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家畜とヒトとの間における薬剤耐性菌の循環に関する
分子疫学および時空間比較ゲノム解析

＜研究成果概要＞

家畜とヒトとの間の薬剤耐性遺伝子の伝達様式を解明するために、本研究では、家畜（主に豚）や市販

生食肉（主に鶏肉）から、多数の第三世代セファロスポリン耐性大腸菌を分離し比較解析を実施した。ゲ

ノム解析で新たに得られた100を超えるプラスミドゲノムデータとともに公開されているゲノムデー

ターベースに登録されたゲノム情報とを用いて、時空間ゲノム比較解析を行った。

その結果、第三世代セファロスポリン耐性に関与するIncFとIncI１型プラスミドは、ヒトと家畜が保有

する大腸菌でそれぞれクローナル伝播、拡散していることが強く示唆された。特にCTX-M-8の遺伝子を

仲介するIncI1プラスミドは、最初にニワトリで出現し、小売の鶏肉を介してヒトに伝達された可能性が

示唆された。一方、2016年に日本の長野県で購入した国産鶏肉検体から検出されたコリスチン耐性大腸

菌に保持されたmcr-1媒介性IncI２プラスミドは、かなり以前に日本国外で最初に出現した可能性がある

プラスミドが日本への侵入後にゲノム構造が徐々に変化し、日本国内に広がりつつある可能性が示唆され

た。

様々な抗菌剤耐性遺伝子を媒介するプラスミドのゲノム構造は非常に多様化しており、複雑になってき

ているため、抗菌薬の耐性遺伝子と家畜およびヒトから回収されたプラスミドの関連性に関するより効果

的な遺伝子解析のために、新しい解析アルゴリズムを作成する必要がある。いずれにせよ、我々は、最初、

南アメリカで鶏において出現し、現在、鶏肉を通して世界中に広がりつつあると考えられるCTX-M-8遺

伝子を担うIncI1プラスミドの遺伝的関連性を明らかにすることができた。
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豊橋 

豚腸内用物　29 samples 
From  4 farms 

岡崎 豚腸内用物  13 samples 
From 2 farms 

西尾 
豚腸内用物  131 samples 

From 8 farms 

碧南 

豚腸内用物  41 samples 
From 5 farms 

南知多 
豚腸内用物  44 samples 

From 3 farms 
 

牛糞便 3 samples 
From 2 farms 

美浜 

豚腸内用物   2 samples 
From 1 farm 

 
牛糞便　1sample 
From 1 farm 

半田 

豚腸内用物 60 samples 
From 4 farms 

 
牛糞便 3 samples 
From 3 farms 

常滑 
豚腸内用物 8 samples 

From 1 farm 

豚腸内用物 2 samples 
From 1 farm 

豚腸内用物 15 samples 
From 1 farm 

豊田 

東浦 

阿久比 

武豊 牛糞便　1 samples 
From 1 farm 

愛知県内の養豚農家の分布と採取した検体数　(半田駐在検査室の協力） 
収集期間：2015年6月16日～2016年4月23日 
３７農場から合計３５３検体を収集　 
  豚腸内用物　３４５検体 
  牛糞便　８検体 

ƎƖ�



腸内容物サンプル MacConkey 寒天培地 
(CTX 1 µg/mlを含む) に接種 

Mac寒天培地から 
5コロニー選択し、 
DHL寒天培地にて純培養 

　豚腸内容物からのESBL産生性菌の分離方法 

・ESBL確認試験 
 
・菌名同定（VITEK MS） 
 
・E. coli POT 
 
・PFGE/PCR 

ESBL (＋) 

CTX CTX/CVA 

CTX/APB 
Əƍ�
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購入店 パック数

鶏肉

(n=150)
17店舗

Ａ店
Ｂ店
Ｃ店
Ｄ店
Ｅ店
Ｆ店
Ｇ店
Ｈ店
Ｉ店
Ｊ店
Ｋ店
Ｌ店
Ｍ店
Ｎ店
Ｏ店
Ｐ店
Ｑ店

20
10
10
10
10
5

10
2
9

10
5
5

11
8
8
8
9

長野県内で購入した市販鶏肉のデータ
鶏肉の購入店名、パック数、および部位別検体数

全 体

21



愛知県内で購入した市販鶏肉のデータ
鶏肉の購入店名および産地と部位名

全 体
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c店 三重 ささみ

b店 愛知 血肝

b店 愛知 もも挽肉

a店 宮崎 もも

a店 徳島 むね

k店 ブラジル もも

l店 タイ ナンコツ

l店 愛知 ささみ

l店 佐賀 ささみ

l店 愛知 もも

b店 愛知 もも

b店 愛知 ささみ

b店 愛知 もも挽肉

c店 三重 手羽中

ｍ店 岐阜 ささみ

a店 宮崎 手羽中

a店 徳島 もも

k店 ブラジル もも

j店 愛知 むね

j店 佐賀 むね

j店 愛知 手羽元

j店 愛知 ささみ

j店 佐賀 むね挽肉

k店 ブラジル もも

購入場所 産地 部位

a店 徳島 もも

a店 宮崎 もも

a店 宮崎 血肝

b店 愛知 もも挽肉

b店 愛知 ささみ

c店 三重 血肝

ｄ店 愛知 挽肉

ｄ店 愛知 むね

ｄ店 愛知 ナンコツ

a店 徳島 ささみ

a店 宮崎 もも

e店 鹿児島 むね

c店 三重 もも

f店 宮崎 むね

g店 岐阜 血肝

h店 静岡 血肝

i店 北海道 むね

j店 徳島 もも

f店 宮崎 むね

j店 愛知 ささみ

j店 佐賀 もも

j店 ブラジル もも
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　市販肉等からのESBL産生性菌の分離方法 
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分離された耐性株の分子疫学解析の方法 

!  ESBL産生大腸菌のスクリーニング及び確認試験 

!  ESBL関連遺伝子のタイピング 

! 系統発生群 (Phylogenetic group)の分類 

! プラスミド Replicon typeの同定 

! Multi-Locus Sequence Typing (MLST) 

!  PCRによるＯ25bの同定 

!  CLSI勧告法による薬剤感受性試験 (寒天平板希釈法） 

! 薬剤耐性遺伝子の保有を検索 

(floR、fosA3、fosC2、qepA、aac(6’)-Ib-cr、qnrS、qnrA、qnrB) 
ƏƓ�
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長野県内で購入した市販豚肉50件のデータ
豚肉の購入店名およびパック数

購入店 パック数 購入店 パック数

豚肉
(n=50)
9店舗

Ｈ店 3 Ｆ店 5

Ｋ店 5 Ｏ店 6

Ｌ店 5 Ｐ店 7

Ｍ店 6 Ｑ店 6

Ｎ店 7

特記事項：市販豚肉50検体からは、ESBL産生株は検出されず

市販豚肉から分離されたESBL産生株以外の菌種

Acinetobacter baumannii

Acinetobacter nosocomialis

Enterobacter cloacae

Proteus vulgaris
28
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Ã¶Rt 10�L����ESBL£¢���S	��!

Ã¶Rt ��TÒ	�ESBL£¢�Fo�º¬!
Escherichia,coli, Acinetobacter,pi6i,
Citrobacter,fruendii,complex, Aeromonas,caviae,
Pseudomonas,o:dis, Rhizobium,radiobacter,
Pseudomonas,nitroreducens,
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ĊĈ�

•  ǹȂǥǿǯǃĢĨōÊǔŅƩƱƿƾƢǶǮƿ<
ðŴǃǹȂǥǿǯē<Ɓ�ǔâǊǑ!

1.  +ųǭȊǩǺȊǥ�ǃǹȂǥǿǯǭȊǩIż!
2.  1ŽƳƹǹȂǥǿǯǃōÊ!
3.  ǹȂǥǿǯǃĢĨōÊäÔŐ�

ƐƏ�



!
•  ı�ū�pȋblaCTX9MȌǄǹȂǥǿǯǃ�ũƿ,ǂē<!

•  ǹȂǥǿǯǂ'ǃx
ǔđYƵǑñĂĈǁñ�ƭßǑ!
!
•  ǹȂǥǿǯǔ×¤ƵǑORFǄƷǒƸǒǃĢĨǔH¾ƵǑ!
!
•  ǹȂǥǿǯǔǶǮýÉƧǑƨǄ<ðýÉORFǃżP�ƿ!
ơơƿǏƪǑƱƿƾƢǹȂǥǿǯ*�ƿƳƽǶǮƧǑƨǄ<ð!
ơơǃǀƺǏǂŤƨƬ¯tƾƮǑMĶ�ƭƧǑ�

mƯǃhPǄǝȆȊǰȄǁ�³ȗ�

ǹȂǥǿǯƭƥǶǮdƦƬƥ<ðdƦǃ3tǔĊƵ!

�ơt�

ƐƐ�



Ç¸ƫǎǆºä�

•  ǹȂǥǿǯǃýÉ<ðǃÔŐȋýÉ<ðǥǠ
ǗǃŏĞȌ!

•  ORF!ÃǵǩȊȈǂǎǑĢĨǲǫǮȇȊǝōÊ!

•  IncI1!plasmidơ124$!
– òĺōÊơ65$ƢǭȊǩǺȊǥơ59$!

•  IncF!plasmidơ110$!
– òĺōÊơ28$ƢǭȊǩǺȊǥơ82$!

ƐƑ�



ĢĨǲǫǮȇȊǝ°þ(SplitsTree4)�
Mol.!Biol.!Evol.!23:2549267!(2006)!
hgp://ab.inf.uni9tuebingen.de/so[ware/splitstree4/welcome.html!
!

DescripKon!(from!SplitTree4!web!site)!
SplitsTree4!is!the!leading!applicaKon!for!compuKng!unrooted!phylogeneKc!networks!from!
molecular!sequence!data.!Given!an!alignment!of!sequences,!a!distance!matrix!or!a!set!of!
trees,!the!program!will!compute!a!phylogeneKc!tree!or!network!using!methods!such!as!
split!decomposiKon,!neighbor9net,!consensus!network,!super!networks!methods!or!
methods!for!compuKng!hybridizaKon!or!simple!recombinaKon!networks.!�

Ɛƒ�



SplitsTreeûǭȊǩǃ�¤�

•  SplitsTreeǃ)9ǭȊǩǄ
binary!sequence!

•  ǹȂǥǿǯǔ×¤ƵǑORFǃ
ǵǩȊȈǔÃȋȎȌƢîȋȍȌǂ
īƮ²ƪ�¤!
– �ƳƢċRǁORFƾĢĨÚ�
ǃǝȂǥǩƭĂǁǑhPǄĂ
ǁǑORFƿƳƽbinary!sequence
ǔ�¤ȋÜǃǥȂǘǯEïȌ!

#nexus!
[!plasmid!profile]!
begin!taxa;!
dimensions!ntax=111;!
end;!
!
begin!characters;!
dimensions!nchar=174;!
format!datatype=standard!labels;!
matrix!
pC499108!
111111111111111111111111111111111111111!
111111111111111111111111111111111111111!
111111111111111110101111111111011111111!
111111111100010010111101111110110111111!
110000011100000011!
pC599112!
111111111111111111111111111111111111111!
111111111111111111111111111111111111111!
111111011111111110101111111111011111111!
111111111100010010111100111110110111111!
110000011100000011!
.!
.!
.!
.�

Binary!sequence�

ƐƓ�



 
ơ`-ǃǶǮýÉǃȓ$ǃCTX9M98/IncI1ǹȂǥǿǯǄƢƨƶǒǋ2010�ǂ¡ĎČ~��ƾƄXǔJǐ§ƩÕ=ǂ��Ƶ
Ǒ%�İǎǐ$4ǂ1ŽƲǒƹÑǂýÉƵǑƣ!
ơ�ºƢ�ŝƉĲƬǏ�ǏǒƹȔ$ǃCTX9M98/IncI1ǹȂǥǿǯǄƢƨƶǒǋ2010�ǂ¡ĎČ-ƾ�ŝƲǒƽƨƹǸȂǤȄ
úǃ�ŝƉĲƬǏ1ŽƲǒƹnķĿǂýÉƵǑƣ�

ǶǮƫǎǆ�ŝƉĲ(ǸȂǤȄú)ƬǏÔ0Ʋǒƹ!
CTX9M98/IncI1ǹȂǥǿǯǃáŢōÊħÌ�

CTX9M98/IncI1!plasmidsǄƢǶǮƫǎǆǸȂǤȄúƉĲýÉÑƿǋƢ×ŦƭƇ�ǂƃ�Ƴƽ
ƫǐƢ�İǃŠëǃ�ƨŵŧ�ƭđYƲǒƹƣȋýÉƭRƴȌ� ƐƔ�

Norizuki!C,!Wachino!JI,!Suzuki!M,!Kawamura!K,!Nagano!N,!Kimura!K,!Arakawa!Y.!Specific!blaCTX9M98/IncI1!Plasmid!Transfer!among!GeneKcally!Diverse!Escherichia!coli!
Isolates!between!Humans!and!Chickens.!AnKmicrob!Agents!Chemother.!2017!May!24;61(6).!pii:!e00663917.!doi:!10.1128/AAC.00663917.!�



ESBL£¢E.,coli,70�B�c£¹Ù��´¤��1�  (SU4391)�mcr>1N�©Á�
a.!ESBL£¢E.,coli,SU4391����  �

ŲůČ-ƾ1ŽƲǒƹƘƝƗƚúùƬƼ����	Ź�ÑǃfÆ�g�

AnKmicrobials� MIC(µg/mL)�
ampicillin� >16�
amoxicillin/clavulanete!� ≤8/4�
piperacillin� >64�
cefazolin� >16�
cefoKam� >16�
cefotaxime� >32�
ce[azidime� ≤1�
cefpodoxime!� >4�
cefoperazone/sulbactam� ≤16/8�
cefpirome� >16�
cefmetazole� ≤4�
aztreonam� 16�
flomoxef� ≤8�
imipenem� ≤1�
gentamicin� ≤1�
amikacin� ≤4�
minocycline� 4�
levofloxacin� ≤1�
fosfomycin� ≤4�
sulfamethoxazole/trimethoprim� ≤2/38�
colisKn� 8�

]¬�º»�MIC�

"  ãîäåï�MIC!�8!µg/mL!
"  Inc!I1éñíäëæð@�blaCTX9M91N�!
"  MLST¾��ST1684!
"  Phylogroup!A�w��!
"  ��ÐÇÈIrfimHZ�iutAN�!
"  E�TW�¯�PmrA�ãîäåï³���j`	
����Ser144Gly�ßëçË²��Á����

b.!mcr>1ÈIr����  �

mcr>1� topB�pap2�nikB�

TGGGGTAAG�
TGGGGCAAG�

GenBank!LC191581!

GenBank!KX254342�
WGK�
WGK�

CCCGGCGCG�
CCCAGCGCG�

PGA�
PSA�

ydfA�

GenBank!KX254342�

IncI2!plasmid!
in!this!study�

"  Inc!I2éñíäëæð@�N�!
"  nikB9mcr919pap29ydfA9topB!Ôe�mgÊU
�Bc�Ã®M¤�E.!coli�N���IncI2!
plasmid!pECJS961963!�ÕJ
��!

Ɛƕ�

Ohsaki!Y,!Hayashi!W,!Saito!S,!Osaka!S,!Taniguchi!Y,!Koide!S,!Kawamura!K,!Nagano!Y,!Arakawa!Y,!Nagano!N.First!detecKon!of!Escherichia!coli!harboring!mcr91!gene!from!retail!
domesKc!chicken!meat!in!Japan.Jpn!J!Infect!Dis.!2017!Jul!1.!doi:!10.7883/yoken.JJID.2016.572�



1.!CTX9Mū�pǔJǐţǉǌƵƨǹȂǥǿǯƭqaƳƢmƯǃCTX9MdESBLǃū�pǔo�
ƵǑǹȂǥǿǯǄƢCTX9M9dàǂǝȆȊǰȄǂ«¶ƳƽƨǑ&TƭŋǏǒƹƣñǂƢCTX9
M98ǌCTX9M91ǞȄȊǹǔ©ƩIncI1ǹȂǥǿǯǂƷǃ&Tƭ�ƨƣ�
!
2.!ǶǮƾmƨCTX9M915ǔ©ƩIncI1ǹȂǥǿǯǄƢǶǮƾmƯÔ0ƲǒƢǭȊǩǺȊǥǂćűƲ
ǒƹ�gƬǏǋwÿƬǏǄĔǂƳƬÔ0ƲǒǁƨƱƿƬǏƢCTX9M915ǔ©ƩIncI1ǹȂǥǿǯ
ǄƢǶǮǃĹ�õhƾ0õƳƹMĶ�ƭđYƲǒǑƣ�
!
3.!ǶǮƾmƯgVǃƧǑCTX9M914ǔ©ƩIncI1ǹȂǥǿǯǄƢǶǮƿwÿ/ƄĲGºƾÔ0Ʋǒ
ǑƭƢƷǃŠëǌ�³ǃºT�ǄǄƻƮǐƳǁƨƣ�
!
4.!ǶǮƾmƯgVǃƧǑCTX9M927ǔ©ƩIncFǹȂǥǿǯǄƢǭȊǩǺȊǥ�ǋwÿǌƄXƬǏ
ǄĔƾƧǐƢǶǮƾ0õƳƹMĶ�ƭƇƨƣǈƹƢIncI1ǹȂǥǿǯǃ	ǂǄCTX9M927ǔo�
ƵǑǋǃǄĐŕǁƬƻƹƣ�
!
5.!Ł8ı�ū�pǔo�ƵǑƱƿƭmƨIncFǹȂǥǿǯǄƢĦǉÁƪǔŠƱƳǌƵƨƹǊƢ
mØ�ƭǉǏǒƢƷǒǏǃŴǃū�Ĉŵŧ�ǔ½ǏƬǂƵǑƱƿǄMĶƾƧǑƭƢwÿƿ
ǶǮƿǃŴƾǃ�³ǃºT�ǔōÊƵǑǃǄõ¿íƾǄžƳƨƣ�
!
6.!Ł8ı�ū�pǃǶǮƿ<ðƿǃŴǃ�³ǔŒ ƵǑ¦äǌÙǂƼƨƽǄƢĿÑȅ
ǺȄƾǄǁƯƢǹȂǥǿǯƫǎǆšē�ū�]pȋmobile!geneKc!elementȌȅǺȄƾŔĥǁ
áŢƭMĶǁƢ¹ƳƨōÊǗȄǡȃǦȀǃ�¤ƿŒ ÙǁǀƢƲǏǁǑÔŐƭ�Ŋƣ�

�\ǃďĘƾƢáŢǟǳȀōÊǔv»ƳƹħÌ½ǏƬǂǁƻƹí�

ƐƖ�



�\ǃďĘ¤ÌǃæûäǃMĶ�ǂƼƨƽ!
!
1. !�\ǃŘÐƾƢ`-ƾ�ŝƲǒƽƨǑƉĲǂƼƨƽǄƢƬǁǐǃƁ�ƾESBLúùnķ
ĿǂǎǐãÎƲǒƽƨǑƱƿƭ.ĐŕƲǒƹƹǊƢƄƈ/÷ǃ�ĕǃŇùğ÷ǃ´[ǌ¨
ņĈT�ǃ�Ŋ�ǔŖ½ƵǑźǃÓªƿƳƽ5ûMĶƿįƪǏǒǑƣ�
2. !�\ōÊƳƹƢ109$ǃESBLǃū�pƿȎ$ǃMCR91ǃū�pǔo�ƵǑPŏ110$ǃ
ǹȂǥǿǯǃifŭ2ǭȊǩǄƢDDBJǁǀǃ+ųƲǒƽƨǑǟǳȀǭȊǩǺȊǥǌ`Ě¢Î
ąďĘ¥ǃĄD�ǟǳȀǭȊǩǺȊǥǁǀǂćűƳƢ��Ƣ`-ƾwÿǌƄĲĝƬǏ1Ž
ƲǒƹĿÑǃ!ÃƵǑRØǃǹȂǥǿǯǃáŢōÊǔƵǑźǂyïǁǀƿƳƽæûƵǑƣ�
3. !`-ƾ�ŝƲǒƽƨǑùúb�½ǃƉĲǎǐǧǷǖȆǥǽȃȈı�nķĿƭ1ŽƲǒ
ƹźǂƢǹȂǥǿǯǭȊǩǔŔƳƯōÊƵǑƱƿƾƢ`úǃƉĲĝƾgVƭǇƿǕǀǁƨCTX9
M98ū�pǁǀǔo�ƵǑIncI1ǃǹȂǥǿǯǔ!ÃƳƽƨǑƱƿƭ3½ƵǒǅƢélúƾƧǑ
MĶ�ƭđYƲǒǑǁǀƢǹȂǥǿǯǃǭȊǩǄƉĲĝǃúbǔ¯tƵǑƹǊǃÙƿƳƽ
5ûMĶƣ�
4. !�\ǃďĘƾwÿǌƄĲĝƬǏ1ŽƲǒƹĿÑǂƼƨƽǄƢ�ºǃďĘŗƂƿŮǁǏ
ǁƨŷǐƢƷǒǔ�ŊƿƵǑďĘİĝǂ±�ƳƢ�Ŋǂ�ƴƽ,RďĘǁǀǔŨǊƢƲǏǁǑ
ŔƳƨōÊǂæûƲǒǑƱƿƭ tƲǒǑƣ�
5. !ǹȂǥǿǯǃáŢǟǳȀōÊǂûƨƹĢĨǲǫǮȇȊǝōÊǬȊȄǄƢƲǏǁǑ´ļǔ:
ƪƹ�ƢǹȂǥǿǯōÊǂæûƾƮǑǎƩǂ�Äİǂ±�ƵǑƣ�
6. !�\ǃǭȊǩǔǋƿǂƢwÿǌƄXƬǏ1ŽƲǒƹŁ8ı�ÑǃǟǳȀǭȊǩȋñǂƢ
ǹȂǥǿǯǌšē�ū�]pȌǂƼƨƽ¼�ĈǂōÊƳƢR¿ǂǟǳȀǭȊǩǃŀėƿğ÷
ǔ©�ƵǑƹǊǃĦĪȋŬĬȌǃőīƿÛĶǃ(vǃ�Ŋ�ǂƼƨƽƢȃǥǝğ÷Ûŵǂ±
ŎƵǑƹǊǃÓªƿƳƽæûMĶƿįƪǏǒǑƣ� Ƒƍ�



食品に対する乳児期のアレルギー性反応獲得メカニズムと発症リスク評価

＜研究成果概要＞

本研究では、IgEの抗原親和性測定法、母乳、血液、環境中のアレルゲン定量法、乳児食物アレルギー

の発症機序の解析研究が実施された。研究には、微量検体で定量解析が可能なdensely carboxylated

protein（DCP）アレイが用いられた。

IgEのアレルゲン親和性解析では、抗原の競合的結合阻害によるIC50値で親和性を表す方法が選択され

た。他の抗原親和性解析方法として、蛋白質の立体構造修飾試薬を用いる方法が知られているが、IgE抗

体以外に抗原の立体構造にも影響するため、適切な方法ではないと判定した。母乳や環境中のアレルゲン

濃度測定は、DCPアレイを用いたELISA法が確立された。しかし、血清中のアレルゲンは、IgGとの複合

体形成が強固でアレルゲンの解離が困難なため定量測定が困難であった。食物アレルギーの発症機序解析

では、2013 -2014年に生まれた乳児84名がプロジェクトに参加した。これらの乳児を対象に、卵白

（EW）や牛乳（CM）抗原に対する抗体産生を出生時から生後6か月まで、イムノグロブリンクラスス

イッチの視点で解析した。その結果、出生後から大量のCM抗原を摂取する人工栄養児では、生後2か月

の早期にCM特異的IgG1とIgAの高濃度増加と、生後4か月のIgEとIgG2の増加を特徴とするクラスス

イッチ成熟過程（Type1）が観察された。Type1では、低いIgE/IgG1比とIgG2産生を伴う低親和性IgE

産生をバイオマーカーとして、経口免疫寛容に進むと示唆された。一方、母乳に微量に含まれるEWの感

作を受ける母乳栄養児の場合、多くはゆっくりとしたクラススイッチ成熟でType1が進むが、IgG1増加

が不十分な時に一部の乳児で湿疹による経皮感作を受けると、IgG2産生を伴わない高親和性IgE産生のク

ラススイッチ成熟過程（Type2）が観察され、高いIgE/IgG1比と高抗原親和性IgEバイオマーカーとした

食物アレルギーへのハイリスク者と推定された。

（その他兼務等）
徳島大学疾患酵素学研究センター長（2007-2011年）、全国附置研究所・センター長会議 第二部会
長（2010-2011年）、International Proteolysis Society（President 2009-2011年、Vice
President 2001-2005年）、日本生化学会 評議員、日本病態プロテアーゼ学会 理事、評議員、日
本界面医学会 理事、評議員

木戸 博（きど ひろし）

国立大学法人徳島大学 先端酵素学研究所 特任教授
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2013年 4月

弘前大学医学部卒業
徳島大学大学院医学研究科博士課程修了
医学博士（徳島大学）
ロッシュ分子生物学研究所研究員
徳島大学助手
徳島大学助教授
徳島大学教授
徳島大学先端酵素学研究所 生体防御・感染症病態代謝研究部門
寄附講座特任教授（現職）
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国民病としてのアレルギーを取り巻く現状と対策

乳児の約20%に食物アレルギーやアトピーが見られ、中には小児期の喘息に発展する
患者が見られる。 成人の花粉症を含めると国民の約30%が何らかのアレルギーに罹
患していることから、国民病とされている。

現状

対策

1．アレルギー性反応獲得のメカニズムに関する研究と、予防と治療に関する最近の
研究の目覚ましい進展

2．アレルギー治療のための新規診断法が求められており、減感作療法の有効例と
無効例を判別する早期診断が可能となった。

予防

治療

アレルギー疾患対策基本法（H26年6月20日）（行政）

（背景）
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[調査対象]
食物摂食後60分以内に何らかの症状が出現し、かつ医療機関を受診した患者

《全年齢における原因食物》 《年齢別主な原因食物》

（平成15年度厚生労働科学研究報告書より）

食物アレルギーの原因食品

特定原材料等
（表示義務）

卵、乳、小麦、そば、落花生、えび、かに

4

（食品表示法）

（今井孝成、海老澤元宏：平成14年・17年度厚生労働科学研究報告書より一部改変、
http://www.allergy-i.jp/kayumi/food-allergy/allergy-book/basic-02.html）



“食品の安全確保”における現状と問題点

食の安全確保のために、食品衛生法関連法令（平成１３年施行）

表示義務品目（７品目） 小麦、そば、卵、乳、落花生、えび、かに

表示推奨品目（20品目） あわび、いか、キウイフルーツ、牛肉、くるみ、さけ、さ
ば、大豆、鶏肉、豚肉、やまいも、りんご、バナナ、いく
ら、カシューナッツ、ごま、もも、まつたけ、オレンジ、ゼ
ラチン

検査法 判定 所要日数（例）

スクリーニング検査

（ELISA法） 定量

６（至急）～２１営業日

確認検査

（ウエスタンブロット法）

（ＰＣＲ法）

定性

定性 ６~１３日間

現行の食品検査法（２段階検査）

（陽性/擬陽性）
ELISA法による検査

5

{（１例）（財）日本食品分析センター、http://www.jfrl.or.jp/item/allergens/allergens1.html}



Lancet 2017; 389: 276-286                 

Low affinity IgE
High affinity gE
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講演の要点

１．食物アレルギーの発症機序と経口免疫寛容の機序が解明さ
れつつあり、食物アレルギーの予防法と治療法が明らかになっ
てきた。

２．高感度、低侵襲性の新しいアレルゲン検査法の開発によって、
これまで明らかになっていなかった食物アレルギーと経口免疫
寛容の違いが、具体的なバイオマーカーによって論ずることが
できるようになってきた。

３．従来の血清学的アレルギー診断法は、アレルギーの原因物質
の検索であったが、新規検査法の開発により、アレルギーの予
防と治療のための診断法が明らかになってきた。

7



（問題提起）

大多数の乳幼児が獲得する経口免疫寛容と、一部の乳幼児に発
症する食物アレルギーは、何がこの違いの原因になっているのだ
ろうか。

（解決方法）

出生直後から授乳期の間の食物アレルゲンに対する体内免疫動
態調査

１．高性能タンパクチップ：Densely Carboxylated Protein (DCP) Chip

2. イムノグロブリンクラススイッチから見た乳児期の経口免疫寛容と、アレ
ルギー反応獲得のメカニズムと発症リスク評価

8



イムノグロブリンクラススイッチを
モニターする高性能タンパクチップ

高性能タンパクチップとは？

9



Fluorescence Intensity
HighLow

(B)

10

HN

Protein 
immobilization

DLC
Glass (DCG)

Activation of carboxyl 
group

(A)

Densely carboxylated protein chip： DCP chip

・Diamond-like carbon (DLC) coated and carboxylated chip : DLC chip

・Densely carboxylated glass slide chip：DCG chip

Principle of Measurement

Small amount of specimen (10-20 μL) for multiple assays (class switching
and affinity assays)

(測定方法) (Anal Chim Acta, 2011; 706: 321-7)

10



Marker Buffer St-1 St-2 St-3

St-4 St-5 St-6 St-7 St-8

カゼイン サケ 大豆 マグロ 卵黄

牛乳 米 エビ カニ
ハウスダス

ト

コナヒョウヒ
ダニ

ヤケヒョウヒ
ダニ

イヌ皮屑 ネコ皮屑
β-ラクトグロブ

リン

小麦 グルテン グリアジン スギ花粉 ヒノキ花粉

ハルガヤ カモガヤ ブタクサ
オオアワガ

エリ
卵白

オボムコイド そば 落花生

Total IgE Marker

Human IgE 
Standard
50 ~ 20000 
IU/mL

卵白

落花生

ｵｵｱﾜｶﾞｴﾘ

大豆

小麦

15 ×10 チップレイアウト (n=3)

（測定） （報告書）
ReportReport

DCPアレルギー診断チップ

11



微量（低侵襲性） 多項目 臍帯血にも対応できる高感度化

DCPアレルギー診断チップの特徴

IgE抗体産生の初発段階に産生される Low affinity IgE の検出が可能で、アレルギー、アトピー
の発症に関与する Low から High への変換をモニターできる。

予防に向けたバイオマーカーの可能性

Low affinity IgE 
の検出が可能

Ref:  Kamemura N, et al. Low-affinity allergen-specific IgE in cord blood and affinity maturation after birth.
J. Allergy Clin. Immunol. Doi: 1016/j.jaci.2013.09.034, 2013

10-20 μLの血清で

12



イムノグロブリンクラススイッチとは？

13

IgG4



授乳期の食物アレルゲンに対する
免疫動態調査

食物アレルギーと経口免疫寛容の違いが、具体的な
バイオマーカーによって論ずることができるようになってきた。

14



対象乳児の背景

対象者 84人

性別
男児 42人（50％）

女児 42人（50％）

栄養法

母乳栄養 31人（37％）

混合栄養 47人（56％）

人工栄養 6人（7％）

6ヵ月までの湿疹の有無
湿疹あり 42人（50％）

湿疹なし 42人（50％）

両親のアレルギー疾患の
有無

両方あり 29人（35％）

父のみ 20人（24％）

母のみ 20人（24％）

両方なし 11人（13％）

いずれかの回答なし 4人（5％）

検体採取：臍帯血、2ヶ月齢、 4ヶ月齢、 6ヶ月齢
調査項目：卵、ミルク抗原特異的 IgE、 IgG1、IgG2、IgG3、IgG4値とクラススイッチ

ミルクアレルゲン

ミルクアレルゲン

鶏卵アレルゲン

15

鶏卵アレルゲン



母乳栄養と人工栄養で大きく異なるイムノグロブリンクラススイッチのパターン

母乳栄養 (n = 78, 鶏卵アレルゲン)

人工栄養 (n = 53, ミルクアレルゲン)

IgM     IgG3    IgG1     IgE/ IgG2
IgA 16

OVM-specific IgG1 OVM-specific IgG2 OVM-specific IgA

BLG-specific IgG1 BLG-specific IgG2 BLG-specific IgA 



母乳栄養 (n = 78, 鶏卵アレルゲン)

人工栄養 (n = 53, ミルクアレルゲン)

母乳栄養と人工栄養で大きく異なるイムノグロブリンクラススイッチのパターン

IgM     IgG3    IgG1     IgE/ IgG2 IgG4
IgA

17



18

生後6ヶ月までに明らかになる鶏卵、ミルクアレルゲンの経口免疫寛容とアレルギー発症因子

（BLG, beta-lactoglobulin: 人工乳由来）

High/Low affinity

（EW, egg white: 母乳由来）



19

（生後6ヶ月時点でのデータ）



Inhibition (50 %) CB 6 M 14 M

Ave (N=9) 3.1 0.9 0.9
Std (N=9) 0.8 0.2 0.3
P value - <.001 <.001

OVMを用いたAnti-OVM 
IgE の チップ結合競合阻害

抗原による競合的結合阻害効果

抗原特異的IgE親和性 (Affinity/Avidity) の測定

Avidity Index ではなく、Avidityを定量的に示すallergenのIC50値 (nM) で評価 20



0

1

2

3

4

5

6

7

CB 6M 14M

L
uc

ife
ra

se
 (f

ol
d)

* *

* (OVM)

（アレルギー体質が決まる時期）

臍帯血のIgEは Low affinity ＩｇＥ で、ヒスタミン遊離反応を引き起こさない。
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湿疹によるアレルゲンの経皮感作が左右する食物アレルギーの発症リスク

卵白アレルゲン ミルクアレルゲン

湿疹 湿疹

湿疹 湿疹

湿疹 湿疹
22



IgG4

(湿疹)

23

(IgG1) 

(IgG1) 



感作アレルゲン量の定量

（母乳、皮膚、食品、環境中）

（経皮膚）

24



抗体固定化DCGチップ でのアレルゲン検出

１次反応：抗原溶液

(抗原1-2 μL、希釈液として10-20 μL)

２次反応：蛍光標識抗体

抗体の固定化

（複数抗体の搭載）

ブロッキング

蛍光検出・解析

蛍光標識特異抗体

⾷物アレルゲン

DCGチップ基盤

アレルゲン特異的
ポリクローナル抗体

 １次反応から解析まで、所要時間は約3.5時間
25



Low
Fluorescence intensity

High

OVA α-Casein Gliadin

抗体固定化DCGチップでの解析方法

＜解析専用ソフト＞

26
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検体 検体

テープ法による抽出検体のアレルゲン量の測定

乳児の頬からテープ法で採取した抽出液に含まれるアレルゲン
をOVA抗体チップとモリナガFASPEK II 卵白アルブミンELISAキ
ットで測定した値の比較

27
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食物アレルギーの治療
に役立つ検査法

急速減感作療法の予後の判定に役立つ

イムノグロブリンクラススイッチ

28



患者背景 (n=27)

性別 男：女 17:10

年齢 median (range) 7.5 (5-12)

アナフィラキシーの既往あり % (n) 100 (27)

DBPCFCの症状誘発閾値 (g) median (range) 0.47 (0.15-15)

維持量到達までの日数 median (range) 34 (19-58)

増量期の加熱卵1個への到達率 % (n) 100 (27)

増量期の半熟卵1個への到達率 % (n) 92.6 (25)

1年後における加熱卵1個の維持摂取率 % (n) 81.5 (22)

1年後における半熟卵1個の維持摂取率 % (n) 51.9 (14)

急速減感作療法とクラススイッチ

29



Mean with SEM
Sidak's  multiple comparisons test; *p<0.05 ,**p<0.01, ***p<0.001

IgE IgG1 IgG2 

IgG3 IgG4 IgA 

*

** ***

EW

（成功例群）

（不適応群）
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講演のまとめ

１．食物アレルギーの発症機序と経口免疫寛容の機序が解明さ
れつつあり、食物アレルギーの予防法と治療法が明らかになっ
てきた。

２．高感度、低侵襲性の新しいアレルゲン検査法の開発によって、
これまで明らかになっていなかった食物アレルギーと経口免疫
寛容の違いが、具体的なバイオマーカーによって論ずることが
できるようになってきた。Low affinity IgEの発見とその経口免疫
寛容への関与が、アレルギーにおけるIgEのパラダイムシフトを
起こしている。

３．従来の血清学的アレルギー診断法は、アレルギーの原因物質
の検索であったが、新規検査法の開発により、アレルギーの予
防と治療のための診断法が明らかになってきた。

31



Thanks !
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食品由来のアクリルアミド摂取量の推定に関する研究

＜研究成果概要＞

本研究は日本人の食事由来のアクリルアミドの摂取量の推定法を確立することを目標とした。

課題1：統計的手法を用いて日本人における食品由来のアクリルアミド（以下「AA」という。）の長期

平均摂取量の分布を推定した。食品中AA濃度には農林水産省の調査結果等、課題2において得られた測

定結果および国内の文献情報等を、食品摂取量には平成24年国民健康・栄養調査情報を用いた。モンテ

カルロシミュレーションの結果、日本人のAAの長期平均摂取量は147–154 ng/kg bw/day、95パー

センタイル値は 226–261 ng/kg bw/dayと推定された。飲料、高温加熱調理したじゃがいも及び野菜

類がAA摂取量に寄与すると推定された。国内の長期食事調査情報から得た4食品群の摂取頻度の分布を

もとに、ブートストラップ様のリサンプリング法を用い、各食品群の仮想的な生涯食品摂取頻度の個人分

布を予測した結果、コーヒー、緑茶・ウーロン茶では、食品摂取頻度の個人差がAA摂取量の推計値に及

ぼす影響が相対的に大きいことが示唆された。

課題2：課題1に資する情報収集のため、家庭における食品の加熱方法と加熱調理食品に含まれるAA濃度

を調査した。質問票回答者257名において、カレー、肉じゃが、およびシチューを作る際、じゃがいも

を、下処理として炒める（以下「下炒め」という。）者の割合は63 %、玉ねぎを下炒めする者の割合は

82 %であった。回答者の一部に、カレー、シチュー、肉じゃがのいずれかを作る際のじゃがいも・たま

ねぎの下炒め調理を再現してもらい、これを試料として収集し、AAの濃度を測定した。下炒めじゃがい

も53点のAA濃度は、平均値11 ng/g、中央値5.0 ng/g、最小値2.5 ng/g、最大値120 ng/gであっ

た。下炒め玉ねぎ58点のAA濃度は、平均値36 ng/g、中央値14 ng/g、最小値2.0 ng/g、最大値42

0 ng/gであった。

課題3：2015年10月から2016年11月にかけて、神奈川県と茨城県、およびその近隣に住む成人119

名を対象に、1日の陰膳と食事記録を収集した。陰膳試料は均質化し、LC-MS/MSを用いて試料中のAA

含有量を測定した。陰膳110試料の測定の結果、対象集団のAAばく露量の中央値は144 ng/kg-bw/d

ay、平均値は222 ng/kg-bw/dayと推定された。統計解析の結果、コーヒーや高温調理した芋や野菜類

の摂取の有無によってAA摂取量が有意に異なることが示された。

河原 純子（かわはら じゅんこ）
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食品の加熱とアクリルアミド

アクリルアミド
発がん性
神経毒性

120℃

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
アクリルアミドは、食品原料に含まれているアスパラギンと還元糖が、高温で加熱されることによって生成する物質です。アミノ酸や糖類は、食品にごく普通に含まれていますので、加熱によって分解したり、別の化学物質に変化したりする過程でアクリルアミドができてしまうと考えられています。この物質は発がん性が疑われることから、2003年以降欧米諸国でリスク評価が活発に行われてきまして、わが国でも2015年に食品安全委員会によって自ら評価の対象とされました。
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分類 熱媒体 温度℃

外

部

加

熱

法

湿
式
加
熱

ゆでる 水 100
煮る 水 100
蒸す 水 最高100 食品により80‐90℃
炊く 水 100

乾
式
加
熱

焼く 直火
間接

空気
金属板等

200‐300
200‐300

ｵｰﾌﾞﾝ 空気、金属板等 130‐280
炒める 油、金属板等 150‐200
揚げる 油 130‐190食品により120℃+

食品の加熱調理温度

（川端・畑明 2013 調理学より引用）

*

（発表者調べ）

煎り 落花生：150‐180 ℃, 麦茶150‐250℃, ｺｰﾋｰ豆 180‐270℃

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
さて、私たちが普段口にしている食品は、どれくらいの温度で加熱されているでしょうか。この表は、ガスコンロを使って加熱料理をするような、外部加熱法による食品の加熱方法とその加熱温度を示したものですが中でも、金属板や油などを媒体とする、焼く、オーブン調理、炒める、揚げるといった加熱では、いずれも120℃を上回る温度で加熱が行われていましてアクリルアミドが生成する温度条件となっていることがお分かりいただけると思います。このほか、種実類の香ばしい風味を作る「煎り」は、120℃を大きく上回る温度で行われているようです。
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食品に含まれるアクリルアミド

推定対象 AA濃度平均
(ng/g)

最小~最大値
(ng/g) 調査年度

フライドポテト 270 40~1100 H24-26
ポテトスナック 570 <30~2100 H24-26
ビスケット類 170 <20~560 H24-26
米菓 79 10 ~ 540 H26
コーヒー豆 220 59 ~ 340 H26
煎り麦 250 34 ~ 590 H26

農林水産省ＨＰより引用

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
そのため、私たちが食べる、いもや穀類を原材料とする菓子類や、焙煎したコーヒー豆、煎り麦などにはアクリルアミドが高濃度で含まれていることが報告されていますし
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推定対象 AA濃度平均
(ng/g) 試験試料の調理条件（加熱時間／切り方）

もやし 752 ・炒め2分、7分／丸ごと、ひげ根の除去せず

れんこん 455 ・炒め6分／1-2mm薄切り（水さらし有、無）

にんにく 173 ・炒め7分／厚さ1-2mm程度

ごぼう 80 ・炒め7分／ささがき

根深ねぎ 43 ・炒め6分／斜め薄切り（長さ4cm、厚さ5mm）

にら 30 ・炒め3分／長さ約4cm
にんじん 16 ・炒め10分／2mm半月切り

じゃがいも 463 ・炒め10分／5mm半月切り（室温or冷蔵保存）

食品中に含まれるアクリルアミド（続）

（農林水産省調査結果／内閣府食品安全委員会2016）

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
私たちが家庭で加熱調理するような野菜類やジャガイモにもまた、アクリルアミドが含まれていることが分かっており実に様々な食品に含まれていることが想像されます。
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MOE =  動物実験で10%がんが増える摂取量（BMDL10）
人の食品からの摂取量（体重1 kgあたり）

日本における食品由来のアクリルアミドによるリスクは？

地域 影響
Reference point          

(µg/kg‐bw/d)
MOE

平均 高曝露

カナダ
2012

神経組織形態変化ﾗｯﾄ 200 (NOAEL) 1274‐328 651‐144

ハーダー腺腫ﾏｳｽ 180 (BMDL10) 1146‐296 586‐119

オランダ
2014

坐骨神経軸索膜陥入ﾗｯﾄ 200 (NOAEL) 667‐333 222‐143

乳腺線維腺腫ﾏｳｽ 300 (BMDL10) 1000‐500 333‐214

EU EFSA
2015

坐骨神経軸索変形ﾗｯﾄ 430 (NOAEL) 1075‐226 717‐126

ハーダー腺腫/腺癌ﾏｳｽ 170 (BMDL10) 425‐89 283‐50

先行研究におけるアクリルアミドのリスク評価

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
2003年以降、この化学物質のリスク評価が欧米諸国を中心として進められてきたわけですが発がん性を有する化学物質のリスク評価には、近年、動物実験に基づくがんが10%増える摂取量を私たちの曝露量で割った値で表されるマージンオブエクスポージャーが用いられていまして、欧米で先行して行われていたリスク評価の多くが、公衆衛生上の観点から懸念がないとは言えないと結論付けていました。そこで、本研究は、アクリルアミドのリスク評価を喫緊の課題と考え、その一環として曝露量の推定に取り組んでまいりました。



陰膳試料を用いたアクリルアミド摂取量の推定
相模女子大学 栄養科学部 安達 修一
国立環境研究所 河原純子、中島大介、柴田康行

家庭調理における炒めじゃがいもおよびたまね
ぎのアクリルアミド濃度の調査

日本獣医生命科学大学 応用生命科学部 吉田 充

食品からのアクリルアミド摂取量の統計的推定に
関する研究

国立環境研究所 環境リスク・健康研究センター
河原純子、今泉圭隆、黒田圭介、鈴木規之、青木康展

7

食品由来のアクリルアミド摂取量
の推定に関する研究 研究項目

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
本研究では、3つの課題を設定しました。私たちの食品加熱方法は非常に様々であることを考えると、食品中のアクリルアミドの含有量は大きくバラツいているものと予想されます。そこで私どもは、必要な情報を調査により補いながら、まずは、統計学的手法を用いて日本人のアクリルアミド曝露量の分布を推定することから着手し、その後、陰膳法による曝露量の推定を行って参りました。
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i ：推定対象食品または食品群
𝑁𝑁 ：食品（群）の総数
𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝑖𝑖𝑖𝑖：食品𝑖𝑖中の有害物質濃度［mg/g］
𝑃𝑃𝐶𝐶𝑃𝑃𝑃𝑃𝑖𝑖𝑖𝑖：食品𝑖𝑖の一日摂取量［g/kg体重/day］

𝐹𝐹𝐹𝐹𝑖𝑖：期間𝑇𝑇における食品𝑖𝑖の摂取イベント数［day］
𝑇𝑇 ：推定対象期間［day］

課題①食品由来のアクリルアミドの長期平均
摂取量の推定

アクリルアミドの長期平均摂取量 xi

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
先ず統計的手法による曝露量の推定手法について説明します。本研究では、ある日本人の長期平均のアクリルアミド曝露量の分布を推定することを目的としましてこちらに示した基本式、つまり、食品中のアクリルアミド濃度と、食品摂取量、それから長期における食品の摂取割合　を乗じることによって曝露量の分布の推定を行いました。
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アクリルアミドの長期平均摂取量の分布推定

国民健康･栄養調査（1日）の
24,293名の食事･体重ﾃﾞｰﾀから分布を推定

①食品中AA濃度

Food２

･
･
･

Food 60

Food１

Food 3

農林水産省、厚生労働省調査ほか
国内文献値より分布を推定
②食品摂取量

① ②
③

③長期における食品摂取割合（固定値）
国民健康･栄養調査（1日）から推計した
摂取者割合を長期における摂取割合として
代用

長期平均アクリルアミド摂取量

・
・
・

・
・
・

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
本研究では、60の食品群からの曝露を仮定し、各食品中のアクリルアミド濃度と食品摂取量について分布を仮定し、コンピューター上でそれぞれの確率分布に従って乱数を発生させて式に投入して摂取量を計算し、これを何十万回も繰り返すことによってアクリルアミドへの総摂取量の分布を推定するという作業を行いました。食品中のアクリルアミド濃度の分布は、農林水産省や厚生労働省の調査結果や国内の文献値をもとにまた、食品摂取量の分布と長期における食品摂取者割合は、厚生労働省から提供頂いた平成24年の国民健康・栄養調査の約24000人分データをもとに推定を行いました。なお、長期における食品摂取割合は、現在のところデータが存在しませんので、国民健康栄養調査から推計した、摂取者割合を、長期における摂取割合として代用しました。



10

穀類 炊飯米、ｼﾘｱﾙ類、ｲﾝｽﾀﾝﾄ麺、ﾌﾗﾝｽﾊﾟﾝ・ﾛｰﾙｲﾝﾊﾟﾝ、菓子ﾊﾟﾝ類
麦こがし、食ﾊﾟﾝ（ﾄｰｽﾄ）、食ﾊﾟﾝ（ﾄｰｽﾄしない）、ﾌﾗｲ衣

芋類 じゃがいも（素揚）,じゃがいも（炒め）,じゃがいも（下炒め*）
砂糖 含みつ糖、和三盆
豆 フライビーンズ（空豆）、きな粉
種実 ごま、落花生、アーモンド、ピスタチオ

野菜
アスパラガス、キャベツ、玉ねぎ、さやえんどう、さやいんげん
なす、ピーマン、かぼちゃ、もやし、ブロッコリー（以上は揚

げ・炒め）、玉ねぎ（下炒め*）
果実 乾燥果実

菓子 ﾎﾟﾃﾄｽﾅｯｸ、成型ﾎﾟﾃﾄｽﾅｯｸ､ｺｰﾝｽﾅｯｸ、米菓、小麦系菓子類、かりん
とう、どらやき、まんじゅう（黒糖）、芋けんぴ、飴、ﾎﾞｰﾛ

嗜好飲料 ほうじ茶、麦茶、麦茶（ボトル）、ｺｰﾋｰ飲料、ｲﾝｽﾀﾝﾄｺｰﾋｰ（粉）
ｺｰﾋｰ豆、ｺｺｱ（粉）、緑茶、ｳｰﾛﾝ茶、紅茶（浸出液）

調味料 ｶﾚｰﾙｳ、ﾊﾔｼﾙｳ、ﾋﾞｰﾌｼﾁｭｳﾙｳ、ｸﾘｰﾑｼﾁｭｰﾙｳ、みそ、しょうゆ

アクリルアミド摂取量の推定対象食品群

*下炒め：下処理として炒める加熱方法

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
この推定で仮定した６０の食品群はこちらに示したとおりです。これらは濃度調査結果を基に選定を行いました。じゃがいも類、野菜類の高温加熱品については、農林水産省による実験データを使って、濃度分布を仮定しました。
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穀類 炊飯米、ｼﾘｱﾙ類、ｲﾝｽﾀﾝﾄ麺、ﾌﾗﾝｽﾊﾟﾝ・ﾛｰﾙｲﾝﾊﾟﾝ、菓子ﾊﾟﾝ類
麦こがし、食ﾊﾟﾝ（ﾄｰｽﾄ）、食ﾊﾟﾝ（ﾄｰｽﾄしない）、ﾌﾗｲ衣

芋類 じゃがいも（素揚）,じゃがいも（炒め）,じゃがいも（下炒め*）
砂糖 含みつ糖、和三盆
豆 フライビーンズ（空豆）、きな粉
種実 ごま、落花生、アーモンド、ピスタチオ

野菜
アスパラガス、キャベツ、玉ねぎ、さやえんどう、さやいんげん
なす、ピーマン、かぼちゃ、もやし、ブロッコリー（以上は揚

げ・炒め）、玉ねぎ（下炒め*）
果実 乾燥果実

菓子 ﾎﾟﾃﾄｽﾅｯｸ、成型ﾎﾟﾃﾄｽﾅｯｸ､ｺｰﾝｽﾅｯｸ、米菓、小麦系菓子類、かりん
とう、どらやき、まんじゅう（黒糖）、芋けんぴ、飴、ﾎﾞｰﾛ

嗜好飲料 ほうじ茶、麦茶、麦茶（ボトル）、ｺｰﾋｰ飲料、ｲﾝｽﾀﾝﾄｺｰﾋｰ（粉）
ｺｰﾋｰ豆、ｺｺｱ（粉）、緑茶、ｳｰﾛﾝ茶、紅茶（浸出液）

調味料 ｶﾚｰﾙｳ、ﾊﾔｼﾙｳ、ﾋﾞｰﾌｼﾁｭｳﾙｳ、ｸﾘｰﾑｼﾁｭｰﾙｳ、みそ、しょうゆ

アクリルアミド摂取量の推定対象食品群

*下炒め：下処理として炒める加熱方法

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
また、国民健康栄養調査の約24000人分のデータを解析して分かったことですが日本で摂取されるじゃがいもやたまねぎについては、カレーやシチュー、肉じゃがへの用途が多く、単に炒めるのではなく、煮る前に下処理として炒めるという加熱調理がどうやら多そうだということが分かりました。しかしながら、煮ることを想定して炒めた芋野菜に含まれるアクリルアミド濃度データというものは当時ありませんでしたので玉ねぎとじゃがいもについては、一般家庭を対象に調査を行いました。
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課題② 家庭調理における炒めじゃがいも
およびたまねぎのアクリルアミド濃度の調査

炒める者の割合； じゃがいも63％、たまねぎ82％

◆対象；国内の大学の学生、研究生、大学教職員とその家族・知人
◆調査方法；質問票による

実施期間；H27年9〜11月。質問票配布数：約500／回答者数：256

じゃがいも 玉ねぎ じゃがいも 玉ねぎ じゃがいも 玉ねぎ じゃがいも 玉ねぎ

160 208 144 184 136 143 440 535
77 24 87 39 93 52 257 115
12 2 5 0 0 17 2
5 5 17 17 21 21 43 43
2 17 3 16 6 40 11 73

256 256 256 256 256 256 768 768

調理方法
（問１）カレー （問２）シチュー （問３）肉じゃが 合　　計

炒めない
炒める

入れない
調理しない
不明

合計

 あなたの家庭では、カレー、シチュー、肉じゃがを作る際、
じゃがいもや玉ねぎを煮込む前に炒めますか？

 結果

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
調査では、まず、カレー、シチュー、肉じゃがを作る際、じゃがいもや玉ねぎを炒める人の割合を質問票によって調べました。調査対象は複数の大学の学生や大学教職員、およびその家族や知人の方で256人から質問票を回収しました。じゃがいもでは6割、玉ねぎでは8割の人たちが炒めるという結果を得ました。
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平均値±SD 36 ±76 ng/g
中央値 14
最小‐最大値 0.0020‐0.4200

平均値±SD 11 ±20 ng/g
中央値 <5 ng/g
最小‐最大値 <5‐120 ng/g

じゃがいも中アクリルアミドの検出限界（LOD：<0.005）以下はLOD/2 =0.0025として算出
たまねぎ中アクリルアミド検出限界（LOD：<0.004）以下はLOD/2 = 0.002として算出

• じゃがいも
（検出数53/60）

• たまねぎ
（検出数58/60）

課題② 炒めたじゃがいも・たまねぎ中の
アクリルアミド濃度の測定結果

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
つぎに、じゃがいもたまねぎを煮る前に炒めると答えた回答者のなかから、60名から承諾を得て実際に、自宅でカレー、シチュー、肉じゃがのいずれかを作って頂き、その過程で出来た炒めたじゃがいもやたまねぎを提供してもらいそれらに含まれるアクリルアミドの含有量を測定しました。こちらは、調査で得られた下炒めじゃがいもと玉ねぎ中のアクリルアミド濃度のヒストグラムです。じゃがいもでは平均11ng/g、玉ねぎでは平均36ng/g で、濃度は大きくばらついていることが分かりました。



濃度データ数 ｱｸﾘﾙｱﾐﾄﾞ検出率 濃度の仮定 食品ｸﾞﾙｰﾌﾟ数
30以上 80%＜ 分布推定 21ｸﾞﾙｰﾌﾟ
30以上 10%≦, ＜80% 固定値

（平均値）
32ｸﾞﾙｰﾌﾟ

30未満 40%＜

不検出データ＝検出限界値×1/2とする。

 食品中AA濃度推定結果（一部抜粋）

麦茶

じゃがいも
（素揚げ）

食パン

食品グループ名 N 分布 平均, 標準偏差
シリアル類 30 対数正規 0.12, 0.47
ロールインパン・フランスパン等 180 対数正規 0.02, 0.01
じゃがいも（素揚げ） 120 対数正規 0.28, 0.27
もやし・ｱｽﾊﾟﾗｶﾞｽ・ﾋﾟｰﾏﾝ（素揚げ･炒め） 60 対数正規 0.10, 0.08
かぼちゃ･ｷｬﾍﾞﾂ･さやいんげん･なす･ﾌﾞﾛｯｺﾘｰ（素揚げ・炒め） 108 対数正規 0.02, 0.02
たまねぎ（下炒め） 58 対数正規 0.03, 0.05
ポテトチップス 94 対数正規 0.69, 1.9
成形ポテトスナック 229 対数正規 1.2, 0.81
小麦系菓子類 398 対数正規 0.18, 0.21
インスタントコーヒー（粉末） 60 正規分布 0.67, 0.11
レギュラーコーヒー（浸出液） 60 正規分布 0.02, 0.04
麦茶（浸出液） 60 正規分布 0.002, 0.001

食品中アクリルアミド濃度分布の仮定
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プレゼンター
プレゼンテーションのノート
このじゃがいもやたまねぎの調査結果を含め、推定対象とした60の食品群のうち、21グループには分布推定を32の食品グループには平均値を使って、アクリルアミド濃度を仮定しました。



食事調査情報の利用
加熱調理食品（煮物・揚げ物・炒め物等）の摂取量の推定
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RYORIMEI SHOKUHIN SHOKUHINMEI
めし 1088めし

糸ひき納豆 4046糸ひき納豆

糸ひき納豆 17029ｽﾄﾚｰﾄめんつゆ

味噌汁 10281あさり

味噌汁 17045淡色辛みそ

鶏手羽中焼き 11218鶏手羽

鶏手羽中焼き 17012食塩

鶏手羽中焼き 17063黒こしょう

野菜炒め 6061キャベツ

野菜炒め 6153玉ねぎ

野菜炒め 6289ﾌﾞﾗｯｸﾏｯﾍﾟもやし

野菜炒め 14002ごま油

野菜炒め 17007濃口しょうゆ

野菜炒め 17012食塩

野菜炒め 17063黒こしょう

料理名と食品名の組合せ
から加熱方法を推定

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
一方の、食品の摂取量の仮定ですが国民健康栄養調査で使用される食品分類コードを使って、データベースから推定対象食品を抽出し、一人当たりの1日の食品摂取量を計算していきました。ただし、国民健康栄養調査の性質上、芋と野菜については、高温で加熱したじゃがいもや野菜を特定することが困難でした。そのため、じゃが芋と野菜については、調査情報にある料理名と食品名を一つ一つ見ていき、加熱方法を推定し、高温加熱された芋野菜の摂取者数と摂取量を推定していきました。
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• 食品摂取量の仮定
食品群名 摂取量の仮定

麦こがし,和三盆糖, フライ
ビーンズ, ボーロ, ピスタチオ

固定値（平均値）

上記を除く55群 分布推定（対数正規）

じゃがいも
（炒め）

即席麺類食パン

食品摂取量の分布の仮定

1日の食品摂取量（g/kg/day）の分布の推定結果例

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
この食事調査情報の解析結果をもとに、55食品の摂取量に対して分布を推定し、シミュレーションに使用しました。なお、摂取者数の少なかった5つの食品群の摂取量については平均値を仮定しました。
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モンテカルロ試行回数：200,000回
乱数サンプリング法：ラテンハイパーキューブ法
食品摂取量は食品グループ間で独立と仮定
食品中AA濃度と食品摂取量は独立と仮定

食品中AA濃度・食品摂取量分布の上限・下限の仮定
仮定 食品中AA濃度 各食品群の摂取量・対象食品の総摂取量
１ 下限；０

上限；なし
下限:０
上限:なし、総摂取量上限は設定しない

２ 下限；０
上限；実測最大値

下限:実測最小値
上限:実測最大値、総摂取量 120g/kg/日

（シミュレーションにはCrystal Ball ver.11を使用。）

モンテカルロシミュレーションによる
アクリルアミド摂取量の分布推定 計算条件

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
以上の仮定をもとに、モンテカルロシミュレーションによりアクリルアミド曝露量の分布推定を行いました。



推定対象食品グループ 中央値
ng/kg-bw/day

95ﾊﾟｰｾﾝﾀｲﾙ値
ng/kg-bw/day AA濃度の仮定

レギュラーコーヒー（浸出液） 11 29 分布
インスタントコーヒー（粉末） 9.0 29 分布
じゃがいも（炒め） 7.0 24 固定値
もやし（素揚げ・炒め） 4.9 28 分布
成形ポテトスナック 4.8 25 分布
小麦系菓子類 4.5 37 分布
たまねぎ（下炒め） 4.3 38 分布
緑茶・ウーロン茶（浸出液） 4.3 13 固定値
じゃがいも（素揚げ） 3.9 28 分布
たまねぎ（素揚げ・炒め） 3.7 17 分布
ポテトチップス 3.7 55 分布
ピーマン（素揚げ・炒め） 3.5 22 分布
ルウ（カレーほか） 3.5 19 分布
炊飯米 3.5 8 固定値
米菓類 2.2 20 分布
キャベツ（素揚げ・炒め） 2.0 11 分布

総摂取量 154 261

推定長期平均アクリルアミド摂取量（仮定１）
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プレゼンター
プレゼンテーションのノート
シミュレーションの結果です。ここでは上位の16食品のみを示しておりますが、仮定1における長期平均アクリルアミド摂取量は、154ng/kg/day、95ﾊﾟｰｾﾝﾀｲﾙ値は261ng/kg/dayと推定されました。総曝露量には、飲料や高温加熱した芋野菜類がより多く寄与するという結果が得られました。



推定対象食品グループ名 中央値
ng/kg-bw/day

95ﾊﾟｰｾﾝﾀｲﾙ値
ng/kg-bw/day AA濃度の仮定

レギュラーコーヒー（浸出液） 11 29 分布

インスタントコーヒー（粉末） 9.0 29 分布
じゃがいも（炒め） 7.0 23 固定値
もやし（素揚げ・炒め） 4.9 26 分布
成形ポテトスナック 4.8 24 分布
小麦系菓子類 4.5 37 分布
たまねぎ（下炒め） 4.3 36 分布
緑茶・ウーロン茶（浸出液） 4.3 12 固定値
じゃがいも（素揚げ） 3.9 24 分布
たまねぎ（素揚げ・炒め） 3.7 17 分布
ルウ 3.5 18 分布
炊飯米 3.5 8.0 固定値
ピーマン（素揚げ・炒め） 3.5 21 分布
ポテトチップス 3.2 30 分布
米菓類 2.2 19 分布
キャベツ（素揚げ・炒め） 2.0 11 分布

総摂取量 147 226 19

推定長期平均アクリルアミド摂取量（仮定２）

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
また、仮定２では、長期平均アクリルアミド摂取量は、147ng/kg/day、95ﾊﾟｰｾﾝﾀｲﾙ値は226ng/kg/dayと推定されました。総曝露量には、飲料や高温加熱した芋野菜類がより多く寄与するという結果が得られました。この仮定でも、飲料や高温加熱した芋野菜類がより多く寄与するという結果が得られました。
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アクリルアミド摂取量に寄与する食品群

52.435.3

香港中国12地域平均

■野菜・野菜加工品

（Gaoら2016,Wongら2014, FSA Ireland 2016）

23

アイルランド

 統計的手法（間接法）による推定
オランダ 2014 （chips, coffee, crisps)
フランス 2012 （French fries, coffee, biscuits）
ポーランド 2010（bread, chips・French fries, coffee）
カナダ 2012 （French fries, snack chips, coffee）

 マーケットバスケット法による推定
成人のアクリルアミド摂取量に対する野菜類の寄与率(%)

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
コーヒーの寄与が高いという推定は、統計的手法を用いた先行研究と一致した結果でした。それから、統計的手法を使ったアクリルアミド摂取量の推定の中で、加熱した野菜類からの寄与が高いという結果を得たのは、本研究の特質すべき成果の一つであります。欧米の統計的手法を使った先行研究で野菜類の寄与が論じられていない理由は、そもそも加熱野菜からの曝露を仮定していないというのが一つの理由です。それならば、マーケットバスケット法ではどのような結果が得られているかというとこちらに、マーケットバスケット法によるアクリルアミド摂取量推定の3例を示しておりますが中国大陸における推定結果では、野菜類がアクリルアミド曝露の35%、香港では50％、また、アジア以外のアイルランドにおいても野菜の寄与が2割程度あると推定されていて、野菜類が一定の寄与率を持つであろうという私どもの推定結果と一致しています。このように、アクリルアミドの曝露において加熱野菜が重要であるということを示す知見がまた一つ加わったことは、本研究の重要な成果でありますし曝露の低減策を考える上で有用な知見を提示できたと考えています。
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• 長期の食品摂取割合の妥当性
横断調査で得られた食品摂取割合を代用。

• 食品中アクリルアミド濃度の仮定
対象食品群数は60 ⇒実際のAA摂取量を過小評価している可能性がある。
平均値の採用 ⇒実際のAA曝露量の分布よりも狭く推定している可能性。

• 高温加熱の芋・野菜のAA濃度や摂取量の妥当性
野菜中のアクリルアミド濃度分布は限られた実験値に基づく仮定。
調理（揚げ・炒めなど）別の摂取量や摂取割合は不確か。

推定における不確実性

嗜好や家庭における様々な加熱調理の実態を反映できているか？

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
ただし、本推定にはいくつかの不確実性があります。
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課題③陰膳法を用いたアクリルアミド摂取量の推定

調査対象者
神奈川,茨城,および近隣地域在住の
成人119人（女性72人, 男性 47人）
平均体重:58±12 kg（37 〜 113 kg）

女性; 52 kg(37 ~ 78 kg)
男性; 67 kg(47 ~ 113 kg)

調査期間
2015年10月〜2016年11月

収集試料
24時間陰膳（朝･昼･夕･間食･飲料）
食事記録

（国環研医学倫理審査承認 1‐2016‐002）

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
そこで本研究では3つ目の課題である、陰膳法によるアクリルアミド摂取量の推定を行いました。調査対象者は、、、
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食事記録票（１）

料理名 材　 料
加熱調理
時間

盛り 付けた
量( g/mL)

食べ残し量
(骨や皮を含

む)

記入し ないで
く ださ い

チーズトースト 食パン ｵｰﾌﾞﾝﾄｰｽﾀｰ2分 67ｇ

マヨネーズ 20ｇ

スライスチーズ 18ｇ

きなこヨーグルト 無糖ヨーグルト 75ｇ

黒砂糖 5ｇ

きなこ 5ｇ

カフェオレ 普通牛乳 電子レンジ600w1分 150mL

インスタントコーヒー 2ｇ

あさりとニラ焼きそば にんじん

あさり殻付き 56ｇ（5個) 　殻33ｇ残り

もやし 炒めIH中火10分

中華蒸し麺

ニラ 345ｇ

塩

こしょう

オイスターソース

酢

たこ焼き(市販・冷凍) 冷凍たこやき 電子レンジ800ｗ4分 240ｇ(8個)

朝食

昼食

朝食の写真例

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
この課題では、陰膳によるアクリルアミドの曝露量推定とともに加熱情報を含めた食事記録の収集法についても検討を行いました。陰膳調査の対象者には、陰膳の収集と並行して、食事記録を付けて頂くよう依頼しました。対象者は、陰膳収集の当日に摂取した料理名と、その材料名、対象者本人の盛り付け量、食べ残し量に加えて、食材の具体的な加熱方法と時間、調理時の画像、食事摂取前後の膳の画像を記録していきます。



料理名 材　 料
調理前
重量( g)

加熱調理
時間

出来上がり
総重量
（ ｇ ）

盛り 付け
た

量( g)

食べ残し量
(骨や皮を含

む)

記入し な いで
く ださ い

チーズトースト 食パン 70 ｵｰﾌﾞﾝﾄｰｽﾀｰ2分

マヨネーズ 20 105

スライスチーズ 20

きなこヨーグルト 無糖ヨーグルト 75 75

黒砂糖 5 5

きなこ 5 5

カフェオレ 普通牛乳 150電子レンジ600w1分 150

インスタントコーヒー 2 2

あさりとニラ焼きそば にんじん(皮なし) 100

あさり殻付き 150 56（5個) 　殻33ｇ残り

もやし 200 炒めIH中火10分

中華蒸し麺 450

ニラ 70 885 295

塩

こしょう

オイスターソース

酢

たこ焼き(市販・冷凍) 冷凍たこやき 電子レンジ800ｗ4分 240(8個)

朝食

昼食

朝食の写真例
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食事記録票（２）

日本食品標準成分表コードを用いて分類、分類ごとに食品の加熱情報を整理、
菓子類や嗜好飲料、いも・野菜類について１日の摂取量を計算。

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
後半の調査対象者には、食材の調理前の重量についても記録して頂くよう依頼しました。
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陰膳の秤量（飲水を除く）

試料均質化

陰膳試料の前処理法

ﾎﾓｼﾞﾅｲｻﾞｰ（ｼｬﾌﾄ: NS-20, NS-26GX/20P )
ﾏｲｸﾛ・ﾃｯｸﾆﾁｵﾝ社）
均質化後試料は－20℃にて冷凍保存
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◆測定機器
LC-MS/MS API-2000［AP SCIEX］
◆分離用カラム
Inert Sustain AQ-C18 HP（GL Sci.）
◆移動相
0.01％酢酸, 0.5％MeOH水溶液
40 ℃, 流速：0.2 mL/min

◆定性
SRMにてAA標準物質および
同位体標識標準物質の
[M+H]+ﾌﾟﾛﾀﾞｸﾄｲｵﾝ
(m/z 72>55, 75>58)を検出

アクリルアミドの測定

アクリルアミドのクロマトグラム例

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
アクリルアミドお よ び内部標準 そ れ ぞ れの[M+H]+の プ ロ ダ ク トイ オ ン(m/z 72>55, 75>58)を 選 択反 応 モニ タ リング(SRM)で 検 出 しました。
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アクリルアミドの定量法, 妥当性試験

添加量 試料ID 回収率（%） RSD (%)

5 ng
A 103 4.0
B 113 6.1

25 ng
A 114 6.6
B 117 3.1

100 ng
A 115 1.7
B 117 3.2

アクリルアミド-陰膳 添加回収試験結果（各試験 Ｎ=3）

妥当性試験
2017年2月 FAPAS Food Chemistry Proficiency Test
試料：ポテトチップス（T3071）, 33 Labo が参加

Assigned value: 346 µg/kg
当研究室の報告値: 369 μg/kg Z‐score : 0.4

（FAPAS Food Chemistry Proficiency Test Report 3071) 

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
(Our reported value - Assigned value)/ standard deviation of proficiencyZスコアー2から2が
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アクリルアミド摂取量の推定結果（陰膳法）

アクリルアミド曝露量 (ng/kg-bw/d)（陰膳法）

度
数

摂取食品重量平均：女性 2,038 g（飲水を含め2,273 g）
男性 2,772 g（飲水を含め3,120 g）

アクリルアミド摂取量 中央値：144 ng/kg-bw/d (N=110)
平均値：222 ng/kg-bw/day (8 – 1582 ng/kg-bw/d)

推定モデル 予測値ng/kg-ｂｗ/d
確率モデル 生涯
推定長期平均摂取量

中央値：147-154
平均値：226-261

点推定 15 歳以上
推定長期平均摂取量 119-158
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事例 年齢
yr.

摂取量 μg/kg/day    引用元
中央値 95th

本研究 20+ 0.14 ‐
スイスa 16‐57 0.28 ‐ Swiss FOPH 2002

オランダa 18‐74 0.45 ‐ Konings 2010

中国 b 18‐45 0.32 0.49 Gao 2016

香港 b 20‐84 0.21 0.54 Wong 2014

オランダ 16‐69 0.3 0.9 Garaets 2014

カナダ 19+ 0.15‐0.28* 0.30 ‐ 0.74 Health Canada 2012

フランス 18‐79 0.43 1.0 Sirot 2012

a:陰膳法による推定。調査はいずれも2002年。
b:トータルダイエットスタディ―（マーケットバスケット法）による。
*平均値

先行研究における推定摂取量
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食事記録の解析結果―野菜類の加熱方法―
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食事記録の解析結果―野菜類の加熱時間―

野菜類・芋の高温加熱（揚げ・炒め・焼き）の時間
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食事記録の解析結果―野菜類の加熱時間―

野菜類・芋の高温加熱（揚げ・炒め・焼き）の時間

1st

3rd

10th
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食事記録の解析結果―食品摂取量―

食品 摂取者数 摂取者平均±SD(g) 最小-最大(g)
菓子類 70 53±63 1-331
コーヒー 59 333±187 99-1260
緑茶 45 447±402 106-2400
麦茶 36 292±183 100-1000

■菓子類・嗜好飲料類の摂取者数および摂取量
（解析対象者数 115人）

■高温加熱野菜･じゃがいもの摂取量（解析対象73人）
摂取者平均（調理前重量換算）
119±83 g （摂取者 48人, 最小-最大：12-342 g/日）
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アクリルアミド曝露量の要因解析

重回帰分析
◆解析対象：食材重量記録者77人（黒糖含むパン摂取者を除く）

◆従属変数：アクリルアミド曝露量 (ng/day)
◆説明変数：菓子摂取量(x1), 茶類摂取量(x2), ｺｰﾋｰ摂取量
(x3), 

高温加熱芋･野菜類摂取量 (x4) (ng/day)
◆変数選択法：ステップワイズ法 (F=2)

結果
回帰式

自由度調整済み決定係数 R2=0.094

𝑌𝑌 = 16.1 × 𝑥𝑥3 + 26.9 × 𝑥𝑥4 + 7216 (p=0.01 )

変数名 偏回帰係数 標準偏回帰係数 t 有意確率
コーヒー摂取量 16.162 6.309 2.562 0.012
高温加熱芋・野菜摂取量 20.927 15.125 1.780 0.079
定数 7.216 x103 1.988 x103 3.629 0.001

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
食事情報を用いて、食材重量記録のある77名を対象に、アクリルアミド曝露量の要因解析を行いました。従属変数は、1日のアクリルアミド曝露量説明変数は、菓子類、茶類、コーヒー類、高温加熱したじゃがいも・野菜の合計摂取量としました。ステップワイズ法による分析の結果、調整済み決定係数0.094と当てはまりは悪い回帰式ですがコーヒー摂取量と高温調理した芋野菜の摂取量が変数として選択されました。P値はコーヒー摂取量は1%有意、芋野菜摂取量は7.9％でした。また、偏回帰係数のｔ値から判断するとコーヒー摂取量が曝露量を説明するうえで貢献度がより高いという結果が得られました。
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アクリルアミド曝露量の要因解析
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Steel-Dwassの方法
による多重比較
*p<0.01で有意

第1群 第2群 第3群 第4群
第１群 ‐ 1.452 1.372 4.102*
第2群 ‐ 0.832 1.246
第3群 ‐ 3.299*

対象群各対の検定統計量

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
また、コーヒーと高温調理芋野菜の摂取があるかないかによって調査対象者4群に分類し、一元配置分散分析（Kruskal-Wallis検定）を行った結果、アクリルアミド曝露量の中央値は４群で有意に異なるという結果が得られました。さらに、ノンパラメトリック法に基づく多重比較法として、Steel-Dwassの方法を用いて第1群から4群までの全ての対、すなわち第1群と2群、第1群と3群、第1群と4群、第2群と3群、第2群と4群、および第3群と4群の分布の位置の差について検定を行った結果、第一群と４群、第３群と４群で有意差がみられました。[第1群]コーヒーと高温加熱じゃがいもあるいは野菜を摂取した者（N = 41）[第2群]コーヒーを摂取し高温加熱したじゃがいもおよび野菜を摂取しなかった者（N=9）[第3群]コーヒーを摂取せず高温加熱したじゃがいもまたは野菜を摂取した者（N=39）[第4群]コーヒーと高温加熱したじゃがいもおよび野菜を摂取しなかった者（N=16）



まとめ

統計手法によるアクリルアミドの長期平均摂取量の
分布を推定するとともに、陰膳に基づく成人の1日摂
取量を得た。

モデルによる成人の推定アクリルアミド摂取量は、
24時間陰膳に基づく推定摂取量に近い値であった。

長期平均のアクリルアミド摂取量には、飲料および高
温加熱したじゃがいも芋・野菜類の摂取がより大きく
寄与する可能性が示された。
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陰膳調査メンバー

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
それから、
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