
実施した。無作為割付は、年齢（18～30
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歳、31～45歳、46～60歳）、
BMI（<18.5、18.5～25.0、>25.0）、お
よび内田クレペリン検査誤答数（疲労感受
性の指標としてベースラインの上位 30％）
を層化因子とし、置換ブロック法（4名/
ブロック）により群間バランスを最適化し
た。盲検化に独立した統計解析担当者
が SAS 9.4（SAS Institute）を用いて割付
表を作成し、被験者 IDを 3桁コード（例：
GABA群=G01～G19，プラセボ群=P01～
P19）で管理した。緊急時を除き割付表の
開封を禁止する二重盲検体制を徹底した。
なお、本試験は、複合配合製品の有効性と
安全性を、プラセボを対照として検証する
ことを目的とした。検出力と被験者負担、
多重比較の増大を考慮し、各成分の単独摂
取群は設定しなかった。したがって、本試
験からは各成分の寄与や相乗性の有無を識
別することはできない。
　介入内容としては、試験群に対して北海
道産ホタテ由来プラズマローゲン
（0.5mg）、GABA（28mg）、ヒハツエキス
（82.5mg）含有錠剤（大和薬品株式会社製）
を 1日 2粒（朝食後）摂取させた。対照群
は外観・風味・質感を一致させたマルトデ
キストリン含有プラセボを同条件で 10週
間摂取した。また、試験開始の 2週間前か
ら飲酒制限、睡眠時間の安定化、運動強度
の標準化など生活習慣の統一を被験者に指
導した。なお、HSOP(北海道産ホタテ由来
プラズマローゲン)は多施設ランダム化二
重盲検実験において、1mg/日が 24週間
摂取の設定で用いられており、ヒトでの先
行用量として妥当と判断した(17)。GABA
は先行研究で 30‒100mg 程度の摂取によ
り自律神経やストレス、睡眠関連指標への
影響が報告されており、本実験では日常摂
取の実用性と安全域の観点から、レンジ
内 56mg/日を設定した(18)。ヒハツエキ
スは、主成分であるピペリンは吸収促進や
血流改善を改善しれることが報告されてい
るため、継続摂取の実用量として設定し
た(19)。
4.　測定項目
　有効性の評価指標　主要評価項目として
気分・感情状態の変化を評価するため

に POMS2（Profile of Mood States 2）
成人用短縮版（金子書房）(20)を使用した。
本尺度は「怒り－敵意（AH）」「混乱－当
惑（CB）」「抑うつ－落ち込み（DD）」「疲
労－無気力（FI）」「緊張－不安（TA）」「活
気－活力（VA）」」「友好（F）」の 7つの尺
度および総合指標としての気分障害スコア
（Total Mood Disturbance; TMD）から構
成された。また、睡眠の質に関してはピッ
ツバーグ睡眠質問票日本語版（PSQI‒ｊ）
(21)を用いて、「主観的睡眠の質」「入眠時
間」「睡眠時間」「睡眠効率」「睡眠障害」「睡
眠薬の使用」「日中覚醒困難」の 7項目を
評価し、0‒21 点の総合スコアとして算出
した。
　副次評価項目として日中の眠気傾向はエ
プワース眠気尺度（Epworth Sleepiness 
Scale; ESS；日本呼吸器学会監修）(22)に
より評価した。さらに、主観的疲労感評価
については日本疲労学会が開発した疲労
感Visual Analogue Scale（VAS）(23)を
使用した。VASは 100mm直線スケール
上に「全く疲れていない（0mm）」から「極
度に疲れている（100mm）」までを被験者
が自覚的評価するものであり、mm単位で
の数値として定量化された。全ての心理測
定は、認知機能負荷課題として実施された
内田クレペリン検査（30分間の連続計算
課題）(24, 25)の直後に、標準化された環
境下で実施した。
5.　安全性の評価指標
　安全性のモニタリングは、下記の２項目
を用いた。(1)排便状態および生活習慣の
変化に関する簡易アンケート：被験者には、
排便、食事、睡眠、運動などの日常生活の
変動を記録する自己記入式アンケートを配
布した。 (2)身体計測（身長・体重・BMI）
である。これらの情報は、介入開始 2週間
前から試験終了まで毎日記録され、独立デ
ータ安全監視委員会によって月次でレビュ
ーされた。
　全ての評価項目は介入前のベースライン
評価を含めて、合計 6のタイムポイントで
実施した（表 1）。各評価の前 24時間にお
いて、アルコール摂取を禁じ、夕食は 22
時までに終え、24時までに就寝するよう
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被験者に指導した。検査当日の朝食は測
定 2時間までに済ませ、その後は絶食状態
で測定を行った。実験当日は、被験者とも
午後の同一時間帯に測定を行い、同一被験
者内では全時点で同じ枠で実施した。
6.　解析対象除外基準
　下記の基準に該当する被験者は有効性解
析対象者から除外した。①研究食品の摂取
率が 80％未満であった者（服薬記録およ
び未使用カプセルのカウントによる二重確
認に基づく）、②主要評価時点においてデ
ータ欠損（2回以上）が判明された者、
③禁止薬剤を使用したことが判明された者
（例：血漿GABA濃度の異常上昇により判
明したケースなど）、④試験期間中に転居
や重篤な疾患罹患などの重大なライフイベ
ントが発生したと判断された者、⑤その他、
研究責任者が科学的妥当性を損なうと判断
した明確な理由のある者。
7.　有害事象およびその判定
　本研究において被験者に発生したすべて
の好ましくない、または意図しない傷病も
しくは兆候を有害事象(AEs: Adverse 
Events)として記録された。これには、試
験食品との因果関係が明らかでない場合も
含む。各有害事象に関しては、日本薬科大
学の定める判断基準に加え、米国CDCが
定義する筋痛性脳脊髄炎／慢性疲労症候群
（ME/CFS）（）(26)を参考とし、研究責任
者が個別に評価を行った。その中でも、介
入との因果関係がある、または否定できな
いと判断された有害事象については副作用
（Adverse Drug Reactions: ADRs）として
区別して報告した。
8.　統計解析
　POMS2成人用短縮版およびVASに関
しては、各測定時点におけるベースライン
値からの変化量の群間比較を行うため、両
側 2標本 t 検定を用いた。また、各群内の
経時的変化の検証には対応のある t 検定を
用いた。PSQI‒j および ESS に関しては、
非正規分布の可能性を考慮し、Friedman
検定により多時点間の順位比較を行った。
また、群内のベースライン値からの変化量
についてはWilcoxon の符号付き順位検定
を用いて評価した。統計解析

は SPSS（Version 26, IBM Corp.）を使
用して実施し、記述統計量は平均値±標準
偏差(SD)で示し、有意水準は両側５％未満
とした。

結果
1.　対象者
　当初の登録者 38名（男性 19名、女
性 19名）のうち、下記の解析対象除外基
準（摂取率 80%未満：1名、主要評価時点
のデータ欠損：2名、ライフインベンによ
る中断：2名）を除外した。その結果、有
効性解析対象者は 33名（男性 18名、女
性 15名）となった。なお、安全性解析は
全33名を対象とし、ベースライン特性の郡
間差に有意な差は認められなかった（表2）。
2.　有効性の評価
2.1　主要評価項目
(1)　POMS2（気分・感情状態）
　POMS2の総合的気分状態の結果は
表 2に示した。10週間の摂取期間後、供
試食品摂取群とプラセボ群との間に有意な
変化が認められなかった。一方、POMS
２成人用短縮版を用いて評価した「気分・
感情状態」の推移結果は図 1‒8 に示した。
「混乱‒当惑」、「抑うつ‒落ち込み」、「疲労‒
無気力」、「緊張‒不安」、「総合的気分状態」
において、供試食品摂取群はプラセボ群よ
り有意に低かった（p<0.05）。一方、「怒
り‒敵意」、「活気‒活力」、「友好」について
は、群間に有意な差が認められなかった。
(2)　PSQ ‒j(主観的睡眠評価)
　PSQI‒j による主観的睡眠状態の結果は
表 3に示した。「総合スコア」、「睡眠の質」、
「入眠時間」、「睡眠時間」、「睡眠効率」、「睡
眠障害」、「睡眠薬の使用」、「日中覚醒困難」
のいずれにおいても、供試食品摂取群で減
少傾向が見られましたが、プラセボ群との
間に有意な差が認められなかった。
2.2　副次評価項目
(1)　ESS（エプワース眠気尺度）
　本研究では 10週間の介入期間中、各時
点（ベースラインおよび２，４，６，８、
10週目）におけるESS の変化量（⊿値）
の群間差は表 4に示した。その結果、通常
条件下のESS はいずれの時点でも群間差
は認められなかった。
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(2)　VAS（クレペリン検査負荷前後の主
観的疲労感）
　本研究では 10週間の介入期間中、各時
点（ベースラインおよび２，４，６，８、
10週目）における内田クレペリン検査に
よる精神的負荷前後のVASスコアのベー
スラインからの変化量および課題前後の変
化量（⊿値）を表 5‒8 に示した。その結果、
供試食品摂取群及びプラセボ群では課題前
後の変化量に有意な差が認められた
（p<0.05）。一方、群内比較では供試食品
摂取群とプラセボ群との間に有意な差が認
められなかった。
3.　安全性の評価
　研究期間を通じて、いずれの被験者にも
自覚症状あるいは臨床検査上の異常は認め
られず、重篤な副作用も報告されなかった。
また、排便状態およびBMI の推移におい
ても、臨床的有害事象は観察されなかった。

図 1.　POMSによる気分・感情状態の結果（怒り－敵意）

図 2.　POMSによる気分・感情状態の結果（混乱－当惑）
※vs. プラセボ　p<0.05

図3.　POMSによる気分・感情状態の結果（抑うつ－落ち込み）
※vs. プラセボ　p<0.05

図 4.　POMS による気分・感情状態の結果（疲労－無気力）
※vs. プラセボ　p<0.05

図 5.　POMSによる気分・感情状態の結果（緊張－不安）
※vs. プラセボ　p<0.05

図6.　POMSによる気分・感情状態の結果（活気－活力）

図 7.　POMSによる気分・感情状態の結果（友好）

図8.　POMSによる気分・感情状態の結果（総合的気分状態）
※vs. プラセボ　p<0.05
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表１．評価スケジュールと検査項目 表 2.　有効性解析対象者の被験者背景

表３．PSQI‒j を用いた主観的な睡眠状態の結果

平均値±標準偏差
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表 4　エプワース眠気尺度による主観的な睡眠状態

表 5.　VAS負荷前によるプラセボ群及び供試食品摂取群の主観的な疲労感

表 6.　VAS負荷後によるプラセボ群及び供試食品摂取群の主観的な疲労感
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従って、本研究に用いたHSOP、GABA
およびヒハツエキス含有食品は、健常成人
に対して良好な安全性プロファイルを有す
ることが示唆された。

考察
　本研究では、健常な成人男女を対象に、
北海道産ホタテ由来プラズマローゲン
（HSOP）、γ‒アミノ酪酸（GABA）、およ
びヒハツエキスの複合サプリメントの 10
週間摂取が、一時的な精神的ストレス負荷
後の主観的疲労感、ストレス感、ならびに
睡眠の質に与える影響について評価した。
その結果、POMS2の複数のネガティブ感
情尺度（混乱−当惑、抑うつ−落ち込み、

疲労−無気力、緊張−不安）および TMDス
コアにおいて、供試食品摂取群はプラセボ
群に比べ有意にスコアが低下していた。こ
れは、供試成分が精神ストレスによる情動
反応の緩和に寄与した可能性を示唆した。
一方、睡眠の質（PSQ‒j）、日中の眠気
（ESS）、および主観的疲労感（VAS）にお
いては、群間差は認められなかった。しか
し、内田クレペリン検査による認知負荷前
後のVAS変化は、供試食品摂取群におい
て群間差が有意であり、ストレス負荷に対
する回復力の向上が示唆された。この効果
は、GABAによる自律神経の調整作用およ
びHSOPの抗炎症作用によって媒介され

表 7.　VAS負荷前後によるプラセボ群の主観的な疲労感

表 8.　VAS負荷前後による供試食品摂取群の主観的な疲労感
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た可能性がある。このような効果の背景に
は、自律神経系のバランス調整作用に関与
していると考えられる。GABAは中枢神経
系における主要な抑制性神経伝達物質であ
り、交感神経活動の抑制と副交感神経の亢
進を通じてリラックス効果をもたらす(18, 
27, 28)。また、経口摂取されたGABAが
末梢神経節に作用し、自律神経の調整機能
を通じてストレス緩和効果を発揮する可能
性が報告されている(29)。一方、30–
100mg を 2–8 週間摂取し、就寝前に評価
した入眠潜時の短縮や非レム睡眠時間の増
加が報告されているが(30)、これらは就寝
前の睡眠指標を主評価に置いたものであり、
精神的ストレス直後の気分反応や日中の主
観尺度を主要アウトカムとした本研究とは
評価枠組みが異なると考えられる。HSOP
は神経細胞膜に多く含まれるリン脂質
の一種であり、抗酸化作用と抗炎症作用に
優れることが示されている(31)。特に、活
性酸素（ROS）の除去および炎症サイトカ
イン（IL‒1β、TNF‒αなど）の抑制によ
り、神経系の恒常性維持に寄与する(32, 
33)。これにより、HPA軸（視床下部‒下
垂体‒副腎）の過剰反応を抑制し(34)、ア
ロスタティック負荷の軽減を通じてストレ
ス応答の適応性を高めると考えられる(35, 
36)。また、ヒハツエキスに含まれるピペ
リンは、末梢循環の改善、COX‒2 や NF‒
κB経路の抑制、さらにはNrf2 経路の活
性化を通じた抗酸化酵素の産生促進作用を
有する(37)。さらに、脳由来神経栄養因子
（BDNF）の発現促進(38, 39)により、神経
可塑性の向上とストレスによる認知機能低
下の予防効果も期待される。
　睡眠は心理的および身体的な健康に密接
に関連していることから、本研究でも重要
な評価項目として PSQI‒ｊを用いて検討し
た。その結果、供試食品摂取において 8週
間後のスコア（睡眠の質及び眠剤の使用）
において改善傾向が認められたものの、プ
ラセボ群との有意な差は認められず、効果
の可能性を明確に示すには至らなかった。
主観睡眠のプラセボ反応はメタ解析でも確
認され(40)、健常若年者では主観睡眠のば
らつきが小さいとの報告もある(41)。一方、

疲労や睡眠の質に悩む女性を対象とし
たGABA摂取試験で、プラセボ効果が観
察されており(42)、本研究結果も同様の影
響を受けた可能性があると考えられる。
GABAは脳内の代表的な抑制系神経伝達物
質であり、リラックスや睡眠促進に関与し、
睡眠潜時の短縮やノンレム睡眠の質の改善
に寄与することが報告されている(43)。ま
た、L‒テアニンなどの他の化合物との組み
合わせにより相乘効果が得られることも示
唆されている(44)。さらに、GABA作動性
シグナル伝達の調節は、睡眠と覚醒のバラ
ンス維持において極めて重要であるとされ
ている。ショウジョウバエを用いたアスト
ロサイト特異的GABAトランスポーター
の研究では、これらの輸送体がGABAト
ーンの調節を通じて、睡眠の質および量に
有意な影響を及ぼすことが実証されてい
る(45)。本研究では、本配合の睡眠の質に
対する効果は確認できなかったが、成分間
の相互作用が関与する可能性は否定できな
いため、相乗性の有無は、用量探索を組み
込んだ今後の研究で検証する必要がある。
　本研究では、日内変動と急性摂取後の影
響を最小化するため、測定を一定時間帯に
統一し、摂取からも十分な間隔を確保した。
先行研究では、主観的覚醒や気分の一部が
時刻により系統的に変動し、午前帯は陰性
気分が高く活動感が低い傾向、午後帯は活
力が高い傾向が示されている(46–48)。ま
た、光環境や短時間の仮眠が気分に影響す
ることも報告されている(49)。以上を踏ま
えると、本研究は検査間の比較可能性を高
める利点がある一方で、効果量を保守的に
見積もる方向に働く可能性がある。また、
本研究で用いた配合用量は既報の研究が示
す実用範囲に収まっている。一方、先行研
究の多くは、HSOPで軽度認知障害を対象
とした長期摂取下で認知関連指標や、
GABAで短期間摂取下の睡眠関連指標、ヒ
ハツで若年女性に単回摂取下の皮膚温と末
梢循環の回復を主に検証している(17, 19, 
50–53)。これに対して本研究は、健常成
人を対象に、10週間の継続摂取下で、精
神的ストレスを伴う状況における気分や疲
労感を主たる評価領域とした。測定対象や
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アウトカム、摂取様式、課題特性が異なる
ため、効果量や検出感度が相対的に小さく
なることは合理的であり、この相違と曝露
期間の短さが一貫した群間差を検出しにく
かった一因と考えられる。それでもPOMS2
の一部の指標およびVASの変化量では一貫
した改善方向が示され、現実的な遵守性を
確保した保守的用量でも生体反応が得るこ
とが示唆された。これら３成分の相乗作用
により、抗酸化、抗炎症、自律神経調整の
多重機構が構築され、HPA軸の過剰活性
を抑えるという新たな生理学的調整機構が
示唆された。本研究結果は、複合機能性食
品がストレス緩和および精神的疲労軽減に
おいて非薬理学的手段として有用である可
能性を示すものであり、今後の臨床応用に
向けた基礎データとなりうる。
　本研究はいくつかの限界がある。複合サ
プリメント摂取の短期的な影響を検討した
が、横断的な研究であり、ストレス緩和効
果や睡眠の質の改善に対する長期的な持続
性はまだ未調査のままである。また、本研
究は複合配合とプラセボの二群比較であり、
各成分の単独摂取群を含まない。このため、
成分別の効果や相互作用の有無は識別でき
ない。

結論
　本研究は、健常な成人を対象としたラン
ダム化二重盲検プラセボ対照並行群間比較
試験により、北海道産ホタテ由来プラズマ
ローゲン（HSOP）、γ‒アミノ酪酸（GABA）、
およびヒハツエキスを含有する複合サプリ
メントの 10週間摂取が、一時的な精神的
ストレス負荷後の気分状態改善に有効であ
る可能性を示した。

利益相反の有無
　本研究は株式会社ベネクスの資金提供を
受けて実施された。著者のうち、片野秀樹
および真弓佳伸は同社の社員である。その
他の著者には、開示すべき利益相反は存在
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Summary

This study was a randomized, double­blind, placebo­controlled parallel­group 
study that examined the effects of a 10­week course of supplements containing γ­
aminobutyric acid (GABA), Hokkaido scallop­derived plasmalogen (HSOP), and Piper 
longum extract on mood, fatigue, and sleep quality after mental stress in healthy 
Japanese adults (aged 18–60). Using the Profile of Mood States 2 (POMS2), sleep 
quality using the Japanese version of the Pittsburgh Sleep Quality Index (PSQI­J), 
and secondary outcomes including the Epworth Sleepiness Scale (ESS) and a fatigue 
Visual Analogue Scale (VAS) were used to assess the supplement group and placebo 
group. As a result, the supplement group showed significant improvements in the 
POMS2 subscales of confusion­bewilderment, depression­dejection, fatigue­inertia, 
and tension­anxiety, as well as a reduction in the Total Mood Disturbance score 
compared to the placebo group. However, no significant differences were observed in 
PSQI­J, ESS, or VAS scores between the supplement group and placebo group. 
Moreover, safety monitoring, including self­reported questionnaires on bowel habits 
and lifestyle, as well as anthropometric measures, revealed no clinically relevant 
adverse events. These findings suggest that this multi­ingredient supplement may 
help alleviate temporary stress­induced mood disturbances and perceived fatigue in 
healthy adults.

Keywords: Plasmalogen, Gamma­aminobutyric acid, psychological stress, 
Randomized controlled trial, Fatigue and mood states


