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研究成果の概要（和文）：ラットを用いた実験で、アルギン酸のナトリウム塩(Na-Alg)はすでに知られているストロン
チウム(Sr)の吸収抑制効果だけでなく排泄促進効果も有すること、またカルシウム塩(Ca-Alg)には、Srだけでなくセシ
ウム(Cs)に関しても効果があることが示唆された。更に試験管内でNa-Algによる各種金属イオンの吸着しやすさを検討
したところ、イオン半径がある一定領域の金属との結合定数が高く、その最適半径は価数によって異なる傾向が見られ
た。イオン化傾向との相関性は観察されなかった。
アルギン酸は様々な有害金属の吸収抑制・排泄促進に利用可能であると考えられた。

研究成果の概要（英文）：We have compared the effects of sodium alginate (Na-Alg) and calcium alginate 
(Ca-Alg) in promoting excretion and decreasing absorption of strontium (Sr) and cesium (Cs) in rats. Both 
additives increased the excretion of Sr, though concentration of Cs was significantly reduced only in the 
Ca-Alg group.
We investigated the relationship between the physical parameters of various metal ions, and the binding 
affinity of these metal ions for alginate in vitro. In conclusion, our results indicate that the affinity 
of Alg for various metal ions is dependent upon their charge and ionic radius but not upon their 
ionization tendency.
Our results are consistent with the idea that Alg would be effective as an excretion accelerator and/or 
absorption inhibitor for various toxic metal ions.

研究分野： 薬剤学
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１．研究開始当初の背景 

2011 年に発生した東日本大震災に伴う原

子力発電所の事故により，ストロンチウム

(Sr)やセシウム(Cs)などの放射性物質が環

境中へと飛散し，それらの体内への吸収抑制

や体内からの排泄促進に効果のある薬品・食

品への関心が高まっている．一方，アルギン

酸（alginic acid :Alg)は褐藻類に存在する

D-マンヌロン酸と L-グルロン酸を構成成分

とした多糖類の一種であり 1），血中コレステ

ロール低下作用や胃粘膜保護作用を有する

ことから，健康食品や医薬品に用いられてい

る 2, 3)．また，放射性 Srの体内取り込みを低

減させる効果があることも示されている 4, 5)． 

これまでに我々は，メンブレンフィルター

を用いた in vitro の実験により，アルギン

酸のナトリウム塩(Alg-Na)が濃度依存的に

Sr および Cs を取り込むことを見出した．さ

らに，ラットを用いた in vivo の実験におい

て，Alg による Sr 吸収抑制効果は Na-Alg よ

りもカルシウム塩(Ca-Alg)の方が大きく，Cs

吸収抑制効果は Ca-Alg においてのみ認めら

れた．(特許出願中：特願 2012-197698，2012 

年 9 月 7 日申請)．  

 
２．研究の目的 
(1) Algの Srおよび Cs排泄促進効果の検討 

ラットを用いた in vivo 実験系にて，Alg
が Sr および Cs の吸収抑制効果のみならず，
体外への排泄促進効果も有するか否か検討
する． 
(2) Algの安全性の検討 

Alg およびその塩類は，天然の海藻から抽
出される食物繊維である．古くから安全性の
高い物質と位置付けられ，JECFA(FAO/WHO 合
同食品添加物専門委員会)による評価でも
「許容１日摂取量（ADI）=特定せず」とされ
ている 6)．しかし，Alg は Sr や Cs の排泄促
進に関与することが推測されるので，生体に
とって必須な微量金属の排泄も促進するこ
とが懸念される．そこで，Na-Alg および
Ca-Alg 含有餌を与えたラットの生化学的検
査および病理検査を行うことで，Alg の安全
性を検討する． 
(3) Ca-Alg のヒトにおける Sr，Cs 排泄促進
効果の検証 

ラットにおいて Srおよび Csの排泄促進効
果が示された際には，Ca-Alg の Srおよび Cs
排泄促進効果の臨床試験を計画する． 
(4) 金属イオン取り込みに対する最適条件
およびメカニズムの検討 

Alg のもつ陽イオン交換能 7, 8)には原子価
によりその交換性に差があるという報告が

ある 9)．Sr と Cs の Alg への親和性に差が見
られたことから，Alg に取り込まれる原子の
性質には特徴があるものと推定される．そこ
で，Alg の塩の種類や糖の構成比(M/G 比)の
違いによる金属イオン取り込み効果の違い
から，その最適条件およびメカニズムを推定
する．さらに他の金属への応用を検討する． 
 
３．研究の方法 
(1) Algの Srおよび Cs排泄促進効果の検討 

Alg が Sr および Cs の体外への排泄促進効
果も有するか否か検討した． 

ラットに通常の餌および Na-Alg または
Ca-Alg 含有飼料を 2 週間与え，試験開始時，
１週間後，２週間後に採血を行った．得られ
た血液から血漿を分離し，原子吸光光度計を
用いて血漿中 Sr および Cs 濃度を測定した．
試験開始時と比較して，血漿中 Sr および Cs
が減少するか否かをコントロール群と比較
検討した． 
(2) Alg の安全性の検討 

上記１の試験における摂餌２週間後のラ
ット血液の生化学的検査を行なうと共に，心
臓，肝臓，肺，腎臓，脾臓等の主要臓器を摘
出し，病理検査を行うことで，安全性を確認
した． 
(3) 臨床試験 

Ca-Algの Srおよび Cs排泄促進効果をヒト
にて検証するため，試験計画書を立案した． 
(4) 金属イオン取り込みに対する最適条件
およびメカニズムの検討と応用 

メンブレンフィルターを用いた in vitro
の実験により，有害重金属を含む各種金属に
対する Algの親和性と検討した．得られた結
果から親和性（結合定数×結合部位数）を算
出した．またその結果から Algの金属吸着メ
カニズムを考察した． 
 
４．研究成果 
(1) Alg の Srおよび Cs排泄促進効果の検討 

Alg の Sr および Cs 排泄促進効果を検討し
た．その結果，ラットを用いた in vivo 実験
系にて，Na-Algはすでに明らかになっていた
Sr の吸収抑制効果のみならず，体外への排泄
促進効果も有することが示された(図１)．一
方 Ca-Algには，Srだけでなく Csに関しても
吸収抑制効果および排泄促進効果があるこ
とが示唆された（図２）．以上より，Alg はカ
ルシウム塩の方がより有用であることが示
された 10)． 
 
 
 
 



 
図１：Algを２週間摂餌したラットの血中 Sr
濃度推移 
 

図２：Algを２週間摂餌したラットの血中 Cs
濃度推移 
 

(2) Alg の安全性の検討 

次に，Alg の安全性を検討した．すなわち
ラットを用いた in vivo実験系にて，Na-Alg
および Ca-Alg 投与群における生化学的検査
および病理検査を行った．その結果，今回用
いた投与量（10%を餌に配合）においては
Na-Algでは腎への結石が認められた（図３）
が，Ca-Algにはそのような病理所見はみられ
なかった．以上より，安全性の面からも Alg
はカルシウム塩の方がより有用であること
が示された 10)． 

 
図３:腎臓の組織切片 

(a):Control (b):Na-Alg 
 
(3) Ca-Alg のヒトにおける Sr，Cs 排泄促進
効果の検証 

Ca-Algの Srおよび Cs排泄促進効果をヒト

にて検証するため，試験計画書を立案した． 
Ca-Alg 4g を含有するカプセルを 1 日 3 回

に分けて食前に服用させ，試験開始時から 5 
週間後まで経時的に採血を行う．得られた血
液から血漿を分離し，Sr および Cs の血漿中
濃度を測定する．試験開始時と比較して，血
漿中 Srおよび Csが減少するか否かをコント
ロール群と比較検証することを計画してい
る．現在，予備試験を実施中である． 
 
(4) 金属イオン取り込みに対する最適条件
およびメカニズムの検討 

Alg のもつ陽イオン交換能には原子価によ
りその親和性に差があるという報告がある．
また我々の研究においても Srと Csの Algへ
の親和性に差が見られたことから，Alg に取
り込まれる金属原子には特徴的な性質があ
るものと推定し，Alg と各種金属イオンの親
和性を検討した．測定金属は，価数やイオン
半径が様々なものになるように留意しつつ，
ヒトにおいて中毒を引き起す有害重金属や
レアアース等から選択した．なお別試験の検
討より，Alg の吸着能はマンヌロン酸よりも
グルロン酸の方が高いという知見が得られ
たため，グルロン酸比率の高い Alg を用いて
検討を行った． 

得られた結果から算出した結合定数は，Sr
＞ Pb＞ Tb＞ Dy＞ Ca＞ Cd＞ Mg＞ Fe(II)＞
Fe(III)＞Co＞Al＞Ni＞Cs＞Cu＞Ag＞Li＞K 
となった．イオン半径がある一定領域の金属
との結合定数が高く，その最適半径は価数に
よって異なる傾向が見られた（図４）． 

図４：価数の異なる金属イオンにおける結
合定数とイオン半径 

 
また結合定数は，２価＞３価>>１価となる

傾向が見られた．イオン化傾向との相関性は
観察されなかった．このことから，アルギン
酸の金属イオン吸着メカニズムは，その価数
およびイオン半径に影響され，最適イオン半
径は価数によって異なることが示唆された． 

同時に，(1)の in vivo 実験系で Na-Algが
Sr の吸収抑制・排泄促進効果を示したのに対
し，Cs にはその効果を示さなかったことは，
結合定数が Sr>>Cs であることから，親和性
の違いによるものであることが示された．ま



た Ca-Algが Sr の吸収抑制・排泄促進効果を
示したことは，結合定数が Sr＞Ca であるこ
とから説明できた．一方で Ca-Algが Cs に対
しても効果を示したことに関しては結合定
数のみでは説明できない．別の実験において，
Na-Alg はより粘性の高い高分子の方が胆汁
酸吸着力が高いというデータがあり，粘性の
違いも効果に差を与えると考えられた．
Ca-Algは化学的な結合ではなく，ゲル化によ
る粘性の上昇に伴う物理的な吸着によって
Cs に対する効果を発揮した可能性が考えら
れた． 
(1)(2)の結果は下記引用文献⑩で報告した．
(4)の結果は投稿中である． 
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