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文献信頼性評価結果 

 

 
○：既存知見から示唆された作用 
－：既存知見から示唆されなかった作用 
*その他：視床下部―下垂体―生殖腺軸への作用等 
**：USEPA EDSP において指摘された作用 

 

テブコナゾールの内分泌かく乱作用に関連する報告として、動物試験において、エストロゲン様

作用、抗エストロゲン様作用、抗アンドロゲン様作用、視床下部―下垂体―甲状腺軸への作用、視

床下部―下垂体―生殖腺軸への作用を示すこと、試験管内試験の報告において、抗エストロゲン作

用、抗アンドロゲン作用、アロマターゼへの影響を示すことが示唆された。 

 
(１)生態影響 

 Yu ら(2013)によって、テブコナゾール 1,000、2,000、4,000μg/L(設定濃度)に受精後２時間から

孵化後 120 時間までばく露したゼブラフィッシュ(Danio rerio)への影響(稚魚全身を用いて試

験)が検討されている。その結果として、1,000μg/L以上のばく露区でトランスサイレチンmRNA
相対発現量の高値、2,000μg/L以上のばく露区で副腎皮質刺激ホルモン放出ホルモン mRNA 相

対発現量、甲状腺刺激ホルモン TSHβ mRNA 相対発現量、ウリジン二りん酸グルクロノシルト

ランスフェラーゼ UGT1ab mRNA 相対発現量、Sodium/Iodide Symporter mRNA 相対発現量、サ

イロシンデイオナーゼ Dio2 mRNA 相対発現量、甲状腺ホルモン受容体 TRβ mRNA 相対発現量

の高値、4,000μg/L のばく露区でサイロキシン濃度の低値、トリヨードサイロニン濃度の高値

が認められた。 
想定される作用メカニズム：視床下部―下垂体―甲状腺軸への作用 

 
(２)生殖影響 

 Moser ら(2001)によって、テブコナゾール６、20、60mg/kg/day を妊娠 14 日目から出産７日後

まで経口投与した SD ラットへの影響が検討されている。その結果として、出産及び新生仔発

達において、20mg/kg/day のばく露群で雌仔動物の膣開口日の早期化、60mg/kg/day のばく露群

で同腹死亡出産仔数の高値が認められた。なお、雄及び雌の眼瞼開裂日、１日齢雄及び雌仔動

物の肛門生殖突起間距離(AGD)、雄仔動物の包皮分離日、21 日齢雄及び雄仔動物体重には影響

は認められなかった。46 日齢雄仔動物において、20mg/kg/day のばく露群で腎臓絶対重量の低

値(相対重量は 60mg/kg/day 群で低値)、60mg/kg/day のばく露群で肝臓相対重量、脾臓相対重量

の高値が認められた。なお、体重、精巣上体相対重量には影響は認められなかった。46 日齢

雌仔動物において、20mg/kg/day のばく露群で腎臓相対重量の低値、60mg/kg/day のばく露群で

肝臓相対重量の高値が認められた。なお、体重、子宮相対重量、脾臓相対重量には影響は認め

られなかった。152 日齢雄仔動物において、60mg/kg/day のばく露群で体重、腎臓絶対重量、
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精巣上体絶対重量の低値、脾臓相対重量の高値が認められた。152 日齢雌仔動物(妊娠 19 日目)
において、６及び 20mg/kg/day のばく露群で腎臓相対重量、子宮絶対重量(妊娠子宮重量－胎仔

重量)サンゴの低値、20mg/kg/day のばく露群で脾臓相対重量の低値、60mg/kg/day のばく露群

で補正体重(体重－妊娠子宮重量)の低値が認められた。 
想定される作用メカニズム：エストロゲン様作用、抗エストロゲン様作用 

 Hass ら(2012)によって、テブコナゾール 12.5、50mg/kg/day を妊娠７日目から出産後 16 日目ま

で経口投与した Wistar ラットへの影響が検討されている。その結果として、50mg/kg/day のば

く露群で 22～24 日齢雄仔動物の肛門生殖突起間距離絶対値及び体重補正値の低値、13 日齢雄

仔動物の乳輪数の高値が認められた。 
なお、本論文における in vitro 試験については、詳細な記載がなされていなかったため、信

頼性評価の対象外とした。 
想定される作用メカニズム：抗アンドロゲン様作用、視床下部―下垂体―生殖腺軸への作用 

 Taxvig ら(2007)によって、テブコナゾール 50、100mg/kg/day を妊娠７日目から出産後 16 日目

まで経口投与した Wistar ラットへの影響が検討されている。その結果として、50mg/kg/day 以

上のばく露群で 13 日齢雄仔動物の乳輪数、21 日齢雄仔動物の精巣中 17α-ヒドロキシプロゲス

テロン濃度の高値、50mg/kg/day のばく露群で 21 日齢雄仔動物の精巣中プロゲステロン濃度の

高値、100mg/kg/day のばく露群で出産１日後母動物増加体重、妊娠 21 日目母動物増加体重、

21 日齢雄仔動物精巣中テストステロン濃度、妊娠 21 日目母動物血清中トリヨードサイロニン

濃度の低値、妊娠期間の遅延、着床後胚消失率、周産期胚消失率、新生仔死亡率、13 日齢雌

仔動物の肛門生殖突起間距離(AGD)絶対値及び体重補正値、妊娠 21 日目母動物血清中プロゲ

ステロン濃度、16 日齢雄仔動物肝臓絶対重量の高値が認められた。 
想定される作用メカニズム：視床下部―下垂体―生殖腺軸への作用、視床下部―下垂体―甲

状腺軸への作用、抗アンドロゲン様作用 
 Taxvig ら(2008)によって、50mg/kg/day を妊娠７日目から 15 日間経口投与した Wistar ラットへ

の影響が検討されている。その結果として、母動物血清中 17β-エストラジオール濃度、着床後

胚消失率の低値、雄胎仔精巣中プロゲステロン濃度の高値が認められた。 
想定される作用メカニズム：視床下部―下垂体―生殖腺軸への作用 

 
(３)抗エストロゲン作用 

 Kjaerstad ら(2010a)によって、テブコナゾール 0.001 から 150μM(=0.3から 46,000μg/L)までの濃

度に６日間ばく露(17β-エストラジオール 10pM 共存下)したヒト乳がん細胞 MCF-7(エストロゲ

ン受容体を発現)による細胞増殖試験が検討されている。その結果として、1.6μM(=492μg/L)以
上の濃度区、IC50値 49μM(=15,100μg/L)の濃度で細胞増殖誘導の阻害が認められた。 
 

(４)抗アンドロゲン作用 

 Kjaerstad ら(2010b)によって、テブコナゾール 0.025～50μM(=7.7～15,400μg/L)の濃度にばく露

(アンドロゲン受容体アゴニスト R1881 0.01nM 共存下、ばく露時間の記載なし)したチャイニー

ズハムスター卵巣細胞 CHO (アンドロゲン受容体を発現)によるレポーターアッセイ(アンドロ

ゲン応答配列をもつレポーター遺伝子導入細胞を用いたルシフェラーゼ発現誘導)が検討され

ている。その結果として、0.5μM(=154μg/L)以上の濃度区でルシフェラーゼ発現誘導の阻害が

認められた。 
 Kjaerstad ら(2010a)によって、テブコナゾール 0.025 から 50μM(=7.7 から 15,400μg/L)までの濃
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度にばく露(アンドロゲン受容体アゴニスト R1881 0.1nM 共存下、ばく露時間の記載なし)した

チャイニーズハムスター卵巣細胞 CHO(アンドロゲン受容体を発現)によるレポーターアッセ

イ(アンドロゲン応答配列をもつレポーター遺伝子導入細胞を用いたルシフェラーゼ発現誘導)
が検討されている。その結果として、3.1μM(=954μg/L)以上の濃度区、IC50値 8.1μM(=2,490μg/L)
の濃度でルシフェラーゼ発現誘導の阻害が認められた。 

 
(５)アロマターゼへの影響 

 Kjaerstad ら(2010a)によって、テブコナゾール 0.1、0.3、１、３、10、30μM(=30.8、92.3、308、
923、3,080、9,230μg/L)の濃度に 48 時間ばく露したヒト副腎皮質がん細胞 H295R への影響が検

討されている。その結果として、0.1μM(=30.8μg/L)以上のばく露区及び IC50値 0.5μM(=154μg/L)
でテストステロン産生量、３μM(=923μg/L)以上の濃度区及び IC50値 1.2μM(=369μg/L)の濃度で

17β-エストラジオール産生量の低値、10μM(=3,080μg/L)以上の濃度区でプロゲステロン産生量

の高値が認められた。 
また、テブコナゾール 0.001 から 150μM(=0.3から 46,000μg/L)までの濃度に６日間ばく露(テ

ストステロン１μM共存下)したヒト乳がん細胞MCF-7(エストロゲン受容体を発現)による細胞

増殖試験が検討されている。その結果として、10μM(=3,080μg/L)以上の濃度区、 IC50 値

17μM(=5,230μg/L)の濃度で細胞増殖誘導の阻害(アロマターゼ活性の阻害と解釈される)が認め

られた。 
想定される作用メカニズム：エストロゲン産生阻害、テストステロン産生阻害、プロゲステ

ロン産生亢進 
 Kjaerstad ら(2010b)によって、テブコナゾール 0.1～30μM(=30.8～9,230μg/L)の濃度に 48 時間ば

く露したヒト副腎皮質がん細胞 H295R への影響が検討されている。その結果として、

0.1μM(=30.8μg/L)以上のばく露区でテストステロン産生量、１μM(=308μg/L)以上の濃度区で

17β-エストラジオール産生量の低値が認められた。 
想定される作用メカニズム：エストロゲン産生阻害、テストステロン産生阻害 
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