
平成21年2月13日フタル酸エステル含有おもちや等の取り扱いに関する検討会中間報告書（案）  

日本ではビデオ記録による横断調査と縦断調査を2002年に行った。横断調査では、Groot  

らと同様の観察記録による3～12カ月児の予備調査の結果、6～10ケ月児が長かったので、  

6～10ケ月児各10名、計50名（男子29名、女子21名）の親にビデオ記録を依頼し、1回15  

分ずつ10回、計150分のビデオ記録中のMouthing時間の割合から、一日の活動時間中の  

おしやぶりを除くMouthing時間は70．4分（1l．4～154．5）と推定した（未発表）。今回はこの資料  

を用いてリスクを試算した（次項、リスクの試算）。2002年の厚労省 薬食審への報告（薬食  

審第0529001、平成14年5月29日）によるリスク評価には同ビデオ記録の40名までの結果  

に基づいた推定値（おしやぶりを除いて69．2分、おしやぶり314．1分）が用いられた。杉田ら  

（2003年）により使用された推定Mouthing時間は同資料中の25名までのビデオ記録から推  

定した値で、おしやぶりを除いて73．9±32．9（11．4～136．5）、おしやぶりを含めると平均105．3±  

72．1（11．4～351．8）であった。いずれも後に推定した上記50名の結果と近似の値である。  

Mouthingによる曝露量の推定においては、子どもは玩具と玩具以外を区別してMouthingす  

る訳ではないので、日本はEUと同様に、玩具以外のMouthing時間が玩具Mouthingに差し  

変わる可能性を考慮し、Mouthingによる曝露量推定に玩具以外のもののMouthing時間も含  

めて算出した。  

リスク評価におけるMouthing時間の統計量は、日本もEU、米国も最大値を使用している。  

ビデオ記録から、1回のMouthing持続時間は平均8．9±26．6秒と短いが、Mouthing対象に好  

みがあり、好みのものは持続時間も長く頻度も多いことが示された。また、2名についての縦  

断調査（2カ月から12カ月まで毎月1回ビデオ撮影）から、Mouthingの時間や対象には個人  

差があるが心身の発達と密接に関連しており、どの子どもも長時間行う時期があること、ある  

時期に好みのものを長時間Mouthingする可能性が示唆された。従って、リスク評価において  

は最長のケースを考慮することが妥当と考えられる。   

ビデオ記録により、Mouthingは玩具の他、室内の辛が届く範囲のあらゆるものが対象となり  

得、それらはポリ塩化ビニル製であることが少なくないことが示された。玩具や育児用品に規  

制がかかっても、その他のもののMouthingによる摂取は避けられないので、この点でも最悪  

のケースを考慮することは妥当と考えられる。  

2）Mouthing時間推定値の整合性  

Mouthing時間には、おしやぶりの使用時間、一日の活動時間、児の手が届く範囲にある玩  

具や室内雑貨の量、ベビーサークルや椅子などによる行動範囲の限定の有無、家族とのコミ  

ュニケーション時間などが関係し、特におしやぶり使用時間が大きく関与すると考えられる。   

子どもの一日の活動時間が限られているので、おしやぶり使用が長いと他のものの  

Mouthing時間は短くなる。日本は欧米よりおしやぶり使用率が低いので、おしやぶり以外のも  

ののMouthing時間は欧米の報告より長い。おしやぶり使用率は2005年に0～24カ月児で  

27．7％で、0～3カ月児では4割を超えるが10カ月を過ぎると急激に減少していた（ピジョン㈱  

による調査、朝日新聞2006．1．2）。2002年のMouthing実態調査でも28．0％と同程度であっ  
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た。日本では、以前はおしやぶりの使用が推奨されることもあったが、2005年6月に日本小児  

科学会と日木小児歯科学会から「おしやぶりについての考え方」が出され、おしやぶりはでき  

るだけ使用しない方が良いこと、使用する場合は1歳過ぎになったら常時使用しないようにす  

ること、遅くとも2歳半までに使用を禁止することなどが勧告された（小児科と小児歯科の保健  

検討委員会、2005）。従って、その後におしやぶり使用率が増加しているとは考えにくく、事  

実、出生数に対する製造量は平成15年以降減少傾向にある（事務局による聞き取り）。従っ  

て、おしやぶり以外のMouthing時間が2003年の調査時より減少している可能性は低い。   

その他の養育環境についても、活動時間の増加、コミュニケーション時間の減少などの変  

容があり、Mouthing時間は増加している可能性の方が高いと考えられる。  

3．玩具・育児用品からの溶出量の推定（表3）  

乳幼児による口腔内溶出試験は適切でないため、成人Chewingや疑似唾液中での機械的  

撹拝により、溶出試験が行われている。  

杉田ら（2003）は成人の15分間の玩具片のChewingによるDtNPの溶出試験の結果、個人  

差が大きいが同一人による再現性は高く、性別、唾液の量やpHとの関係はみられず、口腔  

内での試験片の動きにより差が生じていると報告した。Fialaら（2000）の溶出試験では、チュー  

インガムのように歯で噛んだchewingでは歯を使わなかったSuckingの倍近く溶出した。溶出  

量はDINPの含有率や形状によっても異なるが、表3の様に、Chewingによる溶出試験での  

DINP溶出量の範囲は、RIVM（Koneman，1998）もCPSC（Chen、1998）、Steiner（1998）も杉田らの  

値と同程度であった。DIDPの溶出量として、日本2002年は杉田らの中で溶出量がより多か  

った施設の試験結果を採用し、EU CSTEE（1998）も EU RAR（2008）でも、RlVM（1998）と  

Stener（1998）の値が近いことからRIVMの結果を採用した。Fialaら（2000）によると、疑似唾液  

中での浸出のみ、Shakingによる溶出量はSuckingやChewingより少なかった。Mouthing行  

動は単に口に入れている状態から、なめる、吸う、噛む、かじるなど様々であり、歯形が残っ  

たり削られたりする場合もあるので、機械による撹拝結果より成人のchewingによる値の方  

が乳幼児のMouthingの実態を反映していると考えられる。また、Fialaらは、3時間と6時間と  

で溶出量は大差なかったと報告しているが、実際のMouthingでは常に新鮮唾液に浸される  

で、一定時間における溶出率からMouthing時間の溶出量を換算する方法は妥当と考えられ  

る。   

フタル酸エステルの種類による溶出挙動の相違については、Fia］aらはDINPを含む歯がた  

めとDEHPを含むポリ塩化ビニルシートで、疑似唾液での浸出のみ、Shaking、超音波による  

溶出、成人によるSucking、Chewingを1時間、3時間、6時間行った結果、いずれの条件にお  

いても溶出量はDEHPの方がDINPより少なかった。BBPおよびDBPはヒトでのChewing試  

験は適切でないので、疑似唾液中での浸出および撹拝実験での最大溶出量が用いられてい  
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るが、過小推定であるかも知れない。DIDPとDNOPの溶出試験の報告はない。2008年現在  

も、DINP以外のフタル酸エステルの溶出試験が少ない。DINPの結果からどのように推定す  

るべきか、検討する必要ある。  

リスク評価においては、日本もEUも最大値を採用し、El本2002年ではDIDP241FL  

g／10cm2／時間、DEHPはDIDPを代用、EURARはRIVMの534、DEHPはDINPを代用、BBP  

は25．5、DBPは10．8としている。  

4．推定Mouthing時間と溶出量に基づく、Mouthingを介した生体曝露量の推定  

杉田らは、Mouthingを介した生体曝露量を、玩具からの溶出量と推定Mouthing時間を用い  

て、3～10カ月児の平均体重7．96kgと仮定して推定した。モンテカルロ法でおしやぶりを除い  

た曝露量は平均14．8〟g／kg体重／日、点推定法で14．3、モンテカルロ法による95パーセンタ  

イル値は35．7、確率変数の誤差方法による95パーセンタイル値で36．0と推定され、同様の  

値が得られた。おしやぶりを含めた推定曝露量も平均21．4〃g／kg体軍／日、点推定法で20．4、  

モンテカルロ法による95パーセンタイル値は65．8、確率変数の誤差方法による95パーセン  

タイル値で57．8とほぼ同程度の値であった。   

2002年（平成14年）の日本の報告書は平均体重を3つの方法で推定し、1）Mouthing長時  

間群の平均Mouthing時間と高溶出群の平均値から、おしやぶりを除くMouthingによる一日  

の曝露量は40，7JJg／kg体重／El、総Mouthing時間では61．9LLg／kg体重／日、2）Mouthing時  

間の個々のデータ（n＝40）と溶出量の個々のデータ（n＝25）との積（n＝1000）を求め、TDt下限値  

を超える率の推定、3）Mouthing時間と溶出量の個々のデータのそれぞれから無作為に値を  

抽出し、その積を10000回求めてTDI下限値を超える率を推定し、いずれの方法からもTDl  

の下限値を超えるか近接の値となる可能性があると推定された。   

RlVM1998年は3種類の被験物別に月齢層別にモンテカルロ法で推定し、12カ月までの子  

どもはTDIを上回る場合もわずかにあると推定した。  

5．その他の経路による暴露（表1）  

経皮曝露量はEU RARに記載され、接触時間3時間、皮膚接触面積100cm2、体重8kgと  

して、ラットの経皮吸収率0．24LJ／cm2／時間（Deisingereta］，1998）を用いて推定されている。  

室内空気からの曝露量22．4〟g／kg体重／日は、空気中の濃度の実測値21．2FLg／m3（ノルウ  

ェーの研究）、小児の吸入量9．3mソ日、小児の曝露時間22時間／一日、体重8kgとして推定さ  

れている。吸入率、曝露時間が成人より高い。   

飲食からの曝露量は、食品中の濃度の実測値を基に推定されている。UK（1996）の調査で  
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もカナダの98種試買調査でも英国の調査（1993）でも、子どもは成人より多く、また、母乳にも  

粉ミルク、ベビーフードにも含まれているので、すべての子ども達が曝露の危険性を有してい  

ることになる。  

6．生体試料中のフタル酸エステル類代謝物からの総曝露量の推定（表4）   

尿中のブタル酸モノエステルの測定値からのDEHP、BBP、DBPの－E］の推定曝露量（LL  

g／kg体重／日）を表4に示す。  

尿中の測定値からKohnの推定式によって求められた一日の推定曝露量は、中澤ら（2008）  

による日本人妊婦51名（平均31．4歳）および日本人男女12名（平均31．8歳）、近藤ら（2007）  

の日本人36名の中央値は、DEHPはそれぞれ3．80、5．86、5．69、BBPは0．17、0．07、0．27、  

DBPは1．22、1．39、1．50で、同程度の値であった。日本人の現在の状況を代表した値と考えて  

良かろう。  

米国の妊婦214名（Marseeら、2006）のDEHP中央値は1．32で、NHANES1988－94の測定  

値からDavidら（2000）やKohnら（2000）によって推定された値（0．6、0．7）と同程度であった。  

DBPは0．99、BBPは0．5で、日本は米国に比してDEHPとDBPが高く、BBPが低い。種別の  

使用量が日米で異なるためであろう（中津ら2008）。   

小児については、米国NHANES2001年調査ではDEHPの推定曝露量は20歳以上1～30、  

12～19歳では1～25、6～11歳では1～30で、Mouthingしない小児年齢では成人の値域と  

同様であった。ドイツの小児2～14歳239名（Wittassekiら、2007）のDEHPの中央値4．3は日  

本や米国の成人の値と大差ないが最大値（140）が顕著に高かった。Mouthingする低年齢幼  

児が含まれているためと推察される。   

上記の尿中フタル酸エステル代謝物からの推定曝露量（表4）の値域は、空気や食品などの  

含有量からの推定曝露量（表1）の値域の範囲であった。2歳未満児についての生体試料に  

基づく曝露推定の報告は無いが、Mouthing以外の経路による推定曝露量は概ね信頼し得る  

と考えられる。しかし、乳幼児の曝露源には、Mouthingや母乳・粉ミルクなど乳幼児特有のも  

のが多く、成人の実測値からの推論が不可能であるので、乳幼児の生体試料からの曝露量  

調査手法の開発が望まれる。  
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表1フタル強エステル推定曝露畳経路別（〝〆短体重ノ日）  

報偽書  引用文教   訓遊  年虚   経路   D即P   8日P   【）8P  DINP  DのP  D抽〕P   

亡UR▲只  小児恥  ヰ乙6  2l，ユ   
（Dむ1P2∞8．  他（車内鐸昂）   2  3．9  l。8   
88P 2∝I7．  経口融・育児用晶   2∝〉    0β5   0．81  2∝I  ヱ∝l   
他 2扶持）  食品・食品包装   柑  1．な2  之｝3   已3  

種皮玩具・青鬼用品   9  1  1  

計  251  2カ5  2ヰ9．8  ヱ28．5  

成人   ヰ＿ヰ  8．¢83  8．3   4．2  
他用納瀞鼠   b＿9  t．7   0＿金  

軽口 食品、食品包装   1▲7  0．3  0＿1   0．1  
総皮手袋・衣類   8．了  0＿7   0．丁  

13．丁   （】．383  t〈）＿8  5－8   

USNTP  級人  計  3－30   2  2－10  くDEHP くDモH   
くDEHP2∝吼  計  成人の数揺成人の8焙く川   
他 2∝将）  

¢STEEl掴一ヰ  カナダ環境像謙相加年  く8．t治5－11＿5  

経口食品、水   83  l．了   －  －  －  

軽口 空気   ひ．88  0★丁    －  －  －  

計  ヱ¢．8  乙ヰ  

8M－4Y  く払鵬≦トヰ．1  

経口食品、水   18  4ユ   ー・  【  －・  

経白 髪気   8．ミ恰  且9   －  －  
－  

鮒  23‘1  5  

カナダ 1剥け年   2  

乱掘Tk■  】洋日 食息．火▲せ慧．∃院且   6   

EUAFG200き  成人  縁日 計   ヰ鳥  1  1ゝ8   5  3  

7－1ヰY  経口 計   11  L4    3，5  10   7  
トぢY  経口 軒   28  説9  8  63   53  
櫛ノ卜1Y  蛭日 計   21㊦  Z18  

USNTP   tト5日  経口計（空気、炊慶、土壌）  9  
旭丘kらl拍4   lき     掛ヰY  授日計（空気、波蝕、土壌）  

5－11Y  鯉口計（空気、飲食、土壌）  1ヰ  
8j  
5＿8  

USNTP  F誠象ら加  経口 玩具   85  

¢S¶≡El瑚｝ll  小児81噂  2【氾 0．95 ¢一寸 20017．595  

…  3・・ぢM  経口玩具   853 －70．丁  

8－12日  鰯虻仁玩欄   1t4”加  
¢PS¢  ；ト12M  鯉口 玩具   5．7  
カナダ保健省   ユーl之M  鯉口 歯がため等   一拍 ぺ120   

EU触R加地  GⅦhrらl細＆ドイツ  0一身M  縁日 母乳   封  
臥1m一朝d抽〔伽   ；ト12M   母乳  8  

HAFF  美音1998  0－、3M   粉ミルク  13  
－2腑）  3－12M   粉ミルク   8  

EURAR2鵬丁  英珪1998  0」8†  

EUR人穴軸心   ＄  鍵8付値－We軋訂ら2加   
EURAR醜  薬餌19g8  乙ヰ   乙ヰ  

職ト  粉ミルク   l鳥  1．8  

EUAFC2005  博聞零   乙5  0．1  0ヱ   0．tT   O＿t了  
デンマーク紀敵なし  く沌   1′8  18．4  乙ヰ   之ヰ  

訊か   粉ミルク   ヰ  払7  6．6   1月  1‘8  
馴－   ベビーフード   23．5    0＿9  †ぷ  

デンマーニク2m3年   平均2．ト4．．ユ平均0．3イl．ヰ乎鞘．計tl  

USNTP   2  

IPCS1997  カナダ柑8  成人  鯉口食品（98穫試買隕藍）   丁  

カナダ昆腋紆糾カナダl細  （ト5‖  縁日 食品【給穫拭兼摂糞）   乙ヰ  
〔加点nら  掛一トヰY  経口食品（機銃親疎蓋）   5  

≡卜11Y  経口食品（弛緩拭1疎査）   ヰ3  

H卜19Y  軽口 食品（聞穫駄文許董）   乙3  

2【ト了OY  経口食品（t胞穫試買桝査）   1－9  

秦荘仙人F下t99き美加柑93                                   成人  0．1ト0．29 馴．48  
四  軋2  とヰ  く軋卜昭  
馴   経口 細ミルク   0．1  1．ヰ  亀卜24   

－
■
「
・
－
－
－
－
．
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表2 Mouthing時間の推定（分／日）  

報告登   引用文献   方法  対象   除おしゃぶり  おしやぶり  

打齢 n   平均  農大  平均   
日本2002   ビデオ記録 6－10M40名   6乱2  15ヰ．5   314．1  

（50名の一部）  

杉田ら2003  ビデオ記録6－10M25  73．9  136．5  

（50名の～部〉  

谷村ら未発表  ビデオ記録6－10M50          了0．4±32．3  15ヰ．5   

鞘VM柑98  観察150分 3鵬6M5   3819±67．0  6了．0  

6－12M14  171．5   

（約3時間）  

13－18M12   53，2  
19－35Mll  30．9  

EUCSTEE199   3時間   

EURAR2008  RIVM1998を引用  3時間   

liS CPSC 1998 Creene f998 観察150分3鵬12M19   1ヰ1．0  

（Grootら柑98を再解析  13≠26M22  10．ヰ  

し、玩具のみで計算）  

Jubergら2001  観雫1日0一柑MlO7   108±187  
19一朗湘‖10  5：±14  128±24＄   

喪3．溶出1の推定く艶拉 〟gノ1蝕徹む時間）  

協力り朋廊卜含有 ” 
芸蒜；；言㌻首紋験片 蒜諒  浸出時間撹挿方法  平均SD  最小 最大  

8．5ほ分  Ch輔ing  

8．515  Ch亡■ing   

1515xヰ画 蝕甜i喝   
1515  Ch替■ing   

15ほ   軌e青竜喝  

1515分   Ch甜】ng  

15 15 Chモーing   

1515  Ch蝕i鴨   
151S  ch竜一】ng  

Su¢kin段  

5u血1瑚   

ヱ．弧51．3．8時間馳¢king  

25 王〉用P   

25 別押P  
12 P川P  
15 DlNP 
12 0用P   

10 D摘P   

20 ♪1NP  

10 王川好  

一O 8川P  

D川P  

8EけP   

川 DEHP  

24l．¢   

】絶¢ 55．5 ほ7 2一拍．ヰ  
5了．9 ▲3．9 13，之 lユ7＿3  
107．0 7t5 之8．ヰ 2る7．3  
86．8 83＿O 10．5 2ヰ乱7   

26臥0  63．0 5！打．8   

3！穐歯がため  
3鍋歯がため  
5王指おしやぶ刃  
381がらがら   

ヰ：梢玩具   

381玩具  
3的玩具  
381玩ヰ  

シート  
シート   

3：鶉シート  

シート  
シート  
シ→ト  
シ【ト  
シート  

杉谷ら2α）2  

肝三方 柑98   

EU R膿2吹払  

Ch鮒1998   

Kon附1ら1gg8  

（RIY＃1引柑）  

Sleiner 相関  

Fia】aら 2㈱  

8乙8  

146、0   
9了．8   

132．¢  
キDi絆   

了93（ミ恥）  

319（卸1  
611【訊）  

39（馳）  

40（恥）  

36（3hl  

】8．0 ヰ！ほ．ひ  

54．8 534．0  
銅．8 封2．8  

疑似唾液で超音波  
疑似唾液で超音波  
疑似唾液で軌由禰  
擬似唾液でShさkきng  

疑似唾液に浅漬   

1．3．6時間的鮒i職  
Che檜jng  

Sし托king  

Sucking  
疑似唾液で超音波  
疑似唾液で馳腑明  
度似唾液に浸漬  

5x5  
5〉（5  

5x5  
5x5  
5x5  

330（1h）  

624（3れ）  

旧3（lh）  

！り7（こ恥）  

162（馳）  

lDO（駄）  

72（3緑  

川 D川P  3昏ち歯がため 2．5漁毘  
lヰ  歯がため ぎ．騨芝・S  

川  歯がため 2左通5  
14  歯がため ～、紀5  

歯がため 5x5  
歯がため 5x5  
歯がため 5x5  

ー β8P  曲がためlヰ穫  20時間 疑似唾液で枕梓   

一 DBP  実験  

亡U敵兵2〔〉07   

EU fモAR2003  

デンマーク1998   

Rastogiら1997  
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表4 尿中のブタル酸モノエステル測定値に基づく推定噸粟屋（中央値、幅：〃〆kg体重／日）  

報告  年   集団  DEHP  BBP  D8P  

中央値幅    中央値幅    中央値幅   
中澤ら2008  

日本 男女12名  5．862．70～18．9  0．070．05～0．79  1．390．53一ノ4．42  

近藤ら2007   1．5 0．69～9．41   

Marseeら 2006  米国 妊婦 214名  1．32   0．5  0．99   

NTP  2008  米国20歳以上   1～30．   

（NHANES2001）  1～25．  

米国6～11歳  1～30，  

Davidら2000  
NHANES’88－鋸旧厄untら  

Kohnら2000  4  

NHANES’拍－94Blountら  

Wittassekら  
2007   
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リスクの試算  

リスクの試算においては、薬事■食品衛生審議会食品衛生分科会毒性・器具容器包装合  

同部会2002年（平成14年）に報告された内容を参照し乳幼児のMouthing行動調査につい  

て新たに追加されたデータを加味し、検討した。ここでの評価は、総合的なリスク評価ではな  

いこと、また、目的はリスク管理の観点からその物質を使用する／しないの判断をすることで  

あり、移行量の制限値を設定するためではない。よって、動物試験における無毒性量を評価  

し、ヒトでの推定曝露量と比較し、安全域（Margin ofsafety、MOS）の広さについて状況判断  

することとした。   

安全域の広さの目安には、不確実性として①種差について×10、②個体差について×10  

を考慮することを基本にしたが、物質によっては更に、③動物試験の最小毒性量を低用量側  

へ外挿する場合、④動物試験の結果からに対し、ヒトの生殖・発生への影響を評価するには  

データが不十分との見解がある場合、⑤無毒性量が束められた動物試験の曝露期間が慢性  

毒性などを評価するたぬこ充釧こ長期間ではないため、より長い曝露期間を外挿する場合  

の不確実性を加味した。  

1フタル酸エステルを含有するおもちゃについて   

乳幼児のフタル酸エステル類の暴露評価を考えるとき、Mouthingによる暴露は乳幼児に  

特有かつ主要な暴露経路であるため、リスクの試算の中心とされている。   

2002年（平成14年）の報告では、乳幼児のポリ塩化ビニル製のおもちゃからのフタル酸エ  

ステルの暴露については、平成11年度、平成12年度に実施された乳幼児40例のMouthing  

行動調査と平成11年度の成人ボランティア25例によるDINP含有39％のポリ塩化ビニル製  

試験片のChewingによる15分間の唾液中溶出試験の結果から、次のように結論されている。  

①Mouthing時間が長くなる傾向のある、おしやぶりといったおもちゃがDEHP含有ポリ塩化ビ  

ニル製であった場合、DEHPのTDIの下限値を超える曝露が生じる可能性がある。②DINPに  

ついては、おしやぶりに使用されたとしてもTDlを大きく超える曝露はまず生じないものと考え  

られるが、極端な条件を想定するとTDIを超える曝露が生じる可能性は否定しきれない。③  

通常はおもちゃ以外のものもしやぶる行動をとる乳幼児が、おもちゃばかりをしやぶると仮定  

した場合、そのおもちやがDEHP含有ポリ塩化ビニル製であれば、TDIの下限値を超える曝  

露が生じる可能性がある。   

なお、これらの結論には、次の仮定が伴う。（i）曝露評価の対象となった6－10ケ月児の平  

均体重は、算術平均の8．3了kgを採用する（平成2年のデータによる）。（ii）おもちやは便宜的に  

すべてポリ塩化ビニル製とみなす。（当時の報告には、（社）日本玩具協会によると、日本で製  

造されたおしやぶり、歯がためには、ポリ塩化ビニルは用いられていないとある）。（iii）DEHPか  

DINPのどちらか一方のみがすべてのおもちゃに含まれるとし、その含量はChewing試験の  
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条件と同じ39％とみなす。（iv）おもちやからのDEHPとDtNPの溶出挙動は同じとみなす。（v）成  

人のChewingと乳幼児のMouthingによるおもちゃからのDINPの溶出挙動は同じと見なす。（vi）  

乳幼児が口腔中に含むおもちゃの表面積は10cm2とする。  

（リスクの試算）   

乳幼児のMouthingについては、今般、新たに10例を追加した計50例を使用し、唾液中溶  

出量については前回報告と同様の理由で成人ボランティア25例によるDINP含有ポリ塩化ビ  

ニル製試験片のChewingによる唾液中溶出試験の結果を使用し、これらを組み合わせて、曝  

露シナリオを解析した。その際、DEHP、DtNP以外のフタル酸エステル4物質を加えた6物質  

について、上記と同様の仮定をあてはめた。すなわち、（i）曝露評価の対象となった6－10ケ月  

児の平均体重は、直近の算術平均値の8．36kgを採用する（今回評価は平成12年のデータを  

使用）。（ii）Mouthing対象はおもちやのみと仮定し、またおもちやは便宜的にすべてポリ塩化ビ  

ニル製とみなす。（iii）対象フタル酸エステルの任意の1種のみがすべてのおもちゃに含まれ  

るとし、その含量はChewing試験の条件と同じ39％とみなす。（iv）おもちゃからのDINPと各フ  

タル酸エステルの溶出挙動は同じとみなす。（∨）成人のChewingと乳幼児のMouthingによるお  

もちゃからの各フタル酸エステルの溶出挙動は同じと見なす。（vi）乳幼児が口腔中に含むおも  

ちゃの表面積は10cm2とする。リスクの試算方法は点推定法を用いた最悪の暴露シナリオと、モ  

ンテカルロ法による暴露量分布の推定により行うこととした。  

（1）最悪の曝露シナリオによるリスク試算   

乳幼児50例のMouthing行動調査の結果、総Mouthing時間の最大値は351．8分、おしや  

ぶりのMouthing時間を除外した総Mouthing時間（おしやぶりを除く総mouthing時間）は156．5  

分。成人ボランティア25例によるDINP含有ポリ塩化ビニル製試験片のChewingによる唾液  

中溶出試験の結果、唾液中溶出量の最大値（10cm2・60分換算量）は、241．04〃g。これらか  

ら、推定最大曝露量は、総Mouthingで0．169mg／kg体重／日、おしやぶりを除いた総mouthing  

で0．0742mg／kg体重／日と試算された。   

各物質の毒性指標は生殖発生毒性を中心に、また、DINP、DIDP、DNOPについては生殖  

発生毒性についての評価が十分でないという見解があるため、一般毒性も指標として考慮し  

た。   

各物質の無毒性量と推定曝露量との比（安全域：MOS）、並びに安全域の広さの目安は下  

表のとおりである。（D各フタル酸エステルの安全域の目安を最小限に見積もった場合、DEHP、  

DBPについては、総Mouthing、おしやぶりを除くに関わらず、安全域の目安を割り込む曝露  

が起こりえることが予想される。DINP、DIDPについては総Mouthingの場合は安全域の目安  
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を割り込む曝露が起こりえるが、おしやぶりを除いた場合には安全域の目安を割り込む曝露  

はおきにくいことが予想される。②各フタル酸エステルの安全域の目安を最大限考慮した場  

合、さらに、BBPとDtDPについては、総Mouthing、おしやぶりを除くに関わらず、安全域の目  

安を割り込む曝露が起こりえることが予想される。また、D［NPとDNOPについては、おしやぶ  

りを含む場合で安全域の目安を割り込む曝露が起こりえるが、おしやぶりを除いた場合には  

安全域の目安を割り込む曝露は生じにくいことが予想される。  

NOAEL（mg／kg体重／日）  精巣へ  

一般毒性   生殖毒性   発生毒性   の影響   

DEHP   3－5   44   ○   ○  

ラット90日間  ラット多世代   マウス妊娠期   

BBP   120（LOAEL）  100   50   ○   ○  

ラット2年間   ラット2世代   ラット2世代   

DBP   142   1．5－3．0（LOAEL）  1．5－3．0（LOAEL）   ○   ○  

ラット90日間  ラット妊娠期   ラット妊娠期   

DINP   15   560   100  ○  

ラット2年間   ラット妊娠期   ラット出生前   

DIDP   15   427－929   40  ○  

イヌ90日間   ラット2世代   ラット妊娠・授乳期   

DNOP  37   350   4890（LOAEL）  ○  

ラット90日間  ラット2世代   ラット妊娠期  

生殖発生毒性に関する   最大暴露量の試  MOS※   MOS の目  

無毒性量（NOAEL）：A  算値：B   ：A／B   安※※  

mg／kg体重／日  mg／kg体重／日   

DEHP  4   ラット多世代  総Mouthing  23   100  

0．169  53   

BBP  50   ラット2世代  295   100－1000  

おしやぶりを除く  

DBP  2  0．0742  100－1000  

（LOAEL）   26   

DINP  100   ラット出生前  591   100－1000  

1346   
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DIDP  40   ラット妊娠・  236   100－1000  

授乳期  538   

DNOP  350   ラット2世代  2070   100－1000  

4713   

※上段一総Mouthing、下段－おしやぶりを除く総Mouthing  

※※ 種差について×10（各物質共通）、個体差について×10（各物質共通）、最小毒性量を  

低用量側に外挿する場合×～10（DBP）、ヒトの生殖■発生への影響を評価するにはデータが  

不十分との見解がある場合×～10（BBP、DINP、DtDP、DNOP）  

一般毒性に関する無毒   最大暴露量の試  MOS※   MOS の目  

性量（NOAEL）：A  算値：B   ：A／B   安※※  

mg／kg体重／日  mg／kg体重／日   

DINP  15   ラット2年間  総Mouthing  88   100  

0．169  201   

DIDP  15   イヌ90日間  88   100－300  

おしやぶりを除く  

DNOP  37   0．0742  218   100－300  

498   

※ 上段一総Mouthing、下段－おしやぶりを除く総Mouthing  

※※ 種差について×10（各物質共通）、個体差について×10（各物質共通）、より長い曝露  

期間の条件に外挿する場合×～3（DIDP、DNOP）  

（2）モンテカルロ法による推定暴露量分布によるリスク試算  

（1）と同じデータセットと仮定を用い、モンテカルロ法により推定曝露量の95パーセンタイル  

値と50パーセンタイル値を求め、曝露リスクを試算した。   

乳幼児の「総Mouthing時間」またはrおしやぶりを除く総Mouthing時間」と「成人のChewing  

による唾液中への溶出量のデータ」に連続分布を適合させ、その分布からそれぞれ無作為に  

値を抽出し、その積を20，000回求めた結果から得た曝露量分布のパーセンタイル値を下表  

に示す。   

なお、乳幼児のMouthing時間や成人のChewingによる溶出量はそのデータ分布が最も適  

合する分布を用いた。前者については総Mouthing時間は長時間側では適合があまり良好で  

はなかったが、最大極値分布が適合した。一方、おしやぶりを除く総Mouthing時間は正規分  

布に適合した。溶出量については、例数が少なく二峰性の分布であり、単一の連続分布への  
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適合が良好ではなかったが、ガンマ分布が適合した。  

モンテカルロ法により試算された曝露量（mg／kgBW／day）  
パーセンタイル  

総Mouthing   おしやぶりを除く総Mouthing   

50％   0．0151   0．0135   

60％   0．0186   0．0162   

70％   0．0228   0．0194   

80％   0，0286   0．0234   

90％   0．0388   0．0301   

95％   0．0493   0．0364   

99％   0．0762   0．0500   

100％   0．1958   0．1684  

また、（1）と同様に、推定暴露量の95及び50パーセンタイル値と各物質との安全域を求  

め下表に示した。その結果、95パーセンタイル値では①各フタル酸エステルの安全域の目安  

を最小限に見積もった場合、DBPは総Mouthingとおしやぶりを除く場合のいずれも、DEHP  

では総Mouthingの場合に目安を割り込む曝露が推定される。②各フタル酸エステルの安全  

域の目安を最大限に見積もった場合はさらにBBPとDIDPが総Mouthingの場合に安全域の  

目安を割り込む曝露が推定された。   

一方、中央値である50／トセンタイル値をみると、DBPの安全域の目安を最大限考慮し  

た場合を除き、平均的な乳幼児ではMouthingにより安全域の目安を割り込むような曝露は  

起こりにくいと推定される。  

生殖発生毒性に関す   暴露量の試算値：B  MOS※：A／B  MOS の  

る無毒性量（NOAEL）：  
目安※※  

Amg／kg体重／日  ア   イ   

DEHP  4   ラット  総Mouthing  81   264   100  

多世代  ア95J仁一セカイル値：0．0493  296   

BBP  50   ラット  イ幻／トセカイ出直：0．0151  33‖   100－1（Ⅰ追  

2世代  おしやぶりを除く  1373   3703   

DBP  2   ラット  
ア95／トセカイル値：0．0364  

132   1（刀－1（XX）   
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※上段一総Mouthing、下段－おしやぶりを除く総Mouthing  

※※ 種差について×10（各物質共通）、個体差について×10（各物質共通）、最小毒性量を  

低用量側に外挿する場合×～10（DBP）、ヒトの生殖・発生への影響を評価するにはデータが  

不十分との見解がある場合×～10（BBP、DtNP、DIDP、DNOP）  

一般毒性に関する無   暴露量の試算値：B  MOS※：A／B  MOS の  

毒性量（NOAEL）：A  mg／kg体重／日  
目安※※  

mg／kg体重／E］  ア   イ   

DINP  15   ラット  総Mouthing  304   993   100  

2年間  ア95J頒イ出直：0．0493  1111   

DIDP  15   イヌ  イ幻Jトセカイ出直こ0．0151  993   1（刀一双刀  

90日間  おしやぶりを除く  412   1111   

DNOP  37   ラット  
ア妬ノトセカイ出直：0．0364  

2450   1∝I－：】∝）  

90日間  
イ即ノ（」朗イ日直：0．0135  

2740   

※ 上段一総Mouthing、下段－おしやぶりを除く総Mouthing  

※※ 種差について×10（各物質共通）、個体差について×10（各物質共通）、より長い曝露  

期間の条件に外挿する場合×～3（DIDP、DNOP）  

（3）リスク試算に用いる暴露シナリオ  

（1）及び（2）の結果から、次のことが言える。  

A．平均的な乳幼児を想定した場合には、DBP が使用されたおもちゃやおしやぶりの  

Mouthingによって健康上問題となる曝露が起こる可能性を否定できない。  

B．極端な条件を想定した場合には、上記に加えて、  

①DEHPが使用されたおもちゃやおしやぶりのMouthingによって健康上問題となる曝露が起  

こる可能性を否定できない。  

②BBP、DIDPが使用されたおしやぶりのMouthingによって健康上問題となる曝露が起こる可  

能性を否定できない。  
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C．極端な条件のなかでも最悪シナリオを想定した場合には、上記に加えて、  

①BBP、DIDPが使用されたおもちゃのMouthingによって健康上問題となる曝露が起こる可  

能性を否定できない。  

②DINP、DNOPが使用されたおしやぶりのMouthingによって健康上問題となる曝露が起こる  

可能性を否定できない。   

暴露の状況でも述べたとおり、どの子どもも発達中のある時期に長時間Mouthingする期  

間を経ることが明らかにされている。また、成人ボランティアのDtNP含有ポリ塩化ビニル製試  

験片のChewingによる唾液中溶出実験では、試験片性状による差や試験片の動かし方等  

による個人差が大きいことが報告されている。さらにフタル酸エステルの種類による溶出挙動  

がDINPと同じであるかどうかは実験的に確認されていない。また、成人唾液中の溶出実験  

からはChewingでは歯を使わないSuckingよりも溶出量が多くなることが知られており、実際  

の乳幼児のMouthing行動ではモノに歯形が残ったりモノが削れられたりする場合もあるから、  

少なくとも成人のChewingによる唾液中の溶出量は最大値を含め乳幼児のMouthingの実態  

を反映していると考えなければならない。   

さらに、乳幼児特有の代謝能や母体経由の暴露、また粉ミルクによる暴露、身の回りの日  

用品のMouthing、その他環境からの曝露による追加リスクの可能性が指摘されている。   

一方、疫学研究でも未だ十分なデータが得られていないとは言え、DEHPやDBPへの曝露  

と精子や生殖器発達への影響を指摘する報告があることも考慮に入れる必要がある。   

乳幼児の全暴露のうち最も寄与が大きいされるMouthing行動による暴露について、その  

主な暴露源であるおもちゃ等を管理すれば全体としてリスクの低減は明らかである。おもちや  

等のMouthing行動による暴露について、モンテカルロ法による試算では平均的な乳幼児に  

ついて統計学的に推定しうる暴露分布状況が得られる。同時に、現実にそれが起こりうる場  

合には暴露時間と溶出条件のどちらからもより安全側に立って、もっとも影響が大きい最悪  

の暴露シナリオまでも考慮してリスク管理を検討することが妥当と判断した。  

2 フタル酸エステルを含有する器具及び容器包装について   

平成14年の報告では、ポリ塩化ビニル製器具・容器包装からの食品へのDEHP移行につ  

いては、切り干し大根やコロッケをつかむ実験とDEHP含有ホース及びフイルムのnpヘブタン  

（油分を想定した溶媒）を使った溶出試験の結果から、次のように結論されている。①油分を  

含む食品にDEHPを含有するポリ塩化ビニル製製品が接触する場合には、DEHPが食品に  

容易に移行し、また、食品との接触時間が長いとDEHPの移行量も多くなる。（∋DEHP含量が  

13％程度のポリ塩化ビニル製製品であっても、油分を想定した溶媒であるn－ヘブタンによる  
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溶出試験によりDEHPの溶出が確認されたことから、DEHPを含有するポリ塩化ビニル製の  

器具・容器包装を油性食品に対し使用することは適当とは考えがたい。②については、  

DEHP12．4－13％含有フイルムのn－ヘブタンによる溶出試験で13～24JJg／cm2のDEHPが溶  

出し、これは84～154cm2からの溶出で、体重50kgのヒトの一日あたりの食事量を1kgと仮定  

した場合の食品からのDEHP摂取量がTDt（40JJg／kg体重／El）に達することを示唆するもの  

であった。  

（リスクの試算）   

DEHPと同程度の脂溶性を有する他のフタル酸エステルがDEHPの代替物質として器具及  

び容器包装に使用された場合を想定し、各フタル酸エステルの溶出挙動はDEHPと同じと仮  

定し、またDEHPと同様に体重50kgのヒトの一日あたりの食事量を1kgと仮定した場合、  

DEHP12．4－13％含有フイルムのn－ヘブタン溶出試験の結果を各フタル酸エステルにあては  

めて、比較を行った。その結果、少なくともDBPについては、DEHPよりも容易にNOAELに達  

することが予想される。  

NOAEL（生殖発生毒  NOAEL に達する溶  

性）mg／kg体重／日   出面積 cm2   

DEHP   4   8333   

BBP   50   104166   

DBP   2（LOAEL）   4166   

DINP   100   208333   

DIDP   40   83333   

DNOP   350   729166  

NOAEL（一般毒性）  NOAEL に達する溶  

mg／kg体重／日   出面積 cm2   

DINP   15   31250   

DIDP   15   31250   

DNOP   37   77083   
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