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序 文 

目的 

「化学物質の初期リスク評価書」は、独立行政法人 新エネルギー・産業技術開発機構から委

託された化学物質総合評価管理プログラムの一環である「化学物質のリスク評価及びリスク評

価手法の開発」プロジェクトの成果である。このプロジェクトは、「特定化学物質の環境への排

出量の把握等及び管理の改善の促進に関する法律」 (化学物質排出把握管理促進法) の対象化

学物質を中心に有害性情報、排出量等の暴露情報など、リスク評価のための基礎データを収集・

整備するとともに、これらを利用したリスク評価手法を開発し、評価するものである。 

「化学物質の初期リスク評価書」では、環境中の生物及びヒト健康に対する化学物質のリス

クについてスクリーニング評価を行い、その結果、環境中の生物あるいはヒト健康に悪影響を

及ぼすことが示唆されると判断された場合は、その化学物質に対して更に詳細な調査、解析及

び評価等の必要とされる行動の提案を行うことを目的とする。 
 

初期リスク評価の対象 

化学物質排出把握管理促進法第一種指定化学物質のうち、生産量、環境への排出量及び有害

性情報などを基に選択した化学物質を初期リスク評価の対象とする。環境中の生物への影響に

ついては、有害性評価手法が国際的に整えられている水生生物を対象とする。ヒト健康への影

響については、我が国の住民を対象とし、職業上の暴露は考慮しない。 
 
公表までの過程 

財団法人 化学物質評価研究機構及び独立行政法人 製品評価技術基盤機構が共同して評価書

案を作成し、有害性評価 (環境中の生物への影響及びヒト健康への影響) については外部の有

識者によるレビューを受け、その後、経済産業省化学物質審議会管理部会・審査部会安全評価

管理小委員会の審議、承認を得ている。また、暴露評価及びリスク評価については独立行政法

人 産業技術総合研究所によるレビューを受けている。本評価書は、これらの過程を経て公表し

ている。 

 
 
なお、本評価書の作成に関する手法及び基準は「化学物質の初期リスク評価指針 Ver. 1.0」及

び「作成マニュアル Ver. 1.0」として、ホームページ (http://www.nite.go.jp/) にて公開されてい

る。 

初期リスク評価書 Ver. 0.4  
(原案) 

初期リスク評価書 Ver. 0.1 
 有害性評価 リスク評価 暴露評価 

暴露評価 リスク評価 有害性評価 

初期リスク評価書 Ver. 1.0 
(公表版) 

経済産業省 委員会
審議・承認

暴露評価 リスク評価 

レビュー レビュー 

有害性評価 
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要   約 

 

ノニルフェノールはノニル基の分岐や置換位置の違いにより、理論上 170種の異性体が存在

する。本評価書では特に断りがない限り、分岐型ノニルフェノールの異性体混合物を対象とし

ている。 

ノニルフェノールには、界面活性剤であるノニルフェノールエトキシレート、ゴムへの酸化

防止剤であるトリス(ノニルフェニル)フォスファイトの合成原料やインキ用バインダー等の用

途がある。化学物質排出把握管理促進法に基づく「平成 13年度届出排出量及び移動量並びに届

出外排出量の集計結果」によると、ノニルフェノールの届出排出・移動量は、2001年度 1年間

に全国で、大気へ 538 kg、公共用水域へ 2トン、土壌へ 4 kg排出され、廃棄物として 157トン、

下水道に 20 kg移動している。また届出外排出量としては対象業種の届出外事業者から 11トン

の排出量が推計され、非対象業種、家庭及び移動体からの排出量は推計されていない。 

 

環境中の生物に対する暴露マージンと初期リスク評価: ノニルフェノールの河川水中濃度は、

環境庁による 2000年度の調査結果によると、AA～C類型の河川水中濃度の 95パーセンタイル

は 0.40μg/L であった。そこで、環境中の水生生物に対するリスクを評価する推定環境濃度 

(EEC) として、0.40μg/L を採用した。水生生物に対して最も強い有害性を示すデータとして、

藻類であるセネデスムスの生長阻害 (バイオマス) に対する 72時間 EC10の 0.0033 mg/Lを採用

した。暴露マージン (MOE) 8.3 は本評価における不確実係数積 10 より小さく、現時点ではノ

ニルフェノールが、環境中の水生生物に悪影響を及ぼしていることが示唆され、優先的に詳細

な調査・解析及び評価等を行う必要がある候補物質である。したがって、発生源、環境中運命

及び環境中濃度の詳細な解析をする必要がある。また、内分泌かく乱作用に関する試験結果も

あるが、そのことが本評価書で採用する指標である繁殖や成長等への影響とどのような関係が

あるかが明確になっていないため、今後も内分泌系への影響についての評価手法を検討する必

要がある。 

 

ヒト健康に対する暴露マージンと初期リスク評価: 大気 (0.00054μg/m3 (推定値))、飲料水 

(0.05μg/L)、食物 (魚類: 0.009μg/g) を経由したヒトの体重 1 kgあたりの 1日摂取量を吸入、

経口経路として 0.00022及び 0.024μg/kg/日と推定した。ノニルフェノールのヒトにおける定量

的な健康影響データは得られていないため、ヒト健康への影響のリスク評価には長期の動物試

験データを用いた。吸入経路では、調査した範囲では影響を適切に評価できる試験結果は得ら

れなかった。経口経路では、ラットの 3 世代繁殖毒性試験において、F0に 15 週間混餌投与し

た結果の腎尿細管上皮の変性等を指標とした LOAEL 200 ppm (15 mg/kg/日相当) を採用した。

生殖・発生毒性試験では、ラットの 2世代繁殖試験において混餌投与した結果、F1に卵巣重量

の減少、膣開口の早期化、着床数及び生存児数の減少がみられ、次世代の生殖能に対するNOAEL

として 10 mg/kg/日を採用した。経口経路での MOE 630,000は、ヒト健康に対する評価に用い

た毒性試験結果の不確実係数積 5,000よりも大きいため、ノニルフェノールは、現時点ではヒ

ト健康に悪影響を及ぼすことはないと判断し、また、生殖・発生毒性に対する MOE 420,000も

不確実係数積 100よりも大きく、現時点ではヒト健康に悪影響を及ぼすことはないと判断する。 
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1．化学物質の同定情報 
ノニルフェノールは、フェノールとプロピレン 3 量体との反応で合成され、4-異性体が最も

多く生成するが 2-異性体や 3-異性体も生成する。ノニルフェノールはノニル基の分岐や置換位

置の違いにより、理論上 211種の異性体が存在する。商品の多くは 4-ノニルフェノールを主と

した異性体混合物で、環境中からも主に 4-ノニルフェノールの異性体混合物が検出されている。

本評価書では特に断りがない限り、分岐型ノニルフェノールの異性体混合物を指す。 

 

1.1 物質名 : ノニルフェノール 

1.2 化学物質審査規制法官報公示整理番号 : 3-503 

1.3 化学物質排出把握管理促進法政令号番号 : 1-242 

1.4 CAS登録番号 : 25154-52-3（異性体混合物） 

 
注）ノニル基の分枝の違い及び置換位置の違いに

より各種異性体が存在し、それぞれ CAS登録番号
が異なる。 
84852-15-3 （分岐型 4-NP） 
104-40-5 （直鎖型 4-NP） 

1.5 構造式  

C9H19

OH

 

 

1.6 分子式 : C15H24O 

1.7 分子量 : 220.35 

 

 

2．一般情報 

2.1 別 名 
4-ノニルフェノール、NP 

 

2.2 純 度 
90% 以上 (4-異性体混合物) (一般的な製品)  (化学物質評価研究機構, 2002) 

  

2.3 不純物 
 2-異性体 (5％)、ジノニルフェノール、フェノール (一般的な製品) 

      (化学物質評価研究機構, 2002) 

 

2.4 添加剤又は安定剤 
 無添加（一般的な製品）    (化学物質評価研究機構, 2002) 
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2.5 現在の我が国における法規制 
化学物質排出把握管理促進法：第一種指定化学物質 

消防法：危険物第四類第三石油類 

海洋汚染防止法：有害液体物質 A類 

船舶安全法：腐食性物質 

航空法：腐食性物質 

港則法：腐食性物質 

 

3．物理化学的性状 

外 観:淡黄色粘稠液体    (Merck, 2001) 

融 点: -10℃(凝固点)    (U.S.NLM: HSDB, 2001) 

沸 点: 293～297℃    (Merck, 2001; IPCS, 2000) 

引 火 点: 140℃(密閉式)    (IPCS, 2000) 

発 火 点: 370℃     (IPCS, 2000) 

爆 発 限 界: データなし 

比   重: 0.950 (20℃/4℃)    (Merck, 2001) 

蒸 気 密 度: 7.59 (空気 = 1) 

蒸 気 圧: 3.2×10-3 Pa (25℃)、1.9 kPa (200℃)   (U.S.NLM: HSDB, 2001) 

分 配 係 数:ｵｸﾀﾉｰﾙ/水分配係数 

log Kow = 5.76 (p-n-ノニルフェノール、実測値)、  

   5.99 (p-n-ノニルフェノール、推定値) (SRC: KowWin, 2002) 

解 離 定 数: pKa = 10.25    （U.S.NLM: HSDB, 2001） 

スペクトル:主要マススペクトルフラグメント 

m/z 149 (基準ピーク= 1.0)、107 (0.80)、121 (0.27)、77 (0.10)  (NIST, 1998) 

吸 脱 着 性:土壌吸着係数 Koc = 60,000   (U.S.NLM: HSDB, 2001) 

溶 解 性:水：6.35 mg/L (25℃)   (SRC: PhysProp, 2002) 

ベンゼン、ヘプタンなどの有機溶媒及び塩素系有機溶媒：可溶 (Merck, 2001) 

ﾍ ﾝ ﾘ ｰ 定 数: 2.23×10-4 Pa･m3/mol (2.20×10-9 atm･m3/mol) 

(p-n-ノニルフェノール、25℃、推定値) (SRC:HenryWin, 2002)  

換 算 係 数:(気相、20℃) 1 ppm = 9.17 mg/m3、1 mg/m3 = 0.109 ppm 
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4．発生源情報 

4.1 製造・輸入量等 

ノニルフェノールの1997年から2001年までの5年間の製造量及び輸入量等は表4-1の通りであ

る (製品評価技術基盤機構/ノニルフェノールリスク評価管理研究会, 2003)。 

 

表4-1 ノニルフェノールの製造・輸入量等 (トン) 
年 1997 1998 1999 2000 2001 

製造量 20,040 19,140 18,100 17,270 16,110 
輸入量  1,475   973  1,690  2,809  1,861 
輸出量  2,859  4,278  4,952  4,624  6,279 
国内供給量 18,656 15,835 14,838 15,455 11,692 

(製品評価技術基盤機構/ノニルフェノールリスク評価管理研究会, 2003) 

 

 

4.2 用途情報 

ノニルフェノールの用途及びその使用割合は表 4-2の通りである (製品評価技術基盤機構/ノ

ニルフェノールリスク評価管理研究会, 2003)。ノニルフェノールは、界面活性剤であるノニル

フェノールエトキシレート (ポリオキシエチレンノニルフェニルエーテル) やゴムへの酸化防

止剤であるトリス (ノニルフェニル) フォスファイト (TNPP) の合成原料として、また、フェ

ノール樹脂用積層板の合成原料やインキ用バインダー、エポキシ樹脂等への安定剤として用い

られる。 

なおノニルフェノールに関連し、プラスチック製食器や食品の包装材料であるラップフィル

ムに使用された TNPP が食品中に溶出する可能性が指摘されたことを受け、現在、TNPP を国

産のプラスチック樹脂に用いることは、産業界によって自主的に中止されている (製品評価技

術基盤機構/ノニルフェノールリスク評価管理研究会, 2003)。 

 

表 4-2 ノニルフェノールの用途別使用量の割合 

用途 
割合 

(%) 
界面活性剤の合成原料 61 
インキ用バインダー 25 
酸化防止剤 (TNPP) の合成原料 9 
積層板の合成原料 3 
エポキシ樹脂等への安定剤 2 

合計 100 
(製品評価技術基盤機構/ノニルフェノールリスク評価管理研究会, 2003) 

 

 

4.3 排出源情報 

4.3.1 化学物質排出把握管理促進法に基づく排出源 

化学物質排出把握管理促進法に基づく「平成 13年度届出排出量及び移動量並びに届出外排出

量の集計結果」(経済産業省, 環境省, 2003a) (以下、2001年度 PRTRデータ) によると、ノニル

フェノールは 1年間に全国合計で届出事業者から大気へ 538 kg、公共用水域へ 2トン、土壌へ
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4 kg排出し、廃棄物として 157トン、下水道に 20 kg移動している。また届出外排出量として

は対象業種の届出外事業者から 11トン排出されたと推計されている。非対象業種、家庭及び移

動体からの排出量は推計されていない。 

 

a. 届出対象業種からの排出量と移動量 

2001 年度 PRTR データに基づき、ノニルフェノールの対象業種別の環境媒体 (大気、水域、

土壌) への排出量と移動量を表 4-3に整理した。その際、経済産業省及び環境省による届出外事

業者からの排出量推計値は環境媒体別とはなっていないため、業種ごとの大気、水域、土壌へ

の配分は届出データと同じ配分と仮定し、環境媒体別の排出量を推定した (製品評価技術基盤

機構, 2004)。 

 

表4-3 ノニルフェノールの届出対象業種別の環境媒体への排出量等 (トン/年) 
届出 届出外 

排出量 移動量 排出量 (推計)1) 

届出と届出外の

排出量合計 
業種名 

大気 水域 土壌 下水道 廃棄物 大気 水域 土壌 排出計 3) 割合 

(%)

繊維工業 0 2.4 0 0 31 1 3 ＜0.5 6 40 

衣服・その他の 

繊維製品製造業 
－ － － － － 1 2 ＜0.5 3 21 

プラスチック 

製品製造業 
＜0.5 0 0 0 2 ＜0.5 1 ＜0.5 1 7 

石油製品・石炭 

製品製造業 
0 0 0 0 0 ＜0.5 1 ＜0.5 1 7 

洗濯業 － － － － － ＜0.5 ＜0.5 ＜0.5 1 7 

化学工業 ＜0.5 ＜0.5 ＜0.5 ＜0.5 111 － － － ＜0.5 4 

ゴム製品製造業 ＜0.5 0 0 0 0 ＜0.5 ＜0.5 0 ＜0.5 4 

輸送用機械器具 

製造業 
＜0.5 0 0 0 3 ＜0.5 ＜0.5 0 ＜0.5 4 

その他 2) ＜0.5 0 0 0 10 ＜0.5 ＜0.5 0 1 7 

合計 3) 1 2 ＜0.5 ＜0.5 157 2 9 ＜0.5 14 100

(製品評価技術基盤機構, 2004)   
1) 大気、水域、土壌への配分を届出データと同じ配分と仮定し、推計した。 
2)「その他」には、上記以外の届出対象業種の合計排出量を示した。 
3) 四捨五入のため、表記上、合計があっていない場合がある。 
－: 届出なし又は推計されていない。 
0.5トン未満の排出量及び移動量はすべて「＜0.5」と表記した。 

 

 

なお、2001年のノニルフェノールの製造量及びその製造段階での排出原単位 (日本化学工業

協会, 2002) からノニルフェノールの製造段階における排出量は、水域へ 3 kg、大気及び土壌へ

の排出はないと推定される (製品評価技術基盤機構, 2004)。したがって、2001年度 PRTRデー

タに基づく届出対象業種からのノニルフェノールの排出量のほとんどは、製造段階ではなく、
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使用段階での排出と考えられる。 

 

b. 非対象業種、家庭及び移動体からの排出量 

2001年度 PRTRデータでは、ノニルフェノールの非対象業種、家庭及び移動体からの排出量

は推計対象となっていない (経済産業省, 環境省, 2003b)。 

 

4.3.2 その他の排出源 

ノニルフェノールは、ノニルフェノールエトキシレート等の界面活性剤が環境中で分解する

ことで生成することが知られている (磯部ら, 1998)。なお、2001年度 PRTRデータによるとノ

ニルフェノールエトキシレート (ポリオキシエチレンノニルフェニルエーテル) は 1 年間に全

国合計で大気に 11 トン、公共用水域に 295 トン排出され、下水道に 283 トン、廃棄物として

606 トン移動している。土壌への排出届出はない。また、届出外排出量としては、対象業種の

届出外事業者から 729トン、非対象業種の事業者から 947トン、家庭から 84トン排出されたと

推計されている。移動体からの排出量は、推計されていない (経済産業省, 環境省, 2003a)。 

また、ノニルフェノールから合成された TNPP を酸化防止剤として用いた樹脂製品から、ノ

ニルフェノールが溶出することが知られている (河村ら, 2000)。 

しかし、ノニルフェノールエトキシレートからのノニルフェノールの分解生成及びノニルフ

ェノールを含んだ樹脂製品からの溶出に関わる環境への排出についての詳細な情報は調査した

範囲では得られていない。 

 

4.4 排出経路の推定 

 ノニルフェノールは、主に界面活性剤の合成原料として使用されているという用途情報及び

界面活性剤であるノニルフェノールエトキシレートから分解生成するという情報、そして 2001

年度 PRTR データ等から判断して、主たる排出経路は、界面活性剤であるノニルフェノールエ

トキシレートを扱う事業所等からの排出と考えられる。また、樹脂製品からの排出は、定量的

データが得られていないため、考慮しない。 

 ノニルフェノールの放出シナリオとして、1 年間に全国で、大気へ 3 トン、水域へ 11 トン、

土壌へ 19 kg排出されると推定し、その他に界面活性剤であるノニルフェノールエトキシレー

トを扱う事業所等からも水域へ排出があると推定した。ただし、廃棄物としての移動量及び下

水道への移動量については、各処理施設における処理後の環境への排出を考慮していない。 

 
 

5．環境中運命 

5.1 大気中での安定性 

ノニルフェノールの蒸気圧は 3.2×10-3 Pa (25℃) であり、土壌吸着係数 Kocは 60,000である。

ノニルフェノールが大気中に排出されると、大部分は大気中に浮遊する微粒子への吸着や雨水

への溶解などにより沈降される (US. NLM: HSDB, 2002)。残ったノニルフェノールは OHラジ

カルなどと反応すると推定される。 
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a. OHラジカルとの反応性 

対流圏大気中では、ノニルフェノールと OHラジカルとの反応速度定数が 5.17×10-11 cm3/
分子/秒 (25℃、推定値) である (SRC: AopWin, 2001)。OHラジカル濃度を 5×105～1×106

分子/cm3とした時の半減期は 4～8時間と計算される。 
 

b. オゾンとの反応性 

ノニルフェノールとオゾンとの反応性については、調査した範囲内では報告されていない。 

 

c. 硝酸ラジカルとの反応性 

ノニルフェノールと硝酸ラジカルとの反応性については、調査した範囲内では報告されてい

ない。 

 

5.2 水中での安定性 

5.2.1 非生物的分解性 

ノニルフェノールには加水分解を受けやすい化学結合はないので、一般的な水環境中では加

水分解されない。 

 

5.2.2 生分解性 

ノニルフェノールは化学物質審査規制法に基づく好気的生分解性試験では、被験物質濃度

100 mg/L、活性汚泥濃度 30 mg/L、試験期間 2週間の条件において、生物化学的酸素消費量 (BOD) 

測定では分解率は 0％であり、難分解性と判定されている。なお、ガスクロマトグラフ (GC) 測

定での分解率は 9％で、高速液体クロマトグラフ (HPLC) 測定での分解率は 3％であった (通

商産業省, 1976)。 

また、ノニルフェノールは標準活性汚泥を用いた OECD テストガイドライン 301Cによる

生分解性試験及び下水処理場の活性汚泥を用いた修正 Strum法 (OECD テストガイドライン 

301B) による生分解性試験では分解されなかった。下水処理場汚泥を用いた OECD テストガイ

ドライン 301B及び 301Fによる生分解性試験では分解が認められるが、いずれも易分解性の

基準である 10 days window (分解が始まって 10日以内に 60％以上分解する) を満たしていない

（表 5-1）。 

一方、ノニルフェノールで馴化した汚泥を用いた場合には、ノニルフェノールは 40日間で

78％が分解される (Huls, 1996c）。 

なお、ノニルフェノールの嫌気的生分解性については調査した範囲内では報告されてい

ない。 

以上のことから、ノニルフェノールは容易には分解されないが、馴化された場合などの

特定の好気的条件では生分解されると考えられる。 
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表 5-1 ノニルフェノールの生分解性試験結果 

試験法 試験物質濃度 植種源 試験期間 結果 文献 
OECD 301C 100 mg/L 標準活性汚泥 

30 mg/L 14日間 0％ 
経済産業省公表

OECD 301B 
(修正 Strum法) 

22.8 mg/L 下水処理場活性汚泥 
18×105 CFU/mL 

32日間 0％ Huls, 1996b 

OECD 301B 
(修正 Strum法) 

12.2 mg/L 下水処理場汚泥 10日間 
28日間 

10％ 
53％ 

Williams and 
Varineau, 1996 

OECD 301F 31 mg/L 下水処理場汚泥 
105 CFU/mL 

10日間 
28日間 

19％ 
62％ 

Staples et al., 
1999 

OECD 301B 
(修正 Strum法) 

22.8 mg/L 下水処理場活性汚泥馴化 
18×105 CFU/mL 

40日間 78％ Huls, 1996c 

CFU：colony forming units 

 

 

5.2.3 下水処理による除去 

ノニルフェノールは、国土交通省において 1998年度から 3年間にわたって全国 47処理場に

おいて測定がなされており、下水処理場を介した除去率は 76～99%となっている (国土交通省, 

2001a)。好気的条件下で比較的長時間の処理など条件が適切に維持される場合には、ベンゼン

環の部分およびアルキル基の直鎖部分まで微生物によって分解されることも報告されている

(Hesseloe et al., 2001; Tanghe et al., 1998)。ノニルフェノールのアルキル基には極めて多くの異性

体が存在し、直鎖のノニル基は微生物によって分解されるが、分岐、特に四級構造の炭素鎖は

生物的には分解されにくい。 

また、ノニルフェノールエトキシレートは好気的な環境下で生分解されてポリオキシエチレ

ン鎖の酸化による短鎖化を受け (Jonkers et al., 2001)、活性汚泥を用いた下水処理による分解と

汚泥への吸着により 52～99%の割合で除去される (国土交通省, 2001a)。活性汚泥に吸着された

ノニルフェノールエトキシレート又はその酸化分解生成物は、下水処理場での汚泥の消化など

嫌気条件下で処理すると還元されてノニルフェノールを生じる（Ahel et al., 1994a, b; Isobe et al., 

2001; 国土交通省, 2001a）。 

我が国においては嫌気消化の有無にかかわらず、下水汚泥は焼却 (発生量の 76%) または脱

水後建設資材や緑農地等での利用など 58%が有効利用され、38%が埋め立てられている (日本

下水道協会, 2002)。下水処理場の汚泥に吸着されたノニルフェノール関連化合物が還元されて

ノニルフェノールを生じることが予測されるが、土壌に吸着されたノニルフェノールは脱着し

難く、環境に流出する可能性は低いと考えられる。 

 

5.3 環境水中での動態 

ノニルフェノール関連化合物はノニルフェノールそのものとしてより、誘導体として使用さ

れる際に環境中に放出される。誘導体としては、その用途からノニルフェノールエトキシレー

トが最も多いと推定される。また、合成樹脂からの油性成分等によって溶出される少量の亜燐

酸エステルも存在するものと推測される。この亜燐酸エステルは水中で加水分解を受けてノニ

ルフェノールとなる。これらの物質が嫌気的な環境に到達した場合、汚泥の嫌気消化での例と
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同様にノニルフェノールを生成すると考えられる。嫌気的条件の環境は、自然界でも河川の底

質や高度な有機物汚染などにより、酸素の供給を上回る消費 (蓄積した有機物を微生物が分解

するのに伴って酸素を消費する） 等によって起る。実際に河川水中においてもノニルフェノー

ルエトキシレートは下水処理場と同様にポリオキシエチレン鎖の酸化を伴う短鎖化を受けるこ

とが観察されている (宇都宮, 2001)。 

ノニルフェノールは加水分解などの物理化学的作用による変化は受け難く、比較的安定に存

在し、変化はおもに微生物の作用 (生分解） によって生じるものと考えられる。 

 

5.4 生物濃縮性 

ノニルフェノールは化学物質審査規制法のコイを用いた 8週間の濃縮度試験で、水中濃度が

0.1 mg/L及び 0.01 mg/Lにおける濃縮倍率はそれぞれ 250～330及び 90～220であり、濃縮性が

ない又は低いと判定されている (経済産業省, 1976)。 
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6．暴露評価 

6.1 環境中分布予測 

ノニルフェノールが、大気、水域又は土壌のいずれかに定常的に放出されて定常状態に到達

した状態での環境中での分布をフガシティモデル・レベル III (Mackay et al., 1992) によって予

測した (表 6-1)。変動要因として、物理化学的性質及び環境中での移動、分解速度を考慮し、

環境因子は関東地域 100 km×100 kmを想定して大気の高さ 1,000 m、土壌表面積比率 80%、土

壌中平均分布の深さ 20 cm、水圏表面積 20%、平均水深 10 m、底質層平均深さ 5 cmとした。

環境への放出は、大気、水域及び土壌の各々に個別に放出される 3つのシナリオを設定した (化

学物質評価研究機構, 2001a)。 

ノニルフェノールは、大気に放出された場合は、主として土壌に分布、水域に放出された場

合は主として底質に、また、土壌に放出された場合は、主として土壌に分布するものと予測さ

れる。 

 

表 6-1 ノニルフェノールのフガシティモデル・レベルIIIによる環境中分布予測結果 
分布 (%) 

シナリオ 
大気 水域 土壌 底質 

シナリオ 1 
(大気中に 100%放出) 

2.4 1.5 80.2 15.9 

シナリオ 2 
(水域中に 100%放出) 

0 8.3 0.2 91.4 

シナリオ 3 
(土壌中に 100%放出) 

0 0 99.9 0.1 

(化学物質評価研究機構, 2001a) 

 

 

6.2 環境中濃度 

6.2.1 環境中濃度の測定結果 

a. 大気中の濃度 

ノニルフェノールの大気中濃度として、環境省による 2001年度の内分泌かく乱化学物質にお

ける環境実態調査結果があり、測定結果は全国 22地点 22検体中 1 検体が欠測、残り 21検体い

ずれにおいても不検出 (検出限界: 0.0021μg/m3) であった (環境省, 2002)。 

 

b. 公共用水域中の濃度 

環境庁による 1976年度、1977年度及び 1997年度の一般環境における水質と底質の調査結果

を表 6-2、表 6-3に整理する (環境庁, 1977,1978,1998)。どちらの媒体も 1970年代に比べ、検出

限界が下がったことにより、1997年度には検出されるようになっている。 
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表 6-2 ノニルフェノールの水質及び底質中の濃度 (1) 
水質 底質 

調査年度 検出地点数/ 
調査地点数 

検出数/ 
検体数 

検出範囲

(μg/L) 
検出限界

(μg/L) 
検出地点数/
調査地点数

検出数/
検体数

検出範囲 
(μg/g-dry 

検出限界

(μg/g-dry)
1976 0/1 0/8 nd 5 0/1 0/8 nd 0.25 
1977 0/1 0/3 nd 0.4 1/1 3/3 0.05-0.07  

(環境庁, 1977,1978) 
nd: 不検出 

 

 

表 6-3 ノニルフェノールの水質及び底質中の濃度 (2) 
水質 底質 

年度 
調査 
地点 検出地点数/ 

調査地点数 
検出数/
検体数 

検出範囲

(μg/L) 
検出限界

(μg/L) 
検出地点数/
調査地点数

検出数/ 
検体数 

検出範囲 
(μg/g-dry) 

検出限界 
(μg/g-dry)

河川 1/9 2/27 nd- 0.26 0.2-1.9 2/9 7/27 nd-1.3 0.01-0.49 
湖沼 0/5 0/15 nd 1.0-1.1 0/5 0/15 nd 0.11-0.20 1997 
海域 0/42 0/126 nd 0.05-2.0 15/42 38/126 nd-1.2 0.0031-0.4 

(環境庁, 1998) 
nd: 不検出 

 

 

またノニルフェノールは、環境庁及び建設省 (現 国土交通省) において 1998年から 2000
年度に国内各地の水域の濃度調査が行われている。環境庁の結果を表 6-4に(環境庁, 
1998,1999,2000, 環境省, 2001a)、建設省の結果を表 6-5に整理する (建設省, 1999,2000, 国
土交通省, 2001b)。 

公共用水域中のノニルフェノール濃度は、海域よりも河川において高い値が検出されており、

D、E類型の河川で比較的高い値が観測された。また、ノニルフェノールの検出頻度も AA～C

類型の河川では 1998年から 1999年の間に減少しており、濃度の幾何平均値も経年的に低下し

ている。2000年度での AA～C類型の河川水中濃度の 95パーセンタイルを求めると、環境庁

0.40μg/L、建設省 0.10μg/Lであった。 
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表 6-4 ノニルフェノールの公共用水域中濃度 (1) 

調査 
年度 水域 

検出地点

数/調査地
点数 

検出数/
検体数 

検出範囲

(μg/L) 
算術平均

(μg/L)
幾何平均

(μg/L) 
95 ﾊﾟｰｾﾝﾀｲﾙ

(μg/L) 
検出限界

(μg/L) 文献 

AA-C 121/150 142/234 nd-2.7 0.19 0.088 0.62 
河川 

D, E, 無指定 49/59 62/75 nd-21 1.5 0.44 5.8 

河川及び湖沼 175/215 213/320 nd-21 0.51 0.13 2.1 

0.05-0.1

地下水 7/12 7/20 nd-0.34 0.084 0.049 0.33 0.05 

1998 

海域 22/48 25/65 nd-0.83 0.12 0.068 0.48 0.05-0.1

環境庁, 
1999 

AA-C 25/101 25/101 nd-3.9 0.13 0.073 0.30 
河川 

D, E, 無指定 15/23 15/23 nd-4.6 0.54 0.22 1.7 

河川及び湖沼 40/130 40/130 nd-4.6 0.20 0.087 0.56 

地下水 3/23 3/23 nd-0.3 0.065 0.057 0.10 

1999 

海域 2/17 2/17 nd-0.2 0.062 0.057 0.12 

0.1 環境庁, 
2000 

AA-C 21/100 21/100 nd-2.6 0.12 0.068 0.40 
河川 

D, E, 無指定 17/24 17/24 nd-7.1 0.79 0.27 2.6 

河川及び湖沼 38/130 38/130 nd-7.1 0.24 0.087 0.86 

地下水 0/24 0/24 nd    

2000 

海域 1/17 1/17 nd-0.1 0.053 0.052 0.060 

0.1 環境省, 
2001a

nd: 不検出 
不検出検体は検出限界の 1/2の値として算術平均、幾何平均及び 95パーセンタイルを算出 

 

 

表 6-5 ノニルフェノールの公共用水域中濃度 (2) 

調査 
年度 水域 

検出地点

数/調査地
点数 

検出数/
検体数 

検出範囲

(μg/L) 
算術平均

(μg/L)
幾何平均

(μg/L) 
95 ﾊﾟｰｾﾝﾀｲﾙ

(μg/L) 
検出限界

(μg/L) 文献 

AA-C 154/254 233/503 nd-3.0 0.099 0.054 0.30 
河川 

D, E, 無指定 7/7 12/14 nd-2.7 0.52 0.24 1.6 1998 

全体 161/261 245/517 nd-3.0 0.11 0.056 0.33 

0.03-0.1 建設省, 
1999 

AA-C 39/254 44/389 nd-1.5 0.069 0.057 0.20 
河川 

D, E, 無指定 6/7 10/12 nd-3.3 0.60 0.25 2.6 1999 

全体 45/261 54/401 nd-3.3 0.084 0.060 0.20 

0.1 

AA-C 14/113 14/113 nd-0.2 0.059 0.043 0.10 
河川 

D,E,無指定 3/4 3/4 nd-1.0 0.31 0.084 0.87 2000 

全体 17/117 17/117 nd-1.0 0.067 0.044 0.10 

0.1 

国土 
交通省, 
2001b

nd: 不検出 
不検出検体は検出限界の 1/2の値として算術平均、幾何平均及び 95パーセンタイルを算出 
 

 

底質についても環境庁並びに建設省において 1998年から 2000年度に測定されている (環境

庁, 1999, 2000; 環境省, 2001a; 建設省, 1999,2000; 国土交通省, 2001b)。その結果を表 6-6、表 

6-7に整理する。底質中濃度は海域よりも河川及び湖沼において高い濃度を示しており、1999

年度に河川において最大 12μg/g-dryの濃度が検出された。 
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表 6-6 ノニルフェノールの底質中の濃度 (1) 

調査年度 水域 
検出地点数/
調査地点数

検出数/
検体数

検出範囲

(μg/g-dry)
検出限界 

(μg/g-dry) 
河川及び湖沼 32/133 32/133 nd-4.9 

1998 
海域 4/19 4/19 nd-0.39 

0.050 

河川及び湖沼 29/36 29/36 nd-12 
1999 

海域 8/12 8/12 nd-0.44 
0.015 

河川及び湖沼 25/37 25/37 nd-5.6 
2000 

海域 8/11 8/11 nd-0.12 
0.015 

(環境庁, 1999,2000; 環境省, 2001a) 
nd: 不検出 

 

 

表 6-7 ノニルフェノールの底質中の濃度 (2) 

調査年度 水域 
検出地点数/
調査地点数

検出数/
検体数

検出範囲

(μg/g-dry
検出限界 

(μg/g-dry) 
1998 河川 18/20 18/20 nd-0.88 0.003 
1999 河川 18/20 25/31 nd-2.7 0.003 
2000 河川 14/10 14/10 nd-1.1 0.003 

(建設省, 1999,2000; 国土交通省, 2001b) 
nd: 不検出 

 

 

c. 水道水中の濃度 

ノニルフェノールの水道水中の濃度については、水道技術研究センターにおいて 1999年度か

ら 2001年度の 3年間調査されている (水道技術研究センター, 2002)。その結果を表 6-8に整理

する。浄水ではいずれの検体においても不検出であった (検出限界: 0.1μg/L)。 

 

表 6-8 ノニルフェノールの原水及び浄水中の濃度 (1) 

調査年度 種類 検出地点数/
調査地点数

検出数/
検体数

測定範囲

(μg/L) 
検出限界 
(μg/L) 

原水 0/45 0/90 nd 0.1 1999 
浄水 0/45 0/45 nd 0.1 
原水 2/6 2/6 nd-0.2 0.1 2000 
浄水 0/12 0/12 nd 0.1 
原水 1/4 1/4 nd-0.14 0.1 2001 
浄水 0/5 0/5 nd 0.1 

(水道技術研究センター, 2002) 
nd: 不検出 

 

 

また、東京都では 1999年度から 2001年度において、水道水等における内分泌かく乱化学物

質の実態調査の一環として、最大 12か所の浄水場の原水及び浄水をそれぞれ年 2回調査してい

る (東京都, 2000,2001,2002)。その結果を表 6-9に整理する。浄水ではいずれの検体においても

不検出であった (検出限界: 0.1μg/L)。 
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表 6-9 ノニルフェノールの原水及び浄水中の濃度 (2) 

調査年度 種類 検出地点数/
調査地点数 

検出数/ 
検体数 

検出範囲 
(μg/L) 

検出限界 
(μg/L) 

原水 3/12 3/24 nd-0.2 0.1 1999 
浄水 0/12 0/24 nd 0.1 
原水 1/12 1/24 nd-0.1 0.1 2000 
浄水 0/12 0/24 nd 0.1 
原水 0/7 0/14 nd 0.1 2001 
浄水 0/7 0/14 nd 0.1 

(東京都, 2000,2001,2002) 
nd: 不検出 

 

 

d. 食物中の濃度 

ノニルフェノールの食物中の濃度については、日本食品分析センターにおいて 1997年度に陰

膳方式で全国 9自治体各 5世帯 (計 45検体) の食物について調査が行われた (日本食品分析セ

ンター, 1998)。その結果、すべての検体で不検出であった (検出限界: 0.1μg/g)。 

また、ノニルフェノールの魚類中濃度については、環境庁において 1998年度に調査が行われ

た (環境庁, 1999)。淡水魚では 124 検体のうち 41 検体から検出され、最大 0.78μg/g-wet であ

った。海水魚では 17検体のうち 1検体から 0.015μg/g-wet検出された (表 6-10)。 

 

表 6-10 ノニルフェノールの魚類中濃度 

採取場所 
検出地点数/
調査地点数 

検出数/ 
検体数 

検出範囲 
(μg/g-wet)

算術平均

(μg/g-wet)
幾何平均

(μg/g-wet)
95 ﾊﾟｰｾﾝﾀｲﾙ 
(μg/g-wet) 

検出限界 
(μg/g-wet)

河川及び

湖沼 
41/124 41/124 nd-0.78 0.032 0.013 0.096 0.015 

海域 1/17 1/17 nd-0.015 0.0079 0.0078 0.0090 0.015 
(環境庁, 1999) 
nd: 不検出 
不検出検体は検出限界の 1/2の値として算術平均、幾何平均及び 95パーセンタイルを算出 

 

 

6.2.2 環境中濃度の推定 

a. メッシュ毎の排出量の推計 

濃度推定に必要な大気、公共用水域及び土壌の各環境媒体のメッシュ毎の排出量を、化学物

質排出把握管理促進法に基づく「平成 13年度届出排出量及び移動量並びに届出外排出量の集計

結果」 (経済産業省, 環境省, 2003a) (以下、「2001年度 PRTRデータ」という。) をもとに、推

定する。 

届出排出量については、事業所毎の排出量、事業所の所在地の情報をもとに、メッシュ毎に

割り振った。 

届出外排出量については、対象業種届出外事業者 (裾切り) からの排出量が推計されており、

その排出量を対象業種の全事業所数から届出事業所数を引いた事業所数をもとにメッシュ毎に

割り振るとともに、環境媒体別の排出量を届出排出量の環境媒体別排出割合を用いて推定した 

(製品評価技術基盤機構, 2004)。 
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ノニルフェノールの全国における環境媒体別排出量を表 6-11に整理した (製品評価技術基

盤機構, 2004)。 

 

表 6-11 ノニルフェノールの全国における環境媒体別排出量   (トン/年) 
排出区分 大気 水域 土壌 

届出 1 2 ＜0.5 
対象業種届出外 1) 2 9 ＜0.5 
合計 3 11 ＜0.5 
(製品評価技術基盤機構, 2004)  
1) 大気、水域、土壌の排出量は、届出排出量の排出割合と同じと仮定し、推定した。 
0.5トン未満の排出量はすべて「＜0.5」と表記した。 

 

 

b. 大気中濃度の推定 

6.2.2 aの方法で推定したメッシュ毎の大気への排出量、物理化学的性状及び2001年の気象デ

ータをもとに、AIST-ADMER ver. 1.0 (産業技術総合研究所, 2003; 東野ら, 2003) を用いて、5 km

メッシュ毎の年間平均の大気中濃度を推定する。推定する大気中濃度は、全国各地域 (北海道、

東北、北陸、関東、中部、東海、近畿、中国、四国、九州、沖縄) のうち、大気への排出密度 (2001

年度PRTRデータから求めた地域別の大気への排出量 / 当該地域面積) が最も高い地域の濃度

とする。 

ノニルフェノールの地域別の大気への排出量及びその排出密度を表 6-12に示した。ノニルフ

ェノールは、東海地域における大気への排出密度が最も大きいため、この地域における大気中

濃度を推定した。 

推定の結果、東海地域における大気中濃度の年間平均の最大値は、0.00054μg/m3であった (製

品評価技術基盤機構, 2004)。 

 

表 6-12 ノニルフェノールの地域別大気への排出量及び排出密度 

地域名 
大気への排出量

合計(トン/年) 
地域面積 

(km2) 
大気への排出密度

(トン/km2/年) 
排出密度 
順位 

北海道 0.0114 83,500 0.000000137 11 
東北 0.302 64,000 0.00000472 8 
北陸 0.175 17,900 0.00000978 5 
関東 0.38 32,100 0.0000118 3 
中部 0.259 21,000 0.0000083 6 
東海 0.389 28,400 0.0000214 1 
近畿 0.328 27,200 0.0000121 2 
中国 0.37 31,800 0.0000116 4 
四国 0.0857 18,800 0.00000456 9 
九州 0.131 39,900 0.00000328 10 
沖縄 0.0109 2,270 0.0000048 7 

全国 2.44 378,0001) 0.00000646  

(製品評価技術基盤機構, 2004) 
1) 全国の面積には都県にまたがる境界未定地域を含む。 
太字は大気中濃度を推定した地域を示す。 
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c. 河川水中濃度の推定 

ノニルフェノールの 2001 年度 PRTR データから推定した全国における水域への排出量 11.7

トン/年のうち、河川への排出量は 11.7 トン/年と推定され、海域への排出は殆ど無い。なお、

河川への排出量は届出外排出量を含み、届出外排出量は公共用水域への排出をすべて河川への

排出と仮定している。 

ノニルフェノールは、その用途である界面活性剤であるノニルフェノールエトキシレート等

の分解によって環境中で生成される (5.参照)。しかし、本評価書で用いる対象数理モデルでは

その生成分を考慮できないため、本評価書では 2001年度 PRTRデータを用いた河川水中濃度の

推定を行わない。 

 

6.3 水生生物生息環境における推定環境濃度 

水生生物が生息する環境の推定環境濃度 (EEC) を、6.2.1 b及び 6.2.2 cの公共用水域中の濃

度から求める。 

ノニルフェノールの最新の公共用水域中の濃度としては、環境庁による 2000年度の調査結果

と建設省による 2000年度の調査結果 (表 6-4, 表 6-5参照) があり、それぞれの AA～C類型に

おける河川水中濃度の 95パーセンタイルは 0.40、0.10μg/Lであった。 

また、数理モデルによる河川水中濃度の推定は行わなかった。 

そこで、本評価書では EECとして、最新年度の公共用水域中濃度の測定結果を比較し、幾何

平均、算術平均、最大濃度ともに大きい、環境庁の 2000年度の測定結果が適切であると判断し、

AA～C類型における河川水中濃度の 95パーセンタイル 0.40μg/Lを採用する。 

 

6.4 ヒトへの暴露シナリオ 

6.4.1 環境経由の暴露 

ノニルフェノールの環境経由のヒトへの暴露経路は、主として飲料水及び食物からの経口暴

露が考えられ、またわずかに呼吸からの吸入暴露が考えられる。 

 

6.4.2 消費者製品経由の暴露 

ノニルフェノールに関するプラスチック容器類からの溶出についての報告があるが、2000年

に我が国においては原則としてプラスチック樹脂にはトリス (ノニルフェニル) フォスフ
ァイト (TNPP) の添加がノニルフェノールの製造企業によって自主的に中止された (製品
評価技術基盤機構/ノニルフェノールリスク評価管理研究会, 2003) ことから、本評価書では

考慮しない。 

また、ノニルフェノールの主な用途である界面活性剤ノニルフェノールエトキシレートは、

すでに家庭用の製品には用いない方針が工業会によって示されているため (日本界面活性剤工

業会, 2001)、本評価書では家庭用洗剤等からのノニルフェノールの直接暴露はないと考える。 

食品用包装材料に TNPPが使用されていた当時の溶出量についての検討例を参考までに以下

に示す。 
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ノニルフェノールに関連し、1999年及び 2000年における研究報告においてプラスチッ
ク製食器や食品の包装材料であるラップフィルムに使用されたノニルフェノールから合成

された TNPPが食品中に溶出する可能性があり、特に油性の条件での溶出量が多いことが
指摘された (河村ら, 2000; 高田ら, 2000; 根本ら, 2000)。また、ポリエチレン、AS樹脂、
ポリ塩化ビニリデンからは検出されていないが、ポリ塩化ビニル製のラップや手袋、ポリ

スチレン製のディスポーザブルカップなどから温湯 (60℃) や熱湯 (95℃) によって 15～
47 ng/cm2のノニルフェノールの溶出がみられた (河村ら, 2000)。このような状況下におい
て TNPPが添加されたラップに包装された魚類から最大で 800 ng/gのノニルフェノールが
検出されたことが報告されている (根本ら, 2000)。 
 

6.5 推定摂取量 

本評価書において各経路からの摂取量を推定する際、成人の空気吸入量を 20 m3/人/日、飲料

水摂水量を 2 L/人/日、魚類摂食量を 120 g/人/日、食物摂食量を 2,000 g/人/日とした。 

推定摂取量の算出は、以下の仮定に従って求めた。 

ノニルフェノールの大気中の測定濃度としては、環境省における 2001年度の調査結果があり、

22検体中 1検体が欠測、残り 21検体いずれにおいても不検出であった (検出限界: 0.0021μg/m3)。

また、ノニルフェノールの AIST-ADMER モデルを用いた東海地域の推定大気中濃度の最大値

は、0.00054μg/m3であった。ここでは、2001年度 PRTRデータを用いた推定大気中濃度の最大

値 0.00054μg/m3でさえ、環境省における 2001年度の調査結果の検出限界 0.0021μg/m3を下回

ることから、モデル推定値である 0.00054μg/m3を用いる。 

飲料水については、ノニルフェノールの浄水中濃度としては、水道技術研究センター及び東

京都による 2001 年度の調査結果があり、いずれにおいても不検出であった (検出限界: 0.1μ

g/L)。また、環境庁における 2000年度の地下水の調査でもいずれも不検出であった (検出限界: 

0.1μg/L)。そこで浄水中濃度として、浄水中濃度についての両調査結果の検出限界の 1/2 であ

る 0.05μg/Lを用いる。 

ノニルフェノールの食物からの摂取については、食物と海域に生息する魚類からの摂取量を

比較して考える。日本食品分析センターによる 1997 年度の食物中濃度の調査では、45 検体い

ずれも不検出であった (検出限界: 0.1μg/g)。また、ノニルフェノールの魚体内濃度については、

環境庁による 1998年の調査があり、海水魚では 17検体中 1検体が検出され、それら魚体内濃

度の 95パーセンタイルは 0.009μg/gであった。食物中濃度での検出限界の 1/2である 0.05μg/g

を 1日 2,000 g摂取すると考えると 100μg/人/日となる。一方、魚体内濃度の 95パーセンタイ

ルは 0.009μg/gであり 1日 120 g摂取するとすると 1.1μg/人/日となる。本評価書ではノニルフ

ェノールの食物からの摂取として、食物中濃度の検出限界の 1/2 を用いた場合、摂取量が過大

評価となると考え、魚体内濃度の 95パーセンタイルである 0.009μg/gを用いる。 

 

これらの仮定のもとに推定したヒトでの摂取量は、以下のとおりである。 

 

大気からの摂取量：0.00054 (μg/m3) × 20 (m3/人/日) ＝ 0.011 (μg/人/日)  

飲料水からの摂取量：0.05 (μg /L) × 2 (L/人/日) ＝ 0.1 (μg/人/日) 
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魚類からの摂取量：0.009 (μg/g) × 120 (g/人/日) ＝ 1.1 (μg/人/日) 

 

成人の体重を平均 50 kgと仮定して、体重 1 kgあたりの摂取量を求めると次のようになる。 

吸入摂取量：0.011 (μg/人/日) / 50 (kg/人) ＝ 0.00022 (μg/kg/日) 

経口摂取量：(0.1＋1.1) (μg/人/日) / 50 (kg/人) ＝ 0.024 (μg/kg/日) 

合計摂取量：0.00022 (μg/kg/日) + 0.024 (μg/kg/日) ＝ 0.024 (μg/kg/日) 

 

 

7．環境中の生物への影響 

7.1 水生生物に対する影響 

7.1.1 微生物に対する毒性 

ノニルフェノールの微生物に対する毒性試験結果を表 7-1に示す。 

最小毒性値は、細菌ではバチリスに対する 2時間 EC50が 10 mg/L (Lewis and Jurd, 1972)、原

生動物では繊毛虫類 (Tetrahymena pyriformis) の増殖阻害を指標とした 24時間EC50の 0.46 mg/L 

(Yoshioka et al., 1985) であった。 

 

表 7-1 ノニルフェノールの微生物に対する毒性試験結果 
生物種 温度 

(℃) 
エンドポイント 濃度 

(mg/L) 
文献 

細菌 
Pseudomonas putida 
(ｼｭｰﾄﾞﾓﾅｽ) 

ND 30分間 EC10 
 

酸素消費 
 

> 10 
(4-NP) 

Knie et al., 1983 

Bacillius megaterium 
(ﾊﾞﾁﾘｽ) 

ND 2時間 EC50 胞子発芽 10 Lewis & Jurd, 1972 

原生動物 
Tetrahymena pyriformis 
(繊毛虫類) 

ND 24時間 EC50 
 

増殖阻害 
 

0.46 
 

Yoshioka et al., 1985 

その他 
活性汚泥 

20±2 3時間 EC50 呼吸阻害 950 Huls, 1999 

ND: データなし 

 

 

7.1.2 藻類に対する毒性 

ノニルフェノールの藻類及び水生植物に対する毒性試験結果を表 7-2に示す。 

淡水緑藻としてのセレナストラム、セネデスムス及びクロレラ、水生植物としてコウキクサ、

海産珪藻であるスケレトネマなどを用いた毒性試験結果が報告されている。 

急性的な毒性指標としての 72時間または 96時間の EC50 (生長阻害) は、0.027～1.3 mg/Lの

範囲であり (Huls, 1996a; Kopf, 1997; Ward and Boeri, 1990a, b)、最小の EC50は海産珪藻であるス

ケレトネマでの 0.027 mg/Lである (Ward and Boeri, 1990b)。 

長期毒性とみなされる生長阻害を指標とした 96 時間 NOEC は、セレナストラムでの 0.092 

mg/Lである (Ward and Boeri, 1990a)。また、ドイツ標準試験法（DIN 38412）に準じたセネデス

ムスの生長阻害試験において NOECとほぼ同等な 72時間 EC10として 0.0033 mg/L (バイオマス)

と 0.0251 mg/L (生長速度)も報告されている (Kopf, 1997)。 
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表 7-2 ノニルフェノールの藻類及び水生植物に対する毒性試験結果 
生物種 試験法/ 

方式 
温度 
(℃) 

エンドポイント 濃度 
(mg/L) 

文献 

淡水 
ND 
助剤 2) 

23.2- 
23.7 

96時間 EC50 

96時間 NOEC 
生長阻害 0.41 

0.092 
(95% 
4-NP) 

Ward & Boeri,
1990a 

Selenastrum  
capricornutum1) 
(緑藻、ｾﾚﾅｽﾄﾗﾑ) 

止水 
助剤 
不使用 

25.2- 
26.0 

96時間 NOEC 
96時間 LOEC 

生長阻害 0.694 
1.480 

(m,4-NP) 

Brooke, 1993a

ND 
助剤 2) 

ND 72時間 EC50 生長阻害 1.3 Huls, 1996a Scenedesmus  
subspicatus 
(緑藻、ｾﾈﾃﾞｽﾑｽ) DIN 

38412-9 
止水 3) 
助剤 4) 

ND  
72時間 EC50 

 
72時間 EC10 
 

生長阻害 
ﾊﾞｲｵﾏｽ 
生長速度 
ﾊﾞｲｵﾏｽ 
生長速度 

 
0.0563 
0.323 

0.0033 
0.0251 
(4-NP) 

Kopf, 1997 

Lemana minor 
(単子葉植物、 
ｺｳｷｸｻ) 

流水 
助剤 
不使用 

22.8- 
24.2 

96時間 NOEC 
96時間 LOEC 

生長阻害 0.901 
2.08 

(m,4-NP) 

Brooke, 1993a

海水 
Skeletonema 
costatum 
(珪藻、ｽｹﾚﾄﾈﾏ) 

ND 
助剤 2) 

21-22 96時間 EC50 生長阻害 0.027 
(m, 95% 

4-NP) 

Ward & Boeri,
1990b 

ND: データなし、(m): 測定濃度 
1) 現学名: Pseudokirchneriella subcapitata、2) 使用未確認、3) ドイツ規格協会 (Deutsches Institut  
fur Normung) テストガイドライン、4) 有機溶剤 
太字はリスク評価に用いたデータを示す。 

 

 

7.1.3 無脊椎動物に対する毒性 

ノニルフェノールの無脊椎動物に対する毒性試験結果を表 7-3に示す。 

無脊椎動物としては、甲殻類、昆虫類、貧毛類、貝類などを用いた毒性試験の報告がある。 

無脊椎動物に対する急性毒性としては、96時間の LC50 (EC50)が、0.0127～3.0 mg/Lの範囲で

報告されているが、ほとんどのデータは 1 mg/L以下を示している。淡水種と海産種ではほぼ同

等な有害性を示している。最小の急性毒性値 (96時間 EC50) は、ヨコエビに対する 0.0127 mg/L

である (Sims et al., 1997)。またミシッドシュリンプの成長を指標とした 96時間 NOECが、0.018 

mg/Lと報告されている (Ward and Boeri, 1990c)。 

長期毒性としては、繁殖、成長、致死などを指標としたミジンコ類、昆虫及び貝類の毒性試

験のデータが報告されている。このうち、淡水種ではオオミジンコでの 21日間の繁殖を指標と

した NOECの 0.024 mg/L (Comber et al., 1993)、海産種ではミシッドシュリンプでの 28日間の成

長を指標とした NOECの 0.0039 mg/L (Ward and Boeri, 1991b) が最小値である。 
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表 7-3 ノニルフェノールの無脊椎動物に対する毒性試験結果 
生物種 大きさ/ 

成長段階

試験法/ 
方式 

温度

(℃) 
硬度  

(mg CaCO3/L)
pH エンドポイント 濃度 

(mg/L) 
文献 

急性毒性 淡水 
止水 
助剤 1) 

20±1 180±20 8.25
±0.25

24時間 LC50 

48時間 LC50 
0.30 
0.19 

(m, 91.8% 
NP, 

86.1% 
4-NP) 

Comber  
et al., 1993

半止水 
助剤 
不使用 

21.0-
23.0 

175.6-195.1 7.66-
8.04

48時間 EC50 
 

0.0848 
(m, 4-NP) 

Brooke,  
1993a 

Daphnia magna 
(甲殻類、 
ｵｵﾐｼﾞﾝｺ) 
 
 

生後 
24時間 
以内 

 

止水 
助剤 2) 

20±1 294 7.5 24時間 EC50 

48時間 EC50 

遊泳阻害 

0.218 
0.14 
(n) 

Huls, 1992c
 

Ceruidaphnia 
dubia 
(甲殻類、 

ﾈｺｾﾞﾐｼﾞﾝｺ属の

一種) 

生後 
24時間 
以内 

 

止水 
助剤 2) 

24-25 144-172 8.3-
8.6 

96時間 LC50 

96時間EC50 

遊泳阻害 

0.276 
0.069 
(m, 

>95% 
4-NP) 

England,  
1995 
 

Ganmmarus 
pulex 
(甲殻類、 
ﾖ ｺ ｴ ﾋ ﾞ科の一
種) 

ND 止水 
助剤 2) 

ND ND ND 96時間 LC50 
96時間 EC50 

遊泳阻害 

0.0246 
0.0127 

(m) 

Sims et al.,
1997 

体長 
約 2mm 

流水 
助剤 
不使用 

23.7-
25.6 

46.0-60.0 7.69-
8.01

96時間 EC50 

活動度低下 
0.0207 

(m, 4-NP) 
Brooke,  
1993a 

Hyalella azteca 
(甲殻類、 

ﾖ ｺ ｴ ﾋ ﾞ科の一
種) 幼生、 

2-3 mm 
流水 
助剤 2) 

21 152-158 7.9-
8.7 

96時間 LC50 

96時間 EC50 
0.17 
0.15 
(m) 

England & 
Bussard, 
1994 

Ophiogomphus 
sp. 
(昆虫類、ﾔﾝﾏ

科の一種) 

幼生、 
285±126

mg 

流水 
助剤 
不使用 

21.5-
25.0 

50.7-54.6 7.82-
8.52

96時間EC50 

平衡喪失 
0.596 

 
(m, 4-NP) 

Brooke,  
1993a 

Ischnura 
elegans 
(昆虫類、 
ｲﾄﾄﾝﾎﾞ科の一
種) 

ND 止水 
助剤 2) 

ND ND ND 96時間LC50 

96時間 EC50 

活動度低下 

0.108 
0.057 
(m) 

Sims et al.,
1997 

Lumbriculus 
variegates 
(貧毛類、 
ｵﾖｷﾞﾐﾐｽﾞ科の

一種) 

成体、 
0.005 g 

流水 
助剤 
不使用 

22.2-
25.9 

50.7-54.6 6.63-
6.90

96時間 LC50 

96時間 EC50 
活動度低下 

0.342 
0.268 

(m, 4-NP) 

Brooke,  
1993a 

Anodonta 
cataractae 
(貝類、 
二枚貝の一種) 

成体、 
15 g 

半止水 
助剤 2) 

10 ND ND 6日間 LC50 1.7 
(m) 

McLeese et
al., 1980 

Physella virgata 
(貝類、ｻｶﾏｷｶﾞｲ
科の一種 

成体、 
476±218

mg 

流水 
助剤 
不使用 

22.8-
24.5 

50-60 7.73-
8.02

96時間 LC50 

96時間 EC50 
活動度低下 

0.774 
0.378 

(m, 4-NP) 

Brooke,  
1993a 

急性毒性 海水 
Crangon 
septemspinosa  
(甲殻類、 
ﾍﾞｲﾞｼｭﾘﾝﾌﾟ、 
ｴﾋﾞｼﾞｬｺ科) 

成体、 
約 2 g 

半止水 
助剤 2) 

10 ND ND 96時間 LC50 0.3 
(m) 

McLeese et
al., 1981 
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生物種 大きさ/ 
成長段階

試験法/ 
方式 

温度

(℃) 
硬度  

(mg CaCO3/L)
pH エンドポイント 濃度 

(mg/L) 
文献 

Americamysis 
bahia 
(甲殻類、 
ﾐｼｯドｼｭﾘﾝﾌﾟ) 

生後 
24時間 
以内 

流水 
助剤 2) 

23.8-
25.3 

塩分濃度 
20‰ 

7.3-
8.2 

96時間 LC50 

96時間 NOEC
0.043 
0.018 

(m, 分岐
4-NP) 

Ward & 
Boeri,  
1990c 

Leptocherius 
plumulosus 
(甲殻類、 
端脚目の一種) 

ND 流水 
助剤 2) 

ND ND ND 96時間 LC50 0.062 
(m, 4-NP) 

Lussier et 
al., 1996 

Palaemonetes 
pugio 
(甲殻類、 

ｸﾞﾗｽｼｭﾘﾝﾌﾟ、 

ﾃﾅｶﾞｴﾋﾞ科) 

ND 流水 
助剤 2) 

ND ND ND 96時間 LC50 0.059 
(4-NP) 

Lussier et 
al., 1996 

450ｇ 半止水 
助剤 3) 

10 ND ND 96時間 LC50 0.17 
(m, 4-NP) 

McLeese et 
al., 1980 

Homarus 
americanus 
(甲殻類、 
ｱｴﾒﾘｶﾝﾛﾌﾞｽﾀｰ) 

ND 止水 
助剤 2) 

ND ND ND 96時間 LC50 0.071 
(n, 4-NP) 

Lussier et 
al., 1996 

Dyspanopeus 
sayi 
(甲殻類、ｶﾆ類
の一種) 

ND 流水 
助剤 2) 

ND ND ND 96時間 LC50 0.2 
(m, 4-NP) 

Lussier et 
al., 1996 

Mytilus edulis 
(貝類、 
ﾑﾗｻｷｲｶﾞｲ) 

成体、 
40-50 mm

半止水 
助剤 4) 

17±1 塩分濃度 
32±2‰ 

ND 96時間 LC50 
 

3.0 
(n) 

Granmo,  
1989 

Mulinia 
lateralis 
(貝類、二枚貝
の一種) 

ND 止水 
助剤 2) 

ND ND ND 96時間 LC50 0.038 
(n, 4-NP) 

Lussier et 
al., 1996 

長期毒性 淡水 
半止水 
助剤 2) 

20±1 ND ND 21日間 NOEC
繁殖 

≧0.1 
(n) 

Huls,  
1992a 

半止水 
助剤 2) 

20±1 ND ND 21日間 NOEC
21日間 LOEC
繁殖 

0.1 
0.14 
(n) 

Huls,  
1992b 

7日間 LC50 

14日間 LC50 
21日間 LC50 

0.12 
0.12 
0.10

 

21日間 NOEC
繁殖 

0.024
 

Comber et 
al., 1993 

半止水 
助剤 5) 

20±1 180±20 8.25
±0.25

21日間 NOEC
成長 

0.039 
(m, 91.8% 

NP, 
86.1% 
4-NP) 

 

半止水 
助剤 
不使用 

19.7-
21.8 

156.0-188.0 8.14-
8.65

21日間 NOEC
繁殖 

0.116 
(m, 4-NP) 

Brooke,  
1993a 

Daphnia magna 
(甲殻類、 
ｵｵﾐｼﾞﾝｺ) 

生後 
24時間 
以内 

 

半止水 
助剤 3) 

22±1 ND 8.0 21日間 NOEC
21日間 LOEC
繁殖 

0.050 
0.1 

 

Baldwin et 
al., 1997 

7日間 LC50 

7日間 EC50 

遊泳阻害 

0.258 
0.992 

 

England,  
1995 

Ceruidaphnia 
dubia 
(甲殻類、 

ﾈｺｾﾞﾐｼﾞﾝｺ属の

一種) 

生後 
24時間 
以内 

止水 
助剤 2) 

24-25 144-172 8.3- 
8.6 

7日間 NOEC 
7日間 LOEC 
致死 

0.202 
0.377 
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生物種 大きさ/ 
成長段階

試験法/ 
方式 

温度

(℃) 
硬度  

(mg CaCO3/L)
pH エンドポイント 濃度 

(mg/L) 
文献 

      7日間 NOEC 
7日間 LOEC 
繁殖 
 

0.0887 
0.202 

 
(m, >95% 

4-NP) 

 

流水 
助剤 2) 

20±1 138-158 7.7- 
8.3 

14日間 LC50 0.119 England & 
Bussard,  
1993 

幼生 

ND 
助剤 2) 

ND ND ND 14日間 NOEC
成長、致死 

20 
mg/kg 

 

Chironomus 
tentans 
(昆虫類、ﾕｽﾘｶ
科の一種) 

幼生、 
(24時間
以内) 

半止水 
助剤 
不使用 

23±1 ND 7.73
±0.13

20日間 NOEC
20日間 LOEC 

致死 

0.042 
0.091 
(m) 

Kahl et al., 
1997 

Mya arenaria 
(貝類、ｵｵﾉｶﾞｲ、
二枚貝) 

成体、 
20 g 

半止水 
助剤 3) 

10 ND ND 15日間 LC50 > 0.7 
(m) 

McLeese et
al., 1980 

長期毒性 海水 
Americamysis 
bahia 
(甲殻類、 
ﾐｼｯドｼｭﾘﾝﾌﾟ) 

生後 
24時間 
以内 

ASTM6) 
止水 
助剤 2) 

23.3-
26.4 

塩分濃度:
20-21‰ 

7.5-
8.2 

28日間 NOEC
28日間 LOEC
成長 

0.0039 
0.0067 

 
(m,  
分岐

4-NP) 

Ward & 
Boeri,  
1991b 

Mytilus edulis 
(貝類、 
ﾑﾗｻｷｲｶﾞｲ) 

成体、 
40-50 mm

半止水 
助剤 4) 

17±1 塩分濃度:
32±2‰ 

ND 15日間 LC50 

32日間 LC50 
0.5 

0.14 
(n) 

Granmo,  
1989 

ND: データなし、(m): 測定濃度、(n): 設定濃度 
1) アセトン (56μL/L)、2) 使用未確認、3) エタノール、4) アセトン、5) アセトン (90μL/L)、6) 米国材料
試験協会 (American Society for Testing and Materials) テストガイドライン 
太字はリスク評価に用いたデータを示す。 

 

 

7.1.4 魚類に対する毒性 

ノニルフェノールの魚類に対する毒性試験結果を表 7-4に示す。 

淡水魚としては、ファットヘッドミノー、ブルーギル、ニジマス及び大西洋サケ等を用いた

毒性試験が行われている。 

急性毒性としては、96時間 LC50値は 0.128～0.221 mg/Lの範囲で報告されており、その中で

最小の LC50値は、ファットヘッドミノーに対する 0.128 mg/Lである (Brooke, 1993a)。また、

最も低い 96時間 EC50値は、ファットヘッドミノーの平衡感覚喪失を指標とした 0.096 mg/L、

NOECは同じファットヘッドミノーの致死を指標とした 0.0831 mg/Lである (Brooke, 1993b)。

さらに、長期毒性試験としては、致死や成長を指標とした試験報告がある。その中で最小の

NOEC は、ニジマスの受精卵から 91日間暴露した試験での成長を指標とした 0.006 mg/L であ

る (Brooke, 1993b)。また、ファットヘッドミノーの初期生活段階毒性試験での生存を指標とし

た 33日間の NOECが 0.0074 mg/Lという報告もある (Ward and Boeri, 1991a)。 

一方、海水魚に関しては、シープスヘッドミノー、カレイ及びトウゴロウイワシ等を用いた

急性毒性試験が行われている。96 時間 LC50値は 0.017～0.31 mg/L の範囲で報告されており、

最小の LC50値はカレイの 0.017 mg/Lである (Lussier et al., 1996)。96時間の致死を指標とした

NOEC としては、シープスヘッドミノーでの 0.24 mg/L が報告されている。長期毒性では、メ
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ダカ科広塩性のマミチョグの受精卵からふ化後 10 週間までの初期生活段階毒性試験が報告さ

れており、成長を指標とした NOECは 0.146 mg/L以上であったが、0.146 mg/L区では生残数の

低下が著しかった。なお、この試験では助剤として界面活性剤が用いられている。 (Kakuno et al., 

2001)。 

 

表 7-4 ノニルフェノールの魚類に対する毒性試験結果 
生物種 大きさ/ 

成長段階 
試験法/ 
方式 

温度

(℃)
硬度 

(mg CaCO3/L)
pH エンドポイント 濃度

(mg/L) 
文献 

急性毒性－淡水 
31-35日齢、 

220 mg 
流水 
助剤 
不使用 

24.6
±1.4

42.2-46.6 6.9-
7.7 

96時間 LC50 

96時間 LOEC 
反応低下 

96時間 LOEC 
平衡喪失 

0.135 
0.187 

 

0.098  
(m, 
91% 
4-NP, 
4%2- 

NP, 5% 
diNP) 

Holcombe 
et al., 1984 

25-35日齢、 
体長 

17.1 mm 
体重 

81.6 mg 

流水 
助剤 
不使用 

21.3-
23.1

53.6-63.4 6.77-
7.58

96時間 LC50 

96時間 EC50 

平衡喪失 

0.128 
0.096 

 
(m, 

4-NP) 

Brooke,  
1993a 

Pimephales 
promelas 

(ﾌｧｯﾄﾍｯﾄﾞﾐﾉｰ) 

ふ化 4週齢 流水 
助剤 
不使用 

23.0-
25.6

46.2-48.4 7.50-
7.84

96時間 LC50 

96時間 NOEC
96時間 LOEC 
致死 

0.138 
0.0831 
0.230

 

(m) 

Brooke,  
1993b 

1年齢以内、 
体長 

23.0 mm 
体重 

294 mg 

流水 
助剤 
不使用 

21.5-
23.8

50.7-54.6 7.26-
7.79

96時間 LC50 

96時間 EC50 

平衡喪失 

0.209 
0.203 

 
(m, 

4-NP) 

Brooke,  
1993a 

Lepomis 
macrochirus 
(ﾌﾞﾙｰｷﾞﾙ) 

ふ化 4週齢 流水 
助剤 
不使用 

25.3-
26.6

49.4-50.8 7.51-
7.99

96時間 LC50 

96時間 NOEC
96時間 LOEC 
致死 

0.135 
0.0865 
0.211 
(m) 

Brooke,  
1993b 

Oncorhynchus 
mykiss 

(ﾆｼﾞﾏｽ) 

ふ化 45日
齢 

(27.2 mm、 
241 mg) 

流水 
助剤 
不使用 

11.3-
12.6

54.6-58.5 6.53-
6.98

96時間 LC50 

96時間 EC50 

行動 

0.221 
0.109 

 
(m, 

4-NP) 

Brooke,  
1993a 

Leuciscus idus 
melanotus 
(ｺｲ科の一種) 

6±2 cm 止水 
助剤 1) 

20±2 ND 7.2-
7.3 

48時間 LC50 0.56 
(n) 

Huls, 1996d

Salmo salar 
(大西洋ｻｹ) 

幼魚、8 g 流水 
助剤 2) 

10 ND ND 96時間 LC50 0.13- 
0.19 
(m) 

McLeese et
al., 1981 

急性毒性－海水 
Cyprinodon 
variegates 
(ｼｰﾌﾟｽﾍｯﾄﾞﾐﾉ
ｰ) 

幼魚 流水 
助剤 2) 

22±2 塩分濃度

15-17‰ 
7.4-
8.1 

96時間 LC50 

96時間 NOEC
 

0.31 
0.24 

(m,分岐 
4-NP) 

Ward & 
Boeri, 
1990d 
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生物種 大きさ/ 
成長段階 

試験法/ 
方式 

温度

(℃)
硬度 

(mg CaCO3/L)
pH エンドポイント 濃度

(mg/L) 
文献 

 ND 流水 
助剤 2) 

ND ND ND 96時間 LC50 0.142 
(m, 

4-NP) 

Lussier et 
al, 1996 

Pleuronectes 
americanus 
(ｶﾚｲ科の一種) 

ND 止水 
助剤 2) 

ND ND ND 96時間 LC50 0.017 
(n, 

4-NP) 

Lussier et 
al., 1996 

Menidia 
beryline 
(ﾄｳｺﾞﾛｳｲﾜｼ科
の一種) 

ND 流水 
助剤 2) 

ND ND ND 96時間 LC50 0.069 
(m, 

4-NP) 

Lussier et 
al., 1996 

長期毒性－淡水 
受精卵、 

24時間以内 
流水 
助剤 2) 

25 
±1.5

160-180 7.1-
8.2 

33日間 NOEC
33日間 LOEC 
致死 

0.0074 
0.014 

(m,分岐 
4-NP) 

Ward & 
Boeri 
1991a 

Pimephales 
promelas 

(ﾌｧｯﾄﾍｯﾄﾞﾐﾉｰ) 

ふ化 4週齢 流水 
助剤 
不使用 

23.2-
26.3

45.8-52.2 6.91-
7.92

28日間 NOEC
28日間 LOEC 
致死 

0.0775 
0.193 
(m) 

Brooke,  
1993b 

Lepomis 
macrochirus 
(ﾌﾞﾙｰｷﾞﾙ) 

ふ化 4週齢 流水 
助剤 
不使用 

23.3-
26.0

46.8-51.2 6.80-
7.78

28日間 NOEC
28日間 LOEC 
致死 

0.0595 
0.126 
(m) 

Brooke,  
1993b 

Oncorhynchus 
mykiss 

(ﾆｼﾞﾏｽ) 

受精卵 ASTM3

) 
流水 
助剤 
不使用 

8.9-
14.4

39.0-66.3
 

6.34-
7.84

91日間 NOEC 
91日間 LOEC 
成長 

0. 006 
0.0103 

(m, 
4-NP) 

Brooke,  
1993a 

長期毒性－海水 
Fundulus 
heteroclitus 
(ﾏﾐﾁｮｸﾞ、ﾒﾀﾞｶ

科) 

受精卵 流水 
助剤 4) 

20 ND ND 10週間 NOEC
成長 

≧0.146 
(m, 

4-NP) 

Kakuno et 
al., 2001 

ND: データなし、(m): 測定濃度、(n): 設定濃度 
1) 使用未確認、2) エタノール、3) 米国材料試験協会 (American Society for Testing and Materials) テストガイ
ドライン、4) アセトン (8.7 mg/L)+硬化ヒマシ油 (HCO-40、17.3 mg/L)  
太字はリスク評価に用いたデータを示す。 

 

 

7.1.5 その他の水生生物に対する毒性 

ノニルフェノールの両生類に対する毒性試験結果を表 7-5に示す。 

アフリカツメガエルの幼生による 14日間の発生を指標とした実験では、LOEC及び NOEC

はそれぞれ 0.050 mg/L、0.025 mg/Lであると報告されている (Fort and Stover, 1997)。ウシガエ

ルの幼生に対するノニルフェノールを含有する底質の 30日間の毒性試験では、LC50値は 260 

mg/kg、成長を指標とした NOECは 155 mg/kgと報告されている (Ward and Boeri, 1992)。 
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 表 7-5ノニルフェノールの両生類に対する毒性試験結果 
生物種 大きさ/ 

成長段階 
試験法/ 
方式 

温度

(℃)
硬度 

(mg CaCO3/L)
pH エンドポイント 

 
濃度

(mg/L) 
文献 

Xenopus laevis 

(ｱﾌﾘｶﾂﾒｶﾞｴﾙ) 
幼生 

(ステージ 60) 
半止水 24 ND 7.8-

8.0
14日間 NOEC 
14日間 LOEC 
発生 

0.025 
0.050 

 

Fort & 
Stover, 
1997 

Rana 
catesbiana 
(ｳｼｶﾞｴﾙ) 

幼生 流水 
(底質) 

ND ND ND 30日間 LC50 

30日間 NOEC 
生存、成長 

260 mg/kg 
155 mg/kg 

Ward & 
Boeri, 
1992 

ND: データなし 

 

 

7.2 陸生生物に対する影響 

7.2.1 微生物に対する毒性 

調査した範囲内ではノニルフェノールの微生物 (土壌中の細菌や菌類等) に対する試験報告

は得られていない。 

 

7.2.2 植物に対する毒性 

ノニルフェノールの植物に対する毒性試験結果を表 7-6に示す。単子葉植物 (ホウキモロコ

シ) や双子葉植物 (レタス、ヒマワリ、ダイズ) の生長を指標に毒性が検討されており、毒性

値は 100～1000 mg/kgの範囲で報告されている (Hulzebos et al., 1993; Windeatt and Tapp, 1987)。 

 

表 7-6 ノニルフェノールの植物に対する毒性試験結果 
生物種 試験 

条件 
エンドポイント 濃度 

(mg/kg) 
文献 

Lactuca sativa 
(双子葉植物、ﾚﾀｽ) 

農業用

粘土 

7日間 EC50 

14日間 EC50 

生長阻害 

599 
625 

Hulzebos et  
al., 1993 

Sorghum bicolor 
(単子葉植物、ﾎｳｷﾓﾛｺｼ) 

砂/粘土
土壌 

21日間 EC50 

21日間 NOEC 
生長阻害 

1,000 
100 

Windeatt & 
Tapp, 1987 

Helianthrus rodeo 
(双子葉植物、ﾋﾏﾜﾘ) 

砂/粘土
土壌 

21日間 EC50 

21日間 NOEC 
生長阻害 

1,000 
100 

Windeatt & 
Tapp, 1987 

Glycine max 
(双子葉植物、ﾀﾞｲｽﾞ) 

砂/粘土
土壌 

21日間 EC50 

21日間 NOEC 
生長阻害 

1,000 
100 

Windeatt & 
Tapp, 1987 

 

 

7.2.3 動物に対する毒性 

ノニルフェノールの動物に対する毒性試験結果を表 7-7に示す。ノニルフェノールの動物に

対する毒性がトビムシやミミズで繁殖や成長を指標に検討されている。EC50は 13.7～151 mg/kg

の範囲で報告されている (Holm; Krogh et al., 1996)。 
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表 7-7 ノニルフェノールの動物に対する毒性試験結果 
生物種 試験条件 エンドポイント 

 
濃度 (mg/kg) 文献 

砂土壌 21日間 EC50 
繁殖 

39  
59 

Holm 
発行年不明

Folsomia fimetaria 
(昆虫類、ﾌｫﾙｿﾑﾄﾋﾞﾑｼ、ﾂﾁﾄﾋﾞ
ﾑｼ科) LUFA 

土壌 
21日間 EC50 

繁殖 
致死 

66 
151 

Holm 
発行年不明

Apporectodea calignosa 
(貧毛類、ﾂﾘﾐﾐｽﾞ科の一種) 

LUFA 
土壌 

21日間 EC50 
成長 
繁殖 

23.9 
13.7 

Krogh et al.,
1996 

 

 

7.3 その他の影響 

7.3.1 内分泌系への影響 

ノニルフェノールの環境中の生物に対する内分泌かく乱作用に関する in vitro 試験結果を表

7-8に、in vivo試験結果を表 7-9に示す。 

in vitro試験においては、エストロゲン受容体 (ER) との反応によるビテロゲニン (卵黄タン

パク質の前駆体) 生成の有無や ER との結合性が検討されている。ニジマスの雄初代培養肝細

胞を用いてビテロゲニンの生成を調べた試験では、10μM 以上でビテロゲニン誘導がみられ、

活性は 17β-エストラジオール (E2) の 1/500～1/111,000である (Flouriot et al., 1995; Islinger et 

al., 1999; Jobling and Sumpter, 1993; White et al., 1994)。またアトランティッククローカーの ER

を用いた結合試験では、17β-エストラジオールの約 1/3,000の活性がみられている (Loomis and 

Thomas, 1999)。 

in vivo試験においても、エストロゲンに反応して生成されるビテロゲニンを指標としたスク

リーニング試験が多くの魚類を用いて行われており、ビテロゲニン産生が大西洋サケ、カレイ、

メダカ、ソードテール、マミチョグ、シープスヘッドミノー、ニジマス等で観察されている 

(Christensen et al., 1999; Harries et al., 1995; Hemmer et al., 2001; Jobling et al., 1996; Kakuno et al., 

2001; Kwak et al., 2001; Pedersen et al., 1999; Tabata et al., 2001; Thorpe et al., 2000; Yadetie et al., 

1999)。これらの試験結果から、雄でのビテロゲニン誘導の閾値は 4～10μg/L 程度であると考

えられる。 

これらのスクリーニング試験に加え、魚類を用いた内分泌かく乱作用を検討した報告がある。

ファットヘッドミノーに 0、0.05、0.16、0.4、1.6、3.4μg/Lのノニルフェノールを 42日間暴露

したところ、1.6μg/L 以上の群で精子形成中の様々なステージで精細胞の壊死や雄の精細管に

貪食細胞が観察された (Miles-Richardson et al., 1999)。 

雄のメダカに 0、0.03、0.1、0.3μMのノニルフェノールを 2週間暴露した後に雌とペアリン

グさせて繁殖の影響を調べた。その結果、いずれの濃度区においても産卵数やふ化数の有意な

変化は認められなかったが、0.3μM (68.5μg/L) ではふ化仔魚数が減少傾向であった (Shioda 

and Wakabayashi, 2000)。 

メダカの受精卵からふ化後、1世代目では 103日、次世代では 60日までノニルフェノールに

暴露したフルライフサイクル試験 (0、4.2、8.2、17.7、51.5、183μg/L)において、17.7μg/Lで

は、雌の 70～103日齢まで総産卵数に影響はなかったが、それらのふ化率に減少傾向がみられ
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た。次世代では性分化異常及び 1世代目でみられなかった精巣卵が 8.2μg/Lでもみられており、

次世代のメダカの繁殖能力は、１世代目でみられるより低濃度で影響を受ける可能性のあるこ

とが推察された (Yokota et al., 2001)。また、海産魚のマミチョグ (メダカ科) の受精卵を 0、9.1、

24.2、146μg/Lのノニルフェノールに 10週間暴露してふ化率、ふ化仔魚の生残率、成長、生殖

巣の組織等を調べた。その結果、いずれの濃度区においてもふ化率、性比、成長等には影響は

みられなかったが、146μg/L区では死亡率は高く (生残率: 開始時の 26%)、精巣卵や卵母細胞

の数が少ない萎縮した卵巣がみられた (Kakuno et al., 2001)。 

以上の結果から、ノニルフェノールは内分泌系に影響を及ぼし、精子形成を阻害したり、次

世代の性分化異常や雄での精巣卵を引き起こし、さらに多くの魚種で卵黄タンパクの前駆体で

あるビテロゲニン合成を誘導させており、ノニルフェノールはエストロゲン様作用を持つこと

を示している。その中で、セネデスムスの生長阻害試験で得られた最小毒性値 (72 時間 EC10: 

0.0033 mg/L) より低い濃度で魚類のセルトリ細胞の形態異常や精子形成阻害など内分泌系に

影響を及ぼす試験結果もある (Miles-Richardson et al., 1999) が、そのことが個体群さらには群集

にどのように影響するのか現時点では明確になっていない。 

 

表 7-8 ノニルフェノールの環境中の生物に対する内分泌かく乱作用に関するin vitro試験結果 
生物種 試験方法・暴露期間 結果 文献 

雄初代培養肝細胞 
4-NP (分岐型) 
1、10、50、100μM 
2日または 4日間暴露 

10μM以上ビテロゲニンの 
生成（ED50= 16.15μM） 
活性は 17β-エストラジオール  (E2) 
の 1/111,000 

Jobling & 
Sumpter, 
1993 

雄初代培養肝細胞 
4-NP (分岐型) 
0.1、1、10μM 

1μM以上でビテロゲニン誘導 White et al.,
1994 

雄初代培養肝細胞 
4-NP (異性体種類不明) 
0.1μM、24時間暴露 

培養肝細胞にビテロゲニン mRNA と
ERmRNAの発現がみられている 
活性は E2の 1/500 - 1/5,000 

Flouriot et 
al., 1995 

血漿中の性ステロイド結合蛋白

と E2の結合置換量の検討 
4-NP（97％、分岐型） 
1 – 3,000μM 

結合が認められた 
活性は E2の 1/10,000以下 

Milligan et 
al., 1998 

Oncorhynchus 
mykiss 
(ﾆｼﾞﾏｽ) 
 

初代培養肝細胞 
4-NP (分岐型) 
1、10、100μM、96時間暴露 

1μM 以上で培養肝細胞にビテロゲニ

ン mRNAの発現がみられている 
活性は E2の 1/2,000 - 1/3,000 

Islinger et 
al., 1999 

Oryzias latipes 
(ﾒﾀﾞｶ) 

ERαリガンド結合ドメインに対
する結合能を［3H］E2 との競合
結合により調べた結合試験 
4-NP 

相対結合強度は E2の約 1/10 
ERβでは E2の約 1/110 

環境省, 
2001b1) 
 

Salmo salar 
(大西洋ｻｹ) 

肝顆粒体の反応 
4-NP (85%) 
1、5、25、125 mg/kg 
腹腔内投与 
 

1 mg/kg：顆粒体中の 6β-水酸化酵素活
性の増加 
1 mg/kg以上：CYP1A蛋白質の減少 
125 mg/kg：CYP2K,CYP3A様蛋白質の
減少 
低濃度ではステロイド代謝酵素の増加 
高濃度では低下することを示唆 
Zrp-β (卵膜タンパク)がビテロゲニン
よりも高感度で検出 

Arukwe et 
al., 1997 
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生物種 試験方法・暴露期間 結果 文献 
 初代肝培養細胞 

4-NP (85% 分岐型) 
1、5、10μM 
48、96時間暴露 

48時間：5μM以上で卵膜蛋白発現 
96時間：10μMでビテロゲニンの誘導 

Celius et al.,
1999 

Mixropogonias  
undulatus 
(ｱﾄﾗﾝﾃｨｯｸｸﾛｰｶｰ、

ﾆﾍﾞ科) 

精巣及び肝由来 ERとの 
結合親和性 
4-NP (97%、分岐型) 
1 - 100μM 
 

精巣由来 ER：EC50= 1.3×10-6 

(E2の 1/3,000) 
肝由来 ER：EC50= 1.5×10-5 
(E2の 1/2,000) 

Loomis & 
Thomas, 
1999 

1) 論文未発表データ 

 

 

表 7-9 ノニルフェノールの環境中の生物に対する内分泌かく乱作用に関するin vivo試験結果 

＜魚類＞ 
生物種 暴露方法・暴露期間 結果 文献 
Salmo salar 
(大西洋ｻｹ) 
 

4-NP (85%) 腹腔内投与 
(EXPⅠ; 25 mg/kg) 2、4、7日後に
測定、(EXPⅡ; 5、25、125 mg/kg) 
1、4日後に測定、仔魚 

濃度依存的に肝臓中 ERの mRNA合成
が誘導、続いて、Zrp (卵膜タンパク)
及ビテロゲニン mRNA合成が誘導 

Yadetie et al.,
1999 

Platichthys 
flesus 
(ﾇﾏｶﾞﾚｲ類、ｶﾚｲ
科) 

分岐型 4-NP 雄腹腔内投与 (10、
50、100、150、200μg/g/week)、2
週間飼育 

濃度依存的にビテロゲニン誘導 
肝指数 (HSI)１）の増加及び肝臓中の全
RNA量の増加、肝毒性の指標である血
漿 GTP濃度の増加 

Christensen et
al., 1999 

Pimephales 
promelas 

(ﾌｧｯﾄﾍｯﾄﾞﾐﾉｰ) 

4-NP、42日間流水暴露 
EX1 (0.05、0.16、0.4、1.6、3.4μ
g/L 実測平均) 
EX2 (0.09、0.1、0.33、0.93、2.4 
μg/L 実測平均) 
電子顕微鏡検査 

4-NP；1.6μg/L以上でセルトリ細胞の
大きさ及び量の変化、生殖細胞シンシ

チウムの出現、精子形成中の様々なス

テージで精細胞が壊死、暴露した雄の

精細管に貪食細胞が存在、雌のろ胞発

達には影響なし 

Miles- 
Richardson et 
al., 1999 

4-NP (標準品) (10、50、100μg/L
設定)、ふ化後から 3か月間 

50μg/L 以上で、雄に精巣卵が観察さ
れ、精巣卵がみられた個体は 50μg/L
で 50%、100μg/Lで 86% 

Gray & 
Metcalfe, 
1997 

NP (0.5、0.8、1.9μg/L設定)、ふ
化後 1か月 

性比及び繁殖には影響なし Nimrod & 
Benson, 1998

NP (90% 4-NP, 10% 2-NP)に 2週
間半止水で雄暴露後 (0.03、0.1、
0.3μmol/L 設定濃度)、清水中で
雌と 1 週間飼育して繁殖能を調
べた。 

全処理区において産卵数及びふ化共

に有意差はなかったが、0.3μmol/Lで
はふ化仔魚数が減少傾向 

Shioda & 
Wakabayashi, 
2000 

4-NP (7.40、12.8、22.5、56.2、118
μg/L実測平均)、成熟魚、3週間
流水暴露、24±1℃ 

雄メダカ 22.5 μg/L以上で肝臓ビテロ
ゲニン誘導 
NOEC：12.8μg/L 

Nozaka et al., 
2004 

Oryzias latipes 
(ﾒﾀﾞｶ) 

4-NP (3.30、6.08、11.6、23.5、44.7
μg/L 実測平均)、受精卵、60 日
間流水暴露、24±1℃ 

11.6 μg/L 以上の雄で精巣卵の出現、
肝臓ビテロゲニン誘導 
23.5μg/L以上で成長阻害、性比に異常 
NOEC：6.08μg/L 

Seki et al., 
2003 
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生物種 暴露方法・暴露期間 結果 文献 
4-NP (4.2、8.2、17.7、51.5、183
μg/L 実測平均)、受精卵流水暴
露、F0-ふ化後 103 日間、F1-ふ化
後 60日間 

F0-ふ化後 60日まで 17.7及び 51.5 
μg/L で精巣卵の出現、総産卵数は影
響ないが、ふ化率やや低下 
51.5μg/Lで性比に異常 
51.5μg/L以上死亡率有意に増加、成長
影響なし 
F1-4.2 - 17.7μg/Lでふ化、ふ化後の死
亡及び成長には影響なし、8.2及び 17.7 
μg/Lで精巣卵を観察 

Yokota et al., 
2001 

 

4-NP、成熟雄-0.1ppb、胚-50、100 
ppb、半止水 200 – 230日間 

メス特有タンパクの誘導、 
50 ppbで生存率低下、100 ppbで生殖
巣及び尻鰭の異常 

Tabata et al., 
2001 

Xiphophoru 
maculates 
(ﾌﾟﾗﾃｨ、ｶﾀﾞﾔｼ
科) 

NP、アセトン原液 濃度依存的に生殖腺指数 (GSI) 2）が減

少 
精巣中におけるシストの減少及び肥

大したセルトリ細胞の増加 

Kinnberg  
et al., 2000 

Xiphophoru 
helleri 
(ｿｰﾄﾞﾃｰﾙ、ｶﾀﾞﾔ
ｼ科) 

NP、成魚雄及び 60 日齢、3 日間
及び 60日間 

ビテロゲニン mRNAの発現、急性で繁
殖影響及び 100 ppbで細精管に変性及
び壊死細胞が観察 
変性した精巣は精子形成を抑制。長期

で成長阻害 

Kwak et al.,  
2001 

Zoarces 
viviparous 
( ｹ ﾞ ﾝ ｹ ﾞ科の一
種) 

NP (10及び 100μg/g週、腹腔内
投与、25日間飼育、雄 70.7±2.1 g

腹腔内投与後 25 日に濃度依存的に血
漿中ビテロゲニン濃度が上昇 
ビテロゲニン濃度上昇と共にGSIの低
下 
精巣組織の異常(セルトリ細胞中に捕
食された精細胞が多くみられる等) 

Christiansen 
et al., 1998 

NP (標準品) (10、25、50、100 
μM 設定)、半止水 96時間、胚
エタノール原液 

等モルのタモキシフェン (エストロゲ
ンレセプターアンタゴニスト)添加で
胚の致死毒性を阻害 

Kelly & Di 
Giulio, 2000 

Fundulus 
heteroclitus 
(ﾏﾐﾁｮｸﾞ、 
ﾒﾀﾞｶ科) 4-NP (9.1、24.2、146μg/L実測平

均)、受精卵、ふ化後 10週間 
流水暴露、20℃ 

ふ化率、成長、GSIは影響なし、 
生残率は 146μg/Lで 10週後 26%、 
性比は統計的には差はなかったが、

146 μg/L で精巣卵等異常な生殖巣を
持つ個体がみられた 
腹水中のビテロゲニンは濃度依存的

に誘導された 

Kakuno et al.,
2001 

Cyprindon 
variegates 
(ｼｰﾌﾟｽﾍｯﾄﾞﾐﾉｰ) 

4-NP (0.64、5.4、11.8、23.3、42.7
μg/L)、42日間、成魚雄 
 

5 日間の暴露で 5.4 μg/L 以上の暴露
により血漿中ビテロゲニン濃度上昇 

Hemmer et 
al., 2001 

Ictalurus 
punctatus 
(ｱﾒﾘｶﾅﾏｽﾞ) 

NP (79、237 mg/kg)、腹腔内投与
投与７日後に血清中ビテロゲニ

ン濃度測定、仔魚（65 - 95 g） 

237 mg/kg で血清中ビテロゲニン濃度
上昇（対照、79、237 mg/kg ; 0.3、3.6、
9.5 mg/ml） 

Nimrod & 
Benson, 1996

NP (0.24-54.3μg/L)、3週間 20.3μg/L 以上で有意にビテロゲニン
誘導 

Harries et al.,
1995 

4-NP (分岐型) 
0.24、1.06、1.85、5.02、20.3、54.3 
μg/L実測平均)、3週間 

20.3μg/L 以上でビテロゲニン誘導、
54.3μg/Lで GSI低下 
ビテロゲニン誘導の閾値は 10μg/L 

Jobling et al.,
1996 

Technical NP (4-NP、分岐型の含有
率 90%、76μg/L 実測平均)、未
成熟魚、9日間暴露 

血漿中のビテロゲニン増加 
 

Oncorhynchus 
mykiss 
(ﾆｼﾞﾏｽ) 

Technical NP または 4-n-NP (50 
mg/kg) を 0 及び 6 日目に腹腔内
投与、12日目まで飼育 

Technical NP投与群は 12日後に有意に
血漿中ビテロゲニン誘導、4-n-NP投与
群は変化なし 

Pedersen et 
al., 1999 
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生物種 暴露方法・暴露期間 結果 文献 
 4NP(分岐型) (0.25、0.66、1.9、6.7、

16.3、 52.7μg/L 実測平均)、平
均 15.8 gの幼魚、2週間流水暴露

16.3 μg/L 以上で有意に血漿ビテロゲ
ニン誘導、52.7μg/L で HSI 有意に増
加 

Thorpe et al., 
2000 

分岐型 4-NP 流水暴露、雌、200
匹/群 
(EXP 1; 1、10、50μg/L)、22日、
86日観察 

1μg/L以上で体重減少 Lepomis 
machrochirus 
(ﾌﾞﾙｰｷﾞﾙ) 

(EXP 2; 1、10、30μg/L)、35日、
431日観察 

30μg/Lで体重減少 

Ashfield et 
al., 1998 

NP (1 - 15μg/L)、70日間 貧血症状、 
肝膵臓、腎臓及び脾臓異状なし 

Schwaiger et 
al., 2000 

Cyprinus carpio 
(ｺｲ) 

NP、4μg/L、28日間 血漿中ビテロゲニン有意に増加 Huang & 
Wang, 2001 

1) 体重に対する肝臓重量の割合を示す指数、2) 体重に対する生殖巣重量の割合を示す指数
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＜無脊椎動物＞ 
生物種 暴露方法・暴露期間 結果 文献 

4-NP (25、50、100μg/L) 48時間 
[14C]テストステロン 16時間 
10日齢 

100μg/L で[14C]テストステロンの蓄積
量が増加し、テストステロンのグルコ

ース及び硫酸抱合による代謝排出の抑

制がみられた 

Daphnia 
magna 
(ｵｵﾐｼﾞﾝｺ) 
 

4-NP (25、50、100μg/L) 3週間、 
[14C]テストステロン 16時間 

親ミジンコに影響なし 
50μg/L以上で仔虫数の減少 

Baldwin et 
al., 1997 

Daphnia 
galeata 
mandotae 
(ｶﾌﾞﾄﾐｼﾞﾝｺ) 

4-NP (10、50、100μg/L)  
30日間 

50, 100μg/Lで雌の産仔数の増加。 
100μg/Lで卵かく包（ephippia）の数増
加、 
10μg/Lで奇形（曲がった尾骨、触角の
末端の欠陥）仔数の増加 

Shurin & 
Dodson, 
1997 

Chironomus 
tentans 
( ﾕ ｽ ﾘ ｶ科の一
種) 

4-NP (8、18、36、84、138μg/L 実
測値)、半止水 20日間 
全生涯試験 

設定濃度区において成長、性比、産卵

等の影響なし 
最高濃度区で 20日齢までの生存率の低
下及び卵の変形が観察された 

Kahl et al., 
1997 

Chironomus 
riparius 
( ﾕ ｽ ﾘ ｶ科の一
種) 

4-NP (10、50、100μg/L) 生存に影響なし 
下唇異状の増加 

Meregalli et
al., 2001 

Capitella sp.  
(ｲﾄｺﾞｶｲ科の
一種) 

直鎖型 4-NP底質中 (14、52、174 
μg/g 底質乾燥重量、 実測平均) 
78日間 

174μg/g で 1産卵当たりの卵数減少、
親ゴカイの単位体積(mm3)当たりの卵
数減少、初産日の遅れ 

Hansen et 
al., 1999 

淡水産動物 
プランクトン 

4-NP メソコスム (Mesocosm)試験 
(5、23、76、243μg/L 反復投与後の
実測平均) 
20日間 

5μg//Lで影響なし、動物プランクトン
の 4-NP 最大許容濃度は約 10 μg/L と
評価 

O'Halloran 
et al., 1999 

淡水産動物 
プランクトン 
(貧毛類、軟体
動物、ﾕｽﾘｶ) 

4-NP (5、23、76、243μg/L)  
20日間 

76μg/L 以上で貧毛類とユスリカの生
存率の低下 
243μg/Lで軟体動物の生存率の低下 
NOEC = 23μg/L 
LOECs = 76μg/L 

Schmude et
al., 1999 

Corophium 
volutator 
(端脚目、ﾄﾞﾛｸ
ﾀ ﾞ ﾑ ｼ 科の一
種) 

4-NP 幼生から暴露 (10、50、100、
200μg/L 設定)、半止水 
120日間 

4-NP暴露による雌産仔数の増加や性比
への影響はなし、暴露した雄の触角

(Second antenna)の長さが有意に上昇 
4-NPが甲殻類で雄性ホルモンの生殖腺
に作用している可能性を示唆 

Brown et 
al., 1999 

Lymnaea 
stagnalis 
(ﾓﾉｱﾗｶﾞｲ科の
一種) 

4-NP (1、10、100μg/L)、 
半止水 
7 – 12週間 

産卵及びふ化率にわずかに影響 
肺や足の上皮組織に変化 

Czech et al.,
2001 

Tisbe 
battagliai 
(ｶｲｱｼ類の 
一種) 

4-NP (85%)、(31、62、125、500 
μg/L 設定)、半止水 
53日間 

31μg/Lで増加率及び性比に影響なし Bechmann, 
1999 

 

 

7.4 環境中の生物への影響 (まとめ) 

ノニルフェノールの環境中の生物に対する影響については多くの生物を対象に数多くのデー

タがあり、その内容も致死、繁殖、内分泌系への影響などを指標に検討が行われている。 

微生物に対する最小毒性値は、原生動物である繊毛虫類の成長を指標とした 24時間 EC50 の

0.46 mg/L である。 

藻類の生長阻害試験における最小の毒性値は、淡水種では緑藻のセネデスムスでの 0.0563 
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mg/L (72時間 EC50) 及び海産種では珪藻のスケレトネマでの 0.027 mg/L (96時間 EC50) である。

これらの値は GHS急性毒性有害性区分 Iに相当し、極めて強い有害性を示す。また、セネデス

ムスでの生長阻害試験では 72時間 EC10値が 0.0033 mg/Lとさらに強い阻害がみられている。 

無脊椎動物に対する急性毒性としては、96時間の LC50 (EC50)が、0.0127～3.0 mg/Lの範囲で

報告されており、特に甲殻類に対しては全て 1 mg/L以下であり、これらの値は GHS急性毒性

有害性区分 I に相当し、極めて強い有害性を示す。長期毒性での最小毒性値は、ミシッドシュ

リンプの成長を指標とした 28日間 NOECの 0.0039mg/Lである。 

魚類に対してもほとんどの急性毒性データが 1 mg/L以下であり、最小値は、ファットヘッド

ミノーに対する 0.128 mg/Lであった。この値は GHS急性毒性有害性区分 Iに相当し、極めて強

い有害性を示す。また、長期毒性には急性毒性よりさらに強い有害性を示すデータがあり、最

小の毒性値は、ニジマスでの受精卵から 91 日間暴露した試験での成長を指標とした NOEC の

0.006 mg/Lである。 

なお、内分泌系への影響については、魚類及び無脊椎類動物に対するエストロゲン様作用に

関する多くの試験が行われており、精子形成の阻害、次世代の性分化異常や雄での精巣卵を引

き起こし、さらに多くの魚種で卵黄タンパクの前駆体であるビテロゲニン合成を誘導するとい

う報告がある。その中で今回、セネデスムスの生長阻害試験で得られた最小値 (72 時間 EC10: 

0.0033 mg/L) より低い濃度で魚類のセルトリ細胞の形態異常や精子形成阻害など内分泌系に

影響を及ぼす試験結果もあるが、そのことが個体群さらには群集にどのように影響するのか明

確になっていないため、現時点では当該データは採用しない。 

 

以上から、ノニルフェノールの水生生物に対する急性毒性は、藻類、甲殻類及び魚類に対し

て GHS急性毒性有害性区分 Iに相当し、極めて強い有害性を示す。また、環境中分布予測から、

水経由で底質中へ分布することも示されており、実環境中の底質においてもノニルフェノール

は検出されている。しかし、底質中での生物の影響を評価するためのデータは非常に少なく (ユ

スリカでの 14日間及びウシガエル幼生での 30日間の試験のみ)、今後さらにデータの集積が必

要であろう。 

得られた毒性データのうち水生生物に対する最小値は、藻類であるセネデスムスの生長

阻害を指標とした 72時間 EC10の 0.0033 mg/Lである。 
 

 

8．ヒト健康への影響 

8.1 生体内運命 

ノニルフェノールの代謝経路を図 8-1に示す。 

ヒト、ブタ、ラットの皮膚を用いて 14Cで標識したノニルフェノール (標識部位不明)の皮膚

透過性及び吸収性を調べた実験では、動物種に関わらず投与 8時間後の皮膚透過性は 5%未満、

経皮吸収性は 1%未満である。皮膚組織では主に角質層に存在している (Monteiro-Riviere, 2000)。 

ラットにベンゼン環を 14C で標識したノニルフェノールを経口または腹腔内投与した実験で

は、いずれの場合でも放射能の 19%及び 70%が各々尿中及び糞中で検出されているが、呼気中

の二酸化炭素からは検出されていない。尿中代謝物は主にグルクロン酸及び硫酸抱合体である 
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(Knaak et al., 1966)。 

in vitroの実験で、ヒト硫酸転移酵素によってノニルフェノールが硫酸抱合を受けることが示

されている。また、ヒト肝癌由来 HepG2細胞にノニルフェノールと 35Sで標識した硫酸ナトリ

ウムを添加した実験でもノニルフェノールの硫酸抱合体の形成が認められ、生体内で硫酸抱合

されることが示唆されている (Suiko et al., 2000)。 

 

OHC9H19
グルクロン酸抱合体
硫酸抱合体

ノニルフェノール  

 

図 8-1 ノニルフェノールの代謝経路 

 

 

8.2 疫学調査及び事例 

ノニルフェノールは眼、皮膚、呼吸器系に対して強い刺激性がある。飲み込んだ場合には弱

い毒性がみられる (U.S. Coast Guard, 1984-1985)。 

ポリオキシエチレンオクチルフェニルエーテル及びポリオキシエチレンノニルフェニルエー

テルを約 10%含有する界面活性剤を使用していた 2名の作業者では両手、前腕部に痒疹を生じ

た後に両手、前腕部、足甲部、腹部、腰部の皮膚に白斑が生じている。この症状は、p-tert-ブ

チルフェノール、オクチルフェノールなどのアルキルフェノール類による皮膚の脱色について

報告例があることから、使用した界面活性剤に残留していた、あるいは分解で生じたノニルフ

ェノール、オクチルフェノールが原因と考えられている (Ikeda et al., 1970)。 

以上の様な知見があるものの、現時点では NP のヒトに対する有害性及び量―反応関係に関

する信頼できる報告はない。 

 

8.3 実験動物に対する毒性 

8.3.1 急性毒性 

ノニルフェノールの急性毒性試験結果を表 8-1に示す (Berol Kemi AB, 1982; De Jager et al., 

2001; Gaworski et al., 1979; Monsanto, 1978; Smyth et al., 1962; 1969)。 

実験動物に対する経口投与によるLD50はマウスで 1,231 mg/kg、ラットで 1,300~2,462 mg/kg、

ウサギで 2,000 mg/kg以上であった。 

ラットに対する経口投与試験における毒性症状として鎮静、毛の汚れ、運動失調、鼻出血が

みられ、死亡動物では肺出血、肝臓の変退色、胃腸の炎症がみられた (Berol Kemi AB, 1982)。 

 

表 8-1 ノニルフェノールの急性毒性試験結果 
 マウス ラット ウサギ 

  経口LD50 1,231 mg/kg 1,300-2,462 mg/kg ND 
  吸入LC50 ND ND ND 
  経皮LD50 ND ND > 2,000 mg/kg 
ND：データなし. 
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8.3.2 刺激性及び腐食性 

ノニルフェノールの刺激性及び腐食性試験結果を表 8-2に示す。ウサギに対する1～4 時間の

皮膚への適用では、24時間以内に強い反応を示し、8日目の観察でも回復性は認められていない 

(EU, 2001; Union Carbide, 1992a, b)。ノニルフェノールは、ウサギを用いた眼刺激性試験で刺激

性を示すことが報告されている (Monsanto, 1978; Smyth et al., 1962, 1969)。 

 

表 8-2 ノニルフェノールの刺激性及び腐食性試験結果 

動物種等 試験法 
投与方法

投与期間 投与量 結    果 文献 

ウサギ 
New Zealand 

White 
雄3匹 

経皮 
半閉塞系
 
TG404準
拠、GLP

4時間 
1日目は投与
30分後に観
察、以降13日
目まで観察 

0.5 mL 
単回 

はっきりとした紅斑及び水腫、高角質化

と皮膚刺激性を示す 
 

Berol Kemi 
AB, 1982

ウサギ 
系統記載な

し 
雌雄3匹/群 

4時間群は
雌雄1匹 

経皮 
閉塞系 

 
TG404準
拠 

3分間、1時間、
4時間 
 

4-NP 
(Nonylphenol 
S)、0.5 mL 
単回 

3分間：軽度から中等度の紅斑及び水腫
（全例） 

1時間：中等度の紅斑及び軽度から強度の
水腫 (全例） 

4時間：中等度の紅斑及び水腫 (全例）、
全層壊死 

外表面の壊死、全層壊死、亀裂、皮膚の

落屑、潰瘍形成、脱毛、かさぶた  

Union 
Carbide, 

1992a 

ウサギ 
系統記載な

し 
雌雄1匹/群 

3分間群は
雌雄3匹 

経皮 
閉塞系 

 
TG404準
拠 

3分間、1時間、
4時間 
 

4-NP 
(Nonylphenol 
RNH)、0.5 mL
単回 

3分間：中等度の紅斑及び中等度から強度
の水腫 (全例） 

1時間：中等度の紅斑及び強度の水腫 (全
例） 

4時間：中等度の紅斑及び強度の水腫 (全
例） 

外表面の壊死、全層壊死、薄茶色に褪色、

亀裂、皮膚の落屑、潰瘍形成、脱毛、か

さぶた、瘢痕化  

Union 
Carbide, 
1992b 

ウサギ 
Albino 

6匹 

パッチ 
テスト 

TG基準外

24時間 
 

0.5 mL 皮膚刺激性なし 
 

Gaworski et 
al., 1979 

ウサギ 
New Zealand 

Albino 

経皮 
TG基準外

24時間 
 

4-NP 0.5 mL 強度 
10 –14日の間に皮膚の落屑 
深い損傷なし 

Monsanto,
1978 

ウサギ 
New Zealand 

White 
雌雄各1匹 

経皮 
無傷 

（TG基準
の記載な

し） 

4時間 
 

4-NP 0.5 mL 強度 
48時間後2匹とも皮膚の壊死 
腐食性あり 

Texaco, 
1985 

 

ウサギ 
 

眼 
TG基準外 ND 

4-NP 100 mg 強度 Smyth et al., 
1962; 1969

ウサギ 
New Zealand 

Albino 
雄 

眼 
TG基準外 ND 

4-NP 0.1 mL 中等度 Monsanto, 
1978 

 

 TG: 試験法ガイドライン; ND：データなし. 
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8.3.3 感作性 

ノニルフェノールの感作性試験結果を表 8-3に示す。 

モルモットに対するノニルフェノールの感作性試験では、ほとんどの試験において感作性を示

さない (; Gaworski et al., 1979; Huls, 1986; ICI, 1979; 1980 Texaco, 1985)。20匹中 18匹で感作性

が認められた唯一の試験 (Gaworski et al., 1979） はコントロール群がないので信頼性は低い。 

 

表 8-3 ノニルフェノールの感作性試験結果 
動物種等 投与方法 投与期間 投与量 結    果 文献 
モルモット 

Albino 
雄 

10匹 

経皮 
TG基準外 

ND 0.5 mL 感作なし Texaco, 1985 

モルモット 
Albino 
雄 

20匹 

マキシマイゼ

ーション法 
TG基準外 

ND 0.05 mL 18匹で中等度の感作性を示す 
コントロール群がない 

Gaworski et al., 
1979 

モルモット 経皮 ND ND 感作なし Huls, 1986 
モルモット 経皮 ND ND 感作なし ICI, 1980 
モルモット 経皮 ND ND 感作なし ICI, 1979 

ND：データなし. 

 

 

8.3.4 反復投与毒性 

ノニルフェノールの反復投与毒性試験結果を表 8-4に示す。 

雌雄のSDラット (6週齢） にノニルフェノール 0、4、15、60、250 mg/kg/日を28日間強制経

口投与した実験で、60 mg/kg群の雄で肝臓相対重量の増加、250 mg/kg群の雌雄で流涎、体重増

加の抑制、尿量の増加、尿比重の低下、肝臓の相対及び絶対重量の増加、盲腸の拡張、小葉中

心性の肝細胞肥大、腎臓の近位尿細管の好塩基性化、集合管の好塩基性化と拡張、膀胱の移行

上皮の過形成、250 mg/kg群の雄で尿素窒素及び無機リンの増加、塩素の減少、腎臓の相対及び

絶対重量の増加、250 mg/kg/日群の雌で腎臓の散在性白色点、腫大、近位尿細管上皮細胞の壊

死、間質の炎症細胞浸潤、尿円柱、腎盂粘膜の過形成及び腎盂拡張がみられた。著者らは無影

響量 (NOEL） を雄で15 mg/kg/日、雌で60 mg/kg/日としている (厚生省、1996)。 

28日間反復投与毒性試験では、雌雄のSDラット (6週齢） にノニルフェノール 0、25、100、

400 mg/kg/日を混餌投与した実験で、100 mg/kg以下の群では影響はみられず、400 mg/kg群の雄

で摂餌量の低下、体重増加抑制、コレステロール値の低下、グルコース量の増加及び腎臓、肝

臓及び精巣の相対重量の増加がみられ、雌で摂餌量の低下と体重増加抑制がみられた。著者は

雌雄のSDラットに対するNOAELを100 mg/kg/日相当としている（Richards, 1989）。 

一群20匹の雄のSDラット (12週齢） に4-ノニルフェノール 0、100、250、400 mg/kg/日を10

週間強制経口投与した実験では、全てのノニルフェノール投与群で死亡がみられ、100 mg/kg

群で3匹、250 mg/kg群で15匹、400 mg/kg/日群で18匹であった (De Jager et al., 1999a)。 

一群 15匹の雌雄の SDラット (6週齢) にノニルフェノール 0、200、650、2,000 ppm (0、15、

50、150 mg/kg/日 相当) を 90日間混餌投与した実験で、雄の 2,000 ppm群で摂餌量の低下と体
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重増加抑制の他、腎臓重量の増加 (ただし、投与後 4週間の回復試験で正常値)、腎尿細管上皮

における硝子滴の減少が、雌で摂餌量の減少と体重増加抑制がみられた。また、本実験では内

分泌器官の重量、性周期検査、精子検査を行っているが、いずれにも異常は認められなかった。

著者らは NOAELを 650 ppm (50 mg/kg/日相当) としている (Cunny et al., 1997)。 

さらに、3 世代にわたる生殖毒性試験の結果が NTP により報告されている。一群 30 匹の雌

雄の SDラットを用い、ノニルフェノール 0、200、650、2,000 ppm (0、15、50、160 mg/kg/日

相当) を F0には 15週間、F1、F2には哺乳期から生後 20週目まで、さらに F3には哺乳期から生

後 8週目まで混餌投与した実験で、いずれの世代でも 200 ppm群以上で雄に腎尿細管上皮の変

性及び尿細管の拡張がみられた。NTPは本実験での LOAELを 200 ppm (15 mg/kg/日相当) とし

ている (NTP, 1997)。 

 

以上の結果から、ノニルフェノールの反復投与毒性は、肝臓及び腎臓が標的器官であり、

NOELは SDラットによる 28日間強制経口試験の 15 mg/kg/日 (厚生省、1996)、LOAELは SD

ラットによる 3世代生殖毒性試験 15 mg/kg/日相当（EU換算） (Chapin et al., 1999; NTP, 1997) で

ある。 

 

表 8-4 ノニルフェノールの反復投与毒性試験結果 

動物種等 
投与 
方法 

投与期間 投与量 結    果 文献 

ラット 
SD 
雌雄 

6週齢 
6匹/群 

 

強 制

経口 
 

 

28日間 
 
（0、60、250 
mg/kg/日群
は別に 14
日間の回復

群 を 設 け

た） 

NP（三井東圧
(株)製） 
0、4、15、60、

250 mg/kg/日 
 

60 mg/kg/日：  
 雄：肝臓相対重量の増加  
250 mg/kg/日： 
雌雄：流涎、尿量増加、尿比重低下、肝臓

相対及び絶対重量増加、盲腸の拡張

（雄：全例、雌：5例）、小葉中心性
の肝細胞肥大（雄：全例、雌：5例）、
腎臓の皮髄境界部の近位尿細管の

好塩基性化（雄：4例、雌：2例）、
集合管の好塩基性化と拡張（雄：全

例、雌：全例）、 
雄：体重増加抑制（投与期間のみ）、尿素

窒素及び無機リンの増加、塩素減少、

腎臓相対及び絶対重量増加、膀胱の

移行上皮の過形成（2例） 
 雌：ヘモグロビン量及びヘマクリット値

の減少、総タンパク及びグリセライ

ドの増加、腎臓の散在性白色点（1
例）、腫大及び腎盂拡張（1 例）、膀
胱の移行上皮の過形成（全例）、皮髄

境界部の近位尿細管上皮細胞の単細

胞壊死（2例）、間質の炎症細胞浸潤
（2例）、尿円柱（1例）、腎盂粘膜の
過形成（2例）及び腎盂拡張（1例） 

 
雄：NOEL=15 mg/kg/日 
雌：NOEL=60 mg/kg/日 

厚生省, 
1996 

ラット 
SD 
雌雄 

混餌 28日間 NP 
0、25、100、400 
mg/kg/日  

400 mg/kg/日： 
雄：摂餌量低下、体重増加抑制、コレス

テロール値低下、グルコース値増加、 

Richards, 
1989  
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動物種等 
投与 
方法 

投与期間 投与量 結    果 文献 

  腎臓、肝臓及び精巣の相対重量増

加 
 雌：摂餌量の低下、体重増加抑制 
雌雄：NOAEL= 100 mg/kg/日 

ラット 
SD 
雌雄 

6週齢 
15匹/群 

混餌 90日間 
 

回復期間： 
4週間 

NP 
(Schenectady 
International 
Inc.） 
0、200、650、
2,000 ppm 
(0、15、50、150 
mg/kg/日    

相当) 

2,000 ppm： 
雄：体重増加抑制、摂餌量の減少、腎臓

重量の増加（ただし、投与後 4 週間
回復期間後には正常値）、腎臓尿細管

上皮における硝子滴の減少 
性周期、精子検査で異常は認められ

ていない 
雌：体重増加抑制、摂餌量減少 

 
雌雄：NOAEL= 650 ppm (50 mg/kg/日 相当) 

Cunny et 
al., 1997 

ラット 
SD 
雌雄 

30匹/群 

混餌 3世代 
 

F0:15週間 
F1、F2: 
20週間 
F3:8週間 

4-NP 
0、200、650、
2,000 ppm 
 (0、9 - 35、30 
- 100、100 - 350 
mg/kg/日  
相当著者換算)
(0、15、50、160 
mg/kg/日 相当
EU換算)（EU, 
2001） 

F0： 
200 ppm以上： 
雄：腎尿細管上皮の変性及び腎尿細管の

拡張 
650 ppm以上： 
雄：腎臓相対重量増加 

2,000 ppm： 
雌雄：体重増加抑制 

F1： 
200 ppm以上： 
雄：腎尿細管上皮の変性及び腎尿細管の

拡張 
650 ppm以上： 
雄：腎臓相対重量増加 
雌：体重増加抑制 

2,000 ppm： 
雄：体重増加抑制 
雌：腎臓相対重量増加、腎尿細管上皮の

変性及び腎尿細管の拡張 
F2： 
200 ppm以上： 
雄：腎尿細管上皮の変性及び腎尿細管の

拡張 
650 ppm以上： 
雄：体重増加抑制、腎臓相対重量増加 

2,000 ppm： 
雌：体重増加抑制、腎尿細管上皮変性及

び腎尿細管の拡張 
F3： 
200 ppm以上： 
雌雄：腎尿細管上皮の変性及び腎尿細管

の拡張 
650 ppm以上： 
雌：体重増加抑制 

2,000 ppm： 
雄：体重増加抑制 

 
雌雄：LOAEL=200 ppm (15 mg/kg/日 相当) 

NTP, 
1997; 

Chapin et 
al., 1999  

ラット 
SD 
雄 

12週齢 

強制 
経口 

10週間 4-NP（Aldrich 
Chemical社製）
0、100、250、
400 mg/kg/日 

100 mg/kg/日： 
投与期間中に3匹死亡 

250 mg/kg/日： 
投与期間中に15匹死亡 

De Jager et 
al., 1999a
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動物種等 
投与 
方法 

投与期間 投与量 結    果 文献 

20匹/群 400 mg/kg/日  
投与期間中に18匹死亡 

NP: nonylphenol 
太字はリスク評価に用いたデータを示す。 

 

 

8.3.5 生殖・発生毒性 

ノニルフェノールの生殖・発生毒性試験結果を表 8-5に示す。 

ノニルフェノール 0、25、500、2,000 ppmを雌のSDラットに妊娠7日から出産後21日まで、

児動物に生後21-77日混餌投与した生殖毒性試験で、親動物では25 ppm以上で摂餌量減少がみら

れたが、いずれの群においても妊娠期間、F1の出生時体重、性比、同腹生児数に影響はみられ

なかった。児動物では雄25 ppm以上及び雌2,000 ppmで体重増加抑制、雄2,000 ppmで摂餌量減

少、雄雌2,000 ppmで水及び食塩水の摂取量増加がみられた (Ferguson et al., 2000)。 

雌雄のSDラットにノニルフェノール 0、200、650、2,000 ppm (0、15、50、160 mg/kg/日 相

当) を混餌投与した3世代生殖毒性試験では、F0では雌雄いずれの投与群にも影響は見られてい

ない。F１～F3では200 ppm群では影響はないが、650 ppm以上の群で子宮重量の増加、腟開口の

早期化、卵巣重量の減少、精巣上体精子濃度の低下、2,000 ppmで精巣精子細胞の減少等のエス

トロゲン作用を示唆する変化が観察されている (Chapin et al., 1999; NTP, 1997)。著者らはこの

実験での生殖毒性に対するNOAELは200 ppm (15 mg/kg/日相当 EU換算) としている。 

雌雄の SDラットにノニルフェノール 0、2、10、50 mg/kg/日を雄は交配前 12週間、雌は交

配前 2週間及び妊娠、出産、授乳期を通じて強制経口投与した実験で、F0雄 50 mg/kg/日以上の

群で肝臓、腎臓及び下垂体重量の増加、胸腺重量の減少、TSH (甲状腺刺激ホルモン) 濃度の上

昇、雌 50 mg/kg/日群で卵巣重量の減少、雌雄 50 mg/kg/日群で F1生存率の低下 (生後 0-4日) が

みられた。また F1雄 50 mg/kg/日群で肝臓及び腎臓重量の増加、血清中 FSH (卵胞刺激ホルモン) 

濃度の上昇、T3 (トリヨードサイロニン） 濃度の低下 (生後 22日）、雌 50 mg/kg/日群で卵巣重

量の減少、腟開口の早期化、LH (黄体化ホルモン） 及び TSH 濃度の低下、T3濃度の上昇 (生

後 22日）、雌雄 50 mg/kg/日で着床数及び生存児 (F2) 数の減少がみられた (Nagao et al., 2001）。

なお、著者らは本実験の一般毒性及び次世代の生殖能に対する NOAELを 10 mg/kg/日としてい

るが、母動物 50 mg/kg/日群でみられた卵巣重量の減少は病理組織学的に影響がみられておらず、

雌雄 50 mg/kg/日群でみられた F1生存率の低下 (生後 0-4日） はそれ以降の成長に影響がなか

ったことから、親動物の生殖能に対する NOAELは 50 mg/kg/日以上としている。 

 

以上、SD ラットの 3 世代生殖毒性試験では、子宮重量の増加、腟開口の早期化、卵巣重量

の減少、精子濃度の低下等のエストロゲン作用を示唆する変化がみられ、生殖毒性に対する

NOAELは 15 mg/kg/日相当（EU換算）である。また SDラットの 2世代試験では次世代に卵巣

重量の減少、着床数及び生存児数の減少等がみられ、次世代の生殖毒性に対する NOAELは 10 

mg/kg/日である。 
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表 8-5 ノニルフェノールの生殖・発生毒性試験結果 
動物種等 投与方法 投与期間 投与量 結    果 文献 

ラット 
SD 
雌 

9 –11匹/群 

混餌 
(大豆フリ
ー) 

F0:妊娠7日- 離
乳 (出 産後 21
日) 
F1: 生 後 21 日 
–77日 

NP (Schenectady 
International 
Inc.) 
0、25、500、2,000 
ppm 

F0:  
25 ppm以上： 

摂餌量減少 
いずれの群においても妊娠期間、F1の出

生時体重、性比、同腹生児数に影響なし 
F1:  
雄25 ppm以上及び雌2,000 ppm： 

体重増加抑制 
雄2,000 ppm： 

摂餌量減少 
雄雌2,000 ppm： 

水及び食塩水の摂取量増加 
 
母動物：LOEL=25 ppm 
次世代：（雄）LOEL=25 ppm 
    （雌）LOEL=2,000 ppm 

Ferguson 
et al., 2000 

ラット 
SD 
雌雄 

混餌 3世代 4-NP（混合物）
0、 200、 650、
2,000 ppm  
 
(0、9 - 35、30 - 
100、100 - 350 
mg/kg/日  
相当著者換算) 
(0、15、50、160 
mg/kg/日  相当
EU換算 )（ EU, 
2001） 
 

F0： 
雌雄：影響なし 

F1： 
650 ppm以上： 
雌：子宮重量増加 

2,000 ppm： 
雄：体重増加抑制 
雌：体重増加抑制、腟開口6日早期化 

F2： 
650 ppm以上： 
雄：体重増加抑制、精巣上体精子濃度

低下 
雌：体重増加抑制、腟開口2日早期化、
卵巣相対重量減少 

2,000 ppm： 
雄：精巣精子細胞数減少 
雌：腟開口6日早期化 

F3： 
650 ppm以上： 
雄：体重増加抑制 
雌：体重増加抑制、腟開口2日早期化 

2,000 ppm： 
雌：腟開口6日早期化 

 
次世代：（雌雄）NOAEL=200 ppm  

(15 mg/kg/日 相当 EU換算) 

NTP, 
1997; 

Chapin et 
al., 1999
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動物種等 投与方法 投与期間 投与量 結    果 文献 

ラット 
SD 
雌雄 

雄：6週齢 
雌：13週齢 
25匹/性/群 

強制経口 
(コーン油) 

F0雄は交配前

12週間、F0雌は

交配前2週間、
交配は最大2週
間 
F0雄は交配後

剖検、F0雌は妊

娠、出産、哺乳

期を通じて投

与、F1の離乳後

剖検 
F1は離乳後投

与、同じ投与群

内で交配、F1

雌雄の剖検は

F0に準じる 

NP（三井化学）
0、2、10、50 
mg/kg/日 

F0： 
50 mg/kg/日： 
雄：腎臓の絶対及び相対重量の増加、

胸腺の絶対及び相対重量の減少、 
肝臓の相対重量の増加、下垂体相

対重量増加 
肝細胞小葉中心性肥大、上皮管の

好酸性小体の減少 
TSH（甲状腺刺激ホルモン）濃度
上昇、F1生存率低下（生後0-4日の
みでそれ以降の成長に影響なし） 

雌： 卵巣の絶対及び相対重量の減少（組
織病理学的変化なし）、 
F1生存率低下（生後 0-4日のみでそ
れ以降の成長に影響なし） 

F1： 
50 mg/kg/日： 
雄：腎臓及び肝臓の相対重量の増加、 
  血清中FSH（卵胞刺激ホルモン）

濃度上昇、T3（トリヨードチロニ
ン）濃度低下（生後22日）、着床数
及びF2生存児数の減少 

雌：卵巣の絶対及び相対重量の減少、

腟開口早期化、LH（黄体化ホルモ
ン）及びTSH濃度低下、T3濃度上
昇（生後22日）、着床数及びF2生存

児数の減少 
 
親世代(雌雄)：NOAEL=50 mg/kg/日以上 
(但し、一般毒性はNOAEL=10 mg/kg/日) 
次世代(雌雄)：NOAEL=10 mg/kg/日 
 

Nagao et 
al., 2001

NP: nonylphenol 
太字はリスク評価に用いたデータを示す。 

 

 

8.3.6 遺伝毒性 

ノニルフェノールの遺伝毒性試験結果を表 8-6に示す。in vitro試験では、ネズミチフス菌及

び大腸菌を用いた復帰突然変異試験並びにチャイニーズ・ハムスター肺線維芽細胞株 (CHL)を

用いる染色体異常試験で代謝活性化の有無に関わらず陰性と報告されている  (GDCh BUA, 

1988;Shimizu et al., 1985;厚生省, 1996)。 

調査した範囲内では in vivo試験の報告はない。 

 

 

 

 

 

 

 



 40

表 8-6 ノニルフェノールの遺伝毒性試験結果 

試験系 試験材料 
用量 
μg/plate 

結果 
S9添加  S9無添加 

文献 

ネズミチフス菌 TA98 
ネズミチフス菌 TA100 
ネズミチフス菌 TA1535 
ネズミチフス菌 TA1537 

  - 5,000  
  - 5,000  
  - 5,000  
  - 5,000  

  －   － 
  －   － 
  －   － 
  －   － 

GDCh BUA, 1988

ネズミチフス菌 TA98 
 
ネズミチフス菌 TA100 
 
ネズミチフス菌 TA1535 
 
ネズミチフス菌 TA1537 
 
大腸菌 WP2uvrA  

0.78 - 12.5 
6.25 - 200 
0.78 - 12.5 
1.56 - 50 
0.78 - 12.5 
1.56 - 50 
0.78 - 12.5 
1.56 - 50 
1.56 - 50 
6.25 - 200 

  －  
  － 

  －   
 － 

  －    
－ 

  －   
 － 

－   
 － 

厚生省, 1996 

復帰突然変異 
 
 
 

ネズミチフス菌 TA98 
ネズミチフス菌 TA100 
ネズミチフス菌 TA1535 
ネズミチフス菌 TA1537 
ネズミチフス菌 TA1538 
大腸菌 WP2uvrA 

0.05 - 100  
 0.05 - 100 
0.05 - 100 
0.05 - 100 
0.05 - 100 
0.05 - 100 

  －   － 
  －   － 
  －   － 
  －   － 
－   － 
－   － 

Shimizu et al., 
1985 

染色体異常試験 チャイニーズ・ハムスター

肺線維芽細胞（CHL） 
48時間処理法 

 
24時間処理法 

 
短時間処理法 

 

 
 
3.13、6.25、12.5、
25 (μg/plate) 
6.25、12.5、25、50 (μ
g/plate) 
7.5、15、30、60 (μ
g/plate) 

 
 
－   － 
 
－   － 
 
－   － 

厚生省, 1996 

－：陰性 ＋：陽性 

 

 

8.3.7 発がん性 

ノニルフェノールの長期発がん性試験は実施されていない。国際機関等ではノニルフェノー

ルの発がん性を評価していない（ACGIH, 2002; IARC, 2002; NTP, 2002; U.S.EPA, 2002）。遺伝毒

性試験結果から考察すると、少なくとも遺伝子障害性の発がん性物質ではないと考えられる。 

 

8.3.8 その他の影響 

8.3.8.1 内分泌系への影響 

ノニルフェノールの内分泌かく乱作用に関する in vitro試験結果を表 8-7に、in vivo試験結果

を表 8-8に示す。 

 

(1) レセプター結合に関する in vitro試験結果 

ヒト及びラットのエストロゲン受容体 (ER)に対する結合試験では、いずれの試験でもノニル

フェノールは ER との結合性を示す。特に、ヒト ER に対する結合試験では、被験物質の異性

体組成で異なる結果が得られ、直鎖型ノニルフェノールでは分岐型より弱いが、結合性の強さ

は 17β-エストラジオール (E2) の 1/680～1/71,000 であることが示されている (化学物質評価
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研究機構, 2001）。 

酵母ツーハイブリッドアッセイでも、ER 結合試験と同様で直鎖型では活性を示さないが、

分岐型ではその転写活性化能はエストラジオールの 1/670 であることが報告されている 

(Nishihara et al., 2000)。 

組換え培養細胞を用いたレポータージーンアッセイでは、いずれの試験においても遺伝子を

介する転写活性化がみられている (Balaguer et al., 1999; Legler et al., 1999; White et al., 1994; 

Yamasaki et al., 2001; 化学物質評価研究機構, 2001)。特にヒト ER発現遺伝子及び ER応答配列

を導入した HeLa 細胞を用いた試験では、その転写活性化能は 17β-エストラジオールの

1/16,000 (分岐型)～1/1,000,000 (直鎖型） であることが示されている (化学物質評価研究機構, 

2001)。 

ヒト乳がん細胞増殖アッセイでは、いずれの試験でも弱いながらも細胞増殖活性を認めてい

る (Soto et al., 1991; White et al., 1994)。 

内因性エストロゲン応答性遺伝子 (pS2, TGFβ3, モノアミンオキシダーゼ A, α1-アンチキ

モトリプシン) の発現を指標とした試験では、ゲニスタインと同程度の強度で pS2及び TGFβ

3の発現がみられ、遺伝子発現に変化はみられていない (Jorgessen, 2000)。 

以上の内分泌系への影響に関する in vitro試験結果を総括すると、多くの試験系でエストロゲ

ン作用が検出されている。しかしその活性は受容体結合性で E2 の 1/680～1/71,000、転写活性

化能で E2の 1/670以下である。 

また、ノニルフェノールの組成の違いで結果は大きく異なり、直鎖型ノニルフェノールは分

岐型ノニルフェノールより弱い活性を示すことが明らかにされている。 

 

表 8-7  ノニルフェノールの内分泌かく乱作用に関するin vitro 試験結果 
試験方法及び条件 結果 結論 文献 

[3H]-E2 をリガンドとした競争結
合試験、受容体：ラット子宮細胞

質由来 ER 

IC50： 
直鎖型NP: 2.8×10-5 M 
NP混合物: 2.4 - 4.73×10-6 M 
(E2: 8.99×10-10 M) 

ER結合性を示す 
直鎖型 NP: 
(結合性は E2の 1/31,000) 
NP混合物: 
(結合性は E2の 

1/5,300 - 1/2,700) 

Blair et al., 
2000 

ヒトERに対する結合試験  (組換
えERα リガンドドメイン) 

NP混合物： 
IC50: 9.5×10-7 M 
(E2: 1.4×10-9 M) 
RBA：0.14％ 
直鎖型4-NP： 
IC50: >10-4 M 
(E2: 1.4×10-9 M) 
4-NP混合物： 
IC50: 1.3×10-6 M 
(E2: 1.4×10-9 M) 
RBA：0.11％ 

ER結合性を示す 
NP混合物: 
(結合性は E2の 1/680) 
直鎖型4-NP: 
(結合性はE2の1/71,000) 
4-NP混合物: 
(結合性はE2の1/930) 

化学物質評

価研究機構, 
2001 

細胞：Gal4 DNA結合ドメイン／
ラットERリガンド結合ドメイン
遺伝子、Gal4活性化ドメイン／コ
アクチベータTIF2遺伝子及びβ-
ガラクトシターゼレポーター遺

伝子を導入した酵母 

REC10： 
直鎖型NP: >10-３ M 
分岐型NP: 2×10-7 M 
(E2: 3×10-10M) 
 

直鎖型NP : 
ERを介する転写活性化を示
さない 
分岐型NP : 
ERを介する転写活性化を示
す(活性化能はE2の1/670) 

Nishihara et 
al., 2000 
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試験方法及び条件 結果 結論 文献 
細胞：レポータープラスミド

pEREBLCAT遺伝子 , ルシフェラ
ーゼ遺伝子 , マウスER遺伝子を
導入したMCF-7細胞 
 

10-6-10-5 MでER遺伝子の発現を
誘導 

ERを介する転写活性化を示
す 

White et al., 
1994 

ER遺伝子を導入したMCF-7細胞、
HeLa細胞を用いるレポータージ
ーンアッセイ 

NP混合物、直鎖型4-NPともに転
写活性が認められた。 
活性はNP混合物が直鎖型4-NP
より強い 

ERを介する転写活性化を示
す 

Balaguer et 
al., 1999 

ERを介するレポータージーンア
ッセイ 
細胞：エストロゲン応答配列及び

ルシフェラーゼ遺伝子を導入し

たT47D細胞 

EC50 : 2.6×10-7 M 
(E2: 6×10-12 M) 

ERを介する転写活性化を示
す （ 活 性 化 能 は E2 の
1/43,000） 

Legler et al., 
1999  

細胞：ヒトER発現遺伝子及びER
応答配列を導入したHeLa細胞 
暴露濃度：10-11 – 10-5 M  

PC50： 
NP混合物: 1.6×10-7 M 
直鎖型4-NP: >10-5 M 
4-NP混合物:1.6×10-7 M 
(E2: <10－11 M) 

ERを介する転写活性化を示
す 
NP混合物: 
(活性化能はE2の1/16,000以
下) 
直鎖型4-NP: 
(活性化能はE2の1/1,000,000
以下) 
4-NP混合物: 
(活性化能はE2の1/16,000以
下) 
 

化学物質評

価研究機構, 
2001 

細胞：ラットER発現遺伝子及び
ER応答配列を導入したHeLa細胞 
暴露濃度：10-11 – 10-5 M 

PC10： 
NP混合物: 6.0×10-4 M  
(E2: <10－9 M) 
直鎖型4-NPは10-11-10-5 Mの範囲
でアゴニスト活性は陰性 
 

NP混合物： 
ERを介する転写活性化を示
す(活性化能はE2の
1/600,000以下) 
直鎖型4-NP:  
転写活性を示さない 

Yamasaki et 
al., 2001 

内因性エストロゲン応答性遺伝

子発現レベルに対する影響を検

討した実験(pS2, TGFβ3, モノア
ミンオキシダーゼ  A (MAO-A), 
α1-アンチキモトリプシン  (α
1-ACT)の発現レベルをPCR法で
定量化) 

NPはpS2及びTGFβ3遺伝子の
誘導はゲニスタイン  (GS)と同
程度、MAO-Aの誘導はGSよりも
10倍高く, α1-ACTの誘導はGS
よりも低い。 

遺伝子発現に変化はみられ

ていない 
Jorgensen, 

2000 

細胞：ヒト乳ガン細胞（MCF-7細
胞, E-SCREEN アッセイ） 

ポリスチレンチューブに保存し

たヒト血清の使用により細胞増

殖活性がみられ、チューブから

抽出された4-NPによる活性であ
ることが確認された。さらにそ

の系においてプロゲステロン受

容体の誘導が認められた。 

細胞増殖活性あり Soto et al., 
1991 

細胞：ヒト乳ガン細胞（MCF-7及
びZR-75細胞） 
 

4-NPの添加により10-5 M以上で
MCF-7の増殖が認められた。 
ZR-75では弱い増殖活性が認め
られた。 

細胞増殖活性あり White et al., 
1994 

ER: エストロゲン受容体; E2: 17β-エストラジオール; REC10: 10-7 Ｍ E2 による活性値の 10％に相当する
濃度; PC50: E2による最大活性値の 50％に相当する濃度; IC50: E2 による 50％阻害に相当する濃度; RBA: 
相対結合強度(%);  EC50: 転写活性化能の 50％に相当する濃度. 
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(2) ほ乳動物の内分泌系及び生殖系に及ぼす影響 

エストロゲン作用を検出するスクリーニング手法である子宮増殖アッセイ (OECD テストガ

イドライン案に準拠) の結果を表 8-8(1) に示す。 

Long Evansラット (21日齢） に 4-ノニルフェノール (85%以上、分岐型混合物） 0、25、50、

100、200 mg/kg/日を 3日間経口及び皮下投与した試験では、各々50及び 100 mg/kg/日以上の群

で子宮重量の増加がみられた (Laws et al., 2000）。 

卵巣摘出した Long Evansラット (60日齢） に 4-ノニルフェノール (85％以上、分岐型混合

物） 0、25、50、100 mg/kg/日を 3日間経口投与した試験で 100 mg/kg/日群で子宮重量の増加が

みられた (Laws et al., 2000)。 

Alpkラット (22～23日齢) に 4-ノニルフェノール 0、37.5、75、150、225 mg/kg/日を 3日間

経口投与した試験で、75 mg/kg/日以上の群で子宮重量の増加がみられ、別の試験で 0、250 mg/kg/

日を Alpkラット及び SDラット (22～23日齢) に 3日間投与した結果、両系統の投与群に子宮

重量の増加がみられた。さらに 4～5週齢で卵巣摘出した Alpkラット (6～7週齢) に 4-ノニル

フェノール 0、100 mg/kg/日を 11日間経口投与した試験で 100 mg/kg/日群で子宮重量の増加が

みられているが、同週齢に同様な処置をした Alpk ラット（6～7 週齢）に 4-ノニルフェノール

0、0.037、27.2 mg/kg/日を 11日間皮下 (埋込みミニポンプで持続投与) 投与した試験では子宮

重量の増加はみられなかった。また、Alpk ラット (5～6 週齢) に 4-ノニルフェノール 0、100 

mg/kg/日を 11日間経口投与した試験で、100 mg/kg/日群で乳腺小葉の増加及び S期細胞数の非

常にわずかな増加がみられた。ラットの子宮に対する影響は系統間差、投与期間の差、投与経

路の差はなく、また乳腺に対する影響は子宮にみられたものに比べて軽度であったと報告され

ている (Odum et al., 1999）。 

ポリスチレンチューブ抽出成分 (4-ノニルフェノールの含有を確認） を 1～50 mg/匹で SD

ラットに卵巣摘出後 19日目及び 20日目に 2回皮下投与した試験で、20 mg/匹以上の群で子宮

内膜の分裂指数の有意な増加がみられた (Soto et al., 1991)。 

SD ラット (20 日齢） に 3 日間 4-ノニルフェノール 0、2、20、200 mg/kg/日を 3 日間皮下

投与した試験で、200 mg/kg/日群で子宮重量の増加がみられた (Yamasaki et al., 2001）。 

新生児 SDラットに 4-ノニルフェノール 0、500 mg/kg/日を生後 1～5日に皮下投与した試験

で、500 mg/kg/日で性周期異常、繁殖能低下、卵巣での閉鎖卵胞の増加、黄体数減少がみられ

た (Nagao et al., 2000)。 

SDラット (20-21日齢) にノニルフェノールを 0、1、2、4 mg/匹で単回腹腔内投与した試験

で、子宮の重量、蛋白含量、DNA含量、ペルオキシダーゼ活性がいずれも用量に相関して増加

しており、E2に対してそれらの活性は 1/1,000～1/2,000であると報告されている。一方、SDラ

ット (20～21日齢）にノニルフェノールを 0、1、2、4 mg/匹と同時にエストロゲン受容体アン

タゴニストの ICI 182,780を腹腔内投与した試験では影響がみられなかった (Lee and Lee, 1996)。 

以上のように、子宮増殖アッセイ等の試験において、経口投与では 50 mg/kg/日以上の用量で

エストロゲン作用が認められている。 

 

次に、雄ラットに対するノニルフェノールの内分泌系への毒性試験結果を表 8-8 (2)に示す。 

SDラット (12週齢) に4-ノニルフェノール 0、100、250、400 mg/kg/日を10週間経口投与した
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試験で100 mg/kg/日以上の群で精細管の萎縮、250 mg/kg/日以上の群で精巣上体重量の減少、400 

mg/kg/日群で精巣重量減少及び精子数減少がみられている (De Jager et al., 1999a)。雌のSDラッ

トに4-ノニルフェノール 0、100、250、400 mg/kg/日 を妊娠7日目から出産後10週まで投与し、

離乳後のF1雄に生後10週まで混餌投与した試験では、100 mg/kg群で細精管の萎縮、腔の直径及

び精上皮の厚みの減少が、250 mg/kg群で精巣上体精子数の減少がみられた (De Jager et al., 

1999b)。 

新生児 SDラットに 4-ノニルフェノール 0、500 mg/kg/日を生後 1～5日に皮下投与した試験

で 500 mg/kg/日群で精細管中の生殖細胞の減少がみられるが、精子の運動性、血漿中のテスト

ステロン濃度には影響はみられなかった (Nagao et al., 2000)。 

雄の新生児 Alpkラットに 4-ノニルフェノール 0、8 mg/kg/日を生後 1～10日に腹腔内投与し

た試験で 8 mg/kg/日群で精巣上体、前立腺腹葉、精巣重量に影響はみられなかった (Odum et al., 

2000)。 

新生児 SDラットにノニルフェノール 0、0.08、0.8、8.0 mg/kg/日を生後 1～15日に腹腔内投

与し、31日齢で剖検した試験で 0.8 mg/kg/日以上の群で精巣、精巣上体、精嚢、前立腺腹葉の

重量減少、8.0 mg/kg/日で肛門-生殖突起間距離の短縮がみられた。また、8.0 mg/kg/日群で 1日

齢、6日齢、13日齢からそれぞれ 18日間投与し、31日齢で剖検した場合では、1～18日齢投与、

6～24日齢投与群は精巣、精巣上体、精嚢、前立腺腹葉の重量減少がみられたが、13～30日齢

投与群では影響はみられなかった (Lee, 1998)。 

さらに、新生児 SDラットにノニルフェノール 8.0 mg/kg/日と、さらにノニルフェノール 8.0 

mg/kg/日とエストロゲン受容体アンタゴニストの ICI 182,780 (0.5 mg/kg/日) を生後 1～5日に腹

腔内投与すると、ノニルフェノール単独投与でみられる精巣、精巣上体、精嚢、前立腺腹葉重

量の減少がみられないことから、ノニルフェノールによるこれらの影響がエストロゲン受容体

を介した影響であることが示されている (Lee, 1998)。 

新生児 SD ラットにノニルフェノール 8.0 mg/kg/日で生後 1～10 日に腹腔内投与した試験に

おいて、萎縮を伴う停留精巣がみられ (54～62%)、特に左側での発症が顕著であった (22～41%)。

両側性の発症頻度は低かった (11～15%)。また、ICI 182,780を併合投与 (0.5 mg/kg)するとこれ

らの影響はみられなかった (Lee, 1998)。 

 

以上、ノニルフェノールの内分泌系への影響に関しては、ほとんどの in vitro及び in vivo試

験でエストロゲン活性を有することが示されているが、その活性は E2よりもかなり弱い。 
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表 8-8  ノニルフェノールの内分泌かく乱作用に関するin vivo試験結果 

(1) 子宮増殖アッセイの結果 
動物種等 投与方法 投与期間 投与量 結    果 文献 

経口 
 

25 mg/kg/日      
影響なし 

50 mg/kg/日以上   
子宮重量の増加 

ラット 
Long Evans 

21日齢 

皮下 
 

4-NP（85%以上、
分岐型混合物）

0、25、50、100、
200 mg/kg/日 
 25、50 mg/kg/日 

  影響なし 
100 mg/kg/日以上 
子宮重量の増加 

Laws et al., 
2000 

ラット 
Long Evans 

60日齢 
(3週間前に
卵巣摘出) 

経口 
 

3日間 
投与6時間後に
子宮を摘出し、

重量を測定 

4-NP（85%以上、
分岐型混合物）

0、 25、 50、 100 
mg/kg/日 

25、50 mg/kg/日      
影響なし 

100 mg/kg/日 
子宮重量の増加 

 

 

4-NP（分岐型混合
物） 
0、37.5、75、150、
225 mg/kg/日 

37.5 mg/kg/日 
 影響なし 
75 mg/kg/日以上 
子宮重量の増加 

ラット 
Alpk 

22-23日齢 

250 mg/kg/日 
子宮重量の増加 

ラット 
SD 

22-23日齢 

3日間 
投与 24時間後
に子宮を摘出

し、重量を測定

4-NP(分岐型混合
物) 
0、250 mg/kg/日 250 mg/kg/日 

子宮重量の増加 

経口 
 
 

11日間 
投与 24時間後
に子宮を摘出

し、重量を測定

4-NP(分岐型混合
物) 
0、100 mg/kg/日

100 mg/kg/日 
子宮重量の増加 

Odum et al., 
1999 

 
 

ラット 
Alpk 

6-7週齢 
(4-5週齢で
卵巣摘出) 皮下 

 
 

11日間 
皮下埋込みミ

ニポンプで持

続投与 

4-NP（分岐型混合
物） 
0、0.037、27.2 
mg/kg/日  

0.037、27.2 mg/kg/日 
  影響なし 
 

 

経口 11日間 
 

4-NP(分岐型混合
物) 
0、100 mg/kg/日 

100 mg/kg/日 
乳腺小葉の増加及び小葉でのS
期細胞数の増加 

ラット 
Alpk 

5-6週齢 
 皮下 

 
11日間 

皮下埋込みミ

ニポンプで持

続投与 

4-NP（分岐型混合
物） 
0、0.052、37.4 
mg/kg/日 

0.052、37.4 mg/kg/日 
  影響なし 
 

 

ラット 
SD 

週齢記載な

し 

皮下 2回 
卵巣摘出後 19
日目及び 20日
目に投与 

ポリスチレンチ

ューブ抽出成分

(4-NP混合物) 
0、1-50 mg/匹 

20 mg/匹以上 
子宮内膜の分裂指数の有意な

増加 

Soto et al., 
1991 

ラット 
SD 

20日齢 

皮下 
 
 

3日間 0、 2、 20、 200 
mg/kg/日 

2、20 mg/kg/日 
 影響なし 
200 mg/kg/日 
子宮重量の増加 

Yamasaki et 
al., 2001 

ラット 
SD 
新生児 

皮下 
 

生後1 – 5日 4-NP（東京化成工
業社製） 
0、500 mg/kg/日

500 mg/kg/日 
性周期異常、繁殖能低下、卵巣

での閉鎖卵胞の増加、黄体数減

少 

Nagao et al., 
2000   
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動物種等 投与方法 投与期間 投与量 結    果 文献 
NP(American 
Cyanamid社製) 
0、1、2、4 mg/匹
 

1 mg/匹以上 
子宮の重量、蛋白含量、DNA
含量、ペルオキシダーゼ活性が

用量に相関して増加 
E2に対する活性は1/1,000 - 
1/2,000である。 

ラット 
SD 

腹腔内 単回 

NP(American 
Cyanamid社製) 
0、1、2、4 mg/匹
  ＋ 

ICI 182,780 
（エストロゲン 
アンタゴニスト）

50 μg/匹 

子宮の重量、蛋白含量、DNA含量、
ペルオキシダーゼ活性に影響が

みられていない 

Lee & Lee，
1996 

 

 

 (2) ノニルフェノールの雄ラットに対する内分泌系への毒性試験結果 
動物種等 投与方法 投与期間 投与量 結    果 文献 

ラット 
SD 
12週齢 
20匹/群 

強制 
経口 

10週間 4-NP（Aldrich 
Chemical社製）
0、100、250、
400 mg/kg/日 

100 mg/kg/日 
 3匹死亡 
精細管の萎縮 

250 mg/kg/日 
 15匹死亡  
精巣上体重量減少 

400 mg/kg/日 
 18匹死亡  
精巣重量減少と精子数減少 

De Jager et 
al., 1999a

ラット 
SD 
F0雌： 
10匹/群 
F1雄： 
20匹/群 
 

強制 
経口 

F0雌 :妊
娠 7日目
か ら 離

乳まで 
F1雄 :離
乳後、10
週 齢 ま

で 

4-NP(Aldrich 
Chemical社製) 
0、100、250、
400 mg/kg/日 
 

(400 mg/kg/日 
群のF0雌は児を

出産しなかった)

100 mg/kg/日 
  細精管萎縮、腔の直径及び精上皮の厚み
の減少 

250 mg/kg/日 
 精巣上体精子数減少 
 

De Jager et 
al.,1999b 

ラット 
SD 
新生児 
 

皮下 生後 1-5
日 

4-NP（東京化成
工業製） 
0、500 mg/kg/
日 

500 mg/kg/日 
精細管中の生殖細胞の減少 
精子の運動性、血漿中のテストステロン

濃度に影響なし 

Nagao et 
al., 2000  

 

ラット 
Alpk 
新生児 

腹腔内 生後1-10
日 

4-NP（分岐型混
合物） 
0、8 mg/kg/日 

8 mg/kg/日 
精巣上体、前立腺腹葉、精巣重量に異常

なし 

Odum et 
al., 2000

腹腔内 生後1-15
日 

NP(American 
Cyanamid社製)
0、0.08、0.8、8 
mg/kg/日 

0.08 mg/kg/日 
  影響なし 
0.8 mg/kg/日以上 
精巣、精巣上体、精嚢、前立腺腹葉重量

減少 
8 mg/kg/日 

AGDの短縮 
生後1-18
日 

精巣、精巣上体、精嚢、前立腺腹葉重量減

少がみられる 

ラット 
SD 
新生児 

腹腔内 

生後6-24
日 
 

NP(American 
Cyanamid社製)
8 mg/kg/日 精巣、精巣上体、精嚢、前立腺腹葉重量減

少がみられる 

Lee，1998
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動物種等 投与方法 投与期間 投与量 結    果 文献 

 生後

13-30日 
 影響なし 

NP(American 
Cyanamid社製)
8 mg/kg/日 

精巣、精巣上体、精嚢、前立腺腹葉重量減

少、萎縮を伴う停留精巣（33.3%） 
 

腹腔内 生後 1-5
日 

NP 8 mg/kg/日 
＋ 

ICI 182,780  
(エストロゲン 
アンタゴニスト）

0.5 mg/kg/日 

精巣、精巣上体、精嚢、前立腺腹葉重量に

影響が認められていない 

NP(American 
Cyanamid社製)
8 mg/kg/日 

精巣、精巣上体、精嚢、前立腺腹葉重量減

少、萎縮を伴う停留精巣（54-62％、左側: 
22-41%、両側性: 11-15%） 

 

腹腔内 生後1-10
日 

NP 8 mg/kg/日 
＋ 

ICI 182,780  
(エストロゲンア
ンタゴニスト) 
0.5 mg/kg/日  

精巣、精巣上体、精嚢、前立腺腹葉重量に

影響が認められていない 

 

 

 

8.4 ヒト健康への影響 (まとめ) 

ノニルフェノールはヒトの眼、皮膚、呼吸器系に対して強い刺激性があり、飲み込んだ場合

には弱い毒性がみられる。 

実験動物に対する経口投与による急性毒性試験の LD50 はマウスで 1,231 mg/kg、ラットで

1,300～2,462 mg/kg、ウサギで 2,000 mg/kg以上であった。 

ノニルフェノールはウサギに対する皮膚刺激性試験に対して、暴露時間の延長により腐食性

を示す。また、眼に対しても刺激性を有することが明らかにされている。モルモットに対する

マキシマイゼーション試験では感作性を示さない。 

ノニルフェノールの反復投与毒性は、肝臓及び腎臓が標的器官であり、ラットによる 28日間

試験での NOELは 15 mg/kg/日である。また、ラットの 3世代にわたる反復投与毒性は、腎臓を

標的器官として LOAELは 15 mg/kg/日となる。 

生殖・発生毒性は、ラットの 3世代にわたる生殖毒性試験では、子宮重量の増加、腟開口の

早期化、卵巣重量の減少、精子濃度の低下等のエストロゲン作用を示唆する変化がみられ、生

殖毒性に対する NOAELは 15 mg/kg/日である。またラットの 2世代試験では次世代に卵巣重量

の減少、着床数及び生存児数の減少等がみられ、次世代の生殖毒性に対する NOAELは 10 mg/kg/

日である。 

変異原性は in vitro 試験では、ネズミチフス菌及び大腸菌を用いた復帰突然変異試験並びに

CHL 細胞を用いる染色体異常試験で代謝活性化の有無に関わらず陰性と報告されている。in 

vivo試験の報告はない。 

ノニルフェノールに対する発がん性試験は実施されていないが、変異原性試験結果から考察

すると、少なくとも遺伝子障害性の発がん性物質ではないと考えることができる。 

内分泌系への影響に関する in vitro試験結果を総括すると、多くの試験系でエストロゲン作用
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が検出されている。しかしその活性は E2の 1/680～1/71,000、転写活性化能で E2の 1/670以下

である。（ノニルフェノールの組成の違いで結果は大きく異なり、直鎖型ノニルフェノールは分

岐型ノニルフェノールより弱い活性を示す。）子宮増殖アッセイ等の in vivo試験において、経

口投与では 50 mg/kg/日以上の用量でエストロゲン作用が認められている。国際機関等ではノニ

ルフェノールの発がん性を評価していない。 
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9．リスク評価 

9.1 環境中の生物に対するリスク評価 

環境中の生物に対するリスク評価は、水生生物を対象とし、その影響を 3 つの栄養段階 (藻

類・甲殻類・魚類) で代表させる。リスク評価は、無影響濃度等 (NOEC、LC、EC)を推定環境

濃度 (EEC) で除した値である暴露マージン (MOE) と無影響濃度等として採用した試験結果

の不確実係数積を比較することにより行う。 

 

9.1.1 リスク評価に用いる推定環境濃度 

本評価書では、ノニルフェノールの EECとして、最新年度の公共用水域中濃度の測定結果を

比較し、幾何平均、算術平均、最大濃度ともに大きい、環境庁の 2000年度の測定結果が適切で

あると判断し、環境庁による 2000 年度の AA～C 類型における測定値の 95 パーセンタイルで

ある 0.40μg/Lを用いた (6.3参照)。 

 

9.1.2 リスク評価に用いる無影響濃度 

リスク評価に用いるノニルフェノールの水生生物に対する無影響濃度等を表 9-1に示した。3

つの栄養段階を代表する生物種 (藻類、甲殻類、魚類) のいずれについても長期毒性試験結果 

(Brooke, 1993a; Kopf, 1997; Ward andBoeri, 1991b;) を用いる (7.参照)。 

これらの結果から、ノニルフェノールの環境中の水生生物に対するリスク評価に用いる無影

響濃度として、最も低濃度から影響のみられた藻類であるセネデスムスに対する生長阻害を指

標とした 72時間 EC10の 0.0033 mg/L (Kopf, 1997) を採用した。 

内分泌かく乱作用に関する試験では、採用した値 (0.0033 mg/L) より低い濃度で魚類のセル

トリ細胞の形態異常や精子形成阻害などに影響を示した試験結果もあるが、そのことが本評価

書で採用する指標である繁殖や成長等への影響とどのような関係があるかが明確になっていな

いため、現時点では当該データはリスク評価に採用しない。 

 

表 9-1 ノニルフェノールの水生生物に対する無影響濃度等 
生物レベル 生物種 エンドポイント 濃度 (mg/L) 文献 

藻類 
Scenedesmus  
subspicatus 
(ｾﾈﾃﾞｽﾑｽ) 

72時間 EC10 

生長阻害 (ﾊﾞｲｵﾏｽ) 0.0033 Kopf, 1997 

甲殻類 
Mysidopsis bahia 
(ﾐｼｯドｼｭﾘﾝﾌﾟ) 

28日間 NOEC 
成長 

0.0039 Ward &Boeri, 
1991b 

魚類 
Oncorhynchus 
mykiss 

(ﾆｼﾞﾏｽ) 

91日間 NOEC 
成長 

0.006 Brooke, 1993a 

  太字はリスク評価に用いたデータを示す。 

 

 

9.1.3 暴露マージンの算出 

ノニルフェノールの環境中の水生生物に対する MOEを、藻類の生長阻害を指標とした 72時

間 EC10の 0.0033 mg/Lを用いて、以下のように算出した。 
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   MOE＝EC10 / EEC 

     ＝3.3 (μg/L) / 0.40 (μg/L) 

＝8.3 

不確実係数: 室内試験の結果から野外での影響を推定するための不確実係数 (10) 

不確実係数積: 10 

 

9.1.4 環境中の生物に対するリスク評価結果 

算出された MOEは 8.3であり、不確実係数積 10より小さく、現時点ではノニルフェノール

が、環境中の水生生物に悪影響を及ぼすことが示唆され、優先的に詳細な調査、解析及び評価

等を行う必要がある候補物質である。したがって、発生源、環境中運命及び環境中濃度の詳細

な解析をする必要がある。また、今後も内分泌系への影響についての評価手法を検討する必要

がある。 

 
9.2 ヒト健康に対するリスク評価 

 ヒト健康に対するリスク評価は、我が国の住民を対象とする。ノニルフェノールのヒトにお

ける定量的な健康影響データは得られていないため、ヒト健康に対するリスク評価には動物試

験データを用いることとする (8.参照)。リスク評価は、実験動物に対する無毒性量等 (NOAEL、

LOAEL) を推定摂取量で除した値である MOE と、評価に用いた毒性試験結果の不確実係数積

を比較することにより行う。 

 

9.2.1 ヒトの推定摂取量 

ノニルフェノールは、主に食物 (魚類) から、またわずかに大気及び飲料水を通じてヒトに

摂取されると推定され、それぞれの経路からの 1日推定摂取量を表 9-2に示す (6.5参照)。 

吸入、経口のヒトの体重 1 kg あたりの 1日推定摂取量 0.00022及び 0.024μg/kg/日をヒト健

康に対するリスク評価に用いた。 

 

表 9-2 ノニルフェノールの1日推定摂取量 

摂取経路 
1日推定摂取量 

(μg/人/日) 

体重 1 kgあたりの 
1日推定摂取量 

(μg/kg/日) 
吸入 大気 (呼吸) 0.011 0.00022 

飲料水 0.1 
食物 (魚類) 1.1 経口 
小計 1.2 

0.024 

全経路 合計 1.2 0.024 

 

 

9.2.2 リスク評価に用いる無毒性量 

ノニルフェノールの反復投与毒性に関しては、経口投与経路で主として肝臓、腎臓に影響が

みられている。 

吸入経路では、ヒト健康への影響のリスク評価に必要な無毒性量を判断するに適切な動物試
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験の報告は得られなかった。 

経口経路では、ラットの 3 世代繁殖毒性試験において、F0に 15 週間混餌投与した結果の腎

尿細管上皮の変性及び腎尿細管の拡張を指標とした LOAEL 200 ppm (15 mg/kg/日相当: EU換

算) (Chapin et al., 1999; U.S NTP, 1997) を採用した。 

ノニルフェノールの生殖・発生毒性試験では、ラットの 2世代繁殖試験において混餌投与し

た結果から、F1に卵巣重量の減少、膣開口の早期化、着床数及び生存児数の減少がみられたの

で、次世代の生殖能に対する NOAELとして 10 mg/kg/日 (Nagao et al., 2001) を採用する。 

 また、内分泌かく乱作用については、in vitro実験で 17-βエストラジオールに比べて 3桁か

ら 7桁弱いエストロゲン作用が検出され、子宮増殖アッセイで 50 mg/kg/日以上で子宮重量の増

加がみられたが、評価手法が確立していないため、評価の対象外とした。 

 

なお、EU 及びカナダ環境省・保健省は、本評価書と同様の試験結果 (Chapin et al., 1999;  

U.S.NTP, 1997) から得られた値を用いている (Environmental Canada Health Canada, 2000; EU, 

2001)。また、我が国の環境省は、NOAEL10 mg/kg/日 (Nagao et al., 2001) を用いている (環境

省, 2003)。IPCS、米国 EPA、オーストラリア保健・高齢者担当省ではノニルフェノールのリス

ク評価を実施していない。 

 

9.2.3 暴露マージンの算出 

ノニルフェノールは、ヒトに対して主として経口経路からわずかに吸入からの摂取が推定さ

れる。吸入暴露で評価できる試験データが無く、摂取量の大部分が経口摂取経路であるため、

経口経路の摂取量に対する MOE及び生殖・発生毒性に対する MOEを算出した (表 9-3)。 

 

a. 反復投与毒性に対する経口経路での暴露マージン 

ラットの 4世代繁殖毒性試験において、F0に 15週間混餌投与した結果の LOAEL 200 ppm (15 

mg/kg/日相当: EU換算) を用いて、以下のように算出した。 

 

   MOE＝LOAEL / ヒト体重 1 kgあたりの 1日推定経口摂取量 

      ＝15,000 (μg/kg/日) / 0.024 (μg/kg/日) 

      ＝630,000 

不確実係数: 動物とヒトの種差についての不確実係数 (10) 

個人差についての不確実係数 (10) 

LOAELを用いたことによる不確実係数 (10) 

試験期間についての不確実係数 (5) 

不確実係数積: 5,000 

 

b. 生殖・発生毒性に対する暴露マージン 

ラットの 2世代繁殖試験において、混餌投与した結果の NOAEL10 mg/kg/日を用いて、以下

のように算出した。 
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  MOE＝ NOAEL / ヒト体重 1 kgあたり 1日推定経口摂取量 

    ＝10,000 (μg/kg/日) / 0.024 (μg/kg/日) 

    ＝420,000 

不確実係数: 動物とヒトの種差についての不確実係数 (10) 

個人差についての不確実係数 (10) 

不確実係数積: 100 

 

表 9-3 ノニルフェノールの暴露マージンと不確実係数積 

毒性 摂取経路 
体重 1 kgあたりの

1日推定摂取量 
(μg/kg/日) 

NOAEL 
(mg/kg/日) 

MOE 不確実係数積 

吸入 0.00022 －1) －2) －2) 

一般毒性 
経口 0.024 153) 630,000 5,0004) 

生殖・発生

毒性 
経口 0.024 10 420,000 1005) 

1) 調査した範囲では影響を適切に評価できる試験は得られていない。 
2) 算出せず 
3) LOAELの値を用いた。 
4) 種差 (10) ×個人差 (10) ×LOAELの使用 (10) ×試験期間 (5) 
5) 種差 (10) ×個人差 (10) 

 

 

9.2.4 ヒト健康に対するリスク評価結果 

表 9-3に示したようにノニルフェノールの経口経路の MOE 630,000は、ヒト健康に対する評

価に用いた毒性試験結果の不確実係数積 5,000よりも大きいため、ノニルフェノールは、現時

点ではヒト健康に悪影響を及ぼすことはないと判断する。また、生殖・発生毒性に対する MOE 

420,000 も不確実係数積 100 よりも大きく、現時点ではヒト健康に悪影響を及ぼすことはない

と判断する。 
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