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Ⅰ 化学物質の環境リスク初期評価ガイドライン（令和６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。 
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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）管理番号、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）1、酸解離定数（pKa）、水溶性（水

溶解度） 

   ③ 環境運命に関する基礎的事項 

・水中に存在する化学形態（pH 7付近の化学形態が解離状態の場合）と存在率（pKa 

7.0±5.0の場合） 
 

1 log Pow と表現されることもある。 
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・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 

・生物濃縮性：生物濃縮係数（BCF） 

・土壌吸着性：有機炭素補正土壌吸着係数（Koc） 

   ④ 製造輸入量等及び用途 

・製造輸入量等 

・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 

      ・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
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ルとしては、例えば以下のものが挙げられる。 

・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1,000 kg/hr排出された場合、並びにこの３媒体それぞれに1,000 kg/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 
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     ・水質調査（地下水を含む） 

      ・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。 
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② 各媒体中の存在状況 

 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 
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・データがない場合：「データは得られなかった」と記載 

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：15 m3/day）÷（体重：50 kg） 

     ・飲料水からの曝露量 

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

     ・土壌からの曝露量 

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

     ・食事からの曝露量 

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

 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0.11 

g/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（大人100 mg/day、子供200 mg/day）を基

に生涯年数70年（子供6年、大人64年）として算出した生涯平均値として設定した

ものである。食事の１日食事量2,000 g/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。 
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  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）で大気中及び公共用水域濃度を

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。 

 

 

9



 

［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. 

 亜急性毒性／亜慢性毒性／慢性毒性／免疫毒性／神経毒性 
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・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様式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

が既知の場合にはその概要を示す。 
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(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。 
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（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 
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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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［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

る試験を通じて得られた実験値を用いることとする。 

 

(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) により導出された予測無影響濃度 (PNEC) を比較し、PEC / PNEC

比による生態リスクの判定を行う。 

 

(4) PEC / PNEC比による判定結果を踏まえつつ、定量的構造活性相関 (QSAR：Quantitative 

Structure-Activity Relationship) 等による生態毒性推定や、モデル等による環境中濃度の推

定等の関連情報を活用し、専門的な観点から総合的な判定を実施する。この総合的な判

定が、本生態リスク初期評価の結論となる。 

 

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（生態毒性試験

による実験値）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 

20



 

 

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

・SIAR (SIDS Initial Assessment Report: OECD) 

・EU RAR (European Union Risk Assessment Report) 

・ECHA (European Chemical Agency) CHEM 

・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：収集する生態毒性に関する知見は、当面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 

 収集した生態毒性に関する知見について、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。予測無影響濃度 

(PNEC) の導出に向けて、生物群ごとに値の小さい順に整理する。 

 

(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 
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・コントロールにおける影響 

・供試生物の状況 

・出典 

 

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。 
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(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。 

・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、52 µg/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) 生態リスクの評価 

 予測環境中濃度 (PEC) と予測無影響濃度 (PNEC) の比較による生態リスクの判定を

行うとともに、関連情報を活用し専門的な観点から総合的な判定を実施する。 

① PEC / PNEC比による生態リスクの判定 

ア．PEC / PNEC比による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。 

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。 

 

② 総合的な判定 

 総合的な判定は、PEC / PNEC比のほか、その他の生物も含めた水生生物に対する有

害性（生態毒性）、QSAR及び類似物質等に基づく類推による生態毒性推定結果（別添

4参照）、モデル等による公共用水域濃度の推定結果、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。その他の生物も含めた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。上述の各項目の評価の視点は次項のとおり。 

 

ア．その他の生物も含めた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100 µg/L程度以下の物質に

着目する。また、その他の生物の毒性値が3生物群の毒性値を下回る場合に着目する。 

イ．QSAR予測及び類似物質等に基づく類推：妥当性のある推定による生態毒性推定結

果に着目する。 

ウ．モデル等による公共用水域濃度の推定結果：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。 

エ．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＝約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。 

オ．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。 
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カ．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 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 

毒性値の算出方法 

 

(PNECの導出のために採用された知見の概要) 

1）藻類等 

2）甲殻類等 

3）魚類 

4）その他の生物 

 

(2) 定量的構造活性相関 (QSAR) 等による検討 

 

(3) 予測無影響濃度 (PNEC) の設定 

 

(4) 生態リスクの初期評価結果 

【PEC / PNEC比による生態リスクの判定】 
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表 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 

 

【総合的な判定】 

 

（再評価物質の場合） 

(5) 前回と今回の評価の概要 
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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 1 km 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10 km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：1.5 m 

・事業所煙源高さ：10 m 

・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及び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

出した公共用水域淡水への排出量を河道構造データベース2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） 

 

 

 
2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 5.7 km 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．

(https://gbank.gsj.jp/geochemmap/zenkoku/zenkoku.htm ) 
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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。 

32



 

 

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
3)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  ( － ) 

  ・LogLogistic  (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  ( － ) 

 

 

 

 
3 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。 
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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4）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 

 
 

4 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5及びユニットリスク6を算出する7。 

 
 

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 
 

  

 
5 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。 
6 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。 
7 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 

 

定量的構造活性相関 (QSAR：Quantitative Structure-Activity Relationship)  

及び類似物質等に基づく類推による生態毒性推定の実施手順 

 

この実施手順は、本生態リスク初期評価での利用に限定したものである。 

 

I. 生態毒性推定の実施対象 

生態毒性試験結果に基づく評価の不確実性が減少する可能性がある場合に、QSAR 等に

よる生態毒性推定の実施を検討する。 

 

II. QSAR 予測の実施 

上記 I . において実施対象とされた物質について、QSAR 予測による生態毒性の推定を行

う。 

(1)  使用するソフトウェア 

 KAshinhou Tool for Ecotoxicity（以下、KATE8） 

 Ecological Structure Activity Relationships（以下、ECOSAR9）  

 

(2)  使用する化学物質情報 

生態毒性の原因と考えられる化学構造式、log Kow 等 

 

(3)  化学構造の入力形式 

Simplified Molecular Input Line Entry System (SMILES) 形式 

 

(4)  QSAR 予測の妥当性の判断基準 

① QSAR 式と適用領域の妥当性 

 QSAR 式に対する統計的指標が以下の条件にすべて適合すること 

 決定係数 (R2) ≧0.7 

 Leave-one-out による内部バリデーション指標 (Q2) ≧0.5  (KATE のみ) 

 データ数 (n) ≧5 

 
8 国立環境研究所 「KAshinhou Tool for Ecotoxicity (Ecotoxicity prediction system) 」

https://kate.nies.go.jp/  
 

9 United States Environmental Protection Agency「Ecological Structure Activity Relationships (ECOSAR) 
Predictive Model」https://www.epa.gov/tsca-screening-tools/ecological-structure-activity-relationships-
ecosar-predictive-model  
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 予測物質の logKow が参照物質の logKow の範囲内であること 

 部分構造の構造判定結果が適用領域内  (in) 又は条件付き適用領域内（ in 

(conditionally)）であること (KATE のみ) 

② 予測物質と参照物質の類似性 

用いる手法は一律に規定せず、予測する物質に適した手法により類似性を判断する。

以下に例を示す。 

 毒性の作用機序 

 構造 

 構造類似性（例：PubChem fingerprint を用いた Tanimoto 係数10） 

 特定構造の有無（官能基の有無・結合位置、炭素鎖長の違い等） 

 他の生物種/エンドポイントにおける有害性情報 

 

III.  類似物質等に基づく類推の実施 

上記 II . において予測結果の妥当性が十分ではないと判断された場合、類似物質等に基づ

く類推による生態毒性の推定を行う。 

(1)  類似物質（群）等 

上記 II . (4) ①において妥当性を検討した QSAR 式を構成する物質群から、上記 II. (4) ②に

おける手法により抽出したものを類似物質（群）とする。必要に応じて、部分構造及びそれ

に基づく類縁物質も考慮する。 

 

(2)  用いる類似物質（群）等の生態毒性値 

 過去に環境省で実施された生態影響試験結果 

 過去に生態リスク初期評価において信頼性が確認された毒性値 

 （上記が得られない場合）QSAR 式構築に使用された毒性値 

 

(3) 類推 

類似物質の総数や毒性傾向等により適した手法が変わるため、用いる手法を一律には規定

しない。以下に例を示す。 

 Trend Analysis 

 Read Across 

 
10 構造類似性指標の一つであり、KATE において利用されている 
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定量的な生態毒性値が得られないと判断される場合には、定性的な毒性傾向の推定を検討

する。 

 

IV. 生態毒性推定結果の活用 

環境リスク初期評価において、予測無影響濃度 (PNEC) の導出は原則として生態毒性に関

する試験によって得られた実験値を用いることとしているため、上記 II. 及び III. により得

られた毒性予測値からは生態リスクの判定に用いる PNEC は導出しない。しかし、総合的な

判定の参考とするため、実験値が得られた場合と同じように、毒性予測値により不確実性が

減少したとみなせる場合には、適したアセスメント係数で除して PNEC の参考値を導出す

る。 

類似物質（群）から定性的な毒性傾向についてのみ推定結果が得られた場合には、PNEC

の参考値は導出しないが、推定結果により不確実性が減少するか、用いるアセスメント係数

に変更が必要かを検討し、定性的な推定結果に適用し、総合的な判定の参考とする。 
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図 1 予測手法を用いた生態リスク初期評価の流れ 

 

 

図 2 QSAR 予測及び類推による生態毒性推定の手順 

39



 

 

別添５ 

 

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 23 次取りまとめ）結果 
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(Ⅰ) 化学物質の環境リスク初期評価（６物質）の結果 
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1 2-（2-エトキシエトキシ）エタノール 

 

 
 

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-（2-エトキシエトキシ）エタノール 

（別の呼称：ジエチレングリコールモノエチルエーテル） 
CAS 番号：111-90-0 
化審法官報公示整理番号：2-422（ジエチレングリコールモノアルキル（C=1～4）エーテ

ル）、7-97（ポリオキシアルキレン（C2～4,8）モノアルキル（又

はアルケニル）（C1～24）エーテル（n=1～150）） 
化管法管理番号： 
RTECS 番号：KK8750000 

分子式：C6H14O3 

分子量：134.17 
換算係数：1 ppm = 5.49 mg/m3（気体、25℃） 
構造式：  

 

（2）物理化学的性状 

本物質は、芳香のある無色の吸湿性液体である 1)。 

融点 -76℃ 2)、-90℃ 3)、-54℃ 4) 

沸点 
202℃ (101 kPa) 5)、201℃ 6)、 
196℃ (101 kPa) 2)、202℃ 3) 

密度 0.9885 g/cm3 (20℃) 5) 

蒸気圧 
17 Pa (25℃) 3), 5)、9 Pa (20℃) 6)、 
16.8 Pa (25℃) 2), 4)、40 Pa (20℃) 3) 

分配係数（1-ｵｸﾀﾉｰﾙ/水）(log Kow) 
-0.54 (pH 不明、25℃、精製水) 7)、 
-0.54 (pH 不明) 6)、-0.43 (pH 不明) 3) 

酸解離定数（pKa）  

水溶性（水溶解度） 1.00×106 mg/L (20℃) 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。 

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）8) 

 

嫌気的分解 

未順化の微生物を用いた嫌気的条件での分解半減期は 28～112 日とされている 9)。 

 

 

［1］2-（2-エトキシエトキシ）エタノール 

43



1 2-（2-エトキシエトキシ）エタノール 

 

 
 

化学分解性 

OH ラジカルとの反応性 （大気中） 

反応速度定数：57.2×10-12 cm3/(分子･sec)（測定値）10) 

半減期：1.1～11 時間（OH ラジカル濃度を 3×106～3×105 分子/cm3 11)と仮定し推定） 

 

加水分解性 

加水分解の基を持たない 9)。 

 

生物濃縮性 

生物濃縮係数(BCF)：3.2（BCFBAF 12) により推定） 

 

土壌吸着性 

有機炭素補正土壌吸着係数(Koc)：1（KOCWIN 13) により推定） 

 

（4）製造輸入量及び用途 

① 製造輸入量等 

本物質の化審法に基づき公表された優先評価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 製造・輸入数量の推移 

年度 2013 2014 2015 2016 2017 

製造・輸入数量(t) a) 7,695 6,560 5,282 5,520 3,082 

年度 2018 2019 2020 2021 2022 

製造・輸入数量(t) a) 4,003 4,444 5,189 4,590 5,437 

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。 

 

② 用 途 

本物質の主な用途は、ブレーキフルード、各種樹脂溶剤、可塑剤原料とされている 15)。ま

た化粧品に減粘剤、香料、溶剤として配合されている 16)ほか、業務用及び家庭用水性フロア

ーポリッシュ製品中に被膜形成助剤として添加されている 17)との情報がある。 

 

（5）環境施策上の位置付け 

本物質は、人健康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：110）に

指定されている。 
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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）の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。 

本物質は、揮発性有機化合物（VOC）排出インベントリ 1)により排出量が推計されている。工

業用洗浄剤の使用段階での排出量を推計した結果を表 2.1 に示す。 

 

表 2.1 推計排出量の推移 

年度 2013 2014 2015 2016 2017 

推計排出量(t) 5 5 5 5 6 

年度 2018 2019 2020 2021 2022 

推計排出量(t) 6 6 5 6 6 

 

（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 Model2)により媒体別分配割合の予測を行った。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 1.3 0.0 0.0 0.4 

水 域 24.6 99.8 20.9 40.2 

土 壌 74.0 0.0 79.0 59.3 

底 質 0.0 0.2 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 2.3.1、表

2.3.2 に示す。 
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表 2.3.1 各媒体中の存在状況（国による調査結果） 

媒体 
幾何 算術 

最小値 最大値 a) 
検出 

検出率 調査地域 測定年度 文献 
平均値 a) 平均値 下限値 

           

一般環境大気 µg/m3          

           

室内空気 µg/m3          

           

食物 µg/g          

           

飲料水 µg/L          

           

地下水 µg/L          

           

土壌 µg/g          

           

公共用水域・淡水 µg/L 0.21 0.24 0.11 0.48 0.054 11/11 全国 2015 3) 

           

公共用水域・海水 µg/L 0.29 0.32 0.12 0.48 0.054 9/9 全国 2015 3) 

           

底質(公共用水域・淡水) µg/g          

           

底質(公共用水域・海水) µg/g          

           

魚類(公共用水域・淡水) µg/g          

           

魚類(公共用水域・海水) µg/g          

           

貝類(公共用水域・淡水) µg/g          

           

貝類(公共用水域・海水) µg/g          

           

注：a) 最大値又は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。 

 

表 2.3.2 各媒体中の存在状況（国以外の調査結果） 

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 

検出率 調査地域 測定年度 文献 

           

一般環境大気 µg/m3          
           

室内空気 µg/m3 －b) －b) <2.5 7.1 2.5 －b) /18 東京都 2016 4) 

           
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 >0.1 >0.1 >0.1 >0.1 0.1 5/5 埼玉県 2019 5) c) 
           

公共用水域・海水 µg/L          
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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 

検出率 調査地域 測定年度 文献 

底質(公共用水域・淡水) µg/g          

           

底質(公共用水域・海水) µg/g          

           

魚類(公共用水域・淡水) µg/g          
           

魚類(公共用水域・海水) µg/g          

           

貝類(公共用水域・淡水) µg/g          

           

貝類(公共用水域・海水) µg/g          

           

注：a) 最大値又は幾何平均値の欄の下線を付した数字は、参考値として曝露の推定に用いた値を示す。 
    b) 公表されていない。 
    c) 精度管理の検討が不十分なため、定量的な曝露の推定には採用しない。 

 

（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 2.4）。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 

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 0.21 µg/L 程度 (2015) 0.0084 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 
   

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 限られた地域で 7.1 µg/m3 程度の報告が

ある (2016) 
限られた地域で 2.1 µg/kg/day程度の報告

がある 
   

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 0.48 µg/L 程度 (2015) 0.019 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 
   

注：太字の数値は、リスク評価に用いた曝露濃度（曝露量）を示す。 

 

47



1 2-（2-エトキシエトキシ）エタノール 

 

 
 

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。室内空気については、限られ

た地域を対象とした調査において、最大 7.1 µg/m3程度となった。 

 
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   

   参考値 a), b)  (2.1) 

  飲料水   

 水 質 地下水   

  公共用水域・淡水 0.0084 0.019 

 食 物    

 土 壌    

注：1) 太字の数値は、リスク評価に用いた曝露量を示す。 
2) 括弧内の値は、調査時期や調査地域等の観点から参考値としたものを示す。 

a) 限られた地域を調査対象とした結果に基づく曝露量 
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 2.5 に示すとおり曝露量を設定できる飲料水、地下水、食物及び

土壌の実測データが得られていない。そこで公共用水域・淡水からのみ摂取すると仮定した場

合には平均曝露量は 0.0084 μg/kg/day 程度、予測最大曝露量は 0.019 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 2.6 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）を設定すると、公共用水域の淡水域

では 0.48 μg/L 程度、海水域では 0.48 μg/L 程度となった。 

 
表 2.6 公共用水域濃度 

水 域 平   均 最 大 値 

淡 水 0.21 µg/L 程度 (2015) 0.48 µg/L 程度 (2015) 

海 水 0.29 µg/L 程度 (2015) 0.48 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 

本物質は、皮膚及び胃腸管から吸収されることが示されている。ヒトの腹部皮膚や皮膚全体

における本物質の吸収については in vitro で実験されており、皮膚の吸収速度は 0.125±0.103 

mg/cm2/hr、ヒトの腹部皮膚の透過係数は 1.32×10-4 cm/hr、損傷率（皮膚の完全性の尺度）は 1.20

±2.62 であった 1)。本物質の物理化学データに基づき、皮膚表面積 2,000 cm2として Guy and Potts 

(1993)2)、Wilschut et al. (1995) 3) のモデルを用いて吸収速度を計算すると、それぞれ 228 mg/hr、

404 mg/hr となり、これらの計算値は in vitro 実験で決定された値（0.125±0.103 mg/cm2/hr×2,000 

cm2 = 250±206 mg/hr）とよく相関していた 4）。 

ジエチレングリコールエーテル類はアルコール脱水素酵素の基質としては不十分であり 5)、

本物質による P-450 の誘導を測定した実験の結果、シトクロム P-450 の良好な基質であると予

想された 6)。ヒト志願者に本物質 11.2 mmol を単回経口投与した結果、投与量の約 68％が 12 時

間以内に 2-（2-エトキシエトキシ）酢酸として尿中排泄された 7)。ジエチレングリコールエーテ

ル類を用いたげっ歯類の代謝研究では、主な代謝変換にはアルコキシエトキシ酢酸

（alkoxyethoxy acetic acids）の形成が含まれているが、アルコキシ酢酸（alkoxyacetic acids）は全

く形成されないか、または微量しか形成されない 4)。高用量の本物質を投与すると、生体内でア

ルコキシ酢酸が生成され、精巣の損傷や赤血球の溶血を引き起こす可能性がある 4)。本物質をラ

ットに 90 日間経口投与した試験では、2,500 mg/kg/day 群の雌で投与後 45 日、雄で投与後 90 日

にヘモグロビン濃度の低下が報告された 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 9) 

動物種 経路 致死量、中毒量等 
ラット 経口 LD50 7,500 mg/kg 
マウス 経口 LD50 7,250 mg/kg 
ウサギ 経口 LD50 3,620 mg/kg 

モルモット 経口 LD50 3,000 mg/kg 
ラット 吸入 LC50 > 5,240 mg/m3 (4hr) 
ラット 経皮 LD50 6 mL/kg 
マウス 経皮 LD50 6 mL/kg 
ウサギ 経皮 LD50 4,200 μL/kg 

モルモット 経皮 LD50 > 32 g/kg 
注：（ ）内の時間は曝露時間を示す。 

 

本物質は皮膚の脱脂を起こし、乾燥やひび割れを生じることがあり、眼を軽度に刺激する 10)。 
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② 中・長期毒性 

ア）Sprague-Dawley ラット雄 10 匹を 1 群とし（対照群の匹数不明）、0、1,340、2,680、5,360 

mg/kg/day を 6 週間強制経口投与した結果、2,680 mg/kg/day 群で 1/10 匹、5,360 mg/kg/day 群

の 4/10 匹が死亡し、5,360 mg/kg/day 群の 3/10 匹が瀕死状態となった。2,680 mg/kg/day 群で

投与後 1 週間に嗜眠がみられた。2,680 mg/kg/day 群では、肝臓、心臓、腎臓の相対重量の

増加、前胃の角化亢進、脾臓のうっ血、5,360 mg/kg/day 群で血尿、肝臓、腎臓の相対重量

の増加、前胃の角化亢進、脾臓のうっ血、腎臓の沈着、肝臓の核大小不同、赤血球数の減

少、平均赤血球容積（MCV）及び平均赤血球血色素量（MCH）の増加、平均赤血球色素濃

度（MCHC）の減少、アルカリホスファターゼの減少が認められた。1,340 mg/kg/day 群では

影響はなかった 11)。また、生殖器官への影響としては、2,680 mg/kg/day 群の 1/10 匹で精巣

上体における精巣萎縮、精子の変性、精液減少がみられたが、1,340 mg/kg/day 群及び 5,360 

mg/kg/day 群ではみられなかった 11)。 

この結果から、一般毒性についての NOAEL を 1,340 mg/kg/day とする。 

 

イ）CFE ラット雌雄各 15 匹を 1 群とし、本物質（エチレングリコール 0.4％以下含有、トー

タルの純度不明）を 0、0.5、5.0％の濃度で餌に混ぜて 90 日間投与した結果（0、250、

2,500 mg/kg/day 相当）、5.0％群の雌雄で尿中のシュウ酸の結晶、腎臓相対重量の増加、雄 6

匹及び雌 1 匹の腎臓で近位尿細管の水腫性変性、雄 3 匹及び雌 1 匹で腎皮質の石灰化が認

められた。また、5.0％群の雄で体重増加の抑制、投与後 90 日にヘモグロビン濃度の低下、

雌では投与後 45 日にヘモグロビン濃度の低下、赤血球数の減少を認めた。5.0％群の雌では

脾臓及び甲状腺の相対重量増加も認められた 8)。なお、雌雄の生殖器官の重量や組織に、投

与に関連した影響はみられなかった 8)。この結果から、一般毒性の NOAEL を 0.5％

（250 mg/kg/day）とする。 

 

ウ）CD-1 マウス雌雄各 20 匹を 1 群とし、0、0.2、0.6、1.8、5.4％の濃度で餌に添加し（0、

300、900、2,700、8,100 mg/kg/day 相当）、90 日間投与した結果、5.4％群の雄 7/16 匹（20 匹

中 2 匹は肺感染症で死亡、2 匹は原因不明で死亡）が腎臓の進行性の細胞内浮腫（水腫変

性）の徴候を示し、うち 5 匹が死亡した。1.8％以上の群の雄及び 5.4％群の雌で腎臓相対重

量の増加、5.4％群の雌雄で小葉中心性肝細胞肥大、尿細管の変性と萎縮、雄で赤血球数の

減少、膀胱内腔内のタンパク質貯留、膀胱粘膜下の炎症性細胞浸潤が認められた 8)。なお、

雌雄の生殖器官の組織で、投与に関連した影響はみられなかった 8)。この結果から、一般毒

性の NOAEL を 0.6％（900 mg/kg/day）とする。 

 

エ）ラット（系統不明）の雌雄各 12 匹を 1 群とし、本物質（エチレングリコール 0.4％含有）

を 0.25、1、5％の濃度（約 200、800、4,000 mg/kg/day 相当）で餌に混ぜて 90 日間混餌投与

した試験で、5％群の雄 1 匹が投与後 23 日で体重減少し、死亡した。この個体は尿細管、

肝臓の水腫性変性がみられた。5%群の雌雄で投与後 12 週の平均体重の低下、尿中アスパラ

ギン酸アミノトランスフェラーゼ（AST）活性の高値、腎臓重量（相対重量）の増加、雄の

2 匹及び雌 1 匹で腎臓の水腫性変性、雄でタンパク尿、生殖器官重量の増加、精巣水腫（5
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匹）が認められた。5％群のほとんどの個体で（匹数の記載なし）、肝臓の軽微～中等度の脂

肪変性がみられた。0.25、1％群では投与に関連した影響はなかった 12)。また、5％群の雄の

5/12 匹で精巣水腫がみられたが、他の投与群では精巣に影響はなかった。なお、この試験

では対照群の有無は不明とされている 4)。 

 

オ）ブタ雌雄各 3 匹を 1 群とし、0、167、500、1,500 mg/kg/day を 90 日間経口投与（投与方

法の報告なし）した結果、1,500 mg/kg/day 群では投与後 14～ 21 日で 3 匹（雌 2 匹、雄 1

匹）が死亡または尿毒症の症状を示して安楽殺され、1,500 mg/kg/day 群は投与量を

1,000 mg/kg/day に減らされた。1,500 mg/kg/day 群では雌雄ともに赤血球数の減少がみられ

た。500 mg/kg/day 群の雌の 1 匹及び 1,500→1,000mg/kg/day 群のほぼ全数で肝臓及び腎臓の

尿細管の水腫性変性、1,000～1,500 mg/kg/day 群の雄で腎臓相対重量の増加がみられた 8)。

生殖器官の重量や組織病理学的な影響については報告されていない。この結果から、一般

毒性の NOAEL を 167 mg/kg/day とする。 

 

カ）Sprague-Dawley ラット雌雄各 5 匹を 1 群とし、0、16、49、200 ppm（0、90、270、1,100 mg/m3）

を 28 日間（6 時間/日、5 日/週）鼻部吸入させた結果、49 ppm 群及び 200 ppm 群の雄のそ

れぞれ 2/5 匹及び 3/5 匹で、喉頭の腹側軟骨に壊死の病巣が認められた。曝露群で全身性の

影響はなかった 13)。また、雌雄の臓器の重量や組織に、投与に関連した影響はみられなか

った 13)。この結果から、一般毒性の NOAEL を 16 ppm（90 mg/m3、曝露状況で補正して

16 mg/m3）とする。 

 

キ）ラット（系統、性別、対照群の有無、使用動物数のいずれも不明）に、0.2、1、4 ppm （1、

5、25 mg/m3）を 4 ヶ月間連続して吸入曝露（24 時間/日、7 日/週）した結果、主に 5 mg/m3

以上の群で神経系の機能状態の変化、血液の分析によって白血球数、尿素、乳酸、ピルビン

酸の濃度の変化、貧血の徴候、曝露期間終了前の剖検で肝臓重量の増加がみられ、5 mg/m3 

以上に曝露したラットでは曝露期間と回復期間の両方で、ナルコーシスは観察されなかっ

た 14)。本報告は、どの曝露群でどのような影響が観察されたかの詳細が不明であり、報告

に限界がある 4)とされている。 

 

③ 生殖・発生毒性 

ア）Swiss CD-1 マウスの F0世代の雌雄各 20 匹を 1 群とし（対照群は雌雄各 40 匹）、0、0.25、

1.25、2.5%の濃度で飲料水に添加（0、440、2,200、4,400 mg/kg/day 相当）して交配前 1 週

間から交配期間 14 週間を経て、その後 F0 ペアを分離して 3 週間投与した。F0 世代の対照

群及び 2.5％群が産んだ最後の同腹仔（F1世代）は生後 74 日時点で対照群及び 2.5％群の非

兄弟マウスとペアにされ、F2 世代が産まれるまで投与が続けられた。F0 世代については、

投与期間中に生殖への影響が観察されなかったため、解剖は行われなかった。F1 世代（親

動物）の 2.5％群（4,400 mg/kg/day 相当）の雌雄で肝臓の絶対重量または相対重量の増加、

雄で精子の運動性の 34% 減少を認めた。F0世代、F1世代の雌雄で生殖に対する機能的な影

響はみられなかった。著者らは、2.5％レベルの用量のみの投与であったため、NOAEL を特
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定しなかった 15)。 

 

イ）Sprague-Dawley ラット雌（妊娠雌は対照群で 15 匹、102 ppm 群で 20 匹）に、0、102 ppm

を妊娠 7 日から 15 日まで（7 時間/日）吸入させた結果、102 ppm 群の母ラットの妊娠数、

一腹当たりの着床数や吸収胚数、一腹当たりの出生仔数、出生仔の体重、異常な胎仔を持

つ同腹仔数、胎児の内臓系、骨格系の奇形や変異への影響はなかった 16)。本試験は曝露群

が 1 群のみのため、NOAEL の設定は行わないこととした。 

 

ウ）Sprague-Dawley ラット雌 13～17 匹を 1 群とし、0、1.4 mL/kg/day（0、1,385 mg/kg/day 相

当）を妊娠 7 日から 16 日まで皮膚塗布した結果、1.4 mL/kg/day 群の母ラットで体重増加の

抑制、完全に胚吸収された腹数の増加が認められたが、一腹当たりの着床数、着床後胚損

失数及び生存胎仔数、胎仔の体重への影響はなく、胎仔の内臓系、骨格系の奇形や変異に

ついても影響はなかった 17)。本試験は曝露群が 1 群のみのため、NOAEL の設定は行わない

こととした。 

 

エ）CD-1 マウス雌 50 匹を 1 群とし、0、5,500 mg/kg/day を妊娠 6 日から 13 日まで（プラグ

が観察された日を妊娠 0 日として数えたもの）強制経口投与した結果、5,500 mg/kg/day 群

の母マウスでは死亡率の増加（7/50 匹）が認められた。仔では、同腹仔の生存率、出生時

の一腹当たりの生存仔数、出生後生存率、出生時の体重、体重増加の抑制に投与に関連し

た影響は認められなかった 18, 19) 。本試験は曝露群が 1 群のみのため、NOAEL の設定は行

わないこととした。 

 

④ ヒトへの影響 

ア）本物質 300 mL（体重を 70 kg として約 4,224 mg/kg に相当）を摂取した男性で、呼吸困

難、口渇、アシドーシス、尿中のアルブミンがみられたが、対症療法により回復した 20) と

の報告がある。 

 

イ）ヒト志願者実験として、25 人の被験者に、本物質を 20%混ぜたワセリンを 48 時間、閉塞

パッチテストした結果、刺激は認められなかった 21)。濃度不明の本物質に 10 日間経皮曝露

した被験者 60 人のうち、3 人が刺激性の徴候を示したとの報告がある 22)。  

本物質 50％溶液を 48 時間、閉塞パッチテストした実験では、曝露した男性の 45%が紅斑

と浮腫を示した 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。 
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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 －  

EU EU  －  

 EPA －  

USA ACGIH －  

 NTP －  
日本 日本産業衛生学会 －  
ドイツ DFG －  

 

② 遺伝子傷害性に関する知見 

ア）in vitro 試験系では、代謝活性化系（S9）添加の有無にかかわらずネズミチフス菌で遺伝

子突然変異を誘発しなかった 24, 25)。また、S9 添加の有無にかかわらずネズミチフス菌で

弱い遺伝子突然変異が認められたとの報告 26)もあったが、統計分析が行われておらず、

陽性反応の基準も示されていないものであった。S9 無添加の酵母では細胞毒性が生じた

用量で弱い遺伝子突然変異が認められた 26)との報告があった。 

 

イ）in vivo 試験系では、腹腔内投与したマウスで小核を誘発しなかった 26)。 

 

③ 実験動物に関する発がん性の知見 

ア）Albinoラット雌 4 匹、雄 6匹を 1 群とし、0、2.16％の濃度で餌に添加し（0、約 1,000 mg/kg/day

相当）、2 年間投与した試験の結果、2.16％群で軽度の慢性的な肝臓傷害（小葉中心性肝細

胞萎縮、胆管増生、脂肪変性）、精巣傷害（間質の水腫、重度の精細管萎縮）、腎臓でシュウ

酸結石がみられたが、慢性的な腎臓の組織傷害はみられなかった 27)。腫瘍についての言及

はなかった。 

 

イ）Albino ラット雌雄各 8 匹を 1 群とし、0.01、0.04、0.2、1％の濃度（対照群なし）で飲水

に添加し（10、40、200、950 mg/kg/day 相当）、718 日間投与した 3 世代試験の結果、投与

による腫瘍の増加はなかったとの報告 28) がある。 

 

④ ヒトに関する発がん性の知見 

ア）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
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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。 

経口曝露の非発がん影響については、中・長期毒性オ）に示したブタの知見から得られた

NOAEL 167 mg/kg/day（肝臓及び腎臓の尿細管の水腫性変性）を、慢性曝露への補正が必要な

ことから 10 で除した 17 mg/kg/day 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。 

吸入曝露の非発がん影響については、中・長期毒性カ）に示したラットの知見から得られ

た NOAEL 16 ppm（喉頭の腹側軟骨の壊死）を曝露状況で補正して 2.9 ppm（16 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 1.6 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 

ア）経口曝露 

【予測最大曝露量に基づく Margin of Exposure（MOE）等による健康リスクの判定】 

経口曝露については、公共用水域・淡水を摂取すると仮定した場合、平均曝露量は 

0.0084 µg/kg/day 程度、予測最大曝露濃度は 0.019 µg/kg/day 程度であった。無毒性量等

17 mg/kg/day と予測最大曝露量から、動物実験結果より設定された知見であるために 10 で除

して求めた MOE は 89,000 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 － － 

17 mg/kg/day ブタ 
－ 

公共用水

域・淡水 
0.0084 µg/kg/day 程度 0.019 µg/kg/day 程度 89,000 

【総合的な判定】 

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。 

 

イ）吸入曝露 

【予測最大曝露濃度に基づく Margin of Exposure（MOE）等による健康リスクの判定】 

吸入曝露については、一般環境大気及び室内空気の曝露濃度が把握されていないため、健

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 ］

54



1 2-（2-エトキシエトキシ）エタノール 

 

 
 

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 － － 

1.6 mg/m3 ラット 
－ 

室内空気 － － － 

 

 

【総合的な判定】 

限られた地域の室内空気の実測データ（2016 年）から求めた予測最大曝露濃度は 7.1 µg/m3

であったが、参考としてこれと無毒性量等 1.6 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 23 となる。なお、本物質は化管法の第一種指定化

学物質ではなく排出量及び移動量は得られなかったため、大気への届出排出量に基づく大気

中濃度の推定はできなかった。 

したがって、総合的な判定としては、本物質の一般環境大気及び室内空気からの吸入曝露

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及び室内空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。 

 
  

詳細な評価を行う
候補と考えられる。

現時点では作業は必要
ないと考えられる。

情報収集に努める必要
があると考えられる。

MOE＝10 MOE＝100［ 判定基準 ］
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４．生態リスクの初期評価 

水生生物の生態リスクに関する初期評価を行った。 

（1）水生生物に対する毒性値の概要 

本物質の水生生物に対する毒性値に関する知見を収集し、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 ○  14,900,000 
Raphidocelis 
subcapitata 

緑藻類 
EC50  
GRO (RATE) 

3 B B 
2)- 

2024071 

甲殻類

等 
 ○ 7,380 

Ceriodaphnia 
dubia 

ニセネコゼミ

ジンコ 
EC10   REP 7 D C 

1)-67681 

4) 

 ○  1,982,000 Daphnia magna オオミジンコ LC50   MOR 2 B B 3)-1 

 ○  4,670,000 Daphnia magna オオミジンコ LC50   MOR 2 B B 1)-12004 

 ○  > 10,000,000 Daphnia magna オオミジンコ LC50   MOR 2 B B 
3)-2 

4) 

 ○  > 10,000,000 Artemia salina アルテミア属 TLm   MOR 1 B B 
1)-2408 

4) 

魚 類 ○  6,010,000 Ictalurus 
punctatus 

アメリカナマ

ズ 
LC50   MOR 4 B B 

1)-12004 

4) 

 ○  9,650,000 Pimephales 
promelas 

ファットヘッ

ドミノー 
LC50   MOR 4 B B 1)-12004 

 ○  > 10,000,000 
Pimephales 
promelas 

ファットヘッ

ドミノー 
LC50   MOR 4 C C 3)-3 

 ○  > 10,000,000 
Lepomis 
macrochirus 

ブルーギル LC50   MOR 4 B B 
1)-863 

4) 

 ○  > 10,000,000 
Menidia 
beryllina 

トウゴロウイ

ワシ科 
LC50   MOR 4 B B 

1)-863 

4) 

その他 ○  7,611,000 
Arbacia 
punctulata 

アスナロウニ

科（胚） 
EC50   DVP 2 B B 1)-10509 

 ○  18,800,000 
Paratanytarsus 
dissimilis 

ニセヒゲユス

リカ属 
LC50   MOR 2 B B 1)-12004 

 ○  20,900,000 
Lithobates 
catesbeianus 

ウシガエル 
（幼生） 

LC50   MOR 4 B B 1)-12004 

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 
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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、TLm (Median Tolerance Limit)：半数生存限界濃度 

影響内容 

DVP (Development)：発生、GRO (Growth)：生長（植物）、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 

Aruoja ら 2)-2024071は、難溶性物質及び揮発性物質に対応するため、OECD TG No.201 (2011) を

若干改変した方法及び ISO の試験方法 (ISO 14442, 2006) に準拠して、Raphidocelis subcapitata

（旧名 Pseudokirchneriella subcapitata）の藻類生長阻害試験を実施した。試験は止水式（密閉容

器使用）で行われた。試験培地には 0.3g NaHCO3 /L を添加し、pH を 7.0 に調整し、培地中の溶

存 CO2濃度を高めた。また、限られた CO2供給に対応できるように、初期藻類密度を 3,000 cells 

/mL まで減らした。設定試験濃度区は、対照区及び 6～7 濃度区であった。72 時間半数影響濃度 

(EC50) は、設定濃度に基づき 14,900,000 µg/L であった。 

 

2） 甲殻類等 

OECD テストガイドライン No.202 と同等の米国 EPA の試験方法に従って、オオミジンコ

Daphnia magna の急性毒性試験が実施された 3)-1。試験は止水式で行われた。試験用水として脱

塩素化ヒューロン湖水が用いられた。48 時間半数致死濃度 (LC50) は、設定濃度に基づき

1,982,000 µg/L であった。 

 

3） 魚 類 

Thurston ら 1)-12004 はアメリカナマズ Ictalurus punctatus の急性毒性試験を実施した。試験は流

水式（換水時間：3～8 時間）で行われ、設定試験濃度区は対照区及び 5 濃度区（公比 1.3～2）

であった。試験溶液の調製には試験用水として地下水が用いられた。96 時間半数致死濃度 (LC50) 

は、実測濃度に基づき 6,010,000 µg/L であった。 

 

4） その他の生物 

Jackim と Nacci1)-10509は、アスナロウニ科 Arbacia punctulata の胚発生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 (0 mL) 及び 5 濃度区 (5,000～50,000 mg/L) で

あった。試験用水として濾過滅菌海水（塩分 30）が用いられた。発生異常に関する 48 時間半数

影響濃度 (EC50) は、設定濃度に基づき 7,611,000 µg/L であった。 
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（2）定量的構造活性相関 (QSAR) 等による検討 

環境リスク初期評価において、予測無影響濃度 (PNEC) の導出には、原則として生態毒性に

関する試験によって得られた実験値を用いることとしており、定量的構造活性相関 (QSAR) に

よる予測結果及び類似物質に基づく類推等は、総合的な判定の実施に活用される。 

本物質の 3 生物群（藻類等、甲殻類等、魚類）の急性毒性において、採用可能とされた実験

値は得られているものの、藻類等については信頼性のあるものが 1 データのみと少なかった。

また、慢性毒性においては、3 生物群ともに採用可能な実験値は得られていない。 

そこで、藻類の急性毒性及び 3 生物群の慢性毒性において、予測手法を用いた生態毒性の推

定を実施し、藻類の急性毒性については、その結果が実験値を補強する証拠の 1 つとして用い

ることができるか、3 生物群の慢性毒性についてはリスク評価に活用できるかを検討した（付属

資料「2- (2-エトキシエトキシ) エタノール」参照）。 

 

1）QSAR による生態毒性の推定 

藻類の慢性毒性について、指標aを満たし、かつ適用領域内bのものとして、ECOSAR (Neutral 

Organics) から 511,000 μg/L が得られた（表 4.2）。しかし、QSAR クラスを構成している参照物

質の構造を確認したところ、本物質のようなポリエチレンオキシドを有する物質は含まれてお

らず、藻類の慢性毒性としてこの予測結果を採用するのは妥当ではないと判断された。 

 

表 4.2 QSAR を用いた藻類慢性毒性予測結果の概要 

(KOWWIN v1.69 による推定値 log Kow = -0.69 を用いた予測) 

QSAR 
予測値 
[µg/L] 

エンドポイント QSAR モデル QSAR クラス 
Max log Kow 

[log Kow Range] 
R2 n Q2 

511,000 ChV ECOSAR 2.2 Neutral Organics 8 [ -1.2, 5.9 ] 0.70 34 (5) ― 

R2：QSAR 式の決定係数 

n：毒性試験データ数 

(  ) の数値は KATE では Support Chemicals (log Kow 推定値 > 6.0 の化学物質、不等号付き、外れ値)、ECOSAR では SAR 

data not included in Regression Equation 等、クラスの構造定義に合致するものの QSAR 式の構築には使用されないデータの

数。 

Q2：leave-one-out による内部バリデーション指標 (KATE 2020 のみ) 

ChV (Chronic Value)：NOEC と LOEC の幾何平均値 

Max log Kow：ECOSAR において各 QSAR 式に定められる log Kow の値。これを超過する log Kow では「No Effects at Saturation」

と予測される。 

[log Kow Range]：QSAR を構築する参照物質の最小及び最大の log Kow 

 

 

2）類推による生態毒性の推定 

藻類の急性毒性及び 3 生物群（藻類、甲殻類及び魚類）の慢性毒性について、類似物質によ

る類推により、毒性予測を検討した。 

 
a KATE、ECOSAR に共通：決定係数 (R2) が 0.7 以上、毒性試験データ数 (n) が 5 以上。KATE のみ：leave-one-out による内部

バリデーション指標 (Q2) が 0.5 以上  
b KATE、ECOSAR に共通：推定 logKow が QSAR を構築する参照物質の log Kow の最大値と最小値の間に存在する。 

KATE のみ：部分構造適用領域に対する判定が「in」又は「in (conditionally)」である 
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本物質が分類される QSAR 式を構築している参照物質のうち、本物質と化学構造的に類似性

が比較的高い物質を抽出した（表 4.3）。類似物質について、藻類等の急性及び慢性毒性値、甲

殻類等の慢性毒性値は得られたが、魚類の慢性毒性値は得られなかった。そのため、魚類慢性

毒性については、参照物質による類推はできなかった。 

類似物質の毒性傾向を確認したところ、log Kow と毒性の間にはっきりとした傾向は見られ

なかった。しかし、限度試験濃度で影響なしという物質が多く見られた。log Kow の観点から見

ると、本物質は表 4.3 の類似物質の範囲内に内挿されていると考えられる。したがって、これら

類似物質と同様に、本物質の藻類急性・慢性毒性予測値及び甲殻類の慢性毒性予測値も、限度

試験成立濃度で影響なし（つまり、藻類急性毒性予測値；100,000 µg/L 超、藻類及び甲殻類の慢

性毒性予測値；100,000 µg/L 程度）と推測された。また、藻類急性毒性予測値 (100,000 µg/L 超) 

は、文献からの藻類急性実験値 (14,900,000 µg/L) を補強する証拠の 1 つであると考えられた。 

 
表 4.3 KATE2020 及び ECOSAR2.2 で毒性予測した QSAR クラスの参照物質に含まれる 

化学構造的に類似性が比較的高い物質と毒性値 

 
CAS 
番号 

物質名 構造式 
log 

Kow 
（推定） 

毒性値 [μg/L] 
（出典） 

藻類等 甲殻類等 魚 類 

急 性 慢 性 慢 性 慢 性 

類似物質
1 

112-27-6 
トリエチレン

グリコール  -1.75 ― ― ― ― 

類似物質
2 

111-46-6 
ジエチレン 
グリコール  

-1.47 
57,400,000 
（第 17 巻*） 

5,000,000 
（第 17 巻*） ― ― 

類似物質
3 

109-86-4 
エチレングリ

コールモノメ

チルエーテル  
-0.91 

> 100,000 
（第 4 巻*） 

100,000 
（第 4 巻*） 

92,000 
（第 4 巻*） ― 

本物質 
（予測対象 

物質） 
111-90-0 

2-(2-エトキシ

エトキシ)  
エタノール 

 
-0.69 

14,900,000 

（文献 2024071）
― ― ― 

類似物質
4 

110-80-5 
エチレングリコ

ールモノエチル

エーテル  
-0.42 

> 100,000 
（第 4 巻*） 

100,000 
（第 4 巻*） 

97,000 
（第 4 巻*） ― 

類似物質
5 

109-59-1 
2-イソ 

プロポキシ 
エタノール 

 

0.00 
> 1,000,000 

(MOE, 2001) 

1,000,000 

(MOE, 2001) 

98,000 

(MOE, 2001) 
― 

類似物質
6 

143-22-6 

トリエチレン

グリコール 
モノブチル 
エーテル 

 0.02 
> 920,000 

(MOE, 1998) 

86,000 

(MOE, 1998) 

100,000 

(MOE, 1998) 
― 

類似物質
7 

7580-85-0 
2-t-ブトキシ 
エタノール 

 

0.46 
> 870,000 

(MOE, 2000) 

23,000 

(MOE, 2000) 

100,000 

(MOE, 2000) 
― 

類似物質
8 

111-76-2 
2-ブトキシ 
エタノール  

0.57 
> 1,000,000 
（第 6 巻*） 

125,000 
（第 6 巻*） 

100,000 
（第 6 巻*） ― 

出典 
*：『化学物質の環境リスク評価』、MOE：環境省（庁）生態影響試験（数字は公表年）、そのほかの文献は「５.引用文献等」を参照 
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（3）予測無影響濃度(PNEC)の設定 

生態毒性試験により得られた毒性値のうち、急性毒性及び慢性毒性のそれぞれについて、上

記本文で示した最小毒性値に情報量に応じたアセスメント係数を適用し、予測無影響濃度 

(PNEC) を求めた。 
 

急性毒性値 

藻類等 Raphidocelis subcapitata 72 時間 EC50（生長阻害）  14,900,000 µg/L 

甲殻類等 Daphnia magna 48 時間 LC50  1,982,000 µg/L 

魚 類 Ictalurus punctatus 96 時間 LC50  6,010,000 µg/L 

その他 Arbacia punctulata 48 時間 EC50（発生異常） 7,611,000 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小値（甲殻類等の 1,982,000 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 19,000 µg/L が得られた。 
 

慢性毒性値は得られなかったため、本物質の PNEC としては、甲殻類等の急性毒性値から得

られた 19,000 µg/L を採用する。 
 

（4）生態リスクの初期評価結果 

【PEC / PNEC 比による生態リスクの判定】 

本物質の公共用水域における濃度は、平均濃度で見ると淡水域で 0.21 µg/L 程度、海水域では

0.29 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 0.48 µg/L 程度であり、PEC と予測無影響濃度 (PNEC) の比は、淡水域、海水域と

もに 0.00003 となる。 

したがって、生態リスクの判定としては、現時点では作業の必要はないと考えられる。 

 
表 4.4 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 0.21 μg/L 程度 (2015) 0.48 μg/L 程度 (2015) 
19,000 

µg/L 

0.00003 

公共用水域・海水 0.29 μg/L程度 (2015) 0.48 μg/L程度 (2015) 0.00003 

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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【総合的な判定】 

本物質の慢性毒性においては 3 生物群ともに採用可能な実験値は得られていないため、QSAR

等による生態毒性の推定を検討した結果、藻類及び甲殻類の慢性毒性については、100,000 µg/L

程度で影響がないということが推測された。これらの慢性毒性予測結果を考慮しても、総合的

な判定は、現時点では作業の必要はないと考えられた。 
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本物質は、第 3 次取りまとめにおいて生態リスク初期評価結果を公表した。今回、健康リスク初期評

価の実施に併せて、また新たな環境実測データ（水質）と生態毒性に関する知見が得られたため、生

態リスクについても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：クロロ酢酸 

（別の呼称：モノクロロ酢酸、モノクロル酢酸） 
CAS 番号：79-11-8 
化審法官報公示整理番号：2-1145 
化管法管理番号：98 
RTECS 番号：AF8575000 

分子式：C2H3ClO2 

分子量：94.50 
換算係数：1ppm = 3.86 mg/m3（気体、25℃） 
構造式：  

 

（2）物理化学的性状 

本物質は常温で無色の固体である 1)。 

融点 
62.0℃ 2)、61～63℃ 3) , 4)、61.5～62.3℃ 6)、 
63℃ (101 kPa) 7)、63℃ (α型) 3) , 5)、 
55～56℃ (β型) 3) , 5)、50℃ (γ型) 3) , 5)  

沸点 
189.11℃ (101 kPa) 2)、189℃ 3) , 5)、 
189℃ (101 kPa) 4) , 6)、190℃ (101 kPa) 7) 

密度 1.580 g/cm3 (20℃) 6)、1.64 g/cm3 (20℃) 7) 

蒸気圧 8.67 Pa (25℃) 4)、20 Pa (20℃) 5)、2.14 Pa (20℃) 7) 

分配係数（1-ｵｸﾀﾉｰﾙ/水）(log Kow) 0.22 (pH 不明) 4) , 8)、0.2 (pH 不明) 5)  

酸解離定数（pKa） 2.87 (25℃) 2) , 4)、2.85 (25℃) 6)、2.8 (20℃) 7) 

水溶性（水溶解度） 6.14×106 mg/1,000g (25℃) 9) 

（3）環境運命に関する基礎的事項 

次の pKa 推定結果より、本物質は環境水中で主に構造 II として存在すると推定された。 

pKa 推定結果（25℃、イオン強度 0）：pKa = 2.9±0.4 

（Percepta10)の ACD/pKa GALAS 法） 

［2］クロロ酢酸 
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本物質の分解性及び濃縮性は次のとおりである。 

生物分解性  

好気的分解（分解性の良好な物質 11)） 

分解率※：BOD 65.0％、TOC 98.8％、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）12) 

（備考：※（汚泥＋被験物質）系 2 点のうち分解傾向を示した 1 点のみの結果

を示した 12)） 

 

嫌気的分解 

未順化の微生物を用いた嫌気的条件での分解半減期は 4～28 日とされている 13)。 

 

化学分解性 

OH ラジカルとの反応性 （大気中） 

反応速度定数：0.79×10-12cm3/(分子･sec)（AOPWIN 14)により推定） 

半減期：6.8～68 日（OH ラジカル濃度を 3×106～3×105 分子/cm3 15)と仮定し、一日

を 12 時間として推定） 

 

加水分解性 

半減期：960 日 13) 

 

生物濃縮性 

生物濃縮係数 (BCF)：3.2（BCFBAF 16) により推定） 

 

土壌吸着性 

有機炭素補正土壌吸着係数 (Koc)：1.4（KOCWIN 17) により推定） 
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（4）製造輸入量及び用途 

① 製造輸入量等 

本物質の化審法に基づき公表された優先評価化学物質としての製造・輸入数量の推移を表

1.1 に示す 18)。 

 

表 1.1 製造・輸入数量の推移 

年度 2013 2014 2015 2016 2017 

製造・輸入数量 (t) a) 18,608 16,496 16,133 16,879 15,846 

年度 2018 2019 2020 2021 2022 

製造・輸入数量 (t) a) 16,802 15,555 15,677 18,727 17,423 

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。 

 

本物質は、水道の原水中の有機物質と消毒剤（塩素）との反応によって生成されることが

ある 1)。また、本物質はクロロ酢酸メチル（CAS 番号 96-34-4）の加水分解により生成する 19)。 

 

② 用 途 

本物質は、食品や土木、建材など幅広い分野で増粘剤や品質を安定させるための安定剤な

どとして利用されるカルボキシメチルセルロースの原料に使われているほか、除草剤、界面

活性剤やパーマ液をつくる原料として使われている 1)。本物質を原料としている除草剤には

2,4-ジクロロフェノキシ酢酸（CAS 番号 94-75-7）がある 20)。 

 

（5）環境施策上の位置付け 

本物質（クロロ酢酸）は、人健康影響及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：119）に指定されている。 

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（管理番号：98、政

令番号：123）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、水道水質基準が設定されている。 

クロロ酢酸類は、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：1054）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、2022 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 （2022 年度）   

 
 

本物質の 2022 年度における環境中への総排出量は約 0.22 t であり、すべて届出排出量であっ

た。届出排出量のうち約 0.21 t が大気、0.008 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。この他に廃棄物への移動量が約 3.5 t であった。届出排出量の主な排出源は、

化学工業（100%）であった。 

本物質の化管法に基づき公表された排出量及び移動量の推移を表 2.2 に示す 1)。 

 
表 2.2 化管法に基づく排出量及び移動量（PRTR データ）の推移  

 

 

（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 3)を用いて予測した。予測の

対象地域は、2022 年度に環境中及び大気への排出量が最大であった兵庫県（大気への排出量 0.18 

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 210 8 0 0 0 3,491 - - - - 217 - 217

クロロ酢酸

業種等別排出量(割合) 210 8 0 0 0 3,491 0 0 0 0

210 8 0 0 0 2,851 届出 届出外

(100%) (100%) (81.7%) 100% -

0 0 0 0 0 640

(18.3%)

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(%)

化学工業

医薬品製造業

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

2022 210 8 0 0 0 3,491 217 0 217

2021 209 7 0 0 0 4,663 217 217

2020 208 6 0 0 0 12,713 215 0 215

2019 184 5 0 0 0 12,401 0 189 0 189

2018 184 7 0 0 5 7,073 190 0 190

2017 191 6 0 0 0 2,674 0 197 0 197

2016 181 5 0 0 3 2,174 186 0 186

2015 201 4 0 0 0 2,303 38 205 38 243

2014 190 3 0 0 110 5,088 0 193 0 193

2013 209 3 0 0 0.2 6,955 213 213

年度

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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t）、公共用水域への排出量が最大であった福井県（大気への排出量 0.002 t、公共用水域への排出

量 0.007 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 

兵庫県 兵庫県 福井県 

大 気 0.0 0.0 0.0 

水 域 58.7 58.7 92.9 

土 壌 40.7 40.7 6.4 

底 質 0.5 0.5 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 2.4.1、表

2.4.2 に示す。 

 
表 2.4.1 各媒体中の存在状況（国による調査結果） 

媒体 
幾何 算術 

最小値 最大値 a) 
検出 

検出率 調査地域 測定年度 文献 
平均値 a) 平均値 下限値 b) 

           

一般環境大気 µg/m3          

           

室内空気 µg/m3          

           

食物 µg/g          

           

飲料水 µg/L <20 <20 <1 20 1～20 957/9368 全国 2021 4) 

  <20 <20 <1 20 1～20 999/9320 全国 2020 5) 

  <20 <20 <1 20 1～20 792/8758 全国 2019 6) 

  <20 <20 <1 20 1～20 606/8618 全国 2018 7) 

  <20 <20 <1 20 1～20 526/8308 全国 2017 8) 

  <20 <20 <1 20 1～20 355/6596 全国 2016 9) 

  <20 <20 <1 7c) 1～20 294/6169 全国 2015 10) 

  <20 <20 <1 20 1～20 311/6054 全国 2014 11) 

  <20 <20 <1 20 1～20 250/5973 全国 2013 12) 

           

地下水 µg/L <0.3 <0.3 <0.3 <0.3 0.3 0/15 全国 2000 13) 

           

土壌 µg/g          

           

公共用水域・淡水 µg/L <0.029 <0.029 <0.029 0.033 0.029 1/18 全国 2018 14) 

  <0.3 <0.3 <0.3 <0.3 0.3 0/65 全国 2000 13) 

  <1 <1 <0.2 0.28 0.2～1 1/2 北海道、 1984 15) 
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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) 

長野県 

           

公共用水域・海水 µg/L <0.029 0.032 <0.029 0.10 0.029 2/6 全国 2018 14) 

  <0.3 <0.3 <0.3 <0.3 0.3 0/11 全国 2000 13) 

  <1 <1 <1 <1 1 0/5 
北海道、 
宮城県、 
岡山県 

1984 15) 

           

底質(公共用水域・淡水) µg/g <0.01 <0.01 <0.001 0.0026 
0.001～

0.01 
1/2 

北海道、

長野県 
1984 15) 

           

底質(公共用水域・海水) µg/g <0.01 <0.01 <0.007 <0.01 
0.007～

0.01 
0/5 

北海道、 
宮城県、 
岡山県 

1984 15) 

           

魚類(公共用水域・淡水) µg/g          

           

魚類(公共用水域・海水) µg/g          

           

貝類(公共用水域・淡水) µg/g          

           

貝類(公共用水域・海水) µg/g          

           

注：a) 最大値又は幾何平均値の欄の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。 

    c) 最大濃度を上回る下限値による不検出データが報告されているため、最大濃度よりも高濃度の地点が存在す

る可能性がある。 

 
表 2.4.2 各媒体中の存在状況（国以外の調査結果） 

媒 体 
幾何 
平均値 

算術 
平均値 

最小値 最大値 
検出 

下限値 
検出率 

調査 
地域 

測定 
年度 

文献 

           

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          
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媒 体 
幾何 
平均値 

算術 
平均値 

最小値 最大値 
検出 

下限値 
検出率 

調査 
地域 

測定 
年度 

文献 

           
貝類(公共用水域・淡水) µg/g          
           
貝類(公共用水域・海水) µg/g          
           

 
表 2.4.3 水道原水の調査結果 

媒 体 
幾何 
平均値 

算術 
平均値 

最小値 最大値 
検出 

下限値 a) 
検出率 

調査 
地域 

測定 
年度 

文献 

           
公共用水域・淡水 b) µg/L <20 <20 <1 <20 1～20 0/83 全国 2021 4) 
  <2 <2 <1 <2 1～2 0/77 全国 2020 5) 
  <2 <2 <1 <2 1～2 0/78 全国 2019 6) 
  <2 <2 <1 2 1～2 1/78 全国 2018 7) 
  <2 <2 <1 2 1～2 1/81 全国 2017 8) 

  <2 <2 <1 2 1～2 2/68 全国 2016 9) 
  <2 <2 <1 <2 1～2 0/68 全国 2015 10) 
  <2 <2 <1 2 1～2 1/74 全国 2014 11) 
  <2 <2 <1 2 1～2 1/82 全国 2013 12) 

           

公共用水域・海水           
           

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) 水道原水のうち、「表流水」、「湖沼水」、「ダム直接」又は「ダム放流」のデータを集計対象とした。 

 

（4）人に対する曝露量の推定（一日曝露量の予測最大量） 

本物質については、吸入曝露による健康リスクの初期評価を行うため、一般環境大気、室内

空気の実測値を用いて、人に対する曝露の推定を行った（表 2.5）。化学物質の人による一日曝

露量の算出に際しては、人の一日の呼吸量を 15 m3、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 
   

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 

   

 

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 2022 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 16)

を用いて推定した大気中濃度の年平均値は、最大で 0.055 μg/m3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 2.6 のように整理した。
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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 0.033 μg/L 程度、海水域では 0.10 μg/L 程度となった。 

化管法に基づく 2022 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
17)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 0.011 μg/L となっ

た。また他の年よりも多く届け出られていた 2014 年度の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 17)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 0.0063 µg/L となった。 

 
表 2.6 公共用水域濃度 

水 域 平   均 最 大 値 

淡 水 0.029 μg/L 未満程度 (2018) 0.033 μg/L 程度 (2018) 

海 水 0.029 μg/L 未満程度 (2018) 0.10 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。 

 

 
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 (1%) 18)をそのまま採用した。 
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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。 

なお、本物質については、既に水道水質基準が設定されているため、経口曝露の初期評価に

ついては対象外とした。 

 

（1）体内動態、代謝 

クロロ酢酸は経口及び経皮により吸収され、速やかに胸腺、肝臓、腎臓、脾臓などの各種組織

に分布する。吸収されたクロロ酢酸の多くは S-カルボキシメチル-L-システイン、チオ二酢酸な

どに代謝され、尿中に排泄される。 

ラットに [1-14C]-クロロ酢酸 1.0 µCi を単回経口投与した実験で、血漿、肝臓、心臓、腎臓、

脾臓、及び精巣における放射活性は投与 1～2 時間後に最高濃度に達し、その後 2～7 時間の半

減期で減少した。一方、脳における放射活性の濃度は他組織より低かったが、8 時間後まで増

加し、24 時間後までほぼ一定であった 1)。 

雄の Sprague-Dawley ラットに [1-14C]-クロロ酢酸 9.5 mg/kg を単回経口投与し、4、8、12、24、

48 時間後の各組織への分布を調べた実験で、4、8 時間後に放射活性は腎臓及び小腸に最も高

濃度に分布し、次いで肝臓、脾臓、精巣、肺、脳、心臓の順に分布した。8 時間後以降、各組織

の放射活性は減少を示し、12 時間後以降、肝臓及び腎臓で他組織よりも高濃度の放射活性が検

出された。24 時間後までに投与した放射活性の約 90%が尿中に排泄された。さらに、95 mg/kg 

を単回及び 3 日間経口投与した実験で、24 時間後には 9.5 mg/kg 投与時とほぼ同様の組織分布

がみられたが、各組織には 9.5 mg/kg 投与時よりも高濃度（単回投与の場合で 1.4～3.8 倍）の

放射活性が検出された 2)。 

雄の Sprague-Dawley ラットに[U-14C]-クロロ酢酸 10、225 mg/kg を単回経口投与した実験で、

10 mg/kg の投与では、2 時間後までに放射活性の大半が胃から消失した。一方、225 mg/kg の

投与では、15 分後までに放射活性の約 37%が胃から消失したが、残りの大半は 8 時間後まで

胃に滞留し、その後速やかに消失した。滞留の原因として、幽門部の刺激による括約筋のけい

れんが示唆されている。血漿中の放射活性濃度は 10 mg/kg の投与では 2 時間後に、225 mg/kg 

の投与では 15 分後に最高濃度に達し、その後減少した。投与後、ほとんどの組織において、放

射活性は血漿中と同等、もしくはより高濃度で検出された。特に、胸腺、腎臓、肝臓及び脂肪組

織で高かった。各組織における放射活性は概ね 15 分～8 時間後に最高濃度に達し､その後減少

した。胸腺（225 mg/kg 投与）と脳（10、225 mg/kg 投与）は 16 時間後に最高濃度に達し、特に

胸腺では他組織よりも放射活性が高濃度で長時間保持される傾向がみられた。また、小腸及び

小腸内容物で極めて高濃度の放射活性が検出されたが、小腸内容物中の放射活性に占める未変

化体の割合が投与 4 時間後には 67～76%に減少したことから、代謝体の胆汁中分泌が示唆され

た。投与 32 時間後までの尿及び糞中への排泄はそれぞれ放射活性の 66～72%及び 0.8～0.9%で

あり、糞中への排泄が極めて微量であったことから、代謝体の腸肝循環の可能性が示唆されて

いる 3)。 

雄の Sprague-Dawley ラットに [U-14C]-クロロ酢酸 125 mg/kg を単回皮膚塗布した実験で、15 

分後の塗布部位の表皮には放射活性の 1.8%しか残存していなかったが、真皮には 45 分、4、32 

時間後にそれぞれ放射活性の約 50、20、7%が保持されていた。血漿中の放射活性は投与 45 分
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後に最高濃度に達し、その後 3.70 時間の半減期で減少した。ほとんどの組織において、放射活

性濃度は血漿中と同等、もしくはより高濃度であり、投与 2～4 時間後に最高濃度に達した後、

減少した。特に、胸腺、肝臓、腎臓、脂肪組織、小腸及びその内容物で高濃度の放射活性が検出

された。投与 32 時間後までに放射活性の 64、0.9%がそれぞれ尿及び糞中に排泄された 3)。 

雌のアルビノマウスに[1-14C]-クロロ酢酸を 2 mg（70～100 mg/kg 相当）を単回腹腔内投与し

た実験で、72 時間後までに 82～88 %が尿中、7～9 %が呼気中、0.2～3 %が糞中に排泄され、2

～3 %が動物体内に残存していた。投与から 24 時間後までの尿中の未変化体は 6～22 %、主要

代謝物は S-カルボキシメチル-L-システイン（遊離型 33～43 %、抱合型 1～6 %）とチオ二酢酸

（33～42 %）であり、少量のグリコール酸（3～5 %）、シュウ酸（0.1～0.2 %）も検出された 4) 。 

労働者が高温の [1-14C]-クロロ酢酸（12 mCi/mmol、0.3 mL）に手指が曝露された事例におい

て、17.5 時間後の血中の放射活性濃度は 24 時間後までに採取された尿中の放射活性濃度より

もはるかに低濃度であり、6 日後には検出限界以下であったことから、血中の放射活性は速や

かに尿中に排泄されることが示唆された。観察期間中に約 330 µCi（クロロ酢酸 0.002 mL 相当）

の放射活性が尿中に排泄された。放射活性の尿中への排泄は二相性を示し、第 1 相の半減期は

15 時間であった。また、15 日後の放射活性の呼気及び尿中への排泄はほぼ同程度であった 5)。 

なお、ヒトの胸部から摘出した皮膚にクロロ酢酸の水溶液（1,000 mg/L）を曝露して皮膚透過

性を調べた実験で、遅延時間（皮膚透過が定常状態に達するのに要する時間）及び透過係数と

して 3.67 時間及び 1.1×10-3 cm/hr の値が得られている 6)。 

 

（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 7) 

動物種 経路 致死量、中毒量等 
ラット 経口 LD50 55 mg/kg 
ラット 吸入 LC50 180 mg/m3  
ラット 皮下投与 LD50 5 mg/kg 
マウス 皮下投与 LD50 250 mg/kg 
ラット 経皮 LDLo 125 mg/kg 
ラット 経皮 LDLo 852 mg/kg 
ラット 経口 LDLo 225 mg/kg 
ヒト 経口 LDLo 0.89 mL/kg 

 

本物質は眼、皮膚及び気道に対して、腐食性を示す。高濃度で吸入すると、眼や上気道に腐

食の影響が現われてから、肺水腫を引き起こすことがある。皮膚表面の 5％以上が重度の影響

を受けると、生命をも危うくする中毒が生ずる可能性がある。曝露により代謝への影響、代

謝性アシドーシス及び多臓器不全を生じることがあり、死を引き起こすこともある。これら

の影響は、遅れて現れることがある。医学的な経過観察が必要である 8) 。 

 

② 中・長期毒性 

ア）ラット（全体数 75 匹）及びモルモット（全体数 18 匹）に 0、5.8、20.8 mg/m3 を少なく

とも 4 ヶ月間吸入曝露した結果、5.8 mg/m3 以上の群で尿中塩素イオン濃度の減少、20.8 
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mg/m3 群で体重及び酸素消費量の減少、体温の低下、ヘモグロビン血症、尿比重の増加、

気道（気管、気管支及び肺）の炎症性変化がみられた 9) と報告されているが、試験の詳細

は不明である。 

 

イ）B6C3F1マウス雄 6 匹を 1 群とし、飲水を介して 0、265、386、482 mg/kg/day を 14 日間

投与した結果、体重、肝臓の相対重量への影響はみられず、ペルオキシソーム増殖作用も

認められなかった 10)。この結果から、NOAEL を 482 mg/kg/day 以上とする。 

 

ウ）B6C3F1マウス雌雄各 5 匹を 1 群とし、雄には 0、15、30、60、120、240 mg/kg/day、雌

には 0、30、60、120、240、480 mg/kg/day を 5 日/週の頻度で 16 日間強制経口投与した結

果、120 mg/kg/day 群の雌で流涙がみられ、240 mg/kg/day 以上の群では雌雄の全数が投与開

始 2 日後までに流涙、運動失調、自発運動の低下などの症状を示して死亡した 11)。この結

果から、NOAEL を 120 mg/kg/day とする。 

 

エ）B6C3F1マウス雌雄各 20 匹を 1 群とし、0、25、50、100、150、200 mg/kg/day を 5 日/週

の頻度で 13 週間強制経口投与した結果、150 mg/kg/day 以上の群の雌で血清中コリンエス

テラーゼ活性の減少がみられ、200 mg/kg/day 群の雌では体重増加抑制、肝臓の絶対及び相

対重量の増加がみられたことから、著者らは NOEL を 100 mg/kg/day としている。なお、

200 mg/kg/day 群の雄全数、雌 2 匹が投与開始 1 週間以内に死亡している 11, 12)。この結果か

ら、雄の NOAEL を 150 mg/kg/day、雌の NOAEL を 100 mg/kg/day とする。 

 

オ）Fischer 344/N ラット雌雄各 5 匹を 1 群とし、0、7.5、15、30、60、120 mg/kg/day を 5 日

/週の頻度で 16 日間強制経口投与した結果、7.5 mg/kg/day 以上の群の雌雄で鼻汁、15 

mg/kg/day 以上の群の雌及び 60 mg/kg/day 以上の群の雄で流涙がみられ、120 mg/kg/day 群

の雄 1 匹が初回投与 4 時間以内に流涙、運動失調などの症状を示して死亡した 11)。この結

果から、雄の NOAEL を 60 mg/kg/day、雌の NOAEL を 120 mg/kg/day 以上とする。 

 

カ）Fischer 344/N ラット雌雄各 20 匹を 1 群とし、0、30、60、90、120、150 mg/kg/day を 5 

日/週の頻度で 13 週間強制経口投与した結果、60 mg/kg/day 群の雌雄併せて 3 匹、90 

mg/kg/day 群の雌雄併せて 19 匹、120 mg/kg/day 以上の群の雌雄全数が投与期間中に心筋症

のため死亡した。大半が最後まで生存した 0、30、60 mg/kg/day の群では、30 mg/kg/day 群

の雌で心臓の相対重量の低下、60 mg/kg/day 群の雌雄で心臓の絶対及び相対重量の低下、肝

臓の相対重量の増加、60 mg/kg/day 群の雄で肝臓及び腎臓の絶対重量の増加がみられた。

60 mg/kg/day 以上の群の雌、90 mg/kg/day 以上の群の雄で血中尿素窒素（BUN）、60、120、

150 mg/kg/day の群の雌雄でアラニンアミノトランスフェラーゼ（ALT）及びアスパラギン

酸アミノトランスフェラーゼ（AST）活性の用量依存性の増加がみられた。また、

60 mg/kg/day 以上の群の雌雄で用量依存性の心筋症の発現頻度の増加と重篤化がみられた

ことから、著者らは NOEL を 30 mg/kg/day としている 11, 12)。この結果から、雄で NOAEL

を 30 mg/kg/day、雌で LOAEL を 30 mg/kg/day とする。 
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キ）Sprague-Dawley ラット雌雄各 10 匹を 1 群とし、クロロ酢酸ナトリウム 0、15、30、60、

120 mg/kg/day を 90 日間強制経口投与した試験で、15、30 mg/kg/day の群の雄で BUN、カ

ルシウム、ALT 及び AST 活性の増加、15 mg/kg/day 以上の群の雄と 30、60 mg/kg/day の群

の雌で血中クレアチニン濃度の増加、60 mg/kg/day 群の雄で慢性腎症及び脾臓の色素沈着

増加、60 mg/kg/day 以上の群の雌雄で肝臓及び腎臓の相対重量増加、120 mg/kg/day 群の雌

で BUN、ALT 及び AST 活性の増加がみられたことから、著者らは LOAEL を 15 mg/kg/day

（クロロ酢酸 12 mg/kg/day 相当）としている。なお、120 mg/kg/day 群の雄 4 匹、雌 3 匹が

投与開始 3 日後までに急性毒性症状を示して死亡しており、さらに雄 4 匹が投与開始 14 

日後以降に死亡している 13)。この結果から、雄で LOAEL を 15 mg/kg/day（クロロ酢酸

12 mg/kg/day 相当）、雌で NOAEL を 15 mg/kg/day（クロロ酢酸 12 mg/kg/day 相当）とする。 

 

ク）Sprague-Dawley ラット雄 5 匹を 1 群とし、飲水を介して 0、19 mg/kg/day 相当（LD50 

76 mg/kg の約 1/4 の量）を 90 日間投与した結果、肝臓絶対重量の減少が認められた。また、

肝臓門脈域に胆管増殖、水腫及び炎症性細胞数の増加、肺小静脈にリンパ球及びマクロフ

ァージを含む血管周囲性炎症巣が軽微から軽度でみられた 14)。この結果から、LOAEL を

19 mg/kg/day とする。 

 

ケ）Wistar ラット雄 6 匹を 1 群とし、50、100、250、500、1,000 ppm（0、2.5、5.0、12.5、

25、50 mg/kg/day 相当）の濃度で 208 日間混餌投与した結果、1,000 ppm 群で体重増加抑制

がみられた 15)。 

 

③ 生殖・発生毒性 

ア）Sprague-Dawley ラット雌 10 匹を 1 群とし、飲水を介して 0、193 mg/kg/day を妊娠 1 日

から妊娠 21 日まで投与した結果、193 mg/kg/day 群の母ラットで体重増加の抑制を認めた

が、胎仔への影響はなかった 16)。この結果から、母ラットで LOAEL を 193 mg/kg/day、胎

仔で NOAEL を 193 mg/kg/day 以上とする。 

 

イ）Long-Evans ラット雌（匹数不明）に 0、17、35、70、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、140 mg/kg/day 群の母ラットで体重増加の有意な抑制、

胎仔で心血管系奇形（主に左胸心）の発生率の有意な増加を認めた 17) 。この結果から、母

ラットと胎仔で NOAEL を 70 mg/kg/day とする。 

 

ウ）雄の Swiss マウスにクロロ酢酸 12.5、25、50 mg/kg を腹腔内投与し投与 35 日後の精子

を調査した結果、25 mg/kg 以上の群で頭部に異常のある精子の数の増加がみられた 18)。 

 

④ ヒトへの影響 

ア）クロロ酢酸を 80%含むいぼ薬を 5 歳の女児が誤って小匙一杯（5～6 cc）程度経口摂取し

た症例では、直後に嘔吐し、まもなくショックを起こした。1.5 時間後には処置不能のアシ

ドーシス及び不整脈がみられ、8 時間後に死亡した 19, 20)。 
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イ）クロロ酢酸 50～75 mL（濃度不明）を自殺目的で経口摂取した 55 歳の農夫の症例では、

嘔吐、血便、乏尿が 3 日間生じ、入院後の検査で重度の腎不全、代謝性アシドーシス、貧

血、血管内溶血を伴う血小板減少がみられた。溶血性尿毒症症候群の治療のため血漿輸血、

腎不全のため血液透析を行ったが、入院中に前壁中隔急性心筋梗塞を発症し、入院 5 日目

に心肺停止により死亡した 21)。 

 

ウ）クロロ酢酸を含むエタノール溶液を誤ってこぼし、右手の甲から前腕部に曝露した 23 歳

の化学技術者の症例では、曝露部位を水で 10 分間すすいだにもかかわらず、1 時間で紅斑

と小さな水疱が現れたが、10 日後には小さな瘢痕を残して治癒した。しかし、14 日後に

瘢痕部に痒みを伴う小胞が現れた。49 日後に実施したパッチテストでは、クロロ酢酸は陰

性であったが、クロロ酢酸とエタノールによって生成していたと考えられたクロロ酢酸エ

チルに対して強い陽性反応がみられた。このため、クロロ酢酸エチルによる感作と考えら

れた 22) 。 

 

エ）80%クロロ酢酸溶液に曝露した 38 歳の運転手の症例では、直ちに水洗浄したが、体表の

25～30%に表皮および表在性皮膚熱傷を負い、数時間以内に意識障害、興奮、心不全や昏睡

などの全身中毒の特徴が現れ、その後、重度の代謝性アシドーシス、横紋筋融解症、腎不

全、脳浮腫を発症した。24 時間以内にエタノール及びアセチルシステインが投与されたが、

7 日後に鉤ヘルニアにより死亡した 23)。 

 

オ）60℃のクロロ酢酸溶液（濃度不明）に曝露した 25 歳の男性の症例では、顔、首、胸、鼠

径部及び両脚に火傷を負い、1 時間後には血痰及びけいれんがみられた。その後意識が消

失し、4 時間後に死亡した 24, 25)。 

 

カ）融解クロロ酢酸（約 90℃）に両足を曝露した 47 歳の労働者の症例では、直ちに水洗浄

したが、体表の約 6%に火傷を負い、4 時間後に吐き気と嘔吐、不整脈、血圧低下、アシド

ーシスなどの心血管系機能障害、及び意識消失、昏睡などの神経機能障害を起こした。解

毒剤としてエタノールが経口投与され、24 時間後には症状は回復に向かった。火傷は 2～

3 ヶ月後には治癒し、仕事に復帰した 26)。 

 

（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 －  
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機 関 (年) 分  類 

 EPA －  

USA ACGIH (2006) 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 遺伝子傷害性に関する知見 

ア）in vitro 試験系では、代謝活性化系（S9）添加の有無にかかわらずネズミチフス菌及び大

腸菌で遺伝子突然変異を誘発しなかったとする報告が大半である 11, 27～34)。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とする報告もあったが、菌株によっ

て誘発しない場合もあり、その結果は一貫していなかった 35)。チャイニーズハムスター

細胞 V79 を用いた HGPRT アッセイでは陰性 36)、S9 添加の有無にかかわらずマウスリ

ンパ腫細胞（L5178Y）で遺伝子突然変異は細胞毒性の見られる濃度で陽性 11, 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 11, 39)、チャイニーズハムスター

肺線維芽細胞 40)で染色体異常を誘発せず、ネズミチフス菌を用いた SOS-umu テストで S9

添加の有無にかかわらず陰性 41, 42, 43)、又は S9 無添加で弱陽性 44)、大腸菌を用いた Rec ア

ッセイ 45)、SOS 修復試験で陰性 29)であった。ヒトリンパ球細胞を用いた染色体異常試験

は陽性であった 46)。マウス及びラット肝細胞、ヒトリンパ芽球細胞を用いた DNA 損傷試

験は陰性であった 47)。姉妹染色分体交換（SCE）試験では、S9 無添加のチャイニーズハ

ムスター卵巣細胞 11, 39)でのみ陽性、チャイニーズハムスター肺線維芽細胞 40)は S9 添加の

有無にかかわらず陰性であった。コメットアッセイでは、ヒトの小腸上皮細胞 48)、ヒト

リンパ球細胞 46)、チャイニーズハムスター卵巣細胞 49, 50)で陽性であった。 

 

イ）in vivo 試験系では、ショウジョウバエの伴性劣性致死突然変異 11, 51)について、混餌投与

では陰性、注入投与では陽性、陰性混合の結果であった。マウスの骨髄細胞の染色体異常

試験は、腹腔内投与では陽性、経口及び皮下投与では陰性であった 18) 。イモリの赤血球

では小核を誘発しなかった 29)。DNA 損傷試験では経口投与した B6C3F1 マウスの肝臓、

脾臓、十二指腸、胃及び、F344 ラット雄の肝臓では陰性であった 47) 。 

 

③ 実験動物に関する発がん性の知見 

ア）X 系統（C57BL/6×C3H/Anf）及び Y 系統（C57BL/6×AKR）のマウス雌雄各 18 匹を 1

群とし、出生後 7～28 日目にクロロ酢酸 46.4 mg/kg/day を強制経口投与し、その後はクロ

ロ酢酸を 149 ppm（19.4 mg/kg/day 相当）の濃度で含む餌を 18 ヶ月齢まで与えた結果、腫瘍

発生の有意な増加はみられなかった 52)。 

 

イ）B6C3F1ウス雌雄各 60 匹を 1 群とし、0、50、100 mg/kg/day を 104 週間（5 日/週）経口

投与した NTP による 2 年間発がん試験の結果、100 mg/kg/day 群の雌で 2 年目から平均体

重が対照群よりも 8～11%低く、100 mg/kg/day 群の雄の生存率が対照群よりも有意に低か

った。 
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発がん性については、腫瘍の発生率に有意な増加はなかった。 

100 mg/kg/day 群の雌 2 匹の前胃に扁平上皮乳頭腫が発生した。前胃の限局性または多巣性

の扁平上皮過形成は、100 mg/kg/day 群の雌雄で発生率の増加が有意であった。急性鼻炎は

50 mg/kg/day 群の雌、100 mg/kg/day 群の雌雄で発生率の増加が有意であった。嗅覚上皮の

化生は 100 mg/kg/day 群の雌で発生率の増加が有意であった 11)。 

この結果から、一般毒性の LOAEL を 50 mg/kg/day とする。 

 

ウ）Fischer 344 ラット雌雄各 70 匹を 1 群とし、0、15、30 mg/kg/day を 104 週間（5 日/週）

経口投与した NTP による 2 年間発がん試験の結果、30 mg/kg/day 群の雄で 2 年目から平均

体重が対照群よりも約 5%低く、15 mg/kg/day 群の雌、30 mg/kg/day 群の雌雄の生存率が対

照群よりも有意に低かった。 

発がん性については、腫瘍の発生率に有意な増加はなかった 11)。 

この結果から、一般毒性の LOAEL を 15 mg/kg/day とする。 

 

エ）Fischer 344/N ラット雄 50 匹を 1 群とし、飲水を介して 0、3.5、26.1、59.9 mg/kg/day を

104 週間投与した結果、各群の生存率に影響はなかったが、26.1 mg/kg/day 以上の群で体重

増加の有意な抑制を認めた。また、26.1 mg/kg/day 以上の群で肝臓の絶対及び相対重量、腎

臓絶対重量の有意な減少と精巣相対重量の有意な増加を認め、脾臓では 3.5 mg/kg/day 群で

絶対及び相対重量の有意な増加、59.9 mg/kg/day 群で相対重量の有意な減少がみられた。

59.9 mg/kg/day 群で心筋の変性、鼻腔の慢性活動性炎症の発生率に増加がみられた以外に

は投与に関連した病理組織学的所見はなかった。 

発がん性については、腫瘍発生の有意な増加はみられなかった 53)。 

この結果から、一般毒性の NOAEL を 3.5 mg/kg/day とする。 

 

オ）ICR/Ha Swiss マウス雌 50 匹を 1 群とし、2.0 mg を 580 日間（3 回/週）経皮投与、及び

0.5 mg を 580 日間（1 回/週）皮下投与した結果、生存日数の中央値は経皮投与では 506 日

間（アセトンのみ投与 543 日間）、皮下投与では 454 日間（トリカプリリンのみ投与 493 日

間）であった。 

発がん性については、経皮投与で乳頭腫、扁平上皮癌が発生した個体は 0 匹、皮下投与で

肉腫が発生した個体は 3 匹、扁平上皮癌、腺癌は 0 匹であり、いずれの投与においても腫

瘍発生の有意な増加はみられなかった 54)。 
 

④ ヒトに関する発がん性の知見 

ア）人に関する発がん性の知見はなかった。 

 

（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・発生毒性に関する知見は得られているが、発
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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。 

吸入曝露については、無毒性量等の設定ができなかった。 

 

② 健康リスクの初期評価結果 

ア） 吸入曝露 

【予測最大曝露濃度に基づく Margin of Exposure（MOE）等による健康リスクの判定】 

吸入曝露については、無毒性量等が設定できず、曝露濃度も把握されていないため、健康

リスクの判定はできなかった。 

 
表 3.3 吸入曝露による健康リスク（MOE の算定） 

曝露経路・媒体 平均曝露濃度 予測最大曝露濃度 無毒性量等 MOE 

吸入 
環境大気 － － 

－ － 
－ 

室内空気 － － － 
 
 

 

【総合的な判定】 

吸入曝露については、無毒性量等の設定ができなかった。経口投与試験ではあるが、実験

動物に関する発がん性の知見エ）に示したラットの試験から得られた NOAEL 3.5 mg/kg/day

（肝臓の絶対及び相対重量、腎臓絶対重量の有意な減少と精巣相対重量の有意な増加）を経

口曝露の無毒性量等とし、吸収率 100%と仮定し、吸入曝露の無毒性量等に換算すると 12 

mg/m3となる。化管法に基づく 2022 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 0.055 µg/m3であり、参考としてこれと無毒性量

等 12 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 で除した MOE は 22,000

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。 
  

詳細な評価を行う
候補と考えられる。

現時点では作業は必要
ないと考えられる。

情報収集に努める必要
があると考えられる。

MOE＝10 MOE＝100［ 判定基準 ］
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４．生態リスクの初期評価 

水生生物の生態リスクに関する初期評価を行った。 

（1）水生生物に対する毒性値の概要 

本物質の水生生物に対する毒性値に関する知見を収集し、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  ○ 5.8*1 
Desmodesmus 
subspicatus 

緑藻類 NOEC GRO 3 E C 5) 

  ○ 6*1 
Desmodesmus 
subspicatus 

緑藻類 
NOEC 
GRO (RATE) 

3 B B 4)-1 

  ○ 14 
Desmodesmus 
subspicatus 

緑藻類 
EC10 
GRO (RATE) 

2 B B 1)-2997 

 ○  25*1 
Desmodesmus 
subspicatus 

緑藻類 EC50  GRO 3 E C 5) 

  ○ 33 
Raphidocelis 
subcapitata 

緑藻類 
NOEC 
GRO (RATE) 

3 A A 2) 

 ○  33*1 
Desmodesmus 
subspicatus 

緑藻類 
EC50 
GRO (RATE) 

3 B B 4)-1 

 ○  70 
Desmodesmus 
subspicatus 

緑藻類 
EC50 
GRO (RATE) 

2 B B 1)-2997 

 ○  158 
Raphidocelis 
subcapitata 

緑藻類 
EC50 
GRO (RATE) 

3 A A 2) 

甲殻類

等 
 ○ 32,000*1 Daphnia magna オオミジンコ NOEC  REP 21 B B 1)-847 

 ○  74,200*1 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 2 A A 
3)- 

2024018 

 ○  75,000 Daphnia magna オオミジンコ LC50   MOR 2 E C 5) 

 ○  77,000*1 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 2 B B 1)-846 

 ○  79,000 Daphnia magna オオミジンコ LC50   MOR 2 E C 5) 

 ○  88,000*1 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 2 B B 4)-2 

魚 類  ○ < 25,000*1 Danio rerio 
ゼブラフィッ

シュ（胚） 
NOEC  MOR 35 B B 4)-5 
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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. 

 ○  72,500 Oryzias latipes メダカ LC50   MOR 4 A A 2) 

 ○  > 100,000*1 
Leuciscus idus 
melanotus 

コイ科 LC50   MOR 4 E C 5) 

 ○  145,000  
Pimephales 
promelas 

ファットヘッド

ミノー 
LC50   MOR 4 E C 5) 

   320,000*1 Danio rerio 
ゼブラフィッシ

ュ（胚） 
NOEC  MOR 12 B ― 4)-4 

 ○  369,000*1 Poecilia reticulata グッピー LC50   MOR 4 B C 
4)-3 

5) 

 ○  370,000*1 Danio rerio 
ゼブラフィッシ

ュ 
LC50   MOR 4 E C 5) 

その他  ○ 2,500 
Myriophyllum 
spicatum 

ホザキノフサモ NOEC  GRO 14 B B 1)-110399 

  ○ 2,500 
Myriophyllum 
sibiricum 

フサモ属 NOEC  GRO 14 B B 1)-110399 

 ○  5,800 
Myriophyllum 
sibiricum 

フサモ属 EC50  GRO 14 B B 1)-110399 

 ○  6,600 
Myriophyllum 
spicatum 

ホザキノフサモ EC50  GRO 14 B B 1)-110399 

 ○  16,000 
Tetrahymena 
pyriformis 

テトラヒメナ属 IC50   POP 36 時間 B B 1)-16142 

  ○ 40,000*1 
Brachionus 
calyciflorus 

ツボワムシ NOEC  REP 2 B B 1)-20489 

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、 

IC50 (Median Inhibitory Concentration)：半数阻害濃度、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（増殖阻害）、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 は中性付近 
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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 に準拠し、緑藻類 Desmodesmus subspicatus（旧名 

Scenedesmus subspicatus）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）、0.0058、0.01、0.018、0.032、0.058、0.1 mg/L（公比 1.8）であった。速度法による

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 33 µg/L、72 時間無影響

濃度 (NOEC) は、設定濃度に基づき 6 µg/L であった。 

 

2） 甲殻類等 

また、Melo ら 3)-2024018は、OECD テストガイドライン No.202 (2004) に準拠し、オオミジンコ

Daphnia magna の急性遊泳阻害試験を行った。試験は止水式で行われ、試験濃度区は対照区及び

6～8 濃度区 (80～200 mg/L) であった。試験用水には、ASTM の試験法 (2004) に従った硬度

160～180 mg/L (CaCO3 換算) の硬水が用いられた。遊泳阻害に関する 48 時間半数影響濃度 

(EC50) は、実測濃度に基づき 74,200 µg/L であった。 

また、Kühn ら 1)-847はドイツ連邦環境庁 (FEA) 提案の暫定方法 (1984) に準拠して、オオミジ

ンコ Daphnia magna の繁殖試験を行った。試験は半止水式（週 3 回換水）で行われ、設定試験

濃度の範囲は、0.032～100 mg/L（公比√10）であった。試験用水にはドイツ工業規格 (DIN38412 

Part I, II, 1982) に従った人工調製水（硬度 250 mg/L、CaCO3換算）が用いられた。被験物質の実

測濃度は、設定濃度より 20%以上減少しなかったため、毒性値の算出には設定濃度が用いられ

た。繁殖阻害（繁殖率）に関する 21 日間無影響濃度 (NOEC) は、設定濃度に基づき 32,000 µg/L

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。試験は半止水式（24 時間ごとに換水、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）、20.0、30.0、45.0、67.0、100 mg/L（公

比 1.5）であった。試験用水には、硬度 55 mg/L (CaCO3換算) の脱塩素水道水が用いられた。被

験物質に起因する pH 低下による影響が懸念されたため、試験溶液の pH は 6.0～8.5 に調整され

た。被験物質の実測濃度（時間加重平均値）は、< 0.2（対照区）、20.0、30.4、44.1、66.1、98.9 

mg/L であり、試験溶液調製時及び換水前において、それぞれ設定濃度の 98～103%及び 97～

101%であった。96 時間半数致死濃度 (LC50) は、実測濃度に基づき 72,500 µg/L であった。 

また、OECD テストガイドライン No.210 (1992) に準拠し、ゼブラフィッシュ Danio rerio の

胚を用いた魚類初期生活段階毒性試験が GLP 試験として実施された 4)-5。試験は半止水式（2～

7 日目まで毎日換水、その後は 2～3 日ごとに換水）で行われた。設定試験濃度は、0（対照区）、

25、50、100、200、400 mg/L（公比 2）であった。試験用水の硬度は、136～178 mg/L（CaCO3換

算）であった。被験物質の実測濃度は、試験を通して設定濃度の 87～118%であった。最低濃度

区においても対照区に対して有意差が認められたため、致死に関する 35 日間無影響濃度 
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(NOEC) は、設定濃度に基づき 25,000 µg/L 未満とされた。 

 

4） その他の生物 

Hanson と Solomon1)-110399は、米国 ASTM の試験方法 (E1913-97, 1999) に準拠して、フサモ属

Myriophyllum sibiricum の生長阻害試験を実施した。設定試験濃度は 0（対照区）、1、2.5、5、

10、20、30 mg/L であった。試験にはスクロースを強化した改変 Andrews 培地が用いられた。14

日間半数影響濃度 (EC50) は設定濃度に基づき 5,800 µg/L であった。 

また、Hanson と Solomon1)-110399は、米国 ASTM の試験方法 (E1913-97, 1999) に準拠して、ホ

ザキノフサモ Myriophyllum spicatum 及びフサモ属 Myriophyllum sibiricum の生長阻害試験を実施

した。設定試験濃度は 0（対照区）、1、2.5、5、10、20、30 mg/L であった。試験にはスクロー

スを強化した改変 Andrews 培地が用いられた。2 種ともに、14 日間無影響濃度 (NOEC) は設定

濃度に基づき 2,500 µg/L であった。 

 

（2）定量的構造活性相関 (QSAR) 等による検討 

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

 

（3）予測無影響濃度(PNEC)の設定 

生態毒性試験によって得られた毒性値のうち、急性毒性及び慢性毒性のそれぞれについて、

上記本文で示した最小毒性値に情報量に応じたアセスメント係数を適用し、予測無影響濃度 

(PNEC) を求めた。 
 

急性毒性値 

藻類等 Desmodesmus subspicatus 72 時間 EC50（生長阻害） 33 µg/L 

甲殻類等 Daphnia magna 48 時間 EC50（遊泳阻害） 74,200 µg/L 

魚 類 Oryzias latipes  96 時間 LC50  72,500 µg/L 

その他 Myriophyllum sibiricum 14 日間 EC50（生長阻害） 5,800 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 33 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 0.33 µg/L が得られた。 

 

慢性毒性値 

藻類等 Desmodesmus subspicatus 72 時間 NOEC（生長阻害） 6 µg/L 

甲殻類等 Daphnia magna 21 日間 NOEC（繁殖阻害） 32,000 µg/L 

魚 類 Danio rerio 35 日間 NOEC（致死） 25,000 µg/L 未満 

その他 Myriophyllum spicatum 14 日間 NOEC（生長阻害） 2,500 µg/L 

その他 Myriophyllum sibiricum 14 日間 NOEC（生長阻害） 2,500 µg/L 
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アセスメント係数：10［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 6 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 0.6 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 0.33 µg/L を採用する。 

 

（4）生態リスクの初期評価結果 

【PEC / PNEC 比による生態リスクの判定】 

本物質の公共用水域における濃度は、平均濃度で見ると淡水域、海水域ともに 0.029 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 0.033 

µg/L 程度、海水域では 0.10 µg/L 程度であり、PEC と予測無影響濃度 (PNEC) の比は、淡水域

で 0.1、海水域では 0.3 となる。 

したがって、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 0.029 μg/L 未満程度 (2018) 0.033 μg/L 程度 (2018) 
0.33 

µg/L 

0.1 

公共用水域・海水 0.029 μg/L未満程度 (2018) 0.10 μg/L程度 (2018) 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 

 

 

 

【総合的な判定】 

化管法に基づく 2022 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 0.011 μg/L であり、

この値と PNEC の比は 0.03 となる。 

しかし、PEC / PNEC 比による生態リスクの判定を考慮すると、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。慢性毒性値に基づく PNEC 値を考慮しても同様の結論

が導かれる。 

本物質については、表 4.1 から藻類等への毒性影響が大きいことが窺えるため、高い感受性を

示す生物種について更なる情報収集と精査が必要であると考えられる。 

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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（4）前回と今回の評価の概要 

前回（第 3 次取りまとめ）の生態リスク評価では、水質実測データから設定した予測環境中

濃度 (PEC) と予測無影響濃度 (PNEC) の比が 4.3 未満だったことから、「現時点でリスクの判

定はできない」とされ、「試験の実施等を通じて生態毒性に関する知見を充実させる必要があ

る」と提言された。 

本物質については新たな環境実測データ（水質）と生態毒性に関する知見が得られたため、

改めて評価を行った。 

生態毒性においては、前回の PNEC 導出の根拠データよりも小さな毒性値から今回の PNEC

が導出されたが、収集された生態毒性データ量が増え、3 生物群の毒性値が揃ったため、アセ

スメント係数が 1,000 から 100 となり、新たな PNEC は前回の評価時から少し大きな値の 0.33 

µg/L となった。 

検出下限値が下がったため、水質実測データから設定された PEC 値は淡水域、海水域とも

に確定値となった。 

PEC / PNEC 比は淡水域で 0.1、海水域では 0.3 となるため、「情報収集に努める必要があると

考えられる」とされた。 

今回の評価では化管法に基づく排出量から、河川中濃度は最大で 0.011 µg/L と推定され、こ

の値は PNEC 値を下回っていたが、水質実測データに基づく PEC / PNEC 比による判定を考慮

して、総合的な判定も「情報収集に努める必要があると考えられる」とされた。 
 

表 4.3 前回と今回の評価の概要 

    
前回の評価 

（第 3 次取りまとめ） 
今回の評価 1) 

（第 23 次取りまとめ） 

予測無影響濃度 (PNEC) 

生物種 緑藻類 緑藻類 

エンドポイント EC50 生長阻害 EC50 生長阻害 

アセスメント係数 1,000 100 

PNEC (µg/L) 0.070 0.33 

予測環境中濃度 (PEC) 
淡水 (µg/L) < 0.3 0.033 

海水 (µg/L) < 0.3 0.10 

PEC / PNEC 比 
淡水 < 4.3 0.1 

海水 < 4.3 0.3 

PEC / PNEC 比による判定 2) 判定表記 3) × ▲ 

総合的な判定 

化管法に基づく直近年度

の届出排出量による推定

河川中濃度 (µg/L) 
 0.011 

上記推定河川中濃度と

PNEC の比 
 0.03 

判定表記 3)  ▲ 

注：1)  表中の網掛けは、前回評価結果からの変更箇所を示す 
2)  前回の評価では「評価結果」という項目名で表記されている 
3)  ○：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、  

■：詳細な評価を行う候補と考えられる、     ×：現時点ではリスクの判定はできない 
4)  表中の斜線は、実施していないことを示す 
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本物質は、第 14 次取りまとめにおいて生態リスク初期評価結果を公表した。今回、健康リ

スク初期評価の実施に併せて、また新たな環境実測データ（水質）と生態毒性に関する知見が

得られたため、生態リスクについても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：N,N-ジメチルドデシルアミン 

（別の呼称：N,N-ジメチルドデカン-1-イルアミン） 
CAS 番号：112-18-5 
化審法官報公示整理番号：2-176（N,N,N-トリ-アルキル（又はアルケニル，アルキル又は

アルケニルのうち少くとも 1 個は C8～24 で他は H 又は C1
～5）アミン） 

化管法管理番号：223 
RTECS 番号：JR6600000 

分子式：C14H31N 

分子量：213.40 
換算係数：1 ppm = 8.73 mg/m3（気体、25℃） 
構造式：  

 

（2）物理化学的性状 

本物質は液体である 1)。 

融点 -17℃ 2) 

沸点 271℃ 2) 

密度 0.77 g/cm3 (60℃) 2) 

蒸気圧 2.1 Pa (25℃) (MPBPWIN 3)により推定) 

分配係数（1-ｵｸﾀﾉｰﾙ/水）(log Kow) 5.44 (KOWWIN 4)により推定) 

酸解離定数（pKa） 
10.1±0.4 (Percepta 5)の ACD/pKa GALAS 法によ

り推定) 

水溶性（水溶解度） 37 mg/L (20℃) 6) 

（3）環境運命に関する基礎的事項 

次の pKa 推定結果より、本物質は環境水中で主に構造 I として存在すると推定された。 

pKa 推定結果（25℃、イオン強度 0）：pKa = 10.1±0.4 

（Percepta5)の ACD/pKa GALAS 法） 

 

［3］N,N-ジメチルドデシルアミン 
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本物質の分解性及び濃縮性は次のとおりである。 

生物分解性  

好気的分解（分解性が良好と判断される物質 7)） 

分解率： BOD (NH3) 74％（平均値）、GC 100％（平均値） 

（試験期間：4 週間、被験物質濃度：30 mg/L、活性汚泥濃度：100 mg/L）8) 

 

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 9)により推定） 

半減期：0.69～6.9 時間（OH ラジカル濃度を 3×106～3×105 分子/cm3 10)と仮定し推

定） 

 

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 11)。 

 

生物濃縮性 

生物濃縮係数 (BCF)：76（BCFBAF 12)により推定） 

 

土壌吸着性 

有機炭素補正土壌吸着係数 (Koc)：5,600（KOCWIN 13)により推定） 

 

 

（4）製造輸入量及び用途 

① 製造輸入量等 

本物質の化審法に基づき公表された優先評価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)。 
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表 1.1 製造・輸入数量の推移 

年度 2014 2015 2016 2017 2018 

製造・輸入数量 (t) a) 3,293 3,815 3,289 3,330 2,839 

年度 2019 2020 2021 2022  

製造・輸入数量 (t) a) 3,292 4,171 3,441 5,593  

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。 

 

② 用 途 

本物質の主な用途は、カチオン界面活性剤、両性界面活性剤、樹脂処理剤、石油回収剤、

消毒剤、アミンオキサイド、第四級アンモニウム塩原料、浮遊選鉱剤、顔料表面処理剤、顔料

フラッシング剤、肥料固結防止剤、繊維の柔軟仕上剤とされている 15)。 

 

（5）環境施策上の位置付け 

本物質は、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：165）に指

定されている。 

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（管理番号：223、政

令番号：252）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。 
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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、2022 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（2022 年度）  

 
 

本物質の 2022 年度における環境中への総排出量は 0.005 t であり、ほとんどが届出排出量で

あった。届出排出量のうち 0.004 t が大気、0.0002 t が公共用水域（海域）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 0.002 t、廃棄物への移動量が約 0.15 

t であった。届出排出量の排出源は、化学工業（100%）であった。 

本物質の化管法に基づき公表された排出量及び移動量の推移を表 2.2 に示す 1)。 

 
表 2.2 化管法に基づく排出量及び移動量（PRTR データ）の推移  

  

 

（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

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 4 0.2 0 0 2 152 0 - - - 5 0 5

Ｎ，Ｎ－ジメチルドデシルアミン

業種等別排出量(割合) 4 0.2 0 0 2 152 0.0 0 0 0

4 0.2 0 0 2 117 届出 届出外

(100%) (100%) (100%) (77.0%) 100% 0%

0.0

0 0 0 0 0 35

(23.0%)

総排出量の構成比(%)

化学工業

下水道業

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

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

2022 4 0.2 0 0 2 152 0 5 0 5

2021 4 0 0 0 2 141 0 4 0 4

2020 0.3 0 0 0 2 116 0 0.3 0 0.3

2019 0.3 0 0 0 2 95 0.3 0 0.3

2018 290 0 0 0 0.7 109 0 290 0 290

2017 72 0 0 0 12 128 0 72 0 72

2016 61 9 0 0 12 67 7 70 7 77

2015 60 2 0 0 20 132 0 62 0 62

2014 76 0 0 0 0.9 92 76 76

2013 78 0 0 0 0 358 78 78

年度

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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対象地域は、2022 年度に環境中及び大気への排出量が最大であった栃木県（大気への排出量

0.004 t）、公共用水域への排出量が最大であった和歌山県（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 

栃木県 栃木県 和歌山県 

大 気 61.8 61.8 0.6 

水 域 1.0 1.0 68.7 

土 壌 34.8 34.8 0.3 

底 質 2.4 2.4 30.5 

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 2.4.1、表

2.4.2 に示す。 

 
表 2.4.1 各媒体中の存在状況（国による調査結果） 

媒体 
幾何 算術 

最小値 最大値 a) 
検出 

検出率 調査地域 測定年度 文献 
平均値 a) 平均値 下限値 b) 

           

一般環境大気 µg/m3          

           

室内空気 µg/m3          

           

食物 µg/g          

           

飲料水 µg/L          

           

地下水 µg/L          

           

土壌 µg/g          

           

公共用水域・淡水 µg/L 0.0035 0.012 <0.002 0.19 0.002 23/39 全国 2017 5) 

  0.0093 0.14 <0.0062 1.2 0.0062 3/9 全国 2013 6) 

           

公共用水域・海水 µg/L <0.002 <0.002 <0.002 0.003 0.002 2/8 全国 2017 5) 

  <0.0062 <0.0062 <0.0062 <0.0062 0.0062 0/4 全国 2013 6) 

           

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 調査地域 測定年度 文献 
平均値 a) 平均値 下限値 b) 

           

魚類(公共用水域・淡水) µg/g          

           

魚類(公共用水域・海水) µg/g          

           

貝類(公共用水域・淡水) µg/g          

           

貝類(公共用水域・海水) µg/g          

           

注：a) 最大値又は幾何平均値の欄の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。 

    

 
表 2.4.2 各媒体中の存在状況（国以外の調査結果） 

媒 体 
幾何 
平均値 

算術 
平均値 

最小値 最大値 
検出 
下限値 

検出率 調査地域 測定年度 文献 

           

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          
           
貝類(公共用水域・淡水) µg/g          
           
貝類(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） 

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。 

 

 

100



3 N,N-ジメチルドデシルアミン 

 

 
 

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 0.0093 µg/L 程度 (2013) 0.00037 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 
   

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 1.2 µg/L 程度 (2013) 0.048 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 
   

注：太字の数値は、リスク評価に用いた曝露濃度（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 2022 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 7)を

用いて推定した大気中濃度の年平均値は、最大で 0.00069 µg/m3となった。化管法に基づく大気

への排出量は年度により変動しているため、安全側に立った評価を行う観点から近年で大気へ

の排出量が多い 2018 年度のデータを用いて同様に大気中濃度を推定すると、最大で 0.081 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 0.00037 0.048 

 食 物    

 土 壌    

注：1) 太字の数値は、リスク評価に用いた曝露量を示す。 

 

経口曝露量については、表 2.6 に示すとおり曝露量を設定できる飲料水、地下水、食物及び土
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壌の実測データが得られていない。そこで公共用水域・淡水からのみ摂取すると仮定した場合

には平均曝露量は 0.00037 μg/kg/day 程度、予測最大曝露量は 0.048 μg/kg/day 程度となった。 

一方、化管法に基づく 2022 年度の公共用水域への届出排出量 0.2 kg の全量は海域への排出で

あり、下水道から公共用水域への移行率は 0% 3)のため、排出事業所に由来する公共用水域・淡

水の水質濃度は高くないと考えられる。 

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 1.2 μg/L 程度、海水域では 0.003 μg/L 程度となった。なお、2013 年度調査と 2017 年度調査

の淡水の最大値は、異なる地点である。 

化管法に基づく 2022 年度の公共用水域への届出排出量 0.2 kg の全量は海域への排出であり、

下水道から公共用水域への移行率が 0% 3)のため、排出事業所に由来する公共用水域・淡水の水

質濃度は高くないと考えられる。 

 
表 2.7 公共用水域濃度 

水 域 平   均 最 大 値 

淡 水 0.0093 μg/L 程度 (2013) 1.2 μg/L 程度 (2013) 

海 水 0.002 μg/L 未満程度 (2017) 0.003 μg/L 程度 (2017) 

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、代謝に関する実験等の知見は得られなかったが、構造の類似した 3 級ア

ミンである本物質、N,N-ジメチルドコシルアミン（CAS No. 21542-96-1）、及びヘキサデシルジ

メチルアミン（CAS No. 112-69-6）の代謝経路について、OECD QSAR Toolbox 2017 年版を用い

て推定し、アルキル鎖の酸化、N 酸化、N 脱アルキル化などを経ると予想した報告 1) があった。

また、本物質の N 酸化物である N,N-ジメチルドデシルアミン=N-オキシド（CAS No.1643-20-5）

の体内動態、代謝の知見を、本物質の体内動態等の知見の代替（surrogate）として示した報告 2) 

があったため、参考としてこの知見を以下に示した。 

Sprague-Dawley ラット雌雄に、[1-ドデシル-14C]-ジメチルドデシルアミン=N-オキシド 100 

mg/kg を経口投与し、雄は 72 時間後、雌は 48 時間後まで尿中、呼気中、糞便中の放射能を測定

した結果、雄ではそれぞれ 54％、23％、9％、雌ではそれぞれ 54％、23％、12％であり、放射能

の排泄割合は同程度であった。また、放射能の組織への分布も雌雄で同様であり、放射能の分

布が最も高かったのは肝臓（雄で 1.1％、雌で 1.5％）であった 3) 。Sprague-Dawley ラット雄に

[メチル-14C]-ジメチルドデシルアミン=N-オキシド 100 mg/kg を経口投与し、72 時間後まで尿中、

呼気中、糞便中の放射能を測定した実験では、それぞれ 71％、13％、12％の放射能が排出され

た 3) 。ボランティア 2 人（性別不明）に [1-ドデシル-14C]-ジメチルドデシルアミン=N-オキシド

50 mg を経口投与し、尿、糞便、呼気を採集して放射能の排泄を調べた結果では、投与後 24 時

間以内に放射能の 37～50％が尿中、18～22％が呼気中に排泄された。糞便中への排泄は実験終

了時までで 2.5～2.7％であった 3) 。 

また、別の研究で、[1-ドデシル-14C]-ジメチルドデシルアミン=N-オキシドを Sprague-Dawley

ラット雄、New Zealand ウサギ雌雄に 1 mg/kg 経口投与した結果、投与後 72 時間の尿中、糞便

中、呼気中の排泄量の割合は、ラットではそれぞれ 66％、7％、26％、ウサギではそれぞれ 59％、

9％、32％であった 4)。ボランティア（男性）2 人に [1-ドデシル-14C]-ジメチルドデシルアミン

=N-オキシドを 0.72～0.76 mg/kg 経口投与し、投与後 144 時間まで尿中、糞便中、呼気中の排泄

量の割合を測定した結果、それぞれ 44～57％、3％、19～23％であった 4)。さらに、ラット、ウ

サギ、ヒトにおけるジメチルドデシルアミン=N-オキシドの代謝物を調べた結果、代謝には脂肪

族鎖のω,β-酸化、アミンオキシドの還元、脂肪族中鎖の水酸化などの代謝経路が関与している

と推定された。また、ラット、ウサギ、ヒトはアルキル鎖を分解できるが、ウサギとヒトはラッ

トよりも効率的に分解できることが示された 4)。 
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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 

動物種 経路 致死量、中毒量等 
ラット（雌） 経口 LD50 1,450 mg/kg(Genamin12R 302D を投与) 5) 
ラット（雄） 経口 LD50 1,890 mg/kg(Genamin12R 302D を投与)5) 
ラット（雌） 経口 LD50 1,200 mg/kg(Genamin LA 302D を投与) 6) 

Genamin 12R 302D：工業製品。 C12-ジメチルドデシルアミンを 95 %以上含む（CAS 番号 112-18-5）。 
Genamin LA 302D：工業製品。C12-ジメチルアルキルアミンを約 70 %、C12-14-ジメチルアルキルアミン

25 %、および C16-ジメチルアルキルアミン 5 %で構成される（CAS 番号 84649-84-3）。 

 

本物質は皮膚及び眼を重度に刺激する 7) 。 

ヒトの急性毒性の知見は得られなかったが、ウサギに本物質の工業製品（Genamin 12R 302D、

Genamin LA 302D）を皮膚塗布した急性皮膚刺激性／腐食性試験（OECD テストガイドライン

404 準拠）では、3 分間または 4 時間の曝露後に強い腐食作用を示した 8, 9)。 

 

② 中・長期毒性 

ア）Sprague-Dawley ラット雌雄各 5 匹を１群とし、本物質 0、50、150、300 mg/kg/day を 28 日

間強制経口投与した結果（OECD テストガイドライン 407 準拠）、300 mg/kg/day 群の雌の

3/5 匹が投与 5 日～28 日の間に死亡したが、雄では死亡はなかった。生存動物では投与に関

連した病理組織学的な変化はなかった。50 mg/kg/day 群及び 150 mg/kg/day 群では死亡はな

く、体重、摂餌量、血液学的検査、臨床生化学的検査、尿検査、臓器重量への影響もなかっ

た。150 mg/kg/day 群の雌雄では、投与 2 日～28 日の間に、本物質の投与直後の約 5 分間、

全動物に鼻を敷料にこすりつける行動がみられた 10)。この結果から、NOAEL を 50 mg/kg/day

とする。 

 

③ 生殖・発生毒性 

ア）Sprague-Dawley ラット雌雄 10 匹を 1 群とし、0、50、150、300、450 mg/kg/day を、雄に

は交配前 14 日間及び交配期間の 14 日間、雌には交配前 14 日から交配期間、妊娠期間、哺

育期間を通して強制経口投与した生殖/発生毒性スクリーニング試験（OECD テストガイド

ライン 421 準拠）の結果、450 mg/kg/day 群では試験 4 日目に雄 1/10 匹、雌 2/10 匹が死亡

し、残りのラットの一般状態が悪化したため、この投与群の試験は 5 日目に中止された。

300 mg/kg/day 群では、交配期間の 5 日目に雄 1 匹が死亡し、雌では妊娠 10 日から哺育 3 日

までの間に 6/10 匹が死亡した。この投与群の出生仔は 1 匹の雌から生まれたものだけだっ

た。150 mg/kg/day 群では、妊娠 22 日及び哺育 3 日にそれぞれ雌 1 匹が死亡し、また、雌 2

匹の分娩に影響があり、仔を生まなかった。仔については、出生仔数の有意な減少、死産仔

数の有意な増加を認めた。出生仔の雄では平均体重が低かったが、雌では正常範囲内であ

った。着床後胚損失（平均）の有意な増加（対照群 13.3％、150 mg/kg/day 群 50.4％）、出

生仔の平均生存率の有意な低下（対照群 99.3％、150 mg/kg/day 群 36.9％）を認めた。母ラ
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ット数匹で哺育行動への影響がみられ、臍帯が切断されず、出生仔が共喰され、仔集めされ

ない状態であった。50 mg/kg/day 群では、雌雄で行動、外観、体重、生殖パラメータ（交尾

までに要した日数、妊娠期間を含む）への影響はなく、着床後胚損失、出生仔の生存率、出

生仔数、出生仔の体重、性比、成長に影響はなかった 11)。この結果から、生殖発生毒性の

NOAEL を 50 mg/kg/day とする。 

 

④ ヒトへの影響 

ア）ヒトへの影響に関して、知見は得られなかった。 

 

（3）発がん性 

① 主要な機関による発がんの可能性の分類 

国際的に主要な機関での評価に基づく本物質の発がんの可能性の分類については、表 3.2

に示すとおりである。 
 

表 3.2 主要な機関による発がんの可能性の分類 

機 関 (年) 分  類 

WHO IARC －  

EU EU  －  

 EPA －  

USA ACGIH －  

 NTP － 

日本 日本産業衛生学会 －  
ドイツ DFG －  

 

② 遺伝子傷害性に関する知見 

ア）in vitro 試験系では、本物質の工業製品 Genamin 12R 302D を使用した試験で、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 12)、大腸菌 12)で遺伝子突然変異を誘発

しなかった。 

 

イ）in vivo 試験系では、本物質の工業製品 Genamin LA 302D を経口投与したマウスの赤血球

で小核を誘発しなかった 13) 。 

 

③ 実験動物に関する発がん性の知見 

ア）実験動物での発がん性に関して、知見は得られなかった。 

 

④ ヒトに関する発がん性の知見 

ア）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。 

経口曝露の非発がん影響については、中・長期毒性ア）のラットの知見から得られた NOAEL 

50 mg/kg/day（本物質の投与直後に鼻を敷料にこすりつける行動）を慢性毒性への補正が必要

なことから 10 で除した 5 mg/kg/day 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。なお、生殖・発生毒性ア）のラットの知見においても NOAEL50 mg/kg/day

（母ラットの妊娠期、哺育期の死亡、分娩、哺育行動への影響、着床後胚損失の増加、出生仔

数の減少など）であった。 

吸入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。 

 

② 健康リスクの初期評価結果  

ア） 経口曝露 

【予測最大曝露量に基づく Margin of Exposure（MOE）等による健康リスクの判定】 

経口曝露については、公共用水域・淡水を摂取すると仮定した場合、平均曝露量は 0.00037 

μg/kg/day 程度、予測最大曝露量は 0.048 μg/kg/day 程度であった。無毒性量等 5 mg/kg/day と

予測最大曝露量から、動物実験結果より設定された知見であるために 10で除して求めたMOE

は 10,000 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 － － 

5 mg/kg/day ラット 
－ 

公共用水

域・淡水 
0.00037 μg/kg/day 程度 0.048 μg/kg/day 程度 10,000 

 

 

 

 

 

 

【総合的な判定】 

化管法に基づく 2022 年度の公共用水域への届出排出量 0.2 kg の全量は海域への排出であ

り、下水道から公共用水域への移行率は 0%のため、排出事業所に由来する公共用水域・淡水
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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 ］

の水質濃度は高くないと考えられる。食物からの曝露量は得られていないが、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、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。以上の点から、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。 

 

イ） 吸入曝露 

【予測最大曝露濃度に基づく Margin of Exposure（MOE）等による健康リスクの判定】 

吸入曝露については、無毒性量等が設定できず、曝露濃度も把握されていないため、健康

リスクの判定はできなかった。 

 

 
表 3.4 吸入曝露による健康リスク（MOE の算定） 

曝露経路・媒体 平均曝露濃度 予測最大曝露濃度 無毒性量等 MOE 

吸入 
環境大気 － － 

－ － 
－ 

室内空気 － － － 

 

 

 

 

 

【総合的な判定】 

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

17 mg/m3となる。また、化管法に基づく 2022 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の年平均値は、最大で 0.00069 μg/m3であり、これと吸入換算し

た無毒性量等から算出した MOE は 2,500,000 となる。さらに、化管法に基づく大気への排出

量は年度により変動しているため、安全側に立った評価を行う観点から近年で大気への排出

量が多い 2018 年度のデータを用いて同様に大気中濃度を推定すると、最大で 0.081 μg/m3で

あり、これと吸入換算した無毒性量等から算出した MOE は 21,000 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  ○ 2.6*1 
Desmodesmus 
subspicatus 

緑藻類 
NOEC   
GRO (RATE) 

3 A A 
2) 

3)-1 

  ○ 8 
Raphidocelis 
subcapitata 

緑藻類 
EC10   
GRO (RATE) 

2 B B 1)-180320 

  ○ < 10*1 
Desmodesmus 
subspicatus 

緑藻類 
NOEC   
GRO (RATE) 

3 
(OECD培地) 

C C 
2) 

3)-2 

 ○  14*1 
Desmodesmus 
subspicatus 

緑藻類 
EC50   
GRO (RATE) 

3 
(OECD培地) 

C C 
2) 

3)-2 

  ○ 20*1 
Desmodesmus 
subspicatus 

緑藻類 
NOEC   
GRO (RATE) 

3 
(Elbe河川水／ 
Böhme河川水) 

B B 
2) 

3)-2 

 ○  23.5*1 
Desmodesmus 
subspicatus 

緑藻類 
EC50   
GRO (RATE) 

3 A A 
2) 

3)-1 

 ○  27 
Raphidocelis 
subcapitata 

緑藻類 
EC50   
GRO (RATE) 

2 B B 1)-180320 

 ○  56*1 
Desmodesmus 
subspicatus 

緑藻類 
EC50   
GRO (RATE) 

3 
(Böhme河川水) 

B B 
2) 

3)-2 

 ○  92*1 
Desmodesmus 
subspicatus 

緑藻類 
EC50   
GRO (RATE) 

3 
(Elbe河川水) 

B B 
2) 

3)-2 

甲殻類 

等 
 ○ 36 Daphnia magna  オオミジンコ NOEC  REP 

21 
(Böhme河川水) 

B B 2)-1  

 ○  83*1 Daphnia magna  オオミジンコ EC50   IMM 2 A A 
2) 

3)-3 

魚 類 ○  570*2 
Oncorhynchus 
mykiss 

ニジマス LC50   MOR 4 B B 3)-4 

 ○  710～1,000 Danio rerio 
ゼブラフィッ

シュ 
LC50   MOR 4 B B 2)-2 

その他  ○ 97 Brachionus 
calyciflorus 

ツボワムシ EC20   REP 2 B B 1)-17861 

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 
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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、EC20 (20% Effective Concentration)：20%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） 

 

*1 N,N-ジメチルドデシルアミン（アルキル鎖長 C12 が 70%、アルキル鎖長 C12～14 のものが 25%、アルキル鎖長 C16 のもの

が 5%含まれた製品）を用いた試験結果 

*2 N,N-ジメチルドデシルアミン (C12 体が主成分の製品) を用いた試験結果 

 

 

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 

Reinhardt3)-1は、OECDテストガイドラインNo. 201に準拠し、緑藻類Desmodesmus subspicatus

（旧名 Scenedesmus subspicatus）の生長阻害試験を GLP 試験として実施した。試験濃度区は 0

（対照区、助剤対照区）、2.6、5、10、20、40 µg/L が設定された。試験溶液の調製には、助剤

として Tween 80 が 1 mg/L の濃度で用いられた。被験物質の実測濃度は、試験開始時には最高

濃度区において設定濃度の 80%であったが、72 時間後には全濃度区において検出限界未満とな

った。毒性値の算出には設定濃度の 80%値が用いられた。速度法による 72 時間半数影響濃度 

(EC50) は 23.5 µg/L、72 時間無影響濃度 (NOEC) は 2.6 µg/L であった。 

 

2） 甲殻類等 

Stuhlfauth3)-3 は、OECD テストガイドライン No. 202 及びドイツ工業規格の試験方法 (DIN 38 

412, Part11) 、EU の試験方法 (84/449/EWG) 、ISO の試験方法 (ISO 6431) 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。設定試験濃度は 0（対照

区、助剤対照区）、0.10、0.14、0.20、0.28、0.40、0.57、0.80、1.13 mg/L が設定された。試験溶

液の調製には、助剤として Tween 80 が 100 mg/L の濃度で用いられた。被験物質の実測濃度は、

0.10、0.14、0.80、1.13 mg/L 区において、48 時間後にはそれぞれ設定濃度の 66.7、53.6、59.8、

49.6%であった。48 時間半数影響濃度 (EC50) は、実測濃度に基づき 83 µg/L であった。 

また、Clariant GmbH2)-1は、OECD テストガイドライン No. 211 (1998) に準拠し、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、試験用水には河川水が用いられた。被験物質の実測濃度は、曝露から 2 日目には検出限

界以下となった。繁殖阻害に関する 21 日間無影響濃度 (NOEC) は設定濃度に基づき 36 µg/L で

あった。 
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3） 魚類 

Jenkins3)-4は、ニジマス Oncorhynchus mykiss の急性毒性試験を実施した。試験は止水式（緩や

かな曝気あり）で行われ、設定試験濃度は 0、0.1、0.32、1.0、3.2、10、32、100 mg/L であった。

試験用水には硬度 216～244 mg/L (CaCO3 換算) の水道水が用いられた。96 時間半数致死濃度 

(LC50) は、設定濃度に基づき 570 µg/L であった。 

 

4） その他の生物 

Versteeg ら 1)-17861は、Snell and Moffat (1992) を改良した方法に基づき、ツボワムシ Brachionus 

calyciflorus の繁殖阻害試験を実施した。試験は止水式で行われ、試験濃度は対照区及び助剤対

照区のほかに 4～6 濃度区が設定された。試験は飽和濃度まで行われた。繁殖阻害に関する 48

時間 20%影響濃度 (EC20) は 97 µg/L であった。 

 

（2）定量的構造活性相関 (QSAR) 等による検討 

環境リスク初期評価において、予測無影響濃度 (PNEC) の導出には、原則として生態毒性に

関する試験によって得られた実験値を用いることとしており、定量的構造活性相関 (QSAR) に

よる予測及び類似物質に基づく類推は、総合的な判定の実施に活用される。 

本物質について、3 生物群（藻類等、甲殻類等、魚類）の急性毒性及び 2 生物群（藻類等、

甲殻類等）の慢性毒性において採用可能とされた実験値は得られているものの、魚類慢性毒性

の実験値は得られていない。そこで魚類慢性毒性において予測手法を用いた生態毒性の推定を

検討した（付属資料「N,N-ジメチルドデシルアミン」参照）。 

 

1）QSAR による生態毒性の推定 

本物質の魚類慢性毒性について、指標aを満たし、かつ適用領域内bである予測結果として、

ECOSAR の Neutral Organics (Baseline Toxicity) のみが得られたが、構造分類の定義を確認し、本

物質と参照物質を比較したところ、参照物質に本物質のような脂肪族アミン類は含まれていな

かった。したがって、QSAR 予測結果をそのまま用いることは妥当とは言えず、生態毒性の推定

に使用可能な結果は得られなかった。 

 

2）類推による生態毒性の推定 

QSAR 予測結果の妥当性が十分でなかったため、類似物質による類推を検討した。類似物質

として本物質と同様の脂肪族アミン類の情報を収集したが、本物質と物理化学的性状や構造の

面で類似する物質について魚類慢性毒性試験結果は得られず、本物質の魚類慢性毒性は類推で

きなかった。 

 

 
a KATE、ECOSAR に共通：決定係数 (R2) が 0.7 以上、毒性試験データ数 (n) が 5 以上。KATE のみ：leave-one-out による内部

バリデーション指標 (Q2) が 0.5 以上   
b KATE、ECOSAR に共通：推定 logKow が QSAR を構築する参照物質の log Kow の最大値と最小値の間に存在する。 

KATE のみ：部分構造適用領域に対する判定が「in」又は「in (conditionally)」である 
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（3）予測無影響濃度(PNEC)の設定 

生態毒性試験により得られた毒性値のうち、急性毒性及び慢性毒性のそれぞれについて、上

記本文で示した最小毒性値に情報量に応じたアセスメント係数を適用し、予測無影響濃度 

(PNEC) を求めた。 
 

急性毒性値 

藻類等 Desmodesmus subspicatus 72 時間 EC50（生長阻害） 23.5 µg/L 

甲殻類等 Daphnia magna 48 時間 EC50（遊泳阻害） 83 µg/L 

魚 類 Oncorhynchus mykiss 96 時間 LC50 570 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 23.5 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 0.23 µg/L が得られた。 

 

慢性毒性値 

藻類等 Desmodesmus subspicatus 72 時間 NOEC（生長阻害） 2.6 µg/L 

甲殻類等 Daphnia magna 21 日間 NOEC（繁殖阻害） 36 µg/L 

その他 Brachionus calyciflorus 48 時間 EC20（繁殖阻害） 97 µg/L 

アセスメント係数：100［2 生物群（藻類等、甲殻類等）及びその他の生物の信頼できる知見   

が得られたため］ 

これらの毒性値のうち、その他の生物を除いた小さい方の値（藻類等の 2.6 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 0.026 µg/L が得られた。 
 

本物質の PNEC としては藻類の慢性毒性値から得られた 0.026 µg/L を採用する。 

 

（4）生態リスクの初期評価結果 

【PEC / PNEC 比による生態リスクの判定】 

本物質の公共用水域における濃度は、平均濃度でみると淡水域で 0.0093 µg/L 程度、海水域で

は 0.002 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 1.2 µg/L 程度、海水域では 0.003 µg/L 程度であり、PEC と予測無影響濃度 (PNEC) の比

は淡水域で 46、海水域では 0.1 となる。 

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であると考えられる。 
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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 0.0093 μg/L 程度 (2013) 1.2 μg/L 程度 (2013) 
0.026 

µg/L 

46 

公共用水域・海水 0.002 μg/L未満程度 (2017) 0.003 μg/L程度 (2017) 0.1 

注：1) 環境中濃度での (  ) 内の数値は測定年度を示す 
2) 公共用水域･淡水は､河川河口域を含む 
 

 

 

【総合的な判定】 

化管法に基づく排出量及び移動量の総排出量は、前回（第 14 次取りまとめ）の評価以降、減

少傾向が見られる。PEC に採用した 2013 年度水質調査後に実施された 2017 年度水質調査にお

いても最大値 0.19 μg/L と PNEC 0.026 μg/L との比は 7 となり、PNEC を超過する地点は複数存

在している（図 4.1）。また、公共用水域や下水道への移動量の届出があるものの、水質の検出

原因を特定できる情報は得られていない。 

したがって、総合的な判定としても、詳細な評価を行う候補であると考えられる。 

 

 
図 4.1 水質検出濃度と PNEC 

 

 

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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（5）前回と今回の評価の概要 

前回（第 14 次取りまとめ）の生態リスク評価では、水質実測データから設定した予測環境

中濃度 (PEC) と予測無影響濃度 (PNEC) の比が淡水域で 46 だったことから、「詳細な評価を

行う候補と考えられる」とされた。 

その後、新たな環境実測データ（水質）と生態毒性に関する知見が得られたため、改めて評

価を行った。 

生態毒性について、新たに藻類等の毒性値が得られたものの PNEC 導出の根拠データは、前

回の評価時から変更はなかった。魚類の慢性毒性値は、試験による実験値と QSAR 等による毒

性予測結果ともに得られず、アセスメント係数も前回の評価時から変更はなかった。 

新たな水質実測データが得られたものの、淡水域の PEC に変更はなかった。水質の検出原

因を特定できる情報は得られず、水質検出地点には PNEC を超過する地点が複数存在している

ため、総合的な判定でも「■：詳細な評価を行う候補であると考えられる」とされた。 

 

表 4.3 前回と今回の評価の概要 

    
前回の評価 

（第 14 次取りまとめ） 
今回の評価 1) 

（第 23 次取りまとめ） 

予測無影響濃度 (PNEC) 

生物種 緑藻類 緑藻類 

エンドポイント NOEC 生長阻害 NOEC 生長阻害 

アセスメント係数 100 100 

PNEC (µg/L) 0.026 0.026 

予測環境中濃度 (PEC) 
淡水 (µg/L) 1.2 1.2 

海水 (µg/L) 0.0062 0.003 

PEC / PNEC 比 
淡水 46 46 

海水 < 0.2 0.1 

PEC / PNEC 比による判定 2) 判定表記 3) ■ ■ 

総合的な判定 

化管法に基づく直近年度

の総排出量 
78 kg 5 kg 

化管法に基づく直近年度

の公共用水域への届出排

出量 
0 kg 0.5 kg 

化管法に基づく直近年度

の下水道への移動量 
0 kg 2 kg 

判定表記 3)  ■ 

注：1)  表中の網掛けは、前回評価結果からの変更箇所を示す 
2)  前回の評価では「評価結果」という項目名で表記されている 
3)  ○：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、  

■：詳細な評価を行う候補と考えられる、     ×：現時点ではリスクの判定はできない 
4)  表中の斜線は、実施していないことを示す 
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本物質は、第 2 次取りまとめにおいて生態リスク初期評価結果を公表した。今回、健康リスク初期評

価の実施に併せて、また新たな環境実測データ（水質）と生態毒性に関する知見が得られたため、生

態リスクについても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：ダイアジノン 

（別の呼称：チオりん酸 O,O-ジエチル-O-(2-イソプロピル-6-メチル-4-ピリミジニル)） 
CAS 番号：333-41-5 
化審法官報公示整理番号：5-923 
化管法管理番号：248 
RTECS 番号：TF3325000 

分子式：C12H21N2O3PS 

分子量： 202.55 
換算係数：1 ppm = 8.28 mg/m3（気体、25℃） 
構造式：  

 

（2）物理化学的性状 

本物質は特有の臭いをもつ常温で淡黄色の液体である 1)。 

融点 < -70℃ 2) 

沸点 > 120℃ (分解) 3), 5)、> 215℃ (分解) 2) 

密度 1.1088 g/cm3 (20℃) 6)、1.1 g/cm3 (20℃) 2) 

蒸気圧 
0.019 Pa (20℃) 3)、1.49 Pa (25℃) 4)、 
0.018 Pa (20℃) 5)、0.012 Pa (25℃) 2) 

分配係数（1-ｵｸﾀﾉｰﾙ/水）(log Kow) 
3.806 (pH 不明、20℃、蒸留水) 7)、3.3 (pH 不明) 3)、

3.81 (pH 不明) 4)、1.92 (pH 不明)5)、3.14 (pH 不明)5)、

3.42 (pH 不明、24℃) 2) 

酸解離定数（pKa）  

水溶性（水溶解度） 

40 mg/1,000g (20℃) 3)、40.0 mg/L (25℃) 4)、 
40 mg/L (室温) 5)、40.00～68.81 mg/L (20℃) 8)、

40.50～68.80 mg/L (22℃) 8)、 
60 mg/L (pH = 7、22℃) 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。 

［4］ダイアジノン 
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生物分解性  

好気的分解 

分解率：BOD 0% 

（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) 

 

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)（測定値）10) 

半減期：0.32～3.2 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 

半減期：1.8 日(pH = 4、25℃)、67.9 日(pH = 7、25℃)、44.7 日(pH = 9、25℃) 2) 

半減期：約 7 日(pH = 5、25℃)、約 93 日(pH = 7、25℃)、約 65 日(pH = 9、25℃) 2) 

半減期：31 日(pH = 5.0、20℃)、185 日(pH = 7.4、20℃)、136 日(pH = 9.0、20℃) 12) 

 

生物濃縮性（濃縮性が無いまたは低いと判断される物質 13)） 

生物濃縮係数 (BCF)： 

7.0～46.9（試験生物：コイ、試験期間：6 週間、試験濃度：40 μg/L）14) 

(10.7)～(36.6)（試験生物：コイ、試験期間：6 週間、試験濃度：4 μg/L）14) 

 

土壌吸着性 

有機炭素補正土壌吸着係数 (Koc)：400～2,500（水田土壌）2) 

210～640（畑地土壌）2) 

 
 

（4）製造輸入量及び用途 

① 生産量・輸入量等 

本物質の家庭用殺虫剤及び防疫用殺虫剤としての全国出荷量の推移を表 1.1 に示す 15)。 

 
表 1.1 家庭用殺虫剤及び防疫用殺虫剤としての全国出荷量の推移 

年度 2013 2014 2015 2016 2017 

家庭用殺虫剤 (t) a) 0.062 0.100 0.040 －c) －c) 

防疫用殺虫剤 (t) b) 0.418 0.410 0.340 0.260 0.230 

年度 2018 2019 2020 2021 2022 

家庭用殺虫剤 (t) a) －c) －c) －c) －c) －c) 

防疫用殺虫剤 (t) b) 0.062 0.052 0.052 －c) 0.039 

注：a) 家庭で使用されている殺虫剤のうち、蚊、ハエ、ゴキブリ等の衛生害虫の駆除を目的とした殺虫剤。 
b) 自治体や防除業者等が衛生害虫の駆除のために使用されている殺虫剤。 
c) 記載がない。 
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本物質の農薬原体としての国内生産量・輸出量の推移を表 1.2 に示す 16)。 

 
表 1.2 農薬原体としての国内生産量・輸出量の推移 

農薬年度 2013 2014 2015 2016 2017 

国内生産量 (t, kL) 368.1 1,017.6 1,154.2 1,121.5 334.2 

輸出量 (t, kL) －a) －b) －b) －b) －a) 

農薬年度 2018 2019 2020 2021 2022 

国内生産量 (t, kL) 334.2 447.0 223.7 313.4 335.7 

輸出量 (t, kL) －a) 11.9 －a) －a) －b) 

注：a) 不明もしくは出荷、生産がないもの。 
b) 記載がない。 

 

環境調査が行われた 1993 年度前後の本物質の農薬原体としての国内生産量・輸出量の推移

を表 1.3 に示す 16)。 

 
表 1.3 農薬原体としての国内生産量・輸出量の推移 

農薬年度 1991 1992 1993 1994 1995 

国内生産量 (t, kL) 2,715 2,979 1,995 2,489 2,148 

輸出量 (t, kL) 1,444 1,674 1,203 1,344 1,152 

 

② 用 途 

本物質は、有機リン系殺虫剤の有効成分（原体）で、主に農薬として使われている 1)。適用

農作物等は、雑穀、果樹、野菜、いも、豆、飼料作物、花き、樹木、芝等がある 2)。 

また、本物質は、防疫用殺虫剤としてウジやボウフラ駆除のための散布剤、ゴキブリ用の残留散布

剤などにも利用されるほか、家庭で用いられる園芸用の殺虫剤にも本物質が含まれるものがある 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（化管法）第一種指定化学物質（管理番号：248、

政令番号：286）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、水質汚濁に係る要監視項目に選定されているほか、水質汚濁防止法の指定物質

に指定されている。本物質は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に選定

されている。 

本物質は、農薬取締法の登録農薬であり、航空防除農薬に係る気中濃度評価値が設定され

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：437）及び第三種監視化学物質（通し番号：29）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、2022 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（2022 年度）  

 
 

本物質の 2022 年度における環境中への総排出量は約 260 t となり、そのうち届出排出量は

0.0003 t でほとんどが届出外排出量であった。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 0.47 t であった。届出排出量の主な排出源は、農薬製造業（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

ため、届出外排出量非対象業種の媒体別配分は「令和 4 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。 

 
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 

0.3 

39 

262,236 

 

 

本物質の化管法に基づき公表された排出量及び移動量の推移を表 2.3 に示す 3)。 

 
 

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 0.3 0 0 0 0 474 - 262,275 - - 0.3 262,275 262,275

チオりん酸Ｏ，Ｏ－ジエチル－Ｏ－（２－イソプロピル－６－メチル－４－ピリミジニル）（別名ダイアジノン）

業種等別排出量(割合) 0.3 0 0 0 0 474 0 262,275 0 0

0.3 0 0 0 0 447 届出 届出外

(100%) (94.3%) 0% 100%

0 0 0 0 0 27

(5.7%)

262,236

(100.0%)

39

(0.01%)

総排出量の構成比(%)

農薬製造業

化学工業

農薬

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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表 2.3 化管法に基づく排出量及び移動量（PRTR データ）の推移  

 

 

（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、2022 年度に環境中及び土壌への排出量が最大であった青森県（公共用水域への排

出量 0.0004 t、土壌への排出量 26 t）、大気への排出量が最大であった佐賀県（大気への排出量

0.0002 t、公共用水域への排出量 0.0004 t、土壌への排出量 0.69 t）、公共用水域への排出量が最大

であった東京都（公共用水域への排出量 0.003 t、土壌への排出量 2.2 t）とした。予測結果を表

2.4 に示す。 

 

表 2.4 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 

青森県 佐賀県 東京都 青森県 

大 気 0.0 0.0 0.0 0.0 

水 域 2.1 14.6 6.7 2.1 

土 壌 95.8 70.3 86.3 95.8 

底 質 2.1 15.1 7.0 2.1 

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 2.5.1、表

2.5.2、表 2.5.3 に示す。表 2.5.2 は河川における農薬濃度の実態と河川への流出状況を確認する

ことなどを目的に実施した河川モニタリング調査結果である。 

 
  

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

2022 0.3 0 0 0 0 474 262,275 0.3 262,275 262,275

2021 0.2 0 0 0 0 744 265,424 0.2 265,424 265,424

2020 0.2 0 0 0 0 1,018 1 265,095 0.2 265,096 265,096

2019 0.1 0 0 0 0.9 1,658 2 288,251 0.1 288,253 288,253

2018 0 0 0 0 3 862 2 293,096 0 293,098 293,098

2017 1 0 0 0 2 1,784 2 331,767 1 331,769 331,770

2016 2 0 0 0 2 1,511 2 314,011 2 314,012 314,014

2015 0.1 0 0 0 2 987 0 341,407 40 0.1 341,447 341,447

2014 0.1 0 0 0 0.1 1,282 1 336,417 100 0.1 336,518 336,518

2013 0.1 0 0 0 1 1,437 0 360,703 62 0.1 360,765 360,765

年度

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 2.5.1 各媒体中の存在状況（国による調査結果） 

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 <0.012 <0.012 <0.012 <0.012 0.012 0/18 全国 1993 5) 

           

室内空気 µg/m3 <0.00026 <0.00026 <0.00026 <0.00026 0.00026 0/72 全国 2021 6) 

           

食物 µg/g          

           

飲料水 µg/L <3 <3 <0.01 0.03 c) 0.01～3 33/1407 全国 2021 7) 

  <3 <3 <0.01 0.05 c) 0.01～3 35/1379 全国 2020 8) 

  <3 <3 <0.01 0.3 c) 0.01～3 27/1385 全国 2019 9) 

  <3 <3 <0.01 3 0.01～3 30/1348 全国 2018 10) 

  <3 <3 <0.01 0.3 c) 0.01～3 11/1229 全国 2017 11) 

  <3 <3 <0.01 0.05 c) 0.01～3 8/1111 全国 2016 12) 

  <5 <5 <0.01 0.5 c) 0.01～5 28/1149 全国 2015 13) 

  <5 <5 <0.01 0.5 c) 0.01～5 11/1149 全国 2014 14) 

  <0.5 <0.5 <0.01 0.5 0.01～0.5 19/1182 全国 2013 15) 

  <0.5 <0.5 <0.01 0.05 c) 0.01～0.5 12/1180 全国 2012 16) 

           

地下水 µg/L <0.5 <0.5 <0.2 <0.5 0.2～0.5 0/206 全国 2022 17) 

  <0.5 <0.5 <0.2 <0.5 0.2～0.5 0/246 全国 2021 18) 

  <0.5 <0.5 <0.5 <0.5 0.5 0/214 全国 2020 19) 

  <0.5 <0.5 <0.5 <0.5 0.5 0/222 全国 2019 20) 

  <0.5 <0.5 <0.5 <0.5 0.5 0/224 全国 2018 21) 

  <0.5 <0.5 <0.5 <0.5 0.5 0/239 全国 2017 22) 

  <0.5 <0.5 <0.2 <0.5 0.2～0.5 0/241 全国 2016 23) 

  <0.5 <0.5 <0.5 <0.5 0.5 0/231 全国 2015 24) 

  <0.5 <0.5 <0.5 <0.5 0.5 0/280 全国 2014 25) 

  <0.5 <0.5 <0.4 <0.5 0.4～0.5 0/286 全国 2013 26) 

           

土壌 µg/g          

           

公共用水域・淡水 µg/L <1 <1 <0.1 <1 0.1～1 0/691 全国 2022 27) 

  <0.5 <0.5 <0.1 <0.5 0.1～0.5 0/706 全国 2021 28) 

  <1 <1 <0.1 <1 0.1～1 0/747 全国 2020 29) 

  <1 <1 <0.1 <1 0.1～1 0/758 全国 2019 30) 

  <1 <1 <0.1 <1 0.1～1 0/812 全国 2018 31) 

  <5 <5 <0.1 <5 0.1～5 0/802 全国 2017 32) 

  <5 <5 <0.1 <5 0.1～5 0/729 全国 2016 33) 

  <5 <5 <0.1 0.7 c) 0.1～5 1/761 全国 2015 34) 

  <1 <1 <0.1 <1 0.1～1 0/841 全国 2014 35) 

  <1 <1 <0.1 <1 0.1～1 0/730 全国 2013 36) 

           

公共用水域・海水 µg/L <0.5 <0.5 <0.1 <0.5 0.1～0.5 0/70 全国 2022 27) 

  <0.5 <0.5 <0.1 <0.5 0.1～0.5 0/73 全国 2021 28) 

  <0.5 <0.5 <0.1 <0.5 0.1～0.5 0/79 全国 2020 29) 

  <0.5 <0.5 <0.1 <0.5 0.1～0.5 0/73 全国 2019 30) 

  <0.5 <0.5 <0.1 <0.5 0.1～0.5 0/86 全国 2018 31) 

  <0.5 <0.5 <0.1 <0.5 0.1～0.5 0/94 全国 2017 32) 
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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 

  <0.5 <0.5 <0.1 <0.5 0.1～0.5 0/92 全国 2016 33) 

  <0.5 <0.5 <0.1 <0.5 0.1～0.5 0/86 全国 2015 34) 

  <0.5 <0.5 <0.1 <0.5 0.1～0.5 0/89 全国 2014 35) 

  <0.5 <0.5 <0.1 <0.5 0.1～0.5 0/92 全国 2013 36) 

           

底質(公共用水域・淡水) µg/g <0.014 <0.014 <0.005 <0.014 0.005～
0.014 

0/4 新潟県、 
神奈川県、 
大阪府 

1983 37) 

           

底質(公共用水域・海水) µg/g <0.019 <0.019 <0.005 <0.019 0.005～
0.019 

0/6 全国 1983 37) 

           

魚類(公共用水域・淡水) µg/g          

           

魚類(公共用水域・海水) µg/g          

           

貝類(公共用水域・淡水) µg/g          

           

貝類(公共用水域・海水) µg/g          

           

注：a) 最大値又は幾何平均値の欄の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) 最大濃度を上回る下限値による不検出データが報告されているため、最大濃度よりも高濃度の地点が存在す

る可能性がある。 

 
表2.5.2 農薬残留対策総合調査結果等（国による調査結果） 

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 
検出率 調査地域 測定年度 文 献 

           

公共用水域・淡水 µg/L 0.0029 0.006 <0.001 0.025 0.001 12/15 茨城県、 
千葉県、 
新潟県 

2023 38)b) 

  0.0014 0.0031 <0.001 0.022 0.001 14/20 全国 2022 39)c) 

  0.0027 0.0027 0.0024 0.0036 0.001 6/6 埼玉県 2022 40)d) 

  <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 0.001 0/6 埼玉県 2021 41)e) 

  0.0062 0.011 0.0026 0.027 0.001 3/3 青森県 2021 42)f) 

  0.014 0.068 0.027 0.20 0.001 3/3 茨城県 2021 43)g) 

  0.0081 0.034 0.0016 0.097 0.001 3/3 茨城県 2020 44)h) 

           

公共用水域・海水 µg/L          

           

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) 畑地の土壌混和剤使用時期から調査を開始した結果。茨城県と千葉県では2023年4月4日～7月13日までに1～

3回/週の頻度で計30回、新潟県では5月18日～10月25日までに1～2回/週の頻度で計32回実施。 
c) 水和剤や畑地の土壌混和剤使用時期を考慮して調査を開始し、2回/週の頻度で計30回実施した結果。 
d) 2022年4月26日～9月22日に計30回調査を実施した結果。 
e) 2021年4月27日～10月12日に計30回調査を実施した結果。 
f) 水和剤の使用時期を考慮して2021年6月8日から9月14日まで、1～2回/週の頻度で計27回実施した結果。 
g) 畑地の土壌混和剤使用時期となる2021年4月15日から7月29日まで、1～2回/週の頻度で計30回実施した結果。 
h) 畑地の土壌混和剤使用時期となる2020年4月27日から8月26日まで、1～2回/週の頻度で計30回（1地点は31回）

実施した結果。 
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表2.5.3 各媒体中の存在状況（国以外の調査結果） 

媒 体 
幾何 
平均値 

算術 
平均値 

最小値 最大値 
検出 

下限値 
検出率 調査地域 測定年度 文 献 

           

一般環境大気 µg/m3 0.45 0.67 0.10 1.1 0.08～0.2 2/3 埼玉県 1999 45) a) 

  0.59 0.62 0.42 0.82 0.2～0.3 2/2 埼玉県 1998 45) a) 

  <0.08 <0.08 <0.08 <0.08 0.08 0/4 埼玉県 1994 46) b) 

  <0.03 <0.03 <0.01 <0.03 0.01～
0.03 

0/4 長野県 1989 47) c) 

  <0.006 <0.006 <0.002 <0.006 0.002～
0.006 

0/4 長野県 1989 47) d) 

           

室内空気 µg/m3          

           

食物 e) 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 0.00063 0.0011 <0.0005 0.0052 0.0005 5/11 岡山県 2023 48) 

  <0.0005 0.0014 <0.0005 0.0085 0.0005 3/14 岡山県 2022 48) 

  <0.0005 0.0011 <0.0005 0.0053 0.0005 3/11 岡山県 2021 48) 

  0.0007 0.0021 <0.0005 0.014 0.0005 5/12 岡山県 2020 48) 

  <0.0005 <0.0005 <0.0005 <0.0005 0.0005 0/13 岡山県 2019 48) 

  <0.001 0.001 <0.001 0.004 0.001 1/4 愛知県 2018 49) 

  0.005 0.009 0.001 0.025 0.001 4/4 愛知県 2017 50) 

  0.31 0.33 0.15 0.54 0.0073 7/7 広島県 2015～
2016 

51) 

  －f) －f) －f) 0.04 －f) 2/6 新潟県 2016 52) g) 

  0.002 0.008 <0.001 0.029 0.001 2/4 愛知県 2016 53) 

  0.00080 0.0014 0.00010 0.0062 0.0000050 9/9 川崎市 2015 54) 

  0.002 0.002 <0.001 0.004 0.001 3/4 愛知県 2015 55) 

  <0.001 <0.001 <0.001 0.001 0.001 2/5 愛知県 2014 56) 

  0.002 0.003 <0.001 0.007 0.001 4/5 愛知県 2013 57) 

  0.06 h) 0.07 h) 0.03 h) 0.11 h) 0.02 2/2 新潟県 2013 58) 

           

公共用水域・海水 µg/L <0.0005 <0.0005 <0.0005 <0.0005 0.0005 0/1 岡山県 2023 48) 

  <0.0005 <0.0005 <0.0005 <0.0005 0.0005 0/1 岡山県 2022 48) 

  <0.0005 <0.0005 <0.0005 <0.0005 0.0005 0/1 岡山県 2021 48) 

  <0.0005 <0.0005 <0.0005 <0.0005 0.0005 0/1 岡山県 2020 48) 

  <0.0005 <0.0005 <0.0005 <0.0005 0.0005 0/1 岡山県 2019 48) 

  0.099 0.10 0.071 0.18 0.008 17/17 瀬戸内海 2017 59) 

  0.034 0.038 0.016 0.076 0.008 19/19 瀬戸内海 2016 59) 

  0.00026 0.00035 0.00013 0.00071  0.0000050 3/3 川崎市 2015 54) 

           

底質(公共用水域・淡水) µg/g <0.00005 <0.00005 <0.00005 <0.00005 0.00005 0/6 岡山県 2023 48) 

  <0.00005 <0.00005 <0.00005 <0.00005 0.00005 0/6 岡山県 2022 48) 

  <0.00005 <0.00005 <0.00005 <0.00005 0.00005 0/6 岡山県 2021 48) 

  <0.00005 <0.00005 <0.00005 0.00006 0.00005 1/6 岡山県 2020 48) 
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媒 体 
幾何 
平均値 

算術 
平均値 

最小値 最大値 
検出 

下限値 
検出率 調査地域 測定年度 文 献 

  <0.00005 <0.00005 <0.00005 0.00008 0.00005 1/6 岡山県 2019 48) 

           

底質(公共用水域・海水) µg/g <0.00005 <0.00005 <0.00005 <0.00005 0.00005 0/1 岡山県 2023 48) 

  <0.00005 <0.00005 <0.00005 <0.00005 0.00005 0/1 岡山県 2022 48) 

  <0.00005 <0.00005 <0.00005 <0.00005 0.00005 0/1 岡山県 2021 48) 

  <0.00005 <0.00005 <0.00005 <0.00005 0.00005 0/1 岡山県 2020 48) 

  <0.00005 <0.00005 <0.00005 <0.00005 0.00005 0/1 岡山県 2019 48) 

  －f) －f) 0.077 0.39 －f) －f) 瀬戸内海 2016～
2017 

59) 

           

魚類(公共用水域・淡水) µg/g          

           

魚類(公共用水域・海水) µg/g 0.072i) 0.20i) 0.014 i) 0.39 i) －f) －f) 瀬戸内海 2016 59) 

           

貝類(公共用水域・淡水) µg/g          

           

貝類(公共用水域・海水) µg/g          

           

注：a) 空中散布区域内を除いた散布前日～散布当日～散布4日後の1日の最大濃度からの算出値。 

b) 空中散布区域内を除いた散布前日～散布当日～散布5日後の結果。 

c) 農薬の使用の多い夏期（7月）と使用の少ない冬期（12月）の結果。捕集剤にSep-PakC18を用いた場合の結果。 

d) 農薬の使用の多い夏期（7月）と使用の少ない冬期（12月）の結果。捕集剤に活性炭系を用いた場合の結果。 

e) 1997～2012年度までに行われたマーケットバスケット調査によるダイアジノンの一日摂取量60)～66)は、最大3.6 
µg/人/日である。  

f) 公表されていない。 

g) 精度管理の検討が不十分なため、定量的な曝露の推定には採用しない。 

h) 報告されている最高検出濃度（4～6月は週一回、7～10月は隔週一回、11～3月は月一回調査を実施した）による集計

結果。 

i) 2生物種（タイ、アジ）の切り身中の濃度から算出。 

 

（4）人に対する曝露量の推定（一日曝露量の予測最大量） 

本物質については、吸入曝露による健康リスクの初期評価を行うため、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 2.6）。化学物質の人による一日曝露量の算出

に際しては、人の一日の呼吸量を 15 m3、体重を 50 kg と仮定している。 

 
表 2.6 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 過去のデータとして 0.012 μg/m3 未満程

度 (1993) 
過去のデータとして 0.0036 μg/kg/day 未

満程度 
室内空気 0.00026 μg/m3未満程度 (2021) 0.000078 μg/kg/day 未満程度 

   

最
大
値 

大気   

一般環境大気 過去のデータとして 0.012 µg/m3 未満程

度 (1993)  
過去のデータとして 0.0036 μg/kg/day 未

満程度 
室内空気 0.00026 μg/m3未満程度 (2021) 0.000078 μg/kg/day 未満程度 

   

 

吸入曝露については、表 2.6 に示すとおり、一般環境大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。また、室内空気の実測データか
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ら平均曝露濃度、予測最大曝露濃度ともに 0.00026 µg/m3未満程度となった。 

なお、過去のデータとして一般環境大気の実測データから求めた予測最大曝露濃度は、0.012 

µg/m3未満程度となった。 

一方、化管法に基づく 2022 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 67)を

用いて推定した大気中濃度の年平均値は、最大で 0.000062 µg/m3となった。 

 
表 2.7 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   

 参考値 a) ( <0.0036 ) ( <0.0036 ) 

室内空気 <0.000078 <0.000078 

注：1) 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) 過去（10 年以上前）の調査結果に基づく曝露量 

 

（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 2.8 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

は概ね 0.20 μg/L、同海水域では 0.5 μg/L 未満程度となった。淡水域の最大濃度は、農地周辺の

環境基準点で土壌混和剤使用時期から 106 日間に 30 回測定した結果の算術平均値で、降雨翌日

の測定値を含むものである。 

化管法に基づく 2022 年度の公共用水域・淡水への届出排出量及び下水道への移動量の届

出はなかったため、化管法に基づく河川中濃度の予測は行わなかった。 

 
表 2.8 公共用水域濃度 

水 域 平   均 最 大 値 

淡 水 概ね 0.014 μg/L (2021) 概ね 0.20 μg/L (2021) 

海 水 0.5 μg/L 未満程度 (2022) 0.5 μg/L 未満程度 (2022) 

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。 

 

 
 

126



4 ダイアジノン 

 

 
 

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。 

なお、本物質については既に水質汚濁に係る要監視項目に選定されているため、経口曝露の

初期評価については対象外とした。 

 

（1）体内動態、代謝 

吸入曝露時の体内動態、代謝に関する知見は得られなかった。 

なお、本物質は消化管、皮膚を介して吸収され、吸入によって吸収されることもあるが、ヒト

の経皮吸収は少ない。ラット等の実験動物では、経口投与した本物質の 59～95％が 24 時間以内

に尿中に排泄され、7 日以内に 95～98％が主に尿中に排泄されることから、体内組織中には蓄

積されない。本物質はミクロソームの酵素によってダイアゾキソン、ヒドロキシダイアゾキソ

ン、ヒドロキシダイアジノンなどのコリンエステラーゼ（ChE）活性を阻害する代謝物に酸化さ

れる 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 66 mg/kg 
マウス 経口 LD50 17 mg/kg 

モルモット 経口 LD50 250 mg/kg 
ウサギ 経口 LD50 143 mg/kg 
ブタ 経口 LD50 320 mg/kg 

ラット 吸入 LC50 3,500 mg/m3 (4 hr) 
マウス 吸入 LC50 1,600 mg/m3 (4 hr) 

モルモット 吸入 LC50 5,500 mg/m3 (4 hr) 
ラット 経皮 LD50 180 mg/kg 
マウス 経皮 LD50 2,750 mg/kg 
ウサギ 経皮 LD50 3,600 mg/kg 
ブタ 経皮 LD50 633 mg/kg 

注：（ ）内の時間は曝露時間を示す。 

 

本物質は眼、皮膚を軽度に刺激し、ChE 活性を阻害する。吸入すると縮瞳、筋痙攣、唾液

分泌過剰、息苦しさ、発汗、吐き気、嘔吐、眩暈、痙攣、意識喪失を生じ、経口摂取ではさら

に胃痙攣、下痢を生じる。皮膚に付くと発赤、痛みを生じ、眼に入ると充血、痛みを生じる 3) 。 

 

② 中・長期毒性 

ア）RAI ラット雌雄各 9 匹を 1 群とし、0、151、245、559 mg/m3を鼻部に 21 日間（6 時間/日、

5 日/週）曝露して吸入させた結果、151 mg/m3以上の群で眼球突出、下痢、559 mg/m3群で

流涎、立毛、持続性間代性痙攣が曝露後に 2時間程度みられたが、死亡はなかった。151 mg/m3

以上の群で脳 ChE 活性の低下、245 mg/m3以上の群で体重増加の抑制、559 mg/m3群で赤血
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球 ChE 活性の低下に有意差を認めた 4) 。この結果から、LOAEL を 151 mg/m3（曝露状況で

補正：27.0 mg/m3）とする。 

 

イ）Sprague-Dawley ラット雌雄各 5 匹を 1 群とし、50、500、1,500、3,000 mg/m3（空気動力学

的質量中央粒径( MMAD) 2.67～3.49 µm）を 3 日間（6 時間/日）吸入させた予備試験、ある

いは Sprague-Dawley ラット雌雄各 5 匹を 1 群とし、0、40、125、500、2,000 mg/m3（MMAD 

2.67～3.49 µm）を 5 日間（6 時間/日）吸入させた予備試験では、いずれも各群で死亡はな

かったが、斜視眼や流涎、活動低下、分泌反応亢進、被毛粗剛、呼吸困難、振戦などが濃度

依存的にみられた。また、濃度依存的な体重増加の抑制が各群にみられ、125 mg/m3以上の

群で有意差があり、赤血球や脳、血漿の ChE 活性は 40 mg/m3 以上の群で有意に低かった。 

このため、Sprague-Dawley ラット雌雄各 15 匹を 1 群とし、0、0.1、1、10、100 mg/m3を 21

日間（6 時間/日、7 日/週）吸入させた本試験では、一般状態や体重に影響はなかったが、

0.1 mg/m3以上の群の雄で赤血球及び血漿の ChE 活性、雌で血漿 ChE 活性、1 mg/m3以上の

群の雌雄で脳 ChE 活性、雌で赤血球 ChE 活性の低下に有意差を認めた 5, 6)。血漿 ChE 活性

よりも、赤血球 ChE 活性が神経系に対する毒性影響を正確に反映すると考えられているこ

とから、雄の赤血球 ChE 活性の低下に基づき、LOAEL を 0.1 mg/m3（曝露状況で補正：

0.025 mg/m3）とする。 

 

ウ）ラット（系統不明）雌雄各 10 匹を 1 群とし、0、0.05、0.46、1.57、11.6 mg/m3 を鼻部に

21 日間（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、0.05 mg/m3 以上の群の雌で脳アセチルコリンエステラーゼ（AChE）活性、1.57 mg/m3

以上の群の雌及び 11.6 mg/m3 群の雄で赤血球 AChE 活性の低下に有意差を認めた。また、

用量依存的な血漿 ChE 低下がみられた。しかし、脳 AChE 活性の低下は雄ではみられず、

雌でも 0.05～1.57 mg/m3群の低下には用量依存性がなく（0.05、0.46、1.57、11.6 mg/m3にお

いて、24％、17％、20％、37％の低下）、0.05、0.46 mg/m3 群では赤血球 AChE 活性の低下

を伴わなかった 7) ことから、1.57 mg/m3 以下の変化については疑わしいと考えられた。ま

た、1.57 mg/m3 での雌の 10％の赤血球 AChE 活性の低下は、有害作用とみなされる阻害レ

ベル以下である。この結果から、NOAEL を 1.57 mg/m3（曝露状況で補正：0.28 mg/m3）と

する。 

 

③ 生殖・発生毒性 

ア）妊娠 BALB/c マウス 5 匹を 1 群とし、何も処置しない対照群、ダイアジノンを希釈する

乳化剤のみを 0.52 µL /容量（デシケーター内に 5,000 cc）及び 5.2 µL/容量を投与する溶媒

対照群、1.3 µL/容量（291.2 mg/m3）及び、13 µL/容量（2,912 mg/m3）のダイアジノン投与群

の 5 群について、溶媒対照群及び投与群に対し妊娠 7 日から 18 日まで 1 日おきに 40 分間

吸入曝露し、妊娠 18 日に安楽殺し、胎仔の成長と肝臓の発達について調べた。胎仔の平均

頭殿長と体重は投与群において増加したが有意な差ではなかった。投与群の胎仔の肝臓に

おいて、平均の肝細胞領域の比率とアポトーシスを示す肝細胞の分布領域が有意に増加し、

平均類洞領域の比率が有意に減少した 8)。また、同様の試験において、胎仔の前頭皮質にお

128



4 ダイアジノン 

 

 
 

ける、皮質板(CP)、中間帯(IZ)、マトリックス(増殖性)帯(MZ)を含む前頭大脳皮質(FCC)につ

いて、形態測定定量画像解析を行った。その結果、高用量投与群において FCC、IZ の平均

の厚さは対照群と比較して有意に減少し、両投与群で CP の厚さは有意に増加し、MZ の平

均の厚さは有意に減少した。高用量投与群の FCC の Ki-67 陽性細胞は有意に減少した。

このことから、妊娠中にダイアジノンを曝露すると、胎仔において、前頭大脳皮質におけ

る発達の遅れが生じることが示唆された 9)。 

 

イ）経口投与による生殖・発生毒性では、胎仔毒性又は催奇性の可能性を示す知見はみられ

ず、親動物に対して毒性を示さない用量では繁殖成績にも影響はなかった 1) 。また、親動

物で毒性を示さない用量での仔動物に対する毒性として、ウサギで低体重，ラットで骨化

遅延（胸骨分節）がみられている 10) 。 

 

ウ）妊娠アルビノマウス 18 匹を 1 群とし、何ら処置のない対照群、溶媒としたオリーブオイ

ル 1 mL/kg を投与した溶媒対照群、ダイアジノン 10 mg/kg/day 投与群について、妊娠 7 日

から分娩まで 1 日 1 回、それぞれ腹腔内投与した。処置しない対照群を含め、溶媒対照群、

投与群の雄の仔動物を 6 匹のサブグループ 3 つに分け、それぞれ出生時、出生後 7、14 日

に安楽殺した。投与群の仔の頭殿長及び体重には、対照群と比較して出生時、出生後 7 日

において統計学的に有意な上昇、出生後 14 日において有意な低下がみられた。投与群の仔

の AChE 活性は統計学的に有意に低下した。投与群の小脳では、病理組織学的な退行性の

変化が観察された。生後、小脳の層間剥離が起こり、細胞が萎縮し、複数の折りたたみ構造

を示す空胞化したマトリックスが生じた。出生後 14 日では、軟膜と外顆粒層の間に細胞周

囲の空砲化と出血が認められた。超微細構造検査では、粗面小胞体の拡張、ミトコンドリ

アの腫大、濃縮した核の萎縮が認められた。さらに形態学的研究では、外顆粒層の厚さが

統計学的に有意に増加し、プルキンエ細胞数が有意に減少した。これらの結果から、妊娠

マウスへのダイアジノン投与は、胎児の発達中の小脳に悪影響を及ぼし、神経変性を引き

起こすことが示された 11)。 

 

④ ヒトへの影響 

ア）進行性の呼吸困難で夜間に緊急入院した 3 週齢の双子の症例では、入院時、一人にチア

ノーゼがみられ、発熱や筋痙攣は二人ともなかったが、速くて浅い呼吸、多量の鼻汁や気

道分泌物、縮瞳がみられ、一人は 48 時間後の血清 ChE 活性が明らかに低かった。臨床像及

び検査結果から有機リン中毒が強く示唆されたため聞き取り調査を行った結果、入院した

日の午前中に双子の住居に隣接するアパートでゴキブリ駆除のために本物質が噴霧されて

いたことから、本物質の吸入による中毒と考えられた。なお、二人とも 5 日後に退院した 12) 。 

 

イ）18 人が作業していたキノコ栽培室の一つしかない入口で本物質が噴霧された事例では、

15 分以内に 17 人が頭痛、かすみ眼、眩暈、倦怠感、吐き気、嘔吐などのコリン作動性症状

を発症し、4 人が病院に運ばれて緊急入院したが、数日で退院した。これらの作業員では血

漿 ChE 活性及び赤血球 ChE 活性は約 30％阻害されていたと見積もられた 13) 。 

129



4 ダイアジノン 

 

 
 

 

ウ）国内のりんご園で本物質を散布する作業に従事する12人（簡易マスクや防除衣等を装備）

を対象にした調査では、最も曝露を受けた人の曝露時間は 52 分間で呼吸域における本物質

の気中濃度は約 0.28 mg/m3、防除衣を通して浸透した皮膚曝露量は 2.9 mg/人であったが、

血漿 ChE、赤血球 ChE の活性阻害は認められなかった 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 (2017) 2A ヒトに対して恐らく発がん性がある 

EU EU －  

 EPA (2016) おそらくヒトに対して発がん性がない 

USA ACGIH (2003) 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 

(2018) 

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 －  
 

② 発がん性の知見 

○ 遺伝子傷害性に関する知見 

ア）in vitro 試験系では、代謝活性化系（S9）添加の有無にかかわらずネズミチフス菌 15, 16, 17) 、

大腸菌 16) で遺伝子突然変異、酵母 18) で染色体間組換を誘発しなかった。また、S9 無添加

の枯草菌で DNA 傷害を誘発しなかった 19) 。ラット由来神経細胞型 PC12 細胞では DNA 合

成を阻害しなかったがラット由来グリア型 C6 細胞で DNA 合成を阻害し 20)、仔ウシ胸腺

DNAでDNA傷害を誘発した 21) 。S9添加の有無にかかわらずマウスリンパ腫細胞（L5178Y）

で遺伝子突然変異を誘発しなかったが 22) 、S9 無添加で誘発した報告もあった 23) 。S9 無添

加のラット肝細胞（初代培養）24) 、チャイニーズハムスター卵巣細胞（CHO）18) 、チャイ

ニーズハムスター肺細胞（CHL）25) で小核、チャイニーズハムスター肺細胞（V79） 26, 27) 、

チャイニーズハムスター卵巣細胞（CHO）28) で姉妹染色分体交換を誘発しなかったが、S9

添加のチャイニーズハムスター肺細胞（CHL）で染色体異常 29) を誘発した。一方、ヒトの

細胞では、S9 無添加の鼻腔粘膜細胞 30) 、扁桃腺粘膜細胞 31) 、精子 32) で DNA 傷害、末梢

血リンパ球 33～36) 、乳腺癌細胞（MCF-7）37) 、皮膚線維芽細胞 34) で小核を誘発したが、末

梢血リンパ球 38) で染色体異常を誘発しなかった。S9 無添加の末梢血リンパ球 39) で姉妹染

色分体交換を誘発したが、リンパ球（LAZ-007）40) では S9 添加で誘発し、S9 無添加では誘

発しなかった。 
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イ）in vivo 試験系では、経口投与したショウジョウバエで体細胞突然変異及び組換を誘発し

たが 41) 、染色体欠失を誘発しなかった 42) 。経口投与したウサギの肝臓、腎臓で DNA 傷

害 43) 、腹腔内投与したラットの末梢血リンパ球 44) 、マウスの骨髄細胞 25) 、経口投与した

ラットの血液で小核 45)を誘発したが、経口投与したマウスの骨髄細胞で姉妹染色分体交

換 46) を誘発しなかった。羊の疥癬予防のためのダイアジノンを含む浸漬製剤に曝露された

被験者の末梢血リンパ球では、曝露前と比較して姉妹染色分体交換の頻度が有意に増加し

た 39)。 

 

○ 実験動物に関する発がん性の知見 

ア）吸入曝露による発がん性に関する知見は得られなかった。 

 

下記は経口投与による発がん性に関する知見である。 

イ）Fischer 344 ラット雌雄各 50 匹を 1 群とし（対照群は各 25 匹）、0、0.04、0.08％の濃度で

餌に添加して 103 週間投与した試験では、0.04％群の雄でリンパ腫＋白血病の発生率に有

意な増加を認めた以外には、腫瘍の発生率に有意な増加はなかった 47)。 

IARC 作業部会は、造血器悪性腫瘍の発生率の増加は低用量群の雄でのみ観察され、この発

生率（50%）はこの系統のラットにおける過去の対照群の発生率の範囲（平均値 30.1％

（699/2320）、範囲 0～46％）48)の上限をわずかに超える程度の値であったことから、ダイア

ジノンの投与と明確に関連づけることはできないと結論した 49)。 

 

ウ）B6C3F1マウス雌雄各 50 匹を 1 群とし（対照群は各 25 匹）、0、0.01、0.02％の濃度で餌に

添加して 103 週間投与した試験では、0.01％群の雄で肝細胞癌の発生率に有意な増加を認

めた以外には、腫瘍の発生率に有意な増加はなかった 47) 。 

IARC 作業部会は、肝細胞癌の発生率の増加は低用量群の雄でのみ観察され、この発生率

（43%）はこの系統のマウスにおける過去の対照群の発生率の範囲（平均値 21.3％

（498/2334）、範囲 8～36％）48)の上限をわずかに超える程度の値であったことから、ダイア

ジノンの投与と明確に関連づけることはできないと結論した 49)。 

 

エ）イ）、ウ）の結果から、NTP（1979）はこのバイオアッセイの条件下では、Fischer 344 ラッ

ト及び B6C3F1マウスの雌雄に対する発がん性はなかったと結論した 47) 。 

 

オ）Sprague-Dawley ラット雌雄各 20 匹を 1 群とし、0、0.00001、0.00015、0.0125、0.025％の

濃度で餌に添加して 98 週間投与した試験では、体重に影響はなく、腫瘍の発生率及び全身

毒性に有意な増加はなかった。0.0125％以上の群では、赤血球及び脳の ChE 活性が低下し

た。97 週目の生存率は、対照群、0.00001、0.00015、0.0125、0.025％群において、雄の各群

で 45％、30％、50％、35％、58％であり、雌の各群で 58％、40％、44％、68％、58％であ

った。 死亡率は対照群よりも低用量群で高かったため、試験は EPA の許可のもと 97 週目

で終了した 50)。IARC の作業部会は、死亡率が対照群よりも低用量群の方が高かったこと、

試験期間が 97 週間しかなかったことを指摘した 49)。 
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カ）IARC はイ）、ウ）、オ）の知見から、動物実験における発がん性について、限定的な証拠

があると評価した 49)。 

 

○ ヒトに関する発がん性の知見 

ア）農薬に曝露した作業者を対象とした大規模な疫学調査には 3 つのコホート調査と 2 つの

症例対照研究がある。このうち、本物質との関連ではアメリカの農業従事者健康コホート

で非ホジキンリンパ腫 51) 、白血病 52) 、肺がん 52, 53, 54) 、アメリカ中西部の症例対照研究で

非ホジキンリンパ腫 55, 56, 57) のリスク（オッズ比や率比）の有意な上昇が報告されている。

このことから、IARC（2017）はヒトに対する発がん性の限られた証拠があると結論してい

る 49) が、作業者は本物質以外にも複数の農薬に曝露されており、代理者による質問票の回

答を除外すると非ホジキンリンパ腫のオッズ比は有意でなくなったという報告 56)もあった

ことに留意が必要である。 

 

（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

がん性についてはヒトにおいては発がん性を示す限定的な知見が得られているが、動物にお

いては発がん性を示す十分な知見は得られなかった。このため、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。ただし、発がん性について定量評価を可能とす

る知見は得られなかったものの、遺伝毒性試験においては in vitro では主にヒト細胞で多くの

陽性知見が得られ、in vivo でもヒトを含む多くの陽性の知見が報告されていたことから、ヒ

トに対する発がん性については考慮する必要があると考えられる。 

吸入曝露については、中・長期毒性イ）に示したラットの試験から得られた LOAEL 0.1 mg/m3

（赤血球 ChE 活性の低下）を曝露状況で補正し、さらに試験期間が短いことから 10 で除し、

LOAEL であることから 10 で除した 0.00025 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 

ア） 吸入曝露 

【予測最大曝露濃度に基づく Margin of Exposure（MOE）等による健康リスクの判定】 

吸入曝露については、一般環境大気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。室内空気中の濃度についてみると、平均曝露濃度、予測最大曝

露量はともに 0.00026 µg/m3未満程度であった。無毒性量等 0.00025 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、さらに発がん性を考慮して 10 で除

して求めた MOE は 9.6 超となり、健康リスクの判定基準の区分を確定できないため、健康リスク

を判定できなかった。 
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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 ］

 

表 3.3 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 － － 

0.00025 mg/m3 ラット 
－ 

室内空気 0.00026 µg/m3未満程度 0.00026 µg/m3未満程度 >9.6 
 

 

 

 

 

 

【総合的な判定】 

過去の一般環境大気中の実測データ（1993 年）から求めた予測最大曝露濃度は 0.012 µg/m3

未満程度であり、これと無毒性量等 0.00025 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、さらに発がん性を考慮して 10 で除して求めたMOE は 0.21 超となる。化管法

に基づく 2022 年度の大気への届出排出量をもとに推定した大気中濃度（年平均値）の最大値は 

0.000062 µg/m3であったが、参考としてこれと無毒性量等から、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 は 40 となる。また、室

内空気中の濃度についてみると MOE は 9.6 超となり、上記のように、健康リスクを判定でき

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及び室内空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情報収集等を行う必要性があると考えられる。 

情報収集に当たっては、室内空気については、実測濃度が全て検出下限値未満となり実測

値が得られなかったために、健康リスクの判定基準の区分を確定できなかったことを踏まえ、

本物質の健康リスクを初期評価として判定するには、検出感度を高めて実測を可能にする必

要がある。さらに、本物質は室内において使用される可能性がある物質であることから、実

際に使用されている室内での測定であるかどうかなど、曝露状況についても考慮する必要が

ある。また、一般環境大気中の濃度については、近年、実測データが得られておらず、発生源

や排出源及び使用状況を調べたうえで、大気中の濃度の把握を効果的に行う必要がある。なお、詳

細評価を実施する際には、有害性評価における適切な不確実係数の設定など、本物質固有の特性を

十分に考慮する必要がある。 
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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  ○ < 60 
Raphidocelis 
subcapitata 

緑藻類 NOEC    GRO 7 D C 3) 

  ○ 500 
Scenedesmus 
quadricauda 

緑藻類 NOEC    GRO 4 D C 1)-102905 

  ○ 1,000 
Desmodesmus 
subspicatus 

緑藻類 
NOEC 
GRO (RATE) 

4 B B 3) 

 ○  6,400 
Raphidocelis 
subcapitata 

緑藻類 EC50    GRO 7 D C 3) 

 ○  8,540 
Desmodesmus 
subspicatus 

緑藻類 
EC50 
GRO (RATE) 

4 B B 3) 

 ○  13,700 
Raphidocelis 
subcapitata 

緑藻類 
EC50 
GRO (RATE) 

3 A A 6) 

甲殻類

等 
 ○ 0.00005 Daphnia magna オオミジンコ NOEC  REP 21 D C 1)-60970 

  ○ 0.05 Daphnia magna オオミジンコ NOEC  REP 14 D C 
2)- 

2024038 

  ○ 0.05 Daphnia lumholtzi ミジンコ属 NOEC  REP 14 D C 
2)- 

2024038 

  ○ 0.125 Ceriodaphnia dubia 
ニセネコゼミジ

ンコ 
NOEC  REP 7 B B 1)-161081 

  ○  0.15 Daphnia magna オオミジンコ NOEC  REP 21 C C 1)-18872 

  ○ 0.17 Daphnia magna オオミジンコ NOEC  REP 21 B C 3) 

 ○  0.21 Ceriodaphnia dubia 
ニセネコゼミジ

ンコ 
LC50   MOR 2 B B 1)-76752 

 ○  0.232 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 2 A A 6) 

 ○  0.26 Ceriodaphnia dubia 
ニセネコゼミジ

ンコ 
LC50   MOR 2 B B 1)-18190 
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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. 

魚 類  ○ 3.46 
Pimephales 
promelas 

ファットヘッ

ドミノー 

NOEC  MOR 
（次世代の致死） 

約150 B B 4) 

  ○ 4.3 
Cyprinodon 
variegatus 

シープスヘッド

ミノー（胚） 
NOEC  GRO 

～ふ化後
32 

A A 5) 

  ○ 16.5  
Pimephales 
promelas 

ファットヘッド

ミノー（胚） 
NOEC  GRO 32 B B 1)-5313 

 ○  30 
Chaenogobius 
annularis 

アゴハゼ TLm   MOR 2 C C 1)-6128 

 ○  40 Girella punctata メジナ TLm   MOR 2 C C 1)-6128 

 ○  40 
Seriola 
quinqueradiata 

ブリ 

（モジャコ） 
TLm   MOR 2 C C 1)-6128 

 ○  80 Anguilla anguilla ウナギ属 LC50   MOR 4 C C 1)-11055 

 ○  85   Anguilla anguilla ウナギ属 LC50   MOR 4 C*1 C*1 1)-15687 

 ○  270 
Misgurnus 
anguillicaudatus 

ドジョウ LC50   MOR 4 D C 1)-16547 

 ○  440 
Lepomis 
macrochirus 

ブルーギル LC50   MOR 4 B B 1)-664 

その他 ○  1.1 
Cyrnus 
trimaculatus 

イワトビケラ科 LC50   MOR 4 B B 1)-55077 

 ○  1.3   
Hydropsyche 
angustipennis 

シマトビケラ科 LC50   MOR 4 B B 1)-20217 

 ○  1.77   
Cheumatopsyche 
brevilineata 

コガタシマトビ

ケラ 
EC50   IMM 2 B B 1)-152279 

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、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 試験系の魚体密度が大きく、止水式で試験溶液中の被験物質濃度も実測されていないことから、毒性値が正しく算出され

ているとは考えられず、試験の信頼性「C」、採用の可能性「C」とした 
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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 (1983) 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)。設定濃度区は、0（対照区、助剤対照

区）、0.32、1.0、1.8、3.2、5.6、10 mg/L（公比 1.8）であった。試験溶液の調製には助剤として

ジメチルスルホキシド (DMSO) が用いられた。速度法による 96 時間半数影響濃度 (EC50) は、

設定濃度に基づき 8,540 µg/L、96 時間無影響濃度 (NOEC) は、設定濃度に基づき 1,000 µg/L で

あった。 

 

2） 甲殻類等 

Banks ら 1)-76752は、米国 EPA の試験方法 (EPA 660 /4-90-027F, 1993) に準拠して、ニセネコゼ

ミジンコ Ceriodaphnia dubia の急性毒性試験を実施した。試験は止水式で行われ、設定濃度区は、

0（対照区）、0.10、0.20、0.40、0.60 µg/L であった。試験溶液の調製には、試験用水として再構

成水（硬度 160～180 mg/L、CaCO3換算）が用いられた。被験物質の初期実測濃度は設定濃度の

93%であった。48 時間半数致死濃度 (LC50) は、初期実測濃度に基づき 0.21 µg/L であった。 

また、Deanovic ら 1)-161081は米国 EPA の試験方法 (EPA 821 /R-02 /013, 2002) に準拠して、ニ

セネコゼミジンコ Ceriodaphnia dubia の繁殖試験を実施した。試験設定濃度は、0（助剤対照区）、

62.5、125、250、500、1,000 ng/L（公比 2）であった。試験溶液の調製には、試験用水として中

硬度に調整された飲料水が、助剤として 0.05%以下のメタノールが用いられた。累積産仔数に関

する 7 日間無影響濃度 (NOEC) は、設定濃度に基づき 0.125 µg/L であった。 

 

3） 魚 類 

Allison と Hermanutz1)-664は、米国公衆衛生協会 (APHA) の試験方法 (1971) に準拠して、ブル

ーギル Lepomis macrochirus の急性毒性試験を実施した。試験は流水式 (10 倍容量換水/日) で行

われ、試験設定濃度区は助剤対照区のほかに 5 濃度区であった。試験溶液の調製には、試験用

水としてスペリオル湖水が、助剤としてアセトンが 24 mg/L 以下の濃度で用いられた。被験物

質の実測濃度は、0（助剤対照区）、0.04、0.10、0.22、0.44、0.80 mg/L であった。96 時間半数

致死濃度 (LC50) は、実測濃度に基づき 440 µg/L であった。 

米国 EPA の試験方法 (OPP 72-5) に一部準拠し、ファットヘッドミノーPimephales promelas

のパーシャルライフサイクル毒性試験が実施された 4)。試験は断続的流水式 (F0 世代：7.1 倍容

量換水/日、F1 世代：9.6 倍容量換水/日) で実施され、設定試験濃度は、0（対照区）、0.50、1.0、

2.0、4.0、8.0 µg/L（公比 2）であった。試験溶液の調製には、試験用水として一部脱塩した濾過

地下水（硬度 142～158 mg/L、CaCO3 換算）が用いられた。被験物質の平均実測濃度は< 0.118

（対照区）、0.427、0.925、1.82、3.46、7.77 µg/L であった。約 150 日間の F1 世代仔魚の致死に

関する無影響濃度 (NOEC) は、実測濃度に基づき 3.46 µg/L であった。 
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4） その他の生物 

Van der Geest ら 1)-55077は、イワトビケラ科 Cyrnus trimaculatus の急性毒性試験を実施した。試

験は止水式（穏やかな通気あり）であった。試験用水には、オランダ標準水 (DSW、硬度 210 

mg/L、CaCO3換算) が用いられた。96 時間半数致死濃度 (LC50) は、実測濃度に基づき 1.1 µg/L

であった。 
 

（2）定量的構造活性相関 (QSAR) 等による検討 

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

 

（3）予測無影響濃度(PNEC)の設定 

生態毒性試験によって得られた毒性値のうち、急性毒性及び慢性毒性のそれぞれについて、

上記本文で示した最小毒性値に情報量に応じたアセスメント係数を適用し、予測無影響濃度 

(PNEC) を求めた。 
 

急性毒性値 

藻類等 Desmodesmus subspicatus 96 時間 EC50（生長阻害） 8,540 µg/L 

甲殻類等 Ceriodaphnia dubia 48 時間 LC50  0.21 µg/L 

魚 類 Lepomis macrochirus  96 時間 LC50  440 µg/L 

その他 Cyrnus trimaculatus 96 時間 LC50 1.1 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 0.21 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 0.0021 µg/L が得られた。 
 

慢性毒性値 

藻類等 Desmodesmus subspicatus 96 時間 NOEC（生長阻害）  1,000 µg/L 

甲殻類等 Ceriodaphnia dubia 7 日間 NOEC（繁殖阻害） 0.125 µg/L 

魚 類 Pimephales promelas 約 150 日間 NOEC（次世代の致死） 3.46 µg/L 

アセスメント係数：10［3 生物群（藻類等、甲殻類等及び魚類）について信頼できる知見が得ら

れたため］ 

 これらの毒性値のうち、最も小さい値（甲殻類等の 0.125 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 0.012 µg/L が得られた。 
 

本物質の PNEC としては、甲殻類等の急性毒性値から得られた 0.0021 µg/L を採用する。 
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（4）生態リスクの初期評価結果 

【PEC / PNEC 比による生態リスクの判定】 

本物質の公共用水域における濃度は、平均濃度で見ると淡水域で概ね 0.014 µg/L、海水域では

0.5 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

域で概ね 0.20 µg/L、海水域では 0.5 µg/L 未満程度であり、PEC と予測無影響濃度 (PNEC) の比

は、淡水域で 95、海水域では 238 未満となる。 

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であると考えられる。 
 

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 概ね 0.014 μg/L (2021) 概ね 0.20 μg/L (2021) 
0.0021 

µg/L 

95 

公共用水域・海水 0.5 μg/L未満程度 (2022) 0.5 μg/L未満程度 (2022) < 238 

注：1) 環境中濃度での (  ) 内の数値は測定年度を示す 
2) 公共用水域･淡水は､河川河口域を含む 

 

 
 

【総合的な判定】 

慢性毒性値に基づく PNEC に対する PEC の割合も、淡水域では 17 であり 1 を超えている。 

したがって、総合的な判定としても、詳細な評価を行う候補であると考えられた。本物質に

ついては、下限値を下げた水質実測データを充実させることが望まれる。 
 

（5）前回と今回の評価の概要 

前回（第 2 次取りまとめ）の生態リスク評価では、水質実測データから設定した予測環境中

濃度 (PEC) と予測無影響濃度 (PNEC) の比が淡水域で 19,000 だったことから、「詳細な評価

を行う候補」とされた。 

今回、健康リスク初期評価の実施に併せて、また新たな環境実測データ（水質）と生態毒性に関す

る知見が得られたため、改めて評価を行った。 

生態毒性においては、3 生物群の情報が揃い、アセスメント係数が一桁小さくなったため、

今回の PNEC は前回よりも大きな値となった。 

水質実測データから設定された PEC 値は、淡水域では以前よりも小さい値であった。海水

域では以前からの変化はなかった。 

その結果、PEC / PNEC 比は以前よりも小さく淡水域で 95 となったが、生態リスクの判定は

以前と変わらず「詳細な評価を行う候補と考えられる」とされた。 

詳細な評価を行う 
候補と考えられる。 

現時点では作業は必要 
ないと考えられる。 

情報収集に努める必要
があると考えられる。

PEC / PNEC＝0.1 PEC / PNEC＝1 ［ 判定基準 ］
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表 4.3 前回と今回の評価の概要 

    
前回の評価 

（第 2 次取りまとめ） 
今回の評価 1) 

（第 23 次取りまとめ） 

予測無影響濃度 (PNEC) 

生物種 甲殻類 甲殻類等 

エンドポイント LC50 致死 LC50 致死 

アセスメント係数 1,000 100 

PNEC (µg/L) 0.00026 0.0021 

予測環境中濃度 (PEC) 
淡水 (µg/L) 4.9 0.20 

海水 (µg/L) < 0.5 < 0.5 

PEC / PNEC 比 
淡水 19,000 95 

海水 < 1,900 < 238 

PEC / PNEC 比による判定 2) 判定表記 3) ■ ■ 

注：1)  表中の網掛けは、前回評価結果からの変更箇所を示す 
2)  前回の評価では「評価結果」という項目名で表記されている 
3)  ○：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、  

■：詳細な評価を行う候補と考えられる、     ×：現時点ではリスクの判定はできない 
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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：トリエタノールアミン 
CAS 番号：102-71-6 
化審法官報公示整理番号：2-308 
化管法管理番号： 
RTECS 番号：KL9275000 

分子式：C6H15NO3 

分子量：149.19 
換算係数：1 ppm = 6.10 mg/m3（気体、25℃） 
構造式：  

 

（2）物理化学的性状 

本物質はわずかにアンモニア臭をもつ無色の粘稠な吸湿性液体である 1)。 

融点 21.5℃ 2)、21.57℃ 3), 4)、21.1℃ 5) 

沸点 
350℃ (101 kPa) 2)、335.4℃ (101 kPa) 3), 4)、 
360℃ 5) 

密度 1.1242 g/cm3 (20℃) 2) 

蒸気圧 
< 10 Pa (25℃) 2)、4.79×10-4 Pa (25℃) 4)、 
< 1 Pa (20℃) 5) 

分配係数（1-ｵｸﾀﾉｰﾙ/水）(log Kow) 
-1.00 (pH = 9.0、緩衝液) 6)、-2.3 (pH 不明) 5)、 
-2.3 (pH 不明、25℃) 7)、-1.9 (pH = 7.1～7.3、25℃)8) 

酸解離定数 (pKa) 7.76 (25℃) 2), 4)、9.50 (25℃) 3) 

水溶性（水溶解度） 1.00×106 mg/L 4) 

（3）環境運命に関する基礎的事項 

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

された。 

pKa 推定結果（25℃、イオン強度 0）：pKa1 = 7.8±0.4、pKa2 = 14.5±0.5、 

pKa3 = 15.2±0.5、pKa4 = 15.9±0.5（Percepta9)の ACD/pKa GALAS 法） 

 

［5］トリエタノールアミン 
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本物質の分解性及び濃縮性は次のとおりである。 

生物分解性  

好気的分解 

分解率：BOD 0%、TOC 1.3%、GC 4.2% 

（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）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：110×10-12cm3/(分子･sec)（AOPWIN 11)により推定） 

半減期：0.58～5.8 時間（OH ラジカル濃度を 3×106～3×105 分子/cm3 12)と仮定し推

定） 

 

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 13)。 

 

生物濃縮性（濃縮性が無い又は低いと判断される物質 14)） 

生物濃縮係数 (BCF)： 

< 0.4（試験生物：コイ、試験期間：6 週間、試験濃度：2.5 mg/L）15) 

< 3.9（試験生物：コイ、試験期間：6 週間、試験濃度：0.25 mg/L）15) 

 

土壌吸着性 

有機炭素補正土壌吸着係数 (Koc)：10（KOCWIN 16)により推定） 

 

（4）製造輸入量及び用途 

① 製造輸入量等 

本物質の化審法に基づき公表された優先評価化学物質としての製造・輸入数量の推移を表

1.1 に示す 17)。 
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表 1.1 製造・輸入数量の推移 

年度 2013 2014 2015 2016 2017 

製造・輸入数量 (t) a) 14,518 14,883 15,733 15,485 15,121 

年度 2018 2019 2020 2021 2022 

製造・輸入数量 (t) a) 17,079 15,524 14,482 16,247 15,149 

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。 

 

本物質の輸出量 18)、輸入量 18)の推移を表 1.2 に示す。 

 
表 1.2 輸出量･輸入量の推移 

年 2014 2015 2016 2017 2018 

輸出量 (t)a) 1,173 422 1,234 86 37 

輸入量 (t)a) 5,317 5,959 5,567 5,441 8,131 

年 2019 2020 2021 2022 2023 

輸出量 (t)a) 56 64 74 62 25 

輸入量 (t)a) 6,840 6,868 7,474 6,808 7,404 

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。 
 

 

② 用 途 

本物質の主な用途は、界面活性剤・医薬原料、ポリウレタン発泡剤、不凍液防錆剤、農薬用

溶剤、ガス吸収剤、医薬部外品添加物（薬用石けん、化粧品等）とされている 19)。 

 

（5）環境施策上の位置付け 

本物質は、人健康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：108）に

指定されている。 

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。 
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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）の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 0.0 0.0 0.0 0.0 

水 域 33.9 99.8 31.6 42.2 

土 壌 66 0.0 68.3 57.7 

底 質 0.1 0.2 0.1 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 2.2.1、表

2.2.2 に示す。 

 
表 2.2.1 各媒体中の存在状況（国による調査結果） 

媒体 
幾何 算術 

最小値 最大値 a) 
検出 

検出率 調査地域 測定年度 文献 
平均値 a) 平均値 下限値 

           

一般環境大気 µg/m3          

           

室内空気 µg/m3          

           

食物 µg/g          

           

飲料水 µg/L          

           

地下水 µg/L          
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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 0.18 0.48 0.031 2.7 0.0041 13/13 全国 2016 2) 

           

公共用水域・海水 µg/L 0.18 0.26 0.026 0.49 0.026 7/7 全国 2016 2) 

           

底質(公共用水域・淡水) µg/g          

           

底質(公共用水域・海水) µg/g          

           

魚類(公共用水域・淡水) µg/g          

           

魚類(公共用水域・海水) µg/g          

           

貝類(公共用水域・淡水) µg/g          

           

貝類(公共用水域・海水) µg/g          

           

注：a) 最大値又は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。  
 

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 
平均値 

算術 
平均値 

最小値 最大値 a) 
検出 

下限値 
検出率 調査地域 測定年度 文献 

           

一般環境大気 µg/m3          
           
室内空気 µg/m3          
           
食物 µg/g          
           
飲料水 µg/L          
           
地下水 µg/L          
           
土壌 µg/g          
           
公共用水域・淡水 µg/L 0.26 0.69 0.014 1.9 0.0001 5/5 埼玉県 2019 3) b) 
  0.047 0.15 <0.0041 1.5 0.0041 38/41 岩手県 2016 4) c) 
  0.036 0.063 <0.0041 0.16 0.0041 12/14 岩手県 2015 4) c) 
           
公共用水域・海水 µg/L 0.034 0.035 0.025 0.052 0.011 12/12 岩手県 2016 4) c) 
  0.042 0.20 <0.011 1.0 0.011 5/6 岩手県 2015 4) c) 
           
底質(公共用水域・淡水) µg/g          
           
底質(公共用水域・海水) µg/g          
           
魚類(公共用水域・淡水) µg/g          
           
魚類(公共用水域・海水) µg/g          
           
貝類(公共用水域・淡水) µg/g          
           
貝類(公共用水域・海水) µg/g          
           

注：a) 最大値の欄の下線を付した数字は、参考値として曝露の推定に用いた値を示す。 
    b) 精度管理の検討が不十分なため、定量的な曝露の推定には採用しない。 
    c) 著者から検体値を入手して事務局で算出した地点別の平均値に基づき集計した結果。 
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（4）人に対する曝露量の推定（一日曝露量の予測最大量） 

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

人による一日曝露量の算出に際しては、人の一日の呼吸量、飲水量及び食事量をそれぞれ 15 

m3、2 L 及び 2,000 g と仮定し、体重を 50 kg と仮定している。 

 
表 2.3 各媒体中の濃度と一日曝露量 

 媒  体 濃  度 一 日 曝 露 量 

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 0.18 µg/L 程度 (2016)  0.0072 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 
   

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 2.7 µg/L 程度 (2016) 0.11 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 
   

注：太字の数値は、リスク評価に用いた曝露濃度（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 0.0072 0.11 

 食 物    

 土 壌    

注：1) 太字の数値は、リスク評価に用いた曝露量を示す。 

 

経口曝露量については、表 2.4 に示すとおり曝露量を設定できる飲料水、地下水、食物及び土
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壌の実測データが得られていない。そこで公共用水域・淡水からのみ摂取すると仮定した場合

には平均曝露量は 0.0072 μg/kg/day 程度、予測最大曝露量は 0.11 μg/kg/day 程度となった。 

本物質は蓄積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 2.5 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 2.7 μg/L 程度、海水域では 0.49 μg/L 程度となった。 

なお、限られた地域を対象とした公共用水域・海水において、最大 1.0 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 0.18 μg/L 程度 (2016) 2.7 μg/L 程度 (2016) 

海 水 0.18 μg/L 程度 (2016) 
0.49 μg/L 程度 (2016) 

[限られた地域で 1.0 μg/L 程度

の報告がある(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 

C3H/HeJ マウスの雄に 14C でラベルした本物質 1 mg/kg を静脈内投与した結果、放射活性の

消失は 2 相性であり、第 1 相の半減期は約 0.3 時間、第 2 相の半減期は約 10 時間であった 1)。

別の試験でマウスに 14C でラベルした本物質 1 mg/kg を静脈内投与した結果では、第 1 相の半

減期は約 0.58 時間、第 2 相の半減期は約 10.2 時間であった 2)。また、純粋な本物質 2,000 mg/kg

を非密封で経皮投与した結果、初期急速吸収相（半減期 0.7 時間）の後、2 相性で消失（第 1

相は半減期 1.9 時間、第 2 相は半減期 31 時間）したが、経皮吸収試験は非密封であったため、

グルーミングによってトリエタノールアミンが経口吸収された可能性もあると著者らは考察

している 1)。 

Wistar ラットに本物質 100 mg/kg を経口投与した結果、本物質の 63％が投与後 65 分以内に

消化管から吸収された 3)。 

F344 ラットに 14C でラベルした本物質 68、276 mg/kg、C3H/HeJ マウスに 79、1,120 mg/kg

を経皮投与して吸収率を比較した結果、投与 72 時間後、ラットで約 20～30％が吸収されたの

に対し、マウスで約 60～80％が吸収された 4)。 

Wistar ラットに本物質 350 mg/day を経口投与した結果、尿中及び糞中排泄物は主に未変化

体であったが、少量のグルクロン酸抱合体も認められた 3)。C3H/HeJ マウスの雄に 14C でラベ

ルした本物質 1,000 mg/kg を経皮投与した結果、48 時間後に放射活性の 60%が尿中、28%が糞

便中に排泄された 1)。また、F344 ラットの雄に 14C でラベルした本物質 1,000 mg/kg を経皮投

与した結果では、54%が尿中、9%が糞便中に排泄された 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 5) 

動物種 経路 致死量、中毒量等 
ラット 経口 LD50 5,530 mg/kg 
ラット 経口 LD50 7,390 mg/kg 
マウス 経口 LD50 5,846 mg/kg 
ウサギ 経口 LD50 2,200 mg/kg 

モルモット 経口 LD50 2,200 mg/kg 
ラット 経皮 LD50 > 2 mg/kg 
ウサギ 経皮 LD50 > 16 mL/kg 
ウサギ 経皮 LD50 > 20 mL/kg 
 

本物質は眼、皮膚及び気道を刺激する。吸入すると咳、咽頭痛を生じ、眼に入ると充血、痛

み、重度の熱傷を生じ、皮膚に付くと発赤を生じる。反復または長期の接触により、皮膚感作

を引き起こすことがある 6)。 
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② 中・長期毒性 

ア）F344 ラット雌雄各 5 匹を 1 群とし、0、0.5、1、2、4、8%を飲水に添加（通常の飲水量か

ら求めた用量はそれぞれ 0、500、1,000、2,000、4,000、8,000 mg/kg/day に相当）して 14 日

間投与した。ただし、4％以上の群では嗜好性に由来した飲水量の低下がみられた。試験の

結果、2%以上の群の雌で腎臓重量の増加、4%以上の群の雌で体重増加の抑制、肝臓、胸腺、

心臓、肺の重量の減少が認められた（各臓器について、相対重量、絶対重量の表記なし）。

試験最後の 4 日間で、高濃度群（詳細な濃度情報は不明）の 8 匹が死亡または瀕死の状態

となったため安楽殺したが、この濃度群の動物は体重減少がみられ、鼻周囲の被毛汚染（赤

褐色）、脱水に起因して赤血球数、ヘモグロビン濃度、ヘマトクリット値の増加がみられた。

肉眼病理学的、組織病理学的所見に異常はなかった 7)。この結果から雌で NOAEL を 1%

（1,000 mg/kg/day）とする。 

 

イ）Cox CD ラット雌雄各 20 匹を 1 群とし、0、250、500、1,000 mg/kg/day を餌に添加して 91

日間投与したげっ歯類における 90 日間反復経口投与毒性試験（OECD テストガイドライ

ン 408 準拠）の結果、体重や臓器重量、病理組織学的、血液学的に有意な変化はみられな

かった 8)。この結果から、NOAEL を 1,000 mg/kg/day 以上とする。 

 

ウ）B6C3F1マウス雌雄各 5 匹を 1 群とし、0、0.5、1、2、4、8%を飲水に添加（通常の飲水量

から求めた用量はそれぞれ、0、1,000、2,000、4,000、8,000、16,000 mg/kg/day に相当）して

14 日間投与した。ただし、4％以上の群では嗜好性に由来した飲水量の低下がみられた。試

験の結果、4%群で胸腺重量が有意に減少し、8%群では体重増加の抑制、脱水、肝臓の病理

組織学的変化がみられた。その他に肉眼病理学的、病理組織学的に異常な所見はみられな

かった 9)（有意差の有無については不明、またすべての結果において雌雄の記載なし）。こ

の結果から、NOAEL を 2%（4,000 mg/kg/day）とする。 

 

エ）Wistar ラット雌雄各 5 匹を 1 群とし、本物質のエアロゾル 0、100、200、420 mg/m3（分

析値）を 5 日間（6 時間/日）吸入させ、曝露期間後 1 日観察した試験の結果、420 mg/m3群

の雌雄で曝露 1 日目以降に血様鼻汁（血液反応陰性）がみられた。体重、血液学的検査、

臨床化学的検査、機能所見については用量依存的な変化はみられなかった 10)。この結果か

ら、NOAEL を 420 mg/m3以上（曝露状況で補正：110 mg/m3）とする。 

 

オ）Wistar ラット雌雄各 10 匹を 1 群とし、本物質のエアロゾル 0、20、100、500 mg/m3（目

標濃度）を 28 日間（6 時間/日、5 日/週）吸入させた 28 日間反復吸入投与毒性試験（OECD  

テストガイドライン 412 準拠）の結果、500 mg/m3群の雌雄で曝露期間の後半に鼻縁に赤い

痂皮（血液反応陽性）がみられた。病理組織学的検査では、20 mg/m3以上の群の雄、100 mg/m3

以上の群の雌で喉頭部の粘膜下層における局所的な炎症性変化がみられた。体重、血液学

的検査、臨床化学的検査、神経機能所見については用量依存的な変化はみられなかった 11)。

この結果から、雄で LOAEL を 20 mg/m3（曝露状況で補正：3.6 mg/m3）、雌で NOAEL を
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20 mg/m3 （曝露状況で補正：3.6 mg/m3）とする。 

 

カ）F344 ラット雌雄各 20 匹を 1 群とし、0、125、250、500、1,000、2,000 mg/kg/day（目標濃

度）を 90 日間（5 日/週）経皮投与した亜慢性経皮毒性 90 日試験（OECD テストガイドラ

イン 411 準拠）の結果、2,000 mg/kg/day 群の雌雄で有意な体重増加の抑制がみられた。

1,000 mg/kg/day 以上の群の雌雄で右腎臓の絶対重量の増加、250 mg/kg/day 以上の群の雄及

び 1,000 mg/kg/day 以上の群の雌で右腎臓の相対重量の増加が認められた。2,000 mg/kg/day

群の雌で脾臓の絶対重量の減少が認められた一方、1,000 mg/kg/day 以上の群の雄では脾臓

の相対重量の増加が認められた。2,000 mg/kg/day 群の雄で胸腺の絶対重量の増加、肺の絶

対重量の減少が認められた。250 mg/kg/day 及び 2,000 mg/kg/day の群の雄で右の精巣上体の

相対重量の増加がみられた一方、2,000 mg/kg/day 群の雄では右の精巣上体の絶対重量の減

少がみられた。また、2,000 mg/kg/day 群の雄で左右両方の精巣の相対重量の有意な増加が

みられたが、剖検時の体重増加の抑制の結果であると示唆された。さらに、投与部皮膚に

おいて、500 mg/kg/day 以上の群の雄及び 1,000 mg/kg/day 以上の雌で皮膚の刺激、

1,000 mg/kg/day 以上の群の雌雄で鱗屑、2,000 mg/kg/day 群の雌雄で痂疲、2,000 mg/kg/day

群の雄で潰瘍がみられた。血液学的検査では、2,000 mg/kg/day 群の雌雄で平均赤血球容積

の減少、2,000 mg/kg/day 群の雄で白血球数の増加、2,000 mg/kg/day 群の雌で有意なヘマト

クリット値の低下が認められた。また、2,000 mg/kg/day 群の雌雄で分葉核好中球の相対数

及び絶対数の増加とリンパ球の相対数の低下、2,000 mg/kg/day 群の雄で好酸球の相対数及

び絶対数の増加が認められた。これらの血液学的変化は、皮膚刺激に起因する炎症反応に

よるものと考えられる。さらに、2,000 mg/kg/day 群の雌雄及び 250 mg/kg/day 群の雄で AST

値の増加、2,000 mg/kg/day 群の雌雄で ALT 値の増加、2,000 mg/kg/day 群の雌で血清尿素窒

素及びアルブミン値の増加が認められた。また、500 mg/kg/day 群及び 1,000 mg/kg/day 群の

雌でソルビトールデヒドロゲナーゼ（SDH）の減少が認められた。尿の分析では、

500 mg/kg/day 以上の群の雄で 3 日目以降に尿タンパクの減少が認められた。250 mg/kg/day

以上の群の雌でも、3 日目以降に尿タンパクの減少が認められたが、44 日目に 500 mg/kg/day

群の雌では尿タンパクの増加が認められた。1,000 mg/kg/day 以上の群の雌で結晶数の増加、

2,000 mg/kg/day 群の雄及び 1,000 mg/kg/day 以上の群の雌で尿比重の増加、2,000 mg/kg/day

群の雌で尿中グルコース濃度の増加が認められた 12)。 

 

キ）B6C3F1 マウス雌雄各 20 匹を 1 群とし、0、250、500、1,000、2,000、4,000 mg/kg/day を

90 日間（5 日/週）経皮投与した亜慢性経皮毒性 90 日試験（OECD テストガイドライン 411

準拠）の結果、体重の有意な変化はみられなかった。250 mg/kg/day 群と 2,000 mg/kg/day 以

上の群の雄、及び 4,000 mg/kg/day 群の雌で肝臓の相対重量の増加、4,000 mg/kg/day 群の雌

雄で肝臓の絶対重量の増加、250 mg/kg/day 群の雌及び 2,000 mg/kg/day 以上の群の雌雄で

右腎臓の相対重量の増加、4,000 mg/kg/day 群の雌で脾臓の絶対重量及び相対重量の増加、

4,000 mg/kg/day 群の雌雄で心臓の相対重量の増加が認められた。病理組織学的検査では

4,000 mg/kg/day 群の雌雄及び 2,000 mg/kg/day 群の雌で、塗布部皮膚において、慢性活動性

炎症及び有棘細胞症を特徴とする肉眼的な痂皮、白色皮膚及び白色鱗屑がみられた。また、

血液学的検査では、4,000 mg/kg/day 群の雌で白血球数と平均血色素濃度の有意な増加、
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2,000 mg/kg/day 群の雌で平均赤血球容積の有意な減少がみられた。さらに、250 mg/kg/day

以上の群の雌雄で血清 SDH の有意な減少がみられた。さらに、2,000 mg/kg/day 群の雌で血

清総タンパク質とアルブミンの増加がみられた 13)。 

 

③ 生殖・発生毒性 

ア）Wistar ラットの雌雄 10 匹を 1 群とし、0、100、300、1,000 mg/kg/day を雌雄ともに 2 週

間の交配前及び交配期間（最大 2 週間）、雄は交配後約 1 週間、雌は妊娠期間全体と 4 日間

の授乳期間に強制経口投与した、生殖/発生毒性スクリーニング試験（OECD テストガイド

ライン 421、EPA OPPTS 870.3550 準拠）の結果、1,000 mg/kg/day 群の雌で平均着床部位数

が 20%減少、平均産仔数が 33％減少し、着床後欠損数の増加（対照群 3.7％に対して 19.4％）

がみられた。いずれの用量においても、繁殖能力、受胎能、全身毒性に関する悪影響はみら

れなかった 14)。ただし、Australian Industrial Chemicals Introduction Scheme（2013）では、経

口投与前に被験物質が緩衝化されているといった条件が記載されていないことを考慮する

と、観察された生殖・発生の影響が母親の全身性アルカローシスに起因するものであるか

どうかが懸念されるとしている 15)。以上の結果から、胎仔の発生毒性に関する NOAEL を

300 mg/kg/day とする。 

 

イ）Sprague Dawley ラットの雌 10 匹を 1 群とし、0、100、500、1,000、2,500、5,000 mg/kg/day

を妊娠 6～15 日に強制経口投与し、胎仔は妊娠 20 日に帝王切開で出産させ、着床数、吸収、

生死、子宮重量を調査した試験の結果、母ラットにおいて、2,500 mg/kg/day 群では妊娠し

た 8 匹中 1 匹、5,000 mg/kg/day 群では妊娠した 9 匹中 3 匹が死亡したが、食道への傷害の

証拠もあったため、本物質に起因する影響かどうかは不明である。妊娠 8 日から、2,500 

mg/kg/day 以上の群で仔の体重増加がわずかに減少し、その減少は 5,000 mg/kg/day 群での

み有意だった。5,000 mg/kg/day 群のうち 1 匹の母ラットでは全ての胚が吸収された。その

他については発生毒性の兆候は見られなかった 16)。この結果から、胎仔の発生毒性に関す

る NOAEL を 2,500 mg/kg/day とする。 

 

ウ）CD-1 マウスの雌 50 匹の妊娠 6～15 日に 1,125 mg/kg/day を強制経口投与した試験では、

対照群と比較して、母マウスの死亡率、生存産仔数、産仔数、産仔の生存率及び体重に影響

はみられなかった 17)。 

 

④ ヒトへの影響 

ア）本物質の原液を志願者 6 人の上腕の皮膚に塗布した試験では、塗布直後において 1 人に

わずかな灼熱感と軽度の紅斑がみられた。別の試験では、本物質の原液を志願者の前腕の

皮膚に塗布した結果、24 時間後には影響はみられなかったが、72 時間後には 5 人中 2 人に

軽度の紅斑が観察された。一方で、本物質をオリーブ油及び水に溶かした 50%溶液では皮

膚への影響はみられなかった 18, 19)。また、白人成人の志願者の前腕皮膚に対し、30 ゲージ、

1.5 インチの針で 8 本の十字の傷（一方向に 4 本、直角に 4 本）をつけ、健常皮膚と傷をつ

けた皮膚にそれぞれ本物質の 5、10、100％エタノール溶液を 1 日 1 回、3 日間局所的に塗
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布した試験では、皮膚刺激の閾値濃度は、健常皮膚では 100％、傷をつけた皮膚では 5％で

あった。傷をつけた皮膚での刺激性は、4 段階（軽微、軽度、中等度、重度）のうち 5%溶

液では軽度、10%溶液では重度とされた 20)。 

  本物質に関しては、健常者及び、職業性皮膚炎患者、医薬品や化粧品に関連した接触性

皮膚炎患者のパッチテストに関する研究が多く報告されている。2009 年に報告されたレビ

ュー文献では、本物質 2.5％を含有したワセリンでパッチテストした合計 85,098 人の患者

のうち反応したのはわずか 232 人（0.4％）であり、その程度は軽度であった。また、陽性

者と非陽性者の職業には明確な違いはみられず、同様に、本物質を含む化粧品や外用治療

薬等への、原因と疑われる曝露の頻度に関しても差はなかった。このことから、著者らは、

トリエタノールアミンの感作性は非常に低いと結論づけている 21)。 

 

イ）ヒトの皮膚における炎症性メディエーターのシグナル放出の影響について、12 人の男性

志願者の前腕に本物質の水溶液または非水溶液を塗布した結果、24 時間後に被験者の 17%

に弱い紅斑が観察された。さらに、24 時間後に処置した皮膚部位から採取した吸引水疱液

では、アラキドン酸とプロスタグランジンの濃度に有意な増加はみられなかった 22)。 

 

（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 (2000) 3 ヒトに対する発がん性については分類できない 

EU EU －  

 EPA －  

USA ACGIH －  

 NTP － 

日本 日本産業衛生学会 －  
ドイツ DFG －  

 
 

② 遺伝子傷害性に関する知見 

ア）in vitro 試験系では、代謝活性化系（S9）添加の有無にかかわらずネズミチフス菌 23～26) 及

び大腸菌 24, 25)で遺伝子突然変異を誘発しなかった。枯草菌では S9 無添加で遺伝子突然変異

を誘発し、S9 添加では誘発しなかった 27)。また、S9 無添加の枯草菌で DNA 傷害を誘発し

なかった 24)。S9 添加の有無にかかわらずの酵母で遺伝子組み換えを誘発しなかった 25)。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 23)。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）で姉妹染色分体交換を誘発しな

かった 28)。S9 無添加のチャイニーズハムスター肺細胞（CHL）24) 及びラット肝細胞（RL）25)、

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）28)、S9 無添加のヒト
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リンパ球 29) で染色体異常を誘発しなかった。S9 無添加のシリアンハムスター胚細胞（SHE）

で形質転換を誘発しなかった 24)。 

 

イ）in vivo 試験系では、経口投与又は腹部注入したショウジョウバエで伴性劣性致死突然変

異を誘発せず 30)、経皮投与した雌雄マウスの末梢血で小核を誘発しなかった 31)。 

 

③ 実験動物に関する発がん性の知見 

ア）ICR-JCL マウス雌雄各 40 匹を 1 群とし、対照群には未処理の飼料を、投与群には 0.03、

0.3％w/w（分析値）の濃度で本物質を添加した粉末飼料を 100℃で 40 分間加熱して調製し、

生涯にわたって投与した試験が行われた。その結果、0.03%以上の群の雌ではリンパ腫をは

じめとする悪性腫瘍の発生率が有意に増加し、用量依存性が認められた（対照群 2.8％、

0.03%群 27%、0.3%群 36%）。腫瘍の種類については、リンパ球性、リンパ芽球性、細網細

胞性、形質細胞性のがんがみられ、特にリンパ腫が多かった。一方、雄では腫瘍の発生率の

増加は見られなかった 27)。IARC の作業部会では、対照群の雌マウスのリンパ腫の自然発生

率に関する背景データがないこと、及び飼料中のトリエタノールアミンの加熱により分解

産物が生じた可能性を指摘している 32)。 

ICR マウスの腫瘍の自然発生率について、別の長期研究では、ICR マウス雌雄各 20 匹の対

照群を 109 週目まで観察した結果、雌におけるリンパ造血器系の腫瘍（胸腺リンパ腫と非

胸腺白血病）の合計発生率は 5/15（33%）であり、Hoshino and Tanooka（1978）27)の研究で

観察された雌の対照群の発生率の 10 倍程度、投与群の雌の発生率と同等であった 33)。 

 

イ）B6C3F1マウス雌雄各 50 匹を 1 群とし、0、1、2％の濃度で本物質（不純物として 1.9％の

ジエタノールアミンを含む）を飲水に添加して 82 週間投与した試験が行われた。高用量の

濃度２％は最大耐容量と推定される値である。試験の結果、82 週目に生存していたマウス

の割合は、雌は全群で 50/50（100％）、雄は対照群で 43/50（86％）、1%群で 46/50（92％）、

2%群で 48/50（96％）であった。体重に有意差は認められなかった。本物質の投与に関連し

た腫瘍発生率の増加は認められなかった 34)。なお、飲水量から求めた 0、1、2％群の用量は

雄で 0、1,900、3,500 mg/kg/day、雌で 0、1,500、3,600 mg/kg/day であった。 

 

ウ）F344/DuCrj ラット雌雄各 50 匹を 1 群とし、0、1、2％の濃度で本物質（不純物として 1.9％

のジエタノールアミンを含む）を飲水に添加して 2 年間投与した試験では、約 60 週目に、

高用量群の雌で体重増加の抑制と死亡率の増加がみられた。そのため、雌の両群とも 68 週

目に本物質の投与を 1 週間中止し、その後 69 週目から本物質濃度を半減させた（0.5%及び

1%）。104 週目に投与を停止し、105 週目以降すべての群において未処理の飲料水を与え、

113 週目まで観察を続けた。その結果、低、高用量群の雌、及び高用量群の雄で体重増加の

抑制がみられ、雌では腎毒性による死亡率が用量依存的に増加した。低、高用量群の雌雄

で腎臓の絶対重量及び相対重量の増加、高用量群の雄で肝臓の絶対重量の減少が認められ

た。また、低、高用量群の雌雄で腎乳頭の石灰化、低、高用量群の雌及び高用量群の雄で慢

性腎症、低、高用量群の雌では腎盂粘膜の結節性過形成が認められた。対照群、低用量群、
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高用量群における死亡率は、それぞれ雄で 32、32、34%、雌で 16、32、42%であった。本

物質の投与に関連した腫瘍の発生率の増加は観察されなかった 35)。飲水量から求めた投与

量は雄で 0、560、1,300 mg/kg/day、雌で 0、590、1,200 mg/kg/day であった。この結果から、

一般毒性の LOAEL を雄で 560 mg/kg/day、雌で 590 mg/kg/day とする。 

 

エ）F344 ラット雌雄各 50 匹を 1 群とし、雄に 0、32、63、125 mg/kg/day、雌に 0、63、125、

250 mg/kg/day を 2 年間（5 日/週）経皮投与した試験の結果、63 mg/kg/day 以上の群の雌及

び 125 mg/kg/day 群の雄で投与部の皮膚に炎症や潰瘍形成がみられ、雌では投与 15 ヶ月目

の中間評価でも同様の傾向がみられた。また、250 mg/kg/day 群の雌で腎臓の重量が増加し

た。 

発がん性に関しては、32 mg/kg/day 以上の群の雄の 7 匹、雌では対照群の 1 匹と 63 mg/kg/day

群の 1 匹で腎尿細管細胞腺腫がみられた。また、125 mg/kg/day 群の雄 1 匹と 250 mg/kg/day

群の雌 1 匹に腎尿細管過形成、32 mg/kg/day 群の雄 1 匹で腎オンコサイトーマがみられた。

試験終了時には対照群、投与群で腎臓の過形成が観察され、過形成の発生率は同程度であ

ったが、雄の群で対照群より投与群の方が重度であった。著者らは、雄における腎尿細管

細胞腺腫の発生率のわずかな増加に基づき、本物質の発がん性の証拠はあいまいであると

している 36)。 

 

オ）B6C3F1マウス雌雄各 50 匹を 1 群とし、雄に 0、200、630、2,000 mg/kg/day を 104 週間（5

日/週）、雌に 0、100、300、1,000 mg/kg/day を 104～105 週間（5 日/週）経皮投与した試験

の結果、2,000 mg/kg/day 群の雄の平均体重は、第 69 週から試験終了までの期間で対照群と

比較して 8～10%低かった。全投与群の生存率は対照群と同程度であった。投与 15 ヶ月目

の中間評価では、630 mg/kg/day 以上の群の雄の右腎臓の絶対重量及び相対重量、2,000 

mg/kg/day 群の雄の左腎臓の絶対重量及び相対重量の増加が認められた。雌雄ともに投与部

位の皮膚に表皮の肥厚（有棘細胞症）及び炎症が観察され、2,000 mg/kg/day 群の雄では発

生率の有意な増加が認められたが、有棘細胞症及び炎症の重症度に用量依存性はなかった。

また、2,000 mg/kg/day 群では毛包及び皮脂腺の萎縮が認められた。 

発がん性に関しては、2,000 mg/kg/day 群の雄及び 1,000 mg/kg/day 群の雌で肝細胞腺腫及び

多発性腺腫の発生率の増加が認められた。また、2,000 mg/kg/day 群の雄で好酸性変異巣の

発生率の増加が認められ、3 匹で肝芽腫が認められた。さらに、2,000 mg/kg/day 群の雄で肝

細胞腺腫と癌、肝芽腫をあわせた発生率、1,000 mg/kg/day 群の雌で肝細胞腺腫と癌をあわ

せた発生率の増加が認められた。しかしながら、雄では非腫瘍性の肝臓病変のパターンを

示し、肝臓内に Helicobacter hepaticus の感染を示唆する銀染色性のらせん状生物を認め、

PCR アッセイと培養により、Helicobacter hepaticus の存在が確認された。雄マウスにおける

肝細胞がんの発生率の増加は、Helicobacter hepaticus 感染と関連することが示されている 36)。

そのため、IARC の作業部会では、この研究を発がん性の評価において考慮しなかった 32)。 

 

カ）B6C3F1マウス雌雄各 50 匹を 1 群とし、雄に 0、200、630、2,000 mg/kg/day を 104 週間（5

日/週）、雌に 0、100、300、1,000 mg/kg/day を 104～105 週間（5 日/週）経皮投与した試験

の結果、雌雄の全投与群の生存率は対照群と同程度であった。また、2,000 mg/kg/day 群の
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雄は 17 週目から 37 週目まで及び試験終了時に体重増加の抑制がみられた。雌雄で用量依

存性の投与部位の皮膚の刺激性変化がみられ、雌よりも雄で顕著だった。剖検ではすべて

の投与群の投与部位に痂皮、表皮過形成、真皮の慢性炎症がみられ、200 mg/kg/day 以上の

群の雄と 300 mg/kg/day 以上の群の雌において化膿性炎症、630 mg/kg/day 以上の群の雄と

1,000 mg/kg/day 群の雌で潰瘍形成がみられ、これらの病変の発生頻度及び重症度は概ね投

与量の増加に伴って増加した。 

発がん性に関しては、雄で肝芽腫がみられたが、用量依存性がなかったため、著者らは発

がん性の明白な証拠はないと結論づけている。一方で、雌では多発性腺腫の発生率の増加

がみられ、300 mg/kg/day 以上の群で有意であったことから、著者らは発がん性の証拠があ

ると結論づけている。肝細胞癌の発生数には用量依存性は認められなかった。また、全投

与群で肝臓の好酸球の増加がみられ、200 mg/kg/day 以上の群の雄、300 mg/kg/day 以上の群

の雌で有意だった 4)。 

 

キ）③ 実験動物に関する発がん性の知見 オ）の試験における Helicobacter hepaticus への感染

の肝細胞がんの誘発に対する影響を調べるため、NTP による③ 実験動物に関する発がん

性の知見 オ）、カ）の 2 つの試験の結果を比較したデータ解析が同試験機関により実施

された。その結果、オ）の試験に関して、モデリング手法で推定された肝細胞がん発生の

期待値と比較して、投与群の雄で有意差は確認されず、Helicobacter hepaticus への感染が肝

腫瘍誘発に影響を与えたことが示唆された。一方、雌では期待値と比較して投与群で肝細

胞腺腫の発生率が有意に高かったが、肝細胞癌の発生率は有意に低く、腺腫と癌を合わせ

た発生率及び、すべての肝細胞がんを合わせた発生率に有意差はみられなかった 37)。 

 

ク）消化管の様々な生理的条件下での本物質のニトロソ化の可能性を調べるため、in vitro で

本物質とニトロソ化剤である亜硝酸ナトリウム（NaNO2）を酢酸、硫酸、塩酸で調整した数

種類の pH（2～10）の水性混合液を 37℃で 23 時間培養、又はマウスの盲腸内容物（腸内細

菌叢）を播種し pH 7.3 に調整した培養液を 27℃で 15 時間培養した試験の結果、本物質の

ニトロソ化による N-ニトロソジエタノールアミンの生成は、水性混合液中で最大 3.1%、ラ

ットの腸内細菌叢を播種した培養液中で最大 0.68%とわずかであった。また、B6C3F1 マウ

スの雌 6 匹に 7 日間、本物質 1,000 mg/kg/day を経皮投与、NaNO2
 0.14 g/L を経口投与した

試験の結果、血液、胃の内容物及び尿において N-ニトロソジエタノールアミンの体内での

生成を確認できなかった。一方、B6C3F1マウスの雌（匹数不明）に本物質 1,000 mg/kg/day 

と NaNO2 50 mg/kg を同時に単回経口投与した結果、血液及び摂取物において N-ニトロソジ

エタノールアミンが確認されたが、その濃度はモル等量のジエタノールアミンと NaNO2を

投与した陽性対照群よりも低かった 38)。したがって、MAK Value Documentation（2010）で

は、トリエタノールアミンによって形成される N-ニトロソジエタノールアミンによる発が

ん性の可能性は否定できるとしている 39)。 

 

④ ヒトに関する発がん性の知見 

ア）スウェーデンのヨーテボリ市の金属部品製造工場で 1958 年から 1976 年までの間に特定の
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研削部門に少なくとも 5 年間勤務した男性労働者 556 人のうち、アミン（主にトリエタノー

ルアミン、ジエタノールアミン、モノエタノールアミン等のアルカノールアミン）と NaNO2

の両方を含む切削液（各成分の含有量不明）の使用歴が少なくとも 1 年間以上ある 219 人を

対象とした後ろ向きコホート調査が行われた。対照群はヨーテボリ市の人口 440,000 人とし

た。これらの成分を含む切削油剤は少なくとも 1956 年から使用されているため、10 年間以上

の潜伏期間を設け、1966 年から 1983 年まで追跡した。死亡の情報は工場の死亡登録から収集

し、その死因を分析に用いた。その結果、死亡率とがんの罹患率について、対照群との有意な

差はなかった 40)。また、アメリカの自動車工場で 1938 年から 1967 年までの間に少なくとも

1 年間勤務していた労働者を対象としたコホート調査では、本物質を含む金属加工油剤への

曝露と複数のがんとの関連が報告されているが、本物質の曝露との関連は不明である 41)。 

 

（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、実験動物に関する発がん性ウ）に示したラットの試験から得られた、

LOAEL 560 mg/kg/day（雄の腎臓の絶対重量及び相対重量の増加や腎乳頭の石灰化）を、LOAEL

であることから 10 で除した 56 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・長期毒性オ）に示したラットの試験から得られた LOAEL 20 mg/m3

（鼻縁の痂皮、喉頭部の粘膜下層における局所的な炎症性変化）を曝露状況で補正して

3.6 mg/m3とし、LOAEL であることから 10 で除し、慢性曝露への補正が必要なことから 10 で

除した 0.036 mg/m3 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。 

 

② 健康リスクの初期評価結果 

ア）経口曝露 

【予測最大曝露量に基づく Margin of Exposure（MOE）等による健康リスクの判定】 

経口曝露については、公共用水域・淡水を摂取すると仮定した場合、平均曝露量は 0.0072 

µg/kg/day 程度、予測最大曝露量は 0.11 µg/kg/day 程度であった。無毒性量等 56 mg/kg/day と

予測最大曝露量から、動物実験結果より設定された知見であるために 10 で除して求めた 

MOE は 51,000 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。 
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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 － － 

56 mg/kg/day ラット 
－ 

公共用水

域・淡水 
0.0072 µg/kg/day 

程度 
0.11 µg/kg/day 程度 51,000 

 

 

【総合的な判定】 

本物質は化管法の第一種指定化学物質ではなく、排出量及び移動量は得られなかった。食

物からの曝露量も得られていないが、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。 

 

イ）吸入曝露 

【予測最大曝露濃度に基づく Margin of Exposure（MOE）等による健康リスクの判定】 

吸入曝露については、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 － － 

0.036 mg/m3 ラット 
－ 

室内空気 － － － 

 

 

【総合的な判定】 

本物質は化管法の第一種指定化学物質ではなく、排出量及び移動量は得られなかった。本

物質は吸入曝露において有害性が認められており、大気への媒体別分別割合は低いものの、

ミストとして大気中に存在する可能性があり、曝露量が不明である。 

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、健

康リスクの評価に向けて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。
 

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 ］
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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  ○ 7,900*1 
Desmodesmus 
subspicatus 

緑藻類 
EC10 
GRO (RATE) 

3 D C 3)-1 

  ○ 26,000*2 
Desmodesmus 
subspicatus 

緑藻類 
EC10 
GRO (RATE) 

3 D C 3)-1 

  ○ < 28,000 
Phaeodactylum 
tricornutum 

珪藻類 NOEC GRO 3 B B 1)-162932 

  ○ 110,000 
Desmodesmus 
subspicatus 

緑藻類 
EC10 
GRO (RATE) 

2 B B 1)-2997 

 ○  204,000 Phaeodactylum 
tricornutum 

珪藻類 EC50 GRO 3 B B 1)-162932 

 ○  216,000*1 
Desmodesmus 
subspicatus 

緑藻類 
EC50 
GRO (RATE) 

3 D C 3)-1 

 ○  512,000*2 
Desmodesmus 
subspicatus 

緑藻類 
EC50 
GRO (RATE) 

3 D C 3)-1 

 ○  750,000 
Desmodesmus 
subspicatus 

緑藻類 
EC50 
GRO (RATE) 

2 D C 1)-2997 

甲殻類

等 
 ○ 16,000 Daphnia magna オオミジンコ NOEC  REP 21 B B 1)-847 

 ○  > 100,000 
Crangon 
crangon 

エビジャコ属 LC50   MOR 2 D C 1)-906 

 ○  577,000 Artemia 
franciscana 

アルテミア属 EC50   IMM 1 B B 1)-162932 

 ○  609,980 
Ceriodaphnia  
cf. dubia 

ネコゼミジン

コ属 
EC50   IMM 2 B B 1)-20672 

 ○  1,390,000 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 1 B B 1)-5718 

魚 類 ○  > 1,000,000 Oryzias latipes メダカ LC50   MOR 2 D C 2)-2024027 

 ○  > 10,000,000 Leuciscus idus コイ科 LC50   MOR 2 D C 3)-2 
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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. 

 ○  11,800,000*2 Pimephales 
promelas 

ファットヘッ

ドミノー 
LC50   MOR 4 B B 1)-3217 

その他 ○  112,000 
Mytilus 
galloprovincialis 

ムラサキイガ

イ 
EC50   DVP 2 B B 1)-162932 

 ○  236,000 
Crassostrea 
gigas 

マガキ EC50   DVP 1 B B 1)-162932 

 ○  8,390,000 
Tetrahymena 
pyriformis 

テトラヒメナ

属 
IGC50  POP 40 時間 B B 2)-2011133 

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、 

IGC50 (Median Growth Inhibitory Concentration)：半数増殖阻害濃度、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、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（ここでは増殖）、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） 

 

*1 pH は無調整 

*2 pH は中性付近に調整 

 

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 

Libralato ら 1)-162932 は ISO の試験方法 (ISO 10253, 2006) に基づき、珪藻類 Phaeodactylum 

tricornutum の藻類生長阻害試験を実施した。試験は止水式で行われ、設定試験濃度は対照区及

び 6 濃度区 (28～907.97 mg/L) 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 204,000 µg/L、72 時間無影響濃度 (NOEC) は、設定濃度に基づき 28,000 µg/L

未満とされた。 

 

2） 甲殻類等 

Libralato ら 1)-162932は、イタリア APAT の試験方法 (APAT-IRSA / CNR, 2003) に基づき、アル

テミア属 Artemia franciscana の急性遊泳阻害試験を実施した。試験は止水式で行われ、設定試験

濃度は対照区及び 6 濃度区であった。試験用水には人工海水が用いられた。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 577,000 µg/L であった。 
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また、Kühn ら 1)-847はドイツ連邦環境庁 (FEA) 提案の暫定方法 (1984) に準拠して、オオミジ

ンコ Daphnia magna の繁殖試験を行った。試験は半止水式（週 3 回換水）で行われ、設定試験

濃度の範囲は、8～1,000 mg/L（公比 2）であった。試験用水にはドイツ工業規格 (DIN38412 Part 

I, II, 1982) に従った人工調製水（硬度 250 mg/L、CaCO3換算）が用いられた。被験物質の実測

濃度は、設定濃度より 20%以上減少しなかったため、毒性値の算出には設定濃度が用いられた。

繁殖阻害（親個体の死亡率）に関する 21 日間無影響濃度 (NOEC) は、設定濃度に基づき 16,000 

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 (14.4 倍容量換水／日) で行われ、設定試験濃度は 0（対照区）、7.30、11.2、17.3、

26.6、40.9 g/L（公比 1.5）であった。試験用水には、スペリオル湖水又は脱塩素水道水が用いら

れた。分析時の回収率で補正した被験物質の実測濃度は、< 0.02（対照区）、6.14、9.86、15.4、

24.4、38.1 g/L であった。96 時間半数致死濃度 (LC50) は、実測濃度に基づき 11,800,000 µg/L で

あった。 
 

4） その他の生物 

Libralato ら 1)-162932 は、修正した米国 ASTM の試験方法 (E724-98, 2004) に基づき、ムラサキ

イガイ Mytilus galloprovincialis の胚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

濃度は対照区及び 10 濃度区であった。試験用水には海水が用いられた。発生異常に関する 48

時間半数影響濃度 (EC50) は、設定濃度に基づき 112,000 µg/L であった。 
 

（2）定量的構造活性相関 (QSAR) 等による検討 

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

（3）予測無影響濃度(PNEC)の設定 

生態毒性試験によって得られた毒性値のうち、急性毒性及び慢性毒性のそれぞれについて、

上記本文で示した最小毒性値に情報量に応じたアセスメント係数を適用し、予測無影響濃度 

(PNEC) を求めた。 
 

急性毒性値 

藻類等 Phaeodactylum tricornutum 72 時間 EC50（生長阻害）  204,000 µg/L 

甲殻類等 Artemia franciscana 24 時間 EC50（遊泳阻害）  577,000 µg/L 

魚 類 Pimephales promelas 96 時間 LC50  11,800,000 µg/L 

その他 Mytilus galloprovincialis 48 時間 EC50（発生異常） 112,000 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 204,000 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 2,000 µg/L が得られた。

なお、その他の生物を採用した場合、急性毒性値に基づく PNEC の参考値は 1,100 µg/L となる。 
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慢性毒性値 

藻類等 Phaeodactylum tricornutum 72 時間 NOEC（生長阻害） 28,000 µg/L 未満 

甲殻類等 Daphnia magna 21 日間 NOEC（繁殖阻害） 16,000 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、確定値（甲殻類等の 16,000 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 160 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 160 µg/L を採用する。 

 

（4）生態リスクの初期評価結果 

【PEC / PNEC 比による生態リスクの判定】 

本物質の公共用水域における濃度は、平均濃度で見ると淡水域、海水域ともに 0.18 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 2.7 µg/L程度、

海水域では 0.49 µg/L 程度であり、PEC と予測無影響濃度 (PNEC) の比は、淡水域で 0.02、海水

域では 0.003 となる。 

したがって、生態リスクの判定としては、現時点では作業の必要はないと考えられる。 

 

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 0.18 μg/L 程度 (2016) 2.7 μg/L 程度 (2016) 

160 

µg/L 

0.02 

公共用水域・海水 0.18 μg/L程度 (2016) 
0.49 μg/L程度 (2016) 
[限られた地域で1.0 μg/L
程度の報告がある (2015)] 

0.003 

注：1) 環境中濃度での (  ) 内の数値は測定年度を示す 
2) 公共用水域･淡水は､河川河口域を含む 

 

 

【総合的な判定】 

限られた地域を対象とした公共用水域・海水において、最大 1.0 μg/L 程度の報告がある。こ

の濃度と PNEC の比は 0.006 であった。 

また、本物質は、公共用水域の水質調査地点（表 2.2.1～2.2.2）の多くで検出されているもの

の、水質濃度は PNEC よりも十分に小さい値となっている。 

以上より、総合的な判定としても、現時点では作業の必要はないと考えられた。 

詳細な評価を行う 
候補と考えられる。 

現時点では作業は必要 
ないと考えられる。 

情報収集に努める必要
があると考えられる。

PEC / PNEC＝0.1 PEC / PNEC＝1 ［ 判定基準 ］
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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：1,3,5-トリス(2,3-エポキシプロピル)-1,3,5-トリアジン-2,4,6(1H,3H,5H)-トリオン 

（別の呼称：1,3,5-トリグリシジルイソシアヌラート、1,3,5-トリグリシジル-S-トリアジ

ントリオン） 
CAS 番号：2451-62-9 
化審法官報公示整理番号：5-1052 
化管法管理番号：291 
RTECS 番号：XZ1994900 

分子式：C12H15N3O6 

分子量：297.26 
換算係数：1 ppm = 12.16 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 ～96℃ 2) 

沸点 210℃ (30 Pa) 2) 

密度 1.434 g/cm3 (20℃) 3) 

蒸気圧 < 7.2×10-4 Pa (25℃) 3) 

分配係数（1-ｵｸﾀﾉｰﾙ/水）(log Kow) -1.07 (24.1℃、pH = 6.3、精製水) 4) 

酸解離定数（pKa）  

水溶性（水溶解度） 
1.300×104 mg/L (0℃) 5)、9,000～10,000 mg/L 
(25℃) (pH = 5～8) 3) 

（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（難分解性と判断される物質 6)） 

分解率：BOD 0％（平均）、TOC 3％（平均）、HPLC 100％（平均） 

（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) 

（注：被験物質は水中で変化するが、被験物質及び変化物は微生物により分

解されないと推察される）7) 

［6］1,3,5-トリス(2,3-エポキシプロピル)-1,3,5-トリアジン-2,4,6(1H,3H,5H)-トリオン 
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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：19×10-12 cm3/(分子･sec)（AOPWIN 8)により推定） 

半減期：0.29～2.9 日（OH ラジカル濃度を 3×106～3×105 分子/cm3 9)と仮定し、 

一日を 12 時間として推定） 

 

加水分解性 

半減期は 5 日（pH = 7、22℃）で加水分解生成物を生じる 3)。 

海水中では塩化物イオンによりグリシジル基の開環が進むため、加水分解反応は淡水

よりも速いことが予想される 10)。 

 

生物濃縮性（高濃縮性ではないと判断される物質 11)） 

生物濃縮係数 (BCF)：2.9（BCFBAF 12) により推定） 

 

土壌吸着性 

有機炭素補正土壌吸着係数 (Koc)：10（KOCWIN 13) により推定） 

 

（4）製造輸入量及び用途 

① 製造輸入量等 

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

示す 14)。 

表 1.1 製造・輸入数量の推移 

年度 2013 2014 2015 2016 2017 

製造・輸入数量(t) a) 4,000 5,000 5,000 X b) X b) 

年度 2018 2019 2020 2021 2022 

製造・輸入数量(t) a) X b) 5,000 X b) X b) 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。 
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。 

 

② 用 途 

本物質は、ポリエステル粉体塗料用の硬化剤に使われるほか、高発熱のある電気機器部品

成形材料への改質剤、ソルダーレジストインキ（プリント配線板表面にコーティングされて

いるインキ）の改質剤や、光半導体封止樹脂の原料などとして使われている 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：291）に指定されて
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いたが、2021 年（令和 3 年）10 月 20 日に公布された「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施行令の一部を改正する政令」（2023 年（令和 5 年）4 月

1 日施行）により、第一種指定化学物質から除外され、新たに第二種指定化学物質（管理番号：

291、政令番号：71）に指定された。 

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、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：799）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、化管法の対象物質見直し前においては第一種指定化学物質であった。同法に基づ

き公表された 2022 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（2022 年度）a 

 
 

本物質の 2022 年度における環境中への総排出量は 0.018 t となり、すべて届出排出量であっ

た。届出排出量のうち 0.0002 t が大気、0.018 t が公共用水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 0.0002 t、廃棄物への移動量が約 26 t であ

った。届出排出量の排出源は、大気への排出が多い業種は電気機械器具製造業（100%）であり、

公共用水域への排出が多い業種は電気機械器具製造業（100%）であった。 

本物質の化管法に基づき公表された排出量及び移動量の推移を表 2.2 に示す 1)。 
 

  

 
a：届出を行った事業者にヒアリングを行い一部修正した結果 

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 0.2 18 0 0 0.2 25,641 - - - - 18 - 18

１，３，５－トリス（２，３－エポキシプロピル）－１，３，５－トリアジン－２，４，６（１Ｈ，３Ｈ，５Ｈ）－トリオン

業種等別排出量(割合) 0.2 18 0 0 0.2 25,641 0 0 0 0

0.2 18 0 0 0.2 9,430 届出 届出外

(100%) (100%) (100%) (36.8%) 100% -

0 0 0 0 0 7,400

(28.9%)

0 0 0 0 0 4,238

(16.5%)

0 0 0 0 0 3,849

(15.0%)

0 0 0 0 0 710

(2.8%)

0 0 0 0 0 14

(0.05%)

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(%)

電気機械器具製造業

農薬製造業

化学工業

プラスチック製品

製造業

金属製品製造業

輸送用機械器具

製造業
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表 2.2 化管法に基づく排出量及び移動量（PRTR データ）の推移 a

 

 

（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、2022 年度に環境中、大気及び公共用水域への排出量が最大であった長野県（大気

への排出量 0.0002 t、公共用水域への排出量 0.018 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 

長野県 長野県 長野県 

大 気 0.0 0.0 0.0 

水 域 99.0 99.0 99.0 

土 壌 0.0 0.0 0.0 

底 質 1.0 1.0 1.0 

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 2.4.1、表

2.4.2 に示す。 

 
表 2.4.1 各媒体中の存在状況（国による調査結果） 

媒体 
幾何 算術 

最小値 最大値 a) 
検出 

検出率 調査地域 測定年度 文献 
平均値 a) 平均値 下限値 

           
一般環境大気 µg/m3 <0.000039 <0.000039 <0.000039 0.000040 0.000039 1/20 全国 2020 5) 
           

室内空気 µg/m3          
           

食物 µg/g          
           

飲料水 µg/L          

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

2022 0.2 18 0 0 0.2 25,641 18 0 18

2021 0.2 15 0 0 0.2 31,921 83 15 83 98

2020 0.2 12 0 0 83 36,335 110 12 110 122

2019 0.2 10 0 0 110 31,073 98 10 98 108

2018 0.2 11 0 0 98 65,675 19 11 19 30

2017 0.5 9 0 0 19 44,583 14 10 14 24

2016 0.5 7 0 0 14 28,762 8 0 8

2015 0.1 7 0 0 0.2 39,199 8 7 8 15

2014 0.2 9 0 0 9 35,418 13 9 13 22

2013 37 7 0 0 13 32,026 14 44 14 58

年度

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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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 

           

地下水 µg/L          
           

土壌 µg/g          
           

公共用水域・淡水 µg/L <0.014 <0.014 <0.014 0.027 0.014 2/23 全国 2022 6) 
           

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          
           

貝類(公共用水域・淡水) µg/g          
           

貝類(公共用水域・海水) µg/g          
           

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

 
表 2.4.2 各媒体中の存在状況（国以外の調査結果） 

媒 体 
幾何 
平均値 

算術 
平均値 

最小値 最大値 
検出 

下限値 
検出率 調査地域 測定年度 文献 

           

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          
           
貝類(公共用水域・淡水) µg/g          
           
貝類(公共用水域・海水) µg/g          
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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） 

一般環境大気と公共用水域・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 0.000039 µg/m3 未満程度 (2020) 0.000012 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 
   

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 0.014 µg/L 未満程度 (2022) 0.00056 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 
   

最 
 

大 
 

値 

大気   

一般環境大気 0.000040 µg/m3 程度 (2020) 0.000012 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 

   

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 0.027 µg/L 程度 (2022) 0.0011 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 
   

注：太字の数値は、リスク評価に用いた曝露濃度（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は

0.000039 µg/m3未満程度、予測最大曝露濃度は 0.000040 µg/m3程度となった。 

一方、化管法に基づく 2022 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 7)を

用いて推定した大気中濃度の年平均値は、最大で 0.000079 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 <0.000012 0.000012 

  室内空気   

  飲料水   

 水 質 地下水   

  公共用水域・淡水 <0.00056 0.0011 

 食 物    

 土 壌    

注： 1) 太字の数値は、リスク評価に用いた曝露量を示す。 
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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。 

 

経口曝露量については、表 2.6 に示すとおり曝露量を設定できる飲料水、地下水、食物及び

土壌の実測データが得られていない。そこで公共用水域・淡水からのみ摂取すると仮定した場

合には、予測最大曝露量は 0.0011 μg/kg/day 程度となった。 

一方、化管法に基づく 2022 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 8)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 0.016 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 0.00064 μg/kg/day となった。

また、下水道への移動量 0.2 kg は湖沼への排出のため、河川中濃度は推定しなかった。化管法

に基づく下水道への移動量は年度により変動しているため、安全側に立った評価を行う観点か

ら、下水道から河川bへの排出が近年で最も多い 2017 年度のデータを用いて、同様に河川中濃

度を推定すると、最大で 0.028 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 0.0011 μg/kg/day となった。 

本物質は高濃縮性ではないと判断されているため、本物質の環境媒体から食物経由の曝露量

は少ないと考えられる。 

 

（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 0.027 μg/L 程度となった。なお海水域では PEC を設定できるデータは得られなかった。 

化管法に基づく 2022 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 8)

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 0.016 μg/L となった。

また、下水道への移動量 0.2 kg は湖沼への排出のため、河川中濃度は推定しなかった。化管法

に基づく下水道への移動量は年度により変動しているため、安全側に立った評価を行う観点か

ら、下水道から河川 b への排出が近年で多い 2017 年度のデータを用いて、同様に河川中濃度を

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 0.014 µg/L 未満程度 (2022) 0.027 µg/L 程度 (2022) 

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。 

 
 

 
b：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%超）3)をそのまま採用した。 
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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 

マウスに 14C でラベルした本物質を経口投与した結果、24 時間以内に投与量の少なくとも

17％が吸収され、プロピレングリコール水溶液を溶媒にした方がゴマ油に比べ吸収量が 2 倍と

なることが血液解析により示された。肝臓、胃、精巣について調べたところ本物質の分布が確

認された。血漿では、本物質は加水分解によりジオールジエポキシド、ビスジオールエポキシ

ド、完全に加水分解を受けたトリスジオールに代謝され、投与 8 時間後には遊離の未変化体は

検出されなかった 1)。 

本物質をラットの肝臓のミクロソームで処理すると、ニコチンアミドアデニンジヌクレオチ

ドリン酸（NADPH）の有無にかかわらず速やかに分解され、この反応はミクロソームのエポキ

シド加水分解酵素の阻害剤であるシクロヘキセンオキシドで阻害された 2)。ヒトのミクロソー

ム内のエポキシド加水分解酵素活性には 63 倍もの大きな個人差がみられたが、男女差はなく、

活性の中央値は活性の低い動物種であるマウスより高く、ラットよりわずかに高かった 3)。 

ウサギに 14C でラベルした本物質の α-鏡像異性体 10 mg/kg を静脈内投与した結果、血漿にお

ける未変化体の半減期は 5 分未満と非常に短かったが、放射能の半減期は 60 分程度と長く、代

謝物は血漿中に長く留まることが示唆された。放射能は血漿と赤血球に同程度に分布しており、

24 時間蓄積尿への未変化体の排泄は 1％未満、放射能の排泄は約 65％であった。ウサギに 14C

でラベルした本物質の α-鏡像異性体 10 mg/kg を強制経口投与した結果、血漿中に未変化体は検

出されず、放射能は検出されたが静脈内投与に比べてその濃度は低かった。また、24 時間蓄積

尿への排泄は、放射能として約 30％であった 2)。 

ヒトへ抗腫瘍剤として本物質の α-鏡像異性体を 36 または 72 mg/m2 で点滴静脈内投与した結

果、血漿中に本物質は検出されず、140～500 mg/m2（3～10 分間）で投与した場合には、全ての

患者の血漿中で検出され、半減期は 1.4 分と短かった 2, 4)。血漿中半減期が 0.91 分という報告も

ある 5)。定常状態の血漿中濃度は患者間でばらつきはあったが、輸液速度が増加するにつれて上

昇し、注入速度 12.5～45 mg/分では 0.13～10.3 μg/mL であった 2)。本物質 α-鏡像異性体の血漿中

濃度は速やかに定常状態に達し、点滴している間一定であり、中止すると速やかに減少した 4)。

1,000 mg/m2（45mg/分）の急速静脈内投与は、不快感と局所静脈刺激の徴候をもたらした。24 時

間蓄積尿への未変化体の排泄は、1%未満であった 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 6) 

動物種 経路 致死量、中毒量等 
ラット 経口 LD50 188 mg/kg 
ラット 経口 LD50 222 mg/kg 
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動物種 経路 致死量、中毒量等 
ラット 経口 LD50 138 mg/kg 
マウス 吸入 LC50 2000 mg/m3 (4hr) 
ラット 吸入 LC50 > 4,160 mg/m3 (4hr) 
ラット 吸入 LC50 650 mg/m3 (4hr) 
ラット 経皮 LD50 > 3,100 mg/kg 
ラット 経皮 LD50 > 2,000 mg/kg 
ウザギ 経皮 LD50 > 200 mg/kg 

モルモット 経皮 LD50 > 200 mg/kg 
注：（ ）内の時間は曝露時間を示す。 

 

本物質は眼を重度に刺激する。眼に入ると充血、痛みを生じる 7)。 

 

② 中・長期毒性 

ア）CFE ラット雌雄各 10 匹を 1 群とし、雄に 0、54、216 mg/kg/day、雌に 0、43、172 mg/kg/day

を 7 日間強制経口投与した試験で、216 mg/kg/day 群の雄、172 mg/kg/day 群の雌で腎細尿

管傷害、胃及び十二指腸粘膜の出血及び変性がみられた。54 mg/kg/day 群の雄で遠位尿細

管上皮細胞の軽度の空胞化、43 mg/kg/day 群の雌 1 匹で尿細管上皮の壊死、剥離がみられ

た 8)。この結果から、LOAEL を雄で 54 mg/kg/day、雌で 43 mg/kg/day とする。 

 

イ）Sprague-Dawley ラット（詳細情報不明）に、0、10、40、160、640 ppm の濃度で餌に添加

して 19 日間投与した生殖・発生毒性試験の用量設定試験において、640 ppm 群では血液

学的及び肉眼的所見と関連した臨床状態不良の徴候（立毛、円背姿勢、体重減少）が多数

認められた。160 ppm 群では、体重増加の抑制、摂餌量の減少、腸間膜リンパ節の腫大、

前立腺（雄 1/6 匹）及び精嚢の萎縮がみとめられており、著者らはこれらのリンパ組織や

生殖器組織の病理組織学的所見は体重増加の抑制に関連したものだと結論付けている。

40 ppm 群では、体重増加の抑制、摂餌量の減少、前立腺の縮小（雄 1/6 匹）が認められ

た。10 ppm 群では、雄で体重増加がわずかに低下した。著者らは 10、40 ppm 群でみられ

た体重増加率または摂餌量の低下は嗜好性の問題に起因するものであるとしている 9)。

なお、摂餌量から求めた投与量の平均値は 0、0.5、2、8、32 mg/kg/day であった。 

本知見においては、体重増加及び摂餌量のデータについて具体的な数字及び統計検定等

の詳細な記載はなかったため、NOAEL 等の設定は行わないこととした。 

 

ウ）CD-1 マウス雄 12 匹を 1 群とし、0、10、40、140 mg/m3（粒子径の記載なし）を 5 日間

（6 時間/日）鼻部から吸入させた結果、140 mg/m3群で 4 匹が曝露 4 日目に安楽死させら

れ、5 匹は 5 日目又は 6 日目に死亡が確認された。40 mg/m3 群で 2 匹が 5 日目に死亡し

た。40 mg/m3以上の群の死亡例では肺の暗赤色化がみられ、140 mg/m3群では肝臓及び腎

臓の蒼白化、小腸のうっ血がみられた。10 mg/m3 群では曝露 1 日目に 1 匹の死亡が確認

され、わずかな肺の赤色化がみられたが、本物質との関連性はないと結論付けられてい

る。40 mg/m3以上の群で体重減少、円背姿勢、嗜眠、立毛、眼瞼下垂、呼吸数減少、あえ

ぎ呼吸、被毛汚染が観察された 10)。この結果から、NOAEL を雄で 10 mg/m3（曝露状況で

補正：2.5 mg/m3）とする。 
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③ 生殖・発生毒性 

ア）Sprague-Dawley ラット雄 10 匹を 1 群とし、0、10、30、100 ppm の濃度で餌に添加して 64

日間投与した後、それまで通常の餌を与えられていた雌 20 匹を 1 群として交尾が成立す

るまで雄 1 匹につき雌 2 匹を夜のみ同居させた（OECD テストガイドライン 408 準拠）。

同居中は本物質が無添加の餌が与えられ、交尾の成立は 6 日間で完了した。雌は妊娠 19

日に帝王切開群と自然分娩群の 2 群（各 10 匹）に分け、帝王切開群は妊娠 20 日に帝王

切開して検査した。自然分娩群は分娩後仔を検査し、分娩後 22～25 日に母ラットと仔ラ

ットを屠殺した。その結果、10 ppm 以上の群の雄で用量に依存した精子数の減少傾向が

みられたが、精子の生存率には差がなく、雄の交尾率、受胎率にも差はみられなかった。

また、胎仔及び出生仔の発達、着床前後胚損失、生存胎仔数、胎仔体重、性比、出生仔数、

分娩後 4 日、21 日生存率、出生仔の体重、外表、反射機能にも異常はみられなかった 9)。 

雄は 6 日間の交尾期間中（夜間の雌との同居中を除く）も経口投与を継続し 13 週間の一

般毒性試験では、投与に関連した一般状態の悪化や死亡はなかった。100 ppm 群で投与開

始後 6 週間まで体重増加の抑制がみられ、試験期間を通して体重が対照群と比較して低

かった（13 週目では 8％の低値）。また 100 ppm 群の 2/10 匹で白血球数及びリンパ球数

の減少、4/10 匹に腸間膜リンパ節のヘモジデリン沈着及び/またはうっ血、2/10 匹に腸間

膜リンパ節の赤色化がみられた。全ての群において尿、器官重量に影響はみられなかっ

た 9)。 

なお、摂餌量から求めた投与量の平均値は 0、0.72、2.08、7.32 mg/kg/day であった。この

結果から生殖・発生毒性の NOAEL を雄で 100 ppm（7.32 mg/kg/day）とし、一般毒性の

NOAEL を雄で 30 ppm（2.08 mg/kg/day）とする。 

 

イ）CD-1 マウス雄 10 匹を 1 群とし 0、1.79、10.3、49.6 mg/m3 の本物質の粉塵（空気動力学

的質量中央径はそれぞれ 2.837、3.492、2.563 μm）を 5 日間（6 時間/日）吸入させ、精細

胞を単離後、精祖細胞について染色体異常などの影響を調べた。10.3 mg/m3以上の群では

分裂期の細胞の割合に用量依存的な減少がみられ、特に分裂中期の精祖細胞は解析に必

要な数（50 個）を回収するのが困難なマウス個体数が増加した。そのため、10.3 mg/m3以

上の群については、染色体異常試験結果について統計解析による評価を行うことができ

なかった。1.79 mg/m3群では染色体異常頻度に差は認められなかった 11)。 

一般毒性に関しては、死亡はなく、一般状態にも異常はみられなかったが、体重は 49.6 

mg/m3群で有意に減少した 11)。 

この結果から、生殖発生毒性の NOAEL を雄で 1.79 mg/m3（曝露状況で補正：0.45 mg/m3）

とし、一般毒性の NOAEL を雄で 10.3 mg/m3（曝露状況で補正：2.6 mg/m3）とする。 

 

ウ）CD-1 マウス雄 30 匹を 1 群とし 0、1.79、10.3、49.6 mg/m3 の本物質の粉塵（空気動力学

的質量中央径はそれぞれ 2.837、3.492、2.563 μm）を 5 日間（6 時間/日）吸入させ、優性

致死試験を実施し、B 型精祖細胞から精子成熟までの、どの分化段階で曝露の影響があ

ったのかをみるために、6 日目から毎週 8 週間、雄 1 匹につき新しい未経産の雌 2 匹を交
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配させ、その後、雄を解剖した。雌は交尾から 15 日目に解剖し、胎仔の生死数及び子宮

着床部位等を記録した。その結果、49.6 mg/m3群では、雄の交尾率（膣栓陽性にさせた交

配が確認された雄の数/同居させた雄の総数）及び雌の交尾率（膣栓がみられた雌の数/同

居した雌の数）は、3 週目まで低下し、雌の交尾率は 6 週目にも低下した。10.3 mg/m3群

では雌の交尾率が 3 週目に低下した。これは成熟精子、精細胞、B 型精祖細胞への影響

を示唆するものと推察されたが、母マウスあたりの胚吸収数、着床総数、生存着床数、着

床後死亡率には影響を与えず、優性致死作用はみられなかった 12)。 

一般毒性としては、49.6 mg/m3群で 10％が死亡し、体重減少、眼脂、浮腫がみられた 12)。 

この結果から、生殖発生毒性の NOAEL を雄で 1.79 mg/m3（曝露状況で補正：0.45 mg/m3）

とし、一般毒性の NOAEL を雄で 10.3 mg/m3（曝露状況で補正：2.6 mg/m3）とする。 

 

エ）CD-1 マウス雄 10 匹を 1 群とし 0、7.8 mg/m3 の本物質の粉塵（空気動力学的質量中央径

は 1.6 μm）を 5 日間（6 時間/日）、鼻部から吸入させマウスの精祖細胞への影響をみた染

色体異常試験（OECD テストガイドライン 483 準拠 13)）において、7.8 mg/m3群では、最

後の吸入から 6 時間後に解剖した結果、体重、一般状態に異常はなく、精祖細胞の細胞

毒性及び染色体異常もみられなかった 14)。なお本試験は、本物質を10%含む粉体塗料95.3、

255.3 mg/m3（空気動力学的質量中央径はそれぞれ 2.2 μm、2.6 μm）を 5 日間（6 時間/日）、

鼻部から吸入させた実験も同時に行っており、255.3 mg/m3群では、円背姿勢、立毛がみ

られたが、精祖細胞の細胞毒性及び染色体異常はみられなかった。影響の見られなかっ

た曝露濃度 95.3 mg/m3を本物質のみの濃度に換算すると 9.53 mg/m3となる 14)。 

 

オ）CD-1 マウス雄 30 匹を 1 群とし、本物質を 10％含むエアロゾル粉塵ポリエステル粉体塗

料（PL90-810PC）0、115、975、1,575 mg/m3（粒子径 2.72、3.41、2.60 μm）を 5 日間（6

時間/日）吸入させ、優性致死試験を実施し、6 日目から毎週 8 週間、雄 1 匹につき新し

い未経産の雌 2 匹を交配させ、その後、雄を解剖した 15)。雌は交尾から 15 日目に解剖

し、胎仔の生死数及び子宮着床部位を記録した。975 mg/m3以上の群では、雄に対する一

般的な毒性影響として、曝露中の体重減少があり、2 回目の交配週まで持続した。雄の生

殖能力への影響はいずれの曝露レベルでも認められなかった。母マウスあたりの胚吸収

数、着床総数、生存着床数、着床後死亡率に影響を与えず、優性致死作用はみられなかっ

た 15)。 

なお、影響のみられなかった曝露濃度 115 mg/m3 を本物質のみの濃度として計算すると

11.5 mg/m3となる。 

 

④ ヒトへの影響 

ア）4％の本物質を含むポリエステル粉末塗料を 4 年間噴霧して使用していた非喫煙者の 36

歳男性の塗装工 1 人が職業性喘息と診断されている。4％の吸入誘発テストで好酸球の増

加、血清 IgE の増加、中程度の気管支過敏反応、FEV1（一秒量）の 23％の低下がみられ

た 16)。 
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イ）3 年間ポリエステル粉末顔料の吹きつけ作業を行っていた、非喫煙者でアトピー性疾患

の既往歴のない 38 歳の男性患者が、職業性喘息と診断された。本物質は接触皮膚炎ばか

りでなく職業性喘息も誘発する可能性を示唆した 17)。 
 

ウ）本物質の α-鏡像異性体を抗がん剤としてがん患者に 900 mg/kg までの用量で静注した臨

床試験がある。副作用は、骨髄造血抑制、吐き気、嘔吐、時として高濃度（600 mg/kg 以

上）では、脱毛、白血球減少が見られた。注射部位に強度の毒性症状（血栓静脈炎）が現

れるため、本物質の α-鏡像異性体を抗がん剤として続行することは難しいと判断され

た 18)。 

 

（3）発がん性 

① 主要な機関による発がんの可能性の分類 

国際的に主要な機関での評価に基づく本物質の発がんの可能性の分類については、表 3.2

に示すとおりである。 
 

表 3.2 主要な機関による発がんの可能性の分類 

機 関 (年) 分  類 

WHO IARC －  

EU EU －  

 EPA －  

USA ACGIH －  

 NTP － 

日本 日本産業衛生学会 －  
ドイツ DFG －  

 

② 遺伝子傷害性に関する知見 

ア）in vitro 試験系では、ネズミチフス菌 TA98、TA100、TA1535、TA153819, 20)、TA98、TA10021) 

を用いた復帰突然変異試験で S9 添加の有無にかかわらず陽性、マウスリンパ腫細胞試験で

も S9 添加の有無にかかわらず陽性であった 22)。一方、大腸菌 WP2uvrA を用いた復帰突然

変異試験では、S9 添加の有無にかかわらず陰性であった 19)。チャイニーズハムスター卵巣

細胞（CHO 細胞）を用いた染色体異常試験では S9 添加の有無にかかわらず陽性であっ

た 23, 24, 25)。チャイニーズハムスター肺細胞（CHL 細胞）を用いた染色体異常試験では、S9

無添加の条件下では明らかな陽性であったが、S9 添加の条件下では陽性の場合 25) と陰性

の場合 24) があった。この陰性の結果について著者らは CHL 細胞系より CHO 細胞系の方が

処理濃度が高かったことが細胞による結果の違いの理由かもしれないと考察している 24)。

ヒトリンパ球を用いた染色体異常試験では、陰性が示唆されたが明確ではなかった 26)。不

定期 DNA 合成試験では、ラットの肝細胞を用いた場合は用量依存性の陽性結果が得られた

が 27)、ヒト線維芽細胞では陰性であった 28)。CHO 細胞を用いた姉妹染色分体交換試験では

S9 添加の有無にかかわらず陽性であった 23)。また、マウスの胚性線維芽細胞を用いた形質

転換試験では S9 を添加した時、312.5～5,000 ng/mL の濃度で陰性であった 29,30)。 
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イ）in vivo 試験系では、雌マウスの妊娠 10 日に単回腹腔内投与したスポットテストで陰性で

あった 31)。精祖細胞に対する染色体異常誘発性試験では、雄マウスに経口単回または経口

反復投与した場合には陽性であったが 14, 32, 33, 34)、吸入曝露では陰性 14)または陰性が示唆さ

れたが明確ではなかった 11)。経口投与によるマウス精母細胞に対する染色体異常誘発性は

陰性であった 35)。雌雄のチャイニーズハムスターに 2 日間経口投与した核異常試験では、

骨髄細胞の核の異常比率が有意に増加し、染色体の構造異常誘発性が示唆された。雄マウ

スを用いた優性致死試験では、吸入 12)及び経口投与 37)で陰性を示した報告と、経口投与で

陽性が示唆されたが明確ではなかった報告があった 38) 。チャイニーズハムスターに経口投

与し、骨髄細胞の姉妹染色分体交換誘発性を検討した試験で、一つの試験では陰性であっ

たが 39)、別の試験では用量依存性の陽性を示した 40)。DNA 付加体形成能についてマウスを

用いた経口投与試験では、用量依存性で特に胃に高い共有結合能がみられた 1)。ラットに経

口または腹腔内投与したところ、DNA 結合能は増加した 41)。 

 

③ 実験動物に関する発がん性の知見 

ア）Sprague-Dawley ラット雄 50 匹を 1 群とし、0、10、30、100、300 ppm の濃度で餌に添加

して経口投与した試験（OECD テストガイドライン 451 準拠）で、300 ppm 群では死亡が

みられたため、63 週間で試験を終了した。10、30、100 ppm の群では 98～99 週間まで投

与を継続したが、投与に関連したがんの発生はいずれの群でもみられなかった 42)。 

一般毒性としては、300 ppm 群では摂餌量の減少、62 週間目には体重増加量の減少（対

照群と比較して 68％）、生存率の低下（56％）を認め、円背姿勢、立毛、動物によっては

腹部の腫れや硬さ、体温低下、活動性低下、呼吸困難、眼や四肢の蒼白化、紅涙がみられ

た。腸間膜リンパ節の肥満細胞増多・ヘモジデリン沈着・類洞出血、及び脾臓のリンパ球

様細胞の枯渇、小腸拡張、前立腺における腺胞及び導管の萎縮を伴う分泌低下が高頻度

でみられた。死亡例では、腸間膜リンパ節の肥満細胞増多と類洞出血がみられているこ

とから、ヒスタミン過剰による低血圧が死因である可能性が示唆された。100 ppm 群で

は、投与期間を通して摂餌量のわずかな減少（対照群と比較して最大で 11％）と投与開

始 2 週間は体重増加の抑制（対照群と比較して 33％の増加抑制）、その後も投与期間を通

して対照群と比較して 4～9%体重が低かった。100 ppm 以下の群では投与に関連した病

変はみられなかった 42)。 

なお、摂餌量から求めた投与量の平均値は 0、0.43、1.30、4.36、13.6 mg/kg/day であった。

この結果から、一般毒性の NOAEL を雄で 30 ppm（1.3 mg/kg/day）とする。 

 

④ ヒトに関する発がん性の知見 

ア）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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（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、実験動物に関する発がん性の知見ア）に示したラットの試験から得

られた一般毒性の NOAEL 30 ppm（1.3 mg/kg/day）（体重増加の抑制）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。 

吸入曝露については、生殖・発生毒性の知見イ）及びウ）に示したマウスの知見から得られ

た NOAEL 1.79 mg/m3（精祖細胞への毒性、及び雄の生殖能力の低下）を曝露状況で補正して

0.45 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 0.045 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 

ア）経口曝露 

【予測最大曝露量に基づく Margin of Exposure（MOE）等による健康リスクの判定】 

経口曝露については、公共用水域・淡水からのみ摂取すると仮定した場合には、平均曝露量

は 0.00056 µg/kg/day 未満程度、予測最大曝露量は 0.0011 µg/kg/day 程度であった。無毒性量等

1.3 mg/kg/day と予測最大曝露量から、動物実験結果より設定された知見であるために 10 で除

して求めた MOE は 120,000 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 － － 

1.3 mg/kg/day ラット 
－ 

公共用水

域・淡水 
0.00056 µg/kg/day 

未満程度 
0.0011 µg/kg/day 

程度 
120,000 

 

 

【総合的な判定】 

化管法に基づく 2022 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し、経口曝露量を算出すると

0.00064 μg/kg/day であった。参考としてこれと無毒性量等 1.3 mg/kg/day から、動物実験結果よ

詳細な評価を行う
候補と考えられる。

現時点では作業は必要
ないと考えられる。

情報収集に努める必要
があると考えられる。

MOE＝10 MOE＝100［ 判定基準 ］
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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 ］

り設定された知見であるために 10 で除して求めた MOE は 200,000 となる。化管法に基づく下

水道への移動量は年度により変動しているため、安全側に立った評価を行う観点から、下水道

から河川への排出が近年で最も多い 2017年度のデータを用いて、同様に河川中濃度を推定し、

経口曝露量を算出すると 0.0011 μg/kg/day であった。参考としてこれと無毒性量等 1.3 mg/kg/day

から、動物実験結果より設定された知見であるために 10 で除して求めた MOE は 120,000 とな

る。 

本物質は高濃縮性ではないと判断されているため、本物質の環境媒体から食物経由の曝露量

は少ないと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。 

 

イ）吸入曝露 

【予測最大曝露濃度に基づく Margin of Exposure（MOE）等による健康リスクの判定】 

吸入曝露については、一般環境大気の実測データから平均曝露濃度は 0.000039 μg/m3未満程

度、予測最大曝露濃度は 0.000040 μg/m3 程度であった。無毒性量等 0.045 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 110,000

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 3.4 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 

0.000039 μg/m3 

未満程度 
0.000040 μg/m3程度 

0.045 mg/m3 マウス 
110,000 

室内空気 － － － 

 

 

 

 

 

 

【総合的な判定】 

化管法に基づく 2022 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

中濃度の年平均値は、最大で 0.000079 μg/m3となった。参考としてこれと無毒性量等 0.045 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 57,000 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。 
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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  ○ 6,300 
Desmodesmus 
subspicatus 

緑藻類 
NOEC  
GRO (AUG) 

3 B B 1)-1 

 ○  29,000 
Desmodesmus 
subspicatus 

緑藻類 
EC50  

GRO (AUG) 
3 B B 1)-1 

甲殻類

等 
○  > 100,000 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 1 B B 1)-2 

魚 類 ○  > 77,000 Danio rerio 
ゼブラフィッ

シュ 
LC50   MOR 4 B B 1)-3 

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、 

毒性値の算出方法 

AUG (Area Under Growth Curve)：生長曲線下の面積より求める方法（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 

OECD テストガイドライン No. 201 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 1)-1。設定試験濃度区は、対照区のほか

に 6 濃度区であった。被験物質の実測濃度は、0（対照区）、0.21、0.72、2.1、6.3、19.4、63.4 

mg/L であった。面積法による 72 時間半数影響濃度 (EC50) は、実測濃度に基づき 29,000 µg/L、
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72 時間無影響濃度 (NOEC) は、実測濃度に基づき 6,300 µg/L であった。 

 

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

試験が実施された 1)-2。試験は止水式で行われ、設定試験濃度は 0（対照区）、10、32、58、100 

mg/L であった。硬度 240 mg CaCO3/L の試験培地が用いられた。被験物質の実測濃度は、設定

濃度の 101～113%であった。最高濃度においても 50%以上の遊泳阻害は見られず、24 時間半数

影響濃度 (EC50) は、設定濃度に基づき 100,000 µg/L 超とされた。 

 

3） 魚 類 

OECD テストガイドライン No.203 に準拠して、ゼブラフィッシュ Danio rerio の急性毒性試

験が実施された 1)-3。試験は止水式で行われ、設定試験濃度 100 mg/L の限度試験であった。試験

溶液の調製には、試験用水として硬度 170 mg/L (CaCO3換算) の脱塩素水道水が、溶解助剤とし

て 1,101 mg/L のジメチルスルホキシド (DMSO) が用いられた。被験物質の実測濃度は 77 mg/L

であった。被験物質曝露による毒性徴候や試験生物の死亡は見られず、96 時間半数致死濃度 

(LC50) は、実測濃度に基づき 77,000 µg/L 超とされた。 

 

（2）定量的構造活性相関 (QSAR) 等による検討 

環境リスク初期評価において、予測無影響濃度 (PNEC) の導出には、原則として生態毒性に

関する試験によって得られた実験値を用いることとしており、定量的構造活性相関 (QSAR) に

よる予測値及び類似物質に基づく類推結果は、総合的な判定に活用される。 

本物質について、3 生物群（藻類等、甲殻類等、魚類）の急性毒性及び藻類の慢性毒性にお

いて採用可能とされた実験値は得られているものの、信頼性のあるものが 1 データずつと少な

かった。また、甲殻類等及び魚類慢性毒性においては採用可能な実験値は得られていない。 

そこで予測手法を用いた生態毒性の推定を実施し、3 生物群（藻類等、甲殻類等、魚類）の急

性毒性及び藻類の慢性毒性においては、実験値の補強ができるか、甲殻類及び魚類の慢性毒性

については、リスク評価に活用できるかを検討した（付属資料「1,3,5-トリス(2,3-エポキシプロ

ピル)-1,3,5-トリアジン-2,4,6(1H,3H,5H)-トリオン」参照）。 

 

1）QSAR による生態毒性の推定 

本物質の 3 生物群の急性及び慢性毒性について、指標aを満たし、かつ適用領域内bである予

測結果として、ECOSAR の Neutral Organics (Baseline Toxicity) のみが得られたが、構造分類の定

義を確認し、本物質と参照物質を比較したところ、参照物質に本物質のようなイソシアヌル酸

構造とエポキシ基を有するものは含まれていなかった。したがって、QSAR 予測結果をそのま

ま用いることは妥当とは言えず、生態毒性の推定に使用可能な結果は得られなかった。 

 

 
a KATE、ECOSAR に共通：決定係数 (R2) が 0.7 以上、毒性試験データ数 (n) が 5 以上。KATE のみ：leave-one-out による内部

バリデーション指標 (Q2) が 0.5 以上   
b KATE、ECOSAR に共通：推定 logKow が QSAR を構築する参照物質の log Kow の最大値と最小値の間に存在する。 

KATE のみ：部分構造適用領域に対する判定が「in」又は「in (conditionally)」である 
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2）類推による生態毒性の推定 

QSAR 予測結果の妥当性が十分ではなかったため、類似物質による類推を検討した。類似物

質群としてイソシアヌル酸構造を有する物質を抽出したが（表 4.2）、本物質と同様にエポキシ

基を有する物質は得られなかった。 

 

表 4.2 イソシアヌル酸構造を有する類似物質群と毒性値 

CAS 
番号 

物質名 構造式 
log 

Kow 
（予測）

毒性値[μg/L] 
[出典] 

藻類等 甲殻類等 魚 類 
急性 慢性 急性 慢性 急性 慢性 

839-90-7 

イソシアヌル酸 
トリ(2-ヒドロキシ

エチル)  

 

0.07 > 1,000,000 
[2000*] 

> 1,000,000 
[2000*] 

> 1,000,000 
[2000*] 

> 1,000,000 
[2000*] 

> 1,000,000 
[2000*] 

― 

2451-62-9 

1,3,5-トリス(2,3- 
エポキシプロピル)-

1,3,5-トリアジン-
2,4,6(1H,3H,5H)- 

トリオン 

（本物質）  

1.21 
29,000 

[文献 1)-1] 
6,300 

[文献 1)-1] 
> 100,000 

[文献 1)-2] 
― 

> 77,000 
[文献 1)-3] 

― 

108-80-5 イソシアヌル酸 

 

1.95 950,000 
[1997*] 

250,000 
[1997*] 

1,000,000 
[1997*] 

32,000 
[1997*] 

> 100,000 
[1997*] 

― 

1025-15-6 
イソシアヌル酸 

トリアリル 

 

5.12 ― ― 
> 1,000,000 

[2007*] 
― 

> 95,000 
[2007*] 

― 

出典）*：環境省生態影響試験（数字は結果公表年）、そのほかの文献は「５.引用文献等」を参照 
 

分解性試験等の情報より、本物質が有するエポキシ基は開環反応により経時的にアルコール

へ変化することが示唆されるため、エポキシ基とその開環構造の毒性の比較を実施した。本物

質のエポキシ基が開環した構造の生態毒性情報は得られなかったが、そのほかのエポキシ基を

有する物質とその推定加水分解反応物の生態毒性情報を比較すると、エポキシ基を有する構造

の方が推定加水分解反応物の毒性より強いことが確認された（付属資料 別表 7）。したがって、

本物質は加水分解反応により開環反応を終了するまで、イソシアヌル酸構造の毒性に加え、エ

ポキシ基に由来する毒性も有することが推察された。 

文献から実験値が得られている本物質の藻類等の急性毒性及び慢性毒性については、イソシ

アヌル酸構造を有する類似物質群よりも毒性が強いことが確認され、これは実験値を補強する

結果であると考えられた。 

一方、甲殻類等及び魚類の急性毒性においては、本物質の毒性値が不等号付きであるため、

類似物質群の有害性情報によって試験による実験値を補強するような類推はできなかった。 

試験による実験値が得られていない本物質の甲殻類等の慢性毒性については、イソシアヌル
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酸構造を有する類似物質群の最小毒性値 (32,000 µg/L) よりも強い毒性になることが類推され

た。 

同様に試験による実験値が得られていない本物質の魚類の慢性毒性については、類似物質群

の毒性情報が得られず、類推はできなかった。 

 

（3）予測無影響濃度(PNEC)の設定 

生態毒性試験によって得られた毒性値のうち、急性毒性及び慢性毒性のそれぞれについて、

上記本文で示した最小毒性値に情報量に応じたアセスメント係数を適用し、予測無影響濃度 

(PNEC) を求めた。 
 

急性毒性値 

藻類等 Desmodesmus subspicatus 72 時間 EC50（生長阻害） 29,000 µg/L 

甲殻類等 Daphnia magna 24 時間 EC50（遊泳阻害） 100,000 µg/L 超 

魚 類 Danio rerio 96 時間 LC50  77,000 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 29,000 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 290 µg/L が得られた。 
 

慢性毒性値 

藻類等 Desmodesmus subspicatus 72 時間 NOEC（生長阻害） 6,300 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 6,300 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 63 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 63 µg/L を採用する。 

 

（4）生態リスクの初期評価結果 

【PEC / PNEC 比による生態リスクの判定】 

本物質について、海水域では予測環境中濃度 (PEC) が設定できなかった。淡水域では、平均

濃度でみると 0.014 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、0.027 µg/L 程度であり、PEC と予測無影響濃度 (PNEC) の比は、0.0004 となる。 

したがって、生態リスクの判定としては、現時点では作業の必要はないと考えられる。 
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表 4.3 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 (2022) 0.027 µg/L 程度 (2022) 
63 

µg/L 

0.0004 

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：1) 環境中濃度での (  ) 内の数値は測定年度を示す 
2) 公共用水域･淡水は､河川河口域を含む 

 

 
 

【総合的な判定】 

化管法に基づく 2022 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 0.016 μg/L であり、こ

の値と PNEC の比は 0.0003 となる。 

また、近年で下水道から河川への排出が多い 2017 年度のデータを用いて河川中濃度を推定す

ると最大で 0.028 µg/L であり、この値と PNEC の比は 0.0004 となる。 

甲殻類等の慢性毒性において、部分構造の観点から、本物質の毒性値はイソシアヌル酸構造

を有する類似物質群の最小毒性値 (32,000 µg/L) よりも小さい値になることが類推された。しか

し、PNEC の根拠データである藻類等の毒性値 (6,300 µg/L) を下回る値になることまでは推測

できず、PNEC の参考値を導出できるような追加情報は得られなかった。 

以上より、総合的な判定としても、現時点では作業の必要はないと考えられる。 

  

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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(Ⅱ) 化学物質の健康リスク初期評価（１物質：追加実施分）の結果 
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本物質は、パイロット事業（化学物質の環境リスク評価 第１巻）において環境リスク初期

評価結果を公表した後、第 10 次取りまとめにおいて生態リスクについて異性体ごとの知見を収

集した上で初期評価結果を公表した。今回、健康リスクについて新たな知見が得られ、新たな

環境実測データ（大気、室内空気）も得られたため、改めて健康リスクの初期評価を行った。 

 

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：キシレン 

（別の呼称：ジメチルベンゼン、メチルトルエン、キシロール） 
CAS 番号：95-47-6（o-キシレン） 

108-38-3（m-キシレン） 

106-42-3（p-キシレン） 
1330-20-7（キシレン） 

化審法官報公示整理番号：3-3（キシレン） 
化管法管理番号：80（キシレン） 
RTECS 番号：ZE2450000（o-キシレン） 

ZE2275000（m-キシレン） 
ZE2625000（p-キシレン） 
ZE2100000（キシレン） 

分子式：C8H10 

分子量：106.17 
換算係数：1 ppm = 4.34 mg/m3（気体、25℃） 
構造式： 
 

o-キシレン        m-キシレン        p-キシレン 
 

 

（2）物理化学的性状 

本物質は常温で無色透明の液体で、揮発性物質である 1)。 

 o-キシレン m-キシレン p-キシレン 

融点 
-25.16℃ 2)、-25℃ 3), 5)、

-25.182℃ 4)、-25.2℃ 6) 

-47.85℃ 2)、-47.4℃ 3)、 
-47.872℃ 4)、-48℃ 5)、 
-53℃ 5)、-47.9℃ 6) 

13.3℃ 2), 6)、13～14℃3)、

13.263℃ 4)、13℃ 5) 

沸点 

144.4℃ (101 kPa) 2)、 
144℃ 3), 5)、 
144.429℃ (101 kPa) 4)、 
144.4℃ 6) 

139.1℃ (101 kPa) 2)、 
139.3℃ 3)、 
139.12℃ (101 kPa) 4)、 
139℃ 5)、139.1℃ 6) 

138.3℃ (101 kPa) 2)、 
137～138℃ 3)、 
138.359℃ (101k Pa) 4)、 
138.4℃ 5)、138.3℃ 6) 

密度 
0.8755 g/cm3 (25℃) 2)、
0.88 g/cm3 5) 

0.8598 g/cm3 (25℃) 2)、

0.86 g/cm3 (20℃) 5) 
0.8565 g/cm3 (25℃) 2)、

0.86 g/cm3 (20℃) 5) 

［1］キシレン 
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蒸気圧 

880 Pa (25℃) 2)、 
881 Pa (25℃) 4)、 
700 Pa (20℃) 5)、 
665 Pa (20℃) 6) 

1,130 Pa (25℃) 2)、 
1,110 Pa (25℃) 4)、 
800 Pa (20℃) 5)、 
798 Pa (20℃) 6) 

1,190 Pa (25℃) 2)、 
1,180 Pa (25℃) 4)、 
870 Pa (20℃) 5)、 
865 Pa (20℃) 6) 

分配係数 
（1-ｵｸﾀﾉｰﾙ/水） 
（log Kow） 

3.12 (pH 不明) 2), 4), 6), 7)、

2.77 (pH 不明) 5) 
3.20 (pH 不明) 2),4),5),7)、

3.2 (pH 不明) 6)  
3.15 (pH 不明) 2),4),5),6),7) 

酸解離定数 
（pKa） 

   

水溶性 
（水溶解度） 

171 mg/1,000g (25℃) 2)、 
178 mg/L (25℃) 4), 6)、 
175 mg/L (20℃) 5)、 
167.0～220.8 mg/L 
(25℃) 8)、 
170.4～239.9 mg/L  
(20℃) 8) 

161 mg/1,000g (25℃) 2)、 
161 mg/L (25℃) 4), 6)、 
134.0～196.0 mg/L 
(25℃) 8)、 
155.4 mg/L (20℃) 8) 

181 mg/1,000g (25℃) 2)、 
162 mg/L (25℃) 4), 6)、 
198 mg/L (25℃) 5)、 
130.0～214.5 mg/L 
(25℃) 8)、 
164.8～191.1 mg/L  
(20℃) 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 o-キシレン m-キシレン p-キシレン 

 好気的分解 
分解性の良好な物質（キシレン）9) 

良分解性 10)   

 分解率 
類似化学物質の分解性

との比較により判定 10) 

BOD 100％、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)11) 

BOD 38％、GC 92％ 
(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)12) 

化学分解性 o-キシレン m-キシレン p-キシレン 

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) 
（測定値）13) 

半減期：4.7～47 時間 

反応速度定数： 
23×10-12 cm3/(分子･sec) 
（測定値）13) 
半減期：2.8～28 時間 

反応速度定数： 
14×10-12 cm3/(分子･sec) 
（測定値）13) 
半減期：4.5～45 時間 

半減期は OH ラジカル濃度を 3×106～3×105分子/cm3 14)と仮定し計算 

オゾンとの反

応性 
（大気中） 

反応速度定数： 
1.7×10-21 cm3/(分子･sec)
（測定値）13) 
半減期：4.3～26 年 

反応速度定数： 
8.5×10-22 cm3/(分子･sec)
（測定値）13) 
半減期：8.6～52 年 

反応速度定数： 
1.4×10-21 cm3/(分子･sec)
（測定値）13) 
半減期：5.4～32 年 

半減期はオゾン濃度を 3×1012～5×1011分子/cm3 14)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： 
3.8×10-16 cm3/(分子･sec)
（測定値）13) 
半減期：89 日 

反応速度定数： 
2.3×10-16 cm3/(分子･sec)
（測定値）13) 
半減期：140 日 

反応速度定数： 
4.5×10-16 cm3/(分子･sec)
（測定値）13) 
半減期：74 日 

半減期は硝酸ラジカル濃度を 2.4×108分子/cm3 15)と仮定し計算 

加水分解性 
o-キシレン m-キシレン p-キシレン 

加水分解性の基をもた

ない 16) 
加水分解性の基をもた

ない 16) 
加水分解性の基をもた

ない 16) 
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生物濃縮性 o-キシレン m-キシレン p-キシレン 

生物濃縮係数 
(BCF) 

14.1 17) 14.8 17) 14.8 17) 

土壌吸着性 o-キシレン m-キシレン p-キシレン 

有機炭素補正

土壌吸着係数 
(Koc) 

48～537 18) 115～427 18) 74～603 18) 

 

（4）製造輸入量及び用途 

① 生産量・輸入量等 

化審法に基づき公表されたキシレンの製造・輸入数量の推移を表 1.1 に示す 19)。 

 

表 1.1 製造・輸入数量の推移 

年度 2013 2014 2015 2016 2017 

製造・輸入数量 (t) a) 6,485,455 4,930,794 5,788,076 6,136,582 6,435,533 

年度 2018 2019 2020 2021 2022 

製造・輸入数量 (t) a) 7,209,975 6,849,107 5,171,450 5,040,267 3,999,802 

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。 

 

キシレン及びその異性体の経済産業省生産動態統計調査に基づく生産量の推移を表 1.2 に

示す 20)。 

 

表 1.2 キシレン及びその異性体の生産量の推移 

年 2013 2014 2015 2016 2017 

キシレン (t) a) 6,661,601 5,921,230 6,413,207 6,702,734 6,778,827 

o-キシレン (t) 118,735 119,648 119,082 128,707 126,363 

m-キシレン (t) －b) －b) －b) －b) －b) 

p-キシレン (t) 3,870,706 2,828,864 3,093,488 3,286,091 3,468,646 

年 2018 2019 2020 2021 2022 

キシレン (t) a) 6,771,322 6,596,549 5,195,360 4,983,161 4,889,600 

o-キシレン (t) 108,351 105,881 95,027 96,526 106,018 

m-キシレン (t) －b) －b) －b) －b) －b) 

p-キシレン (t) 3,374,124 3,272,900 2,329,512 2,328,216 2,462,407 

注：a) 非石油系を含む 

b) 記載がない 

 

キシレン及びその異性体の輸入量 21)、輸出量 21)の推移をそれぞれ表 1.3、表 1.4 に示す。 
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表 1.3 キシレン及びその異性体の輸入量の推移 a),b) 

年 2014 2015 2016 2017 2018 

キシレン (t) c) 0.5 0.6 0.2 3 2 

o-キシレン (t) －d) －d) －d) －d) 0.09 

m-キシレン (t) －d) －d) －d) －d) －d) 

p-キシレン (t) 48,598 63,881 54,288 50,380 44,013 

年 2019 2020 2021 2022 2023 

キシレン (t) c) 1 1 1 1 2 

o-キシレン (t) －d) 0 0.002 0.014 0.032 

m-キシレン (t) －d) －d) －d) －d) －d) 

p-キシレン (t) 54,497 40,850 48,157 38,519 9,617 

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。 
b) 純度が 95%以上（重量比）のもので低純度のものを含まない。 
c) 異性体（o-体、m-体、p-体）の混合物。 
d) 記載がない。 

 

表 1.4 キシレン及びその異性体の輸出量の推移 a),b) 

年 2014 2015 2016 2017 2018 

キシレン (t) c) 493,093 715,363 506,493 8,975 15,463 

o-キシレン (t) 57,556 53,052 60,263 57,794 39,907 

m-キシレン (t) 29,901 51,404 57,948 104,819 121,328 

p-キシレン (t) 2,396,794 2,737,553 3,006,555 3,229,459 3,121,657 

年 2019 2020 2021 2022 2023 

キシレン (t) c) 7,318 9,422 3,081 332 25 

o-キシレン (t) 34,969 29,447 33,049 37,988 37,302 

m-キシレン (t) 89,034 30,860 32,962 31,247 265,27 

p-キシレン (t) 3,028,981 2,114,964 2,059,070 2,263,949 2,171,838 

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。 
b) 純度が 95%以上（重量比）のもので低純度のものを含まない。 
c) 異性体（o-体、m-体、p-体）の混合物。 

 

② 用 途 

キシレン及びその異性体の主な用途は表 1.5 のとおり 1)。 

 

表 1.5 キシレン及びその異性体の主な用途 

物質名 用 途 

混合物キシレン a) 油性塗料、接着剤、印刷インキ、農薬などの溶剤やシンナー 

o-キシレン 無水フタル酸の原料 

m-キシレン 
可塑剤やポリエステル樹脂の原料であるイソフタル酸の原料、o-キ
シレンや p-キシレンに変化させて利用 

p-キシレン テレフタル酸などの原料 
注：a) 3 種の異性体の他、エチルベンゼン等も含有しているキシレンの一般的な製品 22)。 
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なお、各異性体のキシレンが灯油、ガソリンなどに含まれている 1)。過去には各異性体の

キシレンが軽油に含まれていたが 1)、現在は含まれていない 23)。キシレンの含有率（2020～

2022 年度の石油業界平均値）は、プレミアムガソリン 5.7 wt%、レギュラーガソリン 4.7 wt%、

灯油 1.2 wt%とされている 23)。 

 

（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（化管法）第一種指定化学物質（管理番号：80、政令

番号：103）に指定されている。 

本物質は、人健康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：125）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。本物質は悪臭

防止法の特定悪臭物質に指定されている。 

本物質は水質汚濁に係る要監視項目に設定されているほか、水質汚濁防止法の指定物質に指

定されている。本物質は水道水質基準の要検討項目に位置づけられている。 
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２．曝露評価 

健康リスクの初期評価のため、我が国の一般的な国民の健康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 

キシレン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、2022 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。 

 
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（2022 年度）  

 

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 19,924,675 3,654 12 0 6,169 7,366,995 5,473,450 14,157,109 715,213 11,938,232 19,928,341 32,284,004 52,212,345

キシレン

業種等別排出量(割合) 19,924,675 3,654 12 0 6,169 7,366,995 5,473,447 14,157,110 715,214 11,938,233

5,422,650 0 0 0 0 351,396 届出 届出外

(27.2%) (4.8%) 38% 62%

4,215,138 20 0 0 58 382,344 446,632

(21.2%) (0.5%) (0.9%) (5.2%) (8.2%)

2,603,503 70 0 0 88 550,136 1,171,479

(13.1%) (1.9%) (1.4%) (7.5%) (21.4%)

2,336,306 29 0 0 240 511,592 538,384

(11.7%) (0.8%) (3.9%) (6.9%) (9.8%)

44,705 0 0 0 0 5,118 2,091,591

(0.2%) (0.07%) (38.2%)

834,881 5 0 0 109 274,152 72,407

(4.2%) (0.1%) (1.8%) (3.7%) (1.3%)

853,089 0 0 0 0 156,373 30,693

(4.3%) (2.1%) (0.6%)

792,926 1,135 12 0 597 4,283,643 8,477

(4.0%) (31.1%) (100%) (9.7%) (58.1%) (0.2%)

602,995 0 0 0 0 18,540 47,810

(3.0%) (0.3%) (0.9%)

489,152 0 0 0 0 91,367 35,300

(2.5%) (1.2%) (0.6%)

121,221 0 0 0 0 29,003 263,206

(0.6%) (0.4%) (4.8%)

355,888 145 0 0 1,700 5,356 12,596

(1.8%) (4.0%) (27.6%) (0.07%) (0.2%)

296,438 0 0 0 93 84,529 47,518

(1.5%) (1.5%) (1.1%) (0.9%)

121,813 0 0 0 0 16,414 146,654

(0.6%) (0.2%) (2.7%)

207,249 2,200 0 0 3,100 9,273 0.6

(1.0%) (60.2%) (50.2%) (0.1%) (0.00001%)

9,549 0 0 0 15 4,328 196,957

(0.05%) (0.2%) (0.06%) (3.6%)

44,050 0 0 0 0 1,291 112,281

(0.2%) (0.02%) (2.1%)

77,336 0 0 0 0 564 75,087

(0.4%) (0.008%) (1.4%)

84,017 0 0 0 0 78,198 35,884

(0.4%) (1.1%) (0.7%)

109,900 0 0 0 0 40,080

(0.6%) (0.5%)

63,168 0 0 0 0 37,014 16,094

(0.3%) (0.5%) (0.3%)

62,101 0 0 0 0 6,733 12,116

(0.3%) (0.09%) (0.2%)

8,304 0 0 0 0 827 58,291

(0.04%) (0.01%) (1.1%)

41,102 0 0 0 0 28

(0.2%) (0.0004%)

33,270 0 0 0 0 3,311

(0.2%) (0.04%)

電気業

石油卸売業

燃料小売業

非鉄金属製造業

鉄道車両・同部分品

製造業

出版・印刷・同関連

産業

精密機械器具製造業

機械修理業

繊維工業

窯業・土石製品

製造業

その他の製造業

石油製品・石炭製品

製造業

鉄道業

木材・木製品製造業

電気機械器具製造業

プラスチック製品

製造業

化学工業

ゴム製品製造業

鉄鋼業

家具・装備品製造業

総排出量の構成比(%)

船舶製造・修理業、

舶用機関製造業

輸送用機械器具

製造業

金属製品製造業

一般機械器具製造業

自動車整備業

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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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 19,924,675 3,654 12 0 6,169 7,366,995 5,473,450 14,157,109 715,213 11,938,232 19,928,341 32,284,004 52,212,345

業種等別排出量(割合)

28,034 0.1 0 0 0 2,706 5 届出 届出外

(0.1%) (0.003%) (0.04%) (0.00009%) 38% 62%

9,722 1 0 0 0 4,379 10,972

(0.05%) (0.04%) (0.06%) (0.2%)

563 0 0 0 0 390 16,252

(0.003%) (0.005%) (0.3%)

6,146 0 0 0 72 94,092 2,590

(0.03%) (1.2%) (1.3%) (0.05%)

8,180 0 0 0 0 2,060

(0.04%) (0.03%)

6,753 0 0 0 48 36,329

(0.03%) (0.8%) (0.5%)

38 0 0 0 0 0 6,489

(0.0002%) (0.1%)

5,722 0 0 0 0 76,100

(0.03%) (1.0%)

5,091 0 0 0 0 0

(0.03%)

3,213 0 0 0 45 78,670 1,641

(0.02%) (0.7%) (1.1%) (0.03%)

4,553 5 0 0 0 2,866

(0.02%) (0.1%) (0.04%)

2,911 0 0 0 0 25,000 1,640

(0.01%) (0.3%) (0.03%)

110 0 0 0 3 4 4,110

(0.0006%) (0.05%) (0.00005%) (0.08%)

2,500 0 0 0 0 1,100 1,244

(0.01%) (0.01%) (0.02%)

3,447

(0.06%)

145 0 0 0 0 0 3,028

(0.0007%) (0.06%)

1,320 0 0 0 0 28,827 1,671

(0.007%) (0.4%) (0.03%)

2,523 43 0 0 0 66,927

(0.01%) (1.2%) (0.9%)

2,135 0 0 0 0 87

(0.01%) (0.001%)

2,004 0 0 0 0 0

(0.01%)

1,030 0 0 0 0 3,972 79

(0.005%) (0.05%) (0.001%)

770 0 0 0 0 77

(0.004%) (0.001%)

7 0 0 0 0 0 601

(0.00004%) (0.01%)

301 0 0 0 0 0

(0.002%)

217

(0.004%)

85 0 0 0 0 0

(0.0004%)

61 0 0 0 0 1,800 4

(0.0003%) (0.02%) (0.00006%)

10 0 0 0 0 0

(0.00005%)

0.1 0 0 0 0 0

(0.0000005%

9,085,809 697,474

(64.2%) (97.5%)

4,076,856

(28.8%)

721,450 17,295

(5.1%) (2.4%)

209,055

(1.5%)

52,683

(0.4%)

11,257 445

(0.08%) (0.06%)

医療業

倉庫業

パルプ・紙・紙加工品

製造業

産業廃棄物処分業

下水道業

医療用機械器具

・医療用品製造業

農薬製造業

洗濯業

特別管理産業廃棄物

処分業

原油・天然ガス鉱業

高等教育機関

電子応用装置製造業

食料品製造業

なめし革・同製品

・毛皮製造業

商品検査業

武器製造業

鉄スクラップ卸売業

自然科学研究所

医薬品製造業

自動車卸売業

ガス業

衣服・その他の

繊維製品製造業

電気計測器製造業

計量証明業

一般廃棄物処理業

（ごみ処分業に限る。）

写真業

塩製造業

飲料・たばこ・飼料

製造業

熱供給業

塗料

漁網防汚剤

農薬

汎用エンジン

接着剤

総排出量の構成比(%)

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

殺虫剤
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キシレンの 2022 年度における環境中への総排出量は約 52,000 t となり、そのうち届出排出量

は約 20,000 t で全体の 38%であった。届出排出量のうち約 20,000 t が大気、約 3.7 t が公共用水

域、0.012 t が土壌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 6.2 t、廃棄物への移動量が約 7,400 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（27%）、輸送用機械器具製造業（21%）、金

属製品製造業（13%）、一般機械器具製造業（12%）、電気機械器具製造業（4%）、プラスチック

製品製造業（4%）であり、公共用水域への排出が多い業種は石油製品・石炭製品製造業（60%）、

化学工業（31%）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・家庭・移動体の媒体別配分は「令和 4 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。 

 
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 

51,455,272 

17,718 

739,356 

 

キシレンの化管法に基づき公表された排出量及び移動量の推移を表 2.3 に示す 1)。 

 
表 2.3 化管法に基づく排出量及び移動量（PRTR データ）の推移  

 

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 19,924,675 3,654 12 0 6,169 7,366,995 5,473,450 14,157,109 715,213 11,938,232 19,928,341 32,284,004 52,212,345

業種等別排出量(割合)

10,811,003 届出 届出外

(90.6%) 38% 62%

686,916

(5.8%)

258,211

(2.2%)

160,866

(1.3%)

13,576

(0.1%)

7,661

(0.06%)

総排出量の構成比(%)

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

鉄道車両

航空機

自動車

船舶

二輪車

特殊自動車

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

2022 19,924,675 3,654 12 0 6,169 7,366,995 5,473,450 14,157,109 715,213 11,938,232 19,928,341 32,284,004 52,212,345

2021 20,041,119 5,666 14 0 4,939 7,254,950 5,323,265 14,506,881 745,385 11,936,045 20,046,799 32,511,576 52,558,375

2020 21,067,595 4,963 13 0 4,039 6,843,829 5,311,927 15,926,118 595,038 11,992,797 21,072,571 33,825,879 54,898,450

2019 24,845,873 4,938 14 0 5,555 7,564,830 6,168,944 16,997,590 599,792 12,277,017 24,850,825 36,043,342 60,894,167

2018 25,774,541 5,024 4 0 10,006 7,731,779 6,437,375 18,326,446 613,719 12,891,053 25,779,569 38,268,594 64,048,163

2017 27,023,494 4,178 40 0 6,385 7,493,787 7,481,574 19,987,853 900,140 13,770,145 27,027,712 42,139,712 69,167,424

2016 27,044,516 5,421 81 0 5,966 8,096,189 6,747,920 23,494,033 837,031 14,094,594 27,050,018 45,173,578 72,223,596

2015 28,179,583 5,402 50 0 9,727 8,378,442 6,800,480 20,345,725 936,666 12,185,670 28,185,035 40,268,540 68,453,575

2014 28,379,844 6,028 76 0 10,073 7,642,787 6,996,319 19,748,916 735,244 13,465,556 28,385,948 40,946,035 69,331,983

2013 28,406,802 5,846 50 96 8,941 7,712,609 6,248,886 17,938,994 515,584 14,995,938 28,412,794 39,699,402 68,112,196

年度

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 

キシレン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、2022 年度に環境中及び大気への排出量が最大であった愛知県（大気への排出量

3,400 t、公共用水域への排出量 0.99 t、土壌への排出量 29 t）、公共用水域への排出量が最大であ

った山口県（大気への排出量 1,300 t、公共用水域への排出量 2.7 t、土壌への排出量 5.1 t）、土壌

への排出量が最大であった北海道（大気への排出量 2,700 t、公共用水域への排出量 0.21 t、土壌

への排出量 190 t）とした。キシレンの環境中への推定排出量の全量がすべて各異性体とした予

測結果を表 2.4.1～表 2.4.3 に示す。 

 

表 2.4.1 媒体別分配割合の予測結果（o-キシレン） 

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 愛知県 山口県 北海道 

大 気 69.8 69.8 88.4 69.7 

水 域 0.9 0.9 2.3 0.8 

土 壌 29.3 29.3 9.3 29.5 

底 質 0.0 0.0 0.0 0.0 

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。 
 

表 2.4.2 媒体別分配割合の予測結果（m-キシレン） 

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 愛知県 山口県 北海道 

大 気 71.9 71.9 88.9 67.4 

水 域 0.7 0.7 1.8 0.6 

土 壌 27.4 27.4 9.3 32.0 

底 質 0.0 0.0 0.0 0.0 

注：同前。 

 

表 2.4.3 媒体別分配割合の予測結果（p-キシレン） 

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 愛知県 山口県 北海道 

大 気 72.4 72.4 89.8 72.3 

水 域 0.7 0.7 1.9 0.7 

土 壌 26.9 26.9 8.3 27.0 

底 質 0.0 0.0 0.0 0.0 

注：同前。 
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（3）各媒体中の存在量の概要 

キシレン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 2.5.1～表

2.5.6 に示す。 

 
表 2.5.1 各媒体中の存在状況（キシレン、国による調査結果） 

媒体 
幾何 算術 

最小値 最大値 a) 
検出 

検出率 調査地域 測定年度 文献 
平均値 a) 平均値 下限値 b) 

           

一般環境大気 µg/m3 1.5 1.8 0.25 7.4 －c) 53/53 全国 2022 5) 

  1.3 1.6 0.21 8.0 －c) 61/61 全国 2021 6) 

  1.4 1.7 0.31 8.0 －c) 63/63 全国 2020 7) 

  1.5 1.8 0.21 9.3 －c) 63/63 全国 2019 8) 

  1.8 2.6 0.33 38 －c) 64/64 全国 2018 9) 

  1.4 1.7 0.35 10 －c) 64/64 全国 2017 10) 

  1.4 1.6 0.36 6.2 －c) 63/63 全国 2016 11) 

  1.8 2.2 0.41 9.6 －c) 72/72 全国 2015 12) 

  1.5 1.8 0.47 7.5 －c) 69/71 全国 2014 13) 

  1.7 2.1 0.17 9.9 －c) 88/88 全国 2013 14) 

           

室内空気 µg/m3 －c) 6.2 0.34 140 0.17 94/94 全国 2023 15) 

  －c) 4.1 <0.17 38 0.17 －c)/90 全国 2020 16) 

  －c) －c) 0.61 58 0.35 －c)/93 全国 2013 16) 

           

食物 µg/g <0.027 <0.027 <0.027 <0.027 0.027 0/45 全国 2001 17) 

           

飲料水 µg/L          

           

地下水 µg/L <40 <40 <0.6 <40 0.6～40 0/311 全国 2022 18) 

  <40 <40 <0.6 <40 0.6～40 0/321 全国 2021 19) 

  <40 <40 <0.6 <40 0.6～40 0/280 全国 2020 20) 

  <40 <40 <0.2 <40 0.2～40 0/296 全国 2019 21) 

  <40 <40 <0.6 <40 0.6～40 0/301 全国 2018 22) 

  <40 <40 <0.6 <40 0.6～40 0/308 全国 2017 23) 

  <40 <40 <0.6 <40 0.6～40 0/304 全国 2016 24) 

  <40 <40 <0.6 <40 0.6～40 0/306 全国 2015 25) 

  <40 <40 <0.6 <40 0.6～40 0/499 全国 2014 26) 

  <40 <40 <0.6 <40 0.6～40 0/385 全国 2013 27) 

           

土壌 µg/g          

           

公共用水域・淡水 µg/L <40 <40 <0.1 <40 0.1～40 0/735 全国 2022 28) 

  <40 <40 <0.1 0.2 0.1～40 1/708 全国 2021 29) 

  <40 <40 <0.1 <40 0.1～40 0/715 全国 2020 30) 

  <40 <40 <0.1 <40 0.1～40 0/760 全国 2019 31) 

  <40 <40 <0.1 <40 0.1～40 0/767 全国 2018 32) 

  <40 <40 <0.1 <40 0.1～40 0/797 全国 2017 33) 

  <40 <40 <0.1 <40 0.1～40 0/831 全国 2016 34) 
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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) 

  <40 <40 <0.1 0.6 0.1～40 1/730 全国 2015 35) 

  <40 <40 <0.1 <40 0.1～40 0/765 全国 2014 36) 

  <40 <40 <0.1 0.9 0.1～40 4/823 全国 2013 37) 

           

公共用水域・海水 µg/L <40 <40 <0.2 <40 0.2～40 0/85 全国 2022 28) 

  <40 <40 <0.2 <40 0.2～40 0/91 全国 2021 29) 

  <40 <40 <0.2 <40 0.2～40 0/94 全国 2020 30) 

  <40 <40 <0.6 <40 0.6～40 0/90 全国 2019 31) 

  <40 <40 <0.6 <40 0.6～40 0/103 全国 2018 32) 

  <40 <40 <0.6 <40 0.6～40 0/113 全国 2017 33) 

  <40 <40 <0.6 <40 0.6～40 0/113 全国 2016 34) 

  <40 <40 <0.6 <40 0.6～40 0/104 全国 2015 35) 

  <40 <40 <1 <40 1～40 0/110 全国 2014 36) 

  <40 <40 <1 <40 1～40 0/118 全国 2013 37) 

           

底質(公共用水域・淡水) µg/g          

           

底質(公共用水域・海水) µg/g          

           

魚類(公共用水域・淡水) µg/g          

           

魚類(公共用水域・海水) µg/g          

           

貝類(公共用水域・淡水) µg/g          

           

貝類(公共用水域・海水) µg/g          

           

注：a) 最大値又は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。 
    c) 公表されていない。 
    

表 2.5.2 各媒体中の存在状況 (キシレン、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 調査地域 測定年度 文献 
平均値 平均値 下限値 a) 

           

一般環境大気 µg/m3 3.3 3.4 2.6 4.3 －b) 6/6 川崎市 2015 38) 

           

室内空気 µg/m3 －b) 8.4 －b) 100 －b) －b)/425 全国 2003 39) 

  －b) －b) 2.4 170 －b) 105/105 大阪府 2003 40) 

           

食物 µg/g          

           

飲料水 µg/L <0.05 <0.05 <0.05 0.23 0.05 1/19 大阪府 2007 41) 

           

地下水 µg/L ―b) ―b) <0.03 0.07 0.03 31/76 川崎市 2001 42) 

           

土壌 µg/g          
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媒 体 
幾何 算術 

最小値 最大値 
検出 

検出率 調査地域 測定年度 文献 
平均値 平均値 下限値 a) 

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          

           

貝類(公共用水域・淡水) µg/g          

           

貝類(公共用水域・海水) µg/g          

           

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。 

 
表 2.5.3 各媒体中の存在状況（o-キシレン、国による調査結果） 

媒体 
幾何 算術 

最小値 最大値 
検出 

検出率 調査地域 測定年度 文献 
平均値 平均値 下限値 

           

一般環境大気 µg/m3 0.38 0.40 0.12 0.63 －a) 21/21 全国 2022 5) 

  0.40 0.42 0.11 0.77 －a) 19/19 全国 2021 6) 

  0.31 0.33 0.12 0.52 －a) 19/19 
東京都、 
長野県 

2020 7) 

  0.40 0.43 0.14 0.75 －a) 22/22 
東京都、 
長野県 

2019 8) 

  0.43 0.74 0.14 8.1 －a) 22/22 
東京都、 
長野県 

2018 9) 

  0.35 0.37 0.097 0.53 －a) 22/22 
東京都、 
長野県 

2017 10) 

  0.36 0.38 0.14 0.68 －a) 23/23 
東京都、 
長野県、 
神奈川県 

2016 11) 

  0.44 0.47 0.11 0.66 －a) 21/21 
東京都、 
長野県、 
神奈川県 

2015 12) 

  0.47 0.50 0.14 0.77 －a) 20/20 
長野県、 
東京都 

2014 13) 

  0.54 0.58 0.16 1.4 －a) 21/21 
東京都、 
長野県、 
神奈川県 

2013 14) 

室内空気 µg/m3          

           

注：a) 公表されていない。 
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表 2.5.4 各媒体中の存在状況（o-キシレン、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 調査地域 測定年度 文献 
平均値 平均値 下限値 

           

一般環境大気 µg/m3 0.81 0.94 0.49 2.0 －a) 5/5 川崎市 2022 48) 

  0.65 0.68 0.45 1.0 －a) 5/5 川崎市 2021 49) 

  0.47 0.53 0.29 1.1 －a) 5/5 川崎市 2020 50) 

  0.28 0.28 0.28 0.28 0.0036 1/1 名古屋市 2020 51) 

  0.75 0.81 0.50 1.5 －a) 5/5 川崎市 2019 52) 

  0.74 0.83 0.50 1.7 －a) 5/5 川崎市 2018 53) 

  0.86 0.93 0.61 1.7 －a) 5/5 川崎市 2017 54) 

  0.7 0.77 0.48 1.5 －a) 5/5 川崎市 2016 55) 

  1.1 1.3 0.69 2.7 －a) 5/5 川崎市 2015 56) 

  1.1 1.2 0.87 2.1 －a) 5/5 川崎市 2014 57) 

  1.1 1.2 0.81 1.9 －a) 5/5 川崎市 2013 58) 

           

室内空気 µg/m3 0.81 2.1 0.36 7.4 0.1 4/4 千葉県 2022 59) 

  0.71 2.6 0.26 9.3 0.1 4/4 千葉県 2021 59) 

  0.49 0.63 0.31 1.5 0.1 4/4 千葉県 2020 59) 

  0.50 0.60 0.32 1.3 0.1 4/4 千葉県 2019 59) 

  0.64 0.71 0.47 1.3 0.1 4/4 千葉県 2018 59) 

  0.80 0.98 0.47 2.1 0.1 4/4 千葉県 2017 59) 

  －a) 3.6 0.1 98 －a) －a) 全国 
2014～

2017 
60) 

           

注：a) 公表されていない。 
 

表 2.5.5 各媒体中の存在状況(m,p-キシレン、国による調査結果） 

媒体 
幾何 算術 

最小値 最大値 
検出 

検出率 調査地域 測定年度 文献 
平均値 平均値 下限値 

           

一般環境大気 µg/m3 0.91 1.0 0.30 1.7 －a) 20/20 埼玉県、

東京都、

長野県 

2022 5) 

  0.96 1.1 0.29 1.9 －a) 19/19 東京都、

長野県 
2021 6) 

  0.73 0.82 0.29 1.5 －a) 19/19 東京都、 
長野県 

2020 7) 

  0.87 1.1 0.29 2.4 －a) 22/22 東京都、 
長野県 

2019 8) 

  0.96 2.3 0.23 30 －a) 22/22 東京都、 
長野県 

2018 9) 

  0.76 0.86 0.25 1.6 －a) 22/22 東京都、 
長野県 

2017 10) 

  0.83 0.96 0.32 1.9 －a) 23/23 東京都、 
長野県、 
神奈川県 

2016 11) 

  1.0 1.1 0.30 2.0 －a) 21/21 東京都、 
長野県、 
神奈川県 

2015 12) 

  1.0 1.1 0.33 2.2 －a) 20/20 東京都、 
長野県 

2014 13) 

  1.2 1.4 0.40 5.5 －a) 21/21 東京都、 
長野県、 
神奈川県 

2013 14) 

           

注：a) 公表されていない。 

216



1 キシレン 

 

 
 

表 2.5.6 各媒体中の存在状況 (m,p-キシレン、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 調査地域 測定年度 文献 
平均値 平均値 下限値 

           

一般環境大気 µg/m3 1.9 2.0 1.3 3.9 －a) 5/5 川崎市 2022 48) 

  1.6 1.7 1.2 2.4 －a) 5/5 川崎市 2021 49) 

  1.2 1.3 0.80 2.5 －a) 5/5 川崎市 2020 50)  

  0.40 0.40 0.40 0.40 0.0016 1/1 名古屋市 2020 51) 

  2.0 2.1 1.5 3.6 －a) 5/5 川崎市 2019 52) 

  2.1 2.2 1.5 4.0 －a) 5/5 川崎市 2018 53) 

  2.2 2.3 1.8 3.9 －a) 5/5 川崎市 2017 54) 

  1.8 2.0 1.4 3.6 －a) 5/5 川崎市 2016 55) 

  2.6 3.0 1.7 6.8 －a) 5/5 川崎市 2015 56) 

  2.8 3.0 1.7 5.0 －a) 5/5 川崎市 2014 57) 

  2.8 2.9 2.2 4.2 －a) 5/5 川崎市 2013 58) 

           

室内空気 µg/m3 2.2 4.6 1.1 15 0.1 4/4 千葉県 2022 59) 

  2.1 5.7 0.86 20 0.1 4/4 千葉県 2021 59) 

  1.4 1.7 1.0 3.5 0.1 4/4 千葉県 2020 59) 

  1.4 1.6 0.96 3.3 0.1 4/4 千葉県 2019 59) 

  1.8 2.0 1.3 3.7 0.1 4/4 千葉県 2018 59) 

  2.2 2.9 1.4 7.0 0.1 4/4 千葉県 2017 59) 

  －a) 8.8 0.2 210 －a) －a) 全国 
2014～
2017 

60) 

           

注：a) 公表されていない。 

      

（4）人に対する曝露量の推定（一日曝露量の予測最大量） 

本物質については、吸入曝露による健康リスクの初期評価を行うため、一般環境大気と室内

空気の実測値を用いて、人に対する曝露の推定を行った（表 2.6）。化学物質の人による一日曝

露量の算出に際しては、人の一日の呼吸量を 15 m3、体重を 50 kg と仮定している。 

 
表 2.6 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 1.5 μg/m3程度 (2022) 0.45 μg/kg/day 程度 

室内空気 6.2 μg/m3程度 (2023)（算術平均値） 1.9 μg/kg/day 程度 

    

最
大
値 

大気   

一般環境大気 8.0 μg/m3程度 (2021) 2.4 μg/kg/day 程度 

室内空気 140 μg/m3程度 (2023) 42 μg/kg/day 程度 

    

注：太字の数値は、リスク評価に用いた曝露濃度（曝露量）を示す。 

 

吸入曝露については、表 2.6 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は

1.5 µg/m3程度、予測最大曝露濃度は 8.0 µg/m3程度となった。なお、o-キシレンと m,p-キシレン

の一般環境大気の最大値を合計したキシレン濃度は 2021 年度調査結果より 2.7 µg/m3 程度とな

った。 
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また、室内空気の実測データから平均曝露濃度は 6.2 µg/m3 程度、予測最大曝露濃度は 140 

µg/m3程度となった。 

一方、化管法に基づく 2022 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 61)

を用いて推定した大気中濃度の年平均値は、最大で 200 µg/m3（キシレンとして）となるが、移

動体からの排出量も考慮した大気濃度の推定値は、さらに高くなる可能性がある。 

 
  

218



1 キシレン 

 

 
 

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。 

なお、本物質については既に水質汚濁に係る要監視項目に選定されているため、経口曝露の

初期評価については対象外とした。 

 

（1）体内動態、代謝 

ウサギに 0.9～1.8 g の o-、m-、p-の各キシレンを単回強制経口投与した結果、3 日間でそれぞ

れ投与量の 66、85、88％が尿中に排泄され、その大部分が初日の排泄であったことから、ほぼ

完全に吸収されて速やかに排泄された。o-体では投与量の 30％が o-メチル馬尿酸、30％が o-メ

チル安息香酸のグルクロン酸抱合体、6％が o-メチル安息香酸として尿中に排泄されていたが、

m-体ではそれぞれ 79％、2％、4％、p-体ではそれぞれ 87％、1％、0％であった 1) 。 

ラットに 14C でラベルした約 130 mg の m-キシレンを単回強制経口投与した結果、48 時間で

雄は投与した放射活性の 96％、雌は 74％を尿中に排泄したが、最初の 12 時間で 50～59％を尿

中に排泄しており、呼気中への排泄も最初の 12 時間で雄は 8％、雌は 22％あった 2) 。また、ラ

ットに 8.6、86 mg/kg の m-キシレンを単回強制経口投与した結果、血液中の m-体は 4～6 時間以

内にピーク濃度に達した後に速やかに減少に転じ、ピーク濃度は 86 mg/kg 群の方が 22 倍高か

った。m-メチル馬尿酸の尿中排泄量は約 12 時間後まで直線的に増加したが、その後の排泄はわ

ずかであり、48 時間の排泄量は 86 mg/kg 群の方が 7 倍多かった 3) 。 

ラットに 14C でラベルした p-キシレン 208 mg/m3を 1、2、4、8 時間曝露し、曝露終了直後ま

たは終了 1～6 時間後に安楽殺して体内の放射活性を調べた結果、血液や肺、脾臓、大脳、小脳、

筋肉では 1 時間後にはほぼ平衡状態に達しており、これらの組織の放射活性は血液よりも低か

った。肝臓の放射活性は血液と同程度であったが、腎臓の放射活性は 20～30 倍高く、ピークは

4 時間後にみられた。一方、皮下脂肪の放射活性は曝露時間とともに増加し、8 時間後には血液

の 9 倍となったが、その後は 6.9 時間の半減期で減少した 4) 。また、ラットに 174、1,740 mg/m3

の m-キシレンを 6 時間吸入させた結果、曝露直後の血液中の m-体濃度は 1,740 mg/m3群の方が

14 倍高かった。m-メチル馬尿酸の尿中排泄量は約 12 時間後まで直線的に増加したが、その後

の排泄はわずかであり、48 時間の排泄量は 1,740 mg/m3群の方が 5 倍多かった 3) 。 

ヒトでは、ボランティアにキシレンの各異性体 200、400 mg/m3をそれぞれ単独で 8 時間吸入

させた結果、肺からの吸収率は 62～64％であり、異性体や曝露濃度、測定時間の違いにかかわ

らずほぼ同じであった。また、吸収量の 95％以上（o-体 97.1％、m-体 99.2％、p-体 95.1％）が

それぞれに対応したメチル馬尿酸として尿中に排泄され、その濃度は曝露終了時に採取した尿

で最大となり、その後急速に減少したが、4～5 日後も微量が検出された。遊離のメチル安息香

酸やそのグルクロン酸抱合体が尿中から検出されることはなかった 5) 。 

ボランティアに m-キシレン 435 mg/m3を 5 日間（(2×3 時間)/日。最終日 2 回目のみ 870 mg/m3）

吸入させた結果、肺からの吸収率は毎回ほぼ一定で約 60％（54～68％）であった。吸収量の約

4％が未変化のままで呼気中へ排泄され、残りはほぼすべてがメチル馬尿酸として尿中に排泄さ

れたが、その尿中排泄は 3 相性であり、半減期は第 1 相が 1～2 時間、第 2 相が約 10 時間、第

3 相が約 20 時間で、約 80％が 24 時間以内の排泄であった 6) 。 

キシレンの異性体混合物に曝露された労働者の調査では、各異性体の気中濃度から求めた時
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間加重平均曝露濃度と各異性体に対応するメチル馬尿酸の尿中濃度の間に有意な関連がみられ、

回帰直線の傾きは異性体間でほぼ同じであり、合計濃度の間にも有意な関連がみられた 7) 。 

呼気マスクを装着したボランティアの全身に 1,300、2,600 mg/m3 の m-キシレンを 3.5 時間曝

露して経皮吸収量を測定した結果、それぞれ吸入曝露による吸収量の 1.3～1.4％であった 8) 。

また、217 mg/m3の m-キシレンを 4 時間経皮曝露した試験でも吸入曝露による吸収量の 1.8％で

あった 9) 。 

キシレンの主要な代謝経路は、ヒトではいずれの異性体も一方のメチル基が酸化され、メチ

ルベンジルアルコールを経てメチル安息香酸となり、グリシン抱合を受けてメチル馬尿酸とな

って尿中に排泄される経路であった 5, 6, 10, 11) 。この経路はラットやウサギでも m-体や p-体投与

時には主要な代謝経路であったが 1, 12) 、o-体投与時にはメチル安息香酸がグルクロン酸抱合を

受けて尿中に排泄される経路も主要な代謝経路であった 1, 11, 13) 。 

 

（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 14) 

【異性体混合物】 

動物種 経路 致死量、中毒量等 
ラット 経口 LD50 4,300 mg/kg 
マウス 経口 LD50 2,119 mg/kg 
ラット 吸入 LC50 5,000 ppm (21,700 mg/m3 (4 hr)) 

モルモット 吸入 LCLo 450 ppm (1,950 mg/m3) 
ウサギ 経皮 LD50 > 1,700 mg/kg 

注：（ ）内の時間は曝露時間を示す。 

 

【o-キシレン】 

動物種 経路 致死量、中毒量等 
ラット 経口 LD50 3,567 mg/kg 
ラット 経口 LDLo 5,000 mg/kg 
ラット 吸入 LCLo 6,125 ppm (26,580 mg/m3 (12 hr)) 
マウス 吸入 LC50 4,595 ppm (19,940 mg/m3 (6 hr)) 
マウス 吸入 LCLo 30,000 mg/m3 

注：（ ）内の時間は曝露時間を示す。 

 

【m-キシレン】 

動物種 経路 致死量、中毒量等 
ラット 経口 LD50 4,988 mg/kg 
ラット 吸入 LCLo 8,000 ppm (34,720 mg/m3 (4 hr)) 
マウス 吸入 LC50 5,267 ppm (22,860 mg/m3 (6 hr)) 
マウス 吸入 LCLo 2,010 ppm (8,720 mg/m3 (24 hr)) 
ウサギ 経皮 LD50 14,100 µL/kg 

注：（ ）内の時間は曝露時間を示す。 

 

【p-キシレン】 

動物種 経路 致死量、中毒量等 
ラット 経口 LD50 3,910 mg/kg 
ラット 吸入 LC50 4,550 ppm (19,750 mg/m3 (4 hr)) 
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動物種 経路 致死量、中毒量等 
マウス 吸入 LCLo 15,000 mg/m3  

モルモット 吸入 LC > 8,350 ppm (36,240 mg/m3 (4 hr)) 
注：（ ）内の時間は曝露時間を示す。 

 

異性体の違いにかかわらず、キシレンは眼、皮膚を刺激し、中枢神経系に影響を与えるこ

とがある。吸入するとめまい、嗜眠、頭痛、吐き気を生じ、経口摂取すると吸入時の症状に加

えて灼熱感、腹痛を生じる。皮膚に付くと皮膚の乾燥、発赤を生じ、眼に入ると充血、痛みを

生じる 15, 16, 17) 。また、異性体混合物でヒトの最小致死量は 50 mg/kg、最小致死濃度は 6 時間

曝露で 10,000 ppm（43,400 mg/m3）、o-キシレンでヒトの最小致死濃度は 12 時間曝露で 6,125 

ppm（26,580 mg/m3）という報告があった 14) 。 

 

② 中・長期毒性 

ア）Sprague-Dawley ラット雌雄各 20 匹を 1 群とし、0、100、200、800 mg/kg/day の用量で m-

キシレンを 90 日間（7 日/週）強制経口投与した結果、200 mg/kg/day 群の雄及び 200 mg/kg/day

以上の群の雌で生存率の有意な低下、200 mg/kg/day 以上の群の雄及び 800 mg/kg/day 群の

雌で体重増加の有意な抑制を認めた。しかし、試験終了前に死亡したラットでは、1 匹を除

く全数の肺で異物を認めたことから、死因は投与時の溶媒（コーン油）又はキシレンの吸

引によるものと考えられた。800 mg/kg/day 群の雌雄で投与前に高度の流涎がみられたが、

各群の病理組織学的検査では異常所見はなかった 18) 。この結果から、NOAEL を雄で

100 mg/kg/day、雌で 200 mg/kg/day とする。 

 

イ）Sprague-Dawley ラット雌雄各 20 匹を 1 群とし、0、100、200、800 mg/kg/day の用量で p-

キシレンを 90 日間（7 日/週）強制経口投与した結果、800 mg/kg/day 群の雄で生存率の有意

な低下を認めたが、試験終了前に死亡したラットのほぼ全数の肺で異物を認めたことから、

死因は投与時の溶媒（コーン油）又はキシレンの吸引によるものと考えられた。

800 mg/kg/day 群の雌雄で投与前に高度の流涎がみられたが、各群の体重や血液、血液生化

学、眼、臓器重量に影響はなく、病理組織学的検査にも異常所見はなかった 19) 。この結果

から、NOAEL を 800 mg/kg/day 以上とする。 

 

ウ）Sprague-Dawley ラット雌雄各 10 匹を 1 群とし、0、150、750、1,500 mg/kg/day の用量で

混合キシレン（o-体 17.6％、m-体及び p-体 62.3％、エチルベンゼン 20％）を 90 日間（7 日

/週）強制経口投与した結果、各群で死亡はなかったが、1,500 mg/kg/day 群の雄で体重増加

の有意な抑制を認め、雄の 150 mg/kg/day 以上の群で肝臓、750 mg/kg/day 以上の群で腎臓、

雌の 750 mg/kg/day 以上の群で肝臓、1,500 mg/kg/day 群で腎臓の絶対及び相対重量の有意な

増加と雌の 1,500 mg/kg/day 群で脾臓の絶対及び相対重量の有意な減少を認めた。また、

1,500 mg/kg/day 群の雄でヘマトクリット値、血小板、雌で赤血球、ヘモグロビン濃度、ヘ

マトクリット値、白血球の有意な増加を認めた。750 mg/kg/day 以上の群の雌及び

1,500 mg/kg/day 群の雄で ALT、1,500 mg/kg/day 群の雌で AST の有意な上昇を認めたが、肝

傷害を示唆するほどの変化ではなく、肝臓の組織にも異常はなかったことから、肝臓重量
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の増加については適応反応と考えられた。腎臓では対照群を含む雄の各群及び雌の

750 mg/kg/day 以上の群で慢性腎症が半数以上にみられ、雄ではさらに 750 mg/kg/day 以上

の群で半数以上に硝子滴変性もみられた 20) 。なお、エチルベンゼンは雄ラットに特有なα

2u-グロブリン蓄積による硝子滴変性を誘発することが報告されているため 21) 、硝子滴変

性はヒトには発生しない変化と考えられた。この結果から、NOAEL を雄で 750 mg/kg/day、

雌で 150 mg/kg/day とする。 

 

エ）Fischer 344 ラット雌雄各 10 匹を 1 群とし、0、62.5、125、250、500、1,000 mg/kg/day の

用量で混合キシレン（o-体 9％、m-体 60％、p-体 14％、エチルベンゼン 17％）を 13 週間（5

日/週）強制経口投与した結果、1,000 mg/kg/day 群の雄で体重の増加抑制がみられたが、一

般状態に影響はなく、剖検や病理組織学的にも異常は認められなかった 22) 。この結果から、

NOAEL を雄で 500 mg/kg/day（曝露状況で補正：357 mg/kg/day）、雌で 1,000 mg/kg/day（曝

露状況で補正：714 mg/kg/day）以上とする。 

 

オ）B6C3F1マウス雌雄各 10 匹を 1 群とし、0、125、250、500、1,000、2,000 mg/kg/day の用

量で混合キシレン（o-体 9％、m-体 60％、p-体 14％、エチルベンゼン 17％）を 13 週間（5

日/週）強制経口投与した結果、2,000 mg/kg/day 群の雌雄で投与の 5～10 分後に衰弱、傾眠、

浅呼吸、ふらつき、振戦、麻痺がみられ、15～60 分持続した。2,000 mg/kg/day 群の雄で体

重増加抑制がみられ、雌 2 匹が死亡したが、死因は投与ミスの可能性を否定できなかった。

剖検や病理組織学的所見に異常はなかった 22) 。この結果から、NOAEL を雌雄で

1,000 mg/kg/day（曝露状況で補正：714 mg/kg/day）とする。 

 

カ）雌雄の Sprague-Dawley ラット又は Long-Evans ラット 14 匹、雌雄のモルモット（Princeton）

15 匹、雄のビーグル犬 2 匹、雄のリスザル 3 匹を各 1 群とし、0、337 mg/m3の o-キシレン

を 90 日間連続吸入させた結果、56 日目にラット 1 匹が死亡した以外には、体重や血液、血

液生化学に影響はなく、病理組織学的所見にも異常はなかった。また、雌雄の Sprague-

Dawley ラット又は Long-Evans ラット 12 匹、雌雄のモルモット（Princeton）15 匹、雄のビ

ーグル犬 2 匹、雄のリスザル 2 匹を各 1 群とし、0、3,358 mg/m3を 6 週間（8 時間/日、5 日

/週）吸入させた結果、3 日目にラット 3 匹、7 日目にラット 1 匹とサル 1 匹が死亡し、犬 1

匹で程度の異なる振戦が終始みられた以外には、体重や血液、血液生化学に影響はなく、

病理組織学的所見にも異常はなかった 23) 。 

 

キ）Wistar ラット雄 12 匹を 1 群とし、0、217、435 mg/m3の m-キシレンを 3 ヶ月間吸入（6 時

間/日、5 日/週）させた結果、体重や臓器重量、血液生化学に影響はなかった。217 mg/m3以

上の群でヘモグロビン濃度、赤血球数が有意に減少し、435 mg/m3群で白血球数が有意に増

加したものの、わずかな変化であった。曝露開始から 1、2、3 ヶ月後に実施したローター

ロッド試験の成績は 435 mg/m3群で有意な運動協調障害、217 mg/m3群で運動協調障害の傾

向を示した。また、3 ヶ月後に実施したホットプレート試験では、217 mg/m3以上の群で反

応時間の有意な短縮がみられ、痛みに対する感受性が上昇したことを示した 24) 。この結果

から、LOAEL を 217 mg/m3（曝露状況で補正：38.8 mg/m3）とする。 
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ク）Sprague-Dawley ラット雄 16 匹を 1 群とし、脳幹の聴覚誘発反応を用いた聴覚閾値測定用

の電極を頭部に埋め込んでから 4 週間後に 0、450、900、1,800 ppm の各異性体を 13 週間

（6 時間/日、5 日/週）吸入させた、その後 8 週間飼育した後に安楽殺して聴覚機能関連部

位の形態学的検査を実施した。その結果、各群で死亡はなく、o-体では 1,800 ppm 群で 11～

13 週に体重増加の有意な抑制がみられたが、回復期間内に消失し、m-体及び p-体では体重

への影響はなかった。聴覚への影響は o-体、m-体ではなかったが、p-体の 1,800 ppm 群では

4 週間の曝露後から 2、4、8、16 kHz で聴覚閾値の有意な増加が一貫してみられ、聴覚閾値

のシフト（35～38 dB）は 8 週間の回復期間後も元に戻らなかった。また、形態学的検査で

はコルチ器官の外有毛細胞は p-体の 900 ppm 群で中程度に、1,800 ppm 群で重度に消失して

いた 25) 。この結果から、p-体で NOAEL を 450 ppm（曝露状況で補正：80.4 ppm (349 mg/m3)）

とする。 

 

ケ）上記ク）と同様にして、Sprague-Dawley ラット雄 14 匹を 1 群とし、0、250、500、1,000、

2,000 ppm の混合キシレン 1（o-体 20％、m-体 40％、p-体 20％、エチルベンゼン 20％）、混

合キシレン 2（o-体 30％、m-体 50％、p-体 10％、エチルベンゼン 10％）を 13 週間（6 時間

/日、6 日/週）吸入させて実施した試験では、各群で死亡はなく、体重への影響もなかった。

しかし、混合キシレン 1 及び 2 の 2,000 ppm 群では 4 週間の曝露後から 2、4、8、16 kHz で

聴覚閾値の有意な増加が一貫してみられ、8 週間の回復期間後も混合キシレン 1 では 38～

48 dB、混合キシレン 2 では 15～24 dB の聴覚閾値のシフトが元に戻らなかった。また、コ

ルチ器官の外有毛細胞の消失は混合キシレン 1 では 250 ppm 以上の群、混合キシレン 2 で

は 1,000 ppm 以上の群で濃度依存的に有意な発生率でみられた 26) 。この結果から、混合キ

シレン 1 で LOAEL を 250 ppm（曝露状況で補正：53.6 ppm (232mg/m3)）、混合キシレン 2 で

NOAEL を 500 ppm（曝露状況で補正：107 ppm (465 mg/m3)）とする。 

 

コ）8 匹の Long-Evans ラットを別々のグループに分け、1,800 ppm のキシレン異性体を 3 週間

（6 時間/日、5 日/週）吸入曝露した。聴覚閾値を脳幹聴覚誘発電位で測定し、未曝露ラッ

トと比較した結果、p-キシレンのみが蝸牛毒性を示した。これらのラットでは、8～20 kHz

の試験周波数範囲にわたって 39 dB の永久的な閾値シフトが認められ、外有毛細胞が著し

く消失した。尿中の p-、o-または m-MHA（メチル馬尿酸）濃度（p-MHA：33.2 g/g、o-MHA：

7.8 g/g、m-MHA：20.4 g/g）は、MBA（メルカプツール酸）の濃度（p-MBA：0.04 g/g、o-

MBA：6.2 g/g、m-MBA：0.03 g/g）よりも高かった。また、o-MBA（6.2 g/g）と p-MBA（0.04 

g/g）の間には大きな差がある。以上の結果、システイン結合体はキシレンの耳毒性の決定

因子ではないことから、ベンゼン環周辺のメチル基の位置が重要な役割を果たしている可

能性があることが示唆された 27)。 

 

③ 生殖・発生毒性 

ア）ICR マウス雌 15～38 匹を 1 群とし、0、516、1,030、2,060、2,580、3,100、4,130 mg/kg/day

の用量で混合キシレン（o-体 9％、m-体 60％、p-体 14％、エチルベンゼン 17％）を妊娠 6
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日から妊娠 15 日まで強制経口投与した後、妊娠 18 日に剖検した。その結果、4,130 mg/kg/day

群で全数が死亡した。3,100 mg/kg/day 群でも約 1/3 が死亡し、体重増加の有意な抑制、吸収

胚の有意な増加を認めた。胎仔では、2,060～3,100 mg/kg/day 群で低体重、奇形（主に口蓋

裂、その他に波状肋骨）の発生率に有意な増加を認めた 28) 。この結果から、NOAEL を母

マウスで 2,580 mg/kg/day、胎仔で 1,030 mg/kg/day とする。 

 

イ）Sprague-Dawley ラット雄 10～20 匹、雌 20～40 匹を 1 群とし、0、60、250、500 ppm の混

合キシレン（o-体 20％、m-体 44％、p-体 20％、エチルベンゼン 13％、トルエン 2％）を交

尾前 131 日間及び交尾期間、毎日吸入（6 時間/日）させ、交尾後の雌は妊娠期間 20 日間、

授乳 5 日から授乳 20 日までの授乳期間を通して吸入させた試験では、0、500 ppm 群の一

部を妊娠 21 日で安楽殺して胎仔の検査などを行った。また、0、500 ppm を雄のみ、雌のみ

に曝露する群を設けて同様に試験を行った。この結果、各群の生殖・発生の各種指標に影

響はなく、奇形や変異の発生率の増加もなかった 29) 。この結果から、NOAEL を 500 ppm

（曝露状況で補正：125 ppm (543 mg/m3)）以上とする。 

 

ウ）Sprague-Dawley ラット雌 26 匹を 1 群とし、0、100、400 ppm の混合キシレン（o-体 11％、

m-体 52％、p-体 0.31％、エチルベンゼン 36％）を妊娠 6 日から妊娠 15 日まで吸入（6 時間

/日）させた結果、各群に死亡はなく、一般状態や体重、剖検の所見にも影響はなかった。

また、着床数や吸収胚数、同腹仔数、胎仔の生存数や体重などにも影響はなく、奇形の発生

率の増加もなかった 30) 。この結果から、NOAEL を 400 ppm（曝露状況で補正：100 ppm 

(434 mg/m3)）以上とする。 

 

エ）CFY ラット雌 20～23 匹を 1 群とし、0、250、1,900、3,400 mg/m3の混合キシレン（構成

成分不明）を妊娠 7 日から妊娠 15 日まで連続吸入させた結果、3,400 mg/m3 群の 1 匹が死

亡し、胎仔では 250 mg/m3以上の群で骨化遅延、3,400 mg/m3群で死亡又は胚吸収、低体重、

過剰肋骨の発生率に有意な増加を認めた。CFLP マウス雌 15 匹を 1 群とし、0、500、1,000 

mg/m3を妊娠 6 日から妊娠 15 日まで吸入（(3×4 時間)/日の断続曝露）させた結果、胎仔で

は 1,000 mg/m3群で低体重、骨化遅延の発生率に有意な増加を認めた。New Zealand 白ウサ

ギ雌 10 匹を 1 群とし、0、500、1,000 mg/m3を妊娠 7 日から妊娠 20 日まで連続吸入させた

結果、1,000 mg/m3群では 3 匹が死亡、6 匹が流産、1 匹が全胚吸収を生じ、生存胎仔はゼロ

であった。500 mg/m3群では胎仔（雌）の体重は有意に低かったが、わずかな差であった 31) 。

これらの結果から、ラットで LOAEL を 250 mg/m3、マウスで NOAEL を 500 mg/m3（曝露

状況で補正：250 mg/m3）、ウサギで LOAEL を 500 mg/m3とする。 

 

オ）Sprague-Dawley ラット雌 25 匹を 1 群とし、0、3,500、7,000 mg/m3の p-キシレンを妊娠 7

日から妊娠 16 日まで吸入（6 時間/日）させた結果、7,000 mg/m3 群で体重増加の有意な抑

制を認めたが、産仔数や仔の体重、生存率に影響はなかった。また、その後の仔の成長、八

方向迷路試験や音響驚愕反応試験の成績にも影響はなかった 32) 。この結果から、NOAEL

を母ラットで 3,500 mg/m3（曝露状況で補正：875 mg/m3）、仔で 7,000 mg/m3（曝露状況で補

正：1,750 mg/m3）以上とする。 
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カ）CFY ラット雌 15～30 匹を 1 群とし、0、150、1,500、3,000 mg/m3の各異性体を妊娠 7 日

から妊娠 14 日まで連続吸入させた結果、m-体の 3,000 mg/m3群で 4/30 匹の死亡と体重増加

の有意な抑制、o-体の 150 mg/m3以上の群で肝臓相対重量の有意な増加を認めた。また、o-

体の 3,000 mg/m3群の 2/20 匹で全胚吸収、m-体の 3,000 mg/m3群で着床数の有意な減少、p-

体の 3,000 mg/m3群の 7/20 匹で全胚吸収、吸収胚発生率の有意な増加を認めた。胎仔では、

o-体の 1,500 mg/m3以上の群で低体重、3,000 mg/m3群で骨化遅延、m-体の 3,000 mg/m3群で

低体重、過剰肋骨、p-体の 150 mg/m3 以上の群で骨化遅延、3,000 mg/m3 群で低体重、過剰

肋骨の発生率に有意な増加を認めた 33) 。この結果から、母ラットの LOAEL を o-体で 150 

mg/m3、NOAEL を m-、p-体で 1,500 mg/m3、胎仔の NOAEL を o-体で 150 mg/m3、m-体で

1,500 mg/m3、LOAEL を p-体で 150 mg/m3とする。 

 

キ）Sprague-Dawley ラット雌 20～26 匹を 1 群とし、0、100、500、1,000、2,000 ppm の各異性

体又は混合キシレン（o-体 21％、m-体 44％、p-体 14％、エチルベンゼン 15％）を妊娠 6 日

から妊娠 20 日まで吸入（6 時間/日）させた結果、各群で死亡はなく、各異性体及び混合キ

シレンの 1,000 ppm 以上の群で体重増加の有意な抑制を認めたが、妊娠率や黄体数、着床

数、生存胎仔数、吸収胚などの発生率に影響はなかった。胎仔では o-体の 500 ppm 以上の

群で低体重、2,000 ppm 群で骨格変異（主に骨化遅延）、m-体の 1,000 ppm 以上の群で低体

重、2,000 ppm 群で骨格変異（主に骨化遅延）、p-体の 1,000 ppm 以上の群で低体重、2,000 ppm

群で骨格変異（主に骨化遅延）、混合キシレンの 500 ppm 以上の群で低体重の発生率に有意

な増加を認めたが、性比や奇形の発生率に影響はなかった 34) 。この結果から、母ラットの

NOAEL を o-、m-、p-体及び混合キシレンで 500 ppm（曝露状況で補正：125 ppm (543 mg/m3)、

胎仔の NOAEL を o-体及び混合キシレンで 100 ppm（曝露状況で補正：25 ppm (109 mg/m3)、

m-、p-体で 500 ppm（曝露状況で補正：125 ppm (543 mg/m3)）とする。 

 

ク）Sprague-Dawley ラット雄（匹数不明）に溶媒（コーン油）又は、0.5、1.5 mL/kg/day の o-

キシレン（本物質：コーン油が 1：3 の混合物）を 2 日間腹腔内投与し、5 週間後に精子異

常性を調べた。20～24℃の室温条件下での飼育では、ラットの精巣で精子形状異常を誘発

しなかったが、24～30℃の高温条件下で飼育すると 0.5 mL/kg/day 群で精子形状異常が対照

群と比較し有意に増加したことから、温度との相乗効果と考えられた 35) 。 

 

④ ヒトへの影響 

ア）ボランティア 6 人に混合キシレン（o-体 8％、m-体 65％、p-体 8％、エチルベンゼン 19％）

を吸入させた試験の結果、臭気閾値は 4.5 mg/m3（1 ppm）であった。また、7 人に 460、1,000、

2,000、3,000 mg/m3を 15 分間吸入させた試験では、1,000 mg/m3以上で眼の刺激や流涙、め

まいを感じたという訴えがあり、460 mg/m3が感覚閾値と考えられた 36) 。 

 

イ）ボランティア 15 人に 0、435、1,300 mg/m3の混合キシレン（o-体 12％、m-体 54％、p-体

13％、エチルベンゼン 21％）を 70 分間吸入させ、曝露期間の後半 35 分間に 5 種類の検査
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（単純計算、単純反応時間、選択反応時間、短期記憶、点滅刺激融合閾値）を実施した結

果、いずれの試験も曝露による影響はなかった。しかし、このうち 8 人を対象にして 1,300 

mg/m3 曝露の前半 30 分間に軽運動（100 W）をさせた後に実施した検査では、単純計算、

短期記憶、選択反応時間の成績が有意に低下した 37) 。また、ボランティア 10 人に 434 mg/m3

の混合キシレンを 4 時間吸入させて実施した試験でも、単純反応時間、選択反応時間の成

績が有意に低下した 38) 。 

 

ウ）市民病院の検査室の流し台に廃棄された 1 L のキシレンが換気用ダクトを通って他の部

屋に流入して職員 15 人が曝露した事例では、15 人中 12 人が頭痛、10 人が吐き気、8 人が

眼の刺激、7 人が鼻又は喉の刺激、7 人がめまい又は立ちくらみ、6 人が嘔吐の症状を訴え、

2～48 時間持続した。また、14 人が症状発現の 15～30 分前に異臭を感じており、700 ppm

程度の高濃度で曝露されたものと考えられた 39) 。 

 

エ）イギリスでは 1961 年から 1980 年にかけてキシレンの吸入による産業中毒が 38 例報告さ

れており、昏睡、その他の中枢神経系症状（主に頭痛、めまい、錯乱）、呼吸器症状（主に

咳、息切れ、胸部絞扼感）、消化器症状（主に吐き気、嘔吐）が主な症状であった。また、

死亡した 1 症例では、肝臓と腎皮質のうっ血がみられた 40) 。 

 

オ）中国の工場でゴム長靴やプラスチック被覆電線の製造や印刷業務に従事し、キシレンに

曝露されていた労働者の調査を、個人サンプラーによる曝露データをもとに、溶剤曝露の

70％以上がキシレン曝露であった労働者 175 人（男性 107 人、女性 68 人）と非曝露の労働

者 241 人（男性 116 人、女性 125 人）を対象に実施した。曝露群、対照群ともに勤続年数

は平均７年であり、勤続期間中に職場内の変化がなく、年齢、飲酒の頻度、喫煙習慣が

同程度であった。労働者のキシレン曝露濃度は算術平均で 21 ppm、幾何平均で 14 ppm、

最大は 175 ppm であり、m-体が約 50％を占め、続いて p-体、o-体の組成であった。キシレ

ン曝露の労働者では眼の刺激、眼のかすみ、鼻の刺激、喉の痛み、味覚異常、めまい、浮遊

感、頭重感、頭痛の訴えが有意に多く、眼の刺激や喉の痛み、浮遊感の訴えは低濃度曝露群

（1～20 ppm）よりも高濃度曝露群（21 ppm 以上）でより高頻度にみられた。なお、肝機能、

腎機能に関する血液、血液生化学の検査では異常はなかった 41) 。この結果から、幾何平均

をとって LOAEL を 14 ppm（曝露状況で補正：2.8 ppm (12 mg/m3)）とする。 

 

カ）中国の工場でキシレンとトルエンに曝露されていた労働者 233 人と非曝露の労働者 241

人の調査では、時間加重幾何平均濃度と最大濃度はキシレンで 4 ppm、103 ppm、トルエン

で 3 ppm、203 ppm であり、中枢神経系及び粘膜刺激に関する自覚症状の種類と頻度はキシ

レン、トルエンの単独曝露群で報告のあったものと同様であった。また、血液、血液生化学

の検査結果には顕著な変化はみられなかった 42) 。 

 

キ）西ドイツの工場でスプレー塗装工として 10～44 年間従事し、本物質を含む溶剤に曝露さ

れた労働者 83 人と対照群 42 人を対象とした調査では、曝露群の労働者でうつ病の徴候、

興味・集中力の喪失が有意に高い頻度でみられたが、心理テストや作業検査、脳萎縮を調
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べた CT 検査の結果に異常はなかった 43, 44) 。なお、労働者は 20 種類を超える溶剤に曝露さ

れていたことからキシレン曝露との関連は不明であった。 

 

ク）約 21%の p-キシレンを含む混合キシレンに曝露されたチリの医療従事者 30 人と、年齢・

性別・教育レベルによってマッチさせた未曝露の対照者 30 人の聴力を調査した。曝露群と

対照群のいずれも 85 dBA を超える職業騒音曝露の経験はなかった。曝露群の作業場におけ

るキシレン濃度は平均 36.5±66.6 mg/m3（範囲 8～217 mg/m3）であり、曝露は断続的かつ変

動的であった。また、曝露群の一部は過去に他の医療検査室でのキシレン曝露経験があっ

たが、その曝露についての測定データはなく、自己申告に基づいて推測されている。平均

曝露年数は、11.8±10.5 年（範囲 2～29 年）であった。 

曝露群の尿中メチル馬尿酸濃度はクレアチニン 1g 当たり 216.3±44.2 mg（範囲 24～2,237 

mg）であり、この濃度に曝露年数を乗じて、メチル馬尿酸を基にキシレンの累積曝露量を

推定した。さらに、この累積曝露量に応じて、曝露群を低曝露群（平均 96.8±26.36 mg・年

(範囲 48～133 mg)）、中等度曝露群（平均 435±290 mg・年(範囲 144.5～1,150 mg・年)）、高

曝露群（平均 5,630±3,150 mg・年(範囲 2,072～ 12,267 mg・年)）の 3 つに分類した。また、

対照群の参加者もそれぞれの曝露群に対応する年齢でマッチさせて 3 つのサブグループに

分けた。 

聴力検査の結果、キシレン曝露群は純音閾値、ピッチパターンシークエンステスト、二分

音節テスト、騒音下での聴力検査、聴性脳幹反応のいずれにおいても対照群よりも悪い結

果を示した。年齢で調整した分析では、累積キシレン曝露量が多い参加者は、少ない参加

者よりも聴力検査の結果が悪化していることが確認された。尿中のメチル馬尿酸濃度と純

音閾値（2～8 kHz）との間には有意な相関が認められた。 

著者らは、過去の曝露評価が自己申告に依存していることや、中枢聴覚神経系の影響に用

量依存性がみられなかったことから、本研究の結果から安全な曝露閾値を設定することは

困難であるとしている 45）。 

 

ケ）米国の一般市民を対象とした大規模なコホート研究である国民健康栄養調査（NHANES）

をのデータを用いた横断研究が実施されている。このうち、本物質の血中濃度と COPD46, 47)

及び難聴 48)の有病率が有意に相関していることが報告されている。これらの解析では、共

存する他の VOC 血中濃度との間にも有意な相関が見られており、また、曝露評価が血中濃

度のみであり、大気等の環境媒体中の濃度については示されていないことに留意が必要で

ある。 

 

コ）日本における子どもの健康と環境に関する全国調査（エコチル調査）の詳細調査参加者

約 5,000 人を対象に、1 歳 6 ヶ月時と 3 歳時で測定した室内空気汚染物質濃度と質問票で得

られた精神神経発達指数（ASQ-3 スコア）との関連について解析した。本研究におけるキ

シレン濃度は、m,p-キシレンが中央値 3.4 µg/m3（範囲 0.2～210 µg/m3）、o-キシレンが中央

値 1.2 µg/m3（範囲 0.1～98 µg/m3）であった。 

個別の物質と ASQ-3 スコアの関連を調べる解析では、3 歳時の m,p-キシレンへの曝露は、

コミュニケーション、微細運動、及び ASQ 総合得点の低下と関連しており、 3 歳時の o-
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キシレン曝露は、コミュニケーション、粗大運動、微細運動、ASQ 総合得点の低下と関連

していたが、他の物質と ASQ-3 スコアとの関連はみられなかった。一方、すべての汚染物

質と ASQ-3 スコアとの関連について重み付き分位数合計回帰（WQS）モデルを用いて解析

した結果、3 歳時点での室内汚染物質濃度指標（WQS 指標）が高いことと粗大運動スコア

の低下について関連があり、影響の強さの割合（WQS 重み）としてベンゼン（34％）、トル

エン（26％）、o-キシレン（14％）及びエチルベンゼン（10％）等が寄与していた。長期的

影響の解析では、室内キシレン濃度（1 歳 6 ヶ月時と 3 歳時の幾何平均）が高いことと ASQ-

3 スコアのうち粗大運動に関するスコアが低いことについて関連がみられた。ただし、著者

らはこの研究の限界として、未測定の交絡が残っている可能性があること、1 歳 6 ヶ月時と

3 歳時点での 2 回の 1 週間の曝露測定という限定された測定であること、出生前の測定が

ないため胎児期の影響が検討できていないこと、検査項目である発達やその他の情報は自

記式質問票によるものであること、WQS モデルでは混合物質の影響について曝露間の相互

作用が考慮されていないこと等を挙げており、今後のさらなる研究が必要であるとしてい

る 49）。 

 

（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 (1999) 3 ヒトに対する発がん性については分類できない 

EU EU －  

 EPA (2003) ヒトに対する発がん性の評価を行うにはデータが不十分 

USA ACGIH (2021) 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 遺伝子傷害性に関する知見 

ア）in vitro 試験系では、代謝活性化系（S9）添加の有無にかかわらず o-キシレン 50, 51, 52) 、m-

キシレン 50～53) 、p-キシレン 50～54) はいずれもネズミチフス菌で遺伝子突然変異を誘発しな

かったが、S9 無添加のヒト末梢血リンパ球で DNA 傷害を誘発した 55) 。 

混合キシレンは S9 添加の有無にかかわらずネズミチフス菌 56, 57) 、酵母 56) で遺伝子突然変

異、ネズミチフス菌 58) 、大腸菌 59, 60) 、枯草菌 61) で DNA 傷害を誘発しなかった。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 56) 、チャイニーズハ

ムスター卵巣細胞（CHO）で染色体異常 62) 、姉妹染色分体交換 62) を誘発せず、S9 無添加

のヒト末梢血リンパ球で染色体異常 63) 、姉妹染色分体交換 63, 64) を誘発しなかった。S9 無

添加のサルアデノウィルス SA7 シリアンハムスター胚細胞で形質転換を誘発しなかった 65) 。 
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イ）in vivo 試験系では、o-キシレン、m-キシレン、p-キシレンはいずれも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 66) 。 

混合キシレンは腹腔内投与したマウスの骨髄細胞で染色体異常 56)、吸入曝露したラットの

骨髄細胞で染色体異常 67) 、ヒトの末梢血リンパ球で姉妹染色分体交換 64, 68, 69) を誘発しな

かった。 

 

③ 実験動物に関する発がん性の知見 

ア）吸入曝露による発がん性に関する知見は得られなかった。 

 

下記は経口投与による発がん性に関する知見である。 

イ）Fischer 344 ラット雌雄各 50 匹を 1 群とし、0、250、500 mg/kg/day の用量で混合キシレン

（o-体 9％、m-体 60％、p-体 14％、エチルベンゼン 17％）を 103 週間（5 日/週）強制経口

投与した結果、500 mg/kg/day 群の雄で 59 週以降に体重増加の抑制がみられ、生存率が有意

に低下した。一般状態に影響はなかった。 

発がん性については、250 mg/kg/day 以上の群の雌雄で腫瘍の発生率に有意な増加はなかっ

た。 

非腫瘍性の影響については、剖検や病理組織学的に異常はなかった 22) 。これらの結果から、

NOAEL を雄で 250 mg/kg/day（曝露状況で補正：179 mg/kg/day）、雌で 500 mg/kg/day（曝露

状況で補正：357 mg/kg/day）とする。 

 

ウ）B6C3F1 マウス雌雄各 50 匹を 1 群とし、0、500、1,000 mg/kg/day の用量で混合キシレン

（o-体 9％、m-体 60％、p-体 14％、エチルベンゼン 17％）を 103 週間（5 日/週）強制経口

投与した結果、各群の生存率や体重に影響はなかった。 

発がん性については、500 mg/kg/day 以上の群の雌雄で腫瘍の発生率に有意な増加はなかっ

た。 

非腫瘍性の影響については、1,000 mg/kg/day 群の雌雄で投与後 5～30 分に自発運動の亢進

がみられ、4 週から 103 週まで一貫してみられた。しかし、剖検や病理組織学的に異常はな

かった 22) 。これらの結果から、NOAEL を雌雄で 500 mg/kg/day（曝露状況で補正：

357 mg/kg/day）とする。 

 

エ）Sprague-Dawley ラット雌雄各 40 匹を 1 群とし、0、500 mg/kg/day の用量で混合キシレン

（組成不明）を 104 週間（4～5 日/週）強制経口投与し、141 週まで飼育した結果、投与群

でジンバル腺がん、口腔がん、白血病の発生率が増加したという報告 70, 71) があったが、腫

瘍の病理学的な報告が不完全であること、異なる種類の腫瘍を組み合わせていることなど

の問題点を IARC は指摘している 72) 。 

 

④ ヒトに関する発がん性の知見 

ア）芳香族炭化水素化合物（スチレン、トルエン、キシレン）に曝露されたフィンランドの労
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働者 5,301 人（男性 3,922 人、女性 1,379 人）を 1973 年から 1992 年にかけて追跡した調査

では、キシレン曝露による発がんリスクの増加はみられなかった 73) 。 

 

イ）カナダのモントリオールで 15 種類のがん患者 3,730 人と対照群 533 人を対象とし、1979

年から 1986 年にかけて実施した症例対照研究では、キシレン曝露者のオッズ比は結腸がん

（5.8、95％CI: 1.5～22.0）、直腸がん（2.7、95％CI: 0.9～8.3）で高かったが、症例数が少な

く、さらなる調査が必要であった 74) 。 

 

ウ）カナダのモントリオールで 2005 年から 2009 年の間に前立腺がんと診断された 75 歳以下

の患者 1,920 人と年齢でマッチさせた対照群 1,989 人を対象として実施した症例対照研究で

は、キシレン曝露と前立腺がんの間に明らかな関連はなかった 75) 。 

 

エ）イランのテヘラン市で 2014 年から 2016 年に肺がんと診断されてがん登録された患者

1,850 人の居住地情報と市内 22 地区における大気汚染物質濃度（PM10、SO2、NO、NOX、

ベンゼン、トルエン、エチルベンゼン、キシレンの各異性体）に基づき、大気汚染物質と肺

がん発症との関連を回帰分析モデルで検討した結果、肺がんの発症率はベンゼン、トルエ

ン、エチルベンゼン、キシレンの各異性体との有意な関連がみられ、それらの合計濃度

（BTEX）とも有意な関連がみられたとした報告があった 76) 。しかし、生態学的研究であ

るため、因果関係は不明であることに注意が必要である。 

 

オ）米国のメイン州、バーモント州、ニューハンプシャー州に在住し、2001～2004 年の間に

膀胱がんと診断された 30 歳から 79 歳までの症例 1,182 例と 1,408 例の対照について、有機

溶剤への職業曝露と膀胱がんのリスクを評価した症例対照研究が実施された。有機溶剤へ

の曝露は、職務曝露マトリックス（CANJEM）を用いて定量的に評価し、ベンゼン、トルエ

ン、キシレンの各溶媒及び複合曝露（BTX）と膀胱がんの関連を回帰分析モデルで検討し

た結果、ベンゼン、トルエン、キシレンと膀胱がんにはそれぞれ有意な関連がみられ、累積

BTX 曝露については統計学的に有意な曝露反応関係が観察された。しかし、特定の有機溶

剤への曝露が、単独または併用で膀胱がんの発症リスクに果たす役割に関する証拠は限定

的であり、今後、BTX 及び他の有機溶剤の発がん性、特に同時曝露の膀胱がん発生に対す

る評価が必要であるとされた 77)。 

 

（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。 

吸入曝露については、ヒトへの影響オ）に示した疫学調査から得られた LOAEL 14 ppm（眼

や鼻の刺激、中枢神経系への影響）を曝露状況で補正して 2.8 ppm とし、LOAEL であること
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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 ］

から 10 で除した 0.28 ppm（1.2 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 

○ 吸入曝露 

【予測最大曝露濃度に基づく Margin of Exposure（MOE）等による健康リスクの判定】 

吸入曝露については、一般環境大気中の濃度についてみると、平均曝露濃度は 1.5 µg/m3 程

度、予測最大曝露濃度は 8.0 µg/m3程度であった。無毒性量等 1.2 mg/m3と予測最大曝露濃度

から求めた MOE は 150 となる。 室内空気中の濃度についてみると、平均曝露濃度は 

6.2 µg/m3 程度、予測最大曝露濃度は 140 µg/m3程度であった。無毒性量等 1.2 mg/m3と予測

最大曝露濃度から求めた MOE は 9 となる。 

このため、健康リスクの判定としては、本物質の一般環境大気の吸入曝露については、情

報収集を行う必要性は低く、室内空気の吸入曝露については詳細な評価を行う候補と考えら

れる。 
 
 

表 3.3 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 1.5 µg/m3程度  8.0 µg/m3程度 

 1.2 mg/m3 ヒト 
150 

室内空気 6.2 µg/m3程度 140 µg/m3程度 9 
 

 

 

 

 

 

 

【総合的な判定】 

化管法に基づく 2022 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 200 µg/m3であったが、参考としてこれと無毒性量等 1.2 mg/m3

から算出した MOE は 6 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り、室内空気の吸入曝露

については、詳細な評価を行う候補と考えられる。なお、室内空気については、国内の調査に

おいて、本物質への曝露と、小児の神経発達との関連が示唆されていることにも留意が必要

である。 

 

（5）前回と今回の評価の概要 

前回（パイロット事業）の健康リスク評価では、経口曝露と、吸入曝露の健康リスク評価を

行った。今回は、ヒトの健康について水質汚濁に係る要監視項目の指針値が設定されている
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ことから、経口曝露の初期評価については対象外とした。 

吸入曝露の健康リスク評価において、前回は、ヒトの横断研究において、中枢神経系の自

覚症状がみられた算術平均濃度に基づき無毒性量等を設定した。しかし、疫学調査における

曝露評価は幾何平均濃度を取ることが一般的であることから、今回は同じ知見から幾何平均

濃度を採用するように変更した。また、連続曝露の補正係数についても、前回は週 5 日、1 日

当たり 8 時間の勤務を考慮して連続曝露に補正したが、第 4 次取りまとめ以降は、ヒトの知

見の連続曝露補正については、さらに休暇・祝日等を考慮した補正に変更になった。上記の

理由から、同じ有害性の知見に基づく評価ではあるが、前回の評価時よりも無毒性量等が小

さな値となった。 

なお、今回の健康リスク評価では、聴覚影響についての有害性の知見が追加された。しか

し、低い曝露濃度で影響がみられたヒトの知見については、過去の曝露評価が自己申告のみ

であること、及び、有害性影響に用量依存性がないなどの理由から、無毒性量等には採用し

なかった。 

吸入曝露における予測最大曝露濃度は、今回の評価では前回の評価時の値と比較すると、

一般環境大気では 1/14 程度、室内空気では 4 倍程度の値となった。 

MOE としてはそれぞれ 150、9 となり、前回の評価時の MOE と比較して一般環境大気では

８倍程度、室内空気では 1/7 程度の値となった。 

化管法に基づく届出排出量をもとに推定した大気中濃度から算出した MOE は 6 となり、

低い値となった。 

そのため、総合的な判定は、一般環境大気については「情報収集等に努める必要性がある」

とされ、室内空気については「詳細な評価を行う候補となる」とされた。 

 

表 3.4  前回と今回の評価の概要（吸入曝露） 

 
 前回の評価 

（パイロット事業） 

今回の評価 1) 

（第 23 次取りまとめ） 

無毒性量等 

生物種 ヒト ヒト 

エンドポイント 眼や鼻の刺激、中枢神

経系への影響 

眼や鼻の刺激、中枢神

経系への影響 

無 毒 性 量 等

(mg/m3) 
2.2  1.2 2) 

予測最大曝露濃度 
環境大気(µg/m3) 115 8.0 

室内空気(µg/m3) 34 140 

MOE 
環境大気 19 150 

室内空気 65 9 

MOE による判定 3) 
判定表記 4) ▲(一般環境大気) 

▲(室内空気) 

〇(一般環境大気) 

■(室内空気) 
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総合的な判定 

化管法に基づく

直近年度の大気

への届出排出量

から推定した大

気中濃度(µg/m3) 

 200 

上記推定大気中

濃度から算出し

た MOE 

 6 

判定表記 4) 
 

▲(一般環境大気) 

■(室内空気) 

注：1) 表中の網掛けは、前回評価結果からの変更箇所を示す 

    2) 今回の評価では、前回と同じ知見で得られた曝露濃度について算術平均ではなく幾何平均を

使用した。 

3) 前回の評価では「評価結果」という項目名で表記されている 

4) ○：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、■：詳細な評価を行う候補と考えられる、 ×：現時点ではリスクの判定はできない 

5)表中において、斜め線は実施していないことを示す 
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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：アンピシリン 
CAS 番号：69-53-4（アンピシリン） 

69-52-3（アンピシリンナトリウム（Na 塩）） 
化審法官報公示整理番号： 
化管法管理番号： 
RTECS 番号：XH8350000（アンピシリン） 

XH8400000（アンピシリンナトリウム） 

分子式：C16H19N3O4S 

分子量：349.40 
換算係数：1 ppm = 14.29 mg/m3（気体、25℃） 
構造式：  

 

（2）物理化学的性状 

本物質は白色～淡黄白色の結晶又は結晶性の粉末である 1)。 

融点 
200℃ (分解) 2)、199～202℃ (分解) 3)、 
208℃ (分解) 4)、205℃ (分解) (Na 塩) 5) 

沸点 
622.61℃ (MPBPWIN 6)により推定)、 
785.04℃ (Na 塩) (MPBPWIN 6)により推定) 

密度  

蒸気圧 
3.79×10-11 Pa (25℃) (MPBPWIN 6)により推定)、 
1.06×10-15 Pa (25℃) (Na 塩) (MPBPWIN 6)により推定) 

分配係数（1-ｵｸﾀﾉｰﾙ/水）(log Kow) 

-1.13 (pH = 1.0) 7)、-2.68 (pH = 7.2、緩衝液) 7)、 
-2.60 (20℃、pH = 7.4、リン酸緩衝生理食塩水) 8)、 
-0.64 (37℃、pH = 7.2、緩衝液) 9)、1.35(pH 不明) 4) 

-2.8 (20℃、pH = 6.0) (Na 塩) 5) 

酸解離定数（pKa） pKa1 = 2.7、pKa2 = 7 (Na 塩) 5) 

水溶性（水溶解度） 
1.01×104 mg/L (21℃) 4)、1.010×104 mg/L (21℃) 10)、

1.390×104 mg/L (25℃) 10)、1.829×105 mg/L (25℃) (Na
塩) (WSKOWWIN により推定) 11) 

（3）環境運命に関する基礎的事項 

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

推定された。推定結果には、図示した構造とは異なる官能基が解離した構造のものもある。 

［1］アンピシリン 
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pKa 推定結果（25℃、イオン強度 0）：pKa1 = 2.4±0.4、pKa2 = 7.4±1.0、 

pKa3 = 10.0±1.2（Percepta12)の ACD/pKa GALAS 法） 

 

 

 

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：100×10-12 cm3/(分子･sec)（AOPWIN 13)により推定） 

半減期：0.62～6.2 時間（OH ラジカル濃度を 3×106～3×105分子/cm3 14)と仮定し推定） 

 

加水分解性 

分解性スクリーニング試験の結果、7 日後の暗所での残存率は 17%（調製濃度：0.30 

ng/mL、pH = 7）15)。 

 

生物濃縮性 

生物濃縮係数 (BCF)：3.2（BCFBAF 16)により推定） 

 

土壌吸着性 

有機炭素補正土壌吸着係数 (Koc)：84（KOCWIN 17)により推定） 
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（4）製造輸入量及び用途 

① 製造輸入量等 

本物質のナトリウム塩とスルバクタムナトリウム（CAS 番号 69388-84-7）との合剤が、注

射用アンピシリンナトリウム・スルバクタムナトリウムとして第十八改正日本薬局方に収載

されている 1)。薬事工業生産動態統計のアンピシリンナトリウム・スルバクタムナトリウムの

生産・輸入品数量をもとに算定した、本物質のナトリウム塩の生産・輸入品数量の推移を表

1.1 に示す 18)。 

 
表 1.1 アンピシリンナトリウム・スルバクタムナトリウム中の 

本物質のナトリウム塩の生産・輸入品数量の推移 a),b),c) 

年度 2013 2014 2015 2016 2017 

生産数量 (t) 7.1 3.7 4.1 3.3 2.5 

輸入品数量 (t) 13.3 18.0 18.1 22.3 26.6 

年度 2018 2019 2020 2021 2022 

生産数量 (t) 2.3 2.3 1.8 0.5 －d) 

輸入品数量 (t) 24.4 25.7 24.6 22.2 30.6 

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、2019 年からは製造販売業者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) 医薬品のうち、特掲医薬品（年間生産（輸入）金額が 1 億円以上かつ複数業者から報告のある品目又

は頻用されているもの）を集計した値。 
c) 特掲医薬品の生産・輸入品数量と、医薬品規格情報が得られたスルバクタムナトリウムとの合剤中の

本物質のナトリウム塩の含有量（0.5 g/瓶、1 g/瓶、2 g/瓶）19)を用いて事務局が算定した値。 
d) 実績がない 

 

本物質と本物質の水和物及び本物質のナトリウム塩の、動物用医薬品としての販売量の推

移を表 1.2 に 20)、対象動物別推定割合を表 1.3 に示す 20)。 

 

表 1.2 動物用医薬品としての販売量の推移 a), b) 

年 2013 2014 2015 2016 2017 

アンピシリン (t)  22.2 20.1 34.4 34.9 33.5 

アンピシリン水和物 (t) 12.4 12.7 －c) －c) －c) 

アンピシリンナトリウム(t) 2.3 2.3 2.2 2.3 2.4 

年 2018 2019 2020 2021 2022 

アンピシリン (t)  28.5 33.2 37.7 30.6 32.9 

アンピシリン水和物 (t) －c) －c) －c) －c) －c) 

アンピシリンナトリウム(t) 2.7 2.6 2.6 2.6 2.7 

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。 
c) 掲載がない 
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表 1.3 動物用医薬品の対象動物別推定割合 

年 投与経路 
販売量 

(t) a) 

対象動物別推定割合 (%) 

肉用牛 乳用牛 豚 肉用鶏 採卵鶏 犬・猫 
水産用 

（淡水） 
水産用 

（海水） 

2013 

経口 14.3 0.9 0.9 0 1.9 15 0 0.5 80.7 

注射 8.1 8.8 15.6 75.6 0 0 0 0 0 

注入・挿入 0.008 60 40 0 0 0 0 0 0 

経口（水和物） 12.4 3.1 1.8 28.2 19.5 7.9 0 0 39.6 

注射（Na 塩） 2.3 26.3 42 10.1 0 0 21.6 0 0 

2014 

経口 11.9 1.2 1.2 2.9 2.4 22.2 0 0 70 

注射 8.2 8.9 15.9 75.2 0 0 0 0 0 

注入・挿入 0.010 60 40 0 0 0 0 0 0 

経口（水和物） 12.7 3.1 2.6 26 17.1 7.6 0 0 43.5 

注射（Na 塩） 2.3 37.1 47.3 0 0 0 15.6 0 0 

2015 

経口 26.1 2.3 1.8 18.2 8.5 14.2 0 0 55.1 

注射 8.3 9.1 16.8 74.1 0 0 0 0 0 

注入・挿入 0.012 60 40 0 0 0 0 0 0 

注射（Na 塩） 2.2 36.7 46.7 0 0 0 16.6 0 0 

2016 

経口 26.4 2.4 2.1 15.3 6.9 17.9 0 0 55.4 

注射 8.4 9.3 17.6 73.2 0 0 0 0 0 

注入・挿入 0.012 60 40 0 0 0 0 0 0 

注射（Na 塩） 2.3 37.2 48.4 0 0 0 14.4 0 0 

2017 

経口 24.8 1.9 1.9 13.5 9.7 13.8 0 2.0 57.2 

注射 8.7 9 16.8 74.2 0 0 0 0 0 

注入・挿入 0.013 60 40 0 0 0 0 0 0 

注射（Na 塩） 2.4 38.3 51.3 0 0 0 10.4 0 0 

2018 

経口 23.9 1.8 1.8 18.5 16.1 8.1 0 0 53.8 

注射 4.6 6.8 9.4 83.7 0 0 0.1 0 0 

注入・挿入 0.005 60.0 40.0 0 0 0 0 0 0 

注射（Na 塩） 2.7 41.3 58.7 0 0 0 0 0 0 

2019 

経口 28.0 1.8 1.8 12.7 15.4 7.7 0 0 60.7 

注射 5.2 6.3 8.9 84.8 0 0 0 0 0 

注入・挿入 0 0 0 0 0 0 0 0 0 

注射（Na 塩） 2.6 41.1 58.9 0 0 0 0 0 0 

2020 

経口 31.1 1.4 1.3 17.2 13.2 5.1 0 0 61.7 

注射 6.6 5.9 7.6 86.5 0 0 0 0 0 

注入・挿入 0 0 0 0 0 0 0 0 0 

注射（Na 塩） 2.6 37.4 49.8 0 0 0 12.8 0 0 
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年 投与経路 
販売量 

(t) a) 

対象動物別推定割合 (%) 

肉用牛 乳用牛 豚 肉用鶏 採卵鶏 犬・猫 
水産用 

（淡水） 

水産用 

（海水） 

2021 

経口 24.2 1.6 1.5 18.2 14.1 5.5 0 0 59.1 

注射 6.4 6.0 7.9 86.0 0 0 0 0 0 

注入・挿入 0 0 0 0 0 0 0 0 0 

注射（Na 塩） 2.6 36.6 48.2 0 0 0 15.2 0 0 

2022 

経口 27.6 1.5 1.3 19.2 14.0 5.5 0 0 58.5 

注射 5.2 6.4 7.7 85.9 0 0 0 0 0 

注入・挿入 0 0 0 0 0 0 0 0 0 

注射（Na 塩） 2.7 34.5 50.0 0 0 0 15.4 0 0 
注：a) 原末換算量 

 

② 用 途 

本物質の主な用途は医薬品（合成ペニシリン）21)、動物用医薬品（抗生物質製剤）22)である。 

医薬品としての適応菌種は肺炎球菌、腸球菌属、淋菌、炭疽菌、放線菌、赤痢菌、インフル

エンザ菌、梅毒トレポネーマなどで、適応症は腎盂腎炎、淋菌感染症、腹膜炎、子宮内感染、

麦粒腫、猩紅熱、炭疽、放線菌症、梅毒などである 21)。 

本物質及び本物質の水和物の動物用医薬品としての有効菌種は、アンピシリン感受性のブ

ドウ球菌、大腸菌、レンサ球菌、豚丹毒菌、サルモネラ、クロストリジウム、コリネバクテリ

ウム、パスツレラ、ボルデテラ、クレブシエラ、プロテウス 22)で、適応症は牛の肺炎、気管

支炎、乳房炎、細菌性下痢症、豚の肺炎、気管支炎、産褥熱、豚丹毒、細菌性下痢症、鶏のブ

ドウ球菌症、壊死性腸炎、大腸菌症、アンピシリン感受性菌に起因するすずき目魚類の類結

節症の斃死率の低下である 22)。 

本物質のナトリウム塩の動物用医薬品としての有効菌種は、アンピシリン感受性のブドウ

球菌、黄色ブドウ球菌、大腸菌、レンサ球菌、サルモネラ、コリネバクテリウム、パスツレ

ラ、シュードモナス（緑膿菌を除く）22)で、適応症は牛の肺炎、パスツレラ性肺炎、乳房炎、

産褥熱、犬の細菌性皮膚感染症である 22)。 

 

（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及び移動量が得られなかったため、Mackay-Type Level III Fugacity 

Model1)により媒体別分配割合の予測を行った。予測結果を表 2.1 に示す。 

 
表 2.1 Level Ⅲ Fugacity Model による媒体別分配割合（％） 

排出媒体 大 気 水 域 土 壌 大気/水域/土壌 

排出速度（kg/時間） 1,000 1,000 1,000 1,000（各々） 

大 気 0.0 0.0 0.0 0.0 
水 域 10.7 99.4 9.7 14.6 
土 壌 89.2 0.0 90.2 85.3 
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 2.2.1、表

2.2.2 に示す。 

 
表 2.2.1 各媒体中の存在状況（国による調査結果） 

媒 体 
幾何 算術 

最小値 最大値 a) 
検出 

検出率 調査地域 測定年度 文献 
平均値 a) 平均値 下限値 

           
公共用水域・淡水 µg/L <0.00012 0.00018 <0.00012 0.0014 0.00012 3/17 全国 2020 2) 
           
公共用水域・海水 µg/L <0.00012 0.00015 <0.00012 0.00049 0.00012 1/5 全国 2020 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          
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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 

貝類(公共用水域・淡水) µg/g          
           
貝類(公共用水域・海水) µg/g          
           

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

 
表 2.2.2 各媒体中の存在状況（国以外の調査結果） 

媒 体 
幾何 算術 

最小値 最大値 
検出 

検出率 調査地域 測定年度 文献 
平均値 平均値 下限値 

           
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 －a) －a) －a) 29 b) －a) －a)/14 高知県 2001 3) 
           
魚類(公共用水域・淡水) µg/g          
           
魚類(公共用水域・海水) µg/g          
           
貝類(公共用水域・淡水) µg/g          
           
貝類(公共用水域・海水) µg/g          
           

注：a) 公表されていない。 
  b) 内湾の養殖域で採取した底泥の検体値。 
 

（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 0.0014 μg/L 程度、同海水域では概ね 0.00049 μg/L となった。 

 
表 2.3 公共用水域濃度 

水 域 平   均 最 大 値 

淡 水 0.00012 μg/L 未満程度 (2020) 0.0014 μg/L 程度 (2020) 

海 水 概ね 0.00012 μg/L 未満 (2020) 概ね 0.00049 μg/L (2020) 

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 

アンピシリン 

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  ○ 0.029 
Microcystis 
aeruginosa 

藍藻類 
NOEC 
GRO (AUG) 

6 D C 1)-155105 Na塩 

 ○  0.19 Microcystis 
aeruginosa 

藍藻類 
EC50 
GRO (AUG) 

6 D C 1)-155105 Na 塩 

  ○ 0.29 
Synechococcus 
sp. 

藍藻類 
NOEC 
GRO (AUG) 

6 D C 1)-155105 Na塩 

  ○ 1.9 
Microcystis 
wesenbergii 

藍藻類 
NOEC 
GRO (AUG) 

6 D C 1)-155105 Na塩 

 ○  6.5 
Synechococcus 
sp. 

藍藻類 
EC50 
GRO (AUG) 

6 D C 1)-155105 Na 塩 

 ○  12 
Microcystis 
wesenbergii 

藍藻類 
EC50 
GRO (AUG) 

6 D C 1)-155105 Na 塩 

 ○  ≈ 12 
Microcystis 
aeruginosa 

藍藻類 
EC50     

GRO (RATE) 
4 D C 1)-165278  

  ○ 12 
Anabaena 
cylindrica 

藍藻類 
NOEC 
GRO (AUG) 

6 D C 1)-155105 Na塩 

  ○ 24 
Synechococcus 
leopoliensis 

藍藻類 
NOEC 
GRO (AUG) 

6 D C 1)-155105 Na塩 

  ○ < 50 
Phaeodactylum 
tricornutum 

珪藻類 
NOEC 
GRO (AUG) 

4 B B 1)-165845  

 ○  78 
Synechococcus 
leopoliensis 

藍藻類 
EC50 
GRO (AUG) 

6 D C 1)-155105 Na 塩 

 ○  130 
Anabaena 
cylindrica 

藍藻類 
EC50 
GRO (AUG) 

6 D C 1)-155105 Na 塩 

  ○ 150 
Anabaena 
variabilis 

藍藻類 
NOEC 
GRO (AUG) 

6 D C 1)-155105 Na塩 

  ○ 150 
Anabaena  
flos-aquae 

藍藻類 
NOEC 
GRO (AUG) 

6 D C 1)-155105 Na塩 

 ○  2,070 
Anabaena 
variabilis 

藍藻類 
EC50 
GRO (AUG) 

6 D C 1)-155105 Na 塩 

 ○  3,100 
Anabaena  
flos-aquae 

藍藻類 
EC50 
GRO (AUG) 

6 D C 1)-155105 Na 塩 

  ○ 94,100 Nostoc sp. 藍藻類 
NOEC 
GRO (AUG) 

6 D C 1)-155105 Na塩 
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生物群 
急

性 

慢 

性 

アンピシリン 

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 

 ○  162,000 
Chlorella 
sorokiniana 

トレボウクシ

ア藻類 
EC50 
GRO (RATE) 

3 B B 
2)-

2024035 
3 水和

物 

 ○  > 188,000 Nostoc sp. 藍藻類 
EC50 
GRO (AUG) 

6 D C 1)-155105 Na 塩 

  ○ 941,000 
Raphidocelis 
subcapitata 

緑藻類 
NOEC 
GRO (AUG) 

3 B B 1)-76739 Na塩 

 ○  > 941,000 
Raphidocelis 
subcapitata 

緑藻類 
EC50 
GRO (AUG) 

3 B B 1)-76739 Na 塩 

甲殻類 

等 
 ○ 50 Daphnia magna オオミジンコ NOEC REP 21 C C 

2)-
2024025 

 

 ○  > 1,000,000 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 2 B B 1)-119413  

 ○  > 1,000,000 
Moina 
macrocopa 

タマミジンコ EC50   IMM 2 B B 1)-119413  

魚 類 ○  13,800 Clarias 
gariepinus 

ヒレナマズ属 LC50   MOR 4 D C 
2)-

2024021 
 

 ○  > 1,000,000 Oryzias latipes メダカ LC50   MOR 4 B B 1)-119413  

   > 3,760,000*1 Danio rerio 
ゼブラフィッシ

ュ（胚） 
LC50   MOR 4 B ― 

2)-
2024019 

Na塩 

その他 ○  29,300 Arbacia lixula 
アスナロウニ科

（胚） 
EC50   DVP 3 B B  1)-162573  

 ○  168,000 
Paracentrotus 
lividus 

ヨーロッパ 
ムラサキウニ

（胚） 
EC50   DVP 2 B B 1)-162573  

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 

DVP (Development)：発生（ここでは発生異常）、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 

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） 

 

*1 最高濃度でも 50%の致死が見られなかったため、毒性値は最高濃度超とした 

 

評価の結果、採用可能とされた知見のうち、生物群ごとに急性毒性値及び慢性毒性値のそれ

ぞれについて最も小さい毒性値を予測無影響濃度 (PNEC) 導出のために採用した。その知見の

概要は以下のとおりである。 
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1） 藻類等 

Lalas ら 2)-2024035は、OECD テストガイドライン No.201 (2011) に準拠して、トレボウクシア藻

類 Chlorella sorokiniana の生長阻害試験を実施した。被験物質には、アンピシリン 3 水和物が用

いられ、設定試験濃度は、0（対照区）、80、120、140、180、200、400 mg/L であった。試験培

地には、3 倍の窒素とビタミン B1、B12 を含むボールドの基本培地 (3N-BBM+V) が用いられ

た。試験中被験物質の実測濃度は安定していた。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 162,000 µg/L（アンピシリン当たり）であった。 

また、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。面積法による生長阻害に関する 96 時間無影響濃度 (NOEC) は、設定濃度に基づき 50 

µg/L 未満とされた。 

 

2） 甲殻類等 

Park と Choi1)-119413は、米国 EPA の試験方法 (EPA-821-R-02-012, 2002) 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。試験は止水式で行われ、試験用水は中程

度の硬水であった。予備試験により濃度区の範囲が決定された。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 1,000,000 µg/L 超とされた。 

さらに、Park と Choi1)-119413 は、米国 EPA の試験方法 (EPA-821-R-02-012, 2002) に準拠して、

タマミジンコ Moina macrocopa の急性遊泳阻害試験を実施した。試験は止水式で行われ、試験

用水は中程度の硬水であった。予備試験により濃度区の範囲が決定された。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 1,000,000 µg/L 超とされた。 

 

3） 魚 類 

Park と Choi1)-119413 は、OECD テストガイドライン No.203 (1993) 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（48 時間後換水）で行われた。96 時間半数

致死濃度 (LC50) は、設定濃度に基づき 1,000,000 µg/L 超とされた。 

 

4） その他の生物 

Carballeira ら 1)-162573 は、アスナロウニ科 Arbacia lixula の胚発生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、0（対照区）、0.5、1、5、10、50、100、200、300 mg/L で

あった。試験用水として濾過人工海水（塩分 32～34）が用いられた。発生異常（異常幼生の割

合）に関する 72 時間半数影響濃度 (EC50) は、設定濃度に基づき 29,300 µg/L であった。 

 

（2）定量的構造活性相関 (QSAR) 等による検討 

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

（3）予測無影響濃度(PNEC)の設定 

生態毒性試験によって得られた毒性値のうち、急性毒性及び慢性毒性のそれぞれについて、

上記本文で示した最小毒性値に情報量に応じたアセスメント係数を適用し、予測無影響濃度 
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(PNEC) を求めた。 
 

急性毒性値 

藻類等 Chlorella sorokiniana 72 時間 EC50（生長阻害）  162,000 µg/L  

甲殻類等 Daphnia magna 48 時間 EC50（遊泳阻害）  1,000,000 µg/L 超 

 Moina macrocopa 48 時間 EC50（遊泳阻害）  1,000,000 µg/L 超 

魚 類 Oryzias latipes 96 時間 LC50  1,000,000 µg/L 超 

その他 Arbacia lixula 72 時間 EC50（発生異常） 29,300 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（藻類等の 162,000 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 1,600 µg/L が得られた。

なお、その他の生物を採用した場合、PNEC の参考値は 290 µg/L となる。 
 

慢性毒性値 

藻類等 Phaeodactylum tricornutum 96 時間 NOEC（生長阻害） 50 µg/L 未満 

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 50 µg/L 未満）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 未満が得られた。 
 

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 未満を採用する。 

 

（4）生態リスクの初期評価結果 

【PEC / PNEC 比による生態リスクの判定】 

本物質の公共用水域における濃度は、平均濃度で見ると淡水域、海水域ともに 0.00012 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 0.0014 

µg/L 程度、海水域では 0.00049 µg/L 程度であり、PEC と予測無影響濃度 (PNEC) の比は、淡水

域で 0.003 超、海水域では 0.001 超となる。したがって、生態リスクの判定はできない。 

 
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 
0.00012 μg/L 未満程度 
(2020) 

0.0014 μg/L 程度 (2020) 
< 0.5 

µg/L 

> 0.003 

公共用水域・海水 
概ね 0.00012 μg/L 未満 
(2020) 

概ね 0.00049 μg/L (2020) > 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 
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【総合的な判定】 

 本物質が高い毒性を示す藻類種（藍藻類や珪藻類）の存在が懸念されるものの、藻類等に関

する信頼性のある有害性情報は十分ではない。 

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た。本物質に

ついては、高い感受性が窺われる藍藻類や珪藻類を中心に有害性情報を充実させるとともに、

海域において水産用として多く使用されている動物用医薬品（表 1.3）であることから、海域

の環境中濃度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：クロトリマゾール 

（別の呼称：1-(2-クロロトリチル)イミダゾール） 
CAS 番号：23593-75-1 
化審法官公示整理番号： 
化管法政令番号： 
RTECS 番号：NI4377000 

分子式：C22H17ClN2 

分子量：344.84 
換算係数：1 ppm = 14.10 mg/m3（気体、25℃） 
構造式：  

 

（2）物理化学的性状 

本物質は白色の結晶性粉末である 1)。 

融点 148℃ 2)、147～149℃ 3) 

沸点 494.52℃ (MPBVPWIN 4)により推定) 

密度  

蒸気圧 2.83×10-7 Pa (25℃) (MPBVPWIN 4)により推定) 

分配係数（1-ｵｸﾀﾉｰﾙ/水）(log Kow) 6.26 (KOWWIN 5)により推定） 

酸解離定数（pKa） 
7.0±0.4 (Percepta 6)の ACD/pKa GALAS 法により

推定) 

水溶性（水溶解度） 0.02984 mg/L (25℃) (WSKOWWIN 7)により推定) 

 

（3）環境運命に関する基礎的事項 

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

された。 

pKa 推定結果（25℃、イオン強度 0）：pKa = 7.0±0.4 

（Percepta6)の ACD/pKa GALAS 法） 

 

［2］クロトリマゾール 

N

N

C

Cl
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本物質の分解性及び濃縮性は次のとおりである。 

生物分解性 

好気的分解 

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：46×10-12 cm3/(分子･sec)（AOPWIN 8)により推定） 

半減期：1.4～14 時間（OH ラジカル濃度を 3×106～3×105分子/cm3 9)と仮定し推定） 

 

加水分解性 

分解性スクリーニング試験の結果、7 日後の暗所での残存率は 98%（調製濃度：4.0 

ng/L、pH = 7）10)。 
 

生物濃縮性 

生物濃縮係数 (BCF)：6,300（BCFBAF 11)により推定） 

 

土壌吸着性 

有機炭素補正土壌吸着係数 (Koc)：2.7×106（KOCWIN 12)により推定） 

 

 

（4）製造輸入量及び用途 

① 生産量・輸入量等 

本物質は第十八改正日本薬局方に収載されている 1)。薬事工業生産動態統計の生産数量及

び輸入品数量をもとに算定した、本物質の生産数量及び輸入品数量の推移を表 1.1 に示す 13)。 
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表 1.1 生産数量・輸入品数量の推移 a), b), c) 

年 2013 2014 2015 2016 2017 

生産数量 (t) 0.024 0.033 0.031 0.025 0.043 

輸入品数量 (t) 0.084 0.083 0.074 0.093 0.122 

年 2018 2019 2020 2021 2022 

生産数量 (t) 0.029 0.043 - d) 0.035 - d) 

輸入品数量 (t) 0.045 0.060 - d) 0.109 - d) 

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、2019 年からは製造販売業者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) 医薬品のうち、特掲医薬品（年間生産（輸入）金額が 1 億円以上かつ複数業者から報告のある

品目又は頻用されているもの）を集計した値。 
c) 特掲医薬品の生産数量と、医薬品規格情報が得られたクリーム（1%）13)の生産数量を用いて事

務局が算定した値。 
d) 実績がない 

 

本物質の動物用医薬品としての販売量の推移を表 1.2 に、対象動物別推定割合を表 1.3 に示

す 14)。 

 

表 1.2 動物用医薬品としての販売量の推移 a) 

年 2013 2014 2015 2016 2017 

販売量 (t) b) 0.037 0.039 0.046 0.043 0.037 

年 2018 2019 2020 2021 2022 

販売量 (t) b) 0.035 0.022 0.043 0.046 0.049 

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 1.3 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(t) a) 
対象動物別推定割合 (%) 

犬・猫 

2013 その他 0.037 100 

2014 その他 0.039 100 

2015 その他 0.046 100 

2016 その他 0.043 100 

2017 その他 0.037 100 

2018 その他 0.035 100 

2019 その他 0.022 100 

2020 その他 0.043 100 

2021 
経皮 0.026 100 

その他 0.021 100 

2022 

注入・挿入 0 0 

経皮 0.028 100 

その他 0.020 100 
注：a) 原末換算量 
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② 用 途 

本物質は主に医薬品及び動物用医薬品として使われている 15), 16)。 

医薬品では抗真菌剤として用いられ、効能・効果は、HIV 感染症患者における口腔カンジ

ダ症（軽症、中等症）、白癬・カンジダ症、癜風などの皮膚真菌症の治療、カンジダに起因す

る膣炎及び外陰腟炎などである 15)。 

動物用医薬品では抗生物質製剤として、ゲンタマイシン硫酸塩、ベタメタゾン吉草酸エス

テル、モメタゾンフランカルボン酸エステルなどとの合剤として利用される 16)。有効菌種は

本剤感受性の Staphylococcus intermedius、Pseudomonas aeruginosa、Escherichia coli、Malassezia 

pachydermatis17)であり、適応症は、犬の感染性外耳炎である 17)。 

 

（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 0.0 1.0 0.0 0.0 
土 壌 99.6 0.2 99.7 99.3 
底 質 0.4 98.8 0.3 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、表

2.2.2 に示す。 

 

表 2.2.1 各媒体中の存在状況（国による調査結果） 

媒 体 
幾何 算術 

最小値 最大値 a) 
検出 

検出率 調査地域 測定年度 文献 
平均値 a) 平均値 下限値 

           

公共用水域・淡水 µg/L 0.000078 0.00014 <0.000043 0.00048 0.000043 10/15 全国 2018 2) 

           

公共用水域・海水 µg/L 0.000044 0.000044 0.000044 0.000044 0.000043 1/1 大阪市 2018 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          
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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 

           

貝類(公共用水域・淡水) µg/g          

           

貝類(公共用水域・海水) µg/g          

           

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

表 2.2.2 各媒体中の存在状況（国以外の調査結果） 

媒 体 
幾何 算術 

最小値 最大値 
検出 

検出率 調査地域 測定年度 文献 
平均値 平均値 下限値 

           

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          

           

貝類(公共用水域・淡水) µg/g          

           

貝類(公共用水域・海水) µg/g          

           

 

（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 0.00048 μg/L 程度となった。海水域の PEC は、評価に耐えるデータが得られず設定できな

かった。 

 
表 2.3 公共用水域濃度 

水 域 平    均 最 大 値 

淡 水 
 

海 水 

 
0.000078 μg/L 程度 (2018) 

 
評価に耐えるデータは得られなかった 

 

 
0.00048 μg/L 程度 (2018) 

 
評価に耐えるデータは得られなかった 

 

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  ○ 0.2 Lemna gibba イボウキクサ NOEC  CHL 4 D C 3)-2022100 

  ○ 0.348 
Raphidocelis 
subcapitata 

緑藻類 
NOEC   
GRO (RATE) 

3 A A 2) 

 ○  260 Raphidocelis 
subcapitata 

緑藻類 
EC50   
GRO (RATE) 

3 A A 2) 

甲殻類

等 
 ○ ≧3.75 Daphnia magna オオミジンコ NOEC  REP 21 B B 3)-2022101 

  ○ 4.12 Ceriodaphnia dubia 
ニセネコゼ 
ミジンコ 

NOEC  REP 7 A A 2) 

 ○  5,134 Daphnia magna オオミジンコ LC50   MOR 2 C C 3)-2022102 

魚 類   493 Danio rerio 
ゼブラフィッ

シュ（胚） 
NOEC  
MOR / HAT 

8 A ― 2) 

その他   < 0.1 Xenopus tropicalis 
ネッタイツメ

ガエル 
NOEC  
MOR/GRO/DVP 

14 B ― 1)-158945 

 ○  > 1,000*1 Xenopus tropicalis 
ネッタイツメ

ガエル（胚） 
LC50  MOR 2 B B 1)-158945 

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 

CHL (Chlorophyl concentration)：クロロフィル濃度、DVP (Development)：発生（ここでは発生の進行度）、 

GRO (Growth)：生長（植物）、成長（動物）、HAT (Hatchability)：ふ化率、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 培地中における溶解度を超えている可能性がある 
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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 

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）」 (2020) 

に準拠して、緑藻類 Raphidocelis subcapitata の生長阻害試験を実施した。設定試験濃度区は、試

験原液含有率として 0（対照区）、0.100、0.316、1.00、3.16、10.0、31.6、100％（公比√10）で

あった。試験培地には、硬度約 24 mg/L (CaCO3換算) の OECD 培地 (OECD TG201, 2006) が用

いられた。被験物質の実測濃度（時間加重平均値）は、 < 0.000200（対照区）、0.000348、0.00104、

0.00350、0.0107、0.0345、0.106、0.347 mg/L であり、試験終了時において試験開始時の 64.4～

82.6%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 260 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 0.348 µg/L であった。 

 

2） 甲殻類等 

Ferreira ら 2)-2022101 は、OECD テストガイドライン No.211 (2012) に準拠して、オオミジンコ

Daphnia magna の繁殖試験を実施した。試験は半止水式 (48 時間ごとに換水) で行われ、設定試

験濃度区は、0（対照区）、30、150、750、3,750 ng/L（公比 5）であった。試験用水には、米国

ASTM の試験方法 (ASTM E729-80、1980) に従った硬水培地が用いられた。最高濃度において

も有意な影響は見られず、繁殖阻害（総産仔数）に関する 21 日間無影響濃度 (NOEC) は、設定

濃度に基づき 3.75 µg/L 以上とされた。 

 

3） その他の生物 

Shi ら 1)-158945は、若干修正した米国 ASTM の試験方法 (E1439-98) に準拠して、ネッタイツメ

ガエル Xenopus tropicalis の胚催奇形性試験を実施した。試験は半止水式 (24 時間後換水) で行

われ、設定試験濃度区は、0（対照区、助剤対照区）、1、10、100、1,000 µg/L（公比 10）であ

った。試験用水には FETAX 培地が、助剤にはアルコール (< 0.001%) が用いられた。最高濃度

においても 50%以上の致死は見られず、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。 

 

（2）定量的構造活性相関 (QSAR) 等による検討 

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

 

（3）予測無影響濃度(PNEC)の設定 

生態毒性試験によって得られた毒性値のうち、急性毒性及び慢性毒性のそれぞれについて、

上記本文で示した最小毒性値に情報量に応じたアセスメント係数を適用し、予測無影響濃度 

(PNEC) を求めた。 
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急性毒性値 

藻類等 Raphidocelis subcapitata 72 時間 EC50（生長阻害）  260 µg/L  

その他 Xenopus tropicalis  48 時間 LC50 1,000 µg/L 超 

アセスメント係数：1,000［1 生物群（藻類等）及びその他の生物の信頼できる知見が得られ

たため］ 

その他の生物を除いた毒性値（藻類等の 260 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 0.26 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）  0.348 µg/L 

甲殻類等 Daphnia magna  21 日間 NOEC（繁殖阻害） 3.75 µg/L 以上  

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 0.348 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 0.0034 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 0.0034 µg/L を採用する。 

 

（4）生態リスクの初期評価結果 

【PEC / PNEC 比による生態リスクの判定】 

本物質の公共用水域における濃度は、平均濃度で見ると淡水域では 0.000078 µg/L 程度であっ

た。海水域ではデータが得られなかった。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 0.00048 µg/L 程度であった。海水域ではデータが得られなかった。 

予測環境中濃度 (PEC) と予測無影響濃度 (PNEC) の比は、淡水域で 0.14 であり、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  0.000078 µg/L程度 (2018) 0.00048 µg/L 程度 (2018) 
0.0034 

µg/L 

0.14 

公共用水域・海水 
評価に耐えるデータは 
得られなかった 

評価に耐えるデータは 
得られなかった 

― 

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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【総合的な判定】 

本物質は、藻類等又はその他の生物に対して慢性毒性が高いのではないかと懸念されるもの

の、信頼性のある有害性情報は十分ではない。 

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た。不足して

いる生物群を中心に有害性情報を充実させるとともに、製造輸入数量や販売量の推移に変動が

ないか注視する必要がある。 
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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：バルプロ酸ナトリウム 

（別の呼称：2-プロピルペンタン酸ナトリウム） 
CAS 番号：1069-66-5（バルプロ酸ナトリウム） 

99-66-1（バルプロ酸） 
化審法官報公示整理番号：2-611（脂肪族モノカルボン酸（C6～28）軽金属（Na，K，Li，

Ba，Mg，Ca）塩） 
化管法管理番号： 
RTECS 番号：YV7876000（バルプロ酸ナトリウム） 

YV7875000（バルプロ酸） 

分子式：C8H15NaO2 

分子量：166.19 
換算係数：1 ppm = 6.80 mg/m3 （気体、25℃） 
構造式：  

 

（2）物理化学的性状 

本物質は白色の結晶性の粉末である 1)。 

融点 
約 360℃ (分解) 2)、 
37.72℃ (酸) (MPBPWIN 3)により推定) 

沸点 
454.97℃ (MPBPWIN 3)により推定)、 
223℃ (酸) 4)、219.5℃ (101kPa) (酸) 5) 

密度 0.904 g/cm3 (25℃) (酸) 4) 

蒸気圧 
1.15×10-6 Pa (25℃) (MPBPWIN 3)により推定) 
11.3 Pa (25℃) (酸) (MPBPWIN 3)により推定) 

分配係数（1-ｵｸﾀﾉｰﾙ/水）(log Kow) 
0.26 (pH = 7.4、緩衝液) 2) 

2.75 (pH 不明) (酸) 7) , 6)、0.13 (pH = 7.5) (酸) 7) 

酸解離定数 (pKa) 4.8 5)、4.6 (酸) 4) , 5) 

水溶性（水溶解度） 
2.5×106 mg/L5)、1.3×103 mg/L (酸) 5)、 
2.00×103 mg/L (20℃) (酸) 6)  

（3）環境運命に関する基礎的事項 

次の pKa 推定結果より、バルプロ酸は環境水中で主に構造 II として存在すると推定された。 

pKa 推定結果（25℃、イオン強度 0）：pKa = 4.9±0.4 

（Percepta8)の ACD/pKa GALAS 法） 

 

［3］バルプロ酸ナトリウム 

O
C

CH
C
H2

H2
C

CH3C
H2

H2
C

H3C

NaO
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本物質の分解性及び濃縮性は次のとおりである。 

生物分解性  

好気的分解 

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：6.4×10-12 cm3/(分子･sec)（AOPWIN 9)により推定） 

半減期：0.84～8.4 日（OH ラジカル濃度を 3×106～3×105分子/cm3 10)と仮定し、 

一日を 12 時間として推定） 

 

加水分解性 

分解性スクリーニング試験の結果、7 日後の暗所での残存率は 94%（調製濃度：0.030 

μg/L、pH = 7）（バルプロ酸として）11) 

 

生物濃縮性 

生物濃縮係数 (BCF)：3.2（バルプロ酸として）（BCFBAF 12)により推定） 

 

土壌吸着性 

有機炭素補正土壌吸着係数 (Koc)：27（バルプロ酸として）（KOCWIN 13)により推定） 

 

 

（4）製造輸入量及び用途 

① 製造輸入量等 

本物質は第十八改正日本薬局方に収載されている 1)。薬事工業生産動態統計の生産数量を

もとに算定した、本物質の生産数量の推移を表 1.1 に示す 14)。 
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表 1.1 医薬品としての生産数量の推移 a),b),c) 

年 2013 2014 2015 2016 2017 

生産数量 (t) 114.7 195.3 216.5 130.6 126.9 

年 2018 2019 2020 2021 2022 

生産数量 (t) 129.1 165.4 177.2 148.6 182.2 

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、2019 年からは製造販売業者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) 医薬品のうち、特掲医薬品（年間生産（輸入）金額が 1 億円以上かつ複数業者から報告のある品目

又は頻用されているもの）を集計した値。 
c) 特掲医薬品の生産数量と、医薬品規格情報が得られた錠剤（100 mg/錠、200 mg/錠）14)、徐放錠剤

（100 mg/錠、200 mg/錠）14)、徐放顆粒剤（40%）14)、細粒（40%、20%）14)、シロップ（5%）14)を

用いて事務局が算定した値。 

 

② 用 途 

本物質は医薬品として抗てんかん、躁病・躁状態、片頭痛治療剤に用いられ、効能・効果は

各種てんかん（小発作・焦点発作・精神運動発作並びに混合発作）及びてんかんに伴う性格

行動障害（不機嫌・易怒性等）の治療、躁病及び躁うつ病の躁状態の治療、片頭痛発作の発症

抑制である 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及び移動量が得られなかったため、Mackay-Type Level III Fugacity 

Model1)により媒体別分配割合の予測を行った。予測結果を表 2.1 に示す。 

 
表 2.1 Level Ⅲ Fugacity Model による媒体別分配割合（％） 

排出媒体 大 気 水 域 土 壌 大気/水域/土壌 

排出速度（kg/時間） 1,000 1,000 1,000 1,000（各々） 

大 気 0.0 0.0 0.0 0.0 
水 域 22.6 99.7 20.9 29.4 
土 壌 77.3 0.0 79.1 70.5 
底 質 0.1 0.3 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 

バルプロ酸の環境中等の濃度について情報の整理を行った。媒体ごとにデータの信頼性が確

認された調査例のうち、より広範囲の地域で調査が実施されたものを抽出した結果を表 2.2.1、

表 2.2.2 に示す。 

 
表 2.2.1 各媒体中の存在状況（バルプロ酸、国による調査結果） 

媒 体 
幾何 算術 

最小値 最大値 a) 
検出 

検出率 調査地域 測定年度 文献 
平均値 a) 平均値 下限値 

           

公共用水域・淡水 µg/L <0.0031 0.0054 <0.0031 0.024 0.0031 6/18 全国 2019 2) 

           

公共用水域・海水 µg/L <0.0031 0.0036 <0.0031 0.013 0.0031 3/9 全国 2019 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          
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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 

魚類(公共用水域・海水) µg/g          

           

貝類(公共用水域・淡水) µg/g          

           

貝類(公共用水域・海水) µg/g          

           

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

 
表 2.2.2 各媒体中の存在状況（バルプロ酸、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 調査地域 測定年度 文献 
平均値 平均値 下限値 

           

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          

           

貝類(公共用水域・淡水) µg/g          

           

貝類(公共用水域・海水) µg/g          

           

 

（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 0.024 μg/L 程度、同海水域では 0.013 μg/L 程度となり、それぞれ本物質（バルプロ酸ナト

リウム）濃度に換算すると公共用水域の淡水域では 0.028 μg/L 程度、同海水域では 0.015 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 0.0036 µg/L 未満程度 (2019) 0.028 µg/L 程度 (2019) 

海 水 0.0036 µg/L 未満程度 (2019) 0.015 µg/L 程度 (2019) 

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。 
3) 表中の公共用水域濃度は、バルプロ酸濃度の本物質濃度換算値。 
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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 

バルプロ酸 

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  ○ 86,800*1 
Raphidocelis 
subcapitata 

緑藻類 
NOEC 
GRO (RATE) 

3 A A 2) Na塩 

 ○  > 86,800*1 Raphidocelis 
subcapitata 

緑藻類 
EC50 
GRO (RATE) 

3 A A 2) Na 塩 

甲殻類 

等 
 ○ 876 Ceriodaphnia 

dubia 
ニセネコゼ 

ミジンコ 
NOEC  REP 6 A A 2) Na 塩 

 ○  > 86,800*1 Daphnia magna オオミジンコ EC50  IMM 2 A A 
3)-2 

3)-3 
Na 塩 

 ○  122,800 Daphnia magna オオミジンコ EC50  IMM 2 C C 3)-1 酸 

魚 類 ○  22,400 Danio rerio 
ゼブラフィッ

シュ 
LC50  MOR 1  B C 1)-167309 酸 

   41,900 Danio rerio 
ゼブラフィッ

シュ（胚） 
NOEC   
MOR / HAT 

8 A ― 2) Na塩 

   57,000 Danio rerio 
ゼブラフィッ

シュ（胚） 
LC50  MOR 4 B ― 3)-4 Na塩 

   147,000 Danio rerio 
ゼブラフィッ

シュ（胚） 
LC50  MOR 44時間 B ― 1)-167309 酸 

その他 ○  30,500 Xenopus laevis 
アフリカツメガ

エル（胚） 
EC50  DVP 4 B B  1)-17379 酸 

 ○  49,700 Xenopus laevis 
アフリカツメガ

エル（胚） 
EC50  DVP 4 B B  1)-3924 Na 塩 

 ○  851,700 Xenopus laevis 
アフリカツメガ

エル（胚） 
LC50  MOR 4 B B 1)-17379 酸 

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 

DVP (Development)：発生（ここでは奇形発生率）、GRO (Growth)：生長（植物）、HAT (Hatchability)：ふ化率、 

IMM (Immobilization)：遊泳阻害、MOR (Mortality)：死亡、REP (Reproduction)：繁殖、再生産 

276



3 バルプロ酸ナトリウム 

 

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影響の有無を調べる試験）により得られた値 

 

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 

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）」 (2020) 

に準拠して、緑藻類 Raphidocelis subcapitata の生長阻害試験を実施した。被験物質にはバルプロ

酸ナトリウムが用いられた。設定試験濃度は、0（対照区）、100 mg/L（限度試験）であった。

被験物質の実測濃度（時間加重平均値）は、 < 0.200（対照区）、97.2 mg/L であり、試験開始時

及び終了時において、濃度区はそれぞれ設定濃度の 97.4%及び 97.0%であった。被験物質曝露に

よる生長阻害への影響は見られず、速度法による 72 時間半数影響濃度 (EC50) 及び無影響濃度 

(NOEC) は、設定濃度に基づきそれぞれ 100,000 µg/L 超及び 100,000 µg/L とされた。バルプロ

酸当たりに換算すると、86,800 µg/L 超及び 86,800 µg/L であった。 

 

2） 甲殻類等 

OECD テストガイドライン No.202 及び欧州 EEC の試験方法 (EEC 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 3)-2。被験物質

にはバルプロ酸ナトリウムが用いられた。試験は止水式で行われ、設定試験濃度は、0（対照区）、

100 mg/L（限度試験）であった。試験用水は脱イオン水で調製され、硬度 250～255 mg/L（CaCO3

換算）であった。被験物質曝露による遊泳阻害は見られず、48 時間半数影響濃度 (EC50) は、設

定濃度に基づき 86,800 µg/L 超（バルプロ酸あたり）とされた。 

さらに、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 3)-3。被験物質にはバルプロ酸ナトリウムが用いら

れた。試験は止水式で行われ、設定試験濃度は、0（対照区）、100 mg/L（限度試験）であった。

試験用水には、硬度 249 mg/L (CaCO3換算) の ISO 培地（脱イオン水で作製）が用いられた。被

験物質曝露による遊泳阻害は見られず、48 時間半数影響濃度 (EC50) は、設定濃度に基づき

86,800 µg/L 超（バルプロ酸あたり）とされた。 

また、環境省 2)は生物応答を用いた排水試験法（排水管理のバイオアッセイ技術検討分科会検

討案、2013）及び OECD テストガイドライン No.211 (1998) に準拠して、ニセネコゼミジンコ

Ceriodaphnia dubia の繁殖試験を実施した。被験物質にはバルプロ酸ナトリウムが用いられた。

試験は半止水式（毎日 1 回換水）で行われ、設定試験濃度は、0（対照区）、0.100、0.316、1.00、

3.16、10.00 mg/L（公比√10）であった。試験用水には、硬度約 80 mg/L (CaCO3換算) のミネラ

ルウォーターが用いられた。被験物質の実測濃度（時間加重平均値）は、< 0.00500（対照区）、

0.0829、0.305、1.01、3.24、10.3 mg/L であり、試験溶液調製時及び換水前又は終了時において、

それぞれ設定濃度の 90.0～102 %及び 32.4～108 %であった。繁殖阻害（累積産仔数）に関する

6 日間無影響濃度 (NOEC) は、実測濃度に基づき 1,010 µg/L であり、バルプロ酸当たりに換算
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すると 876 µg/L であった。 

 

3） 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 時間ごとに換水) 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。奇形の発生に関する 96 時間半数影響濃

度 (EC50) は、設定濃度に基づき 30,500 µg/L であった。 

 

（2）定量的構造活性相関 (QSAR) 等による検討 

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

 

（3）予測無影響濃度(PNEC)の設定 

生態毒性試験によって得られた毒性値のうち、急性毒性及び慢性毒性のそれぞれについて、

上記本文で示した最小毒性値に情報量に応じたアセスメント係数を適用し、予測無影響濃度 

(PNEC) を求めた。 
 

急性毒性値（バルプロ酸として） 

藻類等 Raphidocelis subcapitata 72 時間 EC50（生長阻害） 86,800 µg/L 超 

甲殻類等 Daphnia magna 48 時間 EC50（遊泳阻害） 86,800 µg/L 超 

その他 Xenopus laevis 96 時間 LC50 30,500 µg/L 

アセスメント係数：1,000［2 生物群（藻類等、甲殻類等）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値（藻類等及び甲殻類等の 86,800 µg/L 超）をア

セスメント係数 1,000 で除すると 86 µg/L 超となる。これをナトリウム塩当たりに換算し、急性

毒性値に基づく PNEC 値 100 µg/L 超（バルプロ酸ナトリウムとして）が得られた。 

 なお、その他の生物を採用した場合、アセスメント係数 1,000 で除すると 30 µg/L であり、

PNEC の参考値は 35 µg/L（バルプロ酸ナトリウムとして）となる。 
 

慢性毒性値（バルプロ酸として） 

藻類等 Raphidocelis subcapitata 72 時間 NOEC（生長阻害） 86,800 µg/L 

甲殻類等 Ceriodaphnia dubia 6 日間 NOEC（繁殖阻害） 876 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 876 µg/L）をアセスメント係数 100 で除す

ると 8.7 µg/L となる。これをナトリウム塩当たりに換算し、慢性毒性値に基づく PNEC 値 10 

µg/L（バルプロ酸ナトリウムとして）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 10 µg/L（バルプロ酸ナトリウ

ムとして）を採用する。 
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（4）生態リスクの初期評価結果 

【PEC / PNEC 比による生態リスクの判定】 

本物質の公共用水域における濃度は、平均濃度で見ると淡水域、海水域ともに 0.0036 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 0.028 

µg/L 程度、海水域では 0.015 µg/L 程度であり、PEC と予測無影響濃度 (PNEC) の比は、淡水域

で 0.003、海水域では 0.002 となる。 

したがって、生態リスクの判定としては、現時点では作業の必要はないと考えられる。 

 
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 
0.0036 μg/L 未満程度 
(2019) 

0.028 μg/L 程度 (2019) 
10 

µg/L 

0.003 

公共用水域・海水 
0.0036 μg/L 未満程度 
(2019) 

0.015 μg/L程度 (2019) 0.002 

注：1) 環境中濃度での (    ) 内の数値は測定年度を示す 
2) 公共用水域・淡水は、河川河口域を含む 

 

 

 

【総合的な判定】 

本物質の水質調査結果の報告は多くはないものの、PEC / PNEC 比は十分に小さな値となって

いる。したがって、総合的な判定としても、現時点では作業の必要はないと考えられる。 

 
 

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：14-(R)-ヒドロキシクラリスロマイシン 
CAS 番号：116836-41-0 
化審法官公示整理番号： 
化管法政令番号： 
RTECS 番号： 

分子式：C38H69NO14 

分子量：763.95 
換算係数：1 ppm = 31.25 mg/m3（気体、25℃） 
構造式：  

 

（2）物理化学的性状 

本物質は白色の結晶性固体である 1)。 

融点 349.84℃ (MPBVPWIN 2)により推定) 

沸点 875.18℃ (MPBVPWIN 2)により推定) 

密度  

蒸気圧 4.86×10-26 Pa (25℃) (MPBVPWIN 2)により推定) 

分配係数（1-ｵｸﾀﾉｰﾙ/水）(log Kow) 1.64 (KOWWIN 3)により推定) 

酸解離定数（pKa） 
pKa1 = 8.5±0.4、pKa2 = 12.5±0.8 (Percepta 4)の

ACD/pKa GALAS 法により推定) 

水溶性（水溶解度） 5.314 mg/L (25℃) (WSKOWWIN 5)により推定) 

（3）環境運命に関する基礎的事項 

次の pKa 推定結果より、本物質は環境水中で主に構造Ⅰとして存在すると推定された。 

pKa 推定結果（25℃、イオン強度 0）：pKa1 = 8.5±0.4、pKa2 = 12.5±0.8  

(Percepta4)の ACD/pKa GALAS 法) 

 

 

［4］14-(R)-ヒドロキシクラリスロマイシン 
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本物質の分解性及び濃縮性は次のとおりである。 

生物分解性 

好気的分解 

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：410×10-12 cm3/(分子･sec)（AOPWIN 6)により推定） 

半減期：0.16～1.6 時間（OH ラジカル濃度を 3×106～3×105分子/cm3 7)と仮定し推定） 

 

加水分解性 

分解性スクリーニング試験の結果、7 日後の暗所での残存率は 99%（初期濃度：0.10 

μg/L、pH = 7）8)。 

 

生物濃縮性 

生物濃縮係数 (BCF)：5.6（BCFBAF 9)により推定） 

 

土壌吸着性 

有機炭素補正土壌吸着係数 (Koc)：230（KOCWIN 10)により推定） 
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（4）製造輸入量及び用途 

① 生産量・輸入量等 

本物質はクラリスロマイシンの代謝物とされている 11)。本物質の工業的な製造・使用に関す

る情報は得られていない。 

薬事工業生産動態統計の生産数量及び輸入品数量をもとに算定した、クラリスロマイシンの

生産数量及び輸入品数量の推移を表 1.1 に示す 12)。 

 

表 1.1 クラリスロマイシンの生産数量・輸入品数量の推移 a), b), c) 

年度 2013 2014 2015 2016 2017 

生産数量 (t) 129.1 167.8 105.0 97.8 91.8 

輸入品数量 (t) 1.5 2.5 2.4 2.5 2.5 

年度 2018 2019 2020 2021 2022 

生産数量 (t) 63.7 77.0 58.1 27.8 48.9 

輸入品数量 (t) 4.2 1.1 - d) - d) - d) 

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、2019 年からは製造販売業者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) 医薬品のうち、特掲医薬品（年間生産（輸入）金額が 1 億円以上かつ複数業者から報告のある品目又は

頻用されているもの）を集計した値。 
c) 特掲医薬品の生産・輸入品数量と、医薬品規格情報が得られた錠剤（50 mg 錠、200 mg 錠）12)、シロッ

プ剤（100 mg/g）12) の生産数量を用いて事務局が算定した値。 
d) 実績がない。 

 

② 用 途 

本物質の用途情報は得られていない。 

 

本物質はクラリスロマイシンの代謝物とされている 11)。クラリスロマイシンは、14 員環マ

クロライド系抗生物質であり、適応菌種はインフルエンザ菌、百日咳菌、レジオネラ属など

で、適応症は、リンパ管・リンパ節炎、慢性膿皮症、中耳炎などや、エイズに伴う播種性 MAC

症、胃潰瘍・十二指腸潰瘍におけるヘリコバクター・ピロリ感染症などである 13)。 

 

（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 4.6 98.4 4.1 6.4 
土 壌 95.4 0.0 95.8 93.5 
底 質 0.1 1.6 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 2.2.1、表

2.2.2 に示す。 

 

表 2.2.1 各媒体中の存在状況（国による調査結果） 

媒 体 
幾何 算術 

最小値 最大値 a) 
検出 

検出率 調査地域 測定年度 文献 
平均値 a) 平均値 下限値 

           

公共用水域・淡水 µg/L 0.0052 0.024 <0.00062 0.23 0.00062 19/22 全国 2019 2) 

           

公共用水域・海水 µg/L 0.0045 0.011 <0.00062 0.049 0.00062 7/8 全国 2019 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          
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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 

魚類(公共用水域・海水) µg/g          

           

貝類(公共用水域・淡水) µg/g          

           

貝類(公共用水域・海水) µg/g          

           

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

表 2.2.2 各媒体中の存在状況（国以外の調査結果） 

媒 体 
幾何 算術 

最小値 最大値 a) 
検出 

検出率 調査地域 測定年度 文献 
平均値 a) 平均値 下限値 

           

公共用水域・淡水 µg/L 0.0010 0.0020 <0.00051 0.0058 0.00051 5/9 北海道 2022 3) 

  0.011 b) 0.070 b) <0.00025 
0.39 c) 

(0.63 d)) 
0.00025 80/87 全国 

2019～
2021 

4) 

           

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          

           

貝類(公共用水域・淡水) µg/g          

           

貝類(公共用水域・海水) µg/g          

           

注：a) 最大値又は幾何平均値の欄の下線を付した数字は、参考値として曝露の推定に用いた値を示す。 
    b) 最大値に採用しない地点の濃度を除いて算出した平均値。 
    c) 排出源と調査地点の詳細な位置関係が不明な地点や排出源の排水に近いと考えられる調査地点の濃度を除い

た最も大きい値。 
    d) 排出源と調査地点の詳細な位置関係が不明な地点の濃度。 
 
 

（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 0.23 μg/L 程度、同海水域では 0.049 μg/L 程度となった。 

なお、限られた地域を対象とした公共用水域・淡水において最大 0.39 μg/L程度の報告がある。 
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表 2.3 公共用水域濃度 

水 域 平    均 最 大 値 

 
淡 水 

 
 

海 水 

0.0052 μg/L 程度 (2019) 
[限られた地域で 0.011 μg/L 程度

(2019～2021)] 
 

0.0045 μg/L 程度 (2019) 

0.23 μg/L 程度 (2019) 
[限られた地域で 0.39 μg/L 程度

(2019～2021)] 
 

0.049 μg/L 程度 (2019) 

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  ○ 2.7 
Anabaena flos-
aquae 

藍藻類 
NOEC    
GRO (RATE) 

3 B B 2016044 

  ○ 20 
Desmodesmus 
subspicatus 

緑藻類 
NOEC    
GRO (RATE) 

3 D C 2016044 

 ○  27.2 
Anabaena flos-
aquae 

藍藻類 
EC50    
GRO (RATE) 

3 B B 2016044 

 ○  46.3 
Desmodesmus 
subspicatus 

緑藻類 
EC50    
GRO (RATE) 

3 D C 2016044 

甲殻類

等 
 ○ ≧ 850 Daphnia magna オオミジンコ NOEC  REP 21 B B 2016044 

 ○  > 2,000 Daphnia magna オオミジンコ EC50   IMM 2 B B 2016044 

魚 類   > 2,000  Danio rerio 
ゼブラフィッシ

ュ（胚） 
LC50   MOR 2 B ― 2016044 

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） 

 

 

評価の結果、採用可能とされた知見のうち、生物群ごとに急性毒性値及び慢性毒性値のそれ

ぞれについて最も小さい毒性値を予測無影響濃度 (PNEC) 導出のために採用した。その知見の

概要は以下のとおりである。 
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1） 藻類等 

Baumann ら 2016044は OECD テストガイドライン No.201 に準拠して、藍藻類 Anabaena flos-aquae

の生長阻害試験を実施した。設定試験濃度は、0（対照区）、0.4、1.2、2.9、7.8、23.5、58.8、156.8 

µg/L であり、被験物質の実測濃度（0、72 時間の幾何平均値）は、（対照区）、0.38、1.04、2.73、

7.45、21.39、57.21、114.86 µg/L であった。速度法による 72 時間半数影響濃度 (EC50) 及び無影

響濃度 (NOEC) は、実測濃度に基づき 27.2 µg/L 及び 2.7 µg/L であった。 

 

2） 甲殻類等 

Baumann ら 2016044 は ISO の試験方法 (EN ISO 6341-L40) 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。設定試験濃度は、0（対照区）、500、1,000、2,000 µg/L

（公比 2）であり、被験物質濃度は（対照区）、845、990、2,323 µg/L であった。48 時間半数影

響濃度 (EC50) は、設定濃度に基づき、2,000 µg/L 超とされた。 

また、Baumann ら 2016044 は 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 の繁殖試験を実施した。設定試験濃度は 0（対照区）、250、1,000 µg/L であり、

被験物質の実測濃度は（対照区）、190、850 µg/L であった。繁殖阻害（平均産仔数）に関する

21 日間無影響濃度 (NOEC) は、実測濃度に基づき 850 µg/L 以上とされた。 

 

（2）定量的構造活性相関 (QSAR) 等による検討 

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

 

（3）予測無影響濃度(PNEC)の設定 

生態毒性試験によって得られた毒性値のうち、急性毒性及び慢性毒性のそれぞれについて、

上記本文で示した最小毒性値に情報量に応じたアセスメント係数を適用し、予測無影響濃度 

(PNEC) を求めた。 
 

急性毒性値 

藻類等  Anabaena flos-aquae  72 時間 EC50（生長阻害） 27.2 µg/L 

甲殻類等 Daphnia magna  48 時間 EC50（遊泳阻害） 2,000 µg/L 超  

アセスメント係数：1,000［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 27.2 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 0.027 µg/L が得られた。 
 

慢性毒性値 

藻類等 Anabaena flos-aquae 72 時間 NOEC（生長阻害）  2.7 µg/L 

甲殻類等 Daphnia magna  21 日間 NOEC（繁殖阻害） 850 µg/L 以上 

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 2.7 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 0.027 µg/L が得られた。 
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本物質の PNEC としては藻類等の急性及び慢性毒性値から得られた 0.027 µg/L を採用する。 

 

（4）生態リスクの初期評価結果 

【PEC / PNEC 比による生態リスクの判定】 

本物質の公共用水域における濃度は、平均濃度で見ると淡水域で 0.052 µg/L 程度、海水域で

は 0.045 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 0.23 µg/L 程度、海水域では 0.049 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 9、海水域では 2であり、

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 

 0.0052 µg/L 程度 (2019) 
[限られた地域で 0.011 μg/L
程度 (2019～2021)] 

0.23 µg/L 程度 (2019) 
[限られた地域で 0.39 μg/L
程度 (2019～2021)] 0.027 

µg/L 

9 

公共用水域・海水  0.0045 µg/L程度 (2019) 0.049 µg/L程度 (2019) 2 

注：1) 環境中濃度での (  ) 内の数値は測定年度を示す 
2) 公共用水域･淡水は､河川河口域を含む 

 

 

【総合的な判定】 

PNEC を超える地点は、2019 年度の水質調査では淡水域で 7 地点、海水域で 1 地点であった。

また、限られた地域を対象とした公共用水域・淡水の調査において、最大 0.39 μg/L 程度の報告

があり、この値と PNEC との比は 14 であった。 

したがって、総合的な判定としても、詳細な評価を行う候補と考えられる。詳細な評価を行

う際には、魚類を中心に有害性情報を充実させた上で検討する必要がある。魚類については、

急性毒性における曝露時間 96 時間の試験に加え、不足している慢性毒性試験結果も充実させる

必要がある。 

また、本物質は第 16 次取りまとめの生態リスク初期評価において、「詳細な評価を行う候補」

と判定されたクラリスロマイシンの代謝物である。本物質とクラリスロマイシンは、環境中で

同時に存在することが知られており、クラリスロマイシン等類似物質との同時曝露による評価

も検討す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：メトホルミン 

（別の呼称：N,N-ジメチルビグアニド） 
CAS 番号：657-24-9（メトホルミン） 

1115-70-4（メトホルミン塩酸塩） 
化審法官公示整理番号：2-2883（メトホルミン塩酸塩） 
化管法政令番号： 
RTECS 番号：DU1790000（メトホルミン） 

DU1800000（メトホルミン塩酸塩） 

分子式：C4H11N5 

分子量：129.16 
換算係数：1 ppm = 5.28 mg/m3（気体、25℃） 
構造式：  

 

（2）物理化学的性状 

本物質の塩酸塩（CAS 番号 1115-70-4）は白色の結晶又は結晶性粉末である 1)。 

融点 
74.45℃ (MPBVPWIN 2)により推定)、 
218～220℃ (塩酸塩) 3)、232℃ (塩酸塩) 3)、 
約 216℃ (分解) (塩酸塩) 4) 

沸点 268.97℃ (MPBVPWIN 2)により推定)  

密度  

蒸気圧 
0.0101 Pa (25℃) (MPBVPWIN 2)により推定)、 
1.74×10-5 Pa (25℃) (外挿値) (塩酸塩) 4)、 
8.99×10-6 Pa (20℃) (外挿値) (塩酸塩) 4) 

分配係数（1-ｵｸﾀﾉｰﾙ/水）(log Kow) 
-2.64 (KOWWIN 5)により推定)、 
-1.43 (pH = 7.3、リン酸緩衝液) (塩酸塩) 6)、 
-3.5 (pH 不明、20℃) (塩酸塩) 4) 

酸解離定数（pKa） 
pKa1 = 3.0±1.0、pKa2 = 11.9±0.4 (Percepta 7)の

ACD/pKa GALAS 法により推定) 

水溶性（水溶解度） 
1×106 mg/L (WSKOWWIN 8)により推定)、 
約 3.52×105 mg/L (20℃) (pH≒7) (塩酸塩) 4) 

（3）環境運命に関する基礎的事項 

次の pKa 推定結果より、本物質は環境水中で主に構造 II として存在すると推定された。 

pKa 推定結果（25℃、イオン強度 0）：pKa1 = 3.0±1.0、pKa2 = 11.9±0.4 

（Percepta7)の ACD/pKa GALAS 法） 
 

［5］メトホルミン 
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本物質の分解性及び濃縮性は次のとおりである。 

生物分解性 

好気的分解 

分解率：DOC > 95％（塩酸塩） 

（被験物質濃度：38.5 mg/L、試験期間：95 日、試験法：OECD テストガイド

ライン 302C）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：150×10-12 cm3/(分子･sec)（AOPWIN 9)により推定） 

半減期：0.42～4.2 時間（OH ラジカル濃度を 3×106～3×105 分子/cm3 10)と仮定し推

定） 

 

加水分解性 
安定（塩酸塩）（pH = 5, 7, 9、50℃）4) 

 

生物濃縮性 

生物濃縮係数 (BCF)：3.2（BCFBAF 11)により推定） 

 

土壌吸着性 

有機炭素補正土壌吸着係数 (Koc)：12～19（海外土壌）12) 

 

（4）製造輸入量及び用途 

① 生産量・輸入量等 

本物質の塩酸塩であるメトホルミン塩酸塩（CAS 番号 1115-70-4）は日本薬局方に収載され

ている 1)。薬事工業生産動態統計の生産数量・輸入品数量をもとに算定した、メトホルミン塩

酸塩の生産数量・輸入品数量の推移を表 1.1 に示す 13)。 
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表 1.1 メトホルミン塩酸塩の生産・輸入品数量の推移 a), b), c) 

年 2013 2014 2015 2016 2017 

生産数量 (t) 65.7 55.8 182.9 367.9 290.0 

輸入品数量 (t) - d) 401.0 459.7 316.7 327.9 

年 2018 2019 2020 2021 2022 

生産数量 (t) 375.1 700.6 808.6 880.1 766.0 

輸入品数量 (t) 346.3 - d) - d) - d) - d) 

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、2019 年からは製造販売業者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) 医薬品のうち、特掲医薬品（年間生産（輸入）金額が 1 億円以上かつ複数業者から報告のある

品目又は頻用されているもの）を集計した値。 
c) 特掲医薬品の生産数量と、医薬品規格情報が得られた徐放錠（250 mg 錠、500 mg 錠）13)の生産

数量を用いて事務局が算定した値。 
d) 実績がない 

 

② 用 途 

本物質の塩酸塩の主な用途は医薬品（ビグアナイド系血糖降下剤）であり、効能・効果は 2

型糖尿病である 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 15.3 99.7 11.5 28.3 
土 壌 84.7 0.0 88.5 71.6 
底 質 0.0 0.3 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 2.2.1、表

2.2.2 に示す。 

 

表 2.2.1 各媒体中の存在状況（国による調査結果） 

媒 体 
幾何 算術 

最小値 最大値 a) 
検出 

検出率 調査地域 測定年度 文献 
平均値 a) 平均値 下限値 

           

公共用水域・淡水 µg/L 0.14 0.59 <0.00017 3.6 0.00017 19/20 全国 2019 2) 

           

公共用水域・海水 µg/L 0.14 0.22 0.016 0.75 0.00017 7/7 全国 2019 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          
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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 

           

貝類(公共用水域・淡水) µg/g          

           

貝類(公共用水域・海水) µg/g          

           

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

 

表 2.2.2 各媒体中の存在状況（国以外の調査結果） 

媒 体 
幾何 算術 

最小値 最大値 
検出 

検出率 調査地域 測定年度 文献 
平均値 平均値 下限値 

           

公共用水域・淡水 µg/L 0.14 0.15 0.096 0.24 0.0092 4/4 
京都府、

岐阜県 
2018 3) 

           

公共用水域・海水 µg/L          

           

底質(公共用水域・淡水) µg/g          

           

底質(公共用水域・海水) µg/g          

           

魚類(公共用水域・淡水) µg/g          

           

魚類(公共用水域・海水) µg/g          

           

貝類(公共用水域・淡水) µg/g          

           

貝類(公共用水域・海水) µg/g          

           

 

（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 3.6 μg/L 程度、同海水域では 0.75 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 
 

海 水 

0.14 μg/L 程度 (2019) 
 

0.14 μg/L 程度 (2019) 

3.6 μg/L 程度 (2019) 
 

0.75 μg/L 程度 (2019) 

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 

メトホルミン

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  ○ 270 
Raphidocelis 
subcapitata 

緑藻類 NOEC  GRO 3 C C 1)-186156  

 ○  690 
Raphidocelis 
subcapitata 

緑藻類 EC50   GRO 3 C C 1)-186156  

  ○ 16,700＊1 Lemna minor コウキクサ 
NOEC  
GRO (RATE) 
（葉状体数） 

7 A A 2)-2022097 塩酸塩 

 ○  53,700 Lemna minor コウキクサ 
EC50   
GRO (RATE) 
（葉状体数） 

7 A A 2)-2022097 塩酸塩 

  ○ 77,200 
Raphidocelis 
subcapitata 

緑藻類 
NOEC    
GRO (RATE) 

3 B B 2)-2022098 塩酸塩 

 ○  > 77,200 
Raphidocelis 
subcapitata 

緑藻類 
EC50    
GRO (RATE) 

3 B B 2)-2022098 塩酸塩 

甲殻類

等 
 ○ 1,250 Daphnia similis 

タイリクミジン

コ 
NOEC   REP 21 D C 2)-2024097 塩酸塩 

  ○ 5,000*2 Daphnia similis 
タイリクミジン

コ 
NOEC   REP 14 B B 2)-2022097 塩酸塩 

  ○ 6,160 
Ceriodaphnia 
dubia 

ニセネコゼミジ

ンコ 
NOEC   REP 7 B B 2)-2022098 塩酸塩 

 ○  14,300 Daphnia similis 
タイリクミジン

コ 
EC50    IMM 2 B B 2)-2022097 塩酸塩 

  ○ 17,200 Daphnia magna オオミジンコ NOEC   REP 21 B B 2)-2022098 塩酸塩 

 ○  20,400 Daphnia similis 
タイリクミジン

コ 
EC50    IMM 2 B B 2)-2024097 塩酸塩 

 ○  43,700 
Ceriodaphnia 
dubia 

ニセネコゼミジ

ンコ 
EC50    IMM 2 D C 2)-2022098 塩酸塩 

魚 類  ○ 0.8 Oryzias latipes メダカ（胚） NOEC   GRO 
～ふ化後

28 
D C 2)-2024125 塩酸塩 

   ≧ 269 
Pimephales 
promelas 

ファットヘッド

ミノー（胚） 
NOEC   GRO 21 D ― 2)-2024127 塩酸塩 

  ○ ≧ 322 Pimephales 
promelas 

ファットヘッド

ミノー（胚） 

NOEC   
MOR / GRO 
(F0及びF1仔魚) 

177 B B 2)-2024096 塩酸塩 
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生物群 
急

性 

慢 

性 

メトホルミン

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 

  ○ 7,800 
Pimephales 
promelas 

ファットヘッド

ミノー（胚） 
NOEC   32 / 33 B B 2)-2022098 塩酸塩 

  ○ 8,030 Danio rerio 
ゼブラフィッシ

ュ（胚） 
NOEC   32 B B 2)-2022098 塩酸塩 

  ○ ≧ 9,360 Danio rerio 
ゼブラフィッシ

ュ（胚） 
NOEC   
HAT/MOR/GRO 

34 B B 3)-2 塩酸塩 

 ○  > 110,000 Danio rerio 
ゼブラフィッシ

ュ 
LC50   MOR 4 D C 2)-2022098 塩酸塩 

 ○  > 766,000 
Lepomis 
macrochirus 

ブルーギル LC50   MOR 4 B B 3)-1 塩酸塩 

   1,304,000*1 Danio rerio 
ゼブラフィッシ

ュ（胚） 
LC50   MOR 4 B ― 2)-2022097 塩酸塩 

その他  ○ < 25 
Brachionus 
calyciflorus 

ツボワムシ NOEC   POP 16 B B 2)-2024078 塩酸塩 

  ○ < 25 Plationus patulus ワムシ目 NOEC   POP 16 B B 2)-2024078 塩酸塩 

  ○ 550,000*1 Hydra attenuata ヒドラ属 NOEC   REP 7 B B 2)-2022097 塩酸塩 

 ○  3,918,000 Hydra attenuata ヒドラ属 LC50    MOR 4 B B 2)-2022097 塩酸塩 

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）、HAT (Hatchability)：孵化率、IMM (Immobilization)：遊泳阻害、MOR (Mortality)：死亡、 

POP (Populatio 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） 

 

*1 文献に基づき、3 試験について算出した毒性値の平均値 

*2 文献に基づき、試験の妥当性基準を満たしている試験結果から算出した NOEC 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 

Godoy ら 2)-2022097は、OECD テストガイドライン No.221 (2006) に準拠して、コウキクサ Lemna 
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minor の生長阻害試験を実施した。被験物質にはメトホルミン塩酸塩が用いられた。試験は半止

水式で行われ、設定濃度は 0（対照区）、6.2、12.5、25.0、50.0、100.0、200.0、400.0 mg/L（公

比 2、メトホルミン当たり）であった。速度法による生長阻害（葉状体面積）に関する 7 日間半

数影響濃度 (EC50) は、設定濃度に基づき 53,700 µg/L（メトホルミン当たり）であった。速度法

による生長阻害（葉状体数）に関する 7 日間無影響濃度 (NOEC) は、設定濃度に基づき 16,700 

µg/L (3 試験の平均値、メトホルミン当たり) であった。 

 

2） 甲殻類等 

Godoy ら 2)-2022097は、ブラジル標準試験法 (ABNT NBR 12.713/2016) 及び OECD テストガイド

ライン No.202 (2004) に準拠して、タイリクミジンコ Daphnia similis の急性遊泳阻害試験を実施

した。被験物質にはメトホルミン塩酸塩が用いられた。試験は止水式で行われ、設定濃度は 0

（対照区）、5.0、8.0、12.5、20.0、30.0、50.0 mg/L（メトホルミン当たり）であった。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 14,300 µg/L（メトホルミン当たり）

であった。 

また、Codoy ら 2)-2022097は、OECD テストガイドライン No.211 (2012) の曝露期間を 14 日間に

変更した試験法に準拠して、タイリクミジンコ Daphnia similis の繁殖試験を実施した。被験物

質にはメトホルミン塩酸塩が用いられた。試験は半止水式 (2 日ごとに換水) で行われ、設定濃

度は 0（対照区）、1.0、3.0、5.0、8.0、11.0 mg/L（メトホルミン当たり）であった。繁殖阻害に

関する 14 日間無影響濃度 (NOEC) は、設定濃度に基づき 5,000 µg/L（メトホルミン当たり）で

あった。 

 

3） 魚 類 

OECD テストガイドライン No.203 と同様の試験法である米国 FDA 規格の方法 (FDA TAD 

4.11) に準拠して、ブルーギル Lepomis macrochirus の急性毒性試験が、GLP 試験として実施さ

れた 3)-1。被験物質には、メトホルミン塩酸塩が用いられた。試験は止水式で行われ、0（対照

区）、95.3、171、309、555、1,000 mg/L（公比 1.8）であった。試験用水として、一部逆浸透膜

で濾過した地下水（硬度 130～160 mg/L、CaCO3換算）が用いられた。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 766,000 µg/L 超（メトホルミン

当たり）とされた。 

Parrott ら 2)-2024096は、ファットヘッドミノーPimephales promelas の胚を用いたライフサイクル

試験を実施した。被験物質にはメトホルミン塩酸塩が用いられた。試験は流水式（流速：24 L /

日）で行われ、設定試験濃度は、0（対照区）、3.0、30、300 µg/L（公比 10、メトホルミン当た

り）であった。試験溶液の硬度は、129 mg/L (CaCO3換算) であった。被験物質の実測濃度は設

定濃度の 100～107%であり、平均実測濃度は 0.0082（対照区）、3.013、30.83、322.50 µg/L（メ

トホルミン当たり）であった。最高濃度区においても対照区との有意差が認められなかったた

め、F0 仔魚及び F1 仔魚における死亡率及び成長に関する 177 日間無影響濃度 (NOEC) は、実

測濃度に基づき 322 µg/L 以上（メトホルミン当たり）とされた。 

 

4） その他の生物 

Godoy ら 2)-2022097は Trottier らの試験方法 (1997) に従って、ヒドラ属 Hydra attenuata の急性毒
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性試験を実施した。被験物質にはメトホルミン塩酸塩が用いられた。試験は止水式で行われ、

設定濃度は 0（対照区）、2,000、2,300、2,700、3,100、3,600、4,200、5,000 mg/L（メトホルミン

当たり）であった。不可逆的と考えられる、チューリップ状及び崩壊の段階を致死のエンドポ

イントとした。96 時間半数致死濃度 (LC50) は、設定濃度に基づき 3,918,000 µg/L（メトホルミ

ン当たり）であった。 

また、García-García ら 2)-2024078 は、ツボワムシ Brachionus calyciflorus 及びワムシ目 Plationus 

patulus について個体群増殖試験を実施した。被験物質にはメトホルミン塩酸塩が用いられた。

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）、25、50、100、200 µg/L

（公比 2、メトホルミン当たり）であった。試験には、米国 EPA の中硬度試験培地 (80～100 mg 

CaCO3 /L) が用いられた。最低濃度区においても対照区との有意差が確認され、1 日当たりの個

体数増加率 について、16 日間無影響濃度 (NOEC) は、設定濃度に基づき 25 µg/L 未満（メト

ホルミン当たり）であった。 
 

（2）定量的構造活性相関 (QSAR) 等による検討 

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

 

（3）予測無影響濃度(PNEC)の設定 

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  Lemna minor  7 日間 EC50（生長阻害） 53,700 µg/L 

甲殻類等 Daphnia similis  48 時間 EC50（遊泳阻害） 14,300 µg/L  

魚 類  Lepomis macrochirus   96 時間 LC50  982,000 µg/L 超  

その他 Hydra attenuata  96 時間 LC50 3,918,000 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、その他の生物を除き最も小さい値（甲殻類等の 14,300 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 140 µg/L が得られた。 
 

慢性毒性値 

藻類等 Lemna minor 7 日間 NOEC（生長阻害）  16,700 µg/L 

甲殻類等 Daphnia similis  14 日間 NOEC（繁殖阻害） 5,000 µg/L 

魚 類 Pimephales promelas  177 日間 NOEC 322 µg/L 以上 
（死亡率、成長阻害） 

その他 Brachionus calyciflorus  16 日間 NOEC（増殖阻害）   25 µg/L 未満 

その他 Plationus patulus  16 日間 NOEC（増殖阻害）   25 µg/L 未満 

アセスメント係数：10［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］ 
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これらの毒性値のうち、その他の生物を除き最も小さい可能性のある値（魚等の 322 µg/L 以

上）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 32 µg/L 以上が

得られた。なお、その他の生物を採用した場合、慢性毒性値に基づく PNEC の参考値は 2.5 µg/L

未満となる。 
 

本物質の PNEC としては魚類の慢性毒性値から得られた 32 µg/L 以上を採用する。 

 

（4）生態リスクの初期評価結果 

【PEC / PNEC 比による生態リスクの判定】 

本物質の公共用水域における濃度は、平均濃度で見ると淡水域及び海水域ともに 0.14 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 3.6 µg/L 程

度、海水域では 0.75 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 0.11 以下、海水域では

0.02 以下であり、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  0.14 µg/L 程度 (2019) 3.6 µg/L 程度 (2019) ≧ 32 

(< 2.5) 

µg/L 

≦ 0.11 

(> 1.4) 

公共用水域・海水  0.14 µg/L程度 (2019) 0.75 µg/L程度 (2019) ≦ 0.02 

(> 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 
3) PNEC 及び PEC/PNEC 比の (  ) 内には、その他の生物から導出した参考値を示す 

 
 

 

 

【総合的な判定】 

本物質の魚類に対する慢性毒性について、生物種により有害影響が大きいかもしれないとい

う懸念が残る。また、その他の生物の毒性値を採用した場合、PNEC の参考値は 2.5 未満であり、

PEC との比は淡水域で 1.4 超となる（表 3.2 参照）。 

さらに、本物質は 2014 年頃から製造輸入量が増加し、高水準で推移している（表 1.1 参照）。 

以上より、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た。 

本物質については、製造輸入数量の推移及び魚類において高い慢性毒性の報告がないか、今

後も注視を続けることが必要である。 

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 ］

301



5 メトホルミン 

 

 
 

４．引用文献等 

（1）物質に関する基本的事項 

1) 厚生労働省：第十八改正日本薬局方 (https://www.mhlw.go.jp/stf/seisakunitsuite/bunya/0000

066530.html, 2024.05.16 現在). 

2) U.S. Environmental Protection Agency, MPBVPWIN™ v.1.43. 

3) O'Neil, M.J. ed. (2013) : The Merck Index - An Encyclopedia of Chemicals, Drugs, and 

Biologicals. 15th Edition, The Royal Society of Chemistry:1102. 

4)  European Chemicals Agency (2024) : ECHA CHEM(https://chem.echa.europa.eu), Metformi

n hydrochloride, REACH registrations, Dossier(Dossier subtype : Article10-full, Registratio

n role : Lead) (2024.05.21 現在). 

5) U.S. Environmental Protection Agency, KOWWIN™ v.l.68. 

6) Günter SCHÄFER and Dubravko BOJANOWSKI (1972) : Interaction of Biguanides with 

Mitochondrial and Synthetic Membranes, European Journal of Biochemistry 27:364 - 375.

[Hansch, C. et al. (1995) : Exploring QSAR Hydrophobic, Electronic, and Steric Constant

s, Washington DC, ACS Professional Reference Book, 10.]. 

7) Advanced Chemistry Development Inc., Percepta Version 14.54.0. 

8) U.S. Environmental Protection Agency, WSKOWWIN™ v.l.42. 

9) U.S. Environmental Protection Agency, AOPWIN™ v.1.92. 

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, BCFBAF™ v.3.01. 

12) Mrozik W, Stefanska J (2014) : Adsorption and biodegradation of antidiabetic pharmaceuti

cals in soils, Chemosphere. 95, 281-288. [Hazardous Substances Data Bank (https://pubche

m.ncbi.nlm.nih.gov/source/hsdb/289 , 2024.05.15 現在) ] 

13) 厚生労働省医政局：薬事工業生産動態統計年報 (https://www.mhlw.go.jp/toukei/list/105-1.h

tml, 2024.05.17 現在). 

14) 一般財団法人 日本医薬情報センター(2022)：日本の医薬品構造式集 2020：144. 

 

（2）曝露評価 

1) U.S. Environmental Protection Agency, EPIWIN™ v.4.11. 

2) 環境省環境保健部環境安全課 (2021)：令和 2 年度版化学物質と環境 （2019 年度（令和

元年度） 化学物質環境実態調査 調査結果報告書）. 

3) John L. Wilkinson et al. (2022) : Pharmaceutical pollution of the world’s rivers. The Proceedings 

of the National Academy of Sciences. 119(8):e2113947119. 

 

302



5 メトホルミン 

 

 
 

（3）生態リスクの初期評価 

1) U.S. EPA「ECOTOX」 

182472：Crago, J., and R. Klaper (2018) : Place-Based Screening of Mixtures of Dominant Emerging 

Contaminants Measured in Lake Michigan Using Zebrafish Embryo Gene Expression Assay. 

Chemosphere193:1226-1234. 

186156：Jacob, R.S., C.V.M. Araujo, L.V.D.S. Santos, V.R. Moreira, Y.A.R. Lebron, and L.C. Lange 

(2021): The Environmental Risks of Pharmaceuticals Beyond Traditional Toxic Effects: 

Chemical Differences That Can Repel or Entrap Aquatic Organisms. Environ. Pollut.268:10 

p. 115902. 

2) U.S. EPA「ECOTOX」以外 

2022097 ： Godoy, A.A, I. Domingues, A. Jose, A. Nogueira, and F. Kummrow (2018) : 

Ecotoxicological Effects, Water Quality Standards and Risk Assessment for the Anti-Diabetic 

Metformin. Environ. Pollut. 243, PartA：534-542. 

2022098：Caldwell, D.J., V. D'Aco, T. Davidson, K. Kappler, R. J. Murray-Smith, S. F. Owen, P. 

F. Robinson, B. Simon-Hettich, J. O. Straub, and J. Tell (2019) : Environmental Risk 

Assessment of Metformin and Its Transformation Product Guanylurea: II. Occurrence in 

Surface Waters of Europe and the United States and Derivation of Predicted No-Effect 

Concentrations. Chemosphere, 216: 855-865. 

2024078：García-García, G., G.I Reyes-Carrillo, S.S.S. Sarma, and S. Nandini (2017) : 

Population Level Responses of Rotifers (Brachionus calyciflorus and Plationus patulus) to 

the Anti-diabetic Drug, Metformin. J. Environ. Biol., 38(6):1213-1219. 

2024096：Parrott, J. L., G. Pacepavicius, K. Shires, S. Clarence, H. Khan, M. Gardiner, C. 

Sullivan, and M. Alaee (2021) : Fathead Minnow Exposed to Environmentally Relevant 

Concentrations of Metformin for One Life Cycle Show No Adverse Effects. FACETS 

6:998-1023. 

2024097：Tominaga, F.K., N.F. Boiani, T. T. Silva, V.S.G. Garcia, and S.I. Borrely (2022) : Acute 

and Chronic Ecotoxicological Effects of Pharmaceuticals and Their Mixtures in Daphnia 

similis. Chemosphere 309(1):136671. 

2024125：Ussery, E., K.N. Bridges, Z. Pandelides, A.E. Kirkwood, D. Bonetta, B.J. Venables, J. 

Guchardi, and D. Holdway (2018) : Effects of Environmentally Relevant Metformin 

Exposure on Japanese Medaka (Oryzias latipes). Aquat Toxicol. 205:58-65. 

2024127：Parrott JL, Restivo VE, Kidd KA, Zhu J, Shires K, Clarence S, Khan H, Sullivan C, 

Pacepavicius G, and Alaee M (2022) : Chronic Embryo-Larval Exposure of Fathead 

Minnows to the Pharmaceutical Drug Metformin: Survival, Growth, and Microbiome 

Responses. Environ. Toxicol. Chem., 41(3):635-647. 

3) European Chemicals Agency (ECHA) : ECHA CHEM (https://chem.echa.europa.eu), 

Metformin hydrochloride, REACH registrations, Dossiers (Dossier subtype: Article10-full, 

Registration role: Lead) (2024.10.10 現在) 

1 Short-term toxicity to fish. 001 Key Experimental study (1987). 

303



5 メトホルミン 

 

 
 

2 Long-term toxicity to fish. 001 Key Experimental study (2008). 

304



 

 

 

 

付属資料 生態リスク初期評価における定量的構造活性相関（QSAR）等に

よる検討の詳細 

 
 

305



 

 
 

 

本資料は、II.（I）[1] 2-(2-エトキシエトキシ)エタノールの生態リスク初期評価において実施

した、定量的構造活性相関 (QSAR) 等による検討の詳細を解説するものである。 

なお、ここでの QSAR 等による検討は、本生態リスク初期評価において参考情報として用い

ることを目的としており、他の評価において利用できることを保証するものではない。 
 

1．QSAR 等による検討の対象とした理由 

本物質は、3 生物群（藻類等、甲殻類等、魚類）の急性毒性において、採用可能とされた実験

値は得られているものの、藻類については 1 データのみと少なかった。また、慢性毒性におい

ては、3 生物群ともに採用可能とされた実験値は得られていない。 

そこで、藻類の急性毒性及び 3 生物群の慢性毒性において、予測手法を用いた生態毒性の推

定を実施し、藻類の急性毒性については、その結果が実験値を補強する証拠の一つとして用い

ることができるか、3 生物群の慢性毒性については、その結果をリスク評価に活用できるかを検

討した。 
 

2．QSAR による生態毒性の推定 

QSAR モデルには、国内外で広く用いられている KATE2020ver5.1a及び ECOSAR2.2bを用いた。

これら 2 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 クラスを定義す

る。各クラスには、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。各 QSAR クラスでは、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。これらの QSAR 予測に使用した、本物質の情報を別表 1 に示す。 

 
別表 1 QSAR 予測対象物質の情報 

構 造 

 

SMILES CCOCCOCCO 

分子量 134.17 

log Kow 
(KOWWIN による推定値) 

-0.69 

 

別表 1 の情報を用いて、QSAR モデルによって求めた急性毒性、慢性毒性の予測結果の概要

をそれぞれ別表 2、別表 3 に示す。 

 

 
a：国立研究開発法人国立環境研究所 生態毒性予測システム KATE2020 version5.1. (2024 年 6 月 28 日確認)  

https://kate.nies.go.jp/onnet2020-e.html 

b：U.S. Environmental Protection Agency, ECOSAR v2.2. (2024 年 6 月 28 日確認)  
https://www.epa.gov/tsca-screening-tools/ecological-structure-activity-relationships-ecosar-predictive-model 

［1］2-(2-エトキシエトキシ)エタノール 
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検討対象とする毒性について、以下の条件（以下、指標という。）を満たす回帰式から、適用

領域内と判定された QSAR 予測結果についてのみ妥当性を検討した。 

 回帰式の条件 

 当てはまりの良さの指標としての決定係数 (R2) が 0.7 以上 

 毒性試験データ数 (n) が 5 以上 

 leave-one-out による内部バリデーション指標 (Q2) が 0.5 以上 (KATE のみ) 

 適用領域内の判定 

 本物質の log Kow が参照物質の log Kow 最小値と最大値の範囲内にある 

 部分構造判定において適用領域内であると判定されている (KATE のみ) 

 
別表 2  QSAR を用いた急性毒性予測結果の概要  

(KOWWIN による推定値 log Kow= -0.69 を用いた予測） 

生

物

群 

QSAR 
予測値 
[µg/L] 

エンド 
ポイント 

QSAR 
モデル 

QSAR クラス 
Max log Kow 

[log Kow range] 
R2 n Q2 

適用領域 

log 
Kow 

部分 
構造 

藻

類 

3,393,000 96h EC50 ECOSAR2.2 Neutral Organics 6.4[1.3, 5.3] 0.68 
41 
(9) 

― out ― 

17,000,000 72h EC50 
KATE2020 

v5.1 
CO_X ether unreactive 
excl. HRAC Ea Alga 

[1.34, 5.10] 0.92 
9 

(16) 
0.82 out of+ in 

400,000,000 72h EC50 
KATE2020 

v5.1 
CO_X primary alcohol [2.31, 5.26] 0.91 

6 
(16) 

0.79 out of in 

NA 72h EC50 
KATE2020 

v5.1 
alcohol unreactive  

w / EO alga 
NA ― 

1 
(6) 

― ― ― 

甲

殻

類 

11,000,000 48h EC50 
KATE2020 

v5.1 
CO_X primary alcohol [2.31, 5.26] 0.95 

6 
(17) 

0.76 out of+ in 

11,000,000 48h EC50 
KATE2020 

v5.1 
CO_X ether unreactive [1.34, 5.13] 0.83 

15 
(19) 

0.74 out of+ in 

12,720,000 48h LC50 ECOSAR2.2 Neutral Organics 5[-2.7, 5.0] 0.77 
98 

(30) 
― in ― 

NA 48h EC50 
KATE2020 

v5.1 
alcohol unreactive  
w / EO Daphnid 

NA ― 
0 

(7) 
― ― ― 

魚

類 

15,000,000 96h LC50 
KATE2020 

v5.1 
CO_X alcohol 

unreactive w / EO 
[-1.75, 3.22] 0.98 

5 
(6) 

0.97 in in 

23,000,000 96h LC50 
KATE2020 

v5.1 
CO_X ether unreacive [-1.75, 5．10] 0.87 

44 
(17) 

0.86 in in 

28,719,000 96h LC50 ECOSAR2.2 Neutral Organics 5[-1.8, 5.0] 0.88 
296 
(55) 

― in ― 

32,000,000 96h LC50 
KATE2020 

v5.1 
CO_X primary alcohol [-1.75, 5.26] 0.92 

22 
(15) 

0.9 in in 

 

別表 3  QSAR を用いた慢性毒性予測結果の概要  

(KOWWIN による推定値 log Kow= -0.69 を用いた予測） 

生

物

群 

QSAR 
予測値 
[µg/L] 

エンド 
ポイント 

QSAR 
モデル 

QSAR クラス 
Max log Kow 

[log Kow range] 
R2 n Q2 

適用領域 

log 
Kow 

部分 
構造 

藻

類 

320,000 72h NOEC 
KATE2020 

v5.1 
alcohol unreactive  

w / EO alga 
[0.02, 3.22] 0.88 

4 
(3) 

-1.81 out of+ in 

350,000 72h NOEC 
KATE2020 

v5.1 
CO_X ether unreactive 
excl. HRAC Ea Alga 

[0.02, 5.13] 0.89 
15 
(9) 

0.86 out of+ in 

511,000 ChV ECOSAR2.2 Neutral Organics 8[-1.2, 5.9] 0.70 
34 
(5) 

― in ― 

甲

殻

類 

621,000 ChV ECOSAR2.2 Neutral Organics 8[-0.15, 7.7] 0.87 
26 
(1) 

― out ― 

910,000 21d NOEC KATE2020 
v5.1 

CO_X ether unreactive [0.00, 4.66] 0.88 
10 
(8) 

0.76 out of+ in 

NA 21d NOEC KATE2020 
v5.1 

alcohol unreactive  
w / EO Daphnid 

NA ― 
2 

(4) 
― ― ― 
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生

物

群 

QSAR 
予測値 
[µg/L] 

エンド 
ポイント 

QSAR 
モデル 

QSAR クラス 
Max log Kow 

[log Kow range] 
R2 n Q2 

適用領域 

log 
Kow 

部分 
構造 

魚

類 

1,200 Chronic 
NOEC 

KATE2020 
v5.1 

CO_X unreactive Fish 
Chronic, w / N,O 

[-1.61, 5.99] 0.62 
19 
(2) 

0.54 in in 

2,094,000 ChV ECOSAR2.2 Neutral Organics 8[0.49, 6.2] 0.74 
46 
(7) 

― out ― 

生物群 ：QSAR による予測の検討を行う生物群 

エンドポイント 

ChV (Chronic Value)：NOEC と LOEC の幾何平均値、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 

QSAR モデル 

予測値を算出するための定量的構造活性相関 (QSAR) ソフトウェアとして、ECOSAR 2.2、KATE 2020 ver.5.1 を用いた。 

log Kow 

  Max log Kow：ECOSAR において各 QSAR 式に定められる log Kow の値。これを超過する場合、ECOSAR では「飽和状態で影

響なし」と判定される。 

  [log Kow Range]：QSAR を構築する参照物質の最小及び最大の log Kow 

QSAR 式の統計値 

R2：QSAR 式の決定係数 

n：毒性試験データ数 

(  ) 内の数値は KATE では Support Chemicals (log Kow 推定値>6.0 の化学物質、不等号付き、外れ値)、ECOSAR では

SAR data not included in Regression Equation 等、いずれも構造は QSAR クラスの定義に合致するものの、QSAR 式の構築に

は使用されないデータの数。 

Q2：leave-one-out による内部バリデーション指標 (KATE 2020 のみ) 

適用領域 

log Kow in：適用領域内（予測対象物質の log Kow が QSAR 式を構築する参照物質の最小及び最大の log Kow の範囲内にあ   

る） 

out of：適用領域外（予測対象物質の log Kow が QSAR 式を構築する参照物質の最小及び最大の log Kow の範囲内に

ない) 

部分構造 (KATE のみ)c in：適用領域内（予測対象物質に含まれる「構造判定用部分構造」の全てが、当該 QSAR クラスに

含まれる物質が持つ「構造判定用部分構造リスト」に含まれる。 

out of：適用領域外（予測対象物質の「構造判定用部分構造」に、当該 QSAR クラスと 反応性が低

く特異的な生理活性作用に基づかない物質群が持つ「構造判定用部分構造リスト」に含まれない  

部分構造がある） 

統計値、適用領域（下線）：指標を満たす統計値、適量領域内の判定 

Neutral Organics*  ECOSAR2.2 では Baseline Toxicity として Neutral Organics の QSAR 式を用いた毒性値が必ず出力される。 

この結果が出力された構造は必ずしも Neutral Organics に該当するとは限らない。 

QSAR 予測値（太字）：統計値が指標を満たし、かつ適用領域内と判定された予測値（ただし上記の理由により Neutral 

Organics の予測値は除く） 

 

本物質について、QSAR 等の活用の検討対象となっている、藻類の急性毒性及び 3 生物群（藻

類等、甲殻類等、魚類）の慢性毒性のうち、指標を満たす予測結果は、別表 3 の ECOSAR2.2

「Neutral Organics」クラスにおける藻類の慢性毒性値 (511,000 µg/L) のみであった。しかし、

「Neutral Organics」クラスの参照物質の構造を確認したところ、本物質のようなポリエチレンオ

キシドを有する物質は含まれておらず、藻類の慢性毒性としてこの予測結果を採用するのは妥

当ではないと判断された。 
 

3．類推による生態毒性の推定 

「2．QSAR による予測」において、藻類の急性毒性及び 3 生物群（藻類、甲殻類及び魚類）

 
c：生態毒性予測システム「KATE2020」技術文書（2024 年 3 月 25 日版） 

https://kate3.nies.go.jp/nies/doc/KATE_TechnicalDocument.pdf より一部改変 
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の慢性毒性について妥当性のある QSAR 予測結果が得られなかったため、類似物質による類推

により、毒性予測を検討した。 

本物質が分類される QSAR クラスを構築している参照物質のうち、本物質と化学構造的に類

似性が比較的高い物質を抽出した（別表 4）。抽出条件は、log Kow の値が本物質 (-0.69) から増

減 1.5 の範囲にあること、Similarity (Tanimoto 係数 cによる) が 0.8 以上であることである。魚類

慢性毒性以外は、いずれの生物群の急性及び慢性毒性に対しても複数の類似物質に対する毒性

値が得られた。魚類慢性毒性については、参照物質に類似物質が含まれておらず、類推はでき

なかった。 

類似物質の毒性値を用いて毒性予測値を類推した。類似物質の毒性傾向を確認したところ、

log Kow と毒性にはっきりとした傾向は見られなかった。しかし、限度試験濃度で影響なしとい

う物質が多く見られた。 

log Kow の観点から見ると、本物質は別表 4 の類似物質の範囲内に内挿されていると考えら

れる。したがって、これら類似物質と同様に、本物質の藻類急性毒性予測値及び甲殻類の慢性

毒性予測値は、限度試験成立濃度で影響なし（藻類急性毒性予測値；100,000 µg/L 超、甲殻類慢

性毒性予測値；100,000 µg/L 程度）と推測された。 

 

以上、2. 及び 3.の結果より、藻類急性毒性予測値（100,000 µg/L 超）は、本物質の文献からの

実験値 (14,900,000 µg/L) を補強する証拠の 1 つであることが示された。 

また、藻類及び甲殻類の慢性毒性についても、100,000 µg/L 程度で影響がないということが推

測された。魚類の慢性毒性については類推ができなかった。 
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別表 4 KATE2020 及び ECOSAR2.2 で毒性予測した QSAR クラスの参照物質に含まれる化学構造的に類似性が比較的高い物質と毒性値 

 
CAS 
番号 

物質名 構造式 Similarity*1 
log 

Kow 
（推定） 

毒性値 [μg/L] 
（出典） 

藻類等 甲殻類等 魚 類 

急 性 慢 性 急 性 慢 性 急 性 慢 性 

類似物質 1 112-27-6 トリエチレングリコール  0.913 -1.75 ― ― ― ― 

59,900,000 
70,200,000 
77,400,000 
(ECOSAR) 

68,900,000 
(KATE) 

― 

類似物質 2 111-46-6 ジエチレングリコール 
 

0.955 -1.47 
57,400,000 

（第 17 巻*） 
5,000,000 

（第 17 巻*） 
5,900,000 

（第 17 巻*） 
― 

>100,000 
（第 17 巻*） 

― 

類似物質 3 109-86-4 
エチレングリコール 
モノメチルエーテル 

（＝2-メトキシエタノール）  
0.909 -0.91 

>100,000 
（第 4 巻*） 

100,000 
（第 4 巻*） 

>85,000 
（第 4 巻*） 

92,000 
（第 4 巻*） 

>89,000 
（第 4 巻*） 

― 

本物質 
（予測対象 
物質） 

111-90-0 

2-(2-エトキシエトキシ)  
エタノール 

（=ジエチレングリコール 
モノエチルエーテル） 

 
 -0.69 

14,900,000 
(ref.2024071) 

― 
1,982,000 
(ECHA) 

― 
6,010,000 

(ref.12004) 
― 

類似物質 4 110-80-5 
エチレングリコール 
モノエチルエーテル 

（＝2-エトキシエタノール）  
1.000 -0.42 

>100,000 
（第 4 巻*） 

100,000 
（第 4 巻*） 

>90,000 
（第 4 巻*） 

97,000 
（第 4 巻*） 

>95,000 
（第 4 巻*） 

― 

類似物質 5 109-59-1 
2-イソプロポキシ 

エタノール 

 

0.880 0.00 
>1,000,000 

(MOE,2001) 
1,000,000 

(MOE 2001) 
>1,000,000 

(MOE 2001) 
98,000 

(MOE 2001) 
>100,000 

(MOE 2001) 
― 

類似物質 6 143-22-6 
トリエチレングリコール 
モノブチルエーテル  0.815 0.02 

>920,000 
(MOE.1998) 

86,000 
(MOE 1998) 

>860,000 
(MOE 1998) 

100,000 
(MOE 1998) 

>100,000 
(MOE 1998) 

― 
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CAS 
番号 

物質名 構造式 Similarity*1 
log 

Kow 
（推定） 

毒性値 [μg/L] 
（出典） 

藻類等 甲殻類等 魚 類 

急 性 慢 性 急 性 慢 性 急 性 慢 性 

類似物質 7 7580-85-0 
2-t-ブトキシエタノール 
（＝エチレングリコール 
モノ-t-ブチルエーテル 

 

0.846 0.46 
>870,000 

(MOE.2000) 
23,000 

(MOE 2000) 
>1000,000 

(MOE 2000) 
100,000 

(MOE 2000) 
>100,000 

(MOE 2000) 
― 

類似物質 8 111-76-2 
2-ブトキシエタノール 

（＝エチレングリコール 
モノブチルエーテル）  

0.917 0.57 
>1,000,000 
（第 6 巻*） 

125,000 
（第 6 巻*） 

>1000,000 
（第 6 巻*） 

100,000 
（第 6 巻*） 

>100,000 
（第 6 巻*） 

― 

 
*1 Similarity：Pubchem fingerprint を用いた Tanimoto 係数による類似度 c 

出典 
*：『化学物質の環境リスク評価』 
ECHA：European Chemicals Agency (ECHA): ECHA CHEM (https://chem.echa.europa.eu), 2-(2-ethoxyethoxy) ethanol., REACH registrations, Dossiers (Dossier subtype: Article10-full, Registration role: Lead) 

(2024.10.10 現在) 
ECOSAR：ECOSAR2.2 参照物質情報 
KATE：KATE2020 ver.5.1 参照物質情報 
MOE：環境省（庁）生態影響試験（数字は公表年） 
ref.12004：Thurston, R.V., T.A. Gilfoil, E.L. Meyn, R.K. Zajdel, T.L. Aoki, and G.D. Veith (1985): Comparative Toxicity of Ten Organic Chemicals to Ten Common Aquatic Species. Water Res. 19(9):1145-1155. 
ref.2024071：Aruoja,V., M.Moosus, A.Kahru, M.Sihtmae, and U. Maran (2014): Measurement of Baseline Toxicity and QSAR Analysis of 50 Non-Polar and 58 Polar Narcotic Chemicals for the Alga 

Pseudokirchneriella Subcapitata. Chemosphere 96: 23-32. 

311



 

 
 

 

本資料は、II.（I）[3] N,N-ジメチルドデシルアミンの生態リスク初期評価において実施し

た、定量的構造活性相関 (QSAR) 等による検討の詳細を解説するものである。 

なお、ここでの QSAR 等による検討は、本生態リスク初期評価において参考情報として用い

ることを目的としており、他の評価において利用できることを保証するものではない。 
 

1．QSAR 等による検討の対象とした理由 

本物質は、3 生物群（藻類等、甲殻類等、魚類）の急性毒性において、又藻類等及び甲殻類

等の慢性毒性において、採用可能とされた実験値が得られているものの、魚類の慢性毒性にお

いては採用可能とされた実験値が得られていない。そこで、魚類慢性毒性について、予測手法

を用いた生態毒性の推定ができるか検討することとした。 
 

2．QSAR による生態毒性の推定 

QSAR モデルには、国内外で広く用いられている KATE2020ver5.1a及び ECOSAR2.2bを用い

た。これら 2 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（構

造分類）を定義する。各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

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。各 QSAR クラスでは、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。これらのモデルによる QSAR 予測に使用した、本物質の情報を別表

1 に示す。 

 

別表 1 QSAR 予測対象物質の情報 

構造 
 

SMILES N(CCCCCCCCCCCC)(C)C 

分子量 213.41 

log Kow 
(KOWWIN による推定値) 

5.44 

 

別表 1 の情報を用いて、QSAR モデルによって求めた急性毒性、慢性毒性の予測結果の概要

をそれぞれ別表 2、別表 3 に示す。 

検討対象とする毒性について、以下の条件（以下、指標という。）を満たす回帰式から、適

用領域内と判定された QSAR 予測結果についてのみ妥当性を検討した。 

 
a：国立研究開発法人国立環境研究所 生態毒性予測システム KATE2020 version5.1. (2024 年 6 月 28 日確認)  

https://kate.nies.go.jp/onnet2020-e.html 

b：U.S. Environmental Protection Agency, ECOSAR v2.2. (2024 年 6 月 28 日確認)  
https://www.epa.gov/tsca-screening-tools/ecological-structure-activity-relationships-ecosar-predictive-model 

［2］N,N-ジメチルドデシルアミン 
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 回帰式の条件 

 当てはまりの良さの指標としての決定係数 (R2) が 0.7 以上 

 毒性試験データ数 (n) が 5 以上 

 leave-one-out による内部バリデーション指標 (Q2) が 0.5 以上 (KATE のみ) 

 適用領域内の判定 

 本物質の log Kow が参照物質の log Kow 最小値と最大値の範囲内にある 

 部分構造判定において適用領域内であると判定されている (KATE のみ) 

 
別表 2  QSAR を用いた急性毒性予測結果の概要  

(KOWWIN による推定値 log Kow = 5.44 を用いた予測) 

生

物

群 

QSAR 
予測値 
[µg/L] 

エンド 
ポイント 

QSAR モデル QSAR クラス 
Max log Kow 

[log Kow range] 
R2 n Q2 

適用領域 

log 
Kow 

部分 
構造 

藻

類 

15 96hEC50 ECOSAR2.2 Aliphatic Amines 6.4[-1.6, 5.7] 0.78 
35 

(11) 
- in - 

310 96hEC50 ECOSAR2.2 Neutral Organics* 6.4[1.3, 5.3] 0.68 
41 
(9) 

- out of - 

6,400 72hEC50 
KATE2020 

v5.1 

CN_X amine 
sec,tert unreactive 

aliphatic 
[-0.80, 1.70] 0.31 5(4) -0.95 out of in 

甲

殻

類 

40 48hLC50 ECOSAR2.2 Aliphatic Amines 5[-2.2, 4.4] 0.76 
24 

(22) 
- out of - 

110 48hLC50 ECOSAR2.2 Neutral Organics* 5[-2.7, 5.0] 0.77 
98 

(30) 
- out of - 

6,200 48hEC50 
KATE2020 

v5.1 

CN_X amine 
sec,tert unreactive 

aliphatic 
[-0.80, 4.37] 0.89 6(3) 0.64 out of in 

魚

類 

140 96hLC50 ECOSAR2.2 Neutral Organics* 5[-1.8, 5.0] 0.88 
296 
(55) 

- out of - 

220 96hLC50 ECOSAR2.2 Aliphatic Amines 5[-2.5, 4.8] 0.79 
90 

(32) 
- out of - 

1,100 96hLC50 
KATE2020 

v5.1 

CN_X amine 
sec,tert unreactive 

aliphatic 
[-0.59, 4.74] 0.73 

16 
(6) 

0.64 out of in 

 
別表 3  QSAR を用いた慢性毒性予測結果の概要  

(KOWWIN による推定値 log Kow = 5.44 を用いた予測） 

生

物

群 

QSAR 
予測値 
[µg/L] 

エンド 
ポイント 

QSAR モデル QSAR クラス 
Max log Kow 

[log Kow range] 
R2 n Q2 

適用領域 

log 
Kow 

部分 
構造 

藻

類 

5.0 72hNOEC 
KATE2020 

v5.1 

CNO_X amine 
sec,tert unreactive 

w/ N-Oxide, Nitroso 
[-0.80, 4.67] 0.69 

21 
(2) 

0.62 out of in 

6.6 ChV ECOSAR2.2 Aliphatic Amines 8[-1.5, 5.7] 0.83 
13 
(7) 

- in - 

160 ChV ECOSAR2.2 Neutral Organics* 8[-1.2, 5.9] 0.70 
34 
(5) 

- in - 

980 72hNOEC ECOSAR2.2 
CN_X amine 

sec,tert unreactive 
aliphatic 

[-0.80, 4.37] 0.4 
7 

(2) 
-0.03 out of in 

甲

殻

類 

4.9 ChV ECOSAR2.2 Aliphatic Amines 8[4.2, 5.6] 0.8 
5 

(2) 
- in - 

15 21dNOEC 
KATE2020 

v5.1 

CNO_X amine 
sec,tert unreactive 

w/ N-Oxide, Nitroso 
[-0.80, 4.67] 0.81 

15 
(2) 

0.74 out of in 

23 21dNOEC 
KATE2020 

v5.1 

CN_X amine 
sec,tert unreactive 

aliphatic 
[-0.80, 4.37] 0.91 

5 
(1) 

0.43 out of out of 

26 ChV ECOSAR2.2 Neutral Organics* 8[-0.15, 7.7] 0.87 
26 
(1) 

 in - 
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生

物

群 

QSAR 
予測値 
[µg/L] 

エンド 
ポイント 

QSAR モデル QSAR クラス 
Max log Kow 

[log Kow range] 
R2 n Q2 

適用領域 

log 
Kow 

部分 
構造 

魚

類 

3.9 ChV ECOSAR2.2 Aliphatic Amines 8[4.2, 5.6] 0.98 
3 

(1) 
- in - 

11 NOEC 
KATE2020 

v5.1 

CNO_X unreactive 
Fish Chronic, w/ 

N,O 
[-1.61, 5.99] 0.62 

19 
(2) 

0.54 in out of 

20 ChV ECOSAR2.2 Neutral Organics* 8[0.49, 6.2] 0.74 
46 
(7) 

- in - 

生物群 ：QSAR による予測の検討を行う生物群 

エンドポイント 

ChV (Chronic Value)：NOEC と LOEC の幾何平均値、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 

QSAR モデル 

予測値を算出するための定量的構造活性相関 (QSAR) ソフトウェアとして、ECOSAR 2.2、KATE 2020 ver.5.1 を用いた。 

log Kow 

  Max log Kow：ECOSAR において各 QSAR 式に定められる log Kow の値。これを超過する場合、ECOSAR では「飽和状態で影

響なし」と判定される。 

  [log Kow Range]：QSAR を構築する参照物質の最小及び最大の log Kow 

QSAR 式の統計値 

R2：QSAR 式の決定係数 

n：毒性試験データ数 

(  ) 内の数値は KATE では Support Chemicals (log Kow 推定値>6.0 の化学物質、不等号付き、外れ値)、ECOSAR では

SAR data not included in Regression Equation 等、いずれも構造は QSAR クラスの定義に合致するものの、QSAR 式の構築

には使用されないデータの数。 

Q2：leave-one-out による内部バリデーション指標 (KATE 2020 のみ) 

適用領域 

log Kow in：適用領域内（予測対象物質の logKow が QSAR 式を構築する参照物質の最小及び最大の log Kow の範囲内にあ   

る） 

out of：適用領域外（予測対象物質の logKow が QSAR 式を構築する参照物質の最小及び最大の log Kow の範囲内に

ない) 

部分構造 (KATE のみ)c in：適用領域内（予測対象物質に含まれる「構造判定用部分構造」の全てが、当該 QSAR クラス

に含まれる物質が持つ「構造判定用部分構造リスト」に含まれる。 

out of：適用領域外（予測対象物質の「構造判定用部分構造」に、当該 QSAR クラスと 反応性が

低く特異的な生理活性作用に基づかない物質群が持つ「構造判定用部分構造リスト」に含まれ

ない部分構造がある） 

統計値、適用領域（下線）：指標を満たす統計値、適量領域内の判定 

Neutral Organics*  ECOSAR2.2 では Baseline Toxicity として Neutral Organics の QSAR 式を用いた毒性値が必ず出力される。 

この結果が出力された構造は必ずしも Neutral Organics に該当するとは限らない。 

QSAR 予測値（太字）：統計値が指標を満たし、かつ適用領域内と判定された予測値（ただし上記の理由により Neutral 

Organics の予測値は除く） 

 

魚類の慢性について、KATE2020v5.1「CNO_X unreactive Fish Chronic, w/ N,O」クラスでは第

三級アミンの構造が部分構造適用領域外と判定されたこと、ECOSAR2.2「Aliphatic Amines」

クラスでは参照物質数が 3 であるため指標を満たさないことから、この 2 つのクラスについて

は QSAR 予測の妥当性の検討は行わなかった。なお、KATE2020.v5.1 では第二及び第三級アミ

ン類に対するクラスは魚類慢性以外のエンドポイントに対して構築されているが、魚類慢性毒

性においては構築されていない。ECOSAR2.2「Neutral Organics」クラスにおいて、指標を満た

した回帰式から、適用領域内の予測結果が得られた。 

ECOSAR2.2 では、Baseline Toxicity として「Neutral Organics」クラスの QSAR 式を用いた毒

性値が必ず出力されるが、予測対象物質が「Neutral Organics」クラスに該当するとは限らな

 
c：生態毒性予測システム「KATE2020」技術文書（2024 年 3 月 25 日版） 

https://kate3.nies.go.jp/nies/doc/KATE_TechnicalDocument.pdf より一部改変 
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い。実際に「Neutral Organics」クラスが適用される物質の構造定義を確認したところ、本物質

に含まれるアミノ基は含まれていなかった（別表 4）。また、参照物質の構造を実際に比較し

たところ、脂肪族アミノ基を有する物質は含まれていなかった。 

以上より、魚類慢性毒性として ECOSAR2.2「Neutral Organics」クラスの予測結果を採用す

るのは妥当ではないと判断した。 
 

別表 4 ECOSAR2.2「Neutral Organics」に分類される構造の定義e 

Application: 
Solvents, non-reactive, non-ionizable neutral organic compounds 

1. Alcohols, 2. Acetals, 3. Ketones, 4. Ethers, 5. Alkyl halides, 6. Aryl halides  
7. Aromatic hydrocarbons, 8. Halogenated aromatic hydrocarbons,  
9. Halogenated aliphatic hydrocarbons, 10. Sulfides and di-sulfides 

 

なお、ECOSAR には log Kow を説明変数とせずに毒性を予測する Special Cases が設けられて

おり、その中に「Cationic Surfactants」クラスがある。本物質は中性域においてカチオン性を有

するため、このクラスに属する可能性がある。しかし、このクラスで予測できるエンドポイン

トは甲殻類、魚類及び巻貝の急性毒性であり、魚類慢性毒性については予測が行えなかった。 

 

3．類推による生態毒性の推定 

「2．QSAR による予測」において、魚類の慢性毒性について妥当性のある QSAR 予測結果

が得られなかったため、類似物質による類推により、毒性予測を検討した。 

本物質が分類される魚類慢性毒性の QSAR クラスを構築している参照物質のうち、本物質と

同様に脂肪族アミノ基を有する物質は別表 5 の通りである。 

ECOSAR のうち、該当する参照物質はドジン及びアミトラズであり、いずれも特異的な毒性

を有する物質（殺菌剤、殺虫剤）であった。ドジンは FRAC (Fungicide Resistance Action 

Committee)f における作用機構の分類は「U（作用機構不明）」、標的部位とコードは「細胞膜

の崩壊（提案中）」とされるグアニジン類に属する。ドジンは魚類に対し組織化学的な変化を

及ぼすという知見gがある。本物質とドジンにおいて得られている試験による実験値を比較す

ると、甲殻類急性毒性や魚類急性毒性では同程度である一方、藻類急性でドジンは本物質より

強い毒性であり、生物種間で異なる毒性傾向を示していた。また、ドジンは第二級アミンの構

造を有するが、アミノ基に結合する炭素原子が窒素原子と二重結合を有する等、単純な第三級

アミンである予測対象物質と構造的な違いがある。 

 
e：U.S.  Environmental  Protection  Agency,  ECOSAR  v2.2.  (2024 年 8 月 8 日確認)  

https://www.epa.gov/tsca-screening-tools/ecological-structure-activity-relationships-ecosar-predictive-model   
(“ECOSAR Class  Definition:  Neutral  Organics”より改行等一部改変) 

f：Fungicide Resistance Action Committee (2024) FRAC Code List© 2024 (https://www.frac.info/ 2024/08/09 確認) 

g ：Büyüksoylu, Semih, et al. "An investigation of histopathological changes and bioaccumulation in tissues of  
rainbow trout (Oncorhynchus mykiss) after exposure to dodine." Drug and chemical toxicology 45.2 (2022): 537-547. 
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アミトラズは IRAC (Insecticide Resistance Action Committee)h における主要グループと一次作

用部位の分類「19 オクトパミン受容体アゴニスト」の代表的有効成分である。オクトパミン

受容体は脊索動物において失われているiが、哺乳類においてオクトオパミンが G タンパク質

共役受容体に結合するとの知見jもある。本物質とアミトラズの log Kow 推定値は 5.44 と 5.6 で

近いものの、実測水溶解度は 37 mg/L と 0.094 mg/Lkと 400 倍程度異なるため、物理化学的性状

は大きく異なる可能性がある。また、アミトラズは第三級アミンの構造を有するが、アミノ基

に結合する炭素原子が窒素原子と二重結合を有する等、単純な第三級アミンである本物質と構

造的な違いがある。 

以上より、本物質の魚類慢性毒性の推定において、ドジン及びアミトラズは特異的な作用機

序を発現している懸念や物理化学的性状、構造等の違いを有するため、類似物質として設定す

ることは妥当ではない。 

KATE の参照物質であるモノエタノールアミンは本物質に含まれないヒドロキシ基を有する

が、この部分構造は KATE では「Narcotic group」クラス、ECOSAR では「Neutral Organics」ク

ラスの部分構造定義に含まれている。これらのクラスは単純な麻酔作用のみで毒性が説明でき

ると考えられる物質で構築されているため、この部分構造を有することで特異的な毒性は発現

しないと考えられる。しかしながらアミン類については魚類慢性毒性において QSAR 式が構築

されておらず、毒性傾向の違い等を推測する情報は得られなかった。また、モノエタノールア

ミンの推定 log Kow は-1.6、本物質の推定 log Kow は 5.44 であり、モノエタノールアミンは本

物質と物理化学的性状が大きく異なると考えられる。以上より、モノエタノールアミンを類似

物質として設定することは妥当でない。 

過去に化学物質の環境リスク初期評価において生態リスクの初期評価を実施した物質から、

予測対象物質と同様に脂肪族アミノ基及び脂肪族炭素のみで構成される類似構造を抽出したと

ころ、ジメチルアミン及びトリエチルアミンにおいて魚類慢性毒性情報が得られた。ジメチル

アミンは第二級アミンであることが予測対象物質と異なっていた。ジメチルアミンの推定 log 

Kow は-0.17、トリエチルアミンの推定 log Kow は 1.51、予測対象物質の推定 log Kow は 5.44

であるため物理化学的性状が大きく異なる。よって、予測対象物質とジメチルアミン及びトリ

エチルアミンは構造や物理化学的性状等に違いがあり、類似物質として設定することは妥当で

ない。 

以上より、本物質の類似物質が設定できないため、魚類慢性毒性について、類似物質に基づ

く毒性の類推ができなかった。 

 
h：Insecticide Resistance Action Committee (2024) The IRAC Mode of Action Classification Online   

(https://irac-online.org/ 2024/08/09 確認)、いずれも日本語訳は農薬工業会の RAC コード(農薬の作用機構分類)を参

考にした (https://www.jcpa.or.jp/labo/mechanism.html) 

i：Philipp Bauknecht and Gáspár Jékely. Ancient coexistence of norepinephrine,tyramine, and octopamine signaling in 
bilaterians. Bauknecht and Jékely BMC Biology (2017) 15:6 

j：Andrew Shuma et al. Octopamine metabolically reprograms astrocytes to confer neuroprotection against α-synuclein, 
PNAS 2023 Vol. 120 No. 17 e2217396120 

k：環境省:水質汚濁に係る農薬登録保留基準の設定に関する資料  
(https://www.env.go.jp/council/content/i_08/900431585.pdf 2024/8/9 確認) 
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別表 5 本物質（   ：表中網掛け）及び魚類慢性毒性 QSAR クラスの参照物質に含まれる脂肪族アミノ基を有する物質と、 

過去に化学物質の環境リスク評価を実施した脂肪族アミノ基と脂肪族炭素のみで構成される物質とその毒性値 

No CAS 番号 物質名 構造式 
log 

Kow 
（推定） 

分子量 

毒性値 [μg/L] 
（出典） 

藻類等 
急性 

藻類等 
慢性 

甲殻類等 
急性 

甲殻類等 
慢性 

魚類急性 魚類慢性 

1 100-97-0 
ヘキサメチレン 
テトラミン 

 

-4.15 140.2 
>100,000 

（第 17 巻*） 
100,000 

（第 17 巻*） 
>104,000 

（第 17 巻*） 
99,100 

（第 17 巻*）
>101,000 

（第 17 巻*） 
― 

2 112-57-2 
テトラエチレン 
ペンタミン  

-3.16 189.30 
121 

（第 19 巻*） 
10 

（第 19 巻*） 
13,400 

（第 19 巻*） 
140 

（第 19 巻*） 
>69,600 

（第 19 巻*） 
― 

3 112-24-3 
トリエチレン 
テトラミン 

 
-2.65 146.23 

3,700 
（第 21 巻*） 

468 
（第 21 巻*） 

33,900 
（第 21 巻*） 

2,860 
（第 21 巻*） 

>110,000 
（第 21 巻*） 

― 

4 111-40-0 
N-(2-アミノエチ

ル)-1,2-エタン 
ジアミン  

-2.13 103.17 
345,600 

（第 11 巻*） 
10,200 

（第 11 巻*） 
53,500 

（第 11 巻*） 
5,600 

（第 11 巻*）
430,000 

（第 11 巻*） 
― 

5 107-15-3 エチレンジアミン 

 

-1.62 60.10 
151,000 

（第 3 巻*） 
- 

14,000 
（第 3 巻*） 

160 
（第 3 巻*） 

220,000 
（第 3 巻*） 

― 

6 141-43-5 
モノエタノール 

アミン  
-1.61 61.08 

2,510 
（第 9 巻*） 

2,500 
(KATE) 

1,000 
（第 9 巻*） 

1,000 
(KATE) 

43,000 
（第 9 巻*） 

97,000 
(KATE) 

850 
（第 9 巻*） 

850 
(KATE) 

>100,000 
（第 9 巻*） 

2,070,000 
(KATE) 

2,070,000 
(ECOSAR) 

1,240 
（第 9 巻*） 

1,200 
(KATE) 

7 110-85-0 ピペラジン 

 

-0.80 86.14 
132,000 

（第 17 巻*） 
34,200 

（第 17 巻*） 
21,000 

（第 17 巻*） 
32,700 

（第 17 巻*）
>100,000 

（第 17 巻*） 
― 

8 74-89-5 メチルアミン 
 

-0.64 31.06 
>281,800 

（第 21 巻*） 
8,900 

（第 21 巻*） 
702,000 

（第 21 巻*） 
― 

1,000,000 
（第 21 巻*） 

― 
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No CAS 番号 物質名 構造式 
log 

Kow 
（推定） 

分子量 

毒性値 [μg/L] 
（出典） 

藻類等 
急性 

藻類等 
慢性 

甲殻類等 
急性 

甲殻類等 
慢性 

魚類急性 魚類慢性 

9 151-56-7 エチレンイミン 

 

-0.28 43.07 ― ― 
14,000 

（第 12 巻*） 
― ― ― 

10 124-40-3 ジメチルアミン 

 

-0.17 45.08 
30,000 

（第 12 巻*） 
― 

50,000 
（第 12 巻*） 

― 
17,000 

（第 12 巻*） 
1,000 

（第 12 巻*） 

11 75-50-3 トリメチルアミン 

 

0.04 59.11 
>100,000 

（第 12 巻*） 
56,000 

（第 12 巻*） 
28,000 

（第 12 巻*） 
8,000 

（第 12 巻*） 
>100,000 

（第 12 巻*） 
― 

12 124-09-4 
ヘキサメチレン 

ジアミン  
0.35 116.21 

70,000 
（第 17 巻*） 

10,000 
（第 17 巻*） 

19,800 
（第 17 巻*） 

4,160 
（第 17 巻*） 

70,700 
（第 17 巻*） 

― 

13 121-44-8 トリエチルアミン 

 

1.51 101.19 
7,970 

（第 6 巻*） 
1,100 

（第 6 巻*） 
34,000 

（第 6 巻*） 
10,700 

（第 6 巻*） 
24,000 

（第 6 巻*） 
<3,200 

（第 6 巻*） 

14 108-91-8 
シクロヘキシル 

アミン 

 

1.63 99.18 
34,000 

（第 3 巻*） 
5,700 

（第 3 巻*） 
36,300 

（第 3 巻*） 
1,600 

（第 3 巻*） 
33,400 

（第 3 巻*） 
― 

15 1761-71-3 
ビス(4-アミノシク

ロヘキシル)メタン 

NH2H2N

 

3.26 210.36 
2,164,000 

（第 15 巻*） 
― 

6,840 
（第 15 巻*） 

― 
>100,000 

（第 15 巻*） 
― 

16 2439-10-3 ドジン 
 

4.2 286 
0.64 

(ECOSAR) 
― 

17.8 
(ECOSAR) 

86 
(ECOSAR) 

5.67 
(ECOSAR) 

860 
(ECOSAR) 

570 
(ECOSAR) 

140 
(ECOSAR) 
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No CAS 番号 物質名 構造式 
log 

Kow 
（推定） 

分子量 

毒性値 [μg/L] 
（出典） 

藻類等 
急性 

藻類等 
慢性 

甲殻類等 
急性 

甲殻類等 
慢性 

魚類急性 魚類慢性 

17 101-83-7 
N,N-ジシクロ 

ヘキシルアミン 

 

4.37 181.32 
>19,400 

（第 14 巻*） 
2,030 

（第 14 巻*） 
8,000 

（第 14 巻*） 
49 

（第 14 巻*） 
12,000 

（第 14 巻*） 
― 

18 102-82-9 トリブチルアミン 

 

4.46 185.35 
10,100 

（第 22 巻*） 
1,650 

（第 22 巻*） 
8,000 

（第 22 巻*） 
― 

16,300 
（第 22 巻*）

― 

19 112-18-5 

（本物質） 
 

N,N-ジメチル 
ドデシルアミン 

 
 

5.44 213 
23.5 

(EPA HPV 
/ SIAR) 

2.6 
 (EPA HPV 

/SIAR) 

83 
 (EPA HPV 

/SIAR) 

36  
(SIAR) 

570  
(EPA HPV) 

― 

20 33089-61-1 アミトラズ 

 
 

5.6 293 ― ― ― 
1.6 

(ECOSAR) 
>340 

(ECOSAR) 
2.0 

(ECOSAR) 

22 124-28-7 
N,N-ジメチルオク

タデシルアミン  
8.39 298 

1.8 
（第 14 巻*） 

0.99 
（第 14 巻*） 

15.5 
（第 14 巻*） 

2.74 
（第 14 巻*） 

79.3 
（第 14 巻*） 

― 

 
出典 

*：『化学物質の環境リスク評価』 
ECOSAR：ECOSAR v2.2 参照物質情報 
EPA HPV：U.S. EPA (2003): High Production Volume Information System, FND Ether Amines Category HPV Chemicals Challenge - Appendix A, N,N-Dimethyldodecylamine. 
KATE：KATE2020 v.5.1 参照物質情報 
SIAR：OECD High Production Volume Chemicals Program (2001): SIDS (Screening Information Data Set) Initial Assessment Report, N,N-Dimethyldodecylamine. 
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本資料は、II.（I）[6] 1,3,5-トリス(2,3-エポキシプロピル)-1,3,5-トリアジン-2,4,6(1H,3H,5H)-

トリオンの生態リスク初期評価において実施した、定量的構造活性相関 (QSAR) 等による検

討の詳細を解説するものである。 

なお、ここでの QSAR 等による検討は、本生態リスク初期評価において参考情報として用い

ることを目的としており、他の評価において利用できることを保証するものではない。 

 

1．QSAR 等による検討の対象とした理由 

本物質は、3 生物群（藻類等、甲殻類等、魚類）の急性毒性及び藻類の慢性毒性において、

採用可能とされた実験値は得られているものの、それぞれ 1 データずつしか得られていない。

また、甲殻類及び魚類の慢性毒性においては試験による実験値が得られていない。 

そこで、3 生物群の急性毒性及び慢性毒性において、予測手法を用いた生態毒性の推定を実

施し、3 生物群の急性毒性及び藻類の慢性毒性については、その結果が実験値を補強する証拠

の一つとして用いることができるか、甲殻類及び魚類の慢性毒性については、その結果をリス

ク評価に活用できるかを検討した。 

 

2．QSAR による生態毒性の推定 

QSAR モデルには、国内外で広く用いられている KATE2020ver5.1a及び ECOSAR2.2bを用い

た。これらのモデルは、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（構造分

類）を定義する。各クラスには、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。各 QSAR クラスでは、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。これらの QSAR 予測に使用した、本物質の情報を別表 1 に示す。 

 
別表 1 QSAR 予測対象物質の情報 

構造 

 

SMILES*1 O=C(N(C(=O)N(C1=O)CC(O2)C2)CC(O3)C3)N1CC(O4)C4 

分子量 297.26 

log Kow 
(KOWWIN による推定値) 

1.21 

 
a：国立研究開発法人国立環境研究所 生態毒性予測システム KATE2020 version5.1. (2024 年 6 月 28 日確認)  

https://kate.nies.go.jp/onnet2020-e.html 

b：U.S. Environmental Protection Agency, ECOSAR v2.2. (2024 年 6 月 28 日確認)  
https://www.epa.gov/tsca-screening-tools/ecological-structure-activity-relationships-ecosar-predictive-model 

［3］1,3,5-トリス(2,3-エポキシプロピル)-1,3,5-トリアジン-2,4,6(1H,3H,5H)-トリオン 
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別表 1 の情報を用いて、QSAR モデルによって求めた急性毒性、慢性毒性の予測結果の概要

をそれぞれ別表 2、別表 3 に示す。 

検討対象とする毒性について、以下の条件（以下、指標という。）を満たす回帰式から、適

用領域内と判定された QSAR 予測結果についてのみ妥当性を検討した。 

 

 回帰式の条件 

 当てはまりの良さの指標としての決定係数 (R2) が 0.7 以上 

 毒性試験データ数(n)が 5 以上 

 leave-one-out による内部バリデーション指標 (Q2)が 0.5 以上（KATE のみ） 

 適用領域内の判定 

 本物質の log Kow が参照物質の log Kow 最小と最大の範囲内にある 

 部分構造判定において適用領域内であると判定される（KATE のみ） 

 
別表 2  QSAR を用いた急性毒性予測結果の概要  

(KOWWIN による推定値 log Kow= 1.21 を用いた予測） 

生

物

群 

QSAR 
予測値 
[µg/L] 

エンド 
ポイント 

QSAR モデル QSAR クラス 
Max log Kow 

[log Kow range] 
R2 n Q2 

適用領域 

log 
Kow 

部分 
構造 

藻

類 

1,100 96h EC50 ECOSAR2.2 
Triazines, 
Aromatic 

6.4[1.4, 4.1] 0.21 
12 
(1) 

- out of - 

11,000 72h EC50 KATE2020v5.1 CNOS_X triazine [1.44, 3.75] 0.01 
5 

(5) 
-1.47 out of+ out of 

367,000 96h EC50 ECOSAR2.2 Neutral Organics* 6.4[1.3, 5.3] 0.68 
41 
(9) 

- out of - 

NA 72h EC50 KATE2020v5.1 urea unreactive  - 
2  

(3) 
- - - 

甲

殻

類 

30,000 48h EC50 KATE2020v5.1 urea unreactive [-1.31, 4.90] 0.43 
3  

(3) 
-6.7 in out of 

50,000 48h LC50 ECOSAR2.2 Epoxides, Poly 5[1.2, 1.2] 1.00 
2  

(3) 
- in - 

210,000 48h EC50 KATE2020v5.1 CNOS_X triazine [1.44, 3.75] 0.04 
5 

(6) 
-8.35 out of+ out of 

211,000 48h LC50 ECOSAR2.2 
Triazines, 
Aromatic 

5[1.9, 4.1] 0.37 
9 

(3) 
- out of - 

667,000 48h LC50 ECOSAR2.2 Neutral Organics* 5[-2.7, 5.0] 0.77 
98 

(30) 
- in - 

魚

類 

190,000 96h LC50 KATE2020v5.1 CNOS_X triazine [-4.15, 3.75] 0.98 
3 

(10) 
0.68 in out of 

615,000 96h LC50 ECOSAR2.2 
Triazines, 
Aromatic 

5[2.2, 4.1] 0.58 
23 
(3) 

- out of - 

1,000,000 96h LC50 KATE2020v5.1 urea unreactive [-0.27, 2.67] 0.95 
9 

(5) 
0.87 in out of 

1,263,000 96h LC50 ECOSAR2.2 Neutral Organics* 5[-1.8, 5.0] 0.88 
296 
(55) 

- in - 

 
別表 3  QSAR を用いた慢性毒性予測結果の概要  

(KOWWIN による推定値 log Kow= 1.21 を用いた予測） 

生

物

群 

QSAR 
予測値 
[µg/L] 

エンド 
ポイント 

QSAR モデル QSAR クラス 
Max log Kow 

[log Kow range] 
R2 n Q2 

適用領域 

log 
Kow 

部分 
構造 

藻

類 

1,900 72h NOEC KATE2020v5.1 CNOS_X triazine [1.44, 5.95] 0.00 
8 

(2) 
-0.6 out of out of 

4,700 ChV ECOSAR2.2 
Triazines, 
Aromatic 

8[1.4, 3.7] 0.2 
13 
(1) 

- out of - 
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生

物

群 

QSAR 
予測値 
[µg/L] 

エンド 
ポイント 

QSAR モデル QSAR クラス 
Max log Kow 

[log Kow range] 
R2 n Q2 

適用領域 

log 
Kow 

部分 
構造 

14,000 72h NOEC KATE2020v5.1 urea unreactive [-1.31, 4.90] 0.63 
3  

(2) 
-4.09 in out of 

82,000 ChV ECOSAR2.2 Neutral Organics* 8[-1.2, 5.9] 0.70 
34 
(5) 

- in - 

甲

殻

類 

4,600 ChV ECOSAR2.2 Epoxides, Poly 8[-, -] - 
0 

(2) 
- - - 

5,500 21d NOEC KATE2020v5.1 CNOS_X triazine [1.44, 5.95] 0.22 
7 

(3) 
-0.24 out of+ out of 

17,000 ChV ECOSAR2.2 
Triazines, 
Aromatic 

8[1.9, 3.6] 0.68 
6 

(1) 
- out of - 

40,000 21d NOEC KATE2020v5.1 urea unreactive [-1.31, 1.95] 1.00 
3 

(1) 
0.77 in out of 

53,000 ChV ECOSAR2.2 Neutral Organics* 8[-0.15, 7.7] 0.87 
26 
(1) 

- in - 

魚

類 

350 ChV ECOSAR2.2 Epoxides, Poly 8[-, -] - 
0 

(2) 
- - - 

540 
Chronic 
NOEC 

KATE2020v5.1 
CNO_X 

unreactive Fish 
Chronic, w/ N,O 

[-1.61, 5.99] 0.62 
19 
(2) 

0.54 in out of 

46,000 ChV ECOSAR2.2 
Triazines, 
Aromatic 

8[2.2, 4.1] 0.85 
6 

(1) 
- out of - 

113,000 ChV ECOSAR2.2 Neutral Organics* 8[0.49, 6.2] 0.74 
46 
(7) 

- in - 

生物群 ：QSAR による予測の検討を行う生物群 

エンドポイント 

ChV (Chronic Value)：NOEC と LOEC の幾何平均値、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 

QSAR モデル 

予測値を算出するための定量的構造活性相関 (QSAR) ソフトウェアとして、ECOSAR 2.2、KATE 2020 ver.5.1 を用いた。 

log Kow 

  Max log Kow：ECOSAR において各 QSAR 式に定められる log Kow の値。これを超過する場合、ECOSAR では「飽和状態で影

響なし」と判定される。 

  [log Kow Range]：QSAR を構築する参照物質の最小及び最大の log Kow 

QSAR 式の統計値 

R2：QSAR 式の決定係数 

n：毒性試験データ数 

(  ) 内の数値は KATE では Support Chemicals (log Kow 推定値>6.0 の化学物質、不等号付き、外れ値)、ECOSAR では

SAR data not included in Regression Equation 等、いずれも構造は QSAR クラスの定義に合致するものの、QSAR 式の構築

には使用されないデータの数。 

Q2：leave-one-out による内部バリデーション指標 (KATE 2020 のみ) 

適用領域 

log Kow in：適用領域内（予測対象物質の log Kow が QSAR 式を構築する参照物質の最小及び最大の log Kow の範囲内にあ   

る） 

out of：適用領域外（予測対象物質の logKow が QSAR 式を構築する参照物質の最小及び最大の log Kow の範囲内に

ない) 

部分構造 (KATE のみ)c in：適用領域内（予測対象物質に含まれる「構造判定用部分構造」の全てが、当該 QSAR クラス

に含まれる物質が持つ「構造判定用部分構造リスト」に含まれる。 

out of：適用領域外（予測対象物質の「構造判定用部分構造」に、当該 QSAR クラスと 反応性が

低く特異的な生理活性作用に基づかない物質群が持つ「構造判定用部分構造リスト」に含まれ

ない  部分構造がある） 

統計値、適用領域（下線）：指標を満たす統計値、適量領域内の判定 

Neutral Organics*  ECOSAR2.2 では Baseline Toxicity として Neutral Organics の QSAR 式を用いた毒性値が必ず出力される。 

この結果が出力された構造は必ずしも Neutral Organics に該当するとは限らない。 

QSAR 予測値（太字）：統計値が指標を満たし、かつ適用領域内と判定された予測値（ただし上記の理由により Neutral 

Organics の予測値は除く） 

 

 
c：生態毒性予測システム「KATE2020」技術文書（2024 年 3 月 25 日版） 

https://kate3.nies.go.jp/nies/doc/KATE_TechnicalDocument.pdf より一部改変 
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藻類の急性毒性においては、ECOSAR2.2、KATE2020.v5.1 のいずれにおいても指標を満たす

予測結果は得られなかった。他のエンドポイントにおいては ECOSAR2.2「Neutral Organics」

クラス以外の QSAR クラスにおいて指標を満たす予測結果は得られなかった。 

ECOSAR2.2 では Baseline Toxicity として「Neutral Organics」クラスの QSAR 式を用いた毒性

値が必ず出力されるが、予測対象物質が「Neutral Organics」クラスに該当するとは限らない。

実際に「Neutral Organics」クラスが適用される物質の構造定義を確認したところ、本物質に含

まれるエポキシ基やイソシアヌル酸構造は含まれていなかった（別表 4）。また、参照物質の

構造を実際に比較したところ、エポキシ基やイソシアヌル酸構造を有する物質は含まれていな

かった。以上より、魚類慢性毒性として ECOSAR2.2「Neutral Organics」クラスの予測結果を

採用するのは妥当ではないと判断した。 

 
別表 4 ECOSAR2.2「Neutral Organics」に分類される構造の定義e 

Application: 
Solvents, non-reactive, non-ionizable neutral organic compounds 

1. Alcohols, 2. Acetals, 3. Ketones, 4. Ethers, 5. Alkyl halides, 6. Aryl halides  
7. Aromatic hydrocarbons, 8. Halogenated aromatic hydrocarbons,  
9. Halogenated aliphatic hydrocarbons, 10. Sulfides and di-sulfides 

 

3．類推による生態毒性の推定 

「2．QSAR による予測」において、本物質について妥当性のある QSAR 予測結果が得られ

なかったため、類推による予測毒性の検討を行うこととした。 

本物質が分類された QSAR クラスの KATE 及び ECOSAR の参照物質のうち、本物質と同様

にエポキシ基とイソシアヌル酸を共に有する物質の情報は得られなかった。そのため、本物質

に含まれるイソシアヌル酸構造又はエポキシ基を有する物質のうち、KATE の Narcotic group

及び ECOSAR の Neutral Organics のクラスの部分構造定義に含まれている部分構造を有する物

質抽出したところ別表 5 の通りであった。これらの物質から毒性の類推を検討したが、イソシ

アヌル酸構造の毒性に加え、本物質に含まれるエポキシ基による毒性影響について検討が必要

とされた。 

  

 
e：U.S.  Environmental  Protection  Agency,  ECOSAR  v2.2.  (2024 年 8 月 8 日確認)  

https://www.epa.gov/tsca-screening-tools/ecological-structure-activity-relationships-ecosar-predictive-model  
 (“ECOSAR Class  Definition:  Neutral  Organics”より改行等一部改変) 
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別表 5 本物質（   ：表中網掛け）とイソシアヌル酸構造を有する物質の毒性比較 

No 
CAS 
番号 

物質名 構造式 
log 

Kow 
(推定) 

分子量 

毒性値 [μg/L] 
（出典） 

藻類等 
急性 

藻類等 
慢性 

甲殻類等 
急性 

甲殻類等 
慢性 

魚類急性 魚類慢性 

1 839-90-7 
1,3,5-トリス(2-ヒドロ

キシエチル)  
イソシアヌル酸 

 

0.07 261.23 
>1,000,000 

(KATE) 
>1,000,000 

(KATE) 
>1,000,000 

(KATE) 
>1,000,000 

(KATE) 
>1,000,000 

(KATE) 
― 

2 2451-62-9 

本物質 
（予測対象物質） 

1,3,5-トリス(2,3-エポキ

シプロピル)-1,3,5- 
トリアジン-2,4,6 

(1H,3H,5H)-トリオン 

別名：イソシアヌル酸 
トリグリシジル 

 

1.21 297.26 
29,000 

(ECHA) 
6,300 

 (ECHA) 
>100,000 
(ECHA) 

― 
>77,000 
(ECHA) 

― 

3 108-80-5 イソシアヌル酸 

 

1.95 129.08 
950,000 
(KATE) 

250,000 
(KATE) 

1,000,000 
(KATE) 

32,000 
(KATE) 

>100,000 
(KATE) 

― 

4 1025-15-6 
イソシアヌル酸トリア

リル 

 

5.12 251.29 ― ― 
>1,000,000 

(KATE) 
― 

>95,000 
(KATE) 

― 

 
出典 
 KATE：KATE2020 v.5.1 参照物質情報 
 ECHA：European Chemicals Agency (ECHA): ECHA CHEM (https://chem.echa.europa.eu), 1,3,5-tris(oxiranylmethyl)-1,3,5-triazine-2,4,6(1H,3H,5H)-trione, REACH registrations, Dossiers 

 (Dossier subtype：Article10-full,Registration role: Lead) (2024.10.10 現在) 
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エポキシ基による毒性影響の検討が必要な一方で、本物質は、化学物質安全性点検結果等

（経済産業省）fにおける微生物による分解度試験において、28 日後には（水＋被験物質）系

及び（汚泥+被験物質）系ともに被験物質中のエポキシ基はほぼ水中で開環し（別表 6）、被

験物質のいずれの加水分解物も微生物により分解されないことが推察された。 

 

別表 6 1,3,5-トリス(2,3-エポキシプロピル)-1,3,5-トリアジン-2,4,6(1H,3H,5H)-トリオン

の加水分解物（資料をもとに作図） 

 本物質 加水分解物（予想） 1 加水分解物（予想） 2 加水分解物（予想） 3 

構造 

   
 

名称 
1,3,5-トリス (2,3-エポキシ

プロピル)-1,3,5-トリアジン

-2,4,6(1H,3H,5H)-トリオン 

1,3-ビス(2,3-エポキシプロ

ピル)-5-(2,3-ジヒドロキシ

プロピル)イソシアヌル酸 

1-(2,3-エポキシプロピル)-
3,5-ビス(2,3-ジヒドロキシ

プロピル)イソシアヌル酸 

1,3,5-トリス (2,3-ジヒドロ

キシプロピル)イソシアヌ

ル酸 
log Kow 

（推定） 
1.21 0.05 -1.5 -3.07 

 

また、本物質の加水分解半減期は 5 日 (pH=7、22℃) であり、加水分解生成物を生じる。評

価書本文中における本物質の加水分解性の出典gには「Additional Information」として、以下の

文章が掲載されている。 

The tests were performed according to OECD guideline 111, without any solvents. 

The data show that hydrolysis is rapid at all three pH values tested (4, 7, 9), and the results show that 

the expected hydrolysis products were generated, namely, dihydroxy-TGIC, tetrahydroxy-TGIC and 

hexyhydroxy-TGIC. 

Thus hydrolysis plays an important role in detoxification of TGIC in the environment. 

そこで本物質の加水分解により生じるとされる 3 つの変化物について情報を収集したが、い

ずれも情報が得られなかった。そのため、他のエポキシ基を有する物質とその物質から開環反

応によって生じると推察される構造について毒性を比較することとした。KATE の参照物質か

らエポキシ基を有する物質と、その物質から開環反応により生じると推察される構造について

毒性を調べたところ、エポキシ基を有する物質のうち、開環反応により生じると推察される構

造と毒性値を比較できるものは 2 物質のみと限られていた（別表 7）。 

また、甲殻類及び魚類の慢性毒性については毒性傾向を確認できる情報は得られなかった。

しかしながら、3 種の生物群の急性毒性及び藻類の慢性毒性の比較において、エポキシ基の開

環により毒性が下がることが確認され、エポキシ基が毒性を有することが示唆された。本物質

の半減期は 5 日であり、エポキシ基が開環反応を終了するまでにエポキシ基に由来する毒性が

発現する可能性があることが示唆された。 

 
f：経済産業省(2001)：化学物質安全性点検結果等（分解性・蓄積性） 

https://www.nite.go.jp/chem/jcheck/tempfile_list.action?tpk=24991&ppk=1485&kinou=100&type=ja (2024.08.08 現在) 

g：European Chemicals Agency(2024) :ECHA CHEM, 1,3,5-tris(oxiranylmethyl)-1,3,5-triazine-2,4,6(1H,3H,5H)-trione,  
(https://chem.echa.europa.eu/100.017.741/dossier-view/34e6733b-1fe6-4909-8af3-f1a653172794, 2024.05.21 現在) 
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別表 7 エポキシ基を有する物質とその変化物（推定）の毒性比較 

No 
CAS 
番号 

物質名 構造式 
log 

Kow 
（推定） 

MW 

毒性値 [μg/L] 
（出典） 

藻類等 
急性 

藻類等 
慢性 

甲殻類等 
急性 

甲殻類等 
慢性 

魚類急性 魚類慢性 

1 106-91-2 
KATE 参照物質 

オキシラン-2-イルメチ

ル＝メタクリラート 
 

0.81 142.15 
32,000 

(KATE) 
2,400 

(KATE) 
25,000 

(KATE) 
1,000 

(KATE) 
2,800 

(KATE) 
― 

2 5919-74-4 
オキシラン-2-イルメチ

ル＝メタクリラートの 
変化物（推定） 

 

-0.34 160.17 

>120,000 
(ECHA, 

GLP 試験
2017) 

>=120,000 
(ECHA, 

GLP 試験
2017) 

>120,000 
(ECHA, 

GLP 試験
2017) 

― 

>100,000 
(ECHA, 

GLP 試験
2017) 

― 

3 
 
2404-44-6 

KATE 参照物質 
2-オクチルオキシラン 

 
3.81 156.27 

22,500 
(KATE) 

1,170 
(KATE) 

1,730 
(KATE) 

― 
3,450 

(KATE) 
― 

4 1119-86-4 
2-オクチルオキシラン

の変化物（推定） 
 

2.66 174.28 

41,300 
(ECHA, 

GLP 試験
2015) 

12,500 
(ECHA, 

GLP 試験
2015) 

25,500 
(ECHA, 

GLP 試験
2015) 

― 

14,100 
(ECHA, 

GLP 試験
2015) 

― 

出典 
 KATE：KATE2020 v.5.1 参照物質情報 

ECHA：European Chemicals Agency (ECHA): ECHA CHEM (https://chem.echa.europa.eu、2024.10.10 現在)、数字は公表年 
GLP：Good Laboratory Practice（優良試験所基準） 
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エポキシ基を有することによる毒性影響を考慮の上、本物質の毒性及びイソシアヌル酸構造

を有する類似物質群の毒性や毒性情報の補強及び類推の観点から比較検討を行った。本物質は

藻類に対して他の生物種よりも強い毒性を発現しており、類似物質群において藻類に対し最も

強い毒性を発現するイソシアヌル酸において同様の傾向であった。 

また、藻類の急性及び慢性においては、本物質の試験による毒性値はエポキシ基を有さない

イソシアヌル酸構造を有する類似物質群の最小の毒性値よりも小さいことから、類似物質群の

情報は試験により求められた実験値を補強する結果となった。 

甲殻類及び魚類の急性毒性において本物質は試験上限濃度区で影響なし、類似物質群も最高

濃度区で影響なし、もしくは現在の OECD 試験法で定められる最高濃度区以上の毒性値が得ら

れた。これは毒性が低いという点において本物質と同様の傾向であったが、具体的な値や傾向

をもって試験により求められた毒性値を補強するには至らなかった。 

試験による実験値が得られていない甲殻類慢性毒性において、上記の通りエポキシ基の構造

による毒性について直接的に比較確認できる情報は得られなかったが、他の生物種における傾

向に鑑みて、イソシアヌル酸構造を有する類似物質群の最小の毒性値 (32,000 µg/L) よりも小

さい毒性値（強い毒性）になると類推された。 

魚類慢性毒性についてはいずれの物質についても情報が得られず類推を行えなかった。 
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