
●Summary

　J-LIT（Japan Lipid Intervention Trial）では、日本人の高脂血症患者約5万名

を対象に、血清脂質と虚血性心疾患との関連や高脂血症治療薬（HMG-CoA還元酵

素阻害薬）による治療効果について検討が行われました。冠動脈疾患の既往歴のな

い一次予防例と、既往歴のある二次予防例についてそれぞれ集計が行われました

が、一次予防例を対象とした治療後の集計では、総コレステロール値（TC）やLDL

コレステロール値（LDL-C）が高いと虚血性心疾患の相対危険度が高く、HDLコレ

ステロール（HDL-C）が高いと逆に虚血性心疾患の相対危険度が低くなることが認

められました。TCの低下率が40％以上の症例は、総死亡の相対危険度が高値で

あり、これらの症例はがんなどの潜在的疾患を有している症例や肝障害、腎障害

の合併症例、栄養障害が加わった症例であることが推測され、コレステロールの

著しい低下には注意が必要になります。
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　J-LITの対象患者は、TC220mg/
dL以上の高コレステロール血症患
者で、35歳以上70歳以下の男性ま
たは閉経後の女性です。試験方法
は、4週間以上の観察期間後に
HMG-CoA還元酵素阻害薬シンバ
スタチン5～10mg/日を投与し、6

1．J-LITの概要

年間にわたって外来診療下で血清
脂質の変化、予後などを観察しま
した。登録症例52,421例中、冠動
脈疾患の既往歴のない一次予防例
は47,294例、既往歴のある二次予
防例は5,127例で、二次予防例につ
いては別に集計を行いました。患

者背景をみると、一次予防例のTC
は 270mg/dL、HDL-Cは52.9mg/
dL、LDL -Cは 182mg/dL、中性脂
肪（トリグリセリド：TG）は 196 mg/
dLでした。

コレステロールと健康に関する最近の研究
ーJ-LITの高コレステロール血症治療に関する話題ー
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2．一次予防例の血清脂質の変化と冠動脈疾患の発症状況

　一次予防例の血清脂質の変化率
は、TCは－18.4％、LDL-Cは－
26.8％、TGは－16.1％であり、
HDL-Cは＋4.5％でした。
　主要評価項目である虚血性心疾
患の発症状況は、発症数が 209例
で発症率（/1,000人・年）は0.91、
副次的評価項目である狭心症の確
定診断例の発症数は146例で発症
率は0.64でした。ちなみに、一般
住民を対象とした疫学調査である
帯広研究では、心筋梗塞の発症率
は1.0（/1,000人・年）であることか
ら、高コレステロール血症患者で

既往症があっても治療によって虚
血性心疾患の発症率を一般住民以
下に低下させ得ると考えられまし
た。
　治療後の平均血清脂質値と冠動
脈イベント＊の相対危険度をみる
と、TCについては200～219mg/
dLが相対危険度が最も低く、これ
を基準値にすると、240mg/dL以
上では相対危険度が有意に上昇し
ていました。また、LDL-Cと相対
危険度は正相関を示し、1 2 0～
139mg/dLを基準値にすると、
160mg/dL以上では約2倍に、180

mg/dL以上では5倍以上に上昇
し、100mg/dL以下になると低く
なる傾向が認められました。
　このようにJ-LITではTCやLDL-C
が高ければ高いほど冠動脈イベン
トの相対危険度が高く、低ければ
低いほど相対危険度は低くなるこ
とがわかり、欧米諸国の成績とほ
ぼ一致する結果となりました。一
方、HDL-Cと相対危険度は逆相関
を示し、HDL-Cが低ければ低いほ
ど相対危険度は上昇し、高ければ
高いほど相対危険度が低下するこ
とが明確に示されました。

＊冠動脈イベント：心筋梗塞（致死性・非致死
　性）、突然心臓死



3．血清脂質と総死亡との関係

　多くの疫学的研究で総コレステ
ロール値と総死亡相対危険率はU
字型の関係を示すことが知られて
います。J-LITは全例がTC220mg/
dL以上で平均270mg/dL程度の高
コレステロール血症であり、地域
住民を対象とした疫学的研究とは
異なる対象です。コレステロール
低下薬を服用し、TCが低下した度
合による疾病発症状況について解
析しました。血清脂質の変化率と
総死亡の相対危険度の関係につい
て検討すると、シンバスタチンは
LDL-Cを20％ほど低下させる薬剤
ですが、LDL-Cの低下が50％以上
という極端な低下率を示した症例
が約3％（1,168/38,390症例）存在
し、これらの症例では10％未満の
低下率しか示さなかった症例と同
様に相対危険度が有意に高値を示
していました。TCについても、40
％以上の低下率を示した症例は約
1％（566/41,801症例）と少数でした
が、相対危険度が高値であるのが
認められました。
　このように、HMG-CoA還元酵
素阻害薬によってTCやLDL-Cがそ
の薬剤で通常みられる以上に著明

に低下した症例では総死亡の相対
危険度が上昇しましたが、これら
はがんなどの潜在的疾患を有して
いる症例や肝障害、腎障害を合併
している症例あるいは65歳以上で
栄養状態が不良な症例、食肉摂取
制限などの高脂血症に対する不適
切な食事指導で栄養障害が加わっ
た症例などではないかと考えられ
ます。その点を明らかにするため
に、LDL-Cの変化率と死亡との関
係を死因別に検討しました。
　その結果、循環器疾患による死
亡の相対危険度はLDL-Cの低下率
が大きいほど低下傾向がみられ、
低下率が10％以内の場合に死亡の
相対危険度が有意に上昇していま
した。これに対して、悪性新生物
による死亡の相対危険度は、スタ
チン剤の通常の低下率の場合には
差がみられませんが、低下率が著
しく大きくなると有意に上昇して
いました。したがって、悪性新生
物や肝障害、腎障害を合併してい
る場合には、HMG-CoA還元酵素
阻害薬によってその薬物で予想さ
れる低下率よりLDL-CやTCが大き
く低下すると考えられます。

　また、栄養障害の合併などとの
関係を調べるために、シンバスタ
チン投与で、一般には上昇傾向を
示すHDL-Cの変化量と、総死亡と
の関係を解析しました。HDL-Cが
上昇した群では総死亡の相対危険
度は有意に低下していましたが、
10mg/dL以上低下した群では相対
危険度が著明に上昇しているのが
認められました。また、死亡例と
生存例でTCのレベル別にHDL-C変
化量を比較すると、TC160mg/dL
未満の生存例ではHDL-Cは変化し
ませんでしたが、死亡例では大き
く低下しており、TC 160～ 179mg/
dLでも生存例ではHDL-Cがむしろ
上昇し、死亡例では低下していま
した。したがって、潜在的にがん
を有する症例ではHMG-CoA還元
酵素阻害薬の投与によってHDL-C
の著明な低下が起こりやすく、さ
らに、HDL-Cが低下するような栄
養指導、食事療法は特に高齢者で
は栄養障害や感染症などを引き起
こし、総死亡のリスクを上昇させ
る可能性が示唆されました。
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おわりに

　世界各国の高脂血症の大規模臨
床試験では、虚血性心疾患につい
てはTCが高いと注意が必要です
が、その他の疾患や総死亡につい
ては、TCが低い場合にも注意しな
ければならないことがすでに20年
以上前から認められています。
　東京都小金井市の70歳老人を対
象としてTCと生存率の関係を調べ
た追跡調査でも、最も生存率が低
かったのは男性169mg/dL以下、

女性194mg/dL以下の群であり、
次が男性220mg/dL以上、女性
250mg/dL以上の群であることが
認められています。したがって、
コレステロールの管理は必ずしも
低ければ低いほど望ましいという
わけではありません。コレステ
ロールが高値の場合、虚血性心疾
患の他の危険因子（高血圧、糖尿
病、喫煙など）も有する場合には
管理を進める必要がありますが、

それらがない場合にはコレステ
ロールを下げるメリットがない可
能性も十分に考えておかなければ
ならないと思われます。このこと
から、TCが220mg/dL以上を高コ
レステロール血症として、すぐ薬
物療法が行われることもあります
が、高リスク群でなければTCが
240mg/dL程度でも、それほど心
配する必要がないともいえると思
います。
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　2001年3月に『Science』に掲載された “The Soft Science of Dietary Fat”（Gary Taubes
著）は、米国で心臓病予防に効果的であるとして推進されてきた低脂肪食についての記事です。
　米国では低脂肪食の効果を証明するための調査がいくつも行われ、それらの調査をまとめるため
の最終報告書作成プロジェクトが組まれましたが、1999年、最終報告書作成は中止されました。
　この報告書作成中止の理由となった調査結果や、その他に行われた低脂肪食に関する調査につい

て高田明和先生に解説していただきました。

『Science』 Vol.291 March 2001 "The Soft Science of Dietary Fat" （概要）

　米国では過去30年間、健康な食生活とは高脂肪食を避けることとされてきました。

1970年代後半、マクガバン委員会（「アメリカ上院栄養問題特別委員会」、上院議員

ジョージ・マクガバン氏を中心として1968年に設立された）が心臓病予防のために作成

した、食事中の総脂肪を30%まで下げ、飽和脂肪酸の摂取量を10%以下に抑えるという

食物摂取目標を、米国農務省が公式政策としたことにより、「低脂肪食」はますます促進さ

れることになりました。

　そして、低脂肪食が心臓病予防に効果的であることを証明するために1980～1984

年に行われた調査の最終報告書作成が1988年から行われていましたが、1999年米国

公衆衛生局は報告書プロジェクトの中止を決定しました。中止の理由は低脂肪食がよいと

いうはっきりした調査結果が得られていなかったからです。

　米国人の健康状態も30年間で変化しました。低脂肪食推進の結果、脂肪の摂取比率は

40%から34%まで下がり心臓病による死亡率も低下したとされていますが、心臓病の手

術件数は1979年に120万件だったものが1996年には540万件に増えており、心臓病

死の減少は手術の技術向上によるものではないかとされています。また、1960年から

1980年頃までは一定水準であった肥満率が1980年以降急増し、人口の14%から22%

を超えるまでになり、同じように糖尿病の患者も増えています。

　米国では脂肪摂取量を減らした分、果物、野菜、豆類などを増やすことが目標でした

が、実際にはファストフードやスナック菓子などの炭水化物が増えすぎてしまいました。

これがシンドロームX、肥満など心臓疾患のリスクを高める要因になっているとみられて

います。

米国における脂質論争

浜松医科大学名誉教授

高田　明和
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■脂肪摂取制限と余命

　1980年代に米国で行われたいくつかの調査の
中で、低脂肪食奨励に対する疑問はすでに提起
されていました。これらの調査について紹介し
ます。
　脂肪摂取制限と余命との関係について、1987
年にTaylorらは『Annuals of Internal Medicine』
に、危険因子のある者（例えば高血圧の喫煙者）
の場合には、脂肪制限は余命を1年延ばすが、喫
煙をしない健常人の場合は余命が3日から3カ月
長くなるに過ぎないという、非常に興味深い報
告を行っています。またBrownerらは『JAMA
（Journal of the American Medical Association）』

■米国における低脂肪食の奨励によって生
じた事態

　血中のコレステロール値が著しく高値になる
と、動脈硬化を発症しやすくなります。冠動脈
粥状硬化による閉塞ないし狭窄によって、心筋
梗塞を発症する可能性が高くなり、心筋梗塞に
よって死の転帰を辿る場合も多くみられます。
　このため心臓病が深刻な国民病と考えられて
いる米国では、1970年に行政当局の指導で主に
心臓病の予防を目的として低脂肪食が推奨され
ました。そして実際に脂肪摂取量は減少したの
ですが、心臓病死は減ったものの心臓病手術件
数は増加し、肥満も増加するなど新たな問題が
発生してきています。
　また、コレステロールについても、コレステ
ロール低下薬によって高コレステロール血症患
者の心臓病発症が減ることから、コレステロー
ルの摂取量は少ないほうがよいという説が主流
でしたが、現在ではこの説についても十分な証
拠が得られていないとする報告が多くみられる
ようになってきています。

■コレステロール値と死亡率

　ホノルル心臓計画における、3,572名の日系人
（71～93歳）を対象に行われた、血清コレステ
ロールの4分画と死亡の危険率の関係について、
第1分画（169mg/dL）を1として比較した結果をみ
ると、第3分画の227mg/dLが危険率0.62で最も死
亡の危険率が低いという成績が得られています
（図1）。
　また、血清コレステロール値と死亡率の関係
についてみると、第1分画に対して、第2、第3、
第4の各分画とも低率を示し、第3分画が死亡率
が40人/年と最も低値であることが報告されてお
り、血清コレステロールが比較的高値であるほ
うが、低値の人より死亡率が低いことが明らか
なようです（図2）。

に、生涯にわたって脂肪制限をした場合でも、
65歳以上の女性では2週間の余命の延長をもたら
すに過ぎず、90歳まで生きた場合には10週間の
余命の延長が期待できるのみであると報告して
います。
　低脂肪食の治験結果についてみると、1980年
から1984年までに実施されたCHA研究（The
Chicago Heart Association Project in Industry）、
ホノルル心臓計画（Honolulu Heart Program）、
Framingham study では、脂肪摂取量を減少させ
ることによって心筋梗塞の発症の低下や、寿命
の延長などはなかったという結果が示されてい
ます。また1億1,500万ドルを費やした MRFIT
（The Multiple Risk Factor Intervention Trial）で、
脂肪摂取を抑制し、さらに禁煙して降圧薬を服
用することによる余命の延長効果を調べました
が、かえって余命を短くしたとの報告がされま
した。
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図1　血清コレステロールの4分画と死亡の危険率
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　血清コレステロール値と死亡の危険率につい
て、Jacobらは、5年前までに心筋梗塞を発症し
たことのある35～69歳までの男女の全死亡の危
険率を、19の研究成績について総括した結果を
報告していますが、男女ともに血清コレステ
ロール値が約160～240mg/dLの範囲では、危険
率は1以下であり、女性の場合は240mg/dLを若
干超えてもあまり余命への影響に問題はないと
推測しています（図 3）。
　また、1999年にフランスで発表された「リヨン
食物摂取・心臓調査」ではコレステロール低下薬
服用者で、心臓発作を起こしたことがある人約
600人を、米国で推奨されている低脂肪食を摂る

グループと、穀物・豆・野菜・果物・魚などが
多い地中海タイプの食事を摂るグループに分け
て4年間追跡しました。その結果、食事の違いに
もかかわらず、2つのグループのHDL、LDLコレ
ステロールおよび総コレステロールレベルには
差が出ませんでしたが、低脂肪食では44人が、
地中海食では14人が心臓発作を起こしました。
この結果から、心臓発作予防効果はコレステ
ロールレベルよりもn-3系脂肪酸や抗酸化物質に
よるのではないかとみられます。
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図3　血清コレステロールと死亡の危険率
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■おわりに

　脂肪の摂取量を低減させることによって必ず
しも心臓死や心筋梗塞の発症を抑制し、寿命を
延長させるとは限らず、特にHMG-CoA還元酵素
阻害薬などのコレステロールを低下させる薬剤
でコレステロールの低下を図っただけでは、余
命に影響しないと考えられます。また、ある特

定の食物の摂取を極端に制限することにより、
代償的に他の食物の摂取が極端に増大すること
は自明の理であり、米国においては近年の炭水
化物摂取量の著明な増加と、肥満、糖尿病の増
加との関連が注目されるなど、低脂肪食推進は
見直しを迫られています。
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●Summary

　老化について観察する疫学的方法として、横断研究、縦断研究が代表的な観察

研究としてあげられます。

　われわれは東京都小金井市の70歳の在宅高齢者を対象に、10年間の追跡調査

による縦断研究を実施し、従来の横断研究の成績とは異なった知見を得ることが

できました。

 　その結果、特徴的なこととしては、牛乳の飲用習慣がある人や油脂類の摂取頻

度が高い人の10年後の生存率が高いことなどが明らかとなっており、85歳以上

の長寿を得た高齢者の食生活に加齢にともなう大きな変化はなく、おおむね従来

の横断研究の成績にみられるような加齢による食生活の著しい変化は認められな

いことがあげられます。特に肉、魚、牛乳を十分摂取している人の割合はあまり

変化がみられませんでした。

●Key words

　観察研究　老化　食生活　横断研究　追跡調査　縦断研究　バイアス　

　横断研究とは、いろいろな年齢
の対象者の所見を比較検討する方
法で、時間を伴わない観察研究で
す。縦断研究は同一の対象を追跡
調査するという、時間を伴った研

1．横断研究と縦断研究

食と栄養の加齢変化
ー地域高齢者を対象とした縦断研究ー

桜美林大学文学部健康心理学科教授／生涯発達研究所所長／
東京都老人総合研究所名誉所員

柴田　博

究で、同じ対象についていろいろ
な変化を観察することが可能で
す。老化や食生活など生活習慣の
変化については、同一の対象を追
跡しないと統計学的にバイアスが

入る可能性が高くなり、それぞれ
の変化の内容について正確な評価
が困難になることが予想されるこ
とからも、縦断研究を行うことが
重要と考えられます。
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2．小金井市の70歳の在宅高齢者を対象とした追跡調査

　われわれは1976年（昭和51年）に
70歳になった、東京都 小金井市の
在宅高齢者422名（男性197名、女
性225名）を対象に15年間の追跡調
査を行い、食生活と寿命に関して
いろいろな知見を得ることができ
ました。
　例えば、牛乳の飲用習慣と10年
後の生存率との間には相関が認め
られ、牛乳を毎日飲む習慣のある
人の生存率が高く、男性、女性と
も約80％を示しましたが、牛乳を
あまり飲まない男性の場合は生存
率が約60％と最も低値でした。ま
た油脂類の高摂取（毎日摂取）、低
摂取（摂取しない、またはときど
き摂取）の摂取別の生存率を検討
した成績では、女性に関して高摂

取群の生存率が有意に高いという
結果が得られました。このように
生存率の高いグループは調査開始
前から牛乳をよく飲む習慣があ
り、油脂類の摂取も多い食生活を
維持していたと考えられます。
　魚、肉、牛乳を高頻度に摂取し
ている人の割合の推移をみると、
牛乳を高頻度に摂取する人の割合
が加齢に伴って増加しましたが、
国民栄養調査などの横断研究の結
果にみられるような加齢による極
めて急激な変化は認められません
（図1）。このように85歳という長
寿を得た人々の食生活にはあまり
変化はみられないことから、同じ
加齢的変化についても、同一対象
を追跡調査することにより、横断

研究の結果とは著しく異なった結
果が得られることが明らかでし
た。
　さらに定量的な栄養調査の実施
を目的として、集団における生存
者の年齢が72歳の1978年（昭和53
年）を調査開始時点とし、10年後
の摂取栄養素量との比較検討を行
いましたが、男性の場合は熱量と
糖質の摂取量は有意に低下したも
のの、その他の栄養素の摂取量に
は変化がみられず、女性の場合で
は、全項目に有意な変化は認めら
れませんでした（表1）。したがっ
て逆の場合、つまり加齢に伴って
摂取栄養素量に著明な変化を来す
ような場合は、早期に死亡すると
いったことが推測されます。
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魚，肉，牛乳を十分摂っている割合（小金井市70歳老人422名の15年間の縦断研究）�

図1　魚，肉，牛乳を十分摂っている人の割合



栄養素� 昭和53年� 昭和63年�

熱量（kcal）�
たんぱく質（g）�
脂肪（g）�
糖質（g）�
繊維（g）�
Ca（mg）�
P（mg）�
Fe（mg）�
Na（mg）�
K（mg）�
V.A（IU）�
V.B1（mg）�
V.B2（mg）�
NIA（mg）�
V.C（mg）�

 1,549.7± 264.1�
 55.9± 12.2�
 38.1± 15.0�
 236.8± 45.0�
 3.7± 1.3�
 428.3± 231.7�
 906.6± 223.2�
 8.3± 2.5�
 4,719.7± 1375.1�
 2,429.2± 726.6�
 3,679.3± 2536.9�
 1.0± 0.4�
 1.0± 0.4�
 11.2± 4.8�
 84.7± 43.0

 1,522.3± 351.2�
 57.7± 15.9�
 43.1± 17.2�
 213.8± 54.8�
 4.1± 1.6�
 531.8± 268.4�
 952.7± 282.0�
 8.8± 2.4�
 4,708.4± 3143.5�
 2,469.7± 807.7�
 2,500.0± 2476.9�
 1.0± 0.4�
 1.0± 0.3�
 11.4± 4.6�
 77.9± 40.9

（n=47）�

表1　生存者の調査開始時点（昭和53年）と10年後の摂取栄養素量（女性）

栄養素� 生存者（58）� 死亡者（13）� F分布� P値�

熱量（kcal）�
動・たんぱく質（g）�
植・たんぱく質（g）�
動・脂肪（g）�
植・脂肪（g）�
糖質（g）�
Ca（mg）�
NaCl（g）�
P（mg）�
Fe（mg）�
V.A（IU）�
V.B1（mg）�
V.B2（mg）�
NIA（mg）�
V.C（mg）�

 1,543.1± 307.5�
 25.7± 10.6�
 30.9± 8.3�
 16.9± 9.81�
 19.4± 12.2�
 242.7± 51.9�
 466.8± 227.1�
 12.4± 4.2�
 972.1± 253.0�
 10.5± 3.4�
 1,487.3± 1381.5�
 0.8± 0.2�
 0.7± 0.3�
 12.7± 4.9�
 79.1± 46.2

 1,410.7± 339.3�
 21.9± 16.7�
 28.0± 7.7�
 18.3± 13.6�
 18.4± 9.9�
 217.2± 63.9�
 403.8± 224.1�
 11.1± 3.7�
 897.8± 324.6�
 8.8± 2.8�
 1,612.3± 1551.0�
 0.8± 0.3�
 0.8± 0.3�
 10.7± 4.4�
 72.9± 50.4

1.89�
1.07�
1.31�
0.18�
0.80�
2.36�
0.82�
1.07�
0.82�
2.61�
0.83�
0.00�
0.02�
1.74�
0.18

0.17�
0.30�
0.25�
0.66�
0.77�
0.12�
0.36�
0.30�
0.36�
0.11�
0.77�
0.98�
0.88�
0.18�
0.66

F分布：2つの変数を比較したり変数の分析を用い�
 て2つ以上の平均を比較する際に役立つ．�
 分母，分子の自由度によって特徴づけられ�
 る右に歪んだ連続分布． �

P値：帰無仮説（この場合生存者と死亡者の各栄養�
 素摂取量が同じとする）が真と仮定した場合�
 に，観察された結果またはそれ以上極端な状�
 況を得る確率．慣習的にP値が0.05より小さ�
 ければ帰無仮説を棄却するのに十分な根拠が�
 あるとしている．�

表2　生存者と死亡者の調査開始時点（昭和53年）の摂取栄養素量（女性）
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　調査開始から10年後における、
男性の生存者と死亡者のベースラ
インでの摂取栄養素量について比
較すると、生存者は熱量、動物性

3．小金井市の65～79歳の在宅高齢者の食物摂取の加齢変化

　 高齢者の食物摂取の加齢変化と
その生命予後検討のため、小金井
市の65～79歳の在宅高齢者161名
（男性72名、女性89名）を対象に、
1991年（平成3年）から8年間の追跡
調査を実施しました。
　食品群別摂取量の加齢変化につ
いて検討した結果では、男性では
大豆食品（52.1±34.7g→52.5±
47.1g）、緑黄色野菜（102.8±59.0g
→113.4±71.4g）、肉類（48.3±

24.4g→51.4±37.7g）の増加が認め
られ、果実類（162.5±109.3g→91.6
±76.9g）の摂取量が有意に減少し
ていました。女性では緑黄色野菜
（118.4±63.6g→112.9±69.3g）と菓
子類（38.8±33.1g→39.6±33.7g）の
増加が認められ、果実類（202.6±
129.4g→127.0±78.5g）と油脂類
（18.2±10.4g→12.7±8.3g）が有意
に減少していました。乳・乳製品
の摂取量も、男女とも有意差は認

められないものの減少し、油脂類
は男性では減少傾向が、女性では
有意な減少が認められました。し
かし、これらの結果からは、一般
的に考えられているほど食品摂取
量の加齢による著明な変化は認め
られませんでした。
　栄養素摂取量の加齢変化につい
ても、男性では糖質（268.0±45.0g
→247.0±71.0g）の摂取量が有意に
減少しましたが、その他の項目に

たんぱく質、植物性たんぱく質、
糖質、鉄などを死亡者と比較して
多く摂取していましたが著しい差
は認められず、女性の場合も生存

者と死亡者の間に栄養摂取量の有
意な差は認められませんでした
（表2）。
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おわりに

　小金井市の65～79歳の食物摂取
の加齢変化について1991年（平成3
年）から8年間の追跡調査を行った
結果、食品群別摂取量、栄養素摂
取量、熱量の3大栄養素別構成
比、栄養素充足率ともに、加齢に
よる著明な変化は認められません
でした。

　加齢による食生活の変化につい
ては、本研究の調査結果にみられ
るように、長寿地域における縦断
的な検討においてほとんど変化は
認められず、従来の横断研究の結
果にみられるような急激な変化と
は異なった成績が得られていま
す。

　高齢者のライフスタイル、食生
活パターンを考察する場合には、
同一対象を追跡調査した成績を詳
細に検討することが、老化を正し
く理解し、さらに長寿を目指す高
齢者の食生活の指針を確立するた
めにも大きな意味をもつと考えら
れます。

は有意な変化は認められず、女性
では熱量（1,760±392kcal→1,553±
341kcal）、総たんぱく質（70.2±
16.8g→64.1±14.6g）、総脂質（54.1
±17 .7g→47 .3±16 .0g）、糖質
（242.0±56.0g→213.0±53.0g）、鉄
（10.5±2.8mg→9.3±2.5mg）、ビタ
ミンB2（1.44±0.40mg→1.35±
0.45mg）の摂取量の有意な減少が
認められましたが、従来の横断研
究のデータに示されるような著明

な変化は認められませんでした。
　熱量の3大栄養素別構成比につ
いては、男性では脂質構成比が
25.6％から26.4％へと微増が認め
られましたが、女性では27％のレ
ベルで推移し、沖縄の高齢者の
データで約30％に近い摂取構成比
を示しました。栄養素充足率は、
男女ともにベースラインと比較し
て有意な変化は認められませんで
した。

　栄養摂取量の死亡者と生存者の
比較についての検討では、男女と
もにいずれの栄養素も有意な差は
認められませんでした。総死亡に
対する食品摂取要因について、時
間要因を入れた多変量解析を行っ
た結果でも、男女ともにいずれの
食品においても有意な差は認めら
れず、総死亡に対する栄養素要因
についても、同様に有意な差は認
められませんでした。
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●Summary

　食肉はたんぱく質や一価不飽和脂肪酸、飽和脂肪酸など、私たち人間が生きる

うえで不可欠な栄養素を含む大切な食物です。食肉と野菜や果物などを絶妙に調

和させた料理は、世界の長寿地域共通にみられますが、その理由は、食肉の栄養

価が高いことに加え、野菜などに含まれる抗酸化栄養素が、例えば血管で動脈硬

化の原因ともなる活性酸素による酸化ストレスを消去する働きを示すからです。

　特にハワイの沖縄からの移民社会は、主に一世の方では食肉と魚・野菜・果物

を適度に摂取し、脳卒中の発症が抑制され、心筋梗塞の発症は増加せず“寝たきり”

や痴呆が少ない、“長寿の条件”を栄養面で実践することによって世界有数の長寿

社会となった理想的なモデルと考えられます。

●Key words

脳卒中　心筋梗塞　循環器疾患　活性酸素　一酸化窒素（NO）　酸化ストレス
8-OHdG（8-ヒドロキシ-2'-デオキシグアノシン）　3-メチルヒスチジン

　われわれは、脳卒中や心筋梗塞
などの循環器疾患に影響を与える
食物・栄養の効果について疫学的
な研究を行ってきました。WHO-
CARDIAC Studyは1985年から1996
年まで実施され、1997年からは
MONALISA Studyとして再調査を

1．世界の長寿地域と食肉料理

開始しており、対象は世界の60地
域、25カ国に及びます。
　調査の結果からは、世界の長寿
地域としてグルジア共和国、シル
クロード沿いのトルファン、ホー
ティエン、そして広東、貴陽、客
家、沖縄、ハワイの日系人社会、

フランスのオルレアン、南米エク
アドルのビルガバンバなどがあげ
られますが、これらの地域では食
生活におけるまさに適切な食肉の
活用が共通してみられます。

長寿の条件と食肉を生かした食生活

WHO循環器疾患予防国際共同研究センター長／（財）兵庫県健康財団会長／
京都大学名誉教授／島根医科大学名誉教授

家森　幸男
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2．抗酸化栄養素の働き

　沖縄は日本でも長寿の地域とし
て知られていますが、沖縄独特の
食肉料理は脂質をゆでこぼすほ
か、たとえコレステロールを摂っ
ても、血管に障害が生じないバラ
ンスのよい料理と考えられます。
つまり、豚肉と同時に摂取する
ゴーヤなどの野菜の強力な抗酸化
作用が、血管を障害して動脈硬化
などの原因となる活性酸素による
LDL-コレステロールの酸化作用を
抑制すると考えられるからです。
　活性酸素の酸化作用の中で、血
管を障害するメカニズムで重要な
ことの1つに、一酸化窒素（NO）を
酸化して、NOによる血管拡張作用
を抑制する働きがあります。食肉
と同時に抗酸化作用の強い野菜な
どを摂取すれば、活性酸素の働き
を抗酸化栄養素が消去することで
コレステロールが血管に沈着する
のを防ぐことも可能となります。

　現在、LDL -コレステロールの酸
化やNOの作用抑制など、酸化ス
トレスによる脳卒中や動脈硬化へ
の関与が注目されていることから
も、血管の老化を予防するには食
肉に含まれる基本的な栄養を摂る
と同時に、抗酸化栄養素を野菜な
どから十分摂取することが重要で
す。
　脳卒中ラットを用いた検討では
酸化ストレス測定の指標として、
酸化修飾されたDNAの8-OHdG（8-
ヒドロキシ-2'-デオキシグアノシ
ン）を測定することが有用である
ことが明らかとなっています。ヒ
トについて酸化ストレスと血圧と
の関係について検討しました。ア
フリカのタンザニア都市住民を対
象に、高血圧群と正常血圧群につ
いて酸化ストレスの指標である8-
OHdGの24時間尿中排泄量を比較
したところ、高血圧群は正常血圧

群と比較して8-OHdGの尿中排泄
量が多く、正常群に比べて酸化ス
トレスを多く受けていると考えら
れました。
　酸化ストレスの増加が血圧の上
昇に関与していると考えると、活
性酸素のNOの作用抑制と血圧上
昇への関与を説明することが可能
となります。
　血圧に影響する要因について世
界の研究データを分析すると、肥
満度（BMI）ならびに食塩が血圧上
昇に関与し、マグネシウム（Mg）、
たんぱく質が降圧的に作用するこ
とが要因としてあげられます。1
日にMgを10mg含むミルク100mL
の摂取で、平均0.3mmHg、たんぱ
く質50gの摂取で、平均0.4mmHg
の血圧の低下がそれぞれ期待でき
ます（図1）。
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図1　血圧に影響する要因
（WHO-CARDIAC Study）
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3．動物性たんぱく質の摂取と血圧低下作用、脳卒中、心筋梗塞の減少

　動物性たんぱく質の摂取量の指
標として、3-メチルヒスチジンの
24時間尿中排泄量が有用であるこ
とが明らかになっています。
　中国の12地域を対象に3-メチル
ヒスチジンの尿中排泄量と血圧と
の関係について調査した結果、血

圧との間に有意な負の相関が認め
られ、動物性たんぱくの摂取量が
増えるにしたがって血圧が低下す
るという成績が得られています。
24時間尿中3-メチルヒスチジン/ク
レアチニン排泄比と血圧との関係
はさらに明確に表れており、3-メ

チルヒスチジン/クレアチニン排泄
比が高率であるほど血圧の低下が
認められています（図2）。
　世界の様々な集団を対象に調査
したデータから、脳卒中の死亡率
と各種栄養素との関係についてみ
ると、ナトリウム、ナトリウム/カリ

収縮期血圧=－0.16x＋148.86�

　　 R2=0.52, p＜0.01�

�

拡張期血圧=－0.13x＋95.41�

　　　R2=0.44, p＜0.01�

�
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22

ウム比、アラキドン酸は脳卒中に
よる死亡率を増大させる因子とみ
られ、血清総コレステロール、3-
メチルヒスチジン、カリウム、血
漿アルブミン、尿中のタウリンは
脳卒中による死亡率を低下させる
因子とみられます。世界各地域に
おける男性を対象にした血清総コ
レステロール値と脳卒中年齢調整

死亡率の関係についてみても、コ
レステロールが高値であるほどむ
しろ脳卒中の死亡率は低いことが
明らかとなっています。
　脳卒中の年齢調整死亡率と24時
間尿中ナトリウム/3-メチルヒスチ
ジン比との関係について中国で行
なった調査結果をみると、両者間
に正の相関が認められ、食塩を動

物性たんぱく質に対して多く摂り
すぎると脳卒中による死亡率は増
加します。さらに3-メチルヒスチ
ジンの尿中排泄量が多いほど、心
筋梗塞が減少するデータが得ら
れ、動物性たんぱく質を摂取して
いる人の方が心筋梗塞の発症が少
ないことを示しています（図3）。

4．たんぱく質の摂取と長寿

　WHO-CARDIAC Studyおよび
MONALISA-Studyで、たんぱく質
の摂取と老化、長寿などを考える
うえで非常に参考になるのは、沖
縄から移住したハワイの日系移民
のデータです。ハワイの、沖縄か
らの移民社会は、1980年代に世界
一の長寿に到達しています。
　日米の両長寿集団の痴呆スケー
ル、尿中ナトリウム、血清総たん

ぱく質、血清コレステロールにつ
いて比較すると、ハワイの日系人
のほうが痴呆スケール、血清総た
んぱく質、血清総コレステロール
の値が高めで、痴呆の人が少な
く、あってもその程度が軽いとい
う成績が得られています。さらに
注目すべきは血清総たんぱく質量
すなわちアルブミン値も高値であ
ることが明らかになっています。

食肉も適度に摂取され、血清コレ
ステロール値も180～ 200mg/dLと
いう値で、脳卒中の発症は抑制さ
れ、心筋梗塞の発症は増加しない
という基準域にとどまっていて、
“寝たきり”や痴呆が少ないことが
栄養面で裏付けられる理想的なモ
デルと考えられます。

y=－2.7519x＋1078.3�

  R2=0.22, p＜0.05, n=20
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図3　3-メチルヒスチジンの尿中排泄量と心筋梗塞
　　　　　　　　　　　　　（Hypertens.［投稿中］）
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おわりに

　痴呆や“寝たきり”の背景には、
脳卒中や骨粗鬆症による骨折など
の基礎疾患の存在が認められま
す。このような基礎的な疾患に関
与する遺伝子の分析も進歩しまし
たが、一方では、その遺伝子の働

きは栄養によって抑制されるな
ど、大きくその表現を変えること
が可能であることが判明しつつあ
ります（図4）。一酸化窒素（NO）の
産生酵素は栄養によって活性化さ
れることも解明され、これが循環

器系を健常に維持し、長寿を栄養
によって全うできるというメカニ
ズムが次第に明らかとなってきて
います。

骨粗鬆症�

高齢化社会の�
健康問題�

生活習慣病�

遺伝＋環境�

脳卒中�

心筋梗塞�

骨折�

ガン�

高血圧� 肥満�

動脈硬化�

糖尿病�

栄養�

遺伝�

痴呆�

寝たきり�

図4　栄養による生活習慣病の予防
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●Summary

　現在、自殺者の増加が注目されていますが、その原因として、長引く不況など

による社会環境の悪化などがあげられます。このような環境下では精神の安定を

維持するために、脳の健康を保つことが重要で、そのためには脳における代謝を

活発にする栄養について考える必要があります。

　抑うつ状態やうつ病では、脳内神経細胞のシナプス間における神経伝達物質の

セロトニンが不足することが指摘されています。セロトニンは精神の安定を維持

する働きがありますが、必須アミノ酸であるトリプトファンの代謝産物であるこ

とから、その脳内における生成には原料のトリプトファンが不可欠となります。

トリプトファンは、体内で生成することができないので、食肉をはじめとするト

リプトファンを多く含む食物の摂取が非常に大事になってきます。

●Key words

神経伝達物質　必須アミノ酸　トリプトファン　セロトニン　キヌレニン　3-ヒ
ドロキシキヌレニン　キヌレン酸　フリーラジカル　SSRI（セロトニン特異性再取
り込み阻害薬）　PTSD（トラウマ後ストレス障害）

　脳はブドウ糖以外のエネルギー
源を使用することができません。
さらに、セロトニンなどの神経伝
達物質の多くは必須アミノ酸から

1．脳機能の低下と自殺の関係

作られますが、必須アミノ酸は生
体内では生成されないので、食物
として体内に取り込む必要があり
ます。糖や必須アミノ酸の摂取が

制限されると脳の活動が妨げられ
るおそれが生じ、脳機能の低下は
うつ状態やうつ病の原因ともなり
ます。現在、自殺者の増加が注目

食肉による脳の保護効果
ートリプトファン代謝産物の効果ー

浜松医科大学名誉教授

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　高田　明和
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されていますが、わが国の自殺者
数は1999年には3万3,048人にのぼ
り、人口当たりの自殺者数は先進
国で最も多い数を示しています。
自殺の主な動機として、健康への

不安と経済状態の悪化があげられ
ており、長引く不況が自殺者の増
加に影響していることは間違いあ
りません。
　社会環境によって、われわれの

精神状態は影響され、社会環境が
非常に厳しい状況では、精神の安
定を維持し、脳機能を健常に保つ
ためにも、脳の栄養を重視する必
要があります。
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2．トリプトファンの代謝経路

　トリプトファンは、脳の機能の
維持や精神の安定に必要な必須ア
ミノ酸です。食物として摂取され
たトリプトファンは、その約1％
が脳に取り込まれ、セロトニン系
とキヌレニン系の2つの系で代謝
され、それらの代謝産物が神経細
胞によくも悪くも種々の影響を与
えています（図1）。セロトニンの
代謝系では、まずトリプトファン

5 -モノオキシゲナーゼの作用によ
り5 -ヒドロキシトリプトファンに
変換され、芳香族 - L -アミノ酸デカ
ルボキシラーゼによりセロトニン
となります。セロトニンには精神
の安定を維持する働きがありま
す。
　キヌレニンの代謝系でキノリン
酸、ニコチン酸の代謝経路を経て
生成されるNAD（nicot inamide

adenine dinucleotide）やNICALA
（nicotinylalanine）は、神経細胞の
保護作用を示し、細胞壊死を抑制
する働きを示します。一方、キヌ
レニンの代謝系における生成物で
ある3-ヒドロキシキヌレニン、3-
ヒドロキシアントラニル酸は、フ
リーラジカルを生成して細胞壊死
を惹起することが明らかとなって
います。
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3．ストレスによるセロトニン、キヌレニンの各代謝産物の変化

　ラットの四肢に電撃ストレス負
荷を行い、セロトニンとキヌレニ
ンの各代謝産物に対するストレス
の影響について検討しました。
　電撃ストレス負荷後のラットの
脳では、各部位でトリプトファン
の他、セロトニンの増加が推測さ
れます。セロトニンは生体すべて
の神経末端に局在がみられます
が、主に中脳で生成されます。電
撃ストレス負荷による、脳内の各
部位におけるセロトニンの動態に
ついて検討した結果をみると、刺

激直後に視床下部（Hypothalamus）
と中脳（Midbrain）で増加が認めら
れ、特に中脳では対照群に対して
有意な増加が認められました。刺
激24時間後では、セロトニン濃度
は小脳、海馬、前頭葉前部皮質で
は対照群以下に低下しましたが、
その他の各部位では対照群以上の
値を維持していました（図2）。一
方、電撃ストレス負荷後の、3 -ヒ
ドロキシキヌレニン濃度も、脳内
各部位での上昇が認められました
が、脳神経細胞に防御的に作用す

るキヌレン酸も、脳内各部位で著
明に増加して、相対的にはキヌレ
ン酸濃度の上昇による神経細胞保
護が推測されます。電撃ストレス
負荷後の、脳におけるキヌレン酸
濃度について検討した結果、負荷
直後の脳ではトリプトファンが増
加しているので、その代謝産物であ
るキヌレン酸も小脳（Cerebellum）、
延髄（Medulla）、視床下部、線条
体（S t r i a t u m ）、中脳、海馬
（Hippocampus）、大脳後部皮質
（C o r t e x ）、前頭葉前部皮質
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図2　電撃ストレス負荷による脳内各部位におけるセロトニン濃度の変化
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（Frontal cortex）の各部位で上昇が
認められました（図3）。
　ストレスが負荷されるような条
件下では、主に細胞保護作用を持

つキヌレン酸を生成する代謝系の
著しい亢進がみられ、脳神経細胞
障害に対して防御的に作用すると
ともに、精神の安定に不可欠なセ

ロトニンへの代謝を促進するた
め、セロトニンの著明な増加が認
められます。
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図3　電撃ストレス負荷による脳内各部位のキヌレン酸濃度の変化
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4．トリプトファンの摂取と体内におけるセロトニンの産生

　トリプトファンの摂取は、脳の
健常な機能の維持やストレスが加
わった場合における脳神経細胞の
保護という点から、極めて重要で
すが、 Delgadoらのうつ病患者を
対象とした、低トリプトファン食
の摂取による検討から、血漿中の
トリプトファン濃度は、外部から
摂取したトリプトファン量に依存
性であることが明らかとなってい
ます。また、Faddaらはラットに

トリプトファン欠乏食を与え、海
馬における神経細胞の末端からの
セロトニン放出への影響について
検討を行っていますが、トリプト
ファン欠乏食ではセロトニン代謝
が低下し、セロトニン放出が減少
する結果を示しています（図4）。
　現在、うつ病の治療には、ほと
んどの場合、神経細胞のシナプス
の間のセロトニンの量を減らさな
い薬剤であるSSR I（S e l e c t i v e

Serotonin Reuptake Inhibitor：セ
ロトニン特異性再取り込み阻害
薬）が使用されますが、SSRIはセ
ロトニンを効率よく利用する薬剤
であり、その生成量を増やすこと
はできません。セロトニンの原料
であるトリプトファンは、生体内
では作ることができないので、食
肉などトリプトファンを多く含有
する食物を摂取して、体内に取り
込まなければなりません。

：トリプトファン欠乏食�
：バランス食�

0

20

40

60

80

100

120

140

160

180

�

Fadda,F. News Physiol. Sci., 15 ; 260, 2000.

ラット海馬のmicrodialysis

セ
ロ
ト
ニ
ン
放
出
�

0 40 80 120 160（分）�

欠乏食などを食べさせた後の時間�

（％）�

図4　トリプトファン欠乏食と海馬におけるセロトニン放出
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おわりに

　現在、主にSSRIにより、脳内の
セロトニンを有効利用して、自殺
の原因となる抑うつ状態やうつ病
の治療が行われています。しか
し、SSRIは脳内のトリプトファン

の代謝の亢進やセロトニン生成の
増加を図ることはできません。
　自殺者の増加にみられるよう
に、様々な意味で危機的な環境下
にある今日、脳の健常な維持のた

めにも脳の栄養について考え、食
肉などトリプトファンを多く含む
食物を摂取し、脳代謝を促してセ
ロトニンの増加を図ることが極め
て重要です。

5．ストレスによる脳神経細胞の障害、分化・増殖の抑制とセロトニンによる神経細胞の増殖効果

　強度のストレスが負荷される
と、視床下部からコルチコトロピ
ン放出因子（CRF）が放出され、
ACTH（副腎皮質刺激ホルモン）の
放出を介して、副腎からコルチ
ゾールが産生されます。最近、虐
待や戦争経験などのPTSD（Post-
Traumatic Stress Disorder：トラウ
マ後ストレス障害）の症例や、う
つ病の遺伝的素因をもっている人

は、コルチゾールが絶え間なく産
生されており、その作用により脳
神経細胞にアポトーシスが生じ、
海馬や前頭葉の容積が縮小するこ
とや、神経幹細胞の分裂・増殖が
抑制されることがわかっていま
す。
　ストレスから脳を保護し、精神
の安定を図ることは非常に重要で
すが、Gouldらによって、セロト

ニンが5-HT1A受容体を介して、強
度なストレスによる神経幹細胞の
分化抑制を解除することが報告さ
れています。
　つまりセロトニンは精神の安定
を図るだけではなく、神経細胞保
護、さらに神経細胞増殖に作用す
る、非常に画期的な神経伝達物質
であることが明らかになりつつあ
るのです。
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●Summary

　食肉に含まれる共役リノール酸（CLA）は抗発がん作用や抗動脈硬化作用など、

様々な生理作用を示すことが明らかになっています。食品中に含まれる主要な共

役リノール酸は9c,11tCLAと 10t,12cCLAであり、この2つが共役リノール酸

の多彩な生理作用を発現していると考えられています。食品中の総共役リノール

酸含量と9c,11tCLAの割合を調べると、牛肉や乳製品など反芻家畜由来食品に多

く含まれており、また、9c,11tCLAの割合も多いことが確認されています。

●Key words

共役リノール酸（CLA）＊ 　9c,11tCLA　10t,12cCLA　反芻家畜由来食品　抗発が
ん作用　脂質代謝　動脈硬化　摂食効率　体組成　骨形成　耐糖能免疫機能
＊共役リノール酸：conjugated linoleic acid（CLA） リノール酸の位置・幾何異性
体の総称。天然には牛肉や牛乳の脂質グラム当たり2～30mg含まれている。リ
ノール酸とは全く違った働きをすることが知られている。

　CLAが脚光を浴びたのは、1979
年にParizaらが牛肉中に抗変異原
活性を示す成分が存在することを
発見し、共同研究者であるHaらが
1987年に牛肉中の抗変異活性成分
を共役リノール酸（9c ,11 tCLA）
と同定したためです。その後、

1．CLAの発見と発がん抑制作用

Parizaらは、CLAの多様な生理作
用を報告しています。
　CLAが注目されたもう1つの理由
は、化学発がん剤による乳がん発
生を抑制することがラットを用い
た実験で報告されたためです（図
1）。特に注目されたのは、食餌中

0.05％という低濃度でも抑制効果
がみられたことで、魚類に含まれ
ている脂肪酸のEPAやDHAも化学
発がん剤によるがんを抑制します
が、これらはCLAの100～ 200倍の
濃度でないと同様の効果が得られ
ないことが認められています。

食肉に含まれる共役リノール酸と
その生理作用

宮崎大学農学部教授
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2．CLAの構造と由来

　現在、共役リノール酸には十数
種類が知られていますが、その中
でも9c,11t CLAと 10t,12cCLAが食
品中に含まれる主要なCLAであ
り、CLAが示すとされる生理作用
はこの2つのCLAが発現していると
考えられています。
　食品中の総C L A 含有量と
9c,11t CLAの割合を調べると、反
芻家畜由来食品に多く含まれてい
ます。例えば、乳脂肪の総CLA含
量は脂質グラム当たり2～30mgで
した。しかし、シーフードからは
9c,11t CLAはほとんど検出され

ず、植物油は総CLA含有量も少な
いことが認められています（表
1）。
　9c,11tCLAの生成機序は3つの経
路が知られています。まず、反芻
家畜第1胃（ルーメン）内嫌気性細
菌によるもので、リノール酸を異
性化して9c,11t CLAを産生し、そ
れが飽和化してバクセン酸になる
経路です。最近はα-リノレン酸か
らも9c,11t CLAが生成され、バク
セン酸になる経路もあるのではな
いかと考えられています。その
他、脂質過酸化の過程でリノール

酸から9c,11t CLAができる経路
や、乳酸菌などによってリノール
酸から9c,11t CLAができる経路が
存在することも明らかになってい
ます（表2）。
　食肉の9c,11t CLA含有量を測定
すると、豚肉、鶏肉に比べ、牛
肉、羊肉、山羊肉には5～10倍多
く含まれていました（表3）。また、
どの組織に多く含まれているかを
山羊肉で調べると、腎臓周囲脂
肪、腹腔内脂肪、皮下脂肪など、
脂肪組織での含有量が極めて大き
いことが認められました。

食　品� 　総CLA含量�
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表1　食品の総CLA含量と9c,11tCLAの割合



3．CLA量に関わる要因

　9c,11t CLA量にかかわる要因を
表4にまとめて示しました。動物
種と部位、飼料（濃厚飼料多給よ
りも粗飼料多給のほうが生成量が
多い）と添加する油脂の種類（アマ
ニ油、魚油、ヒマワリ油などの生
成量が多い）、pH（弱アルカリ域）
や抗生物質使用などが関与してい
ますが、乳酸菌などの腸内微生物
なども9c,11t CLAの生成に関与し
ています。また、組織中のバクセ
ン酸からの9c,11t CLAの生合成な
ども大きな要因になっていると考
えられています。さらに、ルーメン
中でα-リノレン酸からも9c,11tCLA
が生成される経路の存在も示唆さ
れています。

①反芻家畜第1胃（ルーメン）内嫌気性細菌�

　Butyrivibrio fibrisolvens:

　　　　　　⊿12－cis, ⊿11－trans isomerase�

　リノール酸q9c,11t CLAqバクセン酸（11t 18：1）�

　（α-リノレン酸q9c,11t CLA？qバクセン酸）�

②脂質過酸化過程�
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4．CLAの生理作用

　CLAの生理作用を表5に示しま
す。まず第1に抗発がん作用が注
目されています。脂質代謝/動脈
硬化への影響については、ウサギ
に 0.1％コレステロール食を与えて
共役リノール酸を0.5％程度添加し
て与えると、血清中のLDLコレス
テロールや血清トリグリセリド濃
度が低下し、動脈硬化病変が減少
するとの報告があります。
　摂食効率/体組成への影響につ
いては、マウスやニワトリにCLA
を0.5％含有した飼料を与えると、
体脂肪が50％減少したという報告
があります。また、CLAを実験動
物などに摂食させると、骨組織に
多く蓄積し、同時にアラキドン酸
含有量も低下しますが、その結果
として骨形成を促進するのではな
いかといわれています。
　CLAはペルオキシソーム増殖と

耐糖能へも影響を及ぼし、Ⅱ型糖
尿病治療薬であるチアゾリジン誘
導体と同じように、脂肪細胞の
PPAR（peroxisome proliferator
activated receptor/ペルオキシソー
ム増殖因子応答性受容体）のリガ
ンドとしてこれを活性化させ、イ

ンスリン感受性を増加させて血糖
や血中インスリン濃度を低下させ
ると考えられています。
　免疫機能への影響については、
アレルギーに対して抑制的に作用
するのではないかと考えられてい
ます。

●抗発がん作用�

●脂質代謝/動脈硬化への影響�

●摂食効率/体組成への影響�

●骨形成への影響�

●ペルオキシソーム増殖/耐糖能への影響�

●免疫機能への影響�

�

表5　共役リノール酸（CLA）の生理作用

おわりに

　反芻家畜由来食品にはCLAが多
く含まれており、今後、CLAの作

用の解明、CLAの吸収後の変化、
安全性などについて、さらなる研

究が必要であると考えます。



●Summary

　ビタミンの研究は生理作用の解明を中心に、主にその欠乏症に関する検討が行

われてきました。しかし一方では“Beyond Vitamins”という、従来いわれてき

たビタミンの作用と全く異なった効果を、ビタミンやその代謝物が示すとする考

え方があり、近年、脂溶性ビタミンを中心に研究が盛んになっています。

　ビタミンＥおよび同族体の代謝物の体内動態については、肝臓や脳に局在する

α-トコフェロール転送たんぱく質によって方向づけがなされ、抗酸化作用以外に

も利尿効果やアルツハイマー病の抑制効果の発現などが注目されます。また葉酸

にはホモシステイン血症の抑制効果や胎盤発育の正常化作用、冠動脈疾患の予防

効果が認められるなど、種々のビタミンおよび代謝物の新たなる生理活性効果が

期待されます。

●Key words

Beyond Vitamins　ビタミンＥ（α-トコフェロール）　α-トコフェロール転送たん
ぱく質（α-TTP）　葉酸　ホモシステイン血症　アルツハイマー病

　最近の“Beyond Vitamins”の考え
方には、1）生理作用を示す以上の
量のビタミンを摂取した時の効

1．“Beyond Vitamins”の考え方

能・効果、薬理作用、2）ビタミン
の代謝産物における元のビタミン
とは全く異なる生理機能、3）特定

Beyond Vitamins
ービタミンEの代謝産物の機能を中心にー

茨城キリスト教大学生活科学部食物・健康科学科主任・教授
／お茶の水女子大学名誉教授

五十嵐　脩

の酵素に変異が生じた場合におけ
る機能などの考え方があり、それ
ぞれ研究がなされています。
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2．ビタミンEの化学構造と体内動態

　ビタミンE（α-トコフェロール）
の天然型はRRR -α-トコフェロー
ルのことで、われわれが通常、食

事から摂取する天然のビタミンE
とされるものです。その他に合成
型のAll -rac -α-トコフェロールが

ありますが（図1）、体内ではほと
んど天然型のみが利用されている
ことが明らかとなっています。
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図1　ビタミンE（α-トコフェロール）の化学構造
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　ビタミンＥの体内動態には、肝
臓に局在するα-トコフェロール転
送たんぱく質（α-TTP）の関与が推
測されます。α-TTPは、主に肝臓
でビタミンＥの同族体やその代謝
物の分別を行なっていますが、脳
においても、ビタミンＥのアルツ
ハイマー病に対する治療効果への

α-TTPの関与が明らかになりつつ
あります。
　ヒトを対象に、天然型のRRR -
α-トコフェロール、合成型のAll-
rac-α-トコフェロール を経口投与
し、各血清中の濃度推移について
検討を行ったところ、天然型では
投与直後から急激な濃度の上昇が

みられましたが、合成型にはあま
りみられませんでした。この結果
から合成型の生理活性は天然型の
1/3程度で、その挙動も著しく異な
ることが明らかとなりましたが（図
2）、このような体内動態にα-TTP
が影響を及ぼすことが推測されて
います。

3．RRR -α-トコフェロールの代謝

　RRR -α-トコフェロールの代謝
は、トコフェリルキノンからトコ
フェロノラクトンに代謝される系
と、α-CEHC（α-carboxyethyl-
hydroxy chromans）に代謝される
系の2つが考えられます。
　ラットに2-ambo-α-トコフェ
ロールを経口投与した後の、トコ
フェロールとトコフェリルキノン
の胆汁中における濃度の検討の結
果、トコフェリルキノンはトコ

フェロールの約1/100の濃度であ
ることから（図3）、ラットの体内
で抗酸化作用によって生成される
代謝産物は摂取したトコフェロー
ル量の約1/100であることが認め
られ、それ以外は元の状態のまま
であることが推測されました。
　われわれは、天然型のRRR -α-
トコフェロール（RRR）と合成型の
SRR -α-トコフェロール（SRR）を
それぞれ14Cでラベルしてラットに

投与し、体内の局在、代謝経路に
ついて検討しました。RRRはラッ
トの体全体に観察されましたが、
SRRは投与後12時間で大腸から排
泄され、24時間後ではほとんど保
持されていない様子が認められま
した（図4）。
　RRRおよびSRRの経口投与後
の、ラットの血漿中や各臓器にお
いても、RRRはSRRに対して有意
に高値を示しましたが、おのおの

（μg/mL）�

30

20

10

0
0 10 20 30

時間（日）�

濃
度
�

A ：RRR 100mg

（μg/mL）�

30

20

10

0
0 10 20 30

時間（日）�

B ：All-rac 100mg

（μg/mL）�

30

20

10

0
0 10 20 30

時間（日）�

C ：All-rac 300mg

図2　α-トコフェロール経口投与後のヒト血清中の濃度の変化
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の尿中と糞中排泄量についても、
RRRは少なく、SRRは有意に高率
で排泄されることが認められまし
た。尿中に排泄された代謝産物は
液体クロマトグラフィーで分析し

た結果、α-CEHCであることが明
らかとなっています。
　ラットの体内では、RRR -α-ト
コフェロールのみが極めて活発な
動態を示すことが明らかであり、

ヒトにおいても同様であることが
想像されますが、このような体内
の広い範囲でのRRR -α-トコフェ
ロール維持にもα-TTPが密接に関
与していると考えられます。

図4　RRR -α-［5-mehyl-14C］-トコフェロール
（RRR）とSRR -α-［5-mehyl-14C］-トコ
フェロールの経口投与後の局在
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図3　2-ambo-α-トコフェロール投与後のラット胆汁中における
トコフェロール，トコフェリルキノンの濃度の推移
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4．ビタミンE代謝物や葉酸、ビタミンB2、B6、B12による様々な作用

　食品中に含まれるビタミンＥの
1つであるγ-トコフェロールは、
油脂類や食肉中に含まれています
が、体内ではその代謝物が利尿作
用を示し、ナトリウム排泄などに
関与することが認められていま
す。そこでビタミンＥ代謝物の利
尿作用について検討するため、
ラットに食塩やγ-トコトリエノー
ルを与え、尿中のナトリウム、カ
リウムの排泄量を検討した結果、
高食塩食＋γ-トコトリエノール
（γ-T3）を与えたラットの尿中ナト
リウムは高食塩を与えたラットと
比較して高値を示し、γ-T3によ
る排泄能の著明な亢進が認められ
ました。また尿中カリウムについ
ては、γ-T3を与えたラットは対

照群と比較して有意な排泄の抑制
が認められました（図5）。
　ビタミンEによるアルツハイマ
ー病の症状進行に対する抑制効果
についてみると、ビタミンE投与
群では、非投与群と比較して症状
の悪化率の抑制が認められていま
す（図6）。天然型ビタミンに換算す
ると約1g相当の大量投与となりま
すが、アルツハイマー治療薬とほ
ぼ同等の効果の発現は、従来考え
られたビタミンの生理活性作用で
は考えられません。脳内にはα-
TTPの発現がわずかにみられるこ
とからも、ビタミンＥおよびその
代謝物の関与が推測されます。
　冠動脈疾患の危険因子の1つと
して知られるホモシステイン血症

は、ホモシステインの代謝にかか
わる葉酸やビタミンB2、B6、B12が
不足して代謝に障害が生じ、血中
のホモシステインが増加して発症
します。またアメリカで現在進行
中の、8万6,000人以上の看護婦を
対象にした調査であるNu r s e s
Health Studyにおける、全葉酸摂
取と心筋梗塞の関係について14年
間追跡調査した結果をみると、両
者間には負の関係がみられ、葉酸
摂取量の増加にしたがって心筋梗
塞患者が減ることが報告されてい
ます。
　このようなことから欧米では、
葉酸は重要視されているビタミン
の1つであることが理解できます。
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図5　γ-トコトリエノール経口投与によるラット尿中ナトリウム，カリウム排泄量の変化
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おわりに

　ビタミンについては、現在も従
来の生理作用などの固定概念にと
らわれ、補酵素やビタミンE、Cの
抗酸化作用などが中心に論じられ

がちですが、代謝物などによる
種々の生理活性作用など、新しい
作用が明らかになる可能性は大きい
と考えられます。今後、“Beyond

Vitamins”として、遺伝子への関与
などビタミンの代謝物が持つ特別
な機能の解明が期待されます。
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図6　アルツハイマー病の進行に対するビタミンEの抑制効果



●Summary

　動物の皮、骨、結合組織を構成するたんぱく質の1種であるコラーゲンは、ソー

セージの皮やゼラチンなどの食品、注射薬の安定剤、化粧品など、様々な分野に

応用されています。最近、コラーゲンはほとんどが牛から抽出されているため、

同じ牛のたんぱく質である異常プリオンが原因となる狂牛病（ウシ海綿状脳症：

Bovine Spongiform Encephalopathy；BSE）との関係が注目されていますが、

ゼラチン、コラーゲンの安全性については国際獣疫事務局（OIE）が皮由来のコラー

ゲンについては規制を講じる必要はなく、骨由来のものについては高圧洗浄、酸

による脱灰、長期間のアルカリ処理、ろ過、138℃以上4秒の滅菌を義務づけて

います。最近、コラーゲンは線維形成以外にも、細胞接着や抗がん作用など、多

彩な作用を示すことが明らかになっており、今後、さらに幅広い分野に応用され

ると予測されています。

●Key words

コラーゲン　皮　骨　結合組織　たんぱく質　狂牛病　滅菌処理　コラーゲン会
合体　コラーゲン分子　ゼラチン　線維形成　細胞接着　抗がん作用

　BSEは脳にスポンジ状の変性が
認められ、行動異常や運動失調な
どが出現する牛の疾患ですが、現
在のところ、生前診断は不可能
で、と殺後に脳の検査を行うしか

1．BSE（狂牛病）について1）

なく、治療法もないのが現状です
（図1）。BSEはヒトに感染するかも
しれないということが問題視され
ており、実際にイギリスなどでは
BSEが原因と考えられる変異型ク

ロイツフェルト・ヤコブ病（vCJD）
が発生しています。
　BSEの感染性については、異常
プリオンが検出されやすくて感染
性の高い部位と、異常プリオンが

コラーゲンとBSE
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検出されにくく感染性の低い部位
が明らかになっています。感染性
が高いのは脳、眼、脊髄などでカ
テゴリⅠに、感染性が中程度の
腸、胎盤、脳髄液などはカテゴリ
Ⅱに分類されています。一方、コ
ラーゲンの原料となる結合組織、
骨格筋などは感染性がほとんど検
出されないカテゴリⅣに分類され
ており、骨髄やその他の骨なども

感染性の低いカテゴリⅢに分類さ
れています（表1）。
　コラーゲンやゼラチンの安全性
については、国際獣疫事務局
（OIE）が、乳、乳製品、精液、た
んぱく質を含まない獣脂、脱灰
フォスフェート、獣皮、獣皮由来
のコラーゲン、ゼラチンに関して
は規制を講じる必要はなく、感染
性はないと考えてよいとしていま

す。また、食品、飼料、化粧品、
医薬品および医療器具に用いるた
めに骨から製造されるゼラチン、
コラーゲンについては、高圧洗浄
（脱脂）、酸による脱灰処理、長時
間のアルカリ処理、ろ過、138℃
以上4秒の滅菌を義務づけてお
り、これらの処理によって感染性
はほとんど抑えられるとしていま
す。

BSE実験感染牛の部位�カテゴリー�

カテゴリⅠ�
（感染性の高い部位）�

脳，眼，脊髄，後根神経節，脊柱，硬膜，下垂体，頭蓋，肺�

カテゴリⅡ�
（感染性が中程度検出される部位）�

十二指腸から直腸までの腸全体，扁桃，脾臓，胎盤，子宮，�
胎児組織，副腎，脳髄液，リンパ節�

カテゴリⅢ�
（感染性の低い部位）�

肝臓，膵臓，胸腺，骨髄，その他の骨，鼻粘膜，末梢神経�

カテゴリⅣ�
（感染性がほとんど検出されない部位）�

骨格筋，心臓，腎臓，初乳，乳，脂肪組織，唾液腺，唾液，�
甲状腺，乳腺，卵巣，精巣，睾丸，軟骨組織，結合組織，�
皮膚，毛，血餅，血清，尿，胆汁，糞�

アンダーラインは医薬発1226号のSRM（Specified Risk Materials）�
European Union/Scientific Steering Committee

表1　各部位の感染性

BSE：Bovine Spongiform Encephalopathy�
　ウシ海綿状脳症�
脳内にスポンジ状の変性�
感染末期には�
　行動異常（音や光への過敏反応，激しい痙攣）�
　運動失調（転倒，起立不能）�
生前診断不能�
治療法なし�
�

Mad Cow Disease＝狂牛病�
�
�

行動異常�
↓�

図1　BSEとは



2．コラーゲンの形態と利用方法

　コラーゲンの形態は、生体内で
はコラーゲン会合体（線維）になっ
ており、コラーゲン分子の状態で
は細長いひも状の構造を示してい
ます。コラーゲン分子を熱分解す
るとゼラチンになり、ゼラチンを
さらに分解するとゼラチンペプチ
ドという形態になります（図2）。

皮革におけるコラーゲンの形態は
会合体を示しています。
　コラーゲン分子は線維に再構成
され、医療材料として使用された
り、細胞接着などにも使用されて
います。ゼラチンは食用や写真の
感光材料などに、ゼラチンペプチ
ドは生物種間のホモロジーが高

く、抗原性が低いことから、注射
薬の安定剤として使用されていま
す。このように、コラーゲンは形
態が変化することが特徴の1つで
あり、現在、その特徴を利用して
生理学的な用途への応用も試みら
れています2）。

　　　　　ゼラチン�
�
�
・低温でゲル化�
・様々な酵素で分解�

ゼラチンペプチド�

　　　コラーゲン分子�
�
�
・細胞密着性�
・中性，体温でゲル化（線維化�
　コラゲナーゼ以外の酵素に�
　耐性）�

コラーゲン会合体（線維）�

Ⅰ型コラーゲンの構造�

コラーゲンヘリックス領域300nm

2nm

N末テロペプタイド� C末テロペプタイド�

α2
α1
α1

図2　コラーゲンの様々な形態
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3．コラーゲンと細胞接着

　コラーゲンとヒト皮膚表皮細胞
をディッシュ上で接触させると、
極めて高い結合性を示し、コラー
ゲンの細胞に対する結合性は極め
て強いことがわかります。これに
対し、コラーゲンの3本鎖構造が
壊れた状態であるゼラチンはほと
んど結合性を示しません。した
がって、細胞への結合性ではコ
ラーゲンの3本鎖構造が重要な役
割を果たしており、3本鎖構造を
持った一定の配列が細胞表面のイ
ンテグリンというレセプターに結
合することが明らかになっていま
す3）。
　ヒト皮膚表皮細胞にコラーゲン

を接触させるとインテグリンが発
現しますが、このインテグリンは
細胞内骨格であるアクチンフィラ
メントと直接的に結合していま
す。そして、細胞外の線維構造の
コラーゲン、細胞表面のインテグ
リン、細胞内骨格のアクチンフィ
ラメントがつながっており、それ
を介して様々なシグナル、すなわ
ち、細胞の生存に関する情報が細
胞内の核に伝達されることが明ら
かになっています（図3）4）。
　コラーゲンには線維を形成する
Ⅰ型以外にも多くのタイプがあり
ます。例えば、皮膚では、ビーズ
状の線維を形成するⅥ型コラーゲ

ンが基底膜に存在することや、真
皮と表皮をつなぐⅦ型コラーゲン
が基底膜の上下に存在することな
どが知られています。
　最近、コラーゲンについては、
線維形成や細胞接着以外にも思わ
ぬ作用を示すことが報告されてい
ます。例えば、ⅩⅧ型コラーゲン
の断片はエンドスタチンと同じも
のですが、抗がん作用を示すこと
が明らかになっており5,6）、アメリ
カではangiogenesis（血管新生）を
抑制することでがんを治す奇跡的
な薬になるかもしれないと注目さ
れています。

コラーゲン�

核� 核�

細胞内骨格� 接着シグナル�

インテグリン�

共焦点レーザー�

図3　コラーゲン‐インテグリン‐アクチン骨格



おわりに

　牛の皮や骨から抽出されるコ
ラーゲンは、化粧品、医薬品の原
料、皮革、食用のゼラチン、さら

にペプチドなどとして多彩な分野
で利用されていますが（図4）、今
後、細胞接着などのコラーゲンの

多彩な機能が解明されるのに伴っ
て、さらに幅広い分野で利用され
ることが予測されています。
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藤巻＊（座長）　本章のテーマであ
ります“食品成分と健康”に関し
まして、各分野のエキスパートの
先生方に貴重なお話を伺うことが
できました。食品に含まれる成分

藤巻　それではまず、板倉先生の
血清脂質と虚血性心疾患の関係を
調べた大規模臨床試験 J - L I T
（Japan Lipid Intervention Trial：J-
LIT）に関してのご報告に対する
ご討議をお願いいたします。

J-LIT研究におけるTCの値と
冠動脈疾患

柴田＊＊　研究の対象集団は、ベー
スラインでは血清総コレステロー
ル値（TC）は平均270mg/dLでし
たが、治療後220mg/dLになった
集団ということであり、特に心筋
梗塞の発症率は一般住民よりも低
いという点が注目されます。TCは
平均 220mg/dLと日本人の平均よ
りも少し高い、つまりハワイの日
系人のデータとほぼ同じくらいの
値を示すこの集団は、日本人の平
均よりも優れている集団の可能性
があります。また、絶えずヘルス

食品成分と健康

藤巻正生氏

＊ 東京大学名誉教授
お茶の水女子大学名誉教授

藤巻正生

＊＊ 桜美林大学文学部健康心理学科教授
生涯発達研究所所長
東京都老人総合研究所名誉所員

柴田　博

＊＊＊ 昭和女子大学大学院生活機構研究科教授
お茶の水女子大学名誉教授

島田淳子

日本人の血清コレステロールの適正値

が、様々な形で健康にかかわって
いるわけですが、先生方のお話に
関連して活発なご討議をお願いい
たします。

チェックをして、健康指導を受け
るということが治験中における学
習効果として貢献し、非常に健康
に益する結果に結びついたのかも
しれません。
　この集団の平均値が T C が
220mg/dLにとどまったというと
ころが、結果的に非常に幸運なこ
とだったのかもしれません。した
がって、この集団全体が日本の平
均よりも虚血性心疾患による死亡
率、冠動脈イベントの発生率も少
なかった理由としては、TCの値が
一番のポイントになると思いま
す。

血清コレステロール値の低
下と患者の背景因子

島田＊＊＊　J-LITではHMG-CoA還
元酵素阻害薬の投与によって、血
清コレステロール値が著しく低下
した人のほうががんによる死亡率
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が高かったという結果を示されま
したが、これはコレステロールの
低下そのものによってもたらされ
たのか、それともがんになりやす
い素質を持っているというよう
な、死亡率の上昇に関連する何ら
かの要因があったのでしょうか。
板倉＊　潜在的にがんを持ってい
た人が、薬剤によるコレステロー
ル低下率が大きくなったと考えら
れます。スタチン剤を服用してコ
レステロールが低下したため、2
～ 3年でがんが発生して直ちに死
亡する可能性は考えにくいとされ
ています。スタチン剤を用いた大
規模疫学試験が世界各国で行なわ
れており、それらをまとめた調査
結果から、がんによる死亡率は増
加しないとされています。
島田　現在、降圧薬を日常的に服

用している人が多いと思います
が、HMG-CoA還元酵素阻害薬を
併用してコレステロールを下げる
という場合もあると思います。そ
のような薬剤の作用の相乗によっ
て有害事象が起こるというおそれ
はないのでしょうか。
板倉　いろいろな危険因子を合併
している場合は注意を要するとい
うことで、合併に応じた対応が必
要と考えます。しかし、例えば高
血圧でも薬物治療でコントロール
されている方のほうが心臓病の合
併も少なく、また血圧をコント
ロールしている方のほうが脳血管
障害のリスクも低かったという結
果が出ています。むしろ良い結果
が期待できると思います。スタチ
ン剤を併用して有害事象が起こっ
たという報告はありません。

板倉弘重氏

＊ 茨城キリスト教大学生活科学部食物・健康科学
科教授
東京大学先端技術センター客員研究員
国立健康・栄養研究所名誉所員

板倉弘重

＊＊ 浜松医科大学名誉教授

高田明和

脂肪の摂取量と健康

藤巻　次に、高田先生からご報告
いただきました『Science』の記事
の話題につきまして、ご発言をお
願いいたします。

臨床研究のデータと正しい
理解

柴田　高田先生から、『Science』の
記事の紹介とともに、アメリカで
は脂肪の摂取量は低減したけれど
も必ずしも心筋梗塞の発症を抑制
し、寿命を延長するとは限らない
というお話を伺いましたが、私が
食糧需給表で見ている範囲ではア

メリカの脂肪摂取量は減っていま
せん。ただ摂取脂肪の動植物比が
20年前は7：3であったのが、現在
6：4に変わっています。アメリカ
では、国民の摂取している栄養素
の数値が過小評価される傾向がみ
られます。ただし虚血性心疾患の
死亡率はこの期間に下がったとい
うことは、間違いないと思います。
高田＊＊　私はこのような治験デー
タの評価や、患者の予後の把握は
非常に難しいということを実感し
ています。例えば家族性高脂血症
の患者のコレステロールを下げる
と、確かに死亡率は下がるという
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ことは明らかですが、それを健康
な人にも当てはめたほうがいいと
するような論調が、一部マスコミ
などを通じて突然、出されるよう
なことは問題だと思います。
　現在、日本でもコレステロール
やそれ以外の栄養や食品の過剰摂
取が、必要以上に強調される場合
が非常に多い。そうすると多くの
消費者は、栄養や食物の摂取を減
らせば減らすほど健康になるとい
う、誤った健康神話から抜けきれ
ないようなことがあるのではない
かと思います。
藤巻　一般の人が理解するという
こと以前に、医師の方々など専門
研究者の方々にも同様にデータを
正しく理解していただく必要があ
るのではないかと思います。医師
の考え方なり、解釈の仕方をもう
少し正しく整理していただき、診
療に当たってもらうことが大事と
感じました。
高田　私は比較的臨床に近い基礎
研究をしていたのですが、ときど
き問題と考えるのは、日本の場合
は、健康や医薬品の情報などにつ
いて、いろいろな新薬の大規模な
臨床試験を行うに当たりスポン
サーである薬品メーカーの意向が
大きく影響しているのではないか
ということです。データが治験薬
の使用に肯定的なものになりやす
いということがいえるのではない
でしょうか。
藤巻　研究者の科学的良心が、そ
こで改めて問われるのではないで
しょうか。医学の分野では、科学
者としての良心を厳しく律してい

く姿勢が十分とはいえないような
面も残念ながら見受けられます。
高田　臨床的な研究の目的や意義
で最も大事なのは、一般の人々が
何を食べ、どのような栄養を摂取
することが健康にいいかというこ
とで、この観点を忘れると、非常
にバイアスのかかった判断の仕方
になるのではないかと自戒の言葉
としていつも思っています。
柴田　藤巻先生のご指摘は、非常
に的確であると私は思います。日
本の基礎研究者、臨床家を問わ
ず、非常に外国の発想の影響を受
けやすいということがあり、外国
のコンセプトをだれが最初に追試
するのかというような傾向が強い
と私には感じられます。
　例えば脂肪の摂取量について、
どのくらいの量が健康や長寿に寄
与するかというときに、ハワイの
日系人は総エネルギーの30％が脂
肪によるもので1日 70gを摂って
おり、また長寿の沖縄でも30％で
65g の摂取だという事実から、わ
れわれの研究は出発しなければな
らないのに、教科書的な教育のみ
を鵜呑みにするような医師や栄養
士は、それは脂肪の過剰摂取で、こ
のままでは心筋梗塞が増えてしま
うというように誤解してしまいま
す。これは倒錯した考え方です。
　実験室研究のデザインはアメリ
カでも日本でも同じものがつくら
れますが、実際の国民の健康の問
題は、日本人自身をもっときちん
と調べなければ正確なところは把
握できません。
福場＊　アメリカの栄養調査の結

柴田　博氏

＊ 昭和女子大学学長
お茶の水女子大学名誉教授

　  福場博保
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果は、データだけは良好な結果が
示されています。私は 1986 年と
1987年のUSDA（アメリカ農務省）
の全国調査を実際に見てきたので
すけれども、USDA の Human
Nutrition Service Center が調査し
ていますが、実際には調査は外部
に委託し、委託された会社は任意
抽出した調査対象者のところに説
明書とともに調査カードを送り、
電話で結果を聞いて集計していま
した。とにかくアメリカでは1987
年には脂肪のエネルギー比が36％
に下がったのですが、あの調査方
法で36％というデータが正しいの
か疑問が残ります。

アメリカにおけるファットフ
リーの傾向と肥満・糖尿病

島田　2001年にアメリカの栄養士
に話を聞く機会があったのです
が、アメリカではファットフリー
であれば健康によいと思われてい
て、脂肪の代わりに砂糖などがた
くさん入っている例えばクッキー
のようなものをどんどん食べてし
まう。それで太ってしまうことが
すごく問題だと言っていました。
高田　現在、ファットフリーとか

脂肪が少ない食品は、アメリカで
非常に重用されています。その結
果、スナック菓子などで炭水化物
が非常によく食べられるように
なったことと肥満の増加とは無関
係ではないと思います。カロ
リー・インプットから考えると、
何でも摂りすぎれば太ることは明
らかですが、トータルのカロリー
内ではあるものの摂取量を増やせ
ば必ず他のものが減っているわけ
です。ですからデータ的にある異
常が生じたときの判断として、摂
取量が増えたもの、減ったものの
いずれの影響によるのかを検討す
ることは非常に重要だと思いま
す。
　それは食塩にも当てはまること
ですが、日本人は素直で栄養指導
などには従順な傾向が強く、だか
らこそ指導での言葉づかいや説明
の仕方が大切です。特に日本で
は、マスコミの健康情報などでの
極端な表現はかえって健康に悪影
響を与える場合が多いのではない
かと思います。
藤巻　その意味でもこのフォーラ
ム委員会は大いに責任重大である
と同時に、功績は大であるとかね
がね思っています。

島田淳子氏
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藤巻　さて、ここで少し話題を変
えまして、柴田先生の老化に関す
る縦断研究についてのご報告に関
してご発言をお願いいたします。

食事内容のバランスが最も
優れている夫婦単独世帯

島田　柴田先生が栄養素摂取につ
いて検討された集団は、10年間の
追跡後も栄養素摂取状況にほとん
ど変化がなかったということでし
た。対象者は在宅高齢者とのこと
でしたが、食事は皆さんご自分で
調理しているのでしょうか、それ
とも家族の方が調理をしてバラン
スのよい食事が可能となったので
しょうか。
柴田　ベースラインの時点で、長
期縦断研究で老化の指標を見るた
めに、生活機能に問題がある人は
対象から除外しました。それから
小金井市のような都市近郊は、夫
婦単独世帯が多く、3世代家族と
いうのは比較的少ないようです。
ですから本研究の対象である高齢
者の方々は、皆ご自分で調理をし
ています。
　ちなみに家族形態と調理の質に
ついては、食生活のバランスが最
も優れているのが夫婦単独世帯で
す。その次に複合家族。そして1人
暮らしの場合は男女差が出てお
り、男性の場合は食生活の質が非
常に低下するのが目立ち、女性の

場合はそれほど食生活は悪化しま
せん。
鈴木＊　バランスのよい食事とい
うことになると、当然、食肉の摂
取も大きなポイントになると思い
ますが、食肉はどの程度の量で、
またどのようなかたちで摂取され
ているのでしょうか。
柴田　食肉は男性で 1日平均 50g
近く摂取していますが、食べ方に
ついては多様です。国民栄養調査
では 70 歳以上の平均で、直近の
データでの食肉の摂取量は42 gな
ので、この摂取量と比較すると、
われわれが対象とした集団の摂取
量は多いといえます。食べ方はさ
まざまです。焼肉のときなどは
100gくらい食べても、食べない日
もあるので平均は50g弱になりま
す。

食生活や寿命に影響を与え
る要因

板倉　食生活が健康や長寿にとっ
て重要だということはわかるので
すが、縦断研究において食生活の
質が途中で非常に悪くなって、寿
命に影響してくるというような場
合、その主な危険因子には、例え
ば配偶者を亡くすとか経済的な問
題など、どのようなものがあるの
でしょうか。
柴田　その点についてはまだ特定
されていないのですが、ただ断面

＊ 新潟大学農学部応用生物化学科教授

鈴木敦士

健康で長寿の人にみられるバランスのとれた食生活
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藤巻　続きまして、世界の長寿地
域の食事を検討した、コレステ
ロール、抗酸化物質に関する家森
先生のご報告についてのご発言を
お願いいたします。

日本人の理想的なコレステ
ロール値

高田　2001年3月31日の『Science』
に掲載された“脂質を減らすこと
は本当に寿命を延ばすか”という
記事を紹介したときに、血清コレ
ステロール値が日本人には適正と
思われる 170～ 180mg/dLくらい
の人は死亡率が高く、 240mg/dL
くらいまでは男女とも死亡の危険
率が1以下というお話をしました
が、家森先生が日本人の適正値と
考えるコレステロール値はどのく
らいでしょうか。
家森＊　血清コレステロール値は
180～200mg/dLが適正な値で、こ
の値がその集団の平均値であれ
ば、われわれのデータでは脳卒中
も心筋梗塞も両方共が少ないとい

成績で食生活にプラスに影響して
いる因子の分析では家族形態があ
げられ、夫婦単独生活は食生活に
プラスの影響が認められます。そ
れから趣味を持っている人、ボラ
ンティアなどの社会活動をしてい
る人、スポーツの習慣がある人な
どが良好な食生活を営んでいま
す。飲酒習慣は食生活にプラスに

コレステロールの摂取と抗酸化栄養素

高田明和氏

＊ WHO循環器疾患予防国際共同研究センター長
財団法人兵庫県健康財団会長
京都大学名誉教授
島根医科大学名誉教授

　  家森幸男

結びつきますが、喫煙習慣はマイ
ナス要因としてあげられます。ま
た学歴が高い人ほど良い食生活
で、長寿とか、QOLに関してもプ
ラスの要因であると考えられま
す。

うことがわかっています。
柴田　コレステロールの平均値の
問題ですが、日本では現在、血清
コレステロール値の全年齢、男女
を平均すると、国民の平均がだい
たい200mg/dLです。農村部の調
査では 180～ 200mg/dLくらいで、
東京や大阪など大都市近郊では
200～ 210mg/dL くらいになりま
す。コレステロールの平均値が
180mg/dLを切っているところは
まだ脳卒中の発生率が高いのが実
情です。
　ハワイの日系人のデータは、確
かに 210～ 239mg/dLで最低の死亡
率を示していますが、日本でも詳
しく分析した場合には、ことによ
るとそのくらいのレベルになるの
ではないかという気もします。
家森　ハワイの日系人は、確かに
コレステロール値が高くても元気
に生活しています。また、注目す
べきこととして、われわれが調査
しているハワイ島ヒロ市在住の日
系人の集団はビタミンEの血中の
レベルが日本人の3倍もありまし
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た。アボカドなどのトロピカルフ
ルーツを日常的に食べているな
ど、ふだん食べる食物中にビタミ
ンEが多く含まれており、それも
寿命にとってメリットになってい
ると思います。

食物からの抗酸化物質摂取
のメリット

上野川＊　欧米食の場合、脳卒中が
減って逆に心筋梗塞が増えるので
すか。日本の場合には心筋梗塞の
発症率はプラトーだというお話を
聞いたことがあるのですが。
家森　年齢調整をしたら、むしろ
いまだに減っています。
上野川　それは食生活や食物と関
連づけると、どのように説明でき
るのでしょうか。
家森　これはジャパニーズ・パラ
ドックスとして、大変興味深く取
り上げられている問題ですが、主
に魚や大豆の摂り方が影響してい
ると思います。日本人は魚に含ま
れるタウリンの摂取量が非常に多
く、また大豆に含まれるイソフラ
ボンも1日に50mgを摂取していま
す。これらが心筋梗塞に対して予
防的に効いているとみられます。
実はイソフラボンが血管内皮の一
酸化窒素の産生を助けていること
が動物実験でわかってきています。
上野川　やはり抗酸化物質の摂取
が、基本的に心筋梗塞の頻度が上
昇しないことの原因としてあり、
それを魚と大豆の両方から摂取し
ていることになるわけですね。
家森　日本人の場合は魚、大豆の

摂取が心筋梗塞の抑制に非常に効
いていて、そして健康にとって
も、また料理においても食肉と非
常にいいつきあい方ができている
のではないかと思います。しか
し、欧米人は大豆のにおいなどが
好みに合わないからか、あまり食
べません。
　抗酸化栄養素のビタミンＥも大
豆から摂れ、大豆のたんぱく質、
イソフラボンも繊維もコレステ
ロールを低下させるように働き、
大豆にはその他にも優れた栄養素
が多く含まれているわけです。日
本人はそのような食物を非常に好
んで伝統的に食べてきました。例
えば海藻などにしても、いろいろ
な微量元素も入っているので、食
を楽しみながら栄養の摂取にアン
バランスが生じないような食べ方
が十分できると思います。
柴田　心筋梗塞がなぜ日本に少な
いのかという点について、やはり
脂肪の摂取レベルがそもそも欧米
と日本で非常に違うということも
知っておく必要があると思いま
す。現在、アメリカ人もヨーロッパの
人々もほとんどが1日140gの脂肪
を摂っており、現在の日本人は
60g を少し切っています。沖縄は
多少多くて65gくらいです。
　ハワイの日系人がだいたい70g、
ですからアメリカではハワイの日
系人のちょうど2倍の量を摂って
いるわけです。アメリカのガイド
ラインは 140gを90gにするという
目標で、これで脂肪構成比を30％
にするというものです。ハワイの
日系人の場合、ちょうど30％になっ

＊ 東京大学大学院農学生命科学科教授

　  上野川修一
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ており、沖縄も同様です。このよ
うな脂肪の摂取量についても正確
に理解する必要があると思いま
す。

長寿にかかわる遺伝的要因

上野川　遺伝的な問題についてで
すが、これからゲノム解析などが
進展した場合、長寿に関する遺伝
子が見つかるという可能性はある
のでしょうか。
家森　ビルカバンバという、かつ
ては長寿の地域も現在はすっかり
影が薄れつつありますが、われわ
れは家族歴を一応取って検討して
います。しかし年齢などにおいて
信頼度の低い地域もありますの
で、長寿の家系分析というのはな
かなか難しいと思います。むしろ
動物実験で寿命に関与する遺伝的
な要因は急速に明らかになってき
ています。倹約遺伝子の話があり
ますが、そのような遺伝子はそれ
こそかつては長寿に働いたので
しょうが、現在では生活習慣病発
症の原因となり寿命にかえって不
利に働く場合が多く、とにかく脂
肪にしても糖にしても、体内にた
めこむような遺伝子ですので飽食
の時代には不利になります。食塩
の摂取が多いと高血圧になる食塩

感受性の遺伝子は、典型的な倹約
遺伝子といえるものです。
上野川　倹約遺伝子などの場合
は、不利な条件下でサバイバルす
るために有効であったものが、現
在のように環境が変化した場合に
はマイナス要因として働く場合も
あるということですね。
家森　まさにマイナスになってき
ているわけです。
上野川　長寿遺伝子というのは、
やはりなかなか同定するのが難し
いということですね。
家森　現代の社会にアダプテー
ションができているような遺伝子
の同定は難しいし、それ以前に遺
伝子のアダプテーションはなかな
か時間がかかるので、そのような
遺伝子があるのかどうかわからな
いのが実情ではないかと思いま
す。
上野川　そういった意味で、遺伝
的要因のマイナス面はとりあえず
栄養で予防していくのが一番重要
だろうということですね。
家森　まさにそのとおりで、それ
は可能だと思います。

食肉によるトリプトファンの摂取と脳の保護効果

家森幸男氏

藤巻　次は、食肉に含まれる様々
な有効成分につきまして、まずは
高田先生にご報告いただきました

トリプトファンの様々な働きにつ
いての話題を取り上げたいと思い
ます。
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脳内のセロトニン代謝系を促
進する要因

柴田　高田先生のご報告に関して
ですが、トリプトファンは脳で
は、その必要量を生成することが
できないので、外から供給するこ
とが不可欠であり、食肉の摂取は
必須なのですが、その他に糖を摂
ることも重要というお話でした。
体に取り込まれたトリプトファン
のセロトニン代謝系を増やすに
は、糖以外にも遺伝的要因や食事
以外のライフスタイルの関与な
ど、何か他の要素があるのではな
いかという気がしますが…。
高田　脳内に取り込まれたトリプ
トファンに対して、縫線核（raphe
nuclei）などにはセロトニンに変え
る酵素が存在します。それから、
トリプトファンのセロトニンへの
代謝、あるいはセロトニンのメラ
トニンへの代謝には光が必要で
す。それ以外の環境因子も当然関
係すると思いますし、運動なども
関与すると思います。
　脳内のトリプトファン代謝への
影響に関しては、ライフスタイル

について考え直さなければならな
いのですが、1つは食物が重要と
考えます。現在、小児の肥満を抑
えるということで、食物摂取の制
限に問題をシフトしてしまったよ
うな意見が多いのですが、様々な
ストレスにさらされる現在のよう
な環境下では、トリプトファンを
含む食肉の積極的な摂取など、食
物の摂取に関する考え方について
ポジティブな意味での一大転換が
必要ではないかと思います。

脳血管に対する脂肪酸系の
関与

板倉　私は食事の栄養についての
定説は、常に考え直していかなけ
ればならないと思っています。高
田先生からご報告があった、日本
人の自殺率が世界でもトップレベ
ルだというお話についても、日本
人は魚をよく食べているので、
DHAが体に非常にいいという説が
ありますが、自殺が多いことなど
を考えるとそれは疑問に思えるわ
けです。DHAを大量に摂取してい
るエスキモーなども、脳出血やそ
の他の脳血管疾患が多くみられ、
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てんかんの頻発もみられます。こ
れらの疾患とアラキドン酸やEPA
との関係がどのようなものか、ど
こまで脂肪酸系が関係しているの
か、明らかにすることが必要と考
えます。
高田　現在は、欧米における栄養
に対する考え方が支配的です。例
えば血栓の問題についても、われ
われ日本人を含めて東洋人全般に
ついていえることですが、欧米人
にみられる血栓を非常につくりや
すい異常遺伝子がほとんどないと
いうことからも、欧米人と日本人
では明らかに違うわけです。です
から、例えば子供の栄養について
も、もっと多数の例で長期間にわ
たってプロスペクティブにどうし
たらいいかという検討を行うこと
が必要だと思います。

日本人の食生活や社会条件
に合った栄養の改善

五十嵐＊　アメリカでは、血中コ
レステロール値を下げて心疾患を
予防するために飽和脂肪酸摂取量
を下げていますが、実際にはあま
り寿命が延びなかったということ
です（9ページに関連事項）。また
アメリカでは、基本的な食物であ
る食肉や乳製品の摂取を避けてし
まうと、日本のように魚などの代
替物がありません。日本では、食
肉はやめて魚や大豆を食べること
ができますが、そういう代替食が
ないような食生活の場合には、ど
のようなことが考えられるので
しょうか。

高田　アメリカの場合は脂肪を摂
らないようにするというのは、脂
肪を多く含んでいる食肉を食べな
いようにするということなので、
そうすると炭水化物を過剰に摂取
することになり、肥満や糖尿病な
どが懸念されます。
　われわれ日本人は魚や大豆を食
べます。マグロやカツオなども食
肉と同様にトリプトファンを多く
含んでいるのですが、ほんとうに
日本人に合った食生活、あるいは
現在の社会条件に合った食生活は
何かを、特に現在、長引く不況で
自殺者が増えるような状況下で
は、一応、検討してみる価値があ
るのはこのような栄養の改善であ
ると考えます。
五十嵐　私の職場がある茨城には
黄門料理というものがあります
が、それには牛肉も使われている
ことからも、水戸黄門は牛肉を食
べていたことが推測されます。食
べる量はともかく、牛肉をよく食
べていたから高齢になっても元気
で全国を歩いていたということだ
と思います。黄門料理を考えるに
つけ、いろいろな食物をバランス
よく摂取するという基本的な考え
方を日本食の中で生かしながら、
食肉をどのくらい摂ったらよいの
か、食肉にもいろいろな種類があ
りますから、そういうことを考え
る必要があると思いました。
高田　現在、BSE（狂牛病）の問題
が注目されていますが、私が栄養
について考えるなかで非常に重大
なことと思えるのは、トリプト
ファンなどを豊富に含む食肉を、

五十嵐　脩氏

＊ 茨城キリスト教大学生活科学部食物・健康科学
科主任・教授
お茶の水女子大学名誉教授

五十嵐　脩
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多くの人が摂取して精神の健やか
な維持を図る必要があるのはまさ
に今このときだと思います。食肉
の栄養を他の食物で代替可能かと

いうと、それは困難なことであ
り、したがってBSEについても正
しい知識が必要になると思いま
す。

山内　清氏

＊ 九州大学名誉教授

深澤利行

＊＊ 財団法人日本食品分析センター学術顧問

小川益男

＊＊＊ 宮崎大学農学部教授

山内　清

食肉に含まれる共役リノール酸の抗発がん作用

藤巻　次は、最近話題を呼んでお
ります共役リノール酸について、
山内先生のご報告へのご発言をお
願いいたします。

共役リノール酸の安定性

深澤＊　先生には興味深いお話を
いただきましたが、共役リノール
酸の生理作用が今後さらに解明さ
れるものと思われ、注目されま
す。
小川＊＊　共役リノール酸ががんを
抑制するというお話がありました
が、リノール酸はアレルギーの関
連物質の基になるという話を聞い
たことがあります。もしそうだと
して、共役リノール酸にはそのよ
うなことはないのでしょうか。
上野川　食肉にはアラキドン酸が
少し多いのですが、それが実際に
アレルギーと直接関係するかどう
かは立証されてはいないと思いま
す。共役リノール酸の代謝経路は
ふつうのリノール酸と同じでしょ
うか。
山内＊＊＊　実験動物に共役リノール
酸を与えると、リノール酸が減少
します。
上野川　そうすると、異性体は構
造が違うだけで代謝のされ方が

違ってくるということでしょう
か。
山内　そうだと思います。
上野川　自然界の中での安定性に
ついてですが、異性体や共役型は
簡単に構造が変化することはない
のですか。
山内　それはちょっとわからない
のですが、食品中に含まれている
ものは非常に安定しています。

共役リノール酸の作用と食
肉の意義

上野川　がんについてですが、一
般的には脂肪酸は免疫応答系に対
して阻害的に働き、逆にがんを誘
発しやすいと認識されています。
ところが、構造が違ってくると逆
に抑えてしまうということですね。
山内　そのようです。
上野川　構造がちょっと変わった
だけでいろいろな生理作用がみら
れるということですね。現在、ア
メリカなどでサプリメントとして
売られているというのは、そうい
う効果をねらっているのですか。
山内　アメリカではボディビルを
やっている人たちが体脂肪を減ら
すために用いることが多いようで
す。

深澤利行氏
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ビタミンE大量投与による新たな作用の可能性

柴田　不飽和脂肪酸については
n‐3とn‐6の比率が問題にされて
おり、その比率がリノール酸が4
割程度であればよいのですが、そ
れ以上に増えてくると発がん性や
アレルギーなどが問題になると指
摘されています。そのため、日本
などでもアメリカの真似をしてリ
ノール酸ブームになったことは、
非常に問題であったといわれてい
ます。ですから、脂肪酸の性質に
よってその効果はいろいろ違うの
だと思います。
　動脈硬化を予防するためには、
飽和脂肪酸と不飽和脂肪酸、一価

不飽和脂肪酸と多価不飽和脂肪
酸の比率はほぼ1対 1がよいとさ
れていますが、多価不飽和脂肪酸
の中でもn‐3とn‐6については意
見がかなりあるようです。いずれ
にしても、今後、共役リノール酸
の研究が進み、がんやアレル
ギー、老化などに対する作用や役
割がはっきりしてくれば、食肉の
意義がもっと明確になるのではな
いかと思います。
藤巻　山内先生のお話は、脂肪酸
についての新しい切り口の1つで
あり、今後のご研究の発展を期待
したいと思います。

藤巻　近年、今まで知られていな
かったビタミンの働きということ
で、“Beyond Vitamins”という考
え方が注目されていますが、この
“Beyond Vitamins”につきまして
五十嵐先生にご報告いただきまし
た。ご意見をいただきたいと思い
ます。

ビタミンCとEの抗酸化作用

福場　ビタミンの大量投与につい
て、最初に提唱したのは L i nu s
Paulingだろうと思います。Pauling
はビタミンCの大量投与は、かぜ
の予防あるいはがんの予防に有効
であるとしましたが、これは
“Inside Vitamins”と考えるのです
か、それとも“Beyond Vitamins”と
考えるのですか。

五十嵐　ビタミンCの大量投与の
意義はインサイドビタミンとして
の効果です。α-tocopherol transfer
protein （α-TTP） の脳内での発現
が悪い場合には、ビタミンEの大
量投与によって、脳幹に必ず関門
がありますからすべてが通るわけ
ではありませんが、脳内へ取り込
まれます。α-TTPをノックアウト
したマウスをつくると、胎盤が正
常に発育せずに流産したりします
が、そういうマウスでも、大量に
ビタミンEを投与すると胎盤が正
常に形成されるということがあり
ます。
　ビタミン E の大量投与によっ
て、実際にはビタミンEが十分に
行かなかったところに行くように
なったのかどうか、そのメカニズ
ムに関しては検討しておりません
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が、そのような可能性もあると考
えています。
高田　『ポーリングの生涯』とい
う書籍によると、Paulingがビタミ
ンCの大量療法の効果について主
張したのは、酸化が細胞障害を引
き起こすということが明らかにな
る前の話なんですね。その後ビタ
ミンCが酸化に対する抗酸化作用
を示すということがわかってきま
す。ただ、私が文献的に知ったと
ころでは、ビタミンＣとビタミン
Ｅを比較した場合に、抗酸化ある
いは心筋梗塞に対する予防効果に
ついては、ビタミンＥのほうがよ
り効果的だとするものが多いよう
な印象があるのですが、いかがで
しょうか。
五十嵐　両者を比較するうえでの
1つの問題点は、動物実験ではビ
タミンCの場合はモルモットを使
うことがあげられます。現在、ビ
タミンCの合成不能なODSラット
というものがありますが、そうい
うラットを使ってやれば、比較は
可能と思いますが、実際にはビタ
ミンCを体内で合成してしまう動
物がほとんどです。人間をはじめ
とした霊長類など一部の動物だけ
がビタミンC の合成ができない。
そのへんの動物実験の難しさが
伴っていて、ビタミンCの効果を
ラットで通常の実験のように検討
することは、多分できないのでは
ないかと思います。そうするとビ
タミンEのほうが、その作用につ
いて見やすいという話になります。
福場　もう 1 つの問題としては、
ビタミンCは水溶系であり、Eは

脂溶系であるということで、その
発現の問題が出てきて、同じレベ
ルで両者を比較できないというと
ころに問題があるのではないかと
思いますが、いかがでしょうか。
五十嵐　水溶性、脂溶性の影響は
あると思います。いろいろなデー
タを検討すると、ビタミンCとEの
協力作用についての報告が多く、
ビタミンCが背景にあってEも効
いているという話もありますので、
CとEの協力作用についても考え
なければいけないと思います。私
は、CとEを同時に摂取するのがい
いのではないかと思っています。

動脈硬化とビタミンＥの予防
効果

板倉　ビタミンＥと動脈硬化や冠
動脈疾患の関係についての解釈は
混乱しているようですが、現在、
動脈硬化の大規模疫学試験では、
心筋梗塞など冠動脈疾患の発症率
で比較していますね。そういう試
験をみると、ビタミンＥはコレス
テロールにはあまり大きな影響は
与えないけれども動脈硬化の発症
率が低かったという報告があり、
また、HOPEという試験では、ビ
タミンＥと降圧薬の併用であまり
効果が無かったというような結果
だったと思いますが。
五十嵐　ビタミンＥと動脈硬化、
あるいは冠動脈疾患との関係につ
いては、疫学的にはきちんとした
結論が出ていません。心臓病に効
くという場合も、例えば再発防止
に効いたという場合についても、
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致命的な病態には効果がなかった
けれども、軽症の場合には奏功し
たという報告もあります。そこの
ところは疫学的に介入試験的に
やってみても、きちんと一致した

結果が出ているわけではありませ
ん。ただ全般的にいうとビタミン
Ｅが効果的であったとする報告のほ
うが多いというのが私の印象です。

服部俊治氏

＊ ニッピバイオマトリックス研究所プロジェクト
リーダー

服部俊治

コラーゲンの生成と生理機能

藤巻　それでは最後になりました
が、服部先生にご報告いただきま
したコラーゲンの機能について、
ご発言をお願いいたします。

コラーゲンの摂取と生体にお
ける吸収

柴田　疫学的にみると、コラーゲ
ンをたくさん摂取しているような
地域の人々は皮膚などの状態がい
いという印象を受けました。しか
し、コラーゲンはアミノ酸組成か
らみると決してよくないわけです
ね。この何年間の研究の動向から
は、吸収されるのはアミノ酸だけ
ではなくてペプチドでも吸収され
ることが明らかになり、生理活性
の問題がにわかに注目されるよう
になったと思います。ペプチドに
なったものを食べると、体の中の
コラーゲンの生成にポジティブな
効果があると理解してよろしいで
しょうか。
服部＊　ご指摘のとおり、コラー
ゲンには必須アミノ酸もないもの
があります。細胞レベルでの試験
では、ウシ血清アルブミンの分解
物とコラーゲン由来のアミノ酸を
入れてコラーゲン由来の合成を調

べると、合成はコラーゲンのアミ
ノ酸を入れたもののほうが2倍く
らい多いという実験結果がありま
す。食べる実験は非常にラフなも
のしかないのですが、骨密度が上
がったという報告があります。し
かし、対照群がきちんとしていな
いので、はっきりしたことはいえ
ないと思います。
柴田　ペプチドがドリンク剤など
に使われるようになってきたの
は、バイオアベイラビリティーが
ペプチドにもあることがわかって
きてからですか。その前からそう
いう商品はどんどん開発されてい
ましたが、どういう根拠でそれが
認められていたのでしょうか。
服部　確かにペプチドで入るとい
うこともありますし、そのペプチ
ドが生理活性を持ちうるとか、コ
ラーゲン合成を促進するとか、細
胞レベルでシグナルとして働いて
いるということがありますので、
そのへんはもう少しはっきりとさ
せなければいけないと思います。

皮膚に対する保湿性がよく、
粘調性も高いコラーゲン

高田　現在、コラーゲンは化粧品
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に使われていますが、どのような
効果があるのでしょうか。
服部　防腐剤などが何も入ってい
ない天然のたんぱく質で、非常に
保湿性がよく、粘調性も高いの
で、そのまま何も入れなくても基
礎化粧品として使えるということ
があります。
　アミノ酸組成からいっても親水
性が高いので保水性がよいのです
が、軽度のアトピー性皮膚炎など
は保水性をよくするだけでも治る
場合があり、実際にコラーゲンだ
けでよくなった例があります。
　コラーゲンが皮膚に入っていく
のかという問題もありますが、傷
があれば必ず入っていくわけで、
怪我が早く治ったという実験成績
はいくつかあります。それから、
少なくとも毛穴の一番下までは到
達しますので、そこで何か有益な
作用があるのではないかと期待は
しています。また、疎水性のある
ところ、親水性のあるところが縞

状にあって適当なミセルをつくる
ため、うまい具合に皮膚になじん
で体を守るのではないかというこ
ともいわれています。
　
コラーゲンの分解について

板倉　プリオンもコラーゲンもた
んぱく質分解酵素に対して非常に
抵抗性があるということですの
で、ヒトの消化酵素ではほとんど
分解されないと考えてよろしいで
すね。ヒトの腸管はある程度高分
子のたんぱく質も吸収しますが、
ゼラチンやコラーゲンはどのくら
いの分子量のペプチドになれば吸
収される可能性が考えられるので
しょうか。
服部　コラーゲンは分解されにく
いのですが、ゼラチンは非常によ
く分解されます。まず、ペプシン
によって10万のものが1, 2万の大
きさになります。しかも非常に不
思議なことに、ペプシンで切ると
アレルゲン性が急に下がります。
さらに、腸管でトリプシンやキモ
トリプシンで処理されると、数千
以下の非常に小さいペプチドにな
りますので、ほかのたんぱく質よ
り消化が速いと思われます。
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■微生物を利用した食肉製品

 　厚生労働省の認可による特定保健用食品※は現在、約250種類くらいあります

が、食肉製品関連のものとしてはソーセージ類が5種類、ハンバーグ類が2種類、

ミートボールが1種類の計8品目が認可されているのみです。現在、いくつかの食

肉製品関係の機能性食品が研究・開発されており、これから徐々に製品として発

展していくことが予想されます。その中には肝機能向上食品、高齢者向け食品、

アレルゲン除去食品、さらに現在、われわれが研究しているプロバイオティック

スの導入、つまり生体に有益な乳酸菌などの微生物を使用した食肉製品の開発な

どがあげられます。乳酸菌を利用した発酵豚肉ホモジネイトを用いた検討では、

胃潰瘍予防作用、抗酸化作用のほか、がんの発生に関係する細胞のDNA損傷に対

する抑制作用が認められました。

※ 特定保健用食品

その成分が健康に有用な働きがあると厚生労働省が認め、「健康表示」をつけることを許可された食品。

　わが国では微生物を利用した食肉製品はまだ
あまり馴染みがありませんが、欧米では多様な
発酵食肉製品が作られています2,5,12）。それらは機
能性食品として開発されたものではありません
が、ヨーグルトやチーズと同等の地位を獲得し
ています。これらの製品の中には、様々な生理
活性成分が含まれていることが推測されます。

わが国においても、健康志向や高齢化社会を背
景とした様々なニーズに即した機能性の付与に
よる機能性食肉製品の発展が期待できます3,4,8）。
　食肉製品に微生物を利用する意義としては、
貯蔵性向上、風味付与、組織改善、発色促進な
どがあげられますが、 微生物の利用には大きく
2通りの方法があります。1つは微生物そのもの

食肉を原料とする機能性食品の開発
動向ー特に微生物を利用した新しい食肉製品の可能性ー

北里大学獣医畜産学部助教授

有原　圭三
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を使用して発酵させる方法、2つ目は微生物の産
生する酵素を利用する方法です。
　微生物による発酵では、基本的に欧米タイプ
の発酵食肉製品があげられ、機能性を導入する
ためにプロバイオティック乳酸菌を利用するこ
とが考えられます。また伝統的製品の機能性食
品としての評価も重要と考えます。
　プロバイオティックス（Probiotics）とは、ヒトや
動物に経口投与される生きた微生物で、ビフィ
ズス菌やアシドフィルス菌といった体に有益な
腸内乳酸菌等を指し、これらの摂取により消化
管内微生物の改善が行われ、われわれ宿主に有
益な効果をもたらします1,15）。

　われわれは食肉製品へのプロバイオティック
乳酸菌の利用を目的として、1994年から研究を
開始しました。多数の乳酸菌の種類の中から
Lactobacillus rhamnosus FERM P-15120という、
食塩・亜硝酸塩耐性、胃酸・胆汁酸耐性の乳酸
菌を見つけることができ、この乳酸菌の使用に
より組成、色調、風味に優れた製品が期待で
き、現在、製品開発を進めています7,9,10,14）。
　民間企業と共同で開発した、プロバイオティッ
ク乳酸菌（L. rhamnosus）を利用したブレットンと
いう商品は、スプレッドタイプで高齢者用食品
の許可を取得し、咀嚼・嚥下困難者用食品とし
て利用されています。
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�図2　発酵食肉製品抽出液の抗酸化
活性（ラジカル消去能）

図1　発酵食肉製品抽出液の
ACE阻害活性

■伝統的食肉製品の機能性食品としての評価

　発酵食肉製品では微生物の関与によって種々
の成分が産生されていることが推測されますが、
われわれは、発酵食肉製品の保健的機能性とし
て、発酵・成熟中における生理活性物質の生成
に注目しました。特に食肉たんぱく質が筋肉、
微生物由来のプロテアーゼによって分解され、
生理活性ペプチドが生成されているという観点
から研究を進めてきました7）。
　まず既存の発酵食肉製品について、欧米で市
販されている10種類を用いて検討を行いました。
各種市販発酵食肉製品のSDS -PAGE（電気泳動/

SDS -polyacrylamide gel electrophoresis） 像の比
較では、たんぱく質がほとんど分解されていな
い製品もあれば、微生物あるいは食肉中のプロ
テアーゼの作用によるたんぱく質の分解が進ん
でいるものもみられました。
　10種類の発酵食肉製品の抽出液について、血
圧降下作用の指標としてACE（アンジオテンシン
変換酵素）阻害活性の検討を行った結果、豚肉そ
のものにはほとんどACE阻害活性は認められま
せんでしたが、製品によっては3番、6番、9番、
10番のように極めて高いACE阻害活性を示すも
のも認められました（図1）。しかし、ACE阻害活
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アミノ酸配列� 血圧降下値（mmHg）�

MetーAsnーProーProーLys�
MetーAsnーPro�
 AsnーProーPro�
  ProーProーLys

IleーThrーThrーAsnーPro�
IleーThrーThr�
 ThrーThrーAsn�
  ThrーAsnーPro

ー23.4±3.0＊�

ー19.6±3.5＊�

ー17.6±6.7�
ー24.7±2.9＊�

ー21.0±3.1＊�

ー 6.8±6.0�

ー11.4±3.4�

ー11.1±2.8

＊p＜0.01

表1　ミオシン由来の新規血圧降下ペプチド

性は、たんぱく質の分解が進んだ製品が必ずし
も高いわけではなく、過度に分解が進展すると
活性はむしろ低下します。次に発酵食肉製品抽
出液の抗酸化活性について、ラジカル消去能を
調べました。2番、10番の製品に高い抗酸化活性
が認められましたが、どのような成分が関与し
ているのか、現在継続して研究を行っていると
ころです（図2）。

■微生物酵素による食肉たんぱく質からの
生理活性ペプチドの生成とその効果

　微生物の産生する酵素を利用した食肉たんぱ
く質からの生理活性ペプチドの生成について、

高血圧自然発症ラット（SHR）を使用していくつ
かの実験を行いました6,11,13）。
　その結果、食肉たんぱく質（ミオシン）由来の
新規血圧降下ペプチドの発見に至りました。こ
れらのペプチドはSHRを用いた実験系で顕著な
血圧降下作用が認められました（表1）。
　豚肉のホモジネイトに乳酸菌（Lactobacillus sp）
を接種して、発酵ホモジネイトを実験的に作成
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図4　乳酸発酵豚肉ホモジネイト投与による胃潰瘍形成予防

図3　乳酸発酵豚肉ホモジネイトのSDS-PAGE像

し、そのたんぱく質の分解程度や生理活性ペプ
チドの生成について検討しました。乳酸発酵豚
肉ホモジネイトの電気泳動像からはL. bulgaricus
とL. helveticusとでは分解の様相も異なることが
わかります。L. bulgaricusはL. helveticusと比較
して高度の分解が認められますが、ACE阻害活
性を検討すると、分解があまり進んでいないL.
helveticusの活性が高く、生理活性の程度は必ず
しも分解程度を反映していません（図3）。

　乳酸菌発酵豚肉ホモジネイトの生理活性作用
としては、血圧降下、抗酸化活性、細胞DNA損
傷予防、ストレス性胃潰瘍予防作用などがあり
ます。ストレス性胃潰瘍予防作用についてラッ
トを用い、検討を行いました。ストレスを負荷
しないコントロール群の胃粘膜に潰瘍は発生し
ませんが、水浸拘束ストレスを与えると潰瘍が
できます。水浸拘束ストレス負荷ラットにPBS
（phosphate buffered saline）を投与した群と、乳
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酸発酵豚肉ホモジネイトを7日間投与した群に分
けて潰瘍の発現状況をみると、PBS投与に比べ、
乳酸発酵豚肉ホモジネイト投与ラットのストレ
ス性胃潰瘍の発現が少なく、乳酸発酵豚肉ホモ
ジネイトに潰瘍の予防効果がみられました（図4）。
　次に乳酸発酵豚肉ホモジネイトによる、細胞
DNA損傷予防作用について検討しました。
　実験は7週齢のマウスを使用し、発酵豚肉ホモ
ジネイトを1日1回、7日間投与した後、たばこ主
流煙暴露を行い、暴露終了後、肺・肝臓を摘出
し、細胞DNAの損傷程度を計測しました。
　その結果、肺、肝臓ともに、発酵豚肉ホモジ
ネイトを投与した群では、PBS投与群に対して
有意なDNA損傷出現頻度の抑制が認められまし
た（図5）。

■おわりに

　われわれは、プロバイオティック乳酸菌の利
用、伝統的食品の機能性食品としての評価、あ
るいはプロテアーゼによる生理活性ペプチドの
生成とその利用という方法により、微生物を利
用した機能性食肉製品の開発につながる研究を
行ってきました。
　将来の方向性としては、食肉ならではの素材
を生かした機能性の付与、すなわちおいしさと
機能性の調和が重要と考えます。発酵食肉製品
そのものは日本での普及はまだ不十分であり、
健康志向や高齢化社会におけるニーズに対応で
きる、様々な機能性を付与した、ヨーロッパ型
の発酵食肉製品の開発・普及も重要と考えま
す。
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図5　発酵豚肉ホモジネイト投与による細胞DNAの損傷抑制
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●Summary

　牛肉アレルギー患者には、分子量約6万7,000のたんぱく質に強力な反応を示

すtype1と、分子量約20万と、約6万の各たんぱく質に反応を示すtype2の2つ

のタイプがみられます。それぞれのたんぱく質の同定を行った結果、分子量約6万

7,000のたんぱく質はウシ血清アルブミン、約6万のたんぱく質はγグロブリン

であり、これらの2つが牛肉アレルギーのアレルゲンであることが示唆されまし

た。牛肉抽出物を加熱および高圧によって処理し、牛肉のアレルゲン性の変化に

ついて検討した結果、100℃加熱処理で抗体反応の減少が認められ、加熱処理後

に生じたたんぱく質凝固物を完全に除去することができれば、食肉のアレルゲン

性の低減化は可能であることが明らかとなりました。

●Key words

食物アレルギー　牛肉アレルギー　ELISA法　アレルゲン　イムノブロット法　　
ウシ血清アルブミン（BSA）　ウシγグロブリン（BGG）

　近年、わが国の食物アレルギー
患者の数は、増加の傾向が強く認
められます。平成12年12月に発表
された厚生省（当時）研究班の調査
結果から、深刻な食物アレルギー
の原因になる可能性があることか
ら、原料表示の対象となる食品と
して24品目があげられ、平成13年

1．食肉アレルギーの発生傾向

4月から、加工原料に使用する場
合の表示が義務づけられています
（表1）。
　食肉アレルギーの発生傾向につ
いて、新潟大学保健管理センター
の健康診断を受診した2,369人（男
性1,119人、女性1,250人）を対象に
調査を行い、食物アレルギーの経

験があると答えた40人の血清につ
いて、各食肉に対する抗体反応の
強度をELISA法（enzyme-linked
immunosorbent assay/酵素免疫測
定法）によって検討しました。質
問項目は、年齢、性別の他、食物
アレルギーに関連した該当項目に
チェックや具体的内容を記入する

食肉に含まれるアレルゲン物質に
ついて

新潟大学農学部応用生物化学科教授

鈴木　敦士
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形式を用いました。
　調査当時、食物アレルギーがあ
る、あるいは経験したことのある

人は 252例（10.64％）で、原因食品
は鶏卵が最も多く、次いで貝・甲
殻類、魚、食肉の順で、果物や穀

類も予想以上の例数が認められま
した（表2）。
　食物アレルギーの経験があると

卵 （ 179）�
牛乳 （ 161）�
小麦 （ 99）�
ソバ （ 59）�
エビ （ 31）�
ピーナッツ （ 19）�
大豆 （ 14）�
キウイ （ 14）�
牛肉 （ 12）�
チーズ （ 11）�
イクラ （ 10）�
サバ （ 9）�

イカ （ 9）�
豚肉 （ 8）�
鶏肉 （ 7）�
サケ （ 6）�
モモ （ 6）�
カニ （ 5）�
オレンジ （ 5）�
クルミ （ 4）�
ヤマイモ （ 4）�
リンゴ （ 4）�
マツタケ （ 4）�
アワビ （ 4）�

（　）は厚生省（当時）研究班の調査で深刻なアレルギー�
の原因とされた症例数�

原料表示の対象となる食品�

食肉 27 （  2，25）  10.71 1.14�
食肉加工品 6 （  1， 5）  2.38 0.25�
乳製品 26 （  2，24）  10.31 1.1�
鶏卵 64 （  5，59）  25.39 2.7�
魚 28 （  6，22）  11.11 1.01�
貝・甲殻類 40 （11，29）  15.87 1.68�
穀類 20 （14， 6）  7.93 0.84�
果物・野菜 23 （  6，17）  9.12 0.97�
その他の食物 18 （  4，14）  7.14 0.75�

合計 252 （51，201）   10.64

例数（現在，過去）� ％＊� ％＊＊�

総計 2,369

　＊：食物アレルギーの経験ありの回答数における食物アレルギーの�
 発生頻度�
＊＊：全対象者における食物アレルギーの発生頻度�
�

食　　品�

表1　食物アレルギーを考慮して原料表示の対象となった食品

表2　食物アレルギーの発生頻度
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2．牛肉アレルギーの原因となるアレルゲン

　食物アレルギー経験者の血清で
は、牛肉の抽出物に対する抗体反
応が強力であることから、牛肉中
のアレルゲンの同定を行いまし
た。
　新潟県立吉田病院で受診し、
RAST法（radio allergosolvent  test/

放射性アレルギー吸着試験）でア
レルギー症状を認め、実際にアレ
ルギー外来で治療を受けている牛
肉アレルギー症例10例の血清の供
与を受け、ELISA法で牛肉、豚
肉、鶏肉の各抽出物に対する抗体
反応について検討しました。牛肉

抽出物には強力な反応を示しまし
たが、豚肉、鶏肉の各抽出物には
健常者と同程度の反応でした。
　牛肉抽出物中のたんぱく質をイ
ムノブロット法（immunoblot method/
ウエスタンブロット法の一種）で
検出し、どのたんぱく質が患者血

答えた人のアレルギーの初発時期
は、幼児から小学校高学年（5～12
歳）が最も多く、原因食品は卵、
貝・甲殻類、魚、乳製品、果物の
順で多く認められました。食物ア
レルギーは、原因食品にかかわら
ず、腸管機能が未発達な低年齢時
に頻発し、成長にしたがって減少
していくことが明らかです。

　食肉アレルギーの原因となった
食肉の種類については鶏肉が41％
と最も多く、牛肉および2種類以
上の食肉を用いた食肉製品が各22
％、豚肉が15％でした。2種類以
上の食肉による食肉製品について
は、ソーセージ等で使われるその
他のたんぱく質の関与も否定でき
ません。

　次に、食物アレルギー経験者に
ついて牛肉、豚肉、鶏肉の抽出物
に対する抗体反応について検討し
た結果、全体的に牛肉抽出物に対
してアレルギー反応を示し、特に
鶏卵に対してアレルギー症状を示
すと答えた症例でも、強い反応を
示す結果が得られました（図1）。

：牛肉抽出物�
：豚肉抽出物�
：鶏肉抽出物�
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図1　食物アレルギー経験者の血清を用いたELISAの結果
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清に反応するかを検討した結果、
水溶性たんぱく質に対する反応が
認められましたが、筋原線維たん
ぱく質に対する反応は認められま
せんでした。牛肉アレルギー患者
は分子量約6万7,000のたんぱく質
に強力な反応を示すtype1と、分子
量約20万のたんぱく質と、約6万
のたんぱく質に反応を示すtype2の
2つのタイプがみられることがわ
かり、10例中7例はtype1で、3例が
type2でした。
　牛肉抽出液中に含まれるたんぱ
く質について、Sephadex G-200ク
ロマトグラフィーによる溶出結果
を検討したところ、type1ではフラ
クション35、43で強力な反応を示
し、type2では、フラクション35で
強力な反応を示しました。そこ
で、フラクション43に対するtype
1、フラクション35に対するtype2
の各患者血清の反応をイムノブ
ロット法で検討した結果、type1で
は分子量約6万7,000の位置で強く
反応し、type2では分子量約6万の
位置で弱い反応を示しました（図
2）。
　分子量約6万7,000のたんぱく質
は、ウシ血清アルブミン（BSA：
bovine serum albumin）、分子量約
6万のたんぱく質は、ウシγグロ
ブリン（BGG :bo v i n e  g amma
globlin）と推測され、実際にピュ
アなBSA、およびBGGを電気泳動
にかけ、さらにイムノブロット法
で検討した結果、type1はBSAで反
応し、type2はBGGに反応するこ
とが認められました。

（kDa）�

97.4�

67.0�

55.0�

42.7�

40.0�

31.0

M 1 2 1 2
CBB イムノブロット�

CBB：Coomassie Brilliant Blue染色（牛肉抽出物を電気泳動で分離した後、�
CBBで染色したもの。抽出物を構成する全たんぱく質を示す。）�
M：分子量マーカー�
1：フラクション35番のたんぱく質�
2：フラクション43番のたんぱく質�

イムノブロット�
1：type 2 患者血清のフラクション35番のたんぱく質に対する抗体反応�
2：type 1 患者血清のフラクション43番のたんぱく質に対する抗体反応�
�
図2　牛肉アレルギーのtype1，type2患者血清におけるフラクション

番号35，43のたんぱく質に対する抗体反応
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3．牛肉アレルゲンの物理的処理によるアレルゲン性の変化

　次に牛肉抽出物を加熱および高
圧によって処理し、牛肉のアレル
ゲン性の変化について検討を行い
ました。
　牛肉抽出液を60℃で10～30分、
100℃で5～30分加熱処理した後、

SDS-PAGE（SDS-polyacrylamide
gel electrophoresis）でたんぱく質
の分離を行い、牛肉アレルギー患
者血清を用いて、イムノブロット
法にて検討を行った結果、60℃加
熱と比較して1 0 0℃加熱処理で

は、抗体反応の減少が認められま
した（図3）。加熱処理後に生じ
た、たんぱく質凝固物を完全に除
去できれば、食肉のアレルゲン性
の低減化は可能という印象が得ら
れました。しかし、牛肉抽出物の

77

おわりに

　現在、食肉そのものによってア
レルギーを起こす人が少数ではあ
るが認められ、アレルギー素因を
持つ人が摂取しても安全な低アレ
ルゲンあるいはアレルゲンを除去
した食肉製品の開発が求められて

います。
　これまで、食肉のアレルゲンの
本体は何か、その同定が不可欠で
あるところから、われわれは食肉
が有するアレルゲンの同定につい
て研究を重ねてきました。アレル

ゲンが同定された後は、食肉から
のアレルゲン除去法として、加熱
処理後の酵素処理、あるいは高圧
処理後の酵素処理による、アレル
ゲンの低減化についてさらに研究
の進展が求められると考えます。

高圧処理では、0、200、400、
600MPaで各10分間の高圧処理に
よっても、アレルゲン性の減少は

認められませんでした。
　牛肉抽出物の酵素処理について
は、パパインとトリプシンの使用

0 10 20 30 5 10 20 30
60℃� 100℃�

（min）� 0 10 20 30 5 10 20 30
60℃� 100℃�

（min）�

SDS-PAGE

ーBGGー�
ーBSAー�

CBB イムノブロット�

図3　加熱処理した牛肉抽出物のたんぱく質の電気泳動像と牛肉アレルギー患者血清との抗体反応

により、アレルゲン性が減少する
ことが認められています。
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●Summary

　アレルギーは免疫系のバランスが崩れることによって生じると考えられ、その

原因として食事やストレス、化学物質など様々な環境因子の関与のほか、最近で

は腸内細菌との関連が注目されています。細菌がグラム陽性か陰性かということ

が、アレルギーに異なった作用を示すことが判明し、グラム陽性である結核菌に

感染した患者が多かった頃にはアレルギーの頻度が低かったということや、グラ

ム陽性の各種腸内細菌はアレルギーに抑制的に働くTh1細胞を誘導することなど

が明らかとなっています。

　アレルギーを回避するためにはアレルギーの原因物質であるアレルゲンの除去

も大事ですが、免疫系のバランスの正常化も重要で、そのためには人間の体に有

益な腸内細菌を食品から摂取する、プロバイオティックスの導入も有効と考えら

れ、アレルギー予防の対策として期待できます。

●Key words

アレルギー　生体防御機構　腸内細菌　グラム陽性菌　Th1細胞　 Th2細胞　プロ
バイオティックス　アレルゲン　IgE抗体　マスト細胞　MHC（主要組織適合遺伝
子複合体）

　アレルギー疾患は治療に難渋す
る場合が多く、近年、社会的問題
としても大きく取り上げられるよ
うになっています。特に食物アレ

1．アレルギーの頻度と発症要因

ルギーは、その原因食物を考慮し
た食品の成分表示義務ができたこ
と等からも注目されるようになり
ました。

　アレルギーは、基本的には免疫
系のバランス異常によって生じる
と考えられています。免疫系は、
外部から侵入する細菌やウイル

アレルギーと食品

東京大学大学院農学生命科学科教授

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　上野川　修一
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2．小児の食物アレルギー

　かつて、小児の食物アレルギー
は5歳くらいになるとほとんど治
癒するといわれていました。しか
し今では、成長によって病態が変

化し、アトピー性皮膚炎から気管
支喘息やアレルギー性鼻炎などを
次々と起こしていくことが多いこ
とが指摘されています。

　食物アレルギーの発症児の年齢
についてみると、発症時期は男女
ともに0～3歳時点に集中しており
（図1）、小児期の食物アレルギー

ス、そしてがん細胞の発現などに
対してリンパ球やNK細胞、抗体な
どを動員して戦い、生体にとって
危険なものは排除するという生体
防御の役割を担っています。しか
し、通常の食物や腸内細菌などと
は体内で平和共存しており、免疫
系の健全な機能によって健康な生
活を送ることができます。
　免疫系のバランス異常は、食生
活のレベルダウン、ストレスの増
加、化学物質など環境因子の影響

の他、最近では腸内細菌との関連
が注目されています。1999年に
BjoRKSTENらが、2歳の健常児お
よびアレルギー患児の腸内細菌に
ついて調査した結果、健常児では
グラム陽性の Lactobacillus系が多
く、アレルギー患児の場合はグラ
ム陰性のStreptococcus aureusが多
く、このことは、腸内細菌がグラ
ム陽性か陰性ということが、アレ
ルギーの発症と関係することを示
唆しています。

　グラム陽性菌の Lactobacillus、
Bifidobacteriumなどはわれわれの
体に有益で、体内で共存し、免疫
系との相互作用によりアレルギー
を抑制するタイプの細胞であるT
細胞（Th1タイプ）を誘導していま
す。一方、グラム陰性菌はアレル
ギーを引き起こしやすいT細胞
（Th2タイプ）を誘導することが明
らかとなっています。
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図1　アレルギー発症時性別・年齢
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3．アレルギーの発症機序

　アレルゲンが体内に侵入する
と、MHC（主要組織適合遺伝子複
合体）クラスⅡ分子（抗原）を発現
する抗原提示細胞がこれを取り込
み、抗原ペプチドをMHC抗原とと
もに抗原特異的T細胞に提示し、T
細胞レセプターを活性化します。

またB細胞はアレルゲンの刺激を
受けるとともに、活性化したT細
胞の補助をも受けて成熟化し、抗
体産生細胞として抗原特異的な
IgE抗体を産生します。
　抗原特異的IgE抗体は、マスト
細胞というアレルギーの主役であ

る細胞表面に発現した、IgE抗体
に親和性を持つ受容体（FcεRⅠ）を
介して結合し、これによってマス
ト細胞は抗原感作されます。抗原
感作されたマスト細胞に、アレル
ゲンが受容体を介して結合する
と、マスト細胞は活性化されて脱

は、これ以降のアレルギーの発症
や重症度に影響することから、特
に重視されるようになってきまし
た。
　小児の食物アレルギーの原因と
なる食品別の割合についてみる
と、卵が28.2％と最も多く、次い
で牛乳（19.4％）、小麦（10.9％）、
ソバ（4.2％）、エビ（3.2％）の順と
なっています（図2）。牛肉、鶏

肉、豚肉などの食肉を原因とする
アレルギーは1.0～1.3％とさほど
多くありません。日本では、食物
アレルゲンの頻度として上位2品
目は卵、牛乳であり、これはアメ
リカと同じですが、アメリカに多
いピーナッツアレルギーも増加傾
向にあることから、日本の食生活
は次第にアメリカの食生活に近づ
きつつあるとみられます。

　アレルギーの症状別割合につい
てみると様々な症状の重複がみら
れますが、食物アレルギーでは圧
倒的にアトピー性皮膚炎が多く、
それを反映してか皮膚症状が91.3
％認められ、以下、呼吸器症状
（73.2％）、粘膜症状（68.0％）、消
化器症状（60.4％）、ショック（59.5
％）、神経症状（50.5％）の順となっ
ています。
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図2　アレルギーの原因となる食品アレルゲン別割合
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顆粒を起こし、ロイコトリエン、
プロスタグランジン、ヒスタミン
などの炎症性の化学伝達物質を放

出してアトピー性皮膚炎、気管支
喘息、アレルギー性鼻炎、下痢な
どのアレルギー症状を惹起すると

考えられています（図3）。
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図3　アレルギー反応の分子機構
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4．プロバイオティックスの導入によるアレルギーの抑制

　近年、食物アレルギーが注目さ
れる中で、生体にとって有益な腸
内細菌を食品として摂取するプロ
バイオティックスの導入によっ
て、病原菌からの生体防御、がん
細胞のサイズの縮小、抗体産生の
増加、抗ウイルス活性やNK活性を
持つγ- IFNの産生などの効果が、
動物実験で認められています。
　Kallimakiらが2001年に、妊娠中
の母親を対象としてプラセボ群と

腸内細菌である Lactobacillus 群に
分けて経口投与し、2歳に到達時
のアトピー性皮膚炎の発症率につ
いて検討した結果、プラセボ群で
は約50％にアトピー性の湿疹がみ
られましたが、 Lactobacillus 群で
は約25％に抑制され、アレルギー
に対するプロバイオティックスの
抑制効果が認められています。
　われわれは動物実験によって、
Lactobacillus caseiを経口的に投与

することが、アレルギーに最も関
与するIgE抗体の産生を抑制し、
Th1タイプのＴ細胞が産生するγ-
IFNの産生の亢進、Th2タイプのT
細胞が産生するIL-4、IL-5などのサ
イトカインの産生抑制の効果を示
すこと（図4）、さらにアナフィラ
キシーショックに対しても抑制効
果があることを確認しています
（図5）。
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図5　プロバイオティックスによる
アナフィラキシーの抑制
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おわりに

　食物アレルギーが非常に複雑な
免疫系の疾患であり、しかも食物
がアレルギーの制御に大きな影響
を与えていることは間違いありま
せん。食物アレルギーに対するプ
ロバイオティックス導入の意義や

有効性についての評価は認められ
ているものの、具体的問題につい
てはさらにこれからの研究の進展
を待ちたいと考えます。しかし、
少なくとも食物はアレルギーの原
因物質となるだけではなく、アレ

ルギーを抑制する食品もあり、食
生活においてはこれらの視点か
ら、摂取する食品を選択すること
も重要と考えられます。
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藤巻＊　第2章のテーマは“アレル
ギーについて”です。鈴木先生か
らは食肉とアレルギーについて、
特に食肉に含まれるアレルゲンの
研究についてご報告いただき、上
野川先生からは食物アレルギーの
原因や発症機序、そしてアレル

ギーを抑制する食品の研究につい
てご報告いただきました。
　今日、アレルギーは、大変治療
が難しい疾患の1つですが、ここ
で改めて食物や栄養摂取の面から
アレルギーについて考えることも
大事ではないかと思います。

アレルギーについて

藤巻　初めに、食物アレルギーの
中でも特に牛肉に関するアレル
ギーのご報告をいただきました、
鈴木先生のお話につきまして、ご
発言をお願いいたします。

複数の食品に反応する食物
アレルギー

柴田＊＊　鈴木先生の大学における
調査で食物アレルギー反応を示し
た人の発生率が10％あまりという
お話でしたが、これは過去、現在
と全部合わせた数値で、実際には
複数回答によるデータですね。
鈴木＊＊＊　複数回答が含まれていま
す。
柴田　1人で複数の食物に対する
アレルギーを示す人がかなり含ま
れていることが予測されるので、
食物アレルギーを持つ人の実数で

は5％とか、8％程度になると思い
ます。
　1人で動物性食品の複数にアレ
ルギー反応を示す、あるいは動物
性、植物性のいずれの食品にもア
レルギーを示すという症例が増え
ていることが推測されます。それ
が免疫学的にどういう違いがある
かはわかりませんが、臨床的にも
非常に興味深い問題だと思いま
す。

アレルゲンに感作した時期

服部＊＊＊＊　ELISA法で調べられた
抗体は IgEですか、IgGですか。
鈴木　IgEです。
服部　鶏肉とか豚肉など、食肉の
種類にかかわらず、牛肉抽出物に
対して全般的に IgEの反応は同じ
で、アレルギー反応を示すという

鈴木敦士氏

＊ 東京大学名誉教授
       お茶の水女子大学名誉教授

藤巻正生

＊＊ 桜美林大学文学部健康心理学科教授
生涯発達研究所所長
東京都老人総合研究所名誉所員

　 柴田　博

＊＊＊ 新潟大学農学部応用生物化学科教授

鈴木敦士

＊＊＊＊ ニッピバイオマトリックス研究所プロジェクト
リーダー

服部俊治

食物アレルギーとアレルゲンの分析
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ことだったと思いますが、それに
ついてはどのような解釈ができま
すか。
鈴木　アレルギーの既往歴といっ
ても、問診なので患者の記憶が根
拠となります。食肉に対するアレ
ルギーも、どんな肉に対してアレ
ルギーを起こしたのか、それがど
の程度正確なのかは不明です。
服部　牛肉抽出物のアレルゲンは
BSA（ウシ血清アルブミン）が主
体だとすると、乳幼児のころに飲
んだミルク中のBSAにまず感作さ
れて、そのあと長ずるに及んで食
肉中のBSAにアレルギー反応を起
こすようになったという可能性が
最も高いように思えるのですが。
鈴木　必ずしもそうではないよう
です。
服部　牛乳中にもBSAが多く検出
されるのですが。BSAがアレルゲ
ンとして感作された時期というの
はわからないのでしょうか。
鈴木　問診の調査では、自分がア
レルギーを発症したと記憶してい
る時期を示したものなので、アレ
ルゲンとなる原因食物をいつごろ
食べていたか、そのへんの事情に
ついて詳細はわかりません。
服部　ゼラチンアレルギーを調べ
たときも、ゼロ歳児で感作された
場合にはアレルギーが生じたけれ
ども、2歳以降の感作ではほとん
ど問題がなかったという報告があ
りましたので、ずいぶん若年の時
期に摂取しなければ、アレルギー
は起こらないのではないかと考え
られるのですが、いかがでしょう
か。

鈴木　傾向としては、やはり幼い
ころに食べている食品に対してア
レルギーになりやすいということ
がいえます。

食物アレルギーのメカニズム
と牛肉抽出物のアレルゲン
性の低下

柴田　食物アレルギーのメカニズ
ムは、すべて抗原抗体反応で説明
がつくのでしょうか。例えばソバ
アレルギーによるショック症状は
よく知られていますが、このよう
なアレルギーにはトキシック（中
毒性）の関与などはないのですか。
鈴木　食物アレルギーは、いわゆ
る抗原と IgE抗体の抗原抗体反応
によるⅠ型アレルギーと考えてい
ます。ですから1度目に摂取して
アレルゲンに感作され、2度目に
食べたときから IgE高親和性のレ
セプターを介した抗原抗体反応に
よって起こると考えています。
島田＊　牛肉抽出物を100℃で30分
加熱したら凝固物ができたので、
患者血清の抗体反応は減弱したけ
れども、SDSで凝固物を溶かした
ら強い抗体反応が認められたとい
うことでした。そうすると、凝固
物があるかぎり100℃で30分くら
い加熱してもアレルゲン性を低下
させる効果は全然ないということ
ですね。
鈴木　凝固物を除去してしまえ
ば、アレルゲン性は低下するとい
うことです。
眞鍋＊＊　アレルゲンを除去した食
肉製品が作られるようになれば、

＊ 昭和女子大学大学院生活機構研究科教授
　　お茶の水女子大学名誉教授

島田淳子

＊＊ 財団法人日本食肉協議会専務理事

眞鍋常秋
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今まで食肉製品が食べられなかっ
た人も食べられるようになるわけ

小川益男氏

食物アレルギーとプロバイオティックス導入によ
る発症の予防

藤巻　続きまして、上野川先生の
ご報告につきまして、ご発言をお
願いいたします。

多種多様なアレルギーの要因

小川＊　日本とアメリカでは食物
アレルギーの頻度の上位2つのア
レルゲンが卵と牛乳で、日本の食
生活がアメリカに近づきつつある
ということですが、私は食物その
もの以外にも、その背景にある
様々な要因の関与が大きいのでは
ないかという印象を持っていま
す。例えば日本よりアメリカに
もっと食生活が似ている国は多く
あると思います。このような結果
のどのような点がアレルギー発現と
なるのかルールを求めるというよう
な研究は行われているのですか。
上野川＊＊　アレルギーの原因食品
としては卵や牛乳が多いのです
が、最終的な目標は基本的にこれ
らの食品の構造の中に、共通する
ものがあるのか否かを明らかにす
ることです。研究の途中では、こ
れらの食品には糖たんぱくが多い
とか、それからアレルギーに関与
するT細胞、B細胞やマスト細胞
中にある情報伝達物質と構造が似
ていることなどが推測されました
が、確定したものがないのが実状

です。
　それからアレルギーの発現に、
人種差は絶対あると思われます。
免疫遺伝のタイプは人種によって
だいぶ違いますから、そういう意
味では、アメリカ人と日本人が似
ているということは考えにくいの
ですが、免疫応答を司る遺伝子の
生産物の相性というのはあると思
います。
高田＊＊＊　T細胞のオリジンである
Th0細胞は、子供が母親の胎内に
あるときにはTh2に誘導され、ア
レルギーの免疫応答に働くのです
が、出産して外部の様々な刺激に
曝されることによってTh1細胞へ
と誘導され、アレルギー以外の免
疫反応に働く。したがってあまり
清潔な環境に長くいると、刺激に
さらされた場合にアレルギーにな
りやすいということがいわれてい
ますね。
上野川　子供のときにTh2細胞優
位のT細胞バランスが、加齢とと
もにTh1細胞優位になっていくか
どうか、そのへんがアレルギーを
発症しやすいか否かの分岐点にな
ると思いますが、実はアレルギー
になるかならないか、あるいは重
篤化するか否かの分岐点では、い
わゆる環境的要因の影響が大きい
のだということを主張している研

＊ 財団法人日本食品分析センター学術顧問

小川益男

＊＊ 東京大学大学院農学生命科学科教授

上野川修一

＊＊＊ 浜松医科大学名誉教授

高田明和

眞鍋常秋氏

ですね。
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究者もいます。

近年におけるアレルギー増加

島田　日本は特に近年、アレル
ギー性皮膚炎などの発症率が急激
に上昇していると聞いたことがあ
るのですが、他の国でもアレル
ギーの増加がみられるのですか。
上野川　先進国、特にアメリカは
日本と全く同じような状況だと思
います。アレルギー全体で40％く
らい、そのうち食物アレルギーは
だいたい 10％です。またアレル
ギーが多いのは日本だけというこ
とでは全くないと思います。日本
はかつては少なかったのですが、
近年になって社会生活の変化とと
もに、急激にいろいろなアレル
ギーが増えているのが現状だと思
います。
島田　例えば小児のアレルギーの
場合、都市部に住んでいる乳児や
小児のほうが、農村に住んでいる
子供たちよりは発生率が高いので
すか。
上野川　アレルギーの頻度につい
て、どのような統計を取っても、
10％くらいは確実に都市部のほう
が多いようです。最初は、都市部
よりも郊外の子供のほうが、花粉
症なども含めて多いのではないか
と思いましたが、全く逆で都市部
のほうが多いという現状です。
柴田　アレルギーが増えているか
どうかを確認するのはなかなか難
しいと思いますが、印象としては
確かに増えているように思えま
す。アレルギーの診断も進歩して

いるでしょうが、増えている要因
として、食物の関与とかいろいろ
なことがあると思いますが、大気
汚染などの他の環境因子の影響も
大きいのではないでしょうか。
上野川　花粉症を例にとります
と、スギ花粉症については大気汚
染との関連をみた、日光街道で行
われた実験が知られています。日
光街道の杉並木付近の調査ではア
レルギーの発生頻度はあまり高く
なく、少し離れた交通量の多い幹
線道路沿いにアレルギーの重症患
者が多いということから、むしろ
花粉症でも重症な症例は、ディー
ゼル車の排気中の何らかの粒子が
関与しているのではないかという
結果でした。

腸内細菌の活用によるアレ
ルギーの抑制

柴田　腸内細菌の問題ですが、例
えばビフィズス菌が入った食品
は、アレルギー抑制に期待ができ
るのでしょうか。
上野川　私自身は、免疫系は細菌
を含めた微生物を最も認識してい
るのではないかと思っています。
そういうものが実際に認識され
て、外部から侵入する病原菌に対
しては、腸内細菌とは異なった認
識がなされているわけです。最
近、免疫系では自己と非自己の認
識だけではなく、生体にとって危
険なものと安全なものを認識して
いることが注目されています。そ
のような考えからすると、生体を
健常に維持するために免疫系を動

上野川修一氏
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福場博保氏

かすには、むしろ免疫系が認識す
るもの自体を変えてやる、つまり
アレルギーを抑制するような食物
を摂取するといった方法が有効と
いう考えがあると思います。
　アレルギーだけではなくて、免疫
系に関係するがんとか感染症につ
いても、プロバイオティックスをう
まく利用すれば予防することができ
るという研究が進められています。
福場＊　従来のナチュラルな食品
のときは、ペプチドが摂取されて
体に入っても、それは生体にとっ
ては正常物であり異物ではなかっ
た。ただし育種で構造が変わった
食品のペプチドが、本来のものと
違った形で体に取り込まれると、
それは生体にとって異物になって
しまうと考えられます。そういう
生体異物が入っていくということ
が、近年非常にアレルギーが多く
なった、つまり新しいアレルゲン
を増加せしめたというファクター
に入ってくるのではないかと考え

るのですが。
上野川　それは否定できないと思
います。食物アレルギーの場合
は、通常は免疫系で抑制されてい
るのです。私は、食物がアレル
ギーを抑える要因について研究し
てきたのですが、普通は経口免疫
という寛容を誘導して、ある特定
の食物が大量に入ってもアレル
ギーを起こさないのですが、それ
が破綻した場合にアレルギーを起
こしやすい。そうした場合に吸収
される物質の構造が少し変わって
しまっていて、生体側がそれを
違った方向、つまりアレルゲンと
して読み込んでしまう可能性は十
分にあると思います。
藤巻　大変貴重なご発言をいただ
きありがとうございました。これ
でディスカッションを終了します。

＊ 昭和女子大学学長
お茶の水女子大学名誉教授

　 福場博保
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■BSE感染牛の発生

　1996年に英国でBSE（Bovine Spongiform
Encephalopathy；BSE： ウシ海綿状脳症、いわ
ゆる狂牛病）の大量発生をみましたが、わが国に
おいてはBSEが侵入してきた場合を想定して平成
8年には同病を家畜伝染病予防法に基づく法定伝
染病に指定し、発生時には法律に基づいた措置
が取られるような態勢を整えてきました。
　このようなBSEへの対策が講じられてきた状況
の中で、国内初のBSE感染牛が千葉県で発生しま
した。ここでは平成13年8月、わが国で初めて確
認されたBSE感染牛について、BSE感染の確認か
ら今日に至る対応の経緯（表）について紹介しま
す。
　BSE様症状を呈する牛に対して食肉衛生検査所
は、8月6日に「敗血症」と診断し、食肉には不適
として頭部以外はすべて廃棄処分され、化製場
へ搬送され、頭部は同県の家畜保健衛生所がBSE
サーベイランスの対象として引き取りました。
　8月15日に（独）動物衛生研究所が当該牛の検体
（脳）について、プリオニクステストにより陰性
を確認しましたが、その後、千葉県家畜保健衛
生所が脳に空胞を確認しました。9月10日、動物

衛生研究所が病理学的検査および組織学的検査
により脳組織にBSE様の空胞を発見するととも
に、再度の組織化学的検査によりBSEの陽性が確
認されました。BSE感染牛発生の確認と同時に、
農林水産省に遠藤副大臣を本部長としたBSE対策
本部が設置され、今後の対策を指導する態勢が
とられました。
　9月12日にはBSEに関する牛の緊急全戸全頭調
査を開始し、9月30日までに全国13万6,000戸、
450万頭の調査が終了し、並行して牛用の配合飼
料工場に対する緊急立ち入り調査が9月21日まで
実施されました。
　9月18日には牛由来肉骨粉の牛への給与禁止の
法的義務づけが行われ、9月19日には、厚生労働
省が30カ月齢以上のすべての牛についてBSE検
査を行うことを公表。農林水産省はその実施体
制が整うまで30カ月齢以上の牛の出荷繰り延べ
を指導するという内容でした。BSE検査対象を
30カ月齢とした理由は、英国では発生牛の99.95
％は30カ月齢以上であることが根拠となってい
ます。

BSE感染牛発生についての対応の
経緯

農林水産省生産局畜産部衛生課

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　小野寺　聖
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8月 6日・千葉県食肉衛生検査所がBSEを疑わず，当該牛を「敗血
　症」と診断．食肉には不適として，頭部以外は全部廃棄，
　化製場へ回った．
・同県家畜保健衛生所がBSEサーベイランスの対象として
　当該牛の頭部を引き取り．

8月15日・（独）動物衛生研究所がBSE，検体についてプリオニクス
　　テストにより陰性を確認．

8月24日・千葉県家畜保健衛生所が当該牛の脳について空胞を発見．
9月10日・（独）動物衛生研究所が再度検査を行い陽性を確認．

・当該牛の同居牛等の追跡調査を開始．

　　農林水産省に対策本部（本部長：遠藤副大臣）設置

9月11日・消費者等に対する説明会（第1回）の開催．
9月12日・BSEに関する牛の緊急全戸全頭調査開始（9月30日終了）．

・牛用配合飼料工場に対する緊急立ち入り検査開始（9月2
　日終了）．

9月14日・当該牛が焼却処分されていなかったことを公表．
9月18日・牛由来肉骨粉の牛への給与禁止の法的義務づけ．
9月19日・BSE関連緊急対策（第1次分）の公表．

・厚生労働省が30カ月齡以上のすべての牛についてBSE検
　査を行うことを公表．
＊英国では発生牛の99.95%は 30カ月齢以上
・これに併せて，農林水産省は実施体制が整うまで 30カ
　月齢以上の牛の出荷繰り延べを指導．

　　安全な牛以外がと畜場から食用としても飼料用としても
　　出回らない体制

9月20日・農場におけるサーベイランスの強化について通達（中枢
　神経症状の牛について検査・焼却）
　（→その後９頭につきBSE検査を行い，すべて陰性を確
　認［10月10日］）

9月21日・英国獣医研究所から，BSE である旨の最終判定．

9月25日・BSE 関連緊急対策の具体的内容（第1次分）の公表．

9月27日・厚生労働省は，30カ月齢以上の牛について，と畜場の使
　 用の一時的制限を都道府県等を通じと畜場管理者に要請．
・厚生労働省は，と畜・解体時に牛の特定危険部位（脳，
　脊髄，眼および小腸の一部）を除去し焼却することを指
　導．
・農林水産大臣から環境大臣に対し肉骨粉の焼却処理が円
　滑に行われるよう，廃棄物処理行政からの協力を要請．

　　安全な牛以外がと畜場から食用としても飼料用としても
　　出回らないシステムの確立

表　BSE感染牛の発生と対応の経緯

9月28日 ・消費者等に対する説明会（第2回）の開催（風評被害防止
　対策や肉骨粉全面停止等について意見聴取）．

10月1日 ・肉骨粉の飼料・肥料としての輸入・製造・出荷の一時
　全面停止を公表（10月4日から実施）．

　　国内におけるBSE感染経路を遮断する体制を確立

10月 4日・北海道および千葉県の同居牛すべて（70 頭）について
BSE検査を行った結果，すべて陰性を確認．

10月 5日・消費者・専門家等から構成される「BSE 対策検討会」の
　立ち上げ．　
・農林水産大臣から総務大臣に対し，肉骨粉の処理対策
　に関して地方自治体が国の支援だけでは不足する場合
　に支援措置を講ずる場合には，特別交付税により一定
　の財源措置を講ずるよう要請．総務大臣了解．

10月 9日・厚生労働省が 30カ月齢未満も含めすべての牛につい
　て，BSE 検査を行うことを公表．

10月10日・10 月 9 日の厚生労働省の公表を受けて，農林水産省
　としても 30カ月齢未満も含めた牛の出荷繰り延べを指
　導．

　　30ヵ月齢未満も含めて絶対的に安全な牛以外はと畜場から
　　食用としても飼料用としても出回らないシステムが確立

10月10日・BSE関連緊急対策の具体的内容（第2次分）の公表
　　　　 ・BSE関係副大臣プロジェクトチームの立ち上げ．

→農林水産省，厚生労働省に加えて，学校給食関係で
文部科学省，と畜場副産物の円滑な焼却処理の関係で
総務省，環境省，中小企業等への円滑な金融対応の関
係で経済産業省，財務省が参加．

10月11日・影響を受ける中小企業者（食肉卸売業者・小売業者・飲
　食店等）が別枠で信用保証を受けられる等の制度の適用
　（中小企業庁）

10月12日・東京都の食肉市場においてBSE の陽性反応らしき反応
　（エライザ法）を示した牛が発見されたが，別の検査方
法（ウエスタンブロット法）による確認検査の結果陰性

　であることが判明．
10月15日・飼料安全法に基づき，肉骨粉等を含むすべての家畜用

　動物性飼料の製造・販売・家畜への給与を法的に禁止．

　　10月18日から，と畜されるすべての牛についてBSE検査
　　を実施

　　＊今後とも，感染牛の原因究明，風評被害対策，
　　経営安定対策等について，全力を傾注．
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■BSE感染牛発生の原因究明

　現在、今回のBSE感染牛発生の原因究明を行っ
ていますが、これまでの農場検査では同居牛の
追跡調査で全対象牛がBSE陰性であり、感染の機
会が生じた時期・場所の特定はできていませ
ん。一方、飼養期間中に使用された配合飼料お
よびそのほかの飼料全般にわたり肉骨粉の混入
の有無の確認を行っていますが、原因物質の特
定は行われていません。

■安全な牛以外は食用、飼料用ともに出回
らないシステムの確立

　9月20日、農林水産省は、と畜場への出荷予定
牛に対して立ち入り検査を強化するとともに、
中枢神経症状があるなどBSE感染が疑われる牛
は、BSEの疑似患畜という法的な位置づけを行
い、殺処分の実施を通知しました。
　今回のBSEがわが国での初発生であることか
ら、さらに判定を確実なものとするため、当該
牛の検体を送付していた英国獣医研究所から、9
月21日、脳組織検査の結果、BSEである旨の通
知を受け取っています。
　9月27日、厚生労働省は30カ月齢以上の牛につ
いて、と畜場の使用の一時的制限を都道府県等
を通じてと畜場管理者に要請。さらに厚生労働
省は、と畜・解体時に牛の特定危険部位（脳、脊
髄、眼、小腸の一部）を除去し焼却することを指
導。また、農林水産大臣からは環境大臣に対し、
肉骨粉の焼却処理が円滑に行われるよう、廃棄
物処理行政からの協力要請が行われました。
　10月1日には、肉骨粉の飼料・肥料としての輸
入・製造・出荷の一時全面停止が公表され、10
月4日から実施され、これによって国内における
BSE感染経路を遮断する態勢が確立されました。
　千葉県および出荷元の北海道のBSE感染牛との
同居牛70頭に対してBSE検査を実施した結果、
10月4日にはすべて陰性を確認しました。
　北海道の生産農家は平成12年12月に牛飼養を
やめており、すでに飼育牛は全国に出荷されて
いた状況でしたが、すでに廃用、死亡、と畜場
に出荷された牛については死亡時の検案書、診
断書、および診療した獣医師からの聴取、と畜
場での検査状況等の調査により、BSE感染を疑う
中枢神経異常は認められなかったことが確認さ
れました。千葉県における患畜の同居牛のう
ち、全国に出荷された牛の追跡調査で不明の三

十数頭はすでに処分されており、現在その状況
確認作業を行っています。
　10月5日、消費者・専門家等から構成される
BSE対策検討会が設置され、10月9日には厚生労
働省が、30カ月齢未満も含めたすべての牛につ
いてBSE検査を実施することを公表。これによっ
て牛肉のさらなる安全性の確保が可能となりま
した。
　10月10日、BSE対策本部は第2次BSE関連緊急
対策の具体的内容を公表。さらにBSE関係副大臣
プロジェクトチームが立ち上げられました。同
プロジェクトチームには、農林水産省、厚生労
働省に加えて、学校給食関係で文部科学省、と
畜場副産物の円滑な焼却処理の関係で総務省、
環境省、中小企業等への円滑な金融対応の関係
で経済産業省、財務省が参加し、関連する省庁
間による多方面にわたる協力態勢が確立されま
した。
　10月15日には飼料安全法に基づき、肉骨粉等
を含むすべての家畜用動物性飼料の製造・販
売・家畜への給与の法的な禁止措置がとられ、
10月18日からは、と畜されるすべての牛につい
てBSE検査を実施し、これをもってBSE感染した
疑いのある牛からの食肉や食肉製品、副産物や
飼料等が出回る懸念は全くないと考えられま
す。




