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これまで述べてきたように、尿中カドミウム排泄量とカドミウム摂取量との関係は   
非常に複雑であり、腎障害の程度、年齢、性別、個人差等によって生物学的利用率（吸   
収率）や尿中排泄率は異なることから、ワンコンパートメントモデル等簡単な理論モ   
デルを用いて算出されるカドミウム摂取量は信頼性に乏しい。USEPA及びJECFAで評   
価されている腎皮質のカドミウム蓄積量（浪度）から算出されるカドミウム摂取量に   
ついても、不確定要素となる吸収率等を使用している。また、尿中β2－MG排泄量は、   
カドミウム曝露に対して鋭敏かつ量依存的に反応することから、近位尿細管機能障害   
の早期指標として幅広く用いられている。尿中P2－MG排泄量がl，000帽／gCr以下では、   

近位尿7細管機能の変化は可逆性であり、臨床上、治療対象となる健康影響を示すもの   
とはみなされていない。EfSA（2009）の評価では、白人を対象とした疫学データと   
イタイイタイ病患者などの高濃度曝露集団を含むアジア人の疫学データをメタアナ   
リシスにより検討し、尿中β2－MG排泄量300帽／gCrをカットオフ値としてモデルや   

CSAF係数などの適用によりTWlを2．5帽耽g体重／過と算出している。このTWlは、EFSA   
自身が述べているように曝露低減を日精した目標値であると考えられる。  
一方、我が国には、日本国内におけるカドミウム汚染地域と非汚染地域の住民を対   
象としたカドミウム摂取による近位尿細管機能に及ぼす影響を調べた疫学調査が存   
在する。したがって、このリスク評価においては、特に一般環境における長期低濃度   
曝露を重視し、日本国内におけるカドミウム摂取量と近位尿細管機能障害との関連を   
示したNogawaら（19g9）と比）d紗ICl】iら（2004）の論文からヒトの健康への影響に   
ついて次のように考察した。Nogawaら（1989）が報告した総カドミウム摂取量2．Og   
（尿中β2－MG排泄量1，000帽／gCrをβ2－MG尿症のカットオフ値、対照群と同程度の   
βZ－MG尿症の有病率）から算出される14．4帽耽g体重／適以下のカドミウム摂取量は、   

ヒトの健康に悪影響を及ぼさない摂取量であると考えられる。一方、比origucbiら   
（2004）が報告した疫学調査では、JECFAが定めるPTWl（7帽耽g体重／週）に近い曝   
露を受ける住民に、非汚染地域の住民（対照群）と比較して過剰な近位尿細管機能障   
害がみられなかったとしている。これらの疫学調査から導き出された数値は実測値で   
あることから、変動の大きな影響指標からの理論モデルによって換算される摂取量よ  
りも実態を反映しており、生涯にわたってヒトの健康を十分に維持することが可能で   
あると考えられる。  
これらのことから、TWlとして、14．叫釘kg体重／過と7帽耽g体重／週の数値に基づ   
いて設定することが妥当であると考えられる。  
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カドミウムは、胎盤をほとんど通過しないため、胎児や新生児の体内カドミウム負   
荷は無視できる。また、動物実験によるとカドミウムと鉄との間には代謝上の相乗作   
用があること（文献8－d、8－7）が知られ、鉄貯蔵蛋白質の血清フェリチンが低値な   
鉄欠乏症貧血の人や貯蔵鉄の低下がおこる子供や妊婦などの女性ではカドミウム吸   
収が上昇するとする報告がある（文献5－5、8－8）。このため、Tsuk止∬aら（200j）   
は一般日本女性の貧血及び鉄欠乏状態とカドミウム負荷との関連について調べたと   
ころ、貧血及び鉄欠乏を明確に示す所見があるにもかかわらず、尿中カドミウム排泄   
量、尿中α1－MG濃度、尿中β2－MG濃度に有意な上昇が認められなかったことから、   
現在の一般日本女性における鉄欠乏状態の程度では非職業性カドミウム曝露による   
カドミウム吸収の上昇とそれにともなう腎機能障害を引きおこす危険性はきわめて   
小さいとしている（文献6．2．l－8）。このことから、現時点においてハイリスクグル   

ープを特定する必要はないものと考えられる。  
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耐容週間摂取量  
カドミウム7トIg／kg体重／週  

根拠  
カドミウムの長期低濃度曝露におけるもっとも鋭敏かつ広範に認められる有害  
性の指標は、腎臓での近位尿細管の再吸収機能障害である。したがって、今回の  
リスク評価における耐容週間摂取量は、国内外における多くの疫学調査や動物実  
験による知見のうち、特に一般環境における長期低濃度曝露を重視し、日本国内  
におけるカドミウム摂取量が近位尿細管機能に及ぼす影響を調べた2つの疫学調  
査結果を主たる根拠として設定された。すなわち、カドミウム汚染地域住民と非  
汚染地域住民を対象とした疫学調査結果から、14．4帽耽g体重／週以下のカドミウム  

摂取量は、ヒトの健康に悪影響を及ぼさない摂取量であり、別の疫学調査結果か  
ら、旬釘kg体重／過程度のカドミウム曝露を受けた住民に非汚染地域の住民と比較  
して過剰な近位尿細管機能障害が絡められなかった。  
したがって、カドミウムの耐容週間摂取量は、総合的に判断して叫g耽g体重／  
週に設定することが妥当である。  

ユ り．主上項及1て、滋直課題  

カドミウムの耐容週間摂取量を旬g此g体重／過と設定した。これは、日本国内におけ  

る米等の食品を経由したカドミウムの慢性的な経口曝露を受けている住民を対象と  
した2つの疫学調査結果に基づき、カドミウム摂取が近位尿細管機能に及ぼす影響か  
ら導き出されている。JECfA（20抽）のリスク評価では、暫定耐容週間摂取量が今回  
のリスク評価結果と同じ旬釘kg体重／週に設定されている。この暫定耐容週間摂取量  
は、高濃度のカドミウム職業曝露を受ける労働者や日本のイタイイタイ病患者を対象  
とした疫学調査に基づき、腎皮質のカドミウム蓄積量と腎機能障害との関係からシミ  
ュレーションを行って導き出されており、今回のリスク評価結果と異なるアプローチ  
から得られている。また、EFSA（2009）のリスク評価では、耐容週間摂取量が2．5トIg耽g  

体重／週に設定され、これを超過する曝露集団でも有害影響のリスクは極めて低いと結  

論づけている。したがって、この耐容週間摂取量は食事からのカドミウム曝露を低減  
するための努力目標としての位置づけが強いと考えられる。  
カドミウムは、土壌中、水中、大気中の自然界に広く分布し、ほとんどの食品中に  
環境由来のカドミウムが多少なりとも含まれる。特に、日本では全国各地に鉱床や廃  
鉱山が多く存在し、米中カドミウム濃度が他国に比べて高い傾向にあり、米からのカ  
ドミウム摂取量が食品全体の約半分を占めている。しかしながら、近年、日本人の食  
生活の変化によって1人当たりの米消費量が1962年のピーク時に比べて半減した結  
果、日本人のカドミウム摂取量は減少してきている（図13）（文献10－1）。2007年の  
日本人の食品からのカドミウム摂取量の実態については、21．叫釘人／日（体重53．jkgで  

2・8順化g体重／週）であったことから、耐容週間摂取量の旬g／極体重／週よりも低いレ  
ベルにある。したがって、一般的な日本人における食品からのカドミウム摂取が健康  
に悪影響を及ぼす可能性は低いと考えられる。  
今後、食品または環境由来のカドミウム曝露にともなう重要な科学的知見が新たに  
蓄積された場合には、耐容摂取量の見直しについて検討する。  
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※ 食料帝給表より引用（文献S－6）   

図13 米消費皇の推移（1人1年当たり）  
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日本人直食品から出座トミウム曝露武州  

平成19年度の「食品中の有害物質等の摂取量の調査及び評価に関する研究」によ   

ると、2007年の日本人の食品からのカドミウム摂取量は、2l．1帽／人ノ日（体重53・3kg   
で2．叫g晦体重／週）であり、TWlの40％であった。また、14食品群からのカドミウ   
ム摂取量の割合は、米類由来の摂取が37．2％、野菜・海草類16．6％、魚介類16・l％、   
雑穀・芋類12．9％、その他17．2％であった（図1）。  
食品中のカドミウムは、1970年に食品衛生法の食品、添加物等の規格基準で「米に   
カドミウム及びその化合物がCdとして1．Oppm以上含有するものであってはならな   
い」と定められているが、0．4ppln以上1．伽p皿未満の米は、1970年以降、農林水産省   
の指導により非食用に処理されていることから、実質的には0．4ppm未満の米のみが   
市場に流通している状況、すなわち、0．4pp皿以上の米からのカドミウム曝露を受けな   
い状況が維持されてきている。平成7年から平成12年までの6年間の国民栄養調査   
による摂取量データと農林水産省の実態調査による食品別カドミウム濃度データか  
ら確率論的曝露評価手法（モンテカルロ・シミュレーション）を適用し、カドミウム   
摂取量分布の推計を行った結果、現状の0．4pp皿以上の米を流通させない場合におけ   
るカドミウム摂取量は、算術平均値3．羽帽耽g体重／週、中央値2．92膵此g体重／週、95   
パーセンタイルで7．18帽耽g体重／過であると報告されている（評価書本体中の図3参   
照）（文献4－22）。この推定結果では、95パーセンタイルでTWlを超えているとさ   
れているが、この摂取量分布は計算上のものであり、分布図の右側部分は統計学的に   
非常に誤差が大きく、確率が非常に低い場合も考慮されている領域であることから、   
実際にはTWlを超える人は、ほとんどいないと考えるのが妥当である。  

2007年カドミウム摂取量  

図12007年の日本人の食品からのカドミウム摂取量  
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までの全住民を対象とした疫学調査を行った（文献1．1－5、文献1．卜6）。この調査  
では、20歳以上の受検率は、男性98％、女性90％であり、合計596人（男275人、女  
321人）の尿が採取された（対照は金沢市及び周辺地区住民の419人）。蛋白質、糖、  
アミノ酸、プロリンの尿中排泄量、及び蛋白質、糖、アミノ酸、プロリン、R8P、β2tMG  
の尿所見陽性率並びに糖・蛋白質同時陽性率は、汚染地の方が非汚染地よりも高年齢  
者で有意に高く、また濃度・陽性率とも加齢にしたがって高くなる傾向を示した。こ  
れらの中において、β2－MGが汚染地でもっとも高い陽性率を示し、次いで且BPであっ  
た。しかし、非汚染地ではこれらの陽性率は60歳以上の数％でしかみられなかったこ  
とから、カドミウムによる腎機能への影響を知るためには、β2－MGと且8f■の尿中排泄  
量がもっとも適切な指標になると考えられた。また、尿中カドミウム排泄量は全年齢  
層にわたって汚染地で高く、それはS字状曲線に適合するようであった。   

さらに、居住歴の明らかなカドミウム汚染地の受検者において（男24d人、女295  
人、計541人）、その汚染地居住歴と尿所見との関係を検討した（文献1．1－7）。蛋  
白質、糖、アミノ酸、プロリン、R8P、β2・MG、糖・蛋白質同時陽性率は、汚染地居  
住期間が長くなるに従って高くなる條向が認められた。その中でも、やはりβ2－MG、  
R8Pの尿中陽性率が他の尿所見陽性率よりも高く、カドミウムの早期影響の指標とし  

て有用であると考えられた。また、現住地のみの居住年数と尿中β2－MGの陽性率との  
間にはS宇状の用量一反応関係が存在し、プロビット回帰直線も描くことができた。   

金沢医科大学グループは、これに加えて小規模ながらも種々の腎近位尿細管機能時  
事の指標を用いた調査を行い、それらとカドミウム曝廊の程度との関係を検討した。  
44人のイタイイタイ病患者、66人の要観察者、18人の汚染地住民に加え、兵庫県市  
川流域住民（糾人）、長崎県対馬厳原町佐須地域住民（9人）、福井県武生地域住民  
（20人）において、蛋白質、糖、R月P、アミノ酸、等の尿中排泄量は対照地域と比較  
して有意に高く、また、これらの上昇者の発生頻度のプロビット値と尿中カドミウム  
排泄量の対数値とは直線関係を示した（文献1．卜8）。96人の汚染地住民においてク  
レアチニンクリアランスと尿細管リン再吸収率（％TRf）を測定したところ、両者とも  
対照群と比較して低下していたが、カドミウムによる腎機能障害の指標としては、ク  
レアチニンクリアランスの方が感度が高いと考えられた（文献】．卜9、文献1．l－10）。  

5人ずつのイタイイタイ病患者と要観奏者において尿中P2－MG排泄量と尿中NAG排  
泄量を測定したところ、両者とも対照と比較して上昇していたが、尿中NAG排泄量の  
上昇の程度は尿中P2－MG排泄量のそれよりも小さく、尿中P2，MG排泄量の方がカド  
ミウムによる腎機能障害の指標として有用であると考えられた（文献1．1－11）。さら  
に、イタイイタイ病患者（人数、年齢記載無し）と5人の要観察者（年齢記載無し）  
に合わせて、50歳以上の191人の石川県梯川流域カドミウム汚染地域住民（性別記載  
無し）並びに141人の非汚染地住民（性別記載無し）において、尿中NAGとβ2－MG  
の関係を見たところ、両者は屈曲点（尿中NAG排泄量：100UノgCr、尿中β2－MG排泄  
量：50，00叫鴎Cr）までは直線的に上昇するが、尿中NAG排泄量は先に屈曲点に達し、  
それ以降は尿中β2－MG排泄量の上昇に伴わずに一定の値を示した。尿中NAG排泄量  
は軽度の尿細管機能障音における指標として有用であると考えられた（文献1．1－12）。  

1983年1月と19糾年6月の両年にわたり、全カドミウム汚染地域において疫学調  

査が行われた（文献1．1－13）。具体的な対象者は、神通川水系の24集落を含むカド  
ミウム汚染地域（11地区に分ける）と、対照として隣接する別の水系（井田Jrl、熊野  
川）の5集落（2地区に分ける）に居住する55歳から砧歳までの全女性である。結  
果的に、カドミウム汚染地では247人中187人（受診率75．7％）、対照地域では46人  
中32人（受診率69．6％〉 の受診者が得られ、その屍と米のサンプルが集められた。こ  
れに加え、12人のイタイイタイ病患者（6人のイタイイタイ病認定患者及び6人のイ  
タイイタイ病非誇定患者（ただし、カドミウム汚染地域に居住している。）も同様に  
調べられた。神通川流域の11地区のβ2－MG、α1－MG、アミノ態窒素、糖、カドミウム、  
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イタイイタイ病に関する初めての組織的な疫学調査は富山県、厚生省、文部省など  
によって昭和37年から昭和41年にかけて行われた（文献1．1－1〉。神通川水系の40  
歳以上の女性住民l，031人を対象に自覚的痺痛、特有の歩行、骨のX線写真、尿検査  
（尿蛋白と尿糖）、血液検査等によるスクリーニングを行ったところ、61人のイタイ  
イタイ病患者とその容疑者（原文のまま）が見つかった（県内の対照地域住民2，614  
人からはl人も無し）。次いで、この調査結果に基づき、昭和42年7月に日本公衆衛  
生協会・イタイイタイ病研究班による集団検診が行われ、30歳以上の男女の全地域住  
民を対象とする尿検査が実施された（対象者数6，711人、受検者数6，併3人）（文献   
l．卜2）。その結果をイタイイタイ病患者発生地区、非発生地区、境界地区の3つに  
分けて比較したところ、尿蛋白質陽性率は男女ともすべての年齢層で非発生地区、境  
界地区、発生地区の順で高くなり、年齢とともにその差が大きくなる慣向が示された。  
尿糖陽性率は、男女とも60歳以上の年齢層において、発生地区が非発生地区に比べて  
高くなっていた。発生地区住民のうち尿蛋白が陽性の者は、尿糖も増加する傾向にあ  
った。また、集落別の比較においても、神通川水系の集落では非神通川水系集落より  
尿蛋白と尿糖の同時陽性率が高かった。しかし、同じ神通川水系集落でも患者の多い  
集落で陽性率が高くなっていた。さらに、発生地区における居住歴別での比較におい  
ても、発生地区で生まれ、昭和19年以前から居住している者の陽性率がもっとも高か  
った。  
昭和42年11月には、上記の対象者のうち、自覚症状及び他覚所見のある者を対象  
として精密検診が実施された（対象者数454人、受検者数405人）（文献1．l－3）。  
その結果を居住地別に患者発生地区、神通川水系非発生地区、非神通川水系非発生地  
区の3つに分け、さらに診断基準別に患者群、容疑者群、要観察者群、容疑なし群の  
4つに分けて比較した。発生地区では尿蛋白陽性率及び尿糖陽性率がもっとも高く、  
尿中カルシウム（Ca）排泄量、リン（P）排泄量、Ca／P比がいずれも高かった。一方、尿  

量の増加傾向があり、尿比重、尿中クレアチニン濃度はともに発生地区で低かった（つ  
まり尿主の増加傾向）。また、これらの候向は発生地区居住者のうち、患者群で強か  
った。尿中カドミウム排泄量は発生地区で明らかに高く、男性で19．8±l」い釘gCr、女   

性で26．4±1．0一打gCrであった。さらに、発生地区でも患者群は30．0帽／gCr以上の高  
値を示したが、神通川水系の非発生地区でも軽度に上昇していた。  
また、同じデータを尿中カドミウム排泄量毎に5群に分けて解析したところ、尿中  
カルシウム排泄量、リン排泄量、Ca／P比、血清アルカリフォスファターゼ活性の平均  
値はいずれも尿中カドミウム排泄量の低い群から高い群へかけて増加債向を示し、逆  
に血清無機リン濃度の平均値は減少傾向を示した。また、各群の尿蛋白陽性者、尿蛋  
白尿糖同時陽性者、低リン血症者、血清アルカリフォスファクーゼ活性上昇者の発生  
頻度のプロビット値と庚申カドミウム排泄量の対数値とは直線関係を示した（文献1．1  
－4）。  
昭和42、43年に行われた大規模調査の後、石崎、能川らを中心とした研究グループ  
は、1976年に神通川流域のカドミウム汚染地の9集落における10歳末清から70歳代  
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