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カドミウムおよびカドミウム化合物
Cd （原子量　112.4）
［CAS No. 7440-43-9］

生物学的許容値　尿中カドミウム
5  µg/g・Cr

血中カドミウム　5 µg/l
試料採取時期：随時

1．物理化学的性質ならびに用途
　カドミウム（Cd）は，沸点：765℃，融点：321℃，密
度：8.6 g/cm3で，青みを帯びた銀白色の軟らかい金属で
ある1）．防錆のメッキ，鉛，錫などの合金，顔料，電池
などに利用されてきた．Cdは自然界では，亜鉛，銅，鉛
と共存しており，これらの金属を精練する際の副産物と
して得られる．したがって主要な汚染源は，これらの金
属の採鉱，精練であり，Cdを使用する工場，廃棄物，化
学薬品なども汚染源となる．

2．吸収，代謝，分布，蓄積，排泄
　吸入曝露では，Cdが粉じんやヒュームとして呼吸器に
直接入って吸収され，血液中に移動して体を循環する2）．
吸入した Cdの10～50％が体内に取り込まれる3）．経口曝
露では，食品中の Cdが腸管から体内に吸収される．日
本人では米からの摂取量が多く，非汚染地の Cd摂取量
の30-40％は米由来とされる4, 5）．経口摂取されたCdの体
内への吸収率は，平均して女性で10％，男性で 5％程度
と推定されている6）． Cd化合物の皮膚からの吸収はごく
わずかである3）．血中に移行した Cdは蛋白質と結合し肝
臓に輸送される．肝臓で合成されたメタロチオネインに
結合した Cdは血流により腎臓に運ばれ，糸球体でろ過
され，近位尿細管で再吸収され蓄積する2, 6）．ヒトにおけ
る Cdの長期低濃度曝露では，全負荷量の約1/3が腎皮質
に蓄積し，肝や筋肉では，それぞれ全負荷量の約1/4が蓄
積される．脳，脂肪組織，骨への蓄積量は少ない2）．吸
収されたCdは，尿中及び糞中に排泄される6）．ヒトでは，
体内負荷量のごくわずかな割合（0.01–0.02％）が毎日排
泄される．そのため，ヒトにおける Cdの生物学的半減
期は，筋肉，腎皮質，および肝臓組織で10～30年とされ
る6）．また，腎皮質の Cd濃度の半減期は，スウェーデン
の腎移植ドナーの生検検体の調査により，18–44年と推
算されている7）．血中 Cd濃度の生物学的半減期について
は，約100日の fast-componentと， 7～16年の slow-com-
ponentが報告されている6, 8）．尿中 Cd濃度の半減期は，
日本人での長期縦断調査において，12–24年であるとの
報告がある9, 10）．

3．曝露と生物学的指標との関係
　職業性曝露では経気道が主として考えられ，曝露指標

としては気中濃度との関連が重要である．英国の銅Cd合
金製造工場の男性労働者75人と，対照群75人において，
気中Cd濃度×従事年数として算出した累積Cd曝露指数
（y μg/m3）に対する相関係数は，肝臓 Cd濃度（ppm）で
0.64，腎臓 Cd濃度（ppm）で0.43，血中 Cd濃度（nmol/
l）で0.48，尿中 Cd濃度（nmol/mmol・Cr）で0.40とすべ
て有意であった11）．さらに，累積 Cd曝露指数と，レチ
ノール結合タンパク質（RBP），β2-マイクログロブリン
（β2-MG）， N-アセチルグルコサミニダーゼ（NAG）など
の尿中の尿細管指標との関連も有意であった．特に曝露
群での評価では，尿細管障害の発生率が大幅に増加する
累積 Cd曝露指数は 1,000 y μg/m3 超とされており，気中
濃度としては40年の曝露を仮定すると 25 μg/m3 となる．
スウェーデンのバッテリー工場労働者440人において，平
均気中 Cd濃度×従事年数として算出された累積気中 Cd
濃度（cum Cd A, y μg/m3）に対する平均血中 Cd濃度×
従事月数として算出された累積血中 Cd濃度（cum Cd B, 
months nmol/l）の相関係数は，0.75と有意であり，log 
cum Cd B＝0.704×log cum Cd A＋1.90との回帰式が得ら
れている12）．
　血中Cd濃度は最近数か月の曝露状況を反映する6, 13, 14）．
新規 Cd電池工場労働者 2名の調査では，気中 Cd曝露が
始まって最初の数ヶ月間で，血中 Cdは 10 µg/kg程度か
ら，50–60 µg/kgと数倍高い値に増加していたが，尿中
Cdは曝露前後で約 1–2 µg/g・Crと変動は認められな
かった15）．Cdの長期曝露においては，血中 Cd濃度は体
内負荷量に関連し，肝臓，腎臓および他の軟部組織にお
ける蓄積の良好な指標とされる6）．また，尿中Cd濃度は，
腎皮質内の Cd蓄積をよく反映するとして，多くの調査
で腎臓および体内負荷の指標として広く評価されてきて
いる3, 6, 13, 14）．尿中 Cd濃度は尿の濃淡の影響を受けるた
め，多くの疫学研究によるエビデンスは，クレアチニン
補正値を採用している．
　日本の一般労働者の曝露状況に関するデータとして，
1997年から1998年にかけ，日本の 3地域で40–59歳の男
性410人，女性418人を対象に24時間尿を採取した調査で
は，尿中 Cd濃度の中央値は男性 0.8 μg/g・Cr，女性
1.8 μg/g・Cr，95パーセンタイルは男性 3.8 μg/g・Cr，女
性 8.1 μg/g・Crであった16）．日本全国の2002年から2009
年，日本の16県の成人女性17,375人（平均年齢48.7歳）で
は，尿中 Cdの幾何平均値は 1.34 μg/g・Crであった17）．
血中 Cd濃度については，2011年から2014年にかけ，エ
コチル調査に登録した103,099人の妊娠女性から抽出され
た19,997人（平均年齢31.2歳）の女性血中 Cd濃度は，幾
何平均 0.71 µg/l，95パーセンタイルは 1.55 µg/lであっ
た18）．
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4．生物学的指標と健康影響との関係
1）急性毒性
　過去には，主に Cd含有粉塵，ヒュームの吸入の結果，
急性中毒が発生した6）．重症の場合，肺水腫および化学
性肺炎を発症し，死亡することもある．これらの症例の
致死曝露量は，酸化 Cdとして 8時間，約 5 mg/m3と推
定され， 8時間約 1 mg/m3を吸入すると，感受性の高い
労働者に臨床的に明らかな症状が生じうる3）．また，Cd
を含む食器，容器，水道管などから溶出した Cdを経口
摂取することにより急性中毒が生じうる3）．胃液中の Cd
イオンが，消化管粘膜を強く刺激し，摂取後数分以内に
吐き気，嘔吐，腹痛，下痢を引き起こし，一部の重症例
ではショックとなる．これらの症状は溶液中 Cd濃度が
15 mg/lを超えると生じる3）．
2）慢性毒性
　Cdへの慢性的な経気道曝露により，肺気腫，腎障害，
骨障害が認められる．経口曝露では，腎障害，骨障害が
認められる．腎障害は，まず近位尿細管障害が生じ，重
症化に伴い糸球体障害が生じ複合的となる．骨障害は，
骨軟化症と骨粗鬆症を伴うことが特徴的で，その最も重
篤な病態がイタイイタイ病である．イタイイタイ病患者
では重度の貧血を示すことがある．Cd曝露労働者でも軽
度の貧血が認められている．そのほか，糖尿病，高血圧
などに関連するとの報告も一部あるが，データは不十分
で一般的な曝露レベルにおけるリスク評価には至らない
とされている6）．最近の研究では，一般集団での骨障害
や，生命予後への影響について報告がある3）．また，神
経影響として，60歳以上のアメリカ人での横断調査では，
連続変数としての血中 Cd濃度は認知機能スコアと負の
関連があり，分位数で 4分割した場合に，血中 Cd濃度
の最も高い ≥ 0.63 μg/lの群では，血中Cd濃度＜0.25 μg/l
群に対し，有意に低い認知機能スコアが認められた19）．
3）生殖毒性
　ヒトでは母親の尿中 Cd 濃度と出生児の低体重との相
関，動物で雌雄生殖器毒性，胎児毒性および催奇形性が
認められており，許容濃度等の勧告では生殖毒性は第 1
群と分類されている20）．さらに，母親の尿中Cd濃度や臍
帯血清 Cd濃度の増加に伴う子供の知能指数や認知機能
の発達の低下傾向が報告されている21-23）．
4）発がん性，生命予後
　動物実験では，Cdの注射，吸入，または経口投与後，
腫瘍の形成が精巣，肺，前立腺，造血系，皮下と筋肉内
注射部位で認められた24）．一方，労働者における曝露の
健康影響については，イギリス，スウェーデン，および
米国におけるコホート調査が報告されている．イギリス
の Ni-Cdバッテリー製造業労働者の追跡調査では，1923
年から46年に雇用された労働者で，中（工場清掃な
ど）－高（電池の組み立てなど）程度の曝露を受けた群

において，雇用期間と肺がんの死亡リスクの関連が認め
られたが，1947年から75年に雇用された労働者では，有
意な関連は認められなかった25）．他の Ni-Cdバッテリー
製造業労働者の追跡調査では，咽頭がんの標準化死亡比
（SMR）と，呼吸器系と泌尿生殖器系の非悪性疾患の
SMRの有意な増加が認められたが，肺がん，前立腺がん
の SMRの有意な増加は認められなかった26）．推定された
累積 Cd曝露についても有意ではなかった．スウェーデ
ンのバッテリー製造業労働者における肺がん罹患と死亡
に関する研究では，肺がんの SMRは男性労働者で有意
に増加（176，95％信頼区間101 –287）していたが，Cd
への累積曝露と肺がんのリスクとの間に量反応関係は認
められなかった27）．アメリカのCd回収プラントにおける
調査では，対象労働者の SMRの増加や，最も高い Cd曝
露群の労働者と，最初の曝露から20年以上の労働者での
肺がんによる死亡率の有意な上昇が認められ，Cd曝露と
肺がん死亡の量反応関係が報告されている28, 29）．一方，
同じ対象者で，喫煙やヒ素曝露の影響を検討したところ，
肺がん死亡に対し Cd曝露より関連していたとの報告が
ある30, 31）．ドイツ人での腎細胞がんに関する症例対照研
究では，職業性の Cd曝露が低い群に比し，高曝露群の
男性でオッズ比1.4（95％信頼区間1.1–1.8），女性で2.5
（95％信頼区間 1.2–5.3）であった32）．許容濃度等の勧告
では，発がん性は第 1群と分類されている33）．一般環境
からの Cd曝露については，発がんや，生命予後におい
て，Cd曝露との関係が示されてきている．尿中 Cd濃度
に関して，日本の汚染地の女性の全死因死亡で，3-5 μg/
g・Cr34），日本の非汚染地住民の男性の全死因死亡で1.96-
3.22 μg/g・Cr35），アメリカの女性の乳がんについて 0.37-
0.60 μg/g・Cr36）で有意なリスクの上昇が認められたとの
報告があった．また，連続変量としては，ベルギー37），
アメリカ38, 39），日本35, 40）において，血中または尿中 Cd濃
度と，全死因，全がん，すい臓など部位別のがん，心血
管疾患，冠動脈疾患による死亡リスクの有意な上昇が認
められた．尿中 Cd濃度に関するメタ解析41）でも全死因
と，心血管疾患による死亡リスクの上昇が報告されてい
る．
5）ヒトにおける用量－反応関係
　これまで，アメリカ合衆国産業衛生専門官会議
（ACGIH）の生物学的曝露指標（BEI）42），EUの職業曝露
限界に関する科学委員会（SCOEL）の生物学的限界値
（BEV）13）として，職業性曝露に関する生物学的許容値が
設定されている．その際には腎影響を評価の対象とし，
その指標としては腎皮質 Cd濃度の上昇に伴い増加す
る，β2-MG，NAGなどの低分子量蛋白の尿中濃度が採用
されている．したがって，生物学的許容濃度の設定にお
いて，腎影響に関する量反応関係について評価を行うこ
ととし，さらに骨影響，呼吸器への影響についても評価
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を行う．
　労働者における Cd曝露と腎影響について，北イタリ
アの Cd合金製造工場曝露男性作業者83名の最近12年間
における生物学的モニタリングの結果が報告されてい
る43）．気中濃度は1975 –1990年の測定結果で，1982年以
降は個人曝露濃度測定となっている．血中 Cd濃度
（µg/l）は現在の気中濃度および累積曝露の上昇に伴い有
意に上昇していたが曝露期間については有意ではなかっ
た．尿中Cd濃度（µg/l）は累積曝露の上昇に伴い有意に
上昇しており，現在の気中濃度，曝露期間との関連は有
意であった．血中 Cd濃度（µg/l）＝1.29＋0.30×尿中 Cd
濃度（µg/l）（r＝0.69, p＜0.001）との回帰式が得られた．
尿中 ß2-MG濃度は83名全て対照群の上限値（260 µg/l）
より低かったが，曝露期間および累積曝露の増加により
上昇する傾向が見られた．尿中 Cd濃度＜3 µg/l群（n＝
18）では ß2-MGの最大値は80 µg/l， 3＜尿中 Cd濃度＜
10 µg/l群（n＝32）で ß2-MGの最大値は 150 µg/l，尿中
Cd濃度＞10 µg/l群（n＝33）では ß2-MG の最大値は 
240 µg/lと尿中 Cd濃度の上昇に伴い最大値は増加して
いた．さらに42人を対象にした10年間の追跡においては，
血中 Cd濃度が 10 µg/l，尿中 Cd濃度が 10 µg/g・Crを
超えない場合は尿中 ß2-MG濃度の上限値を超える割合は
3％未満と対照群と同等のレベルであったが，血中Cd濃
度または尿中 Cd濃度のいずれかが 1回以上超えること
があった場合は，上限値を超える割合はそれぞれ8.4％，
7.5％だった．尿中 ß2-MG濃度の測定結果を確認するた
めに，尿中 NAG濃度，レチノール結合タンパク（RBP）
およびアルブミン（Alb）測定を42名に実施した．最近10
年間の中央値である尿中 Cd濃度＝10 µg/lで分けた時，
尿中Cd濃度＞10 µg/l（n＝22）では正常上限値を超えた
のは ß2-MG:5，NAG:9，RBP:11，Alb: 8名だったが，尿
中 Cd濃 度＜10 µg/l（n＝20）で は ß-MG:0，NAG:3，
RBP:2，Alb： 5名だった．曝露者40名とマッチさせたコ
ントロール40名におけるリンパ球を用いた染色体検査の
結果では，中期像の異常は2.60％と1.70％，染色体異常は
1.15％と0.45％と有意な差があり，いずれの異常も累積曝
露と相関していた．さらに尿中 Cd濃度の平均値が＞
10 µg/l（n＝22）群の染色体異常は1.55％で，コントロー
ル群0.41％に比べ有意に高かったが，＜10 µg/l（n＝18）
群のそれは0.67％とコントロール群0.50％と差がなかっ
た．
　中国のCd精錬所で働く65名（男性47名，女性18名，年
齢35.3歳（16–48歳），曝露歴7.8年（0.4–21.8年））を対象
に診察，胸部 X線撮影，臨床検査が実施されている44）．
症状はめまい感が44.6％と最も多く，ついで四肢の痛み
36.9％，肝は35.4％が触知可能だったが，いずれも軽度で
あり，曝露期間とは関連せず，職種間の差もなかった．
曝露者の尿中 ß2-MG濃度の平均と範囲は224.1（58–

1,444）µg/g・Crで，北京在住健常者の上限値420 µg/ 
g・Crを 8名（481–1,444 µg/g・Cr）が超えていた．曝
露者の尿中総蛋白の平均と範囲は106.3（36.5–777.6）
mg/g・Crで， 2名（340.8 & 777.6 mg/g・Cr）が正常値
を超えていた．これら軽度な尿細管障害を示した 9名の
曝露期間は2.5-17.2年，血中 Cd濃度は15.75–70.00 µg/l，
尿中Cd濃度は 4.92–13.5 µg/g・Crだった．したがって，
曝露者における軽度な尿細管障害がこの調査で明らかと
なった．
　ベルギーの亜鉛／ Cd精錬 2工場における Cd曝露者
108名と年齢・環境などをマッチさせたコントロール107
名を対象にし，蛋白質の急性経口負荷（調理赤身肉 400 
g）前後の糸球体ろ過率の変動により腎ろ過機能を評価し
た45）．低分子蛋白尿は，ß2-MG＞300 µg/g・Cr，RBP＞
300 µg/g・Cr，Alb＞15 mg/g・Crまたはこれらの混合と
した．血清中クレアチニン濃度が正常で低分子蛋白尿が
ない曝露者のうち50歳未満（n＝36）では血中 Cd濃度：
4.33（1.2–14.7）µg/l，尿 中 Cd 濃 度：4.97（2.13–
14.69）µg/g・Cr，50歳以上（n＝31）の血中 Cd濃度：
3.16（1.2–8.8）µg/l， 尿 中 Cd 濃 度：4.69（2.07–
8.81）µg/g・Crだったが，低分子蛋白尿のある50歳以上
（n＝31）では血中 Cd濃度：7.51（3.1–18.3）µg/l，尿中
Cd濃度：11.0（5.80–21.66）µg/g・Cr，血清中クレアチ
ニン濃度が上昇し低分子蛋白尿のある退職後作業者（n＝
8）では血中 Cd濃度：8.21（3.6–16.5）µg/l，尿中 Cd
濃度：10.87（6.30–16.68）µg/g・Crであり，低分子蛋白
尿の見られた曝露者では，平均 Cd血中濃度＞7 µg/l，尿
中濃度＞10 µg/g・Crだった．
　NOAELにかわりうる評価値として，曝露のない集団
からの有所見率の増加（ベンチマーク反応値，BMR）が
5％または10％の増加に相当する曝露量であるベンチ
マーク用量（benchmark dose, BMD）の95％信頼区間の下
限である BMD Low（BMDL05または BMDL10）は有用と
され，多くの環境からの曝露の有害影響に関して算出さ
れている．アメリカ合衆国環境保護庁（EPA）や EUの
欧州食品安全機関 （EFSA）では，実験動物における
BMDLの算出においては，BMR10％を初期値として推奨
しているが，ヒトでの疫学データの場合，より低いBMR
を採用する必要がある場合があり46, 47），BMR1％を採用す
ることもあるとされている47）．フランス，スウェーデン，
米国のニッケル Cdバッテリーを製造する 4工場の作業
者599名（男性451名，45.4±10.3歳，曝露期間18.8±11.3
年）を対象にして低分子量蛋白尿発症の尿中 Cd濃度の
閾値が算出されている48）．尿蛋白濃度と尿中Cd濃度との
関係は，性，年齢，利尿，喫煙に影響されていた．尿中
Cd濃度（µg/g・Cr）の（中央値（四分位範囲））は男性
（1.61（0.62–3.57））より女性（3.40（1.16–7.46））の方
が有意に高く（p＜0.001），喫煙経験者（2.09（0.76–



産衛誌 63 巻，2021 261

4.55））の方が非喫煙者（1.67（0.74–3.91））よりも高
かった（p＝0.048）．尿中 RBP濃度（µg/g・Cr）は喫煙
経験者（129（88.6–201））の方が非喫煙者（109（77.6–
161））よりも有意に高かった（p＝0.03）が，尿中 ß2-MG
濃度（µg/g・Cr）は女性（89.2（48.4–146））の方が男性
（58.6（31.2–113））より有意に高かった（p＝0.006）．ロ
ジスティック回帰分析による量反応関係の評価では，性，
年齢など関連因子を補正し，尿中Cd濃度で ≤ 1，＞1–2，
＞2–3，＞3 –4，＞4 –6，＞6 –10，＞10 µg/g・Crに分類
し，有所見のカットオフは全対象者，非喫煙者，喫煙経
験者それぞれの尿中 Cd ≤ 1 µg/g・Crの群の95パーセン
タイル（RBPは，256.2，256.4，255.5 µg /g・Cr，ß2-MG
は 276.4，266.5，252.5 µg/g・Cr）とした．全対象者で，
RBPについては尿中 Cd濃度が＞6–10 µg/g・Cr群（OR 
3.9, 95％信 頼 区 間（CI）1.6–9.6），＞10 µg/g・Cr群
（OR 13.3, 95％ CI 5.2 –34.2）でとリスクの上昇が認めら
れ，ß2-MGでは，＞6 –10 µg/g・Cr群（OR 2.8, 95％ CI 
0.9–8.6），＞10 µg/g・Cr群（OR 9.4, 95％ CI 3.2 –27.9）
で同様の傾向が認められた．非喫煙者では，尿中 Cd濃
度 ＞10 µg/g・Cr群（RBP: OR 21.8, 95％ CI 6.4–74.4，
ß2-MG: OR 15.1, 95％ CI 3.6 –63.1）で有意なリスクの上
昇が認められた．喫煙経験者では，尿中 Cd濃度 ＞
6–10 µg/g・Cr群（RBP: OR 5.8, 95％ CI 1.6 –20.3; 
ß2-MG: OR 5.6, 95％ CI 1.3 –24.6），尿中Cd濃度＞10 µg/
g・Cr群（RBP: OR 5.5，95％ CI 1.23–25.0，ß2-MG：OR 
5.0, 95％ CI 0.9–28.5）とリスクの上昇が認められた． Hill 
modelを用いた RBPと ß2-MGに関する尿中 Cd濃度の
BMD05/BMDL05については，全対象者では 5.1/3.0，
9.6/5.9 µg/g・Cr，非喫煙者で12.6/6.6，12.2/5.5 µg/g・
Cr，喫煙経験者では6.3/4.9，4.3/3.5 µg/g・Crと算出さ
れた．
　血中 Cd濃度については，スウェーデンのバッテリー
工場労働者440人において，経年的に複数回測定された平
均血中 Cd濃度をもとに，算出された血中Cd濃度×従事
月数として算出された累積血中 Cd濃度（cum CdB，
months nmol/l）と，尿中 ß2-MG濃度＞35 µg/mmol・Cr
（309.4 µg/g・Cr）の有所見率について，プロビットモデ
ルにより有意な量反応関係が認められた12）． 5％の有所
見率が見込まれるのは，25年曝露の場合は血中 Cd濃度
が 25 nmol/l（2.8 µg/l）であり，10％の有所見率が見込
まれるのは，25年曝露の場合は血中 Cd濃度が 50 nmol/l
（5.6 µg/l）であった12）．
　なお，一般住民における腎障害，特に尿細管障害に関
して，1975年以降の日本の汚染地及び非汚染地でのクレ
アチニン補正尿中 Cd濃度と尿中 β2-MG濃度の量影響関
係に関する51の報告に基づくメタ解析では，尿中 Cd濃
度の増加により尿中 β2-MG濃度の増加の傾きが大幅に増
加するポイントがみられることが報告されている49）．区

分の尿中Cd濃度を変えながら，その低Cd濃度側と高Cd
濃度側で得られた回帰線の交点は，尿中 Cd濃度で
4–7 μg/g・Crであった．また，得られた回帰式により，
不可逆的な尿中 β2-MG濃度の上昇レベルとされる 
1,000 μg/g・Crに相当する尿中 Cd濃度は 8–9 μg/g・Cr
と推算されている49）．
　Cd曝露と骨影響に関する量反応関係について，ス
ウェーデンの環境または職業的曝露のあった男性520人と
女性544人における調査では，60歳以上の男性で尿中 Cd
濃度と骨密度低下（Z score ＜－1,0）の間に量反応関係
が認められ，尿中 Cdの最も低い群（＜0.5 nmol/mmol・
Cr）に対し，0.5–3 nmol/mmol・Crの群でオッズ比は，
2.2（95％信頼区間1.0–4.8），≥ 3 nmol/mmol・Crの群で
オッズ比5.3（95％信頼区間2.0-14）であった50）．また，
同コホートの男性479人と女性542人では，尿中 Cd濃度
と過去の遠位前腕骨折に量反応関係が認められ，50歳以
降で，尿中 Cd濃度の 1 nmol/mmol・Cr増加に対し，リ
スクは1.18倍（95％信頼区間1.01–1.37）と有意であった．
また，＜0.5 nmol/mmol・Cr の群に対し，2–4 nmol/
mmol・Crの群でリスクが3.5倍（90％信頼区間1.1–11），
≥ 4 nmol/mmol・Crの群で8.8倍（90％信頼区間2.6–30）
であった51）．
　Cd曝露と呼吸器影響に関する量反応関係について
SCOELで評価がなされている13）．銅Cd合金工場のCd曝
露労働者で，肺機能異常と，肺気腫に一致する胸部レン
トゲン所見が多く認められた．また，Cdの蓄積曝露
（y μg/m3）の増加と，曝露群と対照群の一酸化炭素移動
係数（KCO）の差の増加について有意な関連が認められ
た52）．また，ろう付け用の銀－銅－Cd合金を生産してい
る工場で Cdヒュームに曝露した69人の男性労働者の調
査では，対照群に比し，残気量の増加が，蓄積曝露が 
500 y µg/m3 未満（平均尿中Cd濃度は 3 µg/l），500 y µg/
m3 以上の群で認められた 53）．このデータに基づき，
SCOELでは尿中 Cd濃度の LOAELを 3 µg/ g・Crと評
価している．

5．測定上の注意
　試料の採取時期はその半減期が非常に長いことから随
時でよい 42）．分析法として，黒鉛炉原子吸光分析
（GFAAS，電気加熱原子吸光分析（ETAAS）とも呼ばれ
る）か，誘導結合プラズマ質量分析法（ICP-MS）を用い
る3, 42）．検体採取時には，採血キットや採血管，尿採取容
器からの溶出による混入や，採尿時の職場由来の混入が
ないよう注意する42）．

6．生物学的許容値の提案
　腎影響，特に尿細管障害に対するクレアチニン補正尿
中 Cd濃度については，北イタリアの男性作業者では血
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中 Cd 10 µg/l，尿中 Cd 10 µg/g・Crが LOAELと考えら
れ，ベルギーの労働者では，血中Cd＜5 µg/l，尿中Cd＜
5 µg/g・Crならば低分子蛋白尿が見られないとされた．
スウェーデンの労働者12）では，10％の有所見率が見込ま
れるのは，25年曝露の場合は血中 Cd濃度が 50 nmol/l
（5.6 µg/l）と推算された．また，欧米労働者48）の非喫煙
者における RBPと ß-MGの BMDL05は，尿中 Cd 5.5–
6.6 µg/g・Crであったことから，生物学的許容値として，
尿中 Cd 5 µg/g・Cr，血中 Cd 5 µg/lを提案する．日本人
のメタ解析の結果においても，腎障害に関する回帰線の
変曲点は尿中 Cd 4–7 µg/g・Crであった49）．労働者を含
む集団50）での骨影響について，骨密度低下のリスクは≥3 
nmol/mmol・Cr（≒ μg/g・Cr）で上昇し，呼吸器影響に
ついても，非曝露対照群に比し，平均尿中 Cd濃度は
3 µg/lの曝露労働者53）において残気量の増加が認められ
ているが，ごく初期の非臨床的な影響を観察していると
考えられ，腎影響に関する生物学的許容値によりさらに
重大な骨影響，呼吸器影響は防止できると考えられる．
また，発がん性，生殖毒性に関する報告があり，留意が
必要である．

7．他機関の提案値
　ACGIHの BEIは血中 Cd濃度 5 μg/l，尿中 Cd濃度 
5 μg/g・Cr42）で，EUの SCOELの BEVは，尿中 Cd濃度
2 μg/g・Cr13），ドイツ研究振興協会（DFG）は，非曝露
集団における95％上限値（BAR）として，血中 Cd濃度 
1 μg/l，尿中 Cd濃度 0.8 μg/l 14）を設定している．

8．勧告の履歴
　なし
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発がん性分類の提案暫定物質（2021）の提案理由

2021年 5月18日
日本産業衛生学会

許容濃度等に関する委員会

溶接ヒューム
発がん分類　第 1群

　日本産業衛生学会では，溶接ヒュームに対する発がん
分類は行っていない．1989年にて IARCが，ヒトにおけ
る限定的な発がんの証拠，動物実験における不十分な発
がん性の証拠から Group 2Bに分類された1）が，2017年 3
月の IARCの再評価にて Group 1に分類された2）．

1．IARCの発がん分類変更理由
　IARCモノグラフ1181）では，溶接ヒュームの発がん性
に関してはヒトにおける疫学的調査にて，多くの症例対
照研究とコホート研究は，溶接ヒューム曝露された労働
者の肺がんのリスクが増加したことを認め，十分な証拠
があるとした．動物からの知見では，咽頭吸引試験と吸
入曝露試験の結果，アーク溶接ヒュームは既知発がん物
質による発がん性増強効果を認め，限定的な証拠とした．
以上の結果から，溶接ヒュームのヒトへの発がん性は
Group 1とした．

2．ヒト発がんに関する知見
　溶接ヒュームと肺がんに関する疫学研究は，症例対照
研究もコホート研究が行われており，いずれも溶接曝露
による肺がんのリスクの増加を認めた．
　症例対照研究に関しては，症例対照研究のプール解析
や多施設症例対照研究を含む20以上の研究が報告されて
おり，ほとんどの研究で，溶接工またはヒュームに曝露
された労働者における肺がんのリスクの増加を認めた．
　大規模症例対照研究のプール解析である SYNERGY 
pooling study（症例：15,483人中568名は溶接作業，対
照：18,388人中427名は溶接作業）3）では，ヨーロッパ，カ
ナダ，中国，ニュージーランドで1985年から2010年まで
調査を行い，曝露評価は，職業歴や喫煙歴は質問票を用
いて81％は直接面談を行い，溶接作業の定義としては，
1年以上の作業歴とした．年齢，喫煙，石綿に関連する
職業で調整後，溶接に関わるすべての作業よる肺がん死
亡リスクが1.44（1.25–1.67）），職業曝露が最も長期化し
た場合では，1.50（1.20–1.88）と有意な増加を認めた．
職業別では，肉体労働者の肺がんリスクは1.33（1.15–
1.54），船舶の製造や・修理の肺がんリスクは1.53（1.06–
2.21），建設業の肺がんリスクは1.47（1.22–1.78），機器
製造の肺がんリスクは1.40（1.17–1.68），輸送機器の修復


