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動物性食品中の重金属の存在状態、に関する研究

鳥取大学法学部公衆衛生学教室(前主任石沢正一名誉教授)

(現主任能勢隆之教授)

国 中

重金属は古くから産業医学の分野で鉛(Pb)，クロ

ム (Cr)，マンガン (Mn)，水銀 (Hg)等が職業病の

原因物質として知られていた.近年は，メチノレHgの

7k疾病，カドミウム (Cd)のイタイイタイ病が白木の

経済発達を象徴する公害病として衆自を集めた.ま

た， CriニッケJレ(Ni)，、Cd，コバルト (Co)などの

重金属がヒトを合めた晴乳動物の発器物質であると

われており 26)，31)，重金属を有害損する傾向がある.

生体系H織中の重金属は生体構成元素の分穎で徴量元

京町の範障にある.徴量元素のうちには，栄養学の立

場から暗乳動物およびヒトにとって正常な成長・発育

および生理機能の維持に不可欠な必須微量元来として

弘元素が挙げられている向.その中に，パナジウム

(V)， Cr， Mn，鉄 (Fe)，Co， Ni，銅 (Cu)，亜鉛

(Zn) ，モリブデン (Mo)，錫 (Sn)の10備の霊金簡が

名を連ね，以前は有害金属と考えられていたものがむ

しろ必須金属とされてきている.この数は今後の研究

の発践に伴って増えてゆくものと思われる.

食品中の重金属含有量lと関して多くの研究がなされ

ている.それらの研究の大部分は重金属による環境汚

染の有害性に強い関心が払われてきた.しかし，重金

属はその毒性のみならず必須性も重視しなければなら

ない.重金属の生体に及ぼす影響を評価するためには

食品中の含有量のみならず，食品中の化学形態を含む

存在状態に関する研究が必要であるが，この方面の研

究はきわめて少ない.

著者は，杉山ら 48)，49)，Martinら28)がCd，Agな

どの重金属を高度に濃縮していることを報告している

海産食品のイカ肝臓と，重金属代謝について興味深い

乳汁の2種類の動物性食品を対象lとして，重金属 Fe，

Cu， Zn， Ag及びCdの存在状態に関する研究を行っ

た.イカの肝臓は食品加工の分野で塩辛などの暗喜子食

品の材料として使われる海の幸である.食品衛生の観

点からもその中に合まれる重金属の存在状態を知る意

味は大きい.そこで，軟体動物イカ肝臓と Cd，Ag 

投与の実験動物ラット肝臓についてFe，CU， Zn， 
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Ag， Cdの存在状態を細胞分間，ゲ、ノレ炉過分析によっ

て比較検討した.乳汁は母乳，牛乳，粉乳を対象とし

て選び，母乳中のFe，CU， Zn， Ca， Mg含有量は産

後日数による経時的変化を詳組に検討しiζれら必須
金属のうちでヒトの成長 ι発育に及ぼす効果が注目さ

れている Zn叫について母乳と牛乳中の存在状態をゲ

ノレ主主過分析によって比較検討した.

実験材料および実験方法

実験1.天然のイカ肝臓とCd，Ag投与ラット肝

臓の重金属 (Fe，CU， Zn， Ag， Cd)の存在状態lζ

関する実験

(1) 実験材料

イカ:日本海(島根県隠岐諸島近海〉で捕獲・凍結

され，鳥取県境港に水揚げされたスノレメイカ

(T odarodes pacificus)を-20.C以下で実験まで

凍結保存した.

ラット本教室で飼育した生後 2~3 カ月の

Wistar系離ラットを使用した.Cd， Ag投与実験

は，対照群， Cd投与群， Ag投与群， Cd十Ag投与

群に各2臨ずっとして， Cd， Agを飲料水として自由

に与え，約7カ月間行った.Cd， Ag投与実験用飲料

水は硝酸カドミウム (Cd(N03)2・4H20)，硝酸銀

(AgN03) を71< ~ζ溶解させて調製した.対照群は7k，

Cd投与群は Cdが1.0XlO-3M(112μgjml)，Ag投

与群は Agが1.0XlO-3M(108μgjml)， Cd+Ag投

与群はCd，Agがいずれも1.0XlO-3Mの濃度になる

ように調製した.投与終了後は，大腿動脈より失血死

させ，肝臓を捕出した.描出した好臓はただちに

-20・C以下で凍結保存した.

(2) 試薬

実験に用いた試薬はすべて市販の特級品を用い， 71<
はイオン交換を行ったのち蒸留したものを用いた.

ゲソレ炉過実験用担体:Sephadex G-75ゲノレ

(Pharmacia 社製，粒子サイズ40~120μm) を溶離

緩衝液に加え，室温で1昼夜放置して，膨潤させたも
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のを，税気した後ガラスカラム (Pharmacia社製，

2.6 X 70cm)に充填して用いた.

ホモジネート作製用緩衝液 (0.02MTris-HCl， 

pH8.6， 0.25Mショ糖):ショ糖85.6g，トリス(ヒ

ドロキシメチル)アミノメタン2.42gを秤り取り， 71< 

で#~かして液量を約 970ml として，撹持しながら 1M

l品般を加え， pHメーターでpH8.6に調整した.次い

で水を加え1000ml(ζ定容した.

溶書it緩衝液 (0.02M Tris司Cl，pH8;6，0.05M 

NaCl， 0.003M NaN3) :トリス(ヒドロキシメチ

)1/)アミノメタン2.42g，塩化ナトリウム 2.92g，ア

ジ化ナトザウム 0.195gを秤り取り，以下はホモジネ

ート作製用緩衝液の調製と同様に行った.なお，緩衝

液の pH調整は20'Cで行った.

分子量 (MW)測定用マーカー:Blue Dextran 

2000 (MW 2，000，000)， bovine serum albumin 

(MW 67，000)， ovalbumin (MW 43，000)， chymo-

trypsinogen (MW 25，000)， ribonuclease (MW 

13，700)， glucagon (M羽T3，500)， K2Cr04 (MW 200 

以下)を用いた.K2Cr04が和光純薬製， glucagon 

が NovolndustriAj8社製，その他は Pharmacia

社製の低分子量測定用キットのものを用いた.

(3) イカ肝臓の細臨分画

凍結保存したスルメイカは，冷室 (2~4 ・C) で解

凍したのち，肝臓を摘出した.ただちに，その肝臓を

ノ、サミで細片化して，その一定量(約2.-v3g)Iζ4信

容の0.02MTris-HCl， pH8.6， 0.25Mショ糖液を

加えて，氷冷しながら Potter-Elvehjem 型テフロン

ホモジナイザー (l，OOOrpm，1"--' 2 min)でホモジネ

ートを作製した.ホモジネートは， Levineら25)と同

様の differentialcentrifugation 過程に適用して，

細胞分函した.装置は，富永製冷凍遠心機 8-62型と

日立分離用超遠心機55P-72型を用い，まず600Xg， 

10分間遠心分離した沈積を nucleiand cel1 debris 

画分，その上清を10，000Xg， 10分間遠心分離した詑

誼を mitochondria画分，更に，その上清を100，000

X g， 60分間遠心分離した詑涯を microsomes間分，

およびその上清をcytosol踊分として調製した.名画

分中の重金問含有最を求めるために，ホモジネート，

沈潰，上清の一定最に濃硝駿を加えて湿式灰化(約

80'C， 1昼夜)したのち，定容して，試料溶液を調製

した.試料諒液は必要に応じて適宜希釈して，測定に

用いた.

(4) イカ肝臓とラット肝臓のcytosol間分のゲソレ炉

過

(3)の細胞分画操作に準じて調製したイカ肝臓と Cd，

Ag投与ラット肝臓cytosol酒分 (100，000Xg上清)

3mlを8ephadexG-75カラム (2.6X62cm)に添加

して， 2~4'C の温度で溶離緩衝液 (0.02M Tris-

HCl， pH 8.6， 0.05M NaCl， 0.003M NaN3)を

20 m1/hの流速で流しながら， fraction col1ector 

(Gilson社製， FC-80型)で5mlずつ分取した.各

溶出 fractionについて280nmでの吸光度 (Altex

社製， Biochemical UV monitor 150 B型〉及び重

金属濃度を測定した.乙のゲjレ炉過過程で分離された

霊金問結合成分の分子量は，分子量測定用マーカーの

総出容量 (elutionvolume， Ve)をその分子量の対

数舗に対してフ。ロットして作成した検定曲線から推定

した仏62)

(5) 重金属の分析

細胞踊分の分解溶液およびゲツレ炉過、溶!':l:¥fraction 

のFe，Cu， Zn， Ag， Cdの濃度測定は，原子政光分

析法で行った.試料溶液中の意金閣濃度が比較的高い

場合は空気ーアセチレン炎法(日本 Jarrel欄Ash社

製，原子吸光炎光共用分光分析装霞AA-855型)，低

い場合は黒鉛炉を電気加熱する方式(日本 Jarrel-

Ash社製， 2チャンネル原子政光炎光共用分光分析装

置 AA-8500型lζフレームレスアトマイザ-FLA-

100型を取り付けたもの)を用い，いずれも重水素ラ

ンプによるパックグラウンド政光の同時補正を行

った.空気一アセチレン炎法の操作条件は空気101/

min;アセチレン1.8l/minであり，黒鉛炉・電気加

熱法の操作条件は既報 50)，51)に準じた.

実験2.乳、汁中の重金属 (Fe，Cu， Zn)の存在状

態に関する実験

(1) 実験材料

母乳:昭和54年10月から昭和田年9月までの1年

間に正常児を分娩した鳥取県中山町に在住の産婦64人

(19~39才〉から，初乳(産後 2~4 白)，移行乳(産

後 6~10 日)，成熟乳(産後1カ月， 2カ月， 3カ月，

4カ月〉を市販の手L吸器あるいは母乳搾乳器でポリエ

チレン容器l乙採取した.一部分を金属分析用として試

験管に秤取し，残りはゲノレ炉過実験用として窒素ガス

を封入して， -20'C以下で凍結保存した.

牛乳:鳥攻県岸本町の放牧場で飽育されている

Holstein 牛から産後 1 週以内と産後 1~3 カ月の乳

汁を搾乳して，ポリエチレン容器に採寂した.母乳と

毘様lζ一部分を金属分析用，残りはゲノレ炉過実験用と

して窒素ガスを封入して， -20'C以下で凍結保存し

fこ.
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粉乳:昭和56年3.R， 米子市内の小売居より購入し

た市販5社の特殊調製粉乳10製品(各社製品につき製

造年月日が異なったものを2例〉を用いた.製品名は

雪印ネオミノレク A，明治ソフトカードFA，森永ドラ

イミルク G-80，和光堂レーペンスミノレク 60，8MA

8-26である.

(2) 試薬

実験lζ用いた試薬類の調製は，実験 1の(2)lr準ず

る.但し，ゲノレ担当過実験では，実験1で用いた溶離緩

衝液の pHを7.41ζ調整して試料の希釈波および溶荷lfi

液とした.

(3) 乳汁中の Fe，CU， Zn， Ca， Mgの分析

母乳，牛乳は5ml，粉乳は約5gを精秤し，濃1i高駿

・過酸化水素水で湿式灰化処理(約80・C，1昼夜)を

行った.次いで，加熱濃縮，tp過操作を行い，7.kで

20mllと定容して試料溶液とした.測定金属の合有濃

度レベJレに応じて，試料溶液をそのまま，あるいは適

切に希釈した溶液を空気ーアセチレン炎・原子i良光分

析にかけて， Fe， Cu， Zn， Ca， Mg濃度を測定した.

但し， Ca，Mgの測定溶液にはりンの干渉を捺くた

め，塩化ランタンを添加してランタン濃度が 10，000

μg/mlになるように調整した問.装置および操作条

件は実験1の(5)の通りである.

，4) 母乳と牛乳のゲjレ炉過
凍結した母乳，牛乳試料は， 2~4 ・Cで解凍したの

ち，遠心分離(l，OOOXg， 5 min)して脂肪を分離し

た.脂肪，洗濯を除いた試料は0.02MTris-HCl， 

pH7.4， 0.05MNaCl， 0.003MNaN3緩衝液を等

霊加えて希釈した.その希釈波 (3ml)を実験1で用

いた8ephadexG-75カラムに添加し， 0.02M Tris-

HCl， pH 7.4， 0.05M NaCl， 0.003M NaN3緩衝液

を流してゲノレ伊過した.他の操作条件は実験1の(4)，

(5)の通りである.

実験成績

実験1.天然のイカ肝臓とCd，Ag投与ラット肝臓

の重金属 (Fe，Cu， Zn， Ag， Cd)の存在状態に関

する実験

1. イカ肝臓の重金属の細胞内分布

天然のスノレメイカの肝臓5例の細胞画分中Fe，Cu，

Zn， Ag， Cd含有量を測定した結果を Table11と示

した.表の数値は，それぞれの重金属の各画分を合せ

た総震に対し各画分の合有最の比率を%で表した.本

実験で， nuclei and cell debris， mitochondria， 

cytosol 部分にそれぞれ平均で Cd の 26~3396 ， Zn 

の 24~35 労が見い出され， CdとZnは同様の含有傾

向を示した.しかしながら， Cdはcytosol画分より

mitochondria画分で， Zn はmitochondria随分よ

りcytosol酒分でその平均含有震が高かった.

イカ肝臓とラット肝臓を比較するために Cdを経口

投与-したラット肝臓1例の細胞分間実験では，組織中

Cdの7696，Zn の 67~ぢが cytosol 臨分に見い出され，

残りは nucleiand cell debris画分>mitochondria

踊分>microsomes画分のj艇に含有されていた.イ

カ肝臓と Cd投与ラット肝臓はCd，Znの細胞内分布

に大きな差異が認められた.

イカ肝臓の Cu と Ag は，それぞれ平均で63~払 64

%が cytosol酉分に見い出され，次いで nucleiand 

cell debris 国分には 20~ぢと 15必， mitochondria画

分には1296と14必， mlcrosomes酷分にはどちらも

10%以下であった.Feは，平均で42~ぎが micro-

somes部分に見い出された.本実験で，天然のスノレ

メイカ肝臓のCdとZn，CuとAgの細胞内分布が類

似していたが， Feはmicrosomes圏分に局在してい

Table 1. 8ubce1lular distribution of iron， copper， zinc， silver and cadmium 

in liver homogenates of natural squids (Todarodes tacificus). 

8ubce1lular Metal contents ofreconstituted total) 

fraction Fe Cu Zn Ag Cd 

Nuclei and cell 23土2.8 20土4.1 31土4.3 15土2.4 28土2.7debris 

Mi tochondria 20土2.3 12土1.5 24土3.3 14土2.4 33土5.1

Microsomes 42土2.3 4.8土1.0 9.0土0.9 6.6土1.6 14土1.1

Cytosol 14土0.9 63土4.9 35土2.1 64土4.3 26土2.7

Values represent means土8EMfor 5 liver samples. 
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Cd， Ag投与実験の対照群， Cd投与群， Ag投与

群， Cd十Ag投与群についてラット肝臓の cytosol

画分 (100，000Xg上清)をSephadexG-75カラムに

動物性食品の重金属

2. イカ肝臓と Cd，Ag投与ラット肝臓のcytosol

画分の重金属のゲノレ炉過プロフイ~)レ

fこ.
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Ag， Cd:検出されなかった.

Cuと Znのピークを問時に鶴挺した fraction

No.40 はその溶出容量と排除容量の比 (VejVo)が

1.4 ~ 1.5であった.Bremnerら3)は，ラット肝臓の

100，000X g上清の SephadexG-75ゲノレ炉過実験で

VejVo= 1.4~ 1. 5 の位置に hepatocuprein を含む

成分を観測している.fraction No.40 はそれに相当

するものと思われる .ζζで用いた>，:}の記号はピ

ークの高さの大小を表した.:}はピーク高~の比が 3

倍以上の場合lζ用いた.以下向様lζ用いた.

b) Cd投与群 (Fig.1-B参照)

280nmでの吸光度:対照群とほぼ間接のプロフィー

動物性食品の重金属

ノレを示した.

Fe:対照群と陪じ fractionNo.29， NO.35にピー

クが観測された.しかし，ピークの高さはいずれも

0.2~0.4μgjml と，対照群にくらべてはるかに低い

ピークであった.

Cu:対照群とほぼ同様のプロフィーJレを示した.

Zn: fraction No.49 (0.4 ~ 0.5μgjml) >No.29 

(0.3~0.4μgjml) >No.40 (約0.1μgjml)にピー

クが観挺された.ほかに， No. 31~33 の当たりに

添加して得られたゲル炉過プロフィールを Fig.1-

A， 1-B， 1-C， 1-D~ζ示した.また，天然のス

ルメイカ肝臓cytosol画分の典型的なゲノレ炉過プロフ

ィーノレを Fig.21ζ示した.

(1) ラット肝臓

a)対照群 (Fig.1-A参照)

280nmでの吸光度(Abs.):4つのピークが観測さ

ピークの高さは， fraction No.28~29 (ほぼ排

除容最voidvolume， Vo ~ζ相当， MW70，000以上〉

(Abs.2.0以上):}No.35 (Abs.0.6~0.8) >No.76， 

No.66 (Abs. 0.4以下)のj顕であった.この結果は，

cytosol画分の蛋白質(芳香族アミノ酸合有)のうち

MW  70，000以上の蜜白質が最も多いζとを示すもの

と思われる.

Fe: fraction No. 29 (1μgjml以上)> No. 35 

(約0.6，ugjml)にピ…クが観測された.

Cu: fraction No.28 (void volume)， NO.40 に

0.1μgjml以下のピークが観測された.

Zrr:fraction No.29， No.32 (0.2~0.3μgjml) 

>No.40 (約0.1μgjml):}NO.49 ~ 50 (0.05μgjml 

以下)にピークが観測された.

れた.
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shoulderピークが観測された.対照群との比較で著

明な変化として， NO.491と対照群の約20倍の高さの

ピークが観測された.

Ag:検出されなかった.

Cd: fraction、No.49(1.5μgjml以上)::}No. 43 

(約0.2μgjml)>No. 29 (O.l，ugjml以下)にピー

クが観測された.Cdの溶出曲線をトレースした紙の

重量から Cd最を算定した結果， cytosol酉分の Cd

の約905ぎがNo.491ζピークをもっ成分として存在し

た.

対照、群で観測されなかった fractionNo. 491ζピー

クをもっ Zn，Cdを高濃度含有している成分は， Cd 

を種々の脊椎動物l乙投与した実験でその肝臓，腎臓の

cytosol画分l乙出現するιことが報告されている特異な

低分子量蛋出質 metallothionein(後述)と推定さ

れる .ζの成分の分子量は，分子量測定用マ{カーの

溶出容量 (Ve)vs. log (分子量)の検定誼線から

11，000 ~ 12，000と推定した.乙の値は，ラット肝臓

のmetallothionein(Cd， Zn-thionein)の分子量を

ゲ、ノレ炉過法で推定じた他の報告者の植と良く一致して

いる町，46)，60) また，c.の成分の紫外部領域 (220~ 

300nm)の扱光度を観測した結果，通常の蛋白質溶液

でみられる 280nmでの吸収様大がなかった.ζれは

metallothioneinの特性の 1つである.

c) Ag投与群 (Fig. 1-C参照)

280nmでの吸光度， Fe， Cu， Zn:いずれも対照群

と問i慌のプロフィーJレを示した.

Ag: fraction No.28::}No.49~511とピークが観測

された.溶出曲線から， cytosol圏分の Agの約85

%が No.281ζピークをもっ MW70，000以上の成分

として存在し，残りは metallothionein(Cd， Zn-

thionein)と向じ溶出位置にピークが認められた.

Cd:検出されなかった.

d) Cd+Ag投与群 (Fig. 1-D参照)

280nmでの吸光度， Fe， Cu， Zn， Cd:いずれも

Cd投与群とほぼ同じプロフィーノレを示した.

Ag:Ag投与群と同じく fractionNo.28::}No.49

l乙ピークが観測された.溶出曲線から， cytosol画分

の約7096が MW70，000以上の高分子量成分として

存在し，約3096は metallothionein(Cd， Zn-

thionein)の溶出位置のピークであった.Ag投与群

と比較して， MW  70，000以上の高分子量成分中の

Agが減少して， MW11，OOO"'-' 12，000の抵分子最成

分の Agが相対的に増加しでいた.しかし， cytosol 

画分で MW70，000以上の成分に結合した Agが

MW  11，000 ~ 12，000の低分子量成分に結合した Ag

より多い点は変わらなかった.

(2) イカ肝臓 (Fig.2参照)

試料によって各重金属のピーク高さにかなりの変動

がみられたものがあったため，その値は記さないで大

小の傾向のみを記述した.

280nmでの吸光度:fraction NO.28 (void 

volume， .MW70，000以上)， No. 64>No.761ζピ

ークが観測された.cytosol画分の蛋白質(芳香族ア

ミノ離合有)は， MW70，000以上の高分子量のもの

と MW3，000以下の低分子最のものに大きく 2分さ

れた.

Fe: fraction No.28にただ1つのピークが観測さ

れた.

Cu: fraction No.29二三No.61~ 62， NO.55 ~58 

(shoulder) 1ζピークが観測された.cytosol画分の

Cuは MW70，000以上の成分， MW5，000以下の成

分として存在している蚤が多かった.

Zn: fraction No.28::} NO;63 ~ 64にピークが観

測された.いずれも， 280nmでの吸光度のピークと

一致している.

Ag: fraction No.54 ~ 56> NO.29 Iζピークが観

測された.ζの2つのピークは MW70，000以上，

MW  5，000 ~ 7，000の成分としてAgが存在している

ことを表している.また，それらは Cuのピークの位

霞とも一致している.cytosol画分の Agは大半が

MW  20，000以下の成分として存悲していた.

Cd: fraction No;28::}No.63~64> No.46~481乙

ピークが観測された.Znとよく似た溶出フ。ロフィ-

Jレを示したが，ほかに MW12， OOO~ 15，000のCd結

合成分が見い出された.しかし， cytosol商分の Cd

は，主1<:MW70，000以上の成分として存在した.

以上のゲノレ炉過実験の結果から，天然のスルメイカ

肝臓と Cd，Ag投与ラット肝臓の cytosol臨分の重

金属の存在状態を比較して，主lζ次のζとが分った.

ラット肝臓でCd，Znは主としてmetallothionein

(Cd， Zn-thionein， MW  11，000 ~ 12，000と推定〉

として存在していたが，イカ肝臓では主に MW

70，000以上の高分子量成分に存在していた.ただ，イ

カ肝臓でratlivermetallothioneinよりやや高分子

量の MW12，000 ~ 15，000の成分にも Cdが観測さ

れた.しかし， Znは検出されなかった.Agは，ラッ

ト肝臓で MW70，000以上の高分子量成分として存在

しているものが大半であったが，イカ肝臓では MW

70，000以上の成分より MW20，000以下の低分子量成
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分の存在割合がはるかに大きかった.

実験2. 乳汁中の重金属 (Fe，Cu， Zn)の存在状

態に関する実験

1. 母乳，牛乳，粉乳のFe，Cu， Zn合有量35)

母乳初乳から産後4カ月までの母乳試料179例の

Fe， Cu， Zn合有量を測定した.その結果を産後経過

回数別にTable21と示した.また，同時に測定した

Ca， Mg含有量も付記した.産後1カ月乳のFe値は

ほぼ対数正規分布を示したので，幾何平均績を表示し

Tこ.

産後4カ月までの母乳中Fe，Cu， Zn， Ca， Mg 

の各産後経過回数別平均含有最は Feが0.23~ 0.59 

Table 2. Concentrations of iron， copper， zinc， calcium and magnesium in human milk. 

Stage of No.of Iron Copper Zinc Calcium Magnesium 
lactation samples 

days μg/ml 

2-4 a 42 0.59土0.26C 0.42土0.19 8.8土3.6 265土57 33.7土8.4

6-10b 38 0.42土0.14 0.58土0.12 4.7土1.6 286土63 29.0土5.8

20-40 41 0.41d 0.43土0.09 3.0土1.2 281土61 25.0土5.0

50-70 32 0.32土0.13 0.32土0.04 1.8土0.8 278土44 29.3土5.2

80-100 16 0.36土0.14 0.29土0.07 1.2土0.5 285土36 31.6土6.2

110-130 10 0.23土0.09 0.20土0.03 1.1土0.6 273土日 34.2土4.8

a Colostrum b Transitional milk c Mean土S.D. d Geometric mean 
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The simbol (0-0) representsthe analytical results of the samples 

which werecolIected from the same woman. 
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JLgjml， Cuが0.20""0.58μgjml， Znが1.1""8.8 

μgjml， Caが265""286μgjml， Mgが25.0~34.2 

μg/mlであった.母乳の Znは CuIζ対して 4~21

倍， Felζ対して3""15倍の高い含有量を示した.ま

ずこ， Ca は産後日数による変動が少なくほぼ一定の数

値を示じたのに対して， Fe，Cu， Zn含有量は産後回

数の経過とともに誠少する傾向を示した.Znはその

傾向が著明であり，初乳の8.8μgjmlと産後4カ月の

1.1μgjmlはその濃度比が8:1であった.特lζ，産後

10日以内lと念、i敢な減少が観測された (Fig.3).闘中

の直競で結んだフ。ロットで個人別の母乳の分析値を示

した.Fe， Cuは，初乳と産後4カ月乳の濃度比が2

~3: 1であった.Fe含有量が出産誼後から減少傾向

を示したのに対して， Cu合有量は初乳よりも移行乳

(6 ~10 日)で有意に高く (pく0.01) ，以後減少傾

向を示したー

牛乳:産後1週以内と産後3カ月の Holstein牛か

ら採取した牛乳試料(各5例)の Fe，Cu， Zn含有

量の分析結果を Table3に示した.牛乳中の Fe，

Cu， Zn含有量は， Zn)>Fe)>Cuの顕であった;産後

3カ月乳の Fe，Cu， Zn含有量を比較すると， Znは

Feの約18倍， Fe はCuの約4倍であった.牛乳の

Fe， Cu， Zn含有量は母乳の場合と開様lζ，産後臼数

の経過とともに減少する傾向を示した.

母乳と牛乳の Fe，Cu， Zn含有量を比較すると，

Fe は牛乳でやや低値， Cuは牛乳で母乳より 1桁低い

値， Znは間程度で、あった.

粉乳:市販5社の特殊調製粉乳10製品(各社につ

き製造年見日の異なったものを2製品)の Fe，Cu， 

Zn，Ca， Mgを分析し，乳児に与える 14労謂乳溶液

中の含有量の範囲を Table41と示した.Feは雪印ネ

オミノレクの7.6μgjmlから和光堂レーペンス 60の

10.4μgjmlまで， Cuは雪印ネオミノレクの0.020μgj

mlから森永ドライミノレク G-80の0.056μgjmlま

で， Znは森永ドライミノレク G-80の0.81JLgjmlから

明治ソフトカード FAの1.74μgjmlまで， Caは和

光堂レーペンス 60の422μgjmlから明治ソフトカー

ドFAの604μgjmlまで， Mgは雪印ネオミノレクの

33μgjmlから 8MA8-26の64μgjmlまでの濃度範

聞であった.

2. 母乳と牛乳の Znの存在形態

重金属のうちでZnは，母乳，牛乳lとともにFe，Cu 

にくらべて極めて高濃度合まれている.乳汁の中の

Znの存在形態の知見を得るために，あらかじめ1，000

xgで遠心分離して脂肪，洗澄を除いた母乳，牛乳試

料の 8ethade:xG-75ゲノレ炉過分析を行った.母乳の
初乳(産後3日)と成熟乳(産後lカ月)の分析結果

を Fig.4-A，4-B Iζ，牛乳の初乳(産後5日〉と

成熟乳(産後1カ月)の結果を Fig.5 -A ， 5 -B Iζ 

示した.

母乳Zn:初乳，成熟乳とも悶様の溶出プロフィー

ノレが得られた.fraction NO.28 (void volume， MW  

Table 3. Concentrations of iron， copper， zinc in Holstein cow's milk. 

8tage of 
lactation Iron 

く1week 0.28土0.13

3 months 0.13土0.05

Copper 

μgjml 

0.08土0.03

0.03土0.01

Zinc 

7.4土2.6

2;3土1.1

Values represent means土8.D.for5samples. 

Table 4. Ranges of the concentrations of iron， copper， zinc， calcium and 

magnesium in powdered milk*. 

Dilution Iron Copper Zinc Calcium Magnesium 

μgjml 

.6-10.4 0.020白0.056 0.81-1.74 422-604 33-64 

* Five types of commercialproducts; Yukijirushi's A， Wakodo's 

lebens 60， Meiji's F A， 8MA 8-26， Morinaga's G-80. 
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から NO.45(11VV 20，000)までなだらかな溶出が観

測された.11VV 70，000以上， 11VV 3，000以下の成分

70，000以上))>No.61.-..，，65(11VV 3，000以下)にピー

クが観測された.また， No.28 Iζ引き続いて No.33
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のZn最を溶出曲線から算定するとi初乳，成熟乳い

ずれも， MW  70，000以上の成分の Zn量は全 Znの

約75労， MW  3，000以下の成分の Zn最は約5郊で

あった.残りの約20%がMW20，000 ~ 70，000の成
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分として存在した.

牛乳 Zn:初乳，成熟乳とも同様の溶出フ。ロフィー

ノレが得られた.fraction No.28~ NO.63~66 (MW 

3，000以下)の2つのピークのみ観測された.MW

70，000以上と MW3，000以下の成分の Zn量を算定

したところ，初乳，成熟字Lいずれについても， MW

70，000以上の成分lζ全Znの約955ぢ， MW  3，000以

下の成分に約5%が含有されていた.母乳で観測され

た MW20 ， 000~70 ， 000 の Zn 結合成分は，牛乳で

は観測されなかった.

考 襲

重金属の生体組織中の存在状態は，重金属の毒性及

び栄養学的意義を評価し，生体における重金属の相互

作用を把握する上から，その意義が大きい.軟体動物

イカの肝臓には人体に有寄金属とされているCd，Ag 

を合めた重金属が高度に濃縮している点が興味深い.

著者は，軟体動物イカ肝臓とCd，Ag投与した実験動

物ラット肝臓の霊金属の事在状態に関して， Cd， Ag 

を中心lζ考察する.

有害金属 Cdを曝露させた実験動物の肝臓，腎l践に

Cdが蓄積され，その cytosol画分に低分子量の Cd

結合蛋白質 metallothioneinが多量に出現するζと

が知られている.この metallothioneinは， 1957年，

最初に MargoshesとVallee27)によって馬の腎麟皮

質ーから Cdを多量に含有した低分子量の蛋白質として

単離された.Kagiと Vallee21)，22)は，この蛋白質の

化学的性質をくわしく検討して，金属 (metal)と結

合したSH蛋白質 (thionein)という意味で metallo-

thioneinと名付けた.Piscator 38)はCd投与のウサ

ギ肝臓から多量の metallothioneinを単離し， Cdが

metallothioneinj蛮生を誘導することを報告し，はじ

めて重金属i曝露と metallothionein合成の関係を示

した.それ以来， metallothioneinが，いくつかの

重金属に反応して，多くの脊椎動物(ヒト 6)，41)，ウマ，

ブタ，ウサギ，ニワトリ，ラット，マウスなど)の肝

臓，腎臓に出現する乙とが報告されている.metallo・

thioneinを誘導する重金属としては， Cdのほかに

Hg5)，37) ， Ag~4)， Zn12)，時)， Cuりなどが報告されてい

る.有害金属ばかりでなく必須金属の Zn，Cuも

metallothioneinを誘導する.metallothioneinの

誘導金属→metallothionein結合金属の間にCd→Cd

+Zn， Hg→Hg+Zn，Ag→Ag+Zn， Zn→Zn，Cu→ 

Cu十ZnとすべてZnが関与している点23).叫が興味深

い.著者も，Cd投与のラット肝臓にmetallothionein

(Cd， Znぺhionein)が見い出されるととを観測した

(Fig. 1 -B ). metallothioneinの化学的特性は，現

在までに (1)~重金属を多量に合有している， (2)分子量

が1万たらずの低分子量蛋白質である， (3)全組成ア

ミノ酸の約3分の 1が cysteine残基である， (4)組

成アミノ酸には芳番族アミノ酸がない， (5)そのため

通常の蛋白質捺液にみられる 280nmの吸収掘大がな

いζとなどが知られている向。56) 著者も，今回の実験

で (1)，(2)， (5)の化学的特性について確認している.

著者は， Agが metallothionein(Ag， Zn-thio-

nein)を誘導するかどうかについては疑問をもって

いる.その理由として， Wingeら叫が Agを皮下

注射したラット肝臓に metallothionein(Ag， Zn輔

thionein)を観測して， ζの蛋自質1mg当り Ag

4..2μg， Zn.7.4μgと報告しているが，ヌjs:実験ではAg

投与ラット肝臓 cytosol画分の Agは大部分がMW

70，000以上の高分子量成分に結合して存在していた

からである.また，ゲ、jレ炉過実験で metallothionein

(Cd， Zn-thionein)と陪じ溶出位置に Agの小さい

ピークを観測したが， Znの諮出は対照群と同程度で

あったからである.Chenらめも， Ag 1，000 ppm合

有する食餌のラット肝織に metallothionein(Ag， 

Zn・thionein)が観測されなかったこと， cytosol商

分の Agの大部分は高分子最成分 (voidvolume IC::: 

諒出)として存在したζとを報告している.ただ，著

者が Cd，Zn-thioneinと同じ溶出位置に観測した

Ag結合成分は， AgとZnの含有量比が Wingeら

刊の言う Ag，Zn-thioneinとほぼ一致するζとから

Ag， Zn-thioneinであろう.しかし，著者はζれを

対照群のラット肝臓に徴量は存在する metallothio同

nein (Zn-thionein)にAgが結合したものと推測し

ている.また， metallothioneinの溶出位置の Ag

のピークが， Ag投与ラットより Cd+Ag投与ラッ

トで高い結果を得ている (Fig.1-C， 1-D)が， ζ

れは Cdによって肝臓内で誘導された Cd，Zn-thio-

neinζ効率よく Agが結合するためと考えている.

Bremnerらめは，ラットの食餌制眼実験を行い，飢

餓状態が Zn-thioneinを誘導すると報告しており，

肝臓内の Zn合有量の変動が Zn-thionein合成と関

係していると述べている点が本実験と関連して興味深

ラット肝臓の必須金属 Fe，Zn含有量の Cd曝露に

よる変動に関して， Feが減少7)，61)，Znは増加2).7)す

るζとが報告されている.石沢，著者ら町は， Cd曝

露が各額臓器における Fe，Cu， Zn含有量lと及ぼす
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影響について検討し， Cd 1.0XlO-3 Mの飲料水を7

カ月間投与したラット肝臓で Feは約0.4倍に減少

し， Cu は変化がなく， Znは約2倍に増加するととを

既に報告している.本実験によって， ζの Zn含有量

の増加は肝臓で metal1othionein(Cd， Zn-thio-

nein)が産生されたζとによると考えられる.Fe含

有量の減少は， Cd曝露の生体影響として知られてい

る貧血均と関係しているのであろう.本実験で， Cd 

投与ラット肝臓の Fe含有量の減少は MW70，000以

上の成分に結合した Feの減少に著明に反映されてい

る乙とが分った (Fig.l-A，l-B).また，石沢，著

者ら19)1ま，同時に Ag投与(1.0XlO-3Mの飲料水を

7カ月間〉による影響も検討しており，ラット肝臓の

Fe， Zn合有量には著明な変化はみられなかったが，

Cu含有量は約4倍に増加したことを報告している.

しかし，本実験で cytosol酪分の Cuの溶出フ。ロフ

ィーJレには著明な変化はみられなかった (Fig.1-A，

l-C).ζれは cytosol画分以外の細胞画分の Cu

含有量の変動を示唆するものであり，今後の検討が必

要と考えられる.

Cd，Agを高度に濃縮している天然の軟体動物イカ

肝臓の重金属の存在状態について考察する.軟体動物

(エッチュウパイ，笠貝，あわび，カキなど〉が重金属

を濃縮することはよく知られているが，重金属の蓄積

臓器の細胞内分布に関する報告は少ない 24)，34) 著者

は，本実験で天然のイカ肝践の重金属の細胞内分布に

関して次の (1)，(2)の知見を得た.

(1) CdとZn，AgとCuの細胞内分布がよく似て

いる (Table1).杉山向， Martinら2勺まイカ肝臓の

重金属含有量を測定して， CdとZn，AgとCuの含

有量の間に高い正の相関を得ており，とのCdとZn，

AgとCuの密接な関係が細胞内レベルでも存在する

ことが明らかになった.毘期律表で CdとZnは第五

族B，Agと Cuは第工族BIζ属する元素であり，そ

の佑学的性質が類似しているととが細胞内分布にも反

映されていると考えられる.

(2) イカの肝組織の全 Cdの約30%しか cytosol

国分に見い出されなかった点が注目された.Cd曝露

の晴乳動物ラットの肝臓，腎臓では， Cd投与後1日

以上経過すると組織中 Cdの6096以上が cytosol画

分に見い出されることがいくつかの研究機関で報告さ

れている15)，46).著者も，今回の実験で Cd投与ラッ

ト肝臓について，組織中 Cdの約807ぢを cytosol画

分に見い出している .ζれは，晴乳動物と軟体動物イ

カでは Cdの生理学的，あるいは栄養学的意義が相異

している ζとを示唆するものであろう.

しかし，最近の研究では Cdを添加した水で銅脊

した甲殻類のカニ36J，軟体動物のムラサキガィ 16)，33)

などの無脊縫動物についても，日前乳動物の metal網

lothioneinと類訟の性震をもっ Cd結合蛋白質が

生成されることが報告されている.著者も，天然のイ

カ肝臓 cytosol画分に MW12 ， 000~15 ， 000 の Cd

結合蛋自質(ただし， Znをほとんど含んでいない)

を観測した (Fig.2).しかし，その最は少なく，

cytosol間分の Cdは主に MW70，000以上の高分

子量成分に結合して存在している.Noel-Lambot叫

も，天然のムラサキガイで軟部組織の cytosol画分

のCdはほとんどが高分子量成分に結合して存在して

いる ζとを観挺している.ただし， Cd躍露のムラサ

キガイでは晴乳動物の metallothioneinによく似た

Cd結合宣言自質を観誤tlしている.

天然のイカ肝臓には， Cdを高度に濃縮しているに

もかかわらず，羽詰乳動物で有害金属に対する protec-

tive agentとされている metal1othioneinあるいは

metal1othionein-like proteinとみられるものが少

ししか観測されなかった.ζの事実から， P甫乳動物lζ

対して有害金属とされている Cdが軟体動物イカでは

むしろ必須金属ではないだろうかとも考えられる.更

に，その考えを1歩進めで，Cdは晴乳動物lζ対しでも

必須金属であるがそのレベノレが極めて低いがために，

現在の分析技術をもってしでも必須性の証拠があがら

ないのではあるまいか.それに対して，軟体動物イカ

ではそのレベソレが高いのではないか，と著者は考えて

検討を行っている.その意味では， metal1othionein 

よりむしろイカ肝臓に存在する MW70，000以上の

Cd結合高分子量成分と MW3，000以下の低分子量

Cd成分に注呂したい.71<棲生物のある種の酵素につ

いてCdの高濃度レベルでは・活性が阻害されるが， Cd 

の低濃度レベルでは逆に活性が上昇するという報告1り

もあり，今後，イカ肝臓で見い出した上記の2つの

Cd結合成分について詳細な検討を行ってゆきたい.

Agも，イカ肝臓と Ag投与ラット肝臓 cytosol

画分で存在状態はまったく異なっており，イカでは

MW  20，000以下の低分子量成分，ラットでは MW

70，000以上の高分子量成分に Agが多く存在してい

た.現在のとζろ，生体中の Agの生理的意義iζ関す

る報告はほとんどなく，本研究は生体における Agの

生理的意義を諜求するうえでイカ肝j践を検討する必要

性を示唆した.

乳汁は乳児期の唯一の栄養源である.その中lと合ま
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れる微量重金属 Fe，Cu， Znが乳児の成長・発育に

重要な役割を演じていると考えられている.ヒト乳児

に Fe欠乏性貧血がどきどき観察され，乳汁中の Fe

の栄養学的重要性は古くから認識されてきた.しか

し， Cu， Zn については見過されていた.

近年， Hambidgeら叫lま， Denver (アメワカ合衆

国〉で新生児から成人まで338名の毛髪 Zn含有量を

測定して， 3カ月から4才までの乳児，幼児の毛髪Zn

が新生児，成人にくらべて極端に低値(平均88ppm) 

を示し，毛髪 Znが70ppm以下の小児 (5才以上〉

は成長の遅れ，食欲不抜，味覚低下などの Zn欠乏症

候 (conditionedzinc deficiencies)叫が高い割合で

見い出されたととと，乳・幼児期の Zn摂取不足によ

る潜夜性 Zn欠乏症の存在を示唆して，注目された.

また， Walravensら叫は，乳児の Zn摂取量が成長

・発育に及ぼす影響について報告をしている.市販粉

乳 (Zn:1.8μg/ml)と Zn添加粉乳 (Zn:5.8μg/ 

ml)を飲用した乳児の身長，体重を比較して， Zn添

加群の男は無添加群Iとくらべて6カ月までの身長，体

重iζ有意の増加を示した.

乳児の Cu欠乏症について， 1964年， Cardanoら

8)がペノレーで乳児童症栄養失調と Cu摂取量低下の関

連安報告している.近年，伺様の症例はアメリカ合衆

国，メキシコでもみられている 17) 乳児期の Cu摂取

不足は特に未熟児に問題とされる町.

ζれらの報告は，乳児における Cu，Znの栄養学

的意義の重要性を指摘したものであり，乳児の Cu，

Zn摂車量の把握，ひいては CuとZnの必要量を評

価する上で，乳汁中の Cu，Zn含有量の信頼できる

データの蓄積が期待されている.

本研究で，著者は， 19~39 才の 64 名の産婦から採

取した母乳について， Fe， Cu， Zn， Ca及びMgの

含有量を産後経過日数別に測定した (Table2).産

婦は正常分娩し，疾病等の異常がなかったことを同時

に行った母子健康調査で確認した.Table2は母乳中

Fe， Cu， Zn， Ca，Mgの産後経過日数による生理

的変動植を示した数植として重要な基礎資料の1っと

考える.初乳から産後4カ月までの産後経過日数別に

Ca， Mg， Zn， Fe， Cuの変動について述べる.

Ca は 260~290μg/ml ， Mg は 25~35 J.Lg/ml， Zn 

は1~9 J.Lg/ml ， Fe， Cu は 0.2~0.6μg/ml の間に

ある.Znは Fe，Cu 1ζ くらべて1桁高い値を示し

た.これは Znの乳児栄養における重要性を示唆する

ものと考えられる.従来より，その栄養学的意義が霊

損されている Feの母乳中含有量は日本食品標準成分

表lζ2ppm 20)とされているが，本調査結果において

母乳の Fe は 0.1~1. 0 JLg/mlの濃度域に全測定値の

約96%が入っており， 2ppmよりはるかに低値であ

る.最近の母乳Fe含有量は松永ら均(富山県)，植地

ら52)(神奈川県)， Vaughanら57)(アメリカ合衆国)

の報告ではいずれも本調査と同じレベルである.ゆえ

に，日本食品標準成分表の母乳 Fe含有値2ppmを

用いて乳児の Fe摂取震を算定すると，実際の2倍以

上の量を見積るζとになると推挺されるζとから， ζ

の値は再検討の必要があろう.本実験で母乳中 Fe，

Cu， Zn含有量は産後日数の経過によって減少する傾

向が認められる.産後日数経過による母乳 Zn，Cuの

変動に関して， Vouriら58)，Rajalakshmiら42)も閤

犠な報告をしているが，各組人を長期に渡って追跡し

たものではない.本実験で，母乳Znは産後10日以内

の著しい減少が特徴的であった.その額向は個人別に

もはっきりと観測されており，初乳中含有量の多少に

かかわらず間嫌であった (Fig.3).ζの母乳 Znの

特徴的な変動は生理学的にも非常に興味深いととろで

ある.なお，母乳Cuは移行乳で最も高く，以後減少

傾向を示した.母乳 Cuと血清Cuの変動を比較する

と，妊娠後期に正常レベルの 2~3 倍に増加した妊婦

の血清 Cu が分娩後2~3週間で正常レベルlと戻る

47) .向現象との関連も興味深い.

乙のように産後経過によって， Fe， Cu， Zn含有量

に大きな変動がみられるととは，当然乳児のFe，Cu，

Zn摂取震に反映されるので，産後経過日数別摂取量

を把握しなければならないだろう.そζで，過去の産

後経過日数別母乳噌乳量lζ関するデータを検討した.

母乳 1 日晴乳量は産後2~4 日で 150 ml，産後 6~

10日で480ml，産後lカ月で650ml，産後2カ月で

800 ml，産後3カ月で900ml，産後4カ月で 850ml 

として町，32〉，本調査の母乳 Fe，Cu， Znの産後経過〆

日数別平均含有量の結果から母乳栄養児の 1日摂攻最

を推定した.その値をTable51ζ示した.同様に算出

した Ca，Mgの1日摂歌最の推定値もあわせて記載

した.産後 6~10 日から 4 カ月までの 1 臼推定摂歌量

は， Fe が 0.20~0.32 mg， Cu が 0.17~0.28 mg， 

Zn が 0.9~2.3mg， Caが137~257 mg， Mgが14

~29mg であった.産後2~4 日の 1 臼推定摂取量に

ついて， Fe， Cu， Ca， Mg が産後 6~10 臼以降と比

較して約 0.2~0.5 倍の値であったが， Znは産後2

カ月時に担当する高値であることが分った.

乳児の人工栄養は1つの重要なテーマであり，昨今

の母親の社会的進出の急識な増加に伴って，その意義
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Table 5. Estimated dai1y intakes of iron， copper， zinc， calcium and magnesium 

on breast-fed infants. 

Stage of Dami1y il intake Iron Copper Zinc Calcium Magnesium lactation of mi1k* 

days ml 

2-4 150 0.09 

6崎 10 480 0.20 

20-40 650 0.27 

50可70 800 0.26 

80-100 900 0.32 

110-130 850 0.20 

* References 30)， 32) 

はますます高まっている.そζで，現在，本邦で最も

頻繁に人工栄養として用いられている特殊調製粉乳に

ついて，徴量金属の視点から母乳栄養と対比させて考

察してみたい.今回の実験で母乳と 14%調乳試料の

Fe， Cu， Zn， Ca， Mgを分析した結果 (Table2， 

Table4 )を比較すると，産後1カ月の母乳にくらべ

て調製粉乳諮液では， Fe が約 19~25 倍， Caが約1.5

~2.1 倍， Mg が約1.3~2.6 倍と高債を示したが，

Cu が約 0.05~0.13 倍， Zn が約 0.27~0.58 倍と低債

を示した.母乳栄養は乳児にとって好適なものである

と考えると，現在の特殊調製粉乳には Cu，Znlζ対す

る配慮が欠けている.粉乳中 Cu含有量の極めて低い

値は，原料である牛乳の Cu含有量の低舗が反映され

ている.

食品中の微量金属の生体内への吸収に関して，その

存在形態は重要な因子である.特Iζ，腸管吸収機能の

未熟な乳児にとって，乳汁中の必項重金属の存在形態

は体内吸収に大きな影響を及ぼすと考えられる.しか

し，必須重金属の乳汁中の存在形態に関する報告は少

ない.Fe については母乳，牛乳に MW86，000の

ferrilactinと呼ばれる Fe結合蛋白質の存在が知ら

れている叫.著者は，必須重金属のうちで乳汁中に槙

めて高濃度含まれる Znについて，母乳と牛乳の存在

形態を検討した.Eckhertら向は，現在， Zn欠乏症

とされている腸性肢端皮蔚炎 (acrodermatitisen-

teropathica)が母乳栄養児の離乳開始後に発現する

乙とに着目して，母乳と牛乳の Znの存在形態の違い

を検討している.彼らは，母乳，牛乳の Sepharose

2B によるゲノレ伊過実験の結果から，牛乳Znは主に

高分子量成分として，母乳Znは低分子量成分として

mg 

0.06 1.3 40 S 

0.28 2.3 137 14 

0.28 2.0 183 16 

0.26 1.4 222 23 

0.26 1.1 257 28 

0.17 0.9 232 29 

多く蒋在すると報告している.しかし， Zn結合成分

の分子量の推定，その Zn量の比率，産後日数による

変動などについては検討していない.著者は，本実験

で母乳，牛乳の 1，000Xg上清の Znの大部分はMW

70，000以上の成分として存在していることを明らか

にした.ただ，母乳では，牛乳でみられない MW

20 ， 000~70 ， 000 の Zn 結合成分が観測されたことが

特徴的であった.しかし， Zn代謝と密接な関係が示

唆されている metallothionein(Zn-thionein)は母

乳，牛乳に見い出されなかった.また，産後日数の経

過によるZnの存在形態の違いは，母乳，牛乳いずれ

についても本実験で観測されなかった.一方， Evans 

ら14)は，母乳，牛乳の MW10，000以下の成分では

Znが母乳，牛乳とも MWノ 1，500以下の成分として

のみ存在している ζとを報告している.その成分は，

著者が母乳，牛乳で観測している MW3，000以下の

Zn結合成分と一致するものと推測される.今後は，

ζ れら Zn結合成分の栄養学的意義を評価するため

に，体内への吸収を検討してゆく必要があろう.また，

分析機器の検出感度と実験システムの問題で Fe，Cu 

の存在状態を明らかにする ζとが出来なかったが， ζ

れも今後の研究課題である.

総括

本研究は，有害金属とされている Cd，Agを高濃

度合有している天然のスルメイカ肝臓と必須金属の

Znを高濃度含有している乳汁を対象にして，重金属

の存在状態について検討した.

1. 軟体動物スルメイカの肝臓の重金属の細胞内分

布に関して， Cd はnuc1eiand cell debris， mito-
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chondria， cytosol酪分lζ全体の約30必ずつが含有

され， Znも関誌の分布を示した.AgとCuは約 60

96が cytosol繭分に見い出され， AgとCuの細胞内

分布が類似、していた.Feは全体の約4096が micro-

somes固分に局在していた.Cdn暴露のラット肝臓の

Cdは約80%が cytosol圏分にあり，天然のスノレメ

イカ肝臓と Cdn暴露ラット肝臓の Cdの細胞内分布に

大きな迷いがあることが分った.

2. Cd曝露ラット肝臓の Cdは主に metallo-

thionein (Cd， Zn-thionein，推定 MW1l， 000~ 

12，000)として存在したが，天然のスルメイカ肝臓の

cytosol国分の Cdは主に MW70，000以上の高分

子量成分として存在した.逆に， cytosol酒分の Ag

は， Ag曝露ラット肝臓でMW70，000以上の高分子

量成分に結合したものが多いが，天然のスノレメイカ肝

臓では MW20，000以下の低分子量成分と結合した

ものが多かった.nm乳動物ラット肝臓と軟体動物スル
メイカ肝臓の cytosolul!i分で Cd，Agの存在形態が

明らかに異なっている点を指摘した.また，スルメイ

カ肝臓で MW70，000以上，およびMW3，000以下

のCd結合成分の生理学的意義が示唆された.

3. 正常児分娩の縫康産婦 64 名 (19~39 才)から

採玖した母乳 179試料を分析して， Fe，Cu， Zn， 

Ca， Mgの産後経過日数別含有量レベノレを示した.

産後 2~4 日から産後4 カ月までの母乳中平均含有量

は， Fe，Cu が 0.2~0.6ILgjml ， Zn が 1("" 9 JLgjml， 

Ca が 260~290μgjml ， Mg が 25~35μgjml の間で

あった.日本食品標準成分表には母乳の〆 Fe含有量は

2ppmとされているが， ζの値は本調査結果と大き

くくい違っているので再検討すべきである.

母乳中 Fe，Cu， Zn含有量は産後日数の経過とと

もに減少する傾向にある.特に， Znは産後10日以

内の著しい減少が特徴的であり，その額向は，合有量

の多少にかかわらず， f国人別にもはっきりと観測され

たよまた，母乳 Znの Fe，Cu にく Pらべて1桁高い

含有量は，乳児期栄養における Znの重要性を示唆す

ると考えられる.

母乳栄養見の Fe，Cu， Zn，Ca， Mgの1.13摂取

震を推定した.産後 6~1O日から 4 カ月までの 1 日推

定摂取量は， Feが 0.20~0.32mg ， Cuが 0.17~0.28

mg， Zn が 0.9~2.3.mg ， Ca が 137~257 mg， Mg 

が 14~29mg であった.

4. 乳児の Fe，Cu， Zn， Ca， Mgの接取につい

て，母乳栄養と人工栄養での比較を試みた.…市販五社

の特殊調製粉乳の 1496調乳溶液と母乳の Fe，Cu， 

Zn，Ca， Mg濃度を比較したところ，母乳にくらべて

粉乳溶液では Fe，Ca， Mgが高値を示し， Cu， Zn 

が低健を示した.現在の特殊調製粉乳には Cu，Zn Iζ 

対する配慮が欠けているものと思われる.

5. 母乳と牛乳の 1，000Xg上清の Znの大部分は

MW  70，000以上の成分として存在していた.しか

し，母乳には牛乳で観測されなかった MW20 ， 000~ 

70，000のZn結合成分が観測された.
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ABSTRACT 

Studies on the distributions of heavy 

metals in liver of natural squid and 

in human and cow's mi1k 

Toshiyuki T ANAKA 

Detartment 01 Public Health， Tottori Univer-

sity School 01 Medicine， Yonago， ]atan 

The. present study was performed to inves-

tigate the distributions and existing forms of 

heavy metals、inthelivers of natural squids 

(Todarodesραc伊cus)and in human mi1k， 

cow's milk and poyvdered milk. The results 

obtained were as follows; 

1. l'he subcellular distributions of Fe， Cu， 

Zn.， Ag and Cd in the livers of natural squids 

were examined. Approximately 3096 fractions 

of total Cd in the liver tissue were .present in 

the nuc1ear， mitochondrial and cytosolic frac-

tion， respectively. The distribution of Zn was 
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similar to that of Cd. In contrast， approxi-

mately 60 % of Cu or Ag in the liver was 

observed in the cytosolic fraction. And 

approximately 40 7彰ofFe in the liver was 

localized in the microsomal fraction. 

2. It was indicated by the gel-filtration ex-

periments that most of Cd in the cytosolic 

fraction of the liver was associated with metal-

lothionein (Cd， Zn・thionein，MW  11，000-12，000) 

for Cd-treated rats and that Cd was mainly 

associated with high-molecular-weight species 

(MW二三70，000)in the cytosolic fraction of the 

livers of natural squids. On the contrary， the 

majori ty of Ag in the cytosolic fraction of 

the liver was found to be associated with high-

molecular-weight species (MWミ70，000)for 

Ag胎treatedrats and to be associated with low-

molecular-weight species (MW ::;;:20，000) for 

natural squids. 

3. The contents of Fe， Cu， Zn， Ca and Mg 

were examined in 117 samples of human milk 

from 64 heal thy J apanese women， aged 19 to 39 

years， who were delivered of normal infants. 

Mean levels of Fe， Cu， Zn， Ca and Mg in human 

milk at different stages of lactation (2-4 days 

to 4 months) were within the following concen-

tration ranges; Fe， Cu: 0.2-0.6μg/ml， Zn: 1-9 

μg/ml， Ca:おか290μg/ml，Mg: 25-35μg/ml. 

The concentrations of Fe， Cuand Zn tended to 

decrease during the course of lactation. In 

particular， the concentration of Zn， which was 

very high in colostrum， decreased rapidly by 

10 days post partum. During 6-10 days to 4 

months of lactation， daily intakes of Fe， Cu， 

Zn， Ca and Mg on breast-fed infants were esti-

mated as 0.20-0.32mg， 0.17-0.28mg， 0.9-2.3 

mg， 137-257 mg and 14-29 mg， respectively. 

4. The ranges of the concentrations of Fe， 

Cu， Zn， Ca and Mgin 1496 solution of powdered 

milk (five types of commercial products) were 

as follows; Fe: 7.6-10.4μg/ml， Cu: 0.020-0.056 

μg/ml，Zn: 0.81-1.74，ug/ml， Ca: 422-604μg/ml， 

Mg: 33-'-64μg/ml. Fe，Ca and Mg levels were 

higher in powdered milk solution than in 

human milk， but Cuand Zn levels in powdered 

milk solution were lower than those in human 

milk. 

5. In both human milk and cow's mi1k， most 

of Zn in the fat嗣free1，000Xg supernatant was 

found to be associated with high-molecular-

weight species (MW二三70，000). Zn-binding 

species having molecularweights of 20，000 to 

70，000were also observed inhuman mi1k， but 

not in cow's milk. 

受付(1982-9-1)


