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H26 第１回 EXTEND2010 作用・影響評価検討部会 

14.08.05 

 資料 １－２  

 
化学物質の内分泌かく乱作用に関連する報告の 

信頼性評価結果(信頼性評価第５回続き)(案) 

 

平成 25 年度に開催した「化学物質の内分泌かく乱作用に関連する報告の信頼性評価作業

班会議」において、信頼性評価第５回の 22 物質のうちの４物質に関する信頼性評価の結果

を取りまとめたので、以下に示す。なお、22 物質のうち 12 物質については信頼性評価の

結果を既に報告済み(平成 25 年度第 1 回作用・影響評価検討部会平成 25 年 7 月９日開催

及び平成 25 年度第２回作用・影響評価検討部会平成 26 年３月４日開催)であり、残り６物

質については信頼性評価を実施中である(信頼性評価の結果の詳細については、別添参照)。 

 
１．平成 25 年度に実施した４物質の信頼性評価のまとめ 

 
(１)内分泌かく乱作用に関する試験対象物質となり得る物質(４物質) 

＊過塩素酸：動物試験の報告において、抗甲状腺ホルモン様作用、視床下部―下垂体

―生殖腺軸への作用、視床下部―下垂体―甲状腺軸への作用及び甲状腺への影響を

示すこと、疫学的調査の報告において、抗甲状腺ホルモン様作用を示すことが示唆

されたため。 
＊グリホサート：動物試験の報告において、視床下部―下垂体―生殖腺軸への作用、

ホルモン合成系の作用及び抗アンドロゲン様作用を示すこと、試験管内試験の報告

において、ホルモン合成系への作用を示すことが示唆されたため。 
＊ニトロベンゼン：動物試験の報告において、抗アンドロゲン様作用及び視床下部―

下垂体―生殖腺軸への影響を示すこと、試験管内試験の報告において、インヒビン

分泌を上昇させる作用を示すことが示唆されたため。 
＊りん酸トリクレジル：動物試験の報告において、ステロイドホルモン(テストステロ

ン)合成・代謝系への作用、視床下部―下垂体―生殖腺軸への影響を示すこと、試験

管内試験の報告において、ステロイドホルモン(テストステロン)合成・代謝系への

作用及び抗エストロゲン作用を示すことが示唆されたため。 

 
(２)現時点では試験対象物質としない物質 

今回は、該当する物質はなかった。 
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(別添) 
Ⅰ．過塩素酸 

 

１．内分泌かく乱作用に関連する報告 

過塩素酸の内分泌かく乱作用に関連する報告として、生態影響(魚類)、生態影響(両生類)、生態影響(鳥

類)、甲状腺影響の有無に関する報告及び疫学的調査に関する報告がある。本物質は、甲状腺濾胞におけ

る能動的輸送に関与しているナトリウム・ヨードシンポータに高親和性を示し、ヨウ素の取り込みを阻

害することが作用メカニズムとして知られている。 

なお、本物質の主な用途は、分析化学用試薬、金属・合金・鉱石などの溶解、有機合成用触媒である。 

本物質は、平成 21 年度要調査項目等存在状況調査の水質調査において検出されている。 

 

(１)生態影響(魚類) 

○試験対象物質として選定する根拠として認められる報告 

①Liu ら(2006)によって、過塩素酸ナトリウム 10、100μg/L(NaClO4換算設定濃度)に約 2.5 ヶ月齢か

ら 90 日間ばく露した雄ゼブラフィッシュ(Danio rerio)への影響が検討されている。その結果とし

て、10μg/L 以上のばく露区で甲状腺濾胞内コロイド面積率の低値、甲状腺濾胞上皮細胞厚、甲状

腺濾胞内血管新生密度の高値、100μg/L のばく露区で甲状腺濾胞内コロイド面積の低値、甲状腺濾

胞過形成発生率の高値が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、甲状腺濾胞内コロイド面積率及び面積の低

値、甲状腺濾胞上皮細胞厚、甲状腺濾胞内血管新生密度、甲状腺濾胞過形成発生率の高値が認めら

れ、内分泌かく乱作用との関連性が認められると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対

象物質として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認

められると評価された。 

想定される作用メカニズム：甲状腺への影響 

 ②Mukhi ら (2005)によって、過塩素酸アンモニウム 11±０、90±３、1,131±23、11,480±

335μg/Lμg/L(ClO4
－換算測定濃度)に 12 週間ばく露した成熟雌雄ゼブラフィッシュ(Danio rerio)へ

の影響が検討されている。その結果として、11μg/L 以上のばく露区で甲状腺濾胞でのコロイド状

サイロイドリング(抗サイロキシン免疫抗体反応)密度の低値、90μg/L 以上のばく露区で甲状腺濾胞

内血管新生密度の高値、1,131μg/L 以上のばく露区で甲状腺濾胞細胞厚の高値が認められた。 

----------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------- 

注：信頼性評価を実施した報告について作用の区分ごとに分類し、信頼性評価の結果として「試験対象

物質として選定する根拠として認められる報告」、「内分泌かく乱作用との関連性が不明であるため、

評価ができない報告」及び「試験対象物質として選定する根拠として認められない報告」に区分した。

報告ごとに、著者名、公表年、試験概要及び信頼性評価結果を記載し、作用の認められた濃度・用量

の低い順に掲載した。なお、疫学的調査に関する報告については公表年の古い順に掲載した。 
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 この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法

(Materials and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されてい

ると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、甲状腺濾胞でのコロイド状サ

イロイドリング(抗サイロキシン免疫抗体反応)密度の低値、甲状腺濾胞内血管新生密度、甲状腺濾

胞細胞厚の高値が認められ、内分泌かく乱作用との関連性が認められると評価された。「内分泌か

く乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質とし

て選定する根拠として認められると評価された。 

想定される作用メカニズム：甲状腺への影響 

 ③Li ら(2011)によって、過塩素酸マグネシウム５、50μg/L(ClO4
－換算設定濃度)に受精後 72 時間齢か

ら 21 日間ばく露したチャイニーズレアミノー(Gobiocypris rarus)への影響が検討されている。そ

の結果として、50μg/L のばく露区で全身中甲状腺関連遺伝子 d2 mRNA 相対発現量の高値が認め

られた。 

また、過塩素酸マグネシウム５、50μg/L(ClO4
－換算設定濃度)に４ヶ月齢から 21 日間ばく露した

チャイニーズレアミノー(G. rarus)への影響が検討されている。その結果として、雄において、５

μg/L 以上のばく露区で脳中甲状腺関連遺伝子 d2 mRNA 相対発現量、脳中甲状腺関連遺伝子 d3 及

び nis mRNA 相対発現量の低値、肝臓中甲状腺関連遺伝子 nis mRNA 相対発現量の高値、50μg/L

のばく露区で血漿中トリヨードサイロニン濃度の低値が認められた。雌において、５μg/L 以上のば

く露区で脳中甲状腺関連遺伝子 d3 及び nis mRNA 相対発現量の低値、肝臓中甲状腺関連遺伝子

nis mRNA 相対発現量、肝臓体指数の高値が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度が記載されていな

いことから、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」におい

ては、血漿中トリヨードサイロニン濃度の低値等が認められ、内分泌かく乱作用との関連性が認め

られると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評

価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められると評価された。 

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 

 ④Schmidt ら(2012)によって、過塩素酸カリウム 62.5、125、250、500、5,000μg/L(KClO4換算設定

濃度)に受精後３日齢から 35 日間ばく露したゼブラフィッシュ(Danio rerio)への影響が検討されて

いる。その結果として、125μg/L 以上のばく露区で肥満度(condition factor)の低値、5,000μg/L の

ばく露区で全身中サイロキシン濃度の低値、下垂体中甲状腺刺激ホルモン産生細胞数、腺性下垂体

表面積、腺性下垂体表面積/神経性下垂体表面積比の高値が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度が記載されていな

いことから、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」におい

ては、全身中サイロキシン濃度の低値、下垂体中甲状腺刺激ホルモン産生細胞数の高値が認められ、

内分泌かく乱作用との関連性が認められると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物

質として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認めら
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れると評価された。 

想定される作用メカニズム：甲状腺への影響 

 ⑤Bradford ら(2005)によって、過塩素酸ナトリウム 180±103、900±360、7,100±390、68,000±

4,000、667,000±49,000μg/L(ClO4
－換算測定濃度)に 30 日間ばく露した成熟雌カダヤシ属の一種

(Gambusia holbrooki)への影響が検討されている。その結果として、180μg/L 以上のばく露区で全

身中サイロキシン濃度の低値、甲状腺濾胞上皮細胞厚、甲状腺濾胞過形成発生率、甲状腺濾胞肥大

発生率、甲状腺濾胞内コロイド減少発生率、甲状腺損傷重篤度(組織病理学的スコア)の低値が認め

られた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、全身中サイロキシン濃度、甲状腺濾胞上皮

細胞厚、甲状腺濾胞過形成発生率、甲状腺濾胞肥大発生率、甲状腺濾胞内コロイド減少発生率、甲

状腺損傷重篤度(組織病理学的スコア)の低値が認められ、内分泌かく乱作用との関連性が認められ

ると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」に

おいては、試験対象物質として選定する根拠として認められると評価された。 

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 

 ⑥ Park ら (2006)によって、過塩素酸ナトリウム 1,150± 100、 7,310 ± 3,320、 99,250±

9,960μg/Lμg/L(ClO4
－換算測定濃度 )へに最長８週間ばく露した成熟雌カダヤシ属の一種

(Gambusia holbrooki)への影響が検討されている。その結果として、1,150μg/L 以上のばく露区で

６週間後の甲状腺濾胞過形成発生率及び重篤度、甲状腺濾胞肥大発生率及び重篤度、甲状腺濾胞内

コロイド減少発生率及び重篤度、８週間後の同腹卵数/標準体長の高値、1,150μg/L 及び 99,250μg/L

のばく露区で８週間後の生殖腺体指数の高値、99,250μg/L のばく露区で８週間後の同腹卵一個当

り重量の高値が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、甲状腺濾胞過形成発生率及び重篤度、甲状

腺濾胞肥大発生率及び重篤度、甲状腺濾胞内コロイド減少発生率及び重篤度の高値等が認められ、

内分泌かく乱作用との関連性が認められると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物

質として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認めら

れると評価された。 

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 

 ⑧Raldúa ら(2009)によって、過塩素酸カリウム 10、180、540、1,260、1,980μM(=995、17,900、

53,700、125,000、197,000μg/L、ClO4
－換算設定濃度)に受精後 48 時間齢から受精後 120 時間齢ま

でばく露したゼブラフィッシュ(Danio rerio)への影響が検討されている。その結果として、

180μM(=17,900μg/L)以上のばく露区で甲状腺濾胞中抗サイロキシン免疫抗体反応強度の低値が認

められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 
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and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度及び試験動物の入

手先が記載されていないことから、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用と

の関連の有無」においては、甲状腺濾胞中抗サイロキシン免疫抗体反応強度の低値が認められ、内

分泌かく乱作用との関連性が認められると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質

として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められ

ると評価された。 

想定される作用メカニズム：抗甲状腺ホルモン様作用 

 ⑨Patiño ら(2003)によって、過塩素酸アンモニウム 18,000±200、677,000±22,000μg/L(ClO4
－換算測

定濃度)に最長 8 週間ばく露した成熟雌雄ゼブラフィッシュ(Danio rerio)への影響が検討されてい

る。その結果として、18,000μg/L 以上のばく露区で甲状腺濾胞細胞核面積、甲状腺濾胞内血管新

生発生率の高値、18,000μg/L のばく露区で甲状腺濾胞過形成発生率、甲状腺濾胞内コロイド減少

発生率の高値、677,000μg/L のばく露区で４週間後の累積産卵容積の低値が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、モニタリングを実施した試験水槽

の水質が記載されていないことから、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用

との関連の有無」においては、甲状腺濾胞細胞核面積、甲状腺濾胞内血管新生発生率、甲状腺濾胞

過形成発生率、甲状腺濾胞内コロイド減少発生率の高値が認められ、内分泌かく乱作用との関連性

が認められると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠として

の評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められると評価された。 

想定される作用メカニズム：抗甲状腺ホルモン様作用、視床下部―下垂体―甲状腺軸への作用 

 ⑩Mukhi ら(2007)によって、過塩素酸ナトリウム 100,000、250,000μg/L(ClO4
－換算設定濃度)に受精

後３日齢から最長受精後 43 日齢までばく露したゼブラフィッシュ(Danio rerio)への影響が検討さ

れている。その結果として、100,000μg/L 以上のばく露区で受精後 43 日齢での体長の低値、受精

後 33 日齢での甲状腺濾胞上皮細胞厚、甲状腺濾胞内コロイド減少重篤度の高値、100,000 と

250,000μg/L の濃度で雄性比の濃度相関的減少傾向(区間有意差検定なし)が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、モニタリングを実施した試験水槽

の水質が記載されていないことから、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用

との関連の有無」においては、甲状腺濾胞上皮細胞厚、甲状腺濾胞内コロイド減少重篤度の高値が

認められ、内分泌かく乱作用との関連性が認められると評価された。「内分泌かく乱作用に関する

試験対象物質として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠と

して認められると評価された。 

想定される作用メカニズム：視床下部―下垂体―生殖腺への作用、抗甲状腺ホルモン様作用 

 

○試験対象物質として選定する根拠として認められない報告 

⑦Mukhi と Patiño(2007)によって、過塩素酸ナトリウム 10,000、100,000μg/L(ClO4
－換算設定濃度)

に 10 週間以上(雌雄混合で 10 週間。その後は雌雄を隔離してからばく露を継続し、12～16 週間後



 6

にかけて交配及び産卵試験)ばく露した成熟雌雄ゼブラフィッシュ(Danio rerio)への影響が検討さ

れている。その結果として、10,000μg/L 以上のばく露区で 12 週間後の累積産卵体積、14 週間後に

受精した卵中サイロキシン濃度、16 週間後の雌体重、雌全身中サイロキシン濃度、1 週間当りの産

卵体積の低値、受精した卵直径の高値が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の入手先及び純度の記載

が無いことから、記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質と

して選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められな

いと評価された。 

想定される作用メカニズム：抗甲状腺ホルモン様作用、視床下部―下垂体―甲状腺軸への作用 

 

※参考 生態影響(魚類)(今回評価対象としなかった文献) 

 ⑪Manzon と Youson(1997)によって、過塩素酸カリウム 100,000μg/L(ClO4
－換算設定濃度)に 24 週

間ばく露したウミヤツメ(Petromyzon marinus)幼生への影響が検討されている。その結果として、

血漿中サイロキシン濃度、血漿中トリヨードサイロニン濃度の低値、変態率の高値が認められた。 

 ⑫Liu ら(2008)によって、過塩素酸ナトリウム 120,600μg/L(ClO4
－換算測定濃度)に受精後６日齢から

受精後 37 日齢までばく露したゼブラフィッシュ(Danio rerio)への影響が検討されている。その結

果として、甲状腺濾胞内コロイド面積の低値、甲状腺濾胞上皮細胞厚の高値が認められた。 

 ⑬Manzon と Youson(1999)によって、過塩素酸カリウム 500,000μg/L(ClO4
－換算設定濃度)に 23 週

間ばく露したウミヤツメ(Petromyzon marinus)幼生への影響が検討されている。その結果として、

血漿中サイロキシン濃度、血漿中トリヨードサイロニン濃度の低値、変態率、死亡率の高値が認め

られた。 

 

(２)生態影響(両生類) 

○試験対象物質として選定する根拠として認められる報告 

①Goleman ら(2002)によって、過塩素酸アンモニウム５±２、18±２、146±６、1,412±32、14,400

±70、133,000±2,500、425,000±45,000μg/L(ClO4
－換算測定濃度)に NF stage ４～10(産卵 24

時間未満胚)から 70 日間ばく露したアフリカツメガエル(Xenopus laevis)への影響が検討されてい

る。その結果として、５μg/L 以上のばく露区で前肢出現率の低値、18μg/L 以上のばく露区で後肢

長、尾完全消失率の低値が認められた。 

また、過塩素酸アンモニウム 19,800±6,700μg/L(ClO4
－換算測定濃度)に NF stage 60 幼生から

14 日間ばく露したアフリカツメガエル(X. laevis)への影響が検討されている。その結果として、尾

完全消失率の低値、尾長の高値が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、前肢出現率、後肢長、尾完全消失率の低値、

尾長の高値が認められ、内分泌かく乱作用との関連性が認められると評価された。「内分泌かく乱
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作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選

定する根拠として認められると評価された。 

想定される作用メカニズム：抗甲状腺ホルモン様作用、視床下部―下垂体―甲状腺軸への作用 

 ②Hu ら(2006)によって、過塩素酸ナトリウム 0.87±0.09、8.18±0.38、93.24±7.45、1,130.71±

29.83μg/L(ClO4
－換算測定濃度)に NF stage ４～10(産卵 24 時間未満胚)から最長 69 日間ばく露し

たアフリカツメガエル(Xenopus laevis)への影響が検討されている。その結果として、8.18μg/L 以

上のばく露区で 38 日後の甲状腺濾胞内コロイド状サイロイドリング(抗サイロキシン免疫抗体反

応)密度の低値、93.24μg/L 以上のばく露区で 69 日後の前肢出現率、尾完全消失率、後肢長の低値、

38 日後の甲状腺濾胞上皮細胞厚、甲状腺濾胞内コロイド減少スコアの高値が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、甲状腺濾胞内コロイド状サイロイドリング(抗

サイロキシン免疫抗体反応)密度、前肢出現率、尾完全消失率、後肢長の低値、甲状腺濾胞上皮細

胞厚、甲状腺濾胞内コロイド減少スコアの高値が認められ、内分泌かく乱作用との関連性が認めら

れると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」

においては、試験対象物質として選定する根拠として認められると評価された。 

想定される作用メカニズム：抗甲状腺ホルモン様作用、視床下部―下垂体―甲状腺軸への作用 

 ③Tietge ら(2005)によって、過塩素酸ナトリウム 18±１、62±１、247±11、972±23、4,000±

25μg/L(ClO4
－換算測定濃度)に NF stage 54 幼生から 14 日間ばく露したアフリカツメガエル

(Xenopus laevis)への影響が検討されている。その結果として、18μg/L 以上のばく露区で甲状腺濾

胞内コロイド減少発生頻度、甲状腺濾胞細胞肥大発生頻度及び重篤度、甲状腺濾胞細胞過形成発生

頻度及び重篤度の高値、247μg/L 以上のばく露区で到達 NF stage の低値、体重の高値が認められ

た。 

また、過塩素酸ナトリウム９±１、17±１、34±１、69±２、127±３μg/L(ClO4
－換算測定濃度)

にNF stage 51幼生から44日間ばく露したアフリカツメガエル(Xenopus laevis)への影響が検討さ

れている。その結果として、69μg/L 以上のばく露区で甲状腺総面積の高値が認められた。 

また、過塩素酸ナトリウム 18±１、62±１、247±11、972±23、4,000±25μg/L(ClO4
－換算測

定濃度)に NF stage 51 幼生から 14 日間ばく露したアフリカツメガエル(Xenopus laevis)への影響

が検討されている。その結果として、247μg/L 以上のばく露区で到達 NF stage の低値、4,000μg/L

ばく露区で体重の高値が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度が記載されていな

いことから、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」におい

ては、甲状腺濾胞内コロイド減少発生頻度、甲状腺濾胞細胞肥大発生頻度及び重篤度、甲状腺濾胞

細胞過形成発生頻度及び重篤度、甲状腺総面積の高値、到達 NF stage の低値が認められ、内分泌

かく乱作用との関連性が認められると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質とし

て選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められると
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評価された。 

想定される作用メカニズム：抗甲状腺ホルモン様作用、視床下部―下垂体―甲状腺軸への作用 

 ④Goleman ら(2002)によって、過塩素酸アンモニウム２±１、59±５、14,140±348μg/L(ClO4
－換算

測定濃度)に NF stage ４～10(産卵 24 時間未満胚)から 70 日間ばく露したアフリカツメガエル

(Xenopus laevis)への影響が検討されている。その結果として、59μg/L 以上のばく露区で全身中サ

イロキン濃度、雄性比、後肢長さの低値、甲状腺濾胞上皮細胞厚の高値、14,140μg/L のばく露区

で前肢出現率、尾完全消失率の低値が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、全身中サイロキン濃度、雄性比、後肢長さ、

前肢出現率、尾完全消失率の低値、甲状腺濾胞上皮細胞厚の高値が認められ、内分泌かく乱作用と

の関連性が認められると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根

拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められると評価された。 

想定される作用メカニズム：抗甲状腺ホルモン様作用、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 

 ⑤Hornung ら(2010)によって、過塩素酸ナトリウム 0.04～44μM(=５～5,000μg/L、ClO4
－換算濃度)

に48時間ばく露したNF stage 59アフリカツメガエル(Xenopus laevis)幼生由来甲状腺による甲状

腺刺激ホルモン誘導性サイロキシン分泌阻害試験が検討されている。その結果として、過塩素酸ナ

トリウムは、IC50値 1.2μM(=150μg/L、ClO4
－換算濃度)の濃度で分泌を阻害した。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、甲状腺刺激ホルモン誘導性サイロキシン分

泌阻害が認められ、内分泌かく乱作用との関連性が認められると評価された。「内分泌かく乱作用

に関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定す

る根拠として認められると評価された。 

想定される作用メカニズム：抗甲状腺ホルモン様作用、視床下部―下垂体―甲状腺軸への作用 

 

 ※参考 生態影響(両生類)(今回評価対象としなかった文献) 

⑥Tietge ら(2010)によって、過塩素酸ナトリウム 4,000μg/L(ClO4
－換算設定濃度)に NF stage 54 幼

生から最長８日間ばく露したアフリカツメガエル(Xenopus laevis)への影響が検討されている。そ

の結果として、血液中サイロキシン濃度(６日後)、甲状腺中 3-モノヨード-L-サイロシン濃度(４、

６日後)、甲状腺中 3,5-ジヨード-L-サイロシン濃度(２、４、６日後)、甲状腺中サイロキシン濃度(２、

４、６日後)、甲状腺中細胞数(６日後)の低値、甲状腺濾胞細胞過形成発生頻度及び重篤度、甲状腺

濾胞細胞肥大発生頻度及び重篤度、甲状腺濾胞内コロイド減少発生頻度及び重篤度、甲状腺濾胞び

まん性肥大発生頻度及び重篤度の高値が認められた。 

 ⑦Helbing ら(2007a)によって、過塩素酸ナトリウム 4,000μg/L(ClO4
－換算設定濃度)に NF stage 54

幼生から最長 96 時間ばく露したアフリカツメガエル(Xenopus laevis)への影響が検討されている。
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その結果として、48 時間後の脳中フェロケラーゼ mRNA 相対発現量、48 時間後の脳中 nsRbp(神

経系特異的 RNA 結合蛋白質)mRNA 相対発現量、48 時間後の脳中 TSHβ(甲状腺刺激ホルモン βサ

ブユニット)mRNA相対発現量、96時間後の脳中MBP(ミエリン塩基性蛋白質)mRNA相対発現量、

96 時間後の脳中 β-アミロイド前駆体蛋白質 mRNA 相対発現量、96 時間後の脳中マスキン mRNA

相対発現量の高値が認められた。 

 ⑧Helbing ら(2007b)によって、過塩素酸ナトリウム 4,000μg/L(ClO4
－換算設定濃度)に NF stage 54

幼生から最長 96 時間ばく露したアフリカツメガエル(Xenopus laevis)への影響が検討されている。

その結果として、48 時間後の尾中インポーチン mRNA 相対発現量の低値、24 時間後の後肢中イン

ポーチン mRNA 相対発現量、96 時間後の後肢中メタロチオネイン mRNA 相対発現量、24 時間後

の後肢中 51kDa サイロケラチン type II mRNA 相対発現量、48 時間後の尾中 51kDa サイロケラ

チン type II mRNA 相対発現量の高値が認められた。 

 ⑨Zhang ら(2006)によって、過塩素酸 4,000μg/L(ClO4
－換算設定濃度)に NF stage 54 幼生から最長

96 時間ばく露したアフリカツメガエル(Xenopus laevis)への影響が検討されている。その結果とし

て、48、96 時間後の脳中 TSHα(甲状腺ホルモン受容体 α)mRNA 相対発現量の高値が認められた。 

 ⑩Opitz と Kloas(2010)によって、過塩素酸ナトリウム 20,000μg/L(ClO4
－換算設定濃度)に NF stage 

46(受精後７日齢幼生)から 10 日間(NF stage 52 到達に相当)ばく露したアフリカツメガエル

(Xenopus laevis)への影響が検討されている。その結果として、機能的 NaI シンポータ蛋白質 slc5a5 

mRNA 相対発現量、甲状腺ペルオキシダーゼ tpo mRNA 相対発現量、甲状腺刺激ホルモン受容体

tshr mRNA 相対発現量、II 型デイオナーゼ dio2 mRNA 相対発現量の高値が認められた。 

また、過塩素酸ナトリウム 20,000μg/L(ClO4
－換算設定濃度)に NF stage 46(受精後 7 日齢幼生)

から５日間(NF stage 50 到達に相当)ばく露したアフリカツメガエル(Xenopus laevis)への影響が

検討されている。その結果として、機能的 NaI シンポータ蛋白質 slc5a5 mRNA 相対発現量、甲状

腺ペルオキシダーゼ tpo mRNA 相対発現量、甲状腺刺激ホルモン受容体 tshr mRNA 相対発現量の

高値が認められた。 

 ⑪Opitz ら(2009)によって、過塩素酸ナトリウム 20,000μg/L(ClO4
－換算設定濃度)に NF stage 51(受

精後 14日齢幼生)から 12日間ばく露したアフリカツメガエル(Xenopus laevis)への影響が検討され

ている。その結果として、到達 NF stage、後脚長、甲状腺中 tie-2(endothelium-specific receptor 

tyrosine kinase 2)mRNA 相対発現量、甲状腺中 gstp1(glutathione S-transferase, pi)mRNA 相対

発現量の低値、下垂体中 tshb-A mRNA 相対発現量、甲状腺中 slc5a5(solute carrier transporter 

5a5)mRNA 相対発現量、甲状腺中 tpo(thyroid peroxidase)mRNA 相対発現量、甲状腺中

tshr(thyroid-stimulating hormone receptor)mRNA 相対発現量、甲状腺中 eif4a1 mRNA 相対発現

量、甲状腺中 hsoa5 mRNA 相対発現量、甲状腺中 sar1a(sar1a protein)mRNA 相対発現量、甲状

腺 中 rnp24(coated vesicle membrane protein rnp24)mRNA 相 対 発 現 量 、 甲 状 腺 中

gadd153(transcription factor gadd153) mRNA 相対発現量、甲状腺中 asns mRNA 相対発現量の

高値が認められた。 

また、過塩素酸ナトリウム 20,000μg/L(ClO4
－換算設定濃度)に NF stage 51(受精後 14 日齢幼生)

から 8 日間ばく露したアフリカツメガエル(X. laevis)への影響が検討されている。その結果として、
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脳中 thrb(thyroid hormone receptor β) mRNA 相対発現量、脳中 btebl-A(basic transcription 

element-binding protein 1) mRNA 相対発現量、脳中 mcm2(minichromosome maintenance 

protein 2)mRNA 相対発現量、脳中 pcna(proliferating cell nuclear antigen) mRNA 相対発現量、

脳中 kif2c(kinesin family member 2C) mRNA 相対発現量の低値、脳中 dapl 1(death-associated 

protein-like 1) mRNA 相対発現量の高値が認められた。 

 ⑫Opitz ら(2006)によって、過塩素酸ナトリウム 20,000μg/L(ClO4
－換算設定濃度)に NF stage 52 幼

生から 12 日間ばく露したアフリカツメガエル(Xenopus laevis)への影響が検討されている。その結

果として、到達 NF stage の低値、甲状腺中 TSHβ(甲状腺刺激ホルモン βサブユニット)mRNA 相

対発現量、甲状腺中 NIS(NaI シンポータ蛋白質)mRNA 相対発現量の高値が認められた。 

 

(３)生態影響(鳥類) 

○試験対象物質として選定する根拠として認められる報告 

①Chen ら(2008)によって、過塩素酸アンモニウム 2,000、4,000mg/L(NH4ClO4換算飲水中設定濃度)

を３～４ヶ月齢から６週間飲水投与した雌ニホンウズラ(Coturnix japonica)への影響が検討され

ている。その結果として、2,000mg/L 以上のばく露群で甲状腺中サイロキシン濃度の低値、甲状腺

絶対重量の高値、4,000mg/L のばく露群で血漿中サイロキシン濃度、甲状腺中トリヨードサイロニ

ン濃度、日毎産卵数の低値が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度が記載されていな

いことから、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」におい

ては、甲状腺中サイロキシン濃度の低値、甲状腺絶対重量の高値、血漿中サイロキシン濃度、甲状

腺中トリヨードサイロニン濃度、日毎産卵数の低値が認められ、内分泌かく乱作用との関連性が認

められると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評

価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められると評価された。 

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、毒性 

 

 ※参考 生態影響(鳥類)(今回評価対象としなかった文献) 

 ②Gentles ら(2005)によって、過塩素酸アンモニウム 1mM(120mg/L、NH4ClO4換算飲水中設定濃度)

を 30 日間飲水投与した成熟雌ボブホワイトウズラ(Colinus virginianus)への影響が検討されてい

る。その結果として、甲状腺濾胞内コロイド面積の低値、甲状腺濾胞上皮細胞厚の高値が認められ

た。 

 ③Chen ら(2009)によって、過塩素酸アンモニウム 2,000mg/L(NH4ClO4換算飲水中設定濃度)を４～

５日齢から２週間飲水投与したニホンウズラ(Coturnix japonica)への影響が検討されている。その

結果として、血漿中サイロキシン濃度、血漿中トリヨードサイロニン濃度、甲状腺中サイロキシン

濃度の低値が認められた。 

また、過塩素酸アンモニウム 2,000mg/L(NH4ClO4換算飲水中設定濃度)を４～５日齢から 7.5 週
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間飲水投与したニホンウズラ(C. japonica)への影響が検討されている。その結果として、甲状腺中

サイロキシン濃度、甲状腺中トリヨードサイロニン濃度の低値、甲状腺絶対重量の高値が認められ

た。 

 

(４)甲状腺影響 

○試験対象物質として選定する根拠として認められる報告 

①York ら(2005)によって、過塩素酸アンモニウム 0.01、0.1、１、30mg/kg/day を交配 14 日前から

最長哺育 10 日目まで飲水投与した SD ラットへの影響が検討されている。その結果として、妊娠

21 日目母動物において、0.01mg/kg/day 以上のばく露群で血清中サイロキシン濃度の低値、血清中

甲状腺刺激ホルモン濃度の高値、30mg/kg/day のばく露群で血清中トリヨードサイロニン濃度の低

値、甲状腺絶対及び相対重量、甲状腺濾胞内コロイド減少発生率、甲状腺濾胞肥大発生率の高値が

認められた。哺育 10 日目母動物において、0.01mg/kg/day 以上のばく露群で血清中甲状腺刺激ホ

ルモン濃度の高値、30mg/kg/day のばく露群で血清中サイロキシン濃度の低値、甲状腺絶対及び相

対重量、甲状腺濾胞内コロイド減少発生率、甲状腺濾胞肥大発生率の高値が認められた。22 日齢雄

仔動物において、0.01mg/kg/day 以上のばく露群で血清中サイロキシン濃度の低値、血清中甲状腺

刺激ホルモン濃度の高値、１mg/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、

30 mg/kg/day のばく露群で体重、甲状腺絶対及び相対重量、甲状腺濾胞内コロイド減少発生率の

高値が認められた。22 日齢雌仔動物において、0.01mg/kg/day 以上のばく露群で体重の高値、

0.1mg/kg/day 以上のばく露群で血清中甲状腺刺激ホルモン濃度の高値、１mg/kg/day 以上のばく

露群で甲状腺絶対及び相対重量の高値、30mg/kg/day のばく露群で血清中トリヨードサイロニン濃

度の低値、甲状腺濾胞内コロイド減少発生率の高値が認められた。 

なお、妊娠期間日数、同腹着床数、同腹新生仔数、同腹死産仔数、新生仔死亡率(１日齢、２～

５日齢、６～８日齢)、新生仔体重(１日齢、８日齢、10 日齢)には影響は認められなかった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、血清中サイロキシン濃度、血清中トリヨー

ドサイロニン濃度の低値、体重、血清中甲状腺刺激ホルモン濃度、甲状腺絶対及び相対重量、甲状

腺濾胞内コロイド減少発生率、甲状腺濾胞肥大発生率の高値が認められ、内分泌かく乱作用との関

連性が認められると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠と

しての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められると評価された。 

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 

 ②Siglin ら(2000)によって、過塩素酸アンモニウム 0.01、0.05、0.2、１、10mg/kg/day を 7 週齢か

ら90日間飲水投与した雌雄SDラットへの影響が検討されている。その結果として、0.01mg/kg/day

以上のばく露群で雌雄血清中サイロキシン濃度、雌雄血清中トリヨードサイロニン濃度の低値、

0.2mg/kg/day 以上のばく露群で雄血清中甲状腺刺激ホルモン濃度の高値、10mg/kg/day 以上のば

く露群で雌雄甲状腺絶対及び相対重量、雌血清中甲状腺刺激ホルモン濃度の高値が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 
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and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、雌雄血清中サイロキシン濃度、雌雄血清中

トリヨードサイロニン濃度の低値、雌雄血清中甲状腺刺激ホルモン濃度、雌雄甲状腺絶対及び相対

重量の高値が認められ、内分泌かく乱作用との関連性が認められると評価された。「内分泌かく乱

作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選

定する根拠として認められると評価された。 

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 

 ③Paulus ら(2007)によって、過塩素酸カリウム 0.14、0.69、3.4mg/kg/day を８週齢以上から５週間

飲水投与した雌 SD ラット(普通餌にて飼育)への影響が検討されている。その結果として、

0.14mg/kg/day 以上のばく露群で甲状腺ヨウ素取り込み率の低値が認められた。 

また、過塩素酸カリウム 0.14、0.69、3.4mg/kg/day を８週齢以上から５週間飲水投与した雄 SD

ラット(投与期間も含め 14 週間ヨウ素欠乏餌にて飼育)への影響が検討されている。その結果として、

3.4mg/kg/day のばく露群で甲状腺ヨウ素取り込み率の低値が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、甲状腺ヨウ素取り込み率の低値が認められ、

内分泌かく乱作用との関連性が認められると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物

質として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認めら

れると評価された。 

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 

 ⑤York ら(2004)によって、過塩素酸アンモニウム 0.1、１、３、10mg/kg/day を妊娠０日目から哺育

10 日目まで飲水投与した SD ラットへの影響が検討されている。その結果として、１mg/kg/day

以上のばく露群で５日齢雄仔動物の甲状腺濾胞内腔直径、５日齢仔動物(雌雄混合)血清中サイロキ

シン濃度、５日齢仔動物(雌雄混合)血清中トリヨードサイロニン濃度の低値、３mg/kg/day 以上の

ばく露群で５日齢雄仔動物の甲状腺濾胞内腔面積、５日齢雌仔動物の甲状腺濾胞肥大重篤度、５日

齢雌仔動物の甲状腺濾胞内腔直径の低値、10mg/kg/day のばく露群で５日齢雄仔動物の甲状腺濾胞

肥大重篤度、５日齢雌仔動物の甲状腺濾胞内腔面積の低値、５日齢仔動物(雌雄混合)血清中甲状腺

刺激ホルモン濃度、５日齢雌仔動物の甲状腺濾胞上皮細胞厚の高値が認められた。 

なお、妊娠期間、着床数、同腹生存新生仔数、１、８、14、22 日齢新生仔体重、67～92 日齢雄

仔動物包皮分離日、雌仔動物膣開口日、哺育 22 日目母動物体重、哺育 22 日目母動物の甲状腺絶対

及び相対重量、哺育 22 日目母動物の甲状腺濾胞コロイド減少発生頻度及び重篤度、哺育 22 日目母

動物の甲状腺濾胞肥大発生頻度、哺育 22 日目母動物の甲状腺濾胞過形成発生頻度、67～69、81～

86、90～92 日齢仔動物体重、67～69、81～86、90～92 日齢仔動物の甲状腺絶対及び相対重量、

90～92 日齢仔動物の甲状腺濾胞コロイド減少発生頻度及び重篤度、90～92 日齢仔動物の甲状腺濾

胞肥大発生頻度、90～92 日齢仔動物の甲状腺濾胞過形成発生頻度、12 日齢仔動物脳絶対重量、81

～86 日齢仔動物終脳絶対相対重量、81～86 日齢仔動物間脳及び中脳絶対相対重量、81～86 日齢

仔動物延髄及び脳橋絶対相対重量、81～86 日齢仔動物小脳絶対相対重量、23～32 日齢仔動物の受
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動的回避行動試験、59～70 日齢仔動物の水迷路行動試験、14、18、22、59 日齢仔動物の自発運動

試験、23、60 日齢仔動物の聴覚性驚愕行動試験には影響は認められなかった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、甲状腺濾胞内腔直径、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、甲状腺濾胞内腔面積、甲状腺濾胞肥大重篤度、甲状腺濾

胞内腔面積の低値、血清中甲状腺刺激ホルモン濃度、甲状腺濾胞上皮細胞厚の高値が認められ、内

分泌かく乱作用との関連性が認められると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質

として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められ

ると評価された。 

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 

 ⑥Gilbert と Sui(2008)によって、過塩素酸アンモニウム 4.5±0.11、44.2±0.70、140.3±

2.95mg/kg/day を妊娠６日目から出産後 30 日目まで飲水投与した LE ラットへの影響が検討され

ている。その結果として、4.5mg/kg/day 以上のばく露群で雌雄仔動物海馬シナプス伝達における

フィールドポテンシャルベースラインの低値、44.2 mg/kg/day 以上のばく露群で 21 日齢雌雄仔動

物血清中サイロキシン濃度、21 日齢雌雄仔動物血清中トリヨードサイロニン濃度の低値、

140.3mg/kg/day のばく露群で母動物血清中甲状腺刺激ホルモン濃度、雌雄仔動物海馬シナプス伝

達における long-term potentiation(LTP)の高値が認められた。 

なお、母動物体重、母動物血清中トリヨードサイロニン濃度、仔動物体重、仔動物脳絶対重量、

仔動物海馬絶対重量、21 日齢仔動物血清中甲状腺刺激ホルモン濃度、仔動物の自発運動試験成績、

仔動物の Morris 水迷路試験成績、仔動物の恐怖条件付試験成績には影響は認められなかった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度が記載されていな

いことから、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」におい

ては、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の低値、血清中甲状腺刺激ホル

モン濃度の高値が認められ、内分泌かく乱作用との関連性が認められると評価された。「内分泌か

く乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質とし

て選定する根拠として認められると評価された。 

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 

 ⑦York ら(2001)によって、過塩素酸アンモニウム 0.01、0.1、１、10、30、100mg/kg/day を妊娠６

日目から妊娠 28 日目まで飲水投与した NZW ウサギへの影響が検討されている。その結果として、

10mg/kg/day 以上のばく露群で甲状腺濾胞上皮細胞肥大発生率の高値、30mg/kg/day のばく露群で

血清中サイロキシン濃度の低値が認められた。 

なお、体重、妊娠子宮絶対重量、甲状腺絶対及び相対重量、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、黄体数、着床数、同腹胎仔数、吸収胚を含む妊娠数、同腹生存胎

仔体重、変化の認められる胎仔率には影響は認められなかった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 
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and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、甲状腺濾胞上皮細胞肥大発生率の高値、血

清中サイロキシン濃度の低値が認められ、内分泌かく乱作用との関連性が認められると評価された。

「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」においては、試験対

象物質として選定する根拠として認められると評価された。 

想定される作用メカニズム：抗甲状腺ホルモン様作用、視床下部―下垂体―甲状腺軸への作用 

 ⑧Stoker ら(2006)によって、過塩素酸アンモニウム 62.5、125、250、500mg/kg/day を 21 日齢から

53 日齢まで経口投与した雄 Wistar ラットへの影響が検討されている。その結果として、

62.5mg/kg/day以上のばく露群で甲状腺濾胞内コロイド面積の低値、甲状腺濾胞上皮細胞厚の高値、

125mg/kg/day 以上のばく露群で血清中サイロキシン濃度の低値、血清中甲状腺刺激ホルモン濃度

の高値、250 mg/kg/day のばく露群で血清中テストステロン濃度の高値が認められた。 

なお、体重、前立腺腹葉絶対重量、精嚢絶対重量、右精巣絶対重量、左精巣絶対重量、右精巣上

体絶対重量、両腎臓絶対重量、肝臓絶対重量、下垂体前葉絶対重量、包皮分離日、血清中トリヨー

ドサイロニン濃度には影響は認められなかった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、甲状腺濾胞内コロイド面積、血清中サイロ

キシン濃度の低値、甲状腺濾胞上皮細胞厚、血清中甲状腺刺激ホルモン濃度、血清中テストステロ

ン濃度の高値が認められ、内分泌かく乱作用との関連性が認められると評価された。「内分泌かく

乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として

選定する根拠として認められると評価された。 

想定される作用メカニズム：抗甲状腺ホルモン様作用 

 

○試験対象物質として選定する根拠として認められない報告 

④Ozpinar ら(2011)によって、過塩素酸アンモニウム 0.006、0.34、12.75mg/kg/day(06:30、11:30、

16:30に三等分とする)を15日間混餌投与したした哺育期雌アカゲザルへの影響が検討されている。

その結果として、0.34mg/kg/day 以上のばく露群でヨウ素取り込み率の低値が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、各用量における試験動物数が１頭

であることから、記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質と

して選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められな

いと評価された。 

 

 ※参考 甲状腺影響(今回評価対象としなかった文献) 

 ⑨Smith ら(2006)によって、過塩素酸ナトリウム 0.55±0.07mg/kg/day を 21 日間(ペア化せず隔離飼

育)飲水投与した成熟雌雄プレーリーハタネズミ(Microtus ochrogaster)への影響が検討されている。

その結果として、雌雄甲状腺濾胞上皮細胞厚の高値が認められた。 
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また、更に投与 22 日目からペア化し更に 51 日目まで過塩素酸ナトリウム 0.40±0.04mg/kg/day

を飲水投与した成熟雄プレーリーハタネズミ(M. ochrogaster)への影響が検討されている。その結

果として、血清中サイロキン濃度、甲状腺濾胞上皮細胞厚の高値が認められた。 

また、過塩素酸ナトリウム 0.876±0.027mg/kg/day を 21 日間(ペア化せず隔離飼育)飲水投与し

た成熟雌雄シロアシネズミ属の一種(Peromyscus maniculatus)への影響が検討されている。その結

果として、雄血清中トリヨードサイロニン濃度の高値が認められた。 

また、更に投与 22 日目からペア化し更に 51 日目まで過塩素酸ナトリウム 1.043±

0.053mg/kg/day を飲水投与した成熟雄シロアシネズミ属の一種(P. maniculatus)への影響が検討

されたが、血清中サイロキン濃度、血清中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。 

 ⑩Mahle ら(2003)によって、過塩素酸アンモニウム 1mg/kg/day を妊娠２日目から出産後 10 日目ま

で飲水投与した SD ラットへの影響が検討されている。その結果として、妊娠 20 日目において、

母動物血清中サイロキシン濃度、母動物血清中トリヨードサイロニン濃度、胎仔血清中サイロキシ

ン濃度の低値、母動物血清中甲状腺刺激ホルモン濃度、胎仔血清中甲状腺刺激ホルモン濃度の高値

が認められた。出産後 10 日目において、母動物血清中サイロキシン濃度、雌仔動物血清中サイロ

キシン濃度の低値、母動物血清中甲状腺刺激ホルモン濃度、雄仔動物血清中甲状腺刺激ホルモン濃

度、雌仔動物血清中甲状腺刺激ホルモン濃度の高値が認められた。 

 ⑪Kunisue ら(2011)によって、過塩素酸アンモニウム 10mg/kg/day を 14 日間飲水投与した成熟雄 SD

ラット(普通餌にて飼育)への影響が検討されている。その結果として、血清中サイロキン濃度の低

値が認められた。 

また、過塩素酸アンモニウム 10mg/kg/day を 14 日間飲水投与した成熟雄 SD ラット(投与期間も

含め 2.5 ヶ月間ヨウ素欠乏餌にて飼育)への影響が検討されている。その結果として、血清中サイロ

キン濃度、血清中トリヨードサイロニン濃度の低値が認められた。 

 

(５)疫学的調査 

○試験対象物質として選定する根拠として認められる報告 

①Brechner ら(2000)によって、過塩素酸アンモニウムについて、米国 Arizona 州において 1994 年

10 月から 1997 年 12 月にかけて、母親の水道水経由ばく露(過塩素酸アンモニウムに汚染された

Mead 湖下流の Colorado 川由来)と新生児甲状腺影響との関連性について検討されている。その結

果として、ばく露群(Yuma 地域に居住する母親が出産した新生児 1,099 件、1999 年８月の水道水

中過塩素酸濃度６ppb)と対照群(Flagstaff 地域に居住する母親が出産した新生児 443 件、1999 年

９月の水道水中過塩素酸検出なし)との比較において、新生児血清中甲状腺刺激ホルモン濃度の高値

が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、ばく露群と対照群との比較において、新生

児血清中甲状腺刺激ホルモン濃度の高値が認められ、内分泌かく乱作用との関連性が認められると

評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」におい
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ては、試験対象物質として選定する根拠として認められると評価された。 

想定される作用メカニズム：抗甲状腺ホルモン様作用 

 ②Steinmaus ら(2010)によって、過塩素酸について、米国 California 州において 1998 年にかけて、

母親の水道水経由ばく露と新生児甲状腺影響との関連性について検討されている。その結果として、

ばく露群(出産 45,750 件、母親平均年齢 27.5±6.2 歳、水道水中過塩素酸濃度５μg/L 超)と非ばく

露群(出産 451,708 件、母親平均年齢 28.1±6.3 歳、水道水中過塩素酸濃度５μg/L 以下)との比較に

おいて、新生児血中甲状腺刺激ホルモン濃度(出産後 24 時間以内に採血)が 25μU/mL 以上となる率

の補正オッズ比 1.53(n=102、95%信頼区間 1.24～1.89)、新生児血中甲状腺刺激ホルモン濃度(出産

後 24 時間以後に採血)が８μU/mL 以上となる率について補正オッズ比 1.27(n=2,711、95%信頼区

間 1.22～1.33)が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、ばく露群と非ばく露群との比較において、

新生児血中甲状腺刺激ホルモン濃度の高値が認められ、内分泌かく乱作用との関連性が認められる

と評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」にお

いては、試験対象物質として選定する根拠として認められると評価された。 

想定される作用メカニズム：抗甲状腺ホルモン様作用 

 ③Braverman ら(2005)によって、過塩素酸アンモニウムについて、米国 Utah 州 Cedar 市の工場内

において 2004 年４月から 2004 年７月にかけて、ばく露による甲状腺影響が検討されている。そ

の結果として、ばく露群(過塩素酸アンモニウム工場作業従事者 29 名、作業従事歴 1.7 年以上。血

清中過塩素酸濃度は作業ばく露中で 838.4±1,268.4μg/L、作業ばく露前で 2.0±7.6μg/L)の作業ば

く露中と作業ばく露前との比較において、放射性ヨウ素の甲状腺摂取の低値、血清中サイロキシン

濃度、トリヨードサイロニン濃度、血漿中遊離サイロキシン係数の高値が認められた。 

なお、ばく露群(同上)と対照群(同地域の非ばく露ボランティア 12 名。ばく露群と年齢、身長、

体重に有意差なし。血清中過塩素酸濃度 0.0μg/L(記載通り))との作業ばく露前での比較において、

尿中ヨウ素/クレアチニン比の低値が認められた。 

なお、血清中甲状腺関連ホルモン(甲状腺刺激ホルモン、サイロキシン、トリヨードサイロニン)、

血清中遊離サイロキシン係数、血清中サイログロブリン濃度、甲状腺体積に差は認められなかった。 

また、作業ばく露中での比較においても、血清中甲状腺関連ホルモン(甲状腺刺激ホルモン、サ

イロキシン、トリヨードサイロニン)、血清中遊離サイロキシン係数、血清中サイログロブリン濃

度、甲状腺体積、尿中ヨウ素/クレアチニン比に差は認められなかった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、作業ばく露中と作業ばく露前との比較にお

いて、放射性ヨウ素の甲状腺摂取の低値、血清中サイロキシン濃度、トリヨードサイロニン濃度、

血漿中遊離サイロキシン係数の高値が認められ、内分泌かく乱作用との関連性が認められると評価

された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」においては、
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試験対象物質として選定する根拠として認められると評価された。 

想定される作用メカニズム：抗甲状腺ホルモン様作用 

 

○内分泌かく乱作用との関連性が不明であるため、評価ができない報告 

⑥Leung ら(2012)によって、過塩素酸について、米国 Massachusetts 州 Boston 市において 2008 年

11 月から 2011 年５月にかけて、母親のばく露と新生児甲状腺影響との関連性について検討されて

いるが、乳児とその母親 64 組(母乳哺育に限定、母親平均年齢 28.7±7.9 歳、乳児平均月齢 1.6±

0.5 ヶ月)の多変数線形回帰分析において過塩素酸ばく露(母乳中濃度、母親尿中濃度、乳児尿中濃度)

と乳児血清中甲状腺関連ホルモン(甲状腺刺激ホルモン、遊離サイロキシン)濃度とに相関性は認め

られなかった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、尿中過塩素酸濃度がクレアチニン

補正されておらず、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」

においては、乳児とその母親の多変数線形回帰分析において過塩素酸ばく露と乳児血清中甲状腺関

連ホルモン濃度とに相関性は認められなかったことから、内分泌かく乱作用との関連性は不明と評

価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」において

は、内分泌かく乱作用との関連性が不明であるため、評価ができないとされた。 

⑦Blount ら(2009)によって、過塩素酸について、米国 New Jersey 州において、出産前過塩素酸ばく露

と新生児発育影響との関連性について検討されているが、帝王切開出産 150 件(妊娠 37 週以後、単

一児妊娠、非貧血母親に限定)の血清(臍帯血)中過塩素酸濃度の四分位間比較において、新生児の頭

囲、体重、身長とに相関性は認められなかった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、帝王切開出産 150 件の血清(臍帯血)中過塩

素酸濃度の四分位間比較において、新生児の頭囲、体重、身長とに相関性は認められず、内分泌か

く乱作用との関連性は不明と評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定す

る根拠としての評価」においては、内分泌かく乱作用との関連性が不明であるため、評価ができな

いとされた。 

⑬Pearce ら(2010)によって、過塩素酸について、英国 Wales 地方 Cardiff 市又はイタリア Turino 市

において 2002 年から 2006 年にかけて、妊娠期間中ばく露と甲状腺影響との関連性が検討されて

いるが、甲状腺機能低下妊娠女性(英国 374 名、イタリア 262 名。単一児妊娠 16 週未満)の多重線

形回帰分析において尿中過塩素酸濃度と血清中甲状腺関連ホルモン(甲状腺刺激ホルモン、遊離サイ

ロキシン)濃度とに相関性は認められなかった。また、甲状腺機能正常妊娠女性(英国 480 名、イタ

リア 526 名。単一児妊娠 16 週未満)の多重線形回帰分析においても尿中過塩素酸濃度と血清中甲状

腺関連ホルモン(甲状腺刺激ホルモン、遊離サイロキシン)濃度とに相関性は認められなかった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、尿中過塩素酸濃度がクレアチニン
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補正されておらず、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」

においては、甲状腺機能低下妊娠女性の多重線形回帰分析において尿中過塩素酸濃度と血清中甲状

腺関連ホルモン濃度とに相関性は認められず、また、甲状腺機能正常妊娠女性の多重線形回帰分析

においても尿中過塩素酸濃度と血清中甲状腺関連ホルモン濃度とに相関性は認められなかったこ

とから、内分泌かく乱作用との関連性は不明と評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象

物質として選定する根拠としての評価」においては、内分泌かく乱作用との関連性が不明であるた

め、評価ができないとされた。 

 

○試験対象物質として選定する根拠として認められない報告 

④Buffler ら(2006)によって、過塩素酸について、米国 California 州において 1998 年にかけて、母親

の水道水経由ばく露と新生児甲状腺影響との関連性について検討されているが、高ばく露群(新生児

50,326 名、水道水中過塩素酸濃度 5μg/L 超)と低ばく露群(新生児 291,931 名、水道水中過塩素酸濃

度５μg/L 以下)との比較において、高甲状腺刺激ホルモン症発症率の補正有病オッズ比、甲状腺機

能低下症発症率の補正有病オッズ比にばく露との相関性は認められなかった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、高ばく露群と低ばく露群との比較において、

高甲状腺刺激ホルモン症発症率の補正有病オッズ比、甲状腺機能低下症発症率の補正有病オッズ比

にばく露との相関性は認められなかった。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定す

る根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められないと評価さ

れた。  

 ⑤Kelsh ら(2003)によって、過塩素酸について、米国 California 州において 1983 年１月から 1997

年 12 月にかけて、母親の水道水経由ばく露と新生児甲状腺影響との関連性について検討されてい

るが、ばく露群(新生児 81,402 名、母親は Redlands 市に 1983 年から 1997 年にかけて在住。水道

水中過塩素酸濃度は最高９mg/L、平均１mg/L 未満)と非ばく露群(新生児 2,081 名、母親は San 

Bernardino 郡及び Riverside 郡に在住、水道水中過塩素酸は未検出)との比較において、高甲状腺

刺激ホルモン症発症率の補正有病オッズ比、甲状腺機能低下症発症率の補正有病オッズ比にばく露

との相関性は認められなかった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、ばく露群と非ばく露群との比較において、

高甲状腺刺激ホルモン症発症率の補正有病オッズ比、甲状腺機能低下症発症率の補正有病オッズ比

にばく露との相関性は認められなかった。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定す

る根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められないと評価さ

れた。   

 ⑧Lammら(1999)によって、過塩素酸アンモニウムについて、米国Utah州Cedar市American Pacific 

Corporation 工場内において、ばく露による甲状腺及び血液影響が検討されているが、非ばく露作
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業従事者群(アジド作業従事者 21 名、過塩素酸吸入量 0.88±1.17mg/day)、低ばく露作業従事者群

(14 名、過塩素酸吸入量 3.98±2.69mg/day)、中ばく露作業従事者群(8 名、過塩素酸吸入量 10.89

±8.69mg/day)及び高ばく露作業従事者(14 名、過塩素酸吸入量 33.62±14.52mg/day)の群間比較に

おいて血清中甲状腺関連ホルモン(甲状腺刺激ホルモン、サイロキシン、トリヨードサイロニン)、

血清中遊離サイロキシン係数、甲状腺ホルモン結合比、甲状腺ペルオキシダーゼ抗体反応力価、血

液学的パラメータ(赤血球数、白血球数、好中球数、リンパ球数、血小板数)に差は認められなかっ

た。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、非ばく露作業従事者群、低ばく露作業従事

者群、中ばく露作業従事者群及び高ばく露作業従事者の群間比較において血清中甲状腺関連ホルモ

ン(甲状腺刺激ホルモン、サイロキシン、トリヨードサイロニン)、血清中遊離サイロキシン係数、

甲状腺ホルモン結合比、甲状腺ペルオキシダーゼ抗体反応力価、血液学的パラメータ(赤血球数、

白血球数、好中球数、リンパ球数、血小板数)に差は認められなかった。「内分泌かく乱作用に関す

る試験対象物質として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠

として認められないと評価された。  

 ⑨Li ら(2000)によって、過塩素酸について、米国 Nevada 州において 1998 年４月から 1999 年６月

にかけて、母親の水道水経由ばく露と新生児甲状腺影響との関連性について検討されているが、ば

く露群(Las Vegas市：新生児17,308名、水道水中過塩素酸濃度４μg/L未満～15μg/L)と対照群(Reno

市：新生児 5,882 名、水道水中過塩素酸未検出４μg/L 未満)との比較において、新生児血清中サイ

ロキシン濃度に差は認められなかった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、ばく露群と対照群との比較において、新生

児血清中サイロキシン濃度に差は認められなかった。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質と

して選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められな

いと評価された。   

 ⑩Li ら(2000)によって、過塩素酸について、米国 Nevada 州において 1998 年９月から 1999 年 10 月

にかけて、母親の水道水経由ばく露と新生児甲状腺影響との関連性について検討されているが、ば

く露群(Las Vegas 市：新生児 403 名、水道水中過塩素酸濃度４μg/L 未満～15μg/L)と対照群(Reno

市：新生児 133 名、水道水中過塩素酸未検出４μg/L 未満)との比較において、新生児血清中甲状腺

刺激ホルモン濃度に差は認められなかった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、ばく露群と対照群との比較において、新生

児血清中甲状腺刺激ホルモン濃度に差は認められなかった。「内分泌かく乱作用に関する試験対象

物質として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認め
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られないと評価された。   

 ⑪Gibbs ら(1998)によって、過塩素酸アンモニウムについて、米国 Nevada 州 Las Vegas 市近郊の過

塩素酸アンモニウム製造及び配合工場において 1994 年又は 1997 年から 1998 年にかけて、推定累

積ばく露と甲状腺、骨髄、肝臓、腎臓影響との関連性について検討されているが、1944 年対照群(工

場内関連作業非従事男性 101 名、女性 19 名。推定累積ばく露量 75±59μg/kg)、低ばく露群(男性

20 名、女性６名。推定累積ばく露量 3,369±1,771μg/kg)、高ばく露群(男性 19 名、女性３名。推

定累積ばく露量 28,629±21,038μg/kg)及び 1997～1998 年対照群(工場内関連作業非従事男性 60 名、

女性 12 名。推定累積ばく露量 93±65μg/kg)、低ばく露群(男性 13 名、女性５名。推定累積ばく露

量 3,649±1,661μg/kg)、高ばく露群(男性 27 名、女性４名。推定累積ばく露量 40,773±23,263μg/kg)

の多重回帰分析において推定累積ばく露量と甲状腺パラメータ(血清中甲状腺刺激ホルモン濃度、遊

離サイロキシン率)、骨髄パラメータ(ヘモグロビン濃度、ヘマトクリット値、白血球数、血小板数)、

肝臓パラメータ(SGOT 値、GGTP 値)、腎臓パラメータ(血清中クレアチニン濃度、血中尿素窒素値)

とに相関性は認められなかった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、対照群、低ばく露群及び高ばく露群の多重

回帰分析において推定累積ばく露量と甲状腺パラメータ(血清中甲状腺刺激ホルモン濃度、遊離サ

イロキシン率)、骨髄パラメータ(ヘモグロビン濃度、ヘマトクリット値、白血球数、血小板数)、肝

臓パラメータ(SGOT 値、GGTP 値)、腎臓パラメータ(血清中クレアチニン濃度、血中尿素窒素値)

とに相関性は認められなかった。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠と

しての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められないと評価された。 

 ⑫Pearce ら(2011)によって、過塩素酸について、米国 California 州 Los Angeles 市 Los Angeles 

County Hospital 又はアルゼンチン Córdoba 州 Córdoba 市 Univesidad Nacional de Córdoba にお

いて 2004 年から 2007 年にかけて、妊娠期間中ばく露と甲状腺影響との関連性について検討され

ているが、第 1 三半期にある妊娠女性(米国 134 名、平均妊娠期間 9.1±2.2 週。アルゼンチン 107

名、平均妊娠期間 10.0±2.0 週)の多変数線形回帰分析において尿中過塩素酸濃度と血清中甲状腺関

連ホルモン(甲状腺刺激ホルモン、遊離サイロキシン、トリヨードサイロニン)濃度とに相関性は認

められなかった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、妊娠期間中ばく露と甲状腺影響との関連性

について検討されているが、第 1 三半期にある妊娠女性の多変数線形回帰分析において尿中過塩素

酸濃度と血清中甲状腺関連ホルモン(甲状腺刺激ホルモン、遊離サイロキシン、トリヨードサイロ

ニン)濃度とに相関性は認められなかった。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定す

る根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められないと評価さ

れた。  

 ⑭Amitai ら(2007)によって、過塩素酸について、イスラエルにおいて 2004 年１月１日から９月 30
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日にかけて、母親の水道水経由ばく露と新生児甲状腺影響との関連性について検討されているが、

高ばく露群(Morasha 地域に居住する母親及び新生児 97 組、母親の出産平均年齢 31.2±4.8 歳、水

道水中過塩素酸濃度 340μg/L 以上)、中ばく露群(Ramat Hasharon 地域に居住する母親及び新生児

216 組、母親の出産平均年齢 32.3±4.3 歳、水道水中過塩素酸濃度 42～94μg/L)、低ばく露群

(Herziliyah 地域に居住する母親及び新生児 843 組、母親の出産平均年齢 31.4±4.6 歳、水道水中

過塩素酸濃度３μg/L 未満)との比較において、妊娠期間、新生児体重、新生児血清中サイロキシン

濃度、新生児性比にばく露との相関性は認められなかった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、高ばく露群、中ばく露群、低ばく露群との

比較において、妊娠期間、新生児体重、新生児血清中サイロキシン濃度、新生児性比にばく露との

相関性は認められなかった。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠として

の評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められないと評価された。  

 ⑮Téllez ら(2005)によって、過塩素酸について、チリ北部の３都市において 2002 年 11 月から 2004

年４月にかけて、母親の水道水経由ばく露と新生児甲状腺影響との関連性について検討されている

が、高ばく露群(Taltal 市：妊娠 65 件、出産時年齢 23.1±6.2 歳、水道水中過塩素酸濃度 113.9±

13.9μg/L、尿中過塩素酸濃度 128.9±127μg/L)、中ばく露群(Chañaral 市：妊娠 53 件、出産時年

齢 28.2±6.3 歳、水道水中過塩素酸濃度 5.82±0.63μg/L、尿中過塩素酸濃度 73.2±178.1μg/L)、低

ばく露群(Antofagasta 市：妊娠 66 件、出産時年齢 25.0±6.0 歳、水道水中過塩素酸濃度 0.46±

0.29μg/L、尿中過塩素酸濃度 16±14.3μg/L)の Kruskal-Wallis 検定において、母親血清中サイログ

ロブリン濃度、母親血清中甲状腺刺激ホルモン濃度、新生児体長、新生児体重、新生児頭囲、新生

児血清中甲状腺刺激ホルモン濃度、新生児遊離サイロキシン濃度に差は認められなかった。 

また、回帰分析においても、母親血清中状腺刺激ホルモン濃度、母親遊離サイロキシン濃度、新

生児体長、新生児体重、新生児頭囲、新生児血清中甲状腺刺激ホルモン濃度、新生児遊離サイロキ

シン濃度に差は認められなかった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、高ばく露群、中ばく露群、低ばく露群の

Kruskal-Wallis 検定において、母親血清中サイログロブリン濃度、母親血清中甲状腺刺激ホルモ

ン濃度、新生児体長、新生児体重、新生児頭囲、新生児血清中甲状腺刺激ホルモン濃度、新生児遊

離サイロキシン濃度に差は認められなかった。また、回帰分析においても、母親血清中状腺刺激ホ

ルモン濃度、母親遊離サイロキシン濃度、新生児体長、新生児体重、新生児頭囲、新生児血清中甲

状腺刺激ホルモン濃度、新生児遊離サイロキシン濃度に差は認められなかった。「内分泌かく乱作

用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定

する根拠として認められないと評価された。  

 

 



 22

２．総合的判断(案) 

得られた報告について信頼性評価を実施した結果として、内分泌かく乱作用に関する試験対象物質

として選定する根拠として認められると評価された報告が得られた。 

試験対象物質として選定する根拠として認められると評価された報告から、動物試験の報告におい

て、抗甲状腺ホルモン様作用、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

への作用及び甲状腺への影響を示すこと、疫学的調査の報告において、抗甲状腺ホルモン様作用を示

すことが示唆された。 

なお、信頼性評価のまとめと今後の対応案について表１に示した。 

 
 

表１ 信頼性評価のまとめ 

物質名：過塩素酸 

区分 著者 作業班会議における信頼性評価結果 
報告結果(Results)
を証するために必

要である『材料と方

法(Materials and 
Methods)』に関す

る記載の有無及び

その評価 1) 

内分泌か

く乱作用

との関連

の有無 2) 
 

内分泌かく

乱作用に関

する試験対

象物質とし

て選定する

根拠として

の評価 3) 

(1) 
生

態

影

響

(魚
類) 

甲状腺への影響 ①Liu ら(2006) ○ ○P ○ 
甲状腺への影響 ②Mukhi ら(2005) ○ ○P ○ 
視床下部―下垂体―甲状

腺軸への作用 
③Li ら(2011) ○ ○P ○ 

甲状腺への影響 ④Schmidt ら(2012) △ ○P ○ 
視床下部―下垂体―甲状

腺軸への作用 
⑤Bradford ら(2005) ○ ○P ○ 

視床下部―下垂体―甲状

腺軸への作用 
⑥Park ら(2006) ○ ○P ○ 

抗甲状腺ホルモン様作

用、視床下部―下垂体―

甲状腺軸への作用 

⑦Mukhi と
Patiño(2007) 

× ― × 

抗甲状腺ホルモン様作用 ⑧Raldúa ら(2009) △ ○P ○ 
抗甲状腺ホルモン様作

用、視床下部―下垂体―

甲状腺軸への作用 

⑨Patiño ら(2003) △ ○P ○ 

視床下部―下垂体―生殖

腺軸への作用、抗甲状腺

ホルモン様作用 

⑩Mukhi ら(2007) △ ○P ○ 

 ⑪Manzon と

Youson(1997)  
評価未実施 

 

 ⑫Liu ら(2008)  
評価未実施 
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区分 著者 作業班会議における信頼性評価結果 
報告結果(Results)
を証するために必

要である『材料と方

法(Materials and 
Methods)』に関す

る記載の有無及び

その評価 1) 

内分泌か

く乱作用

との関連

の有無 2) 
 

内分泌かく

乱作用に関

する試験対

象物質とし

て選定する

根拠として

の評価 3) 
 ⑬Manzon と

Youson(1999)  
評価未実施 

 

(2) 
生

態

影

響

(両
生

類) 

視床下部―下垂体―甲状

腺軸への作用 
①Goleman ら(2002) ○ ○P ○ 

抗甲状腺ホルモン様作

用、視床下部―下垂体―

甲状腺軸への作用 

②Hu ら(2006) ○ ○P ○ 

抗甲状腺ホルモン様作

用、視床下部―下垂体―

甲状腺軸への作用 

③Tietge ら(2005) △ ○P ○ 

抗甲状腺ホルモン様作

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、 

④Goleman ら(2002) ○ ○P ○ 

抗甲状腺ホルモン様作

用、視床下部―下垂体―

甲状腺軸への作用 

⑤Hornung ら(2010) ○ ○P ○ 

 ⑥Tietge ら(2010)  
評価未実施 

 

 ⑦Helbing ら(2007a) 
評価未実施 

 

 ⑧Helbing ら(2007b) 
評価未実施 

 

 ⑨Zhang ら(2006)  
評価未実施 

 

 ⑩Opitz と

Kloas(2010)  
評価未実施 

 

 ⑪Opitz ら(2009)  
評価未実施 

 

 ⑫Opitz ら(2006)  
評価未実施 

 

(3) 
生

態

影

響

(鳥

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、毒性 

①Chen ら(2008) △ ○P ○ 

 ②Gentles ら(2005)  
評価未実施 
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区分 著者 作業班会議における信頼性評価結果 
報告結果(Results)
を証するために必

要である『材料と方

法(Materials and 
Methods)』に関す

る記載の有無及び

その評価 1) 

内分泌か

く乱作用

との関連

の有無 2) 
 

内分泌かく

乱作用に関

する試験対

象物質とし

て選定する

根拠として

の評価 3) 
類)  ③Chen ら(2009)  

評価未実施 
 

(4) 
甲

状

腺

影

響 

視床下部―下垂体―甲状

腺軸への作用 
①York ら(2005) ○ ○P ○ 

視床下部―下垂体―甲状

腺軸への作用 
②Siglin ら(2000) ○ ○P ○ 

視床下部―下垂体―甲状

腺軸への作用 
③Paulus ら(2007) ○ ○P ○ 

 ④Ozpinar ら(2011) × ― × 
視床下部―下垂体―甲状

腺軸への作用 
⑤York ら(2004) ○ ○P ○ 

視床下部―下垂体―甲状

腺軸への作用 
⑥Gilbert と
Sui(2008) 

△ ○P ○ 

抗甲状腺ホルモン様作

用、視床下部―下垂体―

甲状腺軸への作用 

⑦York ら(2001) ○ ○P ○ 

抗甲状腺ホルモン様作

用、視床下部―下垂体―

甲状腺軸への作用 

⑧Stoker ら(2006) ○ ○P ○ 

 ⑨Smith ら(2006)  
評価未実施 

 

 ⑩Mahle ら(2003)  
評価未実施 

:  

 ⑪Kunisue ら(2011) 
評価未実施 

 

(5) 
疫

学

的

調

査 

抗甲状腺ホルモン様作用 ①Brechner ら(2000) ○ ○P ○ 
抗甲状腺ホルモン様作用 ②Steinmaus ら

(2010) 
○ ○P ○ 

抗甲状腺ホルモン様作用 ③Braverman ら

(2005) 
○ ○P ○ 

 ④Buffler ら(2006) ○ ○N × 
 ⑤Kelsh ら(2003) ○ ○N × 
 ⑥Leung ら(2012) △ ？ ― 
 ⑦Blount ら(2009) ○ ？ ― 
 ⑧Lamm ら(1999) ○ ○N × 
 ⑨Li ら(2000) ○ ○N × 
 ⑩Li ら(2000) ○ ○N × 
 ⑪Gibbs ら(1998) ○ ○N × 
 ⑫Pearce ら(2011) ○ ○N × 
 ⑬Pearce ら(2010) △ ？ ― 
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区分 著者 作業班会議における信頼性評価結果 
報告結果(Results)
を証するために必

要である『材料と方

法(Materials and 
Methods)』に関す

る記載の有無及び

その評価 1) 

内分泌か

く乱作用

との関連

の有無 2) 
 

内分泌かく

乱作用に関

する試験対

象物質とし

て選定する

根拠として

の評価 3) 
 ⑭Amitai ら(2007) ○ ○N × 
 ⑮Téllez ら(2005) ○ ○N × 

今後の対応案 動物試験の報告において、抗甲状腺ホルモン様作用、視床下部―下垂

体―甲状腺軸への作用、視床下部―下垂体―生殖腺軸への作用及び甲状

腺への影響を示すこと、疫学的調査の報告において、抗甲状腺ホルモン

様作用を示すことが示唆されたため内分泌かく乱作用に関する試験対象

物質となり得る。 

1)○：十分に記載されている、△：一部記載が不十分である、×：記載が不十分である、―：評価を行わない 

2)○：内分泌かく乱作用との関連性が認められる(P：作用が認められる、N：作用が認められない)、？：内分泌かく乱作

用との関連性は不明、×：内分泌かく乱作用との関連性が認められない、―：評価を行わない 

3)○：試験対象物質として選定する根拠として認められる、×：試験対象物質として選定する根拠として認められない、

―：内分泌かく乱作用との関連性が不明であるため、評価ができない 
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Ⅱ．グリホサート 

 

１．内分泌かく乱作用に関連する報告 

グリホサート(製剤名：ラウンドアップ)の内分泌かく乱作用に関連する報告として、生態影響、生殖

影響、発達影響、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、ライディッヒ腫瘍細

胞への影響、アロマターゼへの影響の有無及び疫学的調査に関する報告がある。 

なお、本物質の主な用途は、農薬(除草剤)である。 

本物質は、平成 15 年度要調査項目等存在状況調査の水質調査において検出されている。 

 

(１)生態影響 

○試験対象物質として選定する根拠として認められる報告 

③Soso ら(2007)によって、グリホサート配合物(Roundup WG、640g/kg)3,600μg/L(設定濃度)に 30

日間ばく露した成熟雌サウスアメリカンキャットフィッシュ(Rhamdia quelen)への影響(ばく露開

始から 40 日後)が検討されている。その結果として、血漿中エストラジオール濃度の低値、血漿中

コルチゾール濃度の高値が認められた。 

なお、生殖腺体指数、肝臓体指数、血漿中テストステロン濃度、肝臓中アラニントランスフェラ

ーゼ、肝臓中アスパルテートトランスフェラーには影響は認められなかった。 

また、グリホサート配合物(Roundup WG、640g/kg)3,600μg/L(設定濃度)に 30 日間ばく露した成

熟雌サウスアメリカンキャットフィッシュ(R. quelen)への影響(ばく露開始から 40 日後にコイ下垂

体抽出物注射による産卵誘導)が検討されている。その結果として、孵化率の低値が認められた。 

なお、産卵率、卵母細胞数には影響は認められなかった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、製剤を用いており、グリホサート

のみの影響が特定できないことから、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用

との関連の有無」においては、血漿中エストラジオール濃度、孵化率の低値が認められ、内分泌か

く乱作用との関連性が認められると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として

選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められると評

価された。 

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、ホルモン合成系のかく乱  

 

○内分泌かく乱作用との関連性が不明であるため、評価ができない報告 

②WilliamとSemlitsch(2010)によって、グリホサート配合物(Monsanto社製Roundup Weather Max、

48.8%カリウム塩)0.6、700μg/L(設定濃度、カルボン酸換算)に Gosner stage 25 から Gosner 

stage42(前肢出現)までばく露したアメリカヒキガエル(Bufo americanus)への影響が検討されてい

る。その結果として、700μg/L のばく露区で Gosner stage42 到達までの所要日数の遅延が認めら

れた。 

また、グリホサート配合物(Monsanto 社製 Roundup Original Max、48.7%カリウム塩)0.6、
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700μg/L(設定濃度、カルボン酸換算)に Gosner stage 25 から Gosner stage42(前肢出現)までばく露

したアメリカヒキガエル(B. americanus)への影響が検討されている。その結果として、700μg/L の

ばく露区で Gosner stage42 到達までの所要日数の遅延が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、製剤を用いており、グリホサート

のみの影響が特定できないことから、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用

との関連の有無」においては、Gosner stage42 到達までの所要日数の遅延について毒性と考えら

れ、内分泌かく乱作用との関連性は不明と評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質

として選定する根拠としての評価」においては、内分泌かく乱作用との関連性が不明であるため、

評価ができないとされた。 

想定される作用メカニズム：毒性 

 

○試験対象物質として選定する根拠として認められない報告 

①Howe ら(2004)によって、グリホサート配合物(Monsanto 社製 Roundup Original、カルボン酸換

算濃度 360g/L、ポリオキシエチレン化アミン類約 15%含有)600、1,800μg/L(設定濃度、カルボン

酸換算)に Gosner stage25 から Gosner stage42(前肢出現)までばく露したヒョウガエル(Rana 

pipiens)への影響が検討されている。その結果として、600μg/L 以上のばく露区で Gosner stage42

での生存率、Gosner stage42 での SVL(吻端―総排泄口長)、尾長の低値、性比における間性の出現、

1,800μg/L のばく露区で Gosner stage42 到達までの所要日数の遅延、尾部欠損発生率の高値が認

められた。 

また、グリホサート配合物(Monsanto 社製 Roundup Transorb、カルボン酸換算濃度 360g/L、

ポリオキシエチレン化アミン類約 15%含有)600、1,800μg/L(設定濃度、カルボン酸換算)に Gosner 

stage25 から Gosner stage42(前肢出現)までばく露したヒョウガエル(R. pipiens)への影響が検討

されている。その結果として、600μg/L 以上のばく露区で Gosner stage42 での生存率、Gosner 

stage42 での SVL(吻端―総排泄口長)の低値、性比における間性の出現、Gosner stage42 到達まで

の所要日数の遅延、1,800μg/L のばく露区で尾長の低値、尾部欠損発生率の高値が認められた。 

なお、これらのグリホサート剤の配合成分であるポリオキシエチレン化アミン類(Monsanto 社製

POEA、ポリオキシエチレン化獣脂アミン類 67～73%)に Gosner stage 25 から Gosner stage42(前

肢出現)までばく露したヒョウガエル(R. pipiens)への影響が検討されている。その結果として、

600μg/L 以上のばく露区で Gosner stage42 での生存率、Gosner stage42 での SVL(吻端―総排泄

口長)の低値、尾部欠損発生率の高値、性比における間性の出現、600μg/L のばく露区で Gosner 

stage42 到達までの所要日数の遅延、1,800μg/L のばく露区で尾長の低値が認められた。 

なお、グリホサート(Monsanto 社製 Glyphosate、カルボン酸換算濃度 570g/L)1,800μg/L(設定濃

度、カルボン酸換算)に Gosner stage 25 から Gosner stage42(前肢出現)までばく露したヒョウガエ

ル(R. pipiens)への影響が検討されているが、Gosner stage42 到達までの所要日数、Gosner stage42

での生存率、Gosner stage42 での SVL(吻端―総排泄口長)、尾部欠損発生率、尾長には影響は認め

られず、性比における間性の出現も認められなかった。 
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この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度が来刺されていな

いことから、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」におい

ては、Gosner stage42 到達までの所要日数、Gosner stage42 での生存率、Gosner stage42 での

SVL(吻端―総排泄口長)、尾部欠損発生率、尾長には影響は認められず、性比における間性の出現

も認められなかった。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」

においては、試験対象物質として選定する根拠として認められないと評価された。 

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 

 

※参考 生態影響(今回評価対象としなかった文献) 

④Cauble と Wagner(2005)によって、グリホサート配合物(Monsanto 社製 Roundup、50.2%イソプ

ロピルアミン塩)1,000μg/L(設定濃度)に孵化２週間後から 43 日間ばく露したアカガエル属の一種

(Rana cascadae)への影響が検討されている。その結果として、寿命の低値、水面上頭部突出まで

の所要日数、前肢出現までの所要日数、後肢出現までの所要日数、上陸までの所要日数の早期化が

認められた。 

⑤Xie ら(2005)によって、グリホサート(Dow AgroSciences 社製)110μg/L(設定濃度)に７日間ばく露し

た幼若ニジマス(学名の記載なし)への影響が検討されているが、血漿中ビテロゲニン濃度には影響

は認められなかった。 

 

(２)生殖影響 

○試験対象物質として選定する根拠として認められる報告 

①Romano ら(2010)によって、グリホサート５、50、250mg/kg/day を 23 日齢から 53 日齢まで経口

投与した幼若雄 Wistar ラットへの影響が検討されている。その結果として、５mg/kg/day 以上の

ばく露群で精細管上皮厚の低値、精細管内腔直径の高値、50mg/kg/day 以上のばく露群で包皮分離

日の遅延、250mg/kg/day のばく露群で精巣相対重量、副腎絶対重量の高値が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度が記載されていな

いことから、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」におい

ては、精細管上皮厚の低値、精細管内腔直径、精巣相対重量、副腎絶対重量の高値、包皮分離日の

遅延が認められ、内分泌かく乱作用との関連性が認められると評価された。「内分泌かく乱作用に

関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する

根拠として認められると評価された。 

想定される作用メカニズム：抗アンドロゲン様作用、ホルモン合成系への影響 

②Dallegrave ら(2007)によって、グリホサート配合物(Monsanto 社製 Roundup 360g/L、界面活性剤

としてポリオキシエチレンアミン 18%w/v)50、150、450mg/kg/day を妊娠期間(21～23 日間)及び

哺育期間(21 日間)に経口投与した Wistar ラットへの影響が検討されている。その結果として、新

生仔において、150mg/kg/day 以上のばく露群で雌仔動物の膣開口日の遅延、450mg/kg/day のばく
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露群で雄仔動物の包皮分離日の早期化が認められた。 

なお、新生仔性比、新生仔生存率、離乳仔生存率、同腹仔動物数、新生仔体重、離乳仔体重、雄

仔動物の精巣下降日には影響は認められなかった。 

また、65 日齢(継続ばく露せず)雄仔動物において、450mg/kg/day のばく露群で血清中テストス

テロン濃度の低値が認められた。 

なお、精巣相対重量、精巣上体相対重量、精嚢相対重量、前立腺相対重量、日毎精子産生数、総

精子数、精子輸送所要日数、形態異常精子率、精子産生精細管率、精細管直径には影響は認められ

なかった。 

また、140 日齢(継続ばく露せず)雄仔動物において、50 及び 450mg/kg/day のばく露群で日毎精

子産生数、総精子数の低値が認められた。 

なお、精巣相対重量、精巣上体相対重量、精嚢相対重量、前立腺相対重量、精子輸送所要日数、

形態異常精子率、精子産生精細管率、精細管直径、血清中テストステロン濃度には影響は認められ

なかった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、膣開口日の遅延、包皮分離日の早期化、血

清中テストステロン濃度、日毎精子産生数、総精子数の低値が認められ、内分泌かく乱作用との関

連性が認められると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠と

しての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められると評価された。 

想定される作用メカニズム：抗アンドロゲン様作用、ホルモン合成系への影響、視床下部―下垂体

―生殖腺軸への作用 

 

※参考 生殖影響(今回評価対象としなかった文献) 

③Romano ら(2012)によって、グリホサート配合物(Monsanto 社製 Roundup Transorb、ジイソプロ

ピルアミン塩として 648g/L、不活性成分 594g/L)50mg/kg/day を妊娠 18 日目から出産後４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、雄新生仔において包

皮分離日の早期化が認められた。 

また、60 日齢(継続ばく露せず)雄仔動物において、精細管内腔直径、尾部精巣上体中精子滞在日

数の低値、精細管上皮厚、血清中テストステロン濃度、血清中エストラジオール濃度、血清中黄体

形成ホルモン濃度、下垂体中黄体形成ホルモンｍRNA 相対発現量、下垂体中黄体形成ホルモン相

対発現量、下垂体中卵胞刺激ホルモンｍRNA 相対発現量、精巣中総精子産生数、精巣重量当総精

子産生数、精巣中日毎精子産生数、精巣重量当日毎精子産生数、頭部及び胴部精巣上体中精子数、

精嚢相対重量(液体を含まない)、胴部精巣上体相対重量、尾部精巣上体相対重量の高値が認められ

た。また、60 日齢(継続ばく露せず)雄仔動物の行動試験において、雌エリア総滞在時間、パートナ

ー嗜好スコア、初マウント潜時、初挿入潜時、初射精潜時の高値が認められた。 

 

※参考 
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(３)発達影響(今回評価対象としなかった文献) 

①Dallegrave ら(2003)によって、グリホサート配合物(Monsanto 社製 Roundup 360g/L、界面活性剤

としてポリオキシエチレンアミン 18%w/v)500、750、1,000mg/kg/day を妊娠妊娠６日目から妊娠

15 日目まで経口投与した Wistar ラットへの影響(妊娠 21 日目に開腹)が検討されている。その結果

として、500mg/kg/day 以上のばく露群で胎仔骨格変化発生率の高値、1,000mg/kg/ day のばく露

群で母動物死亡率が認められた。 

なお、母動物体重、母動物摂餌量、母動物摂水量、母動物心臓相対重量、母動物肺相対重量、母

動物肝臓相対重量、母動物右腎臓相対重量、母動物左腎臓相対重量、母動物脾臓相対重量、黄体数、

着床数、肺吸収率、同腹胎仔数、胎仔外表奇形発生率には影響は認められなかった。 

 

(４)エストロゲン作用 

○試験対象物質として選定する根拠として認められない報告 

①Petit ら(1997)によって、グリホサート 0.01～100μM(=1.69～16,900μg/L)の濃度に４時間ばく露し

た酵母(ニジマスエストロゲン受容体を発現)によるレポーターアッセイ(エストロゲン受容体応答

配列をもつレポーター遺伝子導入細胞を用いた β-ガラクトシダーゼ発現誘導)が検討されているが、

発現誘導は認められなかった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度が記載されていな

いことから、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」におい

ては、発現誘導は認められなかった。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根

拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められないと評価された。 

 

(５)抗エストロゲン作用 

○試験対象物質として選定する根拠として認められない報告 

①Gasnier ら(2009)によって、グリホサート配合物(Monsanto 社製、Roundup Express、7.2g/L)に

24 時間ばく露したヒト肝臓がん細胞 HepG2(ヒトエストロゲン受容体 αを発現)によるレポーター

アッセイ(エストロゲン受容体応答配列をもつレポーター遺伝子導入細胞を用いた β-ガラクトシダ

ーゼ発現誘導)が検討されている。その結果として、グリホサート配合物は、IC50値

86.5μM(=14,600μg/L)の濃度で 17β-エストラジオール 10nM による β-ガラクトシダーゼ発現誘導

を阻害した。同様にヒト肝臓がん細胞 HepG2(ヒトエストロゲン受容体 βを発現)における IC50値

は 104.8μM(=17,700μg/L)であった。 

また、グリホサート配合物(Monsanto 社製 Bioforce 又は Extra 360、360g/L)に 24 時間ばく露し

たヒト肝臓がん細胞 HepG2(ヒトエストロゲン受容体 αを発現)によるレポーターアッセイ(エスト

ロゲン受容体応答配列をもつレポーター遺伝子導入細胞を用いた β-ガラクトシダーゼ発現誘導)が

検討されている。その結果として、グリホサート配合物は、IC50値 3,406.9μM(=576,000μg/L)の濃

度で 17β-エストラジオール 10nM による β-ガラクトシダーゼ発現誘導を阻害した。同様にヒト肝

臓がん細胞HepG2(ヒトエストロゲン受容体βを発現)における IC50値は3,087.5μM(=522,000μg/L)
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であった。 

また、グリホサート配合物(Monsanto 社製 Grands Travaux、400g/L)に 24 時間ばく露したヒト

肝臓がん細胞 HepG2(ヒトエストロゲン受容体 αを発現)によるレポーターアッセイ(エストロゲン

受容体応答配列をもつレポーター遺伝子導入細胞を用いた β-ガラクトシダーゼ発現誘導)が検討さ

れている。その結果として、グリホサート配合物は、IC50値 14.2μM(=2,400μg/L)の濃度で 17β-エ

ストラジオール 10nM による β-ガラクトシダーゼ発現誘導を阻害した。同様にヒト肝臓がん細胞

HepG2(ヒトエストロゲン受容体 βを発現)における IC50値は 7.1μM(=1,200μg/L)であった。 

また、グリホサート配合物(Monsanto 社製 Grands Travaux plus、450g/L)に 24 時間ばく露した

ヒト肝臓がん細胞 HepG2(ヒトエストロゲン受容体 αを発現)によるレポーターアッセイ(エストロ

ゲン受容体応答配列をもつレポーター遺伝子導入細胞を用いた β-ガラクトシダーゼ発現誘導)が検

討されている。その結果として、グリホサート配合物は、IC50値 53.2μM(=8,990μg/L)の濃度で 17β-

エストラジオール 10nM による β-ガラクトシダーゼ発現誘導を阻害した。なお、ヒト肝臓がん細胞

HepG2(ヒトエストロゲン受容体 βを発現)における IC50値は検出されなかった。 

また、グリホサート(Sigma-Aldrich 社製)500,000、2,000,000、3,000,000μg/L に 24 時間ばく露

したヒト肝臓がん細胞 HepG2(ヒトエストロゲン受容体 αを発現)によるレポーターアッセイ(エス

トロゲン受容体応答配列をもつレポーター遺伝子導入細胞を用いた β-ガラクトシダーゼ発現誘導)

が検討されているが、発現誘導阻害は認められなった。なお、ヒト肝臓がん細胞 HepG2(ヒトエス

トロゲン受容体 βを発現)においても発現誘導阻害は認められなった。 

このように、グリホサート配合物では配合成分の単独影響あるいは配合物としての複合影響と認

められる場合があったが、グリホサート単体では影響は認められなかった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度が記載されていな

いことから、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」におい

ては、発現誘導阻害は認められなった。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する

根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められないと評価され

た。 

 

(６)抗アンドロゲン作用 

○試験対象物質として選定する根拠として認められない報告 

①Gasnier ら(2009)によって、グリホサート配合物(Monsanto 社製、Roundup Express、7.2g/L)に

24 時間ばく露したヒト乳がん細胞 HDA-MB453-kb2(ヒトアンドロゲン受容体を発現)によるレポ

ーターアッセイ(アンドロゲン受容体応答配列をもつレポーター遺伝子導入細胞を用いた β-ガラク

トシダーゼ発現誘導)が検討されている。その結果として、グリホサート配合物は、IC50値

32.8μM(=5,550μg/L)の濃度で 5α-ジヒドロテストテロン 0.1nM による β-ガラクトシダーゼ発現誘

導を阻害した。 

また、グリホサート配合物(Monsanto 社製 Bioforce 又は Extra 360、360g/L)に 24 時間ばく露し

たヒト乳がん細胞 HDA-MB453-kb2(ヒトアンドロゲン受容体を発現)によるレポーターアッセイ
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(アンドロゲン受容体応答配列をもつレポーター遺伝子導入細胞を用いた β-ガラクトシダーゼ発現

誘導)が検討されている。その結果として、グリホサート配合物は、IC50値 660.1μM(=112,000μg/L)

の濃度で 5α-ジヒドロテストテロン 0.1nM による β-ガラクトシダーゼ発現誘導を阻害した。 

また、グリホサート配合物(Monsanto 社製 Grands Travaux、400g/L)に 24 時間ばく露したヒト

乳がん細胞 HDA-MB453-kb2(ヒト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

ロゲン受容体応答配列をもつレポーター遺伝子導入細胞を用いた β-ガラクトシダーゼ発現誘導)が

検討されている。その結果として、グリホサート配合物は、IC50値 2.13μM(=360μg/L)の濃度で 5α-

ジヒドロテストテロン 0.1nM による β-ガラクトシダーゼ発現誘導を阻害した。 

また、グリホサート配合物(Monsanto 社製 Grands Travaux plus、450g/L)に 24 時間ばく露した

ヒト乳がん細胞 HDA-MB453-kb2(ヒト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

ンドロゲン受容体応答配列をもつレポーター遺伝子導入細胞を用いた β-ガラクトシダーゼ発現誘

導)が検討されている。その結果として、グリホサート配合物は、IC50値 53.2μM(=8,990μg/L)の濃

度で 5α-ジヒドロテストテロン 0.1nM による β-ガラクトシダーゼ発現誘導を阻害した。 

また、グリホサート(Sigma-Aldrich 社製)100,000、500,000、1,500,000μg/L に 24 時間ばく露し

たヒト乳がん細胞 HDA-MB453-kb2(ヒトアンドロゲン受容体を発現)によるレポーターアッセイ

(アンドロゲン受容体応答配列をもつレポーター遺伝子導入細胞を用いた β-ガラクトシダーゼ発現

誘導)が検討されているが、IC50値は検出されなかった。 

このように、グリホサート配合物では配合成分の単独影響あるいは配合物としての複合影響と認

められる場合があったが、グリホサート単体では影響は認められなかった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度が記載されていな

いことから、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」におい

ては、レポーターアッセイが検討されているが、IC50 値は検出されなかった。「内分泌かく乱作用

に関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定す

る根拠として認められないと評価された。 

 

(７)ライディッヒ腫瘍細胞への影響 

○試験対象物質として選定する根拠として認められる報告 

①Walsh ら(2000)によって、グリホサート(Roundup、180g/L)12,500、25,000、50,000、100,000μg/L

に２時間ばく露したマウス由来ライディッヒ腫瘍細胞 MA-10 への影響(1mM ジブチル cAMP 共存

下)が検討されている。その結果として、25,000μg/L 以上のばく露区でプロゲステロン産生量の低

値が認められた。 

また、グリホサート(Roundup、180g/L)25,000μg/L に２又は４時間ばく露したマウス由来ライ

ディッヒ腫瘍細胞 MA-10 への影響(1mM ジブチル cAMP 共存下)が検討されている。その結果と

して、プロゲステロン産生量、P450scc 活性(25μM 22R-ヒドロキシコレステロール共存下)、

3β-HSD mRNA 相対発現量、StAR 相対発現量の低値が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 
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and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度が記載されていな

いことから、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」におい

ては、プロゲステロン産生量、StAR 相対発現量の低値が認められ、内分泌かく乱作用との関連性

が認められると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠として

の評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められると評価された。 

想定される作用メカニズム：ホルモン合成系への作用 

 

(８)アロマターゼへの影響 

○試験対象物質として選定する根拠として認められない報告 

①Richard ら(2005)によって、グリホサート配合物(Monsanto 社製 Roundup、360g/L)100,000、

200,000、400,000、600,000、800,000μg/L に 18 時間ばく露したヒト胎盤絨毛がん細胞 JEG3 へ

の影響が検討されている。その結果として、100,000μg/L 以上のばく露区でアロマターゼ活性の低

値が認められた。 

また、グリホサート配合物(Monsanto 社製 Roundup、360g/L)100,000、200,000、400,000、

600,000、800,000μg/L に 18 時間ばく露したヒト胎盤絨毛がん細胞 JEG3 への影響が検討されて

いる。その結果として、200,000μg/L 以上のばく露区でアロマターゼ mRNA 相対発現量の低値が

認められた。 

また、グリホサート(Sigma-Aldrich 社製)100,000、200,000、400,000、600,000、800,000、

1,000,000、2,000,000、4,000,000、6,000,000、8,000,000μg/L に 18 時間ばく露したヒト胎盤絨

毛がん細胞 JEG3 への影響が検討されているが、アロマターゼ活性には影響は認められなかった。 

また、グリホサート(Sigma-Aldrich 社製)200,000、600,000、1,000,000μg/L に 18 時間ばく露

したヒト胎盤絨毛がん細胞 JEG3 への影響が検討されているが、アロマターゼ mRNA 相対発現量

には影響は認められなかった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度が記載されていな

いことから、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」におい

ては、アロマターゼ活性には影響は認められなかった。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質

として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められ

ないと評価された。 

想定される作用メカニズム：アロマターゼ活性阻害 

②Gasnier ら(2009)によって、グリホサート配合物(Monsanto 社製、Roundup Express、7.2g/L) 

3,000,000、5,000,000、8,000,000μg/L に 24 時間ばく露したヒト肝臓がん細胞 HepG2 への影響が

検討されている。その結果として、300,000 及び 8,000,000μg/L のばく露区でアロマターゼ活性の

低値、300,000 及び 5,000,000μg/L のばく露区でアロマターゼ mRNA 相対発現量の高値が認めら

れた。 

また、グリホサート配合物(Monsanto社製Bioforce又はExtra 360、360g/L)800,000、1,000,000、

3,000,000μg/L に 24 時間ばく露したヒト肝臓がん細胞 HepG2 への影響が検討されている。その結
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果として、800,000μg/Ｌ以上のばく露区でアロマターゼ活性の低値、800,000 及び 3,000,000μg/L

のばく露区でアロマターゼ mRNA 相対発現量の高値が認められた。 

また、グリホサート配合物(Monsanto 社製 Grands Travaux、400g/L)10,000、30,000、50,000μg/L

に 24 時間ばく露したヒト肝臓がん細胞 HepG2 への影響が検討されている。その結果として、

10,000μg/L のばく露区でアロマターゼ活性の低値、50,000μg/L のばく露区でアロマターゼ mRNA

相対発現量の高値が認められた。 

また、グリホサート配合物(Monsanto 社製 Grands Travaux plus、450g/L)50,000、60,000、

70,000μg/L に 24 時間ばく露したヒト肝臓がん細胞 HepG2 への影響が検討されている。その結果

として、50,000 及び 60,000μg/L のばく露区でアロマターゼ活性の低値、アロマターゼ mRNA 相

対発現量の高値が認められた。 

また、グリホサート(Sigma-Aldrich 社製)600,000、2,000,000、3,000,000μg/L に 24 時間ばく露

したヒト肝臓がん細胞 HepG2 への影響が検討されているが、アロマターゼ mRNA 相対発現量には

影響は認められなかった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度が記載されていな

いことから、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」におい

ては、アロマターゼ活性には影響は認められなかった。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質

として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められ

ないと評価された。 

想定される作用メカニズム：アロマターゼ活性阻害 

 

(９)疫学的調査 

○試験対象物質として選定する根拠として認められる報告 

②Arbuckle ら(2001)によって、グリホサートについて、カナダ Ontario Farm Family Health Study

にて(1991 年から 1992 年にかけてと思われる)どちらか一名が農場で働く夫婦(女性年齢は 44 歳以

下とし 2,110 件、妊娠 3,936 件このうち 395 件が流産)への影響が検討されている。その結果とし

て、妊娠前グリホサートばく露(3 ヶ月以内)における後期流産(妊娠 12～19 週間)17 件にオッズ比

1.7(95％信頼区間 1.0～2.9)及び早期流産(妊娠 12 週間未満)16 件にオッズ比 1.1(95％信頼区間 1.0

～2.9)、妊娠前グリホサートばく露(第１三半期)における後期流産(妊娠 12～19 週間)12 件にオッズ

比 1.4(95％信頼区間 0.8～2.5)及び早期流産(妊娠 12 週間未満)10 件にオッズ比 0.8(95％信頼区間

0.4～1.6)が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、妊娠前グリホサートばく露における後期流

産及び早期流産が認められ、内分泌かく乱作用との関連性が認められると評価された。「内分泌か

く乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質とし

て選定する根拠として認められると評価された。 
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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 

 

○試験対象物質として選定する根拠として認められない報告 

①Savitz ら(1997)によって、グリホサートについて、カナダ Ontario Farm Family Health Study に

て 1991 年から 1992 年にかけて農場内作業従事者(夫婦 1,898 組、妊娠 3,984 件)への影響が検討さ

れている。その結果として、男性の作物用除草剤としてのグリホサートの使用と流産 17 件とにリ

スク率 13.7%(補正オッズ比 1.5、95％信頼区間 0.8～2.7)、男性の牧場用除草剤としてのグリホサ

ートの使用と流産 13 件とにリスク率 13.4%(補正オッズ比 1.4、95％信頼区間 0.7～2.8)、男性の作

物用除草剤としてのグリホサートの使用と早産(妊娠期間 37週間未満)５件とにリスク率 5.1%(補正

オッズ比 2.4、95％信頼区間 0.8～7.9)、男性の作物用除草剤としてのグリホサートの使用と未熟児

(10th percentile 未満)５件とにリスク率 5.2%(補正オッズ比 0.8、95％信頼区間 0.2～2.3)が認めら

れた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、ばく露を示す指標が測定されてお

らず、記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定す

る根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められないと評価さ

れた。 

 

２．総合的判断(案) 

得られた報告について信頼性評価を実施した結果として、内分泌かく乱作用に関する試験対象物質

として選定する根拠として認められると評価された報告が得られた。 

試験対象物質として選定する根拠として認められると評価された報告から、動物試験の報告におい

て、視床下部―下垂体―生殖腺軸への作用、ホルモン合成系の作用及び抗アンドロゲン様作用を示す

こと、試験管内試験の報告において、ホルモン合成系への作用を示すことが示唆された。 

本物質を試験対象とした報告には、以下の例があった。 

①本物質が配合された製剤ランドアップを被験物質とした報告 

②本物質を被験物質とした報告 

③本物質が配合された製剤ランドアップ及び本物質を被験物質とした報告 

 

③の報告の結果が、ランドアップについては「作用が認められた」が、本物質については「作用が

認められなかった」場合には、「作用が認められなかった」と判断した。 

なお、信頼性評価のまとめと今後の対応案について表２に示した。 
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表２ 信頼性評価のまとめ 

物質名：グリホサート 

区分 著者 作業班会議における信頼性評価結果 
報告結果(Results)
を証するために必

要である『材料と方

法(Materials and 
Methods)』に関する

記載の有無及びそ

の評価 1) 

内分泌かく乱

作用との関連

の有無 2) 
 

内分泌かく乱作

用に関する試験

対象物質として

選定する根拠と

しての評価 3) 

(1) 
生

態

影

響 

視床下部―下垂

体―甲状腺軸へ

の作用 

①Howe ら(2004) △ ○N × 

毒性 ②William と

Semlitsch(2010) 
△ ？ ― 

視床下部―下垂

体―生殖腺軸へ

の作用、ホルモ

ン合成系のかく

乱 

③Soso ら(2007) △ ○P ○ 

 ④Cauble と

Wagner(2005)  
評価未実施 

 ⑤Xie ら(2005)  
評価未実施 

(2) 
生

殖

影

響 

抗アンドロゲン

様作用、ホルモ

ン合成系への影

響、視床下部―

下垂体―生殖腺

軸への作用 

①Romano ら(2010) △ ○P ○ 

抗アンドロゲン

様作用、ホルモ

ン合成系への影

響、視床下部―

下垂体―生殖腺

軸への作用 

③Dallegrave ら

(2007) 
○ ○P ○ 

 ②Romano ら(2012) 
評価未実施 

(3) 
発

達

影

響 

 ①Dallegrave ら

(2003)  
評価未実施 

(4)エストロゲン作用 ①Petit ら(1997) △ ○N × 
(5)抗エストロゲン作

用 
①Gasnier ら(2009) △ ○N × 
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区分 著者 作業班会議における信頼性評価結果 
報告結果(Results)
を証するために必

要である『材料と方

法(Materials and 
Methods)』に関する

記載の有無及びそ

の評価 1) 

内分泌かく乱

作用との関連

の有無 2) 
 

内分泌かく乱作

用に関する試験

対象物質として

選定する根拠と

しての評価 3) 

(6)抗アンドロゲン作

用 
①Gasnier ら(2009) △ ○N × 

(7) 
ラ

イ

デ

ィ

ッ

ヒ

腫

瘍

細

胞

へ

の

影

響 

ホルモン合成系

への作用 
①Walsh ら(2000) △ ○P ○ 

(8) 
ア

ロ

マ

タ

ー

ゼ

へ

の

影

響 

アロマターゼ活

性阻害 
①Richard ら(2005) △ ○N × 

アロマターゼ活

性阻害 
②Gasnier ら(2009) △ ○N × 

(9) 
疫

学

的

調

査 

 ①Savitz ら(1997) × ― × 

視床下部―下垂

体―生殖腺軸へ

の作用 

②Arbuckle ら

(2001) 
× ― × 

今後の対応案 動物試験の報告において、視床下部―下垂体―生殖腺軸への作用、ホルモン

合成系の作用及び抗アンドロゲン様作用を示すこと、試験管内試験の報告にお

いて、ホルモン合成系への作用を示すことが示唆されたため内分泌かく乱作用

に関する試験対象物質となり得る。 

1)○：十分に記載されている、△：一部記載が不十分である、×：記載が不十分である、―：評価を行わない 

2)○：内分泌かく乱作用との関連性が認められる(P：作用が認められる、N：作用が認められない)、？：内分泌かく乱作
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用との関連性は不明、×：内分泌かく乱作用との関連性が認められない、―：評価を行わない 

3)○：試験対象物質として選定する根拠として認められる、×：試験対象物質として選定する根拠として認められない、

―：内分泌かく乱作用との関連性が不明であるため、評価ができない 
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Ⅲ．ニトロベンゼン 

 

１．内分泌かく乱作用に関連する報告 

ニトロベンゼンの内分泌かく乱作用に関連する報告として、生殖影響及びセルトリ細胞生殖細胞への

影響の有無に関する報告がある。 

なお、本物質の主な用途は、アニリン原料、染料や香料の合成中間体、毒性ガス、溶剤、酸化剤、塵

埃防止剤などである。 

本物質は、平成 18 年度要調査項目等存在状況調査の水質調査において検出されている。 

 

(１)生殖影響 

○試験対象物質として選定する根拠として認められる報告 

③Kawashima ら(1995)によって、ニトロベンゼン 60mg/kg/day を 10 週齢から最長 70 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、精巣絶対重量、精巣上体絶対重量、

精巣上体尾中精子数、精子運動性スコア、精子直進運動速度、精子生存率、精子形態異常率、妊孕

率の低値が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度が記載されていな

いことから、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」におい

ては、精巣絶対重量、精巣上体絶対重量、精巣上体尾中精子数、精子運動性スコア、精子直進運動

速度、精子生存率、精子形態異常率、妊孕率の低値が認められ、内分泌かく乱作用との関連性が認

められると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評

価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められると評価された。 

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―生殖腺軸への影響 

 

○内分泌かく乱作用との関連性が不明であるため、評価ができない報告 

①Cattley ら(1994)によって、ニトロベンゼン 1.00±0.14、4.96±0.30、24.8±1.2、49.1±3.1ppm(チャ

ンバー内空気中測定濃度)を 63 日齢から 24 ヶ月間(週５日、日毎６時間)ばく露した雌雄 B6C3F1

マウスへの影響が検討されている。その結果として、雄において、24.8ppm 以上のばく露区で甲状

腺濾胞細胞過形成発生率の高値、49.1ppm のばく露区で甲状腺濾胞細胞腺腫発生率、精巣上体過形

成発生率の高値が認められた。また雌において、乳腺がん発生率、胸腺退縮発生率の高値が認めら

れた。 

また、ニトロベンゼン 1.00±0.14、4.96±0.30、24.8±1.2、49.1±3.1ppm(チャンバー内空気中測定

濃度)を 62 日齢から 15 ヶ月間(週５日、日毎６時間)ばく露した雄 CD ラットへの影響が検討されて

いる。その結果として、24.8ppm 以上のばく露区で精巣びまん性萎縮発生率、精巣上体過形成発生

率の高値が認められた。 

また、ニトロベンゼン 1.00±0.14、4.96±0.30、24.8±1.2、49.1±3.1ppm(チャンバー内空気中

測定濃度)を 62 日齢から 15 ヶ月間(週５日、日毎６時間)ばく露した雌雄 F344 ラットへの影響が検
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討されている。その結果として、雌において 24.8ppm 以上のばく露区で子宮内膜間質ポリープ発

生率の高値が認められた。雄において、甲状腺濾胞細胞過形成発生率、甲状腺濾胞細胞腺腫又はが

ん発生率、精巣びまん性萎縮発生率、精巣間質細胞腫、精巣上体過形成発生率には影響は認められ

なかった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、甲状腺腫瘍とメトヘモグロビン血症・貧血

と考えれ、内分泌かく乱作用との関連性は不明と評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対

象物質として選定する根拠としての評価」においては、内分泌かく乱作用との関連性が不明である

ため、評価ができないとされた。 

想定される作用メカニズム：毒性(甲状腺腫瘍とメトヘモグロビン血症、貧血) 

②Dodd ら(1987)によって、ニトロベンゼン 1.00±0.01、10.0±0.2、40.1±0.8ppm(チャンバー内空気

中測定濃度)を 18 週間(交配前 10 週間、交配期間２週間、出産後 20 日目まで。ただし雄は交配前

10 週間、交配期間２週間まで。週５日、日毎６時間)吸入ばく露した雌雄 F0 SD ラットへの影響が

検討されている。その結果として、10.0ppm のばく露区で新生仔雄性比の低値、40.1ppm のばく

露区で妊娠率、20 日齢雄及び雌仔動物体重、父動物精巣絶対重量、父動物精巣上体重量の低値が認

められた。なお、出産率、妊娠期間、生存仔出産率、同腹着床数、同腹吸収胚数、同腹胚吸収率、

同腹新生仔数、新生仔生存率、１日齢仔動物生存率、４日齢仔動物生存率、離乳仔生存率には影響

は認められなかった。 

更に、F0が出産した F1に対しニトロベンゼン 0.98±0.02、9.8±0.1、39.4±0.6ppm(チャンバー内

空気中測定濃度)を離乳２週間後から 18 週間(交配前 10 週間、交配期間２週間、出産後 20 日目ま

で。ただし雄は交配前 10 週間、交配期間２週間まで。週５日、日毎６時間)吸入ばく露した雌雄 SD

ラットへの二世代影響が検討されている。その結果として、9.8ppm のばく露区で同腹着床数の低

値、39.4ppm のばく露区で妊娠率、出産率の低値が認められた。なお、生存仔出産率、妊娠期間、

同腹着床数、同腹吸収胚数、同腹胚吸収率、同腹新生仔数、新生仔生存率、新生仔雄性比、１日齢

仔動物生存率、４日齢仔動物生存率、離乳仔生存率には影響は認められなかった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、新生仔雄性比、妊娠率、雌仔動物体重、父

動物精巣絶対重量、父動物精巣上体重量、同腹着床数、出産率の低値について、内分泌かく乱作用

との関連性は不明と評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠と

しての評価」においては、内分泌かく乱作用との関連性が不明であるため、評価ができないとされ

た。 

想定される作用メカニズム：体重への影響、雄生殖器への影響と妊孕性への作用 

 

※参考 生殖影響(今回評価対象としなかった文献) 

④Tyl ら(1987)によって、ニトロベンゼン 1.06±0.054、9.8±0.28、39.4±1.49ppm(チャンバー内空気
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中測定濃度)を妊娠６日目から 10 日間(日毎６時間)吸入ばく露した SD ラットへの影響が検討され

ている。その結果として、母動物影響として、9.8ppm 以上のばく露区で脾臓絶対及び相対重量の

高値、39.4ppm のばく露区で増加体重の低値が認められたが、体重、補正体重(体重―妊娠子宮重

量)、妊娠子宮重量、肝臓絶対及び相対重量、腎臓絶対及び相対重量には認められなかった。また、

生殖影響として、同腹黄体数、同腹着床数、着床前胚消失率、同腹生存胚数、同腹消失胚数、胎仔

雄性比、雄及び雌胎仔体重、胎仔外表奇形及び変化発生率、胎仔内臓奇形及び変化発生率、胎仔骨

格奇形及び変化発生率には影響は認められなかった。 

⑤Linder ら(1992)によって、ニトロベンゼン 300mg/kg を単回経口投与した 102～103 日齢雄 SD ラ

ットへの影響(投与 14 日後)が検討されている。その結果として、精巣絶対重量、精巣上体絶対重量、

精巣上体頭中精子数、精巣上体尾中精子数の低値、精巣上体頭中形態異常精子発生率、精巣上体尾

中形態異常精子発生率の高値が認められた。なお、体重、前立腺絶対重量、精嚢絶対重量、精巣中

精子頭部濃度及び数、運動精子率、精液中精子濃度、精子運動速度には影響は認められなかった。 

また、300mg/kg を単回経口投与した 102～103 日齢雄 SD ラットへの影響(投与２日後)が検討さ

れているが、体重、精巣絶対重量、精巣上体絶対重量、前立腺絶対重量、精嚢絶対重量、精巣中精

子頭部濃度及び数、精巣上体頭中精子数、精巣上体尾中精子数、精巣上体頭中形態異常精子発生率、

精巣上体尾中形態異常精子発生率、精液中精子濃度、運動精子率、精子運動速度。体重、精巣絶対

重量、精巣上体絶対重量、前立腺絶対重量、精嚢絶対重量、精巣中精子頭部濃度及び数、精巣上体

頭中精子数、精巣上体尾中精子数、精巣上体頭中形態異常精子発生率、精巣上体尾中形態異常精子

発生率、精液中精子濃度、運動精子率、精子運動速度には影響は認められなかった。 

 

(２)セルトリ細胞への影響 

○試験対象物質として選定する根拠として認められる報告 

①Allenby ら(1990)によって、ニトロベンゼン 0.01、0.05、0.1、0.5、１、５、10、50、100μM(=1.23、

6.15、12.3、61.5、123、615、1,230、6,150、12,300μg/L)に 24 時間ばく露した雄 Wistar ラット

由来セルトリ培養細胞への影響が検討されている。その結果として、0.01、0.05、0.1、0.5、１、

５、100μM(=1.23、6.15、12.3、61.5、123、615、12,300μg/L)のばく露区でインヒビン分泌量の

高値が認められた。 

また、ニトロベンゼンニトロベンゼン 0.01、0.05、0.1、0.5、１、５、10、50、100μM(=1.23、

6.15、12.3、61.5、123、615、1,230、6,150、12,300μg/L)に 24 時間ばく露した雄 Wistar ラット

由来セルトリ細胞(生殖細胞との混合培養)への影響が検討されている。その結果として、0.01、0.05、

0.1、0.5、１、５μM(=1.23、6.15、12.3、61.5、123、615μg/L)のばく露区でインヒビン分泌量の

高値、５μM(=615μg/L)のばく露区で剥離細胞数の高値が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、インヒビン分泌量、剥離細胞数の高値が認

められ、内分泌かく乱作用との関連性が認められると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試

験対象物質として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠とし
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て認められると評価された。 

想定される作用メカニズム：インヒビン分泌上昇 

 

２．総合的判断(案) 

得られた報告について信頼性評価を実施した結果として、内分泌かく乱作用に関する試験対象物質

として選定する根拠として認められると評価された報告が得られた。 

試験対象物質として選定する根拠として認められると評価された報告から、動物試験の報告におい

て、抗アンドロゲン様作用及び視床下部―下垂体―生殖腺軸への影響を示すこと、試験管内試験の報

告において、インヒビン分泌を上昇させる作用を示すことが示唆された。 

なお、信頼性評価のまとめと今後の対応案について表３に示した。 

 

 

表３ 信頼性評価のまとめ 

物質名：ニトロベンゼン 

区分 著者 作業班会議における信頼性評価結果 
報告結果(Results)
を証するために必

要である『材料と方

法(Materials and 
Methods)』に関する

記載の有無及びそ

の評価 1) 

内分泌かく乱

作用との関連

の有無 2) 

内分泌かく乱作

用に関する試験

対象物質として

選定する根拠と

しての評価 3) 

(1)
生

殖

影

響 

毒性(甲状腺腫瘍

とメトヘモグロ

ビン血症、貧血) 

①Cattley ら(1994) ○ ？ ―  

体重への影響、雄

生殖器への影響

と妊孕性への作

用 

②Dodd ら(1987) ○ ？ ― 

抗アンドロゲン

様作用、視床下部

―下垂体―生殖

腺軸への影響 

③Kawashima ら

(1995) 
○ ○P ○ 

 ④Tyl ら(1987)  
評価未実施 

 ⑤Linder ら(1992) 
評価未実施 
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区分 著者 作業班会議における信頼性評価結果 
報告結果(Results)
を証するために必

要である『材料と方

法(Materials and 
Methods)』に関する

記載の有無及びそ

の評価 1) 

内分泌かく乱

作用との関連

の有無 2) 

内分泌かく乱作

用に関する試験

対象物質として

選定する根拠と

しての評価 3) 

(2)
セ

ル

ト

リ

細

胞

へ

の

影

響 

インヒビン分泌

上昇 
①Allenby ら(1990) ○ ○P ○ 

今後の対応案 動物試験の報告において、抗アンドロゲン様作用及び視床下部―下垂体―生

殖腺軸への影響を示すこと、試験管内試験の報告において、インヒビン分泌を

上昇させる作用を示すことが示唆されたため内分泌かく乱作用に関する試験対

象物質となり得る。 

1)○：十分に記載されている、△：一部記載が不十分である、×：記載が不十分である、―：評価を行わない 

2)○：内分泌かく乱作用との関連性が認められる(P：作用が認められる、N：作用が認められない)、？：内分泌かく乱作

用との関連性は不明、×：内分泌かく乱作用との関連性が認められない、―：評価を行わない 

3)○：試験対象物質として選定する根拠として認められる、×：試験対象物質として選定する根拠として認められない、

―：内分泌かく乱作用との関連性が不明であるため、評価ができない 
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Ⅳ．りん酸トリクレジル 

 

１．内分泌かく乱作用に関連する報告 

りん酸トリクレジルの内分泌かく乱作用に関連する報告として、生態影響、生殖影響、発達影響、エ

ストロゲン作用、抗エストロゲン作用、ライディッヒ細胞への影響及び副腎がん細胞への影響の有無に

関する報告がある。 

なお、本物質の主な用途は、農業用ビニルフィルム、電線コンパウンド、建材関係の塩化ビニル樹脂

の可塑剤、合成ゴムコンパウンドの軟化剤・可塑剤、難燃剤、不燃性作動液、ガソリン添加剤、潤滑油

添加剤、安定剤などである。 

本物質は、平成 14 年度要調査項目等存在状況調査の底質調査において検出されている。 

 

(１)生態影響 

○試験対象物質として選定する根拠として認められる報告 

①Liu ら(2012)によって、りん酸トリクレジル(異性体混合物)８、40、200μg/L(設定濃度)に 14 時間

ばく露した成熟雌雄ゼブラフィッシュ(Danio rerio)への影響が検討されている。その結果として、

雄において、40μg/L 以上のばく露区で血漿中テストステロン濃度の低値、40μg/L のばく露区で肝

臓中 CYP17 mRNA 相対発現量の低値、200μg/L のばく露区で血漿中ケトテストステロン濃度の低

値、血漿中 17β-エストラジオール濃度、肝臓中 CYP19A mRNA 相対発現量、肝臓中ビテロジェニ

ン mRNA 相対発現量の高値が認められた。雌において、40μg/L 以上のばく露区で肝臓中ビテロジ

ェニン mRNA 相対発現量の低値、肝臓中 CYP17 mRNA 相対発現量、血漿中テストステロン濃度

の高値が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、試験動物の入手先が明記されてお

らず、、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、

雄において、血漿中テストステロン濃度、肝臓中 CYP17 mRNA 相対発現量、血漿中ケトテスト

ステロン濃度の低値、血漿中 17β-エストラジオール濃度、肝臓中 CYP19A mRNA 相対発現量、肝

臓中ビテロジェニン mRNA 相対発現量の高値が認められた。雌において、肝臓中ビテロジェニン

mRNA 相対発現量の低値、肝臓中 CYP17 mRNA 相対発現量、血漿中テストステロン濃度の高値

が認められ、内分泌かく乱作用との関連性が認められると評価された。「内分泌かく乱作用に関す

る試験対象物質として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠

として認められると評価された。 

想定される作用メカニズム：ステロイドホルモン合成・代謝系のかく乱、視床下部―下垂体―生殖

腺軸への影響 

 

※参考 生態影響(今回評価対象としなかった文献) 

②Somkuti ら(1987)によって、りん酸トリ-o-クレジル 100mg/kg/day を 18 日間経口投与した成熟雄

Leghorn ニワトリへの影響が検討されている。その結果として、体重増加率、右精巣絶対重量、運
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動精子率の低値が認められた。 

また、りん酸トリ-o-クレジル 750mg/kg を単回経口投与した成熟雄 Leghorn ニワトリへの影響

が検討されているが、投与から 18 日後の体重増加率、右精巣絶対重量、運動精子率には影響は認

められなかった。 

③Wu と Leng(2000)によって、りん酸トリ-o-クレジル 750mg/kg を単回経口投与した成熟雌 Beijing 

Whites ニワトリへの影響が検討されている。その結果として、投与 14 日後の血清中 17β-エストラ

ジオール濃度の低値が認められた。なお、投与 14 日後の血清中プロゲステロン濃度、投与 10 日後

の卵殼腺中 Ca2＋-ATPase 比活性、投与 10 日後の卵殼腺中 Ca2＋-Mg2＋-ATPase 比活性には影響は

認められなかった。 

 

(２)生殖影響 

○試験対象物質として選定する根拠として認められる報告 

③Chapin ら(1990)によって、りん酸トリ-o-クレジル 150mg/kg/day を５日間経口投与した成熟雄 SD

ラットへの影響が検討されている。その結果として、血清中テストステロン濃度(ヒト絨毛ゴナドト

ロピン 0.1 IU 静脈注射後)の低値が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、血清中テストステロン濃度(ヒト絨毛ゴナド

トロピン 0.1 IU 静脈注射後)の低値が認められ、内分泌かく乱作用との関連性が認められると評価

された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」においては、

試験対象物質として選定する根拠として認められると評価された。 

想定される作用メカニズム：テストステロン合成系への作用 

 

○試験対象物質として選定する根拠として認められない報告 

①Somkuti ら(1987)によって、りん酸-o-トリクレジル 10、25、50、75、100mg/kg/day を 63 日間経

口投与した成熟雄 F344 ラットへの影響が検討されている。その結果として、10mg/kg/day 以上の

ばく露群で精巣中非特異的エステラーゼ(NTE)比活性の低値、50mg/kg/day 以上のばく露群で精巣

中神経毒性エステラーゼ比活性、運動精子率、精巣上体尾中精子濃度の低値、形態異常精子率の高

値、75mg/kg/day のばく露群で精巣相対重量の低値が認められた。なお、体重には影響は認められ

なかった。 

また、りん酸-p-トリクレジル 100mg/kg/day を 63 日間経口投与した成熟雄 F344 ラットへの影

響が検討されている。その結果として、精巣上体尾中精子濃度の低値が認められた。なお、体重、

精巣絶対及び相対重量、運動精子率、形態異常精子率、精巣中非特異的エステラーゼ(NTE)比活性、

精巣中神経毒性エステラーゼ比活性には影響は認められなかった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、精巣中非特異的エステラーゼ(NTE)への毒
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性影響と考えられた。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」

においては、試験対象物質として選定する根拠として認められないと評価された。 

想定される作用メカニズム：NTE への毒性 

②Chen ら(2012)によって、りん酸トリ-o-クレジル 100、200、400mg/kg/day を 14 日間経口投与し

た成熟雄 KM マウスへの影響が検討されている。その結果として、100mg/kg/day 以上のばく露群

で、精巣上体中精子数、精巣中非特異的エステラーゼ(NTE)比活性の低値が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度及び 1 群当たりの

動物数が記載されていないことから、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用

との関連の有無」においては、精巣中非特異的エステラーゼ(NTE)への毒性影響と考えられた。「内

分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物

質として選定する根拠として認められないと評価された。 

想定される作用メカニズム：NTE への毒性 

 

※参考 生殖影響(今回評価対象としなかった文献) 

④Somkuti ら(1987)によって、りん酸トリ-o-クレジル 150mg/kg/day を 21 日間経口投与した成熟雄

F344 ラットへの影響が検討されている。その結果として、運動精子率、精巣上体尾中精子濃度、

精巣中非特異的エステラーゼ(NTE)比活性、精巣中神経毒性エステラーゼ比活性、脳中アセチルコ

リンエステラーゼ比活性、脳中神経毒性エステラーゼ比活性の低値が認められた。 

 

※参考 

(３)発達影響(今回評価対象としなかった文献) 

①Tocco ら(1987)によって、りん酸トリ-o-クレジル 87.5、175、350mg/kg/day を妊娠６日目から 13

日間経口投与した LE ラットへの影響(妊娠 21 日目に試験)が検討されている。その結果として、

87.5mg/kg/day のばく露群で雄及び雌胎仔体重の高値が認められた。なお、母動物体重、母動物増

加体重、同腹着床数、着床前胚消失率、胚吸収率、胎仔性比、胎仔外表奇形発生率、胎仔内臓奇形

発生率、胎仔骨格奇形発生率には影響は認められなかった。 

 

(４)エストロゲン作用 

○試験対象物質として選定する根拠として認められない報告 

①Liu ら(2012)によって、りん酸トリクレジル(異性体混合物)10μg/L の濃度に 72 時間ばく露したヒ

ト乳がん細胞 MVLN(ヒトエストロゲン受容体を発現)によるレポーターアッセイ(エストロゲン受

容体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活性発現誘導)が検討され

ているが、ルシフェラーゼ活性発現誘導は認められなかった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、用いた細胞の入手先が記載されて

いないことから、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」に
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おいては、ルシフェラーゼ活性発現誘導は認められなかった。「内分泌かく乱作用に関する試験対

象物質として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認

められないと評価された。 

 

(５)抗エストロゲン作用 

○試験対象物質として選定する根拠として認められる報告 

①Liu ら(2012)によって、りん酸トリクレジル(異性体混合物)10μg/L の濃度に 72 時間ばく露したヒ

ト乳がん細胞 MVLN(ヒトエストロゲン受容体を発現)によるレポーターアッセイ(エストロゲン受

容体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活性発現誘導)が検討され

ている。その結果として、りん酸トリクレジルは、17β-エストラジオール 100nM によるルシフェ

ラーゼ活性発現誘導を阻害した。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、用いた細胞の入手先が記載されて

いないことから、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」に

おいては、17β-エストラジオール 100nM によるルシフェラーゼ活性発現誘導を阻害したため、内

分泌かく乱作用との関連性が認められると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質

として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められ

ると評価された。 

 

(６)ライディッヒ細胞への影響 

○試験対象物質として選定する根拠として認められる報告 

①Chapinら(1990)によって、りん酸トリ-o-クレジル１、３、10、30μM(=368、1,100、3,680、11,000μg/L)

に 18時間ばく露したラット由来ライディッヒ細胞(成熟雄SDラット由来一次培養細胞)への影響が

検討されている。その結果として、1μM(=368μg/L)以上のばく露区で非特異的エステラーゼ(NSE)

比活性の低値、10μM(=3,680μg/L)以上のばく露区でヒト絨毛性ゴナドトロピン誘導性テストステ

ロン産生量の低値、30μM(=11,000μg/L)以上のばく露区でヒト絨毛性ゴナドトロピン誘導性テスト

ステロン産生量の低値が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、非特異的エステラーゼ(NSE)比活性、ヒト

絨毛性ゴナドトロピン誘導性テストステロン産生量の低値が認められ、内分泌かく乱作用との関連

性が認められると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠とし

ての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められると評価された。 

想定される作用メカニズム：テストステロン合成系 

 

(７)副腎がん細胞への影響 

○試験対象物質として選定する根拠として認められる報告 
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①Liu ら(2012)によって、りん酸トリクレジル(異性体混合物)１、10、100、1,000μg/L の濃度に 48

時間ばく露したヒト副腎がん細胞 H295R への影響が検討されている。その結果として、10μg/L 以

上のばく露区で 17β-エストラジオール産生量の高値、100μg/L 以上のばく露区でテストステロン産

生量、CYP11A1 mRNA 相対発現量の高値、1,000μg/L のばく露区で SULT1E1 mRNA 相対発現

量、SULT2A1 mRNA 相対発現量の低値、CYP11B2 mRNA 相対発現量、CYP19A1 mRNA 相対

発現量、HSD3β2 mRNA 相対発現量の高値が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、用いた細胞の入手先が記載されて

いないことから、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」に

おいては、17β-エストラジオール産生量、テストステロン産生量、CYP11A1 mRNA 相対発現量、

CYP11B2 mRNA相対発現量、CYP19A1 mRNA相対発現量、HSD3β2 mRNA相対発現量の高値、

SULT1E1 mRNA 相対発現量、SULT2A1 mRNA 相対発現量の低値が認められ、内分泌かく乱作

用との関連性が認められると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定す

る根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められると評価され

た。 

想定される作用メカニズム：ステロイドホルモン合成・代謝系のかく乱 

 

２．総合的判断(案) 

得られた報告について信頼性評価を実施した結果として、内分泌かく乱作用に関する試験対象物質

として選定する根拠として認められると評価された報告が得られた。 

試験対象物質として選定する根拠として認められると評価された報告から、動物試験の報告におい

て、ステロイドホルモン(テストステロン)合成・代謝系への作用、視床下部―下垂体―生殖腺軸への

影響を示すこと、試験管内試験の報告において、ステロイドホルモン(テストステロン)合成・代謝系

への作用及び抗エストロゲン作用を示すことが示唆された。 

なお、信頼性評価のまとめと今後の対応案について表４に示した。 



 57

表４ 信頼性評価のまとめ 

物質名：りん酸トリクレジル 

区分 著者 作業班会議における信頼性評価結果 
報告結果(Results)
を証するために必

要である『材料と方

法(Materials and 
Methods)』に関する

記載の有無及びそ

の評価 1) 

内分泌かく乱

作用との関連

の有無 2) 

内分泌かく乱作

用に関する試験

対象物質として

選定する根拠と

しての評価 3) 

(1)
生

態

影

響 

ステロイドホル

モン合成・代謝

系のかく乱、視

床下部―下垂体

―生殖腺軸への

影響 

①Liu ら(2012) △ ○P ○ 

 ②Somkuti ら
(1987)  
評価未実施 

 ③Wu と

Leng(2000)  
評価未実施 

(2)
生

殖

影

響 

NTE への毒性 ①Somkuti ら
(1987) 

○ × × 

NTE への毒性 ②Chen ら(2012) △ × × 
テストステロン

合成系への作用 
③Chapin ら(1990) ○ ○P ○ 

 ④Somkuti ら
(1987)  
評価未実施 

(3)
発

達

影

響 

 ①Tocco ら(1987)  
評価未実施 

(4)エストロゲン作用 ①Liu ら(2012) △ ○N × 
(5)抗エストロゲン作用 ①Liu ら(2012) △ ○P ○ 
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区分 著者 作業班会議における信頼性評価結果 
報告結果(Results)
を証するために必

要である『材料と方

法(Materials and 
Methods)』に関する

記載の有無及びそ

の評価 1) 

内分泌かく乱

作用との関連

の有無 2) 

内分泌かく乱作

用に関する試験

対象物質として

選定する根拠と

しての評価 3) 

(6)
ラ

イ

デ

ィ

ッ

ヒ

細

胞

へ

の

影

響 

テストステロン

合成系への作用 
①Chapin ら(1990) ○ ○P ○ 

(7) 
副

腎

が

ん

細

胞

へ

の

影

響 

ステロイドホル

モン合成・代謝

系のかく乱 

①Liu ら(2012) △ ○P ○ 
 

今後の対応案 動物試験の報告において、ステロイドホルモン(テストステロン)合成・代謝系

への作用、視床下部―下垂体―生殖腺軸への影響を示すこと、試験管内試験の

報告において、ステロイドホルモン(テストステロン)合成・代謝系への作用及び

抗エストロゲン作用を示すことが示唆されたため内分泌かく乱作用に関する試

験対象物質となり得る。 

1)○：十分に記載されている、△：一部記載が不十分である、×：記載が不十分である、―：評価を行わない 

2)○：内分泌かく乱作用との関連性が認められる(P：作用が認められる、N：作用が認められない)、？：内分泌かく乱作

用との関連性は不明、×：内分泌かく乱作用との関連性が認められない、―：評価を行わない 

3)○：試験対象物質として選定する根拠として認められる、×：試験対象物質として選定する根拠として認められない、

―：内分泌かく乱作用との関連性が不明であるため、評価ができない 
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