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１．物質に関する基本的事項 

（1）分子式・分子量・構造式 

物質名： N-ニトロソジフェニルアミン 
（別の呼称：ジフェニルニトロソアミン） 
CAS 番号：86-30-6 
化審法官報告示整理番号：3-431 
化管法政令番号：1-238 
RTECS 番号：JJ9800000 
分子式：C12H10N2O 
分子量：198.22 
換算係数：1 ppm = 8.11 mg/m3(気体、25℃) 
構造式： 

N

N
O

 

（2）物理化学的性状 

本物質は黄褐色ないし茶褐色フレークである 1)。 
融点 66.5℃2) 

沸点 151-153℃3) 

密度 1.23g/cm3(室温)4) 

蒸気圧 0.1 mmHg(=13.3 Pa) (25℃、類推値)5) 

分配係数（1-ｵｸﾀﾉｰﾙ/水）(log Kow) 3.136)  

解離定数（pKa）  

水溶性（水溶解度） 35 mg/L (25℃)6) 

（3）環境運命に関する基礎的事項 

本物質の分解性及び濃縮性は次のとおりである。 

生物分解性 
好気的分解 
 分解率：BOD 0％、HPLC ※（試験期間：2 週間、被験物質濃度：100 mg/L、活性汚

泥濃度：30 mg/L）7) 

（備考：※（汚泥+被験物質）系は本体ピークのあとに変化物と思われるピークが現わ

れた。被験物質は（汚泥+被験物質）系で変化し、一部ジフェニルアミン（3-0133、
難分解性）を生成した。） 

 
化学分解性 

OH ラジカルとの反応性（大気中） 
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反応速度定数：25×10-12cm3/(分子･sec)(AOPWIN8)により計算) 
半減期：2.6～26 時間（OH ラジカル濃度を 3×106～3×105分子/cm3  9）と仮定して

計算） 
加水分解性 
加水分解性の基をもたない 10)。 
 

生物濃縮性（濃縮性がない又は低いと判断される物質 11）) 
生物濃縮係数（BCF）： 
8.1～42(試験生物：コイ、試験期間：6 週間、被験物質設定濃度：0.20 mg/L)7) 
(4.6)～(38)(試験生物：コイ、試験期間：6 週間、被験物質設定濃度：0.02 mg/L)7) 

 
土壌吸着性 

土壌吸着定数（Koc）： 6200 (PCKOCWIN12)により計算) 
 

（4）製造輸入量及び用途 

① 生産量・輸入量等 

本物質の化学物質排出把握管理促進法（化管法）の製造・輸入量区分は 10t である。 

② 用 途 

本物質の主な用途、排出源はスコーチ防止剤（ゴム薬品）とされている 13)。 

 

（5）環境施策上の位置付け 

本物質は化学物質排出把握管理促進法第一種指定化学物質（政令番号：238）として指定され

ているほか、水環境保全に向けた取組のための要調査項目として選定されている。 
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２．暴露評価 

環境リスクの初期評価のため、わが国の一般的な国民の健康や水生生物の生存・生育を確保

する観点から、実測データをもとに基本的には化学物質の環境からの暴露を中心に評価するこ

ととし、データの信頼性を確認した上で安全側に立った評価の観点から原則として最大濃度に

より評価を行っている。 

（1）環境中への排出量 

N-ニトロソジフェニルアミンは化管法の第一種指定化学物質である。同法に基づき公表され

た、平成 15 年度の届出排出量 1)、届出外排出量対象業種 2)、届出外排出量非対象業種・家庭・

移動体 3)から集計した排出量等を表 2.1 に示す。なお、届出外排出量非対象業種・家庭・移動体

の推計はなされていなかった。 

 
表 2.1 化管法に基づく排出量及び移動量（PRTR データ）の集計結果（平成 15 年度） 

 

本物質の平成 15 年度における環境中への総排出量は 0.72t となり、そのうち届出排出量は約

0.55t で全体の 77%であった。届出排出量の大部分（0.55t）が公共用水域に排出され、土壌に 0.001t
排出される。この他に廃棄物への移動量が 2.3t であった。届出排出量の主な排出源は、公共用

水域への排出が多い業種はゴム製品製造業（100%）であった。 
表 2.1 に示したように PRTR データでは、届出排出量は媒体別に報告されているが、届出外排

出量の推計は媒体別には行われていない。届出外排出量の媒体別配分を「平成 15 年度 PRTR 届

出外排出量の推計方法等の詳細」4)をもとに行い、届出排出量と媒体別に合計したものを表 2.2
に示す。 
環境中への推定排出量は、水域が 0.72t（全体の 99%超）、土壌が 0.001t であった。 

 
表 2.2 環境中への推定排出量 

媒      体 推定排出量(kg) 

大   気 
水   域 
土   壌 

0
715

1

 

（2）媒体別分配割合の予測 

本物質の環境中の媒体別分配割合を、表 2.1 に示した環境中への排出量と下水道への移動量

を基に、USES3.0 をベースに日本固有のパラメータを組み込んだ Mackay-Type LevelⅢ多媒体

モデル 5)を用いて予測した。予測の対象地域は、平成 15 年度に環境中への推定排出量が最大

であった神奈川県（公共用水域への排出量 0.55t）とした。予測結果を表 2.3 に示す。 

大気 公共用水域 土壌 埋立 下水道 廃棄物移動 対象業種 非対象業種 家庭 移動体

全排出・移動量 0 550 1 0 0 2,291 165 551 165 716

業種別届出量　（割合）

0 550 1 0 0 2,200 物質名 Ｎ－ニトロソジフェニルアミン 届出 届出外

(100%) (100%) (96.0%) 化管法No. 238 77% 23%

0 0 0 0 0 91

(4.0%)

届出

移動量　　(kg/年)排出量　　(kg/年)

ゴム製品製造業

化学工業

排出量　　(kg/年)

総排出量の構成比(%)

届出外　　(国による推計) 総排出量　　(kg/年)

届出
排出量

届出外
排出量

合計
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本物質の環境中への排出先の大部分は水域であり、環境中の媒体別分配割合は水域が 97.1％、

底質が 1.7％と予測された。 

 
表 2.3 媒体別分配割合の予測結果 

媒      体 分配割合 (%) 

大   気 
水   域 
土   壌 
底   質 

1.2 
97.1 
0.0 
1.7 

（注）環境中で各媒体別に最終的に分配される割合を質量比として示したもの。 
 

（3）各媒体中の存在量の概要 

本物質の環境中等の濃度について情報の整理を行った。媒体ごとにデータの信頼性が確認さ

れた調査例のうち、より広範囲の地域で調査が実施されたものを抽出した結果を表 2.4 に示す。 

 
表 2.4 各媒体中の存在状況 

                     

媒体 幾何 算術 最小値 最大値 検出 検出率 調査 測定年 文献

    平均値 平均値     下限値   地域     
                     

一般環境大気  µg/m3                  

                     

室内空気 µg/m3                  

                     

食物 µg/g                  

                     

飲料水 µg/L                  

                     

地下水 µg/L <0.02 <0.02 <0.02 <0.02 0.02 0/15 全国 2001 6
             
土壌 µg/g          
             
公共用水域・淡水   µg/L <0.02 <0.02 <0.02 <0.02 0.02 0/65 全国 2001 6
             
公共用水域・海水   µg/L <0.02 <0.02 <0.02 <0.02 0.02 0/11 全国 2001 6
             
底質(公共用水域・淡水) µg/g <0.06 <0.06 <0.06 <0.061) 0.06 0/12 全国 1990～1991 7
                      
底質(公共用水域・海水) µg/g <0.06 <0.06 <0.06 <0.06 0.06 0/15 全国 1990 7
             
注：1）統一検出下限値未満の値として最大0.0018µg/gが得られている。 
 

（4）人に対する暴露量の推定（一日暴露量の予測最大量） 

地下水の実測値を用いて、人に対する暴露の推定を行った（表 2.5）。化学物質の人による一

日暴露量の算出に際しては、人の一日の呼吸量、飲水量及び食事量をそれぞれ 15m3、2L 及び

2,000 g と仮定し、体重を 50 kg と仮定している。 
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表 2.5 各媒体中の濃度と一日暴露量 

  媒  体 濃  度 一 日 暴 露 量 
        
  大気     
  一般環境大気 データは得られなかった データは得られなかった 
  室内空気 データは得られなかった データは得られなかった 
平       
  水質     
  飲料水 データは得られなかった データは得られなかった 
  地下水 0.02 µg/L 未満程度（2001） 0.0008 µg/kg/day 未満程度 
均 公共用水域・淡水 0.02 µg/L 未満程度（2001） 0.0008 µg/kg/day 未満程度 

        
  食 物 データは得られなかった データは得られなかった 
  土 壌 データは得られなかった データは得られなかった 
        
  大気     
  一般環境大気 データは得られなかった データは得られなかった 
  室内空気 データは得られなかった データは得られなかった 
       
最 水質     
大 飲料水 データは得られなかった データは得られなかった 
値 地下水 0.02 µg/L 未満程度（2001） 0.0008 µg/kg/day 未満程度 
  公共用水域・淡水 0.02 µg/L 未満程度（2001） 0.0008 µg/kg/day 未満程度 
        
  食 物 データは得られなかった データは得られなかった 
  土 壌 データは得られなかった データは得られなかった 
        

 
人の一日暴露量の集計結果を表 2.6 に示す。 
吸入暴露の予測最大暴露濃度を設定できるデータは得られなかった。 
経口暴露の予測最大暴露量は、地下水のデータから算定すると 0.0008 µg/kg/day 未満程度であ

った。本物質は主として水域に排出され、底質への分配は小さいと予測されていること、生物

への濃縮性がない又は低いと判断されていることから 8)、本物質の環境に起因する食物経由の

暴露量は小さいと考えられる。 
 

表 2.6 人の一日暴露量 

 媒体   平均暴露量（µg/kg/day） 予測最大暴露量（µg/kg/day） 
大気  一般環境大気   
   室内空気   
   飲料水   

水質  地下水 0.0008 0.0008 
   公共用水域・淡水 （0.0008） （0.0008） 

 食物     
 土壌       

 経口暴露量合計 0.0008 0.0008 

 総暴露量 0.0008 0.0008 
注：1) アンダーラインを付した値は、暴露量が「検出下限値未満」とされたものであることを示す。 

2) （ ）内の数字は、経口暴露量合計の算出に用いていない。 
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（5）水生生物に対する暴露の推定（水質に係る予測環境中濃度：PEC） 

本物質の水生生物に対する暴露の推定の観点から、水質中濃度を表 2.7 のように整理した。水

質について安全側の評価値として予測環境中濃度（PEC）を設定すると、公共用水域の淡水域、

海水域ともに 0.02µg/L 未満程度となった。 
 

表 2.7 公共用水域濃度 

水 域 平    均 最 大 値 
淡 水 0.02 µg/L 未満程度 (2001) 0.02 µg/L 未満程度 (2001) 

   
海 水 0.02 µg/L 未満程度 (2001) 0.02 µg/L 未満程度 (2001) 

   注)：公共用水域･淡水は､河川河口域を含む｡ 
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３．健康リスクの初期評価 

健康リスクの初期評価として、ヒトに対する化学物質の影響についてのリスク評価を行った。 

（1）体内動態、代謝 

マウスに本物質 1 mmol（1,000 mg/kg）を強制経口投与した結果、尿中で亜硝酸塩、硝酸塩、

ジフェニルアミン、ヒドロキシジフェニルアミンが検出され、36 時間で尿中への排泄量はそれ

ぞれ 14、248、0.022、0.50 µmol であった。亜硝酸塩及び硝酸塩の尿中への排泄は 24～48 時間

で最も多く、これらは 96 時間で投与量の約 25％に相当した。また、消化管内での本物質の脱ニ

トロソ化を避けるため、0.5 mmol を腹腔内投与したところ、尿中への亜硝酸塩及び硝酸塩の排

泄は 0～24 時間で最大となり、96 時間で投与量の約 50％に達し、経口投与に比べて排泄が速く、

脱ニトロソ化の割合も約 2 倍高かったが、これは恐らく肝臓への取り込みが高くなるためと考

えられた 1) 。 
ラット、モルモット、ウサギに本物質 50 mg/kg を腹腔内投与し、胆汁中への本物質の排泄を

調べた結果、6 時間以内に投与量の 12％がラットで、3％がモルモットで、0.3％がウサギで排泄

され、その半減期はそれぞれ 510 分、240 分、95 分で、大きな種差がみられた 2) 。 
in vitro 試験では、フェノバルビタールで前処理したマウスの肝ミクロソームによって本物質

はジフェニルアミン、4-ヒドロキシジフェニルアミン、フェニルキノンイミンに代謝されたが、

N-水酸化体は検出されなかった 3) 。また、ラット及びマウスの肝チトクローム P-450 によって

本物質の脱ニトロソ化の進行が認められた 4, 5) 。 
本物質 200 mg/kg をモルモットに強制経口投与する直前または 3 時間後に、電子供与体とし

てアセトアルデヒドを強制経口投与した実験で、血漿からアセトアルデヒドジフェニルヒドラ

ゾンが検出されており 6) 、ラットに本物質及びプロリン各 50 µmol を同時投与した実験で、N-
ニトロソプロリンの尿中濃度は対照群の約15倍に増加し、さらにチオシアン酸カリウム50 µmol
を同時投与すると触媒作用によって尿中濃度は 58 倍にまで増加し、本物質からのプロリンへの

ニトロソ基転移が有意に認められた 7) 。 
本物質はチトクローム P-450 による脱ニトロソ化を受けて一酸化窒素とジフェニルアミンと

なり、一酸化窒素は亜硝酸塩、硝酸塩へと酸化され、ジフェニルアミンは 4-ヒドロキシジフェ

ニルアミンを経てフェニルキノンイミンに酸化されるが、還元状態では再び 4-ヒドロキシジフ

ェニルアミンに戻る経路が推定されている。また、代謝物としては未検出であったが、ジフェ

ニルアミンから N-ヒドロキシジフェニルアミンを経てジフェニルニトロオキサイドへと代謝さ

れる経路も考えられており、本物質の発がん性や遺伝子傷害性には N-ヒドロキシジフェニルア

ミンなどの N-水酸化体の関与によるものと推定されている 3, 8) 。 
 

（2）一般毒性及び生殖・発生毒性 

① 急性毒性 9)  

表 3.1 急性毒性 

動物種 経路     致死量、中毒量等 
ラット 経口 LD50 1,825 mg/kg 
マウス 経口 LD50  1,860 mg/kg 
ウサギ 経皮 LD50 > 7,940 mg/kg 
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本物質によるヒトでの急性症状について情報は得られなかった。なお、ラットへの経口投与

では、摂餌量や自発運動の低下、衰弱、振戦、虚脱を示して死亡し、肺の充血、肝臓の退色、

消化管の炎症がみられ、ウサギでは軽度の眼刺激性があったが、皮膚刺激性はなかった 10) 。 

② 中・長期毒性  

ア）Fischer 344 ラット雌雄各 5 匹を 1 群とし、雄に 0、50、100、150、200、300、400、500 mg/kg/day
を 11 週間、雌に 0、200、400、800、1,200、1,600、2,300 mg/kg/day を 8 週間混餌投与した

結果、雄で死亡はなかったが、雌では 800 mg/kg/day 群で 60％、1,200 mg/kg/day 以上の群

で 100％が 5 週目までに死亡した。また、体重増加の抑制もみられ、200 mg/kg/day 以上の

群の雌雄で体重は対照群に比べて 10％以上も軽かった 11) 。この結果から、NOAEL は 150 
mg/kg/day であった。 

イ）B6C3F1マウス雌雄各 5 匹を 1 群とし、雄に 0、550、980、1,100、1,240、1,430、1,950、
2,860 mg/kg/day、雌に 0、2,860、4,160、5,980 mg/kg/day を 8 週間混餌投与した結果、各群

で死亡はなかったが、体重増加の抑制がみられ、雄の 1,950 mg/kg/day 以上の群及び雌の

5,980 mg/kg/day 群で体重は対照群に比べて 10％以上も軽かった 11) 。 
ウ）ウサギ（系統等不明）に 20 mg/kg/day を 4 ヶ月間経口投与した結果、気管支肺炎及び肺

気腫、肝臓の脂肪変性及び顆粒状変性、腎臓の混濁腫脹を認めたとした報告 12) があるが、

詳細は不明である。 
エ）Wistar ラット雄 25 匹を 1 群とし、3.1 mg/kg/day を 45 週間（5 日/週）強制経口投与した

結果、気管支周囲のリンパ球浸潤、気管支上皮の扁平上皮化生、尿細管内のアルブミン析

出を認めたとした報告 13) があるが、対照群の設定がなく、気管支周囲のリンパ球浸潤も老

齢ラットで一般的なもの 13) とされている。 
オ）Fischer 344 ラット雌雄各 50 匹を 1 群とし、0、50、200 mg/kg/day を 100 週間混餌投与し

た結果、雌ラットで用量に依存した死亡率の増加を認め、200 mg/kg/day 群で死亡率は 30％
であった。また、50 mg/kg/day 以上の群で試験期間を通して用量に依存した体重増加の抑

制がみられ、50 mg/kg/day 群の雌及び 200 mg/kg/day 群の雄で角膜混濁を高率に認めた。こ

の他、50 mg/kg/day 以上の群の膀胱移行上皮細胞で用量に依存した過形成、扁平上皮化生

がみられ、これらと関連して 200 mg/kg/day 群の膀胱で移行上皮がんの発生率に有意な増加

を認めた 11) 。この結果から、LOAEL は 50 mg/kg/day であった。 
カ）B6C3F1マウス雌雄各 50 匹を 1 群とし、雄に 0、1,300、2,600 mg/kg/day を 101 週間混餌

投与した結果、1,300 mg/kg/day 以上の群で試験期間を通して用量に依存した体重増加の抑

制を認めた。また、雌に 0、650、1,300 mg/kg/day を 38 週間混餌投与したところ、650 mg/kg/day
以上の群で著しく体重増加が抑制されたため、0、130、520 mg/kg/day に減らしてさらに 60
週間混餌投与（98 週間の荷重平均濃度 0、301、711 mg/kg/day）した結果、体重増加の抑制

が改善されることはなかった。死亡率に用量依存性はなかったものの、雌の 711 mg/kg/day
で死亡率は 38％であった。雄の 1,300 mg/kg/day 以上の群及び雌の 301 mg/kg/day 以上の群

の膀胱で用量に依存した上皮の過形成、粘膜下組織の慢性炎症がみられ、慢性炎症の発生

率は有意であったが、がんの発生はなかった 11) 。この結果から、LOAEL は雄で 1,300 
mg/kg/day、雌で 301 mg/kg/day であった。 
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③ 生殖・発生毒性 

ア）Fischer 344 ラット雌雄各 50 匹を 1 群とし、0、50、200 mg/kg/day を 100 週間、B6C3F1

マウス雌雄各 50 匹を 1 群とし、雄に 0、1,300、2,600 mg/kg/day を 101 週間、雌に 0、301、
711 mg/kg/day を 98 週間混餌投与した結果、ラット及びマウスのいずれの群でも投与に関

連した生殖器官への影響はなかった 11) 。 
イ）（CBA♂×BALB/c♀）F1マウス雄 5 匹を 1 群とし、0、100、250、500、1,000 mg/kg/day

を 5 日間腹腔内投与し、精子形態異常の発生を調べた結果、発生率の有意な増加は認めな

かった 14) 。 

④ ヒトへの影響 

ア）本物質の発がん性が報告されるようになったことから、1979 年に本物質を取り扱うタイ

ヤ工場の労働組合からの要請で実施された疫学調査では、作業現場の大気からゴムの加硫

促進剤･加硫剤として添加されたモルホリンと本物質の反応生物である N-ニトロソモルホ

リン（1.4～248 µg/m3）、同じく加硫促進剤として添加された N-ニトロソジメチルアミン

（0.05～4.1 µg/m3）が検出された。このため、換気の改善及びゴムへの添加を中止したと

ころ、N-ニトロソモルホリンは 1～2 µg/m3まで減少した。また、1968 年から 1980 年に死

亡した工場労働者 503 人の死亡記録をもとに特定死因死亡比（PMR）を求めたところ、ニ

トロソアミン類の濃度が高い職場の 236人とその他の職場の 267人でがんの PMRに有意な

差はなかった。しかし、事務職を除いた 424 人についてみると、動脈硬化性の心疾患（観

察値 198 人：期待値 165 人）、造血系のがん（観察値 7 人：期待値 2.2）の PMR は有意に

高かった。この結果から、高濃度で検出された N-ニトロソモルホリンの可能性が考えられ

たが、製造工程で発生した他物質の暴露もあり、原因は不明であった 15) 。 
 

（3）発がん性 

①主要な機関による発がんの可能性の分類 

国際的に主要な機関での評価に基づく本物質の発がんの可能性の分類については、表 3.2
に示すとおりである。 

 
表 3.2 主要な機関による発がんの可能性の分類 

機 関（年） 分  類 

WHO IARC（1987 年） 3 ヒトに対する発がん性については分類できない。 

EU EU － 評価されていない。 

EPA（1993 年） 2B 動物での発がん性の十分な証拠に基づき、恐らくヒト発がん性

物質 
ACGIH － 評価されていない。 USA 

NTP － 評価されていない。 

日本 日本産業衛生学会 － 評価されていない。 

ドイツ DFG － 評価されていない。 
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② 発がん性の知見 

○ 遺伝子傷害性に関する知見 

in vitro 試験系では、ネズミチフス菌を用いた試験の多くで遺伝子突然変異を誘発しなか

ったが 16, 17, 18,19) 、代謝活性化系存在下で誘発した報告もみられた 20) 。大腸菌で遺伝子突然

変異 21, 22) 、酵母で遺伝子突然変異 23) 、有糸分裂時の染色体間の乗換 24) 及び遺伝子変換 25, 26) 、

Rauscher 白血病ウイルスに感染させたラット胚細胞（FRE）27) 、チャイニーズハムスター

肺細胞（V79）28)、マウスリンパ腫細胞（L5178Y）29, 30) で遺伝子突然変異、チャイニーズ

ハムスター卵巣細胞（CHO）31, 32) で姉妹染色分体交換を誘発しなかったが、チャイニーズ

ハムスター肺細胞（Don）では代謝活性化系非存在下で姉妹染色分体交換 33) 、ラット 34, 35) 、

ハムスター及びマウス 36) の初代培養肝細胞で不定期 DNA 合成を誘発した。ヒト 2 倍体線

維芽細胞（MRC-9）の DNA 傷害試験では、代謝活性化系存在下で陽性 37) 、陰性 38, 39) の結

果に分かれ、代謝活性化系存在下のヒトリンパ球で姉妹染色分体交換の弱い誘発がみられ

た 40) 。 
in vivo 試験系では、ショウジョウバエで伴性劣性致死突然変異 41) 、ラットの肝細胞で

DNA 鎖切断 42) 、マウスの骨髄細胞で小核 43, 44, 45) 、マウスの睾丸で DNA 合成阻害 46) 、マ

ウスの精子形態異常 14) のいずれも誘発しなかった。 

○ 実験動物に関する発がん性の知見 

B6C3F1マウス、B6AKF1マウス雌雄各 18 匹を 1 群とし、0、1,000 mg/kg/day を 3 週間強

制経口投与し、その後、0、0.38％の濃度で餌に添加して 75 週間投与した結果、腫瘍の発生

率に有意な増加はなかったが、同時に実施した種々の化学物質の中では再検討が必要な分

類に入ると考えられた 11, 47)。その後の再分析で、雄の B6C3F1マウスでの肝細胞がんの発生

率は有意に増加しており、雌の B6AKF1 マウスの肺腺腫もわずかに有意差を満たさないレ

ベルの発生率であることが分かった 48) 。 
B6C3F1マウス雌雄各 50 匹を１群とし、雄には 0、1,300、2,600 mg/kg/day を 101 週間混

餌投与した。雌には当初 0、650、1,300 mg/kg/day を 38 週目まで混餌投与したが、650 
mg/kg/day以上の群で顕著な体重増加の抑制がみられたために 3週間投与を休止した後、0、
130、520 mg/kg/day に減らし、さらに 60 週間混餌投与した。この結果、腫瘍の発生率に有

意な増加は認めなかった 11, 49) 。 
Fischer 344 ラット雌雄 50 匹を 1 群とし、0、50、200 mg/kg/day を 100 週間混餌投与した

結果、200 mg/kg/day 群の雌雄で膀胱移行上皮がんの発生率に有意な増加を認めた。また、

50 mg/kg/day 以上の群の雄で外皮系線維腫の発生率に有意な用量依存性がみられ、その発

生率に有意差はなかったものの、200 mg/kg/day 群の発生率は過去に同系統の対照群でみら

れた発生率を大きく超えていたことから、本物質投与との関連が示唆された。なお、膀胱

結石やニトロ化による生成が考えられた発がん性のあるニトロソアミンとの関連は不明で

あった 11, 49) 。 
米国 EPA は上記雌ラットの膀胱移行上皮がん、カリフォルニア州 EPA は雌雄ラットの

膀胱移行上皮がん及び雄マウスの肝細胞がんの発生率に線形多段階モデルをそれぞれ適用

し、スロープファクターを4.9×10-3 (mg/kg/day)-1、9×10-3 (mg/kg/day)-1と算出している 48, 50) 。 
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○ ヒトに関する発がん性の知見 

本物質を取り扱う米国のタイヤ工場で 1968 年から 1980 年に死亡した工場労働者 503 人

の調査では、ニトロソアミン類の濃度が高い職場の 236 人とその他の職場の 267 人でがん

の特定死因死亡比（PMR）に有意な差はなかった。しかし、事務職を除いた 424 人につい

てみると、造血系のがん（リンパ肉腫及び細網肉腫、ホジキン病、白血病及び無白血病を

除く。観察値 7 人：期待値 2.2）の PMR は有意に高かった。また、造血系のがんで死亡し

た 7 人中 4 人がタイヤ養生部門に長期間勤務していた労働者で、4 人中 3 人が多発性骨髄腫

による死亡であった。タイヤ養生部門ではニトロソアミン類のほとんどが本物質の反応生

物の N-ニトロソモルホリンであったことから、これによる可能性が考えられたが、他部門

に比べて特に高濃度でもなく、原因は不明であった 15) 。 
この他にも、本物質による肺がんを懸念した労働組合の要請で実施された疫学調査の報

告があるが、肺がんの過剰発生は認められていない 51) 。 
 

（4）健康リスクの評価 

① 評価に用いる指標の設定 

非発がん影響については一般毒性及び生殖・発生毒性等に関する知見が得られているが、発

がん性については十分な知見が得られず、ヒトに対する発がん性の有無については判断できな

い。このため、閾値の存在を前提とする有害性について、非発がん影響に関する知見に基づき

無毒性量等を設定することとする。 
経口暴露については、中・長期毒性オ）のラットの試験から得られた LOAEL 50 mg/kg/day

（体重増加の抑制、膀胱移行上皮細胞の変性）を LOAEL であるために 10 で除した 5 mg/kg/day
が信頼性のある最も低用量の知見であると判断し、これを無毒性量等として設定する。 

吸入暴露についてはデータが得られず、無毒性量等の設定はできなかった。 
 

② 健康リスクの初期評価結果 
 

表 3.3 経口暴露による健康リスク（MOE の算定） 

暴露経路・媒体 平均暴露量 予測最大暴露量 無毒性量等 MOE 

飲料水 － －  
経口 

地下水 0.0008 µg/kg/day 未満程度 0.0008 µg/kg/day 未満程度
5 mg/kg/day ラット 

630,000 超
 

 
経口暴露については、地下水を摂取すると仮定した場合、平均暴露量、予測最大暴露量はと

もに 0.0008 µg/kg/day 未満程度であった。無毒性量等 5 mg/kg/day と予測最大暴露量から、動物

実験結果より設定された知見であるために 10 で除して求めた MOE（Margin of Exposure）は

630,000 超となる。なお、環境に起因する食物経由の暴露量は少ないと推定されているため、

その暴露量を加えても MOE が大きく変化することはないと考えられる。 
従って本物質の経口暴露による健康リスクについては、現時点では作業は必要ないと考えら

れる。 
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詳細な評価を行う
候補と考えられる。

現時点では作業は必要
ないと考えられる。

情報収集に努める必要
があると考えられる。

MOE＝10 MOE＝100［ 判定基準 ］

表 3.4 吸入暴露による健康リスク（MOE の算定） 

暴露経路・媒体 平均暴露濃度 予測最大暴露濃度 無毒性量等 MOE 

環境大気 － － － 
吸入 

室内空気 － － 
－ － 

－ 
 
吸入暴露については、無毒性量等が設定できず、暴露濃度も把握されていないため、健康リ

スクの判定はできなかった。なお、本物質の環境中への推定排出量は水域が 99％超（0.72 t）
を占め、その後も環境中でほとんどが水に分配されると予測されているため、本物質の一般環

境大気からの暴露による健康リスクの評価に向けて吸入暴露の知見収集等を行う必要性は低

いと考えられる。 
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４．生態リスクの初期評価 

水生生物の生態リスクに関する初期評価を行った。 

（1）水生生物に対する毒性値の概要 

本物質の水生生物に対する毒性値に関する知見を収集し、その信頼性を確認したものを生物

群（藻類、甲殻類、魚類及びその他）ごとに整理すると表 4.1 のとおりとなった。 
 

表 4.1 水生生物に対する毒性値の概要 
生物群 急 慢 毒性値 生物名 生物分類 エンドポイント 暴露期間 信頼性 文献 

  性 性 [µg/L]    /影響内容 [日] a b c No. 

藻類   ○ <520*1 Pseudokirchneriella 
subcapitata 緑藻類 NOEC   

GRO(AUG) 3  ○*2  2) 

   ○ 580 Pseudokirchneriella 
subcapitata 緑藻類 NOEC   

GRO(RATE) 3  ○*2  3) *3 

  ○   2,370*1 Pseudokirchneriella 
subcapitata 緑藻類 EC50   

GRO(AUG) 3  ○*2  2) 

  ○   >3,080 Pseudokirchneriella 
subcapitata 緑藻類 EC50   

GRO(RATE) 3  ○*2  3)*3 

甲殻類   ○ 75 Daphnia magna オオミジンコ NOEC  REP 21  ○*2  2) 

  ○   7,800 Daphnia magna オオミジンコ LC50   MOR 2 ○   1)-5184

  ○   10,100 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 2  ○*2  2) 

魚類 ○   5,800 Lepomis 
macrochirus ブルーギル LC50   MOR 4   ○ 1)-5590

  ○   10,200 Oryzias latipes メダカ LC50   MOR 4  ○*2  2) 

その他 － － － － － － － － － － － 

毒性値（太字）：PNEC 算出の際に参照した知見として本文で言及したもの 
毒性値（太字下線）：PNEC 算出の根拠として採用されたもの 
信頼性：本初期評価における信頼性ランク（a, b までを採用） 

a：毒性値は信頼できる、b：毒性値はある程度信頼できる、c：毒性値の信頼性は低いあるいは不明 
エンドポイント 
 EC50（Median Effective Concentration)：半数影響濃度、LC50（Median Lethal Concentration)：半数致死濃度、 

NOEC（No Observed Effect Concentration) ：無影響濃度 
影響内容 
 GRO（Growth)：生長（植物）、成長（動物）、IMM（Immobilization)：遊泳阻害、MOR（Mortality)：死亡、 
 REP（Reproduction)：繁殖、再生産 
（ ）内：試験結果の算出法 

AUG（Area Under Growth Curve)：生長曲線下の面積により求める方法（面積法）、 
RATE：生長速度より求める方法（速度法） 

*1 原則として速度法から求めた値を採用しているため、PNEC の算出の根拠としては用いない 
*2 界面活性作用を用いているため、毒性値の信頼性は「b」とした 
*3 文献 2）をもとに、試験時の実測濃度(幾何平均値)を用いて速度法により 0-72 時間の毒性値を再計算したもの 

 

 
信頼性が認められた知見のうち、生物群ごとに急性毒性値及び慢性毒性値のそれぞれについ

て最も小さい毒性値を予測無影響濃度(PNEC)導出のために採用した。その知見の概要は以下の

とおりである。 
 

1）藻類 

環境庁 2)は、OECD テストガイドライン No.201 (1984)に準拠し、緑藻類 Pseudokirchneriella 
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subcapitata（旧 Selenastrum capricornutum）の生長阻害試験を GLP 試験として実施した。試験

は開放系で実施された。設定試験濃度は 0、0.520、0.800、1.20、1.80、2.60、4.00 mg/L（公比

1.5）であり、試験溶液の調製には助剤としてジメチルスルホキシド(DMSO)と界面活性作用の

ある硬化ひまし油（HCO-30）が用いられた。被験物質の実測濃度は、暴露終了時において設

定濃度の 3～53%であったため、毒性値の算出には実測濃度（試験開始時と終了時の幾何平均

値）が用いられた。速度法による 72 時間半数影響濃度（EC50）は 3,080 µg/L 超、72 時間無影

響濃度(NOEC）は 580 µg/L であった 3)。毒性値の信頼性は、界面活性作用のある助剤の使用を

考慮して「b」とした。なお面積法による毒性値はこれらよりも低かったが、本初期評価では

原則として生長速度から求めた値を採用している。 

 
2）甲殻類 

Le Blanc1）-5184は米国 EPA の試験方法(1975)に準拠し、オオミジンコ Daphnia magna を用い

て急性毒性試験を行った。試験は密閉系・止水式で実施された。試験溶液の調製にはガイドラ

インに基づいた脱イオン調製井戸水が用いられた。48 時間半数致死濃度（LC50）は設定濃度

に基づき 7,800µg/L であった。 
または環境庁 2)はOECDテストガイドライン No.202（1984）に準拠し、オオミジンコDaphnia 

magna を用いて繁殖試験を GLP 試験として実施した。試験は開放系・半止水式（48 時間毎換

水）で行われた。設定試験濃度は 0、0.100、0.320、1.00、3.20、10.0 mg/L（公比 3.2）であり、

試験溶液の調製には試験用水として脱塩素水が、助剤としてジメチルスルホキシド(DMSO)と
界面活性作用のある硬化ひまし油（HCO-30）が用いられた。被験物質の実測濃度は設定濃度

の 53～106%であったため、毒性値の算出には実測濃度（時間加重平均値）が用いられ、21 日

間無影響濃度（NOEC）は 75 µg/L であった。毒性値の信頼性は、界面活性作用のある助剤の

使用を考慮して「b」とした。 

 
3）魚類 

環境庁 2)は OECD テストガイドライン No.203 (1992)に準拠し、メダカ Oryzias latipes を用い

て急性毒性試験を GLP 試験として実施した。試験は密閉系・半止水式（24 時間毎換水）で行

われた。設定試験濃度は 0、2.00、3.80、7.40、14.0、28.0 mg/L（公比 1.9）であり、試験溶液

の調製には試験用水として脱塩素水が、助剤としてジメチルスルホキシド(DMSO)と界面活性

作用のある硬化ひまし油（HCO-30）が用いられた。被験物質の実測濃度は、試験開始時と終

了時にそれぞれ設定濃度の 103％～113％、100～106％であり、96 時間半数致死濃度（LC50）

は設定濃度に基づき 10,200 µg/L であった。毒性値の信頼性は、界面活性作用のある助剤の使

用を考慮して「b」とした。 

 

（2）予測無影響濃度（PNEC）の設定 

急性毒性及び慢性毒性のそれぞれについて、上記本文で示した毒性値に情報量に応じたアセ

スメント係数を適用し予測無影響濃度（PNEC）を求めた。 
 
急性毒性値 
藻類  Pseudokirchneriella subcapitata  生長阻害；72 時間 EC50 3,080 µg/L 超 
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詳細な評価を行う
候補と考えられる。

現時点では作業は必要
ないと考えられる。

情報収集に努める必要
があると考えられる。

PEC/PNEC＝0.1 PEC/PNEC＝1［ 判定基準 ］

甲殻類  Daphnia magna  48 時間 LC50 7,800 µg/L  
魚類  Oryzias latipes   96 時間 LC50  10,200 µg/L  
アセスメント係数：100［3 生物群（藻類、甲殻類及び魚類）について信頼できる知見が得ら

れたため］ 
3 つの毒性値のうち最も低い値（藻類の 3,080 µg/L 超）をアセスメント係数 100 で除すること

により、急性毒性値に基づく PNEC 値 31 µg/L 超が得られた。 
 
慢性毒性値 
藻類  Pseudokirchneriella subcapitata 生長阻害；72 時間 NOEC  580 µg/L 
甲殻類  Daphnia magna   繁殖阻害；21 日間 NOEC  75 µg/L 
アセスメント係数：100［2 生物群（藻類及び甲殻類）の信頼できる知見が得られたため］ 
2 つの毒性値の低い方の値（甲殻類の 75 µg/L）をアセスメント係数 100 で除することによ

り、慢性毒性値に基づく PNEC 値 0.75 µg/L が得られた。 
 

本物質の PNEC としては、甲殻類の慢性毒性値から得られた 0.75 µg/L を採用する。 
 

（3）生態リスクの初期評価結果 
 

表 4.2 生態リスクの初期評価結果 

水質 平均濃度 最大濃度（PEC） PNEC PEC/ 

PNEC 比

公共用水域・淡水 0.02 µg/L未満程度 (2001) 0.02 µg/L未満程度 (2001) <0.03 

公共用水域・海水 0.02 µg/L未満程度 (2001) 0.02 µg/L未満程度 (2001) 
0.75 

µg/L <0.03 
     注)：1) 環境中濃度での（ ）内の数値は測定年を示す。  

         2）公共用水域･淡水は､河川河口域を含む｡ 
 

 

 
 
 
 
本物質の公共用水域における濃度は、平均濃度でみると淡水域、海水域ともに 0.02 µg/L 未満

程度であり、検出下限値未満であった。安全側の評価値として設定された予測環境中濃度（PEC）
は、淡水域、海水域ともに平均濃度と同様であった。予測環境中濃度（PEC）と予測無影響濃

度（PNEC）の比は、淡水域、海水域ともに 0.03µg/L 未満となるため、現時点では作業は必要

ないと考えられる。 
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