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令和元年度第２回化学物質の内分泌かく乱作用に関する検討会 
20.02.27. 

 参考資料 ３－１  

 
 

ビスフェノール A を対象としてこれまでに実施した第１段階生物試験結果及

び化学物質の内分泌かく乱作用に関連する報告の信頼性評価結果 
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H27 第２回 EXTEND2010 作用・影響評価検討部会 

16.02.29 

 資料 ２－２  

 

第 1段階生物試験の実施結果について（案） 

 

１．平成 27 年度に実施した試験結果について 
試験管内試験の結果等から第１段階生物試験を実施する優先順位が高いと考えられ

た１物質（ビスフェノール A）について、メダカを用いた魚類短期繁殖試験(修正 TG229)
を実施した（試験法の概要についてはｐ２参照）。 

 

（１）ビスフェノール A の試験結果 
0.155、0.826、4.67mg/L(実測値)のばく露濃度で試験を行ったところ、全長、体重、二

次性徴、生殖腺体指数、雌の肝臓中ビテロゲニン濃度、雌の肝臓体指数に統計学的に有意

な変化は認められなかった。 
なお、4.67mg/L のばく露群の雌の結果については、生存個体が１水槽のみにいたため、

統計学的な有意差検定ができなかった。統計学的な有意差は検定できなかったが、雌の全

長、体重、生殖腺体指数は低値であり、肝臓体指数、肝臓中ビテロゲニン濃度は高値であ

った。 
雄の肝臓中ビテロゲニン濃度は、4.67mg/L のばく露群において、統計学的に有意な高

値が認められた。 
4.67mg/L のばく露群において死亡率、雄の肝臓体指数の統計学的に有意な高値及び総

産卵数、受精率の統計学的に有意な低値が認められた。 

 
 
２．試験結果のまとめ 
（１）ビスフェノール A 

4.67mg/L のばく露群において死亡率の統計学的に有意な高値及び総産卵数、受精率の統

計学的に有意な低値が認められたことから、メダカの生殖に対する有害性を示すことが示

唆された。 
ビスフェノール A については既存知見からエストロゲン作用を持つことが想定された。

今回の試験結果において、死亡が認められた濃度において、エストロゲン作用を示す雄の

肝臓中ビテロゲニン濃度の高値が認められ、エストロゲン作用を持つことが確認された。 
 メダカの生殖に対する有害性が示唆されたばく露濃度 4.67mg/L は、平成 17 年度に実

施された化学物質環境実態調査において測定された最高濃度 1.0μg/Lの 4,670倍であった。 
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（参考） 

メダカを用いた魚類短期繁殖試験法 

 
魚類短期繁殖試験（OECD TG229）は、成熟したメダカを雌雄混合で試験対象物質に

21 日間ばく露し、ばく露期間中の産卵状況並びにばく露終了時の生存個体の肝臓中ビテロ

ゲニン濃度及び二次性徴を調べる試験法である。 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

馴化 試験物質による暴露（日）

6 5 6 4 3 2 1 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21

産卵状態の確認
産卵数（受精卵数、未受精卵数）の計数

死亡・一般症状

↑ ↑
暴露開始 暴露終了（暴露個体の測定・分析）

・全長、体重

エンドポイント ・肝臓、生殖腺重量（HSI、GSI）

 ・産卵状態（産卵数、受精率、受精卵数） ・肝臓中ビテロジェニン濃度
 ・肝臓中ビテロジェニン濃度 ・二次性徴（尻鰭乳頭状突起）
 ・二次性徴
 ・生殖腺組織（オプション：実施せず）
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第１段階生物試験結果(TG229) 

 

 

ビスフェノールA 

実施機関：(一財)化学物質評価研究機構 

 

表 1-A   試験結果 

平均濃度実測値 
(mg/L) 

試験個体数 死亡率 (%) 全長(mm) 体重(mg) 

雄 雌 雌雄 雄 雌 雄 雌 

対照区 12 12 0 33.0 ± 0.3 32.0 ± 0.9 325 ± 17 318 ± 25 
0.155 12 12 16.7 33.2 ±0.9 31.7 ±0.9 290 ± 23 313 ± 23
0.826 12 12 8.3 32.5 ± 0.9 32.0 ± 0.9 310 ± 10 342 ± 20
4.67 12 12 70.8* 33.6 ± 1.9 30.6 370 ± 72 281

 

表 1-B    試験結果(続き) 

平均濃度実測値 
(mg/L) 

総産卵数 
(eggs/female/day) 

受精卵数 
(eggs/female/day)

受精率 
 (%) 

生殖腺体指数 (%) 
雄 雌 

対照区 13.7 ± 2.1 - 97.2 ± 0.4 0.93 ± 0.33 6.50 ± 1.53 
0.155 14.4 ± 1.8 - 96.1 ± 2.1 0.91 ± 0.13 6.77 ± 0.50
0.826 13.6 ± 1.6 - 94.2 ± 1.9 0.80 ± 0.23 6.00 ± 1.00
4.67 1.47 ± 1.2 ** - 59.2 ±25 * 0.77 ± 0.23 2.25

 

表 1-C    試験結果(続き) 

平均濃度実測値 
(mg/L) 

肝臓体指数 (%) ビテロゲニン濃度 (ng/mg liver) 二次性徴 
雄 雌 雄 雌 雄 雌 

対照区 2.04 ± 0.46 3.51 ± 0.33 ND 438 ± 60.3 67.8 ± 10.7 0  
0.155 2.10 ± 0.40 3.36 ± 0.46 ND 435 ± 65.3 74.0 ± 3.6 0 
0.826 2.30 ± 0.45 3.34 ± 075 ND 768 ± 297 71.3 ± 4.2 0 
4.67 3.44 ± 1.15* 4.81 2,804 ± 811 * 3,456 76.0 ± 5.7 0 

 

表 1-D    試験結果(続き) 

平均濃度実測値 
(mg/L) 

その他の所見 

対照区 - 
0.155 - 
0.826 - 
4.67 - 

 

結果は平均値標準偏差. 

有意差水準 (**p<0.01、*p<0.05). 

ND は未検出 (< 1 ng/mg liver). 

(-)は、未測定 

二次性徴：乳頭状突起を有する節板数 
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・濃度設定:LC50=13mg/L（Yokota H, et al. 2000）より1/3濃度の最高濃度4 mg/Lを初案とした。しか

し、繁殖試験で設定濃度4 mg/Lで産卵数に有意な増減なし（Kang, et al. 2002）であったことから、

産卵数への影響をより重視した5 mg/Lを採用した。 

・試薬（被験物質） 

被験物質：2,2-Bis(4-hydroxyphenyl)propane（Bisphenol A） 

メーカー：東京化成工業株式会社 

等級  ：EP 

ロット ：KL28J 

純度  ：99.9%（GC%、試験成績書より） 

購入日 ：2015年6月29日 

 

・VTGキット 

キット名：EnBio Medaka Vitellogenin ELISA system 

メーカー：藤倉化成株式会社 

ロット ：SBI25 

購入日 ：2015年10月2日納品 

使用期限：2016年6月 
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平成 27 年度化学物質の内分泌かく乱作用に関する第一段階生物試験 

（ビスフェノール A:BPA）実施業務 

 

（一財）化学物質評価研究機構 

1．背景及び目的 

本業務は、環境省が取りまとめた「化学物質の内分泌かく乱作用に関する今後の対応―EXTEND2010

―」に基づき、化学物質の内分泌かく乱作用についての評価手法の確立と評価の実施を加速化して進め

ることを目的とし、内分泌かく乱作用に関する評価等に必要なデータを集積するため、環境省が実施す

る試験管内試験の結果において第一段階生物試験を実施する優先順位が高いと考えられる物質につい

て、第一段階生物試験である魚類短期繁殖試験を実施するものである。本業務では対象物質をビスフェ

ノール A（BPA）とし、OECD テストガイドライン No.229 に従い、メダカ（Oryzias latipes）の内分

泌かく乱に関わるエンドポイントへの作用・影響の有無及び NOEC または LOEC 等のデータ収集を行

った。 

 

2．試験条件 
被験物質 ビスフェノール A（BPA） 
試験濃度 5.00、1.00、0.200 mg/L（公比 5.0）及び対照区 
試験液量 約 1.8 L（2.7 L 容器） 
換水率 14 回/day（流量 17.5 mL/min） 
供試魚 24 尾/試験区（雄 3 尾、雌 3 尾/1 連、4 連） 
供試魚週齢 18 週齢 
暴露期間（プレ暴露） 21 日間（14 日間） 
給餌 2 回/日、飽食量、アルテミアふ化幼生 

 

3．BPA による魚類短期繁殖試験の試験結果 

表 1：測定濃度 

設定濃度 測定濃度(対設定濃度%) 平均 
測定濃度 （mg/L） 0day 7day 14day 21day 

対照区 ND ND ND ND ND 

0.200 
0.185 
(92.3) 

0.129 
(64.5) 

0.166 
(83.0) 

0.138 
(69.2) 

0.155 
(77.3) 

1.00 
0.975 
(97.5) 

0.801 
(80.1) 

0.838 
(83.8) 

0.689 
(68.9) 

0.826 
(82.6) 

5.00 
5.28 
(106) 

4.75 
(95.0) 

4.65 
(93.0) 

4.01 
(80.2) 

4.67 
(93.5) 
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表 2：試験結果（死亡率/繁殖） 

測定濃度 死亡数（尾） 死亡率計 産卵数 受精率 

（mg/L） ♂ ♀ （%） （eggs/female/day） （%） 

対照区 0 0 0 13.7 ± 2.1 97.2 ± 0.4 

0.155 3 1 16.7 14.4 ± 1.8 96.1 ± 2.1 

0.826 1 1 8.3 13.6 ± 1.6. 94.2 ± 1.9 

4.67 7 10   70.8 * 1.47 ± 1.2 ** 59.2 ± 25 * 
**は p < 0.01、*は p < 0.05 で有意であることを示す。 
産卵数、受精率の値は、容器平均±標準偏差で示す。 

 

表 3：試験結果（全長/体重/二次性徴） 

測定濃度 全長（cm） 体重（mg） 二次性徴(乳頭状小突起) 

（mg/L） ♂ ♀ ♂ ♀ ♂ ♀ 

対照区 3.30 ± 0.03 3.20 ± 0.09 325 ± 17 318 ± 25 67.8 ± 10.7 0 

0.155 3.22 ± 0.09 3.17 ± 0.09 290 ± 23 313 ± 23 74.0 ± 3.6 0 

0.826 3.25 ± 0.09 3.20 ± 0.09 310 ± 10 342 ± 20 71.3 ± 4.2 0 

4.67 3.36 ± 0.19 3.06 370 ± 72 281 76.0 ± 5.7 0 

各測定値データの値は、容器平均±標準偏差で示す。4.67 mg/L 区の雌については 1 容器にしか生存個体がい
なかったため、標準偏差は示さなかった。 

 

表 4：試験結果（HSI/GSI/VTG） 

測定濃度 肝臓体指数（%） 生殖腺体指数（%） 
ビテロジェニン 

(ng/mg liver) 

（mg/L） ♂ ♀ ♂ ♀ ♂ ♀ 

対照区 2.04 ± 0.46 3.51 ± 0.33 0.93 ± 0.33 6.50 ± 1.53 ND 438 ± 60.3 

0.155 2.10 ± 0.40 3.36 ± 0.46 0.91 ± 0.13 6.77 ± 0.50 ND 435 ± 65.3 

0.826 2.30 ± 0.45 3.34 ± 0.75 0.80 ± 0.23 6.00 ± 1.00 ND 768 ± 297 

4.67 3.44 ± 1.15 * 4.81 0.77 ± 0.23 2.25 2804 ± 811* 3456 

*は p < 0.05 で有意であることを示す。 

各測定値データの値は、容器平均±標準偏差で示す。4.67 mg/L 区の雌については 1 容器にしか生存個体がい
なかったため、標準偏差は示さなかった。 

 

表 5：まとめ 

エンドポイント NOEC（mg/L） LOEC（mg/L） 
死亡 0.826 4.67 ↓ 

産卵数 0.826 4.67 ↓ 
受精率 0.826 4.67 ↓ 

肝臓体指数 0.826 4.67 ↑ 
ビテロジェニン 0.826 4.67 ↑ 
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図 1：暴露期間中の平均産卵数（/famale/day）   図 2：暴露期間中の平均受精率（/試験容器） 

 

 
図 3：暴露期間中の累積産卵数（/female） 
 

 

図4：肝臓中のビテロジェニン濃度（ng/mg liver weight） 

**

ND ND ND 

**

* 
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(参考) 
Speed’98において実施した生物試験結果 

 

Bisphenol A 
 

1. Vitellogenin Assay 

 

Table 1    Results (Male) 
Average measured 

concentration (µg/L) 
Hepatosomatic Index  (%) Vitellogenin (ng/mg liver) 

14 days 21 days 14 days 21 days 
Control 1.4±0.24 2.0±0.28 ND ND 

Solvent control 1.4±0.32 1.7±0.23 ND ND 
58.5 1.4±0.36 1.8±0.34 ND ND 
141 1.5±0.27 1.8±0.29 1.9±4.3 1.3±2.7 
334 1.6±0.38 2.1±0.54* 2.8±6.1 17±43* 
772 1.5±0.41 1.8±0.23 30±62** 8.5±25** 

1,740 1.7±0.29* 2.4±0.64** 32±65** 280±430** 

Data shows mean  standard deviation. 

Statistically significant differences from control and solvent control group (**p<0.01,  *p<0.05). 

ND means not detected (< 1 ng/mg liver). 

 

 

2. Partial Life Cycle Test 

 

Table 2-A    Results 
Average measured 

concentration (µg/L) 
Hatchability 

(%)
Time to hatching 

(Day)
Mortality 

(%)
Body length 

(mm)
Body weight 

(mg) 
Control 92±2.9   12±0.42 15±8.6 20±2.4  150±53 

Solvent control 92±5.8   13±0.31 22±8.6 21±1.9  180±92 
220 78±2.9   12±0.68 13±11 22±2.2    190±48*
470 88±13 15±1.6 29±19    22±1.8**      190±45**
890 90±5.0    13±0.36 29±7.3  22±2.3* 180±52 

2,120 92±7.6 14±2.0 23±20 20±1.9 140±41 
4,410 93±2.9       18±0.84** 34±10 18±2.8     120±54**

 

Table 2-B    Results (Continued) 
Average measured 

concentration (µg/L) 
Gonadosomatic Index (%)

No. of fishes Testis-ova 
Male Female

Control 0.78±0.41 4.0±7.4 20 0/10 
Solvent control 0.69±0.34 2.5±3.5 20 0/10 

220 0.73±0.36  1.5±0.92 20 0/10 
470 1.0±0.34 2.2±3.7 20 0/10 
890 0.92±0.73  1.2±0.49 20  4/10* 

2,120 0.87±0.53 1.6±1.0 20  3/4** 
4,410 1.4±1.1  1.4±0.62 20  5/6** 
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Table 2-C    Results (Continued) 
Average measured 

concentration (µg/L) 
Hepatosomatic Index   (%) Vitellogenin (ng/mg liver) 

Male Female Male Female 
Control 2.4±0.63 3.1±0.52 1.5±0.33 450±540 

Solvent control 2.9±0.61 2.7±1.1 2.6±2.3 a 440±620 
220 2.8±0.65 2.8±0.45 11±32 440±730 
470 2.5±0.92 3.5±0.62 18±24* 130±380 
890 2.6±0.58 2.5±1.1 590±740** 900±820 

2,120 3.1±0.70 3.8±0.93* 1,600±1,400* 2,400±640** 
4,410 4.5±0.42** 5.8±3.0** 2,700±610* 2,700±740** 

Testis-ova means No. of Males with testis-ova/No. of Males. 

Data shows mean  standard deviation. 

Statistically significant differences from solvent control group (**p<0.01,  *p<0.05). 

Statistically significant differences from control group (a). 

ND means not detected (< 1 ng/mg liver). 
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3. Full Life Cycle Test 

 

Table 3-A    F0  generation 

Average measured 
concentration (µg/L) 

Hatchability 
(%) 

Time to 
hatching (Day)

Mortality 
(%) 

Total 
length 
(mm)

Body weight 
(mg) 

No. of 
fishes 

Testis-
ova 

Control 95±5.0 11±1.3 12±3.1 31±1.7 320±59 20 0/9
Solvent control 90  11±0.13 11±5.6 31±1.5 320±57 20  0/10

2.03  95±5.0 13±1.1 21±4.9 30±2.4 290±79 20  0/13
9.24 92±2.9  12±0.81 11±5.7 31±2.2 320±74 20 0/9
50.4 90±5.0  12±0.51 11±6.1 30±2.5 280±79 20  0/14
248 90±8.7  12±0.99 15±1.9 31±1.5 320±52 20 0/9

1,185  95±5.0  12±0.66  28±3.3** 31±2.6 340±86 20  0/12

 

Table 3-B    F0  generation (Continued) 

Average measured 
concentration (µg/L) 

No. of eggs Fertility (%) 
Gonadosomatic Index (%) 

Male Female 
Control 1,100±210 96±5.3   1.0±0.21  11±3.9 

Solvent control 1,300±190 97±5.8  1.1±0.32    8.7±0.66* 
2.03  1,100±190 95±2.5 0.90±0.25 9.7±1.4 
9.24 1,100±230 88±16 0.88±0.15 8.8±4.9 
50.4 1,000±360 90±10  1.0±0.27  12±5.0 
248 1,000±370 96±3.0  1.1±0.14 9.0±3.0 

1,185  1,100±110 95±3.3  1.4±0.43 9.1±1.2 

 

Table 3-C    F0  generation (Continued) 
Average measured 

concentration (µg/L) 
Hepatosomatic Index (%) Vitellogenin (ng/mg liver) 

Male Female Male Female 
Control 1.8±0.48 5.2±1.5  36±27 1,600±930 

Solvent control 1.6±0.42 4.9±1.0  21±16 1,800±1,700 
2.03  2.3±0.74  5.4±0.54  37±37 1,500±480 
9.24 1.6±0.52 4.4±1.4  11±13 1,400±1,000 
50.4     2.9±0.94** 4.9±2.0  22±26 1,400±600 
248 2.7±1.3 4.5±2.1  36±34 1,600±830 

1,185  3.6±2.1*  5.4±0.81 116±85 2,000±480 

 

Table 3-D    F1  generation 
Average measured 

concentration (µg/L) 
Hatchability 

(%)
Time to hatching

(Day)
Mortality

(%)
Total length

(mm)
Body weight 

(mg)
No. of 
fishes 

Testis-
ova

Control 95±5.0 12±4.1 12±2.4 31±2.3 320±77 20 0/12
Solvent control 98±2.9 15±2.9 17±6.1 30±2.3 300±77 20 0/11

2.03  85±10* 10±2.4 17±9.8  32±1.1**  360±61** 20 0/12
9.24 100 14±2.6 2.0±2.7 29±1.5 290±63 20 0/9
50.4 90 14±2.9 22±15  31±1.3**  350±52* 20 0/10
248 97±2.9  17±0.53 33±15 30±2.1 330±76 20 0/10 

1,185  88±7.6 17±4.7 36±26  32±2.1**  360±76** 20  2/10*
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Table 3-E    F1  generation (Continued) 
Average measured 

concentration (µg/L) 
Hepatosomatic Index   (%)) Vitellogenin (ng/mg liver) 
Male Female Male Female 

Control  1.9±0.46 3.9±1.6 ND 1,100±920 
Solvent control  2.4±0.52 3.6±1.4 ND 940±740 

2.00  2.4±0.42  4.0±0.82 ND 1,700±880 
9.30  2.1±0.51  3.6±0.82 ND 1,500±1,000 
49.7 2.9±1.1 4.2±1.1 ND 1,100±830 
247 2.5±1.0 3.3±1.0 4.5±8.5 2,300±1,600 

1,179   2.3±0.86 4.0±1.2 24±30** 1,800±850 

Testis-ova means No. of Males with testis-ova/No. of Males. 

Data shows mean  standard deviation. 

Statistically significant differences from control and solvent control group (**p<0.01,  *p<0.05). 

ND means not detected (< 1 ng/mg liver). 
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H27 第１回 EXTEND2010 作用・影響評価検討部会 

15.07.29 

 資料 １－１  

 
化学物質の内分泌かく乱作用に関連する報告の信頼性評価について（抜粋） 

 

Ⅳ．ビスフェノールＡ 

 

１．内分泌かく乱作用に関連する報告 

ビスフェノールＡの内分泌かく乱作用に関連する報告として、生態影響(甲殻類)、生態影響(魚類)、生

態影響(両生類)、生態影響(軟体動物等)、抗エストロゲン作用、アンドロゲン作用、抗アンドロゲン作用、

甲状腺ホルモン作用、抗甲状腺ホルモン作用、ステロイド産生への影響、神経系への影響、免疫系への

影響、成長因子及び成長ホルモン産生への影響及び脂肪細胞への影響の有無に関する報告がある。なお、

健康影響、試験管内試験(エストロゲン作用)及び疫学的調査に関する報告については、記載していない。 

なお、本物質の主な用途は、エポキシ樹脂、ポリカーボネート、可塑性ポリエステルの原料である。 

本物質は、平成 23 年度化学物質環境実態調査の大気調査において検出されている。 

 

(１)生態影響(魚類) 

○試験対象物質として選定する根拠として認められる報告 

②Hatef ら(2012a)によって、ビスフェノールＡ0.2、20μg/L の濃度(設定濃度)に２～３年齢から最長

90 日間ばく露した成熟雄キンギョ(Carassius auratus)への影響が検討されている。その結果とし

て、0.2μg/L 以上のばく露区で精液容量、精液中総精子細胞数、運動精子率の低値、肝臓中エスト

ロゲン受容体 β1 mRNA 相対発現量、精巣中エストロゲン受容体 β2 mRNA 相対発現量の高値、

0.2μg/L のばく露区で精巣中 StAR mRNA 相対発現量の低値、20μg/L のばく露区で精液中精子密

度、精子運動速度の低値、精巣中アンドロゲン受容体 mRNA 相対発現量、精巣中 CYP19a mRNA

相対発現量、精巣中エストロゲン受容体 β1 mRNA 相対発現量、肝臓中エストロゲン受容体 β2 

mRNA 相対発現量、肝臓中ビテロゲニン mRNA 相対発現量の高値が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度及び試験方法(飼

育条件等)の詳細な記載がないことから、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作

用との関連の有無」においては、肝臓中ビテロゲニン mRNA 相対発現量の高値が認められたこと

から、内分泌かく乱作用との関連性が認められると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験

対象物質として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として

認められると評価された。 

想定されるメカニズム：エストロゲン様作用 

③Hatef ら(2012b)によって、ビスフェノールＡ0.61±0.03、4.5±0.70、11.01±0.55μg/L の濃度(測定濃
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度)に２～３年齢から最長30日間ばく露した成熟雄キンギョ(Carassius auratus)への影響が検討さ

れている。その結果として、0.61μg/L 以上のばく露区で運動精子率、精子運度速度の低値、0.61μg/L

のばく露区で血漿中 11-ケトテストステロン濃度の低値、11.01μg/L のばく露区で血漿中テストス

テロン濃度の低値、血漿中ビテロゲニン濃度の高値が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度の記載がないこと

から、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、

血漿中 11-ケトテストステロン濃度、血漿中テストステロン濃度の低値、血漿中ビテロゲニン濃度

の高値が認められたことから、内分泌かく乱作用との関連性が認められると評価された。「内分泌

かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質と

して選定する根拠として認められると評価された。 

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 

⑫Sun ら(2014)によって、ビスフェノールＡ６、20、60、200、600μg/L の濃度(設定濃度)に受精後

４時間から 44 日間ばく露したメダカ(Oryzias latipes)の全身中遺伝子発現への影響が検討されて

いる。その結果として、６μg/L以上のばく露区で雄CYP11A mRNA相対発現量、雄CYP11B mRNA

相対発現量の低値、20μg/L 以上のばく露区で雄 CYP17A mRNA 相対発現量、雄 CYP17B mRNA

相対発現量、雄 CYP19A mRNA 相対発現量、雄 CYP19B mRNA 相対発現量の低値、雌エストロ

ゲン受容体 α mRNA 相対発現量の高値、20、60、200μg/L のばく露区で雌 CYP19A mRNA 相対

発現量の高値、20μg/L のばく露区で雌アンドロゲン受容体 α mRNA 相対発現量、雌 CYP17A 

mRNA 相対発現量、雌 CYP17B mRNA 相対発現量の高値、60μg/L 以上のばく露区で雌 CYP19B 

mRNA 相対発現量、雄エストロゲン受容体 β mRNA 相対発現量の低値、200μg/L 以上のばく露区

で雄アンドロゲン受容体 α mRNA 相対発現量、雌 CYP11A mRNA 相対発現量、雌 CYP11B mRNA

相対発現量、孵化率、総生存率の低値、雌体重、雌 VTG2 mRNA 相対発現量の高値、200μg/L の

ばく露区で雌体長の高値、600μg/L のばく露区で雌雄 VTG1 mRNA 相対発現量、雄 VTG2 mRNA

相対発現量の高値が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、試験動物の入手先の記載がないこ

とから、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、

雄 VTG1 mRNA 相対発現量、雄 VTG2 mRNA 相対発現量の高値が認められたことから、内分泌

かく乱作用との関連性が認められると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質とし

て選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められると

評価された。 

想定されるメカニズム：エストロゲン様作用 

⑭Yokota ら(2000)によって、ビスフェノールＡ2.27、13.0、71.2、355、1,820μg/L の濃度(測定濃度)

に受精後数時間以内から孵化までばく露したメダカ(Oryzias latipes)への影響が検討されている。

その結果として、13.0μg/L のばく露区で孵化までの所要日数の遅延が認められた。 

また、ビスフェノールＡ2.27、13.0、71.2、355、1,820μg/L の濃度(測定濃度)に受精後数時間以
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内からばく露を継続し孵化 60 日間後までばく露したメダカ(O. latipes)への影響が検討されている。

その結果として、1,820μg/L のばく露区で雄性比(表現型)、体長、体重の低値、精巣卵の出現が認

められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、雄性比(表現型)の低値、精巣卵の出現が認

められたことから、内分泌かく乱作用との関連性が認められると評価された。「内分泌かく乱作用

に関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定す

る根拠として認められると評価された。 

想定されるメカニズム：エストロゲン様作用 

⑯Lee ら(2002)によって、ビスフェノールＡ５、50、100、200、500μg/L の濃度(設定濃度)に 144 時

間ばく露した成熟雄メダカ(Oryzias latipes)への影響が検討されている。その結果として、50μg/L

以上のばく露区で肝臓中コリオゲニン L mRNA 発現、200μg/L 以上のばく露区で肝臓中コリオゲ

ニン H mRNA 発現が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度の記載がないこと

から、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、

肝臓中コリオゲニン L mRNA 発現、肝臓中コリオゲニン H mRNA 発現が認められたことから、

内分泌かく乱作用との関連性が認められると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物

質として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認めら

れると評価された。 

想定されるメカニズム：エストロゲン様作用 

⑰Mihaich ら(2012)によって、ビスフェノールＡ1.19、13.4、52.8、130、567μg/L の濃度(測定濃度)

に約 120 日齢から 164 日間ばく露したファットヘッドミノー(Pimephales promelas)への影響が検

討されている。その結果として、52.8μg/L 以上のばく露区で雄及び雌血漿中ビテロゲニン濃度の高

値、130μg/L 以上のばく露区で雄生殖腺細胞に占める精母細胞率、雄生殖腺細胞に占めるライディ

ッヒ細胞率の低値、567μg/L のばく露区で雄生存率、雌生殖細胞に占める初期卵黄形成期での卵胞

率の低値が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、雄血漿中ビテロゲニン濃度の高値が認めら

れたことから、内分泌かく乱作用との関連性が認められると評価された。「内分泌かく乱作用に関

する試験対象物質として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根

拠として認められると評価された。 

想定されるメカニズム：エストロゲン様作用 

㉑Li ら(2012)によって、ビスフェノールＡ10、30、100、300、1,000μg/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、
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100μg/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。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度の記載がないこと

から、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、

雄血漿中ビテロゲン濃度の高値が認められたことから、内分泌かく乱作用との関連性が認められる

と評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」にお

いては、試験対象物質として選定する根拠として認められると評価された。 

想定されるメカニズム：エストロゲン様作用 

㉔Staples ら(2011)によって、ビスフェノールＡ10、100、320、640μg/L の濃度(設定濃度)に受精後

24時間未満から孵化 32 日後まで 36 日間ばく露したファットヘッドミノー(Pimephales promelas)

への影響が検討されているが、孵化率、生存率、体長、体重、全身中ビテロゲニン濃度には影響が

認められなかった。 

また、ビスフェノールＡ１、16、160、640、1,280μg/L の濃度(設定濃度)に 122 日齢から 286 日

齢までばく露した成熟 F0雌雄ファットヘッドミノー(P. promelas)への影響(164 日齢から交配試験

開始)が検討されている。その結果として、160μg/L 以上のばく露区で雄血漿中ビテロゲニン濃度の

高値、640μg/L 以上のばく露区で雄及び雌生殖腺体指数の低値、1,280μg/L のばく露区で日毎産卵

数の低値が認められた。 

また更に、ビスフェノールＡ１、16、160、640μg/L の濃度(設定濃度)に産卵後(上記 F0 が産卵)

から 306 日齢までばく露した F1雌雄ファットヘッドミノー(P. promelas)への影響(150 日齢から交

配試験開始)が検討されている。その結果として、160μg/L 以上のばく露区で雄及び雌血漿中ビテロ

ゲニン濃度の高値、640μg/L 以上のばく露区で孵化率、60 日齢生存率、日毎産卵数の低値が認めら

れた。 

また更に、ビスフェノールＡ１、16、160、640μg/L の濃度(設定濃度)に産卵後から 60 日齢まで

ばく露したF2雌雄ファットヘッドミノー(P. promelas)への影響(150日齢から交配試験開始)が検討

されている。その結果として、160μg/L 以上のばく露区で孵化率の低値が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、雄血漿中ビテロゲニン濃度の高値が認めら

れたことから、内分泌かく乱作用との関連性が認められると評価された。「内分泌かく乱作用に関

する試験対象物質として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根

拠として認められると評価された。 

想定されるメカニズム：エストロゲン様作用 

㉜Tabata ら(2004)によって、ビスフェノールＡ100、200、500、1,000μg/L の濃度(設定濃度)に５週

間ばく露した成熟雄メダカ(Oryzias latipes)への影響が検討されている。その結果として、500μg/L

以上のばく露区で血清中ビテロゲニン濃度の高値が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度の記載がないこと
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から、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、

血清中ビテロゲニン濃度の高値が認められたことから、内分泌かく乱作用との関連性が認められる

と評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」にお

いては、試験対象物質として選定する根拠として認められると評価された。 

想定されるメカニズム：エストロゲン様作用 

㊳Kang ら(2002)によって、ビスフェノールＡ837±134、1,720±184、3,120±574μg/L の濃度(測定濃

度)に 21 日間ばく露した成熟雌雄メダカ(Oryzias latipes)への影響が検討されている。その結果と

して、837μg/L 以上のばく露区で精巣卵の出現、3,120μg/L のばく露区で雄肝臓中ビテロゲニン濃

度の高値が認められた。なお、総産卵数、受精率、雄及び雌生殖腺体指数、雄及び雌肝臓体指数に

は影響は認められなかった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、精巣卵の出現、雄肝臓中ビテロゲニン濃度

の高値が認められたことから、内分泌かく乱作用との関連性が認められると評価された。「内分泌

かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質と

して選定する根拠として認められると評価された。 

想定されるメカニズム：エストロゲン様作用 

㊵van den Belt ら(2003)によって、ビスフェノールＡ40、200、1,000μg/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。その結果として、

1,000μg/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、ビスフェノールＡ40、200、1,000μg/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(Danio rerio)への影響が検討されている。その結果として、1,000μg/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。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度及び試験動物の入

手先の記載がないことから、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連

の有無」においては、血漿中ビテロゲニン濃度の高値が認められたことから、内分泌かく乱作用と

の関連性が認められると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根

拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められると評価された。 

想定されるメカニズム：エストロゲン様作用 

㊺Shioda と Wakabayashi (2000)によって、ビスフェノールＡ0.3、１、３、10μM(=68.4、228、684、

2,280μg/L)の濃度(設定濃度)に２週間ばく露した成熟雌雄メダカ(Oryzias latipes)への影響が検討

されている。その結果として、10μM(=2,280μg/L)のばく露区で総産卵数、孵化率の低値が認めら

れた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度の記載がないこと

から、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、
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総産卵数、孵化率の低値が認められたことから、内分泌かく乱作用との関連性が認められると評価

された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」においては、

試験対象物質として選定する根拠として認められると評価された。 

想定されるメカニズム：その他の作用(毒性影響の可能性もあり)、視床下部―下垂体―生殖腺軸へ

の作用 

㊻Chow ら(2013)によって、ビスフェノールＡ525、2,010、2,620、3,930μg/L の濃度(設定濃度)に受

精直後から 96 時間ばく露したゼブラフィッシュ(Danio rerio)胚への影響が検討されている。その

結果として、3,930μg/L のばく露区で全身中ビテロゲニン mRNA 相対発現量の高値が認められた。 

ビスフェノールＡ804、2,010、4,020、6,030μg/L の濃度(設定濃度)に受精直後から 96 時間ばく

露したゼブラフィッシュ(D. rerio)卵稚仔への影響が検討されている。その結果として、6,030μg/L

のばく露区で全身中ビテロゲニン mRNA 相対発現量の高値が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度及び試験動物の入

手先の記載がないことから、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連

の有無」においては、全身中ビテロゲニン mRNA 相対発現量の高値が認められたことから、内分

泌かく乱作用との関連性が認められると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質と

して選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められる

と評価された。 

想定されるメカニズム：エストロゲン様作用 

㊼Schiller ら(2014)によって、ビスフェノールＡ8,000μg/L の濃度(設定濃度)に孵化後７日目から７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、アロマターゼ b 

mRNA 相対発現量、エストロゲン受容体 2α RNA 相対発現量、ラノステロールシンターゼ mRNA

相対発現量の低値、メバロン酸ジカルボキシラーゼ mRNA 相対発現量の高値が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度の記載がないこと

から、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、

アロマターゼ b mRNA 相対発現量、エストロゲン受容体 2α RNA 相対発現量、ラノステロールシ

ンターゼ mRNA 相対発現量の低値、メバロン酸ジカルボキシラーゼ mRNA 相対発現量の高値が

認められたことから、内分泌かく乱作用との関連性が認められると評価された。「内分泌かく乱作

用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定

する根拠として認められると評価された。 

想定されるメカニズム：エストロゲン様作用 

㊽Yamaguchi ら(2005)によって、ビスフェノールＡ800、8,000μg/L の濃度(設定濃度)に８時間ばく

露した成熟雄メダカ(Oryzias latipes)への影響が検討されている。その結果として、8,000μg/L の

ばく露区で肝臓中エストロゲン受容体 α mRNA 相対発現量、肝臓中ビテロゲン II mRNA 相対発現

量の高値が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 
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and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、肝臓中エストロゲン受容体 α mRNA 相対発

現量、肝臓中ビテロゲン II mRNA 相対発現量の高値が認められたことから、内分泌かく乱作用と

の関連性が認められると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根

拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められると評価された。 

想定されるメカニズム：エストロゲン様作用 

 

○内分泌かく乱作用との関連性が不明であるため、評価ができない報告 

①Xu ら(2013)によって、ビスフェノールＡ0.1、１、10、100、1,000μg/L の濃度(設定濃度)に孵化４

時間後から164時間後までばく露したゼブラフィッシュ(Danio rerio)での免疫応答及び酸化ストレ

ス応答関連遺伝子発現(全身中)への影響が検討されている。その結果として、0.1μg/L 以上のばく

露区で TRAF6 mRNA 相対発現量の低値、MyD88 mRNA 相対発現量の高値、0.1、１、100、

1,000μg/L のばく露区で IL10 mRNA 相対発現量の高値、0.1、１、1,000μg/L のばく露区で Nrf2 

mRNA 相対発現量、IFNγ mRNA 相対発現量、CXCL-clc mRNA 相対発現量、TRIF mRNA 相対

発現量の高値、0.1、100、1,000μg/L のばく露区で SARM mRNA 相対発現量の高値、0.1、10、

1,000μg/L のばく露区で IL1β mRNA 相対発現量の高値、0.1、1,000μg/L のばく露区で IRAK4 

mRNA 相対発現量の高値、１μg/L 以上のばく露区で Mx mRNA 相対発現量の高値、１、1,000μg/L

のばく露区で CC-chemokine mRNA 相対発現量、TLR3 mRNA、iNOS mRNA 相対発現量の高値、

100μg/L 以上のばく露区で細胞内活性酸素種濃度、細胞内亜硝酸濃度、細胞内亜硝酸合成酵素濃度

の高値、1,000μg/L のばく露区で Keap1 mRNA 相対発現量、TNFα mRNA 相対発現量の高値が認

められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、TRAF6 mRNA 相対発現量の低値、MyD88 

mRNA 相対発現量の高値等が認められたが、内分泌かく乱作用との関連性は不明と評価された。

「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」においては、内分泌

かく乱作用との関連性が不明であるため、評価ができないとされた。 

想定されるメカニズム：免疫毒性 

 

○試験対象物質として選定する根拠として認められない報告 

⑲Bhandari ら(2015)によって、ビスフェノールＡ100μg/L の濃度(設定濃度)に受精８時間後から７日

間(受精５～７日後が性分化の critical window に相当)ばく露したメダカ(Oryzias latipes)への影響

(P0にのみばく露し、F4まで経代飼育、各世代とも 120 日齢からペア化し２週間交配試験)が検討さ

れている。その結果として、F2 ペア受精率、F3 ペア受精率、F3 胚生存率、F4 胚生存率の低値が認

められた。なお、P0ペア受精率、F1ペア受精率、P0胚生存率、F1胚生存率、F2胚生存率、P0ペア

産卵数、F1ペア産卵数、F2ペア産卵数、F3ペア産卵数には影響は認められなかった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 
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and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度及び入手先の記載

がないこと及び試験方法(飼育条件等)の詳細な記載がないことから、記載が不十分であると評価さ

れた。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」においては、

試験対象物質として選定する根拠として認められないと評価された。 

 

※参考 生態影響(魚類)(今回評価対象としなかった文献) 

④ Mandich ら (2007) によって、ビスフェノールＡ 0.85±0.08 、 7.34±0.08 、 90.73±16.30 、

1055.40±166.32μg/L の濃度(測定濃度)に１年齢から 14 日間ばく露したコイ(Cyprinus carpio)への

影響が検討されている。その結果として、雄への影響として、0.85μg/L 以上のばく露区で精巣顆粒

球浸潤発生率、精巣小葉構造変化発生率の高値、0.85、7.34μg/L のばく露区で血漿中 17β-エスト

ラジオール濃度の低値、血漿中 17β-エストラジオール/11 ケトテストステロン濃度比の低値

(1055.40μg/L 区では有意な高値)、90.73μg/L 以上のばく露区で間性出現率の高値、1055.40μg/L

のばく露区で血漿中テストステロン濃度の低値、血漿中ビテロゲニン濃度の高値が認められた。ま

た、雌への影響として、0.85μg/L 以上のばく露区で前卵黄形成期卵胞の閉鎖率の高値、0.85、7.34、

90.73μg/L のばく露区で血漿中 17β-エストラジオール濃度の低値、1055.40μg/L のばく露区で血漿

中テストステロン濃度の低値、血漿中ビテロゲニン濃度の高値が認められた。 

⑤Molina ら(2013)によって、ビスフェノールＡ１、10、100、1,000μg/L の濃度(設定濃度)に 16 週齢

から 14 日間ばく露した雌ゼブラフィッシュ(Danio rerio)への影響が検討されている。その結果と

して、１μg/L 以上のばく露区で成熟卵胞存在率の低値、表層胞状卵胞存在率、卵黄形成期卵胞存在

率、閉鎖卵胞存在率の高値、１、10、100μg/L のばく露区で卵原細胞を有する成卵胞存在率の高値

が認められた。 

⑥Kwak ら(2001)によって、ビスフェノールＡ0.2、２、20μg/L の濃度(設定濃度)に 23 日齢から 60

日間ばく露したカダヤシ科の一種ソードテール(Xiphophorus helleri)への影響が検討されている。

その結果として、２μg/L 以上のばく露区でソード長の低値が認められた。 

また、ビスフェノールＡ400、2,000、10,000μg/L の濃度(設定濃度)に 72 時間ばく露したカダヤ

シ科の一種ソードテール(X. helleri)成熟雄への影響が検討されている。その結果として、400μg/L

以上のばく露区で精巣細胞の細胞膜損傷によるアポトーシス発生率の高値、2,000μg/L 以上のばく

露区で肝臓中ビテロゲニン mRNA 発現、10,000μg/L のばく露区で精巣細胞でのアポトーシス発生

(細胞染色法による確認)が認められた。 

⑦Saili ら(2012)によって、ビスフェノールＡ0.001、0.01、0.1、１、10μM(=0.228、2.28、22.8、228、

2,280μg/L)の濃度(設定濃度)に受精後８～10 時間後から 48 時間ばく露ばく露したゼブラフィッシ

ュ(Danio rerio)への影響(ばく露後、更に受精後５日目まで非ばく露条件下で飼育)が検討されてい

る。その結果として、0.01、0.1μM(=2.28、22.8μg/L)のばく露区で自発運動試験における遊泳持続

時間の高値、雄及び雌の T-迷路試験における習得までの試行回数の高値が認められた。 

⑧Zhang ら(2014)によって、ビスフェノールＡ５、15、50μg/L の濃度(設定濃度)に約９ヶ月齢から

35 日間ばく露したカマツカ亜科の一種(Gobiocypris rarus)雌への影響が検討されている。その結果

として、５μg/L 以上のばく露区で肝臓中ビテロゲニン相対濃度の高値、５、15μg/L 以上のばく露
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区で卵巣中 star mRNA 相対発現量の高値、５μg/L のばく露区で卵巣中 hsd11b2 mRNA 相対発現

量、卵巣中 esr1 mRNA 相対発現量の高値、15μg/L のばく露区で生殖腺体指数、卵巣中 nr5a1b 

mRNA 相対発現量の高値が認められた。 

⑨Gao ら(2014)によって、ビスフェノールＡ５、15、50μg/L の濃度(設定濃度)に８ヶ月齢から最長

35 日間ばく露したカマツカ亜科の一種(Gobiocypris rarus)雌雄への影響が検討されている。その結

果として、５μg/L 以上のばく露区で雄肝臓中 CYP3A mRNA 相対発現量の低値、５、15μg/L 以上

のばく露区で雄肝臓中 PXR mRNA 相対発現量、雄肝臓中 SULT1 ST6 mRNA 相対発現量の低値、

５μg/L のばく露区で雌肝臓中 PXR mRNA 相対発現量、雌肝臓中 SULT1 ST6 mRNA 相対発現量

の高値、50μg/L のばく露区で雌肝臓中 CYP3A mRNA 相対発現量の低値が認められた。 

⑩Zhang ら(2013)によって、ビスフェノールＡ５、15、50μg/L の濃度(設定濃度)に８ヶ月齢から 14

日間(最長 35 日間)ばく露したカマツカ亜科の一種(Gobiocypris rarus)雄への影響が検討されてい

る。その結果として、５μg/L 以上のばく露区で精巣中 nr5a2 mRNA 相対発現量の低値、生殖腺体

指数、肝臓中 vtg mRNA 相対発現量の高値、５μg/L のばく露区で精巣中 nr5a1b mRNA 相対発現

量の低値、15μg/L 以上のばく露区で精巣中 foxl2 mRNA 相対発現量の低値、15μg/L のばく露区で

精巣中 nr5a1a mRNA 相対発現量の高値、50μg/L のばく露区で精巣中 esr2b mRNA 相対発現量の

低値が認められた。 

⑪Liu ら(2012)によって、ビスフェノールＡ５、15、50μg/L の濃度(設定濃度)に受精 233 日後から７

日間ばく露したカマツカ亜科の一種(Gobiocypris rarus)雌雄への影響が検討されている。その結果

として、５、50μg/L のばく露区で卵巣中 cyp19a1 mRNA 相対発現量の低値(15μg/L 区では高値)、

15μg/L のばく露区で精巣中 cyp11a1 mRNA 相対発現量の高値、50μg/L のばく露区で卵巣中

cyp17a1 mRNA 相対発現量の高値が認められた。 

⑬Huang ら(2010)によって、ビスフェノールＡ10、100μg/L の濃度(設定濃度)に４週間ばく露したナ

イルティラピア(Oreochromis niloticus)(成熟雄と思われる)への影響が検討されている。その結果

として、10μg/L 以上のばく露区で精巣中エストロゲン受容体 α mRNA 相対発現量、精巣中エスト

ロゲン受容体 β1 mRNA 相対発現量の高値、10μg/L のばく露区で精巣中エストロゲン受容体 β2 

mRNA 相対発現量の低値が認められた。 

⑮Zhang ら(2014)によって、ビスフェノールＡ５、15、50μg/L の濃度(設定濃度)に８ヶ月齢から 14

日間(最長 35 日間)ばく露したカマツカ亜科の一種(Gobiocypris rarus)雌への影響が検討されてい

る。その結果として、15μg/L のばく露区で肝臓中 bone morphogenetic protein 15 mRNA 相対発

現量、肝臓中 growth differentiation factor 9 mRNA 相対発現量の高値が認められた。 

⑱Larsen ら(2006)によって、ビスフェノールＡ59±10μg/L の濃度(測定濃度)に３週間ばく露した幼若

タイセイヨウダラ(Gadus morhua)への影響が検討されている。その結果として、血漿中ビテロゲ

ニン濃度(雌雄混合)、血漿中透明帯蛋白質濃度(雌雄混合)の高値が認められた。 

また、ビスフェノールＡ59±10μg/L の濃度(測定濃度)に３週間ばく露した幼若イシビラメ(S. 

maximus)への影響が検討されている。その結果として、血漿中透明帯蛋白質濃度(雌雄混合)の高値

が認められた。 

⑳Shanthanagouda ら(2014)によって、ビスフェノールＡ100、500μg/L の濃度(設定濃度)に 96 時間
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ばく露した成熟雌雄 Murray レインボーフィッシュ(Melanotaenia fluviatilis)への影響が検討され

ている。その結果として、100μg/L 以上のばく露区で精巣中 cyp19a1b mRNA 相対発現量の低値、

雄脳中 cyp19a1b mRNA 相対発現量、卵巣中 cyp19a1b mRNA 相対発現量の高値、500μg/L のば

く露区で雌脳中 cyp19a1a mRNA 相対発現量の高値が認められた。 

㉒Chen ら(2008)によって、ビスフェノールＡ１、10、100、200μg/L の濃度(設定濃度)に７日間ばく

露した成熟雌雄インドメダカ(Oryzias melastigma)への影響が検討されている。その結果として、

100μg/L 以上のばく露区で雌肝臓中コリオゲニン H mRNA 相対発現量、雌肝臓中コリオゲニン L 

mRNA 相対発現量、雄肝臓中コリオゲニン H mRNA 相対発現量の高値、200μg/L のばく露区で雄

肝臓中コリオゲニン L mRNA 相対発現量の高値が認められた。 

㉓Metcalfe ら(2001)によって、ビスフェノールＡ10、50、100、200μg/L の濃度(設定濃度)に孵化１

日後から孵化 85～110 日後までばく露したメダカ(Oryzias latipes)への影響が検討されている。そ

の結果として、100μg/L 以上のばく露区で肥満度(雌雄混合)の高値が認められた。なお、全長(雌雄

混合)、体重(雌雄混合)、性比には影響は認められなかった。 

㉕Huang ら(2011)によって、ビスフェノールＡ200μg/L の濃度(設定濃度)に受精２時間後から孵化ま

でばく露したインドメダカ(Oryzias melastigma)への影響(孵化後、非ばく露条件下で飼育し 10 日

齢で試験)が検討されている。その結果として、体長(孵化時)、体幅(孵化時)、NKA mRNA 相対発

現量、BMP4 mRNA 相対発現量、COX-1 mRNA 相対発現量、FGF8 mRNA 相対発現量、GATA4 

mRNA 相対発現量、NKX2.5 mRNA 相対発現量の低値、COX-2 mRNA 相対発現量、LERP mRNA

相対発現量、TNFα mRNA 相対発現量、IL 1β mRNA 相対発現量、SOD mRNA 相対発現量、CCL11 

mRNA 相対発現量の高値が認められた。 

㉖Wang ら(2013)によって、ビスフェノールＡ１、５、15μM(=228、1,140、3,420μg/L)の濃度(設定

濃度)に受精６時間後から 90 時間ばく露したゼブラフィッシュ(Danio rerio)への影響が検討されて

いる。その結果として、１μM(=228μg/L)以上のばく露区で受精 120 時間後の平均遊泳速度の低値、

受精 96 時間後の壊疽死細胞率、受精 96 時間後の DNA 損傷量の高値、5μM(=1,140μg/L)以上のば

く露区で受精27時間後の一次運動神経細胞軸索長の低値、受精96時間後のアポトーシス死細胞率、

受精 96 時間後のカスパーゼ-3 活性、受精 96 時間後の活性酸素種発生量の高値、15μM(=3,420μg/L)

のばく露区で受精 72 時間後の二次運動神経細胞軸索長、受精 27 時間後の尾運動距離、受精 28 時

間後の自発運動頻度、受精 48 時間後の遊泳距離及び遊泳時間の低値、受精 96 時間後の Bax mRNA

相対発現量の高値が認められた。 

㉗Suzuki ら(2003)によって、ビスフェノールＡ１μM(=228μg/L)の濃度(設定濃度)に最長８日間ばく

露した未成熟キンギョ(Carassius auratus)への影響が検討されている。その結果(雌雄混合)として、

血漿中カルシウム濃度、血漿中カルシトニン濃度の低値、血漿中ビテロゲニン発現が認められた。 

㉘Rhee ら(2011)によって、ビスフェノールＡ300μg/L の濃度(設定濃度)に 25 日齢から 24 時間ばく露

したカダヤシ目の一種(Kryptolebias marmoratus)への影響が検討されている。その結果として、

sf1 mRNA 相対発現量、dmrt1 mRNA 相対発現量、mis mRNA 相対発現量の低値、figlα mRNA

相対発現量、dax1 mRNA 相対発現量、StAR mRNA 相対発現量の高値が認められた。 

㉙Yu ら(2008)によって、ビスフェノールＡ300μg/L の濃度(設定濃度)に 24 時間ばく露したカダヤシ
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目の一種(Kryptolebias marmoratus)稚魚への影響が検討されている。その結果として、全身中グ

ルタチオン S-トランスフェラーゼ-Mu mRNA 相対発現量の高値が認められた。 

また、ビスフェノールＡ300μg/L の濃度(設定濃度)に 24 時間ばく露したカダヤシ目の一種(K. 

marmoratus)成熟雌雄同体への影響が検討されている。その結果として、精巣中グルタチオン S-

トランスフェラーゼ-Mu mRNA 相対発現量の高値が認められた。 

また、ビスフェノールＡ300μg/L の濃度(設定濃度)に 24 時間ばく露したカダヤシ目の一種(K. 

marmoratus)成熟二次雄への影響が検討されている。その結果として、精巣中グルタチオン S-トラ

ンスフェラーゼ-Mu mRNA 相対発現量の高値が認められた。 

㉚Pelayo ら(2012)によって、ビスフェノールＡ100、400、1,000、2,000、4,000μg/L の濃度(設定濃

度)に受精 48 時間後(自由遊泳)から 72 時間ばく露(トリヨードサイロニン 5nM 共存下)したゼブラ

フィッシュ(Danio rerio)への影響(全身中遺伝子発現)が検討されている。その結果として、400μg/L

以上のばく露区で hemoglobin alpha embryonic-3 mRNA 相対発現量の低値、1,000μg/L 以上のば

く露区で alpha globin (adult) mRNA 相対発現量の高値、2,000μg/L 以上のばく露区で

red-sensitive opsin-1 mRNA 相対発現量の高値が認められた。 

また、ビスフェノールＡ17.5μM(=4,000μg/L)の濃度(設定濃度)に受精 48 時間後(自由遊泳)から

72 時間ばく露したゼブラフィッシュ(D. rerio)への影響(全身中遺伝子発現)が検討されている。その

結果として、甲状腺ホルモン受容体 α mRNA 相対発現量、red-sensitive opsin-1 mRNA 相対発現

量、alpha globin (adult) mRNA 相対発現量、hemoglobin alpha embryonic-3 mRNA 相対発現量、

cyp261a mRNA 相対発現量の高値が認められた。 

㉛Song ら(2014)によって、ビスフェノールＡ500、1,000、1,500μg/L の濃度(設定濃度)に２ヶ月齢か

ら 21 日間ばく露した雄ゼブラフィッシュ(Danio rerio)への影響が検討されている。その結果とし

て、500μg/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。 

㉝Rhee ら(2009)によって、ビスフェノールＡ600μg/L の濃度(設定濃度)に受精２日後から 24 時間ば

く露したカダヤシ目の一種(Kryptolebias marmoratus)への影響が検討されている。その結果とし

て、全身中コリオゲニン H mRNA 相対発現量、全身中コリオゲニン L mRNA 相対発現量の高値が

認められた。 

また、ビスフェノールＡ600μg/L の濃度(設定濃度)に 96 時間ばく露したカダヤシ目の一種(K. 

marmoratus)成熟雌雄同体への影響が検討されている。その結果として、肝臓中コリオゲニン H 

mRNA 相対発現量、肝臓中コリオゲニン L mRNA 相対発現量の高値が認められた。 

また、ビスフェノールＡ600μg/L の濃度(設定濃度)に 96 時間ばく露したカダヤシ目の一種(K. 

marmoratus)成熟二次雄への影響が検討されている。その結果として、肝臓中コリオゲニン H 

mRNA 相対発現量、肝臓中コリオゲニン L mRNA 相対発現量の高値が認められた。 

㉞Rhee ら(2008)によって、ビスフェノールＡ600μg/L の濃度(設定濃度)に 96 時間ばく露したカダヤ

シ目の一種(Kryptolebias marmoratus)成熟雌雄同体への影響が検討されている。その結果として、

性腺刺激ホルモン放出ホルモン受容体 mRNA 相対発現量(腸管及び肝臓中)の高値が認められた。 

また、ビスフェノールＡ600μg/L の濃度(設定濃度)に 96 時間ばく露したカダヤシ目の一種(K. 

marmoratus)成熟二次雄への影響が検討されている。その結果として、性腺刺激ホルモン放出ホル
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モン受容体 mRNA 相対発現量(脳下垂体、精巣、腸管及び肝臓中)の高値が認められた。 

㉟Lee ら(2008)によって、ビスフェノールＡ600μg/L の濃度(設定濃度)に 96 時間ばく露したカダヤシ

目の一種(Kryptolebias marmoratus)成熟雌雄同体への影響が検討されている。その結果として、

精巣及び腸管中 N-ras mRNA 相対発現量の高値が認められた。 

㊱Seo ら(2006)によって、ビスフェノールＡ600μg/L の濃度(設定濃度)に 96 時間ばく露したカダヤシ

目の一種(Kryptolebias marmoratus)成熟雌雄同体への影響が検討されている。その結果として、

精巣及び肝臓中エストロゲン受容体 α mRNA 相対発現量の高値が認められた。 

㊲Lee ら(2006)によって、ビスフェノールＡ600μg/L の濃度(設定濃度)に 96 時間ばく露したカダヤシ

目の一種(Kryptolebias marmoratus)成熟雌雄同体への影響が検討されている。その結果として、

脳中及び生殖腺中 cyp1a mRNA相対発現量の低値、脳中 cyp19b mRNA相対発現量、卵巣中 cyp19a 

mRNA 相対発現量の高値が認められた。 

㊴Kamata ら(2011)によって、ビスフェノールＡ100、300、1,000、3,000μg/L の濃度(設定濃度)に

48時間ばく露した成熟雄カダヤシ(Gambusia affinis)への影響が検討されている。その結果として、

1,000μg/L 以上のばく露区でビテロゲニン(vtga、vtgb 及び vtgc) mRNA 発現個体率の高値が認め

られた。 

㊶Segner ら(2003)によって、ビスフェノールＡ94、188、375、750、1,500μg/L の濃度(設定濃度)に

受精卵から 75 日齢までばく露したゼブラフィッシュ(Danio rerio)への影響(75～78 日齢で交配試

験)が検討されている。その結果として、EC50値 6.14μM(=1,400μg/L)の濃度で受精率の低値が認め

られた。 

㊷Kausch ら(2008)によって、ビスフェノールＡ0.1、２、20、200、400、1,000、2,000μg/L の濃度(設

定濃度)に 11 日間ばく露した成熟雄ゼブラフィッシュ(Danio rerio)への影響が検討されている。そ

の結果として、2,000μg/L のばく露区で肝臓中 vtg1 mRNA 相対発現量の高値が認められた。 

㊸Cotter ら(2013)によって、ビスフェノールＡ10μM(=2,280μg/L)の濃度(設定濃度)に受精 24 時間後

から受精 120 時間後までばく露したゼブラフィッシュ(Danio rerio)への影響が検討されている。そ

の結果として、エストロゲン受容体 αS mRNA 相対発現量の高値が認められた。 

㊹Kishida ら(2001)によって、ビスフェノールＡ設定濃度、0.01、0.1、１、10μM(=2.28、22.8、228、

2,280μg/L)の濃度(設定濃度)に孵化２時間後から孵化 48 時間後までばく露したゼブラフィッシュ

(Danio rerio)への影響が検討されている。その結果として、10μM(=2,280μg/L)のばく露区で P450

アロマターゼ B(脳内イソフォーム) mRNA 相対発現量の高値が認められた。 

㊾Wu ら(2012)によって、ビスフェノールＡ0.0001、0.001、0.01μM(=0.0228、0.228、2.28μg/L)の

濃度(設定濃度)に受精後 21 日目から３日間ばく露したカマツカ亜科の一種(Gobiocypris rarus)(雌

雄混合と思われる)への影響が検討されているが、ビテロゲニン mRNA 相対発現量、透明帯 B 蛋白

質１ mRNA 相対発現量、透明帯 B 蛋白質２ mRNA 相対発現量、透明帯 B 蛋白質３ mRNA 相対

発現量、透明帯 B 蛋白質４ mRNA 相対発現量、透明帯 B 蛋白質５ mRNA 相対発現量には影響が

認められなかった。 

㊿Mochida ら(2004)によって、ビスフェノールＡ0.28、0.79、3.02、19.1μg/L の濃度(測定濃度)に３

週間ばく露した雌雄マハゼ(Acanthogobius flavimanus)への影響が検討されているが、精巣中ユビ
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キチン C 末端ヒドロラーゼ mRNA 相対発現量、脳中ユビキチン C 末端ヒドロラーゼ mRNA 相対

発現量、血漿中ビテロゲニン-320 濃度、血漿中ビテロゲニン-530 濃度には影響が認められなかっ

た。 

○51Pastva ら(2001)によって、ビスフェノールＡ20、200μg/L の濃度(設定濃度)に受精 5 時間以内から

９日間ばく露したメダカ(Oryzias latipes)への影響が検討されているが、胚発達異常(重篤度を日毎

観察)には影響が認められなかった。 

 

(２)生態影響(両生類) 

○試験対象物質として選定する根拠として認められる報告 

①Levy ら(2004)によって、ビスフェノールＡ0.01、0.1μM(=2.28、22.8μg/L)の濃度(設定濃度)に

Nieuwkoop-Faber stage 42/43 から 120 日間ばく露したアフリカツメガエル(Xenopus laevis)への

影響が検討されている。その結果として、0.1μM(=22.8μg/L)のばく露区で雄性比の低値が認められ

た。 

また、ビスフェノールＡ0.01、0.1、１μM(=2.28、22.8、228μg/L)の濃度 (設定濃度 )に

Nieuwkoop-Faber stage 42/43 から 120 日間ばく露したアフリカツメガエル(X. laevis)への影響が

検討されている。その結果として、0.1μM(=22.8μg/L)のばく露区で雄性比の低値が認められた。 

また、ビスフェノールＡ0.1μM(=22.8μg/L)の濃度(設定濃度)に Nieuwkoop-Faber stage 50 から

14 日間ばく露したアフリカツメガエル(X. laevis)への影響が検討されている。その結果として、全

身中エストロゲン受容体 mRNA 相対発現量の高値が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、雄性比の低値、全身中エストロゲン受容体

mRNA 相対発現量の高値が認められたことから、内分泌かく乱作用との関連性が認められると評

価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」において

は、試験対象物質として選定する根拠として認められると評価された。 

想定されるメカニズム：エストロゲン様作用 

 

○試験対象物質として選定する根拠として認められない報告 

②Kloas ら(1999)によって、ビスフェノールＡ0.01、0.1μM(=2.28、22.8μg/L)の濃度(設定濃度)に

Nieuwkoop-Faber stage 38/40から12週間ばく露したアフリカツメガエル(Xenopus laevis)への影

響が検討されている。その結果として、0.1μM(=22.8μg/L)のばく露区で雄性比の低値が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度及び試験方法(餌

の種類等)の詳細な記載がないことから、記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用に

関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する

根拠として認められないと評価された。 

想定されるメカニズム：エストロゲン様作用 

③Iwamuro ら(2003)によって、ビスフェノールＡ10、25μM(=2,280、5,700μg/L)の濃度(設定濃度)



 27

に Nieuwkoop-Faber stage 52 から 22 日間ばく露したアフリカツメガエル(Xenopus laevis)への影

響が検討されている。その結果として、10μM(=2,280μg/L)以上のばく露区で到達 stage の遅延、

甲状腺受容体 β-mRNA 相対発現量(頭部、胴部、尾部のそれぞれにおいて)の低値が認められた。 

また、ビスフェノールＡ10、25μM(=2,280、5,700μg/L)の濃度(設定濃度)に Nieuwkoop-Faber 

stage 52から 22日間ばく露(0.1μMサイロキシン共存下)したアフリカツメガエル(Xenopus laevis)

への影響が検討されている。その結果として、10μM(=2,280μg/L)以上のばく露区で到達 stage の

遅延、甲状腺受容体 β-mRNA 相対発現量(頭部、胴部、尾部のそれぞれにおいて)の低値が認められ

た。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度、試験動物の入手

先及び試験方法(餌の種類等)の詳細な記載がないことから、記載が不十分であると評価された。「内

分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物

質として選定する根拠として認められないと評価された。 

想定されるメカニズム：抗甲状腺ホルモン様作用、視床下部―下垂体―甲状腺軸への作用 

 

※参考 生態影響(両生類)(今回評価対象としなかった文献) 

④Selcer と Verbanic (2014)によって、ビスフェノールＡ1,000μg/L の濃度(設定濃度)に 20 日間ばく

露した成熟雄ヒョウガエル(Rana pipiens)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。 

⑤Yang ら(2005)によって、ビスフェノールＡ２、20、200μg/L の濃度(設定濃度)に５日齢から 60 日

間ばく露したトノサマガエル(Rana nigromaculata)への影響が検討されているが、全身中総サイロ

キシン濃度、全身中テストステロン濃度、全身中ビテロゲニン濃度(アルカリ不安定ホスファターゼ

活性測定で代用)には影響が認められなかった。 

⑥Pickford ら(2003)によって、ビスフェノールＡ0.83、2.1、9.5、23.8、100、493μg/L の濃度(測定

濃度)に stage 43/45(受精４日後)から stage 66(変態完了)まで約 90 日間ばく露したアフリカツメガ

エル(Xenopus laevis)への影響が検討されているが、全長(雌雄混合プールデータとして)、雄頭胴長

(SVL)、stage 66 到達所要日数、性比、累積死亡率には影響が認められなかった。 

 

※参考 (３)生態影響(甲殻類)(今回評価対象としなかった文献) 

①Marcial ら(2003)によって、ビスフェノールＡ0.01、0.1、１、10μg/L の濃度(設定濃度)に 24 時間

未満齢から 21 日間ばく露したシオダマリミジンコ属の一種(Tigriopus japonicus)F0への影響が検

討されている。その結果として、0.1μg/L 以上の濃度でコペポダイト幼生に至るまでの所要日数の

遅延、１μg/L 以上の濃度で卵嚢形成に至るまでの所要日数の遅延が認められた。 

また更に、ビスフェノールＡ0.01、0.1、１、10μg/L の濃度(設定濃度)に誕生(上記 F0 が出産)か

ら 21 日間ばく露したシオダマリミジンコ属の一種(T. japonicus)F1への影響が検討されている。そ

の結果として、0.01、0.1、1.0μg/L の濃度でコペポダイト幼生に至るまでの所要日数の遅延、１μg/L

以上の濃度で卵嚢形成に至るまでの所要日数の遅延が認められた。 
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②Brennan ら(2006)によって、ビスフェノールＡ200、400、600、800、1,000μg/L の濃度(設定濃度)

に 24 時間未満齢から 21 日間ばく露したオオミジンコ(Daphnia magna)F0への影響が検討されて

いる。その結果として、600μg/L 以上の濃度で死亡率の高値が認められたが、累積脱皮回数、累積

産仔数には影響は認められなかった。 

また更に、ビスフェノールＡ200、400、600、800、1,000μg/L の濃度(設定濃度)に誕生(上記 F0

が出産)から 21 日間ばく露したオオミジンコ(D. magna)F1への影響が検討されている。その結果と

して、200μg/L 以上の濃度で死亡率の高値が認められたが、累積脱皮回数、累積産仔数には影響は

認められなかった。 

③Caspers (1998)によって、ビスフェノールＡ0.316、3.16μg/L の濃度(設定濃度)に 21 日間(24 時間

未満齢からと思われる)ばく露したオオミジンコ(Daphnia magna)への影響が検討されているが、

総産仔数、脱皮回数には影響は認められなかった。 

 

※参考 (４)生態影響(軟体動物等)(今回評価対象としなかった文献) 

①Oehlmann ら(2006)によって、ビスフェノールＡ0.05、0.1、0.25、0.5μg/L の濃度(設定濃度)に 18

ヶ月齢以後から５ヶ月間ばく露した成熟アンモナイトスネール(Marisa cornuarietis)への影響が検

討されている。その結果として、0.25μg/L 以上のばく露区で累積産卵数、個体当産卵数、死亡率の

高値が認められた。 

②Jobling ら(2004)によって、ビスフェノールＡ１、５、25、100μg/L の濃度(設定濃度)に最長 63 日

間ばく露した成熟コモチカワツボ(Potamopyrgus antipodarum)への影響が検討されている。その

結果として、１、５、25μg/L のばく露区で胚産生数の高値(21、42 日目)が認められた。 

③Oehlmann ら(2000)によって、ビスフェノールＡ１、５、25、100μg/L の濃度(設定濃度)に最長５

ヶ月間ばく露した成熟アンモナイトスネール(Marisa cornuarietis)への影響が検討されている。そ

の結果として、１μg/L 以上のばく露区で累積死亡率の高値、５μg/L 以上のばく露区で累積産卵数、

累積産卵容積の高値が認められた。 

また、ビスフェノールＡ１、100μg/L の濃度(設定濃度)に孵化後から最長 12 ヶ月間ばく露したア

ンモナイトスネール(M. cornuarietis)への影響が検討されている。その結果として、１μg/L 以上の

ばく露区で累積産卵数、累積産卵容積の高値、100μg/L のばく露区でインポセックス重篤度の高値

が認められた。 

また、ビスフェノールＡ１、25、100μg/L の濃度(設定濃度)に成熟期から最長３ヶ月間ばく露し

たヨーロッパチヂミボラ(Nucella lapillus)への影響が検討されている。その結果として、１μg/L 以

上のばく露区で陰茎長、前立腺長の低値、卵管に卵母細胞をもつ雌の個体率、卵殻腺(capsule gland)

長、卵管外套腺(pallial gland)重量の高値が認められた。 

④Sieratowicz ら(2011)によって、ビスフェノールＡ4.60、8.89、19.4、38.7μg/L の濃度(設定濃度)

に４週間ばく露した成熟コモチカワツボ(Potamopyrgus antipodarum)への影響が検討されている。

その結果として、8.89μg/L 以上のばく露区で胚産生数(７、25℃で飼育)の高値、38.7μg/L のばく露

区で胚産生数(16℃で飼育)の高値が認められた。 

⑤Schirling ら(2006)によって、ビスフェノールＡ50、100μg/L の濃度(設定濃度)に最長 14 日間ばく
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露した成熟アンモナイトスネール(Marisa cornuarietis)への影響が検討されている。その結果とし

て、100μg/L のばく露区で心拍数(９日後)の低値、産卵後体重の高値が認められた。 

⑥Mihaich ら(2009)によって、ビスフェノールＡ470、940、1,900、3,800、7,500μg/L の濃度(設定

濃度)に 21 日齢から 48 時間ばく露したツボワムシ(Bachionus calyciflorus)への影響が検討されて

いる。その結果として、3,800μg/L 以上のばく露区で内的増殖速度の低値が認められた。 

⑦Ortiz-Zarragoitia と Cajaraville (2006)によって、ビスフェノールＡ50μg/L の濃度(設定濃度)に３

週間ばく露した成熟ムラサキイガイ(Mytilus edulis)への影響が検討されているが、消化腺ペルオキ

シソーム中アシル-CoA オキシダーゼ活性、ペルオキシソームが消化腺に占める容積率、雄及び雌

の生殖腺体指数、生殖腺中ビテロゲニン濃度(アルカリ不安定ホスファターゼ活性測定で代用)、雌

生殖腺に閉鎖卵母細胞が占める容積率には影響が認められなかった。 

 

(５)抗エストロゲン作用 

○試験対象物質として選定する根拠として認められない報告 

①Teng ら(2013)によって、ビスフェノールＡ0.01 から 100μM(=2.28 から 22,800μg/L)の濃度に 24

時間ばく露(17β-エストラジオール 0.2nM 共存下)したアフリカミドリザル腎臓細胞 CV-1(ヒトエス

トロゲン受容体 α 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ルシフェラーゼ発現誘導)が検討されているが、ルシフェラーゼ発現誘導に対す

る阻害は認められなかった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度の記載がないこと

から、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、

ルシフェラーゼ発現誘導に対する阻害は認められなかったことから、内分泌かく乱作用との関連性

は認められないと評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠とし

ての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められないと評価された。  

②Sohoni と Sumpter (1998)によって、ビスフェノールＡ0.001 から 100μM(=0.228 から 22,800μg/L)

の濃度に 72 時間ばく露(17β-エストラジオール 0.25nM 共存下)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)が検討されているが、β-ガラクトシダーゼ発現誘導に対する阻害は

認められなかった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、試験方法(設定濃度等)の詳細な記

載がないことから、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」

においては、β-ガラクトシダーゼ発現誘導に対する阻害は認められなかったことから、内分泌かく

乱作用との関連性は認められないと評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として

選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められないと

評価された。  
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(６)アンドロゲン作用 

○試験対象物質として選定する根拠として認められない報告 

①Teng ら(2013)によって、ビスフェノールＡ0.01 から 100μM(=2.28 から 22,800μg/L)の濃度に 24

時間ばく露(17β-エストラジオール 0.2nM 共存下)したアフリカミドリザル腎臓細胞 CV-1(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

細胞を用いたルシフェラーゼ発現誘導)が検討されているが、ルシフェラーゼ発現誘導は認められな

かった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度の記載がないこと

から、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、

ルシフェラーゼ発現誘導は認められなかったことから、内分泌かく乱作用との関連性は認められな

いと評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」に

おいては、試験対象物質として選定する根拠として認められないと評価された。  

②Sohoni と Sumpter (1998)によって、ビスフェノールＡ0.0001 から 100μM(=0.0228 から

22,800μg/L)の濃度に 24 時間ばく露した酵母(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)が検討されているが、β-ガラクトシダーゼ発現誘導は認められなかった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、試験方法(設定濃度等)の詳細な記

載がないことから、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」

においては、β-ガラクトシダーゼ発現誘導は認められなかったことから、内分泌かく乱作用との関

連性は認められないと評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠

としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められないと評価された。  

③ Jolly ら (2009)によって、ビスフェノールＡ 0.00000001、 0.000001、 0.0001、 0.01 、１

μM(=0.00000228、0.000228、0.0228、2.28、228μg/L)の濃度に 48 時間ばく露したイトヨ腎臓細

胞(5α-ジヒドロテストステロンばく露により腎臓肥大が認められた成熟雌由来)への影響が検討さ

れているが、スピギン発現量には影響は認められなかった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、スピギン発現量には影響は認められなかっ

たことから、内分泌かく乱作用との関連性は認められないと評価された。「内分泌かく乱作用に関

する試験対象物質として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根

拠として認められないと評価された。  

④Xu ら(2005)によって、ビスフェノールＡ0.1、１、10μM(=22.8、228、2,280μg/L)の濃度に 24 時

間ばく露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)が検討されているが、クロラムフェニコールトランスフェラ
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ーゼ蛋白質発現誘導は認められなかった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、クロラムフェニコールトランスフェラーゼ

蛋白質発現誘導は認められなかったことから、内分泌かく乱作用との関連性は認められないと評価

された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」においては、

試験対象物質として選定する根拠として認められないと評価された。  

 

※参考 アンドロゲン作用(今回評価対象としなかった文献) 

⑤Sun ら(2006)によって、ビスフェノールＡ0.1、１、10μM(=22.8、228、2,280μg/L)の濃度に 24 時

間ばく露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 β-ガラクトシダーゼ

発現誘導)が検討されているが、β-ガラクトシダーゼ発現誘導は認められなかった。 

 

(７)抗アンドロゲン作用 

○試験対象物質として選定する根拠として認められる報告 

① Jolly ら (2009)によって、ビスフェノールＡ 0.00000001、 0.000001、 0.0001、 0.01 、１

μM(=0.00000228、0.000228、0.0228、2.28、228μg/L)の濃度に 48 時間ばく露(5α-ジヒドロテス

トステロン 10nM 共存下)したイトヨ腎臓細胞(5α-ジヒドロテストステロンばく露により腎臓肥大

が認められた成熟雌由来)への影響が検討されている。その結果として、0.01μM(=2.28μg/L)の濃度

でスピギン発現誘導に対する阻害が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、スピギン発現誘導に対する阻害が認められ

たことから、内分泌かく乱作用との関連性が認められると評価された。「内分泌かく乱作用に関す

る試験対象物質として選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠

として認められると評価された。 

②Lee ら(2003)によって、ビスフェノールＡ0.01、0.1、１、10μM(=22.8、228、2,280μg/L)の濃度に

24時間ばく露(テストステロン10nM共存下)したマウスセルトリ細胞15p-1(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

ルシフェラーゼ発現誘導)が検討されている。その結果として、IC50 値 0.08μM(=18.2μg/L)の濃度

でルシフェラーゼ発現誘導に対する阻害が認められた。 

また、ビスフェノールＡ0.001、0.01、0.1、１、10μM(=0.228、2.28、22.8、228、2,280μg/L)

の濃度に 24時間ばく露(テストステロン 10nM共存下)したヒト肝臓がん細胞HepG2(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

を用いたルシフェラーゼ発現誘導)が検討されている。その結果として、IC50値 0.318μM(=72.6μg/L)

の濃度でルシフェラーゼ発現誘導に対する阻害が認められた。 
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また、ビスフェノールＡ0.1、１、10、100μM(=22.8、228、2,280、22,800μg/L)の濃度に 3 時間

ばく露(テストステロン 10nM 共存下)した酵母(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、IC50 値 1.8μM(=411μg/L)の濃度で β-ガラクトシダーゼ発

現誘導に対する阻害が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、試験動物の入手先の記載がないこ

とから、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、

ルシフェラーゼ発現誘導に対する阻害が認められたことから、内分泌かく乱作用との関連性が認め

られると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評

価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められると評価された。 

③Xu ら(2005)によって、ビスフェノールＡ0.1、１、10μM(=22.8、228、2,280μg/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、0.1μM(=22.8μg/L)以上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。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、十分に記載されていると評価され

た。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、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ことから、内分泌かく乱作用との関連性が認められると

評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」におい

ては、試験対象物質として選定する根拠として認められると評価された。 

⑤Teng ら(2013)によって、ビスフェノールＡ0.01 から 100μM(=2.28 から 22,800μg/L)の濃度に 24

時間ばく露(R1881 0.5nM 共存下)したアフリカミドリザル腎臓細胞 CV-1(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ル

シフェラーゼ発現誘導)が検討されている。その結果として、IC50値 2.34μM(=534μg/L)の濃度でル

シフェラーゼ発現誘導に対する阻害が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度の記載がないこと

から、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、

ルシフェラーゼ発現誘導に対する阻害が認められたことから、内分泌かく乱作用との関連性が認め

られると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評

価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められると評価された。 

⑦Sohoni と Sumpter (1998)によって、ビスフェノールＡ0.01 から 100μM(=2.28 から 22,800μg/L)

の濃度に 24 時間ばく露(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
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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、 IC50 値約

10μM(=2,280μg/L)の濃度でルシフェラーゼ発現誘導に対する阻害が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、試験方法(設定濃度等)の詳細な記

載がないことから、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」

においては、ルシフェラーゼ発現誘導に対する阻害が認められたことから、内分泌かく乱作用との

関連性が認められると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠

としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められると評価された。 

 

※参考 抗アンドロゲン作用(今回評価対象としなかった文献) 

④Sun ら(2006)によって、ビスフェノールＡ0.1、１、10μM(=22.8、228、2,280μg/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 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、１

μM(=228μg/L)以上の濃度で β-ガラクトシダーゼ発現誘導に対する阻害が認められた。 

⑥Ermler ら(2010)によって、ビスフェノールＡ0.1 から 100μM(=22.8 から 22,800μg/L)の濃度に 24

時間ばく露(5α-ジヒドロテストステロン0.25nM共存下)したヒト乳がん細胞MDA-kb2(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

入細胞を用いたルシフェラーゼ発現誘導 )が検討されている。その結果として、 IC50 値

4.2μM(=958μg/L)の濃度でルシフェラーゼ発現誘導に対する阻害が認められた。 

⑧Roy ら(2004)によって、ビスフェノールＡ0.1、１、10、50μM(=22.8、228、2,280、11,400μg/L)

の濃度に24時間ばく露(R1881 0.1nM共存下)したチャイニーズハムスター卵巣細胞CHO K1(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ルシフェラーゼ発現誘導)が検討されている。その結果として、IC50 値

19.6μM(=4,470μg/L)の濃度でルシフェラーゼ発現誘導に対する阻害が認められた。(12223)(、ｐ．) 

⑨Fang ら(2003)によって、ビスフェノールＡ0.00428 から 428μM(=0.976 から 97,600μg/L)の濃度で

アンドロゲン受容体(ヒトアンドロゲン受容体と同じリガンド結合ドメインをもつ)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、IC50値 75μM(=17,100μg/L)の濃度で R1881 1nM に対

する結合阻害が認められた。 

⑩Kim ら(2010)によって、ビスフェノールＡ10 から 1,000μM(=2,280 から 228,000μg/L)の濃度でア

ンドロゲン受容体(ヒトアンドロゲン受容体と同じリガンド結合ドメインをもつ)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結合阻害試験が検討さ

れている。その結果として、IC50値 110μM(=17,100μg/L)の濃度で R1881 8nM に対する結合阻害

が認められた。 

 

(８)甲状腺ホルモン作用 

○内分泌かく乱作用との関連性が不明であるため、評価ができない報告 
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①Ghisari と Bonefeld-Jorgensen (2005)によって、ビスフェノールＡ0.01、0.1、１、10μM(=22.8、

228、2,280μg/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、0.1μM(=22.8μg/L)以上の

濃度で細胞濃度の高値が認められた。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。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度の記載がないこと

から、一部記載が不十分であると評価された。内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、細

胞濃度の高値、細胞増殖活性が、エストロゲン受容体アンタゴニスト ICI 18-2780 共存下で阻害

されたことが認められたが、内分泌かく乱作用との関連性は不明と評価された。「内分泌かく乱作

用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」においては、内分泌かく乱作用との関

連性が不明であるため、評価ができないとされた。 

想定される作用メカニズム：甲状腺ホルモン作用については不明 

 

※参考 甲状腺ホルモン作用(今回評価対象としなかった文献) 

②Sheng ら(2012)によって、ビスフェノールＡ0.001 から 0.1μM(=0.228 から 22.8μg/L)の濃度に 24

時間ばく露したアフリカミドリザル腎臓細胞 CV-1(甲状腺ホルモン受容体 β1 を発現)によるレポー

ターアッセイ(甲状腺ホルモン応答配列をもつレポーター遺伝子導入細胞を用いたルシフェラーゼ

発現誘導)が検討されているが、ルシフェラーゼ発現誘導は認められなかった。 

③Sun ら(2009)によって、ビスフェノールＡ１、2.5、10、31.6μM(=228、570、2,280、7,200μg/L)

の濃度に 12 時間ばく露したアフリカミドリザル腎臓細胞 CV-1(甲状腺ホルモン受容体 βを発現)に

よるレポーターアッセイ(甲状腺ホルモン応答配列をもつレポーター遺伝子導入細胞を用いたルシ

フェラーゼ発現誘導)が検討されているが、ルシフェラーゼ発現誘導は認められなかった。 

④Freitas ら(2011)によって、ビスフェノールＡ0.01、0.05、0.1、１、５、10、50、100、500μM(=2.28、

11.4、22.8、114、228、1,140、2,228、11,400、22,800、114,000μg/L)の濃度に 24 時間ばく露し

たラット下垂体腫瘍細胞 GH3(甲状腺ホルモン応答性)によるレポーターアッセイ(甲状腺ホルモン

応答配列をもつレポーター遺伝子導入細胞を用いたルシフェラーゼ発現誘導)が検討されているが、

ルシフェラーゼ発現誘導は認められなかった。 

⑤Terasaki ら(2011)によって、ビスフェノールＡ100μM(=22,800μg/L)までの濃度に 4 時間ばく露し

た酵母(ヒト甲状腺ホルモン受容体 αを発現)によるレポーターアッセイ(甲状腺ホルモン応答配列を

もつレポーター遺伝子導入細胞を用いたルシフェラーゼ発現誘導)が検討されているが、ルシフェラ

ーゼ発現誘導は認められなかった。 

 

(９)抗甲状腺ホルモン作用 

○試験対象物質として選定する根拠として認められる報告 

②Moriyama ら(2002)によって、ビスフェノールＡ0.001、0.01、0.1、１、10、100M(=0.228、2.28、

22.8、228、2,280、22,800μg/L)の濃度に８時間ばく露(トリヨードサイロニン３nM 共存下)したヒ
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ト腎臓細胞 TSA201(ヒト胚由来、ヒト甲状腺ホルモン受容体 α1 又は β1 を発現)によるレポーター

アッセイ(甲状腺ホルモン応答配列をもつレポーター遺伝子導入細胞を用いたルシフェラーゼ発現

誘導)が検討されている。その結果として、１μM(=228μg/L)以上の濃度でルシフェラーゼ発現誘導

に対する阻害が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度の記載がないこと

から、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、

ルシフェラーゼ発現誘導に対する阻害が認められたことから、内分泌かく乱作用との関連性が認め

られると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評

価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められると評価された。 

⑧Ishihara ら(2003)によって、ビスフェノールＡ８μM(=1,820μg/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、ビスフェノールＡ１μM(=228μg/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。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、試験方法(試験動物の性別、飼育

条件)の詳細な記載がないことから、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用と

の関連の有無」においては、トリヨードサイロニンに対する結合阻害が認められたことから、内分

泌かく乱作用との関連性が認められると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質と

して選定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められる

と評価された。 

 

○試験対象物質として選定する根拠として認められない報告 

①Sheng ら(2012)によって、ビスフェノールＡ0.001 から 0.1μM(=0.228 から 22.8μg/L)の濃度に 24

時間ばく露(トリヨードサイロニン 0.1nM 共存下)したアフリカミドリザル腎臓細胞 CV-1(甲状腺ホ

ルモン受容体 β1 を発現)によるレポーターアッセイ(甲状腺ホルモン応答配列をもつレポーター遺

伝子導入細胞を用いたルシフェラーゼ発現誘導 )が検討されている。その結果として、

0.001μM(=0.228μg/L)以上の濃度でルシフェラーゼ発現誘導に対する阻害が認められた。※疑惑論

文 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、試験結果のねつ造が疑われており、

記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠

としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められないと評価された。 

⑥Ghisari と Bonefeld-Jorgensen (2005)によって、ビスフェノールＡ0.01、0.1、１、10μM(=22.8、

228、2,280μg/L)の濃度に６日間ばく露(トリヨードサイロニン 0.5nM 共存下)したラット下垂体腫
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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)が検討されていが、ルシ

フェラーゼ発現誘導に対する阻害は認められなかった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度の記載がないこと

から、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、

ルシフェラーゼ発現誘導に対する阻害は認められなかったことから、内分泌かく乱作用との関連性

は認められないと評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠とし

ての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められないと評価された。  

 

※参考 抗甲状腺ホルモン(今回評価対象としなかった文献) 

③Sun ら(2009)によって、ビスフェノールＡ１、2.5、10、31.6μM(=228、570、2,280、7,200μg/L)

の濃度に 12 時間ばく露(トリヨードサイロニン 10nM 共存下)したアフリカミドリザル腎臓細胞

CV-1(甲状腺ホルモン受容体 β を発現)によるレポーターアッセイ(甲状腺ホルモン応答配列をもつ

レポーター遺伝子導入細胞を用いたルシフェラーゼ発現誘導)が検討されている。その結果として、

10μM(=2,280μg/L)以上の濃度でルシフェラーゼ発現誘導に対する阻害が認められた。 

④Freitas ら(2011)によって、ビスフェノールＡ0.01、0.05、0.1、１、５、10、50、100、500μM(=2.28、

11.4、22.8、114、228、1,140、2,228、11,400、22,800、114,000μg/L)の濃度に 24 時間ばく露(ト

リヨードサイロニン 0.25nM 共存下)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

るレポーターアッセイ(甲状腺ホルモン応答配列をもつレポーター遺伝子導入細胞を用いたルシフ

ェラーゼ発現誘導)が検討されている。その結果として、IC50 値約 50μM(=11,400μg/L)の濃度でル

シフェラーゼ発現誘導に対する微弱な阻害が認められた。 

⑤Terasaki ら(2011)によって、ビスフェノールＡ0.4、8、20μM(=182、912、4,560μg/L)までの濃度

に 4 時間ばく露(トリヨードサイロニン 100nM 共存下)した酵母(ヒト甲状腺ホルモン受容体 αを発

現)によるレポーターアッセイ(甲状腺ホルモン応答配列をもつレポーター遺伝子導入細胞を用いた

ルシフェラーゼ発現誘導)が検討されているが、ルシフェラーゼ発現誘導に対する阻害は認められな

かった。 

⑦Marchesini ら(2006)によって、ビスフェノールＡ0.01、0.1、１、10μM(=22.8、228、2,280μg/L)

の濃度の濃度でサイロキシン被膜化バイオセンサーを用いた結合阻害試験が検討されているが、サ

イロキシン結合グロブリン、トランスサイレチンに対する結合阻害は認められなかった。 

 

(10)ステロイド産生への影響 

○試験対象物質として選定する根拠として認められる報告 

①Kim ら(2010)によって、ビスフェノールＡ0.1、１、10μM(=22.8、228、2,280μg/L)の濃度に最長

72 時間ばく露したラットライディッヒ細胞 RC2 への影響が検討されている。その結果として、

0.1μM(=22.8μg/L)以上の濃度でテストステロン産生量(24 時間)の低値、アロマターゼ mRNA 相対

発現量(24 時間)、アロマターゼ相対発現量(72 時間)、細胞増殖率(テストステロン 0.1μM 共存下、

72 時間)、シクロオキシゲナーゼ-2 mRNA 相対発現量(16 時間)、プロスタグランジン E2 産生量(24
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時間)、cAMP 産生量(18 時間)の高値が認められた。 

想定される作用メカニズム：抗アンドロゲン作用 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度の記載がないこと

から、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、

テストステロン産生量の低値が認められたことから、内分泌かく乱作用との関連性が認められると

評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」におい

ては、試験対象物質として選定する根拠として認められると評価された。 

②Zhou ら(2008)によって、ビスフェノールＡ0.1、１、10、100μM(=22.8、228、2,280、22,800μg/L)

の濃度に 48時間ばく露したラット卵巣莢膜及び間質細胞(幼若雌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、0.1μM(=22.8μg/L)以上の濃度でテストステロン産生量、P450scc mRNA

相対発現量の高値、0.1、10、100μM(=22.8、2,280、22,800μg/L)の濃度で P450c17 mRNA 相対

発現量の高値、10μM(=2,280μg/L)以上の濃度で StAR mRNA 相対発現量の高値が認められた。 

また、ビスフェノールＡ0.1、１、10、100μM(=22.8、228、2,280、22,800μg/L)の濃度に 48 時

間ばく露したラット卵巣顆粒膜細胞(幼若雌 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、0.1、１、10μM(=22.8、228、2,280μg/L)の濃度でプロゲステロン産生量の高値(ただし、

100μM では低値)、１μM(=228μg/L)以上の濃度でエストラジオール産生量、P450arom mRNA 相

対発現量の低値、１、10μM(=228、2,280μg/L)の濃度 P450scc mRNA 相対発現量の高値、

100μM(=22,800μg/L)の濃度で StAR mRNA 相対発現量の高値が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度の記載がないこと

から、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、

テストステロン産生量の高値、エストラジオール産生量の低値が認められたことから、内分泌かく

乱作用との関連性が認められると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選

定する根拠としての評価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められると評価

された。 

想定される作用メカニズム：抗エストロゲン作用、アンドロゲン作用 

③Nikula ら(1999)によって、ビスフェノールＡ0.1、１、10、100μM(=22.8、228、2,280、22,800μg/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 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、0.1μM(=22.8μg/L)以上の濃度で c-AMP 産生量の低値、１μM(=228μg/L)以上の濃度でプロ

ゲステロン産生量の低値が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度の記載がないこと

から、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、

プロゲステロン産生量の低値が認められたことから、内分泌かく乱作用との関連性が認められると

評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評価」におい
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ては、試験対象物質として選定する根拠として認められると評価された。 

想定される作用メカニズム：抗プロゲステロン作用 

⑧Zhang ら(2011)によって、ビスフェノールＡ0.039、0.156、0.625、2.5、10、40μM(=2.2、8.9、

35.6、143、571、2,280、9,120μg/L)の濃度に 30 分間ばく露したヒト副腎皮質がん細胞 H295R へ

の影響が検討されている。その結果として、10μM(=2,280μg/L)以上の濃度で 17β-エストラジオー

ル代謝速度の低値が認められた。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度の記載がないこと

から、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、

17β-エストラジオール代謝速度の低値が認められたことから、内分泌かく乱作用との関連性が認め

られると評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評

価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められると評価された。 

想定される作用メカニズム：ステロイド産生への影響 

 

○試験対象物質として選定する根拠として認められない報告 

⑩Murono ら(2001)によって、ビスフェノールＡ0.001、0.01、0.1、0.5、2μM(=0.228、2.28、22.8、

114、456μg/L)の濃度にばく露(ヒト絨毛性ゴナドトロピン 10mIU/mL 共存下 24 時間後、更に 22R-

ヒドロキシコレステロール１μM を添加し 4 時間)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が、テストステロン産生量には影響は認められなかった。 

この報告については、「報告結果(Results)を検証するために必要である『材料と方法(Materials 

and Methods)』に関する記載の有無及びその評価」においては、被験物質の純度の記載がないこと

から、一部記載が不十分であると評価された。「内分泌かく乱作用との関連の有無」においては、

テストステロン産生量には影響は認められなかったことから、内分泌かく乱作用との関連性は認め

られないと評価された。「内分泌かく乱作用に関する試験対象物質として選定する根拠としての評

価」においては、試験対象物質として選定する根拠として認められないと評価された。  

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） 

 

※参考 ステロイド産生への影響(今回評価対象としなかった文献) 

④Ye ら(2011)によって、ビスフェノールＡ0.01、0.1、１、10、100μM(=2.28、22.8、228、2,280、

22,800μg/L)の濃度でヒト精巣ミクロソームを用いた酵素活性阻害試験が検討されている。その結

果として、3β-ヒドロキシステロイドデヒドロゲナーゼ活性を IC50値 7.92μM(=1,806μg/L)の濃度で、

CYP17A1 活性を IC50 値 18.99μM(=4,300μg/L)の濃度で阻害した。 

また、ビスフェノールＡ0.01、0.1、１、10、100μM(=2.28、22.8、228、2,280、22,800μg/L)

の濃度でラット精巣ミクロソームを用いた酵素活性阻害試験が検討されている。その結果として、

3β-ヒドロキシステロイドデヒドロゲナーゼ活性を IC50 値 26.49μM(=6,040μg/L)の濃度で、

CYP17A1 活性を IC50 値 64.67μM(=14,700μg/L)の濃度で阻害した。 

また、ビスフェノールＡ0.01、0.1、１、10、100μM(=2.28、22.8、228、2,280、22,800μg/L)
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の濃度に３時間ばく露(基質として黄体形成ホルモン 100ng/mL、プレグネノロン 20μM、プロゲス

テロン 20μM、アンドロステンジオン 20μM のいずれかの共存下)したラットライディッヒ細胞(90

日齢雄 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、10μM(=2,280μg/L)以上

の濃度でテストステロン産生量の低値が認められた。 

⑤Dankers ら(2013)によって、ビスフェノールＡ0.1、0.3、１、３、10、30μM(=22.8、68.4、228、

2,280、6,840μg/L)の濃度に 24 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、10μM(=2,280μg/L)以上の濃度でテストステロン産生量の高値が

認められた。 

⑥Peretz と Flaws (2013)によって、ビスフェノールＡ１、10、100μM(=228、2,280、22,800μg/L)

の濃度に 96 時間ばく露したマウス胞状卵胞(32-35 日齢雌 CD-1 マウス卵巣由来)への影響が検討さ

れている。その結果として、10μM(=2,280μg/L)以上の濃度でプロゲステロン産生量、アンドロス

テンジオン産生量、テストステロン産生量、エストラジオール産生量、StAR mRNA 相対発現量、

Cyp11a1 mRNA 相対発現量の低値が認められた。 

⑦Savchuk ら(2013)によって、ビスフェノールＡ10μM(=2,280μg/L)の濃度に 17 時間ばく露(ヒト絨

毛性性腺刺激ホルモン 10ng/mL 共存下)したマウスライディッヒ細胞(未成熟雄 CBA/Lac マウス精

巣由来、血清中テストステロン/エステロゲン濃度比が高い系統)への影響が検討されている。その

結果として、5α-アンドロスタン-3α,17β-ジオール産生量の低値、テストステロン産生量の高値が認

められた。 

また、ビスフェノールＡ10μM(=2,280μg/L)の濃度に 17 時間ばく露(ヒト絨毛性性腺刺激ホルモ

ン 10ng/mL 共存下)したマウスライディッヒ細胞(未成熟雄 C57BL/6j マウス精巣由来、血清中テス

トステロン/エステロゲン濃度比が低い系統)への影響が検討されている。その結果として、5α-アン

ドロスタン-3α,17β-ジオール産生量の低値、テストステロン産生量の高値が認められた。 

⑨Kwintkiewicz ら(2010)によって、ビスフェノールＡ40、60、80、100μM(=9,130、13,700、18,300、

22,800μg/L)の濃度に 48 時間ばく露(卵胞刺激ホルモン 100ng/mL 共存下)したヒト卵巣顆粒膜様が

ん細胞 KGN への影響が検討されている。その結果として、40μM(=9,120μg/L)以上の濃度で IGF-1 

mRNA 相対発現量、CYP19 mRNA 相対発現量、転写因子 GATA4 mRNA 相対発現量の低値、

80μM(=18,300μg/L)以上の濃度で 17β-エストラジオール分泌量の低値が認められた。 

また、ビスフェノールＡ40、60、80、100μM(=9,130、13,700、18,300、22,800μg/L)の濃度に

48時間ばく露(卵胞刺激ホルモン100ng/mL共存下)したヒト卵巣顆粒膜細胞への影響が検討されて

いる。その結果として、40μM(=9,120μg/L)以上の濃度で CYP19 mRNA 相対発現量の低値が認め

られた。 

 

※参考 (11)神経系への影響(今回評価対象としなかった文献) 

①Miyatake ら(2006)によって、ビスフェノールＡ0.00000001、0.0000001、0.000001、0.00001、0.0001、

0.001、0.01、0.1、１μM(=0.00000228、0.0000228、0.000228、0.00228、0.0228、0.228、2.28、

22.8、228μg/L)の濃度に 24 時間ばく露したマウス星状細胞(１日齢 ICR マウス中脳由来)への影響

が検討されている。その結果として、0.0000001μM(=0.0000228μg/L)以上の濃度(ただし、0.0001、
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0.001μM では影響なし)でグリア線維性酸性蛋白質発現量の高値が認められた。 

また、ビスフェノールＡ0.00000001、0.0000001、0.000001、0.00001、0.0001、0.001、0.01、

0.1、１μM(=0.00000228、0.0000228、0.000228、0.00228、0.0228、0.228、2.28、22.8、228μg/L)

の濃度に 24 時間ばく露したマウスニューロン細胞及びグリア細胞(１日齢 ICR マウス中脳由来)へ

の影響が検討されている。その結果として、0.0000001μM(=0.0000228μg/L)以上の濃度(ただし、

0.0001、0.001、0.01μM では影響なし)でグリア線維性酸性蛋白質発現量の高値が認められた。 

②Tanabe ら(2012)によって、ビスフェノールＡ0.001、0.01、0.1、10μM(=0.228、2.28、22.8、

22,800μg/L)の濃度に２時間ばく露したラット CA-1 神経細胞(成熟雄 SD ラット海馬由来)への影響

が検討されている。その結果として、0.01、0.1μM(=2.28、22.8μg/L)で棘突起数(樹状突起面積当)

の高値が認められた。 

③Iwakura ら(2010)によって、ビスフェノールＡ0.1μM(=22.8μg/L)の濃度に７日間ばく露したラット

視床下部細胞(妊娠 15 日目胎仔 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、

Sinapsin I (シナプス前駆蛋白質の一種)発現量、MAP2 (微小管結合蛋白質の一種)発現量、pERK 1 

(りん酸化細胞外シグナル調節キナーゼの一種)発現量、pERK 2 (りん酸化細胞外シグナル調節キナ

ーゼの一種)発現量の高値が認められた。 

④Nakazawa と Ohno (2001)によって、ビスフェノールＡ10μM(=2,280μg/L)の濃度にばく露したア

フリカツメガエル卵母細胞(ヒト神経細胞ニコチン受容体 α3β4 を発現)への影響が検討されている。

その結果として、興奮電位(アセチルコリン 300μM 共存下、20 秒間)の低値が認められた。 

⑤Matsunaga ら(2010)によって、ビスフェノールＡ10μM(=2,280μg/L)の濃度に 24 時間ばく露した

ラットニューロン細胞(妊娠 17 日目ラット由来)への影響が検討されているが、MAP2 又は Tau(い

ずれも微小管結合蛋白質の一種)を発現する神経突起長には影響は認められなかった。 

 

※参考 (12)免疫系への影響(今回評価対象としなかった文献) 

①Watanabe ら(2003)によって、ビスフェノールＡ10.0001、0.001、0.01、0.1μM(=0.0228、0.228、

2.28、22.8μg/L)の濃度に６日間ばく露(顆粒球コロニー刺激因子 25ng/mL 共存下)したヒト白血病

細胞 HL-60 への影響が検討されている。その結果として、0.0001μM(=0.0228μg/L)以上の濃度で

オプソニン化ザイモサン誘導性スーパーオキシド産生量の高値、0.0001μM(=0.0228μg/L)の濃度で

オプソニン化ザイモサン誘導性 CD18 受容体発現量の高値が認められた。 

 

※参考 (13)成長因子及び成長ホルモン産生への影響(今回評価対象としなかった文献) 

①Nanjappa ら(2012)によって、ビスフェノールＡ10μM(=2,280μg/L)の濃度に 18 時間ばく露(黄体形

成ホルモン 10ng/mL 共存下)したラットライディッヒ前駆細胞(21 日齢ラット精巣由来)への影響が

検討されている。その結果として、インスリン様成長因子 1 受容体相対発現量、上皮成長因子受容

体相対発現量の高値が認められた。 

②Okada ら(2007)によって、ビスフェノールＡ0.001、0.01、0.1、１、10μM(=0.228、2.28、22.8、

228、2,280μg/L)の濃度に 48 時間ばく露したラット下垂体腫瘍細胞 GH3 への影響が検討されてい

る。その結果として、１μM(=228μg/L)以上の成長ホルモン産生量の高値が認められた。 
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※参考 (14)脂肪細胞への影響(今回評価対象としなかった文献) 

①Masuno ら(2003)によって、ビスフェノールＡ0.001μM(=0.228μg/L)の濃度に６時間ばく露したヒ

ト脂肪細胞(ヒト乳房組織、ヒト腹部上皮組織由来)への影響が検討されている。その結果として、

アディポネクチン産生量の低値が認められた。 

 

２．総合的判断(案) 

得られた報告について信頼性評価を実施した結果として、内分泌かく乱作用に関する試験対象物質

として選定する根拠として認められると評価された報告が得られた。 

試験対象物質として選定する根拠として認められると評価された報告から、動物試験の報告におい

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、抗エストロゲン作用、アンドロゲン作用、抗アンドロゲン作用、抗甲状

腺ホルモン作用、抗プロゲステロン作用、ステロイド産生への影響を示すことが示唆された。 

 

なお、信頼性評価のまとめと今後の対応案について表 14 に示した。 

 
 

表 14 信頼性評価のまとめ 
物質名：ビスフェノールＡ 

区分 著者 作業班会議における信頼性評価結果 
報告結果(Results)
を証するために

必要である『材料

と方法(Materials 
and Methods)』に

関する記載の有

無及びその評価 1)

内分泌かく

乱作用との

関連の有無
2) 

内分泌かく

乱作用に関

する試験対

象物質とし

て選定する

根拠として

の評価 3) 

(1)生態

影響(魚
類) 

免疫毒性 ①Xu ら(2013) ○ ？ ― 
エストロゲン様作用 ②Hatef ら(2012a) △ ○P ○ 
エストロゲン様作用、視

床下部―下垂体―生殖

腺軸への作用 

③Hatef ら(2012b) 
△ ○P ○ 

 ④Mandich ら(2007)評
価未実施 

   

 ⑤Molina ら(2013)評
価未実施 

   

 ⑥Kwak ら(2001) 
評価未実施 

   

 ⑦Saili ら(2012) 
評価未実施 

   

 ⑧Zhang ら(2014) 
評価未実施 
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区分 著者 作業班会議における信頼性評価結果 
報告結果(Results)
を証するために

必要である『材料

と方法(Materials 
and Methods)』に

関する記載の有

無及びその評価 1)

内分泌かく

乱作用との

関連の有無
2) 

内分泌かく

乱作用に関

する試験対

象物質とし

て選定する

根拠として

の評価 3) 

 ⑨Gao ら(2014) 
評価未実施 

   

 ⑩Zhang ら(2013) 
評価未実施 

   

 ⑪Liu ら(2012) 
評価未実施 

   

エストロゲン様作用 ⑫Sun ら(2014) △ ○P ○ 
 ⑬Huang ら(2010) 

評価未実施 
   

エストロゲン様作用 ⑭Yokota ら(2000) ○ ○P ○ 
 ⑮Zhang ら(2014) 

評価未実施 
   

エストロゲン様作用 ⑯Lee ら(2002) △ ○P ○ 
エストロゲン様作用 ⑰Mihaich ら(2012) ○ ○P ○ 
 ⑱Larsen ら(2006)評

価未実施 
   

 ⑲Bhandari ら(2015) × － × 
 ⑳Shanthanagouda ら

(2014) 
評価未実施 

   

エストロゲン様作用 ㉑Li ら(2012) △ ○P ○ 
 ㉒Chen ら(2008) 

評価未実施 
   

 ㉓Metcalfe ら(2001)評
価未実施 

   

エストロゲン様作用 ㉔Staples ら(2011) ○ ○P ○ 
 ㉕Huang ら(2011) 

評価未実施 
   

 ㉖Wang ら(2013) 
評価未実施 

   

 ㉗Suzuki ら(2003)評
価未実施 

   

 ㉘Rhee ら(2011) 
評価未実施 

   

 ㉙Yu ら(2008) 
評価未実施 

   

 ㉚Pelayo ら(2012) 
評価未実施 

   

 ㉛Song ら(2014) 
評価未実施 
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区分 著者 作業班会議における信頼性評価結果 
報告結果(Results)
を証するために

必要である『材料

と方法(Materials 
and Methods)』に

関する記載の有

無及びその評価 1)

内分泌かく

乱作用との

関連の有無
2) 

内分泌かく

乱作用に関

する試験対

象物質とし

て選定する

根拠として

の評価 3) 

エストロゲン様作用 ㉜Tabata ら(2004) △ ○P ○ 
 ㉝Rhee ら(2009) 

評価未実施 
   

 ㉞Rhee ら(2008) 
評価未実施 

   

 ㉟Lee ら(2008) 
評価未実施 

   

 ㊱Seo ら(2006) 
評価未実施 

   

 ㊲Lee ら(2006) 
評価未実施 

   

エストロゲン様作用 ㊳Kang ら(2002) ○ ○P ○ 
 ㊴Kamata ら(2011)評

価未実施 
   

エストロゲン様作用 ㊵van den Belt ら
(2003)

△ ○P ○ 

 ㊶Segner ら(2003)評
価未実施 

   

 ㊷Kausch ら(2008)評
価未実施 

   

 ㊸Cotter ら(2013) 
評価未実施 

   

 ㊹Kishida ら(2001)評
価未実施 

   

視床下部―下垂体―生

殖腺への作用 
㊺Shioda と
Wakabayashi (2000) 

△ ○P ○ 

エストロゲン様作用 ㊻Chow ら(2013) △ ○P ○ 
エストロゲン様作用 ㊼Schiller ら(2014) △ ○P ○ 
エストロゲン様作用 ㊽Yamaguchi ら(2005) ○ ○P ○ 
 ㊾Wu ら(2012) 

評価未実施 
   

 ㊿Mochida ら(2004)評
価未実施 

   

 ○51Pastvaら(2001)評価

未実施 
   

(2)生態

影響(両
生類) 

エストロゲン様作用 ①Levy ら(2004) ○ ○P ○ 
エストロゲン様作用 ②Kloas ら(1999) × － × 
抗甲状腺ホルモン様作

用、視床下部―下垂体―

甲状腺軸への作用 

③Iwamuro ら(2003) 
× － × 
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区分 著者 作業班会議における信頼性評価結果 
報告結果(Results)
を証するために

必要である『材料

と方法(Materials 
and Methods)』に

関する記載の有

無及びその評価 1)

内分泌かく

乱作用との

関連の有無
2) 

内分泌かく

乱作用に関

する試験対

象物質とし

て選定する

根拠として

の評価 3) 

 ④Selcer と Verbanic 
(2014) 
評価未実施 

   

 ⑤Yang ら(2005) 
評価未実施 

   

 ⑥Pickford ら(2003)評
価未実施 

   

(3)生態

影響(甲
殻類) 

 ①Marcial ら(2003)評
価未実施 

   

 ②Brennan ら(2006)評
価未実施 

   

 ③Caspers (1998) 
評価未実施 

   

(4)生態

影響(軟
体動物

等) 

 ①Oehlmann ら(2006)
評価未実施 

   

 ②Jobling ら(2004)評
価未実施 

   

 ③Oehlmann ら(2000)
評価未実施 

   

 ④Sieratowicz ら
(2011) 
評価未実施 

   

 ⑤Schirling ら(2006) 
評価未実施 

   

 ⑥Mihaich ら(2009)評
価未実施 

   

 ⑦Ortiz-Zarragoitia と
Cajaraville (2006) 
評価未実施 

   

(5)抗エストロゲン作用 ①Teng ら(2013) △ ○N × 
②Sohoni と Sumpter 
(1998)

△ ○N × 

(6)アンドロゲン作用 ①Teng ら(2013) △ ○N × 
②Sohoni と Sumpter 
(1998)

△ ○Ｎ × 

③Jolly ら(2009) ○ ○N × 
④Xu ら(2005) ○ ○N × 
⑤Sun ら(2006) 
評価未実施 

   

(7)抗アンドロゲン作用 ①Jolly ら(2009) ○ ○P ○ 
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区分 著者 作業班会議における信頼性評価結果 
報告結果(Results)
を証するために

必要である『材料

と方法(Materials 
and Methods)』に

関する記載の有

無及びその評価 1)

内分泌かく

乱作用との

関連の有無
2) 

内分泌かく

乱作用に関

する試験対

象物質とし

て選定する

根拠として

の評価 3) 

②Lee ら(2003) △ ○P ○ 
③Xu ら(2005) ○ ○P ○ 
④Sun ら(2006) 
評価未実施 

   

⑤Teng ら(2013) △ ○P ○ 
⑥Ermler ら(2010)評
価未実施 

   

⑦Sohoni と Sumpter 
(1998)

△ ○Ｐ ○ 

⑧Roy ら(2004) 
評価未実施 

   

⑨Fang ら(2003) 
評価未実施 

   

⑩Kim ら(2010) 
評価未実施 

   

(8)甲状腺ホルモン作用 ①Ghisari と
Bonefeld-Jorgensen 
(2005) △ 

？ 
エストロゲ

ン作用は認

められた 

― 

②Sheng ら(2012) × － × 
③Sun ら(2009) 
評価未実施 

   

④Freitas ら(2011)評
価未実施 

   

⑤Terasaki ら(2011)評
価未実施 

   

(9)抗甲状腺ホルモン作用 ①Sheng ら(2012) × － × 
②Moriyama ら(2002) △ ○Ｐ ○ 
③Sun ら(2009) 
評価未実施 

   

④Freitas ら(2011)評
価未実施 

   

⑤Terasaki ら(2011)評
価未実施 

   

⑥Ghisari と
Bonefeld-Jorgensen 
(2005)

△ ○N × 

⑦Marchesini ら(2006)
評価未実施 

   

⑧Ishihara ら(2003) △ ○P ○ 
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区分 著者 作業班会議における信頼性評価結果 
報告結果(Results)
を証するために

必要である『材料

と方法(Materials 
and Methods)』に

関する記載の有

無及びその評価 1)

内分泌かく

乱作用との

関連の有無
2) 

内分泌かく

乱作用に関

する試験対

象物質とし

て選定する

根拠として

の評価 3) 

(10)ス
テロイ

ド産生

への影

響 

抗アンドロゲン作用 ①Kim ら(2010) △ ○P ○ 
抗エストロゲン作用、ア

ンドロゲン作用 
②Zhou ら(2008) 

△ ○P ○ 

抗プロゲステロン作用 ③Nikula ら(1999) △ ○P ○ 
 ④Ye ら(2011) 

評価未実施 
   

 ⑤Dankers ら(2013)評
価未実施 

   

 ⑥Peretz と
Flaws(2013) 
評価未実施 

   

 ⑦Savchuk ら(2013)評
価未実施 

   

エストロゲン作用、抗ア

ンドロゲン作用 
⑧Zhang ら(2011) 

△ ○P ○ 

ステロイド産生への影

響 
⑨Kwintkiewicz ら
(2010) 
評価未実施 

   

その他の作用（テストス

テロン産生系への影響） 
⑩Murono ら(2001) 

△ ○N × 

(11)神経

系への

影響 

 
①Miyatake ら(2006) 
評価未実施 

   

 
②Tanabe ら(2012)評
価未実施 

   

 
③Iwakura ら(2010)評
価未実施 

   

 
④Nakazawa と
Ohno(2001) 
評価未実施 

   

 
⑤Matsunaga ら(2010)
評価未実施 

   

(12)免
疫系へ

の影響 
 

①Watanabe ら(2003)
評価未実施    

(13)成
長因子

 ①Nanjappa ら(2012) 
評価未実施 
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区分 著者 作業班会議における信頼性評価結果 
報告結果(Results)
を証するために

必要である『材料

と方法(Materials 
and Methods)』に

関する記載の有

無及びその評価 1)

内分泌かく

乱作用との

関連の有無
2) 

内分泌かく

乱作用に関

する試験対

象物質とし

て選定する

根拠として

の評価 3) 

及び成

長ホル

モン産

生への

影響 

 ②Okada ら(2007) 
評価未実施 

   

(14)脂
肪細胞

への影

響 

 ①Masuno ら(2003) 
評価未実施 

   

今後の

対応案 
動物試験の報告において、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、抗エストロゲン作用、アンドロゲン

作用、抗甲状腺ホルモン作用、抗プロゲステロン作用、ステロイド産生への影響を示すことが

示唆されたため内分泌かく乱作用に関する試験対象物質となり得る。 

1)○：十分に記載されている、△：一部記載が不十分である、×：記載が不十分である、―：評価を行わない 

2)○：内分泌かく乱作用との関連性が認められる(P：作用が認められる、N：作用が認められない)、？：内分泌かく乱作

用との関連性は不明、×：内分泌かく乱作用との関連性が認められない、―：評価を行わない 

3)○：試験対象物質として選定する根拠として認められる、×：試験対象物質として選定する根拠として認められない、

―：内分泌かく乱作用との関連性が不明であるため、評価ができない 
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