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生殖毒性物質暫定物質（2014）の提案理由

平成 26 年 5 月 22 日
日本産業衛生学会

許容濃度等に関する委員会

一酸化炭素
CO

［CAS No.630-08-0］
生殖毒性　第 1群

ヒトでは一酸化炭素曝露は高炉から発生するガス，車
からの排気ガスといった急性曝露による胎児の死亡，新
生児の奇形および機能障害，喫煙による慢性曝露による
新生児体重の減少，大気中の一酸化炭素の慢性曝露によ
る妊娠高血圧症の発症率の上昇が報告されている．一
方，実験動物においても一酸化炭素曝露による死亡胚あ
るいは吸収胚数の増加，妊娠率の低下，胎児重量，胎児
器官重量への影響，児動物の記憶障害が複数報告されて
いる．

Norman ら 1）は種々の一酸化炭素発生源（コークス
燃焼炉，ガスストーブ，火災など）による急性曝露の妊
婦への影響について過去の症例報告（60 例）を妊婦が
死亡した重度曝露（11 例），一定期間の意識消失あるい
は眩暈を生じさせた後に症状が回復した中等度曝露（27
例），頭痛や眩暈等を生じさせたが意識消失は引き起こ
さなかった軽度曝露（4 例）及びその他（18 例）に分類
した．胎児は妊婦への一酸化炭素の重度曝露によって全
例が子宮内で死亡しただけでなく，中等度曝露におい
ても死産（6 例）および新生児・乳児死亡（11 例）が
認められたが，軽度曝露では胎児に異常は認められな
かった．Koren ら 2）は 1985 年から 1989 年にアメリカ
およびカナダで妊娠期間中に一酸化炭素に急性曝露され
た 40 例（曝露源：暖炉の故障；23 例，湯沸かし器の故
障；7 例，車の排気ガス；6 例，ジクロロメタン；3 例，
ヨットの排気ガス；1 例）について臨床症状の程度から
Grade 1-5（軽度-重度）に分類し，胎児および新生児
への影響との関連性について検討した．Grade 5（母体
血中一酸化炭素ヘモグロビン（COHb）濃度：26％：1
例，40-50％：1 例）では全て死産，Grade 4 では 3 例中
1 例（母体血中 COHb 濃度：25％）で虚血性障害による
脳症，Grade 2 では 2 例中 1 例（母体血中 COHb 濃度：
32％）で早産，呼吸窮迫症候群，黄疸がみられた．一方，
Grade 1（29 例）では新生児に異常はみられなかった．
また他の 51 例の症例報告を同様に Grade 1-5 に分類し
た結果でも，Grade 5 では死産や中枢神経障害が観察さ

れることを示した．
Visnjevac ら 3）は，ユーゴスラビアで妊娠期間中に 1

日 10-20 本の喫煙を行っていた妊婦（78 例，平均年齢
25.8 歳），妊娠前に喫煙者であった妊婦（65 例，平均年
齢 24.8 歳），非喫煙者の妊婦（95 例，25.3 歳）について
母体の血中 COHb 濃度を測定し，非喫煙者（1.6％）と
比較して妊娠期間中も喫煙をしていた妊婦（4.3％）で
は有意な上昇がみられるとともに，新生児の血中 COHb
濃度も非喫煙者（31例，2.5％）と比較して喫煙者（38例，
5.8％）では有意に上昇することを観察した．新生児体
重は非喫煙者と比較して妊娠期間中も喫煙していた妊婦
では男児，女児ともに有意な低下がみられた．Astrup
ら 4）は，デンマークで喫煙者（176 例），非喫煙者（177
例）の妊婦について血中 COHb 濃度を測定したところ，
非喫煙者では 0.87％，喫煙者では 1.92％であった．血中
COHb 濃度が 3％以下である割合は非喫煙者では 97％で
あったのに対し，喫煙者では 77％であった．また新生
児には先天性奇形や死産はみられなかったが，新生児体
重と妊婦の血中 COHb 濃度の間には負の相関が観察さ
れた．

Vigeh ら 5）はイランで大気中の一酸化炭素濃度が高
い地点（平均 14.1 ppm，5.4-19.6 ppm）と低い地点（平
均 1.8 ppm，0.7-2.7 ppm）から，それぞれ 2 マイル以内
に居住している初産の妊婦（計 2,707 名，15-40 歳，非
喫煙者）について一酸化炭素濃度と妊娠高血圧症（妊娠
20 週以降に収縮期血圧：＞ 140 mmHg，拡張期血圧：
＞ 90 mmHg）の関連性について検索したところ，一酸
化炭素濃度の高い地域に居住する妊婦では有意な血圧
上昇が観察され（p ＜ 0.01），妊娠高血圧症の発症率も 2
倍高かった（調整オッズ比：2.02，95％ CI：1.35-3.03）．
Mobasherら 6）はアメリカで大気汚染物質（一酸化炭素，
二酸化窒素，オゾン，PM10，PM2.5）と妊娠高血圧症
の関連性について症例対照研究（妊娠高血圧症罹患者：
136 名，対照：169 名）を行ったところ，妊娠初期の一
酸化炭素曝露と妊娠高血圧症のオッズ比に有意な上昇が
みられた（調整オッズ比：2.83，95％ CI：1.29-6.20）．

Singh ら 7）は一酸化炭素 0，65，125，250，500 ppm
を CD-1 雌マウスに妊娠 7 日から 18 日まで連続吸入曝
露したところ，妊娠 18 日において母動物への明白な影
響は観察されなかったが，125 ppm 以上の試験群では胎
児重量の有意な低下，500 ppm 群では死亡胚あるいは
吸収胚数の増加および胎児死亡率の上昇が観察された．
Garvey ら 8）は一酸化炭素 0，30，90 ppm（血中 COHb
濃度：0.6，4.8，8.8％）を Long-Evans ラットに妊娠 3
日から 20 日まで連続吸入曝露したところ，母動物の妊
娠率の低下（妊娠率：30 ppm；69％，90 ppm；38％）
が確認され，90 ppm 群では胎児の脳重量の有意な増加，
肺重量の有意な低下がみられた．Storm ら 9）は一酸化
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炭素 0，75，150，300 ppm を Long Evans 雌ラットに
交配確認日から生後 10 日まで連続吸入曝露を行ったと
ころ，生後 10 日において，75 ppm 以上の群では児動
物の体重の有意な低下，150 ppm 以上の群では小脳重
量の有意な低下がみられた．生後 21 日では 75 および
300 ppm 群で小脳重量の有意な低下がみられ，300 ppm
群では小脳における脳溝の有意な減数が観察された．
Penny ら 10）は一酸化炭素 0，157，166，200 ppm（血
中 COHb 濃度：0.95，24.9，21.8，31.0-33.5％）を雌ラッ
トに妊娠 5 日から 22 日まで連続吸入曝露をしたところ，
妊娠 22 日において全ての曝露群で胎児重量の有意な低
下，心臓の相対重量，胎盤の絶対重量および相対重量の
有意な増加が認められた．Mactutus ら 11）は一酸化炭素
0，150 ppm を Long-Evans 雌ラットに妊娠期間中，連
続吸入曝露を行い，児動物におけるシャトルボックスに
よる回避学習の習得過程と再学習過程を調べ，学習・記
憶に対する影響を検討した．120 日齢の児動物に 100 試
行の条件回避訓練を行い回避率を測定したところ（初回
学習）差はみられなかったが，24 時間後に実施した再
学習では回避率の低下傾向が観察された．また 120-130
日齢の児動物に 1 日 50 試行の訓練を実施し，一定の成
績に到達するまでに要した訓練日数を測定したところ有
意な差はみられなかったが，28 日後に同様の訓練を実
施したところ，一定の成績に到達するまでに要した訓練
日数は曝露群で有意に増加した．

以上より，ヒトでは一酸化炭素の急性曝露による死
産，奇形および機能異常が報告されており，慢性曝露で
は喫煙による混合曝露ではあるが新生児体重への明白な
影響，大気中の一酸化炭素の慢性曝露による妊娠高血圧
症の発症率上昇が観察されている．実験動物においても
明らかな生殖毒性が報告されていることから，第 1 群と
判断する．

ヒトでは喫煙による新生児体重への影響，大気中の一
酸化炭素曝露による妊娠高血圧症の発症率上昇，実験動
物では妊娠率への影響が比較的低濃度曝露より観察さ
れる．ACGIH では一酸化炭素に感受性が高い妊婦（胎
児）を考慮し，1992 年に 50 ppm から 25 ppm に TLV-
TWA を変更している．現行の許容濃度では一酸化炭素
70-80 ppm（母体血中 COHb 濃度：約 10％）以上にお
いて健康影響が生じるとみなし 50 ppm と設定している
が，ヒトの母体血中 COHb 濃度が 4.3％で新生児体重の
低下が確認され，実験動物の母動物血中 COHb 濃度が
4.8％（一酸化炭素 30 ppm）で妊娠率の低下がみられ，
大気中の一酸化炭素濃度が平均 14.1 ppm において妊娠
高血圧症の上昇が認められることから，現行の許容濃度
の二分の一以下で次世代影響や妊婦への影響を及ぼす可
能性が考えられる．

許容濃度
日本産業衛生学会：50 ppm（57 mg/m3）（1971 年）
ACGIH：25 ppm（29 mg/m3）（2001 年）
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