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1. 硫酸カリウムの指定の必要性 1 

 2 

硫酸カリウムは、食品加工の食塩代替品として広く欧米諸国などにおいて使用されている食3 

品添加物である。 4 

FAO／WHO 合同食品添加物専門家会議（JECFA）では、1985 年第 29 回会合において、硫酸カ5 

リウムは期待される効果での必要量を使用する範囲において ADI を「特定しない」（ADI not 6 

specified）と評価している（文献1、2）。 7 

一方、米国においては、GRAS 確認物質(一般に安全と認められる物質と確認：§184.1643)8 

であり、食品の風味付与の補助剤としてGMP管理の下で使用が認められている（文献14）。 9 

また、欧州連合では、食品科学委員会（SCF）で安全性が評価され（文献 20）、一般食品に10 

必要量の使用が認められている（E 515）(文献25)。また、硫酸カリウムの成分規格が定めら11 

れている(文献7)。 12 

一方、わが国においては類似の硫酸塩としては硫酸ナトリウム、硫酸アンモニウム、硫酸マ13 

グネシウム、硫酸カルシウムが食品の製造加工等に、硫酸亜鉛、硫酸第一鉄、硫酸銅が栄養強14 

化剤等に使用されている。また、カリウム塩としては塩化カリウムが調味料、炭酸カリウムが15 

膨張剤等として食品への使用が認められている。 16 

しかし、硫酸カリウムは未指定添加物であるために食品の製造加工への使用が禁止されてお17 

り、また、これを使用した加工食品等の輸入が禁止されている。 18 

厚生労働省は、平成14年７月、薬事・食品衛生審議会において国際的に安全性が確認され、19 

かつ広く使用されている食品添加物については、企業からの指定要請を待つことなく、国が主20 

体となって安全性評価等を行い、指定に向けて検討していく方針を示している。 21 

硫酸カリウムは、前述のように国際的に安全性が評価され、かつ海外においても広く使用さ22 

れている食品添加物であることから、平成14年12月 19日に開催された薬事・食品衛生審議23 

会食品衛生分科会毒性・添加物合同部会においては、上記の方針に従い硫酸カリウムは指定対24 

象の検討品目とされた。 25 

以上により硫酸カリウムについて国際的整合性を図るためにも、食品添加物として指定の可26 

否を検討する必要がある。 27 

28 
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２．起源又は発見の経緯及び外国における使用状況 1 

 2 
１）起源又は発見の経緯 3 

  硫酸カリウムは食塩・ナトリウム摂取をひかえる必要がある人向けの代替塩やフレーバー4 

（香味料）として近年、欧米において卓上塩や食品加工時に使用されるようになった物質で5 

ある。（文献3、14、21）。わが国では医薬品成分（下剤）若しくは医薬品添加物として使用6 

が認められている（文献33、35）。 7 

 8 

２）外国における使用状況 9 

（１） JECFAにおける評価 10 

硫酸カリウムはFAO/WHO合同食品添加物専門家会議（JECFA）第29会合（1985）において11 

代替塩として使用された場合、ADI「特定しない」（ADI not specified）とされた（文献1、12 

2、5）。同会議において、イオン化しやすい塩類のADI は、当該塩の構成陽イオン、陰イオ13 

ンそれぞれの従来の評価にもとづいて設定されるべきとされ、硫酸イオンについては食品の14 

常在成分であって、動物体内における硫黄代謝物質であり、また、食品由来の通常の摂取で15 

の有害影響の報告はないことから、毒性データの収集・評価はせずに、ADI「特定しない」16 

が適当とされた。 17 

  18 

（２）米国における使用 19 

硫酸カリウムは米国において、FDA の委託を受けて生物実験科学連合（FASEB）の生命科20 

学研究部（LSRO）が組織したGRAS物質評価委員会（Select Committee on GRAS Substances）21 

によるGRAS物質、硫酸および硫酸塩類の安全性評価の一環として調査検討がなされ、「現在22 

使用されている、又は将来使用されることが予想される水準で使用された場合、公衆に危害23 

を及ぼすおそれがあると推定する合理的な根拠を示す証拠は入手可能な情報からはない」と24 

の結論を含む報告書が1975年に発表された（文献3）。この報告書をもとに、硫酸カリウム25 

は、GRAS物質であることが確認され、食品のフレーバー若しくは同助剤としてGMP（後記）26 

の下で一般食品への使用が認められると共に、非アルコール飲料のGMPに従った現行製品に27 

おける本品の最高濃度は0.015%である旨記されている（§184.1643）（文献14）。 28 

 29 

適正製造規範(GMP)（文献28） 30 

①  食品への添加量は、物理的、栄養的若しくは技術的に食品に効果を与えるのに適正な31 

使用量以下とする。 32 

②  食品自体の物理的、技術的効果を目的とせず、製造、加工、包装に使用した結果、食33 

品の成分になった物質の量は最小限に抑える。 34 

③  使用物質は適切な食品グレードであって、食品成分として調製・処理されること。食35 

品医薬品庁長官は要請がある場合、成分規格と用途に関して、特定の等級若しくはロッ36 
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トが食品の使用目的に合致する純度があるか、また、意図した目的に使用した場合一般1 

に安全であると有資格専門家が認めるか、について見解を示す。成分規格は Food 2 

Chemicals Codex規格に従う（文献6）。 3 

 4 

 使用量の報告として下記内容のNAS/NRC 調査報告書（1989）がある（文献21）：1975年 7,5005 

ポンド（3.40 トン, 0.039 mg/日/人）；1982年86,000ポンド(39.0 トン, 0.44 mg/日/人)； 6 

1987年18,600ポンド(8.44 トン、0.096 mg/日/人、内訳：フレーバー・フレーバー改変剤 7,4307 

ポンド、醸造助剤（麦芽汁製造、微生物栄養素・補助剤補給など発酵工程管理に資する物質） 8 

11,200ポンド)。調査年による変動が大きい。 9 

 食事調査等にもとづく年齢別摂取量調査（NRC, 1972年）において硫酸カリウムの0-5ヶ月10 

令、6-11 ヶ月令、12-23 ヶ月令、2-65 歳の一日当たりの摂取量は（実態よりかなり大きめの11 

推定値）、それぞれ、0.05、0.28、0.49、0.17 mg/kg体重と報告されている（文献3）。 12 

 13 

（３）欧州連合 14 

 欧州連合において硫酸カリウム(E 515)は、食品科学委員会における検討（但し、個別毒性15 

データの収集・評価はなされなかった、文献 20）を経て、特定の食品（＊）を除き一般食品16 

に必要量使用することができる。また、担体（carrier）、担体溶剤（carrier solvent）とし17 

ての使用も認められている（文献25）。 18 

成分規格が設定されている（文献7）。 19 

 英国における食品添加物の摂取量調査において（英国政府農林水産食糧省、1984-1986年調20 

査）、硫酸カリウムの食品使用はまれであると報告されている（文献10）。  21 

  また、最近欧州連合の各国が最近実施した食品添加物の摂取量調査において、本添加物の許22 

容一日摂取量は「特定しない」ことから、摂取量の算定の優先性度は少ないとされている（文23 

献9）。 24 

――――――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 25 

＊ 指令95/2/EC  第２条３項に規定された例外食品 26 

(a)  未加工食品、指令 74/409/EEC で規定された蜂蜜、動物または植物由来の非乳化油脂類、バター、27 

低温殺菌および殺菌（UHT 殺菌を含む）ミルクおよびクリーム（脱脂、全脂および部分脱脂を含28 

む）、無着香活性発酵乳、スプリングウオーターおよび指令 80/777/EEC で規定された天然ミネラ29 

ルウオーター、コーヒー（着香インスタントコーヒーを除く）およびコーヒー抽出物、無着香紅茶30 

葉、指令73/437/EECで規定された糖、乾燥パスタ、天然無着香バターミルク（殺菌バターミルク31 

を除く）。 32 

(b)  指令89/398/EECで規定された病人向けの乳幼児食品を含む乳幼児食品は付属書VIに従う。 33 

(c)  付属書 II にリストされた食品は付属書 III および付属書 IV で規定された条件で付属書 I にリスト34 

された食品添加物（硫酸カリウム）のみを含むことが出来る。 35 

36 
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３．物理化学的性質及び成分規格案 1 

 2 
１）物理化学的性質等 (文献5、6、8、11、14、 22、23) 3 

（１）名称 4 

   硫酸カリウム（Potassium sulfate） 5 

CAS番号7778-80-5；INS番号515 6 

（２）化学式及び分子量 7 

  化学式：K2SO4, 分子量 174.25 8 

（３）性状及び性質 9 

無色若しくは白色の結晶又は結晶性粉末。わずかな塩味と苦味がある。 10 

水に溶けやすい（溶解度7.35 g/100 g 水, 0℃; 12.05 g/100g  水, 20℃；24.1 g/100g, 11 

100℃）、 エチルアルコール、アセトンに不溶。 12 

水溶液(1→20)のpHは5.5－8.5。 13 

（４）製造方法 14 

  硫酸カリウムは工業的にガラス製造、カリミョウバンの原料、カリ肥料などに使用される。15 

これら用途には（１）カリウムを含む鉱石（カイニット（MgSO4KCl・3H2O）など）から塩化16 

カリウムを加えた水溶液から複分解により結晶を析出させてつくられたものが専ら用いら17 

れる。ほかの製法として、（２）塩化カリウムに濃硫酸を加えて得る方法、（３）塩化カリ18 

ウムに硫酸を加え硫酸水素カリウムを一旦つくり、更に等量の塩化カリウムを加えて晶出19 

させ、水溶液から再結晶して精製品を得る方法がある。医薬品、食品添加物、分析試薬用20 

などの精製硫酸カリウムは、上記（３）若しくは、（１）、（２）の精製品が用いられる。 21 

（５）安定性 22 

  空気中安定に保存できる。  23 

 24 

２）成分規格案・他の規格との対比表及び成分規格案の設定根拠 25 

（１）成分規格案 26 

硫酸カリウム 27 

Potassium Sulfate 28 

K2SO4                           分子量 174.25 29 

CAS [7778-80-5] 30 

 31 

含量 本品は，K2SO4 99.0%以上を含む。 32 

性状 本品は，無～白色の結晶又は結晶性粉末である。 33 

確認試験 本品は，カリウム塩及び硫酸塩の反応を呈する。 34 

純度試験 (1) 液性 pH 5.5～8.5 （1.0 g，水20 mL） 35 

(2) 鉛  Pbとして2.0μg/g以下  36 
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本品5.0 gを量り，硝酸（１→150）を加えて溶かし，更に硝酸（１→150）を加えて10 mL1 

とし，検液とする。比較液は，鉛標準液1.0 mLに硝酸（１→150）を加えて10 mLとする。2 

検液及び比較液につき，鉛試験法第１法により試験を行う。 3 

(3) セレン  30μg/g以下 4 

 本品0.20 gをとり，「サッカリンカルシウム」の純度試験(4)を準用する。 5 

 すなわち， 6 

 (i) 装置 概略は，次の図による 7 

数字はmmを示す。 ……は折れ線 8 

Ａ：内容量500 mLの無色，肉厚（約２mm）の硬質9 

ガラス製のフラスコで，口の上部を受け皿状にした10 

もの。 11 

Ｂ：白金製のかご又は白金網筒（白金線を用いて12 

栓Ｃの下端につるす。） 13 

Ｃ：硬質ガラス製の共栓 14 

 (ii) 操作法 15 

 乾燥した本品0.20gを図に示すろ紙の中央部に正16 

確に量り，こぼれないように折れ線に沿って包み，17 

白金製のかご又は白金網筒Ｂの中に，点火部を外に18 

出して入れる。吸収液として硝酸（１→30）25 mL19 

をフラスコＡに入れ，Ａ内にあらかじめ酸素を充満20 

し，栓Ｃのすり合わせを水で潤した後，点火部に点21 

火し，直ちにＡ中に入れ，完全に燃焼が終わるまで気密に保持する。次に，Ａ内の白煙が完全22 

に消えるまで時々振り混ぜた後，15～30 分間放置する。装置のＡの上部に水を入れ，注意し23 

てＣをとり，試料液をビーカーに移す。水25 mLで C，B及びAの内壁を洗い，洗液を試料液24 

に合わせる。この液を10分間静かに煮沸した後，室温まで冷却し，水を加えて正確に100 mL25 

とし，検液とする。別にセレン0.060gをとり，硝酸（１→２）100 mLを加え，必用ならば水26 

浴上で加熱して溶かし，水を加えて正確に1,000 mLとする。この液5 mLを正確に量り，水を27 

加えて正確に200 mLとする。この液2 mLを正確に量り，硝酸（１→60）を加えて正確に50 mL28 

とし，標準液とする。検液及び標準液40 mLずつを正確に量り，ビーカーにとり，それぞれに29 

アンモニア水を加え，pH を 1.8～2.2 とする。これに塩酸ヒドロキシアンモニウム 0.2g を加30 

えて静かに振り混ぜて溶かし，次に2,3-ジアミノナフタリン試液5 mLを加え，振り混ぜた後，31 

100分間放置する。それぞれの液を分液漏斗に入れ，ビーカーを水10 mLで洗い，洗液を合わ32 

せ，シクロヘキサン 5 mL を正確に加えて，２分間よく振り混ぜて抽出する。シクロヘキサン33 

層をとり，遠心分離して水分を除く。これらの液につき，硝酸（１→60）40 mLを用いて同様34 

に操作して得た液を対照とし，紫外可視吸光度測定法により試験を行う。標準液から得た液の35 

波長378nm付近の極大吸収波長における検液から得た吸光度は，標準液から得た液の吸光度よ36 
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り大きくない。 1 

 2 

定量法 3 

本品約0.5gを精密に量り，水200 mLを加えて溶かし，更に塩酸１ mLを加えて煮沸し，塩4 

化バリウム溶液（１→６）30 mLを徐々に加える。この液を水浴中で１時間加熱し，冷後，定5 

量分析用ろ紙（５種Ｃ）を用いてろ過し，ろ紙上の残留物を洗液が塩化物の反応を呈さなくな6 

るまで温湯で洗い，残留物をろ紙と共に乾燥した後，恒量となるまで強熱し，硫酸バリウム 7 

（BaSO４）として質量を精密に量る。 8 
  9 
                 BaSO4の量(g)×0.7466   10 

硫酸カリウム（K2SO4）の含量＝                 ×100(%) 11 
                                試料の採取量(g) 12 
試薬・試液 13 

2,3-ジアミノナフタリン：淡黄褐色の結晶又は粉末である。 14 

融点193～198℃ 15 

感度 セレン標準液及び硝酸（１→60）40 mLずつを正確に量り，それぞれにアンモニア水16 

を加えてpHを1.8～2.2とする。これらの液に塩酸ヒドロキシアンモニウム0.2gを加え17 

て静かに振り混ぜて溶かし，次に2,3-ジアミノナフタリン試液5 mLを加え，振り混ぜた18 

後，100分間放置する。それぞれの液を分液漏斗に入れ，ビーカーを水10 mLで洗い，洗19 

液は分液漏斗中に合わせ，シクロヘキサン5 mLを正確に加えて，２分間よく振り混ぜて20 

抽出する。シクロヘキサン層をとり，遠心分離して水分を除く。セレン標準液から得た液21 

につき，硝酸（１→60）から得たシクロヘキサン液を対照とし，紫外可視吸光度測定法に22 

より試験を行うとき，波長378nmにおける吸光度は0.08以上である。 23 

2,3-ジアミノナフタリン試液：2,3-ジアミノナフタリン0.10g及び塩酸ヒドロキシアンモニウ24 

ム0.50gを0.1 mol/L塩酸に溶かし100 mLとする。使用する日に調製する。 25 

セレン Se  〔K 8598〕 26 

 27 

標準液 28 

セレン標準液：セレン 0.040 g をとり，硝酸（１→２）100 mL を加え，必用ならば水浴上で29 

加熱して溶かし，水を加えて正確に1,000 mLとする。この液5 mLを正確に量り，水を加え30 

て正確に200 mLとする。この液2 mLを正確に量り，硝酸（１→60）を加えて正確に50 mL31 

とする。用時調製する。この液1 mLはセレン(Se)0.04μgを含む。 32 

 33 

 34 

 35 

 36 

 37 
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 1 

（２）他の規格との対比表 2 

 本規格案 JECFA（文献5） FCC（文献6） EU（文献7） 

含量  99.0%以上  99.0%以上 99.0%以上  99.0%以上 

分子量  174.25  174.25     174.26    174.25 

確認試験     

K及び硫酸塩 

の反応 

 採用  採用 Kのみ採用  採用 

 溶解性  採用せず 水に溶けｴﾀﾉｰﾙに 

不溶 

採用せず 水に溶けｴﾀﾉｰﾙに 

不溶 

 PH 純度試験に採用 pH5.5～8.5 (5%) 採用せず pH5.5～8.5 (5%) 

純度試験     

 液性 pH5.5～8.5 (5%) 確認試験に採用 採用せず 確認試験に採用 

 重金属  規格なし  規格なし  規格なし  規格なし 

 鉛 2.0μg/g以下  2 mg/kg以下 2 mg/kg以下 5 mg/kg以下 

  セレン 30μg/g以下   30 mg/kg以下 5 mg/kg以下 30 mg/kg以下 

 水銀   規格無し  規格無し  規格無し 1 mg/kg以下 

 ヒ素  規格無し  規格無し  規格無し  Asとして 

3 mg/kg以下  

 3 
（３） 成分規格案設定の根拠 4 

 JECFAの規格に倣った。 5 

 JECFA 規格では，確認試験に溶解性を用いているが，溶解性は他の規格試験を行う過程で6 

確認できるので採用しなかった。 7 

  セレンの限度値は，FCCでは5 mg/kg以下であるが，JECFA及びEUでは30 mg/kg以下であ8 

り，JECFA規格に倣った。 9 

 EU の規格では，水銀及びヒ素の規格を設けているが，混入のおそれが少ないことと JECFA，10 

FCCの規格でも採用していないことから，採用しなかった。 11 

12 



 

8 

４． 有効性及び必要性 1 

 2 
１）食品添加物としての有効性及び他の同種の添加物との効果の比較 3 

 硫酸カリウムは強酸の硫酸の強塩基の水酸化カリウムの中和物で、食品中では硫酸イオン、4 

カリウムイオンとして存在し、化学的性質は塩化ナトリウム（食塩）と類似すると推察され、5 

弱い塩味と苦味がある（３．物理化学的性質及び成分規格参照）。従って、本品は食塩・ナト6 

リウム摂取を控える必要がある人向けの食塩代替製剤の成分として使用することができる。ま7 

た、本品の特異な呈味を生かした各種の加工食品に調味料として使用することができる（文献8 

5、6、14）。 9 

さらに、ビール等醸造時の製造用剤（麦芽汁製造及び発酵工程の工程管理）として使用され10 

ることもある（文献21）。 11 

本品の特異な呈味性から過量摂取の可能性は少ないと考えられる。 12 

現在使用が認められている類似用途の食品添加物は塩化カリウム（指定食品添加物）である。 13 

  14 

２）食品中での安定性 15 

 硫酸カリウムは中性の安定な物質であり食品中で変化する可能性は少ないが、カルシウムイ16 

オン濃度が高いと、一般に難溶性の硫酸カルシウムが生成し水溶性が失われると考えられる17 

（文献5、11、35）。 18 

 19 

３) 食品中の栄養成分に及ぼす影響 20 

硫酸カリウムは添加物として使用すると食品のカリウム含量は増加する。カリウムは神経系21 

の刺激伝達と活動、筋肉の収縮と弛緩、心筋の興奮と収縮など各種の生理機能の発揮に関わる22 

重要な栄養成分で、「日本人の食事摂取基準」（2010年版）において、一日あたりの目安量（体23 

内のカリウム平衡を維持するために適正と考えられる値）は成人男子、女子についてそれぞれ、24 

2500 mg、2000 mgが設定されている（文献36）。カリウムは主に果実、生野菜、いも類、魚介25 

類等から摂取しており(文献37）通常の食生活においては欠乏することはない。一方、カリウ26 

ム摂取の増加は血圧低下、脳卒中の予防、骨密度の増加に寄与することが動物実験や疫学研究27 

で示され、また、日本人は諸外国に比べてナトリウム摂取量が多いことから、ナトリウム摂取28 

の低下に加え、ナトリウムの排泄を促すカリウムの摂取は意義あることとされ、高血圧を中心29 

とした生活習慣病予防の観点から目標量として、成人男子、女子についてそれぞれ、2800-3000 30 

mg、2700-3000 mgが設定されている（文献36）。 31 

32 
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５．体内動態（吸収、分布、代謝、排泄） 1 

 2 

１）まとめ 3 

 硫酸カリウム（K2SO4）は比較的水に良く溶け、また水中では良く電離し、希薄な水溶液中で4 

は大部分がカリウムイオン（K＋）と硫酸イオン（SO4
２‐）として存在している。従って硫酸カ5 

リウムとして投与した場合、胃または腸で各イオンに解離して、別々に吸収されるものと予測6 

される。それ故 SO4
２‐は硫酸あるいは Na2SO4といった硫酸塩を投与した場合と同様の取り扱い7 

が可能である。 8 

 SO4
２－は天然水に存在する主要な陰イオンの一つであり、鉛、バリウム及びストロンチウム9 

塩を除き水に可溶性である（文献4）。米国公衆衛生飲料水規格では特別な場合を除き250 mg/L10 

を超えてはならないと規定している（文献 4）。米国での水質調査によると 154 の試料中から11 

検出され、その濃度は 15-321 mg/L(平均 53 mg/L)であった。土壌、岩石等に存在するが、酸12 

性雨の主成分でもある（文献4）。 13 

 無機硫酸塩は、正確な値はわからないが、通常の食物中、特に緑色野菜中に含まれている（文14 

献17）。 15 

 16 

（１）硫酸イオンの生理的意義 17 

 SO4
２‐は種々の動植物の代謝過程に必須の物質である（文献18）。 18 

 植物は土壌中の SO4
２‐を吸収して含硫黄アミノ酸であるシステインやメチオニンを合成し、19 

それらを材料にして生命維持に必須な成分であるタンパク質をつくる（K2SO4は肥料として使用20 

される）。一方、動物は SO4
２‐からシステインやメチオニンを合成する代謝系を持たないため、21 

植物を食することで成長に必要なイオウ源を得ている（文献16）。このため哺乳類において無22 

機イオウの栄養学的意義については殆ど注意が払われなかった（文献12）。 23 

このように動物では SO4
２‐は食物中から直接、あるいは食物中に存在する含硫アミノ酸のシ24 

ステイン及びメチオニンの酸化、もしくは含硫高分子の代謝分解により得られる〔図5-1参照〕25 

(文献 15)。従って、摂取したタンパク質の種類あるいは量が硫酸イオンの排泄状態に影響を26 

与える（文献13）。しかし、この各々の過程のSO4
２‐生成に対する寄与率は不明である。また、27 

SO4
２－の前躯体は肝臓のミトコンドリアでの 3-スルフィニルピルビン酸の加水分解により生成28 

する亜硫酸イオン（SO3
２‐）である。  29 

体内における SO4
２‐の重要な役割の一つに硫酸抱合がある。これにより種々の生体外異物を30 

水溶性とし、尿中に排泄することができる。抱合するためにSO4
２－はadenosine 3'-phosphate 31 

5'-sulfatophosphate (PAPS)に活性化される必要がある〔図5-1参照〕。種々の酵素がPAPSか32 

ら硫酸基を種々の化合物に転移させる。硫酸抱合は生体外異物以外にも、種々の生理的活性物33 

質の生合成（ステロイド、神経伝達物質、胆汁酸）にかかわっている。また、軟骨及び他の組34 

織中の硫酸グルコサミングリカン（硫酸化ムコ多糖類）、脳のミエリン膜の構成成分であるセ35 

レブロシド硫酸といった生体の高分子の生成に関与している。そしてこれらの物質の硫酸化の36 
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程度がそれらの生理活性に影響する。また、成人に比べ、胎児、妊婦及び子供において血漿1 

SO4
２‐濃度の高いということは成長、成体形成において硫酸エステル化の重要性を示している2 

（文献15）。    3 

 4 

 5 

 〔図.5-1 〕硫酸塩の生成、活性化及び抱合に関与する過程 (文献15) 6 

1, ATP-sulfurylase; 2, APS kinase; 3, sulfotransferases; 4, sulfatases. APS,adenosine 7 

5'-phosphosulfate; PAPS, adenosine 3'-phosphate 5'-sulfatophosphate 8 

 9 

（２）硫酸イオンの血中濃度及び排泄 10 

SO4
２‐はヒト血漿中では4番目に多い陰イオンである（文献18）。血漿中のSO4

２‐濃度（ヒト、11 

270 ± 20 μM；犬、1-2 mM;ラット、700-1000 μM（文献15）、1.15±0.05mM(文献18)）は112 

日を通じて一定に保たれる。高蛋白食を摂取したのち血漿中のSO4
２‐濃度は8時間後に2倍程13 

に上昇するが、過剰分は 12 時間以内に速やかに排泄され、元の値に戻る（文献 15、46）。こ14 

れとは対照的に飢餓時では腎尿細管でろ過された SO4
２‐の大部分が再吸収される。再吸収が容15 

易な理由は SO4
２‐が血漿タンパクとは強固な結合をしていないことによる。この腎尿細管によ16 

る再吸収により SO4
２‐のホメオスターシスを説明できる。再吸収は血液の pH の変化、食事中17 

のカリウム、ビタミン D、甲状腺ホルモン、糖質コルチコイド/鉱質コルチコイドにより影響18 

される。また慢性腎疾患の児童は血漿SO4
２‐レベルが上昇する（文献15）。 19 

 20 

２）個別データ 21 

（１）無機硫酸イオンの生体への取り込み 22 

動物の SO4
２‐生体利用性について論じた報告は極めて少ない。しかし、動物が SO4

２‐を全く利23 
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用できないわけでもなく、哺乳類の細胞膜を緩やかに通過し（即ち、腸管からの吸収は悪い）、1 

腎臓から速やかに排泄されるとの報告もある（文献 4）。そして、少数ではあるが、ヒト（男2 

３名、女３名）に硫酸ナトリウム（Na2SO4300 mg）を補充した場合、尿中へのチラミン―OSO3H3 

（硫酸エステル）の排泄量が有意に増加したり（7－85％、平均して40％）、あるいはNa2
35SO44 

の投与によりフェノールの [35S]硫酸エステルが尿中に排泄されたとの報告もある（文献17）。5 

また有機イオウが不足している場合には CaSO4のような無機イオウから、ムコポリ多糖体硫酸6 

エステルといった生体の代謝過程に必要な SO4
２‐の補填が可能であるとも報告されている（文7 

献 12）。しかし生体外からの SO4
２‐が生体にどの程度関わっているかについての詳細な報告は8 

見当たらない。 9 

酸イオンの吸収の大部分は小腸の後部（回腸及び空腸）で行われる（文献15）。既に述べた10 

ようにK2SO4は高度に解離しており、SO4
２‐は親水性の高いイオンであることから細胞膜のリン11 

脂質膜を自由に往来できない。それ故、これらを自由に往来するためには（腸管からの吸収、12 

腎尿細管での再吸収を含めて）特別な輸送システム（主としてNa＋- SO4
２‐共輸送）によって行13 

われる。イヌでは恒常状態で血漿中の10%が尿中に排泄される（文献15）。 14 

 15 

（２）カリウムイオンの吸収、生体内分布及び排泄 16 

カリウムは小腸から速やかに吸収される。摂取されたカリウムの80～90％は尿に排出され、17 

残りは糞便に排泄される。腎臓は、アルドステロンの影響下でカリウムを濾過、再吸収、排泄18 

することができ、正常な血清濃度を維持している。イオン化カリウムはイオン化ナトリウムの19 

代わりに、尿細管交換機構によって排泄される（文献45）。 20 

カリウムは、生体の細胞内における主要な陽イオン電解質である。細胞内カリウム濃度は、21 

6,000 mg/mL（150 mmol）であるが、細胞外液の濃度は140～180 mg/L（3.5～4.5 mmol）であ22 

る。体内のカリウム総量は120～160 g（3～4 mol）である（文献48）。体内総カリウムのわず23 

か2％程度が細胞外に存在する。細胞内カリウムのほとんどは筋肉細胞内に含まれるので、体24 

内の総カリウム量は除脂肪体重に概ね比例する。平均的な70 kgの成人は約3500 ｍEqのカリ25 

ウムを有する（文献19）。 26 

 27 

 28 

29 
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６．安全性 1 

 2 
JECFA 第29回会議（1986）ではイオン化する塩類（ionizable salts）のADIの設定は、構3 

成する陽イオン（カチオン）と陰イオン（アニオン）についてこれまでなされてきた評価に基4 

づいて実施すべきとして、硫酸イオン及びカリウムイオンを含めた多数のアニオンとカチオン5 

から構成される無機及び有機酸塩についてADIを設定している（文献2）。 6 

 当委員会では硫酸カリウムを対象にした毒性試験データが見当たらないこと、また本物質は7 

胃液中で容易にイオン化し得ると考えられることから、本物質を評価するには上記JECFAの考8 

え方に従って同じイオンから構成される他の塩類についての試験成績を安全性評価の参考と9 

した。 10 

 この考えに基づき、硫酸イオン（SO4
２‐）についてはカリウムと同じ一価の陽イオン（ナト11 

リウム塩、アンモニウム塩）若しくはこれが入手できない場合には容易にイオン化しうる二価12 

のマグネシウム塩の毒性データを用いた。また、カリウムイオンについては一価の無機陰イオ13 

ン（塩化カリウム、炭酸水素カリウム）のデータを用い、更にこれら無機のカリウム塩が入手14 

できない項目（主に生殖発生毒性試験）については、生体内でカリウムイオンに解離し、腸管15 

吸収に優れたグルコン酸カリウムのデータが入手できたので、これをもって評価の参考とした。 16 

 17 

１）単回投与毒性試験 18 

硫酸カリウムの経口投与による急性毒性試験成績を確認することは出来なかった。硫酸カリ19 

ウムは比較的水に良く溶け、また、水中では良く電離しカリウムイオンと硫酸イオンとして存20 

在していることから、カリウムイオンとしては塩化カリウム、また、硫酸イオンとしては硫酸21 

ナトリウムの急性毒性を参考として記載した。一方、JECFAでは評価されていないが、米国な22 

らびに欧州および日本で食品添加物として使用されている硫酸アンモニウムも硫酸イオンの23 

参考資料として記載した。 24 

塩化カリウムに関しては、雌のWistarラットに0（対照群）、2,100、2,400、2,700、3,300、25 

3,600 および 3,900 mg/kg 体重の用量で強制経口投与した試験が実施されており、LD50 値は26 

3,020±140 mg/kg 体重（文献 29）、また、別の試験では雄の F344/Slc ラットで 4,500 mg/kg27 

体重と報告されている（文献 31）。硫酸ナトリウムに関しては、マウス（性別不明）に 4,44028 

～10,800 mg/kg体重の用量で強制経口投与した結果、LD50値は5,989  mg/kg体重（文献30）29 

で、硫酸アンモニウムをラット（性別不明）に経口投与した場合のLD50値は3,000～4,000 mg/kg30 

体重と報告されており（文献26）、これらの化合物の急性経口毒性は何れも弱いものと考えら31 

れた。 32 

 33 

 34 

 35 
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被験物質 動物種（性別） 投与経路 LD50値 mg/kg体重 文献 

塩化カリウム ラット (雌) 経口 3,020 ±140 29 

ラット（雄） 不明 4,500 31 

硫酸ナトリウム マウス（不明） 経口 5,989 30 

硫酸アンモニウム ラット（不明） 経口 3,000～4,000 3 

 1 

２）反復投与毒性試験  2 

硫酸カリウムの反復投与に関する試験成績を確認することは出来なかった。硫酸カリウムは3 

比較的水に良く溶け、また、水中では良く電離しカリウムイオンと硫酸イオンとして存在して4 

いることから、カリウムイオンとしては塩化カリウムならびに重炭酸カリウム、また、硫酸イ5 

オンとしてはJECFAでは認可されていないが、米国ならびに欧州および日本で食品添加物とし6 

て使用されている硫酸アンモニウムの反復投与による試験成績を確認することが出来たので、7 

これらの試験成績から硫酸カリウムの安全性を推察することとした。 8 

 9 

（１）塩化カリウム 10 

塩化カリウムに関しては、雄のみではあるが、ラットに0（対照群）、0.25％、1.0％および11 

4.0％の濃度で 2 年間混餌投与したガイドラインに準拠した試験と、雌雄のラットに 0（対照12 

群）および3.0％と高濃度で最長で30ヶ月間混餌投与した試験が確認された。 13 

①雄性F344ラット（各群50匹）に0（対照群）、0.25％、1.0％および4.0％の濃度で2年14 

間混餌投与した試験では、体重、摂餌量、尿検査、血圧、血液および血液生化学的検査および15 

臓器重量、また、腫瘍発生率において被験物質投与による明らかな影響は認められず、生存率16 

は対照群の48％に比べ0.25％群で64％、1％群で58％および4％群で84％と被験物質投与群17 

で高い生存率を示した。但し、試験終了時に剖検した生存動物の病理組織学的検査では、前胃18 

を中心とする慢性胃炎が対照群の 25％に比べ 0.25％群で 56％、1％群で 62％および 4％群で19 

71％と被験物質投与群で投与用量に関連して高頻度に認められた。なお、この原因としては、20 

慢性胃炎に伴って粘膜下組織に浮腫が観察されたことから、血管壁へのカリウムの貯留による21 

透過性の変化が一因として考えられたと考察していた（文献31）。 22 

②雌雄のWistarラットに0（対照群）および3.0％の濃度で13週間（雌雄各10匹）、18ヶ23 

月間（雌雄各15匹）および30ヶ月間（雌雄各50匹）混餌投与後剖検するとともに定期的に24 

尿、血液ならびに血液生化学的検査を実施した結果、一般状態では雌雄とも被験物質投与によ25 

る影響は認められなかったが、雌雄とも体重は低値を示し、飲水量は増加した。6、16、38お26 

よび 78 週に実施した尿中電解質の測定では雌雄とも全ての検査時期で尿中カリウムは増加し、27 

6、16 および 78 週においては雄で尿量の増加が認められた。また、血液生化学的検査では1328 

と38週において雄で、79週においては雌雄で血漿中カリウムの増加が認められた。病理組織29 

学的検査では 30 ヶ月間投与した雌雄の副腎において球状帯の肥大が対照群に比べ有意に増加30 
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した。なお、被験物質に起因した腫瘍の誘発は認められなかった（文献32）。 1 

 2 

（２）重炭酸カリウム 3 

重炭酸カリウムに関しては雌雄の Wistar ラットに 0（対照群）、2 あるいは 4％の濃度で 44 

週間（雌雄各10匹）、13週間（雌雄各10匹）、18ヶ月間（雌雄各15匹）および30ヶ月間（雌5 

雄各 50 匹）混餌投与後剖検するとともに定期的に尿、血液ならびに血液生化学的検査が実施6 

された。雄の2％群では死亡率が試験途中で70％となったことから、122週で投与を中止し生7 

存動物を剖検した。一般状態では雌雄とも被験物質投与による影響は認められていないが、28 

および4％群とも体重は低値を示し、飲水量は増加した。1、14、36、57、76 および 129 週に9 

実施した尿pHの測定では2および4％投与群の雌雄とも尿はアルカリ側に傾き、6、36、57お10 

よび129週に実施した尿中重炭酸排泄量の測定では、4％群の雄で57週を除いて雌雄とも有意11 

に増加し、また、尿中滴定酸度の測定では2％群で129週の雌を除いた2および4％群の雌雄12 

で尿中酸排泄量が有意に増加していた。6、16、38 および 78 週に実施した尿中電解質の測定13 

では雌雄とも全ての検査時期で尿中カリウムは有意に増加し、6、16 および 78 週においては14 

雄で尿量の有意な増加が認められた。4、14、32、56 および 76 週に実施した血液生化学的検15 

査では2％群の雌雄で4週、また、4％群の雌雄で4および32 週ならびに雄で14週において16 

過剰塩基の有意な増加が認められた。病理組織学的検査では、被験物質に起因した腫瘍の誘発17 

は認められなかったが、非腫瘍性病変として副腎で球状体の肥大が雄の4％群で13週以降、2％18 

群では30ヶ月、雌では4％群で18ヶ月以降に有意に増加、腎臓では好酸性尿細管（oncocytic 19 

tubules）の増加が雌雄とも4％群で13週以降、2％群では18ヶ月以降に有意に増加、膀胱で20 

は上皮の単純過形成が雄では2および4％群ともに18ヶ月以降、雌では4％群で18ヶ月以降、21 

2％群では30ヵ月、また、上皮の乳頭状／結節状過形成が雌の4％群で18ヶ月以降、雄の2％22 

群では18ヶ月にのみ有意に増加した（文献32）。 23 

 24 

（３）硫酸アンモニウム 25 

硫酸アンモニウムに関しては雌雄のラットを用いた13週間反復投与毒性試験および12ヶ月26 

間反復投与毒性／発がん性併合試験が確認された。 27 

①13週間試験では雌雄のF344ラット（各群10匹）に0（対照群）、0.38、0.75、1.5および28 

3.0％の濃度で混餌投与したところ、雄の 3.0％群で投与 1 週より持続的に下痢が観察され、29 

体重は減少傾向を示した。しかし、血液学的および血液生化学的検査において被験物質投与に30 

起因した明らかな変化は認められなかった。一方、臓器重量においては雌雄とも腎臓で実重量31 

ならびに比重量が共に有意に増加したが、病理組織学的検査において被験物質投与に起因した32 

明らかな変化は認められず、毒性学的意義はないと判断している。以上の成績より、雄の3.0％33 

群で下痢が認められたことから、本試験条件下における無毒性量を雄で 1.5％群（886 mg/kg34 

体重）および雌では3.0％群（1975 mg/kg体重）と報告している（文献26）。 35 

②12ヶ月間反復投与毒性／発がん性併合試験では、雌雄のF344ラット（各郡10匹）に0（対36 
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照群）、0.1、0.6および3.0％の濃度で12ヶ月間、ならびに雄雌のF344ラット（各群50匹）1 

に0（対照群）、1.5および3.0％の濃度で24ヶ月間混餌投与したところ、死亡率、一般状態、2 

体重および摂餌量とも12ヶ月ならびに24ヶ月間投与において被験物質による明らかな影響は3 

認められず、血液学的および血液生化学的検査においても明らかな影響は認められなかった。4 

臓器重量では 12 ヶ月間投与の 3.0％群において腎臓の実重量および比重量が統計学的に有意5 

に増加あるいは増加傾向を示したが、病理組織学的検査においては被験物質投与に起因した明6 

らかな変化は如何なる臓器においても認められなかった。また、発がん性試験においても被験7 

物質投与に起因した腫瘍の誘発は認められなかった。しかし、非腫瘍性病変として雄の1.5お8 

よび3.0％群の腎臓で慢性腎症の発生頻度が対照群に比べ増加していたことから、13週間投与9 

において認められた腎重量の増加を被験物質投与の影響と考えることが妥当として、1年間反10 

復投与／発がん性試験での無毒性量を0.6％群（雄：256 mg/kg、雌：284 mg/kg）と評価して11 

いた（文献27）。 12 

 13 

３）変異原性 14 

（１）まとめ 15 

硫酸カリウム(Potassium sulfate)については変異原性試験成績の報告を見出すことができ16 

なかった。そのため、類縁化合物である硫酸マグネシウム(Magnesium sulfate)および塩化カ17 

リウム(Potassium chloride)についての変異原性試験成績を記載し、それらを基に硫酸カリウ18 

ムの変異原性について総合的に評価を行った。 19 

硫酸マグネシウムとその乾燥品については、Salmonella typhimurium TA92, TA94, TA98, 20 

TA100, TA1535 および TA1537 を用いた復帰変異試験が 1,000～50,000 μg/plate と 1,000～21 

40,000 μg/plateの用量範囲で行われており、チャイニーズ・ハムスター培養細胞株(CHL/IU)22 

を用いた染色体異常試験が 1,000、2,000、4,000 μg/mL の３用量で行われており、いずれも23 

陰性の結果が得られている。塩化カリウムについての Salmonella typhimurium TA97 および24 

TA102を用いた復帰変異試験が100～10,000 μg/plateの用量範囲で行われており、チャイニ25 

ーズ・ハムスター培養細胞株(CHL/IU)を用いた染色体異常試験が1,000、2,000、4,000 μg/ mL26 

の３用量で行われており、いずれも陰性の結果が得られている。また、チャイニーズ・ハムス27 

ター培養細胞株(V79)を用いた染色体異常試験および姉妹染色分体交換(SCE)試験が 2,000、28 

8,000、12,000 μg/mLおよび2,000、4,000、8,000 μg/mLの３用量で行われており、後者で29 

は陰性の結果が得られているものの、前者の最高用量 12,000 μg/mL (161 mM)でのみ染色体30 

異常の有意な増加がみられている。この用量は現在のガイドラインで推奨している限界用量31 

(10 mM)をはるかに超えるものであり、最終的に陰性と評価することで問題がないものと判断32 

できる。さらに、チャイニーズ・ハムスター培養細胞株(CHO)を用いた染色体異常試験および33 

姉妹染色分体交換(SCE)試験が、120～160 mMの用量範囲の５用量段階および140、160、180 mM 34 

の３用量で行われており、後者では陰性の結果が得られているものの、前者の140 mM (10,400 35 

μg/ mL)以上用量で染色体異常の有意な増加がみられている。この用量は現在のガイドライン36 
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で推奨している限界用量(10 mM)をはるかに超えるものであり、最終的に陰性と評価すること1 

で問題がないものと判断できる。 2 

硫酸カリウムについては変異原性試験成績の報告が見出されていないが、類縁化合物の硫酸3 

マグネシウムおよび塩化カリウムはいずれも Salmonella typhimurium を用いた復帰変異試験4 

およびチャイニーズ・ハムスター培養細胞株(CHL/IU) を用いた染色体異常試験で共に陰性の5 

結果が報告されている。また、塩化カリウムはチャイニーズ・ハムスター培養細胞株(V79 お6 

よびCHO)を用いた染色体異常試験並びに姉妹染色分体交換(SCE)試験においても陰性の結果が7 

得られている。得られた情報は限られているものの、硫酸カリウムについて変異原性の面から8 

安全性を懸念すべき点は見出されていないと判断される。 9 

 10 

（２）個別データ  11 

①硫酸マグネシウム(Magnesium sulfate) 12 

硫酸マグネシウムについての Salmonella typhimurium TA92, TA94, TA98, TA100, TA153513 

および TA1537 を用いた復帰変異試験では、プレインキュベーション法を用いて、ラット肝由14 

来の S9 mix 存在下および非存在下で、1,000～50,000 μg/plate の用量範囲の６用量段階で15 

試験が行われており、いずれも陰性の結果が得られている。（文献38、39、40）。 16 

硫酸マグネシウムの乾燥品(Magnesium sulfate (exsiccated))についての Salmonella 17 

typhimurium TA92, TA94, TA98, TA100, TA1535 および TA1537 を用いた復帰変異試験では、18 

プレインキュベーション法を用いて、ラット肝由来のS9 mix 存在下および非存在下で、1,00019 

～40,000 μg/plate の用量範囲の６用量段階で試験が行われており、いずれも陰性の結果が20 

得られている（文献38、39、40）。 21 

硫酸マグネシウムとその乾燥品についてのチャイニーズ・ハムスター培養細胞株(CHL/IU)22 

を用いた染色体異常試験では、S9 mix 非存在下での 24 時間および 48 時間の連続処理法で、23 

1,000、2,000、4,000 μg/mL の３用量で試験が行われており、いずれも陰性の結果が得られ24 

ている（文献38、39、41）。 25 

②塩化カリウム(Potassium chloride) 26 

塩化カリウムについてのSalmonella typhimurium TA97およびTA102を用いた復帰変異試験27 

では、プレインキュベーション法を用いて、ラット肝由来のS9 mix 存在下および非存在下で、28 

100～10,000 μg/plateの用量範囲の５用量段階で試験が行われており、いずれも陰性の結果29 

が得られている（文献42）。 30 

塩化カリウムについてのチャイニーズ・ハムスター培養細胞株(CHL/IU)を用いた染色体異常31 

試験では、S9 mix非存在下での24時間および48時間の連続処理法で、1,000、2,000、4,000 32 

μg/mLの３用量で試験が行われており、いずれも陰性の結果が得られている（文献41）。 33 

チャイニーズ・ハムスター培養細胞株(V79)を用いた染色体異常試験では、S9 mix非存在下34 

の３時間処理後 24 時間での標本作製で、2,000、8,000、12,000 μg/mL の３用量で試験が行35 

われており、最高用量の12,000 μg/mLでのみ染色体異常の有意な増加がみられている。この36 
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用量(161 mM)は現在のガイドラインで推奨している10 mM または5,000 μg/mL の限界用量を1 

はるかに超えるものであり、明らかな浸透圧の上昇もみられていることから、生物学的に意義2 

のある陽性結果ではないと判断できる（文献43）。チャイニーズ・ハムスター培養細胞株(V79)3 

を用いた姉妹染色分体交換(SCE)試験では、S9 mix非存在下の３時間処理後２細胞周期での標4 

本作製で、2,000、4,000、8,000 μg/mL の３用量で試験が行われており、陰性の結果が得ら5 

れている（文献43）。 6 

チャイニーズ・ハムスター培養細胞株(CHO)を用いた染色体異常試験では、S9 mix非存在下7 

の４時間処理後12および24時間での標本作製で、120～160 mMの用量範囲の５用量段階で試8 

験が行われており、140 mM (10,400 μg/mL)以上用量で染色体異常の有意な増加がみられてい9 

る。この用量は現在のガイドラインで推奨している10 mM または5,000 μg/mL の限界用量を10 

はるかに超えるものであり、明らかな浸透圧の上昇もみられていることから、生物学的に意義11 

のある陽性結果ではないと判断できる（文献44）。チャイニーズ・ハムスター培養細胞株(CHO)12 

を用いた姉妹染色分体交換(SCE)試験が行われており、S9 mix 非存在下の４時間処理後 28 時13 

間での標本作製で、140、160、180 mM の３用量で試験が行われており、SCE の増加傾向がみ14 

られるものの、生物学的に意義のある増加と判断されておらず、陰性の結果が得られている（文15 

献44）。 16 

 17 

４）発がん性 18 

文献検索を行った範囲では硫酸カリウムの発がん性についての報告は見出せなかった。硫酸19 

カリウムは経口的に摂取した場合、胃内で解離し、カリウムイオンと硫酸イオンになることか20 

ら、カリウムイオンとしては塩化カリウムならびに重炭酸カリウム、また、硫酸イオンとして21 

は硫酸アンモニウムの反復投与による試験成績を確認することが出来たので、これらの試験成22 

績から硫酸カリウムの発がん性を推察することとした。 23 

塩化カリウムに関しては、雄性F344ラット（各50匹）に0（対照群）、0.25％、1.0％およ24 

び4.0％の濃度で2年間混餌投与（文献31）、また、雌雄のWistarラット（雌雄各50匹）に25 

0（対照群）および3.0％の濃度で30ヶ月間混餌投与（文献32）したところ、被験物質に起因26 

した腫瘍の誘発は認められず、重炭酸カリウムに関しても雌雄のWistarラット（雌雄各50匹）27 

に0（対照群）、2％あるいは4％の濃度で30ヶ月間混餌投与したところ、被験物質に起因した28 

腫瘍の誘発は認められていない（文献32）。 29 

硫酸アンモニウムでも雄雌のF344ラット（各群50匹）に0（対照群）、1.5％および3.0％30 

の濃度で 24 ヶ月間混餌投与したところ、被験物質投与に起因した腫瘍の誘発は認められてい31 

ない（文献27）。 32 

以上のように、類縁化合物のカリウム塩および硫酸塩をラットに長期間投与した試験におい33 

て腫瘍の誘発は観察されていないことから、硫酸カリウムにおいても腫瘍を誘発する可能性は34 

極めて低いと考えられる。 35 

 36 
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５）生殖発生毒性試験 1 

硫酸カリウムの生殖発生毒性に関しては、哺乳類における生殖発生毒性試験は確認できなか2 

ったが、鶏胚を用いた発生毒性試験において胎児毒性も催奇形性も認められないことが報告さ3 

れている（文献47）。 4 

経口的に摂取した硫酸カリウムは、胃液と反応してカリウムイオンおよび硫酸イオンに分解5 

されることから、類縁化合物の経口投与による生殖発生毒性についても検索を行った。その結6 

果、経口カリウム補給剤として用いられているグルコン酸カリウムの催奇形性試験の成績を見7 

出すことができた（文献49、50）。また、非定型的な計画で行われたバリデーション試験では8 

あるが、硫酸ナトリウムの経口投与による催奇形性試験も報告されているので、それらの成績9 

から硫酸カリウムの生殖発生毒性を類推することとした。 10 

グルコン酸カリウムの催奇形性試験は、Wistar系albinoラットあるいはICRマウスを用い11 

て行われている（文献49、50）。これらと同系統の妊娠動物を用いて推定した最大安全量（ラ12 

ットおよびマウスいずれにおいても5.2 g/kg 体重/日、ヒトの常用量の33.3 倍）を最高用量13 

に設定し、ラットには妊娠8日から14日まで、マウスには妊娠7日から13日まで、毎日胃管14 

による経口投与が行われたが、母動物の全身状態に投与の影響は認められていない。ラットで15 

は妊娠20日に、マウスでは妊娠18日に行われた帝王切開では、着床の状態、胎児体重ならび16 

に胎児の外表、骨格および内臓を含む形態のいずれについても、ラットおよびマウスともに投17 

与の影響は認められていない。さらに、自然分娩により得られた出生児を育成して、ラットで18 

は7週齢まで、マウスでは6週齢まで観察しているが、投与の影響は認められていない。 19 

硫酸ナトリウムについては、発生毒性スクリーニングのバリデーション試験において、被験20 

物質のひとつとして、妊娠8-12日のICR/SIM マウスに2800 mg/kg 体重/日の用量で強制経口21 

投与されている。この用量は、非妊娠動物における最小毒性量であるが、自然分娩による生後22 

2日までの新生児観察において、溶媒（水）対照群と比較して生下時体重がやや高かった他に、23 

生存、発育ならびに外表のいずれにおいても有意差は認められていない。 24 

以上のように、類縁化合物についても評価可能な成績は限られていたが、硫酸ナトリウムに25 

ついて JECFA は、毒性を懸念する結果は動物実験から得られていないと評価しており（JECFA 26 

Food Additive Series 44 (2000)）（文献 51）、硫酸ナトリウムは、我が国において指定添加27 

物として使用されている。一方、カリウム塩であるグルコン酸カリウムは、ラット腸管におけ28 

るカリウムの吸収に関して、塩化カリウムより優れ（文献52）、健常成人に対しても（文献53）、29 

ラットに対しても（文献55）、単回経口投与によって血清中カリウム濃度を一過性に上昇させ30 

ることが報告されている。腸管におけるカリウムの吸収を硫酸カリウムと比較した成績はない31 

が、ヒトの常用量の 30 倍あまりのグルコン酸カリウムを妊娠動物に経口投与しても催奇形性32 

が認められていないことから（文献 49、50）食品添加物として摂取するカリウムイオンに、33 

催奇形性は懸念されないものと考えられる。硫酸カリウムが鶏胚に催奇形性を示さないこと34 

（文献 47）と合わせると、食品添加物として摂取する硫酸カリウムには催奇形性はないもの35 

と判断された。 36 
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生殖毒性に関する報告は入手できなかった。 1 

 2 

（２）個別データ 3 

①ニワトリの胚発生に及ぼす影響（文献47） 4 

孵卵前（0時間）の単冠白色レグホン受精卵（20個／群）の卵黄に、水に溶解させた硫酸カ5 

リウムを、最高10 mg/卵の用量で、少なくとも5用量を100 Lずつ投与し、この他に、溶6 

媒対照群ならびに無処置群も設定して試験が行われた。胚は、毎日、灯下で生存を確認し、7 

孵化させた。死亡胚および孵化鶏は構造異常の有無ならびに出血および水腫の有無を観察し8 

た。また、最高用量群の胚および孵化鶏については、少なくとも5例について内臓検査が行9 

われた。その結果、胚における LD50は 5.01 mg/卵であったが、催奇形性は認められていな10 

い。 11 

 12 

②マウスにおけるin vivo発生毒性スクリーニングのバリデーション試験 13 

24匹のICR/SIM系妊娠マウスに、妊娠8日から12日まで、水に溶解した硫酸ナトリウム2800 14 

mg/kg体重/日を胃管で経口投与した。対照群には水を同様に経口投与し、自然分娩させて、15 

分娩後２日まで母動物および出生児を観察した。硫酸ナトリウムの用量は、非妊娠動物を用16 

いた用量設定試験で推定された最小毒性量であるが、母動物の生存および体重増加に投与の17 

影響は認められず、全例が分娩した。出生児については、生下時体重が対照群と比較して有18 

意な高値を示したが、出生児の生存ならびに生後2日までの体重増加に投与の影響は認めら19 

れず、外表奇形も観察されなかった（文献51）。 20 

 21 

③ラットにおけるグルコン酸カリウムの催奇形性試験 22 

自家繁殖しているWistar系albinoラット（帝王切開群は20匹/群、自然分娩群は5匹/群）23 

に、水に溶解したグルコン酸カリウムを、1.0、3.0 g/kgあるいは5.2 g/kg体重/日の用量で、24 

妊娠8日から14 日まで毎日経口投与した。最高用量は、同系統の妊娠ラットにおける最大安25 

全量で、ヒトにおける常用量の 33.3 倍とされている。対照群には生理食塩水を投与し、無処26 

置群も設定して試験が行われた。 27 

妊娠 20 日に帝王切開するまでの間の母動物の体重増加に投与の影響は認められなかった。28 

胎児についても、着床数、生存胎児数、胎児体重、性比に投与の影響は認められず、外表奇形29 

も観察されなかった。内臓および骨格にも投与の影響は認められず、化骨の進行にも対照群と30 

の間に有意差は認められなかった。 31 

自然分娩群では、3 週齢で離乳するまでの間の哺育率、7 週齢で剖検するまでの体重増加、32 

ならびに剖検時に測定した器官重量に対照群との間で有意差は認められなかった（文献49）。 33 

 34 

④マウスにおけるグルコン酸カリウムの催奇形性試験 35 

ICR マウス（帝王切開群は 20 匹/群、自然分娩群は 5 匹/群）に、水に溶解したグルコン酸36 
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カリウムを、1.0、3.0 g/kg あるいは 5.2 g/kg 体重/日の用量で、妊娠 7 日から 13 日まで毎1 

日経口投与した。最高用量は、同系統の妊娠マウスにおける最大安全量で、前述のラットの試2 

験（文献 49）と同一の用量になっている。対照群には生理食塩水を投与し、無処置群も設定3 

して試験が行われた。 4 

妊娠 18 日に帝王切開するまでの間の母動物の体重増加に投与の影響は認められなかった。5 

胎児についても、着床数、生存胎児数、胎児体重、性比に投与の影響は認められず、外表奇形6 

も観察されなかった。内臓および骨格にも投与の影響は認められず、化骨の進行にも対照群と7 

の間に有意差は認められなかった。 8 

自然分娩群では、3週齢で離乳するまでの間の哺育率、6週齢で剖検するまでの体重増加、9 

ならびに剖検時に測定した器官重量に対照群との間で有意差は認められなかった（文献50）。 10 

 11 
６）一般薬理試験 12 

硫酸カリウムの一般薬理試験に関する直接的データを見出すことは出来なかった。わずかに、13 

通常の食品由来の本物質に関してはなんら毒性を示唆する情報が無いこと（文献2）やヒトに14 

高い濃度（1.3%）の硫酸アンモニウムや硫酸ナトリウムを胃管で投与した時胃内容排出速度が15 

低下するが、低濃度の硫酸ナトリウムでは逆にその速度は大となるとの報告がなされている16 

（文献3）。 17 

なお、硫酸カリウムは医薬品（文献 33）として、また、試薬（文献 34）として現局方に収18 

載されている薬品であるが、その一般薬理試験に関する直接的データは見られない。しかし、19 

薬効薬理作用の部に、経口的に大量投与後腸管内で解離した硫酸イオンは殆ど吸収されないた20 

め塩類下剤として作用し、カリウムイオンに関しては容易に吸収され組織体液のカリウム平衡21 

を乱すとの記述が見られる。また、硫酸カリウムの瀉下作用は組織からの水分脱取のほかに、22 

消化管粘膜直接刺激作用に伴う蠕動の亢進もあずかっているとされている（文献33）。 23 

 24 

７）ヒトについての知見 25 

 硫酸カリウムのヒトの健康影響についてのデータは検索できなかった。なお、硫酸カリウム26 

の一日当りの推定摂取量については年齢別のデータが示されている〔２．２）（２）米国にお27 

ける使用の項 参照〕。 28 

29 
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７．国際委員会などにおける安全性評価 1 

 2 
１）FAO/WHO合同食品添加物専門委員会（JECFA）における評価 3 

 JECFAは1985年の第29回会議において、硫酸カリウムは食品中の天然成分であり、硫黄代4 

謝における最終代謝物とみなされ、且つ、これまでの文献情報において、通常の食品としての5 

摂取条件では有害性を示唆する知見はなく、従って、食塩の代替品として硫酸カリウムを使用6 

しても毒性学的に問題はないとの見解を示している。 7 

 以上の判断に基づいて、JECFAは硫酸カリウムの食品添加物の使用に関して、“ADIを特定し8 

ない（ADI not specified）”と評価している（文献2）。 9 

 10 

２）米国FDAにおける評価 11 

 FDA は 1975 年に硫酸および硫酸塩を食品成分として使用する際の生体影響についての報告12 

書を公表している（文献3）。 13 

 無機硫酸塩は食品の天然成分であり、動物体内における硫黄化合物の通常の代謝物である。14 

硫酸塩の経口投与による有害影響は食品からの通常の摂取量をはるかに超える投与量の場合15 

にのみ発現するとの知見が得られている。従って、無機硫酸塩（カリウム塩，ナトリウム塩，16 

カルシウム塩，アンモニウム塩）は食品添加物としての通常の使用条件では、人に対して健康17 

影響を示さないと判断される（文献3）。 18 

 19 

３）欧州連合における評価 20 

 欧州連合では JECFA での評価に準じて、硫酸カリウムの食品添加物としての使用について21 

ADIを特定せずに必要量を使用できるとしている（文献20、25）。 22 

23 
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８．安全性評価とADIの試算 1 

 2 

 硫酸カリウムは食品加工での食塩代替品として欧米諸国において広く使用されている。文献3 

情報に基づき、この物質を食品添加物として使用する際の安全性について調査した。 4 

 硫酸カリウムに関する単回投与毒性試験，反復投与毒性試験，生殖発生毒性試験，発がん性5 

試験，遺伝毒性試験の文献情報は見出しえなかったが、一方、体内動態の項で述べたごとく、6 

硫酸カリウムは体内において、その大部分がカリウムイオン（K＋）と硫酸イオン（SO4
－2）とし7 

て存在するとの科学的見解を確認した。そこで、体内においてK＋あるいはSO4
－2に解離する無8 

機塩類，塩化カリウム，重炭酸カリウム，硫酸アンモニウム，硫酸マグネシウムのほか有機酸9 

塩のグルコン酸カリウムに関する毒性試験情報に基づいて、硫酸カリウムの安全性について検10 

討した。 11 

その結果、本報告書の安全性の各項に述べたように、カリウム塩および硫酸塩による影響は12 

一部の高用量投与群においてのみ見られ、硫酸カリウムは食品あるいは食品添加物としての通13 

常の摂取によってヒトに対し有害影響を示す可能性は著しく低いと判断した。 14 

 以上の観点から、JECFA と同様に、硫酸カリウムの食品添加物としての使用に関して“ADI15 

を特定しない（ADI not specified）”こととするのが妥当と考える。 16 

17 
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９．一日推定摂取量  1 

 2 

上述のように硫酸カリウムは、ナトリウム摂取を減らす必要がある病者及び病者予備軍、若3 

しくは疾患予防向けの食塩代替物として利用のほか、一般人向け調味料への利用、さらにビー4 

ル等醸造時の補足的な製造用剤としての利用が主な用途と考えられるが、それらの摂取量推定5 

の根拠となる資料の入手は困難である。そこでここでは、現在使用が認められている類似用途6 

の食品添加物（指定食品添加物）である塩化カリウムの摂取量をもとに推定することとする。 7 

塩化カリウムの摂取量は、マーケットバスケット調査による摂取量の算定は行われていない8 

が、生産量統計を基にした平成22年度調査において、国内年間総摂取量2,829 トン、１人一9 

日摂取量、60.6 mg/日/人と報告されている（文献 54）。仮に、塩化カリウムの現在の使用量10 

の半分が硫酸カリウムで代替されるとすると、硫酸カリウムの１人一日摂取量は70.8 mg/日/11 

人(60.6 × 174.2/74.5  x 1/2 = 70.8) と推定される（カリウムとして、31.7 mg/日/人に相12 

当）。 13 

なお、平成22年国民健康・栄養調査報告書では、カリウムの1日一人摂取量（全国平均値）14 

は、男性 2,286 mg、女性 2,124 mg、と報告されている（文献24）。 15 

16 
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１０．使用基準案 1 

 2 
前述のように硫酸カリウムは食品添加物として適切に使用される限り健康被害が発生する3 

可能性は低く、許容一日摂取量を設定する必要はないと判断される。 4 

化学的に類縁の食品添加物、硫酸ナトリウム、塩化カリウムには使用基準は設定されていな5 

い。 6 

従って、本品に使用基準は設けないこととするのが妥当であると考える。 7 

 8 

 9 

使用基準案 10 

使用基準は設けない。 11 

 12 

 13 
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