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府食第 8 3 7 号  

平成20年7月31日  

厚生労働大臣  

舛添 要一 殿  

食品安全委員会  

委員長  見上  

食品健康影響評価の結果の通知について   

平成20年2月7日付け厚生労働省発食安第0207001号をもって貴省から当  

委員会に意見を求められた2，3－ジメチルピラジンに係る食品健康影響評価の結果は  

下記のとおりですので、食品安全基本法（平成15年法律第48号）第2、3条第2項  

の規定に基づき通知します。   

なお、食品健康影響評価の詳細は別添のとおりです。  

記  

2，3－ジメチルピラジンは、食品の着香の目的で使用する場合、安全性に懸念がない  

と考えられる。  
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2008年7月  

食品安全委員会  
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要 約   

食品の香料に使用される添加物「2，3－ジメチルピラジン」（CAS番号：5910－89－4）  

について、各種試験成績等を用いて食品健康影響評価を実施した。   

評価に供した試験成績は、反復投与毒性及び遺伝毒性である。   

本物質の90 日間反復投与毒性試験において、大腸（結腸）の粘膜の過形成が認  
められているが、本物質には生体にとって問題となるような遺伝毒性はないと考え  

られることから、毒性影響の閥値が設定できると評価される。従って、少なくとも  

香料として用いられる低用量域では、生体にとって特段問題となる毒性はないと考  

えられる。また、「国際的に汎用されている香料のわが国における安全性評価法」に  

より、クラスⅡに分類され、安全マージン（10，000～40，000）は90日間反復投与  

毒性試験の適切な安全マージンとされる1，000を上回り、かつ想定される推定摂取  

量（4～16帽／ヒト／目）が構造クラスⅡの摂取許容値（540膵／ヒト／日）を下回る  

ことを確認した。   

2，3－ジメチルピラジンは、食品の着香の目的で使用する場合、安全性に懸念がな  

いと考えられる。  
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Ⅰ．評価対象品目の概要  

1．用途   

香料  

2．化学名（参照1、2）   

和名：2，3・ジメチルピラジン   

英名：2，3・Dimethylpyrazine   

CAS番号：5910－89－4  

3．分子式（参照2）   

C6H8N2  

4．分子量（参照2）   

108．14  

5．構造式（参照2）  

∴ニニ  

6．評価要請の経緯   

2，3－ジメチルピラジンは、生落花生、緑茶等の食品中に天然に存在するほか牛  

肉、豚肉、エビ、ポテト等の加熱調理、及びコーヒー、カカオ等の焙煎により生  

成する成分である（参照1）。欧米では、焼き菓子、アイスクリーム、清涼飲料、  

肉製品等の様々な加工食品において香りを再現し、風味を向上させるために添加  

されている（参照2）。   

厚生労働省は、2002年7月の薬事・食品衛生審議会食品衛生分科会での了承  

事項に従い、①FAO／WHO食品添加物合同専門家会議（JECFA）で国際的に安全  

性評価が終了し、一定の範囲内で安全性が確認されており、かつ、②米国及び欧  

州連合（EU）諸国等で使用が広く認められていて国際的に必要性が高いと考え  

られる食品添加物については、企業等からの指定要請を待つことなく、国が主体  

的に指定に向けた検討を開始する方針を示している。今般香料の成分として、2，3－  

ジメチルピラジンについて評価資料がまとまったことから、食品安全基本法に基  

づき、食品健康影響評価が食品安全委員会に依頼されたものである。   

なお、香料については厚生労働省が示していた「食品添加物の指定及び使用基  

準改正に関する指針」には基づかず、「国際的に汎用されている香料の安全性評価  

の方法について」に基づき資料の整理が行われている。（参照3）  
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Ⅱ．安全性に係る知見の概要  

1．反復投与毒性   

5週齢のSDラット（各群雌雄各10匹）への強制経口投与による90日間反復  

投与毒性試験（0、0．32、3．2、32mg／kg体重／目）において、雌雄の32mg／kg体   

重／目投与群の病理組織学的検査で大腸（結腸）の粘膜の過形成がみられたが、こ   

れら以外の変化は、いずれの投与群においても認められなかった。この結果より、   

無毒性量（NOAEL）は、3．2mg／kg体重／日と考えられた。（参照4）  

2．発がん性   

発がん性試験は行われておらず、国際機関（InternationalAgencyforResearch   

onCancer（IARC）、EuropeanChemicalsBureau（ECB）、U．S．Environmental  

ProtectionAgency（EPA）、NationalTbxicologyProgram（NTP））でも、発が   

ん性の評価はされていない。  

3．遺伝毒性   

細菌（1免血α刀e肋砂pム血血u皿TA98、mlOO、mlO2）を用いた復帰突然変  

異試験（最高濃度0．9mmol／plate（97．3mg／plate））では、代謝活性化の有無に  

関わらず陰性であった。（参照5）   

チャイニーズ・ハムスター培養細胞（CHO細胞）を用いた染色体異常試験（最  

高濃度1．1ドg／mL）では陰性であった。（参照6）   

以上の結果から、本物質には生体にとって問題となるような遺伝毒性はないも  

のと考えられた。   

4．その他   

3週齢の勒starラット（各群雄5～7匹）への皮下投与による2週間の試験（0、  
10、30、70、100mg／kg体重／日）において、生殖器もしくは副生殖器への影響  
はみられなかった。（参照7）  

5．摂取量の推定   

本物質の香料としての年間使用量の全量を人口の10％が消費していると仮定  

するJECFAのPCTT（PerCapitaintakeTimesTen）法による1995年の米国  

及び欧州における一人一日当たりの推定摂取量は、それぞれ4膵、16膵（参照  

8）である。正確には認可後の追跡調査による確認が必要と考えられるが、既に認  

可されている香料物質のわが国と欧米の推定摂取量が同程度との情報があること  

から（参照9）、わが国での本物質の推定摂取量は、おおよそ4ドgから16膵の  

範囲になると推定される。なお、米国では食品中にもともと存在する成分として  

の本物質の摂取量は、意図的に添加された本物質の約280倍であると報告されて  

いる。（参照10）  
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6，安全マージンの算出   

90日間反復投与毒性試験のNOAEL3．2mg／kg体重／日と、想定される推定摂  
取量（4～16ドg／ヒト／日）を日本人平均体重（50kg）で割ることで算出される推  

定摂取量（0．00008～0．00032mg／kg体重／日）と比較し、安全マージン10，000  

～40，000が得られる。   

7．構造クラスに基づく評価   

本物質は構造クラスⅢに分類される。ピラジン誘導体に分類される食品成分で  

あり、ピラジン環の2位及びそれに隣接する3位にメチル基が置換しており、立  

体障害が生じることから、主にピラジン環の水酸化が進行するが、同時に一部メ  

チル基の酸化も進行するので、水酸化されたヒドロキシピラジン、ピラジンカル  

ポン酸として排泄される。本物質及びその推定代謝産物は生体成分ではないが、  

上述の両方の代謝経路が存在し、雄のWistarラットへの100mg／kg体重の投与  

で24時間以内に代謝産物の50％以上が排泄される。（参照3、8、11、12）   

8．JECFAにおける評価  

JECFAでは、2001年にピラジン誘導体のグループとして評価され、想定され  

る推定摂取量（4～16膵／ヒト／日）は、クラスⅡの摂取許容値（540膵／ヒト／日）  

を下回るため、香料としての安全性の問題はないとしている。（参照8）   

9．食品健康影響評価   

本物質の90 日間反復投与毒性試験において、 大腸（結腸）の粘膜の過形成が  

認められているが、本物質には生体にとって問題となるような遺伝毒性はないと  

考えられることから、毒性影響の閲値を設定できると評価される。従って、少な  

くとも香料として用いられる低用量域では、生体にとって特段問題となる毒性は  

ないと考えられる。また、「国際的に汎用されている香料のわが国における安全性  

評価法」により、クラスⅡに分類され、安全マージン（10，000～40，000）は90  

日間反復投与毒性試験の適切な安全マージンとされる1，000を上回り、かつ想定  

される推定摂取量（4～16膵／ヒト／日）が構造クラスⅡの摂取許容値（540帽／  
ヒト／日）を下回ることを確認した。   

2，3－ジメチルピラジンは、食品の着香の目的で使用する場合、安全性に懸念が  

ないと考えられる。  
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香料構造クラス分類（2，3－ジメチルピラジン）  
YESニ →，NO：……＞  

Sl‘ART  

1生体成分、  或いはその光学異性体であるか  2 以下の官能基を持うか  

脂肪族第2級アミンとその塩q伯nO，N一雨ぬSO，  

第4故窒素（例外あり）  dlaZO，研azeno，   

5 単純に分岐した、非環状脂  

肪族炭化水素か炭水化物か  造である  7 h蝕mⅣdlC   ＆臨池neか  

6 ベンゼン環の以下の置換構造物賢か  

a 炭化水素またはその1■拘蜘如函r  

hy郎呵塵呵体 かつ  

b一つ又は複数のalkp叩基があり、こ  

のうち一つはaの炭化水素のパラ位  

103員のhe地心CVdlC  化合物か  

11いかなる環における  

hete「0原子を無視して、榛東  

環は以下の置換基以外の置換  

碁をもつか  

単純な炭化水素（架橋及び単  

環叫0「a【瑚を含む）、a嘲  
al∞ho霊、a騰hyde、a00始I、  
ketor℃、ketal．acd、eSteぺラ  
クトン以外のエステル）、  
mel℃aP由れ 餌Iph舶、汀腔勒I  

et始信、水戯基、これらの置換  
基以外の置換基をもたなし嘩．  
－欄heぬぬ又はa醐  
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