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1 ．「加齢と目、最近の白内障手術」

臨床研究センター　ロービジョン研究室室長　眼科医長

野　田　　　徹

角田（晃） それでは、眼科の臨床、「加齢と目、
最近の白内障手術」、座長の角田（和）先生、よ
ろしくお願いします。
角田（和） よろしくお願いします。野田先生
は当院の眼科の医長で、白内障の手術を中心に
たくさんの手術をしています。今回は、市民公
開講座を兼ねて、白内障という非常にポピュラー
な病気について、分かりやすい話をしてもらえ
ると思います。

白内障という手術によって人工レンズを目に
入れますが、野田先生は手術の達人であるばか
りでなく、人工レンズの質をいかに高めていく
か、手術の前と後で、外の景色がいかに高い質
で見えるように工夫できるかという研究を長く
されています。

そういった目の質を高く維持する研究をする
過程で、目の人工レンズの度数を決める計算式
を独自に開発され、計算式にはいろいろなもの
がありますが、それが世界的にスタンダードと
して認められつつあるのが最近の出来事で、こ
の世界では世界的に非常に高名な仕事をしてい
ます。

今回は、そういったことも含めて、いろいろ
と話をいただけると思います。それでは、よろ
しくお願いします。
野田 このような機会をいただきまして、誠に
ありがとうございます。また、過分なご紹介を
いただき、大変恐縮しています。本日は、加齢
と目、特に最近の白内障の手術に関しての話を
します。

東京医療センターは感覚器医療の中心として
位置付けられていて、その医療を担っています。
感覚器医療の重要性が言われていますがその端
緒は、延命治療が医療の最重要課題であったの
が、1990年代に、QOL（クオリティー・オブ・

ライフ）、つまり生活の質をどう向上して、いか
に充実した生活を送るかに、医療の本質のかじ
取りが大きく変わったことによります。

例えば、従来の治療なら余命が12ヵ月だった
のを、厳しい治療、手術をして14ヵ月にするの
がいいのか、それとも、12ヵ月が10ヵ月になっ
たとしても、きれいなものが見えて、いろいろ
なものを感じられる充実した生活を満喫できる
医療と、どちらのほうが重要かと考えたときに、
以前は、眼科とか耳鼻科とか形成外科とか歯科、
口腔外科はマイナーな科と言われていましたが、
この時代に至ると、がぜんメジャーな第一線の
舞台に大きく参画する役割を担うようになりま
した。

昨今、テレビにインターネット、さらに時代
は進化してスマホ、パソコンは今の若い人たち
からすると少し古くて、パソコンが苦手な若い
世代が最先端だそうですが、いずれにせよ情報
化社会です。その情報を採り入れる 9 割以上が
視覚からと言われています。

さらに高齢化社会です。私の感覚からすると、
神様は人間を人間らしくそのままで、楽しく苦
痛のない便利な生活を送れるのは、大体50年で
作られているように感じております。ですが、
医学、医療、社会の進歩により、平均寿命は80
歳にならんとしています。神様が想定した年数
以降の寿命である30年の中に、例えば白内障な
どの問題が出てきます。

老化は、100％みんなに出てきます。これをい
かに克服するか、これと上手に付き合っていく
か、ということは、その後半の人生、折り返し
以後の復路の人生において、何よりも重要な一
翼を担っている医療の分野ではないかと思いま
す。

さて、目の構造についてからお話を始めます

眼科の臨床 座長　角田　和繁



（図 1 ）。目はカメラに非常によく似ていると言
われますが、基本的な構造は全く一緒です。虹
彩、つまり瞳孔−絞りがあって、水晶体−レン
ズがあって、網膜−フィルムがあります。外の
景色がこのフィルムにうまく映ることによって、
見える仕掛けになっています。

それが眼球についている筋肉で動かされ、左
右の目が同時に連動することによって、さらに
両眼視が生まれて、立体感覚も得られます。そ
のプロセスに関しては、映ったものが神経系を
通じて、視神経から脳に伝わって、いろいろな
高次な情報処理が行われます。

目の構造はカメラと似ていますが、大きく違
う点が二つあります。一つは、まず形が違いま
す。最近、「フィルム」と言うと、「フィルムっ
て何ですか」と若い人たちに言われますが、今
は銀塩のフィルムではなく、CCD とか CMOS
などの画像素子が用いられています。いずれに
してもそれらのフィルムは平面ですから、ここ
からここまでという終わりがあります。ですか
ら、カメラにはファインダーがあり、そこより
周辺のものは写らない仕組みとなっています。
しかし、人間の目はなぜか前の方が全部見えて
います。なぜなら、目が丸くてその後ろ半分全
部にフィルムが貼ってあるからです。どんな端
から来ても、どこかでキャッチするような光学
的なシステムが採られているので、前にあるも
のは全部見えるわけです。

ただ、違う点はもう一つあります。これは眼
科の臨床上非常に重要ですが、カメラは、しっ
かりピントのあった写真であれば、撮られた写
真の真ん中だけがよく見えて周囲がぼやけてい
るなどということはありません。しかしそれに
対して、人間の目は、実は網膜の中心のごく限
られた部分、つまり黄斑部だけが非常に精密に
見えて、つまり、視野の中心部分のみがはっき
りと見えており、あとの部分はほとんどぼけた
像しか見えません。視力表で視力を測ることが
できる機能をもつのは、この黄斑部付近の範囲
だけです。一般の視力表の一番上の視標でも、5
メートル離れて見える機能は、黄斑部以外には
ありません。ですが、私たちは、真ん中だけが
シャープで周囲がぼやけている像だとは全然感
じてはいません。なぜかというと、いつも見よ
うとした所を見つめるので、いつも一番見える

所で見るような機能になっているからです。言
われなければ通常自覚されませんが、これは眼
の病気の診断上、また、重要な病気を早期に発
見する上で非常に重要なことです。

例えば、物が歪んで見えるというのは、最近
日本でも多くなってきた加齢黄斑変性症という
病気に特有の初発症状になることが多いです。
物が歪んで見えるのは、間違いなく黄斑部の固
有の症状です。なぜかというと、黄斑部以外の
所でフィルムに歪みを生じるような病変が生じ
ても、それを検知する感度がフィルムの機能自
体にないから歪みとして自覚できないのです。
ですから、物が歪んで見えるという人が居たら、
それは視力に最も重要な黄斑部に異常があるこ
とを示しています。黄斑部にはいろいろな病気
がありますが、早く治療すれば、視力を失わな
くて済む場合が多々ありますので、もし、周り
にそういう人が居たら、「それは取りあえず眼科
で 1 回診てもらいなさい」とアドバイスしてあ
げてください。

これらの眼の構造に加齢に伴い変化が起こっ
てきます。必ずおこるのがいわゆる老眼で、近
くが見えなくなります。また、白内障では視力
が低下します。それ以外に、代表的な疾患とし
て、緑内障、黄斑変性症などがあります。緑内
障は視神経が年とともにどんどん痩せていく病
気です。これは眼圧に影響すると言われていて、
早く見つけて、眼圧をできるだけ低くコントロ
ールすることにより、明らかに視神経の悪くな
り方が遅くなる、予防する病気です。黄斑変性
症は遺伝的な要因もありますし、後天的な要因
もあります。虫眼鏡で太陽光を集光させて黒い
紙を焦がす実験のように、黄斑部には常に眼の
レンズのピントが合っていて、常に光刺激に暴
露されているので、一番傷みやすく弱い所です。
これらは発症する人と、発症しない人がある、
いわゆる病気です（図 2 ）。

老眼、白内障は、病気というより加齢変化そ
のものといったほうがいいかもしれません。加
齢変化でまず生じるのが老眼です。水晶体には
無数の糸状の組織が付いていて、毛様体という
ところに固定されています。毛様体には毛様体
筋という筋肉があり、この筋肉が弛緩（しかん）
した状態、つまり力が抜けると遠くが見える仕
掛けです。近くを見るときは、毛様体にぐっと
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力が入って、水晶体が厚くなります（図 3、4 ）。
若い時は自動でピント合わせがされるオートフ
ォーカスの機能が当たり前のようにあって、私
たちは年をとるとこれがどんなにありがたいこ
とであったかを思い知るわけですが、私自身も
若い頃は、「老眼というのがあります。あなたも
なります」と言われても、なかなか意識するこ
とができませんでした。

若い人が本を読むとき、どの距離でもオート
フォーカスで見えますが、加齢によりだんだん
水晶体が硬くなって、ぐっと毛様体の筋肉に力
を入れてもなかなか水晶体が変形しなくなりま
す。老眼の初期では、ある程度離せば見えます
が、近付き過ぎると見えにくいという症状が経
験されます。この時期で辛いのは、見えないと
いうことよりも、見ることに伴ってしばしば生
じる眼精疲労です。私はよく患者さんに、「若い
ときは、紙を持ち上げるぐらいの力でピント合
わせができます。でも、40代になると、それが
徐々に重い鉄アレーのような状態になって、最
後に50代になると全く上がらなくなるわけです。
見えるからといって鉄アレーをずっと持ち上げ
ているような状態で眼の筋肉を酷使して見続け
ていると、肩がこると頭が痛くなって気持ちが
悪くなるのと同様、眼の中の筋肉も肩こりの場
合と同様の発痛物質を出して、目も痛くなるし、
目の奥も痛くなるし、頭痛もする、ということ
があるんです」と説明しています。

老眼が完成してしまうと、オートフォーカス
という便利な機能は失われますが、これはこれ
で変な苦痛からも解放される時期でもあると思
います。ピントはその目のもつ焦点距離、1ヵ所
にしか合いません。それ以外の距離を見るため
には、私も持っていますが、二重焦点の眼鏡で
遠くを見る所と近くを見る所で分けて見たりし
ます。

二重焦点のコンタクトレンズもあります。昔
の二重焦点のコンタクトレンズは、本当に頭が
くらくらして、見えるは見えますが、こんなも
のは着けていられない、というような製品でし
たが、今は結構いけます。ただ、これは合う人
と合わない人がいます。ですから、とりあえず
試してみて、「これは便利で使える」と判断でき
る方には便利な選択肢となります。

老眼を治す手術については、その研究がされ

ていますが、まだ臨床的に日常的な手術として、
実用性、確実性において、例えば私たちの家族
が安心して受けられるような術式にはまだ至っ
ていないというのが現状であり、今後の検討課
題、と私は考えています。

一方、この老眼の手術と近い効果を得られる
ようになってきたのが、多焦点眼内レンズを用
いた白内障手術です。遠くと近くの 2 つの距離
に焦点を形成する眼内レンズを白内障の手術を
受けると同時に挿入します。究極的には、もし
その手術で術後の見え方の状態が非常にいいの
であれば、老眼になってきたら、白内障で視力
が低下しなくても、老眼に対する治療策として
こういうレンズが適用になる時代もありえると
思います。

水晶体が加齢で硬くなってピント合わせに支
障を生じてくるのは40代で、50代ではもう機械
的にはピント合わせをする機能は全くなくなり
ます。さらに水晶体が硬くなるだけでなく、濁
ってきて、眼鏡でピントを合わせても見え方が
悪くなるという症状が白内障です。水晶体の混
濁も年齢を重ねるとともに、必ず徐々に進んで
きます（図 5 ）。

初期の白内障では、変化が徐々に来るので、
自覚症状がないことも多いのですが、さらに進
むと、何か見えづらい、と視力の障害が自覚さ
れるようになり、また、昔はこんなにまぶしく
なかったのに、向こうから光を当てられるとと
てもまぶしく感じられるようになったり、照明
が強いと真っ白になってむしろ見えずらく少し
日が陰るとちょうどよく見える、などというよ
うな症状も、白内障の症状であることが多いで
す。

さらに進行すると、水晶体の中身は真っ茶色
になってきます。「白内障というのは白いもので
すか」とよく言われますが、真っ白くなるタイ
プもあります。そこまで見えなくなっても放置
される症例が現代では少なくなりましたが、今
でも外から見て瞳孔の中が真っ白に見えるタイ
プの白内障もあります。割合としては圧倒的に
茶色っぽくなる症例の方が多いです。いずれに
しても、眼の中のレンズが強く濁ってくれば、
映る像が濁るので、見えなくなってきます（図

5 ）。
白内障に対して最初に外科治療が行われたの
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は、インドと言われています。それがヨーロッ
パに伝わって日本に伝来した、という、カレー
のような伝達の仕方ですが、日本でもこの術式
がやられたという記録が残っています。どういう
術式かというと、前から針を刺して、白内障に
なったレンズを後ろにずぼっと落とすというも
のです。そうすると、ここにある遮蔽物が瞳孔
からはずれて光がまた眼内に入るようになりま
す。光がまた入るといっても、レンズがないので
ぼーっとしたものですが、全く見えなくなって
いたものが、ぼーっとでも手でも人の影でもそ
の形が見えるだけでも、随分助かった人も出た
ことは想像に難くありません。しかしながら、
これは非常にリスクが高い手術であったはずで
す。この手術を受けたあと、非常に苦痛を生じ
た人が大変多かったことが想像できます。とい
うのは、まず一つは感染です。この時代に、目
の中にこのようなことをすれば、抗生物質のな
い時代ですから、かなりの率で最近感染が目の
中に起きて、眼の中が膿だらけになって、大変
な痛み、苦しみを生じたはずです。

水晶体には、外にサランラップのようなカバー
がかかっており、中身のたんぱく質がしっかり
くるまれています。水晶体の後ろには硝子体と
いうどろっとした透明な構造があります。水晶
体のカバーが破れて水晶体の中身のタンパクが
硝子体と混じり合うと強い炎症が起きます。も
し、水晶体を後ろに落とそうと水晶体に向かっ
て針を刺すと、サランラップみたいな水晶体表
面の膜はかなりの確率で破れたと思います。そ
うするとかなりの確率で、この中のタンパクと
硝子体が混じり合って、後でものすごい炎症が
起きて大変な苦痛を生じる、そんな手術だった
のではないかと思います。

水晶体を中に落としては駄目だということが
わかった後、17世紀の後半から、ヨーロッパで
は水晶体を外に取り出す手術が始まり、それが
本格的な白内障の手術の始まりと言われていま
す。最初は水晶体を全部すぽんと抜く手術が一
番いい手術とされていました（図 6 ）。というの
は、中身が残るといろいろな問題が起こるので、
手術としては、嚢（のう、英語でカプセル）に
くるまれたまま水晶体を全部取るのが一番合併
症が少ないと、かなり長い間考えられてきまし
た。

しかし、こんな厚いレンズがなくなったら、
焦点が合わなくなってしまいます。ピントを合
わせるためには、水晶体に替わるレンズを目の
前に用意する必要があります。とても分厚いレ
ンズのメガネが必要になるわけです。実際に、
昔は、厚い眼鏡を掛けているご老人を多く見か
けました。ある程度以上の年齢の人は覚えてお
られると思います。街には牛乳瓶の底のような
レンズを掛けている人が、何人か必ずいました。
それは白内障の手術の後、こういう理由で厚い
レンズを掛けていたからです。しかし、分厚い
眼鏡は歪みも強く不便なので、その後、これを
薄いレンズにして角膜の上に乗せて、つまりコ
ンタクトレンズにして矯正する、というかたち
に変わりました。

しかし、何といっても、白内障になった水晶
体というレンズを取り出した後は、水晶体の代
わりになる人工のレンズを目の中に移植できれ
ば、厚いレンズを掛けたり、コンタクトレンズ
をしたりすることがなく自然に見えるであろう
ということは、元から考えられていました。そ
して、いろいろな工夫が試みられてきましたが、
ようやくそれが安全にできるようになったのが、
1980年代でした。

サランラップのような嚢を残して、中身だけ
吸い出す、もしくは抜き取ってしまってから、
その嚢の中に人工のレンズをはめ込む方法が確
立されて、ようやく人工のレンズを眼内に移植
する手術が安全にできるようになります（図 7 ）。
この前にもいろいろと紆余曲折があって、最初
に思い付くのは、ここの角（＝隅角）に引っ掛
けてやればいいのではないかと思うわけですが、
それでは角膜が駄目になりました。虹彩に縫い
付けたらどうか。実は、今もその改良版があり
ますが、この時代の未成熟な技術では、術後に炎
症が起きてしまって、うまくいきませんでした。
やはり、もともとのレンズの嚢の中に、人工の
レンズを入れ込んで固定するのが、何といって
も自然で安全だということになって、実際にや
ってみたらとても具合が良く、一気に白内障の
手術は、ほとんど全てが眼内レンズを入れる手
術になりました。

最初は、この硬くなった水晶体の内容物をそ
のままつるんと娩出していました（図 8 ）。その
ためには、嚢をまず缶切りのようにざくざくと
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丸く切って、眼球をぎゅっと押すと中身の堅い
ものがぶるんと出てきます。ですから、この時
代には、あまり進んでいない初期の白内障は、
うまくいかないので手術をするべきではないと
されていました。なぜかというと、水晶体が硬
くなっていないので、熟練した術者でないと、
押してもなかなかうまく出てくれなかったので
す。そういう時代がありました。ですから、非
常に高齢の人には、「白内障の手術は早くやると
うまくいかない」と伝え聞かれて、そう思って
いる人が今でも居られますが、それはそういう
時代のことを覚えておられるからだと思います。
そして、その中に眼内レンズを入れるわけです。
しかし、この時代はそれらの操作を行うために
創を大きく切る必要がありました。角膜という
ものは、空気と水の境界で一番レンズの機能を
果たしますが、ちょうどその辺縁を大きく切っ
て縫うと、角膜が引きつれてしまい、なおかつ、
術後にそれが伸びたり縮んだりして、二次的に
なかなか屈折が安定しませんでした。また、こ
の部分の切開創はとても治りにくいのです。例
えば、おなかの傷は、1 週間たてばものすごく
強くなりますが、ここの傷は 1 週間ではちょっ
と押したらすぐ開いてしまいます。半年、1 年
でようやくそこそこの強度になるぐらいのもの
で、この時代は、1 年に 1 人か 2 人は必ず術後
に目をぶつけて大変なことになって、夜中に救
急手術をすることがありました。

その後、超音波手術が1990年代に急速に普及
し、すごく小さな創で手術ができるようになり
ました（図 9 ）。つまり、水晶体を大きく開けて
そのまま取り出すのではなく、小さい傷からノ
ズルだけを入れて、超音波で水晶体の内容物を
破砕しながら吸い出すことが可能となります。
さらに、創の切り方も、ざくっとそのまま突き
刺すのではなく、ちょっと切って、ざっと角膜
の間をトンネルのように裂いて、外側の切開部
分から離れた所で内側に入るようにすると、ト
ンネルの所が弁になって、押しても水が漏れま
せん。これを自己閉鎖創と言いますが、縫わな
くても、創傷治癒がなくても手術直後から、ぶ
つけてもほとんど傷が開いたりしないという技
術が付加されました（図10）。

最初はやみくもに削って超音波で破砕しなが
ら削り取る術式でしたので、周囲のカプセルを

破かないようにするするために、とても繊細で
時間のかかる手術でした。しかし、手術機器や
術式がどんどん進歩して、水晶体の中身を十字
に溝を掘ってから 4 つに割り、さらに 8 分割、6
分割してから、例えるなら丸いケーキをまずシ
ョートケーキのように分割してから 1 つずつ外
のサランラップから剥して食べる、ような術式
が今の主流です。そのことによって効率よく安
全に手術ができるようになりました。

さらに、嚢の切り方も工夫されるようになり
ました。例えば、せんべいの入っているビニー
ルの袋を缶切りのような感じでざくざく切って
中のせんべいを出したら、どこかが裂けます。
ですが、嚢をひきさくように切開を丸く連続し
たかたちでどこにも亀裂なくつなげると、どん
なに引っ張ってもどこにも裂け目ができません
から、レンズを入れる操作も非常に安全で、さ
らに術後のレンズの中心固定もいいということ
がわかり、それが現在の標準的な嚢の切開法と
なりました（図11）。

挿入されるレンズの大きさは大体 6 ミリ径が
必要ですが、当初は挿入されるレンズはプラス
チック製の固いもので、いくらノズルだけを入
れられる小さな創で水晶体を除去できても、つ
まり 3 ミリの切開で水晶体の除去ができても、
レンズを入れるために 6 ミリ開けたら、やっぱ
り傷を大きくしなければなりませんでした。そ
こで、折り畳み型の眼内レンズが同時期に開発
されました（図11）。素材はアクリルもしくはシ
リコンラバーで、レンズを折り畳んで小さい創
から眼内へ入れて、中で開くことによって、3
ミリ以下から、現在は 2 ミリ前後で手術が完了
できる時代になって、さらに手術が安全なもの
になりました。

手術で切開される創がとても大きかったのが
小さくなったことによって、術後の角膜の形が
ほとんど変わらなくなりました。その結果、屈
折がより早期に安定するようになりました。例
えば、術後に眼鏡を作るのは、以前は最低でも
3ヵ月、それ以前に作ったらすぐ使えなくなって
いたのが、今は 1、2 週間でかなり安定します。
私は 1ヵ月ぐらい待ったほうがより長く使える
と話していますが、今の手術は昔の手術に比べ
て早期に見え方が安定します（図13）。

小さいだけではなくて、前述の通り、手術直
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後から開きにくい構造の創を形成しますので、
何しろ安全です。手術時間も長くかかっていた
のが、比較的短い時間できるようになりました。
麻酔も、昔は、歯を抜くときに歯肉に麻酔をす
るような注射を目の下の皮膚から針を刺してい
ましたので、非常に痛い麻酔でしたが、今は、
点眼剤のみもしくは表面から浸潤させる麻酔で
手術ができるようになりましたので、ほとんど
痛くない手術ができるようになりました（図13）。

眼内レンズは何年もちますか、との質問をよ
くお受けします。これは、原則として人間の寿
命よりずっと長いと考えられています。ただ、
レンズを固定するためにサランラップに例えた
水晶体表面の透明な膜を残しますが、術後にこ
れが濁ることがあります。これは生体の反応と
してどうしても起こることがありえます。手術
終了時にきれいだったものがだんだん濁ってく
るともう 1 回白内障になったような感じになり
ます。大昔は、もう 1 回手術をして、切開して
ピンセットで除去していましたが、今はレーザー
治療で切ることができる技術が確立されていま
す（図14）。水晶体の嚢には痛覚がないので、処
置は全く痛くありませんし、時間は5分ぐらいで
できるので、これに関しては、起こってから考
えればいいと思っていただければよく、あまり
心配はなくなりました。

視力がいくつになったら、手術を受けなけれ
ばいけませんか、という質問もよくお受けしま
す。昔は、視力が（1.0）ある人を手術するとい
うのは、倫理的に問題があるとまで言われまし
たが、今は、（1.0）の人でも手術をすることは
多々あります。手術適応は、「手術を受ける人の
日常生活が明らかに不自由になったとき」とい
う基準が適した時代になりました。視力はあく
までも判断材料の一つの目安です。

というのも、（1.0）の視力の人の中にも、見
えやすい（1.0）と見えにくい（1.0）の人があり

（図15）、その人が日常生活に必要とする視覚が
障害された時点が確認されたら、手術を考える
ということがいいと思います。つまり、年齢や
視力だけではなく、日常生活に何が必要で何が
困っているかを、眼科医と患者さんとの間で十
分話し合って手術の適用は決められるべき時代
になっていると思います。

昔は術後の屈折がものすごく不安定でなって

みないと予測できませんでしたが、術後の屈折
状態がほとんど術前と「変わらない」状態で手
術が行えるようになった、ということは、術前
から術後の屈折状態が「予測できる」ことにな
ります。つまり、乱視も一緒に治すことも可能
ということになりました。

「乱視」とはどういう状態かというと、角膜
はレンズとして機能するのですが、料理で使う
アクリルのボールをレンズに例えると、それが
完全な球を切り取った歪みのないような半球形
状であれば、上下の方向も左右の方向も同じ所
でピントが合うレンズになるはすです。でも、
そのアクリルのボールを一方向に縮めて歪めて
みると一方はよりぎゅっと曲がったレンズにな
って、もう一方の方向は逆に伸ばされた型にな
ります。つまり、急峻になった方向の光は焦点
が短くなり、もう一方は焦点がより長くなりま
す。学問的にはこれが乱視で（図16）、乱視はぼ
やけてシャープに見えないという症状であって、
物がダブって見えるという症状ではありません。

術前から角膜がどの方向に撓
たわ

んできるのかが
分かっていたら、そのたわみの方向に合わせて、
それを矯正するような方向に撓

たわ

んだ眼内レンズ
を正確に合わせてやれば、術後に乱視のない眼
を造ることができ、乱視を矯正する眼鏡も掛け
なくて済むようになります（図17）。しかし、乱
視矯正を目的とした眼内レンズは、1980年代に
日本人の手で開発され、治験までされましたが、
結果はうまくいきませんでした。

というのは、術前に、この人は115度の方向に
乱視があると分かっても、実は手術をするとき
は測定した立位から仰臥位に頭の位置が変わり、
頭を動かすと目の動きが回旋して変わり、どこ
が115度なのか分からなくなります（図18）。そ
の後、手術室に入って手術を受ける前に、「この
検査をした方向でここが水平だとしたときの115
度です」というマークを付けてから手術に入っ
て、手術のときにそれに合わせて手術をすると
いうことが工夫されるようになり、この問題は
ほぼ解決されました。今は、事前に屈折を測定
した状態で撮っておいた眼の写真に、「この方向
に乱視がある」という軸方向を描き加えておい
て、それを手術野の近くに参照できるようなイ
メージを表示し、術野の中で、この血管のここ
の部分のこのラインが乱視だというのを見なが
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ら、術野で眼内レンズの方向をしっかり合わせ
る、などの方法を工夫することによって、乱視
が安定して矯正できるようになりました（図19）。

しかしそれでも、検査を受ける機械に患者さ
んが乗せていた頭の角度はその度毎に結構ずれ
ます。本当に正確にやるためには、検査を実施
する際に眼に何らかのマークを付けて、マーク
を写し込んだ画像を作っておき、そのマークが
付いた状態で手術室に行って、マークから何度
ずれているかを確認しながらレンズの位置を決
めることが必要になります。いろいろ工夫があっ
て、手術はだんだん進化しています。

老眼も一緒に治せますか。これにつきまして
は冒頭でも話しましたが、多焦点眼内レンズと
いうものがあります。いろいろな多焦点眼内レ
ンズがありますが、大きく分けると、屈折型と
回折型があります。

屈折型（図20）は比較的分かりやすい構造で
す。例えば、焦点距離の短い太いレンズの一部
分と焦点距離の長い薄いレンズの一部分だけを
切り取って、1 個のレンズになるように組み合
わせると、近くにピントが合う部分と、遠くに
ピントが合う部分をもつレンズできます。一番
分かりやすいレンズですが、見え方としてはど
うしても変な方向、私たちはグレアとかハローと
言いますが、影が付いたり、変な光が散ったり
する症状が、単焦点に比べて出ます（図21）。さ
らに、このレンズはしっかりと中心固定する必
要があり、つまり、非常に丁寧に熟練した術者
がやらないとうまくいきませんし、瞳孔が小さ
すぎる患者さんには適していません（図22）。

回折型（図23）は、光の方向を、回折格子と
いうのをレンズに付けて干渉を利用して複数の
焦点を結ぶようにしたものです。詳細は省きま
すが、それによって40％が近くの方向の焦点、
40％が遠くの焦点、あとの20％はそのはざまで
散乱してなくなります。40％の光で遠くを見て、
40％の光で近くを見ますが、通常は人間の感覚
では40％の光で十分によく見えます。しかし、
例えばいろいろな病気で機能が落ちている人は、
適していない場合もありえます。

回折型のレンズには、全面が均等に回折構造
となっているものと（図23）、この回折格子を周
辺と中心部とで形を違え、周辺に行くと回折格
子がない、つまり遠くにピントが全部合う、近

くを見るときには、近くの焦点は中心部分だけ
に付けるという工夫をしたもの（図24）とがあ
ります。人間の目は、近くを見るとき瞳孔が自
然に小さくなります。遠くを見るときには、明
るさ・暗さが同じであっても瞳孔が大きくなっ
て、近くを見るときには瞳孔が小さくなります。
近くを見るときには近くを、遠くを見るときは
遠くに見えるものがより比率が多くなることで、
より自然な、特に遠くを見る場合に変な光が入
りにくいようにとの工夫がされたレンズです。
このレンズでは、近くを見るときは瞳孔が小さ
くなる必要があります。例えば暗い所で物を読
むという状態は、近くを見ようとしても暗いの
で瞳孔が大きくなりますから、近くがよく見え
ません。ですから、そういう条件で近くを見る
必要があるような人には適しません。色々な型
のレンズそれぞれにいろいろな長所と欠点があ
ります（図25、26）。

多焦点眼内レンズは、今、自費の手術になり
ます。両眼の手術費用は70万円から100万円かか
ります。眼内レンズにはいろいろなタイプがあ
って、その人がスポーツをやりたいのか、夜の
運転をする運転手さんなのか、それとも遠・近
ともにしっかり解読ができないと駄目なのか、
何を重要にするかということからそれに適した
眼内レンズを適切に選択して、適切に手術をす
ることが何より重要です。例えば、「当クリニッ
クはこのレンズを推奨して、これをやっていま
す」というのは、適切な治療には至りません。
術者は、よく患者さんのニーズを聞いて、どの
レンズが一番合っているかを選択できることが
非常に重要だと思います。当院は、自費診療の
多焦点眼内レンズは現状ではしていませんが、
今年から多焦点眼内レンズに準じた遠方から中
間距離まで見えるレンズ設計がされた眼内レン
ズに関して新しく承認を受けるべく、治験を担
当しています。エントリーが終わって、これま
でに20例手術を実施していますが、すべてとて
も良好な経過を得ており、今後の承認を期待し
ています。そのレンズでは、多焦点眼内レンズ
によく伴う、変な光が散ったり、影ができたり
という症状は全くありません。非常に自然な見
え方が得られるので、これが次の時代の第一選
択となる可能性も考えられると思います。慎重
に臨床的な評価を今後もしていきますが、もう
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ヨーロッパでは多数例が検証されていますので、
安全性には問題がないと思いますし、さらに今
年から、これに乱視矯正機能が入ったレンズの
治験も検討されていますので、今後の臨床応用
に期待をもっております。

私がこの世界に入ってこの白内障手術を習得
し始めた研修医の頃に、その時代の最先端の先
生たちが究極的に最先端の手術をどう考えてい
たかというと、「超音波の手術ができるようにな
るだろう。そうすると、嚢に小さい穴を開けて、
水晶体の中身だけ吸い出してしまって、この入
れ物はそのまま残して、それに何らかの物質を
詰め込めば、ピント合わせの筋肉はちゃんと機
能しているのは分かっているから、老眼も治っ
て自然にオートフォーカス機能が戻る。もう白
内障も起きない。こういう手術が起きるだろう」
と想定していました（図27）。私もそれにすごく
期待をかけて、それに類推するいろいろな臨床
研究を幾つかしてみましたが、実際には、その
実現は難しいということがわかりました。とい
うのは、嚢を残すと、それが濁って後発白内障
になってしまうことがどうしても避けられない
のが一つ。それがもし避けられたとしても、そ
ういうかたちで無機的なサランラップのような
構造だけを残して、この中にある程度重さのあ
るプラスチック製、もしくはアクリル製のレン
ズを入れた場合、無機的な構造は10年も10年も
もたず、入れ物が壊れてレンズが落下してしま
うことになる可能性が高いと思われます。です
から、この構想の実現はなかなか難しいですが、
概念としては非常に魅力的なものを感じます。

手術機器もいろいろ進化していますので、最
後に紹介します。私たちは、手術顕微鏡を使っ
て手術をします。術者は顕微鏡の対物レンズ、
接眼レンズ、中間のレンズを通して術野を見ま
すが、顕微鏡の中間部分にハーフミラーを付け
て、観察光の何分の1かの光を分光してカメラに
映し出すとビデオの記録ができます（図29）。こ
のビデオカメラの光路は、もともと手術の映像
を記録するためのものですが、映像化されてい
ますので、先ほどの乱視の軸の方向や、術前に
必要な検査情報をその映像の上に付加できます

（図30）。その映像を術野の動きに合わせたトラ
ッキング技術で映像のマークにちゃんと追従す
るようなシステムを組んで再度顕微鏡に戻す形

で投影するシステムを組むことによって、術野
に、乱視の軸とか、ここを切るなどの情報を投
影することができるようになります。この技術
の応用により、検査情報が手術顕微鏡に投影さ
れて、術野の中に、ここを切りなさい、この方
向に切りなさい、この方向に眼内レンズを入れ
なさいという情報が見えるという技術が、今、
実用的に利用できるようになりました（図31、

32）。
さらに、進化した映像技術は、もう人間の目

の感度よりも今のカメラの感度・性能は高くな
りつつあります。とすると、顕微鏡を通して術
者の肉眼で術野を見るよりも、カメラで映像を
捉えて、さらに高精度なモニターで表示するこ
とにより、人間の目で見るよりもずっと精密で、
まぶしい光を与えなくても、少しの光でまぶし
くなく安全な手術ができるという時代になりつ
つあります。この数年で、このシステムは急速
に顕微鏡手術の分野の中で進んでいくと思いま
す（図33）。

さらに、角膜をトンネル形状に切開し、前嚢
を円形に切開し、超音波で水晶体を粉砕除去し、
眼内レンズを入れる、という白内障の手術を全
部機械が行ってしまうということも現実的な視
点に入ってきました。角膜切開、前嚢切開はプ
ログラムしておいたレーザー装置が行い、硬化
した水晶体の内容物も術者の手技で分割するの
ではなく事前に分割したプログラムで分割・粉
砕しておいてしまい、あとはノズルを入れて吸
うだけというような手術が実現する時代になり
つつあります（図34）。さらにすべての操作をプ
ログラムされたロボットで代用することも可能
となりそうです。全てがプログラムの時代にな
っていく可能性が出てきました。この図（図35）

は、十数年前に東大の先生が想定したシステム
ですが、この映像システムの部分は、この時代
に NHK 放送技術研究所と私共が協力して開発
を進めていた分野です。その後、「ダ・ヴィンチ」
というロボットシステムは泌尿器科の分野を中
心として実用稼働するに至り、今は人間の技術
を超える不可欠な技術となっています。今後、
人間の技術の熟練、上手下手、不注意などの介
入のする余地のない、高精度で安全性の高い手
術が、もしこのようなかたちで実現できる社会
になったら素晴らしいと考えています。
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ご清聴ありがとうございました。
角田（和） どうもありがとうございました。
野田先生には、白内障の治療の歴史的な古い術
式から最先端、将来のことまで詳しくお話しい
ただきました。会場から、どなたでも結構です。
質問等ありましたら。どうぞ。
O さん 7 年前になりますが、加我先生から紹
介されて、野田先生に網膜疾患の治療をしても
らいました。当時は、本当にまともに見えない
状況だったのが、おかげさまで今はいい景色も
何も昔と変わらず見えるようになって、大変喜
んでいます。ありがとうございました。

その時ももちろんそんなに若くはありません
が、もういよいよ高齢者になり、今日の話は全
く素人の私でも、完全ではないと思いますが理
解できてとても良かったと思っています。おか
げさまで網膜は落ち着いて順調に来ていますが、
多少、白内障の初期になっていて、そんなに心
配することはないけれどもということで、予防
の目薬だけをもらっている状況です。

網膜疾患を持っている場合は、これから白内
障が進んでいったときに、どうなるのか心配が
あります。先生のお世話になっているときは、

「この病気が進むと緑内障の恐れを持っているけ
れども、今は大丈夫でしょう」という話でした
が、白内障という話は、自分でもあまり意識し
ていなかったので、最近になって、「初期の白内
障ですね」と言われて、そのことが気になって
お聞きしたいと思います。
野田 眼内レンズが開発された当初、1980年代、
1990年代の初め頃は、例えば糖尿病があって眼
底が悪い人は、眼内レンズを入れてはいけない
のではないか、悪さをするのではないかという
ことが随分議論されました。ですが、今の考え
方は、状況によりますが、大多数の場合、眼底
の疾患があっても白内障の手術はほぼ問題なく
できると判断される時代になりした。

白内障に関しては、見えなくなってから考え
ても全然遅くありません。緑内障に関しては、
かなり病気が進んでしまうまで症状がありませ
ん。これは神経の病気ですので、気が付かない
うちにどんどん視野が狭くなってしまって、気
が付いたときにはかなり狭くなってしまってお
り、回復不能という状態になってしまうことが
あります。白内障と緑内障の両方がある人に、

白内障を手術することはほとんど問題ありませ
ん。逆に、白内障の手術のあとの方が眼圧が若
干低下しますので、プラスになることはあるか
もしれません。

見えなくなった原因が本当に白内障であれば、
手術は見えなくなったあとでも構いません。で
すが、他の病気、例えば緑内障を併発していて、
緑内障の部分で見えなくなってきているという
ことがないということが前提です。ですから、
しっかり定期検診を受けていただいていれば、
ご心配されることはないと思います。
O さん ありがとうございました。
角田（和） 私から一つ、よく患者さんに、「目
薬は効くんですか」と質問されます。一時論争
になって、よく分からないという話が多かった
のですが、今になってまた、目薬の治験が始ま
りつつあるという話を聞いたのですが、手術に
よらない治療というのは、将来あるのでしょう
か。
野田 白内障の点眼薬、もしくは内服薬とかい
うのがいろいろあって、今まで、眼科医の多く
はもしかしてこれは効かないかもしれないなと
いう人も居るし、機序から考えて効くと考える
ドクターも居て、論争がありましたが、最近、
きちんと条件を決めて全く公平な条件となるよ
う、バイアスを取り除いて科学的に評価が進め
られているようですが、非公式な中間データで
は、どうも効くらしい、という結果が出ている
みたいです。まだ正式に発表されたものではあ
りませんので現時点では確定された結果ではな
く、最終的に覆る可能性もありますが、点眼薬
をさしていたほうが白内障の進行が抑制される
という結果がどうも出ているみたいです。

しかし、それは、その薬を点眼している人が
点眼していない人よりも白内障の進行の程度が
やや遅くなる、という程度の効果であり、白内
障が良くなる、というところまではまだ行かな
いようです。しかし、将来的には、どのような
機序で水晶体が濁るのか、何で加齢が起こるの
かというような病態の機序が、例えば遺伝子的
な解明によって解明され、それを何らかのかた
ちで止める機序が解明されたり、組織を再生す
るような技術が開発されたりして、すべてが解
決される時代が来ることも、もちろん可能性は
あると思います。「白内障の薬は絶対効かない」
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と言っておられた先生もおられますが、どうも
それは少し言い過ぎである可能性が高くなって

きました。現時点ではここまでしか言えません。
角田（和） どうもありがとうございました。
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2 ．「嗅覚障害の基礎と臨床」

東京大学大学院耳鼻咽喉科学教室　准教授

近　藤　健　二

角田（晃） ありがとうございました。続きま
して、耳鼻咽喉科の臨床、「嗅覚障害の基礎と臨
床」ということで、東京大学大学院耳鼻咽喉科
学教室の近藤健二准教授にお話をいただきます。

最初に簡単に近藤先生の紹介をします。1994
年に東京大学医学部を卒業し、そのあと東京大
学附属病院、亀田総合病院耳鼻咽喉科で研修を
始めました。そして、大学院に入り、2001年に
東京大学大学院を修了され医学博士となり、助
手、2004年から米国カリフォルニア大学サンデ
ィエゴ校にて研究、2006年から医局長、2008年
5 月から講師になりました。2016年 6 月からは
東京大学耳鼻咽喉科の准教授に就任されていま
す。

先日、NHK のテレビでやっていた「スニッフ
ァー」というドラマで、阿部寛さんがにおいを
嗅ぐ捜査官の役をやっていました。そのドラマ
の医学考証でずっと近藤先生の名前が出ていた
ことをご存じの人も居ると思います。耳鼻咽喉
科というと、耳とかめまいとかばかりに目が行
きますが、嗅覚は非常に重要です。呼吸で入っ
てくるのはにおいですので、その話も含めて今
日は分かりやすい嗅覚の話をしていただけると
思います。準備はよろしいでしょうか。
近藤 皆さん、こんにちは。東京大学からまい
りました近藤です。私からは嗅覚、においの話
をします。においというのは多分耳鼻科の分野
の中では一番小さな分野なので、あまりまとま
った話を聞く機会がないと思いますが、実は結
構においで困っている人は居ると思いますし、
身近な話題だと思います。今日の話は、学問も
出てきますが、においに関するよもやま話みた
いなものが多いので、50分お楽しみいただけれ
ばと思います。

今、角田先生から紹介されましたが、年末に

NHK で「スニッファー」というドラマがありま
した。もしかしたら、中には見てくださった先
生方も居るかもしれませんが、土曜日にやって
いました。このドラマは、嗅覚が超人的に鋭い
探偵、阿部さんが嗅覚を使って事件を解決して
いくドラマです。

あとで出てきますが、嗅覚というのは文学に
はたくさん登場しますが、映像とか絵画にはほ
とんど登場しません。結局、においという概念
を絵画で表現するのが非常に難しいからだと思
います。ですから、NHK がどういうふうに取り
扱うのか興味がありましたが、非常にうまく工
夫をしていたと思います。

私が医学考証を担当した理由は、このドラマ
は耳鼻科の医師が準主役で登場するという、あ
まりない設定だと思いますが、それが井川遥さ
んです。井川さんの撮影のお手伝いということ
で行っていました。これが、耳鼻科の診察室で
す。スタジオに完全にセットを作りました。実
は、この診察のユニットは美術さんの手作りで
す。NHK はお金があるなと思って見ていました
が、ちなみに診察器具は東大病院のレンタルで
す。

これが、一番最後にみんなで撮った写真で、
私がここに居ます。ドラマの撮影は、常時これ
ぐらいの人が働いています。私が撮影に立ち会
って感じたことは、当然ドラマなので俳優さん
や監督さん、美術さん、メイクさん、照明さん
とかたくさんのスタッフの方が居ますが、ほと
んど相互に話しません。相互に話しませんが、
あうんの呼吸でどんどん撮影が進行していきま
す。

私たちの医療の分野ですと、「報告・連絡・相
談」で何回も確認する課程がありますが、もち
ろん、患者にとって安全な医療を提供するため

耳鼻咽喉科の臨床 座長　角田　晃一



なのでそれでいいのですが、そういうものの対
極にあるクリエーティブな仕事のプロフェッショ
ナルを垣間見たような思いがして、非常に貴重
な体験でした。

嗅覚という感覚が、例えば視覚とか聴覚に比
べて、どういう特性があるのかを自分なりに考
えてみることがあります。二つあると思います。
一つは、記憶との結び付きが非常に強い。しか
し、媒体に記録することはできません。もう一
つは、いい悪いより、好き嫌いで判断されるこ
とが多い感覚です。

あるにおいが、それにまつわる記憶を誘発す
る現象を、「プルースト現象」と呼んでいます。
これは、フランスのマルセル・プルーストの代
表作で、「失われた時を求めて」という、読むの
が嫌になる本当に長い小説がありますが、この
小説の中で、主人公がマドレーヌを紅茶に浸し
てその香りをきっかけとして、幼年時代を思い
出すという描写が元になっています。

多分、私たちもあるにおいを嗅いだときに、
いろいろなことを思い出すことがあると思いま
すが、それは文学には度々登場します。例えば、

「五月待つ花橘の香りを嗅げば昔の人の袖の香ぞ
する」（古今和歌集）。タチバナの花の香りを嗅
ぐと恋人のことを思い出すという歌もあります。

芥川龍之介は、小さい頃に習字を習いに行く
と、いたずらっ子によくいじめられたけど、そ
れを先生に言いつけると、あとでまたいじめら
れるので、一生懸命悔しい気持ちをのみこんで
習字の練習をする。そういうときの気持ちは、
大人になると何となく忘れてしまって、思い出
そうとしても思い出せないけれども、墨のにお
いを嗅ぐと、自然に戻ってくると書いています。

そういうことも、私たちが日常生活で感じて
いることではないかと思います。先日、資生堂
の香りをデザインしているチーフパフューマー
の堀田（龍志）先生とお会いする機会がありま
した。調香師というのは千種類ぐらいのにおい
を嗅ぎ分けることができるそうですが、におい
をどう記憶するかです。ジャスミンは割とよく
使われる香料ですが、堀田先生は、「私にとって
ジャスミンのにおいは、子ども時代によく遊ん
だ田舎の夏の河原の雑草と日差しと石ころが一
体化したむっとした甘さのある香りです」と述
べられました。

既に自分の一部となっているものと結び付け
たりとか、既成のものと組み合わせたり、色も
よく使うそうで、「この香りは赤味が足りない」
なんていう表現もするらしいです。なかなか言
語化しにくい感覚である嗅覚を、いかに言語化
するかということがよく表れているエピソード
だと思います。

人に言ったことはないが、実はあれのにおい
が好きだ。これは、多分、みんなにあることで
はないかと思います。私にもありますが、恥ず
かしいので人にはあまり言いません。例えば、
新しい畳のにおいとか、体育館シューズのゴム
なんて、小さい頃によくくんくん嗅いだような
記憶があります。

犬の肉球なんてよく分からないと思っていた
ら、このスライドを見てくれた某耳鼻科教授が、
犬の肉球がいかにかぐわしいかということを語
ってくれて、においフェチはすぐ近くに居るこ
とが分かりました。くさやのにおいというもの
がありますが、くさやのにおいがいいにおいだ
と言う人は居ないと思いますが、くさやのにお
いが好きだという人は居ると思います。ですか
ら、いい悪いよりは、好き嫌いで語られる感覚
だと思っています。

それに関連して、悪臭爆弾の話があります。
人を殺傷せずに効果的に戦意を失わせるために、
米軍の依頼を受けて、アメリカで一番有名な化
学感覚研究所であるフィラデルフィアのモネル
化学感覚センターが、悪臭爆弾のための選定に
乗り出しました。

腐った魚、養豚場、人糞、わきが、髪の毛の
焼けるにおい、腐乱臭、あらゆる悪臭を検討し
たということで、これを混ぜて詰め込んでさく
裂させると、兵士が悶絶して戦闘不能になるは
ずだったのですが、大半の被験者にとって耐え
られない悪臭でも、必ず一部の被験者の中にに
おいを好む者が居たということで、普遍的な悪
臭は存在しないという結論に達し、プロジェク
トが中止になったという実話があります。こう
いうことからも、においの嗜好性は非常に奥が
深いものだということがよく分かると思います。

さて、嗅覚障害は障害なのかということです
が、ご存じの方も多いと思いますが、視覚障害
も聴覚障害も身体障害者認定があって、それぞ
れ 1 級と 2 級ですが、嗅覚障害は身体障害者認
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定はありません。こちらの感覚器センターには、
嗅覚研究部はないと思います。嗅覚という感覚
は、一般には非常に軽視されていて、正常な人
からすると、嗅覚がなくなると何が困るのかよ
く分かりません。

患者さんに話を聞くと、そういうふうに自分
の悩みが感じてもらえないのがさらに自分の悩
みを深くしているということをよくおっしゃい
ます。嗅覚が低下すると、どういうことが困る
のか。野生動物だと、当然死んでしまいますが、
これは患者が実際に外来で話したことをまとめ
ました。

例えば、食べ物がおいしくない、季節の花の
香りを楽しめない、これは香りの賞味に関わる
ことです。それから、ガス漏れに気付かない、
火事を起こしそうになったとか、食材とか料理
が傷んでいるかどうか判断ができない。これは
身体の安全に関わることです。

こういう内容を考えると、私は健康で文化的
な生活を送るために必要な感覚といつも思って
いますが、ある種の職業、例えば調理師、調香
師、アロマテラピストにとっては、嗅覚がなく
なると職業が続けられないので、非常に重大な
問題になります。実際、私の外来でも、仕事を
辞めてしまった料理人が何人か居ますし、資生
堂の堀田先生は鼻には本当に気を使っていて、
大体 1 年の半分ぐらいの寒い時期はずっとマス
クをしていると言っていました。

嗅覚障害を取り扱った一般書はほとんどあり
ませんが、1 冊だけいい本がありますので紹介
します。これは、ニューヨークでもともとシェ
フを目指していたモリーさんが交通事故で嗅覚
を失い、シェフを断念してライターになり、自
伝を書いたものです。これはハーバードで彼女
を診察した私の友人に、「いい本だから読め」と
言われて、買って読んでみました。こちらは英
語版ですが、日本語版も出ていて、「アノスミア
－私が嗅覚を失ってからとり戻すまでの物語」

（モリー・バーンバウム著・勁草書房刊）という
本です。私たちが嗅覚の外来で患者から聞く話
が満載ですので、もしご興味がありましたらご
一読いただければと思います。

ここからは、このように話を進めます。まず、
目や耳に比べると、「嗅覚器って何？よく分から
ない」と思っている人も多いと思いますので、

解剖のことを少し説明して、そのあと、嗅覚障
害の診断検査と統計のことを話します。そして
治療についての話と、東大でやっている研究の
ことも少し紹介します。最後に、そういう患者
とどういうふうに向き合うかという話をします。

まず解剖です。これが人の鼻を縦切りにした
ものです。一番上の狭い空間を嗅裂と呼んでい
て、ここににおいの神経があります。この少し
上には骨があり、この骨には穴がたくさん開い
ていて、篩板（しばん）と言います。そこを通
過してにおいの神経が連絡しています。すぐ上
側に嗅球という脳の一部があり、そこが嗅覚の
中継核になっています。

こちらは、患者の遺体の篩板の部分を粘膜の
裏から見た図です。このように白いものがにおい
の神経で、こういうものが網の目のように走っ
ている様子が分かります。

これはにおいの粘膜の一番表層の部分で、嗅
神経上皮というものですが、それの模式図です。
嗅神経上皮は空気の通り道です。気道の一部で
あると同時に、神経組織であるという全身にな
いユニークな組織で、簡単に言うと、脳が体の
表面に出ている部分と言ってもいいと思います。
一番下の部分に絶えず分裂している細胞があり、
そこから幼弱な神経が出て成熟した神経に分化
して、最後は脱落していくという新陳代謝があ
ります。

哺乳類の体の中で神経が絶えず作られている
所は、脳の中の海馬とか幾つかありますが、嗅
神経上皮ほどたくさん新陳代謝をしている場所
はほかにはありません。非常にユニークな場所
です。なぜこのような再生能が備わっているか
ということは、よく分かっていませんが、野生
動物の場合は、においの神経が駄目になると死
んでしまうぐらいの大きな影響があります。し
かし一方鼻というのは、例えばウイルスとか化
学物質とか、絶えずいろいろ汚い物が入ってき
てダメージを受け続けます。ですから、その二
つを両立するために、こういった再生能が哺乳
類に至るまでずっと保持されているということ
ではないかと考えられています。

これは、ネズミの鼻の断面です。においの神
経は、オルファクトリー・マーカー・プロテイ
ンという、においの神経だけに発現しているタ
ンパクを大量に持っています。これに対する染
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色をすると、においの神経だけに色を付けるこ
とができます。この茶色いのが全部においの神
経で、こういう所はにおいの神経から脳につな
がっている神経線維です。

そういう目でこちらの大きな図を見ると、こ
のマウスの鼻はほとんど全部においの神経があ
って、においの神経がないところはほんの一部
だということが分かります。ですから、いわゆ
る呼吸上皮というのがこの部分で、そのほかは
嗅上皮ということになります。

そういう所の表面を拡大して電子顕微鏡で見
ると、いわゆる通常の鼻粘膜の部分はこのよう
に線毛が生えていて、これが粘液を押し流して
鼻の表面をきれいにしています。においの神経
がある所の表面は全然違う様子をしていて、こ
のように嗅小胞という塊があって、そこから放
射状に嗅線毛が出ています。この嗅小胞はにお
いの神経の神経突起の末端が体の表面に出てい
る場所で、この嗅線毛の表面ににおい受容体が
あって、においを感知しているという構造にな
っています。

これはヒトの鼻の断面図です。なかなかこう
いう標本を作ることも今は難しくなっています
が、真ん中が鼻中隔です。よく染色して拡大す
ると、わずかな所ににおいの神経があります。
ネズミの図と比べて非常に数も少ないですし、
ばらばらと不規則になっていることが分かると
思います。この辺りが、恐らく目で生きている
動物と、鼻で生きている動物の違いということ
が言えると思います。

そのようににおいの神経で受容された情報が
脳の中に入って、まず嗅球という、においの神
経の中継核で情報処理されます。この嗅球にお
ける嗅覚情報処理は、2004年にノーベル医学生
理学賞を受けて一躍有名になりました。人間の
鼻にはにおい受容体というのが大体400種類あり
ますが、実は一つ一つの神経は、その400種類の
中のただ 1 種類のにおい受容体しか発現してい
ません。

例えば、赤のにおい受容体を発現している神
経とか、青のにおい受容体を発現している神経
とか、緑のにおい受容体を発現している神経が
ぱらぱらと存在していますが、これが嗅球にや
ってくると、二つの嗅球に同じにおい受容体が
発現している神経が収束することが分かってい

ます。
ですから、鼻にあるにおい物質が入ってきた

とき、そのにおい物質は、赤とか青とか緑のに
おい受容体をいろいろなレベルで刺激し、あた
かもこの嗅球の部分にたくさん豆電球が並んで
いて、いろんな割合でちかちか点滅しているよ
うな電気活動で表されます。それを「におい地
図」と呼んでいます。こういったことが、最近
の研究で解明されています。

さらにそこから上に行くと、中枢の嗅覚伝導
部ということで、ここに嗅球があり、そこから
外側嗅索、前嗅核、梨状皮質、嗅内野皮質とい
ったいわゆる二次中枢ににおい情報が伝わり、
さらに扁桃体とか海馬といった記憶・情動の座
に情報が流れていく仕組みになっています。

例えば、視覚情報とか聴覚情報のように割と
高級な情報は、まず視床という所から大脳新皮
質のいわゆる感覚野という所で 1 回処理されて
から、記憶・情動の座である大脳辺縁系と呼ば
れる扁桃体や海馬に投射することが分かってい
ますが、一方においは、嗅球からダイレクトに
海馬につながります。こういうところが、にお
いが記憶や情動と関係がある理由なのではない
かと想定されています。

では、嗅覚の障害の話に移ります。嗅覚を障
害する原因疾患はたくさんありますが、炎症性
の鼻副鼻腔疾患、慢性副鼻腔炎とかアレルギー
性鼻炎、それから、いわゆる風邪ウィルスでに
おいの神経が障害される感冒後嗅覚障害、頭を
打ったときににおいの神経が引き伸ばされて起
こる頭部外傷嗅覚障害、この三つが世界中どの
統計を見てもトップ 3 です。

これは、東大病院で嗅覚の検査をした人865人、
女性が赤色で男性が紫色ですが、50代、60代に
受診のピークがあります。決してそのあと治る
わけではないと思いますが、この辺りに受診の
ピークがあります。そして、男性も女性もパター
ンとしては同じですが、どの年代も必ず女性の
ほうが多い。この辺りは世界中で共通の現象です。

実は、この病気は男女で原因疾患がかなり違
います。例えば、男性の50代、60代では慢性副
鼻腔炎による嗅覚障害が半分以上です。女性の
場合は、ウイルス感染後の嗅覚障害が最多とな
ります。耳鼻科の病気の中には、例えば喉頭が
んとか、性差が非常に強い病気がほかにもあり
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ますが、嗅覚障害もかなり性差が強い病気では
ないかと思います。だた、この原因はまだよく
分かっていません。女性ホルモンが関係してい
るという説もあります。

では、嗅覚障害をどのように診断、検査する
かということですが、目とか耳と比べると、ま
だ原始的なレベルにとどまっていて、まだまだ
限界があります。まず問診をします。例えば、
頭を打ったとか、風邪を引いたあとだとかの誘
因がなかったかどうかを聞いて、嗅覚に影響す
るような薬を使っていないかと聞きます。

鼻の中を内視鏡で診て、CT 写真とか MRI 写
真で副鼻腔とか、脳の病変がないかを確認しま
す。最後に嗅覚検査を行うという流れです。例
えば、こちらは慢性副鼻腔炎の患者で嗅覚障害
がある人ですが、ちょうどこの部分ににおいの
神経があります。その辺りが鼻茸で埋まってい
ます。従ってそこに空気が届かないので、嗅覚
が落ちることが想像できると思います。

こちらは、頭を打ったあとの嗅覚障害の人で、
この脳底部に脳挫傷があって、少し白くなって
いるのが分かると思います。これは、先天性の
嗅覚障害と思われる人で、こちらは正常な人で、
こちらが患者です。こういう断面でここの嗅球
の輪切りが二つ写っていますが、こちらには存
在していません。こういう人を診ると、先天的
な嗅覚の問題と判定がつきます。

嗅覚検査は、日本国内で保険診療で行われて
いるものは二つあります。一つは基準嗅力検査
です。これは「A・B・C・D・E」の五つのにお
いを、いろいろな濃さで患者に嗅いでもらい、
まず、においがあるかどうかが分かるかという
点と、においの種類が分かるかという点を判定
するものです。あくまで自覚的な検査ですので、
うそをついている人の結果を正しく示すことは
できません。残念ながら、聴覚とか視覚のよう
に他覚的な検査はまだありませんので、世界中
でこういう検査方法でやっていますが、まだま
だ限界があります。

もう一つは、静脈性嗅覚検査、俗にアリナミ
ンテストと呼ばれているものです。これは、い
わゆる武田（薬品工業）のアリナミンです。ビ
タミン B を静脈から注射すると、正常な人では
注射してから大体 6 秒から 7 秒で、アリナミン
のにんにくのようなにおいを感じて、1 分から 2

分持続します。こういうものを確認する検査で
すが、アリナミン検査はそのときにその人がに
おっているかどうかということとは必ずしも相
関しません。例えば、全然におってない人でも、
アリナミンテストでにおいが分かる人が居ます。
そういう人はにおいの神経はあるが、単に空気
が流れていないだけだという判定をします。

ですから、慢性副鼻腔炎でにおいが落ちてい
る人で、アリナミン検査でにおいが分かる人は、
治療したり薬を使ったり手術をすると、嗅覚が
回復する可能性があります。治る見込みについ
て情報を与える検査です。

それから、最近のトピックスです。神経変性
疾患と嗅覚障害ということで、今、神経内科の
先生方もたくさん研究をしていると思いますが、
嗅覚が落ちると言われる病気はたくさんありま
すが、特にアルツハイマー病とパーキンソン病
が数が多いので、この話題を示します。

アルツハイマー病は、世の中で最も多い神経
変性疾患です。病理としては、βアミロイドの
沈着である老人斑と、タウタンパクの凝集であ
る神経原線維変化があります。こういった病変
が、病初期の段階で嗅内野皮質とか嗅球とか前
嗅覚といった嗅覚の伝導路に出てくることが分
かっています。

これは、認知機能に障害のない高齢者600人ぐ
らいに、においの検査を行って 5 年間追跡する
という結構大変な研究ですが、成績が平均以下
の人は平均以上人に比べて、MCI（軽度の認知
障害）に移行する危険率が50％増していたとい
う研究です。さらに、既に MCI と診断されてい
る人を嗅覚のスコアで分け 4 年間追跡すると、
嗅覚障害があるが自覚がなかった人は、アルツ
ハイマー病に進行する割合が有意に高かったと
いう研究です。

このタイプの研究はたくさんあります。です
から、患者さんも心配して、外来でよく、「私は
認知症になる前兆でしょうか」と言われますが、
もちろん大半の嗅覚が落ちている人は、認知症
にはなりません。嗅覚検査は、特異性が非常に
低いので、その辺りが問題です。ですから、あ
くまでもほかの検査と組み合わせて使う補助検
査と言えます。

パーキンソン病は、2 番目に多い神経変性疾
患です。いわゆる四大徴候と呼ばれる運動症状

— 20 —



が有名ですが、それ以外にいろいろな非運動症
状を示すことが知られています。その中でも嗅
覚障害は頻度が高くて有名です。こちらも病理
としては、黒質のドーパミン作動性神経の変性
が有名で、レビー小体も出てきますが、やはり
パーキンソン病も初期の段階で嗅球や前嗅核に
レビー小体が出てきます。嗅球は、全身でレビー
小体病理の一番初めに出てくる部位であること
が分かっています。

パーキンソン病の場合は、ある程度治療薬が
ありますが、治療薬はなるべく早く使うと効果
があることも分かっています。運動障害が出現
する時期には、神経の変性が高度に進行してい
て薬が効きにくいので、なるべく早く診断する
ために、非運動症状をうまく使う必要がありま
す。嗅覚障害がそれに使えないかという研究が
いろいろ行われています。

これは、ホノルルスタディーと呼ばれていま
す。ハワイの日系人のうちで、パーキンソン病
を血縁に持つ 2 千人の健常者に嗅覚検査を行っ
て、パーキンソン病の発症を前向きに追跡した
という、これもまた大変な研究です。嗅覚が悪
い人は、発症する割合が 5 倍高かったという結
果でしたので、リスクが高い人で嗅覚が落ちて
いる人には、より細かく定期観察をすることが
論理的に成り立つかもしれません。

次は、治療の話です。治療もまだまだ限界が
あります。まず、慢性副鼻腔炎とか鼻炎で鼻の
粘膜が腫れていてにおいがしない人は、こういっ
たもの自体を治療することが治療なので、例え
ば抗生物質を使ったり、アレルギーの薬を使っ
たり、ステロイド薬を使ったり、手術を行うこ
ともあります。

一方、神経自体がやられている、嗅粘膜性障
害とか中枢性障害は、残念ながら今のところき
ちんとエビデンスがある薬物治療は存在しませ
ん。ただ、漢方の薬が使われていたり、最近、
嗅覚トレーニングというものが割とはやってい
ます。先ほど眼内レンズの話が出ていましたが、
嗅覚を補う補装具はありません。眼鏡とかコン
タクトレンズとか補聴器に相当するものはあり
ません。「ドラえもん」には出てきますが、現実
にはありません。こういった研究も今後は必要
だと思っています。

鼻の手術はポリープを切除して、なるべく嗅

裂に空気が入るようにしますが、上鼻道という
構造物があり、ここをきれいに開放することが
嗅覚に重要だと言われています。これは鼻の中
を内視鏡で見た図です。鼻の中は、穴が開いて
いるだけでなく、ひだがたくさんあります。下
鼻甲介、中鼻甲介、上鼻甲介と三つあり、ここ
に鼻中隔という左右の鼻の間の仕切りがありま
す。

嗅覚障害が起こる人は、こういう所にポリー
プができます。そのポリープを取るわけですが、
このすぐ裏の中鼻甲介と上鼻甲介の間に細い通
路があり、そこを上鼻道と呼んでいます。そこ
をできるだけ丁寧に手術中に開けることが、嗅
覚にとって重要と言われています。

漢方薬でよく使われているのは、当帰芍薬散、
人参養栄湯、加味帰脾湯です。こういうものは
基礎研究で、神経栄養因子の産生を増加させる
とか、神経の活性を増加させると言われていて、
だんだん使われるようになってきます。今、全
国で多施設共同の臨床研究が進んでいます。

においの神経が障害されたあと治るのにどれ
ぐらいかかるかという話ですが、これはウイル
ス感染後の嗅覚障害の人の追跡調査です。6ヵ月
未満、6ヵ月から 1 年。実は、この辺りはあまり
変わりません。1 年を過ぎる辺りから変わって
きます。においの神経の障害からの再生は、思
っているよりかなり時間がかかるもので、6ヵ月
ぐらいでにおいの状態があまり変わらなくても、
諦めないで治療を受けるのがいいと思います。

ここから研究の話を二つだけします。一つは、
「上鼻道の開放は嗅裂気流を増加させる」という
研究です。嗅覚にとって、においの神経に空気
が到達することが重要であるのは当然のことで
すが、気流は見えないので、どのように手術を
したらどのように嗅裂に気流が入って、どれぐ
らい増加するのかということは、考えても分か
りません。

実は、それをコンピューターでシミュレーショ
ンすることが、最近の技術でできるようになっ
てきています。昔から、この上鼻道を開放する
と、術後、嗅覚は改善することは、ベテランの
内視鏡の先生方が伝承でよく言っていたことで
すが、それを科学的に検証できないかという研
究です。

まず、この CT 写真を基に、鼻の中の空間だ
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けを抽出して鼻の空間の立体モデルを作ります。
このときに、実際の手術のやり方に従って、骨
の板を外していく仮想手術をします。そのとき
に、通常の副鼻腔手術をしただけのものと、副
鼻腔手術をして上鼻道を大きく開けたものを作
ります。

これが手術をしていない人の鼻です。今から
鼻の中に入ります。これが鼻の中の空間です。
ここに下鼻甲介があって、中鼻甲介があります。
この人は手術をしていないので、こういう骨の
板がたくさんあって非常に狭く、通常の鼻と同
じ形です。

これが手術をするとどうなるかということで
すが、また鼻の中に入ります。下鼻甲介、中鼻
甲介はさっきと同じですが、もう少し進んでい
くと、手術をしてこの辺りの骨壁が全部取り去
られているので、がらんどうになっています。
ここが上顎洞です。ここに上鼻甲介があります
が、上鼻道はここに少しだけ開いている空間で、
正常ではこれぐらいの空間になります。

これが上鼻道を開放するとどうなるか、やは
り鼻の中に入っていくと、この辺りは同じです
が、上鼻甲介と中鼻甲介の間に大きな空間があ
る構造になります。ここまで仮想内視鏡でちゃ
んとモデルになっているかどうかを調べたあと
で、この立体を大体200万個の四面体に分割しま
す。その一つ一つの四面体に入ってくる気流と、
出ていく気流の微分方程式を次々と無限に解い
ていくようなプログラムです。温度とか、鼻か
ら吸い込むときの気流の速さとか量とかのいろ
いろなパラメータを入れて、ボタンを押すとコ
ンピューターが計算します。

計算するとこういうものが出てきます。これ
は気流の流れを示した線ですが、手術をしてな
い人、手術をした人、手術をして上鼻道を開放
した人ということで、その嗅裂というにおいの
部分を拡大すると、これが一番気流線が多いこ
とが分かると思います。

これはそれを断面にしたもので、よく見ると、
ここが嗅裂で一番強く色が付いていることが分
かると思います。嗅裂を通った空気が上鼻道を
通って、篩骨洞に抜けて鼻の奥に入っていく新
しいルートができていることが分かります。気
流は入ってくる側だけでなく、必ず出る側が必
要なので、後ろ側の抵抗を落とすことが重要で

すが、上鼻道を開放することで後ろ側の気流抵
抗が落ちて、気流を通過する空気が増えること
が、この研究で分かります。

こういった研究は嗅覚の生理の研究でもあり
ますが、最終的には、鼻の手術の標準化とか、
オーダーメード手術に寄与できるのではないか
と思います。つまり、患者の CT 写真を基にし
て、前日に 1 回仮想的に手術をして、どういう
ふうに手術をしたら一番気流の流れが最適化さ
れるかをちゃんと把握したうえで、例えば将来
的にはロボットになるかもしれませんが、最適
な手術をするという将来の治療につながってい
く可能性があると思っています。

もう一つはもっと基礎的な話です。嗅覚入力
依存的な嗅上皮障害の再生です。こういう研究
をやっている背景として、嗅覚トレーニングと
いうものが、最近ドイツから日本に上陸しまし
た。嗅覚脱失患者を 2 群に分けて、片側は 4 種
類の香りを 1 日に 2 回ずつ12週にわたって嗅い
でもらい、もう 1 グループは何もしないで前と
後に嗅覚のテストをしたところ、練習した群の
ほうがにおいの改善がありました。こういった
ものが、実際に検証できないかということです。

ネズミの体にメチマゾールというにおいの神
経を障害する薬を注射すると、このようににお
いの神経が完全になくなって、だんだん再生し
ていきます。鼻に栓をしてにおい情報を遮断す
ると、遮断した側は再生が悪いです。非常には
っきりした現象です。面白いことに、障害を加
えてから直後から 1 週間鼻栓をして、そのあと
鼻を開放すると差が出ません。ところが、直後
の 1 週間はそのまま開放して、その次の 1 週間
鼻栓をすると差が出ます。

では、この 1 週間から 2 週間には何が起きる
のか。ちょうどこのときに新しくできてきたに
おいの神経が嗅球に接続する時期です。つまり、
神経というのは、接続するときに刺激を受けな
いと成熟できなくて死んでしまうという性質が
ありますが、ちょうどそれを表していることに
なると思います。

実際に鼻栓をして飼育したあとで、鼻栓を取
り、両鼻ににおいを嗅がせる、つまり、この時
点では、鼻栓をしていた側の鼻にもにおい物資
はちゃんと入っています。その鼻オープンの側
は、嗅球の応答が悪いことが分かります。です
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から、嗅神経が障害された患者は、再生期にに
おいを嗅いだほうがいいということになります。
どういったにおいを使えばいいのかということ
については、まだ研究が少ないので、今後の課
題です。

最後に、嗅覚障害の患者へのアドバイスを紹
介します。全ての患者が治るわけではないので、
日常生活の不具合を改善するにはどういうアド
バイスをすればいいのかという研究が幾つかあ
ります。

煙探知機とか、ガス漏れ探知機を設置する。
食物の鮮度を確認するために日付を記入する。
体臭とか口臭に対する注意を払う。香水は適切
な量を使用する。食事を楽しめるようにスパイ
スを使う。危険なガスを発生する可能性のある
洗剤や化学薬品を使用しないなどです。

先ほどの「アノスミア」の本に、「サルサを本
当によく食べた。辛い唐辛子が容赦なく喉の奥
を蹴り付けてくるのがささやかな生命の印だっ
た」というフレーズが出てきます。つまり、モ
リーさんは嗅覚が落ちているので、三叉神経を
使って食事を楽しもうとしています。「食べると
きは目の前の食べ物の食感とか温度とか色彩に
集中した」、こういうことをうまく組み合わせて、
なるべく食事が楽しいものになるように工夫す
るのがいいのではないかと思います。

最後に、モリーさんは幸い 4 年ぐらいたって、
少しずつにおいの感覚が戻ってきました。その
戻ってきたときの感覚を、「においがひたひたと
戻ってくるにつれ、着いたときには嗅覚環境が
白紙だったニューヨークという町に、今まで見
えなかった意味の層が現れた」と書いています。

この話を私が読んだときに、すぐ思い出した
患者さんとの会話がありました。それは私が担
当した嗅覚障害の、空間認識が専門の大学の先
生で、「視覚とか聴覚が障害されると空間認識に
歪みが生じることは自明のことですが、嗅覚が
障害されても空間認識に歪みが生じることに、
嗅覚を失って初めて気が付きました」と言われ
ました。

私たちは、視覚とか聴覚ほどではないにせよ、
嗅覚を使って外界のいろいろな情報を無意識の
うちに手に入れています。それは、失ってみな
いとなかなか分からないことです。そういう細
かいことにも注意を払って、患者の診察を行っ

ていくことがより良いケアにつながると思って
診療しています。以上です。とりとめない話で
したが、ご清聴ありがとうございました。
角田（晃） 近藤先生、ありがとうございまし
た。皆さんの中でご質問があれば、お一方。安
富先生。
安富 神経内科の安富です。いろいろと興味深
いお話をありがとうございました。われわれ神
経内科医も変性疾患の病理に注目していますが、
今日お聞きしたいのは、味覚と嗅覚の障害はど
うなのかということです。においが悪い人は、
変性疾患が見つかってきていますが、訴える人
は少なくて、どちらかというと味覚障害が一緒
にある人のほうが、そういうことを訴えるよう
な印象を、個人的には持っています。これは、
においというより、味との絡みのような印象を
受けますが、その辺を教えていただければと思
います。
近藤 ありがとうございます。嗅覚より味覚の
ほうが頑強な感覚だと思います。患者も少ない
ですし、年齢変化も少ないです。実際、嗅覚が
悪い人は、徐々に落ちていく人はあまり言いま
せんが、急に嗅覚が落ちると、「味がしません」
ということを言います。そういう人に味覚検査
をすると、甘いとか辛いとか、大体分かります。
ですから、それは私たちの分野だと風味障害と
呼ばれていますが、嗅覚が落ちたとことで味の
感覚が非常に下がったような感覚を感じている
ということになると思います。

実際には、味覚の伝導路と嗅覚の伝導路は、
末端では全く交差しないので、恐らく、かなり
上位の中枢に進んでからインタラクションがあ
るということは考えられています。おっしゃる
ように、嗅覚ほどは味覚が落ちている人は居な
いという感覚を持っています。
安富 ありがとうございました。
角田（晃） 加我先生。
加我 近藤先生、ありがとうございました。特
に、最初の序論は大変面白かったです。私は、
交通事故で頭を打って嗅覚が全くなくなった人
に何人か会ってきました。特に若い女性は結婚
して子供を育てているとき、においが分からな
いと大変です。何とか人工嗅覚ができないもの
かと思って、生理の森先生にも話したら、「可能
性がないわけではない」と言っていました。今
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のところ何も進んでいないようですが、嗅上皮
を電気刺激すると、何かにおいに類似した感覚
が得られるでしょうか。味覚のほうは電池をな
めるような味がして、味覚テストに使われてい
ますが。
近藤 ありがとうございます。人工内耳のよう
に電気的に嗅神経を刺激するという研究は、そ
れなりにあります。まだまだ臨床応用できるほ
どのレベルではありませんが、そういう研究は
なされています。やはり、嗅覚が視覚とか聴覚
と違っているのは、物理感覚ではなく化学感覚
なので、化学物質の数だけセンサーが要ります。
これも、センサーが小型化されて凝集すること
ができれば、そのうち解決できる問題かもしれ
ません。

あとは、あの部分を刺激するということが、
てんかんとか、脳内に異常な電気活動を惹起

（じゃっき）しないかというのが、少し心配な面
です。その辺りが研究の課題になると思います
が、研究としては少しずつ進んでいると思いま

す。
加我 例えば、人工内耳も電極が12本だったり
22本とか、そんな限られた数です。そういうこ
とで聴覚を再獲得できるようになっていますの
で、何かできるんじゃないかという気がします。
近藤　そうですね。やっぱり化学感覚なので、
センサーの開発が一番重要だと思います。この
辺りの工学技術の進歩は医学より早いですので、
そのうちにできる可能性はあると思っています。
加我 もう一つ言うと、例えば人工内耳もセン
サーを刺激しているのではなく、神経を刺激し
ています。電気味覚テストも、味蕾を刺激して
いるのではなく神経を刺激しています。同じよ
うに嗅覚も可能性がないかなと思うところです。
角田（晃） ありがとうございます。おっしゃ
るとおりです。私も人工臓器部門ですから、今
度研究します。どうぞよろしくお願いします。
どうもありがとうございました。皆さん、もう
一度拍手をお願いします。
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3 ．「私の神経伝達物質研究、
特にその初期を振り返って」

東京医科歯科大学　名誉教授

大　塚　正　德

角田（晃） それでは、本日の特別講演、大塚
先生のお話です。座長の加我先生、よろしくお
願いします。
加我 今回の感覚器シンポジウムのメインテー
マは、「サブスタンス P の発見と感覚器研究のフ
ロンティア」です。サブスタンス P の神経伝達
物質機能を発見した大塚正德先生に話を伺いま
す。大塚先生は、北海道出身で、昭和28年に東
京大学医学部を卒業され、東大の薬理学教室で
研究し、東京医科歯科大学の薬理学教室の教授
をされています。

大塚先生と同じ昭和28年の卒業生には、プル
キンエ細胞抑制を発見した伊藤正男先生、それ
から小児科で有馬病を発見した有馬正高先生、
小説家で精神科出身の加賀乙彦先生など、大変
高名な方が多い学年です。先生には今日、二つ
の神経伝達物質、GABA とサブスタンス P、の
確立に至る過程と、その後の発展についてお話
しいただけるというので、われわれにとって大
変うれしいことです。それでは大塚先生、ご講
演をお願いします。
大塚 加我先生、ご紹介ありがとうございまし
た。本日はシンポジウムにご招待くださいまし
て、誠にありがとうございました。私は現役を
去ってから久しく、現在の研究のことは何もお
話しできませんが、昔のことは皆さんよりは知っ
ていますので、私の研究の初期の時代を振り返
ると同時に、そのときに巡り合った偉大な研究
者の横顔などについても、お話ししたいと思っ
ています。

1950年、私が医学部の二年の頃、私たちのク
ラスには熱心な人が居て、その頃、酵素学とい
うのが非常にアトラクティブだったので、酵素
の本の輪読会、あるいは、大学祭でホルモンの
展示をやろうということで、ここ（図 2 ）に示

している人たちが企画して、私も仲間に入れと
誘われたことがありました。

そのときに、指導者として誰かが探してきた
のだと思いますが、江橋節郎先生にお願いしま
した。江橋先生は昭和19年に東大医学部を卒業
され、すぐに軍医として中国に行かれ、戦争が
終わってからも 2 年ぐらい上海に残っておられ
たのだと思います。この頃は、まだのちの偉大
な研究者になる以前で、若く、比較的お暇だっ
た時代です。これは、28歳の江橋先生を囲んで
学生たちが撮った写真です（図 2 ）。

江橋先生はその後、非常に有名な研究をされ
て文化勲章を受章し、世界的に有名になります。
これは（図 3 ）、江橋先生が教授になった少しあ
とだと思いますが、奥様と一緒に実験をしてい
る写真です。先生は教授になってからも自ら奥
様と一緒に、夜遅くまでと言っても私は先に帰っ
てしまって分からないのですが、3 時ぐらいま
で研究をしていました。

これは、タンパクを分画しているところだと
思いますが、先生はこういうスタイルで次のス
テップを一生懸命考えていたのだと思います。
一方、私はその頃、自分の研究の展望を見失い、
どうしていいのか分からない状態でした。江橋
先生は、これをやれ、あれをやれとはあまり言
わない方でしたが、私が悩んでいるのを見て、

「大塚くん、アメリカに行ってきたらどうですか」
と言って下さいました。

これは非常に有難いことなのですが、私は、
「行くとすればクフラー先生の所ですが、採って
はもらえないと思います」と、甚だ気乗りのし
ない返事をしたことは、今でも申し訳ないこと
をしたと思っています。それにもかかわらず、
江橋先生はロックフェラー財団からグラント

（助成金）を取ってくださり、クフラー先生に交
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渉して、どういう交渉されたのか今もって分か
りませんが、その困難な教室に私を送り込んで
くださいました。

1964年に私は35歳ぐらいでしたが、そういう
レベルの高い教室なので、非常に不安な気持ち
でハーバードの研究室に出掛けました。このス
ライド（図 4 ）の真ん中に居るのがクフラー先
生、これがヒューベルさんウィーゼルさんで、
この二人はのちにノーベル賞を受賞しています。
それから、ポッターさんと、フルシュパンさん、
この二人は電気シナプスを発見したことで、そ
の頃すでに有名でした。ここに居るクラビッツ
さんは、GABA（γアミノ酪酸）研究グループ
の中心となった人です。GABA の研究を始めた
のはクフラー先生ですが、私が研究室に行って
クフラー先生にお会いしたところ、すぐに、「ポッ
ターと一緒に GABA の研究をやりなさい」と言
われました。ポッターは、「では、GABA ニュー
ロンの細胞体の研究をやりましょう」と言って、
動物はロブスターを使うということでした。

ボストンは海産料理の中心で、レストランで
ロブスターをたくさん料理して、大学にも届け
てくれます。ロブスター（図 5 ）はここが食べ
る所で、この腹部に神経節があります。ポッタ
ーに言われるままに、私はすぐにコールドルー
ムに行きロブスターを取ってきて、この部分を
皿に置いて神経節を露出しました。そうすると、
ここに見えるように（図 6 ）細胞がごろごろと
あります。毎日これを眺めていると、この神経
細胞が一定の位置でどのエビも同じ構造を持っ
ていることがだんだんと分かってきます。最初
は全然分かりませんので、めくらめっぽう電極
を差し込んだところ、静止電位が得られ、どこ
かの細胞に刺さっていることが分かりました。

クフラー研の記録装置にはスイッチが付いて
いて、そのスイッチを回すと、記録電極が刺激
電極に変わります。そこで刺激装置のボタンを
押すと、エビのしっぽが動きました。細胞を刺
激すると、しっぽが動くということをポッター
さんに報告したところ、ポッターが飛び上がっ
て喜んで、「マサノリがすごい標本を作った」と、
教室内を触れ回ったので、研究室の皆さん一人
一人が見にきて、刺激装置で刺激するとしっぽ
が動くことを確認しました。みんなに、「これは
すごい」と言われて、私もそんなにすごいこと

なのかと思いましたが、研究室の人たちはお互
いに勇気づける雰囲気だったと思います。

左側のほうは自然の状態ですが、右側は地図
を作ってから示したものです（図 6 ）。「M」と
書いてあるのは運動をつかさどる細胞で、いろ
んな細胞を刺激すると、それぞれ違った場所が
収縮するという運動神経細胞です。M1 から14
まで同定すると、どのエビも一定の位置に昨日
も今日も同じ顔をしています。

ところが、ここに「I」と書いてあるものがあ
りますが、この細胞はいくら刺激しても応答が
ありません。いろいろあれこれやっていると、
この細胞は所々でスパイクを出します（図 7 下

のトレース）。そのスパイクが出るのに続いて、
上に示す電位が下に下がります（矢印）。これが
抑制性のシナプス電位で、IPSP というものです。
ですから、この細胞がスパイクを出すと、抑制
性の信号が筋肉に行っていることが分かり、こ
れが抑制細胞であることが分かりました。

それらの細胞を取り出して（図 8 ）、スケール
は200ミクロンですが、ピペットに吸い込み
GABA を 測 定 す る と 、 抑 制 性 の 神 経 細 胞 は
GABA を高濃度に含んでいます。そして、運動
性の細胞は GABA を含んでいないことが分か
り、さっきのような地図がどんどんできました。

半年ぐらいの間にこの研究がどんどん進み、
地図が完成したので、アトランティックシティー
で学会報告をするようにと言われました。それ
で学会報告をしたところ、その当時はケネディー
大統領が暗殺された翌年で、アメリカが非常に
高揚していた時期です。アメリカでできないこ
とはないという雰囲気で、アトランティックシ
ティーの学会も興奮の渦のような感じがありま
した。私は初体験ですので一生懸命発表しまし
たら、クフラー研の威光だと思いますが、思い
もかけず皆さんがすごく拍手をしてくれて、私
は驚き戸惑いました。

うちに帰りましたら、クフラー先生から私の
家内に手紙が来ていました（図 9 ）。これはクフ
ラー先生のサインですが、手紙の中身は、マサ
ノリがすごくいい発表をしたということを、家
内宛に手紙を書いて送ってくれました。クフラ
ー先生は天才的なひらめきがあると同時に、教
室の人に対してもその家族に対しても非常に親
切で温かい扱いをしてくれる先生でした。
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ここに（図10）居るのがクフラー先生です。
クフラー先生は1937年にオーストリアのウィー
ンの医科大学を卒業した後、病理の教室に居ら
れました。ところが、その翌年の1938年は大変
な年で、ナチスがオーストリアに侵入して、オー
ストリアを併合した年です。さらに核分裂が発
見されたのもこの年です。

クフラー先生は大学を出たばかりで、レジス
タンスにいくらか関わっていたと言われていま
す。そのリストがナチスの手に入って、非常に
危ない状態でした。クフラー先生に、「出頭して
報告せよ」という呼び出しがかかり、クフラー
先生は直ちに国境を超えてイギリスに渡りまし
た。偶然のことで、イギリスでオーストラリア
行きの船に乗り、シドニーまで来たとき、最終
目的地ではありませんでしたが、クフラー先生
はそこで降りました。そこでシドニー大学に雇
われましたが、先生はテニスが上手だったので、
テニスコートでエックルスさんに偶然会いまし
た。エックルスさんはクフラー先生に、テニス
の相手をやれ、なおかつ、自分の研究室に来い
と言ったので、クフラー先生は偶然の機会から
エックルスさんの弟子になりました。その場所
は兼松研究所で、今でもありますが、日本の兼
松江商という会社が寄付をして、オーストラリ
アと日本との交流のために研究所を作ったもの
です。その研究所で、クフラー、エックルス、
それからカッツさんという3人が有名な方が戦時
中、研究をしました。

エックルスさん、カッツはさんはノーベル賞
受賞者です。クフラー先生は、後で述べるよう
に若くして亡くなられました。クフラー先生は
このとき軍事病院でも働き、そこでアメリカの
医者と知り合いになりました。その人たちは、
ジョンズ・ホプキンス大学から来ていたので、
その縁で先生はのちにアメリカに渡り、ジョン
ズ・ホプキンスに行って、眼科の教室に付属す
る研究室に入り、目の研究をします。

私は、先ほどの腹部神経節の研究に続き、1
年目はある程度結果が得られたので、2 年目は
気楽にクフラー研で残されていた一つの課題を
ギャンブルで採り上げることにしました。これ
は（図11）エビのはさみの部分です。この部分
を潅流して、興奮性の神経と抑制性の神経を
別々に刺激します。そのときに、興奮性の刺激

では GABA は出てこないが、抑制性の刺激では
GABA が出てくるということを示せば、GABA
は伝達物質としてみんなが受け入れるというこ
とです。

その実験は、口で言うのは簡単ですが、非常
に大変です。結局は、抑制性の神経を刺激する
と潅流液中に GABA が出て、興奮性の刺激では
GABA は出てこないという結果が得られました

（図12）。これが1966年のことで、ここに GABA
が抑制性の第三の伝達物質として認められるよ
うになりました。

ここで伝達物質について少し話します。ここ
に見えるのが（図13）、高等動物の脳の中にある
神経細胞で、先ほどのエビの神経細胞よりはは
るかに小さいです。これが 1 ミリで、これが 1
千億個ぐらい詰まっているのが人間の脳です。
その 1 千億個の細胞が、それの千倍ないし一万
倍ぐらいの結合を作っています（図14）。神経細
胞と神経細胞がつながっているそのつなぎ目が
シナプスであり、伝達物質によって情報が伝え
られます。

これが神経伝達物質で、今は大体10個から20
個ぐらいの間が知られています。恐らく50個ぐ
らいあるのではないかと考えられていますが、
伝達物質が非常に重要な物質であることは、一
つには伝達物質が分かれば、神経系におけるケ
ミカルメカニズムの一面が分かります。それと
同時に、その伝達物質に関連して薬が開発され、
かつ、病気が解明されるということで、伝達物
質は非常に重要視されています。

ここでクフラー先生とヒューベル、ウィーセ
ルさん（図15）の研究に少し触れます。これ

（図16）が視覚系で、視覚の情報は目を通じて網
膜で情報処理が行われ、それが大脳皮質に入っ
て、大脳皮質の視覚領でさらに情報処理が行わ
れます。クフラー先生は網膜で研究をし、網膜
までで情報が処理されることを明らかにしまし
た。それがジョンズ・ホプキンスの眼科教室付
属の研究所での研究です。

クフラー先生は網膜から外側膝状体辺りまで
少し研究をしましたが、その頃、ヒューベルは
32歳で、ウォルター・リードの研究所からクフ
ラー研にやって来ました。これは全くの偶然で、
ヒューベルは既に32歳でしたが、マウントキャ
ッスルという人の後輩で、そこに行こうと思っ
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ていたところが、マウントキャッスルから少し都
合が悪いから 1 年延ばしてくれと言われ、ヒュー
ベルはやむなくクフラー先生の所に行ったら、
クフラー先生が採ってくれたということです。

ヒューベルは、ウィーセルとともに、ここの
大脳皮質で視覚情報がどのように処理されるか
を徹底的に解明して、ノーベル賞を受賞しまし
た。その前年にクフラー先生は亡くなっていて
共同受賞はなりませんでした。ヒューベルさん
は、私が居るときに、研究は少し分野が違って
いましたが、大変仲よくしてくれて、いろいろ
おしゃべりしているうちに、日本語に非常に興
味を持ち、日本語を勉強しようということにな
りました。

これは、ヒューベルさん書いた手紙です（図

17）。尋常一様の勉強ではありません。のちに、
ノーベル賞受賞の前に日本に来て、私のうちに
来て、「日本での講演は日本語でやる」と言いま
した。私たちは仰天して、そんなことはできる
のかと思いましたが、時差ぼけで眠れないから
というので、私のうちで大学院生を相手に日本
語の原稿を徹底的に直し、日本語で講演しまし
た。

1 時間ぐらいの立派な講演でしたが、聴衆は
驚くと同時に、「これは日本語が分かるんだ」と
思い、質問のときに日本語で質問しました。そ
うしたら、さすがにヒューベルさんもそれには
答えられなくて困っていました。偉い人は何で
もできるということです。この人は、物理もで
きるし、工作はできるしというような人です。

最後に、私のサブスタンス P の研究の話をし
ます（図18）。サブスタンス P は、1931年にフォ
ン・オイラーが偶然の機会から見つけた物質で
す。私はその頃、クフラー研から帰り、東京医
科歯科大学の薬理の教授に採用されたので、こ
れから何をやろうかということで、そのときは
クフラー研ですっかり元気になっていて、もう
一つ神経伝達物質を見つけようという希望に燃
えて研究を始めました。

そのときに目に入ったのがサブスタンス P で、
サブスタンス P は1931年のフォン・オイラー先
生の発見以来、その頃は1971年ぐらいですから、
この40年間に目覚ましい進歩はありませんでし
た。サブスタンス P という訳の分からないもの
があるということが、教科書に小さく書いてあ

りました。1971年の時点では、サブスタンス P
の構造も分からなければ、神経細胞にどういう
作用を持っているかということも分かりません
でした。

ただ一つヒントがあり、1953年に感覚神経中
にサブスタンス P があることがオーストリアの
レンベックといくつかのグループによって報告
されました。脊髄を輪切りにすると（図19）、後
根というインプットの感覚神経と、前根という
運動神経のアウトプットがあります。アウトプッ
トにはアセチルコリンがあり、後根にはありま
せん。サブスタンス P は、後根にはあるけれど
前根には少ないということが分かり、これは非
常に大きなヒントです。

この事実に基づきレンベックはサブスタンス
P が感覚神経の伝達物質ではないかと提唱しま
した。このような考えはクフラー研の場合にも
あり、抑制性の神経と興奮性の神経を1本ずつ分
離して（図20）GABA を測定すると、神経線維
としては全く同じ顔をしていますが、一方に
GABA を含んでいて、他方には GABA を含んで
いないということがあります。

ですから、私はレンベックの説には何かヒン
トがあるに違いないと思いました。ただ、その
頃の雰囲気は、サブスタンス P が伝達物質であ
る可能性には否定的で、証拠がないとされてい
ました。一つにはサブスタンス P の構造が分か
らない、もう一つには、神経細胞に作用がみら
れないということです。

それが1971年の状況でしたが、私たちは先ず
サブスタンス P が中枢神経細胞に作用があるか
どうか再検討したかったわけです。その当時、
サブスタンス P は組織から抽出した不純物しか
ありませんでした。組織から抽出したものをそ
のまま中枢神経に加えて作用を見るのは、私は
気が進まなかったのですが、サブスタンス P は
実はフィザレミンというペプチドと似ているこ
とが知られていて、しかもそれを合成した人が
日本にいたのです。ペプチドの合成化学は、日
本で非常に進んでいました。合成フィザレミン
を大日本製薬の延原好文さんから頂いて、それ
をカエルの脊髄にかけてみました。潅流によっ
てかけるので、濃度が決まります。濃度が決ま
れば、濃度でグルタミン酸とフィザレミンの作
用を比較することができます。
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グルタミン酸は、興奮性の物質として一番代
表的なものですが、グルタミン酸の濃度よりも
100倍ぐらいの薄い濃度で、フィザレミンが同様
の興奮作用を持っていることが分かりました

（図21）。ですから、フィザレミンと似ているサ
ブスタンス P も同じように興奮作用を持ってい
ることが容易に推定されました。

1972年に私はサンフランシスコの国際薬理学
会の招待講演で GABA について講演をしまし
た。サブスタンス P の話はまだどこでも話して
いませんでしたが、GABA の話をした最後に、
フィザレミンの話をしたところ、聴衆は非常に
エキサイトし、その 1 年前に、リーマンという
人がサブスタンス P の構造を決定し、合成した
ので、そこに行きなさいと言ってくれました。

私は、サブスタンス P をもらう目的ではなかっ
たのですが、数年ぶりにクフラー研に行きまし
たら、その隣の教室にリーマンさんが居て、合
成サブスタンスPを分けてくれました。サブスタ
ンスPの構造はフィザレミンに非常に近く、カエ
ルの脊髄で興奮作用は直ぐに見ることができま
した。

1974年頃から私たちは実験系をカエルから温
血動物のラットに変えました。これは（図22）

生まれたばかりのラットの脊髄で、非常に小さ
いので酸素の供給が十分行き、取り出してから
も十分生きています。このラットの摘出脊髄を
使って、リーマンさんからもらったサブスタン
ス P とグルタミン酸を比較すると、1 万倍ぐら
いの差が見られ、著しい興奮作用があります

（図23）。
この辺の 1 年、2 年の間に、サブスタンス P

は一躍、神経伝達物質としてほとんど確実にな
りました。あとはこの考えを一般に認めてもら
うための作法のようなものです。ここに示した
のは（図24）、GABA についてロブスターで行っ
た実験と同じような考えで、ラットの摘出脊髄
を潅流して後根を電気刺激すると、サブスタン
ス P の放出が見られます。また、カルシウムを
下げると、それがブロックされることが分かり
ました。

さらに、サブスタンス P は細い神経線維に含
まれていることが分かっていますので、この細
い繊維を含む伏在神経を選択的に刺激して（図

25）、脊髄を経て前根というアウトプットに至る

レスポンスを見ると（図26）、コントロールでは
脊髄反射電位が記録されるのが、サブスタンス
P のブロッカー（拮抗物質）を 1 マイクロモル
与えると抑制されます。洗浄すると回復します。

それとは反対に、サブスタンス P の分解を抑
えるペプチターゼインヒビターを与えると、コ
ントロールは脊髄の反射電位がこのように記録
されますが（図27）、ペプチターゼインヒビター
を与えると反応が大きくなります。反応が大き
くなっているのは明らかですが、納得がいかな
い人のために、コントロールを赤色で、ペプチ
ターゼインヒビター下の反応を青色で示してい
ます。反応が大きくなっていることがよりはっ
きり分かります。

さらに、中枢神経ではサブスタンス P の機能
を細胞単位で分析するのは難しいので、後根、
あるいは末梢の感覚神経を刺激して前根で記録
するようなことしかできませんが、末梢神経系、
すなわち交感神経節（椎前神経節）では細胞 1
個の単位で研究を行うことが可能で（図28）、サ
ブスタンスPの伝達物質の証明を行うことが可能
です。ここでは、私たちのグループの小西史朗
君を中心に研究を行いました。

最後に、サブスタンス P は伝達物質であると
いうことは広く認められていますが、私たちが
願うことは、その臨床応用が進むことです。こ
のあと、薬剤部の小川千晶先生からお話がある
と思いますが、サブスタンス P に関する臨床研
究は、まだまだ進歩が期待されるのが現状です。

一つだけ明らかなことについてお話します。
イメンドという薬がメルク社から出ていて、こ
れはサブスタンス P の拮抗薬で、嘔吐を抑える
作用があります。嘔吐中枢にはサブスタンス P
のシナプスがたくさんあります。そこでサブス
タンス P の伝達を抑えることによって、嘔吐を
抑えます。

がんの化学療法の場合には嘔吐が大問題だそ
うです。私は知りませんでしたが、患者さんが
非常に苦しむそうです。従来の薬では嘔吐を抑
えることが完全にはできなかったのですが、こ
のイメンドを加えると、嘔吐の抑制が非常にう
まくいって、患者さんが化学療法をより容易に
続けることができることが知られています。

イメンドの売れ行きは2000年代の初めの頃か
ら急激に上昇して（図29）、10億ドルに近付くか
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と思われましたが、この辺で頭打ちになってい
ます。それにしても非常によく売れているのは、
サブスタンス P のシナプスが嘔吐中枢にあり、
それを抑えると嘔吐が抑えられるためです。ア
ルコール中毒とかうつ病にもサブスタンス P の
拮抗薬が効果のあることが報告されています。
このような臨床研究がさらに発展することが期
待されます。

神経伝達物質は現在10個から20個くらいのも
のが知られていて、その中でグループ分けがさ
れていて、アミン、アミノ酸、ペプチドという
大きなグループがあります（図30）。そのアミノ
酸のグループの中の第 1 号が GABA で、ペプチ
ドのグループの第 1 号がサブスタンス P です。
私たちの研究は、アミノ酸とペプチドの二つの
グループのそれぞれ第 1 号について伝達物質と
して確立するうえで貢献したと考えています。
ご清聴ありがとうございました。
加我 大塚先生、ありがとうございました。先
生がアメリカで会われた歴史に残るような有名
な科学者が次々と紹介されたのは、大変驚きま
した。例えば、ヒューベル、ウィーゼルは視覚
中枢のカラム構造でノーベル賞を受賞していま
したが、どうしてそういうことになったか、やっ
ときっかけが分かりました。クフラー先生から
始まったつながりであるということのようですね。
大塚 ヒューベルさんはもちろん偉大な学者な
ので、独力でも立派な仕事ができたかもしれま
せんが、やっぱりクフラー研に居たおかげで、
あのような研究ができとも言えます。もちろん
ウィーゼルさんに出会ったことも重要だったこ
ともあります。カラム構造は、皮膚刺激でマウ

ントキャッスルがある程度はやっていました。
併し大脳皮質の働きは全く理解されていません
でした。

ヒューベルがのちに振り返って書いています
が、「少しでも文献を読んで、頭の良い人は、こ
んな悲しい状態の分野は避けただろう」という
ほど、悲観的な分野だったそうです。ヒューベル
さん達のおかげで、大脳皮質の情報処理の仕方
が現在のように分かるようになったといえます。
加我 会場から、質問はいかがでしょうか。最
初に紹介された江橋先生には、私も教わりまし
たが、ご夫婦でカルシウムと筋肉の収縮の研究
をされていて、あの頃、私たちは基礎医学者に
なると朝まで実験しなくてはいけないとか言っ
ていて、これは大変な世界だと思ったものです。
大塚 江橋先生は、1 時ごろにバスがなくなり
ますから、3 時ごろに近くのお宅に奥さんと一
緒にタクシーで帰ります。それを見ていても、
まねできないです。
加我 最後に、個人的なことでお話したいこと
があります。今日、座長をさせていただいて本
当にありがたくて、その理由は、実は先生も私
も北海道出身です。先生のお父さんは、北海道
の三菱美唄炭鉱病院の院長でした。私の父も同
じ病院で働いていて、子どもの頃から大塚先生
のお父さんのこと、そして優秀な息子さんの話
は何度聞かされたか分からなかったです。

今日はこのように久しぶりにお会いできて、
かつ、座長をさせてもらい、角田先生、どうも
ありがとうございました。それでは、先生、ま
たお元気でご活躍ください。ありがとうござい
ました。
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追加発表

「臨床におけるサブスタンス Ｐ
— 薬剤師の視点から —」

当院がん薬物療法支援マネージャー

小　川　千　晶

角田（晃） ここで、臨床応用について、薬剤
部の小川先生にサブスタンス P（SP）が実際の
臨床でどのように活用されているか、お話しい
ただきます。
加我 追加発表ですが、東京医療センターの薬
剤部がん薬物療法支援マネージャーの小川先生
に、「臨床におけるサブスタンス P −薬剤師の視
点から」という話をいただきます。

先生は、幾つもの大学と共同研究していて、
今日は先ほど大塚先生が、「悪心・嘔吐に関連し
て、サブスタンス P の臨床応用はもっと広がる
はずである」と言われておりましたので、その
現状についても踏まえてお話しいただきます。
よろしくお願いします。
小川 加我先生、過分な紹介をいただきまして
ありがとうございます。皆様、こんにちは。東
京医療センター薬剤部がん薬物療法支援マネー
ジャーの小川です。発表に先立ちまして、本日
はこのような場で発表する機会をくださった加
我先生、角田先生、そして本会の運営等に尽力
された先生方に感謝申し上げます。

私は、臨床薬剤師として、病棟あるいは外来、
主に通院治療センターにて業務を行っておりま
す。本日はそのような場所で働く臨床薬剤師の
視点より、臨床において SP がどのように応用さ
れているのかを、第一線で SP 研究をしているわ
けではありませんが、お話したいと思います。

ここに SP の構造式を示しました。何やら英語
がたくさんありますが、薬学出身者、あるいは
工学、理学関係の方々にとっては馴染み深いも
のかと思うのですが これは IUPAC 名と言いま
す。この長い名前を丁寧に左から順序よく書い
ていくと、このような構造式になります。

確か大学の一回生ぐらいに有機化学の講義の中
で、このような構造式をたくさん勉強した記憶が

あります。テスト前には150個ぐらいの構造式を
丸暗記した記憶があります。

これは、パブケム（PubChem）というオープ
ンケミストリーデータベースから引用したもの
ですが、実際に SP という物質は、このようなペ
プチド結合（NH-CO）を有しています。これは
11個のアミノ酸が結合したものになります。大
体10個以下ですとオリゴペプチドと言い、10個
以上になるとポリペプチドと言います。私が薬
学生だった頃、SP などの神経伝達物質は種々の
情報伝達において非常に重要な役割を果たす物
質であると習いました。その他、エンケファリ
ンとかエンドルフィンとかダイノルフィンとい
うものがあります。

1974年の「ネイチャー」というジャーナルに、
ラットの脊髄ニューロンに SP を投与すると、神
経が興奮することを報告し、SP が神経伝達ペプ
チドの可能性があることが報告された論文を拝
見し驚愕しました。神経伝達物質にペプチドが
あることなどは周知の事実であり、すでに100年
ぐらい前から分かっていたこととして理解して
いましたが、実際はそうではなく、ごく最近分
かったということに驚きました。

私は薬学者ですから、このような物質を見る
と、立体的に安定なのか、どのような条件下が
もっとも安定な構造であり、温めたりあるいは
冷たくしたりすることにより、どこの部分でど
のような反応が起こり、それによって生理活性
がどのように変わるのかなどを興味深く考えて
しまいます。

余談になりますが、一つの薬ができるまでに
は、約15年から17年ぐらいかかると言われてい
ます。SP は基礎研究とか、動物実験が主になっ
てくると思います。私のような病院に従事する
者ですと、臨床試験など実臨床に主だって介入
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することが多いです。
アプレピタント（イメンド）という薬剤は、

SP の生理活性がきっかけとなり、約15年ほどか
かって登場したのだと思います。このように一
つの薬剤ができるまでには約500億円、また薬に
なることのできる最終段階まで残れる確率は 3
万分の 1 と言われています。実臨床において安
全かつ効果的にお薬を使うには、臨床試験も非
常に大事ですが、やはり基礎研究や動物実験に
よる詳細な検討が重要だと思います。

こちらは SP の代表的な生理作用をまとめたス
ライドです。このほかにも、もちろん情動系、
鬱（うつ）とか不安とかアルコール依存とかも
あります。皆さんがよく知っていることの一つ
としては、SP が増加すると、咳嗽（がいそう）
とか血管拡張、炎症、疼痛（とうつう）、悪心・
嘔吐の原因になりうることとして理解されてい
ると思います。

もう少し薬理的に話しますと、SP はアンジオ
テンシン変換酵素によって分解されます。臨床
医は血圧が高い患者に対して ACE 阻害薬（レニ
ベースとかタナトリルなど）を処方されること
があると思いますが、本剤には SP の分解を阻害
する作用がありますので、結果として血管を拡
張させて血圧が下がります。しかしながら、SP
が分解されないと SP が増加し咳嗽が出現しやす
くなりますので、ACE 阻害薬を使うと咳嗽とい
う副作用に難渋するケースを経験するのです。

そして、SP が増えてくると、炎症とか疼痛と
かの症状が出てきますが、モルヒネなどの強オ
ピオイド薬、モルヒネのほかには、オキシコド
ン、フェンタニル、一部向精神薬ではレペタン、
ブプレノルフィンという薬剤などですが、その
ような薬剤は知覚神経末端のμオピオイド受容
体に結合することで、ブラジキニンや、SP など
の疼痛関連物質の遊離が抑制されて強力な鎮痛
が得られます。その他、殺細胞性抗がん薬を投
与すると、化学受容器引き金帯（CTZ）が直接
的に刺激されて SP の分泌が増え、それが NK-1
受容体に伝達されて、悪心・嘔吐を出現するこ
とがわかっています。

これは先ほど話した薬剤が、実際にどのよう
に利用されているのかを示したものです。SP を
減らさないようにする薬剤には先ほど話した
ACE阻害薬があります。SP の分解が抑制されま

すので、降圧作用が現れますが、有害事象とし
て空咳が出現します。漢方薬の半夏厚朴湯も臨
床でよく使われますが、本剤は SP を増量し咳嗽
させやすくすることで誤嚥性肺炎の予防に用い
られます。このような主作用ではなく副作用を
利用して臨床に応用されることがあります。

一方で、SP を抑制する目的で使われる薬とし
て、抗がん薬の制吐目的に使用されているNK-1
受容体拮抗薬のアプレピタントがあります。

私は主として、がん薬物療法に従事していま
すが、今日の抗がん薬治療の悪心・嘔吐に対す
る忍容性をよくしたその背景には、SP の生理活
性の解明がこれまでの目覚ましい臨床効果への
発展に繋がり、画期的な制吐薬を登場させてい
るのだと思います。抗がん薬が投与されると、
例えば、中枢では SP やセロトニンが分泌されて、
ターゲットレセプターである NK-1 受容体、5-
HT3 受容体に結合します。末梢では消化管から
同じように SP やセロトニンが分泌されて NK-1
受容体に結合します。そうすると、第 4 脳室に
ある CTZ を経て延髄の嘔吐中枢に伝わって悪心
を出現させ、さらに遠心性刺激が横隔膜神経に
伝わって嘔吐に至ります。2010年に、日本癌治
療学会から、「制吐薬適正使用ガイドライン」が
発刊されましたが、ここまで悪心が脚光を浴びる
ようになったのはここ10年ぐらいの話であります。

従来はどのように治療をしたかというと、恐
らくがんに従事されている先生は経験があるか
と思いますが、メトクロプラミド、プリンペラ
ン等の薬剤を 1 日20本とか、30本ぐらい投与し
ていた時代がありました。少しは効果があった
ようですが、第 4 脳症のような錐体外路症状に
非常に悩まされて苦労された先生も多かったの
ではないでしょうか。

ここに示したのは、「ヨーロピアン・ジャーナ
ル・オブ・キャンサー」、「キャンサー」、「アナ
ルズ・オブ・オンコロジー」などのヨーロッパ
の著名な雑誌のデータです。このデータに日本
人は含まれていませんが、1983年にはアプレピ
タントのような薬はまだ使われていませんでし
たから、「抗がん薬治療を受けた患者の苦痛ラン
キング」は、「悪心・嘔吐」がトップ 2 に入って
います。取りあえず抗がん薬といえば、吐くと
いうイメージだったわけです。

それがその10年後には「嘔吐」は改善されて
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「悪心」だけがトップ 3 に残っている状況になり
ました。さらにその10年後の2003年になると、

「悪心・嘔吐」はトップ 3 から消えています。逆
にセクシャリティーとかアピアランスというも
のが出てきました。そういった背景には、やはり
SP のような神経伝達物質の生理活性が詳細に解
明され、それが安楽な治療に繋がっているものと
考えられます。

このスライドの表題には「タスク・フォース」
と格好良く書いてみましたが、従来は医師だけ
が悩んでいた「悪心・嘔吐」という副作用は、
現在では看護師や私のようなメディカルスタッ
フとともに協働しチーム医療で取り組んでいく
必要があります。

この「制吐薬適正使用ガイドライン」の総論
に「がん薬物療法を行う医療者のステート・オ
ブ・ジ・アーツは、治療強度を維持して最大限
の効果を導くものである。」と明記されています
が、これもまた SP の生理活性の解明が大変大き
いと思います。

薬には、主作用と副作用があります。副作用
がない薬はありません。ACE 阻害薬の主作用は
血圧を下げることです。そして、主作用以外の
好ましくない反応が咳嗽になります。しかしな
がら実臨床では、高齢者で嚥下機能が低下して
いて誤嚥性肺炎のリスクがある患者の場合、本
来であれば好ましくない副作用を利用し実際に
使われることがあるのです。このように様々な
生理作用や薬理作用を理解することによって、
諸々の症状軽減に寄与できることが分かってい
ただけるかと思います。

最後に、今日は SP の神経伝達物質を例に話し
ましたが、こういった物質の増加・減少によっ

て起こり得る生理作用をきちんと理解しておく
ことが私たち臨床薬剤師には大切です。SP は多
様な生理作用を有しているので、それらを勘案
した上で最適な薬物療法を実践していくことが
重要です。薬剤師の日常業務で言い換えますと、
医師に対して処方設計支援などを積極的に行っ
ていく必要があると思います。

神経伝達物質はもともと薬ではないので、添
付文書やインタビューフォームに記載はありま
せん。ですが、先述したような有益な情報があ
りますので、いかにしてそれらを臨床の現場、
医師をはじめ看護師にも情報提供を行いつつ、
患者に対してよりよい薬学的介入を実践してい
くことが大切ではないかと考えています。拙い
話でしたが、以上です。ご清聴ありがとうござ
いました。
加我 小川先生、どうもありがとうございました。
随分身近な視点から SP を採り上げてもらい、あ
りがとうございました。何か質問はありません
か。先ほどの先生の説明で、私たちは、「今日の
治療薬」という書籍を見てこの薬がいいとして
処方していますが、SP の分泌量の増減などで引
き起こされる作用やそういう大きな仕組みがあ
ることを実によく理解できました。

この東京医療センターの薬剤部は、私が歩ん
できた病院の中で最も私たち臨床医のそばで応
援してくれる薬剤部だと思っております。何か
少しでも過剰に処方すると、すぐにアドバイスを
いただけたりして、非常に助けてもらえる薬剤部
であります。先生、今後もどうぞよろしくお願い
します。それでは、特別講演の部を終わります。
角田（晃） 大塚先生、加我先生、小川先生、
どうもありがとうございました。
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4 ．「痛みのない手術を求めて
—日本の近代麻酔の歴史—」

慶應大学名誉教授　当院院長　臨床研究センター長併任

武　田　純　三

角田（晃） 最後の「特別講演 2．痛みのない
手術を求めて」、当院の武田純三院長の講演です。
座長は、前院長の松本先生です。よろしくお願
いします。
松本 それでは「特別講演 2 」として、武田先生
に講演をいただきます。麻酔の歴史の話です。
武田先生の略歴は今日のアブストラクトに出て
いますが、私の次の院長を、何と慶應義塾大学病
院の院長を務めたあとにやってくださいました。

彼は、医学部を卒業してメリーランド大学に
留学したあと、当時の国立東京第二病院の麻酔
科の医長として赴任し、今使っている手術検査
棟に手術室を造るときに、夜、酔っぱらってこ
ういう円を描いてそのまま設計図に落としたと
いうことで、楕円（だえん）形の手術室ができ
ました。

それが使いやすかったか、使いにくいのかと
いうのは皆さんの判断に委ねるところですが、
彼はそれなりにその決着をつけるために院長を
引き受けてくれたのではないかと思っています。
あまり言うと講演の時間がなくなるので、また
最後に少し皮肉交じりに冷やかして、特別講演を
終わりたいと思います。よろしくお願いします。
武田 それでは、今、紹介いただきました当院
の院長の武田です。今日は、第12回感覚器シン
ポジウムにお集まりいただき、ありがとうござ
います。松本先生、ご丁重な紹介をいただき、
ありがとうございました。あまり悪いことはで
きないもので、自分の身に降り掛かってくると
いうのはこういうことかと思っています。

私は、ご紹介がありました麻酔科で、麻酔の
話をしてもなかなか受けないので断っていまし
たが、角田先生の熱意に押されてうっかり受け
てしまって今回の講演をやることになりました。
タイトルは、「痛みのない手術を求めて」と書い

てありますが、内容としては日本の近代麻酔の
歴史の話をします。

もし麻酔がなかったら、昔は麻酔なしでいろ
いろな手術がされていました。これはアンプテー
ションだろうと思いますが、足の切除を無麻酔
で縛り押さえ付けてやっている時代がありまし
た。それから、もう一つ、今はかなり高度な手
術がされていますが、もし麻酔がなかったらこ
こまで到達できなかっただろうと思います。

これは脳外科の手術、これは心臓外科の手術
です。これは胸腔外科、肺外科の手術をしてい
るところです。さらにただ痛みを取って麻酔を
かけて手術ができるだけでなく、私たちの仕事
の大半がもう一つの医療安全の確保というとこ
ろに大きなポイントがあると考えています。

日本の麻酔というと、多分華岡青洲を筆頭に
挙げられると思います。1804年ですから、210年
の昔になります。通仙散（チョウセンアサガオ）
はよく聞かれると思います。これは本物ではな
く、私の家のベランダで私が栽培していたダチ
ュラという種類で、当時の華岡青洲が使ってい
たものではない種類です。

実の黒い所がだんだん成熟してくるととげの
ようになって、茶色になってはじけ、中から出
てくる種を使っていたと思います。これは、そ
の辺の花屋でエンジェルトランペットという名
前で売られているようです。青州の里に行った
人があるかもしれません。ここが和歌山市、こ
こが関空で、この辺に青州の里、フラワーヒル
ミュージアムがあり、華岡青洲が施術をやって
いたと思われる当時の風景がまだ残されています。
このように人形が置かれて、こういうふうに手
術をしていたということがミュージアムにあり
ます。すぐ近くにも華岡青洲と奥さんの加恵さ
んの墓もあります。私も行って撮りましたが、

特別講演 2 座長　松本　純夫



写真が見当たらずネットから拝借しています。
これは外科学会の100周年です。北島（政樹）

先生が会長だったと思いますが、外科学会のシ
ンボルにもなり、切手のデザインにダチュラと
華岡青洲が使われています。

現在の西洋式の麻酔のスタートは、マサチュー
セッツ・ジェネラル・ホスピタルにあります。
行かれた人も多いと思いますが、私が行ったと
きは、ちょうど何かのセレモニーがあってテン
トが張ってありました。後ろにこんなに大きな
建物が建ってしまいましたが、エーテルドーム
があります。ここで、歯科医師のウィリアム・
トーマス・モートンが最初にエーテルで麻酔を
かけたということで、エーテルドームという名
前が付けられています。右側にあるのは当時の
吸入器です。ここに記載はありませんが、今回、
これのコピーを日本に頂いて、神戸に置いてあ
ります。

1846年ですから、華岡青洲より40年あとにエー
テルでの麻酔が行われたことになります。皆さ
んも見たことがあると思いますが、エーテルドー
ムに行けばこの絵があります。私の部屋にも一
つ飾ってあります。もう一つ同じ内容の絵があ
りますが、ここで手術をして、モートンがエー
テルを嗅がせています。実際に、こういった格
好で果たしてかかるかどうか、下手をすると術
者にもかかってしまうかもしれませんので、も
しかすると別の方法でやったのだろうと思いま
す。このようにして1846年にエーテルで麻酔が
かけられたのが、吸入麻酔のスタートです。

また、日本の話に戻りますが、1949年以前の
日本では、麻酔についての記述はほとんどない
と言っていい状況でした。ここに書いてあるよ
うに、全身麻酔が一つあるだけで、あとはほと
んど局所麻酔についての報告しかありません。
それもほとんどがドイツの翻訳か抄訳的なもの
しかありません。明治32年に書いてありますが、
この間は麻酔に関する記述はほとんどされてい
なかったのが実情のようです。

もう一つ、あまり得意ではありませんが、平
圧開胸論争というのがあったようです。1925年
に外科学会の中のようですが、京都帝大の鳥潟

（隆三）先生と東北帝大の関口（蕃樹）先生の二
人で、かなりの論争がありました。平圧開胸の
ほうが良い、加圧は有害であるという、今から

考えるととても信じられないような議論が行わ
れていたようです。

このことが、全身麻酔の衰退を招いたと言われ
ています。当時、どうやって加圧をしたのかと
いうこと自体もよく分からりませんが、こういう
ことが行われていました。もう一つ、胃がんの
手術成績ですが、これはその 1 年前の1924年で
す。外科学会でこういう議論があったようです。

全身麻酔の報告があり、死亡率が33％、それ
から10年後にも同じように全身麻酔でやったの
は約30％の死亡率でした。ところが、そのあと
局所麻酔でやった胃がんの手術の成績は死亡率
が16％ということで、これからすると局所麻酔
のほうが安全で、全身麻酔は危険であるという
報告になっています。

よく見てみると、ここが1904年から14年まで
10年間で180件ぐらいの症例です。ここは1914年
から1919年まで 5 年ぐらいでほぼ同じ症例です。
ここは約 4 年間でほぼ同じかそれ以上の手術件
数がありますので、今の考え方からすれば、当
然スキルアップしてきたので、死亡率が大きく
減少したと見えると思いますが、当時は、全身
麻酔は危険で、局所麻酔が安全であるという結
論に至ったことがあるようです。

そういうことで、戦前の日本では麻酔の研究
がほとんど行われず、全身麻酔もほとんど行わ
れてきませんでした。それを大きく変えたのが
GHQ です。この写真もどこかで見たことがある
かと思いますが、日本にアメリカの占領軍が上
陸してきたことが、大きなコーナーストーンに
なりました。

これは、1947年（昭和22年）、終戦 2 年後の日
本医学会です。佐谷（有吉）先生を「会頭代行」
と書いていますので、会頭はこの前に亡くなっ
たようですが、代行が開会の辞で述べています。

「欧米各国全然隔離せられ、交通途絶するこ
と約 5 年に及び、終戦とともに先方の文献が移
入されるや、英米の医学界における進歩は目覚
ましき程度で、これを時間的に見れば、10年か
20年のハンデーキャップが生じたことほど引き
離されていることに気付いて、あぜんなる仕儀
であると言うべき現実であります。日本の医学
は進歩した、発展した、欧米に勝るとも劣らな
いと自負していたのは全くのうぬぼれにすぎな
い。蓮花一朝の夢でしかなかったのでありまし
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て、静かに振り返ってみると、やはり模倣と追
従の域を脱せず、日本独創の構想に基づいて生
まれた医学の進境などはほとんど存在してなかっ
た」というようなことを述べています。

さらに、これは日米医学教育者協議会の書簡
です。昭和医学師会産婦人科教室助教授松本

（清一）先生と書いてあります。松本先生は東京
帝大を出て、昭和医学専門学校、今の昭和大学
から愛育病院、関東逓信病院、群馬大学の産婦
人科の教授から病院長になって、さらに自治医
大の院長だった先生です。

先生がまだ若いときに、日米医学教育者協議
会に出席したときの報告書を書いています。「麻
酔分科会だけはわが国の状況とは全く異なり、
非常に珍しい、かつ、興味ある事項をたくさん
聞き得たからにほかならない。麻酔学の協議会
は、ロードアイランドホスピタルのドクター・

（マイヤー・）サクラッドの講義を中心として行
われたが、これから感じたことは、わが国では
麻酔は単に手術時の鎮痛法と理解されているが、
米国では完全な無痛を高度の科学性を駆使して
実現させるだけではなく、術前・術後の良好な
推移の維持によく心が配られている。麻酔学と
いうのは単に麻酔技術を研究する学問ではなく、
麻酔による手術時の病態性に関する基礎的な知
識、すなわち薬理、生理、病理学等に関する基
礎学的な研究が大きな進歩を占めている。

さらにまた米国の近代外科手術の発達は、実
に麻酔学の発達に負うものである。また、われ
われが不幸にして麻酔は手術者が楽に手術でき
るために施すという感を持つことがあるが、麻
酔は手術者のために施すのではなく、患者のた
めに施すという人道的な思想が麻酔学の根本に
持たれているということも感じられた」と書か
れています。

「サクラッドが何かの折に、『医師は患者の下
僕である』と言われたが、このことがわれわれ
に欠けていた何かを示唆されているかのごとく
感じた」とも書いています。その先は、当時の
麻酔の研修等についても書いています。当時は
麻酔科医というのは居なかったのですが、内容
は現在の麻酔科がやっているようなことがまさ
にそのまま講義されていたようです。

日米連合医学教育者協議会は、GHQ によって
1950年、1951年、1956年に使節団として行われ

ています。ユニタリアンサービスという民間団
体を使って GHQ が日本に講義をしています。
1950年には、こういったメンバーが日本に来て
講義をしています。特に、外科系のところが目
新しかったようですし、マイヤー・サクラッド
が麻酔科の講義をしています。

日にちまで書いてありますが、関東では東大、
慶應、慈恵会医大、関西では大阪大学、京都大
学、大阪市立大学で講義が行われました。これ
は、マイヤー・サクラッドの写真です。ここに
書いてありますように、ユニタリアンサービス
という団体を使って、GHQ はドイツ医学だった
日本にアメリカ式の医学を持ち込んで半強制的
に教育をしてきたようです。

これは多分東大のどこかの講堂の前で撮られ
た写真のようですが、サクラッドがここに居ま
す。多分、ここには先ほど挙げた各先生が並ん
でいるのだろうと思われます。

その次の1951年に、第51回の日本外科学会が
開催されて、そのときの会長が前田和三郎先生
です。京都帝大を出て、熊本医科大から慶應の
整形外科の教授、さらに慶應の外科の教授にな
っています。この先生が会長のときに、麻酔学
の教育及び研究は緊急事であるということ述べ
て、ここで急速に日本に米国式の麻酔が普及す
るようになっていきます。

その翌年の1952年から、東大に教室ができ、
東北大学が翌年にできて、慶應大学に麻酔学教
室ができ、京都大学、札幌医大、岩手医大とで
きあがって、その先30年以上かかって最後にで
きたのが琉球大学です。1984年までに日本中に
教室ができあがりました。

そのあと、日本麻酔学会が設立されます。現
在はもうありませんが、築地の折鶴という料亭
に、こういうメンバーが集まって会合が開かれ
ました。篠井（金吾）先生は東大を出て東京医
大、福田（保）先生は東大、前田先生は慶應、
清水（健太郎）先生は東大、木本（誠二）先生
も東大、武藤（完雄）先生は東北大学、この先
生方は皆さん当時の外科の重鎮で、麻酔科を専
任していたのは東京大学の山村秀夫、慶應の天
野道之助の 2 名だけでした。この先生方で麻酔
学会の設立が相談されました。篠井先生が中心
になって集めて話をしたということです。

麻酔科の専任だった二人の、山村先生は大正



9 年（1920年）生まれの97歳で、まだご健在で
す。ついこの間まで奥様の看病をされていまし
た。天野先生は1916年生まれで、今101歳か102
歳でまだご自宅で、さすがに、「会合に出てきて
ください」と言うと、「ノー」と言われますが、
とっくに歴史上の人物と思っていた人も居ると
思いますが、まだお二人は健在です。

生きておられるうちに話を伺おうということ
です。

（ビデオ上映開始）

—— 1950年、昭和25年、日本の近代麻酔に夜
明けが訪れた。日米連合医学教育者協議会が東
京と大阪で開催されたのである。この協議会で
は、全国の外科の指導者が出席した。麻酔学の
講義を行ったのは、ロードアイランド病院のド
クター・マイヤー・サクラッド。その高度な医
療内容に日本の医学界は大きな衝撃を受けた。
それは、昭和の黒船の到来とまで称された。
山村 それは、本当にわれわれが麻酔のことを
知らなかったことを表していて、全てのことが
びっくりしました。
—— ドクター・サクラッドの来日にさかのぼ
ること 1 年前、1949年、昭和24年、アメリカ合
衆国政府は、占領軍を通じてガリオアプログラ
ムという教育交流を計画、研究や教育を行う機
会を提供するための予算を立てた。11月 3 日付
の新聞に、文部省が初めて留学生を公募すると
いう記事を載せた。その募集を見て、のちに日
本の麻酔学を支える人物となる天野道之助氏が
受験した。
天野 病院では、朝から晩まで休暇も取らない
で勤務するような状態です。全てが今まで私が
見たことがないような新しいこと、進んだ方法
で、非常に感心して、病院の先生に伺って、も
う 1 年延長してもらいました。
岩月（賢一） 朝は食事が 6 時半からで、7 時
から麻酔開始ですから、もう走るようにして食
って手術場に行った。7 時半から手術開始でし
たから、本当に忙しいんですよ。
（ビデオ上映終了）

武田 ということで、これをやっていると 5 分
かかるので、時間の調整のためにあとははしょ
ります。

こうやって麻酔学会が設立されることになっ
て、外科学会の評議員会で承認され、いよいよ
麻酔学会が設立されることになりました。第 1
回目はその年の10月に豊島公会堂で開催されて
います。普通は、新しい領域ができると、その
領域に関していろんなことをし始める臨床医や
研究者がいて、その人たちがだんだん増えて集
まって研究会をやったりして学会ができます。
学会ができあがって、さらにそこから教室がで
きるのが普通の流れですが、こと麻酔科に関し
ては今まで説明したように、まず最初に教室が
つくられて、教室ができたうえで外科学会が中
心になって麻酔学会をつくりました。

そして、当時は麻酔科医は先ほどのお二人、
プラス・アルファぐらいしか居なかったという
のがスタートです。当時の設立の挨拶の書面が
残されています。左に書いてあるメンバーの先
生方はほとんど全部が外科の先生ですが、こう
いう方たちが名前を連ねています。

さらに地位を確立しようということで日本医
学会に分科会を申請したところ、大きな問題も
なく認められましたが、もう一つ、標榜科の申
請をしています。標榜科というのは皆さんご存
じのように、これが当院の標榜科目になります。
麻酔科だけは特殊標榜科で、ここに名前を挙げ
るためには特別な申請が必要になります。標榜
科にするために、医道審議会を通すことになっ
て、当時の委員長が塩田（広重）先生です。日
本医大の学長ですが、もともと東大の出身です。
西野忠次郎先生、それから皆さんご存じの武見
太郎先生等がここに名を連ねています。

塩田先生は東京帝大の病理から外科に行き、
輸血でいろいろな功績を挙げています。子宮筋
腫による高度な貧血に対し輸血をしたり、東京
駅で銃撃された浜口雄幸に駅長室で輸血をした
りしています。

西野先生は当院とは切っても切り離せない先
生で、東京帝大を出て、山口に行き、北里柴三
郎が慶應に医学部をつくるときにはせ参じて、
慶應の院長から当院の前身である国立東京第二
病院の初代の院長になっています。医道審議会
に対して、いろいろ働き掛けをしたようです。
塩田先生に話したところ、「麻酔を標榜科にする
ことに異存はないけれども、一歩誤ると命に関
わることであるので、全ての医師に標榜を許可
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するわけにはいかない。ある程度麻酔の経験の
ある医者のみにするべきである」という意見で
した。

武見先生は、「医師法の改定をしなければいけ
ないので、手続きが大変だし、もう一つの方法
は、厚生大臣が特に指定した特殊標榜科にする
ことがいいだろう」ということで、話がまとま
ったということです。

特殊標榜科に内定はしましたが、当時の医務
局長との面談では、「やはり標榜科は患者のため
にあるもので、患者が病気になったときにどの
医者にかかればいいのかを見極めるために必要
なものである。患者が病気になったとき、麻酔
科の医師に直接かかることはないので、標榜科
にする必要はない」という意見もあったようで
す。しかし、何とか標榜科が決定して通知が出
されています。これは当時の麻酔科の標榜の許
可について、厚生省の医務局長の名前で書類が
出されています。

特殊標榜科としての要件としては、ここに書
いてある三つです。これは現在の麻酔の標榜科
の内容と同じです。これが認められました。唯
一ここで問題になるのは、適当な指導医をどう
するかというところで話し合いが行われました。
適当な指導者の認定ということで、日本麻酔学
会に認定委員会を設置して指導医をつくろうと
いうことになりました。ここに書いてあること
も、ついこの間まで行われていた麻酔の専門医
の試験内容とほとんど同じです。

同時に、個人の医師だけではなく、病院の指
導・指定も同時に行われて、これは現在の日本
の専門医制度と全く同じ状態になっています。
これは当時の指導医の認定委員からの通知で、
招聘（しょうへい）している書面です。当時は
専門医ではなく、指導医という名前にしてあり
ます。その一つの理由が、医師会が、専門医に
すると料金が付けられてしまうということを懸
念したということのようです。

もう一つ、現在につながることですが、学会
指導ではなく厚生省指導による専門医構想が当
時からあり、再来年度から始まろうとしている
専門医構想の中に、厚生労働省の指導のもとの
専門医制度の感覚が非常に強くなってきたとい
うのは、この当時から既にこの構想があったと
いうことだと思います。

そして、その意味では日本初の専門医制度が
麻酔科でできたのは、専門医をつくろうとして
できたのではなくて、こういう経緯があって専門
医ができるようになったことが分かると思いま
す。当時の標榜医の名簿などが残されています。

このスライドを出すかどうか迷いましたが、
最近はこういう見方をする人が増えています。
私がこのことに賛成しているわけではありませ
んが、今の（ドナルド・）トランプのやり方を
見ていると、アメリカがずっと通してきたやり
方と全く真逆のことをやっているのかなという
意味で、このスライドを出しました。

さて、話を変えて、加我先生がポスターに麻
酔薬の構造式を出したので、少しだけ話をしま
す。現在黒い字で書いてあるのは臨床で使われ
ているものです。亜酸化窒素（笑気ガス）以外
は、ほとんどここ20年ぐらいできあがってきた
ものが、現在日本で使われているものです。笑
気は嘔吐を起こしやすいことと、温室効果があ
るということで、最近ひどく避けられるように
なりました。最近シバガスを吸って遊んでいる
というニュースもありますが、もともと笑気は
遊ぶために作られた代物ですので、元の使用法
に戻ったというのが正しいのかもしれません。

笑気のために少しだけ弁解をすると、亜酸化
窒素の地球レベルでの生産量は明らかに農業で
産生されるものがほとんどです。肥料の中に入
っていて、田畑から大気に放出されています。
牛が「モー」と鳴いてげっぷをしたら、そこか
らも笑気が出ているというのが地球温暖化の原
因であって、医療用の亜酸化窒素の消費量は非
常に少ないのに、悪者にされてしまったという
経緯があります。

かつて採った統計ですが、非常に早い間隔で
ハロセンからエンフルランへ、エンフルランか
らイソフルラン、セボフルランに替わっていま
す。この図で見ると数年かかっているように見
えますが、1ヵ月ぐらいでイソフルラン、セボフ
ルランに置き換わってくるのが吸入麻酔薬の歴
史です。

麻酔の管理は 3 要素とよく言われますが、鎮
痛と鎮静と筋弛緩、不動化といったことが挙げ
られます。構造式を挙げてもらいました。左が
静脈麻酔薬、こちらは吸入麻酔薬と言われるも
のです。今使われているもののほとんどがプロ
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ポフォールで、こういった式です。チオペンタ
ールはかつてよく使われましたが、現在もかな
り使われています。笑気、ハロセンと言われて
いたシンプルな構造式です。あとのものはほと
んど同じような構造をしています。

セボフルランは、「セブン」＋「フロライド」
でセボフルランという名前が付いていて、日本
で開発されました。イソフルランはエンフルラ
ンと光学異性体です。あとはほとんど同じよう
な構造をしています。先ほどの麻酔の 3 要素が
あるかというと、実は鎮痛作用があるのは笑気
とメトキシフルランが比較的強くて、これらの
ほとんどは鎮痛作用があるかないかも分からな
いような程度です。

静脈麻酔薬に至っては、鎮痛作用は全くあり
ません。そういう意味で、これらが麻酔薬と言
えるかどうかという疑問はずっと持っています。
薬物学的には既に麻酔薬で分類されてしまって
いるので、それを変えようという気はありませ
んが、麻酔薬と言われていても、鎮痛作用のな
い麻酔薬がいっぱいあるということをぜひご理
解ください。

例えば、麻酔薬の作用を意識低下、呼吸抑制、
舌根沈下、鎮痛作用、循環抑制と分けて考える
と、こちらは非常に強い作用、こちらが弱い作
用と考えると、古い先生方はご存じかもしれま
せんが、アナルガイザーはこういう筒の中に綿
があって、薬を入れて自分で手で吸って、意識
がなくなるとぱたっと落とす。また目が覚める
と、自分で吸う。

ベッドに寝て、メトキシフルランを入れます。
鎮痛作用が非常に強いので、意識がなくなる程
度では、呼吸抑制、循環抑制、舌根沈下しない
ので、吸って意識がなくなっていてもまだ息は
できています。でも、鎮痛作用が強く、意識が
出ると鎮痛作用もまだ少し残っている状態です
が、自分で吸うことができました。今、使われ
ている吸入麻酔薬は、鎮痛作用がほとんどなく、
意識低下、呼吸抑制、特に舌根沈下が非常に強
い薬です。

吸入麻酔薬の中にもこれだけ大きな差があり
ます。最近は、鎮痛は鎮痛薬、鎮静は鎮静薬や
麻酔薬、筋弛緩は筋弛緩薬で使う、それぞれの
作用を分けて使うのが一般的になっています。
かつては、NLA と言われた Neurolept anesthesia、

最近は TIVA であったり、吸入麻酔薬と鎮痛剤
を組み合わせるのがごく普通になってきています。

麻酔科医が麻酔の仕事をどう考えているかを
どう説明すればいいかと考えたときに、大学
院・大学講座の名前を少し並べてみました。ほ
とんどが侵襲制御学とか、生体管理学とか機械
制御学とか管理制御学、病態生理といったよう
な名前が使われています。

従って、鎮痛を目的とすると考えている教室
はほとんどなくて、生体の管理学というのは、
麻酔科の考えている自分たちの立ち位置と言え
ると思います。麻酔管理というのは、鎮痛、鎮
静、筋弛緩のほかに、さらに生体管理が両輪と
考えています。

安全管理の中で、一つだけ、誰でも知ってい
るパルスオキシメーターの開発を少し話したい
と思います。パルスオキシメーターは皆さんよ
くご存じですが、この人を知っていますか。日
本光電（工業）の社員で、青柳（卓雄）さんと
いう人です。パルスオキシメーターの原理の開
発者です。当時は、今みたいな LED がないので、
光源をフィルターで分けて使っていたという非
常に原始的なものでした。1974年に、半分手書
きみたいな論文を出しています。

これは現在のパルスオキシメーターの原理の
スタートです。青柳さんは、色素稀釈（きしゃ
く）法による測定の精度を上げるために、どの
ようにしてノイズを取り去ろうと考えていまし
たが、逆にそのノイズをシグナルと見なして、
酸素飽和度の測定に至ったということです。

左が、酸素飽和度が高い酸素化されている血
液の吸光度、こちらは静脈血の吸光度です。赤
い所は吸収されてしまうので黒く見えるという
原理です。さらに動脈と静脈の拍動を利用し、
拍動部分が動脈血として出てくるのをうまく拾っ
て計算しています。

1974年に青柳さんがこのパルスオキシメーター
の特許を出しましたが、迫るようにミノルタカ
メラがオキシメーターの特許を出し、1977年に
ミノルタカメラのほうが指先のタイプを開発し
て商品化して、それがアメリカに持ち込まれ、
アメリカのネルコア社が開発して現在のパルス
オキシメーターが定着し、それが日本に逆輸入
されました。

パルスオキシメーターはネルコア社で開発さ
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れたと、世界中で思われていたことがありまし
た。そうではなくて、青柳さんが開発したとい
うことを世界に広めてくれたのが、（ジョン・W）
セブリングハウスという人です。UCSF（カリフ
ォルニア大学サンフランシスコ校）の名誉教授
で、CO2 電極を開発した人ですが、この人が論
文で、「原理の開発はミスター・アオヤギである」
と書いて、やっとパルスオキシメーターの原理
の開発者が青柳さんであることが世界中に認め
られたという経緯があります。

最後に、この10年ぐらい私がこつこつ裏でやっ
ていた仕事が、博物館の設立です。アメリカの
麻酔学会には、（ポール・）ウッドという人が寄
付したものを基にして、シカゴにウッド・ライ
ブラリー・ミュージアムがあります。日本でも
つくろうということで始めました。

これはイギリス、ロンドンにある博物館です。
私も 1 回だけ行ったことがありますが、こぎれ
いにまとまっています。外科学会に関しては、
国際外科学会の外科歴史博物館がシカゴにあっ
て、その中に日本部会が置かれているようです。
日本外科の殿堂の紹介として、日本の外科学会
のものが集められています。中の一人に掛川

（輝夫）先生という、現在も当院にもときたま来
ている先生ですが、2010年に食道がんに関して
記載されています。

エドワーズライフサイエンス社の本社に行く
と、このように写真が並べてあります。これは
スワン、こちらはガンツと言えばお分かりにな
ると思いますが、スワン・ガンツ（カテーテル）
のお二人です。こちらの正面に、エドワーズが
作った人工弁の初期のものからずっと時系列で
展示されています。

こちらはドイツのドレーゲル社の本社です。
私も一度行って、まさにこのとおり並べられて
います。炭酸ガスのボンベがありますが、吸入
用ではなくビールに炭酸ガスを入れるのに使っ
たのが最初だと聞いています。日本では印旛に

（印西市立）印旛医科器械歴史資料館があります。
人工心肺をはじめ大きなものまで、かなりいろ
いろなものがあります。

これは私の仕事で、平成21年に麻酔資料館を
神戸につくりました。日本で初めて輸入した麻
酔器とか、初期の吸入麻酔器、一番左がエーテル
の吸入用です。右は現在も使われているもので

す。これは大学にあったカーレンスのチューブ
と言って、ダブルルーメン用のゴム製のチュー
ブです。

こういう名簿等、麻酔学会の雑誌を 1 号から
並べてあります。こういった資料や機械や書籍
を集めています。もし時間があれば、来てもら
えれば、私がデザインしたキティのストラップ
もあります。神戸のポートアイランドの中にあ
ります。

今日は感覚器ですので、眼科や耳鼻科の資料
館がないかと思って探しましたが、これはロン
ドンです。ユニバーシティー・カレッジ・ロン
ドンにアイホスピタルミュージアムがあります。
耳鼻科に関しては、ソサエティーはありますが、
ミュージアムは見つかりませんでした。

先生方の中で興味のある方は、耳鼻科学会、
眼科学会でつくってもらうといいと思います。
あっという間になくなってしまいますので、本
物を残しておく大切さを考えていただければあ
りがたいです。

最後に、松本先生から院長室を引き継いで、
その部屋に「奉使日録」というものがあります。
1858年に日米修好通商条約が締結されて、咸臨
丸がアメリカに行きます。咸臨丸は正規の使者
ではなく随行船で、正規の使節団がポーハタン
号という米軍の軍艦でアメリカに行きます。そ
こに乗っていた漢方医の村山伯元という人が書
いた航海日誌が、「奉使日録」です。複製版は見
つかっていましたが、本物が見つからなくてど
こに行ったんだろうということでしたが、松本
先生の部屋にありました。当院の先生が見つけ
て、大事にしろと言われています。

ご清聴ありがとうございました。
松本 武田先生、ありがとうございました。麻
酔の博物館をつくったということが一番大事な
業績だったかもしれませんね。冗談を言ってい
ても仕方がないので、どなたかコメントなり、
質問なりありましたらお願いします。加我先生、
お願いします。
加我 東大病院の最初の麻酔科の教授だった山
村先生は、私が入局したときはもう引退されて
いましたが、卒後すぐに帝京大学に移ったら、
そちらで麻酔をかけていて、それは忘れられま
せん。術者の手元を眼光鋭く見ていて、術者は
冗談なんか言えないような雰囲気をつくる人で
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した。麻酔のパイオニアの先生は、このような
真剣勝負の侍のような人だなというのが忘れら
れません。以上です。
武田 どうもありがとうございます。先生が言
われるとおり、山村先生は本当にいろいろなこ
とに気遣いが・・・。私は残念ながら山村先生
の麻酔は付き合ったことはありませんが、ほか
の面では結構お付き合いして、いろいろ指導も
いただきました。まだご健在で、年 1 回山村の
集まりがあるようで、子弟が米国からも集まっ
て会を開いています。
松本 そのほか、ありますか。角田先生、お願
いします。
角田（晃） オックスフォード大学の最初の教
授が、確かマッキントッシュですよね。あの人
はまだ生きていますか。
武田 そこまで存じませんが、多分、もう亡く
なっていると思います。ただ、ビデオで山村先
生と天野先生を出しましたが、ウッドライブラ
リーそのものがあれをやっていたので、実は私
たちはぱくったわけです。ネットでウッドライ
ブラリーに入って探すと、ひょっとすると存命

のときのビデオが見られるかもしれません。
松本 ありがとうございました。では、最後に
冗談みたいなフレーズを話して、武田先生の講
演を終わりたいと思います。私が病院長になっ
てから、まだ外来をさせてもらっていますが、
それは武田先生のおかげだと思っています。多
くの患者さんは、外科に来るのではなく、「どの
先生が評判が良くて、かかったらいいですか」
というのが、初診の患者さんに多いです。外科
系に関しては、「麻酔科の先生に聞くと、誰が手
術がうまいか分かるよ」とよく言います。

麻酔科の先生は、外来とか人に触れるところ
になかなか出てきません。人を眠らせて仕事を
おしまいにして、文句も言わずに帰すことが大
事だと思います。私は外来ではそういうふうに
言うことにしています。麻酔科の術前外来が、
そういう意味でのセカンドオピニオンという外
来を開いてくれると、きっと患者のためにはな
るでしょうが、外科医にとってはあまりうれし
くないことになるかもしれません。

それでは、武田先生の講演はこれで終わりに
したいと思います。ありがとうございました。
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あ と が き

国立病院機構（NHO）東京医療センター臨床研究センターは、国立がんセンターや国立

循環器センターのようなナショナルセンターと同様に、感覚器の政策医療研究、臨床研究

を行う施設、国の準ナショナルセンター（ある意味、国立感覚器センター）として、国立

東京医療センター時代に発足しました。その後2004年から国立病院機構所管となり現在に

至っています。

このため、臨床研究センター（感覚器センター）は年に 1 回、NHO 感覚器グループ会議の

一環として、院内外の第一線の科学者を招聘し市民公開講座としてその研究成果の啓発を

「感覚器シンポジウム」として、行っています。

今回で第12回を迎え、「サブスタンス P の発見と感覚器研究のフロンティア」のタイトル

で、特別講演に日本学士院会員でサブスタンス P、GABA など神経伝達物質研究の世界第

一人者である、東京医科歯科大学名誉教授の大塚正德先生に御登壇いただき、「私の神経伝

達物質研究、特にその初期、をふり返って」として、偉大な先生の若い頃の研究の御苦労

や発見の喜び、良き指導者との出会い、その後の留学先での多くのノーベル賞受賞者はじ

め著名な研究者との交流、研究への姿勢など普段聞けない、自然科学への取り組みについ

て学びました。さらに、その後のサブスタンス P の臨床応用について、当院薬剤師の小川

千晶先生から病気に対する研究開発の展開（抗がん剤の副作用低減、誤嚥性肺炎の予防な

ど）を解説いただき、基礎研究の重要性を認識できました。

さらに、「痛みの無い手術を求めて−日本の近代麻酔の歴史−」として、当院院長で慶応

大学名誉教授、現在不在の臨床研究センター長も務めていただいている武田純三先生に、

華岡青洲先生からからはじまり、その後の近代麻酔の歴史を戦後のドイツ医学から米国医

学への転換と、安全な麻酔の確立まで、ご自身が中心となっている麻酔博物館設立など、

科学者として客観的に麻酔の歴史を振り返っていただき、戦後の麻酔科の設立からの驚愕

すべき麻酔の進歩に一同感銘を受けました。

特別講演で座長を快諾され、それぞれの講演を進めていただいた、名誉センター長の加

我君孝先生、松本純夫名誉院長にこの場を借りて深謝いたします。

眼科臨床は「加齢と目、最近の白内障手術」としてロービジョン研究室室長で眼科の医

長の野田徹先生に、ご自身の研究開発から最先端の白内障手術への展開と、白内障になっ
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た場合の対処法を解りやすく解説いただきました。

耳鼻咽喉科臨床は、今回は嗅覚研究・臨床の第一人者で、NHK の人気ドラマで、阿部寛

さん主演の「スニッファ−嗅覚捜査官」の医療考証などでも有名な東京大学准教授の近藤

健二先生に、解りやすく嗅覚障害の研究から嗅覚障害の対応法など解説いただき、嗅覚へ

の関心が高まりました。

同時に毎年年末に開催される、務台博士、難波博士、家島博士、須賀博士など若手の先

生方が中心になり企画、開催された若手研究発表会の優秀論文受賞者 4 名によるポスター

発表と、各研究部、研究室の研究成果紹介のポスター提示も行われました。

臨床研究センターのみならず病院全体、国立病院機構感覚器グループの協力で、基礎と

臨床科学研究の大切さを紹介させていただいた事をここに感謝いたします。

来年も市民公開講座で春先に第13回の感覚器シンポジウムが行われます。皆様のご参加

をお待ちしております。

人工臓器・機器開発研究部　部長　角田晃一
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