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化学物質のリスク評価の最新動向と今後の課題 
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化審法の枠組みにおける優先評価化学物質のリスク評価の位置づけ 

（「優先評価化学物質のリスク評価手法について」より）  

優先評価化学物質のリスク評価 



3 

・元素、天然物 

【水質汚濁防
止法】  
 

【大気汚染防
止法】 
 

 【土壌汚染対
策法】 

【廃棄物処理
法】 

一般用途（工業用） 
 ・一般工業化学品 

特定用途 

【食品衛生法】食品、添加
物、容器包装、おもちゃ、
洗浄剤 

【農薬取締法】農薬 

【肥料取締法】普通肥料 

【飼料安全法】飼料、飼料
添加物 

【薬事法】医薬品、医療部
外品、化粧品、医療機器 

【放射線障害防止法】放射性物質 

【毒物及び劇物取締法】特定毒物 

【覚せい剤取締法】覚せい剤、覚せい剤原料 

【麻薬及び向精神薬取締法】麻薬 

製造等規制 

化
学
物
質 

化
審
法
上
の
化
学
物
質 

廃棄物規制 排出規制 

化審法の対象となる化学物質の範囲（逐条解説より） 



初期リスク評価 
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有害性評価 暴露評価 リスク評価 × = 
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好ましくない生態学的事象が
発生する可能性 

生態リスク: 

個体レベル：生存率減少、死亡、奇形 

個体群レベル：個体群サイズ減少、繁殖率の減少 

群集レベル：生物相変化、種多様性損失、種の絶滅 

生態系レベル：生態系の悪化 

分子レベル：遺伝子変化/劣化 ス
テ
ー
ジ
毎
の
好
ま
し
く
な
い
事
象 



生態系との関連性 

高い 

原因との因果関係 

不明瞭 

組織，細胞，遺伝子の変化 

生化学試験 

In vitro試験 

環境影響評価に利用する 

『バイオアッセイ』の種類とステージの対比 

個体群の変化 

繁殖，成長段階の判断：慢性毒性試験 

生物群集の変化 

模擬生態系実験 

生物相調査 

生態系の変化 

生物多様性調査 

明瞭 

低い 
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個体の変化 

生死の判断：急性毒性試験 

持続可能性 

世代継続性判断：多世代試験 



現行の化学物質管理システムの中で、 

今後の考慮すべき点 

① 複数の化学物質による混合曝露について 
① エンドオブパイプでの管理 

② 重油などの混合物 

 

 

② 新たな化学物質の増加速度と規制との乖離、および
規制の有効性 
① 環境中に存在する化学物質数と規制項目数の乖離 

 

③ 新興化学物質の取り扱いについて 
① ナノマテリアル 

② 医薬品と機能性食品 

③ 内分泌かく乱作用 

Σ（個別の毒性）≠全体の毒性 Σ20Cn 

N=1~20 

＝1048575 



新興化学物質（Emerging Chemicals) 
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環境中新興
化学物質 

測定法はあ
るか 

試験法はあ
るか 

リスク評価が
できるか 

留意点 

ナノマテリアル △まだ確立し
ていない 

様々な測定法、
装置が提案さ
れている。 

△当面現行の
試験法を使う。
試薬の調整方
法のバリデー
ションが必要 

×閾値がある
か不明。 

毒性値が質量
換算で良いか。 

エンドポイント
は？ 

環境中には工業
用ナノマテリア
ル以外にもナノ
粒子が存在。 

単独でリスク評
価して良いか。 

医薬品と 

機能性食品 
○既存技術で
可能、ただし標
品有無、代謝
物等変化物の
扱いが不明 

○当面一般化
学物質の試験
法を使用
（EMEA、FDA) 

△野生生物の
データが少なく、
エンドポイント
が不明。 

明らかに生理活
性がある。しか
し生物側も多様。 

複合影響大切。 

ジェネリックなど。 

内分泌かく乱
作用 

○既存技術で
可能。測定下
限値が厳しい 

△既存の試験
法は使えない
ので現在整備
中。 

△エンドポイン
トとハザードの
関係。 

多世代の必要
性？ 

ホルモンとその
作用は多種多
様で、影響軸レ
ベルでの評価も
必要。 



工業用ナノ材料について 
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ナノ素材：概要と特徴 

ヒトの毛髪とCNTの比較 金ナノ粒子の電子顕微鏡写真 

ナノ素材：少なくとも一次元のサイズが1～100nmの素材総称 
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1nm 10nm 100nm 1000nm 

1μm 10μm 100μm 1000μm 

1mm 

0.1nm 

ウイルス 藻類 

髪の毛の太さ 

二酸化チタンナノ粒子 



11/14 

カテゴリー 

Figure.  Model of CNTs Figure.  Model of Fullerene(C60)
 

Figure. TEM photograph 

of nano Au particles 

Figure. Comparison of 

CNT and human hair 

10,000nm 
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利用 

Cosmetics(nano-Pt) 

Nano-pipette(CNT) 

Clothing(nano-Ag) 

Space Elevator Concept(CNT) 

Photocatalyst(nano-TiO2)
 



ナノ素材：概要と特徴 

• ①サイズが小さい 
– 利点： 小型化が可能，小さなスペースへの侵入が期待 

– 活用： 電子製品，ナノピペット，ドラッグデリバリー，etc. 
 

• ②単位体積あたりの表面積が大きい 
– 利点： 化学反応の活性を高める，新しい特性を発現させる 

– 活用： 燃料電池，光触媒，etc. 
 

• ③軽さと強度，弾性を兼備する(炭素系素材) 
– 利点： 超硬度材料として利用可能 

– 活用： 航空機尾翼，軌道エレベータ構想，etc. 
 

 

 

 

 

 

⇒多方面への活用が期待され，既に一部は実用化 
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ドラッグデリバリー：イメージ図 

光触媒の模式図 

軌道エレベーター構想 



Adverse effects to wildlife has reported from 
2004 

 

• Concerns of risk 

– Lipid peroxidation 脂質過酸化(Particulate) 

– Protein oxidationタンパク質酸化(Particulate) 

– Mesothelioma中皮腫(Fibrous) 
 

• Target organisms 

– Mammalians人間 (Mice, Rats) 

– Fishes 魚 (Zebrafish, Medaka, etc.) 

– Crustaceans甲殻類 (Water Fleas) 
14/14 

既存研究 
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研究背景：ナノ粒子の課題 

ナノ粒子分散液(濃度: 100 mg/L) 

A A’ 

C B 

時間経過 

いつ暴露
された？ 

…平均粒径: 10 nm 

ナノ素材： 中身が違うのに同じとみな
される⇒ 一次元的な評価が出来ない 

水生生物にとって、 

水中濃度（重さ）＝ばく
露量 
になっていない 

PEC/PNEC 
の両方共に怪しい 

A’’ 



３－６．結果：電子顕微鏡写真 

Fig. SEM写真：contrex 60h後分散液を蒸発させAu蒸着処理し撮影 
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10μm 

500nm 
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結果と考察：影響濃度と各要素との相関 
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図．全生存率のIC25と平均粒径との関係 
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結果と考察：影響濃度と各要素との相関 

18 
図．ふ化後生存率のIC25と理論上の表面積との関係 

相関係数  ： r = -0.45 

無相関検定  ： p < 0.05 



環境中医薬品、機能性食品等 
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使用後/未使用の医薬品が環境中に!! 



医薬品・機能性食品の特徴 

全国の河川で検出されている 

検出＝影響ではない（量の議論） 

そもそも何らかの生理活性を持つ化学物質 

薬だから・・・ 

海外では環境リスク評価のガイドラインが策
定 

欧州（EMEA）、米国（FDA） 

畜産用の医薬品もある。 



水管理の行政区分 

海洋汚染防止 

(環境省・国交省) 

森林整備 

(農林水産省) 

水力発電 

(経産省) 

水源開発(国土交通省) 

灌漑農業水 

(農水省) 

飲料水 

 (厚生労働省) 

汚水処理場 

(国交省T) 
工業用水(経産省) 

排水規制(環境省) 

有害物質の拡散防止 

(環境省) 

河川管理  

一級河川 

(国交省) 

二級河川 

（環境省） 

環境水質基準 

(環境省) 

浄化槽 

(環境省・国交省) 

地下水揚水制限 

(環境省・経産省) 

漁業 

 (農水省) 

例えば環境中医薬品が関係しそうなところ 
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厚生労働科学研究費補助金（医薬品・医療機器等レギュラトリーサイエンス総合研究事業） 
医薬品の環境影響評価法に関する研究（平成１７年度～平成１９年度 総合報告書）から転載 

 
患者処方時の医薬品の一般的な環境への進入経路 

飲料水 

使用（排泄） 保 管 廃 棄 

大 気 

下 水 廃棄物 焼 却 

埋立処分地 大 気 下水処理施設 

土 壌 
表層水 

地下水 

生態系影響 

健康影響 

？ 

原体・代謝産物 

＋微生物代謝物 

浄水処理（凝集沈殿・活性 炭吸着・  生物活性炭処理・塩素処理 ・オゾン処理 ） 

第37回日本トキシコロジー学会学術年会 西村哲治先生 資料（一部改） 
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欧州医薬品庁(EMEA)のガイドライン 

リスク評価 

藻類生長阻害試験 

魚類初期生活段階試験 

ミジンコ繁殖試験 

環境リスク評価 

ERA（Environmental risk assessment)の義務 

表層水中での医薬品濃度 PEC （>１０ng/L) 

物理化学性状 

生分解 

土壌吸着 

底質分解 

水オクタノール分配係数 
EMEA (2006), acute tests replaced by:  
 Daphnid (OECD 211) and algae (OECD 201) 

chronic tests and fish early life stage test 
(OECD 210)  

 



環境中医薬品・機能性食品の問題 

 既存の生物試験法は使える 

  →ただし、十分とは言えない。 

 ヒトのMOA（モードオブアクション）と野生生物のMOAは異なるた
め、どこに影響が現れるのかわからない。 

 多品種少量生産が多いが、パンデミックなど、一時的に増加する
場合がある。 

 下水処理場、病院排水など、必ず複合影響を考慮しなくてはいけ
ない。 

 ジェネリック、代謝活性化薬等の扱いをどうするのか。 

  ＜限界＞ 

 環境リスクとベネフィットを比較すれば、明らかにベネフィットが大
きい。 

 環境中で医薬品の影響だけ、を評価できない（界面活性剤や金
属との相互影響） 
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化学物質の内分泌かく乱作用 
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化学物質の内分泌かく乱作用の特徴 

ごく微量で作用を示す可能性がある 

生命の調節に関与する。オス化、メス化は極端 

急性毒性は無い⇒有害性の評価が分かれる 

内分泌にはいろいろな種類がある 

従来の試験法では評価できない 

欧州（OECD）、米国（EPA）で新しい試験法を開
発中 

日本発信の試験法も存在している 

環境中での影響が顕在化しにくい 







化学物質の内分泌かく乱作用の有害性評価の枠組み 

30 EXTEND2010より 

第1段階 (内分泌かく乱作用の有無を確認)  

信頼性評価により得られた知見の整理 

In vitro 試験 

In vivo 試験 

第1段階評価 

In vivo 試験 

有害性（ハザード）評価 保留 

in vivo 試験を実施する物質の優先順位付け 

内分泌かく乱作用が懸念される候補物質 

第2段階 (有害性の確認) 

リスク評価の枠組みへ進む 

保留 

ミジンコTG211 

メダカ多世代試験 

短期検出試験（ミジンコ） 
OECD TG229（メダカ） 



OECD試験法の種類（魚類） 
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短期 長期 

慢性 

急性 

TG212 

TG203 

マルチジェネレーション試験 

TG234 

(4日間，生存) 

(8～9日間，発達・生存) 

(3週間，繁殖、VTG) 

(7ヶ月間，多世代への影響) 

(10週間，二次性徴) 

図．魚類を用いた生態影響試験の分類（概念） 

TG210 

(約40日，発達・生存・成長) 

TG215 

(28日間，発達・生存) 

TG236 

(3日間，胚発達) 

TG204 

TG230 

TG229 



日本と米国が共同で試験法 
の標準化を検討している 

メダカ多世代試験(multi-generation test)：確定試験 

（1）魚類21日間試験（TG230） 
（2）魚類短期繁殖試験 （TG229） 
（3）魚類性発達試験（TG234） 
（4）魚類(メダカ）多世代繁殖試験（MOGRT) 

OECD魚類生態毒性試験法の開発（標準化） 

TG34 

TG34 
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仔虫 

オオミジンコ繁殖阻害試験TG211別添７  

1week 2week 3week 

Cont＋6濃度 

短期試験法 

1week 

10～17日
前後の親 

Cont＋3濃度 

オス メス 



OECD TG 211annex7が承認されるまでの道のり 

Oct 

第一回専門者会議 

May 16th WNT 

Dec 

3rd VMG-Eco 

Apr 17th WNT 

Nov 

第二回専門者会議 Dec 

4th VMG-Eco 

2003 

2004 

2005 

2006 

Enhanced TG 211 

として提案 

予備検証試験 

の提案 

予備検証試験 予備検証試験のレポート提出 

検証試験 

Jan 

5th VMG-Eco 
Jun 

第三回専門者会議 

検証試験のレポート提出 2007 

2008 Jan 

6th VMG-Eco Apr 20th WNT 

Enhancement of TG211 

の報告書と試験法の承認 



生態影響試験に関する標準機関 

（レファレンス・ラボラトリー） 
機能の整備 
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環境研究の基盤整備 



背景 

• 政策に資する生態毒性試験結果の試験法統一による精
度管理や信頼性向上の必要性 
– 改正化審法 

– 試験困難物質への対応 

– 複合影響 

• 新規生態影響試験法開発の必要性 
– 内分泌かく乱物質、PPCPs、ナノマテリアル等の新興化学
物質を対象とした、新たな評価手法の開発が国際的に推進 

• 国内・国外試験機関との協調 
– 海外の新たなフレームワーク、ガイドラインへの対応 

– 国内で将来的に生物応答を利用した排水管理手法（WET）
の導入に伴う、生態影響試験実施機関の啓発、および結果
の精度管理 

中立的な試験機関のリードラボが、 

国内外の機関と連携して推進する必要がある 
36 



目的 

 国内外における生態影響試験の標準化を目指す中核機関と
しての機能を整備する。 

  

  

 

 

（１）国内外の機関との連携・協力 

（２）生態影響試験法の普及・啓発 

（３）生態影響試験の基盤整備・支援 

最新の環境リスクに関する研究動向や社会情勢を踏まえ、国内外の関連機関
と連携し、新規試験法の開発（ＯＥＣＤガイドライン等のプロトコール作成協力、
パイロットテスト・リングテストへの参加および企画等）を推進する。 

様々な生態影響試験法の中から特に環境リスク評価に必要とされる手法につ
いて、国内の試験機関に実習指導等を実施することによって技術を標準化し、
試験精度の向上を図る。 

法規制上位置づけられている試験用生物（メダカ等）の効率的な飼育・供給体
制を整備し、試験機関への生物提供を行う。 
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全体計画図 

GC/MS，
LC/MS・MS

等分析手法
の標準化 

生物統計手法
の標準化 

リスク評価手法の整備 

による環境施策への貢献 
（環境基本法、化審法、水濁法等） 

連携・協力 
• 試験法の国際標準化 
• WET導入検討 

普及・啓発 
• 地方環境研究所や 

 民間企業等の技術力
向上 

多角的対応 

WET講習会等 

のニーズ対応 

基盤・支援 
• 試験生物の試験機関
への提供 

生態毒性データの 
精緻化および標準化 

水生生物生態影響試験の
標準化への対応 

• 魚類・藻類・甲殻類
試験法の標準化 

• 試験生物の供給 

試験法開発 
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（１）国内外の機関との連携・協力 

① 国内機関との連携： 

   地方環境研究所 

   大学等および公的研究機関 

   環境省GLP取得機関 

   その他の環境コンサルタント 

② 国外機関との連携： 

OECD会議への参加 

試験法開発のための国際間リングテストへの参加 

米、英、中、韓等との共同研究 

生態毒性試験の国際調和に関する国際会議への
対応 
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生物応答を用いた事業場排水実態調査 

 目的 
• 「生物応答を用いた排水試験法（検討案）」に基づいた試験を実際の事業場排水を対
象として実施し、試験法検討案の課題や事業場排水の生物影響の実態解明。 

• ①試験法検討案の改訂、②制度・運用上の課題検討及び③排水改善のための対応
策を含めた情報収集。 

 調査概要 
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HP公募により15事業場が参加 

9機関が参加 



行政 

教育機関 

事業場 

認定→規制 

協力 

技術支援・認定 

自主管理 

対策依頼 生物応答試験 

TRE/TIE 

国民と自然 

報告 

認定・指導機関 

試験実施機関 

国立環境研究所 等 

自治体の研究所 

民間の環境コンサルタント 等 

試験技術の 

高度化 

大学 等 

生物応答を利用した排水管理 

 



生態影響試験の国際調和に関する国際会議への対応 

• 第25回OECD-WNT会合（4月・パリ） 
– 第25回OECD 試験ガイドラインに関するナショナルコーディネーター
会合に出席し、生態影響試験法に関するガイドラインおよび生態リス
ク評価に関するガイダンス文書の検討・承認のための論議に参加した。 

– TG210改正案の承認、巻貝を用いた試験法提案、他 

• 第9回OECD VMG-eco会合（10月・Webex会議） 
– メダカ多世代試験法（MMT）の開発に関する検討、他 

• 第9回日米二国間協力実務者会議（10月・ワシントン） 
– 日本（国環研、いであ）および米国（EPA）の実務者により内分泌かく
乱作用に関する試験法について議論した。 

– メダカ多世代試験、甲殻類（日本：ミジンコ、米国：カイアシ、アミ）およ
び両生類（アフリカツメガエル）を用いた有害性確認試験 

• 第14回 化学物質の内分泌かく乱作用に関する日英共同研
究ワークショップ（１２月、名古屋） 
– アンチアンドロゲン試験法開発ほか 

• 日韓共同研究ワークショップ（２月、麗水） 
– 日韓PFOS/PFOA環境汚染実態調査など 
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日米二国間協力実務者会議 

2004年より、US EPAとの研究協力によって魚類・両生類・無脊
椎動物を用いた多世代試験法あるいはライフサイクル試験法
の開発を行っている。 
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日本 (国環研, いであ(株)) US (EPA) 
魚類 

メダカ短期繁殖試験 

メダカ多世代試験 

両生類 
パーシャルライフサ
イクル試験など 

無脊椎動物 
カイアシ類ライフサイ

クル試験, 

アミ類多世代試験 

無脊椎動物 
ミジンコ多世代試験 

感受性比較のため
に共通物質につい
て試験 



（２）生態影響試験法の普及・啓発 

背景：生態影響試験に係る技術等の普及・啓発、国
内の技術的な基盤の向上および環境リスク評価に
用いられるデータの信頼性および精度の向上への
取り組む 

セミナー開催の目的：事業所排水の生態影響評価
を行うWETなどのために、生態影響試験の導入を目
指している地方公共団体の環境研究所、企業、大
学などを対象に、生態影響試験の基礎的な知識や
技術の普及を図り、試験導入を援助する 

生態影響試験実習セミナーの開催 
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化審室の請負業務セミナーの開催 



生態影響試験実習セミナーの開催概要 

参加者数と内訳： 
  

内容： 
• 生態影響試験法の解説 

• 試験生物の飼育方法や試験に関わる基
本的な操作の実施 

• 生態影響試験に必要な設備、器具等の
紹介 

• 生態影響試験に関わる質問、相談受付 

 
  

取り上げた生態影響試験： 
第1、2、5回目 

• オオミジンコ遊泳阻害試験 

• ニセネコゼミジンコ繁殖試験 

第3、4回目 

• ゼブラフィッシュ胚・仔魚期毒性試験 

 
  

目的： 
 生態影響試験の導入を目指している地方
環境研究所、企業、大学などを対象に、座
学と実習を通じて、生態影響試験の基礎的
な知識や技術の普及を図り、試験導入を援
助する。 

生態影響試験を実施
している様々な企業・
機関の方と横のつな
がりを持つことができ
たのが良かった。 

飼育方法から試験、
結果の解析まで一連
の流れを実際に経験
できて良かった。 

試験のガイドラインだけ
では分からない、作業
手順、必要器具、経験
者のノウハウが聞けて
良かった。 



例）第5回セミナーのスケジュール 
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日 時間 内容 

 

一
日
目 

  

  

  

  

  

  

  

  

10:00 開会の挨拶 

10:05 実習セミナーの概要と諸注意 

10:15 班分けとテキスト等の確認 

10:20 
座学(1) オオミジンコを用いた遊泳阻害試験の概
要 

10:55 
実習(1) オオミジンコを用いた遊泳阻害試験の開
始 

12:00 昼食（自己紹介） 

13:00 
座学(2) オオミジンコを用いた遊泳阻害試験の注
意点 

13:15 
座学(3) ニセネコゼミジンコを用いた繁殖試験の
概要 

14:00 
実習(2) ニセネコゼミジンコを用いた繁殖試験の
開始 

16:00 休憩 

16:15 座学(4) ニセネコゼミジンコの飼育方法 

16:45 質疑応答・本日の実習のまとめ・明日の予定確認 

17:00 懇親会 

 

二
日
目  

 

  

   

  

   

  

10:00 本日の日程説明 

10:05 
座学(5) オオミジンコを用いた遊泳阻害試験の観
察方法 

10:25 
実習(3) オオミジンコを用いた遊泳阻害試験の観
察 

11:05 見学 1F実験室の案内と器具の説明 

12:00 昼食 

13:00 
実習(4) ①ニセネコゼミジンコを用いた繁殖試験
の観察、②模擬試験の仔虫カウント 

実習(5) 飼育操作の実施 

日 時間 内容 

 
二
日
目 

  

14:30 
座学(6) ニセネコゼミジンコを用いた繁殖
試験の注意点 

14:50 
座学(7) ニセネコゼミジンコを用いた繁殖
試験の統計解析について 

15:30 休憩 

15:40 

講義： 生物応答を利用した排水管理手
法について（講演者：淑徳大学教授 北
野大、三菱化学メディエンス(株）新野竜
大、徳島大学 山本裕史 ） 

17:00 解散（明日の予定確認） 

 

三
日
目  

 

  

  

  

  

  

  

  

  

9:30 本日の日程説明 

9:40 
実習(6) オオミジンコを用いた遊泳阻害
試験の終了 

10:10 
実習(7) ニセネコゼミジンコを用いた繁殖
試験の換水 

12:00 昼食（ミジンコ マル秘映像） 

13:00 
座学(8) オオミジンコを用いた遊泳阻害
試験結果の解析、結果の講評・解説 

14:00 講義： 生態影響試験について 

14:20 
全体を通しての質疑応答、アンケートの
実施 

14:50 閉会の挨拶 

15:00 解散 
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（３）生態影響試験の基盤整備・支援 

試験生物の試験機関への提供 
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試験生物としての使用するための品質管理 

生物供給と維持管理のシステム 

餌、培地等の供給：例えば、ユスリカ試験でのほうれん草、ニセネ
コゼミジンコでのYCTなど 

生物統計の標準化 

生物応答による排水管理手法のための統計処理手法に
ついて情報収集を実施 
国内での統一手法の確定 

統計ソフトの供給と講習 

最新の統計手法の導入検討：一般化線形モデル (generalized 

linear model; GLM) GLM、TST (Test of Significant Toxicity) 

Analysis 
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ご清聴ありがとうございました 

Ceriodphnia dubia 

ニセネコゼミジンコ 


