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 銅 

英名：     Copper 
CAS No.   7440-50-8 
JECFA No. 該当なし 
別名：     該当なし 
構造式：    － 

 
1．基原・製法 

63Cu, 65Cu 
 

2．主な用途 
製造用剤 

 

3．安全性試験の概要 
1) 急性毒性試験 
塩化銅：ラット 経口   LD50 = 140 mg/kg 体重 1) 
硫化銅（無水）：ラット 経口  LD50 = 300 mg/kg 体重 1) 
        ウサギ 経口  LD100 = 50 mg/kg 体重 2) 
               イヌ 経口  LD100 = 165 mg/kg 体重 3) 
               ヒツジ 経口  LD100 = 9-20 mg/kg 体重 4) 
               ウマ 経口  LD100 = 125 mg/kg 体重 5) 

硫化銅（水和物）：ラット 経口 LD50 = 960 mg/kg 体重 6) 
硝酸銅：ラット 経口   LD50 = 940 mg/kg 体重 1) 
酢酸銅：ラット 経口   LD50 = 710 mg/kg 体重 6) 
炭酸銅：ラット 経口   LD50 = 159 mg/kg 体重 1) 
酸化銅：ラット 経口   LD50 = 470 mg/kg 体重 6) 

 
2) 反復投与毒性試験 
マウス（系統不明）に硫酸銅を 0.006%（1.52 mg/kg 体重/日）から 1.6%（407 mg/kg

体重/日）の濃度で 14 日間飲水投与した。結果、0.2%以下の群では毒性影響はみられなか

ったが、0.4%以上の群では対照群と比して成長の遅れがみられ、0.8 および 1.6%群では

有意な体重減少、1.6%群ではさらに 80%の動物に死亡が確認された 7)。 
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21 日齢のラット（系統不明）に硫酸銅を 0、500、1,000、2,000 および 4,000 ppm の

濃度で 4 週間混餌投与した。結果、投与群の摂餌量は減少し、銅の 1 日平均摂取量は各

群でそれぞれ 5、8、11 および 8 mg/rat であった。4,000 ppm 群では全例が 1 週間以内

に死亡し、2,000 ppm 群では 4 週目に 8 例中 1 例が死亡した。4,000 ppm 群の死因は摂

餌量の減少であると考えられた。500 ppm 群では成長率が軽度に減少し、肝臓中の銅濃

度が軽度に増加したものの、その他に異常は認められなかった 8)。 
 
90 日齢の雄性ラット（系統不明、90-110g）に硫酸銅を 100 mg/kg 体重/日の用量で 20

日間反復経口投与し、最終投与日から 24 時間絶食した後に安楽殺した。結果、投与群で

は著しい体重減少が認められ、血液学的検査では HGB、HCT および RBC の有意な減少

が認められた。病理組織学的検査では、肝臓における小葉中心帯の肝細胞壊死および小葉

辺縁帯の線維化、腎臓における髄質領域の尿細管の壊死および増殖が認められた。肝臓に

おいて銅の沈着が小葉中心帯の肝細胞には重度にみられ、辺縁帯では軽度にみられた。腎

臓では銅の沈着が遠位尿細管上皮、間質および髄質細胞にみられた 9)。 
 
雌雄ラット（系統不明）に硫化銅を 0.135 および 0.406%（銅としてそれぞれ 0.053 お

よび 0.16%）あるいはグルコン酸銅を 1.14%（銅として 0.16%）の濃度で 44 週間混餌投

与した（各群 25 例）。結果、硫化銅 0.406%群およびグルコン酸 1.14%群において体重増

加抑制が 26 週目から認められた。硫化銅 0.406%群では死亡率が上昇し、グルコン酸銅

群においても 90%が死亡した。血液学検査および尿検査では、硫化銅 0.406%群およびグ

ルコン酸銅群において血中非タンパク性窒素濃度が上昇していた一方で、アスコルビン

酸の値に変化はみられなかった。グルコン酸銅群では子宮、卵巣および精嚢が肥大してお

り、グルコン酸銅群および硫化銅 0.406%群では胃の大型化・拡張・肥大および潰瘍、腸

管粘膜の変色（血色）、腎臓および肝臓の変色（銅色）がみられた。病理組織学的検査で

は、グルコン酸銅群および硫化銅 0.406%群において肝臓、腎臓および精巣に異常がみら

れた。全投与群における肝臓、腎臓および脾臓において組織中の銅濃度の上昇が認められ、

肝臓が最も顕著であった。組織中の鉄濃度がグルコン酸銅群および硫化銅 0.406%群にお

いて減少していた 10)。 
 
離乳した雄性ラット（系統不明）に硫化銅を銅として 0.2%の濃度で混餌投与し、1, 2, 

3, 6, 9 および 15 週後に安楽殺して肝臓および腎臓ならびに血清中酵素活性への影響につ

いて検討した。肝臓および腎臓における変化は 3 つの段階にて確認された。まず組織中

の銅濃度が段階的に上昇して細胞障害がみられ、次いで組織中の銅濃度が最大（肝臓：

0.3360%、腎臓：0.1447%）となり重度な細胞の崩壊がみられ、最終的には組織中の銅濃

度は減少（肝臓：0.2144%、腎臓：0.114%）して組織の再生・修復へと至った。よって、

ラットにおいては高濃度の銅投与に対する代謝の適応反応が存在することと考えられた。
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対照群の肝臓中の銅濃度は 0.0018%、腎臓では 0.0034%であった 11)。 
 

  ウサギに酢酸銅を 0.2%の濃度で 105 日間混餌投与した。結果、肝臓において種々の程

度の硬化および壊死が認められた。肝臓中の銅の濃度は 0.097 から 0.237%であった。投

与期間の延長に伴い肝硬変の発生頻度が上昇した 12)。 
 
  ブタ（2,000 例）に硫化銅を 0.07%の銅濃度で 10.5 カ月間混餌投与した。結果、400 例

が死亡し、死亡直前の症状は食欲不振、体重の減少もしくは増加抑制、衰弱および蒼白で

あった。肉眼検査および病理組織学的検査では、肝臓における色素沈着（黄褐色から橙色）

および小葉中心性の壊死、胃における噴門部の潰瘍、水様性の血液、骨髄の赤色化および

脾臓の骨髄化生がみられた。血液学検査では、小球性低色素性貧血、赤血球グルタチオン

濃度の上昇、血清中総鉄結合能の増加および血清中鉄濃度の減少がみられた。変化のみら

れた動物の肝臓中の銅濃度は 0.01から 0.017%であり、対照群では 0.00008から 0.00063%
であった 13)。 

 
6 から 12 週齢のヒツジに銅を 0.008%の濃度で混餌投与した。結果、中枢神経、特に中

脳、橋および小脳の白質においてスポンジ様変性がみられた 14)。 
 
雌雄のイヌにグルコン酸銅を 0.012、0.06 および 0.24%の濃度で 1 年間混餌投与した

（摂取量はそれぞれ 3、15 および 60 mg/kg 体重/日）。結果、0.24%群の 12 例中 1 例に

肝機能の軽度な変化が認められたが、12 週間の休薬によりその変化は消失した。0.24%
群では肝臓、腎臓および脾臓に銅の蓄積が認められた。全投与群において投与に関連する

死亡、肉眼変化および組織学的変化は認められなかった 15)。 
 

3) 変異原性試験 
変異原性に関する情報無し。 
グルコン酸銅 16), 17)、硫酸銅 17)およびヨウ化銅 18)の遺伝毒性は、Ames 試験および酵母

による試験で陰性と報告されている。 
 

グルコン酸銅 

Ames 試験：陰性；TA97、TA102  10～1,000 g/plate（代謝活性化および非代謝活性

化）17) 
硫酸銅 
Ames 試験：陰性；TA97、TA102  10～1,000 g/plate（代謝活性化および非代謝活性

化） 17) 
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4) その他 
職業ばく露による銅中毒患者において毛髪の緑色化および緑色尿が報告されており、

また粉塵あるいは蒸気の吸入による copper fume fever あるいは brass chill が報告され

ている（ばく露量不明）18)。重症の広範な皮膚火傷に対して硫酸銅を反復塗布した小児に

おいて、血清中の銅、セルロプラスミンおよびアスパラギン酸トランスアミナーゼの上昇

を伴う黄疸および重篤な溶血性貧血が報告されている（ばく露量不明）19)。透析患者にお

ける銅中毒として、透析中あるいは透析後に頭痛、悪寒、吐き気、発汗および倦怠感とい

った症状が報告されている（ばく露量不明）19-22)。これらの症例では透析機器に銅を含有

するチューブ等の部品が含まれており、それらを他の部品と交換することでこれらの症

状は消失することが報告されている 23)。 
 
Chuttani らの急性銅中毒の症例報告では、48 例の緊急入院した患者および 5 例の死亡

例を扱っている（ばく露経路およびばく露量不明）24)。入院患者において、各症例の正確

な銅の摂取量は不明であるが患者らの申告では 1-112 g とされている。臨床症状として、

金属味、上腹部の灼熱感、吐き気および緑色物の嘔吐が全症例に、下痢、ヘモグロビン尿

および血尿が 30%の症例に、黄疸、乏尿および無尿が 8%の症例に観察されている。入院

患者の 48 例中 7 例がショックもしくは肝臓あるいは腎臓の合併症により銅摂取後 24 時

間以内に死亡した。全血液中の銅濃度は中毒の重篤度と相関していた（症状軽度：銅濃度

287±126.8 ug/dl、症状重度：銅濃度 798±396 ug/dl）。病理組織学的検査では、胃なら

びに腸管粘膜の潰瘍および肝臓における中心静脈の拡張が認められ、肝臓ではさらに

様々な程度の細胞死ならびに胆汁栓が観察されている。腎臓では、糸球体のうっ血、尿細

管上皮の腫大ならびに壊死およびヘモグロビン円柱が認められている。 
 
Singh らの報告では、硫化銅中毒の 40 症例において全血液中の銅濃度の持続的な上昇

がみられ、うち 18 例（40%）では高度の血中銅濃度と関連した溶血が認められており、

さらに 4 例の死亡例中 3 例では重度の血管内溶血が観察されている（ばく露量経路およ

びばく露量不明）25)。 
 
Stain らは 44 歳女性の急性硫化銅中毒の症例を報告している 26)。この症例ではアルコ

ール-ジアゼパム中毒に対する治療のため、催吐剤として 10%の硫化銅を 2 および 10 cc
（合計 2 g）投与されている（ばく露経路不明）。剖検では小腸において急性出血性壊死

が、肝臓において癒合性の不明瞭な黄色斑がみられており、肝臓中の銅濃度は 0.075%と

報告されている（正常な銅の肝臓中濃度は 0.0008%）。腎臓では急性の尿細管壊死および

円柱が認められている。 
 
Chugh らは、急性硫化銅中毒の 29 例中 11 例（摂取量：1-50 g）に急性腎不全がみら
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れたことを報告している（ばく露経路不明）27)。急性腎不全を発症した 11 例全例に重度

な血管内溶血がみられ、これがその発症と最も関連の強い因子と考えられている。病理組

織学的には尿細管の消失ならびに再生、間質の浮腫および散発性の炎症細胞浸潤が認め

られ、症状が回復した症例では扁平な上皮に裏打ちされた拡張した尿細管が認められて

いる。 
 
World Health Organization（WHO）は硫化銅、塩化銅、炭酸銅、水酸化銅および塩基

性塩化銅を含む種々の銅塩のヒトの致死量は約 200 mg/kg 体重であると結論した 28)。銅

に対する感受性に大きな個人差があることは明白である。 
 
食料あるいは飲料からのばく露による銅中毒も報告されており、Nicholas の報告では

20 人の労働者がお茶から銅にばく露され、症状として吐き気、嘔吐および下痢が認めら

れている（ばく露量不明）29)。汚染源はガス湯沸かし器であり、お茶中の銅濃度は 0.003%
であった。 

 
McMullen は清涼飲料水（オレンジスカッシュおよびライムジュースコーディアル）か

ら銅にばく露された 10 症例を報告している（ばく露量不明）30)。これらの飲料のボトル

の注ぎ口にはクロムにメッキされた銅製のチューブが付属しており、そのチューブは緑

色に変色していた。銅の濃度はオレンジスカッシュで 0.019%、ライムジュースコーディ

アルで 0.0222%であった。これらの飲料は酸性であるため銅がチューブ内に溶出したも

のと考えられた。Witherell らも酸性の飲料からの銅のばく露による胃腸炎を報告してい

る（ばく露量不明）31)。 
 
銅の慢性中毒の報告は限定的である。慢性銅中毒の可能性が考えられる症例が Salmon

らにより報告されており、15 ヵ月齢の男児において入院前の 5 週間にわたり行動の変化、

下痢および進行性の marasmus が観察されている（ばく露経路およびばく露量不明）32)。 
 
Pratt らの報告では、7 人のヒトにグルコン酸銅を銅として 10 mg/ヒト/日の用量で 12

週間投与した結果、血清、尿ならびに毛髪中の銅濃度、血清中の亜鉛、Mg、HCT、中性

脂肪、アスパラギン酸トランスアミナーゼ、アラニントランスアミナーゼ、乳酸脱水素酵

素、CHO および ALP に影響はみられず、吐き気、下痢および胸焼けといった症状も対

照群と同程度であった 33)。 
 

5) 海外評価書における扱い 
JECFA では食品汚染物質として評価されており、ADI（1 日許容摂取量）は設定して

いないが、PMTDI（暫定最大 1 日耐容摂取量）は 0.05-0.5 mg/kg 体重と評価している
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34)。食品中の銅濃度は栄養要求量（大人：2-3 mg/日、小児：0.5-0.7 mg/日）を満たして

おり、また銅はヒトおよび動物に発がん性を示さず、塩化銅はげっ歯類において胎児毒性

を示さないとしている。さらに、ウィルソン病患者を除き銅の高ばく露地域において銅が

有害作用を示す可能性は低く、銅が蓄積することにより有害作用を示す可能性も低いと

している。 
EU では Pratt らの報告における銅の 10 mg/ヒト/日の 12 週間投与により毒性影響が

みられなかったという結果に基づき 33)、潜在的な個体差を考慮して不確実係数を2とし、

許容上限摂取量（UL）を 5 mg/ヒト/日としている。また、17 歳以下のヒトについてはよ

り低い UL を年齢層別に別途設定してある 35)。 

 
4. 結論 

食品安全委員会ではグルコン酸銅について食品健康影響評価を実施しており、結果を

以下のように記載している 37)。 
我が国では、グルコン酸類として、グルコン酸銅の他、グルコノデルタラクトン、グ

ルコン酸、グルコン酸亜鉛、グルコン酸カリウム、グルコン酸カルシウム、グルコン酸

第一鉄及びグルコン酸ナトリウムが食品添加物として指定されており、グルコン酸類

（グルコノデルタラクトン、グルコン酸カルシウム、グルコン酸マグネシウム、グルコ

ン酸カリウム及びグルコン酸ナトリウム）ついては、1998 年にJECFA において ADI 
を「特定せず」と評価している。 
グルコン酸銅については、銅としての摂取を評価することが適当であり、また、銅は

ヒトにとって必須元素であることを踏まえ、銅の UL について評価を行った。 
成人で銅を摂取した際の副作用の報告が見当たらないことから、銅について LOAEL 
は確立されていない。 

ヒトに 1 日 10 mg のグルコン酸銅を 12週間投与した結果、影響は認められていな

い。米国医学学会（IOM）及び EU もこの値を NOAEL と評価している。 
JECFA は、銅について ADI を設定していないが、1982 年にイヌの 1 年間反復投

与試験における NOEL を約5 mg/kg体重/日とし、これに基づき、暫定 MTDIを 0.05 
～0.5 mg/kg と評価している。 
これまでの我が国のUL は 9 mg/ヒト/日と設定されているが、この値は、ヒト 12週

間投与試験の NOAEL 10 mg/ヒト/日よりも小さい値であり、今回入手した情報から

は、これを変更する必要はないと考えられることから、グルコン酸銅の UL は銅として 
9 mg/ヒト/日と評価した。 
なお、今回評価を行った UL は成人を対象としたものであり、乳幼児～小児が過剰に

銅を摂取することがないよう、適切な注意喚起が行われるべきである。 
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また、その他として、成人においても、今後、銅の過剰摂取が生じないよう注意が必要

であり、実際の摂取量の把握及びその結果を踏まえた措置の検討も必要と考えられる、と

している。 
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