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本部分翻訳文書は，Styrene (CAS No: 100-42-5)に関する NTP-CERHR Monograph (NIH 
Publication No. 06-4475, February 2006)の NTP 概要 (NTP Brief on Styrene)および付属書 II の

Styrene に関する専門委員会報告 (Appendix II. Styrene Expert Panel Report)の第 5 章「要約、結論

および必要とされる重要データ」を翻訳したものである。原文（モノグラフ全文）は， 
http://cerhr.niehs.nih.gov/chemicals/styrene/StyreneMono-www-s.pdf を参照のこと。 
 
 
スチレンに関するNTP の要約 
 

スチレンとは? 

 

スチレンは，分子式C8H8、分子量 104.16 の Fig.1 に示す化学構造を有する芳香族炭化水素であ

る。 

 
 
スチレンは主として、ポリスチレンおよび微量のスチレンモノマーを含有する可能性のある共

重合体の生産に使用される。ポリスチレンはスチレンの重合型であり、食品容器、ボート製作

および補修、建設資材、自動車部品、ならびにカーペットおよび室内装飾品の裏張り等、様々

な用途がある。スチレンは、工業排出源および自動車の排出ガスからの直接放出、またはポリ

スチレンを用いる製品または塗布剤からの間接的放出により環境中に存在する。公衆は、スチ

レン重合体に接触した食品や飲料の摂取や、汚染された大気およびタバコの煙の吸入によって

もスチレンに暴露される可能性がある。大気中スチレンの 30%は自動車の排出ガス、40%は複

合材料およびボート製作、そして 30%がその他すべての排出源に由来すると推定される。 
 
スチレンは主に 2 種類の方法によりエチルベンゼンから製造される。最も一般的な方法は、エ

チルベンゼンを蒸気および鉄／亜鉛／酸化マグネシウム触媒を用いて脱水素するというもので

ある。結果として生じるスチレンは減圧蒸留により精製される。二番目の方法は、エチルベン

ゼンを酸化させてエチルベンゼンヒドロペルオキシドとし、プロピレンと反応させて酸化プロ

ピレンおよびメチルフェニルカルビノールを産生するというものである。カルビノールは、酸

触媒を用いて脱水されスチレンとなる。 
 
米国におけるスチレン生産量は、1999 年に 105.8 憶ポンド、2000 年に 107.9 憶ポンドであった。

米国のスチレン輸入量は、1999 年に 103.8 万ポンド、2000 年に 126.5 万ポンドであった。米国

からの輸出量は、1999 年に 25.52 憶ポンド、2000 年に 27.30 憶ポンドであった。 
 
スチレンは、直接またはポリスチレンを用いた塗布剤により、環境に放出される可能性がある。

EPA の有害化学物質排出目録によると、2002 年のスチレンの総環境放出量は 47.7 百万ポンド

http://cerhr.niehs.nih.gov/chemicals/styrene/StyreneMono-www-s.pdf�
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であり、大気中に 47.3 百万ポンド、水中に 6000 ポンド、地下注入で 160,000 ポンド、地中に

207,000 ポンド放出された。 
 
ヒトはスチレンに暴露されているのか?1

 

 

回答：はい。 

人々は、タバコの煙および屋内外の空気の吸入、添加物または夾雑物としてスチレンを含有す

る食品の摂取、スチレンを含有する消費者製品の使用、スチレン蒸気への職業暴露によりスチ

レンに暴露される。大気中スチレンの起源は、工業排出およびガソリン車の排出ガスである。

スチレンの一般公衆暴露の主要起源は屋内空気である。タバコの煙、並びにカーペット接着剤、

建造用接着剤、およびポリエステル含有床材等の家庭用品からのスチレン放出が屋内空気中の

スチレンの原因となる。一般住民において、非喫煙者のスチレン暴露量は 0.3 µg/kg 体重/日未

満と推定される。喫煙者の暴露量は約 3 µg/kg 体重/日である。これらの暴露量は、実験動物に

おいて有害な生殖発生影響が認められない用量より、それぞれ百万倍および 10 万倍低い。スチ

レンは、食品の天然成分または食品添加物として、あるいはスチレン含有物質との接触により

食品に含まれる可能性がある。食事によるスチレン平均摂取量は 0.2 µg/kg 体重/日以下と推定

される。スチレンは通常飲料水には含まれず、報告されている濃度は 1 µg/L 未満または検出不

可能である。スチレンの職業暴露は、一般公衆暴露よりも相当高い。平均職業暴露量は、1,400
～52,000 µg/kg 体重/日であり、上限は 90,000 µg/kg 体重/日と推定される。職業暴露は、主とし

てスチレン蒸気の吸引によるものである。皮膚を介した職業暴露はごくわずかと考えられる。 
 

スチレンはヒトの生殖発生に影響を及ぼすか? 

 

回答：おそらくいいえ。 

動物試験の結果、スチレン暴露により生殖発生毒性が認められる可能性はほとんど、またはま

ったくないことが示されている。若干の発育遅延および成長への影響がスチレン暴露されたラ

ット児動物の出生前後に認められた。これらの影響は、妊娠動物において非暴露母動物と比較

し摂餌量の低値およびそれに伴う低体重が認められたスチレン用量で生じた。児動物で認めら

れた発生影響が母動物における影響と一致したため、専門家委員会は、出生児で認められた影

響がスチレン暴露による直接的影響か、あるいは母動物に対するスチレンの毒性作用による間

接的影響かを判断することはできなかった。スチレンに生涯暴露されたラットの多世代生殖毒

性試験において、生殖毒性の証拠はみられなかった。 

 

健康リスクに関する科学的判断は、通常、“証拠の重み付け”といわれる手法に基づく。スチレ

ンの場合、動物試験において、発生への有害影響の確かな証拠はみられなかった（Fig.2a 参照）。

さらに、げっ歯類の多世代生殖毒性試験において、生殖毒性の証拠は認められなかった。スチ

レン暴露されたヒトにおける試験でみられた証拠は、発生または生殖影響の可能性について結

論するには十分ではなかった（Fig.2b 参照）。NTP は、科学的根拠を総合的に判断し、米国の

一般住民またはスチレン暴露された労働者におけるスチレン暴露が、ヒトの生殖発生に有害な

影響を及ぼす可能性は低いと結論するに十分であるとした。 

                                                   
1 この質問と以降の質問に対する回答：はい、おそらく、多分、おそらくいいえ、いいえ、あ

るいは不明 
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支持所見 

 

NTP-CERHR 専門家委員会のスチレンの生殖発生毒性に関する報告に記述されているように

（詳細および引用文献についてはAppendixⅡ参照）、専門家委員会は、スチレンは実験動物に

おいて生殖発生毒性を引き起こさないと結論した。専門家委員会により検討された主要試験を

ここに要約する。 
 
ラットおよびウサギの発生毒性試験では、最高暴露濃度（吸入で 600 ppm、ラット経口投与で

300 mg/kg 体重/日）において、胎児への有害影響はみられなかった。スチレン暴露が生殖およ

び出生後の発達に及ぼす影響を 2 つのラット多世代試験で評価した。いずれの試験においても、

最高用量でスチレンの生殖への影響はみられなかった。しかし、第 1 の試験では、スチレン 500 
ppm を吸入暴露した親動物からの児動物で、出生時体重の減少および出生後の発達遅延が認め

られた。本スチレン用量では、母動物でも有意な体重増加抑制が認められた。したがって、専

門家委員会は、出生児で認められた影響を母動物体重への影響から切り離すことはできないと

結論した。本用量で発達神経毒性に対する有害影響はみられなかった。第 2 の試験では、スチ

レンを 250 ppm までの濃度で飲水投与した（推定摂取量は雄で 18 mg/kg 体重/日、雌で 23 mg/kg
体重/日）。母動物の摂餌量または体重増加量に対し、投与に関連する影響はみられず、また児
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動物への有意な発生影響は認められなかった。専門家委員会は、これらのデータはヒトのハザ

ード評価に妥当であると判断した。 
 
専門家委員会は、スチレン暴露されたヒトの試験から生殖発生の転帰について結論を下すには

入手された情報は不十分であるとした。職業環境で実施した試験において認められた証拠から、

女性のスチレン暴露は、スチレンに職業暴露されていない女性と比較し、血清中プロラクチン

濃度のわずかな上昇および末梢血ドーパミン代謝酵素活性の枯渇の可能性と関連していること

が示唆される。しかし、これらの影響の臨床上の妥当性は、以下の理由から不明である。すな

わち（1）血清中プロラクチン濃度の平均上昇は低く、正常範囲内であった。および（2）これ

らの試験では月経機能および他の生殖指標が評価されなかった。スチレン情報研究センターは

文書コメントを提出し、これらの所見はヒトの健康に関連しないとした（AppendixⅢのパブリ

ックコメント参照）。ラットの 2 つの試験では、スチレン暴露の血清中プロラクチン濃度に対

する影響は検出できなかった。ラット試験に用いられたスチレンの最大暴露濃度は、1500 ppm
の 5 日間吸入および 200 mg/kg 体重/日の 7 日間皮下注射であった。 
 
試験では、スチレンの代謝物であるスチレンオキシドが、ヒトおよび実験動物の血液細胞の

DNA と結合することが示されている。試験では、スチレン暴露された労働者において、スチレ

ンオキシドにより誘発されたと推定される血液細胞中のDNA付加体およびDNA鎖切断が報告

された。専門家委員会の報告書では検討されていないが、スチレン暴露された労働者における

DNA 損傷に関する 3 つの論文についてここに要約する。 
 
Migliore ら（2002）は、スチレン暴露された労働者の精子においてDNA 鎖切断が有意に増加し

たことを報告した。しかし、DNA 損傷の程度と、スチレン暴露年数または尿中スチレン代謝物

濃度のいずれとの間にも関連性がみられなかった。別の試験では、Vodicka ら（2004）が、ス

チレン暴露されたラミネート加工作業者のリンパ球における染色体損傷、DNA 鎖切断および

DNA 修復能を評価した。染色体異常とスチレン暴露の間に明確な関連性はみられなかった。ス

チレン暴露されなかった労働者と比較し、リンパ球におけるDNA 単鎖切断は、スチレン暴露

された労働者で有意に低く、DNA 修復能は増加した。これらの測定値は、スチレン暴露により

何らかのDNA 損傷が引き起こされる可能性を示しているものの、遺伝的変異が誘発されるか

どうかは不明である。スチレンのDNA に及ぼす影響に関する最近の評価において、Henderson
および Speit（2005）は、スチレンの労働者暴露により遺伝子突然変異が生ずるとする明確な証

拠はないと結論付けた。したがって、スチレンの職業暴露が不妊または次世代の遺伝的障害に

つながる可能性は低い。 
 

現在の米国一般住民へのスチレン暴露は懸念を生じさせるほど高いか? 

 

回答：おそらくいいえ。 

非喫煙者のスチレン暴露量は 0.3 µg/kg 体重/日未満と推定される。喫煙者の暴露量は 3 µg/kg 体

重/日と推定される。これらの暴露量は、実験動物において有害な生殖発生影響が認められない

用量の、それぞれ約 100 万倍および 10 万倍低い。 
 

現在の米国におけるスチレン職業暴露は懸念を生じさせるほど高いか? 

 

回答：おそらくいいえ。 
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スチレン職業暴露は、一般住民への暴露よりも相当高い可能性がある。しかし、動物試験にお

いて、600 ppm の吸入または 300 mg/kg 体重/日の強制経口投与により発生毒性は認められなか

った。生殖試験では、500 ppm の吸入または 250 ppm の飲水暴露により生殖毒性は認められな

かった。これらのスチレン用量は、米国における職業暴露平均値より約 6～200 倍高い。 
 
NTP は、一般住民暴露の推定値、職業暴露に関する情報および動物試験に基づき、以下の通り

結論した（Fig.3）。 
 

 

 

NTP は、一般住民および職場でのスチレン暴露によるヒトにおける有害な生殖発生影響に対す

る懸念は無視できるとする CERHR スチレン専門家委員会に同意する。 
 

本結論は、一般住民および職場におけるスチレンのヒト推定暴露レベルが低いことに基づくも

のである。比較的高いスチレン用量においても、実験動物で生殖発生毒性の明らかな証拠はみ

られなかった。さらに、ヒトにおけるスチレン暴露と生殖発生毒性の関連性については報告さ

れていない。 

 

以上の結論は、本要約作成時に入手可能な情報に基づいている。新たな毒性および暴露の情報

が蓄積するにつれ、結論で述べた懸念のレベルを上下させる必要がある。 
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Appendix II. NTP-CERHR EXPERT PANEL REPORT ON THE REPRODUCTIVE AND 
DEVELOPMENTAL TOXICITY OF STYRENE, “5.0 SUMMARIES, CONCLUSIONS AND 
CRITICAL DATA NEEDS” 
 

 

5.0 要約、結論および必要とされる重要データ 
 

5.1 生殖発生ハザードの要約および結論 
 

5.1.1 発生毒性 
 

出生前発生毒性については、ラット、マウス、ウサギおよびハムスターを用いて、吸入暴露ま

たは強制経口投与により評価されてきた。これらの試験では、有害な発生影響はほとんど認め

られず、それらは母体毒性がみられた場合のみ認められた。これらのデータはスチレンの発生

毒性を評価するのに十分であり、発生毒性はほとんどあるいは全くみられていない。最も信頼

性の高い試験における最大暴露量は、ラットおよびウサギへの吸入暴露では 600 ppm、ラット

への強制経口投与では 300 mg/kg 体重/日であった。これらの用量は、発生に関するNOAEL で

ある。経口および吸入暴露による 2 つのラット多世代試験において、出生後の発生を評価した。

母体毒性が誘発された 500 ppm で、出生時体重および発育への影響、並びに発生指標の達成に

多少の遅延が認められた。その他に発生への影響はみられなかった。飲料水を介した経口暴露

による発生に関するNOAEL は 250 ppm（約 18～23 mg/kg/日）であった。出生児体重のわずか

な減少は有害とは考えられなかったことから、吸入による発生に関するNOAEL は 150 ppm と

された。発達神経毒性を吸入試験において評価した。発達神経毒性に関するNOAEL は 500 ppm
であった。これらのデータはヒトのハザード評価に妥当と考えられる。入手された情報は、ス

チレン暴露されたヒトにおける発生の転帰について結論を裏付けるには不十分であった。 
 

5.1.2 生殖毒性 
 

雄への影響： 
吸入または飲水暴露により、2 つのラット多世代試験が実施された。受胎能、器官重量または

精子パラメータへの影響はみられなかった。これらの試験におけるNOAELは、吸入で500 ppm、

飲水で 250 ppm（約 18 mg/kg 体重/日）であった。文献では、他の試験で精巣の生化学的検査お

よび精巣上体内の精子数に対する影響が示されているが、これらの論文の質は本評価で検討さ

れるには不適切であり、高品質の試験の結果とは一致しなかった。 
 
雌への影響： 
吸入または飲水暴露により、2 つのラット多世代試験が実施された。受胎能、器官重量または

性周期への影響はみられなかった。これらの試験におけるNOAEL は、吸入で 500 ppm、飲水

で 250 ppm（約 23 mg/kg 体重/日）であった。 
 
総括すると、これらのデータはスチレンがラットにおいて生殖毒性を示さないことを証明して

いる。これらのデータはヒトのハザード評価に妥当であると考えられる。 
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入手された情報は、スチレン暴露されたヒトにおける生殖の転帰について結論を裏付けるには

不十分であった。暴露されていないヒトと比較し、職業環境におけるスチレン暴露により、血

清中プロラクチンの上昇および末梢血ドーパミン代謝酵素活性の枯渇が伴うことを示唆する証

拠がある。平均上昇が通常範囲外ではなく、またこれらの試験では月経機能および他の生殖指

標が評価されなかったため、これらの影響の臨床上の妥当性は不明である。 

 

5.2 ヒトでの曝露の要約 
 

ヒトは、屋内外の空気、食品摂取、タバコの煙、消費者製品、並びにスチレン蒸気の職業暴露

によりスチレン暴露される可能性がある。 

 

屋内外での曝露： 
スチレンは工業活動により大気中に放出され、2002 年には 47.7 百万ポンドのスチレンが環境中

に放出されたと推定される。工業排出に加え、ガソリン車の排出ガスが大気中スチレンの重要

な排出源である。標準環境暴露量は 0.1～2.35 µg/m3（中央値 0.6 µg/m3）であり、最高環境暴露

量は 30 µg/m3であった。これらの推定に基づき、非喫煙者におけるスチレン暴露量は、<0.25
～<0.39 µg/kg 体重/日（12～19 歳）および<0.20～<0.33 µg/kg 体重/日（20～70 歳）と推定され

た。青年期の喫煙者を除く小児では、4 歳以下の小児についてスチレンの最高暴露量（<0.63～
<0.79 µg/kg 体重/日）が推定された。 
 
食事による摂取： 
スチレンは、自然発生、あるいは食品包装または接触材料からの浸出により食品に含まれる可

能性がある。生シナモンを除き、食肉、農産物、および穀類等の食品中の自然発生スチレン濃

度は低い（≦6 ppb）。データから、米国または他国の日常食の代表例におけるスチレン推定残

留値を算定するために必要な情報は得られていないが、残留値の一般的範囲は示されている。

Lickly らは、食事による総スチレン摂取量の上限は 0.2 µg/kg 体重/日と推定した。 
 

飲水による摂取： 
通常、飲料水からスチレンは検出されない。環境水中から検出される場合、主要排出源は通常、

工場および石炭ガス化工場からの工業廃棄物である。また、スチレンは、有害廃棄物処理場周

辺で地下水に浸出する可能性がある。土壌は、漏出、廃棄物の埋め立ておよび産業廃棄物によ

りスチレン汚染される可能性がある。地上水および地下水のスチレン濃度は、急速な生分解お

よび揮発性のため、通常、非常に低い（1 µg/L 未満）か検出不能である。 
 
喫煙暴露： 
タバコの煙からのスチレン排出量は、0.002～147 µg/タバコと推定された[カナダ保健省の推定

に基づき、中央値/平均 10 µg/タバコと仮定]。体重 70 kg の成人喫煙者が 1 日 20 本のタバコを

喫煙した場合、平均吸入スチレン用量は 3 µg/kg 体重/日であろう。カナダ保健省は、喫煙者の

スチレン暴露量を 3.51 µg/kg 体重/日（12～19 歳）および 2.86 µg/kg 体重/日（20～70 歳）と推

定した。副流煙は測定されていないが、おそらくスチレンも含有されており、屋内での間接喫

煙による非喫煙者のスチレン暴露につながるであろう。 
 

消費者製品： 
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車体充填材、強化プラスティック補修製品、およびカーペット接着剤等の消費者製品からのガ

ス放出および皮膚吸収による暴露は明らかであるが、測定データは入手されていない。 
 
職業暴露： 
空気中スチレンの最高濃度は、開放プロセスを用いてガラス繊維強化ポリエステル物質を製造

する施設で測定された。対照的に、スチレンモノマーおよびポリマーは閉鎖プロセスを用いて

製造され、通常空気中のスチレン濃度は低い。これらの空気中暴露のシナリオに関する最新の

データには、ガラス強化プラスティック製品の製造（算術平均 13～355 mg/m3）およびスチレ

ンモノマーおよびポリマー製造施設（算術平均 9 mg/m3）が含まれる。報告された算術平均か

ら、吸入用量は 1.4～52 mg/kg 体重/日の範囲であろう。経皮経路による暴露量は不明であるが、

液体スチレンと長期反復皮膚接触があるとする暴露シナリオを除き、一般的にごくわずかと考

えられる。この状況下では、経皮経路による影響は、低範囲の職業吸入暴露による用量と同様

である可能性がある（1～2 ppm；4～8 mg/m3）[専門家委員会推定]。 
 

 

 

5.3 全般的結論 
 

ヒトのデータは、スチレンは発生毒性物質であると結論するには不十分である。入手された試

験データでは、実験動物において発生毒性が誘発される可能性はほとんどまたは全く示されて

いない。これらのデータはヒトに対し妥当であると考えられる。したがって、本評価に使用す

る用量は、動物試験から特定した。 
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 出生前の発生毒性に関するNOAEL は、吸入で 600 ppm、強制経口投与で 300 mg/kg/日
であった。これらは試験に用いた最高用量であった。出生後の発生に関する（吸入に

よる）NOAEL は 150 ppm、LOAEL は 500 ppm であった。母体毒性は、500 ppm の濃度

で認められた。 
 吸入による発達神経毒性に関するNOAEL は 500 ppm であった。本用量は試験に用い

た最高用量であった。 
 
専門家委員会は、スチレンによる発育遅延および成長への影響を、同暴露濃度における母体毒

性による影響から切り離すことができなかった。 
 
ヒトにおけるデータは、スチレンが生殖毒性物質であると結論するには不十分である。 
暴露されていないヒトと比較し、職業環境におけるスチレン暴露により、血清中プロラクチン

の上昇および末梢血ドーパミン代謝酵素活性の枯渇が伴うことを示唆する証拠がある。 
これらの所見は、臨床上の妥当性は不明であるものの、更なる検討を正当化するものである。 
 

スチレンが生殖毒性物質ではないと結論するのに十分なげっ歯類の実験データが入手可能であ

る。これらのげっ歯類データはヒトに対し妥当であると考えられる。 
 
 吸入による雄の生殖毒性に関するNOAEL は 500 ppm であった。これは試験に用いた

最高用量であった。NOAEL は飲水中 250 ppm（18 mg/kg 体重/日）であった。本用量は

試験に用いた最高用量であった。 
 吸入による雌の生殖毒性に関するNOAEL は 500 ppm であった。これは試験に用いた

最高用量であった。NOAEL は飲水中 250 ppm（23 mg/kg 体重/日）であった。本用量は

試験に用いた最高用量であった。 
 
スチレンの実験動物データに基づき、専門家委員会は、ヒトにおける生殖発生毒性に対する懸

念は無視できると表明したが、この結論を支持する疫学的証拠は十分ではない。職業暴露に伴

い認められたプロラクチン所見の臨床上の妥当性に未解決の疑問がある。 
 

5.4 必要とされる重要データ 
 

5.4.1 実験動物 
 

 発生毒性に関し、必要とされる重要データはない。スチレンは、複数の動物種におい

て、適切な経路を用いて許容できる試験計画書により検討されており、追加の試験は

推奨されない。 

 生殖毒性に関し、必要とされる重要データはない。スチレンは、適切な経路および許

容できる試験計画書により検討されてきており、追加の試験は推奨されない。 

 

5.4.2 ヒト 
 

 高暴露群を対象とした、より大規模で適切な検出力を有する生殖発生の転帰の疫学研

究を実施すべきである。これらの試験には、可能であれば適切な暴露のバイオマーカ

ーを用いた個人別暴露量の適切な測定が含まれるべきである。 
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 自然流産の疫学研究には、初期胎児死亡のより完全な確認が含まれるべきである。 
 試験では、暴露された女性の受胎能を評価するため、妊娠までの期間を測定する必要

がある。月経機能についての追加試験は、理想的には前向きに実施し、すべての月経

パラメータ（月経の周期長、規則性、期間および強度等）の評価を含むべきであり、

内分泌測定値を組み入れることが理想的である。 
 プロラクチンおよびドーパミンへのスチレンの影響を検討する追加試験では、1 日のう

ちの時刻、絶食、および暴露の新近性についてサンプリング時期を注意深く管理すべ

きである。これらの試験では、卵巣機能の他の内分泌測定値（尿中エストロゲンおよ

びプロゲステロン代謝物、LH および FSH 等）、並びに月経パラメータも、プロラクチ

ンの撹乱が月経周期の臨床上妥当性のある所見に影響を及ぼすかどうかを検討するた

めに評価すべきである。 
 
 
 


