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A. 研究目的 

 フグの毒性は種によって大きく異なり、同一種

であっても漁獲される海域、時期、個体によって

著しく変動するため、これがフグ食中毒のなくな

らない一因となっている。これまで永年の毒性調

査によって、日本沿岸で漁獲される主要なフグに

ついては、有毒な種と部位が明らかにされている。

その毒性調査結果に基づいて、昭和 58（1983）
年 12 月に厚生省（当時）通知「フグの衛生確保
について」（環乳第 59号）により食用可能なフグ

の漁獲海域、種類、部位が定められ、それ以外の

フグの食用は禁止された。さらに、フグの取扱い

については、各自治体の条例等により、フグの取

扱者と施設に免許を与えてフグの安全性を確保

している。 
 しかしながら、近年、これまでの報告を上回る

毒性をもつフグが出現したり、これまで日本沿岸

ではみられなかった南方産の有毒フグがみられ、

西日本でドクサバフグによる中毒が発生した。こ

うした背景のもと、フグの安全性確保に資するこ

とを目的として、本研究では、フグの毒性試験と

毒化能の検討を行った。前述のように、フグの毒

性は漁獲海域によって異なるので、海域を定め、 

 

そこで漁獲された各種フグの個体別、部位別毒性

を詳細に調べた。また、フグの毒化機構解明のた

め、研究分担者らが構築した in vitro組織培養法

で、フグ毒テトロドトキシン（TTX）をもたない
と言われている“無毒”種フグのクロサバフグ、

シロサバフグ、ハコフグおよびハリセンボン類の

肝組織における TTX蓄積能を検討した。 
 

B. 研究方法 

１）フグの毒性試験 

試料には、2012 年 6 月～2013 年 4 月に三重県

沿岸で漁獲されたトラフグ属ヒガンフグ４個体、

アカメフグ１個体、ショウサイフグ 7個体、ナシ

フグ 2個体、マフグ 1個体、コモンフグ 3個体、

シマフグ 1 個体、ムシフグ 1 個体、クサフグ 2

個体、トラフグ 1個体、モウヨウフグ属ホシフグ

1個体、サバフグ属クマサカフグ 1個体、センニ

ンフグ 1個体の 26 検体を用いた。 

 試料は、漁獲後直ちにラウンドで冷凍され、毒

性試験に供するまで凍結保存した。凍結試料をビ

ニール袋に入れ、流水で半解凍後、皮、筋肉、肝

臓、消化管、腎臓、脾臓、生殖巣を分離した。各
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組織から 2ｇとり、これに 0.1%酢酸 8mL を添加し

て、ホモジナイズした後、沸騰水浴中で 10 分間

加熱してフグ毒を抽出した。組織重量が 2g に満

たない場合は、組織重量の 4倍または 9倍量に相

当する容量の 0.1%酢酸を添加した。1g に満たな

い場合は重量によらず0.1%酢酸3mLを添加して、

フグ毒を抽出した。毒性試験は食品衛生検査指針

のフグ毒検査法に従い、マウス試験法で行った。 

 

２）肝組織培養法によるフグ肝臓の TTX 蓄積 

 試料にはフグ科のトラフグ（養殖）、シロサバ

フグ、クロサバフグ、ハコフグ科ハコフグ、ハリ

センボン科のイシガキフグ、ハリセボン、ヒトヅ

ラハリセンボン、ネズミフグの 3科 8種のフグを 

用いた。それぞれ氷冷麻酔した試料魚から肝臓を

摘出し、予め冷却した perfusion buffer で潅流

後、スライサーと生検トレパンを用いて肝組織切

片（φ8mm x 厚さ 1mm）を調製した。肝組織切片

をカルチャープレート（24 ウェル）の各ウェル

に入れ、50µM TTXを含む transport buffer 1mL

中で混合ガス（95％ O2-5% CO2）をバブリングし

ながら、20℃で 8時間培養した。経時的に肝組織

切片を取り出し、氷冷した transport buffer に

1 分間浸漬して肝組織切片表面を洗浄した後、キ

ムタオルで水分を拭き取った。肝組織切片に

0.1％酢酸を加えて、ホモジナイズし、一部はタ

ンパク質定量に用い、残りは沸騰水浴中で 10 分

間加熱して TTX を抽出した。TTX 定量は LC-MS ま

たは LC-MS/MS 法で、タンパク質定量は Lowry 法

で行った。実験に先立ち、試料のフグ肝臓には

TTXは検出されないことをLC-MSまたはLC-MS/MS

分析で確認した。 

 

C. 研究結果 
１）フグの毒性試験 

フグ26検体の毒性試験結果を表1にまとめた。

26 検体中 18検体が有毒（10 マウスユニット（MU）

/g 以上）であった。このうち、毒性が最も高か

ったのは、マフグ卵巣の 1220MU/g で、次いでシ

ョウサイフグ卵巣が 1120MU/g を示し、これらは

“猛毒”レベル（1000MU/g 以上）であった。 

魚種別に最高毒性値を比較すると、マフグ、シ

ョウサイフグ以下、クサフグ（卵巣 748MU/g）、

ナシフグ（皮 379MU/g）、ムシフグ（卵巣 337MU/g）、

コモンフグ（皮 263MU/g）、ヒガンフグ（卵巣

157MU/g）、シマフグ（卵巣 50MU/g）の順で、ナ

シフグとコモンフグ以外は卵巣が最高毒性部位

であった。 

ヒガンフグは、4個体中 1個体しか毒性がみら

れず、有毒部位は卵巣（157MU/g）と肝臓（18MU/g）

だけだった。  

ショウサイフグは試験した 7 検体すべてが有

毒であった。しかし、筋肉からは毒性はみられな

かった。 

ナシフグは、皮と卵巣の毒性がそれぞれ

379MU/g および 356MU/g と高く、筋肉(11MU/g)か

ら毒性が検出された点が注意を要する。これにつ

いては、「D.考察」で言及する。 

マフグは、卵巣が 1220MU/g と“猛毒”レベル

を示し、消化管（935MU/g）、脾臓（447MU/g）、肝

臓（349MU/g）、皮（127MU/g）はいずれも“強毒”

レベルであったが、腎臓と筋肉は“無毒”（＜

10MU/g）であった。 

コモンフグは、他と違った毒性分布を示し、皮

の毒性が 99～263MU/g と高く、肝臓（＜10～

35MU/g）、消化管（＜10～20MU/g）から毒性が検

出された。 

シマフグは、卵巣（50MU/g）と消化管（11MU/g）

が毒性を示した。 

ムシフグは、卵巣（337MU/g）の毒性が強く、

皮（64MU/g）、消化管（27MU/g）、脾臓（17MU/g）、

肝臓（13MU/g）、筋肉（10MU/g）から“弱毒”レ

ベルの毒性が検出された。 

クサフグは、卵巣（748MU/g）、肝臓（79MU/g）、

皮（47MU/g）、消化管（11MU/g）が有毒であった。 

1 個体ずつではあるが、今回毒性試験したアカ

メフグ、トラフグ、ホシフグ、クマサカフグおよ

びセンニンフグから毒性はみられなかった。 

 

２）肝組織培養法によるフグ肝臓の TTX 蓄積 

 トラフグ肝組織切片を 50µM TTX を含む
transport bufferで培養したところ、インキュベー

ト 2時間後に TTXが検出され、TTX蓄積量（平
均値±標準偏差）は 104±39 ng TTX/mg protein
であった（図 1）。TTX蓄積量はインキュベート

時間に伴い増加し、8時間後には 482±40 ng TTX 
/mg proteinに達した。クロサバフグとシロサバフ
グはトラフグと同様の増加傾向を示し、8時間後

の TTX 量はクロサバフグ 457±159 ng TTX/mg 
protein、シロサバフグ343±114 ng TTX/mg protein
であった。これに対し、ハコフグとハリセンボン

科フグ類の肝組織切片では、培養中 TTX量に経
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時的な増加はみられず、2～8時間まで 10～50 ng 
TTX/ mg protein程度であった。 
 

D. 考察 
１）フグの毒性試験 

 毒性を調べた3属13種26検体のフグについて、

魚種によらず、部位別の最高毒性値を比較すると

（表 2）、卵巣が 1220MU/g（マフグ）と最も高く、

試験した卵巣14個体中12個体が有毒（＞10MU/g）

で、有毒個体出現率は 85.7％、毒性分布は 29～

1220MU/g となり、毒性レベルで分けると、猛毒

（＞1000MU/g）2 個体、強毒(100～999MU/g)7 個

体、弱毒（10～99MU/g）3個体、無毒（＜10MU/g）

2 個体であった。 

卵巣に次いで、最高毒性値が高かったのが消化

管で、マフグが 935MU/g の毒性を示し、ショウサ

イフグの 1検体が 120MU/g の“強毒”レベルを示

したが、ナシフグ、コモンフグ、シマフグ、ムシ

フグ、クサフグの有毒個体は 11～27MU/g と“弱

毒”レベルが多かった。半数以上（53.8％）が有

毒であった。 

肝臓の有毒個体出現率も 50％を超えたが、最

高毒性値は 500MU/g(ショウサイフグ)で、“強毒”

レベルは 3 個体（マフグ 349MU/g、140MU/g）に

留まった。 

皮も半数が有毒であり、最高毒性値は 379MU/g

（ナシフグ）で、“強毒”レベルがコモンフグ（263 

MU/g）、ショウサイフグ（159MU/g）、マフグ

（127MU/g）でもみられた。 

これまで報告例が少ない脾臓については、試験

した個体の1/3以上、26個体中9個体が有毒で、

最高毒性値も 447MU/g（マフグ）に達した。これ

以外にもショウサイフグ 2 個体が 129MU/g と

153MU/g の“強毒”レベルであった。なお、これ

らショウサイフグ試料では脾臓が部位の中で最

高毒性値を示した点が注目される。 

腎臓は、ショウサイフグ、ナイフグ、コモンフ

グの3個体が有毒で、有毒個体出現率は11.5％、

最高毒性値は 17MU/g であった。 

精巣は、10 個体中 1 個体（ショウサイフグ）

から 11MU/g の毒性が検出されたものの、概ね“無

毒”と判断できるが、ショウサイフグの精巣は食

用可とされているので、フグ食の安全確保のため

に、今後とも調査する必要がある。 

最後に、筋肉について述べる。2個体（ナシフ

グとムシフグ各 1 個体）から 10～11MU/g の毒性

が検出された。しかし、ナシフグは皮の毒性が高

いため、凍結・解凍によってフグ毒が無毒の筋肉

部に移行することが実験的に確かめられている

ので、その影響によるものと考えられる。ムシフ

グについても毒の移行が原因と推測されるが、ム

シフグの毒性に関するデータが少ないため、筋肉

が有毒か否かは不明である。したがって、安全性

が確保できていないため食用が認められていな

い。 

 

２）肝組織培養法によるフグ肝臓の TTX 蓄積 

 TTXで毒化するトラフグは、in vitro培養実験

においても肝組織切片の TTX蓄積量が培養時間
に伴って増加することが改めて確認された。フグ

科サバフグ属のクロサバフグとシロサバフグは

“無毒”種と言われているにもかかわらず、in 
vitro 培養実験において、トラフグ肝臓と同程度
に TTXを蓄積したことから、クロサバフグとシ

ロサバフグの肝臓は潜在的に TTXを毒化する能
力をもつことが初めて明らかになった。 
 一方、フグ科以外のハコフグ科ハコフグやハリ

センボン科のイシガキフグ、ハリセボン、ヒトヅ

ラハリセンボン、ネズミフグでは、in vitro 培養
実験でも肝組織切片に TTXの蓄積はみられず、

これらは TTXによる毒化は起こりにくいと考え
られた。 
 

Ｅ.結論 

 フグの毒性実態調査として、2012年～2013年
に三重県沿岸で漁獲されたフグ類 3 属 13 種 26

検体の毒性を個体別、部位別に毒性試験した。そ

の結果は概ね既報の毒性レベルであったが、食用

が認められているショウサイフグの精巣で

11MU/gと、基準値（10MU/g）を超える例があっ
た。また、ナシフグとムシフグ各 1個体の筋肉で
11MU/gおよび 10MU/gの毒性がみられたが、こ

れは皮からの毒の移行が影響しているものと推

測された。 
次年度に計画していたフグ毒蓄積能評価を一

部先行して行い、in vitro培養実験において、“無
毒”種と言われているクロサバフグとシロサバフ

グの肝臓はトラフグに匹敵するほどの TTX を蓄

積する能力がもつことがわかり、クロサバフグと

シロサバフグの肝臓は食用不適と判断された。一

方、ハコフグ科とハリセンボン科のフグの肝臓は

TTX を蓄積する能力が低いか欠いていると示唆
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された。 
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