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２１世紀は環境の世紀といわれていますが，自然環境だ

けでなく社会環境にも多くの問題が生じています。輸入

を再開した米国産牛肉から牛海綿状脳症（BSE）の危険

部位である脊柱の混入が見つかり再び輸入禁止となった

ことは記憶に新しい出来事です。日本は食品の供給の大

部分を海外からの輸入に依存しており，多角的貿易交渉

など国際化は頂点に達しています。われわれの身近な生

活環境を自然科学の視点から理解するだけでなく，制度

や組織など社会環境からの視点を加えて理解することが

重要だと考えられます。

今回の特集は，各分野で活躍されている徳島大学の諸

氏に専門分野からとらえ，「環境と日常生活」と題し，

その現状と問題点を提起し，調和のとれた関係を築いて

いくためにいかに対処すべきかを洞察していただきまし

た。

初めに，大学院ヘルスバイオサイエンス部防環境栄養

学分野の太田房雄氏には，「食と安全」と題し，食品安

全を確保する制度や行政について触れた後，BSE 問題

は「安全」としての科学的側面，産地偽装問題などは「安

心」としての心の側面であり，両者の違いを解説してい

ただきました。また，食品添加物につき，ADI（acceptable

daily intake）や基準の簡単な説明に加え，第二次世界

大戦後の食中毒動向を示し食品の安全性を脅かす因子を

分類し，国内で話題となっている病因（ノロウイルス，

O１５７等）の特質を説明していただきました。さらに，

食品の安全性を地球規模で脅かす病原因子（ビブリオ

菌）を徳島県周辺の海岸から分離してその遺伝子学的特

性を調べた結果，海洋を通して世界で流行している株

（VP４７）と同じ病原遺伝子（tlh，tdh trh）を有する菌

株が分離されることを報告し，本菌による周辺海域で取

れる海産物へのリスクを言及していただきました。一方，

BSE や交通事から受ける障害リスクを単純な確立論で

説明し，食の安全には食物連鎖の観点から陸地と海洋を

含む環境の保全が重要であることから関係省庁，自治体

間及び国際間での情報交換が重要である上に，個人個人

においてもその必要性を解説していただきました。最後

に日常生活の中でできる食の安全に対する対処法（手洗

いや消毒法）を具体的な実験により紹介していただきま

した。

次に総合科学部環境化学研究室の山本裕史氏には「水

と健康」と題して，あらゆる生物には水が約６０％以上含

まれることから水の重要さ，続いて水の物理化学的特質

を解説していただきました。次に，徳島市の上水道シス

テムについて取水場（取水口，沈砂池），浄水施設，排

水施設等を紹介いただき，安全で美味しい水とは何かに

ついて問題提起されました。また，徳島県は全国でも最

も下水道普及率の低い県であり，日常生活からの汚水（生

活排水）は十分処理されずに水環境中に排出されている

事実を述べられ，生活排水中に排出された有害汚染物質

について，水棲生物への毒性や環境中での挙動，動静に

ついても報告していただきました。

続いて工学部化学応用工学科の本仲純子女史には「海

洋汚染と生活」と題して，まず進行する海洋汚染の現状，

その原因の分類（国連海洋法条約），特に近年注目され

ている海洋汚染として，都市排水が引き起こす赤潮や青

潮，海洋生物の体内に蓄積される重金属類による海洋汚

染，中でも，船底につく貝類の付着防止に有用な有機ス

ズ化合物の影響，また事故などで流出する重油や有害廃

棄物が海洋の生態系へ及ぼしている実態を写真などで示

していただきました。さらに，世界で登録されている

２，６００万種類を超える化学物質の中でも内分泌攪乱物質

や難分解性の DDT や PCB 等無数の有機塩素化合物が

最終的に流れ込み蓄積していく海洋で生態系が乱れてい

る事実を述べ，生命の源である海洋保全の需要性を訴え

ていただきました。

その後，総合科学部環境化学研究室の関澤 純氏には，

環境ホルモンといわれる外因性内分泌攪乱化学物質のリ

スクアセスメントとして有害性の確認，容量－反応性の

特集 環境と日常生活

【巻頭言】

太 田 房 雄（徳島大学大学院ヘルスバイオサイエンス研究部予防環境栄養学分野）

高 橋 智津子（徳島県医師会生涯教育委員）
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判定，暴露評価及びリスク判定の解説から始まり，最大

無有害用量（NOAEL，no observed adverse effect level

）以下の低用量に暴露されてもヒト及び多くの動物が影

響を受けることに関する世界保健機関（WHO）の国際

的な化学物質安全性評価の専門家グループの報告を踏ま

え，同氏らが厚生労働科学研究で行った研究成果の一部

を解説していただきました。また，ヒトを初め種々の動

物の免疫・神経・生殖器系などに与える影響について暴

露時間，観察時期などの点から低用量のビスフェノール

A に関する２０００年から２００５年までの多数の文献を検討

した結果，（１）神経系が本物質に感受性が高いことが否定

できないこと，（２）体重減少については，米国国家毒性計

画長期毒性試験で示された最小毒作用用量（NOEL，no

observed effect level）以下でも影響が見られるので，５０

mg/kg/日の ADI を見直す必要性があることを示して

いただきました。また，今後も数年間の調査研究の集積

に基づいて試験法，影響及びリスクの評価法を検討した

上で，いくつかの重要な物質について人が曝露される範

囲でのリスク検討の必要性を説いていだきました。

最後に大学院ヘルスバイオサイエンス部視覚病態学の

四宮加容女史には，社会環境の変化によって増加して来

たパソコンや携帯電話，ゲーム機など IT（Information

technology）機器を使うことで起こる IT 眼症について，

まず，その定義，続いてそれから生じる種々のテクノ眼

症や VDT（visual display terminal）の自覚・他覚症状

を示していただきました。その中でも最も多いドライア

イの発症機序，個人の発症素因，検査と治療などを解説

していただき，また，厚生労働省が推奨する２００２年のガ

イドラインを引用しながら，職場環境における VDT 予

防を詳細に説明していただきました。

以上「環境と日常生活」に関するいずれの課題もグロー

バル化し，一つの国では解決できずにわれわれの日常生

活に深く関連しています。健康を損なわず安心して食を

楽しみながら日々を送るためには，食物連鎖を生む地球

上の全環境が食の安全を左右することを理解するととも

に，VDT を含めたこれらの問題に対する対策と予防に

は国と個人のレベルにおける IT を駆使した情報交換が

何より重要であり，日常生活の改善に向けて個人の努力

と地方や政府による対策や規制が国際協力の下に行われ

なければなりません。本特集が一助となれば幸いです。

９０



特集：環境と日常生活

食と安全

太 田 房 雄
徳島大学大学院ヘルスバイオサイエンス研究部栄養医科学講座予防環境栄養学分野

（平成１８年５月１８日受付）

（平成１８年６月１日受理）

はじめに

腸管出血性大腸菌 O１５７騒ぎが小声になった矢先，狂

牛病が持ちあがり、食の安全を脅かす問題は矢継ぎ早に

生じている。これらは決して国際化（グローバリゼーショ

ン）や環境問題と切り離せない。

日本は今や国内での食の需要をカロリーベースで６０％

も海外に依存している１，２）。世界貿易機関（WTO）の第

６回閣僚会議が昨年１２月に３），続いて１８年３月にミニ閣

僚会議が開催され４），多角的貿易交渉（ドーハ・ラウン

ド）として貿易自由化について討議された。昨年１２月に

再開された米国産牛肉の輸入に問題が生じ，平成１８年１

月２０日に再度輸入禁止措置が発表された。（本稿の再校中

１８年７月２７日再輸入されることが正式に決定された）＊正

に食品の国際化問題は，その頂点に達しているかにみえる。

このような状況下で特に現代日本人には，食品の生産

状況を直接体験する場が少くなり，それに代わって「安

全性保証システム」で代行させようと食品衛生法５，６）に

加えて「食品安全基本法」が平成１５年に法制化された７，８）。

食品の安全を管理する監督官庁の中で，食品に起因する

健康危害のリスク評価やリスクの情報交換（コミュニ

ケーション）を行う食品安全委員会９，１０）は厚生労働省と

農林水産省に勧告でき，さらに消費者からの意見聴取体

制もできあがった。

しかしながら，いくら良い制度や組織があっても食の

安全性が充分に保たれるとは限らない。このことは，ご

く最近の食品表示偽証や耐震性検査の詐欺問題から見て

も明らかである。食品安全問題を解決する手段として，

自ら食品の安全性（日々口に入る食品の健康障害因子

等）を充分に理解した上で，日々食品の安全性を考え，

情報を交換しながら食生活を楽しまなければならない。

本総説では，まず，食品の安全を確保する制度の概説

とその行政について触れ，ついで最近に生じた食品の安

全性を脅かす因子について分類，それから生じる健康障

害の動向を国の内外について示す。その後，地球規模で

生じる食品の安全性を脅かす病原因子，中でも国内で話

題となっているものについて，それらの特徴を概説する。

さらに，食の安全性を確率論から説明し，最後に環境中

でも地球の４分の３を占める海洋からとれる食品に絡む

安全性の観点から著者らが最近行った微生物群の一部に

ついての成果を紹介し，その危険性について考察を行う。

１． 食の安全と安心

最近何かにつけて安全とか安心とかいうことが問題に

なっている。耐震性詐欺問題や産地偽装問題，それに

BSE 問題からやかましく言われるようになった。食の

安全については，これを科学的に考える必要がある。安

全とか安全性とかは科学的側面であり，安心，安心性（こ

の用語があるかどうか）とは精神的側面であり，いわゆ

る心の問題であることを理解する必要がある１１，１２）。その

上で，毎日安心して生活するために，安心して食をしな

ければならない。そのために安全な食品を手に入れ，口

に入れるわけである。

まず，食中毒をはじめ食に纏わる危害とは「健康障害

になり得る生物学的，物理・化学学的な要素あるいは状

態」を意味し，危険性（リスク）とは「この危害に晒さ

れる集団（個人）の健康障害の確率と重篤度の推定値」

である。この科学的尺度（リスク評価＝確率）には種々

の仮定が避けられず，これ（危険性）をゼロにはできな

い。一方，産地偽装や賞味期限などは心（安心）の問題

で科学とは別ものである。某産地のキャベツが健康に悪

＊朝日新聞ホームページ（http : //www.asahi.com/home.htn）
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いとか，賞味期限切れだから健康障害が生じる訳でない

からである。食品衛生法では，健康に危害を及ぼす品物

を陳列しても販売してもならないとされている（食品衛

生法第６条）５，６）。

２．食中毒の分類と病因

食中毒の分類として，微生物（細菌性，ウイルス性），

自然毒（動・植物性），また寄生虫など（表１）に分け

られるが，詳細については他書にゆずる１３‐１７）。これらが

病因物質として統計上で使用される。自然毒（動・植物

由来）及び寄生虫による食害についても，紙面の関係で

文献などを参考にされたい。１８‐２１）また，食中毒の原因微

生物として定義されているものは表２のようになってい

る１４，１５）。

かって法定伝染病の中に入れられてあった病原菌のう

ちコレラ，赤痢，チフスが食中毒病因として扱われるよ

うになった。それぞれの菌に関する特徴，中毒症状など

については他の成書やホームページを参照された

い。１５，１６）

３． 食中毒は第二次世界大戦後減少したのか？

わが国の食中毒の統計が昭和２８年から集められるよう

になり，現在に至っている。果たしてこの間に食中毒の
表１．食中毒病因の分類 平成１１年改訂（食品衛生法施行規則別表様式）

分類 病因名 名称など

細菌性食中毒

サルモネラ属 Salmonella Enteritidis

ぶどう球菌 Staphylococcus aureus

ボツリヌス菌 Clostridium botulinum

腸炎ビブリオ Vibrio parahaemolyticus

腸管出血性大腸菌 Enterohaemorrhagic Esherichia coli（O157）

その他の大腸菌 Enteropatogenic Eschericia coli

ウエルシュ菌 Clostridium welchii

セレウス菌 Bacillus cereus

エルシニア・エン
テロコリチカ Yrsinia enterocolitica

カンピロバクター・
ジェジュニ／コリ Campylobacter jejyni/coli

ナグビブリオ Nag Vibrio

コレラ菌 Vibrio cholerae

赤痢菌 Shigella dysenteriae など

チフス菌 Salmonella Typhi

パラチフス A 菌 Salomonella Paratyhi

その他の細菌 Aeromonas sobria, Aeromonas hydrohpila,
Pleisiomonas shigeroides, Listeria
monocytogenes, Vibrio fluviaris

ウイルス性食中毒

小形球状ウイルス
（ノロウイルス） Norovirus

その他のウイルス A 型，E 型肝炎

自然毒

化学物質 メタノール，ヒスタミン，ヒ素，鉛，
カドミウム，アンチモンなど，有機水
銀，パラチオンなどの農薬

植物性自然毒 麦角成分，馬鈴薯芽成分，毒キノコ

PSP フグ毒，シガテラ毒，麻痺性貝（PSP），
下痢性貝毒（DSP），神経性貝毒など

原虫類など その他
（寄生虫，真菌）

クリプトスポリジウム，サイクロスポラ，
アニサキスなど

その他 不明

表２．食中毒に関する食品衛生法施行規則の改正新旧比較

新 旧

病因物質の種別

サルモネラ属菌 サルモネラ菌属

ぶどう球菌 ぶどう球菌

ボツリヌス菌 ボツリヌス菌

腸炎ビブリオ 腸炎ビブリオ

腸管出血性大腸菌 腸管出血性大腸菌

その他の病原大腸菌 その他の病原大腸菌

ウエルシュ菌 ウエルシュ菌

セレウス菌 セレウス菌

エルシニア・エンテロコリチカ エルシニア・エンテロコリチカ

カンピロバクタージェジュニー／
コリ

カンピロバクタージェジュニー／
コリ

ナグビブリオ ナグビブリオ

コレラ菌 その他の細菌

赤痢菌 小形球状ウイルス

チフス菌 その他のウイルス

パラチフス A 菌 メタノール

その他の細菌 化学物質

小形球状ウイルス 植物性自然毒

その他のウイルス 動物性自然毒

化学物質 その他

植物性自然毒 不明

動物性自然毒

その他

不明
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発生件数などは減少したであろうか。表３に平成１６年ま

での事件数と患者数，死者数の概略を示す。また，表４

には平成１６年の病因別患者・死者数を示す

これらの表から分かるように，日本で最初の食中毒統

計によると，情報が十分でなかったことを考慮しても，

全国で食中毒（伝染病を含む）として報告された患者総

数は２万３８６０人。死者数は２１２人だった。その後，患者

数の最大が約６万人余り（１９５５年），死者数が５５４人（同

年）。以降は減少しながら，９０年代に入っても，患者数

が年間３万～４万人前後，死者数はほぼ１けたを記録し

た（表４）。つまり食中毒での死者数は減ったが，患者

数は減少しなかったともいえる。また，昭和５６年以降の

動向については，厚生労働省からの統計（ホームページ）

を参照されたい２２）。

４． 食品の安全を確保する制度と行政機構

国や地方自治体が組織的に図１のような機構で平成１５

年度まで国の内外から国民が消費する食品の安全確保に

努力をしてきた２２）。その後，BSE，産地偽装問題など食

品の安全が脅かされるかも知れないという国民の不安を

受けて，厚生労働省及び農林水産省が制度の機構改革を

行い，次々と新たな法制化または既存の関連法規を追加

・修正した。中でも食品安全基本法７）がその中心となっ

ている。これに伴って食品安全委員会８）が内閣府に設置

され，国民との間で情報の交換に努力している（図２）。

５． 主な食中毒の病原微生物

国民の食事が西洋化したのに伴って国内で発生する食

中毒の病原微生物にも変化が生じている２３）。主な微生物

としては，ノロウイルス，サルモネラ，腸炎ビブリオ等

がある。以下これらを含む日常的な食中毒微生物の特徴

表３ 食中毒の事件数，患者数及び死者数の年次推移

年 事件数 患者数 死者数

昭和２８年
昭和３０年
平成元年
平成１０年
平成１６年

１，４８８
３，２７７

９２７
３，０１０
１，６６６

２３，８６０
６３，７４５
３６，４７９
４６，１７９
２８，１７５

２１２
５５４
１０
９
５

（国民衛生の動向，１９９０年～２００５年版（厚生統計協会出版及び厚生
労働省のホームページから作成）

表４ 食中毒の病因別・患者数・死者数（平成１６年度）

病因物質 患者数 死者数

細菌
ウイルス
化学毒
自然毒
その他

１３，０７８
１２，５３７

２９９
４３３

８

２
０
０
３
０

（厚生労働省のホームページから作成） 図１ 食品保健行政の概要
（財）厚生統計協会国民衛生の動向 ２００５年度より

図２ 食品安全に係わる省庁とリスク管理の関係
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（性質，症状など）を記載する。詳細はそれぞれに関す

る立派な総説や下記ホームページを参照されたい。

� ノロウイルス２４‐２６）

２７～３８nm の球状 RNA ウイルスである。潜伏期が

２～７０時間で嘔気，嘔吐及び水様性下痢を生じる。予

後は良好である。半数に発熱がある。感染後には免疫

が得られるが，持続は数ヵ月である。海外では死亡例

も報告されている。

近年特に発症例が増えている。１１月から３月に多発

する。カキが原因食であることが多い。その他の貝も

原因食となる。最近下水や海水に本ウイルスが検出さ

れ，伝搬の一様式と考えられている２６）。

� サルモネラ２７‐２９）

グラム陰性の桿菌である。わが国で発生が最も多い

食中毒の原因である。自然界に広く分布している。感

染は通常人及び動物の糞便汚染によるが，食品は常に

環境から汚染される危険性がある。原因食は鶏肉や卵

およびそれらの加工品である。６～４８時間で悪心，嘔

吐，腹痛，下痢，発熱を伴う。小児では重篤になるこ

とあり。中でもサルモネラ・エンテリディスは１５～２０

個の細胞数で発症する。

低温保存で効果的に増殖が抑制される。１万個に数

個くらい卵内に本菌が検出されるので，生卵は常に低

温に保存，早めに食する。

� 腸炎ビブリオ３０‐３２）

本菌はグラム陰性の無芽胞桿菌である。魚介類を介

する感染型食中毒を起こす。特に６～９月に発生し，

血清型が O３：K６が圧倒的に多い。２～５％食塩存在

下によく発育する。真水では増殖できず，死滅する。

発育はサルモネラの２倍速度である。東南アジアから

の輸入魚介類で冬期でも発症する。４～９６時間の潜伏

期の後，激しい下痢と腹痛を主症状とする。水様便で

血便となることもある。発熱，嘔吐がよく見られる。

感染菌量は１０５～６以上と考られている。熱に弱い。

� ブドウ球菌３３‐３５）

グラム陽性球菌である。黄色ブドウ球菌による食中

毒発生は，あまり多くない。しかし，食品取り扱い上

で極めて重要な食中毒菌である。医療現場では MRSA

が問題となっている。食品中で増殖する際にエンテロ

トキシン（タンパク毒素）を産生し，この毒素の作用

により中毒が起こる。発育温度は６～４６℃といわれ

１０％の食塩中でも発育できる。食品取り扱い者の手指

から汚染され，広範囲な食品（にぎりめし，いなりず

し，巻きずし，その他の穀類，加工品，弁当，調理パ

ンなど）の複合食品が原因食となる。潜伏期間は食後

１～６時間と短く，主症状は吐気，嘔吐，腹痛，下痢

である。発熱は認められず，予後は良好である。食品

中で，１０５～１０６／g 以上の菌量に増加することが必要で

ある。また，本エンテロトキシンは１００℃３０分加熱で

も失活しない。

� 腸管出血性大腸菌（O１５７）３７‐３８）

グラム陰性桿菌である。下痢原性大腸菌の中に腸管

出血性大腸菌という一群の菌があり，これがいわゆる

O１５７である。「感染症の予防および感染症の患者に対

する医療に関する法律（旧伝染病予防法）」では３類

感染症に位置づけられている。中でも血清型が O１５７：

H７は国際的にももっとも重要な食品媒介病原菌であ

る。

本菌は人や動物の腸管内に生息する通常の非病原大

腸菌と区別しにくい。血清型 O１５７は赤痢菌が産生す

る毒素と類似したベロ毒素を産生する。牛，シカを中

心として保菌されている。国内で１９９６年に９，４５１名（死

者１２名）の有症者が報告された後も毎年２，０００～３，０００

名の散発例が報告されている。原因食として，サラダ

などが多い。欧米ではビーフバーガー，ローストビー

フが多い。

高齢者と子供では注意が必要で，１０個以下の少量菌

でも感染すると言われ，１２～６０時間の潜伏期のあと激

しい腹痛と新鮮血をともなう水様下痢が起こる。嘔吐

は希で，幼児，高齢者では溶血性尿毒症症候群あるい

は血栓性血小板減少症に発展すると，致命率が１０％に

達する。本菌は，－２０℃でも９ヵ月生存が報告されて

いる。特にと殺時の衛生的取り扱いによる食肉，内臓

肉の腸管内容物からの汚染防止が大切である。

� その他の食中毒病原微生物１４）

赤痢，コレラ，腸チフスがある。

６． 食の安全についての科学的考察

前述のように省庁あげて食品の安全確保に改革を実施

しているにもかかわらず，食の安全に対する国民の不安

はなお根強い。その理由としてあげられるのが，食の安

全に関する国民の間にある２つの要因である。一つは食

の安全は科学的側面であり，一方，産地偽装問題等は精

神的側面に属する。不幸にして後者に関連する事件が矢

継ぎ早に生じたため，また，これらの諸問題に対する国
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及び地方自治体の対応が遅れたために，国民がこの２つ

の側面を同じ次元で理解し，両者を混同したことが大き

な要因であろう。わが国ではこれらの問題を専門とする

科学者からの情報発信と意見の提供における遅れも問題

と考えられる。

前述のように科学的側面で取り扱う食の安全は確率の

問題である。一般的な数式として表すならば（最大の危

険性を１として），危険性（確率）は１－Pn となる。安

全性から見れば，１－（１－Pn）n と考えることもできる。

ここでいう確率とは極端な例は食の危害により死亡する

場合で，それは P＝致死率となる。

２００３年のアメリカ合衆国での中毒死亡数（食中毒を含

む）は１３，９００人とされ，その年の総人口が２９０，８０９，７７７

とされているので，その死亡確率は０．０００４７７９となる。

つまり通常の食中毒では，この前述のリスクの尺度（P）

（確率）が下記の式となる。

危険性＝（死亡）確率＝０．０００α％×f である。ここで，

α は致死率，f は菌の毒力，感染菌量，感染の機会，

暴露の程度など多くの仮定から算出される値。日本に

おける平成１６年度を例にとると，食中毒で死亡した数

は５名２４），その年の総人口が１２７，６８７，０００と報告され

ている（国民衛生の動向 第２編 衛生の主要指標

３３頁）ので，同様に計算すると，食中毒で死亡する確

率は０．００００００３となり遙かにアメリカ合衆国より小さ

いことになる。アメリカにおける食中毒または細菌感

染について計算すると，表５のようになる。

もう少し分かり安く日常茶飯事の事件を例にとって説

明すると，例えば，日本で１年間に約１万人が交通事故

で，またがんで約３１万人（平１６年）が死亡している。複

雑な科学的仮定を全て省略して単純計算をすると（総人

口＝１億２千万で割る），死亡の率（確率）はそれぞれ

０．００００８３および０．００２６となる。交通事故に遭遇する頻度

は，月，日，時間帯，居場所，がんで死亡する原因に暴

露する条件は，食習慣，地域また個人により異なるので，

それらの条件が個々さらに細かい P 値となり，それを

総合的に f とすれば，個人が一生の間に交通事故あるい

はがんで死亡する確率は，０．００００８３×f，または０．００２６

×f となり，個人的に心配するよりはるかに小さい値と

なる。同様に，いわゆる BSE で死亡する確率を考える

と，死亡確率＝１００％（致死率）として，世界でこれま

でに本疾患で死亡した数は未発表があるとして５０名以下

であり，世界の人口（６５億人）を考えると，その確率は

０．００００００８以下となる。その他の仮定を考慮に入れると，

日本人一人が BSE で死亡することはないということに

なる。もっとおおざっぱに考えても，日本で BSE 発症

牛は２７頭，米国で２頭である（平成１８年７月１７日 OIE

発表）。同様に考えると和牛を食べると危険性が高いと

も言えるのである。BSE に関するリスクについては，

現在食品安全委員会委員で BSE 問題を担当する吉川義

弘東京大学教授の解説１２）があるのでそれらを参照された

い。前述の複雑な f 値の算出の仕方には，推論式，計算

用ソフトなどがあるので，それらを参照されたい３９，４０）。

７． 食物連鎖から学ぶ食の安全に向けて

食品の流通が国際化する中で，食品の製造過程の顔が

消費者に見えない今日の情況にあっては，食品の生産が

行われる地球環境が最も大切となる。その理由は，われ

われ人間の口に入る栄養の根源は，太陽，水，空気など

を含む地球環境に影響されるからである（図３）。中で

も水及びその貯留地である海洋の汚染と深く関わること

は容易に理解されよう。すなわち，生物がその寿命を終

えてあるいは，他の理由で死滅した死体は微生物などを

介して分子の形にされ，水，河川，海洋を通して植物（光

合成微生物を含む）により吸収され，その後の食物連鎖

の各段階を経て消費者に渡される。万一，この初期過程

の段階でわれわれの健康を損なう物質が微生物，海洋動

植物の体内に取り込まれると，特に難溶性の物質は，次々

と生物濃縮という過程を経て，その含有量が高くなる。

その濃縮程度は１０～１０，０００倍と言われる。たとえ水，河

川や海洋中の濃度が低いとしても，消費する食品が危害

を与える濃度に達することがある。イタイイタイ病は正

にこの食物連鎖による健康傷害である。また，これらの

水系環境から生じる微生物による危害については，カキ

によるノロウイルス感染２４），腸炎ビブリオ，その他毒貝

など３１，４１）が知られている（表１）。

水から生じる病原微生物の安全性などについては，最

表５ 食中毒（交通事故）発生と確率

患者（事故）数 死者数 致死率

O１５７（米国）
リステリア（米国）
交通事故（日本）

６２，４５８
２，４９３

１，１６３，５０４

５２
４９９

６８７１

０．０００８３
０．２０００
０．００５９

（米国：１９９８年，日本：２００５年）（一部松田友義の園芸情報ビジネ
ス論－ネットビジネス論 ２００３から引用）
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近の金子光美氏らの論文を参照されたい２６，４２）。

８． 河川と海洋汚染からの微生物による脅威

食品を介する微生物による危害に関しては，日本が海

に囲まれ海産物を生あるいはそれに近い状態で摂取する

食文化のため，腸炎ビブリオ（Vibrio parahaemolyticus）

に起因する食中毒が圧倒的に多く食中毒の中では平成１１

年まで第１・２位を占めていた。この菌は世界的に河川

や海洋を介する食中毒菌の一つであり，日本人によりは

じめて国内で発見された菌でもあり３２），世界を眺めても

今なお発展途上国で発生頻度が高い。著者らは２００３年６

月から２００４年５月にかけて徳島県沿岸の海水及び海泥よ

り試料を採取し，本菌を分離・同定し，その中にいる腸

炎ビブリオの季節的変動と総数及び毒素遺伝子を有する

菌株を疫学・遺伝子学的に調べ，世界的流行株 VP４７株

と血清型及び病原遺伝子（tlh，tdh，trh）の保有情況を

比較した。さらに，これらの病原ビブリオ株の遺伝子型

を RAPD（Rapid amplified polymorphic DNA）法とリ

ボタイピング法で調べた（図４）。その結果，６０００株の

うち１８株が tlh , tdh，trh 遺伝子を有し，しかも世界的流

行株として知られる VP４７株と同じ血清型 O３：K６であ

ることを確認した。また，これらの病原分離株の大多数

は RAPD 型およびリボタイプで数種類に分類されるこ

と，本菌は春から秋季に多く分離され，冬季には少なく

なることも判明した４３）。

四国・九州の太平洋沿岸以南の地域の汽水域にはシシ

マキガイを含む多くのアマオブネガイ科腹足類が生息し

ていると報告されていることから，TDH 産生菌のレザ

バーになっている可能性が指摘されている４４）ことと合わ

せて考えると，徳島県沿岸においても，病原遺伝子を有

するVibrio parahaemolyticus が存在しており，海水温が２０℃

以上になる夏季に沿岸海域から漁獲される海産物は常に

これによって汚染される機会があり，本菌による食中毒

の危険性があると考えられる。

９． 個人でできる食中毒対策

前述のように食品の生育から消費までの姿が目に見え

ない今日にあって，食の安全を自ら守ることが益々重要

になっている。われわれのデーターを食に関する安全（リ

スク）という式に当てはめると，腸炎ビブリオで病原遺

伝子を保有する菌株が６，０００株のうち１８株であり，１８／

６０００＝０．００３となる。これに特定の個人が摂取するまで

の間に種々の要因（ある特定の食品への付着率，生存率，

菌数，暴露時間など）の値 f があり，それらが混じり合っ

て，最後にその都度 P 値となる。それを１から差し引

いた値が安全値となる。筆者の知るところでは本菌によ

る罹患率と死亡率は厚生省資料（感染症動向，文献２３）

から分かるとしても，特定食品の中または表面上での生

存率（温度など）が不明であるために，実際にあたって

図３ 物質循環からみた食物連鎖
（http : //www２e.biglobe.ne.jp／～shinzo/shiryou/seitaikei/seitaikei.html）

図４ Random amplified polymorphic DNA pattern of V. para-
haemolyticus strains isolated from sewater and sediments collected
at costal area of Kii Channel, Tokusima（Modified from Z. H. Mah-
mud et al, Microbiol. Res. 2006）. Symbols : M, DNA ladder ; Mhd,
Ramda DNA digested with HInd III ; 1 to 18, isolates ; 19, VP47 ref-
erence strain（Chowdhury et al., 2000）
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は多くの条件（仮定）設定の上で，罹患率や死亡率の値

を入れることになる。平成１６年度の本菌による罹患率を

考えると，１億２千万の人口に対して本菌による患者数

が２，７７３名であるから，f の値は０．０００２３１以下となり，

前述式に入れると，P が０．００００００２３１以下ということに

なる。これは１０万人のうち１人以下が罹患するというこ

とになる。徳島県の人口が８０万として，約９名以下の人

数が平均１年に罹患する計算となる。本菌が真水では生

存できない点や最適温度が２０℃である点，また加熱に弱

い点，個人が生の海産物を１年の間に摂取する頻度など

を考慮すると，さらに実際の値は小さくなるであろう。

また，死亡という数値を考えると，平成１６年度本菌の感

染で死亡した者は０名であるから，f を左右する P の値

が０ということは，Pn が０となるので，まず死亡する

ことはないというのが科学的思考ということになる。全

体的には日本の食文化で海産物を生のまま食べる習慣が

あるので，本菌による患者が毎年発生していると考えら

れる。対策としては，生水で洗浄する，加熱を加える，１０℃

以下にして増殖させないなどが簡単な方法である。

一般に微生物による食中毒の予防として最近考えられ

るのはハードル理論である４５‐４７）。これは前述のリスクを

ゼロにすることは不可能に近いので，食品が生産されて

消費者の口に届くまでの間に生じる汚染，増殖などの菌

数を少なくするためには，その間異なる方法を複数設置

することで，それぞれの段階でリスクを小さくするとい

う論法である。

微生物感染による食の安全から身を守る基本的考え

は，１）つけない，２）増やさない，３）殺すの３つで

ある。そのうちの一つで消毒について筆者が簡単な実験

を行った（図５）。比較的栄養の良い培地として知られ

る血液寒天培地に筆者自身の指を刻印し，その後室温に

て培養した結果生じた集落数を示す。

この結果を見ても，水道水による手洗いで集落数が減

少し，また市販のうがい薬に指を３０秒つけてその後自然

乾燥するだけで集落数はゼロに近い。従って，これらの

異なる方法を組み合わせることが，微生物による食中毒

の予防には大切であると考えられる。

最後に，図２に示したように各消費者を含めた食の安

全確保にかかわる関係者一同の間で絶えず情報の交換

（リスクコミュニケーション）が大切なことは言うまで

もない。

おわりに

食の安全が今日ほど脅かされている時代は少ない。こ

の原因は，食材の生育から消費者による最終消費の過程

が全く目に見えなくなったことが主因とは言え，食の安

全には科学的側面（安全）と心の側面（安心）があり，

両者を混同してとらえていることも原因である。食の安

全は科学的には１－（１－Pn）n で表される確率であ

り，１００％安全ということはないに等しい。このような

状況下でできるだけこの確率を１に近づけるためには，

環境要因を小さくすることが大切である。中でも，水と

くに海洋における微生物の挙動がある。徳島周辺の海域

で腸炎ビブリオを分離してその一般性状と病原遺伝子を

検索したところ，報告された世界的流行株と同じ血清型

と病原遺伝子型を保有する株が認められたことから，徳

島県沿岸で採取される海産物についても本菌による食中

毒の危険性がないとは言えない。

食の安全を個人的レベルで守るためには，基本的な手

洗い，加熱，消毒が大切といえる。中でも，手洗いや消

毒を組み合わせることにより手指を介して起こる微生物

による食の脅威が軽減されることを示し，リスクコミュ

ニケーションの重要をも指摘した。
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図５ 手洗いと消毒効果 血液寒天培地に筆者の右手を押しつけ
て２４時間室温に放置した。１，５本の指を示す。左より親指，人差
し指，中指，薬指，小指；２，手洗い前；３，犬の散歩直後；４，対
照（無処理）；５，３０秒水道水にて手洗い後；６，イソジンガーグ
ル（使用方法に従って希釈）につけたまま乾燥後。２と３では多
数の集落が見られる。５では水道水により手洗いだけで集落数が
かなり減少している。６ではイソジンガーグルにより消毒され，
集落数が全く見られない。
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Foods and their safety

Fusao Ota

Department of Preventive Environment and Nutrition, Institute of Health Biosciences, The University of Tokushima Graduate

School, Tokushima, Japan

SUMMARY

Nowadays we have been feeling much more fear for food safety than ever. This is mainly due

to the fact that these days we can not see any stage of food processes from their growth till they

are consumed. Food safety seems to bear two aspects, one is a scientific implication and the other

mental implication. People have understood altogether mixing up these two different aspects.

Scientifically food safety must be understood and represented as “probability”（risk）and

accordingly foods shall never be 100% safe. Nevertheless under this condition to get the probabil-

ity（risk）to nearly 0 one must minimize hazard factors arising from their environments. Among

the factors paramount important is the bacterial one coming from sea water. Between 2003 to

2004 the author and his colleges have collected samples of sea water and sea sediment from

different seashores along the Kii Channel in Tokushima Prefecture and conducted an epidemiologi-

cal study on Vibrio paraheamolyticus for their seasonal variation, serological types and pathogenic

genes responsible for food poisoning. They have detected strains of V. parahaemolyticus carrying

the pathogenic genes and the same serotype O3 : K6 of a pandemic strain VP 47 known worldwide,

suggesting that sea foods to be collected from the Channel bear a risk to cause food poisoning by V.

parahaemolyticus.

In order to secure food safety, basic and general measures such as hand washing, heating and

/or disinfection are most important before specific measures to be taken. The most effective way

is to combine any of these measures. This was demonstrated in a simple and primitive experi-

ment with blood agar plates imprinted with fingers before and after washing the hands under tap

water and/ or disinfection with an iodine solution. Risk communication is also discussed in

association with food safety measures.

Key words : food safety, food born bacteria, norovirus, BSE, hazard, risk, environmental factors,

food chain
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特集：環境と日常生活

水と健康 －身のまわりの水について－

山 本 裕 史
徳島大学総合科学部自然システム学科物質科学講座

（平成１８年５月２５日受付）

（平成１８年５月３０日受理）

水はあらゆる生命体にとって必要不可欠なものだが，

普段われわれが飲んだり，使用したりする水はどこから

来て，どのように作られているのか，使用後の水はどの

ように処理されて環境中に排出されているのかについて

われわれは十分に知らないことが多い。まず，おいしい

水，きれいな水とは一体何なのか説明するとともに，日

本における浄水処理・上水道システムについて概説する。

徳島県は全国で最も下水道普及率が低く，下水道普及地

域は徳島市中心部等の一部に限られる。また，浄化槽の

整備も十分とはいえない。そのため，われわれが使用し

た汚水は十分な処理をされずに水環境中に排出される可

能性も高い。徳島市周辺や鳴門市，阿南市の中小河川で

は深刻な水質汚濁がみられ，徳島県による旧吉野川流域

下水道の整備や，徳島市など各市町村による合併浄化槽

整備補助金制度は継続中である。さらに，われわれの生

活の中で用いられている化学物質のうち，どのような物

質が環境中に排出されて水生態系に影響を与えている可

能性があるのかについても概説する。

はじめに

水は人類をはじめあらゆる生命体にとって必要不可欠

であることが広く知られている。ところが，水という分

子の特異的な化学的性質や生命体における役割，普段わ

れわれが使用したりする水はどこから来て，どのように

作られているのか，使用後の水はどのように処理されて

環境中に排出されているのかについてわれわれは知らな

いことが多い。ここでは，「水と健康 －身のまわりの

水について－」と題して，身のまわりの水に関する基礎

知識について述べる。

１．水と生命

人間の体の６０から７０％は水分であることが知られてい

る。この値は微生物や水棲生物ではさらに高く，８０％か

ら９０％を超えるものもある。そして，人間は水を摂取し

ないと１週間と生きていくことができないことが知られ

ている。このように，水は人類をはじめとしてさまざま

な生物にとって必要不可欠なものである１）。

このかけがえのない水という分子について少し化学の

目で考えてみると，酸素原子１つの両側に水素原子が１

つずつ（計２つ）で，化学式は H２O で表す単純なもの

であることは少しでも化学を学習した人ならばわかる。

また，この分子の構造を見てみると，図１（a）に示すよう

に一直線上ではなく，角度が１０４．５度とやや折れ曲がっ

た状態になっていることは，よく知られている２）。この

ため酸素が負に，水素が正に弱く帯電しており電気的な

偏りがみられる，つまり「極性」を持つ。これは同様に

炭素原子１つとその両側に酸素原子が１つずつ（計２

つ）の二酸化炭素（分子式 CO２）の結合が直線的で，電

気的な偏りがなく無極性であることと対照的である。こ

のように極性を持つ水分子の酸素と隣の水分子の水素と

は「水素結合」によって弱く結合しているために，元素

の周期律表で同じ族にあって酸素とその化学的性質が似

ている硫黄やセレンなどの二水素化物と比べて分子間の

結びつきが非常に強く，その沸点ははるかに高くなって

いる（図１b）。水の沸点は１気圧で１００℃であり，常温

では液体として存在する。このために，先に述べた極性

を有することと合わせて，水は人間をはじめとした生命

体の維持に不可欠な糖や塩類，アミノ酸等を多く溶かす

ことのできる優れた溶媒であるといえる２）。

通常，人がその生命を維持し，健康に生活を行うのに

必要な水の量は１日２．５リットルとされる１）。その一方
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で日本での一人一日あたりの水消費量は約３２０リットル，

生活用水使用量では全体で年間１４２億�３にも上る（図

２）３）。この３２０リットルと２．５リットルに比べてかなり

多いのは，われわれの日常生活の中で飲料用以外にも風

呂水やトイレ，洗濯などに大量に利用されている４）から

である（表１）。

このように，日本人をはじめ人間は大量の水を使用し

ているが，地球全体を考えると利用可能な水は十分であ

るとはいえない。表２に示すように全地球に存在する水

の量は約１兆７千億�だが，そのうち海水が９７．５％であ

り，淡水は残りの２．５％に過ぎない。また，その淡水も

氷河もしくは極地の氷雪の形で存在するものが７割足ら

ず，地下水や土壌中水分が３割強であり，湖沼や河川中

の水は淡水の０．３％程度しかなく，全体で利用可能なの

は０．５％程度とされている５）。それに対して，降水量に

着目すると，全世界での年間平均降水量は９００ミリ，日

本ではその２倍の１７００ミリである３）。しかしながら，そ

の水は河川勾配が大きいことから源流から河口まで非常

に速く流れ着いてしまう。このことから首都圏や近畿圏

など都市部を中心に渇水が数年おきに起こり，徳島県関

係でも昨年の那賀川流域や吉野川源流の早明浦ダム（主

に香川県下に影響）などで深刻な渇水が見られた。この

ような背景から，現在も水資源の開発のために多くのダ

ムの建設が計画中である３）。

２．上水道とおいしい水

日本での一般的な浄水場のしくみを図３に示す。河川

や貯水池から取水後，固形物を凝集・沈殿して除去後，

砂ろ過し，次亜塩素酸等を用いて消毒し，各戸に供給さ

れるというのが一般的な上水道システムである６）。わが

国では近代以降の上水道や浄水処理の充実は，水系伝染

病の実質的な撲滅というヒトの健康リスクを改善してき

た。その一方で，主に水量が非常に多く汚染度の低い吉

野川を水源とする徳島県ではそれほどではないものの，

首都圏や近畿圏を中心に最近では水道の水がまずい，あ

るいは塩素など消毒処理によって変異原性を持つ副生成

物が発生する，十分に微量な汚染化学物質が除去されて

いるかという不安などの種々の問題が指摘されてきてい

る。実際，水道水の安全性や味への不安から，その価格

が２０００倍以上もあるミネラルウォーターの販売も欧米ほ

どではないものの順調に伸びてきている。

図１ 水分子の化学的性質の特異性：（a）化学構造，（b）沸点

図２．日本での一人一日あたり水使用量３）

表１．日本での生活用水使用用途４）

用 途 比 率

風 呂
ト イ レ
炊 事
洗 濯
洗面その他

２６％
２４％
２２％
２０％
８％

表２．地球上の水量とその内訳５）

合計 １００％ １兆７１５０億�

海水 ９７．５％ １兆３６５０億�

淡水
氷河・氷雪
地下水・土壌中水分
河川・湖沼

２．５％
うち６８．９％
うち３０．８％
うち０．３％

３５００億�

図３．浄水場のしくみ６）

(a) (b)
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一方，きれいで安全な水に対しておいしい水とはいっ

たいどんなものであろうか。「きれいな水」とは，文字

通り無機物や有機物，病原菌やウイルスが含まれない純

粋な H２O のことである。最近では水道水をさらに RO（逆

浸透）などの膜や活性炭，イオン交換樹脂などで処理す

ることによって簡単に得ることができる。家庭用浄水器

の簡易なものも，これらを使用している。それに対して，

「おいしい水」とはあくまでもその人の主観に基づいて

「おいしい」と感じる水のことである。少し前のことに

なるが，１９８５年に日本では当時の厚生省のもとでおいし

い水研究会が発足し，この研究会の答申を元に１９９２年に

「快適水質項目目標値」が定められている（表３）７，８）。

これを簡単にまとめると，ある程度はカルシウムを中心

としたミネラル（硬度）と炭酸があり，有機物，臭気，

残留塩素が少なく，温度が低いものが一般的に「おいし

い」と感じることが多いようである。いずれにせよ，「お

いしい」かどうかは，その容器や健康状態など飲む人の

感覚に大きく作用される８）。

３．下水道と徳島の水環境

徳島県は不名誉なことにここ数年間，全国の都道府県

の中で下水道の人口普及率が最も低いことが知られてい

る。平成１７年３月現在で全国平均の６９．１％に対して，徳

島県の下水道人口普及率は１１．４％と非常に低い（表４）９）。

全国でも普及率の低い徳島，和歌山，高知の各県などは

ともに山間部を中心に全国的にも雨量が多く，吉野川や

那賀川，紀ノ川などに代表される流量の多い河川もあっ

て洪水対策はなされてきたが，汚染物質が十分に希釈さ

れるために水質汚濁が顕在化することが少なかったこと

から下水道普及が立ち遅れてきた。さらに，都市部以外

での下水道の整備はそのコストから適当とはいえないこ

とから，それに代わって農村部を中心に浄化槽の整備が

進んできた。平成１３年以降，し尿のみを処理する単独処

理浄化槽の新設は禁止され，その他の家庭雑排水も一緒

に処理する合併浄化槽の設置が推進され，汚濁負荷の削

減対策が進められてきた１０）。しかしながら，合併浄化槽

はその処理量が単独処理浄化槽に比べて多くなることか

ら各戸での設置には費用の負担感が強く，各市町村によ

る補助制度があるにもかかわらずその整備が伸び悩んで

いる。平成１７年３月現在，浄化槽普及率は全国で９％１０），

徳島県では２１％程度に過ぎない１１）。

下水処理場と合併浄化槽のしくみ（図４）は基本的に

同じで，固形物の除去，好気性微生物群を用いた活性汚

泥処理，さらには主に塩素による消毒処理が組み合され

たものである（窒素やリンなど栄養塩の除去のために嫌

気性微生物群を用いた処理を活性汚泥処理と組み合わせ

ることも多い）６）。ただ，徳島市の場合，北部浄化セン

ターでは標準活性汚泥法を採用しているが，中央浄化セ

ンターでは日本でも比較的珍しい，日本最大規模の回転

円盤接触槽を用いた方法が用いられている１２）。

表３．おいしい水研究会の水質要件と快適水質項目目標値７，８）

項 目 快適水質項目目標値
おいしい水研究会の

水質要件

蒸発残留物 ３０～２００�/L ３０～２００�/L

カルシウム，マグネシウム等（硬度） １０～１００�/L １０～１００�/L

遊離炭酸 ２０�/L ２０mg/L

有機物等
（過マンガン酸カリウム消費量）

３�/L 以下 ３�/L 以下

臭気強度（TON） ３以下 ３以下

残留塩素 １．０�/L 程度以下 １．０mg/L 程度以下

水 温 － 最高２０℃以下

表４．下水道人口普及率の高いもしくは低い都道府県９）

普及率の高い都道府県 普及率の低い都道府県

東 京 都 ９８．２％
神奈川県 ９４．０％
大 阪 府 ８８．２％
兵 庫 県 ８８．１％

島 根 県 ３３．１％
高 知 県 ２７．５％
和歌山県 １３．４％
徳 島 県 １１．４％

普及率は平成１７年３月３１日現在
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徳島県内で下水道が整備されているのは，主に徳島市

の中心部（図５）や吉野川市の一部等に限られている１１）。

そのため，徳島県内河川の水質は吉野川や那賀川，勝浦

川といった水量が多い大河川，ならびに下水道普及の進

む徳島市中心部の新町川等については BOD（生物化学

的酸素要求量）が２� O２／L 以下で良好である１１，１２）。そ

れに対して下水道未普及の住宅地を流域とし汚濁負荷の

多い徳島市西部の田宮川，南部の冷田川，さらには鳴門

市の新池川，小松島市の神田瀬川，阿南市の打樋川など

ではBODが３～１０� O２／Lと水質汚濁は深刻である１１）。こ

ういった河川流域では合併浄化槽の整備も進んでいない

ために，家庭用洗剤に含まれる界面活性剤をはじめとし

た家庭雑排水が十分な処理をされずに直接河川に放流さ

れている可能性があり，我々の研究室の測定結果でも上

記の田宮川や冷田川などで平成１５年度の PRTR（汚染化

学物質排出移動登録）において水系への排出量が最も多

図４．（a）下水処理場６），（b）浄化槽のしくみ１０）

図５．徳島市内の下水整備状況１２）

(a)

(b)
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い１３）陰イオン界面活性剤の一種直鎖アルキルベンゼンス

ルホン酸を�/L レベルで検出している１４）。ここで検出

された濃度レベルは水棲生物の一部に対して影響を及ぼ

す可能性がある１５）。現在，旧吉野川流域下水道（徳島市

川内・応神地区，鳴門市，藍住町，板野町，北島町，松

茂町にまたがる地域）が整備中であるが，さらなる下水

道やコミュニティープラントの整備，合併浄化槽整備に

向けた助成金の拡充といった汚濁負荷低減に基づく早急

な対策が必要である。
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Water and health-water exiting in our surroundings

Hiroshi Yamamoto

Department of Physical, Chemical, Geological and Environmental Sciences, Faculty of Integrated Arts and Sciences, The

University of Tokushima, Tokushima, Japan

SUMMARY

Water is essential for all living organisms including human beings. However, public people know well

neither how the tap water is produced in the purification plant nor how the used water is released into the

natural environment. The terms,“tasty water”and“clean water”are described, and the water purifica-

tion process and the tap water supply system generally used in Japan are briefly explained. Tokushima

Prefecture is notorious for the lowest sewage system coverage in 47 prefectures of Japan, and the coverage

is limited in central part of the city of Tokushima and the city of Yoshinogawa. Since the use of septic tank

for combined wastewater is also limited and the pollutants can be released into the natural environment

without any treatment, water pollution in small streams at suburb of Tokushima-city, populated area of the

city of Naruto and Anan are the potential concern. Thus, sewage system is under construction at former

Yoshinogawa River watershed area and financial aid by city governments for septic tank installment is in

process. Finally, pollutants possibly released into rivers of the suburb of Tokushima city at the level of po-

tential effects on the ecosystem are also introduced.

Key words : aquatic environment, water resource, water purification plant, sewage system coverage, tasty water
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特集：環境と日常生活

海洋汚染と生活

本 仲 純 子
徳島大学大学院ソシオテクノサイエンス研究部

（平成１８年５月３１日受付）

（平成１８年６月２１日受理）

はじめに

周囲を海に囲まれて暮らす日本人にとって，海は昔か

ら身近な存在である。文化が大陸から海を渡って伝播し

てきたというだけではなく，生活のあらゆる場面におい

て，われわれの営みは海なしでは考えられない。地球表

面の７割を占める海洋の機能をひとことで言うと，物理

的，化学的，生物学的メカニズムにより，様々な物質を

循環させることであると言える。この機能に障害が起き

ることは，すべて広義の海洋汚染である。しかし，海に

ついての科学的調査は，まだ始まったばかりというのが，

現実である。生命の源と言える海について，その汚染と

我々の関わりを考える必要がある。

１，進行する海洋汚染

海洋は，漁業，輸送，資源開発，レジャーの場として

利用されている。また，広大な海洋は，これまで，われ

われの陸上や海上における活動から生じる諸々の不要物

を受け入れてきた。しかし，無限とも見える海洋に，浄

化能力を超える汚染負荷が与えられ，一部の海域では海

洋汚染の発生を招く結果となっている。海洋汚染の原因

を分類すると，陸からの汚染，海底資源探査や沿岸域の

開発などによる生態系の破壊や汚染物質の海への流入な

どによる汚染，投棄による汚染，船舶からの汚染，大気

を通しての汚染，タンカー事故や戦争による汚染等に分

類される（表１）。近年，特に注目されている海洋汚染

としては，都市排水が海洋に流入することで沿岸海域が

富栄養化することに起因する汚染，重金属や化学物質な

どの有害物質が海洋性生物の体内に蓄積され，生態系の

みならず人の健康にも影響を与える汚染，海上や海底に

廃プラスチック類などごみが散乱することによって引き

起こされる汚染等がある１）。

２，海洋汚染の影響

汚染物質の海洋への流入は，全地球的にみると，陸上

起因の汚染が全体の７割と言われている。都市排水など

を起因とする汚染源からの栄養塩類が，湾など閉鎖性の

高い海域に流入すると，赤潮，青潮の原因となる。赤潮

は植物プランクトンのうち渦鞭毛藻が異常発生し赤い海

水が現れる現象であり，大量の赤潮藻類が死んで分解す

るとき酸素を消費し，酸欠状態になって魚類をへい死さ

せる。さらに渦鞭毛藻自身に毒性があると言われ，カキ

などに蓄積すると，それを食べた人間が中毒を起こすこ

ともある。赤潮は瀬戸内海だけでも多い年には２００件，

被害額は７０億円にも及ぶといわれる２）。平成１５年の徳島

県における赤潮発生件数は１１件である３）。赤潮による漁

業被害の一例を表２に示す４）。

表１ 海洋汚染の原因

陸からの汚染 （河川，パイプラインなどを通じて川に流れ
込む工場や家庭からの汚染物によるもの）

海底資源探査や沿岸域の開発などによる生態系の破壊，汚染物質
の海への流入などによる汚染

投棄による汚染 （陸上で発生する廃棄物を海洋に投棄するこ
とによる汚染）

船舶からの汚染 （船舶の運行に伴って生じる油，有害液体物
質，廃物などの排出による汚染）

大気を通しての汚染 （大気汚染物質が雨などとともに海洋に達し
て生じる汚染など）

タンカー事故や戦争 （「湾岸戦争」での大量の油の流出など）

「国連海洋法条約」（１９８２年採択，１９９４年発効）による

１０７四国医誌 ６２巻３，４号 １０７～１１２ AUGUST２５，２００６（平１８）



青潮は富栄養化の結果として海水が青色ないし白濁色

を呈する現象である。海水が富栄養化するとプランクト

ンが大量発生し，この大量のプランクトンが死滅して下

層へ沈殿する。底層で生分解される過程で酸素が消費さ

れ，貧酸素水塊ができる。青潮は，この貧酸素水塊が強

風の際などにおこる湧昇現象によって，海岸近くの水の

表層に上昇したものである。しばしば低層の嫌気分解で

生じた硫化水素等を含むため，大気中の酸素と反応して

青色ないし白濁色を呈する。主として東京湾で発生する

ことが知られており，魚介類の大量死，アサリの死滅等

の被害が出たことがある。なお，徳島県における青潮の

被害報告はなされていない。

また，海洋に流入した重金属類などの海洋生物体内へ

の取り込みによる生物濃縮の影響も指摘されている。

３，化学物質

化学物質は，人類の生活を豊かにし，また生活の質の

維持向上にはかかせないものになっている。これら化学

物質はさまざまな用途に利用され，有用な性質や特長に

着目されて人類社会の向上に貢献している。しかし，そ

の反面，知らない間に環境を汚染し，生態異常を引き起

こすような悪影響さえ及ぼしてしまったことは否定でき

ない。農耕地に散布された化学物質は地球上に拡散し，

海洋にも流れ込み蓄積されている。今までに合成された

人工的な化学物質の種類は，２０００年時点で知られている

だけでも約１６８５万種５）と言われている。

また，現在，約６３，０００種のさまざまな化学物質が世界

中で使用され，さらに毎年，約１，０００種ずつ，新しい化

学物質が合成され増加しているとも言われている。これ

ら膨大な種類の化学物質は，毎日，海に流入している。

海洋で検出される化学物質の一例を表３に示す。特に汚

染原因の中で重要とされるのが，約４，５００種の難分解性

物質（POPs : Persistent Organic Pollutants）と総称され

る物質である。これらは，各種の残留性農薬や PCB，

表２ 赤潮による徳島県の漁業被害の一例

赤潮発生期間 発生海域 漁業被害期間・
水域 被害内容 被害金額 プランクトン

平成８年
７月６日～１４日

紀伊水道
（徳島県）

７月８日～２２日
鳴門市
阿南市

延縄漁獲物 ハモ
小底漁獲物 マダイ，ハモ，アナゴ
一本釣の漁獲物 マダイ，スズキ，チヌ，アジ

輸送中にへい死
刺網，小型定置の漁獲物へい死
天然ハモ，アナゴへい死（すべて数量不明）

不 明 Gymnodinium sp.

平成８年
８月９日～１７日

紀伊水道
（徳島県）

８月１７日～１９日
椿泊湾

養殖ハマチ（２歳魚）１２，１７０尾へい死
約１５００万円

Gymnodinium
mikimotoi

平成９年
３月１日～２０日

紀伊水道
（徳島県）

３月１日～２０日
徳島空港沖～
那賀川町沖

のり，わかめの栄養低下による色落ち
不 明 Rhizosolenia sp.

平成１５年
７月１２日～１６日

播磨灘
（徳島県）

７月１２日～１６日
鳴門市北灘町
沿岸

養殖魚類 ハマチ（当歳～３年魚）へい死
２９１，０００尾 ６億６千万円

Chattonella
antiqua
（２９２個／ml）

「瀬戸内海の赤潮」（水産庁瀬戸内海漁業調整事務所）

表３ 海洋で検出される化学物質

用 途 化学物質名

農 薬 DDTs（DDT，DDE，DDD），BHCs（α-，β-，γ-，δ-），
ディルドリン，アルドリン，エンドリン，クロルデン，
ダイオキシン，ノナクロル，２，４-D，２，４，５-T，
BHT，フルオレン

溶 剤 トリクロロエチレン，ジメチルナフタレン

絶縁材など PCB，コプラナー PCB

塗料（防腐剤） TBT，TPT

梱包材など 発泡スチロール，塩化ビニル

油 類 原油，ビルジ水

重金属 水銀，鉛，カドミウム，セレン，ヒ素

その他 ジイソプロビルナフタレン，アセナフチレン，
アセナフテン，シクロヘキシルアミン，ジフェ
ニルメタン，トリクロロベンゼン，フタル酸ジ-
２-エチルヘキシル，ヘプタクロルエポキシド，
ペンタクロロベンゼン
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ダイオキシンなどの有機塩素系物質が中心になっている。

POPs は分解しにくく，海洋生物を含むすべての生物

の組織に蓄積する性質を持っている。ホルモンの作用を

混乱させるために，生殖機能に問題を起こし，ガンを誘

発させ，免疫システムを抑制し，子供の発育にも影響を

もたらす。

POPs には，DDT やディルドリンなどの農薬や，ダ

イオキシン，PCBs（ポリ塩化ビフェニル）などが含ま

れる。これらの化学物質はホッキョクグマの繁殖機能に

まで障害を与えていると考えられている。

４，重金属汚染

重金属のうち，鉄，銅，マンガン，モリブデン，スズ

などは生物の生命維持に欠かせない必須のものとみられ

ている。しかし過剰に摂取すれば毒性があらわれる。金

属の化合物で特に生体への毒性がよく知られているもの

は水銀，カドミウム，鉛，クロムなどである。これらの

金属は環境に放出されたとき，有機物のように分解され

ることがなく，また生体内において化学変化を受けて形

を変えても，消失することもない。わが国でも，かつて

神通川流域のカドミウム汚染（イタイイタイ病）や水俣

市のメチル水銀汚染（水俣病）で深刻な公害病を経験し

た。その後，これらの排出は厳しく規制され，海水中の

存在量は減少してきているが，過去に排出された重金属

は，まだ底質中に残っているため，海水中に再溶解し，

生物濃縮などの問題を引き起こす。しかし，このような

泥質中重金属の行方に関する研究は，まだ十分には進ん

でいないのが現状である。内閣府食品安全委員会事務局

は魚介類に含まれるメチル水銀に係る食品健康影響評価

を行い，平成１７年１１月に厚生労働省の食品安全情報で緊

急情報として「妊婦への魚介類の摂取と水銀に関する注

意事項の見直しについて」が報告された６）。妊婦が注意

すべき魚介類の種類とその摂食量の目安を表４に示す。

メチル水銀のハイリスクグループは胎児であり，耐容習

慣摂取量は２．０µg/kg 体重／週，耐容摂取量の対象者は

妊娠している人もしくは妊娠している可能性のある人と

いう結論を示した。

５，有機スズ化合物による汚染

船底に貝が付着すると，航海中にも船底で急激に生育

し，船の速度が落ちる上に，それらを削ぎ落とす作業は

困難をきわめる。中でもフジツボは石灰質の殻を持つ固

着動物で，自由遊泳性のノープリウス幼生として孵化す

る。これが船底に付着すると，航海に支障を生じるため，

付着を防ぐためのさまざまな工夫がなされた。その結果，

登場したのがトリブチルズズやトリフェニルスズなどの

有機スズ化合物である。これら化合物は貝類の付着防止

に大変有効であったために，１９６０年頃から船舶塗料に含

有させて使用しはじめた。しかし，次第に海洋生物への

毒性７）が明らかになって来たために使用禁止になった。

汚染のひどい場所では，生物種の減少や海産巻貝種の雌

の雄化現象が出現している８，９）。トリブチルスズが内分泌

撹乱作用を示すとされる水中濃度については，雌イボニ

シにインポセックスのみられた０．００１µg/L１０），クモヒト

デ類の腕の再生阻害がみられた０．１µg/L１１），エビ類の尾

節の再生と脱皮に遅延がみられた０．１µg/L１２），雌ヨーロッパ

チヂミボラのインポセックスがみられた０．５µg/L１３），シ

オマネキ類の再生鋏及び再生脚の奇形が増加した０．５µg/

L１４），シロボヤ幼虫の発生阻害がみられた３２６µg/L１５）等

の報告がある。

有機スズ含有防汚塗料の使用を認められている外国籍

表４ 妊婦が注意すべき魚介類の種類とその摂食量（筋肉）の目安

摂食量（筋肉）の目安 魚介類

１回約８０g として妊婦は２ヵ月に１回まで
（１週間当たり１０g 程度）

バンドウイルカ

１回約８０g として妊婦は２週間に１回まで
（１週間当たり４０g 程度）

コビレゴンドウ

１回約８０g として妊婦は週に１回まで
（１週間当たり８０g 程度）

キンメダイ
メカジキ
クロマグロ
メバチ（メバチマグロ）
エッチュウバイガイ
ツチクジラ
マッコウクジラ

１回約８０g として妊婦は週に２回まで
（１週間当たり１６０g 程度）

キダイ
マカジキ
ユメカサゴ
ミナミマグロ
ヨシキリザメ
イシイルカ

（参考１） マグロの中でも，キハダ，ビンナガ，メジマグロ（ク
ロマグロの幼魚），ツナ缶は通常の摂食で差し支えあり
ませんので，バランス良く摂食して下さい。

（参考２） 魚介類の消費形態ごとの一般的な重量は次のとおりです。
寿司，刺身一貫又は一切れ当たり１５g 程度
刺身一人前当たり８０g 程度
切り身一切れ当たり８０g 程度

－厚生労働省－
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の大型船舶（船長２５m 以上）あるいは近隣諸国で有機

スズ塗料を塗装してくると報道されている一部の国内船

舶などにより，一定の有機スズ汚染が，現在でも継続的

にもたらされている。

６，重油流出事故の影響

１９９７年１月２日未明，大しけの日本海において，暖房

用 C 重油約９，０００kl を積んで上海からペトロパブロフス

クへ航行中のロシア船籍タンカー「ナホトカ」号に破断

事故１６）が発生した。船体は水深約５００m の海底に沈没し

たが，船体から分離した船首部分は強い北西季節風にあ

おられて数日間南東方向へ漂流し，対馬海流の福井県三

国町安島沖に座礁した。積み荷の重油約２４０kl が海上に

流出，海底に沈んだ船体の油タンクに残る重油約２，５００kl

の一部はその後も漏出を続けている。海上に流出した重

油は福井県をはじめ，日本海沿岸の８府県におよぶ海岸

に漂着し，環境および人間活動に大きな打撃を与えた。

国際社会がはじめて取り組んだ環境問題は「船舶から

の海洋汚染」問題である。船舶から排出される油を含ん

だバラスト水やタンククリーニング水は海洋を汚染して

いたために，国際的に汚染措置が取られ，全体的には減

少傾向にある。しかし，大型タンカーの座礁や衝突，原

油タンクのバルブ操作ミスなど，大規模な原油流出事故

が世界中で起こっており，生態系をはじめ環境への影響

が懸念されている。スペインのガリシア沿岸で沈没した

石油タンカー流出油による鳥類の被害も報告されている。

重油が海上に流出すると広範囲に拡散し，海面を覆うた

めに海底が酸欠状態になったり，直接重油にまみれて生

物を死滅させたりする。重油の大半は風や波によって海

岸に運ばれる。原油には揮発性物質が多く含有されてい

る。これらが蒸発した後にはオイルボールと呼ばれる

タール状物質が生成して，海底に沈んだり海岸に打ち寄

せて，深刻な環境汚染をひき起こしている１７）。

７，廃棄物投棄による汚染

プラスチックや有害廃棄物投棄による海洋汚染も深刻

である。平成１６年度に海上保安庁が調査した全国漂着ゴ

ミ分類を表５に示す。

海洋に投棄されたごみが，毎年１００万羽以上の海鳥と

１０万頭にのぼる哺乳動物やウミガメの命を奪っている。

死んだアシカ，イルカ，ウミガメなどの胃の中から，ビ

ニール袋，プラスチック製のボトルキャップ，発泡スチ

ロールでできたコーヒーカップが検出されており，また

フルマカモメの胃に平均して３０個のプラスチックが入っ

ていた事も報告されている。海中では大きなプラスチッ

クはクラゲやイカのように見え，小さな破片は魚の卵に

見える。アホウドリが，プラスチック製のボトルキャッ

プやライター，夜釣り用のプラスチック製発光器具など

を，ひな鳥にエサとして与えるのが観察された。海中に

存在するプラスチックの約２０％は，船舶や海上プラット

フォームから投棄されたもので，残りは風や水によって

陸上から運ばれたものである。海洋動物がプラスチック

を食べたり，プラスチック製品を体にからませて死ぬだ

けでなく，生息環境そのものがプラスチックによって悪

化し，破壊される。

また，ペレット状のプラスチック表面は，DDT や PCB

（ポリ塩化ビフェニール）などを吸着しやすいため，こ

れら吸着された有毒物質の濃度は水中に比べて１００万倍

も高くなっている。さらに，プラスチック自体からビス

フェノール A のような内分泌撹乱物質が溶け出す危険

性もある。プラスチックの大半は生分解されず，除去し

ないかぎりは海中にとどまり，小さく砕けていく。海中

に存在するプラスチックの量が１９６０年代以降，３倍以上

に増加し，海洋の食物連鎖の要となるプランクトンの体

内にも微細なプラスチック破片の存在が確認されるよう

になってきた。

１９８０年，１９８３年，１９９５年に「海洋汚染及び海上災害の

防止に関する法律」の改正，１９９５年に「環境基本法」の

制定など国内法整備を行い，ロンドン条約，MARPOL

７３／７８条約，OPRC 条約等の各種国際条約にも加入して

海洋汚染防止対策の強化をはかっている。しかし環境省

の海洋汚染対策のための年間予算はわずか２億円程度で

あるため，広く民間・市民の協力が必要である。

表５ 平成１６年全国漂着ゴミ分類

ペットボトル，缶，瓶等 １５％

発泡スチロール破片 １４％

硬質プラスチック １３％

タバコ吸殻・フィルター １２％

プラスチックシートや袋の破片 ８％

その他 ３８％

（海上保安庁）
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海洋は最終的にあらゆる物質が流れ込み，蓄積してい

く場所である。今後，さらに緻密な海洋モニタリングの

実施と，海洋保全の共通理念の構築が必要である。
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Marine pollution and life

Junko Motonaka

Institute of Technology and Science, The University of Tokushima, Tokushima, Japan

SUMMARY

The sea is familiar for a long time existence for the Japanese who is enclosed surroundings by

the sea and lives. In all scenes of life, not only going of the culture across the sea from the conti-

nent and the spread, our managing is not thought without the sea. The function of the ocean is to

make various materials circulate by a physical, chemical, biological mechanism. It is all marine

pollution occurrences of the trouble to this function. The sea is an essence of life. In this paper,

the influence of progressing marine, effect of marine pollution, the chemical compounds, the heavy

metal pollution, pollution of the organotin compound, the influences of the oil spill accident, and the

ocean disposal of wastes are described.

The ocean is a place that flows finally all materials, and accumulates. An oceanic monitor is

executed more exact and it will be necessary to construct a common idea of oceanic conservation in

the future.

Key words : marine pollution, chemical substance, heavy metal pollution, organotin compounds, oil

spill accident
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特集：環境と日常生活

「環境ホルモン物質」の低用量影響を考える

関 澤 純
徳島大学総合科学部自然システム物質科学

（平成１８年５月２５日受付）

（平成１８年６月１４日受理）

はじめに

「内分泌かく乱化学物質」という考えが提起され，こ

れまで毒性学的に注目度が低かった分野の研究が大きく

進むきっかけを与えたと同時に，次世代への影響がきわ

めて低用量で発現する可能性（低用量影響問題）が指摘

され多くの人々に未解明の有害影響への不安と関心を誘

起した。このため内分泌かく乱化学物質は，環境科学や

毒性研究に関わる人々以外に広く関心を呼んだが，国内

で「内分泌かく乱化学物質」の同義語として使われた「環

境ホルモン物質」という言葉は明確に科学的な定義がさ

れず用いられたため混乱を招き，その余波はまだ続いて

いる。内分泌かく乱化学物質が従来の毒性評価で認めら

れた無毒性量よりもさらに低い投与量で影響があるとす

る「低用量影響」問題も関係して，わが国では試験管内

のエストロゲン活性の検出だけで「環境ホルモン」の危

険性を論じる研究者は少なくない。

他方，「環境ホルモン」をめぐる一時期の大騒ぎにつ

いて批判的に論ずる向きもあるが，環境や化学分野の専

門家の中には生体の制御メカニズムについて十分な理解

をもたず，したがって問題の本質を見ずに社会的な発言

をされる方もおられる。しかし内分泌撹乱化学物質の問

題は以下に記すように，毒性学と化学物質の安全性評価，

さらには生体の発達とその制御の分子メカニズムからヒ

トにおける有害な影響の蓋然性についてより深く考察を

進め，リスクの可能性を推測する上で重要なきっかけを

与えたというべきである。

筆者は２００３年まで国立医薬品食品衛生研究所において

２０年以上にわたり化学物質の安全性評価に関わる国際協

力（国際化学物質安全性計画：IPCS=International Pro-

gramme on Chemical Safety）に関わり，化学物質のリ

スク評価の研究を進めてきた。その間を含め厚生労働科

学研究ほかにおいて，内分泌かく乱化学物質の「低用量

影響」の検討を進めてきたので，その成果の一部を紹介

する。

１．「低用量影響」問題へのいくつかの国際的な対応

従来，有害性を示す多くの物質（遺伝子障害性を持つ

物質は別とされている）については，用量を下げてゆけ

ば毒性が見られなくなる濃度（閾値）があり，動物試験

で見られたこの濃度を無毒性量（NOAEL）として，こ

れに十分な安全係数を適用してヒトの許容量が求められ

てきた（図１）。

しかし内分泌かく乱化学物質は通常の毒性試験で検出

される閾値よりも低用量で，生体に有害影響を及ぼす可

能性が指摘され（図２），毒性評価原則の基本が問われ

た。同時に影響ありとするデータに再現性が見られない

ため，低用量影響の証拠の確からしさと試験の信頼性が

疑われた。

図１ 閾値がある場合の毒性試験結果の例

１１３四国医誌 ６２巻３，４号 １１３～１１９ AUGUST２５，２００６（平１８）



このため２０００年に米国国家毒性試験計画（NTP :

National Toxicology Program）は，低用量影響評価ワー

クショップを開催１）し，低用量影響を「ヒトの通常の暴

露の範囲，または米国環境保護庁が採用している生殖・

発生毒性評価の標準試験法で一般に使用される用量より

も低い用量で起こる生物学的変化」と定義した。

ワークショップでは，低用量による健康影響について

もっとも多く報告があるビスフェノール A（BPA），BPA

以外の環境中エストロゲン物質と Estradiol，アンドロ

ゲンと抗アンドロゲン物質，生物学的因子と試験条件，

統計解析と用量―反応モデルの５つの作業班を設け検討

した。検討の中で BPA の低用量影響については，NTP

の長期毒性試験で観察された体重減少が見られた最小影

響量５mg/kg 体重以下での影響を低用量影響と考える

と定義した。ここで，（A）．哺乳動物の研究で得られた

生殖・発生エンドポイントについて BPA が低用量影響

を示す実験的証拠の強さはどの程度か？（B）．BPA が

低用量影響を示さないことを証明する実験的証拠の強さ

はどの程度か？など，７課題について検討した。

（A）の課題については，vom Saal ら２）のグループの研

究など信頼できると認められた BPA の低用量影響の報

告がいくつかある。しかしいくつかの研究では，証拠は

１種類の用量レベルおよび少数の報告に限定されており，

曝露時期，測定された生物学的エンドポイント，それら

の機能的意味，またそれらの感度に関する証拠の特異性

・一貫性・強さに関する一般化は難しい。他方，Tyl ら３）

の研究，Ema ら４）の研究では非常に多くのエンドポイン

トを用いたラットでの多世代試験がなされ，一部の BPA

投与群に統計学的に有意な変化が認められたが，これら

の観察結果は不規則な用量－反応を示し数値を群間の体

重差について補正すると除外されるエンドポイントが多

かったことから，多岐に渡るエンドポイントの観察にお

ける単なる偶然の変動を表しているにすぎないと考えら

れた。（B）の課題については，GLP（優良試験所指針）

に沿って実施され BPA の低用量影響の不在を証明する

多数の研究があり，先にあげた Tyl と Ema の二つの多

世代試験と，vom Saal の研究の１つを正確に再現するた

め計画された研究を含む非常に大規模な３つの研究が含

まれる。これらの研究は一貫性が高く，結論は適正な統

計解析により裏付けられており BPA の影響が存在しな

いことを確認した。総合すると作業班が特に注目に値す

ると考えたこれらの研究の長所と統計学的解析力によっ

ても BPA の低用量影響の証拠は見つからなかった。こ

れらの検討の結果，NTP 作業班は低用量影響の生物学

的な蓋然性を認めたが，毒性学的な意義と試験の再現性

については今後さらに検討が必要とする数百頁の報告書

をまとめた１）。

２００１年に欧州でもより小規模な同様のワークショップ

が開かれたが「低用量影響」問題の最終的な決着は見ら

れなかった。

IPCS は２００２年に国際的な専門家グループの協力によ

り内分泌撹乱化学物質に関する科学的評価の視点を提供

する報告書５）をまとめ，筆者は厚生労働省による翻訳・

紹介を支援した。IPCS の専門家グループは，内分泌か

く乱自体は有害影響とはみなされない（“endocrine dis-

ruption is not considered a toxicological end point per se”）

が，有害な影響につながるかも知れない機能上の

変化とした。さらにホルモン活性を持つさまざまな物質

（Hormonally Active Substances : HAS）と内分泌かく

乱化学物質（Endocrine Disrupting Chemicals : EDC）

を概念上明確に区別すべきことを指摘したが，このこと

は議論に混乱を持ち込まないために非常に重要である。

以下に IPCS 報告からいくつかの要点を記す。まず内

分泌かく乱作用を検討する基礎として，視床下部－脳下

垂体－副腎皮質軸，視床下部－脳下垂体－生殖腺軸，視

床下部－脳下垂体－甲状腺軸という内分泌系の連関，内

分泌系の発生段階におけるプログラミング，性ステロイ

ドホルモンの非生殖系への影響，内分泌系におけるクロ

ストークの存在もあり，個々の化学物質の性ホルモン作

用が直ちに生殖系への影響につながるほど単純ではない

図２ 通常の毒性試験における閾値以下の濃度（低用量）での反
応の可能性を示す模式図

関 澤 純１１４



とし，化学物質による発生および生殖毒性，神経毒性あ

るいは免疫毒性の検出と作用機作について紹介している。

しかし内分泌系の機能が短期また長期にわたる代謝過程

の調節に重要かつ広範囲に及ぶ役割を果たし，成長（骨

形成／再生を含む）や，腸・心血管・腎臓の機能やスト

レスに対する反応と同様に，栄養，行動，発生過程の内

分泌系による制御，ホルモン分泌の過剰や不足など内分

泌系の乱れは疾病を引き起こし，その影響は様々な異な

る器官や機能に及び，時には体の衰弱，生命の危険をも

たらすことはありうる。このような観点から内分泌作用

をもつ環境化学物質（アゴニストあるいはアンタゴニス

ト）がもたらす危険の可能性は深刻とも考えられるが，

ヒトや野生生物がそのような化学物質にさらされても，

暴露される量，期間，時期に大きく依存し必ずしも内分

泌系に関係したかく乱が臨床的に現れるとは限らない。

欧州連合食品科学諮問委員会は BPA のリスク評価に，

非常に過大なワーストケースシナリオにより，体重７０kg

の成人の場合，ワインから０．５mg／人／日，缶詰の食品か

ら０．１mg／人／日 の 合 計０．６mg／人／日（０．００８６mg／kg 体

重／日）が一般消費者の曝露量と推定した６）。リスクの

評価では，従来の発達毒性試験からは BPA は発達毒性

物質とは認められないが，低用量での影響の有無に関し

現時点では証拠的に不確実であるので今後さらに情報収

集と試験を継続する必要ありとした。欧州連合食品科学

諮問委員会７）は BPA のラット３世代試験３）における無毒

性量５mg／kg 体重／日に種差，個体差のそれぞれ１０ずつ，

および低用量影響の不確実性について５の合計５００の不

確実性係数をあてはめて０．０１mg／kg 体重／日を暫定耐容

摂取量とした。

野生生物への影響については低濃度の有機錫への曝露

によるある種の巻貝のインポセックスと呼ばれる現象や

有機塩素系農薬の DDT 代謝物である DDE による鳥卵

殻の薄化などの事例などその蓋然性を証明する相当確か

な証拠が蓄積しつつあるが，北海におけるアザラシの大

量死とその体内に蓄積した PCB や有機錫による免疫抑

制の関連などについては状況証拠しかなく，汚染と影響

の関係は必ずしも明確ではない。人で見られているさま

ざまな事象とその原因については，精子数の経年的な減

少など影響の有無の蓋然性までを含め内分泌作用をもつ

環境化学物質への曝露と影響の関係は明確ではないとし

た。筆者を含む IPCS, EU（欧州連合），OECD（経済協

力開発機構），US EPA（アメリカ環境保護庁）の専門家

グループは内分泌かく乱化学物質を含む環境中の化学物

質による野生生物への影響と人の健康への影響のリスク

を統合的に検討する新しい枠組みを検討しており国際ト

キシコロジー学会ほかで紹介している８）。従来，健康分

野と環境分野は独立に研究を進めてきた。有機スズと

DDT では，野生生物でそれぞれインポセックスと卵殻

形成不全が観察され，げっ歯類ではそれぞれ免疫影響と

神経毒性が問題とされた。しかし健康への影響と野生生

物で観察された現象が一見関連なく見えても，背景にあ

る生物学的なメカニズムや曝露のあり方を検討すると共

通する点や異なる点があり，統合的に検討することでリ

スクの背景を解明し有効な対応につながりうる。

２．国内での低用量影響の生物学的蓋然性の検討

ホルモン様活性を示す物質が低用量で影響を示すがよ

り高用量でその影響が見られないという現象は多く観察

される。この影響が可逆的なもので，生体にとり有害な

事象に結びつかないならば問題とはならない。しかしな

がら生物の発達段階の特定の感受性が高い時期（臨界

期）に特定の化学物質（ジエチルベスチルベストロール

など）に曝露されると後の段階（たとえば思春期）になっ

て膣がんが多く見られるという現象がある。このように

特定時期の曝露により有害な事象が生起する可能性は，

受容体発現のダウンレギュレーションやクロストークと

いう生体内の制御機構の存在により，従来の慢性毒性試

験では検出できない場合がありうる。

厚生省は平成１０年４月に「内分泌かく乱化学物質の健

康影響に関する検討会」を発足させ当時における科学的

な認識と取り組み方針について審議し「中間報告書」を

まとめた。さらに国際的な枠組みや他省庁とも協力して

健康影響の観点から調査研究と検討を進め，平成１４年６

月に「中間報告書追補」９）をまとめたが，筆者らは「中

間報告書追補」がまとめられる過程で厚生科学研究「内

分泌かく乱化学物質の生体影響に関する研究」を進め，

低用量作用につき報告していると考えられる当時最新の

重要な文献について，（i）試験条件（試験動物の供給を

含む）の違い，（ii）観察条件と観察内容の違い，（iii）未

解明のメカニズムによる影響の関与などにつき精査し

データベースに整理し，（i）用量―作用曲線パターン，（ii）

閾値の有無，（iii）反応における逆 U 字現象の有無，（iv）

反応における相加・相乗性の有無について問題点を抽出

し検討を加えた。

「中間報告書追補」では低用量影響について，再現性
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のある実験結果は得られておらず，現時点では低用量域

における内分泌かく乱作用を断定することには疑問があ

るが，受容体を介して起こる低用量域のホルモン様作用

は，高用量では受容体自体の発現の低下（ダウンレギュ

レーション）によって観察され難いことがある。二世代

試験や多世代試験に関する報告では多くの場合内分泌か

く乱性が疑われる物質による影響は認められていない。

影響が認められている事例は胎生期や新生児に限られて

いるがこれらに着目した低用量域の影響を検出する方法

が確立されていない。ジエチルスチルベストロール

（DES）のような合成ホルモンで低用量域のホルモン様

影響が検出されない事例があり，ホルモン活性を有する

物質が再現性をもち陽性反応を示す条件が確立されてお

らず同一条件下で複数の試験物質を比較できる状態に

なっていないとした。

NEDO／産総研１０）は比較的最近になり BPA について詳

細なリスク評価を行い，曝露評価では尿中濃度からの推

計として BPA の一日摂取量は１～６歳児が最も高く，

平均で０．００１２mg／kg 体重／日（９５パーセンタイルで０．００４

mg／kg 体重／日）とした。ここでかなり詳細に曝露情報

を集めたと見られるが，以下に記す筆者らの報告１１）は参

照されていない。また毒性評価については２００４年までの

論文が引用されているにもかかわらず，最近多く見られ

る低用量での神経行動毒性の論文に関しては一切記述が

ない。同時期にわれわれが厚生労働科学研究で調査した

報告１２）ではこれらの報告について詳しく検討しているの

で，これらの点で NEDO／産総研の報告は BPA の詳細

リスク評価として文献調査が不十分であり，十分な調査

に基づいた場合にはリスク評価の結果は異なってくるの

ではないかと考えられた。

３．BPAの低用量影響についての筆者らの検討

筆者らは内分泌かく乱化学物質問題は科学的にもわれ

われが十分検討しきれておらず，さまざまな角度からの

新しい課題を提起したと考え，このうち毒性評価に関連

して提示された問題について化学物質によるリスクを検

討する際に留意しなければならないも基本的な点を主な

焦点にすえて研究を進めてきた。ここでは「低用量影響」

を BPA における影響の生物学的蓋然性につき筆者らが

行った調査研究を紹介する。

平成１３年当時までの知見を基に BPA ポリマーのポリ

カーボネート樹脂により成型された血液透析器使用時の

BPA 溶出リスクとベネフィットにつき検討した１１）。血

液透析器は中空糸膜の中に血液を外側に還流液を循環さ

せて血液中の老廃物や有害物質を濾過・除去する装置で

あり，腎機能障害の治療に大きな役割を果たしている。

ポリカーボネートから成るホローファイバー型血液透析

器に水および牛胎児血清を循環，また BPA 溶出用の擬

似溶媒として１７．２％エタノールを用いて検討し血液透析

器の使用による BPA 平均曝露レベルとして約０．８６µg／

回（３回／週）が試算され，この値はほぼ６ng/kg 体重

／日に相当した。欧州連合食品科学諮問委員会の曝露評

価は０．６mg／人／日（０．００８６mg/kg 体重／日）の値は，過

大なワーストケースシナリオによる見積りであり，食品

やワイン中の BPA の全量が体内に摂取され未変化のま

ま標的臓器に到達することはなく，関澤らは BPA に直

接曝露される可能性のある人集団として血液透析器を利

用する腎機能障害患者における曝露量を実験的に６ng／

kg 体重／日（欧州連合食品科学諮問委員会の推定の１，４００

分の１）と推定したが，より実際的な状況において血中

に直接入る可能性のある曝露量の推定として信頼性が高

いといえる。

１９８２年の NTP 慢性毒性試験レポートでは F３４４ラッ

トまたは B６C３F１マウスの雌雄に BPA は発がん性を持

つという証拠は無いとしたが，試験条件下で無毒性量

（NOAEL）が認められず低用量（１０００ppm）雄ラット

群の精巣腫瘍の発生率が有意に上昇していたことから，

米国環境保護庁（US EPA）は５０mg／kg／日を BPA の最

小毒性量（LOAEL）と結論づけ，この値に個体差，種

差および亜慢性データから慢性データへの外挿のため１０

という不確定性係数を採用して５０µg／kg／日という経口

参照量（RfD）が得られた１３）。いくつかの重要な低用量

影響試験報告と影響メカニズムに関する報告を検討した

が，雄成熟ラット（１３週令）に低用量（２０µg／kg 体重／

日）を６日間経口投与して精巣の一日精子生産量が低下

するという報告１４）が，当時では十分な用量段階を設定し

た上でもっとも低用量の曝露による影響を観察した報告

と考えられた。

しかし同様条件での低用量影響の報告は無くデータの

再現性は保証されておらず，精子生産量に影響が見られ

た濃度で精巣重量は変化せず萎縮などの病理変化は観察

されなかった。精子生産量の低下は用量を１０－１００倍増

やしても２５％程度の範囲にとどまり，生殖への有害影響

と判断できるかはメカニズムの裏付けと精巣上体に貯蔵

される精子数の変化や繁殖への影響などを確かめる必要
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があった。さまざまな問題点はあったものの２０µg/kg

体重／日をとりあえず最小影響量（最小毒性量ではなく）

と考え参考値として用い，１０００倍の不確実性係数（最小

影響量から無影響量への外挿，種差，個体差にそれぞれ

１０倍づつを適用して２０ng／kg 体重／日が導かれた。前記

の曝露レベルは不確実性を大幅に見積もった２０ng／kg

体重・日に至らず，また US EPA の RfD と大きな開きが

あった。

ベネフィット要因としては，血液透析器は現在腎機能

患者（１４５，０００人）の治療に使われ救命的役割を果たし

ており，これまで使用されている医療具に勝る安全性と

有効性が保証された器具の開発を推進する傍ら，有用性

が認められ広く用いられている器具の安全レベルを保証

する研究は重要である。血液透析は腎機能障害を抱える

患者らにとり欠かすことができない医療処置であり医療

器具を用いることにより意図せぬ有害影響が生じる可能

性を的確に予測し，未然にその発生を防ぐ手だてがとら

れなければならないと筆者らは報告した１５）。

引き続きビスフェノール A について多くの研究が精

力的になされており，低用量影響問題に関しデータに基

づいた評価が行える好個の材料として文献的な評価を

行った１２）。NTP が２０００年の低用量影響評価ワークショッ

プで検討した以降の２０００年から２００４年の５年間に報告さ

れた１６８件の文献について，低用量影響データの有無を

確認し１２名の専門家の協力を得てレビューとデータベー

スを作成した（表１，２）。

その結果，この間に生殖器系への影響としては低用量

作用を否定する論文が増えているが１），BPA には弱いエ

ストロゲン様作用，抗アンドロゲン様作用，抗甲状腺ホ

ルモン様作用のほか，従来の弱いエストロゲン様作用で

は説明できない作用があり２），免疫系や神経系への影響，

それも胎生期，授乳期暴露についての報告が急増してお

り，３）肝臓等における中間代謝産物は BPA よりも強い

エストロゲン様活性を有する可能性があり４），サルと

げっ歯類で吸収・分布・代謝・排泄に違いがありヒトへ

の低用量でのリスクを考える上で考慮を要すると考えら

れた。さらに MEDLINE（２００４年３月３１日から２００５年

９月２３日まで）で検索し得られた４８９文献から野生生物

への影響や分析法に関する文献などを除外し得られた

１３５報についても解析を進めた。神経行動影響の一例を

あげると，Kubo ら１６）はラットの胎児・乳児期に母獣の

３０µg／kg／日の曝露により，open-field behavior の活発化，

脳内 locus coeruleus（LC）volume の増加，青斑核内の

ニューロン数の雌雄差逆転，性行動頻度の低下などを観

察しており，その他の最近の研究報告を参照すると，従

来，問題が指摘されてきたエストロゲン作用以外に，神

経・行動面で影響の可能性が否定できず，ヒトにおける

この方面の影響の蓋然性が十分検討されるべきであると

思われる。

５．まとめ －内分泌かく乱化学物質の低用量影響リス

クを検討する上での今後の課題－

BPA についてはここ数年胎生期，授乳期暴露による

神経系への影響の報告が急増し，この点に着目して検討

した。個体レベルでは生殖器系への影響に関する報告が

減り周産期の一過性曝露による神経系への影響に関する

報告が相対的に多い。細胞レベルではさまざまな報告が

あり遺伝子発現の網羅的解析も散見された。周産期は神

経系の器官形成期で最もホルモン感受性が強い時期であ

り，行動レベルでの性差の消失と組織学的に青斑核や

Bed nucleusの性差の消失に関する報告があるがSDN-POA

（性的二型核）神経核の大きさが影響を受けたという報

告はない。NTP 長期毒性試験での体重減少の LOEL５

mg／kg bw よりも低い曝露濃度で前記影響が観察されて

表２ データベースのフォーマット

文献番号：
著 者 名：
論文題名：
出 典：
チェック項目：１．対象生物，２．影響の標的臓器，

３．影響の種類，４．曝露方法，５．曝露時期，
６．曝露濃度 用量段階を記入，
７．観察された影響の種類と濃度：８．観察時期
９．論文中に低用量影響への関心，
１０．試験の信頼性

論文の概要：（２００～４００字）
添付資料：文献の内容を理解する上で重要な図表
評価者のコメント： 統計的な信頼性など報告の信頼性について

記述

表１ Bisphenol A の低用量影響文献調査

文献検索
PubMed で２０００‐２００４年発表の文献を検索・収集： ２１６件
水棲生物への影響分析の文献などは除外： １６８件
さらに２００５年も追加的に調査： １１３件

データベース化
低用量影響の有無の確認とデータの検討
低用量影響の有無に関しクリティカルな文献の確認とデータ
の詳細な検討
低用量影響の生物学的蓋然性の検討と結論の提示

影響メカニズムと用量－反応関係の考察に基づく検討
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いることから，典型的なエストロゲン様作用以外に焦点

をあてた毒性学的な試験と考察が必要とされている。

社会的にインパクトを与えた点で類似した面がある

が，２０年以上前に変異原性試験が発癌性のスクリーニン

グに使えるとされ，食品中の焼けこげ物質が強い変異原

性を示すことから人の発癌への寄与が疑われた。その後

の研究により毎日数キログラムの焼けこげ物質を食べな

い限りヒトの発癌はあり得ないことが示された。試験管

内の実験結果からは影響の可能性の示唆は得られても本

当のリスクの大きさはわからないが，同時に，変異原性

に関する研究の多くは発癌メカニズムの理解に貢献した。

「内分泌かく乱化学物質」のリスクについて考えるに

はまず科学的なリスク評価の基本について知ることとが

重要であろう。厚生労働科学研究班では，生殖系のみな

らず神経系，免疫系への影響を含め，高次生命機能にお

ける複雑な相互作用と，またそれを支える分子機構にメ

スを入れ，受容体間のクロストーク，シグナル伝達や遺

伝子発現の制御と内分泌関連機能かく乱の生物学的な蓋

然性について検討を重ねてきた。内分泌関連機能は環境

要因，あるいは内因性のストレスに対する生体の防御や

恒常性機能に深く関係している。毒作用と薬理作用の境

界にもかかわり，影響の可逆性，天然の物質とりわけ食

品中に含まれているような生理活性物質による作用と生

体恒常性の関連なども今後さらに検討されねばならない。

毒性学的には試験法や適切なエンドポイントの選択とも

関連し，発生段階におけるクリティカルウィンドウの問

題のより精細なメカニズムを解明してゆかねばならな

い１７）。最後に，毒性学およびリスク評価の立場から内分

泌かく乱化学物質のリスク評価の原点について以下の諸

点を確認しておく。

（A） リスク評価は予測の科学と方法であり，リスク

評価における不確実性の存在を前提に判断根拠

を明確にしつつ評価を行い，不確実性について

はその要因と範囲を明示する。

（B） 定量的に現象をとらえるとともに，試験条件お

よび結果の限界を理解する。

（C） 生物における知見をメカニズムの考察を基に総

合的に検討し，単なる影響と有害影響を区別す

る。

（D） 人におけるリスクの可能性を，人における曝露

や生物学的な蓋然性の検討データに基づき検証

する。
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What are the problems of low-dose effects of endocrine disruptors?

Jun Sekizawa

Faculty of Integrated Arts and Sciences, The University of Tokushima, Tokushima , Japan

SUMMARY

Low-dose effects of endocrine disruptors has raised much concern of both experts and general

public. It is partly because the word “Kankyo hormone”, used popularly in Japan as a synonym

for endocrine disruptors without any scientific definition, misled people. However so called low-

dose effects of the endocrine disruptors presented a new challenge to the basic notion of the

threshold in toxicology, and the risk assessment of chemicals. Although hormonally active sub-

stances can potentially cause some effects at low doses, it should be addressed whether the effects

are adverse to health and/or developmentally irreversible. Recently, a number of literatures re-

ported that perinatal exposure to bisphenol A can cause neurobehavioral effects to rats and mice at

low doses, which were not considered before. In this review, the author introduces new findings

on low-dose effects from a research project supported by the Ministry of Health, Labor and Welfare,

together with the outputs from international activities related to this subject.

Key words : endocrine disruptor, low-dose effect, neurobehavioral effect, bisphenol A, perinatal

exposure
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特集：環境と日常生活

パソコン等使用による健康障害（IT 眼症）

四 宮 加 容
徳島大学大学院ヘルスバイオサイエンス研究部視覚病態学分野

（平成１８年５月３０日受付）

（平成１８年６月２３日受理）

IT とは information technology（情報技術）のことで，

最近はパソコンやゲーム機など IT 機器を使う機会が多

くなってきている。IT 眼症とは，これらが原因で起こ

る眼の不快な症状のことである。その症状は，調節や眼

球運動の負担による眼精疲労と涙液の蒸発亢進によるド

ライアイが主である。IT 眼症予防のためには，コン

ピューターを使った作業では適度な休憩を取ることや，

ディスプレイを適切な位置におくことが重要である。眼

鏡あるいはコンタクトレンズを使用している場合には，

それらが適切なものであるかどうかも検査する必要があ

る。IT 眼症予防のためには，作業環境の見直しが必要

であるとともに，長時間のパソコン作業従事者は定期的

な健康診断を受けることが望ましい。

はじめに

IT は information technology（情報技術）のことで，

最近，IT 企業とか IT 革命とかよく耳にする言葉である。

IT を応用したパソコン，携帯電話，ゲーム機などを IT

機器という。現代はディスプレイを見ながら仕事をする

機会が多く，また職場のみならず携帯端末によるメール，

テレビゲームなど家庭や子供の遊びにも IT 機器を使う

機会は多くなってきている。IT 眼症とは，これらが原

因で起こる眼の様々な不快症状のことで，VDT（visual

display terminals）症候群あるいはテクノストレス眼症

とも呼ばれる。

発症のメカニズム

IT 機器を使っての作業（VDT 作業）は下記のような

特徴があり，それが IT 眼症の発症に関与している１）。

① ディスプレイを見ること。

② 作業時に視線の動きが多いこと。

③ 瞬目（まばたき）が減ること。

④ 視線が上向きになること。

上記の①②により眼球運動や調節（近くを見るためにピ

ントを合わせる機能）による眼精疲労の症状が出現し，

③④によりドライアイによる症状が出現する。

具体的には図１に示すようなさまざまな症状を訴える。

眼精疲労

視作業を行ったときの疲労が心地よい疲労感で作業量

と疲労感がつりあい，一定の休息で回復する場合は眼疲

労（生理的疲労）といわれる。それに対し不快な疲労感

として自覚され，作業量に比べ疲労状態が著しく強く，

一定の休息で十分に回復しない場合を眼精疲労（病的疲

労）という２）。

VDT 作業時に見つめるディスプレイは，写真や印刷

物に比べると解像度が十分でなく，光刺激の点滅による

ちらつきを感じることがある。また作業者の視野内に高

輝度の窓や照明があったり，それらの画面上への映り込

みがあったりするとさらに見えにくく眼に対する負担か

図１ IT 眼症の症状（文献１より引用改変）

１２０ 四国医誌 ６２巻３，４号 １２０～１２２ AUGUST２５，２００６（平１８）



ら眼精疲労が起こりやすい。また，作業時はディスプレ

イ，キーボード，書類といった三次元的に視線を動かす

必要がある。このため眼球運動は従来の事務仕事の２～

３倍に増えるといわれる。さらにそれぞれの注視距離が

異なるため調節をこまめに行う必要がある。これらも眼

精疲労の原因となる３）。

眼精疲労を訴える患者に対して眼科では視力検査，調

節検査，眼位検査，涙液検査などを行う。眼鏡やコンタ

クトレンズを使用している場合はそれらが適切なもので

あるかどうかも検査する必要がある。また，老視，斜視，

角膜混濁，白内障，緑内障，糖尿病網膜症などの視機能

異常の有無も精査する。これらがあれば眼精疲労が起こ

りやすいため治療を行う。また後述するが，作業環境の

整備についてもアドバイスを行う。

ドライアイ

角膜，結膜などの眼表面は，通常涙液により保護され

ている。しかし涙液の質的，量的な異常が起こると，角

結膜上皮障害が引き起こされ，ドライアイと呼ばれる。

図２は健常者の前方視時，読書時，ワープロ入力時，

コンピューターゲーム時の瞬目数を表したものである４）。

グラフからワープロやコンピューターゲームといった

IT 機器を使った作業のときは，他の作業に比べて明ら

かに瞬目数が減少していることが分かる。また読書など

の下方視に比べコンピューターなどの画面を見るときは，

正面からやや上方視となり瞼裂幅が拡大する。それによ

り眼表面の露出面積は増え，涙液の蒸発量が増える１）。

横井らは VDT 作業時間の比較的長い（平均５．２時間）

オフィスワーカー１０２５人についてドライアイの調査を

行ったところ，３１．２％がドライアイ確定例と診断され（図

３），その大半が涙液の安定が悪い蒸発亢進型であるこ

とがわかった５）。

ドライアイの対策としては，作業中意識的に瞬目を増

やすこと，モニターを低い位置に置くこと，室内の乾燥

防止に努めることなどがあげられる。特に女性，コンタ

クトレンズ装用者はドライアイになりやすく，注意が必

要である。

予防のために６）

２００２年に厚生労働省はガイドラインを発表し，VDT

作業者における IT 眼症の予防策を示した。それによる

とコンピューターを使った一連作業は１時間以内とし，

間に１０～１５分程度の休憩をとることを推奨している。休

業時間には，リラックスして遠くの景色を眺めたり，目

を閉じたり，体のストレッチ体操などをすると良い。ディ

スプレイは４０cm 以上の視距離が確保できるようにし，

画面の上端が目の高さと同じか，やや下になる高さが望

ましい。ディスプレイ画面とキーボードまたは書類との

視距離の差が極端に大きくなく適切な視野範囲になるよ

うに配置する。図４に VDT 作業者の作業管理の例を示

す７）。室内はできるだけ明暗のコントラストが著しくな

く，まぶしさを生じないように注意する。VDT 作業従

事者は，配置前の健康診断とともに定期的な健康診断を

受けることが望ましい。

図２ 各作業における瞬目数の変化（文献４より引用）

図３ オフィスワーカーにおけるドライアイの割合
疑い例とは，少なくとも１眼がドライアイの疑い眼（涙液検査と上
皮検査のいずれか一方に異常のある眼）である。（文献５より引用）
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おわりに

現代社会において IT 機器はなくてはならない物であ

り，IT 眼症は現代病といえる。IT 眼症予防のために，

上記のような作業環境を整えるとともに，疲労回復の適

度な休憩を取り入れながら IT 機器と上手につきあって

もらいたい。
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Health problems due to personal computers (IT eye syndrome)

Kayo Shinomiya

Department of Ophthalmology and Visual Neuroscience, Institute of Health Biosciences, The University of Tokushima Graduate

School, Tokushima, Japan

SUMMARY

IT stands for information technology, and the chance to use IT equipments such as personal

computers and game machines has been increasing dramatically. IT eye syndromes are referred

to unpleasant symptoms of the eye because of these. They are mainly due to asthenopia by ocular

movement and accommodation, and dry eye.

It is important to take a proper rest in computer-aided works, and to put the display on an

appropriate position for the prevention of IT eye syndrome. When glasses or contact lens are

used, it is necessary to check whether they are appropriate or not. It is preferable to review

working environment, and person who engage in personal computer works for a long time should

receive regular health screenings for the prevention of IT eye syndrome.

Key words : IT eye syndrome, information technology, dry eye, asthenopia, accommodation

図４ VDT 作業者のための作業管理例（文献７より引用）
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はじめに

末期肝不全に対する唯一根本的治療は肝移植であるが，

わが国では依然，脳死ドナーからの臓器提供が極めて少

なく，生体肝移植に頼らざるを得ない状況である。一方

で，肝不全に対する内科的治療法として自己骨髄細胞や

G‐CSF などの応用１，２），ハイブリッド型人工肝臓に代表

される人工肝補助療法など３，４）の肝移植以外の治療法の

著しい進歩もみられている。

現在，われわれは四国の肝不全治療のメッカとして徳

島大学から世界へ新たな治療法の発信を行うため，肝不

全治療センターの創設を視野に，肝不全に対する外科的

アプローチ（図１）を行っている。本稿では，肝移植（特

に生体肝移植の徳島での進捗と展望），肝不全や門脈圧

亢進症に対する脾臓摘出術（胃上部血行廓清），および

再生医学を含む人工肝補助装置のうち，特に肝移植と脾

臓摘出術について述べたいと思う。

１． 肝移植

１．１． 肝移植のわが国での現状

肝移植は内科的治療に抵抗性な末期肝疾患に対する根

本的な治療法として欧米では確立している。肝移植には，

脳死肝移植と生体肝移植の２つがあり，前者では，通常，

脳死ドナーからの全肝移植が施行されレシピエントの標

準肝容積のほぼ１００％の肝臓が移植される反面，臓器の

摘出や搬送に伴い保存時間が長くなり肝臓の質が低下す

る。一方，生体肝移植では，脳死肝移植と異なり健康な

臓器（肝臓）提供者（生体ドナー）を必要とし，部分肝

移植となる。小児のレシピエントにとっては成人の部分

肝であってもレシピエントの標準肝容積のほぼ１００％と

なるが，成人レシピエントにとっては標準肝容積の半分

以下になることがしばしばあり移植される肝臓のサイズ

が小さいという大きな問題が惹起される（過小グラフト：

small-for-size graft）。しかし手術を隣の手術室で同時に

始められるため肝臓の保存時間は短く，提供される肝臓

の質は良好である。

わが国の脳死肝移植については大変大きな問題がある。

１９９９年２月～２００６年３月の７年間の脳死ドナーは４４人で

あり，うち脳死肝移植が実際に施行されたのはわずか３１

人にすぎない（年間５人未満）５）。一方，アメリカ（２０００

年のデータ）では，脳死ドナーは年間５５００人，脳死肝移

植は年間４５７９人に施行されている。日本とアメリカの人

口比（１：２．３）を考慮しても臓器提供数（脳死移植数）

は絶対的に少数である。アメリカでの肝移植登録数は

１８，０２８人で年間の待機中死亡数も１６３６人にのぼっている。

すなわち日本より絶対的に多く肝移植が行われてはいる

ものの，提供臓器は圧倒的に不足しているわけである。

総 説

肝不全に対する外科的アプローチ
－徳島での生体肝移植の進捗と世界への発信のための新たな戦略－

島 田 光 生
徳島大学大学院器官病態修復医学講座臓器病態外科学分野

徳島大学病院消化器・移植外科

（平成１８年４月２５日受付）

（平成１８年５月１２日受理）
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このような状況があるにも関わらず，日本のマスコミは

わが国での臓器提供を増やすことには極めて消極的な態

度である一方，わが国から欧米への心臓移植や肝臓移植

のための海外渡航や募金につき美談として報道している。

渡航先の立場になって，臓器不足のために自国のレシピ

エント（患者）が移植を受ける機会が減ることを考える

と，とてもわが国から渡航して移植を受けることは美談

として語られる話ではないと思う。２００６年４月２１日発表

の厚生労働省研究班報告では，これまでに日本から５２２

人（うち肝移植２２１人）が渡航移植を受けており，欧米

だけでなく死刑囚の臓器を使用した移植を行っている中

国への渡航が大きな社会問題となっている。世界のトッ

プレベルの医療レベルを有しているにもかかわらず，脳

死移植が依然として進まない現状に対してわが国のマス

コミはメスを入れるべきであり，またわれわれ医療従事

者も真剣に考えなければならない状況にある。

脳死肝移植と生体肝移植の社会的な観点からの違い

（図２）に関しては，脳死肝移植の場合，臓器提供者（ド

ナー）は移植を待つ多数のレシピエントにとっては公共

性の高い存在であり，臓器の分配に関しても公平性が担

保されなければならない。一方，生体肝移植の場合，ド

ナーは親族であり，またレシピエントにとって１：１の

関係であるため，生体肝移植の場合，ドナーの公共性は

なくドナーの安全性の担保が最重要課題である。した

がって，生体肝移植では脳死肝移植と異なる移植適応基

準が許容されるとの議論がある。

１．２． わが国での肝移植

肝移植は増加しており（ほとんどが生体肝移植），こ

れまでに３，０００例以上が施行され，現在，年間５００例程度

が施行されている。小児の生体肝移植は年間１００例程度

でほとんど変わっていないが，最近は成人例の生体肝移

植が増加している６）。それに伴いグラフトはサイズの大

きな右葉グラフトが増加しており，生体ドナーに対する

負担が増加している７）。生体肝移植の成績は，小児では

５年生存率８１％と欧米の肝移植と全く遜色ないが，成人

例では６９％と欧米の脳死肝移植の成績に比べ不良で，特

に移植後１年以内の死亡が多く大きな課題となってい

る６，８）。われわれは現在，この本質的原因を精力的に研

究しており大きな成果が出てきている９）。

１．３． 徳島大学での肝移植

徳島大学では，私が赴任する前に，田代征記名誉教授

により１９９５年３月と１９９７年６月にそれぞれ２３歳の末期肝

硬変の女性と９ヵ月の胆道閉鎖症の男児に当時では画期

的な生体肝移植が施行されていた。しかしながら，１例

目は Gilbert 症候群で HBc 抗体陽性のドナーからの移植

のため術後 B 型肝炎が発症し肝不全のため，２例目は

グラフトの血流障害（現在では large-for-size graft）の

ため失っております。その後７年ほどは肝移植が封印さ

れていたが，私の大きな使命のひとつが肝移植を再び徳

島の地に根付かせることでしたので，赴任後すぐから生

体肝移植再開に向けて努力を重ねてきた。まず，病院内

の委員会の設置（学外委員を含めた肝移植適応評価委員

会，インフォームド・コンセント委員会），病院内での

免疫抑制剤濃度測定と HLA-typing 整備，病院内での勉

強会（１回／月），徳島市，近隣医師会での肝移植講演（２

回／月程度）などを積極的に行い，病院の医療関係者の

方々に生体肝移植の最近の進歩やルーチンワークにする

ためにはどのようにすべきか，また外科医が突出するの

ではなくあくまでの徳島大学病院全体の力で（協力で）

この医療を成功させることが重要であることを周知すべ

く準備を進めることとした。移植再開１例目の手術予定

の２週間前には，麻酔科医，集中治療部医師ならびに看

護部のスタッフと一緒に前任地の九州大学病院を訪問し

肝移植の実際の様子や雰囲気，流れを知ってもらった。

移植再開までに５例ほどのニアミス例があった（２００４年

７月４０代男性：肝硬変合併肝癌（患者の希望で京大

へ），８月５０代男性：肝硬変合併肝癌（患者の希望で京

大へ），８月５０代女性：原発生硬化性胆管炎（術前検査

で胆管癌判明），９月１２歳女児：急性肝不全（内科的治

療で改善），１０月５０代男性：遅発性肝不全（ドナーなし））。

図２
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その後，２００５年２月１日に B 型肝炎による末期肝硬変

の５０代男性に再開１例目となる生体肝移植を施行した。

徳島大学での肝移植の適応基準は，１）不可逆的，進

行性，かつ致死的な肝疾患を有する，２）肝臓移植以外

に有効な治療法が現存しない，あるいは肝移植の成績が

他の治療法よりも明らかに優れている，３）肝臓移植の

除外条件がない，４）患者，提供者およびその家族が自

ら希望していることを条件としています。除外条件とし

ては，１）肝臓以外の悪性腫瘍，２）肝胆道系以外の活

動性感染症，３）肝臓以外の主要臓器の進行した不可逆

的障害，４）認知症など手術の理解・協力が望めない場

合，５）アルコールを含む薬物依存症となっている。特

筆すべきは，１０年前には禁忌であった B 型肝炎が，抗

体や抗ウイルス薬の発達により現在では肝移植の最も良

い適応となっていることである。生体肝移植ドナー適応

基準としては，１）３親等以内（親子，兄弟，夫婦，祖

父母，孫，叔父，叔母，伯父，伯母，甥，姪）（ただし

親族（配偶者側を含む）も case‐by‐case で可），２）年

齢２０歳以上６５歳以下，３）ABO 式血液型：原則的には

一致あるいは適合，４）全身状態が良好，５）肝機能が

正常であり，ドナーとして除外条件は，（１）HBV, HCV,

HIV 陽性，（２）高度の脂肪肝となっている。

２００５年２月よりこれまでに５例の生体肝移植を施行す

ることができた。典型的な症例を呈示する。症例は６３歳

女性，肝硬変（B 型肝炎）合併肝細胞癌。現病歴は，２００３

年１１月より腹部膨満感，下腿浮腫が出現し，２００５年１月，

徳島県立中央病院で精査され肝硬変合併肝癌と診断され

た。肝機能不良で肝癌治療が行えず肝移植の適応につい

て精査目的に当院へ紹介された。血液型 O 型で，現症

では脳症は認めないものの，黄疸と著明な腹水を認めた。

肝機能は Child‐Pugh 分類 C（スコア１２点），腫瘍マー

カーは PIVKA‐Ⅱが３，０２６mAU/ml と上昇していた。

腹部 CT では，肝右葉 S８に径４．８㎝の肝癌を認め，肝

臓の著明な萎縮，副血行路の発達，著明な胸水と腹水を

認めた（図３）。ドナーは４０歳の長男で，血液型は O 型

で一致，肝左葉グラフトを摘出した場合の予想肝容積は

レシピエントの理想肝重量の５０．５から５５．４％となること

が２種類の３次元解析ソフトを用いて判明していた（２

種類の３次元解析ソフトを有している施設は全国にもほ

とんどない）（図４）。ドナー手術（図５）およびレシピ

エント手術（図６）は順調に終了した。術後，通常は起

こらない原因不明の後腹膜血腫や肝動脈解離などの合併

症を併発したがともに軽快し，現在術後１年２ヵ月無再

図３

図４

図５
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発で元気に生活されている。これまで肝移植再開後のド

ナーならびにレシピエントのまとめを表１，２に示す。

注目していただきたいのは，レシピエントとドナーの手

術出血量の少なさである。これは移植手術の技術がわが

国のトップレベルであることの一つの証である。残念な

がら１例を原因不明の肝不全で失ったが，この症例に関

しては後の学会でも発表したが，原因の特定ができない

極めて稀な症例であった。以上のごとく，現在，徳島大

学病院では全国トップレベルの生体肝移植が施行できる

体制が整った。

２． 肝不全・門脈圧亢進症に対する脾臓摘出術

前述のごとく，末期肝不全の有効で根本的な治療法は

肝移植であるが，生体ドナーがいないなどの理由で肝移

植ができない患者も多数存在する。このような方々のた

めの外科的アプローチとして，われわれは最近，脾臓摘

出を積極的に行っている。肝硬変が進行すると，脾臓も

大きくなり（脾腫）しばしば，萎縮した肝臓よりも大き

くなる。このような症例では，脾機能亢進症のため白血

球や血小板が著明に減少して出血傾向を起こしたり，ま

た門脈圧亢進症により食道・胃静脈瘤の発生や破裂が起

こる。昔から，脾腫によるさまざまな生体に不都合な合

併症が報告されており，また脾臓摘出により脾機能亢進

症の改善のみならず肝機能の改善効果も示唆されてい

る１０）。そこで，この古くて新しい治療法を科学的に確立

すべく臨床を開始している。本治療法が奏功した症例を

呈示ずる。症例は３８歳男性で，現病歴は２００２年の食道静

脈瘤の破裂以降，肝硬変に対し肝庇護療法施行をしてい

た。２００５年１月から腹水の貯留とともに肝性昏睡も認め

入退院を繰り返していた。末期肝硬変の状態として生体

肝移植の適応につき紹介されたが適当なドナー候補がい

なかった（奥さんは小柄で血液型不適合，弟さんは脂肪

肝かつ B 型肝炎のキャリアー）。現症では，黄疸，浮腫，

腹水貯留を認め，検査所見では，白血球２１００／µL，ヘモ

グロビン９．３g／dl，血小板３．１万／µL と脾機能亢進症を認

め，アンモニア１７６µg／dl，Child‐Pugh 分類で C であっ

た。画像所見では，著明な脾腫（巨脾）と萎縮した肝臓，

腹水を認めた。（図７）本症例には，脾臓摘出（１．２kg）

と胃上部血行廓清（Hassab 手術）を施行した（図８）。

術後，血液検査所見で白血球数や血小板数が改善し，さ

らに肝臓のアシアロシンチでの取り込みも改善し（０．６３９

→０．７４１：換算 ICG 値 ７１．３％→５２．９％），画像上も肝

臓が大きくなっていた（再生していた）（図９）。このよ

うに門脈圧亢進症を有する肝硬変（肝不全）症例に対し

ては，脾臓摘出は血液データを改善するのみならず，肝

機能や栄養状態を改善しうる，再考に値する古くて新し

い治療法となるものと考えられる。

図６

表２：生体肝移植ドナーのまとめ

年齢／性別 関 係 グラフト 手術時間 出 血 量 在院日数 合 併 症

２６／M

４０／M

２０／M

２２／M

２２／M

長男

長男

次男

長男

長男

左葉＋尾状葉
３９６g（３４．８％）
左葉＋尾状葉
５００g（４８．０％）
右 葉

６２０g（５０．９％）
左葉＋尾状葉
５１５g（４１．３％）
左葉＋尾状葉
５１０g（４４．９％）

６hr 32 min

６hr６min

７hr３２min

７hr３７min

８hr１０min

３５０ml

３５０ml

２００ml

３３０ml

４３０ml

１３日

１１日

４２日

３１日

１８日

（－）

（－）

胆管狭窄

（－）

（－）

表１：生体肝移植レシピエントのまとめ

年齢／性別 術前診断 手術時間 出 血 量 在院日数 合 併 症 転 帰

１．５５／M

２．６３／F

３．５０／F

４．５５／M

５．５２／F

肝硬変
（HBV）
肝硬変（HBV）

（肝癌合併）
劇症肝炎

（原因不明）

劇症肝炎（HBV）

肝硬変（HCV）
（肝癌合併）

１５hr５３min

１０hr３５min

１２hr２９min

１２hr５５min

１１hr３９min

３６６２ml

１９２０ml

７１０ml

３６８５ml

３０９０ml

４６日

１１４日

４９日

７２日

５０日

（－）

後腹膜血腫
肝動脈解離
肝不全

肝被膜下血腫

（－）

（－）

生

生

死

生

生
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おわりに

肝不全に対する外科的アプローチにつき概説した。肝

不全に対する外科的アプローチの最たるものは肝移植で

あるが，わが国では生体肝移植に完全に依存しており屈

辱的に低迷している脳死肝移植推進が急務である。徳島

大学病院においてもわが国トップレベルの肝移植医療が

可能となったが，生体ドナーのいない患者も多数おられ

る。このような方々への肝移植以外の外科的アプローチ

として脾臓摘出を行うことによって血液検査所見のみな

らず肝機能や栄養状態の改善が得られる。脾機能亢進の

改善が得られた患者には C 型肝炎治療のためのイン

ターフェロン療法や肝癌に対する局所治療（肝切除やラ

ジオ波焼灼）が可能となる。また手術中に門脈圧亢進症

による側副血行路の郭清を併施することで，食道胃静脈

瘤の治療を行うことができる。この他，紙面の都合で述

べていないが，ハイブリッド型人工肝臓やわれわれが新

たに開発しているチタンの光触媒効果を利用した血液浄

化装置，さらには再生医療を利用した肝細胞移植などが

肝不全治療の次世代の治療法として注目されている。わ

れわれはこれらの治療法をさらに改良し統合することで

徳島大学が四国の肝不全治療のメッカとして，新たな情

報を徳島から世界へ発信し，ひとりでも多くの患者の

方々にこの恩恵を享受していただくよう努力していきた

いと考えている。もうひとつの私の使命は，“以和為貴”

と“切磋琢磨”，そして“Ambitious Young Surgeons”

をキーワードとして若き優秀な外科医を一人でも多く育

成することであると肝に銘じている。

この機会をお借りして，これまで肝移植の再開にご尽

力ならびにご協力いただいた香川病院長はじめ，曽根三

郎医学部長，麻酔科，集中治療部，栄養学科，看護部，

検査部と各種委員会の皆様方に深謝いたします。
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Surgical approaches for liver failure : progress of living donor liver transplantation in
Tokushima University Hospital and a new worldwide strategy from The Tokushima
University

Mitsuo Shimada

Department of Digestive and Pediatric Surgery, Institute of Health Biosciences, The University of Tokushima Graduate School,

and Department of Digestine Surgery and Transplantation, Tokushima University Hospital, Tokushima, Japan

SUMMARY

I herein introduce a new surgical strategy against liver failure, which includes liver transplan-

tation（especially living donor liver transplantation（LDLT））, splenectomy and artificial liver

support system. I wan to emphasize progress of LDLT in Tokushima. Since restart of LDLT in

February 2005, five consecutive cases have been done thanks to all staffs in Tokushima University

Hospital. Surgical technique of LDLT is excellent, judging from intraoperative blood loss of both

donors and recipients. Overall survival rate（80%）is satisfactory. In Japan, only 31 cases under-

went liver transplantation from deceased（=brain-dead）donor since February 1999（below 5 cases

per year）. This number is unbelievable when compared to USA（over 4,500 cases per year）.

Under such abnormal circumstances, there are many patients with end-stage liver disease who can

not under go LDLT due to no donor. Splenectomy is a promising modality for those patients,

which brings improvement of hypersplenism（low platelet count and leukocyte count） liver

function tests（bilirubin value and ICGR-15）,and nutritional state. Furthermore, liver regeneration

is suggested to be promoted. Our new type of artificial liver support system using a photocatalys-

tic effect of titanium is also a next-generation therapy for liver failure.

In conclusions, a top-level LDLT became possible in Tokushima, however, increase in number

of liver transplantation from deceased donor is a big and urgent problem. Splenectomy may be

one of the most important modalities for liver-failured patients without any living donor. I am

going to create original and high-quality therapeutic methods for liver failure as many as possible in

order to send new information to all over the world as a center of liver-failure management institu-

tions in Shikoku Island.

Again, I appreciate all staffs in TheTokushima University Hospital regarding success in

restart of LDLT.

Key words : liver transplantation from deceased donor, donor action program, splenectomy,

artificial liver support system, management center for liver failure
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ミャンマー連邦は，人口５５００万人，面積は日本の約２

倍の仏教国である。人権問題を理由に欧米から経済制裁

を受けているが，第二次世界大戦中より日本と深いつな

がりがある。

私は，ミャンマー保健省のミョー・ミント医師から依

頼を受け，１９９９年２月から２００６年５月まで計１５回の現地

訪問を行い，ミャンマーの眼科医に超音波白内障手術の

指導を行っている。ミャンマーで行われている旧来の計

画的嚢外摘出術に比べ，超音波白内障手術は，小さな切

開創のため手術時間も短く炎症も少なく術翌日の視力も

良いためである。

その超音波白内障手術のミャンマーでの普及のため，

医師，看護師，器械技師を含めたチームを編成し，豚眼

を使用した模擬実習，手術器械・器具提供とメンテナン

ス，手術手技の実地指導，意見交換のための学会開催や

ミャンマー眼科医の当院での招聘研修などの活動を行っ

ている。

はじめに

海外の開発途上国における日本からの援助としては，

政府開発援助（ODA）が良く知られている。ミャンマー

連邦（旧ビルマ，以下ミャンマー）は，１９８７年に国連か

ら最貧国に認定された国で，日本政府は１９５４年からODA

による経済協力を始めた。しかし，アウン・サン・スー

チー氏が軍事政権により自宅軟禁下におかれる事態から，

現在は，その援助を人道支援のための一部の無償資金供

与以外は原則的に停止している１）。

ミャンマーに対する日本からの民間援助としては，非

政府組織（NGO）による学校，給水施設などの建設が

あるが，医療援助については，東京医科歯科大学の歯科

治療と私たちの眼科医療援助が良く知られているようで

ある。

私たちが行っている医療活動は，ミャンマーの方へ最

新の白内障手術を行うこと，ミャンマー眼科医に超音波

白内障手術を教えること，手術を行うための医療物資を

援助することなどである。１９９９年２月から現在まで１５回

ミャンマーを訪れ（表１），NPO 法人である日本ミャン

マー交流協会と協力しながら，活動を継続している。

今回は，私たちの行っている医療活動を紹介するとと

もに，海外でのボランティアについても検討する。

ミャンマー

ミャンマーは，タイ，ラオス，中国，インド，バング

ラデシュに囲まれた亜熱帯の国で，南はアンダマン海に

面している（図１）。人口は約５５４０万人，面積は日本の

約１．８倍である。首都はヤンゴン市（旧ラングーン市）

であったが，昨年１１月から政府機関はヤンゴンより北３２０

km にあるピンマナへ移転中である。気候は北部山岳地

帯を除くと１年を通じて高温多湿で，６月から１０月まで

総 説（第１６回徳島医学会賞受賞論文）

ミャンマー連邦における超音波白内障手術指導

藤 田 善 史
徳島市医師会

（平成１８年５月２５日受付）

（平成１８年６月９日受理）

表１．ミャンマーでの眼科医療活動

回 数 期 間

第１回 １９９９年 ２月１８日 ～ ２月２１日
第２回 １９９９年 ５月１日 ～ ５月５日
第３回 １９９９年 １１月２１日 ～ １１月２５日
第４回 ２０００年 ５月２日 ～ ５月７日
第５回 ２０００年 ８月１３日 ～ ８月１７日
第６回 ２００１年 ２月７日 ～ ２月１２日
第７回 ２００１年 １１月２２日 ～ １１月２７日
第８回 ２００２年 ５月２日 ～ ５月５日
第９回 ２００２年 １０月３１日 ～ １１月５日
第１０回 ２００３年 １１月１８日 ～ １１月２３日
第１１回 ２００４年 ５月４日 ～ ５月１１日
第１２回 ２００４年 １０月２８日 ～ １１月３日
第１３回 ２００５年 ４月２９日 ～ ５月４日
第１４回 ２００５年 １１月２０日 ～ １１月２６日
第１５回 ２００６年 ４月２９日 ～ ５月５日

四国医誌 ６２巻３，４号 １３０～１３６ AUGUST２５，２００６（平１８）１３０



の雨季とそれ以外の乾季に区分される。言語はミャン

マー語であり，英語は通じにくいが，医師や政府関係者

は英語を話すことができる。

ミャンマーは１３５の部族からなる連邦国家で，もっと

も多い部族はビルマ族である。国境近くでは一部少数民

族同士の争いもあり政情不安な面もある。国民の８５％は

仏教徒で国内には多数のパゴダが存在し，人々は信仰心

が厚く時間があれば寺院を参拝することが美徳とされて

いる。

第２次世界大戦中，ミャンマーは日本の支援で英国か

らの独立を果たすが政情が安定せず，軍事政権の下で一

種の鎖国状態が長期間続いたため経済状態は極端に悪い。

１９８８年，アウンサン・スー・チー氏の指導で軍事政権か

ら民主化への動きが起こったが弾圧され，現在もノーベ

ル平和賞を受賞した同氏は軟禁状態である。米国はミャ

ンマー軍事政権に対し民主化を求め，経済制裁を継続し

ている。日本もミャンマーに対する最大の援助国であっ

たが，１９８８年より円借款の原則禁止措置を続けているた

め，ミャンマーの困窮状況は逼迫している。

ミョー・ミント医師からの依頼

１９９８年６月，ミャンマー保健省技官ミョー・ミント医

師は，１ヵ月の予定で日本の医療事情視察のため来日し

た。来日中，いくつかの病院や製薬工場などを見学後，

淡路島の高島眼科で，私が行う超音波白内障手術を見る

機会があった。

超音波白内障手術は白内障を超音波で砕き吸引する手

術で，従来の水晶体嚢外摘出術に比べ切開創も小さく，

手術時間も短く，術後の視力も良いため，日本では１９９０

年頃から普及し始めた手術である。ミャンマーでは超音

波白内障手術器械が高価なこと，良い手術用顕微鏡がな

いこと，白内障手術に対する情報不足などで，超音波白

内障手術の良さは認識されていない状況であった。また，

白内障を取り除いた後に眼内レンズを挿入する必要があ

るが，経済的な理由からレンズを挿入しない人も半数近

くあり，レンズもインド製あるいは中国製の安価なもの

が多く使用されていた。

ミント医師は短時間に多くの白内障手術が効率よく行

われ，手術後は少し休んでそのまま帰ることのできる超

音波白内障手術に感銘し，高島医師と私に，ミャンマー

の白内障患者のため，この手術をぜひミャンマーで普及

させてほしいという依頼を行った。ミント医師の熱心な

要請もあったが，同じアジアの国で白内障のために失明

している人が数多くあることを知り，少しでも役に立つ

ことができればという気持ちで，ミャンマーでの超音波

白内障手術の普及に努めることになった。

渡航前の手術準備

ミント医師に現地での調整を依頼し，１９９９年２月，ヤ

ンゴン中心部にあるヤンゴン眼科・耳鼻科病院（後にヤ

ンゴン眼科病院）で，超音波白内障手術を２０例程度デモ

ンストレーションすることになった。

超音波白内障手術を行うためには，解像度の良い眼科

手術用顕微鏡，超音波白内障手術器械，手術器具，眼内

レンズ，特殊な薬剤などが必要である。高島医師は新品

の手術用顕微鏡（カール・ツァイス社）を購入し，最初

の渡航前に日本からヤンゴン眼科・耳鼻科病院に空輸し

た。超音波白内障手術器械は使い慣れたフェイコンポ

（AMO 社）を安く購入し，持参することにした。また，

その他の手術器具，眼内レンズ，薬剤などは，いくつか

の企業に協賛してもらうことになった。

図１ ミャンマー周辺の地図
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最初の参加スタッフは，現地での手術用顕微鏡組み立

てのための技師２名，超音波白内障手術器械担当者１名，

高島眼科の手術スタッフ３名，高島医師，私の計８名で

あった。

ミャンマーで初めての超音波白内障手術

１９９９年２月１８日，関西空港からバンコク経由でヤンゴ

ン国際空港に到着した。空港ではヤンゴン眼科・耳鼻科

病院の眼科医２名が出迎えてくれた。寄付を行う眼内レ

ンズ，手術器材などの入ったトランクやダンボール箱を

トラックに詰め込み病院に直行した。暑い日差しの中，

車窓から見る町並みは舗装されていない道路のため埃が

舞い，街路樹の下を歩くオレンジ色の袈裟を着た僧侶，

日本の中古バスに落ちそうなほどしがみつく乗客など，

異国の地に来たことを実感させるものであった。

病院に着くとすぐに手術用顕微鏡の組み立てを行い手

術室に設置した。翌日の超音波白内障手術は１１例の予定

であった。手術室で手術器械，器具の点検整備を行い，

手術前の患者診察，タン・アウン主任教授との打ち合わ

せを行った。手術映像は顕微鏡に取り付けたカメラを使

用して，多くの医師が手術室横の研修室で見学できるよ

う設定した。

翌日，午前８時からミャンマーにおける初めての超音

波白内障手術がスタートした。手術は，いつものように

安全で効率よく行なうことを心がけ，正午までには，合

併症なく無事終了することができた（図２）。白内障の

濁りが，超音波の先で破砕され吸引されていく映像を実

際に見たミャンマー眼科医は，水晶体嚢外摘出術との違

いに一様に驚愕したようであった。

その翌日も１２例の手術を行い，その後，器械の使用方

法，手術のコツなどについて講義を行った。従来の方法

に比べ点眼麻酔で短時間に手術が終了し，術後炎症の少

ない超音波白内障手術の良さは確実に認識されたようで

あった。

ミャンマーの眼科医療事情

ミャンマーの眼科医の数は約２００名で，そのうち約１００

名がヤンゴン，約３０名が第２の都市マンダレーで働いて

おり，それ以外の眼科医は地方勤務である。国立病院の

中で眼科を有する病院は全国に２０施設あり，ヤンゴンに

４施設が集まっている。多くの眼科医は国立病院か軍病

院で午後４時ごろまで勤務し，その後は，自院で午後６

時から夜遅くまで診察や手術を行っている。ヤンゴン眼

科病院は，ミャンマーでもっとも大きい眼科病院で，医

学生の教育研修も兼ね約５０名の眼科医が在籍している。

現在の主任教授はドー・ミン・カイン医師で，土，日を

除き毎日外来と手術を行っている。２００５年の眼科総手術

件数は８，０００件で，そのうちの約６，０００件が白内障手術で

ある。

１９９９年，ミャンマーをはじめて訪れたとき，現地の医

師が行なう水晶体嚢外摘出術を見学した。手術室の停電

は頻繁に起こり，滅菌はオートクレーブがないため煮沸

で行い，手袋は何度も洗って使用し，創を縫合する糸も

太かったが，ミャンマーの眼科医は，効率よく上手に水

晶体嚢外摘出術を行なっていた。しかし，手術器具は旧

式で，手術中に使用する薬剤，ディスポ製品などは経済

事情が悪いため，十分な供給を得ることができない状況

であった。

１９９９年より始めた私たちの眼科医療活動は今年で７年

目を迎えるが，現在，ヤンゴン眼科病院では白内障手術

の２割が超音波白内障手術で行われ，マンダレー，ミン

ブーなどの眼科病院でも，積極的に行われるようになっ

ている。

図２ ヤンゴン眼科病院で行なわれた初めての超音波白内障手術
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超音波白内障手術指導

毎年２回，春と秋にミャンマーを訪れ，２００６年５月ま

でに１５回の医療活動を行った。滞在期間は１週間程度で

あるが，ヤンゴン眼科病院とマンダレー眼科病院を中心

に活動を行なっている。

水晶体嚢外摘出術に比べ小さな切開創で，乱視も術後

炎症も少ない超音波白内障手術の利点は多くの眼科医に

理解されたが，問題は手術指導をいかに行うかであった。

私たちチームは年に２回しかミャンマーを訪問すること

ができない。手術器械は寄贈した１台しかなく，その器

械にトラブルが起こってもすぐに直すことができない。

また，手術器具，薬剤，眼内レンズなどの供給は不十分

であったが，そのような環境の中で，チームワークを大

切にしながら，いろいろな試行錯誤を繰り返し，超音波

白内障手術のできる術者を育てることに取り組んだ。

２０００年５月，ケ・セイン保健大臣がヤンゴン眼科病院

で私たちが行なっている超音波白内障手術を視察するこ

とになった。私たちの医療活動は，新聞やニュース番組

などのメディアで大きく取り上げられていたため，大臣

が興味を持ち，実際に手術室に入って超音波白内障手術

を２例見学した。手術終了後のミーティングで，私は超

音波白内障手術により患者の視力が早期に回復し日帰り

も可能であることを強調するとともに，白内障に罹患し

ている方のため，政府予算で手術用顕微鏡と手術器械を

購入してもらうよう依頼した（図３）。

２００１年，ヤンゴン眼科病院，マンダレー眼科病院，ミ

ンブー眼科病院の３ヵ所に最新の手術用顕微鏡（ライカ

社）と超音波白内障手術器械ユニバーサルⅡ（アルコン

社）が導入され，超音波白内障手術の裾野が広がること

になった。

超音波白内障手術を行う場合は，手術器械について十

分な知識を持っておくことが重要である。そのため，毎

回，器械技術者から器械の原理，セッティング，設定，

使用方法などについて眼科医，手術室スタッフに説明を

行っている（図４）。しかし，実際に器械を動かしなが

ら模擬手術を体験することも大切なので，第６回目から

は豚眼を利用した技術指導を，随時取り入れることにし

た。暑く湿気の多い気候の中，新鮮な豚眼を手に入れる

ことが難しいが，豚眼を使用した手術シミュレーション

は臨場感もあり，実際の手術を行う前の眼科医にとって

の臨床研修に役立っている（図５）。現在，ヤンゴン眼

科病院には実習用教室が設けられ，２台の顕微鏡でいつ

でも豚眼実習が行えるようになった。また，ヤンゴン眼

科病院で初心者が行なう超音波白内障手術の際も，経験

ある日本人医師が横について実地指導を行っている（図

６）。

図３ 手術見学後のケ・セイン保健大臣との会談

図４ 器械技術者，竹内氏（アシコ社）の超音波白内障手術器械説明

図５ 山崎医師（愛知県）がインストラクターをするヤンゴン眼
科病院での豚眼実習
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超音波白内障手術は従来の水晶体嚢外摘出術とはかな

り違った手術である。多くの医師は水晶体嚢外摘出術が

うまくできるので，簡単に超音波白内障手術をマスター

できると思っているが，実際に執刀するとその難しさか

ら大きな合併症を起こすこともある。手術のコツや合併

症対策については，日本で手術ビデオを編集し講義を

行ったのちに，現地の医師に渡している。何度もビデオ

を見てもらい，イメージトレーニングをすることが重要

である。

２００４年５月からは，ミャンマー日本眼科手術学会を

ドー・ミン・カイン主任教授とともにスタートした。こ

れまで５回開催したが，ミャンマーの眼科医からも白内

障，緑内障などの疾患についての発表があり，ミャンマー

と日本チームの意見交換の場として重要な役割を担って

いる（図７）。日本から参加したコメディカル，技術者，

薬学者なども講演を行ない，日本の眼科医療事情につい

て広く知ってもらっている。

２０００年９月から２ヵ月間，マンダレーからウィン・ラ

イン医師が来院し，当院で研修を行った。研修期間中，

多くの超音波白内障手術を見学し，豚眼実習を行い，日

本の学会へもいくつか参加して多くのことを学んで帰っ

た。ウィン氏は，現在，それを生かしながら現地で多く

の超音波白内障術を手がけている。このことがきっかけ

で，２００２年からは，年に２回，ミャンマー政府から眼科

医を当院に派遣してもらい，１ヵ月間研修し，チームと

一緒にミャンマーへ行くようにしている。研修期間中は，

当院での手術見学が主体であるが，全国の先生にお願い

して施設を見学させてもらったり，製薬会社の視察，学

会へも参加してもらっている。現在までに８名の眼科医

（図８）が当院を訪れているが，ミャンマーの眼科医は

優秀で，滞在期間中は貪欲に眼科手術と日本の医療につ

いて勉強している。

海外でのボランティア医療活動

ちょっとしたきっかけで始めたミャンマーでの超音波

白内障手術の指導も七年が経過した。海外でのボラン

ティア医療活動は，なかなか大変なように感じるかもし

れないが，自分のできることを一生懸命に行なって，患

者さんの笑顔に接することができれば，日常的な医療と

の相違を感じることは少ない。これまでの医療活動を通

じて感じたボランティアについてのポイントをあげる。

１．相手の国が必要としていることを行う

ボランティア活動の原点は，相手の国が何を本当に

必要としているかをきちんと知ることである。いわゆ

るお仕着せの自己満足に陥らないよう調査を十分に行

図６ 藤田保健衛生大学眼科、堀尾助教授による現地医師への実
地指導

図７ 国営テレビが取材した第１回ミャンマー日本眼科手術学会
での講演

図８ 当院で研修を行ったミャンマー眼科医達と（第４回ミャン
マー日本眼科手術学会）

藤 田 善 史１３４



い，相手の求める意見をきちんと聞き，自分のできる

ことが何かを考えることである。

２．チームを編成する

一人で海外での医療ボランティア活動を始めること

は無理である。医療はチームワークで，医師，看護師，

技術者でチームを編成することが重要である。活動を

サポートしてくれる多くのメンバーを集め，常に協調

しながら，相手国にとってもっとも役立つ医療が何か

を考える。周囲の医療関係者，企業にもボランティア

医療活動の重要性を知ってもらい，中古の医療器械，

器具などの提供を受けることも重要である。相手国か

らの研修医受け入れの際も，それらの関係者に見学，

研修依頼を行なう。

３．無理をせず継続する

海外でボランティア医療活動をするためには，資金

と時間が必要である。私は年に２週間休暇をとって活

動しているが，医院を空ける２週間は，自分にとって

の休養だと思っている。無理しながら行なう活動は継

続しないし，自分のできる範囲をしっかり認識し，活

動を継続させることが重要である。単発的な医療活動

は相手国からは評価されない。

４．相手国で良いパートナーを見つける

NPO 法人である日本ミャンマー交流協会と一緒に

活動を行うようになり，ミャンマー政府と良好な関係

を築いている。現地で眼科医療をするためには，相手

政府は軍事政権ではあるが，便宜を図ってもらう必要

がある。医療に必要な器械，器具の購入も政府で準備

してもらうような交渉が必要である。日本ミャンマー

協会は技術分野の人材育成と交流を目標に，海事大学

との小型造船事業，航空宇宙工科大学の軽飛行機製造

などの支援，品質管理の指導，工科系学生を対象とし

た日本への留学支援などを行なっている組織である。

現地政府と繋がりのある日本の NGO と手を組むこと

は重要である。

５．現地の医師との信頼関係を築く

超音波白内障手術を通じて，多くのミャンマーの眼

科医と知り合うことになった。これまでに８名の眼科

医を当院に招聘し，日本とミャンマーの医療の違いを

見てもらうことができた。彼らは，現地で超音波白内

障手術を積極的に紹介し，その普及に努めてくれてい

る。ヤンゴン眼科病院，マンダレー眼科病院の医師た

ちも，私たちチームの来院を心から待ち望んでくれて

いる。手術室でのディスカッション，日本ミャンマー

眼科手術学会での意見交換などを通じ，お互いの信頼

関係を築いていくことも重要である。

ミャンマー人は温厚で粘り強い性格である。まだ超音

波白内障手術の普及は十分とはいえないが，経済面，眼

科医数が少ないというハンディも必ず克服し，ミャン

マーの白内障手術患者のために超音波白内障手術が普及

するよう，今後も支援していただいている多くの人たち

と活動を続けていこうと思っている（図９）。

（本論文要旨は第２３２回徳島医学会学術集会において発

表した）

文 献

１）外務省アジア大洋局 編：ミャンマー連邦概要：

１２‐１５，２００３

図９ 白内障手術終了後の記念写真（第１５回ミャンマー医療活動）

ミャンマー連邦における超音波白内障手術指導 １３５



Phacoemulsification and aspiration (PEA) cataract surgery training in Union of Myanmar

Yoshifumi Fujita

Tokushima City Medical Association, Tokushima, Japan

SUMMARY

Union of Myanmar is the Buddhist country with the population of 55 millions. It is military

government and they are faced economic sanctions by U.S. and European countries because of

human rights issue.

In 1998, I was requested to teach phacoemulsification and aspiration（PEA）cataract surgery

for the ophthalmologists in Myanmar by Dr. Myo Mint, technical officer in Ministry of Public Health.

Since then, actually from February 1999 until now, my team visited Myanmar 15 times and

conducted Medical Missions.

There are about 200 ophthalmologists in Myanmar and 20 government hospitals with ophthal-

mology department. Yangon Eye Hospital and Mandalay Eye Hospital are playing a crucial role in

training the students and residents.

At that time in 1999, the cataract surgery conducted in Myanmar was the old style procedure

which needs 12mm wound size and suture. In Japan, PEA cataract surgery had become common

as the general procedure with 3mm wound size, no need for suture, short surgical time and good

visual acuity after surgery. In Myanmar, however, there was no PEA machine and instruments.

We, therefore, set up a medical team, including ophthalmologists, nurses and engineers, and started

to conduct medical mission activities with a focus on Yangon Eye Hospital, in order to prevail PEA

cataract surgery in Myanmar.

First, we donated good operation microscope and PEA machine to Yangon Eye Hospital.

Until now, we have conducted cataract surgeries on about 450 patients, mainly at Yangon and

Mandalay Eye Hospital. At each time, we donated medical substances, instruments, and IOLs

from many eye care companies for the people suffering from cataract in Myanmar.

As for the surgeon training, we have conducted the Wet Lab and On-Site training and hold the

Myanmar-Japan Ophthalmic Surgery Conference to exchange opinions. Also, until now, we have

invited and accepted 8 Burmese ophthalmologists for one month each to our clinic for teaching

PEA cataract surgery.

Key words : Myanmar, Yangon and Mandalay Eye Hospital, medical mission, PEA cataract surgery,

surgeon training
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近年，重症末梢動脈閉塞症に対して自己骨髄単核球を

用いた細胞移植治療が行われ虚血症状を改善することが

報告されている。しかし，侵襲が大きいため対象が限ら

れる。我々は侵襲性の低い末梢血単核球細胞移植の末梢

動脈閉塞症に対する臨床効果について検討した。既存治

療抵抗性の重症末梢動脈閉塞症５症例に対して，血液ア

フェレーシスにより採取した末梢血単核球細胞を虚血肢

に分割投与した。５症例中４症例において安静時疼痛や

しびれなどの自覚症状は改善し，閉塞性動脈硬化症１症

例においては歩行距離が著明に延長した（１６０m から９１５

m）。両手に難治性皮膚潰瘍を有したバージャー病症例

に対しては，細胞移植を２回実施することにより潰瘍は

治癒した。一方，明らかな有害事象の出現はなかった。

以上の結果より，末梢血単核球細胞移植は重症末梢動脈

閉塞症例に対して，低侵襲かつ有効な血管新生治療とな

りうると考えられた。

社会の高齢化および食生活の欧米化に伴い，末梢動脈

閉塞症（閉塞性動脈硬化症，バージャー病）に罹患する

患者数は増加の一途をたどっている。各種内科的および

外科的治療の発達にも関わらず，安静時疼痛や虚血性潰

瘍を呈する重症末梢動脈閉塞症症例においては，症状増

悪に伴い虚血肢切断を余儀なくされる場合が少なからず

存在する１）。近年，成人個体の骨髄及び末梢血中におけ

る血管内皮前駆細胞の存在が報告されてから２，３），循環

器領域における細胞治療に関する基礎研究が活発に行わ

れている。臨床においても骨髄単核球を用いた血管新生

療法が主に末梢動脈閉塞症症例に対して既に行われてい

る４）。しかし，骨髄単核球細胞を用いる場合，全身麻酔

下で約５００ml の骨髄液採取が必要であり侵襲が大きい。

閉塞性動脈硬化症においては，冠動脈疾患や脳血管疾患

を合併することが多いため，これらの症例に対する骨髄

単核球細胞を用いた細胞移植は大きなリスクを伴う。ま

た時間経過と共に治療効果が減弱することも指摘されて

おり，複数回にわたる実施が必要とされる場合もある。

一方，末梢血単核球細胞中にも少ない割合であるが，血

管内皮前駆細胞が含まれている。末梢血単核球細胞の採

取は，骨髄単核球細胞採取と比較して安全性が高くかつ

複数回の採取が可能である。今回，われわれは末梢血単

核球細胞移植の末梢動脈閉塞症に対する臨床効果につい

て検討した。

対象および方法

末梢動脈閉塞症（閉塞性動脈硬化症・バージャー病

等）を原因とする重症虚血肢により日常生活が著しく障

害され，他のいかなる治療にも反応せず今後の回復が期

待できない２０歳以上の症例を対象とした。一方，悪性腫

瘍を有するもしくは５年以内に既往のある症例，前増殖

性又は増殖性糖尿病性網膜症を有する症例，未治療の虚

血性心疾患を有する症例，妊娠中または妊娠の可能性の

ある症例ならびに担当医師が不適当と判断した症例は適

応から除外した。なお本研究の実施に当たっては徳島大

学病院倫理委員会の承認を受けた。

原 著（第１６回徳島医学会賞受賞論文）

末梢単核球細胞を用いた末梢動脈閉塞症に対する新たな血管新生治療の試み

岩 瀬 俊１），黒 部 祐 嗣２），八 木 秀 介１），原 朋 子１），長 樂 雅 仁１），
藤 村 光 則１），尾 崎 修 治１），赤 池 雅 史１），安 倍 正 博１），増 田 裕２），
東 博 之１），松 本 俊 夫１），北 川 哲 也２）

１）徳島大学大学院ヘルスバイオサイエンス研究部生体制御医学講座生体情報内科学分野
２）同器官病態修復医学講座循環機能制御外科学分野

（平成１８年６月９日受付）

（平成１８年６月１６日受理）
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末梢血単核球細胞移植

末梢血単核球細胞採取は，COBE-Spectra（GAMBRO）

を用いた血液アフェレーシスにより移植当日に施行した。

回収した単核球細胞を虚血肢筋肉内に５０～１００ヵ所以上

に分割して投与した（図１）。

効果ならびに安全性評価

細胞移植前，移植２週間後，１ヵ月後，３ヵ月後なら

びに６ヵ月後に，細胞治療の効果判定ならびに安全性の

評価を目的として各種検査を施行した。自覚症状，特に

疼痛の評価に関しては Visual Analogue Scale（VAS）に

よる１０段階評価を用いた。潰瘍を有する場合には部位・

深さ及び壊死の有無について細胞移植前後で比較した。

歩行可能な症例においては，最大歩行距離を計測した。

ABPI（ankle-brachial pressure index）ならびにサーモ

グラフィーは過去の報告に従い実施した４）。一方，虚血

肢の脈波を指尖光電脈波装置（IMEXLAB９１００，NICOLET

VASCULAR，INC）を用いて測定した。血管造影に関

しては，細胞移植前，移植１ヵ月後，３ヵ月後並びに６

ヵ月後に実施した。安全性の評価としては，CRP を含

めた各種血液検査ならびに眼底検査を行った。

結 果

２００４年９月から２００６年２月までに閉塞性動脈硬化症４

症例ならびにバージャー病１症例に対して，末梢血単核

球細胞移植を実施した（表１）。全症例ともに安静時疼

痛を有しており，症例４は両手に難治性皮膚潰瘍を認め，

症例５は右下肢に壊疽を伴っていた。移植した末梢血単

核球数は平均９．２×１０９個で，単核球細胞中の CD３４陽性

細胞の割合は平均０．０７％（０．０２～０．１％）であった（表２）。

５例中４症例において自覚症状の改善および VAS の

低下を認めた（表３）。両手に難治性潰瘍を有した症例

４に対しては，１回目は両手に細胞移植を行い左手の皮

膚潰瘍は治癒した（図２）。一方，右手の皮膚潰瘍に関

しては，移植後１ヵ月後までは潰瘍の縮小を認めたが，

細胞移植３ヵ月後に潰瘍の再増悪を認めた（図３）。右

手にのみ再度細胞移植を実施しところ潰瘍は治癒した。

なお症例５は細胞移植後も症状の改善なく右下肢を切断

した。歩行距離は，測定可能であった３症例全例におい

て延長した。特に症例３においては，細胞移植前の最大

歩行距離が１６０m であったが，移植１ヵ月後には２８０m，

移植３ヵ月の時点では９１５m と著明に延長した。

症例１におけるサーモグラフィーでは，移植部位の皮

膚温は移植直後から移植後１ヵ月においては非移植肢と

図１．末梢血単核球細胞移植実施手順

岩 瀬 俊 他１３８



比較して高値を示した（図４）。しかし，移植３ヵ月以

降の評価では移植肢と非移植肢での皮膚温に違いは認め

なかった。ABPI は移植後６ヵ月後の評価において，移

植前より高値を示した。

細胞移植前の指尖光電脈波測定では，検査を実施した

４例中３例で虚血肢の脈波は検出できず高度の虚血の存

在が示唆された（図２，図４）。移植１ヵ月後より移植肢

において脈波が検出され，移植３～６ヵ月後の時点でも

検出できた。両手に同時に細胞移植を実施した症例４に

おいて，左手では移植１ヵ月後より脈波が明確に検出さ

れた。一方，右手においては１回目の移植後には移植３

ヵ月後の時点でも脈波の出現は認めなかった（図３）。血

管造影検査所見は細胞移植前後で明らかな変化を認めな

表２．移植細胞数および移植部位

総移植細胞数 （CD３４陽性細胞） 移植部位

症例１．

症例２．

症例３．

症例４．（１回目）

（２回目）

症例５．

０．５×１０９cells

９．０×１０９cells

１６．７×１０９cells

９．２×１０９cells

６．９×１０９cells

１２．７×１０９cells

（０．１×１０６cells）

（２．７×１０６cells）

（５．０×１０６cells）

（９．２×１０６cells）

（５．５×１０６cells）

（１２．７×１０６cells）

右下肢

右下肢

左下肢

両上肢

右上肢

右下肢

表１．患者背景

年 齢 性別 症 状 診 断

症例１

症例２

症例３

症例４
症例５

７７歳

６８歳

６６歳

４８歳
４５歳

男性

男性

男性

男性
男性

痺れ，安静時疼痛

痺れ，安静時疼痛

痺れ，安静時疼痛

安静時疼痛，皮膚潰瘍
安静時疼痛，壊疽

閉塞性動脈硬化症
左大腿膝窩動脈バイパス閉塞

閉塞性動脈硬化症
両側浅大腿動脈閉塞

慢性腎不全（血液透析）
冠動脈バイパス術後
閉塞性動脈硬化症

両側浅大腿動脈閉塞
バージャー病

閉塞性動脈硬化症
右大動脈浅大腿動脈バイパス閉塞

表３．症状・検査所見の推移

症状・転帰 Fontaine 分類 ABPI 指尖脈波 血管造影

症例１．
症例２．
症例３．
症例４．（１回目）

（２回目）
症例５．

VAS：７→７
VAS：１０→５
VAS：２→０
VAS：６→３
VAS：３→１
VAS：１０→１０
右下肢切断

Ⅲ→Ⅱ
Ⅲ→Ⅱ
Ⅲ→Ⅱ
判定不可
判定不可
Ⅳ→Ⅳ

０．２４→０．４
０．４３→０．５７
０．４９→０．６６
判定不可
判定不可
実施せず

改善
改善
改善
改善
改善

施行せず

変化無し
変化無し
変化無し
変化無し
変化無し
施行せず

図４．症例１のサーモグラフィーおよび指尖光電脈波検査所見．
細胞移植を実施した右下肢において皮膚温上昇を細胞移植１週後
より認めたが、３ヵ月後には左右差は消失した。指尖光電脈波検
査では、移植前には右足第三趾、第五趾の脈波は検出されなかっ
た。移植１週後の時点から右足第三趾、第五趾に明瞭な脈波が検
出された。３ヵ月後の評価でも脈波は検出できており、細胞移植
の効果持続が示唆された。

図３．症例４の右手皮膚潰瘍所見および指尖光電脈波検査．細胞
移植前には右手第４指に皮膚潰瘍を認めた。細胞移植後に潰瘍は
治癒傾向を示したが、移植３ヵ月後の時点で潰瘍は再度増悪した。
指尖光電脈波において右手第一指から第五指にかけての脈波検出
困難であり、移植後も新たな脈波の出現は認めなかった。

図２．症例４の左手皮膚潰瘍所見および指尖光電脈波検査．細胞
移植前には左手第五指に皮膚潰瘍を認めたが、移植１ヵ月後の時
点で潰瘍は治癒した。指尖光電脈波において移植前には脈波が検
出できなかった左手第三指、第四指の脈波が、移植１ヵ月後の時
点から明瞭に検出された。
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かった。

細胞移植に伴うと考えられる有害事象の出現は認めな

かった。細胞移植後に一過性の CRP 上昇を認めたが，

全例が２週間以内に陰転化した。

考 察

今回，重症末梢動脈閉塞症５症例に対し末梢血単核球

細胞移植を行い，４症例において自覚症状の改善を認め

た。両上肢に難治性潰瘍を有したバージャー病症例にお

いては３ヵ月間に２回の細胞移植を実施し潰瘍は治癒し

た。細胞治療を実施した症例は全例が重度の虚血症状を

有する症例であり，症状が進行すると難治性潰瘍形成ひ

いては虚血肢切断を余儀なくされることが予想されてい

た。このような重症の末梢動脈閉塞症例に対しては，海

外では血管新生因子である VEGF（vascular endothelial

growth factor）遺伝子や FGF（fibroblast growth factor）

遺伝子による血管新生治療の臨床応用が進められてき

た５）。しかしながらウイルスベクターを用いることに対

する懸念が以前から指摘されており，日本においては普

及しにくいのが実情である。骨髄単核球細胞を用いた血

管新生治療の有効性が２００２年に報告されてから，骨髄単

核球細胞を用いた細胞移植治療が末梢動脈閉塞症症例に

対して行われている４）。しかしながら，骨髄単核球細胞

を用いる場合，全身麻酔下で約５００ml の骨髄液採取が必

要で侵襲が大きい。一方，末梢単核球細胞は採取が低侵

襲かつ比較的容易に行うことができる。末梢動脈閉塞症

例に対する末梢血単核球細胞移植治療については２００２年

より日本の施設から報告されており６‐８），細胞採取方法

に関して若干の違いを認めるが，虚血に伴う症状の改善

効果を認めている。今回の結果をふまえると，末梢血単

核球細胞移植は虚血症状の改善に有効であると考えられる。

一方，客観的な指標の中で細胞移植前後に変化したの

は，ABPI および指尖光電脈波のみであった。骨髄単核

球細胞移植に関する報告では下肢安静時酸素分圧，ABPI

の増加に加えて血管造影における側副血行路の増加を認

めている４）。しかし今回の検討では移植前後における血

管造影所見の明らかな変化は認めなかった。ABPI に関

しては測定可能であった症例においては増加傾向を認め

たが，高度動脈硬化病変における ABPI は過大評価され

ることが知られており，客観的指標として用いづらい。

指尖光電脈波は皮膚，皮下組織に分布する微小血管の容

積変化を評価するものである。今回の検討では，自覚症

状の改善を認めた４症例中３症例においては細胞移植前

には認めなかった脈波の出現が移植後確認された。また

両手指に難治性皮膚潰瘍を有したバージャー病症例の場

合，１回目の細胞移植において皮膚潰瘍が治癒した左手

においては移植後に脈波出現を認めたが，潰瘍が移植後

悪化した右手に関しては，１回目の移植後には脈波の出

現は認めなかった。以上の結果をふまえると，現時点で

は指尖光電脈波検査が治療効果を最も鋭敏に反映してい

るものと考えられた。

細胞移植治療の作用機序に関しては未だに不明な点が

多い。骨髄単核球細胞移植における血管新生の機序とし

ては，骨髄単核球に含まれる血管内皮前駆細胞によるも

のと，他の造血系細胞からの血管新生因子の放出による

ものが想定されている。末梢血単核球細胞に含まれる血

管内皮前駆細胞の割合は非常に少なく，今回の検討でも

採取した単核球細胞中の CD３４陽性細胞は０．１％未満と

非常に少なかった。一方，移植細胞成分中の総単核細胞

数や CD３４陽性細胞数と臨床効果には相関がないとの報

告もあり８），作用機序に関しては今後更なる検討が必要

である。

血管新生は糖尿病性網膜症や悪性腫瘍の進行に関与す

ることが知られており９），細胞移植はこれらの病的な血

管新生も惹起すると懸念されていた。しかしながら現時

点では，糖尿病性網膜症の増悪や悪性腫瘍の出現などの

報告はなく，本検討でも有害事象に該当するイベントは

認めなかった。以上より，長期成績を含めた有効性・安

全性の更なる検討が必要であるが，末梢血単核球細胞移

植は重症末梢動脈閉塞症に対して，低侵襲かつ有効な血

管新生治療となる可能性があると考えられた。
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Peripheral blood-derived mononuclear cell implantation for therapeutic angiogenesis in
patients with peripheral arterial disease

Takashi Iwase1), Hirotsugu Kurobe2), Shusuke Yagi1), Tomoko Hara1), Masahito Choraku1), Mitsunori Fujimura1),

Shuji Ozaki1), Masashi Akaike1), Masahiro Abe1), Yutaka Masuda2), Hiroyuki Azuma1), Toshio Matsumoto1),

and Tetsuya Kitagawa2)

1)Department of Medicine and Bioregulatory Sciences, and 2)Department of Cardiovascular Surgery, Institute of Health Bi-

osciences, The University of Tokushima Graduate School, Tokushima, Japan

SUMMARY

Earlier studies have shown that bone marrow-derived mononuclear cell（BM-MNC）implanta-

tion induces therapeutic angiogenesis in patients with peripheral arterial disease（PAD）. However,

the invasiveness of bone marrow collection limits clinical application of BM-MNC implantation.We

performed peripheral blood-derived mononuclear cell（PB-MNC）implantation in ischemic limbs of

five patients with PAD. After implantation, clinical symptoms such as rest pain and numbness

were relieved in four patients. Maximal walking distance markedly increased from 160 m to 915 m

in one patient. Non-healing ulcers were cured after repeated cell implantation in one patient with

Burger disease. There was no adverse event. These findings suggest that PB-MNC implantation is

a safe and noninvasive strategy for therapeutic angiogenesis for the treatment of severe PAD.

Key words : peripheral arterial disease, mononuclear cell, cell therapy, therapeutic angiogenesis
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わが国では２０世紀最後の１０年間で従来の性に関するす

べての規制は取り除かれ，自由に性を享受出来るように

なった。その時期に一致して性感染症，人工妊娠中絶，

HIV 感染者数は増加傾向にあり，コンドーム出荷数は

減少している１）。全国統計にあるような性感染症の増加

事実が一地方都市（徳島市）の診療所でも見られるのか

を知る目的で，２０００年から５年間に来院した性感染症患

者の現況を調査した。

対象と方法

２０００年４月から２００５年３月までの５年間に性感染症

（性器クラミジア感染症，淋菌感染症，梅毒，性器ヘル

ペス）が疑われた患者および性病検査希望者を対象とし

た。各年度内に治癒判定後６ヵ月以上経って再感染した

患者は新患として登録した。

検索方法としては，医療保険診療で許されている範囲

内で行った。性器クラミジア感染症の診断は男性患者の

初尿を EIA 法（キット名：イデイア PCE クラミジア，

協和メディックス（株））により，女性患者は膣分泌物で

PCR 法（キット名：アンプリコア�STD‐１，ロシュ・ダ

イアグノスティックス（株））によりクラミジア抗原検索

を行った。淋菌同定検索は男性患者の初尿と女性患者の

膣分泌物で PCR 法（キット名：アンプリコア�STD‐１）

を用いた。性器ヘルペス診断には男性女性患者ともに血

清学的単純ヘルペス補体結合反応法（キット名：単純ヘ

ルペスウイルス CF 試薬，デンカ生研（株））により８倍

以上を陽性とした。梅毒の診断は男性女性患者ともに血

清学的ガラス板定量法（キット名：梅毒血清診断用ガラ

ス板法抗原，住友製薬（株））にて８倍以上を陽性とした。

結 果

（１） 来院者数の変動

５年間に来院した患者数は２，１７０名であった。混合感

染例については各疾患で１例として集計した。男性患者

１，９３９名，女性患者２３１名で，男女比８．４であった。

年度別来院数は２０００年が４３６名，２００１年は３３２名，２００２

年は３９６名，２００３年は５２７名，２００４年は４７９名であり，２００１

年が最も少なかった。

月別来院数は図１に示した。来院患者の最も多い月

は，２０００年度が４月，２００１年度が８月，２００２年度が１０

月，２００３年度が９月，２００４年度が５月であった。明確な

傾向は認められなかった。５年間の合計で比較すると２

月が最も少なく，８月が最多であった。

来院者の年齢は７歳～８９歳で平均年齢３４．６歳であった。

図２に年齢分布を示した。来院者は２０歳代が最も多く，

ついで３０歳代，４０歳代，５０歳代と高年齢ほど少なくなる

傾向が認められた。１０歳代は２０歳代の５分の１であった。

１０歳未満は８０歳以上と同様に少なかった。各疾患別年齢

原 著
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区分でもこの傾向は同様であった。

（２） 感染陽性者数

感染者数の月別推移を図３に示した。性器クラミジア

感染症では４月に多かった。淋菌感染症は１０月が多かっ

た。梅毒では感染例が５年間で４０名と少なく明確な傾向

は認められなかった。性器ヘルペスは１月，８月にピー

クがあった。

５年間累計感染率は性器クラミジア感染症では１５．９％，

淋菌感染症では５．３％，梅毒では１．８％，性器ヘルペスで

は２３．５％で疾患別に差が見られた。

図４には年度別感染率を示した。性器クラミジア感染

症は２００１年以降半減していた。性器ヘルペスは年々急増

していた。淋菌感染症もわずかに増加していた。梅毒は

多少の増加はあるものの，感染率に著明な変化はなかっ

た。

疾患別年代別感染率は図５に示した。性器クラミジア

感染症では年齢が高い区分ほど低くなる傾向を示した。

性器ヘルペスでは高年代ほど高い抗体価を有していた。

淋菌感染症では３０歳代が高かった。梅毒では感染率は低

くほぼ一定していた。８０歳代の多くは陳旧性梅毒と考え

られた。精神症状の強い１症例には脳脊髄液の検査を行

い脳梅毒と診断された。

性器クラミジア感染症の１５歳から３０歳の若年層におけ

る５年間累計患者分布を図６に示した。１４歳以下の症例

はなかった。１０歳代後半から２０歳代後半に多かった。

（３） 混合感染例

単独感染は７５６例で３４．８％，２重感染が１１６例，５．３％

図２ 年齢別来院者数

図３ 疾患別月別感染者数

図４ 年度別感染率

図５ 疾患別年代別感染率

図６ 性器クラミジア感染症の年齢分布（１５～３０歳）
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であった。２重感染例のうちクラミジア＋淋菌は２０例，

クラミジア＋梅毒は１例，クラミジア＋ヘルペスは６４例，

淋菌＋ヘルペスは１７例，梅毒＋ヘルペスは１４例であった。

３重感染も７例０．３％に認められた。その内訳はクラミ

ジア＋淋菌＋ヘルペスの５例，クラミジア＋梅毒＋ヘル

ペスの２例であった。

考 察

２０００年から５年間の延患者数は２，１７０例であり，男性

患者数は女性患者数の８．４倍であった。男性患者が圧倒

的に多い。その理由は当診療所の標榜が泌尿器科・性病

科であり，女性患者はまず婦人科を訪れるためと思われ

る。

年度別来院患者数は２０００年から２００２年にかけて減少し

ていたが，２００３年から増加の傾向を示していた。２００１

年，２００２年と患者数が減少したことは，患者の受療行動

は日本経済の景気動向に左右され，大企業の少ない地方

都市で不景気のどん底にあっては日常生活費以外の支出

は切り詰められたことが原因であったと考えられる２）。

月別受診者数は各年度により一定の傾向は見出せな

かったが，性器クラミジア，淋菌，性器ヘルペス感染率

は８月の夏季が多かった。性行動は若年者と中高年者と

では異なるといわれている３）。若年者では夜長の夏季に

性活動期を迎えるが，中高年者は高温多湿のため体力的

に性活動を控えるようである。梅毒感染者は症例が少な

く，季節により感染率が変動するのか否かを明確に検討

することは出来なかった。

全国レベルでの性感染症の年次別統計では，２００２年度

日本性感染症学会 STD サーベイランス報告１）によれば，

性器クラミジア，淋菌感染症の罹患率は毎年上昇してい

る。１９９９年４月の性病予防法廃止に伴い，人権尊重の立

場から性感染症は個人の一健康問題として捉えられた。

性感染症の診療も感染者本人の裁量に任された。さらに

同時期に風俗営業取締法が廃止された。その結果，風俗

営業は許可制から届出制となり風俗店舗数が増加した。

また無店舗出張を主体とする経営形態も現れ多様化して

来た。従来の膣性交主体から売春防止法に触れない性交

類似行為としての口腔性交や肛門性交が発展してきた。

ホスト業の隆盛などで，男性，女性ともに家庭外での性

交機会が増えたこと。これら社会環境の変化が性感染症

の発生数に大きく寄与していると思われた。川崎医科大

学付属川崎病院産婦人科の報告４）によれば，１９９３年度か

ら２００２年度までは性器クラミジア感染症，淋菌感染症と

もに増加していたが，性器クラミジア感染症は２００２年度

から２００４年度の感染頻度は低下している。その反面，淋

菌感染症は２０００年度から急激に増加している。性器クラ

ミジア感染症の減少は感染予防の啓蒙活動の成果であっ

たと報告している。淋菌感染症の急増は性風俗の多様化

（口腔性交の増加）と検出法の進歩によったと推論して

いる。

性感染症各疾患の年次別感染率，年齢分布を見てみる。

性器クラミジア感染症の場合，５年間の全感染率は

１５．９％である。各年度別には２０００年の２９．１％を最高に

年々感染率は低下し，２００４年には１２．７％と低下してきて

いる。厚生労働省・感染症発生動向調査５）に於いても

２００２年以降減少傾向となってきている。この減少傾向の

明確な原因を特定できないが，１つには２０００年２月に告

示された「性感染症に関する特定感染症予防指針」に代

表される官民一体による啓蒙活動が軌道に乗ってきたこ

と。２つ目には尿路性器症状を自覚していない時に風邪

や気管支炎などの呼吸器感染症状に対して，クラリスロ

マイシン，ミノサイクリン，アジスロマイシンなどの抗

生剤が投与されていた場合には性器クラミジア感染の治

療をかねていたこと。３つ目にはクラミジアが男性の尿

道からすでに前立腺，精巣上体内に侵入している場合や，

女性の膣壁や子宮頚管からすでに卵管，卵巣，腹腔内に

逆行性に侵入しており，初尿や膣局所擦過標本では検出

されなくなっていること。４つ目にはクラミジア菌自体

の感染能の変化が起きて来ている可能性などが考えられ

る。

性器クラミジア感染者の年齢構成は厚生労働省５），性

感染症学会１）の両全国調査では２０歳代が最も感染者が多

い。２番目に多いのは厚生労働省調査で３０歳代，性感染

症学会調査で１０歳代となっている。今回の調査では，図

６に示したように１５歳から３０歳までの性器クラミジア感

染者数は全感染者の半数以上であった。１０歳代の受診率

は２０歳代の２０％であったが，感染率は１０歳代が最も多

く，２０歳代の約１．５倍に達していた。１０歳代における感

染率の増加は性行為が低年齢化していると考えられる。

東京都の高校生の性行動調査６）によれば，１９８１年に比べ

１９９６年には初交経験が高校期であることが急増，高校３

年の累計率が男女ともに過去最高であり，各学年とも女

子の性交経験率が男子を超えた。２００２年には性交経験率

が男子３７．３％，女子４５．６％に達しており，とくに女子で

は過去２１年間で約６倍になったと報告している。徳島市
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における中・高校生の性行動に関する調査報告は検索出

来なかったが，１０歳代にクラミジア感染率の増加は東京

都と同じような現象が起きていると推察できる。徳島市

においても早急に家庭，学校，行政，一般社会での性感

染症予防のための調査，教育・施策，啓蒙活動が必要で

あると思う。

淋菌感染症の場合，年度別感染においては，２０００年は

１．４％，２００４年には６．１％と漸増していた。年齢構成は高

頻度順に２０歳代，３０歳代，４０歳代，１０歳代となっていた

が，厚生労働省調査５）では２０歳代，３０歳代，４０歳代，１０

歳代の順であり，性感染症学会調査１）では２０歳代，３０歳

代，１０歳代，４０歳代となっている。いずれも２０歳から３０

歳代の生殖年齢期に多かった。

淋菌感染症と性器クラミジア感染症の混合感染率は

０．９％であり，各々単独感染が圧倒的に多かった。本邦

でのこれまでの報告では，混合感染の割合は２０‐３０％と

されている。小島ら７）によれば，淋菌性尿道炎の２０．８％

においてクラミジア混合感染を認めている。混合感染の

危険因子は，感染源では非売春婦，性交形態では膣性交

であったと報告されている。また淋菌感染症の治療は初

診時に単回治療で終了することが性感染症治療指針８）で

推奨されている。このため淋菌感染症患者の２１．１％は再

診されておらず，もしクラミジア感染の混合感染があっ

たとしても，クラミジア感染に対する治療が行われてい

なかった可能性を報告では指摘している。筆者の症例に

も再診されなかった患者もいたが，余りにも混合感染率

が低い。混合感染の少ない一因として考えられることは

保健医療の限界である。すなわち，臨床現場では臨床検

査は診療報酬点数表９）の規定に従わなければならない。

同一検体に対する検査は，医療保険指導により低点数検

査しか通らない。その為，性感染症治療指針で推奨され

ているクラミジア検出法の PCR 法は行えず EIA 法に

依っている。また淋菌検出法としての尿培養検査は PCR

法と併せて実施できない。女子尿による淋菌 PCR 法は

出来ない。これらの縛りにより，男性患者は初尿による

培養検査は認められなく PCR 法にて検査している。女

性患者は膣分泌物により PCR 法を行っている。このた

め検査精度不足によることも混合感染が少なかった要因

の一つと考えられるが，確定は出来なかった。

１９８０年代前半までは淋菌感染症が猛威を振るっていた

が激減し，代わりに１９８０年後半からはクラミジアトラコ

マチスが性感染症の起炎菌として増加してきた。しかし，

淋菌感染症は，再び男女ともに１９９３年以降増加傾向にあ

る５）。なぜ，性感染症の原因菌が変わってきたかは，菌

種自体の生息条件の変化，抗菌剤の効果や耐性化の問題

などが関連していると考えられる。さらに性の自由化政

策が次第に国民に浸透し性交に対する考え方の変化，性

病予防法の廃止に伴い，感染者の人権に配慮するあまり，

感染源としての危険性は軽視されていると思われること，

また性感染症に対する医療行為は，性感染症治療指針８）

に準じて，短期間の治療で根治ではなく，９０‐９５％以上

の治療効果を上げることを目標にしていることなどの

様々な問題点があると思われるが，明確な答えは得られ

なかった。

梅毒感染は２００３年に２桁の患者を認めたが，その他の

年度は１桁台の感染数であった。感染年齢は壮年期に多

く認められた。不顕性感染が多かった。感染のアウトブ

レイクは無いものの撲滅されていないため，日常診療で

は常に気を付けていなければならない疾患の一つと考え

る。梅毒と淋菌感染症治療の関係について気をつけなけ

ればならない点がある。すなわち，淋菌性尿道炎および

子宮頚管炎に対する治療はスペクチノマイシンの単回治

療が推奨されている。さらに投与後の治癒判定も必ずし

も行わなくてよいとされている８）。ところが，スペクチ

ノマイシン添付文書によれば，重要な基本的注意事項と

して，潜伏状態の梅毒の兆候を遮蔽したり遅延させる可

能性があるため，淋疾の治療の際には梅毒の血清学的検

査を行うことと明記されている。今回の調査結果から，

淋菌感染症罹患率が上昇しているが梅毒感染率は増加傾

向を示していなかったことは，淋菌感染患者の一部では

診断漏れを起こしていたかも知れず，単回治療の盲点か

も知れないと考える。

性器ヘルペスの診断は病歴の問診と臨床症状の視診で

付くとされる。客観的確定診断法は現行の医療保険制度

下では，ウイルス抗原の検出と血清抗体価測定法しか許

可されていない１０）。当診療所でのヘルペス検査法は療養

担当規則に従い血清抗体価測定のみ保険審査をパスして

いる。しかし，血清抗体価ではウイルス型は決定できな

く，初感染の時だけ診断価値はある８）。今回の調査研究

では血清抗体価が８倍以上の症例を性器ヘルペス感染者

と判断し集計した。その結果，性器ヘルペスは年々増加

傾向であった。性器ヘルペスの治療は初感染後可能な限

り速やかに抗ウイルス剤を全身投与することである。感

染後７日以上経ていれば抗ウイルス剤の効果は無効であ

る。そのため感染機会の問診は重要であり，血清抗体価

の検査結果を待たずに治療を開始している。抗ヘルペス
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ウイルス剤はウイルスの増殖抑制には有効であるが，潜

伏感染しているウイルスの DNA の排除には無効である。

現行の医療保険治療下ではアシクロビル添付文書に明記

されている５日間の抗ウイルス剤使用しか認められてい

ない。さらに厄介なことは，ヘルペスウイルスは性器に

感染後初発症状を起こした後，腰仙髄神経節に潜伏感染

し患者の免疫能低下により再活性化する。再発が認めら

れても，最初に投薬してから医療保険査定期間の一年間

は抗ウイルス剤を投与できない。再発を繰り返す症例の

治療には苦慮しているのが現状である。

結 語

今回調査した性感染症の現況は，全国調査と類似して，

淋菌感染症が漸増し，梅毒感染率は全体として低く変化

は認められなかった。

しかし，性器クラミジア感染症は５年間で半減したこと

と，性器ヘルペスの急増が，全国調査と著しく相違して

いたことが判った。
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The present situation of sexually transmitted diseases in Ogura Shinryosho Clinic in
Tokushima City, Japan

Kunihiro Ogura

Ogura Shinryosho Clinic, Tokushima, Japan

SUMMARY

A survey on sexually transmitted diseases was conducted in Ogura Shinryosho Clinic in Tokushima

city in Japan from April２０００through March２００５．

１．A total number of 2,170 outpatients（7-89,mean 34.6 years）visited during the 5 years. Men were over 8.4

times compared to women.

２．The number of patients was least in 2001.

３．According to the seasons, the number of patients in summer time was highest.

４．Considering the age, patients in there 20’ s were the highest while senior patients were tended to

decrease.

５．Infection rates of genital chlamydia, gonococcal infection, syphilis and genital herpes were 15.9%, 5.3%,

2.8% and 23.5%, respectively. The double infection rate was 5.3% and the triple infection rate was 0.3%.

６．Chlamydial infection rate was 29.1% in 2000, 12.3% in 2001, 13.9% in 2002, 11.4% in 2003 and 12.7% in 2004.

Chlamydial infection rate reduced to about 50% but gonococcal infection gradually increased year by

year. The gonococcal infection rates were 1.4% in 2000, 6.0% in 2001, 5.6% in 2002, 7.2% in 2003 and

6.1% in 2004. Incidence of syphilis was low and stable throughout the 5 years. Infection rates of genital

herpes were 6.0% in 2000, 12.7% in 2001, 21.7% in 2002, 33.8% in 2003 and 37.2% in 2004.

Key words : sexually transmitted disease, chlamydia gonococcal infection, syphilis, genital herpes
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症例は８０歳，女性，主訴は肛門痛，出血であり亀背を

認めた。Tuttle Ⅱ型完全直腸脱の診断で腹腔鏡下直腸

脱根治術を施行した。右下腹部の１２㎜ポートを利用し

ペンローズドレーンを留置した。排液に問題なく術後第

３病日にドレーンを抜去したが，その夜同部位より小腸

が約２０cm 脱出し壊死所見を伴っているのを発見した。

緊急に小腸切除術をおこなった。腹腔鏡手術においてド

レーンを留置する際にはポート孔ヘルニアの発生を念頭

に置き，１０㎜以下のポート孔を用いるなどの対策が必要

と考えられた。

腹腔鏡下手術は従来の開腹手術に比べ術後早期回復な

どの利点から近年急速に普及している。一方，大血管の

損傷を含めた出血，感染，皮下気腫，腹腔内臓器損傷な

どの合併症も報告されている１）。ポート孔ヘルニアは比

較的稀な合併症とされているが，今回我々は腹腔鏡下直

腸脱根治術後，ドレーン留置ポート孔から小腸が脱出し

たポート孔ヘルニアの一例を経験したので報告する。

症 例

患者：８１歳，女性。

主訴：肛門出血，疼痛。

既往歴：平成１４年右大腿骨頚部骨折にて手術。

現症：身長１５０㎝，体重４０kg。亀背あり杖歩行。慢性

便秘にて緩下剤を常用していた。

現病歴：平成１５年５月ごろより肛門部の違和感が出現

し近医にて軽度の脱肛として経過観察されていた。次第

に脱出が増強し，出血を伴った疼痛のため坐位を取れな

くなり手術目的に当科に紹介された。

肛門部所見：Tuttle Ⅱ型の完全直腸脱を認めた（図１）。

手術所見：平成１６年１月２０日，腹腔鏡下直腸脱根治術

（Flykman-Goldberg 法）を施行した。臍上部に１２㎜，

右下腹部に１２㎜と５㎜，左下腹部に５㎜を２ヵ所，計５

ヵ所ポートを挿入した（図２）。S 状結腸切除ののち小

開腹創から腸管を体外に誘導し，手縫い端端吻合を行っ

た。再び気腹し鏡視下に直腸の肥厚した腹膜を仙骨前面

の筋膜にヘルニアステイプラー（プロタック�）を用い

右側１０ヶ所，左側５ヵ所固定した。右下腹部の１２㎜ポー

ト孔から１０㎜のペンローズドレーンを挿入し直腸前面に

留置した。

術後経過：経過は良好で第１病日より水分摂取を開始

したが術後第２病日より譫妄が出現した。翌第３病日も

譫妄状態が続き安静が保てなくなってきた。ドレーン排

症 例 報 告

腹腔鏡下直腸脱根治術後に発生したポート孔ヘルニアの一例

清 家 純 一，沖 津 宏＊，吉 田 卓 弘，本 田 純 子，梅 本 淳，
丹 黒 章
徳島大学大学院ヘルスバイオサイエンス研究部生体防御腫瘍医学講座病態制御外科学分野
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図１ 初診時肛門所見
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液に異常なく，同日抜去した。抜去時に抵抗を認めなかっ

た。その夜巡回中の看護師がガーゼを確認したところド

レーン抜去部から腸管が脱出し，虚血性変化を伴ってい

るのを発見した。全身状態に著変なく，疼痛の訴えもな

かった。小腸が肉眼的に黒色調に変化し壊死所見となっ

ていたため直ちに緊急手術を行った（図３）。

再手術時所見：右下腹部のドレーン留置に使用した

１２㎜ポート孔から小腸が約２０㎝脱出し絞扼されていた。

全身麻酔下にヘルニア門となったポート孔を約３㎝に開

大し絞扼を解除した後，健常部まで体外に引き出し壊死

した小腸を切除し端端吻合を行った（図４）。

術後経過：術後に特に問題なく，再手術後第１２病日に

退院した。現在も直腸脱の再発は認めない（図５）。

考 察

腹腔鏡下手術後のポート孔ヘルニアは比較的稀な合併

症とされている。その頻度は欧米で０．０１％～０．０２％で，

本邦でも１％未満と報告されている１‐４）。発生部位とし

ては臍部の報告が多い。ポート径では１０㎜以上がほとん

どであるが５㎜のポート孔から発生した報告もある５）。

発生時期は本症例の如く手術後数日という早期から約２

年間とかなりのばらつきを認める６）。ポート孔ヘルニア

の症状としては腹部の膨隆のみというものからイレウス

症状を呈するものまで報告されているが狭小な筋膜欠損

が生じるため，腸管壁の一部が嵌入する Richter 型ヘル

ニアをきたしやすいという報告もある７‐９，１４）。

ポート孔ヘルニアの原因として，筋膜の不十分な閉鎖，

ポート挿入時の筋膜の損傷，ポート抜去時の腸管などの

引き込みといった手術上の要因から，腹圧の上昇（肥満，

図４ 切除標本

図５ 術後肛門所見

図３ ドレーン抜去部から小腸が脱出し壊死所見を伴っていた。

図２ ポート孔の位置
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咳嗽，便秘），腹壁の脆弱性，糖尿病の存在など患者側

の要因も指摘されている１０，１１）。本症例ではドレーン留置

に用いた筋膜未縫合の１２㎜ポート孔であり，高齢，亀背

といった身体的特徴に加え術後の譫妄による無理な体動

の増加により腹圧の上昇しやすい状態となったことがヘ

ルニア発症に関与したと考えられた。また，小腸が完全

に脱出していることから１２㎜のポート孔も術中操作にて

次第に実際の筋膜の開大径が大きくなっていった可能性

もあると考えられる。

ポート孔ヘルニアの予防としてはポート抜去時の引き

込みに注意し，１０㎜以上のポート孔筋膜の確実な縫合閉

鎖を行うことが必要とされている。しかし本症例の如く

ドレーン留置にポート孔を用いる場合は１０㎜以下のポー

ト孔を用いるべきであるという報告１２）や，１０㎜以上の

ポート孔を用いる場合には筋膜，腹膜を縫縮してドレー

ンを挿入すべきであるという報告１３）もある。不必要なド

レーンは極力留置しないことは当然であるが，本症例に

おいては１２㎜ではなく５㎜のポート孔を用いるかドレー

ン挿入部を新たに設けることも考慮すべきであったと考

えられた。

結 語

腹腔鏡下直腸脱根治術第３病日に発生したポート孔ヘ

ルニアの一例を報告した。低侵襲で早期退院が可能であ

る腹腔鏡下手術においては合併症の発生がその利点を減

弱させるため，ドレーン挿入部位にも慎重であるべきで

ある。
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A case of port-site hernia occurring after radical laparoscopic surgery for rectal prolapse

Junichi Seike, Hiroshi Okitsu＊, Takahiro Yoshida , Junko Honda, Atsushi Umemoto, and Akira Tangoku

Department of Oncological and Regenerative Surgery , Institute of Health Biosciences, The University of Tokushima Graduate

School, Tokushima, Japan and ＊Department of Surgery, Tokushima Red Cross Hospital, Tokushima, Japan

SUMMARY

The patient was an 80-year-old hunchbacked woman. Her main complaints were anal pain and hemor-

rhage. She was diagnosed with Tuttle’s type II rectal prolapse and underwent radical laparoscopic sur-

gery for the rectal prolapse. A Penrose drain was put in place through a 12-mm port in the right hypogas-

trium. As there was no problem with drainage, the drain was withdrawn on the 3rd postoperative day.

However, the small intestine was found to be prolapsed 20 cm in length from the site and to be necrotized.

We resected the small intestine immediately. It seems necessary to take some measures, for example,

using a port of 10 mm or less, when placing a drain during laparoscopic surgery, with occurrence of port-site

hernia in mind.

Key words : rectal prolapse, laparoscopic surgery, port-site hernia
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症例は８０歳の女性。３ヵ月前より右下腹部にしこりの

ようなものを触れるようになり，徐々に痛みも出現した

ので当院を受診した。来院時右下腹部に圧痛を伴う腫瘤

を認めた。血液所見では軽度の貧血のみで，血清 CEA

値は１６．４ng／ml と高値を認めた。腹部 CT にて右下腹部

の嚢胞状の腫瘤が盲腸を圧排する所見が得られ，虫垂粘

液嚢胞腺腫を疑い手術を施行した。著明に緊満腫脹した

６×１０cm の虫垂を認め盲腸切除術を行った。切除され

た虫垂は表面平滑な単房性嚢胞で，内腔には黄色のゼラ

チン様物質が充満していた。病理組織検査でも虫垂粘液

嚢胞腺腫の診断であった。術後より CEA は著明に低下

し，１ヵ月半後には１．５ng／ml と正常化した。

虫垂粘液嚢腫は比較的稀な疾患であるが，近年の画像

診断の向上によりその報告例は増えてきている。今回わ

れわれは血清 CEA 値が著名に上昇した虫垂粘液嚢腫の

１例を経験したので若干の文献を加え報告する。

症 例

症例；８０歳，女性。

主訴；右下腹部のしこり。

既往歴，家族歴；特記すべきことなし。

現病歴；３ヵ月程前より右下腹部の違和感があり，し

こりのようなものが触れ，軽度の圧痛もみとめるため当

院受診した。

入院時現症；身長１５２cm，体重５０kg。右下腹部に軽度

圧痛を伴う手拳大腫瘤をみとめた。

入院時検査所見；末梢血液検査にて軽度の貧血の他は

特に異常を認めず，その他の血液生化学検査にても特に

異常を認めなかった。しかし腫瘍マーカーは CEA が

１６．４ng／ml（正常５．０ng／ml 以下）と高値を認めた。CA

１９‐９は３６．４U／ml（正常３７U／ml 以下）と正常範囲内であっ

た（表１）。

腹部 CT 検査（図１）；腫瘤が盲腸内腔側を圧排して

いる像を認め（a），これに連続して嚢胞状の腫瘤を認め

た（b）。以上により虫垂粘液嚢胞腺腫と術前診断し手

術を施行した。

手術所見（図２）；右下腹部傍腹直筋切開にて開腹し

症 例 報 告

高 CEA 血症を呈した虫垂粘液嚢胞腺腫の１例
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表１ 入院時血液生化学検査所見

WBC
RBC
Hb
PRT

TP
ALB
GOT
GPT
LDH
ALP
BUN
Cr
Na
K
Cl

腫瘍マーカー
CEA

CA１９‐９

５８８０／µl
３３３×１０４／µl
１０．８g/dl

１６．５×１０４／µl

７．２g/dl
４．２g/dl
２７mU/ml
１７mU/ml
２１０mU/ml
２４１mU/ml
２１mg/ml
０．９mg/ml
１３７．７mEq/l
４．２mEq/l

１０６．７mEq/l

１６．４ng/ml
３６．４U/ml

（正常値）
（３．５～９．２／µl）

（３８４～４３３×１０４／µl）
（１１．３～１５．５g/dl)

（１５．５～３６．５×１０４／µl）

（６．３～８．１／dl）
（３．７～４．９／dl）
（９～３８mU/ml）
（４～３６mU/ml）

（１２５～２３７mU/ml）
（６０～２０１mU/ml）
（９～２１mg/ml）

（０．４０～０．９０mg/ml）
（１３２～１４８mEq/l）
（３．５～４．９mEq/l）
（９６～１０８mEq/l）

（正常５．０ng/ml 以下）
（正常３７U/ml 以下）

図１；腫瘤が盲腸内腔側を圧排しており（矢印）（a），
これに連続して嚢胞状の腫瘤を認めた（矢印）（b）。

四国医誌 ６２巻３，４号 １５２～１５５ AUGUST２５，２００６（平１８）

a b

１５２



腹腔内を観察するに，腹水の貯留はなく，虫垂は直径６

cm，長さ約１０cm に著明に腫大緊満して，後腹膜に癒着

していた。虫垂漿膜面に変化が見られなかったことや，

周囲リンパ節の腫大なく，周囲への浸潤を疑わせる所見

等，悪性を示唆する所見は認めなかったため盲腸切除を

行った。

切除標本肉眼所見（図３）；虫垂内腔には黄色ゼリー

様内容液が充満していた。

病理組織学的所見（図４）；腫瘍は多量の粘液にて嚢

胞状に拡張し，嚢胞壁には異形成の乏しい粘液産生細胞

が増殖しており，虫垂粘液嚢腫と診断された。

術後経過；術後経過は順調で第１４病日に退院した。

CEA は術後１週間で５．３ng／ml と低下し，１ヵ月半後に

は１．５ng／ml と正常域に達した。術後５ヵ月の現在再発

の徴候なく外来にて経過観察中である。

考 察

虫 垂 粘 液 嚢 腫 は１８４２年 に Rokitansky１）が Hydrops

processus vermiformis として最初に報告した比較的稀

な疾患であり，その発生頻度は本邦において剖検例の

０．０７～０．４％，虫垂手術症例の０．０８～４．１％２）といわれて

いる。さらに虫垂粘液嚢腫における粘液嚢胞腺癌の割合

は約１０～２０％とされる３）。虫垂病理学的には虫垂粘液嚢

腫を非腫瘍性の貯留嚢胞と腫瘍性嚢胞に分け，さらに腫

瘍性嚢胞は粘液嚢胞腺腫と粘液嚢胞腺癌に分類されてい

る４）。その成因としては虫垂内腔根部での閉塞，虫垂粘

膜の粘液産生能の持続，虫垂内腔の無菌性の３条件が必

要とされる５）。臨床症状は特徴的なものはなく，腹痛，

腹部膨満，腫瘤触知などで，偶然に発見される事もある。

田中らによると手術時の腫瘍最大径は平均７．９cm で

あったとの報告があり６），自験例のように発見時には比

較的大きな腫瘤を形成する症例が多いと思われる。近年

では画像診断の進歩により，術前診断される症例も増加

している。腹部 CT 検査では，内容液が水より高く，軟

部組織よりも低い X 線吸収値の嚢胞性病変としてとら

えられ，時に壁内石灰化像をみとめることが特徴的とい

われている７）。自験例でも嚢胞性病変が確認され術前診

断しえたが，壁内の石灰化像は認めなかった。しかし画

像診断のみでは質的診断，つまり良悪性の鑑別は困難で，

腫瘍マーカーである血清 CEA 値も虫垂粘液嚢胞腺腫で

４２．０～４６．９％の陽性率を示し，悪性の指標にはならない

とされている８，９）。他の腫瘍マーカーでは血清 CA１９‐９の

図２．虫垂は直径６cm，長さ約１０cm に著明に腫大緊満していた。

図３．虫垂内腔には黄色ゼリー様内容液が充満していた。

図４．腫瘍は多量の粘液にて嚢胞状に拡張し，
嚢胞壁には異形成の乏しい粘液産生細胞が増殖していた。

高 CEA 血症を呈した虫垂粘液嚢胞腺腫の１例 １５３



上昇例が報告されている１０）が，その意義については明ら

かにされていない。血清 CEA 値の上昇する機序として

は嚢胞内で濃縮された粘液が腹腔内に穿破して，いわゆ

る腹膜偽粘液腫の状態になった場合１１）や，虫垂内腔に粘

液が充満し，虫垂内腔の内圧が上昇し，虫垂粘膜で産生

された CEA が毛細管から静脈系へ流入した場合１２）が考

えられている。自験例では腹膜偽粘液腫の状態ではなく，

術後血清 CEA 値が速やかに低下したことより後者の成

因が考えられた。また，Landen ら１３）は血清 CEA 値は

腹膜偽粘液腫の再発の早期診断にも有用であったと報告

している。良性のものでも破裂などによって粘液が腹腔

内に穿孔すると腹膜偽粘液腫の原因になりうる１４）とされ

るため，術後もこれを念頭に置き経過観察する必要があ

ると思われた。

結 語

今回われわれは高 CEA 血症を呈した虫垂粘液嚢胞の

１例を経験し，術前後の CEA 値の測定により術後の経

過観察に重要な役割があると考えられた。

なお，今回の論文は第２３３回徳島医学会学術集会にて

発表した。
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A case of mucocele of the appendlx associated with an increase in serum cea level

Natsu Okitsu, Kazuo Yoshioka, Michiko Takao, Koujirou Morimoto, and Keiji Takahashi

Department of Surgery, Taoka Hospital, Tokushima ,Japan

SUMMARY

A case of mucocele of the appendix associated with an increase in serum CEA level is presented. A 80-

year-old women was seen at our hospital because she noticed a right lower abdominal mass and three

months earlier. Physical examination revealed a mass with a tenderness . Except for anemia detected on

admission, there was no biochemical abnormalities. High levels of tumor markers were noted ; CEA was

16.4 ng/ml. CT examination showed a cystic lesion at the ileo-cecal region. With a preoperative diagnosis of

appebdiceal mucocele, cecal resection was performed. The resected appendix was smooth in surface and a

monolocular cyst, and the lumen was filled a yellowish and gelatine-like substance.

The appendix was histologically diagnosed as mucinous cystadenoma.

The serum CEA level returned normal,1.5 ng/ml, half a month after the surgery

Key words : mucocele of the appendix, mucinous cystadenoma, serumCEA
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