
断に使った場合は、予防接種を行って
いるか、行っていないかで影響を受け
るので、10以下であれば抗体がないと
いうことです。10～99の間がシングル
では診断ができないことになっていて、
ペア血清で２倍以上という基準があり
ます。ただ、100以上の場合は急性の
百日咳の可能性が高いという基準があ
ります。
　山内　そうすると、２段構え、３段
構えで診断する。特に小児科ではそう
いうかたちになっているのでしょうか。
　大日方　一番はっきりするのは菌の
培養で検出することと、LAMP法で陽
性になれば抗体の血清診断をする必要
はないので、その時点で治療ができま
すし、家族内での調査もできます。咳
が出始めて１カ月未満でしたら遺伝子
検査をするのが一番早いと思いますし、
確実だと思います。
　山内　とにかく早い段階ですと、そ
れが一番信頼性も高いのですね。
　大日方　はい。血清診断はどの感染

症も限界がありますし、それだけで診
断するのは問題点があるので、やはり
組み合わせる方法と、できるだけ菌そ
のものを検出することが望まれます。
　山内　少し話に出ました培養法とい
うのは、今でも行われるのでしょうか。
　大日方　今でも行います。特に乳児
の場合は菌量が多く、比較的陽性にな
りやすいのです。従来から行われてい
るボルデ・ジャング培地ですね、そう
いった培地を使って培養します。ただ、
感度は乳児患者でも６割と低いのです
が、菌株の検査、それから薬剤感受性
がわかる、こういうメリットがあるの
で、重症例や入院症例に関しては培養
検査はされるべきだと思います。
　山内　いずれにしても、検査をしっ
かりしていないと、１人の方がたいへ
んな感染源になることがありうる病気
ですね。
　大日方　そうです。
　山内　どうもありがとうございまし
た。

泌尿器領域の抗加齢医学の最前線（Ⅰ）

順天堂大学大学院医学研究科泌尿器外科学教授
堀　江　重　郎

（聞き手　中村治雄）

泌尿器領域における抗加齢医学の最新情報

　中村　先生に企画いただきました
「泌尿器領域の抗加齢医学の最前線」
というシリーズ、抗加齢、antiagingと
いいますか、たいへん魅力的なテーマ
ですが、現在、どういったところまで、
加齢、老化の原因が絞られてきている
のでしょうか。
　堀江　抗加齢医学のこれまでの簡単
な歴史ですが、我々、日本抗加齢医学
会が2001年にでき、ことしで第19回で
すので、だいたい20年ぐらいの歴史で
す。
　antiagingといいますと、例えば顔の
加齢に伴う変化を少しやわらげるとか、
見た目や表面的なものをお考えになる
先生もいらっしゃると思うのですが、
antiagingの最初の大きなうねりは、動
物の寿命を長くすることができたとい
うことです。それまでは線虫という動
物からネズミなどの哺乳動物まで、そ
れぞれ固有の寿命があると考えられて
いたのですが、例えば線虫であればイ
ンスリンのシグナルを抑える、あるい
はネズミであれば食べるえさの量を減

らすと、実はかなり長生きする。線虫
であれば倍ぐらい長生きする。ネズミ
であっても、３割、４割は長生きする
ことがわかってきました。不老不死と
いうのは、古来より人間の究極の欲望
のようなものですが、サイエンティフ
ィックな部分で、抗加齢が現実的な医
学あるいはサイエンスとして出てきた
ということがあります。
　もちろん、医学の場合、疾病を対象
にする疾病学、診断して治療すること
とは別に、健康医学、健康学がありま
す。ですので、いかに健康長寿を保っ
ていくかというところで抗加齢医学が
今度は少し役に立てるのではないかと
いうことです。
　中村　病気にかからないようにとい
うことでしょうか。
　堀江　そうですね。病気にかからな
い、あるいは長寿であり、なおかつ健
康寿命も長くなってほしい。これは基
本的には病気の予防にもつながってき
ています。
　中村　実際に老化現象は何が原因で
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　中村　先生のご専門の領域で、どう
いったことが加齢現象の中のトピック
スにありますか。
　堀江　泌尿器であれば、排尿障害や
前立腺がん、あるいは慢性腎臓病、あ
と男性不妊症といったいろいろな問題
が加齢に伴って出てきます。比較的最
初に加齢の影響が出てくるのは生殖器、
精巣あるいは精子ですね。従来考えら
れているよりも、だいたい30代ぐらい
からいわゆる加齢の影響が出てくる。
　それから、高齢者の方が増えてきて
いますから、排尿も大きな問題です。
もう一つは性ホルモンです。性ホルモ
ンはほかのホルモンと違い、ゼロにな
っても生命維持には問題ないのですが、
加齢にかなり影響してくる。これは医
学的な面と、もう一つは社会的な面で
す。我々ヒトは、実験動物と違って、
ただ個体として、社会の中で生活して、
インタラクションしている。それもい
かに、社会的な健康とはどういったこ
とかに関して性ホルモンは非常に重要
になってきています。
　中村　そうしますと、それらをでき
るだけ早くから調節し、酸化しないよ
うな対応を取っていくのが基本でしょ
うか。
　堀江　例えばそういうことの中で栄
養は一つの大きい分野です。今どうし
てもコマーシャリズムといいますか、
テレビでヨーグルトの宣伝があればヨ
ーグルトがいい、サプリメントの宣伝

があればサプリメントがいいだろうと
いう考えもあるのですが、もう少し系
統立てて、現在のいろいろなエビデン
スを踏まえたうえで考えていくという
ことが大切です。また例えば野菜一つ
取っても、30年前の野菜と今の野菜で
全く栄養の内容が違います。おいしく
はなっていますが。実はそういう栄養
学を我々医師はあまりしっかり勉強し
てこなかったのですが、抗加齢医学の
中で、栄養や運動学、この辺が非常に
大きな話題になっています。
　中村　個々のテーマについてはまた
他の先生方にお話をいただくのですが、
少なくとも今の段階で成功しているも
のはありますか。
　堀江　もちろんこれは医学的な面で
生殖機能が低下しているのを高めてい
く、排尿機能の症状を緩和するだけで
はなく、もう一回臓器機能を高めてい
く、そういうことが可能になっていま
す。ただ、それがまだ難しいものとし
ては例えば腎臓があります。慢性腎臓
病がありますが、いったん腎機能が低
下したものを回復させることは難しい。
しかし、今それが酸化ストレスを抑え
ると腎臓の機能が元に戻るかもしれな
いという医薬品の治験も始まっている
ということで、このシリーズではおも
しろい内容がでてくるのではないかな
と期待しています。
　中村　そうしますと、それぞれのテ
ーマに関して栄養面の注意、それから

起こるのでしょうか。
　堀江　なかなか難しいのですが、細
胞の中での老化というのはだいぶわか
ってきました。要は細胞が分裂をしな
いで、そのままの状態でいるのが老化
した細胞という定義です。有名なヘイ
フリックの細胞分裂の研究というのが
あって、線維芽細胞を培養すると、15～ 
16回の分裂でそのままぴたっと張りつ
いて分裂しない。何が起こっているの
だろうと研究してみると、おもしろい
ことに、老化した細胞にはがん遺伝子
への変化がみられており、がんと老化
細胞というのは鏡の表・裏みたいにな
っていることがわかってきています。
　煎じ詰めますと、これは遺伝子の変
異です。遺伝子の損傷が修復されずに
蓄積される。もう一つは修飾、エピジ
ェノミクスといいますが、染色体にメ
チル化だとかアセチル化とか、よけい
なものがくっついてくることが、いわ
ゆる老化の原因ということがわかって
きています。
　中村　内科の領域で一時、酸化とい
いますか、酸化物がたまるといいます
か、その辺が問題ではないかといわれ
ていたときがあったかと思うのですが。
　堀江　まさに、おっしゃるとおりで
す。血管の内皮細胞が酸化する、ある
いは脂質の酸化などありますが、酸化
することが一番遺伝子にとって脅威、
遺伝子が劣化する大きな問題は酸化ス
トレス（oxidative stress）です。これ

はミトコンドリアでエネルギーを産生
するのと同時に起きてくるという酸化
のメカニズムがわかってきまして、老
化とはなんぞやということがわかって
きています。
　中村　それには前もって対応しない
といけないかと思うのですが、老化を
起こしてからでも、ある程度役に立つ
のですか。
　堀江　究極の解決法はiPS細胞です。
これは分化した、あるいは逆の言い方
をすると、加齢した細胞をもう一回戻
してしまう、リセットするということ
です。最近非常におもしろい研究があ
りまして、高齢のネズミと若いネズミ
の血管をつないでしまうのです。シン
バイオーシス（共生）といいます。高
齢ネズミは例えば脳神経の変性、筋肉
の低下、あるいはにおいを感じる力が
弱ってくるのですが、これが全部回復
する。個体レベルでもそういうリセッ
トが可能だということになってきてい
ます。
　ただ、もちろん例えば酸化ストレス
の影響も、これは最初から抑えていた
ほうが、たまったものを減らすよりは
はるかにいいわけです。例えば糖化現
象がありますが、糖化して変性したも
のを元に戻すのはなかなか難しいとい
われています。
　中村　糖化をしない。
　堀江　糖化をしない、そういうこと
を知っているということですね。
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　中村　先生のご専門の領域で、どう
いったことが加齢現象の中のトピック
スにありますか。
　堀江　泌尿器であれば、排尿障害や
前立腺がん、あるいは慢性腎臓病、あ
と男性不妊症といったいろいろな問題
が加齢に伴って出てきます。比較的最
初に加齢の影響が出てくるのは生殖器、
精巣あるいは精子ですね。従来考えら
れているよりも、だいたい30代ぐらい
からいわゆる加齢の影響が出てくる。
　それから、高齢者の方が増えてきて
いますから、排尿も大きな問題です。
もう一つは性ホルモンです。性ホルモ
ンはほかのホルモンと違い、ゼロにな
っても生命維持には問題ないのですが、
加齢にかなり影響してくる。これは医
学的な面と、もう一つは社会的な面で
す。我々ヒトは、実験動物と違って、
ただ個体として、社会の中で生活して、
インタラクションしている。それもい
かに、社会的な健康とはどういったこ
とかに関して性ホルモンは非常に重要
になってきています。
　中村　そうしますと、それらをでき
るだけ早くから調節し、酸化しないよ
うな対応を取っていくのが基本でしょ
うか。
　堀江　例えばそういうことの中で栄
養は一つの大きい分野です。今どうし
てもコマーシャリズムといいますか、
テレビでヨーグルトの宣伝があればヨ
ーグルトがいい、サプリメントの宣伝

があればサプリメントがいいだろうと
いう考えもあるのですが、もう少し系
統立てて、現在のいろいろなエビデン
スを踏まえたうえで考えていくという
ことが大切です。また例えば野菜一つ
取っても、30年前の野菜と今の野菜で
全く栄養の内容が違います。おいしく
はなっていますが。実はそういう栄養
学を我々医師はあまりしっかり勉強し
てこなかったのですが、抗加齢医学の
中で、栄養や運動学、この辺が非常に
大きな話題になっています。
　中村　個々のテーマについてはまた
他の先生方にお話をいただくのですが、
少なくとも今の段階で成功しているも
のはありますか。
　堀江　もちろんこれは医学的な面で
生殖機能が低下しているのを高めてい
く、排尿機能の症状を緩和するだけで
はなく、もう一回臓器機能を高めてい
く、そういうことが可能になっていま
す。ただ、それがまだ難しいものとし
ては例えば腎臓があります。慢性腎臓
病がありますが、いったん腎機能が低
下したものを回復させることは難しい。
しかし、今それが酸化ストレスを抑え
ると腎臓の機能が元に戻るかもしれな
いという医薬品の治験も始まっている
ということで、このシリーズではおも
しろい内容がでてくるのではないかな
と期待しています。
　中村　そうしますと、それぞれのテ
ーマに関して栄養面の注意、それから

起こるのでしょうか。
　堀江　なかなか難しいのですが、細
胞の中での老化というのはだいぶわか
ってきました。要は細胞が分裂をしな
いで、そのままの状態でいるのが老化
した細胞という定義です。有名なヘイ
フリックの細胞分裂の研究というのが
あって、線維芽細胞を培養すると、15～ 
16回の分裂でそのままぴたっと張りつ
いて分裂しない。何が起こっているの
だろうと研究してみると、おもしろい
ことに、老化した細胞にはがん遺伝子
への変化がみられており、がんと老化
細胞というのは鏡の表・裏みたいにな
っていることがわかってきています。
　煎じ詰めますと、これは遺伝子の変
異です。遺伝子の損傷が修復されずに
蓄積される。もう一つは修飾、エピジ
ェノミクスといいますが、染色体にメ
チル化だとかアセチル化とか、よけい
なものがくっついてくることが、いわ
ゆる老化の原因ということがわかって
きています。
　中村　内科の領域で一時、酸化とい
いますか、酸化物がたまるといいます
か、その辺が問題ではないかといわれ
ていたときがあったかと思うのですが。
　堀江　まさに、おっしゃるとおりで
す。血管の内皮細胞が酸化する、ある
いは脂質の酸化などありますが、酸化
することが一番遺伝子にとって脅威、
遺伝子が劣化する大きな問題は酸化ス
トレス（oxidative stress）です。これ

はミトコンドリアでエネルギーを産生
するのと同時に起きてくるという酸化
のメカニズムがわかってきまして、老
化とはなんぞやということがわかって
きています。
　中村　それには前もって対応しない
といけないかと思うのですが、老化を
起こしてからでも、ある程度役に立つ
のですか。
　堀江　究極の解決法はiPS細胞です。
これは分化した、あるいは逆の言い方
をすると、加齢した細胞をもう一回戻
してしまう、リセットするということ
です。最近非常におもしろい研究があ
りまして、高齢のネズミと若いネズミ
の血管をつないでしまうのです。シン
バイオーシス（共生）といいます。高
齢ネズミは例えば脳神経の変性、筋肉
の低下、あるいはにおいを感じる力が
弱ってくるのですが、これが全部回復
する。個体レベルでもそういうリセッ
トが可能だということになってきてい
ます。
　ただ、もちろん例えば酸化ストレス
の影響も、これは最初から抑えていた
ほうが、たまったものを減らすよりは
はるかにいいわけです。例えば糖化現
象がありますが、糖化して変性したも
のを元に戻すのはなかなか難しいとい
われています。
　中村　糖化をしない。
　堀江　糖化をしない、そういうこと
を知っているということですね。
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運動、ある程度、薬もあるかもしれな
い。
　堀江　薬の中でも、最初の薬の作用、
適応を離れて、こういう機能もあった、
drug repositionに近いですが、そうい
うこともどんどん見つかってきている。
例えば、男性機能勃起補助薬が実は血
管機能に非常にいいということがわか
ってきているとか、そういった最新の

内容もお話をいただけるのではないか
と期待しています。
　中村　場合によると効能・効果以外
の話も出てくるかもしれない。
　堀江　そんなこともあるのではない
かと期待しています。
　中村　たいへん魅力的なテーマで、
楽しみにしています。ありがとうござ
いました

泌尿器領域の抗加齢医学の最前線（Ⅰ）

弘前大学大学院医学研究科泌尿器科学講座教授
大　山　　力

（聞き手　齊藤郁夫）

泌尿器領域における酸化ストレス

　齊藤　泌尿器領域における酸化スト
レスということで、まず酸化ストレス
は、どういったところで発生するので
しょうか。
　大山　酸化ストレスは、我々の体の
中の至るところで出てきます。一番メ
インな産生場所としては糖代謝です。
ATP、エネルギーを産生する糖代謝
の電子伝達系のところでもうすでに 
酸化ストレスが発生してしまいます。
NADPHのオキシデースが働きますと、
H2O2ですとかOH－、それからハイド
ロクロライドといった酸化ストレスを
持つ物質が産生されてきます。
　それから、我々泌尿器科領域で腎移
植も行うわけですが、腎移植の際にも
虚血・再灌流という現象を通して酸化
ストレスが発生します。ドナーさんか
ら腎臓を１ついただき、それをレシピ
エント、腎臓をもらう方に移植するの
ですが、ドナー腎の中の血液を洗い流
した状態、これはすなわち虚血の状態
です。それをレシピエントさんの血管
と吻合して、血流を再開すると、一気

に再灌流という現象が起きるので、確
かにここから腎臓は働き出しますが、
再灌流をした途端にこの腎臓は大きな
酸化ストレスにさらされるため腎移植
のほうからも酸化ストレスへの対応が
必要になります。
　齊藤　ほかにはどうでしょう。
　大山　泌尿器科で扱う臓器の中で膀
胱は非常に重要な臓器ですが、一般的
には単におしっこをためる袋のような
ものと認識されがちなのです。この膀
胱は蓄尿と排尿というサイクルの中で
ダイナミックに動いています。蓄尿と
いうのは、おしっこをためますので、
例えば300㏄、400㏄、おしっこがたま
ると、膀胱の壁はどんどん引き伸ばさ
れて伸展します。そうしますと、膀胱
の壁の中の血管も引き伸ばされて細く
なってしまうため、おしっこを止めて
いる状態というのは虚血の状態になり
ます。排尿すると、一気に膀胱の壁が
元に戻り、それと同時に血管の内腔も
広がります。これは再灌流とも理解で
きるので、膀胱という臓器は常に虚
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