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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： 2,4-トルエンジアミン 
（別の呼称：2,4-ジアミノトルエン、4-メチルフェニレン-1,3-ジアミン） 
CAS番号：95-80-7 
化審法官報公示整理番号：3-126(ジアミノトルエン) 
化管法政令番号：1-228 
RTECS番号：XS9625000 
分子式：C7H10N2 
分子量：122.17 
換算係数：1 ppm = 5.00 mg/m3 (気体、25℃) 
構造式：  

 
 
 
 
 

（2）物理化学的性状 

本物質は常温で無色の固体である1)。 

融点 99℃2)、97～99℃3),4) 

沸点 292℃ (760 mmHg)2)、283～285℃(760 mmHg)3)、 
283～285℃4) 

密度 1.045 g/cm3 (100℃、液体)5) 

蒸気圧 1.70×10-4 mmHg (=0.0227 Pa) (25℃)3)  

分配係数(1-ｵｸﾀﾉｰﾙ/水) (log Kow) 0.14 (pH=7.4)6)、0.147) 

解離定数(pKa)  

水溶性(水溶解度) 
約 3.5×104 mg/L (20℃)8)、 
3.78×104 mg/L (20℃)8)、4.07×104 mg/L (25℃)8)、 
約 5.0×104 mg/L (25℃)8) 

（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（分解性が良好でないと判断される物質9)） 
分解率：BOD 0%、TOC 3.0%、GC 7.9%（試験期間：2週間、被験物質濃度：100 mg/L、

活性汚泥濃度：30 mg/L）10) 
 
化学分解性 

OHラジカルとの反応性 （大気中） 
反応速度定数：192×10-12 cm3/(分子･sec)（測定値、25℃）3) 
半減期：0.33～3.3時間（OHラジカル濃度を 3×106～3×105 分子/cm3 11)と仮定し

て計算） 
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加水分解性 
加水分解性の基を持たない12)。 

 
生物濃縮性（濃縮性が無い又は低いと判断される物質9)） 
 生物濃縮係数(BCF)： 

<5（試験生物：コイ、試験期間：6週間、試験濃度：0.3 mg/L）10) 
<50（試験生物：コイ、試験期間：6週間、試験濃度：0.03 mg/L）10) 

 
土壌吸着性 
 土壌吸着定数(Koc)：120（PCKOCWIN13)により計算） 
 

（4）製造輸入量及び用途 

① 生産量・輸入量等 

本物質の化審法の第二種監視化学物質として届出られた製造・輸入数量の推移を表 1.1 に
示す14)。化学物質排出把握管理促進法（化管法）における製造・輸入量区分は 1,000tである15)。 

 
表1.1 製造・輸入数量の推移 

平成(年度) 11 12 13 14 15 16 17 18 
製造・輸入数量(t) 1,002 874 635 682 55,387 60,640 60,661 65,826 

注：製造数量は出荷量を意味し、同一事業所内での自家消費分を含んでいない値を示す 

 

② 用 途 

本物質の主な用途は、大部分がトルエンジイソシアネートの原料であり、その他に染料や

顔料の原料として使われている1)。 

 

（5）環境施策上の位置付け 

本物質は水道水質要検討項目が設定されている。また、化学物質審査規制法第二種監視化

学物質（通し番号：124）及び化学物質排出把握管理促進法第一種指定化学物質（政令番号：
228）として指定されているほか、水環境保全に向けた取組のための要調査項目として選定さ
れている。 
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２．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 

本物質は化管法の第一種指定化学物質である。同法に基づき公表された、平成 17年度の届
出排出量1)、届出外排出量対象業種・非対象業種・家庭・移動体2)から集計した排出量等を表

2.1に示す。なお、届出外排出量対象業種・非対象業種・家庭・移動体の推計はなされていな
かった。 

 
表2.1 化管法に基づく排出量及び移動量（PRTRデータ）の集計結果（平成17年度） 

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

全排出・移動量 90 0 0 0 4,705 154,543 - - - - 90 - 90

２，４－トルエンジアミン

業種等別排出量(割合) 90 0 0 0 4,705 154,543 0 0 0 0

90 0 0 0 4,705 154,543 届出 届出外

(100%) (100%) (100%) 100% -

総排出量の構成比(%)

届出外　　(国による推計) 総排出量　　(kg/年)

届出
排出量

届出外
排出量

合計
排出量　　(kg/年)

届出

移動量　　(kg/年)排出量　　(kg/年)

化学工業  
 
本物質の平成 17 年度における環境中への総排出量は、0.09t となり、すべて届出排出量で

あった。届出排出量はすべて大気へ排出されるとしている。この他に下水道への移動量が 4.7t、
廃棄物への移動量が約 150tであった。届出排出量の排出源は、化学工業のみであった。 

 

（2）媒体別分配割合の予測 

本物質の環境中の媒体別分配割合を、表 2.1 に示した環境中への排出量と下水道への移動
量を基に USES3.0をベースに日本固有のパラメータを組み込んだ Mackay-Type Level III多媒
体モデル3)を用いて予測した。予測の対象地域は、平成 17 年度に環境中及び大気への排出量
が最大であった茨城県（大気への排出量 0.09t、下水道への移動量 4.7t）とした。予測結果を
表 2.2に示す。 

 
表2.2 媒体別分配割合の予測結果 

媒 体 

分配割合(%) 
上段：排出量が最大の媒体、下段：予測の対象地域 
環境中 大気 公共用水域 

茨城県 茨城県 － 
大 気 0.0 0.0 － 
水 域 96.1 96.1 － 
土 壌 0.0 0.0 － 
底 質 3.9 3.9 － 

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 
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（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 2.3に示
す。 

 
表2.3 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 < 0.27 < 0.27 < 0.27 < 0.27 0.27 0/17 全国 1990 4) 
             
室内空気 µg/m3          
             
食物 µg/g          
             
飲料水 µg/L          
             
地下水 µg/L < 0.02 < 0.02 < 0.02 < 0.02 0.02 0/15 全国 2000 5) 
             
土壌 µg/g          
             
公共用水域・淡水   µg/L <0.0059 <0.0059 <0.0059 <0.0059 0.0059 0/1 茨城県 2005 6) 
  < 0.02 < 0.02 < 0.02 0.23 0.02 3/65 全国 2000 5) 
  <0.1 <0.1 <0.1 <0.1 0.1 0/17 全国 1999 7) 
             
公共用水域・海水   µg/L <0.0059 <0.0059 <0.0059 <0.0059 0.0059 0/3 香川県、

北九州市 
2005 6) 

  < 0.02 < 0.02 < 0.02 < 0.02 0.02 0/11 全国 2000 5) 
  <0.1 <0.1 <0.1 <0.1 0.1 0/19 全国 1999 7) 
             
底質(公共用水域・淡水) µg/g <0.00078 <0.00078 <0.00078 0.00098 0.00078 1/2 大阪府、

和歌山県 
2005 6) 

  <0.003 <0.003 <0.003 0.011 0.003 1/17 全国 1999 7) 
                      
底質(公共用水域・海水) µg/g <0.00078 <0.00078 <0.00078 <0.00078 0.00078 0/4 全国 2005 6) 
  <0.003 <0.003 <0.003 <0.003 0.003 0/18 全国 1999 7) 
             

 

（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） 

地下水の実測値を用いて、人に対するばく露の推定を行った（表 2.4）。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、飲水量及び食事量をそれぞれ 15 m3、

2 L及び 2,000 gと仮定し、体重を 50 kgと仮定している。 

 
表2.4 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 評価に耐えるデータは得られなかった 評価に耐えるデータは得られなかった 
  室内空気 データは得られなかった データは得られなかった 
平      
  水質    
  飲料水 データは得られなかった データは得られなかった 
均 地下水 0.02µg/L 未満程度（2000） 0.0008µg/kg/day 未満程度 
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  媒  体 濃  度 一 日 ば く 露 量 
 公共用水域・淡水 0.02µg/L 未満程度（2000） 0.0008µg/kg/day 未満程度 

      
  食 物 データは得られなかった データは得られなかった 
  土 壌 データは得られなかった データは得られなかった 
       
  大気   
  一般環境大気 評価に耐えるデータは得られなかった 評価に耐えるデータは得られなかった 
最  室内空気 データは得られなかった データは得られなかった 
     
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 0.02µg/L 未満程度（2000） 0.0008µg/kg/day 未満程度 
 公共用水域・淡水 0.23µg/L 程度（2000） 0.0092µg/kg/day 程度 
      
  食 物 データは得られなかった データは得られなかった 
  土 壌 データは得られなかった データは得られなかった 
      

 
人の一日ばく露量の集計結果を表 2.5に示す。 
吸入ばく露の予測最大ばく露濃度を設定できるデータは得られなかった。 
経口ばく露の予測最大ばく露量は、地下水のデータから算定すると 0.0008 µg/kg/day未満程

度であった。本物質は、環境媒体から食物経由で摂取されるばく露によるリスクは小さいと

考えられる。 
 

表2.5 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   
   室内空気   
   飲料水   

水質  地下水 0.0008 0.0008 
   公共用水域・淡水 （0.0008） （0.0092） 

 食物     
 土壌     

 経口ばく露量合計 0.0008 0.0008 

 総ばく露量 0.0008 0.0008 
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）（ ）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 2.6 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 0.23 µg/L程度、海水域は 0.02 µg/L未満程度となった。 

 

表2.6 公共用水域濃度 

水 域 平    均 最 大 値 
淡 水 

 
海 水 

0.02 µg/L未満程度（2000） 
 

0.02 µg/L未満程度（2000） 

0.23 µg/L程度（2000） 
 

0.02 µg/L未満程度（2000） 
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 

本物質は消化管や皮膚から容易に吸収される。 
ラットに 14Cでラベルした 3、60 mg/kgを強制経口投与した結果、48時間で投与した放射

活性の 64～65％が尿中に、23～31％が糞中に排泄され、体内から 2.2～4.6％、ケ－ジの洗浄
水から 0.2～0.5％が回収された。3 mg/kgを静脈内投与した場合には、48時間で尿中に 73％、
糞中に 20％が排泄され、体内から 2.1％、洗浄水から 0.4％が回収され、経口投与に比べて尿
中の排泄割合はやや多い傾向にあったが、排泄パターンは投与経路や投与量にかかわらずほ

ぼ同じで、経口投与では良く吸収されることが示された。また、尿中排泄の半減期は 60 mg/kg
の経口投与で 8時間、3 mg/kgの経口投与及び静脈内投与で 4.6時間であった 1) 。 
ラット、マウスに 14Cでラベルした 77 mg/kgを腹腔内投与した結果、1時間後には血中で

放射活性のピークと腎臓、肝臓で高い放射活性がみられた。マウスでは 24 時間で投与量の
92％が尿糞中（尿中 90％）に排泄されたが、ラットでは 81％（尿中 74％）とやや少なく、
このため、マウスに比べて 24時間後の放射活性はラットの肝臓で 2.9倍、腎臓で 6.6倍高か
った 2) 。 
マウスに 14Cでラベルした本物質の二塩酸塩 0.667 mg/kgを腹腔内投与した結果、24時間で

放射活性の 52％が尿中に、22％が糞中に排泄され、主要な排泄経路は尿中であったが、最初
の 1時間で投与量の約 50％が尿中に排泄され、残りの 23時間では 2～4％が尿中に排泄され
たに過ぎなかった。また、呼気中には 24時間で投与量の 1.25％が排泄された。最も放射活性
の高かった臓器は肝臓と腎臓であり、消化管でも高い放射活性がみられた。肝臓、腎臓、血

液からの放射活性の排泄は 2相性であり、第 2相の半減期はそれぞれ 11.7、9.1、12.6時間で
あった 3) 。 

14Cでラベルした本物質 4 µg/cm2をサルの腹部、男性ボランティアの前腕部の 3～15 cm2に

24時間塗布した結果、尿中への放射活性の排泄ピークはサルでは 8～12時間後、ヒトでは 4
～8時間後にみられ、24時間でサルは 54％、ヒトでは 24％が吸収された 4) 。 
ラット、マウスに 77 mg/kgを腹腔内投与した結果、主な尿中代謝物はラットで 4-アセチル

アミノ-2-アミノトルエン、2,4-ジアセチルアミノトルエン、4-アセチルアミノ-2-アミノ安息
香酸、マウスでは 4-アセチルアミノ-2-アミノ安息香酸、4-アセチルアミノ-2-アミノトルエン、
2,4-ジアセチルアミノ安息香酸であり、この他に硫酸抱合体やグルクロン酸抱合体もあった 2) 。

また、ラット、ウサギ、モルモットに 50 mg/kgを強制経口投与した結果、これらの動物に共
通した主要な尿中代謝物は 5-ヒドロキシ-2,4-ジアミノトルエンであった。ラットでは 6 種類
のフェノール体（投与量の 57%）と少なくとも 3 種類のグルクロン酸抱合体（34%）、少量
の未変化体（1.3%）が尿中から検出され、主なフェノール体は 4-アセチルアミノ-2-アミノ-3-
ヒドロキシトルエンであり、次いで 4-アセチルアミノ-2-アミノ-5-ヒドロキシトルエン、5-ヒ
ドロキシ-2,4-ジアミノトルエンで、この他に、3-ヒドロキシ-2,4-ジアミノトルエン、6-ヒドロ
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キシ-2,4-ジアミノトルエンの 5 種類が同定された。また、血中のメトヘモグロビン量が尿中
の全アミノフェノール量の変動と一致し、投与の 6～12 時間後に最大となり、その後徐々に
減少した 5) 。 
種々の動物の肝細胞質を用いた実験から、アセチル化は本物質の p-アミノ基で選択的に生

じることが示されており、N-アセチル転位酵素活性はハムスターで最も高く、モルモット、
ウサギ、マウス、ラットの順で続き、ヒトではわずかで、イヌでは活性はみられなかった 6) 。 
本物質はトルエンジイソシアネート（TDI）やそれを原料としたポリウレタンフォームの代

謝（分解）物として知られており、TDI に慢性的にばく露された労働者の調査では、血漿中
の本物質の半減期は平均 21日（14～34日）で、ボランティアに短時間ばく露した時よりも 2
倍長かった。尿中への本物質の排泄は 2相性であったが、第 1相はより最近のばく露と関係
し、より緩慢な第 2相は TDI付加体からの本物質放出と関係があるように思われた 7) 。 

 

（2）一般毒性及び生殖・発生毒性 

① 急性毒性 

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 73 mg/kg 8) 
ラット 経口 LD50 136 mg/kg 8) 
ラット 経口 LD50 230 mg/kg 8) 
ラット 経口 LD50 179～212 mg/kg 8) 
ラット 経口 LD 500 mg/kg 8) 
マウス 経口 LD50 380 mg/kg 8) 
ウサギ 経口 LD50 約 500 mg/kg 8) 
ウサギ 経皮 LD50 >5,750 mg/kg 8) 

 

本物質は眼、皮膚、気道を刺激し、加温した液体の場合には重度の皮膚熱傷を起こすこと

がある。肝臓や血液に影響を及ぼし、肝障害やメトヘモグロビン生成の原因となることがあ

る。吸入すると咳や咽頭痛、チアノ－ゼ、頭痛、眩暈、吐き気、嘔吐、錯乱、痙攣、意識喪

失、経口摂取ではさらに腹痛を生じ、眼や皮膚に付くと発赤や痛みを生じ、眼では重度の熱

傷を起こすこともある 9) 。 

 

② 中・長期毒性  

ア）B6C3F1マウス 52匹を 1群とし、0、25、50、100 mg/kg/dayを 14日間強制経口投与した
結果、25 mg/kg/day以上の群で血中尿素窒素の増加、多核白血球の減少、B細胞数の増加、
50 mg/kg/day以上の群で GPT の上昇、リンパ球の増加、軽度～中程度の肝細胞壊死、100 
mg/kg/day群で体重増加の抑制、肝臓の絶対及び相対重量の増加、脾臓細胞数の減少、T細
胞数の増加などに有意差を認めた。また、50 mg/kg/day 以上の群で脾臓マクロファージの
食菌作用の阻害、ナチュラルキラー細胞活性の低下、100 mg/kg/day群でヒツジ白血球に対
する IgMや IgG反応の低下、肺炎連鎖球菌やリステリア菌に対する宿主抵抗性の低下など
を認め、本物質は肝臓に影響を及ぼすとともに、白血球の分化と成熟をかく乱して免疫系

にも影響を及ぼすことが示された 10) 。この結果から、LOAELは 25 mg/kg/dayであった。 
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イ）Fischer 344ラット雌雄各 5匹を 1群とし、0、0.025、0.05、0.1、0.2、0.3％の濃度で 7週
間混餌投与した結果、0.2％以上の群の雄の全数、0.2％群の雌 4 匹、0.3％群の雌の全数が
死亡し、対照群の体重を 100％とした時の各群の体重は雄の 0.025、0.05、0.1％群で 96、82、
59％、雌の 0.025、0.05、0.1、0.2％群で 91、93、80、61％であった。また、0.1％群の雌雄
の肝臓で軽度の髄外造血と肝細胞の空胞化、胆管増生がみられた 11) 。この結果から、NOAEL
は 0.025％（約 13 mg/kg/day）であった。 

ウ）B6C3F1マウス雌雄各 5匹を 1群とし、0、0.01、0.02、0.03、0.05、0.07、0.1％の濃度で 7
週間混餌投与した結果、0.1％群の雄 2匹が死亡し、対照群の体重を 100％とした時の 0.01、
0.02、0.03、0.05、0.07、0.1％群の体重は雄で 103、101、86、80、84、74％、雌で 103、93、
87、85、79、76％であった。また、雄の 0.07％群、雌の 0.1％群で一般状態や組織所見に変
化はなかった 11) 。この結果から、NOAELは 0.02％（約 26 mg/kg/day）であった。 

エ）Sprague-Dawleyラット雄 10匹を 1群とし、0、0.01、0.03％の濃度（0、5、15 mg/kg/day）
で 10週間混餌投与した結果、0.03％群では 4週以降から体重増加がほとんど抑制され、投
与期間中の体重増加は 27％低かった。また、0.03％群では肝臓の蒼白化もみられた 12) 。こ

の結果から、NOAELは 5 mg/kg/dayであった。 
オ）Wistarラット雄 9～11匹を 1群とし、0、0.06、0.1％の濃度で 33～35週間混餌投与した
結果、0.06％以上の群では 8 週目頃から体重増加がほとんどなく、20 週目頃からは緩やか
な体重減少がみられた。これに対して肝臓の絶対及び相対重量は用量に依存した増加を示

し、0.1％群の絶対重量は約 2倍、相対重量は約 5倍、対照群よりも重かった。また、肝臓
では 0.06％以上の群で門脈周囲の細胞浸潤、脂肪変性、胆管線維症、結節性過形成、0.1％
群で肝硬変がみられた 13) 。この結果から、LOAELは 0.06％（約 30 mg/kg/day）であった。 

カ）Fischer 344ラット雌雄各 50匹を 1群とし、0、0.0125、0.025％の濃度で 40週間混餌投与
したところ、過度の体重増加の抑制がみられたため、0.005、0.01％の濃度に下げてさらに
63週間混餌投与した結果、0.005％以上の群の体重は 63 週以降も低いままで、生存率も有
意な低下傾向にあり、雄の 0.01％群は 80 週までに全数が死亡した。また、0.005％以上の
群でみられた慢性腎疾患は雌よりも雄で症状が重く、0.005％以上の群の雄で続発性副甲状
腺機能亢進、雌雄の肝臓で脂質代謝異常と散在性の脂肪変性から重度のび漫性中毒性変性

に及ぶ広範な化学物質誘導性の形態的変化がみられた 11) 。 
   なお、投与量の加重平均は雄で 3.2、7 mg/kg/day、雌で 3.95、8.55 mg/kg/dayとされてい
る 14) 。この結果から、LOAELは 3.2 mg/kg/dayであった。 

キ）B6C3F1マウス雌雄各 50匹を 1群とし、0、0.01、0.02％の濃度（0、13、26 mg/kg/day）
で 101 週間混餌投与した結果、0.01％以上の群で雌の体重は試験期間を通して低かった。
また、0.01％以上の群の雌雄の肝臓で過形成又は結節性過形成の発生率が増加したが、こ
れらの過形成変化は対照群ではみられなかった 11) 。この結果から、LOAELは 13 mg/kg/day
であった。 

 

③ 生殖・発生毒性 

ア）Fischer 344ラット雌雄各 50匹を 1群とし、0、0.0125、0.025％の濃度で 40週間、0、0.005、
0.01％の濃度でさらに 63週間混餌投与した結果、雌雄の生殖器に影響はなかった 11) 。 
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イ）CD-1マウス雌 50匹を 1群とし、0、150 mg/kg/dayを妊娠 7日目から 14日目まで強制経
口投与した結果、150 mg/kg/day群で 17匹が死亡し、4匹で死産、11匹で全胚吸収がみら
れて出産率は有意に低く、体重増加の抑制や出生仔数の減少に有意差を認めたが、仔の生

存率や体重には有意差はなかった 15, 16) 。この結果から、LOAELは 150 mg/kg/dayであった。 
ウ）Sprague-Dawleyラット雄 10匹を 1群とし、0、0.01、0.03％の濃度（0、5、15 mg/kg/day）
で 10週間混餌投与し、未処置の雌各 4匹と 2週間交尾させた結果、0.03％群で交尾率及び
受胎率の有意な減少、精細管及び精巣上体尾における精子数の減少を認めた 12) 。この結果

から、NOAELは 0.01％（5 mg/kg/day）であった。 
エ）Sprague-Dawleyラット雄 8～10匹を 1群とし、0、0.01、0.03％の濃度（0、5、15 mg/kg/day）
で 10週間混餌投与した結果、0.03%群で体重増加の有意な抑制、精巣上体と精細管の重量
の有意な減少、精巣上体尾における精子数の有意な減少、血清テストステロン濃度の有意

な低下を認めた。また、10 週間の投与後に 11 週間の回復期間を設けた実験でも 0.03％群
の精巣上体と精細管の重量、精子数は有意に減少したままで、血清テストステロン濃度も

低かったが、血清黄体形成ホルモン濃度は有意に高かった 17) 。この結果から、NOAEL は
0.01％（5 mg/kg/day）であった。 

オ）Sprague-Dawleyラット雄 9匹を 1群とし、0、0.03％の濃度（0、15 mg/kg/day）で 10週
間混餌投与した結果、0.03%群で体重増加の抑制、精巣上体重量及び精子数の減少に有意差
を認め、セルトリ細胞の変性変化（細胞質の腫脹、膜の破損、空胞化）がみられた。また、

アンドロゲン結合タンパク質は血清、精巣で有意に高く、精巣上体では有意に低かった。 
   さらに 0、0.06％の濃度で 3 週間混餌投与した実験では、1 週間後には体重増加の抑制、
精巣上体重量及び精子数の減少に有意差がみられ、幾つかのセルトリ細胞では細胞質に小

さな空胞がみられた。3週間後には体重増加は対照群の約 20％、精子数は約 60％まで減少
し、精巣上体の相対重量はわずかだが有意に増加し、精巣の絶対及び相対重量は 2 倍以上
増加した。セルトリ細胞では空胞化などの微細な構造変化がみられた 18) 。 

 

④ ヒトへの影響 

ア）反復又は長期間の接触により、皮膚が感作されることがある 9) 。 
イ）本物質を製造するロシアの工場の調査では、労働者 59人のうち、2人で頭痛、2人で過
度の咳、2 人で胃痛、４人で胸部痛の訴えがあったが、多くの労働者ではばく露に関連し
たどんな影響もみられなかった。なお、労働者は他にもジニトロトルエン、メタノール、

o-ジクロロベンゼンにもばく露されていた 19) 。 
ウ）本物質を含むトルエンジアミン（TDA）を製造するアメリカの 3 工場の男性労働者（50
人程度）を対象とした一連の調査では、TDAにばく露された労働者で精子数及び大型精子
比率の有意な減少、その妻で自然流産発生率の有意な増加が認められており、職場の大気

中濃度は検出限界値未満～0.687 mg/m3であった。なお、同時にジニトロトルエン（DNT）
のばく露も受けていたが、DNT濃度は NIOSHの基準値（1.5 mg/m3）以内であった 20, 21, 22) 。 
しかし、その後、規模を拡大して実施した追跡調査では、妻の流産発生率や精子の数や

形態などへの影響はみられなかった 23) 。 
エ）作業時に喘鳴と息切れの症状を訴えていたポリウレタンばく露労働者 12人を対象に実施
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した気管支誘発試験では、全員がトルエンジイソシアネートに反応したが、TDA（1.3 mg/m3

又は 3.2 mg/m3）には誰も反応を示さなかった 24) 。 

 

（3）発がん性 

①主要な機関による発がんの可能性の分類 

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

 
表3.2 主要な機関による発がんの可能性の分類 

機 関（年） 分  類 
WHO IARC (1987年) 2B ヒトに対して発がん性があるかもしれない。 

EU EU (2000年) 2 ヒトに対して発がん性があるとみなされるべき物質。 

USA 

EPA －  

ACGIH －  

NTP (2005年) － 合理的にヒトに対して発がん性があることが懸念され

る物質。 

日本 日本産業衛生学会 
(1991年) 

第 2群
B 

人間に対して恐らく発がん性があると考えられる物質

のうち、証拠が比較的十分でない物質。 

ドイツ DFG (2005年) 2 動物の発がん物質であり、ヒトの発がん物質でもある

と考えられる。 
 

② 発がん性の知見 

○ 遺伝子傷害性に関する知見 

in vitro試験系では、ネズミチフス菌は代謝活性化系（S9）を添加した場合に突然変異を誘
発し 25, 26, 27) 、マウスリンパ腫細胞（L5178Y）は無添加で、チャイニーズハムスター卵巣（CHO）
細胞（AT3-2）では S9添加の有無によらず遺伝子突然変異を誘発した 28) 。酵母では S9添加
で染色体欠失を誘発したが 29) 、CHO細胞では S9添加の有無によらず染色体異常、姉妹染色
分体交換の誘発がみられ 30) 、ヒト肝癌細胞（HepG2）で DNA傷害、不定期 DNA合成、小核
を誘発した 31) 。このほか、S9無添加の子ウシ胸腺 32) やラットの肝細胞 26) で DNA付加体の
形成がみられた。 

in vivo試験系では、経口投与したラットの骨髄細胞で小核 27) 、経口投与又は腹腔内投与し

たマウスで優性致死 33) を誘発しなかったが、経口投与したラットで不定期 DNA合成 27) トラ

ンスジェニックマウス（Big Blue）で、lacI遺伝子の突然変異頻度の有意な増加を認めた 34) 。

この他、経口投与又は腹腔内投与したラットの肝臓、乳腺で DNA 付加体の形成がみられた
が 35, 36, 37) 、リンパ球（T細胞）では DNA付加体は検出されなかった 36) 。 

 

○ 実験動物に関する発がん性の知見 

ラット雌雄各 10匹を 1群とし、2 mgを週に約 1回の頻度で背部に皮下投与を繰り返した
結果、246日（28回投与）までに 11匹が死亡し、生き残った雄 4匹、雌 5匹では総投与回数
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は 29～44回、生存日数は 297～452日であった。246日までに死亡した 11匹には組織の変化
はみられなかったが、生き残った 9匹では 8～12ヵ月の間に投与部位の皮下結合組織が肥厚
して触診可能な硬さになり、その後、不規則な結節に変化した後は急速に致死性の大きな腫

瘍へと進展した。これらの腫瘍は組織学的検査で肉腫と判断されたが、幾つかの肉腫では少

なくともある程度は横紋筋肉腫であった可能性も示唆された。内臓への転移はみられなかっ

たが、肝臓で萎縮や充血、クッパー細胞の増加、脾臓で充血と硬化性萎縮、リンパ節でリン

パ球の増殖がみられた 38) 。 
Wistarラット雄 9～11匹を 1群とし、0、0.06、0.1％の濃度で 33～35週間混餌投与した結
果、0.06％群の 7/11匹、0.1％群の 9/9匹で肝細胞癌の発生を認めた。また、雄 6匹に 0.1％濃
度で約19週間混餌投与した実験では腫瘍性結節と肝硬変がみられただけで肝細胞癌の発生は
なかったが、32週間混餌投与した実験では 6/6匹に肝細胞癌の発生を認めた 13) 。 

Sprague-Dawleyラット雄 25匹を 1群とし、本物質の二塩酸塩を 0、0.05、0.1％の濃度で 4
ヵ月間、その後、濃度を 0.025、0.05％に下げて 14 ヵ月間混餌投与した結果、0.025％以上の
群で皮下線維腫、多発性腫瘍、0.05％群で肝細胞癌の発生率に有意な増加を認めた 39) 。 

Fischer 344ラット雌雄各 50匹を 1群とし、0、0.0125、0.025％の濃度で 40週間、0、0.005、
0.01％の濃度でさらに 63週間混餌投与した結果（加重平均で雄に 0、0.0079、0.0176％、雌に
0、0.0079、0.0171％）、雄では 0.0079％以上の群で皮下線維腫、0.0176％群で肝細胞癌又は腫
瘍性結節の発生率に有意な増加を認めた。雌では 0.0079％群で乳腺癌、0.0079％以上の群で乳
腺腺腫又は癌の発生率に有意な増加を認め、腺腫又は癌を含めた乳腺腫瘍の発生率も

0.0079％以上の群で有意に増加した。また、雄では皮下線維腫、皮下脂肪腫、肝細胞癌又は腫
瘍性結節、中皮腫、雌では皮下線維腫、肝細胞癌又は腫瘍性結節、乳腺腫瘍の発生率に有意

な増加傾向がみられた。この結果から、雌雄の肝細胞癌又は腫瘍性結節、雌の乳腺腫瘍はラ

ットに対する本物質の発がん作用を示すものと考えられた 11, 40) 。 
CD-1マウス雌雄各 25匹を 1群とし、本物質の二塩酸塩を 0、0.05、0.1％の濃度で 18ヵ月
間混餌投与した結果、雄の 0.05％群で血管腫瘍、0.1％群で肝細胞癌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は発生しなかった 39) 。 

B6C3F1マウス雌雄各 50 匹を 1群とし、0、0.01、0.02％の濃度で 101 週間混餌投与した結
果、雄では 0.01％群で細気管支－肺胞移行部の癌、雌では 0.01％群でリンパ腫又は白血病、
0.01％以上の群で肝細胞癌の発生率に有意な増加を認めた。また、雌の肝細胞癌の発生率には
有意な増加傾向もみられた。この結果から、雌の肝細胞癌、リンパ腫は雌マウスに対する本

物質の発がん作用を示すものと考えられた 11) 。 

 
カリフォルニア州 EPAは雌の Fischer 344ラットでみられた乳腺腫瘍の発生率（下記参照）
をもとに求めた 4.0×100 (mg/kg/day)-1をスロープファクターに、これを吸入換算して算出した

1.1×10-3 (mg/m3)-1をユニットリスクに設定している 41) 。 
0％群    （0 mg/kg/day）        0/20匹 
0.0079％群（3.95 mg/kg/day）  11/50匹 
0.0171％群（8.55 mg/kg/day）  14/50匹 
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○ ヒトに関する発がん性の知見 

アメリカの大規模化学工場の死亡率データファイルを用いた胆道がんの死亡比（PMR）調
査では、9,253人の死亡のうち、5,671人の白人男性が 1968年から 1984年の間に死亡してお
り、このうち、4,049人（71％）が化学物質にばく露される作業に従事していた。胆道がんに
よる死亡は 10人であり、その内訳は 4人が胆嚢、3人がファーター膨大部、2人が肝内胆管、
1人が管外胆管に発生したがんで、平均年齢は 65～74才であった。10人中 7人が化学物質に
ばく露される作業に従事していたが、本物質を主とする芳香族アミン染料のばく露者は 2 人
で、全米の男性人口をもとに、年齢、性、人種等で調整した PMRには有意な上昇は認められ
なかった 42) 。 
皮下乳房切除術による乳癌手術を行った 37才の女性では、その後、ポリウレタンで被覆し
た乳房インプラントを埋め込む乳房再建術を受けたが、術後 21日目の尿検査で 12.1 µg/Lの
本物質（うち、遊離体 7.4％）と 4.5 µg/Lの 2,6-体（遊離体 5.8％）が検出され、7ヵ月後まで
月 1 回の頻度で実施した検査でもほぼ同程度の濃度で尿中から検出された。再建術までの検
査では本物質は未検出であったこと、尿中の本物質と 2,6-体の比がポリウレタン原料中の比
（本物質 80％：2,6-体 20％）とほぼ一致することから、インプラントを被覆するポリウレタ
ンの分解によって生じたトルエンジイソシアネートが本物質に代謝され、吸収されたものと

考えられた。また、41 才の女性の場合にも本物質や 2,6-体が尿中から検出されたが、遊離体
については未検出であった 43, 44) 。 
ポリウレタンで被覆された 500 gのインプラントを両乳房に 10年間埋め込んだ場合を想定
した生理学的薬物動態モデル（PBPK モデル）の検討から、本物質による発がんリスクは 40
万人に 1人（2.5×10-6レベル）と報告されているが 45) 、この値は発がんリスクの上限を示し

ており、過去にメーカーや FDAによって実施された評価とも一致するもので、いずれの場合
も、リスク評価ではインプラントによる有意な発がんリスクの上昇は予見されていないとし

ている 46) 。 

 

（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・発生毒性に関する知見が得られており、動物

実験では発がん性が認められているが、ヒトでの発がん性については十分な知見が得られて

おらず、ヒトに対する発がん性の有無については判断できない。このため、閾値の存在を前

提とする有害性について、非発がん影響に関する知見に基づき無毒性量等を設定することと

する。 
経口ばく露については、中・長期毒性カ）のラットの試験から得られた LOAEL 3.2 mg/kg/day

（体重増加の抑制、慢性腎疾患、肝細胞の変性）を LOAEL であるために 10 で除した 0.32 
mg/kg/dayが信頼性のある最も低用量の知見であると判断し、これを無毒性量等として設定す
る。 
吸入ばく露については無毒性量等の設定ができなかった。 
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詳細な評価を行う
候補と考えられる。

現時点では作業は必要
ないと考えられる。

情報収集に努める必要
があると考えられる。

MOE＝10 MOE＝100［ 判定基準 ］ 

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 － － 

0.32 mg/kg/day ラット 
－ 

地下水 0.0008 µg/kg/day未満程度 0.0008 µg/kg/day未満程度 8,000超 
 
経口ばく露については、地下水を摂取すると仮定した場合、平均ばく露量及び予測最大ば

く露量はともに 0.0008 µg/kg/day未満程度であった。無毒性量等 0.32 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、さらに発がん性を考
慮して 5で除して求めた MOE（Margin of Exposure）は 8,000超となる。環境媒体から食物経
由で摂取される本物質のリスクは小さいと推定されることから、そのばく露を加えても MOE
が大きく変化することはないと考えられる。 
従って、本物質の経口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 － － 

－ － 
－ 

室内空気 － － － 
 
吸入ばく露については、無毒性量等が設定できず、ばく露濃度も把握されていないため、

健康リスクの判定はできなかった。 
なお、本物質の大気中への排出量は 0.09 tであり、蒸気圧は低く、大気中での半減期は 0.33

～3.3時間で、媒体別分配割合ではほとんど大気には分配されないと予測されている。このた
め、本物質の一般環境大気からのばく露による健康リスクの評価に向けて吸入ばく露の知見

収集等を行う必要性は低いと考えられる。 
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４．生態リスクの初期評価 

水生生物の生態リスクに関する初期評価を行った。 

（1）水生生物に対する毒性値の概要 

本物質の水生生物に対する毒性値に関する知見を収集し、その信頼性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  ○ 1,000 Pseudokirchneriella 
subcapitata 

緑藻類 NOEC  
GRO(RATE) 

3 A A 3) *3 

  ○ 1,000 
Pseudokirchneriella 
subcapitata 

緑藻類 NOEC  
GRO(AUG) 3 A B*2 2) 

 ○  8,600*2 
Pseudokirchneriella 
subcapitata 

緑藻類 EC50  
GRO(AUG) 3 A B*2 2) 

 ○  9,540 Pseudokirchneriella 
subcapitata 

緑藻類 EC50  POP 4 D C 1)-20068 

 ○  18,400 Pseudokirchneriella 
subcapitata 

緑藻類 EC50  
GRO(RATE) 

3 A A 3) *3 

甲殻類  ○ 520 Daphnia magna オオミジンコ NOEC REP 21 A A 2) 

 ○  15,000 Daphnia magna オオミジンコ EC50 IMM 2 A A 2) 

魚 類  ○ <40,300*1 Oryzias latipes 
メダカ 
（0-3日仔魚） NOEC GRO 28 B B  1)-14908 

 ○  >100,000 Oryzias latipes メダカ LC50 MOR 4 A A 2) *4 

 ○  912,000 Oryzias latipes メダカ LC50 MOR 4 A A 1)-14908 

  ○  1,420,000 Pimephales promelas 
ファットヘッド

ミノー LC50  MOR 4 B B 1)-3217 

その他   － － － － － － － － 

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 
EC50（Median Effective Concentration）：半数影響濃度、LC50（Median Lethal Concentration）：半数致死濃度、 
NOEC（No Observed Effect Concentration）： 無影響濃度 

影響内容 
GRO（Growth）：生長（植物）、成長（動物）、IMM（Immobilization）：遊泳阻害、MOR（Mortality）：死亡、 
REP（Reproduction）：繁殖、再生産、POP（Population change）：個体群の変化 

（ ）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 文献1)-14908中の結果表から算出した値 
*2 原則として速度法から求めた値を採用しているため、採用の可能性を「B」とし、PNEC導出の根拠としては用いない 



     13 2,4-トルエンジアミン  

 15 
 

*3 文献2をもとに、最高濃度区を除いた試験時の設定濃度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 
*4 限度試験（毒性値を求めるのではなく、定められた濃度において毒性の有無を調べる試験） 

 
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）藻類 

環境省 2)は OECDテストガイドライン No. 201（1984）に準拠し、緑藻類 Pseudokirchneriella 
subcapitataを用いた生長阻害試験を GLP試験として実施した。試験は密閉系で行われ、設定
試験濃度は 0、0.46、1.0、2.2、4.6、10、22、46、100 mg/L（公比 2.2）であった。被験物質の
実測濃度は、試験終了時においても設定値の 91～96%を維持していた。速度法による 72時間
半数影響濃度（EC50）は設定濃度に基づき 18,400 µg/L、無影響濃度（NOEC）は 1,000 µg/Lで
あった 3)。なお、面積法による毒性値の中にはさらに小さいものもあったが、本初期評価では

原則として生長速度から求めた値を採用している。 

 
2）甲殻類 

環境省 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。試験は止水式で行われ、設定試験濃度は 0、
2.2、4.6、10、22、46、100、220、460 mg/L（公比 2.2）であった。試験用水として脱塩素水
道水（硬度 76 mg/L as CaCO3）が用いられた。被験物質の実測濃度は、試験開始時と終了時

においてそれぞれ設定濃度の 91～98%、91～99%であった。48 時間半数影響濃度（EC50）は

設定濃度に基づき 15,000 μg/Lであった。 
また、環境省 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。試験は半止水式（48時間毎換水）で行われ、
設定試験濃度は 0、0.18、0.32、0.56、1.0、1.8、3.2 mg/L（公比 1.8）であった。試験用水とし
て脱塩素水道水（硬度 78～81 mg/L as CaCO3）が用いられた。被験物質の実測濃度は換水前

において設定濃度の 71～106%であり、毒性値の算出には実測濃度（21 日間の時間加重平均
値）が用いられた。21日間無影響濃度（NOEC）は 520 μg/Lであった。 

 
3）魚類 

環境省 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、限度
試験（設定試験濃度 100 mg/L）であった。試験用水には脱塩素水道水（硬度 71 mg/L as CaCO3）

が用いられた。被験物質ばく露によるメダカの死亡率は 0%、対照区の死亡率も 0%であった。
被験物質の実測濃度は換水前（24時間後）においても設定値の 97%が維持されており、96時
間半数致死濃度（LC50）は設定濃度に基づき 100,000 μg/L超とされた。 
また、Holcombeら 1)-14908は 0～3日齢のメダカ Oryzias latipesの仔魚を用いて 28日間仔魚毒

性試験を実施した。試験は流水式（流速 25 mL／分、2.8時間毎 90%換水）で行われ、設定試
験濃度区は対照区＋5濃度区（公比 2）であった。試験用水としてスペリオル湖水（硬度 45.8 
mg/L as CaCO3）が用いられた。被験物質の平均実測濃度は 0.7未満、40.3、68.8、131、263、
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551 mg/Lであった。成長阻害に関する 28日間無影響濃度（NOEC）は 40,300 μg/L未満であ
った。 

 

（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 

藻類 Pseudokirchneriella subcapitata 生長阻害；72時間 EC50 18,400 µg/L 
甲殻類 Daphnia magna 遊泳阻害；48時間 EC50 15,000 µg/L 
魚類 Oryzias latipes 96時間 LC50  100,000 µg/L超 
アセスメント係数：100［3生物群（藻類、甲殻類及び魚類）の信頼できる知見が得られた

ため］  
これらの毒性値のうち最も小さい値（甲殻類の 15,000 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 150 µg/Lが得られた。 

 
慢性毒性値 

藻類 Pseudokirchneriella subcapitata 生長阻害；72時間 NOEC 1,000 µg/L 
甲殻類 Daphnia magna 繁殖阻害；21日間 NOEC 520 µg/L 
魚類 Oryzias latipes 成長阻害；28日間 NOEC  40,300 µg/L未満 
アセスメント係数：10［3生物群（藻類、甲殻類及び魚類）の信頼できる知見が得られたた

め］  
これらの毒性値のうち最も小さい値（甲殻類の 520 µg/L）をアセスメント係数 10で除する
ことにより、慢性毒性値に基づく PNEC値 52 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 52 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  0.02µg/L未満程度(2000)  0.23µg/L程度 (2000) 
52 

µg/L 

0.004 

公共用水域・海水  0.02µg/L未満程度 (2000)  0.02µg/L未満程度 (2000) <0.0004 

     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 

 
 
 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 0.02 µg/L未

満程度であり、検出下限値未満であった。安全側の評価値として設定された予測環境中濃度

（PEC）は、淡水域では 0.23 µg/L程度、海水域では 0.02 µg/L未満程度であった。 
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 0.004、海水域では

0.0004未満となるため、現時点では作業は必要ないと考えられる。 
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