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研究成果の概要（和文）：未規制たばこ製品とその使用による健康影響対策に資する基礎的資料

を作成することを目的として、近年日本国内でも流通が確認されていた未規制たばこ製品、特

にガムたばこについて、発がん性と関連の深い遺伝子毒性など生体影響を調べた。その結果、

口腔がん等のリスク要因とされている噛みたばこ同様、ガムたばこについても亜硝酸処理によ

り、発がん関連物質が生成する可能性が示唆された。 

 
研究成果の概要（英文）：A study on the toxicity of smokeless tobacco, such as gum tobacco 

which had been recently sold in Japan, was demonstrated. Some reactive products of 

tobacco manufactures such as tobacco leaves and gum tobacco with nitrite showed the 

mutagenicity for Salmonella strains. It was suggested that there were mutagens and/or 

carcinogens in the reactive products of gum tobacco as well as chewing tobacco which had 

been associated with oral cancer. 
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１．研究開始当初の背景 

 

 たばこはがんをはじめとする様々な疾病
の要因となっており、世界保健機関（WHO）
は、喫煙による健康被害の拡大を憂慮し、そ
の加盟国に対し総合的なたばこ対策の実施
を呼びかけてきた。2003 年「たばこ規制枠
組条約（FCTC）」が策定され、わが国もこの
国際条約を批准している。また国内において
も健康増進法（2003 年）、がん対策基本法

（2007 年）などが整備され、日本学術会議
も 2008 年 3 月「脱タバコ社会の実現に向け
て」を発表するなど、たばこ対策は前進しつ
つある。しかしながら、喫煙率は男性 41.3％、
女性 12.4％（日本たばこ産業発表）となって
おり、男性の喫煙率が減少している一方、20

代 30 代の女性では喫煙率が増加してきてお
り、先進国のなかでは際立って高い喫煙率を
示しているのが現状であった。日本国内で消
費されるたばこ製品の大部分は紙巻たばこ
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であるが、国際的にみると様々な形態のたば
こ製品が存在しており、近年インターネット
通販等の普及にともない、このような従来と
は形態の異なるたばこ製品の購入が容易に
なってきた。特に受動喫煙対策の強化にとも
ない、無煙であることを強調した新しい製品
として紹介されているスウェーデン製の「ガ
ムたばこ」は日本市場をターゲットとしてつ
くられたもので、ネット通販だけでなく一部
私鉄売店などでも販売されていた。 

「ガムたばこ」は、医薬品として認可されて
いる禁煙補助剤と形状は似ているが、禁煙補
助剤が純粋なニコチンのみを成分としてい
るのに対し、たばこそのものをガムベースに
練りこんでいるため、ニコチン以外の多種多
様な有害物質も摂取してしまい、健康影響や
小児の誤飲などが懸念されることから、厚生
労働省ホームページ上で注意喚起を促して
いたものの、あくまで財務省管轄の「たばこ
製品」として認可されているため、その詳細
な成分や、有害性についてはほとんど公表さ
れていなかった。また、試料前処理操作も含
め、成分分析手法、毒性試験のための有害成
分抽出手法など基礎的な科学データがほと
んど得られていなかった。 

 

２．研究の目的 

本研究では、未規制たばこ製品とその使用
による健康影響対策に資する基礎的資料を
作成することを目的として、近年日本国内で
も流通が確認されていた未規制たばこ製品、
特にガムたばこについて、試料前処理操作を
含む成分分析手法を確立し、有害成分の同
定・定量を行うとともに、発がん性と関連の
深い遺伝子毒性など生体影響を調べること
とした。 

 

３．研究の方法 

 未規制たばこ製品のうち国内流通が確認
されているガムたばこについて、試料前処理
操作を含む成分分析手法を検討し、発がん性
と関連の深い遺伝子毒性（変異原性）試験を
実施した。 
（1）初年度にあたる平成 22 年度は、ガムベ
ース試料から変異原性成分抽出手法の作成
を中心に研究を実施した。 
（2）平成 23 年度は、スウェーデン製ガムた
ばこ「ファイヤーブレイク」及び国産紙巻た
ばこ 3 種(マイルドセブンオリジナル、セブ
ンスター、ホープ)を被験試料とし、それら
の抽出物及び亜硝酸反応生成物の変異原性
評価を中心に研究を実施した。変異原性試験
はサルモネラ TA100 及び TA98 両菌株を用い、
ラット肝 S9mix 添加・無添加両条件下でプレ
インキュベーション法により行った。 
（3）平成 24 年度は、比較対照試験を目的と
して、たばこ葉を含まないチューイングガム

の亜硝酸反応生成物の変異原性について調
べた。変異原性試験はサルモネラ TA100 及び
TA98 両菌株を用い、ラット肝 S9mix 添加・
無添加両条件下でプレインキュベーション
法により行った。また、ガムたばこ関連製品
のニコチン分析や動物投与試料の検討も行
った。 
 
４．研究成果 
（1）平成 22 年度はガムベース試料から変異
原性成分抽出手法の作成を中心に研究を実
施した。得られた結果の大要は以下の通りで
ある。 
① 試料前処理方法：ガムたばこには甘味
料・香料などたばこ以外の成分も添加されて
いることが知られている。そこで、食品や環
境試料からの変異原性有機成分の抽出に汎
用されている４種類の有機溶媒（ジクロロメ
タン、ジメチルスルホキシド、メタノール、
アセトン）を用いて試料前処理方法について
検討を行った。ジクロロメタン抽出物には比
較的大量のガムベースが含まれ、濃縮操作に
も支障が生じた。メタノールおよびアセトン
抽出ではガムベース成分は殆ど溶出しなか
ったが、濃縮過程で析出した成分が（変異原
性試験用の）ジメチルスルホキシドに溶媒転
換した際不溶性成分として残存が認められ
た。ジメチルスルホキシドで直接抽出した場
合、ジクロロメタンほどではないもののガム
ベースの溶出が認められた。 
② 毒性試験：遺伝子毒性（変異原性）試験
への応用を念頭に、ガムたばこ試料を定性的
な変異原性試験であるスポット・テストに供
した。代表的なエイムス試験菌株５種類
（TA1535, TA100, TA98, TA97, YG1024）を
用いラット肝 S9mixによる代謝活性化を行っ
た場合と行わない場合の両条件下で試験し
たところ、いずれの菌株・条件下でもコロニ
ー数の増加は認められず、また明瞭な菌の生
育阻害も認められなかった。一方、試料前処
理方法の妥当性を検討するために、たばこ葉
抽出物とその亜硝酸処理試料の変異原性を
比較した結果、亜硝酸処理により変異原性の
増強が認められた。 
（2）平成 23 年度は、スウェーデン製ガムた
ばこ「ファイヤーブレイク」及び国産紙巻た
ばこ 3 種(マイルドセブンオリジナル、セブ
ンスター、ホープ)を被験試料とし、それら
の抽出物及び亜硝酸反応生成物の変異原性
評価を中心に研究を実施した。変異原性試験
はサルモネラ TA100 及び TA98 両菌株を用い、
ラット肝 S9mix 添加・無添加両条件下でプレ
インキュベーション法により行った。 
 その結果、①ガムたばこ単独では明瞭な変
異原性は認められなかった。②国産紙巻たば
こ葉 3 種は主に TA98 株 S9mix 添加条件下で
弱い変異原性が認められた。③被験試料に亜



硝酸処理を行ったところ国産紙巻たばこ葉 3 
種はいずれも菌株・S9mix 添加の有無にかか
わらず明瞭な変異原性が認められ、またガム
たばこでも条件により変異原性が認められ
た（図 1、図 2）。④亜硝酸反応過程における
pH の比較実験から酸性条件下でより強い変
異原性が認められた。これらの結果から、口
腔がん等のリスク要因とされている噛みた
ばこ同様、ガムたばこについても亜硝酸処理
により、発がん関連物質が生成する可能性が
示唆された。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図 1 たばこ葉の亜硝酸反応生成物の変異原
性試験結果の一例（TA100－S9） 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図 2 ガムたばこの亜硝酸反応生成物の変異
原性試験結果の一例（TA100－S9） 
 

（3）前述のようにガムにたばこ葉を練り込
んだ「ファイヤーブレイク」の亜硝酸反応生
成物が変異原性を示した。そこで、最終年度
にあたる平成 24 年度は、その比較対照試験
として、たばこ葉を含まないチューイングガ
ムの亜硝酸反応生成物の変異原性について
調べた。変異原性試験はサルモネラ TA100 及
び TA98 両菌株を用い、ラット肝 S9mix 添
加・無添加両条件下でプレインキュベーショ
ン法により行った。また、ガムたばこ関連製
品のニコチン分析や動物投与試料の検討も
行った。 
 その結果、①被験ガム試料の 50%DMSO/DW
抽出物は菌株・S9mix 添加の有無にかかわら
ず変異原性は認められなかった。②被験ガム
試料に亜硝酸処理を行ったところ、主に塩基
対置換型の突然変異を検出する TA100株に対
して、3種類のガムが S9mix 無添加条件下で
変異原性を示した。また、③主にフレームシ
フト型の突然変異を検出する TA98 株に対し
て、4 種類のガムが S9mix 無添加条件下で変
異原性を示した（図 3）。④亜硝酸処理反応時
における pH 比較実験を行ったところ、変異
原性を示した被験ガム試料に関して、酸性条
件下のみで変異原性が認められた。これらの
結果から、ガムたばこのみならず、たばこ葉
を含まないチューイングガムについても亜
硝酸処理により、発がん関連物質が生成する
可能性が示唆された。⑤ガムたばこ関連製品
として禁煙補助剤等のニコチン分析を試み
たが回収率が 70％と悪く定量値は得られな
かった。⑥動物に投与可能な試料調製を試み
たが、定量的な溶解度が得られなかった。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図 3 チューイングガムの亜硝酸反応生成物
の変異原性試験結果の一例（TA98－S9） 
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 現在ガムたばこ「ファイヤーブレイク」は
日本市場から姿を消し、ネット通販などでも
入手困難となっているが、これ以外にも無煙
であることを強調したたばこ製品が存在し
ており、今後も注意していく必要がある。ま
た、比較対照試験結果から、たばこ葉を含ま
ないチューイングガムについても亜硝酸処
理により、発がん関連物質が生成する可能性
が示唆されており、対象を拡大した研究が望
まれる。 
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