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既存化学物質安全性(ハザード)評価シート

整理番号 97－9③ 官報公示
整理番号

3－499 CAS番号 106－44－5

名　　称

p-クレゾール

別名：4-メチルフェノール

4-ヒドロキシトルエン

p-クレゾール酸

構 造 式

OH

CH3

分 子 式 C7H8O 分 子 量 108.14

市場で流通している商品(代表例)1)　　　　　　o-、m-、p-体の混合物
純　度　　　　　：不明　　　　　　　　　　　　　80 %以上
不純物　　　　　：キシレノール、フェノール　　　キシレノール、エチルフェノール、

フェノール
添加剤又は安定剤：不明　　　　　　　　　　　　　しゅう酸、クエン酸

特に断りがない限り、p-クレゾール単体を指す。

1. 物理・化学的性状データ

　外 観     ：白色固体2)

　融 点：35.5℃3)、34.78℃2)

　沸 点：201.8℃3)

　引 火 点：86℃3)、94℃4)

　発 火 点：560℃5)

　爆 発 限 界：1.1 %(150℃)5)

　比 重：d20
4 1.0342)

　蒸 気 密 度：3.72(空気 = 1)5)、3.78(空気 = 1)6)

　蒸 気 圧：5 Pa(0.04 mmHg)(20℃)、15 Pa(0.11 mmHg)(25℃)、133 Pa(1 mmHg)(53℃)7)

　分 配 係 数：log Pow；1.94(実測値)8)、1.97(計算値)8)

　加水分解性：加水分解を受けやすい化学結合なし

　解 離 定 数     ：pKa = 10.26(25℃)9)

　スペクトル：主要マススペクトルフラグメント
m/z　107(基準ピーク, 1.0)、90(0.09)、77(0.28)、51(0.19)10)

　吸 脱 着 性：土壌吸着係数  Koc = 49、65011)

　粒 度 分 布：文献なし
溶 解 性： p-クレゾール／水；24 /g (40℃)、53 /g (100℃)7)

アルコール、エーテル、ベンゼンなどの有機溶媒と自由に混和。

　換 算 係 数：1 ppm = 4.50 mg/m3

　(気体, 20℃) 1 mg/m3 = 0.222 ppm
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2. 発生源・暴露レベル

製造量等：平成 5年度　9,830 t(製造　8,480 t　輸入　1,350 t)12)

(o-クレゾール、m-クレゾール、p-クレゾールの合量)

放出・暴露量：文献なし
用　途：クレゾチン酸原料、可塑剤原料、農薬原料1)

o-、m-、p-体の混合物：消毒剤、合成樹脂・ワニス原料、選鉱剤、ホルマール電

線溶剤1)

3. 環境運命

1) 分解性

好気的

良分解13)(化審法)
試験期間 被験物質 活性汚泥

2週間 100 /mg 30 /mg

BODから算出した分解度
49.7 %

注)試験は、o-、m-、p-体の混合物(各異性体の含量＝0.1%、62.3%、37.1%)で行った。

試験終了後(14日後)でも試料の分解による酸素消費量は上昇傾向にあった。試験終

了後の残存量の分析では、p-クレゾールは残存しなかった。

　土壌、下水、活性汚泥、淡水を用いたスクリーニング試験で速やかに分解されると報

告されている11)。また、種々な野外環境水中で分解するとの報告がある11)。

嫌気的

嫌気汚泥により3週間及び8週間で無機化されたとの報告がある11)。

嫌気的な湖底質中では29週間後でも分解しなかったとの報告がある11)。

非生物的

OHラジカルとの反応性

対流圏大気中では、速度定数=1.9248×10-11 cm3/分子・secで14)、OHラジカル濃度を

5.0×105～1×106分子/cm3とした時の半減期は10～20時間と計算される。

NO3ラジカルとの反応性

夜間においては、NO3ラジカルとの反応によりニトロクレゾールが生成される(半

減期＝ 4分)11, 14)。

直接光分解

河川水、富栄養湖水あるいは池水、貧栄養湖水での夏季の太陽光(12時間/日照射)

による光分解の半減期はそれぞれ400、830、200日との報告がある11)。

2) 濃縮性

報告なし。
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3) 環境分布・モニタリングデータ15)

検 出 例 と 検 出 範 囲
水質ppb 底質ppb 魚類ppm その他

実
施
年
度
(昭)

B/A
検出範囲
(検出限界)

B/A
検出範囲
(検出限界)

B/A
検出範囲
(検出限界)

B/A
検出範囲
(検出限界)

52
0 / 9
－

(0.2～10)

3 / 9
20～30
(20～100)

調査ﾃﾞｰﾀなし 調査ﾃﾞｰﾀなし

       　B/Aは検出数／検体数を表す。

4. 生態毒性データ

分類 生物名
LC50( /mg )
(暴露時間)

EC50( /mg )
(暴露時間):影響指標

OECD
分類基準(案)

藻類 Green algae14)

(緑藻)
10-100(72-h):増殖阻害
(o-,p-異性体の毒性値か
ら推定)

 harmful

甲殻類 Daphnia pulicaria14)

(ミジンコ)
23(48-h):遊泳阻害  分類基準なし

魚類 Oncorhynchus
 mykiss14)

(ニジマス)
Pimephales
 promelas7)

(ファットヘッドミノー)

7.5(96-h)

19(96-h)

 toxic

 harmful

　　　　　分類基準なし：試験生物種がOECD分類基準の推奨生物種以外

5. ほ乳動物毒性データ

1) 急性毒性11, 16, 17, 18)

① p-クレゾール

マウス ラット ウサギ ネコ

経口LD50 344 mg/kg 207 mg/kg － －

吸入LC50 － >161 ppm(1h) － －

経皮LD50 － 750 mg/kg 301 mg/kg －

静脈内LD50 1,460 mg/kg － 180 mg/kg －

腹腔内LD50 25 mg/kg － － －

皮下LD50 － － － 80 mg/kg
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② 混合クレゾール(o-、m-、p-クレゾールの混合物)

マウス ラット ウサギ

経口LD50 760-861 mg/kg － －

吸入LC50 － － －

経皮LD50 － － 2,000 mg/kg

2) 刺激性・腐食性11, 18, 19)

① p-クレゾール

ウサギの皮膚に0.5 m を4時間適用した場合で不可逆性の障害が認められている。

② 混合クレゾール

マウス及びラットを高濃度で短時間暴露させた場合で眼に対する刺激性が認められてい

る。

ウサギの皮膚に0.5 m を4時間適用した場合で不可逆性の障害が認められている。

ウサギの眼に適用した場合で角膜混濁と血管新生が認められている。

ウサギの眼に33%のクレゾールを1滴適用し、60秒以内に洗浄した場合で可逆的な中等

度の損傷が認められている。

3) 感作性

報告なし。

4) 反復投与毒性11, 18)

(1) 経口投与

① p-クレゾール

マウスの雄に50、163、469、1,410 mg/kg/day、雌に60、207、564、1,590 mg/kg/dayを28

日間混餌投与した実験で、雄の50及び雌の60 mg/kg/day以上で鼻腔の呼吸上皮の過形成、

扁平上皮化生、雄の469及び雌の564mg/kg/day以上で肝臓の相対重量の増加、雄の1,410及

び雌の1,590 mg/kg/day以上で死亡、体重増加の抑制、痙攣、うずくまり、体温の低下、被

毛粗剛がみられている。

ラットの雄に25、87、256、835、2,180 mg/kg/day、雌に25、83、242、769、2,060 mg/kg/day

を28日間混餌投与した実験で、雄の256及び雌の242 mg/kg/day以上で肝臓の相対重量の増

加、骨髄の低形成、鼻腔の嗅上皮の萎縮、呼吸上皮の過形成や扁平上皮化生、雄の835及

び雌の769 mg/kg/day以上で腎臓の相対重量の増加、雄の2,180及び雌の2,060 mg/kg/dayで体

重増加の抑制、うずくまり、被毛粗剛、子宮の萎縮がみられている。

ラットに50、175、600 mg/kg/dayを13週間強制経口投与した実験で、175 mg/kg/day以上

で貧血、600 mg/kg/dayで死亡、痙攣、昏睡、体重増加の抑制、血清AST、ALTの増加、気

管上皮の化生がみられ、NOAELは 50 mg/kg/dayとされている。
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② 混合クレゾール(m-クレゾール : p-クレゾール＝ 60 : 40)

マウスの雄に50、161、471、1,490、4,530 mg/kg/day、雌に65、200、604、1,880、4,730 mg/kg/day

を28日間混餌投与した実験で、雄の471及び雌の604 mg/kg/day以上で鼻腔の呼吸上皮の過

形成、雄の1,490及び雌の1,880 mg/kg/day以上で体重増加の抑制、雄の4,530及び雌の4,730

mg/kg/dayで体重の減少、痙攣、体温の低下、被毛粗剛、嗅上皮の萎縮及び化生、気管支

上皮の過形成、骨髄の低形成、食道、前胃の粘膜上皮の過形成、子宮及び卵巣の萎縮がみ

られている。

マウスの雄に96、194、402、776、1,513 mg/kg/day、雌に116、239、472、923、1,693 mg/kg/day

を13週間混餌投与した実験で、雄の402及び雌の472 mg/kg/day以上で鼻腔の呼吸上皮の過

形成、雄の776及び雌の923 mg/kg/day以上で肝臓の相対重量の増加、雄の1,513及び雌の1,693

mg/kg/dayで体重の減少、うずくまり、被毛粗剛がみられている。

ラットの雄に26、90、261、877、2,600 mg/kg/day、雌に27、95、268、886、2,570 mg/kg/day

を28日間混餌投与した実験で、雄の90及び雌の95 mg/kg/day以上で肝臓の相対重量の増加、

鼻腔の呼吸上皮の過形成、雄の261及び雌の268 mg/kg/day以上で甲状腺濾胞内のコロイド

増加、食道の粘膜上皮の過形成、角化亢進、雄の877及び雌の886 mg/kg/dayで腎臓の相対

重量の増加、前胃の粘膜上皮の過形成、角化亢進、骨髄の低形成、雄の2,600及び雌の2,570

mg/kg/dayで体重増加の抑制がみられている。

ラットの雄に123、241、486、991、2,014 mg/kg/day、雌に131、254、509、1,024、2,050 mg/kg/day、

を13週間混餌投与した実験で、全投与群で血漿の胆汁酸の増加、鼻腔の呼吸上皮の過形成、

雄の241及び雌の254 mg/kg/day以上で甲状腺濾胞内のコロイド増加、雄の486及び雌の509

mg/kg/day以上で肝臓及び腎臓の相対重量の増加、雄の991及び雌の1,024 mg/kg/day以上で

体重増加の抑制、子宮の萎縮、骨髄の低形成、雄の2,014及び雌の2,050 mg/kg/day以上で被

毛粗剛がみられている。

(2) 吸入暴露

① p-クレゾール

報告なし。

② 混合クレゾール(組成不明)

ラットを0.001、0.01 ppmに3ヵ月間暴露した実験で、0.01 ppmで体重増加の抑制、中枢

神経系の興奮性増加、肺及び肝臓の組織学的変化がみられている。

(3) 経皮投与

① p-クレゾール

マウスに0.5%を6週間投与した実験で、皮膚の腐食及び脱色がみられている。

5) 変異原性・遺伝毒性11, 16, 18)

① p-クレゾール

In vitroでは、ネズミチフス菌を用いる復帰突然変異試験、マウスリンフォーマ細胞を用

いる突然変異試験で代謝活性化系の有無に関わらず陰性であり、ヒト線維芽細胞を用いる

姉妹染色分体交換(SCE)試験の代謝活性化系を添加しない場合でも陰性と報告されている。
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一方、CHO細胞の染色体異常試験では代謝活性化系の有無に関わらず陽性であり、ヒトの

リンパ 球細胞を用いるDNA損傷試験及びBALB 3T3細胞を用いる形質転換試験においても

陽性と報告されている。

In vivoでは、ショウジョウバエを用いる伴性劣性致死試験、マウスを用いる優性致死試

験及びマウスの骨髄、肺胞マクロファージ、再生肝細胞でのSCE試験で陰性と報告されて

いる。

② 混合クレゾール

・o-、m-、p-クレゾール(1:1:1)混合物

In vitroではネズミチフス菌を用いる復帰突然変異試験では陰性と報告されているもの

の、マウスリンフォーマ細胞を用いる突然変異試験及びBALB 3T3細胞の形質転換試験

では代謝活性化系において陽性を示し、CHO細胞を用いるSCE試験では代謝活性化系の

有無に関わらず陽性を示したと報告されている。また、ラット肝細胞を用いるUDS試験

においては、弱い陽性を示したと報告されている。

In vivoでは、マウスを用いる末梢血小核試験で陰性と報告されている。

・m-、p-クレゾール(60:40)混合物

In vitroでは、ネズミチフス菌を用いる復帰突然変異試験で代謝活性化系の有無に関わ

らず陰性と報告されている。

In vivoでは、マウスを用いる末梢血小核試験で陰性と報告されている。

6) 発がん性11, 18, 19)

(1) プロモーション試験

① p-クレゾール

マウスの実験で、イニシエーターとして9, 10-ジメチル-1, 2-ベンズアントラセンを単回

経皮投与後、20％の p-クレゾールを含むベンゼン溶液を2回/週×12週間塗布した実験では、

1匹あたりの平均皮膚乳頭腫数及び乳頭腫発生率が増加している。

7) 生殖・発生毒性18)

(1) 経口投与

① p-クレゾール

ラットに30、175、450 mg/kgを妊娠6日目から15日目の10日間投与した実験では、450 mg/kg

で母動物に死亡、摂餌量の低下、体重増加の抑制、自発運動の抑制、運動失調、振戦がみ

られ、胎児では骨の小奇形がみられている。

ウサギに5、50、100 mg/kgを妊娠6日目から18日目の13日間投与した実験では、胎児に

は毒性や奇形はみられていない。

② 混合クレゾール

マウスに m-及び p-クレゾール(59:41)混合物を2,500、10,000、15,000 ppm の濃度で14週

間混餌投与した実験では、15,000 ppmで母動物の体重の減少と、産児数及び出生児の体重

の減少がみられている。
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ラットに m-及び p-クレゾール(60:40)混合物を雄に123、486、2,014 mg/kg/day、雌に131、

509、2,050 mg/kg/dayを13週間混餌投与した実験では、性周期の延長がみられている。

(2) 吸入暴露

① p-クレゾール

報告なし。

② 混合クレゾール(組成不明)

雌ラットを0.14、0.9 ppmに4ヵ月間暴露した実験では、0.9 ppmで性周期が延長している。

また、一次卵胞の数が減少し、閉鎖卵胞が増加している。

6. ヒトへの影響11, 16, 18, 19, 20, 21, 22, 23)

1) 急性影響

① p-クレゾール

クレゾール類は強い皮膚刺激性を有し、また多くの中毒症状が報告されている。p-クレ

ゾールの毒性はクレゾールの異性体の中で最も強い。

② 混合クレゾール

クレゾール類による中毒症状は多岐にわたり、刺激性、腐食性に起因する障害が主であ

る。口腔、咽頭、喉頭ではびらんや浮腫、消化器では腹痛、嘔吐、下痢、炎症、びらん、

循環器では頻脈、不整脈、ショック、呼吸器では肺浮腫、中枢神経系では興奮、痙攣、昏

睡、呼吸停止、血液ではメトヘモグロビン血症、溶血、血栓形成、その他肝機能障害、黄

疸、腎機能障害、黒色尿、アシドーシス等を引き起こす。中毒症状は服用後速やかに発現

し、経口摂取の他、吸入や皮膚への接触によっても速やかに発現する。また、皮膚では強

い刺激性を有し、皮膚炎を引き起こす。飲み込んだ場合に初めに毒性が現れるのは中枢神

経系、血液、腎臓であり、呼吸障害、心及び循環障害、腎機能障害を呈して死に至る場合

もある。

クレゾールを50%含む消毒薬を250 m を嚥下し死亡した女性の例では、深い昏睡状態に

陥っており、その後意識を回復したが、3日の内に重篤なメトヘモグロビン血症がみられ、

ハインツ小体の形成と血管内溶血が顕著となり、急性血管内溶血の二次影響として血栓形

成、腎不全を呈して4日目に死亡している。剖検の結果では血栓形成、肝臓の脂肪変性、

腎臓の脂肪変性や尿細管の壊死等がみられたと報告されている。

また、クレゾールを50%含む消毒薬100 m を嚥下しその後回復した女性の例では、半昏

睡状態に陥り、メトヘモグロビン血症がみられたが入院6時間後にはみられていない。ま

たハインツ小体が入院6時間後にみられたが、2日の内に消失している。

事故例で90%のクレゾール溶液20 m を体表面積の7%にあたる皮膚に暴露された乳児で

は、5分後に昏睡状態となり、4時間後には死亡したと報告されている。
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2) 慢性影響

① p-クレゾール

報告なし。

② 混合クレゾール

クレゾールの蒸気に1.5-3年暴露された労働者でしばしば吐気、嘔吐を伴う頭痛が報告さ

れており、この事例では血圧上昇、腎臓障害、血中カルシウムバランスの障害、著しい震

えなども報告されている。

3) 発がん性

① p-クレゾール

機　関 分　類 基　準

EPA(1996年) グループC ヒトに対して発がん性を示す可能性がある物質。

EU(1996年) － 1996年現在発がん性について評価されていない。

NTP(1994年) 1996年現在発がん性について評価されていない。

IARC(1996年) － 1996年現在発がん性について評価されていない。

ACGIH(1996年) － 1996年現在発がん性について評価されていない。

日本産業衛生学会(1996年) － 1996年現在発がん性について評価されていない。

4) 許容濃度

機関名 許容濃度 経皮吸収性

ACGIH(1996年) 5 ppm(22 mg/m3)* あり

日本産業衛生学会(1996年) 5 ppm(22 mg/m3)* あり

 *: o-, m-, p- isomers

7. 生体内運命11, 18)

① p-クレゾール

p-クレゾールでは混合クレゾールにおける主代謝経路の他、側鎖の酸化が知られている。

② 混合クレゾール

クレゾールは呼吸器、消化器及び皮膚から吸収される。クレゾールはグルクロン酸抱合

や硫酸抱合によって代謝され、尿中へ排泄される。ウサギにクレゾールを経口投与した実

験では、投与したクレゾールの60-72%がグルクロン酸エステルとして、10-23.5％が硫酸

エステルとして尿中から検出されている。また1-2％は遊離クレゾールとしても尿中に検

出されている。
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8. 分　類(OECD分類基準・案)

1) ほ乳動物に対する急性毒性は、p-クレゾールについては経口投与ではマウスでクラス4、

ラットでクラス4、吸入暴露ではラットでクラス2以上、経皮投与ではラットでクラス3、

ウサギでクラス3に分類される。クレゾール混合物については経口投与ではマウス、ラッ

トでクラス4、経皮投与ではウサギでクラス4に分類される。

2) 水圏環境生物に対する急性毒性は、藻類に対しては harmful、甲殻類に対しては分類基準

なし、魚類に対しては harmful～toxicにそれぞれ分類される。

9. 総合評価

1) 危険有害性の要約

クレゾールの毒性は o-、m-、p-異性体でほぼ同様の影響がみられるが、その強さは p- > o-

> m-の順とされている。

クレゾールはヒト及び実験動物において眼や皮膚に対する刺激性を有し、呼吸器、消化

器及び皮膚から吸収されて毒性影響を示す。クレゾールの毒性は主としてその刺激性・腐

食性に起因するものであり、ヒトでも経口摂取や吸入、経皮吸収により呼吸障害、心及び

循環障害、腎機能障害を呈して死に至る場合がある。事故例では血液や肝臓、腎臓への影

響がみられ、経口暴露による死亡が報告されている。実験動物における p-クレゾールの影

響として痙攣や昏睡がみられた他、嗅上皮の萎縮や呼吸上皮の過形成及び扁平上皮化生、

気管上皮化生、肝臓及び腎臓の重量増加に加えて子宮の萎縮や骨髄の低形成が報告されて

いる。変異原性・遺伝毒性試験では多くの報告で陰性であるが、一部に陽性例もみられる。

ヒトでの発がん性については報告がなく、実験動物についてはマウスの皮膚でプロモー

ション作用を示唆する報告以外に発がん性についての報告はない。生殖・発生毒性につい

ては性周期の延長と骨の小奇形がみられている。

本物質は環境中に放出された場合、物理化学的性状から考えて大気圏、水圏及び底質中

に分布するものと予想される。水中では主として生分解により分解される。対流圏大気中

での半減期は10～20時間と計算され、主な分解機構は OHラジカルとの反応である。また、

夜間においては、NO3ラジカルとの反応によりニトロクレゾールが生成されると報告があ

る。河川水、富栄養湖水あるいは池水、貧栄養湖水での夏場の太陽光による光分解の半減

期はそれぞれ400、830、200日と報告されている。環境庁のモニタリングデータでは底質

中から検出されている。水圏環境生物に対する急性毒性は、OECD 分類基準(案)では藻類

に対しては harmful、甲殻類に対しては分類基準なし、魚類に対しては harmful～toxic にそ

れぞれ分類される。

2) 指摘事項

(1) 眼や皮膚に対して強い刺激性を有する。

(2) 経口摂取のほか、吸入や経皮吸収による中毒症状が速やかに現れる。

(3) 刺激性・腐食性に起因した毒性を示し、重篤な場合には呼吸障害、心及び循環障害、腎
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機能障害を呈して死に至る場合がある。

(4) 実験動物において子宮の萎縮と性周期の延長がみられ、胎児では骨の小奇形がみられて

いる。

(5) 変異原性試験の一部に陽性の報告があるが、発がん性についてはマウスの皮膚でプロ

モーション作用が示唆されている他はヒト、実験動物ともに報告例がない。

平成９年 12 月作成
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ほ乳動物毒性図(経口投与）
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