
塩酸ホルメタネー ト (案 )

今般の残留基準の検討については、食品中の農薬等のポジティブリス ト制度導入時に新

たに設定された基準値 (い わゆる暫定基準)の見直 しについて食品安全委員会において食

品健康影響評価がなされたことを踏まえ、農薬・動物用医薬品部会において審議を行い、

以下の報告を取 りまとめるものである。

1 概要

(1)品 目名 :塩酸ホルメタネー ト [FOrmetanate hydroch10ride(ISO)]

(2)用 途 :殺 虫/殺 ダニ剤

カーバメー ト系の殺虫/殺 ダニ剤である。コリンエステラーゼ阻害により中枢神経系に

作用するとともに、モノアミンオキシダーゼ lII害 により神経伝達4勿 質を減少させること

により、殺虫効果を示すものと考えられている。

(3)化学名

3-[(`ン )一 diinethylaininOmcthyleneamino]phenylmethylcarbanlate hy(lrochloride (IUPAC)

4´√司imethyl-771/'一 [3-[[(metllylaminO)carbonyl]Oxy]phenyl]metilaninlidamidc

mOnohydrochloride(cAS)

(4)構造式及び物性

2.適用の範囲及び使用方法

本剤は、国内では農薬登録がなされていない

米国での適用の範囲及び使用方法は以下のとおり。

92%塩酸ホル メタネ‐ 卜水和斉」
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作物残留試験

1)分析の概要

① 分析対象の化合物

塩酸ホルメタネー ト

② 分析法の概要

加水分解 して 3-ア ミノフェノールに変換される塩酸ホルメ

をガスクロマ トグラフ(ECD)を 用いて、あるいは塩酸ホルメ

マ トグラフ(UV)を 用いて定量する。

定量限界 0 020 mg/kg(ガスクロマ トグラフ)

0 030 mg/kg(液体クロマ トグラフ)
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クネー ト及び代謝物

タネー トを液体クロ
分子式

分子量

水溶解度

分配係数

C1lH16ClN 3 0 2

257 8

882g/L(25° C)

LogloPow≦ -2.7(pH7-9)
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(2)作物残留試験結果

海外 (米 国)で実施 された作物残留試験については、別紙 1を参照。

4.ADIの 評価

食品安全基本法 (平成 15年法律第 48号)第 24条第 2項の規定に基づき、食品安全委

員会あて意見を求めた塩酸ホルメタネー トに係る食品健康影響評価について、以下のと

お り評価されている。

無毒性量 :0.lmg/kg体重/day

(動物種)   ラット

(投与方法)  単回強制経口

(試験の種類) 急性神経毒性試験

安全係数 :100

ADI:0 001mg/kg体 重/day

5 諸外国における状況

」MPRに おける毒性評価はなされておらず、国際基illも 設定されていない。

米国、カナダ、欧州連合 (EU)、 オース トラリア及びニュージヽラン ドについて調査

した結果、米国においてレモン、 り/υ ご、なし等に、カナダにおいてみかん、 りんご等

に基準が設定されている。

6.基準値案

(1)残留の規制対象

塩酸ホルメタネー トとする。

なお、食品安全委員会によつて作成された食品健康影響評価においては、農産物中の

暴露評価対象物質として塩酸ホルメタネー ト (親化合物のみ)を設定している。

(2)基準値案

別紙 2の とおりである。

(3)暴露評価

各食品について基準値案の上限まで塩酸ホルメタネー トが残留していると仮定した

場合、国民栄養調査結果に基づき試算される、1日 当た り摂取する農薬の量 (理論最大

1日 摂取量 (TMDI))の ADIに 対する比は、以下のとおりである。詳細な暴露評

価は別紙 3参照。

なお、本暴露評価は、各食品分類において、加工 。調lT■ による残留農薬の増減が全く

無いとの仮定の下に行つた。

↑MD1/ADI(%)わ
国民平均 17 0

幼小児 (1～ 6歳 ) 56. 4

妊婦 15 4

高齢者 (65歳以上) 16 3

注) TMD Iit算 は、基準値案×各食湿1の 平均摂取量の総和として計算してい

る。

(4)本 rrlに ついては、平成 17年 11月 29日 付け厚生労働省告示第 499号により、食品一

般の成分規格 7に食品に残留す る量の限度 (暫 定基準)が 定め られているが、今般、

残留基準の見直 しを行 うことに伴い、暫定基準は削除され る。



晨作物
試験
圃場数

試験条件 最大 残留量
(・ 1

(pp・ |)斉」型 使用量・使用方法 回 数 経過 日数

な し 3 92%ガく千口斉」 1 15 1b ai/A 120日 〈0 030

りんご 4 92(る ガくT口・11

1 15 1b a1/A

′θ′ ノb ar/1

～ 120日

14日

〈0 030

038(#)(注 2)

も も 3 92%本 和斉1 1 15 lb ai/A 57-124日 く0 030

ネクタリン 16 92(る ガくイロ斉1

09～ 115
lb ai/A

87～ H6日 く0 10

グレープフルーツ

92(ん ガくf口斉J lЬ /A 215「 | く0 030

92%水和斉1 lb /A 0 060

92%水イロ斉」 l i/A 0 054

レごしン

92%水和剤 1 i/A 207日 く0 030

92%水 和剤 1 ,5 11, i!i/ハ

92%水 ■1剤 11511,そ li/A

オ レンシ

92ツ)水 rl剤 1 15 1b aj/A く0 030

92(ん  ′くfl斉」 1 15 11):li/A 0 20

92ツ, 水不口斉」 1 15 1b rli/A 0 28

(別紙 1)

塩酸ホルメタネー ト海外作物残留試験一覧表
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農薬為    塩酸ホルメタネート

平成17年 11月 29日

'「

生労ll省告示第499号において新しく設定した基i「 1亡については、利4をつけて示した。
(#にれらのlt4勿残留試験は、い市の範囲内で試験が行われていない。

(男 可糸氏2)
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(参考 )

これまでの経緯

平成 17年 11月 29日 残留農薬基準告示

平成 20年  3月 25日 厚生労働大臣より食品安全委員会委員長あて残留農薬基準設定係る食

品健康響評価について要請

平成 22年  1月  7日 食品安全委員会委員長から厚生労働大臣あてに食品健康影響評価

について通知

平成 22年  9月  9日 薬事・食品術生審議会への諮問

平成 22年  9月 14日 薬事・食品衛生審議会食品衛生分利会農薬・動物用医薬品部会

● 薬事 。食品衛生審議会食品衛生分科会農薬・ Flyl物 用医薬品部会

[委員 ]

青木 宙    東京海洋大学大学院7毎洋科学技術研究科教授

生方 公子   北里大学北里生命科学研究所病原微生物分子疫学研究室教授

○大野 泰雄   匡1立 医薬品食品衛生研究所副1所長

尾崎 陣    東京大学大学院農学生命科学研究科教授

加藤 保障   財団法人残留農薬研究所理事

斉藤 貢一   星薬利大学薬品分析化学教室准教授

佐藤 清    財団法人残留農薬研究所理事・化学部長

佐々木 久美子 元国立医薬品食品術生研究所食品部第一室長

志賀 正和   元農業技術研究機構中央農業総合研究センター虫害防除部長

豊田 正武   実践女子大学生活科学部食生活科学科教授

永山 敏廣   東京都健康安全研究センター医薬品部長

松田 りえ子  回立医薬品食品術生研究所食品部長

山内 明子   日本生活協同組合連合会執行役員組織推進本部長

山添 康    東北大学大学院薬学研究科医療薬学講座薬物動態学分野教授

吉池 信男   青森県立保健大学健康科学部栄養学科教授

山田 克士   大阪市立大学大学院生活科学研究科教授

鰐渕 英機   大阪市立大学大学院医学研究科都市環境病理学教授

(○ :部会長)

塩酸ホルメタネー ト推定摂取量 (単位 :μ g/人/day)

-7-



答申 (案 )

(注 1,「その他のかんきつ類果実Jとは かんきつ順果実
のうち、みかん、なつみかん、なつみかんの外果皮、な
つみかんの果実全体、レモン、オレンジ、グレープフ
ルーツ、ライム及びスパイス以外のものをいう。
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2010年 1月

食品安全委員会

Ⅱ 安全性に係る試験の概要

1 動物体内運 命試験

2 植物体内運命試験   . …
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土壌残留試験

作物残留試験

一般薬理試験

急性毒性試験

(1)急性毒性試験

(2)急性神経毒性試験

9

1

7

7

7

7

8

8

8

8

9

9

験   ……    …             ……

9

10

10

10

10

10

10

10

10

11

眼・皮膚に対する刺激性及び皮膚感作性試験    …           11
0 亜急性毒性試験         ∴    …  …    …     11
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(2)90日 間亜急性神経毒性試験 (ラ ッ ト) 12

(3)28日 間亜急性経皮毒性試験 (ラ ッ ト) ……  ………  :    12
11 慢性毒性試験及び発がん性試験     ∴ …   ……   …  12

〈1)1年 間慢性毒性試験 (イ ヌ)       …   ……   …   12
(2)2年 間慢性毒性/発 がん性併合試験 (ラ ット)  ……   ……  12
(3)22カ 月間発がん性試験 (マ ウス)    …    … 13

¬2 生殖発生毒性試験   …       …  ……     …    13
(1)2世 代繁殖試験 (ラ ッ ト)      …      …      13

<審議の経緯 >
2005年  11月  29日 残留農薬基準告示 (参 照 1)

2008年  3月  25日 厚生労働大臣よ り残留基準設定に係 る食 品健康影響評

価について要請 (厚 生労 ltl省 発食安第 0325005号 )、

関係書類の接受 (参 照 2～ 5)

2008年  3月  27日  第 231回 食品安全委員会 (要請事項説明)(参照 6)

2009年  3月  24日  第 30回農薬専門調査会総合評価第一部会 (参 照 7)

2009年  6月  12日 第 52回農薬専門調査会幹事会 (参 照 8)

2009年  10月  14日 第 56回 農薬専門調査会幹事会 (参 照 9)

2009年  11月  13日 第 57回農薬専門調査会幹事会 (参 照 10)

2009年  11月  19日  第 310回 食品安全委員会 (報 告 )

2009年  11月  19日  より 12月 18日  国民か らの御意見・情報の募集

2009年  12月  28日  農薬専門調査会座長 より食 品安全委員会委員長へ報告

2010年  1月   7日  第 315回 食 品安全委員会 (報 告 )

(同 日付 け厚生労働大臣へ通知 )

く食品安全委員会委員名簿>
(2009年 6月 30日 まで)(2009年 7月 1日 か ら)

見 上 彪 (委 員長)   小泉直子 (委員長 )

小泉直子 (委 員長代理) 見上 彪 (委員長代理 ')

(2)発 生毒性試験 (ラ ット)

(3)発生毒性試験 (ウ サギ )

13

14

13 遺伝毒性試験  …   …       … …  … … ……  14
14 その他の試験   … …           …         15

(1)親動物及び児動物の ChE活 性阻害比較試験 (ラ ット)    …    15

Ⅲ 食品健康影響評価     …   …  :…     ……… … …  16

・別紙 1:代謝物/分 解物略称     ∴       …… …  _      21
・別紙 2:検 査値等略称   …    …      … … …   …   22
・参照   …   …   ……   …    …… …       …  23

長尾 拓

野村一正

畑江敬子

廣瀬雅雄

本間清一

長尾 拓

野村―正

畑江敬子

廣瀬雅雄

村 田容常
十:2009年 7月 9日 から

く食品安全委員会農薬専門調査会専門委員名簿 >
(2008年 3月 31日 まで )

鈴木勝士 (座 長)   三枝順三 布柴達男

林  真 (座長代理)佐 々木有

赤池昭紀                 
根岸友恵

代田員理子

石井康雄        請          
平塚 明

再木篤也

泉 啓介                  
藤本成明

玉井郁 巳

上路雅子                  
細川正清

田村廣人

口井健二                  
松本清司

津田修治

江馬 員                  
柳井徳磨

津田洋幸 山崎浩史



大澤貫寿

太 田敏博

大谷 浩

小澤正吾

小林裕子
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要 約

カーバメート系殺虫/殺 ダニ剤である「塩酸ホルメタネート」(CAS No

23422‐ 53‐9)に ついて、各種資料 (米 国及び欧州)等 を用いて食 品健康影響

評価 を実施 した。

評 価に供 した試験成績は、動物体内運命 (ラ ッ ト)、 植物体内導命 (も も、

レモ ン及びオ レンジ)、 土壊中運命、水 中運命、急性毒性 (ラ ッ ト、マ ウス、

ウサギ及びイヌ )、 亜急性毒性 (ラ ッ ト)、 慢性毒性 (イ ヌ )、 1曼 性毒性/発 がん

性併合 (ラ ッ ト)、 発 がん性 (マ ウス )、 2世代繁殖 (ラ ッ ト)、 発生毒性 (ラ

ッ ト及び ウサ ギ)、 遺伝毒性試験等である。

各種毒性試 験の結果、塩酸ホル メタネー ト投与 による影響 は、主に ChE活

性阻害であつた。発がん性、繁殖能 に対す る影響、催奇形性及び生体にとつて

問題 となる遺伝毒性 は認 め られなかった。

カーバメー ト系化合物の毒性発生機序 を勘案 し、一 日摂取許容量 (ADI)の

設定に通常用い られ る長期毒性試験ではないが、各試験で得 られた無毒性量の

最小値 であ るラッ トを用いた急性神経毒性試験の 01 mg/kg体重 を根拠 とし

て、安全係数 100で 除 した 0_001 mg/kg体重ノロを ADIと 設定 した。
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I 評価対象農薬の概要

1.用途

殺 虫/殺 ダニ斉J

分子式

CHH16CIN302

有効成分の一般名

和名 :塩酸ホル メタネー ト

英名 :formetanate hyd■ ochloride(ISO名 )

化学名

IUPAC
和名 :3‐ [(F'‐ ジメチルア ミノメチ レンア ミノ]フ ェニル

メチルカルバマー ト塩酸塩

英名 :3‐ [に

'‐

oimethylaminOmethyleneamino]phe■ yl

methylcarbamate hydrOch10ricle

CAS(No.23422‐ 53‐ 9)

和名 :瓦肝 ジメチル‐N生 [3‐ [l(メ チルア ミノ)カ ルボニル]オ キシ]

フェニル]メ タンイ ミ ドア ミ ド ー塩酸塩

英名 :瓦 Vdimethyl‐Ⅳ t[3‐ [[(methylaminO)carbonyl]oxy]

phenyl]methanimidamide mOnOhyd■ och10ride

五.安 全性 に係る試験の概要

米国資料 (2003及び 2005年 )、 欧州 (2006年)等 を基 に、毒性 に関す

る主な科学的知見を整理 した。

各種運命 試験 [Ⅱ l～ 4]に は、塩酸ホルメタネー トのフエニル基の炭素 を

14cで 標識 したもの (14c‐ 塩酸ホルメタネー ト)を 用いて実施 された。標識

位置が不明のものは、その旨を示 した。放射能濃度及び代謝物濃度は特に断

りがない場合は塩酸ホル メタネー トに換算 した。代謝物 /分 解物等略称及び

検査値等略称は別紙 1及 び 2に示 した。

動物体 内運命試験

SDラ ッ ト (性別及び匹数不明)に 14c‐ 塩酸ホル メタネー ト (標 識位置不

月)を 01又 は 10 mg/kg体 重で、単回経 口投与、静脈内投与又は 14日 間反復

経「ヨ投与 して、動物体内運命試験が実施 された。

肝臓、 胃腸管、副腎、脂肪、カーカス1及 び眼か ら残留放射能が認め られ

たが、いずれの投与群 において も体内分布濃度 は微量であつた。

主要代謝物 として、01mg/kg体 重投与群では、D、 H及 びIの 各抱合体、

10 mg/kg体 重投与群では、Fの 抱合体が認 め られた。

ラッ ト体内における塩酸 ホル メタネー トの主要代謝経路は、メチルカルバ

マー ト部位 の加水分解 によるIの 生成、Iの 脱 ジメチルア ミノ化によるDの 生

成、Dの 脱 ホル ミル化によるFの 生成、Fの アセチル化 によるHの 生成であ り、

加 えて各段階での抱合化 であると考えられた。

排泄 は速やかで、投与後 24時 間で90%TARが 尿 中か ら、10%TAR未 満が糞

中か ら排泄 された。投与量及び投与方法による違いは認 め られなかった。(参

照 3)

2.植物体内運命試験             |
(1)も も

14c‐塩酸ホルメタネー トをももに 128又 は 12 8 kg ai/ha(1_15又 は

115ホ
゜
ンド ai/エーカー)で散布 し、処理日に採取 した葉、処理 33及 び 91日

後に採取 した果実を用い、01%塩酸水溶液を抽出溶媒 として、植物体内

運命試験が実施された。

128 kg ai/ha処 理群では、処理 日の葉から 112～ 187 mg/kg、 処理 33

日後の未成熟果実から 0_014～ 0 026 mg/kg、 処理 91日 後の成熟果実から

0004～0 008 mg/kgの 残留放射能が認められた。抽出可能な残留放射能は、

葉で 87～ 92%TRR、 果実で 48～ 77%TRRで あった。葉か ら親化合物が

4 5.分子量

2578

6.構造式

`開発 の経緯

塩酸ホル メタネー トは、コ リンエステ ラ‐ゼ (ChE)活 性阻害作用 を有す

るカーバ メー ト系殺 虫/殺 ダニ剤 で、害 虫及びダニ防除用 にかんきつ、 りん

ご等 に茎葉処理 して使用 され る。日本 では農薬 として登録 されてお らず、ポ

ジテ ィブ リス ト制度導入 に伴 う暫定基準値が設定 されている。

１ヽ

Ｎ０一一

０

Ｈ
Ｃ

ｔ́

1組織・臓器 を取 り除 いた残湾 の ことをカーカス とい う (以 下同 じ)。



802～ 853%TRR、  さら
'こ

は他の未同定ゴt朝寸物が言忍めらオλたが、 52%TRR
を超 えるものは認められなかった。

12.8 kg ai/ha処 理群では、処理 日の葉か ら 594～ 1,130 mg/kg、 処理 38

日後の未成熟果実か ら 0170～ 0 233 mg/kg、 処理 91日 後の成熟果実か |′

0033～0 110 mg/kgの 残留放射能が認 められた。抽出可能な残留放射能 (す

葉で 93～ 95%TRR、 果実で 72～ 76%TRR、 認 められた化合物 は親化合物の

みであ り、葉か ら 864～ 894%TRR(514～ 1,000 mg/kg)、 未成熟果実か |,

49%TRR(0 111 mg/kg)、 成熟果実か ら 47%TRR(0 052 mg/kg)認 め F,

れた。また、未同定代謝物 も検出 されたがいずれ も 74%TRR未満であっ

た。 (参 照 2)

(2)レモ ン

14c_塩酸ホルメタネー トをレモ ンに処理 (詳細不明)し 、植物体内運命

試験が実施 された。

主に〃ι化合物が認められ、他 に代謝物 として B2、 D及び Iが認 め ら)れ

た。 (参 照 2)

(3)オ レンジ

14c_塩酸ホルメタネー トをオ レンジの苗に処理 (詳細不明)し 、植物体

内運命試験が実施 された。

主要代謝物 として Bが 11%TRR認 められ、他に F、 D及 び H並びに B
及び Dの 抱合体が認 められた。

レモ ン及びオレンジの試験では、親化合物の他に、ホル ムア ミジン部位

を有す る代謝物が認められた。

植物体内における塩酸ホル メタネー トの主要代謝経路は、脱 ジメチル ア

ミノ化 による Bの 生成、Bの メチルカルバマー ト部位の加水分解 による D
の生成、Dの脱ホル ミル化による Fの生成、Fの アセチル化 による Hの
生成であ り、加えて各段階での抱合化であると考えられた。 (参 照 2)

3.土壊中運命試験

(1)好気的土壌中運命試験
14c_塩 酸ホル メタネー ト (標識位置不明)を 、埴壌土・砂土に添加 し、

好気的条件下で 56日 間インキュベー トす る好気的土壌中運命試験が実施

された。

2代 謝物 Bは植物のみで検出されたが、ChE活性阻害は親化合物に比べ 86倍 弱いものであ

った。

好気的条件下における推定半減却]は 64日 で あつた。イ ンキュベーシ ョ

ン終了後に 14co2が 103%TAR、 土壌結合性残留放身1能 が 767%TAR認
め られた。その大半は親化合物 であ り、他の分解物は、試験開始 3日 後

|こ B、 E及 び Fが 55、 35及 び 07%TAR、  7日 後に Cが 40%TAR、  14

日後に Dが 10%TAR認 め らオtた 。 (参 ||〔 4)

(2)嫌 気的土壌 中運命試験

14c_塩酸ホル メタネー ト (標 識位置不 |り 1)を 土壌 (砂 :937%、 シル ト :

42%、 粘土 :21%、 有機炭素 1072%)に 1 54 kg ai/ha(138ホ
゜
ント

ヾ
ai/

エーカー)と なるよ うに添加1し 、21℃ 、暗所、嫌気的条件下でイ ンキュベー

トす る嫌気的土壌中運命試験が実施 された。

嫌気的条件下における推定半減期は 55日 で あつた。主要分解物 として、

試験開始 13時 間後に Gが 67%TAR、 7日 後 に B及 び Cが 120及 び

88%TAR、 8日 後に Dが 08%TAR認 められた。他に 2種類の未同定代

謝物が 7日 後に 16及 び 18%TAR認 められた。60日 後には親化合物が

29%TAR、 14c02が 26%TAR、 土壌結合性残留放射能が 623%TAR認 ヱ′

られた。 (参 照 4)

(3)土壊表面光分解試験
14c.塩酸ホルメタネー ト (標識位置不明)を砂壌土に 7 7 g ai/cm2と な

るように添加 し、30℃ 、キセノンランプ (12時 間/日 )で 照射 し、インキ

ュベー トする (詳細不明)土壌表面光分解試験が実施された。

推定半減期は 3日 以内であった。分解物 として B、 C及び ⊇が認めら

れた。

土壌中における塩酸ホルメタネー トの主要分解経路は、脱ジメチルアミ

ノ化による Bの生成、Bの メチルカルバマー ト部位の加水分解による D
の生成、又はメチルカルバマー ト部位の加水分解による Cの生成、Cの

脱ジメチルアミノ化による Dの 生成等であると考えられた。 (参 照 4)

(4)土壊吸脱着試験

4種類の土壌 (2種 類の砂土、砂壌土及びシル ト質壌土)を 用いて、土

壌吸着試験が実施された。

Freundlichの 吸着係数 Kadsは 149～ 343、 有機炭素含有率により補正

した吸着係数 Kocは 171～ 620で あつたc

また、4種類の土壌 (砂 質壌上、埴壌士、砂壌土及び砂土)を用いて分

解物 B、 C及 び Dの 土壌吸脱着試験が実施 された。Freundlichの 吸若係

数 Kadsは Bで は 069～ 190、 Cで は 179～ 402、 Dでは 159～ 937、 有機



炭素含 有率 によ り補 正 した吸着係数 Kocは Bで は 68～ 142、 Cで は

368～ 1,289、 Dで は 253～ 337で あつた。また、土壌脱着係数 Kdesは Bで
は 107～ 521、 Cで は 425～ 599、 Dで は 757～ 462で あった。 (参 照 4)

4、 水中運命試験

(1)加水分解試験
14c_塩 酸ホル メタネー ト (1票 識位置不明)を pH 5、 7及 び 9(詳 細不明 )

の各緩衝液に漆加 し、加水分解試験が実施 された。

推 定半減期は pH 7及 び 9で は 1日 未満、pH 5で は 63口 であつた。い

ずれの緩衝液か らも:分解物 として B、 C及 び Dが 認められた。 また、

22℃ での安定性試験 (詳 細不明)に よる半減期は、pH 5、 7及 び 9で は

それぞれ 4日 、 14時 間及び 3時 間であった。 (参 照 4)

(2)水中光分解試験
14c_塩 酸ホルメタネー ト (標 識位置不明)を pH 5、 7及 び 9(詳 細不明 )

の各滅 菌緩衝液 に添加 し、28℃ 、水銀 ランプ光 で照 uFlし 、水中光分解試

験が実施 された。

塩酸 ホィレメタネー トの推定 半減期 は、pH 5で約 28日 、pH 7及 び 9で
79及 び 11時 間であつた。分解物 として B、 C及 び Dが 認 められ た。

水 中における塩酸ホル メタネー トの主要分解経路は、脱ジ メチルア ミノ

化 による Bの 生成、Bの メチルカルバマー ト部位の加水分解 による Dの
生成 、又はメチルカルバマー ト部位 の加水分解による Cの 生成、Cの脱

ジメチル ア ミノ化による Dの 生成であると考え られた。 (参 照 4)

表 1 急性毒性試験概要

投与 経 路 動物種
LD50(mg/kg体 重 )

雄 雌

経 口

ラ ッ ト

(系 統及び匹数不明 )

マ ウス

(系 統及び匹数不明)

13～ 25

イヌ

(品 種及び匹数不明 )

経 皮

ラ ッ ト

(系 統及び匹数不明 )

>5,600 >5,600

ウサギ

(品 種及び匹数不明)

>10,200 >10,200

吸入

(全身 )

ラ ッ ト

(系 統及び匹数不明 )

(4時 間暴露 )

LC50(mg/L)

>015 >015

(2)急性神経毒性試験

SDラ ッ ト (一 群雌雄各 10匹 )を 用いた強制経 口 (原 体 :0、 01、 1

及び 10 mg/kg体 重)投 与による急性神経毒性試験が実施 された。

10 mg/kg体重投与群の雌雄で振戦、歩行失調、歩行異常、 自発運動量

低下、覚醒の低下、縮瞳、流涎、立ち上が り減少、足指及び尾部の痛覚低

下、聴覚性 驚愕反応の低下又は克進、体温低下、同投与群の雄で握力低下、

l mg/kg体 重以上投与群 の雌雄で脳及び全血 ChE活 性阻害 (20%以 上 )

が認 め られた ことか ら、無毒性量は雌雄 とも 01mg/kg体 重であると考 え

られた。 (参 照 3、 11)

5 土壊残留試験                                      9.眼 ・皮膚に対する刺激性及び皮膚感作性試験

土壌残留試験については、参照した資料に記載がなかった。                   眼刺激性試験及び皮膚刺激性試験 (動物種不明)が 実施された。その結果、

1艮 刺激性は認められず、皮膚に対する刺激性が認められた。 (参照 3)

6 作物残留試験                                       別の眼刺激性試験 (動物種不明)が 実施された結果、眼刺激性が認められ

国内における作物残留試験成績は提出されていない。                     た。 (参 照 12)

モルモ ットを用いた皮膚感作性試験 (Buehler法 )が実施 された。その結

7.一般薬理試験                                     果、皮膚感作性が認められた。 (参 照 3)

一般薬理試験については、参照した資料に記載がなかつた。

コ0.亜 急性毒性試験

8`急性毒性試験                                     (1)90日 間亜急性毒性試験 (ラ ット)く参考データ>
(1)急性毒性試験                                      SDラ ット (… 群雄 4匹 )を 用いた混餌 (原体 10、 1、 10、 20及 び 50

塩酸ホルメタネー ト (原体)を 用いた急性毒性試験が実施された。結果             ppm)投 与による 90日 間亜急性毒性試験が実施された。

は表 1に 示されている。 (参 月13、 4、 12)                           いずれの投与群においても全血 ChE活性阻害は認められなかった。ま



た、脳 ChE活 性阻害がみ られたが、20%以 下であ り、本試験において hi

ChE活性阻害を十分に判断す ることはできなかった。 (参 照 3)

(2)90日 間亜急性神経毒性試験 (ラ ッ ト)

SDラ ッ ト (一群雌雄各 10匹 )を 用いた混餌 (原 体 :0、 10、 50及 び

300 ppm)投 与による 90日 間亜急性神経毒性試験が実施 された。

全投与期間を通 じて、全投与群で全血及び脳 ChE活性阻害は認 められ

ず、投 与 9週 日の雌 において、海馬 ChE活性阻害 (19%)が 認め られた

が、投与終了時には認 め られなかった ことか ら、検体投与の影響 とは考 え

られなかつた。

本試験において、300 ppm投与群の雌雄で体重増加抑制、同投与群 の

雌で摂餌量減少が認 め られたので、無毒性量は雌雄 とも 50 ppm(雄 :30
mg/kg体 重/日 、雌 :35 mg/kg体 重/日 )であると考えられ た。神経毒性

は認め られなかった。 (参 照 3、 11)

(3)28日 間亜急性経皮毒性試験 (ラ ッ ト)

SDラ ッ ト (一 群雌雄各 10匹 )を 用いた経皮 (原 体 :0、 10、 20及 び

500 mg/kg体 重 /日 )投 与による 28日 間亜急性経皮毒性試験が実施 された。

本試験において、500 mg/kg体 重 /日 投 lJ群 のltL雄 で全血 ChE活 性阻 1lf

(20%以 上)が 認 められたので、無毒性量は雌雄 とも 20 mg/kg体 重/日 で

あると考えられた。 (参 照 3)

11.慢 性毒性試験及び発がん性試験

(1)1年 間慢性毒性試験 (イ ヌ )

ビーグル大 (一 群雌雄各 6匹 )を 用いた混餌 (原 体 :0、 10、 50及 び

250 ppm)投与による 1年 間慢性毒性試験が実施 された。

250 ppm投 与群の雌雄で脳 ChE活 性阻害 (20%以 上)が認 め られ た。

本試験において、50 ppm以 上投与群の雄で全血 ChE活性阻害 (20%

以上 )、 同群の雌雄で唾液分泌過乗」、呼吸困難、振戦、嘔吐、咳嗽及び沈

静化が認め られたので、無毒性量は雌雄 とも 10 ppm(雄 :037 mg/kg

体重/日 、雌 1037 mg/kg体 重 /日 )で あると考え られ た。 (参 照 3)

(2)2年 間慢性毒性/発 がん性併合試験 (ラ ッ ト)

SDラ ッ ト (一 群雌雄各 50匹 )を 用いた混餌 (原 体 :0、 10、 50及 び

250 ppm)投与による 2年間1曼 性毒性/発 がん性併合試験が実施 された。

本試験において、250 ppm投与群の雌雄で体重増加抑制並びに全血及

び脳 ChE活性阻害 (20%以 上 )、 50 ppm投 与群 の雄 で脳 ChE活性阻害

(20%以 上)が 認 められたので、無毒性量は雄で 10 ppm(045 mg/kg体

重/日 )、 雌で 50 ppm(29 mg/kg体 重/1)で あると考え られた。発がん

性は認 め られ なかつた。 (参 照 3、 11)

(3)22カ 月間発がん性試験 (マ ウス )

ICRマ ウス (~群 雌雄各 50 μL)を用 いた混餌 (原体 10、 10、 50及 び

500 ppm)投 与による 22カ 月間発がん1生試験が実施 され た。

本試験 において、500 ppm投 与群の 1唯 雄 で体重増加抑枷lが 認 め られた

ので、無 毒性量は雌雄 とも 50 ppm(雄 :7 mg/kg体 重/日 、雌 :9,3 mg/kg

体重/日 )であると考え られ た。発がん性は認 め られ なか つ́た。 (参 照 3、

11)

12.生 殖発生毒性試験

(1)2世 代繁殖試験 (ラ ッ ト)

SDラ ッ ト (一 群雌雄各 30匹 )を 用 いた混餌 (原 体 :0、 10、 50及 ひ

250 ppm)投 与による 2世 代繁殖試験か実施 された。

各投 与群 で認め られた毒性所兄は表 2に 示 されている。

本試験 において 親ヽ動物では 250 ppnl投 与群の雌雄で

`itt ChE活
性胤1

害 (20%以 上)等、児動物では 250 ppn、 投 与群で生存率低下等が認 め ら

れたことか ら、無毒性量は親動物及び児動物で 50 ppm(45 mg/kg体 重 /

日)で あると考え られた。繁殖能に対す る影響 は認 め られなかった。 (参

照 3、 11)

表 2 2世 代繁殖試験 (ラ ッ ト)で 認め られた毒性所見

投与群
親 :P、 児 :Fl 親 :Fl、 児 :F2

雄 」准 雄 雌

親

動

物

250 ppm 全血及び脳

ChE活 性 阻

害 (20%以

上 )

全血及び脳

ChE活 性 阻

害 (20%以

L)

・体重増加抑制 ・体重増加抑制

50"nl tt T 毒性所 見な し 毒性所見な し 毒性所 見な し 毒性所見な し

児

動

物

250 ppm 毒性所見なし 低体重

生存率低 下

50 pplll以 下 毒性所見な し

(2)発生毒性試験 (ラ ッ ト)

SDラ ッ ト (一 群雌 22匹 )の 妊娠 6～ 15日 に強制経 口 (原 体 :0、 1、 3

及び 5 mg/kg体 重 /日 、溶媒 :蒸 留水)投与 し、発生毒性試験が実施 され

た。

本試験において、母動物では 3 mg/kg体 重/日 以上投与群で体重増加 ll



制が認 め られ、胎児では投与に関連 した毒性所見が認 め られなかったので

無毒性量 は母動物で l mg/kg体 重 /日 、胎児で本試験の最高用 量 5 mg/kg

体重 /日 で あると考えられた。催奇形性 は認め られなか つた。(参 照 3、 11)

(3)発 生毒性試験 (ウ サギ )

NZWウ サギ (一 群雌 14～ 15匹 )の 妊娠 6～ 19日 に強制経 口 (原 体 :0、

5、 15及 び 30 mg/kg体重 /日 、溶媒不明)投与 し、発生毒性試験が実施 さ

れた。

母動物 では、30 mg/kg体 重 /日 投与群 で 1例 の死亡及びコリン作動性 中

毒症状 (虚 脱、縮瞳、過呼吸、筋肉振戦、多動性及び流涎 )が認 められた。

本試験 において、母動物では 15 mg/kg体重/日 以上投与群 で体重増加抑

制及び運 動失調が認め られ、胎児では投与に関連 した毒性所見が認 められ

なかつたので、無毒性量は母動物で 5 mg/kg体 重 /日 (胎児で本試験の最

高用量 30 mg/kg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 3)

3.遺伝毒性試験

塩酸ホル メタネー ト (原 体)の細菌 を用いた復帰突然変異試験、ヒ トリ

ンパ球細胞 を用いた染色体異常試験、マ ウス リンパ腫細胞 を用いた遺伝子

突然変異試験 (マ ウス リンフォーマ TK試験 )、 マ ウスを用いた小核試験、

チャイニーズハムスター由来細胞 を用いた前進突然変異試験 (HGPRT試
験 )、 Hela細 胞を用いた UDS試験及びほ乳類精原細胞 を用いた染色体異

常試験が実施 された。結果 は表 3に 示 されているとお り、 ヒ トリンパ球

細胞 を用 いた染色体異常試験及びマ ウス リンフォーマ TK試 験で陽性 が

認 め られ た。細菌を用いた復帰突然変異試験及び HGPRT試 験が陰性 で

あることを考 えると、マ ウス リンフォーマ TK試験の陽性は、遺伝子突然

変異によるものではな く、染色体異常誘発性 によるもの と考 え られた。し

たがつて、カ ガrFο で認 め られた染色体異常誘発性が 222ガ的 において も

発現す るか否かが問題 となつたが、力 1/270で 同 じ指標 を検討す る小核試

験及び染 色体異常試験が非常に高用量 まで試験 された にもかかわ らず陰

性であったことか ら、塩酸ホル メタネー トには生体 にとつて問題 となる遺

伝毒性 はない ものと考え られた。 (参 照 3)

14.そ の他の試験

(1)親動物及び児動物の ChE活性阻害比較試験 (ラ ッ ト)

SDラ ッ トの規動物 (一 群雌雄各 5匹 )及 び生後 11日 の児動物 (一群

1唯雄各 5匹 )に 単回強制経 口 (原体 :0及 び 5 mg/kg体 重)投与 し、投

与 025、 05、 1、 4、 8及び 24時間後 における赤血球及び脳 ChE活性が

測定 された (最 大作用時間の確認 )。 また、SDラ ッ トの親動物 (一群雌

雄各 10匹 )及 び生後 11日 の児動物 (一 群雌雄各 10匹 )に 単回強制経 口

(原体 :0、 06、 115及 び 30mg/kg体 重)投与 し、投 与 05時間後にお

ける赤血球及び脳 ChE活性が測定された (用 量相関性の確認 )。

本試験において、児動物の雄では投与 15分後、 llEで は 30分 後に最 も

高い赤血球 ChE活性阻害が認 め られ、投与 8～ 24時 間後に赤血球 ChE活

性の回復が認 め られた。活性阻害の経時的変化及び回復時間は、親動物

でも同様 な傾向が認 め られた。また、親動物では投与 15分 後か ら 4時 間

後、児動物では投与 15分 後か ら 8時 間後にかけて脳 ChE活性阻害が認

められ、親動物 では 8時 間後の雄でわずかな回復、雌では明 らかな回復
:が

認め られ、児動物では投与 24時 間後に回復が認 め られた。

また、いずれの投与群 においても赤血球及び脳 ChE活性阻害 (20%以

上)が 認 め られたことか ら、本試験の無毒性量は親動物及び児動物で 0_6

mg/kg体 重未満 である と考え られた。 (参 照 3)
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表 3 遺伝毒性試験結果概要 (原 体 )

試 験 対 象 処理濃度・投与量 結 果

tD r.tllo

復帰突然変異試験

細菌 (詳 細不明 ) 最高用量 3,330 μg/フ レート

(+/― S9)

最高用量 5,000 μg/フ
゜
レート

(+アーS9)

陰 性

染色体異常試験 ヒ トリンパ球細胞 60～ 140 μg/mL 陽 性

遺伝子

突然変異試験

(マ ウスリンフォーマTK ttt験

マ ウス リンパ腫細胞

(L5178Y)

40～ 890 μg/mL(+S9)
20～ 80 μg/mL(S9) 陽性

前進 突然変異試験

(HGPRT試験 )

チ ャイ ニー ズハ ム ス

ター由来細胞 (詳 細不

明 )

(詳 細不明)(+/― S9)

陰 性

UDS言式験 Hela細 月包 30～ 61,440 μg/mL 陰 性

小核試験 マウス (詳 細不明) 23～ 92 mg/kg 陰 性

染色体異常試験
ほ平L類 精原細胞

(詳 細不明 )

最高用量 10 mg/kg
陰 性

/S9:代 謝 活 性 イヒ系 存 在 下 及 び 非 存 在 ト



Ⅱ.食品健康影響評価

参照 に挙げた資料 を用いて農薬「塩酸ホルメタネー ト」の食品健康影響評

価を実施 した。
14cで 標識 した塩酸 ホル メタネー トのラッ トを用いた動物体内運命試り:

の結果 、いずれの投与群においても体内分布濃度は微量で、主要代謝経路は

メチルカルバマー ト部位のカロ水分解、ジメチルア ミノ部位の脱 メチル化等 に

よる D、 F及 び Hの 生成、加 えて各段階での抱合化であると考え られた。

排泄 は速やかで、投与後 24時 間で約 90%TARが 尿 中か ら排泄 された。

もも、レモン及びオ レンジを用いた植物体内運命試験 において、主要成分

として親 |ヒ 合物、B等が検出 された。

各種毒性試験結果か ら、塩酸ホル メタネー ト投与による影響は、主に Cll E

活性阻害であった。発 がん性、繁殖能 に対する影響、催奇形性及び生体に |

つて問題 となる遺伝毒性は認 められなかった。

各種試験結果か ら、農産物 中の暴露評価対象物質 を塩酸ホル メタネー l

(親 化合物のみ)と 設定 した。

各試 験 における無毒性量等は表 4に 示 されている。

各種 毒性試験の結果、塩酸ホル メタネー トのエン ドポイン トは、ChE ll

性阻害であると考えられ た。一方、本剤 はカーバメー ト系化合物であること

か ら、ChE活性阻害は可逆的であ り、また、動物体内運命試験の結果 か ら、

排泄 は速やかで、体内への蓄積性は認 められなかつた。そのため、食 品を通

じた長期間の暴露による食品健康影響 について、ChE活性 を一時的 に阻早I

す る単回暴露の反復によ り評価す ることも可能であると考え られ、強制単 F]

経 口投与による急性神経毒性 i・t験 及び ChE活性阻害比較試験、並びに反復

投与毒性試験により評価することが妥当と判断 した。

ラ ッ トを用いた ChE活性阻害比較試験において、最低用量 (06 mg/kg
体重 )で ChE活性阻害が認められ、無毒性量は設定できなかった。しか しン、

より低い用量で実施 された急性神経毒性試験において、無毒性量が得 られた

ことか ら、強制単回経 口投与によるラッ トの ChE活性阻害に対す る無青性

量は、01mg/kg体 重であると考え られた。また、反復投与毒性試験 にお け

る ChE活性阻害に対す る最小の無毒性量はイヌを用いた 1年 間1曼 性毒性 静く

験の 0 37 1ng/kg体 重 /日 であつた c

以上 よ り、食品安全委員会は、ChE活性阻害に対す る無毒性量の最小値

が急性神経毒性試験の 01mg/kg体 重であった ことか ら、これを一 日摂取許

容量 (ADI)の 根拠 とした。安全係数 については、塩酸ホル メタネー トの

ChE活 性阻害が可逆的であ り、阻害の程度に投与期間の影響は認め られ な

かった ことか ら、短期試験であることによる追加係数は不要 と考え られたこ

したがつて、01 mg/kg体 重 を安全係数 100で除 した 0001 mg/kg体 重ノロ

を ADIと 設定 した。

ADI
(ADI設 定根拠資料 )

(動 物種 )

(投 与方法 )

(無 毒性量 )

(安 全係数 )

0 001 1ngノ kg体 重/日

急性 卜1経 毒性試験

ラッ ト

単 L・
ll強 制経 口

01mg/kg,本 重

100

暴露量 については、当評価結果 を踏まえて暫定基準値の見直 しを行 う際 に

I編忍す ることとす る。



表 4 各試験 における無毒性量の比較

動物種 試 験
投与量

mg/kg体 重 /日

無毒性量 (■1貫 /k賢 体重/日 )1)

欧 州 米 国 食品安全委員会

ラ ッ ト 急性神経

毒性試験

雌 雄 :

0、  01、  1、  10
mg/kg体 重

雌雄 101

雌雄 :脳及び全血

ACil E活 性阻害

雌雄 :01

雌雄 :脳 、全血及び血

漿 ChE活性阻害

雌 雄 :01

雌雄 :脳 及 び全血

ChE活性阻害

(20%以 上)

90日 間

亜急性

神経毒性

試験

10、 50、 300
pp m

0、 (注 :投 与量不明 )

雌雄 ,30

雌雄 :体 重増加折1

市J

雄 :30
雌 :35

雌雄 :体重増加抑制等

雄 :30
雌 :35

雌雄 :体重増加抑市」

等

(神 経毒性 は認 め

られない )

雄 :

0、 06
184
雌 :

0、 07
209

35

2年 間

慢 '性 毒性

/発 がん性

併合試験

0、  10、 50、 250

-―― ― 一
pp■

雄 :

0、  045、  23、

12

雌 :

0、  058、  29、

15

(注 :Ft与 量不明 )

雄 :23
雌 :29

雌雄 :全 血、血漿

及び脳 AChE活
性旧害、体重増

カロll「 市」

(一 般毒性 )

雄 :23
雌 :29

雌雄 :体重増加抑制

(ChE活性阻害 )

雌雄 :一

雌雄 :脳 ChE活 性阻

害 (10%以上 )

(発 がん性 は認 め ら

れない)

045
29

:脳 ChE ttl■ 阻

害 (20%以 上 )

:体重増加抑制、

脳及び全血 ChE
活性阻害 (20%以
上)

(発 がん性 は認 め

られない)

雄

雌

雌

2世 代

繁殖試験

50、 250

ppm
0、 (注 :投 与量不明 )

親動物及び児動物

雌雄 :45

親動物

雌雄 :AChE活性

阻害、体重増カロ

抑市」

児動物

雌雄 :生 存率低下、

低体重

(繁殖能に対する

影響は認められな

い )

親動物及び児動物

雌雄 :45

親動物

雌雄 :全 血 ChE活性

FD■ 害 (20%以 上)、

体重増加拍1制

児動物

雌雄 :生 存率低下、

体重

(繁 殖能 に対す る

響は認められない )

低

影

親動物及び児動物

雌雄 :45

親動物

雌雄 :全血 chE活
性 阻害 (20%以
上 )、 体重増加抑

市」

児動物

雌雄 :生存率低下、

低体重

(繁 殖能 に対す る

影響 は認 め られ な

い)

親 IIll物 及 び児

動物の雌雄 :

0、 09、 45、

228

動物種 試 験
投与量

img/kg体 重 /日

無毒性量(mg/kg体重/日 )1)

欧 州 米 国 食品安全委員会

発生毒性

試験

0、  1、  3、  5 (注 :投 与量不明 )

母動物 :1

月合ル見 : 5

母動物 :体 重増カロ

抑制 、摂餌量減

少

胎児 :毒 性所見な

し

(催 奇形性は認 め

られない)

母動物 :

胎児 :5

母動物 :体重増カロ抑制

胎児 :毒性所見なし

(催 奇 形性 は認 め ら

れない )

母動物 :1

胎児 :5

母動物 :体 重増加抑

市」

胎児 :毒性所見なし

(催 奇形性 は認 め

られない)

(そ の他

の試験 )

親動物及

び児動物

の ChE活
性阻害比

較試験

0、 5(最大作

用時間の確認 )

0、 06、  15、

30(用 量相関

性の確認 )

/

児動 物 :0065(ベ ン

チ マ ー ク ドー ズ 法 に

よ り算 出 )

親動物 及び児動物 :

赤 血 球 及 び 脳

AChE活 性 阻 害

(20%以 上 )

全 動 物

規動物及び児動物 :

赤 血 球 及 び 脳

ChE活 性 阻 害

(20%以 上 )

マ ウス 22カ 月間

発 がん性

試 験

0、  10、 50、 500

pp m

雄 :0、 14、 7、

70

雌 :0、 19、 98、

98

(注 :投 与量不明 )

雄 :70
雌 :93

雌雄 :体 重増加抑

市」

雌 :低体重

雄 :7

雌 :93

雌雄 :体重増カロ抑制

(発 がん性 は認 め ら

れない )

雄 :7

雌 :93

雌雄 :体重増加抑制

(発 がん性 は認 め

られない)

ウサギ 発 生毒性

試験

0、  5、  15、  30 (詳 細 の 記 載 な

し)

母動物 :5

月台ル■ i 30

母動物 :体重増加抑制

及び運動失調

胎児 :毒性所見なし

(催 奇 形性 は認 め ら

れない )

母動物 :5

胎児 :30

母動物 :体重増加抑

制及び運動失調

胎児 :毒性所見な し

(催 奇形性 は認 め

られない)

イ ヌ 1年 間

慢 ′畦毒性

試 験

0、  10、  50、 250

pp m

(注 :投 与量不明 )

雌雄 :04

雌雄 :血 漿及び全

血 AChE活 性阻

害

雌雄 1037

雄 :呼吸困難、振戦、

嘔吐、血漿 ChE活
性阻害 (20%以 上 )

等

雌 :呼 吸困難、振戦、

嘔吐

雄 1 037

雌 : 037

雌雄 :呼 吸困難、振

戦、嘔吐等

雄 :全血 ChE活性

阻害 (20%以 上)

雄 1 0、  037
1174、  845
雌 :0、 037
178、  920



動物種 試 験
投与量

mg/kg体 重 /日 )

無毒性量(mg/kЯ 体重 /日 )1)

欧 州 米 国 食品安全委員会

ADI(cRfD)
NOAEL:04
UF:100
ADI:0004

NOAEL1 0 065
UF:loo
cRfEl:000065

NOAELiO l
SF: 100
ADI:0 0ol

急性神経青 吐Fl(験ADI(cRfD)設 定根拠資料

イ ヌ 1年 間 慢 性

毒性 試 験 の 血 漿

及 び 全 血 AChE
活性阻害

親動物及 び児動物の

ChE活 性 阻害比較試

験

ADI:一 日投 取 許 容 量  cRfD:慢 性 参 照 用 量  NOA I′ η

<別紙 1:代 謝物/分 解物略称 >

UF:不確実係数
― :無 毒性量は設定できなかった。
1)無 毒性量の欄には最小毒性量で認めらね′た主な毒性所見を記 した。
2)欧州の資料 には投与量設定の記載がなかった。

記 号 旧各称 (ヒ 学名

B SN 35902 3'formaminopirenyl rnethyl'carb amat,e

C SN 35867 3" dimethylaminomethylene -iminophenol hydrochloride

D
SN 35874

SN 38075
3'hydroxyform ani lidc

E 3'aminuphcnyl', ;rrbama[,

F 3-aminophenol

G 3- aminophenyl nrethylcarlr amate

11 3'acetamidoph enol

I 3-dimethyl aminomethylc rr c'aminop henol



<印1紙 2:検査値等略称 >
略 T//f 名 称

AChE アセチル コリンエステラーゼ

有効成分量

ChR コリンエステラーゼ

HGPRT ヒポキサンチンーグアニンホスホリボシル トランスフェラーゼ

LC60 半数致死濃度

[,Dso 半数致死量

TAR 総投与 (処理)放射能

TRR 総残留放射能

UDS 不定期 DNA合成

<参 照 >
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2  US EPA:Formetanete Hydrochloride lIED Revised Chenlistry Chapter Ofthe
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(URL:http://w"wお c gojp/hyouka/hy/hy‐ uke・ fOrmetanate・ 200325 pdf)
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(URL:http://www fsc goip/iinkai/1‐ dai23 1/index html)
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1l EFSA i Scientiflc Report(2006)69,1・ 78,ConclusiOn on the peer review of
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4 17 Formetanete Hydrochloride




