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国際化学物質簡潔評価文書(Concise International Chemical Assessment Document) 
 

No.73  Mono- and Disubstituted Methyltin, Butyltin, and Octyltin Compounds 
(2006) 

(一置換および二置換のメチルスズ、ブチルスズ、およびオクチルスズ化合物) 
 
 

序 言 
http://www.nihs.go.jp/hse/cicad/full/jogen.htmlを参照 
 
 
1. 要 約 

 
 一置換および二置換のメチルスズ、ブチルスズ、およびオクチルスズ化合物を取り上げ

た本 CICAD1は、英国の Centre for Ecology & Hydrology および Risk & Policy Analysts 
Limited によって準備された。欧州委員会(事業総局)に提出された有機スズ化合物の使用

(防汚塗料中の殺生物剤としての使用を除外)にかかわる健康および環境へのリスク評価報

告に基づいている。原資料報告に含まれていない文献に対処するため、2005 年 4 月に数

種のオンラインデータベースの包括的検索を行った。原資料およびそのピアレビューに関

する情報を Appendix 2 に示す。本 CICAD のピアレビューについての情報は、Appendix 3
に示す。本 CICAD はインドの Nagpur で 2005 年 10 月 31 日～11 月 3 日に開催された最

終検討委員会で、国際評価として認められた。最終検討委員会の会議参加者を Appendix 4
に示す。ジブチルスズオキシドおよびジラウリン酸ジブチルスズ(dibutyltin dilaurate)の
国際化学物質安全性カードを本 CICAD に転載する(IPCS, 1999c, 2005)。トリフェニルス

ズ化合物およびトリブチルスズオキシドは、すでに以前の CICAD でレビューした(IPCS, 
1999a,b)。 
 
有機スズ化合物は、スズ-炭素結合を特性とし、一般式は RxSn(L)(4−x)である。"R"は有機

アルキル基あるいはアリール基を示し、"L"は有機(時には無機)リガンドを示す。有機スズ

の構成成分は毒性学的に重要である。アニオン性リガンドは物理化学的性質に影響するが、

一般的に毒性にはほとんど、あるいはまったく影響しない。 
 
有機スズの場合、リガンドの影響によって、物理化学的性質およびそれから導出される

モデリングは不確実な場合が多い。 
 

                                                  
1 本報告に使用した記号および略語のリストは Appendix 1 を参照のこと。 
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有機スズは全般的に水への溶解度が低い。しかし反応性リガンドの加水分解および／あ

るいは環境中あるいは生物組織中でのリガンド交換によって、溶解度の高い種が形成され

ることがあり、モデリングデータの妥当性に疑問が生じることもある。 
 
メチルスズは、ブチルスズおよびオクチルスズよりも、底質、土壌、および有機炭素へ

の分配の可能性が低い。Koc のモデリングデータが示唆する有機炭素との結合能の値は、

測定値よりはるかに低く、しばしば数桁も低くなる。有機スズ化合物の環境中運命のモデ

ル化に、測定値データが優先的に用いられる。粘土鉱物、とくにモンモリロナイトにも強

力に結合する。 
  
有機スズは広範囲の用途があるが、それぞれの有機スズに特異的な用途である。たとえ

ば、一および二置換の有機スズは殺生物剤には適さず、三置換の有機スズは PVC 安定剤

に適さない。 
 

ここで考察する一および二置換の有機スズは、PVC 安定剤として、あるいは電着被覆(主
として自動車の下塗り)用、シリコンラバー用、エステル化および粉体塗装用、ポリウレタ

ン用の触媒として、さらにはガラスコーティングに使用される。 

 
有機スズ化合物を用いた標準試験では、易生分解性を示す。しかし、これが完全分解を

反映しているか、あるいはリガンド解離を反映しているかについて多少の疑問が残る。運

命モデリングおよびリスク評価の目的では、有機スズ化合物は“本来的に”生分解すると

想定され、デフォルト半減期は 150 日となる。実験室の試験によるジアルキルスズの土壌

中の測定半減期は、ほぼ 120～150 日である。森林土壌中のメチルスズおよびブチルスズ

は、6 ヵ月～15 年の半減期であった。 
 
環境中の有機スズ濃度の測定値はほとんど存在しない。ブチルスズ (安定剤や触媒とし

て製造または使用されるブチルスズとは関係なく、広範囲に使用されるトリブチルスズが

分解物として環境中ブチルスズ濃度となる)、およびメチルスズ(環境中で細菌の作用で生

成される)の測定値は、現行の有機スズの工業的使用量の信頼できる指標ではない。多大な

モニタリングの試みにもかかわらず、オクチルスズは広大な環境中で測定されたことはな

い。下水処理施設で測定されたオクチルスズ濃度のデータによると、モノオクチルスズト

リクロリドおよびジオクチルスズジクロリドの最高濃度は、汚泥中でそれぞれ 715 および

560 μg/kg 乾燥重量であり、排水中ではそれぞれ 0.12 および 0.008 μg/L であった。モノ-
およびジブチルスズの最高濃度は、スズとして水中でそれぞれ 76 および 810 ng/L、底質

中で 3360 および 8510 μg/kg 乾燥重量であった。同様のモノ-およびジメチルスズの最

高濃度はそれぞれスズとして、1200 および 400 ng/L、 170 および 0.27 μg/kg 乾燥重量
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であった。埋立地からの PVC 添加剤の滲出を調査した 2 件の報告では、滲出液中に若干

の有機スズがスズとして最高 2 μg/L まで認められた。 
 
リスク評価を行う手段としてさまざまな場面(製造、製剤、使用)で PEC が算出された。 
 

 有機スズは、広範囲の消費者製品中から検出されている。これらの測定値が、消費者(成
人および小児)の最悪の場合の暴露を算出するために用いられている。 

 
実験哺乳類における有機スズ化合物の動態や代謝については非常に限られたデータしか

ない。有機スズは、全身にわたって広範囲に分布することが観察されている。経胎盤移行

すると考えられているが、脳内濃度は通常低く、血液脳関門を越える移行は限られている。

代謝物に関するデータが入手できる化合物はジブチルスズのみで、主たる代謝産物はブチ

ル(3-ヒドロキシブチル)スズである。きわめて速い代謝と消失が、限られた情報から示唆

され、半減期は数日である。ジオクチルスズの経口用量の大部分は糞便中、残りは尿中に

排泄された。 
 
本評価文書で取り上げる有機スズは、実験哺乳類への急性毒性は低く、大多数の試験で

は、LD50が 100 mg/kg 体重を超え、1000 mg/kg 体重を超えるものも多い。これは消化管

からの吸収が低いことを反映していると考えられる。刺激についての試験結果は非常にば

らつきが多く、同じ化合物についての報告が、非刺激性から重度の刺激性までに及ぶ。有

機スズ化合物は皮膚および眼に対する刺激性を有するとみなすべきである。同様のばらつ

きが感作試験でもみられ、データベースははっきりした結論をだすには不十分とみるべき

である。しかし、いくつかの有機スズ化合物が試験によっては強い感作性を示しており、

有機スズ全体として感作性物質と予防的にみなすべきであろう。 
 
短期～中期暴露は、神経毒性、発生毒性、免疫毒性、内分泌かく乱性が妥当なエンドポ

イントであることを示した。しかし各毒性エンドポイントの程度は、化合物のグループご

とに異なる。 
 
神経毒性は、メチルスズのおもなエンドポイントで、ジメチルスズの神経病理学に基づ

く NOAEL は約 0.6 mg/kg 体重である。モノメチルスズではデータが限られているため

NOAEL は導出できない。ジブチルスズ、モノ-およびジオクチルスズでは神経毒性はみと

められなかった。モノブチルスズに関しては情報がない。 
 
発生毒性は、二置換のメチル-、ブチル-、オクチルスズにみられたが、対応する一置換

の化合物には発生毒性はない。もっとも重要な報告は、催奇形性で、多くの場合母体毒性
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を示す用量に近い用量で胎仔に影響を及ぼす。ジメチルスズ、ジブチルスズ、ジオクチル

スズの催奇形性の NOAEL は、それぞれ 10(10)、2.5(1.0)、45(30) mg/kg 体重/日である(括
弧内は母体毒性の NOAEL)。 

 
胸腺重量に一貫して影響し、免疫機能への毒性の尺度でもある免疫毒性は、ジブチルス

ズ、モノ-およびジオクチルスズで認められた。ジブチルスズの NOAEL は決められなか

ったが、作用を生じた最低用量は 2.5 mg/kg 体重/日(ジブチルスズジクロリドとして)と報

告されている。モノ-およびジオクチルスズの NOAEL は、それぞれ 0.87および 0.23 mg/kg
体重/日であるが、モノオクチルスズの試験は混合物を使用しており、その値は推定値であ

る。他の情報からは、ジオクチルスズのほうが、モノオクチルスズより免疫毒性が強いと

示唆される。 
 
トリブチルスズはアロマターゼ阻害性で知られており、ジブチルスズもある程度阻害性

があるとみられる(ジブチルスズにはトリブチルスズが不純物として存在し、単独の内分泌

かく乱能の正確な特性の解析は難しい)。モノブチルスズ、モノ-およびジオクチルスズは

in vitro 試験によるとアロマターゼ阻害能は有しない。このエンドポイントについてメチ

ルスズのデータはない。 
 
大多数の in vivo 試験で、モノ-およびジアルキルスズには遺伝毒性はみられない。in 

vitro 試験の結果にはばらつきがあるが、DNA 反応性はほとんど示していない。しかし、

in vitro染色体異常誘発性および有糸分裂における紡錘体形成への影響が指摘されている。 
 
検討中の有機スズ化合物の一部について、公表されていない長期試験の簡単なサマリー

が入手可能である。これらの大部分の試験では、モノメチルスズとジメチルスズの混合物

はラットに対する発がん性がなく、モノオクチルスズあるいはジオクチルスズは、ラット

あるいはイヌに対する発がん性がないことが示された。モノ-とジオクチルスズの混合物を

与えた 1 件の試験が例外で、唯一 150 mg/kg 食餌群の雌ラットで胸腺リンパ腫の発生率が

有意に上昇した。雄の 50 および 150 mg/kg 食餌群で、全身性悪性リンパ腫の発生率が有

意に上昇したが、雌では最高用量群のみで上昇した。 
 
有機スズ化合物のヒトへの影響についてのデータは、非常に少ない。偶然おきた職業暴

露の報告では、いずれの場合も暴露濃度の推定がなされていない。暴露経路はほとんどが

吸入で、一部は経皮暴露の可能性がある。もっとも一般的に報告されているのは、神経学

的影響で、長期に持続する可能性がある。 
 
適切な用量と適切な種で行った長期試験が入手できないため、信頼のおける生涯 TDI
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の導出は不可能である。リスク推定のための中期暴露の TDI は、モノメチルスズおよびジ

メチルスズの神経毒性に基づき 0.0012 mg/kg 体重(塩化物として)、ジブチルスズの免疫毒

性に基づき 0.003 mg/kg 体重、ジオクチルスズの免疫毒性に基づき 0.002 mg/kg 体重と推

定された。モノブチルスズおよびモノオクチルスズの信頼のおける TDI は導出不可能であ

った。 
 
消費者(成人および小児)の最悪の場合の推定暴露の比較から、シリコンベーキングペー

パーでの有機スズの使用に懸念がもたれるが、産業界から、この用途の有機スズ使用は世

界中で中止されたとの情報が示された。環境からのヒトの暴露の計算では、安定剤として

使用される PVC 製造工場近辺で生産された農産物の摂取によるジオクチルスズへの暴露

が懸念される。暴露量が TDI の 3.6 倍にもなる小児への懸念のほうが成人への懸念より大

きい。多くの暴露推定値はモデリングに基づいており、本化合物の物理化学的特性に大き

く依存している。多くの場合、最低限のモニタリングしか実際には行われていない。 
 

 有機スズの毒性についてのデータセットは、化合物によってかなり異なり、飛びぬけて

研究されているのはジブチルスズである。重要なエンドポイントおよび種は以下のとおり

である。モノメチルスズの緑藻スケネデスムス Scenedesmus subspicatus に対する長期

NOEC(成長率)は 0.007 mg/L、ジメチルスズのミジンコ Daphnia に対する長期 NOEC(生
殖)は 0.2 mg/L、モノブチルスズの Daphnia に対する急性 EC50(不動)は 25 mg/L、ジブチ

ルスズの Daphnia に対する長期 NOEC(生殖)は 0.015 mg/L、モノオクチルスズの

Scenedesmus subspicatus に対する長期 NOEC(成長率)は 0.003 mg/L、ジオクチルスズ

の Scenedesmus subspicatus に対する長期 NOEC(成長率)は 0.02 mg/L である。比較のた

め、すべての値は塩化物塩に換算してある。確率的分析を行うにはデータセットが不十分

であり、PNEC は不確実係数を適用して導出した。 
 
 地域 PEC/PNEC 比はすべて１よりかなり低く、これらの有機スズの全般的な環境レベ

ルからのリスクが低いことを示している。一部の局所 PEC/PNEC 比は１を超え、とくに

モノオクチルスズは有機スズ製造に関して、モノメチルスズはカレンダ加工工場に関して

1 を超えている。これら 2 つの値はモデリングに最悪の場合のデフォルト値を用いて導出

された。現実の濃度に基づいたリスクレベルを決定するためには、実際の濃度の局所モニ

タリングが必要である。 
 
 陸生環境のリスク評価をするには情報が不十分である。 
 
 
2.  物質の特定および物理的・化学的性質 
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有機スズ化合物は、特性として炭素-スズ結合が存在し、下記の一般式で表される： 

 
RxSn(L)(4−x) 

 
“R”は有機アルキル基あるいはアリール基を示し、“L”は有機(時には無機)リガンドを

示す。炭素－スズ結合は強力で、一方アニオン性リガンドとの結びつきはそれほどでもな

く、使用によってあるいは環境中で分離する傾向がある。このため、製造可能で市販に供

される有機スズ化合物は広範囲である。有機スズの性質は、とくに“R”基の数や性質に

よって著しく異なり、リガンド(“L”)のタイプによっても異なる。 
 
  Table 1 は本 CICAD で検討する有機スズのおもな物理化学的性質をまとめたものであ

る。トリブチルスズについては、すでに CICAD(IPCS, 1999b)で評価されているためここ

では取り扱わない。 
 
一部の有機スズ化合物の水への溶解度に関しては、かなりの不確実性が存在することに

留意が必要である。全般的に水への溶解度は低い。しかし、反応性リガンドの加水分解あ

るいはリガンドの変換によって、溶解度が高いスズ化合物が生成される可能性もあり、

Table 中のデータには疑わしいものもある。 
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有機スズの環境中挙動は分配係数に強く影響される。水への溶解度および蒸気圧のデー

タに基づき、欧州化学物質影響評価システム EUSES(European Union System for the 
Evaluation of Substances)は無次元ヘンリー定数(気／水分配係数)を推定している。Table 
1 に示されている 6 化合物の気／水分配係数には大きな相違がある。 

 
  EUSES モデルは、オクタノール／水分配係数(Kow)に基づき、有機炭素／水分配係数

(Koc)の推定値を提示している。これらのデータから、メチルスズは、ブチル‐およびオク

チルスズ化合物よりも分配係数が低く、水への溶解度が高いため、有機炭素(底質、土壌、

生物相中の)へ分配する可能性が低いと考えられる。したがって、Koc 値を用い、懸濁物、

底質、土壌中の一般的な有機炭素含有量それぞれ 10％、5％、2％という値から、それぞれ

における固相／水分配係数を算出することができる。 
  
水への溶解度のデータの場合と同様に、IUCLID データセットで報告されている log 

Kow 値の一部にはかなりの不確実性が存在する。化合物中の不純物によって水への溶解度

が高くなる可能性があり、そのため分配係数は予測された値より低くなる。 
 
入手可能な Koc 測定値には、log Kow 値から導出された Koc のモデル値よりかなり高い

値のものがある(Terytze et al., 2000; Berg et al.,2001)。log Kowおよび予測された log Koc
値に対してプロットされた測定値( Kocとして)をFigure 1に示す。比較を容易にするため、

有機スズは log Kow 値を低い順から示し、トリブチルスズの数値も参考のため含めた。Koc
測定値は、EUSES を用いて予測された値より全般的に何桁も高く、log Kow 値への疑い

を強める。さらなるモデリングには、明らかに不確実ではあるが測定値の使用が優先され

ている。測定されたデータが存在しないモノメチルスズクロリド(MMTC)およびモノオク

チルスズトリクロリド(MOTC)では、Koc 値として 10000(log Koc=4)が想定された。複数

の測定値が存在する場合、さらなるモデリングには幾何平均が用いられた。 
 
 

3.  分析方法 
 
有機スズ化合物の分析は、通常 4 段階からなる。抽出、揮発性誘導体の生成、分離、検

出／定量である。分離には、高解析能および検出器の汎用性からガスクロマトグラフィー

が望ましい。生物由来物質では、不純物の除去が必要となる。誘導体化法には、グリニャ

ール試薬を用いたアルキル(メチルあるいはペンチル)誘導体の生成、テトラエチルホウ酸

ナトリウム(sodium tetraethylborate)を用いたエチル誘導体の生成、あるいは水素化ホウ

素ナトリウム(sodium borohydride)を用いた水化物の生成がある。検出および定量には、

炎光光度検出器、原子吸光分析法、あるいは質量分析法を用いて(IPCS, 1990; Prange & 
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Jantzen, 1995; Jiang et al., 1999; Takeuchi et al., 2000; Liu et al., 2001; Boraiko et 
al.,2004)、あるいはマイクロ波誘導および誘導的に結合されたプラズマ原子発光分光分析

法 (Tutschku et al., 1994; Minganti et al., 1995)を用いて行う。 
 
誘導結合プラズマ質量分析は、6 つの有機スズ化合物(ジメチル-、ジブチル-、トリメチ

ル-、トリブチル-、ジフェニル-、トリフェニルスズの塩化物)の分析に用いる。これら 6 つ

の有機スズ化合物の検出限界は、スズとして 24～51pg、ダイナミック・レンジは 104を超

え、1 µg/L～10 mg/L である(Inoue & Kawabata, 1993)。 
 

  高速液体クロマトグラフィーも、誘導体化の段階を必要としない利点があり用いられて

いる。分離のほとんどは、イオン交換あるいは逆相勾配溶離法に基づいている。原子吸光

分析法、誘導結合プラズマ質量分析法、蛍光検出法も使用できる。有機スズ化合物の化学

種別分析には、一般的に原子吸光分析と高速液体クロマトグラフィーを合わせて用いる

(Takeuchi et al., 2000)。 
 
  より詳細な分析方法のレビューは ATSDR(2003)に記載されている。一般的な検出限界

は、生物由来物質試料で 1～5 µg/kg、環境試料で 1 µg/L 未満(水中では 0.1 µg/L)である。 
 
  現在のところ、水中希釈液中の有機スズ化合物および関係するリガンドすべてに定量可

能な分析方法は存在しないと報告されている(Parametrix, 2002g)が、水中のすべての有機



12 
 

スズ化合物を測定することができる実験手順を開発中である(e.g. Yoder, 2003)。 
 
 
4. ヒトおよび環境の暴露源 
 

EU では、2001 年に無機スズ 12799 トンが、さまざまな有機および無機スズ化合物製

造に使用された。上記トン数は、ブチルスズおよびオクチルスズ化合物のみに当てはまる

数値であって、メチルスズ化合物は EU で使用されるが、EU 圏外でのみ製造され輸入さ

れていることに注目すべきである。 
 
さまざまな有機スズ化合物が製造され、市販されている。工業用に利用されている有機

スズは、化合物中の有機置換基数によって特徴づけられる。四置換の化合物は他の有機化

合物の合成中間体としてのみ利用され、本 CICAD では取り上げない。三有機置換基のス

ズは殺虫剤および殺生物剤(非農業用の殺虫剤)として、あるいは他の化合物(トリブチル-
およびトリフェニルスズは別のCICADで取り上げられた)の製造中間体として使用される。

一および二有機置換基のスズは一般的にひとまとめに考えられており、PVC 安定剤、触媒、

ガラスコーティングに使用される。 
 

  有機スズ化合物の製造法は、通常二つのおもな段階からなり、第一段階は R4Sn などの

化合物から適切な試薬への四塩化スズの反応によって直接スズ-炭素結合を作り、さまざま

なテトラアルキルスズを生成することで、第二段階は、R4 を四塩化スズと反応させ、

R3SnCl、R2SnCl2、RSnCl3 を合成するコプロポーシオネーション(コチェシュコフの再分

配)である。他の誘導体は、工業用途としてこれらの塩化物から容易に合成することができ

る。有機スズは直接合成することもできる。Sn + 2RI→R2SnI2(“R”はアルキル基、“I”
は陰イオン)。メチルスズ安定剤は、米国では直接合成する。ジブチルスズジクロリド

(DBTC)は、粗製テトラブチルスズおよび四塩化スズ(tin tetrachloride)から通常三塩化ア

ルミニウム(aluminium trichloride)を触媒にして製造される(Blunden & Evans, 1989; 
Gaver, 1997; Thoonen et al.,2001)。 
 

Table 2は EU における有機スズのおもな用途および 2002 年におけるEU 市場での販売

量の概略である。 
 

  日本における 1996～1998 年の有機スズ PVC 安定剤生産量は年間 6983～8649 トンで

あった(Chemical Daily Co., Ltd, 1999, as communicated to the Final Review Board by 
Dr J. Sekizawa)。 
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三置換の有機スズと、一あるいは二置換のスズとは用途が違うことに留意が必要である。 

たとえば、一あるいは二置換のスズは殺生物剤としての使用は適切ではなく、三置換のス

ズは PVC 安定剤として適していない。 
 
  市販される有機スズ製品には、かならずその本来の物質に関連する物質が少量含まれて

いる。ある場合には、これらの製品の性能は複数の関連物質の存在(たとえば、一置換ある

いは二置換のオクチルスズ安定剤)に依存しているが、一方関連する物質は避けることがで

きない不純物である場合もある。たとえば、トリブチルスズクロリド(TBTC)はモノ-、ジ-、
テトラブチルスズ、および四塩化スズなどの不純物を含んでいる(Parametrix, 2002a,b)。 
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同様に、PVC 安定剤として使用されるおもな製品は、一および二置換の有機スズで、製

造にかかわる化学反応のため、三有機置換スズは、総使用量のほんのわずかを占めるのみ

である。この事実は有機スズの毒性評価において重要である(下記参照)。 
 
しかし、有機スズ化合物中の不純物の大部分における“R”(アルキルあるいはアリール)

基は、主要構成成分と同じであり、トリブチルスズは、他のブチルスズを含むが、たとえ

ばオクチルスズは含まないことに留意が必要である。 
 
4.1  一および二置換有機スズの PVC への使用 
  
スズ化合物の最大の用途は PVC 安定剤である。安定剤は、すべての PVC 製品に加工中

の熱による分解の防止、および紫外線への暴露や風化作用による劣化の低減のために使用

される(EVC, 1996)。欧州におけるスズ安定剤の消費量は年ほぼ 15000 トンで、その 60％
は食品(および医療用)包装用、40％は工業用の利用である(ESPA, 2002)。北米ではほとん

どすべての硬質 PVC にスズ安定剤が使用されているが、欧州では厳しい加工条件によっ

て高い安定性が必要とされる透明な硬質 PVC におもに使用される。最近の消費量はほと

んど一定している。関係するスズ化合物は、メチル-、ブチル-、およびオクチル-スズで、

軟性および硬性の PVC 製品に使用される 
 
安定剤は主として 2 つのカテゴリー、カルボン酸スズ(tin carboxylate)(スズ-酸素結合型

安定剤)およびスズメルカプチド(tin mercaptide)(スズ-硫黄結合型安定剤)に分類される。

カルボン酸スズの安定剤は、光および風化作用に対する安定性があるため、一般に野外用

に使用される。たとえば、透明パネルや温室の半透明の二重パネルなどである。スズメル

カプチド安定剤は、厳しい加工条件下であっても透明な硬質ビニール製品の製造を可能に

する。もっとも一般的な安定剤は、モノ-およびジアルキルスズ塩化物とメルカプトエステ

ルの反応によって製造される。 
 

 PVC は一般的に“硬性”(非可塑化 PVC)あるいは“軟性”に分類され、後者はフタル酸

塩やアジピン酸塩などの可塑剤を組み込んで柔軟性を出している。EU で使用される PVC
の約 3 分の 1 は“軟性”である。PVC は、カレンダ加工、射出成形、押出し成形の技法で

製造される。カレンダ加工(calendaring)は、大量の材料を並行した一連の対のロールに連

続的に通してシートやフィルムに加工する方法である。この製造過程は、一般に熱可塑性

プラスチック、ゴム、繊維製品、紙、不織布などの産業で使われる。射出成形(injection 
moulding)は、熱可塑性プラスチックおよび熱硬化性材料を最終製品に仕上げる方法であ

る。この製造方法で、PVC の小型パーツを製造できる。さらに、押出し成形(extrusion)
は、冷却後の断面を決定する押抜き機に、熱で軟化させたプラスチックを通す製造方法で
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ある。 
 
さらに、プラスチゾル(ペースト)タイプの PVC 化合物は、高粘度のペースト状で、コー

ティング、ディップ成形、回転成形などの技法で使用することができる。 
 

 有機スズ安定剤の 90％以上が硬質 PVC に使用されている。Table 3 は、硬質･軟質 PVC
に使用されるメチル-、ブチル-、オクチルスズの安定剤の推定量を示し、Table 4 は、PVC
製品が使用されている応用分野を示す。 
 
産業用用途については、二つの主要用途、すなわち包装および硬性構造物で 85％を超え

ると推定され、これらの製品は、EU では 55 の PVC 加工工場で作られている。すべての

用途に関しては、130 を超える主要加工工場と、製品を利用する 250 の小規模工場が、EU
全域にかなり均等に分散していると推定される(ESPA, 2002)。 

 
PVC は安定剤に有機スズが使用されている唯一のプラスチックである。全欧州の PVC

市場は、PVC 樹脂で 550 万トンを少し超え、最終製品では 830 万トンである。 
 
硬質 PVC 中の有機スズ濃度は 1～1.5％である。軟質 PVC への使用は少量で、可塑剤が

存在するためおそらく 0.8～1.2％の範囲であると推定される(personal communication to 
IPCS, 2006)。 

 
4.2  一および二置換有機スズの触媒としての使用 
 
完成したポリマーの触媒スズ濃度は 0.001％～0.5％である。完成後も触媒はポリマー中

に残留(均一触媒)するため、最終製品中に存在する(ETICA, 2002)が、製造過程で使用され

る高熱で有機スズの一部が分解されているケースもある。 
 
触媒として使用される有機スズには、いくつかのおもな領域があり、以後のセクション

で、下流市場を含めて、それぞれに考察する。 
 

4.2.1  電 着  
 

 ジブチルスズオキシドは、電着被覆の際の陰極硬化の触媒として使用する。これは EU
においてこの目的に使用される唯一の有機スズである。ジブチルスズオキシドを含む電着

被覆の主な用途は、自動車のさび止めのための下塗りである。電着処理は、まず負に帯電

したコーティングしていない車体を、電着被覆樹脂系の水分散液の入ったタンクに沈める。
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電着溶剤の樹脂を金属表面に沈着させ、洗浄し、炉で焼き付ける(Environment Agency, 
1997; ETICA, 2002)。EU では 2000 年に、700～800 トンの有機スズ触媒が電着被覆に使

用された。完成した電着被覆中の有機スズ触媒レベルが推奨最高濃度である 0.5％と推定

すると、被覆には総量約 16 万トン存在することになる。 
 
4.2.2 シリコン  
 
 有機スズは、縮合反応で“室温加硫”する場合の触媒として用いられる。この用途で、

もっとも一般的に使用される有機スズ触媒はラウリン酸ジブチルスズ(dibutyltin laurate)
である。一般に重さにして 0.01％～0.1％使用する。EU では 2000 年にシリコン製造に 50
～100 トンの有機スズ触媒が使用された(ETICA, 2002)。 
 
 有機スズ触媒を使用するシリコンの一般的用途は： 
・ 消費者(日曜大工)用の一液型シーラント 
・ 工業用の二成分系シーラント、および 
・ ポリエチレン・ケーブル絶縁などのシリコングラフト化ポリオレフィンの縮合架橋結

合 
 

EU 市場には多様なシリコン製品があり、その一部には有機スズ化合物が触媒として含

まれている。ガスケット、接着剤、潤滑油、燃料添加剤、塗料、シーラント、防護皮膜、

シャンプー／コンディショナー、脱臭剤、クリームおよびジェル、スポーツ衣料の防水剤、

繊維・紙加工仕上げ、家庭用器具、コンピュータなどである(CES, 2002a)。しかし、EU
では、上記の一部に有機スズの触媒は使用されていない。欧州のスズ安定剤協会(European 
Tin Stabilisers Association)は、一般論として消費者との接触が生じる製品には有機スズ

触媒の使用を最低限にすることを推奨しているが、他の触媒使用において十分に守られて

いるわけではない。EU では、パーソナルケア製品、繊維、スポーツ用品は有機スズ触媒

を含んでいない(ETICA, 2003)。 
 
消費者の使用に関係する本 CICAD の懸念として、Women’s Environmental Network 

のデータによると、赤ん坊のオムツのトップシートに使用されている不織布のポリプロピ

レンからブチルスズ安定剤が検出されている。これは上述した主要な用途の 3 番目に関係

し、オムツのトップシートがシリコングラフト化ポリプロピレンであった可能性がある(あ
るいは以下で考察するが、ブチルスズはポリオレフィン・フィルムの酸化防止剤の製造に

使用した触媒からのものかもしれない)。 
 

 有機スズ触媒のシリコンは、さらに、ベーキングシート(食品調理用)のコーティングな
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どの製品に使用されており、これについては消費者の暴露評価(§6)でさらに詳しく述べる。

Centre Européen des Silicones の情報(CES, 2002b)によれば、有機スズ触媒のシリコンは、

EU ではほんの一部のベーキングシートにしか使用されていない。 
 
・ 欧州のベーキングシート市場は、ほぼ 95％が耐油性ペーパーで、その半分はコーティ

ングされておらず、10％がステアリン酸クロム(chromium stearate)のコーティングで、

残りがシリコンコーティングである。 
・ シリコンコーティングのベーキングシートで、有機スズ化合物によって触媒されたシ

リコンと関連があるのはほぼ 1.5％のみである。 
 
 関連するベーキングシートは 2 社から供給され、ジオクチルスズ系の安定剤のみを使用

している。したがって、ジオクチルスズ触媒のシリコンでコーティングされたベーキング

シートは、EU の総ベーキングシート市場の 0.6％を占めるのみである。しかし、Centre 
Européen des Silicones は、スズ系触媒のシリコンによってコーティングされたベーキン

グシートは 2002 年末に供給を中止したと通知している(CES, 2003)。EU 圏外からベーキ

ングシート製造のためのシリコンを輸入することは有り得ないことと考えられる。EU 以

外の国では、ブチルスズなどといった他の有機スズ系触媒がベーキングシート用のシリコ

ンに使用されている。米国では、これらがシリコンコーティングのベーキングシートの 5
～10％を占めると考えられる(これらの使用はFDAによって規制されている）。日本では、

ブチルスズ触媒のシリコンベーキングシートは、過去に使用されていたが(Kannan et al., 
1999)、現在では有機スズ系触媒の製品は使用されていない。  
 
4.2.3  エステル化および粉体塗装 
 
 有機スズ化合物で、おもに使用されており消費の 70％を占めるモノブチルスズオキシド、

ならびにジブチルスズオキシド、モノオクチルスズオキシド、ジオクチルスズオキシドは、

0.001％～0.5％(重量)の濃度でエステル化やエステル交換に用いられる。これらの物質は、

フタル酸エステル、ポリエステル、アルキド樹脂、脂肪酸エステル、アジピン酸などの製

造、およびエステル交換に用いられ、さらには可塑剤、合成潤滑油として、あるいはコー

ティングなどにも使用される。有機スズは不要な副産物の形成を低減する触媒として、ま

た必要な色彩特性を得るために使用される(ETICA, 2002)。 
 
粉体塗装(この分野で使用される有機スズの 50％以上にあたる)に用いられるポリエステ

ル樹脂の製造には、濃度約 0.3％の有機スズが使用される。製造過程では、一般にモノブ

チル-、あるいはジブチルスズオキシドを触媒にしたエステル化反応が使われる。最終コー

ティング剤は硬化剤および他の添加剤とポリエステル樹脂からなる。静電スプレーガンで
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乾燥粉末を吹きつけ、次にコーティング層を加熱して硬化コーティングを形成する。一般

的な用途は： 
・家庭電化製品（洗濯機、冷蔵庫など） 
・オフィス用家具 
・建築資材(アルミ製窓枠など) 
・自動車用部品(装備品、車体下塗り、ホイールなど) 
・芝生や庭仕事用具 
・暖房および空調設備(ETICA, 2002) 
 
4.2.4  ポリウレタン  
 
有機スズ触媒は多様なウレタンの接着に使用され、ウレタン結合の形成をうながす： 

・ 印刷インク、接着剤、表面コーティングのための変性ウレタン樹脂(アルキド、アクリ

ル、アクリルエステル) 
・ 種々の用途のための二成分系のポリウレタンエラストマー 
・ 工業用および自動車用の二成分系コーティング剤 
・ 軟性クッション剤および硬性発泡断熱材(ポリウレタンの主要用途) (ETICA, 2002) 

 
触媒は、最終ポリウレタン製品との高い適合性があると報告されており、ポリエステル

ベースのウレタンに使用されたポリマー骨格に化学的に結合すると考えられる。 
 

4.3  モノブチルスズトリクロリドのガラスコーティングでの使用 
 
 モノブチルスズトリクロリド(MBTC)は年に約 700 トンがガラス瓶のホットエンドコー

ティングに使用され、さらに年に 60～100 トンが板ガラスのコーティングに使用される。

この方法は、四塩化スズによるコーティングの代替法として開発された。ホットガラス製

品は、MBTC 液を含む熱気と蒸気に曝される。ガラスの表面で、噴霧された液体と蒸気が

反応しスズオキシド／酸化スズを形成し、“微細なひび”を埋めてガラスを強化する

(Atofina, 2002)。 
 
 上記の処理は約 35 年前に導入され、確立されて、ガラス工業で広く行われていると報

告されている。これによってスクラッチや亀裂に対するガラス表面の耐久性が増す

(Pechiney, 2002)。この方法では、ガラス表面の有機スズはすべて 400℃を超える高温でス

ズオキシド／酸化スズに変換しているため、残渣がないことに注目する必要がある。 
 
 ガラス瓶を MBTC でコーティングする製造ラインは約 500 存在し、世界中では 2000
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の製造ラインがあると推定される。EU 内の施設では、年平均 1 トンを若干超える MBTC
が使用されていると考えられる。 
 
 
5. 環境中の移動・分布・変換 
 
セクション 2 で考察したように、有機スズ化合物の構成成分であるアルキルスズは、加

水分解といった環境中の分解過程に対して、関係するリガンド(メルカプト酢酸イソオクチ

ルなど)との結びつきに比べて安定している。したがって、水中では誘導体の大部分が、構

成成分のアルキルスズ(ほとんどが塩化物あるいは酸化物)および関連する陰イオンに分離

すると報告されている(KemI, 2000)。 
 
Huang と Matzner (2004a)は、研究室でのバッチ実験で、有機および鉱質土壌中のメ

チルスズおよびブチルスズの吸着と脱着を調べた。吸着力は、土壌の有機炭素含有量およ

び陽イオン交換容量とよく相関した。有機スズの吸着力は、モノ- ≥ ジ- > トリ-置換の順

で強く、ブチルスズはメチルスズよりも強く吸着した。吸着係数は鉱質土壌よりも有機土

壌(Kd > 104 L/kg)のほうがはるかに高かった。ジメチルスズおよびジブチルスズは、鉱質

土壌の場合のみ可逆吸着(吸着鉱質の 4～33％)をみせた。一置換の有機スズはすべての土

壌でほとんど不加逆性に吸着した。 
 
水中底質環境についての研究は、ブチルスズと河口環境に限られている。Hoch ら(2003)

は、ジブチルスズの天然の粘土質底質 4 種への吸着／脱着を調査した。もっとも親和性が

高かったのは、モンモリロナイトが豊かな底質に対してで、調査した底質のうちで比表面

積および陽イオン交換容量がもっとも高かった。Kd値は模擬海洋条件下(pH 8; 塩分 32‰)
で 12～40 L/kg であった。吸着は pH および塩分が低下するにつれ増大した。脱着(吸着力

と逆相関関係)は、底質がブチルスズの存在しない水と接触している場合、調査した pH 範

囲(4～8)のいずれでも生じた。モンモリロナイトも、模擬河口条件下でモノブチルスズと

の強い結合親和性を示した(Hermosin et al., 1993)。Dai ら(2003)も、中国の Haithe 川の

底質を用いて類似の結果を得た。彼らは、吸着定数がモノ- > ジ- >トリブチルスズの順に

低下することを見出し、pH および塩分の低下とともに吸着が増大することを示した。彼

らはモノブチルスズおよびジブチルスズの吸着は、その陽イオンの性質に大きく支配され

るという結論に達した。 
 

 EUSES プログラムを用いた環境モデリングには、Table 5 に示したように有機スズの光

分解に関するデータが入手可能である。 
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 生分解(表層水における)についてのデータは、OECD 301F(呼吸阻害)に準拠して行われ

た試験が入手可能である。データの概要を Table 6 に示す。 
 
 生分解の半減期は、淡水より海水や土壌／底質中でのほうが長いとされている(CEC,  
2003)。上記に報告されている測定された生分解率は、リガンドの分離を反映するとされ 
るが、環境毒性の見地からは残っている炭素-スズ結合のほうが重大である。このため、こ

れに続くモデリングでは、考察されたすべての化合物の生分解が“本来的に生分解可能”(す
なわち半減期を 150 日と想定)とされている。 
 
 さらに、ジメチル-、ジブチル-、ジオクチルスズ塩化物の土壌中分解についての研究デ

ータも存在する(Terytze et al., 2000)。分解の研究結果が二置換の有機スズ化合物は対応す

る一置換の化合物に部分的に分解することを示していることは注目すべきである。たとえ

ば、ジオクチルスズ濃度は、3 ヵ月で 40 ng/L から 12 ng/L まで低下することが観察され

ているが、モノオクチルスズ濃度は、ほぼ 2 ng/L で比較的安定している。したがって、

ジオクチルスズのごく一部のみがモノオクチルスズになるか、あるいは分解率はモノオク

チルスズのほうがジオクチルスズよりかなり大きい可能性がある。6 ヵ月間のライシメー

タによるサンプリングから決定した最悪のケースの半減期(アニオン性リガンドではなく

アルキル基の分解による)を Table 7 に示す。 
 
 最近の、有機および鉱物質の森林土壌中のメチルスズおよびブチルスズの現地調査では、

半減期は 0.5～15 年と測定された。分解率は、一般に高いほうからモノ- ≥ジ- >トリ-置換

有機スズの順である。分解率は、有機森林土壌でのほうが、湿地や鉱物質土壌でより高か

った(Huang & Matzner, 2004b)。ジブチルスズの海洋底質での測定でも類似した半減期で 
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あった(Almeida et al., 2004)。 
 
 “本来的に生分解可能”という分類および Koc 値やその他の物理的性質から、水、土壌、

および底質中の生分解半減期を EUSES によって推定することが可能になった。土壌およ 
び底質中の半減期は、Table 8 で示すように Terytze ら(2000)の結果との矛盾が少なくなっ

た。 
 
 研究室で回分式活性汚泥反応槽を用いたブチルスズの分解調査(Stasinakis et al., 2005)
では、ジブチルスズの半減期は、非順化汚泥および順化汚泥で、それぞれ 5.1 日および 3.6
日であった。1990 年 7 月～1991 年 1 月までにカナダの 5 都市から毎月採取した処理場流

入水および汚泥のサンプルでは、モノブチルスズはすべての流入サンプルから、ジブチル

スズおよびトリブチルスズはまれに、検出されたが、オクチルスズ種はまったく検出され

なかった。モノブチルスズ濃度は、下水処理過程で分解および汚泥への吸着によってかな

り低下(平均 40％)した。流出水中で検出されるモノブチルスズは PVC 安定剤としての使

用や殺粘菌剤として使用されたトリブチルスズの分解によるものと考えられる。カナダの

オンタリオ州南部の 5 ヵ所の、同時期における埋立地滲出液からは、ブチルスズあるいは

オクチルスズ種は検出されなかった。 
 
 スウェーデンで、下水処理場からの流出水を調査した最近の結果では、下水汚泥から少 
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量のジオクチルスズ化合物が検出されることもあったが、水相からは検出されなかった 
(Walterson et al., 1993)。  
 
 淡水魚の BCF 測定値は限られたデータしかない。測定値および EUSES による予測値

が Table 9 にまとめられている。 
 
ニゴロブナ(Carassius carassius grandoculis)の筋肉、脊椎、肝臓、腎臓の組織中で認め

られた DBTC の BCF 値は、それぞれ 12、46、135、61 であった(Tsuda et al., 1986)。 
 

 生物蓄積は、脂肪中の溶解の標準モデルを想定し、水／有機溶媒分配係数に基づいて予

測される。研究が進んでいるトリブチルスズでは脂肪中の溶解ではなく、たんぱく質への

結合にもとづいた分配が示されているが、このことが観測と予測 BCF の不一致の原因か

と考えられる。 
 
 
6.  環境中の濃度とヒトの暴露量 
 
6.1  環境中の濃度 
 
6.1.1 測定濃度 
 

 オクチルスズ化合物では、これらの化合物の唯一の発生源は PVC 製品の安定剤とし

ての使用(製造時などのライフサイクルの諸段階も含めて)とかかわっている。したがって、

環境中の測定値は、当然この用途にかかわっているとみなしてよいと考えられる。 
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一方、ブチルスズ化合物は、すべて人為的に製造される。本 CICAD で取り上げる利

用以外に、ブチルスズ化合物が利用されており、環境中にはそれらによる重大な発生源存

在すると考えられる。とくに、トリブチルスズの防汚コーティングとしての利用は、海洋

および淡水環境でのかなりの発生源となっている。報告された測定濃度の多くは、おもに

これらの使用にかかわっている。 
 

メチルスズ化合物は、PVC 製品の安定剤としての使用のほかに、環境中での自然過程で

形成される。したがって、ブチルスズ化合物と同様に、環境中のメチルスズ化合物の発生

源を正確に捉えることは不可能である。 
 
有機スズ化合物についての数多くのモニター調査(GC, 1993; KemI, 2000; Summer et 

al., 2003)があるにもかかわらず、環境中の水や底質中にオクチルスズの存在を示唆するデ

ータがないと、複数の詳細なレビューが結論付けている。他にも追加的データは見当たら

なかった。 
 
 欧州の埋立地滲出液中の有機スズ化合物のスクリーニング試験(Mersiowsky et al., 
2001)では、最高濃度はモノオクチルスズの約 4 μg/L であった。 
 
複数の調査で、下水処理後の下水汚泥中からオクチルスズ化合物が検出されている。

Keml (2000)は、スウェーデン、デンマーク、カナダの下水処理施設の下水汚泥で検出さ

れた濃度を詳細に報告しており、Table 10 にまとめた。 
 

 工業界からのデータは、Table 11 に示すように、スウェーデンの 6 ヵ所の下水処理施設

の 1997 年および 1998 年のサンプルについてのさらなる情報を提供している。 
 
下水汚泥中のジオクチルスズのより高い濃度が、塩化物として 0.56 mg/kg を、Summer
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ら(2003)によって報告されている。報告された個々の有機スズ化合物の最高濃度は次のと

おりである。 
・ 汚泥中のモノオクチルスズトリクロリド(MOTC)およびジオクチルスズジクロリド

(DOTC)は、それぞれ 715 および 560 μg/kg 乾燥重量 
・ 廃水中の MOTC および DOTC は、それぞれ 0.12 および 0.008 μg/L 
 
下水汚泥中の測定濃度は、モノオクチルスズがつねにジオクチルスズより高値であるこ

とがわかる。ちなみに、EUSES によって算出された値は、同じライフサイクル段階にお

いて、DOTC の値は MOTC のほぼ 2 倍である。EUSES による MOTC および DOTC の

乾燥下水汚泥中の濃度は、製造の場合はそれぞれ 43 および 116 μg/kg、触媒製剤の場合は

2740 および 5080 μg/kg、製品の触媒加工の場合は 1190 および 2200 μg/kg と算出され

ている。これは、モデルに使用された物理化学的パラメータ (Koc など)に関するいくつか

の不確実性の結果であると考えられる。 
 

 Summer ら(2003)は、入手可能なデータのレビュー中、モノ-、およびジブチルスズ化合

物の測定濃度に言及しており、最高濃度は以下の通りである： 
・ 淡水中のモノブチルスズおよびジブチルスズでは、それぞれ 1.9 および 15.7 μg/L(ス

ズとして)、しかしカナダの淡水表面のミクロ層では最高 2600 μg/L 
・ 沿岸水域のモノブチルスズおよびジブチルスズでは、それぞれ 2.8 および 1.3 μg/L 

(スズとして) 
・ 底質中のモノブチルスズおよびジブチルスズでは、それぞれ 6.8 および 9.6 mg/kg 

 
 モノブチルスズおよびジブチルスズの水中および底質中の最高濃度は、主として船舶防

汚塗料として使用されたトリブチルスズの分解によるものと考えられる。 
 

Hoch(2001)は、環境中にみられる種々の有機スズ化合物濃度のレビューを提供している。

モノ-、およびジブチルスズのおもな結果を Table 12 にまとめた。 
 
下水処理施設の下水汚泥中のブチルスズ化合物の濃度も測定された。モノ-およびジブチ

ルスズの濃度は、それぞれ最高 0.77 および 2.22 mg/kg 乾燥重量と報告されている

(Summer et al., 2003)。 
 
Summer ら(2003)は環境中のメチルスズ化合物の濃度についてもレビューした(Table 

13)。これ以上高い値はこの後の文献には見当たらなかった。前述したように、環境中では、

メチルスズ化合物は微生物によって自然に生成されることもある(Maguire, 1991)。 
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メチルスズ化合物が下水汚泥に結合するというある程度の証拠がある。メチルスズクロ

リドの活性汚泥と水との分配を確認するための産業研究では、活性汚泥スラリー中に濃度

11946～92642 μg/kg が観察された。一方、以前の調査では、Donnard ら(1993)は、Table 
14 に示すようにボルドーの大規模の排水処理施設で、メチルスズ化合物が次第に除去され

るのを観察した。しかし、著者らはデータが確実ではないと報告している。 
  

 実験室規模での実験や埋立地の滲出液での有機スズ濃度の測定など、埋立地からの有機 
スズ化合物の排出の可能性に関する情報が存在する。 
 
欧州委員会のために、埋立地の PVC 製品の挙動についての研究が行われた(ARGUS, 

2000)。この研究で、硬性および軟性タイプ、寿命が短期および長期タイプの PVC につい

てライシメータを用いた模擬埋立地調査が行われた。埋立地における PVC 分解に関して

は有酸素高熱条件下でもっとも強力であるとの結論を得た。しかし、模擬埋立地で、重量

配分の変化が生じるのは薄い可塑性の PVC のみであることが観察された。 
 

 PVC 添加剤に関しては、重金属添加剤は、(たとえば、埋立地造成で嫌気性のメタン生

成相でおもに放出される可塑剤と比較して)酸生成条件下で放出される可能性が高い。埋立

地からの有機スズ排出に関して、埋立地の PVC の存在に直接帰することはできないと結

論された。 
 
 他の研究(Mersiowsky et al., 1999)も、実験室規模の PVC 製品の埋立地シミュレーショ

ンを行い、滲出水／液、埋立地ガス、PVC 分解を分析した。可塑性 PVC 製品は添加剤の

一部が滲出して失われることが明らかになった。さらに、Mersiowsky ら(2000)は、有機

スズ化合物をはじめ、種々の添加剤の滲出を多くの実際の埋立地でモニターした。報告さ

れた最大濃度の詳細を Table 15 に示す。 
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滲出液で認められた濃度が広域環境の濃度を代表しているとは必ずしもいえない。埋立地

滲出液は現場の水処理施設で処理される、自治体の下水に直接廃棄される、あるいは古い

設備等では埋立地から直接環境中に滲出することもあると考えられる。最後のケースでも、

埋立地滲出液が環境中に入るとかなり薄められる。したがって、環境中濃度は上記の報告

よりかなり低いと考えられる。 
 
6.1.2  予測環境濃度 PEC の予測  
  
本CICADで取り上げている有機スズについてはEUSESモデリングが実施されている。

個々の化合物について、適切な排出係数(上記データに基づいた)、個々の化合物の性質の

データとともに“使用パターン”を作成する。分析の基本となるのは、個々の化合物の用

途別の使用)に関するデータである。この方法については原資料(EC, 2003)に詳しく記載さ

れている。淡水についての地域 PEC は Table 16 に挙げる。 
 

 これらの濃度は、環境中での測定値より低い場合もあるが、大規模なモニタリングデー

タが欠落しているため、確固とした結論を出すのは難しい。 
 
 個々の有機スズ化合物群の淡水の局所 PEC は、4 つのシナリオ(以下の諸施設に近接し

ていること)から導出された。 
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・ 主要な有機スズ製造施設 
・ 有機スズ安定剤使用の主要 PVC 製造・加工施設 
・ 有機スズ触媒使用の主要製剤施設(塗料、シーラント等) 
・ シーラント(あるいは類似物質)の主要利用サイト 
 
  業界から提供されたすべての施設の情報から、施設別のデータを用いて導出した局所

PEC は、2 製造施設(コード“V”および“W”)で最高値を示した。導出には：  
・ 報告された排出総濃度に基づいた個々の有機スズ排水濃度を推定   
・ 局所 PEC 値の一次推定値を求めるため排水濃度に希釈係数(河川流量の排水流量に対す

る比)を適用 
・EU リスク評価のための技術指針 (Technical Guidance Document [CEC, 2003]) 

Equation45 を用いて浮遊固体の補正係数(および関連分配係数)を適用 
 
 カレンダ加工およびスプレッドコーティング加工の二つの仮想 PVC 加工施設を用いて

局所 PEC 値を算出した。PVC 加工処理は一般的に排水を伴わない“乾いた”処理とみな

されているが、大気中への排出の 50％(最悪の場合)が排水中に達すると推定される(すなわ

ち、局所沈着しても雨水によって地表水中に流入する)。工業施設で PVC 加工処理され排

水が下水処理施設に接続している場合などにあてはまるシナリオである。 
 
 モノ-、ジメチルスズ化合物およびモノ-、ジオクチル化合物についても同様の計算が行

われた。すべての計算およびインプットされたデータ(施設における使用量、大気中への排

出、排水中への割合などに関して)は同じである。安定剤には、メチルスズの場合、モノメ

チルスズトリクロリド(MMTC)およびジメチルスズジクロリド(DMTC)がそれぞれ 50％、

オクチルスズ化合物の場合、MOTC および DOTC がそれぞれ 50％含まれていると推定さ

れた。 
 
 局所 PEC 算出には、ブチルスズベースの製品を使用するポリウレタン工場およびブチ

ルスズあるいはオクチルスズベースの製品を使用する塗料製剤工場といったふたつの仮想

施設も用いられた。 
 
 触媒を含有するシーラント(あるいは同様の製品)の使用については、局所 PEC 値の目安

が決められている。 
 
 上記によって導出された PEC 値を Table 17 に示す。EU リスク評価のための技術指針

(CEC, 2003)による施設別の計算では、EUSES を用いた値より著しく高い結果が出ている

ことがわかる。このおもな理由は、大気への局所排出が下水へ入ることを想定しており、 
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これは EUSES の計算では想定されていないためである。 
 
前述の測定データと比較すると、局所 PECは一般的に水生環境中の最大値より低いか、

ほぼ同程度であることがわかる。例外として、安定剤製造時のメチルスズ、とくに DMTC
の値として、EU 技術指針(CEC,2003)Equation によって報告された値は、環境中で測定

された最高値として報告された値より著しく高い。 
 
6.2  ヒトの暴露量 
 
 有機スズは、広範囲の消費者製品から検出されている。Table 18 は、一覧表に入れた個々 
の研究の報告最高値をまとめたものである。 
 
 これらのデータは、成人の消費者および小児の最悪の暴露のモデルに用いられた。その

方法および想定の詳細は原資料(EC, 2003)にある。Table 19 は成人の、Table 20 は小児の

推定暴露量である。 
  
 市販物のジブチルスズの汚染によって生じる暴露経路の Table には、成人･小児のケー

スともトリブチルスズも含めてある。トリブチルスズの意図的な使用による直接暴露は該

当する CICAD で取り扱っている(IPCS, 1999b)。 
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7. 実験動物およびヒトでの体内動態・代謝の比較 
 

 0.07 mol/L の塩酸溶液にモノメチルスズ EHMA、ジブチルスズの塩 3 種(ジブチルスズ

マレイン酸塩、ジブチルスズジラウリン酸塩、ジブチルスズオキシド)、モノオクチルスズ

EHMA をいれ、胃中加水分解を推定した。加水分解による半減期は、それぞれ 0.27、3.5、
<0.5、<0.5、および 0.3 時間であった。 
 
 有機スズの吸収については、きわめて限られた調査しかない。Noland ら(183)は、妊娠

ラットに DMTC 0.025 mg/kg 体重を胃内投与し、ジメチルスズの最高血中濃度を得たが、

血中濃度の数値は記載されていない。胎仔の血中最高濃度は、母ラットに投与後 6 時間で

生じた。ラットに MOTC 25 mg/kg 体重を経口投与した 1 件の産業調査では、投与後 4.3
時間で最高血中濃度 62 ng/mL を認めた。吸収量は投与量の 0.03％と推定された。

Penninks ら(1987)は、ラットに 14C 標識 DOTC 6.3 mg/kg 体重を経口投与し、投与量の

20％の吸収を記録した。放射線は、肝臓および腎臓で最高値、副腎、下垂体、甲状腺で高

値、血中および脳で最低値であった。選択的な蓄積は観察されなかった。 
 
 ラットおよびヒトの表皮から吸収される DOTC およびジオクチルスズ EHMA の in 
vitro 試験(閉塞および開放)が Ward(2003)によって行われた。用量はジクロリドとして

1000 μg/cm2、スズとして 17007 μg/cm2相当であった。DOTC について回収されたスズか

ら計算すると、24 時間後の平均吸収量は、ヒトの皮膚で 0.035 μg/cm2(開放)および 0.039 
μg/cm2(閉塞)、ラットの皮膚で 1.04 μg/cm2(開放)および 4.14 μg/cm2(閉塞)であった。対応

するジオクチルスズ EHMA の平均吸収量は、ヒトの皮膚で 0.010 μg/cm2(開放)、および

0.011 μg/cm2(閉塞)、 ラットの皮膚で 0.641 μg/cm2(開放)および 0.547 μg/cm2(閉塞)であ

った。 
 
 ラットへ妊娠第 8 日目にジブチルスズジアセタート 22 mg/kg 体重を単回経口投与後、

ジブチルスズおよびモノブチルスズが胎仔から検出され、胎盤通過が示唆された(Noda et 
al., 1994)。Nakamura ら(1993)も、母ラットに妊娠第 7 日～17 日に経口投与後、胎仔か

らジブチルスズを検出した。 
 
 Penninks と Seinen(1980)は、ラットに[14C]DOTC 8 mg/kg 体重を経口投与し、2 日後

に臓器中の相対分布を測定した。結果は、肝臓 3.37％、腎臓 0.79％、副腎 0.69％、下垂

体 0.51％、脾臓 0.37％、リンパ節 0.26％、胸腺 0.12％、血液 0.12％、脳 0.04％であった。

2 mg/kg 単回静脈内投与後では、肝臓 10.07％、腎臓 4.22％、副腎 2.46％、脾臓 1.29％、

下垂体 1.10％、リンパ節 0.08％、胸腺 0.46％、血液 0.20％、脳 0.17％であった。Penninks
ら(1987)は、6.3 mg/kg 体重の経口投与、および 1.2 mg/kg 体重の静脈内投与でふたたび 
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調査を行った。組織中の放射線は静脈内投与後のほうが経口投与後より 3～4 倍高かった

が、組織間の相対分布は同じであった。続く 7 日にわたる全組織からの放射線消失は、す

べての組織でほぼ同じであったが、腎臓、脂肪組織、胸腺、脳は例外で、これらの組織の

相対蓄積指標はわずかな上昇を示した。これらの研究は、有機スズ自体ではなく、[14C]標
識の分布を追跡したものであることを重視しなければならない。 
 
 ラットへの DBTC 腹腔内投与によって、ブチル(3-ヒドロキシブチル)スズ、ブチル(4-ヒ
ドロキシブチル)スズ、モノブチルスズが形成された。主要代謝物(ブチル[3-ヒドロキシブ

チル]スズ)は、他の代謝物と比較して相対的に高濃度で腎臓へ分布し、時間経過とともに

濃度が上昇した。ブチル(4-ヒドロキシブチル)スズは、尿からのみ検出された。親化合物

および他の代謝物は脳で検出された(Ishizaka et al., 1989)。マウスへ単回経口投与したジ

ブチルスズジアセタート 1.1 mg/kg 体重は､90 時間以内に 14％が脱スタニル化され、肝臓
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あるいは糞便中に数種のブチルスズ誘導体が検出された(Boyer, 1989)。 
 
Arakawa ら(1983)は、ジブチルスズジクロリド(DBTC) 100mg/kg 食餌を 1 週間続けた

ところ、中止後の腎臓、肝臓、脾臓、および胸腺からのジブチルスズ排泄は速く、各器官

での半減期は数日であったと報告している。Merkord ら(1982)は、胆汁血漿比を 151：1
として、ジブチルスズの胆汁への能動輸送を示唆した。 

 
Penninks ら(1987)は、DOTC 2 mg/kg 体重の単回経口投与では、2 日以内に 80％が糞

便中に排泄されたと報告した。3 日後、放射能の排泄は一次キネティクスに従っており、

半減期は 8.9 日であった。静脈内投与後では、放射能の 66％が糞便中に排泄され、半減期

は 8.3 日であり、経口投与の場合とおおよそ同様であった。静脈内および経口投与後の放

射能の尿中への排泄は、それぞれ 11％および 22％であった。 
 

 ヒトにおけるキネティクスや代謝に関するデータがないため、これらの化合物の動物に

よるデータとヒトの代謝の関連性について結論を出すことはできない。 
 
 Penninks と Seinen (1980)は、ラットの肝臓および胸腺細胞でのジブチルスズの細胞

内分布を in vitro で調べた。ミトコンドリアの放射能が非常に低い肝細胞とは対照的に、

胸腺細胞では、放射能はミトコンドリアに集中し、細胞質では低濃度であった。胸腺への

選択的影響の理由として、細胞内分布の相違が示唆されている。 
 
 
8.  実験哺乳類および in vitro 試験系への影響 
 
8.1  単回暴露 

 
有機スズ化合物の急性毒性値を Table 21 に示す。 
 

 症状は、通常非特異的であり、脱力、自発運動の低下、被毛粗剛、呼吸困難、振戦、鎮

静などを含む。剖検所見は、胃腸管出血、臓器うっ血、肝臓・脾臓・腎臓の変色、限局性

腹膜炎、腸炎であった。吸入暴露後には、さらに肺出血、肺気腫、水腫が観察された(Summer 
et al., 2003)。 
 
8.2  刺激と感作 
 
 ラットへの DMTC 80 mg/kg 体重の経皮暴露では、皮膚壊死が生じ、黒い瘢痕が形成さ
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れた。同量の DBTC ではわずかな表層の損傷と皮下浮腫が生じた。DOTC では皮膚の障

害は生じなかった(Barnes & Stoner, 1958)。産業界での未発表の多くの研究が Summer
ら(2003)によってまとめられている：モノメチルスズは非常に軽度な紅斑が生じるか、あ

るいは影響がない(致死量であっても)が、ジメチルスズおよびモノ-、ジメチルスズの混合

物は軽微から軽度の刺激(1 例は中等度)が生じた。モノブチルスズの 2 件の調査では、一

方は軽度、他方は重度の刺激という矛盾した結果であった。ジブチルスズはほとんどの試

験できわめて刺激が強く、重度の壊死につながった。モノ-、ジブチルスズの混合物は、著

しく、きわめて刺激が強かった。ジオクチルスズおよびモノ-、ジオクチルスズの混合物は、

試験によって陰性から著しい刺激までばらつきがあった。 
 
眼の刺激についても Summer ら(2003)がまとめている：ある単一試験ではモノメチルス

ズは刺激がなかったが、ジメチルスズは中等度から重度の刺激性を示し、紅斑、浮腫、結
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膜炎が生じた。モノ-、ジメチルスズ混合物は無刺激あるいは軽微な作用であった。モノブ

チルスズ、ジブチルスズ、および両者の混合物は軽微から重度の刺激を生じた。ジオクチ

ルスズおよびモノ-、ジオクチルスズ混合物は軽微から中等度の刺激を生じた。 
 
ジメチルスズの感作試験の結果は、陽性、陰性、各 1 例で、モノ-、ジメチルスズの混合

物が陰性であった。ジブチルスズに感作性はないが、モノ-、ジブチルスズの混合物は軽度

から重度の感作性を示した(混合物中のモノ-とジブチルスズは、イソオクチルチオグリコ

ール酸[isooctylthioglycolate]として感作反応を増大した)。モノ-、ジオクチルスズ混合物

は軽度から強度の感作性を示した(ジオクチルスズの占める割合がより高いと、エチルヘキ

シルチオグリコール酸[ethylhexylthioglycolate]として感作率を上昇させた)(Summer et 
al., 2003)。 

 
 要約すると、刺激と感作試験の結果は、ばらつきが大きく、同じ化合物に対して無刺激

～重度の刺激性を示した。有機スズ化合物は皮膚および眼に対する刺激性を有すると考え

るべきである。同様のばらつきが感作試験でも生じ、データベースは確かな結論を出すに

は不十分と考えるべきである。しかし、有機スズ化合物を感作性があるとみなすほうが賢

明で予防的である。 
 
8.3  短期および中期暴露 
 
顕著な毒性エンドポイントは、各有機スズによって異なるが、神経毒性、生殖・発生毒

性、免疫毒性、内分泌かく乱などがある。したがって、短期および中期試験は、これらの

エンドポイントに沿って配列した。 
 

8.3.1 神経毒性 
 
MMTC と DMTC の混合物を用いた 2 件の 90 日間反復経口毒性試験(Elf Atochem NA, 

1996; Rohm & Haas, 1999)が行われている。この 2 試験は補完的であり、両試験の用量か

らは、中期致死性が示唆された。飲水投与試験は、混餌投与試験の mg/kg 体重による最高

用量とその下の用量間の大きな間隔を埋め、NOAEL 決定に信頼性を加えた。両試験では、

異なる比率で 2 物質を混合した。DMTC と MMTC の比率の異なる過去の一連の産業研究

(summarized in Summer et al., 2003)に基づき、2 物質中では、DMTC がより強力である

と予測された。 
 
Rohm と Haas(1999)の試験は、Sprague-Dawley ラット(雌雄、n=60)に DMTC(90％)

と MMTC(10％)の混合物を、13 週間毎日飲水投与した。濃度は 0、25、 75、 200 mg/L
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である。200 mg/L 群では、すべてのラットが、振戦や痙攣、触られると攻撃性や過敏性

などの兆候を示した。間隔をおいたすべてのサンプリング時において、体重および摂餌量

は著しく低下していた。同様の兆候は 75 mg/L 群でも報告されたが、より軽度であった。

25 mg/L 群では体重の変化は著しくなく、はっきりとした臨床的異常の兆候は報告されて

いない。すべての用量群で飲水摂取量が減少した。75 mg/L 群での目立つ所見は、雌の低

体温と立ち上がりの減少のみであった。25 mg/L 群では投与に関係する所見は報告されて

いない。200 mg/L 群では、絶対および相対胸腺重量が有意に減少したが、他の臓器への

作用は一過性であるか、あるいは決定的ではなかった。組織病理学的変化は明らかで、投

与に関係しており、軽微から軽度の心室拡張、軽度から中等度の神経細胞壊死、軽微から

軽度の白質空胞化などが特徴であった。75 mg/L ではこれらの作用の頻度および重症度が

200 mg/L 群より低かった。NOAEL は＜25 mg/L と考えられた。 
 
 Elf Atochem NA (1996)の研究は、WistarラットにOECD Test Guideline 408に準拠し、

0、1、6、15、200 mg/kg 食餌を 13 週間与えた。試験物質(DMTC: 66.5％、MMTC:33.5％)
の平均摂取量は、雄 0、0.06、0.39、0.98、16.81 mg/kg 体重/日、雌 0、0.07、0.41、1.02、
17.31 mg/kg 体重/日であった。広範囲の臓器の組織病理学的検査では、200 mg/kg 食餌群

の脳、腎臓、胸腺に投与に関連した変化がみられたが、15 mg/kg 食餌群ではそういった変

化は観察されなかった。200 mg/kg 食餌群では、痙攣、振戦、眼瞼痙攣、前屈位の兆候を

示した。これらの兆候はほかの用量群ではみられなかった。脳の顕微鏡検査では、海馬、

および周囲の皮質領域(内嗅･鼻周囲皮質)、扁桃･嗅覚構造(嗅核および梨状皮質)、梁上回の

顕著な病変がみられた。最高濃度群では、脊髄に腫大軸策がみられた。15 mg/kg 食餌群お

よび対照群では神経病理学的所見はなかった。NOAEL は 15 mg/kg 食餌と決定した。こ

れは、雄で 0.98 mg/kg 体重/日、雌では 1.02 mg/kg 体重/日の試験混合物に相当し、混合

物中の DMTC 成分では、雄 0.62 mg/kg 体重/日、雌 0.65 mg/kg 体重/日に相当する。 
 
 神経病理学的総合 NOAEL は、混合物中の DMTC 成分では 0.6 mg/kg 体重(混餌試験)
と考えられた。飲水試験では、1.4 および 2 mg/kg 体重(雄および雌)でわずかな影響がみ

られ、4.6 および 6 mg/kg 体重(雄および雌)で明らかな影響がみられた。 
 
8.3.2  生殖・発生毒性 
 
 妊娠期暴露による発生試験で、Wistar ラットの妊娠 7～17 日に、毎日 DMTC 0、5、10、
15、20 mg/kg 体重/日を強制経口投与した。15 および 20 mg/kg 体重/日群で母体毒性(死
亡、振戦、体重増の低下、胸腺重量の減少)が生じた。15 mg/kg 体重/日群では、胎仔体重

の減少がみられたが、20 mg/kg 体重/日群では胎仔死亡、胎仔体重の減少、解剖学的欠陥

が報告されている。解剖学的欠陥は、口蓋裂(妊娠 20 日の生存胎仔をもつ妊娠ラット 7 匹
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中 5 匹の 21 胎仔)であった。母体胸腺重量の減少は用量依存性で、15 および 20 mg/kg 体

重/日群で、有意であった。著者らは、母体および胎仔への影響の LOAEL は 15 mg/kg 体

重/日(体重増の低下、母ラットの胸腺重量の減少、胎仔重量の減少)と結論した。母体およ

び胎仔への DMTC の NOAEL は 10 mg/kg 体重/日である(Noda, 2001)。同報告の第 2 の

実験において、Noda(2001)は、DMTC を別の妊娠期間に短期間投与して影響を調べた。

ラットに 20 あるいは 40 mg/kg 体重/日を 3 日間、妊娠 7～9、10～12、13～15、あるいは

16～17 日に投与した。どの暴露期の後でも、どの用量でも口蓋裂はみられなかった。骨格

異常、頚肋、あるいは第一頚椎弓分離を有する胎仔数の有意な増加が、妊娠 7～9 日、あ

るいは 13～15 日に 40 mg/kg 体重/日を投与された群にみられた。 
 
生殖／発生スクリーニング試験(OECD Test Guideline 421)が、MMTC 0、30、150、

750 mg/kg 食餌を用いて 8 週間にわたって行われた。受胎能、発生への影響、および母体

毒性の NOAEL は 150 mg/kg 食餌であった(Appel & Waalkens-Berendsen, 2004a)。同様

の、MOTC 0、10、100、500 mg/kg 食餌を用いた試験の NOAEL は、受胎能および発生

への影響では 100 mg/kg 食餌、母体毒性では 10 mg/kg 食餌であった (Appel & 
Waalkens-Berendsen, 2004b)。 

 
 Noda ら(1992a,b)および Ema ら(1995)によって、MBTC(DBTC の主たる代謝物のひと

つ)および DBTC の比較発生毒性が、全妊娠期間および一部妊娠期間暴露による一連の研

究によって報告されている。Noda ら(1992a)は、全妊娠期間試験では Wistar ラットに

MBTC(0、50、100、200、400 mg/kg 体重/日)を妊娠 7～17 日に経口投与した。妊娠 20
日目に帝王切開を行った。母体毒性、あるいは胸腺萎縮は報告されておらず、用量依存性

の発生毒性の証拠もなかった。一部妊娠期間暴露試験では、Ema(1995)は、Wistar ラット

に MBTC(0、1000、1500、2000 mg/kg 体重)を、妊娠 7 および 8 日に胃管投与した。1500
および 2000 mg/kg 体重群で、母体死亡が有意に増加し、1000 および 1500 mg/kg 体重群

で母体の体重増加が有意に減少した。しかし、胎仔の外観に奇形はみられなかった。著者

らは、モノブチルスズは母体に毒性を生じる用量のみで影響がみられるため、発生毒性物

質ではないと結論した。 
 
 動物のデータは、胎仔死亡、先天異常、胎仔重量の低下など、DBTC の用量依存性の発

生毒性を一貫して示している。 
 
  Ema ら(1995)は、妊娠ラットに、7 日目と 8 日目のみに 10 あるいは 15 mg/kg 体重を

投与した。外観的異常および骨格異常の発生が両群で上昇したが、母体重量増は減少した。

Ema ら(1992)は、催奇形性に影響を受けやすい妊娠期間を調査するため、一定期間(7～9、
10～12、13～15 日に、20 mg/kg 体重)、および一定日(6、7、8、あるいは 9 日目に、20
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あるいは 40 mg/kg 体重)に DBTC を胃管投与した。7～9 日目に投与した DBTC は催奇形

性を生じた。しかし、10～12、あるいは 13～15 日に投与した場合は影響がみられなかっ

た。7 あるいは 8 日目に投与した場合に限って奇形が増加したが、6 あるいは 9 日目では

増加しなかった。後の研究では、Ema ら(1996)は、ジブチルスズを妊娠後期(13～15 日目)
にラットに投与し、母体に毒性を与える量であっても、器官形成後期では催奇形性がみら

れないことを示した。 
 
 Ema ら(1991)は、妊娠ラットに、8 日間(7～15 日目)DBTC、0、2.5、5.0、7.5、あるい

は 10 mg/kg 体重を 1 日 1 回強制経口投与した。ラットは 20 日目に屠殺した。7.5 および

10 mg/kg 体重群では母体死亡が生じたが、生存ラットにも体重増および摂餌量の減少がみ

られた。それ以下の用量では、母体毒性は生じなかった。7.5 mg/kg 体重群では、胚吸収

数、死亡胎仔数、着床後胚損失、同腹あたり生存胎仔数、生存胎仔の体重、胎盤重量など

すべてが対照とは有意に相違していた。同様の結果が 10 mg/kg 体重群でもみられたが、

一貫性がなく、これらは統計的に有意ではなかった。著者らは、この群では母体死亡率が

高く、同腹仔数が統計分析には少なすぎるためと考えている。外観および骨格異常の胎仔

発生率は用量依存的に著しく上昇したが、2.5 mg/kg 体重群ではそのような異常は観察さ

れなかった。 
 
 ラットの妊娠 6～15 日目に DBTC 0､1.0、2.5、5.0、10 mg/kg 体重を投与する 20 日間

の試験が行われた(ORTEPA, 1994)。体重増の減少、摂餌量の減少、および胸腺萎縮に示

唆される母体毒性が 10 mg/kg 体重の用量レベルで生じた。5.0 mg/kg 体重では軽微の母体

毒性(体重増の軽度の低下、および胸腺萎縮の可能性)が生じたが、胎仔への催奇形性作用

はなかった。2.5 mg/kg 体重では発生毒性はみられなかった。 
 
 著者らは、母体毒性の NOAEL は 1.0 mg/kg 体重(ORTEPA, 1994)とみなし、Ema ら

(1991)は 5.0 mg/kg 体重とした。ピア・レビューアーおよび最終検討委員会のメンバーは、

ORTEPA によって認められた 5.0 mg/kg 体重の影響は生物学的重要性が考えられないと

し、5.0 mg/kg 体重を両試験での NOAEL とした。催奇形性の NOAEL は、ORTEPA(1994)
の試験で 5.0 mg/kg 体重、Ema ら(1991)の試験では 2.5 mg/kg 体重であった。 
 
 Farr ら(2001)の Wistar ラットによる試験では、DBTC 用量 5 mg/kg 体重まで母体毒性

は示されなかった。母体毒性の兆候―体重増の減少、摂餌量および胸腺重量の減少―は 10 
mg/kg 体重で観察された。10 mg/kg 体重では、奇形のわずかな増加(対照群 1/269：投与

群 4/262)のほかには催奇形性はみられなかった。 
 
さまざまな陰イオンをもつ各種ジブチルスズの催奇形性作用についてNodaら(1992a,b, 
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1993)が調査した。ジブチルスズジアセタートは、妊娠 8 日目に経口投与した母ラットの

胎仔に下顎裂溝、舌小帯短縮、融合肋骨などといった奇形をもたらすことが示された(Noda 
et al., 1992b)。Noda ら(1993)は、異なった陰イオンを比較するため、妊娠 8 日目の Wistar
ラットにマレイン酸ジブチルスズを単回経口投与した。強制経口投与した用量は、0、あ

るいは～28 mg/kg 体重である。母体体重増あるいは摂餌量に目立つ変化はなく、投与群で

母体毒性は観察されなかった。胚吸収あるいは生存胎仔の重量に相違は観察されなかった。

外観異常および骨格異常の発生率は、投与群 12.5％、対照群 9.3％であった。マレイン酸

ジブチルスズは、下顎奇形(下顎裂溝、下唇裂溝、舌小帯短縮、舌裂)および異常(下顎固着、

頭蓋低形成)を有意に増大させた。骨格変異はおもに頚肋であった。別の試験では、ジブチ

ルスズオキシド 0、～20 mg/kg 体重、あるいはジラウリン酸ジブチルスズ 0、～50 mg/kg
体重を、やはり妊娠 8 日目に･強制経口投与した。母体毒性は報告されていない。外観異

常および骨格異常の発生率は、ジブチルスズオキシドでは対照群 20.7％、投与群 26.2％、

ジラウリン酸ジブチルスズでは対照群 28.1％、投与群 30.6％であった。奇形、異常、およ

び変異は、マレイン酸ジブチルスズの場合と同様であった。マレイン酸ジブチルスズ、 ジ
ブチルスズオキシド、 およびジラウリン酸ジブチルスズのモル濃度はまったく同じで 80 
μmol/kg 体重であった。 

 
 Ema ら(2003)および Harazono と Ema(2003)は、ジブチルスズ化合物でみられる胚損

失は子宮の脱落膜細胞反応の抑制とプロゲステロン(プロゲステロンはラットの生殖毒性

の状況に対して保護的である)レベルの低下によると示唆している。ジブチルスズは、妊娠

0～3 日目に 7.6 mg/kg 体重以上の DBTC に、あるいは 4～7 日目に 3.8 mg/kg 体重以上に

暴露した妊娠ラットに着床不全を引き起こした(Harazono & Ema, 2003)。ジブチルスズに

よって催奇形性作用を受けやすい時期、および奇形のタイプは、テトラ-、トリ-、モノ-置
換スズによって引き起こされるものとは異なる。DBTC への in vitro 暴露では、器官形成

の 3 つの異なる段階で胚の正常な発生が妨げられ、DBTC の形態異常発生作用を含む胚毒

性作用への感受性は発生段階によって異なる(Hirose et al., 2004)。 
 
 Faqi ら(2001)は、オクチルスズ安定剤 ZK 30.434(ジオクチルスズジイソチオグリコー

ル酸[dioctyltin diisooctylthioglycolate] 80％、モノオクチルスズトリイソオクチルチオグ

リコール酸[monooctyltin triisooctylthioglycolate] 20％の混合物)について NMRI マウス

を用いて発生毒性を調査した。母マウスに、妊娠中 12 日間(6～17 日目)毎日 1 回、この混

合物、0、20、30、45、67、100 mg/kg 体重を強制経口投与した。20、30、45 mg/kg 体

重群では、母体体重増の減少あるいは毒性の臨床兆候はみられなかったが、100 mg/kg 体

重群では母体体重増の有意な減少が観察された。母体の平均胸腺･肝臓重量は､45 および

100 mg/kg 体重群で減少した。胚吸収率は 67 および 100 mg/kg 体重群で上昇し、胎仔重

量は低下した。外観の奇形は、20、30、45 mg/kg 体重群では報告されていない。67 およ
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び 100 mg/kg 体重群では胎仔の口蓋裂発生率の有意な上昇が報告されている。前肢湾曲や

脳脱出の発生率は 100 mg/kg 体重群で有意に上昇した。骨格異常は 67 および 100 mg/kg
体重群で有意に増加した。著者らは、母体毒性が生じる用量は、体重増および肝臓重量に

基づくと 100 mg/kg 体重/日、胸腺重量に基づくと 45 mg/kg 体重/日と結論した。母体毒

性のNOAELは30 mg/kg体重/日と確認された。胎仔の奇形に対するNOAELは、67 mg/kg
体重/日暴露された母マウスの胎仔の口蓋裂増加に基づいて45 mg/kg体重/日と報告された。 
 
ラットに妊娠 6～15 日に上記と同じジオクチルスズとモノオクチルスズの 80：20 の混

合物を投与した試験では、5 mg/kg 体重までの用量では、影響はみられなかったが、25 
mg/kg 体重で重大な胚毒性が観察された(Schering AG, 1991)。ウサギへの同様の試験(妊
娠 6～18 日に投与)では、1 mg/kg 体重では投与に関係する影響はみられず、10 mg/kg 体
重で胎仔発達への軽微な影響があり、100 mg/kg 体重では重大な胚毒性／胚死亡がみられ

た(Schering AG, 1992)。混合物中のジオクチルスズを減らすと、胎仔への影響の軽減が観

察された(Summer et al., 2003)。 
 
Ciba-Geigy Ltd (1983)は、モノ-、ジオクチルスズチオグリコール酸の混合物(67:33)を、

ラットの妊娠 6～15 日に 0、20、60、120 mg/kg 体重/日を強制経口投与したが、投与に

関連する胚毒性あるいは催奇形性作用はみられなかった。 
 

8.3.3 免疫毒性 
 
 Arakawa と Wada (1993) は、ラットに MMTC あるいは DMTC 5 mg/kg 体重/日を 10
日間投与し、胸腺への影響がないことを報告した。この試験は、メチルスズの免疫毒性を

エンドポイントとした唯一の試験である。 
 
 Seinen と Willems(1976)は、雌雄の Wistar ラットに濃度が 0、50、150 mg/kg 食餌の

DOTC を 6 週間与えた。雌雄の相対胸腺重量が極めて有意に用量依存的に減少した。雄の

膝窩リンパ節重量も用量依存的に減少した。150 mg/kg 食餌群 の胸腺皮質からはほとん

どすべてのリンパ球が枯渇し 50 mg/kg 体重群でも、ある程度の枯渇が認められた。リン

パ球破壊の証拠はなかった。対照に比較して、脾臓の動脈周囲リンパ鞘は小さく、リンパ

球集団の密度は低かった。リンパ球枯渇は、末梢リンパ節の胸腺依存性傍皮質領域でも明

らかであった。処置に関係した組織病理学的変化は、検査した他の臓器ではみられなかっ

た。投与した 2 用量レベルで影響がみられたことから、NOAEL は決められなかった。 
  

Penninks と Seinen (1982)は、ラットに DOTC 50 および 150 mg/kg 食餌(2.5 および

7.5 mg/kg 体重に相当)を 14 日間投与し、両用量レベルで、胸腺および脾臓の重量の減少
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を報告している。 
 
 DBTC を用量約 7 mg/kg 体重/日で 2 週間混餌投与した Wistar ラットは、相対胸腺重

量が 50％減少し、相対脾臓重量および膝窩リンパ節が、50％以下ではあるが有意に減少し

た。すべての処置ラットに、胸腺、とくに皮質の著しいリンパ球枯渇が生じたが、細胞破

壊は(トリブチルスズによる作用とは明らかに対照的に)報告されていない。23 mg/kg 体重

/日投与されたラットではリンパ球がほとんど完全に枯渇した(Seinen et al., 1977a)。
DOTC でも同様の結果が得られた。4 週間の混餌投与後、8 週間の通常餌による飼育では、

胸腺への影響は約 2 週間後に回復した(Seinen et al.,1977a)。 
 
 妊娠および／あるいは授乳中の 3～16 週齢の Fischer 344 ラットへの強制経口投与によ

って、出生前および出生後、あるいは出生後のみ DOTC を暴露した試験では、出生後早期

に直接出生仔に投与した場合が、DOTC による免疫抑制を誘発するもっとも有効な方法で

あることが判明した。この結果から、免疫系が十分に発達した場合に比べて、発達中の免

疫系は、既知の免疫毒性物質への感受性が高いという証拠も得られた(Smialowicz et al., 
1988)。 
 
 同様の DMTC および MOTC の試験では、リンパ系器官への影響がみられなかった

(Seinen et al., 1977a)。 
 
 Rohm と Haas(1976)は、ラットに MOTC 0、30、100、300、1000 mg/kg 食餌/日を 90
日間投与し食餌毒性を調査した。30 mg/kg 以上の投与では、胸腺の相対重量が用量依存的

に減少した。相対脾臓重量は、すべての投与群で低かったが、用量依存性はなかった。Appel 
と Waalkens-Berendsen (2004b)は、同様の 90 日間試験を、ラットに DOTC 0、10、100、
300 mg/kg 食餌を与えて行った。10 mg/kg 食餌で絶対および相対胸腺重量が減少したため、

NOAEL は決められなかった。LOAEL は 10 mg/kg 食餌で、0.7 mg/kg 体重/日に相当す

る。 
 
 免疫系の機能変化も報告されている。DBTC を 4～6 週間投与したところ、約 2.5 mg/kg
体重/日ではヒツジ赤血球を用いた体液性免疫反応の抑制および同種移植片反応の著しい

遅延、7.5 mg/kg 体重/日では同種移植片反応の著しい遅延が生じた(Seinen et al., 1977b)。
同じ著者らは、免疫系の発達期のラットに暴露した場合、免疫系への影響が強くなること

を示した。同試験で、DOTC 5 mg/kg 体重/日を暴露したラットは、細胞性免疫反応である

ツベルクリンへの遅延型過敏反応を呈した。 
 
 副腎を摘出しても胸腺萎縮の発生は抑えられなかったため、有機スズ化合物の免疫毒性
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には、ストレスによって誘発・放出されるグルココルチコイドは介在していない(Seinen & 
Willems, 1976)。これらの試験では、副腎重量にも影響はなかった。 
 
 マウスもジブチルスズおよびジオクチルスズ投与に対して免疫反応を示したが、ラット

よりかなり高いレベル(約 300 mg/kg 食餌)であり、モルモットは 50 mg/kg 食餌では免疫

反応に変化はなかった(Seinen et al., 1977a,b; Miller et al., 1986)。ラットおよびマウスへ

の 78 週間の投与(それぞれ最高 6.7 および 19.8 mg/kg 体重/日まで)では、リンパ組織に病

理組織学的影響は認められなかった。 
 

Miller と Scott(1985)は、ラットに DOTC を 75 mg/kg 食餌で 8 あるいは 12 週間投与し

たところ胸腺重量が著しく減少したと報告している。処置ラットのリンパ球および T 細胞

亜集団の数が減少したが、ヒツジ赤血球への in vivo 抗体反応に変化はなかった。DOTC
の血中リンパ球に対する in vitro 殺細胞作用の証拠はみつからなかった。Evans ら(1986)
が、妊娠および非妊娠ラットに 3 週間 75 mg/kg 食餌を与えたところ、妊娠ラットのみに

重度の胸腺萎縮および網内系細胞の広範囲の空胞化が生じたと報告している。 
 

 MOTC と DOTC の混合物(65:35)0、3、10、30、100 mg/kg 食餌を 3 ヵ月間与えたラッ

トの試験では、摂餌および成長に関して、投与に関係する影響はみられなかった。100 
mg/kg 食餌群では胸腺重量が著しく減少し、30 mg/kg 食餌群ではわずかに減少した。胸

腺組織に病理組織学的変化はみられなかった。NOAEL は、MOTC で 0.87 mg/kg 体重/
日、DOTCで 0.23 mg/kg体重/日に相当する、3 mg/kg食餌と考えられた (Ciba- Geigy Ltd, 
1981)。MOTC と DOTC の混合物(94:6) の 0、30、100、300、1000 mg/kg 食餌を 90 日

間与えたラットの試験では、すべての用量レベルで胸腺重量が減少した(TNO, 1976)。 
 
 成人の男性および女性ドナーから得たヒトナチュラルキラー(NK)細胞に in vitro で、モ

ノ-、ジ-、トリブチルスズを環境的に意味のある網羅的なさまざまな濃度で暴露した試験

では、すべてのドナーで検出可能な濃度のブチルスズの存在が明らかになり、血中ブチル

スズに NK 細胞が暴露している可能性が示唆された。この試験は、ブチルスズ化合物が、

ヒトの NK 細胞の機能、および NK 細胞が介在する潜在力(の可能性)を著しく抑制してい

る証拠を提供した(Whalen et al., 1999)。 
 
8.3.4 内分泌かく乱 
 
メチルスズの内分泌に関係する影響についてのデータは見当たらない。 
 
トリブチルスズがアロマターゼを阻害することはよく知られている(IPCS, 1990)。他の
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有機スズ化合物については、包括的な in vitro 試験が行われていないため、アロマターゼ

阻害作用を定量的に比較することはできない。 
 
最近の in vitro 試験で、ヒト胎盤ミクロソーム画分へのアロマターゼ阻害作用が TBTC

および DBTC で示された(Heidrich et al., 2001; Cooke, 2002)。試験した DBTC は軽度の

アロマターゼ阻害作用を有するようであるが、TBTC よりその作用は弱い(トリブチルスズ

が不純物として存在していた可能性があることに注目すべきである)。しかし、トリブチル

スズとジブチルスズのアロマターゼ阻害作用の差(ほぼ 10 倍)は、ジブチルスズ単独でも軽

度の阻害作用をもつことを示唆している。MBTC はアロマターゼ阻害作用を有していない。 
 

 in vitro 試験におけるアロマターゼ阻害作用の調査では、モノ-、ジ-、トリオクチルスズ

とインキュベート後、内分泌反応の兆候はみられなかった(Cooke, 2002)。 
 
8.4 長期暴露と発がん性 
 
 検討中の有機スズ化合物の発がん性についての試験は、1 件しか公表されていない。ラ

ットおよびマウスに対するジブチルスズジアセタートの長期影響を調べたものである。雌

雄の Fischer 344 ラットに、0、3.33、6.65 mg/kg 体重/日を 78 週間にわたって混餌投与

し、続く 26 週間は通常の餌を与えた。B6C3F1 マウスに、0、9.9、19.8 mg/kg 体重/日を

やはり 78 週間混餌投与後、14 週間は通常の餌を与えた(NCI, 1978)。どちらの試験でも、

対照に比較して、統計的に有意な腫瘍発生率の上昇はなかった。高用量群の雌 17 匹の子

宮組織は誤って紛失した。そのため、子宮組織中の腫瘍発生を完全に否定することはでき

ない。しかし、ジブチルスズが、ラットあるいはマウスへの発がん物質ではないというお

おまかな結論を得た。非腫瘍性作用については、肺、心臓、内分泌腺、リンパ組織、胃腸

管、肝臓、あるいは腎臓に、組織病理学的影響がみつからなかった。体重に対して目立つ

影響はなかった。脳への影響は肉眼あるいは顕微鏡でも観察されなかった。 
 
他の有機スズについて、公表されていない長期試験の簡単なサマリーが入手可能である。

これらの大部分の試験では、モノメチルスズとジメチルスズの混合物はラットに対する発

がん性がなく、モノオクチルスズあるいはジオクチルスズはラットあるいはイヌに対する

発がん性がない(Summer et al., 2003)。MOTC と DOTC の混合物(65:35) 0、5、15、50、
150 mg/kg 食餌をラットに 2 年間与えた試験では、150 mg/kg 食餌群のみで雌ラットの胸

腺リンパ腫の発生率が有意に上昇(2/57 に比較して 13/55)した。雄の 50 および 150 mg/kg
食餌群で、全身性悪性リンパ腫の発生率が有意に上昇したが、雌では最高用量群のみで上

昇した(Ciba-Geigy Ltd, 1986)。 
. 
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 アルキルスズ、とくにジブチルスズでは抗腫瘍活性が報告されている。マウス皮膚イニ

シエーション／プロモーションの試験では、ジブチルスズがプロモーション段階を阻害し

た(Arakawa & Wada, 1993)。 
 
 セクション 8.3 および 8.4 で取り上げた毒性試験を Table 22 にまとめた。中期暴露の

TDI 導出に用いた試験(§11.1.2 参照)も示した。 
 
8.5 遺伝毒性および関連エンドポイント 
 

in vivo 試験の大部分がモノ-およびジアルキルスズの遺伝毒性を示していない。in vitro
試験の結果にはばらつきがあり、DNA 反応性はほとんど示されていない。しかし、in vitro
染色体異常誘発性および有糸分裂の紡錘体形成への影響は指摘されている。 
 
Hamasaki ら(1993)は、一連の有機スズ化合物を Salmonella typhimurium の 2 株(TA98 
および TA100）を用いて代謝活性化せずに試験した。結果は、TA98 株では DBTC のみが

陽性であった。TA100 株では、モノブチルスズオキシド、MBTC、DBTC、DMTC が陽

性であった。Summer ら(2003)は、ジブチルスズおよびオクチルスズと酵母の試験をレビ

ューした。試験された最高濃度(10 mg/mL)であった DOTC の単独試験を除いて、すべて

の試験結果は陰性であった。 
 

 Hamasaki ら(1992)は、モノブチルスズオキシド、MBTC、DBTC が、大腸菌 Escherichia 
coli PQ 37 との SOS 染色体試験で高い SOS 誘導能を示すことを報告した。DBTC および

DMTC も、枯草菌 Bacillus subtilis H 17( Rec+) および M45( Rec−)による REC アッセイ

で DNA 損傷を起こすことが認められた。Li ら(1982)は、DBTC が Chinese ハムスター卵

巣細胞の突然変異を誘発することを以前に報告している。 
 
 種々の有機スズ化合物の異数性誘発能の直接および間接評価がJensenら(1991a)によっ

て報告されている。ヒト末梢血リンパ球培養液中の 10-3～10-9 mol/L の DMTC、ジフェニ

ルスズジクロリド(DPTC)、トリメチルスズクロリド(TMTC)、TBTC、トリフェニルスズ

クロリド（TPTC）の染色体収縮に対する作用が調べられた。DPTC、TMTC、TBTC、TPTC
は染色体超収縮の強力な誘発能を有すると考えられ、これらの化合物が、おそらく紡錘体

機能に作用し異数性を誘発することを示唆した。DMTC、TMTC、DBTC、TBTC、DPTC、

TPTC による V79 Chinese ハムスター細胞、および in vitro ウシ脳微小管の会合能の追加

試験では、すべての化合物が微小管会合を濃度依存性に抑制した(Jensen et al., 1991b)。 
 
Summer ら(2003)は、一連の有機スズ単独あるいは混合物の遺伝毒性についての 16 件
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の in vivo 試験をレビューした。マウスおよびラットの 11 件の小核試験中 DBTC を用い

た 1 件が陽性で、50 mg/kg 体重で選択的に雌の小核発生率の有意な上昇が 48 および 72
時間後にみられた(Life Sciences Research Ltd, 1991)。他の試験では陰性であった。さら

に、最近のラットの DOTC およびジオクチルスズオキシドによる小核試験でも陰性であっ

た(Krul, 2003a; de Vogel, 2004)。最近の MMTC を用いた 1 件の小核試験では陽性であり

(Krul, 2003b)、37、333、1000 mg/kg 体重群で小核多染性赤血球がみられたが、111 mg/kg
体重ではみられなかった。この線形傾向は作用の有意性が低いことを示していた。 MMTC
は軽度の遺伝毒性物質であると考えられた。他の in vivo 試験(不定期 DNA 合成、宿主媒

介試験／マウスリンパ腫細胞、姉妹染色分体交換、DNA 共有結合アッセイ)はすべて陰性

であった(Summer et al., 2003)。 
 
8.6 その他の毒性 
 
 DBTC はラットに、用量(6 および 8 mg/kg 体重、静脈内投与)および期間(1～24 週間)
に依存して膵臓および胆管に急性の病変を誘発した(Merkord & Hennighausen, 1989; 
Merkord et al., 1997, 1999; Sparmann et al., 2001)。膵臓の病変は膵臓線維症に進行し、

肝臓病変は肝硬変に進んだ。DBTC 4 mg/kg 体重の単回静脈内投与で、2～4 日後に軽度の

間質性膵炎を引き起こした(Merkord et al., 2001)。ラットへの DBTC の 3 週間ごとの反復

投与(4 mg/kg 体重、静脈内)は、急性の間質性膵炎、9～12 週間後の膵臓線維症および肝臓

病変(肝内胆管腫大)を誘発した(Merkord et al., 2001)。 
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8.7  作用機序 
 
 有機スズ、とくにジブチルスズ(Seinen et al., 1977a; Snoeij et al., 1988)、ジオクチル

スズ (Seinen & Willems, 1976; Seinen et al., 1977b)、トリブチルスズ (IPCS, 1990)は、

小型のげっ歯類の胸腺重量の減少および細胞密度の低下を招く(§8.3.3 参照)。有機スズに

誘発される胸腺萎縮およびその結果阻害されるT細胞依存性免疫反応の考えうるいくつか

の作用機序が示唆されている(Snoeij et al., 1988; Pieters et al., 1994a,b,c, 1995)。ジアル

キルスズ、とくに DBTC は、ジチオール類と強い親和性を示し、胸腺内細胞間の受容体依

存性コミュニケーションを妨げると考えられる(Penninks & Seinen, 1983; Pieters et al., 
1994a)。 
 
 種々の所見をまとめると、有機スズは細胞膜および／あるいは細胞骨格レベルで作用し、

その結果胸腺細胞の成熟にきわめて重要な細胞間および細胞内コミュニケーションが乱さ

れることを示唆している(Pieters et al., 1994a)。  
 
未成熟ラットの胸腺サブセットの分化および増殖についての in vivoおよび in vitro試験

は、DBTC が CD4―CD8＋生成および成熟シングルポジティブ(SP)胸腺細胞の増殖を減衰

させるが、これらの細胞の分化能には影響しないことを示し、胸腺細胞の増殖と分化は独

立して調節が行われるプロセスであることを示唆している(Pieters et al., 1993,1994a,b, 
1995)。 

 
 さらに、有機スズの免疫抑制の作用機序は、増殖停止に対するアポトーシスの役割にも

集中している。DBTC および TBTC といった有機スズ化合物を高用量で投与し追跡したア

ポトーシス経路は、細胞内 Ca2 ＋濃度の上昇で開始され、ミトコンドリアの反応性酸素種

およびシトクロム C の放出、ラット胸腺細胞のカスパーゼの活性化(in vitro)と続き、DNA
断片化に至る(Gennari et al., 2000)。TBTC は、これらの細胞内変化の誘発能が DBTC よ

りはるかに高い。Gennari ら(2002)は、DBTC 誘発のアポトーシスに関与する遺伝子発現

を、ｃDNA マクロアレイで明らかにする目的の更なる研究で、nur-77 は未成熟 T 細胞中

の T 細胞受容体媒介性のアポト－シスに応えて発現する転写因子であることをみつけた。

アンチセンスオリゴヌクレオチドによる nur-77 発現の抑制が、DBTC に誘発されたアポ

トーシスを阻害しており、有機スズ誘発性アポトーシス細胞死における nur-77 の役割を

裏付けている。  
 
 
9. ヒトへの影響 
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 ドイツの化学工場で、1981 年に大釜の清掃中に DMTC と TMTC(50:50)の混合物に暴露

した作業員 6 人中 1 人が 12 日後に死亡した。最大暴露時間は 3 日間で 1.5 時間であった。

暴露濃度の推定は行われなかった。死亡前の症状は、尿中への高濃度のスズ排泄、呼吸抑

制、および昏睡であった(Rey et al, 1984)。生き残った作業員中 2 人は神経障害(6 年後に

も明らかな)を発症したが、呼吸障害は持続しなかった。残りの生存者は記憶障害を体験し

た。Fortemps ら(1978)は、ベルギーの小規模の DMTC 合成パイロットプラントで、断続

的に約 3 ヵ月間 DMTC と TMTC 蒸気に暴露した化学技術者 2 人が発症した症状を報告し

ている。両者とも全身性の癲癇性発作を伴う突然の精神錯乱に陥った。発作前、2 人は頭

痛、さまざまな臓器の痛み、精神的混乱(記憶障害、注意力の欠如、不眠症、食欲不振、見

当識障害)などを訴えていた。暴露がなくなると 2 人の症状は消滅した。Ross ら(1981)は、

1978 年米国で漏洩を起こした工場で、TMTC に暴露(吸入および皮膚暴露と推定される)
した 22 人の男性化学技術者を調査した。暴露の高低で各人の症状を比較した。高暴露群

は、忘れやすさ、疲労、脱力感、意欲喪失などの不特異的症状、うつ病の発作、怒りの発

作といった特異的症状(症状によっては 3 年後まで続く)の発生率が有意に高かった。

Yanofsky ら(1991)および Feldman ら(1993)は、トリメチルスズの蒸気に偶然暴露した 23
歳の化学専攻の男性大学生の症状を報告している。暴露後 72 時間で発生した症状は、精

神錯乱、空間見当識失調、記憶喪失であった。5 ヵ月後、男性は複雑部分発作を発症し、7
年間抗けいれん薬を必要とした。暴露 4 年後の検査では、記憶障害、認知障害、情動不安

が持続していた。漏洩後のこれらすべての報告された症状は、げっ歯類およびヒトに神経

病理学的所見を生じさせることがわかっているトリメチルスズに関係しており、したがっ

てこれらの結果をほかの有機スズに当てはめることができるとは限らない。 
 
  Witco(1994)の調査は、作業員 83 人で行われた。臨床的異常は T ヘルパー／インデュ

ーサ細胞比の軽度の低下が 6/83 サンプル、T サプレッサ／細胞毒性細胞比の軽度の低下が

9/83 サンプルであった。T ヘルパー細胞および T サプレッサ細胞数と職業性有機スズ暴露

年数に相関関係は認められなかった。有機スズ化合物の特定はなされていなかった。暴露

群の尿中スズの報告はなかった。Atochem(Baaijens, 1992)の調査では、有機スズ化合物(非
特定)製造工場の作業員 46 人と対照群 44 人で行われたが、暴露群の T リンパ球、T ヘル

パー細胞、T サプレッサ細胞のパーセンテージが上昇していた。統計的有意性の調査は報

告されていない。暴露群の尿中スズは 5.5μg/mL で、対照群(2.8 μg/mL)より有意に高かっ

た。 
 

 
10.  実験室および自然界の生物への影響 
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10.1  水生環境  
 
環境影響の評価のため、大量の情報がレビューされている。その多くは公表されている

が、産業界によって未公表の種々の追加的情報も寄せられた。環境影響の評価目的のため、

淡水環境に焦点を当てた。 
 

 種々の有機スズ化合物の水生生物への毒性データを Table 23 にまとめた。 
 
10.2  陸生環境 
 
 陸生生物への影響は、モノ-、ジメチルスズの混合物(50:50 および 25:75)のみについて

報告されており、ミミズ Eisenia foetida の 14 日 LC50は 320 および＞1000 mg/kg(塩化

物として)で、それぞれの NOEC は 100 および 1000 mg/kg(塩化物として)であった

(Wilbury, 1995a,b, 1996)。 
 
 
11. 影響評価 
 
11.1  健康への影響評価 
 
11.1.1 危険有害性の特定と用量反応の評価 
 
本評価で取り上げられた有機スズの、実験哺乳類に対する急性毒性は低く、大部分の実

験の LD50は 100 mg/kg 体重を超えており、多くは 1000 mg/kg 体重を超えていた。 
 
感作試験では、ジメチルスズが陽性１、陰性１の結果であり、ジ-、モノメチルスズの混

合物が陰性であった。ジブチルスズは感作性を示さないが、モノ-、ジブチルスズの混合物

は軽度から強度の感作性を示した(混合物中のジ-とモノブチルスズはイソオクチルチオグ

リコール酸として感作反応を増大させる)。モノ-、ジオクチルスズ混合物は軽度から強度

の感作性を示した(ジオクチルスズの比率が高いほどエチルヘキシルチオグリコール酸と

して感作率が上昇した)。 
 

 刺激についての試験は、ばらつきがきわめて高く、同一化合物での結果に無刺激から重

度の刺激まで報告されている。有機スズ化合物は皮膚および眼に対する刺激性を有すると

認識すべきである。同様のばらつきが感作試験でも起きており、データベースは正確な結

論を得るには不適切とみなすべきである。しかし本 CICAD で評価した有機スズ化合物を
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感作物質であるとみなすほうが賢明で予防的である。 
 
短期～中期暴露から、妥当なエンドポイントは神経毒性、発生毒性、免疫毒性、内分泌

かく乱であることが示された。Table 24 に各化合物の重要な研究のまとめおよび確認され

た NOAEL あるいは LOAEL を示した。各毒性エンドポイントの程度は、全体としてグル

ープごとに異なっている。たとえば、トリブチルスズはアロマターゼ阻害能が確認されて

おり、ジブチルスズにもある程度の作用があると考えられる(ジブチルスズ単独の内分泌か

く乱能は、不純物としてのトリブチルスズの存在によって正確に把握できない)。モノブチ

ルスズ、およびモノ-、ジオクチルスズは、in vitro 試験ではアロマターゼ阻害能はない。

メチルスズに関しては、このエンドポイントのデータは入手できなかった。 
 

 in vivo 試験の大多数は、モノ-およびジアルキルスズが遺伝毒性を有さないことを示し

ている。in vitro 試験の結果はまちまちで、DNA 反応性はあまり指摘されていない。しか

し、in vitro 有糸分裂の際の染色体異常誘発性および紡錘体形成への影響は指摘されてい

る。 
 
本 CICAD で取り上げた有機スズ化合物中の一部について、公表されていない長期試験の

簡単な要約が入手可能である。これらによると、モノ-とジメチルスズの混合物はラットへ

の発がん性を示さず、モノ-あるいはジオクチルスズは、MOTC と DOTC 混合物による単

一試験を除いて、ラットあるいはイヌへの発がん性を示さなかった。この例外では、雌ラ

ットの胸腺リンパ腫の頻度は 150 mg/kg 食餌でのみ有意な増加を示した。雄ラットでは、

50 および 150 mg/kg 群で全身性悪性リンパ腫の発生率が有意に上昇したが、雌ラットで

は最高濃度でのみであった。 
 
11.1.2 耐容摂取量および耐容濃度の設定基準 
 
毒性データのレビューに基づくと、適切な用量を用いた適切な種への長期試験が入手で

きないため、検討した有機スズ化合物の信頼できる生涯 TDI(1 日耐容摂取量)を導出する

ことはできない。したがって、予備的リスク判定には、中期暴露の結果を用いて TDI を導

出している。ジメチルスズには、神経毒性のエンドポイントに対する TDI 設定のベースと

して信頼できる NOAEL がある。ほかの化合物の予備的なリスク判定のための中期暴露

TDI の最適推定値は、入手可能な試験から導出された(Table 25)。 
 
適用された不確実係数は、予防的なものである。種内および種間のばらつきのため、そ

れぞれ 10 の不確実係数のほか、メチルスズには神経毒性以外のデータが欠けていたり、

不十分なための追加的係数 5 を適用した。ジブチルスズには、種内および種間のための 100 
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に加え、重要なエンドポイントはトリブチルスズと同様であるが、免疫毒性研究のデー

タベースがかなり小さいため、さらに係数 10 を適用した。これらは、暫定的なリスク算

定およびリスク管理の優先順位決定のための作業用 TDI 推定値であることを重視するべ

きである。 
 

11.1.3 リスクの総合判定例 
 
 有機スズ化合物への成人消費者のさまざまな暴露源(§6)、および上記に導出した TDI
値に基づくと、種々の有機スズ化合物からの相対的暴露量を TDI 値のパーセンテージで推

定することができる。セクション 6 の暴露量の算出は、現実的な最悪の事態の暴露評価に

基づいていた。Table 26 はこのリスク判定の結果を示している。 
 
 Table 26 の情報に基づくと、各有機スズ化合物は、調査した消費者製品のいずれにおい

ても TDI を超えていないことがわかる。ジブチルスズは、ベーキングペーパーへの使用に

ついて懸念が示されており、トリブチルスズ(業務用ジブチルスズの不純物)のリスク因子

を加えると、すべてのブチルスズをまとめた TDI(71％)に迫るものと考えられる。この懸

念から、有機スズのベーキングペーパーへの使用が中止されたのも肯けることである。 
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ジオクチルスズの値は、おもに PVC 加工におけるオクチルスズ安定剤の使用によるも

のである。 
 

Table 27 は、成人と同様のシナリオで、小児が消費者として暴露する結果を示している。

やはり各暴露源からの暴露量は TDI に関連して示してある。 
 
 両 Table の情報に基づくと、クッキーの場合を除いて、いずれの消費者製品についても、

各有機スズ化合物の TDI を超えていないことがわかる。クッキーの場合では、ジブチルス
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ズの TDI を超えているが、この目的での使用は世界中で中止されている(personal 
communication to IPCS, 2006)。 
 
 環境からのジオクチルスズへの小児の暴露が、基準値を超えている(TDIの356％)のは、

PVC 加工工場に隣接する場所からの農産物の摂取に関係しており、環境への放出について

のデフォルト値によるところが大きい。現在この暴露評価のさらなる精緻化が進められて

いる。これが明確になるまで、小児へのこの経路によるジオクチルスズ暴露は懸念材料で

ある。 
  
11.2  環境への影響評価 
 
11.2.1  危険有害性の特定 

 
 有機スズ化合物は、水に溶けにくく、とくに市販の製品にアニオン性リガンドが存在す

ると難溶である。これらは環境中では加水分解して塩基性有機スズ部分を形成し、これが

本化合物の毒性学的に重要な部分である。モデリングは生物蓄積能を過大評価し、最初の

加水分解の結果の有機炭素、底質、土壌への結合を過小評価しがちである。有機炭素結合

の測定から、この重要性およびこれが環境中運命のおもな決定要素であることが示唆され

る。BCF 測定値から、Kow から想定されるよりはるかに低い蓄積の可能性が確認できる。

すべての市販有機スズ化合物は、標準 OECD 試験で易生分解性を示す。しかし、試験プロ

トコルで、どの程度まで生分解が進むかについては不確実であり、暴露モデリングは、有

機スズ化合物が本来的に分解可能(半減期 150 日と設定)であるという予防的想定のもとに

行われている。 
 
 水生生物への毒性に関するデータセットは、各化合物によってかなりのばらつきがあり、 
ジブチルスズがもっともよく研究されている。すべての化合物の毒性試験結果を Figure 2
にまとめた。溶解度未満では毒性が観察されなかったため、オクチルスズの 1 試験を除い

て、すべての値は当該化合物の溶解度に設定している。したがって、オクチルスズの導出

PNEC 値は、他の化合物の値よりも予防的意味合いが強い。 
 
11.2.2  淡水中の PNEC 導出 
 

Table 28 は有機スズ化合物の重要なエンドポイントおよび適切な不確実係数を用いて

導出した予測無影響濃度 PNEC をまとめている。比較のため、すべての値は塩化物塩に換

算してある。 
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無影響濃度の確率論的推定を行うにはデータが不十分である。各有機スズ化合物につい 
ては、下記に試験の選択および不確実係数適用の根拠の概略を示す。 
 
・モノメチルスズ：藻類、無脊椎動物、および魚に)対するモノメチルスズの毒性試験が確

認されている。長期 NOEC は藻類および無脊椎動物について入手可能である。報告され

たもっとも低い NOEC は、MMTC の緑藻セネデスムス Scenedesmus subspicatus に対す

る 0.007 mg/L である。魚への長期試験の結果は入手できないため、重要な試験に不確実係数
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50 を適用する必要があった。 
 
・ジメチルスズ：ジメチルスズの藻類、無脊椎動物、および魚についての急性毒性試験が

確認されている。長期 NOEC は藻類および無脊椎動物について入手可能である。報告さ 
 
れたもっとも低い長期 NOEC は、DMTC のオオミジンコ Daphnia magna に対する 0.2 
mg/L である。結果は大多数の試験結果と比較するため塩化物塩に訂正してある。魚への

長期試験の結果は入手できないため、重要な試験に不確実係数 50 を適用する必要があっ

た。 
 
・モノブチルスズ：MBTC による急性毒性試験 4 件が確認された。重要な試験はオオミジ

ンコの不動化に基づいた EC50の 25 mg/L である。4 件とも急性毒性試験であり、長期試

験がないため、不確実係数として 1000 の適用が決定された。 
 
・ジブチルスズ：ジブチルスズには、急性および長期試験の結果を含むより大きいデータ

セットが存在する。確認されたもっとも低い長期 NOEC は、DBTC のオオミジンコに対

する 0.015 mg/L であった。長期試験の結果は 3 栄養段階で存在するため、不確実係数は

10 が適切と考えられた。 
 
・モノオクチルスズ：MOTC の無脊椎動物および魚に対する急性毒性試験が確認されてい

る。藻類および無脊椎動物の長期慢性 NOEC が入手できる。MOTC の緑藻セネデスムス

Scenedesmus subspicatus に対する長期 NOEC の 0.003 mg/L が報告された最低値であ

る。大多数の試験結果との比較のため、結果は塩化物塩に換算されている。魚への長期試

験の結果は入手できないため、重要な試験に不確実係数 50 を適用する必要があった。 
 
・ジオクチルスズ：ジオクチルスズの無脊椎動物および魚に対する急性毒性試験が確認さ

れている。藻類および無脊椎動物に対する長期慢性 NOEC が入手できる。DOTC の緑藻

スケネデスムスに対する長期 NOEC 0.02 mg/L が報告された最低値である。大多数の試験

結果との比較のため、結果は塩化物塩に換算されている。魚への長期試験の結果は入手で

きないため、重要な試験に不確実係数 50 を適用した。 
 
11.2.3  海洋生物のための PNEC 導出  

 
 海洋生物については、さらに限られたデータしかない。ここでの考察は有機スズ化合物
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3 種のみである。モノメチルスズについては、唯一珪藻の試験が行われ、生長の最低 EC50

は 0.16 mg/L である。不確実係数 10000 をこのデータに適用すると、PNEC は 0.016 μg/L
となる。しかし、この数値はモノメチルスズの指針値としてはきわめて非現実的である。

ジメチルスズの急性毒性については、藻類、無脊椎動物、および魚のデータがある。試験

の最低値(珪藻の生長に対する NOEC 4.9 mg/L)に不確実係数 1000 を適用すると、PNEC
は. 4.9 μg/L となる。ジブチルスズには、藻類および無脊椎動物についての急性毒性デー

タ、および魚の慢性毒性データがある。報告された試験最低値(珪藻の生長に対する EC50 
0.09 mg/L)に不確実係数 1000 を適用すると PNEC は 0.09 μg/L となる。 
 
11.2.4  リスク判定 
 それぞれ塩化有機スズから得たセクション 6のPECおよび上記PNEC(Table 28)を用い

て、各有機スズの確認されている使用・用途に関してリスク比(PEC/PNEC)を導出できる。

これらを Table 29 にまとめた。地域 PEC/PNEC は Table 30 にあげた。 
 
 地域 PEC/PNEC 比は 1 よりかなり低く、これらの有機スズ化合物の一般的環境レベル

のリスクが低いことを示している。一部の局所 PEC/PNEC 比は、とくに有機スズ製造お

よびモノオクチルスズに関係した塗料製剤製造、モノメチルスズの大規模なカレンダ加工

工場などでは 1 を超えている。これら 3 つの値はモデリングに最悪の場合のデフォルト値

を用いて算出してある。現実の濃度に基づいたリスクレベルを決定するためには、実際の

濃度の局所モニタリングが必要なことを示している。 
 
海洋生物については、ほとんどの有機スズへの暴露データがないこと、および毒性情報 
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が限られていることから、海洋環境のリスク因子の算出は不可能である。海水中のジブチ

ルスズ測定濃度は、プラスチックへのジブチルスズ使用よりも、むしろ海洋防汚剤として

のトリブチルスズの使用を反映している。したがって、現在の使用状況について信頼でき

るリスク評価を行うことは不可能である。 
 

11.3  リスク判定における不確実性  
 
 暴露推定値の多くはモデリングに基づいており、当該化合物の物理化学的性質に大きく

依存し、実際のモニタリングは最低限しか行っていないケースが多い。 
 
 水への溶解度、生物蓄積能、環境媒体、たとえば有機炭素および底質との結合などにつ

いては不確実である。これらは環境運命の結果に大きく影響する可能性があり、したがっ

て消費者や環境中の生物への暴露の影響も大きい。感受性試験はモデリングで行われた。

溶解度および分解度の入力データに一連の報告値とモデリング値にわたってばらつきがあ

っても感受性の差は非常に小さかった。 
 

    消費者および生物の環境中の暴露は、製造および使用の正確な値に大きく依存してい

る。ここで示す結果は、初期のリスク判定の草案に続き産業界から提供された精緻な情報

に基づいている。可能な限り正確であると考えられる。 
 
 
12.  国際機関によるこれまでの評価 
 
WHO(2004)は、“PVC 送水管から設置後短期間で浸出する一および二置換の化合物は、主

として免疫毒性物質である。一般的に毒性が低いと思われるが、一部はげっ歯類に発生毒

性を及ぼす。入手できるデータは、各ジアルキルスズあるいはモノ誘導体の指針値を提案

するには不十分である。しかし、飲料水中の濃度は、ラットやマウスに発生への影響を引

き起こすと報告された濃度より数桁低い”と結論をだしている。
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訳注：掲載の ICSC 日本語版は本 CICAD 日本語版作成時のものです。ICSC は更新されることがありま

す。http://www.nihs.go.jp/ICSC/  を参照してください。 
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