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---------------------------------------------------- ---------- 

Abstract 

Chronic inflammatory diseases like diabetes are on a rise in the Western 

world. Based on the tsunami of new cases every year, new therapeutic measures 

must be considered. A promising avenue might involve the attenuation of 

underlying inflammation through natural health products (NHPs). This is 

because most NHPs have a rich history in traditional medicine and might be 

considered safer under appropriate doses and conditions. However, the biggest 

impediment in NHP research is that rarely do  these products come with verified 

health benefits or dosing schedules established through modern scientific 

research.  

 

欧 米 で は 、糖 尿 病 な ど の 慢 性 炎 症 性 疾 患 が 増 加 傾 向 に あ る 。毎 年 の 新 規 患 者 発 生 の 波

を 踏 ま え 、新 た な 治 療 法 を 検 討 す る 必 要 が あ る 。有 望 な 手 段 は 、天 然 健 康 食 品（ NHPs）

に よ る 基 礎 的 な 炎 症 抑 制 を 含 む か も し れ な い 。 な ぜ な ら 、 ほ と ん ど の NHPs は 伝 統 医

学 に お い て 豊 か な 歴 史 を 持 ち 、適 切 な 投 与 量 と 条 件 下 に お い て は よ り 安 全 で あ る と 考

え ら れ る か ら で あ る 。 し か し 、 NHP 研 究 の 最 大 の 障 害 は 、 こ れ ら の 製 品 が 、 現 代 の 科

学 的 研 究 に よ っ て 確 立 さ れ た 健 康 上 の 利 点 や 投 与 ス ケ ジ ュ ー ル な ど を ほ と ん ど 備 え

て い な い こ と で あ る 。  
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Fulvic acid (FvA), one such NHP, comes from humic substances produced by 

microorganisms in soil. Traditional me dicine and modern research claim FvA 

can modulate the immune system, influence the oxidative state of cells, and 

improve gastrointestinal function; all of which are hallmarks of diabetes. 

This minireview outlines the available peer -reviewed research on FvA and 

examines its anecdotal health claims. We show that although available 

research has been minimal, there is substantial evidence to pursue FvA 

research in preventing chronic inflammatory diseases, including diabetes.  

 

フ ル ボ 酸 （ FvA） は 、 土 壌 中 の 微 生 物 が 生 成 す る 腐 植 物 質 か ら 作 ら れ る NHP の 一 つ で

あ る 。伝 統 医 学 や 現 代 研 究 で は 、フ ル ボ 酸 は 免 疫 系 の 調 節 、細 胞 の 酸 化 状 態 へ の 影 響 、

胃 腸 機 能 の 改 善 な ど 、糖 尿 病 の 特 徴 的 な 症 状 を 改 善 す る と さ れ て い る 。こ の ミ ニ レ ビ

ュ ー で は 、 FvA に 関 す る 研 究 を 概 説 し 、 そ の 健 康 に 対 す る 逸 話 的 な 主 張 に つ い て 検 討

す る 。我 々 は 、利 用 可 能 な 研 究 は わ ず か で あ る が 、糖 尿 病 を 含 む 慢 性 炎 症 性 疾 患 を 予

防 す る た め に FvA 研 究 を 追 求 す る 実 質 的 な 証 拠 が 存 在 す る こ と を 示 す 。  

 

1.  Introduction 

イントロダクション  
 

Diseases associated with chronic inflammation such as diabetes, 

cardiovascular disease, and colitis have been increasing. For example, the 

number of people living with diabetes in Canada in 2015 was 3.4 million and 

is predicted to reach 5 million by 2025 [ 1]. Millions of dollars have been 

poured into the development of drugs to treat these diseases with little 

success [2]. Thus, it is time to explore new avenues in treating and 

preventing chronic inflammatory diseases. Natural health products (NHPs) may 

provide a promising route in this quest for alternatives. First, they require 

little to no development, and second, they are often accompanied by a history 

rich in traditional medicine [ 3]. Fulvic acid (FvA) is a publically available 

NHP that combines those two facts and may provide  promising outcomes for 

chronic inflammatory diseases.  

 

糖 尿 病 、心 血 管 疾 患 、大 腸 炎 な ど 慢 性 炎 症 に 関 連 す る 疾 患 は 増 加 の 一 途 を た ど っ て い

る 。 例 え ば 、 2015 年 の カ ナ ダ に お け る 糖 尿 病 患 者 数 は 340 万 人 で あ り 、 2025 年 に は

500 万 人 に 達 す る と 予 測 さ れ て い る [1]。 こ れ ら の 疾 患 を 治 療 す る た め の 薬 剤 の 開 発

に は 何 百 万 ド ル も 注 ぎ 込 ま れ て い る が 、 ほ と ん ど 成 功 し て い な い [2]。 し た が っ て 、

慢 性 炎 症 性 疾 患 の 治 療 と 予 防 に お け る 新 た な 道 を 模 索 す る 時 期 に 来 て い る 。天 然 健 康

食 品（ NHPs）は 、こ の 代 替 品 の 探 求 に お い て 有 望 な ル ー ト を 提 供 す る こ と が で き る か

も し れ な い 。第 一 に 、そ れ ら は ほ と ん ど 開 発 を 必 要 と せ ず 、第 二 に 、し ば し ば 伝 統 医

学 の 豊 か な 歴 史 を 伴 っ て い る [3]。フ ル ボ 酸（ FvA）は 、こ れ ら 2 つ の 事 実 を 組 み 合 わ

せ た 一 般 に 入 手 可 能 な NHP で あ り 、慢 性 炎 症 性 疾 患 に 対 し て 有 望 な 結 果 を も た ら す 可

能 性 が あ る 。  

 

FvA is a subclass of diverse compounds known as humic substances, which are 

by-products of organic degradation from microorganisms [ 4]. What separates 

FvA from other humic substances (HS) is a set of physical and chemical 

properties shown in Figure 1(a), indicated by Stevenson [ 5] and followed by 

the International Humic Substance Society (IHSS; St. Paul , Minnesota, USA) 

[4, 6]. By definition, FvAs consist in small molecular weight, hydrophilic, 

carboxylic-containing molecules.  

 

FvA は 、微 生 物 に よ る 有 機 物 分 解 の 副 産 物 で あ る 腐 植 物 質 と し て 知 ら れ る 多 様 な 化 合

物 の サ ブ ク ラ ス（ 一 群 ）で あ る [4]。FvA と 他 の 腐 植 物 質（ HS）を 区 別 す る も の は 、図

1（ a）に 示 す 一 連 の 物 理 的 お よ び 化 学 的 特 性 で あ り 、Stevenson [5]に よ っ て 示 さ れ 、

国 際 腐 植 物 質 協 会（ IHSS；米 国 ミ ネ ソ タ 州 セ ン ト ポ ー ル ）  [4, 6] に よ っ て 追 認 さ れ

て い る 。 定 義 に よ れ ば 、 FvA は 低 分 子 量 、 親 水 性 、 カ ル ボ キ シ ル 基 含 有 分 子 か ら 構 成

さ れ て い る 。  
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The other HS have higher molecular weight and different solubility and oxygen 

content. The structure of FvA has been proposed by many authors to be a 

mixture of covalently linked phenolic, quinoid, and benzen e carboxylic acid 

compounds [6]. It is important to note that FvA can change with geographic 

location. The parent material from which FvA originates influences oxygen, 

nitrogen, aromatic ring, and carbon content [ 7]. For example, in Israel, FvA 

isolated from clay contains ~2.0% (m/m) nitrogen, and FvA isolated from sand 

contains ~4.4% (m/m) nitrogen [ 7]. In addition, FvA isolated from Israel has 

~49% (m/m) carbon whereas FvA from Italy has ~39% carbon content [ 7]. Health 

Canada indicates that FvA is consistent with the structure shown in Figure 

1(b) [8]. 

 

 

他 の HS は 分 子 量 が 大 き く 、溶 解 度 や 酸 素 含 有 量 が 異 な る 。FvA の 構 造 は 、多 く の 著 者

に よ っ て 、フ ェ ノ ー ル 、キ ノ イ ド 、ベ ン ゼ ン カ ル ボ ン 酸 化 合 物 が 共 有 結 合 し た 混 合 物

で あ る こ と が 提 唱 さ れ て い る [6]。 FvA は 地 理 的 な 場 所 に よ っ て 変 化 す る 可 能 性 が あ

る こ と に 注 意 す る こ と が 重 要 で あ る 。FvA の 起 源 と な る 母 材 は 、酸 素 、窒 素 、芳 香 環 、

炭 素 の 含 有 量 に 影 響 を 与 え る [7]。例 え ば 、イ ス ラ エ ル で は 、粘 土 か ら 分 離 し た FvA は

窒 素 を 〜 2.0% (m/m) 含 ん で お り 、 砂 か ら 分 離 し た FvA は 窒 素 を 〜 4.4% (m/m) 含 ん で

い る  [7]。  

ま た 、 イ ス ラ エ ル で 分 離 さ れ た FvA の 炭 素 含 有 量 は 〜 49% (m/m)、 イ タ リ ア で 分 離 さ

れ た FvA の 炭 素 含 有 量 は 〜 39%で あ る [7]。カ ナ ダ 保 健 省 は 、FvA が 図 1(b)に 示 す 構 造

に 一 致 す る こ と を 示 し て い る [8]。  
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Figure 1 

The characterization and classification of humic substances. Adapted from 

[5]. (a) Humic substances are isolated from various parent material like peat, 

coal, water, and soil through a series of precipitation/dissolution steps; 

their general characteristics are highlighted in each box [ 9, 10]. (b) 

Proposed composition of fulvic acid by Health Canada.  

 

図 1  

[5]よ り 引 用 し た 腐 植 物 質 の 特 徴 お よ び 分 類 。  (a) 腐 植 物 質 は 、泥 炭 、石 炭 、水 、土

壌 な ど の さ ま ざ ま な 母 体 か ら 、一 連 の 沈 殿・溶 解 工 程 を 経 て 単 離 さ れ る 。そ の 一 般 的

な 特 徴 は 、各 ボ ッ ク ス で 強 調 さ れ て い る  [9, 10]。 (b) カ ナ ダ 保 健 省 が 提 案 す る フ ル

ボ 酸 の 組 成 。  

 

 

FvA has been indirectly utilized in traditional Indian medicine 

(“ Ayurveda” ) for roughly 3000 years [ 3]. The substance called Shilajit, a 

tar-like exudate from the Himalayas, contains about 15 –20% FvA and is used 

for medicinal purposes. As per ancient texts, Shilajit can have immune -

modulation, antioxidant, diuretic, antihypertensive, and hypoglycaemic 

effects [3]. In addition, when applied externally, it is claimed to be an 

antiseptic and analgesic [11]. Reviews on Shilajit indicate that the intake 

is safe; however, the pharmacological dosing of such molecules remain unknown 

[3]. Despite such lack of information, Shilajit/Fv A is currently available 

as a nutraceutical to the public [ 12]. The purpose of this review is to 

investigate and highlight the current knowledge base regarding FvA and its 

effects on animals and animal cells.  

 

 

FvA は 、約 3000 年 前 か ら イ ン ド の 伝 統 医 学（「 ア ー ユ ル ヴ ェ ー ダ 」）で 間 接 的 に 利 用 さ

れ て き た [3]。ヒ マ ラ ヤ 山 脈 の タ ー ル 状 の 滲 出 物 で あ る シ ラ ジ ッ ト と い う 物 質 は 、FvA

を 15～ 20％ 程 度 含 み 、薬 用 と し て 利 用 さ れ て い る 。古 代 の 文 献 に よ る と 、シ ラ ジ ッ ト

は 免 疫 調 節 、抗 酸 化 、利 尿 、降 圧 、血 糖 降 下 作 用 が あ る と さ れ て い る [3]。さ ら に 、外

用 し た 場 合 、防 腐 剤 と 鎮 痛 剤 で あ る と 主 張 さ れ て い る [11]。シ ラ ジ ッ ト に 関 す る レ ビ

ュ ー で は 、摂 取 は 安 全 で あ る こ と が 示 さ れ て い る が 、そ の よ う な 分 子 の 薬 理 学 的 な 投

与 は 依 然 と し て 不 明 で あ る [3]。こ の よ う な 情 報 不 足 に も か か わ ら ず 、シ ラ ジ ッ ト /FvA

は 現 在 、栄 養 補 助 食 品 と し て 一 般 に 入 手 可 能 で あ る [12]。こ の レ ビ ュ ー の 目 的 は 、FvA

と そ の 動 物 お よ び 動 物 細 胞 へ の 影 響 に 関 す る 現 在 の 知 識 ベ ー ス を 調 査 し 、強 調 す る こ

と で あ る 。  
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2. Immunomodulation by FvA 

 FvA による免疫調節  
 

The most adequately researched claim of FvA is its ability to modulate the 

immune system. However, the outcomes of such studies remain controversial. 

FvA can be both proinflammatory and anti -inflammatory in animal systems. The 

available literature regardin g the effects of FvA on the immune system is 

summarized in Figure 2. 

FvA の 最 も 十 分 に 研 究 さ れ て い る 主 張 は 、 免 疫 系 を 調 節 す る 能 力 で あ る 。 し か し 、 そ

の よ う な 研 究 の 結 果 は 、 依 然 と し て 議 論 の 余 地 が あ る 。 FvA は 動 物 実 験 に お い て 、 炎

症 促 進 作 用 と 抗 炎 症 作 用 の 両 方 を 示 す こ と が あ る 。 FvA の 免 疫 系 へ の 影 響 に 関 す る 利

用 可 能 な 文 献 を Figure 2 に ま と め た 。  

 

 

 

Figure 2 

Known literature for the effects of fulvic acid on the immune system. Fulvic 

acid is shown to induce as well as reduce inflammation.  

 

図 2  

フ ル ボ 酸 の 免 疫 系 へ の 影 響 に 関 す る 既 知 の 文 献 。フ ル ボ 酸 は 炎 症 を 抑 制 す る だ け で な

く 、 誘 発 す る こ と も 示 さ れ て い る 。  
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2.1. Anti-inflammatory Effects of FvA 

  FvA の抗炎症効果  

 
Asthma, allergies, and eczema, along with many other disorders, can be 

associated with overactive immune cells [ 13]. In these cases, anti-

inflammatory drugs are critical for reducing symptoms. Several studies 

indicate that FvA can act as an anti -inflammatory by reducing the release of 

proinflammatory mediators from cells. First, Junek et al. show that FvA at 

200 μ g/mL can reduce tumour necrosis factor alpha (TNF -α ) expression after 

exposure to the endotoxin Lipopolysaccharide (LPS) in differentiated human 

monocytes (U937) [14].  

 

 

喘 息 、ア レ ル ギ ー 、湿 疹 は 、他 の 多 く の 疾 患 と と も に 、免 疫 細 胞 の 過 剰 な 活 性 化 に 関

連 し て い る 可 能 性 が あ る [13]。こ の よ う な 場 合 、症 状 を 軽 減 す る た め に 抗 炎 症 剤 が 重

要 に な る 。 い く つ か の 研 究 は 、 FvA が 細 胞 か ら の 炎 症 性 メ デ ィ エ ー タ ー の 放 出 を 減 少

さ せ る こ と に よ っ て 、抗 炎 症 剤 と し て 作 用 す る こ と が で き る こ と を 示 し て い る 。ま ず 、

Junek ら は 、 200μ g/mL の FvA が 、 分 化 し た ヒ ト 単 球 （ U937） に お い て エ ン ド ト キ シ

ン の リ ポ ポ リ サ ッ カ ラ イ ド （ LPS） に 曝 露 し た 後 、 腫 瘍 壊 死 因 子 α （ TNF-α ） の 発 現

を 低 減 で き る こ と を 示 し て い る [14]。  

 

 

FvA also is shown to reduce cyclooxygenase 2 (COX2) and prostaglandin E2 

(PGE2) secretion after homocysteine stimulation in primary human monocytes 

[15]. FvA from solubilized sludge (SS-FA) is shown to reduce B-hexosaminidase 

and histamine release in immunoglobulin -E-sensitized mast cells and basophil 

cells [16]. This information suggests that FvA can hav e anti-inflammatory 

and antiallergy effects. Yamada et al. also show SS -FA decreases TNF-α , 

interleukin-4 (IL-4), and IL-13 from mast cells. 

 

 

ま た 、FvA は 、ヒ ト 初 代 単 球 の ホ モ シ ス テ イ ン 刺 激 後 の シ ク ロ オ キ シ ゲ ナ ー ゼ 2（ COX2）

お よ び プ ロ ス タ グ ラ ン ジ ン E2（ PGE2）分 泌 を 減 少 さ せ る こ と が 示 さ れ て い る [15]。可

溶 化 汚 泥 由 来 の FvA（ SS-FA）は 、免 疫 グ ロ ブ リ ン E に 感 作 さ れ た マ ス ト 細 胞 お よ び 好

塩 基 球 に お い て 、B-ヘ キ ソ サ ミ ニ ダ ー ゼ お よ び ヒ ス タ ミ ン 放 出 を 減 少 さ せ る こ と が 示

さ れ て い る [16]。 こ れ ら の 情 報 は 、 FvA が 抗 炎 症 お よ び 抗 ア レ ル ギ ー 効 果 を 発 揮 で き

る こ と を 示 唆 し て い る 。ま た 、Yamada ら は 、SS-FA が マ ス ト 細 胞 か ら の TNF-α 、イ ン

タ ー ロ イ キ ン -4（ IL-4）、 IL-13 を 減 少 さ せ る こ と も 示 し て い る 。   

 

 

Unfortunately, in vivo studies into the effects of FvA have been too few and 

sporadic. A pilot clinical study shows coal -derived FvA (oxifulvic acid) at 

4.5% (w/w) reduces wheal and flare size after allergen challenge in human s  

[17]. The reduction by FvA shows similar results to 1% hydrocortisone. The 

anti-inflammatory properties of oxifulvic acid are also shown in mice [ 18]. 

In the study, mice sensitized with dinitrofluorobenzene on the ear and then 

again challenged 6 days later see a reduction in swelling with FvA treatment 

comparable to steroid medication.  

 

 

残 念 な が ら 、 FvA の 効 果 に 関 す る in vivo 研 究 は あ ま り に 少 な く 、 散 発 的 な も の で あ

っ た 。パ イ ロ ッ ト 臨 床 研 究 で は 、石 炭 由 来 の FvA（ オ キ シ フ ル ボ 酸 ）4.5％（ w/w）は 、

ヒ ト で ア レ ル ゲ ン 負 荷 後 の 膨 疹 と フ レ ア の サ イ ズ を 縮 小 す る こ と が 示 さ れ て い る  

[17] 。 FvA に よ る 軽 減 は 、 1％ の ヒ ド ロ コ ル チ ゾ ン と 同 様 の 結 果 を 示 し て い る 。 オ キ

シ フ ル ボ 酸 の 抗 炎 症 作 用 は 、マ ウ ス で も 示 さ れ て い る [18]。こ の 研 究 で は 、ジ ニ ト ロ

フ ル オ ロ ベ ン ゼ ン を 耳 に 塗 布 し て 感 作 し 、 6 日 後 に 再 度 チ ャ レ ン ジ し た マ ウ ス で は 、

FvA 処 理 に よ り ス テ ロ イ ド 薬 と 同 等 の 腫 れ の 減 少 が 確 認 さ れ て い ま す 。  
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A patented isolation procedure yielding carbohydrate -derived fulvic acid 

(CHD-FvA) mimics the above information almost entirely. In a randomized 

clinical trial, topica l administration of CHD-FvA is shown to significantly 

reduce eczema rash in humans [ 19]. However, a burning sensation was also 

reported in this study. In addition, oral ingestio n of CHD-FvA isolated from 

South Africa at 100  mg/kg can reduce paw edema in rats at levels similar to 

nonsteroidal anti-inflammatory drugs [ 20]. Overall, the above studies prom ise 

the potential of FvA to treat overactive immune disorders, specifically 

eczema. 

 

 

糖 質 由 来 の フ ル ボ 酸 （ CHD-FvA） を 得 る 特 許 取 得 済 み の 単 離 手 順 は 、 上 記 の 情 報 を ほ

ぼ 完 全 に 模 倣 し て い る 。 無 作 為 化 臨 床 試 験 に お い て 、 CHD-FvA の 局 所 投 与 は 、 ヒ ト の

湿 疹 の か ぶ れ を 有 意 に 減 少 さ せ る こ と が 示 さ れ て い る [19]。し か し 、こ の 試 験 で は 灼

熱 感 も 報 告 さ れ て い る 。さ ら に 、南 ア フ リ カ か ら 分 離 さ れ た CHD-FvA を 100 mg/kg で

経 口 摂 取 す る と 、非 ス テ ロ イ ド 性 抗 炎 症 薬 と 同 様 の レ ベ ル で ラ ッ ト の 足 浮 腫 を 軽 減 す

る こ と が で き る [20]。全 体 と し て 、上 記 の 研 究 は 、過 活 動 免 疫 疾 患 、特 に 湿 疹 を 治 療

す る た め の FvA の 可 能 性 を 約 束 す る も の で あ る 。  

 

 

 

2.2. Proinflammatory Effects of FvA 

  FvA の炎症促進作用  
 

The immune system is an integral part of human health and has evolved to be 

a complex organization in which we rely. It provides protection against 

pathogens and stops tumour growth by initiating the inflammatory response 

[21, 22]. Interestingly, FvA has been shown to enhance inflammation in animals 

too. In the same study by Sabi et al. [ 20], topically applied CHD-FvA can 

reduce the size of wounds infected with Staphylococcus aureus, thus stopping 

the progression of the infection. CHD -FvA is also suggested to reduce the 

size of wounds infected with antibiotic-resistant pathogens [23].  

 

 

免 疫 系 は 、人 間 の 健 康 に と っ て 不 可 欠 な も の で あ り 、私 た ち が 依 存 す る 複 雑 な 組 織 と

し て 進 化 し て き た 。免 疫 系 は 、病 原 体 か ら 身 を 守 り 、炎 症 反 応 を 起 こ す こ と で 腫 瘍 の

成 長 を 止 め て い る [21, 22]。 興 味 深 い こ と に 、 FvA は 動 物 に お い て も 炎 症 を 促 進 す る

こ と が 示 さ れ て い る 。Sabi ら に よ る 同 じ 研 究  [20] で は 、局 所 的 に 塗 布 し た CHD-FvA

が 、黄 色 ブ ド ウ 球 菌 に 感 染 し た 傷 口 を 小 さ く し 、感 染 の 進 行 を 止 め る こ と が で き る と

さ れ て い る 。 CHD-FvA は ま た 、 抗 生 物 質 耐 性 病 原 体 に 感 染 し た 創 傷 を 小 さ く す る こ と

が 示 唆 さ れ て い ま す [23]。  
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This suggests a bimodal effect of FvA  that not only suppresses immune function 

but also stimulates it. Essentially, it provides evidence that FvA ensures 

proper immune function. Schepetkin et al. show that FvA can activate isolated 

murine macrophages from the peritoneal cavity. Nitric oxide ( NO) and reactive 

oxygen species (ROS) important for killing bacteria and intracellular 

signalling increase in FvA -treated peritoneal macrophages [24]. They do 

however indicate cell viability is reduced with 100   μ g/mL of FvA, 

questioning studies by Junek et al. [ 14]. In addition, Schepetkin et al. also 

show that IHSS FvA standards and low molecular -weight extracts from Nepal 

Shilajit can fix the complement system [ 25]. This gives rise to the thought 

that FvA can activate the immune system when needed to protect against 

infection and foreign pathogens.  

 

 

こ れ は 、 FvA が 免 疫 機 能 を 抑 制 す る だ け で な く 、 刺 激 す る 二 重 の 効 果 を 持 つ こ と を 示

唆 し て い る 。 本 質 的 に 、 FvA が 適 切 な 免 疫 機 能 を 確 保 す る こ と を 示 す 証 拠 と な る 。

Schepetkin ら は 、FvA が 腹 膜 腔 か ら 分 離 A し た マ ウ ス マ ク ロ フ ァ ー ジ を 活 性 化 で き る

こ と を 示 す 。 FvA で 処 理 し た 腹 腔 マ ク ロ フ ァ ー ジ で は 、 細 菌 の 殺 傷 と 細 胞 内 シ グ ナ ル

伝 達 に 重 要 な 一 酸 化 窒 素（ NO）と 活 性 酸 素 種（ ROS）が 増 加 す る [24]。し か し 、100μ g/mL 

の  FvA で 細 胞 生 存 率 が 低 下 す る こ と を 示 し 、Junek ら に よ る 研 究  [14]に 疑 問 を 呈 し

て い る 。 さ ら に 、 Schepetkin ら は 、 IHSS の FvA 標 準 と ネ パ ー ル シ ラ ジ ッ ト の 低 分 子

抽 出 物 が 補 体 系 を 固 定 す る こ と も 示 し て い る [25]。 こ の こ と か ら 、 FvA は 感 染 症 や 外

来 病 原 体 か ら 身 を 守 る た め に 必 要 な 時 に 免 疫 系 を 活 性 化 す る こ と が で き る と 考 え ら

れ て い る 。  

 

 

2.3. Detrimental Immune Effects of FvA 

  FvA の有害な免疫効果  
 

Several studies indicate that FvA may be harmful too. FvA  derived from 

Hungarian lignite can activate humoral immunity and reduce thyroid function 

in rats [26]. In this study, FvA increases antibody titre against ovalbumin 

14 days and 26 days after challenge. They also indicate that lymphocyte 

diameter increases in rats, a sign of cellular activation [ 26]. These results 

are not isolated; Kunavue and Lien sho w increases in IgG antibodies in 

weanling pigs after FvA treatment [27]. No significant increase is found in 

lymphocyte, monocyte, or granulocyte numbers in the blood however. 

Unfortunately, Kunavue and Lien do not mention the location and isolation 

procedure of the FvA used.  

Such discordant effects seem to result from variances in therapeutic dosages 

and/or the origin of FvA in the study. Thereby, it is an absolute must to 

establish safe dosing for FvA depending on its source in order to 

treat/prevent immune-modulatory disorders.  

 

 

い く つ か の 研 究 は 、FvA が 有 害 で あ る 可 能 性 も 示 し て い る 。ハ ン ガ リ ー の 亜 炭 由 来 の

FvA は 、 ラ ッ ト の 体 液 性 免 疫 を 活 性 化 し 、 甲 状 腺 機 能 を 低 下 さ せ る こ と が あ る [26]。

こ の 研 究 で は 、 FvA は チ ャ レ ン ジ の  14 日 後 と  26 日 後 に オ バ ル ブ ミ ン に 対 す る 抗

体 価 を 上 昇 さ せ る 。ま た 、ラ ッ ト の リ ン パ 球 の 直 径 が 増 加 し 、細 胞 の 活 性 化 の 兆 候 で

あ る こ と も 示 し て い る [26]。こ れ ら の 結 果 は 孤 立 し た も の で は な く 、Kunavue と Lien

は 、 FvA 処 理 後 の 離 乳 ブ タ の IgG 抗 体 の 増 加 を 示 し て い る [27]。 し か し 、 血 液 中 の リ

ン パ 球 、単 球 、顆 粒 球 の 数 に は 有 意 な 増 加 は 見 ら れ な い 。残 念 な が ら 、Kunavue と  Lien 

は 、 使 用 し た  FvA の 場 所 と 分 離 方 法 に つ い て 言 及 し て い な い 。 こ の よ う な 矛 盾 し た

効 果 は 、治 療 投 与 量 お よ び ／ ま た は 研 究 に お け る FvA の 由 来 が 異 な る こ と に 起 因 し て

い る と 思 わ れ る 。し た が っ て 、免 疫 調 節 障 害 の 治 療 や 予 防 の た め に は 、 FvA の 由 来 に

応 じ た 安 全 な 用 量 を 設 定 す る こ と が 絶 対 条 件 で あ る 。  
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3. Oxidative Stress 

  酸化ストレス  
 

Oxidative stress is closely linked to chronic inflammatory diseases [ 28]. 

Oxidative stress is described as an imbalance of highly reactive oxygen 

species (ROS) compared to antioxidants [ 29]. When the cellular equilibrium 

shifts towards higher ROS, endogenous antioxidants like glutathione (GSH) 

and superoxide dismutase (SOD) are outmatched. This leads to cellular 

dysfunction, lipid peroxidation, and possible cell death [ 30]. The effects 

of FvA on the oxidative state in cells and animals are summarized in Figure 

3. 

 

 

酸 化 ス ト レ ス は 、慢 性 炎 症 性 疾 患 と 密 接 な 関 係 が あ る [28]。酸 化 ス ト レ ス は 、抗 酸 化

物 質 と 比 較 し て 、 高 活 性 酸 素 種 （ ROS） の バ ラ ン ス が 崩 れ た 状 態 と し て 説 明 さ れ ま す

[29]。細 胞 の 平 衡 が よ り 高 い 活 性 酸 素 の 方 に シ フ ト す る と 、グ ル タ チ オ ン（ GSH）や ス

ー パ ー オ キ シ ド ジ ス ム タ ー ゼ （ SOD） の よ う な 内 因 性 抗 酸 化 物 質 が 劣 勢 と な る 。 こ れ

は 、細 胞 機 能 障 害 、脂 質 過 酸 化 、お よ び 細 胞 死 の 可 能 性 を も た ら す [30]。細 胞 お よ び

動 物 に お け る 酸 化 状 態 に 対 す る FvA の 効 果 を 図 3 に ま と め た 。  

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 3 

Known literature for the effects of fulvic acid on the redox state of cells. 

Fulvic acid is shown to have various effects which include increasing 

oxidative stress but also reducing it.  

 

 

 

図 3  

フ ル ボ 酸 の 細 胞 の 酸 化 還 元 状 態 へ の 影 響 に 関 す る 既 知 の 文 献 。フ ル ボ 酸 は 、酸 化 ス ト

レ ス を 増 加 さ せ る だ け で な く 、減 少 さ せ る な ど 、さ ま ざ ま な 効 果 が あ る こ と が 示 さ れ

て い る 。  
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3.1. Antioxidant Capabilities of FvA 

  FvA の抗酸化能  
 

 

FvA has been shown to sequester superoxide radicals and other ROS outside of 

the cell [31]. Inside the cell though, FvA can uncouple the electron transport 

chain in liver mitochond ria, which is associated with lowering ROS production 

[32]. In addition, the most promising in vivo study regarding the antioxidant 

ability of FvA is the reduction of oxidative stress markers after 

isoproterenol (ISO) induced myocardial damage in rats. Shikalgar and Naikwade 

show that FvA at 300 mg/kg/day for 4 weeks decreases lipid peroxidation and 

myocardial damage markers after ISO and significantly increases GSH, SOD, 

and catalase (CAT) levels [ 33]. Another study confirms this information in 

fish. After feeding FvA for 60 days, a decrease in lipid peroxidation and an 

increase in the expression of SOD, CAT, and glutathione peroxidase (GPx) are 

seen [34]. 

 

 

FvA は 、ス ー パ ー オ キ シ ド ラ ジ カ ル や そ の 他 の 活 性 酸 素 を 細 胞 外 に 隔 離 す る こ と が 示

さ れ て い る [31]。 し か し 、 細 胞 内 で は 、 FvA は 肝 臓 の ミ ト コ ン ド リ ア に お け る 電 子 輸

送 連 鎖 の 連 結 を 解 除 す る こ と が で き 、こ れ は 活 性 酸 素 の 生 成 を 低 下 さ せ る こ と に 関 連

し て い る [32]。 さ ら に 、 FvA の 抗 酸 化 能 力 に 関 す る 最 も 有 望 な in vivo 研 究 は 、 ラ ッ

ト の isoproterenol（ ISO） 誘 発 心 筋 障 害 後 の 酸 化 ス ト レ ス マ ー カ ー の 減 少 で あ る 。

Shikalgar と Naikwade は 、 FvA を 300 mg/kg/日 、 4 週 間 投 与 す る と 、 ISO 後 の 脂 質 過

酸 化 と 心 筋 損 傷 マ ー カ ー が 減 少 し 、GSH、SOD、カ タ ラ ー ゼ（ CAT）レ ベ ル が 有 意 に 増 加

す る こ と を 示 し て い る [33]。 別 の 研 究 で は 、 魚 で こ の 情 報 を 確 認 し て い ま す 。 FvA を

60 日 間 与 え た 後 、過 酸 化 脂 質 の 減 少 、SOD、CAT、グ ル タ チ オ ン ペ ル オ キ シ ダ ー ゼ（ GPx）

の 発 現 の 増 加 が 見 ら れ る [34]。  

 

 

 

3.2. Oxidant Capabilities of FvA 

  FvA の酸化剤能力  
 

Just like in inflammation, FvA can also cause oxidative damage instead of 

preventing it. FvA  increases oxidative stress when exposed to isolated 

cartilage cells from 12-day-old embryonic chicks [35]. This study contrasts 

ones showing a decrease in lipid peroxidation an d further suggests FvA as a 

causative factor in Kashin-Beck disease. An underlying factor for elevated 

oxidative stress is that FvA can increase cellular respiration rates at 

extended exposure in rat mitochondria, which may lead to the production of 

more oxygen radicals [30]. FvA has been shown to increase oxidative markers 

like hydrogen peroxide and nitric oxide and induce apoptosis in hepatic 

cancer cell lines [36]. Similarly, FvA can increase smooth muscle 

contractions, which can be linked to oxidative damage [ 37]. 

 

 

炎 症 と 同 じ よ う に 、 FvA も ま た 、 酸 化 的 障 害 を 防 ぐ の で は な く 、 引 き 起 こ す 可 能 性 が

あ り ま す 。 FvA は 、12 日 齢 の 胚 性 ニ ワ ト リ の 単 離 軟 骨 細 胞 に 曝 露 す る と 、酸 化 ス ト レ

ス を 増 加 さ せ る [35]。こ の 研 究 は 、過 酸 化 脂 質 の 減 少 を 示 す も の と 対 照 的 で あ り 、FvA

が Kashin-Beck 病 の 原 因 因 子 で あ る こ と を さ ら に 示 唆 す る も の で あ る 。酸 化 ス ト レ ス

の 上 昇 の 根 本 的 な 要 因 と し て 、FvA は ラ ッ ト の ミ ト コ ン ド リ ア に お け る 長 時 間 の 曝 露

に よ り 細 胞 呼 吸 速 度 を 増 加 さ せ 、よ り 多 く の 酸 素 ラ ジ カ ル の 産 生 に つ な が る 可 能 性 が

あ る [30]。 FvA は 、 過 酸 化 水 素 や 一 酸 化 窒 素 の よ う な 酸 化 的 マ ー カ ー を 増 加 さ せ 、 肝

癌 細 胞 株 に お い て ア ポ ト ー シ ス を 誘 導 す る こ と が 示 さ れ て い る [36]。 同 様 に 、 FvA は

平 滑 筋 の 収 縮 を 増 加 さ せ 、 酸 化 的 損 傷 と 関 連 す る 可 能 性 が あ る [37]。  
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4. Gut Health 

  腸の健康  
 

The gut forms the interphase of the outside world, th e microbiome, and the 

host. Sufficient evidence shows that poor gut health can lead to inflammation 

and disease [38]. In agriculture, FvA has been shown to influence the soil 

microbe composition and be able to conjugate itself to various minerals, 

aiding in the uptake in plants [ 39, 40]. As a result, FvA is suggested to 

improve the gut flora, nutrient absorption, and heal adverse disorders 

related to the gut. Below is the available content regarding FvA effects on 

gut health and summari zed in Figure 4. 

 

 

腸 は 、外 界 、マ イ ク ロ バ イ オ ー ム 、宿 主 の 間 隙 を 形 成 し て い ま す 。腸 の 健 康 状 態 が 悪

い と 、炎 症 や 病 気 に つ な が る 可 能 性 が あ る こ と を 示 す 十 分 な 証 拠 が あ る [38]。農 業 に

お い て は 、 FvA は 土 壌 微 生 物 組 成 に 影 響 を 与 え 、 様 々 な ミ ネ ラ ル と 共 役 す る こ と が で

き 、 植 物 へ の 取 り 込 み を 助 け る こ と が 示 さ れ て い る [39, 40]。 そ の 結 果 、 FvA は 、 腸

内 細 菌 叢 、栄 養 吸 収 を 改 善 し 、腸 に 関 連 す る 有 害 な 障 害 を 治 癒 す る こ と が 示 唆 さ れ て

い る 。 以 下 は 、 腸 の 健 康 に 対 す る FvA の 効 果 に 関 す る 利 用 可 能 な コ ン テ ン ツ で 、 図 4

に 要 約 さ れ て い る 。  

 

 

 

 

Figure 4 

Known literature for the effects of fulvic acid on gut health. Fulvic acid 

has been shown to influence the microbiome, nutrient absorption, and gut 

disorders. 

 

 

図 4  

フ ル ボ 酸 の 腸 内 環 境 に 対 す る 効 果 に 関 す る 既 知 の 文 献 。フ ル ボ 酸 は 、マ イ ク ロ バ イ オ

ー ム 、 栄 養 吸 収 、 腸 内 障 害 に 影 響 を 与 え る こ と が 示 さ れ て い る 。  
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4.1. Shifting the Microbiota 

  微生物叢をシフトする  
 

In regard to the microbiota, very little information is available in animals. 

A study by Gao et al. show that FvA at 1.5% (w/w) can modulate the gut 

microflora in loach (Paramisgurnus dabryanus) fish [ 34]. After 60 days of 

feeding, the abundance of Proteobacteria phyla decreases and Firmicute levels 

increase in the intestine. In addition, 10 bacteria genera were influenced 

by FvA treatment. Bacteria of note include an increase in  Variovorax, 

Lactococcus, and Lactobacillus and a decrease in Serratia and Acinetobacter. 

This is the only study investigating the effect of FvA on the microbiome.  

 

 

微 生 物 叢 に 関 し て は 、動 物 で は ほ と ん ど 情 報 が な い 。Gao ら の 研 究 で は 、1.5%(w/w)の

FvA が ド ジ ョ ウ（ Paramisgurnus dabryanus）魚 の 腸 内 細 菌 叢 を 調 節 す る こ と が 示 さ れ

て い る [34]。 60 日 間 の 給 餌 に よ り 、 腸 内 で は  Proteobacteria 属 の 菌 相 が 減 少 し 、

Firmicute 属 の 菌 相 が 増 加 し た 。 ま た 、 10 種 類 の 細 菌 属 が  FvA 処 理 の 影 響 を 受 け

た 。注 目 す べ き 細 菌 は 、Variovorax、Lactococcus、Lactobacillus の 増 加 、Serratia、

Acinetobacter の 減 少 で あ る 。 FvA の マ イ ク ロ バ イ オ ー ム へ の 影 響 を 調 査 し た 研 究 は

今 回 が 初 め て で あ る 。  

 

 

4.2. Enhancing Nutrient Absorption 

  栄養素の吸収を高める  
 

Gao et al. [34] also show FvA increases the activity of digestive enzymes 

like lysozyme, proteases, and acid/alkaline phosphatases in fish. This is 

strengthened in part by an intensive study investigating nutrient 

digestibility in pigs [27]. FvA supplemented at 200 ppm in fed improved 

phosphorus and ash digestion but interestin gly had no effect on fat and 

protein digestibility, contrasting data found in loach.  

 

 

Gao ら  [34] も 、FvA が 魚 類 の リ ゾ チ ー ム 、プ ロ テ ア ー ゼ 、酸 性 ／ ア ル カ リ 性 ホ ス フ

ァ タ ー ゼ な ど の 消 化 酵 素 の 活 性 を 高 め る こ と を 示 し て い る 。こ の こ と は 、豚 の 栄 養 消

化 率 を 調 査 し た 集 中 的 な 研 究  [27]に よ っ て も 一 部 補 強 さ れ て い る 。 200ppm の  FvA 

を 給 餌 す る と 、リ ン と 灰 分 の 消 化 が 改 善 さ れ た が 、興 味 深 い こ と に 、脂 肪 と タ ン パ ク

質 の 消 化 率 に は 効 果 が な く 、 ド ジ ョ ウ で 見 つ か っ た デ ー タ と は 対 照 的 で あ っ た 。  
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FvA is shown to influence the bioavailability of heavy metals in animal 

models as well. FvA can increase the absorption of copper in porcine oviductal 

epithelial cells and simultaneously reduces its toxicity [ 41]. In addition 

to nutrients, FvA has been shown to mediate drug delivery in rats too [ 42]. 

Carbamazepine (CBZ) a common anticonvulsant has a low b ioavailability, but 

when conjugated to FvA, absorption across an everted rat intestinal sac 

increases along with concentrations of CBZ in the blood plasma. FvA has been 

shown to increase absorption of nutrients and drugs; thus, a concern is the 

absorption of pollutants and toxins into the blood. However, in a study by 

Qiang et al., FvA does not increase the absorption of 

perfluorooctanesulfonate (PFOS) in carp, a conclusion based on the amount of 

PFOS in the feces of fish compared to controls [ 43]. 

 

 

 

FvA は 、動 物 モ デ ル に お い て も 重 金 属 の 生 物 学 的 利 用 能 に 影 響 を 与 え る こ と が 示 さ れ

て い る 。 FvA は ブ タ の 卵 管 上 皮 細 胞 に お け る 銅 の 吸 収 を 増 加 さ せ 、 同 時 に 銅 の 毒 性 を

低 下 さ せ る こ と が で き る [41]。 栄 養 素 に 加 え て 、 FvA は ラ ッ ト に お け る ド ラ ッ グ デ リ

バ リ ー も 媒 介 す る こ と が 示 さ れ て い る [42]。一 般 的 な 抗 け い れ ん 薬 で あ る カ ル バ マ ゼ

ピ ン（ CBZ）は バ イ オ ア ベ イ ラ ビ リ テ ィ が 低 い が 、FvA に 結 合 さ せ る と 、ラ ッ ト 摘 出 腸

嚢 で の 吸 収 が 増 加 し 、 血 漿 中 の CBZ の 濃 度 が 上 昇 し た 。 FvA は 栄 養 素 や 薬 物 の 吸 収 を

高 め る こ と が 知 ら れ て お り 、汚 染 物 質 や 毒 素 の 血 液 中 へ の 吸 収 が 懸 念 さ れ る 。し か し 、

Qiang ら の 研 究 で は 、 FvA は コ イ に お け る ペ ル フ ル オ ロ オ ク タ ン ス ル ホ ン 酸 （ PFOS）

の 吸 収 を 増 加 さ せ な い 。 こ れ は 、 魚 の 糞 便 中 の PFOS の 量 が 対 照 と 比 較 し て 多 い こ と

に 基 づ く 結 論 で あ る [43]。  

 

 

 

 

 

4.3. Improve Gut Disorders 

  腸の不調を改善する  

 
A preliminary clinical study exists which investigates the efficacy of 

probiotics in combination with FvA in gastrointestinal (GI) disorders [ 44]. 

Unfortunately though, all groups including ones with FvA see no improvement 

in Gastrointestinal Quality of Life Index (GIQLI) and Visual Analogue Scale 

(VAS) scores for GI symptoms. This study does showcase the safety of FvA 

intake over a 12 -week period. Even though FvA is not shown to  have an effect 

in the previous study, FvA isolated from Shilajit shows promise to be 

antiulcerogenic during several battery tests in albino rats [ 45]. 

 

 

 

胃 腸 障 害 に お け る プ ロ バ イ オ テ ィ ク ス と FvA の 併 用 効 果 を 調 べ た 予 備 的 な 臨 床 研 究

が 存 在 す る  [44]。し か し 、残 念 な が ら 、FvA を 含 む す べ て の グ ル ー プ で 、胃 腸 症 状 の

Gastrointestinal Quality of Life Index（ GIQLI） お よ び Visual Analogue Scale

（ VAS） ス コ ア に 改 善 が み ら れ な か っ た 。 こ の 研 究 は 、 12 週 間 に わ た る FvA 摂 取 の 安

全 性 を 示 し て い る 。 FvA が 以 前 の 研 究 で 効 果 を 持 つ こ と が 示 さ れ て い な い に も か か わ

ら ず 、シ ラ ジ ッ ト か ら 分 離 さ れ た FvA は 、ア ル ビ ノ ラ ッ ト で い く つ か の バ ッ テ リ ー テ

ス ト 中 に 抗 潰 瘍 性 の 可 能 性 を 示 し て い ま す [45]。  
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5. Potential of FvA in Diabetes 

糖尿病における FvA の可能性  
 

Type 2 Diabetes Mellitus (T2DM) is characterized by improper insulin 

signalling and attenuated glucose uptake into cells [ 46]. This can lead to 

prolonged hyperglycaemia after feeding and adverse symptoms [ 46]. The cause 

of diabetes remains a mystery, but research associates inflammation, 

oxidative stress, and changes in the gut microbiome among the many causative 

factors [47]. Shilajit, which contains FvA, has been shown to reduce 

hyperglycaemia in diabetic rats and increase SOD activity in pancreatic beta 

cells [48, 49]. Unfortunately though, there is no direct evidence in the 

English language showing only FvA in preventing T2DM symptoms. However, the 

accumulative effects highlighted in this review and the last two studies 

suggest its therape utic potential. 

 

 

 

2 型 糖 尿 病 （ T2DM） は 、 不 適 切 な イ ン ス リ ン シ グ ナ ル 伝 達 と 細 胞 へ の グ ル コ ー ス 取 り

込 み の 減 衰 が 特 徴 で あ る [46]。こ の た め 、摂 食 後 の 高 血 糖 が 長 引 き 、有 害 な 症 状 を 引

き 起 こ す こ と が あ り ま す [46]。糖 尿 病 の 原 因 は 謎 の ま ま で す が 、研 究 で は 多 く の 原 因

因 子 の う ち 、炎 症 、酸 化 ス ト レ ス 、腸 内 細 菌 叢 の 変 化 と 関 連 付 け ら れ て い る [47]。FvA

を 含 む シ ラ ジ ッ ト は 、糖 尿 病 ラ ッ ト の 高 血 糖 を 抑 制 し 、膵 臓 の ベ ー タ 細 胞 の SOD 活 性

を 高 め る こ と が 示 さ れ て い る [48, 49]。し か し 、残 念 な が ら 、 T2DM 症 状 の 予 防 に FvA

の み を 示 す 直 接 的 な エ ビ デ ン ス は 存 在 し な い 。し か し 、こ の レ ビ ュ ー と 最 後 の 2 つ の

研 究 で 強 調 さ れ た 累 積 的 な 効 果 は 、 そ の 治 療 の 可 能 性 を 示 唆 し て い る 。  

 

 

 

Those with T2DM show signs of chronic inflammation and elevated 

proinflammatory cytokines in serum like TNF -α , IL-1, and IL-6 [47]. FvA is 

shown to reduce these types of cytokines and proinflammatory markers in 

animal models [14, 16]. In addition, a proposed treatment regime for T2DM 

involves nonsteroidal anti -inflammatory drugs (NSAIDs) to alleviate symptoms 

[50]. FvA might fit as an adjunct treatment to reduce markers of oxidative 

stress and inflammation as FvA can act in a similar manner to NSAI Ds [20]. 

FvA might also reduce oxidative damage and increase antioxidant enzymes like 

SOD, CAT, and GPx [33]. Beta cells, which are responsible for insulin 

production, undergo oxidative damage during T2DM [ 51]. Protecting the redox 

state of beta cells may prove beneficial in  preventing T2DM. Lastly, patients 

with T2DM are found with a change in gut microbial composition, and FvA may 

influence the bacterial community [34]. 

 

 

 

T2DM の 患 者 は 、 慢 性 炎 症 の 兆 候 を 示 し 、 TNF-α 、 IL-1、 IL-6 な ど の 炎 症 性 サ イ ト カ

イ ン が 血 清 中 で 上 昇 す る [47]。 FvA は 、 動 物 モ デ ル に お い て 、 こ れ ら の タ イ プ の サ イ

ト カ イ ン と 炎 症 性 マ ー カ ー を 減 少 さ せ る こ と が 示 さ れ て い る [14, 16]。さ ら に 、 T2DM

の 治 療 方 針 と し て 、症 状 を 緩 和 す る た め に 非 ス テ ロ イ ド 性 抗 炎 症 薬（ NSAIDs）を 使 用

す る こ と が 提 案 さ れ て い る [50]。FvA は 、NSAIDs と 同 様 に 作 用 す る こ と が で き る た め 、

酸 化 ス ト レ ス や 炎 症 の マ ー カ ー を 減 少 さ せ る た め の 補 助 的 な 治 療 と し て 適 合 す る 可

能 性 が あ る [20]。 ま た 、 FvA は 酸 化 的 ダ メ ー ジ を 軽 減 し 、 SOD、 CAT、 GPx な ど の 抗 酸

化 酵 素 を 増 加 さ せ る 可 能 性 が あ る [33]。 イ ン ス リ ン 産 生 を 担 う β 細 胞 は 、 T2DM の 期

間 中 に 酸 化 的 な 損 傷 を 受 け る [51]。 ベ ー タ 細 胞 の レ ド ッ ク ス 状 態 を 保 護 す る こ と は 、

T2DM の 予 防 に 有 益 で あ る こ と が 証 明 さ れ る か も し れ な い 。 最 後 に 、 T2DM の 患 者 は 、

腸 内 細 菌 組 成 の 変 化 を 認 め ら れ 、 FvA は 細 菌 群 に 影 響 を 与 え る 可 能 性 が あ る [34]。  
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6. Conclusions 

 結論  

 
The information gathered in this review indicate that FvA can act as an 

immune modulator, influence the redox state, and potentially affect gut 

health. FvA is shown to decrease proinflammatory markers but also activate 

the immune system to kill bacteria. I t is shown to reduce oxidative stress 

and even induce apoptosis in hepatic cancer lines. FvA is shown to also 

influence the microbiome and possibly improve gut function. FvA appears to 

have a yin-yang effect when it comes to these physiological states. Thi s 

trend can be seen with most drugs and NHPs; however, toxicity may manifest 

itself at high intake and poor administration [ 52, 53]. 

 

 

 

こ の レ ビ ュ ー で 集 め ら れ た 情 報 は 、 FvA が 免 疫 調 節 因 子 と し て 作 用 し 、 酸 化 還 元 状 態

に 影 響 を 与 え 、 腸 の 健 康 に 影 響 を 与 え る 可 能 性 が あ る こ と を 示 し て い る 。 FvA は 、 炎

症 性 マ ー カ ー を 減 少 さ せ る だ け で な く 、細 菌 を 殺 す た め に 免 疫 系 を 活 性 化 さ せ る こ と

が 示 さ れ て い る 。ま た 、酸 化 ス ト レ ス を 軽 減 し 、さ ら に 肝 癌 株 に お い て ア ポ ト ー シ ス

を 誘 導 す る こ と が 示 さ れ て い る 。 FvA は 、 マ イ ク ロ バ イ オ ー ム に も 影 響 を 与 え 、 腸 の

機 能 を 改 善 す る 可 能 性 が あ る こ と が 示 さ れ て い る 。 FvA は 、 こ れ ら の 生 理 学 的 状 態 に

関 し て 、陰 陽 の 効 果 が あ る よ う に 見 え る 。こ の 傾 向 は 、ほ と ん ど の 薬 物 と NHP で 見 る

こ と が で き る 。し か し 、毒 性 は 、高 い 摂 取 量 と 不 十 分 な 投 与 で 現 れ る か も し れ な い [52, 

53]。  

 

 

 

Although the supporting literature is minimal, if considered in combination, 

the potential for FvA to be a candidate in preventing inflammatory diseases 

like diabetes arises. This is promising as our current approach to these 

kinds of diseases is lacking. It is impo rtant to note that FvA research in 

some cases is conflicting, which is thought to be a result of variance in 

dosage, parent material, and isolation procedure. In addition, there is no 

consensus on the structure of FvA, a standard isolation, or parent mater ial. 

Thus, it is of paramount concern to reconcile these factors and establish 

dosing for age groups and differing FvA. This will help make conclusive 

statements regarding FvA function and its influence on immune -related 

diseases. 

 

 

 

裏 付 け と な る 文 献 は 少 な い が 、 組 み 合 わ せ て 考 え れ ば 、 FvA が 糖 尿 病 な ど の 炎 症 性 疾

患 を 予 防 す る 候 補 と な る 可 能 性 が 出 て く る 。こ の 種 の 疾 患 に 対 す る 現 在 の ア プ ロ ー チ

は 不 足 し て い る の で 、 こ れ は 期 待 で き る 。 な お 、 FvA の 研 究 は 、 投 与 量 や 母 体 、 分 離

方 法 な ど に ば ら つ き が あ る た め と 思 わ れ 、 矛 盾 し て い る ケ ー ス も あ る 。 ま た 、 FvA の

構 造 、標 準 的 な 分 離 方 法 、母 材 に つ い て も コ ン セ ン サ ス が 得 ら れ て い な い 。し た が っ

て 、こ れ ら の 要 因 を 調 整 し 、年 齢 層 や 異 な る FvA に 対 す る 投 与 量 を 確 立 す る こ と が 最

も 重 要 な 関 心 事 で あ る 。こ れ に よ り 、FvA の 機 能 お よ び 免 疫 関 連 疾 患 へ の 影 響 に つ い

て 、 決 定 的 な 見 解 が 得 ら れ る と 思 わ れ る 。  
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