


 2

また、4-tert-ブチルフェノール 0.3、１、３、10、30、100μM(=45、150、450、1,500、4,500、

15,000μg/L)の濃度に６日間ばく露したヒト乳がん細胞 MCF-7 による細胞増殖試験が検討され

ている。その結果として、EC50 値 32μM(=4,800μg/L)の濃度で細胞増殖誘導が認められた。 

 Routledge と Sumpter (1997)によって、4-tert-ブチルフェノール 1～1,000μM(=150～150,000μg/L)

の濃度に 84 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-ガラクトシダーゼ活性発

現誘導)が検討されている。その結果として、100μM(=15,000μg/L)付近の濃度以上で β-ガラク

トシダーゼ発現誘導が認められた。 

 
(３)性ステロイド結合蛋白質への競合阻害作用 
 Milligan ら(1998)によって、4-tert-ブチルフェノール 0.3、３、30、300μM(=45、450、4,500、

45,000μg/L)の濃度でステロイド結合蛋白質(ニジマス血漿を使用)による 17β-エストラジオー

ルに対する結合阻害(競合結合)試験が検討されている。その結果として、IC50 値 10～

100μM(=1,500～15,000μg/L)付近の濃度で結合阻害が認められた。 

また、4-tert-ブチルフェノール 0.3、３、30、300μM(=45、450、4,500、45,000μg/L)の濃度で

α-フェトプロテイン(妊娠 17日目ラット羊水を使用)による 17β-エストラジオールに対する結合

阻害(競合結合)試験が検討されているが、結合阻害は認められなかった。 

また、4-tert-ブチルフェノール 0.3、３、30、300μM(=45、450、4,500、45,000μg/L)の濃度で

ステロイド結合蛋白質(妊娠女性血清を使用)による 5α-ジヒドロテストステロンに対する結合

阻害(競合結合)試験が検討されている。その結果として、IC50 値 10～100μM(=1,500～15,000μg/L)

付近の濃度で結合阻害が認められた。 

また、4-tert-ブチルフェノール 0.3、３、30、300μM(=45、450、4,500、45,000μg/L)の濃度で

ステロイド結合蛋白質(ニジマス血漿を使用)による 5α-ジヒドロテストステロンに対する結合

阻害(競合結合)試験が検討されている。その結果として、IC50 値 10～100μM(=1,500～15,000μg/L)

付近の濃度で結合阻害が認められた。 

本試験結果の解釈にあたっては、統計学的な検定が示されていない点に注意を要すると判断

された。 

 Tollefsen (2007)によって、4-tert-ブチルフェノール３、10、30、100、300、1,000μM(=450、1,500、

4,500、15,000、45,000、150,000μg/L)の濃度でステロイド結合蛋白質(雌ニジマス血漿を使用)

による標識 17β-エストラジオール 2.5nM に対する結合阻害(競合結合)試験が検討されている。

その結果として、IC50 値 250μM(=37,500μg/L)の濃度で結合阻害が認められた。 

 
(４)エストロゲン作用又は抗エストロゲン作用 
 Tollefsen と Nilsen (2008)によって、4-tert-ブチルフェノール１、３、10、30、100、300μM(=150、

450、1,500、4,500、15,000、45,000μg/L)の濃度でエストロゲン受容体(未成熟雌ニジマス肝臓由

来)による標識 17β-エストラジオール 2.5nM に対する結合阻害(競合結合)試験が検討されてい

る。その結果として、IC50 値 87μM(=13,050μg/L)の濃度で結合阻害が認められた。 

本試験結果の解釈にあたっては、統計学的な検定が示されていない点に注意を要すると判断

された。 

 Blair ら(2000)によって、4-tert-ブチルフェノール 1,000μM(=150,000μg/L)までの濃度でエストロ

ゲン受容体(成熟雌 SD ラット子宮サイトゾルを使用)による標識 17β-エストラジオール１nM

に対する結合阻害 ( 競合結合 ) 試験が検討されている。その結果として、 IC50 値
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368μM(=55,200μg/L)の濃度で結合阻害が認められた。 

 
(５)ステロイド産生影響 
 Myllymäki ら(2005)によって、4-tert-ブチルフェノール 0.01、0.1、１μM (=1.5、15、150μg/L)の

濃度に４～５日間ばく露したラット卵胞(14 日齢 SD ラット由来)への影響が検討されている。

その結果として、0.01μM(=1.5μg/L)以上の濃度区でテストステロン産生量、エストラジオール

産生量の低値が認められた。なお、アロマターゼ比活性には影響は認められなかった。 

また、4-tert-ブチルフェノール 0.01、0.1μM (=1.5、15μg/L)の濃度に５日間ばく露したラット

卵胞(14 日齢 SD ラット由来)への影響(ホルスコリン 10μM 共存下)が検討されているが、cAMP

産生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：エストロゲン産生低下作用、テストステロン産生低下作用 

 Haavisto ら(2003)によって、4-tert-ブチルフェノール 10,000、100,000、500,000μg/L の濃度に３

時間ばく露したラット精巣培養組織(妊娠 19.5 日目 SD ラット胎仔由来)への影響が検討されて

いる。その結果として、100,000μg/L 以上の濃度区でテストステロン産生濃度の高値、

100,000μg/L の濃度区でプロゲステロン産生濃度の高値が認められた。なお、組織中テストス

テロン濃度、cAMP 産生濃度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：ステロイド産生への作用 

 
(６) γ-アミノ酪酸受容体への作用への影響 
 Aoshima ら(2001)によって、4-tert-ブチルフェノール 10μM(=1,500μg/L)の濃度にばく露したラ

ット又はウシ脳由来 γ-アミノ酪酸(GABA)受容体(アフリカツメガエル卵細胞中で発現)への影

響(GABA１μM 共存下)が検討されている。その結果として応答電気パルス強度の高値が認め

られた。 

想定される作用メカニズム：その他の作用(GABA 受容体応答性増強(神経伝達抑制増強)) 
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