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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： 2,6-ジ-t-ブチル-4-メチルフェノール 
（別の呼称：2,6-ジ-tert-ブチル-p-クレゾール、ジブチルヒドロキシトルエン、BHT） 
CAS番号：128-37-0 
化審法官報公示整理番号：3-540(トリアルキル(又はアルケニル，C＝1～4)フェノール) 
及び 9-1805(ｐ－クレゾールとイソブチレンの反応生成物) 
化管法政令番号：  
RTECS番号：GO7875000 
分子式：C15H24O 
分子量：220.35 
換算係数：1 ppm = 9.01 mg/m3 (気体、25℃) 
構造式：  

 
 
 
 
 
 
 

（2）物理化学的性状 

本物質は無色の結晶又は白色あるいは淡黄色の結晶性粉末である1)。 
融点 71℃2)、70℃3),4)、69.8℃5) 

沸点 265℃(760 mmHg)2),4)、265℃3),5)  

密度 1.03 g/cm3 (20℃)6)  

蒸気圧 8.3×10-3 mmHg (=1.1 Pa) (20℃) 6)、 
5.16×10-3 mmHg (=0.688 Pa) (25℃、外挿値)4) 

分配係数(1-ｵｸﾀﾉｰﾙ/水) (log Kow) 5.104),6)、4.17 (37℃)7) 

解離定数(pKa) 12.077)、12.234)  

水溶性(水溶解度) 0.6 mg/L (25℃)4)、0.6～1.1 mg/L (20～25℃)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 4.5%、GC 0.8%（試験期間：4週間、被験物質濃度：50 mg/L、活性汚

泥濃度：50 mg/L）8) 
 
化学分解性 

OHラジカルとの反応性（大気中） 
反応速度定数：18×10-12 cm3/(分子･sec)（AOPWIN9)により計算） 
半減期：3.5～35時間（OHラジカル濃度を 3×106～3×105 分子/cm3 10)と仮定し計

［11］2,6-ジ-t-ブチル-4-メチルフェノール            
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算） 
 

生物濃縮性（濃縮性が中程度と判断される物質11)） 
 生物濃縮係数(BCF)：  

220～2800（試験生物：コイ、試験期間：6週間、試験濃度：500 µg/L）8) 
230～2500（試験生物：コイ、試験期間：8週間、試験濃度：50 µg/L）8) 
330～1800（試験生物：コイ、試験期間：8週間、試験濃度：5 µg/L）8) 
（備考：試験濃度 500 µg/Lにおいて、14尾中 4尾に背中の湾曲が見られた）8) 

 
土壌吸着性 
 土壌吸着定数(Koc)：23,000（PCKOCWIN12)により計算） 
 

（4）製造輸入量及び用途 

① 生産量・輸入量等 

「化学物質の製造・輸入量に関する実態調査」によると、平成 13年度における製造（出荷）
及び輸入量は 1,000～10,000t/年未満13)、トリアルキル（又はアルケニル、C=1～4）フェノー
ルとして、平成 16年度は 1,000～10,000 t/年未満であった14)。OECDに報告している本物質の
生産量は 1,000～10,000t未満、輸入量は 1,000t未満である。 
本物質の平成 9及び 10年における国内需要量は 15,000t/年とされており、その内訳はプラ

スチック添加剤 8,000t/年、ゴム薬 7,000t/年とされている15)。また、平成 17年における国内需
要量は 4,600t/年（推定値）とされており、その内訳はプラスチック用 1,800t/年、石油製品用
1,200t/年、ゴム用 1,300t/年、その他 300t/年とされている16)。なお、ばく露評価に用いられて

いる公共用水域濃度は平成 13年度の測定データが採用されており、平成 13年における国内
需要量は 6,200t/年（推定値）とされている16)。 

 

② 用 途 

本物質の主な用途は、アルキルフェノール系老化防止剤（天然ゴム、ジエン系合成ゴム、

CR 用）、食品用酸化防止剤18)である。また、各種プラスチック、合成ゴム、石油製品（潤滑

油、燃料油）における酸化防止剤とされている16)。 
新規分野としてバイオディーゼル燃料用途での需要が期待されている17)。 

 

（5）環境施策上の位置付け 

本物質は有害大気汚染物質に該当する可能性がある物質及び水環境保全に向けた取組のた

めの要調査項目に選定されている。 
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２．ばく露評価 

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ばく露を中心に評価

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 

本物質は化学物質排出把握管理促進法（化管法）第一種指定化学物質ではないため、排出

量及び移動量は得られなかった。 

 

（2）媒体別分配割合の予測 

化管法に基づく排出量及び下水道への移動量が得られなかったため、Mackay-Type Level III 
Fugacity Model1)により媒体別分配割合の予測を行った。結果を表 2.1に示す。 

 
表2.1 Level III Fugacity Modelによる媒体別分配割合（％） 

排出媒体 大気 水域 土壌 大気/水域/土壌 
排出速度（kg/時間） 1,000 1,000 1,000 1,000（各々） 

大 気 59.2 0.6 0.0 0.1 
水 域 0.5 20.5 0.0 0.9 
土 壌 38.3 0.4 99.9 95.6 
底 質 2.0 78.5 0.1 3.4 

注：数値は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 2.2に示
す。 

 
表2.2 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 

測定年度 文献 
平均値 平均値 下限値 地域 

                      
一般環境大気  µg/m3 0.013 0.056 <0.0029 1.2 0.0029 31/37 全国 2005 2) 
  <0.032 <0.032 <0.032 0.057 0.032 1/6 全国 1996 3) 
             
室内空気 µg/m3 0.217 0.252 不検出 2.883 －a) 68/148 全国 2002 4) 
  0.122 0.139 不検出 2.674 －a) －a)/148 全国 2002 5) 
  0.184 0.211 不検出 2.883 －a) 47/122 全国 2002 6) b) 
  0.546 0.831 0.355 7.270 －a) 122/122 全国 2002 6) c) 
  0.078 0.103 不検出 3.601 －a) －a)/159 全国 2001 5) 
             
食物 µg/g          
             
飲料水 µg/L          
             
地下水 µg/L          
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媒 体 
幾何 算術 

最小値 最大値 
検出 

検出率 
調査 

測定年度 文献 
平均値 平均値 下限値 地域 

             
土壌 µg/g          
             
公共用水域・淡水   µg/L <0.05 <0.05 <0.05 0.35 0.05 3/24 全国 2001 7) 
  <0.01 0.015 <0.01 0.092 0.01 2/11 全国 1998 10) 
             
公共用水域・海水   µg/L <0.05 0.11 <0.05 0.94 0.05 6/28 全国 2001 7) 
  0.012 0.022 <0.01 0.085 0.01 3/7 全国 1998 10) 
             
底質(公共用水域・淡水) µg/g <0.0006 0.00074 <0.0006 0.0075 0.0006 8/35 全国 2005 2) 
  <0.0064 0.0082 <0.0064 0.065 0.0064 5/24 全国 2001 7)d) 
  <0.0046 <0.0046 <0.00038 0.030 0.00038~0.0046 4/10 全国 2001 7)e) 
  0.0013 0.0072 <0.001 0.060 0.001 4/10 全国 2000 8) 
                      
底質(公共用水域・海水) µg/g 0.00082 0.0023 <0.0006 0.013 0.0006 11/28 全国 2005 2) 
  <0.0064 0.0086 <0.0064 0.063 0.0064 7/29 全国 2001 7)d) 
  0.0014 0.0047 <0.00066 0.024 0.00066~0.0014 4/8 全国 2001 7)e) 
  0.0016 0.0035 <0.001 0.013 0.001 4/7 全国 2000 8) 
           
魚類(公共用水域・淡水) µg/g 0.0017 0.0031 <0.00078 0.0072 0.00078 2/3 全国 2005 2) 
  <0.058 <0.058 <0.058 <0.058 0.058 0/6 全国 1996 3) 
           
魚類(公共用水域・海水) µg/g 0.0033 0.0042 <0.00078 0.0085 0.00078 12/13 全国 2005 2) 
  <0.058 <0.058 <0.058 <0.058 0.058 0/5 全国 1996 3) 
           
貝類(公共用水域・淡水) µg/g          
           
貝類(公共用水域・海水) µg/g 0.0019 0.0024 <0.00078 0.0043 0.00078 6/7 全国 2005 2) 
             
注：a）報告されていない。 
  b）溶媒抽出法による測定結果 (原著のデータを転記) 
  c）加熱脱離法による測定結果 (原著のデータを転記) 
  d）化学物質環境調査結果 
  e）底質モニタリング結果 
  f）底質(公共用水域・淡水)において、過去には最大値として 0.095 μg/g(1998)が検出されている10)。 
  g）底質(公共用水域・海水)において、過去には最大値として 0.076 μg/g(1999)が検出されている9)。 
 

（4）人に対するばく露量の推定（一日ばく露量の予測最大量） 

一般環境大気、公共用水域淡水及び食物の実測値を用いて、人に対するばく露の推定を行

った（表 2.3）。ここで公共用水域淡水のデータを用いたのは、飲料水等の分析値が得られな
かったためである。食物からの一日ばく露量は、マーケットバスケット方式による一日総摂

取量11)に体重 50 kgで除して算出した。化学物質の人による一日ばく露量の算出に際しては、
人の一日の呼吸量及び飲水量をそれぞれ 15 m3及び 2 Lと仮定し、体重を 50 kgと仮定してい
る。 

 
表2.3 各媒体中の濃度と一日ばく露量 

  媒  体 濃  度 一 日 ば く 露 量 
        
  大気     
  一般環境大気 0.013 µg/m3程度 (2005) 0.0039 µg/kg/day程度 
  室内空気 0.546 µg/m3 (2002) 0.16 µg/kg/day 

平      
  水質    
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  媒  体 濃  度 一 日 ば く 露 量 
  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 データは得られなかった データは得られなかった 
均 公共用水域・淡水 0.05 µg/L未満程度 (2001) 0.002 µg/kg/day未満程度 
      
  食 物 濃度データは報告されていない 1.0 µg/kg/day程度 
  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 1.2 µg/m3程度 (2005) 0.36 µg/kg/day程度 
最  室内空気 7.270 µg/m3 (2002) 2.2 µg/kg/day 
     
大 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 
値  地下水 データは得られなかった データは得られなかった 
 公共用水域・淡水 0.35 µg/L程度 (2001) 0.014 µg/kg/day程度 
      
  食 物 濃度データは報告されていない 1.7 µg/kg/day程度 
  土 壌 データは得られなかった データは得られなかった 
      

 
人の一日ばく露量の集計結果を表 2.4に示す。 
吸入ばく露の予測最大ばく露濃度は、一般環境大気のデータから 1.2 µg/m3程度となった。

また、室内空気については、予測最大値として 7.3 µg/m3となった。 
経口ばく露の予測最大ばく露量は、公共用水域淡水と食物のデータから算定すると 1.714 

µg/kg/dayであった。 
 

表2.4 人の一日ばく露量 

媒体 平均ばく露量（μg/kg/day） 予測最大ばく露量（μg/kg/day） 
大気  一般環境大気 0.0039 0.36 
   室内空気 0.16 2.2 
   飲料水   

水質  地下水   
   公共用水域・淡水 0.002 0.014 

 食物   1.0 1.7 
 土壌     

 経口ばく露量合計 1.0+0.002 1.714 

 総ばく露量 1.0039+0.002 2.074 
注：1）アンダーラインを付した値は、ばく露量が「検出下限値未満」とされたものであることを示す。 

2）総ばく露量は、吸入ばく露として一般環境大気を用いて算定したものである。 
3）（ ）内の数字は、経口ばく露量合計の算出に用いていない。 

 

（5）水生生物に対するばく露の推定（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ばく露の推定の観点から、水質中濃度を表 2.5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
水域では 0.35 µg/L程度、海水域では 0.94 µg/L程度となった。 
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表2.5 公共用水域濃度 

水 域 平    均 最 大 値 
淡 水 

 
海 水 

0.05 µg/L未満程度 (2001) 
 

0.05 µg/L未満程度 (2001) 

0.35 µg/L程度 (2001) 
 

0.94 µg/L程度 (2001) 
注：1）環境中濃度での（ ）内の数値は測定年度を示す 
    2）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 

本物質（BHT）は消化管から容易に吸収され、皮膚からも吸収される。 
ラットに 3Hでラベルした本物質 0.1 mgを強制経口投与した結果、4日間で投与した放射活

性の 34.5％が尿中に排泄されたが、14Cでラベルした 0.1 mgを投与した場合にも 33％が 4日
間で尿中に排泄され、良く一致した結果が得られた 1) 。また、14Cでラベルした同量をラット
に腹腔内投与した結果、1日で尿中に 5.7％、糞中に 16.7％、4日間でそれぞれ 32、37％が排
泄され、腸とその内容物に体内放射活性の約 1/3 が残留していた。同量を腹腔内投与、また
は静脈内投与した場合には 6 時間でそれぞれ 94、52％の放射活性が胆汁中に排泄されたが、
96時間後にも胆汁中への排泄は 24時間値の約 1/3程度続き、投与したラットの胆管を未投与
ラットの十二指腸に継いだところ、未投与ラットの胆汁中に 6時間で 30％の放射活性が排泄
された 2) 。このように、本物質は腸肝循環を受けることが分かったが、代謝物の安息香酸体

（BHT-COOH）は胆汁中で多く、尿中で少なかったことから、BHT-COOHが選択的に再吸収
されるものと考えられた 3)。 
ラットに 1 mgを強制経口投与した結果、4日間で 66～72％の放射活性が糞尿中に排泄され、

尿中への排泄は雄で 24％、雌で 37％であった。また、ラットに 0.5％濃度で 35日間混餌投与
した結果、本物質は雌雄の腹部脂肪中で 30、45 µg/g、肝臓中で 0.5、2 µg/gを中心に大きく変
動して推移したが、蓄積傾向はみられず、投与終了後は半減期 7～10日で減少した 4) 。 
ラットに本物質 20～200 mg/kg を強制経口投与した結果、血漿中の本物質のピーク濃度は

平均で 2.4時間後にみられ、5 mg/kgを静脈内投与した時の血漿中での半減期は 12分であっ
た 5) 。 
マウスに 14Cでラベルした本物質 20、500 mg/kgを強制経口投与した結果、7日間で尿中に

26～50％、糞中に 41～65％、呼気中に 6～9％、合計で 96～98％が排泄されたが、47～55％
が 10時間後、87～95％が 1日後までに排泄されており、血液、肝臓、肺、腎臓、精巣での半
減期はそれぞれ 0.4、1.9、2.3、3.2、5.1日であった。20 mg/kg/dayを 10日間投与した場合に
は、11日後に肝臓、腎臓、肺で 10 µg/g前後、血液、精巣で 4 µg/g前後の値から減少に転じ、
半減期は血液、肝臓、肺、腎臓、精巣でそれぞれ 14.7、4.6、7.1、5.3、7.6日であった 6) 。こ

の他にも、マウスでは 24 時間で約 75％（ほとんどが 2 時間以内）が尿中に排泄され、その
後の 4日間でさらに 10％が尿中へ排泄されたが、糞中への排泄は 1％未満しかなかったとし
た報告があり 7) 、ラットとマウスでの排泄の種差は腸肝循環の程度差によるものと考えられ

ている 6) 。また、400 mg/kgを腹腔内投与したマウスの肺でグルタチオン濃度は有意に減少し
たが、肝臓や腎臓でそのような変化はみられず 8) 、マウスの肺組織での共有結合は肝臓や腎

臓よりも多く、また、ラットに比べても多かった 9) 。 
モルモットの皮膚（3 cm2）に 14Cでラベルした 5 mgを単回塗布した結果、8日間で 8.5％

の放射活性が尿中に排泄されたが、このうち 63％は 24時間以内の排泄であった 10) 。また、7
日毎に交換しながら 21日間毎日塗布したところ、各 7日間で 4.4、7.9、9.1％が尿中に排泄さ
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れ、このうち約 35％が 24 時間以内の排泄であり、毎日の塗布の 1 時間前に皮膚を洗浄して
も毎日の排泄には大きな差はみられなかった 10, 11) 。 
ヒトでは、ボランティア 2人に 14Cでラベルした本物質約 0.5 mg/kgを経口投与した結果、

24時間で約 50％、11日間で約 65％が尿中に排泄されたが、31、56、79日後にも 0.2、0.15、
0.1％の放射活性の排泄がみられた 12) 。また、7人の男性に 0.5 mg/kgを経口投与した結果、
血漿中の本物質は 75分後まで徐々に増加してピーク濃度に達し、その後減少したが、ピーク
時の濃度には個人差が大きく、女性 7人に 0.25 mg/kgを経口投与した場合も同様のパターン
がみられた 5) 。 
ラットの主要な代謝経路は p-メチル基の酸化であり、主要な代謝物は遊離やグルクロン酸

抱合した BHT-COOHであり、アルコール体（BHT-OH）やアルデヒド:（BHT-CHO）の排泄
もある。また、メルカプツール酸体も主要な代謝物として検出されている 3, 13) 。このメルカ

プツール酸体はグルタチオンとキノンメチド体との反応で生成されると考えられるが、キノ

ンメチド体はラットの肝臓と胆汁で確認されており 14, 15) 、反応性の高いこの代謝物がマウス

の肺や肝臓でみられた傷害の原因と考えられた 16, 17) 。マウスでは t-ブチル基の酸化経路も主
要な経路であることを除いてほぼラットと同様である 6) 。 
ヒトでは BHT-COOHは主要な代謝物でないとした報告 13) がある一方、BHT-COOH（主に

グルクロン酸抱合体）が主要な代謝物であったとした報告 5, 18) もあり、主要な代謝物として

フラン誘導体を認めたとした報告 19) もある。 
 

（2）一般毒性及び生殖・発生毒性 

① 急性毒性20)  

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 890 mg/kg  
マウス 経口 LD50 650 mg/kg  
マウス 経口 LD50 1,040 mg/kg  
モルモット 経口 LD50 10,700 mg/kg  
ウサギ 経口 LD50 2,100 mg/kg  
ウサギ 経口 LDLo 2,000 mg/kg  
ウサギ 経口 LDLo 2,100 mg/kg  
ネコ 経口 LDLo 940 mg/kg  

 

本物質は眼や皮膚を刺激し、発赤や痛みを生じる。吸入すると、咳や咽頭痛、経口摂取す

ると腹痛や錯乱、眩暈、吐き気、嘔吐を生じる 21) 。ヒトの TDLoとして 80 mg/kg（胃炎、吐
き気又は嘔吐、昏睡）とした報告がある 20) 。 

 

② 中・長期毒性  

ア）Sprague-Dawleyラット雄 10匹を 1群とし、0、0.58、0.69、0.82、1.00、1.20、1.44％の濃
度（0、436、526、663、713、774、874 mg/kg/day）で 40日間混餌投与した結果、0.69％以
上の群でそれぞれ 1、3、4、6、7匹が 9～37日の間に死亡したが、剖検では胸膜腔や腹膜
腔に塊状出血がみられ、数匹には外出血もあり、生存ラットでも半数以上で精巣上体や精
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巣、鼻腔、膵臓、眼球、腹腔、ペニス、四肢の筋肉に出血がみられ、0.58％群でも 2 匹に
血腫様の出血がみられた。また、0.58％以上の群で 3 日後頃から血尿と軽い下痢が実験終
了時までみられ、プロトロンビン時間は用量に依存して大きく延長し、体重減少と肝臓相

対重量の有意な増加を認めた 22) 。 
 その後、Sprague-Dawleyラット雄 5～6匹を 1群とし、0、160 mg/kg、代謝物のキノンメ
チド体 75、150 mg/kgを単回強制投与した結果、24時間後のキノンメチド体 150 mg/kg群
で 5/6匹に鼻血、3/6匹に肺出血がみられ、ビタミン K依存性の血液凝固因子の第Ⅱ、Ⅶ因
子が有意に減少した。48時間後にはキノンメチド体 150 mg/kg群の 2/6匹で精巣上体内部、
1/6匹で胸腺に出血がみられ、血漿中の第Ⅱ、Ⅶ、Ⅸ、Ⅹ因子は 75、150 mg/kg群で有意に
低下したが、本物質 160 mg/kg 群では第Ⅱ因子が軽度だが有意に低下しただけで、出血も
みられなかったことから、出血はキノンメチド体によるもので、ビタミン Kの還元サイク
ルを阻害するためと考えられた 23) 。 

  また、Wistarラット雄 6匹を 1群とし、0、12.5、125、600 mg/kg/dayを 28日間混餌投与
した結果、125 mg/kg/day以下の群ではトロンボテスト時間、プロトロンビン時間、活性化
部分トロンボプラスチン時間に延長はみられなかったが、600 mg/kg/day群ではトロンボテ
ストで有意な延長を認めた。しかし、3 µg/gのビタミンKを補充して混餌投与した 600 mg/kg
群ではトロンボテスト時間の延長はみられなかった 24) 。これらの結果から、NOAELは 125 
mg/kg/day）であった。 

イ）Wistarラット雄 10匹を 1群とし、0、25、250、500 mg/kg/dayを 28日間強制経口投与し
て肝臓への影響を調べた結果、250 mg/kg/day 以上の群で用量に依存した肝腫脹、500 
mg/kg/day群で門脈周囲の肝細胞壊死を認め、門脈周囲の病変は胆管増生、線維増多、炎症
細胞反応、肝細胞過形成、肝細胞や核の肥大を伴っていた。また、門脈周囲の肝細胞では

250 mg/kg/day群でグリコ－ゲンの蓄積、500 mg/kg/day群でグリコ－ゲンの蓄積の枯渇がみ
られ、500 mg/kg/day群のグリコ－ゲン蓄積は小葉中心部でみられた。この他、250 mg/kg/day
以上の群の肝細胞でタンパク含量の有意な増加とグルコース-6-フォスファターゼの有意な
低下を認め、エトキシクマリン-O-デエチラーゼ活性とエポキシド加水分解酵素活性の用量
に依存した上昇がみられた 25) 。この結果から、NOAELは 25 mg/kg/dayであった。 

ウ）C3Hマウス雌雄各 26～40匹を 1群とし、0、0.05、0.5％の濃度（約 0、39、390 mg/kg/day）
で 10ヵ月間混餌投与した結果、0.05％以上の群で体重増加が若干抑制され、雄で有意であ
った 26) 。この結果から、LOAELは 39 mg/kg/dayであった。 

エ）Fischer 344ラット雄 21匹を 1群とし、0、0.01、0.03、0.1、0.3、0.6％の濃度（0、7.5、
23、75、225、450 mg/kg/day相当）で 76週間混餌投与した結果、0.3％以上の群で体重増加
の有意な抑制、0.6％群で肝臓の絶対及び相対重量の有意な増加を認めた。なお、0.01％以
上の群で軽度の肝細胞の変性がみられたが、有意差はなかった。また、27 匹を 1 群とし、
0、1.2％の濃度（0、900 mg/kg/day相当）で 110週間混餌投与した結果、1.2％群で体重増
加の有意な抑制、肝臓絶対重量の有意な減少を認め、前胃で軽度の上皮過形成の発生率が

増加した 27) 。この結果から、NOAELは 0.1％（75 mg/kg/day）であった。 
オ）Wistarラット雌雄各 40～60匹を 1群とし、0、25、100、500 mg/kg/dayを交尾前 13週か
ら雄に 14週間、雌には授乳期間までの 20週間、F1（雌雄各 80～100匹）には 0、25、100、
250 mg/kg/dayを 144週齢まで混餌投与した二世代試験の結果、F0では 500 mg/kg/day群の
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雌雄で体重増加の有意な抑制を認めた。F1 では用量に依存した体重増加の抑制傾向がみら

れ、100 mg/kg/day以上の群の雄、250 mg/kg/day群の雌の体重は試験期間を通して有意に低
かったが、いずれの群も生存率は対照群を大きく上回り、用量に依存して増加した。また、

F1の肝臓で胆管増生、嚢胞、細胞肥大が用量に依存してみられた
28) 。この結果から、NOAEL

は 25 mg/kg/dayであった。 
カ）上記実験の追試を目的として、Wistarラット雄 7匹、雌 50匹を 1群とし、0、25、100、

500 mg/kg/dayを交尾前 5週から交尾期間を通して、雌には妊娠、授乳期間を通して、F1（雌

雄各 90匹）には 0、25、100、250 mg/kg/dayを 22ヵ月齢まで混餌投与した二世代試験の結
果、F0では 500 mg/kg/day群で妊娠 20日目に肝臓重量の増加がみられ、授乳 21日目の雌及
び非妊娠の雌で肝臓の絶対及び相対重量の有意な増加を認めた。また、授乳期の終わりに

は 100 mg/kg/day以上の群で用量に依存した肝細胞の腫脹、甲状腺の機能亢進がみられた。
F1では 100 mg/kg/day以上の群で体重は試験期間を通して低く、用量に依存した甲状腺の機
能亢進がみられ、250 mg/kg/day 群の肝臓で相対重量の増加、肝細胞の腫脹や好酸性変性、
γ-GTPの上昇などに有意差を認めた 29, 30, 31) 。この結果から、NOAELは 25 mg/kg/dayであ
った。 

 

③ 生殖・発生毒性 

ア）Wistarラット雌雄各 40～60匹を 1群とし、0、25、100、500 mg/kg/dayを交尾前 13週か
ら雄に 14週間、雌には授乳期間までの 20週間、F1（雌雄各 80～100匹）には 0、25、100、
250 mg/kg/dayを 144週齢まで混餌投与した二世代試験の結果、妊娠率や仔の生存率に差は
なかったが、10 匹以上を産仔した割合には有意な減少傾向がみられ、1 腹当たりの出生仔
体重は 100 mg/kg/day以上の群でやや低く、離乳時の体重はそれぞれ対照群よりも 5、7、
41％低かった 28) 。 

イ）上記実験の追試を目的として、Wistarラット雄 2匹、雌 16匹を 1群とし、0、500、750、
1,000 mg/kg/dayを交尾前 5週から交尾期間を通して 8週間、雌には妊娠、授乳期間を通し
て混餌投与し、F1（雌雄各 14匹）にも同様にして離乳後 4週間混餌投与した二世代試験の
結果、500 mg/kg/day以上の群で肝臓の絶対及び相対重量の有意な増加、750 mg/kg/day以上
の群で体重増加の有意な抑制を認めた。妊娠 20日目の肝細胞には異常はみられなかったが、
授乳期の終わりには 750 mg/kg/day以上の群で著明な肝細胞の肥大を認め、滑面小胞体の増
生や空胞化などもみられた。妊娠率や産仔数、1腹当たりの出生仔体重や仔の肝臓重量、4
日生存率に有意差はみられず、外表奇形等の発生増加もなかったが、離乳時の仔の体重、

肝臓重量は 500 mg/kg/day以上の群で用量に依存して有意に低く、4週間の混餌投与後も有
意に低いままであり、仔の肝臓でグリコ－ゲンの枯渇がみられ、対照群の仔の副腎束状帯

細胞には脂肪滴がほとんどなかったが、500 mg/kg/day以上の群では大型のものが多数みら
れた。なお、500 mg/kg/day以上の群では同腹仔数が多いほど仔の体重は低く、剖検では胃
のミルクも少なく、仔の数を減らすと体重増加の抑制は改善されたことなどから、母乳の

出が十分でなかったことが推論された 29) 。この結果から、LOAELは 500 mg/kg/dayであっ
た。 
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ウ）Wistarラット雄 7匹、雌 50匹を 1群とし、0、25、100、500 mg/kg/dayを交尾前 5週から
交尾期間を通して、雌には妊娠、授乳期間を通して、F1（雌雄各 90匹）には 0、25、100、
250 mg/kg/dayを離乳後 4週間まで混餌投与した二世代試験の結果、500 mg/kg/day群で母ラ
ットに肝腫脹などがみられ、仔の肝臓重量も有意に低かったが、妊娠率や産仔数、出生仔

体重、4 日生存率に有意差はみられず、外表奇形等の発生増加もなかった。また、仔の体
重増加の有意な抑制と肝臓相対重量の有意な増加を離乳時の 250 mg/kg/day群、離乳 4週間
後の 100 mg/kg/day以上の群で認め、100 mg/kg/day以上の群で甲状腺の機能亢進、副腎束
状帯細胞の肥大などがみられた 29) 。この結果から、NOAELは 25 mg/kg/dayであった。 

エ）Sprague-Dawleyラット雌に 0、100、200、300、400 mg/kg/dayを妊娠 7日目から 17日目
まで強制経口投与した結果、300 mg/kg/day以上の群で用量に依存した肝臓相対重量の増加
が認めたが、体重増加や妊娠状態に影響はなく、胎仔に外表系や内臓系の奇形もみられな

かった。なお、300 mg/kg/day群の胎仔で胸骨分節の骨化遅延の発生率に増加がみられたが、
用量に依存した変化ではなかった 32) 。この結果から、NOAELは 400 mg/kg/dayであった。 

オ）CD-1マウス雌雄各 10匹を 1群とし、交尾前 4週から雄は約 5週間、雌には妊娠、授乳
期間を通して 0、0.015、0.045、0.135、0.405％の濃度で混餌投与した三世代試験の結果、
いずれの世代でも仔の数や出生時の体重、性比等には投与に関連した影響はみられず、神

経行動学的検査の成績にも異常はなかった。また、授乳期には F1の 0.405％群で体重増加
の有意な抑制がみられたが、0.015％群では生後 21 日目の体重は有意に増加し、F2 では

0.15％群で有意な体重増加がみられた 33) 。この結果から、NOAELは 0.135％（200 mg/kg/day
相当）であった。 

 

④ ヒトへの影響 

ア）本物質は眼、皮膚を刺激する。吸入すると咳や咽頭痛、経口摂取では腹痛、錯乱、眩暈、

吐き気、嘔吐を生じ、皮膚に付くと発赤、眼に入ると発赤や痛みを生じる 21) 。 
イ）本物質は、抗酸化剤として広く使用されており、化粧品や薬剤に含まれる本物質による

接触皮膚炎の症例報告なども散見されるが 34～38) 、職業性の皮膚疾患や湿疹等の患者 39～43) 

を対象にした比較的大規模なパッチテストではいずれも陰性の結果しか得られていない。 
ウ）慢性突発性蕁麻疹の患者 2 人に対して、一連の食品添加物に関して二重盲検、偽薬を対
照とした経口投与試験を行った結果、本物質とブチルヒドロキシアニソール（BHA）が原
因物質と確認され、これらを含む食品の摂取を避けることで、蕁麻疹発症の程度と頻度の

長期的な軽減がみられた 44) 。 
エ）本物質を就寝前の空腹時に毎日 2 g以上内服するという性器単純ヘルペスウイルス（HSV）
の治療法を載せた健康本が 1984年にアメリカで出版され、大学内でも多くの学生が 2～6 g
を摂取していた。そんな中、HSVが時折増悪を繰り返すことを除いては健康体であった 22
才の女性が本物質 4 g を空腹時に摂取したところ、その日の夕方に激しい上腹部の痙攣、
全身衰弱、吐き気、嘔吐が生じ、その後、眩暈や錯乱、軽い意識喪失が続いた。翌日、救

急外来を受診したところ、胃腸炎と診断されて帰宅したが、その次の日には再び嘔吐が始

まり、激しい眩暈と軽い意識喪失がみられ、来院時には上腹部の灼熱痛を伴った脱水症状

にあったが、血圧や血球数、肝機能検査などには特に異常はみられず、水分補給とプロク



     11 2,6-ジ-t-ブチル-4-メチルフェノール  

 12 
 

ロルペラジン、制酸剤の処置で数日内に回復した 45) 。また、ベニバナ油に溶かして 80 g
を空腹時に摂取した 24才の女性では 30～60分後に眩暈と高揚感を感じ始め、その後、前
頭部の激しい痛みと幻視、幻聴が数時間続いた。翌朝目覚めると足許がフラフラし、呂律

が回らず、耳も遠くなった感があった。受診時には構音障害、広い歩隔（両脚間の広がっ

た）の失調性歩行、ロンベルク兆候陽性、緩慢な精神症状がみられたが、思考障害や測定

障害はなく、他の一般的な検査結果も正常範囲にあり、8 時間後の再検査では異常はみら
れなくなった 46) 。なお、本物質は HSVの治療薬として認可されたものではなかった。 

 

（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 －  

EU EU －  

USA 
EPA －  

ACGIH －  

NTP －  

日本 日本産業衛生学会 －  

ドイツ DFG －  
 

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、代謝活性化系（S9）添加の有無にかかわらず、ネズミチフス菌 47～51) で

遺伝子突然変異を誘発せず、代謝活性化系の存在下の大腸菌 52) 、ラット肝上皮細胞（line 18）49) 

で遺伝子突然変異を誘発しなかったが、S9 添加のマウスリンパ腫（L5178Y）53) 、チャイニ
ーズハムスター肺線維芽細胞（V79）54) では誘発がみられた。また、S9添加、無添加の大腸
菌で DNA 傷害及び修復の誘発はなかったが 55)  、枯草菌では体細胞組換えの誘発がみられ

た 56, 57) 。チャイニーズハムスター肺線維芽細胞（Don）58) 、CHO細胞 59, 60) 、ヒトリンパ
球 6 0 )で姉妹染色分体交換を誘発しなかったが、ヒト胎児肺細胞（WI-38）61) 、チャイニーズ
ハムスター卵巣（CHO）細胞 60, 62) で染色体異常を誘発した。マウス胎仔線維芽細胞（BALB/3T3 
A31-1-1）で細胞形質転換 63) 、ラット肝細胞で不定期 DNA合成 49) を誘発しなかったが、ヒ
ト子宮癌細胞（HeLa S3）では細胞毒性のみられる濃度で DNA合成阻害を誘発した 64) 。 

in vivo試験系では、経口投与したラットで染色体異常 61) 、肝細胞の DNA傷害 65) 、腹腔内

投与したマウスの骨髄細胞で小核 47, 66) 、経口投与したマウスで染色体相互転座 67) 、経口投
与や腹腔内投与したラット、マウスで優性致死の誘発はなく 61, 67～69)  、大腸菌や酵母を用い

たマウス宿主経由法 61) も陰性であった。経口投与したラットで腎盂上皮細胞の DNA合成へ
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の影響はみられなかったが 70) 、肝細胞の複製 DNA合成（RDS）を誘発し 71) 、経口投与した
マウスの結腸、胃、膀胱、脳で DNA損傷の誘発がみられた 72) 。 

 

○ 実験動物に関する発がん性の知見 

Wistarラット雌雄各 15匹を 1群とし、0、0.2、0.5、0.8、1％の濃度で 24ヵ月間混餌投与し
た結果、投与に関連した腫瘍の発生増加はなかった 73) 。また、Wistar ラット雌雄各 40～42
匹を 1群とし、0、0.07、0.2、0.6％の濃度で生涯にわたって混餌投与した結果、本物質の投与
に関連した腫瘍の発生増加はなく、むしろ雄の睾丸間質細胞腫や下垂体腺腫、雌雄の副腎褐

色細胞腫では発生率の低下傾向がみられた 74) 。 
Fischer 344ラット及び B6C3F1マウス雌雄各 50匹を 1群とし、0、0.3、0.6％の濃度で 107
～108 週間混餌投与した結果、0.3％群の雌マウスで細気管支－肺胞移行部の癌又は腺腫の発
生率に有意な増加を認めたが、0.6％群の発生率には有意差はなかった。また、雄マウスやラ
ットでは有意な発生率の増加を示した腫瘍はなかった 75) 。 

Wistarラット雌雄各 57匹を 1群として、0、0.25、1％の濃度で 104週間混餌投与した結果 76) 、

あるいは B6C3F1マウス雌雄各 50匹を 1群として 96週間混餌投与し、さらに 8週間飼育した
結果 77) 、どちらも肝臓や肺、乳腺、膵臓、子宮、リンパ節などに腫瘍の発生がみられたが、

それらの発生率に有意差はなかった。 
Fischer 344ラット雄 21匹を 1群とし、0、0.01、0.03、0.1、0.3、0.6％の濃度で 76週間混餌
投与した結果、腫瘍の発生増加は、どの部位にもみられなかった。このため、27匹を 1群と
し、0、1.2％の濃度で 110週間混餌投与したが、同様に腫瘍の発生増加はみられなかった 27) 。 
一方、Wistarラット雌雄各 40～60匹を 1群とし、0、25、100、500 mg/kg/dayを交尾前から
雌には授乳期間までの 20週間、F1（雌雄各 80～100匹）には 0、25、100、250 mg/kg/dayを
144週齢まで混餌投与した二世代試験の結果、F1の 250 mg/kg/day群の雄の肝臓で肝細胞腺腫、
肝細胞癌、雌で肝細胞腺腫の発生率に有意な増加を認めた。すべての肝腫瘍は 115 週齡以降
に発生を認めたものであり、他の組織にも腫瘍の発生はみられたが、それらの発生率に有意

差はなかった 28) 。 
B6C3F1マウス雌雄各 50匹を 1群とし、0、1、2％の濃度で 104週間混餌投与し、その後 16
週間飼育した結果、雄の 1％以上の群の肝臓で変性細胞巣の数（1匹当たり）は有意に増加し、
2％群で肝細胞腺腫の発生率に有意な増加を認めたが、雌では投与に関連した腫瘍の発生増加
はみられなかった 78) 。 

C3Hマウス雌雄各 26～40匹を 1群とし、0、0.05、0.5％の濃度（約 0、39、390 mg/kg/day）
で 10ヵ月間混餌投与し、肝臓及び肺を調べた結果、0.05％以上の群の雄で肝腫瘍（主に肝細
胞腺腫）の発生率に有意な増加を認めたが、0.05％群の発生率は 0.5％群の約 2倍高く、用量
依存性はなかった。肺腫瘍については対照群を含めた全群でみられたが、発生率に有意差は

なかった。また、既存のデータから結腸の腫瘍発生率が 10～20％になるように、0、20 mg/kg
のジメチルヒドラジン（DMH）を雄の BALB/cマウス（27～48匹）に 1週間毎に 4、6回皮
下投与、あるいは 1.5 mgのメチルニトロソ尿素（MNU）を雄の BALB/cマウス（27～48匹）
に 3日毎に 3回直腸内に投与してイニシエートし、DMH試験群には本物質を 0、0.05、0.5％
の濃度で 12ヵ月間混餌投与、MNU試験群には 0、0.5％の濃度で 9ヵ月間混餌投与して消化
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管及び肝臓を調べた結果、DMH 6 回投与の 0.5％群で結腸腫瘍（腺癌）の発生率が有意に増
加してプロモーション作用を認めたが、DMH 6 回投与の 0.05％群で結腸腫瘍の発生はなく、
この他にも、消化管及び肝臓で本物質の投与による腫瘍の発生増加はみられなかった 26) 。 

BALB/c雄マウス約 50匹を 1群とし、0、0.75％の濃度で 8週齡から生涯にわたって混餌投
与し、この間に 11週齡から 7週間にわたってジエチルニトロソアミン（DENA）を飲水投与
（合計で 330 mg/kg）した結果、18月齢時の対照群、DENAのみ投与群、DENA＋本物質投与
群、本物質のみ投与群で肺腫瘍（乳頭状腺腫）発生率はそれぞれ 24、100、100、64％、1 匹
当たりの肺腫瘍数の平均は 1.8、2.2、4.0、1.4であり、本物質のみの投与で肺腫瘍の発生率は
有意に増加し、DENAとの混合投与で肺腫瘍数の平均は約 3倍（1.4 → 4.0）増加した。一方、
細網肉腫は 12 月齢の時点で各群の 23、36、53、39％にみられ、DENA との混合投与でのみ
有意に増加したが、18月齢での発生率は 56、71、20、13％で、本物質を投与した 2つの群の
発生率は有意に低かった。また、DENA との混合投与で胃の扁平上皮癌、肝臓の嚢胞の発生
率は増加し、胃の乳頭腫の発生率は減少した 79) 。 
また、本物質の投与によって他の発がん物質の発がん作用が抑制されたとした報告（例え

ば、N-フルオレニルアセトアミドや N-ヒドロキシ-N-2-フルオレニルアセトアミドによるラッ
トの肝臓及び乳腺腫瘍 80）、アゾキシメタンによるラットの消化管腫瘍 81) 、Ｎ-メチル-Ｎ’-ニ
トロ-Ｎ-ニトロソグアニジンによるラットの胃がん 82) 、アフラトキシン B1によるラットの肝

臓がん 83) 、2-アセチルアミノフルオレンによるラットの肝臓及び膀胱腫瘍 84) ）もあり、発が

ん性化合物の標的組織への到達や反応を妨げる可能性が推定されている 85) 。 

 

○ ヒトに関する発がん性の知見 

食事とがんに関するオランダのコホート調査は 1986 年に開始され、その時点で 55～69才
であった既婚男女 120,852人を対象にしており、ここからサブコホートとして 3,500人（男性
1,688人、女性 1,812人）を選んで 1992年末まで追跡し、この間に胃がんを発症した患者 192
人を含む 2,227人から本物質摂取に関する半定量的なアンケート調査を行った。本物質を摂取
していない群の胃がんの相対リスク（RR）を 1とした場合の RRを算出した結果、年令や喫
煙、胃障害、胃がんの家族歴などで調整した胃がんの RR は本物質の摂取が＞0～250 µg/day
の群で 1.00（95％CI: 0.58～1.76）、＞250 µg/day群で 0.82（95％CI: 0.46～1.43）であった。ま
た、最初の 2年間に胃がんを発症した患者を除いて同様に調整した結果、RRはそれぞれ 0.85
（95％CI: 0.44～1.66）、0.74（95%CI: 0.38～1.43）であり、有意差はなかったものの、本物質
の摂取量が多いほど RR は低い傾向がみられ、通常の摂取レベルでは胃がんとの有意な関係
はみられないことが示された 86) 。 

 

（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おり、発

がん性についても多くの知見が得られているが、ヒトに対する発がん性を示唆する疫学研究

はない。遺伝子傷害性については、in vitro、in vivoの系や試験条件により結果が異なり、陰



     11 2,6-ジ-t-ブチル-4-メチルフェノール  

 15 
 

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 ］ 

性・陽性の両方の結果を示しているが、全体としては概ね陰性の結果が優位である。また、

発がん性を認めたとした報告も非発がん影響のみられた用量を大きく上回る。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。 
経口ばく露については、中・長期毒性オ）のラットの試験から得られた NOAEL 25 mg/kg/day

（体重増加の抑制）、中・長期毒性カ）のラットの試験から得られた NOAEL 25 mg/kg/day（体
重増加の抑制、甲状腺の機能亢進）が信頼性のある最も低用量の知見と判断し、これを無毒

性量等に設定する。 
吸入ばく露については、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 経口ばく露による健康リスク（MOEの算定） 

ばく露経路・媒体 平均ばく露量 予測最大ばく露量 無毒性量等 MOE 

経口 

飲料水+食物 － － 

25 mg/kg/day ラット 

－ 
公共用水

域・淡水 
＋食物 

1.0 µg/kg/day程度 1.7 µg/kg/day程度 1,500 

 
経口ばく露については、公共用水域・淡水と食物を摂取すると仮定した場合、平均ばく露

量は 1.0 µg/kg/day 程度、予測最大ばく露量は 1.7 µg/kg/day 程度であった。無毒性量等 25 
mg/kg/dayと予測最大ばく露量から、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 1,500となる。 
従って、本物質の経口ばく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。 
 
 

表3.4 吸入ばく露による健康リスク（MOEの算定） 

ばく露経路・媒体 平均ばく露濃度 予測最大ばく露濃度 無毒性量等 MOE 

吸入 
環境大気 0.013 µg/m3程度 1.2 µg/m3程度 

－ － 
－ 

室内空気 0.55 µg/m3 7.3 µg/m3 － 
 
吸入ばく露については、無毒性量等が設定できず、健康リスクの判定はできなかった。 
なお、参考として吸収率を 100％と仮定し、経口ばく露の無毒性量等を吸入ばく露の無毒

性量等に換算すると 83 mg/m3となるが、これと予測最大ばく露濃度から算出した MOEは一
般環境大気で 6,900、室内空気で 1,100となるため、本物質の吸入ばく露による健康リスクの
評価に向けて知見収集等を行う必要性は比較的低いと考えられる。 

 

 
 
 
 
 



     11 2,6-ジ-t-ブチル-4-メチルフェノール  

 16 
 

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、その信頼性及び採用の可能性を

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 

性 
慢 
性 

毒性値 
[µg/L] 

生物名 
 

生物分類 
 

エンドポイ

ント 
／影響内容 

ばく露 
期間 
[日] 

試験の

信頼性 
採用の

可能性 
文献 
No. 

藻 類 ○  >400 Desmodesmus 
subspicatus  

緑藻類 EC50 
GRO(RATE) 

3 E C 5)-1 

   400 Desmodesmus 
subspicatus  

緑藻類 EC8 
GRO(RATE) 

3 E C 5)-1 

  ○ 1,000 
Pseudokirchneriella 
subcapitata 

緑藻類 NOEC 
GRO(AUG) 3 B C*1  2) 

  ○ 1,730 Pseudokirchneriella 
subcapitata 

緑藻類 NOEC 
GRO(RATE)  

3 B C*1 3)*2 

 ○  >7,010 Pseudokirchneriella 
subcapitata 

緑藻類 EC50 
GRO(RATE)  

3 B C*1  3)*2 

 ○  >10,000 
Pseudokirchneriella 
subcapitata 

緑藻類 EC50 
GRO(AUG) 3 B C*1  2) 

甲殻類  ○ 69 Daphnia magna オオミジンコ NOEC  REP 21 B*3 B*3 2) 

 
 ○ 70 Daphnia magna  オオミジンコ NOEC  REP 21 E C 5)-2 

 
○  835 Daphnia magna オオミジンコ EC50  IMM 2 B*3 B*3 2) 

 
○  1,440 Daphnia pulex ミジンコ EC50  IMM 2 C C 1)-12730 

魚 類 ○  1,100 Oryzias latipes メダカ LC50 MOR 4 B*3 B*3 2) 

 
○  1,500 Ictalurus punctatus 

アメリカナマズの

仲間 LC50 MOR 2 B B 1)-18157 

 
○  4,800 Lepomis 

macrochirus 
ブルーギル LC50 MOR 2 B C*4 1)-18157 

 
○  5,300 Oryzias latipes メダカ LC50 MOR 

2  
(30℃) C C 1)-12497 

 
○  13,500 Oryzias latipes メダカ LC50 MOR 

2   
(20℃) C C 1)-12497 

 
○  17,500 Oryzias latipes メダカ LC50 MOR 2  

(10℃) C C 1)-12497 

その他 ○  1,300 Dreissena 
polymorpha 

ゼブラガイ EC50  BEH 2 C C 1)-18157 

毒性値（太字）：PNEC導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導出の根拠として採用されたもの 
試験の信頼性：本初期評価における信頼性ランク 

A：試験は信頼できる、B：試験は条件付きで信頼できる、C：試験の信頼性は低い、D：信頼性の判定不可、 
E：信頼性は低くないと考えられるが、原著にあたって確認したものではない 

採用の可能性：PNEC導出への採用の可能性ランク 
A：毒性値は採用できる、B：毒性値は条件付きで採用できる、C：毒性値は採用できない 

エンドポイント 
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EC50（Median Effective Concentration）：半数影響濃度、EC8（8%  Effective Concentration）：8%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）、IMM（Immobilization）：遊泳阻害、MOR（Mortality）：死亡、 
REP（Reproduction）：繁殖、再生産、BEH (Behavior) ：行動 

（ ）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 界面活性作用のある助剤を用いており毒性値が溶解度を超えた試験であるため、採用の可能性を「C」とした 
*2 文献2)をもとに、試験時の実測濃度（幾何平均）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を掲載 
*3 界面活性作用のある助剤を用いているため、試験の信頼性、採用の可能性とも「B」とした 
*4 溶解度を大きく超えた毒性値であるため、採用の可能性を「C」とした 

 
評価の結果、採用可能とされた知見のうち、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） 甲殻類 
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
の急性遊泳阻害試験を GLP試験として実施した。試験は閉鎖系・止水式で行われ、設定試験
濃度は 0、0.200、0.360、0.630、1.10、2.00 mg/L（公比 1.8）であった。試験溶液の調製には
試験用水として Elendt M4飼育水が、助剤としてジメチルホルムアミド（DMF）が 12 mg/L、
界面活性作用のある硬化ひまし油（HCO-40）が 28 mg/Lの濃度で用いられた。被験物質の実
測濃度は試験終了時においても設定濃度の 81～91%であった。設定濃度に基づく 48時間半数
影響濃度（EC50）は 835 µg/Lであった。界面活性作用のある助剤が用いられていたため、試
験の信頼性、採用の可能性は「B」とした。 
また、環境庁 2)は OECDテストガイドライン No. 211（1998）に準拠し、オオミジンコ Daphnia 

magnaの繁殖試験を GLP試験として実施した。試験は閉鎖系・半止水式（24時間毎換水）で
行われた。設定試験濃度は 0、0.008、0.025、0.080、0.250、0.800 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 Elendt M4 飼育水が、助剤としてジメチルホルムアミド
（DMF）が 84 mg/L、界面活性作用のある硬化ひまし油（HCO-60）が 16 mg/Lの濃度で用い
られた。被験物質の実測濃度は換水前に設定濃度の 38～89%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 69 µg/Lであった。
界面活性作用のある助剤が用いられていたため、試験の信頼性、採用の可能性は「B」とした。 

 
2） 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の
急性毒性試験を GLP試験として実施した。試験は半止水式（24時間毎換水）で行われ、設定
試験濃度は 0、0.500、0.900、1.60、2.80、5.00 mg/L（公比 1.8）であった。試験溶液の調製に
は試験用水として脱塩素水道水（硬度 60 mg/L as CaCO3）が、助剤としてメチルセロソルブ

と界面活性作用のある硬化ひまし油（HCO-40）が 2対 3の割合で 100 mg/L以下の濃度で用
いられた。被験物質の実測濃度は換水前（24時間後）においても設定濃度の 72～84%であっ
た。毒性値の算出には実測濃度（幾何平均値）が用いられ、96 時間半数致死濃度（LC50）は

1,100 µg/Lであった。界面活性作用のある助剤が用いられていたため、試験の信頼性、採用の
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可能性とも「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、上記本文で示した最小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 

甲殻類 Daphnia magna 遊泳阻害；48時間 EC50 835 µg/L 
魚類 Oryzias latipes 96時間 LC50  1,100 µg/L 

藻類では採用できる値は得られなかったが、文献 No.2)および 3)の結果より
Pseudokirchneriella subcapitataに対する急性毒性値は溶解度超であると考えられる。したがっ
て、アセスメント係数は 3生物群の値が得られた場合の 100を用いることとした。 

2つの毒性値の小さい方の値（甲殻類の 835 µg/L）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 8.4 µg/Lが得られた。 
 
慢性毒性値 

甲殻類 Daphnia magna 繁殖阻害；21日間 NOEC 69 µg/L 
藻類では採用できる値は得られなかったが、文献 No. 2)および 3)の結果より

Pseudokirchneriella subcapitataに対する慢性毒性値は溶解度程度であると考えられる。したが
って、アセスメント係数は 2生物群の値が得られた場合の 100を用いることとした。 
毒性値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0.69 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 0.69 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 0.05 µg/L未満程度 (2001) 0.35 µg/L程度 (2001) 
0.69 

µg/L 

0.5 

公共用水域・海水 0.05 µg/L未満程度 (2001) 0.94 µg/L程度 (2001) 1.4 

 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。 

 

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 ］
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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 0.05 µg/L未

満程度であった。安全側の評価値として設定された予測環境中濃度（PEC）は、淡水域で 0.35 
µg/L程度、海水域は概ね 0.94 µg/L程度であった。予測環境中濃度（PEC）と予測無影響濃度
（PNEC）の比は、淡水域では 0.5、海水域では 1.4 となるため、詳細な評価を行う候補と考
えられる。 
本物質については、環境中濃度の推移や分布を正確に把握しつつ、藻類や魚類の慢性毒性

試験を実施するとともに、環境中濃度の分布からみて海生生物に対する有害性情報の充実に

ついても検討することが望ましいと考えられる。 
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