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生体試料中の濃度として呼気 5.1 ppm，静脈血 4.1 mg/l，
尿 7.2 mg/l と推定されている 15）．

大量経口摂取者の尿中から THF を上廻る濃度の γ - ヒ
ドロキシ酪酸が検出されており 16），この物質を尿中曝
露指標として活用出来る可能性があるが，調査例はな
い．

5．他の機関の設定した生物学的許容値
ACGIH17）ではテトラヒドロフランの TLV（気中許

容濃度）50 ppm に対応する BEI（生物学的許容値）と
して尿中テトラヒドロフラン 2 mg/l（作業終了時採尿）
を提案している（NIC: 変更予定値）．

また DFG18）では MAK（気中許容濃度）50 ppm に
対応する BAT（生物学的許容値）として尿中テトラヒ
ドロフラン 2 mg/l（作業終了時採尿）を示している．

6．勧告の履歴
2015 年度　　数値の変更なし，提案理由の改定
2007 年度（新規提案）

生物学的許容値　尿中テトラヒドロフラン 2 mg/l

　　　　　　　　試料採取時期　作業終了時
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二硫化炭素
CS2

［CAS No.75-15-0］
測定対象　尿中 2-ジチオチアゾリジン -4-カルボ

キシル酸
生物学的許容値 0.5 mg /g・Cr 
試料採取時期 作業終了時（ただし，アブラナ科植

物を摂取しない時期）

1．物理化学的性質ならびに用途
常温では気化しやすい無色の気体．融点－111.5℃，

沸点46.5℃，飽和蒸気圧48.2 kPa ［≒362 mmHg （25℃，
1 気圧］1）．分子量 76.14．

ビスコース・レーヨン用溶剤，ゴム加硫促進剤などの
用途がある 2）．

2．吸収，代謝，分布，蓄積，排泄
二硫化炭素は蒸気が呼吸器・皮膚 3-4）のいずれからも

吸収される．
体内ではグルタチオン抱合その他の抱合反応を受
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け 代謝物の一部は尿中に 2- ジチオチアゾリジン -4- カ
ルボキシル酸（2-dithiothazolidine-4-carboxylic acid：
TTCA）として排泄される 5）．

体外への排泄は早く 6），尿中 TTCA の生物学的半減
期は約 4 時間 7）である．高濃度（35-45 ppm）曝露で
は蓄積が観察されている 8）が，6-11 ppm の職場では週
末に向かっての蓄積は無い 9）．

3．曝露と生物学的指標との関係
ヒトでの二硫化炭素代謝に関する研究はきわめて初

期から行われている 10）．しかし過去の高濃度曝露職場
で行われた二硫化炭素曝露 -TTCA 排泄についての研
究（例えば Rosier et al.11），最高 58 ppm；Riihimäki et 

al.12），最高 16 ppm）では 曝露―排泄間に直線関係が
存在することは示しているが 1 ppm 暴露に対応する尿
中 TTCA 濃度を求めるには適していない．この目的に
適した研究として Meuling et al.13）と Drexler et al.14）

の 2 報告が得られた．
Meuling et al.13）はビスコース・レーヨン工場勤務者 

29 名（性別不明）の 8 時間作業中平均二硫化炭素曝露
濃度（拡散型個人サンプラー使用）の対数値と作業終了
時尿中 TTCA 濃度の対数値の間に下記の直線関係を得
た．
log TTCA （mmol/mol cr）＝－1.10＋0.84 log ［CS2 

（mg/m3）］
CS2 1 ppm＝3.13 mg/m3，TTCA 1 mol/mol cr＝1.4 
mg/g・cr （cr: クレアチニン）を用いて 1 ppm の CS2 
に対応するTTCA濃度を求めると0.29 mg/g・crを得る．

Drexler et al.14）はビスコース・レーヨン工場に勤務
する 363 名の男子労働者より作業終了時尿中 TTCA 濃
度と 作業中曝露平均濃度（拡散型個人サンプラー使用）
との関係を求め 回帰直線として 次の式を得た．

TTCA （mg/g・cr）＝0.59＋［0.315×CS2 （ppm）］ 
この式に 二硫化炭素 1 ppm を代入すると TTCA＝
0.905 mg/g・cr を得る．

我が国のビスコース・レーヨン工場に勤務する男子労
働者 432 （Omae et al.15）；1993 年時の値を採用）．432 

（Takebayashi et al.16）），432 （Takebayashi et al.17）），
217 名（Nishiwaki et al.18））を対象にした調査によれば 
二硫化炭素曝露 8 時間曝露平均値（拡散型サンプラー
使用）（幾何平均値）はそれぞれ 3.36，4.4 （中央値），
5.0，4.9 ppm. 作業終了時尿中 TTCA 濃度は 3.42，1.61

（中央値），1.6，1.6 mg/g・cr と報告されていて，二硫
化炭素濃度と TTCA 濃度の間に比例関係を想定する
と 二硫化炭素 1 ppm に対応する TTCA 濃度は それぞ
れ 0.40，0.37，0.33，0.33 mg/g・cr と算出される．これ
らのうち Takebayashi et al.16），Takebayashi et al.17）

と Nishiwaki et al.18）の調査対象は基本的には同一集団

であるため，被験者数のもっとも多い Takebayashi et 

al.16）の調査に基づく 0.37 と Omae et al.15）の 0.47 を採
用することとした．

Korinth et al.19）はビスコースレーヨン工場で二硫化
炭素 6.04 ppm（中央値）の曝露を受けている作業者 325
名（性別不明）の尿中 TTCA 濃度として 1.14 mg/g・cr 

（中央値）を報告した．この値から 1 ppm 暴露に対する
TTCA 濃度として 0.19 mg/g・cr が算出される．

Shih et al.9）がビスコース・レーヨン工場に勤務する
作業者を対象に行った調査のうち 8 時間勤務者 5 名（性
別不明）の時間荷重曝露濃度（活性炭管法）の算術平均
値は 6.30 mg/m3 （＝2 ppm），作業終了時の尿中 TTCA
濃度は 3.24 mg/g・cr と報告されている．二硫化炭素濃
度 1 ppm に対応する TTCA 濃度として 1.6 mg/g・cr 
が算出されるが，気中濃度の測定法が異なる．

二 硫 化 炭 素 1 ppm に 対 応 す る 作 業 終 了 時 尿 中
TTCA 濃度（mg/g・cr）として値の近似する Meuling 
et al.13） に よ る 0.29 mg/g・cr，Drexler et al.14） の
0.905 mg/g・cr，Omae et al.15） の 0.40 mg/g・cr，
Takebayashi et al.16）の 0.37 mg/g・cr の算術平均値と
して 0.491 mg/g・cr を得る．この計算に基づき生物学的
許容値として 0.5 mg/g・cr を提案する．

4．生物学的指標と健康影響との関係
この生物学的許容値 0.5 mg/g・cr は許容濃度 1 ppm 

に対応する値として設定されている．

5．測定上の注意
尿中 TTCA 分析には高速液体クロマト法が用いられ

ている 20-22）． 
非曝露者の尿中からは TTCA は検出されない 23）．あ

る種の食品（例えば キャベツ・レタス・カブラなどの
十字花科植物 24））を摂取すると尿中に TTCA が排泄さ
れる．日本人での研究によれば，生キャベツ 100 g を
摂取すると 1-2 時間後に尿中に 0.02-0.06 mg/ 時間の 
TTCA が観察された 25）．尿中クレアチニン（cr）排泄
を 50 mg/ 時間と推定すると この値は 0.4-1.2 mg/g・cr 
に相当する．また抗酒癖剤であるジスルフィラム（250 
mg）の投与を受けた患者の尿からは 0.3-0.4 mg/g・cr 
の TTCA が検出されている 26）．皮膚疾患のある人では
経皮吸収が高まっていることがある 27,28）．

6．生物学的許容値の提案
許容濃度 1 ppm に対応する値として，0.5 mg/g・Cr 

を提案する．

7．他機関の提案値
ACGIH29） 0.5 mg/g・Cr （2015） ［TLV＝1 ppm］
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DFG30） BAT＝2 mg/g・Cr （2014） ［MAK＝5 ppm］ 

8．勧告の履歴
2015 年度（新設）

生物学的許容値　尿中 2- ジチオチアゾリジン -4- カ
ルボキシル酸　0.5 mg /g・Cr 
試料採取時期 作業終了時（ただし，アブラナ科植
物を摂取しない時期）
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発がん性分類暫定物質（2015）の提案理由

平成 27 年 5 月 14 日
日本産業衛生学会

許容濃度等に関する委員会

オフセット印刷工程

発がん性分類を削除

オフセット印刷の発がん性分類は 2013 年度総会で第
1 群として提案され，その後，2014 年度総会で検討中と
された．その後の検討により，オフセット印刷工程で発
生した胆管がんは，工程で使用された 1,2- ジクロロプロ
パン（発がん性分類 1），ジクロロメタン（発がん性分
類 2A）による可能性が高いと考えられることから，検
討中としていたオフセット印刷工程を発がん分類表から
削除する．

ジクロロメタン
CH2Cl2

［CAS No. 75-09-2］
発がん性分類　第 2群 A

別名
メチレンクロライド，塩化メチレン

1．物理化学的性質，用途
ジクロロメタンは，常温常圧でエタノール様臭のあ

る無色透明の液体である．分子量 84.94，融点－96.8℃，
沸点 39.8℃，蒸気圧 440 mmHg（25℃），非引火性であ

る．塗料剥離用溶剤，脱脂洗浄剤，フォーム製造発泡剤，
フィルム現像溶剤，香油等の抽出溶剤，エアロゾル成分
等に使用される．平成24年の製造輸入量は51,984トン1）

であった．

2．前回（1999年）発がん性分類提案時の情報
（ア）ヒトへの影響

ヒトの疫学研究，特にコホート研究は，Lanes 等 2）

がセルロースアセテート繊維製造工程で 1954 年から
1977 年までに 3 か月以上働いた 1,271 名を 1986 年ま
で追跡した研究で，全 122 名の死亡のうち胆道・肝
臓がんで 4 名が死亡し，標準化死亡比（Standardized 
Mortality Ratio: SMR） は 5.75（95% 信 頼 区 間

（Confidence Interval: CI）: 1.82-13.78），うち胆道
がん死亡者は 3 名で，SMR20（95%CI: 5.2-56）とい
ずれも有意に高かった．その後追跡期間を 1986 年
末から 1990 年 12 月まで延長し，50 名の死亡を追加
した結果，胆道・肝臓がん死亡は追加死亡 0 名で，
SMR2.98（95%CI: 0.81-7.63）となり，有意でなくなっ
た 3）．胆道がん死亡の SMR は論文中で触れられてい
なかった．一方で，Hearne 等 4）は 1964 年から 1970
年まで 1 年以上セルロースアセテートフィルム製造工
程でジクロロメタンに曝露した作業者 1,013 名の作業
者の死亡を 1984 年まで追跡した結果，176 名が死亡

（うち 41 名が悪性腫瘍）したが，悪性腫瘍で有意な
SMR，Proportional mortality ratio の上昇は見られ
ず，このコホートの追跡期間を 1988 年まで 4 年間延
長した 5）が，64 名が加わった 238 名の死亡（うち 55
名が悪性腫瘍）で，ジクロロメタンによる部位別がん
死亡の増加は見られなかった．

Gibbs 等 6）はセルロースアセテート繊維製造工程で
1970年から 1981年までに3か月以上雇用された3,211
名（男性 2,187 名，女性 1,024 名）を 1989 年 12 月ま
で追跡，734 名（男性 602 名，女性 132 名）が死亡し
たが，曝露別（低濃度 50-100 ppm，高濃度 350-700 
ppm），男女別で，有意な過剰死亡を示す死因は同定
されなかった．しかし，20 年以上の曝露群に限ると，
高濃度曝露群の前立腺がんで SMR208.4（p＜0.05），
低濃度曝露群の子宮がんで SMR802.2（p＜0.01）を示
した．

Tomenson 等 7）は，1946 年から 1988 年にかけてセ
ルロースアセテートフィルムを製造していた工場で働
いていた 1,473 名の死亡を 1994 年 12 月まで追跡した
結果，ジクロロメタンに関連したがんの SMR の上昇
は見られなかった．

（イ）動物実験
a）長期発がん実験

NTP8）は，動物実験で，8 ～ 9 週齢の雌・雄性




