
イソアミルアルコールの 新規指定の可否について 
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食品衛生法 ( 昭和 2 2 年法律第 233 号 ) 第 i 0 条の規定に基づき、 下記の事項に 

ついて、 貴金の意見を 求めます。 

- 己 

ヒド ロキシプロピルセルロース、 アミルアルコール、 イソアミルアルコ 一ル 及 

び 2,3,5- トリ メチル ピ ラジンの食品添加物としての 指定の可否について 

- Ⅰ - 



藝 
イソアミルアルコールを 添加物として 定めることに 

係る食品健康影響評価に 関する審議結果 ( 案 ) 

1 . はじめに 

イソアミルアルコールはラム 酒又はウイスキ 一様の香気を 有し、 果実、 野菜、 乳製品、 酒類 

等の食品に天然に 含まれている 成分であ るり。 欧米では、 清涼飲料、 キャンディ一等、 様々な 

加工食品において 香りを再現するため 添加されている。 

2. 背景等 

厚生労働省は、 平成 14 年 7 月の薬 事 。 食品衛生審議会食品衛生分科会での 了承事項に従 い 、 

① 正 CFA で国際的に安全性評価が 終了し、 一定の範囲内で 安全性が確認されており、 かっ 、 ② 

米国及び EU 諸国等で使用が 広く認められていて 国際的に必要性が 高いと考えられる 食品添加 

物については、 企業等からの 指定要請を待つことなく、 国が主体的に 指定に向けた 検討を開始 

する方針を示している。 今般香料の成分として、 イソアミルアルコー ノレ について評価資料がま 

とまったことから、 食品安全基本法に 基づき、 食品健康影響評価が 食品安全委員会に 依頼され 

たものであ る ( 平成 16 年 11 月 5 日、 関係書類を接受 ) 。 

なお、 香料については 厚生労働省が 示していた「食品添加物の 指定及び使用基準改正に 関す 

る 指針」に は 基づかず、 「国際的に汎用されている 香料の安全性評価の 方法について」に 基づき 

資料の整理が 行われている。 

3. 名称等 

名称 : イソアミルアルコール 

英名 :IsomyIa ㎞ h01,3-Methylbu 撫 0l 

構造式     

  /OH 
化学式 :C,Hl20 

分子量 : 88.15 

CAS  番号 : 123-51-3 

4  .  安全性 

(1)  遺伝毒性 

細菌を用いた 復帰突然変異試験 (TAg8, TA  l00 ， TAl535, TA  l537, WP2% ㎡、 最高用量 5,000 

ト引 p@ate) において、 SgmiX の有無にかかわらず 陰性であ った 2) 。 

チャイニーズ・ハムスター 培養細胞 (C 皿 Ⅵ U 細胞 ) を用いた染色体異常試験 ( 最高濃度 0 ． 90 

n] 加山、 士 Sgm@X の 6 時間及び 一 SgmiX の 24 時間連続処理 ) の結果は陰性であ った 3) 。 

ICRJ 雄 マウスを用いた 山 vJvvo 中核試験 (500 、 1,000 、 2,000m 鯛屯体動日 ) において、 小 核の 

誘発は認められなかった 4)0 

標準的な組み 合わせの遺伝毒性試験において 全て陰性であ ることから、 特段問題となる 遺伝 

毒性はないものと 考えられる。 
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(2) 反復投与 

雌雄 AsMCSE ラット ( 答辞 15 匹 ) への強制経口投与による 17 週間反復投与試験 (0 、 150 、 

500 、 1,000m 鍛籠 体重 7 日、 溶媒 : コーン 油 ) において、 高用量群の雄では 有意な体重増加抑制 

が 観察されたが、 試験の全期間を 通じては 10% 未満の減少であ った。 血液検査、 尿検査、 臓器 

重量測定、 病理組織学的検査において、 投与における 影響は認められなかった 5) 。 著者らは、 

本試験における 無毒性 量 (no- Ⅶ tow, ぴ d-e 億 ctIeve@) は 1,000m 紺 cg 体重 7 日としているが、 高用 

量群 における体重増加抑制を 考慮し、 無毒性 量 (NOAEL) は 500m 囲 cg 体重 / 日 と考えられる。 

雌雄 W5 蚕 アルビノラット ( 告辞 20 匹 ) への軟水投与による 53 ～ 56 週間反復投与試験 ( 最 

大 2,000m 眺 g 体 垂口 ) において、 明らかな異常は 認められなかった 6) 。 

WiStar ラット ( 雌雄 各 10 匹 ) への軟水投与による 90 日間反復投与試験 (0 、 1,000 、 4,000 、 

16,000ppm) において、 16,000ppm 投与群の雄で 赤血球数のわずかな 増加並びに平均血球容積 

及び平均ヘモバロビン 量のわずかな 減少がみられた 7) 。 4,000ppm 投与群の雄で 認められた赤血 

球数の変化は、 その他の関連するパラメータの 変動を伴 う ものではないことから、 NO, ぼ L は 、 

雄で 4,000ppm (295m 鯛 K,g 体重 7 日 ) 、 雌で 16.000ppm (I,431m 弘く 9 体重 7 日 ) と考えられる。 

(3) 発がん 性 

In 箆 m 血 onalAgency  飴 r  Research  on  Cancer  (IA 午刈 RC) 、 E は ope 飢 Chemicals  Bureau  ㊤ CB) 、 U. S   

Envlronm)e 血 lProtectIonAgency ㊤ PA) 、 NatlonaI № xicoIo 綴 Pro 蝉皿ぴ TP) では、 発がん性の評価 

はされていない。 

なお、 本物質に関しては、 ラットへの経口投与試験 (0.1 血皿 9(80m 撰 cg 体重 ) 、 週 2 回 ) で 

悪性腫瘍の発生が 報告されている 場合もあ る， ,9.l0) が、 発生部位が一定でなく 散発的であ り、 

定量，定性的にも 不正確な試験であ って、 この物質の発がん 性を評価するのに 適した方法とは 

言えないとされている。 

(4) その他 

内分泌かく乱性を 疑わせる報告は 見当たらない。 

5. 摂取量の推定 

本物質の年間使用量の 全量を人口の 10% が消費していると 仮定する 正 CFA の PCTTr 法による 

1995 年の使用量調査に 基づく米国及び 欧州における 一人一日当りの 推定摂取量は 2,194 け e 及 び 

1,581 円Ⅲ， @2) 。 正確には認可後の 追跡調査による 確認が必要と 考えられるが、 既に許可されて 

いる香料物質の 我が国と欧米の 推定摂取量が 同程度との情報があ る・ 3) ことから、 我が国での本 

物質の推定摂取量は、 おおよそ 1,581 から 2,194 ㎎の範囲にあ ると想定される。 なお食品中に 

もともと存在する 成分としての 本物質の摂取量は、 意図的に添加された 本物質の 95 倍であ ると 

の 報告があ る， 4)0 

6, 安全マージンの 算出 

90 日間反復投与試験の 雄の NOAEL2g5 m 眺 g 体重日 と 、 想定される推定摂取量 ( り 81 ～ 

2,194 回ヒト 7 日 ) を日本人平均体重 (50k9) で割ることで 算出される推定摂取量 (0 ・ 0316 ～ 0 ・ 0439 

m 鯛 c9 体重 7 日 ) と 比較し、 安全マージン 6,720 ～ 9,335 が得られる。 
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7. 構造クラスに 基づく評価 

本物質 は 速やかに生体成分と 同一物質に代謝され、 これらは最終的に 二酸化炭素と 水に代謝 

され、 尿中及び呼気中に 排出されるⅡ ) ことから、 構造クラス 1 に分類される。 

8. 正 CFA における評価 

正 CFA では、 1996 年にイソアミルアルコール 及び関連エステル 類のグループとして 評価され、 

クラス 1 に分類されている。 想定される推定摂取量 (1>185 ～ け 66 回ヒト 7 日 ， ) ば 、 クラス 1 

の摂取許容値 (1,800% ヒト 7 日 ) を下回ることから、 香料としての 安全性の問題ばないとされ 

ているⅢ。 

* 正 CFA における評価に 用いられた推定摂取量 

9. 「国際的に汎用されている 香料の我が国における 安全性評価法Ⅰに 基づく評価 

本物質は、 生体内において 特段問題となる 遺伝毒性はないと 考えられる。 また、 クラス 1 に 

分類され、 安全マージン (6,720 一 9,335) は 90 日間反復投与試験の 適切な安全マージンとされ 

る 1,000 を上回る。 想定される推定摂取量 (1,581 ～ 2,194% ヒト 7 日 ) はクラス 1 の摂取許容値 

(1,800 回ヒト 7 日 ) を上回る可能性があ る。 

1 0 ． その他 

本物質の代謝過程においては、 アノ レコール脱水素酵素及びアルデヒド 脱水素酵素 (AI 』， DH) 

が関与しておりの、 特に 畑 ， DH については遺伝的 多 理性 と アルコール代謝との 関連が知られて 

いる 奄 。 日本人では、 Ⅲ， DHD 型欠損の ヒト が多いことが 知られているが、 別の酵素が補完的 

に働くことも 報告されており、 遺伝的な背景の 違いを考慮しても、 ヒトにおいて 適応可能な代 

説 経路が存在すると 考えられる。 

1 1 , 評価結果 

イソアミルアルコールは、 生体内において 特段問題となる 遺伝毒性はないと 考えられる。 本 

物質の想定される 推定摂取量 は 、 クラス 1 の摂取許容値を 超える可能性があ るが、 安全マージ 

ンは 90 日間反復投与試験の 適切な安全マージンとされる 1,000 を上回っていること、 本物質は 

幅広い食品にもともと 存在する成分であ り、 食事から日常的に 摂取しているものと 考えられ、 

その摂取量は 意図的に添加される 本物質の摂取量よりかなり 多いと想定される 情報もあ ること、 

並びに ヒト において明確な 代謝経路が存在しており、 体内で速やかに 生体成分と同一物質に 代 

謝されることなどから 総合的に判断し、 イソアミノ 1, アルコールを 食品の着香の 目的で使用する 

場合、 安全 悔 i 懸念がないと 考えられると 評価した。 

[ 引用文献 ] 

1) Ⅲ 寸 0  (1996)Vo@atile  compoundsin  food.Ed. By  L.M.NlJssen  et,a1.7th.ed.Index  ofcompounds   

TNqo  NutritionandFoodResearchInst 而 te.Zeist. 

2)  イソアミルアルコールの 細菌を用いる 復帰突然変異試験 (2004)  ( 財 ) 食品薬品安全センタ 
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藝 
イソアミ ;b アルコールの 食品添加物の 指定に関する 部会報告書 ( 案 ) 

Ⅱ l 品目 名 : イソアミルアルコール 

Isoarnyl@alcohol 

兄 ] 名 : 3-Metb Ⅴ lbutanol 

㎎ AS 番号 : 12S-51, 目 

2. 構造式、 分子式及 び 分子量 

OH 

分子式及び分子量 C5H,20  88.]5 

3. 用途 

香料 

4. 概要及び諸覚国での 使用状況 

イソアミルアルコールは、 ラム酒又はウイスキ 一様の香気を 有し、 果実、 野菜、 乳製品、 酒 

類等の食品に 天然に含まれている 成分であ る。 欧米では、 清涼飲料、 キャンディ一等、 様々な 

加工食品において 香りを再現するために 添加されている。 

5. 食品安全委員会における 評価結果 ( 案 ) 

食品安全基本法 ( 平成 15 年法律第 48 号 ) 第 24 条 第 ] 項第 1 号の規定に基づき、 平成 16 年 

Ⅱ 月 5 日付 け 厚生労働省発会 安 第 1105001 号により食品安全委員会あ て意見を求めたイソアミ 

ルアルコールに 係る食品健康影響評価については、 平成 17 年 ] 同 14 日の添加物専門調査会の 

議論により、 以下の評価結果 ( 案 ) が提案されている。 

評価結果 ( 案 ) : 食品の着香の 目的で使用する 場合、 安全性に懸念がないと 考えられる。 

6. 摂取量の推定 

上記の食品安全委員会の 評価結果 ( 案 ) によると次のとおりであ る。 

木物質の年間使用量の 全量を人口の ¥m% が 消費していると 仮定する」 三 CFA の PCT 工法による ]995 

年の使用量調査に 基づく米国及び 欧州における 一人一日当りの 推定摂取量は 2,]94 が 9 及び 

],58lAg 。 正確には認可後の 追跡調査による 確認が必要と 考えられるが、 既に許可されている 香 

料物質の我が 国と欧米の推定摂取量が 同程度との情報があ ることから、 我が国での本物質の 推定 

摂取量は、 おおよそ ].581 から 2. Ⅰ 94y9 の範囲にあ ると想定される。 なお食品中にもともと 存 

在する成分としての 本物質の摂取量は、 意図的に添加された 本物質の 95 倍であ るとの報告があ 

る 。 
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7, 新規指定について 

本物質を食品衛生法第 10 条の規定に基づく 添加物として 指定することは 差し支えない。 た 

だし、 同法第Ⅱ 条第 ] 項の規定に基づき、 次のとおり使用基準と 成分規格を定めることが 適当 

であ る。 

( 使用基準案 ) 

香料として 使 m される場合に 限定して食品健康影響評価が 行われたことから、 使用基準は 

「 着 香の目的以外に 使用してはならない。 」とすることが 適当であ る。 

( 成分規格 案 ) 

成分規格を別紙「のとおり 設定することが 適当であ る。 ( 設定根拠は別紙 2 のとおり。 ) 
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く月 Ⅱ 紙 ⅠⅠ 

イソアミルアルコール 

Isoamylalcohol 

  
CsM 分子量 88. 15 
3-Me 止 hyl 一ト bu 七 ・ a Ⅱ l0@  (123 一 5 Ⅰ 一 3) 

含
 

量 本品は，イソアミルアルコール (C,H.,0) 98.0% 以上を含む。 

性
 

状 本品は ，無 ～淡黄色の透明な 液体で，特有のにお い があ る。 

確認試験 本品を赤覚吸収スペクトル 測定法中の液 膜法 により測定し ，本品のスペクト 
ルを参照スペクトルと 比較するとき ，同一波数のところに 同様の強度の 吸収を認める。 
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定量 法 香料試験法中の 香料のガスクロマトバラフィ 一の面積百分率法の 操作条件 
(2) により定量する。 
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参照 赤外 吸収スペタトル ( イソアミルアルコール ) 
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( 別紙 2) 

イソアミルアルコール 規格設定の根拠 

全員 

旺 C 「 A 、 「 CC とも規格値 を 98.0% 以上としている。 そこで、 本 規格案は「イソアミルアルコ 

ール含量 98.0% 以上」とした。 なお、 米国での流通号 1 例の規格 値は 99.Q% 以上であ った。 

性状 

肛 CFA 、 FCC いずれも「無色～淡黄色の 透明な液体」を 規格としている。 本品は特有の 香気 

を持っところから 本 規格 案 としては「無色～淡黄色の 透明な液体で、 特有のにおいがあ るⅡ 

とした。 

確認試験 

JEC 「 A では確認試験に lR を採用しているが、 FCC では規格がない。 本 規格案は lR による 

確認 法 とした。 

純度試験 

Ⅲ 屈折率 JECFA 、 FCC いずれも規格 値を ].405 ～ 1.410 (2(@ で ) としている。 一方、 米 

国での流通 品 ] 例の規格 値は ],404 ～ ].408 (20 。 C) であ ったことから、 本 規格案は 

Ⅱ． 404 ～ ].410 (20 。 C) 」とした。 

[2) 比寅 Ⅱ CFA 、 「 CC いずれも規格 値を 0 ・ 807 ～ 0 ， 813 (25 。 C) としている。 一方国内 メ 

一 カー 2 社の規格値ではそれぞれ 0 ． 808 ～ 0 ． 813  (20 で ) 、 0 ． 806 ～ 0 ． 810  (20 。 C  )  とあ 

ることから、 本 規格案は「 0.806 ～ 0 ， 8 帖 (25 。 C  ) 」とした。 

定員法 

Ⅱ C 「 A 、 FCC の規格ではいずれも GC 試験法により 含量測定を行っている。 

また香料業界 & ぴ 香料を利用する 食品加工メーカ 一においても GC 装置が広く普及してお 

り、 実務的には測定機器を 含めた測定環境に 問題が無いことなどから 本 規格 実 でも GC 法を 

採用することとした。 

イソアミルアルコール ほ 、 香料試験法の 9    香料のガスクロマトバラフィ 一の面積百 分 

率法の操作条件 (2) により定量する。 
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  イソアミルアルコールのガスクロマトバラム 
  Ⅰ   D1@ A ， (200501¥683A1126.0)     

  PA         

  

1800 - 

  
  

1600 一 イソアミルアルコールの 測定条件 

  

  

1400   
検出 器 : 水素矢イオン 化検出 器 

カ ラム 

  
  内径 : 0.25mm 

1200     長さ : 60m ケイ 酸 ガラスキャビラリー 

  

  

  被覆 剤 : ジ メチルボリシロキサン ( 井 極性カラム ) 

・ 膜厚 : 0.25 円 m 
1000- 

カ ラム温度 

  

  初期温度 : 5(n で 

800- ・保持時間 : 5 分 

  昇温 時間 : 5 で ノ分 

・到達温度 : 230 で 
  

600     注入口温度 : 150 で 

検出 器 温度 : 250 。 C 

400 一 

スプリット 仁ヒ : t00:1 

キャリヤーガス : 窒素 

  

200   
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