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第 1 検討会の趣旨・目的等  

1. 背景 

我が国における化学物質による健康障害事案 (休業 4日以上： がん等遅発性疾病除く)は年

間 200〜400件ほどで推移しているが、この障害事案の中では、経皮ばく露による皮膚障害が最

も多く、続いて眼障害であり、皮膚障害においては、吸入・経口ばく露による障害発生件数の約 4

倍にのぼる 1。この皮膚障害数は、主に、化学物質の刺激性・腐食性に起因する障害事例が数字

として出ていると考えられるが、最近では、オルト-トルイジンやMOCA（4,4'-メチレンビス (2-クロ

ロアニリン)）と言った、皮膚刺激性はないが、ヒトや動物に対する発がん性が認められている物質

が皮膚から吸収され発がん (膀胱がん)に至ったと疑われる事案も発生している 2,3。このような背

景を受け、令和４年厚生労働省令第 91号（令和４年５月 31日公布）において、労働安全衛生規

則の一部が改正され、化学物質による皮膚等への障害を防止することを目的とした以下規則が

設定された (第 594条の 2、及び第 594条の 3) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ここで、皮膚若しくは眼に障害を与えるおそれの又は皮膚から吸収される、若しくは皮膚に侵入

して、健康障害を生ずるおそれがあることが明らかな皮膚等障害化学物質等にはどのような化学

物質が該当し、保護具使用の義務対象になるのか、逆に、健康障害を生ずるおそれがないことが

明らかな物質にはどのような化学物質が該当し、当該義務等の対象から除かれるのか、その判

定基準や、その他必要なガイドライン等については未整備であり、皮膚等障害化学物質等の選定

のための考え方を整理する必要がある。 

第 594条の２ (令和 6年 4月 1日施行) 

事業者は、化学物質又は化学物質を含有する製剤（皮膚若しくは眼に障害を与えるおそれの又

は皮膚から吸収される、若しくは皮膚に侵入して、健康障害を生ずるおそれがあることが明らか

なものに限る。以下「皮膚等障害化学物質等」という。）を製造し、又は取り扱う業務（法及びこれ

に基づく命令の規定により労働者に保護具を使用させなければならない業務及び皮膚障害化学

物質等を密閉して製造し、又は取り扱う業務を除く。）に労働者を従事させるときは、不浸透性の

保護衣、保護手袋、履物又は保護眼鏡等適切な保護具を使用させなければならない。 

第 594条の３ (令和 5年 4月 1日時点においては第 594条の 2) 

事業者は、化学物質又は化学物質を含有する製剤（皮膚等障害化学物質等及び皮膚若しくは

眼に障害を与えるおそれ又は皮膚から吸収され、若しくは皮膚に侵入して、健康障害を生ずるお

それがないことが明らかなものを除く。）を製造し、又は取り扱う業務（法及びこれに基づく命令の

規定により労働者に保護具を使用させなければならない業務及びこれらの物を密閉して製造し、

又は取り扱う業務を除く。）に労働者を従事させるときは、当該労働者に保護衣、保護手袋、履物

又は保護眼鏡等適切な保護具を使用させるよう努めなければならない。 
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そのため、本検討会では、皮膚等障害化学物質による労働者の障害防止のために、当該規則

を円滑に運用できるように必要な事項について検討を行う (ただし、本検討会では、化学物質に

限定し、物理的因子、生物学的因子は含まない)。 

 

2.  検討会の目的 

基発 0531 第 9 号  (令和 4 年 5 月 31 日)において、「皮膚等障害化学物質」には、国が公表す

るGHS 分類の結果及び譲渡提供者より提供された SDS 等に記載された有害性情報のうち「

皮膚 

腐食性・刺激性」、「眼に対する重篤な損傷性・眼刺激性」及び「呼吸器感作性又は皮膚感作性」 

のいずれかで区分 1 に分類されているもの及び別途示すものが含まれることとされている。一方 

で、「皮膚から吸収され、若しくは皮膚に侵入して、健康障害を生ずるおそれがあることが明らか 

な」物質  (以下、皮膚吸収性有害物質)については、GHS に分類がなく、どのような物質が「皮膚 

吸収性有害物質」に該当するのかを参照することができない。そこで、本検討会では、皮膚等障 

害化学物質のうち、皮膚吸収性有害物質に該当するものを、どのように決定すべきかを中心に議 

論し、皮膚吸収性有害物質を選定することを目的とする。 

 

3.  検討会の開催日時、及び主要な議題 

⚫  第 1 回皮膚等障害化学物質の選定のための検討会   

開催日時：2022 年 10 月 18 日（火）  10 時 00 分～12 時 00 分 

開催場所：Microsoft Teams による web および労働安全衛生総合研究所２階会議室 

主議題：皮膚吸収性有害物質の考え方について 

⚫  第２回皮膚等障害化学物質の選定のための検討会 

開催日時：2023 年 12 月６日（火）  10 時 00 分～12 時 00 分 

開催場所：Microsoft Teams による web および労働安全衛生総合研究所２階会議室 

主議題：  第 594 条の 2 (義務化)に該当する物質の選定について 

⚫  第 3 回皮膚等障害化学物質の選定のための検討会 

開催日時：2023 年 1 月 24 日（火）  10 時 00 分～12 時 00 分 

開催場所：Microsoft Teams による web および労働安全衛生総合研究所２階会議室 

議題：第 594 条の 3 (努力義務)に該当する物質の選定について 

⚫  第４回皮膚等障害化学物質の選定のための検討会 

開催日時：2023 年 3 月 16 日（火）  10 時 00 分～12 時 00 分 

開催場所：Microsoft Teams による web および労働安全衛生総合研究所２階会議室 

議題：  皮膚吸収性有害物質の更新、保護具等衛生管理について 
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第 2 検討内容 

1. 皮膚吸収性有害物質について 

(1) 皮膚吸収性有害物質の概念と Skin Notation 

条文中における皮膚吸収性有害物質の毒性学的概念は、「皮膚から吸収され、若しくは皮

膚に侵入して、健康障害を生ずるおそれがある物質」であり、法令上では、そのことが明らか

な物質と定義されている。 

皮膚吸収性有害物質と同様の毒性学的概念は、ばく露限界等を提案する諸機関において、

Skin Notation として提案されている。Skin Notationは、1961年に 米国産業衛生専門家会

議 (ACGIH)が、 「液体化合物が正常皮膚を透過して全身に影響を及ぼす可能性がある

（当時定義）」ことを警告するために、許容濃度(TLV)に併記する形で初めて使用された 4。 

本検討会では、法令上の皮膚吸収性有害物質を選定するための参考情報として、諸機関：

ACGIH、米国労働安全衛生研究所 (NIOSH)、米国労働安全衛生庁（OSHA）、ドイツ学術

振興会 (DFG) 8、英国安全衛生庁 (HSE)、日本産業衛生学会 (産衛) における Skin 

Notationの概念、化学物質に Skin Notationを付す際の基準等について確認した 5-10。 

 

(2) 諸機関における Skin Notationの概念と評価基準について 

以下では、Skin Notation が付される物質の定義、及び基準等が明示されていた ACGIH、

NIOSH、DFGについて記す。 

⚫ ACGIH 

Skin Notation物質の定義 

蒸気、液体、固体との接触により、粘膜や目を含む皮膚からのばく露が、全体のばく露に

大きく寄与する可能性がある物質 (ただし、皮膚に限定した刺激性、腐食性、感作性を

引き起こす化学物質には Skin Notationを適用しない) 

評価基準 

➢ 特に許容濃度 (TLV: Threshold limit value) が低い物質について、現場作業で手や前

腕から吸収される可能性が大きいことを示唆する情報がある場合は Skin Notation を適

用する。 

➢ 経皮ばく露による動物急性毒性試験において、半数致死量 (LD50)が1,000mg/kg体重

以下の物質には、Skin Notationを適用する。 

➢ 物性情報から化学物質が皮膚浸透しやすく（水オクタノール分配係数：log Kow が高い

等）、毒性影響に経皮吸収が重要であることが示唆される場合は Skin Notation の適用

が考慮される。 

➢ 経皮ばく露により呼吸器感作性を引き起こす物質については、Skin Notation に感作性

表記 (SEN：sensitization)を伴うことがある。  
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⚫ NIOSH 

Skin Notation物質の定義 

皮膚から吸収され、全身毒性につながる可能性があることが科学的に証明された物質 

＊NIOSH における経皮吸収による全身毒性があることを示す表記は SK:SYS (Skin: 

Systemic)であり、皮膚に限定した刺激性  (Irritation)、腐食性  (Corrosion)、感作性 

(Sensitization)については、それぞれ、SK：IRR、SK：COR、SK：SENの別表記となる。 

評価基準 

➢ 疫学情報等、経皮ばく露によるヒト健康障害の証拠が認められる場合、Skin Notation 

(SK:SYS)を適用する。 

➢ 経皮ばく露による動物急性毒性試験において, 半数致死量 LD50<2,000 mg/kg体重以

下である場合, SK：SYSを適用する. 特に, LD50<200 mg/kg体重以下の場合は, SK: 

SYS (FETAL)の表記とする。  

➢ 経皮ばく露(短〜長期)による動物毒性試験において、全身毒性に基づく NOAEL (無毒

性量)が 1,000 mg/kg体重/日未満の場合、SK：SYSを適用する.  

＊全身毒性には, 血液学的指標の変化, 各種臓器に対する病理組織学的変化や生化

学的指標等の変化, 免疫系, 生殖および発達への影響, 生物学的機能等への影響を

含む.  

＊NOAELを見出すことが困難な場合, LOAEL (最小毒性量)で代用できる.  

➢ 経皮ばく露により, 皮膚を除く臓器・組織において発がんの証拠 (全身吸収した証拠)が

ある場合, SK：SYSを適用する。 

➢ In vitroにおける皮膚吸収試験, 物質の物理化学的特性を使用した数理モデル等から皮

膚吸収が予想される物質は, SK表記の適用候補となる.  

＊皮膚吸収のみでは SK：SYSは適用されない.  

➢ 毒性実験データが存在しない場合、トキシコキネティクスモデルの利用が可能であり、職

業ばく露限界値に基づき算出される吸入ばく露量を、予想される経皮ばく露量で除した

値 (SI ratio)が 0. 1以上となる場合 SK：SYSを適用するための補助とすることができる. 

 

⚫ DFG 

SK物質の定義 

皮膚吸収が全身ばく露量に大きく寄与することがあり、ばく露限界値 (MAK)の遵守だけでは、

健康障害の防止が保証されなくなった物質 

評価基準 

以下のいずれかに該当する場合に Skin Notation (H)を適用する。ただし皮膚に限定した刺

激性や腐食性、感作性を引き起こす化学物質には適用しない。 

➢ 現場調査や疫学調査の事例から、化学物質を扱う作業者の経皮吸収が大きいことが科

学的に証明され、毒性作用に寄与する可能性がある場合 
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➢ 動物実験において、皮膚吸収性が証明され、毒性影響が観察された場合 

➢ 毒性作用に寄与しうる経皮吸収が、公知の方法 (フランツセル法等、In vitro皮膚吸収性

試験)で定量化されている場合。 

➢ 類似物質のデータまたは数学的モデルによる計算に基づいて、適切なレベルの経皮吸

収が予想できる場合。 

 

(3) 諸機関における Skin Notation付与パターンについて 

(2)により、物質に Skin Notation を付す際に利用される情報は以下のように分類でき、その

付与パターンを図 1に示す。 

① ヒトに関する情報 (疫学研究、症例報告、被験者実験)  

② 動物に関する情報 (in vivo経皮ばく露毒性情報、in vivo経皮ばく露動態情報＋ばく露

限界値・毒性を考慮した計算予測) 

③ in vitroでの情報 (動物摘出皮膚・三次元培養皮膚吸収性情報＋ばく露限界値・毒性を

考慮した計算予測) 

④ Skin Notationが既に付されている物質との構造類似性や、ばく露限界値や毒性情報を

利用したモデル計算 

 

 

図 1 Skin Notationの付与パターン 

 

① ヒト情報
(疫学/災害/被験者実験)

②動物経皮ばく露情報
(毒性影響/動態)

ヒト健康障害情報
- 致死性 (急性)

- 各種臓器毒性 (神経・免疫含む)
- 生殖・発達影響
- 発がん性 等

③ In Vitro情報
(動物摘出皮膚実験)

In vitro皮膚吸収モデル
- 経皮ばく露量の推定

- ばく露限界値・毒性影響を加味したシミュレーション

動物毒性影響情報 (参考)
- 急性毒性 (LD50<2000mg/kg)

- 反復投与毒性 (NOAEL＜1000mg/kg)
- 亜慢性毒性 (NOAEL＜1000mg/kg/day)
- 慢性毒性 (NOAEL＜1000mg/kg/day)

- 発がん性 (腫瘍形成に統計的有意差あり)
- 機能特異的影響 (NOAEL＜1000mg/kg/day)

④シミュレーションモデル・
既存Skin Notaion物質との

構造類似性 等

有

無

無

無

In vivo動態情報
- 経皮ばく露量の推定

- ばく露限界値・毒性影響を加味したシミュレーション

有

有

Skin 
Notation

Skin 
Notation

Skin 
Notation

Skin 
Notation

Skin 
Notation

有
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いずれの機関も、情報の優先度は①〜④の番号順に扱われ、ある物質に①経皮ばく露が疑

われるヒト健康障害の証拠がある場合、②動物経皮ばく露による毒性影響の証拠がある場

合には、その物質に Skin Notation が付すことになっている。ただし、②動物経皮ばく露毒性

影響について、毒性を示す物質の濃度を考慮するか否かは評価機関ごとにそれぞれ異なる。

また、動物経皮ばく露動態情報のみをもって Skin Notation が付されることはなく、動態情報

を基にしたシミュレーションモデル (吸収速度や組織分布量等の推定)に、ばく露限界値や動

物毒性情報 (経皮ばく露以外も可)を加味し、Skin Notation を判断することになっている。同

様に③動物摘出皮膚等を使用した皮膚吸収性試験においても、その結果のみで Skin 

Notation が付されることはなく、結果を基に吸収速度や組織分布量等を推定し、ばく露限界

値や動物毒性情報を加味した計算予測により、Skin Notationが判断される。④については、

その情報のみをもって Skin Notationを判断するか否かは機関ごとに考え方が異なる。 

 

2. 第 594条の 2 (義務化)に該当する皮膚吸収性有害物質の選定について 

(1) 候補物質群について 

基発 0531 第 9 号において、皮膚等障害化学物質のうち、「皮膚/眼刺激性・腐食性物質」、

「皮膚感作性物質」は、国が公表する GHS 分類の結果から、区分 1 に分類されるものが該

当することが示されているため、皮膚吸収性有害物質の候補物質についても同様にGHS分

類対象化学物質から選定する。GHS 分類対象化学物質は、独立行政法人製品評価技術基

盤機構から入手できるリスト (令和 4 年度版)を使用し、CAS 番号が付されている化学物質

約 3000物質とした。 なお、GHS分類対象物質の内、環境影響のみに区分があり、ヒトへの

健康影響が区分に該当しない、若しくは、分類できない物質約 290 種類は除いて考えるとし

たが、これら物質についても、後述の皮膚吸収性有害物質の判定基準に照らし合わせ、別

途確認することにした。 

 

(2) 選定プロセス、基準等について 

第 594条の 2 (義務化)に該当する皮膚吸収性有害物質を、以下便宜的に皮膚吸収性有害

物質Group 1と呼ぶ。本検討会では、Group1候補物質を、原則、諸機関 (ACGIH, NIOSH, 

OSHA, DFG, HSE, 産衛)において、職業ばく露限界値の設定がなされているものから選定

していくことにした。ここで、職業ばく露限界値の設定がある物質から選定していくことにした

理由は、皮膚吸収性有害物質は法令上、皮膚から吸収され、若しくは皮膚に侵入して、健康

障害を生ずるおそれがあることが、「明らかである」とされることから、Group 1 に該当する物

質は、物質の物理化学的特性、体内動態・代謝、各種毒性影響に関する文献等、少なくとも

職業ばく露限界値を設定しうる相当の根拠が存在するものの中から選定することが妥当であ

ると考えられたからである。これに加えて、前記の通り、諸機関において、Skin Notationは職

業ばく露限界値を勘案して付されることがあり、職業ばく露限界値と Skin Notationはセットで

提示されることが一般的であることも考慮に入れた。 
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GHS分類対象化学物質の中で、諸機関 (ACGIH, NIOSH, OSHA, DFG, HSE, 産衛)に

おいて、職業ばく露限界値が設定されえている物質数は、令和4年度時点において、ACGIH 

(約 700物質)、NIOSH (約 580物質)、OSHA (約 420物質)、DFG (約 400物質)、HSE (約

120物質)、産衛 (約 220物質)である。各評価機関で物質に重複があるため、いずれか 1つ

以上の評価機関において、職業ばく露限界値が設定されている物質数としては、約 870 物

質になり、これを「Group 1 候補物質群」とすることにした。なお、発がん性物質については、

ばく露限界値を設定しない (設定できない)とする機関があるため、そのような物質について

は、別途確認の上、検討することとした。 

本検討会では皮膚吸収性有害物質 Group 1候補物質群約 870物質について、ACGIHの

評価書を中心にレビューし、経皮ばく露に関する情報が存在する場合は、それを 1(3)に示し

た以下 4つに分けて整理することにした。また、Group 1候補物質の中には、Skin Notation

が付されている物質を含むために、それら物質については、別途、Skin Notationを付す理由

についても整理した。 

① ヒトに関する情報 (疫学研究、症例報告、被験者実験)  

② 動物に関する情報 (in vivo 経皮ばく露毒性情報、in vivo 経皮ばく露動態情報＋ばく

露限界値・毒性を考慮した計算予測) 

③ in vitro での情報 (動物摘出皮膚・三次元培養皮膚吸収性情報＋ばく露限界値・毒性

を考慮した計算予測) 

④ Skin Notation が既に付されている物質との構造類似性や、ばく露限界値や毒性情報

を利用したモデル計算 

レビューの結果は別添１に示す通りであり、Group1 対象候補物質の中で、経皮ばく露に関

する情報が得られたのは、約 420 物質であった。検討会では上記①〜④の経皮ばく露に関

する情報を検討した。 

①に関しては、候補物質によって引き起こされたヒト健康障害に、経皮ばく露が関与する

ことが、学術論文や報告書等、相応の根拠をもって、科学的に明らかにされている場合、そ

の物質はヒト健康障害を生ずるおそれがあることが明らか（Group 1 に該当する）と判断でき

るとした。 

②に関して、動物毒性影響から、ヒト健康障害を推定する手法 (ヒトへの外挿)は、長年

研究されており、相応の根拠の蓄積があるため、候補物質による動物経皮毒性が一定の濃

度範囲 (下記参照)において観察されていることが科学的に明らかにされている場合、その

物質はヒト健康障害を生ずるおそれがあることが明らか (Group 1に該当する)であると判断

できるとした。また、候補物質を動物に経皮ばく露した後の体内動態 (吸収速度、組織分布、

代謝等)が明らかになっている場合、体内動態における種差、及び、ばく露限界値等を関連さ

せて、経皮ばく露によるヒト健康障害を科学的根拠をもって評価できるため、その候補物質

は Group 1に該当すると判断できるとした。 
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③については、動物摘出皮膚等において、候補物質の皮膚吸収性や透過性を評価する

ことはできるものの、組織分布の評価はできず、ばく露限界値等を考慮した上で、ヒト健康障

害を生ずるおそれが明らかであると断定するには科学的根拠がやや弱く、Group 1に該当す

る根拠としては不十分であると判断した。 

④については、候補物質が、Skin Notation が既に付されている物質と化学構造が類似し

ている場合 (異性体、官能基の種類や数のみが異なる等)、「類似した化合物は類似した性

質を示す」という類似性原則は示されているが、その候補物質が、実際に類似性質を示すと

いう相応の科学的根拠がない限り、経皮ばく露によるヒト健康障害のおそれがあることが明

らかとは断定することは難しく、Group 1に該当する根拠としては不十分と判断した。また、物

質の物性情報、ばく露限界値や毒性情報を利用したモデル計算から、その物質の経皮吸収

の程度、及び、健康障害の可能性を推測することはできるものの、これはあくまでも、経皮ば

く露によりヒト健康障害のおそれがある可能性のある物質を示唆するに留まるものであり、こ

のことを実際に示す相応の科学的根拠がない限り、Group 1に該当する根拠としては不十分

と判断した。 

以上のことを踏まえて、本検討会では、皮膚吸収性有害物質Group 1の物質に該当するに

は、職業ばく露限界値が原則定められていることを前提に、以下のいずれかに合致すること

を条件とした。 

 

 

 

 

 

 

 

ここで、ヒトに対する経皮ばく露による健康障害とは、致死性 (急性)、各種臓器毒性 (神

経・免疫毒性含む)、生殖・発達影響、発がん性等を想定し、動物において経皮ばく露による

毒性影響を示すとは、急性毒性  (LD50<2000 mg/kg)、反復投与毒性  (NOAEL＜

1000mg/kg) 、 亜 慢 性毒性  (NOAEL ＜ 1000mg/kg/day) 、 慢 性毒 性  (NOAEL ＜

1000mg/kg/day)、発がん性 (腫瘍形成に統計的有意差あり)、機能特異的影響 (NOAEL＜

1000mg/kg/day)を参考にすることが妥当であると考えられた。また、発がんに関して、皮膚

がんは皮膚に限定した影響であるが、本検討会では皮膚を一つの臓器と見なし、経皮ばく露

によりヒトまたは動物に皮膚発がんを示す物質は、皮膚吸収性有害物質に含まれるとした。 

検討会では、経皮ばく露に関する情報が得られた約 420 物質の内、皮膚吸収性有害物質

Group1に該当する物質として、356物質を選定した (別表 1)。 

 

【留意事項】 

皮膚吸収性有害物質 Group 1に該当する条件 

⚫ ヒトにおいて、経皮ばく露が関与する健康障害を示す情報 (疫学研究、症例報告、被

験者実験等)があること 

⚫ 動物において、経皮ばく露による毒性影響を示す情報があること 

⚫ 動物において、経皮ばく露による体内動態情報があり、併せて職業ばく露限界値を

用いたモデル計算等により経皮ばく露による毒性影響を示す情報があること 
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⚫ ばく露限界値の設定がない発がん性物質(特に皮膚発がん)について 

次の物質、クリセン (CAS: 218-01-9)、ベンゾ[a]ピレン (CAS: 50-32-8)、ベンゾ[a]アントラセ

ン (CAS: 56-55-3)、ジベンゾ［a,i］ピレン (CAS: 189-55-9)、ジベンゾ［a,h］ピレン (CAS: 

189-64-0)、インデノ［1,2,3-cd］ピレン (CAS: 193-39-5)、ベンゾ［j］フルオランテン (CAS: 

205-82-3)、ベンゾ[e]フルオラセン (CAS: 205-99-2)、ベンゾ［k］フルオランテン (CAS: 207-

08-9)、ジベンゾ［a,h］アントラセン (CAS: 53-70-3)、フェナントレン (CAS: 85-01-8)は、動物

において、経皮ばく露による皮膚発がんが認められており、発がん性物質のために、ばく露

限界値の設定がいずれの評価機関においてもなされていなかったため、別途検討した。本

検討会では、前述の通り、皮膚を一つの臓器とみなした場合、皮膚に吸収され発がん性を示

すおそれがある物質は、皮膚吸収性有害物質に含まれると判断したため、これら物質を

Group 1に選定した。 

⚫ 環境影響のみに GHS区分がある物質約 290種類と Group 1選定物質について 

 皮膚吸収性有害物質 Group 1には、安息香酸 (CAS: 65-85-0)が含まれているところであ

るが、別途、GHS 区分が環境影響のみである物質リストを確認すると、安息香酸カリウム 

(CAS: 532-25-2)が含まれていた。両物質は水溶液の状態では、解離し、いずれも安息香酸

イオン (C6H5COO-)の形で存在する。安息香酸の経皮ばく露による健康障害のおそれは安

息香酸イオンによるものと解することが科学的に自然であるため、検討会では、安息香酸カ

リウムについても、Group 1に含めることにした。 

 

以上のことを踏まえ、皮膚吸収性有害物質 Group1 の選定に係るプロセスの概略を図 2 に

まとめた。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

GHS分類対象物質 約3000物質

職業ばく露限界値
あり

参照評価機関

Ø ACGIH
Ø NIOSH
Ø OSHA
Ø DFG
Ø HSE
Ø 産衛

皮膚吸収性有害物質
グループ1候補物質

(約870物質)

評価書レビュー

l ヒトに関する情報
(疫学研究、症例報告、被験者実験) あり

l 動物に関する情報
(in vivo経皮ばく露毒性試験 あり、in vivo経皮ばく露動態試験) あり

皮膚吸収性有害物質
グループ1確定物質

(356物質)

【参考】 動物経皮ばく露毒性影響
Ø 急性毒性 (LD50<2000mg/kg)

Ø 反復投与毒性 (NOAEL＜1000mg/kg)
Ø 亜慢性毒性 (NOAEL＜1000mg/kg/day)
Ø 慢性毒性 (NOAEL＜1000mg/kg/day)

Ø 発がん性 (腫瘍形成に統計的有意差あり)
Ø 機能特異的影響 (NOAEL＜1000mg/kg/day)

ヒト健康障害例
Ø 致死性 (急性)

Ø 各種臓器毒性 (神経・免疫含む)
Ø 生殖・発達影響
Ø 発がん性 (皮膚がん含む)

＋毒性に関する情報
Ø 経皮ばく露量の推定

Ø ばく露限界値・毒性影響を加味したシミュレーション等
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図 2 皮膚吸収性有害物質 Group 1に該当する物質の選定プロセス概略 

3. 第 594条の 3 (努力義務)に該当する皮膚吸収性有害物質の選定について  

(1) 物質候補群 

第 594条の 3 (努力義務)に該当する皮膚吸収性有害物質を、以下便宜的に Group 2 と呼

ぶ。Group2の候補群は、GHS対象物質から Group1確定物質 (356物質)を除いたものに

なる。また、Group2 の候補群のうち、経皮ばく露に関する情報が得られたが、その情報が、

「 in vitro での情報  (動物摘出皮膚・三次元培養皮膚吸収性試験)」、若しくは、「Skin 

Notation が既に付されている物質との構造類似性や、ばく露限界値を利用したモデル計算

の情報」であり、Group 1 にするには根拠が弱いとした約 70 物質について、本検討会では

Group2の確定物質とするのが妥当であるとした。 

 

(2) 皮膚吸収性有害物質 Group 2に該当する物質の法的解釈について 

Group2に該当する物質は、法令上、皮膚から吸収され、若しくは皮膚に侵入して、健康障害

を生ずるおそれがないことが明らかな物質以外は全てと解釈ずることができる。すなわち、

Group 2 を確定することは、 「経皮ばく露によって健康障害が生じるおそれがない」ことが

「明らか」であることを、適切な根拠をもって判断することと同義となる。なお、Group 2の毒性

学的概念は、Group 1 と同様に「皮膚から吸収され、若しくは皮膚に侵入して、健康障害を生

ずるおそれがある物質」と解釈することができる (ただし、法令上の解釈をするときに、その

「おそれ」が、相当の根拠をもって「明らか」であるとまでは要求されない)。 

 

(3) 皮膚吸収性有害物質 Group 2該当物質と、経皮ばく露によって健康障害が生じるおそれ

がない物質について  

 Group 1 に該当する物質は、少なくとも 1 機関以上の化学物質評価機関において、ばく露

限界値が原則設定されていることを前提に、その評価書をレビューし経皮ばく露に関連する

情報を取捨選択することで決定してきた。一方で、Group 2 候補群となる物質には、ＧＨＳ分

類はされているが、諸機関の評価書内に経皮ばく露に関する情報がない (ばく露限界値は

ある)物質や、評価書自体がない物質 (ばく露限界値もない)等が含まれる。 

したがって、検討会では、下図 3 に示すように、化学物質の物性情報から経皮ばく露の可

能性、及び、GHS 分類の結果から、経皮ばく露による毒性影響を推定し、Group 2 該当物

質、若しくは、経皮ばく露によって健康障害が生じるおそれが「ないことが明らかな物質」を特

定することができるのか否かを試みることにした。 

⚫ GHS分類を利用した皮膚吸収性有害物質 Group 2該当物質の絞り込み 

図 3に示すスキームは、Group 2該当物質を絞り込むために作成したが、見方を変えると

Group 1の取りこぼし物質を見つけるプロセスと見ることもできる。また一方では、このプロセ

スにおいて Group 2 に確定しなかった物質を、「経皮ばく露によって健康障害が生じるおそ

れがない物質」としてよいのか否かについて議論する必要が生じた。 
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図 3 皮膚吸収性有害物質 Group 2に該当する物質の選定プロセス概略 

 

 前者について、例えば、Group2 候補物質において、ばく露経路が間違いなく経皮ばく露で

あり、その毒性情報が存在するのは、急性経皮毒性である。Group 1物質を確定するための

参考条件の一つに、動物急性経皮毒性 (LD50<2000 mg/kg体重) があり、実際に、その結

果を根拠に、Group 1 に分類した物質があるため、検討会では、Group 2 候補物質群の中

で、GHS 動物急性経皮毒性区分 1 (LD50<50 mg/kg 体重)に該当する物質について、まず

検証した。その結果、GHS 対象物質中 (約 3200 物質)、動物急性経皮毒性区分 1 に該当

する物質は 42 物質あり、このうち、24 物質は、既に Group 1 に分類されていたが、別添 2

に示す 18 物質は Group 1 に分類されていなかった。この 18 物質は、Group 1 の取りこぼ

しである可能性を否定できないため、検討会では、これらについて職業ばく露限界値の有無、

急性経皮毒性区分 1に分類した根拠を確認した。 

18 物質の中では、2物質 (CAS: 107-16-4 グリコロニトリル、CAS: 12185-10-3 黄リン)

にばく露限界値の設定があり、区分 1 に分類した根拠論文についても入手可能なものがいく

つか存在した。グリコロニトリルについては、根拠論文が 2報存在したものの、一つは皮下投

与の LD50であり、実質 1報のみであること、及び発行年数が古いこともあり、現時点では積

極的に Group 1 に分類する強い理由は見当たらないとした。他方、黄リン (黄リンマッチの

製造は禁止されているが、他用途で使われている)については、皮膚接触による重度のやけ

どが報告されていたが、皮膚吸収性有害物質の毒性学的概念と合致せず、Group 1 に分類

する理由はないと判断した。その他、16 物質については、ばく露限界値が設定されていない

ため、限界値を定めるに足りる毒性情報が蓄積されていないという判断 (発がん物質でもな

い)から、現時点では Group 1に分類する根拠が不十分であると判断した。この１６物質につ

いては行政の専門家検討会に判断を仰ぐべきである。 

GHS 急性経皮毒性は、ばく露経路が間違いなく経皮ばく露であると言えるが、その他の

GHS 分類による毒性情報を利用し、経皮ばく露による健康障害が生じるおそれについて論

Group2候補

物質群

Group2

仮確定

経皮ばく露が
主要なばく露経路

もしくは
その寄与が大きい

ばく露経路：経皮

Group2

確定
Creat Simple

整合性

エキスパートジャッジ

物性判定
蒸気圧：20 mmHg以下?

Log Kow: -1.5以上?
蒸気圧: 20mmHg以上?
Log Kow: 0以上?

エキスパートジャッジ

吸入ばく露が
主要なばく露経路

経皮ばく露も寄与

急性経皮毒性
GHS: 区分1〜4に該当

呼吸器感作性
GHS:区分1A, 1Bに該当

発がん性
GHS:区分1A, 1Bに該当, 2？

発生(生殖)毒性
GHS:区分1A, 1Bに該当, 2？

生殖細胞変異原性
GHS:区分1A, 1Bに該当, 2？

特定臓器毒性 単回
GHS:区分1に該当, 2, 3？

特定臓器毒性 反復
GHS:区分1,2に該当

Yes

No

Yes

No
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じるためには、図 3 に示すとおり、物質の物性を基に、経皮ばく露の可能性から検証していく

必要がある。 

 一般に物質の蒸気圧が低ければ低いほど、その物質は気中に出にくくなるため、ばく露経

路としては、経皮ばく露の可能性が高まる。また、物質のオクタノール水分配係数 (Log 

Kow)は、物質の親水性 (水溶性)・疎水性 (脂溶性) を判断する物質特有の値であり、数値

が大きいほど脂溶性が高く、数値が低いほど水溶性が高い。皮膚の最表面にある角層は全

体として、疎水性の膜であるため、一般に、物質の Log Kow が 1~4 程度の場合に、皮膚吸

収性が高くなると言われている。したがって、蒸気圧が低く、Log Kowが1~4程度の物質は、

経皮ばく露によって、物質を皮膚吸収する可能性が高いと推測される。 

しかしながら、経皮ばく露により物質を吸収する可能性が高いであろうことまでは推測でき

るが、その吸収量と GHS 分類の結果を利用し、「健康障害を生ずるおそれがあることが明ら

か」であると断言することは、現時点での情報量では困難である。これらのことより、検討会

では、図 3に示す G2候補物質群の中から、Group 1に分類すべき物質は現段階では見当

たらないという結論に達した。 

⚫ 経皮ばく露によって健康障害が生じるおそれがないことが明らかな物質について 

 Group 2 に確定しなかった物質を、「経皮ばく露によって健康障害が生じるおそれがないこ

とが明らかな物質」としてよいのか否かについて、検討会で議論した結果、Group 2に確定し

なかった物質であっても、経皮ばく露によって健康障害が生じるおそれがない物質とは言い

切れないと判断した。例えば、ある物質の蒸気圧が非常に高く、主なばく露経路は吸入ばく

露である場合であっても、気体状の物質が皮膚に付着し、皮膚吸収が生じないことを否定す

ることは難しい (特に、Log Kowが高い値の場合)。実際、図 4に示すように、皮膚吸収性有

害物質 Group 1の蒸気圧と Log Kowの関係について検証したところ、ばく露経路として、経

皮・吸入の両方が問題になるであろう蒸気圧：20 mmHg から、吸入ばく露が主となる 1000 

mmHg までの領域 (薄ピンク)に、約 20%の物質が含まれていることがわかる。さらには、皮

膚にほぼ吸収されることはない (あっても極微量)と考えられる Log Kow (-1.5 以下)を有す

る物質も存在する。このように、経皮ばく露によって健康障害が生じるおそれがないことが明

らかな物質を特定することは現時点では困難である。 

また、上記は、物性情報、及び GHS 分類情報があることを前提に記述したが、実際には

Group 2候補群 (約 2700物質)おいて、物性情報として、蒸気圧・Log Kowの両方が揃って

いるのは約 1500 物質であり、残り半分弱は情報が不完全若しくは全くない状態である。

GHS 分類についても同様に情報がない、若しくは利用できないものが多い。検討会では、こ

のような物質についても、情報がないからこそ、安全とはいえないと結論した。 

したがって、条文 594 条の 3 中の除外規定、「経皮ばく露によって健康障害が生じるおそ

れがないことが明らかな物質は除く」はその物質を現時点では特定できないため、GHS 分類

対象物質中の皮膚吸収性有害物質 (Group 2)は、皮膚吸収性有害物質(Group 1)を除くす

べての物質が該当する。 
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図 4皮膚吸収性有害物質 Gropu 1の蒸気圧と Log Kowの関係 

 

第 3 皮膚吸収性有害物質の更新等について  

本検討会では、皮膚吸収性有害物質 (Group 2)は、皮膚吸収性有害物質(Group 1)を除く

すべての物質が該当するとした。この皮膚吸収性有害物質 Group 2を構成する物質を、ばく

露限界値、物性情報、GHS毒性情報の有無によって分類すると以下のようになる。 

⚫ ばく露限界値の設定があり、経皮ばく露に関する in vitro (動物摘出皮膚等)の情報、及び/ま

たは、ばく露限界値を利用したモデル計算等に関する情報がある (諸機関において Skin 

Notationが付与されている物質を含む) 

⚫ ばく露限界値の設定があり、物性情報、及び GHS毒性情報が存在する 

⚫ ばく露限界値の設定はないが、物性情報、及び GHS毒性情報が存在する 

⚫ ばく露限界値の設定がなく、物性情報、若しくは GHS毒性情報が不完全 

⚫ ばく露限界値の設定がなく、物性情報、及び GHS毒性情報もない 

このように、Group 2 を構成する物質は、限りなく Group 1 に近く、経皮ばく露により健康障

害を生ずるおそれがあることが疑われる物質 (明らかとは断定できない)から、情報が全くな

く、経皮ばく露により、どのような影響が生ずるか不明な物質まで含まれており、物質の経皮
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毒性ポテンシャルにグラデーションがある状態である。これらGroup 2の物質は今後、Group 

1へ分類される可能性がある。 

一つは研究の進展による更新がある。例えば、Group 1に限りなく近いGroup 2物質に関

しては、研究が進展し毒性情報 (特に動物)の追加がある可能性が高いと考えられるため、

定期的なフォローアップを実施し、状況に応じた更新が適宜なされる可能性がある。次に、ば

く露限界値の新たな設定、若しくは変更 (規制強化)に応じて、更新する可能性がある。例え

ば ACGIHや DFG では毎年、数物質にばく露限界値の設定、若しくは変更がなされている。

また、我が国でも、化学物質の規制が、自律的な管理を基軸とする規制に変更していく一環

で、化学物質の濃度基準値 (厚生労働大臣が定める濃度の基準)が、順次設定されていく運

びとなっている。したがって、この濃度基準値も参考にして、更新をする可能性も検討する必

要がある。 

  本検討会では、皮膚吸収性有害物質を諸機関の評価書に掲げられた文献をレビューす

る形式で選定したが、第 2, 3(3)で触れたように、GHS 分類の毒性情報を利用し、更新を検

討する必要がある物質を見出す必要もある。前述の通り、皮膚吸収性有害物質 Group1 の

該当条件の一つに、動物における経皮ばく露による急性毒性 (LD50<2000 mg/kg)が含ま

れており、これは、GHS 分類経皮急性毒性の区分 1〜4 に該当する。下表には、GHS 対象

物質約 3200 物質中の経皮急性毒性区分 1~5 に該当する物質数に対して、それが、Group 

1か Group 2のどちらに含まれていたかの数を示している。 

Acute Toxicity Estimate (ATE)：LD50 (推定値) 

経皮急性毒性 区分 1 区分 2 区分 3 区分 4 区分 5 

mg/kg体重 ATE <50 
50<ATE 

<200 

200<ATE 

<1000 

1000<ATE 

<2000 

2000<ATE 

<5000 

GHS対象物質中 42 74 198 99 17 

Group 1  24 28 66 29 2 

Group 2 18 46 132 70 15 

 

経皮急性毒性区分 1の Group 2に含まれていた 18物質 (別添 2)については、検討会で

検証した結果、現段階では Group 1に更新しないとしたが、区分 2〜区分 4にも検証が必

要な物質が存在する。これらについては、今後、専門家検討会等で、検証する必要があるも

のと考えられる。これに加えて、図 3において、物性情報から主たるばく露経路が経皮ばく露

であることが、合理的に判断できる物質については、経皮急性毒性以外の GHS毒性情報を

利用して、Group 2から Group 1へ更新する仕組み等を検討していくことが、経皮ばく露に

よる健康障害の予防的観点からは重要であると考えられる。 
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第 4 皮膚吸収性有害物質に対する衛生管理、及び課題について 

本検討会では、令和 6 年 4 月 1 日施行に施行される、労働安全衛生規則第 594 条の 2 におい

て、その製造や取り扱い時に、不浸透性の保護衣、保護手袋等の保護具使用が義務となる 356

種類の化学物質を皮膚等障害化学物質：皮膚吸収性有害物質)として選定した。これら、皮膚吸

収性有害物質は、経皮ばく露により皮膚から吸収され、健康障害を生ずるおそれがあることが明

らかな物質である。皮膚吸収性有害物質の経皮ばく露を防止するためには、設備の自動化や密

閉化、適切な治具の使用等で有害化学物質との接触機会の低減を図る等の作業環境管理の実

施、さらに、作業時間の短縮、ばく露を低減しうる作業手法の工夫等の作業管理を実施すること

が、まずは基本となる。一方で、作業の性質やコスト面での問題等で、本質的なばく露防止対策を

取れない場合、化学防護手袋等の保護具を使用する必要があるが、これは最終的な手段となる。

検討会では、保護具使用が義務となる皮膚吸収性有害物質が設定されることに伴い生ずる課題

等について以下、意見交換をした。 

1. 保護手袋の選択や保護具使用に関する教育に関して 

保護防護手袋は、使用されている材料やその厚み、使用状況によって、防護性能、作業性、

機械的強度等が異なるが、まずは対象になる化学物質の特性等を考慮して作業に適した手

袋を選択する必要がある。一方で、本検討会で選択した皮膚吸収性有害物質 Group 1 (356

物質)については、事業者団体の委員から、その半数強について耐透過性のデータが確認で

きない状況であり、耐透過性情報の開示がなければ、各現場で正しい防護手袋の選定・使

用を行うことが困難であるという現状認識が示された。本検討会では防護手袋の材質等に関

する議論は対象としていないものの、一般論として、化学物質の皮膚吸収性は物質の物理

化学的特性に依存するところが大きいため、耐透過性情報がない物質については、情報が

ないことを理由に適当な防護手袋を選択するのではなく、その物質と物性  (分子量、

LogKow、官能基、粘性等)や液性 (酸・アルカリ)が近い、耐透過性情報がある物質を参照し

たり、それらを入力して皮膚透過量を推定するアプリケーションなどを活用すれば、適切に防

護手袋を選択できるとの議論がなされた。 

今後、皮膚吸収物質の一覧を明示することで、保護具メーカーが保有する。耐劣化性、耐

浸透性、耐透過性のデータや各事業者で実施された透過性試験の結果を開示し、適切な保

護具の選定に活用することで、経皮ばく露の防止に努めていくことが必要である。 

 皮膚吸収性有害物質の経皮ばく露を低減するには、適切な保護具を選定することに加えて、

その使用方法や保守管理も重要である。検討会においては、事業場において、保護具の不

適切な使用等が散見されるとの認識が共有された。文献でも、適正使用及び保守管理に関

する教育、指導が十分ではないことが従前から指摘されており 11、例えば、加部らが実施し

た事業場における化学防護手袋の選択、着用、保守管理等に関する実態調査 12からは、防

護手袋の適正使用について、防護手袋の袖口を折り返してタレ防止をすることや、袖口をテ

ープで取り付け化学物質の侵入を低減すること、作業開始前に保管期間の確認すること、化

学防護手袋の交換基準を設定すること等について、全体として意識が低いことが指摘されて
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いる。当該、実態調査は比較的大規模の事業者を対象に実施されたものであるために、中

小企業における実態も把握した上で、現場管理監督者や保護具着用管理者等の職長への

教育、職長から現場作業者への教育プログラムの開発が必要である。 

 

2. 皮膚吸収性有害物質に関する教育等について 

職場内における経皮ばく露による健康障害を低減するためには、皮膚吸収性有害物質の

物性やその有害性の特徴について認識し、経皮ばく露についての意識を高めることが、第一

歩であると考えられる。 

 皮膚吸収性有害物質の特徴の一つとして、その毒性学的な面から、ばく露に気付きにくい

ことが挙げられる。例えば、皮膚刺激・腐食性がある化学物質にばく露した場合、ばく露を受

けたことを比較的短時間のうちに認識することができ、必要に応じた医学的処置、ばく露対

策の強化や安全意識の向上が期待できる。一方、皮膚刺激性等がなく、皮膚に吸収される

物質は、急性毒性作用がない限り、作業者がばく露に気づきにくく、ばく露が常態化してしま

うおそれがある。そのような物質が、発がん性等の遅発性毒性を有していると、後々重大な

健康障害につながる可能性がある。実際に、膀胱がん事例で問題となったオルトトルイジン

やモカ(MOCA：4,4'-メチレンビス (2-クロロアニリン))は、皮膚刺激性等はないが、ヒトや動

物に対する発がん性が認められている。 

 本検討会が選定した皮膚吸収性有害物質 Group 1(356物質)は、一部物質で皮膚刺激性・

腐食性も認められているが、その約 9 割で刺激性等が認められていないか、不明である。こ

のように、経皮吸収が問題となる化学物質は、その物性面からも、ばく露が常態化してしまう

要素があることを認識する必要がある。皮膚吸収性有害物質 Group 1 の物質蒸気圧と Log 

Kow の関係を示す図 4 を見ると、蒸気圧が 1mmHg 以下の領域に 6割強の物質が存在して

おり、これら物質は蒸気圧が低いため、蒸発しにくく、気中濃度が低くなる傾向がある。この

ため、低い蒸気圧は、経皮ばく露が起きていたとしても、作業環境測定による評価では、第

三管理区分になりにくく、ばく露を常態化させてしまう要因になりうる。実際に、オルトトルイジ

ンの事例では、作業環境測定によるオルトトルイジンの気中濃度は許容濃度以下であったこ

とが報告されている 2。 

  他方、皮膚吸収性有害物質 Group 2 を構成する物質は、第 3 で記載した通り、限りなく

Group 1に近い有害性を有するものから、有害性が低いものまで、経皮毒性に大きな違いが

ある。このように、皮膚吸収性有害物質 Group 2は、法令上の取り扱いは同じ努力義務であ

っても、実際には、主要なばく露経路や毒性学的に大きく異なる物質が混在していることを認

識するべきである。 

以上を踏まえ、皮膚吸収性有害物質 Group 1、Group 2のそれぞれで留意すべき特徴や、

Group 2 の中でも特に注意が必要な物質にどのような物質があるのかを、現場管理監督者

や保護具着用管理者等に教育することや、効果的な教材の作成の必要性は明らかである。 
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3. 保護具メーカーとユーザーのリスクコミュニケーションについて 

令和 6年 4月 1日から第 594条の２が施行され、皮膚等障害化学物質の取り扱いに際して、

保護具の使用が義務付けられることになる。本検討会では、皮膚等障害化学物質の中でも

特に、「皮膚吸収性有害物質」について議論を進めてきたところであるが、皮膚等障害化学

物質は、他に「皮膚刺激性・腐食性物質」、「皮膚感作性物質」、「眼刺激性物質」の毒性学的

特徴が異なる物質から構成されている。 

従って、法令が施行されたときに現場が混乱しないよう、化学物質に関して、十分な知見

を持たない者に対して、各々の毒性学的特徴に対応する保護具の選択方法に加え、皮膚等

障害化学物質の有害性や、保護具の必要性についての理解を促進させることが必要である。

このためには、保護具メーカーとユーザーの相互理解を促進するためのリスクコミュニケーシ

ョン (意見交換会)が重要になると考えられる。また、現場において、各種皮膚等障害化学物

質に対応する保護具を選択ができるようにするため、保護具選択マニュアル(基準)の作成、

適正な保護具装着方法、及び、使用方法について啓発するための啓発資料等の作成が必

要である。 
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番号 CAS 化学物質名称

1 50-32-8 ベンゾ[a]ピレン

2 51-75-2 ビス（2-クロロエチル）メチルアミン（ナイトロジェンマスタード）

3 52-51-7 2‐ブロモ‐2‐ニトロプロパン‐1,3‐ジオール（別名ブロノポル）

4 53-70-3 ジベンゾ［a,h］アントラセン

5 54-11-5 ３－（１－メチル－２－ピロリジニル）ピリジン　(別名：ニコチン)

6 54-64-8 エチル（２－メルカプトベンゾエート）水銀ナトリウム塩　  (別名：チメロサール）

7 55-18-5 N-ニトロソジエチルアミン

8 55-38-9 チオりん酸O,O-ジメチル-O-（3-メチル-4-メチルチオフェニル）【フェンチオン】

9 55-63-0 ニトログリセリン

10 56-23-5 四塩化炭素

11 56-38-2 パラチオン

12 56-55-3 ベンゾ[a]アントラセン

13 56-72-4 O-3-クロロ-4-メチルクマリン-7-イルO,O-ジエチルホスホロチオアート【クマホス】

14 57-14-7 1,1-ジメチルヒドラジン

15 57-74-9 1, 2, 4, 5, 6, 7, 8, 8‐オクタクロロ‐2, 3, 3a, 4, 7, 7a‐ヘキサヒドロ‐4, 7‐メタノ‐1H‐インデン　（別名クロルデン）

16 58-89-9 1,2,3,4,5,6-ヘキサクロロシクロヘキサン (リンデン)

17 59-89-2 N-ニトロソモルホリン

18 60-34-4 メチルヒドラジン

29 60-57-1 1,2,3,4,10,10-ヘキサクロロ-6,7-エポキシ－1,4,4a,5,6,7,8,8a－オクタヒドロ-エキソ-1,4-エンド-5,8-ジメタノナフタレン　（別名：ディルドリン）

20 61-82-5 3‐アミノ‐1H‐1, 2, 4‐トリアゾール　（別名アミトロール）

21 62-53-3 アニリン

22 62-73-7 ジメチル-2,2-ジクロロビニルホスフェイト（別名DDVP）

23 62-74-8 フルオロ酢酸ナトリウム

24 62-75-9 N,N-ジメチルニトロソアミン

25 63-25-2 N-メチルカルバミン酸1-ナフチル【カルバリル】

26 65-85-0 安息香酸

27 67-56-1 メタノール

28 67-66-3 クロロホルム

29 67-68-5 ジメチルスルホキシド

30 67-72-1 ヘキサクロロエタン

31 68-11-1 メルカプト酢酸

32 68-12-2 N,N-ジメチルホルムアミド

33 71-23-8 ノルマル-プロピルアルコール

34 71-36-3 1-ブタノール

35 71-43-2 ベンゼン

36 71-55-6 1,1,1-トリクロロエタン

37 72-20-8 1,2,3,4,10,10-ヘキサクロロ-6,7-エポキシ-1,4,4a,5,6,7,8,8a-オクタヒドロ－エンド-1,4-エンド-5,8-ジメタノナフタレン　（別名：エンドリン）

38 72-43-5 1,1,1-トリクロロ-2,2-ビス（4-メトキシフェニル）エタン【メトキシクロル】

39 74-83-9 臭化メチル

40 74-87-3 クロロメタン

41 74-88-4 沃化メチル

42 74-90-8 シアン化水素

43 74-96-4 臭化エチル

44 74-97-5 ブロモ（クロロ）メタン

45 75-04-7 エチルアミン

46 75-05-8 アセトニトリル

47 75-09-2 ジクロロメタン

48 75-12-7 ホルムアミド

49 75-15-0 二硫化炭素

50 75-21-8 エチレンオキシド

51 75-26-3 2-ブロモプロパン

52 75-27-4 ブロモジクロロメタン

53 75-31-0 イソプロピルアミン

54 75-47-8 ヨードホルム

55 75-55-8 プロピレンイミン

56 75-74-1 テトラメチル鉛

57 75-86-5 アセトンシアノヒドリン

58 75-91-2 tert-ブチル=ヒドロペルオキシド

59 76-44-8 １，４，５，６，７，８，８－ヘプタクロロ－３ａ，４，７，７ａ－テトラヒドロ－４，７－メタノ－１Ｈ－インデン（別名：ヘプタクロル）

60 77-78-1 硫酸ジメチル

61 78-00-2 四エチル鉛

62 78-30-8 りん酸トリ（オルト-トリル）

63 78-34-2 1,4-ジオキサン-2,3-ジイルジチオビス（チオホスホン酸）O,O,O',O'-テトラエチル【ジオキサチオン】

64 78-89-7 2-クロロ-1-プロパノール

65 78-93-3 メチルエチルケトン

66 78-94-4 メチルビニルケトン

67 78-95-5 クロロアセトン

68 79-00-5 1,1,2-トリクロロエタン

69 79-01-6 トリクロロエチレン

別表１　皮膚吸収性有害物質 Group 1（356物質）
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70 79-04-9 クロロアセチル=クロリド

71 79-06-1 アクリルアミド

72 79-07-2 クロロアセトアミド

73 79-10-7 アクリル酸

74 79-11-8 クロロ酢酸【モノクロロ酢酸】

75 79-34-5 1,1,2,2-テトラクロロエタン (別名：四塩化アセチレン)

76 79-41-4 メタクリル酸

77 79-43-6 ジクロロ酢酸

78 79-44-7 ジメチルカルバモイル=クロリド

79 81-81-2 3-（アルファ-アセトニルベンジル）-4-ヒドロキシクマリン【ワルファリン】

80 83-79-4 ロテノン

81 85-00-7 1,1'-エチレン-2,2'-ビピリジニウム=ジブロミド (別名: ジクワット)

82 85-01-8 フェナントレン

83 85-44-9 無水フタル酸

84 86-50-0 ジチオりん酸O, O-ジメチル-S-[（4-オキソ-1, 2, 3-ベンゾトリアジン-3（4H）-イル）メチル]（アジンホスメチル）

85 86-88-4 1-ナフチルチオ尿素

86 87-59-2 2,3-ジメチルアニリン

87 87-61-6 1,2,3-トリクロロベンゼン

88 87-62-7 2,6-ジメチルアニリン

89 87-68-3 六塩化ブタジエン

90 87-86-5 ペンタクロロフェノール

91 88-12-0 N-ビニル-2-ピロリドン

92 88-72-2 ２-ニトロトルエン

93 88-73-3 オルト‐ニトロクロロベンゼン

94 88-89-1 ピクリン酸

95 89-72-5 オルト-セカンダリ-ブチルフェノール

96 90-04-0 o-アニシジン

97 90-12-0 1‐メチルナフタレン

98 91-08-7 2,6-トリレンジイソシアネート  (別名：2,6-トルエンジイソシアネート)

99 91-20-3 ナフタレン

100 91-57-6 2-メチルナフタレン

101 91-94-1 3,3'-ジクロロベンジジン

102 92-52-4 ビフェニル

103 92-67-1 ビフェニル-4-イルアミン　（別名：4-アミノジフェニル、4-アミノビフェニル）

104 92-84-2 フェノチアジン

105 92-87-5 ベンジジン

106 92-93-3 4‐ニトロジフェニル

107 93-76-5 2,4,5-トリクロロフェノキシ酢酸

108 94-75-7 2,4-ジクロロフェノキシ酢酸

109 95-47-6 o-キシレン

110 95-48-7 o-クレゾール

111 95-50-1 o-ジクロロベンゼン

112 95-51-2 o-クロロアニリン

113 95-53-4 o-トルイジン/トルイジン塩類

114 95-64-7 3, 4-ジメチルアニリン

115 95-68-1 2,4-ジメチルアニリン

116 95-69-2 4‐クロロ‐オルト‐トルイジン

117 95-76-1 3, 4-ジクロロアニリン

118 95-78-3 2,5-ジメチルアニリン

119 95-80-7 2,4-トルエンジアミン (別名: 2,4-ジアミノトルエン)

120 96-05-9 アリル＝メタクリレート

121 96-09-3 フェニルオキシラン（別名：スチレンオキシド）

122 96-12-8 1,2‐ジブロモ‐3‐クロロプロパン

123 96-18-4 1,2,3-トリクロロプロパン

124 96-29-7 ブタン-2-オン=オキシム

125 96-33-3 アクリル酸メチル

126 96-34-4 クロロ酢酸メチル

127 97-56-3 ２－メチル－４－（２－トリルアゾ）アニリン　  (別名：２－アミノアゾトルエン）

128 98-00-0 フルフリルアルコール

129 98-01-1 フルフラール

130 98-07-7 ベンジリジン=トリクロリド

131 98-54-4 ４－ターシャリ－ブチルフェノール

132 98-73-7 p-tert-ブチル安息香酸

133 98-95-3 ニトロベンゼン

134 99-08-1 ３－ニトロトルエン

135 99-54-7 1,2-ジクロロ-4-ニトロベンゼン

136 99-65-0 m－ジニトロベンゼン

137 100-00-5 パラ-ニトロクロロベンゼン

138 100-01-6 p-ニトロアニリン

139 100-25-4 p－ジニトロベンゼン

140 100-37-8 2-（ジエチルアミノ）エタノール

141 100-41-4 エチルベンゼン
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142 100-51-6 ベンジルアルコール

143 100-61-8 N-メチルアニリン

144 100-63-0 フェニルヒドラジン

145 100-74-3 N‐エチルモルホリン

146 101-14-4 3,3'-ジクロロ-4,4'-ジアミノジフェニルメタン

147 101-54-2 N-フェニル-1,4-ベンゼンジアミン

148 101-68-8 メチレンビス(4,1-フェニレン)=ジイソシアネート (別名；4'4-MDI)

149 101-77-9 4,4'-メチレンジアニリン

150 101-83-7 ジシクロヘキシルアミン

151 102-81-8 2-(ジ-n-ブチルアミノ)エタノール

152 104-94-9 p-アニシジン

153 106-42-3 p-キシレン

154 106-44-5 p-クレゾール

155 106-47-8 p-クロロアニリン

156 106-49-0 p-トルイジン

157 106-87-6 4-オキシラニル-1,2-エポキシシクロヘキサン

158 106-88-7 1,2-エポキシブタン（別名：  1,2-酸化ブチレン）

159 106-89-8 ２－（クロロメチル）オキシラン（別名：エピクロロヒドリン）

160 106-91-2 メタクリル酸2,3-エポキシプロピル

161 106-92-3 1-アリルオキシ-2, 3-エポキシプロパン（別名：アリルグリシジルエーテル）

162 106-93-4 1,2-ジブロモエタン【EDB】

163 106-95-6 3-ブロモ-1-プロペン

164 107-02-8 アクロレイン

165 107-05-1 塩化アリル

166 107-06-2 1,2-ジクロロエタン

167 107-07-3 エチレンクロロヒドリン

168 107-13-1 アクリロニトリル

169 107-15-3 エチレンジアミン

170 107-18-6 アリルアルコール

171 107-19-7 2-プロピン-1-オール

172 107-21-1 エチレングリコール

173 107-22-2 グリオキサール

174 107-31-3 ぎ酸メチル

175 107-49-3 テトラエチルピロホスフェイト (別名：TEPP)

176 107-66-4 りん酸ジ-ノルマル-ブチル

177 108-03-2 1-ニトロプロパン

178 108-10-1 メチルイソブチルケトン

179 108-11-2 4-メチル-2-ペンタノール

180 108-38-3 m-キシレン

181 108-39-4 m-クレゾール

182 108-42-9 クロロアニリン (3-クロロアニリン)/クロロアニリン

183 108-44-1 m-トルイジン

184 108-45-2 m-フェニレンジアミン

185 108-69-0 3,5-ジメチルアニリン

186 108-70-3 1,3,5-トリクロロベンゼン

187 108-88-3 トルエン

188 108-93-0 シクロヘキサノール

189 108-94-1 シクロヘキサノン

190 108-95-2 フェノール

191 108-98-5 チオフェノール

192 109-73-9 n-ブチルアミン

193 109-79-5 1-ブタンチオール

194 109-86-4 エチレングリコールモノメチルエーテル

195 109-89-7 ジエチルアミン

196 109-99-9 テトラヒドロフラン

197 110-49-6 エチレングリコールモノメチルエーテルアセテート

198 110-54-3 ノルマル‐ヘキサン

199 110-80-5 エチレングリコールモノエチルエーテル

200 110-86-1 ピリジン

201 110-91-8 モルホリン

202 111-15-9 エチレングリコールモノエチルエーテルアセテート(別名：セロソルブアセテート)

203 111-40-0 N-（2-アミノエチル）-1,2-エタンジアミン　（別名：ジエチレントリアミン）

204 111-42-2 ２，２’－イミノジエタノール

205 111-44-4 ビス(2-クロロエチル)エーテル

206 111-69-3 アジポニトリル

207 111-76-2 エチレングリコールモノ‐ノルマル‐ブチルエーテル（別名ブチルセロソルブ）

208 111-96-6 ジエチレングリコールジメチルエーテル

209 112-07-2 エチレングリコールモノブチルエーテルアセタート【2-ブトキシエチルアセタート又はEGBEA】

210 115-29-7
６，７，８，９，１０，１０－ヘキサクロロ－１，５，５ａ，６，９，９ａ－ヘキサヒドロ－６，９－メタノ－２，４，３－ベンゾジオキサチエピン＝３－オキシド

(別名：エンドスルファン）

211 115-90-2 チオりん酸O,O-ジエチル-O-[4- (メチルスルフィニル) フェニル] (別名：フェンスルホチオン)

212 117-81-7 フタル酸ビス(2-エチルヘキシル)

213 118-74-1 ヘキサクロロベンゼン
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214 118-96-7 ２，４，６－トリニトロトルエン

215 119-12-0 チオりん酸O,O-ジエチル-O-(6-オキソ-1-フェニル-1,6-ジヒドロ-3-ピリダジニル

216 119-93-7 3,3'-ジメチルベンジジン（別名：o-トリジン）

217 120-80-9 カテコール（別名：ピロカテコール）

218 121-44-8 トリエチルアミン

219 121-69-7 N,N-ジメチルアニリン

220 121-75-5 ジチオりん酸Ｏ，Ｏ－ジメチル－Ｓ－１，２－ビス（エトキシカルボニル）エチル　（別名：マラチオン）

221 121-82-4 ヘキサヒドロ-1,3,5-トリニトロ-1,3,5-トリアジン (15質量％の水で湿性としたものに限る)

222 122-14-5 チオリン酸O,O-ジメチル-O-(3-メチル-4-ニトロフェニル) (別名：フェニトロチオン)

223 122-60-1 2,3-エポキシプロピル=フェニルエーテル (別名：フェニルグリシジルエーテル)

224 123-31-9 ヒドロキノン

225 123-39-7 Ｎ-メチルホルムアミド

226 123-54-6 アセチルアセトン【2,4-ペンタンジオン】

227 123-73-9 クロトンアルデヒド（別名：（Ｅ）－２－ブテナール）

228 123-91-1 1, 4-ジオキサン

229 126-73-8 りん酸トリ-n-ブチル

230 126-98-7 メタクリロニトリル

231 126-99-8 2-クロロ-1, 3-ブタジエン（クロロプレン）

232 127-00-4 1-クロロ-2-プロパノール

233 127-18-4 テトラクロロエチレン

234 127-19-5 N,N-ジメチルアセトアミド

235 141-66-2 りん酸ジメチル＝（E)-1-（Ｎ，Ｎ－ジメチルカルバモイル）-1-プロペン-2-イル  (別名：ジクロトホス）

236 143-33-9 シアン化ナトリウム

237 143-50-0 クロルデコン

238 151-50-8 シアン化カリウム

239 151-56-4 エチレンイミン (安定剤入りのもの、別名：アジリジン)

240 156-62-7 カルシウムシアナミド

241 189-55-9 ジベンゾ［a,i］ピレン

242 189-64-0 ジベンゾ［a,h］ピレン

243 193-39-5 インデノ［1,2,3-cd］ピレン

244 205-82-3 ベンゾ［j］フルオランテン

245 205-99-2 ベンゾ[e]フルオラセン

246 207-08-9 ベンゾ［k］フルオランテン

247 218-01-9 クリセン

248 298-00-0 ジメチル－パラ－ニトロフェニルチオホスフェイト　（別名：メチルパラチオン）

249 298-02-2 ジチオりん酸O,O-ジエチル-S-エチルチオメチル【ホレート】

250 298-04-4 ジチオリン酸O,O-ジエチル-S-(2-エチルチオエチル) (別名：ジスルホトン)

251 300-76-5 りん酸1,2-ジブロモ-2,2-ジクロロエチル=ジメチル

252 302-01-2 ヒドラジン

253 309-00-2 1,2,3,4,10,10-ヘキサクロロ-1,4,4a,5,8,8a-ヘキサヒドロ-エキソ-1,4-エンド-5,8-ジメタノナフタレン（別名：アルドリン）

254 333-41-5 チオリン酸Ｏ，Ｏ－ジエチル－Ｏ－（２－イソプロピル－６－メチル－４－ピリミジニル） (別名：ダイアジノン)

255 335-67-1 ペルフルオロオクタン酸

256 420-04-2 シアナミド

257 431-03-8 ジアセチル

258 505-60-2 ビス（2‐クロロエチル）スルフィド　（別名：マスタードガス）

259 528-29-0 o-ジニトロベンゼン

260 534-52-1 4,6-ジニトロ-o-クレゾール

261 542-75-6 1,3-ジクロロプロペン

262 552-30-7 1,2,4-ベンゼントリカルボン酸1,2-無水物

263 556-52-5 2, 3-エポキシ-1-プロパノール

264 563-12-2 ビス（ジチオりん酸）S,S'-メチレン-O,O,O',O'-テトラエチル

265 582-25-2 安息香酸カリウム塩

266 583-60-8 2-メチルシクロヘキサノン

267 584-84-9 2,4-トリレンジイソシアネート (別名：2,4-トルエンジイソシアネート)

268 591-78-6 メチル-ノルマル-ブチルケトン

269 592-01-8 シアン化カルシウム

270 594-27-4 テトラメチルスズ

271 598-78-7 ２－クロロプロピオン酸

272 615-05-4 ２，４－ジアミノアニソール

273 624-83-9 イソシアン酸メチル

274 624-92-0 ジメチルジスルフィド

275 628-96-6 ニトログリコール

276 643-79-8 o-フタルアルデヒド

277 680-31-9 ヘキサメチルホスホリックトリアミド

278 684-16-2 ヘキサフルオロアセトン

279 763-69-9 エチル=3-エトキシプロパノアート

280 764-41-0 1,4-ジクロロ-2-ブテン

281 768-52-5 N-イソプロピルアニリン

282 872-50-4 N-メチル-2- ピロリドン【N-メチルピロリドン】

283 944-22-9 O-エチル-S-フェニル=エチルホスホノチオロチオナート (別名：ホノホス)

284 999-61-1 アクリル酸2-ヒドロキシプロピル

285 1024-57-3
１，４，５，６，７，８，８－ヘプタクロロ－２，３－エポキシ－３ａ，４，７，７ａ－テトラヒドロ－４，７－メタノ－１Ｈ－インデン　 (別名：ヘプタクロルエポキ

シド)
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286 1116-54-7 N-ニトロソジエタノールアミン

287 1120-71-4 １，２－オキサチオラン＝２，２－ジオキシド (別名：1,3-プロパンスルトン)

288 1300-73-8 キシリジン

289 1319-77-3 クレゾール

290 1321-64-8 ペンタクロロナフタレン

291 1321-65-9 トリクロロナフタレン

292 1330-20-7 キシレン

293 1331-22-2 メチルシクロヘキサノン（異性体混合物）

294 1335-87-1 ヘキサクロロナフタレン

295
1336-36-3

11097-69-1

53469-21-9

ポリクロロビフェニル

296 1402-68-2 アフラトキシン

297 1477-55-0 メタ‐キシリレンジアミン

298 1569-02-4 プロピレングリコールエチルエーテル (別名：1-エトキシ-2-プロパノール)

299 1763-23-1 ペルフルオロ（オクタン－１－スルホン酸）

300 1910-42-5 1,1'-ジメチル-4,4'-ビピリジニウム=ジクロリド (別名：パラコートジクロリド)

301 2074-50-2 パラコートジメチルサルフェート

302 2104-64-5 O-エチル=O-4-ニトロフェニル=フェニルホスホノチオアート (別名：EPN)

303 2234-13-1 オクタクロロナフタレン

304 2425-06-1 N-（1,1,2,2-テトラクロロエチルチオ）-1,2,3,6-テトラヒドロフタルイミド【キャプタフォル】

305 2426-08-6 ノルマル-ブチル=2,3-エポキシプロピルエーテル

306 2431-50-7 2,3,4-トリクロロ-1-ブテン

307 2528-36-1 りん酸ジ-ノルマル-ブチル=フェニル

308 2807-30-9 2-プロポキシエタノール

309 2921-88-2 チオりん酸O,O-ジエチル-O-(3,5,6-トリクロロ-2-ピリジル) (別名：クロルピリホス)

310 3333-52-6 テトラメチルコハク酸ニトリル

311 3383-96-8 テメホス

312 3689-24-5 オキシビス（チオホスホン酸）O,O,O',O'-テトラエチル【スルホテップ】

313 3766-81-2 2-s-ブチルフェニルN-メチルカーバメート

314 3811-73-2 ナトリウム＝１－オキソ－１λ（５）－ピリジン－２－チオラート

315 3825-26-1 ペンタデカフルオロオクタン酸アンモニウム

316 4170-30-3 2-ブテナール（別名:クロトンアルデヒド（(E)-2-ブテナールと(Z)-2-ブテナールの異性体混合物））

317 4685-14-7 1,1'-ジメチル-4,4'-ビピリジニウム（別名：パラコート）

318 5216-25-1 p-（トリクロロメチル）クロロベンゼン（別名p‐クロロベンゾトリクロリド）

319 5392-40-5 3,7‐ジメチル‐2,6‐オクタジエナール（別名シトラール）

320 6423-43-4 二硝酸プロピレン

321 6923-22-4 りん酸ジメチル=（E）-1-メチル-2-（N-メチルカルバモイル）ビニル

322 7439-97-6 水銀

323 7440-28-0 タリウム及びその化合物

324 7440-41-7 ベリリウム

325 7440-48-4 コバルト

326 7440-61-1 ウラン

327 7664-39-3 フッ化水素酸

328 7786-34-7 りん酸ジメチル＝１－メトキシカルボニル－１－プロペン－２－イル　（別名：メビンホス）

329 8001-35-2 塩素化カンフェン（別名：トキサフェン）

330 8008-20-6 灯油

331 8022-00-2 ジメチルエチルメルカプトエチルチオホスフェイト【メチルジメトン】

332 8052-42-4 アスファルト (ストレートアスファルト)

333 8065-48-3 チオりん酸Ｏ，Ｏ－ジエチル－エチルチオエチル　（別名：ジメトン）

334 11070-44-3 テトラヒドロメチル無水フタル酸

335 11097-69-1 ポリクロロビフェニル

336 12079-65-1 シクロペンタジエニルトリカルボニルマンガン

337 12108-13-3 2-メチルシクロペンタジエニルトリカルボニルマンガン

338 13071-79-9 テルブホス

339 13463-41-7 2-ピリジンチオール-1-オキシドの亜鉛塩（別名：ジンクピリチオン）

340 14977-61-8 オキシ塩化クロム（ＶＩ）(別名：塩化クロミル)

341 16752-77-5 S-メチル-N-[（メチルカルバモイル）オキシ]チオアセトイミデート

342 17702-41-9 デカボラン

343 22224-92-6 N‐イソプロピルアミノホスホン酸O‐エチル‐O‐（3‐メチル‐4‐メチルチオフェニル）　（別名フェナミホス）

344 22781-23-3 2,2-ジメチル-1,3-ベンゾジオキソール-4-イル-N-メチルカルバマート (別名：ベンダイオカルブ）

345 25154-54-5 ジニトロベンゼン (異性体混合物）

346 25321-14-6 ジニトロトルエン (異性体混合物)

347 26471-62-5 メチル-1,3-フェニレン=ジイソシアネート

348 26530-20-1 2-n-オクチル-4-イソチアゾリン-3-オン

349 26628-22-8 アジ化ナトリウム

350 26952-21-6 イソオクタノール

351 31242-93-0 塩素化ジフェニルオキシド

352 34590-94-8 ジプロピレングリコールメチルエーテル

353 35400-43-2 ジチオりん酸O-エチル-O-（4-メチルチオフェニル）-S-n-プロピル

354 53469-21-9 ポリクロロビフェニル

355 95465-99-9 S,S-ビス（1-メチルプロピル）=O-エチル=ホスホロジチオアート（別名：カズサホス）

356 111988-49-9 チアクロプリド
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b
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 d
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n
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 d
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 c
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 m
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c
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h
e
n
y
l 
a
p
p
lie

d
 e

p
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b
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c
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 d
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 p
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b
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h
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b
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 d
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 b
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p
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験
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~
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収
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収
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膚
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収
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濃
縮
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膚
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収
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膚
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収
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追
試

さ
れ

、
9
人

の
男

性
ボ

ラ
ン

テ
ィ

ア
の

一
方

の
手

に
液

体
ス

チ
レ

ン
を

1
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収
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た
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の
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う
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ス
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蒸
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の
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皮
吸

収
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つ
い

て
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,体
表

面
で

の
濃

縮
が

起
こ

ら

な
い

限
り
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吸

入
曝

露
単

独
ほ

ど
有

意
に

生
物

学
的

レ
ベ

ル
が

増
加

し
な

い
と

思
わ

れ
る

. 
A
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L
V
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ド
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ツ
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A
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も

ス
チ

レ
ン

の
皮

膚
マ

ー
ク

に
対

す
る

表
記

は
な

い
。
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S

K
: 

D
IR
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R
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S
E

N
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【
D

F
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・
 I

n
 a

d
d
it
io

n
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th
e
 l
o
w

e
s
t 

d
e
rm

a
l 
le

th
a
l 
d
o
s
e
 i
s
 g

iv
e
n
 a

s
 5

0
0
 m

g
/k

g
 b

o
d
y 

w
e
ig

h
t.

 T
h
e
 a

b
s
o
rp

ti
o
n
 o

f 
re

le
v
a
n
t 

a
m

o
u
n
ts

 b
y 

th
e
 s

k
in

 h
a
s
 t

h
e
re

fo
re

 b
e
e
n
 d

e
m

o
n
s
tr

a
te

d
. 

T
h
e

s
u
b
s
ta

n
c
e
 i
s
 a

 k
n
o
w

n
 g

e
n
o
to

x
ic

 c
a
rc

in
o
g
e
n
, 

fo
r 

w
h
ic

h
 n

o
 t

o
le

ra
b
le

 l
e
v
e
l 
o
f 

e
x
p
o
s
u
re

 c
a
n
 b

e
 d

e
d
u
c
e
d
. 

It
 m

u
s
t 

b
e
 a

s
s
u
m

e
d
, 

th
e
re

fo
re

, 
th

a
t 

e
v
e
n
 a

ft
e
r 

th
e
 p

e
rc

u
ta

n
e
o
u
s

a
b
s
o
rp

ti
o
n
 o

f 
s
m

a
ll 

a
m

o
u
n
ts

 t
h
e
 c

a
rc

in
o
g
e
n
ic

 r
is

k
 i
s
 i
n
c
re

a
s
e
d
. 

T
h
e
 s

u
b
s
ta

n
c
e
 i
s
 t

h
e
re

fo
re

 d
e
s
ig

n
a
te

d
 w

it
h
 a

n
 “

H
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k
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o
ta

ti
o
n
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s
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s
s
ig

n
e
d
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a
s
e
d
 o

n
 t

h
e
 r

e
p
o
rt

e
d
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N
S

 d
e
p
re

s
s
ro

n
 a

n
d
 m

o
ri
a
lit

y 
in

 r
a
b
b
it
s
, 

fo
llo

w
ig

 d
e
rm

a
l 
a
p
p
lic

a
ti
o
n
 o

f 
E

D
B

.

【
A
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G
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・
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u
ff

ic
ie

n
t 

d
a
ta

 w
e
re

 n
o
t 

a
v
a
ila

b
le
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o
 r

e
c
o
m

m
e
n
d
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k
in
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S
E

N
 n

o
ta

ti
o
n
s
 o
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a
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L
V
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T

E
L
.

【
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・
 A

 c
ri
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c
a
l 
re

v
ie

w
 o

f 
a
v
a
ila

b
le

 d
a
ta
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a
s
 r

e
s
u
lt
e
d
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n
 t

h
e
 f

o
llo

w
in

g
 S

K
 a

s
s
ig

n
m

e
n
t 

fo
r 

P
P

D
: 

S
K
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D

IR
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IR
R
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S

E
N
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 d

e
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n
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h
e
 r

o
d
e
n
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ro

d
u
c
ti
v
e
 t

ra
c
t,

 t
h
e
 p

o
te

n
t 

c
a
rc

in
o
g
e
n
ic

it
y 

a
t 

s
it
e
s
 d
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ta

n
t 

fr
o
m
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n
it
ia

l 
c
o
n
ta

c
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w
h
e
n
 t

h
e
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C
D

 i
s
 a

p
p
lie

d
 t

o
 t

h
e
 s

k
in
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n
d
 b

y

a
n
a
lo

g
y 
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 t

h
e
 T

L
V

 f
o
r 

th
e
 p

a
re

n
t 

V
C

D
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T
L
V

- 
T

W
A

 o
f 

0
.1

 p
p
m

, 
w

it
h
 a

 S
k
in

 n
o
ta

ti
o
n
, 

a
n
d
 t

h
e
 A

3
, 

C
o
n
fi
rm

e
d
 A

n
im

a
l 
C

a
rc

in
o
g
e
n
 w

it
h
 U

n
k
n
o
w

n
 R

e
le

v
a
n
c
e
 t

o
 H

u
m

a
n
s
, 

n
o
ta

ti
o
n
 a

re

re
c
o
m

m
e
n
d
e
d
 f

o
r 

V
C

D
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x
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e
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s
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h
e
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fo
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s
s
if
ie

d
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e
c
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o
n
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in
 t

h
e
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L
is

t 
o
f 

M
A

K
 a

n
d
 B

A
T

 V
a
lu

e
s
".

 A
 M

A
K

 v
a
lu

e
 c

a
n
n
o
t 

b
e
 e

s
ta

b
lis

h
e
d
. 

B
e
c
a
u
s
e
 o

f 
th

e
 d

a
n
g
e
r 

a
s
s
o
c
ia

te
d
 w

it
h

u
p
ta

k
e
 t

h
ro

u
g
h
 t

h
e
 s

k
in

, 
th

e
 d

e
s
ig

n
a
ti
o
n
 "

H
" 

is
 n

e
c
e
s
s
a
ry

.
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h
e
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D
5
0
 a

ft
e
r 

e
p
ic

u
ta

n
e
o
u
s
 a

p
p
lic

a
ti
o
n
 t

o
 r

a
b
b
it
 s

k
in

 w
a
s
 2

.1
0
 (

1
.5

 −
 2

.9
5
) 

m
l/
k
g
.

【
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C
G
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te

m
ic

 t
o
x
ic

it
y
 a

n
d
 a

 r
a
b
b
it
 d

e
rm

a
l 
L
D

5
0
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f 
7
5
5
 m

g
/k

g
 o

f 
b
o
d
y 

w
e
ig

h
t 

w
a
rr

a
n
t 

a
 S

k
in

 n
o
ta

ti
o
n
.

【
産

衛
】

ウ
サ

ギ
で

の
経

皮
曝

露
の

L
D

5
0
は

低
く
，

経
皮

吸
収

は
G

M
A

の
重

要
な

曝
露

経
路

の
ひ

と
つ

で
あ

る
．

ま
た

，
G

M
A

 の
皮

膚
透

過
係

数
は

，
分

子
量

と
 l
o
g
 P

o
w

 か
ら

 3
.3

×
1
0
－

7
 c

m
/s

e
c
 と

推
計

さ
れ

る
5
0
）
．

こ
の

値
は

皮
膚

の
角

質
細

胞
層

の
透

過
閾

値
と

さ
れ

る
 1

.0
×

1
0
－

9
 c

m
/s

e
c
5
1
）
よ

り
も

十
分

に
大

き
く
，

皮
膚

に
付

着
す

る
と

皮
膚

を
透

過
し

て
体

内
に

吸
収

さ
れ

る
と

考
え

ら
れ

る
．

従
っ

て
，

皮
膚

マ
ー

ク
「
皮

」
を

付
す

．

【
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h
e
 d
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ig

n
a
ti
o
n
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H
" 
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e
c
e
s
s
a
ry

 b
e
c
a
u
s
e
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f 
th

e
 d

a
n
g
e
r 

o
f 

a
b
s
o
rp

ti
o
n
 t

h
ro

u
g
h
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h
e
 s

k
in
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・
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n
to

x
ic

a
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o
n
  

w
it
h
  

p
-c

h
lo

ro
a
n
ili

n
e
  

d
u
s
t 

 i
s
  

d
e
s
c
ri
b
e
d
  

in
  

a
n
o
th

e
r 

 r
e
p
o
rt

. 
 A

  
3
4
  

ye
a
r 

 o
ld

  
w

o
rk

e
r 

 i
n
  

a
  

p
a
in

t 
 f

a
c
to

ry
  

h
a
d
  

to
  

d
e
te

rm
in

e
  

th
e
  

p
o
w

d
e
r 

 q
u
a
lit

y
  

o
f 

 p
-

c
h
lo

ro
a
n
ili

n
e
  

w
h
ic

h
  

w
a
s
 p

a
c
k
e
d
 i
n
 s

a
c
k
s
. 
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 p
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c
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v
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u
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b
e
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u
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e
 h
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a
t 

h
e
 h

a
d
 r

o
lle

d
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is
 s

h
ir
t 

 s
le

e
v
e
s
  

u
p
  

h
ig

h
  

a
n
d
  

h
is

  
a
rm

s
  

b
e
c
a
m

e
  

c
o
v
e
re

d
  

in
  

th
e

d
u
s
t.

  
A

ft
e
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h
o
u
rs

  
w

o
rk

  
h
e
  

b
e
c
a
m

e
  

c
ya

n
o
ti
c
  

(m
e
tH

b
  

7
0
%

) 
 a

n
d
  

c
o
m

p
la

in
e
d
  

o
f 

 w
e
a
k
n
e
s
s
, 

 e
x
h
a
u
s
ti
o
n
, 

 h
e
a
d
a
c
h
e
, 

 v
e
rt

ig
o
, 

 b
u
z
z
in

g
  

in
  

h
is

  
e
a
rs

  
a
n
d
  

re
tr

o
s
te

rn
a
l

p
a
in

s
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 L
a
te

r 
in

v
e
s
ti
g
a
ti
o
n
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f 
th

e
 w

o
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in
g
 c

o
n
d
it
io

n
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 s

u
g
g
e
s
te

d
 t

h
a
t 

th
e
 p

-c
h
lo

ro
a
n
ili

n
e
  

 u
p
ta

k
e
  

 t
h
ro

u
g
h
  

 t
h
e
  

 s
k
in

  
 h

a
d
  

 b
e
e
n
  

 p
ro

m
o
te

d
  

 b
y
  

 e
x
c
e
s
s
iv

e
  

 p
e
rs

p
ir
a
ti
o
n
. 

It
 i
s
,

h
o
w

e
v
e
r,

 v
e
ry

 l
ik

e
ly

 t
h
a
t 

th
e
 m

a
n
 h

a
d
 a

ls
o
 i
n
h
a
le

d
 a

n
d
 s

w
a
llo

w
e
d
 t

h
e
 d

u
s
t 

b
e
c
a
u
s
e
 h

e
 h

a
d
 e

a
te

n
 a

 m
e
a
l 
in

 t
h
e
 f

a
c
to

ry
 r

o
o
m

. 
A

 f
o
llo

w
-u

p
 e

x
a
m
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a
ti
o
n
 3

 m
o
n
th

s
 l
a
te

r 
re

v
e
a
le

d
 n

o

a
b
n
o
rm

a
l 
fi
n
d
in

g
s
 [

1
9
].
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d
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te
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b
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ty
 o

f 
h
u
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a
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 a

b
d
o
m
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a
l 
s
k
in

 f
ra

g
m

e
n
ts
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fr

o
m

  
s
u
rg

ic
a
l 
 p

ro
c
e
d
u
re

s
) 

 t
o
  

a
b
s
o
rb

  
p
-c

h
lo

ro
a
n
ili

n
e
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n
  

v
it
ro

. 
 R

a
d
io

a
c
ti
v
e
ly

  
la

b
e
lle

d
  

p
-

c
h
lo

ro
a
n
ili

n
e
 w

a
s
 d

is
s
o
lv

e
d
 i
n
 v

a
ri
o
u
s
 c

a
rr

ie
rs

 a
n
d
 a

p
p
lie

d
 t

o
 t

h
e
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n
ta

c
t 

o
r 

s
c
a
ri
fi
e
d
 s

k
in
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2
4
  

h
o
u
rs

  
la

te
r 

 t
h
e
  

a
m

o
u
n
t 

 a
b
s
o
rb

e
d
  

w
a
s
  

d
e
te

rm
in

e
d
  

a
s
  

1
.7

  
n
g
/c

m
2
  

fo
r 

  
2
6
.5

  
μ

g

p
-c

h
lo

ro
a
n
ili

n
e
/g

 c
a
rr

ie
r 

1
 (

p
o
ly

e
th

yl
e
n
e
 g

ly
c
o
l 
(P

E
G

) 
4
0
0
) 

a
p
p
lie

d
 t

o
 i
n
ta

c
t 

s
k
in

 a
n
d
 1

4
8
 n

g
/c

m
2
  

fo
r 

 s
c
a
ri
fi
e
d
  

s
k
in

. 
 W

it
h
  

2
6
.5

  
μ

g
  

p
-c

h
lo

ro
a
n
ili

n
e
/g

  
c
a
rr

ie
r 

 2
  

(v
a
s
e
lin

e
  

a
n
d

P
E

G
  

4
0
0
),

  
1
6
.4

  
n
g
/c

m
2
  

w
a
s
  

a
b
s
o
rb

e
d
  

b
y 

 i
n
ta

c
t 

 s
k
in

  
a
n
d
  

4
3
.1

  
n
g
/c

m
2
 b

y 
 s

c
a
ri
fi
e
d
  

s
k
in

. 
 T

h
e
  

a
m

o
u
n
t 

 a
b
s
o
rb

e
d
  

a
ft

e
r 

 a
p
p
lic

a
ti
o
n
  

o
f 

 1
9
.8

  
μ

g
  

p
-c

h
lo

ro
a
n
ili

n
e
/g

  
c
a
rr

ie
r

3
  

(P
E

G
  

4
0
0
  

a
n
d
  

liq
u
id

 s
o
a
p
) 

to
 t

h
e
 i
n
ta

c
t 

s
k
in

 w
a
s
 1

4
.3

 n
g
/c

m
2
 a

n
d
 t

o
 t

h
e
 s

c
a
ri
fi
e
d
 s

k
in

 5
6
.2

 n
g
/c

m
2
 [

2
3
].
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e
p
o
rt

e
d
 s

ig
n
if
ic

a
n
t 

p
e
rc

u
ta

n
e
o
u
s
 a

b
s
o
rp

ti
o
n
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f 
p
-t

o
lu

id
in

e
 a

n
d
 i
ts

 s
ys

te
m

ic
 h

e
a
lt
h
 e

ff
e
c
ts

 w
a
rr

a
n
t 

a
s
s
ig

n
in

g
 t

h
e
 S

k
in

 n
o
ta

ti
o
n
. 

T
h
e
 r

e
s
u
lt
s
 o

f 
m

u
ta

g
e
n
ic

it
y
 t

e
s
ts

 p
re

s
e
n
te

d
 a

c
o
n
fl
ic

ti
n
g
 p

ic
tu

re
.

T
h
e
 U

.S
. 

E
n
v
ir
o
n
m

e
n
ta

l 
P

ro
te

c
ti
o
n
 A

g
e
n
c
y 

c
a
lc

u
la

te
d
 a

 p
e
rm

e
a
b
ili

ty
 c

o
e
ff

ic
ie

n
t 

fo
r 

o
-t

o
lu

id
in

e
 t

h
ro

u
g
h
 i
n
ta

c
t 

h
u
m

a
n
 s

k
in

 o
f 

0
.0

0
3
7
 c

m
/ 

h
r.

 T
h
e
re

fo
re

, 
b
y
 a

n
a
lo

g
y
 w

it
h
 o

-t
o
lu

id
in

e

a
n
d
 a

n
ili

n
e
, 

a
n
d
 i
n
d
ir
e
c
tl
y 

n
it
ro

b
e
n
z
e
n
e
, 

a
 T

L
V

- 
T

W
A

o
f 

2
 p

p
m

, 
w

it
h
 a

 S
k
in

 n
o
ta

ti
o
n
, 

is
 r

e
c
o
m

m
e
n
d
e
d
.

・
 T

h
e
 o

ra
l 
L
D

5
0
 o

f 
p
-t

o
lu

id
in

e
 w

a
s
 6

5
6
 m

g
/k

g
 b

o
d
y 

(5
) 

w
e
ig

h
t 

in
 r

a
ts

 a
n
d
 7

9
4
 m

g
/k

g
 b

o
d
y 

w
e
ig

h
t 

in
 m

ic
e
; 

th
e
 h

yd
ro

c
h
lo

ri
d
e
 h

a
s
 a

n
 o

ra
l 
L
D

5
0
 o

f 
1
2
8
5
 m

g
/k

g
 b

o
d
y
 w

e
ig

h
t 

in
 r

a
ts

.

(5
) 

T
h
e
 L

D
5
0
 f

o
r 

ra
b
b
it
s
 b

y 
to

p
ic

a
l

a
p
p
lic

a
ti
o
n
 w

a
s
 8

9
0
 m

g
/k

g
 b

o
d
y 

w
e
ig

h
t.

 (
5
)

・
 C

lin
ic

a
l 
s
ig

n
s
 o

f 
p
-t

o
lu

id
in

e
 i
n
to

x
ic

a
ti
o
n
 i
n
 h

u
m

a
n
s
 h

a
v
e
 i
n
c
lu

d
e
d
 m

e
th

e
m

o
g
lo

b
in

e
m

ia
 a

n
d
 h

e
m

a
tu

ri
a
. 

p
-T

o
lu

id
in

e
 i
s
 a

b
s
o
rb

e
d
 v

ia
 t

h
e
 r

e
s
p
ir
a
to

ry
 t

ra
c
t 

a
n
d
 s

k
in

.
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 A

lt
h
o
u
g
h
 t

h
e
 t

o
x
ic

o
lo

g
ic

a
l 
p
ro

fi
le

 o
f 

p
-t

o
lu

id
in

e
 i
s
 v

e
ry

 l
ik

e
 t

h
a
t 

o
f 

o
-t

o
lu

id
in

e
, 

th
e
 d

a
ta

b
a
s
e
 f

o
r 

p
-t

o
lu

id
in

e
 i
s
 m

u
c
h
 s

m
a
lle

r 
a
n
d
 s

o
 i
n
a
d
e
q
u
a
te

 t
h
a
t 

a
 f

in
a
l 
a
s
s
e
s
s
m

e
n
t 

is
 n

o
t

p
o
s
s
ib

le
. 

T
h
e
 s

u
b
s
ta

n
c
e
 i
s
 t

h
e
re

fo
re

 c
la

s
s
if
ie

d
 i
n
 S

e
c
ti
o
n
 I

II
 B
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a
n
 2

0
 m

l 
e
th

yl
 3

-e
th

o
x
yp

ro
p
io

n
a
te

/k
g
 b

w
 (

a
p
p
ro

x
im

a
te

ly
 1

9
 0

0
0
 m

g
/k

g
 b

w
) 

w
a
s
 d

e
te

rm
in

e
d
 i
n
 g

u
in

e
a
 p

ig
s
 (

n
.d

.;
 E

a
s
tm

a
n

K
o
d
a
k
 C

o
 1

9
8
4
 a

).

・
 R

e
g
a
rd

in
g
 t

h
e
 d

e
rm

a
l 
p
e
n
e
tr

a
ti
o
n
 r

a
te

 o
f 

e
th

yl
 3

-e
th

o
x
yp

ro
p
io

n
a
te

, 
th

e
re

 i
s
 a

n
 i
n
 v

it
ro

 s
tu

d
y 

o
n
 h

u
m

a
n
 s

k
in

 i
n
 w

h
ic

h
 a

 r
e
s
o
rp

ti
o
n
 r

a
te

 o
f 

0
.7

3
 m

g
/c

m
2
 a

n
d
 h

o
u
r 

w
a
s
 c

a
lc

u
la

te
d
.

B
a
s
e
d
 o

n
 t

h
e
 u

s
u
a
l 
a
s
s
u
m

p
ti
o
n
s
 (

2
0
0
0
 c

m
2
 e

x
p
o
s
e
d
 s

k
in

 s
u
rf

a
c
e
, 

o
n
e
 h

o
u
r 

e
x
p
o
s
u
re

, 
7
0
 k

g
 b

o
d
y 

w
e
ig

h
t)

, 
th

is
 w

o
u
ld

 c
o
rr

e
s
p
o
n
d
 t

o
 a

n
 i
n
ta

k
e
 o

f 
a
b
o
u
t 

2
1
 m

g
/k

g
 b

w
. 

If
 t

h
e
 M

A
K

v
a
lu

e
 i
s
 a

d
h
e
re

d
 t

o
, 

8
7
 m

g
/k

g
 b

w
 (

1
0
 m

3
 b

re
a
th

in
g
 v

o
lu

m
e
/8

 h
, 

7
0
 k

g
 b

w
) 

w
ill

 b
e
 a

b
s
o
rb

e
d
 b

y 
in

h
a
la

ti
o
n
. 

T
h
e
 c

o
n
tr

ib
u
ti
o
n
 o

f 
d
e
rm

a
l 
e
x
p
o
s
u
re

 t
o
 s

y
s
te

m
ic

 t
o
x
ic

it
y
 u

n
d
e
r 

th
e

a
s
s
u
m

e
d
 c

o
n
d
it
io

n
s
 i
s
 t

h
e
re

fo
re

 r
e
le

v
a
n
t 

a
n
d
 t

h
e
 s

u
b
s
ta

n
c
e
 i
s
 m

a
rk

e
d
 "

H
".

【
A

C
G

IH
】

・
 T

h
e
 d

e
rm

a
l 
L
D

5
0
 o

f 
0
.6

2
 m

l/
k
g
 i
n
 r

a
b
b
it
s
 j
u
s
ti
fi
e
s
 a

 S
k
in

 n
o
ta

ti
o
n
.

【
A

C
G

IH
】

・
 S

o
m

e
 a

ro
m

a
ti
c
 a

m
in

o
 c

o
m

p
o
u
n
d
s
 s

u
c
h
 a

s
 N

-i
s
o
p
ro

p
yl

a
n
ili

n
e
, 

a
n
ili

n
e
, 

a
n
d
 N

,N
-d

im
e
th

yl
a
n
ili

n
e
 a

re
 k

n
o
w

n
 t

o
 c

a
u
s
e
 m

e
th

e
m

o
g
lo

b
in

e
m

ia
 i
n
 h

u
m

a
n
s
 f

o
llo

w
in

g
 o

ra
l,
 d

e
rm

a
l,
 o

r

in
h
a
la

ti
o
n
 e

x
p
o
s
u
re

. 
(4

) 
F

o
llo

w
in

g
 a

d
d
it
io

n
 o

f 
a
lk

yl
 g

ro
u
p
s
 t

o
 b

e
n
z
e
n
e
 d

e
ri
v
a
ti
v
e
s
, 

th
e
 t

o
x
ic

o
lo

g
ic

a
l 
p
ro

p
e
rt

ie
s
 a

re
 u

s
u
a
lly

 m
o
d
if
ie

d
 t

o
 s

o
m

e
 d

e
g
re

e
 b

u
t 

re
m

a
in

 b
a
s
ic

a
lly

 s
im

ila
r 

to

th
o
s
e
 o

f 
th

e
 p

a
re

n
t 

c
o
m

p
o
u
n
d
. 

B
a
s
e
d
 o

n
 a

n
a
lo

g
y 

w
it
h
 t

h
e
 t

o
x
ic

o
lo

g
y 

o
f 

a
n
ili

n
e
 a

n
d
 N

,N
-d

im
e
th

yl
a
n
ili

n
e
, 

a
 T

L
V

-T
W

A
 o

f 
2
 p

p
m

, 
w

it
h
 a

 S
k
in

 n
o
ta

ti
o
n
, 

is
 c

u
rr

e
n
tl
y
 r

e
c
o
m

m
e
n
d
e
d
 f

o
r

N
-i
s
o
p
ro

p
yl

a
n
ili

n
e
.

・
 T

h
e
 o

ra
l 
L
D

5
0
 o

f 
N

-i
s
o
p
ro

p
yl

a
n
ili

n
e
 b

e
 a

b
o
u
t 

th
e
 s

a
m

e
 a

s
 t

h
a
t 

o
f 

a
n
ili

n
e
. 

T
h
e
 o

ra
l 
L
D

5
0
 f

o
r 

ra
ts

 i
s
 5

6
0
 m

g
/k

g
. 

T
h
e
 d

e
rm

a
l 
L
D

5
0
 f

o
r 

ra
b
b
it
s
 i
s
 3

5
5
0
 m

g
/k

g
.

【
A

C
G

IH
】

・
 A

 S
k
in

 n
o
ta

ti
o
n
 i
s
 a

s
s
ig

n
e
d
 b

a
s
e
d
 o

n
 t

h
e
 a

b
ili

ty
 o

f 
E

G
D

N
 t

o
 b

e
 r

e
a
d
ily

 a
b
s
o
rb

e
d
 t

h
ro

u
g
h
 i
n
ta

c
t 

s
k
in

 a
n
d
 c

a
u
s
e
 v

a
s
o
d
ila

ti
o
n
 a

s
 e

v
id

e
n
c
e
d
 b

y
 h

e
a
d
a
c
h
e
s
 a

m
o
n
g
 w

o
rk

e
rs

d
e
rm

a
lly

 e
x
p
o
s
e
d
 t

o
 E

G
D

N
 (

C
ra

n
d
a
ll 

e
t 

a
l.
, 

1
9
3
1
).

【
D

F
G
】

・
 I

n
 a

n
im

a
l 
s
tu

d
ie

s
, 

a
b
s
o
rp

ti
o
n
 t

h
ro

u
g
h
 t

h
e
 s

k
in

 m
a
y 

e
a
s
ily

 l
e
a
d
 t

o
 e

th
yl

e
n
e
 g

ly
c
o
l 
d
in

it
ra

te
 p

o
is

o
n
in

g
. 

C
o
m

p
a
re

d
 w

it
h
 n

it
ro

g
ly

c
e
ri
n
, 

e
th

y
le

n
e
 g

ly
c
o
l 
d
in

it
ra

te
 i
s
 a

b
s
o
rb

e
d
 m

u
c
h

m
o
re

 r
a
p
id

ly
 t

h
ro

u
g
h
 t

h
e
 s

k
in

 o
f 

te
s
t 

a
n
im

a
ls

 a
n
d
 q

u
ic

k
ly

 r
e
a
c
h
e
s
 f

a
ta

l 
d
o
s
e
s
.

・
 B

a
s
e
d
 o

n
 a

 s
tu

d
y 

in
 v

iv
o
 (

S
e
c
ti
o
n
 4

.1
),

 d
e
rm

a
l 
a
b
s
o
rp

ti
o
n
 o

f 
8
0
0
 m

g
 h

a
s
 b

e
e
n
 e

s
ti
m

a
te

d
 f

o
r 

h
u
m

a
n
s
 a

ft
e
r 

e
x
p
o
s
u
re

 t
o
 e

th
yl

e
n
e
 g

ly
c
o
l 
d
in

it
ra

te
, 

a
s
s
u
m

in
g
 t

h
e
 e

x
p
o
s
u
re

 o
f

2
0
0
0
 c

m
2
 o

f 
s
k
in

 f
o
r 

1
 h

o
u
r.

 T
h
e
 s

ys
te

m
ic

a
lly

 t
o
le

ra
b
le

 d
o
s
e
 c

a
lc

u
la

te
d
 f

ro
m

 t
h
e
 M

A
K

 v
a
lu

e
 a

t 
a
 r

e
s
p
ir
a
to

ry
 v

o
lu

m
e
 o

f 
1
0
 m

3
 i
s
 0

.6
 m

g
. 

A
b
s
o
rp

ti
o
n
 t

h
ro

u
g
h
 t

h
e
 s

k
in

 i
s
 t

h
e
re

fo
re

m
a
rk

e
d
ly

 h
ig

h
e
r 

th
a
n
 t

h
e
 s

ys
te

m
ic

a
lly

 t
o
le

ra
b
le

 d
o
s
e
 a

n
d
 t

h
e
 s

u
b
s
ta

n
c
e
 r

e
ta

in
s
 i
ts

 “
H

” 
d
e
s
ig

n
a
ti
o
n
.

【
A

C
G

IH
】

・
 A

 S
k
in

 n
o
ta

ti
o
n
 i
s
 a

s
s
ig

n
e
d
 b

a
s
e
d
 o

n
 e

v
id

e
n
c
e
 o

f 
s
ys

te
m

ic
 s

e
n
s
it
iz

a
ti
o
n
 o

c
c
u
rr

in
g
 v

ia
 s

k
in

 c
o
n
ta

c
t 

in
 t

o
p
ic

a
lly

 t
re

a
te

d
 m

ic
e
 (

A
n
d
e
rs

o
n
 e

t 
a
l.
, 

2
0
1
0
).

【
D

F
G
】

・
 T

h
e
re

 a
re

 n
o
 h

u
m

a
n
 e

x
p
e
ri
m

e
n
ta

l 
s
tu

d
ie

s
 a

v
a
ila

b
le

 t
h
a
t 

c
a
n
 b

e
 u

s
e
d
 t

o
 e

v
a
lu

a
te

 s
k
in

 a
b
s
o
rp

ti
o
n
. 

T
h
e
 h

ig
h
 d

e
rm

a
l 
L
D

5
0
 i
n
d
ic

a
te

s
 l
o
w

 a
c
u
te

 s
y
s
te

m
ic

 t
o
x
ic

it
y
 f

o
llo

w
in

g
 d

e
rm

a
l

a
p
p
lic

a
ti
o
n
. 

A
n
 8

-h
o
u
r 

e
x
p
o
s
u
re

 a
t 

a
 T

L
V

 o
f 

1
0
0
 m

l/
m

3
 w

o
u
ld

 r
e
s
u
lt
 i
n
 a

n
 i
n
h
a
la

ti
o
n
 i
n
ta

k
e
 o

f 
a
b
o
u
t 

3
0
0
0
 m

g
 1

,3
-d

io
x
o
la

n
e
 (

a
s
s
u
m

p
ti
o
n
: 

1
0
 m

3
 b

re
a
th

in
g
 v

o
lu

m
e
).

 I
n

c
o
m

p
a
ri
s
o
n
, 

b
a
s
e
d
 o

n
 t

h
e
 m

o
d
e
l 
o
f 

W
ils

c
h
u
t 

e
t 

a
l.
 1

9
9
5
, 

a
 d

e
rm

a
l 
in

ta
k
e
 o

f 
1
6
2
6
 m

g
 i
s
 c

a
lc

u
la

te
d
. 

D
u
e
 t

o
 t

h
e
 e

x
p
e
c
te

d
 d

e
rm

a
l 
a
b
s
o
rp

ti
o
n
, 

it
 c

a
n
 b

e
 a

s
s
u
m

e
d
 t

h
a
t 

th
e
 i
n
te

rn
a
l

lo
a
d
 i
s
 r

e
le

v
a
n
tl
y
 i
n
c
re

a
s
e
d
 b

y 
d
e
rm

a
l 
e
x
p
o
s
u
re

. 
T

h
e
re

fo
re

, 
it
 i
s
 m

a
rk

e
d
 w

it
h
 "

H
".

【
D

F
G
】

・
 F

o
r 

s
o
d
iu

m
 t

ri
c
h
lo

ro
a
c
e
ta

te
, 

b
u
t 

n
o
t 

fo
r 

tr
ic

h
lo

ro
a
c
e
ti
c
 a

c
id

, 
s
k
in

 c
o
n
ta

c
t 

m
a
y 

c
o
n
tr

ib
u
te

 s
ig

n
if
ic

a
n
tl
y 

to
 s

ys
te

m
ic

 t
o
x
ic

it
y;

 s
o
d
iu

m
 t

ri
c
h
lo

ro
a
c
e
ta

te
 i
s
 d

e
s
ig

n
a
te

d
 w

it
h
 a

n
 “

H
”

n
o
ta

ti
o
n
.

・
 F

o
r 

h
u
m

a
n
s
, 

a
 d

e
rm

a
l 
u
p
ta

k
e
 o

f 
6
 m

g
 t

ri
c
h
lo

ro
a
c
e
ta

te
 c

a
n
 b

e
 e

s
ti
m

a
te

d
 f

ro
m

 a
n
 i
n
 v

it
ro

 s
tu

d
y 

(X
u
 e

t 
a
l.
 2

0
0
2
) 

fo
r 

e
x
p
o
s
u
re

 t
o
 a

 0
.5

%
 n

o
n
-i
rr

it
a
n
t 

s
o
lu

ti
o
n
 o

f 
tr

ic
h
lo

ro
a
c
e
ti
c

a
c
id

, 
a
s
s
u
m

in
g
 a

 1
-h

o
u
r 

e
x
p
o
s
u
re

 o
f 

2
0
0
0
 c

m
2
 s

k
in

 s
u
rf

a
c
e
. 

T
h
e
 o

ra
l 
c
h
ro

n
ic

 N
O

A
E

L
 f

ro
m

 a
 f

e
e
d
in

g
 s

tu
d
y 

w
it
h
 r

a
ts

 o
f 

3
2
.5

 m
g
/k

g
 b

w
, 

c
o
n
v
e
rt

e
d
 t

o
 a

n
 a

ir
 c

o
n
c
e
n
tr

a
ti
o
n
 f

o
r

h
u
m

a
n
s
 (

s
e
e
 M

A
K

 v
a
lu

e
 d

e
ri
v
a
ti
o
n
 f

o
r 

s
ys

te
m

ic
 t

o
x
ic

it
y)

 g
iv

e
s
 a

 s
ys

te
m

ic
a
lly

 t
o
le

ra
b
le

 l
e
v
e
l 
o
f 

2
2
5
 m

g
 (

4
5
 m

g
/m

3
 /

 2
 (

a
n
im

a
l-
h
u
m

a
n
 t

ra
n
s
fe

r)
 ×

 1
0
 m

3
).

 T
h
u
s
, 

d
e
rm

a
l 
u
p
ta

k
e
 i
s

le
s
s
 t

h
a
n
 2

5
%

 o
f 

th
e
 s

ys
te

m
ic

a
lly

 t
o
le

ra
b
le

 a
m

o
u
n
t,

 a
n
d
 t

ri
c
h
lo

ro
a
c
e
ti
c
 a

c
id

 i
s
 n

o
t 

la
b
e
le

d
 "

H
."

・
If

 a
n
 u

p
ta

k
e
 o

f 
6
 m

g
 f

o
r 

0
.5

%
 t

ri
c
h
lo

ro
a
c
e
ti
c
 a

c
id

 i
s
 u

s
e
d
 a

s
 c

a
lc

u
la

te
d
 a

b
o
v
e
, 

a
n
 u

p
ta

k
e
 o

f 
1
2
0
 m

g
 w

o
u
ld

 b
e
 e

x
p
e
c
te

d
 f

o
r 

a
 1

0
%

 s
o
d
iu

m
 t

ri
c
h
lo

ro
a
c
e
ta

te
 s

o
lu

ti
o
n
 t

h
a
t 

is
 n

o

lo
n
g
e
r 

a
n
 i
rr

it
a
n
t,

 u
s
in

g
 l
in

e
a
r 

e
x
tr

a
p
o
la

ti
o
n
. 

F
o
r 

tr
ic

h
lo

ro
a
c
e
ta

te
, 

th
e
 s

a
m

e
 t

o
le

ra
b
le

 a
m

o
u
n
t 

o
f 

2
2
5
 m

g
 d

e
ri
v
e
d
 a

b
o
v
e
 a

p
p
lie

s
. 

T
h
u
s
, 

d
e
rm

a
l 
u
p
ta

k
e
 i
s
 m

o
re

 t
h
a
n
 2

5
%

 o
f 

th
e

s
ys

te
m

ic
a
lly

 t
o
le

ra
b
le

 a
m

o
u
n
t,

 a
n
d
 s

o
d
iu

m
 t

ri
c
h
lo

ro
a
c
e
ta

te
 i
s
 m

a
rk

e
d
 "

H
".

【
A

C
G

IH
】

・
 A

 S
k
in

 n
o
ta

ti
o
n
 i
s
 a

s
s
ig

n
e
d
, 

b
a
s
e
d
 o

n
 t

h
e
 r

a
b
b
it
 d

e
rm

a
l 
a
p
p
lic

a
ti
o
n
 s

tu
d
y 

w
it
h
 H

M
P

A
 w

h
e
re

 s
ys

te
m

ic
 t

o
x
ic

it
y 

a
n
d
 d

e
a
th

s
 w

e
re

 r
e
p
o
rt

e
d
.

・
 T

h
e
 a

c
u
te

 t
o
x
ic

it
y 

o
f 

H
M

P
A

 h
a
s
 b

e
e
n
 r

a
te

d
 a

s
 l
o
w

 t
o
 m

o
d
e
ra

te
 w

it
h
 o

ra
l 
L
D

5
0
 v

a
lu

e
s
 o

f 
2
6
5
0
 m

g
/k

g
 i
n
 m

a
le

 r
a
ts

 a
n
d
 3

3
6
0
 m

g
/k

g
 i
n
 f

e
m

a
le

 r
a
ts

. 
A

 d
e
rm

a
l 
L
D

5
0
 o

f 
2
6
0
0

m
g
/k

g
 h

a
s
 b

e
e
n
 r

e
p
o
rt

e
d
 i
n

ra
b
b
it
s
. 

(4
) 

C
lin

ic
a
l 
s
ig

n
s
 o

f 
s
ys

te
m

ic
 t

o
x
ic

it
y 

p
re

c
e
d
in

g
 d

e
a
th

 i
n
c
lu

d
e
d
 a

lt
e
ra

ti
o
n
s
 o

f 
n
e
rv

o
u
s
, 

g
a
s
tr

o
in

te
s
ti
n
a
l,
 a

n
d
 r

e
s
p
ir
a
to

ry
 s

ys
te

m
s
.

・
 R

e
p
e
a
te

d
 a

p
p
lic

a
ti
o
n
 o

f 
H

M
P

A
 f
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