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緒 言

臭 素 化 ベ ンゼ ン(以 下 ブ ロモ 化 ベ ンゼ ン)は

溶 剤,染 料,難 燃 剤,各 種 化 学 質 の 中 間 体 原 料

と して工 業 的 に 広 く使 用 され,環 境 汚 染 が 問 題

とな っ て い る1～3).ハ ロ ゲ ン 系炭 化 水 素4,5)及 び

芳香 族 炭 化 水 素6,7)の 魚 体へ の移行 性 を調 べ た結

果,脂 溶性 の 高 いヘ キサ ブ ロモベ ンゼ ンの 蓄積

性 が 特 に 高 か っ た.ま た,ブ ロモ 化 合 物 の毒 性

に関 し,ラ ッ ト肝 ミ トコ ン ド リア の 呼 吸 系 に対

す る作 用 を調 べ た結 果, in vitroで 呼 吸 酸 化 的

燐 酸 化 阻 害 を示 す こ とが 明 らか とな った8).ブ ロ

モ化 ベ ンゼ ンの 生 体 内運 命 をみ る た め,排 泄物

中の 代 謝 産 物 及 び 未 代 謝 物 の 経 時 的 変 化 よ り求

め た尿 中排 泄 物 の 半 減 期 はベ ンゼ ン環 に 置 換 し

た ブ ロ モ数 の 増加 と共 に 長 くな り,ブ ロ モ数 と

の 間 に平 行 関 係 が み られ た9).

本 報 で は,ブ ロモ 化 ベ ンゼ ン の体 内蓄 積 と排

泄,臓 器 分 布 及 び 肝 脂 質 量 の 変 化 につ い て検 討

した の で,そ の 結 果 に つ い て報 告 す る.

材 料 及 び 方 法

試 薬 類:モ ノ, 0-ジ, 1.3.5-ト リ,ヘ キサ

ブ ロモ ベ ンゼ ン は 東 京 化 成KK製 の もの を,溶 媒

類 は 残 留 農 薬 分 析 用 の もの を,そ の他 の試 類 類

は 市 販 の 試 薬 特 級 を用 い た.

実 験 動 物: ddY系 雄 性 マ ウ ス(4週 令,体 重

約20g),ド ン リュウ系雄性 ラッ ト(体 重 約200g)

図1. Time course of the cocentration of

 o-C6H4Br2 in tissues and organs after sin

gle oral administration of o-C6H4Br2 (1mg/

mouse)

•œ-•œ: adipose tissue
, •¢-•¢: liver,

 •  -• : pectoral muscle
, •~-•~: Kidney,

 •› -•›: brain
, •¡-•¡: blood

Each point is the mean for four mice
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表1.  Distribution of unchanged bromobenzenes and metabolites in tissues and

 organs after single intraperitoneal administration of brominated benzenes.

Dose: 5mg/rat of brominated benzenes 

Figures indicates the mean•}SD(ƒÊg/g wet weight) of three rats at 10hr after administration, 

N. D.: nondetectable((0.01)

表 2. Successive intraperitoneal administration of C6Br6 and its concentration
 in various tissues

Dose: 0.2mg C6Br6/mouse/day for 10 days

Figures indicates the mean (ƒÊg/g) of four mice 

The figures in brackets indicates SD

*: Value at every 5hr after administration
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表 2. Continuous intraperitoneal administration
 of C6Br6 and its concentration in various tissues. 

Dose: 0.2mg CGBr6/mouse/day for 10 days•œ

: adipose tissue, •¢: liver, • : pectoral

 muscle, •~: kidney, •›: brain, •¡: blood-

: value at every 24hr after administration

-----: value at every 5hr after administration

Each point indicates the mean of four mice

を用 い た.

投 与 方 法:(1回 投 与)被 検 物 質 投 与 後,動 物

は 経 時 的 に 各群4匹 ず つ を屠 殺 し,各 組 織 を摘

出 し,細 切 して 試料 と した.

(連 続 投 与)被 検 物 質 を毎 日1回 ず つ 投 与 し,

投 与 後24時 間 目 に 各群4～5匹 ず つ 屠 殺 し,各

組 織 を取 り出 し,細 切 して 試 科 と した.な お,

 1日 目 と10日 目 の投 与 後5時 間 目の 各 群 に つ い

て も同 様 に 試 料 を調 製 した.ま た, 10日 目以 後

は被 検 物 質 の 投 与 を 中 止 し,体 内 の 残 存 量 の 減

少 を測 定 した.

ブ ロ モ化 ベ ンゼ ン と代 謝 物 の分 析:各 臓 器 及

び 組 織 につ い て,前 報9)に 示 す方 法 に 従 っ て 測

定 した.

総 脂 質 の分 析:生 肝 臓 よ りFolchら10)の 方 法

で 脂 質 を抽 出 し,精 製 した後,溶 媒 を 除去 し総

脂 質 をエ ー テ ル に 再 溶解 し,総 脂 質 は 重

量 法 に よ り求 め た.

脂 肪 酸 組 成 の 分 析:総 脂 質 にN-KOH

の ア ル コー ル 溶 液 を加 え,沸 騰 水 中 で30

分 間 加 水 分 解 し,生 成 した 脂 肪 酸 をGC-

FIDを 用 い て測 定 した.測 定 条 件 は 表4

に 示 す.

結 果

1. 1回 投 与 に よ る体 内蓄 積 と排 泄

0-ジ ブ ロモベ ンゼ ンをマ ウ ス に1回 経

口投 与 し,経 時 的 に 血 液,臓 器,組 織 中

濃度 を調 べ た.そ の 結 果 は 図1に 示 す 如

く,い ずれ も投 与 後10時 間 まで に 最 高 値

を示 し,以 後,急 激 に減 少 した.そ の 際

の 半 減 期 は 表5に 示 した.最 高値 に 達 す

る時 間 は 血 液,肝 臓,筋 肉(ジ ン臓),脳

(脂 肪 組織)の 順 に速 か っ た.最 高値 に 達

し た濃 度 を 各組 織 別 に比 較 す る と脂肪 組

織,肝 臓(筋 肉),ジ ン臓,血 液(脳)の 順

に 高 か った.

2.代 謝 物 及 び 未 代 謝 物 の 各組 織 内分 布

3種 ブ ロモ 化 ベ ンゼ ン をマ ウ ス に1回

腹 腔 内投 与 し,投 与 後10時 間 目の 臓 器 分

布 を調べ た.そ の 結 果 は 表1に 示 す 如 く,

未代 謝 の 各 ブ ロモ 化 ベ ンゼ ンの 濃 度 は脂

肪 組 織,肺(筋 肉,肝 臓),ジ ン臓(脳,

心 臓),血 液,精 巣 の 順 に 高 く,被 検 物 質 別 で は

トリ, 0-ジ,モ ノブ ロ モ ベ ンゼ ンの 順 で あ っ た.

代 謝 産 物 の ブ ロ モ化 フ ェ ノー ル 濃 度 は ジ ン臓,

血 液(肺,心 臓,肝 臓),筋 肉(脳,精 巣)の 順 に

高 く,脂 肪 か ら検 出 さ れ な か った.ま た,被 検

物 質 別 で は0-ジ,モ ノ ブ ロ モベ ンゼ ンの 順 で,

トリブ ロ モベ ンゼ ン の代 謝 物 は い ず れ の 組 織,

臓 器 か ら も検 出 さ れ なか っ た.

3.連 続 投 与 に よ る体 内 蓄積 と排 泄

1)ヘ キサ ブ ロ モベ ンゼ ン

ヘ キサ ブ ロ モベ ンゼ ン をマ ウ スに 連 続 腹 腔 内

投 与 し,投 与 開 始 後1日 目か ら10日 目 ま での 血

液,組 織,臓 器 中の 濃度(投 与 後, 5と24時 間

値)を 調 べ た.そ の 結 果 は表2,図2に 示 す 如

く,ヘ キサ ブ ロ モベ ンゼ ン 濃 度 は 経 過 日数 と共

に 漸 次 増加 し た.経 過 時 間 に 伴 う各 臓 器 の 濃 度
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表 3. Time course of C6Br6 concentration in various tissues

Dose: successive intraperitoneal administration of 0.2mg C6Br6/mouse/day for 10 
Figures indicates the mean (ƒÊg/g) of four mice
The figures in brackets indicates SD

図 3. Time course of C6Br6 concentration

 in various tissues.
Dose: continuous intraperitoneal admini
stration of 0.2mg C6Br6/mouse/day for

 10 days.

•œ-•œ: adipose tissue
, •¢-•¢: liver, • -• 

: pectoral muscle, •~-•~: kidney, •›-•›

brain, •¡-•¡: blond

Each point indicates the mean of four mice.

は 次 の 式 で 表 わ され る,

Y=
C/ K2  (1-e-K2t)

Y:各 組 織 及び 臓 器 の 濃 度(μg/g)

C:取 り込 み 量

K2:排 泄定数, day-1

C
/ K2

:濃縮量(最 高値)

t: day

従 って,図 中の曲線の式は修正指数曲線のプロ

グラムを用いて各測定値より求めた.

生物学的半減期(t0.5)は 次の式

0.5=e-K2t

In 0.5=-K2t=-0.693

t0.5=
0.693

/ K2

で求 め る と脂 肪 組 織5.9日,肝 臓(筋 肉,ジ ン臓)

3.98日,脳7.35日,血 液4.71日 とな った.

平 衡 状 態 濃 度 の95%値 に達 す る時 間(t0.95)

は 次 の 式
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図4.  Continuous intraperitoneal admini

stration of C6Br6 and concentration of 

C6HBr5 in various tissues.

Dose: 0.2mg C6Br6/mouse/day for 10 days •œ

: adipose tissue, •¢: liver, • : pectoral 

muscle, •~: kidney, •›: brain, •¡: blood-

: value at every 24hr after administra

tion

---: value at every 5hr after administra

tion

Each point indicates the mean of four mice

0.95=1-e-K2t

t 0.95=2.996/ K
2

で求 め る と脂 肪 組 織 で25.6日 とな り,最 高 値 が

237ppmで あ っ た.肝 臓(筋 肉,ジ ン臓),脳,

血 液 で は そ れ ぞれ16～28日 で最 高 値 が12.5, 7.21

及 び0.92ppmと なった.被 検 物 質投 与 後 の5時

間値 は24時 間 値 に 比 べ て い ず れ も僅 か に 高 く,

その 比 率 は 脂 肪 組 織 で1.11,肝 臓(筋 肉,ジ ン

臓)1.50,血 液1.10倍 で あ っ た.ま た, 10日 目

以 後 は被 検 物 質 の 投 与 を 中 止 し,経 過 日数 に 伴

う,臓 器,組 織 中 の 残 存 量 を調 べ た.そ の 結 果

は 表3,図3の 如 く経 過 日数 と共 に漸 次 減 少 し

た.経 過 時 間 に 伴 う各 臓 器 の 濃度 は 次 の 式 で 表

わ され る.

一 次 排 泄: Y=e-K1t1+a(二 次 排 泄: Y

=e-K2t2+b)

図5.  Continuous intraperitoneal admini
stration of C6Br6 and concentration of 

C6H2Br4 in various tissues.

Dose: 0.2mg C6Br6/mouse/day for 10 bays •œ

: adipose tissue, •¢: liver, • : pectoral 

muscle, •~: kidney, •›: brain, •¡: blood

-: value at every 24hr after administra

tion---

: value at every 5hr after administra

tion

Each point indicates the mean of four mice.

Y:時 刻tに お け る各 組 織 及 び 臓 器 の 濃度

(μg/g)

K1, K2:一 次,二 次 排 泄 定 数, day-1

t1, t2:一 次,二 次 排 泄 のday

ea, eb:一 次,二 次 排 泄 の初 期 濃 度

従 って,図 中の 式 は指 数 回 帰 の プ ロ グ ラ ム を

用 いて 各測 定 値 よ り求 め た.一 次 排 泄 の生 物 学

的 半 減 期(t0.5)は 脳,脂 肪 組 織 で 長 く,二 次 排

泄 では 特 に 脂 肪 組 織 が長 か っ た.

2)ペ ン タブ ロ モベ ンゼ ン

本 研 究 に 用 い たヘ キサ ブ ロモベ ンゼ ン 中 に 混

在 す るペ ン タブ ロ モベ ンゼ ンに つ い て も前 記 と

同 様 に 図4の 如 く,経 過 日数 と共 に濃 度 は 瀬 次

増加 し,平 衡 状 態 に達 す る時 間 は6～14日 で,

最 高値 は それ ぞ れ脂 肪 組 織54.9,肝 臓(筋 肉,

ジ ン臓)2.66,脳1.91,血 液0.60ppmで あ っ た.
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図6.  Continuous intraperitoneal admini

stration of brominated benzene and lipid 

content in Liver.

Dose:•œ-•œ

: control, •¡---•¡: bromobenzene 

5mg/mouse, • ---• : bromobenzene 2.5 

mg/mouse, •£---•£: 1.3.5-tribromobenzene 

5mg/mouse, •¢---•¢: 1.3.5-tribromobenzene 

2.5mg/mouse

Each point and vertical-bar is the mean•}

SD for five mice

表4.  Fatty acid composition of triglyceride

 in liver

Values indicates the mean•}SD expressed as a percent for 
the total fatty acids.

Dose: continuous intraperitoneal administration of 5mg/
mouse/day for 20 days.
GC, Shimadzu 6AM equipped with FID; condition: column, 3mm•~1

m glass column packed with 2% DEGS+0.5% H3PO4 on Gaschrom 

Q (80/100); injector and detector temp., 250•Ž; column temp., 100•¨190•Ž (6•Ž/
min); carrier gas, N2 (60ml/min)

生 物 学 的 半 減 期 は脳,脂 肪 組 織,血 液,肝 臓(筋

肉,ジ ン臓)の 順 に長 か っ た.

3)テ トラ ブ ロ モベ ンゼ ン

ペ ン タ ブ ロ モベ ンゼ ン と同 様 にヘ キサ ブ ロモ

ベ ンゼ ン 中に 混 在 す るテ トラブ ロ モベ ン ゼ ンに

つ い て は 図5の 如 く,平 衡 状 態 に達 す る 時 間 は

脂 肪 組 織,肝 臓(筋 肉,ジ ン 臓),脳,血 液 で い

ず れ も3日 目 で最 高値 に 達 し,以 後,減 少 の傾

向 が み られ た.

4.肝 脂 質 量 及 び脂 肪 酸 組 成 の 変 化

モ ノ, 1.3.5-ト リブ ロ モベ ンゼ ンをマ ウス に

連 続 腹 腔 内投 与 し肝 脂 質 量 の変 化 を調 べ た 結 果

は 図6に 示 す 如 く, 10日, 20日 目に 総 脂 質 量 の

増加 傾 向 が 認 め られ,い ず れ も投 与 量 と肝 脂 質

量 の 増 加 は平 行 関 係 に あ っ た.こ の 時 の 脂 肪 酸

組 成 は 表4に 示 す 如 く,ア ラ キ ドン酸 の 僅 か な

減 少,リ ノー ル酸 の 増 加 が 認 め られ た.

考 察

著 者 は ブ ロ モ化 ベ ンゼ ン をマ ウ ス に 経 口投 与

し,生 体 内か らの排 泄性 を調 べ る た め,尿 中排

泄 物 の半 減 期 を求 め た9).今 回,ブ ロモ 化 ベ ンゼ

ン をマ ウ ス,ラ ッ トに 投 与 し,生 体 内 分 布 か ら

標 的 臓 器 を調 べ,ま た,慢 性 毒 性 面 か ら生 体 内

蓄 積 性 の検 討 を試 み た.

0-ジ ブ ロモベ ンゼ ン をマ ウ スに1回 経 口投 与

した 時,血 液,臓 器,組 織 の 濃度 は い ず れ も投

与 後, 10時 間 まで に 最 高 値 を示 し,比 較 的 吸 収

の速 い こ とが 示 され た.こ の 時,最 高 濃 度 を示

した の は 脂 肪 組 織 で あ っ た.ま た,最 高 値 に達

して か ら排 泄 も速 く,生 物 学 的 半減 期 は肝 臓(ジ

ン臓)4時 間,脂 肪 組 織5.4時 間,脳6時 間 の 範

囲 内 に あ る こ とが 予 測 され,尿 中排 泄 物 の 一 次

排 泄 に お け る半 減 期4.65時 間9)と ほ ぼ 一 致 し,

排 泄性 の 高 い こ とが わ か っ た.

ベ ンゼ ン環 に 置 換 し た ブ ロ モ数 の 少 な い ブ ロ

モ 化ベ ンゼ ンは 尿 中排 泄 物 の半 減期 も短 か く代

謝 されや す い こ と9), 0-ジ ブ ロモベ ンゼ ン投 与

実 験 よ り最 高 値 に 達 す る時 間 は10時 間 で あ る こ

と等 の 結 果 が 得 られ た.こ れ に 基づ き,投 与 後

10時 間 目の 各 臓 器 に お け る代 謝 物 及 び 未 代 謝 物

の 濃 度 分 布 を把 握 す る ため モ ノ,ジ,ト リブ ロ

モベ ンゼ ン をマ ウ スに 腹 腔 内投 与 して 調 べ た.

そ の 結 果,代 謝 物 で あ る ブ ロ モ 化 フ ェ ノー ル の

生 体 内 分 布 は ブ ロ モ数 の 少 な い 物 質 ほ どmajor

な解 毒,排 泄 臓 器 で あ る ジン 臓 に 高 く,次 い で,

肝 臓,肺,心 臓 に 多 く脳 に も認 め られ る の が興

味 深 く,脂 肪 組 織 か らは検 出 され なか っ た.ペ

ン タ ク ロ ロ フ ェ ノ ー ル は精 巣 に 多 く蓄 積 さ れ る

報 告 も あ るが11),ブ ロ モ フ ェ ノー ルの 蓄 積 は な

か っ た.

その 反 面 で,未 代 謝 物 の 生 体 内 分 布 は ブ ロモ

数 の 多 い物 質 ほ ど各 臓 器 に 多 くな り,特 に 脂 肪
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表5. Biological half life (B. H. L.)

 of brominated benzene

Tho Figurse in brackets indlcate the second phase of excretion

組 織 で高 くな った.こ の こ と よ り,ブ ロ モ数 の

少 な い ブ ロモ 化ベ ンゼ ン は 経 口投 与 後,小 腸 か

ら吸 収 さ れ 門 脈,肝 臓 を経 て 静 脈 血 中に 出て い

く短 期 間 に 代 謝 さ れ,極 性 の 高 い物 質 に 代 謝 さ

れ る もの と推 測 さ れ た.

ヘ キサ ブ ロ モベ ンゼ ンは 魚 類 へ の 蓄 積 性 が 高

い こ と7)マ ウ ス尿 中排 泄 物 の半 減 期が 長 い こ と

等9)を 認 め て お り,蓄 積 性 が 高 い こ とが 予 測 さ

れ た の で マ ウ スに 連 続 腹 腔 内投 与 し蓄積 性 を調

べ た.ヘ キサ ブ ロ モベ ンゼ ン とこ れ に 混 在 す る

テ トラ,ペ ン タブ ロ モベ ン ゼ ンの い ず れ も肝 臓

よ り脂肪 組 織 に 多か っ た.ヘ キサ ブ ロモ ベ ンゼ

ンはBHC, DDT,ド リ ン 剤 の 塩 素 系農 薬 及 び

PCBの カラ ス生 体 内分 布12,13)と 同 様 な 傾 向 が 認

め られ た.他 方, PCT14)やPCQ15)(polychlo

rinated Quaterphenyl)で は 投 与 終 了 後,初 期

に 前 記PCB等 とは 逆 に高 塩 素(7cl～8cl)が

肝 臓 に 高 濃度 の蓄 積 を示 し, 50日 後 に 肝 臓 と脂

肪 組 織 の 濃度 は 同 程 度 と な る と報 告 して い る.

両 者 の 相 異 は生 体 内 に お け る代 謝 及 び移 動,特

に ヘ キサ ブ ロ モベ ンゼ ン は脱 ブ ロ モ化 し,低 ブ

ロ モ化 ベ ン ゼ ンに な り代 謝 さ れや す く,ま た,

 PCQに 比 べ て脂 溶性(オ ク タ ノー ル/水 分 配係

数)16)が 低 く移 動 しや す い た め で あ ろ う.

分 配 比(脂 質/血 液)は モ ノブ ロモベ ンゼ ン28.0,

 0-ジ ブ ロモベ ンゼ ン32.0,ト リブ ロモベ ンゼ ン

44.5,テ トラ ブ ロ モベ ンゼ ン48.0,ペ ン タブ ロ

モベ ンゼ ン81.5,ヘ キサ ブ ロモベ ンゼ ン195で

あ り,脂 質 へ の 蓄 積 量 と同順 位 を示 した.ブ ロ

モ化 ベ ンゼ ンが 血 漿 中 ト リグ リセ ラ イ ドに よ り

transportさ れ,血 液 と臓器,組 織 の 間 は 単 純 な

分配 に よ り脂 肪 組 織 に 多 く蓄 積 され て い る こ と

が わ か っ た.

喜 多村17)の 生 物 学 的 半 減 期 は 最 大 蓄 積 量 の50

%に 達 す る時 間 で あ り,ヘ キサ ブ ロ モベ ン ゼ ン

の 濃 縮 曲 線 よ り計 算 した 半 減 期(脂 肪 組 織5.3日,

ジ ン臓,肝 臓,筋 肉3.98日,脳7.35日,血 液4.71

日)と 減 衰 曲線 よ り実 測 した 半 減 期(図3)を

比 較 す る と,計 算 値 は 実 測 値 の 一 次 と二 次 排 泄

の 間 に存 在 した(表5).そ れ 故 に,濃 縮 量 に二

次 排 泄 も関与 して お り,二 つ のcomponentの

合 成 と してPCBの 蓄積 曲 線に み われ る式が 考 え

ら れ る17,18).他 方,暴 露 され た 魚 類 は 化 学 物 質

の脂 溶性 に よっ て排 泄 定数 の 変 化 が 著 しい の に

比べ,と り込 み 定数 の 変 化 が 少 な く,生 体 へ の

濃縮 量 で は排 泄定 数 に よ る要 因 が 大 で あ る と報

告19)し て い る.動 物 に お い て も前 報9)と 今 回 に

み られ る よ うに ブ ロモ 化 ベ ンゼ ンの 排 泄 定 数 は

代謝 の 難 易 に よ りや ゝ異 な るが,脂 溶 性(オ ク

タ ノー ル/水 分 配 係 数)16)と の 高 さ とほ ぼ 平 行 的

に 減 少 した.

ヘ キサ ブ ロ モ ベ ンゼ ン尿 中 排 泄 物 の 半 減 期

12.2日9)と 長 い が,こ の 二 次 排 泄 で は脱 ブ ロ モ

化 した テ トラ,ペ ン タブ ロ モベ ンゼ ン も含 め た

もの で あ り,ヘ キサ ブ ロ モベ ンゼ ン の み に つ い

て み る と両 者 は 一 致 した.

喜 多村 ら17)は ラ ッ トにKC400(140mg/匹,

腹 腔 内)を 投 与 した時 のB. H. L.は 各 臓 器 と も

10～20日 で あ り肝 臓 と脂 肪 組 織 に あ ま り差 が な

い と報 告 して い る.堀 ら15)はPCQ(1.26mg/匹

/日, 10日 間 経 口)を 投 与 した ところ,そ のB. H. L.

は 肝臓 で約14日,脂 肪 組 織 で41日 であ る.ヘ キ

サ ブ ロ モベ ンゼ ン と同 じ6ハ ロ ゲ ン化 ベ ン ゼ ン

で特 定 化学 物 質 に 指 定 され て い るヘ キサ ク ロル

ベ ンゼ ンの 生 物 学 的 半 減 期 は 豚(10～20日),産

卵鶏(25～27日)と 報 告20)さ れ て い る.こ れ に

比べ てヘ キサ ブ ロ モベ ンゼ ン の生 物 学 的 半 減 期

が 短 か く脱 ブ ロ モ化 に よ り更 に代 謝 され や す く

な った と考 え られ た.

ヘ キサ ブ ロ モベ ン ゼ ン濃縮 曲 線 の5と24時 間

値 を結 ん だ ジ グザ グ濃縮 は 暴 露 実 験 に み られ る

ロー チ 理 論21)と 同様 な現 象 で あ っ た.テ トラ ブ

ロ モベ ンゼ ンは3日 目に 蓄積 量 が 最 大 とな り,

以 後,減 少 す る傾 向 は ペ ン タ クロ ロベ ン ゼ ン,

トリ ク ロ ロベ ンゼ ンに も認 め ら れ22). PCB投 与
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ラ ッ トに み られ る薬 物 代 謝 酵 素 の 活 性 上 昇23)に

よ る もの と 考 え ら れ た.薬 物 に よ る 脂 肪 肝 発

現24～27)にみ られ る高 度 不 飽 和 脂 肪 酸 の ア ラ キ ド

ン酸 損 傷 が ブ ロ モベ ンゼ ン と ト リブ ロ モベ ン ゼ

ン投 与 マ ウ スに お い て み られ た .同 じ投 与 量 の

ラ ッ ト肝 臓 中 モ ノ,ト リブ ロ モベ ンゼ ン の10時

間 値 は0.18, 3.64μg/gで あ り(表1),こ の生

体 内 濃 度 の 高 い順 位 に 損 像 を受 け て い た.

結 論

ブロモ化ベンゼンの生体内挙動を調べ る目的

で,マ ウス及びラットを用いて投与実験 を行い

以下の成績を得た.

1) 0-ジ ブロモベ ンゼン1回 経口投与後の経過

時間に伴 う臓器,組 織中の濃度は,い ずれも10

時間までに最高値に達 し,吸 収が早 く以後速や

かに排泄された.

2)モ ノ,ジ,ト リブロモベンゼ ン1回 腹腔内投

与後の10時 間目における臓器,組 織中の代謝産

物は,未 代謝のブロモ化ベンゼ ンが脂肪組織に

多く蓄積するのに対 して,解 毒,排 泄臓品に多

く認 め られ た.

3)ヘ キサ ブ ロモ ベ ンゼ ン腹 腔 内 連 続 投 与 中 の 経

過 日数 に伴 う臓 品,組 織 中 の 濃 度 ば,い ず れ も

16.3日(肝 臓)～28.8日(脳)の 範 囲 内 で最 高 値 に

達 し,こ の 時 の 濃 度 分 布 で は 脂 肪 組 織,肝 臓(筋

肉,ジ ン 臓),脳,血 液 の 順 で 蓄 積 性 が 高 か った.

その 後,投 与 を中 止 して求 め た 生 物 学 的半 減期

は一 次 排 泄 で2.0日(ジ ン臓)～4.1日(脳),二 次

排 泄 で5.2日(ジ ン臓)～7.3日(脂 肪 組 織)の 範 囲

内 に あ り,長 い こ とが 示 さ れ た.

4)モ ノ,ト リブ ロモベ ンゼ ン をマ ウス に 腹 腔 内

投 与 す る と,脂 肪 組 成 では 高 度 不 飽 和 脂 肪 酸 で

あ るア ラ キ ドン酸 の 減 少 が 認 め られ た.

5)以 上 の結 果 か ら,ブ ロモ 化 ベ ン ゼ ンは ブ ロ モ

数 の 増 加 と と もに 蓄積 性 が 高 く,従 っ て 蓄 積 に

よ る慢 性 毒 性 に つ い て 検 討 の必 要 性 が 示 唆 され

た.
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Studies on the biological toxicity of several brominated

 benzene pollutants of the environment

Report 4. Biological fate of brominated benzenes in animals

Yasuo OGINO

Department of Public Health, Okayama University Medical School

(Director: Prof. M. Ogata)

Movement of brominated benzenes in rats and mice was investigated. The concen

tration of o-dibromobenzene in several tissues and organs reached the highest value 

within 10 hours of a single oral administration and then decreased rapidly. The accumu

lation of o-dibromobenzene in tissues and organs was in the descending order of adipose 

tissue, liver (=pectoral muscle), kidney, brain and blood. A similar tendency was observed 

in mono-and tribromobenzene administered animals. The concentration of hexabromo

benzene following continuous intraperitoneal administration reached the highest value 

16.3 (liver) to 28.8 days (brain) after the administration. The biological half life of 

hexabromobenzene ranged from 2.0 (kidney) to 4.1 days (brain) in the first phase of 

excretion, and from 5.2 (kidney) to 7.3 days (adipose tissue) in the second phase of 

excretion. Accumulation of hepatic triglyceride due to administration of brominated 

benzenes occurred. A decrease in the percentage of arachidonic acid among total fatty 

acids was observed after the administration of brominated benzenes. It is suggested 

that accumulativeness of brominated benzenes becomes higher with the number of 

bromine atoms. Clonic toxicity induced by these compounds needs to be investigated 
in this connection.


