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身近な化学物質

我々の便利で快適な日常生活は多種多様な化学物質
に支えられている

私たちは医薬品等がないと生活できない

生活の場

食品: 食品添加物，プラスチック，
洗剤
住居: プラスチック，塗料，接着剤
シロアリ駆除剤等
衣料:  化学繊維，染料，洗剤，漂
白剤
その他: 医薬品，化粧品，害虫駆
除剤

生産の場

半導体，自動車，金属製品，
洗浄剤

化学工業：溶剤，中間生成物，
触媒，化学製品
燃料

農業: 農薬＋肥料

日本化学会編「環境科学～人間と地球
の調和を目指して」より 2



化学物質の数は？

URL: www.cas.org

As of Sep. 2015

米国化学会のChemical
Abstracts Service (CAS)

の登録物質数は，現在
１億3700万種（平成３０
年１月現在）
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化学物質関連法規

NITE HP(http://www.nite.go.jp/chem/hajimete/lawquery.html)より
4



経済産業省HPより

化審法の枠組み
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化審法でのスクリーニング評価
（生態影響）

PNEC (Predicted 
No Effect 
Concentration:    

予測無影響
濃度)

「化審法における優先評価化学物質に関する リスク評価の技術ガイダンス
Ⅲ．生態影響に関する有害性評価 Ver.1.0 」より 6



化審法でのPNEC導出フロー
（生態影響）

一般化学物質：
毒性データの不足
により，アセスメント
係数が1000～10000

になり，不確実性が
高く，過剰な安全側
の可能性も

慢性値が優先されるが，データ
は不十分なケースが多い

「化審法における優先評価化学物質に関す
るリスク評価の技術ガイダンス」より

ACR: Acute to Chronic Ratio
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優先評価化学物質のリスク評価

モニタリングデータと
有害性情報が十分で
ないケースが多い

「化審法におけ
る優先評価化学
物質に関するリ

スク評価の技術
ガイダンス」より
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化審法での新規化学物質の審査
少量新規（年間１トン未満）： 構造情報のみ

低生産量（年間１～10トン）： ①分解度試験②蓄積性試験

通常新規（年間10トン以上）： ①分解度試験②蓄積性試験
③毒性試験

毒性情報なし

経済産業省HPより
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試験条件 OECD TG201 OECD TG202 OECD TG203

供試生物

ムレミカヅキモ
(Pseudokirchneriella
subcapitata)

オオミジンコ
(Daphnia magna)

ヒメダカ
(Oryzias letipes)等

試験期間 72時間 48時間 96時間

繰り返し・濃度
区数

6連（対照区）3連（濃度
区）5000 cells/mL×5濃度
区

5個体×4連×5濃度区 7匹×5濃度区

供試生物の齢
2-4日前培養した

生後24時間以内の幼体 2.0±1.0cmの成体
指数増殖期の細胞

エンドポイント
生長速度(50%影響濃度
EC50, 無影響濃度NOEC)

遊泳阻害率(50%影響濃
度EC50)

致死率(50%致死濃度
LC50)

化審法のスクリーニング生態毒性試験

OECD Guideline for Testing of Chemicals, Nos. 201, 202, and 203

急性試験３種が広く利用
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少量新規・低生産量物質の制限の緩和

国際競争力や合理化のために環境排出量を
正確に把握する手法に

環境省HPより
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強毒性物質への対応

不用意な環境排出の防止を確保するため，既に事実上
行っている①通知，②情報伝達義務，③指導及び助言，
④取扱状況報告を法律に明記

経済産業省
HPより
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少量多品種化の傾向

低生産量(1～10トン/年） 少量新規(1トン以下/年）

通常新規（>10トン/年）は横
ばいか減少傾向

約36,000/年約1,700/年

経済産業省HPより



強毒性物質や複数化学物質の評価の必要性

• 特定新規（一般）化学物質になるような化学物質
を効率的にスクリーニング

• 低生産量・少量新規物質でも，多種多様な強毒
性物質や複数化学物質の相加的作用によりリス
クが顕在化する可能性も

• 生態毒性試験実施と，QSARやカテゴリーアプ

ローチ等の毒性予測手法などとの効率的な補完
体制が必要

QSAR: Quantitative Structure-Activity Relationship （定量的構造活性相関）
のことで，構造や物性から毒性等を定量的に予測する手法

カテゴリーアプローチ：化学物質の構造や物性の類似性からグループ化し，
毒性等を類推する手法 14



生態毒性試験の高度化(1)
国立環境研究所，
環境リスク・健康研究
センター 生態毒性研
究室・生態毒性標準
拠点で鋭意遂行中

• 生態毒性試験や試験生物種の多様化（OECDテストガイドライ
ンは247まで）への対応が必要

平成２９年に
OECD TG No.244（活性汚泥中の原生生物阻害試験）
OECD TG No.245（ミツバチ慢性経口毒性）
OECD TG No.246（マルハナバチ急性接触毒性）
OECD TG No.247（マルハナバチ急性経口毒性） が承認，公開

メダカ延長一世代試験(MEOGRT: OECD TG No.240)の開発，ミジンコ幼若ホルモン
試験(OECD TG No. 211 Annex 7)，海産藻類生長阻害試験法等の開発や，Passive 
Dosing手法による難水溶性物質の水溶液作成の検証など
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生態毒性試験の高度化(2)

国立環境研究所HP「環境儀No.50」より

物性などにより，土壌や
底質に蓄積しやすい疎
水性物質については底
生・土壌生物の試験，揮
発性物質は陸上植物・昆
虫等の試験が必要！？

→水生生物を用いた生
態毒性試験に偏った評
価からの考え方の変更
が必要

ワンボックス多媒体モデル
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AOPやIATAの活用

Toxicant Molecular 
Interactions

Cellular 
Responses

Organ 
Responses

Organism 
Responses

Population 
Responses

Chemical 
Properties

Receptor/Ligand 
Interaction

DNA Binding
Protein 

Oxidation

Gene Activation
Protein 

Production/ 
Depletion

Altered Signaling

Altered 
Physiology
Disrupted 

Homeostasis
Altered Tissue 

Development or 
Function

Lethality,

Impaired 
Development 
/Reproduction

Cancer

Structure 
Recruitment

Extinction

AOP: Adverse Outcome Pathways
IATA: Integrated Approaches to Testing and Assessment

化学物質
分子
レベル

細胞
レベル

組織
レベル

個体
レベル

個体群
レベル

QSARなどの
in silico手法

in vitroアッセイや
バイオマーカー等

In vivoの各種
生態毒性試験

• 生態毒性でAOPが提案されているケース
は内分泌かく乱などごくわずか

• 生態毒性ではin silico手法の活用＋専門
家判断による効率的な試験指示が現実的

フィールド，
メソコズム
試験？
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日本の生態毒性評価で欠けている視点

ヒト健康毒性

生態毒性

医薬品・化粧品 農薬 一般化学物質

薬事法 農薬取締法

厚労省 農水省・環境省

化審法

2003年以降

経産省、厚労省、
環境省

農薬取締法 化審法

慢性ベース急性ベース

数千種 数百種 数万～数十万種

新医薬品開発にお
ける環境影響評価
に関するガイダンス
（自主的管理）

「環境影響及び生態系リスクに配慮したヒト用医薬品の開発と
環境影響評価手法確立に関する研究」西村哲治先生（帝京平成大）

「構造活性相関手法に基づいたヒト用医薬品の環境影響評価手法の
開発に関する研究」 広瀬明彦先生（国衛研）

平成２８年３月

AMED
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農薬の水産動植物登録保留基準のしくみ

環境省HPより

慢性影響，水草へ
の影響などが課題
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新規医薬品の評価フロー

厚生労働省「新医薬品開発における環境
影響評価に関するガイダンス」より

人用医薬品は新規
について自主管理
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動物用医薬品

農林水産省「動物用医薬品の環境
影響評価ガイドライン」より

動物用医薬品は国際調
和のための環境影響ガ
イドラインが出されたが，
日本は自主的管理
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水質環境基準の生活環境項目(1)

• 13項目（BOD, pH, SS, NPなどについて河川，湖沼，海域
などの水域を類型指定し，基準を設定

例: 湖沼 （水生生物保全のための項目）
項目類型 水生生物の生息状況の適応性 基準値 該当水域

全亜鉛 ノニルフェノール LAS

生物Ａ
イワナ、サケマス等比較的低温域を
好む水生生物及びこれらの餌生物が
生息する水域

0.03mg/L 以下 0.001mg/L以下 0.03mg/L以下
第１の2の(2)により

水域類型ごとに指定
する水域

生物特Ａ

生物Ａの水域のうち、生物Ａの欄に
掲げる水生生物の産卵場（繁殖場）
又は幼稚仔の生育場として特に保全
が必要な水域

0.03mg/L 以下 0.0006mg/L以下 0.02mg/L以下
第１の2の(2)により

水域類型ごとに指定
する水域

生物Ｂ
コイ、フナ等比較的高温域を好む水
生生物及びこれらの餌生物が生息す
る水域

0.03mg/L 以下 0.002mg/L以下 0.05mg/L以下
第１の2の(2)により

水域類型ごとに指定
する水域

生物特Ｂ

生物Ａ又は生物Ｂの水域のうち、生
物Ｂの欄に掲げる水生生物の産卵
場（繁殖場）又は幼稚仔の生育場とし
て特に保全が必要な水域

0.03mg/L 以下 0.002mg/L以下 0.04mg/L以下
第１の2の(2)により

水域類型ごとに指定
する水域

平成15年に初めて全亜鉛が生物保全項目として追加

平成24年にノニルフェノール，平成25年に直鎖アルキ
ルベンゼンスルホン酸(LAS)が追加

環境省HPより
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水質環境基準の生活環境項目(2)

新たに平成28年に

底層溶存酸素量が追加

ニッケル，アンモニア，カドミウム（健康項目にもあ
り），銅など？

現在検討中の項目

基準値設定のための要監視項目

クロロホルム，フェノール，ホルムアルデヒド，4-t-オ
クチルフェノール，アニリン，2,4-ジクロロフェノール

類型 水生生物が生息・再生産する場の適応性 基準値

生物1

生息段階において貧酸素耐性の低い水生生物が生
息できる場を保全・再生する水域又は再生産段階に
おいて貧酸素耐性の低い水生生物が再生産できる
場を保全・再生する水域

4.0mg/L
以上

生物2

生息段階において貧酸素耐性の低い水生生物を除
き、水生生物が生息できる場を保全・再生する水域
又は再生産段階において貧酸素耐性の低い水生生
物を除き、水生生物が再生産できる場を保全・再生
する水域

3.0mg/L
以上

生物3

生息段階において貧酸素耐性の高い水生生物が生
息できる場を保全・再生する水域、再生産段階にお
いて貧酸素耐性の高い水生生物が再生産できる場
を保全・再生する水域又は無生物域を解消する水域

2.0mg/L
以上

環境省HPより
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未知・未規制の化学物質の
影響（生態・健康影響など）

複数の化学物質の複合影響
（相加・相乗・相殺）

現在の日本の事業所排水規制・水質環境
基準は，個別物質中心に評価・管理

などには対応できていない

出口での生態毒性評価の必要性

平成21年度環境省予算（案）主要新規事項等の概要

CAS登録物質数1億3700万種

健康項目28(27)
種+生活環境項
目15(13)項目事業所排水や環境水を生物応答（バイ

オアッセイ）を用いて直接評価する方
法が注目を集める

基準値設定や化学物質の入口規制で
も生態毒性試験の結果を利用

24



北米 米国：1995年からWET(全排水毒性)手法

を実施して藻類・甲殻類・魚類の急性・短期慢性試験

カナダ：紙パルプ・鉄鋼排水等の環境影響
評価モニタリングを実施

欧州： ドイツ：1976年から排水令により魚類・甲

殻類などを用いた急性試験，変異原性試験による規制

フランス：甲殻類等の急性試験結果をもとに
課税を決定

事業所排水を生物応答を用いて直接評
価する方法として，国外では

アジア： 韓国 ：2011年から甲殻類急性試験のみ

台湾： 2013年から甲殻類急性試験、一部産業のみ

国外での事例

WET: Whole Effluent Toxicity 25

http://ja.wikipedia.org/wiki/%E3%83%95%E3%82%A1%E3%82%A4%E3%83%AB:Flag_of_the_United_States.svg
http://ja.wikipedia.org/wiki/%E3%83%95%E3%82%A1%E3%82%A4%E3%83%AB:Flag_of_Canada.svg
http://ja.wikipedia.org/wiki/%E3%83%95%E3%82%A1%E3%82%A4%E3%83%AB:Flag_of_Germany.svg
http://ja.wikipedia.org/wiki/%E3%83%95%E3%82%A1%E3%82%A4%E3%83%AB:Flag_of_France.svg
http://ja.wikipedia.org/wiki/%E3%83%95%E3%82%A1%E3%82%A4%E3%83%AB:Flag_of_South_Korea.svg


参考試験法 OECD TG201
Environment Canada 

EPS1/RM/21
OECD TG212

供試生物

ムレミカヅキモ
(Pseudokirchneriella
subcapitata)

ニセネコゼミジンコ
(Ceriodaphnia dubia)

ゼブラフィッシュ
(Danio rerio)

試験期間 72時間 最大8日間
ふ化日 +5日間（ 8日
間）

水温 (ºC) 23±2℃ 25±1℃ 26±1℃

試験容器
300 mL容ガラス製三角
フラスコ

50 mL容ガラス製カップ
80 mL容ガラス製カッ
プ

試料量／容器 100 mL 15 mL 50 mL

繰り返し
6連（対照区）3連（濃
度区）5000 cells/mL 1個体×10連 15個体×4連

供試生物の齢
2-4日前培養した

生後24時間以内の幼体
受精後4時間以内の受
精卵指数増殖期の細胞

エンドポイント生長速度
産仔数、供試個体の死亡
率

ふ化率、ふ化後生存
率、生存指標

環境省が検討中の排水試験法（検討案）

国立環境研究所・環境省 「生物応答を用いた排水試験法（検討案）」、平成25年3月

比較的短期の慢性試験３種が提案



WETに関する誤解(1)
• WETはWhole Effluent Toxicityのことで試験だけでなく
排水の毒性評価、削減の一連のシステム
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Toxicity Reduction Evaluation(TRE,毒性削減評価)
Toxicity Identification Evaluation(TIE,毒性同定評価)

米国WETの目的は、
TRE/TIEを通じて毒性

を生じる化学物質の
排出に伴う影響をな
くすこと

生態毒性評価・化学分析・
水処理などの総合的な知
識と判断が必要

鑪迫ほか：バイオサイエンスとバイオインダストリー, 67, 32-38, (2009) 28



WETに関する誤解(2)
• WETはWhole Effluent Toxicityのことで試験だけでなく
排水の毒性評価、削減の一連のシステム

• 米国ではミキシングゾーン（放流先水域）を考えるが
日本は総合排水の評価

• 化学物質管理のための個体レベルでの評価であり、
生態系保全に直接つながるわけではない

• バイオアッセイ（生物検定法）とバイオモニタリング
（生物監視法）は似て非なるもの

• ヒト健康影響評価の代替とはいえない

• 魚の斃死事故（貧酸素塊、温度差など）は検出が難
しい
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環境省が議論を開始したのは平成21年度

環境省・国立環境研究所から排水試験法（検討案）を平
成25年3月に発表

自主管理か規制化かという運用の点で議論が分かれる

これまでの経緯(1)

当初は米国にならって「WET (Whole Effluent Toxicity: 全排水毒
性」という用語が使われ、米国などの専門家を招聘して講演会

平成23年3月に取りまとめられた「今後の水環境保全のあり方に
ついて」では、「生物応答を利用した排水管理手法（WET手法）な
どの有効性についても検討すべき」
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これまでの経緯(2)

一時期は規制への
導入が検討されたも
のの、現時点では自
主管理が規定路線

環境新聞2014年7月9日付より
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これまでの経緯(3)
平成27年11月 「生物応答を利用した排水管理手法の活用につい
て」の公表とパブコメ募集
平成28年2月 経団連ほかの反対記事
平成28年度 「生物を用いた水環境の評価・管理手法に関する検
討会」を5回開催、14カ所のパイロット事業の実施
平成29年度 パイロット事業を9事業所で継続実施、試験法等技術
WGの開催

経団連HPより

産業界（経団連等）
による強い反対意見

32



日本版WETのロードマップ

環境省HPより



現時点での論点
試験法として急性試験を追加？

試験の信頼性の確保と産業界関係者との合意？

自主管理となったが、どこまで誰がどのように決める
のか、排水改善ガイドラインやTU(100/NOEC)=10（10
倍希釈すれば無影響）などの目安は不要？

理念は間違っていないはずだが、産業界側にはメ
リット（水処理メーカー・環境コンサルタントなどの技
術革新やノウハウ）があまり見えない？ 一般市民
にとっては？ そもそも自主管理だと目的は多種多
様な化学物質対策それとも生態系保全？
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生態毒性評価の必要性

鑪迫ほか：バイオサイエンスとバイオインダストリー, 67, 32-38, (2009)

化学分析を補完する
生態毒性評価だけでな
く，フィールド調査の必
要性
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おわりに
多種多様な化学物質の生態系へのインパクトを正し
く評価し，適切に管理するには，法律・省庁の枠を超
えたシステムが必要

入口での規制・管理の効率化と適正化はもちろん，
出口でのゆるやかな評価は一つの選択肢で各国が
実施しているが，TPPなどの国際対応が求められて
いる中で，外圧がかかる前に対応すべきでは？
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