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研究成果の概要： 

胎児期に受けたメチル水銀の加齢に伴って出現する後影響に関する研究は、重要な緊急課

題である。そこで、我々は脳の発達時期にメチル水銀曝露を受けた患者における一定期間後

において観察される影響について、疫学研究と動物実験により、神経生理学的、神経行動学

的面から検討する。 
 
 
交付額 
                               （金額単位：円） 

 直接経費 間接経費 合 計 

平成 18 年度 1,200,000 0 1,200,000 

平成 19 年度 900,000 0 900,000 

平成 20 年度 700,000 0 700,000 

年度  

  年度  

総 計 2,800,000 0 2,800,000 

 
 
研究分野：複合新領域 
科研費の分科・細目：環境学、放射線・化学物質影響科学 
キーワード：メチル水銀、神経系、胎児曝露 
 
１．研究開始当初の背景 

水俣病の公式発見(1956 年 5 月 1 日)以来、

すでに約 50 年が経過した。しかし、最近メ

チル水銀汚染が激しかった時期に生まれた

胎児性・小児性水俣病患者はすでに壮年層に

入り、元来の運動障害が最近になって急激に

悪化した例の報告が注目を集めた。すなわち、

胎児期に曝露されたメチル水銀の影響が加

齢に伴って、生理的加齢とは異なった形で顕

然化するいわゆる“後影響”の解明が急務と

なってきている。 

 

２．研究の目的 

 胎児性水俣病患者は、特に介護を負担し

てきた両親の高齢化も進み、将来の介護の問

題が深刻に迫っている状態にある。また、典



型的な症状を持つ胎児性患者のみならず、現

在それほど問題なく生活している胎児性患

者でもメチル水の影響が加齢に伴って顕然

化する可能性がある。そこで、胎児期に受け

たメチル水銀の加齢に伴って出現する後影

響に関する研究を疫学研究と動物実験によ

り、神経生理学的、神経行動学的面から検討

する。 

 
３．研究の方法 
 疫学研究：明水園に入所している胎児性水

俣病患者さん 12 名（年齢 45～55、平均 49

歳）と、水俣市およびその周辺に住んでいる

性・年齢がマッチした健常者 28 名（40～56、

平均 50 歳）を研究対象として、メチル水銀

曝露の神経運動機能（特に、手のふるえおよ

び身体重心動揺）に及ぼす影響を調べた。 

ふるえおよび身体重心動揺の検査はデン

マーク製神経行動検査システム (CATSYS 

2000)を用いて、一人の検査者により行われ

た。ふるえは被験者に加速度センサー内蔵の

検出器を 16.4 秒間把持してもらい、これによ

り平均ふるえ強度（m/s2）を算出し、同時に

スペクトル解析することにより、ふれ周波数

1-6、6-10、10-14Hz の成分パワースペクト

ルを算出した。身体重心動揺検査では、被験

者の身体重心を床面に置いた板（重心動揺

計）に投影し、その前後方向および左右方向

の移動距離や移動面積を計測した。 

動物実験：ラットの脳の傷害部位は、ラ

ットの各発達期別にメチル水銀を投与する

ことによって異なってくる。ヒトの脳の発達

のピーク期は出生の妊娠後期1/3で、その時

にメチル水銀曝露の影響を最も受けやすい。

ところが、ラットでは脳の発達のピーク期は

出生後であり、出生後の新生仔ラットに我々

が開発したメチル水銀投与法で大脳、脳幹部、

小脳、末梢と脳広範に渡って傷害を生じる胎

児性水俣病モデル・ラットの作成を世界で初

めて成功させた。そこで、末梢や小脳に傷害

が出ず、大脳や脳幹部のみに有意に傷害を起

こすモデル・ラットを完成させ、そのモデ

ル・ラットを用いて脳の発達期に受けたメチ

ル水銀の影響を35日齢の時点で、神経行動学

的検査（ロータ・ロッド試験による筋協調運

動の解析）及び脳高次機能検査（受動回避、

水迷路、Ｙ字迷路試験による解析）を行う。 

具体的には、脳の発達時期に受けたメチ

ル水銀の後影響として、脳の発達前期（出

生1-10日）中期（14-23日）後期（35-44日）

に８mg/kg/dayのメチル水銀を投与し、６週

齢と１年後における神経行動学的検索を行

なうことにより、胎児期に受けたメチル水

銀の成人・成獣での影響を検討した。 

 
４．研究成果 

疫学研究：性・年齢を共変量とした共分散

分析を行うと、6-10Hz および 10-14Hz の手

のふるえ強度は胎児性水俣病患者 12 名と対

照群 28 名の間に有意な差を認めなかったが

（P>0.1）、患者群の 1-6Hz のふるえ強度は対

照者 28 名と比べ有意に大きかった（P<0.05）。

特に、1-6Hz のふるえ強度の割合（右手

42.6％、左手 38.3%）は対照群（右手 30.7％、

33.7％）より有意に高かった。この結果、患

者群の平均中心周波数は対照群より有意に

低い値であった。次に、開眼で直立姿勢をと

ることができる患者５名で身体重心動揺検

査を行うと、0-1Hz と 2-4Hz の左右方向の動

揺成分、1-2Hz と 2-4Hz の前後方向の動揺成

分および身体重心移動面積は患者群の方が

対照群 28 名より大きかった（P<0.05）。 

以上の結果より、胎児性水俣病患者の神経

運動機能障害は低い周波数（６Hz 未満）の

振戦を特徴とすると考えられた。Yamanaga 

(1983)も成人型水俣病患者のふるえの中心周



波数が正常対照群よりも低いことを報告し

ており、ふるえの測定が胎児期のメチル水銀

曝露者に特徴的である可能性が示唆された。 

動物実験： 脳の発達時期に受けたメチル

水銀の後影響として、脳の発達前期（出生

1-10 日）中期（14-23 日）後期（35-44 日）

に８mg/kg/day のメチル水銀を投与し、６週

齢に於ける、Ｙ-maze、ローターロッド、受

動回避、水迷路の成績と約１年後に於ける成

績の比較を行なった結果、６週齢の時点で自

発運動、ローターロッドの成績低下が後期メ

チル水銀投与群で顕著であった。学習関係の

検査の検査である受動回避、水迷路でもこれ

らの群で成績が悪かったが、これは学習能力

自体より四肢（特に後肢）の麻痺によるパフ

ォーマンスの低下が成績に影響している可

能性が否定できなかった。一年後の検査結果

では、メチル水銀後期投与群の自発運動の回

復は見られたが、後肢の麻痺に伴う筋強調運

動障害は強く残っておりローターロッドと

受動回避の成績は６週齢の時点より改善が

見られた。 

これらのことから、かなり多量のメチル水

銀投与であるにも拘わらず脳の発達の前期

及び中期のメチル水銀投与の影響は、これら

の神経行動学的検査では現れにくく、後期の

メチル水銀投与の影響が強く現れ、その影響

は一年後に一部改善されるが後肢の麻痺は

強く残るという結果であった。 
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