
（生物学的許容値）として4-クロロカテコール175mg/g

クレアチニン，4-クロロフェノール35mg/gクレアチニ

ン（いずれも作業終了時採尿）を示している．
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スチレン
C6H5CH＝CH2

［CAS No. 100-42-5］
尿中マンデル酸濃度と尿中フェニルグリオ

キシル酸濃度の合計　430 mg/l
試料採集時期：週後半の終業時

血中スチレン濃度　0.20 mg/l
試料採集時期：週後半の終業時

1．新しい生物学的曝露指標提案の背景

アメリカ ACGIHの TLV-TWAは 1997年に，末梢及

び中枢神経系の変化と，聴覚及び視機能の変化を防ぐた

めに20 ppm（85mg/m3）と定められた1）．スチレンは

経皮吸収の可能性が無視できないため，生物学的モニタ

リングは職場環境の総合的な曝露評価として推奨されて

いる．マンデル酸とフェニルグリオキシル酸はスチレン

の 主 な 代 謝 物 で あ る ．ACGIHで は 2001年 に ，

Biological Exposure Indice（BEI）はマンデル酸＋フェ

ニルグリオキシル酸の合計で400mg/gクレアチニンを

推奨している 2）．我が国では1999年にスチレンの許容

濃度を 50 ppmから 20 ppmに下げた．本提案では最近

の人への影響に関する知見を踏まえて代謝および排泄に

関する最近の知見を整理し，スチレン曝露による生物学

的曝露指標推奨値を提案する．

2．化学的性質と単位

労働現場におけるスチレン曝露は一般的に蒸気による

ものだが，液体状態でもまた発生する可能性がある．ス

チレンの沸点は145.2℃，蒸気圧は0.67 kPa（20℃）．に

おいを感じ始めるのは 1ppm以下と報告されている．

室温における水への溶解度は0.3mg/ml，有機溶剤によ

く溶解する．分子量は104.14である1，3）．

スチレン：1mg/m3＝0.231 ppm

1 ppm＝4.26mg/m3 at 25℃気体

3．産業界での用途と職業以外の曝露

スチレンはエチルベンゼンの脱水化触媒作用によって

作られる．主な用途はポリスチレンプラスチックや樹脂

の生産である．樹脂は絶縁体または強化プラスチックボ

ートやバスタブの本体として製造工場で使われている．

スチレン－アクリルニトリル，アクリトニトリルブタジ

エンスチレン，スチレンブタジエンゴムのようなコポリ

マーの製造にも使われている．スチレン製品はパイプ製

造，自動車部品，食品コンテナ，カーペット裏材などに

使われている．

職業以外での曝露の可能性としては，低濃度であるが
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環境中，室内の空気，飲料水に含まれる4，5）．低濃度の

スチレンは果物，野菜，ナッツ類，飲料，肉類など様々

な食物にも自然に存在する．スチレンによる曝露は，建

材，たばこの煙，消費者の生成物からのスチレン蒸気で

汚染された室内の空気を吸うことによっても起こる可能

性もある．このように，人は環境汚染（住宅からの汚染）

からppbレベルの曝露を受けておりこれらの曝露を排

除することは難しく，生体には微量のスチレン，および

その代謝物が存在する可能性がある．これらのバックグ

ランド値の測定は分析機器の精度，感度によって明らか

になると考えられるがその報告は少ない．職業的にスチ

レン曝露のないイタリア人（129名）の MAと PGAを

HPLC/MSを用いての値として0.443mg/gCreat，（GSD

2.34），0.107mg/gCreat，（GSD 3.49）が示されている6）．

4．人への曝露影響評価

職業性曝露労働者についてのフィールド研究は国内外

で多数報告され5，7），長期間のスチレン曝露を受けると，

皮膚及び粘膜，中枢及び末梢神経系および肝への影響が

特に重要である．

労働現場のスチレン濃度が50 ppm以上になると人体

に刺激性の影響が現れる．眼の刺激は濃度 100 ppmか

ら起こる．主に過去にスチレンばく露を受けていない労

働者が強く粘膜刺激を訴えるので，曝露には慣れが一つ

の役割を果たしていると思われる．粘膜刺激の程度と曝

露濃度レベルの間に関係はみられなかった8）という報

告もある．液体スチレンの皮膚への度重なる曝露は，時

に中毒性皮膚炎を引き起こすが，スチレンによるアレル

ギーの可能性は低い1，2）．

スチレン曝露を受けた労働者についての横断研究は，

頭痛，めまい，被刺激性，集中障害のような自覚症状が

用量依存的に増加することを示している（Flodin et al.,

19929）; Lilis et al., 197810）; Edling et al., 199311））．ス

チレンに職業的に曝露された場合の主な人への影響は色

覚障害（Fallas et al., 199212）; Eguchi et al., 199513）;

Campagna et al., 199614）; Kishi et al., 200115）; Gong et

al., 200216））の他，末梢及び自律神経系障害（Cherry et al.

199017）; Yuasa et al., 199618）; Lilis et al., 197810）; Murata

et al., 199119）; Moller et al., 199020）），神経行動学的な

影響（Lindstrom et al., 197621）; Mutti et al., 198422）;

Lets et al., 199023）; Yokoyoma et al., 199224）; Jégaden

et al., 199325）;Viaene et al., 200126）; Seeber et al., 200427）），

脳波異常（Matikainen et al., 199328）; Seppalaine et al.,

197629）），短期記憶障害（Schoenhuber et al., 198930））

などが報告されている．

スチレンによる神経影響は，スチレンが親油性である

ことからその影響が持続する傾向にある．後天的色覚障

害は低濃度曝露では一時的で，スチレン曝露による障害

が起きた後，2ヶ月から2年間，曝露を中止すれば改善

される．しかし濃度が50 ppmを超えた場合は影響が持

続する16）．スチレンによって生じる色覚の障害や高周

波数帯の聴力障害は，中枢神経系における神経路の機能

低下を反映している．球後視神経炎は希なケースに限定

される．濃度影響関係としては，20～ 100 ppmのスチ

レン曝露後には末梢神経伝達速度と知覚振幅の低下が起

こる．そして20 ppm程度の低い曝露でも色覚や反応時

間の遅れが生じる可能性は指摘されるが15），20 ppm以

下の低濃度での閾値はいまだ十分なデータがない．

Viaene et al.25）は，ミクロソームエポキシ加水分解酵

素（mEH）活性に関係する労働者の不定愁訴の持続に

ついて調査した．自覚的症状は可逆的であるが，いくつ

かの症状や視覚運動機能や知覚スピードの機能障害は持

続する．mEHフェノタイプの活性はスチレンの神経系

への影響を調節する役目を果たすと思われる．その結果，

スチレン平均気中濃度155mg/m3（40 ppm）に10年未

満曝露すると，結果として神経系の影響が持続すること

が示唆された．また，Arata et al.31）は日本国内のFRP

（バスタブ製造）工場労働者を対象に過去の曝露と神経

系への影響について調査を行った．その結果，神経行動

バッテリーでは，Vocabulary test score, Digit symbol,

Digit spanにおいてCEI＞5.0年（単位は20 ppm）の高

曝露群とコントロール群との間に有意な差が見られ，作

業中のスチレン濃度をより低くする必要があることを示

した．

一方スチレン曝露でも，代謝における肝の重大な役割

から潜在的な肝障害があることが示唆されている．すな

わち近年の研究では，50 ppm以下のスチレン曝露は，

肝臓のトランスアミナーゼ濃度の緩やかな上昇と関連

し，また，抱合型ビリルビンの肝臓でのクリアランス低

下と関連する．この変化は穏やかな「胆汁鬱帯」にも関

連していると思われる．これらの知見は低濃度スチレン

曝露によって，サブクリニカルな損傷と関係しているこ

とを示している32）．

ヒトのスチレン曝露による遺伝毒性のデータについて

は一致したデータが得られていない．IARCのスチレン

コホート（1930年から1990年までにスチレンプラスチ

ック向上で1年以上雇われた35,067人の男女労働者を対

象）によると全死亡率も，肺がん，上皮性がん，非ホジ

キンリンパ腫による死亡率も有意な増加は認められなか

ったが，白血病やリンパ種のリスクの増加は認められた．

しかしながら曝露の量反応関係は認められなかったとさ

れている33，34）．

5．吸収と分布

スチレンは肺や皮膚を経て取り込まれる．職場での吸

収の主要な経路は肺である．ボランティアによる混合蒸
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気中のスチレン濃度の測定は，肺での停留は少なくとも

吸入量の約 65～ 93％と報告されている 35–38）．肺の取

り込みは生理学的パラメーター，すなわち労働者の活動

及び体脂肪によって影響を受ける．

スチレンの物理化学的特性は皮膚からの吸収も重要で

あることを示している．予想浸透率は 0.52 mg/cm2/h

（log＝ 2.95），液体もしくは濃縮溶液の皮膚接触がスチ

レンの生物学的レベルを上げるだろうと予測された．し

かし，Sedivec et al.39）は肺からの吸収と比較して皮膚

からの吸収はほんの僅かであると報告した．この見解は

Berode et al.40）によって追試され，9人の男性ボランテ

ィアの一方の手に液体スチレンを10分から30分間浸漬

させ，0.5～1 µg/cm2/minという吸収率を算出した．こ

のようにスチレン蒸気の経皮吸収については，体表面で

の濃縮が起こらない限り，吸入曝露単独ほど有意に生物

学的レベルが増加しないと思われる．ACGIH TLVもド

イツ MAKもスチレンの皮膚マークに対する表記はな

い．

口からの取り込みは労働現場においてそれほど重要で

はないが，万一経口曝露が起こった場合には，著しい量

が吸収される．放射標識された経口量の90％以上がラッ

トの尿から検出された 41）．生理学的薬物動態力学

（PBPK）モデリングは，種によって経口取込の著しい

違いはないことを示した42）．

ヒト及び動物における吸入研究の結果，スチレンは脂

肪中に最も高濃度で分布した．3名の脂肪細胞中におけ

る半減期は24～96時間（予想平均時間72時間）であっ

た43）．スチレンまたはその代謝物であるマンデル酸や

フェニルグリオキシル酸などと結びつく有意なタンパク

質は報告されていない．しかし，スチレン7，8オキシ

ド（スチレンオキシド）についてはよく知られている．

また，スチレンは胎盤を通過する44）．

6．代謝と排出およびそれに影響する要因

スチレンの生体での主な代謝はスチレン7，8オキサ

イドからマンデル酸，フェニルグリオキシル酸になるコ

ースと1-フェニルエタノール，1-フェニルエタノールに

なり45），これらの一部は尿から排泄される．呼気や尿

中に変化せず排出されるスチレンの量は1％以下で，無

視してよいほどわずかな量である37，46，47）．肺からの排

出半減期は13～52分と4～20時間の二相性を示す46，48）．

さらに半減期約3日目のさらなる減衰は，脂肪貯蔵分の

排除に由来するものである49）．8時間曝露における吸収

量の約95％は，代謝物として尿中に排泄される．また

少量は未変化のまま尿や呼気から排泄される．マンデル

酸は尿中に最初に現れ39，50）そのため尿中のマンデル酸

とフェニルグリオキシル酸の濃度割合は曝露開始からの

時間とともに変化する39）．

マンデル酸はヒトの主なスチレン代謝物である．8時

間曝露で吸収されたスチレンの量の約56％はマンデル

酸として尿中に排出され，約33％はフェニルグリオキ

シル酸として尿中に排出される．マンデル酸とフェニル

グリオキシル酸で90％になる51）．スチレンの生物学的

モニタリングのレビューの中で，Guillemin and Berode51）

は，労働現場の曝露が時間とともに大きく変動する場合，

労働シフト終了時に採取されたサンプル単独よりも，次

の労働時間の前にも採取し，2回の合計の方が信頼でき

る高い相関（0.766）であることを示した52）．しかしな

がら，労働シフト直後のサンプリングは直前の曝露をよ

り反映しており，中枢神経系への影響は濃度に依存して

いる．

スチレン7，8オキシドは最も早い段階での代謝物で，

代謝されなかったスチレンは脂肪親和性が高いので神経

細胞膜に直接働きかけるものと思われる．スチレンの大

部分はミクロソーム NADPHチトクロム P450 depen-

dentモノオキシゲナーゼによってスチレン7，8エポキ

シドに代謝され，スチレン7，8オキシドはglutathione

transferaseまたはepoxide hydrolaseを経由して無毒化

されるが，後者がヒトにとってより重要である．エポキ

シドはミクロソームエポキシドハイドロラーゼによって

水和し，フェニルエチレングリコール（スチレングリコ

ール）になる．グリコールは酸化してマンデル酸に，そ

れからアルコールの脱水素酵素作用によってフェニルグ

リオキシル酸になる．グリコールはまた，安息香酸や馬

尿酸としても代謝されるが，ヒトにとっては主ではない

経路でマンデル酸やフェニルグリオキシル酸はヒトの主

要な尿中代謝物である43）．

作業現場で日頃みられる空気中濃度で，曝露レベルと

代謝物の生物学的レベル間の関係は比例している．しか

し，高濃度（150 ppm以上）の場合，代謝は飽和に達し，

代謝物レベルから曝露度を線形外挿することは不適当で

ある47，53，54）．Lof et al.55）は，スチレン慢性曝露を受

けている労働者ではスチレンそれ自身の誘導によって，

スチレンの半減期とその代謝物の濃度レベルを変えてし

まう可能性を示唆した．

以下の5つの因子がマンデル酸及びフェニルグリオキ

シル酸の生物学的モニタリングレベルに影響を与える．

1）エチルベンゼン，スチレングリコール，methyl

phenyl ketone，α-phenylaminoacetic acid，フェナセツ

ル酸，フェニルグリオキシル酸，フェニルグリコールま

たは，それらと同様の化学構造を持ち，代謝されてマン

デル酸またはフェニルグリオキシル酸として排出される

化学物質による曝露もしくは混合曝露．たとえば有機溶

剤の一つであるエチルベンゼンの代謝物はフェニルグリ

オキシル酸，とマンデル酸56，57）でありエチルベンゼン

の曝露評価として応用されている．このエチルベンゼン
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は単独で使われることは少なく工業用のキシレンの中に

必ず混入している．

2）他の有機溶剤，たとえばトルエン，キシレン，トリ

クロロエチレン等のスチレン代謝と競合する可能性

のある物質の混合曝露

有機溶剤の混合曝露の場合に，同様の競合的抑制が報

告されている58，59）．現場において，スチレンとブタジ

エンの同時曝露があるので，それらが 4-phenylglycol-

hexeneを形成するのに影響し合うのかもしれない55）．

3）アルコール類の摂取による酵素誘導の影響

代謝物はミクロソーム酵素誘導物質によって増加す

る60）．エタノールの存在下では，スチレン代謝物の生

成は抑制される61，62）．Wilson et al.62）は，アルコール

がヒトにおけるマンデル酸の排出動態に影響を及ぼすこ

とを明らかにした．エタノールはマンデル酸の排出を最

大約3時間遅らせるため，スチレンの生体内変化を抑制

する．この効果はアルコール（約体重70 kg当たり25 g）

摂取後に見られる．マンデル酸の排出はフェニルグリオ

キシル酸の排出よりも影響を受ける61，62）．従ってアル

コール摂取やその他の有機溶剤，例えば同様の構造を持

ったスチレングリコール，スチレンオキシド，フェニル

グリコール，アセトフェノン，その他の曝露影響の元で，

得られたサンプルの測定値は作業現場のスチレン曝露の

定量評価に用いるべきではない．

4）経皮曝露

もし，測定された尿試料中のマンデル酸及びフェニル

グリオキシル酸濃度と労働現場の気中スチレン濃度の割

合がBEI/TLV比より大きい場合は，経皮曝露と1）の

化学物質の混合曝露について検討することが望ましい．

また，もしそれらの濃度の割合が低ければアルコール摂

取や2）の化学物質混合曝露の検討が適切である．

5）人種による差と遺伝的な個体差

東洋人とコーカシアン系の人々のスチレン代謝率や生

理学的パラメーター値の民族的違いは，曝露標識で予測

された濃度との差異が発生する原因となる可能性があ

る．コーカシアンと東洋人との間でスチレン曝露のバイ

オロジカルマーカーの濃度に違いがあることが，Jang

et al.63）によって立証された．8人の健康な中国人男性

ボランティアを平均環境濃度11 ppmで4時間スチレン

に曝露させた．尿サンプルは曝露終了後20時間連続し

て収集し，尿中マンデル酸とフェニルグリオキシル酸の

濃度を測定した64）．マンデル酸は半減期2.1時間（尿中

クレアチニン補正で1.9時間）で急速に尿中に排出され

た．フェニルグリオキシル酸の排出は半減期 8.1時間

（尿中クレアチニン補正で 5.1時間）でマンデル酸に続

いた．これらの半減期は過去の報告と比べかなり短かっ

た．違いは主としてコーカシアンの中で代謝率がより高

いことによる 65）．また，同じ人種内でも Haufroid et

al.66），Ma et al.67）はCYP2E1＊ 1B対立遺伝子を持っ

た人はスチレン代謝物の尿中濃度が増加することを立証

した．

7．曝露スチレンと血液中・尿中スチレン，尿中代謝物

との関係から推奨されるBEI値

生物学的曝露指標としては生体中物質としての血液中

スチレン，呼気中スチレン，尿中スチレン，代謝物とし

ての尿中マンデル酸，尿中フェニルグリオキシル酸が主

に用いられる．

Ong et al.68）らは呼気中スチレンとの回帰式 Y＝

0.047X＋ 0.28 r： 0.76（y：呼気濃度 ppm）を示して

いる．スチレンの許容濃度20 ppmに対して呼気中スチ

レン1.2 ppmとなる．作業時間が約8時間の血液中スチ

レン，尿中スチレン，尿中代謝物と曝露スチレンの関係

を表1に示した．いずれの曝露評価物質も気中スチレン

濃度に対応して増加し，有意な相関が得られている．尿

中スチレン，尿中代謝物は実測値の相関係数とクレアチ

ニン補正後，尿比重補正後の相関係数と比較しても有意

な改善は得られていない．またこれら尿中代謝物の測定

は高速液体クロマトグラフ（HPLC）で行われている．

スチレン20 ppmに対応する生体試料中物質それぞれ

の値を単純に平均すると，血液中スチレンは0.355mg/l

（N＝ 4）となるが一文献の値が 0.833mg/l と高値であ

り，これを省くと 0.196mg/l となる．尿中スチレンは

0.055mg/l（N＝ 2）である．尿中マンデル酸は実測値

412mg/l（N＝ 7），尿中フェニルグリオキシル酸は実

測値220mg/l（N＝7）となる．尿中マンデル酸と尿中

フェニルグリオキシル酸の排出比割合をスチレン

20 ppm曝 露 対 応 値 で 見 る と 0.35か ら 0.79（PhG

（mmol/l）/MA（mmo/l）である．本来化学構造式の異

なる物質を単純に合計することは出来ないが尿中マンデ

ル酸（MW152.15）と尿中フェニルグリオキシル酸

（MW150.13）は分子量がほぼ同じであることから単純

合計すると632mg/l となる．

この7つの論文の曝露形態はスチレン単一曝露と他の

溶剤との混合曝露である．単一曝露の場合尿中代謝物の

平均は（N＝ 3）マンデル酸実測値 353mg/l，（クレア

チニン補正値270mg/g creat.，尿比重補正値325mg/l），

フェニルグリオキシル酸 144mg/l，（104mg/g creat,

154mg/l）が得られ，排出比割合は0.41（PhG（mol/l）

/MA（mo/l）（SD：0.056）であった．尿中マンデル酸

と尿中フェニルグリオキシル酸の合計は実測値

497mg/l，クレアチニン補正値 374mg/g creat.，尿比

重補正値497mg/l，となる．

混合曝露の場合（N＝ 7）はマンデル酸実測値

457mg/l，（クレアチニン補正値325mg/g creat.，尿比

重補正値332mg/l），フェニルグリオキシル酸277mg/l，
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（186mg/g creat.，186mg/l），排出比割合 0.61（PhG

（mmol/l）/MA（mmo/l）（SD： 0.135）であった．混

合曝露の割合値は軽度に高値で標準偏差（SD）が大き

い．尿中マンデル酸と尿中フェニルグリオキシル酸の合

計は実測値 734mg/，（クレアチニン 511mg/g creat.，

尿比重518mg/l），となる．

生物学的な曝露指標は単一曝露との関係が基礎とな

り，次に混合曝露における当該物質の曝露関係を明らか

にする必要がある．作業現場を対象とした論文中でも単

一曝露と混合曝露についての比較はなされているがその

明確な違いの説明や考察は得られていない．

Kawaiら 69）は生体試料を用いた測定値が評価できる

曝露下限値について報告し，血中スチレン，尿中スチレ

ンを用いての曝露評価下限値は 19.5 ppm，尿中マンデ

ル酸，尿中フェニルグリオキシル酸は非曝露作業者の値

を考慮して求めた評価下限値として12.6 ppm，9.8 ppm

を報告している．この値からスチレン曝露濃度20 ppm

での評価は可能であると考える．

曝露指標値の提案は下記の内容を考慮して提案する．

1）一般的に曝露指標値は単一曝露の値を基準とする．

2）単一曝露と混合曝露についての当該物質排泄量の

違いは明らかでない．

3）人種差（遺伝子）による当該物質の排泄パターン

の違いが考えられる．

4）スチレン曝露により尿中マンデル酸（MA），尿中

フェニルグリオキシル酸（PhG）は増加し，

HPLC法で同時分析が可能である．また両物質は

スチレンの主な代謝物質で合計は尿中代謝物90％

を占める．

5）スチレン 20 ppmでの生体物質での曝露評価は可
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表 1. 気中スチレン濃度と曝露評価物質の関係およびスチレン20 ppm対応値

調査
人数

曝露形態
実測値（mg/l）

クレアチニン補正
（mg/g creat）

尿比重補正
（mg/l）

スチレン20 ppmに
対応する値（実測値）

排出割合

論文番号傾き 切片 相関係数 相関係数 相関係数 血液中スチレン mg/l PhG/MA

気中スチレンと血液中スチレン

23 単一 0.009 0.0018 0.67 0.182 69

34 混合 0.0098 0.0064 0.83 0.202 71

41 混合 0.007 0.064 0.81 0.204 74

30 単一 0.0319 0.195 0.87 0.833 68

気中スチレンと尿中スチレン 尿中スチレン mg/l

41 混合 0.0006 0.058 0.52 0.56 0.58 0.07 74

39 単一 0.00056 0.032 0.25 0.04 68

気中スチレンと尿中マンデル酸（MA） MA mg/l

23 単一 15 56 0.53 0.60 0.58 356 69

118 単一 10.1 118 0.84 0.86 0.70 320 70

34 混合 26.5 135 0.52 0.52 0.64 665 71

39 混合 14.8 56 0.66 0.66 0.63 352 72

28 混合 23.09 －99 0.89 363 73

41 混合 16 128 0.91 0.89 0.92 448 74

39 単一 16.16 58.9 0.59 0.83 0.86 382 68

気中スチレンと尿中フエニルグリオキシル酸（PhG） PhG mg/l

23 単一 5 64 0.54 0.61 0.60 164 0.33 69

118 単一 3 52 0.65 0.82 0.54 112 0.25 70

34 混合 14.4 18 0.62 0.73 0.76 306 0.33 71

39 混合 3.9 144 0.42 0.23 0.32 222 0.45 72

28 混合 6.46 155 0.81 284 0.56 73

41 混合 7 156 0.81 0.88 0.88 296 0.47 74

39 単一 7.09 14 0.72 0.84 0.80 156 0.29 68

尿比重補正は1.016で行った．
論文74の尿比重補正は1.018であるが1.016に計算した．
論文69と70はスチレン単一曝露である．論文68は記載が無いが論文に示されたマトグラフから単一曝露．
その他の論文はスチレンと他の溶剤との混合曝露である．（71：トルエン，メタノール，72：メタノール，酢酸メチル，73：アセト
ン，74：アセトン）
PhG（mol/l）/MA（mo/l）
スチレン20 ppmに対応する値：実測値の一次回帰式から計算



能である．

6）曝露濃度と尿中代謝物の関係は実測値，尿クレア

チニン補正，尿比重補正をしても相関係数に著し

い改善は認められない．

7）PhG/MAの 割 合 は 曝 露 パ タ ー ン に 影 響 す る

（Guillemin and Berode51））．

以上から尿中代謝物の曝露指標はスチレン単一曝露の

値を用い，日本人作業者の測定値を採用する．MAと

PhGはスチレンの主代謝物質で曝露によって増加する

こと，尿クレアチニン補正，尿比重補正による相関に著

しい改善が無いこと，同時に分析が可能であること，ま

たPhG/MAの割合は曝露パターンに影響することを考

慮してMAとPhGの合計の実測値で評価する．これら

日本人の値として2つのデータ（520mg/l と432mg/l）

があるが安全を見越して430mg/l を採用する．またス

チレン混合曝露作業者の場合も安全側にあることや，排

泄比割合にばらつきがあることも考慮して尿中マンデル

酸と尿中フェニルグリオキシル酸を合計した値を用いる

ことは有用である．

血液中スチレンについては単一曝露と混合曝露の違い

についての論文は見当たらないので回帰式から得られた

スチレン20 ppmに対応する日本人の血中スチレン濃度

の平均 0.196mg/l を用いて，0.20mg/l を採用する．尿

中スチレンについては報告例が少なく提案は行わない．

8．尿の採尿時期と保存，測定

（1）採尿時期

ボランティアによる実験研究では，スチレン曝露から

最初の3日間だけ僅かに排出物が増加したが 34），排出

パターンからみて，週労働時間を越えて体内にスチレン

やその代謝物が蓄積することはほとんどないとされてき

た．しかしスチレンとアセトンの混合曝露作業者19名

の曝露量と尿中代謝物を月曜から次の週の月曜まで作業

前，作業後に採尿し測定した事例において，作業後の代

謝物の排泄量が増加し，金曜日の作業後が最も高値とな

り，蓄積が認められている．曝露濃度は月曜日がスチレ

ン 87.3mg/m3，ア セ ト ン 361mg/m3，金 曜 日 が

43.7mg/m3，156mg/m3であった 75）．このことから週

後半の作業終了時に採尿することを推奨する．

（2）保存

サンプルは冷蔵保存し，収集後2日以内に分析される

べきである 52，76）．長期保存するにはサンプル収集

後－20℃で冷凍しなければならない50）．

9．我が国における現行の健康管理

現在，有機溶剤中毒予防規則によりスチレンの場合，

その重量の5％を超えて含有するものを使用する業務に

常時従事する労働者に対し，事業者は雇入れの際，当該

業務ヘの配置替えの際及びその後六月以内ごとに一回，

定期に，業務経歴の調査やスチレンによる自覚症状また

は他覚症状の有無の検査，尿中タンパクの有無の検査等

の項目に加えて尿中マンデル酸量の検査と医師による健

康診断を行う．代謝物の検査は，尿中マンデル酸濃度を

測定し，分布区分は，分布 1が 0.3 g/l 以下，分布 2が

0.3–1.0 g/l，分布 3が 1.0 g/l 超である．クレアチニン補

正は行っていなかった．なお事業者は健康診断の結果に

基づき，有機溶剤等健康診断個人票を作成し，これを五

年間保存しなければならないこととされている．

10．勧告

日本産業衛生学会はスチレン曝露の指標として，週後

半の作業終了時に採尿された尿中マンデル酸と尿中フェ

ニルグリオキシル酸の合計 430mg/l，または血中スチ

レン0.20mg/l を推奨するこれらの測定は吸入と経皮に

よる曝露両方を反映する．この値は環境気中濃度

20 ppmに相当する．

11．他機関の生物学的許容値

ACGIHは400mgマンデル酸＋フェニルグリオキシル

酸 /gク レ ア チ ニ ン で あ る ．MAK20 ppmに 対 し ，

German Biological Tolerance Value（BAT）は，曝露

終了時，週労働時間終了時に収集された600mgマンデル

酸＋フェニルグリオキシル酸/g クレアチニンである77）．
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インジウムおよびその化合物
In

［CAS No. 7440-74-6］
血清インジウム濃度　3 µg/l
試料採集時期　特定せず

1．物理化学的性質および用途

インジウムは，原子番号49，分子量114.82，比重 7.3

（20℃），融点 156.6℃，沸点 2072℃，水に不溶の銀白

色の金属である．2004年の我が国の需要推計は約 500

トンであり，世界需要の約75％を占めている．95％が

薄側ディスプレイ用透明導電膜製造用セラミクス（以下

ITO，酸化インジウムと酸化錫を混合し高温高圧で焼結

した高密度セラミクス）に，残りがインジウムリン等の

光デバイス用化合物半導体，低融点ヒューズ，はんだ，

蓄電池添加物，歯科用合金等に使用される．インジウム

は希少金属であり，廃棄インジウムの90％以上がリサ

イクルされているとされる．

なお，医学の分野でも塩化インジウム（111In）注射

液は，骨髄の造血機能診断に使用される放射性医薬品と

なっている．111Inは幼若赤芽球細胞に集積し，造血骨

髄の分布や活性度の把握，全身性・限局性の造血骨髄疾

患の診断，骨髄機能障害の診断に有用な情報を与える．

2．吸収，蓄積，排泄

化合物により動態が異なる．皮膚，筋，骨に大部分が

蓄積し，気管リンパ節，脾，副腎，腎，肝にも高濃度蓄

積する．酸化インジウム（In2O3）のラット経口投与で

は，肺，肝，腎，脾，骨に数ppm検出され，イヌでは

腸管吸収率が 0.2～ 0.4％である．三塩化インジウムの

気管内投与では2週間で約60％が肺から排泄され，そ

の後は排泄速度が遅くなり，9週では 82％の排泄に留

まる．クエン酸インジウムの皮下投与では，85～ 90％

が2日間で吸収される1）．

National Toxicology Program（NTP）2）は，ラット

およびマウス雌雄50匹へのインジウムリン（InP）の2

年間吸入曝露実験を実施した．22週または21週で一般

状態の悪化から曝露を中断し経過観察した結果から，

InPの肺での半減期を，マウス0.1mg/m3曝露群は 144

日，0.3mg/m3曝露群は163日，ラットでは，それぞれ

262日と291日と評価している．

3．ヒトに対する影響

3. 1 症例報告

平成18年12月現在，6例の症例（症例1～6）が学術

誌に掲載され，1例（症例7）が学会発表されている．

Homma et al.3）は，1994年より ITO研磨作業に約3

196 産衛誌49巻，2007


