
プロピコナゾール（CAS no. 60207-90-1） 

 
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 

 

プロピ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、ステロイド合

成経路への作用、視床下部―下垂体―生殖腺軸への作用、視床下部―下垂体―甲状腺軸への作用を

示すこと、試験管内試験の報告において、エストロゲン作用、抗エストロゲン作用、抗アンドロゲ

ン作用、アロマターゼ活性への影響、ステロイド産生への影響を示すことが示唆された。 
 

(１)生態影響 

 Skolness ら(2013)によって、プロピコナゾール 5.8±0.04、53±0.2、563±6.5、1,056±6.0μg/L(測定

濃度)に５～６ヶ月齢以上から 14 日間ばく露した雌雄ファットヘッドミノー(Pimephales 
promelas)への影響が検討されている。その結果として、5.8μg/L 以上のばく露区で雌肝臓中

cyp1a1 mRNA 相対発現量の高値、5.8、53、563μg/Lのばく露区で雌血漿中コレステロール濃度

の低値、5.8、563、1,056μg/Lのばく露区で累積産卵数の低値、雌卵巣中卵胞刺激ホルモン受容

体(fshr) mRNA 相対発現量の高値、53μg/L以上のばく露区で雌血漿中ビテロゲニン濃度の低値、

53、1,056μg/Lのばく露区で雄精巣テストステロン産生速度の低値、563μg/L以上のばく露区で

雌血漿中 17β-エストラジオール濃度、雌卵巣及び肝臓中 HMG-CoA レダクターゼ(hmgr) mRNA
相対発現量、雌卵巣中 cyp51 mRNA 相対発現量、雄肝臓中ファルネシル二りん酸シンターゼ

(fdps) mRNA 相対発現量の低値、雌雄の生殖腺体指数、雌卵巣中 star mRNA 相対発現量、雌卵

巣中 cyp17 mRNA 相対発現量、雌卵巣中 cyp19a1a mRNA 相対発現量、雄肝臓中 cyp1a1 mRNA
相対発現量、雄肝臓中 cyp3a mRNA 相対発現量の高値、563μg/Lのばく露区で雌卵巣 17β-エス

トラジオール産生速度、雄精巣中 cyp17 mRNA 相対発現量の高値、1,056μg/Lのばく露区で雄

肝臓中 HMG-CoA レダクターゼ(hmgr) mRNA 相対発現量、雄肝臓中脂肪酸シンターゼ(fasn) 
mRNA 相対発現量、雄肝臓中 cyp51 mRNA 相対発現量の低値、雌卵巣中 cyp11a mRNA 相対発

現量、雌肝臓中 cyp3a mRNA 相対発現量の高値が認められた。 
想定される作用メカニズム：ステロイド合成経路への作用 

 
(２)生殖影響 

 Taxvig ら(2008)によって、プロピコナゾール 50mg/kg/day を妊娠７日目から妊娠 21 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、母動物血清中 17α-ヒ
ドロキシプロゲステロン濃度、雄胎仔体重の高値が認められた。なお、母動物体重、同腹着床

数、同腹生存胎仔数、着床後胚消失率、後期胚消失率、早期胚消失率、雄胎仔性比、雄及び雌

示唆された作用 
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肛門生殖突起間距離、雄及び雌肛門生殖突起間距離体重補正値、母動物血漿中プロゲステロン

濃度、母動物血漿中テストステロン濃度、母動物血漿中 17β-エストラジオール濃度、雄胎仔精

巣中テストステロン濃度、雄胎仔精巣中プロゲステロン濃度、雄胎仔精巣テストステロン産生

能、雄胎仔精巣プロゲステロン産生能には影響は認められなかった。 
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)発達影響 

 Goetz ら(2007)によって、プロピコナゾール 100、500、2,500ppm(餌中濃度)を妊娠６日目から

哺育終了まで混餌投与(雄仔動物については離乳後 92 日齢まで投与継続)した Wistar/Han ラッ

トへの影響(雄仔動物について試験)が検討されている。その結果として、100ppm のばく露群で

脳相対重量(22 日齢)の低値、100、500ppm のばく露群で脳相対重量(50 日齢)の低値、500ppm
以上のばく露群で血清中テストステロン濃度の高値(92～99 日齢)、500ppm のばく露群で脳相

対重量(92 日齢)の低値、2,500ppm のばく露群で体重(22～92 日齢)の低値、肛門生殖突起間距離

(AGD、０日齢)、肝臓相対重量(１、50、92 日齢)、肝臓絶対重量(50 日齢)、精巣相対重量(22、
50 日齢)、肝臓での病理的所見発生率(50、92 日齢)の高値が認められた。なお、生存率(０日齢

と思われる)、包皮分離日、前立腺絶対及び相対重量(92 日齢)、精巣上体絶対・相対重量(92 日

齢)、精嚢絶対及び相対重量(92 日齢)、下垂体相対重量(22、50、92 日齢)には影響は認められな

かった。 
更に上記雄仔動物(78 日齢)と非ばく露雌との交配試験が検討されているが、受精率、妊孕率、

出産率、着床後胚消失率、正常形態精子率、精子運動速度には影響は認められなかった。 
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 

 
(４)肝臓影響 

 Wolfら(2006)によって、プロピコナゾール 5.5±1.1、26.2±4.5、128.5±24.3mg/kg/day(餌中濃度100、
500、2,500ppm に相当)を７週齢から４日間混餌投与した雄 Wistar/Han ラットへの影響が検討さ

れている。その結果として、5.5mg/kg/day 以上のばく露群で肝臓ミクロソームの PROD 活性の

高値、26.2mg/kg/day 以上のばく露群で血清中サイロキシン濃度の低値、肝臓ミクロソームの

EROD 活性、肝臓ミクロソームの MROD 活性の高値、128.5mg/kg/day のばく露群で血清中甲状

腺刺激ホルモン濃度の低値、肝臓での病理学的所見発生率、肝臓細胞増殖率(この群のみ試験)、
肝臓中ウリジン二りん酸グルクロニルトランスフェラーゼ(UDPGT)(この群のみ試験)、血清中

コレステロール濃度(この群のみ試験)、血清中高比重リポ蛋白質濃度(この群のみ試験)の高値が

認められた。なお、増加体重、肝臓絶対及び相対重量、血清中トリヨードサイロニン濃度、甲

状腺細胞増殖率(この群のみ試験)、血清中トリグリセリド濃度(この群のみ試験)には影響は認め

られなかった。 
また、プロピコナゾール 5.5±1.1、26.2±4.5、128.5±24.3mg/kg/day(餌中濃度 100、500、2,500ppm

に相当)を７週齢から 30 日間混餌投与した雄 Wistar/Han ラットへの影響が検討されている。そ

の結果として、26.2mg/kg/day 以上のばく露群で血清中トリヨードサイロニン濃度の低値、肝

臓ミクロソームの PROD 活性、肝臓ミクロソームの MROD 活性の高値、128.5mg/kg/day のば

く露群で血清中サイロキシン濃度、甲状腺細胞増殖率(この群のみ試験)の低値、肝臓での病理

学的所見発生率、肝臓ミクロソームの EROD 活性、肝臓中ウリジン二りん酸グルクロニルトラ

ンスフェラーゼ(UDPGT)活性(この群のみ試験)の高値が認められた。なお、増加体重、肝臓絶

対及び相対重量、血清中甲状腺刺激ホルモン濃度、肝臓細胞増殖率(この群のみ試験)、血清中
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コレステロール濃度(この群のみ試験)、血清中トリグリセリド濃度(この群のみ試験)、血清中

高比重リポ蛋白質濃度(この群のみ試験)には影響は認められなかった。 
また、プロピコナゾール 5.5±1.1、26.2±4.5、128.5±24.3mg/kg/day(餌中濃度 100、500、2,500ppm

に相当)を７週齢から 90 日間混餌投与した雄 Wistar/Han ラットへの影響が検討されている。そ

の結果として、26.2mg/kg/day 以上のばく露群で肝臓ミクロソームの PROD 活性の高値、

128.5mg/kg/day の群で肝臓ミクロソームの MROD 活性、肝臓中ウリジン二りん酸グルクロニ

ルトランスフェラーゼ(UDPGT)活性(この群のみ試験)の高値が認められた。なお、増加体重、

肝臓絶対及び相対重量、肝臓での病理学的所見発生率、血清中サイロキシン濃度、血清中トリ

ヨードサイロニン濃度、血清中甲状腺刺激ホルモン濃度、肝臓ミクロソームの EROD 活性、肝

臓細胞増殖率(この群のみ試験)、甲状腺細胞増殖率(この群のみ試験)、血清中コレステロール

濃度(この群のみ試験)、血清中トリグリセリド濃度(この群のみ試験)、血清中高比重リポ蛋白

質濃度(この群のみ試験)には影響は認められなかった。 
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 

 Martin ら(2007)によって、プロピコナゾール 300mg/kg/day を５日間経口投与した雄 SD ラット

への影響が検討されている。その結果として、血清中総サイロキシン濃度、血清中遊離サイロ

キシン濃度、肝臓中 Dio3 mRNA 相対発現量の低値、血清中コレステロール濃度、肝臓中 Cpt1a 
mRNA 相対発現量、肝臓中 Cyp3a3 mRNA 相対発現量、肝臓中 Nqo1 mRNA 相対発現量、肝臓

中 Serpina1 mRNA 相対発現量の高値が認められた。なお、肝臓中 Cyp4a14 mRNA 相対発現量、

肝臓中 Cyp2b3 mRNA 相対発現量、血清中総テストステロン濃度、血清中総トリヨードサイロ

ニン濃度には影響は認められなかった。 
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 

 
(５)エストロゲン作用 

 Kjeldsen ら(2013)によって、プロピコナゾール 0.0001～100μM(=0.0342～34,200μg/L)の濃度に

24 時間ばく露したヒト乳がん細胞 MVLN(エストロゲン受容体を発現)によるレポーターアッ

セイ(エスト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、5μM(=855μg/L)以上の濃度区、EC50値 12μM(=4,100μg/L)
の濃度でルシフェラーゼ発現誘導が認められた。 

 Kjaerstad ら(2010)によって、プロピコナゾール 0.001～150μM(=0.342～51,300μg/L)の濃度に６

日間ばく露したヒト乳がん細胞 MCF-7 への影響が検討されている。その結果として、12.5～
50μM(=4,280～17,100μg/L)の濃度区で細胞増殖誘導が認められた。 
 

(６)抗エストロゲン作用 

 Kjaerstad ら(2010)によって、プロピコナゾール 0.001～150μM(=0.342～51,300μg/L)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 への影響が検討さ

れている。その結果として、IC50値 55μM(=18,810μg/L)の濃度で細胞増殖誘導の阻害が認めら

れた。 
 

(７)抗アンドロゲン作用 

 Kjeldsen ら(2013)によって、プロピコナゾール 0.0001～10μM(=0.0342～3,420μg/L)の濃度に 20
時間ばく露(アンドロゲン受容体アゴニスト R1881 又はジヒドロテストステロン 25pM 共存下)
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
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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、2μM(=684μg/L)以上の濃度区、IC50値 2.8μM(=958μg/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。 

 Kjaerstad ら(2010)によって、プロピコナゾール 0.025～50μM(=8.55～17,100μg/L)の濃度にばく

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、12.5μM(=4,280μg/L)以上の濃度区、IC50値 18μM(=6,160μg/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。 
また、プロピコナゾール 0.001～150μM(=0.342～51,300μg/L)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 への影響が検討されている。その結果とし

て、IC50 値 32μM(=10,900μg/L)の濃度で細胞増殖誘導の阻害が認められた。 
 Taxvig ら(2008)によって、プロピコナゾール 50、100、150mg/kg/day を７日目経口投与(及びテ

ストステロンプロピオネート 0.5g/kg/day を７日目皮下内投与)した精巣摘出雄 Wistar ラットへ

の影響(Hershberger 試験)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

前立腺中オルニチンデカルボキシラーゼ mRNA 相対発現量の低値、100mg/kg/day 以上のばく

露群で肝臓絶対重量の高値、150mg/kg/day のばく露群で血清中卵胞刺激ホルモン濃度の有意な

高値が認められた。なお、前立腺中 PBP(前立腺結合蛋白質)mRNA 相対発現量、前立腺中

complement component 3 mRNA 相対発現量、前立腺中 TRPM-2 (テストステロン抑制前立腺メッ

セージ 2) mRNA 相対発現量、体重、前立腺絶対重量、精嚢＋凝固腺絶対重量、肛門挙筋＋球

海綿体筋絶対重量、尿道球腺絶対重量、下垂体絶対重量、甲状腺絶対重量、腎臓絶対重量、血

清中黄体形成ホルモン濃度、血清中サイロキシン濃度には影響は認められなかった。 
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 

 
(８)アロマターゼ活性への影響 

 Kjeldsen ら(2013)によって、プロピコナゾール 0.001～100μM(=0.342～34,200μg/L)の濃度に 20
時間(18 時間、更に基質添加後 2 時間)ばく露したヒト胎盤絨毛がん細胞 JEG-3 への影響が検討

されている。その結果として、0.1、１μM(=34.2、342μg/L)の濃度区でアロマターゼ活性の高値、

50μM(=17,100μg/L)の濃度区でアロマターゼ活性の低値が認められた。 
想定される作用メカニズム：アロマターゼ活性誘導及び阻害 

 Hinfray ら(2006)によって、プロピコナゾール 0.01～100μM(=3.42～34,200μg/L)の濃度で、雌ニ

ジマス卵巣ミクロソームを用いたアロマターゼ活性への影響が検討されている。その結果とし

て、IC50値 0.9±0.3μM(=308μg/L)の濃度でアロマターゼ活性の阻害が認められた。 
また、プロピコナゾール 0.01～100μM(=3.42～34,200μg/L)の濃度で、雌ニジマス卵巣ミクロ

ソームを用いたアロマターゼ活性への影響が検討されている。その結果として、IC50 値

0.9±0.6μM(=308μg/L)の濃度でアロマターゼ活性の阻害が認められた。 
想定される作用メカニズム：アロマターゼ活性阻害 

 Laville ら(2006)によって、プロピコナゾール１、３、10μM(=342、1,026、3,420μg/L)の濃度に

２時間ばく露したヒト絨毛がん細胞 JEG-3 への影響が検討されている。その結果として、１

μM(=342μg/L)以上の濃度区でアロマターゼ活性の低値が認められた。 
想定される作用メカニズム：アロマターゼ活性抑制 

 Sanderson ら(2002)によって、プロピコナゾール 0.5、１、５、10、50μM(=171、342、1,710、3,420、
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17,100μg/L)の濃度に 24 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、IC50値５μM(=1,710μg/L)の濃度でアロマターゼ活性の阻害が認められた。 
想定される作用メカニズム：アロマターゼ活性阻害 

 
(９)ステロイド産生への影響 

 Kjaerstad ら(2010)によって、プロピコナゾール 0.1、0.3、１、３、10、30μM(=34.2、103、342、
1,030、3,420、10,300μg/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、0.3、１、３、10μM(=103、342、1,030、3,420μg/L)の濃

度区でプロゲステロン産生量の高値、１μM(=342μg/L)以上の濃度区で 17β-エストラジオール産

生量の低値、10μM(=3,420μg/L)以上の濃度区でテストステロン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、プロゲステ

ロン産生亢進 
 Goetz ら(2009)によって、プロピコナゾール１、３、10、30、100μM(=342、1,030、3,420、10,300、
34,200μg/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、10μM(=3,420μg/L)以上の濃度区でテストステロン産生量の低値、

30μM(=10,300μg/L)以上の濃度区でプロゲステロン産生量の低値、30μM(=10,300μg/L)以上の濃

度区で 17β-エストラジオール産生量の低値(ただし、３μM=1,030μg/L濃度区では高値)が認めら

れた。 
想定される作用メカニズム：エストラジオール産生阻害、テストステロン産生阻害、プロゲ

ステロン産生阻害 
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