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研究要旨 

 

 水俣病が発生してから 50 年以上が経過し、日本での高濃度メチル水銀汚染はもはやないものの、

自然界および産業界から水銀は排出されており、胎児や小児における低濃度水銀曝露の健康影響

に関する問題は必ずしも全て解決している訳でない。また、ブラジル、東南アジア、アフリカな

どの発展途上国における、特に金採掘による水銀汚染は世界的な問題になっている。このような

観点から、低濃度曝露を含むメチル水銀および水銀由来の健康障害に関する、主に疫学研究の文

献レビューを行った。 

 今年度の文献レビューにより、以下のことが示された。①2008 年以降、メチル水銀を扱った論

文の中で疫学研究の割合は減少傾向にあったが、2011 年には増加した。②魚摂取による胎児期メ

チル水銀影響は、例え低濃度であっても、妊娠中の母親魚摂取量や PCB を調整すると小児神経発

達に軽微な負の影響を及ぼしうるが、健康影響を評価したときの年齢で有害物質の影響の有無が

異なるようであるので、年齢別に有害物質毎の影響を整理する必要がある。③セレンのメチル水

銀の有害影響を抑制する作用については、ヒトや動物種により異なると考えられ、一定の作用を

確定するに至らなかった。④小規模金鉱山での水銀の拡散は世界中の途上国で行われているが、

金回収法に水銀を用いない別の新たな代替法を検討する必要がある。 
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Ⅰ．研究目的 

 
 日本はメチル水銀汚染による重篤な健康被害を水俣病として経験し、これまでに様々な情報を

発信してきた。しかし、近年発展途上国における金採掘に伴う水銀・メチル水銀汚染が問題とな

っている。このような状況を鑑み、本稿では、胎児期および成人期の低濃度メチル水銀曝露や途

上国での水銀汚染の実態などを文献的に概観し、日本での健康被害との比較や、日本が行うべき

情報の発信、国際協力のあり方について検討することを目的としている。また、わが国ではメチ

ル水銀による健康被害を熟知する専門家の数が年々減少している。したがって、若い研究者にメ

チル水銀の問題を再認識してもらい、同時に学会やインターネットサイトに発表・掲載すること

により、この種の研究の重要性を広く理解してもらうために情報発信する。 

 本年度は、①メチル水銀および水銀に関する疫学研究論文の最近の推移を示すとともに、②

2012 年に発表された海外と我が国の疫学研究論文の概要、③メチル水銀とセレンの相互作用に関

する論文の概要、④発展途上国での水銀汚染の実態やメチル水銀（および水銀）曝露による健康

影響の実態を文献レビューし、今後のメチル水銀研究の方向性を探った。 

 

Ⅱ．研究方法 

 
 文献データベース Medline (PubMed) を用いて、2012 年末までに報告された①メチル水銀・

水銀に関する論文数の推移、②世界の疫学研究の概要、③途上国での水銀汚染の実態など、メチ

ル水銀曝露に関連するヒト健康影響に関する文献レビューを行った。 

 

（倫理面への配慮） 

 本研究は、公開された文献調査であるので、倫理的配慮は必要としない。 

 

Ⅲ．研究結果 

 

１）メチル水銀（および水銀）のヒト研究の推移 

 メチル水銀（methylmercury）がキーワードとなっている総論文数を 2001 年から 2012 年までを

PubMed を用いて検索すると、124 編～334 編（全言語）であり、このうちヒトを対象とした論文

数は 1 年当たり 55 編から 109 編であった（下表）。2001～2004 年までヒトを対象とした研究が 4

割以上を維持していたが、2005 年以降低調になった。特に 2008 年以降メチル水銀関連論文に占

めるヒト研究は総数および率ともに減少ないし横ばい状態である。同様に、水銀（mercury）をキ

ーワードとする論文も、2005 年以降ヒトを対象とした論文数の割合が減少傾向にあり、2010 年に

はメチル水銀および水銀の全論文数に占めるヒト研究は最低水準となった。2011 年の増加は 2010

年の減少分が上乗せされた形に見える。なお、2012 年分については、PubMed への掲載が遅れて

いる雑誌もありうるので、集計途上の暫定的数値とみなすべきである。 

 メチル水銀を巡るフェロー諸島出生コホート研究とセイシェル小児発達研究の一大論争が 1998

～2000 年にあり 1-6)、それに伴いメチル水銀のヒト（特に小児）健康影響に関する論文が多数報告



された。また、同時期の 2002 年に New England Journal of Medicine 誌上でメチル水銀の冠動脈疾

患リスクに関連する論争が始まり 7-9)、メチル水銀の問題が世間を騒がせた。混迷の続く中、2008

年にセイシェル小児発達栄養研究の成果が発表された 10, 11)。これにより、フェロー諸島とセイシ

ェルのメチル水銀論争に終止符が打たれ、メチル水銀に関する関心も薄れてきたように思われる

12)。これは、疫学研究で検証できる主要仮説が減り、枝葉末節的な仮説しか残っていないことを

暗示しているようにもみえる 13)。ただ、ヒトにおけるメチル水銀・水銀の細胞・遺伝毒性の機序

などについては明確な説明がされていないことから、今後この領域での新たな研究仮説が立てら

れ、検証されなくてはならない。 

 「メチル水銀」関連の PubMed 上の論文数の推移 

  西  暦  年 

  2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012

“methylmercury”

の入った論文数 
145 124 143 159 201 227 298 294 249 267 334 314

ヒトを対象とした

論文数 
59 55 60 74 67 75 106 109 82 75 108 76 

割合（％） 40.7 44.4 42.0 46.5 33.3 33.0 35.6 37.1 32.9 28.0 32.3 24.2

“mercury”の入っ

た論文数 
834 931 897 980 1227 1320 1414 1479 1403 1464 1718 1657

ヒトを対象とした

論文数 
351 366 361 374 398 440 453 493 422 349 518 321

割合（％） 42.1 39.3 40.2 38.2 32.4 33.3 32.0 33.3 30.1 23.8 30.2 19.4

 
２）メチル水銀に関するコホート研究の国際動向 

 フェロー諸島とセイシェル共和国で行われたメチル水銀の胎児期曝露に関する先行研究は、

2008 年のセイシェル小児発達栄養研究の報告により 11,12,14)、メチル水銀の発達神経影響は長鎖不

飽和脂肪酸の影響を考慮すると存在するとの結論を得て、当初の役目は終えた。その後、2 つの

先行研究は方向を転換し、各々独自の研究を行っているように思える。 

■ フェロー諸島出生コホート研究からの発信 

 Grandjean らの研究グループは、フェロー出生コホート研究を通して、メチル水銀の胎児性曝露

の小児神経発達影響について多数報告してきたが、近年は有機塩素系 15)、有機フッ素系化合物

（perfluorinated compounds）16)、ポリ塩化ビフェニール（PCB）17,18) 等の環境化学物質の曝露影響

に研究テーマを移行している。昨年、Sakamoto ら 19) の母体血と臍帯血の胎盤経由の各種重金属

の移行に関する研究を紹介したが、同様の仕事を Grandjean らの研究グループも行った 20)。この

研究では環境化学物質が生まれてくる子どもにどの程度移行するのかを明らかにすることを目的

とした。母体血、臍帯血、臍帯組織、胎盤、母乳の各生体試料でカドミウム、鉛、水銀、セレン

が測定されたが、これら生体試料間で高い相関を示したのは水銀のみであった。また、有機ハロ

ゲン化合物（organohalogen compounds）の他、ペンタクロロベンゼンやへキサクロロシクロヘキ

サン（-hexachlorocyclohexane）なども測定された。有機ハロゲン化合物は全ての生体試料で検出



され、母体血清の有機ハロゲン化合物は臍帯血清の 1.7 倍、臍帯・胎盤組織の 2.8 倍と高かったが、

母乳中濃度の 0.7 倍であり、しかも母体血清中有機ハロゲン化合物は他の生体試料中濃度と高い

相関を保っていた（r2 > 0.5）。有機フッ素系化合物の母乳への移行は殆ど検出限界以下であり、そ

の中の PFOA（perfluorooctanic acid）が僅かに検出された。 

 メチル水銀や PCB の胎児期から幼少期の曝露は神経行動学的検査で評価される認知障害、知覚

障害、運動障害と関連する。共同研究者の White らはフェロー出生コホート研究で追跡中の 15 歳

児を対象として、行動課題を与えている間に機能的磁気共鳴画像（fMRI）を撮ることにより、神

経行動に関連する脳機能偏位が視覚化できるか否か検討した 21)。視覚および運動課題の間、低濃

度曝露者は正常対照者で示されるのと同じ fMRI 活動パターンを示したが、高濃度曝露者は、低 

フェローコホートの 15 歳児の 4グループの臍帯血水銀 (g/L)と臍帯組織中 PCB (ng/g 湿重量)濃度 

（各グループは 3名づつの男子） 

  臍帯水銀（g/L） 臍帯組織 PCB（ng/g 湿重量） 

  High mercury group 30.70 - 67.70 0.22 - 0.36 

  High PCB group 10.10 - 13.30 3.93 - 6.08 

  High mixed group 81.30 - 114.0 4.60 - 6.91 

  Low mixed group 4.30 - 13.80 0.40 - 0.53 

濃度曝露者と比べ、脳のより大きな部分での活動や、また活動が異なる、ないしより広い活動パ

ターンを示した。メチル水銀および PCB 曝露の増加に伴って観察される脳活動パターンはこれら

の神経毒性に照らして意義深く、fMRI を用いた方法は曝露により起こる神経行動機能障害の視覚

的心理測定に有用性を持つ可能性を示唆した。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Average activation by exposure group during tasks of photic stimulation and finger tapping.  The control group 
refers to the 3 subjects with low methylmercury and low PCB exposure (left hemisphere is on left side of brain slices). 



■ セイシェル小児発達栄養研究からの発信 

 セイシェルの小児発達研究（Seychelles child development study）の成果として 2 編の論文が発表

され 22,23)、また小児発達栄養研究（Seychelles Child Development and Nutrition Study）の成果が 4 編

発表されている 24-27)。 

 Davidson らは、セイシェル小児発達研究の対象者を 17 歳まで追跡し、小児のカリフォルニア言

語学習検査（CVLT）、Woodcock-Johnson 学力検査（W-J-II）など 27 の検査を行った 22)。その結果、

現在のメチル水銀曝露量、母親の知能指数（IQ）、社会経済状況指標（SES）、測定時の年齢、性

などを考慮して解析すると、Woodcock-Johnson 学力検査成績は出産時の母親毛髪水銀濃度と有意

な正の関連があった。この研究の問題点は、従来より指摘されている、n-3 長鎖不飽和脂肪酸が考

慮されていないことである。また、子どもの IQ を養育者の IQ で調整する時、回帰モデルの中に

各々を独立変数として入れたが、母子の IQ の差分を 1 説明変数とする方が良いかもしれない。経

時的に IQを測定し、有害物質曝露の前後で IQが低下するか否か検討する手法は理解可能である。 

 セイシェルの歯科用アマルガムには 50％の金属水銀が含まれており、水銀蒸気として微量では

あるが口腔内に放出される。このため、妊娠中の母親にアマルガムが充塡されているならば、こ

れにより胎児期に小児が水銀曝露を受けていたことになる。Watson らは妊娠中の母親のアマルガ

ム総数とアマルガム咬合面数を調べ、66 ヶ月児の神経発達検査成績（Woodcock-Johnson 学力検査）

との関係を検討した 23)。この研究では、母親のアマルガム充塡が小児の神経行動学的結果に影響

を及ぼしたという仮説を支持する証拠は提示できなかった。同様の研究は、セイシェル小児発達

栄養研究の 9 ヶ月および 30 ヶ月児でベイリー乳幼児発達検査（BSID）を行って検討された 26)。

交絡因子を調整した重回帰分析を用いて男女合計で解析すると、母親のアマルガム総数およびそ

の咬合面数と検査得点との有意な関連はなかった。しかし、女児のみで計算すると咬合面数と認

知発達指標得点（MDI）の間に有意な負の関連が認められた。 

 Strain らは、セイシェル小児発達栄養研究で 5 歳児に preschool language scale（就学前言語尺度、

PLS）検査を行い、母親出産時の毛髪総水銀濃度、多価不飽和脂肪酸、母親 IQ、社会経済状況指

標（SES）、測定時年齢などの言語尺度得点に及ぼす影響を調べた 25)。その結果、ドコサヘキサエ

ン酸（DHA）が高い程言語尺度得点は良くなり（図 A）、一方アラキドン酸（AA）が高いと悪く

なるという結果を得たが（図 B）、出産時の毛髪総水銀濃度とは有意な関連を示さなかった（図 C）。 

 



■ メチル水銀が米国小児 2,550 万人の IQ 得点損失に及ぼす影響の推定 

 環境化学物質の曝露と小児神経発達の関係を評価しようとする時、影響の大きさ（effect size）

やその確率 P 値（例えば、P<0.05 であるかどうか）にのみ目が向けられる。影響の大きさとは、

曝露群-非曝露群間の平均値の差、生体曝露指標の単位変化当たりの得点変化、あるいは生体影響

指標値に対する相対リスクや Odds 比など様々な形で表される。臨床的に重要でないという理由で

影響の大きさを無視することもあるが、そのような見方をすると、影響評価を公衆衛生の場に適

切に置けなくなる。あるリスク要因に起因する集団負荷を見積もる場合、当該要因によるリスク

の大きさや集団内での発生頻度を反映する測定基準が必要となる。大きな衝撃を有するリスク要

因は患者に重篤な影響を及ぼすが、その発生頻度が稀であるなら集団負荷に影響する主要因と言

えなくなる。逆に、発生に伴う衝撃は小さくとも発生頻度が高いならば集団に大きな負荷をかけ

ることになる。Bellinger は、疾病の重篤さに重きを置くのではなく、リスク要因により集団全体

にかかる負荷を推定する方法を考案した 28)。 

 全米の 5 歳以下 2,550 万人の知能指数（full-scale IQ）に降りかかる医学リスク、社会リスク、

化学リスクに由来する IQ 損

失を過去に報告された文献

から算出し、そのリスクの

大きさを評価する方法であ

る。例えば、早期出産によ

る IQ 損失は 34,031,025 点と

なるが、これは以下のよう

に算出された。①米国では、

小児の約 12.3％が在胎齢 37

週未満の早期出産と言われ

ている。②Bhutta らは 15 の

研究から症例群 1,556 名と

対照群 1,720 名をメタ分析

に用いた。メタ分析より算

出される症例群の IQ 低下の

平均値は 10.85 であった。③

これを 2,550 万人の米国小

児に当てはめると 34,031,025 点となる。 

 小児 IQ の損失得点に及ぼす環境化学物質（本研究ではメチル水銀、有機リン系殺虫剤、鉛のみ）

の影響は集団負荷としてみると、かなり大きい。なお、この表の算出では、胎児性水俣病のよう

な“影響の大きさ”の大小というより、その発症および曝露頻度の高さが数値を決めてしまう。

したがって、メチル水銀は毛髪水銀濃度が 1.11 g/g 以上の米国女性 10％に当てはめて算出された

が、全レンジに当てはめると、1,875,017 点となると述べた。 

■ 日本の出生コホート研究からの発信 

 日本の主たる出生コホート研究は「環境と子どもの健康に関する北海道スタディ」と「東北コ

リスク要因 IQ の損失得点

Medical condition 

Congenital heart disease 104,805

Preterm birth 34,031,025

Type 1 diabetes 185,640

Acute lymphocytic leukemia 135,788

Brain tumors 37,288

Duchenne muscular dystrophy 68,850

Neurodevelopmental disorders 

Autism spectrum disorders 7,109,899

Pediatric bipolar disorder 8,164,080

Attention deficit hyperactivity disorder 16,799,400

Postnatal traumatic brain injury 5,827,300

Socioeconomic, nutritional, psychosocial factors 

Nonorganic failure to thrive 5,355,000

Iron deficiency 9,409,500

Environmental chemical exposures 

Methylmercury 284,580

Organophosphate pesticides 16,899,488

 Lead 22,947,450



ホート調査」であり、両者とも現在進行形の中で毎年研究発表を行っている。環境と子どもの健

康に関する北海道スタディは札幌市内の１産院コホート（対象者 514 名）と、北海道全域での大

規模コホート（妊婦の参加目標 20,000 名）の 2 つからなり、前者は母体血、臍帯血、毛髪、母乳

のダイオキシン類、有機フッ素系化合物、水銀等の化学物質による小児の出生時体格、神経発達、

アレルギー疾患などの健康影響を詳細に検討する目的で 2002 年に開始され、後者は先天異常発生

と化学物質曝露の因果関係、化学物質代謝酵素等の遺伝子多型に基づく個人感受性素因の相違と

先天異常との関連を解明する目的で 2003 年に立ち上げられた。2012 年の研究成果は葉酸に関す

る論文 2 編と有機塩素系殺虫剤に関する論文 1 編が雑誌に掲載されている 29-31)。 

 東北コホート調査は難分解性環境汚染物質（POPs）およびメチル水銀による胎児～新生児期曝

露と児の成長・発達との関連性を明らかにするために計画され、2001 年より登録を開始した。2012

年には、このコホート（30 ヶ月児）を用いて PCB、メチル水銀、鉛のいずれが小児の行動上の問

題に影響を及ぼすのか検討した結果を Environmental Research 誌に掲載した 32)。対象者 306 名の臍

帯血の総水銀の中央値は 10.2（5～95 percentiles、4.1～24.5）ng/g、総 PCB は 48.3（18.6～116.3）

ng/g 脂質、鉛は 1.0（0.5～1.7）g/dl であった。 

 
母子ペア 306 組の子どもの行動チェックリスト得点に対する曝露指標および交絡因子の関係 

－重回帰分析の結果（重相関係数と標準回帰係数）－ 
_____________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________ 

                                      Internalizing score          Externalizing score             Total score 
                                   _____________________________________   _____________________________________     _________________________________ 

        Model 1      Model 2       Model 1     Model 2        Model 1     Model 2 
_____________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________ 

Multiple correlation coefficient   (R)      0.418**        0.319**       0.320**      0.315**        0.376**     0.327** 
_____________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________ 

log10 [Cord-blood PCB]                0.063          0.158*        0.067        0.085          0.048       0.114 
log10 [Cord-blood THg]      -0.005         -0.004        -0.033    -0.033         -0.038      -0.037 
log10 [Cord-blood lead]      -0.107         -0.070        -0.038    -0.032        -0.092       -0.066 
_____________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________ 

Birth weight       0.025          0.048         0.014     0.019         0.016       0.031 
Child gender                        -0.001         -0.010          0.027     0.026         0.019       0.013 
Maternal age at parturition     -0.077         -0.216**  -0.143*    -0.170**         -0.105      -0.200** 
Birth order                        -0.313**                 -0.059          -0.216** 
Delivery type                        -0.024          0.010  -0.067    -0.061         -0.052      -0.028 
Drinking habit during pregnancy     0.016           0.027   0.035     0.037          0.023       0.031 
Smoking habit during pregnancy     0.018          -0.004   0.057     0.055          0.057       0.047 
log10 [Maternal seafood intake]     -0.060         -0.076   -0.077     -0.080         -0.066      -0.077 
Raven score              -0.116*         -0.074   -0.052     -0.044         -0.059      -0.030 
Score of the EES at 18 months     -0.128*         -0.139*   -0.144*     -0.146*         -0.156**    -0.164** 
Breastfeeding       -0.032         -0.038   -0.127*      -0.128         -0.089      -0.093 
_____________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________ 

* P < 0.05, ** P < 0.01 (THg, 総水銀).  
 

 子どもの行動チェックリスト（Child Behavior Checklist, CBCL）を神経発達指標として用い、そ

の中の内向尺度得点（Internalizing 得点）は、総水銀や鉛濃度との間に有意な相関を示さなかった

が、総 PCB と有意な相関を示した。交絡因子を入れた重回帰分析（上表 Model 1）を行うと総 PCB

の有意な相関は消失した。そこで出生順序の変数を交絡因子から取除くと（上表 Model 2）、再び

内向尺度得点と総 PCB の間に有意な関係が見られた。第 1 子の行動チェックリスト得点および総

PCB 濃度は、第 2 子またはそれ以上と比べ、有意に高いので、第 1 子とそれ以外で別々に検討す

べきと考えられた。第 2 子またはそれ以上の群で、出生順序を除く交絡因子の影響を調整した偏



相関係数を算出すると、有意な正の相関が認められた。以上より、小児の内向的な行動上の問題

は PCB の胎児期低濃度曝露により影響されることが示唆された。 

 

３）日本から発信しているヒト水銀研究の概要 

 2012 年にわが国の研究者から発信されたヒトの水銀に関する論文は 4 編あった 33-36)。 

■ 妊娠期間中の母親血および臍帯血メチル水銀とドコサヘキサエン酸（DHA） 

 魚は、発達段階の脳に対して有害影響をもたらすメチル水銀とともに、有益な DHA を多く含ん

でいる。Sakamoto らは、54 名の出産後の母親頭髪 1 cm 間隔の水銀濃度とともに、その妊娠早期

および出産時の母体血と臍帯血からメチル水銀および DHA を測定した 33)。出産時の母体血水銀

濃度は妊娠早期と比べて幾分低値であり、臍帯血水銀濃度は出産時の母親血と比べて 1.9 倍高か

った。一方、出産時母体血漿 DHA レベルは、妊娠早期および臍帯血と比べ、2.3 および 1.6 倍高

かった。この時、胎児循環中の水銀および DHA は有意な正の相関（r=0.40, P<0.01）が見られた。 

Pearson 積率相関係数 

母体 1 cm 毎頭髪水銀濃度 臍帯血水銀 母体血漿 DHA 臍帯血漿 DHA 

  (g/g)   7.64 ± 2.64 (ng/g)  136 ± 38 (mg/L)   60 ± 15 (mg/L) 

0-1 cm (n=54) 1.43 ± 0.57 0.87** 0.33* 0.34* 
1-2 cm (n=54) 1.36 ± 0.55 0.82** 0.24 0.23 
2-3 cm (n=54) 1.34 ± 0.35 0.79** 0.21 0.21 
3-4 cm (n=54) 1.38 ± 0.66 0.61** 0.23 0.19 
4-5 cm (n=54) 1.34 ± 0.81 0.68** 0.41** 0.38* 
5-6 cm (n=54) 1.33 ± 0.48 0.62** 0.43** 0.37* 
6-7 cm (n=54) 1.38 ± 0.50 0.55** 0.35* 0.27* 
7-8 cm (n=54) 1.39 ± 0.53 0.50** 0.38* 0.34* 
8-9 cm (n=54) 1.45 ± 0.62 0.26 0.24 0.21 
9-10 cm (n=52) 1.45 ± 0.67   0.20  0.21   0.17 

* P < 0.05, ** P < 0.01.  濃度は Mean ± SD で表示. 

 臍帯血水銀は出産時頭皮から最初の 1 cm の母体頭髪水銀と最も高い相関があった（上表）。ま

た、出産時母体および臍帯の血漿 DHA 濃度は頭髪根元から 4～6 cm の毛髪水銀濃度と最も強い相

関を示した。以上より、著者らは胎児メチル水銀は妊娠後期の母体メチル水銀曝露を反映するこ

と、また母体および胎児の血漿 DHA レベルは妊娠中期の魚摂取を反映すると考えた。 

■ メチル水銀の毛髪-血液比率と生物学的半減期 

 One-compartment モデルにおけるメチル水銀の毛髪-血液比率と生物学的半減期は過去と現在で



異なっているように思われることから、Yaginuma らは健常対象者 27 名にマグロの摂食によるメ

チル水銀曝露（3.4 g/kg 体重/週の 14 週間摂食）実験を行い、毛髪総水銀および血中総水銀濃度

を各々4 週毎、1-2 週毎に測定した 34)。 
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 血液および毛髪の水銀は経時的に有意に変化し、14週までに血中総水銀は6.7から26.9 ng/gへ、

毛髪総水銀は 2.3 から 8.8 g/g へと増加した。血液から毛髪への時間差を調整した後の毛髪-血液

比率は全期間で 344 ± 54 であった。また、生データから算出される総水銀の生物学的半減期は血

液で 94 ± 23 日、毛髪で 102 ± 31 であったが、バックグラウンド値を引いた値から算出する半減期

は各々57 ± 18 日および 64 ± 22 日であった。以上より、過去の研究から算出されたメチル水銀の

毛髪-血液比率は、今回の研究に照らすと、過小評価されているように思われた。実用性とともに

バックグラウンド値の不確かさを考慮すると、生データから算出される生物学的半減期の方が、

バックグラウンド値を引いて算出した値（この値の方が従来の値に近い）よりも、好ましいと考

えられると著者らは結んでいる。どちらの算出法が採用されるべきかは今後の課題である。 

■ 母体血、臍帯血、乳幼児血中の金属濃度の変化 

 胎児および幼児の発達途上の脳は環境化学物質の汚染に影響を受け易いが、乳児期の母乳摂取

が体内の金属にどれほど影響するのか明らかでない。そこで、Sakamoto らは 3 ヶ月の母乳摂取期

間前後のメチル水銀、鉛、ヒ素、カドミウムおよびセレンの体内変化を検討した 35)。母子 16 組か

ら得られた出産時の母体血、臍帯血および 3 ヶ月児の乳児血から赤血球分画を集め、金属濃度が

測定された。なお、赤血球の水銀の大半はメチル水銀として存在するので、赤血球中の総水銀濃

度はメチル水銀曝露を反映することになる。 



母体、臍帯、3ヶ月児の赤血球水銀、鉛、ヒ素、カドミウム、セレン濃度(中央値 ng/g と 25-75 パー
センタイル値)と母体、臍帯、3ヶ月児の赤血球濃度間の Spearman 順位相関係数(r) 

n=16 水銀 鉛 ヒ素 カドミウム セレン 

母体赤血球 7.87 (5.88-10.34) 24.5 (16.7-32.4) 6.28 (4.53-7.41) 2.81 (2.30-3.16) 238 (229-276) 

臍帯赤血球 a 11.76 (9.9-18.0)** 14.8 (9.9-18.0)** 3.84 (2.99-4.51)* 0.57 (0.50-0.62)** 280 (259-306) 

3 ヶ月児赤血球 b 7.37 (4.31-8.54)** 15.3 (13.4-17.4) 1.89 (1.43-2.46) 0.63 (0.54-0.70) 207 (194-226)** 

相関係数（ｒ） 

 母体 vs 臍帯血 0.81** 0.79** 0.48 0.08 0.61** 

 臍帯 vs 3 ヶ月児血 0.69** 0.69* 0.12 0.56* 0.68** 
a 母体と臍帯赤血球の間、 b 臍帯と 3 ヶ月児赤血球の間の差は Friedman 検定後の Dunn の多重比較法で解析 

* P < 0.05, ** P < 0.01. 

 臍帯血赤血球中の総水銀濃度は母親と比べて 1.5 倍高いが、3 ヶ月の母乳摂取の間に約 60％ま

で減少した。臍帯血セレン濃度は母体レベルとほぼ同じであるが、乳児においては 3 ヶ月の間に

約 75％まで減少した。臍帯赤血球中の鉛およびヒ素濃度は母体の約 60％位であり、その後殆ど変

わらなかった。臍帯赤血球中カドミウム濃度は母体赤血球中の約 20％程度であり、3 ヶ月後も同

様のレベルのままであった。以上より、妊婦は高いメチル水銀曝露に特別の注意を払う必要があ

るが、今回の対象者にとって、母乳摂取による金属曝露を問題視することはないと考えた。 

■ 水俣市における高血圧死亡に及ぼしたメチル水銀の影響 

 近年メチル水銀曝露が心筋梗塞や高血圧症に悪影響を及ぼすことが示唆されているが、その証

拠は限られている。そこで、Inoue らは過去にメチル水銀中毒の発生した水俣において標準化死亡

比（SMR）を用いてこの関係を調べた 36)。水俣市民の高血圧症と粥状動脈硬化性心疾患の死亡率

を熊本県の当該死亡率と比較した。1953 年から 1970 年までの粥状動脈硬化性心疾患の SMR と

95％信頼区間を推定すると、1953～1967 年は絶えず低かった。逆に 1963～1967 年の高血圧症 SMR

は有意に高く（SMR 1.38、95％信頼区間 1.06～1.79）、その後低下した。 

水俣市民の粥状動脈硬化生心疾患、高血圧症、その他の心疾患による死亡者数と 
年齢調整標準化死亡比およびその 95％信頼区間（熊本県民死亡率を基準） 

期間 ∖ 疾患名  

変性心疾患を含む

粥状動脈硬化性心

疾患 

高血圧症 他の心疾患 前記 3疾患の合計 

1953-1957 年の水俣市民の死亡数 84 17 13 114 

 年齢調整死亡比と 95％信頼区間 0.77 (0.62-0.95) 0.96 (0.59-1.54) 0.67 (0.46-1.32) 0.79 (0.66-0.95) 

1958-1962 年の水俣市民の死亡数 73 23 47 143 

 年齢調整死亡比と 95％信頼区間 0.79 (0.63-0.99) 1.09 (0.72-1.64) 0.99 (0.74-1.31) 0.88 (0.75-1.04) 

1963-1967 年の水俣市民の死亡数 107 56 32 195 

 年齢調整死亡比と 95％信頼区間 0.76 (0.63-0.92) 1.38 (1.06-1.79) 0.91 (0.64-1.29) 0.89 (0.77-1.02) 

1969-1970 年の水俣市民の死亡数 不算出 23 不算出 不算出 

 年齢調整死亡比と 95％信頼区間    1.07 (0.71-1.61)     

 この結果を、著者らはメチル水銀曝露が高血圧を引き起こしたと考えた。しかし、当時不知火

海や水俣湾で獲れる魚を食べていたことは事実としても、魚摂食時に相応の塩分を使用していた

可能性は否定できず、この結果のみでメチル水銀のせいとするには無理があろう。 

 

４）水銀とセレンの関係 

メチル水銀毒性へのセレン及びセレン化合物による修飾影響に関する研究は 1970 年代から報

告されており、近年においても水銀曝露による各種疾患の発症に共存するセレンが影響を及ぼす



か検討を行った報告が散見される。 

魚中水銀レベルに着目した各国の魚摂取に関する規制 
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キ 
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ジ
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メ 
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ロ
類 

ツ
ナ
缶 

そ
の
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注 意 事 項 要 点 実施年

日 本 ① 
（厚生労働省） 

 ○ ● ○*
○: ≦60～80g/週２回、●: ≦60～80g/週１回  
＊その他: ﾊﾞﾝﾄﾞｳｲﾙｶ ≦60～80g/2 ヶ月に 1 回 

2003

米 国 ①②⑤ 
(FDA，EPA) 

 ○ ○ △ ●  

○: 摂取を避けるべき（他にｻﾜﾗ、ｱﾏﾀﾞｲ）、●: ≦12 オ

ンス(340)g/週（他にエビ、サケ、タラ、ナマズ） 
・個人が捕獲した魚については各地域の勧告を優先，

幼児の場合は勧告に従いかつ量を減らす 

2001
2004

E  U ①②⑤ 
(保健・消費者保護総局)

○ ○ ○ ● ○
○: 大型の捕食性の魚≦1 食(100ｇ未満)/週 
●: マグロは週２回まで 

2004

オーストラリア ③注） 
(豪州・ﾆｭｰｼﾞｰﾗﾝﾄﾞ食品基準局)

○ ○ ○ ○＊

注）①④: ≦1 食 150g/月 2～3 回（6 歳以下の小児, 1
食 75g 以下/月 2～3 回）、サメ(ﾌﾚｰｸ)又はカジキ類は 2
週間に 1 食、それ以外の魚をその 2 週間摂取しない。

①④以外：サメ、カジキ類は週 1 食，それ以外の魚は

週 2～3 食 
＊その他：オレンジラフィー(シーパーチ)，ナマズ 

2001
2004

ニュージーラントﾞ① 
(豪州・ﾆｭｰｼﾞｰﾗﾝﾄﾞ食品基準局)

○ ○ ○ ○ ○＊

①≦1 食約 150g/週４回   
＊その他: エイ、バラマンディ、ギンサワラ、オレン

ジラフィー、リング、地熱水域で漁獲される魚 
2001

ノルウェー ①② 
(食品衛生監視局) 

○ ○ ○ ○ ○＊

①②はクジラを食べるべきではない。特に①はクジラ

以外に左記の魚も食べるべきではない。 
＊その他: クジラ、カワカマス、パーチ(25cm 以上)、
マス及びイワナ(1kg 以上)、エイ 

2003

英 国 ①④ 
(FSA／英国食品基準庁) 

○ ○ ○ ○ ○  

①: サメ、メカジキ、マカジキの摂取を避ける、マグ

ロ缶詰≦４個(560g)/週，又はマグロステーキ≦2 枚

(280g)/週。 ④：サメ、メカジキ、マカジキの摂取を

避ける。 

2002
2003
2004

カナダ ①③④ 
(カナダ保健省) 

 ○ ○ ○  左記の魚の摂取は 1 食/週、また①⑤は 1 食/月 2002

アイルランド ③注） 
(アイルランド食品安全庁)

○ ○ ○ ○ ○  

注）①②⑤：サメ、メカジキ、マカジキの摂取を避け

る、マグロステーキ≦1 枚(8 オンス、約 230g)/週，又

はマグロ缶詰≦2 缶(１缶=8 オンス、約 230g)/週を限度

とする。  
それ以外：サメ,メカジキ,マカジキの摂取は週１食ま

で、マグロは摂食制限なし。 

2004

デンマーク ①②④ 
(ﾃﾞﾝﾏｰｸ家畜・食品管理局)

 ○ ○ ○ ○＊

週に 100g 未満 
＊その他：スズキ,カレイ,バラムツ,ニシラクダザメ,カ
マス,パーチ 

2004

①：妊娠・妊娠する可能性のある女性 ②：授乳中の母親 ③：全ての人 ④：小児 ⑤：幼児 

メチル水銀とセレンの 2 つのキーワードで検索された 2012 年発行の原著論文は 14 編あり、内

訳は疫学研究 1 編 37)、ヒトの血中レベル分析 1 編 35)、動物における投与実験 5 編 38-42)、海洋生物

の含有レベル分析 5 編 43-47)、in vivo 実験 1 編であった。セレンと水銀に関する疫学調査やヒト対

象の研究は 2011 年より更に減少しており、魚など海洋産物に含有される水銀やセレン関連指標に

着目した研究報告が近年増加している。これは、高濃度メチル水銀を含む魚の長期摂取により、

胎盤経由で小児神経発達に悪影響が及んだり、循環器疾患等の潜在的リスクが上昇することが知

られるようになったことと、水銀濃度の高い魚の摂食基準について欧米諸国やわが国で指針を公

表したことに関連するかもしれない（各国の水銀規制の要約表）。海洋産物類の食用リスクに対す

る関心が高まり、魚含有のセレン化合物がメチル水銀毒性を軽減するメカニズムや生物種による

差異を明らかにしようとする研究が増えていると言えよう。 

対象魚種 
国名・対象者 
(実施機関) 



■ 高血圧疾患への影響 

Mozaffarian らは、米国大規模コホートで収集した対象者の足の爪を保存し、冠動脈疾患や心筋

梗塞を発症した 3,427 人と年齢、性、人種、喫煙習慣をマッチさせた対照群の足爪中水銀とセレ

ン濃度を分析し、魚摂取由来の水銀が冠動脈疾患や心筋梗塞発作の発症に影響を及ぼす証拠は得

られなかったと 2011 年の New England Journal of Medicine 誌に掲載したが 12)、2021 年には高血圧

発症リスクについて発表した 37)。 

水銀曝露レベル毎の高血圧発症の多変量調整相対危険（ハザード比） 
－2つの前向きコホート研究における米国男女 6,045 名を対象として－ 

 

 健康な男女 6,045 名の平均 14.9 年追跡後の高血圧発症者は 3,540 名であった。この集団を爪水

銀濃度で 5 分位に分割し、最も低い集団（表 Q1）を対照群とした。集団全体の水銀曝露レベルは

概して低く、最も高い Q5 集団が毛髪水銀濃度換算値で 2.0 g/g 以上に相当したが、米国の基準レ

ベル（reference level）の 2.5 倍を超えない集団であった。爪水銀濃度の最も高い Q5 集団の交絡因

子調整後高血圧症に対するハザード比は女性で 0.96（95％信頼区間 0.84～1.09）、男性で 0.82（同、

0.62～1.08）、男女合計で 0.94（同、0.84～1.06）であった。水銀濃度の分割カテゴリーを変えたり、

魚や n-3 系脂肪酸、セレンの摂取量、BMI、年齢で層別化しても結果は変わらず、水銀曝露の増

加による高血圧症のリスク上昇は認められなかった。 

 

■ 動物における投与実験研究 

Jinらは、ラットに食餌 1 kg当たりにセレン 1 mgまたは 3 mgとビタミンE 250 mgまたは 750 mg

を単独または両方混合したものを各々28 日間与え、メチル水銀（3 mg メチル水銀/kg 体重）を 2

週間経口投与する実験を行った 38)。メチル水銀投与が心臓血管系に毒性作用を及ぼしたことを示

す証拠、すなわち、パラオキソナーゼ活性の低下、血清酸化 LDL の増加および全身性炎症と血管

内皮炎症の徴候などが観察された。事前にセレンとビタミン E を投与した群では毒性指標の軽減

影響が認められたが、種類・投与量の組み合わせによっては増悪傾向が見られる実験群もあり、

セレンやビタミン E が水銀毒性を修飾する機序は未だ解明されていない点が多いと考えられた。 

同じくラットの投与実験として、Joshi らが 10mg/kg 体重 のジメチル水銀と同時に N-アセチル



システイン、亜鉛あるいはセレンを投与し、毒性軽減影響を調べた。その結果、混合投与により

血液・組織中酸化ストレス指標の改善や DNA 損傷による分子構造変化を修復する効果が見られた

ことを報告している 39)。 

Bourdineaud らはマウスにメチル水銀含有の食用魚成分、あるいはそれと同等の精製品の塩化メ

チル水銀を各々2 か月間食餌に混ぜて摂食させる実験を行った 40)。2 か月後の open field の迷路実

験で、魚由来の水銀投与群でも塩化メチル水銀投与群と同じように認知行動機能の低下が認めら

れ、脳海馬でのドーパミン代謝のタンオーバーが増加していることが観察された。魚含有の栄養

素である多価飽和脂肪酸やセレンが水銀毒性を緩和する効果は本研究では明らかにされなかった。 

Huangらはシロチョウザメ 10匹に経口挿管でセレノメチオニンとメチル水銀を投与する実験を

行い 41)、同時投与した群の方が単独投与群より血中セレン・水銀濃度および組織中セレン濃度が

低くなったと報告した。 

Heinz らは、マガモ、ニワトリ、ミミヒメウの有精卵への塩化メチル水銀とセレノ L メチオニ

ンの注入実験を行った 42)。その結果、メチル水銀単独投与（0.2 g 水銀/g）よりセレノメチオニ

ン単独投与群（0.1 g セレン/g）の方がどの種でも（特にマガモで）奇形例が多く発生し、セレン

と水銀の同時投与群で明らかな毒性軽減あるいは交互作用はみられず、同時投与時のみ特異的に

みられる奇形（脊椎破裂、頭蓋脊椎破裂）も観察された。鳥の卵への水銀やセレン投与は少量で

も奇形をもたらすこと、セレノメチオニンの毒性をメチル水銀が修飾する可能性があると述べて

いる。 

■ 海洋生物の分析研究 

Lailson-Brito らは、ギアナイルカ 19 匹（胎児から 30 年齢まで、オス 11 匹とメス 8 匹）の肝組

織中の総水銀、メチル水銀、有機水銀、セレン濃度を分析した 43)。いずれのレベルも年齢群間で

有意差が見られ、また水銀とセレンの含有モル濃度に高い正の相関がみられた。X 線分析により

微細構造分析を行うと、組織中に鉱物（無定形結晶）化したセレン化水銀の存在が確認され、メ

チル水銀の脱メチル化による解毒プロセスにセレンが介在する知見が支持された。 

Hong らは、食用魚中とバルチモア国立水族館で飼育された 7 匹のバンドウイルカの血液および

組織中のセレン、水銀、モノメチル水銀濃度を分析した 44)。食用魚の総水銀量の 85～91%がモノ

メチル水銀であり、魚中セレンは水銀に対して十分過剰なモル濃度で存在していた。飼育イルカ

の血中水銀濃度はフロリダや南カリフォルニア海域にいる野生イルカの水銀濃度報告値より一桁

低く、大気沈降物の水銀レベルの差異によると考察されている。また飼育イルカでは、血中のモ

ル構成比が野生イルカに比べ、より低水銀・高セレン傾向になっており、水銀による神経毒性影

響を潜在的に受けにくくなっているであろうと述べた。 

Burger らはアラスカ産魚類と水鳥のセレンおよび水銀濃度の分析を行い、セレン/水銀モル比は

種間や種内で有意差があるものの、全てが平均 1 以上で水銀よりセレンのモル濃度が過剰である

と報告した 45)。セレン/水銀モル比はカラフトイワナ種を除く全ての海水魚で体長と負に相関して

おり、カラフトイワナやマダラなど一部の魚種の個体ではモル比が 1 未満のものもあったが、水

鳥ではモル比が 1 未満（すなわち水銀が過剰）の種はみられなかった。モル比にかなりのバラツ

キがあったため、魚摂取のリスク評価にセレン/水銀モル比の見積りを入れて毒性防御効果を考慮

するのは困難であると考察した。 



Mulder らはノルウェー産マスの血清甲状腺ホルモン濃度を分析し、筋肉と肝組織中のセレン/

水銀のモル比が最もホルモンレベルとの相関性が高いこと、さらに過剰な水銀レベルが活性型甲

状腺ホルモンである T3 濃度を低下させることを示した 46)。甲状腺ホルモン T4 を T3 に変換する

にはセレン酵素である脱ヨード化酵素が必須であるため、水銀の解毒化にセレン-水銀化合物が合

成・消費されると、セレン酵素の活性阻害に続いて甲状腺モルモンの機能低下が引き起こされ、

魚の成長や生殖、発達の妨げになると述べた。 

Bjerregaard らは、小型茶色エビの海産 Crangon crangon の食餌に各種セレン化合物を混入・投与

し、水銀の排出変化について観察を行った 47)。その結果、亜セレン酸ナトリムとセレノシステイ

ン、セレノメチオニンを投与した場合にはメチル水銀の排泄量が増加したが、セレン酸二ナトリ

ウムの投与では変化がなかったと報告した。 

■ 上記以外のセレンの研究 

 メチル水銀毒性に対するセレンの防御作用について、in vivo で検討を行った Branco らの実験で

は、グルタチオンパーオキシダーゼ活性を指標とした際、鯛の脳・腎組織では毒性軽減作用がみ

られたが、筋肉組織では認められなかったと報告している 48)。 

 また in vitro の実験として、塩化第二水銀とメチル水銀の投与によるグルタチオン s-トランスフ

ェラーゼ pi 1 への影響を Goodrich らが検査したところ、非同義単一ヌクレオチド多型（GSTP1; 

Ile/Val 105, Ala/Val 114）の違いによって、酵素反応速度や阻害影響に有意な差異がみられたと報告

した 49)。 

 ――――――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 

以上、メチル水銀とセレンをキーワードに最近の文献を概観すると、これまでの研究を踏襲・

進展させ、疫学また実験的観点からも方向性に広がりのある種々の研究が報告されている。 

 

５）発展途上国における水銀の健康問題 

南米、アフリカ、東アジア諸国における小規模金鉱山における水銀による金抽出および中国の

水銀鉱山における鉱石採掘はそれら周辺の環境汚染と地域住民への健康影響を引き起こし、社会

的な問題となっている。近年は金鉱山周辺の河川の水銀汚染による魚介類へのメチル水銀の蓄積

に加え、水銀鉱山周辺の土壌汚染に由来する穀物へのメチル水銀の蓄積が新たな問題となりつつ

ある。この章は PubMed で“mercury gold mining”あるいは“mercury mining”を入力し、2012 年

に発表された論文を検索し、その中から小規模金鉱山や水銀鉱山における水銀による健康影響と

環境汚染に関する報告を紹介する。 

■ 小規模金鉱山における作業者および周辺住民の水銀曝露評価と健康影響 

南米では今なお伝統的な水銀-金アマルガム化法による金抽出が手掘り金鉱山で使用されてい

る。Harari らはエクアドルの海岸沿岸の 3 つ金鉱山の金鉱夫（220 名）、金売買人（37 名）、対照

群（72 名）を対象として水銀曝露量と神経運動機能について調査した 50)。尿中水銀濃度は、金鉱

夫で平均 3.3 (範囲、0.23～170) μg/g Creatinine (Cr)、粗金に残存している水銀を再び燃焼して精製

した後に金を販売する金売買人で 37.0 (3.2～420) μg/g Cr、対照群で 1.6 (0.2～13) μg/g Cr であった。

全血中の平均水銀濃度は各々5.2、30.0、5.0 μg/l であり、金売買人の尿および血液水銀濃度がとも

に高値を示した。しかし、金売買人が水銀-金アマルガム燃焼を中止すると、尿中水銀濃度が低下



することも報告している。神経運動機能の手のふるえは、3 群間に有意な差を認めなかったが、

手のふるえの中心周波数は尿や血液中水銀濃度の増加とともに有意に高くなった。同様に、反応

時間も３群間に有意差を認めなかったが、尿および血液中水銀濃度の増加に伴い、有意に延長し

た。身体重心動揺も、3 群間に有意差を認めなかったが、尿や血液中水銀濃度と有意な負の関連

があった。 

Counter らは Nambija 金鉱山地区の子ども 22 名と成人 29 名を対象に脳幹経由の音響性アブミ骨

筋反射に及ぼす水銀影響を検討した 51)。血中水銀濃度は子どもで 15.6±21.3 (範囲 2.0～89) g/L、

成人で 8.5±7.1 (2.0～32) g/L であった。2,000Hz のスクリーニング用周波数に対する対側アブミ

骨筋反射閾値は、子どもで 92.9±6.1 (80～105) dB HL であり、成人で 90.0±6.4 (65～105) dB HL

であった。子どものアブミ骨筋反射閾値は血中水銀濃度の増加に伴い有意に高くなった。このこ

とは、水銀に関連する聴性脳幹障害を示唆すると考えられた。 

ペルーの Madre de Dios 地区の手掘り金鉱山でも水銀-金アマルガム化法による金抽出が行われ、

30,000 人以上の人が従事している。Yard らはペルー内陸にある Madre de Dios の鉱山地区の居住者

103 名を対象として、水銀のリスク評価を行った 52)。居住者の 1/3 が金鉱夫で、居住者の尿中水銀

濃度は幾何平均で 5.5 (0.7～151) g/g Cr、91％に血中メチル水銀 (幾何平均 2.7 g/L、0.6～10 g/L) 

が検出され、しかも 13 名に腎機能障害または神経障害が認められた。特に、水銀-金アマルガム

燃焼者の尿中水銀濃度は非燃焼者に比べて有意に高値であった。また、メチル水銀濃度は魚摂食

者の方が非魚摂食者よりも有意に高かった。著者らは、水銀曝露は Madre de Dios 川を経由して、

Huaypetue にまで広範囲に広がっているかもしれないと推測した。 

Ashe はペルーの Madre de Dios 地域の中心にある Puerto Maldonado 市の金鉱山近郊の住民 204

名の魚摂取量、性・年齢、居住地域と毛髪水銀濃度を調査した 53)。毛髪水銀濃度は、居住期間や

性との間に関係は認められないが、月当たりの魚摂取量が多くなるにつれ毛髪水銀濃度も高くな

った。また、毛髪水銀濃度は金鉱山地域に住む住民の方が市部に住んでいる人々より有意に高く、

金鉱山地域では男子 (3.39 g/g) が女子 (2.23 g/g) より有意に高かった。 

コロンビアではマクダレナ川やカウカ川流域で金採掘が行われている。Olivero-Verbel らはマク

ダレナ川やカウカ川流域住民 1,328 名の毛髪総水銀濃度測定と自他覚症状を行った 54)。毛髪水銀

濃度は、金鉱近くに位置するラ・ラーヤ地区で 5.27±0.32 g/g、アチ地区で 2.44±0.22 g/g、モ

ンテ・クリスト地区で 2.20±0.20 g/g と、金鉱山からの距離が遠くなるにつれ低値となった。男

子は女子より水銀濃度は有意に高いが、魚摂取頻度との間には有意な相関は認められなかった。

また、これらの地区住民には水銀曝露に起因する自・他覚症状は見られなかった。しかしながら、

今後の健康調査の継続は必要である。 

フランス領ギアナの Maroni 川に沿って金鉱山があり、長年の採掘によって陸生・水生動植物が

水銀汚染に晒されている。Fujimura らは、2004～2009 年の間に Upper Moroni 地区に住むアメリカ

原住民 387 名（男性 153 名、女性 234 名）の毛髪水銀を測定し、環境汚染による住民の水銀曝露

の評価を行った 55)。毛髪水銀濃度の平均値は男性で 9.4 ppm、女性で 9.9 ppm といずれも高値であ

った。原住民 37 名の魚介類摂取量と毛髪水銀の関係を調べると、相関係数は r2 = 0.373 (P < 0.05)

であった。また Maroni 川上流の魚肉水銀濃度を測定すると、高濃度（0.18～0.40 ppm）であり、

アメリカ原住民の高い毛髪水銀濃度は水銀に汚染された魚介類摂取に起因していると考えられた。 



 アフリカでも多くの国々で小規模手掘り金採掘が行われているため、水銀による周辺住民の健

康影響が懸念されている。西アフリカにあるブルキナファソにおいても 6 地区に 8 金鉱山が存在

する。Tomicic らはこれら金鉱山で水銀-金アマルガムの燃焼などに携わる作業者 93 名に水銀曝露

評価とその影響について調査した 56)。尿中水銀濃度は作業者の 16％が 350 μg/g Cr を上回り、作

業者の 69％が ACGIH の生物学的許容値 35 μg/g Cr を越えていた。自覚症状では頭痛（53.3%）、

眩暈（53.8%）、胸痛（34.1%）、疲労（33%）、震え（31.9%）などの愁訴率が高く、作業者の 1/3

には自覚症状に加え、蛋白尿が認められた。 

■ 小規模水銀鉱山作業者およびその周辺住民の健康影響 

 中国の貴州省には多くの水銀鉱山が点在しており、水銀鉱山作業者や周辺住民の健康調査およ

び採掘活動による環境汚染調査が実施されている。Li らは湖南省西部に位置する茶田水銀鉱山周

辺にある茶田町民 54 名と鶏心町民 47 名（対照群）の血中水銀濃度測定と腎機能検査（血清のク

レアチニンと尿素窒素値）を行い、性・年齢別（子ども 18 歳未満、成人 18～60 歳、高齢者 60 歳

以上）の潜在性の水銀影響を評価した 57)。茶田町民の血中水銀（平均 6.09 μg/L、範囲 1.29～15.07 

μg/L）は対照群（3.67 μg/L、0.97～5.06 μg/L）と比べ有意に高かった。また、血清クレアチニンお

よび血清尿素窒素は茶田町民の平均値で 74.24 μmol/L と 13.26 mmol/L、対照群で各々62.02 μmol/L

と 11.65 mmol/L であり、茶田町民の方が有意に高かった。茶田町民における血中水銀と腎機能検

査値との相関係数は、血清クレアチニンで r=0.45（P < 0.01）、血清尿素窒素で r=0.20（P < 0.05）

であり、水銀曝露量が高くなるにつれ腎機能が悪くなることを示した。女性の血中水銀、血清ク

レアチニン、血清尿素窒素は男性よりいずれも高く、また高齢者が若年者よりも高値であったこ

とから、女性と高齢者が水銀曝露による影響を受けやすいと考えられた。 

 中国万山地域では、長年にわたる水銀採掘により地元住民は高濃度の水銀蒸気に曝露され、健

康影響に悩まされている。Li らは万山地域で住民 103 名のボランティアを募り、うち 50 名に有機

セレン含有（100 μg）酵母を 3 ヶ月間サプリメントとして与え、その効果を検討した 58)。セレン

サプリメント投与群は尿中への水銀排泄の増加と酸化ストレスのマーカーであるマロンズアルデ

ヒドや 8-ヒドロキシ-2-デオキシグアニンの尿中排泄の減少が観察された。以上より、この地域住

民へのセレンサプリメントの投与は、安易ではあるが、健康状態の回復や改善に実用的な方法で

あると報告した。 

■ 小規模金鉱山および水銀鉱山周辺の環境汚染 

 インドネシアには手掘りの小規模金鉱山が点在し、金採掘に伴う水銀の環境汚染が生じている。

Krisnayanti らは Lombok 島や Sumbawa 島における小規模金鉱山における水銀の環境中への排出に

ついて述べた 59)。金の抽出はアマルガム化法とシアン化法の 2 つの工程を経て行われ、その尾鉱

は直接、陸地や海洋に廃棄される。アマルガム化法の尾鉱には水銀が平均 3,000 mg/kg、シアン化

法の尾鉱には 1,600 mg/kg 含まれていた。シアン化法の尾鉱が廃棄されている沼近くの水稲米のメ

チル水銀濃度は 100 ng/g 以上を示し、この濃度は中国の国内許容濃度の 5 倍以上であった。Lombok

島の小規模金鉱山作業者 40 名の毛髪総水銀濃度は平均 7.7 μg/g であり、非曝露群 40 名の平均 2.5 

μg/g と比べ高値であったが、メチル水銀濃度に有意差はなく、作業者の水銀曝露は大気からの曝

露であると考えられた。しかし、シアン化法の尾鉱が今後も廃棄され続けるならばメチル水銀に

よる汚染米の摂取による健康影響が懸念されるので、尾鉱管理の必要性を提言している。 



  ガーナの西にある Bibiani-Anwiaso-Bekwai 地区の金鉱山廃鉱からの採鉱廃棄物が堆積した土

壌中の水銀汚染を Nartey らが調査した 60)。総水銀濃度は表層土で 0.067～0.876 mg/kg あり、

同じ土壌の深さ 20cm で 0.102～1.066 mg/kg、深さ 40cm で 0.037～4.037 mg/kg、深さ 60cm で

0.191～4.998 mg/kg であった。有機水銀濃度は表層で 0.012～0.260 mg/kg、深さ 20cm で 0.016

～0.653 mg/kg、深さ 40cm で 0.041～1.093 mg/kg、深さ 60cm で 0.101～2.546 mg/kg であった。

特に galamsey と呼ばれる金鉱夫が廃棄した尾鉱の土壌は他の地区に比べて高く、総水銀、有

機水銀とも土壌の深さに伴って増加する傾向を示した。一方、シアン化法で金抽出を行って

いる地区では水銀濃度は低値であった。 

 中国の水銀鉱山周辺では収穫された穀物に比較的高い濃度のメチル水銀が検出され、地域住民

に対する健康影響が問題となっている。Zhang らは水銀化合物の毒性に対するセレンの拮抗作用

を利用し、米-土壌系における無機水銀やメチル水銀の取り込みや移行に対するセレンの影響を調

査した 61)。米穀中セレン濃度は無機水銀やメチル水銀濃度と逆相関関係にあり、土壌中ではセレ

ン濃度との無機水銀濃度やメチル水銀濃度との間に相関関係が認められ、土壌中のセレン濃度の

増加は若芽への

無機水銀やメチ

ル水銀の移行を

抑制することが

観察された（図）。

根でもセレン濃

度と無機水銀濃

度との間に相関

が見られ、セレン

は稲への無機水

銀やメチル水銀

の吸収、移行、蓄

積の抑制に重要

な役割を果すこ

とを示唆している。 

 ――――――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 

小規模金鉱山地区周辺に住む小児に水銀による神経系への影響が報告され、水銀曝露による健

康影響が大人から小児まで及んでいること明らかになってきた。加えて、水銀に対する感受性は

高齢者や女性に高いことが示されている。金鉱山あるいは水銀鉱山周辺の住民にとって、大気の

みならず食物（魚介類や米穀）からの水銀曝露問題へと深刻化しつつある。小規模金鉱山周辺の

水銀による環境汚染および健康被害に対策には、金の回収法に水銀を使用しない別の新たな代替

法への転換が早急の課題となってきている。なお、シアン化法は規模が大きい所で使用されてお

り、環境への負荷（環境汚染問題）は水銀-金アマルガム化法より小さいように思えるが、シアン

化法も有害物質を扱うので健康問題の点では水銀-金アマルガム化法と大差ない可能性がある。 

 



Ⅳ．考察 

 

 重化学工業化政策期に排出された水銀，鉛，カドミウム，ヒ素などの重金属の環境汚染により、

人類は様々な健康問題に遭遇した。今日，先進諸国ではこれらの化学物質に対して厳しい規制を

行い、また 2009 年にナイロビで開催された第 25 回国連環境計画 (UNEP) 管理理事会では水銀に

よるリスク削減のための法的拘束力のある「水銀条約」制定に向けた議論が交わされ、2013 年に

は「水俣条約」として採択・署名される見通しになっている。一方で、発展途上国における水銀

鉱山付近では嘗ての水俣湾の水質汚染に似た環境汚染が継続的に起こっており、環境科学雑誌の

トピックスになっている 50-61)。環境科学者は対岸の火事を傍観するのではなく、当該地域に積極

的に出かけ、第三、第四の水俣病が発生しないような具体的な予防策を講じなければならない 62,63)。

然もなくば、「知っている」が「何もしない」空想科学者の誹りを免れないのである。年を重ねる

中で人は経験を積むと言う。その経験がかけがいのない地球を守るために役に立たないならば、

環境科学者とは名ばかりとみなされ、将来失墜する。 

 小児の神経発達に及ぼすメチル水銀の有害影響は、高濃度曝露だけでなく、低濃度曝露でも起

こり得る 12)。高濃度曝露時の曝露評価の場合には毛髪水銀濃度を測定すれば完璧であった。しか

しながら、低濃度曝露で対象者が小児の場合、妊婦が食べた魚に対してメチル水銀や PCB に注意

を払うとともに多価不飽和脂肪酸（DHA など）やセレンの含有量にも目を向けなくてはならず 14)、

しかもメチル水銀の胎盤経由の移行は母子間で大きく異なるので 64)、代用指標で健康影響を推定

することは難しいかもしれない。このような研究では、間接的な指標を用いると誤った結論を引

き出してしまう可能性のあることを肝に銘じておかねばならない。換言すると、低濃度曝露の場

合、より直接的な曝露物質（例えば、臍帯血中のメチル水銀や DHA）を測定し、解釈・検討すべ

きであると考えられる。 

Davidson らはセイシェル小児発達研究の 17 歳児の Woodcock-Johnson 学力検査の結果を 2011 年

に発表した 22)。その中では母親毛髪水銀濃度とその学力検査成績との間に有意な正の関連があり、

メチル水銀の増加はむしろ神経発達にとって有益であると、過去の論文と同じような結論を出し

た。昨年度までの本報告書に記したように、セイシェル小児発達研究の曝露指標には多価不飽和

脂肪酸に関連するデータは一切含まれていない 2,6)。一方、2000 年より彼等が新たに始めたセイシ

ェル小児発達栄養研究では、魚を多食することによりメチル水銀も増加するが多価不飽和脂肪酸

（特に、DHA）も増加し、しかもメチル水銀と DHA の間には強い正の相関があった 11)。すなわ

ち、測定された毛髪水銀濃度値はメチル水銀の曝露指標であるとともに、魚摂取による DHA の指

標であると考えられた。それにもかかわらず、毛髪水銀濃度値はメチル水銀の曝露指標であると

主張し続けているのである。誤解されないよう一言付け加えると、我々は魚の有害性を強調する

つもりは全くない。魚に含まれる DHA 等の有益な物質について触れないで、魚摂食によって高く

なったメチル水銀が小児の神経発達に有益であると述べたことに対し異議を唱えるのである。 

セレンがメチル水銀の毒性を減弱させることは動物実験で示された 61,65-69)。また、ヒトを対象

とした介入研究で有機セレン含有（100 μg）酵母の 3 ヶ月間のサプリメントの投与により、尿へ

の水銀排泄の増加と酸化ストレスのマーカーであるマロンズアルデヒドや 8-ヒドロキシ-2-デオキ

シグアニンの尿中排泄量の減少が観察された 58)。これに対し、他の疫学研究では必ずしもセレン



の影響は明らかでなく 70-72)、今回紹介した Mozaffarian らの高血圧発症に関する研究でもセレンの

作用は確認できなかった 37)。低濃度メチル水銀曝露の影響を明らかにする際に微妙に問題となる

メチル水銀とセレンの相互作用や、メチル水銀と多価不飽和脂肪酸の相互作用について、今後も

さらに情報を収集し、一定の結論を共有することが求められよう。 

 水俣病患者の死亡原因が Tamashiro らによって調べられ、1984 年にその結果が発表された 73)。

熊本県における水俣病患者 1,422 名のうち、1980 年末までに 378 名が死亡した。このうち、1954

年に最初の死亡が確認され、水俣病が公式に認められた 1956 年に最初のピークを迎えた。死亡数

が急速に増加したのは 1972 年以降であり、そのピークは 1976 年であった。1970 年以降の死亡原

因の筆頭は脳血管疾患（18.0％）で、悪性新生物（14.7％）、心血管疾患（14.1％）、水俣病（14.1％）

が続いたが、対照群との比較では、悪性新生物や高血圧疾患は低い傾向にあったとされる。メチ

ル水銀の高血圧症に及ぼす影響に関する論文が 2012 年に 2 編発表された。水銀曝露レベルが極め

て低い対象集団を扱ったMozaffarianらはメチル水銀の増加による高血圧症のリスク上昇を認めな

かった 37)。一方、Inoue らは水俣市民の 1963～1967 年の高血圧症の死亡率は有意に高く、水俣湾

で汚染された魚の摂食によるメチル水銀のせいであろうと推定した 36)。両者の研究背景（対象者、

曝露指標・曝露レベル、交絡因子）は全く異なるのでここで安易に結論を出すに至らなかったが、

後者で高血圧症死亡率が高いという事実は揺るがないとしても、それがメチル水銀曝露のせいな

のか否かについては推測の域を出ていないと考えられる。今後、これらの議論を含め、メチル水

銀・水銀の臓器別影響を整理していく必要がある。 

 本研究はメチル水銀のヒト健康影響に関する論文を主として扱っているが、環境中のメチル水

銀の移動・蓄積に関する研究も厖大である。わが国の水銀研究に多大なる貢献をされた故鈴木継

美教授は嘗て「マグロ筋肉中のメチル水銀は全て無機水銀のメチル化によるのか？」との疑問を

懐いておられたそうである。マグロの筋肉中のメチル水銀濃度は高く、またマグロの筋肉中には

無機水銀をメチル化する活性のあることが示唆された頃の話である。Ishihara らは、この問いに答

えるため、青森県大間で捕獲されたクロマグロのホルマリン固定された胃内容物を水銀分別定量

し、毒性学関連の雑誌に投稿した。しかし、当時何れの雑誌にも受理されなかったそうである。

その後原稿は行方知れずとなったが、数年前に最終原稿の写しが見つかり、文献等を更新して 2009

年に公表された 74)。この論文の結論は「マグロ胃内容物 (餌) 中のメチル水銀濃度はかなり高く、

メチル化機構の存在は否定しないものの、マグロ筋肉中のメチル水銀は餌由来であると考えられ

る」であった。現在であれば、厚生労働省の「妊婦への魚介類の摂食と水銀に関する注意事項の

見直し」を閲覧すれば 75)、魚類、クジラ、貝類、水産動物の総水銀およびメチル水銀濃度（g/g）

は「魚介類に含まれる水銀の調査結果」の中に公表されており 76)、マグロがどのような餌を食べ

るのかさえわかれば疑問に答えられよう。因みに、マグロの胃内容物 21 試料 (魚) のうち最も多

かったのはカタクチイワシであり、その総水銀中のメチル水銀割合は 73.6～100％であった 74)。 

 

Ⅴ．結論 

 

 今年度の文献レビューにより、以下のことが示された。①2008 年以降、メチル水銀を扱った論

文の中で疫学研究の割合は減少傾向にあったが、2011 年には増加した。②魚摂取による胎児期メ



チル水銀影響は、例え低濃度であっても、妊娠中の母親魚摂取量や PCB を調整すると小児神経発

達に軽微な負の影響を及ぼしうるが、健康影響を評価したときの年齢で有害物質の影響の有無が

異なるようであるので、年齢別に有害物質毎の影響を整理する必要がある。③セレンのメチル水

銀の有害影響を抑制する作用については、ヒトや動物種により異なると考えられ、一定の作用を

確定するに至らなかった。④小規模金鉱山での水銀の拡散は世界中の途上国で行われているが、

金回収法に水銀を用いない別の新たな代替法を検討する必要があるかもしれない。 

 ――――――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 

 なお、「若い研究者にメチル水銀の問題を再認識してもらい、同時に学会やインターネットサイ

トに発表・掲載することにより、この種の研究の重要性を広く理解してもらうために情報発信す

る」目的で、日本衛生学雑誌 2011 年発行の 66 巻 682～695 頁に「メチル水銀毒性に関する疫学的

研究の動向」と題する総説を掲載した。これは PubMed でも“Recent evidence from epidemiological 

studies on methylmercury toxicity”(http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21996768) として掲載され、

また日本の研究者は J-Stage を介して PDF ファイルとしてこの総説を入手できる。今後も、メチ

ル水銀の中で特定のテーマを定めて同様の発表をしたい。 

 

Ⅵ．次年度以降の計画 

 

出生コホート研究を追跡すると、メチル水銀を含む有害化学物質（鉛、PCBs など）により、神

経発達に影響する時期が異なりそうな結果が幾つか示唆されている。したがって、この種の発達

影響の発現および消失を時系列的に検討する研究が重要と考えられる。また、低濃度メチル水銀

曝露による健康影響を臓器（疾患）別に白黒つける必要があろう。さらに、途上国における水銀

の健康影響に関する論文が急増しているので、これらを整理すると、水銀影響の防護法にも繋が

る可能性がある。 
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Abstract 

 

   More than fifty years have passed since the outbreak of Minamata disease and methylmercury 

poisoning disasters like the Minamata disease due to industrial effluents or methylmercury-containing 

fungicide intoxication have scarcely happened in developed countries.  Nevertheless, health issues of 

low-level exposure to methylmercury in humans can exist and environmental and health issues of 

widespread mercury contamination have occurred in gold and mercury mining areas of developing 

countries.  In this article, we provide an overview of studies addressing these health effects of 

methylmercury and mercury, by using the PubMed of the US National Library of Medicine. 

   The following conclusions were obtained from the reviews on methylmercury and mercury exposure: 

(1) Concerning human studies addressing methylmercury and mercury, the number of papers published in 

2011 increased as compared to those in 2008-2010.  (2) Prenatal exposure to methylmercury originating 

from fish consumption, even at relatively low levels, appears to affect child neurodevelopment adversely, if 

maternal fish consumption during gestation, polyunsaturated fatty acids and polychlorinated biphenyls are 

adjusted for in the assessment process.  But, the effects of several hazardous chemicals on development 

may differ in children's age.  Further studies are needed to clarify which effect each hazardous chemical 

can induce in age-specific children.  (3) Selenium has been suggested to modify the adverse effect of 

methylmercury since 1970s, but such protective effects of selenium on hypertension were not observed in 

recent studies.  (4) Since there are many small-scale gold miners and people residing near the mines with 

signs/symptoms involved in chronic mercury poisoning in developing countries, precautions should be 

taken against it. 
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