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１．物質に関する基本的事項 

（1）分子式・分子量・構造式 

物質名： 4,6-ジニトロ-o-クレゾール 

（別の呼称： 2-メチル-4,6-ジニトロフェノール） 
CAS 番号： 534-52-1 
化審法官報公示整理番号： 3-2769 
化管法政令番号：  
RTECS 番号： GO9625000 

分子式： C7H6N2O5 

分子量： 198.13 
換算係数： 1 ppm = 8.10 mg/m3 (気体、25℃) 
構造式：  

N

O

O

N

O

O

OHH3C  
 

（2）物理化学的性状 

本物質は黄色柱状晶である1)。 

融点 86.5℃2)、87.5℃3) 、84～86℃4) 、85.8℃6) 

沸点 378℃4) 、220℃6) 

密度  

蒸気圧 
3.24×10-4 mmHg (=0.043 Pa) (20℃) 4) 、3.8×10-5 
mmHg (=5×10-3Pa) (20℃) 6) 

分配係数（1-ｵｸﾀﾉｰﾙ/水）(log Kow) 2.135) 、2.124) 、3.7 6) 

解離定数（pKa） 4.31(21℃) 4) 

水溶性（水溶解度） 198 mg/L (20℃) 4)、97 mg/L (20℃) 6) 

（3）環境運命に関する基礎的事項 

本物質の分解性及び濃縮性は次のとおりである。 

生物分解性  

好気的分解 （難分解性と判断される物質7)） 

 分解率： BOD 4%、TOC 0% 、HPLC 0% （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）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： 3.0×10-13 cm3/(分子･sec)（AOPWIN9) により計算） 

［4］ 4,6-ジニトロ-o-クレゾール            
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半減期：18 日～180 日（OH ラジカル濃度を 3×106～3×105分子/cm3 10)と仮定

し計算） 

加水分解性 

  加水分解性の基をもたない11) 

 

生物濃縮性（濃縮性がない又は低いと判断される化学物質12)） 

  生物濃縮係数(BCF)：  

<0.3～0.7（試験生物：コイ、試験期間：6 週間、試験濃度：50 μg/L）8) 

   <2.9    （試験生物：コイ、試験期間：6 週間、試験濃度：5 μg/L）8) 

 

土壌吸着性 

土壌吸着定数(Koc)：2313)、23714)（幾何平均値により集計：74） 

 

（4）製造輸入量及び用途 

① 生産量・輸入量等 

本物質の製造・輸入量区分は、0 t である15)。 

 

② 用 途 

本物質は、主に落葉果樹、ミカン等に付くカイガラムシ類やハダニあるいはイナゴ等の殺

虫剤や除草剤および殺菌剤として使用されていた16)。 

我が国における本物質の農薬登録は、昭和 50 年 2 月 22 日（用途区分：殺虫剤）、昭和 51

年 2 月 28 日（用途区分：除草剤）に失効している17)。 

 

（5）環境施策上の位置付け 

本物質は、平成 21 年 10 月 1 日に施行された化学物質排出把握管理促進法（化管法）の対象

物質見直しにより、第二種指定化学物質から除外された。 
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２．ばく露評価 

環境リスクの初期評価のため、わ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ばく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はないため、排出量及び移動量は得られなかった。 

 

（2）媒体別分配割合の予測 

化管法に基づく排出量及び下水道への移動量が得られなかったため、Mackay-Type Level III 

Fugacity Model1)により媒体別分配割合の予測を行った。予測結果を表 2.1 に示す。 

 
表 2.1 Level III Fugacity Model による媒体別分配割合（％） 

排出媒体 大 気 水 域 土 壌 大気/水域/土壌 

排出速度（kg/時間） 1,000 1,000 1,000 1,000（各々） 

大 気 2.2 0.0 0.1 0.6 

水 域 12.5 98.4 10.8 18.6 

土 壌 85.2 1.0 89.0 80.8 

底 質 0.0 0.6 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 2.2 に示す。 

 
表 2.2 各媒体中の存在状況 

媒 体 
幾何 

平均値 a)
算術 

平均値
最小値 最大値 a) 検出 

下限値
検出率 調査地域 測定年度 文 献

                      

一般環境大気  µg/m3 0.014 0.014 0.014 0.014 －b) 1/1 群馬県 2001 2) 

             

室内空気 µg/m3          

             

食物 µg/g          

             

飲料水 µg/L          

             

地下水 µg/L          

             

土壌 µg/g          
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媒 体 
幾何 

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 0.015 0.027 0.0038 0.068 0.00019 5/5 全国 2008 3) 

  <0.016 0.019 <0.016 0.04 0.016 1/3 山梨県 
大阪府 

1984 4) 

             

公共用水域・海水   µg/L 0.011 0.012 0.0071 0.016 0.00019 2/2 静岡県 
兵庫県 

2008 3) 

  0.018 0.024 <0.016 0.04 0.016 2/4 福岡県 
大阪市 

1984 4) 

             

底質(公共用水域・淡水) µg/g <0.0016 0.0022 <0.0016 0.005 0.0016 1/3 山梨県 
大阪府 

1984 4) 

                      

底質(公共用水域・海水) µg/g 0.0024 0.0041 <0.0016 0.0085 0.0016 2/4 福岡県 
大阪市 

1984 4) 

             

注：a) 最大値又は幾何平均値の欄の太字で示した数字は、ばく露の推定に用いた値を示す 
  b) 報告されていない 

 

（4）人に対するばく露量の推定（一日ばく露量の予測最大量） 

公共用水域淡水の実測値を用いて、人に対するばく露の推定を行った（表 2.3）。ここで公共

用水域のデータを用いたのは、飲料水等の分析値が得られなかったためである。化学物質の人

による一日ばく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ばく露量 

 媒  体 濃  度 一 日 ば く 露 量 

  大 気     

  一般環境大気 データは得られなかった（限られた地域

で 0.014 µg/m3の報告がある (2001)） 
データは得られなかった（限られた地域

で 0.0042 µg/kg/day の報告がある） 
  室内空気 データは得られなかった データは得られなかった 

平     

  水 質   

  飲料水 データは得られなかった データは得られなかった 

  地下水 データは得られなかった データは得られなかった 

均 公共用水域・淡水 概ね 0.015 µg/L (2008)  概ね 0.0006 µg/kg/day 

      

  食 物 データは得られなかった データは得られなかった 

  土 壌 データは得られなかった データは得られなかった 

      

  大 気   

  一般環境大気 データは得られなかった（限られた地域

で 0.014 µg/m3の報告がある (2001)） 
データは得られなかった（限られた地域

で 0.0042 µg/kg/day の報告がある） 
最  室内空気 データは得られなかった データは得られなかった 

     

大 水 質   

 飲料水 データは得られなかった データは得られなかった 

値  地下水 データは得られなかった データは得られなかった 
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 媒  体 濃  度 一 日 ば く 露 量 

 公共用水域・淡水 概ね 0.068 µg/L (2008)  概ね 0.0027 µg/kg/day 

      

  食 物 データは得られなかった データは得られなかった 

  土 壌 データは得られなかった データは得られなかった 

      

 

人の一日ばく露量の集計結果を表 2.4 に示す。 

吸入ばく露の予測最大ばく露濃度を設定できるデータは得られなかったが、限られた地域を

調査対象とした環境調査において、一般環境大気では 0.014 µg/m3の報告がある。 

経口ばく露の予測最大ばく露量は、公共用水域淡水のデータから算定すると、概ね 0.0027 

µg/kg/day となった。魚類中濃度の推定値を用いて経口ばく露量を推定した結果から、本物質は

環境媒体から食物経由で摂取されるばく露量は少ないと考えられる。 

 
表 2.4 人の一日ばく露量 

媒 体 平均ばく露量（μg/kg/day） 予測最大ばく露量（μg/kg/day） 

大 気  一般環境大気 (限られた地域で 0.0042) (限られた地域で 0.0042) 

  室内空気   

  飲料水   

水 質  地下水   

  公共用水域・淡水 0.0006 0.0027 

 食 物     

 土 壌     

 経口ばく露量合計 0.0006 0.0027 

 総ばく露量 0.0006 0.0027 

注：（ ）内の数字は、ばく露量合計の算出に用いていない 

 

（5）水生生物に対するばく露の推定（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ばく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

域では概ね 0.068 μg/L となり、海水域では 0.016 μg/L の報告があった。 

 
表 2.5 公共用水域濃度 

水 域 平   均 最 大 値 

淡  水 
 

海  水 

概ね 0.015 µg/L (2008) 
 

0.011 µg/L の報告がある (2008) 

概ね 0.068 µg/L (2008) 
 

0.016 µg/L の報告がある (2008) 

注：1) （  ）内の数値は測定年度を示す 
2)  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 

本物質の単回強制経口投与では、本物質の血液中濃度はラットで 2～4 時間後、ウサギで 4～6

時間後に最大となったが、ウサギの血液中濃度は同程度の用量を投与した時のラットに比べて

低かった 1, 2) 。 

ラットに 14C でラベルした本物質 0.4 mg/kg を単回経口投与した結果、投与後 24 時間で投与

した放射活性の 29％が尿中に、10％が糞中に排泄され、血液に 15％、胃腸管に 6.6％、肝臓に

5.0％、脾臓に 0.08％、腎臓に 0.94％、その他の部位に 28％が残留していた。投与後 72 時間で

は尿中に 51％、糞中に 23％が排泄され、血液中に 5.5％、肝臓に 2.3％、腎臓に 0.9％、脾臓に

0.04％、胃腸管に 4.0％、その他の部位に 13％が残留していた 3) 。 

水溶液に添加した本物質 18.1 mg/kg をラットの背部に 8 時間塗布した結果、血漿中のピーク

濃度（塗布量の 2.5％相当）は雌で 24 時間後、雄で 48 時間後にみられたが、ピーク濃度の半分

に達する時間は雄で 15 時間、雌で 13 時間であった。その後、24 時間で血漿中濃度はピークか

ら半分になり、96 時間後には塗布量の 1％未満が血漿、約 1％が皮膚にみられた。一方、油に添

加して同様に塗布したところ、血漿中のピーク濃度は雄で 8 時間（塗布量の 5.0％）、雌で 24 時

間（塗布量の 5.8％）後にみられ、ピーク濃度の半分にまで増加する時間は平均で 8 時間、ピー

ク濃度の半分にまで減少する時間は平均で 34 時間であった 4) 。 

0.4、6 mg/kg を単回経口投与したラットの 24 時間の尿中から、投与量の 3～4％が本物質、1

～2％が 6-アミノ-4-ニトロ-o-クレゾール（6-ANOC）、2～3％が 6-アセトアミド-4-ニトロ-o-クレ

ゾール（6AcANOC）、4～5％が 3,5-ジニトロ-2-ヒドロキシベンジルアルコール（DNHMP）、18％

が 4,6-ジアセトアミド-o-クレゾール（DAcAOC）、1～2％が 4-アセトアミド-6-ニトロ-o-クレゾ

ール（4-AcANOC）として検出され、DNHMP は遊離体のみであったが、他は遊離体及び抱合体

として排泄されており、この他にも幾つかの未知の代謝物があった 3, 5) 。20～30 mg/kg を経口

投与したウサギでは 2 日間の尿中に投与量の 6～7％が本物質、12％が 6AcANOC の遊離体及び

抱合体として排泄され、その他にも微量の 4-アミノ-6-ニトロクレゾール（4-ANOC）、3-アミノ

-5-ニトロサリチル酸（3-ANSA）の排泄もあった 6) 。 
14C でラベルした本物質 0.4 mg/kg を単回経口投与したラットで放射活性の体外排泄の半減期

は 1～1.5 日であったが 3) 、20 mg/kg/day を 9 日間経口投与又は 30 mg/kg を単回経口投与したラ

ットの血液中で本物質の消失半減期は 26.8～28.5 時間であり 1) 、ほぼ一致していた。また、25 

mg/kg/day を 9 日間経口投与又は 30 mg/kg を単回経口投与したウサギの血液中で本物質の消失

半減期は 6.7～6.6 時間であった 1) 。ヒトの血液中の半減期としては 96 時間 7) ～153.6 時間 1, 8) 

とした報告があり、排泄速度を動物種間で比較すると、ウサギ＞マウス＞モルモット＞ラット

＝サル＞ヒトの順であった 9) 。 

なお、本物質を反芻動物の第一胃に強制投与（intra-ruminally）するとメトヘモグロビン血症

を生じるが、これは反芻胃内の細菌が本物質を代謝して生じたアミノフェノールやジアミノフ

ェノールによるものであることが明らかになっている 10, 11, 12) 。 
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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 13) 

動物種 経路 致死量、中毒量等 
ラット 経口 LD50 7 mg/kg 
ラット 経口 LD50 40 mg/kg 
マウス 経口 LD50 21 mg/kg 

モルモット 経口 LD50 24.6 mg/kg 
ウサギ 経口 LD50 24.6 mg/kg 
ネコ 経口 LD50 50 mg/kg 
ネコ 吸入 LCLo 40 mg/m3 (4hr) 

ラット 経皮 LD50 200 mg/kg 
モルモット 経皮 LDLo 500 mg/kg 
ウサギ 経皮 LD50 1,000 mg/kg 

注：（ ）内の時間はばく露時間を示す。 

 

本物質は眼に腐食性があり、皮膚に刺激性がある。本物質を吸入すると発汗、発熱/体温上

昇、吐き気、息切れ、頭痛、痙攣、意識喪失を生じ、経口摂取では腹痛や嘔吐も伴う。皮膚

に付くと黄変を生じ、吸収されて吸入時と類似した症状を生じる可能性がある。眼に入ると

発赤や痛みを生じる 14) 。ヒトの最小致死量として経皮ばく露の子供で 500 mg/kg という報告

があった 13) 。 

 

② 中・長期毒性 

ア）Fischer 344 ラット雌雄 5 匹を 1 群とし、0、0.0005、0.0013、0.0032、0.008、0.02％の濃度

で餌に添加して 6 週間投与した結果、死亡はなく、摂餌量や血液に影響はなかった。0.008％

以上の群の雌で体重増加の有意な抑制、雌雄で GPT の有意な減少、雌で血中窒素レベルの

有意な増加を認めたが、体温に変化はなく、主要臓器の外観にも影響はなかった。各群の

用量は 0、0.44、1.17、2.89、7.24、18.6 mg/kg/day であった 15) 。この結果から、NOAEL を

0.0032％（2.89 mg/kg/day）とする。 

イ）Wistar ラット雌雄各 10 匹を 1 群とし、0、0.005、0.01、0.02、0.04％の濃度で 90 日間混

餌投与した結果、0.04％群では雌雄で 5 匹（25％）が死亡し、0.02％群でも 2 匹、0.01％群

でも 1 匹が死亡した。摂餌量は 0.04％群で減少し、0.02％群では軽度の増加がみられたが、

体重増加は 0.02％以上の群で重度に抑制され、それに比べてやや軽度ながら 0.01％群でも

体重増加の抑制がみられた。0.01％群以上の群でヘモグロビン濃度、ヘマトクリット値、平

均赤血球容積、平均赤血球ヘモグロビン量の増加がみられた。GPT の著明な増加は 0.04％

の雌雄（各 1 匹）でみられ、0.02％以上の群の雌雄でブドウ糖、尿素が増加し、0.01％群の

雄でも尿素の増加がみられた。0.01％群以上の群で肝臓相対重量の増加、0.02％以上の群で

腎臓相対重量の増加、0.04％群で胸腺や子宮・卵巣、精巣・前立腺の相対重量の減少、下垂

体の好酸性細胞の減少、ランゲルハンス島の萎縮、黄体の消失した卵巣、精子形成能の低

下、胸腺の萎縮などがみられた。なお、甲状腺ホルモン（T3、T4）の低下は 0.005％以上の

群でみられたが、用量に依存した変化ではなかった。0.005％群の用量は 2.5 mg/kg/day であ
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った 16) 。この結果から、NOAEL を 0.01％（2.5 mg/kg/day）とする。 

ウ）マウス（18 匹/群・系統等不明）に 0、0.0001、0.0005、0.001％の濃度で 13 週間混餌投与

した投与量設定のための予備試験では、各群に死亡はなく、一般状態や体重にも影響はな

かった。雄では 0.0005％以上の群で総 T4濃度の著明な減少がみられたが、雌では T3濃度の

軽度の減少がみられただけで、主要臓器の組織に影響はなかった 17) 。 

エ）ビーグル犬雌雄 16 匹に 0、0.0004、0.002、0.01％の濃度で 90 日間混餌投与した結果、各

群に死亡はなく、悪影響の徴候もなかったが、最後の数週間に 0.002％以上の群で活動亢進

がみられた。体重増加の抑制は雌雄にみられたが、その変化は雄の方が大きかった。プロ

トロンビン時間に軽度の短縮がみられたが、対照群での変動範囲を考慮すると重要な変化

ではないと考えられ、臨床生化学成分に影響はなく、主要臓器の組織にも影響はなかった。

各群の用量は 0、0.17、0.89、4.82 mg/kg/day であった 18) 。この報告では有意差の有無が不

明であり、体重増加の抑制みられた群の記載もないため、NOAEL 等の判断はしなかった。 

オ）Fischer 344 ラット雌雄各 50 匹を 1 群とし、0、0.00025、0.0015、0.01％の濃度で 104 週間

混餌投与した結果、死亡率や一般状態、体重に影響はなく、血液や臨床生化学成分、主要

臓器の組織にも影響はなかった。なお、雄の 0.01％群では 5 週から摂餌量の増加（6％）が

みられた。各群の用量は雄で 0、0.10、0.59、4.12 mg/kg/day、雌で 0、0.12、0.75、5.03 mg/kg/day

であった 19) 。この結果から、NOAEL を 0.01％（雄で 4.12 mg/kg/day、雌で 5.03 mg/kg/day）

以上とする。 

カ）ネコ 3 匹（系統等不明）に 2 mg/m3を 30 日間（4 時間/日）吸入させた結果、2/3 匹が死

亡した。0.2 mg/m3をネコ 3 匹に 60 日間又は 90 日間（4 時間/日）の吸入させた場合には死

亡はなかったが、一過性の血液変化がみられた 20) 。 

 

③ 生殖・発生毒性 

ア）Wistar ラット雌雄各 10 匹を 1 群とし、0、0.005、0.01、0.02、0.04％の濃度（0、2.5、5、

10、20 mg/kg/day）で 90 日間混餌投与した結果、0.04％群で生殖器への影響（黄体の消失

した卵巣、精子形成能の低下、精巣及び前立腺相対重量の減少）がみられた 16) 。しかし、

Fischer 344 ラット雌雄各 50 匹を 1 群とし、0、0.00025、0.0015、0.01％の濃度（雄で 0、0.1、

0.59、4.12 mg/kg/day、雌で 0、0.12、0.75、5.03 mg/kg/day）で 104 週間混餌投与した結果、

雌雄の生殖器に影響はなかった 19) 。 

イ）B6C3F1マウス雄 6 匹を 1 群とし、0、3、6、12 mg/kg/day を 5 日間経口投与又は腹腔内投

与した結果、精巣の重量、精巣上体の精子数、異常精子の割合への影響はいずれの群にも

なかった 21) 。この結果から、NOAEL を 12 mg/kg/day 以上とする。 

ウ）Sprague-Dawley ラット雄 12 匹を 1 群とし、0、4、7.5、15 mg/kg/day を 5 日間強制経口投

与した結果、15 mg/kg/day 群で有意な体重の減少を認め、投与期間終了までに 5/12 匹が死

亡した。投与期間終了から 3 日後の検査では生殖器の重量、精巣上体の精子数や運動精子

の割合、精巣上体尾の精子の形態に異常はなかった。しかし、14 日後の検査では 15 

mg/kg/day 群で運動精子の割合、形態的に正常な精子の割合はともに有意に減少し、形態的

に異常な精子の大部分が尾部欠損であった 22) 。この結果から、NOAEL を 7.5 mg/kg/day と

する。 
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エ）Sprague-Dawley ラット雌雄を 1 群とし、0、0.0015、0.003、0.01％の濃度で成熟、交尾、

妊娠、授乳の各期を通して混餌投与した二世代試験の結果、F0及び F1の親世代に影響はな

く、生殖パラメータにも影響はなかった 23) 。このため、著者らは NOEL を 0.01％（F0 雄

7.20 mg/kg/day、F0雌 9.24 mg/kg/day、F1雄 10.1 mg/kg/day、F1雌 10.55 mg/kg/day）としたが、

0.01％群の F0雌で妊娠期及び授乳期の体重増加に有意な抑制がみられており、授乳 14、21

日の同腹仔数は F0雌の 0.003％以上の群で有意に少なかった。また、0.01％群の F0及び F1

雌で授乳 14、21 日の仔の体重は有意に低かった 24) 。この結果から、IPCS（2000）は 0.01％

群の F0及び F1世代でみられた影響の重要性は限定的であったとして NOEL を 0.003％（F0

の雄 1.73 mg/kg/day、雌 2.24 mg/kg/day、F1の雄 2.40 mg/kg/day、雌 2.61 mg/kg/day）とした。

しかし、F0雌の授乳期同腹仔数に有意な減少がみられたことから、仔で NOAEL を 0.0015％

とするが、0.0015％に対応する用量の報告がなかったため、0.003％（2.24 mg/kg/day）の 1/2

として 1.1 mg/kg/day とする。親世代では雄で 0.01％（7.2 mg/kg/day）、雌で 0.003％（2.24 

mg/kg/day）を NOAEL とする。 

オ）Wistar ラット雌を 1 群とし、0、1、5、25mg/kg/day を飲水に添加して妊娠 6 日目から妊

娠 15 日まで経口投与した結果、各群に死亡や死産はなく、一般状態や体重に影響はなかっ

た。また、吸収胚の発生率や胎仔の体重、奇形の発生率に影響はなかった 25) 。この結果か

ら、NOAEL を 25 mg/kg/day 以上とする。 

カ）チンチラウサギ雌 16 匹を群とし、0、4、10、25 mg/kg/day を妊娠 6 日から妊娠 18 日ま

で強制経口投与した結果、5 日までに 25 mg/kg/day 群で 4 匹が死亡したが、投与に関連し

たものではなかった。また、妊娠 26 日、27 日に各 1 匹が死亡したが、肺と腸の感染症を剖

検で認めた。25 mg/kg/day 群で努力性呼吸がみられたが、体重増加に影響はなく、胎仔の

体重にも影響はなかった。しかし、25 mg/kg/day 群の胎仔（64 匹）では 29 匹に外表系又は

内臓系の奇形、骨格系の変異のいずれかがみられ、発生率の高い奇形は小眼球症又は無眼

球症（24 匹）、水頭症又は小頭症（21 匹）であった 26)。この結果から、NOAEL を親ウサギ

で 10 mg/kg/day、胎仔で 10 mg/kg/day とする。 

 

④ ヒトへの影響 

ア）本物質の投与によって基礎代謝率が増加することから、肥満患者に対して食事制限を必

要としない治療薬として 1930 年代に使用されたことがあり、基礎代謝率が 50％以上増加す

るような投与では発汗や嗜眠、頭痛、食欲不振などの副作用を伴うことから、副作用がな

く、30～50％の基礎代謝率増加をもたらす投与量として 50～100 mg/day 又は 0.5～1.0 

mg/kg/day が推奨された 27) 。しかし、その効果や副作用等の問題から 28, 29, 30) 、肥満治療へ

の使用は 1930 年代で原則的に中止された 31) 。 

イ）本物質を殺虫剤や除草剤、乾燥剤等として使用する農業従事者、本物質を製造する工場

や原料として取り扱う工場の労働者で死亡を始めとした中毒症例が多く報告されており、

吸入及び経皮がばく露経路と指摘されている 7, 32～42) 。 

ウ）男性ボランティア 3 人に 3 mg/kg/day の経口投与を始めると、3 日に基礎代謝率が 50％を

越え、大量の発汗や嗜眠、重度の頭痛や食欲不振、結膜の黄変などの明確な毒性症状が現

れ、投与を中止するとこれらの症状は消失した 27) 。また、5人に 75 mg（0.92～1.27 mg/kg/day）
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を 5～7 日間経口投与すると 3～4 日目に結膜の黄変が全員にみられ、1.27 mg/kg/day を投与

した男性が 5 日目に、0.92 mg/kg/day を投与した男性が 7 日目に疲労や頭痛、倦怠感の症状

を訴え、ともにその日の投与 4 時間後の血液中で本物質濃度は 40 µg/g を越えていた。他の

3 人では症状の訴えはなく、4 時間後の本物質の血液中濃度は 1 人が 30 µg/g 以下、2 人が

20 µg/g 以下であった 43) 。WHO（1982）はこれらの結果と症例報告から、血液中の本物質

濃度が 20 mg/L 未満であれば、初期の健康影響を顕在化させることはなく、リスクは無視

できるだろうとしているが 44) 、少なくとも 0.92～1.27 mg/kg/day の投与では影響があった。 

 

（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 発がん性の知見 

○ 遺伝子傷害性に関する知見 

in vitro 試験系では、代謝活性化系（S9）添加、無添加のネズミチフス菌 45～49) 、S9 無添

加のプロテウス属の一種（Proteus mirabilis）50) で遺伝子突然変異を誘発したが、S9 添加の

有無にかかわらず誘発しなかったとした報告もあった 51) 。チャイニーズハムスター肺細胞

（V79）では S9 添加で遺伝子突然変異を誘発したが、S9 無添加では誘発しなかった 52) 。

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（CHO）細胞で染色体異常を誘発

し 53) 、S9 無添加のヒト白血球（初代培養）で染色体異常を誘発したが 54) 、S9 添加の有無

にかかわらずヒトリンパ球（初代培養）で染色体異常を誘発しなかった報告もあった 55) 。

S9 添加の有無にかかわらずヒトリンパ球（初代培養）で姉妹染色分体交換、不定期 DNA

合成を誘発しなかった 51) 。 

in vivo 試験系では、経口投与したショウジョウバエで伴性劣性致死突然変異を誘発し

た 56) 。経口投与 51) 、腹腔内投与 57) 、皮下投与 57) したマウスの骨髄細胞で染色体異常、

腹腔内投与 58) したラットの肝細胞で DNA 二重鎖切断を誘発した報告があるが、経口投

与したラット 59) や腹腔内投与したマウス 60) の骨髄細胞で染色体異常、腹腔内投与した

マウス 61) の骨髄細胞で小核、経口投与したラット 62) の肝細胞で不定期 DNA 合成を誘

発しなかった報告もあった。経口投与や腹腔内投与したマウスで優性致死突然変異、減
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数分裂染色体と F1 胎仔（胚）で染色体異常を誘発した 54, 57, 63, 64, 65) 。 

 

○ 実験動物に関する発がん性の知見 

Fischer 344 ラット雌雄各 50 匹を 1 群とし、0、0.00025、0.0015、0.01％の濃度で 104 週間

混餌投与した結果、腫瘍の発生率に増加はなかった 19) 。 

 

○ ヒトに関する発がん性の知見 

ヒトでの発がん性に関して、知見は得られなかった。 

 

（4）健康リスクの評価 

① 評価に用いる指標の設定 

非発がん影響については一般毒性及び生殖・発生毒性等に関する知見が得られているが、

発がん性については十分な知見が得られず、ヒトに対する発がん性の有無については判断で

きない。このため、閾値の存在を前提とする有害性について、非発がん影響に関する知見に

基づき無毒性量等を設定することとする。 

経口ばく露については、生殖・発生毒性エ）のラットの試験から得られた NOAEL 1.1 

mg/kg/day（授乳期の同腹仔数減少）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。 

吸入ばく露については、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 
 

表 3.3 経口ばく露による健康リスク（MOE の算定） 

ばく露経路・媒体 平均ばく露量 予測最大ばく露量 無毒性量等 MOE 

経口 
飲料水 － － 

1.1 mg/kg/day ラット 
－ 

公共用水

域・淡水 
概ね 0.0006 µg/kg/day 概ね 0.0027 µg/kg/day 41,000 

 

経口ばく露については、公共用水域・淡水を摂取すると仮定した場合、平均ばく露量は概

ね 0.0006 µg/kg/day、予測最大ばく露量は概ね 0.0027 µg/kg/day であった。無毒性量等 1.1 

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

して求めた MOE（Margin of Exposure）は 41,000 となる。環境媒体から食物経路で摂取される

ばく露量は少ないと推定されることから、そのばく露量を加えても MOE が大きく変化するこ

とはないと考えられる。 

従って、本物質の経口ばく露による健康リスクについては、現時点では作業は必要ないと

考えられる。 
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詳細な評価を行う
候補と考えられる。

現時点では作業は必要
ないと考えられる。

情報収集に努める必要
があると考えられる。

MOE＝10 MOE＝100［ 判定基準 ］

 
 

表 3.4 吸入ばく露による健康リスク（MOE の算定） 

ばく露経路・媒体 平均ばく露濃度 予測最大ばく露濃度 無毒性量等 MOE 

吸入 
環境大気 － － 

－ － 
－ 

室内空気 － － － 
 

吸入ばく露については、無毒性量等が設定できず、ばく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。 

なお、参考として吸収率を 100％と仮定し、経口ばく露の無毒性量等を吸入ばく露の無毒性

量等に換算すると 3.7 mg/m3 となるが、これと局所地域のデータとして報告のあった 0.014 

µg/m3から MOE を算出すると 26,000 となる。このため、本物質の一般環境大気の吸入ばく露

による健康リスクの評価に向けて吸入ばく露の知見収集等を行う必要性は低いと考えられる。 
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４．生態リスクの初期評価 

水生生物の生態リスクに関する初期評価を行った。 

（1）水生生物に対する毒性値の概要 

本物質の水生生物に対する毒性値に関する知見を収集し、その信頼性及び採用の可能性を確

認したものを生物群（藻類、甲殻類、魚類及びその他）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 

エンドポイント

／影響内容 

ばく露 

期間[日] 

試験の

信頼性 

採用の

可能性
文献 No.

藻 類  ○ 310 Pseudokirchneriella 
subcapitata 緑藻類 

NOEC   
GRO (RATE) 

3 A A 2) 

  ○ 1,000 
Pseudokirchneriella 
subcapitata 緑藻類 

NOEC   
GRO (RATE) 

4 C C 1)-19243

 ○  1,430 Scenedesmus acutus 緑藻類 
EC50   
GRO (POP) 

1 D C 1)-78497

  ○ 3,200 
Microcystis 
aeruginosa 藍藻類 

NOEC   
GRO (RATE) 

4 D C 1)-10484

 ○  5,600 Pseudokirchneriella 
subcapitata 緑藻類 

EC50   
GRO (RATE) 

3 A A 2) 

  ○ 10,000 
Chlorella 
pyrenoidosa 緑藻類 NOEC  CHL 3 C C 1)-15189

  ○ 10,000 
Scenedesmus 
pannonicus 緑藻類 

NOEC   
GRO (AUG) 

4 D C 1)-10484

   16,000 
Desmodesmus 
subspicatus 緑藻類 

EC10   
GRO (RATE) 

2 C C 1)-2997

  ○ ≧100,000 Chlorella vulgaris 緑藻類 
NOEC   
GRO (RATE) 

4 C C 1)-19243

 ○  110,000*1 
Desmodesmus 
subspicatus 緑藻類 

EC50   
GRO (RATE) 

2 C C 1)-2997

甲殻類 ○  145 Daphnia pulex ミジンコ EC50  IMM 2 B B 1)-6797

  ○ 210 Daphnia magna オオミジンコ NOEC  GRO 16 B C 1)-12872

  ○ 1,000 Daphnia magna オオミジンコ 
NOEC   
MOR / REP 

21 D C 1)-10484

 ○  1,100 Gammarus fasciatus ヨコエビ属  LC50  MOR 4 B B 1)-6797

  ○ 1,300 Daphnia magna オオミジンコ NOEC  REP 21 B B 1)-847 

 ○  1,700 Daphnia magna オオミジンコ EC50  IMM 2 A A 2) 

  ○ 2,100 Daphnia magna オオミジンコ EC50  REP 16 C C 1)-5675

 ○  2,700 Daphnia magna オオミジンコ EC50  IMM 2 B B 1)-846 

 ○  2,910 Daphnia magna オオミジンコ EC50  IMM 1 C C 1)-4056

 ○  3,300 Daphnia magna オオミジンコ LC50  MOR 2 B B 1)-5675
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生物群 

 

急 

性 

慢 

性 

毒性値 

[µg/L] 
生物名 生物分類 

エンドポイント

／影響内容 

ばく露 

期間[日] 

試験の

信頼性 

採用の

可能性
文献 No.

魚 類 ○  66 
Oncorhynchus 
mykiss 

ニジマス LC50  MOR 4 D C 1)-6797

  ○ 100 Oryzias latipes メダカ （胚） 
NOEC  MOR/ 
MOR・BEH 

40 D C 1)-10484

  ○ 183 Pimephales 
promelas 

ファットヘッド 

ミノー （胚） 
NOEC  GRO 31～34 B B 1)-14097

 ○  230 
Lepomis 
macrochirus 

ブルーギル LC50  MOR 4 C C 1)-5590

 ○  360 
Lepomis 
macrochirus 

ブルーギル LC50  MOR 4 D C 1)-6797

   500 Cyprinus carpio コイ（胚） NOEC  GRO 9 B C 1)-16145

   1,000 Poecilia reticulata グッピー 

NOEC  MOR/ 
MOR・BEH/ 
GRO 

28 D C 1)-10484

 ○  1,100 Oryzias latipes メダカ LC50  MOR 4 A A 2) 

 ○  1,540 
Pimephales 
promelas 

ファットヘッド 

ミノー 
LC50  MOR 4 B B 1)-12447

その他  ○ 32 Lymnaea stagnalis モノアラガイ科 NOEC  REP 40 B C 1)-10484

 ○  109 Lemna paucicostata アオウキクサ EC50  GRO 8 D C 1)-78497

  ○ 320 Xenopus laevis 
アフリカ 

ツメガエル 
NOEC  
MOR/DVP/GRO

100 B C 1)-10484

  ○ 320 Hydra oligactis ヒドラ属 NOEC  GRO 21 B C 1)-10484

  ○ 320 Lemna minor コウキクサ NOEC  GRO 7 B C 1)-10484

 ○  320 
Pteronarcys 
californica カワゲラ目 LC50  MOR 4 C C 1)-889 

  ○ 1,000 Brachionus 
calyciflorus ツボワムシ NOEC  REP 2 B B 1)-20489

 ○  3,690 
Tetrahymena 
pyriformis テトラヒメナ属 IGC50  POP 40時間 C C 4)-2011155

 ○  4,200 Cloeon dipterum フタバカゲロウ TLm  MOR 2 B C 1)-6954

  ○ 10,000 Culex pipiens アカイエカ 
NOEC   
MOR / DVP 

25 B C 1)-10484

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 

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

影響内容 

BEH (Behavior) : 行動、CHL (Chlorophyll Content) : クロロフィル含量、DVP (Development) : 発生、 

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

POP (Population Changes) : 個体群の変化、REP (Reproduction) : 繁殖、再生産 

（ ）内：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） 
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POP (Population Changes)：細胞数より求める方法 

RATE：生長速度より求める方法（速度法） 

 

*1 外挿値 

 

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 

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）」(2006

改正) 、及び OECD テストガイドライン No.201(2006)に準拠し、緑藻類 Pseudokirchneriella 

subcapitata の生長阻害試験を GLP 試験として実施した。設定試験濃度は 0（対照区）、0.32、0.56、

1.0、1.8、3.2、5.6、10、18 mg/L（公比 1.8）であった。被験物質の実測濃度は、試験終了時に

おいても設定濃度の 94～96％を維持していた。毒性値の算出には実測濃度（試験開始時と終了

時の算術平均値）が用いられ、速度法による 72 時間半数影響濃度(EC50)は 5,600 µg/L、72 時間

無影響濃度(NOEC)は 310 µg/L であった。 

 

2） 甲殻類 

Mayer ら 1)-6797は、米国 ASTM の試験方法(E729-80, 1980)、及び米国 EPA の試験方法

(EPA-660/3-75-009, 1975)におおむね準拠し、ミジンコ Daphnia pulex の急性毒性試験を実施した。

試験は止水式で行われ、試験用水として脱イオン再調整水（硬度 44 mg/L、CaCO3換算）が、助

剤としてアセトン、エタノール、ジメチルホルムアミドのいずれかが、0.5 mL/L 未満の濃度で

用いられた。設定試験濃度区は 6 濃度区以上であった。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 145 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、容器は時計皿で蓋）で

行われた。試験用水にはドイツ工業規格(DIN38412 PartⅠ&Ⅱ, 1982)に従った人工調製水（硬度

約 250 mg/L、CaCO3換算）が用いられた。被験物質の実測濃度は、設定濃度から 20％以上減少

することはなかった。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 1,300 µg/L であった。 

 

3） 魚類 

環境省 2)は「新規化学物質等に係る試験の方法について（化審法テストガイドライン）」 (2006

改正) に準拠し、メダカ Oryzias latipes の急性毒性試験を GLP 試験として実施した。試験は半止

水式(48 時間後換水)で行われ、設定試験濃度は 0（対照区）、0.42、0.56、0.75、1.0、1.3、1.8、

2.4 mg/L（公比 1.3）であった。試験用水には脱塩素水（硬度 28 mg/L、CaCO3換算）が用いら

れた。被験物質の実測濃度は、換水前(48 時間後及び試験終了時)においても、設定濃度の 93～

98％を維持していた。毒性値の算出には実測濃度（換水前後の算術平均値）が用いられ、96 時

間半数致死濃度(LC50)は 1,100 µg/L であった。 

また、Call ら 1)-14097はファットヘッドミノーPimephales promelas の胚を用いて、魚類初期生活
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段階毒性試験を実施した。試験は連続又は断続的な流水式で行われ、設定試験濃度区は対照区

及び 5 濃度区であった。試験用水には、脱塩素水道水又はスペリオル湖水（硬度約 50.5 mg/L、

CaCO3換算）が用いられた。被験物質の実測濃度（対照区除く）は回収率で補正され、183、407、

551、845、1,110 µg/L であった。成長（全長、湿重量、乾重量）に関する 31～34 日間無影響濃

度(NOEC)は、実測濃度に基づき 183 µg/L であった。 

 

4） その他 

 Radix ら 1)-20489は Snell と Moffat の方法(1992)に従い、ツボワムシ Brachionus calyciflorus の増

殖阻害試験を実施した。試験は止水式で行われ、設定試験濃度区は対照区及び 5 濃度区であっ

た。試験には、米国 EPA の試験方法(EPA600/4-85-013, 1985)に基づく用水（硬度 80～100 mg/L、

CaCO3換算）が用いられた。増殖阻害に関する 2 日間無影響濃度(NOEC)は、設定濃度に基づき

1,000 µg/L であった。 

 

（2）予測無影響濃度(PNEC)の設定 

急性毒性値 

藻類 Pseudokirchneriella subcapitata 72 時間 EC50（生長阻害） 5,600 µg/L

甲殻類 Daphnia pulex 48 時間 EC50（遊泳阻害） 145 µg/L

魚類 Oryzias latipes 96 時間 LC50 1,100 µg/L

アセスメント係数：100［3 生物群（藻類、甲殻類及び魚類）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（甲殻類の 145µg/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 1.5µg/L が得られた。 
 

慢性毒性値 

藻類 Pseudokirchneriella subcapitata 72 時間 NOEC（生長阻害） 310 µg/L

甲殻類 Daphnia magna 21 日間 NOEC（繁殖阻害） 1,300 µg/L

魚類 Pimephales promelas 31~34 日間 NOEC（成長阻害） 183 µg/L

その他 Brachionus calyciflorus 2 日間 NOEC（繁殖阻害） 1,000 µg/L

アセスメント係数：10［3 生物群（藻類、甲殻類、魚類）及びその他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、その他生物を除いた最も小さい値（魚類の 183 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 18 µg/L が得られた。 
 

本物質の PNEC としては甲殻類の急性毒性値から得られた 1.5 µg/L を採用する。 
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（3）生態リスクの初期評価結果 

 

表 4.2 生態リスクの初期評価結果 

水 質 平均濃度 最大濃度(PEC) PNEC 
PEC/ 

PNEC 比

公共用水域・淡水 概ね0.015 µg/L (2008) 概ね 0.068 µg/L (2008) 
1.5 

µg/L 

0.05 

公共用水域・海水 
0.011 µg/Lの報告がある  

(2008) 

0.016 µg/Lの報告がある 

(2008) 
0.01 

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 

 

 

 

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 0.015 µg/L、海水域では

0.011 µg/L の報告があった。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 0.068 µg/L、海水域では 0.016 µg/L の報告があった。 

予測環境中濃度(PEC)と予測無影響濃度(PNEC)の比は、淡水域で 0.05、海水域では 0.01 とな

るため、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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