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研究成果の概要（和文）：海産食品はヒ素含有量が比較的多いことから健康リスク評価が求められている。そこ
で海産食品に含まれる有機ヒ素化合物であるアルセノシュガー（AsSug）、アルセノリピッド（AsLipid）の消化
過程での溶出および化学形態変化について知見を得ることを目的とし、模擬的消化環境を用いた観察を行った。
その結果、被験食品であるワカメからの有機ヒ素溶出には腸内細菌が大きく関与していた。また、ワカメに含ま
れているAsSugとAsLipidは模擬的消化環境下ではDMAには変化しなかった。これらの有機ヒ素化合物は消化管で
吸収された後に肝臓等でDMAへと代謝されている可能性が示唆された。

研究成果の概要（英文）：Seafood contains organic arsenic compounds such as arsenosugar (AsSug) and 
arsenolipid (AsLipid). The mechanisms of elution and metabolism of these arsenics in the human 
gastrointestinal tract are not clearly understood. In the present study, we observed the amount of 
arsenic elution from wakame seaweed and the metabolism of the AsSug and AsLIpid in a in vitro 
artificial gastrointestinal system. In this result, the human enteric bacteria increased the amount 
of eluted arsenic from wakame seaweed. After artificial digestion, not DMA but several AsSugs and an
 unidentified arsenic compound were detected. These results suggested that the AsSug and AsLipid are
 absorbed from the gastrointestinal tract and then metabolically converted to DMA in liver.

研究分野： 衛生学
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１．研究開始当初の背景 
 
 海産食品はヒ素含有量が比較的多いこと
から健康リスク評価が求められている。海産
食品に含まれるヒ素化合物は、ヒジキなどの
例外を除いては有機ヒ素化合物がその大半
を占め、魚介類はアルセノベタイン（AsBe）
やアルセノリピッド（AsLipid）、海藻類はア
ルセノシュガー(AsSug)や AsLipid などの有
機ヒ素化合物を多く含んでいる。 
ヒ素は化学形態により毒性が大きく異なる。
国際がん研究機関（IARC）は、無機ヒ素はヒ
トに対して発がん性が認められるとして
Group 1 に、無機ヒ素代謝により生じるメチ
ル化ヒ素（モノメチルアルソン酸（MMA）、ジ
メチルアルシン酸（DMA)）は発がん性を有す
る可能性があるとし Group 2B に、海産動物
に多く含まれる AsBe など代謝を受けない有
機ヒ素化合物は、発がん性を有するとは分類
できないとして Group 3 に分類されている。 
AsSugやAsLipidはヒト体内で主にDMAなど
のジメチルヒ素化合物へと代謝される。また
AsSug を経口摂取した者の尿からはヒ素発が
んへの関与が強く疑われているジメチルモ
ノチオアルシン酸（DMMTA）が検出されてい
る。しかしながら、AsSug や AsLipid の摂取
リスク評価はなされていない。 
 
 
２．研究の目的 
 
海産食品に含まれる AsSug、AsLipid の体内
での代謝や代謝中間体の毒性等に関する知
見は十分とはいえない。本研究では、海産食
品に含まれる AsSug と AsLipid の消化管内に
おける溶出および化学形態について知見を
得ることを目的として、模擬的消化環境を用
いて観察を行った。 
 
 
３．研究の方法 
 
（１）被験食品 
被験食品には食用海藻として代表的なワカ
メ（Undaria pinnatifida）を選んだ。乾燥
ワカメを千葉県内のスーパーマーケットに
て購入し研究に用いた。被験ワカメに含まれ
る総ヒ素量は、湿式灰化サンプルを誘導結合
プラズマ-質量分析計（ICP-MS）で分析する
ことにより求めた。 
 
（２）模擬的消化環境 
模擬的消化環境は胃液、胆汁・膵液、腸内
細菌の 3相とした。胃相では、ワカメに模擬
胃液を加え 37℃で 4時間振盪を行った。これ
を中和した後、ブタ胆汁及び膵臓抽出成分を
加え 30 分間振盪した。脱気の後、健康なヒ
ト糞便から採取した腸内細菌を添加し、嫌気
条件下で 24 時間振盪した。対照として腸内
細菌非添加群を設定した。この間、定期的に

サンプリングを行った。 
 
（３）海藻からのヒ素溶出量の測定 
模擬的消化環境の各相で採取したサンプル
をフィルター濾過後、ICP-MS にて総ヒ素量を
測定した。湿式灰化ワカメで求めたヒ素含有
量を 100％の値とし、模擬的消化環境の各相
におけるワカメからのヒ素溶出率を算出し
た。 
 
（４）海藻からのヒ素溶出に関与する腸内
細菌の検索 
腸内細菌添加群については、ヒ素溶出に関
与する細菌を検索するため、次世代シーケン
ス解析による微生物相解析を行った。 
 
（５）ヒ素化合物の化学形態別分析 
模擬的消化環境におけるヒ素化合物の化学
形態は高速液体クロマトグラフ-ICP-MS
（HPLC-ICP-MS）および高速液体クロマトグ
ラフ-飛行時間型質量分析計（HPLC-TOF-MS）
により分析した。HPLC におけるヒ素化合物の
分離には、陽イオン交換カラムと陰イオン交
換カラムを用いた。各種ヒ素標準物質と HPLC
溶出時間が一致しないヒ素化合物が検出さ
れた際には、HPLC-TOF-MS を用いて化学組成
の解析を行った。 
 
 
４．研究成果 
 
（１）模擬的消化環境におけるワカメからの
ヒ素溶出率 
 模擬胃液添加4時間後のヒ素溶出率は13％、
模擬胆汁・膵液添加 30 分後での累積溶出率
は 19％、腸内細菌添加 24 時間後の累積溶出
率は 108％となった。一方、腸内細菌非添加
群では 31%であった。以上の結果より、模擬
的消化環境におけるワカメからのヒ素溶出
には腸内細菌が大きく関与していた。 
 
（２）腸内細菌添加サンプルの微生物相解析
結果 
腸内細菌添加 0および 24時間後のサンプル
を対象に微生物相解析を行った結果、腸内細
菌添加 24 時間後では嫌気性菌の一部が大幅
に増加していた。先行研究において、これら
の細菌はヒト腸内常在菌であることが報告
されていた。また、海藻細胞壁の多糖類を分
解する酵素の産生能力が優れていることも
報告されていた。このことから、今回の検討
でみられた腸内細菌添加後のワカメからの
ヒ素溶出率上昇には、これらの腸内細菌が関
与している可能性が示唆された。 
 
（３）模擬的消化環境における AsSug と
AsLipid の化学形態変化 
 模擬的消化環境での観察に先立ち、本研究
に用いるワカメに AsSug と AsLipid が含まれ
ることを確認した。 



模擬的消化環境の各相においてワカメから
溶 出 し た ヒ 素 化 合 物 の 化 学 形 態 を
HPLC-ICP-MS 及び HPLC-TOF-MS を用いて分析
した結果、元来ワカメに含まれていた AsSug
と AsLipidに加え複数の未同定ヒ素化合物が
検出された。しかしながら、海藻摂取者にお
ける尿中ヒ素の主成分であるDMAは検出され
なかった。 
続いて AsSug の一種である AsSug328 の標準
品を被験物質とし、模擬的消化環境における
化学形態変化について観察を行った。その結
果、ワカメを用いた場合と同様に DMA への変
化は認められなかった。AsSug328 から生じた
ヒ素化合物の一部については、HPLC-TOF-MS
により化学形態を同定した。これらは AsSug
の基本骨格である 5-デオキシリボフラノー
スを維持していた。また、腸内細菌添加後に
はチオ型 AsSug が生じることも確認した。 
以上の結果より、ワカメに含まれる AsSug
および AsLipid は消化管内では DMAへと代謝
されず、肝臓等において代謝されている可能
性が示唆された。 
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