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要 約

プ ロ ピル カル バ マ ニ ト骨 格 を有 す る殺 菌剤 で あ る 「プ ロパ モ カル ブ塩

酸塩 」 (CAS No。 25606‐ 41‐ 1)に つ い て 、各 種 試 験成 績 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 内運 命 (ト

マ ト、ばれ い し ょ及 び レタス )、 土壌 中運命
.、

水 中運命 、土壌 残 留 (作 物

残 留 、急 性 毒 性 (ラ ッ ト及 び マ ウス )、 亜 急 性 毒性 (ラ ッ ト及 び イ ヌ )、

慢 性 毒性 (ラ ッ ト及 び イ ヌ )、 慢 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)、 3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。

試 験 結 果 か ら、 プ ロパ モ カル ブ塩 酸塩 投 与 に よる影 響 は主 に多数 の臓

器 にお け る上 皮 空胞 化 で あ つ た。 ま た 、 イ ヌ で は主 に タペ タ ム に認 め ら

れ た。 神 経 毒 性 、発 が ん性 、繁 殖 能 に対 す る影 響 、催 奇 形 性 及 び遺伝 毒

性 は認 め られ な か つた。

食 品安全委 員会 は、 ラッ トを用いた 1年間慢性毒性試験 の無毒性量である

29.O mg/kg体重 /日 を根拠 として安全係数 100で除 した 0.29 mg/kg体 重 /日 を

一 日摂取許容 量 (ADI)と 設定 した。



I.評価対象農薬の概要

1.用 途

殺菌剤

2.有 効成分の二般名

和名 :プ ロパモカル ブ塩酸塩

英名 :prOpamocarb hydrochloride(ISO名 )

3.化 学名

IUPAC
和名 1プ ロ ピル =3‐ (ジ メチル ア ミノ)プ ロ ピル カル バ マ ー ト塩 酸 塩

英名 :prOpy1 3¨ (dittethylamino)propylCarbamato hydrochlQride

CAS(Nb.25606‐ 41‐ 1)

和名 :プ ロピル =[3‐ (ジ メチルア ミノ)プ ロピル]カ ルバマー ト塩酸塩

メシ名 :prOpyl[3‐ (dilnethylalnino)propyl]carbamate hydrochloride

4.分 子式

C9H21CIN202

6:構 造式

К
:ヽ

_臨 .cIL‐職 ・MI´CO・0・鴨 "囁・饉 ・HCl
/

ILC

7.開発の経緯

プロパモカルブ塩酸塩は、1978年にシェ∵リング社 (現 ノヽイエルクロップ

サイエンス株式会社)に より発見されたプロピルカルバマー ト骨格を有する殺

菌剤である。作用機構は、病原菌の菌糸細胞膜に作用 し、細胞内容物の漏出を

引き起こすと考えられている。

我が国では 1989年 にバイエルクロップサイエンス株式会社によ、り農薬登録

が取得され、レタス、きゅうり等に使用されている。2005年にアリスタ ライ

フサイエンス株式会社から、農薬取締法に基づく登録申請 (新規 :は くさい及

びたまねぎ)が なされている。また、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。

なお、基準値はプロパモカルブとして設定されているが、各種試験はプロ

パモカルブ塩酸塩を用いて実施 されている。

5。 分子 量

224.7



I.安全性に係る試験の概要

ア リスタ ライフサイエンス社より提出された農薬抄録 (2008年 )及びバ

イエルクロップサイエンス社より提出された農薬抄録 (2008年)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 .lγ 4]は 、プロパモカルブ塩酸塩のジメチルアミノプロ

ピル基のカルバマー ト結合に隣接 した炭素を 14cで標識 したもの (14c‐ プロ

パモカルブ塩酸塩)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 りがない場合はプロパモカルブ塩酸塩に換算 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に示されている。

1.動物体内運命試験

(1)吸収

①血中濃度推移 (1)
SDラ ット (一群雌雄各 4匹 )に 14c‐ プロパモカルブ塩酸塩を 1ま たは

100 mg/kき 体重で単回経口投与し、血中濃度推移について検討された。
血漿 中放射能濃度推移 は表 1に 示 されている。検体 は投与後、速やかに

吸収 され、雌雄 とも 0.88時間以内に最高濃度 (Cmal)に 達 した。その後

濃度 は急速 に減少 し、投与 12時間後 には検 出 され なかつた (l mg/kg体

重投与群 の雄 のみ 24時間後 )。 消失半減期 (Tl厖)は約 2時間であつた。

検 体 の血 漿 中濃度推移 は投 与量 に依存 し、 10o mg/kg体 重投与群 は 1

mg/kg体重投与群 に比 し、 Cmaxで約 100倍であつた。 (参 照 3)

表 1 血漿中放射能濃度推移 (i)
投与量 l mg/kg体 重 100 1ng/kg体 重

性 男J 雄 雌 雄 雌

Tmax(時 間 ) 0.81 0.81 0.88 0.5

C-"' (usle) 0.25 0.20 24.5 23.7

T1/2(時間 ) 2.09 1.96 1.66 2.67

②血中濃度推移 (li)

SDラ ット (一群雌雄各 3匹)に 14c‐ プロパモカルブ塩酸塩を 10ま た

は 1,000 mg/kg体 重で単回経 口投与し、血中濃度推移について検討 され

た。

血漿中放射能濃度推移は表 2に示 されている。

プロパモカルブ塩酸塩は投与後、速やかに吸収 され、雌雄 と)も 3時間以

内に Cmixに 津 した。10五g/kg体重投与群の雌における T1/2は 43.0時 間

であり、他 と比較すると長かつた。本剤は、二相性の減衰を示すことが予

想 されるため、10 mg/kg体 重投与群の雌で認められた長い Tソ2は 、試験



期間前半にお ける速やかな消失 よ りも、試験期 間後半における緩慢 な消失

を反映 した結果であると推察 された。その他 の群では 4。 20～ 14.9時間で あ

った。 (参照 6)

表 2 血漿中放射能濃度推移 (li)

投与量 101nノ kgイ本重 1,000 1ng/kg体 重

性男J 雄 雌 雄 雌

Tmax(時 間 ) 0.5 0.5 3 3

T1/2(日寺FHl) 4.20 43.0 14.9 11.2

注 )CmnYの 値 に 関 す る 載な し

(2)分布

①分布(|)

SDラ ット (一群雌雄各 12匹 )に 14c‐ プロパモカルブ塩酸塩を 1ま た

は 100 mg/kg体 重で単回経 口投与し、体内分布試験が実施 された。

主要組織の残留放射能濃度は表 3に示 されている。

吸収 された放射能は、投与 0。 75～3時間後にすがての組織に分布がみ ら

れ、大部分の暴露は最大に達 した。放射能は各組織に分布 し、各組織にお

ける放射能濃度に顕著な性差は認められず、血漿及び血液の濃度は同等で、

腎臓及び肝臓に比較的高値を示 した」 (参 照 3)

値

表 3 主要組織の残留放射能濃度 (μ g/g)

投与量 怪Lttlj Tmax付近 (0.75時間後 ) 最終試料採取時間 1)

1

mg/kg体重

雄

消 化 管 (4.46)、 肝 臓 (2.06)、 腎 臓

(2.06)、 肺 (0.45)、 日1腎 (Ot41)、 月卑臓

(0.39)、 心臓 (0.33)、 筋 肉 (0.28)、 血

漿 (0.25)、 血 液 (0.24)、 皮膚 (0.22)、

市書易さ(0。 11)、 年計(0.11)、 月旨几む(0.10)、

月尚(0.02)2)

皮 膚 (0.36)、 肝 臓 (0.07)(消 化 管

(0.05)、 1市 (0.04)、 月旨月方(0.02)、 ′しヽ臓

(0.02)、 月卑臓 (0.02)、 早野即哉(0.02)、 日1

腎 (0.02)、 脳 (0.01)、 精巣 (0.01)、 筋

肉 (0.01)、 lL漿 (<0.01)、 1肛 液

(く0.01)、 1子 (<0.01)

雌

消 化 管 (5.66)ム 肝 臓 (1193)、 腎臓

(1.28)、 か牟節哉(0.47)、 』妃Л暑(0.42)3)、

庁F(0.41)、 りFJ経 (0.35)、 日15野 (0.33)、

心 臓 (0。 31)、 血 漿 (0.23)、 血 液

(0.23)、 筋肉(0.20)、 骨(0.13)、 脂肪

(0.08)、 月M(0.05)

皮 膚 (0.11)、 肝 臓 (0.06)、 消化 管

(0.06)、

'p巣

(0.06)、 月市(0.04)、 月旨月方

(0103)、 腎臓 (0.03)、 心臓 (0.02)、 牌

臓  (0.02)、 脳 (0.01)、 副 腎 (0.01)、 筋

肉 (0.01)、 骨 (0.01)、 血 漿 (く 0.01)、

血 液 (<0.01)

100

mg/kg体 重
雄

皮 膚 (195)2)、 消 化 管 (147)、 副 腎

(96.5)、 F琴 鵬裁(72。 9)2)、 月卑鵬裁(31.9)、

血 漿 (25.5)、 血 液 (23.4)、 肝 臓

(21.3)、 肺 (20.6)"、 心臓 (16.4)、 骨

(12.4)、 精奇易自(11.4)2)、 月図(11.3)3)、 倉方

肉(10。 7)2)、 月旨月方(4.92)

皮 膚 (6。 33)、 副 腎 (3.72)、 肝 臓

(3.46)、 ヤ肖化 4蒙 (2.79)、 辱野朋裁(1.00)、

肺 (0.91)、 骨(0.70)、 心臓 (0147)、 精

巣 (0.37)、 筋 肉 (0.28)、 血 液 (0.21)、

血漿(0.16)、 脳(ND)、 脂肪(ND)、 牌

臓 (ND)
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雌

腎 臓 (264)へ 皮 膚 (118)め 、副 腎

(85.9)2)、 月卑鵬々 (80.0)、
´
浮旨化 管

(39.7)、

'Fジ

良(32.4)2)、 肺 (24.5)2)、 月旨

肪 (22.6)2)、  血 芳モ(20.9)、  血l液
(18.9)、 肝臓 (17.0)、 筋 肉 (15.7)2)、

心 臓 (15.2)2)、 脳 (12.8)、 骨 (10.7)

皮 膚 (12.9)、 肝 臓 (3.86)、 消 化 管

(3.31)、 副 腎 (3.15)、 肺 (1.05)、 腎臓

(0。 94)、 ′い臓 (0.91)、 骨 (0.46)、 倉万肉

(0.27)、 血液 (0。 20)、 血 漿 (0.16)、 脳

(ND)、 月旨几左(ND)、 牌騰|(ND)、 り,巣
(ND)

雌雄 とも投与 24時間後、2)投与 3時 間後 、3)投与 6時間後
ND:検 出 されず

②分布 (ii)

Wistarラ ット(一群雌 5匹 )に 14c‐ プロパモカルブ塩酸塩を0.5 mg/kg

体重で単回経口投与、あるいは 14c‐ プロパモカルブ塩酸塩を 0。 5 mg/kg

体重/日 で14ま たは21日 間反復経口投与し、体内分布試験が実施された。

全組織内残留量は低 く、0.07～ 1.7%TARで あった。単回投与群では、肝

臓 (0.026 μg/g)及び消化管 (0.026 μg/g)は他の組織及び臓器 (0.0009

～0.019 μg/g)と 比較 して高い残留放射能濃度が認められた。反復経口投

与 1日 後では、単回経 口投与後と比較 して皮膚 (0.056 μg/g)及 び力
=カ

ス1(0.048 μg/g)で高かつた。反復経 口投与 21日 後にはほとんどの組織

及び臓器において組織中濃度は減少 した。 (参 照 4)

③分布 (lii)

SDラ ット (一群雌雄各 5匹 )に 14c‐ プロパモカルブ塩酸塩を 10ま た

は 1,000 mg/kg体重で単回経 口投与、あるいは非標識体のプロパモカル

ブ塩酸塩を 10 mg/kg体重/日 で 14日 間反復経 口投与後に同用量の 14c‐ プ

■パモカルブ塩酸塩を単回経 口投与、あるいは 14c‐ プロパモカルブ塩酸

塩を 10 mg/kg体 重で単回静脈内投与し、体内分布試験が実施された。

10 mg/kg体重投与群では、いずれの投与法 (単回経 口投与、反復経 口

投与及び単回静脈経 口投与)に おいても放射能分布は同様の傾向であつた。

組織中濃度は、他の組織及び臓器 と比較すると肝臓で最も高く 0.l μg/g

以上の数値が認められた。1,000 mg/kg体 重投与群では、肝臓、腎臓 (雌 )、

副腎、肺、腎脂肪、卵巣、消化管及びカーカスで l μg/g以 上の残留放射

能濃度が認められた。性差は認められなかつた。 (参 照 5)

④分布 (レ )

SDラ ッ ト (一群雌雄各 3匹)に 14c‐ プロパモカルブ塩酸塩を 10ま た

は 1,000 mg/kg体 重で単回経 口投与し、体内分布試験が実施 された。

主要組織の残留放射能濃度は表 4に示 されている。

両投与群 とも投与放射能は速やかに広範な組織に分布 し、速やかに減少

1組織 `臓器 を取 り除いた残 澄 の こ とをカーカス とい う (以 下 、 同 じ)。


