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油症患者における PCB 異性体の特徴的蓄積パターンに影響を与える要因
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【はじめに】

1968 年，米ぬか油への PCB やダイオキシン類の混入による油症事件が発生した。現在でも，油症

患者の体内にはこれらの化学物質が高濃度に残留していることが明らかになっている 1,2)。また，油症

患者の血液中 PCB は，一般人と比較して低塩素化 PCB 異性体の存在割合が低く，高塩素化 PCB 異
性体の存在割合が高いことが示されており 3)，このような油症患者の特徴的な PCB 蓄積パターンは，

体内で誘導されたチトクローム P450 (CYP) の働きによって，一部の PCB 異性体が優先的に代謝され

たためと考えられている。本研究では，PCB 異性体の化学特性及び in silico によるヒト CYP 分子種

と PCB 異性体のドッキング様式のシミュレーションから得られたデータを用い，油症患者血液中で

認められる PCB 異性体の特徴的な蓄積パターンに影響を与える因子を解析した。 
【方法】

ヒトの血液中から検出される 69 種の PCB 異性体について，オクタノール水分配係数，分子量，塩

素置換数，ortho-，meta-，para- 位の炭素原子における塩素原子未置換数，隣接する炭素原子に塩素原

子が置換していない組み合わせの位置と数を各 PCB 異性体の化学特性として用い，主成分分析を実

施した。また，CYP の活性中心にあるヘム鉄と基質の代謝標的部位の距離が代謝に関わる重要な因子

であるため 4)，in silico による 69 PCB 異性体と CYP 7 分子種のドッキング様式のパターンから，ヘ

ム鉄との距離が最短となる標的部位が 5Å 以内は [1]，5Å より大きい場合は [0] としてダミー変数を

設定し，ortho-，meta-，para- 位ごとに整理した。油症患者と一般人の PCB 異性体濃度から算出した

Yusho/Control ratio [Log2 Yusho patients (each congeners/CB153)/Controls (each congeners/CB153)] の値につ

いて，0 未満の異性体は [1]，0 以上は [0] としてダミー変数を設定し，ロジスティック回帰分析を用

いて油症患者において代謝または蓄積されやすい PCB 異性体の判別に関与する因子を解析した。

【結果と考察】

PCB 異性体の化学特性について主成分分析を実施した結果，第 1 主成分は分子サイズ・脂溶性の指

標，第 2 主成分は PCB 構造における塩素原子置換部位の指標と考えられた (累積寄与率 84%)。各 
PCB 異性体における主成分得点と Yusho/Control ratio を対比した結果，分子サイズ・脂溶性が大きい

もの，同程度の分子サイズ・脂溶性の異性体でも meta-，para- 位の塩素原子置換数が多い異性体ほど

油症患者で代謝されにくく蓄積しやすい傾向が示された。また，Yusho/Control ratio に基づいて分類し

た油症患者において代謝または蓄積されやすい異性体の判別に関与する因子を解析した結果，CYP1A1 
による meta- 位 (オッズ比 4.1，p < 0.05)，CYP2A6 による meta- 位 (オッズ比 3.9，p < 0.05)，CYP1A1 
による ortho- 位 (オッズ比 0.12，p < 0.05) を標的とした代謝能の差が抽出された (正答率 78%)。 
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