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近年，「天然成分」あるいは「天然由来成分」の利用
を謳った商品を多く見かけるようになってきた．これは，
「天然」という言葉が「安全・安心」というイメージを
呼び起こすためであろう．しかし，本当に「天然成分（天
然物）」は安全で，化学合成品は悪者なのであろうか？
確かに天然物は，生物がその体内で作り出した物質と言
う意味において，生物適合性が高いと言えないこともな
い．しかし，もともと，天然物，特に二次代謝産物の多
くは，他の生物との生存競争に打ち勝つための“化学兵
器”として作り出されるものである．もちろんこれらの
すべてが人体に有毒であるわけではないが，中には注意
を要するものも存在する．本稿では，主に植物，特に日
常的に口にする野菜類を中心として，それらの生理活性
を取り上げることにより天然物の安全性について考察し
たい．

化学物質という言葉のイメージ

天然物も合成物もともに「化学物質」である．しかし，
この「化学物質」という言葉には常に悪いイメージがつ
きまとっている．内閣府が2010年度に実施した「身近
にある化学物質に関する世論調査」では，「化学物質」
という言葉の印象について「危ない物」と答えた人の割
合が約7割と，もっとも高いという結果が得られている．
また，広辞苑第6版では，化学物質について「化学工業
で合成される物質，あるいは人工の物質という意味で使
われることがあるが，本来はそういう意味はない」とい
う注釈つきで解説されている．このように「化学物質」
＝「人工物」＝「危ない物」という意識が一般的であり，
その裏返しとして「天然物」＝「安全・安心」というイ
メージにつながっていると考えられる．特に植物由来天
然物は「植物」が持つ“自然”を想起させるイメージの
ため，より「安全・安心」なイメージを生み出している
のであろう．

植物の化学防御

植物由来天然物はきわめて高い多様性と機能性を示す
ことが知られている．これらの物質の多様性や機能性は
植物の生活環にきわめて重要な役割を果たすと考えられ

ている．植物は周囲の環境に適応するため，さまざまな
生理的反応を示す．中でも，病原菌の感染，植食性動物
による食害など外敵からの攻撃に対して多くの防御応答
を示すことが知られている．これらの防御応答にはさま
ざまなものがあるが，代表的なものに「化学物質」によ
る外敵への攻撃があげられる．すなわち，植物は病原菌
の感染に対しては抗菌活性物質を，植食性動物に対して
は忌避物質あるいは毒性化合物を蓄積することにより自
らを守っているのである．このような防御物質は，植物
が外敵を含む他の生物との関わり合いの中で発達させて
きたと考えられており，種によって異なる物質群を蓄積
することが知られている．この種特異性が植物由来天然
物の多様性に大きく寄与しているのである．

植物の防御物質のリスク

植物は，病原菌の感染後に初めて発現する誘導性の防
御物質と，病原菌の感染以前から蓄積されている構成的
な防御物質を持つ．前者をファイトアレキシンとよび，
後者はファイトアンティシピンという名称が提案されて
いる．次にこれらの物質の人体に対する影響について考
えてみよう．植物由来の抗菌活性物質の大きな特徴とし
ては，抗菌スペクトルの広さがあげられる．すなわち，
活性が非特異的なものが多いのが特徴である．また，植
物病原菌は動物病原菌と異なり，真菌が多く，防御物質
は抗真菌活性を示すものが多い．真菌は我々人間と同じ
真核生物であるため，その作用点によっては人間に対し
ても毒性を示すことになる．植物の病害防御物質が食品
の安全性に影響を与えた事例を紹介する．
一つ目は，ジャガイモの例である．ジャガイモの芽に
毒素が含まれることは周知の事実であるが，この化合物
はもともとジャガイモの病害防御物質である．このジャ
ガイモの毒素はsolanineやchaconineとよばれるステロ
イドサポニンアルカロイド（図1）であり，ジャガイモ
疫病菌などの病原菌に対して抗菌性を示す 1)．また，コ
リンエステラーゼを阻害するため 2)，人間が摂取すると
中毒症状を発症し，最悪の場合は死に至る．過去に米国
において病害虫に強い抵抗性品種「Lenape」を育種し
たところ，このジャガイモを摂取した人に中毒症状が現
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れる事例が生じた．その後，この「Lenape」には通常よ
りも高濃度でステロイドサポニンアルカロイドが含ま
れることが明らかになり，市場から回収される事態と
なった 1)．
また，同様の事例がセロリにおいても見られる．米国

において，セロリの植物病原菌Sclerotinia sclerotiorum
への抵抗性を増大した新品種を育種したところ，その品
種の栽培に従事する労働者が皮膚炎を発症する事例が生
じた 3)．セロリをはじめとするセリ科植物は病害防御物
質として などのフラノクマリン類
（図2）を蓄積するが，この物質は抗菌性物質としての
作用だけでなく，人間に対して光増感作用による毒性を
示す 4)．この抵抗性品種はそれ以前の品種と比較してフ
ラノクマリン類の含有量が高くなっており，また，病原
菌に感染した個体ではその濃度が顕著に高くなることが
明らかになった 5)．抵抗性増大を意図した結果，それに
関わる防御物質の含有量が増加し，皮膚炎が発症したの
である．
これらの事例はいずれも抵抗性品種の育種を目指した

結果，毒性を示す物質が多く含まれるようになったもの
である．通常の品種では健康上問題がない程度の濃度し
か含まれないが，抵抗性品種ではその濃度が大きく増加

し，その結果，健康上影響を与えるしきい値を超えた結
果，健康被害が生じることとなった．

食用植物に含まれる農薬様物質の濃度

ジャガイモやセロリの事例では，抵抗性品種を育種す
ることにより防御物質の含量が増加した結果，健康被害
が生じたものである．植物の防御物質は他にも多くの種
類が報告されており，バジルなどの香草に含まれる香り
成分であるestragolは発がん性が報告されている 6)．ま
た，アブラナ科植物に含まれるsinigrinをはじめとする
辛味成分イソチオシアネートも，抗がん活性などの有用
な活性も報告されているが，同時に発がん活性に関して
も報告されている 6)．
では，我々が普段口にする食事ではどの程度このよう
な防御物質，すなわち，農薬様物質が含まれるのであろ
うか．現在では天然由来農薬様物質に関する調査は多く
なってきたが，もっとも代表的なものは1990年に
Amesらが発表したものである 6)．この報告では調査し
た植物すべてに1種あたり数十種の天然農薬様物質が含
まれていると述べられている．また，これらの天然農薬
様物質の植物中での濃度がppmレベルであり（表1），合
成農薬の残留量や水質汚染物質の一般的な濃度である
ppbと比較して非常に高い濃度で含まれることが示唆さ
れている．その摂取量に関しても推測されており，一般
的なアメリカ人は1日あたり1.5 gの天然農薬様物質を
摂取しており，その量は合成農薬の残留量の10,000倍
に相当すると見積もられている．含まれる天然農薬様物
質の中には発がん性を示すものもあり，そのリスクにつ
いて言及されている．この報告は天然物の潜在的リスク
に関するものであり，実際の人体への影響についてはさ

図1．ジャガイモに含まれるステロイドサポニンアルカロイド
の構造．上は -solanine，下はchaconine．

図2．セリ科植物に含まれる光増感活性フラノクマリン類の
構造
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まざまな意見があるが，天然物が必ずしも安全ではない
ことを示すものではなかろうか．

天然由来サプリメントによる健康被害

以上，植物そのものを食用として摂取した場合の，毒
性二次代謝産物の潜在的リスクについて述べたが，植物
から成分を抽出して利用する場合には特に注意が必要で
ある．通常の食料として摂取する量では問題を示さない
が，それを添加物や栄養補助食品として利用する場合は
摂取量の増加に応じた対応が必要である．たとえば，青
酸配糖体は多くの植物種が有する化合物群であり，糖に
青酸が結合した化合物である．青酸配糖体は通常の状態
では毒性を示さないが，病原菌の感染や害虫の食害に
よって細胞が破壊されると細胞の別のコンパートメント
に局在する -グルコシダーゼと接触することにより酵
素的に加水分解され，シアノヒドリンに変換され，生成
されたシアノヒドリンが酵素的あるいは化学的に分解さ
れ，最終的に青酸が遊離する（図3）7)．遊離した青酸が
毒性を示すことにより病原菌や害虫に対する防御として
機能する 8)．また，青酸配糖体は植物における窒素の貯
蔵体としての機能も示唆されており，植物の生理におい
て重要な役割を果たす化合物であると考えられている．
このような生理学的重要性から，青酸配糖体を持つ植物
種は多く，特にバラ科植物やマメ科植物では種子に比較
的高濃度の青酸配糖体を含むことが知られている．また，
トウダイグサ科の植物であるキャッサバにも高濃度の青
酸配糖体が含まれている．これらの植物は食用植物とし
て重要な植物種であるため，健康被害を生じる事例が多
く報告されている．過去には青酸配糖体を多く含む未熟
ウメ果実を摂取して中毒症状を起こした事例や適切な解
毒処理を施していないキャッサバを摂取して中毒症状を
起こすに至った事例などが報告されている．一方で，青

酸配糖体の1種である は鎮咳作用や抗がん活
性などの薬理活性を示すことが知られており，古くから
漢方薬などで利用されてきた．1980年代にはその薬理
活性への注目が高まり，ビタミンの1種として扱われる
ことも多くなり，サプリメントとして販売されるよう
になった．その結果，漢方薬などで通常処方される

量よりも高濃度で摂取した人が青酸中毒症状
を発症する事例が報告されるようになった 9)．
この事例のように，天然物をその化学生態学的意義と
は異なる利用法で用いる場合は，その副作用の精査な
ど，使用する上でのリスクを十分調べることが重要であ
る．逆に，リスク管理を徹底すれば天然物が有効な薬剤
や健康食品のソースとなりうることは疑う余地はない．
たとえば，ケシの実に含まれる防御物質であるmorphine
は，鎮痛剤として現在の医療に欠かすことのできな
い物質であるし，トロパンアルカロイドの1種である
atropineも副交感神経遮断薬として用いられる．これら
はいずれもその有効性については疑う余地のない物質で
あるが，同時に，その取り扱いに慎重さを要することは
明らかである．

地上最強の毒

これまでは食用植物に含まれる天然毒素について述べ
てきたが，これらはいずれも通常の生活ではほとんど影
響の出ないものであった．しかし，天然物にはほんの少
量でもきわめて深刻な健康被害を引き起こすような危険
な物質も存在する．現在，地球上で最強の毒と呼ばれる
物質も生物由来の天然物質であり，食中毒原因菌の一つ
であるボツリヌス菌が産生するボツリヌス毒素であるこ
とが知られている．ボツリヌス毒素はタンパク質性の物
質であり，神経細胞からのアセチルコリン放出を阻害す
る活性を示す神経毒である．そのため，ボツリヌス毒素
を摂取すると嘔吐やめまい，四肢の麻痺など深刻な中毒
症状を引き起こす．その半数致死量は体重1 kgあたり
0.3 ngときわめて微量で活性を示しており，既知物質の
中ではもっとも活性の強い毒素である 10)．同じように，
破傷風原因菌であるクロストリジウム属菌が産生する毒

図3．青酸配糖体の構造と青酸遊離機構

表1．食用植物に含まれる天然由来農薬様物質の濃度

農薬様物質 濃度（ppm） 植物種

14 パセリ
0.8 セロリ

6.2 セロリ 
（抵抗性品種）

Sinigrin 35–390 キャベツ
12–660 カリフラワー

16,000–72,000 マスタード
4,500 西洋ワサビ

Estragol 3,800 バジル
3,000 ウイキョウ

Ames ら（1990）より一部抜粋
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素 tetanospaminも微量で活性を示すタンパク質性の毒
素であり，ボツリヌス毒素と同様に神経系に作用して深
刻な症状を引き起こす毒素である 11)．タンパク質性毒素
の他にも強力な毒性を示す天然物は存在する．たとえば，
ドクウツボから単離されたmaitotoxinは海洋性プランク
トンが産生する多環性ポリエーテルであり，Ca2+チャ
ネルを特異的に活性化し，細胞内へのCa2+イオンの取
り込みを促進することにより毒性を示す 12)．本物質は現
在知られている非タンパク質性毒素の中ではもっとも低
濃度で作用することが知られている．また，イソギンチャ
クが産生する毒素である 12)やシガテラ中毒の
原因物質であるciguatoxin13)も非タンパク質性の海産毒
素であり，いずれもNa+チャネルに作用して強力な毒性
を示す化合物である．これらの海産毒素ほど強力な毒性
はないが，多くの食用植物に感染するカビの1種である
Aspergillus   flavusが産生する毒素であるaflatoxinなど
の生物由来の毒素には人工的に作られたsarineのような
毒ガス成分よりも強い活性を示し，本菌に感染した食品
から検出される事例が後を絶たないことからも注意が必
要である．

天然物と人工物

天然由来物質と人工物の哺乳類に対する毒性の比較を
表2にまとめた．天然由来農薬様物質と主要な合成農薬

を比較すると，毒性に大きな違いは見られないことに注
意していただきたい．ここでいう合成農薬とは，天然物
の合成品ではなく，天然物（リード化合物）の化学構
造を基に一部構造を改変したものや，初めから人工的
に設計・合成したものである．一般に人工物は，開発段
階で我々人間の生理や生活環に適合するように最適化
され，有用な活性を示しながら負の影響を軽減するよ
うに意図して作り出される．たとえば，合成殺虫剤であ
る imidaclopridは，もともとタバコの成分であるニコチ
ンをリード化合物として開発されたものであり，ほ乳類
（ラット）に対する毒性がニコチン1/8に抑えられ，さ
らに殺虫効果も向上している．
もちろん，人工物を世に出す場合，予期せぬ影響が生
じる可能性もあるので，より慎重かつ広範に安全性評価
や環境負荷評価を行う必要があるのは言うまでもない．
一方，天然物にしても，“天然由来”であるという理
由でだけでその安全性を過信してはいけないのは明白で
ある．天然物はそれを産出する生物種の生活環や生理に
適合するように進化してきたものであって，人間の生理
に最適化されたものではない．したがって，天然物を本
来の生理学的意義あるいは化学生態学的意義からまった
く異なる，人間にとって有用な目的で利用する場合，そ
れがもたらす負の影響を十分調査・考慮して使用しなけ
ればならない．
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表2．天然物と合成物の毒性の比

物質名 LD50

植物由来農薬様物質
60 mg/kg（マウス）14)

-solanine 42 mg/kg（マウス）1)

522 mg/kg（マウス）15)

nicotine 50 mg/kg（ラット）*
天然毒素
ボツリヌス毒素 0.0003 g/kg（ヒト）10)

破傷風毒素 0.001 g/kg（ラット）11)

maitotoxin 0.20–0.40 g/kg（マウス）12)

ciguatoxin 0.45 g/kg（マウス）13)

0.45 g/kg（マウス）12)

7.2 mg/kg（ラット）16)

合成農薬
imidicloprid（殺虫剤） 420–450 mg/kg （ラット）*

（殺虫剤） 260–900 mg/kg （ラット）*
methamidophos（殺虫剤） 7.5 mg/kg （ラット）*

* MSDSデータシートによる


