
1,3-プロパンスルトン
C3H6O3S

［CAS No. 1120-71-4］
発がん性分類　第 2群 A

1．発がん性分類の提案
　日本産業衛生学会では，1,3-プロパンスルトンの発がん
性分類を 1991 年に 2Bとしていた1）．IARCは 1999 年の
モノグラフvol.712）で，動物実験の証拠が十分であるが疫
学データがないことからGroup 2B に分類したが，その
後，1,3-プロパンスルトン製造工場の情報を含む新たな情
報が得られたことから再評価した．その結果，IARCは
2016年（vol.110）にヒトでの証拠は不十分としたが，1,3-
プロパンスルトンは強力なアルキル化剤でありDNAや
蛋白と反応すること，また多くの in vivoと in vitro試験
で遺伝毒性を示すこと，動物実験の結果がこれらのメカ
ニズム情報と一致することから，Group 2A に分類し
た3）．これらのことから，本学会の発がん性分類について
検討した．
　ヒトの発がんに関する情報としては，1950～1970年代
にかけて 1,3-プロパンスルトンを製造していたドイツの
1つの企業の化学工場で，曝露された男性労働者55人に
ついて調査し，2010年までに 20人に計 24の腫瘍が観察
されたという報告がある4）．この報告では，観察された腫
瘍の中で神経系臓器の膠芽細胞腫 2例と悪性シュワン細
胞腫（末梢神経鞘腫瘍）1例，十二指腸癌 1例はヒトに
発生が稀な腫瘍であり，また動物実験で同様の腫瘍が誘
発されていることから，特に曝露との関連が疑われると
述べている．また，肺がん（6例，そのうち気管支癌が
5例）はこの調査症例内で最も発生が多い腫瘍であった．
さらに，皮膚癌2例，造血系/リンパ系悪性腫瘍3例につ
いても実験動物に発生した腫瘍と一致する傾向があると
している．しかし，潜伏期間（5年から 51年，平均 30.9
年）および曝露期間（15 ヶ月から 17 年，不明としてい
る症例もある）については記載されているものの，当該
工場における母集団に関する記述，曝露濃度および他の
物質への曝露等の交絡要因については評価されていない．
　動物実験における発がん性については，3系統（CF1，
C3H，CBah）のマウスに皮膚塗布した試験で 25％プロ
パンスルトン単回皮膚塗布により皮膚腫瘍（悪性を含
む），2.5％の濃度で週 2回×56 週間塗布により皮膚腫瘍
（悪性を含む），リンパ網内系腫瘍，肺腫瘍，子宮又は乳
腺腫瘍の発生，ICRマウスに皮下投与（0.3 mg/匹/回，
週 1回，63週間）した実験により投与部位に線維肉腫と
上皮系腫瘍の発生，SDラットに強制経口投与（週 2回，
28 mg/kg体重/回で61週間，又は56 mg/kg/体重/回で
32 週間）した実験により脳の悪性膠細胞腫，乳腺腺癌，
白血病，耳管の扁平上皮癌および小腸腺癌の発生が報告

されている3，5，6）．
　遺伝毒性については，細菌を用いた復帰突然変異試験，
ヒトのリンパ球やチャイニーズハムスター肺細胞を用い
た染色体異常試験および姉妹染色分体交換試験，ヒト，
マウス，ハムスターの培養細胞を用いた形質転換試験等
のほぼすべての in vitro 試験において 1,3-プロパンスル
トンは代謝活性系の非存在下で陽性である3）．in vivo 試
験では，1,3-プロパンスルトンを単回静脈内投与したラッ
トの脳組織を用いたアルカリ溶出試験でDNA鎖切断が
検出された結果7）や単回腹腔内投与により末梢血中の網
状赤血球に小核の出現を示す報告8）がある．また，1,3-プ
ロパンスルトンは強力なアルキル化剤であり，DNAや
タンパク質と直接反応することが報告されている3，9）．
　1,3-プロパンスルトンは，動物実験では複数の動物種で
多臓器に発がん性を示す結果が報告されており動物実験
からの証拠は十分と考えられる．また，遺伝毒性につい
ても，in vitro でのヒト細胞を用いた試験を含む様々な
試験及び in vivo試験において陽性であり，また1,3-プロ
パンスルトンはDNAやタンパク質と直接反応すること
が報告されている．疫学研究では，曝露濃度や交絡要因
等の評価されていない点はあるものの，ヒトにおいては
稀な腫瘍である神経系腫瘍など動物実験と共通の腫瘍が
観察されたという報告がある．以上を総合的に検討した
結果，1,3-プロパンスルトンはヒトに対しておそらく発が
ん性があると判断されることから，日本産業衛生学会は
1,3-プロパンスルトンの発がん性分類を第2群Bから第2
群Aに変更することを提案する．

2．勧告の履歴
　2017 年度（改定案）　第 2群A
　1991 年度（新規提案）　第 2群 B
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塩化ビニル
CH2=CHCl

［CAS No. 75-01-4］

過剰発がん生涯リスクレベル　　　評価値
　10－3 1.5 ppm
　10－4 0.15 ppm
評価方法　平均相対リスクモデル

1．物理化学的性質ならびに用途
　塩化ビニル単量体（vinyl chloride monomer：以下
VCM）は常温では無色の気体．融点－153.8℃1），沸点－
14℃1），対水溶解度 8.723 g/l1），log Pow=0.61）．
　ポリ塩化ビニル（PVC），塩化ビニル-酢酸ビニル共重
合体，塩化ビニル-塩化ビニリデン共重合体の合成原料2）．

2．吸収，代謝，分布，蓄積，排泄
　VCMは経気道的3）にも経口的4）にも吸収される．サル
の全身（頭部を除く）曝露実験5）の結果によれば経皮吸収
はきわめて少ないと思われるが，被毛の違いなどから結
果を直ちに人に外挿はできない．雄ラット（系統未詳，
SD系と思われる）を14C でラベルしたVCM 10，1,000 
ppmに6時間曝露し曝露後72時間追跡した実験3）では呼
気中に排出されたVCMと尿中に排泄された（気化しな
い）VCM代謝物の割合は 10 ppm曝露では 2%対 68%，
1,000 ppm曝露では 12%対 56%であった．雄SDラット
にVCMを 0.05，1，100 mg/kg 経口投与4）した実験では
0.05～1 mg/kg群では呼気中 対 尿中排出の比は9～13%
対 59～68%であったが，100 mg 群では 67%対 10%で
あった．従って高濃度曝露で得られた結果を直ちに低濃
度曝露の解析に外挿することは出来ない6）．反復曝露に
よってVCM代謝は誘導されない7）．
　生体内では肝臓でCYP2E1によりエポキシ化（クロロ
エチレンオキシド生成）されそのグルタチオン抱合体，
2-クロロアセトアルデヒド，2-クロロ酢酸，そのグルタチ
オン抱合体，2-クロロエタノールなどに代謝され8），メル
カプツール酸およびチオジグリコール酸として尿中に排
泄される9）．エポキシ体の一部はDNAとの付加体を形成
する8，9）．

3．ヒトに対する影響
3.1　過去の曝露濃度の推定
　Cook et al.10）の肢端骨溶解症例関連での記述によれば
障害例は重合釜清掃作業者に多発しているが，釜内の
VCM濃度は3,000 ppm，通風した後に清掃作業を開始す
るときの濃度は 100 ppm以下（通常は 50 ppm程度），
作業（用手スケール落し）の手許では600～1,000 ppmで
1工程は 15～20 分程度で終了するとされている．
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