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p-ニトロフェノール（CAS no. 100-02-7） 

 
文献信頼性評価結果 
 

示唆された作用 
エストロゲン 抗エストロゲン アンドロゲン 抗アンドロゲン 甲状腺ホルモン 抗甲状腺ホルモン 脱皮ホルモン その他* 

○ ○ ○ ○ － － － ○ 

 

○：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 

 
p-ニトロフェノールの内分泌かく乱作用に関連する報告として、動物試験の報告において、エス

トロゲン様作用、抗アンドロゲン様作用、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を示すことが示唆された。 
 
(１)生態影響 

 Ahmed ら(2015b)によって、p-ニトロフェノール 0.01、0.1、１mg/kg/day を 28 日齢以上から 2.5
ヶ月間経口投与した雄ニホンウズラ(Coturnix japonica)への影響が検討されている。その結果と

して、0.01mg/kg/day 以上のばく露群で精巣変性スコアの高値、精巣中アポトーシス細胞数の

高値、精巣中密着結合蛋白質クローディン１の発現異常、0.1mg/kg/day 以上のばく露群でクロ

アカ腺(cloaca gland)面積、血漿中テストステロン濃度、血漿中黄体形成ホルモン濃度の低値が

認められた。なお、下垂体中黄体形成ホルモン濃度、左右精巣重量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：視床下部―下垂体―生殖腺軸への作用、精巣毒性 

 
(２)生殖影響 

 Li ら(2009)によって、4-ニトロフェノール 0.01、0.1、１、10mg/kg/day を 28 日齢から 14 日間

皮下投与した雄 Wistar-Imamichi 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 以上のばく露群で血漿中黄体ホルモン濃度の低値、血漿中コルチコステロン濃

度の高値、0.1mg/kg/day 以上のばく露群で血漿中卵胞刺激ホルモン濃度の低値、血漿中免疫反

応性インヒビン濃度の高値、10mg/kg/day のばく露群で血漿中テストステロン濃度、血漿中プ

ロラクチン濃度の高値が認められた。なお、体重、増加体重、肝臓絶対重量、腎臓絶対重量、

精巣絶対重量、精巣上体絶対重量、前立腺腹葉絶対重量、精嚢＋凝固腺絶対重量、肛門挙筋＋

球海綿体筋絶対重量、カウパー腺絶対重量、陰茎絶対重量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：視床下部―下垂体―生殖腺軸への作用 

 Zhang ら(2013)によって、4-ニトロフェノール 0.1、１、10mg/kg/day を４週齢から 28 日間皮下

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、10mg/kg/day のばく露群

で血清中エストラジオール濃度、血清中エストラジオール/テストステロン濃度比の低値、血

清中テストステロン濃度、精細管毎ライディッヒ細胞数の高値が認められた。なお、体重、増

加体重、肝臓絶対及び相対重量、腎臓絶対及び相対重量、精巣絶対及び相対重量、精巣上体絶

対及び相対重量、副腎絶対及び相対重量、脾臓絶対及び相対重量、精巣上体中精子濃度、精巣

上体中精子形態異常率には影響は認められなかった。 
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想定される作用メカニズム：抗アンドロゲン様作用、エストロゲン様作用 
 

(３)エストロゲン作用 
 Li ら(2006)によって、4-ニトロフェノール１、10、100mg/kg/day を７日間皮下投与した雌

Wistar-Imamichi ラット(25 日齢で卵巣摘出処置、投与開始までの馴養日数の記載は見当たらな

い)への影響が検討されている。その結果として、10mg/kg/day 以上のばく露群で子宮絶対及び

相対重量の高値が認められた。なお、体重、増加体重、肝臓絶対重量、腎臓絶対重量、副腎絶

対重量、下垂体絶対重量、血漿中卵胞刺激ホルモン濃度、血漿中黄体形成ホルモン濃度には影

響は認められなかった。 
 Taneda ら(2004)によって、4-ニトロフェノール 0.49、0.98、2.0、7.8、16、31、63、130、250、
500、1,000μM(=6.81、13.6、27.2、543、1,090、2,170、4,350、8,690、17,400、24,800、69,500、
139,000μg/L)の濃度に 72時間ばく露した酵母(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、500μM(=69,500μg/L)の濃度で β-ガラクト

シダーゼ発現誘導が認められた。なお、1,000μM(=139,000μg/L)の濃度では 24 時間後に細胞増

殖阻害が認められた。 
 

(４)抗アンドロゲン作用 
 Li ら(2006)によって、4-ニトロフェノール 0.01、0.1、１mg/kg/day を 28 日齢から５日間皮下投

与した雄 SDラット(21日齢で精巣摘出後７日間馴養、28日齢でテストステロン含有 silastic tube
埋設)への影響(Hershberger 試験)が検討されている。その結果として、0.01mg/kg/day 以上のば

く露群で腹側前立腺絶対重量の低値、0.01、0.1mg/kg/day のばく露群で肛門挙筋＋球海綿体筋

絶対重量の低値、0.1mg/kg/day 以上のばく露群で肝臓絶対重量、陰茎絶対重量の低値、

0.1mg/kg/day のばく露群で腎臓絶対重量、精嚢＋凝固腺絶対重量の低値、血漿中卵胞刺激ホル

モン濃度、血漿中黄体形成ホルモン濃度の高値が認められた。なお、体重、増加体重、副腎絶

対重量、下垂体絶対重量、カウパー腺絶対重量には認められなかった。 
 Taneda ら(2004)によって、4-ニトロフェノール 0.49、0.98、2.0、7.8、16、31、63、130、250、
500、1,000μM(=6.81、13.6、27.2、543、1,090、2,170、4,350、8,690、17,400、24,800、69,500、
139,000μg/L)の濃度に 72時間ばく露(標識 5α-ジヒドロテストステロン 1.25nM 共存下)した酵母

(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 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、0.49μM(=6.81μg/L)以上の濃度で β-ガラクトシダーゼ発現誘導の阻害が認められた。 
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（平成 30年度第２回 EXTEND2016 化学物質の内分泌かく乱作用に関する検討会 資料１より抜粋） 


