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研究成果の概要（和文）： 

アルギン酸はドラッグデリバリーなど高機能ディバイスへの利用が期待されており，実用化には

糖鎖を目的の分子量（～10３g/mol）に分解する手法の確立が必須である．本研究は，触媒の添加

を必要としない独自の超高圧水反応場（～250 ℃，～100 MPa）により，従来法（hours）と比較

して，短時間（＜1 s）で分子量（～10３ g/mol）へアルギン酸の精密分解に成功した．また、温

度，圧力の設定によりＧおよびＭ－ｒｉｃｈアルギン酸が有利に生成する条件を明らかにした．  

 
研究成果の概要（英文）： 
Alginate is a biocompatible polymer that has high potential in medical uses such as vessels for drug 

delivery systems.  However, for more specialized uses, the molecular weight needs to be controlled to 

around ～103 g/mol.  In this work, we investigated the decomposition of alginate in high temperature 

high pressure water.  Under the experimental conditions examined, the decomposition of alginate can 

be achieved to molecular weights above ～10３g/mol in short reaction times (< 1 s) without any 

addition of catalysts, compared to conventional decomposition methods which require addition of acid 

or base catalyst and long reaction times (hours).  Also, we found reaction condition dependencies in the 

monomer content of the product alginate. 
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１．研究開始当初の背景 

アルギン酸は海藻由来の多糖であり，二つの
単糖（マンヌロン酸：M，グルロン酸：G）

によって構成されている．アルギン酸の物性
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は分子量および糖鎖内のモノマー組成（M／

G）および MG の配列に依存する．アルギン

酸は優れたゲル特性を有し，保湿性，粘性，

生体分解性，イオン交換性から，ドラッグデ

リバリーデバイス，ゾル・ゲル応答性ポリマ

ーなど次世代の機能性ポリマーとしての期

待されている．これらの機能ポリマーの実現

には，目的・用途に合った分子量やモノマー

比の揃ったアルギン酸が必要であるが，現状

では原料海藻類を用途で変え，抽出・選別が

行われている程度で，精密なビルディングブ

ロックの生成に至ってない．従来検討されて

いるアルギン酸の分解法には，酵素法，強酸

や強塩基を用いる加水分解法，過酸化水素を

用いる酸化分解法などがあげられるが，触媒

添加の必要性や反応時間が長いなどの課題

から未だプロセス化に至っていない．また，

高速反応を目的とした超臨界水による分解

も検討されたが，高い反応温度（400℃）か

ら過分解が生じ，処理後のアルギン酸は工業

的利用が困難な低分子量 10３g/mol 以下への

変換が主であった． 本背景を受け，反応場

の圧力増加によるアルギン酸の自己触媒化

（触媒の添加を必要としない）と反応温度減

少（300℃以下）による過分解反応の抑制が

カギだと考え，本研究ではアルギン酸を熱水

中で温度（～300℃），圧力（～100MPa）で，

一秒程度の高速加水分解を行い，分子量，モ

ノマー組成と反応因子の関係を解明し，反応

速度的評価を行った． 

 

２．研究の目的 

本研究の目的は，触媒の添加を必要としない

独自の超高圧水反応場によるアルギン酸の精

密分解法の開発である．具体的には熱水処理

におけるアルギン酸の分子量，分子内組成と

反応温度，圧力，時間といった反応因子との

関係，反応速度論の評価，反応機構の解明を

行った． 

 

３．研究の方法 

図１に本研究の概略図を示す。本研究では超

高圧流装置を使用することにより（１）超高

圧領域におけるアルギン酸の反応，（２）反

応機構の解明，およびモデル構築における精

密分解を目的とした最適条件の決定を行っ

た．また，アルギン酸の精密分解の圧力効果

を解明するために振動Ｕ字管型液密度測定

装置を用いて（３）アルギン酸水溶液の密度

を測定し，その温度圧力依存性から酸解離現

象の評価を行った．詳細を以下に示す． 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

熱水処理実験は急速昇温が可能な流通

式反応装置を用いた（図 2）．超純水およびア

ルギン酸1 wt%水溶液をポンプにより流量比

2:1 で管型反応器へと各々供給した．この際，

超純水のみ予熱器により加熱し反応溶液を

急速に目的温度まで昇温することで反応開

M

１．糖鎖（アルギン酸）

◎分子量（10000 g/mol 以上）
◎構成モノマー組成

(G)-rich polymer（G% over 80% ）

(M)-rich polymer（M% over 80%）

反応速度論的評価、反応機構の解明

２．超高圧水反応場
◎反応条件（～250℃、～120 MPa ）

３．精密分解

ｸﾞﾙﾛﾝ酸 (G) ﾏﾝﾇﾛﾝ酸 (M)
◎分子量（~ 600000 g/mol ）

加水分解

触媒添加を必要としないプロセス

発想

分子構造

R-COOH → R-COO- + H+
圧力増加

◎カルボン酸 （報告されている）

◎アルギン酸 （仮説）

→ + H+
COOH COO-

圧力による自己触媒化

◎自己触媒化

研究目的： 超高圧反応場によるアルギン酸の精密分解法の開発

G M M G

図１ 本研究の概略図 
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図3．1 実験装置概略図

図２ 超高圧流装置の概略図 



 

 

始とし，反応溶液を冷却器により急冷するこ

とで反応停止させた．反応条件は，反応温度

200～250℃，反応圧力 10 ~100 MPa および

反応時間 0.44～0.97 s とした．回収液の分析

は，全炭素回収率を TOC（全有機体炭素計），

生成物質の定性を GPC（ゲルパーミエーショ

ンクロマトグラフィー），分子量の評価を毛

細管粘度計，回転式粘度計を用いて行い，分

画・精製後のアルギン酸は，水分含有量を測

定するために TGA（熱量計測定装置）測定を

行った．生成物質の定量に用いた分画・精製

フローを図３に示す． 

アルギン酸の精密分解における圧力効

果を検討するために，熱水中におけるアルギ

ン酸の解離反応を，密度および体積挙動の圧

力依存性を測定することにより評価した．装

置には振動Ｕ字管型液密度測定装置を用い

た．溶液の濃度は0.3 wt%アルギン酸水溶液，

測定温度を 298.15～318.15 Ｋ，測定圧力を

を 0.1～50 MPa として測定を行った． 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
４．研究成果 

すべての実験における炭素回収率は 94％以

上であった．このことはアルギン酸の熱水処

理によるガス化および水不溶分の生成は小

さいことを示している．アルギン酸の粘度平

均分子量の経時変化を図４に示す．図４より

200℃と 250℃において粘度平均分子量は経

時的に減少し，高温ほど分解が進行している．

250℃における分解反応ではアルギン酸分子

量は 200,000 g/mol から 70,000 g/mol 程度

で制御できている．アルギン酸を生体材料と

して使用する際，有用な分子量は 10,000 

g/mol 以上であることから，本処理手法はア

ルギン酸の分子量制御に有効であることを

示した．分子量に及ぼす圧力効果は 温度

200℃においては，高圧ほど分子量が減少し

たが，250℃では分子量の差異はほとんど確

認できなった． 

熱水処理がアルギン酸のモノマー組成に

及ぼす効果を検討するために，熱水処理後に

ｐＨ調整を行い（図３），G-rich，M-rich，

低分子量アルギン酸に分画した．各分離成分

の回収率の温度圧力依存性を図５に示す． 

G-rich アルギン酸の回収率は低温低圧反応

において増大し，M-rich アルギン酸の回収率

は高温低圧において増大した． 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

また，それぞれの分画物のモノマー組成

（Ｍ／Ｇ）をＮＭＲにより測定し、その温度

圧力依存性を検討した．図５に分画成分のモ

 alginate分解液

HCｌ（pH0.85）

上澄み液

NaOH（pH7.76）

脱塩（Mw 300）

膜外液

膜内液

凍結乾燥

Product C

エタノール洗浄
乾燥

H2O+HCl(pH2.95)

上澄み液

Product B

Product A

沈殿物

沈殿物

沈殿物

エタノール洗浄
乾燥

エタノール洗浄
乾燥

HCｌ（pH0.85）

G-richアルギン酸

Low-Mwアルギン酸

M-richアルギン酸

図３ 熱水処理アルギン酸の分画フロー図 
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図４ アルギン酸の粘度平均分子量の経時

変化の温度圧力依存性 



 

 

ノマー組成の温度圧力依存性を示す．G-rich

アルギン酸の G 組成は高温高圧において増

大し，M-rich アルギン酸の M 組成は低温低

圧において増大した．以上より，温度，圧力

の操作により分画したアルギン酸の回収率

およびモノマー組成が制御可能であること

を明らかにした． 

 アルギン酸の精密分解における圧力効

果を検討するために，熱水中におけるアルギ

ン酸の解離反応の圧力効果を，密度を測定し

体積挙動の圧力依存性を調べることにより

評価した．図７にアルギン酸水溶液の密度に

対する温度および圧力依存性を示す．アルギ

ン酸溶液の密度は一定温度において圧力増

加に伴い増加した。つまり，アルギン酸水溶

液の比容積が圧力の増加に伴い減少した．高

圧下における水溶液の体積を常圧下のそれ

に対する変化量として換算することにより，

常圧下に対する高圧でのアルギン酸解離 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

反応に対する反応速度定数は大きくなるこ

とが示唆される．つまり圧力の増大に伴って

アルギン酸の酸解離現象が促進することを

示唆しており，本結果は圧力増大の効果とし

てアルギン酸の酸解離による自己触媒効果

が促進されることを裏付けるものであると

考えられる． 

 
【まとめ】 

本研究では，アルギン酸の生体材料への応

用を目的として，流通式反応器を用いたアル

ギン酸の熱水高圧分解反応を行い，温度およ

び圧力が分子量，組成および反応速度に及ぼ

す影響について検討を行った． 

本手法によりアルギン酸は短時間（＜１

ｓ）で生体材料としての利用が期待される分

子量(3 万~8 万)へ分解が制御可能であり，処

理後のアルギン酸の単糖組成（M/G）比も熱

水処理条件の温度，圧力の条件により制御可

能であることを示した．  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図６ 分画物モノマー組成の温度圧力依存

性：(a) G-rich アルギン酸のＧ組成、(b) 

M-rich アルギン酸のＭ組成 

 

図５ 分画物の回収率の温度圧力依存性: 

(a) G-rich アルギン酸、(b) M-rich アルギン
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以上の現象は，高温高圧水およびアルギン

酸の自己触媒効果のためだと示唆された．す

なわち，高圧ほど水密度が増大し，アルギン

酸分子内に存在するカルボキシル基の解離

反応が促進するため，溶液中のプロトン濃度

が増加し，加水分解反応が促進した自己触媒

効果によるものと推察した．その圧力効果は

反応温度が低いほどアルギン酸の分解反応

の選択性として顕著に表れる．本仮説は本実

験で行ったアルギン酸溶液の密度測定によ

り妥当であることが示唆された．以上の結果

より，圧力操作のみによる触媒の添加を必要

としないアルギン酸の精密分解プロセスを

提案した． 
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図７ 0.3 wt% アルギン酸水溶液の密度

に対する温度および圧力依存性 
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