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要 約   

殺虫剤（殺ダニ剤）である「アミトラズ」（IUPAC：Ⅳ－（2，4－ジメチルフェニル）－入声［［（2，4－  

ジメチルフェニル）イミノ】メチルト〃メチルメタンイミダミド）について、各種評価書等（農  

薬抄録、JMPRレポート、米国EPAレポート、HealthCanadaレポート、豪州APVMAレ  

ポート及び動物用医薬品輸入承認申請書概要）を用いて食品健康影響評価を実施した。   

評価書等における試験成績は、動物体内運命（マウス、ラット、乳牛、仔牛、豚、イヌ、  

みつばち、ヒト）、植物体内運命（りんご、レモン、西洋ナシ、きゅうり、いんげん豆）、土  

壌中運命、水中運命、土壌残留、作物残留、急性毒性（ラット、マウス、モルモット、ウサ  

ギ、イヌ、ヒヒ）、亜急性毒性（ラット、マウス、ウサギ、イヌ）、慢性毒性（イヌ）、慢性毒  

性／発がん性併合（ラット、マウス）、発がん性（マウス）、3世代繁殖（ラット）、発生毒性（ラ  

ット、ウサギ）、遺伝毒性試験等である。   

各種毒性試験結果から、本剤の影響として中枢神経系に対する軽度の抑制が認められ、イ  

ヌで最も感受性が高いことが示唆された。催奇形性及び生体において問題となる遺伝毒性は  

認められなかった。発がん性試験において、雌マウスでリンパ／細網細胞系腫瘍及び肝腫瘍の  

発生頻度が増加したが、明らかな毒性を示した高用量でのみで認められ、また遺伝毒性が認  

められないことから、発生機序は非遺伝毒性メカニズムであり、本剤の評価にあたり閥値を  

設定することは可能であると考えられた。   

各試験で得られた無毒性量の最小値は、イヌを用いた2年間慢性毒性試験の無毒性量0．25  

mg／kg体重／日であったことから、これを根拠として、安全係数100で除した0．0025mg／kg  

体重／日を一日摂取許容量（ADI）とした。  
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Ⅰ．評価対象農薬及び動物用医薬品の概要  

1．用途  

殺虫剤  

2．有効成分の一般名  

和名：アミトラズ  

英名：amitraz  

3．化学名   

IUPAC  

和名：ルⅣ－［（メチルイミノ）ジメチリジン］ジー2，4ヰシリジン  

英名：NN－［（methylimino）dimethylidyne］di－2，4－Ⅹylidine  

CAS（No．33089－61－1）   

和名：Ⅳ一晩4－ジメチルフェニル）－」Ⅴ［［（2，4－ジメチルフェニル）イミノ】メチルト」Ⅴメチ  

ルメタンイミダミド   

英名：N－（2，4－dimethylphenyl）－N［［（2，4－dimethylphenyl）iminolmethyl】－N  

methylmet，hanimidamide  

4．分子式  

C 19H23N3 

5．分子量  

293．4  

6．構造式  

N＝CH－N－CH＝N  

】  

CH3  ／駄  C．〉 T 
H3Cr＼／、cH3  H3  cH3  

7．開発の経緯   

アミトラズは、1970年代初頭にイギリスのブーツ社により開発された殺虫剤（殺ダニ剤）   

であり、薬剤にダニが接触することで効力を発揮する。作用機構は、オクトバミンレセプ   

ターに作用してcAMPの過剰生産を引き起こし、リン酸化と脱リン酸化のバランスを乱す   

と考えられている。  

日本では1975年5月7日に農薬登錬されている。その後1985年10月22日にみかん   

のロウムシ類に対して、2003年12月17日にかんきつに適用拡大された。本原体の所有権   

は、現在はアリスタライフサイエンス株式会社が有している。   

動物用医薬品としては、国内ではイヌのマダニ駆除剤として使用されている。国外にお   

いてもEU諸国、中東、南アフリカ、アルゼンチン、ニュージーランド等で使用されてい  
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る。   

薬事法に基づき、みつばち寄生ダニ（ミツバチへギイタダニ）の駆除を目的として承認  

申請がなされた。  
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Ⅱ．毒性等に関する科学的知見   

農薬抄録（2006年）、JMPRレポート（1998年）、米国EPAレポート（2004年）、Health  

Canadaレポート（1995年）、豪州APVMAレポート（1995年）及び動物用医薬品輸入承  

認申請書概要（2003年）を基に、毒性に関する主な科学的知見を整理した。（参照2～6）   

各種運命試験（Ⅱ－1～4）は、アミトラズの両フェニル環の炭素を14Cで標識したもの  

（phe－14C－アミトラズ）、2位のメチル基の炭素を14Cで標識したもの（met－14C－アミトラズ）、  

フェニル環の水素を3Hで標識すると同時に主鎖である1，3，5－トリアザペンタの炭素を14Cで  

標識したもの（tri－14C－7ミトラズ）を用いて実施された。放射能濃度及び代謝物濃度は特に  

断りがない場合はアミトラズに換算した。代謝物／分解物略称及び検査値等略称は別紙1及び  

2に示されている。  

1．動物体内運命試験  

（1）マウス  

無処理又は予めアミトラズ400ppmを3週間混餌投与した雌雄のB6C3Flマウス   

に14C一標識アミトラズ（9mCi／g）0、10mg／kg体重を単回胃内投与した試験が実施さ   

れた。投与後96時間に尿、糞便及び組織を採取した。投与後24時間では総処理放射   

能（TAR）の86％が排泄されて、尿中排泄率は62％であった。96時間までには完全   

に排泄され、尿中排泄率は73％であった。排泄経路及び速度は雌雄並びに前処理の有   

無において同様であった。最も高濃度に分布した組織は肝臓、副腎及び眼であり、最  

も低濃度に分布したのは骨、筋肉であった。（参照3）  

（2）ラット  

SDラット（一群雌雄各3匹）にmet－14C－アミトラズを10mg此g体重単回経口投与   

し、排泄・体内分布を検討した。その結果、雌雄とも投与後24時間以内に約82％TAR   

が尿及び糞中に排泄され、主要排泄は尿（雄76．2％TAR、雌73．3％TAR）であった。   

投与後96時間では雌雄とも94％TARが排泄され、組織内の放射能濃度は肝で比較的   

高値（碓0．35～0．41ト1g／g、雌0．43～0．65トg／g）であったが、肝及び消化管内容物を除   

いては0．29膵／g以下とわずかであった。（参照2）  

ラット（一群雌雄各4匹、系統不明）にmet－14C－アミトラズを4mg／kg体重／日、28   

日間経口投与し、投与7日目、28日目、投与終了後2日目及び7日目の組織における   

放射能の分布を調べた。その結果、組織における放射能濃度は、投与期間中では甲状   

腺（3．90～8．76一喝／g）、副腎（1．20～2．81膵／g）、肝（1．5卜2．10膵／g）及び皮膚（0．40～1．07   

膵／g）で比較的高かった。投与終了後には急速に減少し、7日目には皮膚（0．19～0．37   

Llg／g）、肝（0．28～0．35Llg／g）、副腎（0．21～0．28Llg／g）及び牌（0．14…0．21Llg／g）で比   

較的高かったが、他の組織では0．14トLg／g以下であった。（参照2）  

雌雄ラット（個体数、系統不明）にmet－14C・7ミトラズを4mg此g体重／日、26日   

間経口投与し、尿中の主要代謝物を調べた。その結果、雄で少なくとも2種、雌で少   

なくとも7種の代謝物が検出されたが、加水分解処理によりこれらの代謝物は全て代   

謝物Fに変換した。（参照2）  
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SDラット雌雄（個体数不明）にmet－14C－アミトラズを1、10、50及び100mg／kg   

体重単回経口投与し、尿中代謝物の同定及び投与量による影響を検討した。その結果、   

尿中からアミトラズは検出されず、代謝において性差は認められなかった。主要代謝   

物は代謝物G、H及びBであった。G及びHは合わせて32％TRR（TRR：総残留放   

射能）まで認められ、TRRに対する割合は投与量に関わらず同程度であった。Bの排   

泄は投与量に相関しており、1mg／kg体重投与群では2．1l～5．41％TRR、100mg／kg体   

重投与群では23．0～38．0％TRR認められた。その他に代謝物E、C、F（いずれの代謝   

物も2．4：i％TRR未満）及び各種抱合体が認められた。（参照2）  

＜参考試験：ラットにおける代謝、1971年＞   

雌雄ラット（個体数、系統不明）にmet－14C－アミトラズを10mg／kg体重単回経口   

投与し、呼吸及び排泄、体内分布について検討した。その結果、48時間以内に尿及び   

糞中に約45．5％TAR排泄され、呼気への排泄は0．1％TAR未満であった。Tm。Ⅹは卜1．5   

時間であった。組織内残留放射能は肝で最も高かった。（参照2）  

（3）乳牛  

Ayrshine乳牛（雌1頭）にmet－14C－アミトラズを1．5g、7日間隔で2回経度投与   

し、吸収・排泄、体内分布について検討した。その結果、塗布後10～72時間の乳にお   

ける放射能濃度は0・09pg／gであったが、塗布後6日目には0．04ト喝／gに低下した。2   

度目の塗布後における乳中放射能濃度の上昇は少なく、塗布後9日目（1度目の塗布   

後17日目）には検出限界以下（＜0・03ドg／g）に低下した。尿中には0．39～10．6膵／g、   

糞中には0・29～5・96膵／g検出された。組織内残留は肝（0．87ドg／g）で最も高く、他の   
組織では0．03～0．07ト1g／gであった。（参照2）  

（4）仔牛  

仔牛（性別、個体数、品種不明）にtri－14C－アミトラズを50mg単回経口及び450mg   

単回経度投与同時に行い、吸収・排泄及び体内分布について検討した。その結果、尿   

及び糞中の放射能濃度は経時的に減少し、投与日及び投与1日後には11．ト17．2膵／g   

であったが投与7日後には0．29～0．9ドg／gまで減少した。投与7日後の組織内残留は   

肝（0・42～2・19膵／g）で最も高く、他の組織では0．03～1．15トg／gと僅かであった。ま   

た、毛において親化合物、代謝物B及びCが認められた。（参照2）  

仔牛1頭（性別、品種不明）にmet－14C－アミトラズを2．1mg／kg体重、第一胃内に   

直接投与し、吸収・排泄及び体内分布について検討した。その結果、投与約9時間後   

までに尿中に10．9％TARが排泄された。組織内残留は筋肉、心臓、脳、骨髄及び大網   

では検出限界以下（＜0．05トg／g）であったが、他の組織では高い残留が認められ、特   

に腎（4・78膵／g）、肝（3．02トg／g）及び消化管他13～1．73膵／g）で高かった。（参照   

2）  

仔牛1頭（性別、品種不明）にmet－14C－アミトラズを1．9mg／kg体重単回経皮投与   

し、吸収・排泄及び体内分布について検討した。その結果、尿中排泄は2．6％TARで   

あった。組織内残留は眼（1・77膵／g）、肝（0．42膵／g）、腎（0．32膵／g）及び大腸（0．24   

ドg／g）を除いては0．09トLg／g以下であった。（参照2）  
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（5）豚  

雌雄各2頭のブタの剃毛した背部に14C一標識アミトラズ（9mCug）18mg瓜g体重を   

単回局所投与した試験が実施された。投与後12時間に投与部位を穏やかに洗浄した結   

果、60～80％TARが除去された。投与後60時間に7％TARが排泄物中に検出された。   

大半の組織中濃度は0．05ppm未満であった。（参照3）  

（6）イヌ  

ピーグル犬（雌雄各1匹）にmet－14C・7ミトラズを4mg／kg体重、単回カプセル経   

口投与し、吸収・排泄、体内分布及び代謝物について検討した。その結果、4 日以内   

に80％TAR以上が尿及び糞中に排泄された。96時間後の組織内残留は、眼（0．37～2．27   

Llg／g）、肝（1．00～1．17llg／g）及び皮膚（0．41～0．44Llg／g）で比較的高かった。尿中代   

言射物は同定できなかった。また、血簾中で検出された放射能の18．6％がタンパク質に   

結合していることが確認された。（参照2）  

（7）みつばち  

セイヨウミツバチ雑種6蜂群（巣板数4枚／箱、約7000匹／群）を用い、それぞれ3   

蜂群に対し、アミトラズ約500mgを含むプラスチック板を巣板4～5枚につき1ある   

いは2枚を巣箱内に6週間懸垂した。懸垂開始直前、開始後21日及び42日（懸垂終   

了）、懸垂終了後7、14（蜂蜜のみ16日）、21及び28日に蜂蜜、蜜蝋及びみつばち虫   

体を採取した。蜂児は懸垂開始後21及び42日に2枚懸垂群のみから採取した。1枚   

懸垂群において、蜂蜜では全て、蜜蝋では懸垂終了7日以降の全て、虫体では懸垂終   

了後21日以降の全てで検出限界（蜂蜜：0．01pg／g、蜜蝋及び虫体：0．05pg／g）未満で   

あった。2枚懸垂群において、 蜂蜜では懸垂開始後21日、懸垂終了後7日及び16日   

に3群中のト2群で検出されたものの、21日以降には全てが検出限界未満となった。   

蜜蝋では懸垂終了後28日まで3群中1～3群で検出された。虫体では懸垂終了後21日   

までは3群中ト3群で検出されたものの、28日後には全てが検出限界未満となった。   

蜂児では懸垂開始後21日には全てが検出限界（0．05ドg／g）未満であったが、42日で   

は3群中1群で検出された。本試験において検出された加水分解物である」V2，4－ジメ   

チルフェニルー」Ⅴメチルホルムアミジン（代謝物B）は、蜂蜜において最高濃度で   

0．02Llg／g、アミトラズ換算で0．04pg／gであった。同様に蜜蝋での換算値は0．49pg／g   

であった。（参照10）   

セイヨウミツバチ雑種6蜂群（巣板数4枚／箱、約8000～10000匹／群）を用い、そ  

れぞれ3蜂群に対し、アミトラズ約500mgを含むプラスチック板を巣板4～5枚につ  

き1あるいは2枚を巣箱内に6週間懸垂した。懸垂開始直前、懸垂開始後21日及び  

42日（懸垂終了）、懸垂終了後7、14、21及び28日に蜂蜜、蜜蝋及びみつばち虫体  

を採取した。1枚懸垂群において、蜂蜜では全て、蜜蝋では懸垂終了後14日以降の全  

て、虫体では懸垂終了後21日以降の全てが検出限界（蜂蜜：0．0叫g／g、蜜蝋及び虫体：  

0．05pg／g）未満であった。2枚懸垂群において、蜂蜜では全てで検出限界未満であった。  
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蜜蝋では懸垂終了21日後までは3群中1～2群で検出されたものの、28日後には全て  

が検出限界未満となった。虫体では懸垂開始後21日から検出され、以後、懸垂終了時  

及び懸垂終了7日後では全て、14日後では3群中1群で検出されたものの、21日以  

降には全てで検出限界未満となった。本試験において検出された加水分解物である  

JV2，4－ジメチルフェニルーⅣメチルホルムアミジン（代謝物B）は、蜂蜜においては残留  

が認められず、蜜蝋で検出された最高濃度で0．27いg／g、アミトラズ換算で0．49ドg／g  

であった。（参照11）  

（8）ヒト  

ヒトボランティア2名（男性、年齢30～40歳、体重73～90kg）にmet－14C－アミトラ   

ズを0．25mg／kg体重、単回カプセル経口投与し、排泄及び代謝物同定試験が実施され   

た。その結果、両ボランティアは投与後90～160分後に口渇、眠気、頭痛等が認めら   

れ、試験した他の動物種よりもアミトラズに対する感受性が高かった。尿中排泄率は   

両ボランティアとも類似しており、動物試験で認められたパターンと同じであった。   

投与後2こ4時間以内に約60％mRが排泄され、72時間では約82％TARであった。主   

要代謝物はG及びHであり、合わせて27．1％尿中TRRを占めた。微量代謝物として   

B、F、C、Eが1．4～5．8％尿中TRR認められた。（参照2）  

2．植物体内運命試験  

りんご、レモン、西洋ナシ、きゅうり及びいんげん豆を用いたアミトラズの植物体内   

運ノ命試験が実施された。  

温室内で栽培していたりんご及びレモン（品種不明）の葉面にmet－14C－アミトラズ   

0．075mgaiを塗布した結果、処理21日後の葉において、親化合物が40．2％TAR（りん   

ご）及び51．1％mR（レモン）を占め、抱合体を含めた代謝物B及びCが、りんごでそ   

れぞれ28．8％TAR及び15．5％TAR、レモンでそれぞれ23、1％TARおよび7．7％TARが検   

出された。（参照2）  

りんご（品種：Ⅵ1rietyCox－sOrangePippin）にmetL14C－アミトラズ10mgaiを乳剤   

に製剤化して処理した結果、21日後の果実における残留放射能は55．0％TARであり、果   

皮に38．5％TAR、果肉に16．5％mが分布していた。この場合の親化合物は果皮で6．1％   

TAR、果肉からは検出されなかった。代謝物B及びCは、果皮でそれぞれ11．3％TAR   

及び3．8％TAR、果肉でそれぞれ3．5％m及び9．0％TARが検出された。（参照2）  

西洋ナシ（品種不明）にmet－14CLアミトラズを0．06％aiの濃度で果実表面に処理した   

結果、処理29日後及び61日後（収穫期）の果実に45及び52％TARの残留放射能が検   

出され、主要代謝物はB（14．0％TAR）及びC（5．3％TAR）であった。微量代謝物とし   

てE及びⅠ）が同定され、親化合物は1％mR以下であった。（参照2）   

レモン（Eureka種）にphe－14C－7ミトラズを0．155～0．174mgai／個（1倍処理区）ま   

たは1．73～18．1mgaiノ個（10倍処理区）、収穫43日及び15日前の2回散布し、放射能   

分布及び代謝について検討した。試料は、1回目散布後（0日後試料）、2回目散布後（28   

日後試料）及び2回目の散布から15日後（最終試料）に採取した。0及び28日後試料   

では、両処理区とも92．0～97．6％mRが果皮表面（洗浄液中）に認められた。最終試料  
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においては、1倍処理区では果皮中で63．8％mR（1．53mg／kg）と最も多く、果皮表面  

に22・2％TAR（0・53mg／kg）、果肉中に14．2％TAR（0．33mg／kg）認められた。これに  

対し10倍処理区では果皮表面に58．6％TAR（13，Omg／kg）存在し、果皮中に34．8％TAR  

（7・68mg此g）、果肉中に6．6％TAR（1．48mg／kg）であった。主要代謝物はBであり、  

1倍処理区では29・5％TRR（0・709mg瓜g）、10倍処理区では12．7％TRR（2．81mg／kg）  

を占め、他に微量代謝物としてC、D、E、F、G及びHが認められた。親化合物は、1  

倍処理区では18・1％TRR（0・435mg／kg）、10倍処理区では59．6％TRR（13．2mg耽g）  

認められた。主要代謝経路は、加水分解によって起こるルメチル部位の開裂による主要  

代謝物B及びCの生成であった。（参照2）  

3．土壌中運命試験  

（1）土壌中運命試験（好気的、嫌気的及び無菌的土壌）  

phe－14C－アミトラズを砂壌土（採取地：Sutton BonningtonまたはShelford）及び   

シルト質壌土（Willingham）に6mg／kgの濃度で処理し、土壌中運命試験が実施され  

た。  

好気的土壌では、処理されたアミトラズは90％以上が速やか（1日以内）に分解さ   

れ、主として分解物Cが処理放射能の1／3を占め、14日後に1／10以下に減少した。   

同時に、分解物E及びBが生成したが、いずれも10％mを超えることはなかった。   

両土壌とも90日後までに15．2～23．7％1AR、364日後までに24．8～34．5％TARの二酸   

化炭素が発生した。非抽出放射能は30～59日後に最大73．7～80．1％mになり、そ   

の後364日後までに52．9～64．5％にやや減少した。  

嫌気的土壌での二酸化炭素発生は、90日後（好気的条件30日＋嫌気的条件60日）   

までに7．卜12．9％TARであり、好気的土壌より少なかった。  

無菌的土壌では二酸化炭素の発生は認められなかった。無菌的土壌でもアミトラズ   

の分解は速やかで、1日後には親化合物が2％TAR以下に減少し、Cが40～50％m   

を占め、30日後でも30～40％TARを占めた。BとEはこの間、卜6％TARの間で推移  

した。（参照2）  

（2）土壌吸着試験  

アミトラズの土壌吸着試験が4種類の国内土壌（埴壌土：十勝、軽埴土：石川、シ   

ルト質埴壌土：茨城、砂土：宮崎）を用いて実施されたが、アミトラズは土壌中で急   

速に分解したため、吸着係数は算出できなかった。（参照2）  

4．水中運命試験  

（1）水中光分解試験（河川水及び滅菌蒸留水）  

河川水（採取地：神奈川県 水無川上流）及び滅菌蒸留水におけるアミトラズの光   

分解試験が実施された。  

河川水及び滅菌蒸留水ともに、光の照射によりアミトラズの分解速度は増加した。   

河川水中と滅菌蒸留水中での分解速度を比較すると、明条件及び暗条件とも滅菌蒸留   

水での分解が河川水中よりも速やかであったことから、この場合のアミトラズの分解  
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は微生物による寄与は少なく、試験水中のpHの影響（河川水のpH7．8、蒸留水pH6．9）  

が大きいと考えられた。主要分解物Bは、試験水溶液の調製直後から検出され、アミ  

トラズの減少とともに24時間後までは増加し、その後減少した。推定半減期は河川水  

及び滅菌蒸留水で0．8日（20時間）及び0．5日（11時間）であった。これは、太陽光  

下での半減期に換算すると5．1日及び2．8日であった。（参照2）  

（2）加水分解試験（緩衝液）  

phe－14C－アミトラズを用い、フタル酸緩衝液（pH5・0）、リン酸緩衝液（pH7・0）及   
びホウ酸緩衝液（pH9．0）における加水分解試験が実施された。  

その結果、アミトラズは水溶液中で急速に加水分解された。pH5．0、7．0及び9．0に   

おける半減期はそれぞれ2．1時間、22．1時間及び25．5時間であり、酸性条件下で分解   

しやすいことが確認された。分解物はC、B及びEであり、どの試験水においてもC   

の生成が最も多かった。これらの化合物はともにさらに分解されやすく、Bは分解し   

てCとなり、さらに分解してEとなった。（参照2）  

5．土壌残留試験   

埴壌土（福島）、洪積埴壌土．（長野）、火山灰埴壌土（栃木）及び洪積砂質埴壌土（愛   

知）を用いたアミトラズの土壌残留試験（圃場及び容器内）が実施された。   

推定半減期は表1に示されている。圃場試験では、測定したいずれの時点でも検出限   

界以下（＜0．1mg／kg）であった。（参照2）  

表1 土壌残留試験成績（推定半減期）  

濃度1）   土壌   推定半減期（アミトラズ）   

80 g ai/ha 推定できず  

司    埴壌土     1000…1200gai几a  洪積埴壌土  推定できず   

火山灰埴壌土   約3時間  
験   0．5mg／kg  

洪積砂質埴壌土   約3時間   

1）圃場試験で20％乳剤、容器内試験で原体を使用  

6．作物残留試験   

アミトラズ及び代謝物Bを分析対象化合物とした作物残留試験が実施された。結果は   

別紙3に示されている。（参照2）  

7．一般薬理試験   

ラット、マウス及びウサギを用いた一般薬理試験が実施された。結果は表2に示され   

ている。（参照2）  
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表2 アミトラズー般薬理試験概要  

動物数  
投与量  

試験の種類  動物種  
／群  

無作用量  作用量  
（mg／kg体重）  

（mg／kg体重）   （mg／kg体重）   
結果の概要   

投与経路  

25mg／kg体重では軽  
微、50mg／kg体重では  

25，50  急激な体温降下を示し  
体温   

（経口）  

25  
たが、いずれも24時  

ウサギ   5  間接には正常体温に回  

復  

発熱物質の  検体：50（経口）  
DNPによる体温上昇  

影響  DNPl）■：15（静注）  
を僅かに抑制、上昇持  

続時間も僅かに短縮  

（懸垂法）  （懸垂法）  

中  
1000  ＞1000  

枢  
（斜面法）  （斜面法）  

神  雄 5～10   300～1000  
1000  ＞1000  

経  
（正向反射）  

系  マウス  
1000  ＞1000  

（回転棒法）  

＜1000  1000   

睡眠作用  雄10   
700  睡眠持続時間の軽度な  

（経口）  

700  
延長  

自発運動量  雄10   
700  明らかな自発運動量の  

（経口）  

700  
抑制  

投与ト2時間後に律動  

25，50  
性が不規則～消失し、  

自発性脳波   1  （胃ゾンデ）   25   50  著明な高振幅徐波及び  

心電図での徐脈を示し  

ウサギ  
4時間後に死亡   

血圧：200  

血圧・呼吸  100，200，300  
・心電図  雄 1  ドg此g体重  心電図：300  

循  （耳静脈静注）  

環  

器  
（尿量）  （尿量）  尿量が軽度に増加、Na  

200  及びKの顕著な減少、  

200  （電解質）  （電解質）  一般尿検査にてブドウ  

系  （経口）   200  糖陽性   

（一般犀検査）   （一般尿検査）  

200  

平滑筋に  ウサギ  
3×10‾5，3×10‾4  摘出腸管運動の抑制、  

1  4×10■4g／ml  
対する影響    摘出腸管  

3×10‾5g／ml   緊張低下、運動の不規  
（血祓わ功  則、振幅の減少   

抗ChE作用  雄 3   
300ト1g／kg  

300トIg／kg  
血清ChE活性に影響  

（静注）  せず   

皮膚刺激  
3   0．5g  0．5g   

中程度の刺激性（一次  

皮  刺激性指数：2，7）  

膚  
軽度で緩やかな刺激、  

3   0．1g  
ウサギ  

0．1g   投与後24時間以後に  
回復  

眼  
5   

100  
100  

影響なし   

透過性  （経口）  

血   3   
50  投与後2－4時間に凝固  

液  （経口）  

50  
時間の短縮傾向  

系   3   50   50  溶血性は認められず   
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1）DNP：2，4－ジニトロフェノール  

8．急性毒性試験   

アミトラズ、代謝物B、C及びFの急性毒性試験が実施された。結果は表3に示され   

ている。臨床症状として視床下部機能低下、中枢神経系の抑制、興奮性、運動失調、呼   

吸困難、振戦、眼瞼下垂、体温低下等が認められ、これらの毒性の強度には種差が認め   

られた。イヌで最も強い毒性を示し、ヒヒ、ウサギで中等度、ラット、モルモットでは   

低く、マウスで最も低かった。また、代謝物ではBの毒性が強いことが示唆され、類似   

の症状が認められた。（参照2，3，4，7）  

表3 急性毒性試験結果概要（原体及び代謝物）  

披験物質   動物種   投与経路   
LD50（mg／kg休重）／  

LC50（mg几）   

経口   600  

ラット  
経皮   ＞1600  

腹腔内   800  

吸入   65mg几  

原体  
マウス   

経口   
＞1600  

モルモット  400－800  

ウサギ   
経口   ＞100  

経皮   ＞200  

イヌ  
経口   

100  

ヒヒ  100－250   

ラット   200  

代謝物B  マウス  150  

イヌ  
経口  

＞20   

代謝物C   ラット  1600   

代謝物F   
ラット  ＞1600  

マウス  ＞1600   

9．眼・皮膚に対する刺激性及び皮膚感件性試験＜GLP対応＞   

NZWウサギを用いた眼刺激性試験及び皮膚刺激性試験が実施された。その結果、アミ  
トラズは眼に対し軽微ないし軽度の刺激性を示したが、皮膚に対する刺激性は認められ   

なかった。（参照2，3）   

Hartleyモルモットを用いた皮膚感作性試験（Buehler法及びMaximization法）が実   

施された。その結果、Buehler法では陰性であったが、Maximization法では顕著な皮膚   

感作性（GradeV）が認められた。（参照2，3）  

10．亜急性毒性試験  

（1）90日間亜急性毒性試験（ラット）  

Wistarラット（一群雌雄各21匹）を用いた強制経口（原体：0，3，12mg／kg体重／  
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