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はじめに 

 

本報告書は、内閣府食品安全委員会事務局から株式会社三菱化学安全科学研究所への委

託事業「ひじきに含まれるヒ素の評価基礎資料調査」の結果を取りまとめたものである。 

ひじき由来のヒ素について今後の検討の基礎資料とするために必要な、①日本人のひじ

きの摂取量 ②ひじき食品のヒ素含有量 ③ひじきに含まれるヒ素の体内動態 ④ヒ素に

よる妊婦及び胎児への健康影響 ⑤ジメチルアルシン酸の毒性 ⑥その他（ヒト又は実験

動物によるひじきの摂食試験、疫学調査結果等）の最新の科学情報等に関する情報を収集・

整理し、取りまとめた。 

取りまとめにあたり、適切な情報の収集・整理及び解析・考察等を行うため、有識者か

ら構成される検討会（委員名簿を次頁に示す）を開催し、意見を聴取した。 

 

 

 

 

 

 

平成 19 年 3 月 

株式会社三菱化学安全科学研究所  

リスク評価研究センター 
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1. ひじきに含まれるヒ素 

 

1.1 歴史的経緯 

ヒ素の毒性はその化学形態によって大きく異なる。通常摂取し得る量において、急性ヒ

素中毒を引き起こすヒ素化合物は天然には存在しないが、毒性の懸念される化学形態のヒ

素が天然に存在している。世界的に問題とされているヒ素の影響は、無機ヒ素を含む飲料

水（井戸水）の摂取による発がん影響であり、国際的機関によるヒ素の基準も飲料水暴露

による無機ヒ素の発がん性に基づいて設定されている（5.ヒ素摂取に関する基準値  を参

照）。食品経由のヒ素暴露量については、飲料水とは別に考慮される必要があり（JECFA 

1989 54, WHO 2003 116）、食品等（ワイン、ミネラルウォーター）に含まれる無機ヒ素をヒ

トが摂取した後の代謝物研究が Crecelius（1977 19）によって研究されている。特に濃度の

高い海藻類をはじめ海産物に含まれる水溶性有機ヒ素化合物については、海外では 1960

年代後半以降に Lunde et al.（1969 69）等によって研究され、日本では、無機ヒ素を高濃度

に含む褐藻類について山内ら（1979 156, 1980 157）により早くから問題提起がなされてきた。 

 

1.2 ひじきに含まれるヒ素の形態 

ひじきに含まれるヒ素についても、水溶性ヒ素として現在までに市販の乾燥ひじきやひ

じきの原藻に含まれるヒ素の形態について分析され、無機ヒ素および有機ヒ素としていく

つかの形態が検出されている。 

ひじきに含まれるヒ素の分析方法は、およそ 1980 年代に実施されていた方法と比べ、

1990 年代後半に ICP-MS 法が導入されてからは分析精度が格段に進歩した。ひじきには無

機態のヒ素（ヒ酸：AsV、亜ヒ酸：AsIII）が非常に多く存在する（表 2～5）。また、最も新

しい知見としては、ひじきを含む海藻類はヒ素糖（アルセノシュガー）と総称される一連

の有機ヒ素化合物を主要ヒ素化合物として含むことがわかっている（柴田・森田 2000 145）

（表 2）。 

海藻類のヒ素の分析方法は大きく分けると、総ヒ素の定量、あるいは形態別分析（スペ

シエーション）よりもヒ素の抽出率をほぼ完全にすることを目的とした分析方法と、抽出

率よりも目的とするヒ素化合物の形態別分析（スペシエーション）を重視した定量方法が

ある〔分析条件は 1.3 にも記述する〕。海藻類のヒ素化合物の形態別分析方法は、近年にな
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って進歩しており、以前は同定されていなかった有機ヒ素化合物のヒ素糖（アルセノシュ

ガー）が、海藻類中の主要なヒ素化合物として形態別に同定されている（Edmomds et al. 

1981 21, 1987 22, 柴田・森田 2000 145）。ヒ素糖のジメチルアルシノイルリボシド類は、極端

な pH 下では全てジメチルアルシン酸（DMA）に分解されることが知られている（Edmomds 

et al. 1981 21）。そのため、ひじきを硝酸や水酸化ナトリウム水溶液等で前処理した後に形

態別分析した方法で報告されているジメチルアルシン酸は、分解物であるとする報告（塩

見  1992 144）がある。一方、ひじきの水抽出液をヒ素形態別分析した結果、含有割合とし

てはわずか（数%）であるが、ジメチルアルシン酸を検出している報告もある（福井ら 1981 

153, Ichikawa et al. 2006 48：詳細は 2.2）。 

 

表 1 本書で取り扱うヒ素の主な形態（有機ヒ素の構造式は図 1、図 4 を参照のこと） 

分

類  
略号・名称等  意味するもの  

AsV  
pentavalent (inorganic) arsenic / 
arsenate 

5 価のヒ素原子そのものまたはそれを含む無機イオン

や塩  
〔例：ヒ酸 , ヒ酸イオン , ヒ酸塩〕  

無

機

ヒ

素  
AsIII 

trivalent (inorganic) arsenic / 
arsenite 

3 価のヒ素原子そのものまたはそれを含む無機イオン

や塩  
〔例：亜ヒ酸 , 亜ヒ酸イオン , 亜ヒ酸塩〕  

MMA 
monomethylarsonic acid / 
monomethylarsonous acid 

モノメチル（化）ヒ素  
〔無機ヒ素が代謝（メチル化）され生成される . As 原

子価は 5 価（モノメチルアルソン酸：MMAV）と 3 価

（モノメチル亜アルソン酸：MMAIII）の両方の形態が

あるが , 3 価の状態は 5 価の状態よりも不安定であ

る .〕  
DMA 

dimethylarsinic acid / 
dimethylarsinous acid 

ジメチル（化）ヒ素  
〔MMA が代謝（メチル化）され生成される . As 原子

価は 5 価（DMAV：ジメチルアルシン酸）と 3 価

（DMAIII：ジメチル亜アルシン酸）の両方の形態があ

るが , 3 価の状態は 5 価の状態よりも不安定である .〕
TMAO 

trimethylarsine oxide 
トリメチルアルシンオキシド  
〔DMA が代謝（メチル化）されて TMA になる前の

中間体 . ただしヒトでは生成されない .〕  
TMA 

trimethyl arsine 
トリメチルアルシン（トリメチル（化）ヒ素）  
〔ヒトでは生成されない代謝物 .〕  

有

機

ヒ

素  

アルセノシュガー（ヒ素糖）  
arsenosugars 

ジメチルヒ素またはトリメチルヒ素に糖（リボース）

が付いた形の一連の化合物（図 1 参照）  
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表 2 海藻に含まれるヒ素種（柴田・森田 2000 145） 

形態別分析法：ﾒﾀﾉｰﾙ抽出･濃縮＋ｹﾞﾙ浸透 /ｲｵﾝ交換 /薄層ｸﾛﾏﾄ分離後 NMR による同定  
（Edmonds et al. 1987 22 の方法） 

ヒ酸  ｼﾞﾒﾁﾙｱﾙｼﾝ酸 アルセノシュガー※  海藻  
（AsO4

3-）  （DMA）  a b c d e f 
ヒジキ  ●    ◎  ●  ○  ○   
マコンブ    △  ◎    ○   
ワカメ    △  ◎    ○  ○  
相対量：●＞◎＞○＞△  

※a～e：ｼﾞﾒﾁﾙｱﾙｼﾉｲﾙﾘﾎﾞｼﾄﾞ, f：ﾄﾘﾒﾁﾙｱﾙｿﾆｵﾘﾎﾞｼﾄﾞ（硫酸ｴｽﾃﾙ）（図 1 参照）  
 

 

図 1 海藻に含まれるアルセノシュガー類（抜粋）（Morita & Edomonds 1992 80） 

 

 

表 3 海藻から抽出されたヒ素の形態（神 1983 148） 

形態別分析法：水または酸 /ｱﾙｶﾘ 加温抽出＋水素化物発生原子吸光法  

抽出されたヒ素 µg/g 抽出ヒ素における割合% 試料  
 AsIII AsV MAA DMA unknown*

ひじき  71.7（抽出率 67.6%） 8.7 48 0.48 4.8 38.2 

MAA: ﾓﾉﾒﾁﾙｱﾙｿﾝ酸 , DMA: ｼﾞﾒﾁﾙｱﾙｼﾝ酸 , *: 抽出ヒ素から形態別ヒ素を減じた値  

（編者注：著者は酸 /ｱﾙｶﾘ処理の濃度を高く（0.5N-NaOH で 80℃ , 3 時間加熱を 2N-NaOH で同
様に処理）することによって unknown 分が減り DMA が増えるとしている .） 
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表 4 ひじきの水抽出液中のヒ素（福井ら 1981 153） 
形態別分析法：塩酸処理 , BAL キレート＋GC-FPD 

ひじきの水抽出液中のヒ素濃度（ppm）  
As III As V DMA MMA unknown As Total 
3.08 8.71 0.61 0 1.88 14.28 

21.6% 61.0% 4.3% 0% 13.1% 100% 
 
 

表 5 ひじき中のヒ素（山内 1980 157） 

形態別分析法：水酸化ナトリウム加熱処理＋超低温捕集-還元気化-原子吸光光度計法 
µg As/g wet wt, n=5 

As III  As V DMA MMA TMA Total 
  
X 

Min 
Max 

  
X 

Min 
Max 

  
X 

Min 
Max 

Min 
Max 

Min 
Max 

  
X 

Min 
Max 

6.51 
〔21%〕 

4.13 
7.93 

16.50 
〔53%〕 

13.20 
17.40 

8.22 
〔26%〕

5.78 
9.40 

－  
－  

－  
－  

31.24 23.12 
35.87 

〔 〕内（Total に対する%）は編者計算値  

 

 

1.3 海藻中のヒ素分析方法と留意事項 

現在、海藻類（特にひじき）に含まれるヒ素の形態別分析に用いられている方法はいく

つかあるが、一般的に使用されている方法を表 6 に示す。また、HPLC-ICP AES または

HPLC-ICP MS による場合のカラムや緩衝液の詳細を表 7 に示す。  

 

表 6 海藻類中ヒ素の分析方法と特徴 

測定  
対象  

前処理・抽出溶媒等  機器  結果の特徴  文献  

硝酸ﾏｲｸﾛｳｪｰﾌﾞ分解  ICP/MS  Nakajima et al. 200681

硝酸加熱分解 , 中和還元  水素化物発生-AAS  Ichikawa et al. 200648 

硝酸 Mg, 酸化 Mg, 硝酸で
加熱分解 , 中和還元  

FI-HG-AAS  Almela et al. 20052, 
2006 1 

総ヒ素  

硝酸 , 硫酸過塩素酸分解
抽出  

evolution-electrothermal 
AAS 

 Hanaoka et al. 2001 36 

硝酸またはその他の酸 /ｱﾙ
ｶﾘ加熱分解  

HPLC-ICP/MS 
他  

ｼﾞﾒﾁﾙ体のヒ素糖が DMA として
検出  

水･塩酸分解 , ｸﾛﾛﾎﾙﾑ抽出  FI-HG-AAS  Laparra et al. 2003 61 

ｴﾀﾉｰﾙ抽出  HPLC-ICP/MS  Nakajima et al. 200681

水抽出＋ﾒﾀﾉｰﾙ・水抽出  HPLC-ICP/MS  Matsuura et al. 200576

ﾒﾀﾉｰﾙ・水抽出  Anion Exchange- 
Thermooxidation- 
HG-AFS 

 Almela et al. 2005 2 

形 態 別
ヒ素 : 
 
AsⅢ , 
AsV, 
MMA, 
DMA, 
TMA, 
ヒ素糖  
等  

水洗後ﾒﾀﾉｰﾙ抽出･濃縮を
繰り返しｴﾁﾙｴｰﾃﾙ, ｱｾﾄﾝで
不純物除去後さらにﾒﾀﾉｰﾙ
抽出  

Sephadex DEAE A25 ｶﾗﾑ
を用いたｹﾞﾙ浸透ｸﾛﾏﾄｸﾞﾗ
ﾌｨｰ, ｲｵﾝ交換ｸﾛﾏﾄｸﾞﾗﾌｨｰ, 
HPLC,薄層ｸﾛﾏﾄ ｸ ﾞ ﾗ ﾌ ｨ ｰ
（分離） , NMR（同定）

ヒ素糖の同
定  

Edomonds et al. 
198722 
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表 7 HPLC-ICP AES または HPLC-ICP MS による各種元素の形態別分析法（As のみ抜粋）  

（柴田 1996 146） 
 

元素 /
試料  

分離ｸﾛﾏ
ﾄｸﾞﾗﾌｨｰ 

HPLC ｶﾗﾑ 緩衝液組成  検出器  出典  

ｲｵﾝ交換  Nucleosil 5SA 50 mM ﾘﾝ酸緩衝液  (pH 6.8) 
37.5 mM ﾘﾝ酸緩衝液- 0.67 mM ﾃﾄﾗ
ﾒﾁﾙｱﾝﾓﾆｳﾑ (pH 6.8) 

ｲｵﾝ交換  Nucleosil 5SB 

As/ 生
物試料  

ｹﾞﾙ浸透  Asahipak GS-220 
50 mM ﾘﾝ酸緩衝液  (pH 6.8) 

ICP-AES Morita 1987 

As/ Se ｲｵﾝﾍﾟｱ Econosphere C18 5 mM PIC-A (or PIC-B)- 5%ﾒﾀﾉｰﾙ ICP-MS Tompson 
1986 

As/ 
SRMs 

ｲｵﾝﾍﾟｱ C18 10 mM SDS-5%ﾒﾀﾉｰﾙ- 2.5%酢酸  
(pH 2.5) 

ICP-MS Beuchemin 
1988 

ｲｵﾝﾍﾟｱ Inertsil ODS  
(ODS-2) 

10 mM ﾃﾄﾗﾒﾁﾙｱﾝﾓﾆｳﾑ- 4.5 mM ﾏﾛﾝ
酸- 0.05%ﾒﾀﾉｰﾙ (pH 6.8) 

ｲｵﾝﾍﾟｱ Inertsil ODS 10 mM 1-ﾌﾞﾀﾝｽﾙﾎﾝ酸- 4 mM ﾃﾄﾗﾒﾁ
ﾙｱﾝﾓﾆｳﾑ- 4 mM ﾏﾛﾝ酸- 0.05%ﾒﾀﾉｰﾙ 
(pH 3.0) 

As/ 生
物試料  

ｹﾞﾙ浸透  Asahipak GS220 25 mM ﾃﾄﾗﾒﾁﾙｱﾝﾓﾆｳﾑ- 25 mM ﾏﾛﾝ
酸  (pH 3.0) 

ICP-MS Shibata 1989

As/ 尿  陽ｲｵﾝ交
換  

Absorbosphere-NH2 15 mM ﾘﾝ酸 2 ｱﾝﾓﾆｳﾑ- 1.5 mM 酢酸
ｱﾝﾓﾆｳﾑ- 30%ﾒﾀﾉｰﾙ 

ICP-MS Heitkemper 
1989 

ｲｵﾝﾍﾟｱ Absorbosphere C18 ﾍﾟﾝﾀﾝｽﾙﾎﾝ酸ﾏｸﾞﾈｼｳﾑ- 10%酢酸- 
10%ﾒﾀﾉｰﾙ 

Dionex HPLC AS4 0.5 mM ﾌﾀﾙ酸ｶﾘｳﾑ (Cr)  

As/ Cr 

ｲｵﾝ 
Dionex HPLC AS4A 0.05 mM 炭酸ｱﾝﾓﾆｳﾑ／0.2%ﾒﾀﾉｰﾙ 

(Grad.) (As) 

ICP-AES Roychowdbu
ry 1990 

As/ 生
物試料  

逆相  PEP RPC HR5/10 10 mM ﾘﾝ酸- 5%ﾒﾀﾉｰﾙ ICP-MS Dean 1994 

As ｲｵﾝ Wecan Anion/ R 5 mM ﾌﾀﾙ酸緩衝液  (pH 2.55) ICP-MS Sheppard 
1990 

As ｲｵﾝ Wecan Anion/ R 20-50 mM 炭酸塩／重炭酸塩緩衝
液  (pH 7.0)  

ICP-MS Sheppard 
1992 

As ｲｵﾝﾍﾟｱ Inertsil ODS-2 5 mM ﾍﾌﾟﾁﾙﾄﾘｴﾁﾙｱﾝﾓﾆｳﾑ- ﾘﾝ酸- 
5%ﾒﾀﾉｰﾙ (pH-6.0) 

ICP-MS Shum 1992 

ION 120 0.1 M 炭酸ｱﾝﾓﾆｳﾑ (pH 10.3) As/ 尿  ｲｵﾝ交換  
Ionosphere-C 0.1 M ﾋﾟﾘｼﾞﾝ- ｷﾞ酸  (pH 2.65) 

ICP-MS Larsen 1993 

As 陽ｲｵﾝ交
換  

PRP X100 10 mM ﾘﾝ酸緩衝液／100 mM ﾘﾝ酸
ｱﾝﾓﾆｳﾑ (Grad) 

ICP-MS Demesmay 
1994 

As/ 水  ｲｵﾝﾍﾟｱ Hamilton PRP1 0.5 mM ﾃﾄﾗﾌﾞﾁﾙｱﾝﾓﾆｳﾑ- ﾘﾝ酸  (pH 
9.0) 

ICP-MS Thimas 1995

As/  
飛灰  

ｲｵﾝ Wescan Anion/ R 2%ﾌﾟﾛﾊﾟﾉｰﾙ／50 mM 炭酸塩  
(Glad.) 

ICP-MS Wang 1995 

SRMs: 米国 NIST の標準物質  
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2. ひじきに含まれるヒ素の暴露量 

 

2.1 ひじきの生産・流通・加工 

（1）ひじきの生産・流通 

ひじきは、ほとんどが食用として生産、消費される（村田 2002 155）。国内で市販されて

いるひじきは国産品が 8%、韓国産 78%、中国産 14%（2001 年データ：佐藤 2002 143）であ

り、輸入品が全体の 92%であった。国産品はほぼ全てが天然物（岩場に繁殖したひじきを

春から初夏にかけて収穫するもの）で、一方、輸入品はほとんど（95%以上）が養殖（増

養殖）で、主に乾燥品として流通する。 

市販されているひじきには、乾燥品（乾燥ひじき、フリーズドライ品）、水分を含んだ

製品（水戻し／水煮／調理済み惣菜：包装形態として惣菜パック／レトルトパック／缶詰）

等がある。ひじきの加工品は乾燥ひじきがほとんどである（佐藤  2002 143）。市販ひじきを

購入する形態でも、乾燥ひじきが最も一般的で、三重県ひじき協同組合・ひじき祭り実行

委員会のアンケート結果（日本海藻協会  151）によると、約 60%を占める。次いで惣菜（約

12%）、水戻しひじき（約 11%）である。 

 

（2）ひじきの加工方法 

現在、市販の乾燥ひじきができるまでの加工方法の多くは、一般的に伊勢方式と呼ばれ

る製法または伊勢製法をベースにした製法で、日本ひじき協議会会員各社（主として三重

県内）も、会員各社が一次製造を委託している海外工場も、伊勢方式または伊勢方式をベ

ースにした製法を採っている（日本ひじき協議会  152）（表 8、9）。  

伊勢方式とは、原料を採取後、産地で速やかに干し乾燥した状態で保管・流通し、乾燥

した原料を水洗い（塩抜き）し、蒸煮し、再度乾燥し異物除去して製品化する方法である。

また、三重県認証品基準（三重県  154）の乾燥海藻類の定義による「乾ひじき」とは、「ひ

じきを水（海水を含む）で洗浄し、これを蒸煮したものを乾燥したもの」としている。 

この伊勢方式のほかには、千葉県（房総）で主に行われている伝統的な製法があり、採

取したひじきを生のまま釜ゆでする方法が特徴である（表 9、図 2）。 

ひじきは褐藻類に属し、生のひじきは黄褐色である。加工工程で何らかの方法により黒

色に染色される。染色方法の詳細は明らかではないが、主に海水や海水成分（天然にがり
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等）を含む水に浸漬したり、海藻（ひじきやあらめ等）の煮汁に浸漬したり（表 8）、釜ゆ

ですることによって染色するとされている。酢酸や重曹を添加して染色する方法（食品化

学新聞 2006 147）もある。 

 

表 8 伊勢方式による製造方法詳細（日本ひじき協議会  152） 

作業工程                内 容  
①原藻採取：  3 月下旬～5 月上旬の大潮の干潮時に鎌で刈り取る。  
②原藻乾燥：  漁場で素干し（水分約 20%まで天日乾燥）。表面に塩分が吹き出し白っぽくな

る。（この状態で漁連による買い付けが行われる）  
③水戻し・洗浄：原藻の表面に浮き出ている塩分を取り除くと同時に水戻し（約 15 分）、洗浄

④蒸煮・蒸らし：蒸気（約 110℃）で約 2 時間蒸し、さらに 2 時間蒸す（季節や原藻の状態に

より調整）  
⑤乾燥：  回転機で芽ひじきと長ひじきとを分離し砂などを除去  
⑥染色：  ひじき・あらめの煮汁に浸け染色。染色することにより選別を容易にする。  
⑦乾燥：  乾燥機（約 95～105℃）で約 35 分間乾燥  
⑧異物除去：  風力選別機・色彩選別機等で異物を除去  
⑨袋詰め：  自動包装機で袋詰め  
⑩金属検出機：  金属の混入について最終チェック  
⑪箱詰め・出荷  

 

 

表 9 ひじきの産地別特徴（日本ひじき協議会 152 他） 

産地  ひじきの特徴  
千葉房州産  ほかの産地より採取が早い。生のまま煮る釜ゆで製法が特徴で、太く風味が

良い。生産量は少ない。 
伊豆産 やや太口で歯ごたえがあるひじき。 
紀伊半島産（三

重・和歌山） 
太口で煮含みが良く歯ごたえのあるひじき。ゆっくり蒸し上げる。  

四国産（愛媛） 細口で葉は小さくよく揃ったひじき。食感はやわらかめ。標準的なひじき。

九州産（長崎） 特に外洋の対馬、壱岐産は汚れが少なくきれい。バランスのとれたひじき。

韓国産  95%以上が養殖。太口で葉は大きく少し固めの食感。風味は少ない。  
中国産  ほぼ 100%が養殖。細口で葉は非常に小さくよく揃っていて固めの食感。風味

は少ない。  
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   伊勢製法     ﾌﾘｰｽﾞﾄﾞﾗｲ      釜ゆで製法      袋詰／缶詰 
（三重・和歌山ほか）       （千葉ほか）     （ﾄﾞﾗｲﾊﾟｯｸ） 

 

        

       
 

→漁協による買付  
       

☻          ☻    ☻ 

 

 

 
 

 

 

 

☻：ヒ素の減衰する機会（推定）  
 

図 2 ひじき加工工程概要比較（複数情報からのまとめ） 

 

 

2.2 ひじき（およびひじき食品）のヒ素含有量 

（1）ひじきのヒ素含有量 

ひじきに含まれるヒ素の形態とその含有量等について、比較的最近報告されているもの

を表 3、5、10～15 に示す。このうち、乾燥ひじきに含まれる総ヒ素濃度として、報告され

ている中の平均値は約 110 µg As/g（FSA 2004 27, Almela et al. 2006 1, 小川ら 2006 140）、最

大値は 154 µg As/g（小川ら 2006 140）であった。 

乾燥ひじきとして市販されるひじきの戻し汁の中には新鮮ひじき試料に含まれている

主なヒ素化合物がいずれも存在しており、市販されるまでの加工過程では、大きな化学形

態の変化のないことがわかっている（柴田・森田 2000 145）。 

 

採取  

天日乾燥（現地）  

淡水浸漬・塩抜  淡水浸漬、添加染色

煮汁浸漬、染色  

蒸煮・蒸らし  

乾燥  

袋詰め  

海水成分液等浸漬

染色、釜ゆで（現地）

乾燥  

合成樹脂製袋詰／

缶詰、高温加熱  

天日乾燥（現地）  

採取  採取  

凍結乾燥  

袋詰め  袋詰め  

採取  採取  
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表 10 英国食品規格庁による総ヒ素および無機ヒ素濃度（2004 年 7 月）（FSA 27） 

31 種の海藻食品の下処理（水戻し）前後における、総ヒ素及び無機ヒ素の濃度  

水戻し条件および無機ヒ素の分析法：不明  

ヒ素濃度   
市販品  水戻し後  戻し水  

ヒ素形態  総ヒ素  
(mg/kg) 

無機ヒ素  
(mg/kg) 

総ヒ素  
(mg/kg 
wet wt) 

無機ヒ素

(mg/kg 
wet wt) 

総ヒ素  
(mg/kg) 

無機ヒ素  
(mg/kg) 

107 73.0 18.5 13.2 14.1 7.8 
112 80.4 7.9 5.1 1.51 0.9 
116 83.0 11.5 7.9 4.63 2.9 
100 68.8 15.5 10.2 3.37 2.1 
94.6 66.7 13.7 8.3 3.53 2.3 
110 80.5 11.4 7.9 6.02 3.6 
112 76.0 30.9 22.7 2.97 0.4 
102 72.3 8.9 5.5 4.65 4.0 

ひじき  

134 96.1 26.3 18.8 8.20 分析せず

ひじき平均  110 77 
〔70%〕

16 11 
〔69%〕

5 3 
〔60%〕

32.3 <0.3 2.6 <0.3 1.04 <0.01 
30.7 <0.3 2.7 <0.3 1.10 分析せず

あらめ  

27.9 <0.3 3.4 <0.3  分析せず

あらめ平均  30 <0.3 3 <0.3 1 <0.01 
35.0 <0.3 5.2 <0.3 0.23 <0.01 
41.9 <0.3 6.1 <0.3 分析せず  分析せず

34.2 <0.3 4.6 <0.3 0.13 <0.01 
29.2 <0.3 2.6 <0.3 0.09 <0.01 

わかめ  

35.8 <0.3 3.4 <0.3 1.34 <0.01 
わかめ平均  35 <0.3 4 <0.3 0.4 <0.01 

50.8 <0.3 2.3 <0.3 0.28 <0.01 
32.2 <0.3 0.9 <0.3 0.08 <0.01 
68.5 <0.3 6.5 <0.3 分析せず  分析せず

75.2 <0.3 5.2 <0.3 0.64 <0.01 
74.6 <0.3 5.8 <0.3 0.69 <0.01 
18.9 <0.3 1.4 <0.3 0.07 <0.01 

こんぶ  

28.1 <0.3 2.3 <0.3 0.05 <0.01 
こんぶ平均  50 <0.3 3 <0.3 0.3 <0.01 

22.7 <0.3 
22.0 <0.3 
18.2 <0.3 
26.2 <0.3 
31.9 <0.3 
18.2 <0.3 

のり  

28.6 <0.3 
のり平均  24 <0.3 

（のりは水戻ししない）  

〔 〕内は編者計算値（総ヒ素に対する%）  
<：検出下限以下  

総ヒ素検出下限値  = 0.02 mg/kg（固形物）& 0.003 mg/kg（水）  
無機ヒ素検出下限値  = 0.3 mg/kg（固形物）& 0.01（水）  
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表 11 乾燥ひじき中のヒ素の形態（Ichikawa et al. 2006 48） 

形態別分析法：水抽出ろ過＋HPLC-ICP/MS 
 濃度 : µg As/g dry wt    (  ):Total に対する%（wet）  ひじき  

As (V) As (III) DMA ｱﾙｾﾉｼｭｶﾞｰ 残  
Total 

32.0 (76.6) 1.5 (3.7) 0.4 (1.0) 0.5 (1.2) 7.3 (17.5) 41.7 国産（芽）A 
〃  B 29.0 (65.3) 10.3 (23.3) 1.0 (2.2) 1.4 (3.1) 2.7 (6.1) 44.4 

36.8 (80.3) 0.7 (1.6) 1.0 (2.1) 0.5 (1.2) 6.8 (14.9) 45.8 国産（長）A 
〃  B 25.0 (53.5) 12.6 (27.1) 0.9 (1.8) 1.0 (2.2) 7.2 (15.4) 46.7 

60.5 (84.6) 1.3 (1.9) 2.9 (4.1) 1.2 (1.7) 5.6 (7.8) 71.5 韓国産（芽）A 
〃  B 51.2 (78.0) 4.0 (6.2) 3.1 (4.7) 0.8 (1.2) 6.5 (9.9) 65.6 

66.8 (84.0) N.D 2.0 (2.5) 0.9 (1.1) 9.8 (12.3) 韓国産（長）A 
〃  B 69.0 (86.5) N.D 1.3 (1.7) 0.7 (0.9) 8.7 (10.9) 

79.5 
79.8 

中国産（芽）A 
〃  B 

38.8 (79.7) 
30.7 (85.2) 

N.D 
N.D 

1.8 (3.8) 
0.2 (0.6) 

0.4 (0.8) 
0.6 (1.7) 

7.6 (15.6) 
4.5 (12.5) 

48.6 
36.0 

中国産（長）A 
〃  B 

32.1 (85.5) 
32.4 (76.4) 

N.D 
N.D 

1.3 (3.5) 
0.8 (1.9) 

0.5 (1.4) 
0.4 (0.9) 

3.6 (9.6) 
8.8 (20.8) 

37.5 
42.4 

編者注：著者らはｱﾙｾﾉｼｭｶﾞｰの一部（図 1 の「a」のみ）を定量 . 
 

表 12 ひじき中ヒ素濃度（Almela et al. 2006 1） 

形態別分析法：硝酸加熱分解・中和還元＋FI-HG-AAS 
(mg/kg dry wt) 海藻 産地  

総ヒ素  無機ヒ素  
Hizikia fusiforme 日本 111 

89.2 
114 
131 
93.9 
124 
149 
68.3 
106 

75.4 
41.6 
91.2 
81.1 
61.6 
80.3 
117 
43.7 
69.4 

平均 109.6 73.5〔67%〕
平均値と〔 〕内（総ヒ素に対する%）は編者計算値  

 

表 13  ひじき水抽出液中のヒ素（福井ら  1981 154）  

形態別分析法：塩酸処理 , BAL キレート＋GC-FPD 
ひじき水抽出液中のヒ素濃度（ppm）  

As III As V DMA MMA unknown As Total 
3.08 8.71 0.61 0 1.88 14.28 

21.6% 61.0% 4.3% 0% 13.1% 100% 
 

 

表 14 海産生物の無機態・有機態ヒ素含量（Shinagawa et al. 1983 91, 塩見 1992 144） 

形態別分析法：水-トルエン抽出＋ICP 発光分光分析  

ヒ素含量  µg/g （乾燥重量基準）  試料  
総ヒ素  無機態（AsV＋AsIII）  有機態  

ひじき  61.3 36.7 15.2 

（編者注：未同定分の数値の記載なし） 
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表 15 乾燥海藻加工食品の原産地とヒ素の独活分析結果（小川ら 2006 140） 

総ヒ素分析法：過酸化水素･硝酸･フッ化水素分解＋誘導結合プラズマ質量分析  

試料  原産地  総ヒ素濃度 µg/g （乾燥重量基準）  
ひじき（長）  
ひじき（長）  
ひじき（芽）  
ひじき（芽）  
ひじき（芽）  
ひじき  
ひじき（長）  
ひじき（長）  
ひじき（芽）  

 
 
韓国  
三重県  
愛媛県  
三重県  
愛媛県  
日本  
愛媛県伊方  

154 
146 
144 
125 
125 
86.9 
83.1 
77.9 
38.1 

 平均 109 

NIES No.9 ホンダワラ
（標準品）  

117 
（保証値 115±9）  

 

ひじき食品中のヒ素 

ある 1 種類の粉末ひじき食品（サプリメントと料理用兼用食品）に含まれる総ヒ素を、

マイクロウェーブ分解による灰化後 ICP-MS で測定した結果、85.3 ± 14.5 µg/g であった（花

岡♣）。形態別分析を硝酸加熱融解・中和抽出後 HPLC-ICP-MS により分析を行った結果、

無機ヒ素（Ⅲ+Ⅴ）75.7 ± 11.8 µg/g、MMA 14.3 ± 11.8 µg/g、DMA 3.42 µg/g であった（花岡

♣）。 

 

表 16 ひじきを含む食品中のヒ素濃度（Almela et al. 2006 1）  

形態別分析法：硝酸加熱分解・中和還元＋FI-HG-AAS 
 mg/kg dry wt 海藻  食品  

製造国  総ヒ素  無機ヒ素  
tofu スペイン  2.38 1.32

burger スペイン  2.31 1.7
スペイン  0.853 0.24
スペイン  0.077 0.072
スペイン  1.25 1.13
スペイン  1.42 0.527

Hizikia fusiforme 

pizza 

スペイン  0.056 0.017

 

（2）ひじきを含む食品 

店頭販売やウェブサイト等に紹介されているひじきを含む食品の一例を表 17 に示す。 

 

                                                        
♣ 未発表データ . 
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表 17 ひじきを含む食品例※（「乾燥ひじき」以外の食品） 

分類  一般的名称※（補足）  

粉末・乾燥品 粉末ひじき（ひじき 100%の粉末）  
フリーズドライひじき（水戻しなしで使えるもの）  

加工品・加工用食材、  
ベビーフード 

厚揚げ（具入り） , がんもどき , こんにゃく（黒いもの） ,  
ひじきと大豆の惣菜 , ひじき入り豆腐ハンバーグ , 煮物 , 粉末ひじ

き使用鶏の竜田揚げ（冷凍食品） , 煮つけ（ベビーフード）  

麺類・菓子・嗜好品  
 

ひじき入り麺・冷凍うどん・生うどん・そば , ひじき入りせんべい・

カステラ・クッキー・パン , ひじきふりかけ  
サプリメント類  粒状 , ゼラチンカプセル入り粉末 , ドリンク  

海外（スペイン）市販食品  
（Almela et al. 2006 Ash）  

豆腐 , ハンバーガー , ピザ  

※表中は便宜上一般的名称で表記しているが、この名称の全ての市販品にひじきが含まれると

いう意味ではない . 
 
 

（3）ひじきの加工・調理によるヒ素含有量の変化 

Ichikawa et al.（2006 48）は、総ヒ素を水素化物発生原子吸光分析で測定し、スペシエー

ション分析を HPLC/ICP-MS で行った。表 18 から、ひじき中の総ヒ素の 21.9%～31.6%は

水に溶出し、90℃、20 分の煮熱により 52.6%～61.7%の砒素が溶解し、トータルでは 81.8%

～89.1%のヒ素が除去された。著者らは、日本の調理法により、ひじき中ヒ素のほぼ 90%

が除去されたとしている。 

 

表 18 水戻し及び加熱したひじき中のヒ素濃度（Ichikawa et al. 2006 48） 

形態別分析法：水抽出ろ過＋HPLC-ICP/MS 
上段 :もどし水 ,下段 :煮汁中 µg As/g,dry wt ひじき 

As V As III DMA ｱﾙｾﾉｼｭｶﾞｰ※ 小計  
残分 Total 

As 
備考  

8.6 0.2 0.4 0.2 9.4〔28.9%〕国産 
15.7 0.4 0.8 0.2 17.1〔52.6%〕

5.9 
〔18.2%〕 

32.5 

21.4 0.4 1.2 1.0 24.0〔31.6%〕韓国産  
40.5 0.6 2.1 0.5 43.7〔57.5%〕

8.3 
〔10.9%〕 

76.0 

9.7 ND 1.1 0.5 11.3〔21.9%〕中国産  
29.6 ND 2.0 0.3 31.9〔61.7%〕

8.6 
〔16.6%〕 

51.7 

水もど

し：室

温 30分
煮熱：

90℃ 20
分 

※   本報告書編者注：著者らはｱﾙｾﾉｼｭｶﾞｰの一部（図 1「a」のみ）を定量 .  
〔  〕内は本報告書編者計算値 . 

 

ひじきの葉（芽ひじき）および茎（長ひじき）のいずれにおいても、日本では伝統的に

調理の前に水洗し、水に浸漬（水戻し）するが、Hanaoka et al.（2001 36）（表 19）はこれに

より常温で 35%～60%が除去できることを見出した。水量を増やしても効果はないが、温
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度（0～60℃）は高いほど直線的にヒ素含有量が減少した。60℃以上では味が劣化する。こ

の実験の分析法（水酸化ナトリウム処理抽出＋ファーネス原子吸光）では、浸漬した後の

ひじき中のヒ素化合物は全ヒ素の 90%が無機ヒ素（V）で、10%がジメチル化ヒ素化合物

であった。  

その他の、水もどしまたは調理によるひじき中のヒ素の減衰データを表 20、21 に示す。 

 

表 19 市販及び採取ひじき中の水洗・浸漬前後のヒ素濃度（Hanaoka et al. 2001 36）  

形態別分析法：水酸化ナトリウム処理＋ファーネス原子吸光  
µg As/g dry wt, n=2 ひじき  

水洗・浸漬前  水洗・浸漬後〔残存%〕  
市販（芽）  123.5 49.3〔40%〕  
市販（長）  147.3 69.0〔47%〕  
採取（芽）  231.0 96.5〔42%〕  
採取（長）  91.2 59.5〔65%〕  

平均  148.3 68.6〔48%〕  

平均と〔  〕内は本報告書編者計算値 . 

 

表 20 ひじき中のヒ素濃度（Almela et al. 2005 2） 

総ヒ素分析法：乾式灰化＋FI-HG-AAS 
ひじき  総ヒ素  

µg As/g dry wt, n=3 
備考  

そのまま  103.73±7.41 
ボイル後〔残存分〕   56.24±3.51〔54%〕  

市
販
A ゆで汁 〔溶出分〕   50.23±0.66〔48%〕  

ひじき 10 g＋水 250 ml で
100℃20 分ボイル後凍結乾
燥  

そのまま  131.61±4.72 
水戻し後〔残存分〕   94.42±0.86〔72%〕  

市
販
B 戻し水 〔溶出分〕   31.84±0.25〔34%〕  

ひじき 10 g＋水  180 ml で
室温 15 分水戻し後凍結乾
燥  

〔 〕内（残存分または溶出分の%）は本報告書編者計算値  

 

表 21 ひじき中総ヒ素および無機ヒ素濃度（Laparra et al. 2003 61） 

形態別分析法：水･塩酸分解 ,ｸﾛﾛﾎﾙﾑ抽出＋FI-HG-AAS 

ひじき  総ヒ素  
µg/g dry wt, n=3 

無機ヒ素  
µg/g dry wt, n=3 

備考  

調理前  99.4 ± 4.0 54.3 ± 2.9 購入したままの状態

市販 A 
調理後  65.3 ± 2.6 

〔調理前の 66%〕
30.6 ± 10.5 

〔調理前の 56%〕
100℃20 分ボイル  
試料 30 g/500 ml 

〔 〕内は本報告書編者計算値  
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2.3 日本人のひじきの摂取量 

（1）国民栄養調査からの推算 

2004 年の国民栄養調査データによる海藻類の国民一人当たりの摂取量は 1 日 14.6 g であ

る。厚生労働省（厚生労働省 2004 141）は、これにひじきの流通割合 6.1%を掛け、一人当

たり 1 日のひじき摂取量を 0.9 g（湿重量）としている。これを乾燥品の重量に換算すると、

約 1/10 程度（2.3（3）を参照）となることから、0.09 g（乾燥品重量）となる。 

国民栄養調査データはアンケートの記載漏れが考えられ、0.09ｇは過小推定と考えられ

る。 

 

（2）生産・輸入量からの推算 

国内生産量や輸入量をみると、乾燥ひじき換算でおよそ次の値である。 

 

・国内生産量＋輸入量（佐藤 2002 143：日本藻類学会：2001 年データ） 

国産 470 トン、韓国産 4,670 トン、中国産 870 トン 

合計（2001 年）：6,010 トン 

・輸入量（水産品「ひじき」：財務省日本貿易統計 1989～2005 142） 

最大（1998 年）7,460 トン～最新（2005 年）5,757 トン 

最近 10 年間輸入量平均：6,244 トン 
 

このデータから、国内流通量を約 6,400 トンとし、日本国人口約 1 億 2 千万人で 1 年間

ですべてのひじきを消費すると仮定して、国民一人あたり年間消費量は 53 g、1 日あたり

約 0.15 g（乾燥品の重量）となる。 

実際に摂取された量は、生産量、輸入量から破棄される量を減じたものであり、0.15ｇ

は過大推定と考えられる。 

 

（3）アンケート調査結果からの推算 

ウェブサイト上に掲載されていたひじきを食べる頻度や形態に関するアンケート調査

結果の内容を記載する。 

本アンケートは、三重県ひじき協同組合及びひじき祭り実行委員会の主催による「ひじ

き祭り」（毎年敬老の日に実施）の来場者に対して実施されたものである。アンケート結果

は 3 年度分の掲載があり、うち単年度分（2002 年度と思われるが記載なし）についてはデ
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ータの詳細の掲載（回答者数は約 1300 名）があり、2 年度（2004、2003 年度）分は集計グ

ラフのみの掲載であった。3 年度分の結果はほぼ同様であった。詳細データのある年度分

のアンケート結果の一部を表 22 に示す。 

記載事項から判断すると、このアンケート調査の特徴は以下の通りである。 

・ 三重県伊勢市で開催されたひじき祭り会場でのアンケート調査のため、回答者の居住

地は近県に偏る（近畿・東海地方居住者で 95%を占める）。 

・ 回答者年齢は 20 代～60 歳以上であり、20 歳未満の回答者は含まれていない。 

・ 月にひじきを食べる頻度の最大の選択肢は「6 回以上」で、それ以上の摂取（最大摂

取回数）は不明だが、後述の 2.5 における試算では最大を月 10 回と仮定する。中央値

は月「2～3 回」にあり、2.5 回とする。 

・ 1 回に食べる量は未調査である。 

 

以上の事項から、このアンケート調査から得られるひじきを食べる頻度の中央値（2.5

回）は、全国よりもやや高い（多い）数値が得られるものと考えられる。1 回に食べる量

については（4）において別途推算する。 

 

表 22 三重県ひじき協同組合・ひじき祭り実行委員会によるアンケート結果 

Q1：月に【ひじき】をどれくらい料理しますか？又は、食べますか？（選択肢式回答, 年齢別集計） 

年齢 

6 回 

以上 

4～5 回 2～3 回 1 回 

以下 

食べな

い 

計 

20 代 8 25 179 172 15 399 

30 代 11 32 155 149 5 352 

40 代 10 28 131 123 2 294 

50 代 5 27 93 39 1 165 

60 代～ 6 14 49 25 2 96 

合計 40 126 607 508 25 1306

Q2：よく作る（食べる）【ひじき】料理は？（選択肢式回答, 年齢別集計） 

年齢 

煮物 炒め物 サラダ ひじき

ご飯 

その他  計 

20 代 355 19 7 50 1 432 

30 代 316 35 14 42 1 408 

40 代 194 27 12 31 1 265 

50 代 137 28 13 21 1 200 

60 代～ 89 9 6 13 2 119 

合計 1091 118 52 157 6 1424
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表 22 三重県ひじき協同組合・ひじき祭り実行委員会によるアンケート結果（続き） 

Q3：【ひじき】を買うときの形態は？（複数回答可：選択肢式回答, 年齢別集計） 

年齢 

乾燥 

ひじき 

水戻し

ひじき

塩蔵

（生） 

ひじき 

レトル

ト 

水煮缶

詰 

調理乾

燥 

惣菜 外食 弁当 その他 計 

20 代 273 66 18 13 5 5 76 34 39 4 533 

30 代 293 58 20 4 22 4 56 12 13 2 484 

40 代 254 35 24 5 8 6 37 6 9 2 386 

50 代 144 28 15 0 7 1 21 0 5 1 222 

60 代～ 80 13 6 0 1 0 21 3 2 2 128 

合計 1044 200 83 22 43 16 211 55 68 11 1753 

 

Q4：【ひじき】を食べる動機は？（複数回答可：選択肢式回答, 年齢別集計） 

年齢 

美味し

いから 

食物繊

維を摂

るため

鉄分を

摂るた

め 

カルシ

ウムを

摂るた

め 

食卓に

あった

から

ミネラ

ルバラ

ンスの

ため

ダイエ

ット食

だから

アルカ

リ性食

品だか

ら 

その他 計 

20 代 237 136 120 74 86 66 20 22 0 761 

30 代 161 151 152 95 29 88 11 47 0 734 

40 代 137 106 123 87 20 78 9 52 0 612 

50 代 82 62 65 56 6 39 10 47 0 367 

60 代～ 46 42 38 32 9 18 12 21 0 218 

合計 663 497 498 344 150 289 62 189 0 2692 

 

（4）1 回に食べる量の想定 

ウェブサイトに掲載されているひじきの調理法で、出来上がりが何人前かを明記して

いるものを無作為に選択し（30 サイト以上 90 メニュー）、1 人前のひじき使用量を調べ

たところ、乾燥ひじき換算で 1 人前 0.5～10 g であり、中央値は約 3 g であった（表 23）。 

なお、実際に市販ひじきを水戻ししてその量を確認したところ、水の絞り具合によっ

て前後するが水戻し前の 10 倍程度の重量になった。 

本報告書の暴露量試算においては、平均値や中央値付近の値を用いることとして、1

回に食する乾燥ひじきの量として、約 3 g（小鉢 1 杯程度）と仮定する。 

アンケート調査結果から推算したひじきを食べる頻度を 2.5 回/月とし、1 回の食する

ひじきの量を 3 g とすると、1 日あたり約 0.25 g（乾燥品の重量）となる。ひじき祭りに

参加したもののアンケートであり、ひじきを食べる頻度の 2.5 回/月は過大推計と考えら

れるので、0.25g も過大推計と考えられる。  
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表 23 各種ひじき料理に使用される 1 人前の乾燥ひじき量（降順）  
番号 分類 メニュー ひじきの

種類 
出来上がり

量 
[人前] 

使用量  
[g] 

1 人前ひじき使用量
（乾燥換算） 

[g]  

1 おかず ひじきの煮つけ 乾燥 2 20 10.0 
2 おかず きんぴらひじき 乾燥 4 40 10.0 
3 おかず ひじきとあさりのいり豆腐 乾燥 2 20 10.0 
4 サラダ ひじきのサラダ 乾燥 2 20 10.0 
5 主食 ひじきチャーハン 乾燥 4 40 10.0 
6 おかず 和食で薬効 ひじき豆 乾燥 2.5 20 8.0 
7 サラダ ひじきのさわやかサラダ 乾燥 2.5 20 8.0 
8 サラダ ひじきのサラダ 乾燥 4 32 8.0 
9 おかず ひじきハンバーグ 乾燥 4 30 7.5 
10 おかず 厚揚げ炒りひじききんぴら 乾燥 4 30 7.5 
11 おかず 切干大根とひじきのミルク煮 乾燥 4 30 7.5 
12 おかず ひじきと切干大根の豆乳煮 乾燥 4 30 7.5 
13 おかず ひじきと根菜の煮物 乾燥 2 15 7.5 
14 おかず 味つけひじきのサラダ 乾燥 4 30 7.5 
15 おかず ひじきのさっぱりあえ 乾燥 4 30 7.5 
16 おかず ひじきとツナとれんこんの煮物 乾燥 4 30 7.5 
17 おかず ひじきの煮物 乾燥 4 30 7.5 
18 サラダ りんごとひじきの簡単サラダ 乾燥 4 28 7.0 
19 おかず ひじきのかき揚げ 乾燥 4 25 6.3 
20 主食 ひじき DE パスタ 乾燥 2.5 15 6.0 
21 おかず ひじきとれんこん、ハムの酢の物 もどし 4 240 6.0 
22 おかず ひじきともやしのごま炒め 乾燥 4 20 5.0 
23 おかず ひじきと野菜のかき揚げ 乾燥 4 20 5.0 
24 おかず ひじきと糸寒天のマリネ 乾燥 4 20 5.0 
25 おかず サラダ風ひじきの煮物 乾燥 4 20 5.0 
26 おかず バジリコひじき 乾燥 2 10 5.0 
27 おかず 五目ひじき 乾燥 4 20 5.0 
28 サラダ ひじきサラダ 乾燥 4 20 5.0 
29 サラダ まろやかゴーヤーサラダ 乾燥 2 10 5.0 
30 サラダ れんこんのしゃきしゃきサラダ 乾燥 2 10 5.0 
31 嗜好品 海の恵みクッキー 乾燥 2 10 5.0 
32 主食 野菜たっぷり・ゆで上げパスタ 乾燥 1 5 5.0 
33 主食 ひじきお好み焼き 乾燥 2 10 5.0 
34 主食 ひじき・ツナ入りチャーハン もどし 2.5 110 4.4 
35 おかず ひじきこんにゃく 乾燥 3.5 15 4.3 
36 サラダ ひじきサラダ 乾燥 5 20 4.0 
37 サラダ ひじきサラダ もどし 2.5 100 4.0 
38 おかず ひじきの白和え 乾燥 4 15 3.8 
39 おかず ひじきの煮物 乾燥 4 15 3.8 
40 おかず ひじきの煮もの 乾燥 4 15 3.8 
41 主食 ひじきチャーハン 乾燥 4 15 3.8 
42 主食 ひじきごはん 乾燥 4 15 3.8 
43 汁物 ひじき入りけんちん汁 乾燥 4 15 3.8 
44 おかず ひじき蓮根 乾燥 5.5 20 3.6 
45 おかず ひじきとマカロニのピリ辛サラダ 乾燥 2 6 3.0 
46 主食 肉味噌ひじき DON 乾燥 2 6 3.0 
47 主食 ひじきご飯 乾燥 4 12 3.0 
48 主食 ひじき味噌ミートスパ 乾燥 2 6 3.0 
49 サラダ 菜の花ひじきサラダ もどし 4 120 3.0 
50 おかず ひじき入り炒り豆腐 乾燥 4 10 2.5 
51 おかず 鶏肉とひじきのハンバーグ 乾燥 2 5 2.5 
52 おかず パリじゃこひじき 乾燥 2 5 2.5 
53 おかず ピリ辛ひじきの生春巻 乾燥 2 5 2.5 
54 おかず ひじき入りシャキシャキそぼろサラダ 乾燥 4 10 2.5 
55 おかず 高野豆腐とひじきの炒め煮 乾燥 4 10 2.5 
56 おかず 豆腐とひじきのハンバーグ 乾燥 2 5 2.5 
57 主食 ひじきの中国風ごはん 乾燥 2 5 2.5 
58 主食 ひじきごはん 乾燥 4 10 2.5 
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59 おかず イタリアンひじき もどし 2 50 2.5 
60 おかず ひじきとかぼちゃの煮物 もどし 2 50 2.5 
61 おかず ひじきと厚揚げの煮物 もどし 4 100 2.5 
62 おかず ひじきハンバーグ もどし 4 100 2.5 
63 おかず 里芋とひじきのコロッケ もどし 2 50 2.5 
64 サラダ ひじきサラダ もどし 4 100 2.5 
65 主食 ひじき入りチヂミ もどし 2 50 2.5 
66 おかず ひじきと肉団子の中華風煮込 乾燥 1 2 2.0 
67 おかず ひじきの白和え 乾燥 4 8 2.0 
68 主食 玄米ひじきごはん 乾燥 1 2 2.0 
69 主食 力もちひじきピザ 乾燥 2 4 2.0 
70 主食 麻婆ひじきかけご飯 もどし 4 80 2.0 
71 主食 離乳食用ひじきごはん もどし 1 20 2.0 
72 おかず ほうれん草とひじきの白和え 乾燥 6 10 1.7 
73 おかず ひじきとはんぺんのグラタン もどし 2 30 1.5 
74 サラダ ひじきと人参のツナサラダ もどし 4 60 1.5 
75 主食 洋風ひじき寿司 もどし 4 60 1.5 
76 おかず ひじき入り中華風和え物 乾燥 4 5 1.3 
77 おかず ひじきとキャベツの酢の物 乾燥 4 5 1.3 
78 おかず 筍ひじき もどし 4 50 1.3 
79 汁物 ひじき入り豆腐スープ もどし 4 50 1.3 
80 嗜好品 ひじきとバナナのマーブルケーキ 乾燥 5 6 1.2 
81 おかず ひじきの煮物 もどし 2.5 30 1.2 
82 おかず ひじきハンバーグ味噌ソース添え もどし 4 45 1.1 
83 おかず ひじき豆 乾燥 4 4 1.0 
84 おかず ひじき入りハンバーグ 乾燥 4 4 1.0 
85 おかず ひじき入り卵焼き 乾燥 4 4 1.0 
86 おかず オクラと鶏つくね 乾燥 2 2 1.0 
87 おかず ひじきと厚揚げの煮物卵とじ椀 もどし 4 40 1.0 
88 主食 エビとひじきの揚げパン もどし 2 20 1.0 
89 おかず ひじきの白和え もどし 2.5 15 0.6 
90 おかず ひじきとスモークサーモンのオムレツ もどし 4 20 0.5 

・2～3 人前とあるものは 2.5 人前として計算した . 

・もどしひじきとして表示されている量の乾燥ひじき量への換算は×1/10 とした . 
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2.4 ひじきに含まれるヒ素の消化管吸収 

ひじきに含まれるヒ素の消化管吸収を直接調べた研究はなく、ひじきあるいはひじき抽

出液の経口摂取後に尿中排泄されたヒ素化合物を、消化管吸収されたヒ素およびその代謝

物と見なしている。 

 

（1）ひじきを投与した研究（ヒト） 

Nakajima et al（2006 81）は 825 µg の無機ヒ素を含有するひじき加工食品（ひじきと大豆

類の惣菜 8 食分）を、42 歳男性被験者（試験前 3 か月間海産物を絶食）に摂取させ、尿中

のヒ素量を測定した。尿中のヒ酸塩、亜ヒ酸塩、MMA、DMA の量はそれぞれ摂取後 4、

6.5、13、および 17.5 時間で最高濃度になった。アルセノベタイン濃度は非常に低く、測

定期間（摂取後 50 時間）中ほぼ一定であった。測定期間内に、摂取ヒ素の 28%は尿中に

排泄された。一回のひじき摂取後のヒ素取り込み量と尿中排出量はヒ素中毒者と同程度で

あった。著者らは、ひじきの長期摂取はヒ素中毒の原因となるかもしれないとしている。 

 

山内と山村（1979 156）は、市販乾燥ひじきを 24 時間蒸留水に浸漬して得たヒ素液（総

ヒ素量 650～760 µg、AsⅢ 7%、AsⅤ 86%、DMA 7%含有）を、2 日間海産物の摂取を制限

した成人男子ボランティア 3 名に単回経口摂取させた。被験者の全尿をヒ素液摂取前およ

び摂取後 1～48 時間に 10 回採取してヒ素を測定した。摂取後 48 時間までに摂取ヒ素の 72%

～93%（平均 85.7%）が排出された。摂取ヒ素量に対する摂取後 48 時間までの尿中ヒ素排

泄の比率は DMA 17%、MMA 9.1%、AsⅢ 6.3%、AsⅤ 3.5%であり、体内において AsⅤから

AsⅢの還元と、MMA、DMA へのメチル化が起こり排泄されるとしている。  

 

福井ら（1981 153）は、市販乾燥ひじきの抽出・濃縮液（総ヒ素 1428 µg/100 ml、AsⅢ 21.6%、

AsⅤ 61%、DMA 4.3%、unknown 13.1%含有）を摂取した被験者（男性 3 名、2 日間海産物

の摂取を制限）の総ヒ素量が摂取前に戻るまで採尿し、尿中ヒ素を測定した。その結果、

摂取後 50 時間以内に摂取したヒ素の約 51%が尿中へ排泄されると算出された。 

 

（2）ひじきを投与した研究（動物） 

ダンら（2005 149）は、ひじきを含むペレット（50.2 µg As/g）をマウス（系統不明、1 群
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3 匹）に 1 日間摂取させ、その後 4 日間毎日尿および糞中のヒ素濃度を測定した。尿中に

排出されたヒ素量は摂取ヒ素量の 30.3%であった。 ひじき中のヒ酸およびアルセノシュガ

ーの含量から、摂取ヒ素量の約 40%が吸収されたと算出している。   

 

安達ら（1980 139）は、雌の SD ラット（1 群 3 匹）を用いて、市販ひじきのエタノール

抽出液（総ヒ素として 2 mg As/ rat）を単回強制経口投与し、投与前 24 時間、投与後 24、

48、96 時間にそれぞれ糞と尿を採取してヒ素量を測定した。その結果、4 日間で完全には

排泄されなかったものの、尿中に投与量の約 26%のヒ素が排泄された。 
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2.5 ヒ素の暴露量の推定 

1 章および 2 章（2.1～2.4）のデータから、以下の次の式および数値を用いて無機ヒ素

の暴露量を推定する。さらに、JECFA の暫定一週間耐容摂取量（PTWI）15 µg As/kg/週と

比較する。  

 

（1）暴露量算出式 

体重 1 kg あたりの 1 週間無機ヒ素暴露量 Ew [µg As/kg/週] 

＝ 一人あたり 1 週間無機ヒ素暴露量 [µg As/人/週]  ／ 日本人の体重 [kg] 
＝ C [µg As/g]×P×R×A×Iw [g/人/週] ／ B [kg]  
 

C [µg As/g]：  乾燥ひじき中総ヒ素濃度  （ワーストケース：154、平均：110） ......1） 
P [単位なし]：  無機ヒ素含有率  （0.7）     .....2） 
R  [単位なし]：  水戻しによる残存率  （0.3、0.6、1 の場合分け）     ......3） 
A  [単位なし]：  消化管吸収率  （仮に 1）             .....4） 
Iw [g/人/週]：  乾燥ひじき摂取量  （場合分けあり）         ......5） 
B [kg]：  日本人の体重  （食品安全委員会使用の数値：53.3） 

 

1）乾燥ひじき中総ヒ素濃度 C [µg As/g]： 

文献値から、乾燥ひじき中の総ヒ素濃度の平均値を 110 µg As/g（FSA 2004 27, Almela et 

al. 2006 1, 小川ら 2006 140）、最大値を 154 µg As/g（小川ら 2006 140）とする。  

 

2）ひじきに含まれるヒ素中の無機ヒ素の割合 P [単位なし]： 

文献によると、ひじきに含まれるヒ素のうち、無機ヒ素の割合は 0.4～0.8（=40%～80%）

とする種々の報告があるが、最近の分析方法による 50%前後の値よりも多少の安全側へ

の見込みから、ここでは約 0.7（=70%）とする。 

 

3）水戻しによる無機ヒ素残存率 R [単位なし]： 

2.2 に示した報告等によると、水戻しと茹で上げ等により良好にヒ素が除去される場

合、90%以上除去される（Ichikawa et al. 2006 48）としているが、調理者の行う水戻し時

間の他、水温等の条件（小川ら  2006 140）によって多くが残存する可能性があり、水戻

し等をしないで使用する形態の商品（粉末品、フリーズドライ品）もある。茹で上げ等

（加熱調理）時の煮汁等への溶出については、一般的には味付けした煮汁ごと摂取する

場合が多いと想定されることから、ここでは考慮しないこととする。Ichikawa et al.（2006 
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48）のデータを参考に、水戻しのみによるヒ素の残存率の場合分けとして、0.3（30%残

存）、0.6（60%残存）の値で試算し、さらに 1（100%）の場合についても試算する。 

 

4）消化管吸収率 A [単位なし]：  

ひじきとして摂取した場合の無機ヒ素の消化管吸収率については、不明な点が多いた

めここでは特定せず、安全側の想定として 1（100%吸収される）と仮定する。  

 

5）乾燥ひじき摂取量 Iw [g/人/週]：ケース 1～3 のように設定する。 

【ケース 1】：  摂取頻度のワーストケースから中央値までの設定 

①ワーストケース：  毎日 1 食 

②アンケートの最大想定：  月 10 食（3 日に 1 食）  

③アンケート中央値：  月 2.5 食（12 日に 1 食） 

ここで、1 食のひじきの量は乾燥ひじき 3 g（小鉢 1 杯程度）とする（前述：2.3 （4））。

ただし、①は一般的ではないと考えられる想定である。②についても、かなりな高頻

度摂取の想定である。③は現実的な想定である。 

 

【ケース 2】：  国民の平均的摂取量の想定（前述：2.3 （1）（2）から）を用いる 

毎日×乾燥ひじき約 0.15 g 摂取（生産量、輸入量からの想定値） 

 

 【ケース 3】：粉末ひじき等サプリメント摂取のケース 

・ 無機ヒ素濃度として、分析値（75.7 µg As/g）を用いる。  

・ 水戻し等を行わないため、無機ヒ素残存率は 1（100%）とする。 

・ 消化管吸収率は、微粉末のため一般の調理ひじきよりも吸収がよいと予想され、

1（100%）とする。 

・ 摂取量は、メーカーが提示している毎日の摂取目安量の最大（6 g/日 = 42 g/

週）と最小（3 g/日  = 21 g/週）とする。 

 

（2）試算 

試算結果を次に示す。一覧を表 24 に示す。  
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【ケース 1－①】（ひじきとして摂取した場合のワーストケース）  

Ew ＝ C×P×R×A×Iw ／  B 

＝154 [µg As/g]×0.7×（0.3～1）×1×（3.0×7）[g/人/週] ／53.3 [kg] 

＝12.7～42.5 [µg As/kg bw/週] 〔JECFA PTWI の 0.85～2.83 倍〕  

 

【ケース 1－②】（ひじき祭りアンケートからの最大摂取頻度想定、ヒ素濃度最高値） 

Ew ＝ C×P×R×A×Iw ／  B 

＝154 [µg As/g]×0.7×（0.3～1）×1×（3.0×1/3×7）[g/人/週] ／53.3 [kg] 

＝4.25～14.2 [µg As/kg bw/週] 〔JECFA PTWI の 0.28～0.94 倍〕  

 

【ケース 1－③】（ひじき祭りアンケートからの摂取頻度中央値、ヒ素濃度平均値） 

Ew ＝ C×P×R×A×Iw ／  B 

＝110 [µg As/g]×0.7×（0.3～1）×1×（3.0×1/12×7）[g/人/週] ／53. 3 [kg] 

＝0.76～2.53 µg [As/kg bw/週] 〔JECFA PTWI の 0.05～0.17 倍〕  

 

【ケース 2】  （国民平均的摂取量、ヒ素濃度平均値） 

Ew ＝ C×P×R×A×Iw ／  B 

＝110 [µg As/g]×0.7×（0.3～1）×1×（0.15×7）[g/人/週] ／53.3 [kg] 

＝0.46～1.52 [µg As/kg bw/週] 〔JECFA PTWI の 0.03～0.10 倍〕  

 

【ケース 3】  （サプリメント（粉末ひじき）摂取） 

Ew ＝ C×P×R×A×Iw ／  B 

＝75.7 [µg As/g]×1×1×（3.0～6.0×7）[g/人/週] ／53. 3 [kg] 

＝29.8～59.7 [µg As/kg bw/週] 〔JECFA PTWI の 1.99～3.98 倍〕  

 

 

以上の試算により、一般的でない想定のケース 1－①の一部（水戻しによるヒ素減衰

が悪い～全残存のもの）において、JECFA の PTWI を超える値（1.70～2.83 倍）が算出

された。また、粉末ひじき（サプリメント）の摂取では PTWI の 2～4 倍の値となった。

しかし、一般よりはやや高い摂取量の想定であるケース 1－②でも PTWI を下回り、一

般的な想定であるケース 1－③およびケース 2 においては、PTWI の 0.17 倍以下であっ

た。（表 24） 
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表 24 試算一覧 

 
ｹｰｽ 濃度 

想定 

摂取量 

想定 

水戻し

による

減衰 

想定 

総ヒ素

濃度: 

 

C 

 [µg 

As/g] 

無機ヒ

素含

有率: 

P 

[ _ ]

水戻し

による

残存

率: R

[ _ ]

消化

管吸

収率: 

A 

[ _ ]

ひじき摂

取量

（日）: 

Id 

[g dry/

人/日]

ひじき摂

取量

（週）:

Iw=Id*7

[g dry/

人/週]

一人あたり無

機ヒ素暴露

量: 

Ep=C*P*R*A

*Iw [µg As/

人/週] 

日本

人の

体重: 

B 

 [kg] 

無機ヒ素暴

露量 : 

 

Ew=Ep/B 

[µg As/kg/

週] 

JECFA 

PTWI 

15 µg As/

kg/週との

比較 

[倍] 

1-① 最高値 ﾜｰｽﾄ 全残存 154 0.7 1 1 3.0 21 2264 53.3 42.5 2.83

  最高値 ﾜｰｽﾄ 悪い 154 0.7 0.6 1 3.0 21 1358 53.3 25.5 1.70

  最高値 ﾜｰｽﾄ 良 154 0.7 0.3 1 3.0 21 679 53.3 12.7 0.85

1-② 最高値 ｱﾝｹｰﾄ最大※ 全残存 154 0.7 1 1 1.0 7 755 53.3 14.2 0.94

  最高値 ｱﾝｹｰﾄ最大※ 悪い 154 0.7 0.6 1 1.0 7 453 53.3 8.5 0.57

  最高値 ｱﾝｹｰﾄ最大※ 良 154 0.7 0.3 1 1.0 7.0 226 53.3 4.25 0.28

1-③ 平均的 ｱﾝｹｰﾄ中央値* 全残存 110 0.7 1 1 0.25 1.8 135 53.3 2.53 0.17

  平均的 ｱﾝｹｰﾄ中央値* 悪い 110 0.7 0.6 1 0.25 1.8 81 53.3 1.52 0.10

  平均的 ｱﾝｹｰﾄ中央値* 良 110 0.7 0.3 1 0.25 1.8 40.4 53.3 0.76 0.05

2 平均的 国民平均 全残存 110 0.7 1 1 0.15 1.1 80.9 53.3 1.52 0.10

  平均的 国民平均 悪い 110 0.7 0.6 1 0.15 1.1 48.5 53.3 0.91 0.06

  平均的 国民平均 良 110 0.7 0.3 1 0.15 1.1 24.3 53.3 0.46 0.03

3 分析値 摂取目安最大 全残存 **75.7 1 1 1 6.0 42 3179 53.3 59.7 3.98

粉末 分析値 摂取目安最小 全残存 **75.7 1 1 1 3.0 21 1590 53.3 29.8 1.99

 

ﾜｰｽﾄ摂取量：  1 日小鉢 1 杯（乾燥ひじき約 3 g）×365 日 

      

※ｱﾝｹｰﾄ結果からの摂取量最大（想定）：月 10 回（3 日に 1 回）×小鉢 1 杯（乾燥ひじき約 3 g） 

* ｱﾝｹｰﾄ結果からの中央値：月 2.5 回（12 日に 1 回）×小鉢 1 杯（乾燥ひじき約 3 g） 

**無機ヒ素としての分析値. 
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3. ヒ素の体内動態 
 

ヒトは食品、水その他の媒体に含まれる多数の異なる無機ヒ素および有機ヒ素化合物に

暴露されている。ヒ素はその化学的形態によって物理化学的特性やバイオアベイラビリテ

ィーが異なり、また、ヒ素の代謝は、種によって定性的および定量的差が比較的大きいこ

とも知られている（IPCS 2001 50）。 

ひじきに含まれるヒ素であるⅤ価およびⅢ価の無機ヒ素、DMA、あるいはアルセノシュ

ガーに関する体内動態の知見を以下に示す。  
 

ヒトを含む哺乳動物において、無機ヒ素（iAs）は何段階かのメチル化と還元を受けて、

様々な有機ヒ素代謝物が生じる（図 3）。メチル化反応にはメチルトランスフェラーゼと

S-アデノシルメチオニン（SAM）が、還元反応にはグルタチオンが関与している。無機ヒ

素暴露により、特にヒトにおいては MMAV、MMAIII、DMAV、DMAIII、および TMAO が生

じる。MMAV と DMAV は（米国においては）、芝生や柑橘類や綿花の除草剤として使用さ

れている。DMAV は、魚などの食物（McKiernan et al. 1999 77, Fricke et al. 2004 30, Vela et al. 

2004 107）からも検出される。従って、MMAV と DMAV の暴露には、そのものの外因的暴露

と、無機ヒ素暴露後の代謝によって生じる代謝物由来の 2 系統がある（U.S. EPA OPP 2005 

102）。 

 
（ iAs: 無機ヒ素 ,  MAs: モノメチル化ヒ素 ,  DMAs: ジメチル化ヒ素 ,  TMAs: トリメチル化ヒ素 ,  SAM: S-アデ
ノシルメチオニン , SAH: S-アデノシルホモシステイン）  

図 3 無機ヒ素のメチル化と還元（U.S. EPA OPP 2005 102） 
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iAs:無機ヒ素 , MMA(s):ﾓﾉﾒﾁﾙ化ヒ素 , DMA(s):ｼﾞﾒﾁﾙ化ヒ素 , TMAO:ﾄﾘﾒﾁﾙｱﾙｼﾝｵｷｼﾄﾞ, TMA:ﾄﾘﾒﾁﾙ化ヒ素 

図 4 無機ヒ素暴露とその後の代謝物（U.S. EPA OPP 2005 102） 

 

3.1 無機ヒ素 

（1）吸収 

元素としてのヒ素は吸収されにくく、大部分は変化しないまま排泄される。可溶性のヒ

素化合物は消化管から速やかに吸収される（Hindmarsh et al. 1986 39）。 

 

消化管吸収  

 ヒ素は、ヒ素を含有する食品、水、飲料または医薬品の摂取後、消化管から吸収される。

摂取された無機ヒ素のバイオアベイラビリティーは、ヒ素を摂取した際の基質（食物、水、

飲料、土壌など）、消化管におけるヒ素化合物自体の溶解度、また、共存する他の食物成分

および栄養分によって異なってくる（IPCS 2001 50）。 

a) 動物実験 

以前にレビューされた（IPCS 1981 49）、幾つかの比較的古い研究では、食事の構成がヒ
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素の消化管からの吸収を変える可能性のあることを実証している。幾つかのより最近の研

究では、腸内レベルでのヒ素化合物の吸収メカニズムならびに栄養素との相互作用を検討

している。Gonzalez et al.（1995 34）は、摘出したラットの小腸を用いて、5 価のヒ素の吸

収が、飽和がある（saturable）輸送経路によりなされることから、リン酸塩の添加がヒ素

の吸収を著しく低下させることを実証したが、その理由として最も考えられるのは、ヒ酸

塩およびリン酸塩が同じ輸送メカニズムを共有することにあった。Hunder et al.（1993 47）

は、摘出したラットの空腸を用いて、亜ヒ酸塩（2.5～250 µmol/L）およびヒ酸塩（2.5～2500 

µmol/L）の濃度の上昇が、水、ナトリウム、グルコースおよびロイシンの腸内輸送の用量

依存的減少を引き起こし、亜ヒ酸塩はヒ酸塩の約 5 倍強力であることを見い出した。 

 

b) ヒトにおける研究 

実験動物を用いた研究と同様に、ヒトで実施された摂取研究では、3 価および 5 価のヒ

素はいずれも消化管からよく吸収されることを示している。たとえば、Pomroy et al.（1980）

は、0.06 ng 用量の 74As－ヒ酸（AsV）を投与された健康な男性ボランティア被験者は、7

日間で尿中に投与量の 62.3±4.0%を排泄したが、糞中にはその用量の 6.1±2.8%しか排泄

されなかった。ヒトで実施された他の摂取研究では、ヒ素の尿中および糞中の両方の排泄

について実際に報告したものはほとんどない。ただし、3 価のさまざまな形態のヒ素が用

量の 45%から 75%が数日以内に尿中に排泄されるが、このことは消化管での吸収が高く、

速度も速やかであることを示唆している（IPCS 2001 50）。 

 

（2）胎盤への移行 

a）動物実験 

 3 価および 5 価の無機ヒ素が実験動物の胎盤を通過することができるとしている。

Lindgren et al.（1984 65）は、妊娠マウスにヒ酸ナトリウムまたは亜ヒ酸ナトリウムを単回

静脈注射（4 mg As/kg）したところ、いずれも胎盤を容易にかつ同程度通過すると報告し

た。彼らはまた、亜ヒ酸塩をマーモセット（非メチル化種）に静脈注射した場合の胎盤へ

の移動率はマウスにおけるよりも低いと報告し、これは母動物組織との結合性が強いこと

の結果であると指摘した。Hood et al.（1987 42）は、妊娠 CD-1 マウスの妊娠 18 日目にヒ

酸ナトリウムを経口投与（40 mg/kg）または腹腔内投与（20 mg/kg）した後における胎児
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吸収率を比較した。経口投与したマウスの胎児では、ヒ素レベルのピークが遅く、またピ

ーク濃度は 1/5 であった。これはおそらく、消化管からの吸収率が低いこと、およびヒ素

が全身循環に達する前に肝臓でメチル化する割合が高いことの両方を反映していると思わ

れる。胎児内で検出されるジメチル化代謝物の量は時間と共に増加し（両投与経路とも総

代謝物の約 80%に）、投与から 10 時間後以降、試験終了時（投与から 24 時間後）までは

比較的一定であった。  

 Hood et al.（1988 41）はまた、妊娠 18 日目のマウスに亜ヒ酸ナトリウムを経口（25 mg/kg）

または腹腔内（8 mg/kg）投与した後における胎児への吸収を比較した。ヒ酸塩の場合と同

様、腹腔内注射したマウスでは、ヒ素レベルが胎児でも胎盤でも、経口投与したマウスよ

りも急速に高くなった。経口投与後は、3 価型および 5 価型のいずれも同様の経時的な変

動傾向をたどった。しかし、亜ヒ酸塩を腹腔内注射した母動物の胎児におけるヒ素レベル

は投与から 12～24 時間後にピークに達したのに対し、ヒ酸塩を注射した母動物の胎児にお

けるヒ素レベルは投与から 2～4 時間後にピークに達し、その後急速に低下した。胎児にメ

チル化した代謝物として存在するヒ素の割合は投与後、時間とともに増加し、経口投与で

は 88%、腹腔内投与では 79%であった。亜ヒ酸塩を投与した母動物の胎児では、モノメチ

ル化ヒ素の割合がヒ酸塩を投与した場合よりも高かった。著者らは、胎児に達するヒ素の

多くが既に急性毒性の弱いメチル化代謝物に変換されている、と結論している。 

 

b）ヒトにおける研究  

 胎児の器官および組織中に毒性を生じるレベルのヒ素が存在して、胎児の死亡に到った

妊娠女性に関するヒ素中毒の症例報告では、亜ヒ酸塩（As2O3）が容易に胎盤を通過するこ

とを立証している（Lugo et al. 1969 68, Bollinger et al. 1992 7）。また、Concha et al.（1998 18）

が、高レベルのヒ素（約 200 µg/L）を含む飲料水に暴露された母親－胎児ペアの臍帯血お

よび母親血液中のヒ素濃度は同程度（約 9 µg/L）であると報告した。アメリカ合衆国南部

の“非暴露”集団を対象にした別の試験でも、臍帯血と母親血液中のヒ素濃度は同様であ

り、ヒ素が胎盤を容易に通過することを示唆している（Kagey et al. 1977 55）。 

 

（3）分布 

ヒトにおける全ヒ素の体内分布を調べた研究では、インドでの事故者に対する中性子放
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射化分析（NAA）で 4（脳）～20（肺）ng/g 湿重量、日本人の脳溢血、肺炎、がん患者組

織の HGAAS（水素化物発生原子吸光分析）では 76（小脳）～551（大動脈）ng/g 湿重量と

報告されている（IPCS 2001 50）。無機ヒ素は皮膚、骨、肝臓、腎臓および筋肉に蓄積され

る可能性がある（Ishinishi et al. 1986 52）。 

個人における無機ヒ素の体内量は、尿に含まれるヒ素化合物を測定することで判定する

ことができる。ヒ素への暴露歴がないとき、尿中に含まれる無機ヒ素代謝物濃度は、欧州

諸国では一般に 10 µg/L 未満と報告されているが、高濃度のヒ素を含む井戸水を飲用に用

いている西ベンガルおよびバングラデシュの汚染地域では 1 mg/L を超える濃度がしばし

ば観察されている（IPCS 2001 50）。 

ヒトの場合、無機ヒ素は血液脳関門を通過しないようであるが、胎盤を通過することが

報告されている（Gibson et al. 1982 32）。Concha ら（Concha et al. 1998 18）によると、無機

ヒ素を 200 µg/L 以上含む飲料水を摂取している母親と新生児のペアでは、臍帯血中のヒ素

濃度（7 µg/L）は母親の血中濃度（9 µg/L）とほぼ同等であった。また、母親および新生児

の血液中のヒ素の殆どはメチル化代謝物であるジメチルアルシン酸（DMA）であった。 

 

血液中における無機ヒ素の運命 

a) 動物実験 

 マウス、ウサギおよびハムスターなどほとんどの実験動物において、無機ヒ素は血液か

ら速やかに排泄される（Vahter & Norin 1980 103, Marafante et al. 1982 72, 1985 73, Yamauchi & 

Yamamura 1985 131）。顕著な例外はラットで、ヒ素は赤血球中に蓄積され、血液中に長く存

在する（Vahter 1981 104, Marafante et al. 1982 72, Lerman & Clarkson 1983 63）。 

 

b）ヒトでの血液中における無機ヒ素の運命  

無機ヒ素は血液から急速に排泄されると報告されている。以前のヒ素 IPCS 文書（IPCS 

1981 49）でレビューされているいくつかの古い研究結果によると、血漿および赤血球中に

おけるヒ素クリアランスの動態は同様であるが、赤血球中濃度は暴露から数時間後に血漿

中濃度より約 3 倍高い傾向があった（実験動物での結果と同様）。 
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組織分布 

a) 動物実験 

 ウサギ、ラット、マウス、ハムスターでの試験によると、3 価であれ 5 価であれ、経口

または非経口投与したヒ素は速やかに全身に分布する（IPCS 2001 50）。これらの試験の多

くが放射性標識ヒ素を用いており、ヒ素由来の放射能が調べた全組織に存在したことは特

筆すべきである（IPCS 2001 50）。 

 

多数の実験報告が、皮膚、毛髪および扁平上皮が多い組織（たとえば、口腔、食道、胃

および小腸の粘膜）はヒ素を高レベルで蓄積、維持する傾向が強いことを示している

（Lindgren et al. 1982 66, Yamauchi & Yamamura 1985 131）。これは、ヒ素とこれら組織中のケ

ラチンが結合することによるものである（Lindgren et al. 1982 66）。オートラジオグラフィ

ーによる試験でも、マウスにおいてヒ素が上皮、甲状腺および眼の水晶体に蓄積する傾向

を示している（Lindgren et al. 1982 66）。 

ヒ素は血液－脳関門を通過することができる。3 価または 3 価の無機ヒ素を経口または

非経口投与した後、試験したすべての種において、ヒ素が脳組織中で検出される。しかし、

そのレベルは時間がたっても、また、他の組織との相対においても一様に低く、このこと

はヒ素（ナトリウム塩の形で投与）は、血液－脳関門を通過されにくく、容易には脳組織

に蓄積されないことを示している（Lindgren et al. 1982 66, Marafante et al. 1982 72, Vahter et al. 

1982 105, Vahter & Marafante 1985 105a, Yamauchi & Yamamura 1985 131, Itoh et al. 1990 53）。 

 

b）ヒトでの研究 

ヒト組織を死亡後に分析すると、実験動物の場合と同様、比較的低レベルへの長期暴露

後または中毒後、ヒ素は体内に広く分布することが明らかである（Dang et al. 1983 20, 

Gerhardsson et al. 1988 31, Raie 1996 87）。Dang et al（1983 20）は、中性子放射化分析（NAA）

を用いて、ボンベイ（インド）での事故による死亡者（年齢および性別は明記されていな

い）のさまざまな組織中の総ヒ素を測定した。この研究で得られた注目すべき結果は、血

液でも脳でも、ヒ素濃度が他の組織に比べて非常に低いこと、また、各組織中のヒ素濃度

の変動が非常に大きいことである。 
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Yamauchi & Yamamura（1983 128）は、川崎市（日本）において脳出血、肺炎またはがん

で死亡した成人患者（36-79 歳）から採取したさまざまな組織について、総ヒ素および主

要なヒ素代謝物の濃度を HGAAS で分析した。組織中ヒ素レベルに性差は認められず、組

織中では無機ヒ素が支配的で、DMA がこれに続いた。MMA レベルは一貫して低く、肝臓

と腎臓でのみ検出された。総ヒ素レベルが Dang et al（1983 20）によるインドでの調査結果

よりも高かったこと、脳中レベルが他の組織中のレベルと大差ない傾向を示したことは、

興味深い。総組織中ヒ素レベルについては、NAA を用いた Dang の試験で観察されたと同

様、個人差も極めて大きかった。  

 

Raie（1996 87）はグラスゴー（英国、スコットランド）において、乳幼児（生後 1 日～5

か月）と成人の組織中ヒ素レベルを NAA で比較した。幼児対成人における組織中平均ヒ

素レベル（µg/g dry weight）は、肝臓で 0.0099 対 0.048、肺で 0.007 対 0.044、脾臓で 0.0049

対 0.015 であった。これらのデータはヒ素が年齢と共に組織に蓄積することを示すもので、

これは実験動物での観察所見と一致している（Marafante et al. 1982 72）。 

 

病状の違いによりヒ素（および他の金属）の組織蓄積に差があるか否かを調べることを

目的として、ヒトでの試験が実施されてきた。Warren et al.（1983 110）は、多発性硬化症お

よび非多発性硬化症患者の脳および他の組織で微量元素のレベルを比較し、いずれの組織

においてもヒ素レベルに有意な差は認めなかった。Narang & Datta（1983 82）は、劇症肝炎

で死亡した患者では肝臓以外の死因で死亡した患者に比べて、肝臓および脳の両方でヒ素

濃度が高い、と報告した。Collecchi et al.（1985 17）は、喉頭がんを有する患者と有しない

患者から採取した喉頭のがん組織および非がん組織ならびに血漿中におけるヒ素の分布を

比較した。悪性組織では正常組織よりもヒ素レベルが有意に高く、血漿中ヒ素レベルも、

がん患者では対照者より有意に高かった。Zhang et al.（1996b 137, 1997 138）によると、慢性

腎臓病を有する患者では、透析の有無に関係なく、血清中のヒ素レベルが有意に高く（約

5～6 倍）、血清中の主要なヒ素種（DMA およびアルセノベタイン）の蓄積や消失は、透析

患者に選択的ではなかった。 
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（4）代謝 

吸収された無機ヒ素は体内で還元／酸化反応を受け、血中には 3 価のヒ素と 5 価のヒ素

が混在する（ATSDR 2000 5）。無機ヒ素は順次メチル化されてモノメチルアルソン酸（MMA）、

ジメチルアルシン酸（DMA）になるが、メチル化の基質となるのは 3 価のヒ素であり、5

価のヒ素は 3 価に還元された後にメチル化される（Buchet et al. 1985 12, ATSDR 2000 5）。

（図 5） 

AsV O(OH)3 ＋2e－  →  AsIII (OH)3 ＋CH3
+ →  CH3AsV O(OH)2 ＋2e－  →  CH3AsIII O(OH)2 ＋CH3

+ 
→  (CH3)2AsV O(OH) ＋2e－  →  (CH3)2AsIII OH ＋CH3

+ →  (CH3)3AsV O 
 

O 
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CH3      CH3 
 

Trimethyl arsine oxide Trimethyl arsine 
  TMAO    TMA 

 

図 5 無機ヒ素の代謝経路と主要な代謝産物（TMAO, TMA はラットのみ） 
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この無機ヒ素の還元反応にはグルタチオンが、またメチル化反応にはメチルトランスフ

ェラーゼと S-アデノシルメチオニン（SAM）が関わっている（ATSDR 2000 5）。ヒトに関

する限定された短期試験によると、無機ヒ素のメチル化能は 1 日あたりの摂取量が 0.5 mg

を超えると、完全ではないが徐々に飽和する（Buchet et al. 1981b 11）。 

魚介類等に含まれる有機ヒ素化合物であるアルセノベタインは代謝を受けず、尿中にほ

ぼ完全に排泄される（Luten et al. 1982 70, Tam et al. 1982 94）。 

 

ヒトでの研究 

対照を設けた摂取試験の結果、実験動物で観察されたと同様、ヒ酸塩および亜ヒ酸塩は

いずれもヒトにおいて広範にメチル化され、DMA が主要なメチル化代謝物としてヒト尿

中に排泄された。ヒトと実験動物における特筆に値する相違点は、ヒト尿中には MMA も

多く排泄されたことである。この差の生物学的ベースは不明であるが、ヒ素のメチル化に

ついて実験動物間で観察されている大きな種差と一致するものである。また、多数のヒト

集団試験を Hopenhayn-Rich et al.（1993 44）がまとめたデータを見ると、ヒト尿に排泄され

る MMA の割合は非常に変動幅が大きい。 

 

（5）排泄 

無機ヒ素は、3 価および 5 価の未変化のヒ素として、また、3 価および 5 価の状態でのモ

ノメチルアルソン酸（MMA）およびジメチルアルシン酸（DMA）への逐次メチル化を経

て尿中に排泄される（Buchet et al.1981a,b 10,11, Lovell et al. 1985 67, Buchet et al. 1985 6）。ヒ

トにおける半減期は 2～40 日である（Pomroy et al. 1980 86）。Buchet らは 500 µg（As）の

MMA および DMA のヒトのボランティアへの単回投与試験で、4 日間にそれぞれ 78.3%、

75.1%が尿中に排泄されたと報告している（Buchet et al. 1981a 10）。ヒトでは尿中のヒ素の

相対的な割合は、DMA（40-60%）、無機ヒ素（20-25%）、MMA（15-25%）の順である（Buchet 

et al.1981a,b 10,11, ATSDR 2001 5）。  

 

最近まで、無機ヒ素の体内におけるメチル化は 3 価のヒ素の 5 価への転換と体外への排

泄を伴う無毒化プロセスであると考えられていた。しかし、中間代謝物である 3 価のヒ素

を含む MMA および DMA がヒ素を含む飲料水を摂取したヒトの尿中から検出されており
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（Thomas et al. 2001 96）、一方では、これらの化合物が直接 DNA と作用する遺伝毒性物質

である可能性が示唆されたことから（Mass et al. 2001 75）、ヒ素の毒性作用機序における 3

価のメチル化代謝物の役割およびそのリスク評価への影響が新たな注目を集めている

（Thomas et al. 2001 96）。 

 

 
 

 

3.2 有機ヒ素 

MMA、DMA アルセノベタインなどの有機ヒ素化合物は、実験動物でもヒトでも、無機

ヒ素曝露による無機ヒ素とその代謝物の総和よりも速やかに排出される（IPCS 2001 50）。 

 

（1）吸収 

消化管吸収  

a) 動物実験 

 実験動物に経口投与したメチル化ヒ素化合物は、消化管から吸収される。雄のシリアン

ハムスターに 50 mg/kg の MMA を単回経口投与すると、5 日以内に、投与量の 36.6%が尿
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に、60.9%が糞に排出される。同用量を腹腔内注射すると、同期間で尿に排出される量が

はるかに多くなり（82.6%）、糞中に排出される量がはるかに少なくなる（1%）（Yamauchi et 

al. 1988 132）。これは、著者らが以前に DMA（Yamauchi & Yamamura 1984a 129）およびアル

セノベタインを用いて行った試験と比べると、経口投与量のうち消化管から吸収されない

分画がかなり大きいことを示す、と著者らは指摘した。  

 Yamauchi & Yamamura（1984a 129）は、ハムスターにおいて、単回経口投与した 40 mg/kg 

DMA の 48.9%が 5 日以内に尿中に、約 36%が糞中に排出された、と報告している。同様に、

Marafante et al.（1987 74）の報告では、雄のシリアンハムスターにおいて、40 mg As/kg DMA

の単回経口投与量の 56.3%が 48 時間以内に尿中に 41.2%が糞中に排出された。マウスでは、

DMA の消化管吸収がより大きいかもしれない。この同じ試験において、同用量の DMA を

経口投与した雄 ICR マウスでは、67.6%が尿に、29.2%が糞に排出された。 

アルセノベタインは、魚類や甲殻類の多数の種に最も多く含まれる有機ヒ素化合物であ

るため“魚類ヒ素”とも呼ばれるが、実験動物において消化管から急速かつほぼ完全に吸収

される。 

 

b) ヒトでの研究 

 ボランティアを用いた数少ない実験的研究によると、MMA も DMA も消化管から容易に

かつ同程度、吸収される。Buchet et al.（1981a 10）の報告では、経口投与した 500 μg の MMA

の平均 78.3%、経口投与した 500 μg の DMA の 75.1%が 4 日以内に尿中に排泄された。 

 魚介類から摂取された有機ヒ素化合物の代謝について、試験が実施されている。1 つの

試験では、日本人男性ボランティアがクルマエビに含まれる約 10 μg As/kg トリメチルヒ

素（分析により 98.8%がトリメチルヒ素、おそらくアルセノベタインの形で）を摂取し、

摂取したヒ素の約 90%が 72 時間以内に尿中に排出された（Yamauchi & Yamamura 1984b 130）。

含まれる大部分のヒ素型がアルセノベタインであるカレイを食べるボランティアで実施し

たもう 1 つの試験では、投与量の平均 60%以上が 2 日以内に尿中に排出された（Freeman et 

al. 1979 29）。これは、アルセノベタインが消化管から容易にかつ速やかに吸収されること

を示唆している。 

 



 36

（2）胎盤への移行 

ヒトまたは動物において有機ヒ素化合物が胎盤を通過できるか否かを直接評価したデ

ータについては、ヒ素の環境衛生基準に関する文書（IPCS 1981 49）の出版以降（～2001

年まで）には見つからなかった。これよりも古い実験では、ジメチル化ヒ素がラットの胎

盤を通過できることが証明されている（Stevens et al. 1977 93）。 

 

（3）分布 

血液における有機ヒ素の運命 

 ヒト血液における有機ヒ素化合物の運命に関する試験はほとんどない。クルマエビに含

まれるトリメチルヒ素（分析により 98.8%、おそらくアルセノベタイン）10 μg/kg を摂取

させた一人の被験者において、2 時間後の血漿中トリメチルヒ素レベルは赤血球中の約 2.5

倍であった。このレベルはその後低下し、24 時間後には背景値となった（Yamauchi & 

Yamamura 1984b 130）。  

 

組織分布 

Yamauchi & Yamamura（1984a 129）は、DMA を 50 mg/kg で単回経口投与したハムスター

において DMA および代謝物の組織分布を調べた。DMA レベルは脳を含め調べた全組織で

上昇し、DMA が、大量ではないが、血液－脳関門を通過することを示していた。DMA 濃

度は、毛髪を除く調べた全組織で 6 時間後にピークに達し、最も高かったのは肺、続いて、

腎臓、脾臓、肝臓、皮膚、筋肉および脳であった。肺でのピーク DMA 濃度が次に高い腎

臓の 4 倍以上であったことは、注目すべきである。DMA 濃度は投与から 120 時間後まで

に対照レベルへと低下した。TMA 濃度はほとんどの組織において、DMA 投与から 6 時間

後にピークに達した。TMA 濃度が最も高かったのは肺であり、次に高かった腎臓の 5 倍以

上であった。興味深いことに、DMA 投与ハムスターでは、MMA レベルもいくつかの組織

で対照より高かった。  

 

 ヒトでの組織分布データは、アルセノベタイン以外の有機ヒ素化合物についての研究は

なかった（IPCS 2001 50 および新知見検索結果）。 
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（4）代謝 

a）動物実験 

 ハムスターを用いた Yamauchi et al.（1988 132）の試験では、MMA はメチル化されてジメ

チル化およびトリメチル化生成物になるが、そのメチル化は広範ではない。5、50 または

250 mg/kg MMA を単回経口投与後、DMA としては投与量のそれぞれ 8.4、1.4 および 0.4%

を排泄し、TMA としては投与量の 1.9、痕跡量および<1%を尿中に排泄した。吸収された

MMA のほとんどが未変化のまま尿中に排泄され、用量による有意な差はなかった。これ

らの試験において、MMA が脱メチル化される形跡はなかった。Hughes & Kenyon（1998 46）

は、雌の B6C3F1 マウスに MMA を静脈内投与し、同様の所見を報告している。0.6 または

60 mg As/kg の MMA を単回静脈注射した後、24 時間以内に投与量の 72.5±4.2%および

77.7±14.1%が MMA として、8.1±1.5%および 2.2±0.7%が DMA として排泄された。ハムス

ターおよびマウスの両方で、投与量が増加すると共に滞留時間が長くなったが、これは用

量依存性の飽和あるいは MMA メチル化の阻害によるものと考えられた（Hughes & Kenyon 

1998 46）。 

DMA はマウス、ラットおよびハムスターにおいて、限られた範囲ではあるが、トリメ

チルヒ素化合物へとメチル化される（Yamauchi & Yamamura 1984a 129, Marafante et al. 1987 

74, Yoshida et al. 1997 133, 1998 134）。Marafante et al.（1987 74）は、40 mg As/kg の DMA を単

回経口投与したマウスおよびハムスターにおいて、投与量の 3.5±0.4%および 6.4±0.5%が

48 時間以内に TMAO として尿中に排出され、TMAO はいずれの種でも糞中には排出され

なかった、と報告している。この試験のマウスおよびハムスターでは、同定できない DMA

錯体も尿（投与量の 7～11%）および糞（投与量の 4～5%）中に排出され、残りは未代謝

の DMA として排泄された。Hughes & Kenyon（1998 46）も、DMA を静脈内投与したマウ

スの尿から未同定で容易に酸化される代謝物を報告している。Marafante et al.（1987 74）は、

この代謝物は何らかのチオル錯体であろうと推測している。 

 

b）ヒトでの研究 

 対照を設けた摂取試験による限られたデータによると、MMA および DMA は実験動物と

ヒトで同程度に代謝されるようである。Buchet et al.（1981a 10）の報告によると、MMA（500 

μg As）の単回経口投与後、4 日間で尿中に排泄された総代謝物の 87.4%が MMA であり、
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12.6%が DMA であった。同じ試験において、摂取された全 DMA（500 μg As）が DMA の

形で尿中に排泄された。ただし、後に Marafante et al.（1987 74）が実施した試験では、単

回経口投与した DMA（0.1 mg As/kg）の 3.5%が 2 日以内に TMAO として尿中に排出され

た。ヒトに海産物としてではなく TMA あるいは TMAO を単独で摂取させた代謝試験は見

つからなかった。 

 

Francesconi et al.（2002 28）は、合成したアルセノシュガー1 種類〔3 ページ図 1 の「a」〕

1220 µg を水溶液にして、47 歳の男性に与え、尿中への排泄について検討した。ヒ素は尿

中に 13 時間目から出現し、ピークは 22-31 時間であり、摂取ヒ素の約 80%が 4 日間で排泄

された。少なくとも 12 種のヒ素代謝物が検出され、そのうち同定されたのは 3 種のみであ

った。DMA が主代謝物であり、排泄ヒ素の 67%を占めた。その他、ジメチルアルシノイ

ルエタノールが 5%、TMAO が痕跡（0.5%）であった。  

 

Wei et al.（2003 112）は異なる 5 箇所から採取したアサクサノリ（総ヒ素として 2.1～21.6 

mg/kg dry weight、アルセノシュガーPO4〔図 1「e」〕として 0.3～13.9 mg/kg dry weight、ア

ルセノシュガーOH〔図 1「a」〕として 0.7～6.2 mg/kg dry weight 含有）を 6 人のボランテ

ィアに摂取させたところ、大量の DMA が尿中に排泄された。このことから、アルセノシ

ュガーはヒトの体内で DMA に代謝されると結論した。  

 

実験動物と同様、ヒトも海産物から摂取したアルセノベタインを未変化のまま尿中に排

出するようであり、これはアルセノベタインが代謝されないことを示している（Tam et al. 

1982 92）。 

 

（5）排泄 

a）動物実験 

齧歯類では、有機ヒ素化合物の総排出（尿＋糞）が極めて急速であり、単回経口投与ま

たは非経口投与後、投与量の 80%以上が 48 時間以内に排出される。吸収された MMA およ

び DMA は大半が尿中に排出される（IPCS 2001 50）。 

有機ヒ素化合物の胆汁中排出という問題を直接扱った試験はなかった（IPCS 2001 50）。



 39

しかし、これら化合物をマウスまたはウサギに静脈内投与した後、糞中に排泄される MMA

および DMA（投与量の 2～9%）が比較的少量であることを考慮すると、胆汁中排泄また

は他の胃液分泌プロセスが総排出量に有意に寄与しているとは考えにくい（IPCS 2001 29）。

しかし興味深いことに、Hughes & Kenyon（1998 46）によると、MMA または DMA をマウ

スに静脈内投与した後、糞中排出量の投与量に対するパーセンテージが用量に依存したと

いう報告がある。 

b）ヒトでの研究 

実験動物と同様、ヒトは経口投与した MMA および DMA のほとんどを尿中に排出する

ようである。Buchet et al.（1981a 10）は、単回経口投与した MMA および DMA（500 µg As）

の平均 78.3%および 75.1%が 4 日以内にボランティアの尿に排出されたと報告している。

海産物中の摂取されたヒ素は、ほとんどが急速に尿中に排出される。海産物に含まれるヒ

素を摂取した後の尿中排出率（%）は、アルセノベタインを経口投与した実験動物でのそ

れと極めて近い。ヒトにおいて、有機ヒ素化合物の胆汁中排泄またはその他の排出経路を

とくに扱った研究はなかった（IPCS 2001 50）。 

 

尿中のヒ素および代謝物 

ヒ素は急速に代謝され、尿中に排出されるので、尿中の総ヒ素、無機ヒ素およびヒ素代

謝物の合計（無機ヒ素＋MMA＋DMA）はいずれも、最近のヒ素暴露のバイオマーカーと

して使用されている。  

ボランティアに海産物（海魚、甲殻類、二枚貝、海藻など）を食べてもらうと、尿中の

総ヒ素排泄量が増加した。こうした条件下において、尿中総ヒ素を用いた無機ヒ素暴露量

の評価は無機ヒ素暴露量を過大評価してしまうおそれがある。それを避けるため、今日で

はほとんどの研究が尿中の個別の代謝物を測定しており、無機ヒ素あるいはヒ素代謝物の

合計（無機ヒ素＋MMA＋DMA）をヒ素暴露の指標として使用している。少し以前から、

ヒ素代謝物すべてを合計すると、食事の記録を注意深く取るおよび／または採尿の 2～3

日前から海産物の摂取を禁止するということをしない限り、間違った結果を出すおそれが

あるとされている。これには 2 つの理由がある。第一に、一部の海産物、とくに二枚貝は

ヒ素代謝物である MMA および DMA、とくに DMA をかなり大量に含んでいる。第二に、

海藻および数種の二枚貝に含まれるアルセノシュガーは広範に代謝されて（体そのものに
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より、あるいは腸内細菌により）DMA となり、これがその後尿中に排泄される（Le et al. 

1994c 62, Ma & Le 1998 71）。尿中のヒ素および代謝物の測定による無機ヒ素暴露量の推定が、

海産物その他の食品の摂取によってどの程度損なわれるか、という問題は今後充分に研究

する必要のある分野とされている（IPCS 2001 50）。 
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4. ヒ素の毒性 

 

4.1 発がん性 

（1）ヒトへの影響 

ヒ素によるがんに関する多くの疫学的研究があり、がんは最も重要な感受性の高いエン

ドポイントとされている。 

EPAは、以前は皮膚がん（Tseng WP 1977 99）のデータをもとにリスク評価を行っていた

が、2001年の飲料水質基準の設定に際しては、内臓がん（Chen 1985 14, 1992 15, Wu 1989 117）

のデータをもとにリスク評価を行った。これは、内臓がんに関するこれらの疫学的研究に

は、死亡率データががん登録から得られていること、井戸のヒ素濃度が測定されており、

住民の移動が低いため、暴露に関する不確実性が低いこと等の利点があるためである。 

ここでは、EPA がリスク評価に用いた皮膚がん、内臓がんに関する研究、NRC（2001 84）

が取り上げている主要ながんデータと、それ以降の新知見について記載する。  

 

皮膚がん 

台湾で実施された大規模な研究では、40,421 名の集団を井戸水中のヒ素含有量を基に 3

つの群に分けた（低濃度群 0.30 mg/L 未満、中濃度群 0.30～0.59 mg/L、高濃度群 0.60 mg/L

以上）（Tseng WP 1977 99）。ヒ素への暴露量と、皮膚病変、“black foot disease（烏脚病また

は黒足病）”（末梢血管障害）および皮膚がんの頻度との間に、明瞭な用量-反応関係があっ

た。しかし、いくつかの方法論的な弱点（調査者が盲検を行っていないこと等）が、結果

の解釈を複雑にしている。さらに、烏脚病を引き起こす他の原因の可能性（たとえば、自

噴井戸水に含まれるフミン酸）が考慮されていなかった。 

 

内臓がん 

Chen et al.（1985 14）は、継続的なヒ素暴露によって発症する独特な末梢血管の病気であ

る烏脚病の発症地域において、高濃度ヒ素の自噴式井戸（artesian well）水と発がんの関連

性について、疫学研究を実施した。台湾の一般人口集団と比較して、烏脚病発症地域の標

準化死亡率（SMR）および累積死亡率は、膀胱、腎臓、皮膚、肺、肝臓、結腸のがんにお

いて有意に高かった。がん（膀胱、腎臓、皮膚、肺、肝臓、結腸）の SMR は男性でそれ
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ぞれ 1100、772、534、320、170、160、女性では 2009、1119、652、413、229、168 であっ

た。烏脚病発症地域における、がんの SMR と集落および郡区の有病率の間に、用量反応

関係が認められた。がんの SMR が高かった集落は、飲料水源として自噴式井戸だけ使用  

＞ 自噴式と浅堀井戸使用 ＞  浅掘井戸だけ使用の順であった。 

また、Chen et al.（1992 15）は、無機ヒ素の経口摂取による内臓がんリスクの性差を評価

するため、台湾南西沿岸部の慢性ヒ素障害発症地域居住者における死亡率、および

Armitage-Doll 多段階モデルを用いた発がん指数（cancer potency indices）を算出した。観察

人年 898,806 の調査において、がんによる死亡例数（肝臓 202、肺 304、膀胱 202、腎臓 64）

に基づくと、飲料水中のヒ素濃度とがんによる死亡率の間に有意な用量反応関係が認めら

れた。10 µg/kg/day のヒ素摂取による肝臓、肺、膀胱、腎臓の発がん指数は、対象地域の

男性ではそれぞれ 4.3×10-3、1.2×10-2、1.2×10-2、4.2×10-3、女性ではそれぞれ 3.6×10-3、

1.3×10-2、1.7×10-2、4.8×10-3 と算出された。  

 

Wu et al.（1989 117）は、台湾南西部沿岸における烏脚病発症地域居住者の、摂取ヒ素濃

度と、癌および血管障害のリスクとの用量反応関係を調べるため、年齢で調整した死亡率

を解析した。井戸水のヒ素濃度は、研究地域の 42 の村について 1964-1966 年に測定された

値を用いた。一方、死亡率と人口データは 1973-1986 年の台湾の公的データを用いた。年

齢で調整された、各種がんおよび血管障害による死亡率は、1976 年の世界の人口集団を標

準集団として男女別に算出した。男女両方の膀胱、腎臓、皮膚、肺がん、および男性の肝

臓および前立腺がんについて、井戸水中ヒ素濃度とに有意な用量反応関係が認められた。

鼻咽頭、食道、胃、結腸、子宮頸がん、および白血病には関連は全くなかった。用量反応

パターンにおいては、井戸水ヒ素濃度は末梢血管障害および心血管障害と関連したが、脳

血管発作には関連しなかった。 

 

NRC（2001 84）に紹介されている発がん性に関する主要な疫学研究  

最近の疫学研究のうち、発がん性（内臓がん）をエンドポイントとしている研究を中心

に、以下に記載する。  

 

台湾北東部において、1940 年代後半から 1990 年代半ばにヒ素の混入した浅堀井戸水を
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飲料水として使用していた地域の前向きコホート研究が実施された（Chiou et al. 2001 16）。

調査数は 4586 世帯で、3901 の井戸から採取されたサンプルが分析され（フレーム原子吸

光分光計、水素化物世代を分析）、暴露指標に用いられた。1991 年 10 月～1994 年 9 月に、

被験者に対して井戸水飲用歴、居住年数、社会統計学的特徴、喫煙、個人および家族の病

歴、職業、その他のリスクファクターの可能性について聞き取り調査した。被験者は登録

時（1991-1994 年）から 1996 年 12 月 31 日までの発がん罹患率（泌尿器系がんの総数、移

行上皮がん（TCC）の特定）について、複数の情報源を用いて追跡調査された。 

 

総数結果 

膀胱がん  9 
腎がん  8 
膀胱がんおよび腎がん  1 
  計  18（TCC 11）  

 

年齢・性別で調整した井戸水濃度別罹患率 

井戸水中ヒ素濃度  
（µg/L）  

観察人年  泌尿器系がん罹患

率（10-5）  
TCC 罹患率  
（10-5）  

< 10.0 7978 37.6**〔3 例〕  12.5* 〔1 例〕  
10.1～50.0 6694 44.8  〔4 例〕  14.9  〔1 例〕  
50.1～100.0 3013 66.4  〔2 例〕  66.4  〔2 例〕  
> 100 5220 134.1 〔7 例〕  114.9 〔6 例〕  

 

井戸水の暴露期間別罹患率 

暴露期間  
（年）  

観察人年  泌尿器系がん罹患

率（10-5）  
TCC 罹患率  
（10-5）  

< 20 1637 61.1 〔1 例〕  0** 〔0 例〕  
20.1～39.9 8561 46.7 〔4 例〕  46.7 〔4 例〕  
> 40 12935 77.3〔10 例〕  46.4 〔6 例〕  

* p < 0.05   ** p < 0.01（傾向検定）  
井戸水中ヒ素濃度の不明泌尿器がん 3 例、TCC 1 例は除外 . 

 

Cox の比例ハザード回帰分析（性別、年齢、喫煙で調整）を行い、相対リスクおよび 95%

信頼区間をヒ素濃度と暴露期間によって算出した。 

time-window analysis において、ヒ素による TCC の発症は 40 年以上井戸水を飲用した被

験者で顕著であり、ヒ素暴露による TCC の発症には長い潜伏期があることおよびまたは、

累積用量の重要性を示唆している。 
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飲料水中ヒ素濃度による泌尿器がん、TCC の多変量相対リスク 

泌尿器がん  
相対リスク  (95%信頼区間) 

移行上皮がん  
相対リスク  (95%信頼区間) 

 

モデル 1 モデル 2 モデル 3 モデル 1 モデル 2 モデル 3 
井戸水ヒ素濃度（µg/L）  
0-10.0 1.0‡   1.0‡  1.0†   1.0†  
10.1-50.0 1.5 (0.3-8.0)  1.6 (0.3-8.4) 1.9 (0.1-32.5)  1.9 (0.1-32.2) 
50.1-100 2.2 (0.4-13.7)  2.3 (0.4-14.1) 8.2 (0.7-99.1)  8.1 (0.7-98.2) 
> 100 4.8(1.2-19.4*)  4.9(1.2-20.0*) 15.3(1.7-139.9*)  15.1(1.7-138.5*)
暴露期間（年）  
< 40  1.0 1.0  1.0 1.0 
> 40  1.2(0.4-3.7) 1.3 (0.4 -3.9)  1.0(0.2-3.1) 1.0 (0.2-3.3) 

*: p < 0.05,  † : p < 0.05（傾向検定） ,  ‡ : p < 0.01（傾向検定） . 
 
 
TCC の多変量相対リスク 

暴露期間（年）  
< 40 > 40 

井戸水ヒ素濃度  
（µg/L）  

相対リスク  95%CI 相対リスク  95%CI 
< 50.0 1.0†   1.0†   
> 50.0 5.2 0.5-50.3 15.3 1.5-153.3* 

*: p < 0.05,  † :参照（対照） . 
 
 

NRC は、この研究における手法はほぼ適切であるとしているが、限界をいくつか指摘し

ている。暴露評価手法については、変動が大きいと考えられる浅堀井戸水中ヒ素濃度の、

ある一点の濃度から長期間の暴露量を推定している点を指摘している。最も重要な弱点は

フォローアップの期間が短いために観察人年が小さく、記録された罹患者数も限られたも

のになっていることとしている。相対リスク算出時にも、症例の数が少ないと CI の範囲が

広くなる。例数が少ないデータに基づくリスクの算出は、定量的リスク評価に用いるデー

タとしては不正確であるとしている。しかしこの研究データは他の研究と共に補足データ

として役立ち、研究は継続されているので、今後観察人年が大きくなれば、より確実なリ

スク推定ができるとしている（NRC 2001 84）。  

 

チリ北部の都市で 1958 年～1970 年の期間に飲料水中ヒ素濃度上昇（860 µg/L）があった

地域において、Ferreccio et al.（2000 26）は肺がん罹患率についての症例対照研究を実施し

た。1994 年 11 月～1996 年 7 月の地域Ⅰ、Ⅱ、Ⅲの 8 つの公立病院において条件を満たす

217 名の肺がん症例のうち、151 名（70%）が被験者として参加した。対照 419 名はそれら

の病院から 2 種類（肺がん以外のがん症例、がんでない症例）が選択された。また、膀胱

がんについても同様に症例と対照が選出された。被験者は、居住歴、経済状態、職歴（銅
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精錬従事の確認）、喫煙、および他の要因となる事項について聞き取り調査された。 

この研究の対照群は、全国の人口集団からランダムに選んだ健康なヒトではなく、非肺

がんのがん患者としている。この方法は発がん疫学研究ではしばしば用いられ、聞き取り

調査がし易いという利点がある。  

ロジスティック回帰分析によって、飲料水ヒ素濃度の増加（65 年間平均： <10 µg/L、10-29 

µg/L、30-49 µg/L、50-199 µg/L、200-400 µg/L）による肺がんオッズ比および 95%信頼区間

（CI）はそれぞれ 1、1.6（95%CI = 0.5-0.3）、3.9（95%CI = 1.2-12.3）、5.2（95%CI = 2.3-11.7）、

8.9（95%CI = 4.0-19.6）であり、明らかな傾向が認められた。また、飲料水によるヒ素摂

取と喫煙との間に相乗影響の証拠が認められ、飲料水ヒ素暴露濃度 50 µg/L 未満の非喫煙

者に比べ 200 µg/L（生涯平均）以上で暴露された喫煙者の肺がんのオッズ比は、32.0（95%CI 

= 7.2-198.0）であった。著者は、この研究により、無機ヒ素の摂取が人の肺がんと関連が

あるという強い証拠を提供するとしている。  

 

Lewis et al.（1999 64）は、飲料水中ヒ素と死亡率の関連についてユタ州ミラードの居住

者コホートにおける後ろ向き研究を行った。研究対象とされた町の飲料水ヒ素濃度中央値

は 14 ppb～166 ppb（濃度最高値は数百 ppb）であり、ユタ州の行政協力下で収集された公

共水および私設水のサンプルが分析された。コホートメンバーは末日聖徒イエス・キリス

ト教会（モルモン教）の背景資料を用いて集められた。健康状態のフォローアップは 1996

年 12 月まで実施され、終了時の生存は 38.2%（1551 人）、死亡 54.3%（2203 人）、追跡脱

落 7.4%（300 人）であった。コード化された死亡証明書の死因から、男女別、1 年間の累

積暴露量（<1000 ppb/yr、1000-4999 ppb/yr、5000 ppb/yr）別、または全暴露量共通の場合

について、標準死亡率（SMR）がユタ州全体の性別死亡率を対照として算出された。飲水

量の情報は示されなかった。居住歴および飲料水ヒ素濃度中央値を用いて、累積ヒ素暴露

とのマトリックスが作成された。暴露濃度カテゴリーを特定せず、コホートで統計的に有

意であった死亡率増加の要因は、男性では高血圧性心臓病（SMR＝2.20、95%CI：1.36-3.36）、

腎炎およびネフローゼ（腎症）（SMR＝1.72、95%CI：1.13-2.50）、および前立腺がん（SMR

＝1.45、95%CI：1.07-1.91）であった。同じく女性では、高血圧性心臓病（SMR＝1.73、95%CI：

1.11-2.58）、肺性心疾患、心膜炎、および他の心膜疾患を含むすべての他の心臓病カテゴリ

ー（SMR＝1.43、95%CI：1.11-1.80）であった。SMR 分析により、低、中、高濃度のヒ素

暴露による前立腺がんの用量関係が暗示された。暴露カテゴリーごとの SMR は男女両方
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の高血圧性心臓病で高かったが、低濃度から高濃度への濃度の増加に伴う増加は低く連続

性がなかった。著者は、米国の人口集団において飲料水中のヒ素暴露と健康影響との関係

はきちんと確証されていないため、さらに、低暴露人口集団の影響を評価することによっ

て確証されるとしている。 

 

Tsai et al.（1999 97）は、台湾南西部沿岸でかつて浅堀井戸水使用による高濃度のヒ素暴

露があった、烏脚病発生特定地域での死因を解析し、ヒ素暴露と種々のがんおよびがん以

外の病気について関連性を研究した。1971 年～1994 年の病気ごとの標準化死亡率（SMR）

を、局地（Chiayi 郡と Tainan 郡）および全国（台湾全体）の人口集団を参照群（対照群）

として設定し、性別に算出した。局地集団よりも研究対象地域の死亡率が高かった死因は、

がんについては男女とも、膀胱、腎、皮膚、肺、鼻腔、骨、肝、咽頭、結腸、胃、のがん

であった。がん以外の影響について、同じく局地集団よりも研究対象地域の死亡率が高か

ったのは、循環器の病気（虚血性心疾患）、真性糖尿病、気管支炎を持っていた男女である

ことがわかった。その他の病気（直腸がん、脳血管性疾患、他）は局地集団よりも症例ご

との死亡率が高かった。著者は、局地対照集団とした地域は、烏脚病発症地域と生活様式

のファクターが非常に似ており、また、SMR が局地集団対比と全国対比であまり変わらな

いということは、重大な混乱がなかったことを示しているとしている。 

この結果によって、ヒ素の有害影響は全身的なものであり、今まで報告されている病気

の他にこの研究で認められた影響も存在することが示された。NRC（2001 84）は、最終的

にこの研究において、多くのがんがヒ素暴露と関連することが示されたことは興味深く、

集団へのヒ素暴露が比較的高濃度であることと、観察人年の点で研究サイズが大きければ、

このように統計学的に有意な増加が明らかにできるとしている。 

 

標準化死亡率（SMR）〔死亡者数, SMR が大きいもののみ〕 

参照群：局地集団  参照群：全国  死因  性別  死亡者

数  SMR（95%CI）  SMR（95%CI）  
男  699 3.10（2.88 - 3.34*）  2.64（2.45 - 2.84*）  肺がん  
女  471 4.13（3.77 - 4.52*）  3.50（3.19 - 3.84*）  
男  312 8.92（7.96 - 9.96*）  10.50（9.37 - 11.73*）  膀胱が

ん  女  295 14.07（12.51 - 15.78）  17.65（5.70 - 19.79）  
男  94 6.76（5.46 - 8.27*）  6.80（5.49 - 8.32*）  腎がん  
女  128 8.89（7.42 - 10.57*）  10.49（8.75 - 12.47*）  

 * p < 0.05 
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Kurttio et al.（1999 59）は、フィンランドの井戸水中のヒ素濃度を調べ、膀胱がんおよび

腎臓がんのリスクと暴露の関係を、症例対照研究により評価した。被験者は登録簿に基づ

き全フィンランド人のうち自治体の上水供給が行われていない地域の居住者コホートから

選ばれた（n = 144, 627）。研究集団のうち 1981 年～1995 年最終的に診断された数は膀胱が

ん 61 人、腎がん 49 人であった。年齢および性別で調整した 275 人を同じ集団からランダ

ムに選択して参照コホートとした。少なくとも 1967 年～1980 年の期間に被験者が使用し

た私設井戸から水のサンプルを採取し、分析した。参照コホートにおける井戸水の総ヒ素

濃度は、中央値 0.1 µg/L、最大値 64 µg/L と低く、10 µg/L より高い割合は 1%であった。

膀胱がん症例 61 人のうち、41 人の飲用していた井戸水のヒ素濃度は 0.5 µg/L 以下であっ

た。膀胱がん症例の飲用井戸水中ヒ素濃度の 95 パーセンタイル値は 3.0 µg/L であり、参

照コホートでは 4.5 µg/L であった。行われた 1 つの解析方法では、暴露期間によって、が

んと診断される以前の暴露期間が 3 か月～9 か月である「発症までが短いグループ」と、

10 か月以上の「発症までが長いグループ」に、集団を層化して実施された。発症までが短

いグループ（平均ヒ素濃度 3.0 µg/L 以上）での、平均ヒ素濃度 0.1 µg/L の集団に対する相

対リスクは、2.44（95%CI= 1.11-5.37、19 症例）であった。発症までが長いグループでは

顕著でなかった。ヒ素暴露によるリスクの増加は 1970 年代に喫煙していた人に限られてい

た。発症までが短いグループでは、平均ヒ素暴露濃度が 0.5 µg/L 以上であった喫煙者の相

対リスクは 10.3（95%CI= 1.16-92.6）で、同暴露濃度の非喫煙者の相対リスクは 0.87（95%CI= 

0.25-3.02）であった。同じ計算で、暴露ヒ素濃度 0.1 µg/L 未満である人々（喫煙者または

非喫煙者それぞれ）においても関連があった。 

NRC は、この研究において低濃度ヒ素における予測されるリスクをはるかに越えて、膀

胱がんのリスクが増加していることを次のように評価している。この研究では発がん症例

数（61 例）が少なく、低濃度暴露集団においては、飲料水よりも多くのヒ素が食物から摂

取される可能性があり、認められた所見はおそらく偶然によるものかあるいは測定されな

かったバイアスによる可能性がある（NRC 2001 84）としている。 

 

NRC（2001 84）の報告書以降に発表された主要な研究 

Guo（2004 35）は台湾において、飲料水中のヒ素濃度データのある 138 の村について、

1971 年 1 月 1 日から 1990 年 12 月 30 日までの死亡診断書をもとに、肺がんによる死亡と
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ヒ素暴露との関係を調べた。男性 673 名、女性 405 名の肺がん死亡者について、村の飲料

水中のヒ素濃度との関連を多変量回帰分析により調べたところ、年齢を調整後、男女とも、

ヒ素レベルが 0.64 mg/L 以上で肺癌による死亡との有意な関連が認められた。しかし、こ

れ以下のレベルでは有意な関係は認められなかった。 

 

Bates et al.（2004 6）はアルゼンチンにおいて、ヒ素レベルの高い井戸水を飲用している

地域において、膀胱がんに関する症例－対照研究を行った。1996 年から 2000 年にかけて、

年齢、性別、居住地域（郡）をマッチさせた 114 の症例－対照ペアを確認し、ヒ素暴露量

を、現在および過去 40 年間に飲用に用いた井戸水中のヒ素濃度から推定した。その結果、

ヒ素暴露推定値と膀胱がんに関連は認められなかったが、喫煙経験者においては、50 年以

上前の井戸水の飲用と膀胱がんのリスクに関連性が示唆された（オッズ比：2.5、95%IC：

1.1-5.5）。著者らはヒ素により誘発される膀胱がんの潜伏期は長い可能性があるとしている。 

 

Steinmaus et al.（2003 92）は米国西部の 7 つの郡において、膀胱がんの症例－対照研究を

行った。対象となった地域は歴史的に、ヒ素濃度が 100 µg/L にも達する飲料水を飲用して

いた多数の人口を含んでいた。1994 年から 2000 年にかけて 181 人の症例と 328 人の対照

を確認し、飲料水源、飲水パターン、喫煙その他の情報を入手した。飲料水中のヒ素濃度

が 80 µg/L 以上の群について、膀胱がんのリスク増加との関連性は認められなかった（オ

ッズ比 0.94、95%IC：0.56-1.57）。しかし、40 年以上前の暴露については、ヒ素濃度 80 µg/L

以上の飲料水を飲用していた喫煙者において、膀胱がんのリスクのオッズ比が 3.67

（95%IC：1.43-9.42）となった。 

 

Lamm et al.（2004 60）によって、飲料水を地下水に依存している米国の 133 の郡におい

て膀胱がんに関する死亡率調査が行われた。1950 年から 1979 年の各郡における膀胱がん

死亡率データと各郡における地下水中ヒ素濃度との関連を層化して回帰分析により調べた

ところ、暴露（3-60 µg/L）に関係する膀胱がんによる死亡の増加は認められなかった。 

 

様々ながんのリスクと飲料水を通じたヒ素摂取との関係を調べる数多くの疫学的研究

が行われた。これらの研究の多くは生態学的タイプの研究であり、その多くは特に暴露量
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の測定に関する方法論的欠陥がある。しかし、飲料水を通じたヒ素摂取量の増加と、いく

つかの部位（とりわけ、皮膚、膀胱および肺）におけるがんの発生との間に、因果関係が

あることを示す強力な証拠がある。世界の一部の地域では、ヒ素によって誘発されるがん

などの病気が公衆衛生上の重大な問題になっている。これらの研究は、いくつかのレビュ

ー（IPCS 2001 50, NRC 1999 83, 2001 84, ATSDR 2000 5）で詳細に検討されている。3 価の無

機ヒ素は 5 価の無機ヒ素に比べて反応性および毒性が強いため、一般に 3 価は発がん性物

質であると信じられている。しかし、発がん性の機序および少量摂取時の用量-反応曲線の

形状については、依然としてかなりの不確かさと議論がある。最近になって、3 価のメチ

ル化代謝物（MMAIII および DMAIII）は無機ヒ素よりも遺伝毒性が強いことが明らかにな

った。ヒ素の発がん性についてこれらの代謝物がどのような意味を持っているのかはまだ

分かっていない。 

 

（2）実験動物データ 

 Wei et al.（1999 114）は、雄の F344/DuCrj ラットに DMA（0、12.5、50、200 mg/L）を 2

年間飲水投与した。この試験の実験詳細は限られたものである。対照群では膀胱腫瘍が観

察されなかった。暴露群での膀胱腫瘍の発生率は用量依存性であった（12.5 mg/L：0/33 匹；

50 mg/L：8/31 匹；200 mg/L：12/31 匹）。これら動物において、処理は尿 pH に影響を及ぼ

さず、膀胱結石は観察されなかった。ラットにおける DMA の動態は他の動物およびヒト

とは異なる。 

  

Yamamoto et al.（1995 118）は 2 段階発がん性試験において、まずラットに 5 種類の発が

ん物質を投与した（ジメチルニトロソアミン、N-メチル-N-ニトロソウレア、1,2-ジメチル

ヒドラジン、N-ブチル-N-(4-ヒドロキシブチル)ニトロソアミン、N-ビス(2-ヒドロキシプロ

ピル)ニトロソアミン）。この処理後、ラットを飲水中 DMA（50～400 mg/L）に 24 週間暴

露した。DMA はイニシエーション処理の動物においてのみ腫瘍を促進し、これは膀胱、

腎臓、肝臓および甲状腺で観察された。5 種類の発がん物質を投与し、DMA でプロモーシ

ョン処理した動物では肺がんは観察されなかった。イニシエーション処理した動物におい

て、DMA は、肝臓（GSH S-トランスフェラーゼ胎盤型につき陽性の病巣）および腎臓（異

型尿細管）において、前腫瘍性病変の数も有意に増加させた。DMA の上位 2 用量では、
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肝臓に存在する腫瘍が多すぎて、病巣の数を測定することができなかった。 

 

Yamanaka et al.（1996 126）は、イニシエーターである 4-ニトロキノリン  1-オキシド

（4-NQO）を ddY マウスの皮下に（10 mg/kg）投与した後、DMA（200 および 400 mg/L）

を 25 週間飲水投与した。4-NQO＋DMA 群では、4-NQO のみの群、4-NQO＋別のプロモー

ター（グリセロール）群よりも、肺腫瘍結節を有するマウスのパーセンテージが高く、マ

ウス 1 匹あたりの腫瘍数が有意に増加した。  

 

Wanibuchi et al.（1996 109）はラット膀胱で、N-ブチル-N-(4-ヒドロキシブチル)ニトロソ

アミンでイニシエーション処理後における DMA の腫瘍促進影響を調べた。1 つの実験で

は、雄ラットにイニシエーターを 4 週間飲水投与した後、DMA（0、2、10、25、50、100 mg/L）

を 32 週間飲水投与した。イニシエーションおよびプロモーション処理した動物では、膀胱

の前腫瘍性病変、乳頭腫およびがんが DMA の用量に依存して増加した。DMA 自体で 8 週

間処理したマウスの膀胱を肉眼的に検査すると、上皮細胞表面の変性および 5-ブロモ-2’-

デオキシウリジンによる細胞の標識に増加が認められた。より高用量の DMA 群では標識

指数が低く、この群における DMA の毒性影響の強さによるものと示唆された。 

 

中期バイオアッセイでは、飲水中 DMA（0、25、50 および 100 mg/L）を雄ラットに投与

すると、ジエチルニトロソアミンによるイニシエーション後、肝細胞に前腫瘍性病変の病

巣が用量依存的に増加したことと一致して、用量依存的に前腫瘍性細胞増殖のバイオマー

カーであるオルニチンデカルボキシラーゼ活性、また酸素基仲介 DNA 損傷のマーカーで

ある 8-ヒドロキシデオキシグアノシンの生成が有意に増加した（Wanibuchi et al. 1997 108）。 

 

Salim et al.（2003 89）は、p53 ノックアウトマウスおよびワイルドタイプの C57BL/6J を

用いて、DMA を 0、50、200 ppm の濃度で 18 か月間飲水投与し、発がん性について検討

した。ノックアウトおよびワイルドタイプ共に発がんの有意な早期化が見られ、ノックア

ウトの 200 ppm 群で多種の腫瘍が有意に増加し、ワイルドタイプでは投薬群で悪性リンパ

腫が有意に増加した。  

 



 51

Wei et al.（2002 113）は、雄の F344 ラットを用いて、DMA を 0、12.5、50、200 ppm の

濃度で 104 週間飲水投与し、発がん性について検討した。50 ppm 以上の濃度で、膀胱がん

及び前がん症状（乳頭又は結節性の過形成）が見られた。12.5 ppm 以下では発がん影響は

認められなかった。 

 

4.2 遺伝毒性 

 DMA（10 mmol/L）は少なくとも 3 時間のインキュベーション後に大腸菌 B 試験菌株に

突然変異を誘発し、変異原性に DMA の代謝物が関与していることが示唆された（Yamanaka 

et al. 1989c 125）。DMA を含む細胞懸濁液の気相中でジメチルアルシンおよびトリメチルア

ルシンが検出された。この 2 つの有機アルシンを細菌と共にインキュベーションすると、

ジメチルアルシンのみが変異原性を示した。ジメチルアルシンが変異原性を示すには酸素

を必要とし、窒素環境内では変異原性影響が低下した。これは、ジメチルアルシンと酸素

の反応から生成される反応性の種（おそらくペルオキシ基）が突然変異原であることを示

唆するものであった。  

  

有機ヒ素化合物による遺伝毒性影響には過剰な四倍体（DMA、TMAO）、チャイニーズ

ハムスター肺（V79）細胞における有糸分裂停止（MMA、DMA および TMAO）などがあ

る（Endo et al. 1992 24, Eguchi et al. 1997 23）。DMA は数種の無機および有機ヒ素化合物のう

ち、ヒトリンパ球の赤血球凝集素-M 刺激による有糸分裂生起を阻害する唯一の化合物であ

る（Endo et al. 1992 24）。マウスリンパ腫細胞（L5178Y/TK+/-）において、有機ヒ素化合物

を 4 時間インキュベーションすると細胞毒性および染色体異常誘発性を誘導した。MMA

は DMA よりも強力であったが、無機ヒ素化合物よりは弱かった（Moore et al. 1997a 78）。  

 

ヒト肺胞タイプ II（L-132）細胞では、DMA（10 mmol/L）と共にインキュベーションす

ると、DNA 一本鎖切断および DNA-タンパク質架橋が起こる（Tezuka et al. 1993 95, Yamanaka 

et al. 1993 127, 1995 122, 1997 123, Rin et al. 1995）。この遺伝毒性影響は、DMA の代謝物であ

るジメチルアルシンと酸素が反応して生成する DMA ペルオキシ基によるもの、と提起さ

れている（Yamanaka et al. 1989b 120, 1990 124）。  
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Tezuka et al.（1993 95）は、一本鎖の切断が起こる前に DMA-DNA 付加体を形成すること

により、DMA が DNA を変更すると提起した。この仮説は、DMA への暴露直後に DNA 合

成が低下し、DMA に暴露した細胞では初期の DNA 鎖の長さが短くなる、という観察結果

に基づいたものである。提起された付加体は DNA を UV 光（Tezuka et al. 1993 95）または

スーパーオキシド基（Rin et al. 1995 88）による一本鎖切断に感受性を付与する。最初の損

傷が起こった所に、脱プリン／脱ピリミジン（AP）部位が生じる場合もある（Yamanaka et 

al. 1995 122）。損傷 DNA は、β除去を受けて DNA 一本鎖が切断される場合も、また、Schiff-

塩基反応をして DNA-タンパク質架橋を形成する場合もある。 

 

ヒト臍帯線維芽細胞において、有機ヒ素化合物に 24 時間暴露後、姉妹染色分体切断が

観察された。これら有機ヒ素化合物は無機ヒ素化合物より弱いが、その潜在力の順位は

DMA>MMA>TMAO であった。アルセノベタイン、アルセノコリン、アルセノ糖であるヨ

ウ化 2’,3’-ジヒドロキシプロピル-5-デオキシ-5-ジメチルアラシノイル-β-リボシドおよび

テトラメチルアルソニウムでは、ごく弱い染色体異常誘発作用が誘発された（Oya-Ohta et al. 

1996 85a）。  

 

DMA（1.5 g/kg）の単回経口投与後、マウスおよびラットの肺で DNA 一本鎖切断および

DNA-タンパク質架橋が特異的に誘発される（Yamanaka et al. 1989a 119, 1989b 120, 1991 121, 

1993 127）。DNA 損傷は暴露 12 時間後まで観察されず、24 時間後までに修復される。Brown 

et al.（1997 9）がラット肺に 2 回 DMA（387 mg/kg）を投与し、4 時間後および 21 時間後

に剖検すると、ここでも DNA 一本鎖切断の増大が観察された。一本鎖切断は DMA 暴露後

のマウスおよびラットの肝臓（Yamanaka et al. 1989a 119, Brown et al. 1997 9）およびマウス

腎臓（Yamanaka et al. 1989a 119）では観察されなかった。これらの試験のいくつかに共通す

る欠点は、投与した DMA が高用量であることである（1.5 g/kg）。DMA の前駆体である無

機ヒ素への暴露後、このように大量の DMA が肺に到達するかどうかは疑問である。しか

し、Brown et al.（1997 9）は、387 mg/kg の DMA を 2 回投与後、ラットの肺において DNA

一本鎖切断に有意な増加を観察した。 
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4.3 一般毒性 

（1）ヒトへの影響 

多くの疫学的研究でヒ素に慢性的に暴露されたヒト集団に、皮膚病変、末梢神経障害、

がん、心血管系への影響、糖尿病等が観察されている。  

ヒ素で汚染された飲料水を飲んだ集団において、色素沈着過剰およびまたは色素沈着減

少などの皮膚病変、末梢神経障害、皮膚がん、膀胱がん、肺がん、末梢血管障害を含む慢

性ヒ素中毒の徴候が観察された（Tseng WP 1977 99, Tseng WP et al. 1968 106, Borgońo et al. 

1972 8, Zaldivar 1980 136, Zaldivar & Ghai 1980 135, Valentine et al. 1982 59, Cebrian et al. 1983 

13, Hindmarsh et al. 1977 38）。最も多く観察された症状は皮膚病変で、約 5 年間の最短暴露

期間の後に発症した。心血管系に及ぼす影響は、ヒ素で汚染された水（平均濃度=0.6 mg/L）

を平均 7 年間にわたって飲んでいた子どもで観察された（Zaldivar 1980 136, Zaldivar & Ghai 

1980 135）。台湾の、烏脚病（blackfoot disease）発生地域の住民の間で、糖尿病の有病率お

よび死亡率が高かった。また、ヒ素への累積暴露量と糖尿病有病率の間に暴露-反応関係も

認められた。同様の暴露-反応パターンは、ヒ素への暴露量の代わりに角化症の有病数を用

いたバングラデシュにおける調査でも観察された（NRC 1999 83, 2001 84, IPCS 2001 50）。 

 

（2）実験動物データ 

Shen et al.（2007 90）は MMAV、DMAV、TMAO を雌雄の F344 ラットに 13 週間飲水投与

し、膀胱に対する影響について検討した。いずれの化学形態においても、投与により、膀

胱の病理的変化として、ロープのような微小隆線、穿孔、上皮細胞の分離増加、剥離、及

び壊死が雌雄いずれにも見られたが、特に DMAV 雌で強く認められた。 

 

Arnold et al.（2006 4）は、B6C3F1 マウス（0、8、40、200、500 ppm）及び F344 ラット

（0、2、10、40、100 ppm）を用いて、U.S. EPA のガイドラインに則り、DMA の混餌投与

による 2 年間の慢性毒性／癌原性併合試験を実施した。マウスでは投与に起因した腫瘍は

いずれの部位にも認められなかったが、非腫瘍性変化として、糸球体腎症、腎石灰沈着、

膀胱上皮の空胞化が見られ、NOEL は雄で 40 ppm 雌で 8 ppm であった。ラットでは、試験

の初期に 40 ppm 以上で死亡が見られた。腫瘍性病変として尿路上皮の変性、壊死及び尿

路上皮細胞の過形成を伴う乳頭腫及び癌腫が雌雄でみられた。非腫瘍性病変として、壊死、
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腎盂腎症、腎髄質石灰沈着、尿細管のう胞性拡張、腎乳頭上皮内膜の過形成、腰部尿路上

皮の過形成が見られ、非腫瘍及び腫瘍病変に関する NOEL は雌雄共に 10 ppm であった。  

 

4.4 生殖・発生毒性 

（1）ヒトへの影響 

ヒ素は容易に胎盤を通過し、胎児を暴露することが示されている（Concha et al. 1998 18）。

バングラデシュおよびチリにおいて、高濃度のヒ素を含む井戸水を飲んでいた母親の出産

への影響が調べられた。 

 

Ahmad et al.（2001 3）はバングラデシュにおいて、ヒ素濃度の高い飲料水（>0.05 mg/L、

平均 0.24 mg/L）を 5 年以上飲用していた 15-49 歳までの経産婦 96 人、および年齢、社会

経済的状況、教育、結婚年齢をマッチさせたヒ素濃度の低い飲料水（<0.02 mg/L）を飲用

していた経産婦 96 人の妊娠結果について後ろ向き研究を行った。暴露群の 98%は>0.1 mg/L

のヒ素を含む飲料水を飲用しており、43.8%はこのような水を 5-10 年以上、飲用していた。

自然流産、死産、早産の割合は、暴露群で対照群と比較して有意に高く、また、15 年超暴

露群で 15 年未満暴露群に比較して、有意に高かった（Ahmad et al. 2001 3）。 

 

Hopenhayn-Rich et al.（2000 45）はチリの飲料水中のヒ素濃度が高い地域（Antofagasta、>

約 50 µg/L）と低い地域（Valparaiso、<約 5 µg/L）で、人口統計に基づき胎児、新生児、お

よび乳児の死亡率を比較した。胎児死亡率、新生児死亡率、乳児死亡率はいずれも、

Antofagasta で Valparaiso より有意に高かった。また、人為的理由により飲料水中のヒ素濃

度が高くなった時期には胎児死亡率も上昇したが、ヒ素濃度が低くなると胎児死亡率も低

下した（Hopenhayn-Rich et al. 2000 45）。 

 

Hopenhayn-Rich et al.（2003 43）はさらに Antofagasta および Valparaiso で前向きコホート

研究を行った。両地域の飲料水中のヒ素濃度はそれぞれ、約 40 µg/L、1 µg/L であった。1998

年 12 月から 2002 年 2 月に生まれた単生児、それぞれ 424 人および 420 人の出生時体重を

比較したところ、交絡因子を調整後、前者では後者より、出生時体重が 57 g 軽かった（95%

信頼区間：9～123）（Hopenhayn-Rich et al. 2003 43）。 
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（2）実験動物データ 

動物を用いた無機ヒ素化合物に関する催奇形性試験は多くの研究が実施されており、高

濃度暴露による重篤な例では、外脳症などが報告されている。 

無機ヒ素化合物についての生殖・発生影響に関するレビュー（Golub et al. 1998 33）から、

経口暴露における母動物または胎児への影響データを表 25 に、雄動物の生殖影響について

のデータを表 26 に示す。また、WHO 飲料水質ガイドライン第 3 版の基準値設定根拠文書

（WHO 2003 116）に引用されている生殖影響を次の段落に示す。 

 

Swiss-Webster マウスにおいて、ヒ酸ナトリウム 45 mg/kg を妊娠 6～11 日のうち 1 日に腹

腔内単回投与した結果、催奇形性が報告されている（Hood & Bishop 1972 40）。また、シリ

アンハムスター（LVG）の妊娠 4～7 日にヒ酸ナトリウム（5.2～9.0 mg As/kg/day）を、皮

下にミニポンプを埋植して投与した結果、出生児に対して催奇形性を示した（Ferm & 

Hanlon 1985 25）。奇形発生の原因となるヒ素の具体的な形態は分かっていないが、亜ヒ酸

塩である可能性がある（Hanlon & Ferm 1986 37）。別の研究者は、妊娠 6～15 日の CD-1 マ

ウスに 0～48 mg/kg/day、妊娠 6～18 日の NZW ウサギに 0～3 mg/kg/day のヒ酸をそれぞれ

経口投与したが、これらの試験では催奇形性は観察されなかった（Nemec et al. 1998 85）。 

 

仁藤ら（2000 150）は、妊娠 Wistar ラット（1 群 3 匹）の妊娠 17 日に、三酸化二ヒ素（亜

ヒ酸）水溶液（三酸化二ヒ素として 8.5 mg/kg）を単回強制経口投与し、投与後 12、24、

48 時間後（妊娠 17～19 日）に剖検した。胎児と母動物の脳中ヒ素濃度を、形態別に測定

した（水酸化ナトリウム加熱処理した試料を超低温捕集-還元気化-原子吸光光度計で測定）

ところ、母動物と胎児の両方の脳で無機ヒ素 iAs、メチル化ヒ素 MA、ジメチル化ヒ素 DMA

が検出された〔iAs+MA+DMA 最大：胎児（n=6）24.0 ng As/g wet wt（無処置群  7.94）、母

動物 20.0 ng As/g wet wt（無処置群 12.7）〕。母動物の脳に病理組織学的変化は認められなか

ったが、投与群の胎児の脳にはアポトーシス細胞が認められ、投与後 12 時間に剖検した群

に顕著であった。 



 56

表 25 無機ヒ素の暴露（妊娠動物）による生殖発生影響（経口暴露のみ） 

動物種･

系統･性  
等  

投与物質 , 期間 , 
用量（単位記載なしは

mg/kg/day）  

影響[影響が認められた用量] LOAEL* NOAEL* 出典  
Golub et 
al. 1998 

33 
ハムスタ

ー  
LVG 
妊娠雌  

亜ﾋ酸ﾅﾄﾘｳﾑ 
gd9 / gd10: 20 
gd8 / gd11 / gd12: 25 
単回経口投与  

[20]：母動物死亡 1/20 例(5%), 胎
児への影響なし  
[25]：母動物死亡 6/36 例(16.7%), 
gd8, gd12 投与群胎児死亡率増加 , 
gd12 投与群胎児体重減少  

20 
mg/kg/day 
(母動物) 
25 
mg/kg/day 
(胎児) 

 
 
 
20 
mg/kg/day 
(胎児) 

Hood & 
Harrison 
1982 

マウス  
CD-1 
妊娠雌  

亜ﾋ酸ﾅﾄﾘｳﾑ 
gd1, gd8-15 
単回経口投与  
0, 20, 40, 45 

[40]：母動物死亡 19%, 胎児死亡 /
吸収胚増加  
[45]：母動物死亡 36%, 胎児死亡 /
吸収胚増加 , 胎児体重減少  

  Baxley et 
al. 1981 

マウス  
CD-1 
妊娠雌  

亜ﾋ酸ﾅﾄﾘｳﾑ 
gd1-17（17 日間）経口投

与  
0, 5 

[5]：出生後生存率減少 , 迷路検査

でのエラー増加（出生児は生後 40
日まで観察）  

5 
mg/kg/day 

 Earnest & 
Hood 
1981 

マウス  
妊娠雌  

亜ﾋ酸ﾅﾄﾘｳﾑ 
gd9 / gd10 
単回経口投与  
0, 120 

（統計学的分析は未実施）  
胎児死亡のわずかな増加 , 低頻度

の奇形 , 母動物死亡（gd9 投与群

18%, gd10 投与群 11%）  

120 
mg/kg/day 

 Hood et 
al. 1977 

マウス  
CD-1 
妊娠雌  

亜ﾋ酸ﾅﾄﾘｳﾑ 
gd1, gd7-15 
単回経口投与  
0, 40, 50, 60, 80, 100, 120 

[0-100]：影響なし  
[120]：胎児体重減少  
gd11 投与群の胎児死亡 , 吸収胚増

加 , gd9 投与群の骨格奇形増加  

120 
mg/kg/day 

100 
mg/kg/day 

Hood et 
al. 1978 

マウス  
CD-1, 
ICR-BR 
妊娠雌  

75%ﾋ酸（AsV）  
gd6-15（9 日間）経口投

与  
0, 3.96, 12.67, 25.34 mg 
As/kg/day 

[25.34]：母動物体重減少 , 吸収胚

増加 , 着床後胚損失増加 , 出生後

生存率減少 , 黄体数減少 , 外脳症

2/146 例 , 臍帯ﾍﾙﾆｱ 1/146 例  
[12.67]：母動物体重減少 , 胸腹壁

破裂 2/263 例 , 胸骨核分離 2/263
例 , 全胎児吸収 1 例  
[3.96]：母動物体重減少 , 顔面裂を

伴う外脳症 1/231 例 , 小～無眼球

症 1/231 例  

  WIL 
1988a 

ウサギ  
NZW 
 

75%ﾋ酸（AsV）  
gd6-18（13 日間）経口投

与  
0, 0.10, 0.40, 1.58 mg 
As/kg/day 

[1.58]：母動物死亡 , 流産 , 全胎児

吸収 , 腎･尿管無形成（1 例）  
[0.10, 0.40]：胸骨分節癒合（1 例）,
母動物影響なし  

  WIL 
1988b 

ラット  亜ﾋ酸  
妊娠期間～授乳期間混餌

投与  
0.5, 2.5, 5.0 mg As/kg/day 

影響なし（母動物毒性データなし）  5.0 mg 
As/kg/day 

Kojima 
1974 

ヒツジ  
妊娠雌  
1 群 1 匹  

ﾋ酸ｶﾘｳﾑ 
0.5 mg/kg/day：妊娠期間

のうち 45, 140, 147 日間

経口（ｶﾌﾟｾﾙ）投与 , 0.75 
mg/kg/day：妊娠期間のう

ち 18 日間経口（ｶﾌﾟｾﾙ）

投与  

[0.75]：母動物の歯肉・舌の変色（黒

色） , 児は小型で密毛  
[0.5]：影響なし  

  James et 
al. 1966 

gd:妊娠後日数 ,  *NOAEL または LOAEL は編者判断による値（単位が As 換算表示でないもの

はヒ素化合物としての用量） . 
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表 26 無機ヒ素の暴露（雄動物）による生殖発生影響（経口暴露のみ） 

動物種･

系統･性  
等  

投与物質 , 期間 , 
用量（単位記載なしは

mg/kg/day）  

影響[影響が認められた用量] LOAEL* NOAEL* 出典  
Golub et al. 
1998 33 

マウス  
雄  

亜ﾋ酸  
5, 50 mg As/L 
飲水投与  

[5, 50] 精巣生殖上皮の重度変

性  
5 mg As/L  Bencko et 

al. 1968 

マウス  
雄  

亜ﾋ酸ﾅﾄﾘｳﾑ 
経口投与  
0.25, 0.5, 1.0 

優性致死影響なし   1.0 
mg/kg/day 

Gencik et 
al. 1977 

マウス  
雄  

ﾋ酸  
混餌投与  
0.53, 2.65, 13.25 mg 
As/kg/day 

雄の授胎率への影響なし   13.25 mg 
As/kg/day 

Hazelton 
Laboratories 
1990 

マウス  
雄  

亜ﾋ酸ﾅﾄﾘｳﾑ 
250 mg/kg 単回経口投与  
10, 100 mg As/L 飲水投与

8 週間  

単回投与：優性致死影響なし  
飲水投与：4 世代まで優性致死

影響なし  

  Sram & 
Bencko 
1974 

*NOAEL または LOAEL は編者判断による値（単位が As 換算表示でないものはヒ素化合物と

しての用量） . 

 

Irvine et al.（2006 51）は、MMA 及び DMA の発生毒性についてレビューした。SD ラッ

ト及び NZW ウサギを用いて 1980 年代後半の GLP に従って、受託研究機関が MMAV と

DMAV について実施したものである。MMA については、ラットでの用量を 0、10、100、

500 mg/kg/day、ウサギの用量を 0、1、3、7、12 mg/kg/day、DMA については、ラットでの

用量を 0、4、12、36 mg/kg/day、ウサギの用量を 0、3、12、48 mg/kg/day とし、いずれも

強制経口投与した。結果として、MMA では、ラットの母動物において、100 mg/kg/day 以

上で生殖器周囲の被毛の汚れ、軟便が、胎児において 500 mg/kg/day において胎児体重の

減少がみられたが、催奇形性は認められなかった。MMA 投与のウサギの母動物において、

12 mg/kg/day で流産、軟便／下痢が見られたが、胎児に対する影響は全く認められなかっ

た。DMA では、ラットの母動物において、36 mg/kg/day で体重増加抑制および摂餌量の減

少が、胎児において、36 mg/kg day で着床後死亡の増加、胎盤重量及び胎児重量の低下が

見られ、さらに奇形として横隔膜ヘルニアが、変異として骨化進行度の遅れ及び未熟な第

13 肋骨が認められた。ウサギの母動物において、48 mg/kg/day で流産、摂餌量減少、体重

減少、下痢、死亡／切迫殺、剖検時に流動性胃内容、胃出血が見られたが、12 mg/kg/day

以下では変化はみとめられなかった。胎児においては、48 mg/kg/day については評価を実

施しなかったが、12 mg/kg/day 以下では特に異常は認められなかった。NOAEL は MMA で

は、ラットで 100 mg/kg/day、ウサギで 7 mg/kg/day、DMA ではラット及びウサギとも 12 

mg/kg/day であった。  



 58

4.5 ひじきの投与による実験動物データ 

ひじきまたはひじき抽出液を動物に投与した実験の報告がいくつかあるが、明らかな毒

性影響は認められていない。 

 

Watanabe et al.（1979 111）は、雄の若齢 Wistar ラットを用いて、市販のひじきを混餌投

与し、影響を調べた。陽性対照群として、亜ヒ酸（As2O3）を混餌投与した。ひじき中のヒ

素は亜ヒ酸と同等の速さで吸収され、血液に蓄積された。また、吸収、排泄についても、

投与後 4 日以内に定常状態に達し、亜ヒ酸と同等であった。さらに、血液および尿におけ

る生物学的半減期も同等であった。 

ひじきを 20%混合した飼料を 3 週間与えた群の成長は対照群と比較してあまり差は見ら

れなかったが、50%混合飼料投与群では顕著な削痩がみられた。 

38 週間混餌投与した試験（1 群 15 匹）においては、ひじきを 20%混合した飼料中のヒ

素の最終濃度が 9、16、21、21 ppm となるような 4 群に分け、陽性対照群には亜ヒ酸濃度

が 24、50 ppm の飼料を与えた。その結果、成長の遅延はひじき飼料投与群、陽性対照群

のいずれにおいてもごくわずかであり、ヒ素の濃度との用量反応相関は認められなかった。

血液、主要臓器、皮膚について、血液学的、生物学的、病理学的変化はいずれの群でも認

められなかった。著者らは、この研究における最大無影響量はヒトが海藻から摂取し得る

ヒ素の量と同等であったとしている。 

 

安達ら（1980 139）は、ひじき抽出液（0.5、1.0、2.0 mg As/rat）を雌の SD ラット（1 群

6～7 匹）に 6 か月間（隔日、計 89 回）強制経口投与し、病理組織検査、血液学的検査、

血清生化学的検査、臓器および組織中のヒ素濃度測定を実施し、亜ヒ酸（0.5、1.0、2.0 mg 

As/rat）を投与したラットと比較した。その結果、両投与群とも主要臓器に顕著な変化はな

く、亜ヒ酸投与群では軽い貧血が発生した。また、抽出液投与群の臓器組織濃度のほうが

低かった。  

 

Katayama M et al.（1992 58）は、雄の SD ラット（動物数不明）を用いて、採取したひじ

きを洗浄して乾燥したものを、使用前に洗浄したもの（As として数 ppm 以下）を 5%混合

した飼料、または 5%のセルロースを混合した飼料を 2 週間摂取させた。その後、それぞ
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れの群の半数に 7 mg As/kg のヒ酸ナトリウムを 2 日間（2 回）強制経口投与した（合計用

量として 14 mg As/kg）。ラットの組織（血液、肝、心、肺、腎、筋肉、骨、精巣）への分

布にひじき群とセルロース群の差は認められなかった。  

 

Katayama M et al.（1994 57）は、雄の SD ラットを用いて粉砕ひじき 5%（1.98±0.28 ppm 

As）またはセルロース 5%を混合した飼料を剖検まで 2 週間混餌投与し、剖検前の 72 時間

と 48 時間にヒ酸ナトリウム溶液（7 mg As/kg）を強制経口投与した。尿及び糞を最後のヒ

酸ナトリウム投与後 24 時間と 48 時間に採取しヒ素化合物の分析をした。その結果、血球

中に最高濃度のヒ素が検出された。また、セルロース投与群と比較してひじき投与群の尿

中に高いレベルのヒ素が検出されたが、ほかの器官では対照群と比較し速く低下した。筆

者は、ラットにおいてひじき投与は、対照群よりも血球へのヒ素の蓄積を増進させ、他の

組織においては速く低下させるとしている。  

 

Katayama M et al.（2002 56）は、粉砕ひじきを希アルカリ抽出し、中和後、遠心分離によ

り上澄と残渣に分離した。それぞれを凍結乾燥し、セルロースと混合して、ラット用通常

飼料に添加した。ラットを 3 グループに分け、1）通常の飼料 2）抽出成分を含む飼料 3）

残渣を含む飼料 をそれぞれ 12 日間与えた。さらにそれぞれのグループを二分し、一方に

LD50 の 40%のヒ酸ナトリウム溶液を、剖検する 24 時間前に単回経口投与した。投与前後

の尿を時間分画してすべて採取し、尿と血清中のヒ素化合物を分析した。その結果、著者

は、ひじき残渣含有化合物中にラット体内でヒ素代謝を加速する物質があり、排泄状況に

顕著な差が見られたとしている。  
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5. ヒ素摂取に関する基準値 

 

各国際機関における経口暴露による代表的ヒ素の基準値とその設定根拠について次に

示す。 

 

5.1 JECFA 

JECFA は、無機ヒ素の経口摂取における暫定耐容 1 週間摂取量（PTWI: provisional 

tolerable weekly intake）を 0.015 mg/kg（15 µg/kg/week）と設定している（JECFA 1989 54）。

この 1989 年の PTWI の設定の元となった評価は 1983 年の暫定最大耐容 1 日摂取量（PMTDI: 

provisional maximam tolerable daily intake）の 0.002 mg/kg（2 µg/kg/day）である（JECFA 1983 

54a）。 

この 1983 年の評価において、JECFA は最も重要な毒性データはヒトの飲料水暴露によ

る疫学研究であり、飲料水暴露による発がんリスク増加の証拠があるとしている。アルゼ

ンチン、チリ、台湾等のいくつかの疫学研究を根拠として、飲料水中ヒ素レベル 1 mg/L 以

上の飲料水ではヒ素中毒症となるレベルであり、0.1 mg/L の飲料水では毒性症状の増加を

もたらすとしている。飲水量を 1.5 L/day として、それぞれの濃度での無機ヒ素摂取量は

1.5 mg/day、0.15 mg/day となる。前者では、おそらくヒ素の慢性影響を生じ、0.15 mg/day

の長期摂取では人によって毒性影響を生じる可能性があるとしている。 

JECFA（1989 54）はまた、PTWI について次のようにコメントしている。 

無機ヒ素の PTWI を 0.015 mg/kg と設定した時点で、疫学研究で有害影響があると報告さ

れている摂取量と PTWI との間のマージンが狭いことが明らかであった。1 週間摂取量の

最大値は、飲料水による高濃度無機ヒ素暴露された個人のヒ素摂取量を下げようとしてい

るために引き続き暫定とし、当該暴露集団のさらなる疫学研究を勧告する。 

海産物中の有機ヒ素は、水中の無機ヒ素とは別に考慮する必要がある。有機ヒ素摂取量

が約 0.05 mg/kg/day となる大量の魚を消費する多くの地域および民族集団がある。これら

のグループでの悪影響は全く報告されていないが、水産物の自然由来の有機ヒ素化合物暴

露とヒト健康の関係を評価するための調査を行うことが望ましい。  

水産物における自然由来の有機ヒ素化合物の特定と濃度の調査、およびこれら特定の化

合物についてさらなる動物試験を実施することは非常に望ましい。 
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5.2 米国 EPA 

・飲料水質基準改定に際するリスク評価 

EPA は 2001 年 1 月 22 日、ヒ素に対する飲料水質基準を 10 µg/L に改定する規則を官報

に公示した（U.S. EPA 2001 100）。EPA は Chen ら（Chen et al. 1985 14, 1992 15）および Wu

ら（Wu et al. 1989 117）による台湾南西部の 42 の村の住民における井戸水からの無機ヒ素

摂取と内臓がん（肺がん、膀胱がん、肝臓がん、腎臓がん）に関する疫学的研究の Morales

ら（Morales et al. 2000 79）による解析を基準改定に用いた。Morales らは、10 種のモデル

を用いた解析を行ったが、EPA は Morales らとの討議に基づき、比較群を設定しないモデ

ル 1（直線モデル）を用いることとし、膀胱がん、肺がんのユニットリスクを下記のよう

に算出した（U.S. EPA 2000 101）。  

 

EPA がヒ素の飲料水質基準改定に用いたヒ素のユニットリスク値（U.S. EPA 2000 101） 

Bladder cancer Lung cancer  
Males Females Males Females 

ED01（μg/L）  395 252 364 258 
Mean for RUnit 
（cases/person per μg/L）  

2.53×10-5 3.97×10-5 2.75×10-5 3.88×10-5 

LED01（μg/L）  326 211 294 213 
Upper 95% CL for RUnit 
（cases/person per μg/L）  

3.07×10-5 4.74×10-5 3.40×10-5 4.69×10-5 

 

EPA は上記のユニットリスクに基づき、基準値を 3、5、10、20 µg/L とした場合に米国

において避けられる膀胱がんおよび肺がんの数を算出し、コスト便益分析にもとづき基準

値を 10 µg/L とした。EPA の計算によると、この基準を採用することにより米国全体で避

けられる膀胱がんおよび肺がんによる死亡は 29.1～53.7 件、発がんは 51.1～100.2 件であ

る。 

 

・再検討中の EPA 発がんリスク評価 

米国 EPA は、2005 年 7 月に無機ヒ素の摂取に関する Toxicological Review のドラフト（U.S. 

EPA 2005 101a）を科学諮問委員会（SAB）に提出した。この再検討は主に経口摂取による無

機ヒ素について行われたが、経口参照用量（RfD）は算出されていない。 

発がん性評価については、膀胱がんと肺がんの合計（combined）についての評価を採用

し、経口傾斜係数は、（1 日の飲水量を 2 L、食物からのヒ素の摂取を 1 日 30 μg と仮定し
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て）女性の膀胱がんおよび肺がんの発がんの合計を用い、その場合が最も安全側の値にな

る（下表）として 5.7×10-6（mg/kg/day） -1 の値が導出された。 

 

飲料水中ヒ素による膀胱がんおよび肺がん合計のリスク（U.S. EPA 2005 101a） 
 

性  発がん部位  傾斜係数  
（×10-6）  

（mg/kg/day） -1

ユニットリスク
（×10-5）  
（μg/L） -1 

ppb at 1E-4 risk 

膀胱  0.83 2.4 4.21 
肺  4.9 14 0.72 

女性  

合計（combined） 5.7 16 0.63 
膀胱  1.2 3.5 2.82 
肺  4.3 12 0.82 

男性  

合計（combined） 5.5 16 0.63 
 

 

5.3 WHO 

・飲料水質ガイドライン第 3 版の指針値設定根拠文書（WHO 2003 116） 

内臓がんや皮膚がんと飲料水に含まれるヒ素の摂取量との関係についてはかなりの量の

データベースが存在するが、低濃度での実際のリスクに関してはまだかなりの部分が不確

かなままである。NRC（2001 84）は最新の評価において、“ヒ素の作用機序に関する入手可

能なデータは、直線または非直線のいずれかの外挿法を用いることについて生物学的根拠

を与えていない”と結論づけた。ヒ素を 10 μg/L 含有する飲料水に暴露した米国民の膀胱

がんおよび肺がん発生についての直線外挿を用いた最尤推定値は、女性については 1 万人

あたりそれぞれ 12 および 18 人、男性については 1 万人あたりそれぞれ 23 および 14 人で

ある。現在の疫学的方法では、実際にこれらのリスク推定値によって示される数を検出す

ることは非常に困難であろう。また、食品に含まれるヒ素の影響（食品からの無機ヒ素の

摂取量が高ければ水に関するリスク推定値はそれだけ低くなる）や、ヒ素の代謝や栄養状

態の変動のような要因についても不確実性がある。さまざまなヒ素の摂取に関連したがん

リスクの推定が過大評価である可能性も残っている。 

飲料水中のヒ素について、いかなる影響も観察されない最高濃度はまだ決定されていな

い。また、ヒ素が、がん（最も感受性の高い毒性エンドポイントと思われる）を引き起こ

す機序を解明することが急務である。 

実際の定量限界は 10 μg/L の領域であり、多くの状況ではこの濃度以下のヒ素を除去す

ることは困難である。ヒ素の発がん性に関するリスク評価を取り巻く大きな不確実性、お
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よび飲料水からヒ素を取り除くことの実際的困難さを考慮して、10 μg/L というガイドライ

ン値が維持される。科学的不確実性を考慮すれば、このガイドライン値は暫定的なもので

ある。多くの国では、このガイドライン値を達成することができないかもしれない。その

場合には、濃度をできる限り低く保つためにあらゆる努力をするべきである（WHO 2003 

116）。 
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6. まとめ 

 

ひじきに含まれるヒ素の形態で問題となるのは、主として高濃度に含まれる無機ヒ素で

ある。 

現在、食品に含まれるヒ素に関して設定されている国際的基準値は、JECFA（1989 54）

による暫定一週間耐容摂取量（PTWI）の 15 µg/kg/week のみである。したがって、本文で

はこの値とひじきに含まれるヒ素（無機）の暴露量推定値の比較を行った。 

国際的諸機関は現在、生涯発がんリスクの低減のために無機ヒ素暴露の低減を推進して

いるが、前述したように JECFA が PTWI を設定した当時、発がんリスクに基づいた算出は

行っていない。ただし、実際に発がん影響が認められる飲料水暴露濃度と設定値とのマー

ジンが小さいことや、食品経由での暴露実態が不明であること、海産物多食等によりヒ素

摂取の多い民族・地域と発がん影響との関連付けが明確になされていない地域があること

等により、基準値は暫定となっている。さらに WHO（2003 116）は、ヒ素の定量下限との

関連や、自然由来の飲料水中ヒ素濃度が高い地域が存在すること等の理由により飲料水基

準を 10 µg/L としているが、この値は例えば体重 60 kg の大人の 1 日の飲水量を 2 L とする

場合（WHO の飲料水質ガイドラインにおけるデフォルト）、0.33 µg/kg/day、すなわち 2.33 

µg/kg/week に相当し、JECFA の PTWI の約 6 分の 1 である。 

今回、ひじき中のヒ素の消化管吸収率は 100%と仮定したが、この条件においてひじき

やひじき食品（サプリメント類）を摂取することにより推定される無機ヒ素の暴露量は、

ひじき生産地で行われたアンケートの中央値を摂取頻度として用いたケース 1－③（本文

2.5（2））および国民の平均的摂取量の推算値を用いたケース 2（本文 2.5（2））において

は、それぞれ、上記の耐容摂取量 PTWI の 17%、10%の値であった。さらに水戻し等が適

切に行われれば、それぞれ PTWI の 5%、3%まで減衰できる。マウスにひじきを投与した

実験で、摂取ヒ素量の約 40%が体内に吸収されたと算出されたことから、体内に吸収され

るヒ素の量はさらに減少するものと考えられる。このように、アンケート結果から、一般

的と考えられる摂取量及び国民の平均的摂取量では、PTWI を下回っていた。一方、粉末

ひじき等（サプリメント類）を毎日摂取するケース 3 及び十分な水戻しを行わないひじき

を乾燥重量 3 g（湿潤重量約 30g）で毎日摂取するケース 1－①では、PTWI を超えていた。

これらのケースは可能性のあるモデルとして例示したものであり、わが国のひじきの摂取
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とそれによる無機ヒ素曝露の実態については十分明らかになっていない。今後詳細に調査

研究されることが望まれる。 

妊婦については、母体が摂取したヒ素が胎盤や胎児の血液-脳関門を通過するため、胎児

に対する影響が懸念される。同様に、血液-脳関門が未発達である乳幼児（おおむね 3 歳未

満）も含め、ひじきの摂取にあたっては、調理・加工の際には水戻しを適切に行い、過剰

な摂取は避け、少なくとも PTWI を超えないようにすることが望ましい。なお、急性ヒ素

中毒が生じるようなヒ素の高濃度暴露にかかる実験動物での胎児への影響は、一般的に閾

値の存在する影響であるが、現時点ではひじき経由のヒ素を摂取したことによる妊婦およ

び胎児あるいは乳幼児への影響は、十分に明らかにされていないので、今後の調査研究が

望まれる。  

また、市販の乾燥ひじきや惣菜になるまでの加工方法によって、摂取するひじきに残存

するヒ素の量にはかなりの差が生じている可能性も示唆された。さらに、様々なひじき食

品が流通しているが、これらの形態別ヒ素含有量の情報が十分でないため、今後明確にさ

れることが望まれる。  
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