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要 約   

アミド系除草剤である「ブロモプチド」（CAS No．74712・19－9）について、農薬抄  

録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（ラット及びマウス）、植物体内運命（水  

稲）、土壌中運命、水中運命、土壌残留、作物等残留、急性毒性（ラット、マウス等）、  

亜急性毒性（ラット及びイヌ）、慢性毒性（イヌ）、慢性毒性／発がん性併合（ラット及  

びマウス）、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。   

試験結果から、ブロモプチド投与による影響は主に肝臓に認められた。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った。   

ラットを用いた2世代繁殖試験の無毒性量4．O mg／kg体重／日を、安全係数100で  

除した0．04mg／kg体重／日を一日摂取許容量（ADI）と設定した。  
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Ⅰ．評価対象農薬の概要  

1．用途  

除草剤  

2．有効成分の一般名  

和名：ブロモプチド  

英名：bromobutide（ISO名）  

3．化学名   

ImC  

和名：（兄9－2－ブロモ・入声（α，α－ジメチルベンジル）－3，3－ジメチルプチルアミド  

英名：（R9－2－bromo－N（α，α・dimethylbenzyl）・3，3・dimethylbutyramide   

CAS（No．74712・19・9）  

和名二2・ブロモー3，3一ジメチル・〃（1－メチルー1－フェニルエチル）ブタンアミド  

英名：2－bromo・3，3・dimethyl・N（1－methyl十phenylethyl）butanamide  

5．分子量  

312．25  

4．分子式  

C15H22Ⅰ主rNO   

6．構造式  
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7．開発の経緯   

ブロモプチドは、住友化学株式会社により開発されたアミド系除草剤である。作用  

機構は植物の細胞分裂の阻害によって根部あるいは茎葉部の伸長を阻害し、雑草を枯  

死させるものと考えられている。我が国では水稲用除草剤として1986年に初回農薬  

登録がなされている。 2007年7月現在、海外での登録はないが、現在韓国におい  

て開発が進められている。 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。また、魚介類への残留基準値の設定が申請されている。  
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Ⅱ．安全性等に係る試験の概要   

農薬抄録（2007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）   

各種運命試験【Ⅱ．ト4］は、ブロモプチドのフェニル環炭素を均一に14Cで標識し  

たもの（【phe・14C］ブロモプチド）、カルポニル基炭素を14Cで標識したもの（［car－14C］  

ブロモプチド）及びブロモプチドの脱プロム体（deBr－ブロモプチド：代謝物B）  

のカルポニル基炭素を14Cで標識したもの（14C一代謝物B）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ブロモプチドに換算した。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）動物体内運命書式験（ラット）  

（む 薬物動態  

SDラット（一群雌雄18匹）に【car－14C］ブロモプチドを5mg／kg体重の用量   

で単回経口投与して、薬物動態試験が実施された。  

血祭中放射能濃度推移は表1に示されている。（参照2）  

表1血祭中放射能濃度推移  

性別   雄   雌   

Tmax（時間）   8   

Cmax（膵／g）   0．24   0．31   

Tl／2（時間）   36   18   

② 排泄   

［car14C］ブロモプチドを雌雄のSDラット（各5匹）に5mg／kg体重、雄SD   

ラット（5匹）に125mg此g体重の用量で単回経口投与、［phe－14C］ブロモプチド   

を雄SDラット（5匹）に5mg／kg体重の用量で単回経口投与して、排泄試験が   

実施された。  

投与後7日間における糞及び尿中排泄率は表2に示されている。  

いずれの投与群においても経口投与されたブロモプチドは、投与後7日間でほ   

ぼ定量的に糞及び尿中に排泄された。（参照2）  

表2 投与後7日間における糞及び尿中排泄率（総投与放射能に対する割合、％TAR）  

【car－14C】ブロモプチド  【phe・14C】ブロモプチド  
投与量  

5In威kg体重  125m亦g体重   5m幸甚g体重   

性別   雄   雌   雄   雄   

糞   57，5   38．9   66．5   64．8   

尿   40．6   59．1   29．1   32．8   
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③ 胆汁排泄  

胆管カニューレを挿入したSDラット（雄3匹）に［car－14C］ブロモプチドを5   

mg／kg体重の用量で単回経口投与して、胆汁排泄試験が実施された。また、SD   

ラット（雄3匹）を用いて、［car－14C］ブロモプチドの低用量を単回経口投与した   

ラットの胆汁を、他の胆管カニューレを挿入したラットに十二指腸投与して、腸   

肝循環試験が実施された。  

投与後2日間における胆汁、糞及び尿中排泄率は表3に示されている。   

胆汁排泄された代謝物の多くは、再度消化管にて吸収された。（参照2）  

表3 投与後2日間における胆汁、糞及び尿中排泄率（％TAR）  

経口投与   十二指腸投与   

胆汁   58．8   67．9   

糞   4．0   15．2   

尿   29．3   11．9   

④ 体内分布   

【carl∠lC］ブロモプチドを5mg／kg体重の用量で単回経口投与した雌雄のSDラ   

ット（薬物動態試験［1．（1）①］に用いたラット）の、投与1、2、4、8、24及び   

48時間後に摘出した雌雄各3匹の臓器・組織、［car－14C］ブロモプチドを5mg／kg   

体重の用量で単回経口投与した雌雄各5匹のSDラット、125mg／kg体重の用量   

で単回経口投与した5匹の雄SDラット及び【phe－14C］ブロモプチドを5mg／kg体   

重の用量で単回経口投与した5匹の雄SDラット（排泄試験［1．（1）②】に用いた   

ラット）の、投与7日後に摘出した臓器・組織中の放射能濃度が測定された。   

各臓器・組織中の放射能濃度は、投与ト8時間後に最高となり以後減少した。  

雌雄ともに投与8時間後の盲腸で最も放射能濃度が高く、雄で15．2膵／g、雌で   

4．56トIg／gであった。次いで肝及び腎に比較的高濃度の放射能が分布し、肝では雄   

の投与2時間後（2．97いg／g）及び雌の投与8時間後（2．43膵／g）、腎では雄の投  

与4時間後（0．71膵／g）及び雌の投与8時間後（0．84巨g／g）に最高値となり、以   

後半減期14～29時間で減少した。雌では脂肪でも比較的高濃度（投与4時間後   

2．13トIg癌）であった。  

投与7日後の臓器・組織中放射能濃度は、消化管内容物を除いて肝及び盲腸で  

比較的高く、125mg／kg体重投与群の雄ラットでは肝で2．02膵／g、盲腸で1．06  

トg／gであった。（参照2）  

⑤ 代謝物同定・定量  

排泄試験［1．（1）②、③］で得られた糞、尿及び胆汁を試料として、代謝物同定・   

定量試験が実施された。また、体内分布試験［1．（1）④］で得られた肝、腎、血液  
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及び盲腸内容物中に分布する代謝物の分析が行われた。   

糞及び尿中の主要代謝物はdeBr・3－COOH－ブロモプチド（Ⅰ）で、4．7～15．3％TAR  

検出された。その他にフェニル基の水酸化、ベンジル位メチル基の酸化、アミド  

結合の加水分解、脱プロム化、おアナプチル基の酸化によって生成した多種の代謝  

物及びそれらのグルクロン酸抱合体が検出されたが、いずれも10％m未満であ  

った。   

胆汁中の主要代謝物は、ブロモプチドの水酸化物（4・OH－ブロモプチド（C）、  

ダOH－ブロモプチド（D））のグルクロン酸抱合体であり、13．5～15．5％mR検出  

された。   

肝では、投与後卜4時間までは親化合物が高濃度（0．22～1．13膵／g）分布した  

が、以後減少した。肝、腎、血液及び盲腸内容物中の代謝物としてdeBr・ブロモ  

プチド（B）、C、D、deBr・FOHブロモプチド（G）、I及びdeBr・4・OH－ブロモ  

プチド（K）が検出された。代謝物に顕著な性差は認められなかったが、盲腸内  

容物中の親化合物及び代謝物の濃度は、雌の方が雄に比べて全般的に低かった。  

（参照2）  

（2）動物体内運命試験（マウス）   

ICRマウス（雌雄各5匹）に【car－14C］ブロモプチドを5mg戊g体重の用量で単   

回経口投与して、動物体内運命試験が実施された。  

投与後7日間における糞中排泄量は雄で30．1％m、雌で35．0％TAR、尿中排   

泄量は雄で70．0％TAR、雌で66．5％TARであった。  

投与 7 日後における臓器・組織中の残留放射能濃度は肝で最も高く   

（0．055～0．102いg／g）、次いで血液（0．048～0．082膵／g）であった。  

主要代謝物の種類及び代謝経路はラットと同様であったが、ブロモプチドの水   

酸化物のグルクロン酸抱合体は、尿中に多く排i世された。（参照2）  

（3）代謝物Bのラット及びマウスにおける比較代謝試験  

① 排泄  

SDラット（雄3匹）及びICRマウス（雄3匹）に14C・代謝物Bを5mg／kg   

体重の用量で単回経口投与して、排泄試験が実施された。  

投与後7日間における糞中排テ世量はラットで42．7％TAR、マウスで13．5％m、   

尿中排泄量はラットで56．0％mR、マウスで89．7％mであった。排泄速度は   

親化合物より速かった。（参照2）  

② 胆汁排泄  

月旦管カニューレを挿入したSDラット（雄3匹）に、14C・代謝物Bを5mg此g   

体重／日の用量で単回経口投与し、胆汁排泄試験が実施された。また、SDラット   

（雄3匹）を用いて、14C一代謝物Bを5mg耽g体重／日の用量で単回経口投与し  
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たラットの胆汁を、他の胆管カニューレを挿入したラットに十二指腸投与して、  

腸肝循環試験が実施された。   

投与後2日間における胆汁、糞及び尿中排泄率は表4に示されている。（参照  

2）  

表4 投与後2日間における胆汁、糞及び尿中排泄率（％TAR）  

経口投与   十二指腸投与   

胆汁   87．2   86．0   

糞   0．2   2．6   

尿   11．9   12．4   

③ 体内分布   

SDラット（雄3匹）及びICRマウス（雄3匹）に14C－ft謝物Bを5mg／kg   

体重／日の用量で単回経口投与して、体内分布試験が実施された。  

投与7 日後における臓器・組織中放射能濃度は、ラットでは腸管内容物  

（0・058′・・・0・13トLg／g、腸管部位により異なる）及び肝（0．029帽／g）で高かったが、   

マウスでは副腎で最も高く（0．061膵／g）、次いで血液中（0．027膵／g）であった。   

臓器・組織中の残留放射能濃度は、親化合物を投与した場合［1．（1）④及び（2）】   

よりも低かった。（参照2）  

④ 代謝物同定・定量  

排泄試験［1．（3）①、②］で得られたラット及びマウスの糞、尿及び胆汁を試料   

として、代謝物同定・定量試験が実施された。  

ラット及びマウスで代謝物の種類は同様であったが、マウスでは代謝物の殆ど   

が尿中に排泄された。糞尿中における主要代謝物はⅠであり、ラットでは糞及び   

尿中にそれぞれ18．6及び31．7％mR、マウスでは尿中に45．1％TAR検出された。   

ラットの胆汁中の主要代謝物は G及びKのグルクロン酸抱合体で、   

56．2～62．0％TAR検出された。  

いずれの場合においても、代謝物Bの代謝経路はブロモプチドの代謝に完全   

に包含されていると考えられた。（参照2）  

（4）ブロモプチド及び代謝物Bの反復投与による体内運命試験（ラット）  

il）排泄  

SDラット（一群雄3匹）に、【car・14C］ブロモプチドまたは14C一代謝物Bを5   

mg此g体重／日の用量で14日間連続経口投与して排泄試験が実施された。  

投与開始後17日間における［car－14C】ブロモプチドの糞中排泄量は51．2％m、   

尿中排泄量は49．7％TAR、14C一代謝物Bの糞中排泄量は31，0％TAR、尿中排泄量   

は72．3％TARであり、いずれも糞尿中にほぼ完全に排泄された。（参照2）  
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（診 胆汁排泄  

SDラット（雄3匹）に、非標識ブロモプチドを5mg／kg体重／日の用量で14   

日間連続経口投与した後、最終投与の翌日に胆管カニューレを挿入し、非標識体   

最終投与24時間後に［car－14C】ブロモプチドを5mg／kg体重／日の用量で単回経口   

投与して、胆汁排泄試験が実施された。  

標識体の単回投与後2 日間における胆汁排泄量は87．8％TAR、糞中排泄量は   

3．6％TAR、尿中排泄量は8．8％TAR、消化管内容物中放射能は0．3％TARであっ   

た。（参照2）  

③ 体内分布  

SDラット（一群雄3匹）に、［car－14C］ブロモプチドまたは14C一代謝物Bを5   

mg／kg体重／日の用量で1、6、10または14回経口投与し、各投与の24時間後   

及び14回投与7日後にと殺して、各種臓器・組織及び消化管内容物中の放射能   

が測定された。  

いずれの場合においても、各種臓器・組織に分布する放射能濃度は定常状態に   

達し、最終投与終了後は速やかに減少した。臓器・組織への蓄積性は認められな   

かった。（参照2）  

④ 代謝物同定・定量  

排泄試験［1．（4）①、②］で得られた糞、尿及び胆汁、体内分布試験【1．（4）③］   

で得られた肝及び盲腸内容物を試料として、代謝物同定・定量試験が実施された。  

いずれの試料においても、代謝物の種類及び割合は単回投与試験【1．（1）⑤］の   

結果と同様であり、代謝物Bの代謝経路はブロモプチドの代謝に完全に包含され   

ていると考えられた。（参照2）  

（5）ラット肝を用いた／〝r／fr♂代謝試験  

雄SDラットにブロモプチドを5mg／kg体重／日の用量で14日間連続投与し、   

最終投与24時間後のラットの肝ミクロソームを調製し、［car・14C】ブロモプチド   

及び14C一代謝物Bの好気的代謝反応、【car・14C］ブロモプチド及び代謝物Cの嫌気   

的代謝反応、蛋白の定量及びチトクロームP－450の定量が行われた。  

ラットの肝ミクロソームによる各種代謝反応のみかけのKm値及びVmax値は   

表5に示されている。  

肝ミクロソームのブロモプチドと代謝物Bの酸化活性、ブロモプチドと代謝物   

Cの脱プロム化活性は、それぞれほぼ等しかった。ブロモプチドを連続投与して   

代謝的に定常状態にあるラットにおける代謝物Bの生成率は、投与したブロモプ   

チドの9．2％と算出された。（参照2）  
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表5 ラット肝ミクロソームによるNADPH依存性代謝反応の各種パラメータ  

七謝反応部位   基質   Km（ト1M）  Vm。Ⅹ（pmoUmg蛋白／分）   

ブロモプチド   11．8   
e∫ナプチル基  

169  

代謝物B   14．7   286   

ブロモプチド   2．3   7．4  
フェニル基  

代謝物B   3．9   12   

ブロモプチド   2．4   
了ム化  

0．69  

代謝物C   1．7   1．07   

2．埴物体内運命試験（水稲）   

［phe－14C］ブロモプチド及び［car14C］ブロモプチドを、2，500gai／ha（年間最大施   

用量の1．25倍に相当）の用量で3葉期のイネ（品種：金南風）に田面水処理し、   

25℃の温室内で収穫期まで栽培して植物体内運命試験が実施された。  

収穫期の白米、玄米及びイネ地上部（稲わら）における残留放射能濃度はそれぞ   

れ0．6～0．7、1．0～1．2及び9．5mg／kgであった。白米、玄米及び稲わらにおける主   

要残留物は、いずれの試料においても親化合物（9．2～19．2％TRR）、代謝物B   

（20．5～30．8％TRR）、C及びDは主にグルコシド抱合体としてほぼ等量ずつ存在し、   

その合計量は9．2～16．3％TRRであった。他に微量の∧声2－OH－ブロモチド（E）、   

DMBz・Amine（F）、Gやそれらの抱合体が検出された。  

主要代謝経路は、田面水及び土壌中の微生物等による脱プロム化（Bの生成）、   

植物中でのねrオブチル基、ベンジル位メチル基及びフェニル基4位における水酸   

化（C、D、．Eの生成）、アミド結合の開裂（F、Br－DMBu－Acid（J）の生成）と考   

えられた。これらの代謝物はさらにグルコシド抱合体を生成することが示唆された。   

また、白米及び稲わらの抽出残i査で認められた放射能の大部分は、それぞれデンプ   

ン及びリグニン画分に取り込まれることが明らかとなった。（参照2）  

3．土壌中運命試験  

（1）好気的湛水土壌中運命試験  

2種類の埴壌土（岩手、滋賀）及び砂壌土（茨城）水田土壌に、【phe－14C］ブロ   

モプチドを3．12mg／kg乾土及び［car－14C］ブロモプチドを2．97mg／kg乾土の用量  

で混和し、25±2℃の暗所で最長210日間インキエペー卜して、好気的湛水土壌  

中運命試験が実施された。  

ブロモプチドの推定半減期は、岩手土壌で25日、滋賀土壌で34日、茨城土壌  

で54日であった。  

処理210日後の土壌抽出物は6，4～17．2％TAR、二酸化炭素は27．3～43．2％TAR、   

土壌抽出残漆は36．6～46．5％mRであった。処理210日後の親化合物の残留量は   

0．4～6．1％mであり、主要分解物はBで、処理90日後に12．7～38．8％mRと最  

高値に達したが、処理210日後には1．3～8．6％TARまで減少した。その他の分解   

物として、E、F、3－COOH－ブロモプチド（H）、Ⅰ、Jが検出されたが、いずれも  
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1．2％TAR以下であった。   

主要分解経路は脱プロム化（Bの生成）であり、その他にねrオブチル基、ベン  

ジル位メチル基の酸化（E、H、Ⅰの生成）、アミド結合の開裂（F、Jの生成）が  

示唆された。これらの分解物も最終的に二酸化炭素にまで無機化されるか、土壌  

に強固に吸着することが明らかとなった。（参照2）  

（2）土壌吸着・脱着試験  

4種類の国内土壌（軽埴土：高知及び和歌山、壌土：北海道、砂土：宮崎）を   

用いて、 土壌吸着・脱着試験が実施された。  

土壌におけるFreundlichの吸着係数Kadsは1．6～4．7、有機炭素含有率により補   

正した吸着係数Kadsocは163～306であり、脱着係数Kd錯は11～140、有機炭素含   

有率により補正した脱着係数Kdesocは507～5710であった。ブロモプチドは土壌   

において中程度の移行性を示すと予測され、脱着係数Kdesocが吸着係数Kadsoc   

より高値を示したことから、土壌に一度吸着したブロモプチドは水によって容易   

に脱着されないか、土壌から水により容易に溶脱しないことが示唆された。（参照   

2）  

（3）土壌カラムリーチング試験  

砂壌土（茨城）及び埴壌土（岩手）に、［car－14C］ブロモプチドを3mg／kg乾土   

の用量で混和し、土壌カラムリーチング試験が実施された。  

処理放射能は下層へ移行し、21．5～39．4％mRが土壌カラムより溶出した。溶   

出液中に親化合物が茨城土壌で11．2％TAR、岩手土壌で0．5％TAR、主要分解物   

Bが茨城土壌で8．7％TAR、岩手土壌で35．9％TAR検出された。その他に、H、I   

及びJが0．5％TAR以下検出された。（参照2）  

（4）土壌移動性試験  

砂壌土（茨城）及び埴壌土（滋賀）の土壌薄層に、ブロモプチド及び分解物B   

を1mgの用量でスポット塗布し水で展開して、土壌移動性試験が実施された。  

ブロモプチド及び分解物Bともに処理部に全量が残存し、移動性は認められな   

かった。（参照2）  

4．水中運命試験  

（1）加水分解試験  

ブロモプチド及び分解物Bを、pH5（フタル酸緩衝液）、PH7（リン酸緩衝液）   

及びpH9（ホウ酸緩衝液）の各緩衝液に0．5mg几の用量で添加し、25℃の暗所で最   

長29日間インキュべ－卜して加水分解試験が実施された。  

ブロモプチド及び分解物Bのいずれにおいても、PH5、pH7及びpH9にお   

ける推定半減期は1年以上であり、加水分解に対して安定であると考えられた。   

（参照2）  
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（2）水中光分解試験   

［phe－1∠lC］ブロモプチド及び［car・14C］ブロモプチドを、PH8．3の水田水（兵庫）、   

pH8．0の海水（兵庫）、2％アセトン水及び蒸留水に1mg／Lの用量で添加し、14   

週間（1日当り約8時間）自然太陽光に当てて水中光分解試験が実施された。  

ブロモプチドの太陽光下の水中での推定半減期は、水田水、海水及び蒸留水中   

で約1ト13週（東京春の太陽光換算値：約5～6週）であり、2％アセトン水中で  

1．3週（東京春の太陽光換算値二0．6週）であった。  

ブロモプチドは太陽光により主に脱プロム化を受け、その他にフェニル基の水   

酸化、ベンジル位メチル基の酸化、ねrオブチル基の酸化、ベンジル位α炭素・窒素   

結合の開裂、末端メチル基の水素引抜き、あるいはこれらの組み合わせにより、   

20個以上の光分解物を生成したが、10％TARを超えて生成する分解物はなく、   

これらの分解物はさらに二酸化炭素にまで無機化された。（参照2）  

5．土壌残留喜式験   

火山灰・砂壌土（茨城）、沖積・軽埴土（岩手及び滋賀）、火山灰・壌土（茨城）、  

沖積・埴壌土（岩手）を用いて、 湛水状態でのブロモプチド及び分解物Bを分析対  

象化合物とした土壌残留試験が実施された。   

推定半減期は表6に示されている。（参照2）  

表6 土壌残留試験成績（推定半減期）  

土壌   ブロモプチド   
ブロモプチド＋  

濃度  
分解物B  

火山灰・砂壌土   約54日   約82日  

3mg／kga  沖積・軽埴土   約25日   約92日  

沖積・軽埴土   約34日   約106日  

火山灰・壌土   
3，200gai／bab  

3日   3日  

沖積・埴壌土   6日   6日   

容器内試験  

圃場試験  

a：純品、b：8％粒剤  

6．作物等残留試験  

（1）作物残留試験  

ブロモプチド及び代謝物B を分析対象化合物とした水稲における作物残留試   

験が実施された。結果は別紙3に示されている。ブロモプチドの最大値は、稲わ   

らを除くと、散布57日後に収穫した玄米の0．04mg／kgであった。代謝物Bの最   

大値は、稲わらを除くと、散布59日及び72日後に収穫した玄米の0．18mg耽g   

であった。（参照2）  
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（2）魚介類における最大推定残留値  

ブロモプチドの公共用水域における環境中予測濃度（PEC）及び生物濃縮係数   

（BCF）を基に、魚介類の最大推定残留値が推定された。  

ブロモプチドのPECは4Appb、BCFは177、魚介類における最大推定残留値は   

3．89ppmであった。（参照4）  

7．乳汁移行試験  

ホルスタイン種の泌乳牛（一群2頭）に、ブロモプチド及び代謝物Bをそれぞれ   

5mg此g体重／日及び10mg／kg体重／日の用量で28日間カプセル経口投与し、乳汁   

移行試験が実施された。試料の採取は投与開始1日前、投与開始1、7、14及び28   

日後、最終投与1及び3日後の朝夕2回行った。   

試験期間を通していずれの被験物質の残留値も定量限界未満（ブロモプチド：   

＜0．01mg／kg、代謝物B：＜0．014mg／kg）であった。（参照2）   

8．一般薬理吉武験   

ブロモプチドのマウス、ウサギ及びモルモットを用いた一般薬理試験が実施され   

た。結果は表7に示されている。（参照2）  

表7 一般薬理試験概要  

動物数  
試験の種類   動物種   ／群   

投与量 極g体重 （投与経路）  無作用量 血亦g体重  作用量 廟体重   

結果の概要   

職1碗体重で躯体緊張  

一般状態  
0、19．5、78．1、  軽微低下㈱、313mg晦  

（多元観察  
雄3  313、1，250、  雄：19．5  雄：78．1    体重以上で自発附筋  

浸ラ   
雌3   5，000  雌：78．1  雌：313  緊薗駅眼瞼下亀よろめ  

（腹腔内）  き歩調、立毛閣員低下雌  

雄  

へキソノウレ  
0、19．5、78．1、  

中  
313、1，250、  

5，000  
19．5   78．1   

枢  

神  
（腹腔内）  

ストリキニーネによる壁縮  
経  
抗痙攣  ICRマウス  雄10   

5，000  御報延昆ピクロトキシ  
系  （腹腔内）  5，000    ンによる弓㈱寺  

関頭扱牌沙  

雄3  
ICRマウス   雌3   

5，000  
5，000  

影響なし  

脳波  
（腹腔内）  

日本白色憧   雄3   
5，000  影響なし  

ウサギ  （腹腔内）   
5，000  

体温   日本白色種   雄4   
5，000  

5，000  
影響なし   

ウサギ  （腹腔内）  
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呼  

吸  

嘲、血圧、  
循   
環  

器  

系  

摘蛸指管  
〔7グヌス法）  

自  

律  

神  

経  

系  

橋脚募  
（マクヌス潰   

末  睦子應   

梢  

神   

経  
系   

血祭PT、  

血  

液  

系  

溶血試験   

影響なし   

日本白色種   雄3   

ウサギ  （）．5，000  

か10」由】血で収瓶  

駄10」離Ⅰ止「瀬り性庸鼠  

この収縮はm、アトロピ  

叫  
5×10■7～5×10－2  ン、フェントラミン、クアネ  

g／mL  
5×10‾4  

モルモット  g／mL   
5×10■3  

（血Ⅴ血頑1）  
g／mL  

ンて消失せず  
師10」かnl．でⅠ噂lIぐ収  

縮封喘11勅NA収宿こ  
対しては弱い増強傾向   

躯1け」如血以上で自発l重  

動石亀、詠1け一2離IILで瓦  

5×10‾7～5×10‾2  
連作職域火白熱郎抗進作  

壬叫  g／mL  
5×10‾5   5×10‾4     用はヘキサメトニウム、アト   

モ／レモット  
（加わとr∂1）  

g／mL   g／mL   ロビン、mに無影常、  
躯10J如血で軸刑又  

縮を抑軋Aαl、5一打、Hk  

収縮に対し踊傾向   

日本白色種   雄4   
5，000  影響なし   

ウサギ  （腹腔内）   
5，000  

影響なし   
日本白色種   雄3   5，000  

5，000  
ウサギ  （腹腔内）  

影響なし   
日本白色種   雄3   5，000  

5，000  
ウサギ  （腹腔内）  

日本白色種  
5×10‾5－5×10‾2  

g／mL  
5×10‾4   5×1け3  5×10▼3g／mL以上で軽   

ウサギ  g／mL   
（血Ⅵ’か∂  

g／mL  微な溶血作用   

注）溶媒として、1）はKrebsRingerを、それ以外は1％Tween80水溶液を用いた。  
－：作用量が設定できない。  

9．急性毒性試験  

ブロモプチドのラット、マウス及びウサギを用いた急性毒性試験、代謝物及び原   

体混在物（B、F、diBr一ブロモプチド（L））のマウスを用いた急性毒性試験が実施   

された。結果は表8に示されている。（参照2）  

表8 急性毒性試験概要  

投与経路   動物種   
LD50（mg／kg体重）  

観察された症状  
雄   雌   

SDラット  
＞5，000   

軽度の自発摩軌低下、群  

雌雄各10匹  
＞5，000   居欠如  

経口  死亡例なし  

ddマウス  
＞5，000   

雌雄各5匹  
＞5，000  症醐し   
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