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第1章 緒論

我が国の 6 5 歳以上の高齢者人口は3 ,459万人となっており、 総人口に占め

る割合（高齢化率） は 27.3%となっている。 今後、 総人口は減少に 転じるこ

とが推測されている中でも、 高齢化率は上昇をし続ける見込みとなっており、

2036 年には 33.3%、 20 6 5 年には 38 .4%まで達し、 国民の約2. 6 人に 1 人が

6 5 歳以上の高齢者となる社会が到来すると推計されている〔1〕。 こうした中

で、 将来に必要な労働力人口が減少することが懸念されており、 働く意欲の

ある高齢者が、 長年培ってきた知識や経験を生かし、 年齢に関わりなく活躍

し続けることができる 「 生涯現役社会」を実現することがますます重要にな

っている 〔2〕。 しかしながら、 働く意欲に加えて、 働くことができる身体 状

態を維持できていなければ、 「 生涯現役社会」は実現できない。 そのため、 高

齢になっても心身ともに健康を維持すること、 すなわち 「 健康寿命を延伸す

ること」が大変重要である。 健康を維持する方法 • 取 組みは様々なものが存

在しているが、 その中で健康に寄与する機能性食品のニー ズは年々高まって

きており、 特定 保健用食品やポリ フェノ ー ル ・ ビタミンやアミノ 酸等を含む

サプリ メントなどに対する人々の関心は高く、 食品成分の重要性が多くの

人々に広く認識されてきている。 最近では特定 保健用食品、 栄養機能食品と

は異なる新しい制度である 「機能性表示食品制度」も制定 され、 これらの市

場規模は 1 兆円を超える巨大なものとなっている〔3 〕（図1-1 )。
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図1 -1 機能性食品市場の推移

機能性表示食品制度は 2015 年 4月に制定 されて以降、 着実に市場規模を

拡大しており、 2015 年が 446億円だったのに対し、 2017 年は1649億円に

まで伸長する見込みである〔4 〕（図1 -2 )。
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図1 -2 機能性表示食品の市場規模
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健康機能性を有する食品成分は数多くあるが、 カテキンやアントシアニン

のようなポリ フェノ ー ルは多くの研究がなされており、 特定 保健用食品とし

ても販売 されている。 ポリ フェノ ー ルと同様に健康機能性のある成分として

カロチノ イドも広く知られている。 カロチノ イドは植物および微生物によっ

てのみ生合成される主に炭素数 40 の長鎖化合物であり、 黄色～赤色を呈する

天然色素の一群である（図1 -3 )。 代表的なものとして、 a— カロチン、 p — カロ

チン、 リ コピン、 アスタキサンチン、 ルテインなどが挙げられ、 抗がん 作用

〔5、 6], LDLコレステロー ル低下作用〔7、 8 〕、 加齢性黄斑変性リ スク低減

効果 〔9〕、 美肌作用 〔10 〕 など、 様々な領域で多数の有用性が報告されてい

る。 近年、 特に注目されてきているカロチノ イドとして、 ワカメやコンブな

どの褐藻類のみに微量に 含まれるフコキサンチンが挙げられる。 フコキサン

チンはアレンやエポキシドなど独特の構造を持つ物質であり、 動物に投与す

ると、 その大部分が吸収時にフコキサンチノ ー ルヘと代謝され、 その後、 肝

臓などでアマロウシアキサンチンAへと変換されることが明らかとなってい

る〔11〕（図1 -4 )。
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これまでにフコキサンチンには抗酸化作用〔12、 13 〕、 抗ガン作用〔14、 15〕、

抗糖尿病作用〔16 、 17〕、 ドコサヘキサエン酸( docosahexae n oicacid, DHA) 

合成促進活性作用〔18 〕、 抗肥満作用〔19〕 などを有していることが明らかと

なっており、 特に抗肥満作用については、 通常 、 褐色脂肪組織(brown adipose 

tissue、 BAT ) 以外では発現しない un coupling prote in 1 (UC Pl) を 白色脂

肪組織( white adipose tissue、 WAT) において発 現誘導することが明らかと

なっている 〔20 -22〕。 これは他の食品素材ではほとんど知られていない作用

であることから、 フコキサンチンは非常 に独自性の高い成分であると言える。

近年ではヒトでの有効性を検討した報告もされてきており、 L iら〔23 〕 は、

B ody mass in dex ( BMI) の高い(23. 0 ~4 0 . 0 kg/ m筍健常人にフコキサンチ

ンを2. 0 mg もしくは4. 0 mg、 3 ヶ月摂取させることによって、 プラセボ摂取

群と比較して有意 に体重が減少することを明らかにしている。 また、 Abidov

ら〔24 〕は、 糖尿病ではない肥満女性にフコキサンチンを2.4 mg摂取させた

ところ、 体璽の減少、 胴囲の減少、 体 脂肪・肝 脂肪の減少が示されたことを報

告している。 このような 有効性 報告に加え、 フコキサンチンを含有したサプ

リ メントなども販売 されてきていることから、 その注目度の高さが伺える。

一方で、 フコキサンチンは食品原料として販売 する上でいくつかの課起 を

有している。 フコキサンチンは主 にオイル状 原料として販売されているため、

機能性食品においては錠剤や飲料には使用できず、 ほとんどがソフトカプセ

ル形態に限 られている。 また、 フコキサンチンは安定性に乏しく、 熱、 空気、

光、 または酸性曝露によって容易 に分解することが知られており 〔25、 26 〕、

製品の賞味期限を設定 する上で、 長期間の品質担保は難しいのが現状 である。

さらに、 一般的にカロチノ イドの消化 ・吸収性は低く、 摂取してからカロチ

ノ イドが小腸 に吸収されるまでには様々な要因が影響することが知られてい

る〔27〕。 カロチノ イドなどの脂溶性 成分は、 胆汁によるミセル化、 小腸内で
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のリ パ ー ゼによる加水分解を経て小腸 上皮から吸収されるが、 胆汁 の分泌は

食 事によって刺激される。 不飽和脂肪酸である DHAをラットに摂取させた

実験では、 食 餌摂取時の場合と比較して、 絶食時の場合は DHA の最大血中

濃度(Cmax) が低値を示すことが報告されていることから〔28 〕、 効率良く

脂溶性成分を体内に吸収させるにはサプリ メント摂取前に食 事を摂ることが

望ましい。 しかし、 サプリ メントは通常 、 摂取タイミング を指定 していない

ため、 摂取タイミング によっては、 カロチノ イドなどの脂溶性成分は効率よ

く体内に吸収されない場合があり、 期待する効果が 得られにくくなることが

懸念される。

このような課題を解決する方法 の一 つとして、 乳化製剤化技術の利用があ

る。 オイル状 原料に対して乳化剤を用いて乳化し、 賦形剤などの添加で粉末

化することによって、 錠剤や飲料への配合が可能となる。 また、 乳化するこ

とにより、 油溶成分の水への分散性や保存安定性が改善することが報告され

ていることから〔29〕、 フコキサンチンについても、 フコキサンチンに適した

乳化剤、 安定 化剤、 抗酸化剤などを選定 することにより、 保存安定性に優れ

た乳化粉末を見出せる可能性がある。

乳化剤（界面活「生剤）とは、 水と油 のような本来混じり合わないものの境界

面で働いて、 均ー な状態を作る作用を持つものを指し、 特に食品に使用でき

る乳化剤は食品用乳化剤と呼ばれている。 食品用乳化剤にはモノ グ リ セリ ド、

有機酸モノ グ リ セリ ド（酢酸モノ グ リ セリ ドなど）、 ポリ グ リ セリ ンエステル、

ショ糖エステル、 ソルビタンエステル、 プロピレング リ コー ル脂肪酸エステ

ル、 レシチンなどがあり〔3 0 〕、 目的の脂溶性 成分の特性に合わせて選定 され

る。 乳化剤は界面での吸着や配列による様々な界面活性作用を示す。 界面活

性作用は乳化作用の他に湿潤作用、 浸透作用、 分散作用、 可溶化作用、 起泡作

用、 消泡作用、 洗浄作用などが挙げられる。 体内吸収性については、 カロチノ
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イドの一種であるルテインでは、 乳化剤としてホスファチジルコリ ンを用い

て乳化することによって、 絶食時でも効率よく体内に吸収できることが報告

されており〔31〕、 また、 フコキサンチンについてもリ ゾホスファチジルコリ

ンを用いて混合ミセルに可溶化することによって、 マウスにおいてフコキサ

ンチン代謝物が血中や肝臓などの組織 中から検出されることが明らかとなっ

ている〔11〕。 このようにフコキサンチン原料についても乳化処理を施すこと

によって、 体内への吸収性の向上が期待できる。

そこで本研究では、 保存安定性に優れたフコキサンチン乳化粉末を作製し、

その乳化粉末を摂取した際に体内への吸収性が向上するかどうかについて検

討 することとした。

第2章では、 保存安定性に優れたフコキサンチン乳化粉末の作製を日指し、

処方検討 および作製した乳化粉末の保存安定性の評価 を実施した。

第3章では、 作製したフコキサンチン乳化粉末を用いて、 ラットにおける

フコキサンチン代謝物の体内動態の検討を実施した。
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第2章 保存安定性に優れたフコキサンチン乳化粉末の

作製および乳化粉末の保存安定性の評価

第1節 目的

フコキサンチンはワカメやコンブなどの褐藻類のみに微量に 含まれる非プ

ロビタミンA類のカロチノ イドの一種であり、 アレンやエポキシドなど独特

の構造を持つ物質である。 これまでフコキサンチンの生理機能性の報告は多

岐に渡っており、 抗酸化作用〔12、 13 〕、 抗ガン作用〔14、 15〕、 抗糖尿病作

用〔16 、 17入 DHA合成促進活性作用〔18 〕、 抗肥満作用〔19〕 などを有して

いることが明らかとなっている。 近年ではヒトでの 有効性を検討 した報告も

されてきており、 またフコキサンチンを含有したサプリ メントなどが販売さ

れてきていることから、 その注目度の裔さが伺える。

一方で、 フコキサンチンは食品原料として販売する上でいくつかの課題を

有している。 フコキサンチンは主にオイル状 原料として販売されているため、

機能性食品においては錠剤や飲料には使用できず、 ほとんどがソフトカプセ

ル形態に限 られている。 また、 フコキサンチンは安定性に乏しく、 熱、 空気、

光、 または酸性曝露によって容易に分解することが知られており 〔25、 26 〕、

製品の賞味期限を設定 する上で、 長期間の品質担保は難しいのが現状 である。

このような汎用性の低さ、 製品寿命の短さを改善することができればさらな

る市場拡大が見込める。 このような課題を解決する方法の一 つとして、 乳化

製剤化技術がある。 油溶成分に乳化処理を施すことによって水への分散性や

保存安定性が改善することが報告されていることから〔29〕、 フコキサンチン

についても、 フコキサンチンに適した乳化剤、 安定 化剤、 抗酸化剤などを選

定 することにより、 保存安定性に優れた乳化粉末を見出せる可能性がある。

そこで本章では、 保存安定 性に優れたフコキサンチン乳化粉末を作製する
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ことを 目的とし、 以下の実験を実施した。

実験 1 ではフコキサンチンに適した乳化剤のスクリ ー ニング を実施した。

実験 2 ではフコキサンチンに適した乳化剤の組み合わせ検討を実施した。 実

験 3 ではフコキサンチンに適した乳化剤の組み合わせ比率検討を実施した。

実験 4 ではフコキサンチンに適した抗酸化剤の検討を実施した。 実験 5 では

フコキサンチンに適した安定 化剤の検討を実施した。 実験 6 ではフコキサン

チンに適した安定 化剤の比率検討を実施した。 実験 7 ではフコキサンチンに

適した賦形剤の検討を実施した。 実験8 ではフコキサンチン 1.1%含有乳化粉

末の作製および保存安定 性の評価 を実施した。

第2節 安定 なフコキサンチン乳化粉末作製に向けた検討

実験1 フコキサンチンに適した乳化剤のスクリ ー ニング

1-1. 方法

1-1-1. 乳化液の作製

蒸留水150 . 0 gに表 2-1 に記載の乳化剤 5. 0 g、 デキストリ ン（クラスター

デキストリ ン® 、 江崎グ リ コ） 3 0 . 0 g、 ショ糖 54. 0 gを加え溶解させた水溶液

に対し、 フコキサンチン 1. 0 %含有オイル(T hinO g e n™ フコキサンチンオイ

ル 1%、 EGGJapan) 10 . 0 g とトコフェロー ル（トコフェロー ルAT-16 0 、 J

オイルミルズ）1. 0 gを 50 ~6 0 ℃で混合した油溶成分を 添加し、 エー スホモジ

ナイザー （日本精機社製） を用いて混合(6 , 0 0 0 rpm、 20 分） し乳化液を 得

た。
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表 2-1. フコキサンチン乳化液の作製に使用した乳化剤（実験 1 )

成分 製品名 HLB値 販売会社

モノオレイン酸デカグリセリン リョ ー トー ポリグリエステル 0-15D 約13 三菱ケミカルフー ズ

モノパルミチン酸デカグリセリン リョ ー トー ポリグリエステル P-8D 約15 三菱ケミカルフー ズ

モノラウリン酸デカグリセリン リョ ー トー ポリグリエステル L-7D 約17 三菱ケミカルフー ズ

モノミリスチン酸デカグリセリン リョ ー トー ポリグリエステルM-7D 約16 三菱ケミカルフー ズ

モノオレイン酸デカグリセリン SYグリスター M0-78 12.9 阪本薬品

モノオレイン酸ヘキサグリセリン SYグリスター M0-58 11.6 阪本薬品

モノオレイン酸テトラグリセリン SYグリスター M0-38 8.8 阪本薬品

アラビアガム アラビックコ ー ルSS 三栄薬品貿易

ショ糖脂肪酸エステル リョ ー トーシュガー エステル S-1670 約16 三菱ケミカルフー ズ

ショ糖脂肪酸エステル DKエステルSS 約19 第一薬品工業

モノオレイン酸デカグリセリン NIKKOL DECAGLYN 1-ov 12.0 日光ケミカルズ

酵素分解レシチン SLP — ホワイトリゾ 約12 辻製油

モノステアリン酸ソルビタン サンソフト No.61S 5.0 太陽化学

HLB : Hydrophilic Lipophilic Balance 

1-1-2. 作製した乳化液の乳化安定性評価

得 られた乳化液を蒸留水にて 4 0 倍に希釈後、 pH を3 0 %クエン酸溶液にて

3. 0 に調整し、 90 ℃、 5分の加熱殺菌後、 6 0 ℃のインキュ ベー ター内で 5日間

保存した。 pH 調整後、 加熱殺菌後、 および 5日保存後の各段階において評価

を実施した。 評価 は、 目視にて乳化の状態を下記に示す評価に韮づいて実施

した。

＜乳化安定性の評価 基準＞

〇：結晶析出や濁りを認めず、 透明である

△ ：濁りが認められた

x: ネックリ ング が発 生、 または結晶が析出する

xx: 結晶が多く析出する
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1-2. 結果

乳化安定性の評価結果を表 2-2 に示した。 6 0 ℃、 5 日保存において、 モノ

ラウリ ン酸デカグ リ セリ ンを配合した乳化液、 ショ糖脂肪酸エステルを配合

した乳化液、 および酵素分解レシチンを配合した乳化液の乳化安定 性が優れ

ていることが明らかとなった。

表 2-2. 作製した13 種類の乳化液の乳化安定 性結果（実験 1 )

乳化剤番号

pH調整後

加熱殺菌後

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 1 1  12 13 

0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 

0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 

60℃、 5 日保存後 X X O △ X X X XX O O XX O XX 

1-3. 考察

食品用乳化剤は食 晶および食品 添加物として認可されたものだけが使用す

ることができ、 多くの製品が販売 されている。 その中で 目的に合った乳化剤

を選択する手段として、 乳化剤の HLB(H y drophilic L ipophilic B alan ce) 値

が有用である。 HLBは乳化剤の疎水性と親水性のバランスを表す数値であり、

低 HLBの乳化剤はW/0乳化に適し、 中 HLBおよび高 HLBの乳化剤は0/W

乳化に適している〔3 0 〕。 本検討にて、 13 種類の乳化剤のフコキサンチンに

対する乳化安定 性を評価 したところ、 モノ ラウリ ン酸デカグ リ セリ ン、 ショ

糖脂肪酸エステル、 および酵素分解レシチンにおいてフコキサンチンの乳化

が安定 することが明らかとなった。 ポリ グ リ セリ ン脂肪酸エステルは 8 製品

を検討 したが、 フコキサンチンの乳化が安定 したのはモノ ラウリ ン酸デカグ

リ セリ ン（製品名：リ ョー トー ポリ グ リ エステル L- 7D) のみであった。 今回

検討 したポリ グ リ セリ ン脂肪酸エステルの中でリ ョー トー ポリ グ リ エステル
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L- 7Dが最も HLB値が高く、 約17 であったことから、 高い HLB値がフコキ

サンチンの乳化安定 化に寄与した可能性が示唆された。 一方でリ ョー トー ポ

リ グ リ エステル L-7Dと同様に HLB値が高いリ ョー トー ポリ グ リ エステル

M- 7D (HLB: 約16 ) ではフコキサンチンの乳化安定 化が不十分であったこ

とから、 脂肪酸の炭素鎖の長さの違いによる影薯も考えられた。 ショ糖脂肪

酸エステルは検討 した 2 種類では、 それぞれ HLBが異なっている（リ ョー

トー シュ ガー エステルS-16 70 : 約16 、 DKエステル8 8 : 約19 ) が、 ともに

フコキサンチンの乳化安定性が高かったことから、 メー カー や脂肪酸等の種

類の違いに関わらず、 ショ糖脂肪酸エステル全般 とフコキサンチンは相性が

良いのではないかと推測する。 レシチンについても HLB値のみではなく、 親

水 基および疎水 基の相互作用や立体的配置 などのリ ン脂質の界面化学的性質

に依存すると考えられており〔32 入8 LP— ホワイトリ ゾの総合的な性質がフコ

キサンチンの乳化に寄与した可能性が考えられた。

長期的に安定 なエマルションを形成するためには界而膜を強固にする必要

があるが、 そのためには乳化剤は単独使用よりも併 用とした方が有効である

と言われており〔33 〕、 これは界面膜に並ぶ乳化剤密度が増すためであると考

えられている。 したがって、 フコキサンチンの乳化安定 化についても乳化剤

を併 用することにより、 さらに向上することが期待できる。 そこで実験 2 で

は、 本節 で見出した乳化剤を用いた組み合わせ検討を行った。

実験2 フコキサンチンに適した乳化剤の組み合わせ検討

2-1. 方法

2-1-1. 乳化液の作製

蒸留水150 . 0 gに表 2-3 に記載の 2種類の乳化剤をそれぞれ2. 5 g ずつ、 デ
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キストリ ン（クラスター デキストリ ン® 、 江崎グ リ コ） 3 0 . 0 g、 ショ糖 54. 0 g 

を 加 え溶解さ せ た 水溶 液 に 対 し 、 フ コ キ サ ン チ ン 1. 0 % 含 有オ イ ル

(T hin O g e n™ フコキサンチンオイル 1%、 BGGJapan) 10 . 0 g とトコフェ

ロー ル（トコフェロー ル AT-16 0 、 J— オイルミルズ） 1. 0 g を 50 ~6 0 ℃で混合

した油溶成分を添加し、 高速攪拌装置（ラボ・リ ュ ー ション® 、 プライミクス）

を用いて、 8 , 0 0 0 rpmの回 転数にて 15分間予備乳化処理を行った。 予備乳化

が完了した後、 高圧乳化機（スター バー ストミニ、 スギノ マシン）にて 70 MPa

の 圧力にて乳化処理を3 回 行い、 乳化液を得た。

表 2-3. フコキサンチン乳化液の処方（実験 2 )

配合量(g)原材料名（製品名） 販売会社
処方1 処方2 処方3

フコキサンチン 1.0%オイル
EGG Japan 10.0 10. 0 10. 0 (ThinOgenTM フコキサンチンオイル 1%)

モノラウリン酸デカグリセリン 三菱ケミカルフーズ 2.5 2. 5 （リョートー ポリグリエステル L-7D)
ショ糖脂肪酸エステル 第一工業製薬 2.5 2. 5 (DK エステル SS)

酵素分解レシチン 辻製油 2.5 2.5 (SLP — ホワイトリゾ）
高度分岐環状デキストリン 江崎グリコ 30.0 30.0 30.0 （クラスタ ーデキストリン®)

ショ糖 パールエース 54.0 54.0 54.0 （上白糖）
トコフェロ ール

J—オイルミルズ 1.0 1.0 1.0 （トコフェロ ール AT-160)

蒸留水 150.0 150.0 150.0 

計 250.0 250.0 250.0 

2-1-2. 作製した乳化液の評価

得 られた乳化液を蒸留 水にて 4 0 倍希釈(2. 5%分散液） し、 90 ℃、 5 分の加

熱殺菌後、 6 0 ℃のインキュ ベー ター内で 10 日間保存した。 加熱殺菌前、 加熱

殺菌後、 5日保存後、 および 10 日保存後の各段階において、 濁度、 エ マルシ

ョンの粒子径、 フコキサンチン含量の測定 を行った。
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2-1-3. 濁度の測定

作製した2. 5%分散液の濁度は紫 外可 視分光光度計(UV-170 0 、 島津 製作所 ）

を用いて 6 6 0 nmの吸光度を測定 した。

2-1-4. エマルションの粒子径の測定

作製した2. 5%分散液中のエマルションの粒子径は粒 度測定装置（マスター

サイザー 、 M al v e rn) を用いて測定 した。

2-1- 5. フコキサンチン含量の測定

作製した2. 5%分散液を8 0 %エタノ ー ルに溶解し、 高速液体 クロマトグ ラフ

ィ ー (H PLC ) に供 した。 カラム はI ne rtsilODS-3 (4. 6 x 150 mm、 ジー エ

ルサイエンス） を用い、 カラム 温 度は 4 0 ℃、 検出波長は 445 nmとした。 移

動相の流速は 1. 0 mL/minとし、 75%アセトニトリ ル溶液を送 液した。

2-2. 結果および考察

処方1~3 で作製したフコキサンチン乳化液の乳化安定「生評価の結果を表 2-

4 に示した。 処方1~3 のフコキサンチン乳化液のすべ てにおいて、 6 0 ℃、 10

日保存による濁度(0D6 6 0 ) およびエマルションの粒子径への大きな影響は

認められなかった。 乳化液中のフコキサンチン含呈 は、 加熱直 後のフコキサ

ンチン含量を10 0 %とした残 存率（％ ） で示した。 処方2 および処方3 の乳化

液では、 6 0 ℃、 5日保存の時点 でフコキサンチンが検出されず、 大きく減衰 し

ていることが明らかとなった。 一方で、 処方1 の乳化液では、 こち らも 6 0 ℃

保存によりフコキサンチンが減衰 したものの、 5 日保存後のフコキサンチン

残 存率が 21%、 10 日保存後のフコキサンチン残 存率が 2%という結果となり、

処方2 および処方3 の乳化液と比 較して、 フコキサンチンの減衰 が緩 やかで

- 18 -



第2靡

あることが示された。 以上の結果から、 3 つの処方全 てにおいて、 加熱処理 お

よび 6 0 ℃保存による乳化の大きな変化は認められなかったが、 処方1 の乳化

液において、 フコキサンチンの減衰抑 制の傾 向が見 られたことから、 モノ ラ

ウリ ン酸デカグ リ セリ ンとショ糖脂肪酸エステルの組合せがフコキサンチン

の酸化抑 制効果を生み出している可能性が考えられた。 このことから、 モノ

ラウリ ン酸デカグ リ セリ ンおよびショ糖脂 肪酸エステルの組み合わせがフコ

キサンチンの乳化および安定性の向上に 有用であることが推測されるが、 本

節 の結果ではフコキサンチンの保護効果としては十分とは言えない。 そこで

実験 3 では選定 した乳化剤の配合量を増 量し、 フコキサンチン乳化液に及 ぼ

す影響こ ついて検討 することとした。 また、 併 せて乳化剤の組み合わせ比 率

検討 も実施し、 フコキサンチンの乳化安定性等が向上するかどうかを検討 し

た。

表 2-4. 作製したフコキサンチン乳化液の乳化安定 性評価 の結果（実験 2 )

サ ン プル 評価項 目 加熱前 加熱直後
60℃ 、 60℃ 、

5 日 保存後 10 日 保存後

濁度 ( OD660) 0 .375 0 .347 0 .361 0 .356 
処方 1 粒子径 (nm) 155 .5  187 .5  1 80 .4  160 .4  

フ コ キ サ ン チ ン残存率 （ ％） 100 21 2 

濁度 ( OD660) 0 .356 0 . 334 0 .355 0 .374 

処方 2 粒子径 (nm) 148. 1 140. 1 143 .3  144. 1 

フ コ キ サ ン チ ン残存率 ( %) 100 (n.d. ) (n.d. ) 

濁度 ( OD660) 0 .52 1 0 .482 0 .477 0 .479 

処方 3 粒子径 (nm) 166 .7  20 1 . 6  1 9 1 . 7  162 .4  

フ コ キ サ ン チ ン残存率 （ ％） 100 (n.d . ) (n.d . ) 

n. d. : n ot de te ctable 
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実験 3 フ コ キ サ ン チ ン に適 し た 乳化剤 の組み合 わせ比 率検討

3 - 1 .  方法

3 - 1 - 1 .  乳化液 の 作製

2 - 1 - 1 と 同様 の 手順 に て 、 表 2 - 5 に 記載 の 処方 1~3 の 乳化液 を 作製 し た 。

表 2 - 5 . フ コ キ サ ン チ ン乳化液 の 処方 （実験 3)

販売会社
配合量 (g)

原材料名 （製品名 ）
処方1 処方2 処方3

フコ キサンチン1.0% オイル
E G G Japan 10 .0  10 .0  10 .0  

(ThmOgenTM フ コ キサ ンチ ンオイ ル 1%)

モノラウリン酸デカグリセリン
三菱ケミカルフー ズ 5 .0  7 .5  2 . 5  

（ リョ ー トー ポリグリエステル L-7D)
ショ糖脂肪酸エステル

第一工業製薬 5 .0  2 . 5  7 .5  
(DKエステル88)

高度分岐環状デキ ストリン
江崎グリコ 30 .0  30 .0 30 .0 

（クラスター デキストリン®)

ショ糖 パー ルエー ス 49.0 49.0 49.0 
（上 白糖）

トコ フェ ロ ー ル J — オイルミルズ 1 . 0  1 . 0  1 . 0  
（トコ フェ ロ ー ル AT-160)

蒸留水 150 .0  150 .0  150 .0  

計 250.0 250 .0 250 .0 

3 - 1 - 2 .  作製 し た 乳化液 の 評価

2 - 1 -2 と 同 様 の 方法 に て 評価 を 行 っ た。

3 - 1 - 3 .  濁度 の 測 定

2 - 1 - 3 と 同 様 の 方法 に て 評価 を 行 っ た。

3 - 1 -4 .  エ マ ル シ ョ ン の粒子径 の 測 定

2 - 1 -4 と 同 様 の 方法 に て 評価 を 行 っ た。
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3-1- 5. フコキサンチン含量の測定

2-1- 5 と同 様の方法 にて評価を行った。

3-2. 結果および考察

処方1~3 で作製したフコキサンチン乳化液の乳化安定 性評価 の結果を表 2-

6 に示した。 処方1~3 のフコキサンチン乳化液のすべ てにおいて、 6 0 ℃、 10

日保存による澗 度およびエマ ルションの粒子径への大きな影聾は認められな

かった。 乳化液中のフコキサンチン含呈は、 加熱直 後のフコキサンチン含呈

を10 0 %とした残 存率（％ ） で示した。 実験 2 の結果との比 較において、 処方

1~3 で作製したフコキサンチン乳化液すべ てでフコキサンチンの減衰 が抑 制

されていることから、 乳化剤の添加量を増量することにより、 フコキサンチ

ンの安定性が向上していることが明らかとなった。 しかしながら、 処方 1~3

の間で大きな違いは認められなかった。

処方 1 および処方 2 と比 較して、 処方 3 では濁度およびエマ ルション粒

子径が低値であった。 乳化破壊 の要因 の一 つであるクリ ー ミングは、 エ マ ル

ションの内相（分散相） と外相（速 続相）間の密度差 により、 内相の乳化粒子

が浮上あるいは沈 降して、 エマ ルションが部分的に濃縮 される現象 であるが、

クリ ー ミング を抑 制するためにはエマ ルションの粒子径を小さくすることが

効果的であることが知られている〔34 〕。 このことから、 処方3 のフコキサン

チン乳化液が最も乳化状態が良好 であることが示唆されたため、 モノ ラウリ

ン酸デカグ リ セリ ン：ショ糖脂肪酸エ ステルの配合比率をそれぞれ 2. 5% :

7. 5%の比率で配 合することとした。 本節 にてフコキサンチンに配 合する乳化

剤が確 定 したため、 実験 4 では、 フコキサンチンに適した抗酸化剤の検討を

実施することとした。
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表 2-6 . 作製したフコキサンチン乳化液の乳化安定「生評価の結果（実験 3 )

サ ン プル 評価項 H 加熱前 加熱直後
60℃ 、 60℃ 、

5 日 保存後 10 日 保存後

濁度 ( OD660) 0 .399 0 . 370 0.394 0.390 
処方 1 粒子径 (nm) 168 .5  2 1 3 . 3  182 .3  1 80 .6  

フ コ キ サ ン チ ン残存率 （ ％） 100 37 6 

濁度 ( 0D660) 0 . 340 0 . 3 1 8  0 . 340 0. 340 

処方 2 粒子径 (nm) 173 .3  193 . 1 183 .0  1 77. 1 

フ コ キ サ ン チ ン残存率 ( %) 100 38 6 

濁度 ( 0D660) 0 . 127 0 . 1 1 7  0 . 1 36 0 . 1 3 8  

処方 3 粒子径 (nm) 127 .6  127 .2  168 .6  1 8 1 . 7  

フ コ キ サ ン チ ン残存率 （ ％） 100 34 6 

実験 4 フコキサンチンに適した抗酸化剤の検討

4-1. 方法

4-1-1. 乳化粉末の作製

2-1-1 と同 様の手順 にて、 表 2- 7 に記載の処方 1~5 の水相と油相の混合液

を 得 た。 その後、 裔速攪拌装置 （ラボ ・リ ュ ー ション® 、 プライミクス） を用

いて、 8, 0 0 0 rpmの回 転数にて 15分間予備乳化処理 を行った。 予備乳化が完

了 した後、 高 圧乳化機（スター バー ストミニ、 スギノ マシン）にて 70 MPaの

圧力にて乳化処理を3 回 行い、 乳化液を得た。 得られた乳化液は、 ミニスプ

レー ドライヤ ー ( B-290 、 ビュ ッヒ） により噴霧乾燥 させ、 乳化粉末を 得 た。
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表 2- 7. フコキサンチン乳化粉末の処方（実験 4 )

配合量 (g)
原材料名 （製品名 ） 販売会社

処方1 処方2 処方3 処方 4
フコ キサンチン1 .0%オイル

E G G Japan 10.0 10. 0 10. 0 10. 0 (ThinOgenTM フ コ キサ ンチ ンオイ ル 1%)
モノラウリン酸デカグリセリン

三菱ケミカルフー ズ 2.5 2.5 2. 5 2. 5 （ リョ ー トー ポリグリエス テル L-7D)
ショ糖脂肪酸エス テル

第一工業製薬 7 .5 7 .5 7 . 5  7 . 5  (DKエステルSS )
高度分岐環状デキ ス トリン

江崎グリコ 30.0 30. 0 30. 0 30. 0 （クラスター デキ ス トリン®)
ショ糖 ノ←一］レエー ス 49 .0 49 . 0  49 . 0  49 . 0  
（上 白糖）

トコ フェ ロ ー ル
J — オイルミルズ 1.0 0. 5 

（ トコ フェ ロ ー ル AT-160)

アスコルビン酸ナトリウム DSM 1.0 0.5 
茶抽出物

三菱ケミカルフー ズ 1. 0 
（サンフー ド®水性）

蒸留水 150.0 150. 0 150. 0 150. 0 

計 250.0 250. 0 250. 0 250. 0 

4-1-2. 作製した乳化粉末の評価

得 られた乳化粉末をチャ ック付 ポリ エチレン袋 に入 れた後、 ヒー トシー ル

にて密閉 し、 6 0 ℃のインキュ ベー ター内で 15日間保存した。 作製直 後、 5日

保存後、 および 15日保存後の各段階において、 およびフコキサンチン含量の

測定 を行った。

4-1-3. フコキサンチン含量の測定

2-1- 5 と同 様の方法 にて測定 を行った。

4-2. 結果および考察

処方1~5 で作製したフコキサンチン乳化粉末中のフコキサンチン含量の結

果を表 2-8 に示した。 乳化粉末を作製する際 に添加した蒸留水は噴霧乾燥時

に ほぼ除去 されるため、 作製したフコキサンチン乳化粉末重呈 は各 処方それ

ぞれで 10 0 g となっている。 乳化粉末に配 合したフコキサンチン含量は 10 0
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mg/10 0 g であるが、 トコフェロー ルを配 合した処方1 のフコキサンチン乳化

粉末では、 6 0 ℃、 15日間保存におけるフコキサンチン含呈 は 31.2 mg/10 0 g 

であった。 アスコルビン酸ナトリ ウム を配 合した処方2 および処方 4 のフコ

キサンチン乳化粉末では、 6 0 ℃、 15日間保存におけるフコキサンチン含量は

それぞれ 4 9. 9 mg/10 0 gおよび 42. 7 mg/10 0 g と処方1 よりもフコキサンチ

ンの残 存量が高かったが、 作製直 後のフコキサンチン含量が配合量に対し大

きく下回 っていた。 茶抽出物を配合した処方3 および処方 5 のフコキサンチ

ン乳化粉末においても、 作製直 後のフコキサンチン含量が配 合量に対し下回

っており、 さらに 6 0 ℃、 15日間保存におけるフコキサンチン含量はそれぞれ

1. 6 mg/10 0 gおよび 4. 9 mg/10 0 g と大きく減衰 していることが明らかとなっ

た。 アスコルビン酸ナトリ ウム もしくは茶抽出物の配合により、 フコキサン

チン乳化粉末のフコキサンチン含量が配合量に対して下回 った明確 な原 因は

不 明であるが、 処方2 および処方4 のフコキサンチン乳化粉末作製直 後のフ

コキサンチン含量に対して、 保存 5 日後および保存 15 日後のフコキサンチ

ン含量は大きく変化していなかったことから、 製造工程 中に原 因 があるもの

と推測される。 アスコルビン酸などのビタミンやカテキンなどのポリ フェノ

ー ル性抗酸化物質はプロオキシダ ント活性を有していることが知られている

が〔35〕、 製造工程 中に発 生する熱や水の存在により、 これらの物質が逆効果

を示した可能性が考えられる。 以上の結果から、 抗酸化物質はトコフェロー

ルを選定 することとし、 配 合量は 1. 0 %にすることにした。 実験 5 では、 フコ

キサンチンに適した安定 化剤の検討を実施することとした。
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表 2-8 . 作製したフコキサンチン乳化粉末中の

フコキサンチン含呈 （実験 4 )

サ ン プル
フ コ キ サ ン チ ン含量 [mg/100 g] 

配合量 作製直後 5 日 保存後 15 日 保存後

処方 1 100.0 96 .9 48 .4 31.2 
処方 2 100.0 58 .8 6 0.1 49 .9  
処方 3 100.0 71.2 10.0 1.6 
処方 4 100.0 56 .0 48 .7 42. 7  
処方 5 100.0 87 .4 17 .7 4.9 

実験 5 フコキサンチンに適した安定 化剤の検討

5-1. 方法

5-1-1. 乳化粉末の作製

蒸留 水150 . 0 gに、 モノ ラウリ ン酸デカグ リ セリ ン（リ ョー トー ポリ グ リ エ

ステル L- 7D、 三菱ケ ミカルフー ズ）2. 5 g、 ショ糖脂 肪酸エステル(DKエス

テル8 8 、 第一 工業 製薬 ） 7. 5 g、 表 2 - 9 に記載の安定 化剤3 0 . 0 g、 ショ糖4 9. 0

g を加え溶解させた水溶液に対し、 フコキサンチン 1. 0 %合 有オイ ル

(T hin O g en™ フコキサンチンオイル1%、 BGGJapan )  10 . 0  g、 とトコフェ

ロー ル（トコフェロー ル AT -16 0 、 J— オイルミルズ） 1. 0 g とを 50 ~6 0 ℃で混

合した油溶成分を添加し、 水相と油相の混合液を得た。 その後、 4-1-1 と同 様

の方法 にて乳化粉末を得た。
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表 2- 9. フコキサンチン乳化粉末の処方（実験 5 )

販売会社
配合量(g)原材料名（製品名）

処方1 処方2 処方3 処方4

フコキサンチン 1.0%オイル
EGG Japan 10.0 10. 0 10. 0 10. 0 (ThinOgenT111 フコキサンチンオイル 1%)

モノラウリン酸デカグリセリン 三菱化学フーズ 2.5 2. 5 2. 5 2. 5 （リョー ト ー ポリグリエステル L-7D)
ショ糖脂肪酸エステル 第一工業製薬 7 .5 7 . 5  7 . 5  7 . 5  

(DK エステル SS)
高度分岐環状デキス ト リン 江崎グリコ 30.0 （クラスタ ーデキス ト リン®)

アラビアガム 三栄薬品貿易 30. 0 （アラビックコール SS)
カゼインナトリウム 太陽化学 30. 0 （サンラクト S-3)

Y―シクロデキストリン 塩水港精糖 30.0 （シクロデキストリン y-100)
ショ糖 パールエース 49 .0 49 . 0  49 . 0  49 . 0  （上白糖）

ト コフェロ ール
J— オイルミルズ 1.0 1. 0 1. 0 1. 0 （ ト コフェロ ール AT-160)

蒸留水 150.0 150. 0 150. 0 150. 0 

計 250.0 250. 0 250. 0 250. 0 

5-1-2. 作製した乳化粉末の評価

4-1-2 と同 様の方法 にて評価 を行った。

5-1-3. フコキサンチン含呈 の測定

2-1- 5 と同 様の方法 にて測定 を行った。

5-2. 結果および考察

処方1~4 で作製したフコキサンチン乳化粉末中のフコキサンチン含量の結

果を表 2-10 に示した。 高 度分岐環 状デキストリ ンを配合した処方1 のフコキ

サンチン乳化粉末と比較して、 処方2、 処方3、 および処方4 のフコキサンチ

ン乳化粉末では、 フコキサンチン合 量の減衰 を抑 制する傾 向 が認められた。

特にY― シクロデキストリ ンを配 合した処方4 のサンプルにおける 6 0 ℃、 15日
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保存後のフコキサンチン残 存率は高く、 83.2 mg/10 0 g という結果であった。

シクロデキストリ ンは 6�s 分子 の D— グ ルコー スが、 a -1 ,4 グ リ コシド結合に

よって結合し環 状 構造をとった環 状オリ ゴ 糖の一種であり、 結合しているグ

ルコー スの数の違いにより、 a— シクロデキストリ ン(6 個 ）、 � - シクロデキス

トリ ン(7個 ）、 y - シクロデキストリ ン(8 個 ） 等の種類が存在 する。 Y― シクロ

デキストリ ンはa — シクロデキストリ ンおよびp — シクロデキストリ ンと比較し

て溶解度が裔いことから（水への溶解度は 25℃において、 それぞれ23.2 g/10 0 

mL、 14. 5 g/10 0 mL、 1.8 g/10 0 mL)、 配 合量を幅 広く検討することが可 能で

ある。 また、 各 シクロデキストリ ンの内径と包接 されるゲ スト分子 の大きさ

との間には対応 関係 が見 られることから〔36 〕、 比 較的分子 量の大きいフコキ

サンチンにおいては、 シクロデキストリ ンの中ではY ― シクロデキストリ ンが

最 も適していると推測し、 本 研究ではY ― シクロデキストリ ンを用いた。 シクロ

デキストリ ンは環 状 構造内に疎水性物質を包接 することによる保護 作用を有

しており、 a— シクロデキストリ ンおよびY ― シクロデキストリ ンによるp — カロチ

ンの安定 化も報告されていることから〔29〕、 フコキサンチンについてもY― シ

クロデキストリ ンの包接 による保誰 作用で減衰 が抑 制されたことが考えられ

る。 アラビアガム およびカゼインナトリ ウム についてもフコキサンチンの減

衰 を抑 制する傾 向 がみられたが、 カゼインナトリ ウム は 6 0 ℃、 15日保管 によ

り、 乳製品特有の臭 いが顕著 に発 生していたため、 本検討 の乳化粉末への配

合は適していない可 能性が裔 い。 以上の結果から、 安定 化剤はアラビアガム

とY― シクロデキストリ ンを使用することとし、 実験 6 ではアラビアガム とY― シ

クロデキストリ ンの添加量、 および組み合わせ比率検討を行った。
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表 2 - 1 0 . 作製したフコキサンチン乳化粉末中のフコキサンチン含量（実験5)

サ ン プル
フ コ キ サ ン チ ン含量 [mg/1 00 g] 

配合量 初発 5 日 保存後 1 5 日 保存後

処方 1 1 00.0 96 .9 48.4 3 1 .2  
処方 2 1 00.0 1 04.9 67 .3 45 .4  
処方 3 1 00.0 98 .9 72. 1 59 .4 
処方 4 1 00.0 1 07 .7  92 . 2  83 .2  

実験 6 フコキサンチンに適した安定 化剤の比率検討

6- 1 .  方 法

6- 1 - 1 .  乳化粉末の作製

表 2 - 1 1 に記 載の処方を5 - 1 - 1 と同様の手順 にて作製し乳化粉末を得た。 蒸

留 水の添加量は乳化液の粘 度を考慮 し調 製した。

表 2 - 1 1 . フコキサンチン乳化粉末の処方（実験 6)

販売会社
配合量 (g)

原材料名 （製品名 ）
処方1 処方2 処方3

フコ キサンチン1 .0%オイル
E G G Japan 1 0 .0  10 .0  10 .0  (ThmOgenTM フ コ キ サ ン チ ンオイ ル 1%)

モ ノ ラウリン酸デカグリセリン 三菱化学フー ズ 2 .5  2 . 5  2 . 5  （ リョ ー トー ポリグリエステル L-7D)
ショ糖脂肪酸エステル

第一工業製薬 7 .5  7 .5  7 .5  
(DKエス テルSS )

アラビアガム
三栄薬品貿易 1 5 .0  10 .0  1 5 .0  

（アラビックコ ー ルSS )

Y― ヽンクロ デキストリン
塩水港精糖 1 5 .0  20 .0 30 .0 

（シクロ デキストリン y-100)

ショ糖
パー ルエー ス 49.0 49.0 34 .0 

（上 白糖）
トコ フェ ロ ー ル

J — オイルミルズ 1 .0  1 .0  1 .0  
（ トコ フェ ロ ー ル AT-160)

蒸留水 1 50 .0  1 50 .0 350.0 

計 250.0 250.0 450.0 
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6-1-2. 作製した乳化粉末の評価

得られた乳化粉末をチャ ック付 ポリ エチレン袋 に入 れた後、 ヒー トシー ル

にて密閉 し、 6 0 ℃のインキュ ベー ター内で 15日間保存した。 作製直 後および

15日保存後の段階において、 外観 の 目視評価 を行い、 作製直 後、 5日保存後、

および 15日保存後の各段階において、 およびフコキサンチン含量の測定 を行

った。

6-1-3. フコキサンチン含呈 の測定

2-1- 5 と同 様の方法 にて測定 を行った。

6-2. 結果および考察

処方1~4 で作製したフコキサンチン乳化粉末中のフコキサンチン含量の結

果およびフコキサンチン乳化粉末の外観 をそれぞれ表 2-12、 図2-1 に示した。

処方1~4 のフコキサンチン乳化粉末すべ てにおいて、 フコキサンチンの減衰

が抑 制されていることが明らかとなった。 特に処方 4 のフコキサンチン乳化

粉末は処方1~3 のサンプルと比 較して、 6 0 ℃、 15日保存後のフコキサンチン

合 量が高値であったことから、 アラビアガム とY ― シクロデキストリ ンの配 合

比率は 9. 0 % : 36 . 0 %が最も適していることが示唆された。 また、 処方1~3 の

フコキサンチン乳化粉末は、 6 0 ℃、 15日保存によって固 化の進 行が認められ

たが、 処方 4 のフコキサンチン乳化粉末は、 処方 1~3 のサンプルと比 較して、

固化の進 行は抑 制傾 向であった。 以上の結果からアラビアガム とY― シクロデ

キストリ ンの配 合比率はそれぞれ 9. 0 %、 36 . 0 %とすることとし、 実験 7 では

賦形剤の検討を行った。
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表 2-12 作製したフコキサンチン乳化粉末中のフコキサンチン含量（実験 6 )

サ ン プル
フ コ キ サ ン チ ン含量 [mg/100 g] 

配合量 初発 5 日 保存後 15 日 保存後

処方 1 100.0 100.8 88 .2 7 5.3  
処方 2 100.0 98 .3 86 .7 76 . 7  
処方 3 100.0 108 .2 89 .2 76 .3  
処方 4 100.0 117 .9 91.9 82.9 

� �  三］ 三三直三五］

作製直後

60℃、
15 日 保存後

図2-1. 作製したフコキサンチン乳化粉末の外観 （実験 6 )

実験 7 フコキサンチンに適した賦形剤の検討

7-1. 方法

7-1-1. 乳化粉末の作製

表 2-13 に記 載の処方を 5-1 -1 と同様の手順 にて作製し乳化粉末を得た。 蒸留

水の添加量は乳化液の粘 度を考慮 し調 製した。
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表 2-13. フコキサンチン乳化粉末の処方（実験 7 )

原材料名 （製品名 ） 販売会社
配合量 (g)

処方1 処方2

フコ キサンチン1 .0%オイル
(ThinOgenTM フ コ キサ ンチ ンオイ ル 1%)

E G G Japan 10. 0 10. 0 

モノラウリン酸デカグリセリン
三菱化学フー ズ

（ リョ ー トー ポリグリエステル L-7D) 2. 5 2. 5 
ショ糖脂肪酸エステル

(DKエステルSS )
第一工業製薬 7 . 5  7 . 5  

アラビアガム
（アラビックコ ー ルSS )

三栄薬品貿易 9 . 0  9 . 0  

y— シクロ デキストリン
塩水港精糖

（シクロ デキストリン y-100) 36 . 0  36 . 0  
ショ糖
（上 白糖）

パー ルエー ス 34. 0 
デキストリン

（パインデックス#3 )
松谷化学 34.0 

トコ フェ ロ ー ル
（ ト コ フェ ロ ー ル AT-160)

J — オイルミルズ 1. 0 1. 0 

蒸留水 150. 0 150. 0 

計 250. 0 250. 0 

7-1-2. 作製した乳化粉末の評価

6-1-2 と同 様の方法 にて評価 を行った。

7-1-3. フコキサンチン含量の測定

2-1- 5 と同 様の方法 にて測定 を行った。

7-2. 結果および考察

処方1 および処方2 で作製したフコキサンチン乳化粉末中のフコキサンチ

ン含量の結果およびフコキサンチン乳化粉末の外観 をそれぞれ表 2-14、 図2-

2 に示した。 処方 1 および 2 のフコキサンチン乳化粉末の両方において、 フ

コキサンチンの減衰 が抑 制されていることが示された。 処方 1 サンプルと処

方 2 サンプルのフコキサンチン含量を作製直 後のフコキサンチン含量からの

残 存率で比較したところ、 6 0 ℃、 15日保存後のフコキサンチン残 存率は処方
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1 サンプルが 70 .3%、 処方 2 サンプルが 82. 0 %であり、 デキストリ ンを配合

した処方のほうがフコキサンチンの安定 性が高いことが示唆された。 また、

乳化粉末の固化の程 度は処方 1 のほうが進 行している傾 向が認められた。 以

上の結果に加え、 機能性食品でもシュ ガー レスの要望が多い背景 〔37〕 もあ

ることから、 デキストリ ンを賦形剤として使用することとした。

これまで使用してきたフコキサンチン原料は1. 0 %含有オイルであり、 乳化

粉末 l g当 たりのフコキサンチン含有量は1 mg (0 .1 % ) であった。 フコキサ

ンチン乳化粉末を機能性食品に配合する量を考慮 した場合、 乳化粉末中に 含

まれるフコキサンチン含量は可 能な限 り多いほうが望 ましい。 そこで実験 8

ではフコキサンチンを10 %含有したオイルを原料 として乳化粉末を作製し、

評価を行った。

表 2-14. 作製したフコキサンチン乳化粉末中の

フコキサンチン含量（実験 7 )

サ ン プル

処方 1
処方 2

フ コ キ サ ン チ ン含量 [mg/100 g] 

配合量 初発 5 日 保存後 15 日 保存後

100.0 
100.0 

作製直後

60℃、
15 日 保存後

117 .9 
96 .0 

91.9 
88.4 

二 □三］

82.9 
78 .8  

図2-2. 作製したフコキサンチン乳化粉末の外観 （実験 7 )
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実験8 フコキサンチン 1.1%含有乳化粉末の作製および保存安定性 の評価

8-1. 方法

s-1-1. 乳化粉末の作製

表 2-15 に記 載の処方にて乳化粉末を作製した。 蒸留 水 4 0 0 . 0 g に、 モノ ラ

ウリ ン酸デカグ リ セリ ン（リ ョー トー ポリ グ リ エステル L- 7D、 三菱ケ ミカル

フー ズ）2. 5 g、 ショ糖脂肪酸エステル(DKエステル8 8 、 第一 工業 製薬 ） 7. 5 

g、 Y― シクロデキストリ ン（シクロデキストリ ンy -10 0 、 塩 水港精 糖） 36 . 0  g、

アラビアガム（アラビックコー ル8 8 、 口栄薬 晶貿 易 ） 9. 0 g、 デキストリ ン（パ

インデックス#3、 松谷 化学）23. 0 gを加え溶解させた水溶液に対し、 フコキサ

ンチン 10 % 含有オイル(T hinO g e nTM フコキサンチンオイル 10 %、 EGG

Japan) 11. 0 g、 食 用油（パナセー ト8108 、 日油） 10 . 0 g、 およびトコフェロ

ー ル（トコフェロー ルAT -16 0 、 J— オイルミルズ） 1. 0 gを50 ℃で混合した油

溶成分を添加し、 水相と油相の混合液を 得 た。 その後、 高速攪拌装置（ラボ ・

リ ュ ー ション® 、 プライミクス） を用いて、 6 , 0 0 0 rpmの回 転数にて 20 分間

予備乳化処理を行った。 予備乳化が完了 した後、 高 圧乳化機(L- 01、 三和工

ンジニアリ ング ） にて 50 MPaの 圧力にて乳化処理 を実施した。 最後に、 作

製したフコキサンチン乳化液を噴霧乾燥機に供 し、 フコキサンチン乳化粉末

を 得 た。
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表 2-15. フコキサンチン乳化粉末の処方（実験8 )

原材料名 （製品名 ） 販完会社 配合量 (g)

フコ キサンチン10%オイル

(ThinOgenT11 フ コ キ サ ン チ ンオイ ル 10%)
E G G Japan 11.0 

食用油

（ パナ セー ト810S )
日油 10. 0 

モノラウリン酸デカグリセリン

（ リョ ー トー ポリグリエステル L-7D)
三菱化学フー ズ 2. 5 

ショ糖脂肪酸エステル

(DKエステル88)
第一工業製薬 7 . 5  

アラビアガム

（アラビックコ ー ルSS )
三栄薬品貿易 9 . 0  

y—シクロデキストリン

（シクロ デキストリン y-100)
塩水港精糖 36 .0 

デキストリン

（パインデックス#3 )
松谷化学 23. 0 

トコ フェ ロ ー ル

（ トコ フェ ロ ー ル AT-160)
J — オイルミルズ 1. 0 

蒸留水 400. 0 
計 500. 0 

s-1-2. 乳化粉末の粒子径の測定

作製したフコキサンチン乳化粉末の粒子径は粒 度測定装置 （マスター サイザ

- 、 M al v e rn ) を用いて測定 した。

S-1-3. エマルションの粒子径の測定

2-1-4 と同 様の方法 にて評価を行った。

8-1-4. フコキサンチン含量の測定

2-1- 5 と同 様の方法 にて測定 を行った。

S-1- 5. 保存安定性評価

作製したフコキサンチン 1.1%乳化粉末を内装にポリ エチレン袋 、 外装にア
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ルミラミネー ト袋 を用いて包装し、 ヒー トシー ルにて密封 した。 これを4 0 ℃

恒温装置 の中で 4 ヶ月間保存し、 1 ヶ月毎 に乳化粉末中のフコキサンチン含

量を評価 した。 対照 として表 2·16 に示す3 種類のフコキサンチン油を作製し

た。 対照① として、 フコキサンチン(S igma-A l drich, USA) を中鎖脂肪酸油

（パナセー ト810 、 日油）に溶解し、 フコキサンチン含量を l.1%( w/ w) に調 製

したフコキサンチン油を作製した。 その後、 プラスチックチ ュ ー ブに分注し、

アルミラミネー ト袋 に包装、 ヒー トシー ルにて密 閉 した。 対照 ② として、 フ

コキサンチン10 %含有オイル(T hinO g e n™ フコキサンチンオイル10 %、 EGG

Japan) を菜種油 （ナカライテ スク） に溶解し、 フコキサンチン 含量を

l.1%( w/ w) に調 製したフコキサンチン油を作製した。 その後、 フタ付 ガラス瓶

に分注し、 密 閉 した。 対照 ③ として 、 フコキサンチン 10 % 含 有オイル

(T hin O g e n™ フコキサンチンオイル10 %、 EGGJapan)を中鎖脂肪酸油（パ

ナセー ト810 、 日油）に溶解し、 フコキサンチン含量を1.1%( w/ w) に調 製した

フコキサンチン油を作製した。 その後、 フタ付 ガラス瓶 に分注し、 密 閉 した。

これらの対照 サンプルは乳化粉末と同時に保存を開 始 した。

表 2-16 . フコキサンチン乳化粉末の対照 となるフコキサンチン油 の処方

原材料名 （製品名 ） 販売会社
配合比率 （％）

対照① 対照② 対照③

フコ キサンチン Si gma - Al drich 1 .1 

フコ キサンチン10%オイル
E G G Japan 11 .0 1 1 .0 (ThinOgenT111 フ コ キサ ンチ ンオイ ル 10%)

中鎖脂肪酸油
日油 98 .9 89 .0 

（パナ セー ）、 810)

菜種油 ナ カライテスク 89 .0 

計 100 .0 100 .0 100 .0 
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S-1-6 . 統計解析

本実験で測定 して 得られたデー タは平均 値と標 準誤差 で示した。 異なる群

間で有意 差 があるかどうかを検討 するために G raphpad I n stat S of tware 

V e r.3. 0 (USA)を使用し、 異なる群 間での差 を一元 配置 の分散分析(ANOVA )

を行い、 差 が認められた場合にはTukey の多重 検 定 を行った。

8-2. 結果

作製したフコキサンチン乳化粉末の外観 を図2-3、 フコキサンチン含量、 乳

化粉末の 50 %粒子径およびエ マルションの粒子径の結果を表 2-17 に示した。

外観 は黄橙色 の粉末であり、 フコキサンチン含量は 1.18 士 0 . 01%、 乳化粉末

の 50 %粒子径は 26.20 土 0 . 04 µ m、 エ マルションの粒子径は 626 .88 土 36 . 71

nmであった。 また、 乳化粉末の保存安定性評価 の結果を図2-4 に示した。 結

果はフコキサンチンの残 存率で示しており、 各 サンプルの試 作直 後のフコキ

サンチン残 存率を10 0 %とした。 対照① のフコキサンチン含量は 40 ℃、 1 ヶ

月 の保存によって検出限 界以下のレベ ルまで減少し、 対照 ② および対照③ の

フコキサンチン残 存率は保存1ヶ 月 の時点 で、 それぞれ 98 .2士 5. 6 %、 71.8 士

1.2%、 保存2ヶ 月 の時点 でそれぞれ83. 5 士 0 . 7%、 41.3 土 3.2%、 保存3 ヶ 月

の時点 でそれぞれ 73.3 士 1.2%、 20 .2 士 4. 0 %、 保存 4 ヶ 月 の時点 でそれぞれ

59. 6 士 1. 5%、 8 .4 士 3.4%まで低下した。 一方でフコキサンチン乳化粉末は保

存 1ヶ 月 の時点 で 95. 6 土 0 . 6 %、 保存 2ヶ 月 の時点 で 96 . 7土 0 . 4%、 保存 3 ヶ

月 の時点 で 94.3 土 0 .2%、 保存4 ヶ月 の時点 で 90 .3 土 0 .3%であった。 フコキ

サンチン乳化粉末と対照② との比較においては、 保存 2 ヶ 月 目より有意 な差

が認められ、 フコキサンチン乳化粉末と対照③ との比較においては、 保存 1

ヶ 月 目より有意 な差 が認められた。
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図2-3. フコキサンチン乳化粉末の外観 （実験8 )

表 2-17. フコキサンチン乳化粉末のフコキサンチン含量、

乳化粉末の 50 %粒子径およびエ マルションの粒子径の結果（実験8 )

フ コ キ サ ンチ ン含量 （％） 乳化粉末の 50%粒子径 (µm) エ マルシ ョ ン の粒子径 (nm)

1.18 土 0 . 01 26 .20 土 0 . 04 626 .88 士 36 . 71

値は平均 士 標 準誤差 を示す。 フコキサンチン含量は n= 4、 乳化粉末の 50 %

粒子径は n= 6 、 エ マルションの粒子径は n= 5 である。
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図2-4. 40 ℃保存におけるフコキサンチン乳化粉末

および対照 サンプルのフコキサンチン含量の推移

フコキサンチン乳化粉末(e )、 対照① (o )、 対照② （▲ )、 対照③ （■ ) を

40 ℃恒温装置 の中で 4ヶ月間保存し、 1ヶ月毎 に乳化粉末中のフコキサンチ

ン含量をH PLC により測定 した。 対照① は保存1ヶ月 の時点 で未 検出

(N . D. ) となったため、 保存1ヶ月以降は測定 せず。 各 シンボ ルは平均 値、

エラー バー は標 準誤差 を示す（フコキサンチン乳化粉末：n = 4、 対照① ： n 

= 4、 対照② ：n = 4、 対照③ ：n = 4 )。 同一 の保存期 間内において異なる記

号間で有意 差 あり( p< 0 . 0 5 )  

8 -3. 考察

フコキサンチンは安定性に乏しく、 熱、 空気、 光、 または酸性曝露によって

容易に分解することが知られている〔25、 26 〕。 今回 、 表 2-15 に示した割合

にてフコキサンチンを含有した乳化粉末を作製し、 その保存安定性を評価 し

たところ、 40 ℃、 4 ヶ月の保存においてもフコキサンチン含量が 90 %以上残

存していることが明らかとなった。 このことから、 製品として耐 えうる品質
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の乳化粉末であることが示された。 一方で、 対照① ～③ についてはフコキサン

チン含量が大きく低下していた。 H aug an ら〔38 ,3 9〕 は、 フコキサンチンは

酸によってオキソニウム イオン化合物、 塩 基によりイソフコキサンチンやヘ

ミケ ター ル化合物が生成されることを報告している。 本 研究では、 検出され

なくなったフコキサンチンがどのような物質に変換されたかは不 明であるが、

フコキサンチンの分解が促進され検出されなくなったことが考えられる。 本

研究のフコキサンチン乳化粉末には抗酸化剤としてトコフェロー ルを添加し

ており、 こち らの寄与もあると考えられる。 しかし、 根橋 ら〔4 0 〕 は、 フコ

キサンチン乳化粉末に配合する賦形剤（アラビアガム 、 カゼイン N a、 デキス

トリ ン、 y— シクロデキストリ ン） の違いによるフコキサンチン残 存率に及 ぼ す

影聾 について、 8 種類の乳化粉末を作製して検討 した結果、 全 てのフコキサン

チン乳化粉末にトコフェロー ルを 1. 0 %配合しているにもかかわらず、 6 0 ℃、

0 . 5ヶ月 の保管 後のフコキサンチン残 存率は、 最 低値で 11.8 %(カゼイン N a

を配合）、 最 高 値で 98 .2%(アラビアガム とy — シクロデキストリ ンを配合） と

大きく差 が出たことを報告している。 これは、 賦形剤の種類や添加量が大き

く影響していることを示唆している。 さらに彼 らは、 フコキサンチン乳化粉

末に配 合する抗酸化剤（トコフェロー ル、 茶抽出物、 アスコルビン酸 N a) の

違 いによるフコキサンチン残 存率に及 ぼ す影響についても検討 しており、 検

討 した抗酸化剤の中でトコフェロー ルが最もフコキサンチン残 存率が高 値で

あったが、 フコキサンチン残存率 としては 29. 9%に留 まっていることを示し

た。 したがって本研究においてもアラビアガム とy — シクロデキストリ ンを使

用することが、 フコキサンチンの安定性に最も寄与したことが考えられる。

アラビアガム は植物の樹 液から 得られる高分子 多糖類であり、 優れた乳化

特性や被膜性を有することから、 古 くから食品、 医薬品等に利 用されてきて

いる。 An arj an らの報告 〔41〕 ではアスタキサンチンをアラビアガム で乳化
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することによって、 物理 安定性が向上することが示されていることから、 フ

コキサンチンについても同様にアラビアガム の乳化特性により物理安定性が

高まった可能性が考えられる。 また、 Y ― シクロデキストリ ンについても包接 作

用により、 w-3 系 不飽和 脂肪酸トリ グ リ セリ ド類の酸化に対する安定 性を向

上させることが報告されているため〔42〕、 アラビアガム とY― シクロデキスト

リ ンを併 用することによってさらなる安定性 の向上につながったと考えてい

る。

- 40 -



第3靡

第3章 ラットにおけるフコキサンチン乳化粉末摂取による

フコキサンチン代謝物の体内動態の検討

第1節 目的

フコキサンチンなどのカロチノ イド類は、 一般的に消化・吸収性は低く、 摂

取してからカロチノ イドが小腸 に吸収されるまでには、 カロチノ イドの食品

マトリ ックスからの放出や混合ミセルヘの取り込みなど、 様々な要 因 が影轡

することが知られている〔27〕。 カロチノ イドなどの脂溶性 成分は、 胆汁によ

るミセル化、 小腸内でのリ パ ー ゼによる加水分解を経て小腸 上皮から吸収さ

れるが、 胆汁 の分泌は食 事によって刺激される。 不飽和 脂肪酸である DHAを

ラットに摂取させた実験では、 食 餌摂取時の場合と比 較して、 絶食時の場合

は DHAの最 大血中濃度(Cmax) が低値を示すことが報告されていることか

ら〔28 〕、 効率良く脂溶性成分を体内に吸収させるにはサプリ メント摂取前に

食 事を摂ることが望ましい。 しかし、 サプリ メントは通常 、 摂取タイミング

を指定 していないため、 摂取タイミング によっては、 カロチノ イドなどの脂

溶「生成分は効率よく体内に吸収されない場合があり、 期待する効果が 得られ

にくくなることが懸念される。 カロチノ イドの一種であるルテインでは、 乳

化剤としてホスファチジルコリ ンを用いて乳化することによって、 絶食時で

も効率よく体内に吸収できることが報告されており〔31〕、 また、 フコキサン

チンにつ いてもリ ゾホスファチジルコリ ンを用いて混合ミセルに可溶化する

ことによって、 マウスにおいてフコキサンチン代謝物が血中や肝臓などの組

織中から検出されることが明らかとなっている〔11〕。 このようにフコキサン

チン原料に乳化処理 を施すことによって、 体内への吸収性の向上が期待でき

るが、 実際 に油状 形態のものと比較検証 した報告はない。 そこで本章では、

フコキサンチン合有油摂取を対照 として、 第2章で作製したフコキサンチン
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1.1%乳化粉末をラットに摂取させることによるフコキサンチン代謝物の体内

動態への影馨 について検討を行った。

第2節 フコキサンチン代謝物体内動態確 認試 験

1. 実験方法

1-1. 動物実験

【試薬 】

· 4 0  mg/ mLペ ントバルビター ルナトリ ウム 溶液

… ペ ントバルビター ルナトリ ウム (S igma-A l drich, USA) 40  mgにプ

ロピレング リ コー ル（試薬特級 、 富士 フィ ルム和光純薬 ） 0 .4 mLとエ

タノ ー ル（試薬特級 、 富 上 フィ ルム和光純薬 ）0 .10 5 mLを加え溶解し、

純 水で lmLにした。

· 5 mg/ mLブトルファノ ー ル溶液

… ブトルファノ ー ル酒石 酸塩 （富士 フィ ルム 和光純薬 ） 5 mgを生理食塩

水で溶解し、 生理食塩 水で lmLにした。

・フコキサンチン油投与液(F xO il)

… フコキサンチン含量が 33.3%となるように、 フコキサンチン 10 %含有

オイル(T hinO g en™ フコキサンチンオイル10 %、 EGGJapan ) を食

用油 （パナセー ト810 、 日油） に溶解 した。

・フコキサンチン乳化粉末投与液(F xE M)

… フコキサンチン合 量が 33.3%となるように、 第2章で作製したフコキ

サンチン 1.1%含有乳化粉末を純 水に分散した。
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【 方法 】

本研究における動物実験は、 岩 手 大学 および協和 発 酵バイオ株式 会社 の動

物実験倫 理委員 会による承 認を受 け実施した（岩 手 大学 A201620 、 協和発 酵

バイオ株式 会社 BKK-170 6 - 0 0 081 )。 動物は個別 のステンレスケ ー ジで室温

22土 1°c 、 明暗 12 時間サイクル(6:oo -1s:oo ) の環 境で自由 飲 水、 自由 摂取

の条件 下で飼育 した。 7 週 齢雄性Sprag ue- Dawley 系 ラット（日本エスエル

シー ） を1 週間の予備飼育 後にフコキサンチン油投与群(F xO il群， n= 24 ) 

とフコキサンチン乳化粉末投与群(F xE M群， n= 24 ) に群分けし、 18 時間

絶食 後に F xO ilもしくは F xE M(ともにフコキサンチンとして 1 mg/30 0 g 

BW投与） を3 mL/3 0 0 g BWにて単 回強制経口投与した。 投与後 1 , 2 ,  4 ,  6 ,  

12 , 24 時間の各 時点 において、 F xO il群およびF xE M群をそれぞれ4 匹 ずつ、

麻酔 下(4 0 mg/ mLペ ントバルビター ルナトリ ウム 溶液の腹腔内注射 (4 0

mg/kg BW)及 び 5 mg/ mLブトルファノ ー ル溶液の皮下注射(2 mg/kg BW) 

併 用） で下大静脈 から採血を行い、 全採血による安楽死 後に肝臓、 排腹筋、 腎

臓を採取した。 血液はヘパ リ ン処理を行った試 験管 に入 れ、 3 , 0 0 0 X g、 15 分

間の遠 心分離 処理により上清 を回収し、 血漿を得た。

1-2. 血漿中、 組織中のフコキサンチノ ー ル濃度の測定

フコキサンチンは消化管内でフコキサンチノ ー ルに代謝された後、 体内に

吸収されることから、 フコキサンチノ ー ルの濃度からフコキサンチン体内動

態を検討 した。 フコキサンチノ ー ルの分析 は H ashimotoら〔11〕 の方法 を参

考に実施した。

【試薬 】

・リ ン酸緩衝 生理食塩 水( PBS)
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… PBS粉末( P5368 -10PA K、 S igma-A l drich, USA) 1 パ ックを蒸留水に

溶解し、 lLにメスアップした。

・ジクロロメタン— メタノ ー ル(1:2 , v / v )混液

… ジクロロメタン（特級 、 富士 フィ ルム 和光純薬 ） 3 0  mLとメタノ ー ル

(H PLC 用、 キシダ 化学） 6 0 mLを混合した。

· 95%メタノ ー ル溶液

… メタノ ー ル(H PLC 用、 キシダ 化学） 95 mLと蒸留 水 5 mLを混合し

た。

・ジメチルスルホキシド(DMSO ) ー メタノ ー ル(1:1 , v / v )混液

… DMSO (特級 、 富士 フィ ルム和光純薬 ） 50 mLとメタノ ー ル(H PLC

用、 キシダ 化学） 50 mLを混合した。

・メタノ ー］レ - 0 .3%( w/ v) 酢 酸アンモニウム ( pH 3. 0 )  (7:3 , v / v )  

… 酢酸アンモニウム （キシダ 化学） 1.8 gを秤 量後、 蒸留 水を加え、 酢酸

（特級 、 キシダ 化学）にて pH 3. 0 に調整した。 その後、 蒸留 水にて 6 0 0

mLにメスアップし、 メタノ ー ル(H PLC 用、 キシダ 化学）を14 0 0 mL 

加え、 混合した。

・フコキサンチノ ー ル標 準 液

… フコキサンチノ ー ル（富士 フィ ルム和光純薬 ）1. 6 0 mgを秤 量し、 95%

メタノ ー ルに溶解、 10 mLにメスアップし、 標 準 原 液とした。 標 準 原

液を 95%メタノ ー ルで 50 0 倍 (518 . 75 nM) , 10 0 0 倍 (259.38 nM) , 

20 0 0 倍(129. 6 9 nM) 希釈し、 標準 液とした。

・アスタキサンチン内部標 準 液

… アスタキサンチン（富士 フィ ルム和光純薬 ）2.35 mgを秤 量し、 クロロ

ホルム （特級 、 キシダ 化学） に溶解、 10 mLにメスアップし、 標 準 原

液とした。 標 準 原 液を 95%メタノ ー ルで 10 0 倍 に希釈し、 内部標 準 液
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とした。

【 方法 】

血漿 40 0 µLに等量の PBS、 あるいは肝臓、 I非腹筋および腎臓 10 0 mgに

9倍量の PBSを添加し、 アスタキサンチン内部標準 液 lO µLを加えた後、 肝

臓、 肺腹筋および腎臓についてはビー ズ粉砕機(µ T-12、 タイテック） を用い

てホモジナイズ処理を施し、 ホモジネー トを 得 た。 上記 サンプル SOO µLに蒸

留水6 0 0 µL、 ジクロロメタン— メタノ ー ル(1:2、 v / v )混液1. 5 mLを添加し

た後、 3 mLのジクロロメタンを加えてフコキサンチノ ー ルを抽出し、 遠 心分

離 (1 ,8 70 X g、 15分間） 後にジクロロメタン層 を回収した。 回収したジク

ロロメタン層 を減圧乾燥 により乾 固 後、 残演 を DMSO— メタノ ー ル(1:1、 v / v )

混液に再溶解し、 H PLC に供 した。 カラム は C apce l l pak C18 U G 120 (250 

Illlll X 4. 6 Illlll 、 資 生堂 ） を用い、 カラム 温 度は 35℃、 検出波長は 450 nm

とした。 移動相の流速は 1. 0 mL/minとし、 移動相A(メタノ ー ル— 0 .3%( w/ v) 

酢酸アンモニウム ( pH 3. 0 )  (7:3 , v / v )) と移動相 B(メタノ ー ル） を測定開

始 は移動相Aと移動相 Bをso:20 の割合で送 液し、 25 分までの間に 0:10 0

まで移動相 Bの割合を増加させ送 液した。 フコキサンチノ ー ル標 準 液も同 様

の操 作を行った。

投与後 1 時間から 24 時間の間の血漿中および糾 織 中のフコキサンチノ ー

ル濃度 の曲線 下面積( x軸 ： 時間 [ h] 、 y 軸 ： フコキサンチノ ー ル濃度 [ nmol/ mL

もしくは nmol/ g] ) を積算 により算出し、 AUC (1 -24h) として表した。

1-3. 統計解析

本実験で測定 して 得 られたデー タは平均 値と標 準誤差 で示した。 統計解析 に

は G raphpad I nS tat S oft ware Ve r.3. 0 ( G raph pad S of tware, I n c. , USA) を
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使用し、 異なる試 験試料を投与した2群 間での差 を U npaire d stude n t' s  t te st 

によって有意 差判 定 を行った。 また、 同 じ試 験試料を投与した群間における

経時的変 化の統計解析 については一元 配置分散分析 (ANOVA )を行い、 差 が

認められた場合には T ukey の多重 検 定 を行った。 いずれの場合も p< 0 . 0 5 で

有意 差 があるとした。

2. 結果

2-1. 血漿中のフコキサンチノ ー ル濃度の推移

F xO il群および F xE M群 の血漿中フコキサンチノ ー ル濃度の推移 、 および

投与後 1 時間から 24 時間の間の血漿中フコキサンチノ ー ル濃度の曲線下面

積 (AUC (1 ·24h) ) を図3 -1 に示した。 群内比 較において、 F xO il摂取群は投与

6 時間後までは 有應 なフコキサンチノ ー ル濃度の上昇は見 られず、 投与 12 時

間後において最 裔濃度(0. 08 土 0 . 02 nrn ol/rnL) に到達した。 一方で F xE M摂

取群は投与 2 時間後から漸次的にフコキサンチノ ー ル濃度の 有意 な上昇 が見

られ、 投与 4 時間後において最高濃度(0 . 3 9 土 0 . 03 nrn ol/rnL) に到達した。

F xO il摂取群 と比較して、 F xE M群 は投与 2 時間後からフコキサンチノ ー ル

濃度の有意 な高値となっており、 有意 差 は投与 12 時間後まで認められた。

AUC ( 1 ·24h) はF xO il摂取群 に対して、 F xE M摂取群 で 4.23 倍であった。
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図 3- 1 . FxOil 摂取群お よ び FxEM 摂取群 の血漿中 フ コ キ サ ン チ ノ ール濃度 の推

移、 お よ び血漿中 フ コ キ サ ン チ ノ ール濃度 の AUC (l-24h) 

(A) FxOil 摂取群 （△) 、 お よ び FxEM 摂取群 （●） の血漿中 フ コ キ サ ンチ ノ ール濃度

推移 を HPLC に よ り 測 定 し た 。 各 シ ン ボル は 平均値、 エ ラ ー バ ー は標準誤差 を 示す

(FxOil 摂取群 ： n = 4、 FxEM 摂取群 ： n = 4) 。 ＊ は FxOil 摂 取群 に 対 し て 有意差あ り

(p < 0 .05) 。 ＊＊ は FxOil 摂 取群 に 対 し て 有意差 あ り (p < 0 .0 1 ) 。 群 内 に お い て 、 異 な る

記号間 で有意差 あ り (p < 0 .05) 。 (B) FxOil 摂取群お よ び FxEM 摂取群の血漿中 フ コ キ

サ ン チ ノ ール濃度 の AUC(I -24h) を 算 出 し た。
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2-2. 肝臓中のフコキサンチノ ー ル濃度の推移

F xO il群および F xE M群の肝臓中フコキサンチノ ー ル濃度の推移 、 および

投与後 1 時間から 24 時間の間の肝臓中フコキサンチノ ー ル濃度の AUC <1-

24h) を図3-2 に示した。 血漿における結果と同 様に、 群内比較において、 F xO il

摂取群は投与 6 時間後までは有意 なフコキサンチノ ー ル濃度の上昇は見 られ

ず、 投与 12 時間後において最 高 濃度(0 . 6 0 土 0 . 0 9 nrn ol/ g) に到達した。 一

方でF xE M摂取群は投与2時間後から漸次的にフコキサンチノ ー ル濃度の 有

意 な上昇 が見 られ、 投与 4 時間後において最高濃度(2.4 0 士 0 .17 nrn ol/ g) に

到達した。 F xO il摂取群と比 較して、 F xE M群は投与 1 時間後からフコキサ

ンチノ ー ル濃度の 有意 な裔値となっており、 有意 差は投与 6 時間後まで認め

られた。 AUC (1 -24h)はF xO il摂取群に対して、 F xE M摂取群で 3.23 倍であっ

た。
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図 3-2 . FxOil 摂取群お よ び FxEM 摂取群の肝臓 中 フ コ キ サ ンチ ノ ール濃度 の 推

移、 肝臓 中 フ コ キ サ ン チ ノ ール浪度 の AUC(l-24h)

(A) FxOil 摂取群 （△) 、 お よ び FxEM 摂取群 （●） の肝臓 中 フ コ キ サ ン チ ノ ール濃度推

移 を HPLC に よ り 測定 し た。 各 シ ン ボルは平均値、 エ ラ ーバ ー は標準誤差 を示す (FxOil

摂取群 ： n = 4、 FxEM 摂 取群 ： n = 4) 。 ＊＊ は FxOil 摂取群 に対 し て 有意差あ り (p < 0 .0 1 ) 。

群 内 に お い て 、 異 な る 記号間 で有意差 あ り (p < 0 .05) 。 (B) FxOil 摂取群お よ び FxEM

摂取群の肝臓 中 フ コ キ サ ン チ ノ ール濃度 の AUC (1 -24h) を 算 出 し た 。
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2-3. 排腹筋中のフコキサンチノ ー ル濃度の推移

F xO il群および F xE M群の肺腹筋中フコキサンチノ ー ル濃度の推移 、 およ

び投与後 1 時間から24 時間の間の排腹筋中フコキサンチノ ー ル濃度のAUC

(1 -24h) を図3-3 に示した。 群内比 較において、 F xO il摂取群は 有意 なフコキサ

ンチノ ー ル濃度の上昇は見 られなかったが、 投与 24 時間後においてフコキサ

ンチノ ー ル濃度が上昇 する傾 向が見 られた( 0 . 27 土 0 .15 nrn ol/ g)。 一方で

F xE M摂取群は投与 6 時間後から漸次的にフコキサンチノ ー ル濃度の上昇 が

見 られ、 投与 12 時間後において最高濃度(0 .47士 0 . 08 nrn ol/ g)に到達した。

F xO il摂取群と比較して、 F xE M群は投与 2 時間後からフコキサンチノ ー ル

濃度の 有應 な裔値となっており、 有意 差 は投与 12 時間後まで認められた。

AUC (1 -24h) はF xO il摂取群に対して、 F xE M摂取群で 2. 58 倍であった。
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図 3-3 . FxOil 摂取群お よ び FxEM 摂取群の排腹筋 中 フ コ キ サ ン チ ノ ール濃度 の

推移、 排腹筋 中 フ コ キ サ ン チ ノ ール濃度 の AUC(1-24h)

(A) FxOil 摂取群 （△） 、 FxEM 摂取群 （●) お よ びの肺腹筋 中 フ コ キ サ ンチ ノ ール

濃度推移 を HPLC に よ り 測 定 し た。 各 シ ン ボルは平均値、 エ ラ ーバ ー は標準誤差 を

示す (FxOil 摂取群 ： n = 4、 FxEM 摂取群 ： n = 4) 。 ＊ は FxOil 摂取群 に 対 し て 有意

差 あ り (p < 0 .05) 。 ＊＊ は FxOil 摂取群 に 対 し て 有意差あ り (p < 0 .0 1 ) 。 群 内 に お い

て 、 異 な る 記号間 で有意差 あ り (p < 0 .05) 。 (B) FxOil 摂取群お よ び FxEM 摂取群

の排腹筋 中 フ コ キ サ ン チ ノ ール濃度 の AUC (I -24h) を 算 出 し た。
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2-4. 腎臓中のフコキサンチノ ー ル濃度の推移

F xO il群および F xE M群の腎臓中フコキサンチノ ー ル濃度の推移 、 および

投与後 1 時間から 24 時間の間の腎臓中フコキサンチノ ー ル濃度の AUC (1 -

24h) を図3-4 に示した。 群内比較において、 F xO il摂取群は投与 12 時間後ま

では 有意 なフコキサンチノ ー ル濃度の上昇は見 られなかったが、 投与 24 時間

後において最 裔濃度(0 . 56 土 0 .21 nmol/ g) に到達した。 一方で F xE M摂取群

は投与 4 時間後から漸次的にフコキサンチノ ー ル濃度の 有意 な上昇が見 られ、

投与 12 時間後において最高濃度(1. 01士 0 .17 nmol/ g)に到達した。 F xO il摂

取群と比較して、 F xE M群は投与 1 時間後からフコキサンチノ ー ル濃度の 有

意 な裔値となっており、 有應差 は投与 12 時間後まで認められた。 AUC (1 -24h) 

は F xO il摂取群に対して、 F xE M摂取群で 3.11 倍であった。
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図 3-4. FxOil 摂取群お よ び FxEM 摂取群 の 腎臓 中 フ コ キ サ ンチ ノ ール濃度 の 推

移、 腎臓 中 フ コ キ サ ン チ ノ ール浪度 の AUC(l-24h)

(A) FxOil 摂取群 （△) 、 お よ び FxEM 摂取群 （●) の 腎臓 中 フ コ キ サ ン チ ノ ール濃度推

移 を HPLC に よ り 測定 し た。 各 シ ン ボルは平均値、 エ ラ ーバ ー は標準誤差 を示す (FxOil

摂取群 ： n = 4、 FxEM 摂 取群 ： n = 4) 。 ＊＊ は FxOil 摂取群 に対 し て 有意差あ り (p < 0 .0 1 ) 。

群 内 に お い て 、 異 な る 記号間 で有意差 あ り (p < 0 .05) 。 (B) FxOil 摂取群お よ び FxEM

摂取群 の 腎臓 中 フ コ キ サ ン チ ノ ール濃度 の AUCc1 -24hl を 算 出 し た 。
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3. 考察

本実験では、 フコキサンチン油摂取群を対照 として、 フコキサンチン乳化

粉末摂取によってフコキサンチンがどのような体内動態を示すか検討 するた

めに、 ラットを用いて評価 を行った。 本実験を行うにあたり、 フコキサンチ

ンの安定 性が低いという既 存報告から、 動物実験に使用するフコキサンチン

投与サンプルの安定 性（すなわち 、 フコキサンチン投与サンプル調 製後から

ラットヘの投与までの安定性） の点 、 さらサンプル投与後、 体内に吸収され

るまでの安定 性（すなわち 、 消化管内での安定 性） の点 について懸念があっ

た。 フコキサンチン油は投与前日に調 製し、 その後投与する2時間前まで 4 ℃

にて保管 した。 その後は室温 にて 2 時間静置 し投与を実施した。 また、 フコ

キサンチン乳化粉末溶液は投与する 2 時間削 に調 製し、 調 製後は室温 にて静

置 し投与を行った。 Z haoら〔26 〕 は、 褐藻から抽出したフコキサンチン（純

度 95% ) をキャ ノ ー ラ油に溶解し、 フコキサンチン濃度を20 0 mg/Lに調 製

したものを空気および光(3 0 0 l ux)存在下で 25℃にて保管 したところ、 少な

くとも 1 週間はフコキサンチン含量に変化が見 られないことを示している。

Z haoらが用いたキャ ノ ー ラ油にはトコフェロー ルが 含有している可能性が

あり、 そのトコフェロー ルがフコキサンチンの減衰抑 制に寄与したことが考

えられる。 本実験で使用した食 用油 （中鎖脂 肪酸油） にはトコフェロー ルな

どの抗酸化物質は含まれていないため、 より早 い段階でフコキサンチンの減

衰 が始 まることも考えられた。 しかしながら、 図 2·4 の結果 の通 り、 中鎖脂

肪酸油に溶解したフコキサンチンの 4 0 ℃、 1ヶ月時点 でのフコキサンチン残

存率は約8 0 %であったことから、 数時間の室温放置 によってフコキサンチン

が減衰 するとは考えにくい。 このことはフコキサンチン乳化粉末溶液でも同

様であり、 本実験で使用した投与サンプルの安定性（濃度） については間 題

がなかったと考えている。
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F xO il摂取群において、 血漿中および組織 中のフコキサンチノ ー ル濃度は

サンプル投与後すぐ には上昇せず、 投与 6 時間後あたりから漸次的に上昇す

ることが示された。 この結果から、 絶食 状態においてフコキサンチンを油で

溶解したものを投与すると、 胆汁 分泌が促進されず、 体内でのフコキサンチ

ンのミセル化や消化 ・吸収が進み難くなっており、 体内に移 行するまでに相

当 の時間を要 することが推測された。 一方で F xE M摂取群においては、 血漿

中および組織 中のフコキサンチノ ー ル濃度がサンプル投与 2 時間後から上昇

していることが示され、 早 い段階 から体内に移 行していることが明らかとな

った。 坂 口 ら〔28 〕 は、 フコキサンチンと同じ脂 溶性 成分である DHAを乳化

製剤化することにより、 摂食 、 絶食にかかわらず、 高い吸収性を示すことを

明らかにしているため、 同じ脂溶性成分であるフコキサンチンについても乳

化粉末化することによって、 食 事の 有無 にかかわらず、 フコキサンチンは効

率良く体内に吸収できると考えられる。

H ashimotoら〔11〕 の報告では、 フコキサンチンを混合ミセルに可溶化し

たものをマ ウスに投与することによるフコキサンチン代謝物の体内動態を検

討 している。 その中で血漿と肝臓におけるフコキサンチノ ー ル濃度の最高濃

度到達時間は投与後 4 時間となっており、 今回 の動物実験と一致 しているが、

腎臓での最高濃度到達時間は H ashimotoらの結果は投与後 4 時間であった

のに対し、 本研究では投与後12 時間であった点 は非 常に興味深 い。 これまで、

乳化剤の添加量の違 い 〔31〕 や乳化剤の種類の違 い〔43 〕 による吸収性への

影聾 が報告されていることから、 乳化剤の種類や 添加量が影轡 している可能

性がある。 また、 エ マ ルションの粒子径の違 いによる体内吸収性への影響も

報告されており、 小川 ら〔44 〕 は 250 nmの粒子径であるアスタキサンチン

のエマ ルション製剤と比較して、 110 nmの粒子径であるエマ ルション製剤の

ほうがラットにおけるアスタキサンチンの体内吸収性が高かったことを報告
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している。 H ashimotoらの作製したフコキサンチン混合ミセルのエマルショ

ン粒子径の大きさは不明であるが、 本研究で用いたフコキサンチン乳化粉末

のエマルション粒子径 との違 いが、 腎臓における Tmaxの違 いに繋 がった可

能性が考えられ、 乳化処理のエ夫 により吸収効率などを調整できる可能性が

あるかもしれない。 また、 今回 の結果は骨格筋（排腹筋） 中のフコキサンチノ

ー ルの動態を示した初 めての知見 であるが、 l非腹筋においてもフコキサンチ

ン乳化粉末の投与によってフコキサンチン代謝物濃度が効率的に上昇するこ

とが示された。 C 57 BL/6J マウスにおいてフコキサンチン含有餌摂取による

骨格筋中の GLUT4 mRNAの発 現上昇や血糖値の低下 が報告されている〔16 〕。

したがって、 フコキサンチン乳化粉末を摂取することでもこれらの因子 の変

化を介 した糖代謝改善が高まるなどの効果が期待できるかもしれない。

本 研究では、 フコキサンチノ ー ルの体内動態について検討 を行ったが、 フ

コキサンチノ ー ルは肝臓などでさらにアマロウシアキサンチンAへと変換さ

れるため、 アマロウシアキサンチンAの動態についても 検討 することにより、

フコキサンチン乳化粉末摂取後のフコキサンチン代謝動態がより詳細 に明ら

かになると考える。 アマロウシアキサンチンAは標品が販売されておらず、

アマロウシアキサンチンAを含有するホヤ などの洵産 物から単離 と精 製を行

う必要があるため、 入 手方法 含め、 今後検討 することは重要である。
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第4章 総合考察

本研究では、 フコキサンチンは安定性に乏しく、 熱、 空気、 光などの外部要

因 によって分解しや すいことから、 長期 間の品質担 保を実現するために乳化

製剤化技術を用いて、 保存安定 性に優れたフコキサンチン乳化粉末の作製を

行った。 また、 フコキサンチンをはじめとしたカロチノ イド類は消化・吸収

性が低く、 摂取してからカロチノ イドが小腸 に吸収されるまでには様々な要

因 が影馨 するが、 乳化することによって体内への吸収性の向上が期待された。

そこで、 作製したフコキサンチン乳化粉末を摂取した際に体内への吸収性が

向 上するかどうかについて、 ラットを用いて検討 した。

フコキサンチンに適した乳化剤、 抗酸化剤、 安定 化剤、 賦形剤の選定 、 さら

に 添加量と組み合わせ比 率検討 を実施し、 作製したフコキサンチン乳化粉末

は 4 0 ℃、 4ヶ月 の保存においてもフコキサンチンが 90 %以上残 存しているこ

とが明らかとなった。 保存安定 性が向 上した要 因として、 抗酸化物質である

トコフェロー ルの添加、 安定 化剤であるY― シクロデキストリ ンおよびアラビ

アガム の添加が寄与したことが示唆された。 特にフコキサンチンの残 存率を

鑑 みると、 アラビアガム とY ― シクロデキストリ ンを使用したことが、 フコキサ

ンチンの安定 性に最も寄与したと考える。 また、 乳化安定性については、 シ

ョ糖脂肪酸エステル、 およびモノ ラウリ ン酸デカグ リ セリ ンの 2 種類の乳化

剤を用いることによって向 上することが示された。 使用したショ糖脂肪酸エ

ステル、 モノ ラウリ ン酸デカグ リ セリ ンともに HLB値が高かったため（それ

ぞれ約 19、 約 17 )、 HLB値が高いほど、 フコキサンチンの乳化安定性が高ま

ることが示唆されたが、 同様に HLB 値が高いモノ ミリ スチン酸デカグ リ セ

リ ン(HLB: 約 16 ) ではフコキサンチンの乳化安定 化が不十分であったこと

から、 脂肪酸の違 いによる影響も考えられた。
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本研究におけるフコキサンチン乳化粉末の作製規模は 1 kg 未満であった

が、 今後、 フコキサンチン乳化粉末を製品化するためには、 規模の大きい実

機での製造効率や製造コストを考慮 する必要がある。 乳化液を噴霧乾燥 させ

て乳化粉末を 得 る際、 乳化粉末の回収率は 90 %を超 えていることが望ましい

が、 それには乾燥 粉末の粒 度や流動性などが影響 する。 回収率が下がる要因

としては、 噴霧乾燥機の乾燥室内の壁面への粉末の付着や製造ラインヘの残

存などが挙げられるが、 本 研究で作製したフコキサンチン乳化粉末が実機で

製造した際に、 どの程 度の回収率になるかは今後検討を実施しなければなら

ない。 もし、 フコキサンチン乳化粉末の回収率が低い場合は、 噴霧乾燥 の条

件 （乳化液の供給 量、 ロー タリ ー アトマイザー の回 転数など） を変更 の検討

や、 二 酸化ケ イ素 〔45〕 などの加工助 剤を添加することにより流動性を改善

させる等 の検討 が必要になるであろう。 また、 製造効率や製造コストを考え

る際、 噴霧乾燥 に供 する乳化液中の固形分濃度も大きな要因 となってくる。

本 研究でフコキサンチン乳化粉末を作製する際の乳化液の固形分濃度は

20 %であったが、 実機製造の際はより固形分濃度を上げることが望 ましい。

一例 として、 噴霧乾燥 に供 する溶液の水分量が 50 %から 6 0 %に増 加すること

により、 生産 量が 35%低下することが示されている〔46 〕。 一方で、 固 形分濃

度を上げる際、 配 合する各 食品素材の水に対する溶解度や乳化装置 の能力も

考慮 する必要がある。 本研究で作製したフコキサンチン乳化粉末の成分の中

で配 合比率が高いものはy— シクロデキストリ ンとデキストリ ンであるが、 と

もに溶解度は裔い物質であるため(y - シクロデキストリ ンの溶解度：23.2  

g /10 0 mL、 デキストリ ンの溶解度：製品のデキストロー ス当 量(DE ) などに

よって異なる）、 固形分濃度は20 %以上に調 製することは可 能である。 しかし

ながら、 固形分濃度の上昇 に伴 い、 溶液の粘 度も上昇 することから、 乳化処

理工程 で影響が出る可 能性が考えられる。 乳化装置 の能力によっては粘 度の
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高い溶液の処理 が不可 である可能性が考えられるため、 使用する乳化装置 の

能力に合わせて固 形分濃度を調整するか、 もしくは高粘 度対応 の乳化装憤 の

使用を検討 するかの対応 が必要になってくるだろう。

製品化の際、 乳化粉末を充填 する包 材についても考慮 する必要 がある。 本

研究でフコキサンチン乳化粉末の保存安定 性を検討 した際は、 フコキサンチ

ン乳化粉末は内袋 としてポリ エチレン袋 、 外袋 としてアルミラミネー ト袋 を

用いた。 アルミラミネー ト袋 の酸素や湿 度に対するバ リ ア性は非常 に高く

〔47〕、 保存性に優れた包 材であるが、 製品コストを考慮 すると、 より安価な

包 材を使用することの検討 も必要 であろう。 ポリ エチレン袋 はアルミラミネ

ー ト袋 よりも安価 であるが、 バ リ ア性に劣 っているため、 フコキサンチン乳

化粉末製品の外袋 としてポリ エチレン袋 が使用できるかどうかは、 保存安定

性試 験にて評価 することが必須 であるため、 より製品コストの低減 が必要で

ある場合は今後検討 したいと考えている。

作製したフコキサンチン乳化粉末をラットに摂取させることによるフコキ

サンチン代謝物の体内動態への影響について検討を行ったところ、 F xO il摂

取群と比較して、 F xE M群ではフコキサンチン代謝物の体内吸収性が向上し

ていることが明らかとなった。 F xO il摂取群において、 血漿中および組織中

のフコキサンチノ ー ル濃度はサンプル投与後すぐ には上昇せず、 投与 6 時間

後あたりから漸次的に上昇したから、 絶食 状態においてフコキサンチンを油

で溶解したものを投与すると、 胆汁分泌が促進されず、 体内でのフコキサン

チンのミセル化や消化・吸収が進み難くなっており、 体内に移 行するまでに

相当 の時間を要することが推測された。 一方で F xE M摂取群においては、 血

漿中および組織中のフコキサンチノ ー ル濃度がサンプル投与 2 時間後から上

昇していることが示され、 早 い段階から体内に移 行していることが明らかと

なった。 このことから、 フコキサンチンを乳化粉末化することによって、 食
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事の有無 にかかわらず、 フコキサンチンは効率良 く体内に吸収できると考え

られる。

これまで動物試 験やヒト試 験におけるフコキサンチンの有用性を示した報

告の多くは継 続的にフコキサンチンを摂取した結果である。 例 えば、L iら〔23 〕

やAbidov ら〔24 〕 はフコキサンチン摂取による脂 肪燃焼促進作用を見出して

いるが、 有意 な効果が現れるまで 1ヶ月以上の摂取を要している。 また、 KK

Ay マウスにおける GLUT4 の tran sl ocation促淮 作用〔16 〕 についても、 フ

コキサンチン混餌食を2 週 間摂取させたことによる結果である。 今回 の動物

実験において、 フコキサンチン乳化粉末を摂取することにより、 体内への吸

収性が向上していることが明らかとなっているため、 フコキサンチン乳化粉

末を継 続的に摂取した場合の生理機能についても、 より早 期 の顕在 化が可能

となることが考えられる。 さらにこのフコキサンチンの乳化粉末化による吸

収性向上は、 フコキサンチンの 有効量の低減 化にも繋 がる可能性も考えられ

る。 しかしながら一方で、 フコキサンチン乳化粉末の継 続摂取によるフコキ

サンチンもしくはフコキサンチン代謝物の蓄積性や、 それに伴 う生理作用へ

の影響についての知見 はない。 これまでに検討されている反復 投与毒性試 験

では、 ラットにおいて 50 mg/kg BWのフコキサンチン用量にて 28 日間投与

した際 、 毒性は認められず〔48 〕、 またマウスにおいても、 1 g/kg BWのフコ

キサンチン用量にて 3 0 日間投与したところ、 肝臓、 腎臓、 牌臓および生殖腺

組織内に異 常な変 化は認められなかった〔4 9〕。 さらにヒトにおいては、 4 mg/

日 のフコキサンチン用量にて 3 ヶ月間摂取したところ、 血液検査結果に異常

は見 られなかったことから〔23 〕、 フコキサンチンの有効量（約2 mg/1 回 の

摂取量） の 2 倍程 度の摂取量でも安全面には間 題がない可 能性は高い。 しか

しながら、 フコキサンチン乳化粉末を摂取する場合、 どの摂取量までは安全

であるかどうかの確 認、 また、 長期 保存に伴 うフコキサンチンの分解により
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生じる生成物の同定 、 その生成物の安全性 の確 認などの検討を進めることは

実用上璽要なことであろう。 また、 フコキサンチンの生理機能性は脂肪糾 織

をター ゲ ットにした効果が多く報告されているが 〔50 , 51〕、 脂肪組織におけ

るフコキサン代謝物の動態については未 検討 であるため、 今後検討 すること

は重要である。

将来的にはヒトにおいてフコキサンチン乳化粉末の 有用性を示すことが重

要となってくるが、 その場合、 種差 による吸収性の違いを考慮 して進めなけ

ればならない。 A saiらの報告 〔52〕 では、 被 験者に 6 .1 mg のフコキサンチ

ンを含有したワカメの油炒 めを1 遇 間摂取し続けた後、 血漿中の濃度を分析

したところ、 フコキサンチノ ー ルが検出されたものの、 定 量限 界以下(1. 0 nM) 

の濃度であったとしている。 さらに H ashimotoら〔53 〕 は被 験者に 31 mg の

フコキサンチンを含む コンブ抽出物を経口 投与したところ、 血中にフコキサ

ンチノ ー ルは検出されたものの、 アマロウシアキサンチンAは検出されなか

ったと報告している。 このように動物におけるフコキサンチン摂取による体

内動態と異なる報告がなされていることから、 ヒトにおけるフコキサンチン

乳化粉末摂取による有用性を検討 する場合は、 まずはフコキサンチンもしく

はフコキサンチン代謝物の体内動態から評価を行うことが重要である。

フコキサンチンはワカメやコンブなどの褐藻類のみに 含まれているが、 含

有量は微量であり、 収穫時期によっても 含量が変動する〔54 〕（表 4-1 および

表 4-2 )。 また、 加工 により含有量は大きく減少することから、 安定 した量を

抽出することは難しい。 そのため、 フコキサンチンを効率良く摂取するため

にはサプリ メントなどの機能性食品を活用することが重要である。
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表 4 -1. 食品中のフコキサンチン含有量

食品
mg/ lOO g 新鮮 物

(4月 ~8月採集）
ワカメ 11.1 

干 しワカメ 8.4  
マコンブ 18. 7  
塩 コンブ 2.2 

ヒジキ 2.2 
乾燥ひ じき 検出不 可
ホンダ ワラ 6 . 5 

干 しホンダ ワラ 検出不 可

表 4-2. マコンブの季節 によるフコキサンチン含有量の変化

採集日 mg/ lOO g 新鮮 物

3月 9日 5. 6 6  
4月 13日 21.2 
5月 18 日 21.3 
6月 10 日 19.1  

フコキサンチンを配 合した機能性食品は、 日本のみならず、 アメリ カやド

イツ などでも販売 されており、 脂肪燃焼促進作用をはじめとした様々な生理

作用の認知度が向上していきている。 日本でもフコキサンチンの認知度およ

び製品数が増 加し、 多くの人々の健康に寄与することを期待したい。

高齢社 会において、 医療 の進歩 や福祉 の充実は重要である。 しかし、 最も

望 ましいことは病気にならずに健康的な生 活を送 ることであり、 高齢になっ

ても元気に活動することができれば、 再 び就業 したり、 自 分の趣 味を楽 しむ

など活動の幅 を広げることができる。 また高齢者に関わらず、 全 ての人々が

日常生 活を健康に過 ご すためには日々の食生 活に気を付 けることはもち ろん

であるが、 機能性食品を取り入 れることも大切 な要因 になると考える。 本研

究の結果がその一助 になれば幸 いである。
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要約

フコキサンチンはワカメやコンブなどの褐藻類のみに微量に含 まれるカロ

チノ イドの一種である。 フコキサンチンはアレンや工 ポキシドなど独特の構

造を持つ物質であり、 動物に投与すると、 その大部分が吸収時にフコキサン

チノ ー ルヘと代謝され、 その後、 肝臓などでアマロウシアキサンチンAへと

変換されることが明らかとなっている。 これまでにフコキサンチンには抗酸

化作用、 抗ガン作用、 抗糖尿病作用、 ドコサヘキサエン酸(DHA) 合成促進

活性作用、 抗肥満作用などを有していることが報告されており、 特に抗肥満

作用については、 通常 、 褐色脂肪組織( BAT )以外では発 現しない un coupling

prote in 1 (UC Pl) を白 色脂 肪組織 (WAT) において発 現誘導するというユ

ニー クな作用機序 が明らかとなっている。

フコキサンチンは食品原糾 として販売 する上でいくつかの課題を有してい

る。 フコキサンチンは主にオイル状 原料として販売 されているため、 機能性

食品においては錠剤や飲料には使用できず、 ほとんどがソフトカプセル形態

に限 られている。 また、 フコキサンチンは安定性に乏しく、 熱、 空気、 光、 ま

たは酸「生曝露によって容易 に分解することが知られており、 製品の賞味期限

を設定 する上で、 長期 間の品質担保は難しいのが現状 である。 さらに、 一般

的にカロチノ イドの消化 ・吸収性は低く、 摂取してからカロチノ イドが小腸

に吸収されるまでには様々な要囚 が影聾 することが知られている。 このよう

な課題を解決する方法 の一 つとして、 乳化製剤化技術の利用がある。 オイル

状 原料に対して乳化剤を用いて乳化し、 賦形剤などの添加で粉末化すること

によって、 錠剤や飲料への配 合が可能となる。 また、 乳化することにより、 油

溶成分の水への分散性や保存安定 性が改善 することが報告されている。 さら

にカロチノ イドの一種であるルテインを乳化することによって、 絶食時でも
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効率よく体内に吸収できることが報告されていることから、 本研究では、 保

存安定性に優れたフコキサンチン乳化粉末を作製し、 その乳化粉末を摂取し

た際 に体内への吸収性が向上するかどうかについて検討 した。

〔第2章〕 フコキサンチンに適した乳化剤、 抗酸化剤、 安定 化剤、 賦形剤

のスクリ ー ニング を実施した。 その結果、 乳化剤としてモノ ラウリ ン酸デカ

グ リ セリ ン、 ショ糖脂 肪酸エステル、 抗酸化剤としてトコフェロー ル、 安定

化剤としてアラビアガム 、 Y ― シクロデキストリ ン、 賦形剤としてデキストリ ン

を選抜 した。 選抜 した乳化剤および安定 化剤については添加量および組み合

わせ比率検討を行い、 6 0 ℃保存安定性試 験において、 乳化安定性が高く、 か

つフコキサンチンが最 も残 存する配合量および配合比 率を選択した。 作製し

たフコキサンチン 1.1%含有乳化粉末の保存安定 性を評価 したところ、 40 ℃、

4 ヶ月 の保存において、 3 つの対照群である、 フコキサンチン結晶粉末を中鎖

脂 肪酸油で溶解したフコキサンチン含有油 、 フコキサンチン 10 %含有オイル

を菜種油で希釈 したフコキサンチン含有油、 およびフコキサンチン 10 %合有

オイルを中鎖脂 肪酸油で希釈 したフコキサンチン含有油 のそれぞれのフコキ

サンチン残 存量は 0 %、 59. 6 %、 8 .4%となったが、 フコキサンチン 1.1%含有

乳化粉末のフコキサンチン残 存量は 90 %以上であり、 保存安定 性に優れた乳

化粉末を作製することができた。 保存安定 性が向上した要囚 として、 抗酸化

物質であるトコフェロー ルの添加、 安定 化剤であるy— シクロデキストリ ンお

よびアラビアガム の添加が寄与したことが示唆された。 特にフコキサンチン

の残 存率の結果から、 アラビアガム とyー シクロデキストリ ンを使用したこと

がフコキサンチンの安定性に最も寄与したと考える。

〔第3章〕 フコキサンチン乳化粉末を摂取することにより、 体内への吸収
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性が向上することが考えらたが、 実際 に油 状 形態のものと比較検証 した報告

がなかったため、 フコキサンチン含有油摂取を対照 として、 ラットにおける

フコキサンチン乳化粉末摂取によるフコキサンチン代謝物（フコキサンチノ

ー ル） の血中および組織 中における動態について検討 を行った。 ラットにフ

コキサンチン含 有油もしくはフコキサンチン乳化粉末を摂取させ、 投与後1、

2、 4、 6 、 12、 24 時間の時点 で血漿、 肝臓、 瞥臓、 排腹筋を摘出し、 フコキ

サンチノ ー ル濃度を測定 した。 その結果、 フコキサンチン含 有油摂取群の血

漿中および組織 中のフコキサンチノ ー ル濃度はサンプル投与後すぐ には上昇

せず、 投与 6 時間後あたりから漸次的に上昇 することが示された一方で、 フ

コキサンチン乳化粉末摂取群においては、 血漿中および組織 中のフコキサン

チノ ー ル濃度がサンプル投与 2 時間後から顕著 に上昇 していることが示され、

早 い段階 から体内に移 行していることが明らかとなった。 特に乳化製剤の投

与により骨格筋においてもフコキサンチノ ー ル濃度の上昇 が認められたので、

骨格筋を介 した糖代謝の改善なども期待できると考えられる。 以上より、 フ

コキサンチン乳化粉末はフコキサンチン含有油より効率良くフコキサンチン

が体内に吸収されることが示された。

本研究により、 作製したフコキサンチン乳化粉末は、 機能性食品の原料 と

して幅 広く使用することが可能であり、 効率性高く生 理作用を発揮 できる可

能性が強く示唆された。 今後は、 フコキサンチン乳化粉末の健康機能に対す

る効果の検証 と、 製品化に向けた実機製造での適正 化検討を行う必要 がある

と考えられる。
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