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4－ｔ－オクチルフェノール（CAS no. 140-66-9） 

 

文献信頼性評価結果 

 

 
○：既存知見から示唆された作用 

－：既存知見から示唆されなかった作用 

*その他：視床下部―下垂体―生殖腺軸への作用等 

 

4-tert-オクチルフェノールの内分泌かく乱作用に関連する報告として、動物試験において、エス

トロゲン様作用、視床下部―下垂体―生殖腺軸への作用を示すこと、試験管内試験の報告において、

エストロゲン作用、抗アンドロゲン作用、抗甲状腺ホルモン作用、ステロイド産生系への作用、抗

プロゲステロン作用を示すことが示唆された。 

 

(１)生態影響(魚類) 

 HuangとWang (2001)によって 4-tert-オクチルフェノール４、16、40、64、256μg/Lの濃度(設定

濃度)に 42日間ばく露した幼若雄コイ(Cyprinus carpio)への影響が検討されている。その結果と

して、４μg/L以上のばく露区で血漿中ビテロゲニン濃度の高値が認められた。 

想定されるメカニズム：エストロゲン様作用 

 Seki ら(2003)によって 4-tert-オクチルフェノール 6.94±13.0、11.4±11.7、23.7±6.5、48.1±6.6、

94.0±6.0μg/L の濃度(測定濃度)に孵化 12 時間未満齢から 60 日間ばく露したメダカ(Oryzias 

latipes)への影響が検討されている。その結果として、11.4μg/L以上のばく露区で雄肝臓中ビテ

ロゲン濃度の高値、間性の出現、23.7μg/Lのばく露区で累積死亡率、体長、体重の高値、48.1μg/L

のばく露区で雄性比(第二次性徴及び組織学的検査による)の低値、雌肝臓中ビテロゲン濃度の

高値が認められた。 

想定されるメカニズム：エストロゲン様作用 

 Li ら(2012)によって 4-tert-オクチルフェノール５、15、50、150、500μg/L の濃度(設定濃度)に

15 日間ばく露した幼若キンギョ(Carassius auratus)への影響が検討されている。その結果として、

15μg/L以上のばく露区で雄血漿中ビテロゲン濃度の高値が認められた。 

想定されるメカニズム：エストロゲン様作用 

 Gronen ら (1999)によって 4-tert-オクチルフェノール 20.0±12.6、40.7±10.0、73.9±17.0、

229.5±8.5μg/Lの濃度(測定濃度)に約６ヶ月齢齢から21日間ばく露した雄メダカ(Oryzias latipes)

への影響が検討されている。その結果として、20.0μg/L 以上のばく露区で日毎産卵数の低値、

胚発達異常発生数の高値が認められた。また、受精率、胚生存率に濃度依存的な低値傾向、血

漿中ビテロゲニン濃度に濃度依存的な高値傾向が認められた。 

想定されるメカニズム：エストロゲン様作用 

 van den Belt ら(2003)によって 4-tert-オクチルフェノール 12.5、25、30、50、100μg/Lの濃度(設

定濃度)に３週間ばく露した幼若ニジマス(Oncorhynchus mykiss)への影響が検討されている。そ
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の結果として、30μg/Lのばく露区で血漿中ビテロゲニン濃度の高値が認められた。 

また、4-tert-オクチルフェノール 20、100、500μg/L の濃度(設定濃度)に３週間ばく露した成

熟雄ゼブラフィッシュ(D. rerio)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

響が認められなかった。 

想定されるメカニズム：エストロゲン様作用 

 Nozaka ら(2004)によって 4-tert-オクチルフェノール 12.7±0.6、27.8±0.8、64.1±7.7、129±4.6、

296±16.5μg/Lの濃度(測定濃度)に約３ヶ月齢から 21日間ばく露した雄メダカ(Oryzias latipes)へ

の影響が検討されている。その結果として、64.1μg/L以上のばく露区で肝臓中ビテロゲニン濃

度の高値が認められた。 

また、4-tert-オクチルフェノール 12.7±0.6、27.8±0.8、64.1±7.7、129±4.6、296±16.5μg/L の濃

度(測定濃度)に約３ヶ月齢から 21日間ばく露した雌メダカ(O. latipes)への影響が検討されてい

る。その結果として、296μg/Lのばく露区で肝臓中ビテロゲニン濃度の高値が認められた。 

想定されるメカニズム：エストロゲン様作用 

 

(２)生態影響(両生類) 

 Mayer ら(2003)によって 4-tert-オクチルフェノール 0.001、0.01、0.1μM(=0.206、2.06、20.6μg/L)

の濃度(設定濃度)に Gosner stage32 の朝 8:00～10:00 から 24 時間ばく露したウシガエル(Rana 

catesbeiana)幼生への影響が検討されている。その結果として、0.001μM(=0.206μg/L)以上のばく

露区で性分化が認められた個体率、雄個体率、雌個体率の高値が認められた。 

また、4-tert-オクチルフェノール 0.001、0.01、0.1μM(=0.206、2.06、20.6μg/L)の濃度(設定濃

度)に Gosner stage33 の朝 8:00～10:00 から 24時間ばく露したウシガエル(R. catesbeiana)幼生へ

の影響が検討されている。その結果として、0.001μM(=0.206μg/L)以上のばく露区で性分化が認

められた個体率、雄個体率の高値が認められた。 

また、4-tert-オクチルフェノール 0.001、0.01、0.1μM(=0.206、2.06、20.6μg/L)の濃度(設定濃

度)に Gosner stage33 の朝 8:00～10:00 から 24時間ばく露したウシガエル(R. catesbeiana)幼生へ

の影響が検討されている。その結果として、0.001μM(=0.206μg/L)以上のばく露区で性分化が認

められた個体率、雄個体率の高値、0.1μM(=20.6μg/L)のばく露区で雄及び未分化生殖腺中 SF-1

発現量の高値が認められた。 

想定されるメカニズム：エストロゲン様作用、視床下部―下垂体―生殖腺軸への作用 

 Porterら(2011)によって 4-tert-オクチルフェノール 1.2±0.5、3.5±0.7、10±2、36±7μg/Lの濃度(測

定濃度)にNieuwkoop-Faber stage 46から 31週間(変態が完了する stage 65から 25週間後に相当)

ばく露したネッタイツメガエル(Xenopus tropicalis)への影響が検討されている。その結果として、

1.2、36μg/Lのばく露区で雄精巣の組織病理学的異常所見発生率(多巣変性生殖細胞壊変)の高値、

10μg/L のばく露区で雄精巣中精子濃度、表現型雌性比の高値、36μg/L のばく露区で累積生存

率の低値、卵管出現雄の卵管重量の高値が認められた。 

想定されるメカニズム：エストロゲン様作用 

 

(３)エストロゲン作用 

 Ghisari と Bonefeld-Jorgensen (2005)によって、4-オクチルフェノール(Aldrich、CAS#記載なし) 

0.01、0.1、１、10μM(=2.06、20.6、206、2,060μg/L)の濃度に６日間ばく露したラット下垂体腫

瘍細胞 GH3(甲状腺ホルモン応答性)による細胞増殖試験(T-Screen assay)が検討されている。そ

の結果として、１μM(=206μg/L)の濃度で細胞濃度の高値が認められた(10μMでは細胞毒性が認
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められた濃度範囲に相当し、低値)。なお、この細胞増殖活性は、エストロゲン受容体アンタ

ゴニスト ICI 18-2780 1nM 共存下で阻害された。 

 

(４)抗アンドロゲン作用 

 Xu ら(2005)によって、4-オクチルフェノール(Sigma、CAS#記載なし) 0.1、１、10μM(=20.6、206、

2,060μg/L)の濃度に 24 時間ばく露(5α-ジヒドロテストステロン 1nM 共存下)したアフリカミド

リザル腎臓細胞 CV-1 (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

ン応答配列をもつレポーター遺伝子導入細胞を用いたクロラムフェニコールトランスフェラ

ーゼ蛋白質発現誘導)が検討されている。その結果として、10μM(=2,060μg/L)の濃度でクロラム

フェニコールトランスフェラーゼ蛋白質発現誘導に対する阻害が認められた。 

 

(５)抗甲状腺ホルモン作用 

 Ishihara ら(2003)によって、4-tert-オクチルフェノール８μM(=1,650μg/L)の濃度でニホンウズラ

血清由来精製トランスサイレチンを用いた結合阻害試験が検討されている。その結果として、

トリヨードサイロニン 0.1nM に対する結合阻害が認められた。 

なお、4-tert-オクチルフェノール１μM(=206μg/L)の濃度で由来甲状腺ホルモン受容体 β リガ

ンド結合ドメインを用いた結合阻害試験が検討されているが、トリヨードサイロニン 0.1nM に

対する結合阻害は認められなかった。 

 

(６)ステロイド産生への影響 

 Kotula-Balak ら(2011)によって、4-tert-オクチルフェノール 0.01、0.1、１、10、100μM(=2.06、

20.6、206、2,060、20,600μg/L)の濃度に３時間ばく露したマウスライディッヒ腫瘍細胞 MA-10

への影響が検討されている。その結果として、0.1μM(=20.6μg/L)以上の濃度で 3β-ヒドロキシス

テロイドデヒドロゲナーゼ相対発現量、アンドロゲン受容体相対発現量の低値、１

μM(=206μg/L)以上の濃度でプロゲステロン相対分泌量の低値が認められた。 

想定される作用メカニズム：抗アンドロゲン作用 

 Muronoら(2001)によって、4-tert-オクチルフェノール 0.001、0.01、0.1、0.5、２μM(=0.206、2.06、

20.6、103、412μg/L)の濃度に 24時間ばく露(ヒト絨毛性ゴナドトロピン 10mIU/mL共存下で培

養後、各基質を添加し更に４時間培養)したラットライディッヒ細胞(55から 65日齢 SDラット

精巣由来)への影響が検討されている。その結果として、0.1μM(=20.6μg/L)以上の濃度でテスト

ステロン産生量(プレグネノロン１μM を基質とする)の低値、0.5μM(=103μg/L)以上の濃度でテ

ストステロン産生量(22R-ヒドロキシコレステロール１μM を基質とする)、テストステロン産

生量(プロゲステロン１μMを基質とする)の低値が認められた。なお、テストステロン産生量(ア

ンドロステンジオン１μMを基質とする)には影響は認められなかった。 

また、4-tert-オクチルフェノール 0.001、0.01、0.1、0.5、２μM(=0.206、2.06、20.6、103、412μg/L)

の濃度に 24 時間ばく露したラットライディッヒ細胞(55 から 65 日齢 SD ラット精巣由来)への

影響が検討されている。その結果として、0.5μM(=103μg/L)以上の濃度でテストステロン産生量

(基底状態)の低値が認められた。なお、テストステロン産生量(ヒト絨毛性ゴナドトロピン

10mIU/mL共存下)には影響は認められなかった。 

想定される作用メカニズム：その他の作用（テストステロン産生系への影響） 

 Nikula ら(1999)によって、4-tert-オクチルフェノール 0.1、１、10、100μM(=20.6、206、2,060、

20,600μg/L)の濃度に48時間ばく露(前処理として培養後、ヒト絨毛性ゴナドトロピン10mIU/mL
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共存下で更に３時間培養)したマウスライディッヒ腫瘍細胞 mLTC-1 への影響が検討されてい

る。その結果として、１μM(=206μg/L)以上の濃度でプロゲステロン産生量、c-AMP 産生量の

低値が認められた。 

想定される作用メカニズム：抗プロゲステロン作用 
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