
200mg茂g体重／日、溶媒：0．5％CMC溶液）投与し、発生毒性試験が実施された。   

母動物では200m釘kg体重／日投与群で肝絶対及び比重量の増加が認められた。   

胎児に投与の影響は認められなかった。   

本試験の無毒性量は母動物で100m釘kg体重／日、胎児で200mg肱g体重／日であ  

ると考えられた。催奇形性は認められなかった。（参照2、3）  

13．遺伝毒性試験  

チオペンカルブ及び代謝分解物に関しては多くの遺伝毒性試験が実施された。結   

果は表15及び表16に示されている。  

チオペンカルプでは、細菌を用いたDNA修復試験及び復帰突然変異試験、ラッ   

トを用いた不定期DNA合成（UDS）試験、マウスリンフォーマTK試験、チャイ   

ニーズハムスター肺線維芽細胞を用いた染色体異常試験、ヒトリンパ球を用いた染   

色体異常試験、マウスを用いた小核試験及び優性致死試験が実施された。これらの  

うち、細菌を用いる復帰突然変異試験の一部で弱陽性、血I血の染色体異常試験   

及び体細胞突然変異試験で陽性であった。血血の試験では、小核試験で陽性が示   

されたが、UDS試験及び優性致死試験では陰性であった。マウス経口投与小核試験   

では、単回経口投与において雄で1，080mg肱g、雌で810～1，620m釘kg体重の投   

与量で小核の出現頻度が増加したが、マウスの経口投与におけるLD50が雄で1，100   

m釘kg体重、雌で1，400m釘kg俸重であり、u）別に近い投与量での反応であった   

こと、また、ラットを用いたUDS試験およびマウスを用いた優性敦死試験で陰性   

であったこと、さらに、チオペンカルブのラット及びマウスによる発がん性試験に   

おいて発がん性が認められていないこと、ならびに生殖発生毒性試験において問題  

となる所見がなかったことを総合的に判断すると、チオペンカルブが生体内で問題   

となる遺伝毒性を発現する可能性は低いものと考えられた。（参照2，3）  

表15 遺伝毒性試験概要（原体）  

試験  対象  処理濃度・投与量   結果   

チオペンカ  DNA修復試験  戯曲βぴぁ肋   
ルブ  ①   （H17，M45株）  

原液、5％溶液   陰性  

血血ノ       DNA修復試験  

②   （H17，M・45株）   
1～100％   陰性  

DNA修復試験  

③   （H17，M・45株）   
10～10，000トgダイスク   陰性  

復帰突然変異試  

験①   Typhm血um  ①原液，5％溶液  

（m1535，m1536，  （原休及び精製晶、・S9）  

TA1537，m1538株）  ②原液，0．1％溶液   陰性  

肋血α道  
（原体、・S9）  

（WP2ム仁r株）  

且T丸正i皿udum 
什A1535，m1536， ③原液，1％溶液  
m1538株）  （精製品、・S9）   

度∝必（WP2ム仁r株）  
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復帰突然変異試  

験②  

且Typbi皿血um  
10～5，000pg／70レートト／・S9）   弱陽  

（mlOO株）  性1）  

復帰突然変異試  

験③   （m1535，m1536，  
m1537，m1538株）  100、1，000ドgグレート   陰性  

属㍉刀必（WP2ムcr株）  

染色体異常試験   ①10～鮒帽／mL（－S9）  
チャイニーズハムスタ  

ー肺線推芽細胞  
胞採取）  

②4．5～36．0けg／mL（＋S9）  
陽性  

（処理後6時間で細胞  

採取）  

染色体異常試験   
ヒトリンパ球   

①5～20pg／m以・S9）  

②10～40帽／mLトS9）   
陰性  

体細胞突然変異   マウスリンフォーマ細  

試験  胞  
①5．16～103膵／血L（・S9）  

②0．645～25．8帽／血LトS9）   
陽性   

軋5178Y3．7．2c株）  

チオペンカ  ①単回経口投与  

雄：0～1，080mg肱g体重  
雌：0～1，620皿g肱g体重  

BDFlマウス骨髄細胞  陽性  
（一群雌雄各5匹）  

②4日間連続経口投与  

雌雄：0、540mg晦体重／日（最  
終投与24時間後と殺）  

優性致死試験   ①雄：単回経口投与  

ICRマウス  
600mg瓜g体重  

②雄：5日連続経口投与  
陰性  

33、100、300mg肱g体重  

不定期DNA合 UDS  
成（）試験   D  150、500mg此g体重  陰性  

①   

不定期DNA合 UDS  
成（）試験   SD 50、100、500mg肱g体重   陰性  

②   

注）＋／－S9：代謝活性化系存在下及び非存在下  

1）代謝活性化系非存在下における最高濃度でのみ弱陽性、他は陰性   

代謝物及び原体混在物において、DNA修復試験及び復帰突然変異試験が実施さ  

れた。植物体内及び土壌中で生じる代謝（分解）物M・17は、一部の菌株に対し代  

謝活性化系存在下において、復帰突然変異性試験において陽性を示したが、M・17  

の生成量はごく少量であることから、生体にとって問題となるものではないと考え  

られた。その他の代謝物及び原体混在物における試験はすべて陰性であった。（表  

16）（参照2）  

表16 遺伝毒性試験概要く代謝物及び原体混在物）   



試験  対象   処理濃度・投与量   結果   

DNA修復試験  且β打ろ血 （H17，M－45株）   10～10，000ドg斤すィスク   陰性  

代謝物M－2            復帰突然変異  且Typ血dum 什A1535，m1536，  
試験  m1537，m1538株）  100、1，0001唱げレート（－S9）   陰性   

．尻．適WP2ムα株）  

丘取pbm山元m  

代謝物M・7  復帰突然変異  
（m97，TA98，mlOO，  200～12，800トg〝○レート   
m1535，m1537株）  ト／・S9）   

陰性  

且α滋（WP2打ⅧA株）  

丘取pbimwium  
代謝物   復帰突然変異  （m97，m8，mlOO，  200～12，800llg／7■レート   
M－14   試験   m1535，m1537株）  （叶S9）   

陰性  

且α滋（WP21J血株）  

丘Typ出皿u血um  
代謝物   復帰突然変異  仕A97，m98，mlOO，  500～32，000llg〝■レート   
M・15   試験   m1535，m1537株）  （叶S9）   

陰性  

月㍉刀必（WP21J血株）  

且丁丸山im血m  
仕A97，TA98，   250～16，000叫g〝○レート   

代謝物   復帰突然変異  m1535，m1537株）   ト／・S9）   
陰性  

M・17   試験   且α必（W2ぴⅥn4株）  

丘取pbi皿血um   125～16，000■釘70レート   

什AlOO株）   ト／・S9）   
陽性D  

見物hm血m  

代謝物   
仙旭8，mlOO，  

復帰突然変異  
TÅ1535，TA1537，  

10～10，000脚○トト   
M・26   試験  ト／・S9）   

陰性  

TA1538株）  
且適（WP2打頭株）  
且顆phmudun  

代謝物   復帰突然変異  什A97，TA98，mlOO，  25～1，600什g〝○レ小ト／・S9）   M・27   試験   m1535，m1537株）  陰性  

点適（Ⅵ甲2打崩株）   

長町pbim血um  
代謝物   復帰突然変異  （m97，m98，mlOO，  10～640一節○レート（＋／・S9）   M－33   試験   m1535，m1537鋲）  陰性  

且・適（WP21J血株）   

原体  
丘取pbm血nm  

混在物  

Ⅰワ   
復帰突然変異 試験  作A97，m98，mlOO， m1535 陰性   ，m1537株）  

且c〔滋（WP餌頭株）   

DNA修復試験  且gェ止血 （H17，M・45株）   1～100％   陰性  

原体  £Typhim血m  
混在物  什A98，mlOO，  
Ⅰ・8  復帰突然変異  m1535，m1537，  

試験  
10～5，000ドg〝○レートト／・S9）   陰性   

m1538株）  
且α滋（W2ム汀株）  

点gぴム地  
DNA修復試験   （H17，M・45株）   20～2，000けg／ディスク   陰性  

原体  

混在物  
且Typbim血Ⅵm  

Ⅰ・9  復帰突然変異  （m98，mlOO，  10～5，000膵〝○レートト／一S9）   
陰性   試験  TA1535，m1537，  

TA1538株）  

25   
58  

＼
．
 
 
 



且cc滋（WP2ムα株）  

DNA修復試験  且βぴぁ肋 （H17，M－45株）   20～2，000いg斤～ィスク   陰性   

且Typもi皿血um  
（m98，mlOO，  

復帰突然変異  
TA1535，TA1537，  

試験  
10～5，000膵げレート（＋／－S9）   陰性   

m1538株）  
且α妨（Wp2ムα・株）  

注）叶S9：代講雨舌性化系存在下及び非存在下  

1）代謝活性化系存在下でのみ陽性、他は陰性   

59  



Ⅱ．食品健康影響評価   

参照に挙げた資料を用いて、農薬「チオペンカルブ」の食品健康影響評価を実施し   

た。   

動物体内運命試験の結果、チオペンカルプは主として尿中に排泄されると考えられ   

た。尿中の主要代謝物はM－8、糞中の主要代謝物はM・2、M－7、M－8、M・14及びM・15   

であった。   

植物体内運命試験の結果、主要な代謝物はM・2、M－7、M－14、M－15、M－16及び   

M－17であった。  

チオベンカルブ、代謝物M・7、M・15及びM・16を分析対象化合物として作物残留   

試験が実施された。チオペンカルブの最高値は、最終散布68～84日後に収穫したえ   

だまめ（子実）の0．008m釘kgであった他、ほとんどが定量限界未満であった。代謝   

物はすべて定量限界未満であった。また、魚介類における最大推定残留値は0．045ppm   

であった。   

各種毒性試験結果から、チオペンカルブ投与による影響は主に肝臓及び腎臓に認め   

られた。発がん性、催奇形性は認められなかった。遺伝毒性に関しては一部の試験で   

陽性結果が認められたものの、生体にとって問題となるものとは認められなかった。   

各種試験結果から、食品中の暴露評価対象物質をチオペンカルブ（親化合物のみ）   

と設定した。  

各試験の無毒性量等は表18に示されている。   

食品安全委員会は、各試験で待られた無毒性量の最小値がラットを用いた2年間慢   

性毒性／発がん性併合試験の0．9mg瓜g体重／日であったので、これを根拠として安全   

係数100で除した0．009mg肱g体重／日を一日摂取許容量（ADI）と設定した。  

0．009mg此g体重／日  

慢性毒性／発がん性併合試験  

ラット  

2年間  

混餌  

0．9m釘kg体重／日  

100   

ADI  

（ADI設定根拠資料）   

（動物種）   

（期間）   

（投与方法）   

（無毒性量）   

（安全係数）  

暴露量については、当評価結果を踏貰えて暫定基準値の見直しを行う際に確認する  

こととする。  
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表18 各試験における無毒性量等  

動物種   試験  

90日間  

亜急性神経  

毒性試験   

6カ月間  

慢性毒性  

試験   

2年間  

慢性毒七日  

発がん性   

併合試験   

2世代  

繁殖試験①   

2世代   

繁殖試験②  

投与量  無毒性量（mg／kg体重／日）1）  
試験   

（皿g瓜g体重／日）  農薬抄録   米国  

90日間  0、2、20、100   雌雄：2   雌雄：2  

亜急性神；  

毒性試験  雄：肝絶対及び比重量の増加等  

雌：体重増加抑制等  

（神経毒性は認められない）   （神経毒性は認められない）  

6カ月間  0、30、100、300  

！ヱp9qpp竺＿……＿  

試験  雄：0、2．5、8．5、  

25．4、83．8  

雌：0、2．8、8．6、  

26．7、90．2   

2年間  0、20、100、500  雌雄：1  

ヨ   

雌雄：体重増加抑制等   雌雄：体重増加抑制等  

雌：0、1．0、5．4、26  （発がん性は認められない）  

2世代  0、2、10、40   親動物  

繁殖試験①  雌雄：2  

児動物  

雌雄：10  

親動物：体重増加抑制等  

児動物：生存率低下、低体重  

2世代  0、2、20、100   親動物   親動物  

繁殖試験②  雌雄：2   雌雄：2  

児動物   児動物  

雌雄：100   雌雄：100  

親動物   親動物  

雌雄：肝絶対及び比重量の増加  雌雄：肝及び腎の病理組織学  

等   的変化  

児動物   児動物  

雌雄：影響なし   雌雄：影響なし  

（繁殖能に対する影響は認め  （繁殖能に対する影響は認め  

られない）   られない）   

母動物及び胎児：25   母動物及び胎児：25  

試験   発生毒性   0、5、25、150  母動物：体重増加抑制   母動物：体重増加抑制  

胎児：低体重、胸骨変異   胎児：低体重等  

（催奇形性は認められない）   （催奇形性は認められない）   
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無毒性量（m釘kg体重／日）1）  

動物種   

試験  
投与量 （mg肱g体重／日）  農薬抄録   米国   

マウス  90日間  0、30、100、300、  

亜急性  ＿亭ヱpqqpp梁＿＿＿…＿＿  

毒性試験    雄：0、6．7、16．7、  

50．0、517  

雌：0、4．0、16．0、  
48．0、500   

2年間  0、25、100、400、  雄：3 雌：5  

発がん性  

試験  雄：0、2、10、40、   

166  （発がん性は認められない）   （発がん性は認められない）   

雌：0、3、11、42、  

191  

ウサギ  発生毒性  0、20、100、200  母動物：100   母動物：100  

試験  及び胎児：200   及び胎児：200  

母動物：肝絶対及び比重量の増  母動物：肝絶対及び比重量の  

加   増加  

胎児：毒性所見なし  胎児：毒性所見なし  

（催奇形性は認められない）  

（催奇形性は認められない）   

イヌ  28日間  0、1、4、16、64   雄：16、雌：1  

亜急性  

毒性試験  雄：体重増加抑制等  

雌：唾液過多  

1年間  0、1、8、64   雌雄：1   雌雄：8  

慢性毒性  

試験  雄：TP減少等  雌雄：肝及び腎重量の増加等   

雌：体重増加抑制  

NOAEL：0．9   NOAEL：1  

ADI  ADI：0．009   cR8〕：0．01  

SF：100   W：100   

ADI設定根拠資料  
ラット2年間慢性毒性／発がん  ラット2年間慢性毒性／発がん  

性併合試験   性併合試験   

NOAEL：無毒性丑 SF：安全係数 ADI：一日摂取許容量 cRfD：慢性参照畳 UF：不確実係数  
1）：無毒性量欄には、最小毒性量で認められた主な毒性所見等を記した。  
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＜別紙1：代謝物／分解物及び原体混在物略称＞  

記号  略称   化学名   

M・2  代謝物【2】   S4－Chlorobenzy1Nethylthiocarbamate   

M－4  代謝物［4】   4・Chlorobenzy1mercaptan   

M・5  代謝物【5j   4・Chlorobenzy1alcohol   

M・6  代謝物【6］   4－Chlorobenzaldehyde   

M－7  代謝物［7】   4－Chlorobenzoicacid   

M－8  代謝物【8】   4－Chlorohippwicacid   

M・14  代謝物【14】   4・Chlorobenzy1methylsulfoxide   

M・15  代謝物【15】   4・Chlorobenzy1methylsulfon   

M－16  代謝物［16】   4・Chlorophenylmethanesulfomicacid   

M・17  代謝物［17】   S4－Chloro・2・hydroxybenzy1NNdiethylthiocarbamate   

M・20  代謝物【20】   4－Chlorosalicylicacid   

M・26  代謝物【26】   S4－ChlorobenzylNethyl，Nvinylthiocarbamate   

M－27  代謝物【27】   S4・Chlorobenzy1NNdiethyl・Soxo－thioca上bamate   

M・33  代謝物【33】   Sbenzy1NNdiethylthiocarbamate   

M・43  代謝物【43】   S（4－Chloro・3・hydroxybenzy1）NNdiethylthiocafbamate   

M－47  代謝物【47】   4・Chlorobenzyldiethylamine   

B  bencaI・b   0［（4・Chlorophenyl）methyl］diethylcarbamate   

原体混在物  

化学名   

Ⅰ－7  原体混在物－7  

Ⅰ－8  原体混在物－8  

Ⅰ－9  原体混在物－9  

Ⅰ－10  原体混在物－10  記号  略称  
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＜別紙2：検査値等略称＞  

略称   名称   

ACh   アセチルコリン   

ai   有効成分量   

Alb   ア′レプミン   

BCF   生物濃縮係数   

BSP   プロムサルファレイン   

BUN   血液尿素窒素   

CbE   コリンエステラーゼ   

Cmax   最高濃度   

CMC   カルポキシメチルセルロース   

FOB   機能観察総合評価   

Hb   ヘモグロビン量（血色素量）   

His   ヒスタミン   

LC50   半数敦死濃度   

LD50   半数敦死量   

MCHC  平均赤血球血色素濃度   

PEC   環境中予測濃度   

PHI   最終使用から収穫までの日数   

Tl佗   消失半減期   

TAR   総投与（処理）放射能   

T皿弧   最高濃度到達時間   

TP   総蛋白質   

TRR   総残留放射能   

Ure   尿素   
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＜別紙3：作物残留試験成績＞  
試  

残留値（mg耽g）  

回 数  M15  M16  M7  

（回）   

数   
最高値  平均値  最高値  平均値  最高値  平均値  最高値  平均値   

86一  

1   107   ＜0．01  ＜0．01  ＜0．005  ＜0．005  ＜0．01  く0．01  ＜0．01  ＜0．01   

作物名 （分析部位） 実施年   験 園 場   使用量 （gai血a）      PHI （日）  

水稲  

（稲わら） 1983年  3  4000G  1  86－ 107   ＜0．02  ＜0．02  ＜0．02  ＜0．02  く0．02  ＜0．02  0．26  0．11   

小麦  212  

（種子）  2  6250EC  1  

1984年  245   

大麦  209  

（種子）  2  4000G  1  

1994年  243   

とうもろこし  109  

らっかせい  125  

（乾燥子実）  

2002年   150   

ばれいしょ  119  

1993年   

（塊茎）  2   4000EC  口   120  ＜0．005  ＜0．004  

（塊茎）  2  4800DG  

2002年  199   

レタス  

（茎葉）  2  5000E？  ロ  63－ 80   ＜0．02  ＜0．02  

1971年  

リーフレタス  

（茎葉）  2  5000t：C  ロ  43－ 45   ＜0．01  ＜0．01  

2005年  

たまねぎ  127  

（鱗茎）  2  5000EC  1  

1971年  225   

ねぎ  

（茎葉）  2  4800G  ロ  52－ 161   く0．005  ＜0．005  

1973年  
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試  残留値（mg戊g）  

M15  M16  M7  

作物名 （分析部位） 実施年   験 圃 場  

数   
最高値  平均値  最高値  平均値  最高値  平均値  最高値  平均値   

にんじん  116  

（根部）  2  5000EC  

1971年  121   

えだまめ  68  

（子実）  2  5000EC  1  

1984年  84   

注）G：粒剤、EC：乳剤、DG：粉粒剤   
・一部に定量限界未満を含むデータの平均を計算する場合は定量限界値を検出したものとして計算し、★  
を付した。   

・全てのデータが定量限界未満の場合は定量限界値の平均に＜を付して記載した。  
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