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我が国における３，３’-ジクロロ-４，４’-ジアミノジフェニルメタン（MOCA）の 

製造・取扱状況等 

 

Ⅰ これまでの経緯                 （別添１、２参照） 

１ 健康診断項目の設定・変更 

  MOCA は、昭和 50 年の労働安全衛生法施行令、特定化学物質等障害予防規則（特

化則）の改正により、特化則の「特定第二類物質」及び「特別管理物質」（がん等の

遅発性の健康障害を生じるおそれのある物質）として位置付けられ、MOCA を製造し、

又は取り扱う業務（以下「製造・取扱い業務」という。）は、特殊健康診断（業務従

事者健診及び配転後健診）の対象とされた。 

  特化則では、MOCA の特殊健康診断に関し、MOCA による呼吸器系の障害（腫瘍等）、

消化器系の障害、腎臓の障害を予防・早期発見するため、これらに関する項目が設

定された。 

  しかし、その後、平成 27 年 12 月の福井県のオルト―トルイジン取扱い事業場の

膀胱がん事案を契機として、オルト―トルイジンを取り扱ったことのある全国の事

業場について、労働局・労働基準監督署が調査等を行ったところ、別の事業場にお

いて労働者、退職者に膀胱がんが認められ、オルト―トルイジンの取扱歴がない者

も含まれていたため、労働安全衛生総合研究所が原因究明のための調査を行った。 

    当該調査において 7 名中 5 名に MOCA 取扱歴が判明したこと、また、MOCA が国際

がん研究機関（IARC）でグループ１（ヒトに対する発がん性あり）と評価されてい

ることを踏まえ、MOCA を取り扱ったことのある他の事業場にも膀胱がんの検査を含

む健康障害防止措置を徹底するため、平成 28 年 9 月 21 日に関係業界団体に対して

要請した。 

    この膀胱がん事案を契機に、まずオルト―トルイジンの製造・取扱い業務のリス

ク評価及び健康障害防止措置の検討が行われ、特殊健康診断の実施等が必要とされ

たことから、所要の政省令を改正し、オルト―トルイジンを特定化学物質とし、最

新の知見から膀胱がんを検査するための特殊健診項目が設定された。（平成 29 年 1

月施行）。同時に退職者の健康対策も視野に入れ、オルト－トルイジンに係る業務

を健康管理手帳の対象とするかの検討も行われたが、実現には至らなかった。 

この動きに伴い、同様に膀胱がんの発症が見られる MOCA についても、膀胱がんに

係る特殊健診項目を追加するための省令改正が行われた（平成 29 年 4 月 1 日施行）。

しかし、労災認定がなされていないなど、業務上疾病としての要件等が満たされて

いなかったため、健康管理手帳関係の改正は見送られた。 

その後、さらに MOCA に起因する可能性のある膀胱がん事案が引き続き発生し、平
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成 30 年 10 月には計 17 名に上っている。厚生労働省としても、安全衛生に係る法令

遵守、健康障害防止措置の再徹底を図るため、この機会をとらえ、各労働局、関係

団体に通達を発出したところである。 

こうした状況の下、この 17 名中、12 名は退職者であること等から、MOCA に対し

ても健康管理手帳の対象とするかどうかの検討が求められている。 

 

２ 生産量・用途等について 

  ○国内の製造量、輸入量： 

平成 26 年は 2890 トン。経産省の製造・輸入量の統計対象物質であるが、最

近は 2社以下であるため、数字が公表されていない。 

    （平成 12 年～19 年当時は、約 2,500 トン～約 4,000 トン） 

（静岡県の事業場では、操業当時、年間約 2,000 トンを製造） 

        

○用途：ウレタン用硬化剤、エポキシ樹脂用硬化剤 

     ・・・製造業だけでなく、建設業での使用あり 

 

 

○有害性：発がん性、生殖細胞変異原性、眼刺激性、血液毒性、肝毒性、腎毒性 

 

○その他：経皮吸収性あり 

 

３ MOCA に関する IARC の発がん性評価 

  IARC（国際がん研究機関）では、MOCA の発がん性評価について、平成 22（2010）

年に、グループ２A（ヒトに対しておそらく発がん性がある）からグループ１（ヒト

に対して発がん性がある）に変更した。 

  これに関する評価書（モノグラフ）は平成 24（2012）年に発行されており、評価

内容は次のとおり。 

  ・ヒトについて 

    MOCA 取扱い労働者の膀胱がんについて、米国の症例報告 2件、台湾の症例報

告１件、イギリスのコホート研究 1件があるが、不十分な証拠。 

  ・動物実験について 

    さまざまな動物でさまざまな部位にがんが発生しており、十分な証拠。 

  ・メカニズムについて 

    代謝メカニズム、発がんメカニズムが、膀胱がん物質として知られている他

の芳香族アミンのものと類似しており、十分な証拠。 
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４ 特殊健康診断の実施状況 

  膀胱がんの検査項目の加わった平成 29 年においては、実施事業場数 333、受診労

働者数 3747、有所見率 3.9％であった。 

  因みに前年の平成 28 年においては、実施事業場数 209、受診労働者数 2625、有所

見率 4.7％であった。 

   

 

 

Ⅱ 今後の検討会での検討事項 

 
 MOCA の特殊健康診断に関し、下記の事項について検討を行う。 

 
  
 
 
 
 

健康管理手帳の交付対象業務への追加の可否について 
①  基本３要件等 
②  従事期間などの交付要件 
③  具体的な検査項目 

 



 

MOCAの取扱事業場に関する膀胱がん発症者の調査結果 

 

平成 28 年９月から、労働基準監督署が MOCA の取扱事業場（過去に取り扱っていた事業

場を含む。）に対して聞き取りを行い、MOCAを取り扱ったことがあり、かつ、膀胱がんの病

歴のある労働者（退職者を含む。）の人数について調査を実施した。 

その結果、これまでに把握された MOCA取扱経験のある膀胱がん有病歴者の人数は以下の

とおり。 

 なお、労働基準監督署では、調査対象となっている MOCAの取扱事業場について、状況に

応じて立入検査を行い、MOCAの健康障害防止対策について必要な指導等を行っている。 

 

１ 調査実施事業場数 538事業場 

 

２ 膀胱がん有病歴者が把握された事業場及び人数 

事業場名 

（仮称） 

膀胱がん有病歴者 

膀胱がん発症時の在職状況 
合計 

在職中 退職後 

Ａ事業場 
（平成 28年９月に発表した事業場） 

２名 ７名 ９名 

Ｂ事業場  ２名 ２名 

Ｃ事業場  １名 １名 

Ｄ事業場 １名  １名 

Ｅ事業場 １名  １名 

Ｆ事業場 １名 １名 ２名 

Ｇ事業場  １名 １名 

合計 ５名 12名 17名 

  注１：本調査は、法令に基づくものではなく、事業者に報告義務があるものではない

ため、可能な範囲で把握した結果をまとめたもの。 

  注２：膀胱がん有病歴者が把握された７事業場の業種は、全て製造業。 

 

３ 膀胱がん有病歴者 17名の膀胱がん診断時又は発症時の年齢 

  40～49歳 １名 

  50～59歳 ４名 

  60～69歳 10名 

  70～79歳 １名 

  80歳～  １名 

  ※膀胱がん有病歴者 17名は全員男性 
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3,3´-ジクロロ-4,4´-ジアミノジフェニルメタン（MOCA)に関する有害性情報整理表

化学式 物理化学的性状 生産量等

構造式 用途

重視すべき有害性

②発がん性以外
<名称、別名、CAS No.>
名称：
   3,3´-ジクロロ-4,4´-
   ジアミノジフェニルメタン
 

別名：
   3,3´-Dichloro-4,4´-
  diaminodiphenyl-
　methane,
  4,4-Methylene bis(2-
  chloroaniline),
  MOCA, MBOCA,
　DACPM
 

CAS番号： 101‐14‐4

<化学式>
分子式： C13H12N2Cl2

示性式：
     CH2(C6H3NH2Cl)2

構造式：

分子量： 267.16

換算係数： -

<外観、沸点、融点、蒸気圧等>
外観：無色結晶
  液状品*：褐色均一透明液体
  粒状品：黄色または黄褐色粒状
 
比重(水＝１）： 1.44 (4 ℃)
  液状品：1.224
  粒状品：1.26

沸点： 202 ℃で分解

蒸気圧： 2.86 x 10
-7

 mmHg (25 ℃)
 
蒸気密度(空気＝１）： 3.7

融点： 110 ℃

引火点 (c.c.)： 113 ℃

水溶解度： 不溶
   (ベンゼン、エーテル、アルコール
　  等、有機溶剤によく溶ける）

logPow： 3.94

* MOCA 35 %、ポリエチレンジベン
  ゾエート 65 %

<生産量、輸入量、用途>
製造・輸入量：　2,890トン
　　　　　　　　　（2014年）

用途：
  液状品：ウレタンエラストマー
　用硬化剤
     （ウレタンゴム、タールウレ
　　　タン、ウレタン床材、発泡
　　　ウレタン）
  粒状品：ポリウレタンエラスト
　　 マー用硬化剤、エポキシ
      樹脂およびエポキシウレ
      タン樹脂用硬化剤

○刺激性および腐食性：あり
　根拠：顔面に溶融したMOCAのばく露を受けたヒトで、結膜炎、眼および顔の痛みの
　訴えが報告されている。動物では、モルモット皮膚に対してきわめて軽度の刺激性、
　ウサギ結膜に対し軽度の刺激を示した。

○皮膚感作性、呼吸器感作性：判断できない
　根拠：モルモットを用いた試験で、皮膚感作性という報告はあるが、ヒトについての
　情報はなく判断できない。

○反復投与毒性：血液毒性、肝臓毒性あり
　根拠：SDラット(雌雄各12匹/群)に、MOCA 0、0.4、2、10、および50 mg/kg/日を雄には
　42日間、雌には42—55日間強制経口投与した反復毒性・生殖発生毒性併合試験で、
　50 mg/kg/日群の雌雄に投与後の流涎、メトヘモグロビンの増加、赤血球数の減少、
　雄でヘモグロビン濃度、ヘマトクリット値、血清総タンパク、アルブミンの減少、網赤血球
　数、血小板、総コレステロールの増加、雌でハインツ小体保有赤血球、LDH、γ‐GPT
　の増加、A/G比の減少などに有意差を認めた。また、50 mg/kg/日群の雌雄の肝臓、
　脾臓、雌の甲状腺で相対重量の優位な増加、雌雄の肝細胞で腫大、脂肪変性の発生
　率に優位な増加を認め、雌雄の脾臓で髄外造血の亢進、ヘモジデリン沈着、雄で肝細
　胞壊死の発生率の増加傾向がみられた。

○生殖毒性：調査した範囲で情報は得られていない

○神経毒性： 調査した範囲で情報は得られていない
　根拠：ヒトで吸入すると唇や爪、皮膚のチアノーゼ、錯乱、痙攣、眩暈、頭痛、吐き気、
　意識喪失を生じるとの報告があるが、これらの症状は血中メトヘモグロビン濃度の上昇
　に伴い認められる症状であり、神経毒性の根拠としなかった。

○遺伝毒性： あり
　根拠：in vitro では、細菌による復帰突然変異試験、培養細胞を用いたDNA損傷試験、
　染色体異常試験で陽性であり、in vivo およびヒトでも、DNA損傷性および染色体異常、
　末梢血リンパ球でのSCE発現頻度の増加がみられ、尿路上皮細胞にN- ヒドロキシ
　MOCAのDNA付加体が認められている。

重視すべき有害性
物質名

①発がん性」
発がん性：ヒトに対して発がん性がある

根拠：

・IARC: グループ1（ヒトに対する発がん性の十分な証拠がある）
 （2010年設定）
 ヒトに対する発がん性の証拠は不十分であるが、動物試験で十分
 な証拠がある。代謝物の遺伝毒性により発がんに至る機構につい
 て強い証拠がある。
　
・ACGIH: A2 （ヒトに対する発がん性が疑われる）(1993年設定）
 長期ばく露試験により、ラットおよびマウスで肺がん、肝臓がん、
 イヌで膀胱がんの明確な証拠がある。ばく露した労働者での膀胱
 がんのデータは確定的ではない。

・日本産業衛生学会: 第2群A （ヒトに対しておそらく発がん性がある
 が、証拠は十 分でない） (2012年提案）
 動物では、ラット、マウス、イヌによる発癌報告は十分な証拠である
 が、ヒトにおける疫学証拠が乏しい。ヒトにおける発がん物質と断定
 するには十分ではないが、ヒトでの発がん 危険性が大きいので第2
 群A物質として提案する。

 ・DFG: カテゴリー2 （動物試験で十分なデータがあるか、動物試験
 からの証拠は限定的であるが疫学的裏付けがある） (1993年設定）

評価レベル

閾値の有無：なし
根拠：「遺伝毒性」の判断を根拠とする。

○反復投与毒性に関するデータ
 NOAEL=2 mg/kg/日
 根拠：SDラット（雌雄各12匹/群）にMOCA 0、0.2、
 0.4、2、10、50 mg/kg/日を、雄には42日間、雌には
 42—55日間、強制経口投与した反復投与毒性・生殖
 発生毒性併合試験で、10 mg/kg/日以上の群の雄
 の脾臓で中程度のヘモジデリン沈着の増加、雌で
 血清総タンパクおよびアルブミンの減少、腎臓相対
 重量の増加に有意差を認め、雄の尿細管では好塩
 基性変性の程度や発生率に増加傾向がみられた。
 
 不確実係数　UF = 50
 根拠：種差 (10)、試験期間 (5)

 経口→吸入への換算 60 kg/10m
3

 評価レベル = 0.24 mg/m
3

 計算式： 2 X 1/50 X 60/10 = 0.2４ mg/m
3

○閾値がない場合の発がん性

吸入ユニットリスク  3.7X10
-5

/(µg/m
3
)

  （US EPA ラット２年間混餌投与試験からスロープ
   ファクターを算出し、吸入ユニットリスクに換算）

 RL(10
-4

) = 2.7 µg/m
3

 計算式： 10
-4

/(3.7 X10
-5

) = 2.7 µg/m
3

○体内動態（吸収・分布・代謝・排泄）
・ヒトではMOCAの経皮吸収が速やかであると報告されている。
・ラットに経口投与した場合、ほとんどが体内で代謝され、投与48時間後までに49-69 %が糞中に、24-29 %が
 尿中に排泄された。48時間後においても2%が肝に残留していた。尿中には10種前後の代謝物が存在している
 が、その大半は代謝物の硫酸あるいはグルクロン酸抱合体で未変化MOCAは1 %以下であった。
 ラット皮膚にMOCA 25 mgを24時間塗布した場合は、塗布量の約40%が吸収された。
・ヒトでは、N- グルクロン酸抱合体が主な代謝経路と考えられている。N-アセチル化、N-水酸化、5—水酸化お
 よびメチレン基水酸化も観察されているが、アセチル体の検出率は低く、未変化MOCAの1/10以下である。

○ばく露濃度と尿中濃度との関係

・個人ばく露濃度が<0.01-0.02 mg/m
3
である4名の作業者の尿中未変化MOCA濃度は、70-1,500 µg/Lで

　あった。個人ばく露濃度から算出した尿中濃度よりも実際の尿中濃度が高かったことから、経皮吸収が大きい
　と想定されている。

・7作業場29名の個人ばく露濃度と尿中未変化MOCA濃度を調査した結果によると、ばく露濃度,1-7 µg/m
3
の

　範囲で、各作業場の平均尿中濃度は0.05-51.8 µg/Lの範囲であった。
・イギリスのMOCA供給者２ヵ所とMOCA使用工場（ポリウレタンエラストマー製造）２０ヵ所における調査で、吸入

　ばく露が許容濃度5 µg/m
3
を超えていたのは80名中2.5%であった。表面汚染は334検体の60 %iで検出され、

　0.019-400 µg/cm
2
の範囲であった。最高値はホッパー、オーブンおよび秤量、注入区域でみられた。尿79検体

　中、3検体でBMGV (15 µmol/mol クレアチニン)を超えていた。MOCAの空気中濃度が低いにも拘らず表面汚染
　が蔓延しており、局所排気など保守管理の低さが示された。フォローアップ調査では、作業者90名からの尿446
　検体中170検体でMOCAは検出限界以下、26検体はBMGV以上であった。手袋の汚染と尿中MOCA濃度間には
　正の相関が認められ、個々人の作業慣行、特に手袋をどのように使用したかに依存していた。

○尿中濃度測定法
・尿は作業終了時に採取する。50—100 mLの尿に対し30 %しゆう酸3 mLを加えて保存すれば、25℃で2日間、
 -20℃で1ヵ月間安定である。
・尿を酸で加水分解し、アルカリ性下でエチルエーテル抽出後、HPLC—ECDで分析。HPLC-MS、ECD-GC等でも
 検出可能。検出限界は1 µg/L。

○代謝と発がんメカニズム
・代謝、遺伝毒性および動物での発がん性試験から、MOCAの作用は他のヒトで膀胱癌を起こす芳香族アミンと
　同様と考えられる。CYP2A6またはCYP3A4によってMOCAはN-水酸化MOCAになり、DNAあるいはヘモグロビン
　と結合するか、さらに肝臓の硫酸転移酵素によってN-硫酸エステルに活性化される。プロスタグランジンH合成
　酵素、ミエロペルオキシダーゼもMOCAのDNAへの結合の触媒となる。MOCAにばく露した作業者からの剥離
　尿路上皮剥離細胞では、DNA結合体は主としてN-（デオキシアデノシン‐8‐イル）‐4‐アミノ‐3‐クロロベンジル
　アルコールであった。同じ結合体がMOCAにばく露したラットの肝臓、肺、腎臓でも認められた。

許容濃度/生物学的許容値 特記事項

・ACGIH：
TLV- TWA  0.01 ppm (0.11 mg/m3)、Skin　(1993年　設定)
  根拠：3,3´-ジクロロ-4,4´-ジアミノジフェニルメタンへの職業ばく露に対するTLV-TWAとして、チアノーゼ、メトヘモグロ
  ビン血症 腎臓がん、膀胱がんを含む有害影響によるリスクを最小限にするため、0.01 ppmを勧告する.。職業ばく露の
  主な原因は直接接触による皮膚吸収であるとの意見の一致を考慮し、Skinの表記を指定する。経皮ばく露管理の有
　効性を確実にするため、尿モニタリングの実施を奨励する。
BEL Nq (吸入ばく露と健康影響との間に定量的関係が不十分） (2012年)

・日本産業衛生学会：
許容濃度 0.005 ppm 経皮吸収 (1993年 提案）
  根拠：MOCAの毒性のうち最も問題となるのは発がん性である。動物でられた知見はヒトでの発がん性を十分に推測
  しうるものであり、さらにMOCA製造作業者における膀胱癌の発生が2報告されている。混合ばく露が存在する可能
  性を否定はできないが、主因はMOCAと考えるのが妥当である。しかし、その発がん危険性を算出するに足るばく露
  情報は得られていない。現在までの情報はヒトにおける発がん物質と断定するにはなお十分であるとは考えられない

  がヒトでの発がん危険性が大きいので、引き続き第2群A物質に分類し、当面0.005 mg/m
3 
(皮) を許容濃度として提案

  する。
生物学的許容値　尿中総MBOCA濃度 50 µg/g クレアチニン（週末の作業終了時)

・DFG：
MAK 設定されていない (発がん性カテゴリー2のため), H  (1975年 設定）
  根拠：1975年、MOCAはげっ歯類で明らかに発がん性を示し、イヌで膀胱癌を誘発することから、動物試験に基づいて
  分類された。多くの変異原性試験でも陽性を示す。これまでMOCAのヒトへの影響について３つのコホート研究があり、
  そのうちの２つで、膀胱癌発症率の増加の証拠が示された。もう1つの研究は公表されていないため、ヒトに対する
  発がん性の最終評価はできない。そのため、MAKはカテゴリーⅢA2(現在のカテゴリー2）とする。
  生殖毒性についての研究は行われていない。
  作業場のモニタリングにより、MOCAは容易に皮膚を通して吸収され、皮膚吸収は職業ばく露の主な経路であることが
  示されている。そのためMOCAには〝H＂表記を指定する。
BAR <1µg MOCA (加水分解後)/L 尿　（作業終了時）
 

・NIOSH： Ca TWA 0.003 mg/m
3
 [skin] (2016年 最終見直し)

・OSHA： PEL 0.02 ppm, Skin (2011年 最終見直し)

・UK： WEL 0.005 mg/m
3
 (8h-TWA)  (2005年)

　　　  BMGV 15 µmol MOCA/mol クレアチニン (35 µg/g)　(シフト終了時） (2005年)


