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１．物質に関する基本的事項

（1）分子式・分子量・構造式

物質名：2-ナフチルアミン 

（別の呼称：β-ナフチルアミン） 

CAS 番号：91-59-8 
化審法官報公示整理番号：

化管法政令番号：

RTECS 番号：QM2100000 

分子式：C10H9N 

分子量：143.19 
換算係数：1ppm= 5.86 mg/m3(気体、25℃) 
構造式：

NH2

（2）物理化学的性状

本物質は、白色ないし赤色の光沢のある葉状晶である 1)。

融点 110℃ 2)、111～113℃ 3) , 4) 

沸点
306.2℃ (760 mmHg) 2)、306℃ 3) 、 
306℃ (760 mmHg) 4) 

密度 1.6414 g/cm3 (98℃) 2) 

蒸気圧 2.56×10-4 mmHg (=0.0341 Pa) (25℃) 4) 

分配係数（1-ｵｸﾀﾉｰﾙ/水）(logKow) 2.28 4) , 5) 

解離定数（pKa） 4.16 (25℃) 2) , 4) 

水溶性（水溶解度） 189 mg/1,000g(20℃) 2) 、189 mg/L 6) 

（3）環境運命に関する基礎的事項

本物質の分解性及び濃縮性は次のとおりである。

生物分解性

好気的分解

本物質の生分解性の情報は得られなかったため、1-ナフチルアミンの分解率を以下に

示す。

分解率：BOD 0%、LC 3% 

（試験期間：4 週間、被験物質濃度：100 mg/L、活性汚泥濃度：30 mg/L）7) 

化学分解性

OH ラジカルとの反応性 （大気中） 

反応速度定数：200×10-12 cm3/(分子･sec)（AOPWIN 8) により計算） 

［6］2-ナフチルアミン 
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半減期： 0.32～3.2 時間 （OH ラジカル濃度を 3×106～3×105分子/cm3 9)と仮定し計

算） 

 

加水分解性 

 加水分解性の基を持たない 10) 

 

生物濃縮性 

生物濃縮係数 (BCF)：15（BCFBAF 11) により計算） 

 

生物濃縮係数 (BCF)：1-ナフチルアミンの生物濃縮係数(BCF)を以下に示す。 

13～26（試験生物：コイ、試験期間：8 週間、試験濃度：0.2 mg/L）12) 

(12) ～(15)（試験生物：コイ、試験期間：8 週間、試験濃度：0.02 mg/L）12) 

 

土壌吸着性 

土壌吸着定数 (Koc)：2,500（KOCWIN 13) により計算） 

 

（4）製造輸入量及び用途 

① 生産量・輸入量等 

本物質及びその塩は、労働安全衛生法において 1 重量%を超えて含有する物は原則として

製造、輸入、使用等が禁止されている。 

本物質はたばこ煙中に含まれており、たばこに含まれる化学物質の燃焼により生成する 14)。 

 

② 用 途 

本物質はアゾ染料中間体として使用されていた 15)。 

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

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

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

する法律により 2016 年 4 月より販売・授与が禁止されている 16)。規制対象家庭用品の規制対

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

み）である。 

 

（5）環境施策上の位置付け 

本物質は水環境保全に向けた取組のための要調査項目に選定されていたが、平成 26 年 3 月改

訂の要調査項目リストから除外された。 
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２．曝露評価 

環境リスクの初期評価のため、我が国の一般的な国民の健康や水生生物の生存・生育を確保

する観点から、実測データをもとに基本的には化学物質の環境からの曝露を中心に評価するこ

ととし、データの信頼性を確認した上で安全側に立った評価の観点から原則として最大濃度に

より評価を行っている。 

 

（1）環境中への排出量 

本物質は化学物質排出把握管理促進法（化管法）第一種指定化学物質ではないため、排出量

及び移動量は得られなかった。 

 

（2）媒体別分配割合の予測 

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

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

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

排出媒体 大 気 水 域 土 壌 大気/水域/土壌 

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

大 気 1.3 0.0 0.0 0.1 

水 域 2.8 87.5 0.2 17 

土 壌 95.5 0.0 99.7 80.5 

底 質 0.4 12.5 0.0 2.4 

注：環境中で各媒体別に最終的に分配される割合を質量比として示したもの。 

 

（3）各媒体中の存在量の概要 

本物質の環境中等の濃度について情報の整理を行った。媒体ごとにデータの信頼性が確認さ

れた調査例のうち、より広範囲の地域で調査が実施されたものを抽出した結果を表 2.2 に示

す。 

 
表 2.2 各媒体中の存在状況 

媒 体 
幾何 

平均値 a) 
算術 

平均値 
最小値 最大値 a) 

検出 
下限値 b) 

検出率 調査地域 
測定 
年度 

文 献 

           

一般環境大気 µg/m3 < 0.00085 < 0.00085 < 0.00085 < 0.00085 0.00085 0/14 全国 2018 2) 
           

室内空気 µg/m3          

           

食物 µg/g          
           

飲料水 µg/L <0.1 <0.1 <0.1 <0.1 0.1 0/18 大阪府 2018 3) 
           

地下水 µg/L <0.1 <0.1 <0.1 <0.1 0.1 0/7 全国 2006 4) 
           

土壌 µg/g          
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媒 体 
幾何 

平均値 a) 
算術 

平均値 
最小値 最大値 a) 

検出 
下限値 b) 

検出率 調査地域 
測定 
年度 

文 献 

公共用水域・淡水  µg/L <0.1 <0.1 <0.1 <0.1 0.1 0/54 全国 2006 4) 
  <0.1 <0.1 <0.1 <0.1 0.1 0/6 全国 1983 5) 
           

公共用水域・海水   µg/L <0.1 <0.1 <0.1 <0.1 0.1 0/17 全国 2006 4) 
  <0.1 <0.1 <0.02 <0.1 0.02～0.1 0/10 全国 1983 5) 
           

底質(公共用水域・淡水) µg/g <0.0007 <0.0007 <0.0003 <0.0007 0.0003～
0.0007 

0/12 全国 1985 6) 

  <0.03 <0.03 <0.01 <0.03 0.01～
0.03 

0/6 全国 1983 5) 

           

底質(公共用水域・海水) µg/g <0.0007 <0.0007 <0.0003 0.0046 0.0003～
0.0007 

3/26 全国 1985 6) 

  <0.04 <0.04 <0.0015 0.0055 0.0015～
0.04 

1/10 全国 1983 5) 

           

魚類(公共用水域・淡水) µg/g          

           

魚類(公共用水域・海水) µg/g          

           

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

参考値として曝露の推定に用いた値を示す。 
  b) 検出下限値の欄の斜体で示されている値は、定量下限値として報告されている値を示す。 

 

（4）人に対する曝露量の推定（一日曝露量の予測最大量） 

一般環境大気の実測値を用いて、人に対する曝露の推定を行った（表 2.3）。化学物質の人に

よる一日曝露量の算出に際しては、人の一日の呼吸量、飲水量及び食事量をそれぞれ 15 m3、2 

L 及び 2,000 g と仮定し、体重を 50 kg と仮定している。 

 
表 2.3 各媒体中の濃度と一日曝露量 

 媒  体 濃  度 一 日 曝 露 量 

 大 気   

  一般環境大気 0.00085 µg/m3未満程度(2018) 0.00026 µg/kg/day 未満程度 

  室内空気 データは得られなかった データは得られなかった 

平    

 水 質   

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

  地下水 過去のデータではあるが 0.1 µg/L 未満程

度(2006) 
過去のデータではあるが 0.004 µg/kg/day
未満程度 

均  公共用水域・淡水 過去のデータではあるが 0.1 µg/L 未満程

度(2006) 
過去のデータではあるが 0.004 µg/kg/day
未満程度 

    

 食 物 データは得られなかった データは得られなかった 

    

 土 壌 データは得られなかった データは得られなかった 

    

 大 気   

最  一般環境大気 0.00085 µg/m3未満程度(2018) 0.00026 µg/kg/day 未満程度 

大  室内空気 データは得られなかった データは得られなかった 

値    

 水 質   
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 媒  体 濃  度 一 日 曝 露 量 

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

最  地下水 過去のデータではあるが 0.1 µg/L 未満程

度(2006)） 
過去のデータではあるが 0.004 µg/kg/day
未満程度 

  公共用水域・淡水 過去のデータではあるが 0.1 µg/L 未満程

度(2006)） 
過去のデータではあるが 0.004 µg/kg/day
未満程度 

大    

 食 物 データは得られなかった データは得られなかった 

    

値 土 壌 データは得られなかった データは得られなかった 

      

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

 

吸入曝露については、表 2.3 に示すとおり、一般環境大気の実測データから平均曝露濃度、

予測最大曝露濃度ともに 0.00085 µg/m3未満程度となった。 

 
表 2.4 人の一日曝露量 

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

大 気  
 一般環境大気 < 0.00026 < 0.00026 

 室内空気   

  飲料水   

  参考値 a) (< 0.004) (< 0.004) 

水 質  地下水   

  参考値 b) (< 0.004) (< 0.004) 

  公共用水域・淡水   

  参考値 b) (< 0.004) (< 0.004) 

 食 物     

 土 壌     

注：1) 不等号（<）を付した値は、曝露量の算出に用いた測定濃度が「検出下限値未満」とされたものであるこ

とを示す。 
2) 括弧内の値は、調査時期や調査地域の観点から参考値としたものを示す。 

a) 限られた地域を調査対象とした調査結果に基づく曝露量 
b) 過去（10 年以上前）の調査結果に基づく曝露量 

 

経口曝露量については、表 2.4 に示すとおり飲料水、地下水、公共用水域・淡水、食物及び

土壌の実測データが得られていないため、平均曝露量、予測最大曝露量ともに設定できなかっ

た。なお、限られた地域を調査対象とした飲料水の実測データから算出した経口曝露量の参考

値は 0.004 µg/kg/day 未満程度となった。 

また、過去のデータではあるが地下水、公共用水域・淡水のデータから算定した経口曝露量

はともに 0.004 µg/kg/day 未満程度となった。 

 

（5）水生生物に対する曝露の推定（水質に係る予測環境中濃度：PEC） 

本物質の水生生物に対する曝露の推定の観点から、水質中濃度を表 2.5 のように整理した。

水質について安全側の評価値として予測環境中濃度（PEC）を設定できるデータは得られなか
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った。なお、過去のデータではあるが、公共用水域の淡水域、同海水域ともに 0.1 μg/L 未満程

度であった。 

 
表 2.5 公共用水域濃度 

水 域 平  均 最 大 値 
 
 

淡 水 
 
 
 

海 水 
 

データは得られなかった 
[過去のデータではあるが 0.1 
µg/L 未満程度 (2006)] 
 
データは得られなかった 
[過去のデータではあるが 0.1 
µg/L 未満程度 (2006)] 

データは得られなかった 
[過去のデータではあるが 0.1 
µg/L 未満程度 (2006)] 
 
データは得られなかった 
[過去のデータではあるが 0.1 
µg/L 未満程度 (2006)] 

注：1) 環境中濃度での（ ）内の数値は測定年度を示す。 
2) 公共用水域・淡水は、河川河口域を含む。 
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３．健康リスクの初期評価 

健康リスクの初期評価として、ヒトに対する化学物質の影響についてのリスク評価を行った。 

（1）体内動態、代謝 

ラットに 14C でラベルした本物質 1.25 mg を腹腔内投与した結果、3 日間で投与した放射活性

の 60～65％が尿中に、25～30％が糞中に排泄されたが、その大部分は 1 日後までの排泄であり、

10～14 日後の排泄は 0.1％/日未満であった。また、胆管を結紮したラットでは尿中の放射活性

が増加し、糞中の放射活性が減少したことから、本物質又は代謝物が腸肝循環することが示さ

れた。呼気中への 14CO2の排泄はなかった。腎臓、膀胱、大腿骨では 10 週後も検出可能なレベ

ルの放射活性がみられたが、29 週後にはほぼバックグラウンドレベルとなった 1) 。 

ウサギに 14C でラベルした本物質 1 mg を腹腔内投与した結果、1 日間で投与した放射活性の

82％が尿中に、8％が糞中に排泄され、尿中への排泄は投与後 2 時間で 50％を超えたことから、

2 時間で 22％であった上記ラットの試験結果と比べて尿中排泄は速やかであった。また、ウサ

ギでも腸肝循環がみられたが、その量はラットに比べて少なかった 2) 。 
14C でラベルした本物質 0.1 mg をマウスに、1.5 mg をモルモットに、6 mg をイヌに腹腔内投

与した結果、2 日間でマウスは投与した放射活性の 71～81％を尿中に、9～17％を糞中に、モル

モットは 64～87％を尿中に、5～11％を糞中に、イヌは 74～86％を尿中に、1～3％を糞中に排

泄した。また、ラット及びイヌの背部に塗布した結果、1 時間後には検出可能なレベルの放射活

性が血液中にみられた 3) 。 

本物質を投与したラット、ウサギ、イヌ、サルの尿中で 20 種類を超える代謝物が特定されて

おり、それらの比率は動物種によって異なるが、2-アミノ-1-ナフチル硫酸塩が主要な尿中代謝

物であった 4, 5) 。 

本物質はチトクローム P-450（CYP1A2）を介した N-水酸化を受け 6) 、引き続いて水酸基の硫

酸又はグルクロン酸との抱合、アミノ基の酢酸塩又は硫酸塩、グルクロン酸との抱合を受ける。

また、本物質は膀胱のプロスタグランジン H 合成酵素のような過酸化酵素によって N-酸化や芳

香環の酸化を受け、アレーン酸化物を生成する 7, 8) 。N-水酸化を受けた中間代謝物は 2-アミノ-1-

ナフトールや硫酸抱合体、グルクロン酸抱合体を生成したり、DNA 付加体を生成する 9) 。また、

DNA 付加体はプロスタグランジン H 合成酵素によっても生成され、2-イミノ-1-ナフトキノン中

間体からも生成される 8) 。 

 

（2）一般毒性及び生殖・発生毒性 

① 急性毒性 

表 3.1 急性毒性 10) 

動物種 経路 致死量、中毒量等 
ラット 経口 LD50 727 mg/kg 

 

本物質は気道、皮膚を刺激し、血液に影響を与えてメトヘモグロビンを生成することがあ

る。膀胱に影響を与え、炎症、血尿を生じることがある。吸入や経口摂取すると唇や爪、皮

膚のチアノーゼ、錯乱、眩暈、痙攣、頭痛、吐き気、意識喪失を生じる。皮膚からも吸収さ

れてこれらの症状を生じる可能性がある 11) 。 
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② 中・長期毒性 

ア）Wistar ラット雌 20 匹を 1 群とし、0、300 mg/kg/day を 57 週間（1 日/週）強制経口投与し、

100 週まで飼育した結果、300 mg/kg/day 群の 18 匹中 8 匹で膀胱の移行上皮過形成を認めた

が、そのうち 4 匹では膀胱腫瘍の発生もみられた 12) 。 

 

イ）BALB/c マウス雌 20 匹を 1 群とし、0、0.2％の濃度で餌に添加して 40 週間投与し、その

後 15 週間飼育した結果、0.2％群の膀胱でび漫性の移行上皮過形成を 16 匹中 6 匹で認めた

が、対照群（17 匹）での発生はなかった。また、肝臓では 0.2％群の 7 匹で胆管線維症、14

匹で過形成結節、10 匹で肝細胞腺腫の発生もみられた 13） 。 

 

③ 生殖・発生毒性 

ア）生殖・発生毒性に関して、知見は得られなかった。 

 

④ ヒトへの影響 

ア）ジョージア州の本物質製造工場で 1940 年から 1972 年に雇用された男性労働者 1,314 人の

調査では、1992 年末までに 504 人が死亡しており、アメリカの男性人口から求めた標準化

死亡比（SMR）は血液凝固障害や紫斑病などの血液疾患で 8.3 (95%CI: 1.0～30.0)、アルコ

ール中毒で 2.7 (95%CI: 1.2～5.1)、虚血性心疾患で 1.3 (95%CI: 1.1～1.5)、脳血管疾患で 2.2 

(95%CI: 1.6～2.9)、塵肺などの呼吸器疾患で 2.4 (95%CI: 1.4～3.8)、肝硬変で 2.3 (95%CI: 1.5

～3.4)と有意に高かった。なお、工場ではベンジジンを含む他の芳香族アミンの使用もあっ

た 14) 。 

 

イ）本物質を製造・使用するペンジルベニア州の工場で 1940 年から 1981 年に雇用された男

性労働者 374 人の調査では、1998 年末までに 74 人が死亡しており、同州の男性人口から求

めた SMR は肝硬変（4 人、SMR 5.7, 95%CI: 1.5～14.5）が有意に高かったが、アメリカの

男性人口から求めた SMR 3.2 (95%CI: 0.9～8.2)には有意差がなかった 15) 。 

 

（3）発がん性 

① 主要な機関による発がんの可能性の分類 

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

に示すとおりである。 
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表 3.2 主要な機関による発がんの可能性の分類 

機 関 (年) 分  類 

WHO IARC (1987) 1 ヒトに対して発がん性を示す物質 

EU EU (2008) 1A ヒトに対して発がん性を示すことが知られている物

質 

 EPA －  

USA ACGIH (1962) A1 ヒトへの発がん性が確認された物質 

 NTP (1980) 合理的にヒトに対して発がん性のあることが懸念される物

質 

日本 
日本産業衛生学会 

(1981) 
第1群 ヒトに対して発がん性があると判断できる物質 

ドイツ DFG (1970) 1 ヒトに対してがんを引き起こす物質 
 

② 発がん性の知見 

○ 遺伝子傷害性に関する知見 

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

発せず、S9 添加で誘発したが 16～30) 、誘発の程度は S9 調製に用いた動物種や組織によって

大きく変化した 16, 26, 27, 29) 。S9 添加の大腸菌で遺伝子突然変異を誘発したが、S9 無添加で

は誘発しなかった 25, 31, 32) 。大腸菌では S9 添加の有無にかかわらず DNA 傷害を誘発した報

告 33) 、しなかった報告 34) 、S9 添加でのみ誘発した報告 35) があったが、枯草菌では S9 添

加の有無にかかわらず DNA 傷害を誘発した 36) 。酵母では S9 添加で異数性 37) 、遺伝子変

換 38) を誘発したが、S9 無添加では誘発しなかった 37, 38) 。S9 添加の有無にかかわらずチャ

イニーズハムスター卵巣細胞（CHO）で遺伝子突然変異を誘発した報告 39) 、誘発しなかっ

た報告 40) 、チャイニーズハムスター肺細胞（V79）で誘発しなかった報告 28) があり、S9

無添加のマウスリンパ腫細胞（L5178Y）で遺伝子突然変異を誘発したが、S9 添加では誘発

しなかった報告 41) 、S9 添加のヒト肺線維芽細胞（HSC172）で遺伝子突然変異を誘発した

が、無添加では誘発しなかった報告 42) もあった。S9 添加又は無添加のシリアンハムスター

腎細胞（BHK-21）で細胞形質転換を誘発した 43, 44) 。S9 添加のチャイニーズハムスター卵

巣細胞（CHO）で染色体異常を誘発し、無添加で誘発しなかったが 45) 、S9 無添加のラッ

ト肝細胞（RL1）では染色体異常を誘発した 46) 。S9 添加のチャイニーズハムスター卵巣細

胞（CHO）で姉妹染色分体交換を誘発したが、S9 無添加で誘発しなかった 45,47, 48) 。S9 添

加、無添加のヒト子宮頸癌細胞（HeLa）49) 、S9 添加のヒト線維芽細胞（初代培養）50) 、

ヒト線維芽細胞（WI-38）51) で不定期 DNA 合成を誘発したが、S9 無添加のヒト線維芽細胞

（WI-38）51)で誘発しなかった。仔ウシ胸腺 DNA では S9 添加で DNA 付加体を生成し、S9

無添加で DNA 傷害を誘発した 52) 。 

in vivo 試験系では、腹腔内投与したマウスの仔（F1）で体細胞突然変異 53) 、ラットの肝

臓で DNA 傷害を誘発したが 54) 、マウスの骨髄細胞で姉妹染色分体交換 55) を誘発しなかっ

た。腹腔内投与又は経口投与したマウスの骨髄細胞で小核を誘発した報告 56, 57, 58) 、腹腔内

投与したマウスの骨髄細胞で小核を誘発しなかった報告 59, 60) があった。大腸菌を接種した

マウスを用いた宿主経由試験では、腹腔内投与したマウスの腎臓、精巣で DNA 傷害を誘発

したが、血液や肝臓、肺では誘発しなかった 61) 。 
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○ 実験動物に関する発がん性の知見 

Wistar ラット雌 25 匹に 300 mg/kg/day を 1 年間（1 日/週）強制経口投与し、その後 1 年

間飼育した結果、17 匹中 5 匹（5/17 匹）に膀胱腫瘍の発生を認め、最も早い発生は 57 週

であった。対照群（50 匹）では膀胱腫瘍の発生はなかった 62) 。 

Wistar ラット雌 20 匹を 1 群とし、0、300 mg/kg/day を 57 週間（1 日/週）強制経口投与し、

100 週まで飼育した結果、300 mg/kg/day 群の 8/18 匹の膀胱で移行上皮過形成を認め、その

うちの 4 匹で膀胱腫瘍（移行上皮癌に類似）の発生を認めたが、対照群での発生はなかっ

た 12) 。 

IF マウス雄 13 匹、雌 12 匹に 400 mg/kg/day を 72 週間（2 日/週）強制経口投与した結果、

雌雄各 5 匹の肝臓で胆管腫の発生を認めたが、対照群（雄 6 匹、雌 5 匹）での発生はなか

った。また、CBA マウス雄 9 匹、雌 14 匹に 240 mg/kg/day を 89 週間（2 日/週）強制経口

投与した結果、雄の 6 匹、雌の 7 匹の肝臓で肝細胞癌の発生を認めたが、対照群（雌雄各 7

匹）での発生はなかった 63) 。 

BALB/c マウス雌 20 匹を 1 群とし、0、0.2％の濃度で餌に添加して 40 週間投与し、その

後 15 週間飼育した結果、0.2％群の肝臓では 16 匹中 14 匹で過形成性結節、10 匹で腺腫、3

匹で肝細胞癌、7 匹で胆管線維症の発生を認めたが、対照群（17 匹）の肝臓でそれら病変

の発生はなかった。また、膀胱腫瘍の発生はどちらの群にもなかった 13) 。 

A/J マウス雌雄各 16 匹を 1 群とし、0、25 mg/kg/day を 8 週間（3 日/週）強制経口投与し、

その後 15 週間飼育して肺腫瘍の発生を調べた結果、25 mg/kg/day 群の雄で発生率は有意に

高かった 64) 。 

Syrian Golden ハムスター雄 29 匹、雌 30 匹を 1 群とし、0、10 mg/匹を 40 週間（2 回/週）

強制経口投与し、その後自然死するまで飼育した結果、膀胱に腫瘍の発生はなく、その他

の発がん作用もみられなかった。また、雌雄各 30 匹を 1 群とし、0、0.1、1％の濃度で餌に

添加して生涯にわたって投与した結果、0.1％群では雌 1 匹の膀胱上皮に増殖性病変がみら

れたが、乳頭腫様過形成と判定されるものであり、その他の発がん作用もみられなかった。

しかし、1％群では雄の 10/23 匹、雌の 8/16 匹で膀胱腫瘍（ほぼすべてが典型的な移行上皮

癌）の発生を認め、そのうち雄は 45 週、雌は 49 週に死亡したものでの発生が最も早かっ

た。なお、1％群では雌雄各 1 匹で肝細胞癌の発生もみられたが、膀胱腫瘍以外の発生状況

は自然発生の範囲内にあった 65) 。 

雑種犬雌 4 匹に 29～33 mg/kg/day を 2 年間混餌投与し、その後死亡又は瀕死となって屠

殺するまで飼育した結果、4 匹すべてで投与開始から 9～18 ヶ月後の生検で膀胱腫瘍の発生

を認めた。4 匹中 3 匹で病理組織学的検査を実施したところ、膀胱腫瘍は移行上皮癌であり、

2 匹で肺、1 匹で腎臓への転移もみられた 66) 。 

ビーグル犬雌雄 5～10 匹を 1 群とし、6.25、12.5、25、50 mg/kg/day をゼラチンカプセル

に入れて 2～26 ヶ月間（6 日/週）経口投与し、経時的に屠殺しながら、投与開始から最大

30 ヶ月間飼育した結果、各群の膀胱で浸潤性移行上皮癌が 2/9、2/10、5/10、2/5 匹、浸潤

性扁平上皮癌が 1/9、2/10、3/10、2/5 匹、乳頭状癌が 0/9、1/10、3/10、4/5 匹にみられたが、

対照群（4 匹）での発生はなかった 67) 。 

雌イヌ（系統不明）20 匹に 500～600 mg/day を毎日強制経口投与した結果、20～26 ヶ月
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後に全数で膀胱癌の発生を認め、血尿も全数でみられた 68) 。 

アカゲザル雌雄 24 匹に 6.25～400 mg/kg/day を 60 ヶ月間（6 日/週）強制経口投与した試

験では、試験途中に低用量群は投与量を増やし、高用量群は減らして実施した。その結果、

12 匹で膀胱腫瘍の発生を認め、その内訳は 6.25→12.5 mg/kg/day 群及び 50 mg/kg/day 群の

各 1 匹で乳頭状癌、200 又は 200→100 mg/kg/day 群の 7 匹で移行上皮癌又は上皮内癌、

50 mg/kg/day 群の 1 匹で乳頭腫、200→100 mg/kg/day 群の 2 匹で乳頭状腺腫であったが、対

照群（3 匹）では膀胱腫瘍の発生はなかった。なお、200 mg/kg/day を 33 ヶ月経口投与後に

瀕死となって屠殺した雄の移行上皮癌の発生確認が最も早かった 69) 。 

カリフォルニア州 EPA（1992）は、アカゲザルの膀胱腫瘍の発生状況をもとに、スロー

プファクターを 1.8 (mg/kg/day)-1と算出した 70) 。 

 

○ ヒトに関する発がん性の知見 

イギリスの化学産業界では、1952 年 2 月 1 日までに 455 人の労働者が膀胱がんを発症し

ており、このうち、本物質のみの曝露であった労働者 59 人についてみると、26 人が膀胱が

んによって死亡しており、曝露開始から平均で 16 年後であった。同国の男性人口から求め

た期待値は 0.3 人であったことから、膀胱がんで死亡した労働者の数は有意に多かった 71) 。 

本物質及びベンジジンを製造するオハイオ州の化学工場に1938～1939年に雇用された男

性労働者 639 人の調査では、1965 年末までに 170 人が死亡しており、これらの物質に曝露

された白人労働者 14 人が膀胱がんで死亡していた。これは 10 万人当たり 78 人の死亡とな

るが、同州の白人人口から求めた期待値 4.4 人を大きく上回っていた。なお、これらの物質

に非曝露であった労働者の群で膀胱がんの発生はなかった 72) 。 

1952 年に操業を開始したニュージャージー州の染料・樹脂製造工場の調査では、オハイ

オ州の別工場で本物質及びベンジジンの製造に従事していた元労働者89人が含まれていた。

この 89 人についてみると、1985 年末までに 40 人が死亡していたが、アメリカの白人男性

人口から求めた全死亡の SMR 0.18 (95%CI: 0.76～1.46)と有意な増加はなかった。しかし、

全がん死亡者数 17 人の SMR は 2.0（95%CI: 1.2～3.2）と有意に高く、これは膀胱がん（3

人）、腎臓がん（2 人）、中枢神経系がん（2 人）の死亡の SMR が有意に高いことによるも

のであった 73) 。 

本物質及びベンジジンを製造・使用する大阪市内の 2 工場で 1945 年以降に初めて曝露を

受け、1970 年末に生存が確認された男性労働者 794 人の調査で、1986 年末で観察終了した。

全死亡者数は 84 人、尿路系腫瘍死亡数は 10 人で、大阪府人口から求めた尿路系腫瘍の SMR 

12.2 は有意に高かった。しかし、本物質のみの曝露であった労働者 91 人では、全死亡者数

は 19 人であり、全死亡やがん種別の SMR に有意差はなかった。観察死亡数が少なく統計

学的有意差を認めていないが、尿路系腫瘍（2 人、SMR 11.8）のみが 2.0 以上の SMR とな

った 74) 。 

ポーランドのゴム製品製造工場で 1945 年から 1973 年に 3 ヶ月以上雇用された男性労働

者 6,978 人の調査では、1985 年末で観察終了し、全がん死亡者数は 299 人、同国の男性人

口から求めた全がん（299 人、SMR 1.1）、胆嚢がん（12 人、SMR 4.4）、気管・気管支・肺

がん（101 人、SMR 1.4）の死亡者は有意に多かった。膀胱がん（10 人）の SMR は 1.2 で

有意差はなかったが、本物質が使用されていた時期（1945 年から 1953 年）に雇用された労
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働者に限定（平均潜伏期間 23 年）すると、膀胱がん（6 人）の SMR は 2.8 と有意に高くな

った 75) 。 

モスクワのアニリン染料製造工場で 1930年から 1975年の間に本物質又はベンジジンに1

ヶ月以上曝露された男性労働者 514 人、女性労働者 287 人の調査では、1989 年末までに男

性 19人、女性 5人が膀胱がんを発症しており、モスクワの人口から求めた標準化罹患比（SIR）

は男性で 10.8、女性で 21.0 であり、いずれも有意に高かった。本物質の製造は 1930 年から

開始し 1951 年に終了したことから、1951 年以前に雇用された労働者では、膀胱がん罹患者

数 9 人、SIR18.9 (95%CI: 8.6～35.9)と有意に高く、また作業年数の増加に伴う SIR の上昇が

みられた。一方、1951 年以降に雇用された労働者では膀胱がんリスクの低下がみられたも

のの、一般集団よりは高かった 76) 。 

日本の染料工場で1935年から1988年に本物質に曝露された男性労働者95人の調査では、

1992 年末までの全死亡者数は 20 人、全がん死亡者数は 11 人、日本の男性人口から求めた

全死亡、全がん死亡の SMR は 0.6 (95%CI: 0.4～0.9)、1.1 (95%CI: 0.6～2.0)と有意差はなか

った。しかし、死因別にみると、本物質の製造に従事した労働者で泌尿器がん 3 人の SMR 

24.4（95%CI: 5.0～71.4）、膀胱がん 3 人の SMR 48.4（95%CI: 10.0～141.5）は有意に高かっ

た。肝臓がんや肺がんでも SMR の上昇はみられたが、有意差はなかった。一方、本物質を

使用していた労働者では、泌尿器がん、膀胱がんの発生はなかった 77) 。 

ジョージア州の本物質製造工場で 1940年から 1972年に雇用された男性労働者 1,314人の

調査では、1992 年末までに 504 人が死亡しており、アメリカの男性人口から求めた SMR

は肺がん（41 人、SMR 1.7, 95%CI: 1.2～2.3）、前立腺がん（11 人、SMR 2.1, 95%CI: 1.1～3.8）

で有意に高かったが、同州の男性人口から求めた SMR は肺がん（SMR 1.4, 95%CI: 1.02～

1.97 ）のみが有意に高かった。膀胱がん(3 人)のアメリカの男性人口から求めた SMR は

2.4(95%CI: 0.5～7.0)、同州の男性人口から求めた SMR 2.4(95%CI: 0.5～7.1)、ともに有意で

なかったが、死亡診断書の原死因欄以外に膀胱がんの記載があった 5 人を含めると、膀胱

がん 8 人の SMR は 5.6（95%CI: 2.4～11.1）と有意に高くなった。なお、1979 年末の前回調

査時点でみられた食道がんの SMR の有意な上昇は再確認できなかった 14) 。 

本物質を製造・使用するペンジルベニア州の工場で 1940 年から 1981 年（同期間本物質

製造、使用）に雇用された男性労働者 374 人の調査では、1998 年末までに 74 人が死亡して

おり、同州の男性人口から求めた SMR は呼吸器がん（12 人、SMR 3.9, 95%CI: 2.0～6.8）、

膀胱がん（4 人、SMR 16.8, 95%CI: 4.6～43.1）で有意に高かった。また、本物質の高曝露群

に限ってみると、3 人が膀胱がんで死亡しており、SMR は 26.8（95%CI: 5.5～78.3）とさら

に上昇した 15) 。 

イギリスのゴム製造工場では、本物質を不純物として含む酸化防止剤を 1949 年末まで使

用していたことから、1946～1949 年に雇用された男性労働者 2,090 人をリスク群、1950～

1960 年に雇用された男性労働者 3,038 人を非曝露群として調査した。その結果、1995 年末

までにリスク群の 58 人、非曝露群の 39 人で膀胱がんの発生を認め、同国の男性人口から

求めた SIR はリスク群で 1.7（95%CI: 1.3～2.2）、非曝露群で 1.0（95%CI: 0.72～1.4）であ

り、リスク群で有意に高かった。一方、膀胱がんによる死亡はリスク群で 16 人、非曝露群

で 15 人であり、SMR については、0.97 (95%CI: 0.55～1.57)、0.94 (95%CI: 0.53～1.56)と、

どちらの群にも有意差はなかった 78) 。 
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詳細な評価を行う
候補と考えられる。

現時点では作業は必要
ないと考えられる。

情報収集に努める必要
があると考えられる。

MOE＝10 MOE＝100［ 判定基準 ］

詳細な評価を行う
候補と考えられる。

現時点では作業は必要
ないと考えられる。

情報収集に努める必要
があると考えられる。

過剰発生率＝10-6 過剰発生率＝10-5［ 判定基準 ］

 

（4）健康リスクの評価 

① 評価に用いる指標の設定 

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

ては知見が得られていない。一方、発がん性については実験動物及びヒトで十分な知見があ

り、ヒトに対して発がん性を示す物質と考えられている。 

経口曝露の非発がん影響については、無毒性量等の設定ができなかった。 

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

験結果（膀胱腫瘍）から求めた 1.8 (mg/kg/day)-1を採用する。 

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

 

② 健康リスクの初期評価結果 
 

○ 経口曝露 

経口曝露については、曝露量が把握されていないため、健康リスクの判定はできなかった。 
 

表 3.3 経口曝露による健康リスク（MOE の算定） 

曝露経路・媒体 平均曝露量 予測最大曝露量 無毒性量等 MOE 

経口 
飲料水 － － 

－ － 
－ 

地下水 － － － 
 
 

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

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

経口 
飲料水 － 

1.8 (mg/kg/day)-1 
－ 

－ 
－ 

地下水 － － － 

 

 

 

 

 

 

 

 

しかし、限られた地域の飲料水データ及び過去の公共用水域・淡水や地下水のデータ（2006

年）から算出した最大曝露量は 0.004 µg/kg/day 未満程度となるが、参考としてこれから算出

したがん過剰発生率は 7.2×10-6未満となり、判定基準の区分をまたぐ。食物からの曝露量は

得られていないが、環境媒体から食物経由で摂取される曝露量は少ないと推定されることか

ら、その曝露量を加えてもがん過剰発生率が大きく変化することはないと考えられる。 

したがって、総合的な判定としては、本物質の経口曝露については、健康リスクの評価に

向けて経口曝露の情報収集等を行う必要性があると考えられる。 

まずは検出下限値を下げた測定の必要性を検討する必要があると考えられる。 
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詳細な評価を行う
候補と考えられる。

現時点では作業は必要
ないと考えられる。

情報収集に努める必要
があると考えられる。

MOE＝10 MOE＝100［ 判定基準 ］

詳細な評価を行う
候補と考えられる。

現時点では作業は必要
ないと考えられる。

情報収集に努める必要
があると考えられる。

過剰発生率＝10-6 過剰発生率＝10-5［ 判定基準 ］

 

○ 吸入曝露 

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

きなかった。 
 

表 3.5 吸入曝露による健康リスク（MOE の算定） 

曝露経路・媒体 平均曝露濃度 予測最大曝露濃度 無毒性量等 MOE 

吸入 
環境大気 0.00085 µg/m3未満程度 0.00085 µg/m3未満程度 

－  
－ 

室内空気 － － － 
 
 
 

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

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

吸入 
環境大気 0.00085 µg/m3未満程度 

－ 
－ 

－ 
－ 

室内空気 － － － 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

しかし、吸収率を 100％と仮定し、参考としてスロープファクターを吸入換算すると 5.4×

10-４ (µg/m3)-1となり、予測最大曝露濃度の 0.00085 µg/m3未満程度に対するがん過剰発生率を

算出すると 4.6×10-7未満となる。 

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

健康リスクの評価に向けて吸入曝露の情報収集等を行う必要性は低いと考えられる。 
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４．生態リスクの初期評価 

水生生物の生態リスクに関する初期評価を行った。 

（1）水生生物に対する毒性値の概要 

本物質の水生生物に対する毒性値に関する知見を収集し、生物群（藻類等、甲殻類等、魚類

及びその他の生物）ごとに整理すると、表 4.1 のとおりとなった。 

 
表 4.1 水生生物に対する毒性値の概要 

生物群 
急

性 

慢 

性 

毒性値 

[µg/L] 
生物名 生物分類／和名 

エンドポイント 

／影響内容 

曝露期間

[日] 

試験の 

信頼性 

採用の 

可能性 
文献 No. 

藻類等  ○ 157 
Raphidocelis 
subcapitata 

緑藻類 
NOEC   
GRO(RATE) 

3 A A 2) 

 ○  500 
Raphidocelis 
subcapitata 

緑藻類 
EC50   
GRO(RATE) 

3 A A 2) 

甲殻類

等 
 ○ 14 Daphnia magna オオミジンコ NOEC  REP 21 A A 1) 

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

魚 類 ○  3,890 Oryzias latipes メダカ LC50   MOR 4 A A 1) 

その他   ― ― ― ― ― ― ― ― 

毒性値（太字）：採用可能な知見として本文で言及したもの 

毒性値（太字下線）：PNEC 導出の根拠として採用されたもの 

試験の信頼性：本初期評価における信頼性ランク 
A：試験は信頼できる、B：試験は条件付きで信頼できる、C：試験の信頼性は低い、D：信頼性の判定不可 
E：信頼性は低くないと考えられるが、原著にあたって確認したものではない 

採用の可能性：PNEC 導出への採用の可能性ランク 
A：毒性値は採用できる、B：毒性値は条件付きで採用できる、C：毒性値は採用できない 
―：採用の可能性は判断しない 

エンドポイント 

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

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

影響内容 

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

REP(Reproduction)：繁殖 

毒性値の算出方法 

RATE：生長速度から求める方法（速度法） 

 

評価の結果、採用可能とされた知見のうち、生物群ごとに急性毒性値及び慢性毒性値のそれ

ぞれについて最も小さい毒性値を予測無影響濃度 (PNEC) 導出のために採用した。その知見の

概要は以下のとおりである。 

 

1）藻類等 

 環境省 1)は OECD テストガイドライン No.201 (1984) に準拠し、緑藻類 Raphidocelis subcapitata

（旧名 Selenastrum capricornutum）の生長阻害試験を、GLP 試験として実施した。設定試験濃
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度は 0（対照区、助剤対照区）、0.0939、0.207、0.455、1.00、2.20 mg/L（公比 2.2）であった。

試験溶液の調製には、助剤として N,N-ジメチルホルムアミド (DMF) が 100 µL/L の濃度で用い

られた。被験物質の実測濃度は、試験開始時及び終了時において、それぞれ設定濃度の 102～

106%及び 28.4～54.1%であった。毒性値の算出には実測濃度（試験開始時及び終了時の幾何平

均値）が用いられた。速度法による 72 時間半数影響濃度 (EC50) は 500 µg/L、72 時間無影響濃

度 (NOEC) は 157 µg/L であった 2)。 

 

2）甲殻類等 

 環境省 1)は OECD テストガイドライン No.202 (1984) に準拠し、オオミジンコ Daphnia magna

の急性遊泳阻害試験を、GLP 試験として実施した。試験は止水式で行われ、設定試験濃度は、0

（対照区、助剤対照区）、0.156、0.313、0.625、1.25、2.50、5.00 mg/L（公比 2.0）であった。試

験溶液の調製には、試験用水として脱塩素水道水が、助剤として N,N-ジメチルホルムアミド 

(DMF) が 100µL/L の濃度で用いられた。試験溶液の硬度は、38.6～40.0 mg/L (CaCO3換算) であ

った。被験物質の実測濃度（時間加重平均値）は、曝露開始時及び曝露終了時においてそれぞ

れ、設定濃度の 102～106%及び 94.1～106%であった。遊泳阻害に関する 48 時間半数影響濃度 

(EC50) は、実測濃度に基づき 835 µg/L であった。 

また、環境省 1)は OECD テストガイドライン No.211 (1998) に準拠して、オオミジンコ Daphnia 

magna の繁殖試験を、GLP 試験として実施した。試験は半止水式（毎日換水）で行われ、設定

試験濃度は、0（対照区、助剤対照区）、0.00391、0.00781、0.0156、0.0313、0.0625 mg/L (公比

2.0) であった。試験用水の調製には、十分にエアレーションし、温度調節した脱塩素水道水が

用いられ、助剤として N,N-ジメチルホルムアミド (DMF) が 100 µL/L の濃度で用いられた。被

験物質の実測濃度は、0、7、14 日目の調製時及び換水後において設定濃度の 93.7～104%であり、

1、8、15 日目の換水前において設定濃度の 73.6～93.0%であった。繁殖阻害（累積産仔数）に

関する 21 日間無影響濃度 (NOEC) は、実測濃度（時間加重平均値）に基づき 14 µg/L であった。 

 

3）魚 類 

 環境省 1)は OECD テストガイドライン No.203 (1992) に準拠して、メダカ Oryzias latipes の急

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

験濃度は 0（対照区、助剤対照区）、1.59、2.07、2.69、3.5、4.55、5.92、7.69、10.0 mg/L（公比

1.3）であった。試験溶液の調製には、十分にエアレーションし、温度調節した、硬度 46.9mg/L 

(CaCO3換算) の脱塩素水道水が用いられ、助剤として N,N-ジメチルホルムアミド（DMF）が 100 

µL/L の濃度で用いられた。被験物質の実測濃度は、試験溶液調製時及び 48 時間後の換水前に

おいて、それぞれ設定濃度の 92～103%及び 90.6～98.0%であった。96 時間半数致死濃度（LC50）

は、実測濃度（時間加重平均値）に基づき 3,890 µg/L であった。 

 

（2）予測無影響濃度 (PNEC) の設定 

急性毒性及び慢性毒性のそれぞれについて、上記本文で示した最小毒性値に情報量に応じた

アセスメント係数を適用し、予測無影響濃度 (PNEC) を求めた。 
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急性毒性値 

藻類等 Raphidocelis subcapitata 72 時間 EC50（生長阻害） 500 µg/L 

甲殻類等 Daphnia magna 48 時間 EC50（遊泳阻害） 835 µg/L  

魚 類 Oryzias latipes 96 時間 LC50  3,890 µg/L 

アセスメント係数：100［3 生物群（藻類等、甲殻類等及び魚類）について信頼できる知見が得

られたため］ 

 これらの毒性値のうち、最も小さい値（藻類等の 500 µg/L）をアセスメント係数 100 で除す

ることにより、急性毒性値に基づく PNEC 値 5 µg/L が得られた。 

 

慢性毒性値 

藻類等 Raphidocelis subcapitata 72 時間 NOEC（生長阻害） 157 µg/L 

甲殻類等 Daphnia magna 21 日間 NOEC（繁殖阻害） 14 µg/L 

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

 2 つの毒性値の小さい方（甲殻類等の 14 µg/L）をアセスメント係数 100 で除することにより、

慢性毒性値に基づく PNEC 値 0.14 µg/L が得られた。 

  

本物質の PNEC としては、甲殻類等の慢性毒性値から得られた 0.14 µg/L を採用する。 

 

（3）生態リスクの初期評価結果 

本物質については、予測環境中濃度 (PEC) を設定できるデータが得られなかったため、生態

リスクの判定はできなかった。 
 

表 4.2 生態リスクの判定結果 

水 質 平均濃度 最大濃度 (PEC) PNEC 
PEC/ 

PNEC 比 

公共用水域・淡水 

データは得られなかった 
[過去のデータではあるが 
0.1 µg/L 未満程度 (2006)] 

データは得られなかった 
[過去のデータではあるが 
0.1 µg/L 未満程度 (2006)] 

0.14 

µg/L 

― 

公共用水域・海水 

データは得られなかった 
[過去のデータではあるが 
0.1 µg/L 未満程度 (2006)] 

データは得られなかった 
[過去のデータではあるが

0.1 µg/L 未満程度 (2006)] 
― 

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

 
 

 

 

詳細な評価を行う 
候補と考えられる。 

現時点では作業は必要 
ないと考えられる。 

情報収集に努める必要
があると考えられる。

PEC/PNEC＝0.1 PEC/PNEC＝1［ 判定基準 ］ 
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なお、過去のデータではあるが、本物質の公共用水域・淡水及び公共用水域・海水ともに 0.1 

µg/L 未満程度の報告があり、この値と PNEC との比は 0.7 未満となった。 

したがって、総合的な判定としては、情報収集に努める必要があると考えられる。 

本物質については、環境中への排出量等の把握に努め、必要に応じて検出下限値を下げて環

境中濃度に関する情報を充実させる必要があると考えられる。また、魚類の慢性毒性値に関す

る情報収集に努める必要があると考えられる。 
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