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化学物質の環境リスク初期評価ガイドライン（令和元年11月版） 

 本ガイドラインは、化学物質の人の健康及び環境中の生物に対する環境リスクの初期評価

を行うための指針として、評価作業の手順等を整理したものであり、曝露評価、健康リスク

初期評価及び生態リスク初期評価の３部より構成される。 

 なお、本ガイドラインの記述は、環境リスクに係る評価手法の国際的動向等を踏まえ、適

宜改定等を行うものとする。 

１．曝露評価 

 化学物質の健康リスク及び生態リスクのそれぞれに係る初期評価において必要となる曝

露量の評価を行うものである。 

２．健康リスク初期評価 

 化学物質の人の健康に対する有害性の評価を行った上で、その物質の環境に由来する曝

露が人の健康に及ぼすリスクについてスクリーニング的な評価を行うものである。 

３．生態リスク初期評価 

 化学物質の水生生物に対する生態毒性の評価を行った上で、その物質の水からの曝露が

環境中の生物に及ぼすリスクについてスクリーニング的な評価を行うものである。 

参考資料１－１ 
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［１］曝露評価 

１．評価の方法の概要 

 環境中等における化学物質濃度の実測データや環境への排出量から推計した大気中及び

公共用水域濃度をもとに、化学物質の健康リスク及び生態リスクのそれぞれに係る初期評

価において必要となる曝露量の評価を行うものである。 

(1) 健康リスク初期評価のための曝露量の評価

化学物質の健康リスク初期評価においては、我が国の一般的な国民が受ける曝露量を

問題として、基本的には人が日常的に生活を送る場における化学物質の環境からの曝露

を中心に評価することとし、安全側に立った評価の観点からその大部分がカバーされる

高濃度側のデータによって人の曝露量の評価を行う。人に対する化学物質の曝露の総量

を把握する観点から、食事等についても評価対象とする。発生源近傍の測定データにつ

いては、周辺の居住実態等を踏まえて評価を行う。 

(2) 生態リスク初期評価のための予測環境中濃度（PEC：Predicted Environmental

Concentration）の評価

化学物質の生態リスク初期評価においては、水生生物の生存・生育を確保する観点か

ら、基本的には水生生物の生息が可能な環境を保持すべき公共用水域における曝露につ

いて評価することとし、安全側に立った評価の観点からその大部分がカバーされる高濃

度側のデータによって予測環境中濃度の評価を行う。発生源近傍の測定データについて

は、周辺の水環境の状況を踏まえて評価を行う。 

２．評価作業の具体的手順 

2.1 物質に関する基本的事項 

（1）掲載すべき項目

① 分子式・分子量・構造式

・物質名（別の呼称）

・CAS番号、化学物質審査規制法（化審法）官報公示整理番号、化学物質排出把握管

理促進法（化管法）政令番号（第一種及び第二種指定化学物質）、RTECS番号

・分子式、分子量、換算係数、構造式

② 物理化学的性状

・融点、沸点、密度または比重、蒸気圧

・分配係数（1-オクタノール／水）（log Kow）、解離定数（pKa）、水溶性（水溶解

度）

③ 環境運命に関する基礎的事項

・生物分解性：好気的分解（化審法の判断を含む）、嫌気的分解

・化学分解性：OHラジカルとの反応性（大気中）、オゾンとの反応性（大気中）、

硝酸ラジカルとの反応性（大気中）、加水分解性
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・生物濃縮性：生物濃縮係数（BCF）

・土壌吸着性：土壌吸着定数（Koc）

④ 製造輸入量等及び用途

・生産量・輸入量等

・用途

⑤ 環境施策上の位置付け

環境基本法に基づく環境基準のほか、化審法に基づく監視化学物質や優先評価化

学物質、化管法に基づく指定化学物質、有害大気汚染物質優先取組物質、有害大気

汚染物質に該当する可能性がある物質、水質汚濁に係る要監視項目、水環境保全に

向けた取組のための要調査項目、水生生物保全に係る水質目標を優先的に検討すべ

き物質等、環境施策上の位置付けについて明示する。

（2）参照する情報源と知見の採用方法

①ハンドブック等書籍

ア. 長年にわたり広く活用されていること、複数の報告値について信頼性を評価し

ていること等を考慮しつつ、以下の順でハンドブック等の情報を参照する。 

(ｱ) 物理化学的性状及び環境運命

・CRC Handbook of Chemistry and Physics

・The Merck Index

・Exploring QSAR Hydrophobic, Electronic, and Steric Constants

・Handbook of Physical Properties of Organic Chemicals

・Handbook of Environmental Data on Organic Chemicals

・Handbook of Aqueous Solubility Data

・Handbook of Environmental Degradation Rates 等

(ｲ) 製造輸入量及び用途

・化審法の一般化学物質等の製造・輸入数量

・化学工業統計年報

・化学物質の製造・輸入量に関する実態調査

・OECDに報告している生産量及び輸入量

・化管法の製造・輸入量区分

・化学物質ファクトシート 等

イ. 物性値等については、これらに記載されている原著論文等を可能な限り入手し、

信頼性の確認を行った上で最も信頼できると考えられるものを採用する。信頼性

の確認を行った場合は、その原著論文等を引用文献とする。原著論文が確認でき

ず物性値を１つに絞りきれなかった場合は、複数の値を併記する。 

② モデル計算による推定値

物性の実測値が得られない場合は、モデル計算により推定した値を検討する。計

算値を採用した際には、用いたモデル名を引用する。外国政府機関等において環境

政策等の場面で活用されているモデルや、市販されており広く利用されているモデ

ルとしては、例えば以下のものが挙げられる。
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・EPI Suite（Estimation Programs Interface Suite）（USEPA）：米国EPAの Office of

Pollution Prevention and Toxics (OPPT)が提供している物理化学的性質及び環境動

態を予測するためのWindowsプログラムの集合であり、KOWWIN（1-オクタノー

ル／水分配係数）、AOPWIN（大気中でのOHラジカル及びオゾンとの反応速度）、

BCFBAF（生物濃縮係数）等のサブプログラムからなる。

③ データベース

物性値等については、Hazardous Substances Data Bank等のデータベースを参照し、

これらに記載されている原著論文等を可能な限り入手して信頼性等を確認する。信

頼性の確認ができた場合は、その原著論文等を引用文献とする。値の信頼性の確認

が困難なものは、他の情報源による情報よりも優先順位を下げる。

2.2 曝露評価 

(1) 化学物質の排出量の把握

① 化学物質排出把握管理促進法（化管法）の第一種指定化学物質については、同法に

基づき公表された直近のPRTRデータにより排出量及び移動量を把握する。

② PRTR公表データにおいて媒体別の集計が行われていない届出外排出量については、

「PRTR届出外排出量の推計方法等の詳細」（経済産業省及び環境省）を参照して媒体

別に配分した上で、対象物質の環境中への推定排出量を媒体別に求める。

(2) 媒体別分配割合の予測

① 2.1 (1)で収集・整理した物性情報をパラメータとし、Mackay Level IIIタイプの多媒

体モデルを用いて、対象物質の媒体別の分配を予測する。モデルの精度を考慮し、大

気、水質等の環境媒体に最終的に分配される重量比を求める。

② PRTRデータが得られる化管法第一種指定化学物質については、2.2 (1)において整理

した対象物質の環境中への排出量を用いて媒体別分配割合の予測を行う。多媒体モデ

ルの内環境（予測対象地域）はPRTR 排出量が最も多い都道府県、及び各媒体への排

出量が最も多い都道府県を設定し、外環境は日本全国から内環境をさし引いた部分と

設定する。

③ PRTRデータが得られない場合は、環境中への排出量については、大気、水域及び土

壌に個々に1,000kg/hr排出された場合、並びにこの３媒体それぞれに1,000kg/hrずつ同

時に排出された場合の計４ケースについて予測を行う。

(3) 各媒体中の存在量の概要

1) 環境実測データ等の収集

① 行政機関による調査

ア．データソース

(ｱ) 環境省

・化学物質環境実態調査（化学物質と環境）

・内分泌攪乱化学物質環境実態調査

・水質調査（地下水を含む）
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      ・公共用水域水質調査結果（環境基準項目） 

      ・要監視項目調査結果（要監視項目） 

      ・水環境中の要調査項目存在状況調査（要調査項目） 

     ・大気調査 

      ・有害大気汚染物質モニタリング調査            等 

    (ｲ) その他の機関 

     ・厚生労働省：水道統計 水質編 

     ・国土交通省：微量化学物質（ダイオキシン類・内分泌かく乱化学物質）調査 

     ・地方公共団体が独自で実測したデータ             等 

   イ．収集条件 

 過去10年以内の実測データを収集することとし、これにより得られない場合は逐

次それ以前の実測データを収集する。なお経年的に調査が行われている場合は、直

近３年間の実測データを採用する。 

  ② 既存知見 

   ア．データソース 

・文献データベース：JDreamIII 

    ・インターネット検索                     等 

   イ．収集条件 

 過去10年以内に公表された国内文献を優先的に収集することとし、これが得られ

ない場合は逐次それ以前の国内文献を収集するとともに、海外の知見の収集を検討

する。 

  2) 信頼性の確認 

 得られた実測データについては、調査地点、測定方法、分析方法等を精査し、曝露

評価への利用も含めて信頼性の確認を行う。 

  3) 各環境媒体中の存在状況の整理 

 各対象物質について媒体別の濃度情報を整理して濃度調査表を作成し、これをもとに

各媒体中の存在状況を一覧表にまとめる。表に記載する環境中濃度（最小値、最大値、

算術平均値、幾何平均値等）は地点別データから算出する。 

① 地点別データの設定 

 ア．測定が年間１回のみの地点 

・年間の測定回数が１回の場合は、その実測データを地点別データ（同一地点で複数

の試料を採取している場合には各実測データの算術平均値）とする。ただし、農薬

等排出される時期が限られている物質については、測定時期を考慮して採用を決め

る。 

   イ．測定が年間複数回（２回以上）行われている地点 

・同一地点で１年間に複数回の測定が行われている場合は、検出下限値未満のデータ

は検出下限値の1/2として、各実測データを算術平均し、算術平均値を地点別データ

とする。 

・地点別データが検出下限値未満の場合は、不検出として扱う。 

② 各媒体中の存在状況 
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 ア．検出限界値の取扱い 

・同一の調査で統一検出限界値が設定されている場合、地点別データが統一検出限界

値未満の場合は不検出データとして扱う。ただし、統一検出下限値未満であるが検

出されている地点別データは欄外に記載する。 

   イ．最小値の選定方法 

・全ての地点で検出データが得られているときには、最も小さい値を最小値とする。 

・不検出データと検出データが混在する場合には、最も低い検出下限値の不検出デー

タと検出データの最低値を比較し、小さい方を最小値とする。 

・検出データが全く得られないときには、最も低い検出下限値の不検出データを最小

値とする。 

   ウ．最大値の選定方法 

・全ての地点で検出データが得られているときには、最も大きい値を最大値とする。 

・不検出データと検出データが混在する場合は、原則として検出データのうち最も大

きい値を最大値とする。ただし、不検出データの検出下限値が最大検出濃度を上回

っている地点において、特定の発生源の存在などにより最大検出濃度以上の濃度が

存在する可能性がある場合には、最大値はその検出下限値未満とする。 

・検出データが全く得られないときには、最も大きい検出下限値の不検出データを最

大値とする。 

・最大濃度の検出原因が通常でない活動（事故等）により生じた場合、もしくはその

蓋然性が高いと見なされる場合には採用しない。 

   エ．算術平均値・幾何平均値の算定 

・不検出データを検出下限値の1/2として、全ての地点別データから算術平均値及び幾

何平均値を求める。 

・算術平均値または幾何平均値が最も大きい検出下限値を下回る場合には、平均値は

検出下限値未満とする。 

・検出データが全く得られないときには、平均値は最も大きい検出下限値の不検出デ

ータを用いる。 

・2.2 (3) 3)②ウ．において採用しない環境濃度は、算術平均値及び幾何平均値の算出に

用いない。 

 

 (4) 濃度・曝露量の推定 

  1)記載方法 

 収集できる地点別データが限られることから、それを考慮して記載する。 

① データ数による記載 

   ・データ数が100以上の場合：数値そのものを記載 

・データ数が6～100の場合：「～程度」と記載 

・データ数が3～5の場合：「概ね～」と記載 

・データ数が1～2の場合：「評価に耐えるデータは得られなかった」又は「～の報告が

ある」と記載 

・データがない場合：「データは得られなかった」と記載 
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② 空間的な偏り 

・全国的な地点別データがある場合：数値そのものを記載 

・限られた地域のデータのみの場合：「限られた地域で～」と記載 

・発生源周辺あるいは諸外国でのデータは、事例紹介として「～工場周辺では～の報

告がある」、「～国では～の報告がある」などと記載する。 

③ 測定時期 

・10年以上前のデータしかなく、化学物質の排出状況等は現在とあまり変わらない状

況と判断できる場合：「過去のデータではあるが～」と記載 

・10年以上前のデータしかなく、当時と現在では化学物質の排出状況等が異なると考

えられる場合：「過去のデータとして～」と記載 

・10年以上前のデータしかなく、化学物質の排出状況等の情報が乏しく、当時と現在

との比較ができない場合：「評価に耐えるデータは得られなかった」と記載 

  2)人に対する曝露量の推定（一日曝露量の予測最大量） 

 人に対する一日曝露量の推定を行う。 

  ①各媒体中濃度の設定 

 実測値をもとに設定する。安全側に立った評価の観点から高濃度側のデータによる

評価を行うため、当面はデータの信頼性を確認した上で得られた最大濃度を評価に用

いることとする。平均値と最大値として整理する。 

  ②一日曝露量の算出 

 上記濃度をもとに、一日曝露量を算出する。 

   ア． １日曝露量の算出媒体：大気、飲料水または地下水、土壌及び食事とする。ただ

し、地下水のデータが得られない場合や地下水よりも公共用水域・淡水で高濃度で

の検出がある場合には、公共用水域・淡水を算出媒体に加える。 

   イ． １日曝露量の算出式 

     ・大気からの曝露量 

      （濃度 µg/m3）×（１日呼吸量：15m3/day）÷（体重：50kg） 

     ・飲料水からの曝露量 

      （濃度 µg/L）×（１日飲水量：2L/day）÷（体重：50kg） 

     ・土壌からの曝露量 

      （濃度 µg/g）×（１日摂取量：0.11g/day）÷（体重：50kg） 

     ・食事からの曝露量 

      （濃度 µg/g）×（１日食事量：2,000g/day）÷（体重：50kg） 

 ここで用いている大気の１日呼吸量及び飲料水の１日飲水量は、我が国の各種

行政推計において通常用いられている値として採用する。土壌の１日摂取量

0.11g/dayは、「土壌中のダイオキシン類に関する検討会第一次報告」（平成11年7

月）に示された大人と子供の１日土壌摂食量を基に算出した生涯平均値として設

定されたものであり、食事の１日食事量2,000g/dayは、食事の際の飲料水等も加え

た陰膳調査試料の重量の実績に基づいて設定したものである。 

  ③曝露量の評価 

 PRTRデータが得られる場合は、モデル等（別添1）で大気中および公共用水域濃度
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を推定する。実測データに基づく曝露量が算出できないあるいは信頼できる値が得

られない場合は、物性や媒体別分配割合などを考慮して曝露量を評価する。 

 また、実測データが得られていなくても入手できた情報から曝露量の推定が可能

と考えられる場合は、これをもとに曝露量を試算する。例えば、食物中濃度の情報が

得られていない場合は、魚介類中濃度の実測値または推定値を用いて、魚介類の１

日摂取量をもとに魚介類摂取による経口曝露量を推定する。魚介類中濃度の実測値

が得られない場合は、水質中濃度と生物濃縮係数から魚介類中濃度を推定する。 

 評価にあたっては、自然由来の可能性や用途等に留意する。 

  3)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） 

  ①各媒体中濃度の設定 

 実測値をもとに設定する。設定の考え方は2.2 (4) 2)①に同じ。 

  ②予測環境中濃度の評価 

 予測環境中濃度は全国的な分布を把握した上で設定することとし、データ数が少な

い、地域的な偏りがある場合などについては2.2 (4) 1）の記載方法に準じて記述する。 

PRTRデータが得られる場合は、モデル等（別添1）で公共用水域濃度を推定する。 

評価にあたっては、自然由来の可能性や用途等に留意する。無機系物質では人為的

な影響を検討し、予測環境中濃度を設定する（別添2）。 

 

 (5)実測に関する検討 

① 実測の必要性の検討 

 文献調査等からは対象物質の濃度・曝露量に関する情報が得られなかった場合は、

以下の点を考慮して測定の必要性を検討する。 

・環境中の化学物質が蓄積される可能性（対象物質の性状、媒体間分配予測の結果等

に基づき推測） 

・化学物質の製造輸入量、排出量等 

・哺乳類に対する経口曝露実験から得られる無毒性量（NOAEL）等の値の1／1,000に

相当する濃度の把握に十分な検出下限値の達成可能性 

・水生生物に対する毒性試験から得られた予測無影響濃度（PNEC）の1／10に相当す

る濃度の把握に十分な検出下限値の達成可能性 

  ② 判断後の対応 

   ア．濃度測定が必要と判断した場合 

 測定・分析方法の妥当性を検討する。 

   イ．濃度測定が不要と判断した場合 

 不要とした根拠を明確にする。 
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［２］健康リスク初期評価 

 

１．評価の方法の概要 

 

(1) 健康リスクの初期評価は、ヒトの健康に対する化学物質のリスク評価をスクリーニン

グとして行うものであり、国際的にも信頼できる主要な評価文書等を有効に活用して実

施する。 

 

(2) 化学物質の有害性として、一般毒性及び生殖・発生毒性等の非発がん影響並びに発が

ん性（良性腫瘍の情報も含む。）を対象とし、その有害性に閾値があると考えられる場合

と閾値がないと考えられる場合の両方についてそれぞれ初期評価に用いる指標を設定す

る。 

 

(3) 閾値があると考えられる有害性については、NOAEL（無毒性量）、LOAEL（最小毒性

量）、NOEL（無影響量）及びLOEL（最小影響量）の情報のうち、信頼性のある最小値

から評価に用いる指標として「無毒性量等」を設定し、これを曝露評価の結果から得られ

た「予測最大曝露量」あるいは「予測最大曝露濃度」で除してMOE（Margin of Exposure）

を算出する。 

 

(4) 閾値がないと考えられる有害性については、「予測最大曝露量」あるいは「予測最大曝

露濃度」に相当するがんの過剰発生率等を算出する。 

 

(5) 上記により求めた結果を総合的に検討し、今後、環境に由来する化学物質の健康リス

クについて詳細な評価を行う候補等を選定する。 

 

２．評価の上での留意点 

 

(1) 化学物質の発がん性については一般的に閾値がないと考えられているが、物質によっ

ては閾値があるものの存在も知られている。しかし、同じ化学物質であっても評価機関

によって発がん性の閾値についての判断が異なる場合が多く、単一の評価に統一されて

いる状況にはない。また、発がん性の定量的なリスク評価についても、国際的に統一さ

れた標準的な手法が確立されている状況にはない。このため、定量的な発がんリスク評

価については、スクリーニングという本評価の目的を踏まえ、幅広く情報収集を行った

上で評価を行うこととする。 

 

(2) 定量的な発がんリスク評価は、ヒトで発がん作用があると考えられる化学物質を対象

に実施する。なお、実験動物で発がん性が認められるものの、ヒトでの証拠が限定され

たものや不十分なものなど、ヒトでの発がん性が不確実な物質については、遺伝子傷害
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性等の情報を十分に検討した上で定量的な発がんリスク評価の必要性を判断するが、得

られた結果については不確実性の大きなものであることに留意する。 

 

３．有害性等の情報の収集・整理 

 

評価対象化学物質について既存の評価文書等がある場合には、それらを有効に活用し

て文献調査を省力化し、作業のスピード化、効率化を図るとともに、それらの評価以降

の文献についてはデータベースの検索等を実施して情報収集を図る。なお、国際機関等

が設定した耐容1日摂取量（TDI）及び許容1日摂取量（ADI）の根拠になったNOAEL

（LOAEL）等、あるいは発がん性の定量的なリスク評価のために設定されたスロープフ

ァクター等の情報については、それらを有効に活用する。 

 

(1) 利用する評価文書等 

・世界保健機関 (WHO)：Guidelines for Drinking-Water Quality 

・世界保健機関 (WHO)：Guidelines for Air Quality 

・国際がん研究機関 (IARC)：IARC Monographs on the Evaluation of Carcinogenic Risks to Humans 

・国際化学物質安全性計画 (IPCS)：Environmental Health Criteria (EHC) 

・国際化学物質安全性計画  (IPCS)：Concise International Chemical Assessment Document 

(CICAD) 

・FAO/WHO合同残留農薬会議 (JMPR)：FAO Meeting Report ; Evaluation of the toxicity of pesticide 

residues in food 

・FAO/WHO合同食品添加物専門家会議 (JECFA)：FAO Nutrition Meetings Report Series ;  

Toxicological evaluation of some antimicrobials, antioxidants, emulsifiers, stabilizers, flour-

treatment agents, acids and bases 

・経済協力開発機構 (OECD)：SIDS Initial Assessment Report 

・米国環境保護庁 (USEPA)：Integrated Risk Information System (IRIS) 

・米国産業衛生専門家会議 (ACGIH)：Documentation of the Threshold Limit Values and Biological 

Exposure Indices 

・日本産業衛生学会 (JOH)：許容濃度提案理由書 

・その他、国内外のリスク評価、許容濃度、ADI等の設定に係る文書類等 

 

(2) 評価文書等の引用文献以外の文献 

 評価文書等の引用文献以外のものについては、下記の要領で検索を実施する。 

○検索対象データーベース 

 JST、MEDLINE、J-MEDLINE及びTOXLINE 

○検索キーワードの検討 

・中・長期毒性 

 化学物質名／CASNo. 
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 亜急性毒性／亜慢性毒性／慢性毒性／免疫毒性／神経毒性 

・発生・生殖毒性 

 化学物質名／CASNo. 

 発生毒性／生殖毒性／催奇形性／繁殖毒性 

・発がん性 

 化学物質名／CASNo. 

 発がん性／がん原性／催腫瘍性／変異原性／遺伝（子）毒性 

○文献検索遡及年 

 1985年以降発行の学術雑誌(評価文書等の策定時期に応じて設定) 

○評価対象物質の情報収集項目 

 物性情報と有害性情報を収集する。 

・物性情報 

 分子量、化学式、融点（℃）、沸点（℃）、比重、水への溶解度（g/100g）、蒸気

圧(mmHg)、分配係数（1-オクタノール/水）、分解性、生物濃縮係数、生産量（t/年）、

用途、情報の出典 等 

・有害性情報 

 体内動態・代謝、急性毒性、中・長期毒性、生殖・発生毒性、ヒトへの影響（疫学

調査等）、発がん性、その他の有害性情報 等 

 

(3) 有害性情報の整理 

 有害性情報を整理し、次の項目に沿って別添の形でとりまとめる。 

① 体内動態・代謝 

 体内動態、代謝等の概要を記す。 

② 一般毒性及び生殖・発生毒性 

ア．急性毒性 

 半数致死量等の急性毒性試験、ヒトでの主な急性症状等の概要を記す。 

イ．中・長期毒性 

 適当なNOAEL（LOAEL）等が得られる文献の試験の概要等を記す。 

ウ．生殖・発生毒性 

 適当なNOAEL（LOAEL）等が得られる文献の試験の概要等を記す。 

エ．ヒトへの影響 

 疫学調査等の概要を記す。NOAEL（LOAEL）等が得られた場合は、それを記す。 

③ 発がん性 

ア．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による発がんの可能性の分類について記す。 

イ．発がん性の知見 

(ｱ) 遺伝子傷害性に関する知見 

 発がんに関与する遺伝子傷害性の情報の概要を記す。また、発がんメカニズム等

14



 

が既知の場合にはその概要を示す。 

(ｲ) 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する主要な文献の概要を記す。また、スロープファク

ターやユニットリスク等の知見が得られた場合には、その概要を記す。 

(ｳ) ヒトに関する発がん性の知見 

 ヒトでの発がん性に関する主要な文献の概要を記す。また、スロープファクター

やユニットリスク等の知見が得られた場合には、その概要を記す。 

 

(4) 有害性情報を整理する上での留意点 

① 非発がん影響におけるNOAEL（LOAEL）等の取り扱い 

 同じ実験結果であっても評価機関によってNOAEL（LOAEL）等の評価が異なる場合

が少なくない。このため、元論文の表記を踏まえ、専門家による評価を行って、NOAEL

（LOAEL）等の値を決定することとする。 

 NOAELとNOEL、LOAELとLOELについても同様の扱いとする。 

② 閾値があると考えられる発がん性の取り扱い 

 閾値があると考えられる発がん性については、評価文書等で具体的に閾値が示され

ている場合にその値をNOAELとして採用する。発がん試験や遺伝子傷害性等の知見か

ら、その発がん性には閾値があると考えられるものの、閾値が示されていない場合に

は、その旨を記載する。 

③ 曝露状況によるNOAEL（LOAEL）等の補正 

 曝露状況に応じてNOAEL（LOAEL）等の補正を行い、連続曝露を受けた場合の値に

換算する。例えば、動物実験条件が6時間/日、5日/週の吸入試験では、以下の換算式に

より、1日24時間、1週7日間に平均化した値に補正する。 

））等（（
日

日

時間

時間
）＝補正値（  3 3 mg/mLOAELNOAEL  

 7

 5
  

 24

 6
mg/m   

 また、動物実験条件が6日/週の経口試験では、以下の換算式により、1週7日間に平均

化した値に補正する。 

））等（（
日

日
）＝補正値（ mg/kg/dayLOAELNOAEL  

 7

 6
 mg/kg/day   

 ただし、ヒトの場合には、8時間/日、5日/週の労働条件を仮定すると補正係数は×1/4.2

となるが、祝祭日や有給休暇の取得、曝露状況把握の不確かさ等を考慮し、安全を見込

んで原則として×1/5を採用する。また、発がんリスク評価における平均生涯曝露等に

ついては、原則として元論文あるいは評価文書の値を採用する。 

 

４．健康リスクの評価 

 

 (1) 評価に用いる指標の設定 

 健康リスクの初期評価は、化学物質の有害性に閾値があると考えられる場合と閾値が

ないと考えられる場合に分けて、初期評価のための指標を設定して実施する。 
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① 有害性に閾値がある場合の評価 

 有害性に閾値がある場合は、一般毒性及び生殖・発生毒性等の非発がん影響と発がん

性に閾値があると考えられる場合が該当する。これらについては、評価に用いる指標と

して無毒性量等を下記の手順で設定する。 

ア．無毒性量等の設定のためのNOAEL（LOAEL）等の評価 

非発がん影響及び発がん性の知見から得られたNOAEL（LOAEL）等の情報の中か

ら、曝露状況による補正を行い、経口曝露及び吸入曝露について、それぞれ信頼性の

ある最も低用量、あるいは低濃度での知見を採用する。 

イ．無毒性量等の設定 

上記で選定した知見をもとに、無毒性量等を設定する。 

ただし、LOAELあるいはLOELの知見を採用した場合と長期間曝露以外の知見を採

用した場合には、それぞれ下記による補正を行って無毒性量等とする。 

(ｱ) 非発がん影響においてLOAELを採用した場合には、これをNOAELに変換する必要

があるが、初期評価であることを踏まえ、安全サイドに立ってLOAELを10で除し、

NOAEL相当の値とする（LOELからNOELを求める場合についても同様の取り扱い

とする。）。 

(ｲ) 一般毒性において長期間にわたる曝露以外の知見を採用した場合には、原則として

その値を10で除して長期間曝露に相当する値として取り扱う。 

② 有害性に閾値がない場合の評価 

 発がん性に閾値がないと考えられる場合が該当する。 

ア．量－反応関係の設定 

経口曝露については曝露量（mg/kg/day）とがんの過剰発生率との量－反応関係を示

すスロープファクターを、吸入曝露については曝露濃度（µg/m3）とがんの過剰発生率

との量－反応関係を示すユニットリスクを初期評価に用いる指標とする。この際、複

数のスロープファクターやユニットリスクの値が得られた場合には、初期評価である

ことを踏まえ、安全サイドに立った値を採用する。なお、既存の値が得られなかった

場合には、低用量・濃度域での発がんに関する量－反応関係を検討し、定量的な発が

んリスクの評価が必要と判断されれば、スロープファクターやユニットリスクを独自

に算出して評価に使用する（別添3）。 

イ．その他の量－反応関係（参考） 

その他の定量的な評価手法として、カナダ厚生省により開発された

Exposure/Potency Indexを用いる手法（ヒトの曝露量、曝露濃度とがんの生涯過剰発生

率が5%になる曝露量TD05、曝露濃度TC05（ともに95％信頼限界の下限値ではない。）

を比較する手法）があり、がんの生涯過剰発生率として1％を用いる場合などもある。

このため、この手法に関する情報が得られた場合には、参考として有効に活用する。

なお、複数の情報が得られた場合には、初期評価であることを踏まえ、安全サイドに

立った値を採用する。 
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(2) ヒトの曝露量及び曝露濃度 

○曝露評価の結果求められた予測最大曝露量あるいは予測最大曝露濃度を利用する。 

○経口曝露については、飲料水と食物及び土壌からの曝露量の合計と、井戸水（地下水）

と食物及び土壌からの曝露量の合計をそれぞれ利用する。なお、地下水のデータが得ら

れず、淡水（公共用水域）のデータしか利用できない場合、地下水のデータよりも淡水

のデータの方が高濃度の場合には、淡水のデータを利用する。 

○吸入曝露については、一般環境大気及び室内空気のそれぞれとする。 

○限られた地域のデータや過去のデータ、PRTRデータによる環境中濃度の推定値、魚介

類中濃度データ等が得られた場合には、それらを参考として活用する。 

○経口曝露量と吸入曝露濃度の相互変換等 

原則として、曝露経路間の補正は実施しないが、経口曝露量から吸入曝露濃度へ、あ

るいは吸入曝露濃度から経口曝露量へ変換する必要が生じた場合には、ヒトの1日当り

の呼吸量15 m3、体重50 kgを仮定して以下の換算式により計算するものとする。 

経口曝露量（mg/kg/day）＝吸入曝露濃度（mg/m3）×15 m3/day÷50kg 

この場合、評価に用いる指標（無毒性量等やスロープファクター、ユニットリスク、

TD05、TC05）を経路換算しても同じリスク指標の値が得られることから、評価に用いる

指標を経路換算した値を参考として活用する。 

 

(3) 健康リスクの初期評価結果 

① リスク指標の算出等 

ア．有害性に閾値があると考えられる場合 

無毒性量等を予測最大曝露量、あるいは予測最大曝露濃度で除してmargin of 

exposure（以下「MOE」という。）を求め、これによる評価を行う場合には、判定基

準として下表の区分を用いる。 

なお、MOEの算出においては、下記の点に留意する。 

(ｱ) MOEの算出にはヒトに対する無毒性量等を用いるが、無毒性量等が動物実験結果よ

り設定された場合には、ヒトに適用するために10で除して算出する。 

(ｲ) 無毒性量等を非発がん影響から設定した場合であっても、ヒトへの発がん作用が懸

念される場合には、さらに最大10で除して算出する。 

(ｳ) 無毒性量等を発がん性から設定した場合には、その影響の重大性を踏まえてさらに

原則10（場合により1～10）で除して算出する。 
 

MOE 判 定 

10 未満 詳細な評価を行う候補と考えられる。 

10 以上 100 未満 情報収集に努める必要があると考えられる。 

100 以上 現時点では作業は必要ないと考えられる。 

算出不能 現時点ではリスクの判定ができない。 
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イ．有害性に閾値がないと考えられる場合 

(ｱ) 過剰発生率による評価 

予測最大曝露量におけるがんの過剰発生率をスロープファクターから、あるいは予

測最大曝露濃度におけるがんの過剰発生率をユニットリスクから求め、これによる評

価を行う場合には、判定基準として下表の区分を用いる。 
 

過剰発生率 判 定 

10-5 以上 詳細な評価を行う候補と考えられる。 

10-6 以上 10-5 未満 情報収集に努める必要があると考えられる。 

10-6 未満 現時点では作業は必要ないと考えられる。 

算出不能 現時点ではリスクの判定ができない。 
 

(ｲ) EPIによる評価（参考） 

参考としてカナダのExposure/Potency Index手法を用いる場合には、予測最大曝露量

をTD05で、予測最大曝露濃度をTC05で除した値（EPI）を求め、これによる評価を行う

場合には、判定基準として下表の区分を用いる。 
 

EPI 判 定 

2.0×10-4 以上 詳細な評価を行う候補と考えられる。 

2.0×10-5 以上2.0×10-4 未満 情報収集に努める必要があると考えられる。 

2.0×10-5 未満 現時点では作業は必要ないと考えられる。 

算出不能 現時点ではリスクの判定ができない。 
 

注：カナダでのリスクレベルの取り扱い及びTD05・TC05の算出方法等を考慮し、2.0×10-6を

2.0×10-5に修正して用いることとする。 
なお、1％のがんの生涯過剰発生率（TD01、TC01）を用いる場合には、5％時のEPI 区分

をそれぞれ5倍した10-3以上、10-4以上10-3未満、10-4未満となる。 
 

② 健康リスクの初期評価の総合的な判定及び評価 

 上記ア及びイにより算出されたMOE及びがんの過剰発生率、EPIを検討し、曝露経路

毎に判定及び評価を示す。この際、評価に用いる指標を経路換算した値、限られた地域

や過去のデータ、PRTRデータによる環境中濃度の推定値や環境中への総排出量、魚介

類中濃度等を用いた場合には原則として情報収集等を行う必要性の有無を判定する。 

 

５．評価に用いた指標及び評価結果の利用上の注意 

  本評価は基本的に安全サイドに立ったスクリーニングとして行うものであり、そのた

めに参考として算出した値による評価も行っている。 

  評価に用いた指標（無毒性量等、スロープファクター・ユニットリスク、TD05・TC05）

はこの目的のために設定、あるいは採用したものであり、ヒトや実験動物等から得られ

た多様な知見を考慮しているが、これらの情報の質、量は化学物質によって大きく異な

る。このため、基準値を設定する際や、化学物質間の相対的な毒性強度を比較するよう

な場合には、評価に用いた指標を単純に使用するのではなく、更なる詳細な検討を行う

ことが必要とされる。 

18



 

（別添様式）健康リスクの初期評価 

 

(１) 体内動態・代謝 

(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 
 

動物種 経路 致死量、中毒量等 

   

   

 

② 中・長期毒性  

③ 生殖・発生毒性 

④ ヒトへの影響 

(３) 発がん性 

①主要な機関による発がんの可能性の分類 
 

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   

USA 

EPA   

ACGIH   

NTP   

日本 日本産業衛生学会   

ドイツ DFG   
 

② 発がん性の知見 

○ 遺伝子傷害性に関する知見 

○ 実験動物に関する発がん性の知見 

○ ヒトに関する発がん性の知見 

(４) 健康リスクの評価 

① 評価に用いる指標の設定 

② 健康リスクの初期評価結果 
 
 
 

19



 

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・食物・土壌   

 ＊ 
 

地下水・食物・土壌    

注：＊には、無毒性量等の設定根拠となった知見において用いられた動物種を記載する。 

 

 

表3.4 経口曝露による健康リスク（がん過剰発生率及びEPIの算定） 
 

曝露経路・媒体 予測最大曝露量 ｽﾛｰﾌﾟﾌｧｸﾀｰ 過剰発生率 TD05 EPI 

経 

口 

飲料水・食物・土壌  
 

 
 

 

地下水・食物・土壌    

 

 

表3.5 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    

注：＊には、無毒性量等の設定根拠となった知見において用いられた動物種を記載する。 

 

 

表3.6 吸入曝露による健康リスク（がん過剰発生率及びEPIの算定） 
 

曝露経路・媒体 予測最大曝露濃度 ﾕﾆｯﾄﾘｽｸ 過剰発生率 TC05 EPI 

吸

入 

環境大気  
 

 
 

 

室内空気    

 

 

(５) 引用文献 
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化学物質の健康リスク初期評価
対象化学物質

総合的に検討し、曝露経路
毎に判定及び評価を示す

★ 参考値（限られた地域や過去のデータ、化管法に基づく予測値、魚介類中濃度、曝露経路間換算値等）を用いた場合には、原則として情報収集等を行う必要性の有無を検討する。

Ⅰ．体内動態・代謝の情報

Ⅱ．一般毒性等の情報

ア．急性毒性

イ．中・長期毒性

ウ．生殖・発生毒性

エ．ヒトへの影響

Ⅲ．発がん性の情報

ア．主要な機関による評価

イ．遺伝子傷害性の知見

ウ．動物の知見

エ．ヒトの知見

Ⅳ．健康リスクの評価

ア．非発がん影響の観点からの評価 イ．発がん性の観点からの評価

ＭＯＥの算出

無毒性量等/予測最大曝露（×1/10）

【×1/10 ： 動物からの知見の場合】

閾値あり

閾値なし

過剰発生率、ＥＰＩ の算出

実施せず

Ⅳ．(1) 評価に用いる指標の設定

Ⅳ．(2) 初期評価結果

第１巻 一般毒性・生殖発生毒性
　　　　（発がんリスクは対象とせず）

第２巻 一般毒性・生殖発生毒性とは別に、
発がんリスク評価を別個に試行実施

ヒトでの発がん性

量－反応関係の設定

（スロープファクター・ユニットリスク、 ＴＤ05 ・ＴＣ05 ）

安全サイドに立って最もリスクが大きくなる値を採用

発がん影響の重大性を踏ま

えて原則10 （場合により1～

10）で除す。

NOAEL（LOAEL）等の評価

非発がん影響及び発がん性の情報の中から、

信頼性のある最も低用量、低濃度の知見を採用

不明・なし
★有害性に閾値がある場合の評価

無毒性量等を非発

がん影響から設定

無毒性量等を

発がん性から設定

ヒトで発がん性が不明・なし

リスクの判定（非発がん影響、閾値ありの発がん性）

MOE 10 100

詳細評価 ｌ　　　情報収集　　ｌ　　　必要なし

リスクの判定（閾値なしの発がん性）

過剰発生率 10-5 10-6

EPI                  2×10-4 2×10-5

詳細評価 ｌ　　　情報収集　　ｌ　　　必要なし

無毒性量等の設定

・ ＬＯＡＥＬ → ＮＯＡＥＬ： 1/10

・ 長期間曝露でない ： 1/10

ヒトへの発がん作用が懸念

される場合には、最大10で

除す。

★有害性に閾値がない場合の評価

経口曝露：予測最大曝露量

・飲料水+食物+土壌

・地下水（又は淡水）+食物+土壌

吸入曝露：予測最大曝露濃度

・一般環境大気

・室内空気

曝
露
情
報

（曝
露
評
価
参
照
）

（参考 １） 曝露状況による補正

・動物実験 Xhr/24hr×Yday/7day

・職業曝露 8hr/24hr×5day/7day＝1/4.2≒1/5

（参考 ２） ＭＯＥを求めるための係数

・LOAEL → NOAELの場合に10で除す。

・長期間の曝露でない場合に10で除す。

・無毒性量等を動物の知見から設定した場合には10で除す。

・無毒性量等を非発がん影響から設定したが、ヒトへの発が

ん作用が懸念される場合には、最大１０で除す。

・無毒性量等を発がん影響から設定した場合には、発がん

影響の重大性を踏まえて原則10（場合により1～10）で除す。

リスクの判定

リスクの判定

★ EPIは当面参考手法の扱いとする。

定量評価の
必要性判断
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［３］生態リスク初期評価 

 

１．評価の方法の概要 

 

(1) ここで行う生態リスクの初期評価は、OECDの評価方法に準じて化学物質の水生生物

に対するスクリーニング的なリスク評価を行うものであり、既存のデータベース、評価

文書等より得られる知見を活用して効率的に実施する。 

 

(2) 化学物質の水生生物に対する生態毒性に関する知見に基づき、化学物質が環境中の生

物に対して有害な影響を及ぼさないと予想される濃度として設定される予測無影響濃度

（PNEC：Predicted No Effect Concentration）を導く。ここでは原則として生態毒性に関す

る試験等を通じて得られた実測値を用いることとする。なお、定量的構造活性相関

（QSAR：Quantitative Structure-Activity Relationship）による予測値の活用については、当

面、専門家判断の根拠の一つとし、評価事例を積み重ねた後にQSAR予測値の評価への

扱いを再度検討する。 

 

(3) 曝露評価の結果求められた予測環境中濃度（ PEC ： Predicted Environmental 

Concentration）と (2) により設定された予測無影響濃度（PNEC）の比較を行うことによ

り、詳細な評価を行う候補物質等を選定する。 

 

２．評価作業の具体的手順 

 

(1) 生態毒性に関する知見の整理 

① 対象とする試験生物 

ア．対象とする生物群 

 藻類等注１、甲殻類等注２、魚類及びその他の生物の４生物群とする。 

注１：藻類及びウキクサ類（原則としてウキクサ亜科） 

注２：甲殻類及びユスリカ類（原則としてユスリカ科） 

イ．対象とする生物の生息域 

 生息域は日本国内の淡水域及び海域に限定せず、全ての生物を対象とする。 

② 化学物質の生態毒性に関する知見の収集・整理 

ア．生態毒性に関する知見の収集 

 以下の情報源を参照して、評価対象物質の生態毒性に関する知見注３を抽出する。 

(ｱ) 参照する情報源 

・環境省（庁）生態影響試験結果 

・ECOTOX（ECOTOXicology database : U.S. EPA） 

・SIAR（SIDS Initial Assessment Report: OECD） 

・EU RAR（European Union Risk Assessment Report） 
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・ECHA（European Chemical Agency）のInformation on Registered Substances 

・ IUCLID （ International Uniform Chemical Information Database: European 

Commission） 

・EHC（Environmental Health Criteria: IPCS） 

・CICAD（Concise International Chemical Assessment Document: IPCS） 

・諸外国における水質目標値策定関連資料 

・各種学会誌（日本環境毒性学会、日本水環境学会、The Society of Environmental 

Toxicology and Chemistry等）等 

(ｲ) 確認すべき情報 

・対象生物：生物群／学名／一般名／生長（成長）段階 等 

・試験内容：エンドポイント／影響／曝露方法／曝露期間(日) 等 

・試験条件：試験場所／試験用水／水温／硬度／アルカリ度／溶存酸素量／ 

      pH／塩分 等 

・毒 性 値：濃度 

・出  典：引用文献 

注３：当面は、収集する生態毒性に関する知見は、水生生物の水からの曝露に関するものに限ることと

する。 

 

イ．知見の整理 

(ｱ) 一覧表の作成 

 収集した情報から、対象生物を藻類等、甲殻類等、魚類及びその他の生物の４

生物群に分けて一覧表を作成する。 

(ｲ) 毒性情報シートの作成 

   評価において参照すべき知見の原論文、原報告等は原則として入手することと

し、これをもとに以下の項目を盛り込んだ「毒性情報シート」を作成する。 

・被験物質：物質名、製造元、純度、物理化学的性状 

・試験の概要：試験目的、試験、ガイドライン等、GLP、実施年度 

・供試生物：分類、生物種名、年齢、体長、体重、馴化、給餌、供試数 等 

・試験溶液等：助剤（含 使用量）、試験用水、調製方法 

・試験濃度：試験濃度（公比）、実測方法、測定頻度 等 

・試験条件：試験場所、試験方法、試験環境（水温、pH、硬度、DO等） 

・曝露期間 

・エンドポイント、影響内容 

・試験結果：解析方法、算出方法、毒性値 

・コントロールにおける影響 

・供試生物の状況 

・出典 
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ウ．試験方法及びデータの信頼性の検討 

(ｱ) 試験方法の確認における留意事項 

 試験方法については、実測／設定濃度、対照群の反応、試験生物の感受性、水

質、濃度を考慮する。死亡、成長、繁殖のようなエンドポイントは、その他のエ

ンドポイント（例：生化学パラメータ）よりも重点をおき、死亡・成長・繁殖、

全ての毒性データが揃っている場合は、原則として、これらの毒性データの中か

ら無影響濃度（NOEC：No Observed Effect Concentration）を選定する。また、急性

毒性で最も感受性の高い種の慢性毒性データがない場合等については、試験結果

に明記する。なお、生化学パラメータ等その他のエンドポイントに関して、個体

群の変化と明瞭な関連性が認められている場合はその試験結果も考慮する。 

(ｲ) 試験の信頼性及び採用の可能性の検討 

 試験の信頼性は、国内外で認められたテストガイドラインやそれに準じた方法

への準拠、試験条件、試験生物、対象物質の物理化学的性状等を踏まえて検討し、

４段階（A. 試験は信頼できる、B. 試験は条件付きで信頼できる、C. 試験の信頼

性は低い、D. 信頼性の判定不可）に分類する。また、原著の入手が困難な場合

であっても、参照した情報源において試験内容の記載が十分に詳細であれば、そ

の情報をもとに信頼性を分類することができる。 

このほか、非公表の報告書など原著の入手が困難で試験の信頼性が確認できな

い知見であっても、試験の信頼性について本初期評価と同等に検討していると考

えられるリスク評価書等において信頼できるとして採用されているものについ

ては、信頼性を「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）と分類した上で、参考値として毒性値の一覧表に記載する。

ただし、参照したリスク評価書等（本初期評価と同等に信頼性を検討していると

考えられるものに限る）でKlimisch code（1. 信頼性あり、2. 信頼性あり(制限付

き)、3. 信頼性なし、4. 評価不能）を用いて分類されている場合は、その結果を

引用することができる。 

採用の可能性は、曝露期間、エンドポイント、影響内容等を踏まえて毒性値の

採用の適否を検討し、３段階（A. 毒性値は採用できる、B. 毒性値は条件付きで

採用できる、C. 毒性値は採用できない）に分類する。ただし、原著を入手できな

い場合でも、一定の信頼性を有すると考えられ、参照したリスク評価書等の記載

内容が十分に詳細であるならば採用の可能性を判断し、本初期評価に利用でき

る。 

エ．生態毒性データのとりまとめにおける留意事項 

 生態毒性データは、以下の事項に留意してとりまとめる。 

(ｱ) 複数データの取り扱い 

 同一生物群で複数の毒性データが得られる場合には、次の考え方で整理する。 

・エンドポイント及び曝露期間が同一の場合は、毒性値の小さいものを採用す

る。 
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・エンドポイントや曝露期間が異なる場合は、これらのエンドポイント等の重

大性等を考慮する。 

(ｲ) 最小影響濃度（LOEC：Lowest Observed Effect Concentration）のみが得られてい

る場合の無影響濃度（NOEC）算出方法 

 最小影響濃度（LOEC）とされている実験濃度の１段階低い実験濃度を無影響濃

度（NOEC）とする。ただし、各濃度区の幅が大きく、LOECとNOECの差が3.2倍

を超える場合は、最大許容濃度（ MATC ： Maximum Acceptable Toxicant 

Concentration、LOECとNOECの幾何平均値）の採用も考慮する。 

例）試験濃度が0、3.7、7.9、13、23、52µg/Lであり、LOECが23 µg/Lの場合は、

NOECは13 µg/Lとなる。試験濃度の公比が1.5でLOECが23 µg/Lの場合は、

NOECは15 µg/Lとなる。 

(ｳ) 藻類等に対する急性毒性と慢性毒性の取り扱いについて 

 藻類等については、国内外で認められたテストガイドラインやそれに準じた方

法において定められた試験期間でNOECが算出されている場合、慢性毒性値とし

て扱うことができる。 

(ｴ) 藻類等のエンドポイントについて 

 藻類等については、原則として生長速度から求める方法（速度法）により算出

された毒性値を用いる。 

(ｵ) 藻類等毒性試験での不安定な物質等の取扱いについて 

 濃度変化の著しい不安定な物質（設定濃度の±20%超）において、分解や揮散

による減少と考えられる場合は各試験時の実測濃度の幾何平均値等を用いること

とし、吸着と考えられる場合や判断が困難なものについては、その旨明記した上

で初期実測濃度等を用いることとする。 

(ｶ) 水溶解度を超える毒性値の取扱いについて 

 明らかに水溶解度を超えて算出されている毒性値は、信頼性が低いものと判断

する。 

 

(2) 予測無影響濃度（PNEC）の設定 

① アセスメント係数の設定の考え方 

 限られた試験データをもとに化学物質の予測無影響濃度（PNEC）を求めるため、得

られた毒性値をOECDにおける検討を参考として設定した次表のアセスメント係数で

除する。 
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表１ 予測無影響濃度（PNEC）の設定に使用されるアセスメント係数 

分類 アセスメント係数 

藻類等、甲殻類等及び魚類のうち、1～2の生物群について信頼性のある急

性毒性値がある。 
1,000 

藻類等、甲殻類等及び魚類の3つの生物群全てについて信頼性のある急性

毒性値がある。 
100 

藻類等、甲殻類等及び魚類のうち、1～2の生物群について信頼性のある慢

性毒性値がある 
100 

藻類等、甲殻類等及び魚類の3つの生物群全てについて信頼性のある慢性

毒性値がある。 
10 

 

 これは、次の各段階を外挿するという考え方で設定されている。 

・急性毒性値（EC50、LC50等）から慢性毒性値（NOEC）への外挿：アセスメント係数10 

・感受性の種間差（藻類等、甲殻類等及び魚類の3生物群のうち、知見の得られたものが

1又は2生物群のみの場合から、3生物群全てについて知見が得られた場合への外挿）：

アセスメント係数10 

・最も低い慢性毒性値（3生物群の知見が揃った場合）から野外の状況への外挿：アセス

メント係数10 

② 予測無影響濃度（PNEC）の導出 

ア．導出の方法 

 急性毒性値及び慢性毒性値のそれぞれについて、信頼できる知見のうち生物群（藻

類等、甲殻類等、魚類及びその他の生物）ごとに値の最も小さいものを整理し、その

うちその他の生物以外の最も小さい値に対して情報量に応じたアセスメント係数を

適用することにより、予測無影響濃度（PNEC）を求める。これにより得られた２つ

のPNECのうち小さい方の値を、当該物質のPNECとして採用する。 

イ．慢性データの入手が可能な場合のPNEC値の算出例 

 次の点を考慮し、10～100のアセスメント係数を最も小さい無影響濃度に適用す

る。 

(ｱ) 魚類、甲殻類等及び藻類等のうち1又は2生物群についての慢性毒性値（NOEC）

が得られた場合は、アセスメント係数100を最も小さいNOECに適用することによ

りPNECを求める。これを最も小さい急性データより得られたPNECと比較し、低

い方のPNECを採用する。 

(ｲ) 魚類、甲殻類等及び藻類等の3生物群全てについての慢性毒性値（NOEC）が得

られた場合は、アセスメント係数10を最も小さいNOECに適用する。魚類、甲殻

類等及び藻類等のうち2生物群についてのみNOECが得られた場合であっても、最

も感受性が高い種の知見が得られたという確信があれば、アセスメント係数とし

て100でなく10を適用することが可能である。 
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 (3) 生態リスクの判定 

① 判定の考え方 

ア．生態リスクの判定は、安全側の評価を行う観点から高濃度側の実測値に基づき設定

された予測環境中濃度（PEC）と、予測無影響濃度（PNEC）との比較により行うこ

とを原則とする。 

イ．限られたデータに基づくスクリーニングとしての初期評価であることを踏まえ、次

の3段階で判定を行う。 

 

評価の分類 

PEC／PNEC＜0.1 現時点では作業は必要ないと考えられる。 

0.1≦PEC／PNEC＜1 情報収集に努める必要があると考えられる。 

1≦PEC／PNEC 詳細な評価を行う候補と考えられる。 

（情報が不十分な場合） 現時点ではリスクの判定はできない。 

 

ウ．生態リスクの総合的な判定は、PEC/PNEC比のほか、水生生物に対する有害性、PRTR

データを用いた公共用水域濃度の推定によりリスクが高くなることが予測されるこ

と、生産量が多いこと、開放系用途に用いられていること、水環境中に高い比率で分

配され容易には分解されないと予測されること等を総合的に勘案して行う。水生生

物に対するリスクが高くなる可能性が見込まれる場合には、原則として情報収集に

努める必要性の有無を判定する。各項目の評価の視点は次項のとおり。 

 

② 各項目の評価の視点 

ア．水生生物に対する有害性（生態毒性）：国際的に認められている生態毒性のランク、

又は化学物質排出把握管理促進法、化学物質審査規制法等国内法での生態影響の判

断基準等を考慮して、PNEC値が10～100 µg/L程度以下の物質に着目する。 

イ．PRTRデータから推定した公共用水域濃度と予測無影響濃度（PNEC）の比が0.1以

上である物質に着目する。 

ウ．生産量：OECDでの高生産量（年間生産量1,000 t以上）あるいは米国TSCAでの毒性

試験実施条件（106ポンド（450 t））を考慮して、年間100～1,000 t程度以上の物質に

着目する。 

エ．開放系用途：環境中に放出される可能性が高いものとして、界面活性剤等のような

開放系用途に用いられる物質に着目する。 

オ．水環境中への分配等：水質中の分配率が高く、著しい分解性を示さない物質に着目

する。また、生物に対する蓄積性が高い物質についても留意する。 
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（別添様式）生態リスクの初期評価 

(1) 水生生物に対する毒性値の概要 

 

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           

甲殻類

等 
          

魚 類           

その他           

毒性値（太字）：PNEC算出の際に参照した知見として本文で言及したもの 

毒性値（太字下線）：PNEC算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：試験は条件付きで信頼できる、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：毒性値は条件付きで採用できる、C：毒性値は採用できない 

―：採用の可能性は判断しない 

エンドポイント 

影響内容 

 

1）藻類等 

2）甲殻類等 

3）魚類 

4）その他の生物 

 

(2) 予測無影響濃度（PNEC）の設定 

 

(3) 生態リスクの初期評価結果 

 

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     

 公共用水域・海水     
注：1) 水質中濃度の（ ）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 

 

 (4) 引用文献等 
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別添１ 

 

化管法に基づく排出量データを用いた環境中濃度の推定について 

 

化学物質排出把握管理促進法（化管法）に基づく届出排出量を用いて我が国における高

濃度側の大気及び公共用水域・淡水（河川）中の化学物質濃度を推定し、実測データに基

づく曝露評価に活用した。大気及び公共用水域・淡水（河川）中濃度の推定方法は次のと

おり。 

１ 大気濃度の推定方法 

大気濃度は、経済産業省－低煙源工場拡散モデル (Ministry of Economy , Trade and 

Industry － Low rise Industrial Source dispersion Model) METI-LIS モデルを用いて推定す

る。環境中への排出量は、化管法に基づく大気への届出排出量を用い、高排出事業所近傍

の濃度を推定する。気象条件は、排出事業所近傍のアメダス測定局観測結果を用いる。 

排出事業所近傍の高濃度推定では、排出事業所より 1km 以内の除外を基本とする。予

測モデルの諸条件を以下に示す。 

 

(諸条件) 

・予測の範囲：事業所近傍約10km四方(100×100の計算点を設定) 

・予測期間：1年間の平均値（1時間毎に予測を行った上で平均） 

・予測濃度高さ：1.5m 

・事業所煙源高さ：10m 

・事業所稼働状況：365日24時間連続稼働 

・浮力上昇：考慮しない 

・ダウンウォッシュ：考慮しない 

・風向・風速に対する乱数発生回数：3 
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２ 公共用水域・淡水（河川）中濃度の推定方法 
公共用水域・淡水（河川）中濃度は、環境中への排出量として化管法に基づく公共用

水域淡水への届出排出量を河道構造データベース1の平水流量で除して河川中濃度を推

定する。濃度の推定にあたっては、河川による希釈のみを考慮し、化学物質の分解等は

考慮しない。 

排出事業所近傍の高濃度には、排出事業所下流にある直近の環境基準点（補助点含む）

における予測濃度の最大値を採用する。推定に用いる諸条件を以下に示す。 

 

(諸条件) 

・流量：平水流量（1年を通じて185日はこれを下らない流量） 

・環境運命：希釈のみ考慮（化学物質の分解、沈降、揮発等は考慮しない） 

 

 

                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                         
1河道構造データベース：環境動態モデルにおいて、日本全国の実河川の河道ネットワーク構造を実現するために作成されたデ

ータベースである。国土数値情報、流量年報などに基づいて作成されている。国土数値情報においては、全国は、平均面積約

9.6 km2、平均河道長さ 5.7km の単位流域に区分されており、単位流域毎に流量が設定されている。流量は水系内に位置する流

量観測点の内、最上流の流量を基にした比流量（単位面積あたりの流量）を水系全体に適用し求めた値である。水系内に流量

観測点が無い場合は、近接する水系の比流量を用いている。 
【参考文献】 
鈴木規之ら（2003）：環境動態モデル用河道構造データベース. 国立環境研究所研究報告 第 179 号 R-179 (CD)-2003． 
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別添２ 

無機系物質の生態リスク初期評価について 

 

Ⅰ 曝露評価 

公共用水域に存在する無機系物質は、必ずしも全てが人間活動に由来するものではな

く、自然由来により高濃度となる場合もある。環境施策の検討を視野に入れた化学物質の

環境リスク初期評価においては、人為起源の環境リスクを中心に評価を行う必要があるた

め、以下の考え方で曝露評価を行う。 

１ 予測環境中濃度（PEC）の設定に関する基本的な考え方 

化学物質の環境リスク初期評価における曝露評価では、環境施策の検討を視野に入れ、

基本的には安全側に立った評価の観点からその大部分がカバーされる高濃度側のデータに

より予測環境中濃度を設定することとしている。 

無機系物質については、自然由来により高濃度が観測される可能性も考えられるので、

予測環境中濃度を設定する際に、その地点の検出濃度が人為的な排出に由来するものか、

自然由来によるものかについて、可能な範囲で確認する。自然由来により高濃度となって

いることが明らかな地点は、検討対象から外すこととし、このような判断ができる地点が

ない場合は、検討対象とする。 

２ 人為的な排出・自然由来に関する判断 

測定地点における人為的な排出の寄与の有無に関する判断は、主として PRTR データを

用いて行う。自然由来か否かの判断は、主として河川堆積物中の元素濃度測定結果 1)をも

とに行う。環境省の公共用水域水質測定結果や環境基準の検討のための委員会報告等にお

いて、測定された無機系物質が人為起源か否か、自然由来か否かの判断がなされている地

点については、その情報をもとに判断する。このほか、鉱山や温泉などの情報も考慮す

る。 

 

【引用文献】 

1) 産業技術総合研究所：海と陸の地球化学図．

(http://riodb02.ibase.aist.go.jp/geochemmap/index.htm) 

31



 

 

Ⅱ 生態リスク初期評価 

無機系物質は環境中において様々な化学形態で存在し、環境条件により変化する。水生

生物に対する毒性値は、化学形態により異なることもあるが、環境中における化学形態別

の濃度等は必ずしも得ることができない。これらを踏まえ、以下の考え方で生態リスク初

期評価を行う。 

１ 有害性情報を収集する化合物の範囲 

無機系物質の有害性情報を収集する化合物は、化学物質排出把握管理促進法の対象物質

例を参考とし、対となる無機イオンに毒性がある化合物、有機金属、特異な生理活性を有

する農薬等は、「無機元素及びその化合物」というカテゴリーとは別にそれぞれ単独でリ

スク評価を行うべきものと判断して、有害性情報を収集する対象から除外する。 

２ 有害性情報を収集する試験条件 

無機系物質の水生生物への毒性に影響を及ぼす可能性がある項目として、硬度、pH、フ

ミン酸等の溶存有機物（DOM:Dissolved Organic Matter）等が挙げられるが、これらの項目

は水域により異なる。安全側の評価を行う観点から、毒性試験が行われた水質条件は我が

国の平均的な値に限定せず、有害性情報を広く収集して評価を行う。なお、標準試験法の

試験条件を大幅に逸脱する毒性値は、これまで評価を実施してきた有機化合物と同様に、

有害性評価に用いない。 

毒性値は評価対象元素当たりに換算し、有害性評価を行う。 

３ 環境中の主要な酸化数に基づく生態リスク初期評価 

無機系物質では、酸化数により毒性が異なる場合があるため、収集した毒性値は被験物

質の価数毎に整理した上で有害性評価を行い、環境中での主要な酸化数を踏まえてリスク

評価を行う。なお、酸化数毎に環境中濃度が測定されているものは限られているため、一

般に測定されている全量、または溶存態（溶解性）の測定値もリスク評価に用いることが

できるものとする。 
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別添３ 

 

 

定量的な発がんリスク評価を独自に実施する場合の手順 

 

 

Ⅰ. BMDL10
2)の算出手順 

 

1．使用するソフトウェア 

  U.S. EPAのBenchmark Dose Software（BMDS） 

 

2．ベンチマーク反応（BMR）レベル 

  デフォルト値として10％ 

 

3．ドーズ（用量） 

  連続曝露（経口：週7日、吸入：24時間連続）に調整した値 

 

4．使用するデータセット 

  ・化学物質の投与により、用量依存的に有意な腫瘍の発生が見られた動物実験データ 

・原則として対照群を含む4群以上 

  ・高用量群で腫瘍の発生が横ばい又は減少している場合には、高用量群を除いた3群の

データセットでの検討も追加して実施 

 

5．ベンチマークドーズ（BMD）の算出に用いるモデル式と制約（Restriction） 

  U.S. EPAのBenchmark Dose Software（BMDS）のDichotomous（不連続）データセット用

に収録された標準モデルを使用（制約はデフォルト条件）。なお、U.S. EPAは従来、発が

ん性の定量的評価ではMultistageモデルを優先して使用。 

  ・Gamma  ( Restrict Power >=1 : on ) 

  ・Logistic  ( － ) 

  ・LogLogstic  (Restrict Slope >=1 : on) 

  ・LogProbit  (Restrict Slope >=1 : off) 

  ・Multistage 1次, 2次, 3次(Restrict Betas >= 0 : on ) ［最大で（群数－1）次式まで］ 

  ・Probit  ( － ) 

  ・Weibull  ( Restrict Power >=1 : on ) 

  ・Quantal－Linear  ( － ) 

 

 

 
                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                         
2 ベンチマークドーズ（BMD）とは、用量－反応関係の曲線から計算される一定割合の有害影響を発

現する用量であり、10％の有害影響が生じる用量の片側 95％信頼区間の下限値が BMDL10である。 

33



 

 

6．計算結果の中から、除外するモデル 

  ・χ2検定のｐ値が0.1以下（状況に応じて0.05以下） 

  ・スケール後残渣（scaled residuals）の絶対値が2以上 

  ・BMDL10が異常に小さい（BMD10/BMDL10、最小用量/BMDL10が大きい）、BMDL10算

出不可 

  ・Multistage 3次以上で、パラメーター（バックグラウンド、傾き）のいずれかがゼロ 

  上記に該当するモデルを除外し、残ったモデルを候補とする 

 

7．BMDL10の選択 

 7.1 Multistageモデルの中から優先して選択する場合 

  ・パラメーター（バックグラウンド、傾き）のいずれもゼロでない場合、最小のAIC

（Akaike Information Criterion, 赤池情報量規準3）を示すモデルのBMDL10を選択（最

小AICが同値の場合、より単純（低次）なモデルのBMDL10を選択） 

  ・1次又は2次モデルのパラメーター（バックグラウンド、傾き）のどれかがゼロの場

合、1次又は2次モデルで最小のBMDL10を選択（最小BMDL10が同値の場合、より単

純（低次）なモデルのBMDL10を選択） 

  ・目視による最小用量域での適合度（特にχ2検定のｐ値が自由度1未満のために算出不

可（N/A）となった場合）、BMD10/BMDL10、最小用量/BMDL10等を総合的に考慮 

 

 7.2 すべてのモデルの中から選択する場合 

 (a) 最小のAICに注目する場合 

  ・候補モデルの中で、最小のAICモデルのBMDL10を選択（最小AICのモデルが複数あ

る場合には、より小さなBMDL10を選択） 

  ・目視による最小用量域での適合度、BMD10/BMDL10、最小用量/BMDL10等を総合的に

考慮 
 
 (b) 最小AIC＋2の範囲内にあるモデルを候補とする場合 

  ・AICの値が最小AIC＋2の範囲内にあるモデルには有意差がないと経験的に考えられ

ていることから、この範囲内にある候補モデルの中で、最小のBMDL10を選択（最小

AICのモデルが複数ある場合には、より小さなBMDL10を選択） 

  ・目視による最小用量域での適合度、BMD10/BMDL10、最小用量/BMDL10等を総合的に

考慮 

 

 7.3 いずれのモデルの中からも選択出来なかった場合 

  ・上記5に戻り、BMDSのDichotomous（不連続）データセット用に収録された標準モデ

ルのうち、デフォルトの制約スイッチを変更して計算 

  ・上記6に基づいてモデルを除外 

  ・上記7.2に基づいてBMDL10を選択 

 
                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                         
3 AIC とは、一組の観察値に対するモデルの適合度を示す値であり、最小 AIC のモデルが最も適合

が良いとされている。モデル間の AIC の差に意味があり、AIC の絶対値には意味がない。 
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 7.4 最終的にいずれのモデルの中からも選択出来なかった場合 

  ・7.1、7.2(a)、7.2(b)、7.3でモデルを選択できなかった場合、BMDL10算出不可として終

了 

 

 7.5 各モデルの算出結果のとりまとめ 

  ・7.1、7.2(a)、7.2(b)、7.3で選択したモデルのそれぞれの算出結果を併記 

 

 

Ⅱ. スロープファクター及びユニットリスクの算出手順 

 

  ベンチマーク反応レベル10％に対する値がBMDL10であることから、次式のように0.1を

BMDL10で除してスロープファクター4及びユニットリスク5を算出する6。 

 
 

スロープファクター及びユニットリスク ＝ 0.1/BMDL10 
 

  この際、Ⅰの7.1、7.2(a)、7.2(b)、7.3で選択したモデルのそれぞれのBMDL10の中から、最

も高いリスクを示した腫瘍のBMDL10を使用し、得られたスロープファクター及びユニット

リスクのそれぞれを併記する。 

 

 

Ⅲ. がんの過剰発生率の算出手順 

 

  Ⅱで算出したスロープファクター及びユニットリスクの最小値～最大値に対応するがん

の過剰発生率を次式により算出する。 
 
 

    経口曝露によるがんの過剰発生率  

           ＝ 経口曝露量(mg/kg/day) × スロープファクター(mg/kg/day) -1 

 

    吸入曝露によるがんの過剰発生率  

           ＝ 吸入曝露濃度(µg/m3) × ユニットリスク(µg/m3) -1 
 
 

                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                         
4 体重 1 kg あたり 1 mg の化学物質を、毎日、生涯にわたって経口摂取した場合の過剰発がんリスク

の推定値。 
5 大気中 1 µg/m3 の化学物質に、生涯にわたって吸入曝露したときの過剰発がんリスクの推定値。 
6 種間外挿としてヒト等価用量（HED）及びヒト等価濃度（HEC）への換算係数の使用を検討した

が、現状では検討する課題が多いことから、換算係数は使用しないこととした。 
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別添４ 

 

環境中で分解性や反応性が高い化学物質の環境リスク初期評価について 
 

 

健康リスク初期評価は化学物質の環境に由来する曝露が人の健康に及ぼすリスクについ

て、生態リスク初期評価は化学物質の水質からの曝露が環境中の生物に及ぼすリスクにつ

いてスクリーニング的な評価を行うことを目的としている。 

環境中に排出された化学物質は、自然的作用による分解（加水分解、酸化、光分解、微

生物による生分解、等）を受けることがあるため、リスク評価は化学物質の環境中での挙

動を考慮して進めなければならない。 

リスク評価の対象となる化学物質（親物質）がある媒体中で急速に分解し、人や環境中

の生物に親物質の曝露がないと考えられる場合には、その媒体に限っては親物質の評価を

行わない場合がある。なお、必要に応じて親物質の分解によって生成する物質（子物質）

の評価を提言する。 

環境中で分解性や反応性が高い化学物質の環境リスク初期評価における曝露評価及び有

害性評価の基本的な考え方は次のとおり。 

 

Ⅰ 曝露評価 

曝露情報は、初期評価対象物質の情報を収集する。得られた初期評価対象物質の環境実

測データは、分解性を考慮して測定方法、分析方法等を精査し、信頼性の確認を行う。人

や水生生物に対する曝露の推定は、信頼できる環境実測データに基づいて行う。 

信頼できる環境実測データが得られなかった場合には、大気では排出源より 1km 地

点、公共用水域では排出源下流にある直近の環境基準点（補助点を含む）を目安に実測の

必要性に関する検討を行う。実測濃度の測定は不要と判断した場合には、不要とした根拠

を明確にする。 

Ⅱ 有害性評価 

親物質そのものの曝露を反映した有害性情報が得られない場合には、有害性評価を行わ

ない。 

なお、親物質を被験物質とした有害性に関する知見は、参考情報として記載し、必要に

応じて子物質の評価を提言する。 
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Ⅱ 化学物質の環境リスク初期評価 

（第 19 次取りまとめ）結果（案） 
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(Ⅰ) 化学物質の環境リスク初期評価

（11 物質）の結果 
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1 ο-アニシジン 
 

 

本物質は、第 2 次とりまとめにおいて生態リスク初期評価結果が公表されているが、健康リ

スクとともに改めて初期評価を行った。 

 

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：ο-アニシジン 

（別の呼称：2-アニシジン、o-メトキシアニリン、o-アミノアニソール） 

CAS 番号：90-04-0 
化審法官報公示整理番号：3-682 （アミノフェノールアルキル（C = 1～2）エーテル） 
化管法政令番号：1-17 
RTECS 番号：BZ5410000 

分子式：C7H9NO 

分子量：123.15 
換算係数：1ppm= 5.04 mg/m3(気体、25℃) 
構造式： 
 
 
 
 
 

 

 
 

（2）物理化学的性状 

本物質は、常温で薄黄色の液体で、揮発性物質である 1)。 

融点 6.2℃ 2) , 4)、5℃ 3)、6℃ 5) 

沸点 
221℃ (760 mmHg) 2) 、225℃ (760 mmHg) 3)、 
224℃ 4)、226.8℃ (760 mmHg) 5) 

密度 1.0923 g/cm3 (20℃) 2)、1.092 g/mL (20℃) 5) 

蒸気圧 
0.098 mmHg (=13 Pa) (25℃) 2) 、 
0.015 mmHg (=2 Pa) (20℃) 4) 

分配係数（1-ｵｸﾀﾉｰﾙ/水）(logKow) 1.18 3) , 4) , 6)、1.16 (23℃、pH≒7) 5) 

解離定数（pKa） 4.53 (25℃) 2) , 3) 

水溶性（水溶解度） 
1.26×104 mg/1,000g (25℃) 2)、1.5×104 mg/L (20℃、

pH=7) 4) 、1.264×104 mg/L (25℃) 7)、1.4×104 mg/L 
(20℃、pH=7.7～9.3) 5) 

（3）環境運命に関する基礎的事項 

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（分解性が良好と判断される物質 8)） 

分解率：BOD 54.6% (平均値)、TOC 82.6% (平均値)、GC 90.4% (平均値) 

（試験期間：2 週間、被験物質濃度：100 mg/L、活性汚泥濃度：30 mg/L）9) 

 

［1］ο-アニシジン ［1］ο-アニシジン          
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1 ο-アニシジン 
 

 

化学分解性 

OH ラジカルとの反応性 （大気中） 

反応速度定数：94×10-12 cm3/(分子･sec)（AOPWIN 10) により計算） 

半減期： 0.68～6.8 時間 （OH ラジカル濃度を 3×106～3×105分子/cm3 11) と仮定し計

算） 

 

加水分解性 

環境条件下では加水分解しない 12) 

 

生物濃縮性 

生物濃縮係数 (BCF)：2.8（BCFBAF 13) により計算） 

 

土壌吸着性 

土壌吸着定数 (Koc)：46（KOCWIN 14) により計算） 

 

（4）製造輸入量及び用途 

① 生産量・輸入量等 

本物質の旧化審法に基づき公表された第二種監視化学物質としての 2009 年度の製造・輸入

数量は 141 t である 15)。なお、製造数量は出荷量を意味し、同一事業所内での自家消費分を含

んでいない値である。 

 

アミノフェノールアルキル（C = 1～2）エーテル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 15)。 

 

表 1.1 アミノフェノールアルキル（C = 1～2）エーテルの製造・輸入数量の推移 

年度 2010  2011 2012 2013 2014 

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 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  

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まない値を示す。 

 

本物質の生産量の推移を表 1.2 に示す 16)。 

 
表 1.2 生産量の推移 

年 2009 2010 2011 2012 2013 

生産量（t）a) 約 150 約 150 約 150 約 150 約 150 

年 2014 2015 2016 2017 2018 

生産量（t）a) 約 150 約 150 約 150 約 150 約 150 

注：a) 推定値 
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また、本物質の化学物質排出把握管理促進法（化管法）における製造・輸入量区分は 100 t

以上である 17)。 

 

② 用 途 

本物質は、各種染料の原料として使われている 1)。o-アニシジンを原料として作られる染料

には、繊維染料などに用いられるファストレッド、オイルやワックスなど工業用製品の着色

に使われるスーダンレッド、塗料に用いられるクロムファストイエローなどがある 1)。 

なお、本物質を容易に生成するアゾ染料を含む家庭用品（おしめ、おしめカバー、下着、

寝衣、手袋、くつした、中衣、外衣等の繊維製品、下着、手袋、中衣、外衣等の革製品）は、

家庭用品に含まれる物質の人健康影響の観点から、有害物質を含有する家庭用品の規制に関

する法律により 2016 年 4 月より販売・授与が禁止されている 18)。規制対象家庭用品の規制対

象部位は、通常の使用形態で直接肌に接触する部分のみ（例：コートの場合、襟元と袖口の

み）である。 

 

（5）環境施策上の位置付け 

本物質は化学物質排出把握管理促進法第一種指定化学物質（政令番号：17）に指定されてい

る。 

本物質は有害大気汚染物質に該当する可能性がある物質に選定されている。 

なお、本物質は旧化学物質審査規制法（平成 15 年改正法）において第二種監視化学物質（通

し番号:1074）に指定されていた。アニシジン類（メトキシアニリン類）は、水環境保全に向け

た取組のための要調査項目に選定されていたが、平成 26 年 3 月改訂の要調査項目リストから除

外された。 
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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 

本物質は化管法の第一種指定化学物質である。同法に基づき公表された 2018 年度の届出排

出量 1)、届出外排出量対象業種・非対象業種・家庭・移動体 2),3)から集計した排出量等を表 2.1

に示す。なお、届出外排出量非対象業種・家庭・移動体の推計はなされていなかった。 

 
表 2.1 化管法に基づく排出量及び移動量（PRTR データ）の集計結果（2018 年度） 

 
 

本物質の 2018 年度における環境中への総排出量は 0.01 tとなり、そのうち届出排出量は 0.008t

で全体の 79%であった。届出排出量はすべて大気へ排出されるとしている。この他に下水道へ

の移動量が 0.004 t、廃棄物への移動量が 1.6 t であった。届出排出量の排出源は、化学工業のみ

であった。 

表2.1に示したようにPRTRデータでは、届出外排出量の推定は媒体別には行われていないた

め、届出外排出量対象業種の媒体別配分は届出排出量の割合をもとに行った。届出排出量と届

出外排出量を媒体別に合計したものを表 2.2 に示す。 

 
表 2.2 環境中への推定排出量 

媒  体 推定排出量(kg) 

大  気 

水  域 

土  壌 

7.5 

1.8 

0 

 

（2）媒体別分配割合の予測 

本物質の環境中の媒体別分配割合は、環境中への推定排出量を基に USES3.0 をベースに日

本固有のパラメータを組み込んだ Mackay-Type Level III 多媒体モデル 4) を用いて予測した。予

測の対象地域は、2018 年度に環境中及び大気への排出量が最大であった福井県（大気への排出

量 0.0075 t）、公共用水域への排出量が最大であった大阪府（公共用水域への排出量 0.0018 t）と

した。予測結果を表 2.3 に示す。 

 

大気 公共用水域 土壌 埋立 下水道 廃棄物移動 対象業種 非対象業種 家庭 移動体

全排出・移動量 8 0 0 0 4 1,600 2 - - - 8 2 10

オルト－アニシジン

業種等別排出量(割合) 8 0 0 0 4 1,600 2 0 0 0

8 0 0 0 4 1,600 届出 届出外

(100%) (100%) (100%) 79% 21%

2

(90.0%)

総排出量の構成比(%)

化学工業

下水道業

届出 届出外　　(国による推計) 総排出量　　(kg/年)

排出量　　(kg/年) 移動量　　(kg/年) 排出量　　(kg/年) 届出
排出量

届出外
排出量

合計
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表 2.3 媒体別分配割合の予測結果 

媒 体 

分配割合(%) 
上段：排出量が最大の媒体、下段：予測の対象地域 

環境中 大気 公共用水域 

福井県 福井県 大阪府 

大 気 26.9 26.9 0.0 

水 域 16.5 16.5 98.1 

土 壌 56.4 56.4 0.1 

底 質 0.3 0.3 1.8 

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 2.4 に示

す。 
表 2.4 各媒体中の存在状況 

媒 体 
幾何 

平均値 a) 
算術 
平均値 最小値 最大値 a) 

検出 
下限値 b) 検出率 調査地域 測定年度 文 献 

                      

一般環境大気  µg/m3 <0.0016 <0.0016 <0.0016 <0.0016 0.0016 0/14 全国 2018 5) 
  <0.5 <0.5 <0.5 <0.5 0.5 0/17 全国 1990 6) 
             

室内空気 µg/m3          

             

食物 µg/g          
             

飲料水 µg/L <0.1 <0.1 <0.1 <0.1 0.1 0/18 大阪府 2018 7) 
             

地下水 µg/L <0.015 <0.015 <0.015 <0.015 0.015 0/10 全国 2003 8) 
             

土壌 µg/g          
             

公共用水域・淡水  µg/L <0.013 <0.013 <0.013 <0.013 0.013 0/11 全国 2012 9) 
  <0.0098 <0.0098 <0.0098 <0.0098 0.0098 0/1 茨城県 2005 10) 
  <0.015 <0.015 <0.015 <0.015 0.015 0/30 全国 2003 8) 
  <0.02 <0.02 <0.02 <0.02 0.02 0/7 全国 1990 11) 
             

公共用水域・海水   µg/L <0.013 <0.013 <0.013 <0.013 0.013 0/5 全国 2012 9) 
  <0.0098 <0.0098 <0.0098 <0.0098 0.0098 0/2 三重県、 

愛知県 

2005 10) 

  <0.015 <0.015 <0.015 <0.015 0.015 0/10 全国 2003 8) 
  <0.02 <0.02 <0.02 <0.02 0.02 0/9 全国 1990 11) 
             

底質(公共用水域・淡水) µg/g <0.0033 <0.0033 <0.0033 <0.0033 0.0033 0/1 石川県 2005 10) 
             <0.005 <0.005 <0.005 <0.005 0.005 0/5 全国 1990 11) 
           

底質(公共用水域・海水) µg/g <0.0033 <0.0033 <0.0033 <0.0033 0.0033 0/2 三重県、 
愛知県 

2005 10) 

  <0.005 <0.005 <0.005 0.007 0.005 1/9 全国 1990 11) 

           

魚類(公共用水域・淡水) µg/g <0.002 <0.002 <0.002 <0.002 0.002 0/8 全国 1990 11) 

           

魚類(公共用水域・海水) µg/g <0.002 <0.002 <0.002 <0.002 0.002 0/10 全国 1990 11) 

             

注：a) 最大値または幾何平均値の欄の太字で示した数字は、曝露の推定に用いた値を示す。下線を付した数字は、
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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。 

 

（4）人に対する曝露量の推定（一日曝露量の予測最大量） 

一般環境大気及び公共用水域・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

2.5）。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 2.5 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 0.0016 µg/m3未満程度(2018) 0.00048 µg/kg/day 未満程度 

  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 限られた地域で 0.1 µg/L 未満程度(2018) 限られた地域で0.004 µg/kg/day未満程度 

  地下水 過去のデータではあるが 0.015 µg/L 未満

程度(2003) 
過 去 の デ ー タ で は あ る が 0.0006 
µg/kg/day 未満程度 

均  公共用水域・淡水 0.013 µg/L 未満程度(2012) 0.00052 µg/kg/day 未満程度 

    

 食 物 データは得られなかった データは得られなかった 

  （魚類：過去のデータではあるが 0.002 
μg/g 未満程度(1990)） 

（魚介類：過去のデータではあるが

0.003 µg/kg/day 未満程度） 
    

 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 0.0016 µg/m3未満程度(2018) 0.00048 µg/kg/day 未満程度 

  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 限られた地域で 0.1 µg/L 未満程度(2018) 限られた地域で0.004 µg/kg/day未満程度 

  地下水 過去のデータではあるが 0.015 µg/L 未満

程度(2003) 
過 去 の デ ー タ で は あ る が 0.0006 
µg/kg/day 未満程度 

値  公共用水域・淡水 0.013 µg/L 未満程度(2012) 0.00052 µg/kg/day 未満程度 

    

 食 物 データは得られなかった データは得られなかった 

  （魚類：過去のデータではあるが 0.002 
μg/g 未満程度(1990)） 

（魚介類：過去のデータではあるが

0.003 µg/kg/day 未満程度） 
    

 土 壌 データは得られなかった データは得られなかった 

    

注：1) 太字の数値は、リスク評価のために採用した曝露濃度（曝露量）を示す。 
2) 魚介類からの一日曝露量の推定には、国民健康・栄養調査報告 12)の平均一日摂取量を用いている。 

 

吸入曝露については、表 2.5 に示すとおり、一般環境大気の実測データから平均曝露濃度、

予測最大曝露濃度ともに 0.0016 µg/m3未満程度となった。 

一方、化管法に基づく 2018 年度の大気への届出排出量をもとに、プルーム・パフモデル 13)
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を用いて推定した大気中濃度の年平均値は、最大で 0.0012 μg/m3となった。 

 
表 2.6 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 <0.00048  <0.00048  

 室内空気   

   飲料水   

   参考値 a) (< 0.004) (< 0.004) 

水 質  地下水   

   参考値 b) (< 0.0006) (< 0.0006) 

   公共用水域・淡水 < 0.00052 < 0.00052 

 食 物     

  参考値（魚介類）c) (<0.00005) (<0.00005) 

 土 壌     

注：1) 太字の数値は、リスク評価のために採用した曝露量を示す。 
2) 不等号（<）を付した値は、曝露量の算出に用いた測定濃度が「検出下限値未満」とされたものである

ことを示す。 
3) 括弧内の値は、調査媒体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調査結果に基づく曝露量 
b) 過去（10 年以上前）の調査結果に基づく曝露量 
c) 水質実測データと生物濃縮係数（BCF）から推定した魚類中濃度に基づく曝露量 

 

経口曝露については、表 2.6 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・淡水のデータからのみ摂取すると仮定した場合、平均曝露

量、予測最大曝露量ともに 0.00052 µg/kg/day 未満程度となった。なお、限られた地域を調査対

象とした飲料水の実測データから算出した経口曝露量の参考値は 0.004 µg/kg/day 未満程度とな

った。 

また、食物のデータが得られていないため、参考として魚類中濃度と魚介類の一日摂取量に

より経口曝露量を推定する。過去の魚類中濃度の実測値は、検出下限値未満（0.002 μg/g 未満）

であったため、直近の水質実測データ（0.013 μg/L 未満程度）と生物濃縮係（BCF 2.8）より魚

類中濃度を推定し、さらに魚介類の平均一日摂取量（65.1 g/人/day）によって推定した食物から

の経口曝露量は 0.00005 µg/kg/day 未満程度となった。これと公共用水域・淡水のデータから算

定した経口曝露量を加えると、0.0006 µg/kg/day 未満程度となった。 

一方、化管法に基づく 2018 年度の公共用水域・淡水への届出排出量はなかったが、下水道へ

の移動量の届出があったため、下水道への移動量から推計した公共用水域a への排出量 を全国

河道構造データベース 14) の平水流量で除し、希釈のみを考慮した河川中濃度を推定すると、最

大で 0.028 µg/L となり、経口曝露量を算出すると 0.0011 µg/kg/day となった。 

 

（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 2.7 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

                                                      
a 公共用水域への排出量は、下水道への移動量から公共用水域への移行率を考慮して算出した。公

共用水域への移行率は、本物質の化管法届出外排出量の推計で用いられている値（45％）3)をそのま

ま採用した。 
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域では 0.013 μg/L 未満程度、同海水域では概ね 0.013 μg/L 未満となった。 

化管法に基づく 2018 年度の公共用水域・淡水への届出排出量はなかったが、下水道への移

動量の届出があったため、下水道への移動量から推計した公共用水域 a への排出量を全国河道

構造データベース 14) の平水流量で除し、希釈のみを考慮した河川中濃度を推定すると、最大

で 0.028 µg/L となった。 

 
表 2.7 公共用水域濃度 

水 域 平  均 最 大 値 

淡 水 0.013 µg/L 未満程度 (2012) 0.013 µg/L 未満程度 (2012) 

海 水 概ね 0.013 µg/L 未満 (2012) 概ね 0.013 µg/L 未満 (2012) 

   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。 
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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 

本物質の吸収に関する試験結果は得られなかったが、毒性症状の発現状況から、経口、吸入、

経皮のいずれの曝露経路でも吸収されると考えられる。 
3H でラベルした本物質 10 mg/kg をラットに腹腔内投与した結果、24 時間で投与した放射活

性の 55％が尿中に、4％が糞中に排泄され、72 時間では 72％が尿中に、6％が糞中に排泄された。

血漿中、赤血球中の放射活性は 2 相性で消失し、第 1 相及び第 2 相の半減期は血漿中で 1.5 時間

及び 80 時間、赤血球中で 1.0 時間及び 116 時間であった。組織中の放射活性は腎臓、脂肪組織

で 4 時間後、肝臓や脾臓、肺、脳、胃、坐骨神経、副腎、筋肉で 12 時間後に最も高く、脂肪組

織以外では 72 時間後もピーク濃度の 1/2 超の放射活性があった。尿中代謝物は N-アセチル-2-

メトキシアニリン（全体の約 97％）、N-アセチル-4-ヒドロキシ-2-メトキシアニリン（全体の約

1.5％）、未同定代謝物の 3 種類であったが、アミン基のアセチル化と芳香環の酸化による代謝経

路が考えられた 1) 。 

本物質をラット及びウサギ 2) 、ヒト 3) の肝ミクロソームとともに培養した試験では、N-(2-メ

トキシフェニル)ヒドロキシルアミンが検出されたが、これは o-ニトロアニソールの場合と一致

する代謝物であった。 

アニシジンの各異性体 0.0625 mmol/kg をネコに静脈内投与してメトヘモグロビン生成能を比

較した試験では、各異性体投与後の生成能は m-体＞p-体＞o-体の順であり、o-体は m-体の約 1/2

であった。また、同用量のアニリン投与後のメトヘモグロビン生成能に比べて o-体は約 1/5 で

あった 4) 。 

 

（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 5) 

動物種 経路 致死量、中毒量等 
ラット 経口 LD50 1,150 mg/kg 
マウス 経口 LD50 1,400 mg/kg 
ウサギ 経口 LD50 870 mg/kg 

 

本物質は血液に影響を与え、メトヘモグロビンを生成することがある。経口、吸入、経皮

により吸収され、唇や爪、皮膚のチアノーゼ、頭痛、眩暈、吐き気などの症状を引き起こす。

眼に入ると充血、痛みを生じる 6) 。 

 

② 中・長期毒性 

ア）Wistar ラット雌雄各 5 匹を 1 群とし、0、16、80、400 mg/kg/day を 28 日間強制経口投与

した結果、80 mg/kg/day 以上の群の雌雄で黄色尿がみられ、400 mg/kg/day 群の雌雄で流涎、

うずくまり姿勢、歩行異常、腹部膨満が投与 15 日目からみられた。400 mg/kg/day 群の雄
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で体重増加の有意な抑制、肝臓及び腎臓の相対重量の有意な増加、雌で肝臓相対重量の有

意な増加、雌雄でヘモグロビン濃度及びヘマトクリット値の有意な減少を認め、80 

mg/kg/day 群の雌で赤血球数の有意な減少と肝臓相対重量の有意な増加もみられた。また、

80 mg/kg/day 以上の群の雌雄の脾臓で腫大や暗色化、ヘモジデリン沈着、充血、髄外造血

亢進、骨髄で造血亢進がみられた 7, 8) 。この結果から、NOAEL を 16 mg/kg/day とする。 

 

イ）Fischer 344 ラット及び B6C3F1マウス雌雄各 5 匹を 1 群とし、本物質の塩酸塩を 0、0.1、

0.3、1、3％の濃度で餌に添加して 7 週間投与した結果、ラットでは各群で死亡はなかった

が、1％以上の群の雌雄で 10％を超える体重増加の抑制を認め、剖検では 1％以上の群の全

数で暗色化と表面顆粒状化を伴った脾臓の腫大（中程度）がみられた。マウスでは 0.3％以

上の群の雌雄で 10％を超える体重増加の抑制を認め、3％群の雌 1 匹が死亡し、脾臓の暗色

化と腫大は 1％以上の群の雌雄でみられた 9) 。この結果から、NOAEL をラットで 0.3％（約

150 mg/kg/day、本物質換算で約 116 mg/kg/day）、マウスで 0.1％（約 130 mg/kg/day、本物質

換算で約 100 mg/kg/day）とする。 

 

ウ）Fischer 344 ラット雌雄各 55 匹を 1 群とし、本物質の塩酸塩を 0、0.5、1％の濃度で餌に

添加して 103 週間投与した結果、0.5％以上の群の雌雄の体重は試験期間を通して一貫して

低く、生存率の有意な低下がみられ、1％群の雄は 88 週、雌は 83 週で全数死亡した。非腫

瘍性病変の明瞭な増加はなかった 9) 。この結果から、LOAEL を 0.5％（約 250 mg/kg/day、

本物質換算で約 193 mg/kg/day）とする。 

 

エ）B6C3F1マウス雌雄各 55 匹を 1 群とし、本物質の塩酸塩を 0、0.25、0.5％の濃度で餌に添

加して 103 週間投与した結果、生存率に有意な変化はなかったが、0.25％以上の群の雌雄の

体重は試験期間を通して一貫して低く、0.5％群の雌雄で膀胱移行上皮の過形成の発生率に

増加がみられた 9) 。この結果から、LOAEL を 0.25％（約 325 mg/kg/day、本物質換算で約

251 mg/kg/day）とする。 

 

オ）p-アニシジンの知見ではあるが、マウス（系統等不明）に 0、10～30 mg/m3 を 1 ヶ月間（2

時間/日、6 日/週）吸入させた結果、10 mg/m3以上の群で神経の興奮性低下がみられ、さら

に曝露を続けたところ、12 ヶ月後には慢性的な症状として貧血や網赤血球の増加がみられ、

皮膚からも吸収された可能性があると考えられたとした報告 10) があったが、詳細は不明で

あった。 

 

③ 生殖・発生毒性 

ア）Fischer 344 ラット雌雄各 55 匹を 1 群とし、本物質の塩酸塩を 0、0.5、1％の濃度で餌に

添加して 103 週間投与した結果、雌雄の生殖器に影響はなかった 9） 。また、B6C3F1 マウ

ス雌雄各 55 匹を 1 群とし、本物質の塩酸塩を 0、0.25、0.5％の濃度で餌に添加して 103 週

間投与した結果、0.25％以上の群の雌で子宮/子宮内膜の嚢胞性過形成の発生率に増加がみ

られた以外には、雌雄の生殖器に影響はなかった 9） 。 
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④ ヒトへの影響 

ア）1954 年に実施された p-アニシジン製造工場の調査では、労働者は平均で 8.6 mg/m3の p-

ニトロクロロベンゼンに 1 時間、2.3 mg/m3のニトロアニソールに 3 時間、1.9 mg/m3の p-

アニシジンに 3.5 時間の曝露があったが、貧血や慢性中毒症状の発生はなかった。しかし、

メトヘモグロビンやスルフヘモグロビンの増加、ハインツ小体の形成がみられ、頭痛やめ

まいの訴え、チアノーゼも数人にみられた。吸入だけでなく、経皮吸収による可能性も考

えられた 11) 。本物質については記載のない混合曝露の知見であったが、原因物質を p-アニ

シジンと仮定し、8 時間曝露の濃度に換算すると 0.83 mg/m3 となることから、参考として

p-体の LOAEL を 0.83 mg/m3（曝露状況で補正：0.17 mg/m3）とする。 

 

イ）ACGIH（1964）12) 及び日本産業衛生学会（1996）13) は、上記のヒトでの p-体の知見から、

本物質の血液への影響は p-体より強いとは想定しがたいとして、本物質の労働現場での許

容濃度を 0.5 mg/m3（血液影響）としている。 

 

（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 (2020) 2A ヒトに対して恐らく発がん性がある 

EU EU (2008) 1B ヒトに対して発がん性があると推定される物質 

 EPA －  

USA ACGIH(1995) A3 動物に対して発がん性が確認されたが、ヒトへの関連

性は不明な物質 

 NTP (1983) 合理的にヒトに対して発がん性のあることが懸念される物

質 

日本 日本産業衛生学会 

(1996) 

第2 
群B 

ヒトに対しておそらく発がん性があると判断できる

物質のうち、証拠が比較的十分でない物質 

ドイツ DFG (1995) 2 ヒトに対して発がん性があると考えられる物質 
 

② 発がん性の知見 

○ 遺伝子傷害性に関する知見 

in vitro 試験系では、代謝活性化系（S9）無添加のネズミチフス菌で遺伝子突然変異を誘

発しなかったが 14～22) 、S9 添加では誘発した報告 14, 15, 16) 、誘発しなかった報告 17～21) に分

かれた。大腸菌では S9 添加の有無にかかわらず遺伝子突然変異を誘発しなかった 14, 19, 22) 。

S9 添加のネズミチフス菌で DNA 傷害を誘発したが 23) 、大腸菌では S9 添加で誘発せず、

S9 無添加で誘発した 24) 。S9 無添加の酵母で染色体内組換えを誘発した 25) 。マウスリンパ

腫（L5178Y）では S9 添加の有無にかかわらず遺伝子突然変異を誘発し 26) 、S9 添加で DNA
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傷害を誘発した 27) 。S9 添加の有無にかかわらずチャイニーズハムスター卵巣細胞（CHO）

で染色体異常及び姉妹染色分体交換 28) 、ヒト末梢血リンパ球で染色体異常 29)を誘発し、S9

無添加のシリアンハムスター胚細胞（SHE）で細胞形質転換 30) を誘発したが、S9 無添加の

ラット肝細胞（初代培養）で不定期 DNA 合成 19, 31) を誘発しなかった。このほか、本物質

は、S9 無添加のマウス角化細胞（3PC）で、ギャップ結合を介した細胞間コミュニケーシ

ョンを阻害することが報告されており、発がんプロモーション活性を有することが示唆さ

れている 32) 。 

in vivo 試験系では、大腸菌を接種したマウスを用いた宿主経由法では、腹腔内投与した

マウスの血液、肝臓、腎臓で遺伝子突然変異を誘発したが、経口投与では誘発しなかった 33) 。

経口投与したラット及びマウスの骨髄細胞 34) 、静脈内投与したマウスの骨髄細胞 34) 、経

口投与したラットの肝臓 34) で小核、経口投与したラットの肝臓 34) 、腹腔内投与したラッ

トの腎臓 35) で不定期 DNA 合成を誘発しなかった。経口投与又は腹腔内投与したラットの

肝臓、腎臓、脾臓、胸腺、膀胱、精巣 34) 、胃 36) で DNA 傷害を誘発しなかったが、最高用

量群の肝臓で誘発したとの報告 36) もあった。経口投与したマウスの膀胱、結腸で DNA 傷

害 37) 、精巣で DNA 合成阻害 38) を誘発した。なお、経口投与したマウスの膀胱、肝臓で

DNA 付加体の形成はみられなかったが 39) 、腹腔内投与したラットの膀胱、肝臓、腎臓、

脾臓で DNA 付加体の形成がみられ、肝臓、腎臓、脾臓では 13 日後まで検出（1 日後の約

10％）されたが、膀胱では 10 週間後も約 39％という高い割合で残存がみられた 40) 。 

 

○ 実験動物に関する発がん性の知見 

Fischer 344 ラット雌雄各 55 匹を 1 群とし、本物質の塩酸塩を 0、0.5、1％の濃度で餌に

添加して 103 週間投与した結果、0.5％以上の群の雌雄で生存率が有意に低下し、対照群の

雌雄で膀胱腫瘍の発生はなかったが、0.5％以上の群の雌雄のほぼ全数で膀胱の移行上皮癌、

移行上皮乳頭腫＋癌の発生を認めた。また、0.5％以上の群の雄の甲状腺で濾胞細胞腺腫＋

嚢胞腺腫＋乳頭状嚢胞腺腫、濾胞細胞癌を含む甲状腺の全腫瘍、1％群の雄の腎臓で移行上

皮癌の発生率に有意な増加を認めた 9) 。 

B6C3F1マウス雌雄各 55 匹を 1 群とし、本物質の塩酸塩を 0、0.25、0.5％の濃度で餌に添

加して 103 週間投与した結果、対照群の雌雄で膀胱腫瘍の発生はなかったが、0.5％群の雌

雄の約 1/3 の膀胱で移行上皮癌の発生を認め、移行上皮乳頭腫＋癌の発生は約半数にまで

増加した 9) 。 

これらの結果から、NCI（1978）は本物質の塩酸塩は Fischer 344 ラット及び B6C3F1マウ

スの雌雄に対して発がん性を有すると結論した 9) 。 

ラットの膀胱発がん物質である N-ブチル-N-(4-ヒドロキシブチル)ニトロソアミン（BBN）

を 0、0.05％の濃度で飲水に添加して雄の Fischer 344 ラットに 4 週間投与し、0、0.17％の

濃度で餌に添加した本物質を 4 週間投与し、0.0425％に減量して 28 週間投与して膀胱腫瘍

の発生を調べた二段階発がん試験では、BBN＋0.17→0.0425％群（16 匹）の 3 匹で乳頭腫、

2 匹で癌の発生を認めたが、BBN＋0％群（13 匹）では腫瘍の発生はなかった。また、BBN

無添加の飲水を投与した 0.17→0.0425％群（10 匹）でも腫瘍の発生はなかった。なお、乳

頭状又は結節状の過形成の発生率は BBN＋0％群と比べて BBN＋0.17→0.0425％群で有意

に高く、BBN 無添加の 0.17→0.0425％群では過形成の発生もなかった。この結果から、本
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物質は膀胱がんのプロモーション作用を有する可能性が示唆された 41) 。 

カリフォルニア州 EPA は本物質の塩酸塩を 103 週間投与した雄の Fischer 344 ラットにお

ける膀胱腫瘍の発生状況から、本物質のスロープファクターを 0.14 (mg/kg/day)-1 と算出し

ている 42) 。 

 

○ 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に関する知見が得られているが、生殖・発生毒性につい

ては十分な知見が得られていない。発がん性についてはヒトでは知見は得られていないが、

発がんメカニズムの観点から、ヒトに対して恐らく発がん性があるとされている。 

経口曝露の非発がん影響については、中・長期毒性ア）に示したラットの試験から得られ

た NOAEL 16 mg/kg/day（肝臓相対重量の増加、脾臓の重量増加や髄外造血亢進）を慢性曝露

への補正が必要なことから 10 で除した 1.6 mg/kg/day が信頼性のある最も低用量の知見と判

断できる。発がん性について閾値の存在を示唆した知見は得られなかったため、非発がん影

響の 1.6 mg/kg/day を無毒性量等として設定する。 

発がん性については、閾値なしを前提にした場合のスロープファクターとして、雄ラット

の試験結果（膀胱腫瘍）から求めた 0.14 (mg/kg/day)-1を採用する。 

一方、吸入曝露については、無毒性量等やユニットリスクの設定ができなかった。 

 

② 健康リスクの初期評価結果 
 

○ 経口曝露 

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、予測最

大曝露量はともに 0.00052 µg/kg/day 未満程度であった。無毒性量等 1.6 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、さらに発がん性を考

慮して 10 で除して求めた MOE（Margin of Exposure）は 31,000 超となる。また、発がん性に

ついては予測最大曝露量に対するがん過剰発生率をスロープファクターから求めると 7.3×

10-8未満となる。 

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 － － 

1.6 mg/kg/day ラット 
－ 

公共用水

域・淡水 
0.00052 µg/kg/day 

未満程度 
0.00052 µg/kg/day 

未満程度 
31,000 超 
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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 ］

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。

過剰発生率＝10-6 過剰発生率＝10-5［ 判定基準 ］

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。

過剰発生率＝10-6 過剰発生率＝10-5［ 判定基準 ］

 
 
 

表 3.4 経口曝露による健康リスク（がん過剰発生率及び EPI の算定） 

曝露経路・媒体 予測最大曝露量 ｽﾛｰﾌﾟﾌｧｸﾀｰ 過剰発生率 TD05 EPI 

経口 
飲料水 － 

0.14 (mg/kg/day)-1 
－ 

－ 
－ 

公共用水

域・淡水 
0.00052 µg/kg/day 

未満程度 
7.3×10-8 未満 － 

 

 

 

 

 

 

 

 

また、限られた地域の飲料水データから算出した最大曝露量 0.004 µg/kg/day 未満程度から、

参考として算出した MOE は 4,000 超、がん過剰発生率は 5.6×10-7未満となる。食物からの曝

露量は得られていないが、公共用水域・淡水と魚類を摂取すると仮定した場合の最大曝露量

0.0006 µg/kg/day 未満程度から算出すると MOE は 27,000 超、がん過剰発生率は 8.4×10-8未満

となる。さらに、化管法に基づく 2018 年度の下水道への移動量から推計した排出先河川中濃

度から算出した最大曝露量は 0.0011 µg/kg/dayであったが、参考としてこれから算出したMOE

は 15,000、がん過剰発生率は 1.5×10-7となる。 

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。 
 

○ 吸入曝露 

吸入曝露については、無毒性量等やユニットリスクが設定できず、健康リスクの判定はで

きなかった。 
 

表 3.5 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 0.0016 µg/m3未満程度 0.0016 µg/m3未満程度 

－  
－ 

室内空気 － － － 
 
 
 

表 3.6 吸入曝露による健康リスク（がん過剰発生率及び EPI の算定） 

曝露経路・媒体 予測最大曝露濃度 ﾕﾆｯﾄﾘｽｸ 過剰発生率 TC05 EPI 

吸入 
環境大気 0.0016 µg/m3未満程度 

－ 
－ 

－ 
－ 

室内空気 － － － 
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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 ］

 

しかし、吸収率を 100％と仮定し、経口曝露の無毒性量等を吸入曝露の無毒性量等に換算す

ると 5.3 mg/m3となるが、参考としてヒトへの影響ア）に示した p-体の LOAEL 0.17 mg/m3を

用いた方が安全側の評価となることから、参考としてこれと予測最大曝露濃度の 0.0016 µg/m3

未満程度から、LOAEL であるために 10 で除し、さらに発がん性を考慮して 10 で除して算出

した MOE は 1,100 超となる。発がん性については、参考としてスロープファクターを吸入換

算すると 4.2×10-5 (µg/m3)-1となり、予測最大曝露濃度に対するがん過剰発生率を算出すると

6.7×10-8未満となる。また、化管法に基づく 2018 年度の大気への届出排出量をもとに推定し

た高排出事業所近傍の大気中濃度（年平均値）の最大値は 0.0012 µg/m3 であったが、参考と

してこれから算出した MOE は 1,400、がん過剰発生率は 5.0×10-8となる。 

したがって、総合的な判定としては、本物質の一般環境大気からの吸入曝露については、

健康リスクの評価に向けて吸入曝露の情報収集等を行う必要性は低いと考えられる。 
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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、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  ○ 7,500 
Raphidocelis 
subcapitata 

緑藻類 
NOEC   
GRO (RATE) 

3  A A 3) 

  ○ 10,000 
Desmodesmus 
subspicatus 

緑藻類 
NOEC  
GRO(RATE) 

3  A A 4)-1 

 ○  12,000 
Desmodesmus 
pannonicus 緑藻類 EC50   GRO 3  D C 1)-6629 

 ○  >30,000 
Raphidocelis 
subcapitata 

緑藻類 
EC50   
GRO (RATE) 

3  A A 3) 

 ○  33,900 
Desmodesmus 
subspicatus 

緑藻類 
EC50   
GRO (RATE) 

3  A A 4)-1 

甲殻類

等 
 ○ 250 Daphnia magna オオミジンコ NOEC  REP 21 A A 2) 

 ○  2,180 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 2 B B 4)-2 

 ○  6,800 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 2 D C 1)-6629 

 ○  22,500 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 2 B B 2) 

魚 類   >100,000 Oryzias latipes メダカ LC50   MOR 14 A ― 2) 

 ○  165,000 
Poecilia 
reticulata グッピー LC50   MOR 4 D C 1)-6629 

 ○  196,000 Oryzias latipes メダカ LC50   MOR 4 A A 2) 

その他   ― ― ― ― ― ― ― ― 

毒性値（太字）：採用可能な知見として本文で言及したもの 

毒性値（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：試験は条件付きで信頼できる、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：毒性値は条件付きで採用できる、C：毒性値は採用できない 
―：採用の可能性は判断しない 
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エンドポイント 

EC50 (Median Effective Concentration)：半数影響濃度、 

LC50 (Median Lethal Concentration)：半数致死濃度、NOEC (No Observed Effect Concentration)：無影響濃度 

影響内容 

GRO (Growth)：生長（植物）又は成長（動物）、IMM (Immobilization)：遊泳阻害、MOR (Mortality)：死亡、 

REP(Reproduction)：繁殖 

毒性値の算出方法 

RATE：生長速度から求める方法（速度法） 

 

 

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。 

 

1）藻類等 

環境庁 2)は OECD テストガイドライン No.201 (1984) に準拠して、緑藻類 Raphidocelis 

subcapitata（旧名 Selenastrum capricornutum）の生長阻害試験を、GLP 試験として実施した。設

定試験濃度は、0（対照区）、0.938、1.88、3.75、7.50、15.0、30.0 mg/L（公比 2.0）であった。

被験物質の実測濃度は、試験開始時及び終了時において、それぞれ設定濃度の 82.7～95.8%及び

81.9～87.0%であった。最高濃度区においても 50%を超える阻害が見られず、速度法による 72

時間半数影響濃度 (EC50) は、設定濃度に基づき 30,000 µg/L 超とされた 3)。また、速度法によ

る 72 時間無影響濃度 (NOEC) は、設定濃度に基づき 7,500 µg/L であった 3)。 

 

2）甲殻類等 

OECD テストガイドライン No.202 に準拠して、オオミジンコ Daphnia magna の急性遊泳阻害

試験が、GLP 試験として実施された 4)-2。試験は止水式（曝気なし）で行われ、設定試験濃度は、

0（対照区）、1.25、2.50、5.00、10.0、20.0 mg/L（公比 2）であった。試験用水には、Directive 92/69/EEC 

Method C.2., Annex1 に従った、硬度 272 mg/L (CaCO3換算) の調製水が用いられた。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 2,180 µg/L であった。 

また、環境庁 2)は OECD テストガイドライン No.202 (1984) に準拠して、オオミジンコ Daphnia 

magna の繁殖試験を、GLP 試験として実施した。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）、0.125、0.250、0.500、1.00、2.00 mg/L（公比 2.0）であった。試験

用水には、硬度 55.6 mg/L (CaCO3換算) の脱塩素水道水が用いられた。被験物質の実測濃度は、

0、11、16 日目の調製時及び換水後において設定濃度の 85.9～99.9%、2、14、18 日目の換水前

において設定濃度の 82.8～107%であった。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 250 µg/L であった。 

 

3）魚 類 

 環境庁 2)は OECD テストガイドライン No.203 (1992) に準拠して、メダカ Oryzias latipes の急

性毒性試験を、GLP 試験として実施した。試験は半止水式 (48 時間後換水) で行われ、設定試

験濃度は、0（対照区）、98.8、148、222、333、500 mg/L（公比 1.5）であった。試験用水には、

硬度 55.6 mg/L (CaCO3換算) の脱塩素水道水が用いられた。被験物質の実測濃度は、試験開始

時及び 48時間後の換水前において、それぞれ設定濃度の97.9～98.6%及び 92.9～99.2%であった。

96 時間半数致死濃度 (LC50) は、設定濃度に基づき 196,000 µg/L であった。 
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（2）予測無影響濃度 (PNEC) の設定 

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） 30,000 µg/L 超 

甲殻類等 Daphnia magna 48 時間 EC50（遊泳阻害） 2,180 µg/L  

魚類 Oryzias latipes 96 時間 LC50  196,000 µg/L 

アセスメント係数：100［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（甲殻類等の 2,180 µg/L）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 21 µg/L が得られた。 
 

慢性毒性値 

藻類等 Raphidocelis subcapitata 72 時間 NOEC（生長阻害） 7,500 µg/L 

甲殻類等 Daphnia magna 21 日間 NOEC（繁殖阻害） 250 µg/L 

アセスメント係数： 100［2 生物群（藻類等及び甲殻類等）の信頼できる知見が得られたため］ 

 2つの毒性値の小さい方（甲殻類等の250 µg/L）をアセスメント係数100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、甲殻類等の慢性毒性値から得られた 2.5 µg/L を採用する。 

 

（3）生態リスクの初期評価結果 

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で 0.013 μg/L 未満程度、同海

水域では概ね 0.013 μg/L 未満であった。安全側の評価値として設定された予測環境中濃度 

(PEC) も、淡水域で 0.013 μg/L 未満程度、海水域では概ね 0.013 μg/L 未満であった。 

予測環境中濃度 (PEC) と予測無影響濃度 (PNEC) の比は、淡水域、海水域ともに 0.005 未満

であった。 

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る。 
 

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 0.013 µg/L 未満程度 (2012) 0.013 µg/L未満程度 (2012) 
2.5 

µg/L 

<0.005 

公共用水域・海水 概ね0.013 µg/L未満 (2012) 概ね0.013 µg/L未満 (2012) <0.005 

注：1) 水質中濃度の (  ) 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 
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化管法に基づく 2018 年度の公共用水域・淡水への届出排出量はなかったが、下水道への移

動量の届出があったため、下水道への移動量から推計した公共用水域への排出量を全国河道構

造データベースの平水流量で除し、希釈のみを考慮した河川中濃度を推定すると、最大で

0.028 µg/L であり、この濃度と PNEC との比は 0.01 となった。 

したがって、総合的な判定としても、新たな情報を収集する必要性は低いと考えられる。 

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。

PEC/PNEC＝0.1 PEC/PNEC＝1［ 判定基準 ］ 
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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：2-エチルヘキサン酸 
CAS 番号：149-57-5 
化審法官報公示整理番号：2-608（アルカン酸（C=4～30）） 
化管法政令番号： 1-51 
RTECS 番号： MO7700000 

分子式：C8H16O2 

分子量：144.21  
換算係数：1 ppm = 5.90 mg/m3 (気体、25℃) 
構造式：  

 
 

（2）物理化学的性状 

本物質はおだやかな香りの液体である 1)。 

融点 -59℃ 2)、-83℃ (凝固点) 3) 

沸点 
227.5℃ (760 mmHg) 4)、228℃ (760 mmHg) 3) , 5)、 
226～229℃ 2) 

密度 
0.9031 g/cm3 (25℃) 4)、0.91 g/cm3 (20℃) 2)、 
0.9067 g/cm3 (20℃) 3) 

蒸気圧 0.03 mmHg (=4 Pa) (20℃) 5) 

分配係数（1-ｵｸﾀﾉｰﾙ/水）(log Kow) 2.64 5) , 6)、2.7 2)、2.7 (25℃、pH=4.7) 3) 

解離定数（pKa） 4.7 (計算値)7) 

水溶性（水溶解度） 
2×103 mg/L (20℃) 5)、1,400 mg/L (20℃) 2) 、 
1,498 mg/L (25℃) 8) 

（3）環境運命に関する基礎的事項 

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（良分解性（類似化学物質の分解性との比較により判定） 9) ） 

鉛（Ⅱ）＝ビス（2-エチルヘキサノアート）の分解率：BOD 99% (平均値)  

（試験期間：4 週間）10) 

（備考：被験物質は試験液中で速やかに変化し、理論量の 2-エチルへキサン酸を

生成した。被験物質は（水+被験物質）系で 2-エチルヘキサン酸及び水溶性の鉛

（鉛化合物又はイオン）を生成した。（汚泥+被験物質）系では 2-エチルへキサ

ン酸は分解し、不溶性の鉛化合物（水にも有機溶媒にも溶解しない無機の鉛化

O

C

OH
H
C

H2
C

C
H2

H2
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H3C

H2C

CH3
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合物）を生成した。）10) 

 

化学分解性 

OH ラジカルとの反応性 （大気中） 

反応速度定数：8.2×10-12 cm3/(分子･sec)（AOPWIN 11) により計算） 

半減期：7.8～78 時間（OH ラジカル濃度を 3×106～3×105分子/cm3 12) と仮定し計算） 

 

加水分解性 

 加水分解性の基を持たない 13) 

 

生物濃縮性 

 生物濃縮係数(BCF)：3.2（BCFBAF 14) により計算） 

 

土壌吸着性 

 土壌吸着定数(Koc)：27（KOCWIN 15) により計算） 

 

（4）製造輸入量及び用途 

① 生産量・輸入量等 

本物質の旧化審法に基づき公表された第二種監視化学物質としての 2009 年度の製造・輸

入数量は 35,259 t である 16)。なお、製造数量は出荷量を意味し、同一事業所内での自家消費

分を含んでいない値を示す。 

アルカン酸（C=4～30）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 16)。 

 

表 1.1 アルカン酸（C=4～30）の製造・輸入数量の推移 

年度 2010 2011 2012 2013 2014 

製造・輸入数量(t) a) 100,000 100,000 80,000 100,000 90,000 

年度 2015 2016 2017 2018  

製造・輸入数量(t) a) 100,000 90,000 100,000 100,000  

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。 

 

本物質の生産量の推移を表 1.2 に示す 17)。 

 
表 1.2 生産量の推移 

年 2009 2010 2011 2012 2013 

生産量（t）a) 4,000 4,000 4,000 4,000 4,000 

年 2014 2015 2016 2017 2018 

生産量（t）a) 40,000 40,000 - b) - b) - b) 

注：a) 推定値 
b) 公表されていない 
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OECD に報告している生産量は 10,000～100,000 t/年未満である。 

 

また、本物質の化学物質排出把握管理促進法（化管法）における製造・輸入量区分は 100 t

以上である 18)。 

 

② 用 途 

本物質の主な用途は、金属石けん原料、合成潤滑油原料、特殊可塑剤原料、防錆添加剤、ア

ルキドレジン変性剤とされている 19)。 

 

（5）環境施策上の位置付け 

本物質は、化学物質排出把握管理促進法第一種指定化学物質（政令番号:51）に指定されて

いる。 

本物質は、有害大気汚染物質に該当する可能性のある物質に選定されている。 

本物質は、人健康影響の観点から水環境保全に向けた取組のための要調査項目に選定され

ている。 

なお、本物質は旧化学物質審査規制法（平成 15 年改正法）において第二種監視化学物質（通

し番号：1037）に指定されていた。 
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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 

本物質は化管法の第一種指定化学物質である。同法に基づき公表された 2018年度の届出排出

量 1)、届出外排出量対象業種・非対象業種・家庭・移動体 2),3) から集計した排出量等を表 2.1に

示す。なお、届出外排出量非対象業種・家庭・移動体の推計はなされていなかった。 

 
表 2.1 化管法に基づく排出量及び移動量（PRTR データ）の集計結果（2018 年度） 

 

 

本物質の 2018 年度における環境中への総排出量は約 18 t となり、そのうち届出排出量は約

0.44 t で全体の 2%であった。届出排出量のうち約 0.36 t が大気、0.076 t が公共用水域へ排出さ

れるとしており、大気への排出量が多い。この他に下水道への移動量が約 8.9 t、廃棄物への移

動量が約 71 t であった。届出排出量の主な排出源は、大気への排出が多い業種は化学工業

（77%）、一般機械器具製造業（15%）であり、公共用水域への排出が多い業種は化学工業（99%

超）であった。 

表 2.1に示したようにPRTRデータでは、届出外排出量の推定は媒体別には行われていないた

め、届出外排出量対象業種の媒体別配分は届出排出量の割合をもとに行った。届出排出量と届

出外排出量を媒体別に合計したものを表 2.2 に示す。 

 
表 2.2 環境中への推定排出量 

媒  体 推定排出量(kg) 

大  気 

水  域 

土  壌 

  435 

17,076 

    0 

 

大気 公共用水域 土壌 埋立 下水道 廃棄物移動 対象業種 非対象業種 家庭 移動体

全排出・移動量 362 76 0 0 8,901 71,205 17,074 - - - 438 17,074 17,512

２－エチルヘキサン酸

業種等別排出量(割合) 362 76 0 0 8,901 71,205 17,074 0 0 0

17,013 届出 届出外

(99.6%) 2% 98%

280 76 0 0 8,900 43,865 61

(77.3%) (99.9%) (100.0%) (61.6%) (0.4%)

54 0 0 0 0 0

(14.9%)

23 0 0 0 0 42

(6.4%) (0.06%)

4 0.1 0 0 1 43

(1.2%) (0.1%) (0.01%) (0.06%)

0.9 0 0 0 0 125

(0.2%) (0.2%)

0 0 0 0 0 27,000

(37.9%)

0 0 0 0 0 130

(0.2%)

総排出量の構成比(%)

下水道業

化学工業

一般機械器具製造業

倉庫業

石油製品・石炭製品
製造業

プラスチック製品
製造業

電気機械器具製造業

ゴム製品製造業

届出 届出外　　(国による推計) 総排出量　　(kg/年)

排出量　　(kg/年) 移動量　　(kg/年) 排出量　　(kg/年) 届出
排出量

届出外
排出量

合計
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なお、2-エチルヘキサン酸の化審法のスクリーニング評価における暴露クラス（公表年度

2019）は「4」であり、2-エチルヘキサン酸の金属塩の暴露クラス（公表年度 2019）は亜鉛塩が

「5」、コバルト塩、鉛塩、スズ塩、バリウム塩、マンガン塩、ナトリウム塩、ジルコニウム塩、

塩基性亜鉛塩はいずれも「外」であった 4)。また、ニッケル塩、マグネシウム塩、カリウム塩、

鉄塩、カルシウム塩については、公表年度2018以前の暴露クラスが公表されており、直近の暴

露クラスはニッケル塩とマグネシウム塩では公表年度 2018 で「外」、カリウム塩は公表年度

2017 で「4」、鉄塩は公表年度 2016 で「外」、カルシウム塩は公表年度 2015 で「外」であった
4)。以上の暴露クラスは、人健康影響、生態影響とも同じであった。 

 

（2）媒体別分配割合の予測 

本物質の環境中の媒体別分配割合は、環境中への推定排出量を基に USES3.0 をベースに日本

固有のパラメータを組み込んだMackay-Type Level III多媒体モデル 5)を用いて予測した。予測の

対象地域は、2018 年度に環境中及び公共用水域への排出量が最大であった茨城県（大気への排

出量 0.025 t、公共用水域への排出量 17 t）及び大気への排出量が最大であった三重県（大気へ

の排出量 0.12 t、公共用水域への排出量 0.0002 t）とした。予測結果を表 2.3 に示す。 

 
表 2.3 媒体別分配割合の予測結果 

媒 体 

分配割合(%) 
上段：排出量が最大の媒体、下段：予測の対象地域 

環境中 大気 公共用水域 

茨城県 三重県 茨城県 

大 気 0.1 2.8 0.1 

水 域 98.4 93.8 98.4 

土 壌 0.1 2.1 0.1 

底 質 1.4 1.2 1.4 

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 2.4 に示

す。 

 
表 2.4 各媒体中の存在状況 

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 <0.39 <0.39 <0.39 <0.39 0.39 0/14 全国 2012 6) 

             

室内空気  µg/m3          

             

食物 µg/g          
             

飲料水 µg/L          
             

地下水 µg/L          
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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 

土壌 µg/g          
             

公共用水域・淡水  µg/L <0.16 <0.16 <0.16 0.35 0.16 1/12 全国 2018 7) 
             

公共用水域・海水   µg/L <0.16 <0.16 <0.16 <0.16 0.16 0/7 全国 2018 7) 
             

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          

             

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

 

（4）人に対する曝露量の推定（一日曝露量の予測最大量） 

一般環境大気及び公共用水域・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

2.5）。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 2.5 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 0.39 µg/m3未満程度（2012） 0.12 µg/kg/day 未満程度 

  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 0.16 µg/L 未満程度（2018） 0.0064 µg/kg/day 未満程度 

    

 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 0.39 µg/m3未満程度（2012） 0.12 µg/kg/day 未満程度 

最  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 

    

大 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 

値  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 

  公共用水域・淡水 0.35 µg/L 程度（2018） 0.014 µg/kg/day 程度 

    

 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 
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注：1) 太字の数値は、リスク評価のために採用した曝露濃度（曝露量）を示す。 

 

吸入曝露については、表 2.5 に示すとおり、一般環境大気の実測データから平均曝露濃度、

予測最大曝露濃度ともに 0.39 µg/m3未満程度となった。 

一方、化管法に基づく 2018 年度の大気への届出排出量をもとに、プルーム・パフモデル 8)を

用いて推定した大気中濃度の年平均値は、最大で 0.031 µg/m3となった。 

 
表 2.6 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 < 0.12 < 0.12 

 室内空気   

  飲料水   

水 質  地下水   

   公共用水域・淡水 < 0.0064 0.014 

 食 物     

 土 壌     

注：1) 太字の数値は、リスク評価のために採用した曝露量を示す。 
2) 不等号（<）を付した値は、曝露量の算出に用いた推定濃度が「検出下限値未満」とされたものであることを

示す。 

 

経口曝露については、表 2.6 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、平均曝露量は

0.0064 μg/kg/day 未満程度、予測最大曝露量は 0.014 μg/kg/day 程度となった。 

一方、化管法に基づく 2018 年度の公共用水域・淡水への届出排出量を全国河道構造データ

ベース 9) の平水流量で除し、希釈のみを考慮した河川中濃度を推定すると、最大で 0.089 μg/L

となった。推定した河川中濃度を用いて経口曝露量を算出すると 0.0035 μg/kg/day となった。

また、下水道への移動量から推計した公共用水域への排出量a を全国河道構造データベース 9) 

の平水流量で除し、希釈のみを考慮した河川中濃度を推定すると、最大で 0.15 μg/Lとなり、経

口曝露量を算出すると 0.0060 µg/kg/day 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

から食物経由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 2.7 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 0.35 µg/L 程度、同海水域では 0.16 µg/L 未満程度となった。 

化管法に基づく 2018 年度の公共用水域・淡水への届出排出量を全国河道構造データベース 9)

の平水流量で除し、希釈のみを考慮した河川中濃度を推定すると、最大で 0.089 μg/L となった。

また、下水道への移動量から推計した公共用水域への排出量 aを全国河道構造データベース 9) 

の平水流量で除し、希釈のみを考慮した河川中濃度を推定すると、最大で 0.15 μg/Lとなった。 
                                                      
a 公共用水域への排出量は、下水道への移動量から公共用水域への移行率を考慮して算出した。公共用水

域への移行率は、本物質の化管法届出外排出量の推計で用いられている値（98％）3) をそのまま採用し

た。 
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表 2.7 公共用水域濃度 

水 域 平   均 最 大 値 

淡 水 
 

海 水 

0.16 µg/L 未満程度 (2018) 
 

0.16 µg/L 未満程度 (2018) 

0.35 µg/L 程度 (2018) 
 

0.16 µg/L 未満程度 (2018) 

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。 
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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 

ラットに 14C でラベルした本物質 1 mg/kg を静脈内投与した結果、投与した放射活性の 60％

超が 1 時間以内に血液中から消失し、96 時間で 67％が尿中に、4％が糞中に排泄され、尿中排

泄量の大部分が 8 時間以内、糞尿中排泄量のほとんどが 24 時間以内の排泄であった 1) 。 

ラットに 14C でラベルした本物質 100 mg/kg を単回強制経口投与した結果、血液中放射活性の

ピークは 15～30 分後にみられ、その後は急速に減少して 1 時間以内にピーク濃度の約 30％にな

った。96 時間で投与した放射活性の 79％が尿中に、12％が糞中に排泄されたが、尿中排泄量の

大部分が 8 時間以内、糞尿中排泄量のほとんどが 24 時間以内の排泄であった。同様にして 1,000 

mg/kg を投与した結果、96 時間で尿中に 82％、糞中に 7％が排泄されたが、100 mg/kg 投与時と

比べて糞中排泄割合は半減し、8 時間以内の尿中排泄割合は約 1/3 に減少した。また、100 

mg/kg/day を 14 日間強制経口投与し、15 日目に 14C でラベルした 100 mg/kg を強制経口投与し

た結果、最終投与から 96 時間で投与した放射活性の 61％が尿中に、15％が糞中に排泄され、100 

mg/kg の単回投与時と比べて排泄割合は大きく減少したが、尿中排泄量の大部分が 8 時間以内、

糞尿中排泄量のほとんどが 24 時間以内の排泄であった 1) 。 

ラットの背部（2 cm2）に 14C でラベルした本物質 100 mg/kg を 96 時間塗布した結果、血液中

放射活性のピークは 8 時間後の採血時にみられ、同用量を経口投与した時の 1/10 であった。96

時間で投与した放射活性の 42％が尿中に、8％が糞中に排泄され、糞尿中排泄量の大部分が 24

時間以内の排泄であった。同様にして 1,000 mg/kg を塗布した結果、96 時間で 47％が尿中に、7％

が糞中に排泄され、糞尿中への排泄割合は 100 mg/kg 塗布時と同程度であったが、糞尿中排泄

量の大部分が排泄されたのは 48 時間以内であった 1) 。一方、1,000 mg/kg を 5 分間塗布した後

に塗布部を洗い流した試験では、96 時間の糞尿中排泄は無視できる程度（塗布量の 0.2％未満）

であった 1) 。 

ラット及びマウスに本物質の 14C ラベル体（2～5 µCi）を腹腔内投与して全身オートラジオグ

ラフィ法で検査した結果、高い放射活性は肝臓、腎臓、血液でみられたが、6 時間で急速に減少

し、24 時間後には検出困難なレベルになった 2) 。 

ラットの主要な尿中代謝物は本物質のグルクロン酸抱合体、2-エチルアジピン酸、2-エチル-6-

ヒドロキシヘキサン酸であり、投与量の増加に伴ってグルクロン酸抱合体が増加し、酸化的代

謝物が減少したことから、高用量では酸化による代謝経路が飽和すると考えられた。また、投

与量の 2～7％が未変化のままで尿中に排泄されており、この他にも少量だが、2-エチル-5-ヒド

ロキシヘキサン酸とそのラクトン体、エチルケトヘキサン酸、Δ5-2-ヘプテノンが検出された。

これらの結果から、本物質はグルクロン酸抱合、チトクローム P-450 を介した酸化、β-酸化の

各経路で代謝されると考えられた 1) 。 

ヒトでは、本物質 2 mg を経口投与したボランティアの 24 時間の尿中から 3-オキソ-2-エチル

ヘキサン酸（3-oxo-2-EHA）、3-ヒドロキシ-2-エチルヘキサン酸、4-ヘプタノンが検出されたが、

投与量の 84～98％が 3-oxo-2-EHA として排泄され、そのほとんどが 12 時間までの排泄であっ

た。グルクロン酸抱合体や遊離の本物質は不検出であり、ヒトではβ酸化が主要な代謝経路と

考えられた。また、分析試料の加熱前処理中に脱炭酸が進行して 4-ヘプタノンが増加すること
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から、4-ヘプタノンを主要な尿中代謝物とした報告は、前処理操作の影響を受けた結果と考え

られた 3) 。 

本物質を経口投与したラットの肝臓では、重金属結合性タンパク質であるメタロチオネイン

の発現を誘導して肝臓に亜鉛を蓄積することが知られており、妊娠ラットへの投与では、胎仔

に対し亜鉛供給の阻害を介して影響を及ぼすことが報告されている 4) 。 

 

（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 5) 

動物種 経路 致死量、中毒量等 
ラット 経口 LD50 1,600 mg/kg 
ラット 吸入 LC50 > 2,360 mg/m3 (6 hr) 

モルモット 経皮 LD50 6,300 µL/kg (5.690 mg/kg) 
ウサギ 経皮 LD50 1,260 µL/kg (1,140 mg/kg) 

注：（ ）内の時間は曝露時間を示す。 

 

本物質は気道を刺激し、吸入すると咳を生じる。経口摂取すると腹痛、灼熱感、下痢を生

じる。また、皮膚、眼を刺激し、皮膚に付くと発赤、眼に入ると発赤、痛みを生じる 6) 。 

 

② 中・長期毒性 

ア）Wistar ラット及び Swiss マウス雌雄各 5 匹を 1 群とし、0、150、390、770、1,160、1,900 

mg/kg/day を 14 日間強制経口投与した結果、1,900 mg/kg/day 群で雌ラットの全数が死亡又

は瀕死となって屠殺した。770 mg/kg/day 以上の群のラット及びマウスの雌雄で用量に依存

した肝臓相対重量の有意な増加を認め、肝臓のペルオキシソーム増殖の指標となるシアン

非感受性パルミトイル CoA 酸化酵素（PCO）活性と投与量の間にはラット、マウスの雌雄

それぞれで線形関係がみられ、PCO 活性は雄マウス＞雄ラット＞雌マウス＞雌ラットの関

係にあった。この結果から、本物質はラット及びマウスでペルオキシソーム増殖作用を示

し、肝臓肥大を引き起こすと考えられた 7) 。 

 

イ）Fischer 344 ラット雌雄各 10 匹を 1 群とし、0、0.1、0.5、1.5％の濃度で餌に添加して 13

週間投与した結果、死亡や一般状態への影響はなかったが、1.5％群の雌雄で体重増加の有

意な抑制を認め、雄の 0.1％以上の群で血清コレステロール、1.5％群で血清アルブミンの濃

度が有意に高かった。0.5％以上の群の雌雄で肝臓相対重量、雄で精巣相対重量、0.5％以上

の群の雌及び 1.5％群の雄で腎臓相対重量、1.5％群の雄で脳相対重量の有意な増加を認め、

0.5％以上の群の雄及び 1.5％群の雌のほぼ全数で肝細胞肥大がみられた。なお、0、1.5％群

で実施した 28 日間の回復試験後では、血液生化学や肝細胞への影響は消失したが、雄の肝

臓や精巣の相対重量は有意に高いままであった。摂餌量から求めた用量は雄で 0、61、303、

917 mg/kg/day、雌で 0、71、360、1,068 mg/kg/day であった 8) 。この結果から NOAEL を 0.1％

（雄 61 mg/kg/day、雌 71 mg/kg/day）とする。 
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ウ）B6C3F1マウス雌雄各 10 匹を 1 群とし、0、0.1、0.5、1.5％の濃度で餌に添加して 13 週間

投与した結果、死亡や一般状態への影響はなかったが、0.5％以上の群の雌及び 1.5％群の雄

で体重増加の有意な抑制を認め、0.5％以上の群の雌雄の血清でコレステロール、1.5％群の

雄で ALT が有意に高く、0.5％以上の群の雌及び 1.5％群の雄でトリグリセライド、総ビリ

ルビンの濃度が有意に低かった。0.5％以上の群の雌雄で肝臓、雌で腎臓、1.5％群の雄で脳、

精巣の相対重量の有意な増加を認め、0.5％以上の群の雄及び 1.5％群の雌のほぼ全数で肝細

胞の肥大、1.5％群の雌雄のほぼ全数で肝細胞の好酸性変化、1.5％群の雌雄のほぼ半数で近

位尿細管曲部の好塩基性変化、1.5％群の雄のほぼ半数で前胃の角化亢進を認めた。なお、0、

1.5％群で実施した 28 日間の回復試験後では、組織への影響は消失したが、雌の肝臓や腎臓

の相対重量は有意に高いままであった。摂餌量から求めた用量は雄で 0、180、885、2,728 

mg/kg/day、雌で 0、205、1,038、3,139 mg/kg/day であった 8) 。この結果から NOAEL を 0.1％

（雄 180 mg/kg/day、雌 205 mg/kg/day）とする。 

 

③ 生殖・発生毒性 

ア）Wistar ラット雌 20～21 匹を 1 群とし、0、100、300、600 mg/kg/day を飲水に添加して妊

娠 6 日から妊娠 19 日まで投与した結果、600 mg/kg/day 群で体重増加の有意な抑制を認め、

300 mg/kg/day 以上の群で胎仔の体重は有意に低かったが、黄体数や着床数、吸収胚数、生

存胎仔数などに影響はなかった。300 mg/kg/day 以上の群の胎仔で内反足の発生率が有意に

高く、その他の骨格奇形を含めた発生率も 300 mg/kg/day 以上の群で有意に高かった。また、

変異については、100 mg/kg/day 以上の群で波状肋骨の発生率に有意な増加を認め、頭蓋骨

の骨化遅延は 100、600 mg/kg/day 群、捻転肢は 300 mg/kg/day 群、胸骨分節や二分椎骨中心

の骨化遅延は 600 mg/kg/day 群、腎盂拡張は 100、300 mg/kg/day 群、脳室拡張は 600 mg/kg/day

群で発生率が有意に高かった 9) 。この結果から、母ラットで NOAEL を 300 mg/kg/day、胎

仔で LOAEL を 100 mg/kg/day とする。 

 

イ）Fischer 344 ラット雌 8 匹を 1 群とし、0、125、250、500、1,000 mg/kg/day を妊娠 6 日か

ら妊娠 15 日まで強制経口投与した予備試験の結果、1,000 mg/kg/day 群で運動失調、尿生殖

器の湿潤、努力性呼吸、眼周囲の赤い付着物がみられ、7 匹が妊娠 7～9 日に死亡し、残り

の 1 匹は全胚吸収であった。500 mg/kg/day 群では着床後胚損失が増加して生存胎仔数は減

少し、低体重であったが外表の奇形や変異はなかった。このため、投与量を 0、100、250、

500 mg/kg/day に設定し、雌 25 匹を 1 群として妊娠 6 日から妊娠 15 日まで強制経口投与し

た結果、500 mg/kg/day 群で肝臓の絶対及び相対重量の有意な増加を認めたが、体重や吸収

胚数、生存胎仔数などに影響はなかった。一方、500 mg/kg/day 群の胎仔の体重は有意に低

く、成長遅延は体幹骨格や付属肢骨格の骨化遅延からも明らかであり、側脳室の拡張、余

剰胸椎（第 14）の発生率は有意に高かった 10) 。なお、著者らは 250 mg/kg/day 群の環椎前

弓、四肢の基節骨でも骨化遅延の発生増加がみられたことから胎仔で NOAEL を 100 

mg/kg/day としていたが、具体的な骨化遅延の発生状況の報告はなかった。この結果から、

母ラット及び胎仔で NOAEL を 250 mg/kg/day とする。 

 

ウ）New Zealand White ウサギ雌 8 匹を 1 群とし、0、125、250、500、1,000 mg/kg/day を妊娠
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6 日から妊娠 18 日まで強制経口投与した予備試験の結果、500 mg/kg/day 群の 7 匹、1,000 

mg/kg/day 群の全数が死亡した。また、0、125、250 mg/kg/day 群の各 1 匹が投与時又はそ

の後に死亡し、125、250 mg/kg/day 群で各 1 匹が妊娠 25 日に流産した。1,000 mg/kg/day 群

で活動性低下、努力性呼吸、運動失調を認め、活動性低下の発生率増加は 250、500 mg/kg/day

群でもみられた。体重や肝臓の重量に影響はなく、吸収胚や胎仔の死亡又は奇形の発生増

加もなかった。このため、投与量を 0、25、125、250 mg/kg/day に設定し、雌 15 匹を 1 群

として妊娠 6 日から妊娠 18 日まで強制経口投与した結果、125、250 mg/kg/day 群の各 1 匹

が妊娠 15、16 日に死亡し、125 mg/kg/day 群の 1 匹が妊娠 27 日に流産した。250 mg/kg/day

群で投与期間終了後（妊娠 18 日から妊娠 29 日）の体重増加に有意な抑制を認めた以外に

は剖検、肝臓重量、吸収胚、胎仔の生存数や体重などに影響はなく、奇形や変異の発生率

に増加もなかった 10) 。なお、著者らは 125 mg/kg/day 群の各 1 匹でみられた死亡と流産を

根拠に母ウサギで NOAEL を 25 mg/kg/day としていたが、予備試験の 0～250 mg/kg/day 群

の死亡が投与ミスであることを示唆するような記載であったこと、本試験では 250 

mg/kg/day 群で流産がみられなかったことから、NOAEL を母ウサギで 125 mg/kg/day、胎仔

で 250 mg/kg/day 以上とする。 

 

エ）Wistar ラット雌雄各 23～24 匹を 1 群とし、0、100、300、600 mg/kg/day を飲水に添加し

て、雄には交尾前 10 週から交尾期間まで、雌には交尾前 2 週間から交尾、妊娠、授乳の各

期間を通して投与した結果、600 mg/kg/day 群の雄で精巣上体相対重量の有意な増加、100、

600 mg/kg/day 群の雄で運動精子率の有意な低下を認め、妊娠時期は用量に依存して遅延す

る傾向にあったが、妊娠率に影響はなかった。600 mg/kg/day 群の雌で妊娠期に体重増加の

有意な抑制がみられたが、授乳期に回復した。600 mg/kg/day 群で出生時の同腹仔数は有意

に低く、生後の死亡率は 100 mg/kg/day 群で有意に高かったが、死亡率の変化には用量依存

性はなく、哺育率にも影響はなかった。300 mg/kg/day 以上の群の仔で曲尾の発生率が有意

に高く、300 mg/kg/day 以上の群で耳介の開展、600 mg/kg/day 群で眼瞼開眼、切歯萌出、毛

生の出現時期に有意な遅延がみられた。さらに、断崖回避反応や把握反射の出現時期にも

遅延がみられ、雌よりも雄でより明瞭であった 11) 。この結果から、NOAEL を親ラットで

300 mg/kg/day、仔ラットで 100 mg/kg/day とする。 

 

オ）Sprague-Dawley ラット雌 6 匹を 1 群とし、妊娠 11 日に 0、451、902、1,355、1,804 mg/kg

を強制経口投与し、その 8 時間後に 65Zn でラベルした亜鉛 13 µg を強制経口投与し、その

10 時間後に屠殺して亜鉛の分布を調べた結果、血漿の亜鉛濃度に有意差はなかったが、902 

mg/kg 以上の群で肝臓の亜鉛（及び放射活性）及びメタロチオネインの濃度は有意に増加

し、1,355 mg/kg 以上の群で胎仔の放射活性は有意に減少し、肝臓の亜鉛とメタロチオネイ

ンの間に有意な正の関連、それらと胎仔の亜鉛に有意な負の関連を認めた。そこで、雌 7

～10 匹を 1 群とし、亜鉛濃度を低、適量、増強の 3 段階（1、25、97 µg Zn/g）に調整した

餌を妊娠 0 日から投与しながら本物質 0、505 mg/kg/day を妊娠 8 日から妊娠 15 日まで強制

経口投与し、妊娠 16 日に屠殺した。その結果、低 Zn 群、低 Zn＋505 mg/kg/day 群で吸収胚

の発生率は有意に増加し、胎仔の体重及び頭臀長は有意に低かった。また、低 Zn 群、低

Zn＋505 mg/kg/day 群、適量 Zn＋505 mg/kg/day 群で脳ヘルニア、尾の異常の発生率は有意
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に増加し、それらの発生率は低 Zn＋505 mg/kg/day 群で最も高く、低 Zn 群及び適量 Zn＋505 

mg/kg/day 群で同程度であった 4) 。 

 

④ ヒトへの影響 

ア）1940 年代の 3 年間に眼の化学熱傷を治療した 500 症例の中に、本物質によるものが 1 例

あり、原因物質の純度や濃度によって治癒期間は異なるものの、48 時間以内に完全に回復

した症例として報告されていた 12) 。 

 

イ）フィンランドの 4 製材所で本物質のナトリウム塩を 26％含む木材防腐剤に曝露された労

働者 19 人の調査では、本物質の尿中濃度は、労働者の衣服に付着した本物質濃度と関連し

なかったが、呼吸域の本物質濃度との間に有意な関連がみられ、本物質の主要な曝露経路

は吸入と考えられた 13) 。そこで、本物質の曝露濃度から労働者を 2 群（高曝露群 5 人、低

曝露群 4 人）に分け、非曝露の対照群（20 人）とともに終業後の尿中の本物質、アルギニ

ン、オルニチン、グルタミン、血清の ALT、AST を測定した。その結果、高曝露群の尿中

の本物質、アルギニン、オルニチンの濃度は、非曝露群及び低曝露群に比べて有意に高く、

尿中の本物質とアルギニンには有意な直線関係がみられた。著者らはこれらの結果から、

本物質によって阻害された尿素合成を部分的に代償するために、アルギニン及びオルニチ

ン濃度が上昇した可能性が考えられると結論した 14) 。 

 

（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 発がん性の知見 

○ 遺伝子傷害性に関する知見 

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 15～18) 、

大腸菌 16,18) で遺伝子突然変異を誘発しなかった。S9 無添加のチャイニーズハムスター卵巣

細胞（CHO）では、染色体異常を誘発しなかったが、S9 添加で誘発し、S9 添加の有無にか
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かわらず姉妹染色分体交換を誘発した 19) 。また、S9 無添加のヒト末梢血リンパ球で姉妹染

色分体交換を誘発した 20) 。 

in vivo 試験系については、知見が得られなかった。 

 

○ 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。 

 

○ 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 61 

mg/kg/day（肝臓相対重量の増加、肝細胞肥大）を慢性曝露への補正が必要なことから 10 で

除した 6.1 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 
 

○ 経口曝露 

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 0.0064 

µg/kg/day 未満程度、予測最大曝露量は 0.014 µg/kg/day 程度であった。無毒性量等 6.1 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（Margin of Exposure）は 44,000 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 － － 

6.1 mg/kg/day ラット 
－ 

公共用水

域・淡水 
0.0064 µg/kg/day 

未満程度 
0.014 µg/kg/day 程度 44,000 
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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 ］

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 ］

 

 

 

 

 

また、化管法に基づく 2018 年度の公共用水域・淡水への届出排出量をもとに推定した高排

出事業所の排出先河川中濃度から算出した最大曝露量は 0.0035 µg/kg/day であったが、参考と

してこれから算出した MOE は 170,000 となり、下水道への移動量を考慮した値 0.0060 

µg/kg/day を用いると MOE は 100,000 となる。食物からの曝露量は得られていないが、環境

媒体から食物経由で摂取される曝露量は少ないと推定されることから、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。 
 

○ 吸入曝露 

吸入曝露については、無毒性量等が設定できず、健康リスクの判定はできなかった。 
 

表 3.5 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 0.39 µg/m3未満程度 0.39 µg/m3未満程度 

－  
－ 

室内空気 － － － 
 

 

 

 

 

 

しかし、吸収率を 100％と仮定し、経口曝露の無毒性量等を吸入曝露の無毒性量等に換算す

ると 20 mg/m3となるが、参考としてこれと予測最大曝露濃度の 0.39 µg/m3未満程度から、動

物実験結果より設定された知見であるために 10 で除して算出した MOE は 5,100 超となる。

また、化管法に基づく 2018 年度の大気への届出排出量をもとに推定した高排出事業所近傍の

大気中濃度（年平均値）の最大値は 0.031 µg/m3 であったが、参考としてこれから算出した

MOE は 65,000 となる。 

したがって、総合的な判定としては、本物質の一般環境大気からの吸入曝露については、

健康リスクの評価に向けて吸入曝露の情報収集等を行う必要性は低いと考えられる。 
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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 

2-エチル 
ヘキサン酸 

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. 

被験 
物質 

藻類等   32,000*4 
Desmodesmus 
subspicatus 

緑藻類 
EC10 
GRO (RATE) 3 B ― 5)-1  

 ○  49,300*4 Desmodesmus 
subspicatus 緑藻類 

EC50 
GRO (RATE) 3 B C 5)-1  

  ○ 112,000*1 Raphidocelis 
subcapitata 緑藻類 

NOEC   
GRO (RATE) 3 A A 3) Na 塩 

 ○  427,000*1 
Raphidocelis 
subcapitata 緑藻類 

EC50 
GRO (RATE) 3 A A 3) Na 塩 

 ○  >500,000*5 
Desmodesmus 
subspicatus 緑藻類 

EC50 
GRO (RATE) 3 B B 5)-1  

甲殻類

等 
 ○ 15,500*2 Daphnia magna オオミジンコ NOEC  REP 21 A A 2) Na 塩 

  ○ 25,000 Daphnia magna オオミジンコ NOEC  REP 21 B B 5)-4  

 ○  85,400 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 2 B C 5)-2  

 ○  106,000 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 2 B C 5)-3  

 ○  120,000 Daphnia magna オオミジンコ LC50   MOR 2 D C 
4)- 

2013126 
 

 ○  787,000*2 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 2 A A 2) Na 塩 

魚 類 ○  >86,000*2*3 Oryzias latipes メダカ LC50   MOR 4 A A 2) Na 塩 

 ○  150,000 
Oncorhynchus 
mykiss ニジマス LC50   MOR 4 D C 

4)- 
2013126 

 

 ○  180,000 
Oncorhynchus 
mykiss ニジマス LC50   MOR 4 D C 5)-5  

その他 ○  47,300 Xenopus laevis 
アフリカツメ

ガエル（胚） 
EC50   DVP 4 B C 1)-17379  
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生物群 
急 

性 
慢 
性 

2-エチル 
ヘキサン酸 

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. 

被験 
物質 

 ○  645,500 Xenopus laevis 
アフリカツメ

ガエル（胚） 
LC50   MOR 4 B B 1)-17379  

毒性値（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 

毒性値（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 
―：採用の可能性は判断しない 

エンドポイント 
EC10 (10% Effective Concentration)：10%影響濃度、EC50 (Median Effective Concentration)：半数影響濃度、 
LC50 (Median Lethal Concentration)：半数致死濃度、NOEC (No Observed Effect Concentration)： 無影響濃度 

影響内容 
DVP (Development)：発生（ここでは胚の奇形）、GRO (Growth)：生長（植物）、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 2）に基づき、設定濃度を用いて速度法により再計算し、2-エチルヘキサン酸当たりに換算した値 
*2 2-エチルヘキサン酸当たりに換算した値 
*3 限度試験（毒性値を求めるのではなく、定められた濃度において影響の有無を調べる試験）により得られた値 
*4 pH は未調整 
*5 pH を中性付近に調整 

 

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。 

 

1）藻類等 

環境省 2)は OECD テストガイドライン No.201 (1984) に準拠して、緑藻類 Raphidocelis 

subcapitata（旧名 Selenastrum capricornutum）の生長阻害試験を、GLP 試験として実施した。被

験物質には 2-エチルヘキサン酸ナトリウムが用いられた。設定試験濃度は、0（対照区）、80.0、

130、200、320、500、800 mg/L （公比 1.6）であった。被験物質の実測濃度は、試験開始時に

は設定濃度の 96～107％であり、72 時間後には設定濃度の 97～108％であった。速度法による

72 時間半数影響濃度 (EC50) は、設定濃度に基づき 427,000 µg/L（2-エチルヘキサン酸当たり）

であった 3)。速度法による 72 時間無影響濃度 (NOEC) は、設定濃度に基づき 112,000 µg/L（2-

エチルヘキサン酸当たり）であった 3)。 

 

2）甲殻類等 

環境省 2)は OECD テストガイドライン No.202 (1984) に準拠して、オオミジンコ Daphnia 

magna の急性遊泳阻害試験を、GLP 試験として実施した。被験物質には 2-エチルヘキサン酸ナ

トリウムが用いられた。試験は止水式（水面をテフロンシートで被覆）で行われ、設定試験濃

度は、0（対照区）、100、180、320、560、1,000 mg/L （公比 1.8）であった。試験用水には

硬度 250 mg/L (CaCO3換算) の Elendt M4 培地が用いられた。被験物質の実測濃度 (0、48 時間

後の幾何平均値) は、 <0.08（対照区）、102、184、332、581、1,039 mg/L であり、試験開始時

には設定値の 102～104%、48 時間後には 103～104%であった。48 時間半数影響濃度 (EC50) は、
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設定濃度に基づき 787,000 µg/L（2-エチルヘキサン酸当たり）であった。 

環境省 2)は OECD テストガイドライン No.211 (1998) に準拠して、オオミジンコ Daphnia 

magna の繁殖試験を、GLP 試験として実施した。被験物質には 2-エチルヘキサン酸ナトリウム

が用いられた。試験は半止水式（毎日換水、水面をテフロンシートで被覆）で行われ、設定試

験濃度は、0（対照区）、10.0、18.0、32.0、56.0、100 mg/L （公比 1.8）であった。試験用水に

は硬度 250 mg/L (CaCO3換算) の Elendt M4 培地が用いられた。験物質の実測濃度（時間加重平

均値）は、<0.08（対照区）、10.8、18.7、32.8、57.5、102 mg/L であり、0、7、14 日後の換水時

及び 2、8、15 日後の換水前において、それぞれ設定濃度の 102～115%及び 88～112%であった。

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 15,500 µg/L

（2-エチルヘキサン酸当たり）であった。 

 

3）魚 類 

 環境省 2)は OECD テストガイドライン No.203 (1992) に準拠して、メダカ Oryzias latipes の急

性毒性試験を、GLP 試験として実施した。被験物質には 2-エチルヘキサン酸ナトリウムが用い

られた。試験は半止水式 (24 時間毎換水、水面をテフロンシートで被覆) で行われ、設定試験

濃度は 0（対照区）、100 mg/L（限度試験）であった。試験用水には硬度 63 mg/L (CaCO3換算)

の脱塩素水道水が用いられた。被験物質の実測濃度（0、24 時間後の幾何平均値）は、<0.08（対

照区、助剤対照区）、102 mg/L であり、試験開始時及び 24 時間後の換水前において、それぞれ

設定濃度の 103%及び 102%であった。被験物質による死亡は見られず、96 時間半数致死濃度 

(LC50) は、設定濃度に基づき 86,000 µg/L 超（2-エチルヘキサン酸当たり）とされた。 

 

4）その他の生物 

Dawson ら 1)-17379は、アフリカツメガエル Xenopus laevis の胚催奇形性試験 (FETAX 試験) を

実施した。試験は半止水式 (24 時間毎換水) で行われ、設定試験濃度区は対照区及び 8～12 濃

度区であった。試験には FETAX 培地が用いられた。96 時間半数致死濃度 (LC50) は、設定濃度

に基づき 645,500 µg/L であった。
 

 

（2）予測無影響濃度 (PNEC) の設定 

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（2-エチルヘキサン酸当たり） 

藻類等 Raphidocelis subcapitata 72 時間 EC50（生長阻害） 427,000 µg/L 

甲殻類等 Daphnia magna 48 時間 EC50（遊泳阻害） 787,000 µg/L 

魚 類 Oryzias latipes 96 時間 LC50 86,000 µg/L 超 

その他 Xenopus laevis 96 時間 LC50 645,500 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、その他の生物及び限度試験から得られた魚類の毒性値を除き小さい
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方の値（藻類等の 427,000 µg/L）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 4,270 µg/L が得られた。 

 

慢性毒性値（2-エチルヘキサン酸当たり） 

藻類等 Raphidocelis subcapitata 72 時間 NOEC（生長阻害） 112,000 µg/L 

甲殻類等 Daphnia magna 21 日間 NOEC（繁殖阻害） 15,500 µg/L 

アセスメント係数：100［2 生物群（藻類等及び甲殻類等）の信頼できる知見が得られたため］ 

これらの毒性値のうち、小さい方の値（甲殻類等の 15,500 µg/L）をアセスメント係数 100 で

除することにより、慢性毒性値に基づく PNEC 値 155 µg/L が得られた。 

 

本物質の PNEC としては、甲殻類の慢性毒性値から得られた 155 µg/L を採用する。 

 

（3）生態リスクの初期評価結果 

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 0.16 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 0.35 

µg/L 程度、海水域では 0.16 µg/L 未満程度であった。 

予測環境中濃度 (PEC) と予測無影響濃度 (PNEC) の比は、淡水域で 0.002、海水域では 0.001

未満であった。 

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る。 

 

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 0.16 µg/L 未満程度 (2018) 0.35 µg/L 程度 (2018) 
155 

µg/L 

0.002 

公共用水域・海水 0.16 µg/L 未満程度 (2018) 0.16 µg/L 未満程度 (2018) <0.001 

 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 

 

  

 

 

 

 

本物質について、化管法に基づく 2018 年度の公共用水域・淡水への届出排出量を全国河道

構造データベースの平水流量で除し、希釈のみを考慮した河川中濃度を推定すると、最大で

0.089 μg/L となり、この値と PNEC との比は 0.0006 であった。 

また、下水道への移動量から推計した公共用水域への排出量を全国河道構造データベースの

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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平水流量で除し、希釈のみを考慮した河川中濃度を推定すると、最大で 0.15 μg/Lとなり、この

値と PNEC との比は 0.001 であった。 

以上より、総合的な判定としても、新たな情報を収集する必要性は低いと考えられる。 
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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： ジエタノールアミン 
CAS 番号：111-42-2 
化審法官公示整理番号：2-302 
化管法政令番号： 
RTECS 番号：KL2975000 

分子式：C4H11NO2 

分子量：105.14 
換算係数：1 ppm = 4.30 mg/m3（気体、25℃） 
構造式：  

 

（2）物理化学的性状 

本物質は無色の結晶または液体である 1)。 

融点 
27.9℃ 2)、28℃ 3) , 4)、27.95℃ 5)、27.4℃ 6)、 
27℃ (757 mmHg) 7) 

沸点 

271.2℃ (760 mmHg) 2)、268.8℃ (760 mmHg) 3)、

268.39℃ (760 mmHg) 5)、269.1℃4)、 
268～271℃ (760 mmHg) 6)、269.9℃ (760 mmHg)(分
解) 7)、268.1℃(758 mmHg) 7)、≧270℃ (760 mmHg) 
(分解) 7) 

密度 
1.0966 g/cm3 (20℃) 2)、1.094019 g/cm3 (25℃) 3)、 
1.0953 g/cm3 (23.8℃) 6)、1.0975 g/cm3 (20℃) 7) 

蒸気圧 

2.8×10-4 mmHg (=0.037 Pa) (25℃) 4) , 5) 、 
<0.01 mmHg (< 13 Pa) (20℃) 4)、 
<0.075 mmHg (< 10 Pa) (25℃) 2)、 
2.1×10-3 mmHg (=0.28 Pa) (25℃) 6)  

分配係数（1-ｵｸﾀﾉｰﾙ/水）(log Kow) 
-1.43 5) , 8)、-2.18 (pH=7.15) 4)、-2.18 (25℃、pH=7.2) 6)、 
-2.46 (25℃、pH=6.8～7.3) 7) 

解離定数（pKa） 8.96 (25℃) 5) 

水溶性（水溶解度） 
2.07×107 mg/1,000g (20℃) 2)、1.00×106 mg/L 5)、 
9.54×105 mg/L4) 

（3）環境運命に関する基礎的事項 

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（分解性の良好な物質 9) ） 

分解率：BOD 51.4 %、TOC 96.7 %、GC 100 % 

（試験期間：3 週間、被験物質濃度：100 mg/L、活性汚泥濃度：30 mg/L）10) 

［3］ジエタノールアミン          
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化学分解性  

OH ラジカルとの反応性（大気中） 

反応速度定数：93×10-12 cm3/(分子･sec)（AOPWIN により計算 11) ） 

半減期：0.69 ～ 6.9 時間 （OH ラジカル濃度を 3×106～3×105分子/cm3  12)と仮定し計

算） 

 

 加水分解性 
加水分解の基を持たないため環境中では加水分解しないと考えられる 6)。 

 

生物濃縮性 

 生物濃縮係数 (BCF)：3.2（BCFBAF 13)により計算）  

 

土壌吸着性 

 土壌吸着定数 (Koc)：1（KOCWIN 14) により計算）  

 

（4）製造輸入量及び用途 

① 生産量・輸入量等 

本物質の化審法に基づき公表された製造・輸入数量の推移を表 1.1 に示す 15)。 

 

表 1.1 製造・輸入数量の推移 

年度 2010 2011 2012 2013 2014 

製造・輸入数量(t) a) 20,000  18,185 16,232 13,602 12,205 

年度 2015 2016 2017 2018  

製造・輸入数量(t) a) 21,104 12,696 14,431 14,385  

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。 

   

ジエタノールアミン及びその塩としての輸出量 16)、輸入量 16)の推移を表 1.2 に示す。 

 
表 1.2 ジエタノールアミン及びその塩の輸出量･輸入量の推移 

年 2010 2011 2012 2013 2014 

輸出量（t）a) 11,177 8,953 6,681 4,276 2,323 

輸入量（t）a) 535 754 1,512 1,389 1,978 

年 2015 2016 2017 2018 2019 

輸出量（t）a) 2,421 1,931 3,039 504 2,641 

輸入量（t）a) 1,464 1,945 1,874 2,654 2,488 

注：a) 普通貿易統計[少額貨物(1 品目が 20 万円以下)、見本品等を除く]統計品別表より。 

 

OECD に報告している生産量は 10,000t～100,000t 未満、輸入量は 1,000t～10,000t 未満であ

る。 

88



3 ジエタノールアミン 
 

 

 

② 用 途 

本物質の主な用途は、合成洗剤（中和剤としてまた起泡安定剤原料として）、乳化剤、化粧

品（クリーム類）、靴墨、つや出し、ワックス、農薬など、有機合成（医薬品、農薬、ゴム薬、

界面活性剤など）、切削油、潤滑油などの添加剤、防虫添加剤、繊維の柔軟剤原料、ガス精製

（アンモニア、メタノールなどの合成原料ガスより炭酸ガス、硫化水素の除去）、有機溶剤、

pH 調節剤、中和剤とされている 17)。 

また、医薬品の緩衝剤、安定（化）剤、溶解補助剤に用いられている 18)。 

 

（5）環境施策上の位置付け 

本物質は、人健康影響および生態影響の観点から化学物質審査規制法優先評価化学物質（通

し番号:91）に指定されている。 

本物質は、人健康影響および生態影響の観点から水環境保全に向けた取組のための要調査項

目に選定されている。 
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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 Model 1)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 19.4 99.8 15.1 33.5 
土 壌 80.6 0.0 84.9 66.5 
底 質 0.0 0.2 0.0 0.1 

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 に示

す。 

 
表 2.2 各媒体中の存在状況 

媒体 
幾何 算術 

最小値 最大値 a) 
検出 

検出率 
調査 測定 

年度 
文献 

平均値 a) 平均値 下限値 地域 

           

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          
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媒体 
幾何 算術 

最小値 最大値 a) 
検出 

検出率 
調査 測定 

年度 
文献 

平均値 a) 平均値 下限値 地域 

公共用水域・淡水 µg/L 0.064 0.13 < 0.014 0.72 0.014 12/13 全国 2015 2) 

           

公共用水域・海水 µg/L 0.22 0.32 < 0.22 1.1 0.22 5/10 全国 2015 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          

           

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

（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 0.064 μg/L 程度(2015) 0.0026 μg/kg/day 程度 

      

  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 

最  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 

     

大 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 

値  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 

 公共用水域・淡水 0.72 μg/L 程度(2015) 0.029 μg/kg/day 程度 

      

  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 
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注：1)太字の数値は、リスク評価のために採用した曝露濃度（曝露量）を示す。 

 

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。 

 
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 0.0026 0.029 

 食 物     

 土 壌     

注：1) 太字の数値は、リスク評価のために採用した曝露量を示す。 

 

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、平均曝露量は

0.0026 µg/kg/day 程度、予測最大曝露量は 0.029 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

から食物経由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 0.72 µg/L 程度、同海水域では 1.1 µg/L 程度となった。 

 
表 2.5 公共用水域濃度 

水 域 平    均 最 大 値 

淡 水 0.064 μg/L 程度 (2015) 0.72 μg/L 程度 (2015) 

海 水 0.22 μg/L 程度 (2015) 1.1 μg/L 程度 (2015) 

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。 
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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 

ラットに 14C でラベルした本物質 10、100 mg/kg を単回静脈内投与した結果、96 時間でそれ

ぞれ投与した放射活性の 25、36％が尿中に、1.2、1.5％が糞中に排泄された。体内にはそれぞれ

69、57％が残留しており、胴体部に 35、28％、肝臓に 21、17％、腎臓に 7.2、4.9％、皮膚に 5.1、

5.2％の分布がみられた 1) 。 

ラットに 14C でラベルした本物質 7 mg/kg を単回強制経口投与した結果、48 時間で投与した

放射活性の 22％が尿中に、2.4％が糞中に排泄され、肝臓に 27％、腎臓に 5％、脾臓、脳、心臓、

血液に 0.18～0.32％の分布がみられた。尿中の放射活性のほぼすべてが未変化の本物質であった

が、肝臓では少量の代謝物（本物質の N-メチル体、N,N-ジメチル体）もみられた。また、7 mg/kg/day

を 8 週間経口投与した結果、単回投与時に比べて放射活性は血中で約 21 倍、肝臓で約 6 倍、脳

で約 12 倍増加した 2) 。 

ラットに 14C でラベルした本物質 7 mg/kg を単回強制経口投与又は静脈内投与した結果、48

時間で経口投与では 24％、静脈内投与では 29％の放射活性が排泄され、そのほとんどが尿中へ

の未変化体の排泄であったが、静脈内投与では 0.2％の呼気中排泄（14CO2）もみられた。また、

どちらの投与時も投与した放射活性の 27％が肝臓にみられ、その他の組織における分布割合に

も投与方法の違いによる大きな差はみられなかった 3) 。 

ラットに 14C でラベルした本物質 7 mg/kg/day を 5 日間投与した結果、初回投与から最終投与

の 48 時間後までに投与した放射活性の約 40％が排泄され、体内分布パターンは単回投与時とほ

ぼ同様であり、分布量は単回投与時に比べて 3～5 倍高かったが、組織/血液の濃度比は単回投

与時とほぼ同じであったことから、蓄積量は平衡状態に達していないと考えられた。そこで、7 

mg/kg/day を 2、4、8 週間（5 日/週）投与した結果、血液中の放射活性は一貫して増加傾向にあ

ったが、肝臓や脾臓、脳の組織では 4 週間後にはほぼ平衡状態に達していた。また、4 週間投与

後の体内半減期は組織で約 1 週間（肝臓 6.2 日、脾臓 7.3 日、脳 8.3 日）であったが、血液では

54 日と有意に長かった 3) 。 

ラットの背部（2 cm3）に 14C でラベルした本物質 2.1、7.6、27.5 mg/kg を塗布した結果、48

時間でそれぞれ塗布した放射活性の 2.9、11、16％が吸収されたが、1.2、4.3、4.5％が塗布部位

にあり、尿中への排泄は 0.6、1.7、4.2％であった。一方、マウスの背部（1 cm3）に 8、23、81 mg/kg

を塗布した結果、48 時間でそれぞれ 27、34、58％が吸収されたが、塗布部位には 4.0、3.1、2.2％

と少なく、尿中に 7.5、10、16％が排泄され、多くが組織にあった 3) 。 

マウス、ラット、ウサギ、ヒトの皮膚（全層）を用いた本物質（未希釈）の透過実験では、6

時間の透過量はマウスで 1.3％、その他で 0.02～0.08％であったが、37％水溶液では 3～140 倍増

加し、マウス（6.7％）＞ウサギ（2.8％）＞ラット（0.56％）＞ヒト（0.23％）の順であった 4) 。 

ヒトでは、ボランティアの女性 3 人に本物質（1.8 mg/g）を含む全身ローションを用法通り（2

回/日）に 1 ヶ月間使用させた結果、1 週間後には血漿中で本物質と N,N-ジメチル体が検出され

るようになったが、その量はマウスに 80 mg/kg/day を 11 日間塗布した時の 1/100～1/200 とわず

かであった 5) 。 
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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 6) 

動物種 経路 致死量、中毒量等 

ラット 経口 LD50 620 µL/kg (680 mg/kg) 
マウス 経口 LD50 3,300 mg/kg 

モルモット 経口 LD50 2,000 mg/kg 
ウサギ 経口 LD50 2,200 mg/kg 

モルモット 経皮 LD50 11,900 µL/kg (13,030 mg/kg) 
ウサギ 経皮 LD50 7,640 µL/kg (8,370 mg/kg) 

 

本物質は眼に対して腐食性を示す。経口摂取すると腹痛、灼熱感を生じ、眼に入ると充血、

痛み、重度の熱傷を生じる 7) 。 

 

② 中・長期毒性 

ア）Fischer 344 ラット雌雄各 5 匹を 1 群とし、0、0.063、0.125、0.25、0.5、1％の濃度で飲水

に添加して 2 週間投与した結果、0.5％以上の群の雌の全数及び 1％群の雄 2 匹が死亡し、

0.5％以上の群の雄及び 0.125％以上の群の雌で体重増加の有意な抑制、0.063％以上の群の

雌雄で中等度の再生不良性の正色素性小球性貧血がみられた。0.063％以上の群の雌及び

0.125％以上の群の雄で腎臓相対重量の有意な増加を認め、0.25％以上の群の雌及び 1％群の

雄で尿細管の壊死、1％群の雄の全数の精巣で軽度から重度の精細管変性がみられた。なお、

飲水量から求めた各群の用量は雄で 0、77、162、319、622、1,016 mg/kg/day、雌で 0、79、

158、371、670、1,041 mg/kg/day であった 8) 。この結果から、雌雄で LOAEL を 0.063％（雄

77 mg/kg/day、雌 79 mg/kg/day）とする。 

 

イ) B6C3F1マウス雌雄各 5 匹を 1 群とし、0、0.063、0.125、0.25、0.5、1％の濃度で飲水に添

加して 2 週間投与した結果、0.5 群の雌及び 1％群の雌雄で体重増加の抑制を認め、1％群の

雌雄で粗毛、削痩、異常姿勢がみられた。0.125％以上の群の雌及び 0.25％以上の群の雄で

肝臓の絶対及び相対重量の有意な増加を認め、0.25％群の雄 4 匹、0.5％以上の群の雌雄の

全数で肝細胞の肥大、好酸化や二核化肝細胞の増加などがみられた。なお、飲水量から求

めた各群の用量は雄で 0、110、205、415、909、1,362 mg/kg/day、雌で 0、197、326、793、

1,399、2,169 mg/kg/day であった 8) 。この結果から、NOAEL を雄で 0.125％（205 mg/kg/day）、

雌で 0.063％（197 mg/kg/day）とする。 

 

ウ）Swiss マウス雄 10 匹を 1 群とし、0、110、165、330 mg/kg/day を 30 日間強制経口投与し

た結果、110 mg/kg/day 以上の群で体重増加の有意な抑制を認めた。110 mg/kg/day 以上の群

の肝臓で絶対及び相対重量、脂質及びコレステロールの含量は有意に増加し、グリコーゲ

ン及びタンパク質の含量は有意に減少して、330 mg/kg/day 群の肝細胞で壊死や空胞化、変

性、細胞浸潤がみられ、脂肪肝の状態にあった 9) 。この結果から、LOAEL を 110 mg/kg/day

とする。 
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エ）Fischer 344 ラット雌雄各 10 匹を 1 群とし、雄に 0、0.032、0.063、0.125、0.25、0.5％、

雌に 0、0.016、0.032、0.063、0.125、0.25％の濃度で飲水に添加して 13 週間投与した結果、

0.063％以上の群の雄及び 0.032％以上の群の雌で体重増加の有意な抑制を認め、0.5％群の

雄 2 匹が死亡した。0.032％以上の群の雄及び 0.016％以上の群の雌で中等度の再生不良性の

正色素性小球性貧血がみられた。0.016％以上の群の雌で腎臓の絶対重量、0.032％以上の群

の雌雄で腎臓相対重量の有意な増加を認め、0.032％以上の群の雌及び 0.063％と 0.25％以上

の群の雄で肝臓の相対重量の有意な増加、雄の 0.125％以上の群で精巣上体、0.25％以上の

群で精巣の相対重量の有意な減少がみられた。腎臓では 0.016％以上の群の雌及び 0.5％群

の雄で腎症、0.016％以上の群の雌及び 0.25％以上の群の雄で尿細管の鉱質沈着、0.25％群

の雌及び 0.5％群の雄で尿細管上皮の壊死の発生率増加や悪化がみられ、0.125％以上の群の

雌及び 0.25％以上の群の雄の全数で脳（髄質）、脊髄の脱髄がみられた。また、雄では 0.5％

群の全数で精細管の変性がみられ、0.25％群でも 3 匹にみられた。なお、飲水量から求めた

各群の用量は雄で 0、25、48、97、202、436 mg/kg/day、雌で 0、14、32、57、124、242 mg/kg/day

であった 8, 10) 。この結果から、LOAEL を雄で 0.032％（25 mg/kg/day）、雌で 0.016％（14 

mg/kg/day）とする。 

 

オ）B6C3F1マウス雌雄各 10 匹を 1 群とし、0、0.063、0.125、0.25、0.5、1％の濃度で飲水に

添加して 13 週間投与した結果、0.25％群の雌 3 匹、0.5％以上の群の雌雄の全数が死亡し、

0.125、0.25％群の雌及び 0.25％群の雄で体重増加の有意な抑制を認めた。血清では 0.125、

0.25％群の雌で ALT、0.25％群の雄で ALT、SDH の有意な上昇がみられ、肝臓では 0.063％

以上の群の雌雄で絶対及び相対重量の有意な増加、組織学的変化（肝細胞肥大、肝細胞好

酸化、肝細胞索の破断）、0.25％以上の群の雌雄で肝細胞壊死の発生率に有意な増加を認め

た。また、0.125、0.25％群の雄で腎臓の絶対及び相対重量、雌で腎臓の相対重量、0.125、

0.25％群の雌及び 0.25％群の雄で心臓の相対重量、0.25％群の雌で心臓の絶対重量の有意な

増加もみられ、腎臓では 0.125、0.25％群の雄で腎症、心臓では 0.25％以上の群の雌及び 0.5％

以上の群の雄で軽微～重度の心筋細胞の変性と壊死、顎下唾液腺では 0.25％以上の群の雌

雄で組織学的変化（線条導管の萎縮、好酸性顆粒の喪失、分泌腺房の肥大）の発生率に有

意な増加を認めた。なお、飲水量から求めた各群の用量は雄で 0、104、178、422、807、1,674 

mg/kg/day、雌で 0、142、347、884、1,154、1,128 mg/kg/day であった 8, 11) 。この結果から、

雌雄で LOAEL を 0.063％（雄 104 mg/kg/day、雌 142 mg/kg/day）とする。 

 

カ）Wistar ラット雌雄各 10 匹を 1 群とし、0、100、200、400 mg/m3を鼻部に 2 週間（6 時間/

日、5 日/週）曝露して吸入させた用量設定のための予備試験では、400 mg/m3群の雄で体重

減少及び体重増加の抑制、雌雄で血清コレステロールの低下、雌で肝臓の絶対及び相対重

量の増加を認めたが、鼻腔、気管、肺の組織に影響はなかった 12) 。この結果から、雌雄で

NOAEL を 200 mg/m3（曝露状況で補正：35.7 mg/m3）とする。 

 

キ）Wistar ラット雌雄各 13 匹を 1 群とし、0、15、153、410 mg/m3（空気動力学的質量中央

粒径 MMAD 0.6～1.9 µm）を鼻部に 13 週間（6 時間/日、5 日/週）曝露して吸入させた結果、
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各群に死亡はなかったが、410 mg/m3群の雄で体重増加の有意な抑制を認めた。153 mg/m3

以上の群の雌及び 410 mg/m3群の雄で肝臓、153 mg/m3以上の群の雌雄で腎臓、410 mg/m3

群の雄で脳の相対重量の有意な増加、410 mg/m3群の雌雄で赤血球数、ヘモグロビン濃度、

ヘマトクリット値、平均赤血球容積の有意な減少を認めた。喉頭では 15 mg/m3 以上の群の

雌雄の全数で限局性の扁平上皮化生、153 mg/m3以上の群の雌雄の全数で慢性炎症を認め、

扁平上皮過形成も 153 mg/m3 以上の群の雌雄の半数以上にみられ、それらの重症度には濃

度依存性があった 12) 。この結果から、雌雄で LOAEL を 15 mg/m3（曝露状況で補正：2.7 mg/m3）

とする。 

 

ク）Wistar ラット雌雄各 10 匹を 1 群とし、0、1.6、3.3、8.2 mg/m3（MMAD 0.6～0.7 µm）を

鼻部に 13 週間（6 時間/日、5 日/週）曝露して吸入させた結果、一般状態や体重に影響はな

かったが、8.2 mg/m3群の雌で肝臓相対重量の有意な増加を認めた。喉頭では 8.2 mg/m3群

の雌雄各 9 匹で限局性の扁平上皮化生を認め、そのうち各 3 匹では粘膜下の炎症細胞浸潤

もみられた。なお、3.3 mg/m3群の喉頭でも雄 3 匹で炎症細胞浸潤を伴わない限局性の扁平

上皮化生がみられたが、正常範囲内におさまる程度のものであった 12, 13) 。この結果から、

雌雄で NOAEL を 3.3 mg/m3（曝露状況で補正：0.59 mg/m3）とする。 

 

③ 生殖・発生毒性 

ア）Sprague-Dawley ラット雌 12 匹を 1 群とし、0、50，125、200、250、300 mg/kg/day を妊娠

6 日から妊娠 19 日まで強制経口投与した結果、200 mg/kg/day 以上の群で体重増加の有意な

抑制を認め、200 mg/kg/day 群の 1 匹、250 mg/kg/day 群の 2 匹、300 mg/kg/day 群の全数が

死亡又は瀕死となって屠殺した。125 mg/kg/day 以上の群で腎臓の絶対重量が有意に増加し、

200 mg/kg/day 群の 1 匹、250 mg/kg/day 群の 5 匹では胎仔の全数が死亡しており、

200 mg/kg/day 以上の群で着床後胚死亡の発生率は有意に高かった。仔では 250 mg/kg/day

群の出生時体重は有意に低く、その後の体重増加にも有意な抑制がみられ、200 mg/kg/day

群の仔も生後 4 日、21 日の体重は有意に低かった。また、125 mg/kg/day 以上の群の仔では

4日生存率が有意に低かった 14, 15) 。この結果から、母ラット及び仔でNOAELを 50 mg/kg/day

とする。 

 

イ）CD-1 マウス雌 4 匹を 1 群とし、200、380、720、1,370、2,605 mg/kg/day を妊娠 6 日から

妊娠 15 日まで強制経口投与した予備試験の結果、200 mg/kg/day 以上の群で粗毛、

720 mg/kg/day 以上の群で活動低下、斜視、円背姿勢、1,370 mg/kg/day 以上の群で膣からの

出血、あえぎ呼吸、不安定歩行、2,605 mg/kg/day 群で眼や四肢の蒼白化を認め、720 mg/kg/day

群の 3 匹、1,370 mg/kg/day 以上の群の全数が死亡した。この結果から、LD10は 450 mg/kg/day

と見積もられたことから、雌 50 匹を 1 群とし、0、450 mg/kg/day を同様に強制経口投与し

たところ、死亡や一般状態への影響はなかったが、450 mg/kg/day 群の妊娠期間は有意に延

長し、出産 0 日の体重は有意に高かったが、出産 3 日の体重は有意に低かった。仔では出

生仔の数や体重に影響はなかったが、450 mg/kg/day 群の生後 3 日の生存率、体重は有意に

低かった 16) 。 
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ウ）Wistar ラット雌 21～23 匹を 1 群とし、0、10、50、202 mg/m3（MMAD 0.4～1.2 µm）を

鼻部に曝露して妊娠 6 日から妊娠 15 日目まで吸入（6 時間/日）させた結果、202 mg/m3群

の 8 匹で膣からの出血を認めた。黄体数や着床数、吸収胚数に影響はなく、胎仔の生存数

や体重、奇形の発生率にも影響はなかったが、202 mg/m3群の胎仔で痕跡状頚肋の発生率が

有意に高かった 17, 18) 。この結果から、母ラット及び胎仔で NOAEL を 50 mg/m3（曝露状況

で補正：12.5 mg/m3）とする。 

 

④ ヒトへの影響 

ア）金属加工時の切削液による皮膚炎が疑われたドイツの労働者 251 人に対するパッチテス

トでは、本物質の 2％溶液で試験した 200 人中 6 人（3％）に陽性反応がみられた 19) 。 

 

イ）金属加工に従事し、職業性の皮膚炎が疑われた労働者 144 人を対象としたドイツの調査

では、本物質の 2％溶液で実施したパッチテストで 100 人中 2 人（2％）に陽性反応がみら

れた 20) 。 

 

ウ）ドイツ皮膚科情報ネットワーク（IVDK）が収集したパッチテストの試験結果をみると、

1992 年から 2007 年の間に 8,791 人に対して本物質の 2％溶液でパッチテストが実施されて

おり、そのうち 157 人（1.8％）が陽性であり、157 人中 60 人が金属加工の職歴を有する労

働者であった。また、男性労働者 7,112 人における陽性率についてみると、金属加工産業の

職歴がない 3,835 人の 1.0％に対して、職歴のある 3,277 人では 3.1％と有意に高く、その中

でも切削液に曝露したことのある労働者 669 人では 7.5％と有意に高かった 21) 。 

 

エ）本物質を含む切削液の取り扱いで喘息を発症したと疑われた労働者の症例では、0.75、

1.0 mg/m3の本物質エアロゾルで実施した気管支刺激試験で喘息性の気道閉塞がみられ、軽

度の量-反応関係もみられた。本物質に対する特異的 IgE 抗体はみつからなかったが、本物

質は感作メカニズムによって職業性の喘息を誘発すると考えられた 22) 。 

 

オ）日本産業衛生学会は本物質を皮膚感作性物質の第 2 群に分類している 23) 。 

 

（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 (2011) 2B ヒトに対して発がん性があるかもしれない 

EU EU －  
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機 関 (年) 分  類 

 EPA －  

USA ACGIH (2008) A3 動物に対して発がん性が確認されたが、ヒトへの関連

性は不明な物質 

 NTP － 

日本 日本産業衛生学会 

(2015) 

第 2 
群 B 

ヒトに対しておそらく発がん性があると判断できる

物質のうち、証拠が比較的十分でない物質 

ドイツ DFG (2006) 3B ヒトの発がん性物質としての証拠は不十分であり、現

行の許容濃度との関係も不明な物質 

 

② 発がん性の知見 

○ 遺伝子傷害性に関する知見 

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 24, 25) 、

大腸菌 25) で遺伝子突然変異、酵母 25) で体細胞組換えを誘発しなかった。S9 添加の有無に

かかわらずマウスリンパ腫細胞（L5178Y）で遺伝子突然変異 26, 27) 、チャイニーズハムスタ

ー卵巣細胞（CHO）で染色体異常 28) 、姉妹染色分体交換 28, 29) 、S9 無添加のラット肝細胞

（RL4）で染色体異常 25) 、シリアンハムスター胚細胞（初代培養）で細胞形質変換 30, 31, 32) を

誘発しなかった。 

in vivo 試験系では、経皮投与したマウスの末梢血で小核 27, 33) 、経口投与したラットの肝

臓で DNA 傷害 34) を誘発しなかった。 

 

○ 実験動物に関する発がん性の知見 

Fischer 344 ラット雌雄各 50 匹を 1 群とし、雄に 0、16、32、64 mg/kg/day、雌に 0、8、

16、32 mg/kg/day を 103 週間（5 日/週）塗布した結果、腫瘍発生率の増加はなかった 27) 。 

B6C3F1マウス雌雄各 50 匹を 1 群とし、0、40、80、160 mg/kg/day を 103 週間（5 日/週）

塗布した結果、雄は 40 mg/kg/day 以上の群で肝細胞腺腫、80 mg/kg/day 以上の群で肝細胞

癌、肝芽腫、雌は 40 mg/kg/day 以上の群で肝細胞腺腫、肝細胞癌の発生率に有意な増加を

認め、肝細胞腺腫＋癌の発生は雄の 40 mg/kg/day 以上の群でほぼ全数、雌の 40 mg/kg/day

以上の群で全数にみられた。また、雄の腎臓では尿細管腺腫の発生率に有意な増加傾向が

みられた 27) 。 

この結果から、NTP（1999）はラットの雌雄では発がん性の証拠はなかったが、マウス

の雌雄では明瞭な発がん性の証拠があると結論した 27) 。 

遺伝子改変（Tg･AC）マウスの雌 15 匹を 1 群とし、0、5、10、20 mg/匹を 20 週間（5 日 / 週）

塗布した結果、塗布部位における腫瘍発生率の増加はなかった 35) 。 

 

○ ヒトに関する発がん性の知見 

1970 年代後半までの切削液には本物質のようなアミン類と亜硝酸塩が含まれており、そ

れらが反応して副生した N-ニトロソジエタノールアミンのような発がん性を有するニトロ

ソ化合物を含んでいることがあった。そこで、スウェーデンのヨーテボリ市にあるベアリ
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ング製造工場で 1950 年から 1966 年の間に雇用され、切削液を使用した作業工程で 1 年以

上作業した男性労働者 219 人を 1983 年末まで追跡し、同市の一般集団と比較した。その結

果、全死因、心血管系疾患や肺疾患、全がん、消化管や肺、膀胱、前立腺のがんの標準化

死亡比（SMR）に有意な増加はなかった 36) 。 

その後、切削液を曝露した労働者の調査結果が多く報告されており、白血病や肝臓がん、

肺がん、胃がんなどの過剰リスクを認めた報告もあったが、いずれも労働者は種々の化学

物質の混合物を曝露していることから、寄与物質は特定されていない 37) 。 

 

（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。発

がん性については動物実験で発がん性を示唆する結果が得られているものの、ヒトでの知見

は十分でなく、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・長期毒性エ）に示したラットの試験から得られた LOAEL 

14 mg/kg/day（貧血、腎症や尿細管の鉱質沈着など）を LOAEL であることから 10 で除し、

さらに慢性曝露への補正が必要なことから 10 で除した 0.14 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、中・長期毒性ク）に示したラットの試験から得られた NOAEL 3.3 

mg/m3（肝臓相対重量の増加、喉頭の扁平上皮化生）を曝露状況で補正して 0.59 mg/m3とし、

慢性曝露への補正が必要なことから 10 で除した 0.059 mg/m3が信頼性のある最も低濃度の知

見と判断し、これを無毒性量等に設定する。 

 

② 健康リスクの初期評価結果 
 

○ 経口曝露 

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

0.0026 µg/kg/day 程度、予測最大曝露量は 0.029 µg/kg/day 程度であった。無毒性量等

0.14 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、さらに発がん性を考慮して 5 で除して求めた MOE（Margin of Exposure）は 97 となる。 

このため、健康リスクの判定としては、情報収集に努める必要があると考えられる。 

 
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 － － 

0.14 mg/kg/day ラット 

－ 

公共用水

域・淡水 
0.0026 µg/kg/day 程度 0.029 µg/kg/day 程度 97 
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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 ］

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 ］

 

 

また、食物からの曝露量は得られていないが、環境媒体から食物経由で摂取される曝露量

は少ないと推定されることから、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、情報収集に努める必要があると考えられる。 

まずは排出実態を踏まえた曝露情報を充実させることが必要と考えられる。 
 

○ 吸入曝露 

吸入曝露については、曝露濃度が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 3.5 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 － － 

0.059 mg/m3 ラット 
－ 

室内空気 － － － 
 

 

 

 

 

 

しかし、本物質の蒸気圧は相対的に低く、媒体別分配割合の予測結果では大気への分配は

ほとんどなかった。 

したがって、総合的な判定としては、本物質の一般環境大気からの吸入曝露については、

健康リスクの評価に向けて吸入曝露の情報収集等を行う必要性は低いと考えられる。 
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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、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  〇 600 
Raphidocelis 
subcapitata 緑藻類 

NOEC   
GRO (RATE) 

3 B B 2)-1 

   2,500 Desmodesmus 
subspicatus 

緑藻類 EC10  GRO 3 B ― 3) 

 ○  7,800 
Desmodesmus 
subspicatus 緑藻類 EC50  GRO 3 B B 3) 

 
〇  9,500 

Raphidocelis 
subcapitata 

緑藻類 
EC50   
GRO (RATE) 

3 B B 2)-1 

甲殻類

等 
 ○ 780 Daphnia magna オオミジンコ NOEC  REP 21 A A 2)-2 

 ○  1,400 Daphnia magna 
オオミジンコ 

(成体） 
LC50   MOR 2 C C 3) 

 ○  30,100 
Ceriodaphnia 
dubia / affinis 

ネコゼミジン

コ属 
EC50   IMM 2 B B 1)-10810 

魚 類 ○  460,000 
Oncorhynchus 
mykiss 

ニジマス LC50   MOR 4 B B 2)-3 

 ○  >540,000 
Cyprinodon 
variegatus 

キプリノドン

属 
LC50   MOR 4 B C 1)-10366 

 ○  600,000 
Lepomis 
macrochirus 

ブルーギル LC50   MOR 4 E C 3) 

その他 ○  1,174,000 Xenopus laevis 
アフリカツメ

ガエル (3～4
週齢幼体) 

LC50   MOR 2 B B 1)-12152 

毒性値（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 

毒性値（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：試験は条件付きで信頼できる、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：毒性値は条件付きで採用できる、C：毒性値は採用できない 
―：採用の可能性は判断しない 

エンドポイント 

EC10 (10% Effective Concentration)：10%影響濃度、EC50 (Median Effective Concentration)：半数影響濃度、 

LC50 (Median Lethal Concentration)：半数致死濃度、NOEC (No Observed Effect Concentration)：無影響濃度 
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影響内容 

GRO (Growth)：生長（植物）、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） 

 

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。 

 

1）藻類等 

ドイツ工業規格  (DIN 38412 Part9) に準拠して、緑藻類 Desmodesmus subspicatus（旧名 

Scenedesmus subspicatus）の生長阻害試験が、実施された 3)。設定試験濃度は、0（対照区）、0.78、

1.56、3.13、6.25、12.5、25.0、50.0、100 mg/L（公比 2）であった。72 時間半数影響濃度 (EC50) 

は、設定濃度に基づき 7,800 μg/L であった。 

また、米国 EPA の試験方法（EPA 600/9-78-018)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 2)-1。設定試

験濃度は、0（対照区）、0.59、0.98、1.64、2.77、4.34、7.56、12.6 mg/L（公比 1.7） であった。

速度法による 72 時間無影響濃度 (NOEC) は、設定濃度に基づき 600 µg/L であった。 

 

2）甲殻類等 

Cowgill ら 1)-10180 は、米国 ASTM の試験方法 (E729-80, 1980) に準拠し、ネコゼミジンコ属

Ceriodaphnia dubia / affinis の急性毒性試験を実施した。試験は止水式で行なわれ、対照区を除く

設定試験濃度の範囲は 7～324 mg/L であった。試験溶液の調製には、試験用水としてろ過ヒュ

ーロン湖水が、助剤としてアセトン 0.5 mL/L 未満が用いられた。24℃では、設定濃度に基づく

48 時間半数致死濃度（LC50）は 30,100 µg/L（幾何平均値）であった。 

また、欧州 EEC のテストガイドライン草案 (XI/681/86) に準拠して、オオミジンコ Daphnia 

magna の繁殖試験が、GLP 試験として実施された 3)。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）、0.19、0.39、0.78、1.56、3.13、6.25、12.5、25、50 mg/L（公比 2）

であった。試験用水として Elendt M4 培地が用いられた。被験物質の実測濃度は、試験を通して

設定濃度の 80%を上回っていた。繁殖阻害（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 780 µg/L であった。 

 

3）魚 類 

 カナダ環境省の試験方法 (EPS 1/RM/9, EC 1990/1996) に準拠して、ニジマス Oncorhynchus 

mykiss の急性毒性試験が実施された 2)-3。試験は止水式（曝気あり）で行われ、設定試験濃度区

は、対照区及び 5 濃度区であった。被験物質の実測濃度は、設定濃度の 96～110%であった。96

時間半数致死濃度 (LC50) は、設定濃度に基づき 460,000 µg/L であった。 

 

4）その他の生物 

 De Zwart と Slooff 1)-12152は、アフリカツメガエル Xenopus laevis の 3～4 週齢幼体を用いて急性

毒性試験を実施した。試験は止水式（密閉容器使用）で行われ、設定試験濃度区は対照区及び 5
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濃度区以上（公比 1.5）であった。試験用水には、硬度約 170 mg/L (CaCO3換算) のオランダ標

準水 (DSW) が用いられた。48 時間半数致死濃度 (LC50) は、設定濃度に基づき 1,174,000 µg/L

であった。 

 

（2）予測無影響濃度(PNEC)の設定 

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 Desmodesmus subspicatus 72 時間 EC50（生長阻害）  7,800 µg/L  

甲殻類等 Ceriodaphnia dubia / affinis 48 時間 LC50 30,100 µg/L  

魚 類 Oncorhynchus mykiss 96 時間 LC50 460,000 µg/L  

その他 Xenopus laevis 48 時間 LC50 1,174,000 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た最も小さい値（藻類等の 7,800 µg/L）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 78 µg/L が得られた。 
 

慢性毒性値 

藻類等 Raphidocelis subcapitata 72 時間 NOEC（生長阻害） 600 µg/L  

甲殻類等 Daphnia magna 21 日間 NOEC（繁殖阻害） 780 µg/L  

アセスメント係数：100［2 生物群（藻類等及び甲殻類等）の信頼できる知見が得られたため］ 

 これらの毒性値のうち、小さい方の値（藻類等の 600 µg/L）をアセスメント係数 100 で除す

ることにより、慢性毒性値に基づく PNEC 値 6 µg/L が得られた。 

 

本物質の PNEC としては、藻類等の慢性毒性値から得られた 6 µg/L を採用する。 

 

（3）生態リスクの初期評価結果 

本物質の公共用水域における濃度は、平均濃度でみると淡水域で 0.064 µg/L 程度、海水域で

は 0.22 µg/L 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 0.72 µg/L 程度、海水域では 1.1 µg/L 程度であった。 

予測環境中濃度 (PEC) と予測無影響濃度 (PNEC) の比は、淡水域で 0.12、海水域では 0.18

であった。 

生態リスクの判定としては、情報収集に努める必要があると考えられる。総合的な判定とし

ても同様である。 

本物質については、製造輸入量の推移や用途別使用量等の把握に努め、環境中濃度に関する

情報を充実させる必要があると考えられる。また、魚類の慢性毒性値に関する情報収集に努め

る必要があると考えられる。 
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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 0.064 μg/L 程度 (2015) 0.72 μg/L 程度 (2015) 
6 

μg/L 

0.12 

公共用水域・海水 0.22 μg/L 程度 (2015) 1.1 μg/L 程度 (2015) 0.18 

 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 

 

 

 

 

 

 

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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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：テトラエチレンペンタミン 

（別の呼称：3,6,9-トリアザウンデカン-1,11-ジアミン） 
CAS 番号：112-57-2 
化審法官報公示整理番号：2-162、7-5（アルキル（又はアルケニル）（C1～24）化又は

無変性ポリアルキレンポリアミン） 
化管法政令番号：1-276 
RTECS 番号：KH8585000 

分子式：C8H23N5 

分子量：189.30 
換算係数：1 ppm = 7.74 mg/m3 (気体、25℃) 
構造式：  

 

 

（2）物理化学的性状 

本物質は粘稠で吸湿性液体である 1)。 

融点 - 30℃ 2) 、- 46℃ 2) 

沸点 
341.5℃ (760 mmHg) 3)、333℃ (760 mmHg) 4)、 
320℃ (759.8 mmHg) 2) 

密度 0.993 g/cm3 2) 

蒸気圧 
8.00×10-7 mmHg (=1.1×10-4 Pa) (25℃) 4)、 
8.03×10-7 mmHg (=1.07×10-4 Pa) (20℃) 2) 

分配係数（1-ｵｸﾀﾉｰﾙ/水）(log Kow) -3.16 (KOWWIN 5) により計算) 

解離定数（pKa） 9.68 4) 

水溶性（水溶解度） 6.54×106 mg/L 4) 

（3）環境運命に関する基礎的事項 

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 

分解率*：BOD 0%、DOC 5%、HPLC 18% 

（試験期間：4 週間、被験物質濃度：100 mg/L、活性汚泥濃度：30mg/L）6) 

  （備考：*被験物質はエチレンジアミン類 H2N- (CH2CH2NH) n - CH2CH2NH2 n=1~6

の混合物である(n=1：4.4%、n=2：15.5%、n=3：30.4％、n=4：36.0%、

n=5：12.2%、n=6：1.4%) ) 
6)

 

 

化学分解性 

OH ラジカルとの反応性 （大気中） 

［4］テトラエチレンペンタミン 
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反応速度定数：320 ×10-12 cm3/(分子･sec)（AOPWIN 7)により計算） 

半減期：0.20 ～ 2.0 時間（OH ラジカル濃度を 3×106～3×105 分子/cm3 8)と仮定し

計算） 
 

加水分解性 

加水分解の基を持たないため、環境条件(pH = 5 ~ 9)では加水分解しないと考えられ

る 2)。 
 

生物濃縮性 

生物濃縮係数(BCF)：3.2（BCFBAF 9) により計算） 
 

土壌吸着性 

土壌吸着定数(Koc)：170（KOCWIN 10) により計算） 
 

（4）製造輸入量及び用途 

① 生産量・輸入量等 

本物質の化審法に基づき公表された製造・輸入数量の推移を表 1.1 に示す 11)。 
 

表 1.1 製造・輸入数量の推移 

年度 2009 2010 2011 2012 2013 

製造・輸入数量(t) a) 1,675 b) 4,000 c) 5,000 c) 3,000 c) 3,000 c) 

年度 2014 2015 2016 2017 2018 

製造・輸入数量(t) a) 4,000 c) 4,000 c) 3,000 c) 3,000 c) 3,000 c) 

注：a) 2010 年度以降の製造・輸入数量の届出要領は、2009 年度までとは異なっている。 
b) 製造数量は出荷量を意味し、同一事業所内での自家消費分を含んでいない値を示す。 
c) 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。 

 

本物質の国内での需要量の推移を表 1.2 に示す 12)。 

 

表 1.2 国内の需要量の推移 

年 2008 2009 2010 2011 2012 

需要量(t) a) 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 

年 2013 2014 2015 2016 2017 

需要量(t) a) 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 

    注：a) 推定値 

 

OECD に報告している本物質の生産量は 1,000～10,000 t/年未満、輸入量は 1,000 t/年未満で

ある。 

また、本物質の化学物質排出把握管理促進法（化管法）の製造・輸入量区分は 100 t 以上で

ある 13)。 
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② 用 途 

本物質の用途は、ポリアミド樹脂・界面活性剤原料、エポキシ樹脂硬化剤、アスファルト

添加剤、腐食防止剤、潤滑油添加剤とされている 14)。 

 

（5）環境施策上の位置付け 

本物質は化学物質排出把握管理促進法第一種指定化学物質（政令番号：276）に指定されて

いる。 

本物質は生態影響の観点から水環境保全に向けた取組のための要調査項目に選定されてい

る。 

なお、本物質は旧化学物質審査規制法（平成 15 年改正法）において第三種監視化学物質（通

し番号：166）に指定されていた。 
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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 

本物質は化管法の第一種指定化学物質である。同法に基づき公表された、2018 年度の届出排

出量 1)、届出外排出量対象業種・非対象業種・家庭・移動体 2), 3)から集計した排出量等を表 2.1

に示す。なお、届出外排出量非対象業種・家庭・移動体の推計はなされていなかった。 

 
表 2.1 化管法に基づく排出量及び移動量（PRTR データ）の集計結果（2018 年度）  

 

 

本物質の 2018 年度における環境中への総排出量は約 3.5 t となり、そのうち届出排出量が約

2.3 t で全体の 66％あった。届出排出量のうち約 0.45 t が大気、1.9 t が公共用水域（海域）へ排

出されるとしており、公共用水域への排出量が多い。この他に、下水道への移動量が約 0.56 t、

廃棄物への移動量が約 11 t であった。届出排出量の主な排出源は、大気への排出が多い業種は、

船舶製造・修理業、舶用機関製造業（38％）、窯業・土石製品製造業（32％）、化学工業（30％）

であり、公共用水域への排出量が多い業種は、化学工業（100％）であった。 

表2.1に示したようにPRTRデータでは、届出外排出量の推定は媒体別には行われていないた

大気 公共用水域 土壌 埋立 下水道 廃棄物移動 対象業種 非対象業種 家庭 移動体

全排出・移動量 445 1,900 0 0 564 11,378 1,191 - - - 2,345 1,191 3,536

３，６，９－トリアザウンデカン－１，１１－ジアミン（別名テトラエチレンペンタミン）

業種等別排出量(割合) 445 1,900 0 0 564 11,378 1,190 0 0 0

134 1,900 0 0 564 6,344 0 届出 届出外

(30.0%) (100%) (100%) (55.8%) 66% 34%

1,105

(92.8%)

171 0 0 0 0 32

(38.4%) (0.3%)

140 0 0 0 0 120 0

(31.5%) (1.1%)

30

(2.5%)

14

(1.2%)

12

(1.0%)

0 0 0 0 0 75 7

(0.7%) (0.6%)

7

(0.6%)

7

(0.6%)

0 0 0 0 0 4,807 3

(42.2%) (0.3%)

3

(0.3%)

1

(0.08%)

1

(0.08%)

0.3 0 0 0 0 0 0

(0.07%)

パルプ・紙・紙加工品
製造業

一般機械器具製造業

出版・印刷・同関連
産業

電気業

輸送用機械器具
製造業

総排出量の構成比(%)

化学工業

下水道業

船舶製造・修理業、
舶用機関製造業

窯業・土石製品
製造業

金属製品製造業

その他の製造業

ゴム製品製造業

プラスチック製品
製造業

木材・木製品製造業

家具・装備品製造業

届出 届出外　　(国による推計) 総排出量　　(kg/年)

排出量　　(kg/年) 移動量　　(kg/年) 排出量　　(kg/年) 届出
排出量

届出外
排出量

合計
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め、届出外排出量対象業種の媒体別配分は届出排出量の割合をもとに行った。届出排出量と届

出外排出量を媒体別に合計したものを表 2.2 に示す。 

 
表 2.2 環境中への推定排出量 

媒 体 推定排出量(kg) 

大 気 

水 域 

土 壌 

461 

3,075 

0 

 

（2）媒体別分配割合の予測 

本物質の環境中の媒体別分配割合は、環境中への推定排出量を基に USES3.0 をベースに日本

固有のパラメータを組み込んだ Mackay-Type Level III 多媒体モデル 4)を用いて予測した。予測の

対象地域は、2018 年度に環境中及び公共用水域への排出量が最大であった茨城県（大気への排

出量 0.0002 t、公共用水域への排出量 1.1 t）、大気への排出量が最大であった広島県（大気への

排出量 0.17 t、0.0018 t）とした。予測結果を表 2.3 に示す。 

 

表 2.3 媒体別分配割合の予測結果 

媒 体 

分配割合(%) 
上段：排出量が最大の媒体、下段：予測の対象地域 

環境中 大 気 公共用水域 

茨城県 広島県 茨城県 

大 気 0.0 0.0 0.0 

水 域 95.3 6.4 95.3 

土 壌 0.0 93.3 0.0 

底 質 4.7 0.3 4.7 

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 2.4 に示

す。 

本物質の環境中等の濃度について情報の収集を試みたが、信頼性が確認された調査例は得ら

れなかった。 

 
表 2.4 各媒体中の存在状況 

媒体 
幾何 算術 

最小値 最大値 
検出 

検出率 
調査 測定 

年度 
文献 

平均値 平均値 下限値 地域 

           

一般環境大気 µg/m3          

           

室内空気 µg/m3          
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媒体 
幾何 算術 

最小値 最大値 
検出 

検出率 
調査 測定 

年度 
文献 

平均値 平均値 下限値 地域 

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          

           

           

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          

           

魚類(公共用水域・淡水) µg/g          

           

魚類(公共用水域・海水) µg/g          

           

 

（4）人に対する曝露量の推定（一日曝露量の予測最大量） 

本物質について、実測データに基づく人に対する曝露量の推定を行うことはできなかった（表

2.5）。 
 

表 2.5 各媒体中の濃度と一日曝露量 
 媒  体 濃  度 一 日 曝 露 量 

平 
 
 
 
 

均 

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 
   

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 
公共用水域・淡水 データは得られなかった データは得られなかった 

   

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 
   

最 
 

大 
 

値 

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 

   

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 
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 媒  体 濃  度 一 日 曝 露 量 
公共用水域・淡水 データは得られなかった データは得られなかった 

   

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 2.5 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。 

一方、化管法に基づく 2018 年度の大気への届出排出量をもとに、プルーム・パフモデル 5)を

用いて推定した大気中濃度の年平均値は、最大で 0.082 µg/m3となった。 

 
表 2.6 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   

 食 物   

 土 壌   

 

経口曝露の予測最大曝露量は、表 2.6 に示すとおり飲料水、地下水、公共用水域・淡水、食

物及び土壌の実測データが得られていないため、設定できなかった。 

一方、化管法に基づく 2018 年度の公共用水域・淡水への届出排出量はなかったが、下水道へ

の移動量の届出があったため、下水道への移動量から推計した公共用水域への排出量aを全国河

道構造データベース 6) の平水流量で除し、希釈のみを考慮した河川中濃度を推定すると、最大

で 0.0020 μg/L となった。推定した河川中濃度を用いて経口曝露量を算出すると 0.000082 

μg/kg/day 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

から食物経由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 2.7 のように整理した。 

本物質について、実測データに基づく水生生物に対する曝露の推定を行うことはできなかっ

た。 

化管法に基づく 2018 年度の公共用水域・淡水への届出排出量はなかったが、下水道への移動

量の届出があったため、下水道への移動量から推計した公共用水域への排出量 aを全国河道構造

データベース 6) の平水流量で除し、希釈のみを考慮した河川中濃度を推定すると、最大で 0.0020 

μg/L となった。 

                                                      
a 公共用水域への排出量は、下水道への移動量から公共用水域への移行率を考慮して算出した。公共用水域へ

の移行率は、本物質の化管法届出外排出量の推計で用いられている値（99％）3) をそのまま採用した。 
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表 2.7 公共用水域濃度 

水 域 平   均 最 大 値 

淡 水 データは得られなかった データは得られなかった 

海 水 データは得られなかった データは得られなかった 

注：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 

本物質の体内動態、代謝に関する知見は得られなかった。 

なお、本物質は銅のキレート剤であるため、銅の動態、代謝への影響が懸念される。 

 

（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 1) 

動物種 経路 致死量、中毒量等 
ラット 経口 LD50 3,250 mg/kg 
ラット 経口 LD50 2,100 mg/kg 
ラット 経口 LD50 3,990 mg/kg 
ラット 吸入 LC50 > 9.9 ppm (> 77 mg/m3 ) (8hr) 
ウサギ 経皮 LD50 1,260 mg/kg 
ウサギ 経皮 LD50 660 mg/kg 

注：（ ）内の時間は曝露時間を示す。 

 

本物質は腐食性を示し、吸入すると咳、咽頭痛、灼熱感、息切れ、息苦しさを生じ、経口

摂取すると口や喉の熱傷、喉や胸の灼熱感、ショック/虚脱を生じる。皮膚に付くと発赤、痛

み、皮膚熱傷、眼に入ると充血、痛み、熱傷を生じる 2) 。 

 

② 中・長期毒性 

ア）Wistar ラット雌雄各 5 匹を 1 群とし、0、500、1,250、3,150 mg/kg/day の用量で本物質を

餌に混ぜて 7 日間投与（雄 0、420、1,050、2,800 mg/kg/day、雌 0、470、1,260、3,140 mg/kg/day）

した結果、各群で死亡はなく、体重や肝臓、腎臓の重量にも影響はなかった。このため、

より高用量の投与となるように 0、5,000 mg/kg/day の用量で餌に混ぜて 7 日間投与（雄 0、

3,990mg/kg/day、雌 0、3,630 mg/kg/day）した結果、各群で死亡はなかったが、雌雄の

5,000 mg/kg/day 群で体重増加の抑制、肝臓の絶対及び相対重量の減少、腎臓の相対重量の

増加に有意差を認めた 3 ）。この結果から、NOAEL を雄で 2,800 mg/kg/day、雌で

3,140 mg/kg/day とする。 

 

イ）参考として本物質の類似物質であり、銅のキレート作用も同程度であるトリエチレンテ

トラミンの 2 塩酸塩を用いた試験結果を例示すると、Fischer 344 ラット雌雄各 18 匹及び

B6C3F1マウス雌雄各 20 匹を 1 群とし、0、0.012、0.06、0.3％の濃度で飲水に添加して 92

日間投与した結果、各群で死亡はなく、一般状態や体重、血液及び血液生化学、臓器の重

量や組織に影響はなかった。なお、飲水量から求めたトリエチレンテトラミン摂取量はラ

ットの雄で 0、7、37、184 mg/kg/day、雌で 0、9、47、235 mg/kg/day、マウスの雄で 0、15、

71、325 mg/kg/day、雌で 0、15、71、368 mg/kg/day であった 4) 。この結果から、類似物質
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のトリエチレンテトラミンでは NOAEL は 0.3％（ラットの雄 184 mg/kg/day、雌

235 mg/kg/day、マウスの雄 325 mg/kg/day、雌 368 mg/kg/day）以上となる。 

 

③ 生殖・発生毒性 

ア）生殖・発生毒性に関して、知見は得られなかった。なお、Fischer 344 ラット雌雄各 18 匹

及び B6C3F1マウス雌雄各 20 匹を 1 群とし、類似物質のトリエチレンテトラミン 2 塩酸塩

を 0、0.012、0.06、0.3％の濃度で飲水に添加して 92 日間投与した結果、ラット及びマウス

の雌雄の生殖器に影響はなかった。なお、飲水量から求めたトリエチレンテトラミン摂取

量はラットの雄で 0、7、37、184 mg/kg/day、雌で 0、9、47、235 mg/kg/day、マウスの雄で

0、15、71、325 mg/kg/day、雌で 0、15、71、368 mg/kg/day であった 4) 。 

 

④ ヒトへの影響 

ア）エポキシ塗料による職業性の刺激性接触皮膚炎と診断された労働者の症例では、その後

も作業に伴う皮膚炎で悩まされていた。発症から 21 年後に皮膚炎が増悪したことから来院

した際に実施したパッチテストでは、イソホロンジアミン、臭素化ビスフェノール A ジク

リシルエーテルなどのエポキシ系硬化剤に対して陽性反応を示し、本物質でも軽度の陽性

反応がみられたことから、交差性のアレルギー性接触皮膚炎であった 5) 。 

 

（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 発がん性の知見 

○ 遺伝子傷害性に関する知見 

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で遺伝

子突然変異を誘発した報告 6, 7) と誘発しなかった報告 8) があったが、チャイニーズハムス

ター卵巣細胞（CHO）では誘発しなかった 8, 9, 10) 。一方、S9 添加の有無にかかわらずチャ
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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 ］

イニーズハムスター卵巣細胞（CHO）で姉妹染色分体交換 8～13) を誘発し、S9 無添加の肝細

胞で不定期 DNA 合成 8～12) を誘発した。 

in vivo 試験系では、腹腔内投与したマウスの末梢血赤血球で小核を誘発しなかった 8, 14)。 

 

○ 実験動物に関する発がん性の知見 

C3H マウス雄 50 匹を 1 群とし、生涯にわたって本物質の 0、25％水溶液を背部に週 3 回

塗布（6.25 mg/匹/回）した結果、本物質塗布群の塗布部位表皮に 20 匹で角化亢進、13 匹で

壊死がみられたが、投与に関連した腫瘍の発生はなかった 15) 。 

 

○ 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に関する知見は得られているが、生殖・発生毒性につい

ては十分な知見が得られていない。発がん性については、十分な知見が得られず、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・長期毒性ア）に示したラットの試験から得られた NOAEL 

2,800 mg/kg/day（体重増加の抑制、肝臓の絶対及び相対重量の減少、腎臓の相対重量の増加）

を慢性曝露への補正が必要なことから 10 で除した 280 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 
 

○ 経口曝露 

経口曝露については、曝露量が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 3.3 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 － － 

280 mg/kg/day ラット 
－ 

地下水 － － － 
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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 ］

しかし、化管法に基づく 2018 年度の公共用水域・淡水への届出排出量をもとに推定した高

排出事業所の排出先河川中濃度から算出した最大曝露量は 0.000082 µg/kg/day であったが、参

考としてこれと無毒性量等 280 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 で除して算出した MOE（Margin of Exposure）は 340,000,000 となる。食物からの曝露量

は得られていないが、環境媒体から食物経由で摂取される曝露量は少ないと推定されること

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。また、7 日間

投与の試験結果から設定した無毒性量等であったが、慢性曝露の知見が得られ、無毒性量等

が 2～3 桁低くなっても MOE は十分に大きい。 

したがって、総合的な判定としては、本物質の経口曝露については、健康リスクの評価に

向けて経口曝露の情報収集等を行う必要性は低いと考えられる。 

 

○ 吸入曝露 

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 － － － 
 

 

 

 

 

しかし、吸収率を 100％と仮定し、経口曝露の無毒性量等を吸入曝露の無毒性量等に換算す

ると 930 mg/m3となるが、参考としてこれと化管法に基づく 2018 年度の大気への届出排出量

をもとに推定した高排出事業所近傍の大気中濃度（年平均値）の最大値 0.082 µg/m3から、動

物実験結果より設定された知見であるために 10 で除して算出した MOE は 1,100,000 となる。 

したがって、総合的な判定としては、本物質の一般環境大気からの吸入曝露については、

健康リスクの評価に向けて吸入曝露の情報収集等を行う必要性は低いと考えられる。 
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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、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  ○ 10 
Raphidocelis 
subcapitata 緑藻類 

NOEC   
GRO (RATE) 

3 A A 1)-2 

 
 ○ 18.5*1 

Raphidocelis 
subcapitata 

緑藻類 
NOEC   
GRO (RATE) 

3 A A 2) 

 
○  121*1 

Raphidocelis 
subcapitata 緑藻類 

EC50   
GRO (RATE) 

3 A A 2) 

 
 ○ 500 

Raphidocelis 
subcapitata 

緑藻類 
NOEC   
GRO (RATE) 

3 B B 3) 

 
○  660 

Raphidocelis 
subcapitata 緑藻類 

EC50   
GRO (RATE) 

3 A A 1)-2 

 
○ 

 
6,800 

Raphidocelis 
subcapitata 

緑藻類 
EC50   
GRO (RATE) 

3 B B 3) 

甲殻類

等 
 ○ 140 Daphnia magna オオミジンコ NOEC  REP 21 A A 1)-1 

 
○  13,400 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 2 A A 1)-1 

 ○  14,600 Daphnia magna オオミジンコ LC50   MOR 2 B B 3) 

 ○  24,100 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 2 B B 3) 

 ○  38,000 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 2 A A 1)-2 

魚 類 ○  >69,600 Oryzias latipes メダカ LC50   MOR 4 A A 1)-1 

 ○  >96,000 Oryzias latipes メダカ LC50   MOR 4 A A 1)-2 

 ○  310,000 
Pimephales 
promelas 

ファットヘッド

ミノー 
LC50   MOR 4 E C 3) 

 ○  420,000 Poecilia reticulata グッピー LC50   MOR 4 B B 3) 
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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. 

その他   ― ― ― ― ― ― ― ― 

毒性値（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 

毒性値（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：試験は条件付きで信頼できる、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：毒性値は条件付きで採用できる、C：毒性値は採用できない 
―：採用の可能性は判断しない 

エンドポイント 

EC50 (Median Effective Concentration)：半数影響濃度、LC50 (Median Lethal Concentration)：半数致死濃度、 

NOEC (No Observed Effect Concentration)：無影響濃度 

影響内容 

GRO (Growth)：生長（植物）、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 1)-1 に基づき、試験時の実測濃度を用いて速度法により再計算した値 

 

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。 

 

1）藻類等 

環境庁 1)-1 は OECD テストガイドライン No.201 (1984) に準拠して、緑藻類 Raphidocelis 

subcapitata（旧名 Selenastrum capricornutum）の生長阻害試験を、GLP 試験として実施した。設

定試験濃度は 0（対照区）、0.10、0.20、0.40、0.80、1.60、3.20 mg/L （公比 2）であった。被験

物質の実測濃度（試験開始時及び終了時の幾何平均値）は、<0.004（対照区）、0.0185、0.0180、

0.0209、0.0388、0.190、0.711 mg/L であった。試験開始時及び終了時において、それぞれ設定濃

度の 5.8～25.8%及び 4.4～19.2%であり、毒性値の算出には実測濃度が用いられた。速度法によ

る 72 時間半数影響濃度 (EC50) は 121 µg/L であった 2)。 

また、環境省 1)-2は「新規化学物質等に係る試験の方法について（化審法テストガイドライン）」

(2011) 及び OECD テストガイドライン No.201 (2006) に準拠して、緑藻類 Raphidocelis 

subcapitata（旧名 Pseudokirchneriella subcapitata）の生長阻害試験を、GLP 試験として実施した。

設定試験濃度は 0（対照区）、0.0032、0.010、0.032、0.10、0.32、1.0、3.2 mg /L（公比 約 3.2)

であった。被験物質の初期実測濃度（定量下限値未満の 3 濃度区は設定濃度とした）は、<0.08

（対照区）、0.0032、0.010、0.032、0.0918、0.264、0.947、3.01 mg/L であった。試験開始時及び

終了時において、それぞれ設定濃度の 83～95%及び 41～90%であった。速度法による 72 時間無

影響濃度 (NOEC) は、初期実測濃度に基づき 10 µg/L であった。 

 

2）甲殻類等 

環境庁 1)-1 は OECD テストガイドライン No.202 (1984) に準拠して、オオミジンコ Daphnia 
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magna の急性遊泳阻害試験を、GLP 試験として実施した。試験は止水式で行われ、設定試験濃

度は、0（対照区）、2.7、4.8、8.6、15.4、27.8、50.0 mg/L（公比 1.8）であった。試験用水には、

硬度 227 mg/L (CaCO3換算) の Elendt M4 培地が用いられた。被験物質の実測濃度 (0、48 時間

後の幾何平均値) は<0.1（対照区）、1.3、2.2、4.2、6.7、9.9、19.9 mg/L であった。曝露開始時

には設定値の 35.3～50.0%、試験終了時には 36.3～51.9%であり、遊泳阻害に関する 48 時間半数

影響濃度 (EC50) は、実測濃度に基づき 13,400 µg/L であった。 

また、環境庁 1)-1は OECD テストガイドライン No.211 (1997 年 4 月提案) に準拠して、オオ

ミジンコ Daphnia magna の繁殖試験を、GLP 試験として実施した。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）、1.1、2.1、4.3、8.5、17.0 mg/L （公比 2.0）であ

った。試験用水には、硬度 223 mg/L (CaCO3換算) の Elendt M4 培地が用いられた。被験物質の

実測濃度（時間加重平均値）は、<0.1（対照区）、0.14、0.48、1.35、2.81、5.34 mg/L、であり、

0、7、14 日後の換水時及び 2、9、16 日後の換水前において、それぞれ設定濃度の 12.7～34.9%、

10.0～32.7%であった。繁殖阻害（累積産仔数）に関する 21 日間無影響濃度 (NOEC) は、実測

濃度に基づき 140 µg/L であった。 

 

3）魚 類 

 環境庁 1)-1は OECD テストガイドライン No.203 (1992) に準拠して、メダカ Oryzias latipes の

急性毒性試験を、GLP 試験として実施した。試験は半止水式 (24 時間毎換水) で行われ、設定

試験濃度は 0（対照区）、100 mg/L (限度試験) であり、濃度区（100 mg/L 区）は pH 調整しない

ものと pH調整したものの 2種類を調製した。試験溶液の調製には、硬度 30 mg/L (CaCO3換算) の

脱塩素水道水が用いられた。被験物質の実測濃度（0、24 時間後の幾何平均値）は、<0.1（対照

区）、69.6 mg/L であり、試験開始時及び 24 時間後の換水前において、それぞれ設定濃度の 69.8%

及び 69.4～73.1%であった。対照区と同様に、被験物質曝露による死亡は見られず、96 時間半

数致死濃度 (LC50) は、実測濃度に基づき 69,600 µg/L 超とされた。 

 

（2）予測無影響濃度(PNEC)の設定 

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）  121 µg/L  

甲殻類等 Daphnia magna 48 時間 EC50（遊泳阻害） 13,400 µg/L  

魚 類 Oryzias latipes 96 時間 LC50 69,600 µg/L 超 

アセスメント係数：100［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（藻類等の 121 µg/L）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 1.2 µg/L が得られた。 
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慢性毒性値 

藻類等 Raphidocelis subcapitata 72 時間 NOEC（生長阻害） 10 µg/L  

甲殻類等 Daphnia magna 21 日間 NOEC（繁殖阻害） 140 µg/L  

アセスメント係数：100［2 生物群（藻類等及び甲殻類等）の信頼できる知見が得られたため］ 

 得られた毒性値（藻類等の 10 µg/L）をアセスメント係数 100 で除することにより、慢性毒性

値に基づく PNEC 値 0.1 µg/L が得られた。 

 

本物質の PNEC としては、藻類等の慢性毒性値から得られた 0.1 µg/L を採用する。 

 

（3）生態リスクの初期評価結果 

本物質については、予測環境中濃度 (PEC) を設定できるデータが得られなかったため、生態

リスクの判定はできなかった。 
 

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 データは得られなかった データは得られなかった 
0.1 

µg/L 

― 

公共用水域・海水 データは得られなかった データは得られなかった ― 

注：公共用水域・淡水は、河川河口域を含む 
 
 

 

 

本物質について、化管法に基づく 2018 年度の公共用水域・淡水への届出排出量はなかったが、

下水道への移動量の届出があったため、下水道への移動量から推計した公共用水域への排出量

を全国河道構造データベースの平水流量で除し、希釈のみを考慮した河川中濃度を推定すると、

最大で 0.0020 μg/L となった。この値と PNEC を比較すると、0.02 であった。 

したがって、総合的な判定としては、現時点では作業の必要はないと考えられる。 
 

 

 
 

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。

PEC/PNEC＝0.1 PEC/PNEC＝1［ 判定基準 ］ 
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本初期評価では、テトラヒドロメチル無水フタル酸の評価を実施した。加水分解物である

テトラヒドロメチルフタル酸は本評価の範囲外とした。 

 

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：テトラヒドロメチル無水フタル酸 

（別の呼称：メチルテトラヒドロ無水フタル酸、メチルテトラヒドロイソベンゾフラ

ン-1,3-ジオン） 
CAS 番号：11070-44-3 
化審法官報公示整理番号：3-2451 
化管法政令番号：1-265 
RTECS 番号：NP6751200 

分子式：C9H10O3 

分子量： 166.17 
換算係数：1 ppm = 6.80 mg/m3 (気体、25℃) 
構造式 a)： 

 
注：a)テトラヒドロメチル無水フタル酸は、メチル基と二重結合の位置の違いによる異性体混合物 

 

（2）物理化学的性状 

本物質は常温で無色透明の液体である 1)。 

融点 < -15℃ 2)、< -100℃ (760 mmHg) 3) 

沸点 290℃ (760 mmHg) 2)、295.3℃ (760 mmHg) 3) 

密度 1.21 g/cm3 (25℃) 2)、1.21 g/cm3 (20℃) 3) 

蒸気圧 3.3×10-3 mmHg (=0.44 Pa) (25℃) (計算値) 2) 

分配係数（1-ｵｸﾀﾉｰﾙ/水）(log Kow) 
加水分解するため、モデル計算による推定は行わ

なかった 

解離定数（pKa）  

水溶性（水溶解度） >1.0×104 mg/L 2) 

 

（3）環境運命に関する基礎的事項 

本物質の分解性及び濃縮性は次のとおりである。 

［5］テトラヒドロメチル無水フタル酸 
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生物分解性  

好気的分解 

分解率*：BOD 0%、TOC 0%、GC 100%  

（試験期間：4 週間、被験物質濃度：100 mg/L、活性汚泥濃度：30 mg/L）4) 

（備考：*被験物質は 4-メチル体、3-メチル体の混合物であるメチル-4-シクロヘキ

セン-1,2-ジカルボン酸無水物）4) 

 

化学分解性 

OH ラジカルとの反応性 （大気中） 

反応速度定数：43×10-12 cm3/(分子･sec)（AOPWIN 5)により計算） 

半減期：1.5 ～ 15 時間（OH ラジカル濃度を 3×106～3×105 分子/cm3 6)と仮定し計

算） 

 

オゾンとの反応性 （大気中） 

反応速度定数：48×10-17 cm3/(分子･sec)（AOPWIN 7)により計算） 

半減期：8.0 ～ 48 分（オゾン濃度を 3×1012～5×1011 分子/cm3 6)と仮定し計算） 

 

加水分解性 

半減期： 3.2 分 (pH=7、20℃) 3) 

半減期： 2.9 分 (pH=7、25℃) 3) 

 

生物濃縮性 

生物濃縮係数(BCF)：加水分解するため、モデルによる推計は行わなかった 

 

土壌吸着性 

土壌吸着定数(Koc)：加水分解するため、モデルによる推計は行わなかった 

 

（4）製造輸入量及び用途 

① 生産量・輸入量等 

本物質の化審法に基づき公表された製造・輸入数量の推移を表 1.1 に示す 8)。 

 

表 1.1 製造・輸入数量の推移 

年度 2009 2010 2011 2012 2013 

製造・輸入数量(t) a) 5,938 b) 7,000 c) 7,000 c) 7,000 c) 7,000 c) 

年度 2014 2015 2016 2017 2018 

製造・輸入数量(t) a) 6,000 c) 8,000 c) 7,000 c) 8,000 c) 8,000 c) 

注：a) 2010 年度以降の製造・輸入数量の届出要領は、2009 年度までとは異なっている。 
b) 製造数量は出荷量を意味し、同一事業所内での自家消費分を含んでいない値を示す。 
c) 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。 
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OECD に報告している本物質の生産量は 1,000～10,000 t/年未満である。 

また、本物質の化学物質排出把握管理促進法（化管法）の製造・輸入量区分は 100 t 以上

である 9)。 

 

② 用 途 

本物質は、不飽和ポリエステル樹脂やアルキド樹脂などの合成樹脂の原料、エポキシ樹脂

の硬化剤として使われている 1)。テトラヒドロメチル無水フタル酸を硬化剤として用いたエ

ポキシ樹脂は、発電機コイル、コンデンサーや発光ダイオードなどに使用されている 1)。 

 

（5）環境施策上の位置付け 

本物質は、化学物質排出把握管理促進法第一種指定化学物質（政令番号：265）に指定され

ている。 

本物質は、有害大気汚染物質に該当する可能性がある物質に選定されている。 

本物質は、生態影響の観点から水環境保全に向けた取組のための要調査項目に選定されて

いる。 

なお、本物質は、旧化学物質審査規制法（平成 15 年改正法）において第二種監視化学物質

（通し番号：1085）に指定されていた。 
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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 

本物質は化管法の第一種指定化学物質である。同法に基づき公表された、2018 年度の届出排

出量 1)、届出外排出量対象業種・非対象業種・家庭・移動体 2)から集計した排出量等を表 2.1 に

示す。なお、届出外排出量対象業種・非対象業種・家庭・移動体の推計はなされていなかっ

た。 

 
表 2.1 化管法に基づく排出量及び移動量（PRTR データ）の集計結果（2018 年度） 

 
 

本物質の 2018 年度における環境中への総排出量は約 0.83 t となり、すべて届出排出量であっ

た。届出排出量はすべて大気へ排出されるとしている。この他に廃棄物への移動量が約 120 t

であった。届出排出量の主な排出源は、電気機械器具製造業（92%）であった。 

 

（2）媒体別分配割合の予測 

本物質の媒体別分配割合の予測は、予測に必要な物理化学的性状が得られていないため、行

わなかった。 

 

（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 に示

す。 

本物質の環境中等の濃度について情報の収集を試みたが、信頼性が確認された調査例は得ら

れなかった。 

大気 公共用水域 土壌 埋立 下水道 廃棄物移動 対象業種 非対象業種 家庭 移動体

全排出・移動量 828 0 0 0 0 122,242 - - - - 828 - 828

テトラヒドロメチル無水フタル酸

業種等別排出量(割合) 828 0 0 0 0 122,242 0 0 0 0

758 0 0 0 0 34,055 届出 届出外

(91.6%) (27.9%) 100% -

38 0 0 0 0 81,787

(4.5%) (66.9%)

32 0 0 0 0 1,977

(3.9%) (1.6%)

0 0 0 0 0 3,800

(3.1%)

0 0 0 0 0 340

(0.3%)

0 0 0 0 0 190

(0.2%)

0 0 0 0 0 93

(0.08%)

総排出量の構成比(%)

電気機械器具製造業

化学工業

輸送用機械器具
製造業

鉄道車両・同部分品
製造業

一般機械器具製造業

医療用機械器具
・医療用品製造業

プラスチック製品
製造業

届出 届出外　　(国による推計) 総排出量　　(kg/年)

排出量　　(kg/年) 移動量　　(kg/年) 排出量　　(kg/年) 届出
排出量

届出外
排出量

合計
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表 2.2 各媒体中の存在状況 

媒体 
幾何 算術 

最小値 最大値 
検出 

検出率 
調査 測定 

年度 
文献 

平均値 平均値 下限値 地域 

           

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          

           

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          

           

魚類(公共用水域・淡水) µg/g          

           

魚類(公共用水域・海水) µg/g          

           

 
 
 

（4）人に対する曝露量の推定（一日曝露量の予測最大量） 

本物質について、実測データに基づく人に対する曝露量の推定を行うことはできなかった

（表 2.3）。 

 
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 

平 
 
 
 
 

均 

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 
   

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 
公共用水域・淡水 データは得られなかった データは得られなかった 

   

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 
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 媒  体 濃  度 一 日 曝 露 量 

最 
 

大 
 

値 

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 

   

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 
公共用水域・淡水 データは得られなかった データは得られなかった 

   

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。 

一方、化管法に基づく 2018 年度の大気への届出排出量をもとに、プルーム・パフモデル 3)を

用いて推定した大気中濃度の年平均値は、最大で 0.076 μg/m3となった。なお、大気濃度の推定

に当たっては、加水分解による濃度減少は考慮していない。 

 
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   

 食 物   

 土 壌   

 

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、公共用水域・淡水、食物及び

土壌の実測データが得られていないため、平均曝露量、予測最大曝露量ともに設定できなかっ

た。 

本物質の高い加水分解性や PRTR データ等を踏まえると、本物質の環境媒体を経由した経口

曝露の可能性は低いと考えられる。 

 

（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。

水質について実測データに基づく水生生物に対する曝露の推定を行うことはできなかった。 

本物質の高い加水分解性や PRTR データ等を踏まえると、本物質の水からの曝露の可能性は

低いと考えられる。 
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表 2.5 公共用水域濃度 

水 域 平   均 最 大 値 

淡 水 データは得られなかった データは得られなかった 

海 水 データは得られなかった データは得られなかった 

注：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 

労働者（1 人）に時間加重平均で 11 mg/m3の本物質（異性体混合物）を 8 時間曝露し、24 時

間の尿中代謝物を分析した結果、3 種類（異性体）のテトラヒドロメチルフタル酸が検出され、

それらの尿中半減期は 3～6 時間であった。また、8 時間の呼吸量を 10 m3と仮定すると、吸入

量の約 70％がテトラヒドロメチルフタル酸として尿中に排出されていたと見積もられた 1) 。 

1.0～200 µg/m3の気中濃度の職場で 8 時間働く労働者 14 人を対象とした調査では、就労後の

テトラヒドロメチルフタル酸の尿中濃度と作業時の本物質曝露濃度（時間加重平均）との間に

有意な関連がみられた。また、84 µg/m3の曝露であった労働者（1 人）の尿中では、テトラヒド

ロメチルフタル酸の半減期は 2.9 時間であった 2) 。 

 

（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 2,140 µL/kg (2,590 mg/kg) 
ウサギ 経皮 LD50 1,410 µL/kg (1,710 mg/kg) 

 

本物質を吸入すると咳を生じる。皮膚に付くと発赤、眼に入ると充血を生じる 4) 。 

 

② 中・長期毒性 

ア）Sprague-Dawley ラットに 0、100、300、1,000 mg/kg/day を 2 週間（7 日/週）強制経口投

与した予備試験の結果、1,000 mg/kg/day 群で雌雄各 1 匹が死亡し、体重増加抑制傾向、白

血球数の増加と赤血球数の減少、総蛋白質及びアルブミンの減少、前胃粘膜の肥厚及び白

色点、副腎重量の増加などを認め、前胃粘膜の肥厚は 300 mg/kg/day 群でもみられた 5) 。 

 

イ）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

日から雄は交尾期間を通して 49 日間、雌は交尾、妊娠期間を通して哺育 3 日まで強制経口

投与（7 日/週）した。その結果、体重や血液に影響はなかったが、300 mg/kg/day 群の雄の

血清で総コレステロール、尿素窒素の有意な減少とトリグリセライドの有意な増加がみら

れた。300 mg/kg/day 群の雄で副腎相対重量の有意な増加、雄の全数及び雌 8 匹で前胃の粘

膜肥厚を認め、300 mg/kg/day 群の前胃では雌雄で扁平上皮過形成、粘膜下組織の肉芽腫性

炎症、雄で扁平上皮の空胞化及び扁平上皮から粘膜下組織の水腫の発生率に有意な増加を

認め、雌ではびらんもみられた 5) 。100 mg/kg/day 群の雄でも 1 匹の前胃で軽度の扁平上皮

過形成がみられ、これに関連する前胃の組織変化を認めなかったことから、300 mg/kg/day

群でみられた変化につながる同質性の変化と判断された。この結果から、安全側の評価と

して NOAEL を雄で 30 mg/kg/day、雌で 100 mg/kg/day とする。 
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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

日から雄は交尾期間を通して 49 日間、雌は交尾、妊娠期間を通して哺育 3 日まで強制経口

投与（7 日/週）した結果、性周期や黄体数、交尾率、着床数、受胎率に影響はなく、妊娠

期間や産仔数、出産率、出生率、仔の体重や生存率にも影響はなかった。また、外表異常

の発現もなかった 5) 。この結果から、父ラット及び母ラット、仔で NOAEL を 300 mg/kg/day

以上とする。 

 

④ ヒトへの影響 

ア）スウェーデンのプラスチック製造工場で働く 22 歳男性労働者の症例では、本物質を取り

扱う部門に異動してから約 4 ヶ月後に鼻汁や鼻詰まりが生じるようになり、その後、胸部

圧迫感、痰を伴う咳が生じるようになって、喘鳴を起こすこともあった。異動の 1 年 4 ヶ

月後に実施した検査では、両肺でラ音を認め、皮膚プリックテスト及び放射性アレルゲン

吸着試験（RAST）の結果から、本物質に対する特異的 IgE 抗体介在性のアレルギーによる

疾患と考えられた。なお、職場における本物質の時間加重平均濃度は 0.1 mg/m3であった 6) 。 

 

イ）スウェーデンのプラスチック工場で本物質に曝露された労働者 144 人と非曝露の対照群

33 人を対象とした調査では、労働者群で作業時の目や鼻、咽頭の症状、喘息、乾性咳嗽の

発生率、皮膚プリックテスト、特異的 IgE 抗体及び IgG 抗体の陽性率が有意に高かった。

また、本物質の時間加重平均濃度をもとに労働者を高曝露群（20～150 µg/m3）と低曝露群

（5～20 µg/m3）に分け、対照群を含めた 3 群で検討した結果、それらの発生率や陽性率に

は有意な増加傾向があった。高曝露群の肺機能やメサコリン反応性には有意差はなかった。

さらに、高曝露群の IgE 陽性者は陰性者に比べて鼻汁、乾性咳嗽の発生率が有意に高く、

IgG 陽性者も乾性咳嗽の発生率は有意に高かったが、非特異的気道過敏性の発生率は有意

に低かった。その後、労働環境が改良されたことから、その 3 ヶ月後に高曝露群の 41 人に

ついて再調査したところ、曝露濃度が 1/10 に減少していたにもかかわらず、症状の改善は

みられなかった。一方、非曝露部門に異動していた高曝露群の 5 人では、症状の訴えがな

くなり、気道過敏性も低下しており、明らかな改善がみられた 7) 。 

 

ウ）国内のコンデンサー製造工場で本物質を取り扱う労働者の調査では、本物質に対する特

異的 IgE の陽性率は非曝露の対照群で 0％（0/25 人）であったが、曝露群の在職者で 63％

（46/73 人）、退職者で 68％（15/22 人）と高かった。曝露状況から在職者を継続的な連続

曝露群（45 人）と短時間・低頻度の間欠曝露群（28 人）に分けて比較したところ、陽性率

は連続曝露群で 58％、間欠曝露群で 71％であり、有意差はなかったことから、感作には本

物質の短時間のピーク濃度が関与していた可能性が考えられた。喘息様の症状の訴えはな

かったが、感作された労働者では連続曝露群で眼、鼻（くしゃみ、鼻汁、鼻詰まり）、間欠

曝露群で鼻（くしゃみ、鼻汁）の訴えが有意に多く、それらの症状は特異的 IgE と有意に

関連していたことから、IgE を介した発症メカニズムが示唆された 8) 。 
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エ）国内のコンデンサー製造工場の調査では、組立工程及び検査工程の気中濃度の幾何平均

値が 25.5～63.9 µg/m3であった A 工場で特異的 IgE の陽性率は 64.9％（24/37 人）、4.93～5.49 

µg/m3であった B 工場で 65.5％（38/58 人）であり、気中濃度の幾何平均値には大きな差が

あったが、陽性率にはほぼ差がなかった。喘息様の症状の訴えはなかったが、感作された

労働者では A 工場で鼻、B 工場で眼、鼻の症状の訴えが有意に多く、感作された労働者間

で比べると眼、鼻の症状の訴えは A 工場で有意に多かった。眼、鼻の症状を訴えた A 工場

26 人、B 工場 20 人のうち、週 2 回以上の頻度で症状があった労働者の割合は B 工場の 15％

（3/20 人）に対して A 工場は 73％（19/26 人）と有意に高かったが、本物質取り扱い時の

発症は各 4 人で同程度であり、B 工場で 2 年以上前に症状があった 5 人で症状がなくなっ

ていた。B 工場の気中濃度は最大でも 15～22 µg/m3の範囲内にあり、A 工場の幾何平均値

よりも低かったことから、大多数の労働者で職業性のアレルギー疾患の発症を防止するた

めには 15 µg/m3を超える曝露は避けるべきと考えられた 9) 。 

 

オ）本物質やヘキサヒドロ無水フタル酸（HHPA）を取り扱うドイツのエポキシ樹脂製造工場

の調査では、109 人の労働者に実施した特異的 IgE 検査で 15 人が本物質及び HHPA に、1

人が HHPA のみに陽性反応を示した。また、呼吸器系症状の訴えがあった 13 人で実施した

皮膚プリックテストでは 5 人が本物質及び HHPA に、2 人が HHPA のみに陽性反応を示し

た 10) 。この工場では、調査の約 5 ヶ月後に閉鎖系製造工程を導入し、HHPA の使用を止め

るなどの対策が実施されたことから、4 年後に第 2 回目の調査を実施した。その結果、特異

的 IgE 検査を行った 84 人の労働者のうち、第 1 回調査時の感作、非感作、不参加であった

労働者群の 10 人中 10 人、47 人中 3 人、21 人中 5 人が本物質に対して陽性反応を示し、そ

れぞれ 9 人、3 人、4 人が皮膚プリックテストで陽性反応を示した。一方、対策後に雇用さ

れた 6 人ではそれらの検査結果は陰性であり、誰も感作されておらず、症状等の訴えもな

かった。また、84 人の呼吸機能検査では閉塞性又は拘束性の換気障害はみられず、肺機能

は感作、非感作の労働者群で差はなく、第 1 回調査時の有症者では鼻炎や息切れなどの症

状も軽減していた。なお、第 1 回調査時には気中濃度の測定ができなかったが 11) 、第 2 回

調査では個人サンプラーによる本物質濃度の中央値は 13 µg/m3（4.7 µg/m3未満～35.7 µg/m3）

であり 12) 、感作労働者にとっては十分とは言えないものの、対策後に雇用された非感作の

労働者では予防的な濃度と考えられた 11) 。一般環境では、労働現場のようなピーク濃度の

曝露はないが、安全側の評価として対策後の最大値ではなく、中央値の 13 µg/m3（曝露状

況で補正：2.6 µg/m3）をとって NOAEL とする。 

 

カ）スウェーデンのプラスチックバレル製造工場で本物質に未曝露の労働者を対象にして

1988 年から 1997 年にかけて実施した前向き調査では、45 人が調査に参加し、平均曝露期

間は 40 ヶ月（1～105 ヶ月）、本物質の気中濃度の平均値は 5.9 µg/m3（0～50 µg/m3）であっ

た。このうち特異的 IgE の陽性者は 4 人（9％）で誘発までの平均期間は 7.3 ヶ月（1～18

ヶ月）、特異的 IgG の陽性者は 3 人（7％）で誘発までの平均期間は 4.0 ヶ月（1～9 ヶ月）

であった。また、1992 年から 1996 年にかけて別工場で実施した調査では、本物質に未曝露

の 81 人が調査に参加し、平均曝露期間は 26 ヶ月（2～38 ヶ月）、本物質の気中濃度の平均
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値は 10.1 µg/m3（9～38 µg/m3）であり、特異的 IgE の陽性者は 7 人（9％）で誘発までの平

均期間は 12.4 ヶ月（4～35 ヶ月）、特異的 IgG の陽性者は 5 人（6％）で誘発までの平均期

間は 6.8 ヶ月（1～12 ヶ月）であった。なお、どちらの工場もこの間に HHPA やメチルヘキ

サヒドロ無水フタル酸の使用実績はなく、それらの気中濃度は不検出（1 µg/m3 未満）であ

った 13) 。 

 

キ）日本産業衛生学会は、本物質を気道感作性物質の第 1 群に分類している 14) 。 

 

（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 発がん性の知見 

○ 遺伝子傷害性に関する知見 

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及び大

腸菌で遺伝子突然変異を誘発しなかった 15) 。S9 無添加のチャイニーズハムスター肺細胞

（CHL）で染色体異常を誘発しなかったが、S9 添加で数的異常を誘発した 16)。 

in vivo 試験系については、知見が得られなかった。 

 

○ 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。 

 

○ 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。 
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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 ］

（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）に示した雄ラットの試験から得られた NOAEL 

30 mg/kg/day（前胃の扁平上皮過形成）を慢性曝露への補正が必要なことから 10 で除した

3.0 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、ヒトへの影響のオ）で示した NOAEL 2.6 µg/m3（鼻炎や息切れなど）

が信頼性のある最も低濃度の知見と判断し、これを無毒性量等に設定する。 

 

② 健康リスクの初期評価結果 

○ 経口曝露 

経口曝露については、曝露量が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 3.3 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 － － 

3.0 mg/kg/day ラット 
－ 

地下水 － － － 
 

 

 

 

 

しかし、本物質の高い加水分解性や PRTR データ等を踏まえると、人が環境媒体を経由し

て本物質を経口曝露する可能性はないと考えられる。 

したがって、総合的な判定としては、本物質の経口曝露については、健康リスクの評価に

向けて経口曝露の情報収集等を行う必要性は低いと考えられる。 
 

○ 吸入曝露 

吸入曝露については、曝露濃度が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 － － 

2.6 µg/m3 ヒト 
－ 

室内空気 － － － 
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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 ］

 

 

しかし、化管法に基づく 2018 年度の大気への届出排出量をもとに推定した高排出事業所近

傍の大気中濃度（年平均値）の最大値は 0.076 µg/m3であったが、これと無毒性量等 2.6 µg/m3

から、参考として算出した MOE は 34 となる。 

したがって、総合的な判定としては、本物質の一般環境大気からの吸入曝露については、

健康リスクの評価に向けて吸入曝露の情報収集等を行う必要性があると考えられる。 

まずは高排出事業所近傍の大気中の濃度データを充実させることが必要と考えられる。 

 

 

 

   

 
 

140



5 テトラヒドロメチル無水フタル酸 

 

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、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。本物質の高い加水分解性から、

本物質を被験物質とした毒性試験の結果は、加水分解物の毒性を示していると考えられる。 

 

表 4.1 本物質を被験物質とした毒性試験結果*1 

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  ○ 32,000*2 
Raphidocelis 
subcapitata 緑藻類 

NOEC   
GRO (RATE) 

3 B C 2) 

 ○  80,800*2 
Raphidocelis 
subcapitata 

緑藻類 
EC50   
GRO (RATE) 

3 B C 2) 

甲殻類

等 
 ○ 940*3 Daphnia magna オオミジンコ NOEC  REP 21 B C 1) 

 ○  130,000*3 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 2 B C 1) 

魚 類   >100,000*4 Oryzias latipes メダカ LC50   MOR 14 B ― 1) 

 ○  >100,000*4 Oryzias latipes メダカ LC50   MOR 4 B C 1) 

その他   ― ― ― ― ― ― ― ― 

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：試験は条件付きで信頼できる、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：毒性値は条件付きで採用できる、C：毒性値は採用できない 
―：採用の可能性は判断しない 

エンドポイント 

EC50 (Median Effective Concentration)：半数影響濃度、LC50 (Median Lethal Concentration)：半数致死濃度、 

NOEC (No Observed Effect Concentration)：無影響濃度 

影響内容 

GRO (Growth)：生長（植物）、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 本物質の高い加水分解性のため、被験物質をあらかじめ水中で溶解し、加水分解させた溶液を試験に用いた 
*2 文献 1）に基づき、設定濃度を用いて速度法により再計算した値 
*3 加水分解物の約 70%を占める主要な 1 分解成分を、本物質相当として分析した値に基づき算出 
*4 限度試験（毒性値を求めるのではなく、定められた濃度において影響の有無を調べる試験）により得られた値 
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（2）予測無影響濃度(PNEC)の設定 

本物質は、毒性試験条件下（水中）では加水分解物として存在すると推測されるため、本物

質の予測無影響濃度 (PNEC) は導出しなかった。 
 

（3）生態リスクの初期評価結果 

本物質については、予測環境中濃度 (PEC) を設定できるデータが得られず、予測無影響濃度 

(PNEC) も導出しなかったため、生態リスクの判定は行わなかった。 
 

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 データは得られなかった データは得られなかった 
― 

µg/L 

― 

公共用水域・海水 データは得られなかった データは得られなかった ― 

注：公共用水域・淡水は、河川河口域を含む 

 

 

 

 

本物質の高い加水分解性や PRTR データ等を踏まえると、本物質の水質からの曝露の可能性

は極めて低いと推察されるうえに、本物質が無水物の状態で公共用水域に存在することは考え

にくいことから、総合的な判定も行わなかった。 

 

表 4.1 は本物質の加水分解物の毒性を示していると考えられる。相対的に高い毒性を示すも

のとして、甲殻類の慢性毒性値 940 μg/L（オオミジンコの 21 日間の繁殖阻害に関する NOEC）

が挙げられた。本物質の加水分解物の生態リスク評価については、必要があれば別途検討する

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。

PEC/PNEC＝0.1 PEC/PNEC＝1［ 判定基準 ］ 
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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：2-ナフチルアミン 

（別の呼称：β-ナフチルアミン） 

CAS 番号：91-59-8 
化審法官報公示整理番号： 
化管法政令番号： 
RTECS 番号：QM2100000 

分子式：C10H9N 

分子量：143.19 
換算係数：1ppm= 5.86 mg/m3(気体、25℃) 
構造式： 
 
 
 
 
 

 
NH2

 
 

（2）物理化学的性状 

本物質は、白色ないし赤色の光沢のある葉状晶である 1)。 

融点 110℃ 2)、111～113℃ 3) , 4) 

沸点 
306.2℃ (760 mmHg) 2)、306℃ 3) 、 
306℃ (760 mmHg) 4) 

密度 1.6414 g/cm3 (98℃) 2) 

蒸気圧 2.56×10-4 mmHg (=0.0341 Pa) (25℃) 4) 

分配係数（1-ｵｸﾀﾉｰﾙ/水）(logKow) 2.28 4) , 5) 

解離定数（pKa） 4.16 (25℃) 2) , 4) 

水溶性（水溶解度） 189 mg/1,000g(20℃) 2) 、189 mg/L 6) 

（3）環境運命に関する基礎的事項 

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 

本物質の生分解性の情報は得られなかったため、1-ナフチルアミンの分解率を以下に

示す。 

分解率：BOD 0%、LC 3% 

（試験期間：4 週間、被験物質濃度：100 mg/L、活性汚泥濃度：30 mg/L）7) 

 

化学分解性 

OH ラジカルとの反応性 （大気中） 

反応速度定数：200×10-12 cm3/(分子･sec)（AOPWIN 8) により計算） 

［6］2-ナフチルアミン 
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半減期： 0.32～3.2 時間 （OH ラジカル濃度を 3×106～3×105分子/cm3 9)と仮定し計

算） 

 

加水分解性 

 加水分解性の基を持たない 10) 

 

生物濃縮性 

生物濃縮係数 (BCF)：15（BCFBAF 11) により計算） 

 

生物濃縮係数 (BCF)：1-ナフチルアミンの生物濃縮係数(BCF)を以下に示す。 

13～26（試験生物：コイ、試験期間：8 週間、試験濃度：0.2 mg/L）12) 

(12) ～(15)（試験生物：コイ、試験期間：8 週間、試験濃度：0.02 mg/L）12) 

 

土壌吸着性 

土壌吸着定数 (Koc)：2,500（KOCWIN 13) により計算） 

 

（4）製造輸入量及び用途 

① 生産量・輸入量等 

本物質及びその塩は、労働安全衛生法において 1 重量%を超えて含有する物は原則として

製造、輸入、使用等が禁止されている。 

本物質はたばこ煙中に含まれており、たばこに含まれる化学物質の燃焼により生成する 14)。 

 

② 用 途 

本物質はアゾ染料中間体として使用されていた 15)。 

なお、本物質を容易に生成するアゾ染料を含む家庭用品（おしめ、おしめカバー、下着、

寝衣、手袋、くつした、中衣、外衣等の繊維製品、下着、手袋、中衣、外衣等の革製品）は、

家庭用品に含まれる物質の人健康影響の観点から、有害物質を含有する家庭用品の規制に関

する法律により 2016 年 4 月より販売・授与が禁止されている 16)。規制対象家庭用品の規制対

象部位は、通常の使用形態で直接肌に接触する部分のみ（例：コートの場合、襟元と袖口の

み）である。 

 

（5）環境施策上の位置付け 

本物質は水環境保全に向けた取組のための要調査項目に選定されていたが、平成 26年 3月改

訂の要調査項目リストから除外された。 
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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 1.3 0.0 0.0 0.1 

水 域 2.8 87.5 0.2 17 

土 壌 95.5 0.0 99.7 80.5 

底 質 0.4 12.5 0.0 2.4 

注：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 に示

す。 

 
表 2.2 各媒体中の存在状況 

媒 体 
幾何 

平均値 a) 
算術 

平均値 
最小値 最大値 a) 

検出 
下限値 b) 

検出率 調査地域 
測定 
年度 

文 献 

           

一般環境大気 µg/m3 < 0.00085 < 0.00085 < 0.00085 < 0.00085 0.00085 0/14 全国 2018 2) 
           

室内空気 µg/m3          

           

食物 µg/g          
           

飲料水 µg/L <0.1 <0.1 <0.1 <0.1 0.1 0/18 大阪府 2018 3) 
           

地下水 µg/L <0.1 <0.1 <0.1 <0.1 0.1 0/7 全国 2006 4) 
           

土壌 µg/g          
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媒 体 
幾何 

平均値 a) 
算術 

平均値 
最小値 最大値 a) 

検出 
下限値 b) 

検出率 調査地域 
測定 
年度 

文 献 

公共用水域・淡水  µg/L <0.1 <0.1 <0.1 <0.1 0.1 0/54 全国 2006 4) 
  <0.1 <0.1 <0.1 <0.1 0.1 0/6 全国 1983 5) 
           

公共用水域・海水   µg/L <0.1 <0.1 <0.1 <0.1 0.1 0/17 全国 2006 4) 
  <0.1 <0.1 <0.02 <0.1 0.02～0.1 0/10 全国 1983 5) 
           

底質(公共用水域・淡水) µg/g <0.0007 <0.0007 <0.0003 <0.0007 0.0003～
0.0007 

0/12 全国 1985 6) 

  <0.03 <0.03 <0.01 <0.03 0.01～
0.03 

0/6 全国 1983 5) 

           

底質(公共用水域・海水) µg/g <0.0007 <0.0007 <0.0003 0.0046 0.0003～
0.0007 

3/26 全国 1985 6) 

  <0.04 <0.04 <0.0015 0.0055 0.0015～
0.04 

1/10 全国 1983 5) 

           

魚類(公共用水域・淡水) µg/g          

           

魚類(公共用水域・海水) µg/g          

           

注：a) 最大値または幾何平均値の欄の太字で示した数字は、曝露の推定に用いた値を示す。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。 

 

（4）人に対する曝露量の推定（一日曝露量の予測最大量） 

一般環境大気の実測値を用いて、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 0.00085 µg/m3未満程度(2018) 0.00026 µg/kg/day 未満程度 

  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 限られた地域で 0.1 µg/L 未満程度(2018) 限られた地域で0.004 µg/kg/day未満程度 

  地下水 過去のデータではあるが 0.1 µg/L 未満程

度(2006) 
過去のデータではあるが 0.004 µg/kg/day
未満程度 

均  公共用水域・淡水 過去のデータではあるが 0.1 µg/L 未満程

度(2006) 
過去のデータではあるが 0.004 µg/kg/day
未満程度 

    

 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   

最  一般環境大気 0.00085 µg/m3未満程度(2018) 0.00026 µg/kg/day 未満程度 

大  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 

値    

 水 質   
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 媒  体 濃  度 一 日 曝 露 量 

  飲料水 限られた地域で 0.1µg/L 未満程度(2018)） 限られた地域で0.004 µg/kg/day未満程度 

最  地下水 過去のデータではあるが 0.1 µg/L 未満程

度(2006)） 
過去のデータではあるが 0.004 µg/kg/day
未満程度 

  公共用水域・淡水 過去のデータではあるが 0.1 µg/L 未満程

度(2006)） 
過去のデータではあるが 0.004 µg/kg/day
未満程度 

大    

 食 物 データは得られなかった データは得られなかった 

    

値 土 壌 データは得られなかった データは得られなかった 

      

注：1) 太字の数値は、リスク評価のために採用した曝露濃度（曝露量）を示す。 

 

吸入曝露については、表 2.3 に示すとおり、一般環境大気の実測データから平均曝露濃度、

予測最大曝露濃度ともに 0.00085 µg/m3未満程度となった。 

 
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 < 0.00026 < 0.00026 

 室内空気   

  飲料水   

  参考値 a) (< 0.004) (< 0.004) 

水 質  地下水   

  参考値 b) (< 0.004) (< 0.004) 

  公共用水域・淡水   

  参考値 b) (< 0.004) (< 0.004) 

 食 物     

 土 壌     

注：1) 不等号（<）を付した値は、曝露量の算出に用いた測定濃度が「検出下限値未満」とされたものであるこ

とを示す 
2) 括弧内の値は、調査時期や調査地域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調査結果に基づく曝露量 
b) 過去（10 年以上前）の調査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、公共用水域・淡水、食物及び

土壌の実測データが得られていないため、平均曝露量、予測最大曝露量ともに設定できなかっ

た。なお、限られた地域を調査対象とした飲料水の実測データから算出した経口曝露量の参考

値は 0.004 µg/kg/day 未満程度となった。 

また、過去のデータではあるが地下水、公共用水域・淡水のデータから算定した経口曝露量

はともに 0.004 µg/kg/day 未満程度となった。 

 

（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）を設定できるデータは得られなか
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った。なお、過去のデータではあるが、公共用水域の淡水域、同海水域ともに 0.1 μg/L 未満程

度であった。 

 
表 2.5 公共用水域濃度 

水 域 平  均 最 大 値 
 
 

淡 水 
 
 
 

海 水 
 

データは得られなかった 
[過去のデータではあるが 0.1 
µg/L 未満程度 (2006)] 
 
データは得られなかった 
[過去のデータではあるが 0.1 
µg/L 未満程度 (2006) 

データは得られなかった 
[過去のデータではあるが 0.1 
µg/L 未満程度 (2006)] 
 
データは得られなかった 
[過去のデータではあるが 0.1 
µg/L 未満程度 (2006)] 

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。 
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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 

ラットに 14C でラベルした本物質 1.25 mg を腹腔内投与した結果、3 日間で投与した放射活性

の 60～65％が尿中に、25～30％が糞中に排泄されたが、その大部分は 1 日後までの排泄であり、

10～14 日後の排泄は 0.1％/日未満であった。また、胆管を結紮したラットでは尿中の放射活性

が増加し、糞中の放射活性が減少したことから、本物質又は代謝物が腸肝循環することが示さ

れた。呼気中への 14CO2の排泄はなかった。腎臓、膀胱、大腿骨では 10 週後も検出可能なレベ

ルの放射活性がみられたが、29 週後にはほぼバックグラウンドレベルとなった 1) 。 

ウサギに 14C でラベルした本物質 1 mg を腹腔内投与した結果、1 日間で投与した放射活性の

82％が尿中に、8％が糞中に排泄され、尿中への排泄は投与後 2 時間で 50％を超えたことから、

2 時間で 22％であった上記ラットの試験結果と比べて尿中排泄は速やかであった。また、ウサ

ギでも腸肝循環がみられたが、その量はラットに比べて少なかった 2) 。 
14C でラベルした本物質 0.1 mg をマウスに、1.5 mg をモルモットに、6 mg をイヌに腹腔内投

与した結果、2 日間でマウスは投与した放射活性の 71～81％を尿中に、9～17％を糞中に、モル

モットは 64～87％を尿中に、5～11％を糞中に、イヌは 74～86％を尿中に、1～3％を糞中に排

泄した。また、ラット及びイヌの背部に塗布した結果、1 時間後には検出可能なレベルの放射活

性が血液中にみられた 3) 。 

本物質を投与したラット、ウサギ、イヌ、サルの尿中で 20 種類を超える代謝物が特定されて

おり、それらの比率は動物種によって異なるが、2-アミノ-1-ナフチル硫酸塩が主要な尿中代謝

物であった 4, 5) 。 

本物質はチトクローム P-450（CYP1A2）を介した N-水酸化を受け 6) 、引き続いて水酸基の硫

酸又はグルクロン酸との抱合、アミノ基の酢酸塩又は硫酸塩、グルクロン酸との抱合を受ける。

また、本物質は膀胱のプロスタグランジン H 合成酵素のような過酸化酵素によって N-酸化や芳

香環の酸化を受け、アレーン酸化物を生成する 7, 8) 。N-水酸化を受けた中間代謝物は 2-アミノ-1-

ナフトールや硫酸抱合体、グルクロン酸抱合体を生成したり、DNA 付加体を生成する 9) 。また、

DNA 付加体はプロスタグランジン H 合成酵素によっても生成され、2-イミノ-1-ナフトキノン中

間体からも生成される 8) 。 

 

（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 10) 

動物種 経路 致死量、中毒量等 
ラット 経口 LD50 727 mg/kg 

 

本物質は気道、皮膚を刺激し、血液に影響を与えてメトヘモグロビンを生成することがあ

る。膀胱に影響を与え、炎症、血尿を生じることがある。吸入や経口摂取すると唇や爪、皮

膚のチアノーゼ、錯乱、眩暈、痙攣、頭痛、吐き気、意識喪失を生じる。皮膚からも吸収さ

れてこれらの症状を生じる可能性がある 11) 。 
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② 中・長期毒性 

ア）Wistar ラット雌 20 匹を 1 群とし、0、300 mg/kg/day を 57 週間（1 日/週）強制経口投与し、

100 週まで飼育した結果、300 mg/kg/day 群の 18 匹中 8 匹で膀胱の移行上皮過形成を認めた

が、そのうち 4 匹では膀胱腫瘍の発生もみられた 12) 。 

 

イ）BALB/c マウス雌 20 匹を 1 群とし、0、0.2％の濃度で餌に添加して 40 週間投与し、その

後 15 週間飼育した結果、0.2％群の膀胱でび漫性の移行上皮過形成を 16 匹中 6 匹で認めた

が、対照群（17 匹）での発生はなかった。また、肝臓では 0.2％群の 7 匹で胆管線維症、14

匹で過形成結節、10 匹で肝細胞腺腫の発生もみられた 13） 。 

 

③ 生殖・発生毒性 

ア）生殖・発生毒性に関して、知見は得られなかった。 

 

④ ヒトへの影響 

ア）ジョージア州の本物質製造工場で 1940 年から 1972 年に雇用された男性労働者 1,314 人の

調査では、1992 年末までに 504 人が死亡しており、アメリカの男性人口から求めた標準化

死亡比（SMR）は血液凝固障害や紫斑病などの血液疾患で 8.3 (95%CI: 1.0～30.0)、アルコ

ール中毒で 2.7 (95%CI: 1.2～5.1)、虚血性心疾患で 1.3 (95%CI: 1.1～1.5)、脳血管疾患で 2.2 

(95%CI: 1.6～2.9)、塵肺などの呼吸器疾患で 2.4 (95%CI: 1.4～3.8)、肝硬変で 2.3 (95%CI: 1.5

～3.4)と有意に高かった。なお、工場ではベンジジンを含む他の芳香族アミンの使用もあっ

た 14) 。 

 

イ）本物質を製造・使用するペンジルベニア州の工場で 1940 年から 1981 年に雇用された男

性労働者 374 人の調査では、1998 年末までに 74 人が死亡しており、同州の男性人口から求

めた SMR は肝硬変（4 人、SMR 5.7, 95%CI: 1.5～14.5）が有意に高かったが、アメリカの

男性人口から求めた SMR 3.2 (95%CI: 0.9～8.2)には有意差がなかった 15) 。 

 

（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。 
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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 (1987) 1 ヒトに対して発がん性を示す物質 

EU EU (2008) 1A ヒトに対して発がん性を示すことが知られている物

質 

 EPA －  

USA ACGIH (1962) A1 ヒトへの発がん性が確認された物質 

 NTP (1980) 合理的にヒトに対して発がん性のあることが懸念される物

質 

日本 
日本産業衛生学会 

(1981) 
第1群 ヒトに対して発がん性があると判断できる物質 

ドイツ DFG (1970) 1 ヒトに対してがんを引き起こす物質 
 

② 発がん性の知見 

○ 遺伝子傷害性に関する知見 

in vitro 試験系では、代謝活性化系（S9）無添加のネズミチフス菌で遺伝子突然変異を誘

発せず、S9 添加で誘発したが 16～30) 、誘発の程度は S9 調製に用いた動物種や組織によって

大きく変化した 16, 26, 27, 29) 。S9 添加の大腸菌で遺伝子突然変異を誘発したが、S9 無添加で

は誘発しなかった 25, 31, 32) 。大腸菌では S9 添加の有無にかかわらず DNA 傷害を誘発した報

告 33) 、しなかった報告 34) 、S9 添加でのみ誘発した報告 35) があったが、枯草菌では S9 添

加の有無にかかわらず DNA 傷害を誘発した 36) 。酵母では S9 添加で異数性 37) 、遺伝子変

換 38) を誘発したが、S9 無添加では誘発しなかった 37, 38) 。S9 添加の有無にかかわらずチャ

イニーズハムスター卵巣細胞（CHO）で遺伝子突然変異を誘発した報告 39) 、誘発しなかっ

た報告 40) 、チャイニーズハムスター肺細胞（V79）で誘発しなかった報告 28) があり、S9

無添加のマウスリンパ腫細胞（L5178Y）で遺伝子突然変異を誘発したが、S9 添加では誘発

しなかった報告 41) 、S9 添加のヒト肺線維芽細胞（HSC172）で遺伝子突然変異を誘発した

が、無添加では誘発しなかった報告 42) もあった。S9 添加又は無添加のシリアンハムスター

腎細胞（BHK-21）で細胞形質転換を誘発した 43, 44) 。S9 添加のチャイニーズハムスター卵

巣細胞（CHO）で染色体異常を誘発し、無添加で誘発しなかったが 45) 、S9 無添加のラッ

ト肝細胞（RL1）では染色体異常を誘発した 46) 。S9 添加のチャイニーズハムスター卵巣細

胞（CHO）で姉妹染色分体交換を誘発したが、S9 無添加で誘発しなかった 45,47, 48) 。S9 添

加、無添加のヒト子宮頸癌細胞（HeLa）49) 、S9 添加のヒト線維芽細胞（初代培養）50) 、

ヒト線維芽細胞（WI-38）51) で不定期 DNA 合成を誘発したが、S9 無添加のヒト線維芽細胞

（WI-38）51)で誘発しなかった。仔ウシ胸腺 DNA では S9 添加で DNA 付加体を生成し、S9

無添加で DNA 傷害を誘発した 52) 。 

in vivo 試験系では、腹腔内投与したマウスの仔（F1）で体細胞突然変異 53) 、ラットの肝

臓で DNA 傷害を誘発したが 54) 、マウスの骨髄細胞で姉妹染色分体交換 55) を誘発しなかっ

た。腹腔内投与又は経口投与したマウスの骨髄細胞で小核を誘発した報告 56, 57, 58) 、腹腔内

投与したマウスの骨髄細胞で小核を誘発しなかった報告 59, 60) があった。大腸菌を接種した

マウスを用いた宿主経由試験では、腹腔内投与したマウスの腎臓、精巣で DNA 傷害を誘発

したが、血液や肝臓、肺では誘発しなかった 61) 。 
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○ 実験動物に関する発がん性の知見 

Wistar ラット雌 25 匹に 300 mg/kg/day を 1 年間（1 日/週）強制経口投与し、その後 1 年

間飼育した結果、17 匹中 5 匹（5/17 匹）に膀胱腫瘍の発生を認め、最も早い発生は 57 週

であった。対照群（50 匹）では膀胱腫瘍の発生はなかった 62) 。 

Wistar ラット雌 20 匹を 1 群とし、0、300 mg/kg/day を 57 週間（1 日/週）強制経口投与し、

100 週まで飼育した結果、300 mg/kg/day 群の 8/18 匹の膀胱で移行上皮過形成を認め、その

うちの 4 匹で膀胱腫瘍（移行上皮癌に類似）の発生を認めたが、対照群での発生はなかっ

た 12) 。 

IF マウス雄 13 匹、雌 12 匹に 400 mg/kg/day を 72 週間（2 日/週）強制経口投与した結果、

雌雄各 5 匹の肝臓で胆管腫の発生を認めたが、対照群（雄 6 匹、雌 5 匹）での発生はなか

った。また、CBA マウス雄 9 匹、雌 14 匹に 240 mg/kg/day を 89 週間（2 日/週）強制経口

投与した結果、雄の 6 匹、雌の 7 匹の肝臓で肝細胞癌の発生を認めたが、対照群（雌雄各 7

匹）での発生はなかった 63) 。 

BALB/c マウス雌 20 匹を 1 群とし、0、0.2％の濃度で餌に添加して 40 週間投与し、その

後 15 週間飼育した結果、0.2％群の肝臓では 16 匹中 14 匹で過形成性結節、10 匹で腺腫、3

匹で肝細胞癌、7 匹で胆管線維症の発生を認めたが、対照群（17 匹）の肝臓でそれら病変

の発生はなかった。また、膀胱腫瘍の発生はどちらの群にもなかった 13) 。 

A/J マウス雌雄各 16 匹を 1 群とし、0、25 mg/kg/day を 8 週間（3 日/週）強制経口投与し、

その後 15 週間飼育して肺腫瘍の発生を調べた結果、25 mg/kg/day 群の雄で発生率は有意に

高かった 64) 。 

Syrian Golden ハムスター雄 29 匹、雌 30 匹を 1 群とし、0、10 mg/匹を 40 週間（2 回/週）

強制経口投与し、その後自然死するまで飼育した結果、膀胱に腫瘍の発生はなく、その他

の発がん作用もみられなかった。また、雌雄各 30 匹を 1 群とし、0、0.1、1％の濃度で餌に

添加して生涯にわたって投与した結果、0.1％群では雌 1 匹の膀胱上皮に増殖性病変がみら

れたが、乳頭腫様過形成と判定されるものであり、その他の発がん作用もみられなかった。

しかし、1％群では雄の 10/23 匹、雌の 8/16 匹で膀胱腫瘍（ほぼすべてが典型的な移行上皮

癌）の発生を認め、そのうち雄は 45 週、雌は 49 週に死亡したものでの発生が最も早かっ

た。なお、1％群では雌雄各 1 匹で肝細胞癌の発生もみられたが、膀胱腫瘍以外の発生状況

は自然発生の範囲内にあった 65) 。 

雑種犬雌 4 匹に 29～33 mg/kg/day を 2 年間混餌投与し、その後死亡又は瀕死となって屠

殺するまで飼育した結果、4 匹すべてで投与開始から 9～18 ヶ月後の生検で膀胱腫瘍の発生

を認めた。4 匹中 3 匹で病理組織学的検査を実施したところ、膀胱腫瘍は移行上皮癌であり、

2 匹で肺、1 匹で腎臓への転移もみられた 66) 。 

ビーグル犬雌雄 5～10 匹を 1 群とし、6.25、12.5、25、50 mg/kg/day をゼラチンカプセル

に入れて 2～26 ヶ月間（6 日/週）経口投与し、経時的に屠殺しながら、投与開始から最大

30 ヶ月間飼育した結果、各群の膀胱で浸潤性移行上皮癌が 2/9、2/10、5/10、2/5 匹、浸潤

性扁平上皮癌が 1/9、2/10、3/10、2/5 匹、乳頭状癌が 0/9、1/10、3/10、4/5 匹にみられたが、

対照群（4 匹）での発生はなかった 67) 。 

雌イヌ（系統不明）20 匹に 500～600 mg/day を毎日強制経口投与した結果、20～26 ヶ月
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後に全数で膀胱癌の発生を認め、血尿も全数でみられた 68) 。 

アカゲザル雌雄 24 匹に 6.25～400 mg/kg/day を 60 ヶ月間（6 日/週）強制経口投与した試

験では、試験途中に低用量群は投与量を増やし、高用量群は減らして実施した。その結果、

12 匹で膀胱腫瘍の発生を認め、その内訳は 6.25→12.5 mg/kg/day 群及び 50 mg/kg/day 群の

各 1 匹で乳頭状癌、200 又は 200→100 mg/kg/day 群の 7 匹で移行上皮癌又は上皮内癌、

50 mg/kg/day 群の 1 匹で乳頭腫、200→100 mg/kg/day 群の 2 匹で乳頭状腺腫であったが、対

照群（3 匹）では膀胱腫瘍の発生はなかった。なお、200 mg/kg/day を 33 ヶ月経口投与後に

瀕死となって屠殺した雄の移行上皮癌の発生確認が最も早かった 69) 。 

カリフォルニア州 EPA（1992）は、アカゲザルの膀胱腫瘍の発生状況をもとに、スロー

プファクターを 1.8 (mg/kg/day)-1と算出した 70) 。 

 

○ ヒトに関する発がん性の知見 

イギリスの化学産業界では、1952 年 2 月 1 日までに 455 人の労働者が膀胱がんを発症し

ており、このうち、本物質のみの曝露であった労働者 59 人についてみると、26 人が膀胱が

んによって死亡しており、曝露開始から平均で 16 年後であった。同国の男性人口から求め

た期待値は 0.3 人であったことから、膀胱がんで死亡した労働者の数は有意に多かった 71) 。 

本物質及びベンジジンを製造するオハイオ州の化学工場に1938～1939年に雇用された男

性労働者 639 人の調査では、1965 年末までに 170 人が死亡しており、これらの物質に曝露

された白人労働者 14 人が膀胱がんで死亡していた。これは 10 万人当たり 78 人の死亡とな

るが、同州の白人人口から求めた期待値 4.4 人を大きく上回っていた。なお、これらの物質

に非曝露であった労働者の群で膀胱がんの発生はなかった 72) 。 

1952 年に操業を開始したニュージャージー州の染料・樹脂製造工場の調査では、オハイ

オ州の別工場で本物質及びベンジジンの製造に従事していた元労働者89人が含まれていた。

この 89 人についてみると、1985 年末までに 40 人が死亡していたが、アメリカの白人男性

人口から求めた全死亡の SMR 0.18 (95%CI: 0.76～1.46)と有意な増加はなかった。しかし、

全がん死亡者数 17 人の SMR は 2.0（95%CI: 1.2～3.2）と有意に高く、これは膀胱がん（3

人）、腎臓がん（2 人）、中枢神経系がん（2 人）の死亡の SMR が有意に高いことによるも

のであった 73) 。 

本物質及びベンジジンを製造・使用する大阪市内の 2 工場で 1945 年以降に初めて曝露を

受け、1970 年末に生存が確認された男性労働者 794 人の調査で、1986 年末で観察終了した。

全死亡者数は 84 人、尿路系腫瘍死亡数は 10 人で、大阪府人口から求めた尿路系腫瘍の SMR 

12.2 は有意に高かった。しかし、本物質のみの曝露であった労働者 91 人では、全死亡者数

は 19 人であり、全死亡やがん種別の SMR に有意差はなかった。観察死亡数が少なく統計

学的有意差を認めていないが、尿路系腫瘍（2 人、SMR 11.8）のみが 2.0 以上の SMR とな

った 74) 。 

ポーランドのゴム製品製造工場で 1945 年から 1973 年に 3 ヶ月以上雇用された男性労働

者 6,978 人の調査では、1985 年末で観察終了し、全がん死亡者数は 299 人、同国の男性人

口から求めた全がん（299 人、SMR 1.1）、胆嚢がん（12 人、SMR 4.4）、気管・気管支・肺

がん（101 人、SMR 1.4）の死亡者は有意に多かった。膀胱がん（10 人）の SMR は 1.2 で

有意差はなかったが、本物質が使用されていた時期（1945 年から 1953 年）に雇用された労
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働者に限定（平均潜伏期間 23 年）すると、膀胱がん（6 人）の SMR は 2.8 と有意に高くな

った 75) 。 

モスクワのアニリン染料製造工場で 1930年から 1975年の間に本物質又はベンジジンに 1

ヶ月以上曝露された男性労働者 514 人、女性労働者 287 人の調査では、1989 年末までに男

性 19人、女性 5人が膀胱がんを発症しており、モスクワの人口から求めた標準化罹患比（SIR）

は男性で 10.8、女性で 21.0 であり、いずれも有意に高かった。本物質の製造は 1930 年から

開始し 1951 年に終了したことから、1951 年以前に雇用された労働者では、膀胱がん罹患者

数 9 人、SIR18.9 (95%CI: 8.6～35.9)と有意に高く、また作業年数の増加に伴う SIR の上昇が

みられた。一方、1951 年以降に雇用された労働者では膀胱がんリスクの低下がみられたも

のの、一般集団よりは高かった 76) 。 

日本の染料工場で1935年から1988年に本物質に曝露された男性労働者95人の調査では、

1992 年末までの全死亡者数は 20 人、全がん死亡者数は 11 人、日本の男性人口から求めた

全死亡、全がん死亡の SMR は 0.6 (95%CI: 0.4～0.9)、1.1 (95%CI: 0.6～2.0)と有意差はなか

った。しかし、死因別にみると、本物質の製造に従事した労働者で泌尿器がん 3 人の SMR 

24.4（95%CI: 5.0～71.4）、膀胱がん 3 人の SMR 48.4（95%CI: 10.0～141.5）は有意に高かっ

た。肝臓がんや肺がんでも SMR の上昇はみられたが、有意差はなかった。一方、本物質を

使用していた労働者では、泌尿器がん、膀胱がんの発生はなかった 77) 。 

ジョージア州の本物質製造工場で 1940年から 1972年に雇用された男性労働者 1,314人の

調査では、1992 年末までに 504 人が死亡しており、アメリカの男性人口から求めた SMR

は肺がん（41 人、SMR 1.7, 95%CI: 1.2～2.3）、前立腺がん（11 人、SMR 2.1, 95%CI: 1.1～3.8）

で有意に高かったが、同州の男性人口から求めた SMR は肺がん（SMR 1.4, 95%CI: 1.02～

1.97 ）のみが有意に高かった。膀胱がん(3 人)のアメリカの男性人口から求めた SMR は

2.4(95%CI: 0.5～7.0)、同州の男性人口から求めた SMR 2.4(95%CI: 0.5～7.1)、ともに有意で

なかったが、死亡診断書の原死因欄以外に膀胱がんの記載があった 5 人を含めると、膀胱

がん 8 人の SMR は 5.6（95%CI: 2.4～11.1）と有意に高くなった。なお、1979 年末の前回調

査時点でみられた食道がんの SMR の有意な上昇は再確認できなかった 14) 。 

本物質を製造・使用するペンジルベニア州の工場で 1940 年から 1981 年（同期間本物質

製造、使用）に雇用された男性労働者 374 人の調査では、1998 年末までに 74 人が死亡して

おり、同州の男性人口から求めた SMR は呼吸器がん（12 人、SMR 3.9, 95%CI: 2.0～6.8）、

膀胱がん（4 人、SMR 16.8, 95%CI: 4.6～43.1）で有意に高かった。また、本物質の高曝露群

に限ってみると、3 人が膀胱がんで死亡しており、SMR は 26.8（95%CI: 5.5～78.3）とさら

に上昇した 15) 。 

イギリスのゴム製造工場では、本物質を不純物として含む酸化防止剤を 1949 年末まで使

用していたことから、1946～1949 年に雇用された男性労働者 2,090 人をリスク群、1950～

1960 年に雇用された男性労働者 3,038 人を非曝露群として調査した。その結果、1995 年末

までにリスク群の 58 人、非曝露群の 39 人で膀胱がんの発生を認め、同国の男性人口から

求めた SIR はリスク群で 1.7（95%CI: 1.3～2.2）、非曝露群で 1.0（95%CI: 0.72～1.4）であ

り、リスク群で有意に高かった。一方、膀胱がんによる死亡はリスク群で 16 人、非曝露群

で 15 人であり、SMR については、0.97 (95%CI: 0.55～1.57)、0.94 (95%CI: 0.53～1.56)と、

どちらの群にも有意差はなかった 78) 。 
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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 ］

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。

過剰発生率＝10-6 過剰発生率＝10-5［ 判定基準 ］

 

（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に関する知見が得られているが、生殖・発生毒性につい

ては知見が得られていない。一方、発がん性については実験動物及びヒトで十分な知見があ

り、ヒトに対して発がん性を示す物質と考えられている。 

経口曝露の非発がん影響については、無毒性量等の設定ができなかった。 

発がん性については、閾値なしを前提にした場合のスロープファクターとして、サルの実

験結果（膀胱腫瘍）から求めた 1.8 (mg/kg/day)-1を採用する。 

一方、吸入曝露については、無毒性量等やユニットリスクの設定ができなかった。 

 

② 健康リスクの初期評価結果 
 

○ 経口曝露 

経口曝露については、曝露量が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 3.3 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 － － 

－ － 
－ 

地下水 － － － 
 
 

表 3.4 経口曝露による健康リスク（がん過剰発生率及び EPI の算定） 

曝露経路・媒体 予測最大曝露量 ｽﾛｰﾌﾟﾌｧｸﾀｰ 過剰発生率 TD05 EPI 

経口 
飲料水 － 

1.8 (mg/kg/day)-1 
－ 

－ 
－ 

地下水 － － － 

 

 

 

 

 

 

 

 

しかし、限られた地域の飲料水データ及び過去の公共用水域・淡水や地下水のデータ（2006

年）から算出した最大曝露量は 0.004 µg/kg/day 未満程度となるが、参考としてこれから算出

したがん過剰発生率は 7.2×10-6未満となり、判定基準の区分をまたぐ。食物からの曝露量は

得られていないが、環境媒体から食物経由で摂取される曝露量は少ないと推定されることか

ら、その曝露量を加えてもがん過剰発生率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は、本物質の経口曝露については、健康リスクの評価に

向けて経口曝露の情報収集等を行う必要性があると考えられる。 

まずは検出下限値を下げた測定の必要性を検討する必要があると考えられる。 
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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 ］

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。

過剰発生率＝10-6 過剰発生率＝10-5［ 判定基準 ］

 

○ 吸入曝露 

吸入曝露については、無毒性量等やユニットリスクが設定できず、健康リスクの判定はで

きなかった。 
 

表 3.5 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 0.00085 µg/m3未満程度 0.00085 µg/m3未満程度 

－  
－ 

室内空気 － － － 
 
 
 

表 3.6 吸入曝露による健康リスク（がん過剰発生率及び EPI の算定） 

曝露経路・媒体 予測最大曝露濃度 ﾕﾆｯﾄﾘｽｸ 過剰発生率 TC05 EPI 

吸入 
環境大気 0.00085 µg/m3未満程度 

－ 
－ 

－ 
－ 

室内空気 － － － 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

しかし、吸収率を 100％と仮定し、参考としてスロープファクターを吸入換算すると 5.4×

10-４ (µg/m3)-1となり、予測最大曝露濃度の 0.00085 µg/m3未満程度に対するがん過剰発生率を

算出すると 4.6×10-7未満となる。 

したがって、総合的な判定としては、本物質の一般環境大気からの吸入曝露については、

健康リスクの評価に向けて吸入曝露の情報収集等を行う必要性は低いと考えられる。 
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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、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  ○ 157 
Raphidocelis 
subcapitata 緑藻類 

NOEC   
GRO(RATE) 

3 A A 2) 

 ○  500 
Raphidocelis 
subcapitata 緑藻類 

EC50   
GRO(RATE) 

3 A A 2) 

甲殻類

等 
 ○ 14 Daphnia magna オオミジンコ NOEC  REP 21 A A 1) 

 ○  835 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 2 A A 1) 

魚 類 ○  3,890 Oryzias latipes メダカ LC50   MOR 4 A A 1) 

その他   ― ― ― ― ― ― ― ― 

毒性値（太字）：採用可能な知見として本文で言及したもの 

毒性値（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：試験は条件付きで信頼できる、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：毒性値は条件付きで採用できる、C：毒性値は採用できない 
―：採用の可能性は判断しない 

エンドポイント 

EC50 (Median Effective Concentration)：半数影響濃度、 

LC50 (Median Lethal Concentration)：半数致死濃度、NOEC (No Observed Effect Concentration)：無影響濃度 

影響内容 

GRO (Growth)：生長（植物）、IMM (Immobilization)：遊泳阻害、MOR (Mortality)：死亡、 

REP(Reproduction)：繁殖 

毒性値の算出方法 

RATE：生長速度から求める方法（速度法） 

 

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。 

 

1）藻類等 

 環境省 1)は OECD テストガイドライン No.201 (1984) に準拠し、緑藻類 Raphidocelis subcapitata

（旧名 Selenastrum capricornutum）の生長阻害試験を、GLP 試験として実施した。設定試験濃
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度は 0（対照区、助剤対照区）、0.0939、0.207、0.455、1.00、2.20 mg/L（公比 2.2）であった。

試験溶液の調製には、助剤として N,N-ジメチルホルムアミド (DMF) が 100 µL/L の濃度で用い

られた。被験物質の実測濃度は、試験開始時及び終了時において、それぞれ設定濃度の 102～

106%及び 28.4～54.1%であった。毒性値の算出には実測濃度（試験開始時及び終了時の幾何平

均値）が用いられた。速度法による 72 時間半数影響濃度 (EC50) は 500 µg/L、72 時間無影響濃

度 (NOEC) は 157 µg/L であった 2)。 

 

2）甲殻類等 

 環境省 1)は OECD テストガイドライン No.202 (1984) に準拠し、オオミジンコ Daphnia magna

の急性遊泳阻害試験を、GLP 試験として実施した。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）、0.156、0.313、0.625、1.25、2.50、5.00 mg/L（公比 2.0）であった。試

験溶液の調製には、試験用水として脱塩素水道水が、助剤として N,N-ジメチルホルムアミド 

(DMF) が 100µL/L の濃度で用いられた。試験溶液の硬度は、38.6～40.0 mg/L (CaCO3換算) であ

った。被験物質の実測濃度（時間加重平均値）は、曝露開始時及び曝露終了時においてそれぞ

れ、設定濃度の 102～106%及び 94.1～106%であった。遊泳阻害に関する 48 時間半数影響濃度 

(EC50) は、実測濃度に基づき 835 µg/L であった。 

また、環境省 1)は OECD テストガイドライン No.211 (1998) に準拠して、オオミジンコ Daphnia 

magna の繁殖試験を、GLP 試験として実施した。試験は半止水式（毎日換水）で行われ、設定

試験濃度は、0（対照区、助剤対照区）、0.00391、0.00781、0.0156、0.0313、0.0625 mg/L (公比

2.0) であった。試験用水の調製には、十分にエアレーションし、温度調節した脱塩素水道水が

用いられ、助剤として N,N-ジメチルホルムアミド (DMF) が 100 µL/L の濃度で用いられた。被

験物質の実測濃度は、0、7、14 日目の調製時及び換水後において設定濃度の 93.7～104%であり、

1、8、15 日目の換水前において設定濃度の 73.6～93.0%であった。繁殖阻害（累積産仔数）に

関する 21 日間無影響濃度 (NOEC) は、実測濃度（時間加重平均値）に基づき 14 µg/L であった。 

 

3）魚 類 

 環境省 1)は OECD テストガイドライン No.203 (1992) に準拠して、メダカ Oryzias latipes の急

性毒性試験を、GLP 試験として実施した。試験は半止水式（48 時間後換水）で行われ、設定試

験濃度は 0（対照区、助剤対照区）、1.59、2.07、2.69、3.5、4.55、5.92、7.69、10.0 mg/L（公比

1.3）であった。試験溶液の調製には、十分にエアレーションし、温度調節した、硬度 46.9mg/L 

(CaCO3換算) の脱塩素水道水が用いられ、助剤として N,N-ジメチルホルムアミド（DMF）が 100 

µL/L の濃度で用いられた。被験物質の実測濃度は、試験溶液調製時及び 48 時間後の換水前に

おいて、それぞれ設定濃度の 92～103%及び 90.6～98.0%であった。96 時間半数致死濃度（LC50）

は、実測濃度（時間加重平均値）に基づき 3,890 µg/L であった。 

 

（2）予測無影響濃度 (PNEC) の設定 

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。 
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急性毒性値 

藻類等 Raphidocelis subcapitata 72 時間 EC50（生長阻害） 500 µg/L 

甲殻類等 Daphnia magna 48 時間 EC50（遊泳阻害） 835 µg/L  

魚 類 Oryzias latipes 96 時間 LC50  3,890 µg/L 

アセスメント係数：100［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（藻類等の 500 µg/L）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 5 µg/L が得られた。 

 

慢性毒性値 

藻類等 Raphidocelis subcapitata 72 時間 NOEC（生長阻害） 157 µg/L 

甲殻類等 Daphnia magna 21 日間 NOEC（繁殖阻害） 14 µg/L 

アセスメント係数： 100［2 生物群（藻類等及び甲殻類等）の信頼できる知見が得られたため］ 

 2 つの毒性値の小さい方（甲殻類等の 14 µg/L）をアセスメント係数 100 で除することにより、

慢性毒性値に基づく PNEC 値 0.14 µg/L が得られた。 

  

本物質の PNEC としては、甲殻類等の慢性毒性値から得られた 0.14 µg/L を採用する。 

 

（3）生態リスクの初期評価結果 

本物質については、予測環境中濃度 (PEC) を設定できるデータが得られなかったため、生態

リスクの判定はできなかった。 
 

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 

データは得られなかった 
[過去のデータではあるが 
0.1 µg/L 未満程度 (2006)] 

データは得られなかった 
[過去のデータではあるが 
0.1 µg/L 未満程度 (2006)] 

0.14 

µg/L 

― 

公共用水域・海水 

データは得られなかった 
[過去のデータではあるが 
0.1 µg/L 未満程度 (2006)] 

データは得られなかった 
[過去のデータではあるが

0.1 µg/L 未満程度 (2006)] 
― 

注：1) 水質中濃度の (  ) 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 

 
 

 

 

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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なお、過去のデータではあるが、本物質の公共用水域・淡水及び公共用水域・海水ともに 0.1 

µg/L 未満程度の報告があり、この値と PNEC との比は 0.7 未満となった。 

したがって、総合的な判定としては、情報収集に努める必要があると考えられる。 

本物質については、環境中への排出量等の把握に努め、必要に応じて検出下限値を下げて環

境中濃度に関する情報を充実させる必要があると考えられる。また、魚類の慢性毒性値に関す

る情報収集に努める必要があると考えられる。 
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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-ヒドロキシ安息香酸プロピル 

（別の呼称：パラオキシ安息香酸プロピル、プロピルパラベン） 
CAS 番号：94-13-3 
化審法官公示整理番号：3-1585（ヒドロオキシ安息香酸アルキル（C=1～22）） 

化管法政令番号： 
RTECS 番号：DH2800000 

分子式：C10H12O3 

分子量：180.20 
換算係数：1 ppm = 7.37 mg/m3（気体、25℃） 
構造式：  

 

（2）物理化学的性状 

本物質は無色の結晶又は白色の結晶性の粉末である 1)。 

融点 96.1℃ 2)、96～97℃ 3) , 4) 

沸点 約 301℃ 5) 

密度 1.28 g/cm3 (20℃) 6) 

蒸気圧 1.97× 10-5 mmHg (=2.63×10-3 Pa) (33.7℃) 5) 

分配係数（1-ｵｸﾀﾉｰﾙ/水）(log Kow) 3.01 (pH=7.5) 7)、3.04 4) 

解離定数（pKa） 8.16 (25℃) 5) 

水溶性（水溶解度） 
400 mg/1,000g (25℃) 2)、463 mg/L (25℃) 4)、 
332.3 ～ 500.0 mg/L (25℃) 8) 

（3）環境運命に関する基礎的事項 

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 

分解率： 91.5%  

（試験期間：4 週間、被験物質濃度：20 mg/L、OECD 301F）9) 

 

嫌気的分解 

分解率：18% 

（試験期間：90 日間、35℃、被験物質濃度：20 mg C/L、ISO11734）9) 

［7］4-ヒドロキシ安息香酸プロピル          
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化学分解性  

OH ラジカルとの反応性（大気中） 

反応速度定数：14×10-12 cm3/(分子･sec)（AOPWIN 10) により計算） 

半減期：4.6 ～ 46 時間 （OH ラジカル濃度を 3×106～3×105分子/cm3 11)と仮定し計算） 

 

生物濃縮性 

 生物濃縮係数 (BCF)：47（BCFBAF 12)により計算）  

 

土壌吸着性 

 土壌吸着定数 (Koc)：290（KOCWIN 13)により計算）  

 

（4）製造輸入量及び用途 

① 生産量・輸入量等 

ヒドロオキシ安息香酸アルキル（C=1～22）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 14)。 

 

表 1.1 ヒドロオキシ安息香酸アルキル（C=1～22）の製造・輸入数量の推移 

年度 2010 2011 2012 2013 2014 

製造・輸入数量(t) a) 6,000 5,000 4,000 4,000 4,000 

年度 2015 2016 2017 2018  

製造・輸入数量(t) a) 5,000 4,000 4,000 4,000  

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。 

 

日本国内の食品添加物製造所を対象とした食品添加物の生産流通量調査に基づく本物質の

食品向け出荷量を表 1.2 に示す 15), 16), 17)。 

 

表 1.2 食品向け出荷量の推移 

年度 2010 2013 2016 

食品向け出荷量(kg) －a) 0 －a) 

注：a) 製造会社数が 0 

 

② 用 途 

本物質の主な用途は保存料とされ 18)、医薬・医薬部外品添加物、食品添加物に用いられる

とされている 19)。 
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（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 Model 1)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 0.5 0.0 0.0 0.2 
水 域 4.7 98.7 1.2 18.3 
土 壌 94.7 0.0 98.8 81.3 
底 質 0.1 1.2 0.0 0.2 

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 に示

す。 

 
表 2.2 各媒体中の存在状況 

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 c)  µg/g          

           

飲料水 µg/L          

           

地下水 µg/L          

           

土壌 µg/g          
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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 b) 

公共用水域・淡水 µg/L <0.014 <0.014 <0.014 0.016 0.014 1/11 全国 2012 2) 

  <0.0006 <0.0006 <0.0006 <0.0006 0.0006 0/4 
埼玉県、 

京都府、 

徳島県 

2012 3) 

  0.0014 0.020 <0.0006 0.11 0.0006 2/6 
埼玉県、 

京都府、 

徳島県 

2011 3) 

  0.0044 0.034 <0.0006 0.18 0.0006 7/13 
埼玉県、 

京都府、 

徳島県 

2010 4) 

  0.016 0.048 <0.0008 0.15 0.0008 11/12 
大阪府、 

徳島県 
2009 5) 

  <0.014 <0.014 <0.014 <0.014 0.014 0/7 全国 2000 6) 

           

公共用水域・海水 µg/L <0.014 <0.014 <0.014 <0.014 0.014 0/5 全国 2012 2) 

  <0.014 <0.014 <0.014 <0.014 0.014 0/4 全国 2000 6) 

           

底質(公共用水域・淡水) µg/g < 0.0023 <0.0023 <0.0023 <0.0023 0.0023 0/7 全国 2000 6) 

           

底質(公共用水域・海水) µg/g < 0.0023 <0.0023 <0.0023 <0.0023 0.0023 0/4 全国 2000 6) 

           

魚類(公共用水域・淡水) µg/g < 0.0023 <0.0023 <0.0023 <0.0023 0.0023 0/6 全国 2000 6) 

           

魚類(公共用水域・海水) µg/g < 0.0023 <0.0023 <0.0023 <0.0023 0.0023 0/4 全国 2000 6) 

           

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

   c) 2016、2012、2007 年度に全国 7 機関でマーケットバスケット方式調査用加工食品群の第 1～8 群（第 1 群：

調味嗜好飲料、第 2 群：穀類、第 3 群：いも類・豆類・種実類、第 4 群：魚介類・肉類・卵類、第 5 群：油

脂類・乳類、第 6 群：砂糖類・菓子類、第 7 群：果実類・野菜類・海藻類、第 8 群：特定保健食品（2007
年度調査のみ測定））の含有量を測定した結果、含有量はすべての加工食品群で定量下限値未満であった 7), 8), 

9)。また、2007 年度に限られた地域を調査対象として実施されたマーケットバスケット方式による 14 食品

群の食品添加物一日摂取量調査では、すべての食品群で定量下限値（0.1 μg/g）未満との報告がある 10)。本

物質は保存料として食品に添加される可能性があるため、マーケットバスケット方式の調査結果は、環境

に由来する経口曝露量の算出には採用しない。 

（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 

        

平  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 

均     

 水 質   
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  媒  体 濃  度 一 日 曝 露 量 

  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 

平 公共用水域・淡水 0.014 μg/L 未満程度(2012)（限られた地域

で 0.016 μg/L 程度(2009)） 
0.00056 μg/kg/day 未満程度（限られた地

域で 0.00064 μg/kg/day 程度の報告があ

る） 
      

均  食 物 データは得られなかった 
（魚類：過去のデータではあるが 0.0023 
μg/g 未満程度(2000)） 

データは得られなかった 
（魚介類：過去のデータではあるが

0.003 µg/kg/day 未満程度） 
    

  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 

最  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 

     

大 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 

値  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 

 公共用水域・淡水 0.016 μg/L 程度(2012)（限られた地域で

0.18 μg/L 程度(2010)） 
0.00064 μg/kg/day 程度（限られた地域で

0.0072 μg/kg/day 程度の報告がある） 
      

  食 物 データは得られなかった 
（魚類：過去のデータではあるが 0.0023 
μg/g 未満程度(2000)） 

データは得られなかった 
（魚介類：過去のデータではあるが

0.003 µg/kg/day 未満程度） 
    

  土 壌 データは得られなかった データは得られなかった 

注：1) 太字の数値は、リスク評価のために採用した曝露量を示す。 
2) 魚介類からの一日曝露量の推定には、国民健康・栄養調査報告 11)の平均一日摂取量を用いている。 

 

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。 

 
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 < 0.00056 0.00064 

  参考値 a) (0.00064) (0.0072) 

 食 物     

  参考値（魚介類）b) (<0.003) (<0.003) 

 土 壌     

注：1) 太字の数値は、リスク評価のために採用した曝露量を示す。 
2) 不等号（＜）を付した値は、曝露量の算出に用いた測定濃度が「検出下限値未満」とされたものであること

を示す。 
3) 括弧内の値は、算出方法、調査時期や調査媒体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調査結果に基づく曝露量 
b) 魚介類（魚類中濃度と魚介類の平均一日摂取量）から推定した曝露量 
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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、平均曝露量は

0.00056 µg/kg/day 未満程度、予測最大曝露量は 0.00064 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 0.0072 

µg/kg/day 程度となった。 

また、食物からの経口曝露量については、本物質は保存料として食品に添加される可能性が

あるためマーケットバスケット方式の調査結果は環境に由来する経口曝露量の算出には採用せ

ず、参考として魚類の実測データから算出する。過去のデータではあるが魚類中濃度と魚介類

の平均一日摂取量（65.1 g/人/day）によって推定した食物（魚介類）からの経口曝露量は 0.003 

μg/kg/day 未満となり、限られた地域の公共用水域・淡水と食物（魚介類）から求めた経口曝露

量の参考値は最大で 0.01 µg/kg/day 未満となった。 

 

（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 0.016 µg/L 程度、同海水域では概ね 0.014 µg/L 未満程度となった。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 0.18 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 
0.014 μg/L 未満程度 (2012) 
[限られた地域で 0.016 µg/L 程度

の報告がある(2009)] 

0.016 μg/L 程度 (2012) 
[限られた地域で 0.18 µg/L 程度

の報告がある(2010)] 

海 水 概ね 0.014 μg/L 未満 (2012) 概ね 0.014 μg/L 未満 (2012) 

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。 
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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 

雄ラットに 14C でラベルした本物質 100 mg/kg を単回強制経口投与した結果、血漿中の放射活

性は 0.5 時間後にピークを示した後に急速に減少し、12 時間後にはかろうじて定量できる程度

にまで減少した。168 時間で投与した放射活性の 84％が尿中、1.2％が糞中に排泄され、飼育ケ

ージに 7.5％、体内に 0.1％以下の放射活性があり、糞尿中排泄のほぼすべてが 24 時間以内の排

泄であった。0.5～8 時間後の血漿からは p-ヒドロキシ安息香酸が検出されただけであった。雌

ラットに同用量を投与した場合もほぼ同様の結果であり、性差はなかった 1) 。 

雄ラットの背部に 14C でラベルした本物質 100 mg/kg を 6 時間塗布した結果、血漿中の放射活

性は 8 時間後にピークを示した後に減少し、12 時間後にかろうじて定量できる程度まで減少し

た。168 時間で投与した放射活性の 17％が尿中、1.0％が糞中に排泄され、飼育ケージに 6.6％、

体内に 21％の放射活性があり、糞尿中排泄の大部分が 48 時間以内の排泄であった。0.5～8 時間

後の血漿からは p-ヒドロキシ安息香酸が検出されただけであった。雌ラットに同用量を塗布し

た場合もほぼ同様の結果であり、性差はなかった 1) 。 

ラットに 100 mg/kg を単回強制経口投与した結果、p-ヒドロキシ安息香酸は 30 分後には尿中

に現れ、90 分後までの尿中に投与量の 67～75％が p-ヒドロキシ安息香酸、10～12.5％が p-ヒド

ロキシ馬尿酸、8～10％がグルクロン酸誘導体として排泄されたが、未変化の本物質は尿中から

検出されなかった 2) 。 

ウサギに 400、800 mg/kg を単回強制経口投与した結果、24 時間の尿中に p-ヒドロキシ安息香

酸、p-ヒドロキシ馬尿酸、p-カルボキシフェニルグルクロン酸抱合体が主要な代謝物として排泄

され、少量の p-ヒドロキシベンゾイルグルクロン酸抱合体、p-カルボキシフェニル硫酸抱合体

の排泄もあったが、未変化の本物質は 1％未満とわずかであった 3) 。 

ヒトでは、ボランティアに重水素でラベルした本物質 0.6 mg/kg を経口投与した結果、血液中

の本物質や代謝物は 2 時間以内にピーク濃度に達した後に 0.9～2.9 時間の半減期で消失した。

尿中には 72 時間で投与量の 0.04％が本物質の未変化体、8.5％がグルクロン酸又は硫酸との抱合

体、23％が p-ヒドロキシ馬尿酸、7.0％が p-ヒドロキシ安息香酸として排泄され、72 時間以降の

排泄は検出されなかった 4) 。 

ヒトの皮膚（表皮）と本物質を 0.1、0.4、2％含有する乳剤を用いた in vitro 透過試験では、透

過係数（Kp）は 0.54×10-4～0.91×10-4 cm/h の範囲にあり、含有量による差はなかった。一方、

ヒトよりも 3 倍厚かったヘアレスマウスの皮膚（表皮+真皮）では Kp は 1.52×10-4 ～1.76×10-4 

cm/h の範囲にあり、ヒトの 2～3 倍大きかったが、共に透過性は中程度と判定される値であっ

た 5) 。 

本物質はシャンプーやスキンクリームなどの日用品、化粧品、医薬品などの防腐剤として広

く使用されており、メチル体と組み合わせて使用されることが多い 6～9) 。国内外の調査では 65％

以上の被験者の尿中から本物質が検出され、その平均濃度は男性に比べて女性で有意に高く、

メチル体の約 1/120～1/3 の範囲内にあった 10～17) 。中国の大学生 196 人の調査では、本物質を含

むパラベン類及び代謝物の血液中濃度は尿中濃度と有意な正の相関関係にあり、尿中の各濃度

よりも少なくとも一桁低かった。また、尿中濃度をもとにメチル体、エチル体、本物質の摂取
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量を見積もると、それらの中央値は女性で 53.7、8.65、5.22 µg/kg/day、男性で 8.41、0.85、2.57 

µg/kg/day となり、いずれも女性の摂取量は男性よりも有意に多かったが 18) 、本物質の男女差は

メチル体やエチル体に比べて小さかった。 

 

（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 19) 

動物種 経路 致死量、中毒量等 

マウス 経口 LD50 6,332 mg/kg 
ウサギ 経口 LDLo 6,000 mg/kg 

 

0.03％の本物質溶液を口に含むと、数分後に舌の麻痺や感覚の鈍化を起こしたと報告されて

いる 20) 。 

 

② 中・長期毒性 

ア）Wistar ラット雌雄各 12 匹を 1 群とし、0、2、8％の濃度で餌に添加して 96 週間投与した

結果、8％群の雌雄で体重増加の有意な抑制を認めた以外には、一般状態や剖検並びに病理

組織学的な変化は認められなかった。なお、摂餌量から求めた各群の用量は 0、900～1,200、

5,500～5,900 mg/kg/day であった 21) 。この結果から、NOAEL を 900～1,200 mg/kg/day とす

る。 

 

イ）雑種のイヌ 1～3 匹を 1 群とし、0、500、1,000 mg/kg/day の用量で餌に添加（6 日/週）し

て 313～394 日間投与した結果、一般状態や臓器の外観、組織に影響はいずれの群にもなか

った 21) 。この結果から、NOAEL を 1,000 mg/kg/day 以上（曝露状況補正：857 mg/kg/day）

とする。 

 

ウ）Sprague-Dawley ラット雌 10 匹を 1 群とし、0、62.5、250、1,000 mg/kg/day を生後 21 日か

ら生後 40 日まで強制経口投与した結果、1,000 mg/kg/day 群で副腎相対重量の有意な増加と

子宮筋層の有意な肥厚を認めた 22) 。この結果から、NOAEL を 250 mg/kg/day とする。 

 

エ）Wistar ラット雄 8 匹を 1 群とし、0、100、300 mg/kg/day を 4 週間（7 日/週）強制経口投

与した結果、体重への影響はなかったが、100 mg/kg/day 以上の群で肝臓相対重量の有意な

増加を認め、100 mg/kg/day 以上の群の血清で ALT、AST、ALP、LDH、尿素、尿素/クレア

チニン比、エストラジオールの有意な上昇と総タンパク、アルブミン、テストステロン、

テストステロン/エストラジオール比の有意な低下、300 mg/kg/day 群でクレアチニンの有意

な増加とグロブリンの有意な低下がみられた。また、100 mg/kg/day 以上の群の肝臓及び精

巣でグルタチオン、カタラーゼ、スーパーオキシドジスムターゼの有意な低下とマロンジ

アルデヒド、総一酸化窒素の有意な増加を認め、酸化/抗酸化バランスの変化による酸化ス

トレスが示唆された。肝臓及び精巣の組織検査では、100 mg/kg/day 以上の群の肝臓で中心
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静脈や門脈、同様毛細血管の拡張やうっ血、胆管増生、炎症細胞浸潤を伴った肝細胞壊死、

重度の肝細胞空胞化、精巣で重度の精子形成停止、巨細胞を伴った好酸性塊で閉塞した精

細管、血管のうっ血やライディッヒ細胞の軽度減少などの変化がみられた 23) 。この結果か

ら、LOAEL を 100 mg/kg/day とする。 

 

オ）Sprague-Dawley ラット雌雄各 25 匹を 1 群とし、0、10、100、1,000 mg/kg/day を生後 4 日

から生後 90 日まで強制経口投与した結果、1,000 mg/kg/day 群の雌雄で腹部膨満と投与直後

の流涎の発生率に増加を認めたが、どちらも大量投与に対する適応反射と考えられた。生

存率や体重への影響はなく、むしろ 1,000 群の雄の体重は高い傾向にあった。血液、血液生

化学、尿の検査結果にも投与に関連した影響はなかった 24) 。この結果から、NOAEL を

1,000 mg/kg/day 以上とする。 

 

③ 生殖・発生毒性 

ア）Wistar ラット雄 8 匹を 1 群とし、0、0.01、0.1、1％の濃度で餌に添加して生後 19～21 日

から 4 週間投与した結果、1％群で体重増加の有意な抑制を認めた。生殖器官の重量に影響

はなかったが、0.01％以上の群の精巣、0.1％以上の群の精巣上体尾で精子数の有意な減少

を認め、血清のテストステロン濃度は 1％群で有意に低かった。なお、摂餌量から求めた各

群の用量は 0、12.4、125、1,290 mg/kg/day であった 25) 。この結果から、LOAEL は 0.01％

（12.4 mg/kg/day）となるが、その後に実施された下記イ）の試験では最高用量（1,000 

mg/kg/day）でも精子への影響はなかった。 

 

イ）Wistar ラット雄 10 匹を 1 群とし、0、3、10、100、1,000 mg/kg/day を生後 21 日から 8 週

間（7 日/週）強制経口投与した結果、1,000 mg/kg/day 群で過度の流涎が時折みられた以外

には各群の体重や包皮分離日、生殖器官の重量や組織、精巣上体の精子数や運動性、血漿

の性ホルモン濃度（テストステロン、黄体形成ホルモン、卵胞刺激ホルモン）に影響はな

かった 26) 。この結果から、NOAEL を 1,000 mg/kg/day 以上とする。 

 

ウ）Sprague-Dawley ラット雌 10 匹を 1 群とし、0、62.5、250、1,000 mg/kg/day を生後 21 日か

ら生後 40 日まで強制経口投与した結果、各群の膣開口日、性周期に影響はなかった 22) 。

この結果から、NOAEL を 1,000 mg/kg/day 以上とする。 

 

エ）Sprague-Dawley ラット雌雄各 25 匹を 1 群とし、0、10、100、1,000 mg/kg/day を生後 4 日

から生後 90日まで強制経口投与した結果、1,000 mg/kg/day群の雌の膣開口日は有意に早く、

このため、膣開口日の体重は有意に低かったが、性周期に影響はなかった。雄では包皮分

離日に有意差はなかったが、1,000 mg/kg/day 群の体重は高い傾向にあったことから、包皮

分離日の体重は 1,000 mg/kg/day 群で有意に高かった。投与期間終了後に各群の雌雄各 10

匹を屠殺して生殖器官を調べた結果、1,000 mg/kg/day 群の雌で子宮相対重量の有意な増加

を認めた以外には、雌雄の生殖器の重量や組織に影響はなかった。また、残りの各群の雌

雄各 15 匹については未処置の雌雄と交尾させた結果、交尾率や受胎率、黄体数、着床数、

出生仔数等の繁殖成績に影響はなかった 24) 。この結果から、NOAEL を雄で 1,000 mg/kg/day
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以上、雌で 100 mg/kg/day とする。 

④ ヒトへの影響 

ア）男女各 25 人のボランティアの皮膚に本物質の 12％溶液を 1 日おきに 10 回（4～8 時間/

回）塗布した結果、刺激作用はみられなかった。また、3 週間後に再度塗布した結果、感作

反応はみられなかった 21) 。 

 

イ）91 人の接触皮膚炎患者に対するパッチテストの結果、1 人が本物質の 0.1、1、5％溶液、

1 人が 1、5％溶液、他の 1 人が 5％溶液に対して陽性反応を示したが、3 人全員がエチル体、

メチル体、ブチル体にも陽性反応を示し、そのうち 1 人は 4-ヒドロキシ安息香酸にも陽性

反応を示したことから、交差感作が示唆された 27) 。 

 

ウ）下肢の静脈瘤処置のために特殊な包帯（Varicosan bandage）を使用した女性がアレルギー

性接触皮膚炎を発症した症例では、包帯に含まれた本物質又はメチル体による感作と考え

られた 28) 。 

 

エ）歯科医院に通院中の下顎第三大臼歯（親知らず）の埋伏歯患者 45 人を対象にしたドライ

ソケット（抜歯創治癒異常）の二重盲検試験では、本物質及びソルビトール、吸収性デン

プンを各 33 mg、ステアリン酸マグネシウムを 1 mg 含有した錠剤を手術後の抜歯創に適用

した群（24 人）でドライソケットの発生はなく、副作用なしで有効性が確認された 29) 。 

 

オ）不妊治療で通院していたボストンの夫婦 194 組の夫を対象とした調査では、92％の尿中

から本物質が検出されたが、尿中の本物質濃度と血清の性ホルモン濃度、精子の濃度や運

動性、形態などの質、精子の DNA 傷害との間に関連はみられなかった 30) 。また、東京の

婦人科クリニックに不妊治療で通院していた夫婦 42 組の夫を対象とした調査でも、93％の

尿中から本物質が検出されたが、尿中の本物質濃度と精液の量、精子の濃度や運動性との

間に関連はみられなかった 31) 。 

 南スペインの男子大学生 215 人を対象とした調査では、60％の学生の尿中から本物質が検

出されたが、尿中の本物質濃度と精液の量、精子の濃度や運動性、形態、性ホルモン濃度

との間に関連はみられなかった 32) 。 

 

カ）中国湖北省の乳児コホートの中から、武漢市に住む 1,006 組の母子を無作為抽出した調査

では、出産前に母親から採取した尿中の本物質濃度と出生時の体重、身長との関係を検討

した結果、有意な関連はみられず、男児（527 人）、女児（479 人）に分けて検討しても有

意な関連はなかった 33) 。また、プエルトルコの妊婦 922 人を対象とした調査では、妊娠期

の尿中の本物質濃度は早産のオッズ比の低下（0.64, 95%CI: 0.44～0.94）、低出生体重児（SGA）

のオッズ比の低下（0.61, 95%CI: 0.41～0.91）と関連していた 34) 。 

 

キ)ドイツの母子コホートの調査では、妊娠 34 週時に採取した母親（622 人）の尿中の本物質

濃度と子供（629 人）の 1～8 歳時における肥満度との間に関連はみられず、小児期の肥満

に影響するという証拠はなかった 35) 。 
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（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 発がん性の知見 

○ 遺伝子傷害性に関する知見 

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 36～39) 、

大腸菌 38) 、酵母 36) で遺伝子突然変異を誘発しなかったが、大腸菌で DNA 傷害 38) を誘発

した。S9 無添加のチャイニーズハムスター卵巣細胞（CHO）40) 、サル腎細胞（Vero）41) 、

ヒト皮膚線維芽細胞（HDF）42) で DNA 傷害を誘発し、チャイニーズハムスター卵巣細胞

（CHO）40) で染色体異常、姉妹染色分体交換を誘発したが、チャイニーズハムスター肺細

胞（CHL）43) で染色体異常を誘発しなかった。 

in vivo 試験系では、経口投与したショウジョウバエ 44) で体細胞突然変異及び体細胞組換

えを誘発せず、マウスの骨髄細胞 38) で小核を誘発しなかった。 

 

○ 実験動物に関する発がん性の知見 

Wistar ラット雌雄各 12 匹を 1 群とし、0、2、8％の濃度で餌に添加して 96 週間投与した

結果、投与に関連した腫瘍の発生はなかった 21) 。 

Fischer 344 ラット雄に膀胱発がん物質の N-ブチル-N-(4-ヒドロキシブチル)ニトロソアミ

ン（BBN）を 0、0.05％の濃度で飲水に添加して 4 週間投与し、その 3 日後から 0、3％の

濃度で本物質を餌に添加して 36 週間投与した二段階発がん性試験では、BBN＋本物質投与

群（20 匹/群）の膀胱上皮で乳頭状又は結節性の過形成、乳頭腫、移行上皮癌の発生がみら

れたが、それらの発生率に有意な増加はなく、本物質のみの投与群（10 匹/群）ではそれら

の病変の発生もなかった。また、5 匹を 1 群として 0、3％の濃度で本物質を餌に添加して 4

週間投与した後に実施した BrdU の取り込みによる細胞増殖活性の検査でも、膀胱上皮の

BrdU 陽性細胞率に有意な増加はなかった 45) 。 
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○ ヒトに関する発がん性の知見 

アメリカで 1996 年 8 月 1 日から 1997 年 7 月 31 日までの 1 年間に乳がんと診断された患

者 711 人と対照 598 人による症例対照研究では、本物質の尿中濃度の五分位数で 5 群に分

け、第 1 五分位群に対する乳がんのオッズ比を求めると、年齢や学歴、閉経、ホルモン補

充療法の有無、初潮年齢、経産歴、乳がん家族歴、肥満度、飲酒で調整した第 5 五分位群

のオッズ比は 1.31 (95%CI: 0.90～1.90)であったが、トレンド検定のオッズ比は 1.06 (95%CI: 

1.00～1.13)であり、わずかだが有意な増加傾向にあった。一方、全死因及び乳がん死亡の

調整後ハザード比は第 5 五分位群で 0.77(95%CI: 0.52～1.13)、0.87(95%CI: 0.45～1.65)であ

り、有意差はなかったものの 1 を下回った 46)。 

 

（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十分な知見が得られず、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・長期毒性エ）に示したラットの試験から得られた LOAEL 

100 mg/kg/day（ALT や AST 等の上昇、肝臓組織への影響）を慢性曝露への補正が必要なこと

から 10 で除し、LOAEL であるために 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 
 

○ 経口曝露 

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

0.00056 µg/kg/day 未満程度、予測最大曝露量は 0.00064 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（Margin of Exposure）は 160,000 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 
0.00056 µg/kg/day 

未満程度 
0.00064 µg/kg/day 

程度 
160,000 
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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 ］

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 ］

 

また、食物からの曝露量は設定されていないが、限られた地域の公共用水域・淡水と魚類

を摂取すると仮定した場合の最大曝露量 0.01 µg/kg/day 未満から、参考として MOE を算出す

ると 10,000 超となる。 

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。 
 
 

○ 吸入曝露 

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 － － － 
 

 

 

 

 

しかし、本物質の蒸気圧は低く、媒体別分配割合の予測結果では大気へ排出された場合で

も大気への分配はほとんどなかった。また、本物質の使用状況や尿中濃度等を考慮すると、

本物質の曝露濃度がメチル体の曝露濃度を大きく上回ることはないと考えられる。そこで、

吸収率を 100％と仮定し、経口曝露の無毒性量等を吸入曝露の無毒性量等に換算すると

3.3 mg/m3 となるが、参考としてこれとメチル体（第 18 巻参照）の予測最大曝露濃度

0.0027 µg/m3未満程度、高排出事業所近傍の大気中濃度推定値の最大値 0.013 µg/m3から、動

物実験結果より設定された知見であるために 10 で除して算出した MOE はそれぞれ 120,000

超、25,000 となり、MOE は 100 よりも十分に大きい。 

したがって、総合的な判定としては、本物質の一般環境大気からの吸入曝露については、

健康リスクの評価に向けて吸入曝露の情報収集等を行う必要性は低いと考えられる。 
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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、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 
 

○ 2,100 Raphidocelis 
subcapitata 緑藻類 

NOEC   
GRO (RATE) 

3 B B 3)-1 

 
 

○ 5,000 
Raphidocelis 
subcapitata 

緑藻類 NOEC  GRO 3 B B 1)-103220 

 
○  15,000 Raphidocelis 

subcapitata 緑藻類 EC50  GRO 3 B B 1)-103220 

 
○  16,000 

Raphidocelis 
subcapitata 

緑藻類 
EC50   
GRO (RATE) 

3 B B 3)-1  

甲殻類

等 
 ○ 5 

Tigriopus 
japonicus 

シオダマリ 
ミジンコ 

NOEC  REP 21 B B 2)-2019255 

 ○  114 Tigriopus 
japonicus 

シオダマリ 
ミジンコ（雄） 

LC50     MOR 4 B B 2)-2019255 

  ○ 250 Daphnia magna オオミジンコ NOEC  REP 21 A A 3)-2  

 ○  357 
Tigriopus 
japonicus 

シオダマリ 
ミジンコ（雌） 

LC50     MOR 4 B B 2)-2019255 

  ○ 2,500 
Ceriodaphnia 
dubia 

ニセネコゼ 
ミジンコ 

NOEC  REP 7 B C 2)-2019034 

 ○  7,000 Daphnia magna オオミジンコ EC50    IMM 2 C C 2)-2019252 

 ○  12,300 Daphnia magna オオミジンコ LC50     MOR 2 B B 1)-152617 

魚 類 ○  6,400 Danio rerio 
ゼブラフィッ

シュ 
LC50     MOR 4 B B 3)-3  

 ○  9,700 
Pimephales 
promelas 

ファットヘッ

ドミノー 
LC50    MOR 2 B B 1)-152617 

その他 ○  9,700 
Tetrahymena 
thermophila 

テトラヒメナ属 EC50    POP 1 C C 2)-2019252 

 ○  12,300 Dugesia japonica ナミウズムシ LC50    MOR 4 B B 1)-158949 

毒性値（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 
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毒性値（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：試験は条件付きで信頼できる、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：毒性値は条件付きで採用できる、C：毒性値は採用できない 
―：採用の可能性は判断しない 

エンドポイント 

EC50 (Median Effective Concentration)：半数影響濃度、LC50 (Median Lethal Concentration)：半数致死濃度、 

NOEC (No Observed Effect Concentration)：無影響濃度 

影響内容 

GRO (Growth)：生長（植物）、IMM (Immobilization)：遊泳阻害、MOR (Mortality) : 死亡、 

POP (Population Change)：個体群の変化（増殖）、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） 

 

 

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。 

 

1）藻類等 

Madsen ら 1)-103220 は国際標準化機構 ISO の試験方法 (ISO 8692, 1989) に準拠して、緑藻

Raphidocelis subcapitata（旧名 Pseudokirchneriella subcapitata）の生長阻害試験を実施した。設定

試験濃度は、0（対照区）、0.5、1.0、2.0、5.0、10、20、50 mg/L（公比 約 2）であった。生長

阻害に関する 72 時間半数影響濃度(EC50)は、設定濃度に基づき 15,000 µg/L であった。 

また、OECD テストガイドライン No.201 及び EU の試験方法 (EU Method C.3 ) に準拠して、

緑藻類 Raphidocelis subcapitata（旧名 Pseudokirchneriella subcapitata）の急性毒性試験が、GLP

試験として実施された 3)-1。設定試験濃度は 0（対照区）、2.1、4.6、10、21、46 mg/L（公比 2.1）

であった。試験培地は、AAP 培地（硬度 15 mg/L 、CaCO3換算）が用いられた。被験物質の実

測濃度は、0 時間時に設定濃度の 95～98％、72 hr には設定濃度の 79～98％であった。測度法に

よる 72 時間無影響濃度 (NOEC) は設定濃度に基づき 2,100 µg/L であった。 

 

2）甲殻類等 

Kang ら 2)-2019255はシオダマリミジンコ Tigriopus japonicus の急性毒性試験を実施した。試験は

半止水式 (24 時間毎半分容量換水) で行われ、設定試験濃度は 0（対照区）、100、200、300、400、

500 µg/L であった。試験用水には塩分 30 の人工海水が用いられた。雄について、96 時間半数致

死濃度 (LC50) は、設定濃度に基づき 114 µg/L であった。 

また、Kang ら 2)-2019255は、シオダマリミジンコ Tigriopus japonicus の 21 日間繁殖試験を実施

した。試験は半止水式 (24 時間毎半分容量換水) で行われ、設定試験濃度は 0（対照区）、0.05、

0.5、5、50 µg/L（公比 10）であった。試験用水には塩分 30 の人工海水が用いられた。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 5 µg/L であった。

公比が 10 であるため最大許容濃度 (MATC：LOEC と NOEC の幾何平均値) を算出すると、15.8 

µg/L であった。 
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3）魚 類 

 OECD テストガイドライン No.203 及び EU の試験方法 (EU Method C.1 ) に準拠して、ゼブラ

フィッシュ Danio rerio の急性毒性試験が、GLP 試験として実施された 3)-3。試験は止水式で行わ

れ、設定試験濃度は 0（対照区）、1.0、2.2、4.6、10、22 mg/L（公比 2.2）であった。試験溶液

の調製には、硬度 125 mmol/L の人工調製水が用いられた。被験物質の実測濃度は、0 時間時に

設定濃度の103～104%、96時間後には設定濃度の53～65%であった。96時間半数致死濃度 (LC50) 

は、実測濃度に基づき 6,400 µg/L であった。 

 

4）その他の生物 

 Li1)-158949は、ナミウズムシ Dugesia japonica の急性毒性試験を実施した。試験は止水式で行わ

れ、設定試験濃度区は、対照区及び 5 濃度区以上 (0.25～125 mg/L)であった。試験用水には ISO

の試験方法 (ISO 6341, 1982) に従った再調整水が用いられた。96時間半数致死濃度 (LC50) は、

設定濃度に基づき 12,300 µg/L であった。 

 

（2）予測無影響濃度(PNEC)の設定 

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）  15,000 µg/L  

甲殻類等 Tigriopus japonicus 96 時間 LC50 114 µg/L  

魚 類 Danio rerio 96 時間 LC50 6,400 µg/L 

その他 Dugesia japonica 96 時間 LC50 12,300 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た最も小さい値（甲殻類等の 114 µg/L）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 1.1 µg/L が得られた。 
 

慢性毒性値 

藻類等 Raphidocelis subcapitata 72 時間 NOEC（生長阻害） 2,100 µg/L  

甲殻類等 Tigriopus japonicus 21 日間 NOEC（繁殖阻害） 5 µg/L  

アセスメント係数：100［2 生物群（藻類等及び甲殻類等）の信頼できる知見が得られたため］ 

 これらの毒性値のうち、小さい方（甲殻類等の 5 µg/L）をアセスメント係数 100 で除するこ

とにより、慢性毒性値に基づく PNEC 値 0.05 µg/L が得られた。 

 

本物質の PNEC としては、甲殻類等の慢性毒性値から得られた 0.05 µg/L を採用する。 
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（3）生態リスクの初期評価結果

本物質の公共用水域における濃度は、平均濃度でみると淡水域で 0.014 µg/L 未満程度、海水

域では概ね 0.014 µg/L 未満であった。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 0.016 µg/L 程度、海水域では概ね 0.014 µg/L 未満であった。 

予測環境中濃度 (PEC) と予測無影響濃度 (PNEC) の比は、淡水域で 0.3、海水域では 0.3 未

満であった。

生態リスクの判定としては、情報収集に努める必要があると考えられる。

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

0.014 μg/L 未満程度(2012) 

[限られた地域で 0.016 µg/L
程度の報告がある(2009)] 

0.016 μg/L 程度(2012) 
[限られた地域で 0.18 µg/L 程

度の報告がある (2010)] 0.05 

μg/L 

0.3 

公共用水域・海水 概ね 0.014 μg/L 未満(2012) 概ね 0.014 μg/L 未満(2012) <0.3 

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

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 0.18 µg/L 程度の報告が

あり、この値と PNEC の比は 3.6 となる。 

したがって、総合的な判定としても、情報収集に努める必要があると考えられる。

本物質については、魚類の慢性毒性及び排出量の多い発生源周辺の環境中濃度の情報を充実

させる必要があると考えられる。

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。

PEC/PNEC＝0.1 PEC/PNEC＝1［ 判定基準 ］ 
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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：2-フェニルフェノール 

（別の呼称：o-フェニルフェノール、OPP） 
CAS 番号：90-43-7 
化審法官報公示整理番号：4-19（フェニルフェノール） 
化管法政令番号：1-346 
RTECS 番号：DV5775000 

分子式：C12H10O 

分子量： 170.21 
換算係数：1 ppm = 6.96 mg/m3 (気体、25℃) 
構造式：  

 

（2）物理化学的性状 

本物質は常温で白色の固体である 1)。 

融点 
57.6℃ 2)、55.5～57.5℃ 3)、57℃ 4)、56℃ 5)、 
56.7℃ 6) 

沸点 
281℃ (760mmHg) 2)、280～284℃ 3)、 
286℃ (760mmHg) 4)、275℃ 5)、287℃ 6) 

密度 1.213 g/cm3 (25℃) 2) 

蒸気圧 
5×10-4 mmHg (=0.07 Pa) (20℃) 5)、 
3.56×10-3 mmHg (=0.474 Pa) (20℃) 6)、 
6.80×10-3 mmHg (=0.906 Pa) (25℃) 6) 

分配係数（1-ｵｸﾀﾉｰﾙ/水）(log Kow) 3.09 4) , 7)、3.18 (22.5℃) 6)、2.5 (25℃、pH=7) 6) 

解離定数（pKa） 10.01 (25℃) 2)、9.5 (20℃) 6) 

水溶性（水溶解度） 
700 mg/1,000g (25℃) 2)、700 mg/L (25℃) 4) , 5) , 8)、

200 mg/L (20℃) 5)、166.6 mg/L (25℃) 8)、 
620 mg/L (20℃) 6) 

（3）環境運命に関する基礎的事項 

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（分解性が良好と判断される物質 9) ） 

分解率：BOD 66%（平均値）、TOC 90%（平均値）、HPLC 100%（平均値） 

（試験期間：2 週間、被験物質濃度：30 mg/L、活性汚泥濃度：100mg/L）10) 

 

  

［8］2-フェニルフェノール         
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化学分解性 

OH ラジカルとの反応性 （大気中） 

反応速度定数：27×10-12 cm3/(分子･sec)（AOPWIN 11) により計算） 

半減期：2.3 ～ 23 時間（OH ラジカル濃度を 3×106～3×105 分子/cm3 12)と仮定し計

算） 

 

加水分解性 

分解率： < 10% (pH=7、50℃、5 日間) 6) 

 

生物濃縮性 

生物濃縮係数(BCF)：51（BCFBAF 13) により計算） 

 

土壌吸着性 

土壌吸着定数(Koc)：6,700（KOCWIN 14) により計算） 

 

（4）製造輸入量及び用途 

① 生産量・輸入量等 

フェニルフェノール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 15)。 

 

表 1.1 フェニルフェノールの製造・輸入数量の推移 

年度 2010 2011 2012 2013 2014 

製造・輸入数量(t) a) 3,000 5,000 1,000 未満 2,000 2,000 

年度 2015 2016 2017 2018  

製造・輸入数量(t) a) 1,000 X b) X b) 3,000  

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。 
b) 届出事業者が 2 社以下のため、製造・輸入数量は公表されていない。 

 

o-, p-フェニルフェノールとしての 2006 年と 2013 年の生産量はそれぞれ 600～800 t と推定

され 16), 17)、このうち p-フェニルフェノールが約 70%を占めているものとみられる 16), 17)。 

 

日本国内の食品添加物製造所を対象とした食品添加物の生産流通量調査に基づく本物質の

食品向け出荷量を表 1.2 に示す 18), 19), 20)。 
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表 1.2 食品向け出荷量の推移 

年度 2010 2013 2016 

食品向け出荷量(kg) －a) 0b) －a) 

注：a) 製造会社数が 0 
b) オルトフェニルフェノール類(オルトフェニルフェノール及びオルト 

フェニルフェノールナトリウム)として 

 

また、本物質の化学物質排出把握管理促進法（化管法）の製造・輸入量区分は 100 t 以上で

ある 21)。 

 

② 用 途 

本物質は、シロアリ防除剤、殺菌剤、防腐剤や防かび剤として使われるほか、合成繊維の

染色キャリアや合成樹脂、可塑剤、染料や界面活性剤などの原料として使われる 1)。また、

輸入かんきつ類の防かび目的で食品添加物に認可されている 1)。 

 

（5）環境施策上の位置付け 

本物質は化学物質排出把握管理促進法第一種指定化学物質（政令番号：346）に指定されてい

る。 

本物質は、有害大気汚染物質に該当する可能性がある物質に選定されている。 

なお、本物質は旧化学物質審査規制法（平成 15 年改正法）において第二種監視化学物質（通

し番号：1088）に指定されていた。 
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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 

本物質は化管法の第一種指定化学物質である。同法に基づき公表された、2018 年度の届出排

出量 1)、届出外排出量対象業種・非対象業種・家庭・移動体 2), 3)から集計した排出量等を表 2.1

に示す。なお、届出外排出量家庭・移動体の推計はなされていなかった。 

 
表 2.1 化管法に基づく排出量及び移動量（PRTR データ）の集計結果（2018 年度）   

 

 

本物質の 2018 年度における環境中への総排出量は約 1.9 t となり、そのうち届出排出量は

0.038t で全体の 2%であった。届出排出量はすべて大気へ排出されるとしている。この他に下水

道への移動量が 1.7 t、廃棄物への移動量が約 190 t であった。届出排出量の排出源は、化学工業

のみであった。 

表2.1に示したようにPRTRデータでは、届出外排出量の推定は媒体別には行われていないた

め、届出外排出量対象業種の媒体別配分は届出排出量の割合をもとに、届出外排出量非対象業

種の媒体別配分は「平成 30 年度 PRTR 届出外排出量の推計方法等の詳細」3) をもとに行った。

届出排出量と届出外排出量を媒体別に合計したものを表 2.2 に示す。 

なお、届出外排出量の推計において殺虫剤に係る排出量は、全量が土壌への排出と仮定して

いる。 

 
表 2.2 環境中への推定排出量 

媒 体 推定排出量(kg) 

大 気 

水 域 

土 壌 

39 

1,805 

10 

 

 
 

大気 公共用水域 土壌 埋立 下水道 廃棄物移動 対象業種 非対象業種 家庭 移動体

全排出・移動量 38 0 0 0 1,700 186,354 1,806 10 - - 38 1,816 1,854

２－フェニルフェノール

業種等別排出量(割合) 38 0 0 0 1,700 186,354 1,806 10 0 0

1,806 届出 届出外

(100%) 2% 98%

38 0 0 0 0 186,354

(100%) (100%)

0 0 0 0 1,700 0

(100%)

10

(100%)

総排出量の構成比(%)

下水道業

化学工業

繊維工業

殺虫剤

届出 届出外　　(国による推計) 総排出量　　(kg/年)

排出量　　(kg/年) 移動量　　(kg/年) 排出量　　(kg/年) 届出
排出量

届出外
排出量

合計
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（2）媒体別分配割合の予測 

本物質の環境中の媒体別分配割合は、環境中への推定排出量を基に USES3.0 をベースに日

本固有のパラメータを組み込んだ Mackay-Type Level III 多媒体モデル 4)を用いて予測した。予

測の対象地域は、2018 年度に環境中及び公共用水域への排出量が最大であった愛知県（大気

への排出量 0.0032 t、公共用水域への排出量 1.8 t）、大気への排出量が最大であった福島県（大

気への排出量 0.036 t）、土壌への排出量が最大であった東京都（土壌への排出量 0.0012 t）と

した。予測結果を表 2.3 に示す。 

 

表 2.3 媒体別分配割合の予測結果 

媒 体 

分配割合(%) 
上段：排出量が最大の媒体、下段：予測の対象地域 

環境中 大 気 公共用水域 土 壌 

愛知県 福島県 愛知県 東京都 

大 気 0.0 0.3 0.0 0.0 

水 域 25.9 5.2 25.9 14.7 

土 壌 0.6 80.6 0.6 44.5 

底 質 73.5 13.9 73.5 40.8 

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 2.4 に示

す。 

 
表 2.4 各媒体中の存在状況 

媒体 
幾何 算術 

最小値 最大値 a) 
検出 

検出率 
調査 測定 

年度 
文献 

平均値 a) 平均値 下限値 b) 地域 

           

一般環境大気 µg/m3          

           

室内空気 µg/m3          

           

食物 c) 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 <0.008 <0.008 <0.008 <0.008 0.008 0/2 
北海道 
石川県 

1999 5) 

           

公共用水域・海水 µg/L <0.008 <0.008 <0.008 <0.008 0.008 0/8 全国 1999 5) 
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媒体 
幾何 算術 

最小値 最大値 a) 
検出 

検出率 
調査 測定 

年度 
文献 

平均値 a) 平均値 下限値 b) 地域 

底質(公共用水域・淡水) µg/g <0.0068 <0.0068 <0.0068 <0.0068 0.0068 0/4 全国 1999 5) 

           

底質(公共用水域・海水) µg/g <0.0068 <0.0068 <0.0068 <0.0068 0.0068 0/8 全国 1999 5) 

           

魚類(公共用水域・淡水) µg/g <0.0032 <0.0032 <0.0032 0.0054 0.0032 1/4 全国 1999 5) 

           

魚類(公共用水域・海水) µg/g <0.0032 <0.0032 <0.0032 <0.0032 0.0032 0/7 全国 1999 5) 

           

注：a) 最大値又は幾何平均値の欄の太字で示した数字は、曝露の推定に用いた値を示す。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。 
c) 2017、2013、2008、2004年度に全国7機関でマーケットバスケット方式調査用加工食品群の第1～8群（第1群：

調味嗜好飲料、第2群：穀類、第3群：いも類・豆類・種実類、第4群：魚介類・肉類・卵類、第5群：油脂類・

乳類、第6群：砂糖類・菓子類、第7群：果実類・野菜類・海藻類、第8群：特定保健食品（2008年度調査のみ測

定））の含有量を測定した結果、含有量はすべての加工食品群で定量下限値未満であった6), 7), 8), 9)。本物質は防

かび剤として食品に添加される可能性があるため、マーケットバスケット方式の調査結果は、環境に由来する

経口曝露量の算出には採用しない。 
 

（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 2.5）。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 2.5 各媒体中の濃度と一日曝露量 
 媒  体 濃  度 一 日 曝 露 量 

平 
 
 
 
 

均 

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 
   

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   

公共用水域・淡水 過去のデータではあるが 0.008 μg/L 未満

の報告がある(1999) 
過去のデータではあるが 0.00032 
μg/kg/day 未満の報告がある(1999) 

   

食 物 データは得られなかった 
（魚類：過去のデータではあるが概ね

0.0032 μg/g 未満(1999)） 

データは得られなかった 
（魚介類：過去のデータではあるが概ね

0.0042 µg/kg/day 未満） 
   

土 壌 データは得られなかった データは得られなかった 
   

最 
 

大 
 

値 

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 

   

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   

公共用水域・淡水 過去のデータではあるが 0.008 μg/L 未満

の報告がある(1999) 
過 去 の デ ー タ で は あ る が 0.00032 
μg/kg/day 未満の報告がある(1999) 

   

食 物 データは得られなかった データは得られなかった 
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 媒  体 濃  度 一 日 曝 露 量 
（魚類：過去のデータではあるが概ね

0.0054 μg/g(1999)） 
（魚介類：過去のデータではあるが概ね

0.0070 µg/kg/day） 
   

土 壌 データは得られなかった データは得られなかった 
   

注：1) 魚介類からの一日曝露量の推定には、国民健康・栄養調査報告 10)の平均一日摂取量を用いている。 

 

吸入曝露については、表 2.5 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。 

一方、化管法に基づく 2018 年度の大気への届出排出量をもとに、プルーム・パフモデル 11)

を用いて推定した大気中濃度の年平均値は、最大で 0.013 μg/m3となった。 

 
表 2.6 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   

   参考値   

 水 質 地下水   

 公共用水域・淡水   

   参考値 a) (<0.00032) (<0.00032) 

 食 物   

   参考値（魚介類）b) (<0.0042) (0.0070) 

 土 壌   

注：1) 不等号（＜）を付した値は、曝露量の算出に用いた測定濃度が「検出下限値未満」とされたものであること

を示す。 
2) 括弧内の値は、算出方法、調査時期や調査媒体の観点から参考値としたものを示す。 

a) 過去（10 年以上前）の調査結果に基づく曝露量 
b) 魚介類（魚類中濃度と魚介類の平均一日摂取量）から推定した曝露量 

 

経口曝露量については表 2.6 に示すとおり飲料水、地下水、食物、公共用水域・淡水及び土

壌の実測データが得られていないため、設定できなかった。 

また、食物からの経口曝露量については、本物質は防かび剤として食品に添加される可能性

があるためマーケットバスケット方式の調査結果は環境に由来する経口曝露量の算出には採用

せず、参考として魚類の実測データから算出する。過去のデータではあるが、公共用水域・淡

水の実測データから求めた経口曝露量は 0.00032 μg/kg/day 未満、魚類中濃度と魚介類の平均一

日摂取量（65.1 g/人/day）によって推定した食物（魚介類）からの経口曝露量は 0.0070 μg/kg/day

となり、公共用水域・淡水と食物（魚介類）から求めた経口曝露量の参考値は最大で 0.0073 

μg/kg/day 未満となった。 

一方、化管法に基づく 2018 年度の公共用水域・淡水への届出排出量はなかったが、下水道へ

の移動量の届出があったため、下水道への移動量から推計した公共用水域への排出量aを全国河

道構造データベースの平水流量 12) で除し、希釈のみを考慮した河川中濃度を推定すると、最大

で34 μg/Lとなった。推定した河川中濃度を用いて経口曝露量を算出すると1.4 μg/kg/dayとなった。 

                                                      
a 公共用水域への排出量は、下水道への移動量から公共用水域への移行率を考慮して算出した。公共用水域へ

の移行率は、本物質の化管法届出外排出量の推計で用いられている値（95％）3) をそのまま採用した。 
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（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 2.7 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）を設定できるデータは得られなか

った。なお、過去のデータではあるが、公共用水域・淡水域では 0.008 μg/L未満の報告があり、

同海水域では 0.008 μg/L 未満程度であった。 

化管法に基づく 2018 年度の公共用水域・淡水への届出排出量はなかったが、下水道への移動

量の届出があったため、下水道への移動量から推計した公共用水域への排出量 aを全国河道構造

データベースの平水流量 12) で除し、希釈のみを考慮した河川中濃度を推定すると、最大で 34 

μg/L となった。 

 
表 2.7 公共用水域濃度 

水 域 平   均 最 大 値 

淡 水 
データは得られなかった 

[過去のデータではあるが 0.008 
μg/L 未満の報告がある(1999)] 

データは得られなかった 
[過去のデータではあるが 0.008 
μg/L 未満の報告がある(1999)] 

海 水 
データは得られなかった 

[過去のデータではあるが 0.008 
μg/L 未満程度(1999)] 

データは得られなかった 
[過去のデータではあるが 0.008 
μg/L 未満程度(1999)] 

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。 
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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 

雄ラットに 14C でラベルした本物質 28 mg/kg を単回強制経口投与した結果、24 時間で投与し

た放射活性の 89％が尿中に排泄され、そのほとんどが 12 時間以内の排泄であったが、糞中から

は不検出であった。尿中放射活性の 82％が本物質の硫酸抱合体（OPP-S）、6.9％が本物質のグル

クロン酸抱合体（OPP-G）であり、この他に 1.8％が 2-フェニルヒドロキノンの硫酸抱合体

（PHQ-S）、3.1％がグルクロン酸抱合体（PHQ-G）、3.0％が 2,4’-ジヒドロキシビフェニルの硫酸

抱合体（DHB-S）、3.0％が未同定の極性代謝物（#1）であり、遊離の本物質や PHQ は検出され

なかった。雌ラットに 27 mg/kg を投与した場合もほぼ同様の結果であり、性差はなかった 1) 。 

雄マウスに 14C でラベルした本物質 15 mg/kg を単回強制経口投与した結果、48 時間で投与し

た放射活性の 84％が尿中に、11％が糞中に排泄され、尿中排泄量のほとんどが 12 時間以内の排

泄であった。尿中放射活性の 57％が OPP-S、29％が OPP-G であり、この他に 7.5％が PHQ-S、

4.0％が PHQ-G、2.0％が未同定の極性代謝物（#2）であり、DHB-S や#1、遊離の本物質は検出

されなかった。一方、800 mg/kg の投与では 48 時間で 98％が尿中に、6.3％が糞中に排泄され、

尿中排泄量の大部分が 12 時間以内の排泄であったが、15 mg/kg 投与時と比べて尿中の OPP-S

は 21％と大きく減少し、OPP-G は 61％と大きく増加したことから、高用量では本物質の硫酸抱

合による代謝経路が飽和していたと考えられた。その他の代謝物は 15 mg/kg/day 投与時とほぼ

同様の割合であった 1) 。 

ヒトでは、男性ボランティアの前腕部に 14C でラベルした本物質 0.006 mg/kg を 8 時間塗布し

た結果、48 時間で投与した放射活性の 42％が尿中に、0.5％が糞中に排泄され、尿中排泄量の大

部分が 12 時間以内の排泄であった。尿中放射活性の 69％が OPP-S、3.5％が OPP-G であり、こ

の他に 14.5％が PHQ-G、12.5％が DHB-S、0.5％が遊離の本物質であったが、PHQ-S や極性代謝

物（#1, 2）は検出されなかった 1) 。 

雄ラットに 56、282、556、924 mg/kg/day を餌経由で 12～13 週間投与し、夜間を中心とした

約 18 時間に採取した尿に含まれる代謝物を分析した結果、56 mg/kg/day 群では遊離の本物質と

PHQ がそれぞれ 2.1％、1.5％検出されたこと以外は、上記 28 mg/kg の単回投与時とほぼ同じ代

謝物の組成であった。投与量の増加（56 → 924 mg/kg/day）に伴って PHQ-S は 2.7％ → 14.3％、

PHQ-G は 3.4％ → 19.6％、OPP-G は 6.4 → 31.2％にそれぞれ増加したが、OPP-S は 80.9％ → 

33.3％へと大きく減少したことから、上記マウスと同様にラットでも本物質の硫酸抱合による代

謝経路は高用量で飽和すると考えられた。遊離の PHQ は尿の保存中に 2-フェニル-1,4-ベンゾキ

ノン（PBQ）に酸化されることがあるため、PHQ に還元して測定したことから実際には PHQ（＋

PBQ）量を意味するが、投与量の増加に伴う組成の変化は 1.5％ → 0.6％であり、尿中濃度も

282 mg/kg/day 以上の群で同程度で用量依存性はなかった 1, 2) 。PBQ には DNA 傷害性があるた

め、本物質やそのナトリウム（Na）塩を投与した雄ラットに誘発された膀胱腫瘍の原因物質で

はないかと考えられていたが 3～7) 、尿中の PHQ（＋PBQ）量 1, 2) と各群の膀胱上皮で本物質に

関連した DNA 付加体が検出されなかったことから 2) 、細胞毒性と過形成により誘発されるも

のと考えられた 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 2-フェニルフェノールの急性毒性 8) 

動物種 経路 致死量、中毒量等 
ラット 経口 LD50 2,000 mg/kg 
ラット 経口 LD50 2,700 mg/kg 
マウス 経口 LD50 1,050 mg/kg 
マウス 経口 LDLo 1,500 mg/kg 
マウス 経口 LD50 1,050 mg/kg 

モルモット 経口 LD50 3,500 mg/kg 
ネコ 経口 LD50 500 mg/kg 

ラット 吸入 LC50 > 949 mg/m3 (1hr) 
ラット 吸入 LC50 > 36 mg/m3 (4hr) 
ラット 経皮 LD50 > 2,000 mg/kg 
ウサギ 経皮 LD50 > 5,000 mg/kg 
注：（ ）内の時間は曝露時間を示す。 

 

表 3.2 2-フェニルフェノールの Na 塩の急性毒性 8) 

動物種 経路 致死量、中毒量等 
ラット 経口 LD50 591 mg/kg 
ラット 経口 LD50 656 mg/kg 
ラット 経口 LD50 1,650 mg/kg 
マウス 経口 LD50 683 mg/kg 
ネコ 経口 LD50 500 mg/kg 
ラット 吸入 LC50 >1,331 mg/m3 
 

本物質は眼を重度に刺激し、皮膚、気道を刺激する。吸入すると咳、咽頭痛を生じ、皮膚

に付くと発赤、眼に入ると充血、痛みを生じる。経口摂取では急性症状はない 9) 。 

 

② 中・長期毒性 

ア）Fischer 344 ラット雌雄各 10 匹を 1 群とし、0、0.156、0.313、0.625、1.25、2.5％の濃度（本

物質換算）で本物質の Na 塩を餌に添加して 13 週間投与した結果、2.5％群の雄 2 匹、雌 1

匹が死亡し、1.25％以上の群の雄及び 2.5％群の雌で体重増加の有意な抑制を認め、1.25％

群の雌でも 8 週まで体重増加の有意な抑制がみられた。2.5％群の雄で赤血球数、ヘモグロ

ビン濃度、平均赤血球ヘモグロビン濃度、1.25％以上の群の雌でヘモグロビン濃度、平均赤

血球ヘモグロビン量の有意な減少を認め、軽度の貧血傾向にあったが、血液生化学検査で

は影響は認められなかった。0.313％以上の群の雄及び 1.25％以上の群の雌の肝臓、0.625％

以上の群の雄及び 2.5％群の雌の腎臓、1.25％以上の群の雄の膀胱、2.5％群の雌雄の副腎で

相対重量の有意な増加を認め、1.25％以上の群の膀胱で粘膜の増殖性変化、2.5％群の腎臓

で炎症性変化がみられた。なお、摂餌量から求めた本物質の用量は雄で 0、182、391、761、

1,669、2,798 mg/kg/day、雌で 0、202、411、803、1,650、3,014 mg/kg/day であった 10) 。こ

の結果から、NOAEL を雄で 0.156％（182 mg/kg/day）、雌で 0.625％（803 mg/kg/day）とす

る。 
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イ）B6C3F1マウス各 10 匹を 1 群とし、0、0.25、0.5、1、2、4％の濃度で本物質の Na 塩を餌

に添加して 13 週間投与した結果、1％以上の群の雄及び 4％群の雌で体重増加の有意な抑制

を認め、4％群の雌雄は 1 週目から、2％群の雄は 9 週目から一貫して低かった。血液に影

響はなかったが、4％群の雌雄で尿の pH 上昇がみられ、2％群の雌及び 4％群の雌雄で尿比

重は有意に低かった。1％群の雌及び 2％群の雌雄で肝臓絶対重量、0.5％以上の群の雌及び

1％以上の群の雄で肝臓相対重量の有意な増加を認めたが、脾臓、腎臓、生殖器の絶対重量

は 4％群の雌雄で有意に低かったものの、それらの相対重量に有意差はなかった。肝臓や肺、

腎臓などの組織に影響はなかった。なお、摂餌量から求めた本物質の用量は雄で 0、414、

730、1,581、3,259、5,375 mg/kg/day、雌で 0、558、1,021、1,926、4,294、6,349 mg/kg/day

であった 11) 。この結果から、NOAEL を雄で 0.5％（730 mg/kg/day、本物質換算 647 mg/kg/day）、

雌で 0.25％（558 mg/kg/day、本物質換算 494 mg/kg/day）とする。 

 

ウ）Fischer 344 ラット雌雄各 46～50 匹を 1 群とし、雄に 0、0.08、0.4、0.8％、雌に 0、0.08、

0.4、1％の濃度で餌に添加して24ヶ月間投与した結果、0.8％群の雄で生存率がやや低下し、

0.4％以上の群の雌雄で体重増加の有意な抑制を認めた。眼や血液、血液生化学的検査結果

に一貫した変化はなかったが、0.8％群の雄で 18～24 ヶ月後に血尿の発生率増加がみられ、

0.8%群の雄で肝臓、肺、脾臓の絶対及び相対重量の有意な減少と精巣の絶対及び相対重量

の有意な増加、1％群の雌で脾臓の絶対重量の有意な増加がみられた。組織への影響は雌雄

の腎臓、雄の膀胱でみられ、0.8％群の雄の腎臓で嚢胞、膀胱で過形成、うっ血、出血、鉱

質沈着、壊死、結石の発生率に有意な増加を認めた。雌では、1％群の腎臓で剖検時に表面

の陥凹形成が有意にみられ、嚢胞、乳頭の鉱質沈着、梗塞、過形成、急性炎症、膀胱で過

形成の発生率に有意な増加を認めた。なお、摂餌量から求めた用量は雄で 0、39、200、402 

mg/kg/day、雌で 0、49、248、647 mg/kg/day であった 12, 13) 。この結果から、NOAEL を 0.08％

（雄 39 mg/kg/day、雌 49 mg/kg/day）とする。 

 

エ）B6C3F1マウス各 50 匹を 1 群とし、0、250、500、1,000 mg/kg/day の用量で餌に添加して

24 ヶ月間投与した結果、一般状態や生存率、血液、尿に影響はなかったが、500 mg/kg/day

以上の群の雌及び 1,000 mg/kg/day 群の雄で体重増加の有意な抑制、500 mg/kg/day 以上の群

の雄の血清で ALP の有意な上昇を認めた。肝臓では、250 mg/kg/day 以上の群の雌雄で肝細

胞肥大と好酸性増加による小葉像明瞭化、500 mg/kg/day 以上の群の雌雄で絶対重量の増加、

雄で好酸性変異肝細胞巣の発生率増加に有意差を認めた。なお、250 mg/kg/day 群及び 1,000 

mg/kg/day 群の雄の肝臓、250 mg/kg/day 以上の群の雄の尿細管で空胞化の有意な減少もみ

られた 14, 15) 。この結果から、LOAEL を 250 mg/kg/day とする。 

 

③ 生殖・発生毒性 

ア）Wistar ラット雌 11～20 匹を 1 群とし、0、150、300、600、1,200 mg/kg/day を妊娠 6 日か

ら妊娠 15 日まで強制経口投与した結果、1,200 mg/kg/day 群の 10/11 匹が 3～9 日後に死亡

し、300 mg/kg/day 以上の群で体重増加の有意な抑制を認めた。着床数に影響はなかったが、

600 mg/kg/day 以上の群で胎仔の死亡率は有意に高く、胎仔の体重は有意に低かった。変異
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や奇形の発生率増加はいずれの群にもなかった 16) 。この結果から、NOAEL を母ラットで

150 mg/kg/day、胎仔で 300 mg/kg/day とする。 

 

イ）Sprague-Dawley ラット雌雄各 35 匹を 1 群とし、0、36、125、457 mg/kg/day の用量で餌に

添加して実施した二世代試験では、457 mg/kg/day 群の親（F0）及び仔（F1）の雌雄で体重

増加の有意な抑制を認めたが、妊娠・授乳期の体重増加に影響はなく、一般状態や生殖関

連の指標にも影響はなかった。457 mg/kg/day 群の F1では生後 14、21 日の体重が有意に低

かった。457 mg/kg/day 群の F0 及び F1 の雄で腎臓相対重量の有意な増加を認め、125 

mg/kg/day 以上の群の F0雄の腎臓や膀胱で結石、125 mg/kg/day 以上の群の F0雌雄及び 457 

mg/kg/day 群の F1雄の膀胱で移行上皮過形成の発生率が有意に高かった 17) 。この結果から、

NOAEL を親で 36mg/kg/day、仔で 125 mg/kg/day とする。 

 

ウ）Sprague-Dawley ラット雌 25～27 匹を 1 群とし、0、100、300、700 mg/kg/day を妊娠 6 日

から妊娠 15 日まで強制経口投与した結果、700 mg/kg/day 群では妊娠 6 日から妊娠 9 日の

体重増加が有意に抑制され、肝臓の絶対重量は有意に減少したが、相対重量に有意差はな

かった。着床数や吸収胚数、生存胎仔数、胎仔の体重や性比、頭臀長などに影響はなく、

奇形の発生率増加もなかったが、700 mg/kg/day 群の胎仔で胸骨分節及び頭蓋骨の骨化遅延

の発生率は有意に高かった 18, 19) 。この結果から、母ラット及び胎仔で NOAEL を 300 

mg/kg/day とする。 

 

エ）ICR マウス雌 20～21 匹を 1 群とし、0、1,450、1,740、2,100 mg/kg/day を妊娠 5 日から妊

娠 15 日まで強制経口投与した結果、1,740 mg/kg/day 以上の群で用量に依存した体重増加の

抑制がみられ、2,100 mg/kg/day 群の 16 匹、1,740 mg/kg/day 群の 7 匹、1,450 mg/kg/day 群の

4 匹が死亡し、肝臓相対重量は 1,450 mg/kg/day 以上の群で有意に増加した。黄体数や着床

数、生存胎仔数などに影響はなかったが、胎仔では 1,450 mg/kg/day 以上の群で体重が有意

に低く、1,450 mg/kg/day 以上の群で頚肋、1,740 mg/kg/day 以上の群で胸骨核の縮小・分裂、

後肢趾骨の骨化遅延、2,100 mg/kg/day 群で前肢指骨、椎骨の骨化遅延の発生率に有意な増

加を認めた。1,450、1,740 mg/kg/day 群で外表奇形（口蓋裂、開眼、外脳症）の総発生率は

有意に高かったが、骨格系や内臓系の奇形発生率に増加はなかった。一方、同様にして本

物質の Na 塩 0、100、200、400 mg/kg/day を妊娠 5 日から妊娠 15 日まで強制経口投与した

結果、100 mg/kg/day以上の群で体重増加の有意な抑制を認め、400 mg/kg/day群の 16匹、 200 

mg/kg/day 群の 4 匹が死亡し、肝臓、心臓、脾臓の絶対重量が有意に減少した。黄体数や着

床数、生存胎仔数などに影響はなかったが、胎仔では 100 mg/kg/day 以上の群で体重が有意

に低く、100 mg/kg/day 以上の群で前肢趾骨の骨化遅延の発生率に有意な増加を認めた。400 

mg/kg/day 群で胸骨核の縮小・分裂の発生率は有意に高かったが、腰肋の発生率は有意に低

かった。奇形の発生率に増加はなかった 20) 。これらの結果から、いずれも最低用量段階が

母マウス、胎仔で LOAEL となるが、母マウスに対する毒性は Na 塩の方が強かった。 

 

オ）New Zealand White ウサギ雌 16 匹を 1 群とし、0、25、100、250 mg/kg/day を妊娠 7 日か

ら妊娠 19 日まで強制経口投与したところ、生存胎仔がいた母ウサギは 250 mg/kg/day 群で
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10 匹と少なかったことから、対照群 2 匹、250 mg/kg/day 群 8 匹を追加して同様に処置し、

得られた結果を合わせて検討した。その結果、250 mg/kg/day 群で血便と糞量減少、活動低

下、顔面汚れ、後肢の活動低下がみられ、0、25 mg/kg/day 群の各 2 匹、100 mg/kg/day 群の

1 匹、250 mg/kg/day 群の 5 匹が死亡したが、250 mg/kg/day 群の 5 匹中 4 匹については剖検

で胃粘膜の潰瘍と出血、腸管で溶血、消化不良を認めたことから、投与に関連した死亡と

考えられた。体重や肝臓、腎臓の重量に影響はなかったが、250 mg/kg/day 群の腎臓で炎症

を伴った尿細管変性の発生率に有意な増加を認めた。黄体数や着床数、胎仔の生存数等に

影響はなく、奇形や変異の発生率増加もなかった 21, 22) 。この結果から、著者らは NOAEL

を母ウサギで 100 mg/kg/day、胎仔で 250 mg/kg/day としていたが、データを再検討した結

果、各群の着床後胚死亡の発生率は 12.2、16.7、19.2、18.3％であり、100 mg/kg/day 以上の

群で有意に高かった 23) 。この結果から、NOAEL を母ウサギで 100 mg/kg/day、胎仔で 25 

mg/kg/day とする。 

 

④ ヒトへの影響 

ア）男女各 100 人のボランティアの背中に塗布して実施したパッチテストでは、ゴマ油に溶

解した本物質の 5％溶液は皮膚刺激も感作も誘発しなかった。しかし、本物質の Na 塩は 1、

5％の水溶液で明瞭な皮膚刺激を生じ、0.5％溶液でも軽度の刺激があったが、0.1％溶液で

は刺激も感作も生じなかった 24) 。 

 

イ）本物質やその p 体を製造する化学工場の調査では、ここ数年間に 16 人が白斑黒皮症を発

症しており、発赤、腫脹、軽度のびらん、落屑を伴う接触性皮膚炎を起こした後に、炎症

部位で色素脱失、その周辺で色素沈着を起こした。炎症が一旦終わった後、色素脱失及び

色素沈着を発生するまでの期間は 2～4 週間であった。このうち 3 人で実施したパッチテス

トでは 1 人が本物質で陽性であり、p 体では 3 人全員が陰性であった 25) 。 

 

ウ）ドイツ皮膚科情報ネットワーク（IVDK）が収集したパッチテストの試験結果をみると、

1990 年から 1994 年の間に本物質の 1％溶液で 11,593 人のパッチテストが実施されており、

そのうち 40 人（0.3％）で陽性反応がみられたが、64 人では刺激反応はみられたものの、

感作については曖昧な結果であった 26) 。 

 

エ）本物質を含む市販の消毒剤 600 mL を自殺目的で飲み込み、致死量に近い本物質を摂取し

た 39 歳女性の症例では、肝臓及び腎臓の機能障害、急性呼吸窮迫症候群とその後の重度肺

線維症を伴った重度の肺損傷がみられ、開胸肺生検でび漫性肺胞傷害（DAD）を認めた。

女性は 34 日後に退院したが、その後も在宅酸素療法が必要であった 27) 。 

 

（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
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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 (1999) 3 ヒトに対する発がん性については分類できない 

（Na 塩は 2B: ヒトに対して発がん性があるかも知れな

い） 

EU EU －  

 EPA －  

USA ACGIH －  

 NTP － 

日本 日本産業衛生学会 －  
ドイツ DFG －  

 

② 発がん性の知見 

○ 遺伝子傷害性に関する知見 

in vitro 試験系では、本物質又はその Na 塩は代謝活性化系（S9）添加の有無にかかわら

ずネズミチフス菌 28～33) 、大腸菌 28, 30, 31, 32) で遺伝子突然変異を誘発しなかったが、ネズミ

チフス菌 34, 35) 、マウスリンパ腫細胞（L5178Y）35) 、ヒト線維芽細胞（RSa）36) で弱い誘発

を認めた報告もあった。S9 無添加の大腸菌で DNA 傷害を誘発したが 34) 、枯草菌で誘発し

なかった 37, 38) 。S9 無添加のラット肝細胞（初代培養）で不定期 DNA 合成を誘発しなかっ

た 30, 33) 。姉妹染色分体交換については、S9 無添加のチャイニーズハムスター卵巣細胞（CHO）

で誘発した報告 35, 39) 、誘発しなかった報告 40) 、S9 添加で誘発した報告 41) 、誘発しなかっ

た報告 35) があった。染色体異常についても S9 無添加のチャイニーズハムスター卵巣細胞

（CHO）で誘発した報告 39) 、誘発しなかった報告 35, 42, 43) 、S9 添加で誘発した報告 41) 、誘

発しなかった報告 35) があった。 

in vivo 試験系では、本物質又はその Na 塩は経口投与したラット 44) 及びマウス 16, 45) で優

性致死突然変異、ラット宿主経由法のネズミチフス菌及び大腸菌 46, 47) 、マウス宿主経由法

のネズミチフス菌 38) で遺伝子突然変異を誘発しなかった。経口投与したラット 38, 43) 、マ

ウス 43) の骨髄細胞で染色体異常、ラットの骨髄細胞で小核 48) を誘発しなかったが、ラッ

トの膀胱上皮で小核 48, 49) 、細胞形質転換 50) を誘発した。膀胱内投与したラットの膀胱上

皮 51) 、経口投与したラットの胃、肝臓 52) 、骨髄 53) 、マウスの骨髄 53, 54) で DNA 傷害を誘

発しなかったが、経口投与したラットの膀胱上皮 55) 、ラット及びマウスの胃、大腸、膀胱

の粘膜、肝臓、腎臓、肺で DNA 傷害を誘発した 53, 54) 。しかし、それらの誘発の量-反応関

係は非線形（non-linear）であり、いずれも高用量を投与した場合にのみ誘発がみられた。

また、Na 塩の 3 ヶ月間混餌投与後に DNA 傷害の量反応関係を調べた試験では、DNA 傷害

誘発の閾値は餌中濃度で 0.5％と考えられた 55) 。 

 

○ 実験動物に関する発がん性の知見 

Fischer 344 ラット雄に 0、2％の濃度で本物質の Na 塩を餌に添加して投与した結果、50

週間後の 2％群の膀胱で 36 匹中 31 匹で乳頭状又は結節状の過形成、19 匹で乳頭腫、14 匹
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で移行上皮癌の発生を認めたが、対照群 11 匹の膀胱でそれらの発生はなかった 50) 。 

Fischer 344 ラット雄 20～24 匹を 1 群とし、0、0.625、1.25、2.5％の濃度（0、269、531、

1,140 mg/kg/day）で餌に添加して 91 週間投与した結果、各群の 0/24、0/20、23/24、4/23 匹

の膀胱で腫瘍の発生を認めた 56) 。一方、雄 20～21 匹を 1 群とし、本物質の Na 塩を 0、0.125、

0.25、0.5、1、2、4％の濃度（0、62、125、250、500、1,000、2,000 mg/kg/day）で餌に添加

して 91 週間投与した結果、0.5％以上の各群の 1/21、7/21、20/21、17/20 匹の膀胱で腫瘍の

発生を認めた 57) 。 

Fischer 344 ラット雌雄各 50 匹を 1 群とし、雄に 0、0.7、2％、雌に 0、0.5、1％の濃度で

本物質の Na 塩を餌に添加して 104 週間投与し、さらに 2 週間飼育した結果、各群の雄の 0、

2、47 匹、雌の 0、1、4 匹で膀胱に腫瘍の発生がみられた。また、雌雄各 25 匹を 1 群とし、

雄に 0、0.25、0.7、2％、雌に 0、0.25、0.5、1％の濃度で本物質の Na 塩を餌に添加して 104

週間投与し、その後死亡するまで飼育した結果、膀胱腫瘍の発生は各群の雄の 0、0、3、23

匹、雌の 0、0、0、2 匹にみられた。腫瘍の大部分は移行上皮癌であった 58) 。 

Fischer 344 ラット雌雄各 46～50 匹を 1 群とし、雄に 0、0.08、0.4、0.8％、雌に 0、0.08、

0.4、1％の濃度（雄 0、39、200、402 mg/kg/day、雌 0、49、248、647 mg/kg/day）で餌に添

加して 24 ヶ月間投与した結果、0.8％群の雄の膀胱で乳頭腫、移行上皮癌、乳頭腫＋癌の発

生率に有意な増加を認めたが、雄の膀胱ではそれらの発生率よりも高い頻度で過形成の発

生がみられた。雌の膀胱で腫瘍の発生はなかった 12, 13) 。 

Fischer 344 ラット雄 50 匹を 1 群とし、0、0.25、0.5、1、1.5、2％の濃度で本物質の Na

塩を餌に添加して 104 週間投与し、さらに 8 週間飼育した結果、膀胱では 1％以上の群で移

行上皮過形成、1.5％以上の群で結石、移行上皮癌、乳頭腫＋癌の発生率が用量に依存して

有意に増加した。腎臓では 1.5％以上の群で腎盂過形成、2％群で鉱質沈着の発生率は有意

に増加したが、腎細胞癌や移行上皮癌の発生はいずれの群にもなかった。また、2％濃度で

添加した餌を 12、24、52 週間投与した後に 112 週まで飼育した群を加えて比較すると、52

週間投与群の膀胱で過形成や腫瘍の発生率は有意に増加し、104 週間投与群ではさらに増加

していた。腎臓の過形成は 52 週間投与で有意に増加し、その発生率は平衡状態に達してい

た。なお、著者らは膀胱腫瘍の発生状況のデータに数理モデル（Weibull モデル）を適合さ

せて 10-6のリスクレベルに対応する餌中濃度を 0.0144％と見積もっている 59) 。 

B6C3F1マウス雌雄各 50 匹を 1 群とし、本物質の Na 塩を 0、0.5、1、2％の濃度（雄 0、

530、1,280、2,700 mg/kg/day、雌 0、750、1,370、2,980 mg/kg/day）で餌に添加して 96 週間

投与し、さらに 8 週間飼育した結果、1％以上の群の雄の肝臓で肝細胞癌の発生率に有意な

増加がみられたが、対照群の発生率が過去に実施した発がん試験における対照群の平均発

生率の 1/2 以下と低かったために生じた有意差であり、本物質の投与によるものではない

と考えられた。雌では、0.5％以上の群で子宮の血管腫、平滑筋肉腫の発生率が有意に低か

った。また、雌雄の膀胱で腫瘍の発生はなかった 60) 。 

B6C3F1マウス雌雄各 50 匹を 1 群とし、0、250、500、1,000 mg/kg/day の用量で餌に添加

して 24 ヶ月間投与した結果、500 mg/kg 以上の群の雄の肝臓で腺腫、腺腫＋肝細胞癌＋肝

芽腫の発生率に有意な増加を認めた。雌では腫瘍の発生率に増加はなかった 14, 15) 。 

CD-1 マウス雌雄各 50 匹を 1 群とし、0、0.05 mg/匹の用量で発がん物質の 7,12-ジメチル

ベンズ[a]アントラセン（DMBA）を背部に単回塗布し、その 1 週間後から同部位に 0、
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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 ］

55.5 mg/ 匹の本物質を 102 週間（3 回/週）塗布した二段階発がん試験では、本物質のみを

塗布した群で塗布部位に腫瘍の発生はなく、腎臓や膀胱、肝臓などでも腫瘍の発生率に有

意な増加はなかった。また、DMBA＋本物質群とDMBA群の腫瘍発生率はほぼ同じであり、

本物質には腫瘍発生の促進効果も抑制効果もなかった 35) 。この結果から、NTP（1986）は

マウスの雌雄で発がん性の証拠はないと結論した 35) 。 

 

○ 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。 

なお、IARC は本物質の Na 塩を 2B（ヒトに対して発がん性があるかも知れない）に分類

している 61) 。一方、FAO/WHO 合同残留農薬専門家会議（JMPR 1999）は、IARC の分類は

リスク評価ではなくハザードの特定に基づいたものであるとした上で、雄ラットの膀胱、

雄マウスの肝臓で認めた腫瘍については、雄のラット及びマウスに固有の閾値を有する現

象であると考えられるとし 62)、JMPR や WHO 飲料水ガイドラインでは、本物質がヒトに対

して発がんリスクをもたらす可能性は低いと結論している 62, 63) 。 

 

（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。発

がん性については実験動物で発がん性を示唆する結果が得られているが、雄のラット及びマ

ウスに固有の閾値のある現象と考えられており、閾値の値を明示することはできないものの、

非発がん影響を認めた用量よりは高用量である。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、生殖・発生毒性オ）に示したウサギの試験から得られた NOAEL 25 

mg/kg/day（着床後胚死亡の増加）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 
 

○ 経口曝露 

経口曝露については、曝露量が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 3.3 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 － － 

25 mg/kg/day ウサギ 
－ 

地下水 － － － 
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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 ］

 

 

しかし、過去のデータ（1999 年）であり、食物からの曝露量は設定されていないが、公共

用水域・淡水と魚類を摂取すると仮定した場合の最大曝露量は 0.0073 µg/kg/day 未満であり、

参考としてこれと無毒性量等 25 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 で除して算出した MOE（Margin of Exposure）は 340,000 超となり、Na 塩の発がん性

を考慮してさらに 5 で除しても 68,000 超となる。また、化管法に基づく 2018 年度の下水道へ

の移動量をもとに推定した排出先河川中濃度から算出した最大曝露量は 1.4 µg/kg/day であっ

たが、これから算出した MOE は 1,800 となり、Na 塩の発がん性を考慮してさらに 5 で除し

ても 360 となる。 

したがって、総合的な判定としては、本物質の経口曝露については、健康リスクの評価に

向けて経口曝露の情報収集等を行う必要性は低いと考えられる。 
 

○ 吸入曝露 

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 － － － 
 

 

 

 

 

しかし、吸収率を 100％と仮定し、経口曝露の無毒性量等を吸入曝露の無毒性量等に換算す

ると 83 mg/m3となるが、参考としてこれと化管法に基づく 2018 年度の大気への届出排出量

をもとに推定した高排出事業所近傍の大気中濃度（年平均値）の最大値 0.013µg/m3 から、動

物実験結果より設定された知見であるために 10 で除して算出した MOE は 640,000 となり、

Na 塩の発がん性を考慮してさらに 5 で除しても 130,000 となる。 

したがって、総合的な判定としては、本物質の一般環境大気からの吸入曝露については、

健康リスクの評価に向けて吸入曝露の情報収集等を行う必要性は低いと考えられる。 
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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、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 

2-フェニル

フェノール

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. 

被験 
物質 

藻類等 ○  10 
Chlorella 
vulgaris 

トレボウクシ

ア藻類 
EC50   
GRO (AUG) 

3 C C 1)-178295  

 
○  150 

Microcystis 
aeruginosa 藍藻類 

EC50   
GRO (AUG) 

3 C C 1)-178295  

 
○  200 

Desmodesmus 
subspicatus 緑藻類 

EC50   
GRO (AUG) 

3 C C 1)-178295  

  ○ 350 
Chlorella 
vulgaris 

トレボウクシ

ア藻類 

NOEC   
GRO (RATE) 

3 B B 1)-14484  

 

 
○ 468 

Raphidocelis 
subcapitata 緑藻類 

NOEC   
GRO (RATE) 

3 A B 4)-1  

 

 
○ 681 

Raphidocelis 
subcapitata 緑藻類 

NOEC   
GRO (RATE) 

3 A A 3) Na塩 

 
○  3,570 

Raphidocelis 
subcapitata 緑藻類 

EC50   
GRO (RATE) 

3 A B 4)-1  

 
○  3,670 

Raphidocelis 
subcapitata 緑藻類 

EC50   
GRO (RATE) 

3 A A 3) Na塩 

 ○  5,000 
Chlorella 
vulgaris 

トレボウクシ

ア藻類 
EC50   
GRO (RATE) 

3 B B 1)-14484  

甲殻類

等 
 ○ 9 Daphnia magna オオミジンコ NOEC  REP 21 B B 4)-3  

 ○  320 
Americamysis 
bahia アミ科 LC50   MOR 4 A A 5)-1 Na 塩 

  ○ 531 Daphnia magna オオミジンコ NOEC  REP 21 A A 2) Na塩 

 ○  1,500 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 2 B B 1)-846  

 ○  2,700 Daphnia magna オオミジンコ LC50   MOR 2 B B 4)-2  

 ○  2,870 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 2 A A 2) Na塩 
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生物群 
急

性 

慢 

性 

2-フェニル

フェノール

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. 

被験 
物質 

 ○  2,710 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 2 B B 1)-19263  

魚 類 ○  2,600 Oncorhynchus 
mykiss ニジマス LC50   MOR 4 A A 5)-2 Na 塩 

 ○  2,950 Poecilia 
reticulata 

グッピー LC50   MOR 4 B B 1)-19263  

 ○  4,500 Danio rerio 
ゼブラフィッ

シュ 
LC50   MOR 4 B B 4)-4  

 ○  4,690 
Pimephales 
promelas 

ファットヘッ

ドミノー 
LC50   MOR 4 B B 1)-15031  

 ○  6,210 
Pimephales 
promelas メダカ LC50   MOR 4 A A 2) Na塩 

その他 ○  4,480 
Lymnaea 
stagnalis 

モノアラガイ

科 
LC50   MOR 2 B B 1)-19263  

 ○  10,900 
Tetrahymena 
pyriformis 

テトラヒメナ

属 
EC50   POP 4 B B 1)-12955  

毒性値（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 

毒性値（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：試験は条件付きで信頼できる、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：毒性値は条件付きで採用できる、C：毒性値は採用できない 
―：採用の可能性は判断しない 

エンドポイント 

EC50 (Median Effective Concentration)：半数影響濃度、LC50 (Median Lethal Concentration)：半数致死濃度、 

NOEC (No Observed Effect Concentration)：無影響濃度 

影響内容 

GRO (Growth)：生長（植物）、IMM (Immobilization)：遊泳阻害、MOR (Mortality) : 死亡、 

POP (Population Change)：個体群の変化（増殖）、REP (Reproduction)：繁殖、再生産 

毒性値の算出方法 

AUG (Area Under Growth Curve)：生長曲線下の面積により求める方法（面積法） 

RATE：生長速度より求める方法（速度法） 

 

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。 

 

1）藻類等 

OECD テストガイドライン No.201 及び EPA の試験方法（EPA OPPTS 850.5400) 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 4)-1。設定試験濃度は 0（対照区、助剤対照区）、0.5、1.0、2.0、4.0、8.0 mg 

a.i /L（公比 2）であった。被験物質の実測濃度は、72 時間後に設定濃度の 85～94%であった。

速度法による 72 時間半数影響濃度 (EC50) は 3,570 µg/L であった。 
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また、Romas ら 1)-14484は OECD テストガイドライン No.201 (1984) に準拠し、トレボウクシア

藻類 Chlorella vulgaris (=Chlorella pyrenoidosa)の生長阻害試験を実施した。試験培地には Miller's

溶液が用いられ、設定試験濃度区は対照区及び 5 濃度区（公比 2）であった。被験物質の実測濃

度は、試験期間を通して設定濃度の 44～100%であり、毒性値は実測濃度に基づき算出された。

速度法による 72 時間無影響濃度 (NOEC) は 350 µg/L であった。 

 

2）甲殻類等 

米国 EPA の試験方法 (OPPTS 850.1035) の草案及び米国 FIFRA ガイドライン (72-3) に準拠

して、アミ科 Americamysis bahia の急性毒性試験が、GLP 試験として実施された 5)-1。被験物質

として、2-フェニルフェノールナトリウムが用いられた。試験は断続的流水式で行われ、設定

試験濃度は 0（対照区）、0.13、0.22、0.36、0.60、1.0 mg/L（2-フェニルフェノール当たり、公比 

約 1.66）であった。試験用水には、塩分 20～22 の人工海水が用いられた。被験物質の実測濃度

（算術平均値）は、（対照区）、0.071、0.16、0.25、0.44、0.80 mg/L（2-フェニルフェノール当た

り）であり、設定濃度の 55～80%であった。96 時間半数致死濃度 (LC50) は、実測濃度に基づ

き 320 µg/L（2-フェニルフェノール当たり）であった。 

また、OECD テストガイドライン No.211 に準拠して、オオミジンコ Daphnia magna の繁殖試

験が GLP 試験として実施された 4)-3。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）、0.01、0.03、0.1 mg /L（公比 3）であった。試験には Elendt M4 培地が用いられた。

被験物質の実測濃度は、（対照区）、0.009、0.022、0.07 mg/L であった。繁殖阻害（産仔数）に

関する 21 日間無影響濃度 (NOEC) は、実測濃度に基づき 9 µg/L であった。 

 

3）魚 類 

 米国 EPA の試験方法 (OPPTS 850.1075) の草案に準拠して、ニジマス Oncorhynchus mykiss の

急性毒性試験が、GLP 試験として実施された 5)-2。被験物質として、2-フェニルフェノールナト

リウムが用いられた。試験は断続的流水式で行われ、設定試験濃度は 0（対照区）、1.0、1.7、2.9、

4.8、8.0 mg/L（2-フェニルフェノール当たり、公比 約 1.7）であった。試験用水には、深さ 100 

m からの地下水が用いられた。被験物質の実測濃度（算術平均値）は、（対照区）、0.68、1.1、

2.1、3.8、6.6 mg/L（2-フェニルフェノール当たり）であり、設定濃度の 67～83%であった。96

時間半数致死濃度 (LC50) は、実測濃度に基づき 2,600 µg/L（2-フェニルフェノール当たり）で

あった。 

 

4）その他の生物 

 Ramos ら 1)-19263は OECD テストガイドライン No.203 (1992) の記載に従って、モノアラガイ科

Lymnaea stagnalis の急性毒性試験を実施した。試験は半止水式 (24 時間毎換水) で行われ、設定

試験濃度区は対照区及び 5 濃度区（公比 2）であった。試験用水には水道水が用いられた。48

時間半数致死濃度 (LC50) は、実測濃度に基づき 4,480 µg/L であった。 

 

（2）予測無影響濃度(PNEC)の設定 

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
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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（2-フェニルフェノール当たり） 

藻類等 Raphidocelis subcapitata 72 時間 EC50（生長阻害）  3,570 µg/L  

甲殻類等 Americamysis bahia 96 時間 LC50 320 µg/L  

魚 類 Oncorhynchus mykiss 96 時間 LC50 2,600 µg/L 

その他 Lymnaea stagnalis 96 時間 LC50 4,480 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た最も小さい値（甲殻類等の 320 µg/L）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 3.2 µg/L が得られた。 
 

慢性毒性値（2-フェニルフェノール当たり） 

藻類等 Chlorella vulgaris 72 時間 NOEC（生長阻害） 350 µg/L  

甲殻類等 Daphnia magna 21 日間 NOEC（繁殖阻害） 9 µg/L  

アセスメント係数：100［2 生物群（藻類等及び甲殻類等）の信頼できる知見が得られたため］ 

 これらの毒性値のうち、小さい方の値（甲殻類等の 9 µg/L）をアセスメント係数 100 で除す

ることにより、慢性毒性値に基づく PNEC 値 0.09 µg/L が得られた。 

 

本物質の PNEC としては、甲殻類等の慢性毒性値から得られた 0.09 µg/L を採用する。 

 

（3）生態リスクの初期評価結果 

本物質については、予測環境中濃度 (PEC) を設定できるデータが得られなかったため、生態

リスクの判定はできなかった。 

 
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 

データは得られなかった 
[過去のデータではあるが

0.008 μg/L 未満の報告があ

る(1999)] 

データは得られなかった 
[過去のデータではあるが

0.008 μg/L 未満の報告があ

る(1999)] 
0.09 

μg/L 

― 

公共用水域・海水 

データは得られなかった 
[過去のデータではあるが

0.008 μg/L未満程度(1999)] 

データは得られなかった 
[過去のデータではあるが

0.008 μg/L未満程度(1999)] 
― 

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 
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なお、本物質について過去のデータではあるが、淡水域では最大 0.008 µg/L 未満の報告があ

り、同海水域では最大 0.008 µg/L 未満程度であった。この値と PNEC の比は 0.09 未満となる。 

また、化管法に基づく 2018 年度の公共用水域・淡水への届出排出量はなかったが、下水道へ

の移動量の届出があったため、下水道への移動量から推計した公共用水域への排出量を全国河

道構造データベースの平水流量で除し、希釈のみを考慮した河川中濃度を推定すると、最大で

34 μg/L であり、この値と PNEC の比は 378 となる。 

以上より、総合的な判定としては、本物質について情報収集に努める必要があると考えられ

る。 

本物質については、排出量の多い発生源周辺の環境中濃度の情報を充実させる必要があると

考えられる。 

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。

PEC/PNEC＝0.1 PEC/PNEC＝1 ［ 判定基準 ］
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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： p-tert-ブチル安息香酸 

（別の呼称：4-tert-ブチル安息香酸） 

CAS 番号：98-73-7 
化審法官公示整理番号：3-1338（アルキル（Ｃ＝３～７）安息香酸） 
化管法政令番号： 
RTECS 番号：DG4708000 

分子式：C11H14O2 

分子量：178.23 
換算係数：1 ppm = 7.29 mg/m3（気体、25℃） 
構造式： 
 
 
 
 
 
 

 

 

（2）物理化学的性状 

本物質は白色結晶または結晶性粉末である 1)。 

融点 164℃ 2)、166℃ 3)、165～167℃ 4) 

沸点 280℃ (分解) 4) 

密度 比重：1.14 (20℃) 3)、比重：1.142 (20℃) 4) 

蒸気圧 < 8×10-3 mmHg (<1 Pa) (20℃) 3) 

分配係数（1-ｵｸﾀﾉｰﾙ/水）(log Kow) 3.85 (pH=2.0) 5)、3.4 (21℃) 4) 

解離定数（pKa） 4.38 (25℃) 2)、4.36 (25℃) 4) 

水溶性（水溶解度） 
300 mg/L (20℃) 3)、1.26×104 mg/L (20℃、pH=7) 4)、

47.1 mg/L (20℃、pH=4.3) 4) 

（3）環境運命に関する基礎的事項 

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 

分解率：BOD 4% (平均値)、HPLC 13% (平均値) 

（試験期間：4 週間、被験物質濃度：100 mg/L、活性汚泥濃度：30 mg/L）6) 

（備考：（汚泥＋被験物質）系の生分解傾向のみられた 1 点においてピバル酸が生

成した。）6) 

 

化学分解性  

OH ラジカルとの反応性（大気中） 

反応速度定数： 2.6×10-12 cm3/(分子･sec)（AOPWIN 7) により計算） 

［9］p-tert-ブチル安息香酸          

O

H3C

H3C

H3C

OH
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半減期：2.0 ～ 20 日（OH ラジカル濃度を 3×106～3×105分子/cm3 8) と仮定し、一日

を 12 時間として計算） 

 

加水分解性 
加水分解の基を持たない 4) 
 

生物濃縮性（濃縮性が無い又は低いと判断される化学物質 9) ） 

生物濃縮係数 (BCF)：  

1.1～2.0（試験生物：コイ、試験期間：6 週間、試験濃度：0.5 mg/L）10) 

< 4.6（試験生物：コイ、試験期間：6 週間、試験濃度：0.05 mg/L）10) 

 

土壌吸着性 

土壌吸着定数 (Koc)：110（KOCWIN 11) により計算）  

 

（4）製造輸入量及び用途 

① 生産量・輸入量等 

アルキル（C=3～7）安息香酸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 12)。 

 

表 1.1 アルキル（C=3～7）安息香酸の製造・輸入数量の推移 

年度 2010 2011 2012 2013 2014 

製造・輸入数量(t) a) 6,000 1,000 未満 1,000 未満 1,000 未満 1,000 

年度 2015 2016 2017 2018  

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

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 2009 年から 2011 年における生産量は 6,000 t（推定値）13)であり、2013 年におけ

る生産量は 700 t である 14)。 

OECD に報告している生産量は 1,000～10,000 t/年未満、輸入量は 1,000 t/年未満である。 

 

本物質は、紫外線吸収剤（4-tert-ブチル-4’-メトキシジベンゾイルメタン）の光分解により生成する 15)

ほか、殺ダニ剤（シエノピラフェン、シフルメトフェン）の分解生成物の一つに挙げられている 16)。 

 

② 用 途 

本物質の主な用途は、塗料用樹脂改質剤、防錆剤、塩化ビニル安定剤とされている 1)。 

 

（5）環境施策上の位置付け 

本物質は、水環境保全に向けた取組のための要調査項目に選定されていたが、平成 26 年 3 

月改訂の要調査項目リストから除外された。 
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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。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 46.6 0.3 0.1 2.2 
水 域 15.1 98.6 4.4 23.4 
土 壌 38.2 0.3 95.5 74.2 
底 質 0.1 0.7 0.0 0.2 

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 に示

す。 

 
表 2.2 各媒体中の存在状況 

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 0.0063 0.0085 <0.00021 0.017 0.00021 14/15 全国 2018 2) 

             

室内空気 b) 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 0.054 0.088 <0.018 0.21 0.018 8/10 全国 2018 2) 
  <0.2 <0.2 <0.2 0.3 0.2 1/6 全国 1996 3) 
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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 0.077 0.097 0.021 0.21 0.018 8/8 全国 2018 2) 
  <0.2 <0.2 <0.2 <0.2 0.2 0/5 全国 1996 3) 
             

底質(公共用水域・淡水)  µg/g <0.02 <0.02 <0.02 0.027 0.02 2/6 全国 1996 3) 
           

底質(公共用水域・海水) µg/g <0.02 <0.02 <0.02 0.033 0.02 2/5 全国 1996 3) 
           

魚類(公共用水域・淡水) µg/g <0.005 <0.005 <0.005 <0.005 0.005 0/9 全国 1986 4) 

           

魚類(公共用水域・海水) µg/g <0.005 <0.005 <0.005 0.024 0.005 2/25 全国 1986 4) 

             

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

（4）人に対する曝露量の推定（一日曝露量の予測最大量） 

一般環境大気及び公共用水域・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 0.0063 μg/m3程度（2018） 0.0019 µg/kg/day 程度 

  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 0.054 µg/L 程度(2018) 0.0022 µg/kg/day 程度 

    

 食 物 データは得られなかった 
（魚類：過去のデータではあるが 0.005 
μg/g 未満程度(1986)） 

データは得られなかった 
（魚介類：過去のデータではあるが

0.0065 µg/kg/day 未満程度） 
    

 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 0.017 μg/m3程度（2018） 0.0051 µg/kg/day 程度 

  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 0.21 µg/L 程度(2018) 0.0084 µg/kg/day 程度 

    

 食 物 データは得られなかった 
（魚類：過去のデータではあるが 0.024 
μg/g 程度(1986)） 

データは得られなかった 
（魚介類：過去のデータではあるが

0.031 µg/kg/day 程度） 
    

 土 壌 データは得られなかった データは得られなかった 
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 媒  体 濃  度 一 日 曝 露 量 

    

注：1) 太字の数値は、リスク評価のために採用した曝露濃度（曝露量）を示す。 
2) 魚介類からの一日曝露量の推定には、国民健康・栄養調査報告 5)の平均一日摂取量を用いている。 

 

吸入曝露については、表 2.3 に示すとおり一般環境大気の実測データから平均曝露濃度 0.0063 

μg/m3程度、予測最大曝露濃度 0.017 µg/m3程度となった。 

 
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 0.0019 0.0051 

 室内空気   

  飲料水   

水 質  地下水   

  公共用水域・淡水 0.0022 0.0084 

 食 物    

  参考値（魚介類）a) (<0.0065) (0.031) 

 土 壌    

注：1) 太字の数値は、リスク評価のために採用した曝露量を示す。 
2) 不等号（＜）を付した値は、曝露量の算出に用いた測定濃度が「検出下限値未満」とされたものであること

を示す。 
3) 括弧内の値は、調査媒体の観点から参考値としたものを示す。 

a) 魚介類（魚類中濃度と魚介類の平均一日摂取量）から推定した曝露量 

 

経口曝露については、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、平均曝露量 0.0022 

µg/kg/day 程度、予測最大曝露量 0.0084 µg/kg/day 程度となった。 

また、食物のデータが得られていないため、参考として魚類中濃度の最大値（0.024 μg/g）と

それらの平均一日摂取量（魚介類 65.1 g/人/day）によって推定した食物からの経口曝露量は、過

去のデータではあるが、0.031 µg/kg/day 程度となった。これと公共用水域・淡水のデータから

算定した経口曝露量を加えると、0.039 µg/kg/day 程度となった。 

 

（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、

同海水域ともに 0.21 µg/L 程度となった。 

 
表 2.5 公共用水域濃度 

水 域 平    均 最 大 値 

淡 水 
 

海 水 

0.054 µg/L 程度(2018) 
 
0.077 µg/L 程度(2018) 

0.21 µg/L 程度(2018) 
 
0.21 µg/L 程度(2018) 

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。 
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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 

本物質の吸収に関する知見は得られなかったが、急性毒性試験の結果から、経口、吸入、経

皮のいずれの経路でも吸収されると考えられる。 

ラットに 0、25、100 mg/kg/day の本物質を 5 日間経口投与した結果、用量に依存した本物質

の尿中排泄を認め、グルクロン酸抱合体として尿中に排泄されていたものと考えられた。また、

量的には少ないが、その他の代謝物ピークもみられたことから、ブチル基の酸化による代謝経

路も考えられた 1) 。 

 

（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 2) 

動物種 経路 致死量、中毒量等 

ラット 経口 LD50 473 mg/kg 
マウス 経口 LD50 568 mg/kg 
ラット 吸入 LC50 >1,900 mg/m3 (4hr) 
ラット 経皮 LD50 300 mg/kg 
ウサギ 経皮 LD50 >900 mg/kg 

注：（ ）内の時間は曝露時間を示す。 

 

ヒトの急性症状に関する情報は得られなかった。なお、経口投与したラットでは、過度の

流涎、尾の跳ね上がり、後肢の伸展、誘発痙攣、喘ぎ呼吸がみられて死亡し、死因は呼吸不

全と思われた。死亡したラットの剖検では内臓のうっ血がみられただけであったが、生存ラ

ットでは精細管の精上皮細胞変性、精巣の萎縮がみられた 3) 。 

 

② 中・長期毒性 

ア）Carworth Farm ラット雌雄各 10 匹を 1 群とし、0、0.01、0.0316、0.1、0.316、1％の濃度

で餌に添加して 90 日間投与した結果、1％群の雄 9 匹、雌の全数が死亡した。0.316％群で

も雄 8 匹、雌 3 匹が死亡又は瀕死となって屠殺したが、同群の雄 1 匹、雌 2 匹で血尿、雌

雄各 1 匹で後肢の麻痺、3 匹で円背姿勢がみられ、90 日目には 0.1％群の雌 1 匹でも後肢の

麻痺がみられた。0.0316％以上の群の雄及び 0.1％以上の群の雌で体重増加の有意な抑制を

認め、1％群の生存した 1 匹の雄で赤血球数の有意な減少、0.1％以上の群の雌雄で血清尿素

窒素の有意な増加がみられた。0.01％以上の群の雌雄で肝臓、0.0316％以上の群の雄及び

0.01％、0.1％群の雌で腎臓の相対重量の有意な増加、0.0316％以上の群の雄で精巣の相対重

量の有意な減少がみられた。死亡又は屠殺した高用量群では、肉眼的には尿管閉塞による

尿管の水腫性拡張と水腎症がみられ、病理組織学的には肝臓類洞におけるうっ血と小葉中

心性の肝細胞脂肪変性、尿細管壊死、腎乳頭壊死並びに水腎症が認められた。また、0.01％

以上の群の雌雄の腎臓で尿細管及び腎乳頭の壊死、雄の精巣で精上皮の脱落による萎縮を
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認めた 3) 。最終体重から求めた 0～0.1％群の投与量は雄で 0、6、21、75 mg/kg/day、雌で 0、

8、27、89 mg/kg/dayであった。この結果から、LOAELを0.01％（雄6 mg/kg/day、雌8 mg/kg/day）

とする。 

 

イ）Fischer 344 ラット雌雄各 8 匹を 1 群とし、0、12.5、106、525 mg/m3の本物質（空気動力

学的質量中央粒径 MMAD 0、4.1、3.6、4.3 µm）を 4 日間（6 時間/日）吸入させた後に雄は

3 日間、雌は 4 日間曝露を休止し、その後 3 日間吸入させた結果、106 mg/m3以上の群の雌

雄で体重増加の有意な抑制を認め、106 mg/m3群の雄 2 匹、雌 1 匹、525 mg/m3群の雄 7 匹、

雌 3 匹が死亡した。12.5 mg/m3以上の群の雌及び 106 mg/m3以上の群の雄で肝臓、106 mg/m3

以上の群の雄及び 525 mg/m3群の雌で腎臓の相対重量の有意な増加、106 mg/m3 以上の群の

雄で精巣相対重量の有意な減少を認め、肝臓では 106 mg/m3 以上の群の雌雄で肝細胞の空

胞化、雄でうっ血、525 mg/m3 群の雌雄で有糸分裂細胞の増加がみられた。腎臓では 12.5 

mg/m3 以上の群の雌雄で尿細管上皮の好酸性の減弱を特徴とした多巣性・両側性の皮質尿

細管変性、106 mg/m3以上の群の雌雄で空胞化、精巣では 106 mg/m3以上の群の雄で巨細胞

出現を伴う精上皮変性などの発生率に増加がみられた。この他、106 mg/m3以上の群の雌雄

の脊髄で重度の多発性白質軟化がみられ、前肢神経障害の臨床症状と関連していた 4) 。こ

の結果から、LOAEL を 12.5 mg/m3（曝露状況で補正：2 mg/m3）とする。 

 

ウ）Sprague-Dawley ラット雌雄各 8 匹を 1 群とし、0、1.5、4.7、15.7 mg/m3の本物質（MMAD 

0、3.2、3.9、3.9 µm）を鼻部に 28 日間（6 時間/日、5 日/週）曝露して吸入させた結果、15.7 mg/m3

群の雌で肝臓重量の有意な増加を認めた以外には、体重や一般状態、剖検や病理組織学的

検査で変化は認められなかった。しかし、曝露期間終了後に実施した機能観察総合検査

（FOB）では 15.7 mg/m3群の雄で活動度の有意な低下を認め、立ち上がり回数は減少、振

戦の発生頻度は増加し、顔面の被毛汚染や脱毛もやや増加傾向にあった。また、運動場所

にいる間の覚醒状態の低下及び排尿/排便回数が減少する雄の数は 4.7 mg/m3 以上の群で増

加した 5) 。この結果から、NOAEL を雄で 1.5 mg/m3（曝露状況で補正：0.27 mg/m3）、雌で

4.7 mg/m3（曝露状況で補正：0.84 mg/m3）とする。 

 

③ 生殖・発生毒性 

ア）Carworth Farm ラット雄 10 匹を 1 群とし、0、0.01、0.0316、0.1、0.316、1％の濃度で餌

に添加して 90 日間投与した結果、0.0316％以上の群の雄で精巣相対重量の有意な減少を認

め、精細管上皮の破壊による精巣の萎縮が 0.01％以上の群でみられた 3) 。最終体重から求

めた 0～0.1％群の投与量は 0、6、21、75 mg/kg/day であった。 

 

イ）Wistar ラット雄 10 匹を 1 群とし、0、0.002、0.01、0.05％の濃度で餌に添加して 70 日間

投与し、未処置の雌（雄 1 匹に対し雌 2 匹）と交尾・出産させた試験では、一般状態に影

響はなかったが、0.05％群の雄で体重増加の有意な抑制を認め、0.01％群の雄 1 匹、0.05％

群の雄 10 匹ではいずれの雌も妊娠しなかった。このため、受胎能を認めなかった 0.01％群

の雄 1 匹、0.05％群の雄 10 匹を通常の餌でさらに 70 日間飼育し、未処置の雌と交尾・出産

させた結果、すべての雄で受胎能の回復を認めた。妊娠、出産、出生仔への影響はなかっ
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たが、回復試験終了後の 0.05％群の雄では精巣重量が 0.01％群の 88％と低下を認め、10 匹

中 7 匹の精細管で精上皮の軽度な傷害が散見された。各群の摂餌量から求めた投与量は 0、

1.6、7.9、41 mg/kg/day であった 6) 。この結果から、NOAEL を 0.01％（7.9 mg/kg/day）と

する。 

 

ウ）Fischer 344 ラット雄 8 匹を 1 群とし、0、12.5、106、525 mg/m3の本物質（空気動力学的

質量中央粒径 MMAD 0、4.1、3.6、4.3 µm）を 4 日間（6 時間/日）吸入させ、3 日間の曝露

休止後に 3 日間吸入させた結果、106 mg/m3群の 2 匹、525 mg/m3群の 7 匹が死亡し、精巣

重量は 106 mg/m3 以上の群、精巣の精子数は 12.5 mg/m3 以上の群で有意に減少した。106 

mg/m3 以上の群で精細管内後期精子細胞の消失と多核巨細胞の出現、精上皮の減少がみら

れ、525 mg/m3群の精巣ではセルトリ細胞が残存するだけ（セルトリ精細管）で、精細管内

には僅かな精原細胞しかなかった 4, 7) 。 

 

④ ヒトへの影響 

ア）アメリカの化学工場で本物質に曝露された 90 人の男性労働者を対象にして精巣機能への

影響を調べた調査では、精巣毒性があると考えられる化学物質への曝露履歴がない 103 人

の男性労働者を対照群として実施した。その結果、精巣機能への影響はみられず、本物質

の曝露が不妊を引き起こしたという証拠もなかった。また、肝臓や腎臓の機能、赤血球の

生成にも影響はなかった 8, 9) 。 

 その後、232 人の対照群データが新たに得られたことから、それらを加えて再検討した結果、

精子過少症に該当する労働者の割合は曝露群で有意に高くなった。しかし、精子過少症の

曝露群労働者について泌尿器科の臨床データを調べると、精子減少を誘発する疾患の既往

歴が複数の労働者にみられ、既往歴のあった労働者の 1 人を除外するだけで有意差はなく

なったことから、精巣機能に対する明らかな影響はなかったと考えられた 10) 。 

 

（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 －  
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② 発がん性の知見 

○ 遺伝子傷害性に関する知見 

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 11, 12) 、

大腸菌 12) で遺伝子突然変異を誘発しなかった。S9 添加のチャイニーズハムスター肺細胞

（V79）で小核を誘発したが、S9 無添加では誘発しなかった 13) 。 

in vivo 試験系では、経口投与したラットの骨髄細胞で染色体異常を誘発しなかった 14)。 

 

○ 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。 

 

○ 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十分な知見が得られず、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・長期毒性ア）に示したラットの試験から得られた LOAEL 6 

mg/kg/day（肝臓相対重量の増加、尿細管及び腎乳頭の壊死、精巣萎縮）を LOAEL であるた

めに 10 で除し、さらに慢性曝露への補正が必要なことから 10 で除した 0.06 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、中・長期毒性ウ）に示したラットの試験から得られた NOAEL 1.5 

mg/m3（覚醒状態の低下及び排尿/排便回数の減少）を曝露状況で補正して 0.27 mg/m3とし、

慢性曝露への補正が必要なことから 10 で除した 0.027 mg/m3が信頼性のある最も低濃度の知

見と判断し、これを無毒性量等に設定する。 

 

② 健康リスクの初期評価結果 
 

○ 経口曝露 

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 0.0022 

µg/kg/day 程度、予測最大曝露量は 0.0084 µg/kg/day 程度であった。無毒性量等 0.06 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（Margin of Exposure）は 710 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。 
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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 ］

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 ］

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 － － 

0.06 mg/kg/day ラット 

－ 

公共用水

域・淡水 
0.0022 µg/kg/day 程度 0.0084 µg/kg/day 程度 710 

 

 

 

 

 

また、食物からの曝露量は得られていないが、公共用水域・淡水と魚類を摂取すると仮定

した場合の最大曝露量 0.039 µg/kg/day 程度から、参考として MOE を算出すると 150 となる。 

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。 
 

○ 吸入曝露 

吸入曝露については、一般環境大気中の濃度についてみると、平均曝露濃度は 0.0063 µg/m3

程度、予測最大曝露濃度は 0.017 µg/m3程度であった。無毒性量等 0.027 mg/m3と予測最大曝

露濃度から、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 160

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 3.4 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 0.0063 µg/m3程度 0.017 µg/m3程度 

0.027 mg/m3 ラット 
160 

室内空気 － － － 
 

 

 

 

 

また、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。 
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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  ○ 21,000 
Raphidocelis 
subcapitata 

緑藻類 
NOEC   
GRO (RATE) 

3 B B 3)-1 

 ○  >94,000 
Raphidocelis 
subcapitata 

緑藻類 
EC50   
GRO (RATE) 

3 B B 3)-1 

甲殻類 
等 

○  24,000 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 2 E C 4) 

魚 類 ○  4,000 Carassius auratus キンギョ LC50   MOR 
4  

(pH 5.0) 
B C 1)-623 

 ○  33,000 Carassius auratus キンギョ LC50   MOR 
4  

(pH 7.0) 
B B 1)-623 

  ○  70,000 Oryzias latipes メダカ LC50   MOR 4 B B 
2)- 

2008047 

  ○  92,000 Cyprinus carpio コイ LC50   MOR 2 B B 
2)- 

2016011 

  ○  320,000 
Oncorhynchus 
mykiss 

ニジマス LC50   MOR 4 E C 4) 

その他   ― ― ― ― ― ― ― ― 

毒性値（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 

毒性値（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 
―：採用の可能性は判断しない 

エンドポイント 
EC50 (Median Effective Concentration)：半数影響濃度、LC50 (Median Lethal Concentration)：半数致死濃度、 
NOEC (No Observed Effect Concentration)： 無影響濃度 

影響内容 
GRO (Growth)：生長（植物）、IMM (Immobilization)：遊泳阻害、MOR (Mortality)：死亡 

毒性値の算出方法 
RATE：生長速度より求める方法（速度法） 
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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。 

 

1）藻類等 

OECD テストガイドライン No.201 (1984) 及び EEC (EU) の試験方法（Directive 92/69/EEC, 

C.3) 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。設定試験濃度区は 0（対照区）及び 5 濃度区であ

り、HEPES バッファーにより試験溶液は適当な pH を維持した。被験物質の実測濃度は、（対照

区）、4.2、9.5、21、43、94 mg/L であった。最高濃度区においても 50%の阻害は見られず、速度

法による 72 時間半数影響濃度 (EC50) は、94,000 µg/L 超とされた。速度法による 72 時間無影

響濃度(NOEC)は、21,000 µg/L であった。 

 

2）魚 類 

 Bridie ら 1)-623は、米国 APHA の試験方法 (1971) に従って、キンギョ Carassius auratus の急性

毒性試験を実施した。試験は止水式（曝気あり）で実施され、試験用水には、硬度 282 mg/L (CaCO3

換算) の水道水が用いられた。pH7.0 の時、96 時間半数致死濃度 (LC50) は、実測濃度に基づき

33,000 µg/L であった。 
 

（2）予測無影響濃度（PNEC）の設定 

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） 94,000 µg/L 超 

魚 類 Carassius auratus  96 時間 LC50 33,000 µg/L 

アセスメント係数：1,000［2 生物群（藻類等及び魚類）の信頼できる知見が得られたため］ 

これらの毒性値のうち、小さい方の値（魚類の 33,000 µg/L）をアセスメント係数 1,000 で除

することにより、急性毒性値に基づく PNEC 値 33 µg/L が得られた。 

 

慢性毒性値 

藻類等 Raphidocelis subcapitata 72 時間 NOEC（生長阻害） 21,000 µg/L 

アセスメント係数：100［1 生物群（藻類等）の信頼できる知見が得られたため］ 

得られた値（藻類等の 21,000 µg/L）をアセスメント係数 100 で除することにより、慢性毒性

値に基づく PNEC 値 210 µg/L が得られた。 

 

本物質の PNEC としては、魚類の急性毒性値から得られた 33 µg/L を採用する。 
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（3）生態リスクの初期評価結果 

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で 0.054 µg/L 程度、海水域で

は 0.077 µg/L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、海水域ともに 0.21 µg/L 程度であった。 

予測環境中濃度 (PEC) と予測無影響濃度 (PNEC) の比は、淡水域、海水域ともに 0.006 であ

った。 

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る。また、総合的な判

定としても、新たな情報を収集する必要性は低いと考えられる。 

 

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 0.054 µg/L程度(2018) 0.21 µg/L程度(2018) 
33 

µg/L 

0.006 

公共用水域・海水 0.077 µg/L程度(2018) 0.21 µg/L程度(2018) 0.006 

 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 

  

 

 

 

 

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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本初期評価では、無水マレイン酸の評価を実施した。加水分解物であるマレイン酸は本評

価の対象外とした。 

 

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：無水マレイン酸 

（別の呼称：2,5-フランジオン） 
CAS 番号：108-31-6 
化審法官報公示整理番号：2-1101 
化管法政令番号：1-414 
RTECS 番号：ON3675000 

分子式：C4H2O3 

分子量： 98.06 
換算係数：1 ppm = 4.01 mg/m3 (気体、25℃) 
構造式：  

 

（2）物理化学的性状 

本物質は常温で白色の固体で、水に溶けやすい物質である 1)。 

融点 52.56℃ 2)、52.8℃ 3) , 4)、53℃ 5)、51.2～53.1℃ 6) 

沸点 
202℃ (760 mmHg) 2)、202.0℃ (760 mmHg) 3) , 4)、

200℃ 5)、202℃ (昇華) 5)、185℃ (760 mmHg) 6) 

密度 
1.314 g/cm3 (60℃) 2)、1.48 g/cm3 3)、 
比重：0.93 (20℃) 5) 

蒸気圧 
5×10-5 mmHg (=7×10-3 Pa) (20℃) 5)、 
0.113 mmHg (=15.1Pa) (22℃) 6)  

分配係数（1-ｵｸﾀﾉｰﾙ/水）(log Kow) -2.61 (19.7～19.9℃) 6) 

解離定数（pKa）  

水溶性（水溶解度） 4.07×105 mg/L (20℃、pH=7) 6) 

（3）環境運命に関する基礎的事項 

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（分解性の良好な物質 7) ） 

分解率：BOD 54.8%、TOC 85.0%、UV-VIS 100% 

（試験期間：2 週間、被験物質濃度：100 mg/L、活性汚泥濃度：30 mg/L）8) 

 

 

［10］無水マレイン酸         
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化学分解性 

OH ラジカルとの反応性 （大気中） 

反応速度定数：1.5×10-12 cm3/(分子･sec)（測定値）9) 

半減期：3.7 ～ 37 日（OH ラジカル濃度を 3×106～3×105 分子/cm3 10)と仮定し、1

日を 12 時間として計算） 

 

オゾンとの反応性 （大気中） 

反応速度定数： 0.18×10-17 cm3/(分子･sec)（AOPWIN 11) により計算） 

半減期：1.5 ～ 9.2 日（オゾン濃度を 3×1012～5×1011 分子/cm3 10)と仮定し、1 日を

12 時間として計算） 

 

加水分解性 

無水マレイン酸は加水分解によりマレイン酸になる 6)。 

水中半減期：22 秒（25.1℃、pH = 7）12)  

大気中では相対湿度 96%で 21 時間後に完全に加水分解されるが、相対湿度 50%以下

では加水分解されない 13) 

 

生物濃縮性 

生物濃縮係数(BCF)：加水分解するため、モデルによる推計は行わなかった 

 

土壌吸着性 

土壌吸着定数(Koc)：加水分解するため、モデルによる推計は行わなかった 

 

（4）製造輸入量及び用途 

① 生産量・輸入量等 

本物質の経済産業省生産動態統計に基づく生産量の推移を表 1.1 に示す 14)。 

 
表 1.1 生産量の推移 

年 2010 2011 2012 2013 2014 

生産量（t）a) 91,919 88,734 75,949 83,887 86,420 

年 2015 2016 2017 2018 2019 

生産量（t）a) 85,397 87,809 89,749 90,142 82,418 

注：a) 生産量は国内の自工場で実際に生産された数量を示す（仕掛中の半製品は除く）。 
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本物質の化審法に基づき公表された製造・輸入数量の推移を表 1.2 に示す 15)。 

 

表 1.2 製造・輸入数量の推移 

年度 2009 2010 2011 2012 2013 

製造・輸入数量(t) a) 69,769 b) 70,000 c) 50,000 c) 40,000 c) 50,000 c) 

年度 2014 2015 2016 2017 2018 

製造・輸入数量(t) a) 50,000 c) 50,000 c) 50,000 c) 30,000 c) 40,000 c) 

注：a) 2010 年度以降の製造・輸入数量の届出要領は、2009 年度までとは異なっている。 
b) 製造数量は出荷量を意味し、同一事業所内での自家消費分を含んでいない値を示す。 
c) 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。 

 

本物質の輸出量 16)、輸入量 16)の推移を表 1.3 に示す。 

 
表 1.3 輸出量･輸入量の推移 

年 2010 2011 2012 2013 2014 

輸出量（t）a) 5,608 3,511 2,811 5,451 4,901 

輸入量（t）a) 403 1,583 1,551 2,170 815 

年 2015 2016 2017 2018 2019 

輸出量（t）a) 4,641 5,538 4,188 1,731 1,646 

輸入量（t）a) 292 422 567 836 2,421 

注：a) 普通貿易統計[少額貨物(1 品目が 20 万円以下)、見本品等を除く]統計品別表より。 

 

本物質の化学物質排出把握管理促進法（化管法）の製造・輸入量区分は 100 t 以上である 17)。 

 

② 用 途 

本物質は、不飽和ポリエステル樹脂の原料や樹脂改質剤として使われているほか、清酒な

どの調味料に使われるコハク酸や食品用酸味料に使われるフマル酸、リンゴ酸の原料、界面

活性剤、可塑剤、農薬などの原料や農薬の補助剤としても使われている 1)。 

 

（5）環境施策上の位置付け 

無水マレイン酸は化学物質排出把握管理促進法第一種指定化学物質（政令番号：414）に指

定されている。 

無水マレイン酸は有害大気汚染物質に該当する可能性がある物質に選定されている。 

なお、無水マレイン酸は旧化学物質審査規制法（平成 15 年改正法）において第二種監視化

学物質（通し番号：1053）に指定されていた。 
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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 

本物質は化管法の第一種指定化学物質である。同法に基づき公表された、2018 年度の届出排

出量 1)、届出外排出量対象業種・非対象業種・家庭・移動体 2), 3)から集計した排出量等を表 2.1

に示す。なお、届出外排出量家庭・移動体の推計はなされていなかった。 

 
表 2.1 化管法に基づく排出量及び移動量（PRTR データ）の集計結果（2018 年度）  

 

 

本物質の 2018 年度における環境中への総排出量は約 5.3t となり、そのうち届出排出量は約

3.5t で全体の 67%であった。届出排出量のうち約 3.5t が大気へ、0.007t が公共用水域へ排出され

るとしており、大気への排出量が多い。この他に下水道への移動量が約 0.14t、廃棄物への移動

量が約 54t であった。届出排出量の主な排出源は、大気への排出が多い業種は化学工業(83%)で

あり、公共用水域への排出は化学工業のみであった。 

表2.1に示したようにPRTRデータでは、届出外排出量の推定は媒体別には行われていないた

め、届出外排出量対象業種の媒体別配分は届出排出量の割合をもとに、届出外排出量非対象業

種の媒体別配分は「平成 30 年度 PRTR 届出外排出量の推計方法等の詳細」3) をもとに行った。

届出排出量と届出外排出量を媒体別に合計したものを表 2.2 に示す。 

なお、届出外排出量の推計において農薬に係る排出量は、防疫用のくん蒸剤を除き、全量が

土壌への排出と仮定している。また、本物質を含む農薬は、水で希釈した後に散布している 4)。

本物質の高い加水分解性を踏まえると水域と土壌への推定排出量の全量が加水分解物（マレイ

ン酸）になっていると考えられる。 

 

 

 

 

大気 公共用水域 土壌 埋立 下水道 廃棄物移動 対象業種 非対象業種 家庭 移動体

全排出・移動量 3,504 7 0 0 136 53,791 100 1,663 - - 3,511 1,763 5,274

無水マレイン酸

業種等別排出量(割合) 3,504 7 0 0 136 53,791 99 1,663 0 0

2,896 7 0 0 136 53,430 0 届出 届出外

(82.6%) (100%) (100%) (99.3%) 67% 33%

608 0 0 0 0 329 0

(17.4%) (0.6%)

99

(99.0%)

0 0 0 0 0 25 0

(0.05%)

0 0 0 0 0 7

(0.01%)

1,663

(100%)

総排出量の構成比(%)

化学工業

プラスチック製品
製造業

下水道業

窯業・土石製品
製造業

農薬製造業

農薬

届出 届出外　　(国による推計) 総排出量　　(kg/年)

排出量　　(kg/年) 移動量　　(kg/年) 排出量　　(kg/年) 届出
排出量

届出外
排出量

合計
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表 2.2 環境中への推定排出量 

媒 体 推定排出量(kg) 

大 気 

水 域 

土 壌 

3,504 

105 

1,663 

 

（2）媒体別分配割合の予測 

本物質の媒体別分配割合の予測は、予測に必要な物理化学的性状が得られていないため、行

わなかった。 

 

（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 2.3 に示

す。 

本物質の環境中等の濃度について情報の収集を試みたが、信頼性が確認された調査例は得ら

れなかった。 

 
表 2.3 各媒体中の存在状況 

媒体 
幾何 算術 

最小値 最大値 
検出 

検出率 
調査 測定 

年度 
文献 

平均値 平均値 下限値 地域 

           

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          

           

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          

           

魚類(公共用水域・淡水) µg/g          

           

魚類(公共用水域・海水) µg/g          

           

243



10 無水マレイン酸 

 

 
 

（4）人に対する曝露量の推定（一日曝露量の予測最大量） 

本物質について、実測データに基づく人に対する曝露量の推定を行うことはできなかった

（表 2.4）。 
 

表 2.4 各媒体中の濃度と一日曝露量 
 媒  体 濃  度 一 日 曝 露 量 

平 
 
 
 
 

均 

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 
   

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 
公共用水域・淡水 データは得られなかった データは得られなかった 

   

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 
   

最 
 

大 
 

値 

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 

   

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 
公共用水域・淡水 データは得られなかった データは得られなかった 

   

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 2.4 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。 

一方、化管法に基づく 2018 年度の大気への届出排出量をもとに、プルーム・パフモデル 5)を

用いて推定した大気中濃度の年平均値は、最大で 0.27 μg/m3 となった。なお、大気濃度の推定

に当たっては、加水分解による濃度減少は考慮していない。 

 
表 2.5 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   

 食 物   

 土 壌   

 

経口曝露量については、表 2.5 に示すとおり飲料水、地下水、公共用水域・淡水、食物及び
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土壌の実測データが得られていないため、平均曝露量、予測最大曝露量ともに設定できなかっ

た。 

本物質の高い加水分解性や PRTR データ等を踏まえると、本物質の環境媒体を経由した経口

曝露の可能性は低いと考えられる。 

 

（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 2.6 のように整理した。 

本物質について、実測データに基づく水生生物に対する曝露の推定を行うことはできなかっ

た。 

本物質の高い加水分解性や PRTR データ等を踏まえると、本物質の水からの曝露の可能性は

低いと考えられる。 

 
表 2.6 公共用水域濃度 

水 域 平   均 最 大 値 

淡 水 データは得られなかった データは得られなかった 

海 水 データは得られなかった データは得られなかった 

注：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 

本物質は加水分解を受けてマレイン酸になるが、その半減期は 25.1℃の水中で 22 秒と見積も

られることから 1) 、体内に取り込まれた本物質は速やかにマレイン酸に代謝され、排泄される

と考えられる。 

イヌに本物質 60 mg/kg/day を餌に混ぜて 90 日間投与した結果、血漿中のマレイン酸は 55 日

目までに定常状態（1.8～3.7 µg/L）に達していたと見積もられた 2) 。 

 

（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 400 mg/kg 
マウス 経口 LD50 465 mg/kg 

モルモット 経口 LD50 390 mg/kg 
ウサギ 経口 LD50 875 mg/kg 

モルモット 経皮 LD50 > 20,000 mg/kg 
ウサギ 経皮 LD50 2,620 mg/kg 

 
表 3.2 マレイン酸の急性毒性 3) （参考） 

動物種 経路 致死量、中毒量等 
マウス 経口 LD50 2,400 mg/kg 

 

本物質は眼、皮膚、気道を重度に刺激する。吸入すると灼熱感、咳、咽頭痛、息切れを生

じ、喘息様反応を引き起こすことがある。経口摂取すると吐き気、腹痛、灼熱感、嘔吐、下

痢を生じ、皮膚に付くと皮膚の乾燥、発赤、痛み、眼に入ると充血、痛み、熱傷を生じる 4) 。 

 

② 中・長期毒性 

ア）Sprague-Dawley ラット雌雄各 15 匹を 1 群とし、0、20、40、100、250、600 mg/kg/day の

用量で本物質を餌に添加して 90 日間投与した結果、一般状態や体重に影響はなかったが、

100 mg/kg/day 以上の群の雄及び 600 mg/kg/day 群の雌の腎臓で腫大や褪色、尿細管のび漫

性拡張、尿細管上皮細胞の肥大や変性、再生の発生率に増加を認め、250 mg/kg/day 以上の

群の雄及び 600 mg/kg/day 群の雌で腎臓の絶対及び相対重量の有意な増加もみられた。さら

に、600 mg/kg/day 群の雌雄で軽度のタンパク尿、雄で肝臓相対重量の有意な増加もみられ

た 5) 。この結果から、NOAEL を 40 mg/kg/day とする。 

 

イ）Sprague-Dawley ラット雄 50 匹を 1 群とし、0、250、600 mg/kg/day の用量で本物質を餌に

添加して 183 日間投与した結果、一般状態や体重に影響はなかったが、250 mg/kg/day 以上

の群で腎臓及び肝臓の絶対・相対重量の有意な増加を認め、腎臓の腫大や褪色、尿細管上
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皮細胞の変性、肥大、再生が用量に依存してみられた。また、肝臓では肝細胞の空胞化を

伴う肝細胞肥大もみられた 6) 。この結果から、LOAEL を 250 mg/kg/day とする。 

 

ウ）Sprague-Dawley ラット雄 10 匹、雌 20 匹を 1 群とし、0、20、55、150 mg/kg/day を交尾前

80 日から強制経口投与した 2 世代試験では、親世代（F0）の 20 mg/kg/day 以上の群で呼吸

時にラ音が散見され、仔世代（F1）でも同様にラ音が散見されたが、その頻度と程度は用

量依存的に増加した。F0の 150 mg/kg/day 群の雌雄で体重増加の抑制と死亡率の増加に有意

差を認め、腎臓では腎皮質の壊死が雄の 60％、雌の 15％にみられた。F1でも、150 mg/kg/day

群の雄で体重増加の抑制と死亡率の増加を認め、150 mg/kg/day 群の雌は 42 週までに全数

が死亡したが、そのほとんどの死因が強制経口投与時の傷害によるものであった。20、

55 mg/kg/day 群の雌では腎臓の絶対重量に有意な増加がみられたが、相対重量の増加はみ

られず、組織学的変化もなかった 7, 8) 。この結果から、NOAEL を 55 mg/kg/day とする。 

 

エ)ビーグル犬の雌雄 4 匹を 1 群とし、0、20、40、60 mg/kg/day の用量で本物質を餌に添加し

て 90 日間投与した結果、一般状態や体重に影響はなかったが、60 mg/kg/day 群の雄でヘマ

トクリット値の有意な減少を認め、ヘモグロビン濃度の減少傾向もみられた。臓器の重量

や組織に影響はなかった 9) 。この結果から、NOAEL を雄で 40 mg/kg/day、雌で 60 mg/kg/day

以上とする。 

 

オ）Fischer 344 ラット雌雄各 123～126 匹を 1 群とし、0、10、32、100 mg/kg/day の用量で餌

に添加して 2 年間投与した結果、雄の 32 mg/kg/day 群で 38～75 週、100 mg/kg/day 群で 19

～75 週に体重増加の有意な抑制を認め、雌でも 32 mg/kg/day 以上の群で散発的に抑制傾向

がみられた。6 ヶ月後の検査時に雄の 100 mg/kg/day 群で赤血球数、100 mg/kg/day 群でヘマ

トクリット値の有意な減少がみられ、貧血が示唆されたが、その後の 12、18、24 ヶ月後の

検査では有意差はなかった。また、臓器の重量や組織にも影響はなかった。なお、白内障

が対照群を含む雌雄の全数にみられたが、その程度には用量依存性がなく、照明設備の制

御トラブルで飼育室が常時点灯となっていた期間（故障時期不明）があったことから、そ

れに起因した変化と考えられた 10) 。この結果から、NOAEL を雄で 10 mg/kg/day、雌で

100 mg/kg/day 以上とする。 

 

カ）参考としてマレイン酸を経口投与した試験結果を示す。Osborne-Mendel ラット雄 12 匹を

1 群とし、0、0.5、1.0、1.5％（0、250、500、750 mg/kg/day 程度）の濃度でマレイン酸を

餌に添加して 2 年間投与した結果、1％以上の群で体重増加の有意な抑制を認め、0.5％以上

の群の生存率は有意に低かった。また、1％群の 3 匹、1.5％群の 4 匹の尿細管上皮細胞で肥

大や不規則化がみられ、1.5％群の肝臓は委縮傾向にあったが、動脈の限局性石灰化はむし

ろ軽い傾向にあった 11) 。この結果から、LOAEL を 0.5％（250 mg/kg/day 程度）とする。 

 

キ）Sprague-Dawley ラット雌雄各 10 匹を 1 群とし、0、12、32、86 mg/m3を 4 週間（6 時間/

日、5 日/週）吸入した結果、12 mg/m3以上の群の雌雄で眼、鼻の刺激、血様流涙及び鼻汁、

12 mg/m3以上の群の雄及び 32 mg/m3以上の群の雌で体重増加の有意な抑制を認めた。また、
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雌雄の 12 mg/m3以上の群の鼻甲介、32 mg/m3 以上の群の気管で上皮の過形成、粘膜の炎症

性浸潤、86 mg/m3群の肺で泡状マクロファージ出現、気管支上皮の過形成、脾臓でリンパ

組織の過形成などを認めた。この結果から、LOAEL を 12 mg/m3（曝露状況で補正：2.1 mg/m3）

とする 12) 。 

 

ク）Sprague-Dawley ラット及び Engle ハムスターの雌雄各 15 匹を 1 群とし、0、1、3、10 mg/m3

を 6 ヶ月間（6 時間/日、5 日/週）吸入させた結果、いずれも 1 mg/m3以上の群の雌雄で眼、

鼻の刺激がみられ、10 mg/m3群のラットの雌雄で鼻汁や眼漏、くしゃみ、ハムスターの雌

雄で鼻汁や顕著なあえぎ呼吸を認めた。ラットでは 10 mg/m3群の雌雄で体重増加の有意な

抑制を認め、3 mg/m3群の雌でも 3 ヶ月までは有意な抑制がみられたが、ハムスターでは体

重への影響はなかった。生存率、血液、血液生化学、尿への影響はなく、眼の異常もなか

ったが、ラットでは 3 mg/m3 以上の群の雌で下垂体、副腎の相対重量増加、雄で甲状腺の

相対重量減少に有意差があった。組織への影響は主に鼻部に限られ、ラットの雌雄では 1 

mg/m3以上の群で粘膜上皮の過形成、10 mg/m3群で扁平上皮化生、ハムスターでは 3 mg/m3

以上の群の雌で粘膜上皮の過形成、10 mg/m3 群の雌雄で扁平上皮化生の発生が半数以上に

みられ、この他にラットでは、10 mg/m3群の雌の脾臓でヘモジデリン沈着の増加もみられ

た 13, 14)。なお、対照群を含む全群の鼻腔で炎症性変化がみられ、ラットでは好中球及び好

酸球の粘膜上皮浸潤、ハムスターでは好中球の粘膜下浸潤の程度が曝露濃度に依存して増

強したとあったが 14) 、具体的な発生状況の記載はなかった。各群の平均曝露濃度は 0、1.1、

3.3、9.8 mg/m3 であった 13) が、本物質とマレイン酸を区別して測定できる分析方法でなか

ったことから、それらの合計値であった可能性が考えられた 14) 。しかし、本物質は相対湿

度 96％の大気中では 21 時間で完全に加水分解されるが、相対湿度 50％の大気中では加水

分解されないことから 15) 、マレイン酸の曝露はなかったものと考えられる。この結果から、

1.1 mg/m3（曝露状況で補正：0.20 mg/m3）をラットで LOAEL、ハムスターで NOAEL とす

る。 

 

ケ）アカゲザル雌雄各 3 匹を 1 群とし、0、1、3、10 mg/m3を 6 ヶ月間（6 時間/日、5 日/週）

吸入させた結果、1 mg/m3以上の群の雌雄で眼、鼻の刺激がみられ、10 mg/m3群で鼻汁、咳

とくしゃみを伴う軽度のあえぎ呼吸を認めたが、体重や生存率、血液、血液生化学、尿、

肺機能への影響はなく、眼の異常もなかった 13, 14) 。なお、対照群を含む全群の鼻腔で粘膜

又は粘膜下にごく軽度の好中球浸潤がみられたとあったが 14) 、具体的な発生状況の記載は

なかった。各群の平均曝露濃度は 0、1.1、3.3、9.8 mg/m3であったが 13)、本物質とマレイン

酸を区別して測定できる分析方法でなかったことから、それらの合計値であった可能性が

考えられた 14) 。しかし、本物質は相対湿度 96％の大気中では 21 時間で完全に加水分解さ

れるが、相対湿度 50％の大気中では加水分解されないことから 15) 、マレイン酸の曝露はな

かったものと考えられる。この結果から、NOAEL を 9.8 mg/m3（曝露状況で補正：1.8 mg/m3）

以上とする。 
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③ 生殖・発生毒性 

ア）Sprague-Dawley ラット雄 10 匹、雌 20 匹を 1 群とし、0、20、55、150 mg/kg/day を交尾前

80 日から強制経口投与した 2 世代試験では、各群の雌雄で繁殖成績に影響はなかった 7, 8) 。

この結果から、NOAEL を 150 mg/kg/day 以上とする。 

 

イ）Sprague-Dawley ラット雌 25 匹を 1 群とし、0、30、90、140 mg/kg/day を妊娠 6 日から妊

娠 15 日まで強制経口投与した結果、30 mg/kg/day 以上の群で一過性の体重増加の軽度抑制

がみられ、胎仔の体重は 30、140 mg/kg/day 群で有意に低かったが、対照群の胎仔体重が通

常よりも高値であったことによる有意差と考えられた。黄体数や着床数、吸収胚数、同腹

仔数、生存胎仔の数などに影響はなく、奇形や変異の発生率増加もなかった 8, 16) 。この結

果から、母ラット及び胎仔で NOAEL を 140 mg/kg/day 以上とする。 

 

④ ヒトへの影響 

ア）本物質の臭気閾値（気中濃度）は 0.32 ppm（1.3 mg/m3）である 17) 。 

 

イ）本物質を原料の一部に使用する印刷工場の調査では、労働者 265 人中 189 人（71％）で

軽い眼痛、流涙、眼のかすみ等がみられ、そのうち 17 人にはび漫性表在性角膜炎様の変化

がみられた。また、印刷現場での明らかな特有の臭気と眼、鼻咽頭のごく軽い刺激から、

4.4 mg/m3以上の濃度であったと考えられた 18) 。 

 

ウ）液状エポキシ樹脂と本物質を用いる工程で蒸気を吸入あるいは皮膚に接触したため感作

性皮膚炎が生じたプラスチック工場の労働者のパッチテストでは液状エポキシ樹脂で陽性

反応がみられたが、本物質では陰性であった。また、同じ作業を行っていた 11 人と樹脂に

接触のない 2 人のパッチテストでも、1 人にエポキシ樹脂のみで陽性反応がみられた 19) 。 

 

エ）プラスチック製造工場で本物質に曝露した 34 歳の男性労働者の症例では、この職場に異

動して約 1 か月後に咳、鼻炎、息苦しさ、喘鳴がみられるようになり、曝露の数分以内に

症状が現れ、朝のシフト時に多かった。曝露時の本物質濃度は 0.83 mg/m3 であったが、

1.36 mg/m3 の無水フタル酸にも同時に曝露されていた。このため、0.83 mg/m3 の本物質で

14 分間曝露の感作性気管支誘発試験を行ったところ、2 分後に咳、鼻炎、流涙がみられ、8

分後にはラ音が両肺で生じ、最大呼気流量は徐々に低下して 20 分後には試験前の 55％にな

ったが、無水フタル酸の誘発試験では、喘息発作は起こらなかった 20) 。 

 

オ）57 歳の男性労働者の症例では、1950 年代に本物質の試験製造に携わった直後に喘鳴と息

切れが現れたことから職場を変更し、その後は症状が消滅していたが、約 30 年後に再び分

析業務で本物質を間欠的に曝露したところ、喘鳴と息切れが再発した。症状は休日に好転

し、職場に戻ると悪化することを繰り返し、重度の溶血性貧血となって入院した。特異的

IgE 抗体検査、クームズ試験ともに本物質で陽性であったことから、本物質の曝露が原因と

考えられた 21) 。しかし、この症例報告には異論もあり、喘息は職業的なものではなく、さ
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らに、本物質の曝露が溶血性貧血と関連するという証拠も不十分と反論されている 22) 。 

 

カ）本物質によると考えられる職業性の呼吸器症状を発症したアトピー性皮膚炎の労働者（2

人）に対して実施した本物質の誘発試験により、二相型の喘息発作を起こした症例が報告

されているが 23) 、曝露濃度は不明であった。 

 

キ）日本産業衛生学会は、本物質を気道感作性物質の第 2 群、皮膚感作性物質の第 2 群に分

類している 24) 。 

 

（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 (1999) A4 ヒトに対する発がん性物質として分類できない 

 NTP － 

日本 日本産業衛生学会 －  
ドイツ DFG －  

 

② 発がん性の知見 

○ 遺伝子傷害性に関する知見 

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で遺伝

子突然変異 25, 26, 27) 、枯草菌で DNA 組換 28) を誘発しなかった。S9 添加の有無にかかわらず

チャイニーズハムスター肺細胞（CHL）で数的異常を誘発しなかったが、構造異常を誘発

した 29) 。 

in vivo 試験系では、吸入曝露したラットの骨髄細胞で小核を誘発しなかった 30) 。 

なお、参考として示すと、マレイン酸、マレイン酸ナトリウム塩、マレイン酸二ナトリ

ウム塩は in vitro 試験系のネズミチフス菌で S9 添加の有無にかかわらず遺伝子突然変異を

誘発しなかった 31, 32) 。 

 

○ 実験動物に関する発がん性の知見 

Fischer 344 ラット雌雄各 123～126 匹を 1 群とし、0、10、32、100 mg/kg/day の用量で餌

に添加して 2 年間投与した結果、投与に関連した腫瘍の発生はなかった 10) 。 

Wistar ラット雄 5 匹を 1 群とし、0、1 mg を右側腹部に 61 週間（2 回/週）皮下投与した
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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 ］

後に 106 週まで飼育した結果、生存していた 3 匹中 2 匹で投与部位に線維肉腫を認め、最

初の発生は 80 週後にみられた 33, 34) 。 

なお、参考として示すと、マレイン酸二ナトリウムを上記と同様にして皮下投与した試

験では、106 週まで生存していた 3 匹中 2 匹で自然発生が疑われる甲状腺癌がみられたが、

投与部位に腫瘍の発生はなかった 33, 34) 。また、Osborne-Mendel ラット雄 12 匹を 1 群とし、

0、0.5、1.0、1.5％（0、250、500、750 mg/kg/day 程度）の濃度でマレイン酸を餌に添加し

て 2 年間投与した結果、いずれの群にも腫瘍の発生増加はなかった 11) 。 

 

○ 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十分な知見が得られず、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・長期毒性オ）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）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、中・長期毒性ク）に示したラットの試験から得られた LOAEL 1.1 

mg/m3（鼻部粘膜上皮の過形成）を曝露状況で補正して 0.20 mg/m3とし、LOAEL であるため

に 10 で除し、さらに慢性曝露への補正が必要なことから 10 で除した 0.0020 mg/m3が信頼性

のある最も低濃度の知見と判断し、これを無毒性量等に設定する。 

  

② 健康リスクの初期評価結果 

○ 経口曝露 

経口曝露については、曝露量が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 3.3 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 － － 

10 mg/kg/day ラット 
－ 

地下水 － － － 
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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 ］

しかし、本物質の高い加水分解性や PRTR データ等を踏まえると、人が環境媒体を経由し

て本物質を経口曝露する可能性はないと考えられる。 

したがって、総合的な判定としては、本物質の経口曝露については、健康リスクの評価に

向けて経口曝露の情報収集等を行う必要性は低いと考えられる。 
 

○ 吸入曝露 

吸入曝露については、曝露濃度が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 － － 

0.0020 mg/m3 ラット 
－ 

室内空気 － － － 
 

 

 

 

 

しかし、化管法に基づく 2018 年度の大気への届出排出量をもとに推定した高排出事業所近

傍の大気中濃度（年平均値）の最大値は 0.27 µg/m3 であったが、参考としてこれと無毒性量

等 0.0020 mg/m3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 0.7 となる。 

したがって、総合的な判定としては、本物質の一般環境大気からの吸入曝露については、

健康リスクの評価に向けて吸入曝露の情報収集等を行う必要性があると考えられる。 

まずは高排出事業所近傍の大気中の濃度データを充実させることが必要と考えられる。 
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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、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。本物質の高い加水分解性から、

本物質を被験物質とした毒性試験の結果は、加水分解物であるマレイン酸の毒性を示している

と考えられる。 

 

表 4.1 本物質（無水マレイン酸）を被験物質とした毒性値の概要 

生物群 
急

性 

慢 

性 

無水マレイン

酸の毒性値 
[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 

 
〇 150,000 

Raphidocelis 
subcapitata 緑藻類 

NOEC   
GRO (RATE) 

3 B C 2)-2 

 
○  >150,000 

Raphidocelis 
subcapitata 

緑藻類 
EC50   
GRO (RATE) 

3 B C 2)-2 

甲殻類

等  ○ 10,000 Daphnia magna オオミジンコ NOEC  REP 21 D C 2)-5 

 ○  88,000*1 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 1 C C 1)-707 

 ○  330,000 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 2 C C 2)-4 

 ○  5,600,000*2 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 1 B C 1)-707 

魚 類 ○  75,000 
Oncorhynchus 
mykiss ニジマス LC50   MOR 4 B C 2)-7 

 ○  75,000 
Lepomis 
macrochirus 

ブルーギル LC50   MOR 4 B C 2)-6 

 ○  138,000 
Lepomis 
macrochirus ブルーギル TLm   MOR 2 B C 1)-922 

 ○  230,000 
Gambusia 
affinis 

カダヤシ TLm   MOR 4 C C 1)-508 

その他   ― ― ― ― ― ― ― ― 

毒性値（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 

毒性値（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：試験は条件付きで信頼できる、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：毒性値は条件付きで採用できる、C：毒性値は採用できない 
―：採用の可能性は判断しない 

エンドポイント 

EC50 (Median Effective Concentration)：半数影響濃度、LC50 (Median Lethal Concentration)：半数致死濃度、 
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NOEC (No Observed Effect Concentration)：無影響濃度、TLm (Median Tolerance Limit)：半数生存限界濃度 

影響内容 

GRO (Growth)：生長（植物）、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 pH は未調整 
*2 pH を中性付近に調整 

 

（2）予測無影響濃度(PNEC)の設定 

本物質は、毒性試験条件下（水中）では加水分解物として存在すると推測されるため、本物

質の予測無影響濃度 (PNEC) は導出しなかった。 
 

（3）生態リスクの初期評価結果 

本物質については、予測環境中濃度 (PEC) を設定できるデータが得られず、予測無影響濃度 

(PNEC) も導出しなかったため、生態リスクの判定は行わなかった。 
 

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 データは得られなかった データは得られなかった 
― 

µg/L 

― 

公共用水域・海水 データは得られなかった データは得られなかった ― 

注：公共用水域・淡水は、河川河口域を含む 

 

 

 

 

本物質の高い加水分解性や PRTR データ等を踏まえると、本物質の水質からの曝露の可能性

は極めて低いと推察されるうえに、本物質が無水物の状態で公共用水域に存在することは考え

にくいことから、総合的な判定も行わなかった。 

 

表 4.3 は本物質の加水分解物であるマレイン酸を被験物質とした、水生生物に対する毒性試

験結果の概要を示したものである。無水マレイン酸と加水分解物であるマレイン酸の毒性値は、

同程度であると推察された。マレイン酸の生態リスク評価については、必要があれば別途検討

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。

PEC/PNEC＝0.1 PEC/PNEC＝1［ 判定基準 ］ 

254



10 無水マレイン酸 

 

 
 

表 4.3 加水分解物（マレイン酸）を被験物質とした毒性値の概要（参考） 

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] 
文献 No.  

藻類等 
 

 11,800 
Raphidocelis 
subcapitata 緑藻類 

EC10   
GRO (RATE) 

3 2)-1 

 
○  74,350 

Raphidocelis 
subcapitata 緑藻類 

EC50   
GRO (RATE) 

3 2)-1 

甲殻類

等 ○  42,810*1 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 2 2)-3 

 ○  93,800*2 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 2 2)-3 

 ○  316,200 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 2 1)-2193 

魚 類 ○  5,000 Pimephales 
promelas 

ファットヘッド

ミノー 
LC50  MOR 4 1)-901 

 ○  106,000 Leuciscus idus コイ科 LC50  MOR 2 1)-10936 

その他   ― ― ― ― ― ― 

エンドポイント 

EC50 (Median Effective Concentration)：半数影響濃度、LC50 (Median Lethal Concentration)：半数致死濃度、 

影響内容 

GRO (Growth)：生長（植物）、IMM (Immobilization)：遊泳阻害、MOR (Mortality) : 死亡、 

毒性値の算出方法 

RATE：生長速度より求める方法（速度法） 

 
*1 pH は未調整 
*2 pH を中性付近に調整 

  

255



10 無水マレイン酸 

 

 
 

５．引用文献等 

（1）物質に関する基本的事項 

1) 環境省 (2012) ： 化学物質ファクトシート －2012 年版－, 

(http://www.env.go.jp/chemi/communication/factsheet.html). 

2) Haynes.W.M.ed. (2013) : CRC Handbook of Chemistry and Physics on DVD, (Version 2013), 

CRC Press. 

3) O'Neil, M.J. ed. (2013) : The Merck Index - An Encyclopedia of Chemicals, Drugs, and 

Biologicals. 15th Edition, The Royal Society of Chemistry: 1059. 

4) Howard, P.H., and Meylan, W.M. ed. (1997) : Handbook of Physical Properties of Organic 

Chemicals, Boca Raton, New York, London, Tokyo, CRC Lewis Publishers: 185. 

5) Verschueren, K. ed. (2009) : Handbook of Environmental Data on Organic Chemicals, 5th 

Edition, New York, Chichester, Weinheim, Brisbane, Singapore, Toronto, John Wiley & Sons, 

Inc. (CD-ROM). 

6) OECD High Production Volume Chemicals Program (2007)：SIDS Initial Assessment Report,. 

Maleic anhydride and maleic acid. 

7) 通産省公報（1975.08.27）. 

8) 無水マレイン酸の分解度試験成績報告書. 化審法データベース（J-CHECK). 

9) U.S. Environmental Protection Agency, PhysProp, EPI Suite. ™ v.4.1. 

10) Howard, P.H., Boethling, R.S., Jarvis, W.F., Meylan, W.M., and Michalenko, E.M. ed. (1991) : 

Handbook of Environmental Degradation Rates, Boca Raton, London, New York, Washington 

DC, Lewis Publishers: xiv. 

11) U.S. Environmental Protection Agency, AOPWIN™ v.1.91. 

12) Bunton, C.A., Fuller, N.A., Perry, S.G. and Shiner, V.J.Jr. (1963) :The hydrolysis of carboxylic 

anhydrides. Part III. Reactions in initially neutral solution. Journal of the Chemical Society.: 

2918-2926. 

13) Rosenfeld, J.M. and Murphy, C.B. (1967) : Hydrolysis study of organic acid anhydrides by 

differential thermal analysis II.Talanta, 14: 91-96. 

14) 経済産業省：経済産業省生産動態統計年報 化学工業統計編 (https://www.meti.go.jp/statisti

cs/tyo/seidou/result/ichiran/08_seidou.html#menu5, 2020.05.12 現在). 

15) 経済産業省：化学物質の製造輸入数量 (http://www.meti.go.jp/policy/chemical_management/

kasinhou/information/volume_index.html, 2020.07.28 現在). 

16) 財務省：貿易統計(http://www.customs.go.jp/toukei/info/ , 2020.05.12 現在). 

17) 薬事・食品衛生審議会薬事分科会化学物質安全対策部会 PRTR 対象物質調査会、化学物

質審議会管理部会、中央環境審議会環境保健部会 PRTR 対象物質等専門委員会合同会合

(第 4 回)(2008)：参考資料 1 現行化管法対象物質の有害性・暴露情報, 

(http://www.env.go.jp/council/05hoken/y056-04.html, 2008.11.06 現在). 

 

256



10 無水マレイン酸 

 

 
 

（2）曝露評価 

1) 経済産業省製造産業局化学物質管理課、環境省環境保健部環境安全課 (2020)：平成 30 年

度特定化学物質の環境への排出量の把握等及び管理の改善の促進に関する法律(化学物

質排出把握管理促進法)第１１条に基づき開示する個別事業所データ. 

2) 経済産業省製造産業局化学物質管理課、環境省環境保健部環境安全課 (2020)：届出外排

出量の推計値の対象化学物質別集計結果 算出事項(対象業種・非対象業種・家庭・移動

体)別の集計表 3-1 全国, 

(https://www.meti.go.jp/policy/chemical_management/law/prtr/h30kohyo/shukeikekka_csv.html, 

2020.03.19 現在). 

3) 経済産業省製造産業局化学物質管理課、環境省環境保健部環境安全課 (2020)：平成 30 年

度 PRTR 届出外排出量の推計方法の詳細. 

(https://www.env.go.jp/chemi/prtr/result/todokedegaiH30/syosai.html, 2020.03.19 現在). 

4) クミアイ農薬総覧 2020. 

5) 経済産業省 (2019)：経済産業省－低煙源工場拡散モデル (Ministry of Economy , Trade and 

Industry － Low rise Industrial Source dispersion Model) METI-LIS モデル ver.3.4.2. 

 

（3）健康リスクの初期評価 

1) Bunton CA, Fuller NA, Perry SG, Shiner VJ. (1963): 542. The hydrolysis of carboxylic anhydrides. 

Part III. Reactions in initially neutral solution. J. Chem. Soc. 1963: 2918-2926. 

2) Braun W, Hermann E, Blau G. (1975): Plasma levels of maleic anhydride in dogs fed 60 mg/kg/day 

for 90 days. NTIS/OTS0206649. 

3) RTECS®: Registry of Toxic Effects of Chemical Substances. 

4) IPCS (1997): International Chemical Safety Cards. 0799. Maleic anhydride. 

5) Dow Chemical Company (1975): Maleic anhydride: results of a 90-day dietary feeding study in rats. 

NTIS/OTS0206649. 

6) Dow Chemical Company (1977): A supplemental toxicological study of maleic anhydride 

incorporated in the diet of male rats for 183 days. NTIS/OTS0206649. 

7) Monsanto Company (1982): Three generation reproduction study in rats (modified to a two 

generation study). NTIS/OTS0206655. 

8) Short RD, Johannsen FR, Levinskas GJ, Rodwell DE, Schardein JL. (1986): Teratology and 

multigeneration reproduction studies with maleic anhydride in rats. Fundam Appl Toxicol. 7: 

359-366. 

9) Dow Chemical Company (1975): 90-day dietary feeding studies on maleic anhydride in beagle 

dogs. NTIS/OTS 0206649. 

10) Chemical Industry Institute of Toxicology (1983): Chronic dietary administration of maleic 

anhydride. NTIS/OTS0206651. 

11) Fitzhugh OG, Nelson AA. (1947): The comparative chronic toxicities of fumaric, tartaric, oxalic, 

and maleic acids. J Am Pharm Assoc. 36: 217-219. 

12) Monsanto Company (1982): Four-week inhalation study in rats. NTIS/OTS0206655. 

257



10 無水マレイン酸 

 

 
 

13) Monsanto Company (1982): Six-month multispecies inhalation toxicity study (IRD-77-109). 

NTIS/OTS0206655. 

14) Short RD, Johannsen FR, Ulrich CE. (1988): A 6-month multispecies inhalation study with maleic 

anhydride. Fundam Appl Toxicol. 10: 517-524. 

15) Rosenfeld JM, Murphy CB. (1967): Hydrolysis study of organic acid anhydrides by differential 

thermal analysis--II. Maleic anhydride and trimellitic anhydride. Talanta. 14: 91-96. 

16) Monsanto Company (1982): Teratogenenic study of maleic anhydride in rats. NTIS/OTS0206655. 

17) Amoore JE, Hautala E. (1983): Odor as an aid to chemical safety: odor thresholds compared with 

threshold limit values and volatilities for 214 industrial chemicals in air and water dilution. J 

Appl Toxicol. 3: 272-290. 

18) 田中 茂 (1956): 無水マレイン酸による眼障碍. 労働科学. 32: 117-126. 

19) 落合 孝則, 内山 敬司, 佐久間 康一 (1978): エポキシ樹脂による感作性皮膚炎の一例. 

産業医学. 20: 66. 

20) Lee HS, Wang YT, Cheong TH, Tan KT, Chee BE, Narendran K. (1991): Occupational asthma 

due to maleic anhydride. Br J Ind Med. 48: 283-285. 

21) Gannon PF, Sherwood Burge P, Hewlett C, Tee RD. (1992): Haemolytic anaemia in a case of 

occupational asthma due to maleic anhydride. Br J Ind Med.49: 142-143. 

22) Jackson J, Jones AH. (1993): Haemolytic anaemia in a case of occupational asthma due to maleic 

anhydride. Br J Ind Med. 50: 191-192. 

23) Durham SR, Graneek BJ, Hawkins R, Newman Taylor AJ. (1987): The temporal relationship 

between increases in airway responsiveness to histamine and late asthmatic responses induced by 

occupational agents. J Allergy Clin Immunol. 79: 398-406. 

24) 日本産業衛生学会 (2000): 許容濃度の暫定値（2000 年度）の提案理由. 無水マレイン酸. 

産衛誌: 42: 164-166. 

25) Ishidate M Jr, Sofuni T, Yoshikawa K. (1981): Chromosomal aberration tests in vitro as a primary 

screening tool for environmental mutagens and/or carcinogens. GANN Monogr Cancer Res. 27: 

95-108. 

26) Monsanto Company (1982): Mutagenicity plate assay: maleic anhydride. NTIS/OTS0206655. 

27) Haworth S, Lawlor T, Mortelmans K, Speck W, Zeiger E. (1983): Salmonella mutagenicity test 

results for 250 chemicals. Environ Mutagen. 5(Suppl. 1): 3-142. 

28) Kawachi T, Yahagi T, Kada T, Tazima Y, Ishidate M, Sasaki M, Sugiyama T. (1980): Cooperative 

programme on short-term assays for carcinogenicity in Japan. IARC Sci Publ. 27: 323-330. 

29) 祖父尼 俊雄 監修 (1999): 染色体異常試験データ集. 改訂 1998 年版. p.309-310. 

30) Monsanto Company (1983): In vivo bone marrow chromosome study in rats (inhalation exposure). 

NTIS/OTS0206655. 

31) Sayato Y, Nakamuro K, Ueno H. (1987): Mutagenicity of products formed by ozonation of 

naphthoresorcinol in aqueous solutions. Mutat Res. 189: 217-222. 

32) Lake RS, DeVito GL, Szot RJ, Schwartz E. (1988): Nonmutagenicity of maleic acid and its 

sodium salts in salmonella assays. Mutat Res. 207: 1-5. 

33) Dickens F, Jones HE. (1961): Carcinogenic activity of a series of reactive lactones and related 

258



10 無水マレイン酸 

 

 
 

substances. Br J Cancer. 15: 85-100. 

34) Dickens F, Jones HE. (1963): Further studies on the carcinogenic and growth-inhibitory activity of 

lactones and related substances. Br J Cancer. 17: 100-108. 

 

（4）生態リスクの初期評価 

1) US EPA「ECOTOX」 

508：Wallen, I.E., W.C. Greer, and R. Lasater (1957): Toxicity to Gambusia affinis of Certain Pure 

Chemicals in Turbid Waters. Sewage Ind.Wastes 29(6):695-711.  

707：Bringmann, G., and R. Kühn (1982): Results of Toxic Action of Water Pollutants on Daphnia 

magna Straus Tested by an Improved Standardized Procedure. Z.Wasser-Abwasser-Forsch. 

15(1):1-6.  
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10936：Knie, J., A. Halke, I. Juhnke, and W. Schiller (1983): Results of Studies on Chemical 

Substances with Four Biotests. (Ergebnisse Der Untersuch-Ungen Von Chemischen Stoffen Mit 

Vier Biotests). Dtsch.Gewaesserkd.Mitt. 27(3):77-79. 

 

2) European Chemicals Agency：Registered Substances, Maleic anhydride. 
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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：2-メトキシ-5-メチルアニリン 

（別の呼称：p-クレシジン、1-アミノ-2-メトキシ-5-メチルベンゼン、5-メチル-o-アニシ

ジン、6-メトキシ-m-トルイジン） 

CAS 番号：120-71-8 

化審法官報公示整理番号：3-614（メトキシトルイジン） 

化管法政令番号：1-451 

RTECS 番号：BZ6720000 

分子式：C8H11NO 

分子量：137.18 

換算係数：1ppm= 5.61 mg/m3(気体、25℃) 

構造式： 

 

 

 

 

 

 

 
 

（2）物理化学的性状 

本物質は、無色又は白色の固体である 1)。 

融点 53℃ 2)、52～54℃ 3) 、49.8℃ (約 760 mmHg) 4) 

沸点 235℃ (760 mmHg) 2) , 3) 

密度 1.04 g/cm3 (20℃) (計算値) 4) 

蒸気圧 0.011 mmHg (=1.4 Pa) (25℃) 5) 

分配係数（1-ｵｸﾀﾉｰﾙ/水）(logKow) 1.74 3) 、1.65 (23℃、pH≒7) 4) 

解離定数（pKa）  

水溶性（水溶解度） 3,000 mg/L (20℃、pH≒7) 4) 

（3）環境運命に関する基礎的事項 

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（分解性が良好でないと判断される物質 6) ） 

分解率：BOD 0.7%、TOC (-)*%、GC 0.7% 

（試験期間：2 週間、被験物質濃度：100 mg/L、活性汚泥濃度：30 mg/L）7) 

（備考：*分解度が負の値になったため（－）と表記した。）7) 

 

 

化学分解性 

［11］2-メトキシ-5-メチルアニリン                       
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OH ラジカルとの反応性 （大気中） 

反応速度定数：200×10-12 cm3/(分子･sec)（AOPWIN 8) により計算） 

半減期： 0.32～3.2 時間 （OH ラジカル濃度を 3×106～3×105 分子/cm3 9) と仮定し

計算） 

 

加水分解性 

 半減期：約 2.76 年（pH=7.01、水温 25℃）4) 

 

生物濃縮性（濃縮性がない又は低いと判断される物質 6) ） 

生物濃縮係数 (BCF)： 

<2.5～4.6（試験生物：コイ、試験期間：6 週間、試験濃度：2,000 μg/L）10) 

   *～<2.5（試験生物：コイ、試験期間：6 週間、試験濃度：200 μg/L）10) 

（備考：*検出せず。） 

 

土壌吸着性 

土壌吸着定数 (Koc)：74（KOCWIN 11) により計算） 

 

（4）製造輸入量及び用途 

① 生産量・輸入量等 

メトキシトルイジン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 12)。 

 

表 1.1 メトキシトルイジンの製造・輸入数量の推移 

年度 2010  2011 2012 2013 2014 

製造・輸入数量(t) a) X b) X b) X b) X b) X b) 

年度 2015 2016 2017 2018  

製造・輸入数量(t) a) X b) X b) X b) X b)  

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まない値を示す。 

b) 届出事業者が 2 社以下のため、製造・輸入数量は公表されていない。 

 

本物質の 2003 年、2004 年の生産量はそれぞれ 500t（推定）13),14)である。 

また、本物質の化学物質排出把握管理促進法（化管法）における製造・輸入量区分は 1t 以上

100 t 未満である 15)。 

 

② 用 途 

本物質は、エオサミン B、コクシニン B やジアミノファストバイオレット BBN など各種染

料の原料として使われている 1)。 

本物質を容易に生成するアゾ染料を含む家庭用品（おしめ、おしめカバー、下着、寝衣、手
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袋、くつした、中衣、外衣等の繊維製品、下着、手袋、中衣、外衣等の革製品）は、家庭用品

に含まれる物質の人健康影響の観点から、有害物質を含有する家庭用品の規制に関する法律に

より 2016 年 4 月より販売・授与が禁止されている 16)。なお、規制対象家庭用品の規制対象部

位は、通常の使用形態で直接肌に接触する部分のみ（例：コートの場合、襟元と袖口のみ）で

ある。 

 

（5）環境施策上の位置付け 

本物質は、化学物質排出把握管理促進法第一種指定化学物質（政令番号：451）に指定されて

いる。 

なお、本物質は旧化学物質審査規制法（平成 15 年改正法）において第二種監視化学物質（通

し番号:416）に指定されていた。アニシジン類（メトキシアニリン類）は、水環境保全に向けた

取組のための要調査項目に選定されていたが、平成26年3月改訂の要調査項目リストから除外さ

れた。 
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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 

本物質は化管法の第一種指定化学物質である。同法に基づき公表された 2018 年度の届出排出

量 1)、届出外排出量対象業種・非対象業種・家庭・移動体 2)から集計した排出量等を表 2.1に示す。

なお、届出外排出量対象業種・非対象業種・家庭・移動体の推計はなされていなかった。 

 
表 2.1 化管法に基づく排出量及び移動量（PRTR データ）の集計結果（2018 年度）  

 

 

本物質の 2018 年度における環境中への総排出量は 0 t であった。 

 

（2）媒体別分配割合の予測 

化管法に基づく排出量が得られなかったため、Mackay-Type Level III Fugacity Model 3)により媒

体別分配割合の予測を行った。予測結果を表 2.2 に示す。 

 
表 2.2 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 11.3 0.0 0.0 0.1 

水 域 10.8 99.4 6.4 26.6 

土 壌 77.9 0.0 93.6 73.2 

底 質 0.1 0.5 0.0 0.1 

注：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 2.3 に示す。 

 

大気 公共用水域 土壌 埋立 下水道 廃棄物移動 対象業種 非対象業種 家庭 移動体

全排出・移動量 0 0 0 0 0 0 - - - - 0 - 0

２－メトキシ－５－メチルアニリン

業種等別排出量(割合) 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

届出 届出外

0% -

届出 届出外　　(国による推計) 総排出量　　(kg/年)

排出量　　(kg/年) 移動量　　(kg/年) 排出量　　(kg/年) 届出

排出量

届出外

排出量
合計

総排出量の構成比(%)

届出事業所無し
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表 2.3 各媒体中の存在状況 

媒 体 
幾何 

平均値 a) 

算術 

平均値 
最小値 最大値 a) 

検出 

下限値 b) 
検出率 調査地域 測定年度 文 献 

           

一般環境大気 µg/m3 <0.0014 <0.0014 <0.0014 <0.0014 0.0014 0/14 全国 2018 4) 

           

室内空気 µg/m3          

           

食物 µg/g          

           

飲料水 µg/L <0.1 <0.1 <0.1 <0.1 0.1 0/18 大阪府 2018 5) 

           

地下水 µg/L          

           

土壌 µg/g          

           

公共用水域・淡水 µg/L <0.032 <0.032 <0.032 0.052 0.032 1/3 茨城県、 

愛知県、 

大阪府 

2005 6) 

  <0.6 <0.6 <0.6 <0.6 0.6 0/5 全国 1985 7) 

           

公共用水域・海水 µg/L <0.032 <0.032 <0.032 <0.032 0.032 0/5 福岡県、 

山口県 

2005 6) 

  <0.6 <0.6 <0.6 <0.6 0.6 0/4 東京都、 

広島県 

1985 7) 

           

底質(公共用水域・淡水) µg/g <0.006 <0.006 <0.006 <0.006 0.006 0/2 大阪府、 

和歌山県 

2005 6) 

  <0.03 <0.03 <0.03 <0.03 0.03 0/5 全国 1985 7) 

                     

底質(公共用水域・海水) µg/g <0.006 <0.006 <0.006 <0.006 0.006 0/4 全国 2005 6) 

  <0.03 <0.03 <0.03 <0.03 0.03 0/4 東京都、 

広島県 

1985 7) 

           

魚類(公共用水域・淡水) µg/g          

           

魚類(公共用水域・海水) µg/g          

           

注：a) 最大値または幾何平均値の欄の太字で示した数字は、曝露の推定に用いた値を示す。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） 

一般環境大気の実測値を用いて、人に対する曝露の推定を行った（表 2.4）。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 2.4 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 0.0014 µg/m3未満程度(2018) 0.00042 µg/kg/day 未満程度 

  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 限られた地域で 0.1 µg/L 未満程度(2018) 限られた地域で0.004 µg/kg/day未満程度 

  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 過去のデータではあるが概ね 0.032 µg/L

未満(2005) 

過去のデータではあるが概ね 0.0013 

µg/kg/day 未満 

    

 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 0.0014 µg/m3未満程度（2018） 0.00042 µg/kg/day 未満程度 

  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 限られた地域で 0.1 µg/L 未満程度(2018) 限られた地域で0.004 µg/kg/day未満程度 

  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 過去のデータではあるが概ね 0.052 

µg/L(2005) 

過去のデータではあるが概ね 0.0021 

µg/kg/day 

    

 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 

      

注：1)太字の数値は、リスク評価のために採用した曝露濃度（曝露量）を示す。 

 

吸入曝露については、表 2.4 に示すとおり一般環境大気の実測データから平均曝露濃度、予測

最大曝露濃度ともに 0.0014 µg/m3未満程度となった。 
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表 2.5 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 < 0.00042 < 0.00042 

 室内空気   

  飲料水   

   参考値 a) (< 0.004) (< 0.004) 

水 質  地下水   

  公共用水域・淡水   

   参考値 b) （< 0.0013） （0.0021） 

 食 物    

 土 壌    

注：1) 不等号（<）付した値は、曝露量の算出に用いた測定濃度が「検出下限値未満」とされたものであることを

示す 
2) 括弧内の値は、調査時期や調査地域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調査結果に基づく曝露量 
b) 過去（10 年以上前）の調査結果に基づく曝露量 

 

経口曝露については、表 2.5 に示すとおり飲料水、地下水、公共用水域・淡水、食物及び土壌

の実測データが得られていないため、平均曝露量、予測最大曝露量ともに設定できなかった。な

お、限られた地域を調査対象とした飲料水の実測データから算出した経口曝露量の参考値は 0.004 

µg/kg/day 未満程度となった。 

また、過去のデータではあるが、公共用水域・淡水の実測データから求めた予測最大曝露量は

概ね 0.0021 µg/kg/day となった。 

一方、化管法に基づく 2018 年度の公共用水域への届出排出量は 0 kg のため、公共用水域の水

質濃度は高くないと考えられる。 

本物質は濃縮性がない又は低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。 

 

（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 2.6 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）を設定できるデータは得られなかった。

なお、過去のデータではあるが公共用水域の淡水域では概ね 0.052 μg/L、同海水域では概ね 0.032 

μg/L 未満となった。 

一方、化管法に基づく 2018 年度の公共用水域への届出排出量は 0 kg のため、公共用水域の水

質濃度は高くないと考えられる。 

 

 

 

 

 

 

266



11 2-メトキシ-5-メチルアニリン 

 

表 2.6 公共用水域濃度 

水 域 平  均 最 大 値 

 
淡 水 

 
 

海 水 
 

データは得られなかった 
[過去のデータではあるが概ね 0.032 µg/L
未満 (2005)] 
 
データは得られなかった 
[過去のデータではあるが概ね 0.032 µg/L
未満 (2005)] 

データは得られなかった 
[過去のデータではあるが概ね 0.052 µg/L 
(2005)] 
 
データは得られなかった 
[過去のデータではあるが概ね 0.032 µg/L
未満 (2005)] 

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。 
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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 

本物質の体内動態、代謝に関して、知見は得られなかった。 

なお、本物質をラットの鼻腔上皮とともに培養するとホルムアルデヒドの生成がみられ 1)、そ

の生成量は肝臓ホモジネートとともに培養した時よりも 1.5 倍多かった 2) 。本物質の発がん性試

験では、鼻腔で腫瘍の発生が報告されているが 3) 、これは鼻腔で本物質から生成されたホルムア

ルデヒドによる影響であった可能性が考えられた 1, 2) 。 

 

（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 

動物種 経路 致死量、中毒量等 

ラット 経口 LD50 1,450 mg/kg 4) 

ラット 吸入 LC50 220 mg/m3 (1hr) 5) 

ラット 吸入 LC50 380 mg/m3 (1hr) 5) 

注：（ ）内の時間は曝露時間を示す。 

 

本物質を吸入すると咳を生じ、眼に入ると発赤を生じる 6) 。 

吸入曝露によるラットの急性毒性試験では、嗜眠、呼吸困難、流涙、紅涙、鼻漏、暗色尿、

鎮静が曝露時にみられ、剖検では肺、胸腺からの出血があった 5) 。また、強制経口投与したマ

ウスでは、メトヘモグロビンの有意な増加がみられた 7) 。 

 
② 中・長期毒性 

ア）Fischer 344 ラット及び B6C3F1マウス雌雄各 5 匹を 1 群とし、0、1、3％の濃度で餌に添加

して 8 週間投与して実施した予備試験の結果、雄ラットの 3％群を除く曝露群で死亡率の増

加がみられた 3) 。 

 

イ）Fischer 344 ラット雌雄各 50 匹を 1 群とし、0、0.5、1％の濃度で餌に添加して 104 週間投

与した結果、1％群の雄の体重は試験期間を通して一貫して低く、0.5％群の雄及び 0.5％以上

の群の雌の体重も 2 年目は一貫して低かった。1％群の雌雄で生存率の有意な低下を認め、投

与量と死亡率には有意な正の相関がみられた。雌雄の膀胱では、0.5％群で過形成と腫瘍の発

生率増加がみられ、1％群では腫瘍の発生率は大きく増加したが、過形成は 1～2 匹にみられ

る程度であった。また、1％群の雌雄の鼻腔で過形成の発生率に増加がみられた 3) 。なお、

投与量は雄で 0、198、396 mg/kg/day、雌で 0、245、491 mg/kg/day と見積もられた 8) 。この

結果から、LOAEL を 0.5％（雄 198 mg/kg/day、雌 245 mg/kg/day）とする。 

 

ウ）B6C3F1マウス雌雄各 50 匹を 1 群とし、0、0.5、1％の濃度で餌に添加して 104 週間投与を

268



11 2-メトキシ-5-メチルアニリン 

 

計画した試験では、1％群の雌雄で体重減少などの強い毒性がみられ、22 週から 0、0.15、0.3％

に減量して投与を継続したが、0.5→0.15％以上の群の雌雄の体重は試験期間を通して一貫し

て低く、投与量と死亡率には有意な正の関連がみられ、1→0.3％群の雄は 92 週で全数死亡し

た。0.5→0.15％以上の群の雌雄では膀胱腫瘍の発生率が有意に高く、腫瘍によって圧迫され

た尿管の閉塞を原因とした水腎症が多くみられた。一方、膀胱腫瘍の発生がなかったマウス

の膀胱では上皮過形成、核の濃染や不整を特徴とした異形成がみられた。この他に 0.5→

0.15％群の雌で骨髄線維症、脾臓萎縮の発生率増加がみられたが、用量依存性のない変化で

あった 3)。なお、投与濃度の時間加重平均は雄で 0、0.22、0.46％、雌で 0、0.22、0.44％であ

り 3)、投与量は雄で 0、260、552 mg/kg/day、雌で 0、281、563 mg/kg/day と見積もられた 8)。

この結果から、LOAEL を 0.5→0.15％（雄 260 mg/kg/day、雌 281 mg/kg/day）とする。 

 
③ 生殖・発生毒性 

ア）Fischer 344 ラット雌雄各 50 匹を 1 群とし、0、0.5、1％の濃度で餌に添加して 104 週間投

与した結果、1％群の雄で精細管変性の発生率に増加がみられた 3) 。 

 

イ）B6C3F1マウス雌雄各 50 匹を 1 群とし、0、0.5、1％の濃度で餌に添加して 21 週間投与し

た後に 22 週から 0、0.15、0.3％に減量して合計で 92～104 週間投与した結果、0.5→0.15％群

の雌の子宮で嚢胞性過形成の発生率に増加がみられたが、1→0.3％群の雌では 1 匹に認めた

だけであった 3) 。 

 
④ ヒトへの影響 

ア）1970 年代にアメリカの産業界から寄せられた報告では、本物質を製造し、取り扱う工場の

労働者で、本物質の曝露に関連した健康影響はみられなかった 3) 。 

 

（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。 
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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 (1987) 2B ヒトに対して発がん性があるかもしれない 

EU EU (2008) 1B ヒトに対して発がん性があると推定される物質 

 EPA －  

USA ACGIH －  

 NTP (1981) 合理的にヒトに対して発がん性のあることが懸念される

物質 

日本 日本産業衛生学会 

(1991) 

第2 

群B 

ヒトに対しておそらく発がん性があると判断できる

物質のうち、証拠が比較的十分でない物質 

ドイツ DFG (1992) 2 ヒトに対して発がん性があると考えられる物質 

 

② 発がん性の知見 

○ 遺伝子傷害性に関する知見 

in vitro 試験系では、代謝活性化系（S9）添加又は無添加のネズミチフス菌で遺伝子突然変

異を誘発した報告 9, 10) がある一方で、S9 無添加では誘発しなかった報告 11) 、S9 添加の有無

にかかわらず誘発しなかった報告 12) もあり、大腸菌では明瞭な結果が得られなかった 9) 。

ラット肝細胞（初代培養）で不定期 DNA 合成を誘発しなかった 13, 14) が、S9 無添加のラッシ

ャー白血病ウイルスに感染させたラット胚細胞（2FR450）15) 、ウシパピローマウィルス DNA

を感染させたマウス胚細胞（C3H/10T1/2）16) で形質転換を誘発した。 

in vivo 試験系では、経口投与したマウスの膀胱で DNA 傷害を誘発したが、肝臓や肺、腎

臓、脳、骨髄、胃、大腸で誘発しなかった 17) 。経口投与、腹腔内投与したラットの肝臓、腎

臓、脾臓、膀胱で DNA 一本鎖切断を誘発しなかった 7) 。経口投与 7, 18) 、腹腔内投与 7) した

マウスの骨髄細胞で小核を誘発しなかった。 

 

○ 実験動物に関する発がん性の知見 

Fischer 344 ラット雌雄各 50 匹を 1 群とし、0、0.5、1％の濃度で餌に添加して 104 週間投

与した結果、0.5％以上の群の雌雄の膀胱で移行上皮の癌や乳頭腫を含む膀胱腫瘍、1％群の

雌雄の鼻腔で嗅神経芽細胞腫の発生率に有意な増加を認めた。なお、0.5％群の雄で肝臓腫瘍、

精巣間細胞腫、雌で子宮内膜間質部ポリープ、副腎皮質腺腫の発生率に有意な増加がみられ

たが、1％群の発生率に有意な変化はなかった 3) 。その後、鼻腔の腫瘍を形態学的に再検討

した結果、1％群の雄ではほぼすべてが腺癌、雌では腺癌が全体の 1/2、扁平上皮癌、腺腫又

は乳頭腫が各 1/4 の割合であり、腺癌の分化度は低かった。一部の腺癌及び扁平上皮癌は嗅

脳や大脳へ浸潤していた 19) 。なお、投与量は雄で 0、198、396 mg/kg/day、雌で 0、245、491 

mg/kg/day と見積もられた 8) 。 

B6C3F1マウス雌雄各 50 匹を 1 群とし、0、0.5、1％の濃度で餌に添加して 104 週間の投与

を計画した試験では、1％群の雌雄で体重減少などの強い毒性がみられ、22 週から 0.15、0.3％

に減量して投与を継続したが、1→0.3％群の雄は 92 週で全数死亡した。0.5→0.15％以上の群

の雌雄の膀胱で移行上皮癌＋扁平上皮癌、雌で肝細胞癌、肝細胞癌+腺腫の発生率に有意な
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増加を認めた。また、鼻腔で嗅神経芽細胞腫の発生はなかったが、本物質投与群の雄 2 匹で

肉腫、1 匹で腺癌、雌 1 匹で扁平上皮癌がみられ 3) 、マウスの鼻腔腫瘍は極めてまれなこと

から、それらは投与に関連したものと考えられた。なお、投与量は雄で 0、260、552 mg/kg/day、

雌で 0、281、563 mg/kg/day と見積もられた 8) 。 

これらの結果から、NCI（1979）は、本物質は Fischer 344 ラット及び B6C3F1マウスに対

して発がん性を有すると結論した 3) 。 

A/St マウス雌雄各 10 匹を 1 群として 0、25、50、100 mg/kg を 8 週間（3 回/週）腹腔内投

与、A/J マウス雄 30 匹を 1 群として 0、120、300、600 mg/kg を 8 週間（3 回/週）腹腔内投与

し、その後 16 週間飼育して肺腫瘍の発生を調べた試験では、いずれも肺腫瘍の発生率に有意

な増加はなかった 20) 。 

カリフォルニア州 EPA（1992）は、雌の B6C3F1 マウスの膀胱腫瘍の発生状況をもとに、

スロープファクターを 0.15 (mg/kg/day)-1と算出した 21) 。 

 

○ 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に関する知見が得られているが、生殖・発生毒性について

は十分な知見が得られていない。発がん性についてはヒトでは十分な知見が得られず、発がん

性の有無について判断できない。しかし、ラット及びマウスを用いた経口投与の発がん性試験

では、雌雄の膀胱で低用量群から用量依存的に腫瘍の発生を認めており、発がんリスクについ

てもリスク評価の対象とすることが必要と考えられたことから、発がんリスクについても検討

する。 

経口曝露の非発がん影響については、中・長期毒性イ）のラットの試験から得られた LOAEL 

198 mg/kg/day（体重増加の抑制、膀胱の上皮過形成）を LOAEL であるために 10 で除した 20 

mg/kg/day が信頼性のある最も低用量の知見と判断できる。発がん性について閾値の存在を示

唆した知見は得られなかったため、非発がん影響の 20 mg/kg/day を無毒性量等として設定する。 

発がん性については、閾値なしを前提にした場合のスロープファクターとして、雌マウスの

試験結果（膀胱腫瘍）から求めた 0.15 (mg/kg/day)-1を採用する。 

一方、吸入曝露については、無毒性量等やユニットリスクの設定ができなかった。 

 
② 健康リスクの初期評価結果 

 

○ 経口曝露 

経口曝露については、曝露量が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。 
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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 ］

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。

過剰発生率＝10-6 過剰発生率＝10-5［ 判定基準 ］

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 － － 

20 mg/kg/day ラット 

－ 

公共用水

域・淡水 
－ － － 

 
 
 

表 3.4 経口曝露による健康リスク（がん過剰発生率及び EPI の算定） 

曝露経路・媒体 予測最大曝露量 ｽﾛｰﾌﾟﾌｧｸﾀｰ 過剰発生率 TD05 EPI 

経口 

飲料水 － 

0.15 (mg/kg/day)-1 

－ 

－ 

－ 

公共用水

域・淡水 
－ － － 

 

 

 

 

 

 

 

 

しかし、限られた地域の飲料水のデータから算出した最大曝露量は 0.004 µg/kg/day 未満程度

であったが、参考としてこれと無毒性量等 20 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、発がん性を考慮して 5 で除して算出した MOE（Margin of Exposure）

は 100,000 超となり、スロープファクターの 0.15 (mg/kg/day)-1から算出したがん過剰発生率は

6.0×10-7未満となる。また、過去のデータ（2005 年）ではあるが、公共用水域・淡水のデータ

から算出した最大曝露量 0.0021 µg/kg/day から算出すると MOE は 190,000、がん過剰発生率は

3.2×10-7 となる。食物からの曝露量は得られていないが、環境媒体から食物経由で摂取される

曝露量は少ないと推定されることから、その曝露量を加えても MOE やがん過剰発生率が大き

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は、本物質の経口曝露については、健康リスクの評価に向

けて経口曝露の情報収集等を行う必要性は低いと考えられる。 
 

○ 吸入曝露 

吸入曝露については、無毒性量等やユニットリスクが設定できず、健康リスクの判定はでき

なかった。 
 

表 3.5 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 0.0014 µg/m3未満程度 0.0014 µg/m3未満程度 

－  
－ 

室内空気 － － － 
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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 ］

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。

過剰発生率＝10-6 過剰発生率＝10-5［ 判定基準 ］

 

表 3.6 吸入曝露による健康リスク（がん過剰発生率及び EPI の算定） 

曝露経路・媒体 予測最大曝露濃度 ﾕﾆｯﾄﾘｽｸ 過剰発生率 TC05 EPI 

吸入 
環境大気 0.0014 µg/m3未満程度 

－ 
－ 

－ 
－ 

室内空気 － － － 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

しかし、吸収率を 100％と仮定し、経口曝露の無毒性量等を吸入曝露の無毒性量等に換算す

ると 67 mg/m3となるが、参考としてこれと予測最大曝露濃度の 0.0014 µg/m3未満程度から、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、さらに発がん性を考慮して 5 で除して

算出した MOE は 960,000 超となる。また、発がん性については、参考としてスロープファクタ

ーを吸入換算すると 4.5×10-5 (µg/m3)-1となり、予測最大曝露濃度に対するがん過剰発生率を算

出すると 6.3×10-8未満となる。 

したがって、総合的な判定としては、本物質の一般環境大気からの吸入曝露については、健

康リスクの評価に向けて吸入曝露の情報収集等を行う必要性は低いと考えられる。 
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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、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   － － － － － － － － 

甲殻類

等 
  － － － － － － － － 

魚 類 ○  12,270 Danio rerio 
ゼブラフィッ

シュ 
LC50  MOR 4 D C 2)-1 

 ○  170,000 Oryzias latipes メダカ TLm  MOR 2 D C 1)-2015001 

その他   － － － － － － － － 

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：試験は条件付きで信頼できる、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：毒性値は条件付きで採用できる、C：毒性値は採用できない 

エンドポイント 

LC50 (Median Lethal Concentration)：半数致死濃度、TLm (Median Tolerance Limit)：半数生存限界濃度 

影響内容 

MOR (Mortality)：死亡 

 

 

 評価の結果、採用可能とされた知見は得られなかったため、参考として QSAR 予測値及び QSAR

クラスを構成する参照物質の毒性値について整理した。 

 

（2）QSAR 予測値等を用いた考察 

初期評価において、予測無影響濃度 (PNEC) の導出は、原則として生態毒性に関する試験等

によって得られた実験値を用いることとしており、QSAR（定量的構造活性相関）等による予測

値の活用については、当面専門家判断による総合的な判定への根拠の一つとし、評価事例を積み

重ねた後に、QSAR 等予測値の評価への扱いを再度検討することとしている。 

本物質については、4．(1) において藻類等、甲殻類等及び魚類のいずれにおいても実験値から

採用可能な知見が得られなかったため、藻類、甲殻類及び魚類について QSAR 等による毒性予測
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を行い、考察を加えて総合的な評価の参考にすることとした。 

 

1）QSAR 予測値 

QSAR モデルとして、国内外の規制部局等で用いられており、利用実績の多い ECOSAR3)-1, 3)-2、

KATE3)-3, 3)-4、TIMES3)-5を用いることとした。これら 3 つのモデルは化学物質の特徴的な部分構造

等に基づき複数の QSAR クラス（分類）を定義している。各 QSAR クラスには、部分構造等の定

義に当てはまり、かつ生態毒性試験の実験結果（実験値）を有する既存の化学物質が参照物質と

して割り当てられている。そして、各 QSAR クラスにおいて、参照物質のデータを用いて、毒性

値を被説明変数、主に log Kow を説明変数とした回帰分析による毒性予測を行っている。本検討

においては、各モデルにおいて、本物質の部分構造により分類され、かつ適用領域内であると判

定された QSAR クラスを考察の対象とした。 

本物質の毒性予測値については、回帰式の当てはまりの良さの指標としての決定係数 (R2) が

0.70 以上、かつ毒性試験データ数 (n) が 5 以上（以下、指標という。）の QSAR 式による予測値

（表 4.2）を参考にすることとした。 

 

表 4.2 QSAR を用いた毒性予測結果の概要 (KOWWIN による推定値 logKow=1.70 を用いた予測） 

生物群 
急 

性 

慢 

性 

QSAR 

予測値 

[µg/L] 

エンドポイント 

／影響内容 
QSAR モデル QSAR クラス 

統計値 
R2 

統計値 
n 

藻 類   ― ― ― ― ― ― 

甲殻類   ― ― ― ― ― ― 

魚 類 〇  31,436 LC50  MOR ECOSAR1.11 Anilines (Unhindered) 0.71 49 

 〇  59,000 LC50  MOR KATE2011 amines aromatic or phenols5 0.77 24 

 〇  91,000 LC50  MOR KATE2020 CNOS_X amine aromatic lesstoxic  0.78 19 

QSAR 予測値 

予測値を算出するための定量的構造活性相関 (QSAR) プログラムとして、国内外の規制部局等で用いられており、利用実績の

多い ECOSAR、KATE、TIMES を用いた。各 QSAR クラスの適用範囲外である場合や QSAR 式の R2が 0.70 未満の場合、n が

5 未満の場合、専門家判断により利用できないとされた場合には、それらの予測値は掲載していない。 

 

エンドポイント 

LC50 (Median Lethal Concentration)：半数致死濃度 

影響内容 

MOR (Mortality)：死亡 

R2：QSAR 式の決定係数 

n：毒性試験データ数 

 

 

① 藻 類 

藻類について、指標を満足する QSAR 式は得られなかった（表 4.2）。 
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② 甲殻類 

甲殻類について、指標を満足する QSAR 式は得られなかった（表 4.2）。 

 

③ 魚 類 

魚類の急性毒性について、指標を満足する QSAR 式より、予測値として 31,436～91,000 µg/L が

得られた（表 4.2）。慢性毒性については、指標を満足する QSAR 式が得られなかった（表 4.2）。 

 

2）QSAR クラスを構成している参照物質とその毒性値 

藻類、甲殻類の急性毒性・慢性毒性、及び魚類の慢性毒性においては、指標を満足する QSAR

式が得られなかったため、さらに、本物質（2-メトキシ-5-メチルアニリン）と QSAR クラスを構

成する参照物質との類似性と毒性情報、及び類似物質に対するこれまで初期評価を行った毒性値

による考察を行った。 

本物質が分類された QSAR クラスを構成する参照物質のうち、本物質と化学構造的に類似性が

高いと考えられる、第 1 級アミン (-NH2)がベンゼン環に直接付加した構造を持ち、本物質との log 

Kow の差が１以内 (log Kow=0.7～2.7) である参照物質の毒性値（同じ参照物質に対して複数の毒

性試験結果がある場合はその最小値）、及び初期評価において予測無影響濃度 (PNEC) の算出時

に参照された毒性値を転載した（表 4.3～表 4.7）。これらの情報から、本物質の毒性の特徴につ

いて考察を行った。 

 

① 藻 類 

藻類の急性毒性について、QSAR クラスを構成している参照物質のうち、本物質と化学構造的

に類似性が高いと考えられる、第 1 級アミン (-NH2) がベンゼン環に直接付加した構造を持ち、

本物質と logKow の差が 1 以内の物質は 28 物質であった（表 4.3）。これら参照物質個々の毒性値

の信頼性が明らかでないことから、これまでの初期評価において PNEC 算出時に参照された毒性

値、すなわち初期評価において信頼性評価を行った毒性値のみを用いることとした。上記 28 物質

のうち、初期評価において PNEC 算出時に参照された毒性値を有する物質は 18 物質であった（表

4.3 太字箇所）。これら 18 物質の毒性値には非常に大きな幅があった(160～41,400 µg/L)。18 物質

のうち、本物質（2-メトキシ-5-メチルアニリン）とメトキシ基やメチル基がベンゼン環の同じ位

置に直接付加した構造を持ち構造類似性が比較的高い 2,5-ジメチルアニリンや o-アニシジンの毒

性値がそれぞれ 29,000、>30,000 µg/L と比較的大きい一方で、同じ QSAR クラスの中でも、アミ

ン以外の基が付加していない、あるいはハロゲン基が付加しているなど、構造的類似性が比較的

低いと考えられるアニリンや 2-ナフチルアミン、3,4-ジクロロアニリンの毒性値はそれぞれ 160、

500、450 µg/L と比較的小さかった。しかしながら、これらの構造類似性が低いと考えられた物質

群を別のクラスとして扱うための十分な根拠を得るためには、さらなる検討が必要と考えられた。

そこで、本物質に対する考察では 18 物質を同じ物質群として扱い、カテゴリーアプローチにおけ

るリードアクロス（類推）の手法を参考にして、不等号を除いた上で幾何平均値を求めたところ、

幾何平均値は 7,263 µg/L であった。 

藻類の慢性毒性について、QSAR クラスを構成している参照物質のうち、急性毒性の場合と同

様に本物質と化学構造的に類似性が高いと考えられる物質を選択すると 27 物質であった（表 4.4）。
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その中で、初期評価において PNEC 算出時に参照された毒性値を有する物質は 19 物質であった

（表 4.4 太字箇所）。これら 19 物質の毒性値について、上記の急性毒性の場合と同様の理由から、

リードアクロスの手法を参考に、不等号を除いた上で幾何平均値（最小値～最大値）を求めると

2,146 µg/L (157～32,000 µg/L) であった。 

 
表 4.3 藻類の急性毒性 QSAR クラスの参照物質 (log Kow=0.7～2.7) とその毒性値 [µg/L] 

CAS 番号 物質名 logKow 

藻類急性毒性 

構造式 

QSAR クラス 『化学物質の 
環境リスク 
初期評価』で 
PNEC 算出時 
に参照された 

毒性値 
（掲載巻） 

KATE2020 
CN_X amine 

unreactive 
aromatic w/o 

NO2, SO2  
w/o-C 

ECOSAR 
v.2.0 

Anilines 
(Unhindered) 

62-53-3 アニリン 1.1   110,000 160 (1 巻) 

 

104-94-9 
p-アニシジ

ン 
1.2   13,000 11,600 (3 巻) 

 

90-04-0 
o-アニシジ

ン 
1.2 

 
21,000 >30,000 (19 巻) 

 

2243-62-1 
1,5-ジアミ

ノナフタレ

ン 
1.3   2,100 ― 

 

479-27-6 
1,8-ナフタ

レンジアミ

ン 
1.3   180 ― 

 

99-09-2 
m-ニトロア

ニリン 
1.3/ 
1.5 

  15,000 ― 

 

95-53-4 
o-トルイジ

ン 
1.4/ 
1.6 

120,000   3,900 (1 巻) 

 

108-44-1 
m-トルイジ

ン 
1.6   1,600 ― 

 

106-49-0 
p-トルイジ

ン 
1.6   10,000 23,900 (5 巻) 
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CAS 番号 物質名 logKow 

藻類急性毒性 

構造式 

QSAR クラス 『化学物質の 
環境リスク 
初期評価』で 
PNEC 算出時 
に参照された 

毒性値 
（掲載巻） 

KATE2020 
CN_X amine 

unreactive 
aromatic w/o 

NO2, SO2  
w/o-C 

ECOSAR 
v.2.0 

Anilines 
(Unhindered) 

95-51-2 
o-クロロア

ニリン 
1.7   13,000 27,600 (9 巻) 

 

106-47-8 
p-クロロア

ニリン 
1.7   1,500 3830 (5 巻) 

 

108-42-9 
m-クロロア

ニリン 
1.7   10,000 16,900 (3 巻) 

 

95-78-3 
2,5-ジメチ

ルアニリン 
1.9/ 
2.2 

30,000   29,000 (8 巻) 

 

51963-82-7 

2,5-ジエト

キシ-4-(4-
モルホリニ

ル)アニリ

ン  

2   7,400 ― 

 

96-96-8 
4-メトキシ

-2-ニトロア

ニリン 
2.1   12,000 ― 

 

87-59-2 
2,3-ジメチ

ルアニリン 
2.2 41,000   41,400 (7 巻) 

 

101-80-4 
4,4'-ジアミ

ノジフェニ

ルエーテル  
2.2   28,000 21,700 (15 巻) 

 

95-64-7 
3,4-ジメチ

ルアニリン 
2.2   4,600 8,590 (7 巻) 

 

101-77-9 
4,4'-ジアミ

ノジフェニ

ルメタン 
2.2   12,000 11,600 (10 巻) 

 

108-69-0 
3,5-ジメチ

ルアニリン 
2.2   22,000 29,100 (7 巻) 

 

278



11 2-メトキシ-5-メチルアニリン 

 

CAS 番号 物質名 logKow 

藻類急性毒性 

構造式 

QSAR クラス 『化学物質の 
環境リスク 
初期評価』で 
PNEC 算出時 
に参照された 

毒性値 
（掲載巻） 

KATE2020 
CN_X amine 

unreactive 
aromatic w/o 

NO2, SO2  
w/o-C 

ECOSAR 
v.2.0 

Anilines 
(Unhindered) 

91-59-8 
2-ナフチル

アミン 
2.3   430 500 (19 巻) 

 

95-81-8 
2-クロロ-5-
メチルアニ

リン  
2.3 4,900 2,200 ― 

 

554-00-7 
2,4-ジクロ

ロアニリン 
2.4 

 
4,800 3,380 (14 巻) 

 

95-76-1 
3,4-ジクロ

ロアニリン  
2.4   2,700 450 (13 巻) 

 

95-82-9 
2,5-ジクロ

ロアニリン  
2.4   3,800 5,940 (14 巻) 

 

99-30-9 
2,6-ジクロ

ロ-4-ニトロ

アニリン  
2.4   1,300 ― 

 

99-88-7 
4-イソプロ

ピルアニリ

ン  
2.5   18,000 ― 

 

89-63-4 
4-クロロ-2-
ニトロアニ

リン  
2.7   8,500 ― 
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表 4.4 藻類の慢性毒性 QSAR クラスの参照物質 (log Kow=0.7～2.7) とその毒性値 [µg/L] 

CAS 番号 物質名 logKow 

藻類慢性毒性 

構造式 

QSAR クラス 『化学物質の 
環境リスク 

初期評価』で 
PNEC 算出時 
に参照された 

毒性値 
（掲載巻） 

KATE2020 
CN_X amine 

unreactive 
aromatic w/o 

NO2, SO2 w/o-C 

ECOSAR v2.0 
Anilines 

(Unhindered) 

62-53-3 アニリン 1.1   8,000 500 (1 巻) 

 

104-94-9 
p-アニシジ

ン 
1.2   2,300 2,350 (3 巻) 

 

90-04-0 
o-アニシジ

ン 
1.2 7,500 7,500 7,500 (19 巻) 

 

2243-62-1 
1,5-ジアミ

ノナフタレ

ン 
1.3   340 ― 

 

99-09-2 
m-ニトロア

ニリン 
1.3/ 
1.5 

  6,300 ― 

 

95-53-4 
o-トルイジ

ン 
1.4/ 
1.6 

6,400   2,910 (1 巻) 

 

106-49-0 
p-トルイジ

ン 
1.6   3,100 3,120 (5 巻) 

 

95-51-2 
o-クロロア

ニリン 
1.7   3,200 3,200 (9 巻) 

 

106-47-8 
p-クロロア

ニリン 
1.7   320 320 (5 巻) 

 

108-42-9 
m-クロロア

ニリン 
1.7   1,000 1,000(3 巻) 
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CAS 番号 物質名 logKow 

藻類慢性毒性 

構造式 

QSAR クラス 『化学物質の 
環境リスク 

初期評価』で 
PNEC 算出時 
に参照された 

毒性値 
（掲載巻） 

KATE2020 
CN_X amine 

unreactive 
aromatic w/o 

NO2, SO2 w/o-C 

ECOSAR v2.0 
Anilines 

(Unhindered) 

87-62-7 
2,6-ジメチ

ルアニリン 
1.8/ 
2.2 

32,000   32,000 (7 巻) 

 

95-78-3 
2,5-ジメチ

ルアニリン 
1.9/ 
2.2 

2,000   2,000 (8 巻) 

 

51963-82-7 

2,5-ジエト

キシ-4-(4-
モルホリニ

ル)アニリ

ン  

2   870 ― 

 

96-96-8 
4-メトキシ

-2-ニトロア

ニリン 
2.1   470 ― 

 

87-59-2 
2,3-ジメチ

ルアニリン 
2.2 4,300   4,320 (7 巻) 

 

101-80-4 
4,4'-ジアミ

ノジフェニ

ルエーテル  
2.2   3,900 <3,750 (15 巻) 

 

95-64-7 
3,4-ジメチ

ルアニリン 
2.2   2,900 2,940 (7 巻) 

 

101-77-9 
4,4'-ジアミ

ノジフェニ

ルメタン 
2.2   930 1,830 (10 巻) 

 

108-69-0 
3,5-ジメチ

ルアニリン 
2.2   5,800 5,800 (7 巻) 

 

91-59-8 
2-ナフチル

アミン 
2.3   98 157 (19 巻) 

 

NH2

281



11 2-メトキシ-5-メチルアニリン 

 

CAS 番号 物質名 logKow 

藻類慢性毒性 

構造式 

QSAR クラス 『化学物質の 
環境リスク 

初期評価』で 
PNEC 算出時 
に参照された 

毒性値 
（掲載巻） 

KATE2020 
CN_X amine 

unreactive 
aromatic w/o 

NO2, SO2 w/o-C 

ECOSAR v2.0 
Anilines 

(Unhindered) 

95-81-8 
2-クロロ-5-
メチルアニ

リン  
2.3 500 500 ― 

 

554-00-7 
2,4-ジクロ

ロアニリン 
2.4 2,000 310 2,040 (14 巻) 

 

95-76-1 
3,4-ジクロ

ロアニリン  
2.4   630 1,250 (13 巻) 

 

95-82-9 
2,5-ジクロ

ロアニリン  
2.4   640 1,890 (14 巻) 

 

99-30-9 
2,6-ジクロ

ロ-4-ニトロ

アニリン  
2.4   120 ― 

 

99-88-7 
4-イソプロ

ピルアニリ

ン  
2.5   1,100 ― 

 

89-63-4 
4-クロロ-2-
ニトロアニ

リン  
2.7   2,100 ― 

 

 

 

② 甲殻類 

甲殻類の急性毒性について、QSAR クラスを構成している参照物質のうち、本物質と化学構造

的に類似性が高いと考えられる、第 1 級アミン (-NH2) がベンゼン環に直接付加した構造を持ち、

本物質と log Kow の差が 1 以内の物質は 39 物質であった（表 4.5）。これら参照物質個々の毒性値

の信頼性が明らかでないことから、これまで初期評価を行った毒性値のみを用いることとした。

上記 39 物質のうち、初期評価において PNEC 算出時に参照された毒性値を有する物質は 21 物質

であった（表 4.5太字箇所）。これら 21物質の毒性値には非常に大きな幅があった(54～20,000 µg/L)。

21 物質のうち、本物質（2-メトキシ-5-メチルアニリン）との構造類似性が比較的高い 2,5-ジメチ
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ルアニリンや o-アニシジンの毒性値がそれぞれ 18,000、2,180 µg/L と比較的大きい一方で、同じ

QSAR クラスの中でも構造的類似性が比較的低いと考えられるアニリンや 2-ナフチルアミン、3,4-

ジクロロアニリンの毒性値はそれぞれ 80、835、54 µg/L と比較的小さかった。しかしながら、こ

れらの構造類似性が低いと考えられた物質群を別のクラスとして扱うための十分な根拠を得るた

めには、さらなる検討が必要と考えられた。そこで、本物質に対する考察では 21 物質を同じ物質

群として扱い、カテゴリーアプローチにおけるリードアクロスの手法を参考にして、不等号を除

いた上で幾何平均値を求めたところ、幾何平均値は 1,225 µg/L であった。 

甲殻類の慢性毒性について、QSAR クラスを構成している参照物質のうち、急性毒性の場合と

同様に本物質と化学構造的に類似性が高いと考えられる物質を選択すると 22 物質であった（表

4.6）。その中で、初期評価において PNEC 算出時に参照された毒性値を有する物質は 18 物質であ

った（表 4.6 太字箇所）。これら 18 物質の毒性値も非常に大きな幅があった(2.5～2,230 µg/L)。急

性毒性と同様、本物質と構造類似性が高い 2,5-ジメチルアニリンや o-アニシジンの毒性値がそれ

ぞれ 96、250 µg/L と比較的大きい一方で、同じ QSAR クラスの中でも構造的類似性は低いと考え

られるアニリンや 2-ナフチルアミン、3,4-ジクロロアニリンの毒性値はそれぞれ 4、14、2.5 µg/L

（18 物質の最小値）と比較的小さかった。上記の急性毒性の場合と同様の理由から、リードアク

ロスの手法を参考にして、不等号を除いた上で幾何平均値を求めると 22 µg/L となった。 

 
表 4.5 甲殻類の急性毒性 QSAR クラスの参照物質 (log Kow=0.7～2.7) とその毒性値 [µg/L] 

CAS 番号 物質名 logKow 

甲殻類急性毒性 

構造式 

QSAR クラス 
『化学物質の 
環境リスク 
初期評価』で 
PNEC 算出時 
に参照された 

毒性値 
（掲載巻） 

KATE2011 
Amines 

aromatic or 
phenols5 

KATE2020 
CN_X 
amine 

unreactive 
aromatic 
w/o NO2, 

SO2 w/o-C 

KATE2020 
CNOS_X 

amine 
aromatic 
lesstoxic 

ECOSAR 
v.2.0 

Anilines 
(Unhindered) 

99-92-3 
4-アミノア

セトフェ

ノン 
0.8       5,000 ― 

 

62-53-3 アニリン 1.1       100 80 (1 巻) 

 

104-94-9 
p-アニシジ

ン 
1.2     4,100 1,900 180 (3 巻) 

 

90-04-0 
o-アニシジ

ン 
1.2 23,000 23,000 23,000 23,000 2,180 (19 巻) 
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CAS 番号 物質名 logKow 

甲殻類急性毒性 

構造式 

QSAR クラス 
『化学物質の 
環境リスク 
初期評価』で 
PNEC 算出時 
に参照された 

毒性値 
（掲載巻） 

KATE2011 
Amines 

aromatic or 
phenols5 

KATE2020 
CN_X 
amine 

unreactive 
aromatic 
w/o NO2, 

SO2 w/o-C 

KATE2020 
CNOS_X 

amine 
aromatic 
lesstoxic 

ECOSAR 
v.2.0 

Anilines 
(Unhindered) 

2243-62-1 
1,5-ジアミ

ノナフタ

レン 
1.3       3,800 ― 

 

479-27-6 
1,8-ナフタ

レンジア

ミン 
1.3       170 ― 

 

99-09-2 
m-ニトロ

アニリン 
1.3/ 
1.5 

9,100     980 ― 

 

95-53-4 
o-トルイジ

ン 
1.4/ 
1.6 

16,000 16,000 16,000   15,600 (1 巻) 

 

108-44-1 
m-トルイ

ジン 
1.6       150 730 (5 巻) 

 

106-49-0 
p-トルイジ

ン 
1.6     1,300 1,300 1,260 (5 巻) 

 

95-51-2 
o-クロロア

ニリン 
1.7       1,800 450 (9 巻) 

 

108-42-9 
m-クロロ

アニリン 
1.7       350 350 (3 巻) 

 

106-47-8 
p-クロロア

ニリン 
1.7       310 314 (5 巻) 

 

87-62-7 
2,6-ジメチ

ルアニリ

ン 

1.8/ 
2.2 

20,000  20,000  20,000   20,000 (7 巻) 
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CAS 番号 物質名 logKow 

甲殻類急性毒性

構造式

QSAR クラス 
『化学物質の

環境リスク

初期評価』で

PNEC 算出時 
に参照された

毒性値

（掲載巻）

KATE2011 
Amines 

aromatic or 
phenols5 

KATE2020 
CN_X 
amine 

unreactive 
aromatic 
w/o NO2, 

SO2 w/o-C 

KATE2020 
CNOS_X 

amine 
aromatic 
lesstoxic 

ECOSAR 
v.2.0

Anilines 
(Unhindered) 

95-78-3 
2,5-ジメチ

ルアニリ

ン

1.9/ 
2.2 

18,000 18,000 18,000 18,000 (8 巻) 

92-87-5 
ベンジジ

ン
1.9 600 ― 

97-50-7 

5-クロロ

-2,4-ジメト

キシアニ

リン

1.9 1,620 ― 

98-16-8 

3-アミノ-
ベンゾト

リフルオ

リド

2 2,700 ― 

615-36-1 
o-ブロモア

ニリン
2 3,000 ―

51963-82-7 

2,5-ジエト

キシ-4-(4-
モルホリ

ニル)アニ

リン

2  18,000 18,000 ― 

589-16-2 
p-エチルア

ニリン
2.1 2,000 ― 

96-96-8 
4-メトキシ

-2-ニトロ

アニリン

2.1 4,400 4,400 ― 

87-59-2 
2,3-ジメチ

ルアニリ

ン

2.2 8,900 8,900 8,900 (7 巻) 

101-80-4 

4,4'-ジアミ

ノジフェ

ニルエー

テル

2.2 990 920 (15 巻) 

95-64-7 
3,4-ジメチ

ルアニリ

ン

2.2 1,100 1,100 1,090 (7 巻) 
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CAS 番号 物質名 logKow 

甲殻類急性毒性 

構造式 

QSAR クラス 
『化学物質の 
環境リスク 
初期評価』で 
PNEC 算出時 
に参照された 

毒性値 
（掲載巻） 

KATE2011 
Amines 

aromatic or 
phenols5 

KATE2020 
CN_X 
amine 

unreactive 
aromatic 
w/o NO2, 

SO2 w/o-C 

KATE2020 
CNOS_X 

amine 
aromatic 
lesstoxic 

ECOSAR 
v.2.0 

Anilines 
(Unhindered) 

101-77-9 

4,4'-ジアミ

ノジフェ

ニルメタ

ン 

2.2       400 2,470 (10 巻) 
 

108-69-0 
3,5-ジメチ

ルアニリ

ン 
2.2     2,200 2,200 2,200 (7 巻) 

 

95-74-9 
3-クロロ

-4-メチル

アニリン  
2.3       620 ― 

 

91-59-8 
2-ナフチル

アミン 
2.3       840 835 (19 巻)  

95-81-8 
2-クロロ

-5-メチル

アニリン  
2.3   3,600 3,600 3,600 ― 

 

134-20-3 
2-アミノ安

息香酸メ

チル  
2.3   

 
  18,200 ― 

 

554-00-7 
2,4-ジクロ

ロアニリ

ン 
2.4    4,200   2,700 500 (14 巻) 

 

608-31-1 
2,6-ジクロ

ロアニリ

ン  
2.4       1,400 ― 

 

95-76-1 
3,4-ジクロ

ロアニリ

ン  
2.4       550 54 (13 巻) 

 

95-82-9 
2,5-ジクロ

ロアニリ

ン  
2.4       1,800 1,810 (14 巻) 
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CAS 番号 物質名 logKow 

甲殻類急性毒性 

構造式 

QSAR クラス 
『化学物質の 
環境リスク 
初期評価』で 
PNEC 算出時 
に参照された 

毒性値 
（掲載巻） 

KATE2011 
Amines 

aromatic or 
phenols5 

KATE2020 
CN_X 
amine 

unreactive 
aromatic 
w/o NO2, 

SO2 w/o-C 

KATE2020 
CNOS_X 

amine 
aromatic 
lesstoxic 

ECOSAR 
v.2.0 

Anilines 
(Unhindered) 

99-30-9 

2,6-ジクロ

ロ-4-ニト

ロアニリ

ン  

2.4       2,100 ― 

 

119-93-7 o-トリジン 2.5 4,500       4,500 (17 巻) 

 

99-88-7 
4-イソプロ

ピルアニ

リン  
2.5     1,500 1,500 ― 

 

89-63-4 
4-クロロ

-2-ニトロ

アニリン  
2.7       4,200 ― 

 

 

 

表 4.6 甲殻類の慢性毒性 QSAR クラスの参照物質 (log Kow=0.7～2.7) とその毒性値 [µg/L] 

CAS 番号 物質名 logKow 

甲殻類慢性毒性 

構造式 

QSAR クラス 
『化学物質の 
環境リスク 
初期評価』で 
PNEC 算出時 
に参照された 

毒性値 
（掲載巻） 

KATE2020 
CN_X amine 

unreactive 
aromatic w/o 

NO2, SO2 w/o-C 

KATE2020 
N_X amine 

aliphatic 
NH2=1 

ECOSAR 
v2.0 

Anilines 
(Unhindered) 

62-53-3 アニリン 1.1     6.3 4 (1 巻) 

 

90-04-0 
o-アニシジ

ン 
1.2 250 250 250 250 (19 巻) 

 

104-94-9 
p-アニシジ

ン 
1.2   130 130 125 (3 巻) 
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CAS 番号 物質名 logKow 

甲殻類慢性毒性 

構造式 

QSAR クラス 
『化学物質の 
環境リスク 
初期評価』で 
PNEC 算出時 
に参照された 

毒性値 
（掲載巻） 

KATE2020 
CN_X amine 

unreactive 
aromatic w/o 

NO2, SO2 w/o-C 

KATE2020 
N_X amine 

aliphatic 
NH2=1 

ECOSAR 
v2.0 

Anilines 
(Unhindered) 

99-09-2 
m-ニトロ

アニリン 
1.3/ 
1.5 

  120 120 ― 

 

95-53-4 
o-トルイジ

ン 
1.4/ 
1.6 

13 13   12.6 (1 巻) 

 

108-44-1 
m-トルイ

ジン 
1.6     10 ― 

 

106-49-0 
p-トルイジ

ン 
1.6   11 11 11.1 (5 巻) 

 

95-51-2 
o-クロロア

ニリン 
1.7     32 32 (9 巻) 

 

108-42-9 
m-クロロ

アニリン 
1.7     3.2 3.2 (3 巻) 

 

106-47-8 
p-クロロア

ニリン 
1.7     3.2 3.2 (5 巻) 

 

95-78-3 
2,5-ジメチ

ルアニリ

ン 

1.9/ 
2.2 

96 96   96 (8 巻) 

 

87-59-2 
2,3-ジメチ

ルアニリ

ン 
2.2 91 91   100 (7 巻) 

 

87-62-7 
2,6-ジメチ

ルアニリ

ン 
2.2 2,200 2,200   2,230 (7 巻) 

 

95-64-7 
3,4-ジメチ

ルアニリ

ン 
2.2   9.5 9.5 9.5 (7 巻) 
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CAS 番号 物質名 logKow 

甲殻類慢性毒性 

構造式 

QSAR クラス 
『化学物質の 
環境リスク 
初期評価』で 
PNEC 算出時 
に参照された 

毒性値 
（掲載巻） 

KATE2020 
CN_X amine 

unreactive 
aromatic w/o 

NO2, SO2 w/o-C 

KATE2020 
N_X amine 

aliphatic 
NH2=1 

ECOSAR 
v2.0 

Anilines 
(Unhindered) 

101-77-9 

4,4'-ジアミ

ノジフェ

ニルメタ

ン 

2.2     10 5.25 (10 巻) 
 

108-69-0 
3,5-ジメチ

ルアニリ

ン 
2.2   30 30 30 (7 巻) 

 

91-59-8 
2-ナフチル

アミン 
2.3     14 14 (19 巻) 

 

95-81-8 
2-クロロ

-5-メチル

アニリン  
2.3 3 3 3 ― 

 

554-00-7 
2,4-ジクロ

ロアニリ

ン 
2.4 16 16 16 5 (14 巻) 

 

95-76-1 
3,4-ジクロ

ロアニリ

ン  
2.4   5 5 2.5 (13 巻) 

 

95-82-9 
2,5-ジクロ

ロアニリ

ン  
2.4     32 32 (14 巻) 

 

99-88-7 
4-イソプロ

ピルアニ

リン  
2.5   5.1 7 ― 

 

 

 

③ 魚 類 

指標を満足する QSAR 式が得られなかった慢性毒性について、QSAR クラスを構成している参

照物質のうち、本物質と化学構造的に類似性が高いと考えられる、第 1 級アミン (-NH2) がベン

ゼン環に直接付加した構造を持ち、本物質と log Kow の差が 1 以内の物質は 8 物質であった（表

4.7）。これら参照物質個々の毒性値の信頼性が明らかでないことから、これまで初期評価を行っ

た毒性値のみを用いた。上記 8 物質のうち、初期評価において PNEC 算出時に参照された毒性値

を有する物質は 4 物質であった（表 4.7 太字箇所）。これら 4 物質の毒性値には非常に大きな幅が

あった (<2～1,900 µg/L)。藻類、甲殻類の場合とは異なり、魚類慢性においては本物質 (2-メトキ
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シ-5-メチルアニリン) との構造類似性が比較的高い 2,5-ジメチルアニリンや o-アニシジンのよう

な化学物質の毒性情報は得られなかった。一方、藻類、甲殻類の場合と同様、QSAR クラスの中

でも構造的類似性が比較的低いと考えられるアニリンや 3,4-ジクロロアニリンの毒性値はそれぞ

れ 430、<2 µg/L と比較的小さかった。しかしながら、これらの構造類似性が低いと考えられた物

質群を別のクラスとして扱うための十分な根拠を得るためには、さらなる検討が必要と考えられ

た。そこで、本物質に対する考察では 4 物質を同じ物質群として扱い、カテゴリーアプローチに

おけるリードアクロスの手法を参考にして、不等号を除いた上で幾何平均値を求めたところ、幾

何平均値は 201 µg/L であった。 
 
 

表 4.7 魚類の慢性毒性 QSAR クラスの参照物質 (log Kow=0.7～2.7) とその毒性値 [µg/L] 

CAS 番号 物質名 logKow 

魚類慢性毒性 

構造式 

QSAR クラス 『化学物質の 
環境リスク 
初期評価』で 
PNEC 算出時 
に参照された 

毒性値 
（掲載巻） 

KATE2020 
CNO_X 

unreactive (Fish 
chronic), excl. 

(CnosX w/o n+) 

ECOSAR v2.0 
Anilines 

(Unhindered) 

62-53-3 アニリン 1.1   569 430 (1 巻) 

 

104-94-9 
p-アニシジ

ン 
1.2 560 819 ― 

 

106-49-0 
p-トルイジ

ン 
1.6 600 848 ― 

 

95-51-2 
o-クロロア

ニリン 
1.7   2,700 1,900 (9 巻) 

 

108-42-9 
m-クロロア

ニリン 
1.7   1,000 1,000 (3 巻) 

 

106-47-8 
p-クロロア

ニリン 
1.7   141 ― 

 

95-76-1 
3,4-ジクロ

ロアニリン  
2.4   1.4 <2 (13 巻) 

 

626-43-7 
3,5-ジクロ

ロアニリン  
2.4   320 ― 
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（3）予測無影響濃度(PNEC)の設定 

本物質については、本初期評価に採用可能な有害性情報が得られず、予測無影響濃度(PNEC)

を設定できなかった。 

 

（4）生態リスクの初期評価結果 

本物質については、予測無影響濃度 (PNEC) を導出できず、予測環境中濃度 (PEC) も設定で

きなかったため、生態リスクの判定はできなかった。 

 
表 4.8 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 

データは得られなかった 
[過去のデータではあるが、 
概ね0.032 µg/L未満 (2005)] 

データは得られなかった 
[過去のデータではあるが 
概ね0.052 µg/L (2005)] 

― 

― 

公共用水域・海水 

データは得られなかった 
[過去のデータではあるが、 
概ね 0.032 µg/L 未満 (2005)] 

データは得られなかった 
[過去のデータではあるが 
概ね 0.032 µg/L 未満 (2005)] 

― 

注：1) 水質中濃度の（  ）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 

 

 

 

初期評価に利用可能な藻類等、甲殻類等及び魚類の実験値が得られなかったため、藻類、甲殻

類及び魚類に対する QSAR 等による毒性予測を、総合的判定への参考として試みた。 

 

QSAR を用いた予測として、参考にすることとした QSAR 式の指標（R2が 0.70 以上かつ n が 5

以上）を満足したのは魚類急性毒性のQSAR式のみであり、QSAR予測結果の最小値は 31,436 µg/L

であった。この値は、信頼性の判定不可とされた魚類の実験値（表 4.1）から得られた最小毒性値

12,270 µg/L と同程度であった。 

QSAR 予測値を、仮に実験値と代替可能とした場合、魚類急性毒性予測値 31,436 µg/L を 1 生物

群の信頼できる本物質の実験値が得られた場合と同じアセスメント係数 1,000で除すると 31 µg/L

となる。 

次に、参考にすることとした指標を満足する QSAR 式を得ることができなかった藻類（急性・

慢性）、甲殻類（急性・慢性）及び魚類（慢性）の毒性について、QSAR クラスを構成する参照物

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 ］ 

291



11 2-メトキシ-5-メチルアニリン 

 

質の類似性と毒性情報をもとに考察を行った。 

3 生物群の QSAR クラスを構成する参照物質のうち、本物質と化学構造的に類似性が高いと考

えられる、第 1 級アミン (-NH2) がベンゼン環に直接付加した構造を持ち、本物質との log Kow

の差が 1 以内の物質を選定した。これら参照物質個々の毒性値の信頼性が明らかでないことから、

これまでの初期評価において信頼性評価を行った毒性値のみを用い、カテゴリーアプローチにお

けるリードアクロス（類推）の手法を参考に類似物質群の毒性の幾何平均値を求めた。その結果、

藻類と甲殻類の急性毒性はそれぞれ 7,263、1,225 µg/L、藻類、甲殻類、魚類の慢性毒性はそれぞ

れ、2,146、22、201 µg/L となり、甲殻類の慢性毒性値が最小値となることが推察された。甲殻類

慢性毒性値の幾何平均値 22 µg/L を仮に 3 生物群の信頼できる本物質の知見が得られた場合と同

じアセスメント係数 10 で除すると 2.2 µg/L となる。 

 

曝露評価によると、化管法に基づく 2018 年度の環境中への総排出量は 0 kg であり、公共用水

域の水質濃度は高くないと考えられる。また、過去のデータではあるが、淡水域で概ね 0.052 µg/L、

海水域で概ね 0.032 µg/L 未満という濃度が得られている。 

QSAR 予測値の最小値をアセスメント係数で除した 31 µg/L と過去の環境中濃度との比は、淡

水域で 0.002、海水域で 0.001 未満であった。 

また、QSAR クラスを構成する類似参照物質の幾何平均値の最小値である甲殻類慢性毒性値 22 

µg/L をアセスメント係数で除した 2.2 µg/L と、過去の環境中濃度との比は、淡水域で 0.02、海水

域で 0.01 未満であった。 

 

以上、QSAR 予測値等と過去の環境中濃度との比の試算は 0.1 未満であったものの、特に甲殻

類慢性毒性において、類似物質として参照した物質の一部に毒性の比較的高い物質も存在し、既

存の情報から総合的に PEC/PNEC 比が 0.1 以上となる可能性が十分に低いと判断することは難し

い。そのため、総合的な判定としては、情報収集に努める必要があると考えられる。 

なお、本評価においては、指標を満たす QSAR 式が得られなかった場合について、試行的に 

QSAR クラスに使用されている参照物質を用いて毒性の考察を行った。類似物質等を利用した毒

性値の推定手法については、QSAR 予測値を用いた推定手法とともに、今後さらに知見を重ねて

いく必要がある。 
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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： (R)-4-イソプロペニル-1-メチルシクロヘキサ-1-エン 

（別の呼称：d-リモネン） 
CAS 番号：5989-27-5 
化審法官報公示整理番号：3-2245（リモネン）、7-988（ジペンテン） 

8-498（dl-リモネン） 
化管法政令番号： 
RTECS 番号：GW6360000 

分子式：C10H16 

分子量：136.23 
換算係数：1 ppm = 5.57 mg/m3 (気体、25℃) 
構造式：  

 

（2）物理化学的性状 

本物質は柑橘臭をもつ無色液体である 1)。 

融点 -74.0℃ 2)、-74.3℃ 3) 

沸点 177.6℃ (760 mmHg) 2)、176℃ (760 mmHg) 3) 

密度 0.8411 g/cm3 (20℃) 2) 

蒸気圧 
2.08 mmHg (= 277 Pa) (25℃) 2)、 
1.98 mmHg (= 264 Pa) (25℃) 3) 

分配係数（1-ｵｸﾀﾉｰﾙ/水）(log Kow) 4.38 4) 

解離定数（pKa）  

水溶性（水溶解度） 
20 mg/1,000g (25℃) 2)、13.8 mg/L (25℃) 3)、 
13.77 mg/L (25℃) 5)、5.69 mg/L (20℃、pH= 5) 6) 

（3）環境運命に関する基礎的事項 

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（分解性が良好と判断される物質*）7) 

分解率*：BOD 73 %（平均値）、GC 100%、TOC 68%（平均値）, 

［1］(R)-4-イソプロペニル-1-メチルシクロヘキサ-1-エン 
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（試験期間：2 週間、被験物質濃度：100 mg/L、活性汚泥濃度：30 mg/L）8) 

（備考：*リモネンの分解度試験結果。TOC は理論 DOC 量を基準として算出した参

考値） 

 

化学分解性 

OH ラジカルとの反応性 （大気中） 

反応速度定数：170×10-12 cm3/(分子･sec)（測定値）9) 

半減期：0.38 ～ 3.8 時間（OH ラジカル濃度を 3×106～3×105 分子/cm3 10)と仮定し

計算） 

 

オゾンとの反応性 （大気中） 

反応速度定数：6.4×10-16 cm3/(分子･sec)（測定値）9) 

半減期：6.0 ～ 36 分（オゾン濃度を 3×1012～5×1011 分子/cm3 10)と仮定し計算） 

 

硝酸ラジカルとの反応性 （大気中） 

反応速度定数：1.2×10-11 cm3/(分子･sec)（測定値）9) 

半減期：4.0 分（硝酸ラジカル濃度を 2.4×108分子/cm3 11)と仮定し計算） 

 

加水分解性 

加水分解の基を持たないため環境中では加水分解しないと考えられる 12) 。 

 

生物濃縮性 

生物濃縮係数(BCF)：360（BCFBAF 13) により計算） 

 

土壌吸着性 

土壌吸着定数(Koc)：1,100（KOCWIN 14) により計算） 

 

（4）製造輸入量及び用途 

① 生産量・輸入量等 

本物質の化審法に基づき公表された製造・輸入数量の推移を表 1.1 に示す 15)。 

 

表 1.1 製造・輸入数量の推移 

年度 2012 2013 2014 2015 

製造・輸入数量(t) a) 14,613 5,974 4,298 582 

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。 

 

 

本物質の農薬原体としての国内生産量・輸入量・出荷量の推移を表 1.2 に示す 16)。 
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表 1.2 農薬原体としての国内生産量・輸入量・出荷量の推移 

農薬年度 2013 2014 2015 2016 2017 2018 

国内生産量(kL) - a) - a) - a) - a) - a) - a) 

輸入量(kL) 42.5 28.3 14.0 11.0 - a) - a) 

出荷量(kL) b) ,c) 18.19 12.1 11.38 9.49 3.51 1.18 

注：a) 不明もしくは出荷、生産がないもの 
b) 製剤としての値を、製剤原体含有率を用いて原体当りに換算した値 
c) 出荷に輸出分は含まない 

 

リモネン（化審法官報公示整理番号：3-2245）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 1.3 に示す 15)。 

 

表 1.3 リモネンの製造・輸入数量の推移 

年度 2010 2011 2012 2013 2014 

製造・輸入数量(t) a) 9,000 7,000 1,000 未満 X b) ― c) 

年度 2015 2016 2017 2018  

製造・輸入数量(t) a) ― c) X b) X b) X b)  

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。 
b) 届出事業者が 2 社以下のため、製造・輸入数量は公表されていない。 
c) 公表されていない。 

 

リモネンおよびジペンテンの香料用としての生産量の推移を表 1.4 に示す 17)。 

 
表 1.4 リモネンおよびジペンテンの香料用としての生産量の推移 

年 2009 2010 2011 2012 2013 

生産量(t)  40 40 40 40 40 

年 2014 2015 2016 2017 2018 

生産量(t)  40 40 40 40 40 

 

ジペンテン（化審法官報公示整理番号：7-988）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 1.5 に示す 15)。 

 

表 1.5 ジペンテンの製造・輸入数量の推移 

年度 2010 2011 2012 2013 2014 

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

年度 2015 2016 2017 2018  

製造・輸入数量(t) a) X b) X b) X b) X b)  

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。 
b) 届出事業者が 2 社以下のため、製造・輸入数量は公表されていない。 

 

dl-リモネン（化審法官報公示整理番号：8-498）の化審法に基づき公表された一般化学物質

としての 2015 年度の製造・輸入数量は、届出事業者が 2 社以下のため公表されていない 15)。 
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② 用 途 

本物質の主な用途は、食品添加物（香料）、溶剤とされている 18)。また、除草剤（樹木等、

宅地・公園・駐車場・運動場等緑地管理用）として用いられ、10%、70%乳剤がある 19)。 

d-リモネンは、柑橘類の果皮に多く含まれ、その香りを構成する物質の一つである 20)。 

 

（5）環境施策上の位置付け 

本物質は、農薬取締法の登録農薬である。 

本物質は、生態影響の観点から水環境保全に向けた取組のための要調査項目に選定されて

いる。 

また本物質は、化学物質審査規制法の優先評価化学物質（通し番号 130）に指定されてい

たが、届出られていた製造・輸入数量が本来化審法の対象とならない天然物をそのまま抽出

した物質であることがわかり、2016 年度（平成 28 年度）製造・輸入数量の届出実績では届

出実績がなかったため、2018 年（平成 30 年）3 月に取り消された。 
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２．曝露評価 

生態リスクの初期評価のため、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

とに基本的には水生生物の生息が可能な環境を保持すべき公共用水域における化学物質の曝露

を評価することとし、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 99.4 1.2 1.5 2.4 
水 域 0.1 93.4 0.2 39.5 
土 壌 0.5 0.0 98.4 55.8 
底 質 0.0 5.4 0.0 2.3 

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 に示

す。 

 
表 2.2 各媒体中の存在状況 

媒体 
幾何 算術 

最小値 最大値 a) 
検出 

検出率 
調査 測定 

年度 
文献 

平均値 a) 平均値 下限値 b) 地域 

           

公共用水域・淡水 µg/L 0.0013 0.0055 0.0004 0.076 0.0005 28/40 全国 2018 2) 

  0.0026 0.013 <0.0005 0.16 0.0005 30/39 全国 2017 3) 

  <0.1 <0.1 <0.1 <0.1 0.1 0/16 奈良県 2011 4) 

           

公共用水域・海水 µg/L 0.00063 0.0012 <0.0005 0.0054 0.0005 4/7 全国 2018 2) 

  <0.0005 0.00061 <0.0005 0.0015 0.0005 4/8 全国 2017 3) 

           

底質(公共用水域・淡水) µg/g          

           

底質(公共用水域・海水) µg/g          
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媒体 
幾何 算術 

最小値 最大値 a) 
検出 

検出率 
調査 測定 

年度 
文献 

平均値 a) 平均値 下限値 b) 地域 

           

魚類(公共用水域・淡水) µg/g          

           

魚類(公共用水域・海水) µg/g          

           

注：a) 最大値又は幾何平均値の欄の太字で示した数字は、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。 

 

（4）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 2.3 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 0.16 μg/L 程度、同海水域では 0.0054 μg/L 程度となった。 

 
表 2.3 公共用水域濃度 

水 域 平   均 最 大 値 

淡 水 0.0026 μg/L 程度(2017) 0.16 μg/L 程度(2017) 

海 水 0.00063 μg/L 程度(2018) 0.0054 μg/L 程度(2018) 

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。 
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３．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、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 3.1 のとおりとなった。 

 

表 3.1 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 

 
○ 50 Raphidocelis 

subcapitata 緑藻類 
NOEC   
GRO (RATE) 

3 A B 2)-2 

 
○  150 Raphidocelis 

subcapitata 
緑藻類 

EC50   
GRO (RATE) 

3 A B 2)-2 

 
  174 

Raphidocelis 
subcapitata 緑藻類 

EC10 

GRO (RATE) 
3 A ― 2)-1 

 ○  320 
Raphidocelis 
subcapitata 

緑藻類 
EC50   
GRO (RATE) 

3 A A 2)-1 

甲殻類

等 
 ○ 80 Daphnia magna オオミジンコ NOEC  REP 21 B B 2)-5 

 ○  307 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 2 A A 2)-3 

 ○  360 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 2 B B 2)-4 

 ○  421 Daphnia magna オオミジンコ 
EC50   IMM 
（試験2） 

2 B B 1)-97161 

 ○  924 Daphnia magna オオミジンコ 
LC50   MOR 
（試験1） 

2 B B 1)-97161 

魚 類 ○  702 
Pimephales 
promelas 

ファットヘッ

ドミノー 
LC50   MOR 4 A A 1)-3217 

 ○  720 
Pimephales 
promelas 

ファットヘッ

ドミノー 
LC50   MOR 4 B B 1)-97161 

その他 ○  19,840 Aedes albopictus ヒトスジシマカ LC50   MOR 1 B C 1)-160152 

 
○  27,000 Aedes aegypti ネッタイシマカ LC50   MOR 1 D C 1)-160337 

 
○  35,990 Aedes albopictus ヒトスジシマカ LC50   MOR 1 B C 1)-160143 

毒性値（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 

毒性値（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 
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A：試験は信頼できる、B：試験は条件付きで信頼できる、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：毒性値は条件付きで採用できる、C：毒性値は採用できない 
―：採用の可能性は判断しない 

エンドポイント 

EC10 (10% Effective Concentration)：10%影響濃度、EC50 (Median Effective Concentration)：半数影響濃度、 

LC50 (Median Lethal Concentration)：半数致死濃度、NOEC (No Observed Effect Concentration)：無影響濃度 

影響内容 

GRO (Growth)：生長（植物）、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） 

 

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。 

 

1）藻類等 

OECD テストガイドライン No.201 及び ISO の試験方法 (ISO 8692) 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 2)-2。設定試験濃度は、飽和溶液の 0（対照区）、7、10、16、24、35、53、80％

溶液 (公比約 1.6) であった。被験物質の実測濃度は、<0.010（対照区）、0.05、0.08、0.12、0.17 

mg/L であった。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 150 µg/L、速

度法による 72 時間無影響濃度 (NOEC) は、実測濃度に基づき 50 µg/L であった。 

 

2）甲殻類等 

OECD テストガイドライン No.202 及び EU の試験方法 (EU Method C.2 ) に準拠して、オオミ

ジンコ Daphnia magna の急性遊泳阻害試験が、GLP 試験として実施された 2)-3。試験は半止水式

（24 時間後換水、密閉容器使用）で行われ、設定試験濃度は 0（対照区）、0.2、0.3、0.4、0.6、

0.8、1.2 mg/L（公比約 1.5）であった。被験物質の実測濃度は、（対照区）、0.221、0.263、0.369、

0.523、0.659、1.014 mg/L であった。遊泳阻害に関する 48 時間半数影響濃度 (EC50) は、実測濃

度に基づき 307 µg/L であった。 

また、OECD テストガイドライン No.211 に準拠して、オオミジンコ Daphnia magna の繁殖試

験が、GLP 試験として実施された 2)-5。試験は半止水式で行われ、設定試験濃度は 0（対照区）、

2.5、4.0、6.5、10、16%飽和溶液（公比約 1.6）であった。試験用水として Elendt M7 培地が用

いられた。被験物質の実測濃度は 0（対照区）、23、50、80、173、363 µg/L であった。繁殖阻害

に関する 21 日間無影響濃度 (NOEC) は、実測濃度に基づき 80 µg/L であった。 

 

3）魚 類 

Geiger ら 1)-3217は、ファットヘッドミノーPimephales promelas の急性毒性試験を実施した。試

験は流水式（50.4 倍容量換水／日）で行われ、設定試験濃度は 0（対照区）、372、744、1,120、

1,490、1,860 µg/L であった。試験用水には、硬度 46.3 mg/L (CaCO3換算) のスペリオル湖水又は

脱塩素水道水が用いられた。回収率で補正した被験物質の実測濃度は、<28.7（対照区）、178、

386、595、928、1,102 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 702 µg/L
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であった。
 

 

（2）予測無影響濃度(PNEC)の設定 

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）  150 µg/L  

甲殻類等 Daphnia magna 48 時間 EC50（遊泳阻害） 307 µg/L  

魚 類 Pimephales promelas 96 時間 LC50 702 µg/L 

アセスメント係数：100［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（藻類等の 150 µg/L）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 1.5 µg/L が得られた。 
 

慢性毒性値 

藻類等 Raphidocelis subcapitata 72 時間 NOEC（生長阻害） 50 µg/L  

甲殻類等 Daphnia magna 21 日間 NOEC（繁殖阻害） 80 µg/L  

アセスメント係数：100［2 生物群（藻類等及び甲殻類等）の信頼できる知見が得られたため］ 

 これらの毒性値のうち、小さい方（藻類等の 50 µg/L）をアセスメント係数 100 で除すること

により、慢性毒性値に基づく PNEC 値 0.5 µg/L が得られた。 

 

本物質の PNEC としては、藻類等の慢性毒性値から得られた 0.5 µg/L を採用する。 

 

（3）生態リスクの初期評価結果 

本物質の公共用水域における濃度は、平均濃度でみると淡水域で0.0026 µg/L程度、海水域で

は 0.00063 µg/L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 0.16 µg/L 程度、海水域では 0.0054 µg/L 程度であった。 

予測環境中濃度 (PEC) と予測無影響濃度 (PNEC) の比は、淡水域で 0.32、海水域では 0.01

となる。 

生態リスクの判定としては、情報収集に努める必要があると考えられる。総合的な判定とし

ても同様である。 

本物質については、排出量の多い発生源周辺の環境中濃度の情報を充実させる必要があると

考えられる。また、魚類の慢性毒性値に関する情報収集に努める必要があると考えられる。 
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表 3.2 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 0.0026 μg/L 程度 (2017) 0.16 μg/L 程度 (2017) 

0.5 

µg/L 

0.32 

公共用水域・海水 0.00063 μg/L程度 (2018) 0.0054 μg/L程度 (2018) 0.01 

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 

 
 

 

 

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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2 エストロン 

 

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： エストロン 
CAS 番号：53-16-7 
化審法官報公示整理番号：9-2145（1,3,5(10)エストラトリエン-3-オール-17-オン） 
化管法政令番号： 
RTECS 番号：KG8575000 

分子式：C18H22O2 

分子量：270.37 
換算係数：1 ppm = 11.06 mg/m3 (気体、25℃) 
構造式：  

 

（2）物理化学的性状 

本物質は無色の結晶である 1)。 

融点 
260.2℃ 2)、254.5～256℃ 3)、251～254℃ 5)、 
262.4℃ 7) 

沸点 154℃ (760 mmHg) 5) 

密度 1.236 g/cm3 (25℃) 2) 

蒸気圧 <7.5×10-6 mmHg (<0.001 Pa) (25℃) 7) 

分配係数（1-ｵｸﾀﾉｰﾙ/水）(log Kow) 3.13 4) , 5)、2.6 (25℃、pH = 7) 7) 

解離定数（pKa）  

水溶性（水溶解度） 
1.30 mg/1,000g (25℃) 2)、30 mg/L (25℃) 3)、 
0.8 mg/L (25℃) 5) , 6)、0.76 mg/L (20℃) 7) 

（3）環境運命に関する基礎的事項 

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 

CO2発生量：約 37%（試験期間：4 週間、被験物質濃度：約 10mg/L）7) 

 

化学分解性 

OH ラジカルとの反応性 （大気中） 

反応速度定数：130×10-12 cm3/(分子･sec)（AOPWIN 8) により計算） 

［2］エストロン 
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半減期：0.51 ～ 5.1 時間（OH ラジカル濃度を 3×106～3×105 分子/cm3と仮定 9)し

計算） 

 

加水分解性 

加水分解の基を持たないため環境中では加水分解しない 10)。 

 

生物濃縮性 

生物濃縮係数(BCF)：54（BCFBAF 11) により計算） 

 

土壌吸着性 

土壌吸着定数(Koc)：24,000（KOCWIN 12) により計算） 

 

（4）製造輸入量及び用途 

① 生産量・輸入量等 

本物質の生産量・輸入量等の情報は得られなかった。 

 

本物質は卵胞ホルモン（エストロゲン）の一種である。人畜由来のエストロゲンは、浄化

槽、下水処理場の放流水や畜舎排水に含まれるとされ、エストロゲンはグルクロン酸抱合体

や硫酸抱合体として人から排泄された後、下水管渠流下過程や生物処理過程で脱抱合し、遊

離状態のエストロゲンを生成するとされている 13)。 

 

医薬品としての卵胞ホルモン及び黄体ホルモン剤の生産金額の推移を表 1.1 に示す 14)。 

 

表 1.1 卵胞ホルモン及び黄体ホルモン剤の生産金額の推移 a) 

年 2009 2010 2011 2012 2013 

生産金額(百万円) b) 12,095 10,532 10,364 8,898 9,264 

年 2014 2015 2016 2017 2018 

生産金額(百万円) b) 6,233 7,012 6,816 5,201 5,684 

注：a) 日本国内において医薬品、医療機器等の品質、有効性及び安全性の確保等に関する法律の許可を受けた

製造販売所又は製造所を集計対象としており、海外で現地生産し海外展開している製品は、集計の対象

外となっている。 
b) 各製造所において調査期間に製造された最終製品の生産金額であり、生産数量に製造販売業者販売価格

（消費税額を含む）を乗じた金額となっている。 

 

② 用 途 

本物質の主な用途は、医薬（卵胞ホルモン）、医薬部外品添加物（薬用石けん，化粧品等）

とされている 15) 。 
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（5）環境施策上の位置付け

特になし。
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２．曝露評価 

生態リスクの初期評価のため、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

とに基本的には水生生物の生息が可能な環境を保持すべき公共用水域における化学物質の曝露

を評価することとし、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が得られなかったため、Mackay-Type Level III Fugacity Model 1) により

媒体別分配割合の予測を行った。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 0.4 0.0 0.0 0.0 
水 域 0.6 82.2 0.2 3.2 
土 壌 98.9 0.1 99.8 96.1 
底 質 0.1 17.8 0.0 0.7 

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、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 測定 

年度 
文献 

平均値 a) 平均値 下限値 地域 

           

公共用水域・淡水 µg/L    0.0073   26/39 全国 2019 2) 

     0.0077  20/34 全国 2018 3) 

     0.005   18/31 全国 2017 4) 

  0.00021 0.00066 <0.000046 0.0041 0.000046 7/9 全国 2016 5) 

     0.0054   11/17 全国 2016 6) 

     0.0057   14/17 全国 2015 7) 

     0.0075   18/21 全国 2014 8) 

     0.0027   34/42 全国 2013 9) 

     0.01651   36/49 全国 2012 10) 

     0.00773   54/61 全国 2011 11) 
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媒体 
幾何 算術 

最小値 最大値 a) 
検出 

検出率 
調査 測定 

年度 
文献 

平均値 a) 平均値 下限値 地域 

     0.0098   41/48 全国 2010 12) 

     0.0254   27/51 全国 2009 13) 

     0.0192   30/57 全国 2008 14) 

     0.0167   34/69 全国 2007 15) 

     0.02   25/75 全国 2006 16) 

     0.014   24/62 全国 2005 17) 

  0.00067 0.0015 <0.00011 0.0057 0.00011 5/6 全国 2005 18) 

     0.0064   18/68 全国 2004 19) 

     0.0081   20/57 全国 2003 20) 

  0.00051 0.0017 <0.0005 0.03 0.0005 19/52 全国 2002 21) 

  <0.0005 <0.0005 <0.0005 0.0042 0.0005 16/117 全国 2001 22) 

  0.0068 0.0068 0.0068 0.0068 0.0005 1/1 東京都 2001 22)b) 

  0.0017 0.0042 <0.0005 0.014 0.0005 5/7 東京都 2001 22)c) 

  0.003 0.0067 <0.0005 0.019 0.0005 8/10 東京都 2001 22)d) 

  0.00056 0.0013 <0.0005 0.0054 0.0005 5/14 全国 2000 23) 

  0.0037 0.0083 <0.0005 0.028 0.0005 34/39 
東京都、 
京都府 

2000 23)d) 

  0.0024 0.0051 <0.0005 0.022 0.0005 26/31 
東京都、 
京都府 

2000 23)c) 

           

公共用水域・海水 µg/L 0.000066 0.00011 <0.000046 0.00025 0.000046 3/6 全国 2016 6) 

  0.00012 0.0004 <0.00011 0.0014 0.00011 1/4 全国 2005 18) 

           

底質(公共用水域・淡水) µg/g 0.000071 0.00016 <0.00005 0.00059 0.00005 6/13 全国 2001 22) 

  0.000084 0.00021 <0.00005 0.00092 0.00005 8/14 全国 2000 23) 

           

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          

           

注：a) 最大値又は幾何平均値の欄の太字で示した数字は、曝露の推定に用いた値を示す。 
b) 降雨時調査 
c) 処理場なし 
d) 流入実態調査 
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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 
検出 

検出率 
調査 測定 

年度 
文献 

平均値 平均値 下限値 a) 地域 

         

公共用水域・淡水 µg/L <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 0.001 0/7 岡山市 2019 24) 

  <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 0.001 0/7 岡山市 2018 24) 

  <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 0.001 0/7 岡山市 2017 24) 

  <0.004 <0.004 <0.004 <0.004 0.004 0/5 山口県 2017 26) 

  0.00040 0.00082 <0.00011 0.0018 0.00011 5/7 愛知県 2016 25) 

  0.00012 0.00023 <0.00011 0.00076 0.00011 4/7 愛知県 2015 25) 

  0.0069 0.0070 0.0060 0.0079  2/2 東京都 2014 27) 

  <0.0003 <0.0003 <0.0003 <0.0003 0.0003 0/2 旭川市 2013 28) 

  0.0084 0.0090 0.0059 0.012  2/2 東京都 2013 27) 

  <0.001 <0.001 <0.001 0.001 0.001 1/7 岡山市 2013 24) 

  0.0006 0.0006 0.0006 0.0006 －b) 2/2 旭川市 2012 29) 

  0.00086 0.0014 0.00041 0.004 －b) 4/4 川崎市 2012 30) 

  <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 0.001 0/6 岡山市 2012 24) 

     ND  1/1 長崎県 2012 27) 

  0.0014 0.0033 0.0006 0.011 －b) 4/4 川崎市 2011 30) 

  <0.001 <0.001 <0.001 0.002 0.001 2/6 岡山市 2011 24) 

  0.0011 0.0017 0.0005 0.0049 －b) 4/4 川崎市 2010 30) 

  0.0027 0.0058 0.0011 0.019 －b) 4/4 川崎市 2009 30) 

           

公共用水域・海水 µg/L <0.004 <0.004 <0.004 0.006 c) 0.004 1/3 山口県 2017 26) 

  <0.00011 0.00012 <0.00011 0.00025 0.00011 1/3 愛知県 2016 25) 

  <0.00011 0.00013 <0.00011 0.00020 0.00011 2/3 愛知県 2015 25) 

  0.0014 0.0014 0.0014 0.0014  1/1 長崎県 2013 27) 

  0.00091 0.00095 0.00064 0.0013 －b) 3/3 川崎市 2009 30) 

           

底質(公共用水域・淡水) µg/g 0.00041 0.00062 <0.0002 0.0013 0.0002 4/5 山口県 2017 26) 

           

底質(公共用水域・海水) µg/g 0.0016 0.0017 0.0011 0.0027 0.0002 3/3 山口県 2017 26) 

           

注：a) 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。 
b) 公表されていない 
c) 調査内容の詳細が公表されていないため、曝露の推定に採用していない。 

 

（4）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 2.3 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 0.0077 μg/L 程度、海水域では 0.00025 μg/L 程度となった。 

なお、公共用水域の淡水域で 0.0077 μg/L が検出された地点の上流には、下水処理場が存在し

ていた。 
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表 2.3 公共用水域濃度 

水 域 平   均 最 大 値 

淡 水 0.00021 μg/L 程度(2016) 0.0077 μg/L 程度(2018) 

海 水 0.000066 μg/L 程度(2016) 0.00025 μg/L 程度(2016) 

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。 
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３．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、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 3.1 のとおりとなった。 

 

表 3.1 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 
 ○ 570*1 

Raphidocelis 
subcapitata 緑藻類 NOEC  GRO (RATE) 3 A  A 2)-1 

 ○  >570*1 Raphidocelis 
subcapitata 

緑藻類 EC50    GRO (RATE) 3 A A 2)-1 

甲殻類

等 
 ○ >=100 Tisbe battagliai 

イソミジンコ

属 
NOEC   REP 21 B B 1)-20631 

 ○  >1,000 Acartia tonsa アカルチア属 LC50    MOR 2 B B 1)-66691 

 ○  >1,500*1 Daphnia magna オオミジンコ EC50    IMM 2 B B 2)-2  

魚 類  ○ 0.047 Oryzias latipes メダカ 

NOEC  REP 
（F1世代の産卵数 

 / 受精卵数） 
27週間 B B 3) 

  ○ 0.05 Oryzias latipes メダカ(胚） NOEC   REP（ふ化率） 90 B B 1)-170200 

  ○ 0.089 Oryzias latipes メダカ 

NOEC  REP / GRO 
 (F0世代の受精卵数/  
受精率 
F1世代の産卵数/  
受精卵数 / 受精率 
F1世代の雌の全長 /  
F1世代の雌の湿重量) 

19週間 B B 4) 

  ○ 0.484 
Oryzias 
javanicus 

ジャワメダカ

（胚） 

NOEC  REP 
(受精卵数 / 受精率  
/ 放卵数)  

～ふ化後 
239 

B B 1)-96003 

 ○  >1,186 Danio rerio 
ゼブラフィッ

シュ 
LC50   MOR 4 B B 2)-3  

その他 ○  >50,000 
Dugesia 
japonica ナミウズムシ LC50   MOR 2 B B 1)-166299 

毒性値（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 

毒性値（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：試験は条件付きで信頼できる、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：毒性値は条件付きで採用できる、C：毒性値は採用できない 
―：採用の可能性は判断しない 
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エンドポイント 

EC50 (Median Effective Concentration)：半数影響濃度、LC50 (Median Lethal Concentration)：半数致死濃度、 

NOEC (No Observed Effect Concentration)：無影響濃度 

影響内容 

GRO (Growth)：生長（植物）、成長（動物）、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 限度試験（毒性値を求めるのではなく、定められた濃度において毒性の有無を調べる試験）より得られた値 

 

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。 

 

1）藻類等 

OECD テストガイドライン No.201 (2006) 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 2)-1。設定試験濃

度は、0（対照区）、100 mg/L（濾液の 0.1%、1.0%、10%希釈液も含む、限度試験）であった。

被験物質の実測濃度は、時間加重平均で 0.57 mg/L であり、毒性値の算出には実測濃度が用いら

れた。被験物質曝露による阻害が見られなかったため、速度法による 72 時間半数影響濃度 

(EC50) は 570 µg/L 超、速度法による 72 時間無影響濃度 (NOEC) は 570 µg/L とされた。 

 

2）甲殻類等 

Andersen ら 1)-66691は、ISO の標準方法 (Draft ISO/DIS 14669,1997) に準拠し、アカルチア属

Acartia tonsa の成体を用いて急性毒性試験を実施した。試験は止水式で行われ、設定試験濃度区

は対照区、助剤対照区及び 6～8 濃度区（公比 2）であった。試験用水の調製には、試験用水と

して人工海水（塩分 18）が、助剤として 0.1 mL/L 以下のアセトンが用いられた。1.0 mg/L まで

影響は見られず、48 時間半数致死濃度 (LC50) は、設定濃度に基づき 1,000 µg/L 超とされた。 

また、Hutchinson ら 1)-20631は、イソミジンコ属 Tisbe battagliai の 21 日間繁殖試験を実施した。

試験は半止水式（週 3 回、80%換水）で実施され、0（対照区、助剤対照区）、0.1、1.0、10.0、

100 µg/L（公比 10）であった。試験用水には 0.2 mm フィルターで濾過した天然海水が、2 時間

の曝気後に用いられた。最高濃度区においても死亡や繁殖は見られず、21 日間無影響濃度 

(NOEC) は、設定濃度に基づき 100 µg/L 以上とされた。 

 

3）魚 類 

 OECD テストガイドライン No.203 (1992) に準拠して、ゼブラフィッシュ Danio rerio の急性

毒性試験が、GLP 試験として実施された 2)-3。試験は半止水式（毎日換水、穏やかな曝気あり）

で行われ、設定試験濃度は 0（対照区）、25、50、100 mg/L（公比 2）であった。試験溶液の調

製には、硬度 235 mg/L (CaCO3換算) の ISO 基準に従った人工調製水が用いられた。被験物質の

実測濃度は、0 時間時に設定濃度の 1.21～1.52%、24 時間後には設定濃度の 0.78～1.08%であっ

た。被験物質曝露による死亡は見られず、96 時間半数致死濃度 (LC50) は、実測濃度に基づき

1,186 µg/L 超とされた。 
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 また、環境省3)はメダカOryzias latipesの12週齢から2世代後までの27週間多世代毒性試験を実

施した。試験は流水式 (5倍用量以上換水／日) で行われ、設定試験濃度は0（対照区）、6,25、

12.5、25、50、100 ng/L（公比2）であった。被験物質の実測濃度は、ND（対照区）、5.75、11.4、

24.0、47.1、91.4 ng/Lであった。繁殖阻害 (F1世代の産卵数又は受精卵数) に関する27週間無影

響濃度 (NOEC) は0.047 µg/Lであった。 

 

4）その他の生物 

 Li1)-166299は、ナミウズムシ Dugesia japonica  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）、1、5、20、30、50 mg/L であった。試験用水には ISO の試

験方法 (ISO 6341, 1982) に従った再調整水が、溶解助剤として 0.1% (v/v) のジメチルスルホキ

シド (DMSO) が用いられた。最高濃度においても影響が見られず、96 時間半数致死濃度 (LC50) 

は、設定濃度に基づき 50,000 µg/L 超とされた。 
 

（2）予測無影響濃度(PNEC)の設定 

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）  570 µg/L 超 

甲殻類等 Acartia tonsa 48 時間 LC50 1,000 µg/L 超 

魚 類 Danio rerio 96 時間 LC50 1,186 µg/L 超 

その他 Dugesia japonica 48 時間 LC50 50,000 µg/L 超 

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］ 

 得られた毒性値は全て限度試験及び限度試験相当の試験の結果であるため、急性毒性値に基

づく PNEC は導出しなかった。 
 

慢性毒性値 

藻類等 Raphidocelis subcapitata 72 時間 NOEC（生長阻害） 570 µg/L 

甲殻類等 Tisbe battagliai 21 日間 NOEC（繁殖阻害） 100 µg/L 以上 

魚 類 Oryzias latipes 27 週間 NOEC（繁殖阻害） 0.047 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）の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 0.047 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 0.0047 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 0.0047 µg/L を採用する。 
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（3）生態リスクの初期評価結果 

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で 0.00021 µg/L 程度、海水域

では 0.000066 µg/L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 0.0077 µg/L 程度、海水域では 0.00025 µg/L 程度であった。 

予測環境中濃度 (PEC) と予測無影響濃度 (PNEC) の比は、淡水域で 1.6、海水域では 0.05 と

なった。 

したがって、生態リスクの判定としては、詳細な評価を行う候補と考えられた。総合的な判

定も同様とした。 
 

表 3.2 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 0.00021 μg/L 程度 (2016) 0.0077 μg/L 程度 (2018) 
0.0047 

µg/L 

1.6 

公共用水域・海水 0.000066 μg/L程度 (2016) 0.00025 μg/L 程度 (2016)  0.05 

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 

 
 

 

 

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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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： スルファジアジン 
CAS 番号：68-35-9 
化審法官報公示整理番号： 
化管法政令番号： 
RTECS 番号：WP1925000 

分子式：C10H10N4O2S 

分子量：250.28 
換算係数：1 ppm = 10.24 mg/m3 (気体、25℃) 
構造式：  

 

（2）物理化学的性状 

本物質は白色または微黄色の結晶性粉末である 1)。 

融点 261℃ 2)、252～256℃ 3) , 4) 

沸点 428.00℃(MPBVPWIN 5) により計算) 

密度  

蒸気圧 
5.26×10-9 mmHg (=7.02×10-7 Pa) (25℃) 
(MPBVPWIN 5) により計算) 

分配係数（1-ｵｸﾀﾉｰﾙ/水）(log Kow) -0.09 4), 6)  

解離定数（pKa）  

水溶性（水溶解度） 77.0 mg/L(25℃) 4) , 7)、45.40 ～ 150.0 mg/L(20℃) 7) 

（3）環境運命に関する基礎的事項 

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 

生分解性の情報は得られなかった。 

 

化学分解性 

OH ラジカルとの反応性 （大気中） 

反応速度定数：28×10-12 cm3/(分子･sec)（AOPWIN 8) により計算） 

半減期：2.3 ～ 23 時間（OH ラジカル濃度を 3×106～3×105 分子/cm3 と仮定 9)し計

算） 

［3］スルファジアジン 
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加水分解性 

加水分解性の情報は得られなかった。 

 

生物濃縮性 

生物濃縮係数(BCF)：3.2（BCFBAF10) により計算） 

 

土壌吸着性 

土壌吸着定数(Koc)：74（KOCWIN11) により計算） 

 

（4）製造輸入量及び用途 

① 生産量・輸入量等 

本物質のヒトへの医薬品としての生産量等の情報は得られなかった。 

本物質の動物用医薬品としての販売量（原末換算）の推移を表 1.1 に、対象動物別推定割

合を表 1.2 に示す 12)。 

 

表 1.1 動物用医薬品としての販売量の推移 a) 

年 2009 2010 2011 2012 2013 

販売量(t) b) 0.13 0.12 0.12 0.12 0.080 

年 2014 2015 2016 2017 2018 

販売量(t) b) 0.056 0.050 0.050 0.047 0.047 

注：a) 動物用医薬品等取締規則に基づき報告された取扱数量等から集計。 
b) 投与経路別の販売量（原末換算量）を集計。 

 

表 1.2 動物用医薬品としての販売量と対象動物別推定割合 

年 投与経路 販売量 a) (t) 
対象動物別推定割合  (%) 

犬・猫 

2009 
経口  0.070 100 

注射  0.056 100 

2010 
経口  0.068 100 

注射  0.050 100 

2011 
経口  0.065 100 

注射  0.051 100 

2012 
経口  0.068 100 

注射  0.050 100 

2013 
経口  0.034 100 

注射  0.046 100 

2014 
経口  0 0 

注射  0.056 100 
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年 投与経路 販売量 a) (t) 
対象動物別推定割合  (%) 

犬・猫 

2015 
経口  0 0 

注射  0.050 100 

2016 
経口  0 0 

注射  0.050 100 

2017 注射  0.047 100 

2018 注射  0.047 100 

注：a) 原末換算量 

 

② 用 途 

本物質の主な用途は、医薬（化膿性疾患用サルファ剤）、動物薬（抗菌剤）とされている 13)。

また、本物質の適応菌種はブドウ球菌属、大腸菌で、適応症は表在性皮膚感染症、深在性皮膚感

染症、外傷・熱傷及び手術創等の二次感染、びらん・潰瘍の二次感染とされている 14)。 

 

（5）環境施策上の位置付け 

特になし。 
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２．曝露評価 

生態リスクの初期評価のため、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

とに基本的には水生生物の生息が可能な環境を保持すべき公共用水域における化学物質の曝露

を評価することとし、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。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 11.8 99.4 10.7 16 
土 壌 88.1 0.0 89.2 83.9 
底 質 0.1 0.6 0.1 0.1 

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 に示

す。 

 
表 2.2 各媒体中の存在状況 

媒体 
幾何 算術 

最小値 最大値 a) 
検出 

検出率 
調査 測定 

年度 
文献 

平均値 a) 平均値 下限値 b) 地域 

           

公共用水域・淡水 µg/L <0.005 <0.005 <0.005 0.029 0.005 1/13 全国 2014 2) 

  <0.014 <0.014 <0.014 <0.014 0.014 0/31 福岡市 2014 3) 

  <0.014 <0.014 <0.014 <0.014 0.014 0/31 福岡市 2013 4) 

           

公共用水域・海水 µg/L <0.005 <0.005 <0.005 <0.005 0.005 0/3 
神奈川県、

岡山県、 
福岡県 

2014 2) 

           

底質(公共用水域・淡水) µg/g          
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媒体 
幾何 算術 

最小値 最大値 a) 
検出 

検出率 
調査 測定 

年度 
文献 

平均値 a) 平均値 下限値 b) 地域 

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          

           

注：a) 最大値又は幾何平均値の欄の太字で示した数字は、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。 

 

（4）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 2.3 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 0.029 μg/L 程度、同海水域では概ね 0.005 μg/L 未満となった。 

 
表 2.3 公共用水域濃度 

水 域 平   均 最 大 値 

淡 水 0.005 μg/L 未満程度(2014) 0.029 μg/L 程度(2014) 

海 水 概ね 0.005 μg/L 未満(2014) 概ね 0.005 μg/L 未満(2014) 

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。 
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３．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、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 3.1 のとおりとなった。 

 

表 3.1 水生生物に対する毒性値の概要 

生物群 
急

性 

慢 

性 

スルファ 

ジアジン 

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.  

被験 
物質 

藻類等  ○ 10 
Phaeodactylum 
tricornutum 珪藻類 

NOEC   
GRO (AUG) 

4 B B 1)-165845  

 
○  70 Lemna minor コウキクサ 

EC50    
GRO (RATE) 

7 D C 1)-153881  

  ○ 100 Isochrysis galbana 
プリムネシウ

ム藻類 
NOEC   
GRO (AUG) 

4 B B 1)-165845  

 ○  110 Phaeodactylum 
tricornutum 珪藻類 

EC50    
GRO (AUG) 

4 B B 1)-165845  

 ○  1,440 Isochrysis galbana 
プリムネシウ

ム藻類 
EC50    
GRO (AUG) 

4 B B 1)-165845  

甲殻類

等 
○  25,000 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 2 B B 

3)- 
2019081 Na 塩 

 ○  >50,000 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 2 B B 1)-173798  

 ○  >50,000 Gammarus pulex ヨコエビ属 EC50   IMM 4 B B 1)-173798  

 ○  >50,000 Asellus aquaticus ミズムシ科 EC50   IMM 4 B B 1)-173798  

 ○  88,000 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 2 D C 1)-10197  

魚 類 ○  >96,000*1 Oryzias latipes メダカ LC50   MOR 4 A A 2)  

その他 ○  >50,000 
Dugesia 
gonocephala ナミウズムシ EC50   IMM 4 B B 1)-173798  

 ○  >50,000 
Caenorhabditis 
elegans 

カンセンチュウ

科 
EC50   IMM 1 B B 1)-173798  

 ○  >50,000 
Brachionus 
calyciflorus ツボワムシ EC50   IMM 1 B B 1)-173798  

 ○  >50,000 Tubifex tubifex イトミミズ亜科 EC50   IMM 4 B B 1)-173798  
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生物群 
急

性 

慢 

性 

スルファ 

ジアジン 

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.  

被験 
物質 

 ○  >50,000 Radix ovata モノアラガイ科 EC50   IMM 4 B B 1)-173798  

 ○  >50,000 
Amphinemura 
sulcicollis カワゲラ目 EC50   IMM 4 B B 1)-173798  

毒性値（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 

毒性値（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：試験は条件付きで信頼できる、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：毒性値は条件付きで採用できる、C：毒性値は採用できない 
―：採用の可能性は判断しない 

エンドポイント 

EC50 (Median Effective Concentration)：半数影響濃度、LC50 (Median Lethal Concentration)：半数致死濃度、 

NOEC (No Observed Effect Concentration)：無影響濃度 

影響内容 

GRO (Growth)：生長（植物）、IMM (Immobilization)：遊泳阻害、MOR (Mortality) : 死亡 

毒性値の算出方法 

AUG (Area Under Growth Curve)：生長曲線下の面積により求める方法（面積法） 
RATE：生長速度より求める方法（速度法） 

 

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。 

 

1）藻類等 

De Orte ら 1)-165845は、ISO の試験方法（ISO 10253)に従って、珪藻類 Phaeodactylum tricornutum

の生長阻害試験を実施した。試験培地には、ALGAL 培地で強化した滅菌自然海水が用いられた。

面積法による 96 時間半数影響濃度 (EC50)は、設定濃度に基づき 110 µg/L であった。面積法によ

る 96 時間無影響濃度 (NOEC)は、設定濃度に基づき 10 µg/L であった。 

 

2）甲殻類等 

Gotholdt ら 3)-2019081は、ISO の試験方法 (ISO 6341) に準拠して、オオミジンコ Daphnia magna

の急性遊泳阻害試験を実施した。被験物質として、スルファジアジンナトリウムが用いられた。

試験は止水式で行われ、設定試験濃度区は 0（対照区）及び 6 濃度区 (5～50 mg/L) であった。

試験用水には Elendt M7 培地が用いられた。pH6 の時、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 25,000 µg/L（スルファジアジン当たり）であった。 

 

3）魚 類 

 環境省 2)は「新規化学物質等に係る試験の方法について」（化審法テストガイドライン、令和

元年 7 月改正）に準拠して、メダカ Oryzias latipes の急性毒性試験を実施した。試験は半止水式 

(24 時間毎換水) で行われ、設定試験濃度は 0（対照区）、100 mg/L（限度試験)であった。試験

用水には硬度 50 mg/L (CaCO3換算) の脱塩素水道水が用いられた。被験物質の実測濃度（時間
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加重平均値）は、<0.1（対照区）、96 mg/L であり、調製時及び換水直前において、それぞれ設

定濃度の 94.3～95.2%及び 92.6～102%であった。被験物質による死亡は見られず、96 時間半数

致死濃度 (LC50) は、設定濃度に基づき 96,000 µg/L 超とされた。 

 

4）その他の生物 

 Bundschuh ら 1)-173798は、ナミウズムシ Dugesia gonocephala の成体を用いて急性遊泳阻害試験

を実施した。試験は止水式で行われ、設定試験濃度区は対照区及び 5 濃度区 (0～50 mg/L) であ

った。試験用水は、採集地点の自然水を濾過したものと同量の脱塩素水道水を混合して調製し

た。最高濃度区においても影響は見られず、遊泳阻害に関する 96 時間半数影響濃度 (EC50) は、

設定濃度に基づき 50,000 µg/L 超とされた。 

 またBundschuhら1)-173798は、カンセンチュウ科Caenorhabditis elegansの第4齢虫を用いて急性遊

泳阻害試験を実施した。試験は止水式で行われ、設定試験濃度区は対照区及び5濃度区 (0～50 

mg/L) であった。最高濃度区においても影響は見られず、遊泳阻害に関する24時間半数影響濃

度 (EC50) は、設定濃度に基づき50,000 µg/L超とされた。 

 またBundschuhら1)-173798は、米国ASTMの試験方法（E 1440, 1998)に従って、ツボワムシ

Brachionus calyciflorusの新生個体（0～2時間齢）を用いて急性遊泳阻害試験を実施した。試験は

止水式で行われ、設定試験濃度区は対照区及び5濃度区 (0～50 mg/L) であった。最高濃度区に

おいても影響は見られず、遊泳阻害に関する24時間半数影響濃度 (EC50) は、設定濃度に基づき

50,000 µg/L超とされた。 

 またBundschuhら1)-173798は、イトミミズ亜科Tubifex tubifexの成体を用いて急性遊泳阻害試験を

実施した。試験は止水式で行われ、設定試験濃度区は対照区及び5濃度区 (0～50 mg/L) であっ

た。試験用水は、採集地点の自然水を濾過したものと同量の脱塩素水道水を混合して作製した。 

最高濃度区においても影響は見られず、遊泳阻害に関する 96 時間半数影響濃度 (EC50) は、設

定濃度に基づき 50,000 µg/L 超とされた。 

 またBundschuhら1)-173798は、モノアラガイ属Radix ovataの成体を用いて急性遊泳阻害試験を実

施した。試験は止水式で行われ、設定試験濃度区は対照区及び5濃度区 (0～50 mg/L) であった。 

試験用水は、採集地点の自然水を濾過したものと同量の脱塩素水道水を混合して作製した。 

最高濃度区においても影響は見られず、遊泳阻害に関する 96 時間半数影響濃度 (EC50) は、設

定濃度に基づき 50,000 µg/L 超とされた。 

 またBundschuhら1)-173798は、カワゲラ目Amphinemura sulcicollisの成体を用いて急性遊泳阻害試

験を実施した。試験は止水式で行われ、設定試験濃度区は対照区及び5濃度区 (0～50 mg/L) で

あった。試験用水は、採集地点の自然水を濾過したものと同量の脱塩素水道水を混合して作製

した。最高濃度区においても影響は見られず、遊泳阻害に関する96時間半数影響濃度 (EC50) は、

設定濃度に基づき50,000 µg/L超とされた。 

 

（2）予測無影響濃度(PNEC)の設定 

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。 
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急性毒性値（スルファジアジン当たり） 

藻類等 Phaeodactylum tricornutum 96 時間 EC50（生長阻害）  110 µg/L  

甲殻類等 Daphnia magna 48 時間 EC50（遊泳阻害） 25,000 µg/L  

魚 類 Oryzias latipes 96 時間 LC50 96,000 µg/L 超 

その他 Dugesia gonocephala 他 96 時間 EC50（遊泳阻害） 50,000 µg/L 超 

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、その他の生物及び限度試験から得られた魚類の毒性値を除き、小さ

い方の値（藻類等の 110 µg/L）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 1.1µg/L が得られた。 
 

慢性毒性値（スルファジアジン当たり） 

藻類等 Phaeodactylum tricornutum 96 時間 NOEC（生長阻害） 10 µg/L  

アセスメント係数：100［1 生物群（藻類等）の信頼できる知見が得られたため］ 

 得られた毒性値（藻類等の 10 µg/L）をアセスメント係数 100 で除することにより、慢性毒性

値に基づく PNEC 値 0.1 µg/L が得られた。 

 

本物質の PNEC としては、藻類等の慢性毒性値から得られた 0.1 µg/L を採用する。 

 

（3）生態リスクの初期評価結果 

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で 0.005 µg/L 未満程度、海水

域では概ね 0.005 µg/L 未満であった。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 0.029 µg/L 程度、海水域では概ね 0.005 µg/L 未満であった。 

予測環境中濃度 (PEC) と予測無影響濃度 (PNEC) の比は、淡水域で 0.3、海水域では 0.05未

満となる。 

生態リスクの判定としては、情報収集に努める必要があると考えられる。総合的な判定とし

ても同様である。 

本物質については、排出量の多い発生源周辺の環境中濃度の情報を充実させる必要があると

考えられる。また、甲殻類や魚類の慢性毒性値に関する情報収集に努める必要があると考えら

れる。 

 
表 3.2 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 0.005 μg/L 未満程度 (2014) 0.029 μg/L 程度 (2014) 
0.1 

µg/L 

0.3 

公共用水域・海水 概ね0.005 μg/L未満 (2014) 概ね0.005 μg/L未満 (2014) <0.05 

注：1) 環境中濃度での (  ) 内の数値は測定年度を示す 

333



3 スルファジアジン 

 

2) 公共用水域･淡水は､河川河口域を含む 
 

 

 

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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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：リンコマイシン 
CAS 番号：154-21-2 
化審法官報公示整理番号： 
化管法政令番号： 
RTECS 番号：RH6314000 

分子式：C18H34N2O6S 

分子量：406.54 
換算係数：1 ppm = 16.63 mg/m3 (気体、25℃) 
構造式：  

 

（2）物理化学的性状 

本物質の塩酸塩水和物は白色の結晶又は結晶性の粉末である 1)。 

融点 262.24℃ (MPBVPWIN 2) により計算) 

沸点 606.28℃ (MPBVPWIN 2) により計算) 

密度  

蒸気圧 
1.34×10-17 mmHg (=1.79×10-15 Pa) (25℃) 

(MPBVPWIN 2) により計算) 

分配係数（1-ｵｸﾀﾉｰﾙ/水）(log Kow) 0.20 3)、0.56 4) 

解離定数（pKa） 7.60 (水和物) 5) 

水溶性（水溶解度） 
水にわずかに溶ける 5)、92.19 mg/L (25℃) 
(WSKOWWIN 6) により計算)  

（3）環境運命に関する基礎的事項 

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 

生分解性の情報は得られなかった 

 

［4］リンコマイシン 
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化学分解性 

OH ラジカルとの反応性 （大気中） 

反応速度定数：280×10-12 cm3/(分子･sec)（AOPWIN 7) により計算） 

半減期：0.23 ～ 2.3 時間（OH ラジカル濃度を 3×106～3×105 分子/cm3と仮定 8)し

計算） 

 

加水分解性 

加水分解の基を持たないため環境中で加水分解しない 9)。 

 

生物濃縮性 

生物濃縮係数(BCF)：3.2（BCFBAF 10) により計算） 

 

土壌吸着性 

土壌吸着定数(Koc)：69（KOCWIN 11) により計算） 

 

（4）製造輸入量及び用途 

① 生産量・輸入量等 

本物質のヒトへの医薬品としての生産量等の情報は得られなかった。 

本物質の動物用医薬品としての販売量の推移を表 1.1 に、対象動物別推定割合を表 1.2 に示

す 12)。 

 

表 1.1 動物用医薬品としての販売量の推移 a) 

年 2009 2010 2011 2012 2013 

販売量(t) b) 40.1 40.9 35.4 37.8 34.3 

年 2014 2015 2016 2017 2018 

販売量(t) b) 38.1 25.2 19.9 23.0 20.8 

注：a) 動物用医薬品等取締規則に基づき報告された取扱数量等から集計。 
b) 塩酸リンコマイシンと塩酸リンコマイシン水和物の販売量（原末換算量）を 
リンコマイシンに換算した値の合計。 

 

表 1.2 動物用医薬品としての販売量と対象動物別推定割合 

年 成分名 
投与 

経路 
販売量 a) (t) 

対象動物別推定割合  (%) 

豚 肉用鶏 犬・猫 
水産用 

（海水） 

2009 塩酸リンコマイシン 
経口  43 80.5 4.4 0.4 14.7 

注射  0.30 98.3 0 1.7 0 

2010 塩酸リンコマイシン 
経口  44 80.9 5.7 0.5 12.9 

注射  0.34 98.4 0 1.6 0 

2011 塩酸リンコマイシン 
経口  38 84.9 5.2 0 9.9 

注射  0.31 98.8 0 1.2 0 
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年 成分名 
投与 

経路 
販売量 a) (t) 

対象動物別推定割合  (%) 

豚 肉用鶏 犬・猫 
水産用 

（海水） 

2012 

塩酸リンコマイシン 
経口  3.3 72.1 0 0 27.9 

注射  0.17 100 0 0 0 

塩酸リンコマイシン

水和物 

経口  39 78.7 12.8 0 8.5 

注射  0.12 100 0 0 0 

2013 

塩酸リンコマイシン 経口  0.70 0 0 0 100 

塩酸リンコマイシン

水和物 

経口  38 90.0 3.8 0 6.1 

注射  0.32 100 0 0 0 

2014 

塩酸リンコマイシン 経口  0.96 0 0 0 100 

塩酸リンコマイシン

水和物 

経口  42 83.8 2.9 0 13.4 

注射  0.30 100 0 0 0 

2015 

塩酸リンコマイシン 経口  1.3 0 0 0 100 

塩酸リンコマイシン

水和物 

経口  27 84.8 2.0 0 13.2 

注射  0.30 100 0 0 0 

2016 塩酸リンコマイシン 
経口  21 68.8 2.6 0 28.6 

注射  0.32 100 0 0 0 

2017 塩酸リンコマイシン 
経口  25 74.5 2.4 0 23.1 

注射  0.31 100 0 0 0 

2018 塩酸リンコマイシン 
経口  22 71.0 2.6 0 26.4 

注射  0.28 100 0 0 0 
注：a) 原末換算量 

 

② 用 途 

本物質は抗生物質（医薬、動物薬）である 13),14)。適応菌種は、レンサ球菌、肺炎球菌、赤

痢菌などで、適応症はリンパ管・リンパ節炎、乳腺炎、骨髄炎、咽頭・喉頭炎、扁桃炎、肺

炎、感染性腸炎などとされている 15)。 

 

（5）環境施策上の位置付け 

特になし。 
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２．曝露評価 

生態リスクの初期評価のため、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

とに基本的には水生生物の生息が可能な環境を保持すべき公共用水域における化学物質の曝露

を評価することとし、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が得られなかったため、Mackay-Type Level III Fugacity Model 1) により

媒体別分配割合の予測を行った。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 12.4 99.4 11.3 16.8 
土 壌 87.5 0.0 88.6 83.1 
底 質 0.1 0.6 0.1 0.1 

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 に示

す。 

 
表 2.2 各媒体中の存在状況 

媒体 
幾何 算術 

最小値 最大値 a) 
検出 

検出率 
調査 測定 

年度 
文献 

平均値 a) 平均値 下限値 b) 地域 

           

公共用水域・淡水 µg/L <0.005 0.0051 <0.005 0.017 0.005 5/13 全国 2014 2) 

  － － <0.00020 0.0053 0.00020～
0.00052 

－/31 福岡市 2014 3) 

  <0.0010 0.0017 <0.0010 0.025 0.0010 8/31 福岡市 2013 4) 

  <0.0010 0.0012 <0.0010 0.012 0.0010 8/31 福岡市 2012 4) 

  － － － 0.0065c) －d) 3/14 
埼玉県、 
京都府、 
徳島県 

2011～
2012 

5) 

           

公共用水域・海水 µg/L <0.005 <0.005 <0.005 <0.005 e) 0.005 0/4 全国 2014 2) 

  － － <0.00020 0.00052 0.00020～ 1/3 福岡市 2014 3) 

340



4 リンコマイシン 

 

媒体 
幾何 算術 

最小値 最大値 a) 
検出 

検出率 
調査 測定 

年度 
文献 

平均値 a) 平均値 下限値 b) 地域 

0.00052 

  <0.0010 <0.0010 <0.0010 0.0011 0.0010 1/3 福岡市 2013 4) 

           

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          

           

注：a) 最大値又は幾何平均値の欄の太字で示した数字は、曝露の推定に用いた値を示す。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。 
  c) 原著の値を転記。 
    d) 公表されていない。 
    e) 統一の検出下限値未満の値として0.0010 µg/Lが得られている。 
 

（4）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 2.3 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

域が 0.017 μg/L 程度、同海水域では概ね 0.005 μg/L 未満となった。なお、限られた地域を対象

とした環境調査（公共用水域・水質）において淡水域では最大値で 0.025 μg/L 程度の報告があ

った。 

 
表 2.3 公共用水域濃度 

水 域 平   均 最 大 値 

淡 水 
0.005 μg/L 未満程度(2014)  
[限られた地域で 0.0010 μg/L 未満

程度(2013)] 

0.017 μg/L 程度(2014) 
[限られた地域で 0.025 μg/L 程度

(2013)] 

海 水 概ね 0.005 μg/L 未満(2014) 概ね 0.005 μg/L 未満(2014) 

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。 
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３．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、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 3.1 のとおりとなった。 

 

表 3.1 水生生物に対する毒性値の概要 

生物群 
急

性 

慢 

性 

リンコマイ 

シン毒性値 
[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. 

被験 
物質 

藻類等  ○ 7.2 
Raphidocelis 
subcapitata 緑藻類 

NOEC   
GRO (AUG) 

4 B B 
2)- 

2019042 HCl塩 

 ○  14 
Raphidocelis 
subcapitata 

緑藻類 
EC50   
GRO (AUG) 

4 B B 
2)- 

2019042 
HCl 塩 

 
 ○ 16.8 

Anabaena 
flos-aquae 藍藻類 NOEC  GRO 4 B B 

2)- 
2019071 HCl塩 

 
○  48.5 

Anabaena 
flos-aquae 

藍藻類 EC50  GRO 4 B B 
2)- 

2019071 
HCl塩 

 ○  64 
Raphidocelis 
subcapitata 緑藻類 

EC50   
GRO (AUG) 

3 D C 1)-102321 HCl 塩 

甲殻類

等 
○  12,800 Ceriodaphnia dubia 

ニセネコゼミジ

ンコ 
EC50   IMM 2 B B 1)-102321 HCl 塩 

 ○  21,300 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 1 B B 1)-102321 HCl 塩 

 ○  27,500 
Thamnocephalus 
platyurus 

ホウネンエビ目 LC50   MOR 1 B B 1)-102321 HCl 塩 

  ○ 70,000 Moina macrocopa タマミジンコ NOEC   REP 7 B B 1)-168254 HCl 塩 

 ○  >88,200 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 2 B B 
2)- 

2020098 
HCl・
H2O 塩 

  ○ 140,000 Daphnia magna オオミジンコ NOEC   REP 21 B B 1)-168254 HCl 塩 

魚 類  ○ 3,900 Oryzias latipes メダカ（胚） 
NOEC   
MOR / GRO 

～受精後

90日間 
B B 1)-168254 HCl塩 

 ○  >88,200 Oryzias latipes メダカ LC50   MOR 4 B B 
2)- 

2020098 
HCl・
H2O塩 

 ○  >918,000 Danio rerio 
ゼブラフィッシ

ュ 
LC50   MOR 4 B B 1)-102321 HCl塩 

その他  ○ 680 
Brachionus 
calyciflorus ツボワムシ EC50   POP 3 B ― 1)-102321 HCl 塩 
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生物群 
急

性 

慢 

性 

リンコマイ 

シン毒性値 
[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. 

被験 
物質 

 
○  22,900 

Brachionus 
calyciflorus ツボワムシ LC50   MOR 1 B B 1)-102321 HCl 塩 

 
○  >1,000,000 Dugesia japonica ナミウズムシ LC50   MOR 4 B B 1)-166109 HCl 塩 

毒性値（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 

毒性値（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：試験は条件付きで信頼できる、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：毒性値は条件付きで採用できる、C：毒性値は採用できない 
―：採用の可能性は判断しない 

エンドポイント 

EC50 (Median Effective Concentration)：半数影響濃度、LC50 (Median Lethal Concentration)：半数致死濃度、 

NOEC (No Observed Effect Concentration)：無影響濃度 

影響内容 

GRO (Growth)：生長（植物）、成長（動物）、IMM (Immobilization)：遊泳阻害、MOR (Mortality) : 死亡、 

POP (Population Change)：個体群の変化（増殖）、REP (Reproduction)：繁殖、再生産 

毒性値の算出方法 

AUG (Area Under Growth Curve)：生長曲線下の面積により求める方法（面積法） 

 

 

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。 

 

1）藻類等 

福永ら 2)-2019042は、八十島らの試験方法 (2004) 及び Environment Canada の試験方法 (1992) を

参考にして、96 穴マイクロプレートを用いて、緑藻類 Raphidocelis subcapitata（旧名 

Pseudokirchneriella subcapitata）の生長阻害試験を実施した。被験物質としてリンコマイシン塩

酸塩が用いられ、設定試験濃度区は、対照区、助剤対照区及び 10 濃度区（公比 2）であった。

試験には AAP 培地（硬度 15 mg/L、CaCO3換算）が用いられ、試験溶液の調製には、必要があ

れば DMSO が１%未満の濃度で用いられた。面積法による 96 時間半数影響濃度 (EC50) は、設

定濃度に基づき 14 µg/L（リンコマイシン当たり）であり、96 時間無影響濃度 (NOEC) は、設

定濃度に基づき 7.2 µg/L（リンコマイシン当たり）であった。 

 

2）甲殻類等 

Isidori ら 1)-102321は、米国 EPA の試験方法 (EPA-600-4-90-027F, 1993) に準拠して、ニセネコゼ

ミジンコ Ceriodaphnia dubia の急性遊泳阻害試験を実施した。被験物質としてリンコマイシン塩

酸塩が用いられた。試験溶液の調製には、助剤として 0.01%のジメチルスルホキシド (DMSO) 

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 12,800 µg/L

（リンコマイシン当たり）であった。 

また、Kim ら 1)-168254は、Oh and Choi (2012) の方法に従って、タマミジンコ Moina macrocopa
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の繁殖試験を実施した。被験物質としてリンコマイシン塩酸塩が用いられ、設定試験濃度区は、

対照区及び 5 濃度区であった。被験物質の実測濃度は 0（対照区）、0.76、2.45、7.65、24.48、76.50 

mg/L であった。繁殖阻害（初産日、産仔数）に関して、最高濃度区においても対照区と有意な

差が見られず、7 日間無影響濃度 (NOEC) は、実測濃度に基づき 70,000 µg/L（リンコマイシン

当たり）とされた。 

 

3）魚 類 

Usui ら 2)-2020098は OECD テストガイドライン No.203 に準拠し、メダカ Oryzias latipes の急性毒

性試験を実施した。被験物質としてリンコマイシン塩酸塩水和物が用いられた。試験は半止水

式 (24 時間で半分容量換水) で行われ、設定試験濃度区は対照区及び 5 濃度区 (～100 mg/L、公

比 2) であった。試験用水には濾過脱塩素水道水が用いられた。最高濃度区においても 50%致死

は見られず、96 時間半数致死濃度 (LC50) は、設定濃度に基づき 88,200 µg/L 超（リンコマイシ

ン当たり）とされた。 

 また、Kimら 1)-168254はメダカOryzias latipesの胚を用いて、メダカ一世代毒性試験を実施した。

被験物質としてリンコマイシン塩酸塩が用いられ、設定試験濃度区は対照区及び 5 濃度区であ

った。被験物質の実測濃度は 0（対照区）、0.42、4.20、42.00、420.0、4,200 µg/L であった。受

精後の生存及び成長阻害（体重、体長）に関して、最高濃度区においても対照区と有意な差が

見られず、受精後 90 日間までの無影響濃度 (NOEC) は、実測濃度に基づき 3,900 µg/L（リンコ

マイシン当たり）とされた。 

 

4）その他の生物 

 Isidori ら 1)-102321 は、米国 ASTM の試験方法 (E1440-91, 1991) に準拠して、ツボワムシ

Brachionus calyciflorus の急性毒性試験を実施した。被験物質としてリンコマイシン塩酸塩が用

いられ、設定濃度区は 5 濃度区（公比 2）であった。試験溶液の調製には、助剤として 0.01%の

ジメチルスルホキシド (DMSO) が用いられた。24 時間半数致死濃度 (LC50) は、設定濃度に基

づき 22,900 µg/L（リンコマイシン当たり）であった。 

 

（2）予測無影響濃度(PNEC)の設定 

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（リンコマイシン当たり） 

藻類等 Raphidocelis subcapitata 96 時間 EC50（生長阻害） 14 µg/L  

甲殻類等 Ceriodaphnia dubia  48 時間 EC50（遊泳阻害） 12,800 µg/L  

魚 類 Oryzias latipes 96 時間 LC50 88,200 µg/L 超 

その他 Brachionus calyciflorus 24 時間 LC50 22,900 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た最も小さい値（藻類等の 14 µg/L）をアセスメ
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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 0.14 µg/L が得られた。 
 

慢性毒性値（リンコマイシン当たり） 

藻類等 Raphidocelis subcapitata 96 時間 NOEC（生長阻害） 7.2 µg/L  

甲殻類等 Moina macrocopa 7 日間 NOEC（繁殖阻害） 70,000 µg/L  

魚 類 Oryzias latipes ～受精後 90 日間 NOEC 
（死亡 / 成長阻害） 

3,900 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、最も小さい毒性値（藻類等の 7.2 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 0.72 µg/L が得られた。 

 

本物質の PNEC としては、藻類等の急性毒性値から得られた 0.14 µg/L を採用する。 

 

（3）生態リスクの初期評価結果 

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で 0.005 µg/L 未満程度、海水

域では概ね 0.005 µg/L 未満であった。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 0.017 µg/L 程度、海水域では概ね 0.005 µg/L 未満であった。 

予測環境中濃度 (PEC) と予測無影響濃度 (PNEC) の比は、淡水域で 0.12、海水域では 0.04

未満となる。 

生態リスクの判定としては、情報収集に努める必要があると考えられる。 
 

 

表 3.2 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 

0.005 μg/L 未満程度 (2014) 
[限られた地域で 0.0010 
μg/L 未満程度(2013)] 

0.017 μg/L 程度 (2014) 
[限られた地域で 0.025 
μg/L 程度(2013)] 0.14 

µg/L 

0.12 

公共用水域・海水 概ね0.005 μg/L未満 (2014) 概ね0.005 μg/L未満 (2014) <0.04 

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 

 

 

 

本物質については、限られた地域を対象とした環境調査（公共用水域・水質）において最大

0.025 µg/L 程度の報告があり、この値と PNEC との比は 0.18 となる。 

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。

PEC/PNEC＝0.1 PEC/PNEC＝1 ［ 判定基準 ］
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したがって、総合的な判定としても、情報収集に努める必要があると考えられる。 

本物質については、排出量の多い発生源周辺の環境中濃度の情報を充実させる必要があると

考えられる。 
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