
































































が可能と考えられる。事実すでに多くの検体につ

いて実施されており，満足する成果が得られてい

る(Janget al., 1991)。
今後の課題として，より多くの臓器に対する好

発癌状態の形成， 指標となる前癌病変の検討とそ

れに対する特異的な形質認識マーカーの確立， そ

れによ る病変の定量的解析の充実化が重要であ

り， それによ って検索期間の一層の短縮化が可能

となるであろう。この試験法の一層の充実と幅広

い応用さ らに用量相関試験に よって将来発癌物質

の安全性評価の うえで重要な試験法と なる ことを

期待している。
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発がん物質のリスクアセスメント

国立衛生試験所安全性生物試験研究センター 林 裕造

はじめに

リスクは「ある要因または要因群が定められた

条件下でヒト， ヒト集団，生態系等に対して特定

の障害（hazard)をひきおこす確率（probability)」

と定義される。従って，化学物質のリスクアセス

メントとは「化学物質のヒトあるいは環境に及ぽ

す有害影響を評価するための考え方／方法／作業」

を意味する。発がん物質についてのリスクアセス

メントもそのひとつである。このような安全性評

価の考え方をリスクアセスメントの名前で大系化

した功績は米国の EPAにあるが，基本的に同様

な方法は以前より用いられ，例えば，職業がん等

の予防対策の設定に役立っている。

リスクアセスメントは今や一種の流行語であ

る。新聞，雑誌等の紹介文からわかるように，そ

の概念は極めて単純，明快である。しかし， リス

クアセススメソト，特に発がん物質のリスクアセ

メントが人々の間で具体的にどのように理解され

ているかを調べてみると，そこには大きな個人差

があるように感じられる。妙な現象であるが，先

ずこの問題を考えて見たい。

発がん物質のリスクアセスメントと言っても，

その内容は対象とする物質によって著しく異な

る。即ち， 発がんの機序， 強度， ヒトにおける

曝露星は物質毎に相違があり，最終的な評価につ

いても， ヒトに対する発がん性があると判断され

れば直ちに生活環境から除去してしまいたい物質

もあれば，多少の発がん性があると判断されても

有用性あるいは技術的問題から除去しえないもの

まである。更に，アセスメソトに必要な情報が十

〒158東京都世田谷区上用賀 1-18-1
Risk Assessment of Carcinogenic Chemicals 

Yuzo Hayashi 

分に準備されている物質もあれば，僅かな資料し

かあたえられない例もある。従って， リスクアセ

スメントは物質によって，あるいは目的によって

case-by-caseの対応をとらざるを得ない現状にあ

る。言い換えると，それぞれのヒトがどのような

目的で， どの物質のリスクアセスメソトに関与し

たか，あるいは興味を持っているかによって， リ

スクアセスメントについての具体的な理解が著し

く異なってくることになる。

今回のシンポジウムには様々な分野の方々が出

席されておられるとのことなので，誤解を避ける

ために，敢えて特定の実例を用いることをやめ

て，発がん物質のリスクアセスメントを実施する

際の基本的な考え方を 4つの項目， 1) リスクア

セス メントが意味するもの， 2) リスクアセスメ

ソトが意図するもの， 3) リスクアセスメントを

支えるもの及び， 4) リスクアセスメントを活か

すもの に分けて述べてみたい。

1. リスクアセスメントが意味するもの

リスクアセスメントは「既存の情報にもとづい

てある物質もしくは物質群が特定の条件下でヒト

に及ぽす（もしくはその可能性がある）有害影響

の性質とその強さを推定するための考え方／方法／

作業」と定義される。今回の場合，有害影響は発

がん性を指し，特定の条件は日常生活での接触条

件，あるいはその物質の使用目的に沿った曝露条

件を意味する。

Biological Safety Reseach Center, National Institute of Hygienic Sciences 
1-18-1 Kamiyoga, Setagaya-ku, Tokyo 158, Japan 
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2. リスクアセスメントが意図するもの

発がん物質のリスクアセスメソトの究極的な目

的は，対象とする物質によるヒトでの発がんの一

次予防， より厳密に言うと，一次予防対策に必要

な科学的基盤を提供することにある。

Fig. 1に示すごとく，発がんに関する科学的

情報あるいは研究知見がいくらあっても，そのま

まではガンの一次予防は達成されない。先ず，科

学的情報に基づいて，対象とする物質のヒトに対

する発がんリスクを予測し，その結果を行政機関

あるいは一般の人々に正しく伝達して，その物質

によるリスクを防止するための対策として行政上

の規制による環境改善が実施され，あるいは，個

人又は集団による生活様式の修正が行われて，始

めて一次予防が軌道に乗ることになる。言い換え

ると， リスクアセスメントは，研究知見を具体的

ながん予防対策の実施あるいは， リスクマネジメ

ソトに反映させるための橋渡しの役をになってい

ると言える。

3. リスクアセスメントを支えるもの

リスクアセスメソトの拠り所は科学的情報その

ものであり，現在，必要な情報は次の 3種に大別

されている。

1) 対象とする物質がヒトにがんを発生させる

作用を持っているか否かを判断するための情報。

リスクアセスメントでは， この情報による評価を

有害性確認と呼んでいる。

2) 対象とする物質にヒトがどの程度曝露され

ているかを判断するための情報。リスクアセスメ

ントではこの情報による評価を曝露評価と呼んで

一次
→診予防

1.,ヽる。

3) 対象とする物質の発がん性がどの程度であ

るかを判断するための情報。リスクアセスメント

ではこの情報による評価を用量反応評価と呼んで

1.,ヽる。

リスクアセスメントではこれら 3段階での評価

を総合して，最終的にその物質によるヒトにおけ

る発がんリスクを判定する手順が取られ， この最

後の段階をリスク判定 riskcharacterizationと呼

んでいる。ここまでの話は単純であるが，実際に

はこれらの段階のひとつひとつに多くの複雑な問

題がからんでいる。

(1) 有害性確認 hazard identification 

疫学的データで対象とする物質がヒトに対して

発がん性を持つことが確認されれば，その時点で

有害性確認は終了したことになる。しかし，実際

にはヒトでの十分な知見が得られることは稀なの

で，多くの例では，動物実験データあるいは変異

原性試験のデータに基づいて評価しなければなら

ない。このような場合，最終的な結論を得る際に

次の問題が生じてくる。

1) 動物実験で発がん性有りとの結果が得られ

た場合， これらの動物実験の知見をそのままヒト

に当てはめてよいか？

2) 変異原性試験で陽性の結果を示す物質のす

べてが発がん性をもつと言えるか？

3) 変異原性試験で陰性の結果を示す物質のす

べてが非発がん性であると言えるか？

4) 動物実験で発がん性がみられ，変異原性試

験で陽性の結果を示すすべての物質がgenotoxic

carcinogenと言えるか？

現実に発がん物質のリスクアセスメソトを実施

する際に直面する問題，不確実性 uncertainties 

の中には， これら 4つの事項のいずれかに由来す

るものが多い。これらの問題をふまえて有害性確

認は次の 2段階の手順でおこなわれる。

l) 対象とする物質は動物にがんを発生させる

作用をもっているか？ （動物実験データによる判

断）

あるいは，

1') 対象とする物質は発がんに関係のある作用

をもっているか？ （変異原性試験等のデータによ

る判断）

2) その作用はヒトにも現れるとみなしうる

か？ （作用機序，代謝等に関する研究データ，類

縁物質の発がん性に関する調査データ等による推

定）

(2) 曝露評価 exposure assessment 

対象とする物質への曝露実態，即ち曝露量，曝

露期間曝露経路等を確認もしくは推定する段階

を言う。どのように強力な発がん物質であって

も，曝露量が0ならばそれによるリスクも 0にな

る。逆に，微弱な発がん物質であっても，曝露量

が高ければヒトに対するリスクを無視することは

出来ない。従って曝露評価はリスクアセス メント

の結果を左右する重要な要素であるが実際には曝

露に関する正確な直接データが得られない例が多

ぃ。このような場合の対応として，推定値（例え

ば食品中の残留量あるいは存在菫からの推定値）

で代用する方法がとられるが，推定値の求め方に

よってリスク を過大もしくは過小に評価する危険

をともなう。

(3) 用量反応評価 dose-response assessment 

動物実験における曝露量／曝露期間と発がん率

との関係，あるいは曝露彙と発がん影響の程度

(DNA付加体の生成量等）との関係等の知見に基

づいて，対象とする物質の発がん性強度を評価す

る段階を言う。一般に動物実験ではヒトにおける

曝露に相当する低用量では明確な知見が得られな

いのでかなり高用量の投与がおこなわれる。従っ

て， 実際的には高用輩でおこなった実験データか

ら低用星におけるリスクを予測（低用贔外挿）す

ることが用量反応評価の主な仕事になる。現在，

低用量外挿の方法として種々の数理モデルが提案

されているが， どのモデルを使用するかが議論の

対象となっている。特に， genotoxic-carcinogen 

とnongenotoxic-carcinogenとでは別のモデルが

適用されるべきであるが，現時点では適切なモデ

ルを選択する基準は提案されていない。

(4) リスク判定 risk characterization 

有害性確認，曝露評価，用量反応評価での知見

を基礎に，対象とする物質（群）が予想される曝

露条件においてヒトに対してどの程度の発がんリ

スクを示すかを予測する段階，即ち， リスクアセ

スメソトの最終的な評価段階を言う。一般には次

のいずれかの方式による評価がおこなわれる。

l) 予想される日常の曝露条件でのリスクはど

の程度か？

2) 許容されるリスクに対応する曝露景はどの

程度か？

なお，発がん物質のリスクアセスメソトでは，

特別の根拠がない限り， ［ゼロリスクレベルが存

在する］と言う立場をとらず，理論的に予測され

るリスクの程度で安全性を判断する方式がとられ

る。

(5) 科学的情報とリスクアセスメント

リスクアセスメントでは，先ず対象とする物質

の発がん性に関連する各種情報（特異情報と呼ぶ）

に基づいて，その物質のヒトにおける発がんリス

クを評価する作業がおこなわれる。しかし，その

際に充分な特異情報が得られる例は極めて少な

い。情報が少ないと，評価の結果は不確実にな

り，時には，評価そのものが不可能ということに

もなりかねない。このような場合の対応として，

発がんに関する基礎的な研究知見（一般情報）を

拠り所として適切な仮説を立てて，特異情報の不

足を補い， とにかく， リスク判定をおこなうとい

う手順がとられる。この場合においても，不適切

な仮説を立てると， リスクを過小又は過大に評価

する危険を伴う 。

現在， リスクアセスメントを必要とする物質は

極めて多く存在するが，一方，人的および経済的

問題から， これらの物質のすべてについて十分な

特異情報を提供することが困難な状態にある。従

って，発がんに関する基礎的研究を強化して，特

--340 - - 341 -



異情報の不足を補うための一般情報，いわばリス

クアセスメントに普遍的に適用しうる科学的原則

をつくりあげることがリスクアセスメントを向上

させるための重要な課題である。

4. リスクアセスメントを活かすもの

(1) 基本的事項

リスクアセスメソトの将来課題をふまえ，科学

的研究知見をがん一次予防に反映させるための作

業を適切に実施していくための問題点について考

えてみたい。この問題は，科学的情報を提供する

人(researcher)リスクアセスメントの担当者(risk-

assessor)とがん予防の対策を決定する人 (risk

manager)が，相互理解の下に， それぞれの仕事

をいかに実施していくべきかの議論でもある。こ

mentの結果が提出された場合最終的な施策を

決定するに先立って， assessmentの拠り所となっ

た科学的情報の質と量， assessmentに際して用い

た仮説の適否を再吟味する， もしくは再吟味する

場を設ける必要がある。特に，同じ物質につい

て，過去におこなわれた assessmentの結果と現

在提出された assessmentの結果との間に著しい

相違がみられた場合，再吟味によって，いずれが

適切であるかを判断することは極めて重要であ

る。極端な例をあげると，おなじ特異情報を用い

ているにもかかわらず， risk-assessorの間で結論

が異なる場合がある。このような例を調べてみる

と，発がんに関する基礎的知識の水準が両 asses-

sor間で著しく異なり，その結果， 特異情報の解

釈と一般情報による仮説の設定について両者間に

の問題について，著者は発がんに関する resear— 相違を来たしたことがその原因になっているよう

cherおよび， riskassessorとしての立場から次の

3事項を取り上げたい。

1) Risk assessor: 科学的事実と見解に基づ

いて適切なアセスメントを実施し，アセスメント

の結果を正し＜ riskmanagerに伝達する。

2) Researcher:がん一次予防への応用を出来

る限り考慮に入れて研究を実施する。言い換える

と， riskassessorの立場を出来る限り考慮に入れ

た研究計画を立てる。

3) Risk manager (Regulator): リスクアセ

スメソトの結果を正しく理解し，必要に応じて経

済的要素，社会的要素，心理的要素等をとり入れ

て，最終的な施策の決定と実施をおこなう。

次にこれらの問題をリスクマネジメントの立場

からもう少し掘り下げて考えてみよう。

(2) リスクアセスメントの再玲味

リスクアセスメントの拠り所は既存情報であ

る。従って， リスクアセスメントの結果は対象と

する物質の発がん性に関連する既存情報の質と量

に依存する。従って，不十分な情報でアセスメン

トをおこなうためには，前述のごとく， より多く

の仮説の設定が必要となる。一方， リスクアセス

メントの実施に際して用いた仮説の適否が各時代

における発がんに関する一般的見解の水準に依存

していることも考えるべきである。

以上をまとめてみると， riskmanagerはassess-

に思われる。

(3) リスクマネジメントの難易

リスクアセスメソトの結果をがん一次予防の目

的に活かす最大の立役者は risk-managerである

が， リスクマネジメントにも容易なものと困難な

ものとがある。

容易な例

l) 科学的事実に基づいてヒトに対する発がん

リスクがないと判断された物質。

2) 科学的事実に基づいて，通常の曝露条件下

でヒトに対する発がんリスクが明らかであると判

断され，且つその物質の除去が可能である場合。

困難を伴う例

3) 科学的事実に基づいて，通常の曝露条件下

でヒトに対する発がんリスクが明らかであると判

断されるが，その物質の排除が技術的立場からあ

るいは存在価値の観点から困難と予想されるも

の。この場合にはその物質の有用性，心理学的要

素，経済的要素を考慮に入れた総合判断が必要で

ある。

4) 実験系において，発がん性が実証または示

唆されるが， ヒトに対する影響が不確実なもの。

4) の例は，研究知見の補強あるいは仮説の設

定により 1), 2), 3) のいずれかに入れて評価す

ることになる。
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おわりに

最後にリスクアセスメソトの実効をあげていく

ための条件をまとめてみたい。

l) リスクアセスメソトは決して新しい概念で

はなく， 基本的な方法／考え方は， すでに確立さ

れ，職業がん等の一次予防について実効を上げて

いる。問題はこの原則を通常のがん (common

cancer)の一次予防にいかに役立てるかを考え，

実行することである。

2) 発がん物質のリスクアセスメソトでは，特

別の根拠がない限り， ［ゼロリスクレベルが存在

する］という立場をとらず，理論的に予測される

リスクの程度で安全性を評価する。

3) 一般的には，対象となる発がん物質の作用

強度，作用機序，曝露条件等が多様なため，現時

点では case-by-caseの対応が有効である。

4) リスクアセスメソトあるいはリスクマネジ

メントに際して困難を伴う例は，有用性が高く且

つ適切な代替品が求められない物質あるいは環境

からの除去が技術的に困難な物質を対象とする場

合である。

5) 上記の場合には， リスクマネジメント（行

政的判断／決定）に際して関連科学者のほかに社

会／経済学者，心理学者，報道関係者等からの意

見を広く求めるべきである。

6) 発がん物質のリスクアセスメントを向上さ

せる第一の前提は researcher,riks assessor, risk 

manager間でアセスメントに必要な研究課題に

ついて討議し，それを実施することである。

7) リスクアセスメソトの拠り所は研究知見で

ある。その意味で，発がんに関連する研究者は，

好むと好まざるとにかかわらず， リスクアセスメ

ソトにかかわりあいをもつ researcher,いわば

risk researcherであることの自覚が必要である。
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日本学術会議だより JVo.22 

第15期最初の総会開催される

平成3年8月 日本学術会議広報委員会

日本学術会議の第15期が7月22日から発足し， 7月22日～24日の 3日間，第15期最初の総会が開催されましたので，その

総会等についてお知らせします。

日本学術会議第112回総会報告

7月22日の第15期の発足に伴い，内閣総理大臣による日

本学術会議会員の辞令交付が行われた。第15期の会員は，

選出制度が学術研究団体を基礎とする推薦方式になって，

3回目の会員である。この第15期会員による最初の総会で

ある，第 112回総会が7月22日から24日までの 3日間，本

会議講堂で開催された。

第1日目 (22日）は，午前は新会員への辞令交付式かあ
り，午後総会が開会され，直ちに，会長及び両副会長の選

挙が行われた。会員による互選の結果，会長には近藤次郎

第5部会員か13期， 14期に引き続き三選された。人文科学

部門の副会長には，川田侃第 2部会員， 自然科学部門の副

会長には，渡邊格第4部会員が選出された（渡邊副会長は
再選）。選挙終了後，近藤会長から「新人の方が半数以上お

られ，大きな抱負をもっておられると思う。挫折感を持つ

ことのないようできるだけの努力をしたい。皆様にも御協

力をお願いしたい。」との就任のあいさつかあり，又，川田，

渡邊両副会長からもそれぞれ就任のあいさつがあった。

会長，副会長選出後は，直ちに各部会が開催され，各部

の部長，副部長，幹事の選出が行われた。 （第15期の役員

については，別掲を参照）

第2日目は10時に総会が開催され，近藤会長か14期の会

長という資格で第14期の総括的な活動報告を行った。その

報告の折々には，国際交流とか，将来計画委員会，学術会

議の予算等，会長の感慨，または感想をも交えてその所感

を述べた。続いて，会員推薦管理会報告として，久保亮五

委員長の代理として事務総長が，第15期会員の推薦を決定

するまでの経過報告を行った。

引き続き，会長から 3日目の総会で提案・審議する予定

の「第15期活動計画委員会の設置について （申合せ案）」に
関する各部での事前討議について，並びに各常置委員会の

各部での委員の選出について，それぞれ各部へ依頼した。

総会終了後，各部会が開催され，前述の申合せ案の討議

及び各常置委員会委員の選出等か行われた。

第3日目 (24日）。 10時に総会が開会され，会長から「第

15期活動計画委員会の設置について」の提案が行われた。

これは，第15期の活動の基本計画の立案を目的とする臨時

の委員会を次の定例総会までの間，設置するということを

内容としている。そしてこの提案は原案どおり可決された。

総会総了後，直ちに各部会が開会され，設置か決定され

た第15期活動計画委員会委員の選出等か行われた。

なお，この第15期活動計画委員会は，総会期間中に第 1

回の会議を開き，全会員を対象にした第15期の学術会議の

活動に関するアンケートの実施を決めるなど，早速その活

動を開始した。

また，運営審議会附置委員会，常置委員会，国際対応委

員会等も活動を開始した。

第15期日本学術会議の辞令交付式等について

第 112回総会に先立ち．第15期日本学術会議会員の辞令

交付式が7月22日 （月） 11時から、総理大臣官邸ホールで

行われた。辞令交付式は，海部内閣総理大臣，坂本内閣官

房長官，大島，石原両官房副長官，稲橋総理府次長等の出

席を得て執り行われた。

第1部から第 7部までの会員 1人ずつの名前が読み上げ
られた後全会員の最年長である渡邊格第 4部会員か代表し

て海部総理から辞令を手渡された。この後，海部総理大臣

から「会員の皆様には，創造性豊かな科学技術の発展，総

合的観点に立った学術研究に係る諸活動に御尽力いただき

たい。」とのあいさつかあり，これに応えて第15期会員を代

表して渡邊格会員が「微力ながら全力を尽くし，重要な責

務を全うし，国民の期待に応えたい。」とあいさつがあり，

式は終了した。式には192名の会員が出席した。

また，総会2日目の夕方には，学術会議ホールで，坂本

官房長官主催の第15期会員就任パーティーが開催された。パ

ーティーは坂本官房長官のあいさつで開会し，日本学士院院

長代理の藤田良雄幹事の祝辞かあり，これに対する近藤会

長の答礼のあいさつ，沢田敏男日本学術振興会会長の発声

による乾杯の後，懇談に入った。ホールには溢れんばかり

の人々で歓談か続き盛会であ った。
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