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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： o-ニトロトルエン 
（別の呼称：2-ニトロトルエン） 
CAS番号：88-72-2 
化審法官報公示整理番号：3-437(ニトロトルエン) 
化管法政令番号： 
RTECS番号：XT3150000 
分子式：C7H7NO2 
分子量：137.14 
換算係数：1 ppm = 5.61 mg/m3 (気体、25℃) 
構造式：  

 
 
 
 
 
 

（2）物理化学的性状 

本物質は黄色の液体である1)。 
融点 -10.4℃2)、-10℃3),4)、-10.6℃5)、-4.1℃5) 

沸点 222℃(760 mmHg)2),4)、222℃3)、225℃5) 

密度 1.1611 g/cm3 (19℃)2) 

蒸気圧 0.188 mmHg (=25.1 Pa) (25℃、外挿値)4)、 
0.1 mmHg (=13 Pa) (20℃)5) 

分配係数(1-ｵｸﾀﾉｰﾙ/水) (log Kow) 2.305),6) 

解離定数(pKa)  

水溶性(水溶解度) 537 mg/L (20℃、pH=7)5)、437 mg/L (20℃)5) 

（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7)） 
分解率：BOD 0.5%、TOC *%、GC 0.8%、UV-VIS 2.3%（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）8) 
     （備考 *：負の値）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：0.7×10-12 cm3/(分子･sec)（25℃、測定値）4) 
半減期：7.6～76日（OHラジカル濃度を 3×106～3×105 分子/cm3 9)と仮定し、1日

［14］o-ニトロトルエン            

CH3

NO2



     14 o-ニトロトルエン  

 2 
 

は 12時間として計算） 
 加水分解性 
  加水分解性の基を持たない10)。 
 
生物濃縮性（濃縮性が無い又は低いと判断される物質7)） 
 生物濃縮係数(BCF)： 

12.5～29.9（試験生物：コイ、試験期間：6週間、試験濃度：0.1 mg/L）8) 
6.6～29.7（試験生物：コイ、試験期間：6週間、試験濃度：0.01 mg/L）8) 

 
土壌吸着性 
 土壌吸着定数(Koc)： 320（PCKOCWIN11)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、本物質の平成 13 年度における製造（出
荷）及び輸入量は 1,000～10,000t/年未満である12)。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。 

② 用 途 

本物質の主な用途は、染料中間物（トルイジン、フクシン）、有機合成とされている13)。 

 

（5）環境施策上の位置付け 

ニトロトルエン類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質環境保全に向

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。予測結果を表 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 48.0 3.6 0.4 1.0 
水 域 13.5 91.4 2.2 6.5 
土 壌 38.1 2.9 97.4 92.3 
底 質 0.3 2.0 0.0 0.1 

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 <0.07 <0.07 <0.07 0.12 0.07 1/18 全国 1991 2) 
             
室内空気 µg/m3          
             
食物 µg/g          
             
飲料水 µg/L          
             
地下水 µg/L          
             
土壌 µg/g          
             
公共用水域・淡水   µg/L <0.2 <0.2 <0.2 <0.2 0.2 0/8 全国 1991 2) 
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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 

公共用水域・海水   µg/L <0.2 <0.2 <0.2 <0.2 0.2 0/11 全国 1991 2) 
             
底質(公共用水域・淡水) µg/g <0.031 <0.031 <0.031 <0.031 0.031 0/8 全国 1991 2) 
           
底質(公共用水域・海水) µg/g <0.031 <0.031 <0.031 <0.031 0.031 0/11 全国 1991 2) 
           
魚類(公共用水域・淡水) µg/g <0.0075 <0.0075 <0.0075 <0.0075 0.0075 0/8 全国 1991 2) 
           
魚類(公共用水域・海水) µg/g <0.0075 <0.0075 <0.0075 <0.0075 0.0075 0/11 全国 1991 2) 
             

 

（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） 

一般環境大気及び公共用水域淡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

2.3）。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。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2.3 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 0.07 µg/m3未満程度 (1991) 0.021 µg/kg/day未満程度 
  室内空気 データは得られなかった データは得られなかった 
平      
  水質    
  飲料水 データは得られなかった データは得られなかった 
  地下水 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 0.2 µg/L未満程度 (1991) 0.008 µg/kg/day未満程度 
      
  食 物 データは得られなかった データは得られなかった 
  土 壌 データは得られなかった データは得られなかった 
       
  大気   
  一般環境大気 0.12 µg/m3程度 (1991) 0.036 µg/kg/day程度 
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 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 0.2 µg/L未満程度 (1991) 0.008 µg/kg/day未満程度 
      
  食 物 データは得られなかった データは得られなかった 
  土 壌 データは得られなかった データは得られなかった 
      

 
人の一日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過去のデータではあるが

0.12 µg/m3程度となった。 
経口ばく露の予測最大ばく露量は、公共用水域淡水のデータから算定すると過去のデータ

ではあるが 0.008 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
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るばく露によるリスクは小さいと考えられる。 
 

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 0.021 0.036 
   室内空気   
   飲料水   

水質  地下水   
   公共用水域・淡水 0.008 0.008 

 食物     
 土壌     

 経口ばく露量合計 0.008 0.008 

 総ばく露量 0.029 0.036+0.008 
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。 
 

（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、過去のデー
タではあるが公共用水域の淡水域、海水域とも 0.2 µg/L未満程度となった。 

 

表2.5 公共用水域濃度 

水 域 平   均 最 大 値 
淡 水 

 
海 水 

0.2 µg/L未満程度 (1991) 
 

0.2 µg/L未満程度 (1991) 

0.2 µg/L未満程度 (1991) 
 

0.2 µg/L未満程度 (1991) 
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 

雄ラットに 14Cでラベルした本物質（3-NT）200 mg/kgを強制経口投与した結果、72時間
で尿中に 85.8％、糞中に 4.6％、呼気中に 0.1％が排泄されたが、そのほとんどが 24時間以内
に排泄されており、排泄のピークは尿中で 3～6時間後、糞中で 24時間以内、呼気中で 12時
間以内であった。また、72時間までの尿中で 2-ニトロ安息香酸（投与量の 28.6％）、2-ニト
ロベンジルグルクロニド（14.1％）、S-(2ニトロベンジル)-N-アセチルシステイン（11.6％）、
S-(2-ニトロベンジル)グルタチオン（3.9％）、2-アミノ安息香酸（1.8％）、硫酸 2-ニトロベ
ンジル（0.5％）、2-ニトロベンジルアルコール（0.4％）が代謝物として同定され、この他に
も投与量の 15.9％、6％に相当する未知の 2つの代謝物が検出された。ニトロ基の還元を受け
ていない代謝物では、排泄ピークは 4 時間以内にみられたが、2-アミノ安息香酸と未知の 2
つの代謝物の排泄ピークは 4～12時間後にみられた 1) 。 
雌雄のラット、雄マウスに 14Cでラベルした 200 mg/kgを強制経口投与した結果、雄ラット

で血漿中の放射活性は 15～60分後にピークに達し、その後急速に減少して 24時間後には検
出限界値未満となり、血漿中の半減期は約 1.5時間であった。72時間でラットは 102～103％
を尿中に、3.2～3.5％を糞中に排泄したが、雄マウスでは尿中に 78％、糞中に 8.6％の排泄で、
ラットに比べて尿中排泄は少なかったものの、いずれも 24 時間以内に総排泄量（72 時間）
の 80％以上を排泄した。また、ラットでは 8種類の尿中代謝物が検出され、2-ニトロ安息香
酸、2-ニトロベンジルグルクロニド、2-アミノベンジルアルコールの 3物質で投与量の約 55％
を占めたが、マウスでは 2-ニトロ安息香酸、2-ニトロベンジルグルクロニドのみが検出され、
これらで投与量の 62％に相当した 2) 。 
ラットに 14Cでラベルした 200 mg/kgを強制経口投与した結果、12時間で雄は尿中に投与

量の 74.9％、糞中に 1.9％、雌では尿中に 79.9％、糞中に 0.1％未満を排泄したが、胆管をカ
ニューレ処置したところ、尿中への排泄は雄で 36.2％、雌で 32.9％に低下し、糞中への排泄
は雄で 0.2％、雌で 0.1％未満であった。胆汁中には雄で投与量の 28.6％、雌では 9.6％が排泄
されたが、このうち雄では 77％、雌では 86％が 2-ニトロベンジルグルクロニドであった。尿
中の主要な代謝物は 2-ニトロ安息香酸で雄は 25％、雌は 31.1％を排泄したが、カニューレ処
置した場合には雄で 9.9％、雌で 10.5％に減少し、未知の代謝物 1、2も変化が大きく、未処
置の雄でそれぞれ 4.7、14.3％、雌では 3.7、5.6％であったが、カニューレ処置した場合には
いずれも 1％未満に低下した。また、肝臓の高分子共有結合はカニューレ処置により雄で 93
～98％、雌では 78～85％減少した。これらの結果から、共有結合には腸肝循環が関与してお
り、胆汁中に排泄された 2-ニトロベンジルグルクロニドが活性代謝物の前駆体であると考え
られた 3) 。 
本物質は肝臓でニトロベンジルアルコールへと酸化され、さらにニトロベンジルグルクロ

ニドとなって尿中に排泄されるが、その一部は胆汁を経由して腸管に排泄され、腸内細菌に

よってグルクロン酸が加水分解され、ニトロ基が還元されて 2-アミノベンジルアルコールと
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なる。2-アミノベンジルアルコールは腸管から再吸収され、肝酵素によって N-水酸化を受け、
硫酸転位酵素により N,O-サルフェートを生じるが、これは不安定で求電子性のニトレニウム
イオンに分解され、肝 DNAと共有結合すると考えられる。また、2-アミノベンジルアルコー
ルが不安定な硫酸 2-アミノベンジルとなり、これが分解してカルボニウムイオンを生成し、
肝 DNAと結合する経路も可能性として除外できない 3) 。 

 

（2）一般毒性及び生殖・発生毒性 

① 急性毒性4)  

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 891 mg/kg 
マウス 経口 LD50 970 mg/kg 
ウサギ 経口 LD50 1,750 mg/kg 
ラット 吸入 LC50 790 mg/m3  
マウス 吸入 LC50 328 mg/m3  

 

本物質は、眼を刺激し、血液に影響を与えてメトヘモグロビンを生成することがある。眼

に入ると発赤や痛みを生じ、吸入すると頭痛やチアノ－ゼ、眩暈、息苦しさを生じ、経口摂

取ではさらに腹痛が現れることもある。また、皮膚から吸収されてこれらの症状が現れるこ

ともある 5) 。 

 

② 中・長期毒性  

ア）Fischer 344ラット雌雄各 5匹を 1群とし、0、0.0625、0.125、0.25、0.5、1％の濃度（雄
で 0、56、98、178、383、696 mg/kg/day、雌で 0、55、102、190、382、779 mg/kg/day）で
14日間混餌投与した結果、雄の 0.5％以上の群、雌の 1％群で体重増加の抑制を認め、雄の
1％群で 4/5匹の肝臓に軽微な卵円形細胞の過形成がみられた 6) 。 

  また、B6C3F1マウス雌雄各 5匹を 1群とし、0、0.0388、0.0675、0.125、0.25、0.5％の濃
度（雄で 0、63、106、204、405、854 mg/kg/day、雌で 0、134、217、397、631、1,224 mg/kg/day）
で 14日間混餌投与した結果、雄の 0.125％以上の群で肝臓重量の軽度の増加、雌の 0.5％群
で体重増加の軽度の抑制がみられたが、肝臓の組織に異常はなかった 6) 。 

  この結果から、NOAELはラットの雄で 0.25％（178 mg/kg/day）、雌で 0.5％（382 mg/kg/day）、
マウスの雌雄で 0.5％（雄 854 mg/kg/day、雌 1,224 mg/kg/day）であった。 

イ）Wistarラット雌雄各 10匹を 1群とし、0、500、1,000 mg/kg/dayを 28日間（5日/週）強
制経口投与した結果、500 mg/kg/day群の雄 2匹、雌 1匹、1,000 mg/kg/day群の雌雄各 6匹
が死亡した。また、500 mg/kg/day以上の群で呼吸障害、立毛、行動障害、1,000 mg/kg/day
群で呼吸数の増加、痙攣、アトニー（緊張減退）、衰弱、体重減少などがみられた 7) 。こ

の結果から、LOAELは 500 mg/kg/day（ばく露状況で補正：360 mg/kg/day）であった。 
ウ）Fischer 344ラット雌雄各 10匹を 1群とし、0、0.0625、0.125、0.25、0.5、1％の濃度（雄
で 0、45、89、179、353、694 mg/kg/day、雌で 0、44、87、178、340、675 mg/kg/day）で
13週間混餌投与した結果、0.0625％以上の群の雌雄で肝臓相対重量の増加、0.125％以上の
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群の雌雄で体重増加の抑制、0.125％以上の群の雌及び 0.25％以上の群の雄で腎臓相対重量
の増加、0.25％以上の群の雄でメトヘモグロビン、SDHの増加、雌で赤血球数の減少、0.5％
以上の群の雄で赤血球数やヘモグロビン濃度の減少、雌雄で網状赤血球数の増加、雌でメ

トヘモグロビンの増加、0.5％以上の群の雄及び 1％群の雌で胆汁酸の増加などに有意差を
認めた。肝臓では 0.25％以上の群の雄で炎症と肝細胞の空胞化、0.5％以上の群の雄で卵円
形細胞の過形成、腎臓では 0.125％以上の群の雄で腎症と硝子滴の蓄積、0.5％以上の群の
雄で再生変性、0.5％以上の群の雌及び 1％群の雄で色素沈着、脾臓では 0.25％以上の群の
雌雄でヘモジデリン沈着、0.25％以上の群の雄及び 1％群の雌で髄外造血、1％群の雄で脾
嚢の線維増多が高率にみられ、雄の腎臓では用量に依存したα2u-グロブリン濃度の増加も
みられた 6, 8) 。 

  また、B6C3F1マウス雌雄各 10 匹を 1 群とし、0、0.0625、0.125、0.25、0.5、1％の濃度
（雄で 0、104、223、415、773、1,536 mg/kg/day、雌で 0、132、268、542、1,007、1,712 mg/kg/day）
で 13 週間混餌投与した結果、0.125％以上の群の雌及び 0.25％以上の群の雄で肝臓相対重
量の増加、0.125％以上の群の雌及び 0.5％以上の群の雄で腎臓相対重量の増加、0.5％以上
の群の雌雄で体重増加の抑制に有意差を認めた。嗅上皮の変性/化生は雌の 0.25％以上の群
及び雄の 0.5％群のほぼ全数にみられた 6, 8) 。 

  この結果から、LOAELはラットの雌雄で 0.0625％（44～45 mg/kg/day）、NOAELはマウ
スの雄で 0.125％（223 mg/kg/day）、雌で 0.0625％（132 mg/kg/day）であった。 

エ）Wistarラット雌雄各 10匹を 1群とし、0、200 mg/kg/dayを 3ヵ月間（5日/週）強制経口
投与した後に各群 5匹の雌雄と相互に交尾・出産させ、さらに 3ヵ月間強制経口投与した
結果、200 mg/kg/day群の雌雄でヘモグロビン濃度の約 10％減少とメトヘモグロビン濃度の
軽度の増加がみられ、雄で血清コリンエステラーゼ活性及びクレアチンホスホキナーゼ活

性の上昇とイソクエン酸デヒドロゲナーゼ活性の低下、脾臓の変性、腎臓障害、雌で血清

コリンエステラーゼ活性及びアルドラーゼ活性、GPTの上昇と ATPの低下、腎障害を認め
た 9) 。この結果から、LOAELは 200 mg/kg/day（ばく露状況で補正：140 mg/kg/day）であ
った。 

オ）Fischer 344ラット雌雄各 60匹を 1群とし、0、0.0625、0.125、0.2％の濃度（雄で 0、25、
50、90 mg/kg/day、雌で 0、30、60、100 mg/kg/day）で 105週間混餌投与した結果、雄で用
量に依存した体重増加の抑制を認め、0.0625％以上の群の雄及び 0.2％群の雌の体重は試験
期間を通じて一貫して低かった。肝臓では 0.0625％以上の群の雄で好酸性巣、雌で好塩基
性巣、明細胞巣、0.125％以上の群の雄で細胞浸潤及び小葉中心性壊死、雌で好酸性巣、0.2％
群の雄で明細胞巣、雌で混合細胞巣の発生率に有意な増加を認めた。この他、0.0625％以
上の群の雌雄で脾臓造血細胞の増殖、雄で尿細管の色素沈着、0.0625％以上の群の雄及び
0.125％以上の群の雌で骨髄の過形成、0.125％以上の群の雌雄で唾液腺の萎縮、雄で包皮腺
の萎縮、雌で陰核腺の萎縮、0.2％群の雌雄で縱隔リンパ節及び脾臓の色素沈着、雄で下垂
体末端部細胞質の変性などの発生率に有意な増加を認めた 2, 10) 。 

  また、B6C3F1マウス雌雄各 60匹を 1群とし、0、0.125、0.25、0.5％の濃度（雄で 0、165、
360、700 mg/kg/day、雌で 0、150、320、710 mg/kg/day）で 105週間混餌投与した結果、0.125％
以上の群の雄及び 0.25％以上の群の雌で用量に依存した体重増加の抑制を認め、体重は試
験期間を通じて一貫して低かった。0.125％以上の群の雌雄で嗅上皮の変性、雄で肝細胞の
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壊死や合胞性変性、尿細管の色素沈着、0.5％群の雌で肝臓の好塩基性巣、好酸性巣、肝細
胞の壊死や空胞化、尿細管の色素沈着や硝子滴蓄積の発生率などに有意な増加を認めた。 

  なお、0.0625％以上の群の雄ラット、0.2％群の雌ラット、0.125％以上の群の雄マウス、
0.5％群の雌マウスで生存率の有意な低下を認めたが、これは腫瘍の発生増加が原因として
考えられ、0.125％以上の群の雄マウス及び 0.25％以上の群の雌マウスで認めた脾臓造血細
胞の増殖も血管肉腫の発生率増加に伴う二次的な影響と考えられた 2､10) 。 

  この結果から、LOAELはラットの雌雄で 0.0625％（雄 25 mg/kg/day、雌 30 mg/kg/day）、
マウスの雌雄で 0.125％（雄 165 mg/kg/day、雌 150 mg/kg/day）であった。 

 

③ 生殖・発生毒性 

ア）Fischer 344ラット雌雄各 10匹を 1群とし、0、0.0625、0.125、0.25、0.5、1％の濃度（雄
で 0、45、89、179、353、694 mg/kg/day、雌で 0、44、87、178、340、675 mg/kg/day）で
13週間混餌投与した結果、雄では 0.25％以上の群で精巣及び精巣上体、精巣上体尾部の重
量減少、0.5％以上の群で精細管の変性（胚上皮の欠損）、精子数の減少、精子の運動性及
び濃度の低下、雌では 1％群で性周期の延長に有意差を認めたが、卵巣や子宮の組織に異
常はなかった 6, 8) 。この結果から、NOAELは雄で 0.125％（89 mg/kg/day）、雌で 0.5％（340 
mg/kg/day）であった。 

イ）B6C3F1マウス雌雄各 10匹を 1群とし、0、0.0625、0.125、0.25、0.5、1％の濃度（雄で 0、
104、223、415、773、1,536 mg/kg/day、雌で 0、132、268、542、1,007、1,712 mg/kg/day）
で 13 週間混餌投与した結果、雄の 0.5％以上の群で精巣及び精巣上体、精巣上体尾部の重
量減少、1％群で精子の運動性低下に有意差を認めた以外には、生殖器官への影響はみられ
なかった 6, 8) 。この結果から、NOAEL は雄で 0.25％（415 mg/kg/day）、雌で 1％（1,712 
mg/kg/day）であった。 

ウ）Fischer 344ラット雌雄各 60匹を 1群とし、0、0.0625、0.125、0.2％の濃度（雄で 0、25、
50、90 mg/kg/day、雌で 0、30、60、100 mg/kg/day）で 105週間混餌投与した結果、0.125％
以上の群の雄で包皮腺、雌で陰核腺の萎縮、0.2％群の雄で精巣間質細胞の過形成の発生率
に有意な増加を認め、0.0625％及び 0.2％群の精巣で胚上皮の萎縮の発生率にも有意な増加
がみられた 2) 。しかし、胚上皮の萎縮は用量依存性がなく、包皮腺や陰核腺の萎縮も生殖

機能との関係が不明確であることから、NOAELは雄で 0.125％（50 mg/kg/day）、雌で 0.2％
（100 mg/kg/day）と考えられた。 

エ）B6C3F1マウス雌雄各 60匹を 1群とし、0、0.125、0.25、0.5％の濃度（雄で 0、165、360、
700 mg/kg/day、雌で 0、150、320、710 mg/kg/day）で 105週間混餌投与した結果、雌雄の
生殖器に影響はみられなかった 2) 。この結果から、NOAELは 0.5％（700～710 mg/kg/day）
であった。 

オ）Wistarラット雌雄各 10匹を 1群とし、0、200 mg/kg/dayを 3ヵ月間（5日/週）強制経口
投与した後に各群 5匹の雌雄と相互に交尾・出産させ、さらに 3ヵ月間強制経口投与した
結果、血液や脾臓、腎臓への影響はみられたが、雌雄の受胎能に影響はなかった。また、

仔にも約 3 ヵ月間同様に投与したが、親とは異なって、脾臓や腎臓への影響はみられなか
った 9) 。この結果から、NOAELは 200 mg/kg/dayであった。 
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④ ヒトへの影響 

ア）本物質に対する職業ばく露の経験では、200 ppm（1,140 mg/m3）に 60分間ばく露される
と重度の中毒症状を引き起こし、40 ppm（228 mg/m3）でもばく露が長引けば疾病症状の原

因となる。1 ppm（5.7 mg/m3）以上の濃度は労働環境として十分な条件ではない 11) 。 
イ）中国のトリニトロトルエン（TNT）工場で中間原料のモノニトロトルエン及びジニトロ
トルエンに高濃度ばく露された労働者 99人（対照群 61人）の調査では、ニトロトルエン
類のヘモグロビン付加体の開裂産物（本物質の場合、2-メチルアニリン(2-MA)）が検出さ
れており、無気力、傾眠、不眠、頭痛、眩暈、吐き気の各訴えと各ヘモグロビン付加体の

開裂産物との関係を調べた結果、2-MAでは無気力、不眠のオッズ比がそれぞれ 14.8（95％
CI : 2.8-77）、5.2（95％CI : 1.1-25.0）と有意に高かった 12) 。 

 

（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 13～18) 、

大腸菌 14, 16, 18) で遺伝子突然変異を誘発しなかったが、S9無添加の枯草菌では DNA傷害の誘
発がみられた 17) 。また、S9 添加のチャイニーズハムスター卵巣（CHO）細胞で姉妹染色分
体交換 19) を誘発し、S9添加、無添加のチャイニーズハムスター肺細胞（CHL/IU）で小核 20) を

誘発したが、CHO細胞で染色体異常 19) 、ラットの肝細胞で不定期 DNA合成 14,21,22) を誘発し

なかった。 
in vivo試験系では、腹腔内投与したラット及びマウスの骨髄で小核 2) 、マウスの末梢血で
小核 2) 、マウスの肝臓及び腎臓で DNA傷害 23) を誘発しなかった。しかし、経口投与したラ

ット、マウスの肝細胞では不定期 DNA合成の誘発や S期細胞数に用量に依存した変化や性差
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がみられ 6) 、腸内細菌の除去や播種によって不定期 DNA 合成試験の結果が異なったことか
ら、本物質の遺伝子傷害性には腸内細菌によるグルクロン酸抱合体の代謝物が関与している

ものと考えられた 2, 21) 。 
経口投与した雄ラットの肝細胞で DNA付加体や RNA又はタンパクとの付加体の形成がみ
られ 24, 25) 、本物質をばく露した労働者でもヘモグロビン付加体が検出されている 12, 26) 。 

 

○ 実験動物に関する発がん性の知見 

Fischer 344ラット雌雄各 60匹を 1群とし、0、0.0625、0.125、0.2％の濃度（雄で 0、25、
50、90 mg/kg/day、雌で 0、30、60、100 mg/kg/day）で 105週間混餌投与した結果、雄では 0.0625％
以上の群で中皮腫、皮下組織（脂肪腫、線維腫又は線維肉腫）、0.2％群の肝臓（肝細胞腺腫
又は癌）のそれぞれの腫瘍の発生率に有意な増加を認め、0.0625％及び 0.125％群の乳腺では
線維腺腫の発生率に有意な増加もみられた。雌では 0.0625％以上の群の乳腺（線維腺腫）、
0.125％以上の群の皮下組織（線維腫又は線維肉腫）、0.2％群の肝臓（肝細胞腺腫）のそれぞ
れの腫瘍の発生率に有意な増加を認めた。なお、0.0625％以上の群の雄及び 0.2％群の雌では
腫瘍の発生増加に伴って生存率は有意に減少し、雄の 0.125％群では 104週間後に 3匹のみの
生存となり、0.2％群では 96週までに全数が死亡した 2, 10) 。 

Fischer 344ラット雄 60匹を 1群とし、0、0.2、0.5％の濃度（0、125、315 mg/kg/day）で 13
週間混餌投与し、その後、105 週間まで飼育した結果、0.2％以上の群で中皮腫、乳腺（線維
腺腫）、皮下組織（脂肪腫、線維腫又は線維肉腫）、0.5％群の肝臓（肝細胞腺腫又は癌、胆
管癌）、肺の細気管支－肺胞移行部（腺腫又は癌）のそれぞれの腫瘍の発生率に有意な増加

を認めた。なお、0.2％群では 104週間後に 11匹が生存していたが、0.5％群では 100週まで
に全数が死亡した 2, 10) 。 

B6C3F1マウス雌雄各 60 匹を 1 群とし、0、0.125、0.25、0.5％の濃度（雄で 0、165、360、
700 mg/kg/day、雌で 0、150、320、710 mg/kg/day）で 105週間混餌投与した結果、0.125％以
上の群の雄及び 0.5％群の雌で血管肉腫、0.25％以上の群の雌の肝臓で肝細胞腺腫又は癌の発
生率に有意な増加を認め、血管肉腫は主に骨格筋、皮下組織、腸間膜にみられた。また、こ

れらの腫瘍の発生増加に伴って 0.125％以上の群の雄及び 0.5％群の雌で生存率の有意な減少
を認め、雄の 0.25％群では 104週、0.5％群では 68週までに全数が死亡した。なお、雄の 0.125％
及び 0.25％群で大腸（盲腸）癌の発生率に有意な増加を認め、対照群及び 0.5％群での発生は
みられなかったが、0.5％群では 68週までの早い時期に全数が死亡していたことから、大腸癌
の発生前に死亡していた可能性が考えられた 2, 10) 。 
これらの結果について、NTP（2002）はラット及びマウスでの本物質の発がん性を示す明
確な証拠と結論している。 
過去に NTPで実施した約 500種類の化学物質に対する囓歯類の発がん性試験の中で、マウ
スの大腸で投与に関連した腫瘍の発生を認めたのは本物質が初めてであった。そこで、マウ

スに発生した大腸癌細胞の遺伝子やタンパク質を分析した結果、ヒトの結腸癌の特徴を示す

変化がみられ、これらの変化はおそらく本物質をばく露したマウスでの大腸癌の発生に寄与

していると考えられた 27) 。 
Fischer 344ラット雄 10匹を 1群とし、0、0.5％の濃度で 13週間混餌投与、0、0.5％の濃度
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で 26週間混餌投与又は 13週間混餌投与した後に 13週間飼育した結果、いずれも 0.5％群で
体重増加の有意な抑制と肝臓の絶対及び相対重量の有意な増加を認めた。13週間後には 0.5％
群の全ラットの肝臓で卵円形細胞の過形成と肝細胞の空胞化がみられ、軽微～軽度であった

空胞化は 26週間後には中程度へと変化したが、過形成については 13週間投与群と 26週間投
与群で同程度であった。また、肝臓がんの前病変の指標である胎盤型グルタチオン S-トラン
スフェラーゼ（GST-P）陽性細胞巣の増加が 13週間の投与ですでにみられ、26週間の投与で
GST-P陽性細胞巣の数と大きさはさらに増加し、投与中止後は時間とともに GST-P陽性細胞
巣の数は減少したが、13週間の回復期間内では多くは消失せず、むしろ大きさを増していた。
このように、本物質の投与を中止した後にも GST-P陽性細胞巣が持続性し、増大したことは
長期の発がん試験における肝臓がん発生の可能性を示唆していると考えられた 28) 。 

A/Jaxマウス雄 30匹を 1群とし、本物質を 8週間（3回/週）気管内投与し、その後 16週間
飼育した結果、各群の総投与量は 0、1,200、3,000、6,000 mg/kgで、肺腫瘍の発生率に用量に
依存した増加がみられたが、有意な変化ではなかった 29) 。 

SENCARマウスに 0、24、120、240 mg（約 0、1,200、6,000、12,000 mg/kg）を単回塗布し、
その後、30週間の間、4 µgの 12-O-テトラデカノイルホルボール-13-アセテートを週 1回の頻
度で塗布したイニシエーション－プロモーション試験の結果、240 mg群で皮膚の乳頭腫、癌
の発生率が増加したが、有意な変化ではなかった 29) 。 

 

○ ヒトに関する発がん性の知見 

ヒトでの発がん性に関しては、知見が得られなかった。 

 

（4）健康リスクの評価 

① 評価に用いる指標の設定 

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

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

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

基づき無毒性量等を設定することとする。 
経口ばく露については、中・長期毒性オ）のラット試験から得られた LOAEL 25 mg/kg/day

（体重増加の抑制、肝細胞の変性など）を LOAELであるために 10で除した 2.5 mg/kg/dayが
信頼性のある最も低用量の知見であると判断し、これを無毒性量等として設定する。 
吸入ばく露については、無毒性量等の設定ができなかった。 

 

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 － － 

2.5 mg/kg/day ラット 
－ 

公共用水

域・淡水 
0.008 µg/kg/day未満程度 0.008 µg/kg/day未満程度 31,000超 
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詳細な評価を行う
候補と考えられる。

現時点では作業は必要
ないと考えられる。

情報収集に努める必要
があると考えられる。

MOE＝10 MOE＝100［ 判定基準 ］ 

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

測最大ばく露量はともに 0.008 µg/kg/day未満程度であった。無毒性量等 2.5 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 31,000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 0.07 µg/m3未満程度 0.12 µg/m3程度 

－ － 
－ 

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、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 100％と仮定して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 8.3 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 となる。このため、本物質の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  ○ 4,400 Chlorella 
pyrenoidosa 

緑藻類 NOEC  
GRO(RATE) 3 A A 1)-14484 

 ○  22,000 Chlorella 
pyrenoidosa 

緑藻類 EC50  
GRO(RATE) 3 A A 1)-14484 

   28,000 
Scenedesmus 
quadricauda 

緑藻類 TT   POP 7 D C 1)-5303 

 ○  48,000 Chlorella 
pyrenoidosa 

緑藻類 EC50  POP 4 A A 1)-5375 

甲殻類  ○ 500 Daphnia magna オオミジンコ NOEC  REP 21 A A 1)-6629 

 ○  5,400 Daphnia magna オオミジンコ EC50  IMM 2 A A 1)-6629 

 ○  11,000 Daphnia magna オオミジンコ LC50  MOR 2 B B 1)-5375 

 ○  12,300 Daphnia magna オオミジンコ EC50  IMM 2 B B 1)-19263 

 ○  12,500 Daphnia magna オオミジンコ IC50   IMM 1 C C 4)-2006118 

 ○  16,000 Daphnia magna オオミジンコ EC50  IMM 1 C C 1)-707 

 ○  42,000 Daphnia magna オオミジンコ LC50  MOR 1 B B 1)-5718 

魚 類 ○  29,000 Poecilia reticulata グッピー LC50 MOR 4 B B 1)-6629 

  ○  30,100 Poecilia reticulata グッピー LC50  MOR 4 B B 1)-19263 

 ○  37,000 Oryzias latipes メダカ LC50  MOR 4 B B 1)-6629 

 ○  37,100 
Pimephales 
promelas 

ファットヘッド

ミノー LC50  MOR 4 B B 1)-10141 

 ○  38,000 Pimephales 
promelas 

ファットヘッド

ミノー LC50  MOR 4 B B 1)-5087 

    40,000 Danio rerio 
ゼブラフィッシ

ュ LC50  MOR 7 B C 1)-5375 

その他 ○  3,400 Xenopus laevis 
アフリカツメガ

エル 
EC50  
MOR・BEH 4 B B 1)-6629 

 ○  10,000 Xenopus laevis 
アフリカツメガ

エル LC50  MOR 4 B B 1)-6629 

 ○  22,000 Culex pipiens アカイエカ LC50  MOR 2 B B 1)-6629 

 ○  28,000 Lymnaea stagnalis モノアラガイ科 LC50  MOR 4 B B 1)-6629 
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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. 

 ○  42,100 Lymnaea stagnalis モノアラガイ科 LC50  MOR 4 C C 1)-19263 

 ○  46,100 Entosiphon 
sulcatum 

エントシフォン

属 TT    POP 3 D C 1)-5303 

 ○  100,000 Tetrahymena 
pyriformis 

テトラヒメナ属 EC50  GRO 1 D C 1)-11258 

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、TT（Toxicity Threshold) ：増殖阻害閾値、 
IC50  ( Inhibition Concentration)：半数阻害濃度 

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 Changes) ：個体群の変化、BEH (Behavior)：行動 

（ ）内：毒性値の算出方法 
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） 

 
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 
Ramos ら 1)-14484は OECD テストガイドライン No.201（1984）に準拠し、緑藻類 Chlorella 

pyrenoidosaの生長阻害試験を実施した。設定試験濃度区は対照区+5濃度区（公比 2）であり、
被験物質の実測濃度は設定濃度の 44～100%であった。実測濃度に基づく 72時間半数影響濃
度（EC50）は 22,000 µg/L、無影響濃度（NOEC）は 4,400 µg/Lであった。 
 

2） 甲殻類 
Canton ら 1)-6629は OECD の提案した方法（1979）に準拠し、オオミジンコ Daphnia magna
の急性遊泳阻害試験及び繁殖試験を実施した。試験用水にはオランダ標準水（DSW、硬度約
1～2 mmol/L）が用いられた。実測濃度に基づき、48時間半数影響濃度（EC50）は 5,400 µg/L、
21日間無影響濃度（NOEC）は 500 µg/Lであった。 

 
3） 魚類 

Cantonら 1)-6629は OECDの提案した方法（1979）に準拠し、グッピーPoecilia reticulataの急
性毒性試験を実施した。試験用水にはオランダ標準水（DSW、硬度約 1～2 mmol/L）が用い
られた。実測濃度に基づく 96時間半数致死濃度（LC50）は 29,000 µg/Lであった。 

 
4） その他 
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Cantonら 1)-6629は、Ademaら（1981）、Cantonと Slooff（1982a, b）、Slooffら（1983）、Slooff 
と Canton（1983）の試験方法を参考にアフリカツメガエル Xenopus laevisの急性毒性試験を実
施した。試験用水にはオランダ標準水（DSW、硬度約 1～2 mmol/L）が用いられた。死亡・
行動に関する 96時間半数影響濃度（EC50）は、実測濃度に基づき 3,400 µg/L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 Chlorella pyrenoidosa 生長阻害；72時間 EC50 22,000 µg/L 
甲殻類 Daphnia magna 遊泳阻害；48時間 EC50 5,400 µg/L 
魚類 Poecilia reticulata 96時間 LC50  29,000 µg/L 
その他 Xenopus laevis 死亡・行動；96時間 EC50 3,400 µg/L 
アセスメント係数： 100［3生物群（藻類、甲殻類、魚類）及びその他の生物について信頼

できる知見が得られたため］ 
これらの毒性値のうちその他の生物を除いた最も小さい値（甲殻類の 5,400 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 54 µg/Lが得られた。な
お、その他の生物を採用した場合、PNECの参考値は 34 µg/Lとなる。 
 
慢性毒性値 
藻類 Chlorella pyrenoidosa 生長阻害；72時間 NOEC 4,400 µg/L 
甲殻類 Daphnia magna 繁殖阻害；21日間 NOEC 500 µg/L 
アセスメント係数： 100［2生物群（藻類及び甲殻類）の信頼できる知見が得られたため］ 
2つの毒性値のうち小さい方の値（甲殻類の 500 µg/L）をアセスメント係数 100で除するこ
とにより、慢性毒性値に基づく PNEC値 5 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 5 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 0.2 µg/L未満程度 (1991) 0.2 µg/L未満程度 (1991) 
5 

µg/L 

< 0.04 

公共用水域・海水 0.2 µg/L未満程度 (1991) 0.2 µg/L未満程度 (1991) < 0.04 

     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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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 ］ 
 
 
 
本物質の公共用水域における濃度は、平均濃度でみると過去のデータではあるが淡水域、

海水域ともに 0.2 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）も、過去のデータではあるが淡水域、海水域ともに 0.2 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、海水域とも 0.04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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