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メタクリル酸メチル
（メチルメタクリレート，2-メチルプロペン酸）

CH2＝ C（CH3）COOCH3
許容濃度　2 ppm，

感作性物質　皮膚：第 2群，気道：第 2群

1．物理化学的性質
メタクリル酸メチルは分子量 100.12，融点 －48℃，

沸点 100.5℃，比重 0.94（20℃ /4℃の水），飽和蒸気圧
3.7 kPa（20℃），特徴的な臭気のある無色透明の液体で
ある．．水に対する溶解度は，中等度（15.8 g/100 ml）．
蒸気は空気とよく混合し，爆発性混合物を生成しやす
い．

2．用途
メタクリル酸メチルは，吹き付けアクリル板，押し型

成形樹脂の製造で主として用いられている．メタクリル
酸メチルの重合体（アクリル樹脂）および共重合体は，
メタクリル酸樹脂とよばれ，塗料用樹脂の原料，樹脂改
質剤，塗料，紙のコーティング剤，繊維加工材，歯科補
填物，外科用セメント，合成指爪，義肢装具などに使用
されている．メタクリル樹脂は透明性，耐候性，リサイ
クルが可能な環境対応性などの優れた特性を持ち，IT
向け・自動車向けなどの用途が拡大している．

3．吸収・代謝・排泄
SD 系雄ラット（5 匹）にメタクリル酸メチル

100 ppm を 1，2，3，4 時間吸入させる曝露試験を行っ
た．血液中に 11.1 ± 1.1 mg％，脳に 25.2 ± 2.0 µg/g，
肺に約 20.6 ± 1.1 µg/g のメタクリル酸メチルが検出さ
れ，曝露時間の違いによる有意な差は認められなかっ
た 1）．Fischer344 雄ラット（10 匹以上）にメタクリル
酸 メ チ ル を， 平 均 90 mg/m3（23 ppm），437 mg/m3

（109 ppm），2,262 mg/m3（566 ppm）を吸入（還流条件）
させた曝露試験で，外科的に切除した上気道へのメタク
リル酸メチル沈着率は，それぞれ 18％，20％，16％で
あった 2）．

Wistar 雄ラット（3 匹）に 14C- メタクリル酸メチル
5-7 mg/kg を経口投与した試験で，14C 投与量の 65％が
2 時間以内に，88％が 10 日以内に呼気中に排泄された．
未変化体の呼気中排泄は 0.1％未満であった．尿中及び
糞中排泄はそれぞれ 4.7％および 2.7％であった．屠体中
の残留は投与量の 4.1％であった 3）．また，Wistar 雄ラッ
ト（20 匹）にメタクリル酸メチル 8 mmol/kg 体重を経
口投与した試験では，代謝物のメタクリル酸が投与 5 分
後に血清中に現われ，10-15 分後に最高値となり，さら
に 60 分後にはほとんど消失していた 4）．イヌ（7 匹）に
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メタクリル酸メチル 47 mg/kg を 4 分間かけて静脈内投
与した試験で，呼気中に排泄された未変化体は投与開始
から 2-4 分後に最大となり，同 7 分後（実質 3 分後）に
はほとんど検出できなかった．投与開始から 9 分後には
血中にも検出されなかった 5）．

メタクリル酸メチルは，血清中のカルボキシルエステ
ラーゼによりメタクリル酸とメタノールに分解される．
その後メタクリル酸は，コエンザイム A エステルとな
り，加水分解され，β - ヒドロキシイソ酪酸，メチルマロ
ン酸 CoA，コハク酸 CoA となり，クエン酸回路で CO2

となる 6）．
メタクリル酸メチルを使用する 11 人の歯科技術者に

協力を依頼して実施された研究で，メタクリ酸メチルは
健常な皮膚から吸収されることが報告されている 7）．

4．動物への影響
1）急性毒性

吸 入 曝 露 に よ る LC50 は マ ウ ス（ 系 統 不 明 ） で
13,430 ppm（3 時間），ラットで 7,093 ppm（4 時間）で
あった 8，9）．

Swiss マウス（性別記載なし，各群 20 匹）に，1, 2, 
3, 4, 5, 6, 8, 10, 11, 15, 20％メタクリル酸メチル含有オ
リーブオイルの経口単回投与試験を行った．投与 72 時
間後の病理組織学的変化として，メタクリル酸メチルの
5％投与群までは肝臓に変化は認められなかったが，6％
投与では，投与群の 15％に肝臓の細胞膨化，細胞核変
形と類洞にうっ血が認められた．メタクリル酸メチル
15-20％の投与では，投与群 70％に，肝臓の核の破壊及
び変性を伴った脂肪浸潤がみられた 10）．
2）慢性毒性について

雌雄 B6C3F1 マウス（各 50 匹 / 群）にメタクリル酸
メチルの 0，500，1,000 ppm（0，2,080，4,160 mg/m3）
を，6 時間 / 日，5 日 / 週，102 週間吸入曝露した試験
で，各曝露群の死亡率は対照群と有意差はなかった．た
だ，500 ppm 以上の曝露群で雌雄とも体重増加抑制が
みられた．また，鼻腔における急性および慢性の炎症，
鼻腔上皮過形成，鼻腔上皮細胞の細胞質内封入体及び嗅
上皮の変性が，いずれの曝露濃度群でも有意に増加して
いた 11）．

雄 SD ラット（19 匹 / 群）にメタクリル酸メチルの 0，
1,000 ppm（0，4,160 mg/m3）を 8 時間 / 日，7 日間吸
入曝露した試験で，血中のアルブミン，グルコース，血
中尿素窒素（BUN）量，アスパラギン酸アミノトラン
スフェラーゼ（AST）活性，アラニンアミノトランス
フェラーゼ（ALT）活性が，対照群に比べ有意に低かっ
た．病理組織学的検査では，肺の水腫，線維腫，気腫を
疑わせる変化が対照群より多くみられた．電子顕微鏡に
よる病理組織学的検査では，副鼻腔上皮に線毛の欠失が

みられた 12）．
雄 F344 ラット（50 匹 / 群）にメタクリル酸メチル

の 0，500，1,000 ppm（0，2080，4,160 mg/m3）を，雌 
F344 ラット（50 匹 / 群）に 0，250，500 ppm を，6 時
間 / 日，5 日 / 週，102 週間吸入曝露した試験で，各曝
露群の死亡率は対照群と有意差はなかった．鼻腔の重度
の炎症と嗅上皮の変性がいずれの曝露濃度でも有意に増
加していた 11）．

雌雄 F344 ラット（雌雄各 70 匹 / 群）にメタクリ
ル 酸 メ チ ル の 0，25，100，400 ppm（0，104，416，
1,664 mg/m3）を 6 時間 / 日，5 日 / 週，24 ヶ月（104-106
週間）吸入曝露した試験で，各曝露群の死亡率は対照群
と有意差はなかった．52 週以降に 400 ppm 曝露群の雌
に体重増加抑制がみられた．血液学及び血清化学的検
査，尿検査では，雌雄全ての曝露群において影響はみら
れなかった．104 週目における最終の病理組織学的検査
では，100 ppm 以上で鼻甲介の粘膜上皮に変性，炎症，
再生変化がみられた．しかし，100 ppm と 400 ppm 曝
露量において，統計学的に用量依存性を示さなかった．
これらの結果から，著者は，吸入曝露によるメタクリル
酸メチルの標的器官は鼻腔であり，嗅上皮が主な標的組
織と報告している 13）．

雌雄 Wistar ラット（各 25 匹 / 群）に，メタクリル
酸メチルを 0，6，60，2,000 ppm 含む水を 4 ヶ月間，5 ヶ
月目以降 0，7，70，2,000 ppm に変更し，計 2 年間与
えた飲水試験を行った．各投与群間での死亡率に有意差
は認められなかった．2,000 ppm 投与群の雌雄ともに摂
水量の低下がみられた．いずれの投与群においても，摂
餌量，血液学的検査（Hct，Hb，WBC，白血球分画），
尿蛋白濃度は対照群と有意差はなかった．臓器の相対重
量は，2,000 ppm 投与群の雌ラットの腎臓が増加した以
外，投与に関連した影響はみられなかった．病理学的検
査には，自然発生的な変化以外に病的な異常は認められ
なかった 14）．
3）生殖・発生毒性について

雌 SD ラット（雌 27 匹 / 群）にメタクリル酸メチル 
0，99，304，1,178，2,028 ppm（0，412，1,285，4,900，
8,436 mg/m3）を妊娠 6-15 日に 6 時間 / 日吸入曝露し，
20 日目に帝王切開した試験で，胚毒性，胎児毒性は見
られず，奇形の発生率の増加もなかった．しかし，全て
の投与群の母体に体重及び摂餌量に影響がみられた．た
だし低投与群（99 および 304 ppm）でみられた体重増
加抑制は一過性のものであり，その他の母体毒性は観察
されなかった 15）．この Solomon らの試験は，OECD お
よび U.S.EPA の生殖・発生毒性試験法ガイドラインに
準拠した試験である．
4）変異原性・遺伝毒性について

メタクリル酸メチルはネズミチフス菌 TA1535，
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TA1537，TA1538，TA98，TA100 を用いた復帰突然
変異試験（150-4,700 µg/plate）で陰性であった 16）．マ
ウスリンフォーマ細胞（L5178Y）を用いた遺伝毒性
試験において，22 µg/ml の濃度で染色体異常を誘発し
た 17）．姉妹染色分体交換試験は，ヒトリンパ球細胞を
用いた試験（10 µg/ml）では陰性であったが 18），チャ
イニーズハムスター卵巣（CHO）細胞を用いた試験で
は，S9 添加の有無にかかわらず，16 µg/ml 以上で陽性
あった 19）．経口投与による雄 ddy マウスの骨髄細胞小
核試験では 4,520 mg/kg まで陰性であった 16）．以上，
メタクリル酸メチルは，in vitro において，微生物を用
いた復帰突然変異試験は陰性であるが，哺乳動物細胞を
用いた染色体異常試験，姉妹染色分体交換試験で陽性の
結果がみられた．
5）発がん性について

B6C3F1 マウス（雌雄各 50 匹 / 群）にメタクリル酸
メチル 0，500，1,000 ppm（0，2,080，4,160 mg/m3）を，
6 時間 / 日，5 日間 / 週，102 週間吸入曝露した試験で，
メタクリル酸メチルの曝露による前がん病変及び腫瘍の
発生増加はみられなかった 11）．

雄 F344 ラット（50 匹 / 群）にメタクリル酸メチル 0，
500，1,000 ppm（0，2,080，4,160 mg/m3）を，雌 F344 ラッ
ト（50匹 / 群）にメタクリル酸メチルの 0，250，500 ppm

（0，1,040，2,080 mg/m3）を 6 時間 /日，5日間 / 週，102
間吸入曝露した試験を行った．雌の 500 ppm 曝露群に
単核細胞白血病の増加（対照：11/50，250 ppm：13/50，
500 ppm：20/50）がみられたが，生命表解析では有意差
はなかった．雄ラットの下垂体腫瘍（腺腫＋がん腫）と
包皮腺腫瘍（腺腫＋がん腫）は曝露濃度と負の用量依存
性を示した 11）．

F344 ラット（雌雄各 70 匹 / 群）にメタクリル酸メチ
ルの 0，25，100，400 ppm（0，104，416，1,664 mg/m3）
を6時間/日，5日間/週，104週間吸入曝露した試験で，
各曝露群の死亡率は対照群と有意差はなかった．曝露に
関連する腫瘍の発生増加は認められなかった 13）．

Lakeview Golden ハムスター（雄 53-56 匹 / 群，雌
56-59 匹 / 群）にメタクリル酸メチルの 0，25，100，
400 ppm（0，104，416，1,664 mg/m3）を 6 時間 / 日，
5 日間 / 週，78 週間吸入曝露した試験で，曝露に関連す
る腫瘍の発生増加は認められなかった 13）．
6）神経毒性について

雄 Wistar ラット（30 匹 / 群）にメタクリル酸メチル
（オリーブオイル溶液）の 500 mg/kg を 21 日間経口投
与した試験で，投与期間中に 3 匹死亡がみられた．投与
後の剖検では体重および脳重量に有意差は認められな
かった．投与直後は歩行のふらつき，後肢機能の低下が
みられたが，これは 10 分以内に完全に回復した．行動
試験では，自発的運動量，学習能力（条件回避反応）が

低下し，攻撃的行動が亢進した．最終投与 24 時間後の
脳中のノルアドレナリン，ドーパミン，5- ヒドロキシト
リプタミンの分析では，脳橋髄，海馬においては 3 物質
とも対照群に比べ高値を示した．大脳皮質では，ノルア
ドレナリンレベルが高く，線条体においては，ノルアド
レナリンレベルが高く，ドーパミンレベルが低かった．
視床下部，中脳では 5- ヒドロキシトリプタミンが高かっ
た．著者らは生体内アミンの変化が，行動試験における
変化に影響を及ぼしている可能性を示唆している 20）．

Wistar ラット（雄 20 匹）にメタクリル酸メチルの
200 mg/kg（コーンオイル）を 21 日間経口投与した試
験で，最終投与の 24 時間後，全脳の脂質組成の変化は
なかったが，坐骨神経においては，コレステロール，ト
リグリセライドが増加し，リン脂質がわずかに減少し
た．脳ミエリン脂質の組成に変化はみられなかったが，
坐骨神経では，ミエリンの全コレステロール量が増えて
いた．著者らはこれらの結果からメタクリル酸メチルは
末梢神経に毒性を示すとしている 21）．

5．ヒトへの影響
1）急性・慢性影響について（表参照）

メタクリル酸メチルに曝露された（幾何平均濃度
6.1 ppm，範囲 0.4-112.3 ppm）男性労働者 32 人の血液，
尿を 1 日（8 時間）の作業終了時に採取し，ガスクロマ
トグラフィーで尿中，血液中，血清中の代謝物であるメ
タノール濃度を測定した．メタノール濃度はいずれもメ
タクリル酸メチルの時間加重平均濃度と用量依存性（相
関係数 0.8-0.9）を示し，尿中排泄量はメタクリル酸メ
チル吸入量の 1.5％に相当した．高濃度曝露作業者にの
どの刺激，咳や痰の増加があったが，それ以外の臨床症
状の変化，血液生化学的変化はなかった 22）．

メタクリル酸メチル（算術平均濃度 1.40 ppm，幾
何平均濃度 0.91 ppm，範囲 0.16-4.38 ppm）に曝露さ
れた男性歯科技工士 19 人の尿を 1 日の作業終了時に
採取した．尿中の代謝物であるメタノール濃度は平均
4.79 mg/l（2.86-10.13 mg/l）であり，咳の回数の増加
と肺機能の（％ FVC/HT（身長），％ FEV1.0/HT（身
長））の統計学的に有意な低下がみられた．しかし，メ
タクリル酸メチル以外の粉じん，金属曝露がある点を考
慮する必要性が指摘されている．また，右側の感覚神経
伝導速度の低下がみられたが，作業に使用する研磨機械
の振動の影響を除外することはできなかった 23）．

スチレンとメタクリル酸メチル曝露作業者 454 名と
対照者 683 名を対象者として，呼吸器症状と呼吸機能
を指標とした疫学調査が実施された 24）．メタクリル酸
メチルの算術平均濃度は 2.7 ppm，範囲は 0.05 ppm-
93.4 ppm，スチレンの算術平均濃度は 0.6 ppm，範囲は
0.01 ppm-7.6 ppm であった．慢性呼吸器症状の有病率
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に差はなかったが，1 秒当たりの努力性肺活量（FEV1）
/期待FEV1の分布には統計学的に有意な差が認められ，
曝露群では閉塞性肺疾患のリスクの存在が示唆された．
ただしスチレン曝露には，閉塞性障害の報告がある 25）．
本研究では慢性呼吸器症状に有意差は認められないこと
から，閉塞性障害の要因としてスチレンの影響が否定で
きない．

アクリル酸化合物とメタクリル酸化合物曝露作業者
731 名を対象とし，嗅覚機能に関する断面調査が行わ
れた．測定されたアクリル酸エチルとアクリル酸の工
場内の曝露レベルは，0.01 から 56 ppm であった．嗅
覚機能への有意な影響は認められなかった 26）．ただし，
Nested case-control study（77 名）を試みたところ，
曝露量との可逆的な臭覚機能への影響が認められた．

メタクリル酸メチル曝露作業者 108 名と対照者 105
名を対象者として，呼吸器症状と呼吸機能に関する疫
学調査が行われた．5 年以下の作業歴，炭鉱等での作
業経験者を対象者から除き，最終的に曝露作業者 40
名（32 名は 10 年以上，8 名は 5 年から 10 年の曝露
歴），対照群は 45 名について比較解析した．曝露作業者
が働く二つ工場での算術平均濃度はそれぞれ 18.5 ppm

（9-32 ppm），21.6 ppm（11.9-38.5 ppm）であった．両
群間で，平均年齢，身長，体重，喫煙歴に有意な差は認
められていない．慢性の咳が，対照群では 1％に対し，
曝露群では 20％認められた．また，メタクリル酸メチ
ルに曝露される勤務時間中に末梢気道抵抗（MEV50，
MEV50/MEF）の有意な増加が認められた．しかし，
気道閉塞は軽度であり，努力性肺活量（FVC），1 秒量

（FEV1）の減少は認められなかった 27）．
2）発がん性について

Collins ら 28）は，1951-1983 年の期間にメタクリル酸
メチルを製造または他の製品の製造で使用した 2 ヶ所の
工場で，メタクリル酸メチルに曝露された作業員 1,561
名に関するコホート研究の結果を報告した．平均曝露濃
度は 0.13-1 ppm であり，近年に近いほど曝露濃度は低
かった．調査されたどのようなタイプのがんに対しても
超過死亡率は見られなかった．

Walker ら 29）は，2 つのアメリカのアクリルシート製
造工場の男性労働者を対象とし，結腸がんと直腸がんを
評価指標とした後ろ向きコホート調査を行った．この
調査における 2 種のコホートは，ブリストルの工場で
1933-1982 年の期間に雇用された労働者とノックスビル
の工場で 1943-1982 年の期間雇用された労働者 3,381 人
で構成されていた．ブリストルの工場の労働者集団は，
さらに初期コホート（1933-1945 年の間の時期に雇用さ
れた人）および後期コホート（1946-1982 年の間の時期
に雇用された人）に分けられた．ブリストルの工場の初
期コホート労働者は，アクリル酸エチル / メタクリル酸

メチル重合工程の各種の揮発性副産物ばかりでなく，単
体のアクリル酸エチルおよびメタクリル酸メチルの気相
に対し高濃度曝露されたと考えられる作業者である．ブ
リストルの初期コホートでは，大腸がんによる超過死亡
が見られた．しかし，ブリストルの後期コホートとノッ
クスビルのコホートでは，大腸または直腸がんによる超
過死亡率は見られなかった．呼吸器系のがんに対して
は，ノックスビルのコホートには有意に高い標準化死亡
比（144）が認められたが，ブリストルの場合は初期・
後期のいずれのコホートでも標準化死亡比は高くなかっ
た．

Tomensonn ら 30，31）は，二つのイギリスのアクリル
シート製造工場（ダーウェン工場，ウイルトン工場）の
男性労働者 4,324 名を対象者とし，後ろ向きコホート調
査を行った．ダーウェン工場の労働者 1,526 人の曝露評
価を行ったところ，平均曝露期間 7.6 年，13.2 ppm（8
時間加重平均）であったが，そのうちある作業グルー
プは 100 ppm の曝露があった．ダーウェンコホートで
622 名，ウイルトンコホートで 700 名の死亡があった．
ダーウェンコホートにおいて，すべての死亡に関する標
準化死亡比は 94 であり，結腸・直腸がんの標準化死亡
比は 92，すべてのがん死亡に関する標準化死亡比は 104
と軽度の上昇が認められた．ウイルトンコホートでは，
すべての死亡に関する標準化死亡比 89 と有意な減少を
示したが，結腸・直腸がんの標準化死亡比は 124，すべ
てのがん死亡に関する標準化死亡比 103 と上昇が認めら
れた．著者らは，メタクリル酸メチルは曝露作業者の死
亡率に悪影響はないと結論している．
3）感作性について

気道感作性について報告した文献がいくつかある．メ
タクリル酸メチルの職業曝露により喘息を発症した看護
師の症例報告があり，provocation test でもメタクリル
酸メチルの関与が確かめられている 32）．また，メタク
リル酸メチルによる職業曝露が原因と思われる喘息様症
状を呈した歯科助手に対して，曝露離脱時に monomer
と polymer の混合物による provocation test を行った
ところ，喘息様症状（ピークフロー（peak expiratory 
flow, PEF）の低下）が生じたという報告もある 33）．
皮膚感作性についてもいくつかの報告がある．例えば
Kassis らは 34），メタクリル酸メチルの職業曝露（看護
師）によると思われる接触性皮膚炎の症例を報告して
おり，patch test によってもメタクリル酸メチルの感作
性を確認している．この他，動物実験（Local Lymph 
Node Assay）によってメタクリル酸メチルの感作性を
報告している論文もあり，stimulation index 値が，濃
度依存性であり，3 を超えることが示されている 35）．
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6．許容濃度の提案
許容濃度については，気道刺激症状，肺機能障害を評

価指標として閾値が求められれば設定できる．Nisiwaki
らの研究 23）からは，1.4 ppm が影響の認められる最
低影響濃度となるが，サンプル数が少ないことや，メ
タクリル酸メチル以外の粉じん，金属の同時曝露が
ある点を考慮する必要がある．最も対象者数の多い
Jedrychowski の報告は 24），呼吸器症状は認められてい
ないが，1 秒量の低下を有害影響として評価する必要が
あり，2.7 ppm が最低影響濃度となる．ただしこの論文
も，メタクリル酸メチル単独曝露ではなく，スチレン
曝露の影響を考慮する必要がある．二つの論文からは，
肺機能と呼吸器症状を影響指標として 1.4 ppm-2.7 ppm
が LOAEL となるが，断面調査であること，メタクリル
酸メチルの影響を過大評価している可能性が否定できな
い．

メタクリル酸メチル単独曝露による研究は，肺機能と
呼吸器症状を影響指標とした Marez27）らの論文である．
この報告では，二つの工場での算術平均濃度がそれぞ
れ 18.5 ppm（9-32 ppm），21.6 ppm（11.9-38.5 ppm）ま
では，慢性の咳数の増加といった軽度な影響しか認めら
れていない．そこで本提案理由書では，この Marez ら
の論文を根拠論文として用いることとし，18.5 ppm と
21.6 ppm の平均である 20 ppm を影響のみられる最低
濃度と考え，不確実性として 10 を考慮し，許容濃度と
して 2 ppm を提案する．ラットを用いた吸入曝露試験
結果からも，NOAEL は 25 ppm と考えられ，種差の不
確実性 10 を考慮した結果として，提案値 2 ppm は妥当
な濃度と考えられる．

またメタクリル酸メチルの感作性に関しては，［感
作性物質分類］皮膚；第 2 群，気道；第 2 群と記載す
る 36）．

7．諸機関における情報
ACGIH（2010）では，TLV-TWA，50 ppm（205 mg/m3），

TLV-STEL，100 ppm（410 mg/m3），SEN；A4，A4
（ヒト発がん性に分類されない物質）と分類している．
DFG（2010）では，MAK 値 50 pm，Sensitization Sh，
Pregnancy risk group C（胎芽や胎児への有害影響な
し）と分類している．国際がん研究機関 IARC は，メ
タクリル酸メチルをグループ 3（ヒトに対する発がん性
については分類できない物質）に分類している．
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表.　メタクリル酸メチル慢性障害に関する疫学論文

対象集団
（文献）

メタクリル酸メチル曝露作
業者男 32 名，非曝露作業
者男 16 名（22）
-Mizunuma, 日本 -

メタクリル酸メチル曝露歯
科技工士男 19 名，非曝露
者男 9 名（23）
-Nishiwaki, 日本 -

スチレンとメタクリル酸化
合物曝露産業者男 454 名，
非曝露者男 683 名（24）
-Jedrychowski, ポーランド -

アクリル酸化合物とメタク
リル酸化合物曝露産業者男
618 名，
女 113 名（26）
-Schwarts, USA-

メタクリル酸メチル曝露作
業者 108 名，非曝露群 105
名（性別記載なし）（27）
-Marez, フランス -

曝露濃度 幾何平均濃度 6.1 ppm 算術平均濃度 1.40 ppm，
幾何平均濃度 0.91 ppm

算術平均濃度 2.7 ppm
（スチレンとの混合曝露）

参考値：
アクリル酸エチルとアクリ
ル酸濃度
0.01-56 ppm

算術平均濃度 18.5 ppm
（9-32 ppm）と 21.6 ppm
（11.9-38.5 ppm）
の２つの作業場

曝露期間 - - 7.4 年
Nested case-control study

（n=77）：case 15.5 年 ,
Control 14.6 年

肺機能

努力性肺活量 -
%FVC/HT：
有意差あり

（低下）
- - NS

1 秒量 -
%FEV1.0/HT：
有意差あり

（低下）

%FEV1.0 ＜ 80%：
有意差あり

（低下）
- NS

末梢気道抵抗 - %V50/HT：NS - - 最大呼気流量（MEF）：
有意差あり（増加）

喫煙の影響 - 喫煙の影響が少ない年齢層
が対象 考慮あり 考慮あり 考慮あり

呼吸器症状

咳の回数
一部の高濃度曝露作業者群

（中央値 18 ppm）のみ有
意差あり（増加）

有意差あり
（増加） NS - 慢性の咳：有意差あり

（増加）

咽頭刺激症状
一部の高濃度曝露作業者群

（中央値 18 ppm）のみ有
意差あり（増加）

- - - -

臭覚機能 - - -
全体では NS，Nested case-
control study（n=77）で
は，有意差あり

-

血液学的所見 NS - - - -

生化学的所見 NS - - - -

*NS: not significant．*%V50：肺活量の 50% の気量位における気速．
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1-ブロモプロパン
（ノルマルプロピルブロマイド　 

n-プロピルブロマイド　1-ブロムプロパン  
臭化プロピル）

CH3CH2CH2Br
CAS　No. 106-94-5
許容濃度　0.5 ppm

1．物理化学的性質
比重（25/25℃）1.320-1.350，沸点 70.0℃，常温で無

色透明な臭いのある液体．通常 0.1 から 0.2％程度の 2-
ブロモプロパンを不純物として含む 1）．改良された製造
法では含まれる 2- ブロモプロパンは 0.05％以下に抑え
られている 1）．

2．用途
脂質，ワックス，レジンの溶剤，薬剤，殺虫剤，香料

合成の中間体，接着剤の噴射剤，金属，電子部品の洗浄
剤，ドライクリーニング，冷却剤に用いられている．

3．吸収，代謝，排泄
1- ブロモプロパン曝露労働者の尿中に 1- ブロモプロ

パンの代謝物 N-acetyl-S-propyl cysteine2，3）およびブロ
ムイオン 4，5）が検出された．ヒト尿中には 1- ブロモプ
ロパンそのものも排泄される 4，6）．ヒト赤血球中グロビ
ン蛋白に付加物 S- プロピルシステインを形成する 2）．

ラットおよびマウスに［1-14C］1-BrP を静脈注射した
実験（7）で，［1-14C］1-BrP の 40-72％は未変化体とし
て，10-30％は，14CO2 として吐き出される．吸収され
た 1- ブロモプロパンの一部はグルタチオン抱合を受け
N-acetyl-S-propylcysteine，N-acetyl-3-（propylsulfinyl）
alanine となる．1- ブロモプロパンの一部は酸化を受
けて 1-bromo-2-propanol となり，その一部はさらにグ
ルクロン酸抱合により 1-bromo-2-hydroxypropane-O-
glucuronide と な る．1-bromo-2-propanol お よ び， そ
の酸化物 bromoacetone は，その後グルタチオン抱
合 を 受 け，N-acetyl-S-（2-hydroxypropyl）cysteine，
N-acetyl-S-（2-oxopropyl）cysteine と な る と と も に，
一部はさらに酸化を受け N-acetyl-3-［（2-oxopropyl）
sulfinyl］alanine となり尿中に排泄される．

4．ヒトへの影響
米国ニュージャーシー州で 1- ブロモプロパンを洗浄

剤として用いた労働者が，2 ヶ月の 1- ブロモプロパン
曝露の後，近位下肢と右手の無感覚，進行性の筋力低
下，起立困難，一過性嚥下困難，排尿困難を示した．ガ
ドリニウム造影を用いた脳および脊髄の核磁気共鳴像
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感作性分類基準（暫定）の提案理由
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従来の分類では，人間における疫学研究および症例報

告の情報を基に化学物質を2群に分類してきた．これは，

人間への感作性を問題にした場合に極めて直接的な分類

根拠であり，動物実験の結果の取り扱いにおいて常に問

題となる，人間への外挿の不確実性を考慮する必要がな

く，簡便で合理的な分類基準である．しかしながら，一

方で近年の動物を用いる試験手法は大きな進歩をとげ

た．それにより明らかになってきた人間での試験結果と

の相関に関する報告をみた場合，限られた物質のデータ

ではあるが，動物実験の結果と人間の結果に，従来の定

性的相関に加え，定量的相関もあることが示唆されてい

る．更に，原理の異なる複数の試験手法が確立されたこ

とにより，ひとつの化学物質に対して，多面的な考察を

行うことも可能となった．一方，呼吸器感作性に関して

は，これまでのところ公的に認められた，確立した試験

手法はない．しかしながら，動物においても呼吸器アレ

ルギー反応は検出されている．皮膚感作性試験と比較し

て，評価された物質の種類が少なく，比較しうるヒトで

の情報も少ないことから，現時点で評価に値する試験手

法を特定はできないが，逆にすべてを棄却することも適

当ではないと判断した．即ち，皮膚感作性および呼吸器

感作性のいずれにおいても，化学物質の人間に対する感

作性を，動物実験の結果をもとに予測することは，科学

的にみて十分根拠があり，労働災害の予防の立場からも

望ましいと判断した．

以上の基本的立場から，人間における皮膚感作性及び

呼吸器感作性の予測における動物実験の情報の利用につ

いて，以下に提案する．今回は，あくまで人間に対する

感作性の分類という観点から，従来の第1群の判断基準

は変更しないが，皮膚感作性に関しては確立した動物実

験法があるため第3群の判断基準に動物実験を取り入れ

た．呼吸器感作性に関しては，評価に値する結果を得る

ための，動物実験法の基準を示す形で，第3群の判断基

準に取り入れた．第1群は人間に対して明らかに，第2

群は人間に対しておそらく感作性がある物質で，第3群

は動物試験などにより人間に対して感作性が懸念される

物質である．

感作性物質リストは感作性の強さによってではなく，

その確からしさによって分類したものであり，専門家が

文献的考察を行って決めるものである．また本分類で感

作性ありと分類されないことは，感作性がないというこ

とと同義ではない．許容濃度の表に掲載されている全て

の物質を調べたわけではない．掲載されている許容濃度

値は感作を必ずしも考慮したものではない．

本分類の参考文献の中には，現代の倫理観では不適切

な実験を含む論文もあるが，感作性の判断を行なう上で，

ほかに参考文献として適当な論文がなかったためにやむ

を得ず引用したことを，補足させていただく．
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