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国際簡潔評価文書（Concise International Chemical Assessment Document）  

No.10 2-ブトキシエタノール（2-Butoxyethanol）  

序言  http://www.nihs.go.jp/cicad/jogen.html を参照のこと 

要 約 
  
2-ブトキシエタノールに関するこの CICADは、National Institute for Occupational Safety 

and Health (NISH，1990)、Agency for Safety and Health（NIOSH，1990）)および Agency 
for Toxic Substances and Disease Registry（ATSDR，1996）などで作成されたレビューに基
いている。追加データは、1997 年までの最新文献の調査並びに本 CICAD のピアレビュー中に
採用されたものである。ピアレビューの性格あるいは資料の入手先などを付録１に示す。また、
CICAD の情報については付録２に示す。このCICAD は、1997年 11月 26-28 日に、ドイツの
ベルリンで開催された Final Review Board会議において、国際的な評価として暫定的に認め
られている。Final Review Boardの出席者リストを付録３に示す。International Programme 
on Chemical Safety （IPCS, 1993）が作成した国際化学物質安全性カード（ICSC 0059）も
また、本公文書の中におり込まれている。 

  
2-ブトキシエタノール（CAS no．111-76-2）は、比較的生産量の多いグリコール エーテル
の一種である。本剤は、無色の液体であり、水に混和し、また、大部分の有機溶媒に溶ける。
2-ブトキシエタノールは、表面コート剤の溶剤、例えば、スプレイ用ラッカー、速乾用ラッカ
ー、エナメル、ニス、ニスの除去剤、あるいは、ラテックス塗料などの溶剤として、広く用い
られている。また、金属あるいは家庭用のクリーナーなどにも使用されている。2-ブトキシエ
タノールは、環境中では、殆どの場合、蒸気の形で存在する。大気中における半減期は約 17
時間であるため、大気環境を介するリスクは小さい筈である。2-ブトキシエタノールの水中に
おける半減期は約 1-4 週間と見積もられ、好気性の土壌あるいは水中では容易に生物分解され
ると考えられる。また、その生物学的蓄積性の強さも低い。限られたデータではあるが、大気
周囲からくる曝露は、通常μg/ｍ３のオーダーである。 2-ブトキシエタノールに間接的に曝露
される場合は、本剤を含む製品を使用している際に、殆どの場合、吸入されるか、皮膚から吸
収される場合であろう。職場では、気相を介する 2-ブトキシエタノールの濃度は、通常、mg/m3  
のオーダである。 
  
 2-ブトキシエタノールは、吸入、経口または皮膚を介して、容易に吸収さられる。本剤は、
最初アルコールおよび aldehyde dehydrogenesesによって代謝され、 2-butoxyacetoaldehyde 
および 2-butoxyacetic acidとなる。これらが主な産物であるが、他の代謝経路も知られている。 
  
 2-ブトキシエタノールの急性毒性は中程度であり、また、眼や皮膚に対して、刺激性を持つ。
しかし、皮膚感作性はない。2-ブトキシエタノールおよびその代謝物、2-butoxyacetic acid は、
血液に対する毒性を示す。この作用は、ラットで最も高い感受性を示す。in vitroでの試験で、
2-ブトキシエタノールおよび 2-butoxiyacetic acidの溶血反応をみると、ヒトの赤血球は、ラッ
トの赤血球ほど感受性が高くはなく、また、その溶血性は、2-ブトキシエタノールによるより
も、2-butoxiyacetic acidによる場合の方がより感度が高いようである。ラットでは、溶血を示
した濃度よりももっと高い濃度で、中枢神経、腎臓、肝臓などで、毒性兆候を示す。動物実験
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では、毒性を示す濃度以下では、生殖毒性あるいは発生毒性の兆候は見られない。2-ブトキシ
エタノールの in vitroでの変異原性試験の結果は必ずしも一致していないが、特に問題はなく、
しかも、in vivo 試験では陰性であることから、2-ブトキシエタノールには変異原性がないと結
論して差し支えない。限られたデータではあるが、臨床例およびある種の動物実験で、溶血や
中枢神経への影響を含む急性的な作用が、ヒトでもラットでも同様に認められている。しかし、
ヒトの場合は、ラットに比べかなり高い濃度で曝露れている。妊娠中に曝露されたラットに溶
血作用が認められたことから、ヒトに対する許容濃度は、13.1 mg の 2-ブトキシエタノール／
m3とみなされる。 
  
控えめに見積もっても、2-ブトキシエタノールの最高期待値は、流れ出る水の表面で直接測 
定した場合、ある条件下では、期待される無影響量を超える可能性もある。しかしながら、実
際のデータに基づけば、水棲生物に対するリスクは低いと思われる。2-ブトキシエタノールの
環境中での半減期が短いことから、本剤の空気中で測定される予測濃度は、環境に影響を及ぼ
す程のものではないと考えられる。  

  
  
  
  
  
  
 
 

2．物質の同定並びに物理的・化学的特性  
 
2-ブトキシエタノール（CAS番号：111-76-2；C6H14O2；エチレングリコールモノブチルエー
テル、モノブチルグリコールエーテル、2-ブトキシ-1-エタノール、2- n-ブトキシエタノール）
は合成グリコールエーテルである。本剤は、微エーテル臭のある無色の液体であり、臭気閾値
はおよそ 0.10 ppm (0.48 mg/m3) である（Amoore および Hautala、1983）。室温で 2-ブト
キシエタノールは水に混和し、また大部分の有機溶媒に溶ける。2-ブトキシエタノールは沸点
が 171℃、20℃での蒸気圧は 0.1 kPa、log オクタノール/水の分配係数は 0.83 である。2-ブト
キシエタノールの単位変換式は、1 ppm = 4.83 mg/m3  (25℃で、101.3 kPa)である。追加され
た物理的・化学的特性が、本文書に転載された国際化学物質安全性カード International 
Chemical Safety Card に 示 さ れ て い る 。 2- ブ ト キ シ エ タ ノ ー ル の 構 造 式 は
CH3CH2CH2CH2-O-CH2CH2OH である。 
 
 

3．分析方法  
 
環境中に存在する 2-ブトキシエタノールの実験室での分析は、通常、熱イオン化検出器（FID）、
電子捕獲検出器（ECD）または質量分析(MS)検出器付きガスクロマトグラフィー（GC）によ
り行われる。なお、赤外吸収分光法も時折用いられる。大気中濃度におけるこれらの分析法の
検出限界は、48 L の試料で 0.031 ppm (0.15 mg/m3) (OSHA、1990)から、2~10 Lの試料で
0.01~0.02 mg (NIOSH、1994) まで多岐にわたる。多次元 GC-MS が、検出限界を 5~7 ? g/試
料まで向上させるために用いられている(Kennedy ら、1990)。 
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皮膚および呼吸を介した取り込みを説明するのに、生物学的モニタリングは、2-ブトキシエタ
ノールに対するヒトの暴露評価における環境濃度測定に有用な補助的方法である。2-ブトキシ
エタノールに暴露された作業員またはラットの尿や血液中の2-ブトキシエタノールとその代謝
物である 2-ブトキシ酢酸を分析するために、FID、ECDまたは MS 検出器を組み合わせた GC
法、および紫外線や放射化学検出器と一緒になった高速液体クロマトグラフィー(HPLC)が各種
開発されている。 
 
通常、これらの方法は血液或いは尿を抽出ないし凍結乾燥してから誘導体化し、その後に分析
するようになっている(Smallwood ら、1984、1988；Groesenekenら、1986、1989；Johanson 
ら、1986、1988；Rettenmeier ら、1993；Sakai ら、1993、1994；Corley ら、1994)。2-
ブトキシ酢酸の検出限界は 0.03~0.1 mg/Lまで多岐にわたる。ラットおよびヒトの血液中の 2-
ブトキシエタノールと 2-ブトキシ酢酸は、検出限界が 16~18 ng/g 血液である GC-MS誘導体
化法によって分析できる(Bormett ら、1995)。《米》国立労働安全衛生研究所National Institute 
for Occupational Safety and Health が入手可能なデータを審査して、2-ブトキシ酢酸の生物学
的モニタリングのためのガイドラインを作成した(NIOSH、1990)。 
 
 

4．ヒトおよび環境の暴露源 
 
2-ブトキシエタノールは自然界には存在しない。2-ブトキシエタノールはエチレンオキサイド
をブチルアルコールと反応させて通常は製造されるが、エチレングリコールを硫酸ジブチルの
ような作用化合物を用いて直接アルキル化しても作られる(Rowe および Wolf、1982)。温度、圧
力、反応体モル比および触媒は、要求される製品ミックスを産出するように選択される。 
 
2-ブトキシエタノールは、表面コート剤の溶剤、例えば、スプレイ用ラッカー、速乾用ラッカ
ー、エナメル、ニス、ニスの除去剤、あるいは、ラテックス塗料などの溶剤として、広く用い
られている(Leaf、1985；Sax および Lewis、1987)。表面コート剤では、2-ブトキシエタノー
ルはブラッシュ抵抗性、光沢および良好な流出性を与える。また、2-ブトキシエタノールは、
金属におけるカップリング剤や住まいの洗剤、2-butoxyethanol acetate（酢酸 n-ブチルセロソ
ルブ）製造の中間体として、さらに、除草剤、自動車ブレーキ液、印刷用インク、染み取り、
化粧品で使用されている(Leaf、1985；ATSDR、1996)。1994年に、アメリカ合衆国では 176,900
トンの 2-ブトキシエタノールが製造された(US ITC、1996)。欧州共同体内では、その同じ年に
2-ブトキシエタノールの総生産能力はおよそ 70,000~90,000トンであった(ECETOC、1994；
CEFIC、1995)。 
 
2-ブトキシエタノールは化学薬品を製造、加工または使用する施設によって大気や水圏へ放出
される可能性がある(ATSDR、1996；US NLM、1997)。2-ブトキシエタノールを含む製品も
大気中に 2-ブトキシエタノールを放出する可能性がある。シリコンコークのような溶媒性建築
材料は、乾燥するにつれて大気に 2-ブトキシエタノールを放出するであろう。定量的データは
確認されていないが、危険物廃棄物処理場から 2-ブトキシエタノールの放出の可能性がある。
都市の埋立場および危険物廃棄物処理場近くで採取された地下水と地上水試料中に2-ブトキシ
エタノールが検出されたことに基づけば、2-ブトキシエタノールがこれらの場所からの浸出物
中の水へ遊離されているのかもしれない(ATSDR、1996)。アメリカ合衆国における環境中への
2-ブトキシエタノールの総推定放出量に関する情報は確認されなかった。カナダでは、
1992~1994 年の環境への排出は、年間に 1.4 トンから 3.1 トンに及ぶと報告されている
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(Canadian Chemical Producers’ Association、1996)。 
 
 

5 .   環境中における移行、分布および変換  
 
大気中で、2-ブトキシエタノールは気相に存在すると思われる。2-ブトキシエタノールの水に
対する溶解度が原因で、湿性沈着の方が乾性沈着よりも重要であると思われる(ATSDR、1996)。 
2-ブトキシエタノールは大気中に残留しないであろう。その理由は、水酸ラジカルとの反応の 
推定速度定数に基づくと、大気中における半減期がおよそ 17時間であるためである(US NLM、
1997)。 
 
揮発（水からの）、吸着および生物濃縮は環境動態では重大ではないことと、水生生物での生
物濃縮はありえないことが、2-ブトキシエタノールの水への混和性から示唆されている。好気
的生分解速度に基づいて、水中の 2-ブトキシエタノールの半減期は 1~4 週間の範囲になるもの
と見積もられている(Howard ら、1991)。2-ブトキシエタノールは、おそらく水圏環境で直接
的な加水分解を受けず、容易に生分解される (ATSDR、1996)。5 日間の理論的な生物学的酸
素要求量の値は 5%（環境順化がない場合）から 73%（環境順化の場合）の範囲であり、10日
間の理論的な生物学的酸素要求量の値は 57%~74%の範囲である。報告されている最大の理論
的生物学的酸素要求量の値は 20 日間で 88%である(US NLM、1997)。おそらく生分解が、好
気的な土壌・水域からの 2-ブトキシエタノールの除去に対する最も重要なメカニズムである。 
 
 

6．環境中濃度およびヒトの暴露  
 

6.1 環境中濃度 
 
2-ブトキシエタノールの環境媒体中の濃度についてのデータの入手は限られている。ネパール
とヨーロッパから、および南極大陸から採取された外気試料中の 2-ブトキシエタノールの報告
されている濃度は、それぞれ 0.1~1.59µg/m3と 1.26~14.85µg/m3の範囲に及んでいた(Ciccioli 
ら、1993、1996)。米国ケンタッキー州の Drums渓谷の近くで採取された地下水7 試料のうち
の 1試料に、2-ブトキシエタノールが 23 µg/Lの濃度で検出されている(ATSDR、1996)。表層
水の 2-ブトキシエタノール濃度に関する追加モニタリングのデータ、および土壌または底質中
の濃度に関する情報は確認されていない。100 µg/L未満の濃度の 2-ブトキシエタノールが米国
の工業廃水の試料で報告されている(ATSDR、1996)。日本のHayashida川流域の高度汚染地域
（皮革工業から川へ廃液が流入した所）から得られた水試料には、2-ブトキシエタノールが
1,310 および 5,680 µg/L含有されていた(Yasuhara ら、1981)。 
 
6.2 ヒトへの暴露 
 
米国の 6 都市で飲料水中に 2-ブトキシエタノールが検出（濃度は明記されてない）されたが、
飲料水および食材中の濃度に関する定量的情報は確認されていない。ラベルや包装材料に由来
する 2-ブトキシエタノールが存在する可能性がある。米国における屋内空気中の 2-ブトキシエ
タノール濃度データは 1報告に限られており、その報告では、14 箇所の非工業の職場から得ら
れた試料で、1日の相加平均濃度は 0.214 ppbv (1 µg/m3)であった。北イタリアの 14 の家庭か
ら捕集された屋内空気の６試料のうち、1 試料に 2-ブトキシエタノールが 8 µg /m3の濃度で検
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出されている(ATSDR、1996)。 
 
2-ブトキシエタノールは、洗浄剤やペンキ、ラッカー、ニスのような表面コート剤を含む種々
の消費者製品に入れてある。1977 年に米国で市販されたこのような家庭用製品中の平均 2-ブ
トキシエタノール濃度は 2.8%であった。工業用および家庭用の窓洗浄剤中の 2-ブトキシエタ
ノール濃度は 1%~30% (v/v) まで多岐にわたることが報告されていた(ATSDR、1996)。利用で
きるデータに基づけば、2-ブトキシエタノールに対する一般集団の間接的暴露は、2-ブトキシ
エタノールを含有する製品の使用中に、吸入と皮膚吸収を介する可能性が最も大きい。 
 
全国職業暴露調査 National Occupational Exposure Survey（NIOSH、1983）による情報に基
づいて、1981~1983年の間に、作業場で 2-ブトキシエタノールに暴露された可能性のある作業
員数は約 170 万と推算されたが、おそらくそれ以後も増加している。米国の施設で得られた作
業場の空気中 2-ブトキシエタノール濃度に関するデータは、通常、ほとんどの時間荷重平均暴
露値が 7 ppm (33.8 mg/m3)未満であることを示している（NIOSH、1990；ATSDR、1996）。
時間荷重平均 2-ブトキシエタノール暴露は、シルクスクリーニングの場合、1.1~5.4 ppm 
(5.3~26.1 mg/m3)の濃度範囲であり、平均で 3.5 ppm (16.9 mg/m3)であった。シルクスクリー
ナーでは平均暴露 6.8 ppm (32.8 mg/m3)、シルクスクリーンのスプレー塗装で 2.6 ppm (12.6 
mg/m3)およびプリンテングで 1.8 ppm (8.7 mg/m3)であったことも報告されている(NIOSH、
1990；ATSDR、1996)。種々の工業操作についての調査で、2-ブトキシエタノールに対する幾
何平均大気暴露は、印刷では 1.5~17.7 mg/m3、塗装では 3.4~93.6 mg/m3および鏡製造工業で
は 0.2~1774 mg/m3の範囲に及んでいた(Veulemans ら、1987)。ニス生産施設の労働者は、個
人暴露範囲が 0.1 未満から 8.1 ppm (<0.5~39.1 mg/m3)まで多岐にわたると報告されている
(Angerer ら、1990；Sohnlein ら、1993)。2-ブトキシエタノールを含有する製品を用いる自
動車掃除人の調査で、時間荷重平均従業員暴露は 0.1未満から 7.33 ppm (<0.5~35.4 mg/m3)ま
で多岐にわたっていた(Vincent ら、1993)。 
 
 

7．実験動物およびヒトでの体内動態並びに代謝の比較 
 

動物およびヒトでの試験結果（入手できるデータの大部分はラットで行われた試験によるもの
である）は、2-ブトキシエタノールが、吸入、経口または皮膚を介して容易に吸収され、そし
て 2-ブトキシ酢酸に酸化されることを示している(Jonsson および Steen、1978)。2-ブトキシ
エタノールは、主にアルコール脱水素酵素およびアルデヒド脱水素酵素によって代謝され、2-
ブトキシアセトアルデヒドおよび主要代謝物である 2-ブトキシ酢酸を形成する(Ghanayem ら、
1987b；Medinsky ら、1990)。これは 2-ブトキシエタノールの低用量全身暴露の場合に対する
有力な代謝経路である。別経路に、エチレングリコールへのO-脱アルキル化と、2-ブトキシエ
タノールのグルクロン酸抱合および/または硫酸抱合がある(Medinsky ら、1990)。Medinsky
ら(1990)によって行われた試験において、低濃度の 2-ブトキシエタノールの蒸気暴露では、2-
ブトキシ酢酸とエチレングリコールの高い相対濃度が得られている。高濃度の 2-ブトキシエタ
ノール暴露で、2-ブトキシエタノールのグルクロン酸抱合体の濃度が高いのが認められており、
おそらくこれは、2-ブトキシ酢酸とエチレングリコールの形成につながる経路が飽和したため
であろう。動物ではなくヒトでの調査では、2-ブトキシエタノールのアミノ酸抱合体である
N-butoxyacetylglutamine が代謝物として確認されている(Rettenmeier ら、1993)。 
 
一般に、2-ブトキシエタノールの 2-ブトキシ酢酸への代謝は、死亡をもたらすレベルまでの暴
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露濃度に対して線形の関係がある。1 件の試験で、ラットに吸入暴露後に、2-ブトキシエタノ
ールと 2-ブトキシ酢酸が血液、筋肉、肝臓および精巣で分析されている。2-ブトキシ酢酸の組
織濃度の体内動態は、2-ブトキシエタノールの組織濃度の体内動態に類似していた。吸入用量
の 64%に相当する量の 2-ブトキシ酢酸が尿に排泄され、2-ブトキシ酢酸の尿排泄速度は用量に
依存していた(Johanson、1994)。 
  
2-ブトキシエタノールに 2 時間、20 ppm (96.6 mg/m3)の濃度でヒトに吸入暴露させると、2-
ブトキシエタノールの血中濃度は 1~2 時間以内に 7.4 µmol/Lのプラトーに達して、暴露 2~4
時間後には血中にもはや 2-ブトキシエタノールを検出できなかった。平均排出半減期は 40 分
であった。総摂取の 0.03%よりも少ない量の 2-ブトキシエタノールが尿に排泄されたが、2-ブ
トキシ酢酸としての尿排泄の方は 17% から 55%にも及んでいた(Johanson ら、1986)。 同様
に、2-ブトキシエタノールの経皮による取り込みでは、尿への 2-ブトキシ酢酸の排泄は暴露 3
時間後に最大となり、以後低下し、平均半減期は 3.1 時間であった。2-ブトキシ酢酸の累積排
泄は8.7~313 ?molの範囲となり、これは取り込み量の 2.5~39%に相当した(Johansonら、1988)。 
  
2-ブトキシエタノールの吸収・代謝・分布・排泄についての生理学的薬物動態(PBPK)モデルが
いくつか開発されている。一つのモデルはヒトへの吸入暴露を休息中と運動中に検討しており
（Johanson ら、1986； Johanson および Boman, 1991)、他のモデルでは動物データに基づ
き、高用量から低用量への外挿と投与経路外挿を取り扱っていた(Shyr ら、1993)。Shyr ら 
(1993)のモデルでは、2-ブトキシエタノールは 2-ブトキシ酢酸とエチレングリコールに代謝さ
れている。追加モデルは先行モデルの特徴を組み合わせて、ラットとヒトにおける 2-ブトキシ
酢酸の動態を扱っていた(Corley ら、1994)。Corley ら(1994)の PBPKモデルは、2-ブトキシ
エタノールの摂取・分布・代謝・排泄とその代謝物である 2-ブトキシ酢酸を説明している。そ
のモデルは、2-ブトキシエタノールに対する以前の吸入モデル (Johanson ら、1986)を拡大さ
せて開発されたものであり、肝での代謝過程で一緒になる 2-ブトキシエタノールと 2-ブトキシ
酢酸に対して、2 つの別個のモデルより成っている。2-ブトキシエタノールと 2-ブトキシ酢酸
の両モデルは、同じ 8 つのコンパートメントを有し、2-ブトキシ酢酸モデルではその他に腎コ
ンパートメントがある。Johansonら(1986)の元のモデルと違って、筋と皮膚コンパートメント
は分離されていた。 さらに Corley ら(1994)は、2-ブトキシ酢酸のタンパク結合と腎による飽
和性排泄 saturable elimination を組み込んだ。追加暴露経路（経口、経皮および静脈内注入）
のための式も加えられた。生理学的および生化学的パラメータは、70-kg のヒトの場合の標準
値を用いるよりもむしろ、アロメトリックな（異率成長的）尺度で測定された。これによって
特定のデータセットに対しシミュレーションが行える。本モデルのラット用バーションも開発
された。 
 
Corleyら(1994)のモデルは、2-ブトキシエタノールによって起る主な影響である溶血（下記を
参照）をもたらさない用量水準で、動物データを正確に予測した。 溶血を起こす用量水準では、
本モデルは尿中の 2-ブトキシ酢酸の量を過剰予測した。この過剰予測は、溶血に伴う腎での毒
性によって生じたものと想定されている。本モデルは腎の毒性を受け入れておらず、腎臓が正
常に機能を続けると仮定しているために、尿の 2-ブトキシ酢酸の濃度を過剰予測している。
Johanson と Boman (1991)の試験結果は、2-ブトキシエタノール蒸気への全身暴露の間に、
2-ブトキシエタノールの全摂取量のおよそ 75%は皮膚からの摂取によることを示した。採取血
が全身性静脈血に相当するのではなく、皮膚コンパートメントから流出する静脈血に相当する
ということを仮定した場合は、Corleyら(1994)のモデルは、Johansonと Boman (1991)による



 9

ヒト全身暴露血液データを正確に予測することができた。なお、この血液は静脈血プールによ
って、未だ希釈がなされていないものとした。Corleyら(1994, 1997)は、Johanson と Boman 
(1991)によって採取された血液試料が全身の血液濃度を表しているのではないこと、さらに、
皮膚からの摂取量は、Johanson と Boman (1991)によって示された全摂取量の 75%ではなく、
むしろ全摂取量の約 21%であることを明らかにした。追加調査は気相からの皮膚摂取がヒトで
起ることをさらに述べているが、2-ブトキシエタノールを含有する液体との直接皮膚接触につ
いては述べていない(Corley ら、1997)。 
 
 

8. 実験動物および in vitro（試験管内）試験系への影響 
 

8.1 単回暴露 
 
2-ブトキシエタノールの多くの急性毒性試験は、吸入、経口および経皮暴露によって、種々の
動物種における LC50または LD50の設定につながっている。2-ブトキシエタノールの吸入 LC50

は、486 ppm (2,347 mg/m3) (雄ラット、4 時間)、450 ppm (2,174 mg/m3) (雌ラット、4 時間)、
700 ppm (3,381 mg/m3)（マウス、7 時間）、および>650 ppm (3,140 mg/m3)（モルモット、1
時間）が報告されている。また、経口 LD50は、ラット（2,500 mg/kg体重）、マウス（1,400 mg/kg
体重）、モルモット（1,200 mg/kg体重）およびウサギ（320 mg/kg 体重）が報告されている。
経皮 LD50は、ウサギで 404~502 mg/kg 体重およびモルモットで2,000 mg/kg 体重が報告され
ている。ラット、マウスおよびモルモットの場合に、LC50の吸入または LD50の経口摂取によ
って認められる影響には、運動協調機能の喪失、運動失調、不活発、筋肉弛緩、腎臓肥大、血
尿、ヘモグロビン尿症、脾臓病変および肺うっ血がある(Werner ら, 1943a；Carpenter ら、
1956；Dodd ら、1983；Gingell ら、1997)。雌ラットを 2-ブトキシエタノール 62 ppm (299 
mg/m3)に 4 時間吸入暴露させると、赤血球の浸透圧脆弱性が増大している(Carpenter ら、
1956)。 
 
Ghanayem ら (1987a)は、ラットでは 2-ブトキシエタノールの溶血活性は年齢依存性があり、
若いラットより老齢のラットの方が影響を受けやすいことを明らかにしている。彼等が行った
試験では、2-ブトキシエタノール（0、125 または 500 mg/kg 体重）を経口で若齢（4~5 週齢）
と成熟（9~13週齢）の雄の F344 ラットに投与し、血液毒性を 2~48 時間後に評価していた。
赤血球、ヘモグロビンおよびヘマトクリットの減少は、2-ブトキシエタノール 500 mg/kg 体重
の量を投与した両方の年齢群で、遊離ヘモグロビンの血漿濃度の有意な( p < 0.05)用量依存性
の増大を伴っていた。両方の年齢群で 48 時間後に、減少は徐々に回復した。若齢ラットでは
2-ブトキシエタノール 125 mg/kg体重の量を投与して有意な血液毒作用は認められなかったが、
老齢のラットでは、この投与量で赤血球数、ヘマトクリットおよびヘモグロビンの有意な( p < 
0.05)低下作用があった。遊離ヘモグロビンの血漿濃度が、成熟ラットで 125 mg/kg 体重の量を
経口投与して 8時間後に有意( p < 0.05)に増大した。ちなみに、若齢ラットでは遊離ヘモグロ
ビンの血漿濃度への影響はなかった。 種々の年齢のラットに 2-ブトキシエタノールを投与し
て 24 時間後に採取した組織の病理組織学的評価によって、用量と年齢に依存した肝臓並びに
腎臓の変化が明らかにされた。これらの病理組織学的変化は、暴露して 48 時間後に検査する
と、回帰兆候を示していた。重篤な急性の溶血性貧血が、循環赤血球の減少、血漿中遊離ヘモ
グロビン濃度の増加およびヘモグロビン尿症の発症によって明らかにされた。Ghanayem ら 
(1987a)はレーザーに基づく血液分析機器を用いて、2-ブトキシエタノール暴露ラットにおける
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急性溶血は、赤血球数、ヘモグロビン濃度およびヘマトクリット（平均赤血球容積は殆どまた
は全く変化せずに）の時間・用量依存性の減少によって引き起こされることを明らかにしてい
る。その著者達がレーザーに基づく分析機器とインピーダンスに基づく分析機器の両方を用い
て行った追跡調査で、インピーダンスに基づく分析機器による血液学プロフィールはヘマトク
リットと平均赤血球容積の時間・用量依存性の増大を明らかにした。一方、レーザーに基づく
分析機器では、暴露動物におけるヘマトクリットと平均赤血球容積の初期の増大を検出できな
かった。これらのデータに基づいて、Ghanayem ら (1990)は、2-ブトキシエタノールが赤血
球の球状膨張を起こさせたのち溶血に至らせると結論した。 
 
耐性誘導を研究するために、Ghanayem ら (1992)は、実験未使用ラットまたは 2-ブトキシエ
タノールを 125 あるいは 250 mg/kg 体重の量を単回投与して以前に採血したことのあるラッ
トで、血液学的パラメータを評価した。採血・回復ラットは、実験未使用ラットよりも 2-ブト
キシエタノールに対して反応性が弱かった。2-ブトキシ酢酸との in vitro（試験管内）温置
incubation により、採血・回復ラットの赤血球は実験未使用ラットの赤血球よりも反応性が弱
いことが明らかになった。Ghanayem ら (1992)は、再生過程で形成される若い赤血球は古い
赤血球よりも、2-ブトキシ酢酸に対する反応性が弱いと結論した。2-ブトキシエタノールへの慢
性暴露は、2-ブトキシエタノール誘導の溶血性貧血に対する耐性をもたらすのであろう。その
メカニズムは、古い細胞の方が 2-ブトキシ酢酸に対してより大きな感受性があることにおそら
く関連している。すなわち、初期暴露の間に起るこれらの細胞溶血は、低感受性の若い細胞で
置換されることで耐性の発現を説明できるであろう。 
  
腎臓における毒性が 2-ブトキシエタノールに経皮的に暴露されたウサギで観察されている
(Carpenter ら、1956)。希釈しない2-ブトキシエタノール（0.48~0.64 ml/kg体重）に 24 時間
暴露されたウサギの剖検により、腎臓のうっ血、ヘモグロビン尿症、淡色の肝および充血脾臓
が明らかにされている(Carpenter ら、1956)。 
  
雌のラット群の剃毛背部皮膚に 2-ブトキシエタノール（200、260、320、375または 500 mg/kg
体重）を塗布すると、平均赤血球容積の増大、赤血球数とヘモグロビン濃度の低下およびヘモ
グロビン尿症が最大用量暴露の 6 時間以内に認められた。この試験の最小用量暴露では溶血作
用は認められなかった(Bartnik ら、1987)。260、320 および 375 mg/kg 体重の用量で 2-ブト
キシエタノールは、各群の少なくとも数匹で同様の作用を及ぼした。しかし、識別可能な用量
作用関係はなかったが、その原因は経皮吸収と溶血感受性における固有の生物学的変動のため
と、これら投与群の動物数が小さかった(n = 3)ためであった。 
 
8.2 刺激作用および感作 
 
2-ブトキシエタノールは眼や皮膚に対して刺激性がある。 ウサギで、希釈していない 2-ブトキ
シエタノールの非特定量を滴下注入して、結膜の充血と浮腫を含む重篤な眼刺激を引き起こし
ている(von Oettingen および Jirouche、1931)。ウサギでのより最近の眼試験結果は、30% と
70%濃度の 2-ブトキシエタノールが中等度の刺激作用があることを示していた(Kennah ら、
1989)。ウサギの皮膚に 4時間 2-ブトキシエタノールを塗布すると、軽い刺激作用があったが、
接触時間の延長により刺激の重篤度が強まった(Tyler、1984)。2-ブトキシエタノールはドレー
ズ法を用いた場合、強い皮膚刺激性として分類された(Zissu、1995)。 
 
2-ブトキシエタノールはモルモットで皮膚感作を誘発しなかった(Unilever、1989、ECETOC
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に引用されている、1994；Zissu、1995)。 
 
8.3 短期暴露 
 
ずっと以前の試験で、血液毒作用（例えば、赤血球の浸透圧脆弱性増大、ヘモグロビン減少、
赤血球数の減少）が、およそ 30~35日間の 2-ブトキシエタノールの反復吸入暴露により、ラッ
ト(54~320 ppm; 261~1,546 mg/m3)、イヌ(200~385 ppm; 966~1,860 mg/m3)およびサル(210 
ppm; 1,014 mg/m3)で認められていた(Werner ら、1943b；Carpenter ら,1956)。 
 
Dodd ら (1983)は、雌雄のFischer 344ラットを 2-ブトキシエタノールの 0、20、86または 245 
ppm (0、97、415 または 1,183 mg/m3)濃度で1 日当たり6 時間、合計で 9 日間暴露（5日間連
続暴露後に 2 日間暴露なし、次いで追加の 4 日間連続暴露）させた。雌雄双方において、245 ppm 
(1,183 mg/m3)の暴露は、有意な減少が赤血球数 (p < 0.001)、ヘモグロビン濃度(p < 0.001)お
よび平均赤血球ヘモグロビン濃度(p < 0.01)であり、その他に有意な増大（全例で p < 0.001）
も、平均赤血球容積、有核赤血球および網状赤血球で見られた。暴露後 14 日間を経て、影響
を受けた赤血球系パラメータの実質的な回復が認められた。しかし、雄では対照との統計的に
有意な差異がなお認められた（すなわち、赤血球数[p < 0.01]、平均赤血球容積[ p < 0.001]およ
び平均赤血球ヘモグロビン[ p < 0.001]）。2-ブトキシエタノール 86 ppm (415 mg/m3)の雌雄
双方への暴露は、有意ではあるが、しかしやや軽い影響を赤血球系パラメータに及ぼしていた。
この試験における無毒性量（NOAEL）は 20 ppm (97 mg/m3)になっている。 
 
主に発生への影響を評価するように計画された試験で、Tyl ら(1984)は妊娠している Fischer 
344ラット（群当たり 36匹）とニュージーランド白色ウサギ（群当たり 24匹）を 2-ブトキシ
エタノール（ 0、 25、 50、 100 または 200 ppm； 0、 121、 242、 483 または 966 mg/m3）
に 6時間/日の条件で暴露させた。この場合、ラットでは妊娠 6~15日に、ウサギでは妊娠 6~18
日に暴露させている。ラットでは、赤血球数の有意な減少およびヘモグロビンとヘマトクリッ
トの有意な増大が 200 ppm (966 mg/m3) (p < 0.001)で起っており、赤血球数は 100 ppm (483 
mg/m3)でも減少していた(p < 0.001)。2-ブトキシエタノールの 100 または 200 ppm （483ま
たは 966 mg/m3）に暴露させた母獣で、平均赤血球容積と平均赤血球ヘモグロビンが対照に比
べ有意に増大していた。この場合、平均赤血球ヘモグロビン濃度は、2-ブトキシエタノールの
100 ppm (483 mg/m3) (p < 0.01)と 200 ppm (966 mg/m3) (p < 0.001)で対照に比べ有意に減少
した。ウサギでは、ヘモグロビン量とヘマトクリットの統計的に有意な増大が 2-ブトキシエタ
ノールの 100 ppm (483 mg/m3) (p<0.01)で認められたが、200 ppm (966 mg/m3)では認められ
なかった。この試験結果は、ラットがウサギよりも 2-ブトキシエタノールの溶血作用に対して
感受性があることを示している。この試験におけるNOAELは 2-ブトキシエタノール50 ppm 
(242 mg/m3)である。 
 
雄の F344ラットに 4 日間連続して 2-ブトキシエタノールを 500 または 1,000 mg/kg 体重/日
の用量で経口投与すると、循環系の赤血球と白血球に対して明白な用量依存性の影響を及ぼし
ていた(Grant ら、1985)。しかし、いくつかの影響は暴露を終えると元の状態に戻れた。赤血
球数、ヘマトクリット値、ヘモグロビン濃度および白血球数の低下と、平均赤血球容積、網状
赤血球数および平均赤血球ヘモグロビン濃度の上昇が高用量群の動物で認められた ( p < 
0.001)。重篤度は軽いが、低用量群でも同様の影響が認められた。 
  
実験動物での 2-ブトキシエタノールによる溶血作用に対する耐性発現を評価するために、雄の
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F344ラットに 2-ブトキシエタノールを 125 mg/kg 体重/日の用量で 0、1、2、3、6 および 12
日間投与（強制経口投与法で）して、血液学的パラメータ（赤血球数、ヘモグロビン量、ヘマ
トクリット）が暴露後に測定された(Ghanayem ら、1987a)。 2-ブトキシエタノールを 2 日間
と 3 日間投与すると、赤血球の有意な溶血を起こさせたが、3 日目以降は赤血球数とヘモグロ
ビン量は漸増した。 12 日間後に、赤血球とヘモグロビンはほぼ暴露前のレベルに達しており、
2-ブトキシエタノールの溶血作用に対する耐性発現が示されていた。追跡試験で、Ghanayem
ら(1992)は、2-ブトキシエタノールによる無処理（対照）と前処理済みの雄性 F344 ラットで
2-ブトキシエタノールの溶血作用を評価した（単回用量として 0、125または 250 mg /kg 体重
を投与）。前処理済みのラットは 2-ブトキシエタノールを 3日間 125 mg/kg 体重/日の用量で
投与（強制経口投与法で）され、次いで試験の前の 7 日間は回復に当てられた。前処理された
ラットは無処理の対照ラットよりも、2-ブトキシエタノールへの引き続く暴露による溶血作用
に対して感受性が弱まっていた。2-ブトキシ酢酸との in vitro（試験管内）温置において、2-
ブトキシエタノール前処理群から得た赤血球は無処理の対照から得た赤血球よりも感受性が弱
かった。著者らは、2-ブトキシエタノールの溶血作用に対する耐性発現は、血液の再生過程で
形成される若い赤血球の感度が低いことが一部の要因であると提案した。 
 
2-ブトキシエタノールを 500 または 1,000 mg/kg 体重/日の用量で、週に5 日間（5 週間）経口
投与したマウスの場合、白血球数、平均赤血球容積またはヘモグロビン濃度には影響が認めら
れなかった。しかし、赤血球数はその両投与量で減少していた(Nagano ら、1979)。雄ラット
に 2-ブトキシエタノールを 222、443 または 885 mg/kg体重/日の用量で、週に 5日間（6 週間）
経口投与すると、主に赤血球数に影響したが、白血球数には影響しなかった(Krasavage、1986)。 
 
F344/N ラットと B6C3F1マウスに飲水に溶かした 2-ブトキシエタノールを 2 週間毎日投与し
た試験で、ラットとマウスによる 2-ブトキシエタノールの推定摂取量は、それぞれ 70~300 
mg/kg 体重/日と 90~1,400 mg/kg 体重/日の範囲であった(NTP、1993)。これら両動物種の生存
率は 2-ブトキシエタノールへの暴露によって影響を受けなかった。胸腺の相対重量及び絶対重
量の統計的に有意な減少(p < 0.05)が、2-ブトキシエタノールを 400 または650 mg/kg 体重/日
摂取した雄マウスに見られた。この試験で血液学的検査はなされなかった。 
 
8.4 長期曝露 
 
8.4.1  亜慢性暴露 
 
ずっと以前の試験で、血液毒作用（例えば、赤血球の浸透圧脆弱性増大、ヘモグロビン減少、
赤血球数の減少）が、およそ 90 日間に及ぶ 2-ブトキシエタノールの反復吸入暴露により、マ
ウス（100~400 ppm; 483-1,932 mg/m3）、イヌ（415 ppm; 2,004 mg/m3）およびサル（ 100 ppm; 
483 mg/m3）で認められていた(Werner ら、1943c；Carpenter ら、1956)。実験動物の 2-ブ
トキシエタノールに対する亜慢性暴露に関係する影響についての近年の試験は限られている。 
 
Dodd ら(1983)は、雌雄の Fischer 344ラット（16 匹/群）に 2-ブトキシエタノールを濃度が 0、
5、25 または 77 ppm (0、24、121または 372 mg/m3)で、6時間/日ｘ5 日間/週ｘ13 週間の条
件で暴露させた。6週間後に、2-ブトキシエタノール 77 ppm (372 mg/m3)に暴露されたラット
は、僅かではあるが統計的に有意な赤血球数(p < 0.01)とヘモグロビン濃度（統計量は報告され
ていない）の低下が起り、平均赤血球ヘモグロビン濃度の 11%の増大(p < 0.001)を伴っていた。
この試験の終わりには、これらの影響は小さくなるか、あるいは対照値の範囲まで戻っていた。 
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2-ブトキシエタノール 77 ppm (372 mg/m3)に暴露された群の雄ラットに対して、唯一の有意な
溶血影響は、2-ブトキシエタノール暴露66 日後の赤血球数の 5%低下であった（統計値は示さ
れていない）。この試験における NOAEL は 25 ppm (121 mg/m3)である。 
 
F344/N ラット群と B6C3F1マウス群（10 匹/性/濃度）に飲水で溶解した 2-ブトキシエタノー
ル（0、750、1,500、3,000、4,500または 6,000 mg/L）を 13 週間毎日投与した。ラットとマ
ウスによる推定摂取量は、それぞれ 70~500 mg/kg 体重/日と 100~1,300 mg/kg 体重/日の範囲
であった(NTP、1993)。両動物種で認められた影響には、体重増加と飲水量の減少があった。
ラットでは、赤血球数の減少および肝臓、脾臓、骨髄における組織病理学的病変が雄と雌で認
められた（それぞれ、3,000~6,000 mg/Lと 750~6,000 mg/Lの濃度で）。胸腺重量の減少（雄
と雌でそれぞれ 4,500 と 6,000 mg/Lの濃度で）、子宮の大きさ縮小（雌で 4,500 と 6,000 mg/L
の濃度で）および精子濃度の低下（雄で 750~6,000 mg/Lの濃度で）も見られた。ラットのほ
とんどの投与群で軽度～中等度の貧血があったために、NOAEL の確認はできていない。マウ
スでは、認められた唯一の影響は、3,000~6,000 mg/Lの濃度での雌雄における体重増加の低下
であった。 
 
8.4.2  慢性暴露と発がん性 
 
実験動物への 2-ブトキシエタノール慢性暴露に関連する影響の公表情報は確認されなかった1。 
 
 
＿＿＿＿＿＿＿＿＿＿＿＿＿＿＿＿＿＿                  
11995 年 7 月に完了した米国国家毒性プログラムの 2 カ年間発がん性生物検定結果は、本
CICAD が作成された時点では入手できなかった。 
＿＿＿＿＿＿＿＿＿＿＿＿＿＿＿＿＿＿ 
 
8.5 遺伝毒性と関連エンドポイント 
 
2-ブトキシエタノールは、遺伝毒性について、一連の in vitro（試験管内）および in vivo（生
体内）試験で調べられている（Elliottおよび Ashby、1997の最近のレビューを参照のこと）。 
細菌による標準試験で、2-ブトキシエタノールはサルモネラ菌の TA1535、TA1537、TA97、
TA98、TA100および TA102株で変異原性がなかった(Zeiger ら、1992；Hoflack ら、1995；
Gollapudi ら、1996)。しかし、TA98a 株での結果は一貫性がなく、一報告では代謝活性化が
有る場合も、無い場合も変異原性が認められており（Hoflack ら、1995）、他の一報では変異
原性を認めていなかった（Gollapudiら、1996）。 
 
2-ブトキシエタノールは、代謝活性化の有無に関わらず、チャイニーズ・ハムスター卵巣細胞
のヒポキサンチン -グアニン ホスフォリボシルトランスフェラー ゼ(HPRT)座位で変異原性を示
さなかった（McGregor、1984；Chiewchanwitおよび Au、1995）。しかし、チャイニーズ・
ハムスター肺(V79)細胞のHPRT座位で遺伝子変異を引き起こすことが証明されていた（Elias、
1996）。ラット肝細胞における不定期 DNA 合成の in vitro（試験管内）試験は、明確でない結
果を出していた（Elliottおよび Ashby、1997）。 2-ブトキシエタノールは、ヒトの末梢血リン
パ球で姉妹染色分体交換を誘発したが、チャイニーズ・ハムスターの肺(V79)または卵巣細胞で
は誘発しなかった。 
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ヒトの末梢血リンパ球、チャイニーズ・ハムスターの肺(V79)細胞およびチャイニーズ・ハムス
ターの卵巣細胞で行われた in vitro（試験管内）の細胞遺伝学的試験は、染色体異常誘発性を
示さなかった。染色体の異数性試験を組み入れたチャイニーズ・ハムスターの肺(V79)細胞での
in vitro（試験管内）小核試験は、明確でない結果を出していた（Elliottおよび Ashby、1997）。
in vivo（生体内）の変異原性試験は、2-ブトキシエタノールに対して一貫して陰性結果を出し
ていた。これらの試験には、ラットとマウスに腹腔内注射を施してなされる 3 種の骨髄小核試
験（Elias ら、1996；Elliott および Ashby、1997）；脳、腎臓、脾臓における DNA 付加物
のための 32P ポストラベリング法と経口投与ラットの試験（Keith ら、1996）；脳、腎臓、肝
臓、脾臓における DNA メチル化試験と、ラットと v-Ha- rasがん遺伝子を有する FVB/Nトラ
ンスジェニックマウスにおける試験（Keith ら、1996）が行われていた。2-ブトキシエタノー
ルの in vitro（試験管内）での変異原性試験の結果は必ずしも一致していないが、警告部分構
造がなく、しかも、in vivo（生体内）試験では陰性であることから、2-ブトキシエタノールに
は変異原性がないと結論して差し支えない。 
 
変異原性試験は 2-ブトキシエタノールの2 種の代謝物、すなわち 2-ブトキシ酢酸と 2-ブトキシ
アセトアルデヒドにつても行われた。2-ブトキシ酢酸は、腹腔内注射によってマウスに投与さ
れた in vivo（生体内）小核試験のみならず、一連の in vitro（試験管内）試験で変異原性はな
かった（Hoflackら、1995；Eliasら、 1996;；Elliottおよび Ashby、1997）。2-ブトキシア
セトアルデヒドは、変異原性をいくつかの in vitro（試験管内）試験（HPRT 遺伝子変異、染
色体異常、小核、異数性および姉妹染色分体交換の試験を含む）で示したが、in vivo（生体内）
試験データが存在しなかったため、この代謝物の変異原性ハザードについて決定的結論を出す
ことはできない。 
 
8.6 生殖発生毒性 
  
2-ブトキシエタノールの精巣への影響は、以下のような試験で認められていない。すなわち、
Alpk/Ap（Wistar 系）ラットに800 ppm (3,864 mg/ m3)の濃度で 3時間吸入暴露 (Doe、1984)、
JCL-ICRマウスに 500~2,000 mg/kg 体重/日の濃度範囲で 5日/週ｘ5 週間の経口投与(Nagano 
ら、1979)、あるいは、ラットに 222~885 mg/kg 体重/日の濃度範囲で5 日/週 x6週間投与（強
制経口投与法で）(Krasavage、1986)。2-ブトキシ酢酸の 174、434 または 868 mg/kg 体重の
量を単回経口投与した Alpk/Ap（Wistar 系）ラット群で、精巣の障害は認められていない
（Fosterら、1987）。 
 
Sprague-Dawleyラットを用いて妊娠 7~15 日に、2-ブトキシエタノール 150 または 200 ppm 
（725 または 966 mg/ m3）濃度を 7時間/日の条件で吸入暴露した試験（Nelsonら、1984）で、
母獣または新生児（胚吸収数、胎児重量および奇形発生率）のいずれにおいても、有害作用は
認められていない。なお、この試験で、2-ブトキシエタノールの 250 または500 ppm （1,208
または 2,415 mg/ m3）暴露は母獣の死亡をもたらしていた。 
  
Tyl ら (1984)は、妊娠している Fischer 344ラット（群当たり 36 匹）とニュージーランド白
色ウサギ（群当たり 24 匹）を 2-ブトキシエタノール（0、 25、 50、 100または 200 ppm； 
0、 121、 242、 483 または 966 mg/m3）に 6 時間/日の条件で暴露させた。この場合、ラッ
トでは妊娠 6~15 日に、ウサギでは妊娠 6~18 日に暴露させている。2-ブトキシエタノールの
25 ppm または 50 ppm（121または 242 mg/ m3）に暴露したラットとウサギで、生殖あるい
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は発生に対する有害な影響は認められていない。ラットの場合、2-ブトキシエタノールの 200 
ppm (966 mg/ m3)暴露は、母体体重増加の減少、全吸収胚数の有意( p < 0.01)の増加、成長可
能な胚数の減少( p < 0.001)、同腹当たりの生存胎児数の割合減少(p < 0.01)などに関連していた。  
しかし、2-ブトキシエタノール暴露による統計的に有意な奇形発生率の増加は、外表、内臓、
骨格の各奇形、あるいは奇形総数で起らなかった。2-ブトキシエタノールの 200 ppm (966 mg/ 
m3)暴露は、未骨化骨格要素および不良の骨化骨格要素がある胎児が 2 以上認められた同腹数
の有意(p < 0.05)な増大をもたらしていた。分葉第 5 頸椎体、分葉第 9と 13胸椎椎体の形成低
下と、その他に後肢の骨化不良近位指趾骨が認められた。2-ブトキシエタノールの 100 ppm 
(483 mg/m3)を母獣に暴露すると、胎児の骨格の骨形成が遅延して、分葉第 5頸椎体の有意(p < 
0.05)の頻度低下（主として、これらの暴露濃度では、この骨格要素が大部分は骨化されないこ
とによる）と未骨化第 6頸椎体の頻度増加 (  p < 0.05)を伴っていた。ウサギでは、2-ブトキシ
エタノールの 200 ppm (966 mg/m3)暴露によって、母体体重、妊娠子宮重量、および全着床胚
と生存能力のある胚の数が有意に減少していた。奇形がある胎児または同腹の数の有意な増加
は処置群のいずれにおいても認められなかったが、2-ブトキシエタノールの 200 ppm (966 
mg/m3)暴露は、未骨化第 6 胸骨分節と第１腰肋の痕跡状過剰肋骨の有意(p < 0.05)の減少と関
連性があった。ラットとウサギにおける未骨化骨格要素の存在は、2-ブトキシエタノール暴露
で母獣が毒作用を受ける状況下のラットとウサギの発育遅延の指標であった（ Tylら、1984）。 
 
母獣死亡と生存能力のある胎児数の減少が、妊娠 7~14日に 2-ブトキシエタノール4,000 mg/kg
体重/日を CD-1 マウスに経口投与した試験で認められている（Schulerら、1984）。 
 
Heindel ら (1990)は、2-ブトキシエタノールの生殖毒性を評価するのに継続繁殖プロトコール
（Heindel ら、1989）を利用した。雌雄の Swiss CD-1マウスが、同居（20対のマウス/用量）
前 7日間と 98日の同居期間に飲水に 2-ブトキシエタノールを溶解して投与された（0、0.5、
1.0、2.0%；0、0.7、1.3、2.1 g/kg 体重/日に相当）。飲水中濃度が 1.0%または 2.0%の 2-ブト
キシエタノールによる暴露は、雌の死亡率の上昇、および一腹当たりの生存胎児数、生存新生
児の割合、生存新生児体重（絶対と調整の両方）における有意(p < 0.05)の減少結果につながっ
ていた。著者らは、体重減少から証明されるように、母体毒性がある条件下で起るこれらの影
響が摂水量を減らし、雌マウスの腎重量を増加させたことを述べている。精子の数と運動性も
正常であって、剖検でも精巣と精巣上体の重量は正常であった。2-ブトキシエタノールの生殖
毒性は、一般毒性も誘発する用量で、雌マウスのみに明らかであった（Heindel ら、1990）。 
 
雌の Sprague-Dawley ラットの剃毛した肩甲間の皮膚に、妊娠 7~14日に 1日 4回、2-ブトキ
シエタノール(106 mg)を塗布したとき、母体毒性、胚毒性、胎児毒性または催奇形作用は認め
られなかった（Hardin ら、1984）。 
 
8.7 免疫学的および神経学的影響 
  
免疫系への影響は、2-ブトキシエタノールを飲料水または強制経口投与法によって投与する 2
件の試験で検討されている。第一の試験の場合、Sprague-Dawleyラットに 2-ブトキシエタノ
ールを飲料水中濃度 0、2,000または 6,000 mg/L（雄）あるいは 0、1,600 または 4,800 mg/L
（雌）で 21 日間連続的に投与された。2-ブトキシエタノール暴露は、抗体産生、遅延型過敏反
応およびインターフェロンあるいはインターロイキン-2の産生に対して影響しなかった。しか
し、最小濃度の 2-ブトキシエタノールを投与されたラットで、ナチュラルキラー細胞の細胞毒
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性反応が亢進(p < 0.05)されていた（Exon ら、1991）。 第二の試験では、雄の Fischer ラット
が、2-ブトキシエタノールを 0、50、100、200 または 400 mg/kg 体重/日の用量で 2 日間連続
投与（強制経口投与法で）され、次にトリニトロフェニル-リポ多糖で免疫された。 2-ブトキ
シエタノールを 200 mg/kg 体重/日の用量で投与されたラットで、3 日後に血清の血球凝集反応
力価の低下 (p < 0.05)が認められている。最大濃度群の全ての試験動物は死亡していた
（Smialowiczら、1992）。 
  
2-ブトキシエタノール暴露に関連する神経学的影響について特定の研究は確認されていない。
しかし、2-ブトキシエタノール暴露に関連する中枢神経系への有害作用が認められていた。こ
れらには、運動協調機能の喪失、不活発、昏睡、筋肉弛緩および運動失調があった（Carpenter
ら、1956；Doddら、1983；Hardin ら、1984；Krasavage、1986）。 
 
8.8  in vitro（試験管内）の溶血作用 
 
Bartnik ら (1987)は、2-ブトキシエタノールと 2-ブトキシ酢酸のヒト（健常な複数男性）赤血
球およびラット（4匹の雄性 Wistar）赤血球に対する作用を in vitro（試験管内）で調べてい
る。これらの条件下で、2-ブトキシエタノール 175、200、225 および 250 mmol/L がラット
赤血球の完全溶血を誘発し、一方、2-ブトキシエタノール 200、225 および 250 mmol/L の場
合だけがヒト赤血球の完全溶血を誘発した。 2-ブトキシ酢酸の 3.75~7.5 mmol/L がラット赤
血球の完全溶血を起こしたが、これらの濃度ではヒト赤血球の溶血は認められなかった。これ
らの結果は、ラットは 2-ブトキシエタノールとその代謝物の 2-ブトキシ酢酸の溶血作用に対し
てヒトよりも感受性が大きい可能性があることを示している（Bartnikら、1987）。 
 
Ghanayem (1989)は雄のF344ラットから心臓穿刺で採取した血液に対する2-ブトキシエタノ
ールと 2-ブトキシ酢酸の影響を調べている。全血に 2-ブトキシエタノールを 5 または 10 
mmol/L 添加してもヘマトクリットに影響しなかったが、20 mmol/L の濃度では有意(p<0.05)
な溶血を起こさせた。ラット赤血球に 2-ブトキシ酢酸を 0.5 または 1 mmol/L 添加すると時間
と濃度に依存性のヘマトクリット値の上昇に続いて、溶血を起こさせた。2-ブトキシ酢酸 2 
mmol/L での温置 incubationは、より速やかな時間依存性のヘマトクリット値の上昇を起こさ
せ、2 時間後にマトクリット値が最大になり、4 時間後にはほぼ完全な溶血が起った。また、
健常な若い男女のボランティアから得られたヒト血液に対する 2-ブトキシ酢酸（0.5、1、2、4
または 8 mmol/L）の影響が調べられた（Ghanayem、1989）。2-ブトキシ酢酸が 4 mmol/L以
下の濃度ではヘマトクリット値または溶血に有意な変化は見られなかった。2-ブトキシ酢酸が
8 mmol/Lでは、軽度ではあるが有意(p<0.05)なヘマトクリット値の上昇と、それに続く軽度で
はあるが有意(p<0.05)な赤血球の溶血があった。 
 
その後の試験で、Ghanayem および Sullivan (1993)は多様な動物種（すなわち、ラット、マ
ウス、ハムスター、ヒヒ、ウサギ、ブタ、モルモット、イヌ、ネコおよびヒト）から採取した
血液で 2-ブトキシ酢酸(1または 2 mmol/L)の溶血活性を評価している。2-ブトキシ酢酸は、ラ
ット、ウサギ、ハムスター、マウスおよびヒヒの血液の平均赤血球容積とヘマトクリット値の
時間・濃度依存性の上昇を起こさせた。しかしながら、ヒト、モルモット、イヌ、ネコおよび
ブタの血液に対する影響は、全くないかまたは極微であった（Ghanayem および Sullivan、
1993）。このことは 2-ブトキシ酢酸の溶血作用に対するラット赤血球の高感受性とヒト赤血球
の相対的非感受性を実証している。 
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健常な若者と高齢者（Uddenおよび Patton、1994）および 2-ブトキシエタノール誘発溶血に
感受性があると思われる患者（すなわち、鎌形赤血球と球状赤血球症患者）（Udden、1994、
1996）から得られた赤血球に対する 2-ブトキシ酢酸についても調べられている。溶血の他に、
2-ブトキシ酢酸の 0.2および 2 mmol/Lはラット赤血球で赤血球変形能を低下させ、平均赤血
球容積を増大させた（Uddenおよび Patton、1994）。しかし、ヒト赤血球試料は、2-ブトキシ
酢酸 2 mmol/Lで処理したときに、溶血前の変化（すなわち、赤血球変形能の低下と平均赤血
球容積の増大）または処理 4 時間後まで溶血を示さなかった（Udden、1994、1996；Udden
および Patton、1994）。これらの in vitro（試験管内）の結果は、ラット赤血球がヒト赤血球
よりも 2-ブトキシ酢酸誘発溶血作用に対して感受性が高いことのさらなる証拠を与えている。 
 
 

9. ヒトへの影響 
 
2-ブトキシエタノール暴露に関係したヒトの健康影響についての情報は2~3の事例報告と 1件
の実験室研究に限られており、疫学的研究は確認されなかった。2-ブトキシエタノール暴露に
起因する主なヒトの健康影響は、中枢神経系、血液および腎臓であった（ATSDR、1996）。 
  
多数の小規模試験よりなる 1 報告において、2人の男性に2-ブトキシエタノール 113 ppm (546 
mg/m3)を 4 時間暴露させて、鼻と眼の刺激作用の他に味覚の低下をもたらしているが、溶血作
用は証明されなかった。2人の男性と1人の女性に2-ブトキシエタノール195 ppm (942 mg/m3)
の 4時間暴露を 2 回行った（30 分間の非暴露を挟んで）2 件目の試験で同様の影響が認められ
ている。2人の男性と 2人の女性を2-ブトキシエタノール 100 ppm (483 mg/m3)に 8 時間暴露
させたとき、影響には嘔吐と頭痛があった。何れの被験者においても溶血の臨床的兆候は認め
られなかった。しかし、2-ブトキシエタノール 195 ppm (942 mg/m3)暴露では、赤血球の浸透
圧脆弱性の増大が in vitro（試験管内）で認められた（Carpenter、1956）。 
 
ヘモグロビン尿、赤血球減少および低血圧（Rambourg-Schepensら、1988；Gijsenbergh ら、
1989）、代謝性アシドーシス、ショック、非心原性肺水腫および蛋白尿（Bauer ら、1992）お
よび代謝性アシドーシス、肝臨床検査値異常および血尿（Gualtieri ら、1995）が、2-ブトキ
シエタノール含有洗浄用溶剤の摂取（2-ブトキシエタノール 25~60 gの推定摂取量）により自
殺を図った者の事例研究で報告されていた。それらの事例のうち 2 例で血液透析が適用されて
おり、そして適切な治療により全ての患者は完全に回復した。小児中毒調査は 2-ブトキシエタ
ノールが含まれているガラス洗剤を 5-300 mL摂取した 24 人の子供を確認した。最大濃度摂取
の 2名の子供は溶血作用の証拠を示していなかった。2-ブトキシエタノールはヒトでは皮膚感
作物質ではないと報じられている（Greenspan ら、1995）。 
 
 

10．実験室および自然界におけるその他の生物への影響 
 
10.1水生環境 
 
水生生物に対する毒性の急性並びに長期試験結果を表 1に要約している。長期試験は微生物と
単細胞藻類に限られており、72 時間が急性・長期試験指示の場合のカットオフ点である。 
 
10.2  陸生環境 
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陸生生物に対する 2-ブトキシエタノールの毒性影響に関する情報は確認されなかった。 
 

表 1：水生生物に対する毒性の急性並びに長期試験 
 
種属 エンドポイント a 濃度 

(mg/L) 
文献 

淡水    
細菌(Pseudomonas putida)  16-h LOEC (growth)  700 Bringmann & Kuhn, 1980a 
汚水汚泥中の細菌 16-h IC50  >1000  Union Carbide, 1989 
鞭毛原虫 (Entosiphon sulcatum) 72-h LOEC (growth) 91 Bringmann & Kuhn, 1980a 
鞭毛原虫  (Chilomonas paramecium) 48-h EC5 (growth) 911 Bringmann & Kuhn, 1980b 
鞭毛原虫  (Uronema parduczi) 48-h EC5 (growth) 463 Bringmann & Kuhn, 1980b 
ラン藻(Microcystis aeruginosa) 8-day LOEC (growth) 35 Bringmann & Kuhn, 1980a 
緑藻(Scenedesmus quadricaudata) 7-day LOEC (growth) 900 Bringmann & Kuhn, 1980a 

7-day NOEC  125 Dow, 1988 緑藻(Selenastrum capricornutum) 
7-day EC50  >1000  
24-h LC50  1720 Bringmann & Kuhn, 1977 
24-h LC50  1698-1940            Bringmann & Kuhn, 1982 
24-h LC50  5000   CMA, 1994 

ミジンコ(Daphnia magna) 

48-h LC50  835   Dow, 1979 
グッピー (Poecilia reticulata) 7-day LC50  982 Koenemann, 1981 

48-h LC50 165-186   Junke & Ludemann, 1978 Golden ide (Leuciscus idus melanotus) 
48-h LC50  1880 CMA, 1994 

ブルーギルサンフィッシュ  
(Lepomis macrochirus)   

96-h LC50 1490 Dawson et al., 1977 

24-h LC50 1700 Bridie, 1979 金魚(Carassius auratus) 
24-h LC50 1650 Verschueren, 1983 

ファットヘッドミノ 
(Pimephales promelas) 

96-h LC50 2137 Dow, 1979 

エメラルドシャイナー  
(Notropus atherinoides) 

72-h LC50 >500 Dill, 1995 

ニジマス(Oncorhynchus mykiss ) 96-h LC50  >1000 Environment Canada, 1997 

河口/海洋    

カキ(Crassostrea virginica) 96-h LC50 89 US EPA, 1984 
ホワイトシュリンプ 
(Penaeus setiferus) 

96-h LC50 130 OECD, 1997 

シラエビ(Palaemonetes pugio) 96-h LC50 5.4  Environment Canada, 1997 
48-h LC50 600-1000 Verschueren, 1983 ブラウンシュリンプ(Crangon crangon) 
96-h LC50 550-950  

ブラインシュリンプ(Artemia salina) 24-h LC50 1000 Price et al., 1974 
インランドシルバーサイド 
(Menidia beryllina) 

96-h LC50 1250 Dawson et al., 1977 

シープヘッドミノー  
(Cyprinodon variegatus) 

96-h LC50  116 OECD, 1997 

aNOEC =無影響濃度; LOEC =最小影響濃度 
 
 

11 ．影響に関する評価  
 
11.1 健康影響の評価 
 
11.1.1有害性の同定と用量依存性に関する評価 
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総体的に、2-ブトキシエタノールへの暴露に関連する影響は動物試験で確認されている。2-ブ
トキシエタノールは吸入、経口摂取または皮膚暴露により、中等度の急性毒性がある。2-ブト
キシエタノールは眼と皮膚に刺激性があるが、皮膚感作物質ではない。2-ブトキシエタノール
は吸入、皮膚暴露および経口摂取を介して容易に吸収される。Corley ら(1994、1997)や
Johanson および Boman (1991)の薬物動態学的モデルは、総摂取量のおよそ 21~75%が気相か
らの皮膚吸収によると判断している。2-ブトキシエタノールの代謝経路は動物とヒトで同じで
あり、主な代謝物は 2-ブトキシ酢酸である。 
 
2-ブトキシエタノールとその代謝物である 2-ブトキシ酢酸によって及ぼされる主要な影響は血
液毒性であり、ラットが最も感受性がある種族である。老齢のラットの方が若いラットよりも
2-ブトキシエタノールと 2-ブトキシ酢酸の溶血作用に感受性が高い。 ラットで行われた吸入試
験で認められた重要な影響は、ヘモグロビンと平均赤血球ヘモグロビンの減少；ヘマトクリッ
トと平均赤血球容積の増大（9日間の暴露で NOAEL = 20 ppm [97 mg/m3]、LOAEL= 86 ppm 
[415 mg/m3]、Dodd ら、1983）；妊娠 6~15日に暴露された妊娠ラットにおける赤血球数の減
少と平均赤血球容積の増大（NOAEL = 50 ppm [242 mg/m3]; LOAEL = 100 ppm [483 mg/m3]）
（Tylら、1984）であった。in vitro（試験管内）の試験結果は、ヒトの赤血球はラットの赤血
球ほどには 2-ブトキシエタノールと2-ブトキシ酢酸の溶血作用に対して感受性がないこと、さ
らに赤血球は 2-ブトキシエタノールによる溶血作用よりも 2-ブトキシ酢酸の溶血作用に対して
感受性が高いことを明らかにしている（Bartnikら、1987；Ghanayem、1989；Ghanayemお
よび Sullivan、1993；Udden、1994；Udden および Patton、1994）。 
  
ラットの場合、中枢神経系、腎臓および肝臓に対する有害作用は、溶血作用が起こる暴露濃度
よりも高い暴露濃度で起こる。2-ブトキシエタノール（そして、1 件の試験では 2-ブトキシ酢
酸も）は、毒性用量より低い用量では、雌雄何れにおいても生殖または発生に対する有害な影
響を起こさせていない（Nagano ら、1979；Doe、1984；Hardin ら、1984；Nelson ら、1984；
Tylら、1984；Fosterら、1987；Heindelら、1990）。精子濃度が 2-ブトキシエタノールを含
有する飲料水を与えられたラットで低下した (NTP、1993) が、その低下は濃度依存性を示さ
ず、精子細胞形態にも変化が認められていない。2-ブトキシエタノールの in vitro（試験管内）
での変異原性試験の結果は必ずしも一致していなかったが、警告部分構造がなく、しかも in 
vivo（生体内）試験が陰性であることから、2-ブトキシエタノールには変異原性がないと結論
して差し支えない。2-ブトキシエタノールは免疫系への有害影響が見出されていない（Exonら、
1991；Smialowiczら、1992）。 
 
事例報告と 1 件の実験室研究からの限られたデータに基づき、類似の急性作用（溶血作用の他
に中枢神経系への作用を含む）が 2-ブトキシエタノールに暴露されたヒトとラットで認められ
ている。もっとも、それらの作用はヒトの場合にはラットの場合よりもはるかに高濃度で観察
されるものである。 
 
11.1.2  2-ブトキシエタノールの指針値設定基準 
 
次の指針が暴露限界の導入および環境媒体の質の判断根拠として、関係当局により提出されて
いる。参考にできるデータは、ヒトの場合には用量反応の数量化を許さないが、2-ブトキシエ
タノール暴露に関係がある血液毒性が実験動物とヒトで類似していることを示している。した
がって、ここに提出されている指針値は動物で行われた試験に基づいて導入されている。ヒト
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における限られたデータに基づくと、ラットの方が 2-ブトキシエタノール暴露による溶血作用
に対して、より感受性があるように思われる（Carpenterら、1956；Bartnikら、1987）。 
 
ラットにおける血液毒性の用量反応は、妊娠動物を妊娠 6~15 日に 2-ブトキシエタノールに暴
露した発生毒性に関する吸入試験（Tyl ら、1984）および亜慢性の吸入毒性試験（Dodd ら、
1983）で一貫性があった。発生試験において、母獣に対するNOAELおよび LOAELはそれぞ
れ 50 ppm (242 mg/m3) と 100 ppm (483 mg/m3)であった（Tylら、1984）。亜慢性の吸入試
験において、NOAEL および LOAEL はそれぞれ 25 ppm (121 mg/m3) と 77 ppm (372 mg/m3)
であった（Dodd ら、1983）。 
耐容濃度(TC)は下記のようにして導かれている。 
 
    TC = [(242 mg/m 3)/10] ?  [6/24] ?  [(0.16 m3 /日/0.215kg)/(22 m3 /日/64 kg)] 
       =     13 .1  mg/m3 

 
 ただし、 

* 242 mg/m3 (50 ppm)は、最も感受性の大きい種族における用量反応の最良境界を与えて
いた試験（Tylら、1984）によるNOAELである； 

 
* 10 はヒトにおける種内変動を償う不確定性係数である。ヒトでのデータが限られていた
ことと、2-ブトキシエタノール（およびその代謝物 2-ブトキシ酢酸）への暴露に関連する溶
血作用に対してはヒト赤血球よりもラット赤血球の方がはるかに感受性が大きいことを示す
いくつかの in vitro（試験管内）試験があったことから、種間変動に対処するための他の追
加係数は組み込まれなかった。影響濃度が暴露時間の増加に伴って変化する徴候はないため
に、この重要試験における短時間暴露を償うための他の追加係数は組み込まれなかった； 

 
* 6/24は 6 時間/日から連続暴露への換算であり；そして 

 
* [(0.16 m3 /日/0.215 kg)/(22 m3 /日/64 kg)]は、想定吸入量と体重に基づいた（ラット＝0.16 
m3/日と 0.215 kg、ヒト＝22 m3 /日と 64 kg）ラットからヒトへの尺度係数である。Corley
ら（1994、1997）の PBPKモデルはこの暴露レベルでは、格別に異なる TC を提起するこ
とはないであろう。 

 
この TC が、ラットの全身暴露を行って、かつ、吸入された 2-ブトキシエタノールの 100%が
保持されると仮定した試験に基づいていることに留意しなければならない。皮膚吸収の程度は、
この TC の設置に際して正式に考慮されておらず、吸入を介する摂取よりも大きい可能性もあ
る。 
 
11.1.3  試料のリスク特性 
 
2-ブトキシエタノールへの一般集団の間接的暴露のため、ここに提出されている比較データを
解釈するに当たり、暴露量推定根拠として利用できるデータは極度に限定されていることに留
意すべきである。北イタリアで捕集された屋内空気の 1試料で測定された 2-ブトキシエタノー
ルの 8 µg /m3の濃度は、前セクションで設定されている TCよりもおよそ 1,600倍低い。 2-
ブトキシエタノールの濃度は、一部の職業環境でかなり高い。その他に、皮膚吸収は呼吸性の
吸収より重要性が大きいかもしれない。 
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11. 2 環境影響の評価 
 
11.2.1  水生環境 
 
表層水の 2-ブトキシエタノールの測定濃度データは、リスクを特定するのには不十分である。
しかし、水生環境に対するある試料のリスク評価が示されており、そこでは排出源 (local)  近
傍の予測環境濃度(PEClocal)と予測無影響濃度（PNEC）の比が計算されている。 
 
表層水の予測環境濃度(PEClocal)はオーストラリアのデータ（OECD、1997）の他に、米国に
おける各工場から環境中への 1993 年の全既報告情報（Staples ら、1998）にも基づいて導か
れた。 推定表層水濃度の計算は、米国地質調査所のデータベースから確認された地方河川流に
対する最悪のシナリオに基づいていた。個別的場所の推定量は 36 の工場についてなされてお
り、そのうちの 26工場は汚水処理場を介して排出し、10 工場は河川に直接排出している。両
研究は 2-ブトキシエタノールの環境分布を予測するのに、フガシティーモデル (fugacity 
modelling)に依拠し、僅かに異なる結果をもたらしている。しかし、両研究ともほとんど
(84~96%)の 2-ブトキシエタノールが水圏に分布し、残りのほとんど全ては大気へ揮発すること
を示していた。粒子状物質への 2-ブトキシエタノールの結合は無視できる程度であり、生物で
の生物濃縮は予測されていない。さらに、2-ブトキシエタノール微生物によって容易に分解さ
れる。 
 
全ての排出源近傍(local)廃水が一箇所の共通汚水処理場を通り、そして一箇所の点源（point 
source）で一河川へ放出するという仮定に基づいて、オーストラリアのシドニーの表層水に対
する予測無影響濃度（PNEC）が以下のように計算されている。 
 
    PEClocal (water) = Ceffluent/[(1 + Kp(susp) ?  C(susp)) ? D] 
               = 50.4 ? g/L 
 
  ただし、  
 

* Ceffluentは、Ceffluent = W ?  (100 ?  P)/(100 ?  Q)として計算される汚水処理場の廃液中の化
学薬品濃度(g/L)である。 
  ただし、 
       W =排出率：1400 kg/日 (OECD、1997) 
       P =汚水処理場での生分解による除去%（SIMPLETREAT を用いて 91%として 

表された） 
       Q =排水量：250 000 m3/日 (OECD、1997) 
 
    * K p(susp)は、K p(susp) = Foc(susp) ?  Kocとして計算された水に浮遊状態での浮遊物質の吸着係 
数である。 
ただし、 

         Foc(susp) =浮遊物質における有機炭素の割合(0.01) 
        Koc = 0.411 ?  Kow 

  ただし、 
        Kow =オクタノール/水の分配係数(6 .76)                    
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  * C(susp)は河川水中の浮遊物質濃度（デフォルト値= 0.00015 kg/L） 
 

* D は河川流に対する希釈率（デフォルト値= 10） 
  
汚水処理場での分解が仮定の大きな構成要素となっており、この水準の汚水処理が全世界的に
全ての国で起るとは想定できないので、汚水処理が無い（すなわち、P = 0）と想定してこの計
算を改めることができる。これにより、560 µg /Lの予測環境濃度 PECが与えられる。この値
は、全ての排出源近傍(local)の放出が都心からの一般廃水で希釈されると想定している。オー
ストラリアのシドニーにおける個々の工場に対しては、値が得られなかったために、河川に直
接放出される濃度を容易に算出できない。 
  
個別的場所の推定を行う他の研究方法（Staples ら、1998）を用い、利用できる河川流値と最
悪の放出を基準として、814 の通報排出地点から米国の 36 工場が選出された。算出は排出源近
傍(local)の流量に基づいているが、この場合、過去 10 年に時たま7 日間以上あったと予想され
る最低流量の値をとっている。汚水処理システムを介した工場廃液に対しては、分解率 90%と
仮定された。 算出濃度は「瞬間的」濃度であると言えよう。何故ならば、流されることによる
希釈、水の増量時における分解、水以外の媒体への分布などを一切想定していないためである。
これらは控えめな想定である。汚水処理を経た排出（汚水処理のある 26 工場で年間放出量が
18,000~974,000 kg）の場合、計算された流水中濃度は 0.0002~721.7 mg/Lの範囲に及び、汚
水処理していない排出（汚水処理がない 10 工場で年間放出量が 1,870~35,000 kg）では、
0.00001~4.66 mg/Lの範囲であった。表層水中の 2-ブトキシエタノールの報じられている最高
濃度は、汚水処理を導入する以前の皮革工業による日本のHayashida 川への放出で測定された
5.7 mg/Lであった（Yasuharaら、1981）。これらの測定および推定表層水中の濃度を表 2に
要約している。 
 
排出源近傍(local)の使用/放出を同様の数量計測で行いたい人への一つの指針として、Staples
ら (1998)の研究が以下の内容を見積もっている。すなわち、表層水中の 2-ブトキシエタノール
の瞬間濃度が 1 mg/Lとなる総グリコールエーテル類（放出化合物の 50%が 2-ブトキシエタノ
ールであると仮定して）は、0.03 m3/秒の極めて遅い流量（250万 L/日に相当）の河川流の場
合であれば、汚水処理時で 18,000 kg および汚水非処理時では 1,800 kg になるという。 
 
 

表 2：予測環境濃度/予測無影響濃度(PEC/PNEC)比 
地域 汚水処理 最高濃度 (mg/L) PEC/PNEC 比 a 
オーストラリア b あり 0 . 0 5                  0.3 
（シドニー）        なし 0 . 5 6                  3.4 
    
米国（個別的場所）c あり 21.7 131.5 
 なし 4 . 6 6                  28.2 
    
日本 d なし 5.7 34.5 
    a  予測無影響濃度（PNEC）の値 165 ?g/Lに基づく（本文参照） 
    b  モデル化法 
    c  モデル化法であるが、各場所に対する既知年間放出量に基づく 
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    d  測定されている 
 
 
          
表層水の予測無影響濃度（PNEC）は次のように計算される。 
 
予測無影響濃度（PNEC） = (165 mg/L)/1,000 

                            = 165 ?g/L 
 
  ただし、 
 
  * 165 mg/Lは水生の種族における致死エンドポイントの最低既報告濃度である（淡水魚 

golden ide [ Leuciscus idus melanotus] における 48 時間 LC50）； 
 
  * 1,000は不確定性係数である。短期試験で調べられる範囲の生物であれば、不確定性係 

数 100 を適用して魚類での最低既報告 LC50 の基づいて得られる予測無影響濃度
（PNEC）値 1.65 mg/Lとするのが妥当ともいえよう。しかしながら、河口に生息す
る種族はもっと感受性が高いかもしれないという指摘もある。ちなみに、シラエビ
(Palaemonetes pugio)の場合の最低既報告 LC50 (96時間  LC50 = 5.4 mg/L)は他のデ
ータ範囲と比較して極端な異常値であり、予測無影響濃度（PNEC）計算の基準とし
てそれを用いるのは正当化し難い。不確定性係数 1,000 を最低の淡水 LC50値に適用す
ることは、淡水および河口環境の双方に保護的になるものと思われ、この場合、96時
間 LC50に関連する安全係数が、シラエビ（96時間 LC50が 5.4 mg/L）には 33、河口
の無脊椎動物のうち最も感受性が高いカキ(Crassostrea virginica)（96 時間 LC50が
89 g/L）では 540 となる。淡水生物の場合、藻類における成長阻害（長期間作用）の
閾値濃度は、予測無影響濃度（PNEC）を設定する不確定性係数の適用基準として理
に適っていない。 

 
表層水での最高測定濃度（5.7 mg/L）が既報最低 LC50濃度（シラエビの場合の 5.4 mg/L）に
ほとんど同じであるから、高いリスクファクターが生じているのは驚くことではない。ある範
囲の産業における大容量の使用と表層水への放出は、汚水処理が実施されていなくて、しかも
河川流が遅い所には、特に局所的に高い濃度をもたらす可能性がある。このような状況であれ
ば、ある種族の水生生物でおそらく影響が出てきそうな濃度を超えることは予想できる。しか
し、既報の急性毒性影響濃度の大多数は 100 mg/L以上であり、最高濃度では 800 mg/Lを超
えている。38件の推定表層水濃度のうち4 件が 2 mg/Lを超えており、残りはその値よりも低
く、通常、実質的に 1 mg/L未満である（図 1）。これらの推定値のほとんどは河川における希
釈でも説明がつかない。淡水 LC50の最低報告値と表層水濃度の代表的な推定値について、毒性
データ範囲によって妥当とされる不確定性係数 100 を用いると、PEC/PNEC比が<1 になる。  
したがって、表層水へのほとんどの放出に対して、危険性は低いと見なされている。2-ブトキ
シエタノールが汚水処理場の細菌に毒性あるということは、細菌に対して唯一報告されている
影響レベルが 1000 mg/Lよりも高い IC50である（Union Carbide、1989）から、おそらくあ
りえない。 
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図 1：2-ブトキシエタノールの表層水および既報急性毒性値における推定並びに測定濃度プロ
ット 
 
11.2.2  陸生環境 
 
2-ブトキシエタノールへの陸生生物暴露の危険性の特性を示すにはデータが不十分である。オ
ーストラリアにおける 2-ブトキシエタノールの使用形態に基づいて、予測環境濃度(大
気)PEClocal(air)として 537 µg /m3が報告されている（OECD、1997）。参考にできる監視デ
ータは限られているが、この予測濃度は外界空気で測定されるレベルよりもはるかに高い（セ
クション 6 を参照）。2-ブトキシエタノールは大気中での半減期が1 日未満であると推定され
ているので、このような濃度は環境的意義が無いと考えられる。 
 
 

12.  国際機関によるこれまでの評価 
 
WHO、国際がん研究機関(IARC )、国連食糧農業機関/世界保健機関の食品添加物専門家合同委
員会(JECFA)または残留農薬に関する FAO/WHO 合同会議(JMPR)により公表された 2-ブト
キシエタノールのこれまでの評価は見当たらない。スクリーニング用情報データセット(SIDS) 
1 次有害性評価レポートが、経済協力開発機構(OECD) 高生産量(HPV) 既存化学物質点検プロ
グラムに基づいて作成された(OECD、1997)。国際的なハザード分類および表示に関する情報
は、本文書に転載された国際化学物質安全性カード International Chemical Safety Card に収
められている。 
 
 

13. ヒト健康に対する防御並びに緊急処置  
 
ヒトの健康障害は、予防・防止手段および適切な応急処置法と共に本文書に転載された国際化
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学物質安全性カード International Chemical Safety Card (ICSC 0059)に紹介されている。 
 
13.1 健康障害 
 
2-ブトキシエタノールはヒトに対して毒性がある。長期または反復暴露によって、血液への影
響が認められる可能性がある。 
 
13.2 医師への忠告 
  
中毒を起こした場合には、中枢神経系の抑制、呼吸麻痺、低血圧および代謝性アシドーシスが
暴露後数時間して認められているので、緊急の支持手段を講じなければならない。腎毒性の緊
密な監視と可能な血液透析は、その後の数日はどうしても欠かせない（腎不全が暴露後 2~3に
起るかもしれない）。回復するのは平均して暴露後の第 2 週までかかる。 
 
13.3 健康監視に対する忠告 
 
造血系の定期検診が健康監視計画に含まれる必要がある。 
 
13.4  漏洩 
  
2-ブトキシエタノールは毒性があり、皮膚から吸収されるので、漏洩処理に救急隊は適切な防
護用具と有機ガス用カートリッジ付マスクの着用が必要である。2-ブトキシエタノールを下水
や河川に流してはならない。 
 
 

14. 現行の規則、ガイドラインおよび基準  
 

国内規制、ガイドラインおよび基準については、国際有害化学物質登録制度 International 
Register of Potentially Toxic Chemicals（IRPTC）に記載されている。 これは、ジュネーブ
にある国連環境計画化学物質部門 UNEP Chemicals （IRPTC）から取り寄せることができる。 
 
ある国で採用されている化学物質に関する規制決定は、その国の法律の枠組においてのみ十分
に理解され得るものだということを読者は認識しておかねばならない。全ての国の規則および
ガイドラインは、改定されるものであり、適用される前に適切な規制当局によって常に確かめ
られる必要がある。 
 
ＣＩＣＡＤ原著には 2-Butoxyethanolの国際化学物質安全性カードが添付されているが 
本ホームページでは http://www.nihs.go.jp/ICSC/icssj-c/icss0059c.html 収載されているので、そち
らを参照されたい. 
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付録１－元の文書  
 
米国国立労働安全衛生研究所NIOSH (1990) 
 
資料となった元の文書 (Criteria for a recommended standard. Occupational exposure to 
ethylene glycol monobutyl ether and ethylene glycol monobutyl ether acetate; NIOSH 
Publication No. 90-118)の写しは下記から入手できる。 
 
         Publications Office 
         National Institute for Occupational Safety and Health 
         4676 Columbia Parkway 
         Cincinnati, OH 45226 
         U S A 
         (513)  533-8471 
 
本文書は Joann Wess が作成し、米国国立労働安全衛生研究所のスタッフによって内部で再検
討された。草案文書は外部から、Dr F. Mirer, United Auto Workers; Mr M. Gillen, Workers’ 
Institute for Safety and Health; Mr F.  Burkhardt, International Brotherhood of Builders 
and Allied Trades; Dr J. McCuen, ARCO Chemical Company; Mr W. Lypka, Graphic 
Communications International Union; Dr H. Veulemans, Laboratorium voor 
arbeidshygienne en-toxicologie; Dr E.M. Johnson, Jefferson Medical College; Dr J.V. 
Rodricks, Dr J.S. Ferguson, Dr R.M. Putzrath, Mr M.  Fitzgerald, Chemical 
Manufacturers Association; Dr L. Welch, George Washington University; Dr P. Sharma, 
Utah State University; Dr R.  Elves, Department of the Air Force; および Dr F. Welsch, 
Chemical Industry Institute of Toxicologyにより再検討された。 
 
 
米国毒物疾病登録庁 ATSDR(1996) 
 
2-ブトキシエタノールと 2-butoxyethanol acetate（酢酸 n-ブチルセロソルブ）（公開草案）の
ATSDRによる毒性学的全容の写しは下記の機関から入手できる。 
 
         Agency for Toxic Substances and Disease Registry  
         D iv i s ion of Toxicology 
         1600 Clifton Road NE, E-29 
         Atlanta, GA 30333 
         U S A 
 
この ATSDR 草案文書は ATSDRの内部審査を受けた。また、草案は次の委員より構成される
非政府組織審査員の専門委員会により再検討された。 
Dr W.   Decker, Private Consultant, El Paso, TX; Dr A. Gregory, Private Consultant, 
Sterling, VA; and Dr R. Rubin, Johns Hopkins School of Public Health, Baltimore, MD. 
 
APPENDIX 2 -- CICAD PEER REVIEW  
 
         The draft CICAD on 2-butoxyethanol was sent for review to 
    institutions and organizations identified by IPCS after contact with 
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    IPCS national Contact Points and Participating Institutions, as well 
    as to identified experts.  Comments were received from: 
 
         BASF, Ludwigshafen, Germany 
 
         Chemical Manufacturers Association, Arlington, USA 
 
         Department of Health, London, United Kingdom 
 
         Environment Canada, Ottawa, Canada 
 
         Health and Safety Executive, Liverpool, United Kingdom 
 
         Health Canada, Ottawa, Canada  
 
         Ministry of Health and Welfare, Government of Japan, Tokyo, Japan 
 
         National Chemicals Inspectorate (KEMI), Solna, Sweden 
 
         National Institute of Occupational Health, Budapest, Hungary  
 
         National Institute of Public Health and Environmental Protection, 
         Bilthoven, The Netherlands  
 
         National Occupational Health & Safety Commission, Sydney, 
         Austra l ia  
 
         Oxygenated Solvents Producers Association, Brussels, Belgium 
 
         United States Department of Health and Human Services (National 
         Institute of Environmental Health Sciences, Research Triangle 
         P a r k )  
 
         United States Environmental Protection Agency (National Center 
         for Environmental Assessment, Washington, DC)  
 
    APPENDIX 3 -- CICAD FINAL REVIEW BOARD 
 
    Berlin, Germany, 26-28 November 1997 
 
    Members 
 
    Dr H. Ahlers, Education and Information Division, National Institute 
    for Occupational Safety and Health, Cincinnati, OH, USA 
 
    Mr R. Cary, Health Directorate, Health and Safety Executive, Bootle, 
    United Kingdom 
 
    Dr S. Dobson, Institute of Terrestrial Ecology, Huntingdon, United 
    Kingdom  
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    Dr R.F. Hertel, Federal Institute for Health Protection of Consumers & 
    Veterinary Medicine, Berlin, Germany  (Chairperson) 
 
    Mr J.R. Hickman, Health Protection Branch, Health Canada, Ottawa,  
    Ontario, Canada 
 
    Dr  I. Mangelsdorf, Documentation and Assessment of Chemicals, 
    Fraunhofer Institute for Toxicology and Aerosol Research, Hanover, 
    Germany 
 
    Ms M.E. Meek, Environmental Health Directorate, Health Canada, Ottawa,  
    Ontario, Canada  (Rapporteur) 
 
    Dr K. Paksy, Department of Reproductive Toxicology, National Institute 
    of Occupational Health, Budapest, Hungary 
 
    Mr V. Quarg, Ministry for the Environment, Nature Conservation & 
    Nuclear Safety, Bonn, Germany 
 
    Mr D. Renshaw, Department of Health, London, United Kingdom 
 
    Dr J. Sekizawa, Division of Chemo-Bio Informatics, National Institute 
    of Health Sciences, Tokyo, Japan 
 
    Prof. S. Soliman, Department of Pesticide Chemistry, Alexandria 
    University, Alexandria, Egypt  (Vice-Chairperson) 
 
    Dr M. Wallen, National Chemicals Inspectorate (KEMI), Solna, Sweden  
 
    Ms D. Willcocks, Chemical Assessment Division, Worksafe Australia, 
    Camperdown, Australia 
 
    Dr M. Williams-Johnson, Division of Toxicology, Agency for Toxic 
    Substances and Disease Registry, Atlanta, GA, USA 
 
    Dr K. Ziegler -Skylakakis, Senatskommission der Deutschen  
    Forschungsgemeinschaft zuer Pruefung gesundheitsschaedlicher  
    Arbeitsstoffe, GSF -Institut fuer Toxikologie, Neuherberg, 
    Oberschleissheim, Germany 
 
    Observers 
 
    Mrs B. Dinham, 1 The Pesticide Trust, London, United Kingdom 
 
    Dr R. Ebert, KSU Ps-Toxicology, Huels AG, Marl, Germany (representing 
    ECETOC, the European Centre for Ecotoxicology and Toxicology of 
    Chemicals)  
 
    Mr R. Green,1 International Federation of Chemical, Energy, Mine and 
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    General Workers' Unions, Brussels, Belgium 
 
    Dr B. Hansen,1 European Chemicals Bureau, European Commission, Ispra,  
    I ta ly  
 
    Dr J. Heuer, Federal Institute for Health Protection of Consumers & 
    Veterinary Medicine, Berlin, Germany 
 
    Mr T. Jacob, 1 DuPont, Washington, DC, USA 
 
    Ms L. Onyon, Environment Directorate, Organisation for Economic Co- 
    operation and Development, Paris, France 
 
    Dr H.J. Weideli, Ciba Speciality Chemicals Inc., Basel, Switzerland 
    (representing CEFIC, the European Chemical Industry Council) 
 
 
    Secretariat 
 
    Dr M. Baril, International Programme on Chemical Safety, World Health 
    Organization, Geneva, Switzerland 
 
    Dr R.G. Liteplo, Health Canada, Ottawa, Ontario, Canada 
 
    Ms L. Regis, International Programme on Chemical Safety, World Health 
    Organization, Geneva, Switzerland 
 
    Mr A. Strawson, Health and Safety Executive, London, United Kingdom 
 
    Dr P. Toft, Associate Director, International Programme on Chemical 
    Safety, World Health Organization, Geneva, Switzerland 
 
 
                        


