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研究成果の概要（和文）：中国「癌村」において、対象地域と癌村の複数場所で環境試料（遺

伝毒物を含有すると思われる生活環境水）を得て、癌村周辺の工業地域の情報をもとに多

様な化学物質の濃度を分析したところ。o,p’-DDT が環境水中に検出された。そこでその生

態影響評価をメダカの DNA マイクロアレイを用いて行った。一方で、カドミウムに特化

したイムノクロマトグラフィを活用した環境水や食品汚染調査（農作物および水産物）を

中国海南省CDCと協力して実施した。地域住民の健康調査も重金属分析とともに行った。

その結果、海南省水産物の鉛汚染は 0.005～0.717mg/kg、カドミウム河川汚染は 0.100×
10-3～0.648 mg/kg が検出された。 
 
研究成果の概要（英文）：The environmental samples (living environment water 
considered to contain toxic substance) were collected from the region and several the 
provinces which have a high risk of cancer incidence, and were analyzed the 
concentration of various chemical substances based on the information on the 
industrial area in China. As a result, o,p’-DDT was detected. Therefore, the ecology 
impact evaluation was performed using the DNA microarray of medaka.  On the other 
hand, environmental water and food (agricultural products and a marine product) 
contamination of metals study using ICP-MS and the immune-chromatography which 
specialized in cadmium were cooperated with China Hainan CDC. At the area which 
conducted metallic pollution investigation of the heavy metal (cadmium and lead).  
The local resident's health survey was performed with metal analysis. The lead 
pollution of the Hainan marine products was detected in 0.005 -0.717mg/kg, and River 
contamination of cadmium was detected 0.100x10-3 - 0.648 mg/kg was detected. 
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１． 研究開始当初の背景 

河川や湖沼など工場廃水や生活下水由来
の環境水の既知化学物質（ダイオキシン
類・重金属・内分泌撹乱物質など）につい
ては、これまで汚染実態解明や生物影響評
価が精力的に行われてきた。しかしながら、
これら生活環境水由来の化学物質は多種多
様なため、未知化学物質や非意図的生成物
などの複合した総体として、化学物質の包
括的モニタリングや生物影響評価が必要で
ある。中国「癌村」の遺伝毒物を含有する
と思われる生活環境水において、対象地域
と癌村の複数場所での試料を対象に遺伝毒
物質のインパクト（環境汚染物質の濃度や
その曝露量による発癌率の変化）を評価す
るために多様なバイオマーカーも活用する。 
２．研究の目的 
中国では地域の住民に他地域より多くの癌
発生がみられる「癌村」の存在が確認され
ている。一方で、中国では毎年少なくとも
120 万人の先天性障害児が生まれていると
いう。これらの原因は工業汚染排水に由来
すると考えられるが、環境リスクと発癌リ
スク間の因果関係は未だ不明である。比較
的高い発癌の原因を特定するために、癌村
の生活環境水を対象として、（1）化学物質
の一斉スクリーニング、（2）DNAマイクロ
アレイ解析による発現遺伝子変動からの潜
在的毒性影響評価を行い、優先的にリスク
評価の必要な遺伝有害物質を特定すること
を試みる。以上本研究では、これまで申請
者が開発してきた機器分析手法や多くの発
癌のバイオマーカーに危機解析手法を駆使
し、癌のリスクアセスメントの新しい手法
（環境リスク評価手法）開発することで癌
村の原因と考えられるいくつかの要因を明
らかにすることを目的とする。 
 
３．研究の方法 
中国「癌村」の遺伝毒物を含有すると思

われる生活環境水において、対象地域と癌
村の複数場所での試料を対象に遺伝毒物質
のインパクトを曝露に基づくアセスメント
（環境試料を得て、癌村周辺の工業地域の
情報から遺伝毒物を中心に多様な化学物質
の濃度を分析、併せて、職業、居住期間、
ライフスタイルなどを考慮し「癌村」と「近
隣の対照村」の住民間の化学物質の生体曝
露レベルの差を比較）を実施。また。その

曝露量による発癌率の変化を評価するため
にバイオマーカー（センチュウ・酵母。メ
ダカ胚マイクロアレイを活用し、遺伝毒物
の環境モニタリング及び生物学的モニタリ
ングを実施。以上、機器分析とバイオアッ
セイも組み合わせた疫学調査と実験室実証
から特異要因分析を試み、典型的な遺伝毒
物や発癌物質の分析によって癌が高く発生
する要因特定を試みた。 
 
４．研究成果 

１．環境化学物質・金属群の網羅的一斉分
析 
 GC/MS で分析可能な多成分の化学物質を
一斉に分析できるデータベース「GC/MSD 精
度管理・相対定量ソフトウェア Naginata」
を活用し、環境水（河川や湖沼など）の化
学物質を一斉スクリーニングする手法を確
立した。本データベースは、標準物質を使
用することなく、短時間に約 700―800物質
のスクリーニングが可能である。対象とす
る化合物は、多環芳香族・PCB などの化合
物（160 種類）、フェノール類などの含酸
素化合物（81種類）、芳香族アミン・ニト
ロ化合物などの含酸素化合物（75 種類）、
含硫黄化合物（8種類）、含リン化合物（6
種類）、殺虫剤・除草剤・殺菌剤などの農
薬（253 種類）に加え容器包装添加剤も追
加した。一方、カドミウムに特化したイム
ノクロマトグラフィを活用した環境水や食
品汚染調査を中国海南省 CDCと協力して、
地域住民の健康調査および水質および農作
物の重金属（カドミウムおよび鉛）と水産
物の金属汚染調査を行ったところ、カドミ
ウムの河川汚染ならびに海南省水産物の鉛
汚染は 0.005～0.717mg/kg、カドミウム汚
染は 0.100×10-3～0.648 mg/kgが検出さ
れた。 
 
２．  
DNA マイクロアレイ解析による遺伝子発現
変動やエピジェネティクス変動と潜在的毒
性影響評価 
 既存の機器分析や種々の生物を用いたバ
イオアッセイだけでは、種々の化学物質が
混在した環境水の有害性評価は不十分と考
えられる。早期アラームシステムとして遺
伝子レベルでのバイオアッセイを活用する
ことは、環境リスク評価に極めて有効であ
る。本研究では、多数の遺伝子発現変動を



網羅的に解析できるメダカおよびアミ DNA
マイクロアレイを活用して、遺伝子発現変
動やエピジェネティクス変動を検出手法を
用い未知化学物質や非意図的生成物などの
複合した総体として、化学物質の包括的リ
スク評価を試みた。その結果、POPsに指定
され、使用が禁止されていたが、近年では、
マラリア対策などの特定条件下で使用が推
奨され、発展途上国などの環境中で検出さ
れている o,p’-DDTが環境水中に検出され
たためその生態影響評価をメダカの DNAマ
イクロアレイを用いて行ったところ、
choriogenin 遺伝子などの発現量増加が確
認された。また、仔魚においてガン関連遺
伝子(ガン遺伝子及びガン抑制遺伝子)や発
生に関与する遺伝子の発現量増加も確認さ
れ、発がん要因としての、o,p’-DDT のガ
ン化の可能性や発生への影響(奇形発生な
ど)が示唆された。さらに、甲状腺ホルモン
受容体関連の遺伝子で甲状腺受容体、エス
トロゲン受容体及びガン遺伝子と相互作用
を持つことが知られている med16 遺伝子の
発現量増加を顕著に検出され、med16 遺伝
子変動により、o,p’-DDT 曝露は発がん要
因の 1つになり得ることが示唆された。 

一方で、薬用石鹸などに多く使用され、
我々の生活に大変身近な抗菌剤である TCS
と TCC の生体への影響についてアミの DNA
マイクロアレイを用いて評価を行ったとこ
ろ、vitellogenin遺伝子と生体防御に関連
している遺伝子(clottable protein遺伝子
や clotting protein前駆体遺伝子)の発現
量増加を確認できた。vitellogenin遺伝子
の発現量増加より、生体内における卵成熟
などが促進されている可能性が示唆され、
脱皮の抑制など成長・成熟への阻害も確認
された。このことは、TCS や TCC は短期曝
露で、卵成熟など内分泌系に影響を及ぼし、
長期曝露では、TCS や TCC が発がん要因を
増大させる可能性が推測された。 
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