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国際生命科学協会（InternationalLife Sciences Institute. ILSI）は、 1878年に

： アメリ力で設立された非宮利の団体です。 ． 

ILSIは、健康－栄養－安全性－環境に関わる問題の解決および正しい理解を目指す

とともに、今後発生する恐れのある問題を事前に予測して対応していくなど、活発

：な活動を行っています。現在、世界中の300社以上の企業が会員となって、その ： 
活動を支えています。

： 多くの人々にとって重大な関心事であるこれらの問題の解決には、しっかりとした

：科学的アプローチが不可欠です。 ILSIはこれらに関連する科学研究を行い、あるい

は支援し、その成果を会合や出版物を通じて公表し、啓蒙に役立てています。その

活動の内容は世界の各方面から高く評価されています。 ： 

： また、 ILSIは、非政府機関（NGO）のーっとして、世界保健機関（WHO）とも密接な ： 

： 関係にあり、国連食糧農業機関（FAO）に対しては特別アドバイザーの立場にありま

： す。アメリ力、ヨーロッパをはじめ各国で、国際協調を目指した政策を決定する際

には、科学的データの提供者としても国際的に高い信頼を得ています。

特定非自利活動法人日本国際生命科学協会（ILSIJapan）は、 ILSIの日本支部として

1881年に設立されました。ILSIの一員として世界的な活動の一翼を担うとともに、

日本独自の問題にも積極的に取り組んでいます。 ． 
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さら芯る食品の安全性の確保に向けて

さらなる食晶の安全性の確保に向けて

内閣府食品安全委員会

委員長

寺田雅昭

近年、我が国の食生活をとりまく環境が大きく変化したことに伴い、国民の食に対する関心が高まってきている。

乙うした情勢の変化に的確に対処するため、平成15年7丹、食品安全基本法が施行され、内閣府に食品安全委員

会が設置された。

食品安全基本法は、食品の安全性の確保に関し、基本理念を定め、関係者の責務・役割を明らかにするとともに、

施策の策定に係る基本的方針を定めることにより、食品の安全性の確保に関する施策を総合的に推進することを目

的としている。

食品安全委員会は、リスク管理機関からの独立性を確保するために内閣府に設置されており、主な役割として、

①リスク評価、 ②リスクコミュニケーションの実施、 ③緊急の事態への対応が挙げられる。

平成15年度、リスク評価については、厚生労働省、農林水産省から食品健康影響評価の要請があった278品目の

うち、 63品目の結果を通知した。また、リスクコミュニケーションの推進を図るため、関係行政機関と連携しなが

ら、全国各地で消費者などを対象に意見交換会等を実施した。このほか、食の安全に関する内外の情報収集体制の

構築、緊急時対応マニュアルの策定に取り組んだところである。

食品の安全性の確保のためのリスク分析をより合理的に行うためには、安全性評価の基礎となる科学的知見の集

積が必要なことは論を待たない。

食に関する科学的知見を有する方々の一層のご貢献を切にお願いする次第である。

＊＊安安安安＊＊＊＊＊＊＊＊＊＊＊＊＊＊

<Summary> 

Concerns over food among Japanese consumers have been increasing for past few years, partly due to substantial changes in 

the environment surrounding diet訂yhabits in Japan. The Food Safety Commission was establish巴dIn July 2003, und巴rthe 

Food Safi巴tyBasic Law, to deal effectively to secure food sagety. 

The purpos巴ofthe Food Safety Basic Law is to comprehensively promote policies to ensure food safety by establishing basic 

Ensuring the Highest Food Safety MASAAKI TERADA, M.D. Ph.D. 

Chairman, 

Food Safety Commission 

ILSI No.79一一1



さらなる食品の安全性の確保に向けて

principles, by clarifying the responsibilities and roles of r巴levantparties, and by defining a direction for policy formulation. The 

Commission was established in the Cabinet Office to guarantee independence from risk management organizations. The major 

tasks of the Commission 眠①toconduct risk assessment，② to implement risk communications, and ③ to respond to 

emergencies. 

During 2003, the Commission Completed the risk assessments on 63 out of 278 foodstuffs at the request of the Ministry of 

Health, Labour and Welfare and the Ministry of Agriculture, Forestry and Fisheries. Throughout the country, public meetings 

for consumers were held for the mutual exchange of information and opinions in cooperation with national administrative bodies 

to promote communication r巴gardingrisk. Furthermore, the Commission has been creating a new system; it is gathering both 

domestic and international food safety information, and has published the Emergency Response Manual. 

It is obviously necessary to accumulate the scientific knowledge for a safety assessment and to make reasonable risk analyses 

that will ensure food safety in Japan. Therefore, I would appreciate it very much if anyone with full knowledge on food safety 

help activities of our Commission. 

1. はじめに

食は、すべての国民にとって一日たりとも欠かすこと

のできない生活の基本要素であり、同時に多数の人々が

関わっている産業の一分野でもある。

近年、食のグローパル化、新たな危害要因の出現、な

らびに分析検出技術の精織化などの食を取り巻く状況の

著しい変化や、食品をめぐる事件や事故が頻発したごと

を契機として、食品の安全性に対する国民の関心が高ま

ってきている。

こうした情勢の変化に的確に対処するため、昨年7月、

食品安全基本法が施行され、内閣府に食品安全委員会が

設置された。

ここでは、食品安全基本法及び食品安全委員会の概要

と平成15年度の運営状況を紹介する。

2. 食品安全基本法及び食品安全委員会の概要

食品安全基本法は、食品の安全性の確保についての基

本理念として、国民の健康の保護が最も重要であるとの

基本的認識や、食品供給行程の各段階において適切な措

置が講じられなければならないこと等を定めるととも

に、関係者の責務及び役割や施策の策定に係る基本的な

方針を規定することにより、食品安全行政を総合的に推

進することを目的としている。

食品安全委員会は、リスク管理機関からの独立性を確

保するために内閣府に設置されており、国会の同意を得

て内閣総理大臣に任命された7名の委員によって構成さ

2一一ILSINo.79 

れ、その下に16の専門調査会及びその活動を支える事務

局が置かれている。主な役割は、食品の安全性に関する

科学的な評価（リスク評価）を一元的に実施することで、

厚生労働省、農林水産省等のリスク管理機関に対しその

結果を通知するほか、必要に応じて、講ずべき施策につ

いて勧告する。また、消費者をはじめとする幅広い関係

者の間での意見や情報の交換（リスクコミュニケーショシ）

を行うことや大規模な食品事故等の緊急時における対応

も、その役割として挙げられる。

3. 平成15年度運営状況

平成16年3月末現在、厚生労働省、農林水産省から食

品健康影響評価の要請があった278品目のうち、 63品目

について評価結果を通知した。また、リスクコミュニケー

ションの推進を図るため、関係行政機関と連携しながら

消費者、食品関連事業者等の関係者を対象に、全国各地

で意見交換会等を実施するとともに、食品安全モニター

（全国で470名に依頼）によるアンケート調査、国民から

の食の安全に対する疑問に答える「食の安全ダイヤル」

の設置などを行った。このほか、食の安全に関する内外

の情報収集体制の構築に取り組むとともに、食品安全委

員会緊急時対応基本指針を策定したところである。

鳥インフルエンザの発生に際しては、鶏肉・鶏卵の安

全性を含め、鳥インフルエンザに関する国民への正しい

知識の普及を図るために、①内閣府、厚生労働省、農林

水産省、環境省連名の「国民の皆様へ（鳥インフルエン

ザについて）」の公表、②食品安全委員会で取りまとめた



「鶏肉・鶏卵の安全性に関する考え方jの発信、③講演会

等を通じたd情報吏換等を行ったところである。

4. おわりに

国民にとって最も重要な関心事は自分の健康であり、

家族、友人の健康である。当然、国民は、「財産、地位

等は健康に比べると重要性は低Lリと考えていることが

様々な世論調査でも明らかになっている。

食品の安全性は子孫にまで影響する身近な問題であ

り、生活習慣病の発生などにも大きな影響を与えるもの

である。食品の安全性の確保は、すべての国民にとって

毎日の事柄であり、豊かな国民生活の基盤を成すもので

ある。

今後とも、食品の安全に係る行政機関相互の緊密な連

携を図り、国民の健康の保護を最優先として、国際的動

向と国民の意見に配慮、しつつ、科学的知見に基づいて、

国民に信頼される食品安全行政が展開されることが必要

となっているわけで、あるが、食品の安全性の確保のため

のリスク分析をより合理的に行うためには、安全性評価

の基礎となる科学的知見の集積が必要な乙とは論を待た

ない。

さらに、その科学的知見が専門化、被雑化する中で、

今ほど最新の知見を正確かつ平易なかたちで情報提供し

ていただくことが科学研究コミュニティーに求められて

いる時はないと言ってよいだろう。

食に関する科学的知見を有する方々の一層のご貢献を

切にお願いする次第である。

さらなる食品の安全性の確保に向けて

略歴

寺田雅昭（てらだ まさあき）医学博士

1961年 京都大学医学部卒

1966年 京都大学大学院医学研究科修了

1974年 米国コロンビア大学人類遺伝学部癌研究所助教授

1978年 国立がんセンター研究所発がん抑制研究室長

その後、同センター研究所血清部長，薬効試験部

長，分子腫蕩学部長，副所長，所長を歴任

1999-2002年国立がんセンター総長

2002-2003年（財）先端医療振興財団副理事長

＜審議会等の委員就任歴（1996年度以降）＞

1996-2001年食品衛生調査会会長

2001-2003年食品衛生分科会会長

1997-2003年厚生科学審議会（2001-2003年厚生科学審議会

会長）

2001～2003年薬事・食品衛生審議会会長代理
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食品安全委員会の発足と食晶安全のこれか5

内閣府食品安全委員会

事務局次長

一色賢司

BSE（牛海綿状脳症）問題への不安、輸入野菜の残留農薬問題、圏内の無登録農薬の使用など、食に関する事件・

事故が相次いで発生し、国民の不安感が高まった。世界各地からの食材の調達、新たな技術（機能性会品、遺伝子組

換え）の開発など、食生活を取り巻く状況も大きく変化した。情勢の変化に対応し、国民の健康の保護が最も重要で

あるという基本的認識の下、関係者の責務・役割、施策の策定に係る基本的な方針、食品安全委員会の設置などを

定めた食品安全基本法が制定された。委員会は、リスク管理を行う行政機関から独立して、科学的な食品健康影響

評価（リスク評価）を客観的かつ中立公正に行う機関として、内閣府に設置された。委員会のもとには、 16の専門調

査会が設置された。委員会の主な任務は、リスク評価を行い、必要に応じて意見を具申、あるいは勧告を行うこと

である。さらに、リスクコミニュケーションを推進・調整し、食に関する緊急事態発生時には対策の要となること

が定められている。委員会を、日本という国の事情にあったリスク評価機関に育て上げていただきたいと願ってい

る。委員会を取り巻く食の安全に関する事柄を報告する。

＊＊＊＊＊＊＊＊＊＊＊＊＊＊＊＊安＊＊＊

<Summary> 

In order to keep our foods safe, Congress passed the Food Safety Basic Law in May, 2003. Under the law, the 

Japanese government promotes the food safety policy. The Food Safety Commission was established in the Cabinet 

Office on July 1, 2003, and plays a cen仕alrole for food safety in仕1egove口町ient.The Food Safety Commission is the 

organization for risk assessment, independent of risk m加 agementorganizations. With a basic recognition出atthe 

health protection of people is the most important issue, the Commission’s mission primarily comprises the following 

three tasks' 1) Conducting a risk assessment on food in scientific, independent and fair manner, and making a 

recommendation to relevant ministries based upon the results from the risk assessment, 2) Implementing risk 

communication among stakeholders such as consumers and food-related business operators, 3) Responding to food-

borne accidents and other emergencies. This paper also describes the food safety issues concerned in Japan and other 

countries. 

Food Safety Commission and Foodsafety for Future 

4一一ILSINo.79 

KENJI ISSHIKI, Ph.D. 

Deputy Secretary General, Food Safety 

Commission of Japanese Government 
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1. 名もなく、清く、美味しく することも責任の一つである事を、食品衛生のプロとし

て自覚する必要がある。その自覚の中には食品衛生の啓

蒙・普及者としての貢献が含まれる。消費者の自立努力

と、食の専門家の売り上げや利益等に惑わされない自律

努力が必要である。

我が国は世界で最も安全な食品が供給され、消費され

ている国の一つであるが、不安情報に影響され易い国で

もあると感じられる。その背景には、食生活の歴史や、

各食品の起源や移り変わり等1,2）について理解を深める

努力が軽視され、さらに食生活の利益のみ是としリスク

を否とする風潮があるのではないだろうか。食料の生

産・調達分野でも分業化は進んでいる。努力しなければ

食料の一次生産から消費までの仕組みが、理解できなく

なっている。テレビ等から、最終製品の長所のみが繰り

返し情報提供されている。食品取り扱いを業とする方は、

名もない人々が、清く、美味しく食事ができるよう配慮

食材はそのままでは、腐敗や変敗と呼ばれる変化を起

こし、食用不適となる場合もある。良い食品として信頼

されるには、これまでの食経験を科学的に整理し、応用

することが必要である。客観的な情報収集と、自主的な

判断が必要である。「リスク、ゼロ」の食品はあり得ない。

ここでいうリスクとは、「危害要因（ハザード）が引き起

こす有害作用の起きる確率と、有害作用の程度の関数と

して与えられる概念Jである。

表1 食品安全とリスク

食品安全 安全は、本来は過去の出来事が、平穏無事に終わったことを意昧し、現在や未来につ

いては、安全性が高いと表現されてきた。食品分野では、英語foodsafetyの訳語として

食品安全が当てられ、現在や未来についても平穏無事であることを願う意味も含めら

れるようになった。リスク論的には、「食品に由来する、受け入れられないリスクがな

いこと」を意味する。

リスク 食品を食べた人の健康に悪い影響を及ぼす可能性を指す。正確には、リスクは、悪影

響の起こる可能性（頻度）と、その被害の深刻さの両者を含む。リスクには適切な日本

語訳が無いが、「確率的被害」と訳される場合もある。

ゼロ・リスク症候群 「食品に関する危険はゼロであるべきだ。ゼロにできるはずだjという非現実的な観念

に囚われている状態を指す。食品に関する不確かな危険情報や、小さなリスクに対し

ても、冷静な判断ができなくなる場合がある。結果として、大きなリスクを見落とし

たり、招いてしまったりする原因になることがある。近年、分析技術の向上等もあっ

て、食品安全にゼロ・リスクはあり得ないことが認識されている。

保護の適正水準 食品中の危害因子による健康被害から、適切に消費者を保護するための取り組みの目

安。安全な食料の安定供給にとって重要な考え方で、ある。高過ぎる水準は、食料の供

給に障害となり、経済的混乱や、資源や環境に過剰の負担をもたらす。低すぎる水準

では、食生活に由来する健康障害の増加が生じる。

リスクのトレード・オフ あるリスクを小さくしようとすると、別のリスクが大きくなること。リスクを比較し、

どの選択肢を選ぶかを客観的に考察し、選択することが必要となる。飲料水の場合、

塩素消毒の塩素によるリスクを恐れて、塩素の使用を止めると、病原菌汚染のリスク

が大きくなる。農薬の場合、使えば環境に影響を与え、人体lごもリスクとなる可能性

があるが、使わなければ、収穫量が減って飢餓等が増える可能性がある。

リスク・ベネフィット比較 リスクは必ず何らかのベネフィット（受益）を伴なっているものであり、リスク管理は

ベネフィットとの兼ね合いで決まる。リスクの大きさと、ベネフィットの大きさを比

較し、リスクが大きければ減少させ、小さければ受益と引き換えに、我慢することが

望ましい。リスクの受忍者とベネフィットの受益者が同ーの場合には良いが、両者が

完全に異なる場合には対策が必要となる。

規制影響評価 ある規制を行う場合の、規制により得られるもの（疾病の未然防止等）と規制にかかる

費用等（コスト）の評価。「リスクの大きさに見合った規制」であることを判断する指標

となる。
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食品の安全・安心問題で忘れてはならない点として、

充分量の安全な食料が途切れることなく供給されること

がある。世界中から食料を調達している我が国は、地球

上の人口増加（特に発展途上国）、環境保全、新興・再興

感染症、南北問題等の影響を覚悟する必要がある。自給

率40%（カロリーベース）の我が国が、貧乏になり海外の

食料を輸入できなくなる可能性もある。食料の国際貿易

においてもWτひ加盟国である我が国は、積極的な国際食
品規格委員会（WHO/FAO/Codex）への働きかけが必要で

ある。幸L)Codexで、は、我が国の吉倉副議長、宮城嶋事

務局長が就任されている。国民全員の支援が必要である。

国際的な紛争やテロの影響は食品安全・安心分野にも

影を落としている 3,4）。米国は、テロ対策防止法を作り、

農業や食品の管理を強化している。研究分野にも多額投

資が行われている。我が国は危機管理に関する閣議決定

を行い、緊急事態対処体制を定めている。食品分野でも、

厚生労働省ならびに農林水産省と協力して、食品安全委

員会が連絡体制の整備や、政府全体の緊急時対応要綱を

取りまとめ、万一の事態に備えている5）。

2. 食品安全基本法と食品安全委員会

国民の健康の保護が最も重要であるという認識に基づ

いて、関係者の責務・役割、施策の策定に係る基本的な方

針、食品安全委員会の設置などを定めた食品安全基本法が

制定された6）。本法律では、食品にはゼロリスクはあり得

ず、安全性を確保するためには、国民全員の協力が必要で

あることが謡われている。食品安全基本法は、国民の健康

の保護が最も重要であるという基本的認識の下に、食品供

給行程の各段階において、国際的動向及び国民の意見に

充分配慮しつつ科学的知見に基づき、必要な措置を講ず

ることを規定し、基本的な方針を定め、施策を総合的に推

進することを定めている。政府は、食品安全委員会におけ

る議論を受けて、食品の安全性確保に必要な措置の実施

に関する基本的事項を2004年1月に閣議決定した5）。

食品安全委員会は、科学的な食品健康影響評価（リス

ク評価）をリスク管理機関（厚生労働省、農林水産省等）

から独立して、客観的かつ中立公正に行う機関として、

内閣府に設置された2）。主な任務は、①健康影響（リス

ク）評価、②勧告の実施、③関係行政機関への意見の具

申、④科学的調査及び研究の実施、⑤リスクコミュニケー

ションの実施、⑥緊急の事態への対応である。委員会は、
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毎週木曜日に、原則として公開で開催し、議事録等も公

開している。専門調査会も原則として公開している。そ

の他の活動状況等も、ホームページ5）等で、公開してい

る。日本という国の事情にあったリスク評価機関に、育

てていただきたいと願っている。

3. 食品とリスクアナリシス（リスク分析）

人生には望まない嫌なことも起きてしまう。食生活で

も不都合が生じることがある。食品由来の健康被害を最

少化するために、 Codexでも検討を続けている。リスク

アナリシスという手続きを用いてリスクを最少化する手

法の有効性が認められている 7）。リスク分析について、

加盟国の合意を得るための話し合いが続けられており、

合意は下記のような方向に向かっている8）。リスク分析

は単なる分析作業ではなく、「食品の摂取によって有害

事象にさらされる可能性がある場合に、その状況をコン

トロールするプロセスであり、科学的なリスクの評価

（アセスメント）をするだけにとどまらず、最終的なリス

ク管理（マネージメント）と、情報交換やチェツクシス

テムとしてのリスクコミュニケーションが一体として有

効に働く枠組みを構築することJである。この概念は、
国際標準化機構(ISO）における、リスクマネージメント

に相当するものであろう。 ISOとCodex、国際獣疫事務

局（OIE）あるいは経済協力開発機構（OECD）における、

用語の整理・共有化が必要で、ある。

リスク評価は「食品由来の危害（ハザード）に暴露される

ことにより起きることが知られているか、または起きる可能

性のある健康への有害影響について、科学的に評価する

ことであり、ハザード同定、ハザードの特性評価、暴露評

価、リスク特性評価の4つの要素から成る。リスクを定性

的および定量的に解析する一方、リスク評価に付随する

不確実性をも明示すること」とされている。リスクマネー

ジメント（管理）は、「リスクアセスメントの結果に基づいて、

リスクの受容、最小化、削減のために政策の選択肢を検

討し、適切な選択肢の実施を実行するプロセスJとされて

いる叱 ISOは、これをリスクコントロールと称している。リ

スクコニュミケーションは、「リスク評価者・リスク管理者・

消費者・産業界・科学者ならびに関係各位で、リスク評価

の知見やリスク管理行動の判断の根拠含めて、リスク分

析の全過程における、リスクに関連する事項・情報・意

見・感覚について、双方向で交換すること」とされている。



4. フードチェイン・アプローチ

食料の一次生産から消費までの全ての段階で、食品衛

生に関する理解と忠実な行動が必要である。全ての国民

による、一次生産から消費までの実態の理解が、食品の

安全性確保と信頼性確保の基礎となる。米国の食品安全

に関する大統領への報告書「FromFarm To TableJも、

本アプローチの重要性について力説している 10）。 BSE問

題に苦しんだ欧州連合EUでも、食品安全白書の取りま

とめにあたり、飼料を含むフードチェイン・アプローチ

を真っ先に取り上げている。 Codexでは、食品媒介感染

症対策や環境汚染からの食品の保護、あるいはマイコト

キシンの汚染防止等には、一次生産から食卓までの連続

した衛生管理が必要で、あることが合意されている。適正

農業規範（GAP）や適正製造規範（GMP）の考え方の浸透

が必要であり、その後にHACCP（危害分析・重要管理点

監視）が導入されることが望まれる。 HACCPによる衛生

管理には、前提条件があると良くいわれるが、国民全員

の食品衛生への理解と実施（食品個人衛生）と他人への

思いやり（食品公共衛生）が基本的な土台ではないだろ

うか。

食品のリスク分析では、常にフードチェイン・アプロー

チを意識する必要がある。リスク評価においても、フー

ドチェインにおけるハザードの消長を科学的に解析すべ

きであり、特に汚染率が変動し、劇的な増殖や死滅を示

す有害微生物では、より一層の調査研究が望まれる。リ

スク管理においても、フードチェインの各段階での安全

性確保の自覚と連帯意識を高めて行く必要がある。リス

クコミュニケーションにおいても、国民全員のフードチェ

イン全体を理解しようとする努力がなければ、食品の安

全性確保に関する相互理解は困難であると思われる。

5. 食品のリスク評価をめぐる動き

食品は種類も多く、危害要因も多い、さらにはフード

チェインも複雑である。食品は生物由来であり、食べる

人間も生物であり、生物は変化する。ハザードや食生活

も変化している。リスク評価は、ケースパイケースで、

科学的根拠を持って下記のような質問に答えていく作業

だとも考えられる。

食品安全委員会の発足と食晶安全のこれから

有害性確認：問題は何か？ どのような有害性なの

か？ 証拠はあるのか？

有害性特定：どのくらいの量で、どのくらいの確率で

病気になるのか？ どの程度の症状にな

るのか？

曝露評価：その要因をどの程度摂取しているか？

ど乙で、どの程度合まれるのか？ どの

くらい増えるのか？ 減るのか？ どの

くらいの量と確率で摂取されるのか？

リスク判定：どのような健康被害か？ どのくらいの

頻度か？

質問の特性、答え方を出すまでの時間的余裕や検討す

べき範囲、あるいは資金等によって答えは異なる。リス

クを定性的および定量的に解析する一方、アセスメント

に付随する不確実性をも明示することも要求される。良

い質問が、良い回答の必須条件である。

大昔より、食料の量的確保、質的な向上を願って食料

資源の開発改良が続けられている。遺伝子組換え食品に

注目が集まっているが11）、組換え技術は食料資源開発技

術の1分野である。従来技術と同様、技術は使い方次第

であり、安全を向上させた食品も開発することができる。

農業や食品分野の技術には国際的な特許が認められてい

ることを、国民全員に理解を求める努力も必要である。

食品の安全性評価実験、特に動物実験等の採用におい

て留意すべき事項には、次の様なものがある。食品の安

全性試験は、ヒトで行うことが最も正確で、あるが倫理上

の問題がある。ボランティアによる試食も提案されてい

るが、どのように試験区を設定し、どのくらいの量をい

つまで食べれば良いのか不明である。組成が単純な薬品

や工業用製品等は、実験動物、動物細胞や微生物が毒性

試験に用いられ、その結果からヒトへの作用を推定する

方法が取られる。組成が均一であり微量で有害作用が観

察されることを前提として、これらの毒性試験法は整備

されている。しかしながら、純系の実験動物を用いても

反応に個体差があり、ヒト集団の個体差は、純系動物に

比べて逼かに大きい。

食品の毒性試験法の整備は困難であり、安全な食品で

も薬品用の動物試験法では毒性ありと判定される場合も

ある。安全係数を100とすると、安全な消費量でも食べ

過ぎであると判定される食品もある。安全に食べてきた

食品成分も必要量に満たない量でしか食べられないこと
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食晶安全委員会の発足と食品安全のこれから

になり、欠乏症による健康障害を招いてしまう。組成が

均一なこれらの食品成分に比べ、農作物に代表される丸

ごと食品は成分組成も不均一で変動し、その毒性試験を

実施する意義はあまり多くはない。餌に丸ごと食品を加

えるとマウスやラットの栄養バランスの乱れが生じやす

く、毒性学的影響の判定や栄養学的適格性の判断等が困

難である。

これまで食べてきた食品を比較対照として、相対的に

安全性評価を行う、組換え種子植物と微生物利用食品の

安全性評価ガイドラインがCodex総会で採択されてい

る。食品安全員会でも、種子植物由来の遺伝子組換え食

品の安全性審査基準等を策定し、組換え飼料の審査基準

の検討を行っている。我が国はCodexから、引き続き遺

伝子組換え動物性食品の安全性評価ガイドラインの策定

等を討議する臨時部会の議長就任を要請されている。

遺伝子組換え技術を利用した機能性食品等の開発も試

みられている。機能性食品という概念は各国で捉え方が

異なっており、経済協力開発機構OECDではNovel

Foods （新素材のみならず新加工法も含む）の1種類と捉

えて、その安全性確保を検討している。食品としての経

験がない食品をNovelFoodsと解釈し、製造方法や食べ

方でも新規’性があればNovelFoodsとして安全性を確認

しようとしている。いわゆる健康食品と呼ばれる食品に

よる健康被害の報告も続いている。管理の必要性は、基

本的には食用の歴史を持つか否かで判断されることにな

ると思われるが、これまで食べてきた食品もリスクを持

ち、場合によっては毒’性を示すことも忘れてはならない。

Novel Foodsは、上市後の健康被害調査を行い、一定期

間後に見直しを行うべきであると言う意見もある。概念

の具体化や対照群の設定等を含めて議論を重ねる必要が

ある。いわゆる健康食品や特定保健用食品のあり方につ

いて議論が続いており、食品機能の強調表示（ヘルスク

レーム）については国際的な議論に発展している。

6. 有害微生物対策

平成14年の年食中毒統計によれば事件数・患者数は、

サルモネラ属菌（465件・ 5833人）、ブドウ球菌（72件・

1221人）、腸炎ビブリオ（229件・ 2714人）、病原大腸菌

(96件・ 1640人）、カンピロパクター（447件・ 2152人）、

ノロウイルス（267件・ 7746人）であった。平成15年は、

ノロウイルス食中毒の報告は多かったが、何故か細菌性

8-ILSI No.79 

食中毒の発生報告は少なかった。 1996年の堺市を中心と

した0157による大型感染症を忘れてはいけない。現在

も、散発事例が各地から報告されている。 2002年の病院

と付属施設における、老人9名の死亡の原因も0157であ

った。健康保菌者もいるし、ハイリスクの人々もいるこ

とも忘れてはならない。 0157以外にも、サルモネラや

黄色ブドウ球菌による大規模な食中毒が発生している。

欧米先進国では、リステリア・モノサイドゲネスによる食

中毒の発生に苦しんでおり、我が国でも本菌に対する警

戒を怠ってはならない。米国では、野菜に由来するA型

肝炎ウイルスにより、 3名の死者と数百名の患者を出し

た事例が報告されている。我が国では、獣肉の生食によ

るE型肝炎患者の発生が報告されている。現在、鳥イン

フルエンザによる鶏やアヒルの大量死が我が国を含む各

国から報告され、ベトナムやタイからは人の感染死も報

告されている。ウイルスは変異し易く、人への強い感染

力を獲得する可能性もあり苅油断はできない。鶏肉や卵

の食用によって感染した事例はないと報告されている。

微生物学的リスク評価や管理は、発展途上の学際的領

域である。フロンティア精神に富んだ人材の活躍の場と

して挑戦していただきたい。

7. 有害物質対策

我が国で9頭目となる、 BSE検査陽性牛が確認された。

21月齢の若い牛であり、典型的なBSEプリオンであると

されているが、国際的な評価は定まっていない。 8例目

のBSE検査陽性例也、 23月齢の若い牛である。この場合

の、異常プリオンの性状は従来からの典型例と異なって

おり、「非典型のBSEJとされている。大事なのは、ヒト

への健康影響と牛の健康影響の関係を冷静に見つめ、定

量的なリスク評価を行うことである。我が国では、牛の

脳等の危険部位と呼ばれる部位を食べる食習慣はなく、

変形クロイツフェルト・ヤコブ病（vCJD）の患者は一人

もいない。特定危険部位と呼ばれる異常プリオンの蓄積

する部位を取り除くリスク管理処置により、我が国の

vCJD患者の発生は1人未満であろうと推定されている。

一方、 BSEのプリオン由来ではない自然発生による孤発

型CJDは、 100万人に1人の割合で発生し、人口1億2千

万人の我が国では年間約120人の患者が発生している。

BSEとvCJDの関係の冷静な見直しが国民各位に求めら

れる 12）。



大豆の甲状腺腫誘発物質やワラビの発ガン性物質な

ど、有益な食品の中にも有害な物質のあるごとが、微量

分析技術の進歩によって確認されている。量が少なくま

た調理・加工により安全性を確保できるので問題にされ

ていない。 2002年春に、アクリルアミドがフライドポテ

ト等の加熱食品から検出されることが報告され、食生活

におけるアクリルアミドのリスクが調査されている。

EUでは、セミカルパジドに対する調査も行われている。

エピ・カニや海草類にはヒ素がかなり含まれている

が、毒性を示さない形態であることが知られている。物

質の量と存在形態あるいは調理や食べ方によって、その

毒性に極めて大きな差が生じる。カドミウムは食材に広

く分布し、その許容摂取量を巡ってCodexでも議論が続

いている。我が国の科学的なデータの提出により、コメ

（精米）の基準濃度案は、 0.2を0.4mg/kgとして、各国に

その妥当性について意見を求めるStep.5に変更されてい

る。

「ある人の食べ物は、他人の毒」と大昔から言われてい

るように、乳、小麦、そば、卵、落下生等の食品成分に

よりアレルギー症状を引き起こされる人がいる。表示に

よる識別はアレルギ一対策として有効な手段である。我

が国では2002年4月より上記の5種の食品の表示が義務

化され、 19種のアレルゲンの表示も要請されている。実

際の臨床例では、この19種のアレルゲンによる発症も多

いことが示されている。

環境汚染物質の人体への影響を究明する研究も進めら

れている。科学雑誌Scienceの1月9日号13）は、天然の鮭

よりも養殖された鮭にはPCBs等の汚染物質の濃度が高

いと報告し、国際的な議論が起き、その根拠を巡って訴

訟も起こっている。ダイオキシン類も、脂溶性であるた

め食品を通じて経口的に摂取される割合が多いことが明

らかにされている。人体への影響については不明な点も

多いが、この20年間の対策により、ダイオキシン類の摂

取量は確実に減っている。一方、微量であってもホルモ

ン様の作用を示すことが懸念されている。人体への安全

性に悪影響が推測される場合には、詳細な調査が行われ

製造や使用等が禁止される場合もある。食品中の残留基

準等の設定が成される場合もあり、その基準を超えない

ように規制して食品としての安全性が確保されている。

残留農薬は食品衛生法に基づいて、これまでに229農

薬について約130種の農産物における基準が設定されて

いる。国際的には、約700種類の農薬が使われており、

食品安全委員会の発足と食品安全のこれから

わが国では認可されていないものもある。厚生労働省は、

残留農薬をポジティブ・リスト制により管理する事を決

め、残留基準の設定や分析法の整備を急いでいる。全て

の有害化学物質をゼロにすることはできない。どこまで

許容できるかについて、新しい合意形成に向けた国民全

員の食品衛生への理解が望まれる。畜水産等で使用され

る抗生物質や抗菌剤と耐’性菌の出現の問題について、国

際的な専門家による討論がFAO/OIE/WHOよって開始

された。食品安全委員会も、調査を開始した。

8. おわりに

国会では、食育基本法の制定や消費者保護基本法の改

正が提案されようとしている。安全な食料の安定供給に

は、分別ある人聞が必要で、ある。発展途上国における人

口増も憂慮、される。先進国では、 HACCPおよび

IS09000sなどの食品の衛生・品質管理に関わる国際的枠

組みが強化されている。国際標準化機構ISOは、両者を

含めたIS022000食品安全性マネージメント・システム

を設定しようとしている。大きな流通として国境を越え

る食材や食品は、国際食品規格委員会Codexの基準に従

うことが要求される。国内で生産され、各地域で小さな

流通で消費される食材や食品では、それなりの工夫と改

善により色・昧・香りを楽しみつつ、安全性を確保する

ことができる。土地、土地の食材や料理法・食べ方の多

様性も尊重されるべきである。環境への影響も考えなけ

ればならない。

食料自給率の低い我が国の次の世代が貧乏になり、食

べ物に困る可能性は否定できない。農場から食卓までの

しっかりとした我が国のフード・システムが必要で、あ

る。全ての人がフード・チェインの維持・発展に責任を

感じ、何らかの役割を果たすことが必要である。
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弊社の特定保健用食品「毎日骨ケアMBP@Jは、 2002年に厚生労働省から「骨密度を高める働きのあるMBP@（乳塩

基性タンパク質）を含んでおり、骨の健康が気になる方に適した飲料ですJという表示許可をいただいた。本製品は、

骨の健康に関与するいくつかの特定保健用食品の中でも、「骨密度を高める」という健康表示を許可された唯一の食

品である。MBP副主、乳清タンパク質中に微量含まれる塩基性領域に等電点を持つタンパク質の集合体である。

MBP＠には骨芽細胞の増殖や分化を促進する成分と、破骨細胞による骨吸収を抑制する成分が含まれており、骨の

形成を助け骨の減少を抑えて骨密度を高め、骨を丈夫にする作用がある。健康な成人女性にご参加いただいたダブ

ルブラインド・プラセボ試験では、 6ヵ月後に「毎日骨ケアMBP@J飲用群で骨密度の有意な増加が確認された。高齢

化社会を迎え、生活習慣に起因する骨の疾患が増えつつある今日、日常の食生活を通じて安全で、無理なく骨代謝を

改善し、骨の健康を維持するととが大切である。今後、人々の健康づくりにお役に立てる有用な食品機能成分とし

て、牛乳由来の骨強化成分「MBP@Jの応用範囲がますます広がるものと期待している。

会食オ＇＊＊＊＊＊＊＊＊＊＊＊＊＊＊食会食

<Summary> 

Our company’s beverage，“Mainichi Hone k巴aMBP@", has been approved as Food for Specifi巴dHealth Us巴（FOSHU)with 

the claim on the label that“This product is suitable for people concerned about bone health, because it contains milk basic 

protein (MBP@) that incr巴asesbone mineral density” MBP@, isolated from fresh milk by cationic ion-exchange 

chromatography, contains s巴veralsubstances capable of both promoting bone formation and suppressing bone reso叩tion.We 

studied the effect of daily int依eof“Mainichi Hone K巴aMBP＠”on bone mineral density in a double-blind placebo-controlled 

trial. Thi口y-threehealthy women were randomly assigned to either the placebo or MBP画groupwith stratification according to 

body weight, height, body mass index, and bone mineral density. The mean value of bone mineral density in the MBP@ group 

significantly increased in the 6th month, whereas that in the placebo group did not increase. As in Western countries, Japan has 

become an aged society with a correspondingly high incidence of osteoporosis. We hope that MBP申willbecome a nutritional 

component that increases peak bone mass and reduces the future risk of osteoporosis. 

Health Function Claims and the Scientific 

Substantiation・10・

Effect of Milk Basic Protein “MBP＠＇’ on Bone 
Metabolism 

HIROSHI KAWAKAMI, Ph.D. 

Technology & Research Institute 

Snow Brand Milk Products Co., Ltd. 
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シリーズ「ヘルスクレームの科学的根拠J -10一 牛乳由来の骨強化成分「MBPR」の機能

1. はじめに

弊社の特定保健用食品「毎日骨ケアMBP@Jは、 2002年

に厚生労働省から「骨密度を高める働きのあるMBP@（乳

塩基性タンパク質）を含んでおり、骨の健康が気になる

方に適した飲料です」という表示許可を得た。本製品は、

骨の健康に関与するいくつかの特定保健用食品の中で

も、「骨密度を高める」という健康表示を許可された唯一

の食品である。牛乳に含まれる乳塩基性タンパク質

(Milk Basic Protein : MBP＠）を関与成分とする本製品の

開発過程において、その科学的根拠がどのような経緯で

見出され応用されたのかをご紹介する。

2. ミルクの神秘を解き明かす

弊社は、人々の健康づくりに大きく生かされている牛乳、

そして赤ちゃんの成長を支える唯一の栄養である母乳を

中心に、「ミルクの神秘jを解き明かすための研究を続けて

i Eる。動物（晴乳類）の赤ちゃんは、生まれて聞もない数ヵ

月問、母乳だけであれほどの成長を遂げる。動物は様々な

ものを食べて生きているが、食べられることを前提にこの

世に存在するものは「ミルク」だけである。したがって、ヒ

トの母乳にはヒトにとって一番大切な、そしてヒトにとっ

て最も適した成分が含まれているはずで、ある。おもしろい

ことに、母乳は牛乳に比べて乳清（ホエイ）の比率が3倍以

上も高いことが知られている。乳清が母乳に多いというこ

とは、“ヒトにとって乳清に含まれる成分が大切なのだと

いう自然の摂理”を感じさせる。乳清には栄養学的に重要

な成分だけでなく、様々な生理活性物質（機能成分）も含

まれているが、その一つが今回ご紹介するMBP＠で、ある。

3. 骨の健康と牛乳

高齢化の進展に伴い、生活習慣病によって寝たきり介

護を要する高齢者の数が増え、大きな社会問題となって

いる。寝たきり要介護者となる原因に関する調査では、

骨折や転倒による骨の疾患が、脳卒中、老衰に次いで第3

位を占めるといわれている。日本における骨粗軽症の患

者数は2000年に1,000万人を超え、ある程度の骨量減少

が始まった予備軍も合わせると1,600万人に達すると推定

されている。現在のところ、骨組懸症患者の80%は女性

だが、 80歳を過ぎると男性のリスクも女性と同等になる。
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また、無理なダイエットに伴う骨密度の低下が、若い女

性の聞でも問題になり始めている。これから高齢化が

益々進む中、骨に関連した疾患がさらに増えることが予

想されており、私たちが健康で活動的な一生を過ごすた

めには、若い頃から普段の食生活などによって、骨の健

康維持に心がけることが重要で、あると考えられている。

牛乳が骨の健康に有用であることはよく知られている

が、その理由としては、骨形成に必要な栄養素であるカ

ルシウムを豊富に含むことがあげられる。しかしながら、

弊社は「牛乳が骨の健康に優れているのは、単にカルシ

ウムが多いということだけではないのではないか？Jと

いう仮説を掲げ、 10年以上もの問、骨を強くする牛乳成

分の探求を続けてきた。乳を唯一の栄養源とする乳児で

は、骨代謝が活発に行われていることから、乳にはカル

シウム以外にも骨代謝に影響を及ぼす機能成分が含まれ

る可能性がある。骨の健康を保つためには、骨の材料と

なるカルシウムを補給するだけでなく、骨の形成を助け

骨の減少を抑えることが理想的である。そごで、乙うし

た骨代謝を調節して骨密度を高める骨強化成分をミルク

の中から探し求めた。その結果、骨を直接強くしてくれ

る成分「乳塩基性タンパク質（MBP＠）」を牛乳の中に見出

した。 MBP＠が骨を強くする効果については、培養細胞

や実験動物ではもちろん、ボランティアの方々にご協力

いただいたヒト飲用試験でも、有効性が確認されている。

したがって、骨の健康に優れているミルクの本質が、カ

ルシウムだけではなく MBP@Iこもあると考えている。

4. 乳塩基性タンパク質（MBP＠）とは？

MBPRは、乳清タンパク質の中に微量含まれる塩基性

（アルカリ性）領域に等電点をもっタンパク質画分である。

脱脂乳や乳清を陽イオン交換樹脂で処理することによっ

て得られる。 MBP＠という名称は、 MilkBasic Protein （乳

塩基性タンパク質）の頭文字をとったものである。脱脂乳

をカゼインと乳清に分画し、さらに乳清をタンパク質と乳

糖などに分け、それぞれの画分の骨代謝調節作用を調べ

た。その結果、乳清タンパク質が骨芽細胞（図1）による骨

形成を促進すると共に、破骨細胞（図2）による骨吸収を

抑制することが明らかとなった。さらに、乳清タンパク質

の中から活性成分を絞り込んだ結果、塩基性の等電点を

もっタンパク質の集合体であるMBP＠が、骨形成促進作

用と骨吸収抑制作用を合わせ持つことが明らかとなった。
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図1 骨芽細胞の走査電子顕微鏡写真（雪印乳業（株）技

術研究所撮影）

Figure 1 Scanning Electron Micrograph of Osteoblast 

5. 乳塩基性タンパク質（MBP＠）の生理作用

( 1）骨芽細胞の増殖と分化に及ぼす作用

マウス骨芽細胞株MC3T3-El細胞およひ＇ MG63細胞を

用いて、 DNA合成と骨基質コラーゲン産生に及ぼす

MBP申の作用を調べた。図3に示すように、 MBP＠は濃度

依存的に骨芽細胞の増殖を促進するとともに、骨基質コ

ラーゲン生成の指標となるPICP(procollagen I carboxy-

tenninal propeptide）の産生を促進することが分かった。

(2）破骨細胞による骨吸収を抑制する作用

破骨細胞の骨吸収作用に及ぼすMBP申の効果を調べ

た。すなわち、ウサギ大腿骨から調製した単離破骨細胞
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図3 骨芽細胞の増殖とコラーゲン産生に及ぼすMBPR
の効果

Figure 3 Effects of MBPR on DNA Content and 
Procollagen Type 1 Peptide Formation of Osteoblast 

DNA content was measured after 18 hrs of incubation 

in an assay with O「withoutMBPR. P「ocollagentype 1 

peptide content was measured after 5 days of 

incubation in an assay with or without MBPR. 

図2 破骨細胞の走査電子顕微鏡写真（雪印乳業（株）按
術研究所撮影）

Figure 2 Scanning Electron Micrograph of Osteoclast 

を、象牙片上で、MBP申を含む培地と含まない培地を用い

て48時間培養し、破骨細胞によって破壊された骨組織に

あたるピットの数を測定した。図4に示すように、 MBP@

が濃度依存的に破骨細胞によるピット形成を抑制するこ

とから、 MBP申の骨吸収抑制作用が明らかとなった。

(3）成長期ラットにおける骨形成促進作用

成長期ラット（SD系、雌、 5週齢）にMBP＠を4週間経口

投与したところ、大腿骨の骨密度と骨強度が有意に高く

なった。また、 MBP申摂食群で、骨形成マーカーである血

清骨型アルカリフォスファターゼ（ALP）活性が有意に高く

なったことから、 MBP申が骨形成を促進していることが

示唆された。さらに、腔骨の形態学的観察において、
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図4 破骨細胞による骨吸収を抑制するMBPRの効果
Figure 4 Suppressive E行ectof MBPR on Pit Formation 

by Osteoblast 

The number of pit formed by the osteoclast on a 

dentine slice was counted a代e「48hrs of incubation 

in an assay with or without MBPR. 

ILSI No.79-1] 



牛乳由来の骨強化成分「MBPR」の機能ハUシリーズ「ヘルスクレームの科学的根拠」

Sham (0弛MBR骨diet)

OVX (0.1%MBP@diet) 

＊ 

OVX(O昆MBP⑤diet)

96 

~ 100 
,.. 
今4

U主
c 
~ 

"' 
－~ E 
ω 
c 
_g 
ω 
〉

.... 
"' ・2区

84 

MBP母の投与で、海綿骨の増加と骨端成長板の伸長が認め

られた。したがって、 MBP骨は成長期における骨形成を

促進する作用があると考えられた。 92 

88 

(4）骨量回復モデルラットにおける骨基質増加作用およ

び骨強度増加作用

骨粗軽症モデルラットの骨密度低下に及ぼす

MBPRの効果

Figure 6 Effect of MBPR on Decrease in Bone 

Mineral Density of Ova「iectomizedRats 

Fifty five-week old ovariectomized (OV×） rats and 

sham-operated rats were fed a low calcium diet with or 

without MBPR for 17 weeks. Values are means with 

95% confidence intervals. A significant difference 

（牟p< 0.05) was compared between the OV×(0% 
MBPR diet) group and the OV×C0.1 %MBPR diet) 
group 
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0 卵巣を摘出した後、低カルシウム食で飼育して骨量を

低下させたラット（SD系、雌、 10週齢）を用いて、 MBPR

による骨量および骨強度の回復効果を調べたI）。 本モデ
図6

ルは、無理なダイエットによりカルシウム不足とホルモ

ンバランス異常に陥った若い女性のケースを反映すると

考えられる。図5に示すように、 MBP＠配合飼料を3週間

摂取させたところ、大腿骨の骨強度が有意に高くなった。

Sham 

(0%MBP diet) 

また、丈夫で、しなやかな骨を造る骨基質コラーゲンに特

徴的なハイドロキシプロリンやハイドロキシリジンの含

量も、MBP＠の摂取で‘有意に高い値を示した。

て、 MBP申はコラーゲンなどの骨基質を増加させて、骨

強度を高めるものと考えられた。

したがっ

本

OVX 

(0%MBP diet) 図5 大腿骨の骨強度に及ぼすMBPRの効果
Figure 5 E仔ectof MBPR on Breaking Strength and 

Breaking Energy of the Femur 

Ten-week old ova「iectomizedrats were fed a low 

calcium diet containing 0%, 0.1 % o「l% MBP@fo「3

weeks. Mea円S士SD，’p<0.05.
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骨粗緊症モデルラットの骨量低下を抑制する

MBPRの効果

Figure 7 Bone histology around the grouwth plate-

打1etaphysealjunction in the p「oximaltibia froπ1 a 

sham-operated rat sham group (A). and from 

ovariectomized rats of the ovx-control group (8) and 

the ovx-0. l % MBPR group (C) after the 17-week 

feeding t「ial.

図7

(5）骨粗懸症モデルラットにおける骨量減少抑制作用

閉経後の骨組棄毒症モデルラット（SD系、雌、 55週齢）

を用いて、 MBP＠が骨量の減少を抑制するかどうかを調

べた2）。 その結果、 MBP申の摂取により、大腿骨の骨密

度の低下が有意に抑制されることが明らかとなった（図

6）。また、腔骨の非脱灰標本観察から、 MBPRの摂取に

より海綿骨の減少が抑制されていることが確認された

（図7）。さらに、骨基質コラーゲンの分解物であるデオ

キシピリジノリン（DPD）の尿中排池量が、 MBPRの摂取

14一一ILSINo.79 



牛乳由来の骨強化成分「MBPR」の機能

。
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収マーカーであるコラーゲンN末端テロペプタイド

(NTx）の尿中排池量が有意に減少した。また、 MBP＠摂

取後の血清オステオカルシン濃度と尿中NTx排池量との

聞に有意な相闘が生じ、骨形成と骨吸収がバランス良く

保たれることが明らかとなった（図9）。したがって、

MBP申が骨の再構成のバランスを維持しながら、骨代謝

を活発にすることが示唆された。

で有意に低下し、骨吸収が抑制されていることが明らか

になった。したがって、 MBP＠には閉経後の骨吸収充進

による骨量の減少を抑制する作用があると考えられた。

(6）ヒトにおける骨形成促進作用および骨吸収抑制作用

健康な成人男性を対象に、 MBP＠を配合した清涼飲料

を用いて飲用試験を行った3）。飲用開始前と16日後に採

ことが、

(8) MBPRの有効成分

各種クロマトグラフィーを用いてMBP申をさらに分画

し、骨芽細胞の増殖活性を指標に活性成分を探索した結

(7）ヒトにおける骨密度増加作用および骨代謝改善作用

健康な成人女性を対象に、 MBP＠を配合した清涼飲料

を用いて6ヵ月間の飲用試験を行った4）。参加者をMBP@

摂取群とプラセボ群に分け、ダブルブラインドで実施し

た。骨代謝マーカーを測定した結果、 3ヵ月後および6ヵ

月後に、骨吸収マーカーであるコラーゲンN末端テロペ

プタイド（NTx）の尿中排池量が有意に低下していること

が明らかとなった。また、図10に示すように、 6ヵ月後

における骨密度の増加率がMBP＠摂取群で、有意に高くな

った。一方、試験期間中の食事記録を解析した結果、食

事から摂取したカルシウム、マグネシウム、ビタミンDお

よびビタミンKの量と骨密度の増加に相聞はなかった5）。

したがって、 MBP＠には骨密度を増加させる作用のある

ヒトボランティア試験で証明された。

尿と採血を行い、骨代謝マーカーを測定した。その結果、

図8に示すように、 MBP＠の摂取により骨形成マーカー

である血清オステオカルシン濃度が有意に増加し、骨吸
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成人男性におけるMBPRの骨形成促進作用と骨吸

収抑制作用

Figure 8 Individual Changes in Serum Osteocalcin 

Concentrations (Lett) and Urinary NTx Excretion (Right) 

before and after 16 Days of Ingesting an Experimental 

Beverage Containing MBPR 

Increase in serum osteocalcin concentration was 

found in 28 of the 30 subjects. and decrease in 

urinary NTx excretion was in 24 of the 30 subjects. 
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図10 成人女性におけるMBPRの骨密度増加作用

Figure l 0 Gain of Bone Mineral Density in Healthy 

Adult Women Given Placebo Beverage o「MBPR 

Beverage fo「SixMonths 

The bone mineral density was measured at the l /l 0 

po代ionfrom the distal end of the radius. The gain of 

bone mineral density was significantly higher in the 

MBPR group. 
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図9 MBPRの骨代謝改善作用
Figure 9 Relationship between Urinary NTx Excretion 

and Serum Osteocalcin Concentration before (Left) 

and after l 6 Days (Right) of Ingesting an Experimental 

Beverage Containing MBPR 

The correlation coefficient before ingestion was 

0.064 l (P = 0. 7366). and after l 6 days was 0.6457 
(P < 0.000 l ) . Differences are considered significant 

if p<0.05. 
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果、分子量17kDaの血液凝固因子高分子キニノーゲンの

フラグメント 1・2と、分子量lOkDaのHMG(High Mobility 

Group）様タンパク質が同定された6,7）。また、単離破骨

細胞による骨吸収の抑制活性を指標に活性成分を探索し

たところ、分子量12kDaのシスタチンが同定された8）。シ

スタチンは骨芽細胞からも産生されるごとが知られてお

り、破骨細胞が骨を壊すために分泌するシステインプロ

テアーゼを阻害して、骨吸収を調節することが知られて

いる9,10）。 MBP＠に含まれる乙うした複数の塩基性タン

パク質による複合作用で、骨代謝改善作用や骨密度上昇

作用が発現されていることが明らかになっている。

6. MBP＠の安全性評価

MBP＠は牛乳由来のタンパク質であるため、牧畜が営

まれるようになった有史以前から人類には食経験があ

る。また、特定保健用食品をはじめ様々な食品への応用

を踏まえた安全性を確保するために、 GLP基準に則った

急性毒性試験、亜急性毒性試験、亜慢性毒性試験、催奇

形性試験および変異原性試験を第三者安全性評価試験専

門機関で実施した。その結果、評価項目すべてにわたっ

て特筆すべき所見はなく、食品素材としての安全性が確

認されている。さらに、特定保健用食品としての表示許

可を得る際には、医師の指導のもとに一日あたりの摂取

目安量の5倍量を飲用した過量摂取試験や長期摂取試験

も実施し、健康診断結果や臨床検査項目等に何ら問題の

ないことが確認されている。

7. MBP＠の食品への応用

乳清由来のタンパク質であるMBP＠は溶解’性に優れ、

特徴的な風味を有さないため、様々な食品に配合するこ

とができる。 MBP＠の有効成分はタンパク質であるが、

その活性は加熱や共存成分の影響をほとんど受けないの

で、食品製造時の様々な加工処理（均質化・加熱殺菌・

噴霧乾燥など）や保存にも耐えることができる。したが

って、チルド製品、ロングシェルフライフ（LL）製品お

よび常温流通製品など、液体および固体を問わず広範な

食品群に応用することが可能である。特定保健用食品で

ある清涼飲料「毎日骨ケアMBP@Jは、飲むサプリメント

として手軽な形態になっており、晴好性や乳糖不耐など

の理由で牛乳や乳製品を好まれない方にも、幅広く飲用

16一一ILSINo.79 

していただける製品である。また、 MBP＠は様々な乳製

品にも強化されており、プロセスチーズ、スキムミルク、

フォローアップミルク、乳飲料、発酵乳、ドリンクヨー

グルト、乳酸菌飲料、アイスクリームおよび乳性飲料な

どが上市されている。

8. 最後に

21世紀を迎え、様々な生活習慣病を普段の食事で予防

する乙との重要性が、一層叫ばれている。また、高齢化

の進展に伴い、生活習慣病によって寝たきり介護を必要

とする高齢者の数が増え、大きな社会問題となっている。

寝たきり要介護者となる原因に関する調査では、骨折や

転倒による骨の疾患が、脳卒中、老衰に次いで第3位に

位置すると言われている。これから高齢化がますます進

む中、骨の疾患がさらに増えることが予想されており、

私達が健康で活動的な一生を過ごすためには、若い頃か

ら日常の食生活などによって、骨の健康に心がけること

が重要であると考えられている。 MBP@Iこは骨芽細胞の

増殖を促進する成分と、破骨細胞による骨吸収を抑制す

る成分が含まれており、骨の形成を助け骨の減少を抑え

て骨密度を高め、骨を丈夫にする作用がある。健康な骨

を維持するためには、骨形成を高めると共に骨吸収を適

正なレベルに抑える乙とが重要である。生活習慣に起因

する骨粗懸症などの骨の疾患が増えつつある今日、日常

の食生活を通じて安全で無理なく骨代謝を改善し、骨の

健康を維持することが有益であると考えられる。 MBP@

は牛乳由来のタンパク質であるため、牧畜が営まれるよ

うになった有史以前から人類には食経験があり、その安

全性は保証されている。これからも、人々の健康づくり

にお役に立てる有用な機能成分として、 MBP＠の応用範

囲がますます広がることを期待している。
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シリーズにユートリゲノミクスの食品機能への応用J-6- 多因子民守、としてのアレルギー予防の展望遺伝・環境因子両面からのアプローチ

シリーズ「ニュートリゲノミクスの食品機能への応用」－6一

多因子疾患としてのアレルギー予防の展望

一遺伝・環境因子両面か5のアプローチ

京都大学大学院医学研究科

健康増進・行動学分野

渡港映理 白川太郎

多因子疾患の一つであるアレルギー疾患Lの増加は、日本を含む先進国で著しい。わが国では、人口の約40%がア

レルギー疾J患に悩んでおり、深刻な社会医学上の問題になっている。アレルギー疾患は数多くの遺伝因子と環境因

子が複雑に絡み合って発症すると考えられている。アレルギー疾患は第二次世界大戦後、急速な増加を見せたが、

50年程の短期間でヒトの遺伝子変異が増加するということは考えられず、環境因子の変化により疾患が増加したと

予想される。

現在、生活習慣病などの多国子疾患においては遺伝因子と環境因子両面からアプローチするという取り組みが行

われており、これから高齢化社会に向けて低コストでより優れた病気の予防方法や治療プログラムが考案されてい

くと期待される。アレルギー疾患に関しでも、日本人では40以上の原因遺伝子が特定され、遺伝子聞の相E関係や

遺伝子発現のメカニズムにライフスタイルや環境、精神的ストレス心理的な因子が関わっていることから、疾患予

防には遺伝・環境因子を視野に入れた包括的研究が必須であると考えられる。今回取り上げた、プロバイオティク

スによるアレルギー予防は環境因子へのアプローチの一つであり、様々な多因子疾患における科学的証拠も得られ

つつあり、 一般の関心も高い。今進められている熊本県小国町でのフィールド構築は日本でのアレルギーの包括的

研究の先駆けとなるものである。アレルギーは、日本だけでなく、世界の先進国で増加の一途を辿っている疾患で

あるため、近い将来乙のフィールドから、世界に向けてのアレルギー予防に関する発信が実現できると期待される。

Applying Nutrigenomics to Food Sciences ・6・

Allergy Prevention as Multi-factorial Disease 

-Approach to Genetic and Environmental Factor 
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シリーズ仁ユ一卜リゲノミクスの食晶機能への応用J-6一 多因子民曹としてのアレルギー予防の展基遺伝・環境因子両勘ものアプローチ

<Summary> 

Allergy affi巴ctsmillions of individuals in Japan, and other developed countries, and is a m司jorsource of chronic ill health in 

childhood, and of m司jorhealth expenditure. Current treatments only control symptoms and there is an urgent need for a more 

fundamental understanding of the origins allergy in order to plan more effective treatment and prevention. 

Previous researches indicated importance of environmental factors as well as genetic factors, which allows us to start 

intervention study for the prevention of allergic disorders. Shirakawa’s group began a whole genome SNP search for allergic 

disorders at SNP Research Centre in RIKEN and his team has finally identified final 37 candidate SNPs for asthma. However, 

All巴rgyis multi-factorial disease and the mechanisms have been hardly discussed how identified genetic variants each other. 

Immune system is effected by environmental and lifestyle factor and allergy is a disorder of the immune system. It is clear 

that the r配巴ntrapid rise in atopic disease has been in“developed”environments where exposure to infection to bacilli at lung 

and intestine has fallen swiftly due to improved hygiene. From Wakayama’s study, Shirakawa et al. proposed that infection in 

early-life programme the immune system in a way that is antagonistic to th巴developmentof allergic disorder and it is well 

known that epidemiological surveys suggest that early development of mucosal flora is important to prevent future development 

of atopy. 

Our group investigated all habitants to collect information on genetic, environmental and lifestyle factors at Oguni town, 

Kumamoto and we are now making a new model to integrat巴itand to predict the development of allergic disorders. Those 

studies will integrate ongoing genetic analysis with environmental and lifestyle factors and will be developed a pr巴ventive

program. 

1. はじめに

第二次世界大戦後、結核や肺炎といった細菌による感

染症に成り代わって、いわゆる「生活習慣病」とよばれ

る多因子疾患が日本人の死因の上位を占めるようになっ

た。多因子疾患は感染症とは異なり、その原因が複数の

遺伝素因や環境・生活習慣と複雑に絡んでいる。環境要

因によって遺伝素因にスイッチが入ることにより発症す

ると考えられるので、原因の究明や根本的な治療が困難

とされてきた。

生活習慣や環境因子が多因子疾患の発症要因となって

いることを考えると、疾病が起こってからの対処よりも、

発症そのものの予防の方が有効であると思われる。また

一般的に、高齢になるほど様々な疾病に躍りやすくなる

が、高齢化社会の到来や、多国子疾患に対する医療費の

拡大、疾病に擢患した場合のQOL(Quality of Life）の低

下などを鑑みても、多因子疾患予防の考え方はますます

重要になってくるであろう。

近年、分子生物学の進歩に伴い、様々な多因子疾患に

関連した遺伝因子の解析が進められている。解析が進み、

疾患原因遺伝子と遺伝子発現、その発症メカニズムが明

確になれば、将来、個人の体質に合わせた予防・創薬・

オーダーメイド医療が可能になると考えられている。

一方、多因子疾患の環境因子へのアプローチのーっと

して、近年「機能性食品（FunctionalFood）」が注目を浴

びている。我々が毎日口にする食品は、多国子疾患が引

き起こされるかどうかを決定する重要な環境因子の一つ

である。食品による環境因子の改善は、個人の住環境・

職場環境の改善・精神的ストレス軽減といった他の環境

因子の改善よりもはるかに個人レベルで実行しやすく、

疾病予防に適した方法であると筆者は考える。経口摂取

することでヒトに有益な作用を及ぼす「プロバイオティ

クス」に使われる菌体は、古来より人聞が食品の保存や

風昧の向上のために用いてきたものがほとんどであるた

め、医薬品に比べて安全性の確立が容易である。経口摂

取する食品の安全性確立は最重要課題であるが、医薬品

ほど長期間にわたってinvitro・動物実験・治験の段階を

経ることなく実用化できると考えられる。しかも発酵食

品であるため、いったん菌株や製造工程を確立してしま

えば医薬品と比べて安価に製造することも可能であると

思われる。
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このような遺伝・環境因子両面からのアプローチを組

み合わせることによって、今まで困難であった多因子疾

患の予防が現実のものになると期待される。

今回は、多因子疾患の一つであるアレルギー疾患を取

り上げ、①遺伝因子への分子生物学的アプローチ ②機

能性食品による環境因子へのアプローチ 両面からの取

り組みをご紹介し、将来の多因子疾患治療への可能’性を

考察したい。

2. 環境因子の変化によるアレルギーの増加

疾患の発症原因は、遺伝因子と環境因子によって決定

されると云われている。

例えば血友病や筋ジストロフィー病など、 1種類の遺

伝子の異常のみによる病気は、環境にほとんど関わりな

く発症し、メンデル形式によって遺伝する（単因子疾患）。

その一方で、糖尿病、高血圧、肥満、アレルギー、精神

疾患など、発症頻度の高いありふれた病気（Common

Disease : CD）は複数の遺伝因子と環境因子が複雑に影

響し合い、発症が決定されていると考えられている（多

因子疾患）。生活習慣病と呼ばれる疾患の大部分がこの

多因子疾患であり、近年、先進国では増加の一途を辿っ

ている。

多因子疾患の一つであるアレルギー疾患の増加は、日

本を含む先進国で著しい。わが国では、人口の約40%が

アレルギー疾患に悩んで、おり、深刻な社会医学上の問題

・結核 ・アレルギー性鼻炎

〈〉回虫症 Oアトピー性皮圃炎 ト榔

201 ＼.，.也
・気管支瑞息
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図l アレルギー疾患と感染症の関係
Figure 1 The connection between allergy and 

infection 

引用一文献13(Pl87、Figure1より）
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になっている（図1）。このような状態は第二次世界大戦

前にはほとんど見られなかった。アレルギー疾患、は数多

くの遺伝因子と環境因子が槙雑に絡み合って発症すると

考えられている。他の多因子疾患においても同じである

が、 50年程の短期間でヒトの遺伝子変異が増加するとい

うことは考えられない。よって、環境因子の変化により

疾患が増加したと思われる。では、どのような環境因子

の変化が急速なアレルギー疾患の増加をもたらしたので

あろうか。

①アレルゲンの増加

スギの植林面積の増加による花粉飛散・密閉型住宅の

建設によるチリダニ増殖により、アレルゲンに暴露する

機会が増えた。

②食生活・栄養の変化

戦後、日本における食生活の欧米化に伴って脂質の摂

取量も増加し、内容にも変化が見られる。

③大気汚染の影響

気道アレルギーの増加は化学燃料排気ガスや粒子状物

質の増加と関連があるとされる。

④感染症の減少

アレルギー疾患の先進諸国における増加要因の一つ

に、細菌や寄生虫感染症が減少したことが推測されてい

る（図1）。感染症の減少や現代の過剰な抗菌志向が白血

球の中にある免疫細胞の一つであるヘルパーT(Th)1細

胞とTh2細胞本のバランスを崩し、 Th2優勢型になり、

アレルギー疾患が増加するものと考えられている（図2）。

⑤精神的ストレスの増加

わが国をはじめとする先進国の職場状況は、大変にス

トレスフルである。ストレス由来の健康障害も急増しつつ

ある。現代社会における心理・社会的ストレッサーによっ

て引き起こされるストレス関連疾患の存在が知られ、すで

に発症した生活習慣病の病態に対しては、種々のストレッ

サーは増悪因子として働くと考えられる。種々のストレッ

サーも免疫細胞であるThl、Th2細胞＊のバランスを崩し

官12優勢型にする原因になることが解明されている（図2）。

最近では、ニューヨーク世界貿易センターで同時多発テロ

事件が起こった直後、マンハッタン地域で27%の成人噛息

患者の症状が増悪していたという電話調査の報告があり、

精神的苦痛やストレスとの関連が強く示唆されている。



シリーズ「二ユ一卜リゲノミクスの食晶機能への応用J-6- 多因子疾患としてのアレルギー予防力展望ー遺缶・環境因子両面からのアプローチ

生活習慣・食の欧米化・
抗生物質の使用・精干申的
ストレス・都市化・家屋
のチリダニ

図2 Thl. Th2バランスとアレルギ一疾患の環境要因

Figure 2 Th l /Th2 balance and environmental factor 

in allergy 

’ヘルパ T細胞CTh:T helper cells）と免役バランス

免疫細胞の一種であるヘルパ T細胞は機能的にTh1型と

Th2型に分けられ、 Th1型は細菌 ウイルスなどの異物を

攻撃破壊して感染を防御、 Th2は力ピやダ二等に反応し、

B細胞に免役グロプリンE抗体を作らせる。この2つはお互

いに括抗作用があり、抑制し合っている。しかし、細菌ー

ウイルス感染の機会が減ることでTh1型が活性化しなくな

ると、話抗作用が崩れTh2型を制御できなくなり、 Th2型

が過剰に働いてアレJレギ一反応を起こす。

3. 多因子疾患予防への取り組み

(1）遺伝因子からのアプローチー多国子疾患の原因遺伝

子の同定と疾病予防

多因子疾患は、多数の遺伝因子と環境因子が複雑に関

係し合って発症するため、単因子疾患の方法で原因遺伝

子を捕らえることが困難で、あり研究も進んでこなかっ

た。しかし2003年4月、ヒトゲノム計画という世界的な

プロジェクトに基づいて、 ヒトの全ゲノム（ヒトが持つ全

遺伝情報のセット）の全ての塩基配列（30億塩基）が明ら

かにされた。将来この情報を基にして、多国子疾患の遺

伝子解析、治療法に大きな進歩がもたらされると推測さ

れる。全ゲノムの解読により、疾患から原因遺伝子を絞

り込むだけでなく、遺伝子の塩基配列の遣いから疾患関

連遺伝子を特定できるという可能性が広がったのである。

1）遺伝子多型と疾患原因遺伝子

遺伝情報はDNA（デオキシリボ核酸、 deo可ribonucleic

acidの略）の塩基配列、つまりアデニン（A）・ グアニン

(G）・シトシン（C）・チミン（T）の4種類の塩基の並び方

によって決定されている。乙の遺伝情報の中には、個人

によって異なっている部分があるが、この個人の塩基配

列の遣いを「遺伝子多型」と呼んでいる。ありふれた病

気の疾患関連遺伝子の変異は、集団内で現れる頻度の高

L、遺伝子多型（CommonVariant : CV）であり、正常な人

にも存在するが、患者における保有率が高いものである

との考え方が提唱されている。

遺伝子多型にはいくつかの種類があり、遺伝子上のマー

カー（標識になるような特徴）として使用されてきた。遺

伝子多型の中でも 1塩基の違いによる多型を主旦Es

(sinrrle nucleotide nolvmomhism、 1塩基圭型LよL、Lミ（図
3）、最近、遺伝子上のマーカーとして注目されている。

SNPs は、数百塩基に一箇所の割合でゲノム中にあり、

従来のマーカーよりも遺伝子上に高密度に存在する。よ

って、 疾患との関連がより見つかりやすい。ある疾患の

グループと正常人グループにおけるSNPsのパターンや

頻度を比較すれば、どのSNPsがどの病気と関連してい

るかという情報を得ることができる（図4）。このSNPs情

報を利用して疾患関連遺伝子を検出すれば、多因子疾患

の病態生理が解明され、将来は新薬の開発や疾病の予防、

個人の遺伝的情報や体質に合わせたオーダーメイド医療

に応用できるものと期待される。

ありふれた病気（CommonDisease）を対象とした遺伝

子の同定方法としては、 ①患者一対照研究と、 ②動物モ

デルを用いた解析が挙げられる。

一つの塩基のみが・・
蛮異している

SNPs 

プ百Zタイントロンエクソン信高石が含まれ砥列）
＋－ーーー四回惨 母国ー田’P 噂ーーーーー噌P
刻立遺伝子tJ変異している可能性がある領塚

図3 1塩基多型 SingleNucleotide Polymorphism 

Figure 3 SNPs 
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図4 SNP情報の検出
Figure 4 Detection of SNP information 

①患者一対照研究（ケースコントロールスタディ）

SNPsを用いた関連解析は「ありふれた病気に対する感

受性は集団内でのある共通の遺伝子変異が一因である可

能性が高Lリという仮説に基づき、ある疾患のグループ

と正常人グループとで、対立遺伝子頻度の差を統計的に

検定する方法で行われる。

a.候補遺伝子アプローチ

既知の情報から、ある疾患に関する病態に関連する

と予測される候補遺伝子を選択し、疾患感受性に直接

影響を及ぼしていると思われるSNPsの頻度を疾患グ

ループ、正常人グループで比較を行う。

b.連鎖不均衡マッピング

機能的な候補遺伝子を想定するのではなく、連鎖不

均衡の強さから疾患感受性遺伝子の存在する領域を狭

めていく方法。つまり集団内における疾患グループと

正常人グループで全ゲノム領域の中での対立遺伝子の

差異を見つけ、疾患感受性遺伝子を絞り込む。この方

法は、家系を用いる方法と比較して、最終的な原因遺

伝子を絞り込む作業が著しく簡便である。

理化学研究所遺伝子多型研究センターでは、日本人

の標準SNPsのタイピング（読み込み）を行い、 94症例

の気管支端息から得られた情報を元に大規模かつ体系

的に気管支目指息の病態に関わる遺伝子の同定を試みて

いる。哨息の感受性遺伝子について、疾患グループと正

常人グループとで統計的な差が得られたSNPsについて

症例数を増やし（1504サンプル）、詳細な解析を行って

~ Eる。この方法で、最終的に37個のSNPを候補SNPと

して抽出することができた。これらのSNPの一部は連

鎖不均衡を示すクラスターを形成しており、さらに数
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を絞り込める可能性もある。また、約半数は未知遺伝

子であった。この方法は小児の哨息の検体を基礎とし

ており、 37個のSNPの中で成人哨息に関連したものは

ごく少数である。このことから、成人目指息と小児端息

では発症に関連したSNP群が異なるととも示唆される。

②動物モデルを用いた解析

多因子遺伝疾患を解明するには、遺伝背景や環境を一

定の条件に揃えられるマウスの存在が非常に大きい。例

えば、理化学研究所ではアトピー性皮膚炎の病態を解明

するため、動物モデルであるマウスを用いて研究が行わ

れている。例えば、ヒトのアトピー性皮膚炎のモデルマ

ウスとして有用と思われる NOA(NarutoResearch 

Institute Otsuka Atrichia）マウスは、全身の無毛、潰第

性皮膚病変、ひっかき行動、血、清IgE（免疫クeロブリンE)

値の上昇を特徴とする。生後10週ごろより皮膚炎が出現

し始め、 20週で約90%の個体に発症を認める。この

NOAマウスを用いて、皮膚炎の発生に関与する遺伝子

の同定を目指して連鎖解析が行われた。5種類のマウス

(C57BL/6, BALB/c, C3H/HeJ, DBA/2J）を選び、

NOAマウスと戻し交配を行い、得られた交雑種N2約

559匹を用いてマウスの全常染色体に関し全ゲノムスキ

ャンを行った。その結果、 DBA/2Jと掛け合わせたマウ

スで、高脂肪食マウスは普通食マウスよりも皮満炎発症

率が有意に高く、高蛋白食はその中間となった。また、

Th2有意とされているマウス（BALB/c,DBA/2J）はN2

の発症率が高く、 Thl有意とされているマウス

( C57BL/6, C3H/HeJ）のN2は発症率が低くなった。と

れらの結果から発症の有無を決定する原因遺伝子のほか

に発症を促進・抑制する修飾遺伝子の存在が示唆され

た。その後の解析で、乙の皮膚炎を修飾する遺伝子の候

補領域をマウス第7、第13染色体に同定し、全ゲノムス

キャ ンの結果では第14染色体上のマーカー（D14Mit113

とD14Mi包25の問、約15cM）と皮膚病変の聞に有意に連

鎖を認めた（表1）。

このような結果をもとに、ヒトでのアレルギー疾患の

候補遺伝子を同定するととができると考えられる。

(2）環境因子からのアプローチ

1）プロバイオティクスによる多因子疾患予防の可能性

①Hygiene hypothesis （衛生仮説）

先進国でアレルギー疾J患が増加した原因の一つに、
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表1 アトピ一性皮膚炎関連遺伝子の候補領域
Table 1 Interaction Domain for atopic dermatitis 

related gene in NOA mice. an animal model of allergic 

dermatitis. 

Model 。e'rmatits Mouse Human・ 
Major Locus Chr14 8p21, 14q11 

Noa mouse Modifier Loci Chr7 11q13・21

Modifier Loci Chr13 5qcen-13 

引用・改変

文献4、（p43・表l)玉利真由美、長谷川耕一、白川太郎：

アレルギー疾患モデル動物を用いたゲノム解析。アレルギー・

免疫8:1127-1133. 2001 

生活水準の向上や予防接種、抗生物質の使用で、乳児

期に細菌やウイルスに感染する機会が奪われたととが

挙げられる。

新生児の免疫系は百12に傾いているが、本来は様々

な病原微生物に感染したり、腸内フローラを形成する

常在細菌群から刺激を受けたりすることによっで百11

機能が次第に発達し、百1l/Th2バランスを取れるよう

になる。ところが乳幼児期に細菌等による感染の刺激

がないと、免疫の発達がうまく行かず、免疫バランス

が崩れてしまい、アレルギー疾患の発症につながるの

ではないかと考えられている。この仮説は、 hygiene

hypothesis （衛生仮説）と呼ばれている。

1989年に、 Strachanはイギリスで生まれた17,414名

を対象に23年間の追跡を行い、アレルギー疾患の保有

率と家族数、同胞数について調査の結果を報告した。

11歳、 23歳時の気管支端息や1歳までの湿疹保有率は

同胞数が多いほど低下しており、生まれた順が遅いほ

どアトピー性素因の抑制効果が認められた。この結果

からStrachanはhygienehypothesisを提唱した。それ

以降、アレルギーと感染症について様々な報告がなさ

れた。過去には気管支端息の有病率、トキソプラズマ、

へリコパクター・ピロリ、 A型感染ウイルス等各種の

ウイルスの抗体価、麻疹感染の皮膚反応陽性率と、ア

レルギーの各指標との関連が調査され、いずれも

hygiene hypothesisを裏付けている。

感染症の一つである結核症は1960年代半ばより激減

し、逆相関するかのようにアレルギー疾患の増加が見

られる（図1）。白川らが和歌山県で行った疫学的研究

では、 12～3歳児童におけるツベルクリン反応陽性群

は陰性群に対して、アレルギー疾患有病率が低く、

官12サイトカインレベルの有意な低下が見られ、逆に

官11サイトカインの有意な上昇が見られた。他国にお

いても類似した結果が得られ、仮説を裏付けている。

また、疫学的にも、大家族で育った子どものアレル

ギ一発症率は低い、早期から保育固などの集団生活を

開始するとアレルギ一発症率が低い、感染機会が多い

とアレルギー疾患が少ない、といった報告がある。

hygiene hypothesisは感染症の原因となる細菌類だけ

でなく、食品等に含まれる乳酸菌等にも当てはまること

が知られている。伝統的な暮らしを守り、乳酸菌で醗酵

させた食品を多く摂取する民族にアレルギーの発症頻

度が低いという疫学的な報告がある。彼らの腸内には

腸球菌や乳酸菌が多いことが報告されている。そこで、

乳酸菌の経口摂取によって腸内細菌叢を変化させ、ア

レルギー疾患の発症予防を行う方法が考えられてきた。

近年、プロバイオティクスとよばれるヨーグルト等

の発酵食品によって、腸内細菌叢のバランスを整える

という試みがなされている。食品の摂取により免疫バ

ランスが正常に戻され（図2）、アレルギー疾患の予防

が期待できる。これは、環境因子から多国子疾患を予

防しようとする方法の一つである。

②フ。ロバイオティクスと多因子疾患予防の可能性

最近、機能性食品＊キのーっとして注目されている

プロバイオティクスは［宿主に保健効果を示す生きた

微生物を含む食品」として定義されている。多くの研

究により、腸内細菌が健康維持・増進や疾病の発症と

密接な関係を持つことが明らかになってきている。ヒ

トの大腸内には多種多様な細菌が常在し、複雑な腸内

細菌叢を形成しており、健康、老化、疾病との関連も

徐々に解明されてきている。

ヒトに有効な保健効果を示すフ。ロバイオティクスに

用いられている菌株は菌株レベルで同定されたもので

ある。使用菌種の大部分が乳酸菌である。乳酸菌は自

然界に広く分布している菌で、消費したブドウ糖の

50%以上を乳酸に産生する、細胞形態は梓菌または球

菌、グラム陰性、カタラーゼ陰性（嫌気性）、運動性無、

等の特徴を持った菌の総称である。乳酸菌は人間や動

物の腸に生息し、古くから世界各地でヨーグルト・チー

ズ・パン・酒・醤油・昧噌・漬物等、保存・風味向上を目

的とした発酵食品製造に利用され、我々の食車を豊か

で多彩なものにしてきた。近年、人間の腸に生息して
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おり、ヨーグルトの製造等に利用されるLactobacillus

（乳酸粁菌）属、 Bifidobacterium（ビフィドパクテリウム）

属、 Streptococcus（連鎖球菌）属にさまざまな生理作

用や免疫調節作用があることが明らかになってきた。

現在、様々な疾患の予防効果や人体に及ぼす好作用

についてプロノTイオティクスの科学的証拠が揃い始めて

きている。腸内環境の改善をはじめ、発癌予防、血圧降

下、コレステロール低下、 Helicobacterpylori抑制などの

機能や、インフルエンザ感染・歯周病・大腸菖・炎症性腸

疾患・腸管感染症などといった疾患への効果がinvitro、

動物実験、ヒトを対象にした試験で確認されつつある。

機能性食品材（保健機能食品）とfunctionalfood 

1991年、食品の健康への効能に関する表示として『特定

保健用食品制度』が導入された。現在わが国では厚生労働省

により、健康機能食品を「身体の生理的機能等に影響を与え

る保健機能成分を含んた．食品であって、健康の維持増進お

よび特定の保健の用途に資するもの」と定義される『特定保

健用食品』と、「高齢化、食生活の乱れ等により、通常の食

生活を行うことが困難な場合などに不足しがちな栄養成分

の補給・補完に資するもの」と定義される『栄養機能食品』の

2つに分類している。

方、米国では、 1994年に栄養補助食品・健康・教育法

が制定され、ビタミン、ミネラル、ハーブ等の科学的根拠

に応じた機能表示が食品・医療品局（FDA）ヘ届出るだけで

可能となった。 1998年に食品の身体の構造と機能に対する

効果の表示内容についての規則が提案された。日本の機能

性食品の英訳であるfunctionalfoodは、医療費の高騰や疾

病予防効果の工ピデンスの蓄積等から関心が高まっている。

4. プロバイオティクスを使ったアレルギー

予防今までの研究

新生児の免疫系はTh2に傾いており、動物実験では無

菌マウスでは成長後もTh2優位であり、免疫グロブリン

E (IgE）に対する経口免疫寛容の成立には腸内細菌の存

在が必須であることが示されている。また、離乳直後に

抗生剤で一過性に腸内細菌を除去すると、成長してから

も官12に傾いた免疫状態が続く。このことから乳幼児期

における細菌刺激の低下は免疫システムと百il/Th2の免

疫バランス発達を阻害している可能性がある。アトピー
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症疾患発症のリスクファクターに2歳までの抗生物質投

与が挙げられることがHopkin、白川らの疫学的調査で

証明されている。そこで白川らはまずアレルギー児童と

正常児童で便中に存在する細菌に対する抗体に違いがあ

るか検討するため、和歌山県の中学生約800人の血清を

調べ、アレルギー症状（端息・アトピー性皮膚炎・アレ

ルギー性鼻炎・食物アレルギー）とE.coli,B. vulgatus, 

B.longum, Enterrococcus faecalis, Staphylococcal 

entertoxin Aの免疫グロプリンG抗体産生をELISA

(en可me-I泊kedimmunosorbent assay）法で測定した。そ

の結果、アレルギー症状を複数発症している集団は、健

康集団に比べてB.vulga知sで、有意に高い抗体産生を示し

た。また、アレルギー患者が少ないエストニアとアレル

ギー患者が多いスウェーデンで、2農の小児の便を調べた

結果、アレルギー疾患児では好気性菌である

Staphylococcus aureusが有意に多く、 Lactobacilli,

Bifidbacteriaは少なかったことが示された。新生児から2

年間の前向き調査では、アレルギ一発症児は健常児と比

べて、最初の1ヵ月のEnterococciとBifidobacteriaが低く、

生後6ヵ月のStaphylococcusaureusが高く、 12ヵ月での

Bacteroidesが低L吋頃向を示してLEる。白Jllらを含む研究

グループはこの研究結果を受け、日本におけるアレルギ

一発症につながる腸内細菌叢の同定を開始した。乳児の

便中のグラム陽性・陰性菌の比率は1ヵ月以内に固定し

（グラム陽性菌40%、グラム陰性菌60%）、抗生剤使用

の児童で細菌種類のパターンが減るという可能性が示さ

れてきている。また、アレルギーのリスクが高い児童で

は早期に何種かの菌が固定し、低リスク群との差がある

可能性が示されている。現在日名のデータを解析してお

り、特定の菌の同定が可能かどうか研究を進めている。

このように、乳幼児期の腸内細菌のバランスが

百11/百12バランスに影響を及ぼし、アレルギ一発症につ

ながると考えられている。早期のアレルギー予防方法を

確立することは不可欠で、あるので、我々は予防方法の1

手段としてプロバイオティクスを用いたアレルギー予防

を検討し始めた。

近年海外で行われた、アレルギー疾患の予防や治療に

プロバイオティクス等の微生物産物を利用した臨床試験

は表のとおりである（表2）。細菌抽出物やフ。ロバイオテ

ィクスを使った様々な試みがなされている。アトピー性

皮膚炎の発症に関して、フィンランドの二重盲検試験の

結果が報告されている。一親等以内もしくは両親にアト
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ピー素因をもった乳児、もしくは児を妊娠中の母親に

Lactobacillus GGを投与した結果、アトピー性皮膚炎の

発症がプラセボ群に比べて半分になったという結果であ

り、プロバイオティクスがアレルギー疾患に有効である可

能性を報告している。白川らはまず健康なヒトから単離

した溶菌酵素加熱処理を施した乳酸菌の一種（LFK;

導する可能性が示唆され、乳酸菌製剤を使用してのアレ

ルギー制御法が有効であることが分かってきた。

5. プロバイオティクスを使ったアレルギー

予防熊本県小国町での取り組み

lysed enterococcus fae伺 lisFK-23；ニチニチ製薬KK）を

マウスに投与する実験を行い、好酸球に対して有意な抑

制作用を示した。また、中国においてツベルクリン（PPD)

反応陰性の通年性アレルギー性鼻炎患者にこのLFKを4

週間経口投与した結果、鼻症状スコアの改善、 PPD反応

の増強を示し、アレルギー症状スコアとPPD反応聞に有

意な負の相聞が認められた。これにより、 LFKは経口投

与で細菌やウイルス感染、 BCG接種以上にThl反応を誘

今までの研究結果から白川らは、固定された集団で、

各個人の遺伝子パターン、環境ライフスタイル要因をデ

ータベース化し、その情報に基づいたアレルギ一発症の

予知を行うとともに、個人に合わせたオーダーメイドの

処方を行うことを最終目標にフィールドを作成すること

にした。健康づくりに取り組んでいる、人口が確保され

移動が少ない、地域全体、首長が取り組みに理解を示し

ている、ということを条件に熊本県阿蘇郡小国町（人口

表2 アレルギ一疾患の予防・治療にプロバイオテックス、微生物産物を利用した最近の臨床試験（文献14改変）
Table 2 Clinical trials using microbial products in allergy prevention and therapy 

Lacめbac，山 C油 ＇Ph加含有ヨー IWheel 鴨息 成人15名 I PEF，肺活量｜治療の間各指標に有意差なし
グルト JG et al 測定値、QOL

1997 

Lactobacillus GG r強化J配合牛乳 I Majamaa アトピー性 A）小児13名 LGG治療群小B児） 臨床的なスコ ーヵ月後、A群とC群で同傾向の
H, lsolauri 湿疹 小児14名プラセボ群 C) ア 有意な改善が見られた。 B群に改

E. 1997 10名 LGG投与の母親からの母 善は見られなかった。

乳摂取群

Bifidobacterium /actis (Bb・12）直己 lsolauri E, アトピー性
Bb・12調合乳清｛群9A名．群J名，，9プ｝名．ロ）， 湿疹の重症度 A群・B群全員、C群の9名中4名に

合乳清またはLactobacil/usGG et al 2000 湿疹 LGG調合無（白し書宇cc パイ (SCORAD) 湿疹重傷度の有意な改善が見ら
(LGG）配合乳清 オティクス れた。

Lactobacillus GG Helin T et al 樺の抗原 青年・成人38名 症候投薬得 ｜治療群とプラセボ投与群の聞に有
2002 に反応す 点、open 意差は無かった。

るアレルギー 。悶lchallenge 
性鼻炎・哨 test; 
，息

Lactobacillus GG 
l…ki ｜ァー A）小児36名 LGG治療群 B) アトピー性湿 A群9/36名、B群6/28名、C群
Met al 湿疹 小児28名 LGG投与の母親から 疹の存在およ 31/68名がアトピー性湿疹と診断さ
2001 の母乳摂取群 C）小児68名プ び重症度 れた

ラセボコントロール群 (SCORAD) 

脂質糖質溶ーみのM ｜…  ｜…｜一向人42名
朝のPEF平均 DDMV群・HKMV群・プラセボ群

vaccae (DDMV）または、熱処理し PM et al よる晴息 （群DfMV群・HKMV群・プラセボ (MMPEF）、症 に有意差がある指標は無かった
た Mvaccae (HKMV) 2001 状・投薬得点、

鴨息増悪

熱処理したMvaccae (SRL172) I Arkwright ｜アト吋 15～18歳吋41名 皮膚表面領 SRL172の治療グループで皮膚

PD, David 皮膚炎 域への影響 領域の影響と皮膚炎スコアの有意

TJ.2001 皮膚炎スコア な減少が見られた。

局所的ステロ

イド処方の効

能

Monophosphoryl lipid A (MPL）補 Drachenb.e 草・花粉の MPL草花粉ワクチンを接種した 症候・投薬得 プラセボ群と比較して治療群は、

助剤＋植物エキス rg KJ et al 抗原に過 81名；プラセボ群61名 点、草花粉に 症候．投薬得点、が有意に改良され

2001 敏な対象 よる滴定皮膚 草花粉に対する皮膚感作程度の

者の季節 皮車rJ試験 有意な減少が見られた。

性アレルギ
鼻炎・結膜

炎
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シリーズ「ニュートリゲノミクスの食晶機能への応用J-6一 多因子民警としてのアL;Jl岸一予防の展基遺伝・環境因子両面からのアプローチ

8,000人）が選定された。プロバイオティクスによるア

レルギー予防試験のため、関連企業に呼びかけを行い、

また、代替医療・機能性食品に関する実態を把握し、町

民の意識を高める目的で代替医療に関するアンケート調

査を実施した。 2,982名(18～82歳）が回答し、代替医療

の月1回以上の利用経験は57%であり、内訳はサプリメ

ント42%、マッサージ21%、漢方17%、整体11%、ア

ロマセラピー・ハーブ5%、鋪灸4%、ヨガ2%、気功・

太極拳1.5%であった。住民の代替医療への関心は高く、

プロバイオティクス試験に関しでも理解・関心を得られ

た結果であったと解釈される。

現在、成人と新生児を対象に試験研究を行っている。

成人では、スギ花粉による花粉症の成人を対象に花粉が飛

散すると思われる時期の3ヵ月前からFK-23を投与し、花

粉症による鼻症状に対する効果を花粉飛散終了時まで追跡

調査する。対象者からの血液採集により、遺伝パターンの

判定を行い、アレルギ一発症のパターンと投与食品に対す

る反応性を遺伝子レベルで検討する予定である。新生児

では、ある種のプロバイオティクスを妊婦および新生児に

投与することによりアレルギ一発症が抑えられることが報

告されているが、これは母親がアレルギー疾患を持つハイ

リスク集団での効果であり、またフィンランドでの集団の

結果であり、日本人とは遺伝的背景が異なる。したがって

日本人での有効性を調査すべく、安全性が確認されている

プロバイオティクスを出生後から投与し、追跡調査を行い、

対象者母子の遺伝的パターンも考慮し、アレルギ一発症の

有無を検討する予定である。この結果を元に、全住民の遺

伝子・環境ライフスタイル要因に関する調査を行い、アレ

ルギ一発症のデータベースを作成するとともに様々な代替

医療の手法を用いてアレルギーの個人レベルでの予防法の

開発を目指して行く計画である。

6. おわりに

このように現在、生活習慣病などの多因子疾患におい

ては遺伝因子と環境因子両面からアプローチするという

取り組みが行われており、これから高齢化社会に向けて

低コストでより優れた病気の予防方法や治療プログラム

が考案されていくと期待される。アレルギー疾患に関し

ては、日本人では40以上の原因遺伝子が特定され、遺伝

子聞の相互関係や遺伝子発現のメカニズムにライフスタ

イルや環境、精神的ストレス心理的な因子がかかわって
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いることから、アレルギー疾，患の予防には遺伝・環境因

子を視野に入れた包括的研究が必須であると考えられ、

今進められている熊本県小国町でのフィールド構築は日

本でのアレルギーの包括的研究の先駆けとなるものであ

る。またアレルギーは先進国をはじめ世界で増加の一途

を辿っている疾患であるため、近い将来このフィールド

から、世界に向けてのアレルギー予防に関する発信が実

現できると期待される。

参考文献

1）白川太郎：生活習慣関連病モデルとしてのアレルギー

疾患の予防戦略の構築一原因遺伝子解析からフィー

ルドにおける予防実施疫学研究へ．最新医学51: 

136-189' 2004. 

2）国民衛生の動向， 2003年度版

3）楊星、白川太郎：アレルギー疾患の遺伝性素因．

医学のあゆみ195: 434-435 ' 2000 

4）玉利真由美，長谷川耕一，白川太郎：アレルギー疾

患モデル動物を用いたゲノム解析．アレルギー・免

疫8: 1127-1133' 2001 

5）細野明義編：発酵乳の科学一乳酸菌の機能と保健効

果ー アイ・ケイコーポレーション

6）福田早苗，中島加珠子，程雷，笹原祐介，渡遺映理，

白川太郎：アレルギー・免疫とプロバイオティクスー

細菌感染，腸内細菌とアレルギー．アレルギー・免

疫10: 464-4 71, 2003 

7）福田早苗，白川太郎：治療 プロバイオティクスに

よるアレルギー予防の試み．最新医学58:282・286,

2003 

8）程雷，榎本雅夫，大津暁子，白川太郎：官11/百12パ

ランスの破綻とアレルギー疾患の増加.Molecular 

Medicine38: 1436-1442, 2001 

9）解野義彦編：プロバイオティクス．医学のあゆみ

207 : 10 ' 2003 

10）中川武正，石田明： Hygienehypothesisとは．アレ

ルギー・免疫11: 455-460 ' 2004 

11）榎本雅夫，程雷，白川太郎：結核感染症とHygiene

hypothesis.アレルギー・免疫11: 514-519' 200 

12）程雷、笹原祐介、三好彰、白川太郎．アレルギーは

なぜ増えているか．小児難治瑞息アレルギー学会会

誌1: 7-14,2003 



シリーズ「ニュートリゲノミクスの食品機能への応用J-6- 多因子疾患としてのアレルギー予防の展望→量伝・環境因子両面からのアプローチ

13) Mao XQ, Sun DJ, Miyoshi A, Feng Z, Handzel ZT, 

Hopkin JM, Shir叫rnwaT: The link between 

helminthic infection and atopy. Parasitol Today, 16: 

186-8,2000 

14) Matricardi PM et al. Microbial products in allergy 

prevention and therapy. Allergy. 58: 461-71, 2003. 

略歴

渡遭映理（わたなべえり）

2000年 明治大学農学部農学科卒業

2002年 京都大学大学院医学研究科社会健康医学系専攻健

康持寄進・行動学分野修士課程修了

現在 京都大学大学院医学研究科社会健康医学系専攻健

康増進・行動学分野博士課程在籍

白川太郎（しらかわたろう）

1983年 京都大学医学部卒業（医師免許取得）

1991年 連合王国オックスフォード大学医学部内科留学

1995年 連合王国オックスフォード大学医学部呼吸器科講師

1999年 連合王国ウエールズ大学医学部大学院実験医学部

門助教授

中華人民共和国第4軍医科大学付属西京医院呼吸

器科客員教授

中華人民共和国南京医科大学国際鼻アレルギーセ

ンタ一分子アレルギー学部門客員教授

2000年～現在京都大学大学院医学研究科社会健康医学系専攻健

康要因学講座健康増進行動学教授

2001年～現在理化学研究所遺伝子多型センター・機能相関グルー

プ・チームリーダー

ILSI No.79-27 



夕、イオキシン類の耐用摂取量の設定と安全性評価

ダイオキシン類の耐用摂取量の設定と

安全性評価

国立医薬品食品衛生研究所

総合評価研究室

広瀬明彦

1998年にWHO-IPCSが、ダイオキシンの体内蓄積性を考慮、して体内負荷量という概念を用いて、耐容1日摂取量

(TDI)の再評価を行った。これ以後、我が国を含めてヨーロッパ各国やJECFAなどの評価機関では、この評価法に

従い耐用摂取量の算定を行ってきている。感受性の高いエンドポイントとしては、胎児期および授乳期暴露による

次世代への影響がより感受性の高い毒性指標となる乙とが明らかになった。いずれの評価機関も耐用摂取量設定の

ためにキーとなる実験報告のデータセットはほぼ同じものを使っているにもかかわらず、その値には違いが見られ

る。その原因は、胎児期および授乳期低用量暴露による影響に対する有害影響評価の遣いと複雑な胎児期暴露にお

ける体内負荷量の算定法にあると考えられる。本稿では，各評価機関の耐用摂取量の算定方法を概説すると共に、

その算定方法とダイオキシンの安全性評価に対する問題点について考察した。

’. * ＊サk’tセサk唱. ＊女唱.* .町＊ ＊会食女オ.* 

<Summary> 

WHO-IPCS re-ass巴ssedthe TDI of dioxin, which was estimated from th巴bodyburdens of TCDD for the experimental 

animals in 1998. Th巴n,th巴internationaland governmental assessment agencies had conducted the health assessment and the 

TDI d巴rivationof dioxin using the similar method to the WHOーIPCSapproach. The key endpoints were reproductive and 

developm巴ntaltoxicity caused by in utero and lactational dioxins巴xposure.Each assessment agencies used the similar data set 

of the toxicity studies, however, there ar巴somedifferences in the TDI derivation. The reason was mainly owing to the different 

assessment for the low-dose adverse effects and calculation method of body burdens based on the complicated kinetic analysis m 

fetal exposure. This repoロsummarizedth巴recentTDI derivation process in the international or governmental agencies, and 

discussed the future assignment of the dioxin risk ass巴ssment.

The Recent TOI Derivation and Risk Assessment of 

the Dioxin. 
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1. はじめに

ダイオキシンは、塩素の置換された位置と数の違いに

より75種類の同族体が存在するポリ塩化ジベンゾパラダ

イオキシン（PCDDs）と135種類の同族体が存在するポリ

塩化ジベンゾフラン（PCDFs）の両方の化合物群を総称し

たものである。これらの化学物質の一部は、細胞内の

Ahレセプターと呼ばれる転写因子を介することにより同

様の毒性を発現すると考えられており、毒性学的にはダ

イオキシン類として分類される。その中でも2,3,7,8-テト

ラクロロジベンゾパラダイオキシン（2,3,7 ,8-TCDD）が最

も毒性の強い物質であるとされ、多くの実験はこの物質

を用いて行われている。同様の作用メカニズムにより毒

性を表す物質として、ダイオキシン様ポリ塩化ビフェニ

ル（PCB）と呼ばれる1連の化合物も知られており、その

塩素の置換位置により2つのベンゼン環が同一平面状に

配置され、ダイオキシン類に類似した立体構造をとるこ

とにより同様の毒性発現をすると考えられている。これ

らのダイオキシン類およびダイオキシン様PCBの暴露に

より、発がん性や肝毒性、免疫毒性、生殖発生毒性など

様々な毒性が発現することが知られ、しかも微量で発現

する可能性が指摘されていることから、環境汚染による

ヒト健康への影響が懸念されているところである。その

ため、どの程度の暴露でヒト健康に影響をもたらすかを

含め、行政政策的な観点からの耐容摂取量の設定および

その安全性の評価に関して、最も関心の高い物質である。

2. 耐用摂取量の設定

( 1）耐容摂取量算定の根拠となる毒性

通常の化学物質の耐用摂取量は、最も感受性の高い毒

性学的エンドポイントを基に算定される。ヒトを対象と

した信頼性の高い疫学研究などの定量的な知見がある場

合は、それを用いて設定することが理想的ではあるが、

通常は疫学上の交絡因子を完全に排除することは難し

く、動物実験で投与された化学物質の投与用量と毒性発

現との用量反応関係をヒトに外挿して、ヒトにおける耐

用摂取量を求めている。 1990年代の前半頃までは、ダイ

オキシンに関して最も感受性の高い毒’性はげっ歯類に対

する発がん性であると考えられており、このエンドポイ

ントを基に耐容摂取量の算定が行われてきた。乙の時、

評価機関の多くは、ラットを用いた2年間の長期投与試

ダイオキシン類の耐用摂取量の設定と安全性評価

験における無毒性量： NOAELである一日体重あたりの

投与量： lng/kg/dayを基に、不確実係数（多くは100）を

適用して耐容1日摂取量を設定していた。しかし、ダイ

オキシン類のように脂溶性が高く、排池が遅い物質は、

長い時間をかけて徐々に体内に蓄積していくことや、ヒ

トとラットでは数百倍も排池速度が異なることから、投

与量と蓄積濃度（＝体内負荷量）との関係はヒトとラッ

トで著しく異なることになり、投与量をベースにして毒

性発現を比較するのは適当ではないということになっ

た。したがって、近年は、体内負荷量を基に定量的な毒

性評価を行うようになった。この体内負荷量という物差

しを用いることにより、従来の発がん性よりも、胎兜期

および授乳暴露による次世代への影響が、より感受性の

高い毒性指標となることが明らかになった。

(2) WHO-IPCSによるTOIの設定

1998年にWHO欧州地域事務局および国際化学物質安

全性計画(IPCS）は、その前のWHOでの評価が行われた

1990年以降に集積された新しい科学的知見に基づきTDI

の見直しを行ったI)。その時、体内負荷量をベースにす

ると、妊娠・授乳期に母動物に2,3,7,8-TCDDを投与する

ことによって次世代に現れた生殖器官発生異常や免疫異

常が、最も感度の高い毒性であることが明らかになった。

また、それ以前に指標にしてきた、長期投与による発が

ん性は、これらに比べ10倍以上も高い体内負荷量が必要

であることも示された。この時のWHO-IPCSによる評価

では、実験動物における体内負荷量が28～73ng/kg以

上から次世代への影響が現れると見積もられた。ヒトや

実験動物に関するさまざまな知見から、ヒトと実験動物

では同じ体内負荷量で毒性が発現すると仮定され、平衡

状態時の摂取量と体内負荷量の関係を示す以下の近似式

より、ヒトにおける摂取量が算出された。

摂取量（ng/kg/day) = ［体内負荷量（ng/kg)X In (2)] 

／［半減期（day)X吸収率］

28～73 ng/kgの体内負荷量を基に、ヒトでの食物か

らの吸収率を50%、また2,3,7,8-TCDDの推定半減期を

7.5年と仮定することにより、 1日摂取量が 14～

37pg/kg/dayと算出される。この1日摂取量に不確実係

数10を適用して、 TDI:1～4 pg/kg/dayが設定された。

なお、不確実係数に関してはNOAELの代わりに最小毒

性量： LOAELを用いた乙と、体内負荷量を用いている

ために体内動態（toxico-kinetics）に関する不確実係数は

ILSI No.79 - 29 



夕、イオキシン類の耐用摂取量の設定と安全性評価

いらないこと、体内負荷量の算定用の試験に用いられた

げっ歯類よりヒトの方が感受性が低いと考えられるこ

と、ヒトにおける個体差が不明なこと、同族体ごとの半

減期に関する知見が不足していることにより、総合的に

みて不確実係数は10が適当であると判断された。

(3）わが国のTDIの設定

わが国では、 1996年厚生省の「ダイオキシンのリスク

アセスメントに関する研究班J2）および環境庁の「ダイ

オキシンリスク評価検討会」 3）において、それまでの

WHOの算定方式に基づき、無毒性量1ng/kg/dayに不

確実係数として100または200を適用することにより、

2,3,7，ふTCDDとしてのTDIをそれぞれ10pg/kg/ dayおよ

び5pg/kg/dayとすることを提案した。しかし、上記

1998年のWHO-IPCSの再評価を受け、 1999年には我が国

でも今度は厚生省と環境庁の合同専門家会合4）において、

WHO-IPCSの考え方を基本とし、結果として数編の経胎

盤および授乳暴露による次世代の生殖器官発達異常・免

疫抑制に関する報告を、 TDIの算定根拠として選択した。

その際、実験の信頼と再現性を考慮してその他の同様の

毒性を比較すると、 Grayら（1997a,b)5・ 6）および、Gehrsら

(1997) 'i）の報告で母動物にTCDDを投与した場合に児動

物に見られる開眼促進、精巣上体精子数の減少、雌性生

殖器形態異常、遅延型過敏症の抑制等の影響が概ね体内

負荷量として86ng／旬以上で現れることを根拠にするこ

とが妥当であると判断した。この値を上記の換算式に当

てはめてヒトの1日摂取量に換算すると43.6pg/kg/day 

となり、 WHO-IPCSと同様の不確実係数10を用いて、

TDIを4ng/kgと設定した（図1参照）。

Animal 

体内負荷量
(body burden) 
86n事局匡g

(4) EC食品科学会議やJECFAによる評価

2000年の11月と2001年5月の2度にわたって、 ECの食

品化学会議(EuropeanCommission-Scientific Committee 

on Food : EC-SCF）でダイオキシン類の安全性評価が行

われた8,9) 0 基本的には1998年のWHO-IPCSの評価法に

基づくものであるが、最も新しいデータとして、 Faqiら

(1998) ID）やOhsakoら（2001)ll）による精子生産量の減少

という報告を最も感受性の高いエンドポイントであると

して体内負荷量を計算し、 TDI算定のための出発点とし

て使用している。その上で、根拠となった報告に示され

た単回あるいは数回の投与試験では、亜慢性の連続投与

に比べ体内負荷量が高めになることを補正する計算を取

り入れた。その結果、 Faqiら10）の研究にあるように、

Wis tarラットを用いた方が感受性が高いと考えられ、補

正の結果得られた体内負荷量： 40ng/kgから1日摂取

量：約20pg/kg/ dayが求められた。不確実係数： 9.6

(NOAELの代わりにLOAELを用いたための不確実係

数： 3と、感受性に関する個人差として不確実係数： 3.2)

を適用して、 TDIは2pg/kg/dayと算出された。さらに、

長い体内消失半減期を考慮し、 1週間耐容摂取量として

14pg/kg/weekを勧告した。

JECFAでは2001年6月に、 EC-SCFでの評価と同様の

アプローチを用いて評価をおこなった12）。算定根拠とな

る体内負荷量の計算はEC-SCFの評価と同様にFaqiら10)

のデータとOhsakoら11）のデータを基に行ったが、耐容

摂取量としては体内中の半減期が長いことを理由に、

EC・SCFの評価より長い1ヵ月あたりの耐容量（TMI)を

計算した。両方のデータを基にTMIを算出すると40-

100 pg/kg/monthと算出され、中間値を取って、 70

pg/kg/monthを暫定TMIとして勧告した。

[ [body bu d (ng/kg）× ln(2)] 

[half I ife(day）× absorption ratio] ＝…（一］
Human 

体内負荷量
(body burden) 
86nWJcg 

図1 我が国のTCDDlこ対するTOIの算出

Human 
1日摂取量
(LOAEL) 
43.6 pWJcgfday 

Figure l Derivation of TOI for 2.4.7.8-TCDD in Japan 4) 
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(5）米国EPAや英国食品基準局での評価

米国EPAの1994年以来の再評価ドラフトでは、動物

実験およびヒトの疫学情報から導き出された体内負荷量

を基に発がん性のリスクを計算している 13)0 その結果、

lpgTEQ/kg/ day当たりの発がんリスクは1000分の1であ

るとし、現在のパックグランドレベルの暴露におけるリ

スクは100～1000分の1の間にあると算出した。また、

本来なら計算されるであろう斑D(Reference dose）につ

いては、現在のヒトの通常暴露レベルを大きく下回るこ

とから算出せず、 WHO-IPCSで算定されたTDI:1-4 

pgTEQ/kg/ dayはリスクマネージメントの目的としては

妥当であるとしている。

英国食品基準局（UK-FSA）では、基本的にはEC-SCF

やJECFAにおける評価と同様のアプローチを取ってお

り、妊娠16日の母ラットの体内負荷量33ng/kg/dayから

1日摂取量： 17pg/kg/ dayを求め、不確実係数： 9.6を用

いてTDIとして2pg/kg/dayを勧告した 14）。 EC-SCFや

JECFAでは1週間や1ヵ月あたりの耐容量として勧告し

ているが、 TDIとして表現する方が適切でわかりやすい

とする理由で、 TDIでの勧告値を採用している。

（表1 に各評価機関における耐用摂取量算定の概要を

示した）

表1 各評価機関におけるTCDDの耐用摂取量算出の概略

ダイオキシン類の耐用摂取量の設定と安全性評価

3. 暴露評価

(1）毒性等価係数（TEF）と毒性等量（TEO)

ダイオキシンの暴露評価を行うためには、同じ毒性発

現メカニズムを共有する化合物群として統一的な毒性指

標が必要になる。そこで、 TDIの算定根拠になった2,3,7，ら

TCDD以外のPCDDsやPCDFs、ダイオキシン様PCBsの

毒性の強さを、 2,3,7,8-TCDDを1としたときの毒性等価係

数： TEF(Toxic equivalency factor）として示すことが、

一般に広く用いられている。 TEFは、ダイオキシン類に共

通の毒性発現としてAhレセプターへの結合が第1段階で

起きているという前提条件に立っているが、 invivoにお

ける相対的な毒性強度であるTEFを適切に求めるには、

個々のダイオキシン様化合物長期投与毒性試験や催奇形

性試験に関する情報が必要になる。しかし、実際には

2,3,7.~トT℃DD以外の報告はほとんどなく、短期投与実験

やinvitro試験、 QS腿研究の結果などを用いている。そ

の際、原則として、 2,3,7.~トTCDDを陽性対照とした実験

を採用すると共に、 invivoのデータをinvitroあるいは

QSARのデータより優先する。また、 invivoのデータの中

でも慢性、亜慢性、亜急性、急性の順にランク付けし、

Ahレセプター依存的影響を解析した報告でも生化学反応

より毒性発現を重視する。以上のような過程を踏んで、

1997年にWHOでは30物質に対するTEFが再評価された

15）。通常の暴露評価で使われるダイオキシン暴露量は、各

ダイオキシン類の検出量に個々のTEFを乗算したものを

Table 1 Summary of tolerable intake derivations for TCDD in the assessment agencies 

Endpoints in offspring ref) body burden body burden equivalent unce託泊lty tolerable intake 

(acute) Oong-term dosing) human intake factor 

(ng/kg) (ng/kg) 

WHO-IPCS11 decreased sperm count in rats 5) 28 14 pg/kg/ day 10 1-4 pg/kg/day 

inlmune suppression in rats 7) 50 25pg/kg/day 

increased genital malformations in female rats 。73 37pg／同／day

neurobehavioural (object lean血g)effects in monkey 1η 42 21 pg/kg/ day 

Japan •l decreased sperm count in rats 5) 86.8 43.6 pg/kg/ day 10 4pg/kg/day 

increased genital malformations in rats 6) 86 

inlmune suppression in rats 7) 86.8 

EC-SCF9l decreased sperm production in rats 10) 25 40 20 pg/kg/ day 9.6 2pg/kg/day 

(14 pg/kg/week) 

JECFA 12l decreased sperm production in rats 1め 25 28仰ieamodel) 423 pg/kg/ month 9.6 44 pg/kg/ month 
42 (power model) 630 pg/kg/mon血 9.6 66 pg/kg/ month 

(70 pg/kg/ mon出）

deer，伺sedanogenital dista且cein male rats 11) 7.6 16 Qinea model) 237 pg/kg/ month 3.2 7 4 pg/kg/ month 

22 (power model) 330 pg/kg/ mon血 3.2 103 pg/kg/month 

UK-FSA"l decreased spe口nproduction in rats 10) 25 33 17 pg/kg/ day 9.6 2pg/kg/day 
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総和して得られる毒性等量：TEQ(toxic equivalent）とし

て、 2,3,7,8-1℃DDの毒性強度に換算した値で表される。

(2）我が固と諸外国における暴露状況

1999年の我が国のダイオキシンのTDI再評価に伴っ

て、ダイオキシン類の我が国における暴露実態の調査が

まとめられた4）。ヒトへの主要なダイオキシン類暴露経

路のうち、暴露全体の90%が食品経由であることが明ら

かになっており、平成9年度時点での平均的な1日摂取

量は、 2.60pg-TEQ/kg/dayと見積もられた。食品由来の

暴露量の推定はトータル・ダイエット法を用いてその後

も行われており、平成10～12年にかけて、 2.01、2.25、

1.45 pg-TEQ/kg/ dayと算出されている。また、同一地区

での1977年から1998年の聞の6年度分の保存トータル・

ダイエット試料を用いた分析では、古い順から8.18、

5.33、5.61、2.08、2.30、2.72pg-TEQ/kg/ dayで、あること

が明らかとなり、過去約20年間では徐々に摂取量が減少

していることも示された16）。

WHO-IPCS (1998）における報告！）でも、ダイオキシン

類の暴露の90%以上は食品経由の暴露であり、様々な汚

染源（廃棄物、化学薬品の製造など）から放出されたも

のが農場や水源に蓄積し、その後陸上ならびに水中の食

物連鎖を通じて生体に蓄積することが主な原因であるさ

れている。ダイオキシン様PCB類を含んだ最近のEC-

SCF(2000）の食品経由の暴露調査8）では、ヨーロッパ諸

国の1日摂取量は1.3～ 2.7pg-TEQ/kg/dayであり、その

他の諸国の1日摂取量も0.33～4.6pg TEQ/kg/dayと、

我が国の摂取量と同レベルであることが示されている。

さらに、 JECFA(2001) 12＞の評価では各国の1日摂取量の

中央値は0.5-3.7pg-TEQ/kg/dayであるが、摂取量分布

の90パーセンタイル値では1.1～ 9.3pg-TEQ/kg/dayで

あることも示されている。

4. 今後の課題

1998のWHO-IPCSの再評価！）を境に、各国および国際

的な評価機関は、ダイオキシンの感受性の高い毒性指標

として胎児期および授乳暴露による次世代への影響を重

要視し、耐用摂取量の算定を行ってきている。その結果、

耐用摂取量に対する基準期間は異なるものの、計算上の

TDI換算値は1から4pg/kg/dayの聞となっている。いず

れの評価機関も耐用摂取量設定のためにキーとなる実験

32一一ILSINo.79 

報告のデータセットはほぼ同じものを使っているにもか

かわらず、数倍の遣いが示されている。動物実験のデー

タからヒトへの外挿に対して不確実係数が使われている

が、 LOAELに対しては10あるいは9.6とほとんど変わら

ないことを考慮すると、どの実験報告を基に耐用摂取量

の算定を行ったかが遣いの大きな原因となっている。こ

れには、ダイオキシン類による胎児期および授乳期低用

量暴露によって引き起ごされる次世代への影響に関する

再現性の問題が大きく関係しているように思われる。

2002年に我が国でまとめられたTDIの再評価の必要性の

検討報告でも指摘されているように、最近のEC、

JECFA、UKのダイオキシン類評価で使用されている

Faqiら（1998)IO) 10およびOhsakoら（2001)ll）の報告にい

くつかの間題点があると考えられる。まず、 TCDDの精

子細胞、精子に対する影響については多くの報告がある

が、特にFaqiら（1998)IO）の報告で認められる1日精子生

産量などの精子指標への影響は、より高用量投与による

実験においても再現されないなど、他の実験結果と整合

性がとれていない。また、 Ohsakoら（2001)ll) 11による

AGD短縮は体重補正が行われておらず、しかも軽微な

変化が断続的に認められただけであり、毒性学的な意義

が弱いと考えられる。さらに、これらの精子数変化の再

現性・整合性問題やAGD短縮の毒性学的意義付けを解

決あるいは補強するような報告は、 1999年以降は成され

ていない。また、 JECFA(2001) 12＞の評価では、 Faqiら

(1998) IO）とOhsakoら（2001)ll）の両報告を用いていくつ

かの体内負荷量の計算を試みているが、結局、どちらか

単一の報告を基にするのではなく、両報告から得られた

体内負荷量のレンジの中央値をTDI算定の出発点とした

ことからも、この両報告に対する毒性学的意義付けは必

ずしも確定していないことがうかがい知れる。さらに、

これらの胎児期および授乳期低用量暴露実験は単回ある

いは数回暴露の実験であり、これらの実験データから、

耐用摂取量という慢性暴露摂取量への変換における体内

動態解析上の複雑さが上記の違いをさらに複雑にしてい

るようである。この問題は、最近の内分泌かく乱物質の

低用量問題と類似しているようにみえる。現時点では科

学的に明確な解答を導き出すのは困難であり、今後の研

究の進展が待たれるところである。

一方、耐用摂取量の違いはあるものの、各国政府では

各評価機関での評価を受けて、汚染源を取り除くべく

様々な対策を行ってきており、食品中の汚染濃度は徐々



にではあるが減少傾向にあるようである。しかし、 TDI

等の耐容摂取量の値が現在の平均的な1日摂取量とそれ

ほど離れているわけではなく、摂取量分布から見ると、

一部の人々では耐容摂取量をすでに超えているという現

状もまだあることが考えられる。ダイオキシンの毒性が

発現すると考えられる体内負荷量とTDI値との聞には

1000倍以上もの大きな聞きがあるので、たとえ短期間、

耐容摂取量を超えた摂取があってもすぐに体内負荷量が

増加につながるとは考えられないので、それほど深刻な

状況というわけではないが、長期的な汚染除去対策は今

後も必要であると思われる。また、ダイオキシンの暴露

量を評価する基準としてのTEF/TEQにも問題がある。

ダイオキシン暴露量を示すTEQに占める2,3,7，らT℃DDの

割合は食品ごとに千差万別であるが、せいぜい数%から

10%前後であり、 TEQ値に寄与する割合は2,3,7 ,8-TCDD 

以外のダイオキシン類の方が圧倒的に大きい。したがっ

て2,3,7,8-TCDD以外の各ダイオキシン化合物のTEF値の

意味するところは大きいことになる。今後、各ダイオキ

シン類のTEF値の妥当性検証を含むダイオキシン類の安

全性評価研究の進展や、さらなる国際的規模での発生源

の削減対策がより重要な課題となってくるであろう。
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く食品の異臭〉

, .食晶安全研究部会での「食品の異臭」に関

する取り組み概要
サントリー株式会社品質保証部

ILSI Japan食品安全研究部会長

峯孝則

食品安全研究部会は2002年に成立した、まだ新しい研究部会である。この2年間の活動を通じて少しずつではあ

るが成果が見えてきている。今回は食品の異臭に関するテーマの取り上げということで、現在4つの分科会で活動し

ている課題の中から、食品のカビ臭問題に関する取り組みと耐熱性好酸性菌に関する取り組みを紹介する。これら

はいずれも食品の安全性問題というよりも品質に関する問題であり、多くの食品企業を悩ませている未解決の課題

である。

前者はセルラーゼ活性を有するある種のカビが木材や紙類の防腐剤として使われるハロゲン化フェノールを、昇華

性が高く強烈なカビ臭を有するハロゲン化アニソールに変換することで、食品への吸収着を起こし、食品にダメー

ジを与えている。

一方、耐熱性好酸性菌の問題は、果汁を含む清涼飲料などで、ごく稀に強烈な薬品臭の苦情を発生させることが

ある。これは本菌が果汁などに含まれるフェルラ酸やパニリンをグアイアコールに変換することでこの臭いを生成

するのであるが、本菌は酸性に強く耐熱性を有することから、 一般の酸性飲料の殺菌条件下でも生残ができる。

これらの問題に関する科学的知見については、別稿に詳しく述べた。本稿においてはまず、食品安全研究部会全

体の活動概要について説明する。

＊食会会女＊＊＊＊＊＊＊＊＊＊＊＊~隊合女

<Summary> 

The food safety research committee is a still new committe巴inILSI Japan founded in 2002. Through the activity for thes巴

two years, several results can be se巴ngradually. This time, the ILSI journal focusing on th巴issueof off-flavor (or taint) in food, 

we would lik巴tointroduce the subjects on the mold-lik巴odorissue by Trichloroanisol巴infood and th巴m巴dicine-likeodor issue 

by Th巴rrno-acidophilicBacilli (TAB), which we investigate through th巴4task forces in food safety committee. Thes巴problems

are quality issues rather than food saf1巴tyand are unsolv巴dsubjects in which many food companies釘esuff1巴red.

The former issu巴isthat halogenated anisol巴convertedby ce口ainmolds which possess cellulase activity from halogenated 

ph巴no!,gives the damages by absorbing or adsorbing to foods. On th巴otherhand, TAB causes very occasionally the complaint 

<0行－flavorin Food> 
1. Outline of the Research Activity on the Off-flavor 

in Food in ILSI Japan Food Safety Research 

Com打1ittee

TAKANORI MINE, Ph.D. 

Quality Assurance Division 

SUNTORY Limited 

Chairman, 

ILSI Japan Food Safety Research Committee 

ILSI No.79-35 
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of medicine-like odor such as“Seirogan-like odor”s in soft drinks contained fruit juice etc. This medicine-like odor is the odor 

of guaiacol converted enzymatically by TAB from ferulic acid, vanillin etc. which are constituents of fruit juices etc.. TAB can 

be still alive under sterilizing conditions of acidic soft drinks. As the scientific knowledge on these issues is described in other 

chapter in details, the outline of the food safety research committee will be explained in this chapter. 

1. はじめに

食品安全研究部会は2002年から活動を始めたまだ若い

部会であり、活動の成果がこれからいよいよ求められる

ところである。今回、本誌に投稿する機会を得たので、

食品安全研究部会の活動概要と、成果の見えてきた「食

品の異臭」に関する取り組み2題について、活動概要を

紹介する。なお、「食品の異臭」に関する取り組みについ

ては、続いて別稿にて詳しく紹介する。

2. 食品安全研究部会設立の経緯

食品安全研究部会は2002年から正式に活動を始めた

が、母体はそれまでにあった「環境ホルモン（内分泌かく

乱物質）部会jである。環境ホルモン問題は、当時、相当

深刻な問題になりそうだという世界的観測のもと、 ILSI

Japanとしても取り組む必要があるということでスター

トした。しかしながら、 2001年当時、環境ホルモン問題

は個別の研究はなされてきたものの、サイエンスとして

の大きな動きがみえにくいということから、対象を食品

安全全体に広げてはどうかという意見がでてきたため、

「食品安全研究部会」に発展的に改組することになった。

スタートにあたり部会活動の狙いとして、①まずは会

員企業の関心のある課題を取り上げる。②食品の安全性

に関連があれば品質のテーマも取り上げる。③活動に際

しては具体的な課題の方が目的が明確で取り組み易いの

で、まずは小さく目標設定して成果を出してLぺ、とい

う方針で臨んだ。

そこで会員企業の中から当部会活動に関心のある方々

に参加していただき、現状の食品安全問題を提示しなが

ら論議を行ない、最終的に次に述べる4つの分科会で活

動していくことになった。
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3. 食品安全研究部会の活動概要

4つの分科会の活動概要は次の通りである。

(1）食品安全調査分科会

（分科会長：ネスレジャパンマニュファクチャリング

株式会社渡辺寛氏）

食品の安全性に関する国内外の情報を分科会メンバー

が分担調査し、重要なものについてはメンバー相互に情

報発信し、役立てていただいている。この取組みの中で

昨年は、アクリルアミドに関するFAO/WHOの合同専門

家会合（2002年6月開催）の報告書“HealthImplication of 

Acrylamide in Food”について、 ILSIJapanで翻訳の版権

を取り、「食品中のアクリルアミドの健康の影響jとして

その日本語訳を刊行した。今後この分科会では、 JECFA

での「食品汚染物」に関する評価状況をフォローしてい

くことを主要活動の一つにおいている。

(2）食品アレルギ一分科会

（分科会長：三栄源エフ・エフ・アイ株式会社

鈴木幸雄氏）

食品のアレルギー問題は近年、世界的に急速にクロー

ズアップされてきたが、 ILSI全体では特にILSIEurope 

での取り組みが活発である。分科会活動としてはアレル

ギー寛容の問題と試験法の問題に特に軸足を置いている

が、食品アレルギー全般にわたり情報収集、勉強会、翻

訳、セミナー開催等の活動を行っている。

(3）オフフレーパ一分科会

（分科会長：サントリー株式会社但馬良一氏）

今回本誌に紹介する「食品の異臭」活動の一つ。この

活動は本来、安全性の問題ではなく、品質管理の問題で

ある。当部会の設立の狙いで触れた通り、食品の安全性

に関連があれば品質のテーマも取り上げることにしたの

で、分科会として立ち上げた。取り上げているテーマは、

強烈なカビ臭物質であるトリクロロアニソール（以下
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TCA）によってダメージを受ける食品の異臭問題の解決

である。この異臭問題はほとんどの食品企業で経験して

いるのではないだろうか。既に発生メカニズム、分析方

法、応急の防止対策などが学術文献等に報告されている

ので、これまでの知見を整理し、発生防止に役立つ技術

解説書のようなものを刊行することを活動の機軸に置い

た。活動に際しては、多くの食品企業が加盟している財

団法人食品産業センターに声をかけて共同で取り組むこ

とにし、「カピ臭汚染防止研究会」を発足させた。この活

動の技術的側面に関して、別稿に詳しく報告する。

(4）微生物分科会

（分科会長：株式会社ニチレイ 高橋観二郎氏）

食品中の微生物に関しては細菌による食中毒や原虫に

よる水質汚染など、食品の安全性に直接関係する多くの

問題があるが、参加企業においてはこれらの問題は各企

業内で充分にケアがなされており、わざわざILSIJapan 

で取り上げるニーズはなかった。むしろこごでも微生物

の絡む品質問題の方に関心が高く、論議を踏まえた上で

最終的に耐熱性好酸性菌を取り上げた。これは果汁飲料

などで、ごく稀に強烈な薬品臭がするという苦情の主な

原因となっている。すなわち果汁中に含まれるフェルラ

酸やパニリンを本菌が酵素的に分解して、薬品臭の正体

であるグアイアコールを生成するためである。

一般に果汁はpHが低いため、果汁中での細菌の増殖

は困難だが、この菌種はpHが低くても、また通常の酸性

飲料の殺菌条件でも死滅しにくく、製品中に生残できる。

昨年8月、圏内から2名、ブラジルから1名、オランダ

から1名の専門家を招聴し、「ILSIJapan耐熱’性好酸性菌

シンポジウムJを開催した。多くの方に参加いただいた

ことからも、この問題の関心の大きさが見て取れた（本

誌76号59～60頁参照）。このテーマについても別稿に詳

しく報告する。

このほかに昨年「食品リスク研究準備委員会J（準備委

員長：明治乳業株式会社遠藤光春氏）を組織し、今

後どのような活動にしていくか現在検討しているところ

である。今年は食品リスクに関する講演会をいくつか計

画している。

食品安全研究部会は上記の通り、分科会形式でそれぞ

れの課題について、そこに参加する部会員毎に活動して

いる関係上、全体の動きが見えにくいところがある。そ

こで部会全体の会合を7月と12月（もしくは1月）の年2

回開催し、全体の進捗状況の報告・相互論議・部会員の

親睦を図っている。食品を取り巻く昨今の世情を反映し

てか、部会への参加企業も年々増えてきている。

4. 食品の異臭に関する今年の取り組み：

書籍の刊行

上で述べた通り、異臭問題の解決に向けて2つの分科

会活動が進んで、いる。すなわち、オフフレーパ一分科会

と食品産業センターとの共同で進めている「カビ臭防止

研究会j並びに微生物分科会で進めている「耐熱性好酸

性菌jの活動である。これら2つの活動に関してはこれ

までの知見を書籍として今年、刊行する。

まず、 TCAによる異臭問題は食品製造企業にとどまら

ず、木材パレットや段ボールを扱う業界、流通業界、倉

庫業界、食品の輸出入業者あるいは海外の取り引き先な

どにも役立つであろう。また、各食品企業においては、

包材取引先や製造委託先との聞での品質管理の取り決め

や共同品質管理活動などの際にも役に立つものと考え

る。いずれにしても、 TCAによる食品の異臭問題は、発

生の媒介となる木製パレットや段ボールが企業聞にまた

がって循環使用されるものだけに、一食品企業だけで取

り組んでも発生を防止することはできない。こういった

観点から、乙れから刊行する書籍を、是非、幅広い業界

で活用して、カビ臭の発生防止に役立てていただければ

と思う。今年、和文と英文翻訳とを併載したものの刊行

を予定している。また、この問題に関して将来、新たな

学術的知見が明らかになれば継続して改定していく計画

にしているので、内容的にも常に最新の知見を盛り込ん

だ充実した書籍にしたい。

一方、耐熱性好酸性菌問題については、これまでに数

百報の論文が出ているが、これに昨年のシンポジウムで

紹介された最新の知見も盛り込んで、この問題に関する

包括的な最新書にしたいと考えている。こちらは英文で

の刊行を継続して計画している。

これらの書籍が食品産業界はもとより関係業界でも役

立つことを願って、今後も活動を進めていきたい。

ILSI No.79 - 3 7 
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2.トリクロロアニソール（TCA）による食品の
力ビ、臭オフフV--Jトとその防止策

サントリー株式会社

分析科学センター所長

但馬良一

ヒトが「カビ様jと嘆覚・昧覚で感じる物質としては、 2-M ethyliso bomeolやGeosminなどの水中のカビ臭原因

物質1ト討を始め、様々な化合物が知られている。それらはしばしば食品に移行し、オフフレーパーの原因になる場

合がある。中でも2,4,6-Trichloroanisole（以下TCAと略）は、食品や容器包装の原材料及び、最終製品から物流段階

に至るまで汚染源が広範囲に存在し、なおかっその官能関値がpptのレベルと極めて低いことから、食品メーカーに

とって重要な管理項目と言える 4).5）。 TCAとその類縁物質は、世界で様々な飲料や食品に対して汚染問題を引き起

こしているが6)-8）、その防止策について紹介するものは少ない。以下に、多くの食品メーカーや包材メーカーが幾

度と無く経験したであろうTCA汚染について、その概要を紹介し、食品メーカーの立場から現実的な防止策を紹介

する。

合唱＇＊＊＊＊＊＊＊＊＊＊＊＊＊＊＊＊＊＊

<Summary> 

Among substances which humans feel “mold-lik巴”bysmelling and tasting, there ar巴variouscompounds including mold 

smell causing substances lト3>in water such as 2-methylisobomeol and geosmin. They often migrate to the food, and there is a 

case in which they cause the off-flavor. In pa口icular,2,4,6-trichloroanisole (referred to as TCA, here in aft巴r)exists as a 

contamination source in a wide range in from raw materials, final products, and distribution stage of foods, contain巴rsand 

packaging. In addition, since its S巴nsorythreshold value is very low at a level of ppt, it can b巴saidan important control item for 

food manufacturers 4>・ 5> Although TCA and its analogous compounds hav巴b巴encausing contamination problems toward 

various beverages and foods in the world 6l～め，veryfew repo口sare introduced on their prevention measures. This paper outlines 

TCA contamination, which would have been experienced by many food manufacturers and packaging material manufactures 

many tim巴s,and introduces practical prevention m巴asur巴sfrom the prosp巴ctof food manufacturers. 

<Off・flavorin Food> 

2. Prevention of Musty Off-Flavor (TCA) Migration 

into Foodstuffs 

RYOICHI TAJIMA 

Executive General Manager 

Research Institute for Quality Assurance, 

SUNTORY Limited 
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1. TCAの性質

構造式と物性は図1に示す通りであり、強烈なカビ臭

と昇華性を有するという特徴を持つ。既に試薬メーカー

から化学薬品として販売されているが、製造環境を汚染

する恐れがあることから、食品メーカーや包材メーカー

での取扱いには厳重な注意が必要である。

2,4,6-Trichlorophenol (TCP) 

分子量：197.5

融点：.69.5℃

沸点：246°C

フェノール様臭、アルコー
ルに可溶

殺菌剤、防徴剤として使用

2,4,6-Trichloroanisole (TCA) 

分子量：210

融点：60℃

沸点：246°C

強烈なカビ様臭

室温でゆっくり昇華

図1 力ピ臭によるTCPからTCAへの変換

世主持Cl

2人6・Trichlorophenol(TCP) 

mw:l97.5 

mp:69.5 °C 

bp:246°C 

Phenolic odor,soluble m 
alcohol. 

Use for fungicides and 
insecticide. 

2人6-Trichloroanisole (TCA) 

mw:210 

mp:60°C 

bp:246。c
Strongest mus1y odor. 
Sublimes slowly at room temp. 

Figure 1 Conversion of TCP to TCA by Fungi 

(1）水中に含まれるTCAの官能闇値

水中に含まれるTCAの官能関値は極めて低く、 Nerys9l

らによれば0.03pptと報告されている。また、その異性

体である2,3,6・TCAの官能関値は最強であり、 0.3ppqと

されている。さらに、 Guadagai10lらは、訓練を受けた官

能検査員と、受けていない検査員によって、認知可能な

闘値に遣いのある乙とを報告している。それによると、

例えば80%の人がカピ臭として認知する濃度域は、訓練

された人で＇ 18ppt、されない人では55pptであったとして

いる。ただ、筆者らは経験的に、現実の食品中の閲値は

40一一ILSINo.79 

感覚の鋭い人の場合でlppt前後と考えている。質的には、

カビ臭（musty）、腐敗臭（taint）などと表現されている。

通常、食品中で5ppt以下の濃度で、は「昧がおかしLリ「L' 

つもと昧が違う」との表現が一般的であるが、 lOpptを超

えると「カビ臭」として認知され始める。

(2）食品におけるTCA汚染の歴史

食品におけるTCA汚染の初めての報告は1966年Engel

らによってなされている11）。それによると、鶏肉・鶏卵

からカビ臭が感じられ、原因物質はTCAを始めその類縁

物質と同定された。さらに、 2,4,6-Trichlorophenol（以下

TCPと略す）を始め塩素化フェノール類とその類縁物質も

検出されている。詳細は後述するが、基本的には図1に

示す通り、 TCPはτ℃Aの前駆体であり、 TCPがある種の
カビによってメチル化された結果、生成したものである。

その後、世界中で様々な食品への汚染が繰り返されて

いる。日本で顕在化したのは、 1976-77年であり、当時、

多くの食品メーカー、包材メーカーが深刻な汚染渦に巻

き込まれた経緯がある。

2. クレーム製品の現場検査法

食品中で、 pptレベルの異臭を検出できる自動検査機

は今のところ存在しない。機器分析では、ガスクロマト

グラフ質量分析計を用いる方法が一般的であるが、要求

される濃度域が極めて低いことから、高価な装置と相当

の分析技術力が無ければ同定・定量は難しい。本項では、

「現場検査法」として以下に紹介するに止める。詳細な機

器分析については、参考文献を参照されたい12）～14）。

(1）官能検査法と注意点

現場での検査法は、現在のところ人による官能検査し

かない。優れた官能検査員が居れば、その検査（汚染の有

無）は迅速かつ安価に実施でき、現場での検査法として

優れている。ここで、重要なのは分析型官能検査を実施

するのであるから、安定して感度良く、カビ臭を識別で

きる人をいかにして見つけ出すかである。また、注意が

必要なのは、誰もが訓練で感度が高くなるわけではなく、

そのような素質を持った人（基本的には嘆覚細胞と昧著

細胞の多い人）を発見し、その人たちにTCAの臭いを覚

えてもらい、常に最高の感度が出るように訓練すること

である。一般的には、 TCA標準液を水または想定される
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食品をベースとして濃度別に調製し、その違いを嘆ぎ分

け、濃度順に並べて個人の弁別聞値を測定する方法を取

る。管理に必要な要求濃度を満足する人だけを検査員と

して任命し、現場管理に当らせる。さらに、より高い精

度を望むのであれば、検査の度に検出が必要な濃度域の

TCA標準液を検査員に嘆いでもらい、それを検出できた

時のみ検査を実施させれば、その信頼性は飛躍的に向上

する。すなわち、分析機器と同様に、毎回、感度チェッ

クを実施するのである。

3. 原因菌と思われる菌の同定

(1）菌の同定法と原因菌

前述した通り、ハロゲ、ン化アニソール化合物は、ハロ

ゲン化フェノールのメチル化によって生成するのであり、

記 Aが検出されれば、その前駆体としてどこかにTCPが

存在していたことになる。ここで、 TCPはセルロースを

多く含む材質に対する防徽剤として使用されることか

ら、カビ臭原因物質の起源は木材にあることが多く、メ

チル化菌もしばしば木製パレットから検出される。 TCP

メチル化菌探索の代表的な方法を以下に示す。

Triclwdermαsp. 

c。、；... "'""'" 
T.別ruu 3 3～4 sxs-7 p T. Iignon<m 32～・3.8μ 
T. alh•m I S-2.0X2.S-4 Sp T・g1，削叫m 2.5-3 OXJ 砂＂＇•
T. konmaイ I.砂、，3Ox3 2～48μ 

Tric/uulermαviride＂＇九Triclwrlermalignorunt‘’ 
本菌は雨後の木材などに青かびをおもわせる糸状菌がよく生えている。これが
Trichodermaに属するカピで、強t>celluraseを産出し、繊維を分離するため、好んで繊
維質のものに寄生する。緊落は羊毛状で、発育するに従いgreenの濃いconidiaを着生
する。裏面にはYellowの色素を産出する。

形態 本菌1日｝は栄養菌糸から、 cnnidiophoreを発育させ、樹枝状に分岐し、
ラッキョウ型sterigmataの先よりconidiaを分裂するが、粘性物質を産
出するため、 conidiaはsterigma阻の先に着集する。

寄生 本菌は木材、繊維質食品、牧草などからよく分離できる。
T. virideは回ch吋enmin及びtrichodenmolを産出する。

図2 トリコデルマ菌15)

+TCPメチル化菌探索の方法

①木製パレットを錨で削り、生理食塩水中で振り混ぜ、

菌を遊離させる。

②0.45 μ m程度のメンブレンフィルターで、鴻過し、更

に削り粕を除去した後、ベプトン・グルコース寒天

平板培地（PGA）で培養する。

③菌が出現すれば定法により単離する。

④培養用試験管に調製したPG液体培地に単離した菌

を加え、さらにTCPlμgを添加した後、綿（または

シリコーン）栓をして30℃で培養する。

⑤15時間後、 TCAの臭いが判る官能検査員により

ぐreAの生成を検査する。もしくは、機器分析す

ることで、メチル化率を算出することができる。

筆者らは、本法によりTrichodermasp.が圧倒的に強

いメチル化菌であることを確認している（図2）。

(2）文献紹介

Tin daleらは、 Paecilomycesvariotii、Fusari um  

oxysporumを始め21種類のカビについてTCPメチル化率

を測定し、中でもPaecilomycesvariotiiは59%のメチル

化率があったとしている 16）。

Triclwderma sp. 
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Triclwderma viride＇・”， Trichod加nalignorum” 

This fungus often grows on wood surface after raining 
as a filamentous fungus resembling penicilHum. 
τもisis a fungus belonging to Trichoderma,and is 
preferably p位 asiticon fibrous materials since it generates 
strong cellulase activity separating fiber. Its colony is a 
woolly state, and bears deep green conidia as it grows. 
It grows a yellow pigment on the rear face. 

Figure2 Trichod1θrma sp.15J 

ILSI No.79-41 



く食品の異臭＞ 2.トリク口口ア二ソール（TCA）による食晶の力ビ臭オフフレ－｝＼ーとその防止策

4. 原因究明の推定と対策

(1) TCA生成機構

TCPは防菌・防徽剤であるにもかかわらず、前述した

Trichoderma甲．を始めとする一部のカピに対しては有効

ではなく、 TCPをメチル化することによって無毒化され

てしまう。

前述の鶏肉・鶏卵でのカビ臭汚染も、鶏小屋を構成す

る素材（鶏小屋，餌箱，止まり木）に木材が使用されてお

り、その木材に防徽剤としてTCPが使用さオ1、メチル化

菌によりTCAに変換された結果にほかならない。問題は、

TCAには昇華性があること、ならびに官能関値が極めて

低いことである。空中を漂い、極性の低い物質があれば

収着を起こす。それは食品（原料を含む）でも容器包装で

も同様である。以上がTCAによるオフフレーパーの概要

であるが、近年では、前駆体となるハロゲン化フェノー

ルがTCPおよびその類縁物質ではなく、臭素化フェノー

ル系防徽剤である2,4,6-Tribromophenolを前駆体とする

2,4,6-Tribromoanisoleがカピ臭の原因となっている汚染

が増加している。特に、ニュージーランドやオーストラ

リアなどの輸入木材を原料とした木製パレットでその傾

向が強い17）。

(2）食品への汚染機構4),5) 

食品への移行は、容器包装のTCAバリア性が低いため

に、物流過程で食品にTCAが移行する場合と、食品原料

や容器包装が既にTCA汚染しており、それらを使用して

しまった場合に大別される（図3.）。以下にその特徴を解

説する。

①製造後、製品流通過程でTCAによる汚染を受けた場合：

同一パレットに積載された製品間でも積載高さごとに

TCA濃度に遣いが生じ、汚染パレットに近いほどTCA濃

魚
内
同
〕
正常晶

製品物流段階での移行 製造段階での移行

図3 食品へのTCA移行に関する2つの機構

度は高くなる。オフフレーパーはパレット単位に絞られる。

同様に、コンテナーの構成材質が汚染源であればその単

位で起こり、倉庫の建築材であればその単位で起こる。

②TCAで汚染された原料または、容器包装を使って製造

した場合：

特徴として、製造日や製造時間との聞に濃度分布が現れ

易く、通常、製造ロット単位でオフプレーパーが出現する。

1) 瓶入り食品の汚染

王冠またはキャップからTCAが侵入する場合があ

る。その原因として、τ℃Aのように極性が低い物質は、
例えばポリエチレンのように極性が低く、分子間空隙

の大きい樹脂に対する収着性は強くなり、比較的簡単

に透過が起こる4.5）。また、王冠内面樹脂やキャップ

構成材質である合成樹脂の流通段階で既に汚染を起こ

している場合もあるので、注意を要する。

2）缶入り食品の汚染

空き缶の保管環境や輸送環境における汚染がある。

その原因として、缶内面塗膜へのTCA収着があり、

TCPを含む木製パレットや、バルク積み時に使用され

るセバレーターシートおよび、コンテナー内装材など

が汚染源の可能性として挙げられる。

3）袋入り食品の汚染

ポリエチレンフィルムはシーラントとして汎用され

るが、容易にTCAを収着・透過してしまう。そのよう

な樹脂を原料として容器包装を製造すれば、充填され

る食品のTCA移行は避けられない。また、せっかく汚

染していない容器包装に充填しでも、物流環境での汚

染リスクは前述の通りである。例えば30μm程度のポ

リエチレンの場合、 2,3日の内にTCAが透過すること

も知られている4,5）。

魚ロ〕
Normal 

Migration in the stage of h血grationin the stage of 
distribution manufactu陀

Figure3 Two Migration Pathways of TCA into 

Foodstuffs 
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(3）対策

食品企業として物流保管倉庫の清掃や製品の先入れ、

先出しは当然のこととして、それでも起こるカビ臭クレー

ムに対して、以下の対策を提案する。

1）容器包装設計での対策

t Eずれも大きな経費が掛かるが、容器包装の設計で

対策を取る場合は、高TCAバリア化することになる。

具体的には、比較的極性の高い樹脂であるポリエチレ

ンテレフタレート（以下PETと略）が有効で、ある。例

えばキャップの場合、瓶口最内面にPETを配すること

で、移行を完全に防止したとの報告がある4,5）。同様

に袋入り食品の場合もハイバリア・フィルムで構成す

ることにより防止できる。

2）物流での対策

物流環境で対策を取る場合、特に注意が必要なのは

木製パレットへの積載や木製品との同梱や保管であ

る。この場合、 TCP汚染していない材であることを分

析的に確認しておく必要がある。もしくは、パレット

の上にアルミシートを敷いたり、官能検査でカビ臭が

無いことを確認した上で、できるだけ短期に安全な場

所に移す必要がある。最も安全なのは、絶対にTCPや

TCAを含まないパレットや段ボールなどを使用するこ

とである。木製パレットは総て危険かと言うとそうで

はなく、カビ臭の原因物質もその前駆体も全く含まな

t Eものもある。逆にプラスチック・パレットは絶対に

安心かと言うとそうとも言い切れない。理由は、 TCA

雰囲気下に置かれたプラスチック・パレットは、 TCA

を収着しているからで、履歴の判らないパレットは例

えプラスチックであっても要注意である。ただ、現実

的にはカビ臭防止に対する管理が容易なプラスチッ

ク・パレットを使用することになるが、前述の通り食

品をプラスチック・パレットに積載しているだけでは

完全な対策とは言えず、納入された原料や容器包装が

汚染していないことが必要である。そのために、関係

するメーカーや業者と協働し、汚染防止に努める必要

がある。近年発生している食品のTCA汚染の多くは、

輸入材で製造された木製パレットにその起源があり、

海外に向けてハロゲン化フェノール類の防徽剤使用を

止めるよう働きかける必要がある。
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3.酸性飲料におけるオフフレーパー

～グアイアコール～
三井農林株式会社

藤田理英子後藤慶一

近年、酸性飲料において耐熱性好酸性菌であるAlicyclobacillusacidoterr目的制こよる異臭変敗事故が起こっている。

Alicyclobacillus属細菌の特徴を考慮、すると、日本の酸性飲料製品は本細菌にとって居心地のよい環境であり、ひと

たび混入すると変敗事故につながる可能性は大きい。Alicyclobacillus属細菌によって引き起とされる変敗現象とし

ては「薬品臭がするJということが挙げられ、この薬品臭の代表的な物質がグアイアコールである。グアイアコー

ルはフェルラ酸からパニリン、パニリン酸を経て生成され、 A.acidote~目的·sはパニリン酸からグアイアコールへと

進む酵素的な経路に関与する。また、パニリン酸（またはその前駆体）、 A.acidoterrestris、そしてA.acidoterrestris 

が増殖可能な条件が揃えば、グアイアコールは産生される。

Alicyclobacillus属細菌に関する情報は、 2003年に耐熱性好酸性菌統一検査法が策定されたことも含めて豊富にな

ってきたが、未だ様々な問題や混乱が生じているのも事実である。なぜ事故が発生したのか状況を正確に把握し、

どう対処するべきなのかを判断するためにも、 Alicyclobacillus属細菌やク’アイアコール生成に関して正しく理解し

ておくととが必要である。

＊＊＊＊＊＊＊＊＊＊＊＊安安＊＊安＊女合

<Summary> 

In recent years, there have been occurrenc巴sof th巴heat-resistant,acidophilic bact巴riaAlicyclobacillus acidoterrestris causing 

bad odors in acidic soft drinks. The P訂ticularcharacteristics of these bact巴riamake them w巴IIsuit巴dto the environment of 

acidic products in Japan, and once they get into the product, there is a high probability this will lead to incidents of 

contamination. The Alicyclobacillus genus may cause deterioration such as a medicine-like odor. Guaiacol is the substance 

responsible for this medicine-like odor. Guaiacol is produced from ferulic acid via vanillin and vanillic acid, and A. 

acidoterrestris is involved in the e回 ymaticpathway for production of guaiacol via vanillic acid. Production of guaiacol also 

<Off-flavor in Food> 

3. The O行Flavorin the Beverage -Guaiacol -

RIEKO FUJITA 

Laboratory of Beverage Development 

Food Research Laboratories, 

Mitsui Norin Co.,Ltd. 

KEllCHI GOTO 

Food Research Laboratories, 

Mitsui Norin Co.,Ltd. 
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occurs when conditions of the presence of vanillic acid (or its precursors) and A. acidoterrestris, as well as an environment 

suitabl巴toits growth are met. 

While there is more information now available on the Alicyclobacillus genus, including the consensual detection method for 

heat-resistant, acidiphilic bacteria developed in 2003, still many problems and confusion remain. In order to correctly determine 

what circumstances lead to these incidents of contamination and to judge what action should be taken, it is necessary to gain a 

good understanding of Alicyclobacillus and guaiacol production. 

1. はじめに

1982年、西ドイツで無菌充填された透明リンゴ果汁飲

料が製品の保存・流通時に異臭と濁りを伴って変敗する

という事故が起こった。これは、耐熱性好酸性菌である

Alicyclobacillus acidoterrestrisが市販の飲料で引き起こ

した初めての事故例であるI）。日本では1991年に丹羽ら

によってAlicyclobacillus属細菌による輸入透明リンゴ果

汁の汚染が報告されへそれ以降も、あまり表面化する

ことは無いが本細菌による変敗事故がしばしば起こって

きた。酸d性飲料中で、Alicyclobacillus属細菌によって引き

起こされる変敗現象としては「薬品臭がする」というこ

とが挙げられる。この薬品臭の代表的な物質がグアイア

コールである。

本稿では、どのような製品で、Alicyclobacillus属細菌に

よる変敗事故が起こり、どのような経路でグアイアコー

ルが生成されるか、およびAlicyclobacillus属細菌の検査

法およびグアイアコールを出さないための対策につい

て、これまでの報告を基に解説する。

2. Alicyclobacillus属細菌の特徴

Alicyclobacillus属細菌の特徴としては、①耐熱性のあ

る芽胞を作る、②酸性条件下を好む（pH3～6）、③中～

高温条件でよく発育する（20～70℃）、④絶対好気性（微

量の酸素でも生育する）ということが挙げられる（図1に

Alicyclobacillus属細菌の系統樹を、表1にAlicyclobacillus

属細菌の生育温度とpHに関する情報を示す）。現在、日

本の飲料製品の容器は空気の透過が起こりうるペットボ

トルが最も多く、また、流通は常温である。春から夏にか

けて高温多湿である気候を考えると、日本の酸性飲料製

品というのは、 Alicyclobacillus属細菌にとって居心地のよ

い環境といえる。実際、 Alicyclobacillus属細菌のうちA.

acidoterrestris （変敗事故のほとんどはA.acidoterrestris 
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によって引き起こされる）とA.acidiphilusは酸性飲料で

増殖すること、また製品の種類によってはAlicyclobacillus

genomic species 1やA.acidocaldariusもしばしば増殖す

ることが分かつている。もちろん殺菌工程はあるが、耐

熱性の芽胞を有するため従来の商業的な殺菌では殺すこ

とはできない。それゆえ、これらの細菌がひとたび混入

すると変敗事故につながる可能性は大きい。

ぺA.mall" 

Alicyclobacillus genomic species 1 

A.sendai1制 sis

A/1』cyclobacillusgenomic species 2 

A. acidocaldarius subsp. acidocaldanus 

A. acidocaldarlus subsp.出旬tannii

A. acidoおmtrls

A. acid伊hi/us

A. hesperidum 

A.pomorum 

Alicyclobacl/lus sp. 

S. disultidooxidans 

A.eye.』oh叩胸・nicus

A.he1合arius

図1 Alicyc/obθcil/us属細菌

現在、 Alicyc/obacillus属細菌は9種および2遺
伝種からなる。“A.mali”とAlicyc/obacillus
genomic species l、およびA.sendaiensis 
とAlicycfobacillusgenomic species 2は同一
種である可能性がある。近年、新種と思われる株

も飲料原料よりいくつか分類されてきている。

Figure 1 Genus Alicyclobacillus 

Currently genus Alicyclobacillus consists of 9 

validated species and 2 genomic species. There is a 

possibility of some being the same species；“A. maif’ 
and Alicyclobacillus genomic species 1. A. 
sendaiensis and Alicyclobacillus genomic species 2. 

Recently, several strains which are regarded as new 

species have been isolated from raw materials of 

beverages. 
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表1 Alicyclobacillus属細菌と生育温度とpH

Table l G「owthtemperature and pH of Alicyc/obacillus 

菌種 生育温度域 至適温度 生育pH域 至適pH

”A ma/i” 

Alicyc/obaci//us genomic species 1 

A. sendaiensis 

Alicyclobacillus genomic species 2 

A. acidoca/darius subsp. acidocat.ぬrius

A. acidocaldarius s由時.rittmannii 

A. acidoterrestris 

A. acidiphilt』S

A. hesperidum 

A.pomorum 

A. cycloheptanicus 

A. herbarius 

3. 変敗事故が起こりやすい製品

これまでに果汁・野菜汁系飲料で薬品臭がするとのク

レームのうち、国内外で最も事例が多いのがベットボト

ル、次いで、紙容器の製品で、缶容器では滅多に起こらな

い（消費者クレームとしては事例が無L＇）。容量的にはサ

イズが大きいほど事故頻度が増す傾向がある。これらは、

残留酸素の絶対量と菌の混入確率が増すためであると考

えられる3）。また、変敗事故はチルド製品ではほとんど

無く、主に常温流通する製品で多くみられる。

国内外での変敗事故例はオレンジやアップルを使用し

た製品で多いが、パイン、ピーチ、パッションフルーツ

など様々な果汁でクレームあるいは原因菌による汚染が

認められている。また、果汁含量が30-60%で菌の生

育が起こりやすい傾向にある（果汁の種類にもよる）。他

に、果汁を微量に含むニアウォータ一系飲料でも変敗が

起こる。ペリー果汁入りのアイスティーでの変敗事例が

あるが4）、その他の飲料ではほとんどない。原因菌の汚

染源は果汁であると考えられているが、近年、糖類5）や

パルプ6）などの汚染事例も報告されている。

4. グアイアコール生成経路

グアイアコールは図2に示すようなフェノール性化合物

で、具体的には正露丸等クレオソート製剤の様な臭いが

する。官能闘値は数～lOppb程度で、7）、非常にわずかな量

でも感知することができる。ちなみに、 A.acidoterrestris 

が原因で発生する異臭としてはグアイアコールの他にも

35-65 50 2.0-5.5 4.0-5.0 

35-70 55-60 2.0-6.0 4.0-4.5 

40-65 55 2.5-6.5 5.5 

35-70 55-60 2.5-6.0 4.0-4.5 

35-70 55-60 2.5-6.0 4.5-5.0 

45-70 63 2.5-5.0 4.0 

20-55 40-50 3.0-6.0 3.5-4.0 

20-55 50 2.5-5.5 3.0 

35-60 50-53 2.5-5.5 3.5-4.0 

30-60 45-50 2.5-6.5 4.5-5.0 

30-55 50 3.0-5.5 4.0 

35-65 55-60 3.5-6.0 4.5-5.0 

2,Eトジブロモフェノールや2,6-ジクロロフェノールなどが

ある8,9）。これらの官能闇値は0.5ー数十 ppt程度で、7）、

グアイアコールよりも1000倍強い（しかし産生量はグア

イアコールに比べて多くなL＇）。これらは塩素系の消毒

薬のような臭いがする。

グアイアコールはフェルラ酸からパニリン、パニリン酸

を経て生成される（図3参照） 10）。フェルラ酸やパニリン、

パニリン酸はもともと果汁中に含まれでもいるが、製品に

する際、香料などとして添加されたりもする。この経路の

うち、パニリン酸からグアイアコールが生成される経路

は酵素的に進む。 A.acidoterrestrisはその酵素（Vanillic

acid decarboxylase : Vdc）をコードする遺伝子（Vdc遺伝

子）を持っている。 Vdc遺伝子はA.acidoterrestris以外に

一部のAlicyclobacillus属細菌、 Bacillus属細菌および放線

菌にも存在することが知られている。 Vdc遺伝子はパニ

リン酸存在下で発現誘導される 11）。つまり、パニリン酸

（またはその前駆体）、 Vdc遺伝子を持った微生物、そし

てその微生物が増殖可能な条件が揃えば、グアイアコー

ルは産生される。

るO陥
図2 グアイアコール
Figure 2 Guaiacol 
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OH 

パニリン

OH 

フヱルラ酸

図3 グアイアコール生成経路
Figure 3 Synthetic pathway of guaiacol 

5. グアイアコール産生菌

Vdc遺伝子を持つ微生物、つまりグアイアコールを産生

することが可能な微生物グループとしては、 Alicyclobacillus

属細菌が有名である。しかし、その属の全ての菌種がグ

アイアコールを産生できるわけではない。 Alicyclobacillus

属細菌の中では、先ほどから名前の挙がっているA.

acidoterrestrisがメジャーである。その他にも、 Aacidiphilus 

およびA.her加riusがグアイアコールを産生することが

知られているが12）、変敗事例としては報告されていない。

また、近年Ahesperidumの一部の菌株もグアイアコール

を産生することが分かってきた13）。一方、 Alicyclobacillus

属細菌以外にBacillus属細菌の一部の菌種もグアイアコー

ルを産生することが分かっている。 B.subtilis、B.

megaterium、B.pol戸nyxa（現在Paenibacilluspolymy羽）

およびB.licheniformisがそれで、ある 14）。 Bacillus属細菌は

広く環境に存在するため、同様の変敗事故が様々な食品

で起きる可能性があるといえる（報告事例はほとんど無い

が）。その他の属では、放線菌である Streptomyces

Jividansがクキアイアコールを産生することが分かっている15)0 

6. Alicyclobacillus属細菌の検査法

(1）統一検査法

ここでは、原料果汁中のAlicyclobacillus属細菌を検出

する方法について簡単に説明する。詳細は果汁協会編

「耐熱性好酸性菌統一検査法」を参照して項きたい（果汁

協会報2003年3月号参照）。この検査法は、酸性のYSG培

地（pH3.7）を用いてAlicyclobacillus属細菌の至適生育温

度付近で培養することにより、選択的にAlicyclobacillus

属細菌を検出する方法である。メンブレンろ過が可能な

原料果汁はメンブレン法を、メンブレンろ過が困難な原

一
献
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グアイアコール

サンプル量：10～100g 

試料調製・熱処理 希釈：YSGbroth 

需品処理：70℃、20分間

45°C、3～5日間

45℃、3～5日間

《Aacidoterrestris検査法》

判定（Aacidoterrestris) 

A acidoterrestri恒鑑'11］（温度差法またはペルオキシダーゼ法）

図4 統一検査法フロー［寒天混釈法・塗抹法】
Figure 4 Flow of the consensual detection method 

[Pourplate and spreadplate method] 

料果汁は寒天混釈法あるいは塗抹法（図4参照）を用いて

行なう。ちなみに、メンブレンろ過が可能な果汁は寒天

混釈法あるいは塗抹法でも検査可能である。

具体的には、まず、原料果汁をYSGbro白を用いて適

宜希釈し、これを試料とする。試料を70℃で20分間熱

処理を行なった後、ただちに冷却する。メンブレン法は

これをろ過し、培養してコロニーを検出する。寒天混釈

法および塗抹法は冷却後の試料を45℃で3～5日間培養

（前培養）した後、各々の試験方法でプレートを作製し、

培養してコロニーを検出する。コロニー検出は、培養温

度の違いにより、 Alicyclobacillus属細菌全てを検出する

方法（TAB検査法）とA.acidoterrestrisのみを検出する方

法（A.acidoten目白色検査法）の2つの方法に分けられる。

これは30℃、 5日間の培養でA.acidoterrestrisは生育し
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てくるが、その他のAlicyclobacillus属細菌は生育してこ

ない、とL、う至適生育温度域の差を利用している。TAB

検査法で検出された菌について、 A.acidoterrestrisと他

種Alicyclobacillus属細菌の鑑別を必要とする場合、検出

された菌を釣菌し、温度差法（下記（2)-1)参照）または

ペルオキシダーゼ法（下記（2)-2）参照）により鑑別を行う。

(2）鑑別法

1）温度差法

A acidoterr，目的・s（およびAacidiphilus）がその他の

Alicyclobacillus属細菌よりも至適生育温度が低いこと

に着目した方法。もう一種のグアイアコール産生菌種

A. herbariusは分離例が極めて少ないこと、また、飲

料中での生育が確認されていないことから、本手法で

は対象外としている。本手法を用いることにより、 A.

acidocaldariusクソレープの菌種とAacidoterres出sを24

時間以内に鑑別することができる。

具体的には、 一白金耳の純粋コロニーあるいは混合

コロニーをYSG寒天培地2枚に塗抹し、 1枚を45℃、

もう 1枚を65℃で培養し、 18時間後にコロニーの生育

状況を確認する。

〈判定方法（写真1参照）〉

·45 ℃で明瞭な コ ロニーが見られた場合 •••A. 

acidoterrestris陽’性

·65 ℃で明瞭なコロニーが見られた場合 ••A. 

acidocaldariusクソレープの菌種陽性

写真1 1吉養温度によるコロニー形成の遣い

(45℃および65℃の両方でコロニーが見られた場合

は両菌種が混ざっていることになる。）

2）ペルオキシダーゼ法

A. acidoterrestrisがグアイアコールを産生すること

に着目した方法。Aacidoterrestrisの鑑別に用いるわ

けだが、正確には「グアイアコール産生菌鑑別jであ

る。パニリン酸が含まれた培地に被検菌を接種して培

養すると、その菌がAacidoterrestris （またはその他

のグアイアコール産生菌）の場合グアイアコールが産

生される。そのグアイアコールをペルオキシダーゼお

よび過酸化水素と反応させてテトラグアイアコールと

いう褐色成分にし、 OD470nmで、測定、あるいは溶液

の褐変を目視で判定する。

具体的には、一白金耳の新鮮コロニーをJ'iニリン酸添

加YSG培地に加え、 45℃で1～数時間振とう培養する

（静置でも良いが、適当に撹枠すると良Hoその上、清に、

フタル酸水素カリウム緩衝液、過酸化水素水およびペルオ

キシダーゼ（西洋わさび由来）を添加する。良く撹持した

後、数分～10分間放置した後、分光光度計で、OD470nm

の吸光度を測定、または目視で判定する。菌株を接種せ

ず同様に操作した反応液をコントロールとする。

〈判定方法（写真2参照）〉

・コントロールと比較して0.1以上の差がある場

合・・・グアイアコール産生菌陽性

（目視の場合はコントロールと比較して明らかな色

の差が見られれば陽性とみなす。）

A Aθcidocaldariusク］レーブのコロニー形成パターン、 B’A.acidoterrestrisの形成パターン。写真A
の様に45℃でうっすらと白く芯るものもあるが、明瞭芯コロニーが見られないので、これはA.
acidoterrestrisではない。

Photograph 1 Diffe「enceof colony formation patterns at each temperature 

A: Colony formation patterns of A. acidocaldarius group, B: Colony formation patterns of A. acidoterrestris. As 
photograph A shows. at 45℃ some parts are a light white color but a clear colony is not observed so it is not A. 
acidoterrestris 
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A. acidoterrestris その他のAlicyc/obacillus属細菌
~ームー一一、 t"'" 

，へ』 町、、

⑥ 
写真2 各コ口二 を用いたときのPeroxidase法の色調変化。Control、②A.acidotθrrestris 82067、①A.acidotθrrestris ATCC 49025丁、④A.acidocaldarius 
ATCC 27009T、⑤A.acidocθldarius HP2、RAlicyclobacillusgenomic species l P2、⑦
Alicyclobacillus genomic species l DSM l l 983 

Photograph 2 Color change of Peroxidase method 

①Control、②A.acidoterrestris 82067、③A.acidoterrestris A TCC 49025T、④A.acidoca/darius A TCC 27009T、＠

A. acidocaldθrius HP2、⑥Alicyc/obacillusgenomic species 1 P2、⑦Alicyclobacillusgenomic species 1 DSM 

11983 

．ペルオキシダーゼ法の応用

ペルオキシダーゼ法を応用した、より迅速なA.

acidoterrestrisの検出法が日本果汁協会より考案された

ので紹介する。

具体的には、統一法に準じて前培養したサンプル100

μIをパニリン酸添加YSG培地2mlに加え、 45℃で3-24

時間培養する。以降ペルオキシダーゼ法と同様に処理し、

溶液の色の変化をみる。必ずコントロール（培養してい

ない果汁を用いて同様に操作した反応液）を置いて比較

し、誤判定することがないよう注意する。

なお、ペルオキシダーゼ法については極東製薬株式会

社よりキット製品が市販されている。

7. グアイアコールを出さないためには

( 1）使用原料の調査および管理

一般的に、 A.acidoterrestris汚染の原因は原料由来で

あることが多い。Aacidoterres的・s1こ汚染された原料を使

用して製造した製品は、その後おかれる状況によって菌

の増殖、グアイアコール産生といった製品の変敗を引き

起こす可能性が生じる。また、汚染された原料を使用す

ることにより、製造環境（ラインなど）も汚染され、二次汚

染を引き起こす可能性もでてくる。つまり、グアイアコー
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ルを出さないための一番の対策はA acidoterrestris汚染

のない原料を使用することである（単純なことであるが、

汚染のない原料を仕入れることは、現状では難しいこと

かもしれなし、）。そのため、使用する原料および製造ライ

ンについての微生物的な実態を把握することが重要にな

ってくる。微生物検査によってA.acidoterres的・sが検出さ

れれば、その原料はグアイアコールによる変散が起こりう

る原料であると判断できる（ただし、 A.acidoterrestrisは

元々それほど汚染頻度が高くないので、サンプリングする

場所によっては検出されないケースも多々ある）。調査を

行って現状を把握し、 Aacidoterres的・s汚染のない原料の

製造および受け入れなど、原料メーカーと製品メーカー

が協力して原料管理を実施していくことが重要である。

(2）製品の保存・流通温度の管理

A. acidoterrestrisが存在しでも変敗が起きない場合が

ある。その要因の一つが温度である。AlicyclobaciJJus属

細菌が生育するためには25℃以上の温度が必要であるの

で、それ以下の温度では増殖はほとんど起こらないもの

と考えられる（事実チルド製品では変敗事故はほとんど

起こっていなP）。従って、原料や製品の保管温度、流

通温度などが、変敗発生の有無に大きく関与してくる。

しかし、工場出荷後の温度管理については、検証が難し

いのが実情である（特に小売店の段階では制御できなL、）。
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(3）抗Alicyclobacillus属細菌剤

保存料あるいは抗菌剤をあらかじめ製品中に処方し、

たとえA.acidoterrestrisが混入したとしても、製品中で

増殖が起こらないようにすることができる。このような

物質としては、安息香酸ナトリウム、モノエステルP

（三菱化学フーズ）、甘草油性抽出物（三井農林）あるい

はポリフェノール類などがある。いずれも低濃度でA.

acidoterrestris Iこ効果を示すが、製品によっては、含有

される成分によって抗菌・静菌力が低減することがある

ので、事前の検証が必要である。ポリフェノール類は万

能ではなく、耐性を示す株も存在する。また、一部の乳

酸菌が産生するパクテリオシン（ナイシン）も非常に効

果があるが、現在日本では食品への使用が認可されてい

ない16）。

(4) UHT殺菌

これまで一般的に採用されてきている商業的殺菌

( 9 5℃×数十秒）では殺滅することができない

Alicyclobacillus属細菌の芽胞を、物理的に殺滅させるた

めの有効な手段がUHT殺菌である。 UHT殺菌機のタイ

プにはチューブラ一式（混濁果汁用）のものと、プレー

ト式（透明果汁用）のものがある。例えば110℃で1分程

度、あるいは120℃で＇10～20秒程度で、Alicyclobacillus属

細菌の芽胞を殺滅することが可能である。ただし、果汁

の種類および機械の種類によって殺菌条件は多少変化す

るので、充分な予備検討が必要である。また、ブリック

スの高い方が芽胞の耐熱性は高くなるという点も注意し

なければならない。

(5）フィルター除菌

熱をかけずに細菌の芽胞を除去するフィルターがキュ

ノ社より市販されている。このフィルターは減材がプラ

スのゼータ電位を持つ密度勾配構造をとっており、 0.2

～0.6μ m相当のサイズのフィルターで、透明系の果汁

（シロップや糖類にも応用可能で、ある）から、品質に影響

を及ぼすことなく細菌芽胞を除去できると報じている。

A. acidoterrestrisを完全に除くことができない場合に有

効であると考えられている 17）。

(6）脱酸素・酸素吸収素材

Alicyclobacillus属細菌の生育に酸素は必要不可欠で、あ

る。また、非常にわずかな量の酸素が存在しただけでも

生育することができる（酸素が無くなると生育をやめる）。

この細菌に対してだけではないが、酸素がないと生育す

ることのできない微生物対策用に、脱酸素・酸素吸収素

材の開発が近年進められ、すでにいくつかが商品化され

ている 18）。このような酸素バリアー性を有する素材の利

用もAacidoterrestris対策のーっとして有効で、ある。

8. おわりに

以上、果汁飲料におけるAlicyclobacillus属細菌とグア

イアコールに関して、その特性および対策について書き

綴った。近年、 Alicyclobacillus属細菌に関する知識や経

験は豊富になってきたように思うが、未だこの細菌によ

る事故はなくならない。なぜ事故が発生したのか状況を

正確に把握し、どう対処するべきなのかを判断しなけれ

ばならない。そのためにはやはりAlicyclobacillus属細菌

やグアイアコール生成に関して正しく理解しておくこと

が必要である（本稿が少しでもそのお役にたでればと思

う）。現在、 ILSIJapan食品安全研究部会微生物分科会に

おいてAlicyclobacillus属細菌に関するノ、ンドブックを執

筆している。『分類から制御まで』と、その内容は幅広く、

Alicyclobacillus属細菌に関する情報が多数掲載される予

定である。そちらの方も熟読、活用していただければと

思う。
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食品リスク研究準備委員会の活動報告
～食品安全研究部会に5つ目の分科会設立を目指して～

明治乳業株式会社

ILSI Japan食品リスク研究準備委員会

遠藤光春

食品安全研究部会内に、食品のリスク研究を行う5つ目の分科会を立ち上げるべく、「食品リスク研究準備委員会j

が結成された。 7社7名のメンバーを中心とし、事例研究を通してリスクアナリシスの手法を学ぶことを目標に、講

演会形式の勉強会を開催している。

女＊＊合＊＊＊＊＊＊＊女＊ * * * ＊会＊＊

<Summary> 

For the prep訂ationfor the establishment of the 5th subcommittee under the ILSI Japan Research Committee on Food Safety 

to study on“出kof foods”，“the Preparatory Committee on Food Risk Analysis”was organized. In order to learn the risk 

analysis through case studies, the seven members from seven companies had been taking a leading part in its work and holding 

some lectures. 

昨年5月、 ILSIJapan理事会の命を受けて食品のリスク

研究を行う分科会立ち上げのためのプロジェクト・チー

ムとして「食品リスク研究準備委員会jが結成された。

当初6社6名にアドバイザー1名と事務局1名を加えた

メンバーでスタートし、活動目標ならびに活動方法につ

いて協議を重ねた。そして、①リスクアナリシスは殴米

では1980年代から充分に検討されてきたが、日本ではま

だよく理解されていない、②ILSIJapanでは、リスクア

ナリシスの中でも科学ベースで対応できるリスクアセス

メントを活動の中心とする、③リスクアセスメントの方

Action Report of the Preparatory Committee on 

Food Risk Analysis 

法論が確立していなければ、リスクコミュニケーション

はできない、④まず、食品安全研究部会のメンバーがリ

スクアセスメントの手法について勉強する必要がある、

という点を概ね確認した。当面の活動目標として、

「様々な事例研究を通して、リスクアナリシス、特にリ

スクアセスメントの手法を学ぶ」を掲げ、小規模の食品

リスク研究講演会（勉強会）を開催することとした。

講演会は昨年度2回開催しており、今年度も3回開催

を予定している。

MITSUHARU ENDO 

General Manager 

Analysis & Food Hygiene Department 
Food Technology Research & Development 

Meiji Dairies Corporation 

ILSI No乃 －53
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女第1回食品リスク研究講演会

(2003年9月10日、 HSIJapan会議室）

－講演テーマ： リスクアセスメント・ケーススタ

ディ「農薬」

・講師 ：武居綾子氏（有限会社イカルス・ジ

ヤノfン）

・参加者 : 20名

－講演内容（約2時間）

①リスクアセスメントの枠組みと原則

②米国における農業行政および発ガン物質の評価

③除草剤アラクロールの評価

米国では、科学的データに基づいてリスクマネー

ジメントができるようであるが、日本においては、

リスクデータを公開すれば過大な解釈が加えられて

混乱を招く。国民性の遣いが大きい。いかにリスク

コミニュケーションを行うかが課題である。

＊第2回食品リスク研究講演会

(2003年11月13日、 IISI]apan会議室）

－講演テーマ：ダイオキシンのリスクアセスメント

・講師 ：広瀬明彦氏（国立医薬品食品衛生研

究所）

・参加者 :s名
－講演内容（約2時間）

①ダイオキシンの発生メカニズム

②ダイオキシンの毒性、発ガン性試験

③TDI算定の考え方、日本と海外の評価の遣い、

Codex委員会の状況

④リスクアセスメントの手順

有害性確認→用量反応評価→暴露評価→リスク

判定

広範にわたる資料からダイオキシンのリスクアセ

スメントについて解説していただいた。また、リス

クアセスメントの手順を詳細に説明していただいた

ので、その概要を理解することができた。

なお、広瀬先生には講演内容を本誌にご投稿いた

だくことになっており、貴重な情報を全会員に提供

できることは幸いである（本誌28ページ参照）。
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今年度最初の講演会は5月に開催された。

女第3回食品リスク研究講演会

(2004年5月19日、弘済会館）

・講演テーマ：食品の安全に関わるリスクについ

て一食品企業の取り組み一

－講師 ：山田友紀子氏（独立行政法人食品総

合研究所）

・参加者 : 44名

－講演内容（約2時間）

①食品の安全性に関する考え方

②食品の安全性に対する過去の対処例

③食品の安全性に関するリスクアナリシス

(Codexの定義）

④リスクアナリシスの枠組み

⑤リスクコミュニケーションの重要性

山田先生の講演内容も本誌次号に掲載される予定である。

本準備委員会も結成後1年を経過し、本来ならば食品

安全研究部会の5つ目の分科会として活動しているべき

時期といえる。しかし、 IISIJapanとしての明確な活動

目標が定まらない中で、本年度も準備委員会のまま活動

を継続している。準備委員会の会合は、基本的に奇数月

の第2または第3水曜日に開催することとしている。現

在メンバーは7社7名であるが、関心のある企業の皆さ

んのメンバー参加とアドバイスを切にお願いする次第で

ある。また、前述したように本年度も食品リスク研究講

演会を5月に開催したのに引き続き9月、ならびに来年1

月にも企画しているので、多くの方にご参加いただき、

情報を共有化できるよう希望する。

略歴

遠藤光春（えんどう みつはる）
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今イルシーでは

l .第4回アジア食晶安全・栄養会議報告

三井農林株式会社

食品総合研究所

後藤慶一

第4回アジア食品安全・栄養会議（4仕iAsian Conference on Food and Nutrition Safety）が3月2-5日、パリ島のBali

International Conference Center (BICC, Nusa Dua）で開催された。今回の会議は、 TheFood and Agriculture 

Organization of the United Nations (FAO）の協力を得、 ILSI、ILSISoutheast Asia RegionおよびInstitutePertanian 

Bogor (Bogor Agriculture University, Indonesia）によって主催され、またILSI各支部の後援により執り行われた。

「EmergingFood and Nutrition Safety Issues and their Impact on Science, Health, and Economics （今後問題となる食品

と栄養の安全性における科学、健康、経済への影響）」をテーマとして掲げ、リスクアセスメント、食中毒、微生物

汚染および水質などに関する継続的な課題から、時代を先取りしたNutrigenomicsに至るまで、非常に幅広い内容で

構成されていた。調査 ・研究報告は、口頭、パネル ・ディスカッションおよびポスターにより行われた。参加者は

世界20カ国から約290名を数えた。日本からは、演者である国立医薬品食品衛生研究所山本茂貴博士および京都大

学西測光昭博士にILSIJapan副理事長の戸上氏らが加わり、計6名が参加した。また、情報交換や親睦を深めるた

めのConferenceDinnerやFieldTripにも多数参加し、インドネシアならではの取り組みの下、盛大に執り行われた。

* * * ＊会合女セオ.* * ＊女＊ * * * * * * 

<Summary> 

The 4th Asian Conference on Food and Nutrition Safety was held in Bali from March 2-5, at the Bali International 

Confer巴nceCent巴r(BICC, Nusa Dua). This conference was sponsored by ILSI, !LSI Southeast Asia Region and Institute 

Pertanian Bogor (Bogor Agriculture University, Indonesia) with the cooperation of The Food and Agricultur巴Organizationof 

the United Nations (FAQ) and the suppo口ofresp巴ctive!LSI branches. Under the theme “Emerging Food and Nutrition Safety 

Issues and their Impact on Sci巴nee,Health and Economics”， a wide range of topics were discuss巴d;from risk assessment, food 

poisoning, microbial contamination and water quality; to th巴topicalarea of Nutrigenomics. Research topics were addressed in 

oral, poster presentations and panel discussions. Participants numbering more than 290 came from 20 countries worldwide. 

From Japan there wer巴atotal of six attendants, including Mr. Togami, Vice Director of !LSI, Japan, Dr. S. Yamamoto of 

Institute of Health Sci巴nce,MHLW and Dr. M. Nishibuchi of Kyoto University. Participation in several social activities such as 

Activities of ILSI Entities 

1 . Report on 4th Asian Conference on Food and 

Nutrition Safety 

KEllCHI GOTO 

Food Research Laboratories, 

Mitsui Norin Co.,Ltd. 

ILSI No.79-55 
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the Conference Dinn巴rand Field Trip was also an opportunity for fost巴ringgood relationships and exchanging information, 

while enjoying IndonesiaAfs generous hospitality and traditional, unique customs. 

1. はじめに

3月1日、曇天のなか東京を発し、成田空港に到着し

たときには雪に変わっていた。諸手続を済ませた後、ル

ピアへの両替をしたが、現地とのレート差が相当あり

（日本： 1円＝約56ルピア、現地： 1円＝約75ルピア）、

必要最小限のみにとどめた。機中に乗り込み、いざ出発

という段になったが、雪足がいっそう激しくなり、結局

4時間30分も遅れて出発した。インドネシアのデンパサー

ル空港に到着すると（インドネシアまでの所要時聞は約6

時間）、夜中の22時過ぎであるにもかかわらず高温多湿

で、まさに梅雨明け後の日本を感じさせられた（今年は

雨期が長引き、気温は例年に比べて少し穏やかだとのこ

と）。会期中はBICCのあるTheWestin Resortに滞在し

た。なお、 2月29日および3月1日にPre-conference

Satellite Symposium （テーマ： Biotechnologyderived 

Nutritious Foods, Challenges and Opportunities in Asia) 

がBaliHilton Internationalで、開催されていたが、そちら

には参加していない。翌3月2日、受付時に、 Ms.

Veronita Rusi! (ILSI Southeast Asia Region）が暖かく声を

かけてくれ、気持ちが和んだのを覚えている。今回、初

参加の私が、多少緊張した様子に映ったのであろうか。

Ms. Rusillま現場指揮官的な存在で、会期中、いつも忙し

くしておられた。

The Westin Resort 
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さて、本会議は、 PlenarySession 1～ 6および

Concurrent Sessions (3テーマ）をコアとし、 Opening

Session 、ClosingPlenary、PosterSession、SpecialCEO 

Lectureおよひ百otTopicsから構成されていた。その他、

Closing Plenary終了後、 ConcurrentWorkshops (2テー

マ）およびICESatellite Seminarが行われた。また、

Optional Field Tripとしてパリ島における米の濯滅システ

ムの見学ツアーが用意された。乙れらのプログラムの内、

筆者の都合により、主として微生物に関係のあるセッショ

ンに参加したので、そのトピックを以下に紹介する。

2. 微生物関連セッション

(1) Opening Session 

本分野における重鎮および行政関係の要人の列席のも

と、 OpeningSessionがスター卜した。まず冒頭、 Dr.

Suzanne H紅ris(ILSI, USA）がILSIの使命と概略について

説明した後、 Mrs.Yeong Boon Yee (ILSI Southeast Asia 

Region, Singapore）、 Dr.Aman Wirakartakusumah 

(Bogor Agricultural University, Indonesia) Mr. Dewa 

Made Beratha (Governor of Bali, Indonesia）およひ’Dr.

Rokhmin Dahuri (Minister of Marine and Fisheries, 

Indonesia）がILSISoutheast Asia Regionの紹介、アジア

食品安全・栄養会議の紹介、今アジアで抱えている問題

とその取り組み等について講演した。多くの演者が強調

Opening Session 



Dr. Harris (ILS卜HNI)

していたことは、グローパルな食品の安全確保をどのよ

うに実現させていくかといった点で、その目標の実現に

向けての方法や課題などはPlenarySessionおよびPoster

Displayで多く取り上げられた。また、途中インドネシ

アの古典舞踊の実演を会場で披露していただき、非常に

興味深く拝見した。

(2) Plenary Session 1 

“Global Overviews on Emerging Food and Nutrition 

Safety Issues・，のテーマで、 FAOのDr.Pineiroおよび

WHOのDr.Embarekが、世界的な視野での食品の安全

性確保の重要性について訴えた（途上国では下痢で年間

200万人もの尊い命が失われ、またアメリカでは500～

1,700万ドルもの費用が食中毒のために費やされてい

る）。続いてNestleのDr.Motarjemiは「Consumerscome 

firstJのコンセプトのもと、消費者一行政一産業の調和

が食の安全と信頼を導き出すと強調した。また、 Dr.

Soerakoesoemah (ASEAN）は鳥インフルエンザやBSEの

話題について触れた。

(3) Plenary Session 2 

“Microbes in Food : Issues and Challenges，，のテーマ

では、まず、 “UsingRisk-Based Approaches to Managing 

Food Safety”の題名で、Dr.Walls (ILSI, USA）より講演が

あった。前半では、食の安全を確保するためには“As

Low As Reasonable Achievable (ALARA)”に基づくこと

が肝心で、その基準“AppropriateLevel of Protection 

(ALOP）”は人への危害と経済的な諸費用とのバランス

により成り立つとの説明があった。また、後半では悶sk

Analysisの概要を示し、何が ＇Risk”であるのかを見極め、
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インドネシアの古典舞踊

その“Risk”の実態を科学的な見地から明らかにしていく

ことについて詳細を説明した。＂AnFood Safety 

Objective can be viewed as a百rightshining line”which is 

defined by “below is safe”and“above is not safe…とのこ

と。その後、 Dr.Yamamoto (National Institute of Health 

Sciences）が日本におけるMicrobialRisk Assessment 

(MRA）の取り組み、およびタイ国と日本のジョイント

プロジェクトについて紹介し〔詳細は西淵博士（京都大

学）より後日発表された〕、一連のMRAを通じて学んだ

こと、および国際協力の重要性について報告した。

MRAでは膨大な統計処理をしなければならず、それに

は数学者の協力が必要とコメントされた。

( 4) Plenary Session 3 

“Current Issues on Mycotoxins”のセッションでは、ま

ず、Dr.Pineiro (FAO）がカビ毒の許寄摂取量や許容値が各

国間で異なる点を指摘し、もっと国際協調すべきである

とコメン卜した。Mahidol大学のDr.Songsakは、カビ毒

が産生される条件や種類、検出事例、そして疾患との関

わりについて発表し、また Dr.Keeratipibul 

(Chulalongkom University，官rniland）はHACCP的な管理

(CCPは保存温度、加熱温度、前駆体物質など）により、

カピ毒の被害を低減させることが出来ると報じた。

(5) Concurrent Sessions 

“Microbial Contaminants Issues & Studies，，では、各

講演終了後にパネルディスカ ッシ ョンを設ける形式で行

われた。まずDr.Nishibuchi （京都大学）が、アジア諸国

およびアメリカの協力を得、流行した新規血清型を有す

るVibrioparahaemolyticusについて紹介し、その汚染源
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の特定や、 Vp-toxR、tdhおよびtrhに着目したPCR法に

よるRiskAssessment に有効な手法について紹介した。

また、数%の乳酸ナトリウムがSalmonellaやListeriaな

どの病原細菌の抑制に効果があること（Mr.Doesburg, 

PURAC Asia Pacilic, Singaporel Pediococcus acidilactic 

F-11株の産生する新規パクテリオシンを溶解し、生野菜

にスプレーすることによりブドウ球菌の増殖を予防する

ことができる（Dr.Rahayu, Gadjah Mada University, 

Indonesia）ことなどが引き続き報告された。講演終了後、

Dr目 Rahayuと話をしたが、現在着目しているパクテリオ

シンはNisinよりも分子量が小さく、今後構造解析を行

っていくとのことであった。

(6) Hot Topics 

Dr. Embarck (WHO）により、香港の高層マンションで

発生したSARS感染拡大経路について報告があり、ある

家庭で発生したSARSが換気口や水系を通じてマンショ

ン全体に伝搬していく様がリアルに説明された。また、

鳥インフルエンザやアクリルアミドの問題についても触れ、

その対策やアジアへの提言についてコメン卜していた。

(7) Closing Plenary 

''Challenges for the Next Decade : Biotechnology and 

Nutrigenomics”と題して、今回の会議の締めくくりのセ

ッションが行われた。本セッションで、はGenomeProject 

がもたらした（今後もたらすであろう）成果と人の健康

との関連（Nutrigenomics）について＇・GenomeRevolution" 

と題して講演がなされた。Dr.Bhumiratana (NCGEB, 

Thailand）は、ゲノム解析の結果をどの様に人の健康に

結びつけていくかを、機能性食品と老化やダイエッ卜を

題材にして説明した。また、 NCI(USA）のDr.Milnerは

ガンと食品（食材）成分との関係についてゲノム解析の

角度から面白おかしく説明してくれたので、非常に興味

深く聞くことができた。途中、緑茶でガンを予防する試

みについても触れていた。新しい学問や技術の湧出には

ただただ目を見張るばかりで、強い刺激を受けた。

(8) Poster Session 

ILSI Southeast Asian Branchの、活動紹介のポスターが

入り口を飾り、各支部での活動紹介、東南アジア各国で

の研究・調査報告など、総計32演題およびインドネシア

風即席ラーメンの特別展示が催された。Dr.Estuningsih 
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(Bogor Agricultural University）は幼児用粉末食品の食中

毒事故が多いことを指摘し、特に製品からは

Enterobacter sakazakiiが高頻度で、分離されると報告し

た。Esakaz北iiの食中毒との因果関係はまだ詳しく解明

されていないので、今後の研究成果が期待される。Dr.

Harmayani (Gadjah Mada University）は殺菌した乳酸発

酵乳が高脂血症の予防に効果があると報じていたが、殺

菌しない場合ではどうなるのか興味深L、（発表者不在の

ため詳細不明）。Dr.Fegan (Food Science Australia）は病

原性菌の食肉における分布について調査し、 E.coli 

0157やSalmonellaは口腔、皮、糞そして処理後の肉塊に

ある程度の頻度で見られ、パルスフィールド電気泳動解

析の結果、肉塊の汚染は口腔や皮からの二次汚染である

と報告していた。

ポスタ一発表

(9) Field Trip 

朝8:30にホテルを出発し、約2時間かけてパリ島独

自の濯概システム「TelabahJの見学を行った。道中、添

乗員さんによってそのシステムの説明があった。

パリ島の濯親システム



「TelabahJは、最もJIIに近い水の取り入れルートである

「TelabahAya」、それが細分化された「TelabahGede」、

そして水田へつながる「TelabahPemaron」から成り、ど

ことなく日本の田舎の風景が思い出された（米が主食と

いうと、それだけで親近感がわく）。山本先生と昼食を

ご一緒し、古寺を見学して帰途についた。パリ島という

と、リゾートが連想されるが、今回のようなFieldTrip 

も情緒があって良かった。

3. おわりに

総括として、アジア諸国では食への安全性追求の取り

組みについてオリジナリティーを有しながらも着々と進

められており、その努力と成果を垣間見ることができた。

一方で、欧米諸国は最先端の技術を駆使して新しい領域

に踏み込んでおり、そこにギャップを感じる側面もあっ

た。ある演者は「食の安全を確保するためには、新しい

技術も必要だが、それに付随する教育と指導が必要であ

る」とコメントしていたが、これは非常に重要なポイン

トであろう。また、ゼロ・リスクの考え方について、日

本はゼロ・リスクの要望が拭い去れていないが、これは

欧米諸国においても当てはまる場合もあるらしく、心情

的な部分は影響が少なくないのだとd思った。最後に、一

連の会期を終えて、日本がアジア諸国、あるいは世界に

果たす役割について、もっと何かできるのではなLEかと

考えさせられた。

付記

(1）会期中、 Dr.Isabel Walls (II.SI Risk Science Institute, 

USA）と数回にわたり耐熱性好酸性菌（Alicyclobacillus

属細菌）について話をした。 Dr.Wallsは世界で唯一

当該細菌に関する安全性評価実験について報告をし

た人物である。 1999年にAlicyclobacillus属細菌に関

する調査は終了したとのことであったが、筆者の

Alieyclobacillus属細菌に関する報文を手渡したとこ

ろ、興味深く見て下さり、本年8月にアメリカで

Food Protection主催のAlicyclobacillus属細菌に関す

るシンポジウムがあることを教えていただいた。ま

た、その幹事のDr.Parishに筆者の論文を送付して

いただけることのことであった。
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(2) Dinner Partyでたまたま隣に居合わせたDr.Umar 

Santoso (Gadjah Mada University）と話をしていたと

ころ、かつて弊社のDr.Hara（茶類研究部会長）の案

内で私の所属する研究所を訪問していたとのこと。

“官1eworld is narrow.”で、もう片隣の韓国人大学院

生とともに、片言の英語で盛り上がりながら楽しい

ひとときを過ごした。

略歴

後藤慶一（ごとう けいいち）

1993年

1993年

静岡県立大学大学院生活健康科学研究科卒業

三井農林株式会社食品総合研究所入社

2000年 微生物科学研究グループグループ・リーダー

現在に至る
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今イルシーでは

2.「バイオテクノロジーを用いて開発された栄養食晶
ーアジアでの取り組み－Jに関する
シ初代ジウムとワークショップ

財団法人電力中央研究所

東京理科大学再生工学研究センタ 招聴害員研究員

吉原利一

2004年2月29日と3月1日の2日間にわたって、 ILSI東南アジア地域支部の主催によりインドネシアのパリ島に

おいて行われた、「J~イオテクノロジーを用いて開発された栄養食品ーアジアでの取り組み－J に関するシンポジウ

ムとワークショップに参加した。本会議において提供された種々の情報・議論を下記のトピックスにまとめた：

( 1）アジアにおける食と栄養の問題

(2）栄養問題の解決法

(3）バイオテクノロジーを用いた栄養強化食品の開発の現状

(4）リスクの評価と一般大衆の技術に関する認識・受容

本会議を通じ、特に、アジアが抱える食と栄養の問題は我々が考えている以上に深刻であること、アジア諸

国がこれを解決する手段としてバイオテクノロジーに寄せる期待は並々ならぬものであり、バイオテクノロジーに

よる栄養成分の改変をバイオテクノロジーのもつ種々の可能性のーっとしてのみ認識している先進諸国に比べ、よ

り以上に真剣な取り組みが成されていることを肌で感じることができた。

セセ＊ ~旨女＊ .旨＊ ＊合会会合会＊ .陵台＊ * * 

<Summary> 

A symposium and workshop nam巴d“Biotechnology-derived Nutritious Foods -Challenges and Opportunities in Asia" was 

held on 29 Feb. to 1 Mar. 2004 in Bali, Indonesia, prior to "4th Asian conference on food and nutrition safety’＇. The program 

and contents of the me巴tingis summarized in some topics as follows: 

Activities of ILSI Entities 

2.Repo同of“Pre-conference Symposium & 
Workshop: Biotechnology-derived Nutritious 

Foods -Challenges and Opportunities in Asia" 
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TOSHIHIRO YOSHIHARA, Ph.D. 

Research Scientist 

Lab. Environmental Science, 

Central Research Institute of Electric Power 

Industry, Japan (CRIEPI) 

Invited Visiting Researcher 

Regenerative Engineering Research Center, 

Tokyo University of Science 
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(1) Th巴cu打entstatus of foods and nutritious issu巴Sin Asia 

(2) Expected methodologies to solve the issues, 

(3) D巴v巴lopmentof “Bio-fortified Crops" in Asia 

(4) Risk management for the technologies and the public acceptance. 

From lectures and discussions related to these topics, it has been demonstrated that the issues are more serious than our 

recognition and Asian countries rely on the biotechnology and tackle it sincerely to be realized for the solution of the issues. 

1. はじめに

本会議（Symposiumand Workshop on“Biotechnology-

derived Nutritious Foods -Challenges and Opportunities 

in Asia，，：「バイオテクノロジーを用いて開発された栄養

食品ーアジアでの取り組み－Jに関するシンポジウムと

ワークショップ）は、第4回を数える「食と栄養の安全性

に関するアジア地域会議（4thAsian conference on food 

and nutrition safety）」に先立ち、 2月29日と3月1日の2日

間にわたって、 ILSI東南アジア地域支部の主催によりイ

ンドネシアのパリ島において行われた。出席者は、イン

ド、インドネシア、シンガポール、タイ、フィリピン、

マレーシア、中固などアジアにおける当該分野の中心的

研究者と、アメリカとオーストラリアからの招待講演者

数名の、合計50～ 60名とごく限られたものであった。

しかしながら、遺伝子組換え技術を用いて新しい作物を

作り出している研究者だけではなく、栄養学や従来の農

学の立場からこの問題を考えている研究者、 また各国機

関において専門的立場から食糧行政に携わっている宮僚

や東南アジアに拠点を置いて消費者の意識調査を行って

いる社会科学者など、本課題に関わる幅広い立場の人た

ちが一堂に会して今後の方向性を議論することのできる

会議風景

非常に有意義な会議であった。ちなみに、本会議は、

2002年に幅広い分野の専門家が集まって世界の食糧問題

に関する議論を行い、問題点の集約・共有を図った経緯

を引き継いで、特にアジアにおける食糧問題と乙れに対

するバイオテクノロジーの応用について特化して議論す

るために行われたものである。

筆者は、このシンポジウムとワークショップにおける

我が固からの唯一の参加者として、筆者らの進める「遺

伝子組換えによる米の鉄含有量向上jについて講演を行

うとともに、ワークショップに参加してアジア地域にお

けるこの種の問題と取り組みを知る機会を得たので、以

下にその概要と感想を述べたい。

2. 会議の主な内容

( 1）アジアにおける食と栄養の問題

アジア（特に人口の増え続けるインドをはじめとした

南アジア）では、生きるための食糧を得ることさえ困難

な人々が現時点でも相当程度存在する（食と栄養に問題

を抱える人口は世界中で約3,300万人におよび、その約

半数がアジアに住んでいる人々であると概算されてい

る）。また、エネルギーとしての食糧が足りていても、

特定の栄養素が不足していることから健康を害したり、

労働生産性が低下したりする人が多い。例えば、鉄欠乏

から生ずる貧血だけでも南アジア地域のGDPを少なく

とも2%減少させるという。特に乙れらの問題が深刻な

のは学齢期前の子供と妊娠中の女性で、現況での労働生

産性の低下に加え、生育不全による将来的な生産性の低

下をもたらす。鉄分のほかに不足している栄養素として

は、ビタミンA、ビタミンB、ヨウ素、葉酸、車鉛など

が挙げられていた。

一方、伝統的な食に関する晴好により、サモアやフィ

ジーなどの西太平洋地域ではエネルギーの過剰摂取によ

る肥満が問題となっている。また、これとは別にアジア
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バイオテクノロジーを用いて開発された栄養食品ーアジア諸国における現状と挑戦ーに関する

シンポジウムとワークショップ

プログラム

第1日 2月29日（日）シンポジウム

開会挨拶スザンヌ・ハリス(ILSI、USA)

セッション1 概観

座長 セカーマン（ボゴール大学、インドネシア）

「途上国のためにバイオテクノロジーを用いて開発されたた栄養食品ーその概要J

パーパラ・シュニーマン（カリフォルニア大学デーピス校、 USA)

「アジアにおける農業バイオテクノロジー問題と食品安全性J

M・ アマン・ウィラカータクシュマー（ボゴール大学、インドネシア）

「アジアにおける栄養問題と取り組みj

エモーン・ワサンウィスート（マヒドール大学、タイ）

セッション2 よりよい主食を得るためのバイオテクノロジーの可能性

座長デビッド・ R・ラインパック（メリーランド大学、 USA)

「イネの栄養価改善と農業経営にバイオテクノロジ］を用いる利点j

ウィリアム・ G・パドリーナ（国際イネ研究所、フィリピン）

「病原菌と乾燥ストレスに耐性を持つイネー農業経営と食品の安全性に与える影響J

イネツ・スラメー（インドネシア科学研究所、インドネシア）

「イネの栄養価改善一鉄分強化への挑戦と実践的アプローチ」

吉原利一（（財）電力中央研究所、日本）

セッション3 バイオテクノロジーを用いて開発されたその他の作物や食品

座長 スシーラ・チャン（ギー・アン工科大学、シンガポール）

「ノtイオテクノロジ一、バイオテクノロジーによる栄養分強化、および人類の健康j

ロス・ウェルチ（コーネル大学、 USA)

「ウイルス抵抗’性ノfパイヤ開発のその後J

スキラート・サクアンルンシリクー（農業省、タイ）

「よりよい栄養価のためのデザイナ一作物J

アシ・ダッタ（国立植物ゲノム研究センタ一、インド）

「トウモロコシのタンパク質含有量の増加、先駆的な試みj

ジンジャン・ユ（中国農業大学、中国）

「マレーシアにおけるバイオテクノロジーによる栄養価改善作物開発例の紹介」

ウミ カルソム・アブパカール（マレーシア農業技術研究所、マレーシア）

62一一ILSINo.79 



今イルシーでは 2「jtイオテクノロジーを用いて開発された栄養食品一アジアでの取り組み－Jに関するシンポジウムとワークショッブ

セッション4 バイオテクノロジーのリスク、認知、可能性のバランス

座長 コラソン・パーパ（食品栄養研究所、フィリピン）

「バイオテクノロジーによって栄養価を改善した食糧・飼料の安全性評価」

ブルース・シャシー（イリノイ大学、 USA)

「アジアにおける食品バイオテクノロジーと消費者の認識J

ジョルジーナ・ケアンズ（アジア食品情報センター、タイ）

「栄養価と健康を改善するバイオテクノロジーの未来ーアジアのために可能性を実現するには」

サッカリン・ブーミラターナ（国立遺伝子工学・バイオテクノロジー研究センタ一、タイ）

第2日 3月1日（月）ワークショップ

ワークショップの枠組みと目的 デビッド ・R・ラインパック（メリーランド大学、 USA)

視点1：「需要 Vs バイオテクノロジーを用いて開発された栄養食品の実現性j

パーツティプロール・シパクマー（国立栄養研究所、インド）

視点2：「アジアにおけるバイオテクノロジーを用いて開発された栄養食品の現状」

ソージオーノ・メールジョパウィーロ（植物品種保護センタ一、インドネシア）

グループディスカッション1

グループディスカッション2

中間報告

グループディスカッション3

グループデ、イスカッション4

総括

閉会

は国・地域ごとの経済格差が大きく、個々の抱える食と

栄養の問題も多様で、ある。いわゆる先進国の仲間入りを

果たした国や一部の大都市固などでは、欧米と同様のエ

ネルギーの過剰摂取や偏食による栄養障害が増加してお

り、最も食糧の不足しているインドでさえも2020年まで

に人口の20%が体重過多になると試算されている。この

問題を先の栄養不足の問題と一律に論じることはできな

いが、アジアの内包する社会的問題のーっとして取り上

げられており、興味、深かった。

(2）栄養問題の解決法

先進国であれば、個々の栄養が不足していれば対象の

栄養素を凝縮した錠剤の服用が最も簡単な解決法であ

る。また、日常的にサプリメントとして栄養ドリンクな

どから摂取することもできる。しかし、アジア諸国の多

くにおいて、この方法は経済的な理由から困難である。

そこで、主に作物の成分改良（栄養問題版「緑の革命」と

もいうべき大きな技術改革が必要といわれている）と教

育による食の多様化が有効な対策となる。しかしながら、

教育による食の多様化は各地域の食文化と密接に関わる

問題であり、容易ではない。また、交配等の従来法によ

る品種改良には限界があり、時間もかかることから、必

然的に近年発達したバイオテクノロジーによる解決に期

待が寄せられている。とはいえ、バイオテクノロジーと

一口に言っても遺伝子組換え技術だけではなく、特定の

遺伝子をマーカーとして用いた従来法による育種の加速

や組織培養による品種改良などを含めた総合的な技術と

してとらえられている。これらの技術によって作られた

ILSI No.79ーの
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新しい品種を「バイオ（栄養）強化作物（Bio-fortified

Crops）」と呼んで、いる。

(3）バイオテクノロジーを用いた栄養強化食品の開発の

現状

栄養素不足の問題は先に示したうち、特に鉄とビタミ

ンAが大きな割合を占めている。乙のため多くの研究が

この二つの栄養素を高めることに集中している。これま

でにバイオテクノロジーを用いて鉄分やビタミンA含有

量を高めた食品としては、遺伝子組換え技術によって

我々の開発したフェリチンライス（高鉄含有米）やポト

リカスらの開発したゴールデンライス（高ビタミンA含

有米）などがある。鉄分やビタミンAの他に米やトウモ

ロコシに不足しているアミノ酸（メチオニンなどの含硫

アミノ酸やリジン）含有量やタンパク質含有量そのもの

を増やす試みも行われている。また、鉄分に関しては鉄

含有量を増やすのではなく 、食物に含まれていて人体へ

の吸収を阻害するフィチン酸などの物質の含有量を低下

させることも検討されている。これらは自由に個々の成

分を増減させて、あたかも洋服などのように好みのもの

を作ることが可能なことから、 「デザイナ一作物Jなどと

呼ばれたりする。これについて本会議では、アジア各国

においても先進国との共同で、あるいは独自の技術によ

って研究が進められていることが示され、実際の需要を

抱える地域として先進諸国以上に真剣な取り組みが成さ

れているように感じられた。これに対して、フィリピン

にあるIRRI（国際イネ研究所）などではこれまでに収集

した膨大なインディカ米の品種から、タンパク質、鉄分、

ビタミンAのそれぞれについて高い含有量を持ったもの

を選抜し、育種の母本に用いる研究が進められているこ

とが紹介された。これらの研究は、遺伝子組換え技術を

用いない場合の品種改良の可能性と共にその限界を示す

もので、非常に重要な知見であると思われた。

(4）リスクの評価と一般大衆の技術に関する認識・受容

遺伝子組換え作物に対するリスク評価の問題はアジア

だけの問題ではなく、世界的に共通した問題であり、従

来から様々なと乙ろで議論が成されている。乙の議論に

おいて、遺伝子組換えを有用なツールとして積極的に用

いようと考えている側は、この技術によって作出された

作物を長い人類の歴史の中で食用に供されてきた作物と

変わらないということを示す、いわゆる「実質的同等性J
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参加者記念写真

の評価とその基準の問題として認識している。しかしな

がら、特に栄養成分の改変を標的とした場合、ある成分

の増減により望まざる他の成分の増減があり得る乙と、

個人によってある成分への許容量が大きく異なることな

どにより、その評価は困難であることが本会議において

も改めて指摘された。

一方、そうした問題以外にも、実質的な安全性とその

評価、ならびに方法論を巡る議論には、 PA（ノTブリッ

ク・アクセプタンス）の問題がある。本会議ではアジア地

域におけるこの問題に関する調査結果が報告されたが、

途上国におけるこの種の調査は非常に珍しく、ましてそ

の結果が新しい技術を用いて作られた食物に対して概ね

拒否的でないととを示したことから、多くの議論を呼ん

だ。その拒否的でなかった理由の一つに、特定の知識層

について調査を行った結果であるとか、これらの技術の

問題点を把握するための知識が普及していないためとの

指摘もあったが、無作為に一般的な人々を対象としてい

ること、これらの人々の新技術に関する知識が我が固に

おける一般的な人々の持つ知識と大きな隔たりのないこ

とが示されていた。したがって、この調査の結果は公的

機関等による教育・情報開示の成功とそれによる技術へ

の信頼感・期待感の高さが原因とのコメントがあった

が、冷静にコストvsベネフィットの観点から論じられる

べきと考えている人が多いことに、何が何でも反対とす

る風潮が多数を占める我が国との違いを大いに感じた。

最後に、これらの貴重な情報・議論に接する機会を与

えて下さった日本ILSI、および東南アジアILSI事務局の

方々にこの場を借りてお礼を申し上げます。
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略歴

吉原利一（よしはら としひろ）農学博士

1988年 東京農工大学大学院農学研究科修了

1988年～現在財団法人電力中央研究所主任研究員

2003年～現在東京理科大学再生工学研究センター招璃客員研究員

1994-95年 農業生物資源研究所依頼研究員

1998～99年 オーストラリア連邦科学・産業研究機構（CSIRO)

客員研究員

1997-2002年明海大学非常勤講師

［受賞］ 日本植物細胞分子生物学会技術賞（2000年）
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Vahouny-ILSI Japan難消化性糖質国際

シンポジウム（2004)

このたび、食物繊維に関する研究を中心の議題とする

Vahounyシンポジウムを、これまでのシンポジウムの主催組

織である官ieV：油ounyS戸n凹siaと、 ILSIJapanが共同で、主催

するという形で、日本で開催する運びとなった。Vahouny

シンポジウムを紹介する機会を与えられたので、シンポジ

ウム開催にいたった経緯、 Vahounyシンポジウムの由来、

今回のシンポジウムの内容について紹介させていただく。

1. 発端

昨年12月に、ワシントンDCのILSI本部で行われたグ

リセミ ック・インデックスに関する専門家会議の終了後

に、 Bonfield氏とKritchevsky氏にお会いし、 Vahounyシ

ンポジウムの内容についてお話を伺うことになった。両

氏は、このシンポジウムの開催母体であるTheVahouny 

Symposiaを主催しておられる。Vahounyシンポジウムを

日本で開催して欲しいという依頼が、両氏より石巻専修

大学の坂田隆教授にあり、坂田教授がILSIJapanへ相談

を持ってこられたため、ワシントンDCでの専門家会議

の開催日にあわせて、シンポジウムの詳細をお聞きしよ

うということになった次第である。その席上で、両氏は、

ILSI Japanが共催することは、 願つでもないことで、是

非お願いしたいとの意向を示された。帰国後、 ILSI

Japanの共同主催を前向きに考え、理事会に諮ってみよ

うということになり、理事会の了承を得て2004年度の

ILSI Japanの事業として執り行うことになった。
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2. Vahounyシンポジウム

The Vahouny Symposiaは非営利法人として、食物繊

維についての栄養学を中心とした研究に関するシンポジ

ウム（TheVahouny Fiber Symposium）を組織している。

これまでのシンポジウムの内容は、冊子もしくはCD、

または国際学術誌の特集号として発表されている。基本

的に4年ごとにワシントンDCで開催されてきたとれま

でのシンポジウムの内容から判断すると、食物繊維に関

する学術的発表・討議の場として優れた集会であると思

われる 。 このシンポジウムの名称、は、 George 

Washington大学医学部の元教授で、あり、食物繊維に関

する研究の先駆者であるGeorgeVartkes Vahouny氏の名

前を冠したものである。Vahouny教授は、 1981年に開催

された第1回、および1984年の第2回のシンポジウムを

組織した人物であり、第2回のシンポジウムの後に他界

された。第3田のシンポジウムからは、 Vahouny教授の

名を冠している。このシンポジウムには、産官学のうち、

官からの参加も積極的に行われてきたように見受けられ

る。このシンポジウムが何かを決定して、行政に提案す

るわけではないが、ここに集まる研究者が食物繊維の研

究分野では無視できない人たちであり、どのような意見

を主張し、交換するかを聞くととにより、食物繊維に関

する研究者の意識の変遷を知るととができると考えてい

るためではないかと思われる。

The Vahouny -IしSIJapan International Symposium 
on Non-digestible Carbohydrate (2004) 

HAJIME SASAKI, Ph.D. 

MeリlDairies Corporation 
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これまでのシンポジウム

・τbeFirst Washington Symposium On Dietary Fiber (4/21・24,1981, Washing士onDC, George Vahouny and David 
胎itchevsky)

・τbeSecond Washington Symposium On Dietary Fiber (4/24-28, 1984, Washington DC, George Vahouny and 
David脳 tchevsky)

・The百iirdVahouny Fiber Symposium (4/19-22, 1988, Washington DC, James W. Anderson, Charles T. Bonfield 
andDa吋d胎itchevsky)

•The Fourth Vahouny Fiber Symposium (4/13・16,1992, Washington DC, Charles T. Bonfield and David 

胎itchevsky)

・TheFifth Vahouny Fiber Symposium (3/26-29, 1996, Washington DC, Charles T. Bonfield and David胎itchevsky)
・ASatellite Symposium In Association With Nutrition Adelaide 98 (12/3, 1998, Adelaide, Australia, Charles T. 
Bonfield and David Kritchevsky) 

・TheMillennium (Sixth) Vahouny Fiber Symposium (3/20-23, 2000, Washington DC, Charles T. Bonfield and 
David 胎itchevsky)

カッコ内は、開催日時、場所、代表組織委員の順。

3. ILSI Japan共催の意義

食物繊維についての研究では、日本で多くの優れた報

告があるのは、誰からも聞くところである。しかし、そ

の大部分は日本以外では知られていないということも聞

く。理由は明らかで、これは、日本国外への主張が足り

ない、下手なためだと言われている。 ILSIJapanの出番

はそのようなところにあり、今回のシンポジウムを共催

する意義はそこにある。例えばプロバイオティクス、プ

レバイオティクスの世界も、日本が先駆けて開拓してき

た分野である。それが、『プロバイオティクスJ、『プレ
バイオティクス』というような言葉まで作られ、欧米に

お株を奪われたような状況になってしまっている。その

ようなことを避けるためには、日本からの発信の場を設

ける必要がある。 ILSIJapanの役割の一つで、ある。

4. Vahouny氏、 Kritchevsky氏、 Bonfield氏

ところで、 Vahouny氏の名は、食物繊維に携わってい

る方々にはなじみが深LEかもしれないが、そうでない人

にとっては初めて聞く名前であろうと想像する

(Vahouny氏の容姿は写真参照）。幾人かの方々にお聞き

したところ、やはりそのような返答であった。そこで、

氏の食物繊維研究も含めた研究経歴について調べてみ

た。 Vahouny氏の発表文献を、 rPubMedJで年代ごとに

調べると、コレステロールの腸管吸収についての文献が

あり、そのような一連の研究の後に、コレステロール吸

収を抑制する因子として食物繊維が有効であることを示

す文献が、 1978年に現れる。食物繊維への興味は、この

研究が発端になっていると思われる。その後、食物繊維

がコレステロール吸収を抑制する機構についての一連の

研究へと続いてゆく。すなわち、コレステロール代謝の

研究のなかで、食事に含まれる食物繊維が吸収を調節し

ていることを知り、食物繊維が機能因子として重要で、あ

るとの考えに至り、研究を深めていったと思われる。そ

の後、キチン、キトサンのコレステロール吸収抑制効果に

ついての報告もしている。 Vahounyシンポジウムシリー

ズの第1回目は1981年に開催されているため、食物繊維

の重要性を認識し始めた数年後に、最初のシンポジウム

を組織したことになる。シンポジウムには、 Burki仕氏ら、

食物繊維研究の先駆者を招き、歴史を踏まえた内容構成

になっている（Burkitt氏については、写真および写真説

明を参照）。
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写真左 ：Vahouny氏（左）とBurlくitt氏。第2回シンポ

ジウムにて（1984年）。
写真右：｜く「itchevsky氏 （左）とBonfield氏。ILSI本部

にて（2003年 12月）。

Vahouny氏lcl:,1986年に54歳で急逝した。第3回のシンポジウムから氏の名前を冠している。

Burkitt氏は、ウイルス性リンパ腫（Burlくittlymphoma）の発見者として世に知られているが、食物繊維の疫学研究の先駆者

であることはあまり知られていないようである。Burlくitt氏は軍医としてのキャリアの後に、アフリ力のウガンダに外科医とし

て赴き、同僚のTrowell氏の協力により、現地の住民の診療や観察を通して、食物繊維が注目される基になる発見をしている。

現地の住民たちの便が、西洋諸国の人々とは異なり、極めて量が多く、やわらかく、 また、 悪臭を持っていないことを観察し

た。現地の人々には、西洋諸国に多い肥満や糖尿病芯どの成人病、 また大腸癌がほとんど見られないため、便の性状の遣いが、

これらの病気の頻度の低さと関係しているのでは芯いかと推測した。これは、アフリカの人々の食事が、未加工の植物素材を

用いて調理されているためであり、そのような素材には、消化されない成分（植物細胞壁など、すなわち食物繊維）が多いため

であると考えた。西洋諸国の食事は、このよう芯消化されない成分を多く含むことはなく、むしろ精製された素材を使って調

理されている。この遣いが、腸管内の環境を変化さ世、成人病や大腸癌の原因を生じさせているのではないかと推論した。

第 1回シンポジウムから、代表組織委員として

】<ritchevsky氏の名がある。氏は、フィラデルフィアの

Wister研究所に所属されていて、 Vahouny氏と同じよう

に、コレステロール吸収などの指質代謝を主題として研

究してこられた。生化学者としての観点から食物繊維の

研究をされ、 Vahouny氏の共同研究者として共著の文献

が多数ある。またBonfield氏は、第3回シンポジウムか

ら代表組織委員になられている。フロリダ在住で、本業

は医薬関連のコンサルタン卜会社の経営である。今回の

日本でのシンポジウムでは、米国側の組織委員として、

発表者の選抜、スポンサ一候補会社との接触などで活躍

しておられる。Kritchevsky氏、 Bonfield氏については、

お会いしたときの写真があるので、これも参照していた

だきたい。
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5.今回のシンポジウムについて

食物繊維が働く主な部位は腸管であり、また腸管の中

でも大腸内の環境を大きく左右するごとによりさまざま

な機能を発揮する。しかし、腸管内の変化は複雑であり、

どのような反応が生じているかをすべて把握することは

困難で、ある。状況証拠を積み重ねて推測するにとどまら

ざるを得ないが、得られる状況証拠だけでも、食物繊維

を摂取した場合、極めて多岐にわたる現象の引き金が引

かれていることは明らかである。そのため、食物繊維に

関する研究は、現象論のみから見れば、栄養学が網羅す

るほぼすべてといってもいい領域が含まれることにな

る。それらの中でも、現在特に注目されている分野の研

究についてまとまった発表をしていただとうという趣旨
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でテーマの選択をさせていただいている。特に、これま

でのVahounyシンポジウムでは強調されなかった腸管免

疫についての話題や、プロバイオティクス・プレバイオ

ティクスについての日本の観点の紹介、また、グリセミッ

ク応答（食後血糖の変化）と肥満、生活習慣病との関連

についての最新の話題が盛り込まれている。ワークショッ

プでは、現在大きな話題となっている食物繊維のエネル

ギー値の問題を取り上げている。もう一つのワークショ

ップでは、 ILSIJapan に参加している糖関連各社が集ま

る糖類部会がまとめたグリセミック応答について、部会

としての意見の発表も予定している。

今回のシンポジウムは、これまでもそうであったように、

企業からの寄付や助成金を募って運営するという形を取

るため、ふんだんに経費をかけられない状況での開催で

ある。そのため、スピーカーの方々への謝礼や、突通費

については失礼なお願いをする場合も生じると思われる。

スピーカーの方々にはこのような事情をご理解の上参加

していただいていることを付け加えさせていただく。

Vahouny-ILSI Japan難消化性糖質国際シンポジウム2004開催要項

会期： 2004年9月27～29日

場 所：国立オリンピック記念青少年総合センタ一国際交流棟

東京都渋谷区代々木神園町3-1

組織委員：池田義雄（日本食物繊維学会理事長）

貝沼圭二（国際農業研究協議グループ（CGIAR）科学理事会理事）

木村修一（昭和女子大学大学院教授、 ILSIJapan理事長）

坂田 隆（石巻専修大学理工学部教授）

菅野道庚（熊本県立大学学長）

細谷憲政（（財）日本健康・栄養食品協会理事長、東京大学名誉教授）

Charles Bonfield (V油ounySymposia) 

Suzanne Harris (ILSI) 

David 胎itchevsky(The Wister Institute) 

主催：Vahouriy Symposia 

特定非営利活動法人 日本国際生命科学協会（ILSIJapan) 

共催： InternationalLife Sciences Institute (ILSI) 

後 援：食品新素材協議会

（社）日本栄養士会

（社）日本栄養・食糧学会

日本食物繊維学会

（財）日本ビフィズス菌センタ一

日本臨床栄養学会

参加費：一般的，000円

会員（後援団体会員を含む）30,000円
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講演プログラム（予定）

第1日目 2004年9月27日（月）

9: 00 登録受付

9: 30 

9: 40 

10: 10 

10: 40 

11: 00 

11 : 30 

Opening Address 

History ofVahouny Symposium 

Historical overview of dietary fiber 

Break 

Dietary fiber and lipid metabolism, an overview 

Fiber and intestinal regul紅ity

木村修一（昭和女子大学大学院、 ILSI]apan理事長）

Charles Bonfield (Vahouny Symposia) 

David胎itchevsky(Wistar Institute) 

菅野道虞（熊本県立大学）

Susan Sungsoo Cho (Kellogg Company) 

13 : 00 Dos令dependentstimulatory and inhibitory effect of SCFA on colonic epithelial cell proliferation 

坂田隆（石巻専修大学理工学部）

13 : 30 Dietary fiber: a new modulator for distribution of immune cells around intestinal crypt 

石塚敏（北海道大学大学院農学研究科）

14 : 00 Gut immune system as a pivotal site to direct the antigen句 ecificimmune response to either allergy or 

tolerance 戸塚譲（東京大学大学院農学生命科学研究科）

14: 30 Break 

15 : 00 Simulation techniques of colonic fermentation and intestinal epithelial function for studying prebiotics 

Nina Rautonen (Danisco Innovation) 

15 : 30 New insight in the gas仕かintestinaleffects of dietary fiber and prebiotics 

Christine Cherbut (NESTEC Ltd.) 

16 : 00 Insoluble dietary fibers：出emajor modulator for the viscosity and flow behavior of digesta 

高橋徹（三重大学生物資源学部）

17 : 30 Reception 

第2日目 2004年9月28日

8: 30 登録受付

9: 00 Stimulation of mineral absorption by indigestible carbohydrates 太田篤胤（城西国際大学薬学部）

9 : 30 Mechanism for the stimulatory effect of indigestible oligosaccharides on passive calcium absorption 

from the small and large intestine 峯尾仁（藤女子大学人間生活学部）

10: 00 Break 

10: 30 Protein即位ition泊volvingfermentable indigestible carbohydrates 坂口英（岡山大学農学部）

11 : 00 Effect of dietary indigestible carbohydrates on the rate of SCFA delivery to peripheral tissues 

KE Bach Knudsen (Danish Institute of Agricultural Sciences) 

11: 30 Dietary fiber in clinical nu凶tion Pedro A Prieto (Abbott Laboratories) 

I Energy value of dietary fiber, resistant starch, oligosaccharides and sugar alcohols 

II Dietary fiber and intestinal bacterial ecosystem 
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皿 Glycemicresponse : cu町entaspects

第3日目 2004年9月29日

8: 30 登録受付

Glycemic response and weight con仕ol

Vahouny-ILSI Japan難消化性糖質国際シンポジウム（2004)

演者未定9: 00 

9: 30 

10: 00 

Glycemic response of Japanese foods 杉山みち子（神奈川県立保健福祉大学保健福祉学部）

Glycemic con仕olwith indigestible carbohydrates including polyols 

Geo質量eyLlvesey (Independent Nutrition Logic Ltd.) 

10: 30 Break 

11 : 00 Clinical aspects of postprandial hyperglycemia 大門虞（山形大学医学部）

11 : 30 Glycemic response and diabetes 佐々木一（明治乳業側食機能科学研究所）

12 : 00 Glycemic response : Canadian and European aspects Fred Brouns ( Cerestar R & D Center) 

13 : 30 Lactic acid utilizing intestinal bacteria, a key component of colonic microflora白紙explainsthe effect 

of prかandpre-biotics 牛田一成（京都府立大学大学院農学研究科）

14 : 00 Finger-printing of large intestinal bacterial ecosystem by spec仕umof carbohydrate fermentation rate 

Ole H判berg(Danish Institute of Agricultural Sciences) 

14: 30 Break 

15 : 00 Clinical aspects on inflammatory bowel disease and dietary fiber 

松枝啓（国立精神・神経センタ一国府台病院）

15 : 30 Pre biotic effects of Bifidogenic Gro吋 iSt加ulator 内田勝幸（明治乳業（梼食機能科学研究所）

16: 00 Min加alflora for the development of the intestinal mucosa in白egut ecosystem 

梅崎良則（（梼ヤクルト本社中央研究所）

16: 30 Closing Address Suzanne Harris (ILSI) 

略歴

佐々木一（ささき はじめ）理学博士

1976年 山形大学理学部卒業

1979年 名古屋大学理学研究科修士号

1980年 スタンフォード大学生命科学部留学

1983年 名古屋大学理学研究科博士号

1983年 スタンフォード大学生命科学部研究員

1984年 財団法人発生生殖生物学研究所、株式会社バイオ

科学研究所研究員

1992年 明治乳業株式会社

現在にいたる

現在：明治乳業株式会社食機能科学研究所課長
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ワークショップ報告

食晶アミノ酸の適正摂取の評価に関する

第3回ワークショップ

1. ワークショップの目的

一昨年、昨年と、国際アミノ酸科学協会(ICAAS）の支

援により開催されてきた食品アミノ酸の適正摂取の評価

に関するワークショップは、回を重ね、今回、第3回ワーク

ショップがニース郊外にて開催された。前固までのワー

クショップで浮き彫りにされたこととして、アミノ酸・

タンパク質の過剰摂取については、特にヒトでの有害性

に関する明確な科学的知見の報告がこれまでなされてこ

ず、また幸いにもそのような状況が起こってこなかった

こともあり、その最大許容量や機序に関してはほとんど

研究がなされて乙なかったということ、したがって、ア

ミノ酸の過剰摂取を評価するパラダイムはまだ成立して

おらず、非栄養素に用いる既存の手法はヒトのマクロ栄

養素の評価には使えないこと等が議論されてきた。

今回はさらに歩を進め、このような過剰量を意識した

上で食事摂取アミノ酸の適正摂取の範囲を検討する際、

考慮すべき諸要因として、ライフステージや病理学的・

生理学的状態等の影響、さらに食品の法規制を行う際に

基盤となる個人・集団聞の差異、その他アミノ酸摂取の

リスクアセスメントに関する科学的諸問題の討議に焦点

を絞った。

The Third Workshop on the Assessment of 

Adequate Intake of Dietary Amino Acids 

72一一！LSINo.79 

新潟大学震学部栄養生化学教授

門脇基二

2. ワークショップの日平呈

2003年10月23日、 24日にフランス、ニース郊外におい

て、表1に示したプログラムに従って18名のスピーカーと

3名の討論者、その他11名の参加者により会議が進めら

れた。4つのセッションをさらに7つのサブセッションに

分けて発表・討議が行なわれたが、各セッションの最後

にもまとめの討議が行われ、最後に総合討論が行われた。

3. ワークショップの成果

まず、ワークショ ップ全体の導入として、 Young博士

より第1回、第2回会議の要約と今回の目標が参加者全

員に示された。まだ我々はアミノ酸摂取評価の決定的パ

ラダイムを持っていない。近年米国で導入された食事炭

取基準（D悶s）、特に許容上限摂取量（UL)設定の手法は、

アミノ酸を含むマクロ栄養素には適用できないことが明

らかになってきている。今回のワークショップでは“ア

ミノ酸摂取の適正評価のパラダイム”を確立するという

我々の戦略的目的に向けて、今後どのような展開をすべ

きかを討議し、提案していただきたい。この一連のワー

クショップ（AAAWs）は、最終的にはアミノ酸摂取によ

って健康の増進と病気の減少に最大の寄与が図れるよう

な健全な科学情報を提供できるであろう。

MOTON! KADOWAKI, Ph.D. 

Professor of Nutritional Biochemistry, 

Faculty of Agriculture, Niigata University 
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( 1）セッションI：アミノ酸の適正摂取範囲を検討する

際に考慮すべき諸要因 ーライフステージ、病理学

的・生理学的状態、他の栄養素の影響一

最初のセッションのサブセッション1で、 Furst博士は考慮

すべき諸要因の中でヒトのアミノ酸所要量に焦点を絞り、

その現状、評価技術、健常な大人の実質推奨量等を概説

し、所要量を決める上で必要な基本的要素について講演

した。 Pencharz博士は、初期の成長と発達におけるアミノ

酸の必要性について概観した。技術的な問題から子供の

アミノ酸必要量に関するデータが乏しいことを指摘し、最

近開発されたIndicatorAmino Acid Oxidation (IAAO）法の

適用により初めて得られた直接的なヒト試験データを報

告した。ヒト新生児のモデルとして子豚（Piglet）の適合

性を紹介した。 Fukagawa博士は加齢とタンパク質代謝

及び加齢に伴いよく見られる疾患を概説した。含硫アミ

ノ酸と生活習慣病との関係に触れる一方、含硫アミノ酸

の重要性として抗酸化酵素の誘導、細胞の酸化ー還元平

衡への寄与、タンパク質の翻訳後修飾等を強調し、高齢

者は含硫アミノ酸を若干多めに摂取すべきであろうと指

摘した。 Soeters博士は疾病時のアミノ酸の利用率は健

康時とは異なること、いくつかのアミノ酸は疾病時には

条件付き必須アミノ酸になることを示した。重症時には

アミノ酸の大量投与は有効でなく、少量を頻度を多くし

て投与することが勧められる。また、終末期の肝疾患で

は例外的にアミノ酸毒性が見られると述べた。下村博士

は、分岐鎖アミノ酸（BCAA）は筋肉タンパク質ではヒト

必須アミノ酸の35%以上を占め、晴乳類で必要とされる

アミノ酸の40%以上を占めること、 BCAAの酸化は骨格

筋中で起こり、運動で増加すること、さらに骨格筋での

酸化の機構を解説した。また最近の研究で、運動で

BCAAの必要量が高まることを示唆する結果を報告し

た。

サブセッション2では、 Millward博士は他の食事摂取

マクロ栄養素（炭水化物と脂肪）がアミノ酸摂取の適正

性を決める上での役割を概説し、エネルギ一平衡がタン

パク質所要量に大きく影響し、重要な要素であることを

強調した。

(2）セッションE：食品の法規制を設定する際に基礎と

なる個人・集団聞における差異

サブセッション3では、“Pharmacogenomicsとアミノ

酸の適正摂取範囲における個人差”について、 Caldwell

博士が個々人の遺伝的多様性が薬の効きかたに影響する

ことの理解が大きく進歩したこと、この’情報を使って薬

の安全性と有用性が向上したこと、そしてPKUを例に、

Pharmacogenomicsがサプリメント等としてのアミノ酸

使用の安全性と有用性に有用な情報を提供する手段とし

ての可能性があることを示唆した。遠藤博士は子供では

種々の疾病が高アンモニア血症の原因になることを踏ま

え、尿素回路を構成する酵素の異常症および関連する代

謝異常症の病因、治療について概説した。 Rand博士は

生物現象の特徴は多様性であり、食事と健康の関係は複

雑であること、利用できるデータは個人ごとに、食べ物、

時間、食べ方が遣うこと、それゆえ統計学者がその解析

と推定に必要になること、解析では回帰分析と分散分析

が良く使われること、解析のためにはモデルとデータが

必要であることを指摘した。

サブセッション4では、マクロ栄養素、特にアミノ酸

摂取の規制上、適正摂取の上限の範囲を決める基礎につ

いて、毒性学者の視点からRenwick博士が、行政の立場

からMartin博士が概説した。 Renwick博士は個々のアミ

ノ酸の安全性評価はタンパク質の栄養研究データではで

きないこと、 NOAELと安全係数から添加物のADIを決

める方法は生体異物の評価では長い経験があり、個々の

アミノ酸のhealth-basedguidance valuesを決める適切な

基礎を与えるであろうことを述べた。 Martin博士はDRI

と実際の必須アミノ酸摂取との比較から、工業国ではア

ミノ酸供給は公衆衛生上の問題ではないが、特定集団に

も問題がないという訳ではないこと、機能性食品用途と

してのアミノ酸の使用は国それぞれの規制の方法で規制

されるであろうこと、その際考慮される主要な案件は共

通していて、製品の安全性と製品の組成に伴う健康表示

の正当性であること、健康表示についてはまだ世界的合

意は得られていないが、少しずつ合意が得られつつある

こと、科学者はこのルールと展開を知っていなければな

らないことを述べた。

(3）セッションE：アミノ酸摂取のリスクアセスメント

に関連する科学的諸問題

サブセッション5ではハザードとマーカーについて取り

上げ、アミノ酸の過剰摂取に伴うヒトへの有害性につい

て、 Garlick博士がこれまで報告されている約120の文献

をレピューし、動物試験、ヒト試験データを解説した。

Glu、Asp、Phe！二ついてはかなりのヒト、動物試験データ
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がある。 Gln、BCAAはデータが少ない。結論としては通

常食のアミノ酸パターンと大きく離れた場合、成長期の

動物で成長抑制の報告がある。起こり方は多様であり、

説明できる統一機構はない。最も有害な危険性のあるア

ミノ酸はMet、Cys、Hisで、ある。これらは急性毒性はない

が組織障害を起こし、血中のホモシステインとコレステロ

ールが上昇し、長期投与では慢’性疾患への懸念がある。

一般的にはアミノ酸サプリメント摂取で重篤な副作用の

証拠はない。いずれのアミノ酸も安全な摂取上限を設定

できるほどの充分なデータはない、と述べた。 Srivastava

博士は「ガン診断上のバイオマーカー：栄養学研究へのモ

デルjと題し、病気進行の生物学は複雑なプロセスで、細

胞の変化と代謝事象につながる多段階のステッブρから成

ること、この分子事象は実験室で解析でき、ガンのよう

な疾患を検知し、食事摂取を含む環境での生物学的暴露

をバイオマーカーとすることができることを述べた。し

かし、栄養研究には食事とガンを定量的に測定する手段

がない。したがって、食事摂取あるいは代謝のバイオマー

カーは食事と病気聞の関係を確立するデザインの研究に

適用できるかもしれない、との示唆があった。

サブセッション6はヒトのデータと実験、動物試験デー

タからヒトに外挿する際の問題について、 Baker博士が

講演した。アミノ酸の作用面からのヒトと実験動物との

聞の大きな違いは、①成長期の動物では摂取アミノ酸の

大部分はタンパク質の増加蓄積に使われるが、ヒトでは

成長期でも摂取のほとんどは維持に使われる。②動物で

は侵襲的方法での解析が一般的だが、ヒトでは極めて限

られる。③ヒトはアミノ酸の摂取濃度や摂取バランスに

対してどのように感ずるか応答できるが、動物はできな

い。アミノ酸の新しい（薬理学的）使用法が発見されて

おり、これにf料、耐性上限の確立は必須である。ブタ試

験で、はThr、Glu、BCAAの過剰摂取にはかなり耐性があ

る。これらのことを述べられた。木村博士はラットでの

アミノ酸摂取の適正評価について、毒性あるいはバイオ

マーカーとなる有害代謝物（toxicmetabolites）の同定と、

もう一つはアミノ酸過剰投与で呼気に出る二酸化炭素か

ら代謝限界を推定する2つのアプローチを紹介した。

Baracos博士はアミノ酸代謝研究で動物モデルを使用す

ることには長所と短所があるが、長所の一つは侵襲的方

法が使え、組織を使って原点での代謝の特性を評価でき

ることであるとした。概念的にも技術的にも難しい腸管

でのアミノ酸代謝実験で、最近、小腸における栄養素の
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処理の重要性が明らかにされた。腸管壁でのアミノ酸の

移動、腸管の動脈ー静脈差の評価、腸管から門脈への正

昧（net）の移動、初回通過（firstpass）時の代謝は重要で、

侵襲的方法なしには不可能であると述べた。

サブセッション7の食品由来とサプリメント由来のアミ

ノ酸の摂取量評価のアプローチでは、 Gibney博士がほと

んどの食品タンパク質のアミノ酸組成は分かっている

が、食事からのアミノ酸摂取の推定は、どのような組み

合わせで食されているかのデータがないので極めて難し

いこと、サプリメントからの摂取の推定は、ブランドが

種々で地域性があり、商品寿命も絡んでくるので問題が

多いことを述べ、アミノ酸サプリメントの消費者になる

probability、使用頻度の分布関数のprobability、市場特

性、食事アミノ酸摂取の分布関数のprobabilityのデータ

入手が可能であれば解析は可能である、と結んだ。

(4）セッションIV：総合討論

はじめに、討論者として参加したTontisirin博士、

Fernstrom博士、岸恭一博士が見解を述べた。 FAOの

Tontisirin博士は、現在FAO/WHOのExpertConsultation 

でタンパク質とアミノ酸について議論中であること、ア

ミノ酸の上限については、摂取、代謝、要求量について

さらにデータと情報が必要で、これにRA(Risk analysis) 

を適用するのは時宜を得ていること、 Codexが食品の安

全にこの手法の適用を強調し改良しているが時聞がかか

っていることを述べ、 ICAASとYoung博士がリードする

この活動は国際社会にアミノ酸の研究とさらなるデータ

ベース作成の刺激を与え、消費者への適切なガイドライ

ンとなり、利益をもたらすだろう、とFAOとしての賛意

を表明した。ついでFernstrom博士は、 2ndAAAWのプ

ロシーディングからRodricks博士の発言を引用し、“行

政官は、科学者が適切な情報を提供しなければ、アミノ

酸の上限設定に従来の非栄養物質（foreignchemicals）の

安全性評価法をそのまま当てはめてしまう危険性があ

る”と指摘した。食品での個々のアミノ酸の安全な摂取

レベルの定義が行き着くところとして、総合討論での議

論を提案した。岸博士は、アミノ酸栄養での根本的な課

題はHarperの定義によれば、過剰、インバランスおよび

拾抗作用（Antagonism）であること、所要量は食事摂取

N量、 IAAパターン、 I/D比によること、毒性は食事タ

ンパク質レベルに左右されること、アミノ酸栄養を考え

る場合、常にアミノ酸パターンを考慮すべきであること
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を指摘した。

(5）各セッションでの討論

最後に各セッションでの討論と合わせ、主な意見を列

挙してみる。

O(Young ：ロードマップ（アミノ酸摂取評価のための戦

略マップ）の視点からの諸問題、どのアミノ酸に焦点

をあてるべきか？）

・ (Renwick）ポイントとなる点は、①一体我々の目指す

バイオマーカーとは何であるか、②それをどのように

して動物実験とヒトとの間で橋を架けるか、③我々は

それを一体どのようにしてヒトの研究に取り込んでい

くか。

・ (Fukagawa）含硫アミノ酸は重要で、ある。細胞内での

酸化．還元シグナル上、特に重要。

要求量、摂取量は加齢に伴い増加する可能性がある。

急性の過剰摂取はアミノ酸代謝とその経路に影響す

る。他のアミノ酸は含硫アミノ酸代謝のキーである0

・ (Hebuterne）加齢に伴うSarcopenia予防の観点から特

定アミノ酸の要求量増についてはどうか。

－（下村）タンパク質摂取のタイミングも非常に重要で

ある。運動直後のタンパク質摂取は筋肉の量、強度と

もに増加させる。

・ (Garlick）すべてのアミノ酸を一緒に試験する方法は

ない。グループとしても困難だ。 Neurologicaleffects 

を変えるアミノ酸は多いが作用機序が違う。すべて、

独立に試験されるべきだ。

・ (Young）自分としては、まず含硫アミノ酸とArgあた

りが適当と思う。

0 (Young ：ヒトの標的グループはどこにおくべきか？

集団内の最も感受性の高い人か、あるいはある集団へ

の勧告値を出すべきか？）

・ (Pencharz）アミノ酸過剰摂取に関連して、遺伝的に

どの程度変動があるのか分からない。

・（Caldwell)Sensible upper胎凶tsにすべし。

・（Gibney）上限を設定しでも消費者が求めるのを止め

られない。

0 (Cynober：どの動物モデルがどのアミノ酸に使える

か？ また、バイオマーカーは？ アミノ酸の混合物

の取扱いをどうするか？）

・ (Pencharz) Pheで、は子豚がいい。乳幼児のモデルとし

ては新生児のブタ。

・ (Soeters) Risk groupから考えるべきだろう。

・ (Renwick）混合物で毒性をマスクする例が知られてい

る（Gly、SerがMetの毒性を軽減）。還元的アプローチ

(Reductive approach）を採用せざるをえない。その後、

その知識をもって潜在的な相互作用を議論すべし。

0（試験デザイン上考慮すべきことは？）

・ (Ferns仕om）ヒトはアミノ酸サプリメントを食事に混

ぜて摂ることはない。摂取は食事と切り離されている

ので標準的な動物での毒性試験とは異なる。

・（Young）特定アミノ酸の摂取と血中レベルの関係を示

すデータは？

・ (Garlick）スポットサンプルでなく、データを採取す

べきだ。

. (C戸iober）プラセボは必要か？

・ (Bier、Renwick）必要ない。

4. まとめ

今回のワークショップの内容は、前回同様その詳細が

Jo山首alof Nutrition Supplement Issueとして本年6月に刊

行されることになっている。また、本年10月には第4回

のワークショップが神戸にて開催される予定である。第

4回では初めて具体的アミノ酸に絞り、動物モデルとバ

イオマーカ一、さらに動物試験データからL功ミにヒト試

験に適用するかの議論にまで展開することが期待されて

J.. Eる。

本ワークショップの立ち上げ時から終始一連の活動の

リーダーとして指導されてきたVernonYoung 博士（MIT

教授）は、昨年初めに腎臓に腫蕩が見つかり、摘出術を

受けられた。その後一時は快方に向かわれたものの、第

3回ワークショップ終了後に肺への転移が見つかり、治

療されていたが、本年3月末についに婦らぬ人となられ

た。今後は組織委員の先生を中心に、 Young博士の遺志

を継いでワークショップを通しての活動は継続してゆ

く。皆様の一層のご支援をお願いしたい。

（支援をしている国際アミノ酸科学協会の連絡先：

電話： 03-3537・・7021、E-mail: esato@icaas-org.com) 
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表l “3rdWorkshop on the Assessment of Adequate Intake of Dietary Amino Acids" 

-Factors Affecting Amino Acid Adequacy and Their Regulatory Impact -

Program 
First Day October 23, 2003 
In仕oduction: Background to the 3ro AAA W and o何回伽e

Dr. V.R. Young (Massachusetts Institute of Technology, Boston, USA) 
Session I : Inherent factors a島ctingthe range of adequate intake of amino acids 
Ses針。nCo-chair : Dr. V.R. Young & Dr. X. Hebuteme (Service de Gastroenterologie et Nu仕ition,Nice France) 
Sub-session 1. E佐 ctof life stage and pathophysiological state on出erange of amino acid intake adequacy 。Whatare白eessential elements needed for the deterr凶nationof amino acid requirモmentsin humans ? 

Dr. P. Furst (University of Bonn, Bonn, Germany) 
ii) Amino acid needs for early growth and development 

Dr. P.B. Pencharz (Unive1「sityof Toronto and Hospital for Sick Children, Toronto, Canada) 
iii) Advancing age組 dfactors influencing血ebal叩回betweenamino acid requirements and to姐city

Dr. N. K Fukagawa (University of Vermont, Burlington, USA) 
iv) Amino acid adequacy in p叫hophysiologicalstates 

Dr. P.B. Soeters (Uni町四ityofM制 stricht,M制 stricht，百ieNetherlands) 
v）叶omotionof branched叫chainamino acid catabolism by exercise 

Dr. Y. Shimomura (Nago~a Institute of Technology, N昭0うra,Ja~an)
Sub-session 2. Macronu仕ient泊takesas determinants of dietary protein and amino acid adequacy 

Dr. D.]. Millward (University of Surrey, Guildford, U悶
Session Discussion (Sub-session 1 & 2) 
Session II : Vari柑onamongpe叩 le組 dpopulations as a basis for setting regulation 
Session Co-ch討r: Dr. D. M. Bier何SDNARS印刷ren’sNu仕組onResearch Center and 

Baylor College of Medicine, Houston, USA) & Dr. P. Fiirst 
Sub-session 3. Phar官iacogenomicsand individual vari副onsin the range of amino acid adequacy 。Pharmacogeneticsand individual variation in the range of ar凶no総 idadequacy：百iebiolo訴cal
Aspects Dr.]. Caldwell (University of Liverpool, Liverpool, UK) 

ii) Clinical manifestations of inborn e汀orsof the u陀acycle and related metabolic diso吋ersduring 
childhood Dr. F. Endo (Kumamoto University School of Medicine, Kum創noto,Jap制。

iii) Variability in planning and assessment : Statistical considerations and models 
Dr. W.M. Randロ'uftsUniversity School of Medicine, Boston, USA) 

Sub-session 4. The bases for setting血eupper range of adequate intake for regulation of macronu仕ientintakes, 
回•peciallyamino acids 。Establishingthe upper end of the range of adequate and safe intakes for amino acids: A toxicologist’s 

viewpoint Dr. AG. Renwick (University of Southampton, Southampton, U悶
ii) From a heal血promotionstandpoint 

Dr. A Martin (French Food SaたtyAgency [AFSSA : Agence Francaise de Se叩 riteS加 itaire
des Aliments] Maisons必fort,France) 

Session Discussion (Sub-session 3 & 4) 
Second Day October 24, 2003 
Session III : Scientific issues associated wi白血erisk assessment of amino acid intake 
Ses針。nCo-chair : Dr. L.A Cynober (Paris 5 University姐 dHotel-Dieu Hospital, Paris, Fr如 ce)& Dr. D. ]. 

Millw沼せ
Sub-session 5. Hazards and markers 。官iena仰向ofhuman hazards associated with excessive intake of amino acids 

Dr. P. ]. Garlick (University of Illinois, Urbana, USA) 
ii) Biomarkers for伺 ncerdi噌nosis: Implications for E畑仕itionalresearch 

Dr. S. Srivastava (NCI, National Institute of Health, Bethesda, USめ
Sub-session 6. Human data組 de却 erimentation,problems wi出extrapolatingfrom non-human data 
sources 
i) Animal models of human amino acid陀sponses

Dr. D. H. Baker (University of Illinois, Urb加 a,USA) 
ii) Rese泊℃hprogress on approaches to the assessment of amino acid adequacy in rats 

Dr. T. Kinmra （珂inomotoCo., Inc., Kawasaki, Japan) 
iii) Animal models in白estudy of amino acid metabolism : how凶ghtthey be best exproited ? 

Dr. V. E. Baracos (University of Alberta Cross Cancer Institute, Edmonton, Canada) 
Sub-session 7. Approaches to as舵ssmentof exposure to food-and supplement-derived amino 
acids Dr. M. ]. Gibney (Trinity CenterおrHealth Sciences, Dublin, Ireland) 

Session Discussion (Sub-session 5, 6 & 7) 
Session IV : General Discussion 
Session Co-chair: Dr. V.R. Young & Dr. L.A. Cynober 
Closing Dr. V.R. Young 
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フラッシユ ・リポート

｜ フラッシュリポート I 
i「鉄欠乏症撲滅活…ー究…場ヘ－ I 

ILSI CHP Japan代表 ｜ 

戸上貴司 I 

i 1. ~~TA I 
｜ 本誌66号、 67号（共に2000年発行）およびILSICHP Japan Newsletter 2004年1月号で報告したように、ベトナム ｜ 

！ ではI凶ICHPとベトナムの国立栄養研究所（NationalInstitute of Nutri伽）とが共同で、魚醤をキレート鉄剤で強 ｜ 
i 化するプロジェクトを進めている。一連の開発研究の最後として、 18ヵ月にわたり則00人の農村地域の住民に l 
｜ 対して鉄強化魚醤を通常の食事に取り入れたところ、図1,2に示すように、鉄欠乏性貧血を顕著に改善するとと ｜ 

！ が実証された。ベトナム政府の国策として魚醤を鉄強化することが決定され、その基金の一部を確保するために、 ｜ 
｜ 食品の微量栄養素強化を支援する国際的なコンソーシアムGAIN(Global Alliance for Improved Nutriton）に本プロ ｜ 
｜ ジェクトの全国展開を提案した。その結果、 2003年4月に本フ。ロジェクトはGAINの支援プロジェクトとして仮認 ｜ 

｜ 可され叫後全国展開に向山計画が進山る。 I 
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。
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図1 18ヵ月間の実証介入試験における

貧血（ヘモク‘口ビ、ン濃度＜ l 20g/L)有病率の変化

血清フェリチン濃度＜12.0μg/Lの対象者の割合（%）

30 
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。
TO TS T12 T18 時間 ｜ 

図2 18ヵ月間の実証介入試験における

血清フエリチン濃度＜ 12.0μg／しの対象者の

割合の変化

2004年1月にGAINの専門家と世界銀行の支援チームから成るGAINのミッションがベトナムを訪問し、ベトナ

ム政府、 ILSICHPと共に、本プロジェクトを全国展開するための具体的な実施計画を議論した。実施計画は、製

造と物流、品質保証、啓発と教育および進捗のモニタリングと評価の4部門から成り、それぞれが5年計画に基づ

いて全国展開を進めることになっている。

①製造と物流

ベトナムの魚醤は200工場以上の製造拠点があるが、大手30社で全国の魚醤需要の70%を供給している。計画

では、 5年間で大手30社の80%を占める普及品を鉄強化し、最終的に全魚醤の80%を鉄強化しようと考えている。

初年度にベトナム北部と中部の大型2工場で導入し、 2年後には北部と中部の7工場ならびに南部の2工場、 3年後

には南部の9工場、 4年後にはさらに10工場追加し、 5年後には大手30工場に拡大していく予定である。
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②品質保証

魚醤がキレート鉄剤で正しく強化され、市場でも正しく販売されなければならない。そのために、工場での品

質保証プログラムばかりでなく、市場の卸売・小売店を含めて、保健省の管轄下で強化魚醤の品質を管理する品

質保証プログラムが展開される。

これら製造・品質保証システムの分野では、これまでベトナムの食品産業では不充分で、あったGMP,HACCP等

の新しい手法を導入し、魚醤産業の品質全体の嵩上げを図りたいと考えている。そのために、 ILSICHP Japanの

派遣でその分野の専門家のボランティアにご協力いただき、マニュアル作り、教育、実践指導にあたっていただ

く計画を立てている。

③啓発と教育

微量栄養素としての鉄が健康にとってどれほど大切か、どのような食品から鉄分を摂取することができるか、

鉄強化された魚醤が鉄の摂取にL功ミに大切かといったことを、ベトナム国民にわかりやすく、かつ広く伝える必

要がある。米国の疾病予防センター（Centerfor Disease Control and Prevention）をはじめ、この分野の世界の専

門家の支援を仰ぎながら、啓発プログラムの開発から普及までの活動を進めてLEく。

④モニタリングと評価

最後にこれらの活動のモニタリングと評価を行うことが重要である。

ベトナムにおける全国展開が計画に沿って進むよう、すべての活動の進捗情報をモニタリングする仕組みを開

発・導入する。と同時に栄養摂取状況を定期的に調査し、本プロジェクトの活動がベトナム国民の鉄欠乏症貧血

の改善にどのように貢献しているのか評価を行う。

このように、ベトナム政府ではILSICHPと共に、これまでの調査・開発研究の成果に基づいて国策としての魚

醤の鉄強化プログラムを進めている。今後も日本から協力できる分野、例えば製造、品質保証に関わるGMPや

HACCP等では、積極的な貢献を続ける。

2. フィリピン

II.SI CHP Japan Newsletter 2004年1月号で、フィリピンのFN阻（Foodand Nutrition Research Institute）と共同

で、米の鉄強化策を研究し始めた乙とを報告した。この研究では強化方法として、米の表面への鉄剤のコーテイ

ングと米粉に鉄剤を練り込むイクストルーデインの2方法を、また、鉄剤としては硫酸第一鉄および超微粉化ピ

ロリン酸第二鉄を試験している。鉄剤は、本試験に先立つ予備試験で、色調、官能試験等で選択され、体吸収性

の研究調査を基に選ばれた。硫酸第一鉄は食品の鉄強化でよく使われる製剤であり、超微粉化ピロリン酸第二鉄

はIlSIJapan栄養強化食品研究部会のメンバーである太陽化学株式会社の、食品強化を目的とした鉄製剤である。

6種類の組み合わせの鉄強化米（6皿g鉄／100g米）をフィリピンの環境で保存し、その経時変化を色調、官能、

鉄残量、微生物等、多岐にわたり分析している。 2004年4月に3ヵ月の保存試験の結果をFN阻と総合評価したと

ころ、今後、鉄強化米として可能性のある3種類を使って、貧血症の人々を対象として実証試験を行なうことを

決定した。実証試験は2004年第3四半期に開始し、 6ヵ月間継続する予定である。この実証試験が鉄強化米の商業

化に発展することを期待している。
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・会報・

I .会員の異動（敬称略）

入 ム一品

入会年月日 社 名 代 表

2004.4.26 カゴメ（掬総合研究所 バイオジェニックス研究部部長

稲熊隆博

評議員の交代

交代年月日 社 名 新 i日

2004.4.12 三菱化学フーズ（鮒 学術調査部長 常勤監査役

阿部貴宏 山口忠重

2004.4.19 シンジエンタシード（掬 代表取締役社長 営業・開発本部長

矢込俊吾 谷川敬次郎

2004.4.26 クノール食品（栂 商品開発研究所部長 取締役商品開発研究所長

和田吉正 伊賀維津雄

2004.5.10 オムロンヘルスケア側 商品事業統括部 商品事業統括部

生体計測事業部 肥満ソリューション課

肥満ソワューショングループ 小川浩司

金家正

2004.5.17 大正製薬（梼 セルフメディケーション事業グループ セルフメディケーション研究開発部門

R&D担当執行役員 取締役

福留潤ー 相原弘和

一一一一一一…一一s，，.，ブ念。
ι 
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会報

Il. ILSI Japanの主な動き（2004年3月～2004年5月）

※特記ない場合の会場はILSIJapan会議室

3月 3日 事務局会議

Vahounyシンポジウム打合せ

3月 4日 バイオテクノロジー研究部会

3月 8日 運営委員会

3月 9日 ILSIグローパル事務局長電話会議

3月10日 食品リスク研究準備委員会

3月11日 ISO/TC34/WG9専門分科会に出席（農林水産消費技術センター）

3月18日 理事会

3月19日 冠講座幹事会

3月24日 編集部会

食品安全研究部会／アレルギ一分科会

3月26日 糖類部会

3月31日 茶類部会

4月 5日 Vahounyシンボジウム企画委員会

4月 6日 食品産業コーデックス対策委員会に出席（食品産業センター）

4月 7日 事務局会議

4月13日 運営委員会

4月14日 食品安全部会／オフフレーパ一分科会

4月15日 国際協力委員会

4月16日 バイオテクノロジー研究部会

4月20日 機能性食品科学戦略会議

4月22日 精類部会

4月23日 編集部会

4月26日 食品安全部会／調査分科会

4月27日 香料調査研究検討会

Vahounyシンポジウム企画委員会

4月29～ 30日 ILSI東南アジア地域支部総会に出席（シンガボール）

5月 7日 本部理事会対応打合せ

5月11日 会計システム打合せ

ILSIグローパル事務局長電話会議

5月17日 Vahounyシンポジウム組繊委員会、企画委員会

5月19日 講演会「食品の安全に関わるリスクについてJ（弘済会館）
5月20日 機能性食品科学戦略会議

栄養部会

ISO/TC34川TG9専門分科会に出席（農林水産消費技術センター）

5月21日 ISO/TC34川 G8専門分科会に出席（農林水産消費技術センター）

5月26日 編集部会

5月31日 食品安全部会／微生物分科会
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m. ILSI力レンダー

栄養部会セミナー

2004年9月2日

場所未定（東京）

塩飽邦憲先生（島根大学医学部） 「アジア人における肥満の評価方法について」

ほか、 1～2名の演者を予定

Vahouny・ILSIJapan難消化性糖質国際シンポジウム
2004年9月27-29日

東京、渋谷区代々木（国立オリンピック記念青少年総合センター）

参加費：一般 40,000円

会員（後援団体会員を含む） 30,000円

IV.発刊のお知Sせ

梨養学レビュー（NutritionReviews日本語版）
第12巻第3号（2004/SPRING)

総説：大豆レクチンとルナシンの抗癌作用の可能性について

水分補給一一21世紀の課題

アテローム性動脈硬化における血管内皮細胞の活性化を調節する食事脂肪酸の作用機構

報告：亜鉛の摂食調節一一ニューロペプチドYの役割

アブラナ科の野菜にみられる癌予防効果は抗酸化剤応答配列（ARE）で説明がつくであろう

食事による癌予防を研究するための消化管腫蕩マウスモデル

HIVの母子感染とビタミンAおよび(J－カロテンの効果

アディポネクチン一一エネルギーホメオスタシスの制御者

鉄とパーキンソン病一一キレート剤は救いとなるか

過体重と肥満状態は短命の予測値に関係している

肥満とメタボリック症候群における人種差の特徴の理解

日本の動向：健康増進法一一背景と狙い

定価： 2,205円（税込）（本体： 2,100円送料： 210円／冊）

出版元（建吊社 τ'EL: 03-3944-2611）に直接ご注文下さい。（会員：毎号配布）
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V. ILSI Japan出版物

ILSIJapan出版物は、ホームページからも購入お申し込みいただけます。

ILSIJapanホームページ（h町：／／鴨川w.ilsijapan.org/ilsijapan.htm) 

ぞう定期刊行物

誌名 内容・特集

食品とライフサイエンス ILSI Japan機関誌

No. 1～No.30 （内容・在庫等については事務局にお問い合わせ下さい）

イルシー ILSI Japan機関誌

No. 31～No. 69 （内容・在庫等についてはホームページをご覧いただくか、事務局にお

問い合わせ下さい）

No. 70 健康科学とそのあるべき姿、キノコが産生する生体機能調節物質、酸乳由

来プペチドの血圧降下作用、消費者と食品の安全性評価、 PASSCLAIM、

ライフサイエンス活動計画（2002年度）、機能性食品の科学をどのように

発展させるか

No. 71 食品の機能表示について、脂溶性ビタミンの生理機能、フラクトオリゴ

糖の生理機能、 2002年コーテεックス食品表示部会報告、 ILSISEA肥満

に関するシンポジウム・ワークショップ、 ILSISEAの科学活動

No. 72 自主管理を中心とした化学物質総合管理、水溶性ビタミンの生理機能、

大豆タンパクのコレステロール低減効果、 OECDにおける子宮肥大試験

バリデーション、リスクアセスメン卜への新たな取組み、遺伝子組換え

食品の安全性評価、予防原則の適用、シンポジウム「身体活動の増進と

ヘルス・プロモーションJ、新しい欧州食品安全機関、 BSE周辺をめぐ

る世界の動向

No. 73 食の安全に今後もねばり強く取り組む、 ILSIJapanの新たな飛躍を期待

して、ミネラルの生理機能（1）ーカルシウムを中心に一、難消化性デキ

ストリンの糖代謝および脂質代謝へ友ぽす影響、欧州連合の機能性食

品評価プロジ、ェク卜： PASSCLAIM、食品の微生物学的リスクアナリシ

ス、定量的リスクアセスメン卜、遺伝子組換え食品に対するヨーロッパ

での動き一酵素業界からの見方一、今Codexでは（VII）、 ILSIJapanシン

ポジウム「食品の抗酸化機能とバイオマーカー」、 ILSINorth America & 

ILSI Europe主催Sugarsand Health Workshopに参加して、第3回FOSIE

全体会議、第1回リスクアナリシス・ワークショップー食の安全のため

のリスクアセスメン卜ー我が国におけるトレーニング・ニーズ、茶葉分

析プロジェクト始動、【資料】韓国における健康機能食品に関する法律

No. 74 リスクコミュニケーションについて、ヘルスクレームの科学的評価に必

要な基礎理論、ニュー卜リゲノミクスへの期待、機能性食品の安全性、

ヒトにおける疫学データの安全性評価への活用、食品アミノ酸の適正

摂取の評価に関する第2回ワークショップ、ワークショップ「世界の茶品

種の成分と世界の茶事情j、ライフサイエンス研究活動計画（2003年度）、

2003年度ILSIグローバル（本部）総会報告、「油指で創る健康Jシンボジ

ウムの聴きどころ

No. 75 ヒューマンサービ‘スと栄養学研究、ミネラルの生理機能（2）ー微量元素一、

ジアシルグリセロールの栄養特性、ニュー卜リゲノミクスの誕生とその

原理および食品への応用、食品ゲノミクス研究センター ILSI Japan 

寄附講座設置に向けて、水の安全性評価一水質基準に基づく水の品質

保証一、水の安全とモニタリング・データの信頼性、微生物組換え体利

会報

発行年月 備考

1981.11.～ 
1992. 3. 

1992. 6～ 
2002. 1. 

2002. 4. 

2002. 7. 

2002.10. 

2003. 1. 

2003. 4. 

2003. 7. 
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用食品の安全性評価実施基準案についてーコーデックス・バイオテクノ

口ジ一応用食品部会で合意された概要の紹介一、 2003年コーデ‘ックス

食品表示部会報告、 ILSIHESIワークショップ「トランスジェニックマ

ウスを用いた短期発がん性試験のリスク評価における有用性J、第4回
「栄養とエイジング」国際会議開催に向けて

No. 76 I食品安全委員会の発足、「キシリ卜ール十2J製品の再石灰化促進効果、ト l2003.10. 
ランスクリプトミクスの有効活用に向けて、食品の安全性評価からリスク

アセスメン卜への進化をたどる、リスクコミュニケーション、カロテノ

イドの食品機能性、「油脂で創る健康Jシンポジウム、食品の血糖応答と
健康を取り巻く最近の動向、 ILSIHESl-JSOT学術年会参加、第4回「栄養

と工イジング」国際会議各セクションの聞きどころ

No. 77 I新年を迎え、 ILSIJapanの発展の方向を探る、大豆ステロールの生理機 12004. 1. 
能、ニュー卜リゲノミクスの国際的動向、サウロポス・アンド口ジナス

（アマメシパ）の安全性問題、第2回PASSCLAIM本会議参加報告、“イ

ルシージャパン寄付講座「機能性食品ゲノミクスj”が開設された、 ILSI

HESIワークショップ「薬剤による再分極遅延の心循環リスク評価（QT間

隔延長）J「トキシコゲノミクスーリスクアセスメン卜における有用性と
課題J

No. 78 I東京大学ILSIJapan寄付講座発足に寄せて、茶カテキンの体脂肪低減 l2004. 4. 
作用、ニュートリゲノミクスを基盤とした健康長寿科学創成の試み、

第4回「栄養とエイジング」国際会議『ヘルスプロモーションの科学J、
東京大学大学院農学生命科学研究科イルシージャパン寄付講座「機

能性食品ゲノミクスj開設記念式典概要報告、 FAO/WHO合同食品規格

計画第25回栄養・特殊用途食品部会会議報告、 ILSIHESIランチョン・

セミナー開催、 2004年度ILSIJapanライフサイエンス研究活動計画、

2004年度ILSIグローパル（本部）総会報告

No. 79 Iさらなる食品の安全性の確保に向けて、食品安全委員会の発足と食品 12004. 7. 
安全のこれから、牛乳由来の骨強化成分「MBPR」の機能、多因子疾患

としてのアレルギー予防の展望一遺伝・環境因子両面からのアプローチ、

ダイオキシン類の耐用摂取量の設定と安全性評価、食品安全研究部会で

の「食品の異臭」に関する取り組み概要、卜リク口口アニソール（TCA)

による食品のカビ臭オフ・フレーパーとその防止策、酸性飲料における

オフ・フレーパ一 ～グアイアコール～、食品リスク研究準備委員会の

活動報告、第4回アジア食品安全・栄養会議報告、「バイオテクノロジー

を用いて開発された栄養食品ーアジアでの取り組み－Jに関するシンポ
ジウムとワークショップ、 Vahouny-ILSIJapan難消化性糖質国際シンボシ

ウム（2004）、食品アミノ酸の適正摂取の評価に関する第3回ワークショ

ッフ

栄養学レビ、ュー Nutrition Reviews日本語版 ｜ ｜建南杜
（第1巻～第9巻までの内容についてはホームページをご覧いただくか、 I1992.10～ 
事務局にお問い合わせ下さい） I 2001. 8. 

第10糊 1号｜肉の摂取と大腸癌一疫学結果の再検証、糖原病におけるミトコンドリ｜ 2001.10. 

ア遺伝子発現一一栄養の影響、植物ステロール類とそれらの誘導体、果

物・野菜類の摂取と心臓発作の危険性、可溶性食物繊維および不溶性食

物繊維を多く含む食事は2型糖尿病患者の血糖統制を改善し、高脂血症

を低減する、食物繊維と大腸癌－→直切な助言はなにか、保健機能食品

制度と問題点

第10巻第2号｜食物繊維と体重管理、鉄と大腸癌のリスクヒ卜における研究、苦昧の l2002. 2. 

科学と複雑さ、勝癌と糖原病、過酸化脂質の臨床的意義

第10巻第3号｜胎児形成不全と葉献謝、食物のエネルギー密度と体重調節、銅のホメオス l2002. 5. 
タシス、アルコール摂取と死亡率、日本の動向：高血圧治療ガイドライン

第10巻第4号｜母体栄養と新生児生存、骨のリモデリングの瞬間一骨に影響を及ぼす栄養 l2002. 8. 
素の介入効果について、野菜、果物の摂取と結腸直腸癌リスクの関係
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一何を信じるべきか、アメリカ心臓病協会の2000年版：食生活指針一

要約レポート、糖尿病のガイドライン

第11巻第1号｜高比重リポタンパク質一一アルコール，工ス卜口ゲン，植物工ストロゲン l2002.10. 
の影響、米国における食品強化の歴史と将来一一公衆衛生の展望、亜鉛お

よぴ鉄欠乏症を撲滅するための栄養強化戦略、 E鉛栄養とHIV感染、 ABC
一一ステロールの吸収と排池の調節にかかわる新しいトランスポータ一、

肥満症の診断と治療

第11糊 2号｜菜食への移行一鉄とE鉛は大丈夫か、遺伝子組換え作物ーヒ卜の栄 12003. 2. 

養改善のための可能性、糖質と満腹、ビタミン812欠乏、 TNF－αおよび

上皮増殖因子一一ビタミン812の新規機能か、脂肪細胞におけるグルコ

コルチコイドは内臓肥満を促進する、新しい動脈硬化性疾患診療ガイド

ライン

第11巻第3号｜減量時の高いタンパク食一安全なのか，そして役に立つのか？ 実験 12003. 5. 

的および疫学的データに関するレビュー、食事による産熱効果と肥満

一一矛盾した結果と方法論的変動について、栄養素の急性欠乏症対潜在

性欠乏症、アルコールの過飲一一重度の高ホモシステイン血症を起こし

た興味深い症例

第11巻第4号｜食物中の葉酸と神経管ーイスラエルで提案された三重介入試験、短鎖 12003. 8. 

フラクトオリゴ糖の免疫刺激と腸管の健康増進特性、メタボリツクシン

ドローム、食事性鉄の吸収調節に対するヘプシジン関与の可能性、パー

キンソン病を悪化させるホモシステインと葉酸欠乏

第12巻第1号｜大豆イソフラボン、可溶性接着分子、プロバイオディクス、抗酸化ビ 12003.11. 

タミンであるビタミンE,Cとアルツハイマー病のリスク、肥満と乳癌

リスクおよび死亡率との関係、体重および身体活動状態の適度の改変

により2型糖尿病易羅患素因保持者の発病の予防あるいは遅延カf可能

である、口腔と全身の健康

第12巻第2号｜機能性食品に含まれるイソフラボンの生理活性、小児期における過体重 l2似 2
は成人の健康に影響を友ぼすか、体重管理における人工甘味料の有

効性、乳糖不耐症、ピロロキノリンキノン（PQQ)

第12巻第3号｜大豆レクチンとルナシンの抗癌作用の可能性について、水分補給一21世 i2004. 5. 
紀の課題、 E鉛の摂食調節ーニュー口ペプチドYの役割、食事による癌
予防を研究するための消化管腫蕩マウスモデル、アディポネクチンー工

ネルギーホメオスタシスの制御者、過体重と肥満状態は短命の予測値に

関係している、健康増進法一背景と狙い

わ栄養・工イジング・運動
誌名等 発行年月 備考

国際会議講演録 栄養とエイジング（第1回「栄養とエイジングJ国際会議講演録） 1993.11. 建吊社

国際会議講演録 晶齢化と栄養（第2回「栄養とエイジングJ国際会議講演録） 1996. 4. 建島社

国際会議講演録 長寿と食生活（第3固「栄養と工イジングj国際会議講演録） 2000. 5. 建南社

栄養学レビ、ュー特別号 ケ口ッグ栄養学シンポジウム「微量栄養素」一現代生活における役割一 1996. 4. 建島社

栄養学レビュー特別号 「運動と栄養J－健康増進と競技力向上のために一 1997. 2. 建吊社

栄養学レビ．ュー特別号 ネスレ栄養学会議「ライフステージと栄養」 1997.10. 建吊社

ワーキング・グループ報告 日本人の栄養 1991. 1. 

ILSI Japan Report Series 食品の抗酸化機能とバイオマーカー 2002. 9. 

ILS旧ーロッパモノグラフシリーズ 栄養のヒト免疫能に及ぼす影響（翻訳） 2002. 7. 

その他 最新栄養学（第5版～第8版） （“Present Knowledge in Nutrition，，邦訳） 建鳥社

そのイ也 世界の食事指針の動向 1997. 4. 建島社

そのイ也 晶齢者とビタミン（講演録翻訳） 2000. 6. 
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会報

わ機能性食晶

誌名等 発行年月 備考

研究部会報告書 日本における機能性食品の現状と課題 1998. 7. 

研究部会報告書 上記英訳“TheStatus quo of Functional Foods and the Subjects to be Discussed” 1998. 6. 

研究部会報告書 機能性食品の健康表示一科学的根拠と制度に関する提言一 1999.12. 

研究部会報告書 上記英訳“HealthClaim on Functional Foods” 2000. 8. 

ILSI Japan Repo吋Series 日本における機能性食品科学 2001. 8. 

ILSI Japan Report Series 上記英訳“FunctionalFood Science in Japan” 2001.11. 

ILSI Japan Report Series 機能性食品科学とヘルスクレーム 2004. 1. 

わ油脂の栄養
誌名等 発行年月 備考

ワーキング・グループ報告 油指の栄養と健康 1991. 9. 

研究部会報告書 パーム油の栄養と健康（「ILSI・イルシー」別冊 I) 1994.12. 

研究部会報告書 魚介類脂質の栄養と健康（「ILSI・イルシ－J別冊II) 1995. 6. 

研究部会報告書 畜産脂質の栄養と健康（「ILSI・イルシ－J別冊IV) 1995.12. 

研究部会報告書 魚の油ーその栄養と健康一 1997. 9. 

ILSIヨーロッパモノダラフシリーズ 油脂の栄養と健康（付：指肪代替食品の開発）（翻訳） 1999.12. 

わバイオテクノロジー
誌名等 発行年月 備考

バイオ食品一社会的受容に向けて
建吊社国際会議講演録

（バイオテクノロジ一応用食品国際シンポジウム講演録）
1994. 4. 

研究部会報告書 バイオ食品の社会的受容の達成を目指して 1995. 6. 

研究部会報告書 遺伝子組換え食品を理解する 1999. 7. 

研究部会報告書 遺伝子組換え食品O&A 1999. 7. 

ILSI Japan Report Series 生きた微生物を含む食品への遺伝子組換え技術の応用を巡って 2001. 4. 

そのイ也 バイオテクノロジーと食品 (IFBC報告書翻訳） 1991.12. 建吊社

そのf也 FAQ/WHOレポート「バイオ食品の安全性J（第1回専門家会議翻訳） 1992. 5. 逮吊社

食品に用いられる生きた遺伝子組換え微生物の安全性評価
そのイ也

（ワークショップのコンセンサス・ガイドライン翻訳）
2000.11 

。糖類

誌名等 発行年月 備考

国際シンポジウム糖質と健康
国際会議講演録

(ILSI Japan20周年記念国際シンポジウム講演録・日本語版）
2003. 12. 

国際会議講演録
Nutrition Reviews -International Symposium on Glycemic Carbohydrate and 

Health (ILSI Japan20周年記念国際シンポジウム講演録・英語版）
2003. 5. 

ワーキング・グループ報告 砂糖と健康 1990. 9. 

ILSI砂積モノグラフシリーズ 糖と栄養・健康一新しい知見の評価（翻訳） 1998. 3. 

ILSI砂糖モノグラフシリーズ 甘昧一生物学的、行動学的、社会的観点（翻訳） 1998. 3. 

ILSI砂糖モノグラフシリーズ う触予防戦略（翻訳） 1998. 3. 

ILSI砂糖モノグラフシリーズ 栄養疫学一可能性と限界（翻訳） 1998. 3目

糖類の栄養・健康上の諸問題
その他

(Am.J.α'in. Nutr., Vol. 62. No. 1 (S), 1995翻訳）
1999. 3. 
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会報

わ安全性
誌名等 発行年月 備考

国際会議講演録 安全性評価国際シンポジウム 1984.11. 

加工食品の保存性と日付表示一加工食品を上手においしく食べる話一
研究委員会報告書

（「ILSI・イルシ－J別冊Ill)
1995. 5. 

ILSIヨーロッパモノゲラ7シリーズ ADI、許容一日摂取量（翻訳） 2002.12. 

そのイ也 ビタミンおよびミネラル類のリスクアセスメン卜（翻訳） 2001. 5. 

食品中のアクリルアミドの健康への影響（調訳）

その他 (2002年6月25～27日 FAO/WHO合同専門家会合報告書 2003. 5. 

Health Implication of Acrylamide in Food翻訳）

てうその他

その他

誌名等

アルコールと健康（翻訳）
．
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巻頭言は本年より新しく本協会の理事に就任された、株式会社三菱化学生命科学研究所関谷剛男氏にご執筆いた

だきます。「ニュートリゲノミクスの食品機能への応用j、「ヘルスクレームの科学的根拠Jの各シリーズも継続し

て掲載するほか、食品安全、 RiskAssessment、Codex表示部会などについて取り上げます。

編集後記

暑い夏がやってまいりました。内閣府食品安全委員会の活動もますます具体化してきたようです。今号では巻頭

言として食品安全委員会の寺田雅昭委員長に委員会の指針を、また一色事務局次長に具体的な活動内容をご執筆

いただきました。

長らく編集委員長として本誌の発行に当たってまいりましたが、次号よりその任をバトンタッチさせていただく

ことになりました。これまで、ご期待に添えない点も多々あったかと存じますが、この10年の聞に本誌の出版を

通してILSIJapanの存在と事業内容を紹介できたと自負しております。食品関連の分野のみならず、健康・栄

養・安全・環境に関わるさまざまな局面で、国内外からますます期待される協会に発展することを期待します。

本誌ともとも皆様方からのご協力をお願いいたします。

(T.H.) 
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