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概 要

現在，水環境の毒性検出・評価に利用されているバイオアッセイを，in vitroと in vivoの二つの

系に大別して紹介する。また，水環境管理のために必要な科学技術の現状とその将来の進展を考慮

して，バイオアッセイを利用した排水水質管理手法 WET (Whoke Effluent Toxicity) を導入する

意義について考える。
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1．バイオアッセイ

バイオアッセイは，化学物質やそれを含む媒体の毒

性を，生物応答を利用して試験・検出する方法である。

おそらく最も古く，最も一般的に知られているバイオ

アッセイの例に，炭鉱で利用されていたカナリアがあ

る。従来，石炭鉱山の労働者は，安全な空気の供給を

確保するために，炭坑に入る際に籠に入れたカナリア

を持っていった。カナリアは，無臭のメタンガスを人

より早く敏感に検出することができる。カナリアは，

石炭を採掘する時に放出されるメタンガスの濃度が危

険なレベルに到達する前に警告を発するために利用さ

れていた。カナリアが死んだ場合には，労働者は可能

な限り迅速に炭坑を脱出しなければならないことを意

味していた。

今日では，バイオアッセイは，薬剤やスキンケア製

品等に使用される化学物質の効果や毒性を検出・評価

するために利用されている。化学物質は，ヒトが使用

するための製品の原料として使用することについての

承認を受ける前に，実験動物等を利用して徹底的にテ

ストする必要がある。

水環境を含む環境試料の場合には，バイオアッセイ

は，汚染サイト等から排出される水，底質，または土

壌等のサンプルの包括的な毒性についての情報を提供

してくれる。メダカを始めとする魚類，様々な水生無

脊椎動物，ミミズ，原生動物および植物の種子等が，

水環境試料のバイオアッセイのために使用されてきて

いる1)。

2．in vitroと in vivo

多くの種類のバイオアッセイが，水環境試料の毒

性を検出・評価するためのツールとして利用でき

る。特に，化学物質 (例えば，微量汚染物質 (micro-

pollutants)) に起因する毒性を検出・評価するためには，

十分な感度を持つバイオアッセイを選択する必要があ

る。このためには，細胞への特定の影響を測定するた

めの細胞試験から固体生物の反応を観察する試験を含

む広範囲の多くのバイオアッセイの中から，その目的

に応じて最適な方法を選択する必要がある。そして，

適切なバイオアッセイを選択する際には，例えば次の

様な選択基準を設定し，これらの選択基準の 1つまた

は複数を満足するバイオアッセイを選ぶことになる。

・水環境試料中に想定される化学物質の濃度範囲で，

その化学物質を検出するための感度が十分である

こと。

・OECD (経済協力開発機構)，ISO (国際標準化

機構)，DIN (ドイツ工業規格) 等によって認証

された標準的な試験方法が存在すること。

・異なる食物連鎖の栄養段階 (細菌，藻類，水生植

物，無脊椎動物，脊椎動物等) への影響を検討・

評価することが可能であること。

・水環境試料そのものはもちろんのこと，これを希

釈あるいは濃縮したサンプルの生物応答を検出・

評価することが可能であること。

・水路等のフロースルーシステムやマイクロコズム

内の生物応答を検出・評価することが可能である

こと。

バイオアッセイは，in vitro バイオアッセイと in

vivoバイオアッセイに大別することができる。in vi-
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troバイオアッセイでは，培養細胞や酵母を利用して，

遺伝毒性や変異原性，内分泌攪乱性，または種々のシ

グナル伝達の阻害等を測定することが可能である。こ

れらは，特定の細胞メカニズムや分子生物学的プロセ

スに基づいて細胞影響を測定する方法である。水環境

試料に適用される in vitroバイオアッセイには，塩素

処理や促進酸化処理等に伴って発生する DNA 損傷性

を検出するための Ames 試験2)や umu 試験3)，内分泌

攪乱 (環境ホルモン) 作用を検出するためのエストロ

ゲン性をエストロゲン受容体との結合を利用して検出

する YES 法4)や，アンドロゲン，エストロゲン，グ

ルココルチコイド受容体の活性を検出する CALUX

アッセイ5)，農薬等による光合成阻害作用を検出する

ために緑藻を利用する試験方法6)等がある。

一方，in vivo バイオアッセイは，細菌，藻類，浮

草，甲殻類，ミミズ類，貝類，魚類等の生物固体への

総合的な影響を検出・評価するためのものであり，

様々な栄養段階の生物種が利用されている。in vivo

バイオアッセイには，生物固体の特異的なエンドポイ

ントとして，成長，繁殖，摂食活動や死亡率等への影

響や，魚類体内のビテロジェニンの誘導や子孫の出現

数の様な特定のエンドポイントへの影響を検出するこ

とが可能な系も存在する。

これらの in vitroと in vivoのバイオアッセイはそ

れぞれ異なる目的で利用される。in vitroバイオアッ

セイは，特定の細胞メカニズムに基づいたものである。

水環境試料中の目的とする化学物質を選択的に濃縮し

て暴露することが可能であり，内分泌攪乱物質や農薬

等の化学物質による特定の応答を高感度に検出するこ

とができる。しかし，in vitroバイオアッセイは，生

物固体はもとより生態系全体への影響を直接推定する

ことは困難である。

一方，in vivoバイオアッセイでは，その利用目的

から水環境試料を濃縮せずにそのまま暴露することに

なる。これにより，水環境試料そのものによる生物固

体の成長，生殖や死亡率等への影響についての情報を

提供されることになる。しかしながら，これらの生物

固体への影響は，水環境試料中に含まれる多くの化学

物質，栄養塩類等の全てによる包括的な影響によるも

のである。したがって，in vivoバイオアッセイでは，

その影響をもたらす原因物質や関連する分子生物学的

プロセスについての情報を得ることは難しい。また，

in vivoバイオアッセイで更に考慮すべきことは，そ

の感度が必ずしも十分ではないという点である。これ

は，in vivoバイオアッセイに使用される生物の感度

そのものが十分に高くないこと，また試験のための暴

露時間が制限されていること等に起因すると考えられ

る。

排水の生態系への影響を検出・評価するための in

vivoバイオアッセイには，生態系の一次生産者であ

る緑藻や水生植物の成長阻害試験7,8)がある。これら

の一次生産者は，甲殻類，貝類や他の残骸捕食者であ

る無脊椎・脊椎動物のような次の栄養段階にある一次

消費者の食料となる。また，水生植物は一次消費者に

捕食されるという意味で生態系構造に重要な役割を果

たすのみならず，様々な生物種の生息場を提供すると

いった役割も果たしている。

生態系の一次消費者であるミジンコは，生態系の中

では主として緑藻を餌とする一方で，仔魚や他の水生

生物のための重要な食料源として機能している。排水

や地表水を評価するための in vivoバイオアッセイで

は，一次消費者としてミジンコが最も頻繁に利用され

ている9,10)。ミジンコ以外の一次消費者としては，底

質の貧毛類11)，岩場のタニシ類12)，流れのある生態系

に生息する海老類等13,14)も利用されている。

水環境生態系の二次消費者として最も重要な生物は

魚類である。in vivo バイオアッセイでは，ゼブラ

フィッシュ15)やニジマス16)等が利用されている。また

これら魚類の胚や仔魚は，化学物質への感受性が特に

高いと考えられている17)。in vivoバイオアッセイで

は，これらの水環境中に生息する異なる栄養段階の生

物を単独であるいは併せて利用することにより，水環

境試料の毒性を検出・評価することが可能である。

3．水環境管理とバイオアッセイの利用

分析化学の急速な進展は，科学，工学，医学等の

様々な分野で多くの功績をもたらしてきている。しか

しその一方で，これによってもたらされる多量の分析

データに圧倒され，それに埋もれてしまい，真に必要

な情報や課題を見落としてしまうことがある18)。この

ままでは，最終的に情報過多のままとなってしまう可

能性があることは否めない。

バイオアッセイによるアプローチは，ヒトや他の生

物種への複雑な化学物質の影響，さらには生態系への

影響について貴重な情報を提供してくれる。しかしな

がら，前述の様に，水環境にバイオアッセイを適用す

る際には，水環境が多くの化学物質の混在する複雑系

であることから，特に in vivoバイオアッセイによっ

て観察された効果や影響の原因を，特定の化学物質

(群) に帰属させることが困難であることが多い。

ビッグデータの数学的解析によりこの課題を解決しよ

うとする動きもあるが，明白な因果関係を確立するた

めには，分析化学と分子生化学の様な直接的な分野の

更なる発展と，これらの融合が必要であると考えられ

る。

分析化学の分野では，質量分析計で代表される様な

精密な高度分析装置の更なる進展はもちろんのこと，
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水環境の様な複雑系試料の場合には，それ以上に，目

的とする化学物質 (群) を精密に分画・分離するため

の前処理操作の方法を進展させる必要がある。一方，

分子生化学の分野では，一種類のタンパク質による影

響の研究から，一つの細胞へ，一つの生物固体へ，そ

して生態系へとその領域を拡大させる必要があると考

えられる。

日々増大する多くの化学物質やそれらが混在する水

環境を適切に管理していくためには，長いタイムスパ

ンで考慮した場合には，上述の様な分析化学と分子生

物学の進展と融合が必要となるであろう。理想的には，

3 つの分野 (分析化学と分子生物学，そしてバイオ

アッセイ) が進展・融合し，そしてこれらに数学的ア

プローチも含めて，より良い水環境管理が可能となる

と考えられる。現状をそのままにしてこれらの分野の

進展を待っていることはできない。バイオアッセイを

利用しての管理を考える必要がある。水環境に放出さ

れる排水そのものにバイオアッセイを適用し，その異

常を検出した場合には上流側に遡って改善を検討・実

施していく排水水質管理手法 WET (Whoke Effluent

Toxicity) は，現状の科学技術の進展に沿った方法で

あると言える。
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