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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・産業技術総合開発機構か

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. 2.0」及び

「作成マニュアル Ver. 2.0」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 

 

ベンゼンは無色の液体で、融点は 5.5℃であり、水溶解度は 1.88g/kg (23.5℃) である。 

ベンゼンの主な用途はスチレンモノマー、シクロヘキサン、フェノール等の合成原料であり

2002 年の国内供給量は約 4,115 千トンであった。また、ガソリン、灯油等の燃料油中に含まれ

る。2002 年度の PRTR データによると、ベンゼンは 1 年間に全国合計で、大気へ 19,159 トン、

公共用水域へ 21 トン、土壌へ 114 kg 排出されると推定され、主な排出経路は、自動車、二輪

車等の移動体からの燃料油燃焼時の大気への排出と考えられる。 

ベンゼンは蒸気圧が高くヘンリー定数が大きいことから、水環境から大気へ揮発しやすいと

推定される。水環境中では加水分解されず、また、好気的条件では生分解されやすいことなど

から、河川水等の環境水中に排出された場合、主として揮散により消失し、一部は生分解によ

り消失すると推定される。また、水生生物に対する生物濃縮係数 (BCF) は 30 (緑藻)、3.5 (ア

ナゴ)、4.3 (金魚) である。 

 

ベンゼンの濃度として、大気 (室内及び屋外)、公共用水域 (河川、湖沼、海域)、地下水、飲

料水 (水道水) 及び魚体内中で測定されている。大気中濃度としてさまざまな調査が実施され

ているが、屋外濃度調査では 1998 年度調査における 45.8μg/m3、室内濃度調査においては 1998

年度調査における 433.6μg/m3 が最大値として検出されている。公共用水域では 2002 年度調査

結果があり、その 95 パーセンタイルは 0.5μg/L であった。飲料水中濃度においては、2002 年

度の浄水中の濃度調査において、8～9μg/L として検出された地点があった。食物中の濃度に

ついては、魚体中濃度が測定されているが調査年度が古いため採用せず、2002 年度における海

水中濃度の 95パーセンタイル値である 0.5μg/Lと生物濃縮係数 4.3をもとに推定した 2.2μg/kg

を採用した。また、PRTR 排出量データと数理モデルを用いて大気中濃度及び河川水中濃度の

推定を行った最大値は、それぞれ 3.4μg/ m3、4.5μg/L であった。 

水生生物に対するリスク評価を行うための推定環境濃度 (EEC) としては、測定濃度 0.5μg/ 

L と PRTR 排出量からの推定濃度 4.5μg/L を比較し、より値の大きい 4.5μg/L を採用した。 

 また、ヒトがベンゼンに暴露する経路としては、呼吸による大気からの吸入暴露、飲料水及

び食物を摂取することによる経口暴露が主として考えられる。ベンゼンの大気中濃度として室

内濃度の最大値 433.6μg/m3 を、飲料水中濃度として浄水中最大濃度 9μg/L を、食物中濃度と

して魚体内濃度の推定値 2.2μg/kg を用いたヒトの１日摂取量は、それぞれ 8,700μg/人/日 (大

気)、18μg/人/日 (飲料水)、0.26μg/人/日 (食物) であった。これをもとに成人の体重を平均 50 

kg として求めたヒトの体重 1 kg あたりの 1 日推定摂取量は、吸入経路が 170μg/kg/日、経口経

路が 0.37μg/kg/日となった。 

 

ベンゼンの環境中の水生生物への有害性に関しては、藻類については急性、甲殻類及び魚類

については急性及び長期毒性試験結果が得られている。急性毒性試験の最小値は、魚類である

ニジマスに対する 96 時間 LC50 の 5.3 mg/L である。また、長期毒性試験の最小値は、魚類であ

るファットヘッドミノーに対する成長を指標にした 32 日間 NOEC の 0.8 mg/L である。この長

期毒性試験データの 32 日間 NOEC の 0.8 mg/L と EEC 4.5μg/L を用いて暴露マージン (MOE) 
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を算出した結果、MOE は 180 で、この値はリスク評価に用いた毒性試験データに関する不確実

係数積 50 より大きく、現時点ではベンゼンが環境中の水生生物に悪影響を及ぼすことはないと

判断する。 

 

ベンゼンは呼吸器、消化管、皮膚などから吸収され、体内に迅速に分布する。 

ベンゼンは、代謝・排泄に関しては次のとおりである。肝臓のシトクローム P450 2E1 

(CYP2E1) によってベンゼンオキシドに代謝される。次いで複数の経路により、trans,trans-ムコ

ン酸、フェニルメルカプツール酸、フェノール、カテコール、p-ベンゾキノン、ヒドロキノン

等毒性と関連する複数の代謝物が生成される。尿中へは trans,trans-ムコン酸、また、ベンゼン

の代謝物であるフェノール及びフェノール類の代謝物が硫酸やグルクロン酸と抱合し排泄され

る。 

ベンゼンのヒトに対する有害性として、急性の致死用量は吸入経路で 5～10 分で 20,000 ppm、

経口経路では 125 mg/kg である。ベンゼンの急性影響は、中枢神経系への影響であり、これは

用量依存的でありかつ可逆的である。急性中毒の典型的な死亡例は心肺停止である。高濃度の

ベンゼン蒸気は眼、皮膚、呼吸器に刺激性があり、職業暴露の調査ではベンゼンを吸入すると

頭痛、吐き気、倦怠感などの麻酔作用、神経症状を示す。ベンゼン中毒は、一般に致死的な暴

露又は再生不良性貧血を除き、暴露の中止で軽快する。ベンゼンの標的器官は骨髄であり、骨

髄機能抑制の結果として免疫系の抑制影響がある。同時に、骨髄の造血系への影響は顕著であ

り、循環血中の血球の減少に始まり、汎血球減少症と再生不良性貧血、更に必ずしもその過程

は明確でないが、骨髄異形成症候群や急性骨髄性白血病に移行する。 

職業暴露で得られたヒトへのベンゼンの無毒性量等としては、中国天津市の製靴工場で暴

露された作業員と同市の織物工場における非暴露作業員を比較した横断的調査による総白

血球数と血小板の減少を指標とした LOAEL 1 ppm (換算値 0.31 mg/kg/日) が得られており、

この値を吸入経路のヒト疫学データの LOAEL として採用した。 
ベンゼンのヒトでの生殖・発生毒性については、報告事例がすべて混合暴露であること、他

の交絡因子による補正が適切でない、調査人数が少ない、暴露期間が明確でないなど限界性が

あり、現在のところ暴露量との関連を含め明確に判断することはできない。 
遺伝毒性については、ベンゼンに 10 ppm (33 mg/m3) 超 (8-hr TWA) で職業暴露された作業者

の末梢血リンパ球に染色体の数的・構造的異常が認められており、ベンゼン (又はその代謝物) 

がヒトに遺伝毒性があることが示唆される。発がん性については、疫学研究でベンゼンの暴露

量とリンパ造血系がん、主として急性骨髄性白血病による死亡との間に用量依存性があり、ベ

ンゼンのヒトに対する発がん性が認知されている。 

一方、ベンゼンの実験動物の反復投与毒性試験では、主要な影響はヒトに見られる知見とほ

ぼ一致し、その標的器官は骨髄であると推測され、造血系、免疫系及び神経系に影響を及ぼす。

吸入経路ではマウスとラットを用いた 13 週間吸入暴露試験における血液学的な影響や骨髄等

病理組織学的変化、マウスでは更に卵巣、精巣の病理組織学的変化を指標とした NOAEL が 30 

ppm (98 mg/m3) (換算値 29 mg/kg/日 (マウス)、13 mg/kg/日 (ラット)) であり、このうち 13 

mg/kg/日を吸入経路の動物実験における NOAEL として採用した。また、経口経路においては

マウス及びラットの 103 週間経口投与した発がん性試験において、マウスでは、リンパ球減少、
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白血球減少の血液系及び卵巣変化を指標として、また、ラットでは、白血球減少にみられる血

液系への影響を指標とした LOAEL が共に 25 mg/kg/日であり、この値を経口経路の LOAEL と

して採用した。 

生殖・発生毒性については、反復吸入暴露による生殖毒性は認められないが、発生毒性とし

て SD ラットの妊娠 6～15 日の吸入暴露において、胎児毒性を指標とした NOAEL が 10 ppm 

(32.5 mg/m3) (換算値 7.0 mg/kg/日)であり、この値を発生毒性の NOAEL とした。 

遺伝毒性については、in vivo の試験では陽性を示し、in vitro 試験では主としてその代謝物が

遺伝毒性を引き起こすことから、ベンゼンは遺伝毒性を有すると判断する。発がん性について

はマウスとラットの発がん性試験では、ベンゼンによる悪性リンパ腫、ジンバル腺がん、肺腺

がん、ハーダー腺がん、包皮腺がんなど、多臓器に発がん性が認められている。なお、IARC の

評価ではグループ 1 (ヒトに対して発がん性がある物質) としている。 

 

ベンゼンのヒト健康に対するリスク評価においては、吸入における一般毒性ではヒト疫学デ

ータ及び動物実験データを、その他の毒性に関しては動物実験データを使用した。 

ヒト又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に関する不確実係数積を比較することによって評価を行っ

た。 

ベンゼンの一般毒性における経口経路の LOAEL である 25 mg/kg/日を摂取量 0.37μg/kg/日

で除した MOE 68,000 は、不確実係数積 1,000 と比較して大きい。一方吸入経路では、ヒト疫

学データを用いた場合、LOAEL の換算値 0.31 mg/kg/日を摂取量 170μg/kg/日で除した MOE 1.8 

は不確実係数積 100 と比較して小さい。動物実験のデータを用いた場合の MOE についても、 

NOAEL の換算値 13 mg/kg/日を摂取量 170μg/kg/日で除した 76 は不確実係数積 500 より小さ

い。また、生殖・発生毒性における吸入経路の MOE は、NOAEL の換算値 7.0 mg/kg/日を摂取

量 170μg/kg/日で除した 41 となり、これも不確実係数積 100 と比較して小さい。 

したがって、一般毒性の吸入経路では、ヒト疫学データ及び動物実験のデータを用いた両方

の場合において現時点でヒト健康に悪影響を及ぼすことが示唆される。また、生殖・発生毒性

の吸入経路においても現時点でヒト健康に悪影響を及ぼすことが示唆される。 

 

以上のことから、現時点でベンゼンは環境中の水生生物に対し悪影響を及ぼすことはないと

判断する。ヒト健康への影響については、経口経路において、推定経口摂取量では、現時点で

悪影響を及ぼすことはないと判断する。吸入経路については、一般毒性及び生殖・発生毒性に

対し悪影響を及ぼしていることが示唆され、詳細な調査、解析及び評価を行う必要がある候補

物質である。また、ベンゼンは特に室内空気において高濃度で検出されている実態があること

から、室内空気中濃度について詳細な調査が必要である。 

なお、ベンゼンは遺伝毒性を有しヒトに対する発がん物質であること、及び我が国において

設定されている大気の環境基準値を超えた地点が、経年的に減少しているものの散見されるこ

とから、発がんに対しても詳細なリスク評価が必要な候補物質である。 
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1．化学物質の同定情報 

1.1 物質名 : ベンゼン 

1.2 化学物質審査規制法官報公示整理番号 : 3-1 

1.3 化学物質排出把握管理促進法政令号番号 : 1-299 

1.4 CAS登録番号 : 71-43-2 

1.5 構造式   

   

1.6 分子式 : C6H6 

1.7 分子量 : 78.11 

 

 

2．一般情報 

2.1 別 名 
ベンゾール、シクロヘキサトリエン 

  

2.2 純 度 

99 %以上 (一般的な製品)    (化学物質評価研究機構, 2004) 

 

2.3 不純物 

トルエン (一般的な製品)    (化学物質評価研究機構, 2004) 

 

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, 2004) 

 

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：危険物第四類第一石油類 

労働基準法：がん原性化学物質、疾病化学物質 

労働安全衛生法：危険物引火性の物質、特定化学物質等第二類物質、名称等を表示すべき

有害物、名称等を通知すべき有害物、管理濃度 1 ppm 

環境基本法：水質汚濁に係る環境基準 0.01 mg/L 

地下水の水質汚濁に係る環境基準 0.01 mg/L 

土壌汚染に係る環境基準 0.01 mg/L (溶出試験検液濃度) 

大気の汚染に係る環境基準 0.003 mg/m3 (年平均値) 

水道法：水質基準 0.01 mg/L 

下水道法：水質基準 0.1 mg/L 
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水質汚濁防止法：有害物質、排水基準 0.1 mg/L 

大気汚染防止法：指定物質、有害大気汚染物質 (優先取り組み物質)、環境基準 0.003 mg/m3 

(年平均値) 

土壌汚染対策法：特定有害物質、土壌溶出基準 0.01 mg/L 

海洋汚染防止法：有害液体物質 C 類 

船舶安全法：引火性液体類 

航空法：引火性液体 

港則法：引火性液体類 

廃棄物処理法：特別管理産業廃棄物、判定基準 1 mg/L (廃酸・廃塩基、含有量)、0.1 mg/L 

(汚泥など、溶出量) 

建築物衛生法：水質基準 0.01 mg/L 

高圧ガス保安法：毒性ガス、可燃性ガス 

 

 

3．物理化学的性状 

外 観：無色液体     (Merck, 2001) 

融 点：5.5℃     (Merck, 2001) 

沸 点：80.1℃     (Merck, 2001) 

引 火 点：-11℃ (密閉式)    (IPCS, 2003; NFPA, 2002) 

発 火 点：498℃     (IPCS, 2003; NFPA, 2002) 

爆 発 限 界：1.2～8.0 vol % (空気中)   (IPCS, 2003) 

      1.3～7.1 vol % (空気中)   (NFPA, 2002) 

比   重：0.8787 (15℃/4℃)    (Merck, 2001) 

蒸 気 密 度：2.69 (空気＝1、計算値) 

蒸 気 圧：8.0 kPa (15℃)、10.1 kPa (20℃)、15.7 kPa (30℃) (Verschueren, 2001) 

分 配 係 数：ｵｸﾀﾉｰﾙ/水分配係数 log Kow＝2.13 (測定値)、1.99 (推定値) (SRC:KowWin, 2004)

解 離 定 数：解離基なし 

スペクトル：主要マススペクトルフラグメント 

m/z 78 (基準ピーク＝1.0)、77 (0.20)、52 (0.15)  (NIST, 1998) 

吸 脱 着 性：土壌吸着係数 Koc＝79 (測定値)  (US. NLM: HSDB, 2004) 

 Koc＝170 (推定値)  (SRC:PcKocWin, 2004) 

溶 解 性：水：1.88 g/kg (23.5℃)    (Merck, 2001) 

アルコール、クロロホルム、エーテルなどの有機溶媒：混和 (Merck, 2001) 

ﾍ ﾝ ﾘ ｰ定 数：562 Pa･m3/mol (5.55×10-3 atm･m3/mol) (25℃、測定値)  (SRC:HenryWin, 2004) 

換 算 係 数：(気相、20℃) 1 ppm＝3.25 mg/m3、1 mg/m3＝0.308 ppm (計算値) 
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4．発生源情報 

4.1 製造・輸入量等 

ベンゼンの1998年から2002年までの5年間の製造量、輸入量等を表 4-1 に示す (通商産業省, 

1999-2000; 経済産業省, 2001-2003; 財務省, 2003)。製造量、輸入量、輸出量及び国内供給量は

すべてほぼ横ばいの傾向にある。 

また、ベンゼンは、原油の蒸留・精製により分離した灯油、ガソリン等の中に不純物として

含まれる。燃料油の2002年度の内需量 (石油通信社, 2004) とその中に含まれるベンゼンの質量

あたりの平均含有率 (経済産業省, 環境省, 2004a) から含有量を推定したものを表 4-2 に示す。

その結果、2002年度の燃料油中のベンゼンの量は、約280,000トンと推定される。 

 

表 4-1 ベンゼンの製造・輸入量等 (トン) 
年 1998 1999 2000 2001 2002 

製造量 4,203,000 4,459,000 4,425,000 4,261,000 4,313,000 
輸入量 38,000 59,000 89,000 174,000 112,000 
輸出量 282,000 227,000 272,000 259,000 310,000 
国内供給量 1) 3,959,000 4,291,000 4,242,000 4,176,000 4,115,000 

(製造量: 通商産業省, 1999-2000; 経済産業省, 2001-2003、輸出入量: 財務省, 2003) 
100 トンの位で四捨五入 
1) 国内供給量＝製造量＋輸入量－輸出量 

 

 

表 4-2 ベンゼンの燃料油中の量 
燃料油の内需量 (2002 年度) 燃料油中のベンゼン 

燃料油名 
(kL) (トン) 1), 2) 含有率 (wt%) 推定含有量 (トン)

プレミアムガソリン 9,100,000 0.51 46,000 
レギュラーガソリン 

59,917,000 
36,000,000 0.64 230,000 

灯油 30,626,000 25,000,000 0.01 2,500 
(内需量: 石油通信社, 2004、含有率: 経済産業省, 環境省, 2004a) 
1) 石油連盟による換算係数 (石油連盟, 2004) の最大値を用いた。 

ガソリン 0.76 (トン/kL)、灯油 0.80 (トン/kL) 
2) プレミアムガソリンとレギュラーガソリンの内需量の比を 1:4 と仮定した。 

 

 

4.2 用途情報 

ベンゼンの合成原料としての用途及びその使用割合を表 4-3 に示す (製品評価技術基盤機構, 

2004)。 

ベンゼンは主にスチレンモノマー、シクロヘキサン、フェノール等の合成原料として使用さ

れる。 
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表 4-3 ベンゼンの合成原料としての用途別使用量の割合 
用途 割合(%) 

スチレンモノマー 57.9 
シクロヘキサン 15.9 
フェノール 

クメン 
19.3 

アニリン 2.8 
無水マレイン酸 1.8 
アルキルベンゼン 1.3 
その他 

(クロロベンゼン他) 
1.0 

合計 100 
(製品評価技術基盤機構, 2004) 

 

 

その他、ベンゼンは各種溶剤として使用されている (経済産業省, 環境省, 2004b)。 

 

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 14 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, 2004c) (以下、「2002 年度 PRTR データ」という。) によ

ると、ベンゼンは 1 年間に全国合計で届出事業者から大気へ 1,807 トン、公共用水域へ 21 トン

排出され、廃棄物として 720 トン、下水道に 3 トン移動している。土壌へは排出されていない。

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 115 トン、非対象業種から 827 トン、

家庭から 92 トン、移動体から 16,318 トンの排出量が推計されている。 

 

a. 届出対象業種からの排出量と移動量 

2002 年度PRTRデータに基づき、ベンゼンの届出対象業種別の排出量と移動量を 表 4-4に示

した (経済産業省, 環境省, 2004c,d)。 

届出対象業種からのベンゼンの排出量のうち、化学工業、石油製品・石炭製品製造業、鉄鋼

業及び原油・天然ガス鉱業からの排出で全体の約 8 割を占め、その主な排出先は大気である。

原油・天然ガス鉱業及び石油製品・石炭製品製造業では原油、天然ガスを採掘又は輸入し、蒸

留・精製することでナフサ、ガソリン、重油等の精製を行うが、この過程からのベンゼンの排

出が届けられていると考えられる。化学工業においてはナフサからベンゼンを製造する際の排

出、鉄鋼業においてはコークス製造時に生成されるベンゼンの排出、また、パルプ・紙・紙加

工品製造業では廃棄物焼却時に副生成される排ガス中ベンゼンの排出等が届出されていると考

えられる。石油卸売業及び燃料小売業では、燃料油の受入、供給、貯蔵時のロスにより大気へ

合計 208 トン排出されている。 

また、ベンゼンは水質汚濁防止法の排出基準項目で定められた物質で、下水道業等における

下水道終末処理施設、一般廃棄物処理業、産業廃棄物処分業等の処理施設から環境へ排出され

る濃度が実測され、届出排出量に含まれる。 
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表 4-4 ベンゼンの届出対象業種別の排出量及び移動量 (2002年度実績)(トン/年) 

届出 届出外 
届出と届出外の 

排出量合計 

排出量 移動量 業種名 

大気 
公共用 

水域 
土壌 廃棄物 下水道

排出量

(推計) 
排出計 2) 

割合 

(%) 

化学工業 760 7 0 708 1 ＜0.5 768 40 

石油製品・石炭 
製品製造業 

288 3 0 ＜0.5 2 0 291 15 

鉄鋼業 247 ＜0.5 0 0 0 ＜0.5 247 13 

原油・天然ガス 
鉱業 

198 ＜0.5 0 0 0 0 198 10 

燃料小売業 158 0 0 ＜0.5 ＜0.5 1 159 8 

パルプ・紙・ 
紙加工品製造業 

45 0 0 0 0 5 50 3 

石油卸売業 49 0 0 0 0 ＜0.5 49 3 

一般機械器具 
製造業 

2 0 0 ＜0.5 0 47 49 3 

輸送用機械器具

製造業 
9 ＜0.5 0 1 0 18 27 1 

下水道業 ＜0.5 11 0 ＜0.5 0 0 11 1 
その他 1) 51 ＜0.5 0 11 ＜0.5 44 95 5 

合計 2) 1,807 21 0 720 3 115 1,942 100 

(経済産業省, 環境省, 2004c,d) 
1)「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。 
2) 四捨五入のため、表記上、合計があっていない場合がある。 
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。 

 

 

b. 非対象業種、家庭及び移動体からの排出量 

 「平成 14 年度届出外排出量の推計方法等」による、ベンゼンの非対象業種、家庭及び移動体

からの排出量を表 4-5 に示す (経済産業省, 環境省, 2004d)。ベンゼンは、非対象業種の事業者

から汎用エンジンの排ガスの成分として環境中へ 827 トン、家庭からたばこの煙 (副流煙) と

して排出が 92 トン、移動体からの排出は 16,318 トンと推計されている (経済産業省, 環境省, 

2004d)。 
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表 4-5 ベンゼンの非対象業種、家庭及び移動体からの排出量 (2002年度実績)(トン/年) 
排出区分 排出量 (推計)  

汎用エンジン 827 
農薬 ＜0.5 非対象業種 

小計 827 
家庭 たばこ (副流煙) 92 

自動車 13,062 
二輪車 1,833 
特殊自動車 821 
船舶 575 
鉄道車両 20 
航空機 7 

移動体 

小計 16318 
合計 17,237 

(経済産業省, 環境省, 2004d) 
0.5 トン未満の排出量はすべて「＜0.5」と表記した。 

 

 

4.3.2 その他の排出源 

 2002 年度 PRTR データでは、排出係数と活動量等が不明との理由からベンゼンの移動体から

の排出量には、停車中における燃料蒸発分の排出量が含まれていない。また、たばこの煙につ

いて、いったん体内に吸入される主流煙は、体内への残存率等、推計に必要なデータが現時点

では得られていないとの理由から推計されていない (経済産業省, 環境省, 2004d)。また、ベン

ゼンは石油・天然ガス油田周辺の海水中に含まれるとの報告がある (Reynolds and Harrison, 

1982)。 

 

4.4 環境媒体別排出量の推定 

 各排出源におけるベンゼンの環境媒体別排出量を表 4-6 に示す (製品評価技術基盤機構, 

2005)。その際、2002 年度 PRTR データに基づく届出対象業種の届出外事業者からの排出量に

ついては、届出データにおける業種ごとの大気、公共用水域、土壌への排出割合を用いて、そ

の環境媒体別の排出量を推定した。また、非対象業種からの排出量については、汎用エンジン

からの排出については、排ガスの成分であることから、すべて大気への排出と仮定し、農薬に

関しては、すべて土壌への排出と仮定した。家庭からの排出量については、たばこの煙 (副流

煙) として大気へ排出、移動体からの排出量についてはエンジン用燃料油の燃焼時の排ガスに

含まれる成分であることから、すべて大気への排出と仮定した。 

以上のことから、ベンゼンは、1 年間に全国で、大気へ 19,159 トン、公共用水域へ 21 トン、

土壌へ 114 kg 排出されると推定した。 
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表 4-6 ベンゼンの環境媒体別排出量 (2002年度実績)(トン/年) 
排出区分 大気 公共用水域 土壌 

対象業種届出 1,807 21 0 
対象業種届出外 1) 115 ＜0.5 0 

汎用エンジン 827 0 0 
農薬 0 0 ＜0.5 非対象業種 2) 
小計 827 0 ＜0.5 

家庭 2) たばこ (副流煙) 92 0 0 
自動車 13,062 0 0 
二輪車 1,833 0 0 

特殊自動車 821 0 0 
船舶 575 0 0 

鉄道車両 20 0 0 
航空機 7 0 0 

移動体 3) 

小計 16,318 0 0 
合計 19,159 21 ＜0.5 

(製品評価技術基盤機構, 2005)  
1) 大気、公共用水域、土壌の排出量は、業種ごとの届出排出量の排出割合と同じと仮定し、

推定した。 
2) 大気、公共用水域、土壌の排出量は、物理化学的性状及び用途から推定した。 
3) 移動体からの排出は、すべて大気へ排出されると仮定した。 
0.5 トン未満の排出量はすべて「＜0.5」と表記した。 

 

 

また、公共用水域への排出量のうち、届出排出量については排水の放流先が河川と届け出ら

れている排出 (経済産業省, 2004) を河川への排出とし、届出外排出量についてはすべて河川へ

の排出と仮定すると、河川への排出量は 12 トンとなる。 

 

4.5 排出シナリオ 

ベンゼンの環境への排出源は多様であり、2002 年度 PRTR データ等から判断して、主に以下

の①～⑤に挙げる排出シナリオが考えられる。 

①ベンゼンは移動体等のエンジン用燃料油の燃焼時に大気へ排出される。2002 年度 PRTR デー

タでは移動体からのベンゼンの排出量は 16,318 トンと非常に多く、大気へのベンゼンの排出

の約 85%を占めている。また、非対象業種においては汎用エンジン用燃料油の燃焼により、

大気へ 827 トン排出されている。 

②原油、天然ガスを採掘又は輸入し、蒸留・精製することでナフサ、ガソリン、重油等の精製

を行う原油・天然ガス鉱業及び石油製品・石炭製品製造業において、ベンゼンの排出量は 2002

年度 PRTR データによると大気へ 486 トン、公共用水域へ 3 トンである。土壌への排出はな

い。 

③石油製品・石炭製品製造業で精製されたナフサから、化学工業においてベンゼンが製造され

る。また、鉄鋼業でのコークス製造時にベンゼンが生成される。また、パルプ・紙・紙加工

品製造業では廃棄物焼却時に副生成物としてベンゼンが生成される。2002 年におけるベンゼ

ンの製造時の排出量 (日本化学工業協会, 2003)、鉄鋼業及びパルプ・紙・紙加工品製造業に

おける 2002 年度 PRTR 排出量データから、ベンゼンの製造段階での排出量は大気へ 523 トン、

公共用水域へ 2 トンと推定でき、土壌への排出はない (製品評価技術基盤機構, 2005)。なお、
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日本化学工業協会では、加盟企業のうち化学工業製品を製造・使用していると考えられる企

業を対象とした化学物質環境排出量調査を実施している。環境への排出量・移動量は、製造

段階と使用段階とに分けて把握されており、それによると、2002 年度のベンゼンの製造段階

における排出量は大気へ 226 トン、公共用水域へ 2 トンであり、土壌への排出はなかった (日

本化学工業協会, 2003)。特に、ベンゼンの場合、製造段階及び使用段階における排出量の合

計が 2002 年度 PRTR データにおける化学工業の排出量 (経済産業省, 環境省, 2004c,d) とほ

ぼ一致しているため、上記の製造段階における排出量 (大気：226 トン、公共用水域：2 トン) 

は化学工業における製造段階での排出量と判断した。 

④ベンゼンの合成原料等としての使用段階での排出は、大気へ 705 トン、公共用水域へ 16 トン

と推定でき、土壌への排出はない。石油卸売業・燃料小売業における燃料油の受入、供給、

貯蔵時のロスにより大気へ 208 トン排出されている。 

⑤家庭からの排出として、たばこの煙 (副流煙) に含まれるベンゼンが大気へ 92 トン排出され

ている。 

 

 

5．環境中運命 

5.1 大気中での安定性 

a. OH ラジカルとの反応性 

対流圏大気中では、ベンゼンと OH ラジカルとの反応速度定数は 1.23×10-12 cm3/分子/秒 

(25℃、測定値) である (SRC:AopWin, 2004)。OH ラジカル濃度を 5×105～1×106 分子/cm3 とし

た時の半減期は 7～10 日と計算される。 

 

b. オゾンとの反応性 

対流圏大気中では、ベンゼンとオゾンとの反応速度定数は 7.0×10-23 cm3/分子/秒 (25℃、測

定値) である (SRC: AopWin, 2004)。オゾン濃度を 7×1011 分子/cm3 とした時の半減期の計算値

は 400 年と計算される。 

 

c. 硝酸ラジカルとの反応性 

対流圏大気中では、ベンゼンと硝酸ラジカルとの反応速度定数が 3×10-17cm3/分子/秒以下 

(25℃、測定値) である (SRC:AopWin, 2004)。硝酸ラジカル濃度を 2.4×108～2.4×109分子/cm3 (10

～100 ppt) とした時の半減期は 0.3～3 年以上と計算される。 

 

d. 直接光分解性 

ベンゼンは波長が 260 nm 以上の光をほとんど吸収しないので、対流圏大気中では直接光分

解を受けないと考えられる (Bryce-Smith and Gilbert, 1976)。なお、ベンゼンが 43 ppm、NO2 が

1.5 ppm 含まれる大気に常温・常圧下で波長が 300～430 nm の光を照射すると、フェノール、

ニトロベンゼン、ホルムアルデヒド、グリオキザール、無水マレイン酸を生じたとの報告があ

る (Bandow et al., 1985)。 
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5.2 水中での安定性 

5.2.1 非生物的分解性 

ベンゼンには、加水分解を受けやすい化学結合はないので、水環境中では加水分解されない。 

 

5.2.2 生分解性 

ベンゼンは、揮発性物質用改良型培養瓶を用いた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) 測定での分解率は 40%であるが、BOD 曲線が上昇傾向を示して

おり良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 69%であ

った (通商産業省, 1979)。 

また、ベンゼンは標準希釈法による好気的生分解性試験では、未馴化の下水処理場由来の微

生物を用いて、20℃で、撹拌しながら 5 日間処理を行ったところ、BOD 測定での分解率は 71%

であった (Bridie et al., 1979)。ベンゼンの他、キシレン、スチレン、トルエン、エチルベンゼン

などを含む石油製品の吸着した汚泥を、単回式汚泥処理装置を用いて 22～24℃で好気的に曝気

処理したところ、ベンゼンは 15 日間の処理で 13 mg/L から 1 mg/L 未満になったとの報告があ

る (Castaldi and Ford, 1991)。レスピロメータ (溶存酸素計) による未馴化の活性汚泥を用いた生

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 200～220 時間の

条件において、BOD 測定によるベンゼンの分解率は 41～59%であった (Urano and Kato, 1986)。 

ベンゼンについては、嫌気的条件下では好気的条件下よりも分解速度は遅いが、ベンゼン濃

度が 6 mg/L までは汚泥処理に影響を与えないとの報告 (Bennett, 1989) や、汚泥の嫌気的な消

化作用に対するベンゼンの毒性作用は、ベンゼンの濃度が 50～200 mg/L まではないとの報告が

ある (Jackson and Brown, 1970)。また、ベンゼンは、嫌気的なメタン発酵条件下での生分解試験

では、埋立地の浸出液を微生物源として用いた場合には、20 週間まで分解されなかったが、40

週間後にはベンゼンの濃度は 72%に減少したとの報告がある (Wilson et al., 1986)。なお、ベン

ゼンは、嫌気的条件下では生分解されない場合があるとの報告もあるが詳細は不明である 

(GDCh BUA, 1988)。 

以上のことから、ベンゼンは好気的条件下では生分解され、嫌気的条件下でも条件が調えば

生分解されると推定される。 

 

5.2.3 下水処理による除去 

調査した範囲内では、ベンゼンの下水処理による除去に関する報告は得られていない。 

 

5.3 環境中分布推定 

ベンゼンが、大気、水域又は土壌のいずれかに定常的に排出されて定常状態に到達した状態、

すなわち、大気、水域、土壌及び底質間の移動、系外への移動・分解などによる減少が釣り合

った後に残存しているベンゼン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) により推定した (表 5-1)。なお、環境への排出は、大気、水域及び土壌の各々に個別に

排出される 3 つのシナリオを設定した (化学物質評価研究機構, 2001)。 

大気に排出された場合は、水域及び土壌に 3 割強、大気に約 3 割分布し、水域に排出された
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場合は主として水域に分布し、また、土壌に排出された場合は、土壌に約 7 割、水域に 2 割強

分布するものと推定される。 

 

表 5-1 ベンゼンのフガシティモデル・レベルIIIによる環境中分布推定結果 
分布 (%) 

シナリオ 
大気 水域 土壌 底質 

シナリオ 1 
(大気中に 100%排出) 

27.5 36.8 35.6 0.1 

シナリオ 2 
(水域中に 100%排出) 

0.1 99.3 0.1 0.4 

シナリオ 3 
(土壌中に 100%排出) 

0.4 27.2 72.2 0.1 

(化学物質評価研究機構, 2001) 

 

 

5.4 環境水中での動態 

ベンゼンの蒸気圧は 10.1 kPa (20℃)、水に対する溶解度は 1.88 g/kg (23.5℃)、ヘンリー定数

は 562 Pa･m3/mol (25℃) である (3 章参照)。ヘンリー定数を基にした水中から大気中へのベンゼ

ンの揮散については、水深 1 m、流速 1 m/秒、風速 3 m/秒のモデル河川での半減期は 1 時間で、

水深 1 m、流速 0.05 m/秒、風速 0.5 m/秒のモデル湖水での半減期は 3.5 日と推算されるとの報

告がある (Lyman et al., 1990)。ベンゼンの土壌吸着係数 Koc の値は 79 (3 章参照) であるので、

水中の懸濁物質及び底質には吸着され難いと推定される。 

以上のこと及び 5.2 の結果より、環境水中にベンゼンが排出された場合は、主に揮散により、

一部は生分解により除去されると推定される。 

 

5.5 生物濃縮性 

濃縮性試験から求めたベンゼンの生物濃縮係数 (BCF) は、淡水産の緑藻 (Chlorella fusca) で

は 30 (Geyer et al., 1984)、アナゴでは 3.5 (Ogata and Miyake, 1978)、キンギョでは 4.3 (Ogata et al., 

1984) であり、水生生物への濃縮性は低いと推定される。 

 

 

6．暴露評価 

この章では、大気、公共用水域、飲料水、食物中濃度の測定データの収集、整理及び PRTR

排出量データから大気、河川水中濃度の推定を行い、水生生物のリスク評価を行うための推定

環境濃度 (EEC) と、ヒト健康のリスク評価を行うための吸入経路及び経口経路の推定摂取量

を決定する。 

 

6.1 環境中濃度 

6.1.1 環境中濃度の測定結果 

ベンゼンは環境基本法で水質汚濁に係る環境基準 0.01 mg/L、地下水の水質汚濁に係る環境

基準 0.01 mg/L、土壌汚染に係る環境基準 0.01 mg/L (溶出試験検液濃度)、大気の汚染に係る環
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境基準として 0.003 mg/m3 (年平均値) 以下と規定されている。また、水道法における水道水質

基準として、ベンゼンの濃度は 0.01 mg/L 以下と規定されている。 

 ここでは、環境中濃度に関する既存の測定報告についての調査を行い、その結果の概要を示

すとともに、暴露評価に用いる濃度の採用候補を選定する。 

 

a. 大気中の濃度 

ベンゼンの大気中濃度として、次のような報告が得られた。 

 ベンゼンの大気中濃度として、環境庁及び環境省による 1999 年度から 2003 年度の地方公共

団体等における有害大気汚染物質モニタリング調査結果を 表 6-1に示す (環境省, 2004a)。測定

地点は一般環境、沿道及び固定発生源周辺の 3 区分であるが、それらを区別せず集計を行った。

測定は各地点において、年複数回行われており、測定結果の年間最大値をもとに整理した。2003

年度における 95 パーセンタイルは 6.8μg/m3 であった。1999 から 2003 年度のベンゼンの大気

中濃度は算術平均値及び 95 パーセンタイルの結果から、減少傾向にある。 

 

表 6-1 ベンゼンの大気中の濃度 

調査年度 
検出地点数 

/調査地点数 

検出範囲 1)

(μg/m3) 
算術平均値 1)

(μg/m3) 
95 ﾊﾟｰｾﾝﾀｲﾙ 1) 

(μg/m3) 
1999 409/409 0.9-27 4.9 9.1 
2000 421/421 0.3-30 4.4 9.1 
2001 438/438 0.9-40 4.7 10 
2002 449/449 0.93-25 3.8 7.4 
2003 459/459 0.8-13 3.5 6.8 

        (環境省, 2004a) 
        1) 集計は各地点における年間最大値を基に集計を行っている。 

 

 

また、環境省において同調査の各地点の年平均値が報告されている。調査年度ごとに大気環

境基準の 3μg/m3 (年平均値) を超えている測定地点の情報を地域分類ごとに表 6-2 に示す。経

年的に見ると、基準を超えた地点の割合は減少しているが、特に沿道における超過割合が大き

い。2003 年度調査の合計では約 8%の地点で環境基準を超過している。 
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表 6-2 ベンゼンの大気環境基準超過地点数 

調査 

年度 
地域分類 調査地点数

環境基準を超えた

地点数 

環境基準を超えた地

点の割合 (%) 

一般環境 198 19 9.6 

沿道 74 43 58.1 

発生源周辺 68 17 25.0 
1999 

合計 340 79 23.2 
一般環境 208 23 11.1 

沿道 87 37 42.5 

発生源周辺 69 14 20.3 
2000 

合計 364 74 20.3 
一般環境 208 15 7.2 

沿道 94 39 41.5 

発生源周辺 66 13 19.7 
2001 

合計 368 67 18.2 
一般環境 225 3 1.3 

沿道 110 26 23.6 

発生源周辺 74 5 6.8 
2002 

合計 409 34 8.3 
一般環境 236 3 1.3 

沿道 111 23 20.7 

発生源周辺 77 7 9.1 
2003 

合計 424 33 7.8 
(環境省, 2004a) 
年間 12 回以上測定されている地点のみを対象 

 

 

1997 年度から 1998 年度において厚生省は居住環境中の揮発性有機化合物の全国実態調査の

中でベンゼンの室内空気中濃度を調査している (表 6-3) (厚生省, 1999)。この調査は、一般家

屋における室内空気中の揮発性有機化合物の存在状況について、その実態を全国的に把握し、

その室内濃度に影響を及ぼす因子や揮発性有機化合物の室内濃度と個人暴露量の関連性につい

て検討することを目的としている。調査対象家屋の室内空気・周辺外気濃度の測定のほか、調

査家屋の居住者の個人暴露濃度も測定している。これらの結果を、表 6-3、表 6-4及び 表 6-5

に示す。 

 

表 6-3 ベンゼンの室内空気中の濃度 

調査年度 検体数 最大値 
(μg/m3) 

最小値 
(μg/m3) 

平均値 
(μg/m3) 

中央値 
(μg/m3) 

1997 322 65.8 0.4 5.9 3.1 
1998 197 433.6 0.092 7.2 2.6 

    (厚生省, 1999) 
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表 6-4 ベンゼンの屋外大気中の濃度 

調査年度 検体数 最大値 
(μg/m3) 

最小値 
(μg/m3) 

平均値 
(μg/m3) 

中央値 
(μg/m3) 

1997 110 45.8 0.4 2.9 1.7 
1998 195 45.8 0.013 3.3 2.0 

    (厚生省, 1999) 

 

 

表 6-5 ベンゼンの個人暴露濃度 

調査年度 検体数 最大値 
(μg/m3) 

最小値 
(μg/m3) 

平均値 
(μg/m3) 

中央値 
(μg/m3) 

1998 198 167.8 0.2 6.9 3.3 
    (厚生省, 1999) 
 

 

 また、同調査は、家屋の構造や換気や暖房器具の使用等の環境条件と室内空気中濃度に関し

て行われている。家屋の築年数との比較を 表 6-6に、暖房器具との比較を 表 6-7に示す。 

 

表 6-6 ベンゼンの室内空気中濃度と調査家屋の築年数の比較 (1) 

調査年度 対象住宅 検体数 最大値 
(μg/m3) 

平均値 
(μg/m3) 

中央値 
(μg/m3) 

新築 58 54.5 6.1 3.3 1997 
中古 264 65.8 5.9 3.1 
新築 － － 4.6 2.6 1998 
中古 － － 7.9 2.5 

(厚生省, 1999) 
「新築」の定義を築後 3 か月とした。 
－: 公表されていない 

 

 

表 6-7 ベンゼンの使用暖房器具別濃度比較 

暖房設備の種類 検体数 平均値 
(μg/m3) 

中央値 
(μg/m3) 

床暖房 － 11.1 3.9 
石油ストーブ － 16.4 4.2 
ヒーター － 8.2 3.5 
ガス・オイルヒーター － 3.4 2.7 

        (厚生省, 1999) 
        －: 公表されていない 

 

 

 新築と既設住宅の平均値又は中央値に差はそれ程みられなかった。また、使用暖房器具別の

ベンゼン濃度比較では、石油ストーブが最も高い値を示している。 

 また 1995 年 4 月から 1999 年 7 月にかけて東京都立衛生研究所ではホルムアルデヒド及び 38

種のVOCについて住宅室内の汚染実態調査を行っている。ベンゼンの結果を 表 6-8に示す。ま

た、この調査の中で、1997 年から 1998 年にかけて新築住宅と既設住宅の各 7 軒の室内空気中
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濃度の比較も行っている。この結果を 表 6-9に示す (斉藤ら, 2000)。 

 

表 6-8 ベンゼンの室内及び屋外大気中濃度の測定結果 (1) 

調査年度 測定場所 検体数
検出範囲 
(μg/m3) 

幾何平均値

(μg/m3) 
中央値 

(μg/m3) 

室内 21 0.81-66 
(0.25-20.3 ppb)

3.2 
(0.99 ppb) 

3.0 
(0.92 ppb) 1995-1999

外気 6 1.5-4.9 
(0.46-1.5 ppb)

2.4 
(0.75 ppb) 

2.1 
(0.65 ppb) 

       (斉藤ら, 2000) 
       検出限界: 不明 
       1 ppb＝3.25μg/m3 として換算 (3 章参照)。 

 

 

表 6-9 ベンゼンの室内空気中濃度と調査家屋の築年数の比較 (2) 
対象住宅 室内空気中濃度 (μg/m3) 

調査年度 
種類 住宅数 平均 

築年数 幾何平均値 最大値 

新築住宅 戸建 6/集合 1 2 か月 3.0 3.9 1997-1998 
既設住宅 戸建 1/集合 6 8.3 年 6.5 66 

    (斉藤ら, 2000) 
    1 ppb＝3.25μg/m3 として換算 (3 章参照)。 
 

 

ベンゼンの室内空気中濃度についての調査結果として、仙台市衛生研究所による調査結果を

表 6-10 に示す (菅野ら, 1999; 森野ら, 2000)。この調査は仙台市内及びその周辺において 1998

年 12 月、1999 年 11 月及び 2000 年 1 月に行われた。各 8 所帯 (合計 24 検体) の暖房機の影響

等を考慮した室内空気及び屋外大気の測定結果である。これら各年度の 95 パーセンタイルは、

室内で 26μg/m3 及び 7.5μg/m3、屋外で 6.5μg/m3 及び 3.0μg/m3 であった。 

 

表 6-10 ベンゼンの室内及び屋外大気中濃度の測定結果 (2) 

調査年度 測定場所
検出家庭数/ 
調査家庭数 検出数/検体数

検出範囲

(μg/m3)
幾何平均

(μg/m3)
95 ﾊﾟｰｾﾝﾀｲﾙ 

(μg/m3) 
検出限界

(μg/m3)
室内 8/8 8/8 1.83-29.4 5.89 26 0.05 1998 
屋外 8/8 8/8 1.37-6.99 2.54 6.5 0.05 
室内 8/8 16/16 0.727-13.3 2.37 7.5 0.019 1999 
屋外 8/8 16/16 0.440-3.50 1.15 3.0 0.019 

 (菅野ら, 1999; 森野ら, 2000) 

 

 

また、仙台市では室内空気汚染に対する石油ストーブ燃焼排ガスの影響についても調査を行

っている (赤松ら, 2000)。その結果を 表 6-11 に示す。仙台市では、ベンゼンは石油ストーブ

の燃焼時の生成により排出していると考察している。 



 15

 

表 6-11 ベンゼンの室内濃度に対する石油ストーブ燃焼排ガスの影響 
ストーブ 

までの距離 
使用前 

(μg/m3) 
点火時 

(μg/m3) 
点火 1 時間後

(μg/m3) 
点火 2 時間後

(μg/m3) 
消火時 

(μg/m3) 
消火 3 時間後

(μg/m3) 
30 cm 7.0 20 7.2 2.7 3.0 1.3 
3 m 6.7 20 6.6 2.5 3.0 1.1 

  (赤松ら, 2000) 
  検出限界: 0.01μg/m3 
 

 

また、1997 年 9 月から 1998 年 6 月にかけて大阪府公衆衛生研究所が行った住居内空気中揮

発性有機化合物の 1 年間にかけての測定結果を 表 6-12 に示す (吉田ら, 2001)。 

 

表 6-12 ベンゼンの室内及び屋外大気中濃度の測定結果 (3) 

調査年度 測定場所 検出地点数 
/調査地点数 

検出数 
/検体数 

検出範囲

(μg/m3)

算術 
平均値

(μg/m3) 

95 ﾊﾟｰｾﾝ
ﾀｲﾙ 

(μg/m3) 
室内 6/6 24/24 0.80-11.09 2.7 4.5 1997-1998 
屋外 6/6 24/24 0.81-4.19 2.2 3.8 

     (吉田ら, 2001) 

 

 

以上の報告から、ベンゼンは屋外大気より室内空気中濃度の測定結果の方が高い傾向があり、

新築と既設住宅の平均値又は中央値に差はそれ程みられなかった。また、室内で使用する暖房

器具別のベンゼン濃度比較では、石油ストーブ使用時にベンゼン濃度が最も高い値を示してい

る (表 6-7 参照)。 

ベンゼンの室内空気中濃度の測定結果では、厚生省の測定結果が最も検体数が多く、また最

も高濃度の結果を示している。測定結果をみると、最大値は 433.6μg/m3 であり、中央値の約

170 倍である (表 6-3)。厚生省の調査結果は、各世帯や各検体の濃度が公表されていないため、

測定値の 95 パーセンタイルが算出できず、また高濃度の要因についても詳細な情報が得られな

い。 

一方、東京都立衛生研究所の測定結果では最大値として 66μg/m3、仙台市衛生研究所の測定

結果では 95 パーセンタイルとして 26μg/m3、大阪府公衆衛生研究所の測定結果では 95 パーセ

ンタイルとして 4.5μg/m3 が得られている。しかし、これらの測定結果は、厚生省の結果と比

べ、検体数が少ない。したがって本評価書では、検体数が多く、また厚生省による調査の最大

値である 433.6μg/m3 を、暴露評価に用いる濃度の候補とする。 

 

b. 公共用水域中の濃度 

1998年度から 2002年度にかけての水質汚濁防止法に基づき都道府県が実施する全国の河川、

湖沼、海域における水域監視測定結果 (国立環境研究所環境情報センター, 2004) を 表 6-13 に

示す。 
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表 6-13 ベンゼンの公共用水域中の濃度 (1) 
調査 

年度 
水域類型 

検出地点数

/調査地点数

検出範囲 
(μg/L)

算術平均値

(μg/L) 
95 ﾊﾟｰｾﾝﾀｲﾙ

(μg/L) 
検出限界範囲

(μg/L) 
AA-C 7/1,655 nd-2 0.55 2.5 0.2-10 

河川 
D, E, 無指定 1/613 nd-5 0.71 2.5 0.2-5 

湖沼 3/122 nd-1 0.52 0.5 0.2-10 
海域 1/623 nd-1 0. 55 0.5 0.2-5 

1998 

その他 1) 5/627 nd-47 0.60 0.5 0.2-2 
AA-C 6/1,726 nd-5 0.59 0.5 0.2-10 

河川 
D, E, 無指定 4/613 nd-10 0.77 2.5 0.2-10 

湖沼 2/122 nd-3 0.54 0.5 0.2-10 
海域 1/636 nd-1 0.72 2.5 0.2-10 

1999 

その他 1) 5/616 nd-3 0.51 0.5 0.2-1 
AA-C 6/1,687 nd-6 0.49 0.5 0.2-5 

河川 
D, E, 無指定 3/606 nd-2 0.52 0.5 0.2-5 

湖沼 1/104 nd-1 0.49 0.5 0.2-1 
海域 4/597 nd-2 0.52 0.5 0.2-5 

2000 

その他 1) 5/634 nd-11 0.52 0.5 0.2-1 
AA-C 7/1,675 nd-1 0.48 0.5 0.2-2 

河川 
D, E, 無指定 1/592 nd-3 0.49 0.5 0.2-1 

湖沼 0/129 nd   0.2-1 
海域 1/591 nd-1 0.49 0.5 0.2-1 

2001 

その他 1) 1/587 nd-4 0.51 0.5 0.2-2 
AA-C 5/1,692 nd-10 0.48 0.5 0.2-2 

河川 
D, E, 無指定 3/605 nd-3 0.49 0.5 0.2-1 

湖沼 0/130 nd   0.2-1 
海域 1/577 nd-1 0.48 0.5 0.2-1 

2002 

その他 1) 2/583 nd-4 0.51 0.5 1 
 (国立環境研究所環境情報センター, 2004) 
 算術平均値及び 95 パーセンタイルにおいて不検出データは検出限界値の 1/2 を用いた。 
 1) 河川、湖沼、海域のいずれにも分類できなかった公共用水域データ 
 nd: 不検出 

 

 

河川、湖沼、海域において、ほとんどの地点でベンゼンは不検出である。 

また、ベンゼンの公共用水域中濃度として、調査年度は古いが、環境庁による 1977、1985

及び 1986 年度の化学物質環境調査結果を 表 6-14 に示す (環境庁, 1978,1986,1987)。この調査

は一般環境中における残留状況を把握するために行われている。 
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表 6-14 ベンゼンの公共用水域中の濃度 (2) 
調査 
年度 水域類型 

検出地点数 
/調査地点数 

検出数
/検体数

検出範囲 
(μg/L) 

95 ﾊﾟｰｾﾝﾀｲﾙ

(μg/L) 
検出限界範囲

(μg/L) 
1977 海域 0/1 0/3 nd  1 

河川 D, E, 無指定 1/2 2/6 nd-0.02 0.05 0.01-0.1 1985 
海域 4/6 7/18 nd-0.9 0.1 0.01-0.2 

AA-C 2/6 4/18 nd-0.02 0.02 0.01 
河川 D, E, 無指定 1/2 3/6 nd-0.03 0.03 0.01-0.02 
湖沼 1/1 3/3 0.01 0.01 0.01 1986 

海域 17/29 39/87 nd-2.1 1.1 0.004-1 
 (環境庁, 1978,1986,1987) 
 nd : 不検出 
水域については、2002 年度の調査地点 (国立環境研究所環境情報センター, 2004) を参考に類型分けした。 

 

 

また、参考として、環境庁による 1978、1986、1987 年度の底質中において測定されたベンゼ

ンの濃度を 表 6-15に示す。 

 

表 6-15 ベンゼンの底質中の濃度 

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/g-dry)

検出限界範囲 
(μg/g-dry) 

1977 0/1 0/3 nd 0.04 
1985 4/9 12/27 nd-0.036 0.00006-0.017 
1986 21/38 49/114 nd-62 0.00005-0.005 

                (環境庁, 1978,1986,1987) 
        nd: 不検出 
 

 

以上の報告から、環境庁の結果は測定年度が古いことから採用せず、水質汚濁防止法に基づ

き都道府県が実施する全国の河川、湖沼、海域における 2002 年度の水域監視測定結果の 95 パ

ーセンタイル 0.5μg/Lを公共用水域中濃度 (河川の利水目的類型AA～C水質基準点付近) にお

ける測定結果の EEC 候補とした。 

 

 

c. 飲料水中の濃度 

日本水道協会による 1999 年度から 2002 年度の浄水場の浄水におけるベンゼンの濃度の調査

結果を 表 6-16 に示す (日本水道協会, 2004)。この表は年度、各浄水場における平均濃度を濃

度範囲毎に割り振った度数分布表である。ほとんどの浄水場ではベンゼン濃度は 1μg/L未満で

あるが、 2002 年度の浄水における濃度範囲をみると、1 浄水場が 8～9μg/Lと高い値を示して

いるため、ここでは年平均値の最大値を 9μg/Lと判断する。 
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表 6-16 ベンゼンの浄水における濃度範囲別浄水場数 

濃度範囲 (μg/L) 調査 

年度 
全浄水場数 

～1 ～2 ～3 ～4 ～5 ～6 ～7 ～8 ～9 ～10 11～ 

1999 5,703 5,703 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 
2000 5,521 5,519 2 0 0 0 0 0 0 0 0 0 

2001 5,648 5,647 0 0 0 0 0 0 1 0 0 0 
2002 5,621 5,619 1 0 0 0 0 0 0 1 0 0 

     (日本水道協会, 2004) 

 

 

また、東京都水道局では、安全でおいしい水の供給のために、浄水場などの系統を代表する

蛇口 (給水栓水)、浄水場 (所) の入口 (原水)、及び出口 (浄水) において、水道法で検査が義

務づけられている項目及び水質管理上必要と判断した項目について水道水質検査が行われてい

る。2001、2002 及び 2003 年度の浄水場出口 (浄水) におけるベンゼン及び 2003 年度の浄水場

系統を代表する蛇口 (給水栓水) においてベンゼンは不検出であった (検出限界 0.1μg/L) (東

京都, 2004)。 

また、環境省において 2001 年度、2002 年度及び 2003 年度の飲用に供していた地下水中のベ

ンゼンについて調査が行われている。ベンゼンの地下水の水質汚濁に係る環境基準の 0.01 mg/L

を超過したかどうかの結果及び検出された地点に関して、さらに詳細にその周辺の調査した結

果を 表 6-17 に示す。2003 年度の結果はすべての概況調査地点において不検出であった。2001

年度及び 2002 年度共に概況調査地点のうち 1 地点検出され、当該検出地点周辺地区における詳

細な調査がなされているが、いずれも不検出であり、環境基準を超える飲用の地下水はなかっ

た (環境省, 2004b)。 

 
表 6-17 ベンゼンの地下水環境基準超過地点数 

調査年度 検出数/概況

調査地点数 
環境基準超

過本数 

検出数/汚染

井戸周辺調

査値点数 

境基準超過

本数 

2001 1/1,247 0 0/82 0 
2002 1/1,229 0 0/62 0 
2003 0/1,243 0   

      (環境省, 2004b) 
 

 

また、東京都環境局においてはベンゼンの地下水中濃度の 10 年間に渡る経年的データがあり、

結果を 表 6-18 に示す。1997 年度に 1 地点で 2μg/Lで検出されているものの、それ以外には

過去 10 年間不検出である (東京都環境局, 2004)。 
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表 6-18 ベンゼンの地下水中濃度 

調査年度 検出地点数 検出検体数 検出範囲 
(μg/L) 

検出限界 
(μg/L) 

1994 0/94 0/94 nd 1 
1995 0/94 0/94 nd 1 
1996 0/94 0/94 nd 1 
1997 1/79 1/79 nd-2 1-2 
1998 0/87 0/87 nd 1 
1999 0/88 0/88 nd 1 
2000 0/86 0/86 nd 1 
2001 0/87 0/87 nd 0.2-1 
2002 0/71 0/71 nd 0.2-1 
2003 0/71 0/71 nd 0.2-1 

        (東京都環境局, 2004) 
        nd: 不検出 

 

 

以上の報告から、ベンゼンの測定濃度は日本水道協会の浄水中濃度測定結果が最も高い (表 

6-16)。したがって、本評価書では、日本水道協会による測定結果の 9μg/Lを暴露評価に用いる

濃度とする。 

 

d. 食物中の濃度 

ベンゼンの食物中濃度は、調査した範囲内では入手できなかったが、ベンゼンの魚体内濃度

として環境庁による 1986 年度の化学物質環境調査結果を 表 6-19 に示す (環境庁, 1987)。 

 

表 6-19 ベンゼンの魚体内濃度 
調査 

年度 検出数/検体数 検出範囲
(mg/kg)

算術平均値
(mg/kg) 

95 ﾊﾟｰｾﾝﾀｲﾙ
(mg/kg) 

検出限界範囲 
(mg/kg) 

1986 65/114 nd-0.088 0.0059 0.025 0.0001-0.002 
        (環境庁, 1987) 
        nd: 不検出 

 

 

6.1.2 環境中濃度の推定 

ここでは、数理モデルを用いて大気及び河川水中の濃度推定を行う。また食物に関しては魚

体内濃度が測定されているが (表 6-19)、調査年度が古いため採用せず、魚体内濃度の推定を

行う。 

 

a. 大気中濃度の推定 

ベンゼンの2002年度のPRTR排出量データと広域大気拡散モデル AIST-ADMER ver. 1.01 (産

業技術総合研究所, 2003; 東野ら, 2003) を用いて、全国11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) の大気中濃度を推定した。 
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大気への排出量分布の推定 

届出データについては、事業所所在地を排出地点とし、排出地点が特定できない推計値 (対

象業種届出外、非対象業種、家庭、移動体からの排出) については、各種統計データを利用し、

メッシュデータによる排出量分布の推定を行った (製品評価技術基盤機構, 2005)。 

以下に排出量分布の推定に利用した主なデータを示す。 

 
届出外排出量 : 事業所数及び従業員数 (統計情報研究開発センター, 2004a) 
  業種別製品出荷額 (経済産業調査会, 2004) 
非対象業種 : 国土数値情報 土地利用面積 (日本地図センター, 2004) 
家庭 : 世帯数、昼間人口、夜間人口 (統計情報研究開発センター, 2004b) 
移動体 : 地図から作成した道路延長データ 

 

計算条件 

数理モデル  : AIST-ADMER1.01 

計算対象地域 : 全国 (11地域) 5 km×5 kmメッシュ 

年間排出量  : 19,159 トン (4.4参照)  

計算対象期間 : 1年 

気象データ  : アメダス気象年報 2002 年 (気象業務支援センター, 2004) 

パラメータ  : 雨による洗浄比 1)  4.4 

大気中での分解係数 2)  6.2×10-7 (1/s) 

乾性沈着速度   0 (m/s) 

バックグラウンド濃度  0 (μg/m3) 

 

推定結果 

各地域での推定値を表 6-20に示す (製品評価技術基盤機構, 2005)。全国の年平均の最大値は、

関東地域における 3.4μg/m3であった。 

 

表 6-20 ベンゼンの大気中濃度推定結果 

計算対象地域 最小値 
(μg/m3) 

最大値 
(μg/m3) 

中央値 
(μg/m3) 

北海道 2.9×10-4 2.9×10-1 1.7×10-2 
東北 5.1×10-3 3.3×10-1 4.5×10-2 
北陸 1.5×10-3 3.1 6.2×10-2 
関東 1.3×10-2 3.4 2.7×10-1 
中部 1.8×10-2 5.0×10-1 7.6×10-2 
東海 2.9×10-2 1.8 1.6×10-1 
近畿 1.4×10-2 2.1 1.4×10-1 
中国 4.9×10-3 1.3 8.6×10-2 

                                                        
1) (雨による洗浄比)＝気体定数: 8.314 Pa･m3/mol/K×絶対温度: 298 K÷ヘンリー定数: 562 Pa･m3 /mol 

＝4.4 (3. 参照) 
2) (大気中での分解係数)＝OH ラジカルとの反応速度定数: 1.23×10-12 cm3/分子/s×OH ラジカル濃度: 5.0×105 分子/cm3 

          ＋オゾンとの反応速度定数: 7×10-23 cm3/分子/s×オゾン濃度: 7.0×1011 分子/cm3 

          ＋硝酸ラジカルとの反応速度定数: 3×10-17 cm3/分子/s×硝酸ラジカル濃度: 2.4×108 分子/cm3 
          ＝6.2×10-7 (1/s) (5.1 参照)  
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四国 5.7×10-3 7.9×10-1 7.6×10-2 
九州 2.4×10-4 1.8 8.6×10-2 
沖縄 0 1.2×10-1 2.0×10-2 

(製品評価技術基盤機構, 2005) 
 
 

b. 河川水中濃度の推定 

ベンゼンの2002年度PRTR排出量データ (届出排出量) 及び届出外排出量から推定した全国

における公共用水域への排出量 12トン/年はすべて河川への排出であった。 

PRTR対象物質簡易評価システム (日本化学工業協会, 2002) を用いて、河川への排出量が最

も多い事業所に着目し 1)、その排出先である河川水中濃度を推定した。 

 

計算条件 

数理モデル : PRTR 対象物質簡易評価システム 

計算対象地域 : 名古屋港その他河川 (経済産業省, 2004) 

排出源から下流方向1 km 

年間排出量 : 900 kg (経済産業省, 2004) 

計算期間 : 1年 

年間平均河川流量 2) : 6.3 (m3/s) 

パラメータ : オクタノール/水分配係数 log Kow＝2.13 (3.参照) 

蒸気圧 10.1 kPa (20℃)  (3.参照) 

水溶解度 1.88 g/L (23.5℃) (3.参照) 

生物分解速度定数 3)  5.0×10-7 (1/s) 

 

推定結果 

  推定の結果、ベンゼンの河川水中濃度は、4.5μg/L であった (製品評価技術基盤機構, 2005)。 

 

c. 魚体内濃度の推定 

ベンゼンの魚体内濃度は、環境庁による測定結果 (表 6-19) があるが測定年度が古いため、

採用せず、海域に生息する魚類の体内に濃縮されると仮定し、海水中濃度と生物濃縮係数 

(BCF) を乗じて魚体内濃度を推定する。ここでは、海水中濃度に関して、水域監視測定結果の

2002 年度における海水中濃度の 95 パーセンタイルである 0.5μg/Lを用いた。 

 

計算条件及び推定結果 

海水中濃度 : 0.5 (μg/L) 

生物濃縮係数 : 4.3 (L/kg) (5. 参照) 

                                                        
1) 2002 年度 PRTR 届出データの河川への排出量が最も多い事業所からの排出量は確認の結果、不適切であると判断し、2 番

目に多い事業所の排出量データを採用した。 
2) 対象河川の流量が得られなかったため、全国１級河川の年平均流量の 5 パーセンタイルを用いた。なお、全国１級河川の

年平均流量は流量年表 (国土交通省, 2003)を参照した。 
3) (生物分解速度定数)＝loge2÷半減期:384 時間＝5.0×10-7(1/s)  (Philip et al., 1991) 
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魚体内濃度 : 0.5 (μg/L)×4.3 (L/kg)＝2.2 (μg/kg) 

 

魚体内濃度の推定結果は 2.2μg/kg であった。 

 

6.2 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における EEC として、測定結果の採用候補、河川の利水目的類型

AA～C 水質基準における 95 パーセンタイル 0.5μg/L と推定結果 4.5μg/L を比較し、より大き

い値である 4.5μg/L を採用した (6.1.1 b、6.1.2 b 参照)。 

 

6.3 ヒトへの暴露シナリオ 

6.3.1 環境経由の暴露 

ベンゼンの環境経由のヒトへの暴露経路は、呼吸からの吸入暴露と飲料水及び食物からの経

口暴露が主として考えられる。食物中の濃度に関する測定結果は入手できなかったため、ここ

では食物として魚類のみを考慮する。 

 

6.3.2 消費者製品経由の暴露 

入手した用途情報からは、ベンゼンの消費者製品からの暴露としてたばこの煙 (副流煙)、燃

料油、各種溶剤からの揮発による暴露が考えられるが、これらは室内空気からの吸入暴露に含

まれるとする (4.3.2、6.1.1a 参照)。 

 

6.4 ヒトの推定摂取量 

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、魚類の摂食量を 120 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。 

 

大気からの摂取量推定に採用する大気中濃度は、室内空気中濃度及び屋外大気中濃度の測定

結果から選出した濃度の候補と推定大気中濃度結果を比較して決定する。ベンゼンは、屋外大

気中濃度より室内空気中濃度の方が高い値を示し (6.1.1a 参照)、また、室内空気中濃度の測定

結果の方が推定屋外大気中濃度結果よりも高いことから、大気中濃度を厚生省による室内大気

中濃度測定結果の 433.6μg/m3 とした (6.1.1a、6.1.2 a 参照)。 

飲料水からの摂取量推定に採用する飲料水中濃度は、日本水道協会による浄水の測定結果か

ら、飲料水中濃度を 9μg/L とした (6.1.1c 参照)。 

魚類からの摂取量推定に採用する魚体内濃度は、推定結果の 2.2μg/kgを用いる (6.1.2c 参照)。 

 

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 (室内空気) からの摂取量：433.6 (μg/m3)×20 (m3/人/日)＝8,700 (μg/人/日) 

飲料水からの摂取量：9 (μg /L)×2 (L/人/日)＝18 (μg/人/日) 

魚類からの摂取量：2.2 (μg/kg)×0.12 (kg/人/日)＝0.26 (μg/人/日) 
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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：8,700 (μg/人/日) / 50 (kg/人)＝170 (μg/kg/日) 

経口摂取量：(18＋0.26) (μg/人/日) / 50 (kg/人)＝0.37 (μg/kg/日) 

合計摂取量：170 (μg/kg/日)＋0.37 (μg/kg/日)＝170 (μg/kg/日) 

 

＜摂取量推定に採用した濃度に関する補足＞ 

大気中濃度において、厚生省の個人暴露濃度 (表 6-5) がある。これは、空気中化学物質の

捕集装置を 24 時間個人に所持させ、個人の行動にしたがって吸入する環境空気を採取・測定し

た結果である。個人暴露濃度の最大値と同調査の室内空気中の濃度の最大値を比較した結果、

より高い濃度である室内空気中の濃度を暴露評価に採用した。 

 

 

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 

ベンゼンの微生物に対する毒性試験結果を 表 7-1に示す。 

細菌や原生動物での毒性影響について報告されており、毒性の最小値は、細菌ではアンモニ

ア酸化細菌に対するアンモニア消費阻害を指標とする 24時間 EC50の 13 mg/L (Blum and Speece, 

1991)、原生動物では繊毛虫類 (Tetrahymena pyriformis) に対する繊毛運動の停止を指標とした

24 時間 EC0 の 391 mg/L であった (Rogerson et al., 1983)。増殖阻害を指標としたときは、鞭毛虫

類 (Chilomonas paramaecium) に対する 48 時間毒性閾値 (EC5) の 439 mg/L が得られている 

(Bringmann et al., 1980)。 

 

表 7-1 ベンゼンの微生物に対する毒性試験結果 1) 

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) 

25 16 時間毒性閾値 2) 増殖阻害 92 
(n) 

Bringmann & Kuhn, 
1976,1977 

Nitrosomonas sp. 
(ｱﾝﾓﾆｱ酸化細菌) 

25 24 時間 EC50 ｱ ﾝ ﾓ ﾆ ｱ消

費阻害 
13 
(n) 

Methanogen 
(ﾒﾀﾝ生成細菌) 

35 48 時間 EC50 嫌気ｶﾞｽ 
生成阻害

1200 
(n) 

Aerobic heterotroph 
(好気的従属栄養細菌) 

25、35 15 時間 EC50 酸素消費

阻害 
520 
(n) 

Photobacterium 
phosphoreum 
(海洋性発光細菌) 

15 5 分間 EC50 発光阻害 75 
(n) 

Blum & Speece, 1991

原生動物 
Entosiphon sulcatum 
(鞭毛虫類) 

25 72 時間毒性閾値 3) 増殖阻害 >700 
(n) 

Bringmann, 1978 

Uronema parduczi 
(繊毛虫類) 

25 20 時間毒性閾値 3) 増殖阻害 486 
(n) 

Bringmann & Kuhn, 
1980 
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Chilomonas paramaecium 
(鞭毛虫類) 

20 48 時間毒性閾値 3) 増殖阻害 439 
(n) 

Bringmann et al., 
1980 

Tetrahymena pyriformis 
(繊毛虫類) 

22±1 
 

24 時間 EC0 繊毛運動

停止 
391 
(n) 

Rogerson et al., 
1983 

(n): 設定濃度 1) 試験結果は閉鎖系で実施したものである、2) 対照区と比較して 3%の影響を与える濃度 
(EC3)、3) 対照区と比較して 5%の影響を与える濃度 (EC5) 

 

 

7.1.2 藻類に対する毒性 

ベンゼンの藻類に対する毒性試験結果を 表 7-2に示す。 

淡水種では、緑藻のセレナストラム、クロレラ、アンキストロデスムス、クラミドモナスを

用いた生長阻害や光合成阻害について報告されている。このうちセレナストラムに対する 72

時間 EC50 は 29 mg/L であった (Galassi et al., 1988)。また、同じセレナストラムの生長阻害に関

する 72 時間 EC50 は 28 mg/L (バイオマス) 及び 100 mg/L (生長速度)、NOEC と同等とされる 72

時間 EC10 については、8.3 mg/L (バイオマス) 及び 34 mg/L (生長速度) であったとの報告 (TNO, 

2000) もあるが、このデータは原著が入手できないため、信頼性の確認ができない。 

海産種では、珪藻のハネケイソウやスケレトネマに対する生長阻害試験が実施されており、

ハネケイソウでは 96 時間 LOEC は 50 mg/L、スケレトネマでは 72 時間 EC50 は 100 mg/L 超 (生

長速度) であった (Dunstan et al., 1975; Kusk, 1981)。 

 

表 7-2 ベンゼンの藻類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 
止水 

閉鎖系 
ND  

72 時間 EC50 

72 時間 EC50 
72 時間 EC10 
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 

 
28 

100 
8.3 
34 
(m) 

TNO, 2000 

OECD 
201 
止水 

閉鎖系 

21-25 72 時間 EC50 生長阻害 
 

29 
(m) 

Galassi et al., 1988

止水 
閉鎖系 

ND 8 日間 EC50 生長阻害 
ﾊﾞｲｵﾏｽ 

 

41 
(n) 

Herman et al., 1990

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

ND ND 4 時間 EC5 
4 時間 EC16 
4 時間 EC95 

光合成阻害 
 

10 
100 

1000 
(n) 

Giddings, 1979 

Chlorella 
vulgaris 
(緑藻、ｸﾛﾚﾗ) 

止水 
閉鎖系 

ND 3 時間 EC50 14CO2 吸収 
阻害 

312.5 
(n) 

Hutchinson et al., 
1980 

Ankistrodesmus 
falcatus 
(緑藻、ｱﾝｷｽﾄﾛﾃﾞｽ

ﾑｽ) 

止水 
閉鎖系 

20 4 時間 EC50 14C-炭酸塩吸

収阻害 
310 
(n) 

Wong et al., 1984 
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生物種 
試験法/ 
方式 

温度 
(℃) 

エンドポイント 
濃度 

(mg/L) 
文献 

Chlamydomonas 
angulosa 
(緑藻、ｸﾗﾐﾄﾞﾓﾅｽ) 

止水 
閉鎖系 

19 3 時間 EC50 

 
 

14CO2 吸収 
阻害 

461 
(n) 

Hutchinson et al., 
1980 

海水 
Phaeodactylum 
tricornutum 
(珪藻、ﾊﾈｹｲｿｳ) 

止水 
閉鎖系 

ND 2 時間 LOEC 
24 時間 LOEC

光合成阻害 
 

100 
50 
(n) 

Kusk, 1981 

Phaeodactylum 
tricornutum 
(珪藻、ﾊﾈｹｲｿｳ) 

止水 
閉鎖系 

ND 96 時間 LOEC 生長阻害 
 

50 
(n) 

Kusk, 1981 

Akrosiphonia 
sonderi 
(緑藻、ｱｸﾛｼﾌｫﾆｱ) 

止水 
閉鎖系 

ND 2 時間 EC50 光合成阻害 175-350 
(n) 

Kusk, 1980 

Skeletonema 
costatum 
(珪藻、ｽｹﾚﾄﾈﾏ) 

止水 
閉鎖系 

18 72 時間 EC50 生長阻害 
生長速度 

>100 
(m) 

Dunstan et al., 1975

ND: データなし、(m): 測定濃度 (n): 設定濃度、閉鎖系: 試験容器や水槽にフタ等をしているが、ヘッドス

ペースはある状態 
1) 現学名: Pseudokirchneriella subcapitata 
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 

ベンゼンの無脊椎動物に対する毒性試験結果を 表 7-3に示す。 

無脊椎動物の急性毒性については、淡水種として甲殻類のミジンコ類、ヨコエビ、ミズムシ、

昆虫類のカやカゲロウなどの幼生、貝類 (巻貝)、ヒドロ虫類、渦虫等を用いた報告がある。こ

のうち揮発性を考慮して実施されたミジンコ類での 24 時間 EC50 (遊泳阻害) は 18 mg/L、48 時

間、96 時間 LC50 はそれぞれ 17.2 mg/L、15 mg/L であった (Galassi et al., 1988; Niederlehner et al., 

1998; Trucco et al., 1983)。昆虫類のアカイエカ、マンシュウイトトンボ、フタバカゲロウ、マツ

モムシ科の一種 (Corixa punctata) の幼生などに対する 48 時間 LC50 は 10～130 mg/L であった 

(Slooff, 1983; Slooff et al., 1983)。 

長期毒性として、ネコゼミジンコの一種 (Ceriodaphnia dubia) での繁殖試験報告があり、7

日間 NOEC は 3 mg/L であった (Niederlehner et al., 1998)。 

海産種として甲殻類のグラスシュリンプ、ブラインシュリンプ、ソコミジンコ目の一種 

(Nitocra spinipes)、アメリカイチョウガニでの急性毒性試験の報告がある。24～96 時間 LC50 は

21～111.5 mg/L であったが、いずれの試験でもベンゼンの揮発性は考慮されていない。 
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表 7-3 ベンゼン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 

淡水 
生後 

24 時間

以内 

OECD 
202 
止水 

閉鎖系 

18-22 ND ND 24 時間 EC50 

遊泳阻害 
18 
(m) 

Galassi et 
al., 1988 

4-6 日齢 止水 23 ND 6-7 48 時間 EC50 

遊泳阻害 
31.2 
(n) 

Bobra et al.,
1983 

Daphnia magna 
(甲殻類、 
ｵｵﾐｼﾞﾝｺ) 

幼生 止水 20 ND ND 24 時間 EC50 
48 時間 EC50 
遊泳阻害 

10 
10 
(n) 

Janssen &  
Persoone, 
1993 

Daphnia pulex 
(甲殻類、 
ﾐｼﾞﾝｺ) 

1.9-2.1 
mm 

閉鎖系 
止水 

15 ND 7.5 96 時間 LC50 15 
(m) 

Trucco et al., 
1983 

Ceriodaphnia 
dubia 
(甲殻類、ﾈｺｾﾞ

ﾐ ｼ ﾞ ﾝ ｺ属の一

種) 

生後 
24 時間

以内 

U.S. 
EPA 

半止水 
閉鎖系 

25±1 68.3 7.6 48 時間 LC50 
7 日間 LC50 
7 日間 LOEC 
7 日間 NOEC 
繁殖 

17.2 
11.6 
8.9 
3 

(m) 

Niederlehne
r et al., 
1998 

Gammarus 
pulex 
(甲殻類、ﾖｺｴﾋﾞ

科の一種) 

ND 止水 
閉鎖系 

20±1 ND ND 48 時間 LC50 42 
(n) 

Asellus 
aquaticus 
(甲殻類、ﾐｽﾞﾑ

ｼ科の一種) 

ND 止水 
閉鎖系 

 

20±1 ND ND 48 時間 LC50 120 
(n) 

Sloof, 1983 

Aedes aegypti 
(昆虫類、ﾈｯﾀｲ

ｼﾏｶ) 

3 齢幼虫

(ﾎﾞｳﾌﾗ) 
止水 26 ND ND 48 時間 LC50 

48 時間 NOLC1) 
200 
170 
(n) 

Culex pipiens  
(昆虫類、ｱｶｲｴ

ｶ) 

3 齢幼虫

(ﾎﾞｳﾌﾗ) 
止水 26 ND ND 48 時間 LC50 

48 時間 NOLC1) 
71 
40 
(n) 

Slooff et al., 
1983 

Ischnura 
elegans 
(昆虫類、ﾏﾝｼｭ

ｳｲﾄﾄﾝﾎﾞ) 

ND 止水 
閉鎖系 

20±1 ND ND 48 時間 LC50 
 

10 
(n) 

Nemoura 
cinerea 
(昆虫類、ｵﾅｼｶ

ﾜｹﾞﾗ属の一種) 

ND 止水 
閉鎖系 

20±1 ND ND 48 時間 LC50 130 
(n) 

Cloeon 
dipterum 
(昆虫類、 
ﾌﾀﾊﾞｶｹﾞﾛｳ) 

ND 止水 
閉鎖系 

 

20±1 ND ND 48 時間 LC50 
 
 

34 
(n) 

Corixa 
punctata 
(昆虫類、ﾏﾂﾓﾑ

ｼ科の一種) 

ND 止水 
閉鎖系 

 

20±1 ND ND 48 時間 LC50 48 
(n) 

Chironomus 
thummi 
(昆虫類、ﾕｽﾘｶ

科の一種) 

ND 止水 
閉鎖系 

 

20±1 ND ND 48 時間 LC50  100 
(n) 

Sloof, 1983 
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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 

Erpobdella 
octoculata 
(ﾋﾙ類、ﾅﾐｲｼﾋﾞ

ﾙ) 

ND 止水 
閉鎖系 

 

20±1 ND ND 48 時間 LC50 >320 
(n) 

 

Lymnaea 
stagnalis 
(貝類、ﾓﾉｱﾗｶﾞ

ｲ科の一種) 

3-4 週 止水 
閉鎖系 

20 ND ND 48 時間 LC50 
48 時間 NOLC1) 

230 
120 
(n) 

 
Hydra oligactis 
(ﾋﾄﾞﾛ虫類、 
ﾋﾄﾞﾗ) 

ND 止水 
閉鎖系 

17 ND ND 48 時間 LC50 
48 時間 NOLC1) 

34 
24 
(n) 

Sloof, 1983;
Sloof et al., 
1983 
 

Dugesia cf. 
lugubris 
(渦虫類、ﾌﾟﾗﾅ

ﾘｱ) 

ND 止水 
閉鎖系 

20±1 ND ND 48 時間 LC50 74 
(n) 

Limnodrilu sp. 
and Tubifex sp. 
(貧毛類、ｲﾄﾐﾐ

ｽﾞ科の一種) 

ND 止水 
閉鎖系 

20±1 ND ND 48 時間 LC50 >320 
(n) 

Sloof, 1983 

海水 
Palaemonetes 
Pugio 
(甲殻類、 
ｸﾞﾗｽｼｭﾘﾝﾌﾟ) 

成体 止水 20 塩分濃度: 
15‰ 

8.1 24 時間 LC50 
48 時間 LC50 
96 時間 LC50 

43.5 
35 
27 
(n) 

Tatem et al.,
1978 

Artemia salina 
(甲殻類、ﾌﾞﾗｲ

ﾝｼｭﾘﾝﾌﾟ) 

ﾉｰﾌﾟﾘｳｽ

II 
止水 24 天然海水 

(塩分濃度 ND)
ND 24 時間 LC50 

48 時間 LC50  
66 
21 
(n) 

Price et al., 
1974 

塩分濃度

15‰ 
ND 24 時間 LC50 

 
82 
(n) 

Nitocra 
spinipes 
(甲殻類、 
ｿｺﾐｼﾞﾝｺ目の 
一種) 

ND 止水 20 

塩分濃度

25‰ 
ND 24 時間 LC50 

 
111.5 

(n) 

Potera, 1975

Cancer 
magister 
(甲殻類、 
ｱﾒﾘｶｲﾁｮｳｶﾞﾆ) 

ｿﾞｴｱ 止水 10.5-
14.2

塩分濃度: 
29-34‰ 

ND 96 時間 LC50 108 
(n) 

Caldwell et 
al., 1977 

ND: データなし、(m): 測定濃度 (n): 設定濃度、閉鎖系: 試験容器や水槽にフタ等をしているが、ヘッドスペ

ースはある状態 
1) 死亡が観察されなかった濃度 
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 

ベンゼン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、グッピー、ブルーギル、ニジマス、キンギョなど

に対する急性毒性試験データがある。このうち揮発性を考慮して流水又は半止水式で試験を実

施、あるいは測定濃度に基づき算出した 96 時間 LC50 は 5.3～28.6 mg/L の範囲にあり、最小値

はニジマスに対する 5.3 mg/L であった (DeGraeve et al. 1982)。海水魚について揮発性を考慮し

た同様な試験報告はストライプトバスに対する 96 時間 LC50 の 9.58 mg/L であった (Meyerhoff, 

1975)。 

長期毒性については、ファットヘッドミノーの初期生活段階毒性試験報告があり、成長を指
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標とした 32 日間 NOEC は 0.8 mg/L であった (Russom and Broderius, 1991)。ニジマスの受精卵

からふ化 4 日目まで 27 日間暴露したときの LC50 は 8.25 mg/L (Black et al., 1982) であった。ま

た、ストライプトバスの成長を指標とした 28 日間 NOECは 3.1 mg/L であった (Korn et al., 1976)。 

 

表 7-4 ベンゼン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 
ふ化後 
24 時間

以内 

U.S. 
EPA 
流水 

25±1 45.5±1 7.65
±0.6

96 時間 LC50 

7 日間 LC50 

7 日間 NOEC 
致死、成長 

15.6 
14.0 
10.2 
(m) 

Marchini et
al., 1992 

37.8 mm
0.58 g 

APHA1) 
流水 

15 535-596 7.9- 
8.0

96 時間 LC50 15.1 
(m) 

DeGraeve, 
1982 

20 7.5 96 時間 LC50 33.5 
(n) 

Pimephales 
promelas 
(ﾌｧｯﾄﾞﾍｯﾄﾞﾐﾉ
ｰ) 

3.8-6.4 cm
1-2 g 

APHA1) 
止水 

25 

360 8.2 96 時間 LC50 

 
32 
(n) 

Pickering 
&  
Henderson,
1966 

2.0±1.0 cm OECD 
203 

半止水 
閉鎖系 

21±1 ND ND 96 時間 LC50 

 
28.6 
(m) 

Galassi et 
al., 1988  

1.9-2.5 cm 
0.1-0.2 g

APHA1) 
止水 

25 20 7.5 96 時間 LC50 36.6 
(n) 

Pickering 
&  
Henderson,
1966 

Poecilia 
reticulata 
(ｸﾞｯﾋﾟｰ) 

2-3 か月

齢 
半止水 
閉鎖系 

22±1 25 ND 14 日間 LC50 63.5 
(n) 

Konemann,
1981 

3.8-6.4 cm 
1-2 g 

APHA1) 
止水 

25 20 7.5 96 時間 LC50 22.5 
(n) 

Pickering 
&  
Henderson,
1966 

Lepomis 
macrochirus 
(ﾌﾞﾙｰｷﾞﾙ) 

5-11 cm
5 g 

止水 20 84.0-163 6.9- 
7.5

24 時間 LC50 
48 時間 LC50 

20 
20 
(n) 

Turnbull et
al., 1954 

106 mm
13.9 ｇ

流水 13 536-596 7.9-
8.0

96 時間 LC50 5.3 
(m) 

DeGraeve 
et al., 1982

5.0±1.0 cm OECD 
203 

半止水 
閉鎖系 

12±1 ND ND 96 時間 LC50 5.9 
(m) 

Galassi et 
al., 1988 

4.6-6.4 cm 
1.2-3.8 g

流水 14.1- 
16.5

ND 7.60
- 

8.19

96 時間 LC50 21.6 
(m) 

Hodson et 
al., 1984 

Oncorhynchus 
mykiss 
(ﾆｼﾞﾏｽ) 

2.4 g 
 

止水 12 44 7.4 96 時間 LC50 9.2 
(n) 

Johnson ＆
Finley, 
1980; 
Mayer & 
Ellersieck, 
1986 
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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 

Carassius 
auratus 
(ｷﾝｷﾞｮ) 

3.8-6.4 cm 
1-2 g 

APHA1) 
止水 

25 20 7.5 96 時間 LC50 34.42 
(n) 

Pickering 
& 
Henderson,
1966 

Gasterosteus 
aculeatus 
(ｲﾄﾖ) 

55mm 
3 年齢 
成魚 

止水 8 ND ND 96 時間 LC50 21.8 
(n) 

Oncorhynchus 
kisutsch 
(ｷﾞﾝｻﾞｹ) 

40-75 
mm 

止水 9 ND ND 96 時間 LC50 12.4 
(n) 

Oncorhynchus 
tschawytscha 
(ﾏｽﾉｽｹ) 

75 mm 
稚魚 

止水 9 ND ND 96 時間 LC50 10.3 
(n) 

Cottus 
cognatus 
(ｽｶﾙﾋﾟﾝ･ｶｼﾞｶ
科) 

55 mm 
稚魚 

止水 9 ND ND 96 時間 LC50 13.5 
(n) 

Thymallus 
arcticus 
(ｷﾀｶﾜﾋﾒﾏｽ) 

55 mm 
稚魚 

止水 9 ND ND 96 時間 LC50 12.9 
(n) 

Oncorhynchus 
nerca 
(ﾍﾞﾆｻﾞｹ･ﾋﾒﾏ
ｽ) 

75 mm 止水 6 ND ND 96 時間 LC50 9.4 
(n) 

Oncorhynchus 
gorbuscha 
(ｶﾗﾌﾄﾏｽ) 

稚魚 止水 4 ND ND 96 時間 LC50 15 
(n) 

Salvelinus 
malma 
(ｵｼｮﾛｺﾏ) 

100 mm 止水 8 ND ND 96 時間 LC50 10.5 
(n) 

Moles et 
al., 
1979 

急性毒性 海水 
Oncorhynchus 
nerca 
(ﾍﾞﾆｻﾞｹ･ﾋﾒﾏ
ｽ) 

75 mm 止水 6 ND ND 96 時間 LC50 
 

4.9 
(n) 

Oncorhynchus 
gorbuscha 
(ｶﾗﾌﾄﾏｽ) 

稚魚 止水 4 ND ND 96 時間 LC50 7.4 
(n) 

Salvelinus 
malma 
(ｵｼｮﾛｺﾏ) 

100 mm 止水 8 ND ND 96 時間 LC50 5.5 
(n) 

Moles et 
al., 
1979 

Morone 
saxatilis 
(ｽﾄﾗｲﾌﾟﾄﾊﾞｽ) 

52 mm 
1.5 g 

流水 16.9-
17.9

塩分濃度: 
29‰ 

7.6-
7.8

96 時間 LC50 9.58 
(m) 

Meyerhoff,
1975 

長期毒性 淡水 
Pimephales 
promelas 
(ﾌｧｯﾄﾞﾍｯﾄﾞﾐﾉ
ｰ) 

ふ化 24
時間以内

の仔魚 

流水 25.5 46 7.7 32 日間 LOEC 
32 日間 NOEC 
成長 

1.6 
0.8 
(m) 

Russom & 
Broderius,
1991 

Oncorhynchus 
mykiss 
(ﾆｼﾞﾏｽ) 

受精後 
30 分以

内の卵 

流水 
閉鎖系 

13.1±
0.1 

96.0±0.3 7.8±
0.02

23 日間 LC50 

(ふ化 0 日目)  

27 日間 LC50 

(ふ化 4 日目) 

8.64 
 

8.25 
 

(m) 

Black et 
al., 
1982 

長期毒性 海水 
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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 

Morone 
saxatilis 
(ｽﾄﾗｲﾌﾟﾄﾊﾞｽ) 

18.1 cm
3.39 g 

流水 15.2-
16.4

塩分濃度: 
25-26‰ 

7.7-
7.8

28 日間 NOEC 
成長 

3.1 
 

(n) 

Korn et al.,
1976 

ND: データなし、(m): 測定濃度、(n): 設定濃度、閉鎖系: 試験容器や水槽にフタ等をしているが、ヘッド

スペースはある状態 
1) 米国公衆衛生協会 (American Public Health Association) 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。 
 

 

7.1.5 その他の水生生物に対する毒性 

ベンゼンのその他の水生生物に対する毒性試験結果を 表 7-5に示す。 

ヒョウガエルとサンショウウオの受精後 30 分以内の胚を用いた試験報告がある。ふ化 4 日目

の LC50 はそれぞれ 3.66 mg/L と 5.21 mg/L であった (Black et al., 1982)。3～4 週齢のアフリカツ

メガエル及びメキシコサンショウウオの幼生に対する 48 時間 LC50 はそれぞれ 190 mg/L、370 

mg/L であったが、これらの試験ではベンゼンの揮発性が考慮されていない (Slooff et al., 1983)。 

 

表 7-5 ベンゼンのその他水生生物に対する毒性試験結果 

生物種 
大きさ/ 
成長段階

暴露 
方式 

温度

(℃)
硬度 

(mg CaCO3/L)
pH エンドポイント 

濃度

(mg/L) 
文献 

Rana pipiens 
(ﾋｮｳｶﾞｴﾙ、 
ｱｶｶﾞｴﾙ科) 

受精後 
30 分以内 
の胚 

流水 
閉鎖系 

20.2±
0.5 

96.6±1 7.7±
0.02

5 日間 LC50 

(ふ化 0 日目) 
9 日間 LC50 
(ふ化 4 日目)  

4.03 
 

3.66 
(m) 

Arabystoma 
gracile 
(ﾉｰｽｳｴｽﾀﾝｻﾝ
ｼｮｳｳｵ) 

受精後 
30 分以内 
の胚 

流水 
閉鎖系 

20.2±
0.5 

96.6±1 7.7±
0.02

5.5 日間 LC50 

(ふ化 0 日目) 
9.5 日間 LC50 
(ふ化 4 日目)  

6.68 
 

5.21 
(m) 

Black et 
al., 1982 

Xenopus 
laevis 
(ｱﾌﾘｶﾂﾒｶﾞｴﾙ) 

3-4 週齢 
幼生 

止水 19- 
21 

ND ND 48 時間 LC50 
48 時間 NOLC1) 

190 
105 

 

Ambystoma 
mexicanum 
(ﾒｷｼｺｻﾝｼｮｳｳ
ｵ) 

3-4 週齢 
幼生 

止水 19- 
21 

ND ND 48 時間 LC50 
48 時間 NOLC1) 

370 
120 

Slooff et 
al., 1983

ND: データなし、(m): 測定濃度、閉鎖系: 試験容器や水槽にフタ等をしているが、ヘッドスペースはある

状態 
1) 死亡が観察されなかった濃度 

 

 

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、ベンゼンの微生物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 

調査した範囲内では、ベンゼンの植物に対する試験報告は得られていない。 
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7.2.3 動物に対する毒性 

ベンゼンのシマミミズのろ紙接触試験で、48 時間 LC50は 0.098 mg/cm2であった (Neuhauser et 

al., 1986)。 

 

7.3 環境中の生物への影響 (まとめ) 

ベンゼンの環境中の生物に対する毒性影響については、多くのデータがあり、致死、遊泳阻

害、生長 (成長) 阻害、繁殖などを指標に検討が行われている。ベンゼンは揮発性が高いこと

から、水生生物に関して信頼性の高いデータは試験を流水や閉鎖系の半止水式で実施したもの、

あるいは測定した被験物質濃度に基づき毒性値を算出したものとした。 

微生物に関しては、細菌や原生動物などの報告があり、最小値は、細菌ではアンモニア酸化

細菌に対するアンモニア消費阻害を指標とする 24 時間 EC50 の 13 mg/L、原生動物では繊毛虫

類 (Tetrahymena pyriformis) に対する繊毛運動の停止を指標とした 24 時間 EC0の 391 mg/L であ

った。 

藻類の生長阻害試験では、セレナストラムの 72 時間 EC50 は 29 mg/L であり、この値は GHS

急性毒性有害性区分 III に相当し、有害性を示す。海産種では、珪藻のハネケイソウに対する

96 時間 LOEC が 50 mg/L であった。 

無脊椎動物の甲殻類に対する急性毒性としては、ミジンコ類での 24 時間 EC50 (遊泳阻害) は

18 mg/L、48 時間及び 96 時間 LC50 はそれぞれ 17.2 mg/L、15 mg/L であり、これらの値は GHS

急性毒性有害性区分 III に相当し、有害性を示す。長期の毒性試験データとしては、ネコゼミ

ジンコの一種 (Ceriodaphnia dubia) での繁殖試験報告があり、繁殖を指標とした 7 日間 NOEC

は 3 mg/L であった。 

魚類に対する 96 時間 LC50 の範囲は 5.3～28.6 mg/L であり、最小値はニジマスに対する 5.3 

mg/L であった。この値は GHS 急性毒性有害性区分 II に相当し、強い有害性を示す。魚類の長

期試験については、ファットヘッドミノーの初期生活段階毒性試験報告があり、成長を指標と

した 32 日間 NOEC は 0.8 mg/L であった。 

 

以上から、ベンゼンの水生生物に対する急性毒性は、魚類に対して GHS 急性毒性有害性区分

II に相当し、強い有害性を示す。長期毒性の NOEC は、甲殻類では 3 mg/L、魚類では 0.8 mg/L

である。 

得られた毒性データのうち水生生物に対する最小値は、魚類であるファットヘッドミノーの

成長を指標とした 32 日間 NOEC の 0.8 mg/L である。 

 

 

8．ヒト健康への影響 

8.1 生体内運命 

a. 吸収 

ベンゼンの吸入、経口、経皮経路からの吸収は速い。 

経口経路では、ヒトでの定量的なデータはないが、事故による事例でベンゼンは消化管から
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速やかに吸収されることが報告されている (Thienes and Haley, 1972)。 

実験動物では、ほぼ完全に消化管から吸収されることが報告されている。ウサギに14C-ベン

ゼン340～500 mg/kgを強制経口投与した試験では、投与後2～3日で84～89%が代謝物、CO2及び

未変化体として排泄され、吸収率は約90%であった (Parke and Williams, 1953)。同様に、ラット

及びマウスに、14C-ベンゼン0.5～150 mg/kgを経口投与した試験では、97%以上が吸収された 

(Sabourin et al., 1987)。 

 

吸入経路では、ボランティアによる試験が報告されており、以下に示すように呼吸器からの

吸収は約50%である。 

23人の健常者にベンゼン47～100 ppm (150～320 mg/m3) を2～3時間吸入暴露した試験では、

吸収率は最初の5分間で最大 (70～80%) となった後低下し、1～2時間後には20～50%となった 

(Srbova et al., 1950)。18～26歳の男女各3人にベンゼン52～62 ppm (166～198 mg/m3) を4時間吸

入暴露した試験では、呼吸器から体内への吸収率は約47%であり、男女に差はみられなかった 

(Nomiyama and Nomiyama, 1974)。3人の男性にベンゼン1.7、10 ppm (5、39 mg/m3) を4時間吸入

暴露した試験では、1.7 ppmでは52%、10 ppmでは48%が吸収された (Pekali et al., 1992)。女性3

人に対するタバコの副流煙に含まれるベンゼンの吸収の試験が報告されており、ベンゼン濃度

32～69 ppm (102～220 mg/m3) で30分又は120分のいずれの暴露時間でも吸収率は平均64% (48

～73%) であった (Yu and Weisel, 1998)。 

実験動物では、イヌを用いた吸入試験で、ベンゼン濃度 (200～1,300 ppm (639～4,153 mg/m3)) 

と血液中のベンゼン濃度に直線関係があり、暴露後30分で血液中濃度は定常濃度に達した 

(Schrenk et al., 1941)。 

マウスとラットに10 ppm (39 mg/m3) の濃度で6時間吸入暴露中に吸収された14C-ベンゼンの

6時間後の体内保持率は、ラットで33%、マウスで50%であったが、1,000 ppm (3,900 mg/m3) と

濃度が高くなるにつれてラットで15%、マウスで10%に減少した。マウスはラットより吸収率

が高く、種差が認められた。高濃度では、ベンゼンの代謝は飽和し、呼気へのベンゼンの未変

化体の排泄は増加した (Sabourin et al., 1987)。 

 

経皮経路では、液体や蒸気のベンゼンはヒトと実験動物ともに皮膚から迅速に吸収される。

皮膚からの吸収は、ベンゼンの揮発性が高いために吸入経路や経口経路より少ないと予測され

る (U.S.EPA, 2002)。 

ボランティア4人の前腕部への開放適用では、適用量の0.05%が吸収され、ヒト皮膚を用いての

in vitro試験では、0.1%が吸収され、吸収量は適用量及び暴露時間に依存した (Franz, 1984)。 

実験動物では、アカゲザルとミニブタで単回の直接皮膚塗布の吸収率は、1%未満であった

(Franz, 1984)。また、ラベルしたベンゼンをヘアレスマウスの背部皮膚に塗布した試験で、塗布

量の0.89%が吸収され、皮膚吸収速度にすると3.36 mg/時間/cm2であった。尿への排泄量は適用8

時間までが最大であった (Susten et al., 1985,1990)。なお、日本産業衛生学会許容濃度等委員会 

(1999) は、このマウスの皮膚吸収速度をもとに、経皮的に吸収される量が無視できない量に達

することがあるとしている。 
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b. 分布 

ベンゼンは暴露経路にかかわりなく体内で迅速に分布する。 

ベンゼンをヒトに経口投与した代謝研究はない。実験動物では、雌SDラットへの14C-ベンゼ

ンの経口投与後、0.15、1.5 mg/kgの用量での分布は、肝臓、腎臓で最も高く、血液でやや高く、

ジンバル腺、鼻腔組織、口腔組織、乳腺、骨髄で低く、15 mg/kg以上の用量では、乳腺と骨髄

で用量依存的ではないが増加した。0.15 mg/kgの経口投与1時間後、組織や血液で検出された放

射能はすべてベンゼンの代謝物中に認められ、ベンゼンは肝臓で高い効率で代謝されることが

明らかにされている (Low et al., 1989,1995)。 

 

吸入経路では、男女にベンゼン25 ppmで2時間暴露した試験で、体内からのベンゼンの排泄

は女性より男性で著しく速く、脂肪への蓄積量の差によるものと推察されている (Sato et al., 

1975)。 

実験動物では、組織のベンゼンの吸収率は、組織への血液の潅流量に依存するようにみえる

が、脂肪に優先的に貯蔵される。ラットに500 ppmのベンゼンを6時間吸入させた時の定常状態

の濃度は、血液1.2 mg/100 mL、骨髄3.8 mg/100 mL、脂肪16.4 mg/100 mLであった。妊娠マウス

にベンゼン2,000 ppmを10分間吸入暴露した試験では、ベンゼンは脳や脂肪組織などの脂肪の豊

富な組織に検出され、肝臓と腎臓のような血液の潅流する組織にも検出された。また、暴露直

後の胎盤や胎児にも認められた (Ghantous and Danielsson, 1986)。 

 

c. 代謝 

ベンゼンの動物における代謝経路を 図 8-1に示す (ATSDR, 1997; Australian Department of 

Health and Aging, 2001)。 

ベンゼンは初めに肝臓のシトクロム P450 2E1 (CYP2E1) によって代謝され、ベンゼンオキシ

ドを生成する。次いで (1) ベンゼンオキシドは非酵素的に転位してフェノールを生成する。フ

ェノールは更に CYP2E1 で酸化されてヒドロキノンになる。ヒドロキノンはミエロペルオキシ

ダーゼにより更に酸化されて p-ベンゾキノンになる (Smith et al., 1989)。別の経路として、(2) ベ

ンゼンオキシドはグルタチオンと反応して、プレ-フェニルメルカプツール酸を経てフェニルメ

ルカプツール酸を生成、(3) ベンゼンオキシドはエポキシドヒドロラーゼによる酵素的転換で

ベンゼンジヒドロジオールになり、次いでカテコールを生成、(4) ベンゼンオキシドは鉄を触

媒に開裂反応を生じ trans,trans-ムコンアルデヒドを生成し、次いで trans,trans-ムコン酸を生成

する経路がある (ATSDR, 1997; Australian Department of Health and Aging, 2001)。 

ベンゼンの毒性については、ラットの肝臓を部分切除するとベンゼンの代謝速度とベンゼン

の毒性発現は低下し、肝臓で形成される代謝物が毒性に重要であることが示唆された (Sammett 

et al., 1979)。ベンゼンは肝臓の CYP2E1 によってベンゼンオキシドに酸化され、更にフェノー

ル、カテコール、ヒドロキノンに代謝されて骨髄に運ばれる (Greenlee et al., 1981; Sammett et al., 

1979)。 

ベンゼンオキシド自体は肝臓で生成されるが、生体高分子との反応性が非常に高く、肝臓に

留まり、したがって、血流を経て骨髄毒性を引き起こさないと考えられていたが、マウスの血

中での存在が確認され、その半減期は約 8 分であると推定されている (Lindstrom et al.,1997)。
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また、循環血中のベンゼンオキシドは、DNA やタンパク質の付加体を形成する可能性がある 

(U.S.EPA, 2002)。マウスの血中での測定結果からは、体内の量は p-ベンゾキノンより多い可能

性がある (Lindstrom et al., 1997; Lovern et al., 1997)。 

骨髄に運ばれたベンゼン代謝物は、骨髄中で高い活性のあるペルオキシダーゼ介在の反応で、

血液毒性と白血病の誘起に重要な役割があるとされている反応性の高い p-ベンゾキノンに更に

代謝され、毒性を発現する (Low et al., 1995; Schlosser and Kalf, 1989; Smith et al., 1989)。 

ベンゼンの骨髄毒性の原因物質に関して、以下の研究が行われている。 

ベンゼン自体が骨髄の中で代謝されて毒性を発現する可能性もあり、ベンゼンはラットの骨

髄中でヒドロキノンへ代謝されたが、その量は少なかった (Irons and Neptun, 1980)。 

ラットの吸入実験で、ベンゼンの吸入後、フェノール、カテコール、ヒドロキノンは血中よ

り骨髄中に高い濃度で検出され、フェノールは骨髄から迅速に消失したが、カテコールとヒド

ロキノンは骨髄中に長く検出された (Rickert et al., 1979)。 

ベンゼンの骨髄毒性はフェノール単独投与では再現できなかった (NCI, 1980; Tunek et al., 

1981)。フェノール又はヒドロキノンを、B6C3F1 マウスに単独腹腔内投与しても骨髄毒性を引

き起こすことはなかったが、フェノールとヒドロキノン同時投与では、骨髄細胞の用量依存性

の減少を引き起こした。カテコールは単独でも、同時投与でも影響はなかった (Eastmond et al., 

1987)。このことから、フェノールとヒドロキノンが骨髄毒性を引き起こすために必要であるこ

とが示唆されている (Subrahmanyam et al., 1990,1991; U.S.EPA, 2002)。 

trans,trans-ムコンアルデヒドの骨髄毒性への関与については以下の報告がある。 

ICRマウスにtrans,trans-ムコンアルデヒド2 mg/kg/日を16日間腹腔内投与した試験で、血中リ

ンパ球数、赤血球数、ヘマトクリット値、ヘモグロビン濃度及び骨髄細胞成分の減少、白血球

数と脾臓重量の増加が認められ、trans,trans-ムコンアルデヒドがマウスにベンゼン投与と類似

の血液毒性を示すことが報告されている (Witz et al., 1985)。また、trans,trans-ムコンアルデヒ

ドのマウスへの投与で骨髄毒性を引き起こし、trans,trans-ムコンアルデヒドとヒドロキノンの

同時投与で赤血球ヘモグロビンへの59Fe結合の顕著な減少が示された (Snyder et al., 1989)。 

一方、trans,trans-ムコン酸は、分離したラット肝臓の門脈にベンゼンを加えると生成するこ

とから、肝臓での代謝経路が判明したが trans,trans-ムコンアルデヒドは肝臓の潅流液中には検

出されなかったこと、 trans,trans-ムコンアルデヒドを肝臓の門脈に加えると、非常に速く

trans,trans-ムコン酸に代謝され、trans,trans-ムコンアルデヒドはほとんど潅流液中には検出され

なかったことから、十分な量の trans,trans-ムコンアルデヒドが血流に乗って標的器官、例えば

骨髄に到達することはないと考えられている (Grotz et al., 1994)。 
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図 8-1 ベンゼンの主な代謝経路 

(出典：ATSDR, 1997; Australian Department of Health and Aging, 2001 (一部改変)) 

？: 予想経路を示す 

 

 

d. 排泄 

ウサギ、ラット、マウス、サル、ヒトでは、尿中にフェノール、ヒドロキノン、カテコール、

トリヒドロキシベンゼンの硫酸及びグルクロン酸抱合体が排泄され (Sabourin et al., 1989; 

Wells and Nerland, 1991)、フェニルメルカプツール酸とtrans, trans-ムコン酸も排泄されている。

また、未変化体として肺から呼気中に排泄される。 

0.１～1 ppmでベンゼン暴露されたヒトでの尿中のバイオマーカーとして、trans, trans-ムコン

酸とS-フェニルメルカプツール酸は、フェノール、ヒドロキノン、カテコール、ベンゼンより

かなり感度の良いとされているが (Hotz et al., 1997)、Inoueら (2001) はガソリンスタンドなど

の１ppm以下の低濃度のベンゼン暴露の場合に、尿中のフェニルメルカプツール酸が他のバイ

オマーカーよりも十分に感度のあることを報告している (Inoue et al., 2001)。 



 36

 

経口経路では、実験動物のデータがあり､投与されたベンゼンの43%が未変化体として呼気中

に排泄され、尿中へは33%が代謝物 (フェノール抱合体23%、ヒドロキノン4.8%、カテコール

2.2%、その他) として排泄された (Parke and Williams, 1953)。 

雄マウスに14C-ベンゼン10、200 mg/kgを単回経口投与した試験で､尿中への代謝物として、ヒ

ドロキノングルクロニド、trans,trans-ムコン酸、フェニルグルクロニド、フェニル硫酸塩、カ

テコールグルクロニド、ヒドロキノン硫酸塩、プレフェニルメルカプツール酸が検出されたが、

10 mg/kg投与では、尿中への排泄が主な排泄経路であり、その主要な代謝物はヒドロキノング

ルクロニドが40%、フェニル硫酸が28%、trans,trans-ムコン酸が15%であった。200 mg/kgの投

与では、尿中への排泄は投与量の42～47%まで減少し、呼気中の揮発性成分は46～56%に増加

した (McMahon and Birnbaum, 1991)。しかし、trans,trans-ムコンアルデヒドが生成することは

培養肝ミクロソームを用いたin vitroの試験では証明されているが、循環血中にはまだ確認され

ておらず (Witz et al., 1996)、ベンゼンからtrans,trans-ムコンアルデヒドがin vivoで生成するとい

う直接的な証拠はない。 

マウスとラットへの14C-ベンゼンの経口投与試験で、15mg/kg未満の用量では、放射能のほと

んどが尿中のベンゼン代謝物中から検出されたが、より高用量では呼気への排泄が増加しはじ

め、例えば150 mg/kgでは50%以上が呼気中に未変化体として排出され、用量の増加とともに代

謝の飽和が示唆された (Sabourin et al., 1987)。 

 

吸入経路では、6人のヒトにベンゼン蒸気52～62 ppm (166～198 mg/ｍ3) を4時間吸入暴露し

た実験で、呼吸器から体内への吸収は約47%であり、残りの約53%はそのまま吸収されずに呼

出された。また、吸収された量の約36% (吸入量の約17%) は未変化体として呼出された 

(Nomiyama and Nomiyama, 1974)。 

実験動物では、130 ppm以下の14C-ベンゼンをマウスとラットに6時間鼻部暴露した試験で、

共に6%未満が呼気中に排出されたが、870 ppmで暴露したラットでは48%が、990 ppmで暴露し

たマウスでは14%が呼気中に排出された (Sabourin et al., 1987)。 

 

ベンゼンそのものは造血器系、免疫系への毒性影響に直接的には関与せず、主として肝臓で、

次いで骨髄等で代謝・産生されるベンゼンの複数の代謝物がベンゼンの毒性の全体像を形成し

ている (Snyder, 2000)。即ち、ベンゼンの毒性はベンゼンの代謝物であるフェノールの代謝物 

(カテコール、ヒドロキノン、p-ベンゾキノン)、trans, trans-ムコン酸、ベンゼンオキシドの共存

による総合的な作用によるものと考えられている。更に、ベンゼン代謝物の量には種差がある

が (Sabourin et al., 1989,1992)、ヒトでのベンゼン代謝物の定量的なデータは極めて少ないため、

実験動物のデータをヒトに外挿するのはかなり困難であるとされている (U.S.EPA, 2002)。 

 

8.2 疫学調査及び事例 

ベンゼンのヒトへの影響については、報告のほとんどが職業暴露であり、トルエン、キシレ

ンなど他の化学物質との混合暴露の事例が多い。しかしながら、暴露量と骨髄毒性等との関連

付けが可能な疫学データも存在する。 
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a. 急性影響 

ヒトの概略の吸入致死用量は5～10分で20,000 ppm、経口経路で125 mg/kgである。25 ppmの

ベンゼンに8時間暴露しても急性影響はないという報告もある (Gerarde, 1960; Thienes and 

Haley, 1972)。 

健康なボランティアの動態試験で、26～42 ppmで6時間、52～62 ppmで4時間、47～110 ppm

で2～3時間の各暴露条件では急性影響はみられなかった (Berlin et al., 1980; Nomiyama and 

Nomiyama, 1974; Srbova et al., 1950)。250～3,000 ppmでめまいや頭痛 (Brief et al., 1980)、700～

3,000 ppmで傾眠、振戦、せん妄、意識消失の所見が認められた (ATSDR, 1997; U.S.EPA, 2002)。

これらの症状は可逆的である。 

液体ベンゼンの吸入は急性の肺水腫と接触部位の出血を引き起こす (Gerarde, 1960)。 

過量のベンゼンを故意に吸入して死亡した若者に急性の喉頭炎、気管炎、気管支炎、肺の大

量出血がみられた (Winek and Collom, 1971)。 

化学物質積載船の事故によりベンゼンの蒸気に暴露され数分以内に死亡した乗組員の顔面、

体幹部、手足にII度の熱傷が報告されている (Avis and Hutton, 1993)。 

ベンゼンの急性毒性は、中枢神経系への影響及び麻酔作用で、即効的かつ用量依存的であり

可逆的である。低用量では神経行動毒性が認められることがある (Australian Department of 

Health and Aging, 2001)。急性中毒による死亡例は、重篤な中枢神経障害や心臓不整脈による心

肺停止である (Nahum and Hoff, 1934)。 

 

b. 刺激性 

高濃度のベンゼン蒸気は眼、皮膚、呼吸器に刺激性があるが (Gerarde, 1960)、33 ppm未満 (8

時間荷重平均、以下8-hr TWAと記載する) の暴露濃度では刺激性がみられたとの報告はない 

(Australian Department of Health and Aging, 2001)。 

ベンゼン蒸気は、33～59 ppmでは作業者の眼に刺激性を示し、更に60 ppm以上では皮膚、鼻、

口、喉に刺激性を示す (Midzenski et al., 1992; Yin et al., 1987)。 

 

c. 感作性 

調査した範囲内では、ベンゼンのヒトに対する感作性に関する試験報告は得られていないが、

過去長期間にわたって用いられていた溶剤としての使用経験から、有害な皮膚感作性と呼吸器

感作性はないと推察される (EU, 2003)。 

 

d. 神経系への影響 

ベンゼン濃度1～40 ppm (40人) と41～210 ppm (47人) に暴露された中国の履物・印刷工場の

女性作業者に、濃度依存的なめまいと頭痛の発生率の増加が報告されている。暴露環境は、ベ

ンゼン平均濃度が59 ppm、トルエンが16 ppm以下の混合暴露であった (Yin et al., 1987)。 

ベンゼン暴露による再生不良性貧血や急性白血病に転化する可能性のある前白血病(骨髄異

形成症候群)の疾患のあるトルコの労働者に、末梢神経に障害の生じたことが報告されている 

(Baslo and Aksoy, 1982)。 
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エストニアのベンゼン製造石油化学工場で、数年間2～16 ppmのベンゼンに暴露された作業

者の61%に、頭痛、倦怠感、睡眠障害、物忘れが認められている (Kahn and Muzyka, 1973)。 

ノルウェーの9つの石油タンカー甲板員を対象とした調査で、0.3 ppm超のベンゼンに暴露さ

れた11人の作業者のうち5人に頭痛、めまい、吐き気がみられたが、0.3 ppm以下で暴露された

10人には中枢神経系の異常はなかったと報告されている (Moen et al., 1995)。 

ベンゼン (0.56～1.8 ppm)、トルエン (2.1～9.8 ppm)、キシレン (0.43～12 ppm) に混合暴露さ

れた男性28人の心理学的検査では、皮質中枢の機能低下と運動反応時間の遅延を示唆する所見

が得られている (Sikora and Langauer-Lewowicka, 1998)。 

ギリシャ、アテネ中心部にある122か所のガソリンスタンドの従業員及びタクシー･バス運転

手で最低3年間、平均16～17年勤務経験のある人の脳をコンピュータ断層撮影した結果、異常な

石灰化と皮質の萎縮が認められた (Varelas et al., 1999)。血中鉛濃度は全員正常範囲であったが、

軽度から中等度の皮質の萎縮がガソリンスタンド従業員の19/37人、タクシー運転手の14/44人、

バス運転手の14/41人にそれぞれ認められた。ガソリンスタンド従業員の有病率が最も高く、喫

煙や飲酒との関連性は認められなかった。ただし、この研究では非暴露群が設けられていない。 

 

e. 心血管系への影響 

20 ppm (65 mg/m3) 以下のベンゼン、トルエン (4 mg/m3 以下)、ガソリン (280 mg/m3 以下) に

混合暴露された石油化学工場の作業者 118 人 (グループ 1) と、3 ppm (9 mg/m3) 以下のベンゼ

ン、キシレン (138 mg/m3 以下)、トルエン (8 mg/m3 以下)、ガソリン (12 mg/m3 以下) に混合暴

露された石油化学工場の男女作業者 154 人 (20～60 歳) (グループ 1) に循環器系検査を実施し

た。その結果、年齢、性別を一致させた非暴露対照群と比較して、高血圧のオッズ比はグルー

プ 1 では 2.44 (CI: 1.24-4.85)、グループ 2 では 2.00 (CI: 1.11-3.61) であり、心電図異常 (特に律

動障害) のオッズ比はグループ 1 では 2.34 (CI: 0.99-5.63)、グループ 2 では 2.75 (CI: 1.28-5.97) で、

いずれもほぼ 2 倍以上高かった。高血圧の家族歴、塩分摂取増加量、体格、喫煙習慣について

暴露群と対照群との間に有意差はなかった (Kotseva and Popov, 1998)。 

 

f. 免疫系への影響 

ベンゼン (3～57 ppm)、トルエン (21～71 ppm)、キシレン (27～680 ppm) を混合暴露した塗

装工の症例で、血中IgA及びIgGの減少とIgMの増加、及び白血球に対する自己抗体の出現率の

増加が認められた (Lange et al., 1973a,b)。 

ベンゼン、トルエン、キシレンに11年以上混合暴露 (それぞれ1～35 ppm、2～32 ppm、4～28 

ppm) された作業者で、55か月～11年未満の間暴露された作業者の血中総リンパ球数、胸腺リ

ンパ球数は非暴露対照群よりわずかに低下したが、リンパ球幼若化反応及びツベルクリン検査

を行った限りではリンパ球の機能異常はみられなかった (Moszczynsky and Lisiewicz, 1984)。 

 

g. 造血器系への影響 

ベンゼンに吸入暴露した作業者の血液学的影響を表8-1に示す。また、ベンゼンの暴露濃度と

ベンゼン中毒の相対リスクを表 8-2に示す。 

ベンゼンの造血器系への影響は100年以上前から認められており、ベンゼンの長期的な職業暴
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露で循環血中の血球数の顕著な減少とその後の死亡が報告され、「ベンゼン中毒」と称されて

いる。過去には白血病患者の白血球数を低下させるためにベンゼンが経口投与されていた事実

もある (ATSDR, 1997; Landrigan, 1996)。 

一般に、ベンゼンの低濃度での慢性的な暴露によって、血球数は可逆的に減少するが、高濃

度での暴露では貧血、白血球減少、特にリンパ球減少、血小板減少を特徴とする不可逆性の骨

髄造血機能の抑制が認められる。末梢血中の赤血球、白血球、血小板がともに減少して汎血球

減少症を示すとともに、骨髄腔内の脂肪細胞を除く細胞成分の低形成 (骨髄低形成) が生じて

しばしば致死的な再生不良性貧血となる。この末梢血中血球数の減少と最終的な再生不良性貧

血は、ベンゼン (又はその代謝物) の多能性造血幹細胞・造血前駆細胞や骨髄ストローマ細胞

への作用によるものとされている (Snyder, 2000)。 

日本では、1957年から1959年にかけて大阪のビニールサンダル等の製造作業者や東京下町地

区の家内工業等でベンゼン中毒が発生した。大阪では1957年にビニル履物製造業で接着剤中の

ベンゼンによる中毒発生の報告があり、1958年の実態調査では200余人の貼工の83%に貧血、白

血球減少等の異常が認められた。その時の作業場の気中ベンゼン濃度は100～400 ppmであった

(堀口ら, 1960)。1957～1959年までに貼工6人 (女性、16～50歳) の死亡が確認され、その就業期

間は1年未満～7年間、作業場気中ベンゼン濃度は80～800 ppmであった (原ら, 1960)。その剖検

例が報告されている (岩村ら, 1960; 中島ら, 1960; 上岡ら, 1960; ニ本杉ら, 1960; 水原, 1960)。

症状として、全身倦怠、頭痛、悪心、嘔吐、顔面蒼白、心悸亢進、呼吸困難、めまい、卒倒発

作、時には視力障害等の神経症状を現し、重篤な再生不良性貧血、著しい白血球減少、骨髄像

では低形成～強い荒廃を認めている (三木ら, 1960)。 

米国とカナダの化学工業と石油精製場の合計795人の3つの研究 (表8-1、Collins et al., 1997; 

Khuder et al., 1999; Tsai et al., 1983) では、算術平均あるいは中央値として0.53～0.81 ppmの濃度

のベンゼンの長期暴露で血液系への影響はみられなかった (表8-1)。他のより高濃度に暴露さ

れた作業者に対する研究では血液系への影響が認められており、この3つの研究の血液分析方法

や暴露評価、及び交絡要因の処理 (喫煙や他の化学物質との混合暴露) の解析にある程度の限

界があるが、この結果から、ベンゼンの骨髄毒性のNOAELは0.5 ppm超 (1.6 mg/m3超) (8-hr 

TWA) であると推測されている (Australian Department of Health and Aging, 2001)。 

中国のコホート研究 (Yin et al., 1996) から、ベンゼンを使用した 3 工場でベンゼンに暴露さ

れた中国上海市の作業者 44 人と、年齢及び性を対応させた非暴露作業者 44 人を比較した横断

研究がある (表 8-1、Rothman et al., 1996a)。平均暴露期間は 6.3 年 (範囲 0.7～16 年) であった。

全被暴露作業者の 8-hr TWA 中央濃度は 31 ppm (101 mg/m3; 範囲 1.6～328.5 ppm) であった。被

暴露作業者を 31 ppm 以下の群 22 人 (範囲 1～30.6 ppm) と 31 ppm 超群 22 人に分け、8-hr TWA

中央濃度はそれぞれ 13.6 ppm (44.2 mg/m3)、91.9 ppm (299 mg/m3) であった。31 ppm 超群では

絶対リンパ球数 (総白血球数×リンパ球百分率/100)、白血球数、赤血球数、ヘマトクリット値、

血小板数が有意に減少し、平均赤血球容積は有意に増加した。31 ppm 以下の群では、絶対リン

パ球数、赤血球数、血小板数が有意に減少した。更に、31 ppm 以下の群のなかですべてのサン

プリング時に一度も 31 ppmを超えなかった 11人を選んだところ、絶対リンパ球数のみ減少し、

対照群 1.9×103/μL に対し、1.6×103/μL であった。その時のベンゼン濃度は 8-hr TWA 中央濃

度として 7.6 ppm、範囲は 1～20 ppm であった。この研究の対照群の例数は少ないがよく管理
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されており、また他の化学物質の混入も最小限度であり、全群でトルエンとキシレンは 0.2 ppm 

(0.7 mg/m3) 以下であった。更に、絶対リンパ球数とベンゼン暴露の間に用量－反応関係を認め

た (Rothman et al., 1996a)。以上の結果から、本評価書では、絶対リンパ球数の減少をエンドポ

イントとして、LOAEL を 7.6 ppm (8-hr TWA) と判断した。 

環境中のベンゼン濃度とベンゼン中毒との定量的な関係が、中国のコホート研究 (Hayes et 

al., 1997; Yin et al., 1996) から抽出された412人のサブグループで報告されている (Dosemeci et 

al., 1997)。次の3つの要件、① 数か月間以上白血球数 4×109/L未満、又は白血球数 4.5×109/L

未満でかつ血小板数 80×109/L未満、② 6か月以上の暴露期間、③ 血球数の異常を引き起こす

他の要因を排除、を満たすベンゼン中毒者を抽出し、職場のベンゼン濃度との相対リスクを算

出した。その結果、ベンゼン濃度が5 ppm未満の時の相対リスクを1.0とすれば、5～19 ppmで相

対リスクは2.2に増加し、以降濃度の増加と共にベンゼン中毒の相対リスクも増加した (表 8-2)。

その他、3つの研究でも血液系への影響が示されている (表8-1)(Bogadi-Sare et al., 1997, 2000; 

Ward et al., 1996; Xia et al., 1995)。他の3つの研究では、作業者のベンゼン中毒の症状は高濃度

の反復した暴露に関連していたが、累積的な暴露との関連は殆どないか、全くなかった (表

8-1)(Aksoy et al., 1971; Midzenski et al., 1992; Vai et al., 1989)。 

2004 年に、ベンゼンの血液毒性が平均濃度 1 ppm 以下で認められたという横断研究がある 

(Lan et al., 2004)。中国・天津市の 2 つの製靴工場で平均 6.1±2.9 年従事し、ベンゼンに暴露さ

れた 250 人の作業者 (平均 29.9±8.4 歳、うち女性 2/3) とその対照群として年齢、性別、喫煙、

飲酒、体格指数、感染歴をほぼ同一にした同市の同じ地域にある 3 つの織物工場の非暴露作業

者 (対照群) 140 人とを比較した。採血前 1 か月間のベンゼン濃度で対照群 140 人、1 ppm 未満 

(算術平均 0.57±0.24) 109 人、1～10 ppm 未満 (2.85±2.11) 110 人、10 ppm 以上 (28.73±20.74) 31

人の 4 群に区分した。ベンゼンの暴露濃度は、採血 16 か月前からトルエンの暴露濃度と共に被

験者ごとにモニターしている。その結果、1 ppm 未満で、総白血球数、顆粒球数、CD4＋-T リン

パ球数、CD4＋/CD8＋-T リンパ球数比及び B リンパ球数の減少と血小板の減少がみられた。暴

露群 29 人と対照群 24 人の造血前駆細胞については、10 ppm 以上で顆粒球･マクロファージ系

コロニー形成単位、前期赤芽球系前駆細胞数、顆粒球・赤芽球･マクロファージ・巨核球系コロ

ニー形成単位数が減少し、骨髄の造血能の低下をうかがわせた。また、造血前駆細胞の感受性

は、分化した白血球や顆粒球より高かった。更に、ベンゼン暴露された作業者 28 人のベンゼン

毒性に重要な役割を持つ酵素、ミエロペルオキシダーゼ、NAD(P)H:キノン酸化還元酵素及び

P450 2E1(CYP 2E1)について、遺伝子塩基配列における一塩基変異多型 (SNPs) と白血球数との

関連を調べたところ、2 つの遺伝子型、ミエロペルオキシダーゼ MPO -463GG 及び NAD(P)H:

キノン酸化還元酵素 NQO1 465CT が、ベンゼン暴露された作業者の白血球数の減少と相関して

おり、ベンゼンの血液毒性の感受性に影響していた。まとめると、ベンゼン濃度の増加に依存

して総白血球数、顆粒球数、絶対リンパ球数、B リンパ球数及び血小板数の減少がみられ、1 ppm

未満でも対照群より低かった。また、ベンゼン暴露は骨髄前駆細胞のコロニー形成を減少させ、

骨髄前駆細胞に対しては成熟した全白血球より高い毒性を及ぼした。更に MPO と NQO1 の遺

伝的変異型は白血球数の減少と相関性があった。以上、この横断研究で、ベンゼンの血液毒性

が平均濃度 1 ppm 未満で生じ、特に遺伝的に高い感受性をもつ亜集団では血液毒性は明確であ

る可能性が示唆された。本評価書では、ベンゼンの血液毒性が平均濃度 1 ppm 未満で認められ
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たことから、その上限の 1 ppm を LOAEL と定めた。 
注)文献検索時 (2004年4月) 以後に入手した。 

 

以上、職業暴露で得られたヒトへのベンゼンの影響濃度として、米国とカナダでの化学工業

と石油精製場の3つの研究の結果として得られた造血器系への影響を指標にしたNOAELが0.5 

ppm超 (1.6 mg/m3超)、中国・上海市の工場でベンゼンに暴露された作業者の横断研究で得られ

たリンパ球数の減少を指標にしたLOAEL 7.6 ppm (25 mg/m3, 8-hr TWA) が得られている。また、

中国・天津市の横断研究で、更に低い濃度でベンゼンの血液毒性が報告されており、LOAELは

1 ppmである。 

したがって、吸入経路での最小のLOAELは1 ppmと推測された。 

 

表 8-1 ベンゼンに吸入暴露した作業者の血液学的影響  

(Australian Department of Health and Aging, 2001、一部改変) 

業種 国 
ベンゼン 

暴露 
(8時間荷重平均) 

所見 補足 文献 

ビニール

履物製造 
日本 100-400 ppm(作業

場測定値)(就業時

間不定) 

1958年、200余人の貼工(ベンゼン含有の

接着剤使用)の83%に貧血、白血球減少等

の異常 
1957-1959年までに貼工6人(女性、16～50

歳)死亡(就業期間：1年未満～7年間、気中

ベンゼン濃度：80～800 ppm) 
全身倦怠、頭痛、悪心、嘔吐、顔面蒼白、

心悸亢進、呼吸困難、めまい、卒倒発作、

時に視力障害等の神経症状 
重篤な再生不良性貧血、著しいWBC減

少、骨髄像では低形成～強い荒廃 

就業時間は

季節変動が

あり、繁忙

期5-7月は

長時間労働

が続き、閑

散期には短

時間となる 

岩村

ら, 
1960;
原ら, 
1960;
三木

ら, 
1960;
上岡

ら, 
1960;
水原, 
1960;
中島

ら, 
1960;
ニ本杉

ら, 
1960;
堀口

ら, 
1960  
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業種 国 
ベンゼン 

暴露 
(8時間荷重平均) 

所見 補足 文献 

化学工業 米国 平均(範囲) ＝ 
0.55 (0.01-88) ppm 
2 ppm超に暴露し

た作業者は5%未

満 

暴露387人、非暴露553人で、ALC・WBC・

RBC・Pltの減少、Hbの増加、MCVの増加

がみられ、双方の患者数に差なし 

この結果

から、ベン

ゼンの骨

髄毒性の

NOAELは
0.5 ppm超 
(1.6 mg/m3

超) (8-hr 
TWA) で
あると推

測されて

いる 
(Australian 
Departmen
t of Health 
and Aging, 
2001) 

Collins 
et al., 
1997 

石油精製 カナ

ダ 
平均(範囲) ＝ 
0.81 (0.14-2.08) 
ppm 
平均10年間 

暴露105人で、WBC・RBC・Hb・MCV・

Pltは概ね低い正常範囲内。MCV・Pltは雇

用 (暴露) 期間と負の相関があり、個人の

ベンゼン暴露量と相関しない 

この結果

から、ベン

ゼンの骨

髄毒性の

NOAELは
0.5 ppm超 
(1.6 mg/m3

超) (8-hr 
TWA) で
あると推

測されて

いる 
(Australian 
Departmen
t of Health 
and Aging, 
2001) 

Khuder 
et al., 
1999 
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業種 国 
ベンゼン 

暴露 
(8時間荷重平均) 

所見 補足 文献 

石油精製 米国 中央値 ＝ 0.53 
ppm 

1959-1980年まで追跡された303人の血液

学的全検査項目は概ね正常範囲内 
この結果

から、ベン

ゼンの骨

髄毒性の

NOAELは
0.5 ppm超 
(1.6 mg/m3

超) (8-hr 
TWA) で
あると推

測されて

いる 
(Australian 
Departmen
t of Health 
and Aging, 
2001) 

Tsai et 
al., 
1983 

ベンゼン

基材の溶

剤使用 

中国 中央値(範囲) 個人

暴露 ＝ 31 ppm 
(範囲1.6-328.5 
ppm)、平均6.3年間 
トルエンとキシレ

ンは全群で0.2 
ppm (0.7 mg/m3) 
以下 

性別･年齢・喫煙量・飲酒量で同数の対照

者と比較 
31 ppm超群: 22人 

8-hr TWA中央濃度91.9 ppm (299 
mg/m3) 

絶対LC･WBC･RBC･Hct･Pltの減少 
MCVの増加 

31 ppm以下の群: 22人 
8-hr TWA中央濃度13.6 ppm (44.2 

mg/m3) 
絶対LC･RBC･Pltの減少 

一度も31 ppmを超えなかった群: 11人 
8-hr TWA中央濃度7.6 ppm (25 mg/m3) 

(範囲1-20 ppm) 
絶対LCの減少 
 

LOAEL: 7.6 ppm (25 mg/m3) (8-hr TWA) 

血液学的検

査値と累積

暴露量の相

関なし 

Rothm
an et 
al., 
1996a,
b 

履物製造

業 
クロ

アチ

ア 

中央値(範囲) ＝ 
5.9 (1.9-14.8) ppm 
(エリアモニタリ

ング値) 

非暴露女性27人と比較した暴露女性49人
で、平均Hb濃度･Bリンパ球比率の減少、

MCV･杆状核好中球の増加 

ベンゼン混

入の接着

剤･洗浄

剤・塗料; ト
ルエン
11-50 ppm
との混合暴

露 

Bogadi
-Sare 
et al., 
1997, 
2000 

ベンゼン

基材の溶

剤使用 

中国 平均(範囲) ＝ 5.8 
(0.7-139) ppm (評
価手法不詳) 

WBC減少症 (WBC <4.5×109/L)は、非暴露

236人の8.9%に対して、暴露326人では26%
 Xia et 

al., 
1995 

ゴム製造 米国 推定範囲 <5-34 
ppm 

1939-1975年に暴露された657人で、ベンゼ

ン暴露量とWBC・RBCの減少のリスクは

相関。WBCの減少は大きいが、暴露量に

閾値はみられない 

PliofilmTM

コホート 
Ward 
et al., 
1996 

ゴム製造 米国 推定暴露中央値 
30-54 ppm 
雇用開始4か月間 

1946-1949年に雇用された161人で、雇用開

始4か月間にWBCの10%減少。RBCは一致

した変化なし 

PliofilmTM

コホート 
Cody 
et al., 
1993 
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業種 国 
ベンゼン 

暴露 
(8時間荷重平均) 

所見 補足 文献 

ゴム製造 米国 予測平均値  
75 ppm (1940-1948
年) 
15-20 ppm 
(1949-1978年) 

459人の縦断研究で、1940-1948年の全暴露

量と関連してWBC・RBC・Hbが減少。次

の25年間ではその傾向はない 

PliofilmTM

コホート 
Kipen 
et al., 
1988, 
1989 

履物製造

業 
トル

コ 
15-210 ppm 
3か月間-17年間 

作業者217人のWBC・Plt・全血球数の減少

頻度は、性別･年齢・一般生活条件が同じ

対照者100人と比較して増加  

接着剤に暴

露。暴露期

間と関連な

し 

Aksoy 
et al., 
1971 

船体修理 米国 60-600 ppm 船上タンクの脱ガス作業で数日間暴露さ

れた9/15人で、4か月以内にWBC・ALC・
Hb・Plt・MCVの異常。12か月後でも7/15
人が1項目以上の検査値に異常 

血液変化と

暴露期間に

相関なし 

Midze
nski et 
al., 
1992 

ベンゼン

基材の溶

剤使用 

イタ

リア 
>20 ppm ベンゼン中毒の恐れで職業健康クリニッ

クを訪れた301人のうち、153人で一過性の

骨髄異常、39人で進行性の骨髄異常; 11人
が再生不良性貧血で死亡、21人が血液リン

パ系の進行がん 

骨髄疾患の

重篤度と現

状又は直近

の暴露量と

の間に強い

有意差あり 

Vai et 
al., 
1989 

化学工業 米国 0.01-1.40 ppm 
平均7.3年間 

暴露200人、非暴露268人で、血液学的検査

項目で、ベンゼンに関連した影響なし 
 Collins 

et al., 
1991 

化学工業 米国 平均>24 ppm 
平均9.6年間 

10/10人でMCVの増加、9/10人でHb値の減

少 
 Fishbe

ck et 
al., 
1978 

化学工業 米国 ＜2 ppm-約30 ppm 
1-20 年間 

同数の対照者と比較して、暴露282人で

RBC・総ビリルビンの軽微な低下 
暴露2/282人
が調査期間

中 
(1967-74) 
に白血病で

死亡 

Towns
end et 
al., 
1978 

コーク

ス炉副

産物 

米国 0.1-31.4 ppm 非暴露群、<2 ppm-年暴露群、2-20 ppm-年
暴露群、>20 ppm-年暴露群で比較し、

WBC、RBC、Hb値に差なし (17-37人/群)

 Hanco
ck et 
al., 
1984 

ベンゼン

基材の溶

剤使用 

中国 平均(最大) ＝女性

59.2 (210)、＝男性

47.9 (210) ppm 
平均5年間 

女性: 非暴露85人に対して、暴露83人で

ALCの減少 
男性: 非暴露44人に対して、暴露61人で

ALCの差なし 

トルエン 
6-7 ppmと

混合暴露 

Yin et 
al., 
1987 

石油精製 米国 10 ppm 非暴露33人と暴露66人の比較 
暴露群でMCVのわずかな増加 
その他の血液学的、血清生化学的数値に差

なし 

全絶対MCV
は正常範囲

内 

Yardle
y- 
Jones 
et al., 
1988 

印刷 米国 11-1,060 ppm (3-5
年間) 

暴露作業者332人中130人に貧血、MCVの

増加、Pltの減少・WBCの減少等の中毒症

状 

ベンゼン使

用中止後、

再発の症例

なし 

Greenb
urg et 
al., 
1939 

ゴム製造 米国 予測平均値 
100 ppm 
範囲 
50-500 ppm 

倦怠感、悪心、嘔吐、出血の訴えた1,104
人で、血球数を測定。ALCは83人で異常に

低値。25人はWBC・RBC・Pltが重度に減

少。そのうち9人は入院し、骨髄の生検で

再生不良性貧血と診断、3人死亡。 

世界大戦に

よる合成ゴ

ムの注文増

加 

Wilson
, 1942 

タイヤコ

ード製造 
トル

コ 
0-110 ppm (エリア

モニタリング値) 
暴露された231人のうち、9人にWBCの減

少、4人にPltの減少、1人にWBC・RBC・
用いた希釈

剤と溶剤に
Aksoy 
et al., 
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業種 国 
ベンゼン 

暴露 
(8時間荷重平均) 

所見 補足 文献 

Pltの減少 6-8%ベンゼ

ン含有 
1987 

2製靴工

場 
中国 

 
天津

市 

対照群140人 
(男52、女88) 
 
暴露群250人 
1 ppm未満: 109人
(37,72) 
1-10 ppm: 110人
(39,71) 
10 ppm以上: 31人
(10,21) 
 
従事期間6.1±2.9
年 

16か月間ベンゼン暴露された250人を、平

均濃度で1 ppm未満、1以上10 ppm未満、

10 ppm以上の3群に区分。 
全暴露群:  

傾向検定で以下項目に有意差あり：総

白血球数、顆粒球数、絶対リンパ球数、

CD4＋-Tリンパ球数、CD4＋/CD8＋-Tリ
ンパ球数比、Bリンパ球数、ナチュラル

キラー細胞数、血小板数 
1 ppm未満:  

総白血球数、顆粒球数、CD4＋-Tリンパ

球数、CD4＋/CD8＋-Tリンパ球数比及び

Bリンパ球数の減少と血小板の減少 
10 ppm以上:  

ヘモグロビン濃度減少、顆粒球･マクロ

ファージ系コロニー形成単位、前期赤

芽球系前駆細胞数、顆粒球・赤芽球･マ

クロファージ・巨核球系コロニー形成

単位数が減少 
造血前駆細胞の感受性は、分化した白

血球や顆粒球より高い 
 

ベンゼン代謝に重要な2つの遺伝子型 (ミ
エロペルオキシダーゼMPO -463GG、

NAD(P)H:キノン酸化還元酵素NQO1 
465CT) が、暴露された作業者28人の白血

球数の減少と相関 
 
LOAEL: 1 ppm (血液毒性)(本評価書の判

断) 

ベンゼンと

トルエンを

個人モニタ

ー 

Lan et 
al., 
2004 

ALC、絶対リンパ球数；Hb、ヘモグロビン；LC、リンパ球；MCV、平均赤血球容積；Plt、血小板；RBC、赤

血球；WBC、白血球 
太字はリスク評価に用いたデータを示す。 

 

 

表 8-2 暴露濃度とベンゼン中毒の相対リスク (Dosemeci et al., 1997) 
暴露濃度 (ppm) 相対リスク (95%信頼区間CI) 

<5 1.0 (対照) 
5-19 2.2 (1.7-2.9) 

20-39 4.7 (3.4-6.5) 
40≦ 7.2 (5.3-9.8) 

 

 

h. 生殖・発生影響 

女性に対する影響としては、毎日ベンゼン (濃度不明) に暴露されたゴム工場の女性作業者

12人に婦人科的疾患の発生が報告されている。全員に月経不順とわずかな出血があった。この

うち、2人は当該作業に従事し始めた後に妊娠し、いずれも妊娠第1期のうちに自然流産してい

る。また、5人に卵巣形成不全 (ovarian hypoplasia) が認められた。この他、あざができやすい、
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倦怠感、めまい、頭痛、血液学的検査値異常、特に白血球数と血小板数の低値がよくみられる

所見であった (Vara and Kinnunen, 1946)。 

中国の石油化学会社に勤務していた女性作業者に月経異常が生じたとの報告がある 

(Thurston et al., 2000)。 

平均29 ppm (範囲 1～132 ppm) のベンゼンと平均19 ppm (範囲 1～136 ppm) のトルエンに混

合暴露された中国の革靴製造作業者223人のうち49%に月経異常を認めた報告がある。一方、非

暴露群における月経異常例は16%であった (Huang, 1991)。喫煙の習慣については調べていない。 

ノルウェーの症例対照研究で、調査直前に子供を生んだ女性歯科医558人と対照の高校女性教

師450人について、受胎待ち時間 (妊孕
にんよう

力) とベンゼン暴露の関係が研究されている。その結果、

女性歯科医の40%がベンゼン0.25 v/v%を含む消毒剤に毎日暴露されていたが、受胎待ち時間 

(妊孕力) に対照者と差はなかった (Dahl et al., 1999)。 

平均29 ppm (範囲 1～132 ppm) のベンゼンと平均19 ppm (範囲 1～136 ppm) のトルエンに混

合暴露された中国の革靴製造作業者106人と非暴露対照群209人との研究で、ベンゼンとトルエ

ンの混合暴露群では対照群に比して自然流産率の増加 (5.8 対 2.4%; 相対リスク＝2.4; p<0.01) 

がみられたが、早産や死産の頻度には群間に差はなかった (Huang, 1991)。なお、喫煙習慣の情

報はなかった。 

1975～1982年のフィンランド国勢調査で、妊婦の病院の記録とインダストリアル・ハイジニ

ストと協力して開発した職種-暴露分類を用いて、11,570人の妊婦 (夫は有害物質に暴露された

可能性がある) と87,616人の妊婦 (夫は有害物質に暴露された可能性がない) について比較し

た研究がある。その結果、自然流産のオッズ比は、石油精製の溶剤 (ガソリンとベンゼン) に

夫が暴露されている場合に上昇したが (オッズ比2.2、CI 1.3-3.8)、ベンゼンのみに暴露されて

いる場合 (ベンゼン濃度は測定されていないが、低いとしている) には有意でなかった (オッ

ズ比1.0、CI 0.7-1.3) (Lindbohm et al., 1991)。 

フィンランドの製薬工場に勤務し自然流産した44人と対照群の女性作業者130人の症例対照

研究では、流産のリスクとベンゼン暴露 (オッズ比2.4 (95%信頼区間CI, 0.5～12.0)) に有意な関

連性はみられなかったと報告されている (Taskinen et al., 1986)。 

親の職業暴露と胎児の発生に関して、1980年に既婚女性の米国出生率・胎児死亡率調査

U.S.National Natality and Fetal Mortality Surveyに基づいて症例対照研究が行われている。死産 

(母親2,096人、父親3,170人)、妊娠37週未満の早産 (母親363人、父親552人)、在胎期間の短い幼

児 (母親218人、父親371人) の群、及び対照の妊娠女性も同時に調査している。調査直前の12

か月以内の暴露を雇用工場で確認し、個々の化学物質への相対暴露濃度が算出された。また、

オッズ比を計算する際、子供の人種、妊婦管理の有無、母親の年齢、流産の回数、人工流産、

母親の喫煙・飲酒量の交絡因子を考慮している。その結果、ベンゼンに暴露された父親の子供

に、強い濃度依存性のある在胎期間の短縮がみられた (オッズ比1.5 (95%CI, 1.1～2.3))。この父

親には、エンジン技術者、修理工、溶接工、ガス切断工が高い率で含まれていた。母親のベン

ゼン暴露は死産とわずかに有意な相関 (オッズ比1.3 (95%CI, 1.0～1.8)) がみられた。母親のベ

ンゼン暴露は主に服飾工業、理髪と化粧品関連の職種によるもので、化学・製薬・塗装工業は

少なかった (Savitz et al., 1989)。 

フランスの2つの化学工場の1,077人の男性作業者の配偶者について、質問紙で推測された暴
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露量を基に妊娠28週目までの自然流産のリスクが検討されている。女性の診療記録は検討され

なかった。総数1,739人の妊婦のうち、171人 (9.8%) は自然流産した。非暴露作業者の妻の流

産は8.8%であった。男性作業者を過去のベンゼン暴露量に基づいて低暴露群 (5 ppm未満) と高

暴露群 (5 ppm以上) に分け、妻の喫煙、年齢、妊娠順で調整したが、自然流産のリスクは2つ

の暴露群で差はなかった (Stucker et al., 1994)。 

研究従事者206人の自然流産について調べたフィンランドの症例対照研究で、ベンゼン暴露と

自然流産との間に有意な関連性はみられなかった (Taskinen et al., 1994)。 

石油化学施設で雇用されており、同じ施設の男性と結婚した3,070人の非喫煙の初産の女性を

対象に調査した中国における研究で、自然流産の割合は化学作業従事者が8.8%であるのに対し、

非化学作業従事者は2.2%であった。その施設内でヒトの呼吸域近傍38か所から回収されたサン

プル中のベンゼン、トルエン、キシレン、スチレン濃度はそれぞれ平均0.86、0.40、0.50、0.03 

ppmであった。妊娠初期の3か月間に暴露された特定の化学物質との関係を解析した結果、自然

流産の予想オッズ比はベンゼンで2.5 (95%CI, 1.7～3.7)、石油で1.8 (95%CI, 1.1～2.9) と有意に

上昇した (Xu et al., 1998)。 

中国のベンゼン、トルエン、キシレン、スチレン、石油を生産する石油化学工場の作業者の

前向きコホート研究が実施されている (Chen et al., 2000)。0.02～0.2 ppmのベンゼンに暴露され

た母親366人の群では、有機溶剤に暴露されていない母親459人の群と比較して、他の化学物質

暴露の有無に係わりなく出生児の体重がわずかに減少 (–58 g (95%CI, –115～–2 g)) した。 

男性に対する生殖影響については、ベンゼン (10～15 ppm)、エチルベンゼン (～50 ppm)、ト

ルエン (～50 ppm)、キシレン (～12 ppm) に2年間混合暴露されたメキシコの男性ゴム作業者48

人と年齢を対応させた対照群42人について、性機能と精液を調べた結果、平均精子数、精子の

運動性、正常な精子の比率が暴露群では対照群に比べて、それぞれ78、62、24%減少していた。

喫煙、飲酒の習慣との関連性はなかった。暴露作業者には性欲の低下が認められており、それ

が精子数の減少と運動性の低下をもたらした原因である可能性が示唆されている (De Celis et 

al., 2000)。 

 

以上のように、月経不順や精液の質に対する影響、自然流産の割合の増加、出生時体重の減

少などベンゼンの生殖系への影響を示す報告もあるが、すべて混合暴露の事例で、他の交絡因

子による調整が適切でない、調査人数が少ない、暴露期間が明確でないなど限界があり、現在

のところヒトでのベンゼンの生殖・発生毒性について暴露量との関連を含め明確に判断するこ

とはできない。 

 

i. 遺伝毒性 

ベンゼンに職業暴露されたヒトのリンパ球を用いたin vivo遺伝毒性結果を表8-3に示す。ヒト

培養細胞を用いたin vitroの結果は表 8-14に示す (8.3.6 遺伝毒性参照)。 

ベンゼンのヒトに対する遺伝毒性に関しては、職業暴露においてベンゼンの正確な暴露デー

タがない、他の化学物質との混合暴露である、あるいは適切な対照群が設定されていないなど

の限界があるものの、ベンゼン暴露がリンパ球の染色体の数的・構造的異常を引き起こすこと

が指摘されている (ATSDR, 1997; IPCS, 1993)。 
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輪転グラビア印刷工場で、125～532 ppmのベンゼン濃度で1年未満～22年間暴露された作業

者10人の末梢血リンパ球に染色体異常の増加がみられ (Forni et al., 1971a)、また、過去にベン

ゼン暴露による血液疾患に罹患し、回復した患者25人の末梢血リンパ球に染色体異常の増加が

報告された (Forni et al., 1971b)。 

多くはベンゼン10 ppm超 (8-hr TWA) に暴露された作業者の報告であるが (Australian 

Department of Health and Aging, 2001)、より低用量での報告もあり、Tompaら (1994) は、1990、

1991、1992年と経年的にベンゼンの平均暴露濃度ピークが低下 (21 → 8.4 → 5.7 ppm) した職

場の作業者49人について研究し、リンパ球の染色体異常の出現頻度はベンゼン暴露濃度の低下

と共に低下したが、姉妹染色分体交換の頻度には変化がなかったとしている。 

また、ベンゼンに職業暴露された作業者の遺伝毒性影響を表 8-4に示す。 

全体として、職業的に特に高濃度のベンゼンに暴露されたヒトで、染色体異常が示されてい

る。しかし、職業的な暴露であることから1,3-ブタジエンやスチレン、キシレン等の多環式芳

香族炭化水素のような他の化学物質との混合暴露を伴い、解析に限界がある。 

 

以上のように、染色体の数的・構造的異常は職業的にベンゼン10 ppm (33 mg/m3) 超 (8-hr 

TWA) で暴露された作業者の末梢血リンパ球に認められており、ベンゼン (又はその代謝物) 

がヒトに遺伝毒性があることが示唆される。最新の細胞遺伝学的手法を取り入れた研究でも、

染色体の傷害と高濃度のベンゼンとの間に依存性が認められている。 

 

表 8-3 ベンゼンに職業暴露されたヒトのリンパ球を用いたin vivo遺伝毒性結果  

(ATSDR, 1997) 
使用細胞種 エンドポイント 結果 文献 

ヒトリンパ球 小核の増加 ＋ Robertson et al., 1991 
(＋) Yardley-Jones et al., 1990 
＋ Sasiadek et al., 1989 
－ Jablonicka et al., 1987 
＋ Forni et al., 1971a,b 
＋ Ding et al., 1983 
＋ Tough & Court Brown, 1965 
＋ Picciano, 1979 
＋ Tompa et al., 1994 
＋ Sasiadek, 1992 

染色体異常 

＋ Sasiadek & Jagielski, 1990 
＋ Popp et al., 1992 
－ Yardley-Jones et al., 1988 

ヒトリンパ球 (職業暴露さ

れたヒト) 

姉妹染色分体交換 

－ Seiji et al., 1990 
＋ 陽性、－ 陰性、(＋) 弱い陽性 
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表 8-4 ベンゼンに職業暴露された作業者の遺伝毒性影響  

(Australian Department of Health and Aging, 2001) 
集団 

暴露群 対照群 
影響と影響濃度 (8-hr TWA) 文献 

ガソリンスタ

ンド従業員 
(12 人) 

性別、年齢、喫

煙習慣が同一条

件 (12 人) 

ベンゼン平均大気濃度 0.11 ppm (範囲 0.03-3.0 ppm) 注１) に暴

露されたヒトの新鮮な培養末梢血リンパ球で、全体的な DNA
傷害と強い傷害を受けた細胞の増加 (Lagorio et al., 1997) 

Andreoli 
et al., 
1997 

ガソリンスタ

ンド従業員(12
人) 

性別、年齢、喫

煙習慣が同一条

件 (12 人) 

ベンゼン 0.1 ppm 注 1)の平均大気濃度に暴露されたヒトの末梢

血リンパ球で、染色体 7･11･18 番及び X 染色体に数的異常な

し 

Carere et 
al., 1998 

スチレン工場

作業者 (25 人) 
性別、年齢が同

一条件 (25 人) 
平均濃度ベンゼン 0.24 ppm、スチレン (トルエン･キシレン･

エチルベンゼン) 0.31 ppm で暴露注 2) 
全リンパ球で動原体を有する小核の増加 
単球の DNA 付加体、リンパ球の DNA 一本鎖切断･姉妹染色

分体交換･全小核に変化なし 

Holz et 
al., 1995 

石炭ガス工場

作業者 (56 人) 
年齢が同一条件

(28 人) 
ベンゼン暴露濃度 0.5-1.2 ppm 注 3)で、リンパ球と頬細胞にお

ける小核、全染色体を入れる小核 (MN harbouring whole 
chromosomes)、無動原体染色体断片、9 番染色体数的異常の増

加なし 

Surralles 
et al., 
1997 

石炭ガス工場

作業者 (12 人)
及び炉操作者 
(5 人) 

隣接する地方の

村の条件を一致

させていない住

民 (8 人) 

幾何平均 1.3 ppm のベンゼン暴露注 3)された作業者において、

分裂間期リンパ球の 1･9 番染色体の動原体切断が、わずかで

あるが有意に増加。 
幾何平均 1.0 ppm ベンゼンに暴露されたコークス炉作業者で

は増加なし。 

Marcon et 
al., 1999 

ベンゼン基材

の溶剤を用い

る作業者 (24
人) 

性別、年齢、喫

煙飲酒、肥満度

が同一条件 (23
人) 

ベンゼン平均暴露 72 ppm (範囲 2-301 ppm) 注 4)で、ヘテロ(接
合体)のヒトの末梢血 RBC で、Nø ではなく NN グリコホリン

A 突然変異体の頻度が 2 倍増加。ベンゼン生涯累積暴露量に

強く依存。 

Rothman 
et al., 
1995, 
1996b 

中央値31 ppm (範囲不詳) でベンゼン暴露注4)した作業者のリ

ンパ球で、8･21番染色体の高二倍体の頻度及び8番染色体の

低二倍体の頻度の用量依存的増加。 
31 ppm超の暴露濃度で、リンパ球の転座t(8;21) (27対2%リン

パ球) は15倍、転座t(8;＊注))と転座t(21;＊)は2倍増加。 
すべての増加は、累積暴露量ではなくその時点の暴露量に依

存。                             注)＊: 染色体不詳 

Smith et 
al., 1998 

ベンゼン暴露濃度 31 ppm 超注 4)で、絶対リンパ球数の減少に

伴って、リンパ球の 9 番染色体の高二倍体、主に三倍体の頻

度増加 

Zhang et 
al., 1996 

ベンゼン基材

の溶剤を用い

る作業者 (43
人) 

性別、年齢が同

一条件 (44 人) 

中央値 31 ppm (範囲 2-329 ppm) 注 4)で、分裂中期の全血塗沫

標本において、5･7 番染色体のモノソミー、1･5･7 番染色体

の三倍体、四倍体が増加。5･7 番染色体の長腕欠失が用量依

存性に 3.5 倍までの増加。 

Zhang et 
al., 1998 

注 1)石油や自動車の排気ガスに含まれる 1,3-ブタジエンや遺伝毒性のある多環式芳香族炭化水素等の化学

物質の排出状況の情報がない。 
注 2)スチレン単独でも低濃度でヒトリンパ球の染色体異常を引き起こす (IARC, 1994)。 
注 3)低濃度で遺伝毒性のある多種類の多環式芳香族炭化水素にも混合暴露されている (IPCS, 1998)。 
注 4)トルエンとキシレンにも混合暴露されており、それらがベンゼンの代謝を阻害していた可能性がある。た

だし、トルエンとキシレンがこのような染色体の傷害を引き起こすという報告はない (IPCS, 1997; 
McGregor, 1994)。 

 

 

j. 発がん性 

ベンゼンの発がん性については、多数の職業暴露による疫学研究が行われており、代表的な
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疫学研究として、米国ミシガン州ダウケミカル工場での男性 956 人を対象としたコホート研究 

(Bond et al., 1986; Ott et al., 1978)、トルコ・イスタンブールの製靴工らの白血病調査 (Aksoy, 

1980)、米国オハイオ州グッドイヤー工場の塩化ゴム (PliofilmTM) 工場作業者のコホート研究 

(Rinsky et al., 1981,1987)、米国の 7 つの化学工場男性作業員のコホート研究 (Wong, 1987a,b)、

中国 12 市の工場従業員 74,828 人の総合的なコホート研究 (Hayes et al., 1997) がある。 

その中でも、PliofilmTMコホート研究はヒトに対する発がん性評価を行うのに「現時点で最良

のコホート研究と考えられる」 (環境庁大気保全局, 1995; 日本産業衛生学会許容濃度等委員会, 

1997) とされ、詳しく分析されている (ACGIH, 2001; Australian Department of Health and Aging, 

2001; U.S.EPA, 1998)。ここでは、PliofilmTMコホート研究の概要を紹介する。その他のコホート

研究は、以下の報告書や評価文書で詳しく総括されている。 

ベンゼンの発がんリスク評価について、日本では環境庁大気保全局 (1995) 及び「許容濃度

等の勧告」 (日本産業衛生学会許容濃度等委員会, 1997) で簡潔にまとめられている。海外の最

近の評価文書では、欧州連合の「Risk Assessment Report, Benzene draft」 (EU, 2003)、オースト

ラリアの「Benzen: Priority Existing Chemical Assessment Report No. 21」 (Australian Department of 

Health and Aging, 2001)、米国の環境保護庁「Carcinogenic Effects of Benzene: An Update」 (U.S.EPA, 

1998) 及び有害物質･疾病登録局「Toxicological profile for benzene」 (ATSDR, 1997) がある。 

 

PliofilmTMコホート 

ベンゼンのPliofilmTMコホートでの死因と標準化死亡比を表 8-5、ベンゼンのPliofilmTMコホー

トで白血病で死亡した作業者の累積暴露量と標準化死亡比を表 8-6に示す。 

米国オハイオ州グッドイヤーの2つの工場に勤務するゴム作業者に白血病の増加が報告され

た (Infante et al., 1977; Rinsky et al., 1981)。このコホートは、PliofilmTM (塩化ゴムを原料とする

包装材料) 工場で1936～1975年まで雇用されていた1,165～1,212人の男性作業者で構成されて

いる (Paxton et al., 1994a; Rinsky et al., 1987)。工場ではPliofilmTMの製造工程で大量のベンゼン

を溶剤として使用しており、他の既知の発がん物質の暴露はなかった。 

白人男性1,165人のリンパ造血系のがんで死亡した作業者は、期待値6.6人 (標準化死亡比SMR

＝2.27 (95%CI 1.27～3.76) ) に対して15人であり、白血病で死亡した作業者は、期待値2.7人 

(SMR＝3.37 (95%CI 1.54～6.41) ) に対して9人であった (表 8-5)。その累積暴露量と白血病の

SMRの関係は表 8-6に示した。コホートの個人の累積暴露量は過去の環境の測定結果と個人の

作業記録から推定した (Rinsky et al., 1987)。 

 

表 8-5 PliofilmTMコホートでの死因と標準化死亡比  (Rinsky et al., 1987) 
死亡数 

死     因 
観察値 期待値 

標準化死亡比 
(95%CI) 

全死亡 330 331.6 0.99 (0.89-1.11) 
全悪性腫瘍 69 66.8 1.03 (0.80-1.30) 
リンパ造血系がん 15 6.6 2.27 (1.27-3.76) 
白血病(非リンパ性) 9 2.7 3.37 (1.54-6.41) 
多発性骨髄腫 4 1.0 4.09 (1.10-10.47) 
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表 8-6 PliofilmTMコホートで白血病で死亡した作業者の累積暴露量と標準化死亡比  

(Rinsky et al., 1987) 
累積暴露量 (ppm-年) 標準化死亡比 (95%CI) 

0.001-40 1.09  (0.12-3.94) 
40-200 3.22  (0.36-11.65) 

200-400 11.86  (1.33-42.85) 
>400 66.37  (13.34-193.93) 
計 3.37  (1.54-6.41) 

ppm-年: ppm×年 (例、400 ppm-年＝10 ppm×40年) 

 

 

ベンゼンのデータ追加後のPliofilmTMコホートでの死因と標準化死亡比を表 8-7に示す。 

Rinskyら (1987) による報告の後、1981年から1987年までのデータを追加した追跡研究が行わ

れた。その結果、白人男性1,212人のリンパ造血系のがんでの死亡は、期待値9.51人 (SMR＝2.21 

(95%CI: 1.37～3.38) ) に対して21人であり、白血病での死亡は期待値3.89人 (SMR＝3.60 

(95%CI: 1.97～6.04) ) に対して14人であった。この研究によりベンゼンの高濃度での暴露が白

血病を引き起こすことが確認され、白血病がPliofilmTMの製造の初期の非常に高濃度のベンゼン

暴露による可能性を示唆した (表 8-7、Paxton et al., 1994a)。これらの分析では喫煙やその他の

交絡因子は考慮されていない。 

 

表 8-7 データ追加後のPliofilmTMコホートでの死因と標準化死亡比 (Paxton et al., 1994a) 
死亡数 

死     因 
観察値 期待値 

標準化死亡比 
(95%CI) 

全死亡 481 468.22 1.03 (0.94-1.12) 
リンパ・造血系がん 21 9.51 2.21 (1.37-3.38) 
白血病 14 3.89 3.60 (1.97-6.04) 

 

 

これら最初の研究と追跡研究の結果を基に、種々の統計学的な解析が行われている。 

ベンゼンのPliofilmTMコホートでのベンゼンの推定累積暴露量と白血病の標準化死亡比を表

8-8に示す。Paxtonら (1994a) は累積暴露の異なった組み合わせのSMRを再計算し、Crump and 

Allen (1984) とPaustenbachら (1992) の統計量と比較した (表 8-8)。 

 

表 8-8 PliofilmTMコホートでのベンゼンの推定累積暴露量と白血病 

の標準化死亡比 (Paxton et al., 1994aを改変) 
標準化死亡比 (95%CI) 累積暴露量

(ppm-年) Crump & Allen (1984) Paustenbachら (1992) Rinskyら (1987) 
0-5 0.88 (0.02-4.89) 1.33 (0.03-7.43) 1.97 (0.41-5.76) 

>5-50 3.25 (0.88-8.33) 1.79 (0.22-6.45) 2.29 (0.47-6.69) 
>50-500 4.87 (1.79-10.63)* 2.80 (0.76-7.16) 6.93 (2.78-14.28)** 

>500 10.34 (2.13-30.21)** 11.86 (4.76-24.44)** 20.00 (0.51-111.4) 
ppm-年: 50 ppm-年は、40年間であれば1.25 ppmの暴露に相当。 
* p <0.05、** p <0.01 

3つのグループによる大きな違いは、累積暴露量を①Crump & Allen (1984) はデータがない期間の荷重平均

を、データのあった期間の荷重平均のTWA-TLVに対する比に基づいて、その当時のTWA-TLV (100 ppm) から

求めていること、②Paustenbachら (1992) は1940年代の異常な長時間労働、測定機器の不備による暴露濃度の

過小評価の可能性、皮膚吸収の可能性などを考慮していること、③Rinskyら (1987) はある職種の労働者は特
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別のことがない限り同じ濃度に暴露したと仮定したことによる。 
したがって、Paustenbachらの暴露推定に比べると、Rinskyらの推定は過小評価の可能性が、Crump & Allen

はある職種では過大評価、ある職種では過小評価していることになる (日本産業衛生学会許容濃度等委員会, 
1997)。 
 

 

表 8-8は、どの推定を用いても累積暴露量の増加と共に白血病で死亡する標準化死亡比は増加

し、強い用量－反応依存性を示し、50 ppm-年超の累積暴露ではCrump and Allen (1984) とRinsky

ら (1987) の積算では累積暴露のリスクの有意な増加を示している。累積暴露量50 ppm-年以下

では3報告の標準化死亡比は有意でなく、Paxtonら (1994a) は白血病に閾値があると結論した。

なお、累積暴露量50 ppm-年は、40年にわたってベンゼンの8-hr TWA 1.25 ppmに職業暴露され

ることを意味する。 

ただし、95%CIの上限値は、3グループを横並びで見て、5 ppm超～50 ppm-年で6.45～8.33、0

～5 ppm-年で4.89～7.43であり、累積暴露量にかかわりなく高い。したがって、50 ppm-年以下

の累積暴露量でも白血病との関係を否定できないとの見解もある (Australian Department of 

Health and Aging, 2001)。 

ベンゼンのPliofilmTMコホートでのベンゼンの累積暴露量と急性骨髄性白血病及び多発性骨

髄腫を表 8-9に示す (Wong, 1995)。Wong (1995) はPaxtonら (1994a,b) が報告した1987年まで

のPliofilmTMデータを解析し、累積暴露区分ごとの急性骨髄性白血病と多発性骨髄腫の標準化死

亡比と95%信頼区間を算出した。その結果、累積暴露量と多発性骨髄腫との関係は認めなかっ

たが、急性骨髄性白血病のSMRは明らかな用量依存性を認めた (表 8-9)。 

 

表 8-9 PliofilmTMコホートでのベンゼンの累積暴露量と急性骨髄性白血病 

及び多発性骨髄腫 (Wong, 1995) 
急性骨髄性白血病 累積暴露量 

(ppm-年) 観察値 (死亡) 期待値 (死亡) 標準化死亡比 (95% CI) 
<40 1 0.84 1.19  (0.03-6.63) 

40-200 0 0.25 0    (0-14.75) 
200-400 2 0.07 27.21 (3.29-98.24) ** 
＞400 3 0.03 98.37 (20.28-287.65) ** 
計 6 1.09 5.03  (1.84-10.97) ** 

 

 

多発性骨髄腫 累積暴露量 
(ppm-年) 観察値 (死亡) 期待値 (死亡) 標準化死亡比 (95% CI) 

<40 3 0.93 3.21  (0.66-9.39) 
40-200 0 0.30 0    (0-12.29) 

200-400 0 0.10 0    (0-36.89) 
＞400 1 0.04 25.17 (0.63-139.83) 
計 4 1.37 2.91  (0.79-7.45) 

**P<0.01 

 

 

この結果から、Wong (1995) は、ベンゼンは200 ppm-年未満の累積暴露量では急性骨髄性白

血病のリスクは有意に増加せず、200 ppm-年を超えるとリスクは急激に増加し、400 ppm-年超
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で極めて大きなリスク (SMR 98.37) になると結論した。 

ベンゼンのPliofilmTMコホートでの職場の平均長期ベンゼン暴露濃度と全白血病注)の観察数

と期待数を表 8-10に示す。 

Schnatterら (1996) は上記のCrump & Allen (1984)、Paustenbachら (1992)、Rinskyら (1987) の

3報告 (表 8-10) を再分析し、PliofilmTMコホートの個人記録を用いて残業時間も含めた最大暴

露作業／部署､及び最大暴露作業／部署での長期平均暴露量を明らかにした。次に常に特定の濃

度を超えない作業者とヒト-年のサブカテゴリーで、全白血病の観察死亡数と期待死亡数を求め

た。その結果、表 8-10に示すように、長期平均暴露量が15 ppm以下で暴露されている場合には、

期待死亡数より観察死亡数のほうが少なく、したがって、全白血病の発現する最小のリスク濃

度は20～25 ppmであった。白血病の中でもそのリスクは急性骨髄性・単球性白血病によるもの

であり、急性骨髄性・単球性白血病がベンゼンによって生じる白血病であることを示唆した。

ただ、コホートの大きさが小さく統計学的な検出力が限定されるため、15 ppm以下でも白血病

の増加するリスクは除外できないとの見解がある (Australian Department of Health and Aging, 

2001)。 

 

表 8-10 PliofilmTMコホートで職場の平均長期ベンゼン暴露濃度と 

全白血病注)の観察数と期待数 (Schnatter et al., 1996を改変) 
平均長期

ベンゼン

暴露濃度
(ppm) 

中央値 Crump & Allen Paustenbach et al. Rinsky et al. 

 観察数 期待数 観察数 期待数 観察数 期待数 観察数 期待数 
≦1 0 0.43 0 0.53 0 0.07 1 1.53 
≦5 0 0.83 0 1.01 0 0.10 1 1.72 
≦10 0 0.89 0 1.04 0 0.11 1 2.00 
≦15 0 0.98 0 1.28 0 0.15 1 2.00 
≦20 0 1.50 2 1.92 0 0.21 3 2.30 
≦25 2 1.88 2 2.13 1 0.80 7 2.92 
≦30 2 2.01 3 2.35 1 0.90 7 3.24 
≦40 5 2.84 5 2.73 1 1.33 10 4.04 
≦50 5 3.30 5 2.98 3 1.96 14 4.79 
≦100 9 4.21 8 3.98 5 3.55 14 4.87 
≦200 14 4.87 9 4.20 14 4.70 14 4.87 
≦260 14 4.87 14 4.87 14 4.87 14 4.87 

注)PliofilmTMの作業者には、急性骨髄性白血病と急性単球性白血病が観察された。 

 

 

以上、PliofilmTM コホートの研究から、ヒトのベンゼンの職業暴露と急性骨髄性白血病との間

に依存性があり、ベンゼンのヒトに対する発がん性が認められた。このヒトでの白血病は、「f. 

免疫系・血液系への影響」でも述べたように、ベンゼン暴露によって影響を受けた骨髄にある

造血細胞レベルでの遺伝毒性によるものであることが大略推定されている。 

 

k. 疫学調査及び事例 (まとめ) 

ヒトのおおよその吸入致死濃度は 5～10 分で 20,000 ppm、経口経路で 125 mg/kg である。 
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ベンゼンの急性毒性は、中枢神経系への影響及び麻酔作用で、即効的かつ用量依存的であり

可逆的である。急性中毒による死亡例は、重篤な中枢神経障害や心臓不整脈による心肺停止で

ある。 

眼、皮膚、呼吸器に刺激性がある。 

感作性の報告はないが、過去の長期間の使用経験から感作性はないと推察される。 

吸入することで頭痛、吐き気、倦怠感等の神経症状を示す。ベンゼン中毒は、一般に致死的

な暴露又は再生不良性貧血を除き、暴露の中止で軽快する。ベンゼンの免疫系と血液系への作

用から、最も重要な標的器官は骨髄であり、骨髄の機能抑制の結果として、免疫系の抑制影響

がある。 

同時に、骨髄の造血系への影響は顕著であり、循環血中の血球の減少に始まり、汎血球減少

症と再生不良性貧血、更に必ずしもその過程は明確ではないが骨髄異形成症候群や急性骨髄性

白血病に移行する。 

米国とカナダでの化学工業と石油精製場の3つの研究の結果として得られた血液毒性を指標

にしたNOAELが0.5 ppm超 (1.6 mg/m3超)、中国・上海市の工場でベンゼンに暴露された作業者

の横断研究で得られたリンパ球数の減少を指標にしたLOAEL 7.6 ppm (25 mg/m3, 8-hr TWA) が

得られている。また、中国・天津市の横断研究でベンゼンの血液毒性が1 ppm未満で認められ

た報告があり、そのLOAELは1 ppmである。以上から、吸入経路での最小のLOAELは1 ppmで

ある。 

ベンゼンのヒトへの生殖・発生毒性については、月経不順や精液の質に対する影響、自然流

産のリスクの増加、出生時体重の減少などベンゼンの生殖系への影響を示す報告もあるが、す

べて混合暴露の事例で、他の交絡因子による調整が適切でない、調査人数が少ない、暴露期間

が明確でないなど限界性があり、現在のところヒトでのベンゼンの生殖・発生毒性について暴

露量との関連を含め明確に判断することはできない。 

遺伝毒性については、職業的にベンゼン 10 ppm (33 mg/m3) 超 (8-hr TWA) で暴露された作業

者の末梢血リンパ球に染色体の数的・構造的異常が認められており、ベンゼン (又はその代謝

物) はヒトに遺伝毒性があることが示唆される。また、最新の細胞遺伝学的手法を取り入れた

研究でも、染色体の傷害と高濃度のベンゼンとの間に依存性が認められている。 

ベンゼンの発がん性については、数多くの疫学研究の報告があり、その中でも他の物質との

混合暴露がなく、暴露量が詳細に検討されている PliofilmTM コホート研究が主要な報告であっ

た。この報告を基に詳細な種々の統計学的な研究が行われ、ベンゼンの暴露量と急性骨髄性白

血病による死亡との間に用量依存性があり、ベンゼンのヒトに対する発がん性が認知されてい

る。 

 

8.3 実験動物に対する毒性 

8.3.1 急性毒性 

ベンゼンの実験動物に対する急性毒性試験結果を表 8-11に示す (Carpenter et al., 1944; 

Cornish and Ryan, 1965; Drew and Fouts, 1974; Kimura, et al., 1971; Roudabush et al., 1965; RTECS, 

2004; Smyth et al., 1962; Spano et al., 1989; Svirbely et al., 1943; Watanabe and Yoshida, 1970; Wolf 

et al., 1956)。 
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ラットの経口投与による主な症状は、鎮静と麻酔作用であり、剖検では肺、副腎等の充出血

がみられた (EU, 2003)。吸入経路では死亡に関連して中枢神経系の抑制、剖検では主に肺と肝

臓に充血がみられた (Drew and Fouts, 1974)。マウスでは1,000 ppm以下で中枢神経系が抑制され

る。 

ベンゼンによる死因は重篤な中枢神経系抑制又は心不整脈に起因する心肺停止によるもので

ある (Nahum and Hoff, 1934)。 

なお、神経系への影響として、SD ラットにベンゼン 950 mg/kg を単回経口投与し、2 時間後

に剖検し脳内アミン含量を測定した試験で、海馬においてアセチルコリンの減少、中脳におい

てノルエピネフリンの減少、ドーパミン及びセロトニンの増加、下垂体においてドーパミン及

びノルエピネフリンの増加とセロトニンの減少などがみられた (Kanada et al., 1994)。 

 

表 8-11 ベンゼンの急性毒性試験結果 (Australian Department of Health and Aging, 2001) 
 マウス ラット モルモット ウサギ 

経口 LD50 

(mg/kg) 
4,7001) 

6,500 (雄) 

810 (雄) 
3,400-5,600 (雄) 

5,600 (雄) 
9,900 (雄) 

ND ND 

吸入 LC50 

(ppm) 
9,9801) (7 時間) 

13,700 (雌) (4 時間) 
約 16,000 (雄) (4 時間) 

ND 
45,000 (雌雄)(100%致

死、30 分間) 
経皮 LD50 

(mg/kg) 
ND ND 8,200 超(雄) 8,200 超 (雌雄) 

皮下 LD50 

(mg/kg) 
3,500 (雄) ND ND ND 

ND: データなし;  1)雌雄不詳               

 

 

8.3.2 刺激性及び腐食性 

ベンゼン原液は一般に眼、皮膚に刺激性がある (Australian Department of Health and Aging, 

2001)。 

ベンゼン原液のウサギへの10～20日間の皮膚適用で、発赤、浮腫、皮膚剥離、水疱形成を引

き起こす (Wolf et al., 1956)。1～2滴の原液をウサギに点眼し中等度の結膜の刺激性、軽微な一

過性の角膜傷害を認めた (Wolf et al., 1956)。 

ラットにベンゼン1～300 ppmを6時間/日、5日/週、10週間吸入暴露した試験で、10 ppm以上

で投与3週間まで流涙が観察された (Shell Oil, 1980)。 

 

8.3.3 感作性 

調査した範囲内では、ベンゼンの感作性に関する試験報告は得られていない。 

 

8.3.4 反復投与毒性 

ベンゼンの実験動物に対する反復投与毒性試験結果を 表 8-12に示す。 

a. 経口投与 

a-1. マウス 



 56

ICR マウスにベンゼン 0、8、40、180 mg/kg/日を 4 週間飲水投与して脳内モノアミン神経伝

達物質の濃度変化を調べた試験で、マウスに行動変化はみられず、脳内のノルエピネフリン、

ドーパミン、セロトニン及び各代謝物濃度の用量依存性の上昇が認められた  (Hsieh et al., 

1988a)。 

雄ICRマウスにベンゼン0、31、166、790 mg/L (0、8、40、180 mg/kg/日相当) を28日間飲水

投与し、ベンゼンによる液性・細胞性免疫能への影響を検討した試験で、ベンゼン31 mg/L (8 

mg/kg/日) 以上の群で末梢血白血球数・赤血球数・リンパ球数の減少 (大球性貧血) が認められ

ると共に、B-、T-リンパ球マイトジェン (リポ多糖体、ヤマゴボウマイトジェン、コンカナバ

リンA、フィトヘマグルチニン) による脾臓リンパ球増殖反応、異種遺伝子型細胞に対するリ

ンパ球混合培養反応、YAC-1腫瘍細胞に対する細胞傷害性Tリンパ球反応が低用量で亢進、高用

量で抑制 (二相性現象) された。また、抗体産生能を評価するために羊赤血球特異的プラーク

形成細胞を計数し、166、790 mg/Lの群で抗体産生能力は有意に抑制された。α-羊赤血球抗体

価はプラーク形成細胞数と一致した。ベンゼンの液性及び細胞性免疫反応に対する影響が認め

られた (Hsieh et al., 1988b)。本評価書では、血液系、免疫系への影響を指標にして、LOAELを

8 mg/kg/日と判断した。 

雌 B6C3F1 マウスにベンゼン 0、12、195、350 mg/kg/日を 30 日間飲水投与して、ベンゼンの

免疫抑制作用を調べた試験で、12 mg/kg/日以上の群で脾臓細胞成分の減少と脾臓リンパ球増殖

反応低下 (刺激指数として；コンカナバリン A) が、195 mg/kg/日以上で白血球減少、リンパ球

比率減少、Ｔ-リンパ球の減少、脾臓リンパ球増殖反応低下 (刺激指数として；リポ多糖体)、

骨髄顆粒球-マクロファージ幹細胞数減少が、350 mg/kg/日では、体重増加抑制、脾臓重量減少 

(相対・絶対)、好酸球比率減少、ヘモグロビン濃度減少、赤血球減少、IgＭ抗体産生細胞減少 (脾

臓あたり) が認められた (Shell Oil,1992)。したがって、本評価書では、免疫系への影響を指標

にして、LOAEL は 12 mg/kg/日であると判断した。 

雌雄のB6C3F1マウスに0、25、50、100 mg/kg/日のベンゼンを5日/週、103週間強制経口投与

した発がん性試験で、25 mg/kg/日以上で雌雄に白血球減少、リンパ球減少のほか、雌に卵巣上

皮の過形成、卵巣の萎縮が認められた (Huff et al., 1989; U.S.NTP, 1986)。本評価書では、リン

パ球・白血球減少及び卵巣変化を指標にして、LOAELを25 mg/kg/日と判断した。 

a-2. ラット 

Wistarラットの雌にベンゼン0、0.7、7.1、35.7、71.4 mg/kg/日を5日/週、6か月間強制経口投

与した試験で、7.1 mg/kg/日以上で白血球減少が、更に高い用量では赤血球減少が認められた 

(Wolf et al., 1956)。定量的なデータや統計学的解析は記載されていない (U.S.EPA, 2002)。 

F344ラットの雄にベンゼン0、50、100、200 mg/kg、雌に0、25、50、100 mg/kg/日を5日/週、

103週間強制経口投与した発がん性試験で、雄の50 mg/kg/日以上で白血球減少及び胸腺と脾臓

のリンパ組織枯渇、雌の25 mg/kg/日以上で白血球減少が認められたが、マウスと異なり生殖腺

への影響は観察されなかった (Huff et al., 1989; U.S.NTP, 1986)。本評価書では、白血球減少を

指標にして、LOAELを25 mg/kg/日と判断した。 

 

b. 吸入暴露 

b-1. マウス 



 57

雄の ICR マウスと C57BL マウスに、ベンゼン 0、300、900 ppm を 6 時間/日、5 日間吸入暴

露した結果、300 ppm 以上で運動量の増加が認められ、その程度は 900 ppm 群の方が 300 ppm

群より弱かった。これはベンゼンの麻酔様作用によるものと示唆された (Evans et al., 1981)。 

雄のマウスにベンゼン0、100、300、1,000、3,000 ppmを6時間/日、数日間暴露し、後肢握力

の低下が1,000 ppm以上でみられたが、自発運動量には影響はなかった (Dempster et al., 1984)。 

雄のC57BL/6Jマウスにベンゼン0、10、31、100、301 ppmを6時間/日、6日間吸入暴露し、リ

ンパ球幼若化反応に対するベンゼンの抑制作用を調べた試験で、リポ多糖体誘導骨髄B-リンパ

球コロニー形成能力は10 ppmで抑制されたが、B-リンパ球数は減少しなかった。フィトヘマグ

ルチニン誘導脾臓幼若化反応は31 ppmで抑制されたが、T-リンパ球数は減少しなかった。ベン

ゼンの暴露はリンパ球の増殖による免疫反応を阻害することを示唆した (Rozen et al., 1984)。本

評価書では、免疫系への影響であるリンパ球増殖抑制を指標にして、LOAELを10 ppmと判断し

た。 

雄Kunmingマウスに、ベンゼン0、0.78、3.13、12.52 ppmを2時間/日、30日間吸入暴露し、ベ

ンゼンによる神経行動学的機能と骨髄組織を検討した試験で、0.78 ppmで興奮及び12.52 ppmで

中枢神経系の機能低下が観察され、3.13 ppmでは影響はみられたが明確ではなかった。脳中の

アセチルコリンエステラーゼ活性は12.52 ppmで有意に減少した。肝臓及び脾臓相対重量は

12.52 ppmでそれぞれ有意に増加又は低下した。骨髄では、特に12.52 ppm群で骨髄芽球、前骨

髄球、骨髄球、赤芽球、巨核球比率の減少がみられ、白血球と赤血球の増殖能が阻害された (Li 

et al., 1992)。この試験では、ベンゼン濃度は最初の3日間は30分毎にモニターしているが、その

後は記載がなく、測定されていない可能性がある。 

雌雄のICRマウスにベンゼン0、1、10、30、300 ppm (0、3、33、98、975 mg/m3) を6時間/日、

5日/週、13週間吸入暴露した亜慢性毒性試験で、300 ppmでヘモグロビン濃度、赤血球、白血球

等の明らかな減少や平均赤血球容積等の増加及び病理組織学的変化 (雌雄で胸腺萎縮; 雄で骨

髄細胞密度低下、脾臓動脈周囲リンパ組織枯渇、脾臓髄外造血亢進、下顎･腸間膜リンパ節リン

パ組織枯渇、精巣萎縮/変性、精巣上体管内精子減少、精子形態異常の増加; 雌で卵巣のう腫) が

みられた。病理組織学的変化は雌より雄で顕著であった (Ward et al., 1985)。本評価書では、血

液系への影響や生殖器系への病理組織学的変化を指標にして、NOAELを30 ppm (98 mg/m3) と

判断した。 

雌雄のCBA/Caマウスにベンゼン0、10、25、100、300、400、3,000 ppmを6時間/日、5日/週、

最長16週間吸入暴露し、ベンゼンの血液毒性を検討した試験がある。2週間10 ppmの吸入暴露

では血液学的変化を認めなかったが、25 ppmではリンパ球の減少が、100、300、400 ppmでは

リンパ球、骨髄細胞成分、骨髄中の造血幹細胞の脾コロニー形成単位は用量依存的に減少し、

DNA合成期にある脾コロニー形成単位の画分の増加が認められた。2、4、8、16週間300 ppmの

吸入暴露で、重篤なリンパ球減少症、骨髄中の脾コロニー形成単位の減少がみられたが、2、4

週間暴露では迅速かつ完全に回復した。8、16週間暴露ではリンパ球減少症は暴露後8週間以内

に完全に回復した。骨髄中の脾コロニー形成単位の回復は8週間暴露では16週間、16週間暴露で

は25週間を要した。また、8日間3,000 ppmと80日間300 ppmの吸入暴露で累積暴露量を同一にし

た試験の比較では、8日間3,000 ppmの吸入暴露の方が80日間300 ppmの暴露よりもベンゼンの影

響は少なかった (Cronkite et al., 1989)。本評価書では、血液系等への影響を指標にして、NOAEL
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を10 ppm (32.5 mg/m3) と判断した。 

雄の ICRマウスにベンゼンを吸入暴露し、造血系への影響を検討した試験がある (Green et al., 

1981a,b)。試験 1 では、ベンゼン 0、3.5、32、320、979、1,930、4,083、7,731、15,558 mg/m³ (1.1、

10、100、306、603、1,276、2,416、4,862 ppm) を 6 時間/日、5 日間吸入暴露した。320 mg/m³ (100 

ppm) 以上で脾臓重量増加、脾臓･骨髄細胞成分 (全有核細胞･顆粒球、リンパ球、有核赤血球) の

減少、脾臓･骨髄中の脾コロニー形成単位数減少、脾臓顆粒球･マクロファージ系コロニー形成

単位数･濃度の減少がみられた。骨髄では顆粒球･マクロファージ系コロニー形成単位の絶対数

の減少がみられた。顆粒球･マクロファージ系コロニー形成単位の画分は増加した。末梢血中の

白血球、好中球、リンパ球の減少が認められた。979 mg/m³ (306 ppm) では脾臓･骨髄脾コロニ

ー形成単位濃度の減少、7,731 mg/m³ (2,416 ppm) 以上では赤血球の減少が認められた。試験 2

では、ベンゼン 32 mg/m³ (10 ppm) を 6 時間/日、5 日/週、50 日間吸入暴露した。脾臓重量増加、

脾臓細胞成分増加、脾コロニー形成単位の数･濃度増加が認められた。試験 3 では、ベンゼン

966 mg/m³ (302 ppm) を 6 時間/日、5 日/週、26 週間吸入暴露した。脾臓重量の低下、骨髄･脾臓

細胞成分の減少、骨髄･脾臓脾コロニー形成単位数･濃度の減少、骨髄顆粒球･マクロファージ系

コロニー形成単位数･濃度の減少、脾臓顆粒球･マクロファージ系コロニー形成単位数の減少、

末梢血白血球･赤血球の減少、リンパ球比の減少、好中球･白血球の形態学的な異常が観察され

た。骨髄の白血球百分比も変化した。脾臓ではリンパ球が顕著に減少し、有核赤血球数は変わ

らなかった。形態学的には、骨髄と脾臓の有核細胞の核と細胞質に種々の異常が認められた 

(Green et al., 1981a,b)。本評価書では、これらの試験から LOAEL は 32 mg/m³ (10 ppm) と判断し

た。 

雄のC57BL/6Jマウスにベンゼン0、300 ppmを6時間/日、5日/週、70週間吸入暴露した試験で、

300 ppm群には貧血、リンパ球減少、好中球増多 (核左方移動)、骨髄過形成 (13/32匹)・脾臓過

形成 (16/32匹) の増加が認められた (Snyder et al., 1980)。 

雄のAKR/Jマウスにベンゼン0、100 ppmを6時間/日、5日/週、72週間吸入暴露した試験で、100 

ppm 群には貧血、リンパ球減少と共に骨髄低形成が10/50匹 (20%) の動物に観察され、対照群

では1匹に観察された (Snyder et al., 1980)。過去にAKR/Jマウスを300 ppmで吸入暴露した試験

でも末梢血中のリンパ球減少がみられたが (Snyder et al., 1978)、同じ濃度ではAKR/Jマウスの

ほうがC57BL/6Jマウスよりリンパ球減少への感受性は高く、またSDラットの感受性はマウスの

両系統より低く、軽微なリンパ球減少と貧血傾向のみであった (Snyder et al., 1980)。 

胎盤経由で暴露された児の造血系への影響を知る目的で、妊娠動物にベンゼンを吸入暴露し

た試験がある (Keller and Snyder, 1986)。Swiss-Webster マウスの妊娠 6～15 日に 0、5、10、20 ppm

のベンゼンを 6 時間/日、吸入暴露し、経胎盤暴露された次世代について、その胎児 (16 日齢)、

出生児 (2 日齢)、及び若齢動物 (6 週齢) の時点で造血前駆細胞へのベンゼンの影響を検討した

試験で、より分化した後期赤芽球系前駆細胞は 5 ppm (16.3 mg/m3) 以上で著しい増加又は減少

が、顆粒球･マクロファージ系前駆細胞は 10 ppm (33 mg/m3) 以上で増加又は減少がみられた。

また、10 ppm (32.5 mg/m3) のベンゼンに経胎盤暴露された胎児が、成熟後 (10 週齢) に再度 10 

ppm (32.5 mg/m3) で 2 週間暴露された場合には、後期赤芽球系前駆細胞及び顆粒球･マクロファ

ージ系前駆細胞は共に著しく減少した。以上、ベンゼン 5 ppm (16.3 mg/m3) 以上で吸入暴露し

た母動物の経胎盤暴露により、2日齢及び 6週齢のマウスの造血系に影響がみられた (Keller and 
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Snyder, 1986)。この試験からは、出生児及び児動物の造血機能を指標にして NOAEL は 5 ppm、

胎児の造血機能を指標にした場合には LOAEL は 5 ppm であると判断されるが、使用匹数が少

なく、定量的な判断には適切ではない。 

上述の試験と同様の目的で、Swiss-Webster マウスの妊娠 6～15 日に 0、5、10、20 ppm のベ

ンゼンを 6 時間/日、吸入暴露し、経胎盤暴露された次世代について、その胎児 (妊娠 16 日)、

出生児 (2 日齢)、及び若齢動物 (6 週齢) の時点での造血細胞を調べた試験で、胎児にはベンゼ

ン暴露の影響は認められなかった。一方、出生児の末梢血では、前期有核赤血球 (好塩基性正

赤芽球) が 5 ppm 以上で用量依存性に有意に減少し、20 ppm では後期有核赤血球数 (多染性正

赤芽球とその有核娘細胞) の減少及び非分裂顆粒球 (少なくても後骨髄球まで分化した顆粒

球) の増加がみられた。更に、出生児の肝臓では、造血前駆細胞の種々の細胞が 20 ppm で有意

に増減し、造血芽細胞の増加、分裂顆顆粒球 (前骨髄球と骨髄球)・非分裂顆顆粒球の増加、リ

ンパ球数の増加、後期有核赤血球 (多染性赤芽球とその有核娘細胞) の減少がみられた。同様

のことが 20 ppm に 6 週齢の若齢マウスでもみられ、脾臓の造血芽細胞及び分裂・非分裂顆粒

球の増加が骨髄の前期有核赤血球の減少と共に出現した。この試験から、ベンゼン 5 ppm (16.3 

mg/m3) 以上で吸入暴露した母動物の経胎盤暴露によって、2 日齢及び 6 週齢のマウスの造血系

への影響が示唆された (Keller and Snyder, 1988)。この試験からは、出生児の前期有核赤血球及

び赤血球を指標にして LOAEL は 5 ppm であると判断されるが、使用匹数が少なく、定量的な

判断には適切ではない。 

b-2. ラット 

SDラットの雄にベンゼン0、30、200、400 ppmを6時間/日、5日/週、2週間又は4週間吸入暴露

し、ベンゼンの免疫毒性を検討した試験で、2週間400 ppmの濃度で、免疫毒性の初期の指標と

して脾臓重量の減少、B-リンパ球の減少が観察され、4週間400 ppmの濃度では、胸腺重量の減

少と脾臓B-リンパ球、CD4＋/CD5＋リンパ球、CD5＋T-リンパ球の減少がみられた。次に、脾臓

中の抗羊赤血球IgM産生細胞を計数し液性免疫への影響をみるために、ベンゼンを同様に暴露

したラットに、測定4日前に羊赤血球を静脈内投与した。脾臓のT-リンパ球、B-リンパ球数を測

定したところ、2週間400 ppmの暴露で脾臓細胞成分の減少、脾臓B-リンパ球が減少したのみで

あった。以上から、胸腺と脾臓の重量、及び脾臓の全細胞数がベンゼン吸入暴露の初期の免疫

毒性の指標として有効であり、脾臓のリンパ球亜集団の変化と一致した。200 ppm以下の暴露

ではベンゼンのリンパ球への毒性は認められなかった。一方、液性免疫への影響は400 ppmま

で見られなかった (Robinson et al., 1997)。本評価書では、免疫系への影響を指標にして、NOAEL

を200 ppm (650 mg/m3) と判断した。 

雌雄のSDラットにベンゼン0、1、10、30、300 ppm (0、3、33、98、975 mg/m3) を6時間/日、

5日/週、13週間吸入暴露させた亜慢性毒性試験で、300 ppmでリンパ球の減少、好中球百分比の

増加など血液毒性とわずかな骨髄細胞密度低下が認められたが、卵巣と精巣には変化はなかっ

た (Ward et al., 1985)。同時に行われたマウスの試験での所見に比べベンゼンの影響は少なかっ

た (前述)。本評価書では、血液系への影響や免疫系への影響を示唆する骨髄細胞密度低下を指

標にして、NOAELを30 ppm (98 mg/m3) と判断した。 

 

以上から、ベンゼンの反復暴露による主要な影響は、末梢血の白血球減少、リンパ球減少、
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貧血などにみられる骨髄での造血のすべての段階、例えば造血幹細胞に影響を及ぼすことによ

る造血器系への影響、脾臓の重量と細胞成分の減少・リンパ球減少・リンパ球増殖反応低下・

特異抗体産生細胞減少等の免疫系への影響、及び興奮などの神経系への影響である。このうち、

造血幹細胞の減少やリンパ球減少は、低濃度では暴露後に回復し可逆性の変化であるが、高濃

度では白血病発生に結びつく可能性が示唆されている。また、ベンゼンの胎盤経由による次世

代の造血系への影響も示唆された。 

反復暴露で最も小さな用量で変化のみられた試験は、経口投与では、長期の試験でマウスに

0、25～100 mg/kg/日、ラットには 0、25～200 mg/kg/日のベンゼンを 103 週間経口投与した発が

ん性試験で、血液系及び卵巣変化 (マウスのみ) を指標にして、共に LOAEL は 25 mg/kg/日で

あった (U.S.NTP, 1986)。 

吸入暴露では、数多くの試験が実施されているが、その中からベンゼンの毒性を総合的に捉

えたマウス又はラットの吸入暴露の試験結果を用いることとし、ベンゼン 0、1、10、30、300 ppm

をマウス又はラットに 13 週間吸入暴露した結果、血液系への影響や免疫系への病理組織学的変

化を指標にして、マウス又はラット共に NOAEL は 30 ppm (98 mg/m3) であった (Ward et al., 

1985)。マウスではこれより小さな 10 ppm 濃度で NOAEL/LOAEL が複数得られているが、用量

設定や使用動物数、少ない検査項目等総合的な評価に用いるためにはそれぞれ適切でない要素

が認められ、採用しなかった。 

一方、生殖腺への影響もマウスで認められている。マウスへの 103 週間強制経口投与で卵巣

上皮の過形成、卵巣の萎縮が 25 mg/kg/日に (U.S.NTP, 1986)、またマウスへの 13 週間吸入暴露

で卵巣のう腫、及び精巣萎縮/変性、精巣上体管内精子減少、精子形態異常の増加が 300 ppm (975 

mg/m3) に認められ (Ward et al., 1985)、それぞれ生殖腺への影響を指標とした経口投与での

LOAEL は 25 mg/kg/日、吸入暴露での NOAEL は 30 ppm (98 mg/m3) である。 

 

表 8-12 ベンゼン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 

マウス

ICR 
雄 

経口投

与(飲
水) 

4 週間 0、8、40、
180 mg/kg/
日 

行動、体重、摂餌量、摂水量に変化なし 
脳内ノルエピネフリン、ドーパミン、セロトニン、そ

れらの代謝物濃度の用量依存性の上昇 

Hsieh et 
al., 1988a

マウス 
ICR 
雄 

6-7 週齢 
5 匹/群 

経口投

与(飲
水) 

28 日

間 
0、31、166、
790 mg/L 
(0、8、40、
180 mg/kg/
日) 

31 mg/L (8 mg/kg)以上: 
末梢血 WBC、LC、RBC の減少(大球性貧血) 

31 mg/L (8 mg/kg): 
B-、T-リンパ球マイトジェンによる脾臓リンパ球増

殖反応亢進 
リンパ球混合培養(MLC)反応亢進 
細胞傷害性 T リンパ球(CTL)反応亢進(25:1 E:T 比) 

166 mg/L (40 mg/kg)以上: 
B-、T-リンパ球マイトジェンによる脾臓リンパ球増

殖反応抑制 
MLC 反応抑制 
抗羊赤血球抗体価の抑制 

790 mg/L (180 mg/kg):  
脾臓重量の減少 
肝臓重量の増加 
CTL 反応抑制(25:1 E:T 比) 
 

Hsieh et 
al., 
1988b 
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動物種等 
投与 
方法 

投与 
期間 

投与量 結    果 文献 

LOAEL: 31 mg/L (8 mg/kg) (大球性貧血、免疫反応)(本
評価書の判断) 

 
マウス 
B6C3F1 

雌 
6-7 週齢 
12 匹/群 

経口投

与(飲
水) 

30 日

間 
0、12、195、
350 mg/kg/
日 

病理組織学的検査はしていない 
12 mg/kg/日以上の群: 
脾臓細胞成分の減少 
脾臓 LC 増殖反応低下 (刺激指数として;コンカナバ

リン A) 
195 mg/kg/日以上の群: 

WBC 減少 
LC 比率減少 
Ｔ-リンパ球の減少 
脾臓 LC 増殖反応低下 (刺激指数として;リポ多糖体) 
骨髄顆粒球-マクロファージ幹細胞数減少 

350 mg/kg/日群: 
体重増加抑制 
脾臓重量減少(相対・絶対) 
好酸球比率減少、Hb 濃度減少、RBC 減少 
IgＭ抗体産生細胞減少(脾臓あたり) 

 
LOAEL: 12 mg/kg/日(免疫系への抑制)(本評価書の判

断) 

Shell Oil, 
1992 

マウス 
B6C3F1 
雌雄 

各 60 匹/
群 

強制

経口 
103 週

間 
5 日/週 

0、25、50、
100 mg/kg/
日 

雄： 
25 mg/kg/日: 

WBC 減少(6、21 か月) 
LC 減少(12 か月) 

50 mg/kg/日以上: 
WBC 減少(3、6、9、12、15、18、21 か月) 
LC 減少(3、6、9、12、15、18、21 か月) 

雌： 
25 mg/kg/日以上: 

WBC 減少(12、18 か月) 
LC 減少(12、18 か月) 
卵巣上皮過形成 
卵巣加齢性萎縮 

左から 0、25、50、100 mg/kg/日 
卵巣上皮過形成 
12/47  39/44*  31/49*  29/48* 
卵巣加齢性萎縮  
15/47  35/44*  32/49*  22/48 

*有意差あり 
100 mg/kg/日: 

LC 減少(3 か月) 
 

LOAEL: 25 mg/kg/日(WBC減少、LC減少、卵巣変

化)(本評価書の判断) 

Huff et 
al., 1989; 
U.S.NTP
, 1986  

ラット

Wistar
雌 

強制経

口 
6 か月

間 5 日

/週 

0、0.7、7.1、
35.7、71.4 
mg/kg/日 

7.1 mg/kg/日以上: 
WBC 減少 

35.7 mg/kg/日以上: 
RBC 減少 

Wolf et 
al., 1956 

ラット 
F344 
雌雄 

各 60 匹/
群 

強制

経口 
103 週

間 
5 日/週 

雄: 0、50、
100、200 
mg/kg/日 
雌: 0、25、
50、100 
mg/kg/日 

雄： 
50 mg/kg/日以上: 

WBC 減少(用量依存性) 
胸腺･脾臓リンパ組織枯渇 

雌： 
25 mg/kg/日以上: 

Huff et 
al., 1989; 
U.S.NTP
, 1986  
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動物種等 
投与 
方法 

投与 
期間 

投与量 結    果 文献 

WBC 減少(3、6、9、12 か月；用量依存性) 
(15、18、21、24 か月は変化なし) 
 
LOAEL: 25 mg/kg/日(WBC 減少) (本評価書の判断) 

マウス

ICR 
C57BL 
雄 

吸入 5 日間 
6 時間/

日 

0、300、900 
ppm 

300 ppm 以上: 運動量の増加 
増加の強さ: 30 分後＜75 分後 

900 ppm 群＜300 ppm 群 

Evans et 
al., 1981 

マウス

雄 
吸入 数日間 

6 時間/
日 

0、100、
300、
1,000、
3,000 ppm 

自発運動に影響なし 
100 ppm:  
ミルク舐め(ミルクの出るノズルを舐める行動)の増

加＊ 
1,000 ppm 以上: 
後肢握力の低下 

＊空腹と刺激性による可能性あり 

Dempster 
et al., 
1984 

マウス 
C57BL/6

J 
雄 

8 週齢 
7-8 匹/群 

吸入 6 日間 
6 時間/

日 

0、10、31、
100、301 
ppm 

10 ppm 以上: 
末梢血 LC の減少 
リポ多糖体誘導骨髄 B-リンパ球コロニー形成能力

の低下 
10 ppm: 

RBC の増加 
31 ppm 以上: 
フィトヘマグルチニン刺激に対する脾臓 T-リンパ球

幼若化反応の低下 
100 ppm 以上: 

RBC の減少 
骨髄 B-リンパ球数の減少 
脾臓 B-リンパ球数の減少 
脾臓 T-リンパ球数の減少 

301 ppm: 
脾臓 B-リンパ球コロニー形成能力の低下 

LOAEL: 10 ppm (リンパ球増殖抑制)(本評価書の判断) 

Rozen et 
al., 1984 

マウス

Kunming
雄 

吸入 30 日

間 
2 時間/

日 

0、0.78、
3.13、12.52 
ppm 

0.78 ppm: 
中枢神経系の興奮 

12.52 ppm: 
中枢神経系の機能低下 
脳中のアセチルコリンエステラーゼ活性減少 
肝臓相対重量増加 
脾臓相対重量低下 
骨髄で、骨髄芽球、前骨髄球、骨髄球、赤芽球、巨

核球比率の減少 

Li et al., 
1992 

マウス

ICR 
雌雄 

8 週齢 
30 匹/群 

吸入 13週
間 

6時間/
日 

5 日/週 

0、1、10、
30、300 
ppm (0、
3.3、32.5、
97.5、975 
mg/m3) 

300 ppm:  
明らかな血液毒性がみられた: 

減少項目：Hct、全 Hb、RBC、WBC、Plt、M/E
比、LC 百分比 

増加項目：MCV、平均赤血球 Hb 量、グリセロ

ール溶解時間、赤血球形態変化の頻度と程度 
病理組織学的変化は以下のとおり: 

(頻度と程度: 雄＞雌) 
雌雄: 胸腺萎縮 
雄: 骨髄細胞密度低下、脾臓動脈周囲リンパ組織

枯渇、脾臓髄外造血亢進、下顎/腸間膜リンパ

節リンパ組織枯渇、精巣萎縮/変性、精巣上体

管内精子減少、精子形態異常の増加 
雌: 卵巣のう腫 
 

Ward et 
al., 1985 
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動物種等 
投与 
方法 

投与 
期間 

投与量 結    果 文献 

NOAEL: 30 ppm (98 mg/m3) (汎血球減少、骨髄低形成、

卵巣、精巣変化)(本評価書の判断) 
 

マウス 
CBA/Ca 
雌雄 

12 週齢 

吸入 最長

16 週

間 
6 時間/

日 
5 日/週 

0、10、25、
100、300、
400、3,000 
ppm 

2 週間暴露 
10 ppm:  
血液学的変化なし 

25 ppm:  
LC 減少 

100、300、400 ppm:  
血中 LC・骨髄細胞成分・骨髄中の造血幹細胞 CFU-S
の用量依存的減少、DNA 合成期の CFU-S 画分の増

加 
 
2、4、8、16 週間暴露 
300 ppm:  

重篤な LC 減少症、骨髄中の CFU-S の減少 
 

(回復性) 
2、4 週間暴露群:  

変化は迅速かつ完全に回復 
8 週間暴露群: 

LC 減少症は 8 週間以内に、骨髄中の CFU-S は 16
週間で回復 

16 週間暴露群: 
LC 減少症は 8 週間以内に、骨髄中の CFU-S は 25
週間で回復 
 

(同じ合計暴露量の毒性比較) 
8 日間 3,000 ppm＜80 日間 300 ppm 
 
NOAEL: 10 ppm (血液系等への影響)(本評価書の判断) 

Cronkite 
et al., 
1989 

マウス 
ICR 
雄 

 
試験 1 

11-19 匹

/群 
 

試験 2,3 
11-12匹/

群 

吸入 試験1 
5日間 
6時間 /
日 

 
試験2 
50日間 
6時間/
日 
5日/週

 
試験3 
26週間 
6時間 /
日 
5日/週

試験 1 
0、3.5、32、
320、979、
1,930、
4,083、 
7,731、
15,558 
mg/m³ 
(1.1、10、
100、306、
603、
1,276、
2,416、
4,862 ppm) 
 
試験 2 
32 mg/m³ 
(10 ppm) 
 
試験 3 
966 mg/m³ 
(302 ppm)  
 

試験 1 
320 mg/m³(100 ppm)以上:  

脾臓重量増加、脾臓･骨髄細胞成分 (全有核細胞･

顆粒球、LC、有核 RBC) 減少 
脾臓･骨髄中の CFU-S 数減少 
脾臓 CFU-GM 数･濃度減少 
骨髄 CFU-GM の絶対数減少 CFU-GM 画分増加 
末梢血 WBC、好中球、LC 減少 

979 mg/m³(306 ppm)以上: 
脾臓･骨髄 CFU-S 濃度の減少 

7,731 mg/m³(2,416 ppm)以上: 
RBC の減少 
 

試験 2 
32 mg/m³ (10 ppm):  

脾臓重量増加、脾臓細胞成分増加 
CFU-S の数･濃度増加 

 
試験 3 
966 mg/m³ (302 ppm):  

脾臓重量の低下 
骨髄･脾臓細胞成分の減少 
骨髄･脾臓 CFU-S 数･濃度の減少 
骨髄 CFU-GM 数･濃度の減少 
脾臓 CFU-GM 数の減少 

Green et 
al., 
1981a,b 
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動物種等 
投与 
方法 

投与 
期間 

投与量 結    果 文献 

末梢血 WBC･RBC の減少 
LC 比の減少 
好中球･WBC の形態学的異常 
骨髄白血球百分比の変化 
脾臓 LC 顕著に減少 
有核 RBC 数変化なし 
形態学的に骨髄と脾臓の有核細胞の核と細胞質

に種々の異常 
 
LOAEL: 32 mg/m³ (10 ppm) (造血系)(本評価書の判断) 

マウス 
C57BL/6

J 
雄 

8 週齢 

吸入 70週間 
6時間/
日 

5 日/週 

0、300 ppm 貧血、LC 減少、好中球増多(核左方移動)、骨髄過形成・

脾臓過形成 
 
組織     0   300 (ppm) 
骨髄過形成  0/38 13/321) 
脾臓過形成  2/38 16/32 

1)4 匹顆粒球系細胞 

Snyder et 
al., 1980 

マウス 
AKR/J 
雄 

8 週齢 

吸入 72週間 
6時間/
日 

5 日/週 

0、100 ppm 貧血、LC 減少 
骨髄低形成(10/50 匹(20%); 対照群 1 匹) 

 

マウス 
Swiss- 

Webster 
妊娠雌 
5-10匹/

群 
 
胎児:  
2匹/性/
腹/群 
 
出生児:  
2匹/性/
腹/群 
 
児動物:  
1 匹/性/

群 

吸入 妊 娠

6-15日 
6 時間/
日 
 

 

0、5、10、
20 ppm 
(0、16.3、
32.5、65 
mg/m3) 

5 ppm:  
胎児(16日齢) 

前期赤芽球系前駆細胞(BFU-E)の増加(雄) 
後期赤芽球系前駆細胞(CFU-E)の増加(雌雄) 

出生児(2日齢)及び児動物(6週齢) 
影響なし 

10 ppm: 
胎児 

BFU-Eの増加(雌) 
CFU-Eの増加(雌雄) 

出生児 
CFU-Eの増加／減少(ニ峰性、雌雄) 
顆粒球･マクロファージ系コロニー形成細胞

(GM-CFU-C)の減少(雄) 
児動物 

骨髄CFU-Eの減少(雄) 
脾臓CFU-Eの増加(雄) 

20 ppm:  
胎児 

CFU-Eの減少(雌雄) 
出生児 

CFU-Eの増加(雄) 
GM-CFU-Cの増加(雌雄) 

児動物 
影響なし 

 
経胎盤非暴露－10週齢で2週間10 ppm暴露: 

脾臓GM-CFU-C減少(雄) 
経胎盤10 ppm暴露－10週齢で2週間10 ppm暴露: 

脾臓GM-CFU-C減少(雌雄) 
骨髄CFU-E減少(雄) 

 
NOAEL: 5 ppm (出生児・児動物：造血機能) 
LOAEL: 5 ppm (胎児：造血機能)(本評価書の判断) 

Keller & 
Snyder, 
1986 

マウス 
Swiss- 

吸入 妊 娠

6-15日 
0、5、10、
20 ppm 

母動物:    疾患、死亡、体重に影響なし。 
胎児(16日齢):  

Keller & 
Snyder, 
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動物種等 
投与 
方法 

投与 
期間 

投与量 結    果 文献 

Webster 
妊娠雌 5
匹/群 

 
胎児：2
匹/性/腹
/群 
 
出生

児：2匹/
性/腹/群 
 
児動

物：1 匹

/性/群 

6 時間/
日 

 

(0、16.3、
32.5、65 
mg/m3) 

全濃度で影響なし 
5 ppm:  

出生児(2日齢) 
(末梢血)RBCの増加、前期有核RBCの減少 
(肝臓)造血芽細胞の増加 

若齢動物(6週齢) 
(末梢血)RBCの増加 
(骨髄)リンパ球の減少 
(脾臓)非分裂顆粒球の増加 

10 ppm: 
出生児(2日齢) 

(末梢血)前期有核RBCの減少 
20 ppm:  

出生児(2日齢) 
(末梢血)前・後期有核RBCの減少、非分裂顆粒球

の増加 
(肝臓)造血芽細胞の増加、分裂・非分裂顆粒球の

増加、後期有核RBCの減少、リンパ球の増

加 
若齢動物(6週齢) 

(骨髄)前期有核RBCの減少 
(脾臓)造血芽細胞の増加、分裂・非分裂顆粒球の

増加 
 

LOAEL: 5 ppm (出生児: 前期有核 RBC の減少、RBC
の増加)(本評価書の判断) 

1988 

ラット 
SD 
雄 

12 週齢 
8 匹/群 

吸入 
検査 4
日前に

羊赤血

球で免

疫 

2、4 週

間 
6 時間/

日 
5 日/週 

0、30、200、
400 ppm 

羊赤血球非免疫群: 
2 週間暴露群: 

400 ppm: 
脾臓重量の減少 
脾臓 Kappa＋(Pan-B)リンパ球数減少 

4 週間暴露群: 
400 ppm: 

胸腺重量の減少 
脾臓細胞成分の減少 
脾臓 CD4＋/CD5＋(T-helper)リンパ球数減少 
脾臓 CD5＋(Pan-T)リンパ球数減少 
脾臓 Kappa＋(Pan-B)リンパ球数減少 

羊赤血球免疫群: 
2 週間暴露群: 

400 ppm: 
脾臓細胞成分の減少(23%減) 
脾臓 Kappa＋(Pan-B)リンパ球数減少 

4 週間暴露群: 
変化なし 
 

NOAEL: 200 ppm (650 mg/m3)  (免疫毒性) (本評価書

の判断) 

Robinson 
et al., 
1997 

ラット

SD 
雌雄 

8 週齢 
10 匹/群 

吸入 13 週

間 
6 時間/

日 
5 日/週 

0、1、10、
30、300 
ppm (0、
3.3、32.5、
97.5、975 
mg/m3) 

300 ppm:  
血液毒性: 

LC の減少、好中球百分比の増加 
わずかな骨髄細胞密度低下 
卵巣・精巣に異常なし 
 

NOAEL: 30 ppm (98 mg/m3) (リンパ球数減少、骨髄細

胞密度低下)(本評価書の判断) 

Ward et 
al., 1985
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CFU-S、脾コロニー形成単位；CFU-GM、顆粒球･マクロファージ系コロニー形成単位；Hct、ヘマトクリッ

ト；Hb、ヘモグロビン；LC、リンパ球；MCV、平均赤血球容積；Plt、血小板；RBC、赤血球；WBC、白血

球  
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 

ベンゼンの実験動物に対する生殖・発生毒性試験結果を表 8-13に示す。 

 

a. 生殖毒性 

a-1. マウス 

雌マウスにベンゼン1,250 mg/kg (最大耐量) を単回腹腔内投与した生殖能力試験で、347日間

にわたる35組の投与群と非投与群の観察で出生児数、腹児数に差異はなかった (Bishop et al., 

1997)。 

a-2. ラット 

雌ラットをベンゼン0、0.3、1.6、6.3、15、18、20、200 ppmの各暴露濃度に設定した吸入チ

ャンバー内に24時間/日収容し飼育した生殖毒性試験で、交配10～15日前から暴露を開始し (雄

は6～10日目にチャンバーに入れた) 自然分娩まで全妊娠期間中飼育暴露した。その結果、200 

ppmでは全動物で出生児はなかった。0.3～20 ppmで暴露された母動物の産児数は7.5で、対照群

は8.4であり、出生児体重の用量依存性の変化はなかった (Gofmekler, 1968)。200 ppmで出生児

がなかったのが、交配の不成立か、不妊か、受精卵の着床後の死亡によるものかは記載されて

いない (ATSDR, 1997)。 

雌SDラットにベンゼン0、1、10、30、300 ppm (0、3.2、32、96、958 mg/m3) を、交配前10

週間及び交配期間中は6時間/日で5日/週、妊娠及び0～20日及び哺育5～20日間は毎日、吸入暴

露した一世代生殖試験で、母動物には300 ppm群で体重、一般状態、剖検所見に暴露に関連す

る影響は認められず、生殖に関する指標にも変化はみられなかった。出生児を分娩後21日目の

離乳時に剖検した結果、300 ppmで暴露された母親からの雌児に、対照群の雌児と比較して体

重の10%減少、肝臓の絶対重量の14%減少が認められた (Kuna et al., 1992)。本評価書では、300 

ppmで暴露された母親から生まれた出生児の体重減少と肝臓重量減少を指標にして、NOAELを

30 ppm (96 mg/m3) と判断する。 

 

b. 発生毒性 

b-1. マウス 

CF-1マウスの造血系が急速に分化する器官形成期 (妊娠6～15日) に0、500 ppmのベンゼンで

7時間/日、吸入暴露した試験で、母動物毒性及び催奇形性は認められなかった。胎児毒性につ

いてはわずかな骨格変異の増加及び胎児体重の減少が認められた (Murray et al., 1979)。 

Swiss-Websterマウスの妊娠6～15日に0、5、10、20 ppmのベンゼンを6時間/日、吸入暴露し、

経胎盤暴露された次世代について、造血細胞を調べた試験で、母動物には一般状態、死亡、体

重に影響はなく、胎児、出生児の1腹あたりの匹数、性比、体重、死亡胎児数、吸収胚、奇形も

正常範囲内の頻度であり、いずれもベンゼン暴露の影響は認められなかった (Keller and Snyder, 
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1988)。 

マウスの妊娠11～15日のいずれかに2,600 mg/kgのベンゼンを単回皮下投与し、母動物には

WBCの減少、妊娠11-12又は14-15日に投与された母動物の胎児に比較し、妊娠13日目に投与さ

れた母動物の腹児における口蓋裂と顎奇形の発生頻度が増加した。対照群は設定していない 

(Watanabe and Yoshida, 1970)。 

ICR/SIM マウスの妊娠 8～12 日に 1,300 mg/kg のベンゼンを毎日経口投与し、母動物には影

響はなかった。出生児は出生 1、2 日目に 4%の体重減少がみられた (Seidenberg et al., 1986)。 

マウスの妊娠 6～15 日に 0、800、1,300、2,600 mg/kg のベンゼンを 3 回/日、経口投与し、母

動物では 800 mg/kg 群では影響はなかったが、1,300 mg/kg 以上の群で死亡が増加し、胎児では

800 mg/kg 群で体重減少が、1,300 mg/kg 以上の群で吸収胚の増加、体重減少がみられた (Nawrot 

& Staples, 1979)。 

マウスの妊娠 12～15 日に 0、2,600 mg/kg のベンゼンを 3 回/日、経口投与し、母動物では死

亡が増加し、胎児では吸収胚の増加、体重減少がみられた (Nawrot & Staples, 1979)。 

b-2. ラット 

SD ラットにベンゼン 0、100、300、2,200 ppm (0、325、975、7,150 mg/m3) を妊娠 6～15 日

に、毎日 6 時間/日暴露した試験で、100、300 群では異常はなかったが、2,200 ppm 群では母動

物に有意な体重増加抑制が認められ、チャンバー内で嗜眠がみられた。吸収胚の頻度には変化

はなかった。胎児観察では、2,200 ppm 群で体重及び頭臀長の有意な減少がみられたが、内臓

検査では、異常はみられていない。骨格検査では、300、2,200 ppm で胸骨分節の骨化遅延の増

加が認められた。胸骨分節の骨化遅延は、雌の胎児の方が雄より強く影響を受ける傾向があっ

た。胸骨分節欠損頻度は 100、2,200 ppm で有意な増加を示した (Green et al., 1978)。本評価書

では、母動物毒性として NOAEL 300 ppm (975 mg/m3)、胎児への胸骨分節欠損増加を指標にし

て、LOAEL を 100 ppm (325 mg/m3) と判断した。 

妊娠雌SDラットに、ベンゼン蒸気0、10、50、500 ppm (0、32.5、162、1625 mg/m3) を妊娠6

～15日に7時間/日吸入暴露し、妊娠20日目に母動物と胎児への影響を調べた試験で、50 ppm群

以上で、妊娠15日目で母動物体重の減少、妊娠5～15日目の母動物の体重増加量の減少がみられ

たが、妊娠20日目では10 ppm群の母動物体重は増加し、妊娠15～20日目の母動物の体重増加量

は10、500 ppm群で増加した。妊娠0～20日目の最終的な体重増加量に群間差はなかった。50 ppm

群で、生存胎児体重の有意な減少、内臓･骨格検査では、肋骨等の骨化遅延、軽微な腎盂拡張、

軽微な側脳室拡張等の変異の有意な増加がみられ、500 ppm群で胎児体重の有意な減少、頭臀

長の有意な減少、頭蓋等の骨化遅延、波状肋骨、前肢の骨化順序の違い、側脳室の軽微な拡張

等の変異の有意な増加がみられた。更に、500 ppm群では胎児の異常 (外脳、側脳室･第3脳室の

拡張) がみられた。全暴露群の着床数、吸収胚、死亡胎児数、生存胎児数、性比に変化はなか

った。以上から、ベンゼンは50 ppm以上で胎児毒性を示し、500 ppmでは催奇形性を示すと報

告した (Kuna and Kapp, 1981)。本評価書では、ベンゼンの母動物毒性・胎児毒性のNOAELは共

に10 ppm (32.5 mg/m3) であると判断した。 

妊娠雌 SD ラットに、ベンゼン 0、1、10、40、100 ppm (0、3.25、32.5、130、325 mg/m3) を

妊娠 6～15 日に 6 時間/日吸入暴露し、胎児への催奇形性を調べた試験で、母動物にはベンゼン

暴露の影響はみられなかった。胎児への影響は、100 ppm 群で雌雄の胎児体重が減少した以外
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は、内臓、骨格ともに用量依存性のある変化は認めなかった (Coate et al., 1984)。本評価書では、

胎児の体重減少を指標にして、胎児毒性の NOAEL を 40 ppm (130 mg/m3) と判断した。 

b-3. ウサギ 

NZWウサギの妊娠6～18日に0、500 ppmのベンゼンで7時間/日、吸入暴露した試験で、母動

物毒性及び催奇形性は認められなかった。胎児への影響として、2つの骨格変異の減少が有意に

みられた (Murray et al., 1979)。 

NZWウサギの妊娠7～20日に0、155、313 ppm (0、503、1,017 mg/m3) のベンゼンを24時間連

続吸入暴露させた試験で、155 ppm群では母動物、胎児ともに影響は認められなかったが、313 

ppm群では母動物毒性が認められ、流産、吸収胚、死亡胎児数の増加、胎児体重の減少などが

観察された (Ungvary and Tatrai, 1985)。本評価書では、母動物毒性のNOAELは155 ppm (503 

mg/m3)、胎児への影響は体重増加抑制、吸収胚、死亡を指標にして、NOAEL 155 ppm (503 mg/m3) 

と判断した。 

 

以上から、ベンゼンによる生殖毒性は認められなかったが、発生毒性として胎児体重の減少、

骨化遅延、波状肋骨などがみられた他、母動物に毒性の現れる用量で催奇形性を示唆する所見

も認められた。反復投与試験で得られたマウスの精巣と卵巣へのベンゼンの影響は、「8.3.4 反

復投与」の項に記載した。また、マウスでの経胎盤投与による次世代の造血系への影響につい

ては、同じく「8.3.4 反復投与」の項に記載した。 

これらの胎児毒性を指標とした吸入経路での生殖・発生毒性に対する最小の NOAEL は 10 

ppm (32.5 mg/m3) である。 

 

表 8-13 ベンゼンの生殖・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 

マウス 
雌 

腹腔内

投与 
単回 最大耐量

1250 mg/kg
生殖能力試験 

347日間の35組の投与群と非投与群: 
出生児、腹児数の減少なし 

Bishop et al., 
1997 

ラット 
雌 

吸入 交配前

10-15 日か

ら (雄は

6-10 日目

から) 自然

分娩まで

全妊娠期

間 
24 時間/日 

0、0.3、1.6、
6.3、 15、18、
20、200 ppm

0.3-20 ppm:  
腹児数平均 7.5 匹 (対照群 8.4 匹) 
出生児体重変化なし 

200 ppm:  
出生児なし 
 

Gofmekler, 
1968 
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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 

吸入 交配前 10
週間、交配

期間中は 6
時間/日で

5 日/週、妊

娠 0-20 日

間哺育

5-20 日間

は毎日 
 
一 世 代 生

殖試験 

0、1、10、
30、300 ppm
(0、3.2、32、
96、958 
mg/m3) 

母動物: 
体重、一般状態、剖検所見に変化なし 
生殖に関連する影響なし 

児動物(分娩後 21 日目の離乳時):  
10 ppm 以上 

雌: 腎臓相対重量 6-9%増 
300 ppm 

雌: 体重 10%減、肝臓絶対重量 14%減 
 

NOAEL 30 ppm (96 mg/m3)(本評価書の判断) 

Kuna et al., 
1992 

マウス 
CF-1 
雌 

吸入 妊 娠 6-15
日 
7 時間/日 

0、500 ppm 母動物 
異常なし 

胎児 
6%体重減少 
わずかな骨格変異の増加(胸骨分節・頭骨の骨化

遅延、後頭骨の未癒合) 
 

LOAEL: 500 ppm (胎児：体重減少、骨格変異増

加)(本評価書の判断) 

Murray et al., 
1979 

マウス 
Swiss- 
Webster 
妊娠雌 
5 匹/群 

吸入 妊 娠 6-15
日 
6 時間/日 
 

0、5、10、
20 ppm 
(0、16.3、
32.5、65 
mg/m3) 

母動物:   
疾患、死亡、体重に影響なし 

胎児、出生児:  
1腹あたりの匹数、性比、体重、死亡胎児数、

吸収胚、奇形は正常範囲内 

Keller & 
Snyder, 1988

マウス 
雌 

単回皮

下投与 
妊娠 11-15
日 の い づ

れか 

2,600 
mg/kg( 対 照

群なし) 

母動物 
WBCの減少 
(奇形胎児の有無にかかわらず母動物間のWBC
の減少や体重増加量の減少に差なし) 

胎児 
妊娠11-12又は14-15日に投与された母動物の胎

児に比較し、妊娠13日目に投与された母動物の腹

児における口蓋裂と顎奇形の発生頻度が増加 

Watanabe & 
Yoshida, 1970

マウス 
ICR/SIM 
雌 

経口投

与 
妊 娠 8-12
日 

1,300 mg/kg/
日 
 

母動物 
影響なし 

胎児 
4%体重減少(出生 1、2 日目) 

Seidenberg et 
al., 1986 

マウス 
雌 

経口投

与 
3 回/日 
妊 娠 6-15
日 

0、800、
1,300、2,600 
mg/kg 

母動物 
800 mg/kg: 影響なし 
1,300 mg/kg 以上: 致死率増加 

胎児 
800 mg/kg 以上: 体重減少 
1,300 mg/kg以上: 吸収胚の増加 
奇形の増加なし 

Nawrot & 
Staples, 1979

マウス 
雌 

経口投

与 
3 回/日 
妊娠 12-15
日 

0、2,600 
mg/kg 

母動物 
致死率増加 

胎児 
吸収胚の増加、体重減少 
奇形の増加なし 

Nawrot & 
Staples, 1979
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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 

吸入 妊 娠 6-15
日 
6 時間/日 

0、100、300、
2,200 ppm 
(0、325、975、
7,150 
mg/m3) 

母動物 
2,200 ppm: 体重増加抑制、チャンバー内で嗜眠 

吸収胚頻度に影響なし 
胎児 

100 ppm:  
胸骨分節欠損の増加 

300 ppm:  
胸骨分節の骨化遅延 

2,200 ppm:  
体重の減少 (10%) 
頭臀長の減少 (5%) 
胸骨分節の骨化遅延 
胸骨分節欠損の増加 
 

NOAEL: 300 ppm (975 mg/m3) (母動物毒性) 
LOAEL: 100 ppm(325 mg/m3) (胎児：胸骨分節欠損増

加)(本評価書の判断) 

Green et al., 
1978 

ラット 
SD 
雌 
14-15 匹/
群 

吸入 妊 娠 6-15
日 
7 時間/日 
20 日目に

検査 

0、10、50、
500 ppm 
(0、32.5、
162、1625 
mg/m3) 

10 ppm 
母動物: 体重増加(day20)・体重増加量増加

(day15-20) 
50 ppm 

母動物: 体重減少(day15)・体重増加量減少
(day5-15) 

胎児: 平均体重減少 (day20) 
胎児の変異: 肋骨・四肢の骨化遅延(17匹)、

軽微な腎盂拡張(1匹)、軽微な側脳室拡張(5
匹) 

500 ppm 
母動物: 体重減少(day15)・体重増加量減少

(day5-15)、体重増加量増加(day15-20) 
胎児: 平均体重減少 (day20) 

頭臀長減少、尾椎骨数有意に減少 
胎児の変異: 頭蓋・脊椎・肋骨・骨盤構成

骨・四肢の骨化遅延(23匹)、波状肋骨(1匹)、
前肢の骨化順序の違い(2匹)、側脳室の軽

微な拡張(4匹) 
胎児の異常: 外脳 (1匹)、側脳室･第3脳室の

拡張(3匹) 
 

0    10   50    100 ppm 
変異胎児数 3/110  2/190  23*/125 30*/142 
異常胎児数 0/110  0/190   0/125   4/142 

*有意差あり 
 
NOAEL: 10 ppm (32.5 mg/m3) (母動物毒性) 

10 ppm (32.5 mg/m3) (胎児毒性)(本評価書

の判断) 

Kuna ＆ 
Kapp, 1981 
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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 
40 匹/群 

吸入 妊 娠 6-15
日 
6 時間/日 
 

0、1、10、
40、100 ppm
(0、3.25、
32.5、130、
325 mg/m3)

母動物 
影響なし 

胎児 
100 ppm: 6%体重減少(雌雄)(有意差あり) 

胎児平均体重 (g)  0     100 (ppm) 
雄          4.02  3.77＊ 
雌          3.78  3.56＊ 
＊有意差あり 

対照群以外の全群で内臓と骨格変異がわずかにあ

るが、用量依存性なし 
 

NOAEL: 40 ppm(130 mg/m3) (胎児：体重減少)(本評

価書の判断) 

Coate et al., 
1984 

ウサギ 
NZW 
雌 

吸入 妊 娠 6-18
日 
7 時間/日 

0、500 ppm 母動物 
異常なし 

胎児 
わずかな骨格変異の減少(腰椎棘 lumbar spur と第

13 肋骨) 

Murray et al., 
1979 

ウサギ 
NZW 
雌 

吸入 妊娠 7-20
日 
24 時間/日 
 

0、155、313 
ppm (0、503、
1,017 
mg/m3) 

155 ppm： 
母動物： 

影響なし 
胎児： 

影響なし 
313 ppm： 

母動物： 
体重増加抑制 (62%; 流産による調整なし) 
肝臓相対重量の増加 (17%) 

胎児： 
流産の増加 (対照群 0/60→313 ppm 群 6/15) 
吸収胚又は死亡胎児の増加 (5%→16%) 
体重減少 (17%) 
わずかな変異の増加(34%→86%) 

 
NOAEL: 155 ppm (503 mg/m3)(母動物、胎児：体重

増加抑制、吸収胚、死亡)(本評価書の判断) 

Ungvary & 
Tatrai, 1985 

LC、リンパ球；RBC、赤血球；WBC、白血球 
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 

ベンゼンの遺伝毒性試験結果を 表 8-14に示す。 

in vitro 

in vitro試験でベンゼンの遺伝毒性は主として代謝物によって引き起こされるものであること

が知られている (ATSDR, 1997)。ベンゼンそれ自体には細菌や動物細胞を用いてのテストで変

異原性はないが (EU, 2003)、その代謝物には変異原性がある (Dean, 1985)。 

S9の添加系でのみ、Salmonella typhimuriumを用いた遺伝子突然変異試験 (Glatt et al., 1989; 

Kaden et al., 1979; Seixas et al., 1982) 及びヒトリンパ球培養系を用いた姉妹染色分体交換試験 

(Morimoto, 1983) では陽性の結果が得られている。同様に、内因性の代謝活性化がラット培養

肝細胞でDNA合成 (Glauert et al., 1985)、ラット肝ミトプラスト注)でのDNA付加体形成 
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(Rushmore et al., 1984)、ラット肝ミトプラスト及びウサギとネコの骨髄ミトプラストにおける

RNA合成に必要である (Kalf et al., 1982)。内因性の代謝活性化酵素は自然の状態で既に細胞内

に準備されている。 

注)外膜を除去された分離ミトコンドリア。突起を有し、酸化的リン酸化能を有する。 

代謝物のカテコール、ヒドロキノン、キノンを用いたin vitro試験で、姉妹染色分体交換、小

核、不定期DNA合成試験の結果は陽性であり、フェノール、ヒドロキノン、キノンとのDNA付

加体形成が検出されている (Australian Department of Health and Aging, 2001)。ヒドロキノンがp-

ベンゾキノン、ムコンアルデヒドに比べ強い突然変異誘発能を示すことが、supFシャトルベク

ター系を用いた試験で認められている (中山ら, 2001)。 

一方、ベンゼン自体が遺伝毒性を持つことを示唆する報告もある。ベンゼンはS9無添加でチ

ャイニーズハムスター卵巣 (CHO) 細胞のDNA切断を引き起こした (Douglas et al., 1985; 

Lakhanisky and Hendrickx, 1985)。ベンゼンが培養ヒトリンパ芽球様細胞の染色体内組換えを引

き起こすことを示した報告もある (Aubrecht et al., 1995)。 

したがって、ベンゼン自体も一定の遺伝毒性活性があり、またその代謝物は通常の代謝系で

は遺伝毒性物質であることが示唆された (ATSDR, 1997)。ベンゼンのin vitro試験での結果の差

異は、各試験系でのベンゼンの代謝活性化の差異を一部反映している可能性がある。 

 

in vivo 

in vivoの試験では、ベンゼンは明確な遺伝毒性を示す。 

ベンゼンの染色体に対する傷害作用は、雄マウスのほうが雌マウスよりも強く (Choy et al., 

1985)、骨髄細胞とリンパ球での染色体異常陽性は、ヒトでの結果と一致する (表8-3参照; 

ATSDR, 1997)。 

小核試験もすべての試験で陽性であった (Au et al., 1990; Barale et al., 1985; Choy et al., 1985; 

Ciranni et al., 1988; Diaz et al., 1980; Erexson et al., 1986; Harper et al., 1984; Hayashi et al., 1992; 

Hite et al., 1980; Luke et al., 1988; Meyne & Legator, 1980; Rithidech et al., 1988; Shelby & Witt, 

1995; Shelby et al., 1993; Siou et al., 1981; Suzuki et al., 1989; Toft et al., 1982)。 

姉妹染色分体交換もマウスとラットで増加が報告されている (Erexson et al., 1986; Sharma et 

al., 1985;Tice et al., 1980,1982)。なお、trans,trans-ムコンアルデヒドはマウスで強い姉妹染色分

体交換の増加を引き起こす (Witz et al., 1990)。 

 

以上、ベンゼンに職業暴露したヒトのリンパ球で認められた染色体の数的・構造的異常の知

見 (7.2 疫学調査及び事例 遺伝毒性の項参照) と共に、本節においてもベンゼンはin vivoの試

験で遺伝毒性を示し、in vitro試験ではその代謝物が主として遺伝毒性を引き起こすことから、

ベンゼンは遺伝毒性物質であると判断される。 
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表 8-14 ベンゼンの遺伝毒性試験結果  (ATSDR, 1997を改変) 

 試験方法 使用細胞種・動物種 
結果 

-S9  ＋S9 
文 献 

遺伝子変異 in 
vitro Salmonella typhimurium (エームス試験) － － De Flora et al., 1984 
 S. typhimurium (ヒスチジン復帰) － ＋ Glatt et al., 1989 
 ND ＋ Kaden et al., 1979 
 

S. typhimurium (azaquanine 復帰) 
ND ＋ Seixas et al., 1982 

 Bacillus subtilis (ヒスチジン復帰) － － Tannoka, 1977 
 Aspergillus nidulans (メチオニン抑制) － ND Crebelli et al., 1986 
 

遺伝子突

然変異 

マウス (L5178Y細胞/TK試験) － － Oberly et al., 1984 

 染色体異常 
 CHO細胞 － － Gulati et al., 1989 
 ＋ ND Morimoto, 1976 
 ＋ ND Eastmond et al., 1994
 

染色体異

常 ヒト (培養リンパ球) 

－ ND Gemer-Smidt & 
Friedrich, 1978 

 小核 CHO細胞 － － Douglas et al., 1985 

DNA損傷 
Escherichia coli  
(DNAポリメラーゼ1/cell-free DNA合成系) 

－ ND Lee et al., 1988 
 

＋ ND Lee et al., 1988 
 

マウス (培養骨髄細胞) 
(＋) ＋ Lee et al., 1989 

 子ウシ (胸腺DNAポリメラーゼα/cell-free DNA
合成系) 

＋ ND Lee et al., 1988 

 

DNA 合成

阻害 

ヒト (HeLa細胞) － － Painter & Howard, 
1982 

 DNA 分解 プラスミドDNA∮Ⅹ-174 RF 1 ＋ ND Li et al., 1995 
 ラット (肝臓ミトプラスト) ＋ ND Rushmore et al., 1984
 ウサギ (骨髄ミトプラスト) ＋ ND Rushmore et al., 1984
 子ウシ (胸腺DNA) ＋ ND Chenna et al., 1995 
 ＋ ND Bodell et al., 1993 
 

ヒト (骨髄) 
＋ ND Levay & Bodell, 1992

 ＋ ND Bodell et al., 1993 
 

DNA 付加

体 

ヒト (白血病細胞) 
＋ ND Levay & Bodell, 1992

 酸化的

DNA損傷 
ヒト (白血病細胞) ＋ ND Kolachana et al., 1993

 DNA過り

ん酸化 
ラット (肝臓上皮細胞) ＋ ND Dees & Travis, 1994 

 マウス (培養 L5178Y 細胞) － ND Pellack-Walker & 
Blumer, 1986 

 ラット (肝細胞) － ND Bradley, 1985 
 チャイニーズハムスター (培養V79細胞) － － Swenberg et al., 1976
 ＋ ＋ Douglas et al., 1985 
 

DNA 切断 
 
 
 
 
 
 

CHO 細胞 
＋ 1) ＋ Lakhanisky & 

Hendrickx, 1985 
 － ND Probst & Hill, 1985 
 － ND Williams et al., 1985 
 

ラット (培養肝細胞) 

(＋) ND Glauert et al., 1985 
 

不定期

DNA 合成 

ヒト (HeLa S3 細胞) － － Barrett, 1985 
 その他 
 染色体組

換え 
ヒト (培養リンパ芽球) ＋ ND Aubrecht et al., 1995 

 － － Gulati et al., 1989 
 

姉妹染色

分体交換 
CHO 細胞 

－ － Douglas et al., 1985 
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 試験方法 使用細胞種・動物種 
結果 

-S9  ＋S9 
文 献 

 ND ＋ Morimoto, 1983 
 

 ヒト (培養リンパ球) 
－ ND Gemer-Smidt & 

Friedrich, 1978 
 マウス (脾臓リンパ球) ＋ ND Post et al., 1985 
 ラット (肝臓ミトプラスト) ＋ ND Kalf et al., 1982 
 ウサギ (骨髄ミトプラスト) ＋ ND Kalf et al., 1982 
 

RNA 合成

阻害 

ネコ (骨髄ミトプラスト) ＋ ND Kalf et al., 1982 
突然変異 in 

vivo 突然変異 マウス (脾臓リンパ球) ＋ Ward et al., 1992 
 伴性劣性

致死 
Drosophila melanogaster － Kale & Baum, 1983 

 DNA合成 Escherichia coli (宿主経由DNA修復) － Hellmer & Bolcsfoldi, 
1992 

 染色体異常 
 ＋ Rithidech et al., 1987
 

マウス (脾臓リンパ球) 
＋ Au et al., 1991 

 (＋) Tice et al., 1982 
 (＋) Tice et al., 1980 
 ＋ Siou et al., 1981 
 ＋a Meyne & Legator, 

1980 
 

マウス (骨髄) 

＋ Shelby & Witt, 1995 
 ＋ Styles & Richardson, 

1984 
 ＋b Anderson & 

Richardson, 1981 
 ＋ Philip & Jensen, 1970
 ＋ Fujie et al., 1992 
 ＋ Hoechst, 1977 
 

ラット (骨髄) 

－ Hoechst, 1977 
 チャイニーズハムスター (骨髄) ＋ Siou et al., 1981 
 ＋ Kissling & Speck, 

1972 
 

染色体異

常 

ウサギ (骨髄) 

＋ Kissling & Speck, 
1973 

 染色体倍

数性増加 
マウス (脾臓リンパ球) ＋ Rithidech et al., 1987

 遺伝子転

座 
D. melanogaster (精母細胞) － Kale & Baum, 1983 

 マウス (末梢血赤血球) ＋ Hayashi et al., 1992 
 ＋ Shelby et al., 1993 
 

マウス (骨髄) 
＋ Shelby & Witt, 1995 

 マウス (末梢血多染性赤血球) ＋c,d Luke et al., 1988 
 ＋d,e Luke et al., 1988 
 ＋ Rithidech et al., 1988
 ＋ Barale et al., 1985 
 

マウス (末梢血正染性赤血球) 

＋ Choy et al., 1985 
 ＋ｆ,g Suzuki et al., 1989h 
 ＋a Meyne & Legator, 

1980 
 ＋ Erexson et al., 1986 
 ＋ Toft et al., 1982 
 ＋ Harper et al., 1984 
 

小核 

マウス(骨髄多染性赤血球) 

＋ Siou et al., 1981 
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 試験方法 使用細胞種・動物種 
結果 

-S9  ＋S9 
文 献 

 ＋d Ciranni et al., 1988 
 ＋ Hite et al., 1980 
 ＋ Barale et al., 1985 
 ＋ Au et al., 1990 
 

 

＋ Diaz et al., 1980 
 マウス (妊娠/骨髄多染性赤血球) (＋) Ciranni et al., 1988 
 マウス (胎児/肝細胞) ＋ Ciranni et al., 1988 
 ラット (リンパ球) ＋ Erexson et al., 1986 
 

 

チャイニーズハムスター (骨髄) ＋ Siou et al., 1981 
 DNA 損傷 

 酸化的

DNA損傷 
マウス (骨髄) ＋ Kolachana et al., 1993

 マウス (骨髄) ＋ Lee et al., 1988 
 

DNA合成

阻害 ラット (骨髄) ＋ Kissling & Speck, 
1972 

 － Reddy et al., 1994 
 

マウス (骨髄) 
＋ Pathak et al., 1995 

 マウス (乳腺) － Reddy et al., 1994 
 

DNA 付加

体 

ラット (肝細胞) ＋ Lutz & Schlatter, 
1977 

 その他 
 マウス (骨髄) ＋ Kissling & Speck, 

1972 
 

RNA合成

阻害 
ラット (肝臓ミトコンドリア) ＋ Kalf et al., 1982 

 ＋ Tice et al., 1982 
 

マウス (骨髄) 
＋ Tice et al., 1980 

 マウス (リンパ球) ＋ Erexson et al., 1986 
 マウス (妊娠/骨髄) ＋ Sharma et al., 1985 
 マウス (胎児/肝細胞) ＋ Sharma et al., 1985 
 

姉妹染色

分体交換 

ラット (リンパ球) ＋ Erexson et al., 1986 
 D. melanogaster (精母細胞) － Kale & Baum, 1983 
 

組換え 
D. melanogaster (精原細胞) ＋ Kale & Baum, 1983 

 精子頭部

異常 
マウス (精原細胞) ＋ Topham, 1980 

1) CHO 細胞: チャイニーズハムスター卵巣細胞、 
－: 陰性、＋: 陽性、(＋): 弱い陽性、ND: データなし 
2) S9添加で影響は減弱 
a: 経口投与と腹腔内同時投与 
b: 吸入暴露と腹腔内同時投与 
c: 暴露期間に係わらず小核の増加 
d: 雄は雌より有意に強い反応 
e: 暴露期間に依存した小核の増加 
f: Ms/AeとICRマウスで試験、同じ結果 
g: 経口投与と腹腔内同時投与、経口投与で強い反応 
h: 統計学的処理をしていない 

 

 

8.3.7 発がん性 

ベンゼンの実験動物に対する発がん性試験結果を 表 8-15に示す。 

a. マウス 

経口投与 
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雌雄のB6C3F1マウスにベンゼン0、25、50、100 mg/kg/日を5日/週、103週間強制経口投与し

た試験で、雄では、25 mg/kg/日以上の群で悪性リンパ腫、ハーダー腺腫の出現頻度増加が、50 

mg/kg/日以上の群でジンバル腺の扁平上皮がん、肺胞･細気管支腺腫/がん、包皮腺の扁平上皮

がんの出現頻度増加が観察された。雌では、25 mg/kg/日以上の群で悪性リンパ腫、50 mg/kg/

日以上の群で、卵巣良性混合腫瘍、乳腺がん、100 mg/kg/日群でジンバル腺の扁平上皮がん、肺

胞/細気管支腺腫/がん、卵巣顆粒膜細胞腫瘍、乳腺がん/肉腫の増加が観察された。以上の結果

から、米国NTPはベンゼンは明らかな発がん性の証拠があるとしている (Huff et al., 1989; 

U.S.NTP, 1986)。 

雌雄のRF/Jマウスにベンゼン0、500 mg/kg/日を5日/週、52週間経口投与した試験で、雌の乳

腺がんは対照群の2.5%に比して22.5%の発現率であり、白血病 (特定不能) や肺腫瘍も雌雄で高

い頻度で観察された。78週間同様に経口投与した雌雄のSwissマウスでは、雌の乳腺がんは対照

群の5.0%に比して47.5%の発現率であり、肺腺腫やジンバル腺がんの出現も雌雄で高かった 

(Maltoni et al., 1989)。ただし、Maltoniらは統計学的処理をしていない。乳腺がんの発現率は、

雌のSwissマウスでは統計学的に有意であったがRF/Jマウスでは有意ではなかった (Australian 

Department of Health and Aging, 2001)。 

 

吸入暴露 

雄のAKR/Jマウスにベンゼン0、100 ppm (0、325 mg/m3) を6時間/日、5日/週、72週間吸入暴

露した試験で、白血病、悪性リンパ腫の発生頻度の増加は認めなかった (Snyder et al., 1980)。 

雄のC57BL/6Jマウスにベンゼン0、300 ppmを同様の頻度で70週間吸入暴露した試験で、造血

系腫瘍 (胸腺リンパ腫、骨髄腫、白血病) の増加が認められた (Snyder et al., 1980)。 

ICRマウスにベンゼン0、300 ppmを6時間/日、5日/週、生涯吸入暴露した試験で、慢性骨髄性

白血病、急性骨髄芽球性白血病、顆粒球性骨髄過形成がそれぞれ1/40例ずつみられた (Goldstein 

et al., 1982)。著者らはベンゼンによる誘発を示唆すると記載しているが、統計学的に有意では

ない。 

雌雄の CBA/Ca マウスにベンゼン 0、100、300 ppm (0、325、975 mg/m3) を 6 時間/日、5 日/

週、16 週間吸入暴露し、その後生涯にわたって経過を観察したところ、骨髄性腫瘍 (骨髄性白

血病) は、雌雄の 300 ppm で増加し、特に雄で有意に増加した。肝臓・造血系以外の腫瘍は、

雄で 100 ppm 以上、雌では 300 ppm で有意に増加し、特に雌の 300 ppm で著しく増加した。ベ

ンゼンは CBA マウスに発がん性があると報告された (Cronkite et al., 1989)。 

上記と同じ雌雄 CBA/Ca マウスを用いて、ベンゼン 0、300 ppm (0、975 mg/m3) を 6 時間/日、

5 日/週、16 週間吸入暴露し、22 か月まで観察した試験が行われた。その結果、ベンゼン暴露

群で暴露開始初期に悪性リンパ腫が原因の死亡例が有意に増加した。また、暴露群では悪性リ

ンパ腫 (リンパ芽球性、リンパ球性又は混合型)、包皮腺扁平上皮がん、肺腺腫が有意に増加し

た。ヒトの所見との類似性を疑わせる顆粒球過形成の中等度～重度の増加が観察されたが、統

計学的には有意ではなく、マウスに炎症があったことから炎症反応性の変化であり、ベンゼン

暴露が直接の影響とは考えられないと述べている (Farris et al.,1993)。さらにこれら CBA/Ca の

系統のリンパ腫あるいは白血病類似の所見は、その後の試験で再現できていない (Farris et 

al.,1993; Snyder et al., 1988)。 
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この他、B6C3F1、RF/J、CBA、C57BLマウスを用いたいくつかの試験でリンパ腫の出現頻度

が増加した。 

 

b. ラット 

経口投与 

F344/N ラットに 103 週間、ベンゼンを雄 0、50、100、200 mg/kg/日、雌 0、25、50、100 mg/kg/

日強制経口投与した試験で、雄で 50 mg/kg/日以上の群で口腔内の扁平上皮乳頭腫/がん、100 

mg/kg/日以上の群でジンバル腺がん、200 mg/kg/日群で皮膚の扁平上皮乳頭腫/がんの出現頻度

が増加した。雌では、25 mg/kg/日以上の群でジンバル腺がん、50 mg/kg/日以上の群で口腔内の

扁平上皮乳頭腫/がんの出現頻度が増加した。以上の結果から、米国 NTP はベンゼンには明ら

かな発がん性の証拠があるとしている (Huff et al., 1989; U.S.NTP, 1986)。 

雌雄のSDラットにベンゼン0、50、250 mg/kg/日を5日/週、52週間強制経口投与した試験で、

乳腺腫瘍の出現率は、対照群で53.3/13.3% (全乳腺腫瘍/悪性乳腺腫瘍)、50 mg/kg/日群で

73.3/13.3%、250 mg/kg/日群で45.7/20.0%であった (Maltoni et al.,1989)。 

なお、皮膚腫瘍に関して、2年間の強制経口投与試験でF344/Nラット (U.S.NTP, 1986) とSD

ラット (Maltoni et al., 1989) で皮膚腫瘍が増加した。SDラットに5日/週、104週間ベンゼン0、

500 mg/kg/日を強制経口投与したところ、皮膚がん (詳細不明) が雄の22.5% (9/40匹) で認めら

れた。雄の対照群と雌の500 mg/kg/日群には出現していない (Maltoni et al., 1989)。Maltoniらは

統計学的処理をしていないが、Australian Department of Health and Aging (2001) によれば対照群

との間に有意差があった。経口経路で皮膚腫瘍を出現する機序は不明であるが、ベンゼンはマ

ウスの皮膚がんの誘発試験で溶媒として広く用いられており、ベンゼンが皮膚がんを誘発する

所見はない (IARC, 1982)。 

 

吸入暴露 

SDラットにベンゼン0、100 ppm (0、325 mg/m3) を6時間/日、5日/週、生涯吸入暴露した試験

で、慢性骨髄性白血病が1/40例に報告された (Goldstein et al., 1982)。 

 

以上、マウスとラットの発がん試験で、ベンゼンによる悪性リンパ腫、ジンバル腺がん、肺

腺がん、ハーダー腺がん、包皮腺がんなど多臓器に発がん性が認められている。ヒトに認めら

れた急性骨髄性白血病は、ICRマウス (Goldstein et al., 1982) 及び CBA/Caマウス (Cronkite et al., 

1989) を除きみられていない。骨髄、ジンバル腺、ハーダー腺、乳腺はペルオキシダーゼを含

み、その酵素はフェノール系代謝物を毒性のあるキノン類とフリーラジカルに活性化するとい

う報告 (Low et al., 1989,1995) や、硫酸抱合体をフェノールに変換するスルファターゼもこれら

の器官に高濃度で存在するという知見は、ヒトと動物とでベンゼンの標的器官に差異があるこ

とを説明するかもしれない (U.S.EPA, 2002)。ベンゼンの骨髄への作用は実験動物でも認められ、

ヒトと共通の機序が示唆されるが、実験動物での白血病は未だ明確には実証されておらず、ヒ

トの発がん性が同じ機序に基づくものかどうかはいまだ不明である (U.S.EPA, 2002)。いずれに

しても、ベンゼンの多臓器発がん性は､ベンゼンの種々の代謝物の総合的な作用によるもので、

発がんには多様な経路が関与していることが示唆される。 
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ベンゼンの国際機関等での発がん性評価を 表 8-16に示す。 

日本産業衛生学会許容濃度等委員会 (1997) は、発がんリスクの推定には PliofilmTM のコホー

ト研究 (Rinsky et al., 1987) を、暴露推定には Paustenbach ら (1992) の推定値を用い、外挿モデ

ルとして WHO の平均相対リスクモデルを採用している。その結果として、40 年間のベンゼン

暴露による白血病の過剰死亡リスクを 10-3 以下に抑えるための 8-hr TWA 評価値として 1 ppm、

10-4 以下では 0.1 ppm を提示している。 

IARC (1987) は、ヒトのコホート研究と動物の発がん試験、及びベンゼンに職業暴露された

ヒトの末梢血リンパ球での染色体異常の結果から、ヒトに対する発がん性の証拠は十分と判断

し、ベンゼンをグループ 1 (ヒトに対して発がん性がある物質) に分類している。 

なお、米国 EPA は 2000 年に発がん性評価で、経口のスロープファクタ－と飲料水のユニッ

トリスクをヒトの職業暴露のデータから直線的に外挿し、それぞれ 1.5×10-2 ～5.5×10-2／ 

(mg/kg/日)、4.4×10-4 ～1.6×10-3／(mg/L)と決定し、大気からの吸入によるユニットリスクを

ヒトの職業暴露のデータから最尤推定値を用いた低用量直線外挿法で 2.2×10-3 ～7.8×10-3／

(mg/m3)としている (U.S.EPA, 2004)。 

 

表 8-15 ベンゼンの発がん性試験結果  

(Australian Department of Health and Aging, 2001を改変) 
動物種等 投与方法 投与期間 投与量 結    果 文献 
マウス 
B6C3F1 
雌雄 

強 制 経

口 
103 週間 
5 日/週 

0、25、50、
100 
mg/kg/日

雄：                    (mg/kg/日) 
0     25    50     100  

ジンバル腺扁平上皮がん 
0/43   1/34   4/40*  21/39* 

悪性リンパ腫 
4/49   9/48*  9/50*  15/49* 

肺胞・細気管支腺腫/がん 
10/49  16/48  19/50*  21/49* 

ハーダー腺腫 
0/49   9/46*  13/49*  11/48* 

包皮腺扁平上皮がん 
0/21   3/28   18/29*  28/35* 

 
雌：                    (mg/kg/日) 

0     25     50    100   
ジンバル腺扁平上皮がん 

0/43    0/32    1/37   3/31* 
悪性リンパ腫 

15/49   24/45*  24/50*  20/49* 
肺胞・細気管支腺腫/がん 

4/49    5/42   10/50   13/49* 
卵巣良性混合腫瘍 

0/47    1/44   12/49*  7/48* 
卵巣顆粒膜細胞腫瘍 

1/47    1/44   6/49   7/48* 
乳腺がん 

0/49    2/45   5/50*  10/49* 
乳腺がん肉腫 

0/49    0/45   1/50   4/49* 
 
*有意差あり 

Huff et 
al., 1989; 
U.S.NTP, 
1986 
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動物種等 投与方法 投与期間 投与量 結    果 文献 
マウス 
RF/J 
雌雄 

強 制 経

口 
52 週間 
5 日/週 

0 、 500 
mg/kg/日

白血病(特定不能) 
対照群 雄 37.8% 雌 35% 
投与群 雄 57.8% 雌 60% 

肺腫瘍 
対照群 雄 11.1% 雌  7.5% 
投与群 雄 51.1% 雌 45% 

乳腺がん 
対照群 雌 2.5% 
投与群 雌 22.5% 

(統計学的処理せず、死亡率、その他の腫瘍の出

現の記載なし) 

Maltoni 
et al., 
1989 

マウス
Swiss 
雌雄 

強 制 経

口 
78 週間 
5 日/週 

0 、 500 
mg/kg/日

肺腺腫 
対照群 雄 7.5%  雌 10% 
投与群 雄 42.5% 雌 37.5% 

乳腺がん 
対照群 雄   2.5% 雌  5.0% 
投与群           雌  47.5% 

ジンバル腺がん 
対照群 雄 0%  雌 0% 
投与群 雄 10% 雌 2.5% 

(統計学的処理せず) 

Maltoni 
et al., 
1989 

マウス 
ICR 
40 匹/群 

吸 入 暴

露 
生涯 
6 時間/日 
5 日/週 

0、300 
ppm 
(0、975 
mg/m3) 

300 ppm: 
慢性骨髄性白血病(1/40 匹)、急性骨髄芽球性白血

病(1/40 匹)、顆粒球性骨髄過形成(1/40 匹) 

Goldstein 
et al., 
1982 

マウス 
CBA/Ca 
注 3) 

雌雄 
12 週齢 

吸 入 暴

露 
16 週間暴

露その後

生涯にわ

たり観察 
6 時間/日 
5 日/週 

用量: 
0、100 ppm (0、325 mg/m3)(試験期間 135 週間) 
0、300 ppm (0、975 mg/m3)(試験期間 115 週間) 

 
雄             0     100 ppm 
リンパ腫様腫瘍            17.0    8.2 (%) 
骨髄性腫瘍 1)               0.0    2.4 
肝臓がん                  38.6   41.2 
肝臓・造血系以外の腫瘍 2)  20.0   44.7＊ 
＊有意差あり 
 
雄              0     300 ppm 
リンパ腫様腫瘍            11.7    1.8 (%) 
骨髄性腫瘍 1)               0.0   19.3＊ 
肝臓がん                  26.7   10.5 
肝臓・造血系以外の腫瘍 2)  21.7   52.6＊ 
＊有意差あり 
 
雌              0     300 ppm 
リンパ腫様腫瘍             8.3    7.4 (%) 
骨髄性腫瘍 1)               1.7   11.1 
肝臓がん                  13.3    0.0 
肝臓・造血系以外の腫瘍 2)  35.0   79.6＊ 
＊有意差あり 
 
1)急性骨髄芽球性･慢性顆粒球性白血病 
2)ハーダー腺、ジンバル腺、扁平上皮細胞がん、乳腺腺がん、

肺の乳頭状腺がん 

Cronkite 
et al., 
1989 
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動物種等 投与方法 投与期間 投与量 結    果 文献 
マウス 
CBA/Ca 
注 3) 

雌雄 
10 週齢 

吸 入 暴

露 
16 週間暴

露 22 か

月間まで

観察 
6 時間/日 
5 日/週 

                        0   300 ppm(975 mg/m3) 
悪性リンパ腫     2/119  14/118＊ 
包皮腺扁平上皮がん  0/118  71/118＊ 
肺腺腫        17/119  42/118＊ 
ジンバル腺がん       1/125  14/125 
前胃扁平上皮がん     0/125   9/125 
ハーダー腺腺腫      6/125   7/125 
顆粒球過形成 (骨髄)  9/117  42/116 
             (脾臓)  0/116   7/114 
＊有意差あり 
悪性リンパ腫: リンパ芽球性、リンパ球性又は混合型 

Farris et 
al., 1993 

マウス 
ICR 
 

吸 入 暴

露 
3 週間毎

に 1 週間

暴露 
約 60 週

間まで暴

露 
6 時間/日 
5 日/週 

0 、 300 
ppm 
(0 、 975 
mg/m3) 

肺腺腫 Snyder et 
al., 1988 

マウス 
ICR 
 

吸 入 暴

露 
10 週間 
6 時間/日 
5 日/週 
( 観 察 期

間 130 週

間) 

0 、 1,200 
ppm 
(0、3,900 
mg/m3) 

肺腺腫、ジンバル腺がんの頻度増加 
白血病/リンパ腫の頻度増加なし 

Snyder et 
al., 1988 

マウス 
AKR 注１) 

吸入 28 週間 
6 時間/日 
5 日/週 

0 、 300 
ppm 
(0 、 975 
mg/m3) 
 

白血病、悪性リンパ腫の発生頻度の増加なし Snyder et 
al., 1978 

マウス 
AKR/J 注１) 
雄 
8 週齢 

吸入 72 週間 
6 時間/日 
5 日/週 

0 、 100 
ppm 
(0 、 325 
mg/m3) 
 

白血病、悪性リンパ腫の増加なし Snyder et 
al., 1980 

マウス 
C57BL/6J 
注 2) 
雄 
8 週齢 
40 匹/群 

吸入 70 週間 
6 時間/日 
5 日/週 

0 、 300 
ppm 
(0 、 975 
mg/m3) 

0   300 (ppm) 
造血系腫瘍  2/401) 8/402) 

1) 2 匹: 非胸腺リンパ腫 lymphocytic lymphoma 
2) 6 匹: 胸腺リンパ腫 
1 匹: 骨髄腫 
1 匹: 白血病 
(hematocytoblast 優位) 

Snyder et 
al., 1980 

マウス 
C57BL 注 2) 
 

吸 入 暴

露 
16 週間暴

露 
6 時間/日 
5 日/週 
( そ の 後

約 110 週

ま で 観

察) 

0 、 300 
ppm 
(0 、 975 
mg/m3) 

リンパ腫、卵巣腫瘍、ジンバル腺がん(統計学的

処理せず) 
Cronkite 
et al., 
1985 

マウス 
C57BL 注 2) 

吸 入 暴

露 
3 週間毎

に 1 週間

暴露 
118 週間

まで 
6 時間/日 
5 日/週 

0 、 300 
ppm 
(0 、 975 
mg/m3) 

ジンバル腺がん頻度増加 Snyder et 
al., 1988 
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動物種等 投与方法 投与期間 投与量 結    果 文献 
マウス 
C57BL 注 2) 

吸 入 暴

露 
10 週間暴

露 
6 時間/日 
5 日/週 
( 観 察 期

間約 146
週間) 

0 、 1,200 
ppm 
(0、3,900 
mg/m3) 

肺腺腫の頻度増加なし 
白血病/リンパ腫の頻度増加なし 

Snyder et 
al., 1988 

ラット 
F344/N 
雌雄 

強 制 経

口 
103 週間 
5 日/週 

(雄 ) 0、
50、100、
200 
mg/kg/日
(雌 ) 0、
25、50、 
100 
mg/kg/日

雄：                    (mg/kg/日) 
0     50    100    200  

口腔扁平上皮乳頭腫/がん 
1/50  9/50*  16/50*  19/50* 

ジンバル腺がん 
2/32   6/46  10/42*  17/42* 

皮膚扁平上皮乳頭腫 
0/50  2/50    1/50    5/50* 

皮膚扁平上皮がん 
0/50  5/50    3/50    8/50* 
 

雌：                    (mg/kg/日) 
0     25     50    100   

口腔扁平上皮乳頭腫/がん 
1/50  5/50   12/50*   9/50* 

ジンバル腺がん 
0/45  5/40*   5/44*  14/46* 
 

*有意差あり 

Huff et 
al., 1989; 
U.S.NTP, 
1986 
 

ラット 
SD 
雌雄 

強 制 経

口 
52 週間 
5 日/週 

0、50、250 
mg/kg/日

(mg/kg/日) 
    0       50       250   

乳腺腫瘍(全乳腺腫瘍/悪性乳腺腫瘍、%) 
雌  53.3/13.3  73.3/13.3  45.7/20.0 

ジンバル腺がん(%) 
雌     0       6.5      22.9 
雄     0        0       0 

(統計学的処理せず) 

Maltoni 
et al., 
1989 

ラット 
Wistar 

強 制 経

口 
104 週間 
5 日/週 

0 、 500 
mg/kg/日

0     500 mg/kg/日 
ジンバル腺がん 

雄   0%   17.5% 
雌   0%   15%  

白血病 
雄   2.5%   5% 
雌   7.5%  10% 

口腔がん  
雄   2.5%   5% 
雌   0%    10% 

鼻腔がん 
雄   0%    5% 
雌   0%    2.5% 

(統計学的処理せず) 

Maltoni 
et al., 
1989 
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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 

強 制 経

口 
104 週間 
5 日/週 

0 、 500 
mg/kg/日

0     500 mg/kg/日 
ジンバル腺がん 

雄  2%   45% 
雌  0%   40% 

白血病 
雄  6%    2.5% 
雌  2%    7.5% 

口腔がん 
雄  0%   52% 
雌  0%   50% 

前胃がん(非浸潤性) 
雄  0%    0% 
雌  0%   15% 

前胃がん(浸潤性) 
雄  0%    2.5% 
雌  0%    0% 

皮膚がん  
雄  0%   22.5%(9/40 匹) 
雌  2%    0% 

肝臓血管肉腫  
雄  0%    5% 
雌  0%    7.5% 

肝細胞がん  
雄  6%    7.5% 
雌  0%    2.5% 

鼻腔がん 
雄  0%    7.5% 
雌  0%    2.5% 

(統計学的処理せず) 

Maltoni 
et al., 
1989 

ラット 
SD 
40 匹/群 

吸 入 暴

露 
生涯 
5 日/週 
6 時間/日 

0 、 100 
ppm 
(0 、 325 
mg/m3) 

100 ppm: 1/40 例に慢性骨髄性白血病 Goldstein 
et al., 
1982 

ラット 
SD 

吸 入 暴

露 
104 週間 
5 日/週 
4-7 時間/
日 

0 、
200-300 
ppm 

口腔内がん、 ジンバル腺がん (統計学的処理せ

ず) 
Maltoni 
et al., 
1989 

ラット 
SD 

吸 入 暴

露 
99 週間 
5 日/週 
6 時間/日 

0 、 300 
ppm 
(0 、 975 
mg/m3) 

腫瘍発生頻度の増加なし Snyder et 
al., 1978 

ラット 
SD 

吸 入 暴

露 
123 週間 
5 日/週 
6 時間/日 

0 、 100 
ppm 
(0 、 325 
mg/m3) 

腫瘍発生頻度の増加なし Snyder et 
al., 1984 

注１: 52 週齢までに 90%の動物に自然発生性のリンパ腫を引き起こすウイルスキャリアーの系統 
注 2: 放射能、免疫抑制剤、ある種の発がん物質で高頻度にリンパ腫を引き起こすウイルスキャリアーの系統 
注 3: 放射能照射で高頻度に胸腺リンパ腫を引き起こす系統 
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表 8-16 ベンゼンの国際機関等での発がん性評価 
機関/出典 (確認年) 分 類 分 類 基 準 

IARC(2004) グループ 1 ヒトに対して発がん性がある物質。 
ACGIH(2004) A1 ヒトに対して発がん性が確認された物質。 
日本産業衛生学会(2004) 第 1 群 人間に対して発がん性のある物質である。 
U.S.EPA(2004) グループＡ ヒト発がん性物質。 
U.S. NTP(2002) Ｋ ヒトに対して発がん性があることが知られている物質。 

 

 

8.4 ヒト健康への影響 (まとめ) 

ベンゼンの吸入、経口、経皮経路からの吸収は速く、体内に迅速に分布する。ラットやマウ

スでは胃腸管からほとんど完全に吸収される。ヒトでは吸入経路からの吸収率は約 50%である。

ベンゼンは脂肪に優先的に分布する。 

ベンゼンは、肝臓のシトクロム P450 2E1 (CYP2E1) によってベンゼンオキシドに代謝される。

次いで複数の経路により、trans,trans-ムコン酸、フェニルメルカプツール酸、フェノール、カ

テコール、p-ベンゾキノン、ヒドロキノン等毒性と関連する複数の代謝物が生成される。ベン

ゼンの毒性はベンゼンの代謝物であるフェノールの代謝物 (カテコール、ヒドロキノン、p-ベ

ンゾキノン)、trans, trans-ムコン酸、ベンゼンオキシドの共存による総合的な作用によるものと

考えられている。更に、ベンゼン代謝物の量には種差があるが、ヒトでのベンゼン代謝物の定

量的データはほとんどない。尿中へは trans, trans-ムコン酸を排泄する。また、フェノール及び

すべてのフェノール代謝物は硫酸やグルクロン酸と抱合し、主に尿中に排泄される。肺からは

未変化体として呼気中に排泄される。 

 

ヒトの概略の吸入致死用量は 5～10 分暴露で 20,000 ppm、経口経路で 125 mg/kg である。 

ヒトでの急性作用として、中枢神経系への影響及び麻酔作用がみとめられ重篤な中枢神経障

害や心臓不整脈による心肺停止で死亡することがある。 

眼、皮膚、呼吸器へ刺激性がある。 

感作性は、過去の長期間の使用経験から、ないと推察される。 

職業暴露では、吸入で頭痛等の神経症状を示し、ベンゼン中毒は、一般に致死的な暴露又は

再生不良性貧血を除き、暴露の中止で軽快する。ベンゼンの標的器官は、免疫系と血液系への

作用から骨髄であり、循環血中の血球の減少に始まり、汎血球減少症と再生不良性貧血、更に

骨髄異形成症候群や急性骨髄性白血病に移行することがある。ヒトへのベンゼンの影響濃度と

して、造血器系への影響を指標にして、NOAEL 0.5 ppm 超 (1.6 mg/m3 超)、別の研究で LOAEL 

7.6 ppm (25 mg/m3, 8 時間 TWA) が得られているが、本評価書では、中国・天津市の疫学研究

で平均濃度 1 ppm 以下で血液毒性が認められたという報告があり、その上限の 1 ppm を LOAEL

とした。 
ベンゼンのヒトへの生殖・発生毒性については、月経不順や精液の質に対する影響、自然流

産のリスクの増加、出生時体重の減少などベンゼンの生殖系への影響を示す報告もあるが、デ

ータに限界があり、現在のところ暴露量との関連を含め明確に判断することはできない。しか
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し、実験動物の試験で、生殖腺への影響や発生毒性がみられていることから生殖への影響に留

意する必要がある。遺伝毒性については、職業的にベンゼン 10 ppm (33 mg/m3) 超 (8 時間 TWA) 

で暴露された作業者の末梢血リンパ球に染色体の数的・構造的異常が認められており、ベンゼ

ン (又はその代謝物) がヒトに遺伝毒性があることが示唆される。 

ベンゼンの発がん性については、PliofilmTM コホート研究等の数多くの疫学研究の報告がある。

その結果、ベンゼンの暴露量と急性骨髄性白血病による死亡との間に用量依存性が認められ、

ベンゼンのヒトに対する発がん性が認知されている。 

 

実験動物の急性の致死用量は、経口投与では、マウスで 4,700～6,500 mg/kg、ラットで 810

～9,900 mg/kg、吸入経路では、マウスで 9,980 ppm (7 時間)、ラットで 13,700～16,000 ppm (4

時間) であった。なお、死因は中枢神経への抑制あるいは心不整脈に起因する心肺停止であっ

た。 

ベンゼンは実験動物の眼、皮膚に刺激性がある。 

感作性に関する試験報告は得られていない。 

ベンゼンの反復暴露による主要な影響は、ヒトにみられる知見とほぼ一致しており、その最

も重要な標的器官は骨髄であると推測された。末梢血の白血球減少、リンパ球減少、貧血など

にみられる骨髄での造血系のすべての段階、例えば造血幹細胞に影響を及ぼすことによる血液

系への影響、脾臓の重量と細胞成分の減少、リンパ球減少、リンパ球増殖反応低下、特異抗体

産生細胞減少等の免疫系への影響、及び興奮などの神経系への影響である。このうち、造血幹

細胞の減少やリンパ球減少は、低濃度では暴露後に回復し可逆性の変化であるが、高濃度では

白血病発生に結びつく可能性が示唆されている。また、胎盤経由による次世代の造血系への影

響も示唆された。 

反復暴露で最も小さな用量で変化のみられた試験は、経口投与では、長期の試験ではマウス

に 0、25～100 mg/kg/日、ラットには 0、25～200 mg/kg/日のベンゼンを 103 週間経口投与した

発がん性試験で、血液系及び卵巣変化 (マウスのみ) を指標にして、共に LOAEL は 25 mg/kg/

日であった。 

吸入暴露では、ベンゼン 0、1、10、30、300 ppm をマウス又はラットに 13 週間吸入暴露し

た試験で、血液系への影響や免疫系への病理組織学的変化を指標にして、マウス又はラット共

に NOAEL は 30 ppm (98 mg/m3) であった。 

一方、反復毒性試験でマウスでは生殖腺への影響も認められている。マウスへの 103 週間強

制経口投与で卵巣上皮の過形成、卵巣の萎縮が 25 mg/kg/日に、またマウスへの 13 週間吸入暴

露で卵巣のう腫、及び精巣萎縮/変性、精巣上体管内精子減少、精子形態異常の増加が 300 ppm 

(975 mg/m3) に認められ、それぞれ生殖腺への影響を指標とした経口投与での LOAEL は 25 

mg/kg/日、吸入暴露での NOAEL は 30 ppm (98 mg/m3) である。 

ベンゼンの生殖毒性は認められなかったが、反復投与毒性試験でマウスに生殖腺への影響が

認められている。発生毒性として胎児体重の減少、骨化遅延、波状肋骨等がみられた他、母動

物に毒性の現れる用量で催奇形性を示唆する所見も認められた。これらの胎児毒性を指標とし

た吸入経路での生殖・発生毒性に対する最小の NOAEL は 10 ppm (32.5 mg/m3) である。 

ベンゼンは、in vivo の試験では遺伝毒性を示し、in vitro 試験ではその代謝物が主として遺伝
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毒性を引き起こすことから、ベンゼンは遺伝毒性物質である。 

マウスとラットの発がん性試験では、ベンゼンによる悪性リンパ腫、ジンバル腺がん、肺腺

がん、ハーダー腺がん、包皮腺がんなど、多臓器に発がん性が認められているが、ヒトに認め

られた急性骨髄性白血病は、少数の報告を除きみられていない。多臓器発がん性は､ベンゼンの

種々の代謝物の総合的な作用によるもので、発がんには多様な経路が関与していることが示唆

された。 

IARC (1987) は、ヒトのコホート研究と動物の発がん試験、及びベンゼンに職業暴露された

ヒトの末梢血リンパ球での染色体異常の結果から、ヒトに対する発がん性の証拠は十分と判断

し、ベンゼンをグループ 1 (ヒトに対して発がん性がある物質) に分類している。 

 

 

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

果に関する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、ベンゼンの EEC を、PRTR 対象物質簡易評価システムによって推定された値

である 4.5μg/L とした (6.2 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ベンゼンの水生生物に対する無影響濃度等を 表 9-1 に示す。3 つの栄養

段階を代表する生物種の藻類：急性毒性試験結果 (Galassi et al., 1988)、甲殻類及び魚類：長期

毒性試験結果 (Niederlehner et al., 1998; Russom and Broderius,1991;) を用いる (7.参照)。 

これらの結果から、ベンゼン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魚類であるファットヘッドミノーに対する成長を指標と

した 32 日間 NOEC の 0.8 mg/L (Russom and Broderius, 1991) を採用した (表 7-4 参照)。 
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表 9-1 ベンゼン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 
Selenastrum 
capricornutum1) 
(ｾﾚﾅｽﾄﾗﾑ) 

72 時間 EC50 
生長阻害 

29 
Galassi et 
al., 1988 

甲殻類 
Ceriodaphnia 
dubia 
(ﾈｺｾﾞﾐｼﾞﾝｺ属の一種) 

7 日間 NOEC 
繁殖 

3 
Niederlehner 
et al., 1998 

魚類 
Pimephales promelas 
(ﾌｧｯﾄﾍｯﾄﾞﾐﾉｰ) 

32 日間 NOEC 
成長 

0.8 
Russom & 
Broderius, 
1991 

    1) 現学名: Pseudokirchneriella subcapitata 
    太字はリスク評価に用いたデータを示す。 

 

 

9.1.3 暴露マージンと不確実係数積の算出 

 ベンゼンの環境中の水生生物に対する MOE を、魚類のファットヘッドミノーの成長を指標

とした 32 日間 NOEC の 0.8 mg/L と EEC 4.5μg/L を用いて、以下のように算出した。また、3

つの栄養段階からそれぞれ採用した試験結果から不確実係数積を求めた。 

 

   MOE＝NOEC / EEC 

     ＝800 (μg/L) / 4.5 (μg/L) 

＝180 

 

不確実係数: 室内試験の結果から野外での影響を評価するための不確実係数 (10) 

2 つの栄養段階から 3 つの栄養段階を評価するための不確実係数 (5) 

不確実係数積: 50 

 

9.1.4 環境中の生物に対するリスク評価結果 

 表 9-2 に示すように、MOE 180 は不確実係数積 50 より大きく、ベンゼンは現時点では環境

中の水生生物に悪影響を及ぼすことはないと判断する。 

 
表 9-2 ベンゼンの環境中の生物に対するリスク評価結果 

EEC 
(μg/L) 

NOEC 
(mg/L) 

MOE 不確実係数積 

モデル推定値 
(PRTR 簡易評価システム) 

4.5 0.8 180 501) 

1) 室内試験 (10) ×2 つの栄養段階から 3 つの栄養段階を評価するための不確実係数 (5) 

 

 
9.2 ヒト健康に対するリスク評価 

 ベンゼンのヒト健康に対するリスク評価には、吸入における一般毒性でヒトの疫学データ及
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び動物試験データを用いる。その他の毒性に関しては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、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、ヒト又は

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に関する不確実係数積を比較することにより行う。 

 

9.2.1 リスク評価に用いるヒトの推定摂取量 

 ベンゼンは、主に、大気 (室内空気)、飲料水及び食物 (魚類) 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 9-3 に示す (6.4 参照)。吸入、経口及び

全経路のヒト成人の体重 1 kgあたりの 1 日推定摂取量 170、0.37、170μg/kg/日をヒト健康に対

するリスク評価に用いた。 

 

表 9-3 ベンゼンの1日推定摂取量 

摂取経路 
摂取量推定に用いた

濃度 
1 日推定摂取量 

(μg/人/日) 

体重 1 kg あたり 
1 日推定摂取量 

(μg/kg/日) 
吸入 大気 (室内空気) 室内空気 8,700 170 

飲料水 水道水(浄水) 18 
経口 

食物 
海水中濃度× 
生物濃縮係数 

0.26 
0.37 

全経路 (合計) 8,700 170 

 

 

9.2.2 リスク評価に用いる無毒性量 

ベンゼンの暴露による影響は主として造血機能抑制、免疫機能抑制、中枢神経系抑制である。 

吸入経路においてはヒトの疫学データ及び動物試験データがある。ヒトの疫学データとして、

主に以下の 3 つの事例が挙げられる (8.2 参照)。1 つ目は、米国とカナダでの化学工業と石油

精製場の 3 つの調査 (Collins et al., 1997; Khuder et al., 1999; Tsai et al., 1983) の結果として、血

液毒性を指標にしたNOAEL 0.5 ppm超 (1.6 mg/m3 超) である。2 つ目は、中国上海市の工場で

ベンゼンに暴露された作業者において、リンパ球数の減少を指標にしたLOAEL 7.6 ppm (8-hr 

TWA) (Rothman et al., 1996a,b)である。3 つ目は、中国天津市の横断的調査においてベンゼン

の血液毒性が平均濃度 1 ppm 以下で認められた報告 (Lan et al., 2004) から、LOAEL 1 ppm
である。本評価書では、より低い用量で影響が現れている中国天津市の横断的調査における

LOAEL 1 ppm を採用する。この値は職業暴露のデータであるので、暴露量は 8 時間/日、5 日/

週と仮定し、1 日推定摂取量に換算すると 0.31 mg/kg/日 1)となる。 

動物実験データとして、吸入暴露では、マウスとラットを用いた 13 週間吸入暴露試験にお

ける血液系への影響や免疫系への病理組織学的変化、更にマウスでは卵巣及び精巣の病理組織

学的変化を指標としたNOAEL 30 ppm (98 mg/m3) (Ward et al., 1985) が得られている。この値は

6 時間/日、5 日/週の投与頻度で得られた値であり、1 日推定吸入摂取量に換算すると、マウス

                                                        
1) LOAEL の換算値＝1 (ppm)×3.25 (mg/m3/ppm)×20 (m3/日呼吸量)×8 (時間) / 24 (時間)×5 (日) / 7 (日) / 50 (kg 体重) 
        ＝0.31 (mg/kg/日) 
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では 29 mg/kg/日 2)、ラットでは 13 mg/kg/日 3)となる。本評価書では、より低い用量で影響が現

れているラットの 13 mg/kg/日 を採用した。 

経口経路においてはマウス及びラットの103週間経口投与した発がん性試験において、マウス

では、リンパ球減少、白血球減少の血液系及び卵巣変化を指標として、また、ラットでは、白

血球減少にみられる血液系への影響を指標として、共にLOAEL 25 mg/kg/日 (Huff et al., 1989; 

U.S. NTP, 1986) が得られている。 

ベンゼンのヒトでの生殖・発生毒性について報告事例がすべて混合暴露であること、他の交

絡因子による補正が適切でない、調査人数が少ない、暴露期間が明確でないなど限界性があり、

現在のところ暴露量との関連を含め明確に判断することはできない。実験動物では、反復吸入

暴露による生殖毒性は認められないが、発生毒性としてSDラットの妊娠 6～15 日の吸入暴露に

おいて、50 ppm以上で胎児毒性及び母動物毒性を示し、更に 500 ppmでは催奇形性を示すとす

る報告 (Kuna and Kapp, 1981) から、本評価書では、胎児毒性を指標としたNOAEL 10 ppm (32.5 

mg/m3) を採用した。胎児に影響が出る用量で母動物にも影響が現れているが、一般毒性より低

い用量で影響が出る可能性があることから、MOEを算出する。この値は 7 時間/日の投与頻度で

得られた値であるので、1 日推定吸入摂取量に換算すると 7.0 mg/kg/日 1)となった。 

遺伝毒性については、職業的にベンゼンに 10 ppm (33 mg/m3) 超 (8-hr TWA) で暴露された作

業者の末梢血リンパ球に染色体の数的・構造的異常が認められており、ベンゼン (又はその代

謝物) がヒトに遺伝毒性があることが示唆される。また、動物試験においては、in vivo の試験

では陽性を示し、in vitro 試験ではその代謝物が主として遺伝毒性を引き起こすことから、ベン

ゼンは遺伝毒性物質であると判断する。 

ベンゼンの発がん性については、数多くの疫学調査の報告があり、その中でも他の物質の影

響をほとんど受けていない PliofilmTM コホート研究が主要な報告で、この報告を基に種々の詳

細な疫学的研究調査が行われ、ベンゼンの職業暴露とリンパ造血系がん、主として急性骨髄性

白血病との間に用量依存性があり、ベンゼンのヒトに対する発がん性が認知されている。実験

動物での発がん性については、マウスとラットの発がん性試験では、ベンゼンによる悪性リン

パ腫、ジンバル腺がん、肺腺がん、ハーダー腺がん、包皮腺がんなど、多臓器に発がん性が認

められているが、ヒトに認められた急性骨髄性白血病は、少数の報告を除き、みられていない。 

IARC は、ヒトのコホート研究と動物の発がん性試験、及びベンゼンに職業暴露されたヒト

の末梢血リンパ球での染色体異常の結果から、ヒトに対する発がん性の証拠は十分と判断し、

ベンゼンをグループ 1 (ヒトに対して発がん性がある物質) に分類している。 

また、疫学調査によるリスク評価については、現在も多くの議論が続いている。我が国の環

境省は、上記疫学調査の結果を基に、高濃度でのリスクから低濃度のリスクを外挿するために、

平均相対リスクモデルを使用して、0.003 mg/m3 の大気環境基準を設定している。 

 

なお、吸入経路では、IPCS はマウスの 178 日間吸入投与での血液学的影響を指標とした

NOAEL 32 mg/m3 (Baarson et al., 1984) を採用している (IPCS, 1993)。米国 EPA では中国上海市

                                                        
2) NOAEL の換算値＝98 (mg/m3)×0.05 (m3/日呼吸量)×6(時間) / 24(時間)×5 (日) / 7 (日) / 0.03 (kg 体重) 
        ＝29 (mg/kg/日) 
3) NOAEL の換算値＝98 (mg/m3)×0.26 (m3/日呼吸量)×6(時間) / 24(時間)×5 (日) / 7 (日) / 0.35 (kg 体重)＝13 (mg/kg/日) 
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の疫学調査結果よりリンパ球数の減少を指標として BMCL 8.2 mg/m3、LOAEL 7.6 ppm (8-hour 

TWA) (Rothman et al., 1996a,b) を採用し、また、サポートデータとしてマウスの 13 週間吸入暴

露によるヘマトクリット値の減少を指標として NOAEL 30 ppm (Ward et al., 1985) を採用して

いる (U.S. EPA, 2004)。オーストラリア保健・高齢者担当省では中国上海市の疫学調査におけ

る骨髄機能低下を指標とした LOAEL 7.6 ppm (8-hour TWA) (Rothman et al., 1996a,b) を採用して

いる (Australian Department of Health and Aging, 2001)。 

経口経路では、IPCSではラット、マウスの 120 日間経口投与での白血球減少症に対する

NOAEL 200 mg/kg超 (Huff et al., 1989) を採用している (IPCS, 1993)。米国EPAでは中国上海市

の疫学調査結果からBMDL2) 1.2 mg/kg/日 (吸入 LOAEL: 7.6 ppm (8-hour TWA) (Rothman et al., 

1996a,b) から外挿) を採用し、また、サポートデータとしてマウス・ラットによる経口投与で

の白血球、リンパ球の減少を指標としたLOAEL 25 ppm (U.S. NTP, 1986) を採用している (U.S. 

EPA, 2004)。 

 

9.2.3 暴露マージンと不確実係数積の算出 

 ベンゼンは、ヒトに対して主に吸入と経口の暴露経路からの摂取が推定され、経口経路、吸

入経路の摂取量に対する MOE を算出した。また、採用した疫学データ及び毒性試験データに

関する結果から不確実係数積を求めた。 

 

a. ヒトの疫学データを用いた暴露マージンと不確実係数 

a-1 吸入経路 

ヒトの疫学データとして中国天津市の横断的調査によるベンゼンの血液毒性が平均濃度 
1 ppm 以下で認められた報告から、LOAEL として 1 ppm (換算値 0.31 mg/kg/日) を用いて、

以下のように算出した。 

 

   MOE＝LOAEL の換算値 / ヒト体重 1 kg あたりの 1 日推定吸入摂取量 

      ＝310 (μg/kg/日) / 170 (μg/kg/日) 

      ＝1.8 

 

 不確実係数: 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)  

 不確実係数積: 100 

 

b. 反復投与毒性に対する暴露マージンと不確実係数積 

b-1 吸入経路 

 参考として、ラットによる 13 週間吸入暴露試験における血液系への影響や免疫系への病理組

織学的変化を指標とした NOAEL 30 ppm (98 mg/m3) (換算値 13 mg/kg/日)を用い、以下のように

算出した。 
                                                                                                                                                                             
1) LOAEL の換算値 ＝32.5 (mg/m3)×0.26 (m3/日呼吸量)×7(時間) / 24(時間) / 0.35 (kg 体重) 
2) BMDL：benchmark dose limit; 特定の有害影響反応の割合に変化をもたらす用量の統計的信頼限界の下限値 
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   MOE＝NOAEL の換算値 / ヒト体重 1 kg あたりの 1 日推定吸入摂取量 

      ＝13,000 (μg/kg/日) / 170 (μg/kg/日) 

      ＝76 

 

 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) 

試験期間の不確実係数 (5) 

 不確実係数積: 500 

 

b-2 経口経路 

マウス及びラットの 103 週間経口投与発がん性試験において、マウスでは、リンパ球の減少、

白血球の減少の血液系への影響及び卵巣変化を指標として、また、ラットでは、白血球減少に

みられる血液系への影響を指標とした LOAEL 25 mg/kg/日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 

      ＝25,000 (μg/kg/日) / 0.37 (μg/kg/日) 

      ＝68,000 

 

 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)  

 不確実係数積: 1,000 

 

c. 生殖・発生毒性に対する暴露マージンと不確実係数積 

c-1 吸入経路 

ベンゼンの生殖・発生毒性についてヒトでの生殖・発生毒性に関しては明確に判断すること

はできないが、動物試験による発生毒性として、SD ラットの妊娠 6～15 日の吸入暴露試験に

おいて、胎児毒性を指標として NOAEL 10 ppm (32.5 mg/m3) (換算値 7.0 mg/kg/日)を用いて、以

下のように算出した。 

 

    MOE＝NOAEL の換算値 / ヒト体重 1 kg あたりの 1 日推定吸入摂取量 

      ＝7,000 (μg/kg/日) / 170 (μg/kg/日) 

      ＝41 

 

 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 
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9.2.4 ヒト健康に対するリスク評価結果 

表 9-4 に示すように、ベンゼンの一般毒性における経口経路に対するMOE 68,000 は不確実係

数積 1,000 と比較して大きい。一方、吸入経路では、ヒト疫学データを用いた場合、MOE 1.8 は

不確実係数積 100 と比較して小さく、また、動物試験のデータを用いた場合のMOE 76 は不確

実係数積 500 と比較して小さい。また、生殖・発生毒性における吸入経路に対する MOE 41

は不確実係数積 100 と比較して小さい。 

一般毒性の吸入経路では、ヒト疫学データ及び動物試験のデータを用いた両方の場合におい

て現時点でヒト健康に悪影響を及ぼすことが示唆される。また、生殖・発生毒性の吸入経路に

おいても現時点でヒト健康に悪影響を及ぼすことが示唆される。 

 

表 9-4 ベンゼンのヒト健康に対するリスク評価結果 

用いた毒

性データ 
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 

ヒト疫学 一般毒性 吸入 170 0.311) 1.8 1002) 

吸入 170 13 76 5003) 
一般毒性

経口 0.37 251) 68,000 1,0004) 
実験動物 

生殖・発生

毒性 
吸入 170 7.0 41 1005) 

1) LOAEL を使用 
2) 個人差 (10)×LOAEL の使用 (10) 
3) 個人差 (10)×種差 (10)×試験期間 (5) 
4) 個人差 (10)×種差 (10)×LOAEL の使用 (10) 
5) 個人差 (10)×種差 (10) 

 

 

9.3 まとめ 

現時点でベンゼンは環境中の水生生物に対し悪影響を及ぼすことはないと判断する。ヒト健

康への影響については、経口経路において、推定経口摂取量では、現時点で悪影響を及ぼすこ

とはないと判断する。吸入経路については、一般毒性及び生殖・発生毒性に対し悪影響を及ぼ

していることが示唆され、詳細な調査、解析及び評価を行う必要がある候補物質である。また、

ベンゼンは特に室内空気において高濃度で検出されている実態があることから、室内空気中濃

度について詳細な調査が必要である。 

なお、ベンゼンは遺伝毒性を有し、ヒトに対する発がん性物質であること及び我が国におい

て設定されている大気の環境基準値を超えた地点が経年的に減少しているものの、散見される

ことから、発がん性に対しても詳細なリスク評価が必要な候補物質である。 
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