
3 4,4'-[2,2,2-トリフルオロ-1-（トリフルオロメチル）エチリデン]ビスフェノール（別称：ビスフェノール AF） 

 

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：4,4'-［2,2,2-トリフルオロ-1-（トリフルオロメチル）エチリデン］ビスフェノール 
（別の呼称：ビスフェノール AF） 
CAS 番号：1478-61-1 
化審法官公示整理番号：4-1335 
化管法管理番号： 
RTECS 番号：SN2780000 
分子式：C15H10F6O2 
分子量：336.23 
換算係数：1 ppm = 13.75 mg/m3（気体、25℃） 
構造式：  

 

（2）物理化学的性状 

本物質は白色の結晶性粉末である1)。 

融点 161.7℃ (約 101 kPa) 2) 

沸点 ≧350℃ (分解) 2) 

密度 1.5726 (比重)(20℃) 2) 

蒸気圧 5×10-6 Pa (外挿値) (20.0℃) 2) 

分配係数（1-ｵｸﾀﾉｰﾙ/水）(log Kow) 2.79 (pH = 6.88、20℃、リン酸緩衝液) 2) 

酸解離定数（pKa） pKa1 = 8.7 ± 0.5 、 pKa2 = 9.5 ± 0.5 (Percepta 3) の

ACD/pKa GALAS 法により推定) 
水溶性（水溶解度） 222 mg/L(pH = 7.32、20℃) 2) 

（3）環境運命に関する基礎的事項 

次の pKa 推定結果より、本物質は環境水中で構造Ⅰ、構造Ⅱ及び構造Ⅲとして存在すると

推定された。 

pKa 推定結果（25℃、イオン強度 0）：pKa1 = 8.7±0.5、pKa2 = 9.5±0.5（Percepta 3)の
ACD/pKa GALAS 法） 

 
 
 
 
 
 

［3］4,4'-[2,2,2-トリフルオロ-1-（トリフルオロメチル）エチリデン]ビスフェノール 
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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 

易分解性ではない（試験期間：4 週間、被験物質濃度：20.1 mg/L、試験法：OECD テ

ストガイドライン 301B）2) 
 
化学分解性  

OH ラジカルとの反応性（大気中） 
反応速度定数：80×10-12 cm3/(分子･sec)（AOPWIN 4)により推定） 
半減期：0.80～8.0 時間（OH ラジカル濃度を 3×106～3×105 分子/cm3 5)と仮定し推定） 

 
加水分解性 
半減期：1 年以上（25℃）（推定）2) 

 
生物濃縮性 

BCFss 5.2～9.0（試験生物：ゼブラフィッシュ、試験期間：168 時間、試験濃度：1～20 
μg/L、OECD テストガイドライン 305）6) 

BCFss 5.3～9.8（試験生物：ゼブラフィッシュ、試験期間：72 時間、試験濃度：20 μg/L、
OECD テストガイドライン 305）6) 

 
土壌吸着性 

有機炭素補正土壌吸着係数(Koc)：7.6×105（KOCWIN 8)により推定） 
 

 

（4）製造輸入量及び用途 

① 製造輸入量等 

本物質の化審法に基づき公表された一般化学物質としての製造・輸入数量の推移を表 1.1 に

示す9)。 
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表 1.1 製造・輸入数量の推移 

年度 2014 2015 2016 2017 2018 

製造・輸入数量 (t) a) 1,000 未満 1,000 未満 1,000 未満 1,000 未満 1,000 未満 

年度 2019 2020 2021 2022 2023 

製造・輸入数量 (t) a) 1,000 未満 1,000 未満 1,000 未満 1,000 未満 1,000 未満 
注：a) 製造数量は出荷量を意味し、同一事業者内での自家消費分を含んでいない値を示す。 

 
本物質の 2018 年の生産量は、約 200 t 程度と推定されている1)。 

 

② 用 途 

本物質は、ビスフェノール A と化学構造が類似する物質の 1 つである。本物質の主な用途

は、ゴム架橋剤、特殊エンプラ用原料とされている10)。 

 

（5）環境施策上の位置付け 

特になし。 
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２．曝露評価 

環境リスクの初期評価のため、我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曝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 0.0 0.0 0.0 0.0 
水 域 0.0 1.5 0.0 0.0 
土 壌 99.6 0.0 99.7 99.4 
底 質 0.4 98.5 0.3 0.6 

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 2.2.1、表

2.2.2 に示す。 
 

表 2.2.1 各媒体中の存在状況（国による調査結果） 

媒 体 
幾何 算術 

最小値 最大値 a) 
検出 

検出率 調査地域 測定年度 文献 
平均値 a) 平均値 下限値 

一般環境大気 µg/m3          
           

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 <0.00038 0.00070 <0.00038 0.010 0.00038 3/21 全国 2022 2) 
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媒 体 
幾何 算術 

最小値 最大値 a) 
検出 

検出率 調査地域 測定年度 文献 
平均値 a) 平均値 下限値 

公共用水域・海水 µg/L <0.00038 <0.00038 <0.00038 0.00070 0.00038 2/11 全国 2022 2) 
           

底質(公共用水域・淡水) µg/g          

           

底質(公共用水域・海水) µg/g          

           

魚類(公共用水域・淡水) µg/g          

           

魚類(公共用水域・海水) µg/g          

           

貝類(公共用水域・淡水) µg/g          

           

貝類(公共用水域・海水) µg/g          

注：a) 最大値又は平均値の欄の太太字字で示した数字は、曝露の推定に用いた値を示す。 
 

表 2.2.2 各媒体中の存在状況（国以外の調査結果） 

媒 体 
幾何 算術 

最小値 最大値 a) 
検出 

検出率 調査地域 測定年度 文献 
平均値 a) 平均値 下限値 b) 

一般環境大気 µg/m3          
           

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 <0.0056 <0.0056 <0.0056 0.021 0.0056 1/7 東京都 2019 3) 
           

公共用水域・海水 µg/L          

           

底質(公共用水域・淡水) µg/g          

           

底質(公共用水域・海水) µg/g <0.00025 <0.00025 <0.00025 <0.00025 0.00025 0/1 東京湾 2012 4) 

           

魚類(公共用水域・淡水) µg/g          

           

魚類(公共用水域・海水) µg/g          

           

貝類(公共用水域・淡水) µg/g          

           

貝類(公共用水域・海水) µg/g          

注：a) 最大値又は幾何平均値の欄の下線を付した数字は、参考値として曝露の推定に用いた値を示す。 
    b) 検出下限値の欄の斜体で示されている値は、定量下限値として報告されている値を示す。 
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（4）人に対する曝露量の推定（一日曝露量の予測最大量） 

公共用水域・淡水の実測値を用いて、人に対する曝露の推定を行った（表 2.3）。化学物質の

人による一日曝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曝露量 

  媒  体 濃  度 一 日 曝 露 量 
        
  大 気   
  一般環境大気 データは得られなかった 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 
  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 0.00038 µg/L 未満程度 (2022)（限られた

地域で 0.0056 µg/L 未満程度の報告があ

る (2019)） 

0.000015 μg/kg/day 未未満満程程度度（限られた

地域で 0.00022 µg/kg/day未満程度の報告

がある） 
      
  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 データは得られなかった 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 
最     
 水 質   

大 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 
値 公共用水域・淡水 0.010 µg/L 程度 (2022)（限られた地域で

0.021 µg/L 程度の報告がある (2019)） 
0.00040 μg/kg/day 程程度度（限られた地域で

0.00084 µg/kg/day 程度の報告がある） 
      
  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 
    

 
吸入曝露については、表 2.3 に示すとおり、一般環境大気及び室内空気の実測データが得ら

れていないため、平均曝露濃度、予測最大曝露濃度ともに設定できなかった。 
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表 2.4 人の一日曝露量 

媒 体 平均曝露量（μg/kg/day） 予測最大曝露量（μg/kg/day） 

大 気  一般環境大気   

  室内空気   

   飲料水   

水 質  地下水   

   公共用水域・淡水 <0.000015 0.00040 
  参考値 a) (<0.00022) (0.00084) 

 食 物     

 土 壌     
注：1)括弧内の値は、調査時期や調査地域等の観点から参考値としたものを示す。 

a) 限られた地域を調査対象とした結果に基づく曝露量 

 
経口曝露量については、表 2.4 に示すとおり、飲料水、地下水、食物及び土壌の実測データが

得られていない。そこで公共用水域・淡水からのみ摂取すると仮定した場合には平均曝露量は

0.000015 μg/kg/day 未満程度、予測最大曝露量は 0.00040 μg/kg/day 程度となった。なお、限られ

た地域を調査対象とした公共用水域・淡水のデータから算定した経口曝露量は最大で 0.00084 
µg/kg/day 程度となった。 

物理化学的性状から考えて生物濃縮性は高くないと推測されることから、本物質の環境媒体

からの曝露量は少ないと考えられる。 

 

（5）水生生物に対する曝露の推定（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曝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、公共用水域の淡水域

では 0.010 μg/L 程度、海水域では 0.00070 μg/L 程度となった。なお、限られた地域を調査対象

とした公共用水域・淡水において最大で 0.021 µg/L 程度の報告がある。 

 
表 2.5 公共用水域濃度 

水 域 平    均 最 大 値 
 

淡 水 
 
 

海 水 

0.00038 μg/L 未満程度 (2022)  
[限られた地域で 0.0056 µg/L 未

満程度の報告がある (2019) ] 
 

0.00038 μg/L 未満程度 (2022) 

0.010 μg/L 程度 (2022) 
[限られた地域で 0.021 µg/L 程度

の報告がある (2019) ] 
 

0.00070 μg/L 程度 (2022) 
注：1) 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 

雌雄のラットに本物質を 34、110、340 mg/kg で単回強制経口投与した結果、血漿中で本物質

の遊離体は 0.7～2.2 時間でピーク濃度に達した後に 1.7～3.4 時間の半減期で血漿中から消失し、

薬物血中濃度時間曲線下面積（AUC）は投与量に比例して増加し、性差はなかった。一方、遊

離体＋抱合体の血漿中濃度は 0.4～4.0 時間以内にピークに達したが、その濃度は遊離体の 19～
79 倍と非常に高かった。血漿中の半減期は 340 mg/kg 群の雌を除くと 2.6～4.6 時間で遊離体と

同程度であったが、ピーク濃度が高かったため、AUC は遊離体の 52～120 倍高かった。340 mg/kg
群の雌では半減期が 20 時間と長く、AUC は遊離体よりも 230 倍高かった 1) 。 

雌雄のマウスに 34 mg/kg を単回強制経口投与した結果、血漿中で本物質の遊離体は 0.3～0.5
時間でピーク濃度に達した後に 1.3～4.2 時間の半減期で血漿中から消失した。一方、遊離体＋

抱合体の血漿中濃度は 0.3 時間でピークに達し、0.8 時間の半減期で血漿中から消失したが、遊

離体に比べてピーク濃度は 30～38 倍、AUC は 12～23 倍高かった 1) 。 
雌雄のラット及びマウスに 34 mg/kg を単回静脈内投与し、その結果を上記 34 mg/kg の経口投

与の結果と比較したところ、本物質の生物学的利用能はラットの雄で 0.9％、雌で 1.0％、マウ

スの雄で 5.6％、雌で 3.1％であり、いずれも非常に低い値であった 1) 。 
雄のラットに 14C でラベルした本物質を 3.4、34、340 mg/kg で単回強制経口投与した結果、

72 時間でそれぞれ投与した放射活性の 1.4、4.3、5.2％が尿中に、80、77、73％が糞中に排泄さ

れ、組織への残留は 0.2、0.6、1.5％であり、消化管を除くと肝臓で最も高かった。雌では、34 mg/kg
を単回強制経口投与した結果、72 時間で投与した放射活性の 15％が尿中に、65％が糞中に排泄

され、雄に比べて尿中排泄割合が高かったが、組織への残留は 0.7％で雄と同様に低く、組織の

中では肝臓で高かった。また、雌雄のラットに 34 mg/kg を単回静脈内投与した結果、72 時間で

雄は 0.6％を尿中に、76％を糞中に、雌は 7.9％を尿中に、71％を糞中に排泄し、経口投与時に

比べて尿中排泄割合は雌雄でともに減少したが、糞中への排泄や体内残留は同程度であった。

さらにカニューレ処置した雄のラットに 340 mg/kg を単回強制経口投与した結果、24 時間で

52％が胆汁中へ排泄され、排泄速度は 2～4.5％/時の直線関係にあった 2) 。 
雌雄のマウスに 34 mg/kg を単回強制経口投与した結果、72 時間で雄は投与した放射活性の

9.9％を尿中に、72％を糞中に、雌は 24％を尿中に、53％を糞中に排泄し、尿中排泄割合はラッ

トと同様に雄に比べて雌で高かった。体内残留は雄で 0.9％、雌で 1.6％と低く、組織の中では

雌雄ともに胆嚢で最も高かった。また、同様にして 34 mg/kg を単回静脈内投与した結果、糞尿

中への排泄割合や体内残留割合は経口投与時とほぼ同様であった 2) 。 
上記の 340 mg/kg を経口投与した雄のラットの胆汁中では、放射活性の 90％以上が本物質の

グルクロン酸抱合体であり、少量の硫酸抱合体、硫酸・グルクロン酸抱合体、グルクロン酸二重

抱合体もあったが、本物質の未変化体は検出されなかった。一方、340 mg/kg を経口投与及び

34 mg/kg を静脈内投与した雄のラットの糞中では放射活性の 94～100％が本物質の未変化体で

あり、腸内での広範な脱抱合が示唆された。尿中では放射活性の 90％以上がグルクロン酸抱合

体及びグルクロン酸二重抱合体であり、少量の未変化体も検出された 2) 。 
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（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 3) 

動物種 経路 致死量、中毒量等 
ラット 経口 LD50 3,400 mg/kg 

 

ヒトの急性症状に関する情報は得られなかった。 

 

② 中・長期毒性 

ア）Sprague-Dawley ラット雌雄各 3 匹を 1 群とし、0、100、400、1,000 mg/kg/day を 14 日間

（7 日/週）強制経口投与する予備試験では、1,000 mg/kg/day 群で体重減少を認めたことか

ら、5 日目から投与量を 350 mg/kg/day に減じて継続した。その結果、1,000→350 mg/kg/day
群の雄 2 匹、雌 1 匹が死亡又は瀕死となって安楽殺したが、残りの雌雄は体重増加に転じ、

15 日目の剖検では雄で脾臓の萎縮、蒼白化と水腎症を呈する腎臓の肥大、前胃上皮の白色

巣、精嚢の萎縮、膀胱の発赤がみられ、雌では 1 匹で子宮の萎縮がみられたが、残りの 1 匹

には異常がなかった。400 mg/kg/day 群でも雄 1 匹、雌 2 匹に一時的な体重減少がみられ、

雌はその後回復したものの、雄では軽度の減少が続き、剖検では雌 1 匹でガス貯留による

胃腸管の膨張がみられた。100 mg/kg/day 群では雌 2 匹にごく軽微な体重増加の抑制が一時

的にみられた以外に異常はなかったことから、NOAEL は 100 mg/kg/day と考えられた 4) 。 

 
イ）Sprague-Dawley ラット雌雄各 10 匹を 1 群とし、0、10、30、100 mg/kg/day を 28 日間（7

日/週）強制経口投与した結果、30 mg/kg/day 以上の群の雌及び 100 mg/kg/day 群の雄で体重

増加の有意な抑制を認め、100 mg/kg/day 群の雄で白血球数、総コレステロール、アルブミ

ンの減少、サイロキシン（T4）の増加、雌でコリンエステラーゼ活性、総コレステロール

の減少、総ビリルビン、T4 の増加に有意差を認めた。100 mg/kg/day 群の雄で腎臓及び副腎

の相対重量の有意な増加を認め、100 mg/kg/day 群の雌雄 9 匹の大腸の管腔で拡張がみられ

た。病理組織検査では、100 mg/kg/day 群の雄の精巣でライディッヒ細胞の萎縮、副腎で束

状帯の肥大、肝臓で肝細胞グリコーゲンの減少の発生率に有意差を認め、100 mg/kg/day 群

の雄で骨髄及び脾臓の造血能低下、乳腺の萎縮、下垂体好塩基細胞の萎縮、雌の副腎で束

状帯の肥大の発生率に増加がみられた 5) 。 
生殖発生毒性については、各群の雄で精子への影響はなかったが、30 mg/kg/day 以上の群の

雌で性周期の乱れがみられ、100 mg/kg/day 群で性周期の延長傾向がみられた 5) 。 
この結果から、NOAEL を 10 mg/kg/day とする。 

 

③ 生殖・発生毒性 

ア）Sprague-Dawley ラット雌雄各 12 匹を 1 群とし、0、30、100、300 mg/kg/day を交尾前 14
日から交尾期間を通して雄に 42 日間、雌は妊娠、出産を通して哺育 4 日まで毎日強制経口

投与した結果、300 mg/kg/day 群の雌雄で投与後に流涎及び口周辺の汚れを認め、頻度は低

いものの 30、100 mg/kg/day 群でもみられたが、行動機能検査の結果に異常はなかった。雄
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の 300 mg/kg/day 群で体重増加の有意な抑制を認め、100 mg/kg/day 群でも 3 週目まで有意

な抑制がみられた。雌では 1 週目に 300 mg/kg/day 群で軽度の体重減少、100 mg/kg/day 群

で有意な体重増加の抑制がみられた。雄の 300 mg/kg/day 群でヘモグロビン濃度及び赤血球

数の有意な減少を認め、血清では 100 mg/kg/day 以上の群でアルブミン及び総コレステロー

ルの減少、ALT の上昇、300 mg/kg/day 群で血液尿素窒素の増加に有意差を認めたが、雌の

血球成分や生化学成分に影響はなく、雌雄の尿にも影響はなかった。雄の 300 mg/kg/day 群

で精巣及び精巣上体の絶対重量減少、肝臓、副腎の相対重量増加、精巣上体の相対重量減

少に有意差を認めたが、雌の臓器重量に影響はなかった。病理組織検査では、30 mg/kg/day
以上の群の雄及び 100 mg/kg/day 以上の群の雌の肝臓で小葉中心性の肝細胞肥大、100 
mg/kg/day 以上の群の雄の前立腺で分泌量の減少、乳腺で管状腺胞状分化（tubuloalveolar 
differentiation）、300 mg/kg/day 群の雄の腎臓で好塩基性尿細管及び尿細管の拡張、雌の乳腺

で腺過形成、卵巣で卵胞嚢胞の発生率に有意な増加、100 mg/kg/day 以上の群の雄の精巣で

ライディッヒ細胞の萎縮を認めた 4) 。 
生殖発生毒性については、300 mg/kg/day 群の雌 2 匹において、性周期の異常が認められ、

300 mg/kg/day 群の雌１匹で休止期が継続し、交尾が成立しなかった。300 mg/kg/day 群の

別の雌は性周期の延長が認められた。この雌は、交尾は成立したが妊娠しなかった。100 及
び 30 mg/kg/day 群の雌においては、影響は認められなかった。各群の交尾率に有意差はな

かったが、300 mg/kg/day 群の雌は 1 匹も妊娠せず、100 mg/kg/day 群では 7 匹が妊娠し、別

の雌 3 匹は交尾は成立したが妊娠しなかった。また、100 mg/kg/day 群の 1 匹では交尾の兆

候を示し、剖検で黄体と着床痕の存在を確認したが、この雌は生存仔を出産しなかった。

この雌の病理学的検査において，子宮に壊死の痕跡が残っていた。30 mg/kg/day 群では雌 2
匹が妊娠しなかった。なお、100 mg/kg/day 以下の群では黄体数や着床数、胚死亡率、仔の

出生率や生存率、体重、正面正向反射検査結果などに影響はなく、一般状態や剖検にも影

響はなかった 4)。 
この結果から、一般毒性については、30 mg/kg/day を雄で LOAEL、雌で NOAEL とする。

また、生殖発生毒性については、親で LOAEL を 30 mg/kg/day、仔で NOAEL を 100 mg/kg/day
とする。 

 
イ）Sprague-Dawley ラット雌 15 匹を 1 群とし、0、937.5、1,875、3,750、7,500、15,000 ppm

（妊娠 6 日～21 日の飼料消費量及び飼料中濃度の測定値から、本物質の摂取量はそれぞれ

約 56、144、368 及び 618 mg/kg/day）を妊娠 6 日から授乳 28 日まで混餌投与した結果、す

べての群の親動物は投与開始後数日以内に平均体重の有意な減少が認められた。授乳期間

中、すべての投与群の群平均体重は、授乳開始時の対照群と比較して有意に減少した。生

殖発生毒性については、投与群において、生存仔を産んだ親動物の割合、妊娠期間、性比に

及ぼす本物質の影響は認められなかった。また、投与群では 1 産仔あたりの初期平均体重

が対照群と比較して減少する傾向を示し、授乳 1 日目の産仔の平均体重は 937.5、3,750、
7,500 ppm 群で対照群と比較して有意に減少した。また、投与群では対照群と比較して、1
腹あたりの平均生仔数が少なかった。よって、改変型一世代試験の投与濃度は 338、1,125、
3,750 ppm と選択された 6）。 
この結果から、一般毒性の LOAEL を母ラットで 56 mg/kg/day とし、生殖発生毒性の LOAEL
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を仔で 56 mg/kg/day とする。 

 
ウ）交尾後の Sprague-Dawley ラット雌各 35 匹に対し、0、338、1,125、3,750 ppm（F0雌につ

いて妊娠 6 日～21 日の飼料消費量及び飼料中濃度の測定値から、本物質の摂取量はそれぞ

れ約 24、81、279 mg/kg/day）を妊娠 6 日から授乳 28 日まで混餌投与した改変型一世代試験

を行った。F1及び F2世代は親動物を介した曝露に加え、離乳後も同濃度で直接投与された。 
F0雌においては、生存率や明確な臨床所見への影響はみとめられなかったが、3,750 ppm 群

では妊娠中の体重増加が有意に抑制された。また、この影響に伴い、F1 仔の出生時体重は

低下し、その影響は成長期を通じて継続した。 
F1世代では、1,125 ppm 以上の群で雌雄の体重減少が認められ、3,750 ppm 群の一部では膣

の奇形や精巣異常が報告された。さらに、全投与群において繁殖成績の悪化が認められ、

特に 3,750 ppm 群では妊娠個体が皆無であり、多くの雌で発情異常（持続発情）が観察され

た。加えて、血中脂質濃度や血液学的指標に異常が認められた。 
F2 世代の評価は 338 及び 1,125 ppm 群に限定され、出生前の影響においては、着床数や黄

体数の減少、生後においては発育指標（開膣、精巣下降、包皮と亀頭の分離など）の異常、

さらには発育遅延や形態異常（外性器奇形、脳室拡大など）が認められた。 
また、本物質は F1及び F2世代において臓器重量に影響を与え、特に生殖器の低形成が顕著

であった。薬物動態解析の結果からは、胎仔や新生仔への移行性が高く、早期発育段階で

は抱合代謝が未熟であることが示された 6)。 
この結果から、一般毒性の NOAEL を母ラット（F0）で 1,125 ppm（81 mg/kg/day）とし、生

殖発生毒性の LOAEL を母ラット（F1）で 338 ppm（24 mg/kg/day）、F1 仔動物で 338 ppm
（28 mg/kg/day）、F2仔動物で 338 ppm（32 mg/kg/day）とする。 

 
エ）雌の CD-1 マウス 19 匹を 1 群とし（対照群は 15 ないし 13 匹）、300 µg/kg/day を 14 日

間、及び 28 日間連続して強制経口投与した結果、体重及び子宮相対重量には有意な変化は

なかったが、子宮では、子宮内膜収縮、子宮内腔上皮の高さの減少、子宮腺数の増加が認め

られた 7)。 
 

オ）本物質については、いくつかの内分泌攪乱作用を示唆するスクリーニング試験の報告が

ある。例えば、Feng ら（2012）では、本物質 0、2、10、50、200 mg/kg/day を 14 日間経口

投与した結果、200 mg/kg/day 群の雄のラットにおいて、血清テストステロン等のホルモン

の変動や精巣における遺伝子発現の抑制が観察されている 8)。また、Yamasaki ら（2003）に

よる子宮肥大試験では、本物質 0、8、40、100 mg/kg/day を 3 日間連続で皮下投与した結果、

8 mg/kg/day 以上の群で子宮重量が有意に増加した。また、ハーシュバーガー試験で本物質

0、50、200、600 mg/kg/day を生後 56 日目から 10 日間投与した結果、600 mg/kg/day 群では、

毒性影響が出たため途中で用量を 400 mg/kg/day に減じたが、対照群に比較して亀頭重量が

有意に増加した 9)。しかし、これらの試験は短期間のスクリーニング試験であり、内分泌攪

乱作用による健康影響の発現に関する明確な因果関係は示されていない。 
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④ ヒトへの影響 

ア）女性を対象とし、本物質の尿中濃度と健康影響との関連を調べた研究では、中国で実施

されたコホート研究 10）において、妊娠前正常体重群（18.5 ≤ BMI < 23）における本物質の

高濃度群（上位 33.4％、尿中濃度 ≥ 0.036 µg/L）で妊娠糖尿病のオッズ比が 1.70（95％ CI: 
1.08–2.67）と報告されている。妊娠初期尿中濃度（比重補正後）の幾何平均値は 0.030 µg/L
（95％ CI: 0.028-0.031）、検出率は 42.6 ％であり、中央値（IQR）は検出下限未満（検出下

限未満, 0.049）であった。 
多嚢胞性卵巣症候群については、中国で実施された症例対照研究 11）で、ロジスティック回

帰分析の結果、本物質の尿中濃度を自然対数変換した値が 1 単位増加するごとの調整オッ

ズ比が 1.07（95％ CI: 1.02-1.13）を示した。また、最高四分位群（> 0.35 μg/g Cr）ではオッ

ズ比 1.89（95％ CI: 1.31-2.37）、P-trend = 0.02 と有意な関連が認められている。尿中濃度の

中央値（IQR）は、0.09（0.01, 0.35）µg/g Cr であった。 
さらに、原因不明の反復流産に関しては、中国の症例対照研究 12）において、最高四分位群

（> 0.36 μg/g Cr）のオッズ比が 2.08（95％ CI: 1.53-2.83）、P-trend = 0.03 と報告されている。

混合曝露解析においても、本物質は寄与率 25.1％を占める主要因子の一つとされている。

尿中濃度の中央値（IQR）は、0.09（0.01, 0.36）µg/g Cr であった。 
なお、これらの研究ではいずれも曝露評価が尿中濃度のみに基づいていることに留意が必

要である。 

 

（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 －  
 EPA －  
USA ACGIH －  
 NTP － 
日本 日本産業衛生学会 －  
ドイツ DFG －  

 

② 遺伝子傷害性に関する知見 

ア）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 6, 13)、及

び大腸菌 6)で遺伝子突然変異を誘発せず、S9 無添加のシリアンハムスター胚細胞（SHE）
で遺伝子突然変異を誘発しなかった 14) 。S9 無添加のヒト末梢血単核細胞で DNA 傷害を誘

発し 15) 、S9 無添加のヒト肝癌細胞（HepG2）で DNA 傷害を誘発した報告 16) 、誘発しなか

った報告 13) があった。S9 無添加のシリアンハムスター胚細胞（SHE）で染色体異常 14) を
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誘発しなかったが、異数性 14) 、細胞形質転換 17) を誘発し、S9 無添加のチャイニーズハム

スター肺線維芽細胞（V79）で小核 18) を誘発した。 

 
イ）in vivo 試験系については、混餌投与した雌雄のラットにおいて、末梢血小核試験におけ

る小核赤血球の頻度に有意な増加は認められず、陰性であった。また、PCE（未成熟赤血球）

比率にも有意な変化はなく、本物質が赤血球造血に影響を及ぼさないことが示唆された 6)。 
 

③実験動物に関する発がん性の知見 

実験動物での発がん性に関して、知見は得られなかった。 
 

④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、知見は得られなかった。 

 

（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。 
経口曝露については、中・長期毒性イ）に示したラットの試験から得られた NOAEL 

10 mg/kg/day（体重増加の抑制）を慢性曝露への補正が必要なことから 10 で除した

1.0 mg/kg/day が信頼性のある最も低用量の知見と判断し、これを無毒性量等に設定する。 
吸入曝露については、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 

ア）経口曝露 

【予測最大曝露量に基づく Margin of Exposure（MOE）等による健康リスクの判定】 
経口曝露については、公共用水域・淡水を摂取すると仮定した場合、平均曝露量は

0.000015 μg/kg/day 未満程度、予測最大曝露量は 0.00040 μg/kg/day 程度であった。無毒性量等

1.0 mg/kg/day と予測最大曝露量から、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 は 250,000 となる。 
このため、健康リスクの判定としては、現時点では作業は必要ないと考えられる。 

 
表 3.3 経口曝露による健康リスク（MOE の算定） 

曝露経路・媒体 平均曝露量 予測最大曝露量 無毒性量等 MOE 

経口 
飲料水 － － 

1.0 mg/kg/day ラット 
－ 

公共用水

域・淡水 
0.000015 µg/kg/day 

未満程度 0.00040 µg/kg/day 程度 250,000 
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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 ］

 

 
【総合的な判定】 

限られた地域を調査対象とした公共用水域・淡水のデータから算定した経口曝露量は最大

で 0.00084 µg/kg/day 程度であったが、参考としてこれと無毒性量等 1.0 mg/kg/day 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 は 120,000 となる。 
本物質は高濃縮性ではないと判断されているため、本物質の環境媒体から食物経由の曝露

量は少ないと考えられることから、その曝露量を加えても MOE が大きく変化することはな

いと考えられる。 
したがって、総合的な判定としても、現時点では作業は必要ないと考えられる。 

 

イ）吸入曝露 

【予測最大曝露濃度に基づく Margin of Exposure（MOE）等による健康リスクの判定】 
吸入曝露については、無毒性量等が設定できず、曝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。 
 
 

表 3.4 吸入曝露による健康リスク（MOE の算定） 

曝露経路・媒体 平均曝露濃度 予測最大曝露濃度 無毒性量等 MOE 

吸入 
環境大気 － － 

－ － 
－ 

室内空気 － － － 
 
 
 
 
 

【総合的な判定】 
本物質は化管法の第一種指定化学物質ではなく、排出量及び移動量は得られなかったため、

大気への届出排出量に基づく大気中濃度の推定はできなかった。しかし、本物質の蒸気圧は

低く、媒体別分配割合の予測では環境中では大気中に分配する割合は小さいと予測されてい

る。 
この物質の大気への排出経路や存在形態の知見はないが、特別な排出経路や存在形態、曝

露経路等が存在しないという条件において、総合的判定としては、吸入曝露の情報収集を進

める必要性は低いと考えられる。 
ただし、今後、本物質の曝露経路や存在形態等に関して新たな知見が得られた際には必要

に応じて検討することとする。 
 

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 ］
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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（藻類等、甲殻類等、魚類及びその他の生物）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／和名 エンドポイント 
／影響内容 

曝露期間 
[日] 

試験の 
信頼性 

採用の 
可能性 文献 No 

藻類等  ○ 52 Raphidocelis 
subcapitata 

緑藻類 NOEC    
GRO (RATE) 3 B B 3)-1 

 ○  > 808 Raphidocelis 
subcapitata 

緑藻類 EC50    
GRO (RATE) 3 B B 3)-1 

  ○ 1,300 Desmodesmus 
subspicatus 

緑藻類 IC20    
GRO (RATE) 3 B B 1)- 

186111 

  ○ < 1,680 Phaeodactylum 
tricornutum 

珪藻類 NOEC   GRO 3 D C 1)- 
191962 

 ○  < 1,680 Phaeodactylum 
tricornutum 

珪藻類 EC50   GRO 3 D C 1)- 
191962 

  ○ < 1,680 Nannochloropsis 
gaditana 

真正眼点藻類 NOEC   GRO 3 D C 1)- 
191962 

 ○  < 1,680 Nannochloropsis 
gaditana 

真正眼点藻類 EC50   GRO 3 D C 1)- 
191962 

  ○ < 1,680 Tetraselmis 
suecica 

クロロデンドロン

藻類 NOEC   GRO 3 D C 1)- 
191962 

 ○  < 1,680 Tetraselmis 
suecica 

クロロデンドロン

藻類 EC50   GRO 3 D C 1)- 
191962 

 ○  3,000 Desmodesmus 
subspicatus 

緑藻類 IC50    
GRO (RATE) 3 B B 1)- 

186111 

甲殻類

等  ○ 5.3*1 Daphnia magna オオミジンコ MATC   MOR 21 C C 1)- 
188280 

  ○ 230 Daphnia magna オオミジンコ NOEC   REP 21 B B 1)- 
186111 

 ○  2,700 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 2 B B 1)- 
186111 

 ○  3,050 Daphnia magna オオミジンコ LC50   MOR 2 B B 1)- 
188280 

魚 類  ○ 25 Danio rerio 
ゼブラフィッ 
シュ (F0 世代胚) 

NOEC  REP 
 / MOR (F1 世代) 120+清水 7 B B 1)- 

176946 
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生物群 急 

性 
慢 
性 

毒性値 
[µg/L] 

生物名 生物分類／和名 エンドポイント 
／影響内容 

曝露期間 
[日] 

試験の 
信頼性 

採用の 
可能性 文献 No 

   32*1 Danio rerio 
ゼブラフィッ 
シュ（胚） 

MATC   
MOR / GRO 5 B ― 1)- 

191457 

   34 Danio rerio 
ゼブラフィッシュ

（胚） NOEC  HAT 4 B ― 2)- 
2025112 

   320*1 Oryzias 
melastigma 

メダカ属（胚） MATC  HAT 12 B ― 1)- 
191450 

   1,160 Danio rerio 
ゼブラフィッ 
シュ（胚） LC50   MOR 4 B ― 1)- 

189369 

   1,490*2 Danio rerio 
ゼブラフィッ 
シュ（胚） LC50   MOR 4 B ― 1)- 

188358 

   1,600 Danio rerio 
ゼブラフィッ 
シュ（胚） LC50   MOR 4 B ― 1)- 

188247 

   2,040 Danio rerio 
ゼブラフィッ 
シュ（胚） LC50   MOR 4 B ― 2)- 

2025203 

 ○  2,470 Danio rerio 
ゼブラフィッ 
シュ LC50   MOR 4 B B 2)- 

2025203 

その他 ○  4.37 Xenopus laevis 
アフリカツメガエ

ル（胚） LC50   MOR 4 C C 2)- 
2025098 

  ○ ≧49*3 Planorbella 
pilsbryi 

ヒラマキガイ科 NOEC    
MOR/REP/GRO 

28 (F0 世代) 
+21(F1 世代) C C 2)- 

2025119 

 ○  968*3 Planorbella 
pilsbryi 

ヒラマキガイ科 LC50    MOR 4 B B 2)- 
2025119 

毒毒性性値値（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 
毒毒性性値値（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：試験はある程度信頼できる、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：毒性値はある程度採用できる、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、IC50 (Median Inhibitory Concentration)：半数阻害濃度、 
IC20 (20% Inhibitory Concentration)：20%阻害濃度、LC50 (Median Lethal Concentration)：半数致死濃度、 
MATC (Maximum Acceptable Toxicant Concentration)：最大許容濃度、 
NOEC (No Observed Effect Concentration)：無影響濃度 

影響内容 
GRO (Growth)：生長（植物）、成長（動物）、HAT (Hatchability)：ふ化率、IMM (Immobilization)：遊泳阻害、

  MOR (Mortality)：死亡、REP (Reproduction)：繁殖、再生産 

毒性値の算出方法 
RATE：生長速度より求める方法（速度法） 
 

*1 文献から NOEC と LOEC の幾何平均値を算出した 
*2 文献から算出した平均値 
*3 文献から算出した毒性値 

 

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。 
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1） 藻類等 

OECD テストガイドライン No.201 に準拠して、緑藻類 Raphidocelis subcapitata（旧名 
Pseudokirchneriella subcapitata）の生長阻害試験が、GLP 試験として実施された 3)-1。設定試験濃

度は 0（対照区）、62.5、124、250、500、1,000 µg/L（公比 2）であった。試験には AAP 培地が

用いられた。被験物質の実測濃度（試験開始時及び終了時の算術平均値）は、0（検出限界未満）、

52.2、119、200、398、808 µg/L であり、設定濃度の 80～96%であった。最高濃度区においても

50%以上の生長阻害は見られず、速度法による 72 時間半数影響濃度 (EC50) は、実測濃度に基

づき 808 µg/L 超とされた。速度法による 72 時間無影響濃度 (NOEC) は、実測濃度に基づき 52 
µg/L であった。 

 
2） 甲殻類等 

Tisler ら 1)-186111は、ISO の試験方法（ISO 6341、2012) に従って、オオミジンコ Daphnia magna
の急性遊泳阻害試験を実施した。試験は止水式で行われ、設定試験濃度は 0（対照区）、0.90、
1.0、2.0、3.0、4.0、5.0、8.0、12.0 mg/L であった。試験用水には、Elendt M4 培地（硬度約 250 
mg/L、CaCO3換算）が用いられた。遊泳阻害に関する 48 時間半数影響濃度 (EC50) は、設定濃

度に基づき 2,700 µg/L であった。 
また、Tisler ら 1)-186111は ISO の試験方法 (ISO 10706, 2000) に準拠して、オオミジンコ Daphnia 

magna の繁殖試験を実施した。試験は半止水式（週 3 回換水）で行われ、設定試験濃度は 0（対

照区）、0.11、0.23、0.45、0.90、1.8 mg/L（公比約 2）であった。試験用水には、Elendt M4 培地

（硬度約 250 mg/L、CaCO3換算）が用いられた。被験物質の実測濃度は、設定濃度から 20%以

上低下することはなかった。繁殖阻害（累積産仔数）に関する 21 日間無影響濃度 (NOEC) は、

設定濃度に基づき 230 µg/L であった。 

 
3） 魚 類 

Ren ら 2)-2025203 は、OECD テストガイドライン No.203 (1992) 及び中国の試験方法 (GB/T 
27861—2011) に準拠して、ゼブラフィッシュ Danio rerio の急性毒性試験を実施した。設定試験

濃度は 0（対照区）、1、2、2.5、3、4、5、6 mg/L であった。試験溶液の調製には、試験用水と

して硬度 180～190 mg/L (CaCO3 換算) の脱イオン水が、助剤として 0.01～0.5% (v/v) のアセト

ンが用いられた。96 時間半数致死濃度 (LC50) は、設定濃度に基づき 2,470 µg/L であった。 
また、Shi ら 1)-176946 はゼブラフィッシュ Danio rerio 胚を用いて、長期毒性試験を実施した。

試験は半止水式（受精後 14 日後までは 24 時間ごとに換水、その後は 1 日当たり半分容量換水）

で実施され、設定試験濃度は 0（助剤対照区）、5、25、125 µg/L（公比 5）であった。試験溶液

の調製には、100 µL/L のエタノールが用いられた。曝露 120 日間後は清水に移し 7 日間飼育し

た。繁殖阻害（受精率）又は F1 世代の致死率に関する無影響濃度 (NOEC) は、設定濃度に基づ

き 25 µg/L であった。 

 
4） その他の生物 

Gilroy ら 2)-2025119は、OECD テストガイドライン No.243 を参考に、ヒラマキガイ科 Planorbella 
pilsbryi の急性毒性試験を実施した。試験は止水式で行われ、設定試験濃度は 0（対照区、助剤

対照区）、0.01、0.1、1、10、100、1,000、3,200 µg/L であった。試験溶液の調製には、試験用水
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として炭酸カルシウムを強化した脱塩素処理水が、助剤として 0.02% (v/v) のエタノールが用い

られた。被験物質の実測濃度（対照区及び助剤対照区は除く）は、0.48、0.23、2、5.2、37、486、
1,930 µg/L であった。96 時間半数致死濃度 (LC50) は、実測濃度に基づき 968 µg/L であった。 

 

（2）定量的構造活性相関（QSAR）等による検討 

本物質について、定量的構造活性相関 (QSAR) 等による検討は行わなかった。 

 

（3）予測無影響濃度（PNEC）の設定 

生態毒性試験で得られた毒性値のうち、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 
藻類等 Raphidocelis subcapitata 72 時間 EC50（生長阻害）  808 µg/L 超 
甲殻類等 Daphnia magna 48 時間 EC50（遊泳阻害）  2,700 µg/L 
魚 類 Danio rerio 96 時間 LC50  2,470 µg/L 
その他 Planorbella pilsbryi 96 時間 LC50  968 µg/L 

アセスメント係数：100［3 生物群（藻類等、甲殻類等、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て最も小さい可能性がある値（甲殻類等の 808 
µg/L 超）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 8.0 µg/L
超が得られた。 

 
慢性毒性値 
藻類等 Raphidocelis subcapitata 72 時間 NOEC（生長阻害） 52 µg/L 
甲殻類等 Daphnia magna 21 日間 NOEC（繁殖阻害） 230 µg/L 

魚 類 Danio rerio 120 日間曝露＋清水 7 日間 NOEC 
（繁殖阻害 / F1 世代の致死） 

25 µg/L 

アセスメント係数：10［3 生物群（藻類等、甲殻類等及び魚類）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、最も小さい値（魚類の 25 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 2.5 µg/L が得られた。 
 
本物質の PNEC としては、魚類の慢性毒性値から得られた 2.5 µg/L を採用する。 
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（4）生態リスクの初期評価結果 

【PEC / PNEC 比による生態リスクの判定】 

本物質の公共用水域における濃度は、平均濃度で見ると淡水域、海水域ともに 0.00038 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) は、淡水域で 0.010 
µg/L 程度、海水域では 0.00070 µg/L 程度であった。PEC と予測無影響濃度 (PNEC) の比は、淡

水域で 0.004、海水域では 0.0003 となる。 
したがって、生態リスクの判定としては、現時点では作業の必要はないと考えられた。 

 

表 4.2 生態リスクの判定結果 

水 質 平均濃度 最大濃度 (PEC) PNEC 
PEC/ 

PNEC 比 

公共用水域・淡水 
0.00038 μg/L 未満程度 (2022) 

[限られた地域で 0.0056 µg/L
未満程度の報告がある (2019)] 

0.010 μg/L 程度 (2022)  

[限られた地域で 0.021 µg/L
程度の報告がある (2019) ] 2.5 

µg/L 

0.004 

公共用水域・海水 0.00038 μg/L 未満程度 (2022) 0.00070 μg/L 程度 (2022) 0.0003 

 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 

 
 

 

 

 

 

【総合的な判定】 

限られた地域を調査対象とした公共用水域・淡水において最大 0.021 µg/L程度の報告があり、

この値と PNEC の比は 0.008 であった。 
したがって、総合的な判定としても、現時点では作業の必要はないと考えられた。 

 

  

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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