
薬事・食品衛生審議会食品衛生分科会  

食品規格部会議事次第  

日時：平成21年6月 2 日（火）  

14時00分から16時00分  

場所：中央合同庁舎5号館共用第8会議室  

1．開  

壬生  
己我  2．  

（1）食品中のアフラトキシンに係る成分規格の設定について  

（2）清涼飲料水の規格基準の改正について  

（3）その他  

3．閉 会  

＜配布資料＞  

資料1－1：食品中のアフラトキシンの成分規格の設定に係る審議経緯等  

資料1－2：食品健康影響評価の結果の通知について（平成21年3月19日府食第261号）   

資料1－3：Genel・alStandardforContaminantsandToxinsinFoods（CODEXSTAN193－1995）（抜粋）  

資料2－1：清涼飲料水の規格基準の改正について   

資料2－2：飲用適の水（食品製造用水）の規定の取扱いについて（案）   

資料2－3：ミネラルウオーター類の原水基準の取扱いについて（案）  

資料2－4：清涼飲料水の規格基準と残留農薬等のポジティブリスト制度との整合について（案）   

資料2－5：清涼飲料水の規格基準の概要図   

資料2－6：飲料水等に係る汚染物質等基準値の比較（残留農薬を除く）  

＜参考資料＞  

参考資料1：食品中の汚染物質に係る規格基準設定の基本的考え方  

参考資料2：かび毒に関する調査研究の進捗状況  

参考資料3：清涼飲料水の規格基準（昭和34年厚生省告示第370号抄）  

参考資料4：残留農薬等のポジティブリスト制度の概要   



資料1－1  

食品中のアフラトキシンの成分規格の設定に係る審議経緯等  

1．経 緯   

我が国においては、昭和46年に食品衛生調査会等の意見により、食品中か   

らアフラトキシンを検出してはならないこととされ1）、現在、アフラトキシン  

Blを検出した食品は、食品衛生法第6条第2号（有害・有毒物質を含む食品の  

販売等の禁止）に違反するものとして規制されている。   

一方、国際的には、コーデックス委員会において、個別食品の総アフラト   

キシン（アフラトキシンBl、B2、Gl及びG2の合算）に係る規格設定の動きが   

あり、これを受け、我が国においても平成16年度から厚生労働科学研究費等   

により食品中のアフラトキシンの汚染実態等について調査研究が行われてき   

たところである。  

これらの状況を踏まえて当部会において審議した結果、コーデックス規格   

と同様に落花生及び木の実について総アフラトキシンの規格基準の設定を検   

討するとの結論が得られたことから、昨年9月、厚生労働省から食品安全委   

員会に対し食品中の総アフラトキシンに係る食品健康影響評価を依頼し、本   

年3月、その評価の結果が通知されたところであり、これを受けて、今般、   

厚生労働省から薬事・食品衛生審議会に対し、食品中のアフラトキシンに係   

る成分規格設定について諮問がなされた。  

2．アフラトキシンの概要   

アフラトキシンは、舶pe∫gナノん∫fプ∂γ〟∫、月．β∂∫∂∫ノーとノc〟∫、月．月（Ⅶ血∫等が産   

生するかび毒であり、月．〟∂川∫はアフラトキシンBl及びB2を、月．β∂r∂∫ノとノc〟∫   

及びA．170mlusはアフラトキシンBl、B2、Gl及びG2を産生する。   

アフラトキシンの毒性について、IARC（国際がん研究機関）はグループ1（人  

に対して発がん性を示す）に分類している。   

また、1997年のJECFA（FAO／WHO合同食品添加物専門家会議）での評価にお  

いて、許容摂取量は示されず、「摂取は合理的に達成可能な値にまで低減され   

るべき」とコメントされている。  

3．食品健康影響評価   

食品安全基本法（平成15年法律第48号）第24条第1項第1号の規定に基   

づき、平成20年9月3日付け厚生労働省発食安第0903001号により厚生労働  

1）昭和46年3月16日付け環食第128号：アフラトキシンが検出された食品は、食品衛生法第4条第2号   

（現第6条第2号）に違反するものとして取り扱う。  
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大臣より食品安全委員会委員長あてに意見を求めた食品中の総アフラトキシ  

ンに係る食品健康影響評価に対して、以下のとおりアフラトキシンの安全性  

が評価されている。  

アフラトキシンBl（AFBl）の遺伝毒性については、ID、Vltro及び   

ともに広範な試験が実施されており、そのほとんどにおいて陽性の結果が   

得られている。  

発がん性については、ほとんどの動物種において肝臓が標的器官であり、   

肝細胞癌が最も多く認められた。  

非発がん毒性については、実験動物において生殖パラメーターの異常、   

催奇形性、免疫毒性などが認められた。  

人における疫学調査のほとんどにおいてAFBl暴露と肝細胞癌との相関が   

指摘されている。これらの調査はアフラトキシンの暴露量が多く、かつ、   

HBVの羅患率が高い地域で実施されており、HBV感染はリスク因子であるこ   

とが示唆されている。   

AFBl以外のアフラトキシンについては、アフラトキシンGlでは遺伝毒性   

及び発がん性が認められた。アフラトキシンB2及びG2に関するデータは限   

られている。   

IARCでは、自然界で生じるアフラトキシン混合物はヒトに対して発がん   

性がある物質（グループ1）と分類している。   

上記のことから、’総アフラトキシンは遺伝毒性が関与すると判断される   

発がん物質であり、発がんリスクによる評価が適切であると判断された。   

一方、非発がん影響に関しては、TDIを設定するための定量的評価に適用で   

きる報告はなく、非発がん性を指標としたTDIを求めることは困難と判断   

された。発がんリスクについては、人の疫学調査の結果から、体重1kgあ   

たり1■ng／日の用量で生涯にわたりAFBlに経口暴露した時の肝臓癌が生じ   

るリスクとして、HBsAg陽性者では0．3人／10万人／年（不確実性の範囲0．05   

～0．5人／10万人／年）、HBsAg陰性者では0．01人／10万人／年（不確実性の   

範囲0．002～0．03人／10万人／年）となった。  

4．我が国における食品からのアフラトキシン暴露状況  

（1）汚染実態及び暴露推計  

平成16～18年度の厚生労働科学研究による調査の結果、我が国に流通す  

る食品中の総アフラトキシンの汚染実態及び暴露推計は以下のとおりであ  

った。  
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＜平成16～18年度国内流通食品のアフラトキシンの汚染実態調査結果＞  

試料数  
汚染  

検出検体の平均汚染濃度（範囲）（〃g／kg）＊1  

品 名  件数     H16  
年度  H17 年度  H18 年度  合計  アフラトキシンBl  アフラトキシンB2  アフラトキシンGl  アフラトキシンG2  総アフラトキシン   

落花生   60  60  30  150  4．88   0．31   20．9   1．90   28．0   

チョコレート 卸イト   0．27   0．13   0．13   0．1   0．33   
缶コトトを余録  40  24  64  34                   （0．ト0．88）  （0．ト0．18）  （0．ト0．33）  （0．1）   （0．ト0．21）   

ヒ0スダチオ   5   5   0．38  0．38   

はとむぎ   
2．45  0．38  0．16  2．77  

17  17  6   （0．29～9．0）   （0．ト0．58）   （0．ト0．30）  （0．3卜9．71）   

そば粉   
0．53  0．17  0．61  

12  10  6  28  2    （0．24～0．81）   （0．173）  （0．238－0．987）   

香辛料  
0．36  0．2  0．44  

21  21  5   （0．1－1．0）  （0．2）  （0．1～1．0）   

ココア  
0．33  0．13  0，11  0．40  

四  四  8    （0．17～0．60）   （0．1－0．15）   （0．1～0．11）  （0．17～0．85）   

ヒ凸－ナッツハ～ター   
0．86   0．25   0．37   0．2   1．18  

21  20  21  62  21                  （0．ト2．59）  （0．ト0．52）  （0．1－0．81）  （0．12～0．46）  （0・ト3：92）   

アーモント～（製菓  0．14   0．1  0．43   
材料含餌  24  24  6  0．37                 （0．ト0．89）  （0．ト0．17）  （0．卜0．12）  （0．ト1．06）   

コーンクナリッツ   10  10  10  30  2   0．2  0．21   

ごま油   10  10  10  30  0  

米   53  30  10  93  0   

ポップコーン   10  10  10  30  0   

豆菓子   20  10  30  0   

コーンフレーク   20  15  15  50  0   

生トウモロコシ   10   10  0   

スイートコーン＊2   50  30  10  90  0   

そば麺   39  20  25  84  0   

せんべい  21  21  0   

ヒヾ－ル   20  20  0   

乾燥イチゾク   5   5   0   

落花生粉   10   10  0   

＊1：定量限界0．1〟g／kg（ビールのみ0．005〃g／kg）  

＊2：缶詰、冷凍食品等の加工品  
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汚染実態調査の結果、アフラトキシンが検出されたのは、落花生、チョコ  

レート、ピスタチオ、はとむぎ、そば粉、香辛料、ココア、ピーナッツバタ  

ー 、アーモンド及びコーングリッツの11品目であり、胡麻油、米、ポップ  

コーン、豆がし、コーンフレーク、生トウモロコシ、スイートコーン、そば、  

せんべい及びビー ルの10品目については不検出であった。また、  

①検出した食品のうち、はとむぎでアフラトキシンBlを9Ilg／kgを含んで   

いたもの以外は、概ね低濃度であった。  

② 3年間の測定期間中にアフラトキシンが検出された食品群の平均汚染濃   

度は、いずれの食品群も1〃g／kgを超えなかった。  

③ コーングリッツ、ピスタチオ、そば粉及び香辛料は、Bグループ汚染が   

主流と考えられたが、それ以外はBGグループ汚染が多かった。  

④ 落花生では、BグループよりもGグループのほうが汚染濃度の高い現象  

が見られた。   

上記の汚染実態調査結果に基づき、アフラトキシンを含有すると考えられ   

る11品目の食品を対象として、  

①アフラトキシンBl：10Jlg／kg  

②アフラトキシンBl：4FLg／kg及び総アフラトキシン：8FLg／kg  

③アフラトキシンBl：10Jlg／kg及び総アフラトキシン：15FLg／kg  

④アフラトキシンBl：101Lg／kg及び総アフラトキシン：20pg／kg   

の4通りの基準値を設定するシナリオを想定してモンテカルロ・シミュレー   

ションによる暴露量の推計を行った結果、アフラトキシンBlの一日推定暴   

露量の分布は以下のとおりであった。   

＜平成16～18年度汚染実態調査に基づくアフラトキシンBlの一日推定暴露量の分布＞  

シナリオ   シナリオ①  シナリオ②  シナリオ③  シナリオ④   

下限値以下の仮定＊  仮定A  仮定B  仮定A  仮定B  ■仮定A・  仮定B  仮定A  仮定B   

10ハ○－センタイル   0   0   0   0   0   0   0   0   

50ハ○－センタイル   0   0   0   0   0   0   0   0   

80パーセンタイル   0   0   0   0   0   0   0   0   

90ハ○－センタイル   0．001  0．001  0．001  0．001   0．001  0．001  0．001  0．001   

95ハ○－センタイル   0．003  0．004  0．003  0．003  0．003  0．004  0．003  0．004   

97．5ハ○－センタイル  0．009  0．010  0．009  0．010  0．010  0．010  0．009  0．010   

99．0ハ○－センタイル  0．045  0．051  0．041  0．048  0．043  0．049  0．042  0．049   

99．5ハ○－センタイル  0．■305  0．307  0．259  0．261  0．283  0．285  0．285  0．286   

99．9ハ○－センタイル  2．063  2．063  1．881  1．880  1．956  1．956  1．895  1．958   

＊仮定A：検出下限未満■の検体について、検出下限値である0．1JJg／kgと仮定   

仮定B：検出下限未満の検体について、検出下限値の0．1FLg／kgとOFLg／kgの間の一様分布と仮定  
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この結果、年齢構成比で重み付けした日本人全体のアフラトキシンBlの暴  

露量は、99．9パーセンタイル値が、もっとも安全側をとったシナリオである  

「アフラトキシンBlのみ」の規制の場合で2．06ng／kg／dayであり、もっと  

も少なめに見積もられる「アフラトキシンB14〟g／kg、総アフラトキシン8  

〟g／kg」の規制の場合で1．88ng／kg／dayであった。  

（2）食品健康影響評価   

食品安全委員会の食品健康影響評価において、食品からのアフラトキシン   

の暴露について、以下のとおりまとめられている。  

2004年～2006年に実施された汚染実態調査結果からアフラトキシンが   

含有されると思われる11品目を対象に確率論的手法を用いて暴露量の推   

定を行った結果では、AFBlに対して10FLg／kgを検出限界として規制をし   

ている現状においては、AFBlで4又は10FLg／kg及び総アフラトキシンで   

8、15又は20FLg／kgの基準値を設定したとしても、AFBl一目推定暴露量  

はほとんど変わらなかった。よって、落花生及び木の実（アーモンド、ヘ   

ーゼルナッツ、ピスタチオ）について、総アフラトキシンの規格基準を設  

定することによる食品からの暴露量に大きな影響はなく、様々な条件を前   

提とし不確実性を含んでいる推計ではあるが、現状の発がんリスクに及ぼ   

す影響もほとんどないものと推察された。しかしながら、アフラトキシン   

は遺伝毒性が関与すると判断される発がん物質であり、食品からの総アフ  

ラトキシンの摂取は合理的に達成可能な範囲で出来る限り低いレベルに   

するべきである。汚染実態調査の結果、BGグループの汚染率が近年高くな  

る傾向が見られていることを考慮すると、落花生及び木の実について、発   

がんリスク及び実行可能性を踏まえ適切に総アフラトキシンの基準値を  

設定する必要がある。なお、アフラトキシンは自然汚染であり、BG比率が  

一定しないと予想されることから、総アフラトキシンとAFBlの両者につ  

いて規制を行うことが望ましい。  

また、食品からの総アフラトキシンの摂取を合理的に達成可能な範囲で  

出来る限り低いレベルにするために、落花生及び木の実以外の主要な食品   

についても、汚染実態及び国際的な基準設定の動向等を踏まえ、総アフラ   

トキシンの規格基準の必要性について検討を行うことが望ましいと考え  

る。  
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5．諸外国等における規制状況等   

諸外国等における規制又はガイドライン値は以下のとおりである。   

（1）コーデックス委員会（CODEXSTAN193－1995，REV3－2007）  

総アフラトキシンの  
食 品  

最大基準値（〝g／kg）   

落花生（加工用原料）   15   

加工用木の実＊1（アーモンド、ヘーゼルナッツ、ビス   

タチオ）   
15  

直接消費用木の実＊2（アーモンド、ヘーゼルナッツ、   

ビスタ≠オ）   
10  

＊1：食品の原材料として使用され、若しくは加工され又は人の消費用に提供される前にアフラトキシン  

のレベルを低減可能な更なる加工／処理を行うことが意図されている木の実。アフラトキシンのレ  

ベルを低減可能な加工とは、殻剥き、湯通し後の色選別、比重及び色（傷）による選別をいう。  

ピスタチオ中のアフラトキシンは焙焼により低減するといういくつかの証拠があるが、他のナッツ  

についての情報はない2）。  

＊2：アフラトキシンのレベルを低減可能な更なる加工／処理を行うことが意図されていない木の実3）。  

（2）米国（CompliancePolicyGuide）  

総アフラトキシンの  
食 品  

最大基準値（〃g／kg）   

すべての・食品   20   

ブラジルナッツ   20   

落花生及び加工品   20   

ピスタチオ   20   

（3）オーストラリア（FoodStandardsCodel．4．1）  

総アフラトキシンの  
食 品  

最大基準値（〃g／kg）   

落花生   15   

木の軍   15   

2）Treenutsdestinedfbrfurtherprocessing－nutS，WhichareintendedtoundergoapaddltlOnalprocessing／  
tr飽tmentthathas provento reducelevels ofaflatomis before beingusedas anlngredientinfoodstuffs，  
0therwiseprocessedorof托redforhumanCOnSumptlOn．Processesthathaveproventoreducelevelsofaflatoxins   
areshe11ing，blanChingfo1lowedbycolorsortlng，andsortingbyspeci？cgravityandcolor（damage）・Thereis  
SOmeevidencethatroastlngreducesaflatoxinsinpistachiosbutforothernutstheevidenceisstilltobesupplied．  

3）Ready－tO－eattreenutS－nutS，Whicharenotintendedtoundergoanadditionalprocessing／heatmentthathas  
PrOVentOreducelevelsofaflatoxins．  
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（4）EU（COMMISSIONREGULÅTION（EC）No1881／2006）  

食 品   
最大基準値（〃g／kg）  

アフラトキシンBl  総アフラトキシン   

1．落花生で、人が直接食べる又は食品の原材料とし   

て用いられる前に選別やその他の物理的処理が行   8．0   15．0  

われるもの   

2．ナッツ類で、人が直接食べる又は食品の原材料と   

して用いられる前に選別やその他の物理的処理が   5．0   10．0  

行われるもの   

3．落花生、ナッツ類及びそれらの加工品で、人が直   

疲食べるもの又は食品の原材料として用いられる   2．0   4．0  

もの   

4．乾燥果実で、人が直接食べる又は食品の原材料と   

して用いられる前に、遠別やその他の物理的処理が   5．0   10．0  

行われるもの   

5．乾燥果実及びそれらの加工品で、人が直接食べる   
2．0   4．0   

もの又は食品の原材料として用いられるもの   

6．穀類及びそれらの加工品（穀類の加工品を含む製   
2．b   4．0   

品を含む）（7、9及び10の食品を除く）   

7．トウモロコシで、人が直接食べる又は食品の原材   

料として用いられる前に、選別やその他の物理的処   5．0   10．0  

理が行われるもの   

8．以下の種類のスパイス類   

唐辛子類（乾燥したものであって、チリ、粉唐辛   

子、カイエン及びパプリカを含む）   

コショウ類（白及び黒コショウを含む）   5．0   10．0  

ナツメグ   

ショウガ   

ターメリック   

9．穀類を原材料とする食品及び乳幼児用ベビー フ   

ード   
0．10  

10．乳幼児向け特殊医療目的の栄養食品   0．10  
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6．食品健康影響評価等を踏まえた対応案   

厚生労働科学研究における暴露推計によると、すべての食品についてアフ   

ラトキシンBlを試験法の検出限界（10ppb）で管理している現行の規制状況に   

おいては、アフラトキシンBlをより低いレベルで管理した場合も含め、総ア   

フラトキシンによる規制の有無によって暴露量に顕著な差異は認められず、   

現状の発がんリスクに及ぼす影響もほとんどないものと考えられた。これは   

我が国に流通する食品において、運用している管理水準を超えてアフラトキ   

シンBlを含有するものの割合が少ないためと考えられ、この結果は現行の規   

制が有効に機能していることを強く支持していると言える。   

一方、食品安全委員会の食品健康影響評価によると、アフラトキシンは遺  

伝毒性が関与すると判断される発がん物質であり、食品からの総アフラトキ   

シンの摂取は合理的に達成可能な範囲でできる限り低いレベルにするべきで   

あるとされている。また、これまでの調査研究の結果、  

① 落花生について、アフラトキシンBいB2、Gl及びG2の複合汚染が増加して  

いること   

② 我が国で流通する落花生においてアフラトキシンBlよりGlの汚染濃度が  

高い場合があること   

③ 我が国は木の実の輸入国であること  

等に鑑みると、落花生及び木の実（アーモンド、ヘーゼルナッツ及びピスタ   

チオ）について、コーデックス規格と同様に総アフラトキシンの規格基準を   

設定することは、アフラトキシンBl以外のアフラトキシン類による発がん性   

も含めた健康被害を未然に防止する上で妥当であると考えられる。  

以上を踏まえ、落花生、アーモンド、ヘーゼルナッツ及びピスタチオにつ   

いて、以下のとおり食品衛生法第11条第1項に基づく総アフラトキシンの成   

分規格を設定する。   

併せて、食品中の総アフラトキシンの分析法を示す（別紙参照）。  

＜落花生及び木の実の総アフラトキシンに係る成分規格（案）＞  

食 品   
総アフラトキシソの  

最大含有量（〃g／kg）   

落花生（加工用）   15   

アーモンド、ヘーゼルナッツ及びピスタチオ   

（加工用）   
15  

アーモンド、ヘーゼルナッ 

（直接消費用）   
10  
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なお、加工用とは、販売の用に供する前に、アフラトキシンの含有量を低  

減可能な製造又は加工等を行うことが意図されているものをいい、殻剥き、  

湯通し後の選別並びに比重及び色（傷）による選別がこの工程に該当する（ピ  

スタチオについては倍焼を含む。）。また、直接消費用とは、上記の製造又は  

加工を行うことが意図されていないものをいう。  

7．検討事項  

（1）食品衛生法第6条第2号の規定の運用について  

現在、アフラトキシンBlを検出した食品は、食品衛生法第6条第2号の   

規定（有害・有毒物質を含む食品の販売等の禁止）に違反するものとして   

取り扱っており、その試験法の検出限界を10ppbとして運用している。  

今般の総アフラトキシンに係る成分規格設定に伴い、当該規定の運用を  

見直す必要性はないか。   

（2）その他主要な食品等の取扱いについて  

米については、摂取量が最も多い食品であるものの、国内流通時及び輸  

入時の検査においてアフラトキシン類による汚染は認められていない。  

また、そばやとうもろこし等については、我が国においてアフラトキシ   

ン類の汚染実態が確認されているが、アフラトキシンBl以外のアフラトキ  

シン類による顕著な汚染は認められていない。  

今後、これらの食品について、総アフラトキシンに係る成分規格設定を  

検討する必要性はないか。  

8．今後の予定   

薬事・食品衛生審議会食品衛生分科会において、落花生、アーモンド、ヘ   

ーゼルナッツ及びピスタチオの総アフラトキシンに係る成分規格の設定につ   

いて審議を行う。  
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（別紙）落花生、アーモンド、ヘーゼルナッツ及びピスタチオ並びに  

その加工品中の総アフラトキシン試験法  

1．分析対象物質   

アフラトキシンBl、アフラトキシンB2、アフラトキシンGl及びアフラトキシンG2  

2．装置   

蛍光検出器付き高速液体クロマトグラフ及び液体クロマトグラフ・質量分析計  

3．試薬、試液等1）   

次に示すもの以外は、食品、添加物等の規格基準（昭和34年厚生省告示第370号）   

第2 添加物の部 C試薬・試液等の1．に掲げるものを用いること。   

アフラトキシンBl標準品 本品はアフラトキシンB198％以上を含む。   

アフラトキシンB2標準品 本品はアフラトキシンB298％以上を含む。   

アフラトキシンGl標準品 本品はアフラトキシンG198％以上を含む。   

アフラトキシンG2標準品 本品はアフラトキシンG298％以上を含む。   

アセトニトリル 高速液体クロマトグラフ用に製造されたもの。   

水 高速液体クロマトグラフ用に製造されたもの。   

メタノール 高速液体クロマトグラフ用に製造されたもの。   

多機能カラム 逆相樹脂、陰イオン交換樹脂及び陽イオン交換樹脂を混合したものを   

充てんしたもの（シリンジ型2）又は押し出し型3））。   

イムノアフィニテイカラム アフラトキシン特異抗体を結合した単体を充てんした  

もの4）。   

ろ紙 Whatman No．5又はその同等品。   

ガラス繊維ろ紙 Whatman934AH又はその同等品。   

生理的リン酸緩衝液（PBS） 塩化カリウム0．20g、リン酸－カリウム0．20g、リン   

酸ニナトリウム（無水）1．16g（又はリン酸ニナトリウム2．92畠）、塩化ナトリ  

ウム‘8．00gを900mLの水に溶解し、0．1mol／L塩酸又は水酸化ナトリウムでpH   

7．4に調製し、1Lに定容する5）。  

4．試験溶液の調製  

（1）多機能カラム法  

粉砕均一化した試料50gをプレ 

採る。これにアセトニトリル及び水（9：1）混液200mLを加え、5分間ブレン   

ド又は30分間振とうした後、ろ紙でろ過又は遠心分離する。ろ液5mLを多機能カ   

ラムに静かに注入し、毎分1．O mLの流速で流出する。最初に溶出される流出液約   

1mL6）を試験管に採る。  
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この溶液0．5mLをスクリューキャップ付きバイアル又は共栓付の試験管や遠心   

管等へ正確に量り採り、窒素気流又はエバボレータを用いて溶媒を除去する。残   

留物にトリフルオロ酢酸0．1mLを加え、密栓して激しく撹拝する。室温、暗所で   

15分間放置した後、アセトニトリル及び水（1：9）混液0．4mLを加えたもの   
を試験溶液7）とする。  

（2）イムノアフィニテイカラム法8）  

粉砕均一化した試料50gをブレンダー容器又は共栓付き三角フラスコ等に量り   

採る。これにメタノール及び水（8：2）混液200mLを加え、5分間ブレンド又   

は30分間振とうした後、ろ紙でろ過又は遠心分離する。ろ液10．O mLを正確に量   

り採り、PBSを加えて50．OmLとする9）。十分混合した後、ガラス繊維ろ紙を用い   

てろ過し、ろ液10．O mLを正確に量り採り、イムノアフィニティーカラムに注入   

する10）。全てのろ液を流出させたのち、カラムをPBSlOmL以上及び精製水10mL   

以上で洗浄し11）、加圧してカラム内の水分を完全に流出させる12）。アセトニトリ   

ル5mLを注入し溶出後13）、溶出液にアセトニトリルを加えて正確に5．O mLとし、   

十分混合する。  

この溶液2．5mLをスクリューキャップ付きバイアル又は共栓付の試験管や遠心   

管等へ正確に量り採り、窒素気流を又はエバボレータを用いて溶媒を除去する14）。   

残留物にトリフルオロ酢酸0．1mLを加え、密栓して激しく撹拝する。室温、暗所   

で15分間放置した後、アセトニトリル及び水（1：9）混液0．4mLを加えたも   

のを試験溶液とする15）。  

5．検量線の作成   

各アフラトキシン標準品の0．5～16mg／Lを含むアセトニトリル及び水（1：9）   

混液の標準溶液を数点調製する。それぞれ高速液体クロマトグラフに20〃Lを注入し、   

ピーク高法又はピーク面積法により検量線を作成する。  

6．定量試験  

4（1）又は4（2）で得られた試験溶液を蛍光検出器付き高速液体クロマトグラフ   

に注入し、、5の検量線を用いて各アフラトキシンの含量を求める。   

＜測定条件＞  

カラム：オクタデシルシリル化シリカゲル 内径4．6mm、長さ150mm又は250mm、  

粒径3～5〃m16）  

カラム温度：40℃   

移動相：アセトニトリル、メタノール及び水（1：3：6）混液  

流速：1．O mL／min   

検出波長：励起波長365nm、蛍光波長450nm  

注入量：20／JL  
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7．確認試験  

6においてアフラトキシンが検出された場合、4（1）又は4（2）で得られた試験   

溶液を高速液体クロマトグラフ質量分析計に注入し、確認を行う。   

＜測定条件＞   

カラム：オクタデシルシリル化シリカゲル 内径2．Om、長さ150mm、粒径3～5  

〃m）   

カラム温度：40℃   

移動相：メタノール及び10mol／L酢酸アンモニウム（62：38）混液   

流速：0．2mL／min   

注入量：5〃L   

イオン化モード：ESI（＋）   

ドライガス流速・温度：10L／min・350℃   

ネプライザーガス圧力：345kPa  

フラグメンター電圧：100V   

モニターイオン（m／z）：  

Precorser  Target  Qualifier   CEl   CE2   

AFG2   331   245   189   35   35   

AFGl   329   ●243   200   30   30   

AFB2   315   259   287   25   25   

AFBl   313   241   213   45   45   

＜注解＞  

1）アフラトキシンは強力な発がん物質であるため、取扱いに注意すること。正確に秤   

量された市販品（Sigma杜等から入手可能）を用いると便利である。また、標準溶   

液調製法として、AOAC掲載の方法（Mary W．Trucksess：OfficialMethods of   

Analysis ofAOACInternational（18thEdition）chapter49，p．3－5，（2005））が   

有用である。さらに、試験に用いた器具、前処理用カラム、検体等は、1％（v／v）   

濃度の次亜塩素酸ナトリウムに2時間以上浸けた後、処理すること。  

2）MultiSep＃228（Rムmer Labs社製）、Autoprep MF－A（昭和電工（株）製）等が使用   

可能である。コンディショニングを行わずそのまま用いる。使用するカラムによっ   

て溶出パターンが異なるので、標準溶液を用いて事前に溶出量を確認すること。ま   

た、使用する多機能カラムは、あらかじめアフラトキシンBlの回収率が90％以上   

であることを確認すること（AOAC掲載の方法（MaryW．Trucksess：OfficialMethods   

ofAnalysisofAOACInternational（18thEdition）chapter49，p．26－27，（2005））   

が有用である）。  
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3）MFA－1000（昭和電工（株）製）、MycoSep＃228（Romer Labs社製）等が使用可能で  

ある。   

4）AFLAKING（（株）堀場製作所製、対象：総アフラトキシン）、AflaTest WB（VICAM   

社製、対象：総アフラトキシン）、EASI－EXTRACTアフラトキシン（R－BIOPHAMRHONE   

社製、対象：総アフラトキシン）、AflaCLEAN（LC Tech社製、対象：総アフラト   

キシン）等が使用可能である。なお、使用前にカラム中のゲルに亀裂や気泡が生じ   

ていないことを確認し、亀裂や気泡が生じている場合には、カラム上部から注射器   

等で圧力を加えて除去すること。また、使用するイムノアフィニティーカラムは、   

あらかじめ使用条件下での総アフラトキシンの回収率がいずれも80％以上である  

ことを確認すること（AOAC法（MaryW．Trucksess：OfficialMethodsofAnalysis   

ofAOACInternational（18thEdition）Chapter49，p．31（2005））等が有用である）。   

5）Phosphate Buffered Saline Tablet（Sigma－Aldrich社製）等が使用可能である。   

また、イムノアフィニティーカラムによっては、PBSの代わりに精製水を使用可能  

なものもある。  

6）多機能カラム精製では、爽雑物はカラムに保持されて遅れて溶出し、アフラトキシ  

ンはカラムに保持せず常に－一定の濃度で溶出されることから、初期溶出液1．O mL  

が最も精製度が高い。   

7）必要に応じて、遠心処理等で不溶物を除去後、試験溶液とする。  

8）本法は、加工食品等において多機能カラム法を用いた前処理では爽雑物や妨害物の  

ため総アフラトキシンの定量が困難である場合に限り行うこと。  

9）試料抽出液をPBSで希釈すると沈殿が生じることがあり、これを直接イムノアフィ  

ニティーカラムに注入するとカラムが詰まることがあるため、その場合にはガラス   

繊維ろ紙によりろ過を行うこと。また、試料によってはWhatman934AHろ過では  

沈殿を除去することができないことがあり、その場合にはWhatman GF／Fによるろ  

過が有効である。  

10）イムノアフィニティーカラムの下部にストップコックを取り付け、これをバキュー  

ムマニホールド等に連結し、カラム内の溶液を全部流出させた後、カラム内にPBS  

を満たし全量を流出させ、カラムのコンディショニングを行う。その後、カラム容  

量の約半分の量のPBSを注入し、ストップコックを閉め、リザーバー（30．O mL   

（Waters社製）や注射器等が利用可能）とコネクターを用いて連結する。試料希   

釈ろ液を注入する際には、毎秒約1～2滴の速度で溶出するように調節する。  

11）洗浄する時にはストップコックで流速を調節する必要はない。また、洗浄液はカラ   

ム内をピペット等で満たし、その全量を排出させる操作を繰り返すことが有効であ   

る。着色したカラム内ゲルがなるべく脱色するように洗浄液量を調節する。  
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12）注射器にリザーバーコネクターを取り付けたものを用意し、これをカラム上部に連   

結し空気を押し出すことによりカラム内水分を除去することが可能である。  

13）アセトニトリル1mLをカラムに注入し、自然落下で溶出させた後、5分間放置す   

る。さらにアセトニトリル1mLをカラムに注入し溶出させる。この操作をもう一度   

繰り返す。  

14）溶出液を蒸発乾固させる際にアフラトキシンがバイアルに吸着することがある。こ   

の場合、シラーン処理したバイアル（Supelco社製等、使用前に20～30％アセトニ   

トリル水等で洗浄し、乾燥させたもの）を用いることが望ましい。  

15）トリプルオロ酢酸による蛍光誘導化（TFA法）のほかに、フォトケミカルリアクタ   

ーによる蛍光誘導化法（PR法，Joshua，H．etal．：J．chromatogrA．，654，247－254，   

1993）やコブラセル法（KC法，Kok，W．T．etal，：J．Chromatogr．，367，231－236，   

1986，Papadopoulou－Bouraoui，A．et al．：J．AOACInt．，85，411－416，2002）  

も応用可能である。PR法はポストカラムで紫外線照射により生成する蛍光誘導体化   

物を、KC法はポストカラムで電気化学的に生ずるプロムにより生成するプロム誘導   

体化物を測定する簡便な手法である。いずれもポストカラム反応であるため、高速   

液体クロマトグラフィーにおけるアフラトキシンの溶出順序が異なる（G2、Gl、一B2、   

Blの順）。PR法及びKC法の場合、トリフルオロ酢酸による反応を行わないため、   

標準溶液調製の際は、試験溶液0．5mLをスクリ定一キャップ付バイアル又は共栓   

付の試験管や遠心管等に正確に量り採り、窒素気流又はエバボレータを用いて溶媒  

を除去後、アセトニトリル及び水（1：9）混液0．5mLを正確に加えたものを試   

験溶液 

条件の一例を以下に示す。  

＜PR法＞  

カラム：オクタデシルシリル化シリカゲルカラム（内径4．6mm、長さ150又は  

250mm、粒径3～5〃m）、カラム温度：40℃、移動相：メタノール及び水（4：  

6）混液、流量：0．7mL／min、検出波長：励起波長365nm、測定波長450nm、  

PR反応システム：245nm低圧水銀灯（15W）照射システム、反応コイル：内径  

0．25m、長さ15～20m、注入量：20〃L  

＜KC法＞  

カラム：オクタデシルシリル化シリカゲルカラム（内径4．6mm、長さ150又は  

250mm、粒径3～5〃m）、カラム温度：40℃、移動相：メタノール及び水（4：  

6）混液（1Lあたりに臭化カリウム119mg及び4mol／L硝酸350LLLを加える）、  

流量：1．O mL／min、検出波長：励起波長365nm、測定波長450nm、KC反応シス  

テム：コブラセル（R－Biopharm Rh6ne社製）、電流：10011A、注入量：20pL   

16）InertsilODS－3（ジーエルサイエンス社製）、ShodexSilicaC18M4E（昭和電工（株）  

製）及びCadenza CD－C18CDOO6（インタクト社製）等が使用可能である。  

－14－   
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かび毒評価書   
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総アフラトキシン  

（アフラトキシンBl、B2、Gl及びG2）  

2009年3月  

食品安全委員会   



Ⅲ．安全性に係る知見の概要  日 次  

1，実験動物等における体内動態（吸収、分布、代謝、排泄）．    ‥12  
12  

12  

12  

12  

13  

14  

15  

15  

16  

16  

16  

17  

17  

18  

（1）実験動物及び動物組織  ○食品安全委員会委員名簿  

（D 吸収  

② 分布  
③ 代謝  

④ 排泄  

○食品安全委員会かび毒・自然毒等専門調査会専門委員名簿………………‥5  

○他の専門調査会に属する専門委員  

（2）ヒト組織  

2．実験動物等における毒性（AFBl）  

（1）急性毒性  2．現行規制等  

（2）慢性毒性・発がん性  （1）国内規制  

① 82週間発がん性試験（ラット、混餌投与）  

②104週間発がん性試験（ラット、混餌投与）  

③ 生涯投与発がん性試験（ラット、混餌投与）  

④ 生涯投与発がん性試験（ラット、混餌投与）  

（2）諸外国等の規制またはガイドライン値  

Ⅱ．評価対象物質の概要  

1．名称、分子式、分子量、構造式  

（1）アフラトキシンB】（AFBl）  ⑤ 88週間発がん性試験  

⑥ 82週間発がん性試験  

⑦ 78週間発がん性試験  

⑧ 86週間発がん性試験  

⑨ 500日間発がん性試験  

⑩104週間発がん性試験  

⑪104週間発がん性試験  

⑫ 66週間発がん性試験  

⑬ 90週間発がん性革験  

⑭ 46週間発がん性試験  

⑮ 65週間発がん性試験  

⑯ 58週間発がん性試験  

⑰ 70週間発がん性試験  

⑱ 24週間発がん性試験  

⑱ 24週間発がん性試験  

⑳ 82週間発がん性試験  

（ラット、混餌投与）  

（D化学名  

②分子式  

③分子量  

④構造式  

（ラット、強制経口投与）  

（ラット、強制経口投与）  

（ラット、強制経口投与）  

（ラット、強制経口投与）  

（ラット、強制経口投与）  

（ラット、強制経口投与）  

（ラット、強制経口投与）  

18  

18  

18  

19  

19  

19  

20  

付  

（2）アフラトキシンBヱ（AFB2）  

（D化学名  

②分子式  

③分子量  

④構造式  

（ラット、飲水投与）  20  

20  

20  

20  

21  

21  

21  

21  

（ラット、腹腔内投与）  

（ラット、皮下投与）  

（ラット、皮下投与）  

（マウス、混餌投与）  

（3）アフラトキシンG－（AFGl）  

①化学名  

②、分子式  

③分子量  

④構造式  

（マウス、腹腔内投与）  

（マウス、腹腔内投与）  

（マウス、腹腔内投与）  （4）アフラトキシンG2（AFG2）  

①化学名  

②分子式  

③分子量  

④構造式  

⑳15カ月間発がん性試験（トランスジェニックマウス、腹腔内投与）…22  

⑳ 78週間発がん性試験（ハムスター、強制経口投与）．     ．．22  

⑳ 発がん性試験（サル、腹腔内及び経口投与）  

⑳172週間発がん性試験（ツ／くイ、混餌投与）  

⑳ その他  2．物理化学的特性  

（3）生殖発生毒性  3．産生生物  

① 生殖毒性試験（ラット、強制経口投与）   4，発見の経緯  
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② 生殖毒性試験（ラット、強制経口投与）  

③ 生殖毒性試験（ラット、腹腔内投与）  

25  

25  

25  

25  

25  

26  

26  

26  

26  

26  

27  

27  

27  

27  

27  

27  

② 遺伝毒性  

③ 発がん性  ④／■〃レイかⅦ生殖毒性試験（ラット）  

⑤ 生殖毒性試験（マウス、混餌投与）  （2）アフラトキシンG，（AFGl）  

① 代謝  ⑥ 生殖毒性試験（ウサギ、強制経口投与）  

② 遺伝毒性  

③ 

⑦ 生殖毒性試験（ミンク、混餌投与）  

⑧ 発達神経毒性試験（ラット、皮下投与）  

⑨ 発達神経毒性試験（ラット、腹腔内投与）  （3）アフラトキシンG2（AFG2）  

① 遺伝毒性  

② 発がん性  

⑩ 発生毒性試験（ラット、皮下投与）  

⑪／〃レ／‘汁ク発生毒性試験（ラット）  

⑫ 発生毒性試験（マウス、腹腔内投与）  

⑬ 発生毒性試験（マウス、強制経口投与）  

⑭ 発生毒性試験（マウス、強制権口投与）  

5．発がんリスクの推定（AFBl）  

（1）JECFA   

（2）EFSA  

6．暴露状況  ⑮ 発生毒性試験（ニワトリ）  

（4）遺伝毒性  （1）汚染実態  

① AFBlの遺伝毒性試験  （2）暴露呈の推計（AFBl）  

② AFBlの遺伝毒性の活性への修飾因子に関する試験．‥       ‥28  

③ AFBl誘発腫瘍における癌原遺伝子及び腫瘍抑制遺伝子に関する試験．‥28  Ⅳ．食品健康影響評価  

（5）その他  29  

29  

30  

31  

31  

32  

33  

33  

33  

35  

35  

36  

36  

37  

38  

U  

① AFBlの発がん性を修飾する因子  ＜別紙1：検査値等略称＞  

② 免疫毒性  ＜別紙2：2004～2006年度に実施されたアフラトキシン汚染実態調査結果＞…‥53  

3．ヒトにおける知見（AFBl〉  ＜参照＞  

（1）体内動態（吸収、分布、代謝、排泄）  

（2）急性毒性  

（3）発がん性  

（D 記述調査  

＜参考資料＞我が国におけるアフラトキシンの暴露量及び発がんリスクの試算・‥55   

（ヨ コホート調査  

③ 症例対照調査  

（4〉 生殖発生毒性  

（5）遺伝毒性等  

（》 尿中及び組織中におけるDNA付加体  

② タン／くク質付加体  

③ DNAへの結合の修飾因子  

④ ヒト肝細胞癌におけるp53腫瘍抑制遺伝子の突然変異……………38  

⑤ ヒト肝細胞癌におけるその他の遺伝的変化  

（6）その他  

4．AFBl以外のアフラトキシンに関する知見  

（1）アフラトキシンB2（AFB2）  



＜蕃★の経韓＞  

2008年 9月 3日 厚生労働大臣より食品中の総アフラトキシンに係る食品健  

要 約  

総アフラトキシン（アフラトキシンBl、B2、Gl及びG2）について、JECFA、EFSA  

及びIARCの資料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、体内動態試験、急性毒性試験、慢性毒性・発がん性試験、  

生殖発生毒性試験、遺伝毒性試験、ヒトにおける疫学調査結束等である。   

アフラトキシンBl（AFBl）の遺伝毒性については、血血及び血豆l竹ともに広  

範な試験が実施されており、そのほとんどにおいて陽性の結果が得られている。   

発がん性に？いては、ほとんどの動物種において肝臓が標的器官であり、肝細胞痛  

が最も多く認められた。   

非発がん毒性については、実験動物において生殖パラメーターの異常、催奇形性、  

免疫毒性などが認められた。   

人における疫学調査のほとんどにおいてAF81暴露と肝細胞癌との相関が指摘さ  

れている。これらの調査はアフラトキシンの暴露量が多く、かつ、HBVの雁患率が  

高い地域七実施されており、HBV感染はリスク因子であることが示唆されている。   

AFBl以外のアフラトキシンについては、アフラトキシンGlでは遺伝毒性及び発  

がん性が認められた。アフラトキシンB2及びG2に関するデータは限られている。  

IARCでは、自然界で生じるアフラトキシン混合物はヒトに対して発がん性がある  

物質（グループ1）と分類している。  

上記のことから、総アフラトキシンは遺伝毒性が関与すると判断される発がん物質  

であり、発がんリスクによる評価が適切であると判断された。一方、非発がん影響に  

関しては、TDIを設定するための定量的評価に適用できる報告はなく、非発がん性を  

指標としたでDIを求めることは困難と判断された。発がんリスクについては、人の  

疫学調査の結果から、体重1kgあたり1ng／日の用量で生涯にわたりAFBlに経口暴  

露した時の肝臓癌が生じるリスクとして、H月sAg陽性着では0．3人／10万人／年（不  

確実性の範囲0．05～0．5人／10万人／年）、HBsAg陰性看では0．01人／10万人／年（不確  

実性の範囲0．002～0．03人／10万人／年）となった。  

暴露量の推定結果から、AFBlに対して10帽戊gを検出限界として規制をしている  

現状においては、落花生及び木の実（アーモンド、ヘーゼルナッツ、ピスタチオ）に  

ついて、総アフラトキシンの規格基準を設定することによる食品からの暴露量に大き  

な影響はなく、現状の発がんリスクに及ぼす影響もほとんどないものと推察された。  

しかしながら、アフラトキシンは達伝毒性が関与すると判断される発がん物質であり、  

食品からの総アフラトキシンの摂取は合理的に達成可能な範囲で出来る限り低いレ  

ベルにするべきである。汚染実態調査の結果、BGグループの汚染率が近年高くなる  

傾向が見られていることを考慮すると、落花生及び木の実について、発がんリスク及  

び実行可能性を踏まえ適切に総アフラトキシンの基準値を設定する必要がある。   

康影響評価について要請、関係書類の接受  

第254回食品安全委員会（要請事項説明）  

第9回かび毒・自然毒等専門調査会  

第10回かび毒・自然毒等専門調査会  

第272回食品安全委員会（報告）  

より 3月 6日 国民からの御意見・情報の募集  

かび寿・自然毒等専門調査会座長より食品安全委員会委員長へ報告  

第278回食品安全委員会（報告）  

（同日付で厚生労働大臣に通知）  
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＜士品安全垂員会委員名簿＞  

見上 彪（委員長）   

小泉直子（委員長代理）  

長尾 拓  

野村一正  

畑江敬子  

廣瀬雅雄  

本間清一  

A  

＜食品安全委員会かび暮  

佐竹元吉（座長）  

高鳥浩介（座長代理）  

荒川 修  

大島泰克   

河合賢一  

熊谷 進  

合田幸広  

小西良子  

自然暮等書門調査会書門章且名簿＞  

塩見一雄  

渋谷 淳  

豊田正武  

伏谷伸宏  

矢部希見子  

山浦由郎  

芳澤宅貫  

く他の専門■査会に■する書門委員＞  

広輝明彦  

本間正充   

（2008年11月17日 第10回かび毒・自然毒等専門調査会）  



l．背景  

1．軽♯  

現在、我が国においては、アフラトキシンBl（A下IBl）を検出した食品は食品衛   

生法第6条第2号に違反するものとして規制されているところであるが、コーデッ   

クス委員会における木の実へのアフラトキシンの規格策定の動き等を受け、厚生労   

働省では平成16年度から厚生労働科学研究費等で食品中のアフラトキシンについ   

て調査研究を行ってきた。  

当該調査研究の結果を踏まえ、2008年7月8日に厚生労働省薬事・食品衛生審   

議会食品衛生分科会食品規格部会において審議が行われた結果、   

（D 落花生について、AFBl、アフラトキシンB2（AFB2）、アフラトキシンGl  

（AFGl）及びアフラトキシンG2（AFG2）の複合汚染が増加していること  

② 我が国で流通する落花生においてAFBlより Af’Glの汚染濃度が高い場合  

があること  

③ 我が国は、木の実の輸入国であること  

等に鑑み、現在の規制に加えて、今後、落花生及び木の実（アーモンド、ヘーゼ   

ルナッツ、ピスタチオ）について、コーデックス規格と同様に総アフラトキシン   

（AFBl、AFB2、AFGl及びAFG2）の規格基準の設定を検討するとの結論が得ら   

れた。  

この結論を受け、食品安全委員会は、厚生労働省より、食品安全基本法第24条   

第1項第1号の規定に基づき、食品中の総アフラトキシンに係る食品健康影響評価   

について意見を求められた。（参照1）  

2．現行規制等  

（1）国内親飼  

全ての食品において、AFBlが不検出（昭和46年3月16日付環食第128号）  

（総アフラトキシンに関する規制なし）  

（2）諸外国等の規制またはガイドラインせ  

諸外国等における規制またはガイドライン値は表1～4に示すとおりである。  

表1コーデックス委員会（CODEX STAN193－1995．RE〉．3－2007）  

表2 米国（C珊P靂jance Policy Guide）  

総アフラトキシンの  
食品  

最大基準値（ドg／kg）   

全ての食品   20   
ブラジルナッツ   20   

落花生及び加工品   20   

ピスタチオ   20   

表3 オーストラリア（Food Standards Codel．4．1）  

食品   総アフラトキシンの  

最大基準値（トg／kg）   

落花生   15   

木の実   15   

表4  EU（COI州1SS10N REGULATION（EC）No柑81／2006）  

最大基準値  

食品  （膵／1くg）  

Af’Bl  総アフラ  
トキシン   

1．落花生であって、人が直接食べる、または食品の原材料として用い  8．0  15．0   
られる前に、選別やその他の物理的処理が行われるもの   

2．ナッツ類であって、人が直接食べる、または食品の原材料として用  5．0  10．0   
いられる前に、選別やその他の物理的処理が行われるもの   
3．落花生、ナッツ類及びそれらの加工品で人が直接食べるもの、また  2．0   
は食品の原材料として用いられるもの   

4．0  

4．乾燥果実であって、人が直接食べる、または食品の原材料として用  5．0  10．0   
いられる前に、選別やその他の物理的処理が行われるもの   
5．乾燥果実及びそれらの加工品で人が直接食べるもの、または食品の   
原材料として用いられるもの   

2、0   4．0  

6．穀類及びそれらの加工品（穀類の加工品を含む製品を含む）（7、9  2．0   
及び10の食品を除く）   

4．0  

7．トウモロコシであって、人が直接食べる、または食品の原材料とし  5．0  10．0   
て用いられる前に、選別やその他の物理的処理が行われるもの   

8．以下の種類のスパイス類   

唐辛子類（乾燥したものであって、チリ、粉唐辛子、カイエン、パ   

プリカを含む）   

コショウ類（白及び黒コショウを含む）   5．0  10．0  

ナツメグ   

ショウガ   
ターメリック   

9．穀類を原材料とする食品及び乳幼児用ベビーフード   0．10  

10．乳幼児向け特殊医療目的の栄養食晶   0．10  

（Jl  

総アフラトキシンの  
食品  

最大基準値（トg耽g）   

落花生（加工原料用）   15   

直接消費用木の実（アーモンド、ヘーゼルナッツ、ビスタ   10   

チオ）   

加工用木の実（アーモンド、ヘーゼルナッツ、ピスタチオ）   15  
（参照3）   



ⅠⅠ．評囁対■物質の概要  

1，名称、分子式、分子t、構造式  

（1）アフラトキシン8－（肝81）  

（卦化学名  

CAS（No．1162－65－8）  

和名：（68月9aぷ卜2，3，6a，9a－テトラヒドロー4－メトキシシクロペンタ【dフロー  

（3′，2′：4，5）フロ【2，3一月【月ベンゾピラン1，11一ジオン（9CI）  

英名：（6a旦9a訃2，3，6a，9a－Tetrahydro－4－methoxycyclopenta［dfuro－  

（3′，2′：4，5）furo［2，3－L］［Jgben2，OpyranTl，11－dione（9CI）  

英名：（7a旦10a∂－3，4，7a，10a－Tetrahydroせmethoxy－1月；12月＝hro－  

【3′，2′：4，5］furo［2，3－h］pyrano【3，4－d【Jabenzopyran－1，12Tdione（9CI）  

④♯遣式  ②分子式  

C17H1207  

③分子t  

328．3   

－
’
 
 

、  

㌔＼ H  

（4）アフラトキシンち（肝位）  

①化学名  

CAS（No．7241－98－7）  

和名：（7a凰10a5〉－3，4，7a，9，10，10a－ヘキサヒドロー5－メトキシー1月；12〝フロ  

【3′，2r：4，5】プロ【2，3一月ビラノ【3，4－d【jベンゾピラン1，12－ジオン（9CI）  

英名：（7aRlOa虎－3，4，7a，9，10，10a－Hexahydro－5－methoxy－1Lt12Hfuro  

【3′，2′：4，5］furo【2，3－h］pyran0【3，4－d【AbenzopyTan－1，12－dione（9CI）  

②分子式  

C17H1206   

③分子1  

312．3  

喀〉♯遣式  

（2）アフラトキシンち（肝B2）  

q）化学名  

CAS（No．7220－81－7）  

和名：（6a尺9a∂－2，3，6a，8，9，9a－ヘキサヒドロー4－メトキシシクロペンタ【d－  

プロ【3′，2′：4，5】プロ［2，3一月uベンゾピランー1，11－ジオン（9CI）  

英名：（6a尺9a舟2，3，6a，8，9，9a－Hexahydro－4－methoxycyclopenta【d－  

furo【3′，2′：4，5］furo【2，3一点【Jgbenzopyranー1，11・dione（9CI）  

②分子式  

C17H1407  

③分子1  

330．3  

④り覿詮式  0ヽ  

0  0  

②分子式  

C17H1406  

（診分子t  

314．3  

④♯連式  （参照13）  

2．物理化学的特性   

物理的性状：無色から淡黄色の結晶。紫外線照射下で強い蛍光を発し青色（旦1ue）  

のものがBグループ、緑色（Green）のものがGグループと命名さ  

れた。AFBl及びAFB2は青色、AFGlは緑色、AFG2は青緑色の  

蛍光を発する。  

融点：表5参照  

吸収スペクトル：表5参照   

溶解性：水にはわずかに溶解（10～30p釘mL）  

非極性溶媒には不溶性  

中程度の極性を有する有機溶媒（クロロホルム等）、メタノール及びジ  

メチルスルホキシドには易溶性   

安定性：食品中のアフラトキシンは安定性が極めて高く、通常の加熱調理条件等  

（3）アフラトキシンG－（肝Gl）  

①化学名  
CAS（No．1165－39－5）  

和名：（7aR，10aS）－3，4，7a，10a－テトラヒドロー5－メトキシー1月；12茸フロー  

【3′，2′：4，5］フロ【2，3一月ビラノ【3，4－d【月ベンゾビラン1，12－ジオン（畑  

10   



鳳 安全性に係る知見の♯要  

FAO／WHO合同食品添加物専門家会議（JECFA）（1998及び2008年）、欧州食   

品安全機関（EFSA）（2007年）、国際がん研究機関（IARC）（1993及び2002年）   

の資料等を基に、安全性に関する主な科学的知見を整理した。（参照11，12，13，14，  

15）  

検査値等略称は別紙1に示されている。  

1．実験動物尊における体内動態（吸収、分布、代♯、排泄）  

（1）異験動物及び動物組★   

① 吸収  

AFBlは、ヒツジ及びラットでは消化管から吸収され、血液を介して輸送され  

た。ラットでは、AFBlの気管内注入後の吸収は経口投与よりも速やかであった  

が、体内分布及び排泄パターンには、投与経路の影響はみられなかった。  

AFBlをラット血祭と混和、またはAFBlをラットに腹腔内投与した結果、  

AFBlは主要な輸送タンパク質であると考えられているアルブミンと非共有結  

合した。（参照12）  

② 分布  

静脈内投与後のAFBlの挙動を動物種間で比較した結果、ラット及びサル  

（AFBlの急性毒性に対して感受性が高い）では、マウス（感受性が低い）に比  

してアフラトキシンの分布容積は大きく、血祭及び肝臓中濃度が高く、血妓での  

消失半減期も長かった。  

ラットに20膵の14C－AFBlを腹腔内投与した結果、乳汁中に主としてIAFBl  

の水酸化体であるアフラトキシンMl（AFMl）（図1参照）が排泄された。AFMl  

は、乳児ラットの肝臓及び肺にタンパク質及びRNA等の高分子化合物と結合し  

た形で存在したが、DNAとの結合は検出されなかった。AFMlは種々の哺乳動  

物（ヒツジ、ヤギ、乳牛）において乳汁中に排泄されることが経められている。  

ラットに7mg／kg体重の14C－AFBlを腹腔内または経口投与した結果、投与  

30分後に肝臓でAFBl及びAFMlの濃縮が認められたが、24時間後にはいず  

れも痕跡量に減少した。マウスを用いた全身オートラジオグラフイ一による体内  

分布試験では、AFBl及び代謝物は鼻腺、網膜色素細胞、ハーダー 腺色素中に濃  

縮された。ウシのメラニンを用いた血豆加の試験では、未変化のAFBlと色素  

との可逆的結合が認められた。（参照12）  

③ 代謝  

生体内においてAFBlはミクロソーム系により、AFMl、アフラトキシンPl   

（AFPl）、アフラトキシンQl（AFQl）及び活性代謝物と推定されるAFBl－8，9－  

エポキシド等、種々の代謝物に代謝される（図1参照）が、動物種間でこれら代  

ではほとんど分解されない。純粋なアフラトキシンは酸素存在下での紫  

外線照射、強酸条件下（pH3以下）や強アルカリ条件下（pHlO以上）  

等の強い条件下では分解されるとされている。  

反応性：アルカリ条件下では、ラクトン環が開くが、可逆的反応である（酸を加  

えると閉環する）。アルカリ条件下で加熱すると、ラクトン環が開いて、  

脱炭酸が起こり分解し、さらにメトキシル基が脱離して芳香環化する。  

表5 アフラトキシンの融点及び紫外部吸収  

名称   融点（℃）   
紫外部吸収（エタノール）  

入m。X（nm）  6（Lmol－1cm1）   

223  25，600  
AFBl   268～269（分解）  265  13，400  

362  21，800   

AFB2   286～289（分解）   
265  11，700  
363  23，400   
243  11，500  

AFGl   244～246（分解）  
257  9，900  
264  10，000  
362  16，100   

AFG2   237～239（分解）   
265  9，700  
363  21，000  

＼J  

（参照9、13）  

計．産生生物  

アフラトキシンは主に真菌類の不完全菌類に属するかびである   

A邸）e聯〃〟β瓜Ⅴぴβ及びd5pe酬び叩β∫a且血bぴβによって産生される二次代謝産物   

の毒素である。これらの菌は、土壌や食品など自然界に広く分布する。アフラトキ   

シンを産生する主要な菌の種類及び産生するかび毒については表6 に示されてい   

る。  

表6 食品ににおけるアフラトキシンの産生に関連する主要なJβpe′g／■／〟β属かびの種類  

かび毒の産生   主要な発生源   
AFB  AFG   

地理的分布  

A．瓜l々Jβ   ＋  各種食品   温暖な地域   

A．pa∫畳且f玩フぴg   ＋  十  落花生   特定の地域   

A．月∂エロ血g   ＋  ＋  蜂   米国、タイ   

AFB：アフラトキシンBグループ  AFG：アフラトキシンGグループ  

（参照13）  

4．発見の経緯  

アフラトキシンは、1960年に英国で10万羽以上の七面鳥が死亡した中毒事件の   

原因物質として、飼料に使用されていたブラジル産ピーナッツミールから発見され   

た。主な産生菌である』．必Ⅲβ（エスベルギルス 三三バス）のトキシン（毒：』血）   

という意味から、アフラトキシン（Anatoxin）と命名された。（参照9）  
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謝物の量比にかなりのばらつきがある。  

血血での肝ミクロソームによる主要代謝物は、マウスではAf、Plであった   

が、ラットではAFQlであった。サイトゾールの酵素によりアフラトキシコー   

ル（図1参照）が生成されたが、アフラトキシコールHl及びMlは、サイトゾ   

ールとミクロソームの酵素の組合わせで生成された。  

血血においてAflBlの発がん性に対する感受性が低いマウスなどの動物種   

では、AFPlが多く生成され、血祭中のアプラトキシコール濃度は低かった。  

14C－AFBlを静脈内投与したラットでは、アプラトキシコールは投与50分後の   

血清中の主要代謝物として認められたが、マウス及びサルの血清中では検出され   

なかった。  

AFBlに暴露されたラットでは、AFBlのエポキシ化に続いてDNA付加体が   

形成された。  

ラットにおいて、薬剤の投与によって肝臓サイトゾールのグルタチオン抱合化   

活性を増加させると，同活性に反比例して元＝正和でのAFBlのDNA結合が減   

少することが諌められた。また、AFBl主要代謝物は硫酸抱合化またはグルクロ   

ン酸抱合化を受けることも認められている。  

代謝活性体であるAFBlエポキシドを含め、ミクロソームによるAFBl代謝   

物の生成は、シトクロムP450（CYP）の誘導によって影響を受けた。AFIn－8，9－   

ジヒドロジオールはAFBl－8，9－エポキシドの水酸化によって生成され、さらに中   

性pHでシッフ塩基反応によりタンパク結合性の化合物となった。血正和では、   

血清アルブミンのリジンにシッフ塩基反応で結合したAFBlが認められる。（参   

照12）  

④ 排泄   

ラット、ヒツジ、ブタ及び乳牛では、尿中にAFMlが総投与放射能（m）   

の2～9％の割合で検出された。AF■Blを腹腔内投与したアカゲザルでは、尿中に   

AFMlが2．3％TAR、抱合化されたAFPlがTARの20％以上の割合で検出され   

た。抱合体は尿中代謝物の60％てグルクロン酸抱合体50％、硫酸抱合体10％）   

を占め、3％が非抱合体であった。  

AFBlに暴露されたラットで形成されたAFBl－N7－グアニンは脱プリンにより   

DNAから放出され、暴露後24時間で大部分が用量依存的に尿中に排泄された。  

1mg／kg体重のAFBlを腹腔内投与したラットでは、肝臓中に存在したDNA付   

加体の30～40％が48時間で排泄された。   

14C－AFBlを腹月空内投与したラットでは、AflIき1の代謝物は尿中より糞中に多   

く排泄され、グルタチオン抱合体ではその大部分が胆汁を介して排泄された。  

ラット腎組織においては、メルカプツール酸経路の酵素によるAFBl－グルタ   

チオン抱合体の分解が血豆加で認められており、硫酸抱合体及びグルクロン酸   

抱合体と共に尿中に排i世されるAFBl－メルカプツール酸の濃度は、動物種の  

AFBlに対する感受性に相関していた。（参照12）  

（2）ヒト組★  

ヒト肝ミクロソームによりAFBlは代謝活性化される。すなわち、付加体の水   

酸化によって生成されるAFBl－8，9－ジヒドロジオールが認められたことから、中   

間代謝物としてAFBl－8，9－エポキシドが生成されることが示された。ヒト肝ミク   

ロソームによる代謝によってAFQl（水溶性代謝物の70～90％）、AFBl－8，9－ジ   

ヒドロジオール（10～30％）及びAFMl（痕跡量）が生成された。ヒト肝サイ   

トゾールでは、AFBl－グルタチオン抱合体生成の触媒能力は低かった。  

しかし、トクラス1のグルタチオン一夕トランスフエラーゼ（GST）を有する   

24人の健常者から得られた肝サイトゾールは、このクラスの酵素を遺伝的に欠   

損している人の肝サイトゾールに比べ、AFBlのDNAへの結合をより強く阻害   

した。  

タイにおける肝癌患者20人の肝組織を用いて、CYP分子種及びGST活性に   

ついて検討した試験においては、CYP活性に個人差があり、CYP3A4で57倍、   

CYP2B6で56．倍、CYP2A6で120倍の差異がみられた。肝ミクロソームによる   

AFBlのAFB18，9－エポキシドとAFQlへの代謝は、CYP3A3／4及びCYP2B6   

の濃度と関連していた。癌細胞では主要なCYPの減少がみられ、サイトゾール   

のGSTについては、α及びトクラス】の活性は低下し、冗クラス1は増加していた。   

また、癌細胞ではGST活性は低下していた。肝ミクロソームでは、AFBlの8，9－   

エポキシドのグルタチオン抱合化は認められなかった。  

B型肝炎ウイルス（HBV）及びC型肝炎ウイルス（HCV）に感染した肝細胞   

では、CYP2A6、CYP3A4、CYP2Bl濃度は増加したが、CYPIA2に影響はみら   

れなかった。  

ヒト気管支及び結腸の培養系においても、AFBlはDNA結合性の化合物に代   

謝され、代謝活性は結腸よりも気管支において高かった。形成された付加体は   

AFBl－〃7Tグアニン（8，9－dihydro－8－（N7・guanyl）－9－hydroxyaflatoxin Bl）及びイ   

ミダゾールの開環したAFBl（8，9一心by血0－8－（∧屯一弘rmyl－2，，5，，6，－triamino－4し   

0ⅩOTjV5－pyTimidyl）－9－hydroxyanatoxinBl）であった。（参照12、13）  

以上より、ヒトや動物に摂取されたAFBlは水酸化体に代謝され、AFMl、AFPl、  

AFQl等として、または抱合体に転換されて、尿中または糞中に排泄されることが  

示された。哺乳動物の場合は、乳中にもAFMlなどが排泄される。また、肝臓の薬  

物代謝酵素であるCYPによる代謝を受けてI）NA結合性のAFBl－8，9－エポキシドが  

生成され、DNA付加体が形成される。AFBl－A7－グアニンは脱プリンによりDNA  

から放出されて尿中に排泄される（図1参照）。  

（D  

1：化学物質の解毒作用等に関わるグルタチオンーS－トランスフエラーゼ（GST）は、アミノ酸相同性の程度の速いか   

らα、〟、花など数種類のクラスに分類される．  
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れ、グリコーゲンの減少がみられた。さらに、1，400トLg／kg体重以上の場合には、  

10匹中8例に肝細胞の脂肪変性を伴う小葉中間帯壊死、細胞質の硝子様好酸性  

変化が認められた。一方、50帽／kg体重未満の投与では肝臓に病変は認められな  

かった。（参照2、9、12）  

表7 各種動物におけるAFBlのLD50  

図1ÅFBlの主な代謝経路  

→糞   

／缶ル   
動物種   LD札）値（mg／kg体重）   

ラット（雄）   5．5－7．2   

ラット（雌）   7．4－17．9   

マウス   9．0   

ウサギ   0．3－0．4   

サル   2．2－7．8   

ブタ   0．62－1．0   

イヌ   0．5～1．0   

ヒツジ   1．0－2．0   

ニワトリ   臥5   

ニジマス   0．8   

AFBl  

j－l一        ／  

‾糞  

／Ⅰ〕   

血管性  
AF8トタンバク付加体   

I   

AFBl－リジンー付加体  

（血清）  

（2）慣性霊性・発がん性  

① 82週間発がん性緋（ラット、混偶投与）  

Fischerラット（一群雌雄各25匹）に、AFBlを0、15、300、1，000ト1g／kg   

飼料の濃度で52週間または腫瘍発生時まで混餌投与（基礎飼料：半合成飼料）   

する発がん性試験が実施された。さらに一群（雌雄各25匹）を設定し、AFBl   

を1，000トg／kg飼料の濃度で14週間混餌投与した後、15週から試験終了まで対   

照飼料で飼育した。  

肝細胞癌の発生頻度及び発生時期は表8に示されている。   

15ト唱／kg飼料以上投与群の雌雄で肝細胞癌、肝細胞腺腫、肝前癌病変（変異肝   

細胞巣）が認められた。また、1511釘kg飼料投与群の雄1例に、投与68週で結   

腸腹痛が認められた。1，000ト」g／kg飼料の14週間投与群の試験82週における肝   

細胞癌の発生頻度は、雄で1／16、雌で1／13であった。（参照12）  

表8 肝細胞癌の発生頻度及び発生時期  

ノ丁キシ  
＼ チ 

オンー＄一トランスフエラーゼ  

AF－グルタチオン絶食→糞，尿  、の  

＝発癌性  

●1ム  

、 ノ ー・・．，  

ニ  

投与量（ド釘kg飼料）  0   15   300   1，000   

発生頻度   0／25   12／12   6／20   18／22  

雄             発生時期（週）  68   35－52   35～41   

発生頻度   0／25   13／13   11／11   4／4  

雌             発生時期（週）  80   60－70   64   

AF別－グアニン付加体（糞，尿）  AFBl－DNA付加♯  
（AF811V7－グアニン）   

2．実験動物儀lこおける手性（AFBl）  

（1）急性毒性  

経口投与による半数致死量（LD5日）は表7に示されている。  

AFBlはヒト及び実験動物で急性肝毒性を引き起こすことが認められている。  

雄のウサギにAFBl及びAFB2の混合物が、総量として0～10mg／kg体重と  

なるように24時間間隔で半量ずつ皮膚に局所投与され、初回投与48時間後の肝   

臓の所見が評価された。16ト1g／kg体重以上の投与では、いずれも肝障害が誘発さ  

②1糾週間発がん性試験（ラット混餌投与）  

雄のFischerラットに、0、1、5、15、50、100購仲g飼料の濃度でAFBlを   

混餌投与（基礎飼料：半合成飼料）し、臨床症状の悪化が観察されるまで投与を   

継続する発がん性試験が実施された。  

肝細胞癌及び過形成細胞巣の発生頻度及び発生時期は表9に示されている。  
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⑥ 88週間発がん性拭鹸（ラット、混偶投与）  

ラット（系統不明、一群雄30匹）に、0または1，000トLg／kg飼料のAFBlを  

15週間混餌投与後、16週から88週まで対照飼料を摂取させる発がん性試験が実   

施された。  

投与開始16週後で投与群の動物に空胞化した肝細胞巣が観察され、68週後に   

は肝細胞痛が認められた。88週間における肝細胞癌の累積発生数は40％に達し   

た。（参照12）  

⑥ 82週間発がん世相（ラット、強綱♯口授与）  

Fischerラット（一群雌雄各30匹）に、0または80pg／ラット／日のAFBlを   

溶媒としてジメチルスルホキシド（DMSO）を用いて5日間強制経口投与、また   

は40ト釘ラット／目のAFBlを10日間強制経口投与する発がん性試験が実施され   

た。  

80ト釘ラット／日投与群では、最終投与後14日間で投与群の雄全例が死亡した。   

雌の死亡率は試験35週で11／30であった。82週まで生存した雌16匹中2例に   

肝細胞腺腫、3例に肝前癌病変（変異肝細胞巣）が認められた。   

40トLg／ラット／日投与群では、急性毒性による死亡はみられなかった。試験35  

または82週まで生存した動物における肝細胞癌の発生率は、雄で4／20、雌で0／20、   

82週での肝細胞腺腫の発生率は雄で1／19、雌で6／17であり、雌雄に肝前癌病変   

（変異肝細胞巣）が認められた。   

雄ラット（20～22匹）に5mg／kg体重（LD50値）のAFBlを単回強制経口投   

与した結果、69速まで生存した5匹中1例に肝細胞腺腫、3例に肝前癌病変（変   

異肝細胞巣）が認められた。（参照12）   

⑦ 78遇間発がん性試験（ラット、強■経口投与）   

Fischerラット（一群雄10～20匹）に、0、25、37．5または70ト釘ラット／日   

のAFBlを2～8週間強制経口投与（4～5回／週、溶媒：DMSO）する、発がん   

性試験が実施された。なお、各群のAFBlの総投与用量は0、500、630、1，000、  

1，500ll釘ラットであった。  

肝細胞癌の発生頻度及び発生時期は表12に示されている。  

全投与群において肝細胞痛が高頻度に認められ、肝前癌病変（過形成細胞巣及   

び変異肝細胞巣）も観察された。（参照12）  

表12 肝細胞癌の発生頻度及び発生時期  

全投与群において、肝前癌病変（過形成細胞巣及び変異肝細胞巣）及び肝細胞  

癌の発生頻度が用量及び投与期間に依存して増加した。（参照12）  

表9 肝細胞癌及び過形成細胞巣の発生頻度及び発生時期  

投与量（ド釘kg飼料）  0   1   0   15  50  100   

過形成細胞巣  発生頻度   1／18  7／22  5／22  13／22  15／25  12／28   

発生頻度   0／18  2／22  1／22  4／21  20／25  28／28  
肝細胞癌  

発生時期（週）  104  93  96  82  54   

③ 生涯投与発がん性試麒（ラット、混餌投与）   

Wistarラット（一群雄16～26匹）に、0、250、500または1，000LLdkg飼料   

のAFBlを147日間混餌投与し、その後は死亡まで基礎飼料を摂取させる発がん   

性試験が実施された。   

肝細胞癌及び腎細胞腫瘍の発生頻度及び平均発生時期は表10に示されている。   

0、250、500及び1，000トg此g飼料投与群における100日以上の生存率は、   

それぞれ24／26、13／16、18／18及び14／17であった。無処置群を除く全投与群で   

肝細胞癌及び腎細胞腫瘍が認められた。100日以上生存した投与群の動物の肝臓   

には、過形成結節も観察された。また、腎細胞腫瘍では明細胞及び顆粒細胞を含   

む種々の細胞から構成される乳頭状、管状及び胞巣状の増殖巣を形成し、一部の   

腎臓では尿細管の好塩基性の過形成性尿細管も観察された。（参照12）  

表10 肝細胞癌及び腎細胞腫瘍の発生頻度及び平均発生時期  

投与量（pg／kg飼料）  0   2∈〉0   500   1，000   
発生頻度   0／24   8／13   13／18   12／14  

肝細胞癌             発生時期（日）  742   622   611   
発生頻度   0／24   3／13   5／18   8／14  

腎細胞腫瘍             発生時期（日）  783   696   603   

④ 生涯投与発がん性試験（ラット、混憫投与）   

Portonラット（一群雌雄各6～36匹）に、0、100または5001⊥釘kg飼料のア   

フラトキシン（AFBl：10，000LLdkg飼料、AFB2：200pg此g飼料を含む飼料   

を用いて調製）を生涯混餌投与、または雄ラットに5，000ト釘kg飼料のAflBlを   

最初の1～9週間投与し、その後対照飼料を摂取させる発がん性試験が実施され   

た。  

生涯投与における肝細胞癌の発生頻度は表11に示されている。   

雄ラットに5，000トLg此g飼料のAFBlを1～9週間投与した結果、肝細胞癌の   

発生頻度が投与期間に関連して増加した（1週で0／13、3週で3／20、6週で12／19、   

9週で6／6）。本試験では肝細胞癌のほかに少数であるが腎臓（腎孟の移行上皮腺   

腫及び癌：5／53）、胃（腺胃癌：2／53）、肺及び唾液腺にも腫瘍が認められた。（参   

照12）  

表11生涯投与における肝細胞癌発生頻度  

総投与量（p釘ラット）  0   500   630  1，000  1，500   

発生頻度   0／10   7／7   2／4  18／18  17／17   

発生時期（週）  74   75  42－58  42－46   

投与量（け釘kg飼料）   0   100   500   

雄   0／46   17／34   25／25   

雌   0／34   5／30   26／33   

⑧ 88遇¶発がん性試膿（ラット、強■経口投与）   

Wistarラット（一群雄18～36匹）に、0または50トg／ラットのAFBlを週2  
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AFBl投与群では、投与開始22週後から前癌性肝細胞巣（明細胞、混合細胞、   

び慢性好塩基性及び虎斑状細胞巣）が認められた。（参照12）  

⑧ 86週間発がん性試験（ラット、強餉経口投与）   

Fischerラット（一群雄56匹）に、0または25pg／ラットのAFBlを週5回8   

週間強制経口投与（溶媒：DMSO）、もしくは0または70llg／ラットのAFBlを   

2週間に9回強制経口投与する発がん性試験が実施された。  

肝の腫瘍性結節と肝細胞癌の発生頻度及び発生時期は表14に示されている。   

25トLg／ラットの8週間投与群では、前癌性肝細胞巣が最終投与2週後に観察さ   

れたのに対して、70トLg／ラットの2週間投与群で同所見が認められたのは6～14   

週後であった。（参照12）  

表14 肝の腫瘍性結節と肝細胞癌の発生頻度及び発生時期  

回4週間強制経口投与（溶媒：DMSO）した後、0または75トg／ラットのAFBl   

を週2回10週間強制経口投与し、最長86週間飼育する発がん性試験が実施され   

た。   

投与開始44週以降、総投与量1，900トLgで70％の動物に肝細胞癌及び肝細胞・   

胆管細胞癌が誘発された。投与開始15週後から変異肝細胞巣（明細胞、好酸性   

細胞及び強好塩基性細胞のγブルタミルトランスフエラーゼ（GGT）陽性巣）が   

認められ、時間と共にその数及びサイズが増大し、過形成性結節の形成が認めら   

れた。（参照12）   

⑨ 500日Ⅶ発がん性試麒（ラット、強制経口投与）   

Wistarラット（一群雌雄各25匹）に、0、100ト1g／ラット（雄）または75ト1g／   

ラット（雌）のAFBlを週2回5週間強制経口投与（溶媒：DMSO）した後、0、   

20トL釘ラット（雄）または15帽／ラット（雌）のAFBlを週2回10週間強制経   

口投与し、投与群の動物は最長486日間、対照群は最長500日間餌育する発がん   

性試験が実施された。  

AFBl投与群の腫瘍発生頻度及び発生時期は表13に示されている。  

AFBl投与群では、投与休止184日後からすべての動物に前癌性巣状病変（増   

殖性）が経められ始め、386日以降には肝細胞癌の発生が認められた。肝細胞癌   

の多くが月旦管細胞腺腫を伴っていた。AFBlによって誘発された肝細胞癌発生過   

程では、肝臓及び糞中のポルフィリン増加、肝臓のGGT濃度の上昇を伴った。   

（参照12）  

表13 腫瘍発生頻度及び発生時期  

25帽／ラット（8週間）  70トIg／ラット（2週間）  
投与量（投与期間）        発生時期（週）   

発生頻度  発生時期（週）  発生頻度   

肝の腫瘍性結節   32   6／10   66   3／13   

肝細胞癌   47   3／10   66   1／13   

⑩ 90遇間発がん性輔（ラット、飲水投与）  

MRCラット（一群雌雄各10～15匹）に、AFBlを0または20pg／ラットの用   

量で10または20週間飲水投与（5日／週、遮光給水瓶使用）する発がん性試験が   

実施された。  

AFBl投与群の試験90週における生存率は、10週間投与群で4／10（雄のみ）、   

20週間投与群で12／30（雌雄合計）であった。AFBl投与により肝細胞腫瘍が誘   

発され、その発生頻度は20週間投与群の雄で8／15、雌で11／15、10週間投与群   

の雄で3／10であった。投与群の動物の肝臓には過形成結節及び嚢胞腺膿も観察   

された。その他に、2例に腎細胞腫瘍が認められた。（参照12）   

⑭ 46週間発がん性試麒（ラット、拙内投与）   

雄のFischerラットに、0または32．5トLg／ラットのAFBlを週5回8週間腹腔   

内投与（総投与量：1，300卜しg／ラット、溶媒：DMSO）した結果、投与群では46   

週で9匹中9例に肝細胞癌が認められた。（参照12）  

⑳ 65週間発がん性試験（ラット、皮下投与）   

雄ラット（系統不明6匹）に、0または20トLg／ラットのAFBlを週2回65週   

間皮下投与（溶媒：落花生油）した結呆、投与群では18～37週で6匹中6例に   

皮下の肉腫が認められた。（参照12）  

⑱ 58遇間発がん性試麒（ラット、皮下投与）   

雄のFischerラットに、0または10トg／ラットのAFBlを週2回20週間皮下  

20   

良性肝腫瘍  悪性肝腫瘍  
発生時期（日）  発生頻度  発生時期（日）  発生頻度   

雄   265   14ノ22   386   8／8   

雌   295   10／26   417   5／8   

㊥1糾遇間莞がん性紬（ラット、強制軽口投与）   

Wistarラット（一群雌66～120匹）に、0または5，000トg／kg体重のAFBl   

を単回強制経口投与（溶媒：オリーブオイル）する発がん性試験が実施された。  

AFBl投与群では、投与数日後に29匹が死亡し、52～104週後までに8匹が   

死亡した。投与8週後には変異肝細胞巣（虎斑状細胞巣）が認められ、その数及   

びサイズは104週後まで増加した。投与78週後まで生存した動物の10／26に肝   

細胞腺腫（腫瘍性結節）の発生がみられた。（参照12）   

⑳1糾週Ⅶ発がん性試験（ラット、強銅経口投与）   

Wistarラット（一群15～30匹）に、0または50トLg／ラットのAFBlを週2回   

4週間強制経口投与（溶媒：DMSO）した後、0または75膵／ラットのAFBlを  

10週間投与する発がん性試験が実施された。  
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投与（溶媒：トリオクタノイン）した結果、投与群では58週で9匹中9例の投   

与部位の皮下に肉腫が認められた。（参照12）   

⑳ 70丑間発がん性試験（マウス、混偶投与）  

3系統（Swiss、C3H、C57BL）のマウスに、AFBlを1，000LLg此g飼料の濃   

度で70週間混餌投与した結果、発がん性は認められなかった。（参照12）   

㊥ 24週間尭がん性試♯（マウス、腹腔内投与）   

〟Heマウス（一群雌16匹）に、0または2，000一針kg体重のAFBlを週3回   

4週間腹腔内投与（総平均投与量：5，600ト釘ラット、溶媒：DMSO）する発がん   

性試験が実施された。試験は投与開始24週後で終了した。  

AflBl投与群において、肺腺腫が14匹中14例（平均5．6個／マウス）に認め   

られた。溶媒対照群では15匹中4例（平均0．3個／マウス）に肺腺腫が認められ   

た。（参照12）   

㊥ 24遇同乗がん性甜（マウス、腹腔内投与）   

〟Jマウス（投与群：一群雌雄各8匹、溶媒対照群：雌雄各16匹、無処置対   

照群‥雄136匹、雌131匹）に、0、5，000、12，500または25，000ト釘kg体重の   

AF81を週1回6週間腹腔内投与（溶媒：DMSO）する発がん性試験が実施され   

た。試験は投与開始24適後で終了した。  

肺腺腫の発生頻度は表15に示されている。  

A下－Bl投与群では、いずれの用量でも全例に肺腺腫が認められ、1匹当たりの   

肺腺腫の数には用量相関性がみられた。（参照12）  

表15 肺腺腫の発生頻度  

①15カ月間繋がん性試■（トランスジェニツクマウス、腱内投与）  

HBVの外膜タンパクの過剰発現を示すC57BL／6系統のトランスジェニックマ   

ウス（一群雌9～10匹）に、0または250トg耽g体重のAf、Blを単回または隔月   

で5回、もしくは2，000l⊥g耽g体重を週1回3週間腹腔内投与（溶媒：トリカプ   

リリン）する発がん性試験が実施された。  

15カ月の試験終了時における生存動物数は各群で7～9匹であった。2，000   

トg耽g体重の3回投与群では、肝細胞痛が2例、肝細胞腺腫が10例語められた。   

肝細胞腺腫は25町Lg／kg体重の5回投与群で4例、250ドg此g体重の単回投与群   

で6例認められた。   

非トランスジェニックマウスのAFBl投与群では肝細胞癌の発生はみられず、   

肝臓に非腫瘍性の結節が認められた。トランスジ羊ニックマクスの対照群におい   

ても、肝臓に種々の大きさの結節が認められた。（参照12）   

⑳ 78遇陪乗がん性輔（ハムスター、強鯛経口投与）   

雄のシリアンハムスターに、AflBlを0または2，000購仲g体重の用量で6週   

間（5 日／週）強制経口投与（溶媒：DMSO－トリオクタノイン）する発がん性試   

験が実施された。一部の動物には、最終投与24時間後から0．1％フェノバルビタ   

ール（PB）を飲水投与した。  

AFBl投与群では、試験46週まで生存した動物の33匹中9例に胆管癌が、21   

例に嚢胞性胆管腫が認められた。AFBl投与後PBを投与した群においても、同   

様の腫瘍の発生がみられた。  

Af’Bl投与群の動物には、限局性胆管増生及び変異肝細胞巣も観察され、試験   

78週でと殺した動物の2例に肝細胞痛が認められた。（参照12）   

⑳ 発がん性賦♯（サル、地内及び軽口投与）  

アカゲザル、カニクイザル及びアフリカミドリザル（総数47匹）に、125～250  

ト釘kg体重（腹腔内投与）または100～800トLg／kg体重（経口投与）のAFBlを2   

カ月間以上投与（溶媒：DMSO）する発がん性試験が実施された。   

総投与量99～1，354mg（平均709mg）、試験47～147カ月（平均114カ月）   

で、35匹中13例に腫瘍が発生した。13例の内訳は、肝細胞癌2例、肝血管肉   

腫3例、骨肉腫2例、月旦嚢または月旦管の腺癌6例、膵腺癌2例、未分化型膵腫瘍  

1例、膀胱乳頭癌1例であった。   

総投与量0．35～1，368mg（平均363mg）、試験2～141カ月（平均55カ月）   

で、腫瘍がみられなかった動物22匹中15例に中毒性肝炎、肝硬変、過形成結節   

等の肝障害が認められた。（参照12）   

⑳1丁2週間莞がん性試■（ツ′くイ、混偶投与）  

ツパイ（投与群：雄8匹、雌10匹；対照群：雄5匹、雌3匹）に、AFBlを  

試験群  無処置対照  i容媒対照  5，000  12，500  

ト鵬体重   一癖g体重   

肺腺腫（％）   
雄  38   17   100   100   100  

雌  25   50   100   100   100   

1匹当たりの  6．56   
0．29－0．57  

15．75   20．20  
肺腺腫の数（平均）   11．57   16．13   28．80   

⑳ 82遇同乗がん性紬（マウス、腹腔内投与）   

（C57BLxC3H）Flマウス（新生児雌雄）に、0、250、1，000、2，000または6，000   

いg此g体重のAf’Blを、生後1～16日に単回、3日おきに3または5回腹腔内投   

与（総投与量：1，250、2，000、3，000または6，000ll釘kg体重、溶媒：トリオク   

タノイン）する発がん性試験が実施された。試験52週及び82週で剖検を行った。   

52週では、2，000llg／kg体重の単回投与群を除いたすべてのAFBl投与群で肝   

細胞癌の発生頻度増加（31／71）が認められた。82週では、総投与量1，250膵此g   

体重を含む全投与群で肝細胞癌の発生頻度増加（82／105）が認められた。対照群   

（82週）における肝細胞癌の発生頻度は3ハ00であった。（参照12）  
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2，000トLg／kg飼料の濃度で172週間混餌投与した結果、投与74～172週間（総投   

与量：24～66mg）において、生存した雄6匹中3例に、雌6匹中6例に肝細胞  

痛が発生した。（参照12）  

⑳ その他   

8．100週間発がん性試験（ラット、強制軽口投与）  

Fischerラット（一群雄10～30匹）に、0または25ト1釘ラットのAFMlまた  

はAFBlを8週間（5日／週）強制経口投与（溶媒：蒸留水）する発がん性試験が  

実施された。  

AFMl投与群では、96週で29匹中1例（3％）にのみ肝細胞痛が認められ、   

100週でと殺した残りの動物のうち8例（28％）に肝前癌病変（過形成細胞巣及   

び変異肝細胞巣）が認められた。AFBl投与群では47～53週で9匹中9例に肝  

細胞痛が発生した（参照12、14）  

b．21カ月間発がん性試験（ラット、混餌投与）  

Fischerラット（一群雄42～63匹）に、AFMlを0、0ふ5または50一打kg飼   

料の濃度で、もしくはAFBlを50トLg／kg飼料の濃度で混入した飼料を21カ月   

間摂取させる発がん性試験が実施された。  

AFMl及びAFBlの50ト1g／kg飼料投与群では投与16カ月から肝腫瘍が発症  

した。肝腫瘍（直径2mmより大きい肝細胞癌及び腫瘍性結節の合計）の発生頻   

度は、AFMl投与群では16カ月で1／6、17カ月で0／6、19カ月で2／19、21カ月  

で6／18であり、21カ月に認められた6例の肝腫瘍のうち2例が肝細胞癌であっ   

た。AFBl投与群では16及び17カ月にそれぞれ9／9及び19／20に肝腫瘍が発生  

し、すべてが肝細胞癌であった。（参照12）  

¢．21カ月Ⅶ発がん位相（ラット、混岬投与）  

Fischerラット（一群雄42～62匹）に、AFMlを0、0．5、5または50購座g   

飼料、もしくはAFBlを50膵／kg飼料の濃度で混入した飼料を21カ月間摂取  

させる発がん性試験が実施された。  

AFMlの50ドg耽g飼料投与群では、21カ月で2／18に肝細胞痛が発症し、19   

～21カ月でと殺した37匹中6例に腫瘍性結節が認められた。AFBl投与群では   

17カ月で19／20に肝細胞痛が発生した。（参照12、14）  

以上のように、ほとんどの動物種において肝臓が標的器官であり、肝細胞痛が最   

も多く認められた。その他に肺及び腎臓にも腫瘍が観察された。AFBlの肝発がん   

性に対する感受性には動物種間で大きなばらつきがみられ、ラットで最も高いこと   

が示された。ラットにおける混餌投与による発がん性試験概要は表16に示されて   

いる。TD502の比較から、発がん性に対する感受性は、Fischerラットで最も高く、  

雌より雄の方がやや高かった。（参照14）  

表16 ラットにおけるAFBl混餌投与による発がん性試験概要  

動物種   投与量  投与期間  肝腫瘍発生頻度   TD別） （pg／kg体重／日）  
u巳／kg 君司料  L血1不萱訂日   

■0   0   80週   0／25  

15   0．75   68週   12ハ2  

Fisc悔デット  300   15  35－52週   6／20  

1，000   50  35－41週   18／22  

1，000   50   2週  1／16（82週後）   

0   0   80週   0／25  

15   0．75   80週   13／13  

Fisch独アット  300   15   60－70週   11／11  

1，000   50   64週   4／4  

1，000   50   2週  1／13（82週後）   

0   0   104週   0／46   TD引戸3．52  

Por髄ツト  100   4   104週   17／34  

500   20   104週   25／25   

0   0   104週   0／34   TD引戸12．5  

Por比蛎ツト  100   ∂   104週   5／30  

500   25   104週   26／33   

0   0   147日   0／24  

Wistて済ツト  

250   12．5   147日  8／13（742日後）  

500   25   147日  13／18（622日後）  

1，000   50   147日  12／14（611日後）   

CD苧晶ツト  

0  104週  0／50  TD5（】＝4．19   

4  104週  24／50  

Fisch‰デット  0  104週  0／16  TD凱戸1．13   

0．8  104週  5／13  

Fisch‰デット  0  104週  0／15  TDらU＝9．93   

1  104週  1／15  

0  0  0／18  TD引戸0．932  

1  0．04   104週  2／22  

Fisch‰デット  0   0．2   93週   1／22  

15   0．6   96過   4／21  

50   2．0   82週   20ノ25  

100   4．0   54週   28／28   

0  1／144  TD凱戸49．9   

Fisch鞄≡デット  0．2  0／23  

0．6  0／24  

1．8  1／23  

0  104週  0／144  TD占【1＝50．7   

Fisch‰デット  0．25  104週  0／24  

0．75  104週  0／24  
2．25  104週  1／24  

2：標準期間（その動物種の標準的な寿命）にわたって慢性投与した場合に、腫瘍がその期間を通じて存在しない確率の   
死亡補正後の推定値が半分になる用量（mmりri雛niudl，Serdk50）  
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（3）生殖発生手性  

① 生殖暮世相（ラット、強憫♯口投与）  

雌のDruckreyラットに、7．5mg／kg体重／日のAFBlを14日間強制経口投与   

した結果、卵巣及び子宮の小型化、胎児吸収率増加、発情周期の乱れ、ロードシ   

ス3の抑制、妊娠率低下、同腹児数減少といった重篤な生殖障害を示唆する影響   

が認められた。投与後の血中濃度は86．2llg瓜であった。（参照13）   

② 生殖毒性試♯（ラット、強嘱経口投与）  

雌のDruckreyラットに、7．5または15mg／kg体重／日のAFBlを21日間強   

制経口投与した結果、卵巣の卵母細胞及び大型卵胞数の用量依存的減少、血中ホ   

ルモン濃度及び生殖臓器重量減少が認められた。（参照13）   

③ 生殖■性試麟（ラット、地内投与）  

雄のラット（系統不明、16匹）に、約60ト」g／kg体重のAFBlを腹腔内投与し   

た結果、精巣の変性及び精子形成障害が認められた。（参照12）   

④ 血「／血生殖書性瓢■（ラット）  

アルビノラットの卵母細胞及び精巣上体精子を、2～16ト1釘Ⅰノの濃度のAFBlで   

処理し、血I血での授精能が検討された。その結果、平均受精卵数の減少及び   

精子運動性低下が認められた。（参照13）   

⑤ 生是毒性試験（マウス、混側役与）  

ddyマウス（妊娠雌）に、0．8ng／kg体重／ElのAFBl、4．8ngn（g体重／日のAFGl   

または両者を混餌投与する条件で出産させ、児動物に6カ月齢まで母動物と同様   

の飼料を摂取させて生殖毒性試験が実施された。  

AFBl投与群では、児動物の肝臓における中性脂肪及び脂肪酸の蓄積、肝、腎   

における細胞毒性が認められた。AFGl投与群では、肝臓における中性脂肪の蓄   

積、血清トリグリセリドの軽度増加、肝、腎における炎症及び壊死の増強、月旦管   

増生が認められた。  

AFGlの投与量はAFBlの6倍量であったが、肝、腎に対する影響は、AFGl   

よりAFBlの方が強かった。（参照11）  

（診 生殖暮位相（ウサギ、強憫軽口投与）   

雄の成熟ウサギに、15または30ドかkg体重／日のAIPBlを痛日で9週間強制経   

口投与後、9週間の回復期間が設定された。  

体重増加抑制、精巣比重量、血清テストステロン濃度、射精量、精子濃度及び   

精子運動性の低下、奇形精子の増加が用量依存的に認められた。これらの影響は   

回復期間中も持続した。また、投与期間及び回復期間中を通じて、アスコルビン  

酸（20mg／kg体重／日）の同時投与によりこれらの影響は緩和された。（参照13）   

⑦ 生殖暮性甜（ミンク、混偶投与）  

雌ミンクに、自然汚染トウモロコシから得られた総アフラトキシンを5または  

10ト釘kg飼料の濃度で90日間混餌投与し、生殖毒性試験が実施された。   

10トg肱g飼料投与群で出生時の児動物に低体重が認められ、3週齢時には両   

投与群の児動物に低体重が認められた。また、10トg此g飼料投与群では児動物   

の死亡率が上昇し、3週齢時で33％に達した。10トg此g飼料投与群の乳汁試料   

の分析では、アフラトキシンの代謝物の濃度はかなり低かった。（参照13）   

⑧ 発達♯経書性統t（ラット、皮下投与）  

Wistarラットに、0．3mg／kg体重／日のAFBlを妊娠11～14または15～18日   

に皮下投与した後出産させ、児動物の発達神経毒性試験が実施された。   

妊娠、哺育期間を通じて、母動物の体重に影響はみられなかったが、出生児数   

の減少が認められた。児動物では、出生時の低体重、初期反応形成（earlyresponse   

development）の遅延、協調運動障害、学習能力障害が認められた。妊娠11～  

14日投与群における影響の方が妊娠15～18日投与群より強かった。（参照13）  

⑨ 発達神経霊性賦麟（ラット、地内投与）  

Fischerラット（一群雌10匹）の妊娠8～10日または15～17日に、2mg／kg   

体重のAFBlを腹腔内投与した後出産させ、児動物の発達神経毒性試験が実施さ   

れた。  

妊娠8～10日投与群の児動物では、1及び2カ月齢で肝臓トリグリセリドが増   

加した。いずれの投与群においても，、1カ月齢で自発運動量の減少が認められた。   

2～3カ月齢で児動物の行動は正常となったが、脳に不可逆的な神経細胞変性が   

認められた。（参照12）   

⑳発生霊性試麒（ラット、皮下投与）  

ラット（一群雌10匹）の妊娠8または16日に、0．7、1．4、3息7．Omg／kg体重   

のアフラトキシン（Af’Bl：AFB2＝75：25）を皮下投与した結果、胎児に低体   

重、皮膚のしわ及び頭部の軽度腫大がみられた。奇形は認められなかった。（参   

照12）  

⑳ 血r／frp先生毒性試験（ラット）   

10日齢のラット胚に15トM【4．7mg］もしくはそれ以上の濃度のAFBlで処理   

したところ、神経管欠損が誘発された。代謝活性化系存在下では、異常形態発生   

の誘発能に影響はみられなかったが、胚死亡率が上昇した。（参照12）  

3：哺乳類の雌の発情期において、触覚的刺附こ対して脊柱を背属させる反射のこと。  
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との共有結合が誘発された。血豆柑試験では、げっ歯類動物において染色体異   

常、小核形成、SCE、UDS、DNA鎖切断及びDNAとの共有結合が誘発された。   

また、アカゲザルにおいて骨髄での染色体異常の誘発が観察された。（参照12）  

最近の報告では、Af、Blは点突然変異だけでなく、組換え反応を誘発すること   

が酵母と哺乳類細胞を用いた試験系で報告された。特にヒトリンパ芽球細胞にお   

いて組換えを介してLOH（ヘテロ結合体の消失）型突然変異を誘発した。血Ⅵ■柑   

試験においては遺伝子突然変異の誘発が報告された。ラットおいては牌臓リンパ   

球でのヒポキサンチンーグアニンホスホリボシルトランスフエラーゼ（HPRT）   

遺伝子突然変異が誘発された。また、BigBlue⑧トランスジェニックマウスでは肝   

臓でのhcZ遺伝子突然変異は誘発されなかったが、BigBlue⑱トランスジェニッ  

クラットにおいてはマウスへの投与量の10分の1の用量で、肝臓に強い突然変   

異の誘発が観察された。また、遺伝子解析の結果からそのほとんどがGからT   

への転換であった。（参照13）   

② 肝81の遺伝霊性の活性への傭儀眉子に関する輔  

マウスにおいて、酢酸レチニル（ビタミンA）補助食の摂取によりAFBlによ   

るSCEの誘発が低下した。チャイニーズハムスターでは、亜セレン酸ナトリウ   

ムを2mg／Lの濃度で14日間飲水投与、マウスではアスコルビン酸を10mg／kg   

体重の用量で6及び12週間投与した結果、骨髄細胞における染色体異常の誘発   

率は低下した。  

その他にも、AFBlの遺伝毒性の活性は、ビタミンA、フェノール化合物（没   

食子酸、クロログン酸、コーヒー酸、ドーパミン、オイゲノール、クーヒドロキシ   

安息香酸）、植物フラボノイド（ケンペロール、モリン、フィセチン、ビオカニ   

ンA、ルチン）、アリキシン及びクーアセチルゲニポシドのような種々の食品成分   

によって抑制されることが認められている。（参照12）   

③ 肝81誘発塵■における癌原遺伝子及び♯■抑制遺伝子に関する甜   

雄のCFlマウスに6トg耽g体重のAFBlを単回腹腔内投与した試験において、   

24週以降に発生した8例の肝腫瘍のうち1例にc－Ha一′箸β病原遺伝子のコドン61   
におけるCAAからCTAへの転換が、2例にCAAからAAAへの転換が経めら   

れた。  

雄のFischerラットにAFBlを1mg／kg飼料、AFGlを0．3mg／kg飼料の濃   

度で混餌投与することで誘発された肝細胞腫瘍から採取したDNA及び、その肝   

細胞腫瘍由来の2つの細胞株から調製したDNAを、NIH3T3マウス細胞株に遺   

伝子導入し、免疫不全ヌードマウスに対する移植による選別とそれに引き続く   

元叩正和のフォーカス・アッセイで導入細胞の選別を行った。その結果、1／7で  

⑳ 発生キ性賦麒（マウス、地内投与）   

ICRマウス（一群雌8～12匹）の妊娠6～13日間の任意の2日間に、16また   

は32mg／kg体重のAFBlを腹腔内投与する発生毒性試験が実施された。  

32mg／kg体重投与群において、母動物に死亡、体重増加抑制、腎重量増加が、   

胎児に低体重、外表奇形（口蓋裂、眼瞼開裂）、骨格奇形（波状肋骨、長管骨湾   

曲）が認められた。（参照12）   

⑳一 発生ヰ性試験（マウス、強制経口投与）  

NMRIマウス（一群雌19～36匹）の妊娠12～13日に、0、15、45、90mg／kg   

体重のAFBlを腹腔内投与、または45mg／kg体重のAFBlを強制経口投与する   

発生毒性試験が実施された。  

腹腔内投与では、45mg／kg体重以上投与群の胎児に発達遅延、口蓋裂（4・1～   

5．6％）及び横隔膜の奇形（18％）が認められた。経口投与群では横隔膜の奇形   

（13％）が認められた。また、90mg／kg体重のAFGlを腹腔内投与した結果、   

横隔膜の奇形（14．7％）及び腎奇形（5．5％）が認められた。（参照12）  

㊥ 発生毒性試麒（マウス、強制経口投与）  

CBAマウス（一群雌7～8匹）の妊娠8または9日に、4mdkg体重のAFBlを   

強制経口投与する発生毒性試験が実施された。  

妊娠8日投与群では、胎児61匹中7例に奇形が認められた（外脳症4例、眼   

瞼開裂3例、小腸脱2例）が、妊娠9日投与群の胎児51匹には奇形はみられな   

かった。（参照12）  

⑯ 発生毒性試験（ニワトリ）  

ニワトリの発育卵にAFBlを投与した結果、胚死亡、胚重量及び体長の減少が   

認められたが、異常胚の有意な増加はみられなかった。（参照13）  

（4）遺伝ヰ性  

① 肝81の遺伝書性輔  
AFIilの遺伝毒性については、血豆加及び五＝ガl昭ともに広範な試験が実施さ   

れており、そのほとんどにおいて陽性の結果が得られている。  

細菌において遺伝子突然変異、DNA損傷、DNAとの共有結合、真菌類におい   

て遺伝子突然変異、遺伝子変換、有糸分裂組換え、ショウジョウバエにおいて伴   

性劣勢致死、体細胞突然変異及び組換えが誘発された。また、ニワトリおよび魚   

類細胞のDNAとの共有結合が血l血で観察された。他の培養細胞を用いた血   

豆加試験では、げっ歯類細胞において細胞形質転換、染色体異常、姉妹染色分   

体交換（SCE）、遺伝子突然変異、不定期DNA合成（UI）S）、DNA鎖切断が、   

ヒト細胞において染色体異常、小核形成、遺伝子突然変異、SCE、UDS、DNA  
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Ha－JⅦβ、1／7でⅩi－∫8β、5／7でNて署g癌原遺伝子の活性化が見出されたが、突然   

変異（コドン12におけるGからAへの転移）はⅩiて協gの1例にのみ認められ   

た。  

雄のFischerラットに25pgのAFBlを8週間（5日／週）腹腔内投与した試験   

において、投与1～2年後に発生した8例の肝細胞癌のうち3例にc－Ⅹi－∫盟β癌原   

遺伝子のコドン12における突然変異が誰められ、1例はGGTからTGTへの転   

換、2例はGGTからGATへの転移が認められた。  

AFBlを投与したアカゲザル及びカニクイザル（各4匹）に発生した、肝細胞   

癌4例（2例はカニクイザル）、胆管癌1例、紡錘細胞癌1例、血管内皮細胞肉   

腫1例、骨肉腫1例において、p53遺伝子のエクソン5、7、8ではコドン249   

の突然変異は認められず、肝細胞癌1例でコドン175におけるGからTへの転   

換が認められた。（参照12）  

（5）その他  

① 椚1の舞がん性を離職する日子   

8．カロリー制限食  

雄のFischerラットにカロリー制限（自由摂取させた対照群の60％）された飼   

料を6週間摂取させた結果、肝または腎細胞におけるAFBlの核DNAへの結合   

量減少及びAFBl誘発性の肝細胞障害の減少が詠められた。AFBlの反復投与に   

よって肝及び腎細胞のDNA合成は抑制されたが、DNA合成率はカロリー制限   

食群よりも対照群の方が高かった。AFBl投与3日後には対照群のレベルに回復   

した。腎細胞におけるフローサイトメトリーでの細胞周期解析では、カロリー制   

限食群及び対照群のS期の細胞集団に有意な差は認められなかった。AFBl投与   

により細胞増殖は平均で33％阻害されたが、投与3日後には腎細胞で回復がみ   

られた。細胞増殖率は、カロリー制限食群に比して対照群でわずかに高かった。   

肝臓及び腎臓におけるAFBl誘発性のDNA合成には、カロリー制限食群で遅延   

がみられた。（参照11）  

b．催タン′くク食  

Fischerラットに0．3mg／kg体重／目のAFBlを15日間投与後、6、14または   

22％のカゼイン（タンパク質量：5．2、12．2または19．1％）を含む飼料を6、12、   

40、58または100週間摂取させ、肝腫瘍とGGT陽性肝細胞巣の発生について   

検討された。  

肝細胞巣（12週）及び肝腫瘍（40、58及び100週）は、タンパク質の摂取量   

に依存して発生が増加した。低タンパク食群では、肝細胞巣及び肝腫瘍の発生率、   

腫瘍の大きさ、動物あたりの腫瘍の数は減少し、腫凍出現までの時間は増加した。  

肝臓以外の腫瘍発生率も、最低量のタンパク質を含む飼料を与えた動物では低か   

った。58及び100週では、肝細胞巣発生の指標（細胞巣の数、肝体積に占める   

百分比）と腫瘍発生頻度に高い相関関係がみられた（r＝0．90－1．00）。腫瘍及び   

肝細胞巣は、エネルギー摂取が比較的多い場合でも、低タンパク食によって抑制   

されることが認められた。  

ヒトの原発性肝癌は主にHBV感染を伴うことが示唆されており、血柴コレス   

テロール濃度を上昇させて、癌の成長を促進する栄養的要因（例、動物性タンパ   

ク質）と結び付けられている。この仮説を検証するため、HBVトランスジェニ   

ックマウスを用いて、腫瘍の進行に対する食餌中の動物性タンパク質の影響につ   

いて検討された。  

50－4HBVトランスジェニックマウスのF2児動物（雄）に、6、14または22％   

のカゼインを含む飼料を摂取させた結果、通常量のタンパク質（22％）摂取群で   

は、3カ月でS一導入遺伝子の遺伝子産物であるHI‡sAg濃度の増加が認められた。   

これに対して、中量及び低量のカゼイン制限群のHBsAgは、それぞれ42及び   

72％抑制され、有意な用量反応関係が示された。血清グルタミン酸－ビルビン酸   

トランスアミナーゼの活性には、タンパク質量の影響はみられなかった。以上の   

結果から、これらの実験動物においてカゼイン制限飼料はS一導入遺伝子発現を   

制御することが示唆された。（参照11）  

¢．脂肪・炭水化物  

Fischerラットに、低脂肪・高炭水化物飼料、等カロリー脂肪含有飼料、高カ   

ロリー脂肪含有飼料、または市販のげっ歯類用標準飼料を与え、AFBlの外囲性   

DNAへの結合、′肝のGST、CYP2Bl及び1Alの活性に対する影響について検   

討された。  

ミクロソームを介したAFBlの外因性DNAへの結合は、標準飼料または低脂   

肪・高炭水化物飼料群で有意に低下し、低脂肪・高炭水化物飼料がAFBlのミク   

ロソーム媒介のエポキシ化を抑制する可能性があることが示唆された。肝のGST   

活性には群間で差はみられなかった。高脂肪飼料群では標準飼料または高炭水化   

物飼料よりもCYPIAl及び2Bl活性が増加し、AFBlの解毒作用が増大するこ   

とが示唆された。（参照11）  

② 免疫書性   

離乳したラット（系統不明）に、60、300または60叫g／kg体重のAFBlを隔   

日で4週間混餌投与し、免疫抑制について検討された。細胞性免疫については、   

遅延型過敏症反応分析法により、体液性免疫についてはプラーク形成法により測   

定された。また、T及びB細胞に対してリンパ増殖反応の分析も行われた。   

成長中のラットでは、300トg此g体重以上投与群で細胞性免疫の抑制が誰めら  
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れた。成長中の宿主に対するAf、Blの持続的な低用量暴露が、感染症と腫瘍化に  

対する感受性を高める可能性があると結論された。  

Fischerラット（雄）．及びSwissマウス（雌）に、エアロゾルによる鼻部吸入  

または気管内滴下のいずれかによりAFBlを投与し、免疫抑制効果について検討  

された。  

吸入投与では、推定用量16．叫g／kg体重で肺胞マクロファージ食作用が抑制さ  

れ、この作用は2週間持続した。気管内滴下では、吸入投与による摂取量より1   

桁少ない用量で、用量依存的な肺胞マクロファージ食作用の抑制が認められた。   

気管内滴下投与では、肺胞マクロファージからの腫瘍壊死因子－αの放出が抑制さ   

れ、全身の先天性及び後天性の免疫防御が阻害されたが、これらはそれぞれ腹腔  

マクロファージ食作用と牌臓の抗体産生の一次応答の抑制によって示されてい  

る。以上より、AFBlの経気道暴露は、肺及び全身の宿主防御機構を抑制したと  

結論された。（参照11）  

8．ヒトにおける知見（▲FBl）  

（1）体内動態（吸収、分布、代謝、排泄）  

体内に摂取されたAFBlは、ヒトにおいても他の動物種と同様にCYPにより   

AFBl－8，9－エポキシドに代謝され、AFBl－DNA付加体を形成することで、発が   

ん性を示すとされている。AFBl－8，9－エポキシドは半減期は短いが高い反応性を   

有し、グアニンの∧7位に結合しDNA付加体を形成する。AFBlの代謝活性化   

の程度には個人差がみられ、子供と成人とで異なる。  

ヒトにおけるAFBlの代謝は、主にCYPIA2やCYP3A4などゐCYPによっ   

て行われる。CYP3A4によりAFBl－ユキソーエポキシド及びAFQlが生成され、   

CYPIA2によって少量のAFBl－エキソーエポキシド、多量のAFBl－エンドーエポ   

キシド及びAFMlが生成される。AFMl及びAFQlは尿中に排泄される。   

AFBl－jm－グアニン付加体は、AFBl－ユキソー8，9－エポキシドによって形成され、   

付加体の98％超を占める。CYP3A5は主としてAFBlをェキソーエポキシドに代   

謝し、AFQlの生成は少ない。肝臓のCYP3A5発現には個人差があり、アフリ   

カ系アメリカ人の40％には発現がみられない。CYP3A5発現の差はAFBlに対   

する感受性に影響を与える可能性がある。CYP3A5についてはプロモーター部位   

の多型が検出されているが、感受性と遺伝子多型との関係については明らかでな  

い。  

胎児の肝臓における主要なCYPはCYP3A7（P450HFLa）であり、この酵素   

はAFBlを8，9－エポキシドに代謝活性化する。このことは、ガンビアにおいて、   

AFBlを摂取した母親から生まれた新生児の臍帯血からAFBl一アルブミン付加   

体が検出されたことと合致する。  

ヒトではユキソー、エンドーエポキシドの解毒経路がいくつかある。一つはGST   

による抱合化である。また、水酸化により8，9－ジヒドロジオールが生成され、塩  

基による開環を受けてジアルデヒドフユノラートイオンとなる。AFBl及び   

AFGlから生成されたジアルデヒドは、リジンなどの第一級アミン基とシップ塩   

基を形成し、アルブミン付加体などのタンパク質付加体となる。さらに、タンパ   

ク質付加体はAFBlアルデヒドリダクターゼによる代謝を受けてジアルコール   

が生成される。この酵素はラットにおいても認められている。  

住血吸虫治療薬であるオルチプラズ（01tipraz）は、ラットでAFBl誘発肝癌   

の発生を抑制することが認められている。中国の健常者234人に対してオルチプ   

ラズ500mgを毎週、または125mgを毎日投与した結果、500mg投与群では   

尿中のAFMl量が51％減少し、125mg投与群ではAFMl排泄量に変化はみら   

れず、アフラトキシンーメルカプツール酸の排亨世量が増加した。したがって、高   

用量のオルチプラズはAFBlの代謝活性を抑制するが、低用量ではAFBl－8，9－   

エポキシドのグルタチオン抱合を増加させると結論された。（参照13）  

（2）急性書性  

ヒトのアフラトキシン中毒に関する報告は少ないが、2004年にケニアで発生   

した大規模なアフラトキシン中毒では、中毒患者317人中125例が死亡した。   

中毒発生地域で販売されたトウモロコシ製品 55％が、ケニアの規制基準である   

20pg／kgよりも高濃度のアフラトキシンを含んでおり、35％ではアフラトキシン   

濃度が100ドg／kg以上、7％では1，000Hg／kg以上であった。中毒患者数の最多地   

域におけるアフラトキシン濃度（平均52．91昭雄g）は、患者数の少ない地域にお   

ける濃度（平均7．52購仲g）に比して有意に高かった。急性アフラトキシン中毒   

患者を対象とした症例対照調査から、過去の報告値の最高値（0．25喝／mgアル   

ブミン）を上回る濃度のAFBl－リジン付加体がリスク因子であるとされた。（参   

照14）  

アフラトキシン摂取の結果起こりうる急性肝毒性は、成人よりも子供の方が深   

刻である。嘔吐、発作、黄痘などの症状に加え、肝機能障害や血清肝酵素の上昇   

が認められる。  

1992年に報告された、南アフリカにおける調査では、タンパク質エネルギー欠   

乏症の子供がアフラトキシンに暴露された場合、対照群に比して血清中のアフラ   

トキシン濃度が高かった。しかし対照群の子供では尿中のアフラトキシン濃度が   

高かった。アフラトキシンに暴露されたタンパク質エネルギー欠乏症の子供では、   

ヘモグロビンの低下、水腫回復の遅延、感染症の増加、入院期間の延長が認めら   

れた。また、アフラトキシンに暴露された子供ではマラリア感染が増加した。（参   

照13）  
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対照群267人中31例でHBsAg陽性が認められた。バイオマーカーは多くの症  

例で検出され、AFBl一〃7－グアニン付加体が検出された患者では最も発がんリス  

クが高かった。リスク因子が′ヾイオマーカー単独の場合の相対リスクは3．4、  

HI主sAg陽性単独では7．3、両者がリスク因子である場合は59であった。  

台湾のボンフー諸島では肝細胞癌の発症率が高いとされている。1991年5月  

から1992年6月にスクリーニングが実施され、30～65歳の男性4，691人及び  

女性1，796人を対象に前向きコホート調査が実施された。その結果、1993年ま  

でに33人が肝細胞癌と診断され、2例ではHBsAg陰性であった。血液試料に  

ついては、血清マーカーとしてHBsAg、抗HCV抗体、AFBl－アルブミン付加  

体の分析が行われた。ロジスティック回帰分析の結果、AFBl－アルブミン付加体  

の存在と肝細胞癌との比（OR）は3．2、他の共変量（HBsAg、抗HCV抗体、  

家族の肝癌及び肝硬変の病歴）を含めた場合にはORは5．5に上昇した。H】∋sAg  

陽性の場合には最もリスクが高くなり、ORは129であった。この集団のアフラ  

トキシンの主な汚染源は落花生であると推定された。  

台湾の7つの町の25，618人の男性を対象に、1991～1995年に実施された調  

査では、56例に肝細胞癌の発症が認められた。血清中のHBsAg、α－フェトプロ  

テイン、抗HCV抗体、AFBl－アルブミン付加体等及び尿中のAFBl代謝物を測  

定し、ロジスティック回帰分析が行われた結果、HBsAg陽性患者においてバイ  

オマーカーが大きな影響を与えることが示された。  

台湾のHBsAg陽性患者79人を対象に、1991～1997年に実施された調査では、  

AFBl－アルブミン付加体と肝細胞癌との間に有意な関連性が認められた。  

GSTMl及びGSTTl欠失遺伝子型は、肝細胞癌のリスクの低下に関連しており、  

GSTTl遺伝子型とAFBl－アルブミン付加体の間には統計学的に有意な相互作用  

が認められた。  

台湾の30～65歳の男性、HI∋sAg陽性4，朗1人、陰性2，501人を対象に、1988  

～1992年に実施された調査では、50例に肝細胞癌の発症が認められ、1例（抗  

HCV抗体陽性）を除きHBsAg陽性であった。尿中のアフラトキシン代謝物の  

分析では、AFMlはすべての患者で検出され、AFPlは81％、Af、Bl－∧7－グアニ  

ン付加体は43％、AFBlは12％、AFGlは12％の患者で検出された。アフラト  

キシンを含むと考えられる食品の摂取量と尿中Af、Ml濃度との間には有意な相  

関関係が認められた。AFMl、AFPl、AFBl、AFGl、AFBl・N7Lグアニン付加体  

の5種類のバイオマーカーのうち、AFGlを除く4種類のバイオマーカーが肝細  

胞癌のリスクの増加と関連していた。  

（3）発がん性  

1960年代初頭から、主にサハラアフリカとアジアを対象に、アフラトキシン   

の摂取と肝癌のリスクに関係について疫学調査が進められ、1980年代には高リ   

スク地域で症例対照研究が実施され、1980年代半ばにはコホート研究が行われ   

るようになった。IARCでは、ヒト及び実験動物におけるAFBlの発がん性につ   

いて、十分な証拠があるとしている。また、総合評価として、自然界で生じるア   

フラトキシン混合物はヒトに対して発がん性がある物質（グループ1）と分類し   

ている。   

Q）記述■壬  

原発性肝細胞癌の発生が多い台湾の8地域で横断的研究が実施され1993年に   

報告された。成人250人を対象に聞き取り調査を行うと共に、尿及び血液試料   

を採取し、血清中のHBsAbの検出、尿中のAFBl、AFGl及び代謝物（AFMl、   

AFPl等）の測定が行われた結果、アフラトキシン摂取量と肝細胞癌の発生との   

関連性は認められたが、喫煙やアルコール等他の190項目については関係が排   

除された。  

スーダンの2地域について、1995年にアフラトキシン汚染落花生と肝細胞癌   

発生の関係が調査された。肝細胞癌の発生率は中央部よりも西部で高いとされた。   

両地域で市販されているピーナッツバターを試料とし、落花生製品の保存状態と   

AIPBl濃度の関連を調査した結果、多湿である西部地方の試料中AFBl濃度は、   

中央部をはるかに上回り、消費量も多いことが明らかになった。（参照13）   

② コホート■壬  

原発性肝細胞癌の発生率が世界で最も高い地域の一つである中国の広西チワ   

ン自治区南部で1982年7月から1983年6月に25～64歳の男性7，917人を対象   

に原発性肝細胞癌の発生におけるHBVとAFBlの関与について調査が実施され   

た。30，188入牢の観察の結果、149例の死亡が誰められ、76例は原発性肝細胞   

痛が原因であった。HIisAg陽性率はコホート全体では23％であったが、死亡例   

では91％（76例中69例）であった。また、AFBl暴露量を推定するために1978   

～1984年に主要な食品を定期的にサンプリングし、AFBl汚染の検査が実施さ   

れた。各集団における推定AFBl暴露量と原発性肝細胞癌の死亡率をプロットし   

たところ、ほぼ完全な線形の正の相関関係が認められた。（参照11、14）  

上海の45～64歳の男性を対象として、1986～1992年に実施された調査では、   
18，244人中364例の癌発症があり、55例が原発性肝癌であった。アフラトキシ   

ンバイオマーカーとして尿中のAFBl代謝物（AFPl、AFMl、AFBl－∧7－グア   

ニン付加体）が測定され、HBsAgの有無が検査された。肝癌患者50人中32例、  

封  
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中国におけるHBsAgキャリアの男性を対象に、1987～1997年に実施された   

調査では、肝細胞癌を発症した患者のAFBl－アルブミン付加体濃度が有意に高か   

った。  

中国における慢性B型肝炎の男性患者145人を対象に、1981～1982及び1987   

～1998年に実施された調査では、22例に肝細胞癌の発症が認められた。抗HCV   

抗体陽性及び家族に肝細胞癌の病歴がある場合、発がんリスクが増加した。また、   

尿中AFMl濃度が高い患者で肝細胞癌の相対リスクが増加した。（参照13）   

③ 症例対照調査  

ナイジェリアの肝細胞癌患者22人及び対照22人を対象に、1998年に原発性   

肝細胞痛におけるHBV及びアフラトキシンとの関係について調査された。患者   

16例及び対照8例にHBsAgが検出された。血中のアフラトキシン（Bl、B2、   

Ml、M2、Gl、G2）及びアフラトキシコールの分析の結果、肝細胞癌患者の5例   

（23％）、対照の1例にアフラトキシン濃度の増加が認められ、この差は有意な   

ものであった。  

スーダンの肝細胞癌患者150人、及び対照205人を対象に、1996年から1998   

年にかけて肝細胞癌の病因におけるアフラトキシン汚染ピーナッツバターの摂   

取量とGSTMl遺伝子型との関係について調査された。癌患者ではピーナッツバ   

ターの摂取量が多く、肝細胞癌発生リスクとピーナッツバター摂取量には明らか   

な用量反応関係が認められた。スーダン西部ではピーナッツバター摂取量による   

リスクの増加がみられたが、スーダン中央部ではみられなかった。GSTMl遺伝   

子型は肝細胞癌発生のリスク因子ではなかった。ピーナッツバター摂取による過   

剰リスクはGSTMl欠失遺伝子型の患者に限定されていた。（参照13）  

（4）生殖発生毒性  

タイにおいて、アフラトキシンの胎盤通過と胎児への蓄積について検討された。   

1987年に採取された臍帯血清の35試料中17例（48％）で0．064～13．6nmol／mL   

（平均3．1nmol／mL）のアフラトキシンが検出されたのに対して、出産直後の母   

体血清では35試料中2例（6％）で平均0．62nmol／mLのアフラトキシンが検出   

されたにすぎなかった。このことから、アフラトキシンは胎盤を通過し、胎児一   

胎盤系に蓄積されることが示された。  

ベニンとトーゴにおいて、アフラトキシン暴露と子供の成長の関係について調   

査され2002年に報告された。480人（1～5歳）の子供を対象に検査した結果、   

血中のアフラトキシンーアルブミン付加体の平均濃度は、授乳期の子供に比べて離   

乳した子供で高かった。アフラトキシンアルブミン付加体の血中濃度とWHOの   

データによる発育状態の指標（身長年齢比及び体重年齢比）との関係は負の関係  

にあった。これらのデータから、東アフリカにおいてアフラトキシンは子供の成   

長を阻害することが示唆された。  

ナイジェリアにおける新生児黄症とアフラトキシンとの関係について検討す   

るために、1989年4月～1991年4月に新生児の黄症患者327人と非黄症患者   

60人から血液が採取された。アフラトキシンは黄症患者の24．7％、非黄症患者   

の16．6％に検出された。データの分析の結果、新生児黄症のリスクファクターは、   

グルコースー6一ホスファクーゼデヒドロゲナーゼ欠乏と血清中アフラトキシンで   

あることが示唆された。  

胎盤及び臍帯血におけるイミダゾー／レ環の開環したAFBlのDNA付加体の測   

定結果から、AFBlは胎盤を通過し、代謝物は子供に移行する可能性が示唆され   

た。  

ナイジェリアにおける男性不妊症患者及び正常者各50人の精液を検査結果が   

1994年に報告され、不妊症患者の試料の40％、正常者の8％にAFBlが検出さ   

れた。不妊症患者の精液中のAFBl濃度は正常者より有意に高く、異常精子の割   

合（50％）も正常者（10～15％）より高かった。（参照13）  

（5）遺伝毒性尊  

① 尿中及び組★中におけるD仙付加体  

AFBlのグアニン付加体の尿中排泄量について、中国広西チワン族自治区の25   

～64歳の男性30人及び女性12人を対象に、それぞれ1985年9月及び10月に   

1週間ずつモニターされた。AFBlの平均摂取量及び総摂取量は男性でそれぞれ   

48・4一打日及び276・8膵、女性で77．4腫／日及び542．6膵であった。1日当たり   

のAFBlの摂取量とAf、Bl－JV7－グアニンの尿中排泄量の線形回帰分析では、相関   

係数（r）は0．26で、有意な相関はみられなかった。前日からの比較ではr＝0．65   

であり、曜日変動を平滑化した7日間の総摂取量と総排さ世量の比較ではr＝0．80   

であった。  

ガンビアにおいて、年齢、性別及びHBsAgの有無で区分けした15～56歳の   

男女各10人を対象に、アフラトキシンの摂取量とAFBlの代謝物及びAFBl－」～7－   

グアニンの尿中排泄量が1988年10月に1週間モニターされた。また、HBVの   

保菌の有無についても検査された。総アフラトキシンの平均摂取量は男性で   

8．2ト1g、女性で15．7トgであった。アフラトキシンの尿中排泄量と1日当たりの   

AFBlの摂取量の線形回帰分析では、r＝0．65であった。尿中代謝物としては   

AFGlが優位を占めていた。他にAFPl、AFQl及びAFBl－N7Fアニン付加体   

が経められた。AFBl－N7－グアニンの総量と AFBlの総摂取量との比較では、   

r＝0．82であった。HBsAg陽性及び陰性者間で、AFBl－N7Tグアニンの尿中排泄  
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③ D仙への結合の修♯日子  

種々の酸化防止剤や食餌因子等、AFBlのDNAへの結合を修飾する種々の因   

子が特定されている。血血0試験では、レチノイド、インドールー3－カルビノ   

ール、アリキシンが、血豆叩試験では、プチルヒドロキシトルエン、プチルヒ   

ドロキシアニソール、エトキシキン、ジチオールチオン、オルチプラズ及び1，2－   

ジチオールー3－チオンがAFBlのDNAへの結合を減少させることが認められた。  

肝臓のグルタチオン濃度の低下は、AFBlのDNAへの共有結合を増加させ、   

グルタチオンが欠乏した場合には、AFBlのDNAへの共有結合が30倍になる   

ことが認められた。大部分の試験において、AFBlのDNA結合は種々の酵素系   

の活性変化に伴って修飾されたが、防御作用は抱合酵素、特にGSTの誘導と強   

く連動していた。（参照12）  

喀）ヒト肝和地癌におけるp53t■抑割遺伝子の突然嚢井  

様々なヒト腫瘍において、p53腫瘍抑制遺伝子の突然変異（主としてミスセン   

ス突然変異）が高頻度に認められている。アフラトキシン暴露のリスクが高いと   

考えられている地域に住む肝細胞癌患者では、p53遺伝子のエクソン7のコドン   

249の第3ヌクレオチドに高頻度で突然変異が認められた。高濃度暴露地域（中   

国、モザンビーク、ベトナム及びインド）の腫瘍患者101人中40例で、p53遺   

伝子のエクソン7のコドン249におけるGからTへの転換（AGG（Arg）から   

AGT（Ser））が認められた。これに対して、低濃度暴露地域（台湾、オースト   

リア、日本、南アフリカ、ドイツ、スペイン、イタリア、トルコ、イスラエル、   

サウジアラビア、英国、米国）の肝細胞癌患者においてこの突然変異が認められ   

たのは205人中1例であった。低濃度暴露地域である東京における進行性肝細   

胞癌患者では、22人中7例に8種類の異なる突然変異が認められ、そのうち6   

例はコドン249以外での塩基置換、2例は欠失であった。初期肝細胞癌21例で   

は突然変異は認められなかった。低濃度暴露地域である英国の肝細胞癌患者では、  

19人中2例にp53遺伝子の突然変異が認められたが、コドン249での変異では   

なかった。  

HBVとp53遺伝子のコドン249の突然変異との関連性については明らかでな   

い。モザンビークのHBsAg陽性患者7人中4例、HBsAg陰性患者8人中4例   

でp53遺伝子のコドン249の突然変異が認められ、陰性患者1例でi享p53遺伝   

子のコドン157の突然変異が認められた。オーストリア及び英国の肝細胞癌患   

者では、HBV感染の有無にかかわらずp53遺伝子の突然変異は薄められなかっ   

た。（参照12）  

⑤ ヒト肝細胞癌におけるその他の遺伝的変化  

AFBl暴露がp53遺伝子の突然変異のみではなく、他の遺伝子の変化も誘発し  

量に差はみられなかった。  

ヒト肝組織中におけるAFBl－∧7－グアニンについて、台湾の肝細胞癌患者9人   

を対象に調査され1991年に報告された。酵素免疫測定法（ELISA）による試験   

では、腫瘍DNAの7試料及び隣接する正常組織DNA試料の8例中2例に抗体   

抑制が認められた。さらに、肝細胞癌患者27人を対象とした免疫蛍光染色法に   

よる試験では、腫瘍の8例（30％）及び非腫瘍肝組織の7例（26％）に陽性シグ   

ナルが認められ、これらの試料の一部ではELISAでも陽性結果が得られた。ヒ   

ト組織中のAFBl一グアニン付加体については、同様の結果が旧チェコスロバキ   

ア（1988年卜及び米国（1989年）において報告されている。  

DNA修復酵素であるⅩRCCl（ⅩTrayrePaircross－COmplementinggroupl）と   

AFBl－DNA付加体との関係について、台湾の産院における胎盤DNA試料を用   

いて検討され、1999年に報告された。コドン399（Arg）のホモ接合型に比して、   

399（Glu）を対立遺伝子に持つ場合はAFBl－DNA付加体の検出されるリスク   

が2～3倍高かった。しかし、遺伝子多型とAFIn－DNA付加体濃度の三分位値   

の関連について検討された結果、399（Glu）対立遺伝子とAFBl－DNA付加体   

濃度との直接的な関連はなく、修復経路の飽和状態を反映していることが示唆さ   

れた。（参照12、13）  

② タン／くク先付加体  

ガンビアにおいて、環境による影響及び年齢、性別並びにHBVの保因等の宿   

主要因との関連を調べるために、181人のHBVキャリアを含む357人の血中   

AFBl－ア／レプミン付加体濃度が調査され、2000年に報告された。GSTMl、   

GSTTl、GSTI）1及びエポキシドヒドロゲナーゼ遺伝子型との関係について検討   

された結果、GSTMl欠失遺伝子型のみがAFBl－アルブミン付加体の増加と関連   

しており、この影響はHBV非感染者に限定されたものであった。尿中コルチゾ   

ル代謝物の割合による評価では、CYP3A4表現型と付加体濃度との関連性はみら   

れなかった。AFBl－アルブミン付加体濃度に影響を与える主要因は、居住地域（都   

会より地方で高い）及び採血時の季節（雨季より乾季で高い）であった。中国に   

おける調査では、AFBl－7ルブミン付加体濃度とGSTMl遺伝子型との関連性は   

みられなかった。  

中国の患者を対象に、血清AFBlアルブミン付加体濃度によってAfl】∋1暴露   

量を高用量と低用量に分類し、リンパ球におけるHfRT突然変異の発生頻度が   

比較された結果が1999年に報告された。高用量暴露群でHI）RT突然変異の増加   

が認められた（OR：19）。ガンビアにおける調査では、AFBl－アルブミン付加体   

と染色体異常及びDNA損傷との関連性は認められなかった。（参照13）  
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活性化系非存在下で遺伝子突然変異は誘発されず、出芽酵母においても遺伝子変   

換及び有糸分裂組換えは認められなかった。げっ歯類の細胞では、シリアンハム   

スター胚細胞で細胞形質転換、チャイニーズハムスター細胞でSCE、ラット肝   

細胞でUDSが誘発され、シリアンハムスター細胞では血l血で細胞間情報伝   

達が抑制された。ヒト線維芽細胞を用いた血止血のUDS試験では陰性であっ   

た。五仁正和では、ラット肝細胞のDNAとの共有結合が認められた。（参照11、   

12）  

③ 発がん性  
MRCラット（対照群：雄30匹、投与群：雄10匹）に、0または20トLg／ラッ   

トのAFB2を10週間（5日／週）飲水投与（遮光給水瓶使用）した結果、試験90   

週における生存率は対照群で26／30、投与群で甜10、試験100週では投与群の動   

物は全例が死亡した。投与群の動物には過形成性の肝内小結節が認められたが、   

肝細胞癌または腎細胞腫瘍の発生はみられなかった。  

Fischerラット（一群雄10匹）に、0、50または100膵／ラットのAFB2を10   

週間（5日／週）強制経口投与（溶媒：DMSO）し、試験62～78週でと殺した結   

果、78週で投与群の動物に肝前療病変（過形成巣）発生頻度の増加（対照群：   

0／10、50膵群：6／9、100トLg群：5／7）が認められたが、肝細胞癌の発生はみら   

れなかった。  

雄のFischerラットに、0または300トLg／ラットのAFB2を週2回20週間皮下   

投与（溶媒：トリオクタノイン）した試験では、試験78または86週まで生存し   

た20匹に腫瘍は認められなかった。  

雄のFischerラットに、0または3，750トLg／ラットのAFB2を週5回8週間腹   

腔内投与（総投与量：150mg／ラット、溶媒：DMSO）した結果、試験57～59   

週において、投与群の9匹中2例に肝細胞痛が認められた。  

IARCでは、実験動物におけるAFB2の発がん性について限定的な証拠がある   

としている。（参照12）  

（2）アフラトキシンGt（肝引）  

（D 代謝  

ヒト肝ミクロソームによりAFGlは代謝活性化され、AFGl－N7－グアニン付加   

体が形成された。代謝活性化の割合はAFBlの1／3～1／2であった。（参照12）  

② 遺伝毒性  

細菌で遺伝子突然変異及びDNA損傷、アカバンカビで遺伝子突然変異が誘発  

ている可能性があることが示唆されている。1994年に報告された中国での調査   

では、p53遺伝子のコドン249の突然変異は北京に比して啓東（Qidong）で多  

く検出されたが、啓東ではLOHのパターンにも差がみられた。啓東では、第4   

染色体（4pll－q21）、染色体16q22．1及び16q22－24におけるLOHがそれぞれ  

28、90及び58％の症例に検出されたが、北京では認められなかった。  

中国の上海（HBV陽性）並びに香港（HBV陽性）、日本（HCV陽性）及び米  

国（HBV陰性）の肝癌患者の治癒的切除により得られた肝細胞痛試料では、上   

海の試料に染色体4q、8p、16q及び5pにおける欠失を主とする変異が認められ  

た。（参照13）  

（6）その他  

ガンビアの小児及びガーナ人を対象とした試験から、AFBlの食品からの摂取  

によって細胞性免疫が障害され、感染症に対する宿主抵抗性が低下する可能性が  

示唆された。  

アフラトキシンの慢性暴露は、動物の栄養状態に大きく影響するが、ヒトにお  

いては、ペナン及びトーゴの5歳未満の小児（小児の99％でAFBl－アルブミン   

付加体濃度が5～1，064pg／mgアルブミン）におけるアフラトキシン暴露と発育  

不全及び低体重の程度との用量反応関係が報告されている。（参照14）  

4．AFBl以外のアフラトキシンに関する知見  

（1）アフラトキシン恥（▲FB2）  

（D 代謝  

ラットに1mg／kg体重のAFB2を腹腔内投与した結果、AFB2はAFBlに転   

換され、次いで肝臓において代謝活性化されてAFBl－∧7－グアニン付加体が形成  

された。ラット由来の代謝活性化系を用いた血豆加の試験では、DNAへの結  

合は減少し全体の代謝活性が低下し、アプラトキシコールの生成が増加した。（参  

照12）  

このようにAFB2が代謝系酵素によってAFBlに変換される可能性を報告した   

論文があることから、関連文献調査を行った結果、アヒル肝臓のポストミトコン   

ドリア上澄液においてAFB2からAFBlへの変換が確認されたが、マウス及びヒ   

トの上澄液、さらにラットにおける上澄液でもそのような変換は検出されなかっ   

たとする報告があった。これらのことから、動物種によりAFB2からAFBlへの   

変換は起こるが、ヒトにおいて変換が起こる可能性は低いと考えられる。（参照   

7）  

② 遺伝毒性  

細菌で遺伝子突然変異及びDNA損傷が誘発されたが、アカバンカビでは代謝  
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されたが、出芽酵母では遺伝子突然変異及び遺伝子変換は認められなかった。血   

血の試験では、ヒト線維芽細胞及びラット肝細胞でUDS、チャイニーズハム   

スター細胞で染色体異常及びSCEが誘発された。ム＝オ化では、チャイニーズハ   

ムスター及びマウスの骨髄細胞で染色体異常が誘発され、ラットで腎及び肝細胞   

DNAとの結合が認められている。（参照11、12）   

③ 発がん也   

MRCラット（一群雄10～15匹、雌15匹）に、0、20または60llg／ラットの   

AFGlを10週間（5日／週）（低用量群のみ）または20週間（低用量及び高用量）   

飲水投与（遮光給水瓶使用）し、動物の状態悪化または死亡が認められるまで観   

察された。生存率及び腫瘍発生頻度は表17に示されている。  

AFGl投与群では雌雄で肝細胞癌、雄で腎細胞腫瘍の発生頻度が用量依存的に   

増加した。また、投与群の動物では他の臓器にも種々の腫瘍が認められた。  

表17 生存率及び腫瘍発生頻度  

ター肝細胞では血l血でUDSが誘発されたが、ヒト線維芽細胞では血l血  

でUDSの誘発はみられなかった。（参照11、12）  

② 発がん性  

哺乳動物を用いた発がん性試験は実施されていない。ニジマスに20一喝此g餌   

料の濃度でAFG2を16カ月間混餌投与した試験において、肝細月包癌の発生は認  

められなかった。  

IARCでは、実験動物におけるAFG2の発がん性について証拠が不十分である  

としている。（参照12）  

5．発がんリスクの推定（〟瑠1）  

実験動物を用いた試験では、ほとんどの動物種において肝臓が主要標的臓器であ   

ったが、Af、Blによる発がんに対する感受性には動物間でかなりのばらつきががみ   

られた。混餌投与の場合、肝腫瘍を誘発するAFBlの有効量（飼料中濃度）は、   

魚類及び鳥類で10～30膵／kg飼料、ラットで15～1，000llg耽g飼料、ツパイで   

2，000ト釘kg飼料であったが、マウスでは系統による変動が大きく、150，000膵此g   

まで肝腫瘍を誘発しない系統もあった。リスザルでは2，000ト1g几g飼料の13カ月   

間投与で肝腫瘍を発生したのに対して、アカゲザル、アフリカミドリザル、カニク   

イザルに平均摂取量99～1，225mg／頭で28～179カ月投与した場合の肝腫瘍発生   

率は低かった（7～20％）。   

遺伝毒性については広範な試験が実施されており、そのほとんどにおいて陽性の   

結果が得られている。AFBlは最も強力な変異原性物質の一つ上みなされており、   

その活性代謝物がDNAと容易に反応しDNA付加体を形成し、この付加体または   

その分解生成物が変異を引き起こすことで、細胞を造腫瘍性にすることが示唆され   

ている。   

代謝に関するデータから、AFBlは生体内で多数のCYア分子種によりDNA結   

合性の化合物に変換されることが示された。CYP分子種活性の差は、遺伝的多型   

または発現環境の変化によるため、AFBlに対するヒト感受性に対して重要な寄与   

因子の可能性があるとされている。代謝に影響を与える他のリスク因子として、   

HBV及びHCV感染、肝吸虫、飲酒、喫煙、経口避妊薬の長期使用、栄養状態等   

が指摘されている。   

疫学研究のほとんどが、AFBl暴露と肝癌との相関を指摘しているが、AFBl暴   

露は検出可能な独立したリスクではないとし、HBV感染などの他のリスク因子の   

存在下でのみAFBl暴露はリスクとなることを示唆しているものもある。原発性   

肝癌リスクには多くの要因が影響を及ぼしているが、特に注目されているのが   

HBVの保困である。AFBlの肝癌誘発能は、HBV同時感染者において有意に増大  

すると考えられている。ほとんどの疫学データは、HBsAg陽性患者とAf、Bl汚染   

率の高い地域から得たものであるため、AFBl汚染もHBV有病率も低い地域にお  

投与量  0  20  60  

（帽／ラット）  雄  雌   雄  雌   雄  雌   
生存率   26／30（90遇）  17／30（20過）  9／28（20過）   

肝細胞癌   0／15  0／15  2／15  1／15  9／11  12／15   
腎細胞腫瘍   0／15  0／15   5／15  0／15  6／11  0／15  

Fischerラット（一群雄30匹）に、0、50または100llg／ラットのAFGlを週   

4回2・5～8週間強制経口投与（総投与量：0、700、1，400、2，000帽／ラット；   

溶媒：DMSO）し、68週まで観察された。  

総投与量1，400及び2，000トg／ラット投与群では、肝細胞痛がそれぞれ3／5（68   

週）及び18／18（45～64週）の頻度で認められた。試験4～20週にと殺された   

全投与群の動物の大部分に肝前療病変（過形成巣及び変異肝細胞巣）が観察され   

た。また、AFGl投与群では68週までに26匹中4例に腎腺病が認められた。  

ラット（雄6匹）に、20膵のAFGlを週2回65週間皮下投与（溶媒：落花   

生油）した結果、30～50週で6匹中4例に皮下の肉腫が誰められた。  

IARCでは、実験動物におけるAFGlの発がん性について十分な証拠があると   

している。（参照12）   

（8）アフラトキシンち（肝位）  

① 遺伝霊性  

細菌を用いた復帰突然変異試験では、代謝活性化系存在下で一試験の一菌株に   

陽性の結果が認められたが、それ以外の試験では陰性であり、DNA損傷も認め   

られなかった。げっ歯類の培養細胞及び真菌類では、遺伝子突然変異は誘発され   

なかった。チャイニーズハムスター細胞でSCEが、ラット及びシリアンハムス  
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（2）EFSA  

EFSAでは、動物実験及び疫学調査の結果から、用量反応をベンチマーク用量   

（BMD）モデルにより推定している。BMDの計算に用いた動物実験の結果は表   

19に、疫学調査の結果は表20に示されている。   

＜EFSA（2007）におけるベンチマークドーズ法による計算結果＞  

ラット  BMDLlO 170ng／l（g体重／日  

ヒト   BMDLlO 87dng月（g体重／日  

BMDL1  78ng／kg体重／日  

（参照14）  

表19 AFBlを混餌投与した雄のFischerラットにおける肝細胞癌の発生頻度  

けるこれらのリスク因子の関係については不明である。（参照11）   

なお、肝臓癌の発生に関しては、これらの影響に加えて、HCV、ミクロシスチ   

ン、アルコール、喫煙等の関与を示唆する報告がある。  

JECFA（1998年）及びEFSA（2007年）では発がんリスクを以下のように推  

定している。  

（1）JECF人   

JECfA（1998年）では、表18に示す研究結果に基づき、体重1kgあたり1ng／   

日の用量で生涯にわたりAFBlに経口暴露した時のHBV感染を考慮した発がん   

リスクの推定を行っている。その結果、HBsAg陽性着では0．3人／10万人／年（不   

確実性の範囲0．05～0．5人／10万人／年）、HBsAg陰性着では0．01人／10万人／年（不   

確実性の範囲0．002～0．03人／10万人／年）となった。  

なお、本リスク計算に用いられている中国の疫学調査は、極めて高い暴露量に   

よるものであると共に、低用量暴露群でも約10％という高い発がん率を示すもの   

であったことや、HBsAg陽性率が高い集団でアフラトキシン暴露量の情報も極   

めて限られた調査に基づいて用いて行われたという不確実性を含んでいる。（参   

照10）  

表柑 疫学データに基づく人の肝臓癌のリスクの推定  

（AFBlの暴嘉呈を1ng／kg／日とした場合）  

AFBlの用量   
投与期間  投与期間で調整  肝細胞癌の発生  

（週）   した用量   頻度   
0   104   0   0／18   

0．04   104   0．040   2／22   

0．2   93   0．179   1／22   

0．6   96   0．554   4／21   

2．0   82   1．58   20／25   

4．0   54   2．1   28／28   

表20 肝臓癌の発生率が高い国における疫学調査結果  

肝臓癌発生率  
国名   地域   Ay玉1摂取量  

（ng／kg体重／日）  当たり）   

Highland   4．2   14  

ケニア         Midland   6．8   43  

Lowland   12．4   58   

Highveldt   14．3   35  

スワジランド         Middleveldt   40．0   85  

Lebombo   32．9   89  

Lowveldt   127．1   184   

トランスカイ  アourdistricts   16．5   91   

Manhica－Mangud   20．3   121  

Massinga   38．6   93  

Inhambane   77．7   218  

モザンビーク                       Inharri】ne   86．9   178  

Morrumbene   87．7   291  

Homoine－Maxixe   131．4   479  

Zava18   183，7   288   

広酉チワン族自治区A   11．7   1，754  

広酉チワン族自治区B   90．0   1，822  
中国  広酉チワン族自治区C   704．5   2，855  

広酉チワン族自治区D   2，027．4   6，135   

文献   HI∋sAgの有無  10万人当たりの 発生率注〉   

Croy＆Crouch（1991）★   0．036（0．079）  

十  0．50（0．77）   

Wu－Williamset，al．（1992）★   

乗法線形モデル   0．0037（0．006）  

（バックグラウンド2．8／100，000）  ＋  0．094（0．19）   

加法線形モデル  0．031（0．06）  

＋  0．43（0．64）   

Hosenyi（1992）★   0．0018（0．0032）  

＋  0．046（0．08）   

Bowersetal．（1993）★   0．013  

＋  0．328   

Qianetal．（1994）★★   0．011   
（／〈ックグラウンド3．〟100，000）  ＋  0．11   

Wangetal．（1996）舶★   0．0082   

（バックグラウンド3．4／100，000）  
‡王：括弧円は 

＋  0．37   
向い万のりう％信饗貝P艮界を表丁。  

：ご＝甥謁好自治野馳た同‾のデ‾タ（1989）を用いた推計。  
※：JECFAMonographFoodAddjtivesSeries40（1998）p50Table4より引用   

また、JECFA（2008年）において、その後公表された疫学調査などの毒性学  

的評価に関連する調査結果は、従来の評価結果を変えるものではないとされてい  

る。（参照15）  

6．■書状況  

（1）汚染実態  

アフラトキシンの汚染は、トウモロコシ、落花生、豆類、香辛料、木の実類に  
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任意の1検査機関での1972～1989年までのデータと2002～2006年までのデー  

タでの比較検討が行われた。   

輸入落花生の検査検体数については、1972～1989年では米国からの小粒落花  

生が主流であったが、2002～2006年では中国からの大粒落花生が主流となって  

いる。   

各輸入国からの落花生におけるアフラトキシン検出率は、収穫される年により  

変動があるが、全体的に輸入量の1％程度に検出限界以上のアフラトキシンが検  

出されている。BグループとBGグループの汚染比率についても年ごとに異なっ  

ているが、全体的にはBGグループの汚染率が年々高くなる傾向が見られた（図  

2）。   

アフラトキシン汚染輸入落花生における各アフラトキシン濃度の比率につい  

ては、表22、23及び図3－1～3－3に示されている。中国からの大粒落花生におい  

てはAFBlよりAFGlの汚染が高い傾向が認められた。また、小粒落花生につ  

いては、各国とも1972～1989年と比較して、2002～2006年ではAFGlの比率  

が高くなる傾向が見られた。（参照8，10）  

表21 ナッツ類における総アフラトキシンの汚染実態調査結果  

特に高頻度で認められてきたが、大豆、小麦、米などの穀類にも低頻度ながら汚  

染が認められている。わが国においても、市販食品の汚染実態調査によっモ、米  

製品、トウモロコシ、ゴマ製品、落花生類、香辛料にアフラトキシン汚染が既に  

報告されている。これら既報の汚染実態をふまえ、汚染の可能性が考えられる食  

品について、3年間通年（2004～2006年度）で調査が行われた。   

結果は別紙2に示されている。   

わが国に流通している市販のそば麺、生トウモロコシ、スイートコーン（缶詰  

や冷凍食品など加工されたもの）、コーンフレーク、ポップコーン、米、ごま油、  

豆菓子、せんべい、乾燥イチジク、ビール及び粉落花生からは定量限界以上のア  

フラトキシンは検出されなかった。一方、落花生、ピーナッツバター、アーモン  

ド、ピスタチオ、そば粉、コーングリッツ、はと麦、香辛料、ココア、チョコレ  

ートからは、定量限界以上のアフラトキシンが検出された。はと麦の一試料で総  

アフラトキシンが9．71購仲g（AFBl：9．0トLg／kg）検出されたが、他のはと麦試  

料では概ねその濃度は低レベルであった。総アフラトキシンとしての最高濃度の  

汚染は、落花生の一試料における28．Opgn（g（AFBl：4．88LLgn（g、AFGl：20．9  

トg此g）であった。この二試料を除き、3年間で測定した試料数を用いて求めた  

平均汚染濃度は、いずれの汚染食品目においても2膵此gを超亘ることはなかっ  

た。   

検出された食品におけるAFBl、AFB2、AFGl及びAFG2の割合については、  

コーングリッツ、ピスタチオ、そば粉、香辛料ではBグループ（AFBl又はAFB2  

のみが検出されるもの）が主流と考えられたが、その他の食品目ではBGグルー  

プ（Bグループに加えて、AFGl又はAFG2が検出されるもの）が多く、特に  

落花生では、BよりGグループの汚染濃度の方が高かった。   

個々のAFBlと総アフラトキシンとの濃度の関係について、ピーナッツバター  

の例で見てみると、大部分の試料でAFBlの占める割合が最も高く、総アフラト  

キシンとの比は1：2（AFBl：総アフラトキシン）程度であった。（参照4、5、  

6、7）  

2007年度に市販ナッツ類（落花生、アーモンド、くるみ、ヘーゼルナッツ、  

ピスタチオ）における総アフラトキシンの汚染実態について調査が行われた。   

結果は表21に示されている。   

我が国に流通している落花生、ナーモンド、ピスタチオの一部から総アフラト  

キシンが検出されたが、検出濃度は極めて低いレベルであった。検出されたアフ  

ラトキシンの種類については、落花生では、AFBlとAFGlが同等のレベルであ  

った。アーモンドではBGグループの汚染が認められたが、ピスタチオではBグ  

ループが主流と考えられた。   

また、落花生は、AFBlの汚染が多く検出されることから輸入時に命令検査の  

対象とされている。そこで、輸入落花生中の各テフラトキシンの割合について、  

品名   検体  平均汚染溺度注）（範囲）（帽化g）  
数   数  AFBl   AFB2   AFGl   AFG2   

落花生   192   1   0．2  0．2  

アーモンド  36   24   0．04   0．01   0．03   0．01  

（痕跡－0．09）  （痕跡－0．02）  （0．02－0．03）  （痕跡－0．01）   

くるみ   8   0  

ヘーゼルナッツ  7   0  

ピスタチオ   9   2  0．51（0．3－0．71）  0．06  

検出限界：落花生0．1－0．5匹g侃g、アーモンド0．01pg／kg、それ以外0．04I⊥釘kg   
注）痕跡については、0．01l⊥g／kgとして平均汚染濃度を算出した。   

図2 命令検査となった落花生におけるアフラトキシンBGグループの汚染頻度の推移  
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囲3－2 アフラトキシンが検出されたアメリカからの輸入小粒落花生の各アフラトキシンの  

比率  

表22 命令検査となった落花生におけるアフラトキシン検出数及び検出割合  

年  サンプ ル   アフラトキシン検出数及び検出割合（％）  

数  B グループ★   BGグループ★★   

2002  1，328   1（0．1）   2（0．2）  

2003  1，814   8（0．4）   7（0．4）  

中国（大粒）                    2004  1，683   17（1）   14（0．8）  

2005  1，428   9（0．6）   5（0．4）  

2006  1，645   15（0．9）   12（0．7）   

2002  386   2（0．5）   0（0）  

2003  550   2（0．4）   1（0．2）  

中国（小粒）                    2004  621   1（0．2）   2（0．3）  

2005  590   2（0．3）   1（0．2）  

2006  576   2（0．3）   2（0．3）   

2002  378   6（1．6）   1（0．3）  

2003  449   6（1．3）   3（0．7）  

4（1．3）   

南アフリカ                    2004  207  1（0．5）  2（1）   2005  298    3（1）   2006  252  2（0．8）  3（1．2）  米国  2002  298  5（1．7）  1（0．3）   2003  262  16（6．2）  2（0．8）   2004  170  1（0．6）  0（0）   2005  137  3（2．2）  3（2．2）   2006  138  6（4．3）  2（1．4）   
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図3－3 アフラトキシンが検出された南アフリカからの輸入小粒落花生の各アフラトキシン  
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■．肝Bl又はAFB2の両方もしくはどちらか一方が検出されたもの。  
榊．Bグループに加え、AF引又は肝G2の両方もしくはどちらか一方が検出されたもの。（Bグループのみが検出さ   
れたものは含まない。）   

表23 アフラトキシンが検出された中国からの輸入大粒落花生の各アフラトキシンの比率  

年   
各アフラトキシンの比率（％〉  

AアBl   AFB2   AFGl   Af■G2   

2002   15．6   0．0   69．1   15．3   

2003   14．1   3．1   66．8   16．0   

2004   18．5   2．5   63．9   15．1   

2005   39．3   6．2   41．5   13．0   

2006   16．4   2．8   65．7   15．1   

（乃も  1U－さも   2（乃f】  3（叩も   4【）■ケも   ら（）りく〉  6りりく，  7けサー，  8【）サも   9（乃も  100サム  

アフラトキシンの割合   

（2）さ先tの推計（AFBl）  

2005年度の「食品摂取頻度・摂取割合調査」による食品別の摂取量及び先に   

示した2004～2006年度の3年間の汚染実態調査結果からアフラトキシンが含有   

されると思われる11品目（落花生、ピーナツγバター、チョコレート、ココア、   

ピスタチオ、白こしょう、レッドペッパー、アーモンド、はと麦、そば粉、そば   

麺）を組合わせて、下記の4つの基準値を設定するシナリオを想定しモンテカル   

ロ・シミュレーションの手法を用いて暴露量の推定を行った。   

シナリオa：現状（AFBlのみ10購性g）   

シナリオb：AFBl：4トLg／kg及び総アフラトキシン：8膵／kg   

シナリオc：AFBl：10トg此g及び総アフラトキシン：15一昭此g   

シナリオd：AFBl：10一打kg及び総アフラトキシン：20トg耽g  

園3－1アフラトキシンが検出された中国からの輸入小粒落花生の各アフラトキシンの比率  

0一‰  1（）一ノー，  2伊■f，  3∩りf】  4∩隼ム   50■Lど，  鋸）●好】  7〔）－j7■   わ0サム   9（叩ム  1（）0＝乙  

アフラトキシンの割合  
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結果は表24に示されている。   

シナリオa（現状）では99．9パーセンタイル借が2．06n釘kg体重／日であり、  

最も少なめに見積もられるシナリオbでも99．9パーセンタイル借は1．88ng耽g  

体重／日であった。1喝此g体重／目を超える割合はいずれのシナリオにおいても  

0．2％程度となった。（参照7）  

表24 AFBl一日推定暴露量の分布  

Ⅳ．食品鍵止影書評■  

参照に挙げた資料を用いて総アフラトキシンの食品健康影響評価を実施した。   

経口投与されたAFBlは生体内で水酸化体に代謝され、AFMl、AFPl、AFQl   

として、または抱合体に転換されて尿中または糞中に排j世される。哺乳動物では、   

乳中にもAFMlなどが排泄される。また、AFBlはCYP分子種により反応性の高   

い化合物であるAFBl－8，9－エポキシドに変換され、DNA付加体が形成される。こ   

の付加体またはその代謝物が変異を引き起こして細胞を造腫瘍性にすることが示   

唆されている。AFBl－8，9一エポキシドは主としてGSTによる抱合化を受けて排泄さ   

れる。  

AFBlの遺伝毒性については、血l血及び元＝示昭ともに広範な試験が実施され   

ており、そのほとんどにおいて陽性の結果が得られている。  

AFBlの実験動物を用いた試験では、ほとんどの動物種において肝臓が標的器官   

であり、肝細胞痛が最も多く認められた。その他に肺及び腎臓などにも腫瘍が観察   

された。AFBlの肝発がん性に対する感受性には動物種間で大きなばらつきがみら   

れ、ラットで最も感受性が高かった。一方、非発がん毒性については、実験動物に   

おいて生殖パラメーターの異常、催奇形性、免疫毒性などが認められた。  

人における疫学調査のほとんどにおいてAFBl暴露と肝細胞癌との相関が指摘   

されている。これらの調査はアフラトキシンの暴露量が多く、かつ、HBVの罷患   

率が高い地域で実施されており、HBV感染はリスク因子であることが示唆されて   

いる。  

AFBl以外のアフラトキシンについては、AFGlではヒト肝ミクロソームにより   

代謝活性化されてDNA付加体が形成され、遺伝毒性も認められた。代謝活性化の   

割合はAFBlの1／3～1／2であった。雌雄ラットで肝細胞痛が、雄ラットで腎細胞   

腫瘍が誘発された。AFB2とAFG2に関するデータは限られている。Af、B2は、げ   

つ歯類の細胞を用いた遺伝毒性試験では陽性結果が得られた。発がん性については   

ラットの－試験で肝細胞癌が認められた。また、ラット体内でAFBlに転換され、   

肝臓で代謝活性化を受けてDNA付加体が形成されるとの報告がある。AFG2では、   

遺伝毒性試験の一部で陽性結果が得られたが、ヒト培養細胞を用いた系では陰性で   

あった。哺乳動物を用いた発がん性試験は実施されていないが、ニジマスを用いた   

試験で発がん性は認められなかった。   

IARCでは、実験動物における発がん性について、AFBl及びAFGlは十分な証   

拠がある、AFB2は限定的な証拠がある、AFG2は証拠が不十分であるとしている。   

また、AFBl及び自然界で生じるアフラトキシン混合物はヒトにおいて発がん性を   

示す十分な証拠があるとしており、総合評価として、自然界で生じるアフラトキシ   

ン混合物はヒトに対して発がん性がある物質（グループ1）と分類している。  

なお、評価の参考に供した2008年のJECアAの報告書の後に公表された関連文   

献についても調査を行ったが、これらの評価結果に変更を加えるべき根拠となる知   

見は確落されなかった。  

（ng／kg体重／日）  

シナリオa  シナリオ‾b  シナリオc  シナリオd   

下限値以下の仮定削  仮定A  仮定B  仮定A  仮定B  仮定A  仮定B  仮定A  仮定B   
10パーセンタイル  0   0   0   0   0   0   0   0   

50パーセンタイル  0   0   0   0   0   0   0   0   

80パーセンタイル  0   0   0   0   0   0   0   0   

90パーセンタイル  0．001  0．001  0．001  0．001  0．001  0．001  0．001  0．00l   

95パーセンタイル  0．003  0．004  0．003  0．003  0．003  0．004  0．003  0．004   

97．5パーセンタイル  0．009  0．010  0．009  0．010  0．010  0．010  0．009  0．010   

99．0パーセンタイル  0．045  0，051  0．041  0．048  0．043  0．049  0．042  0、049   

99．5パーセンタイル  0．305  0．307  0．259  0．261  0．283  0．285  0．285  0．286   

99．9パーセンタイル  2．063  2．063  1．881  1．880  1．956  1．956  1．895  1．958   

注）仮定A：検出下限未満の検体について、検出下限値である0．1〃塔此gと仮定   

仮定B：検出下限未満の検体について、検出下限値の0．1購座gとOpg／kgの間  

の一様分布と仮定  
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＜別紙1：検査値等略称＞  上記のことから、総アフラトキシンは遺伝毒性が関与すると判断される発がん物  

質であり、発がんリスクによる評価が適切であると判断された。一方、非発がん影  

響に関しては、TDI（耐容一日摂取量）を設定するための定量的評価に適用できる  

報告はなく、非発がん性を指標としたTDIを求めることは困難と判断された。   

発がんリスクについては、人の疫学調査の結果から、体重1kgあたり1ng／日の  

用量で生涯にわたり AFBlに経口暴露した時の肝臓癌が生じるリスクとして、  

HBsAg陽性者では0．3人ノ10万人／年（不確実性の範囲0．05～0・5人／10万人／年）、  

HBsAg陰性者では0．01人／10万人／年（不確実性の範囲0．002～0・03人／10万人／年）  

となった。なお、このリスク計算結果には、使用された中国の疫学調査結果が極め  

て高い暴露量によるものであると共に、低用量暴露群でも約10％という高い発がん  

率を示すものであったことや、HBsAg陽性率が高い集団でアフラトキシン暴露量  

の情報も極めて限られた調査に基づいて用いて行われたという不確実性を含んで l  

いることに留意すべきである。   

2004年～2006年に実施された汚染実態調査結果からアフラトキシンが含有さ  

れると思われる11品目を対象に確率論的手法を用いて暴露量の推定を行った結果  

では、AFBlに対して10トg／kgを検出限界として規制をしている現状においては、  

AFBlで4又は10膵／kg及び総アフラトキシンで8、15又は20膵耽gの基準値を  

設定したとしても、AFBl一日推定暴露量はほとんど変わらなかった。よって、落  

花生及び木の実（アーモンド、ヘーゼルナッツ、ピスタチオ）について、総アフラ  

トキシンの規格基準を設定することによる食品からの暴露量に大きな影響はなく、  

様々な条件を前提とし不確実性を含んでいる推計ではあるが、現状の発がんリスク  

に及ぼす影響もほとんどないものと推察された。しかしながら、アフラトキシンは  

遺伝毒性が関与すると判断される発がん物質であり、食品からの総アフラトキシン  

の摂取は合理的に達成可能な範囲で出来る限り低いレベルにするべきである。汚染  

実態調査の結果、BGグループの汚染率が近年高くなる傾向が見られていることを  

考慮すると、落花生及び木の実について、発がんリスク及び実行可能性を踏まえ適  

切に総アフラトキシンの基準値を設定する必要がある。なお、アフラトキシンは自  

然汚染であり、BG比率が一定しないと予想されることから、総アフラトキシンと  

AFBlの両者について規制を行うことが望ましい。   

また、食品からの総アフラトキシンの摂取を合理的に達成可能な範囲で出来る限  

り低いレベルにするために、落花生及び木の実以外の主要な食品についても、汚染  

実態及び国際的な基準設定の動向等を踏まえ、総アフラトキシンの規格基準の必要  

性について検討を行うことが望ましいと考える。  

略称   名称   

AFBl  アフラトキシンBl   

AFB2  アフラトキシンB2   

AFGl  アフラトキシンGl   

AFG2  アフラトキシンGヱ   

AFMl  アフラトキシンMl   

AflPl  アフラトキシンPl   

Af、Ql  アフラトキシンQl   

EMD  ベンチマーク用量   

CYP  シトクロムP450   

DMSO  ジメチルスルホキシド   

ELISA  酵素免疫測定法   

GGT  †－グルタミルトランスフエラーゼ（雪－グルタミルトランスペプチダーゼ  

（γ－GTP））   

GST  グルタチオン一夕トランスフエラーゼ   

HBsAg  B型肝炎ウイルス表面抗原   

HBV  丑型肝炎ウイルス   

HCV  C型肝炎ウイルス   

HPRT  ヒポキサンチンーグアニンホスホリボシルトランスフエラーゼ   

LD別）  半数致死量   

LOH  ヘテロ接合体の消失   

OR  オッズ比   

PB   フェノバルビタール（ナトリウム）   

SCE  姉妹染色分体交換   

TAR  総投与放射能   

TDI  耐容一日摂取量   

UDS  不定期DNA合成   
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＜事考兼料＞  

我が国におけるアフラトキシンの暴黒土及び発がんリスクの試算  

1．我が国でのアフラトキシン暴露畳の推定  
（1）モンテカルロ法による日本人のアフラトキシンB－（AFBl）暴露主の推定結果   
（平成18年度厚生労働科学研究報告書）  
＜規制値のシナリオ＞  
シナリオa：現状（AFBlのみ10 〃g／kg）  
シナリオb：AF81：4 〟g／kg及び総アフラトキシン．81上g／kg  
シナリオc：AF81：10 〃g／kg及び総アフラトキシン：15 ノ⊥g／kg  
ンナリオd．AF81‥10〟g／′kg及び総アフラトキシン．20 〃8／kg  

（2）EFSAの推定結果に基づく暴露マージン（MOE）の試算  
＜前提＞  
▲ラット BMDLlO 170ng／kg体重／日   
ヒト  BMDLlO  870ng／kg体重／日  
蝕DL1  78ng／kg体重／日  

・暴露マージン（MOE）＝ベンチマーク用量（BMD）÷暴露羞  

①AFBl暴露量とベンチマーク用量の間の暴露マージン（MO巨）  
シナリオa  シナリオ‾b  シナ、リオc  シナリオd   

卜限情以下の仮定   仮定A  仮定B  仮定A  仮定B  仮定A  仮定B  仮定A  仮定B   

フット BMDLlO  170000  170000  170000  170000  け0000  170000  1700∝I  170000  

90パーセン タイル                       ヒト BMDLlO  870000  870000  870000  870000  870000  870000  8700（氾  870000  

ヒト BMDLl  78000  78000  78000  78000  78000  78000  78000  78000   

フット BMDLlO  56887  42500  56667  56667  56667  42500  56667  42500  
95パーセン  
タイル                      ヒ BMDLlO  290000  217500  290000  290000  Z90000  217500  2900（X）  217500  

ヒト BMDLl  26000  19500  26000  26（X）0  26000  19500  26000  19500   

フッ ト BMDLlO  3778  3333  4146  3542  3953  3469  4048  3469  

99．0パーセン   
タイ／レ                       BMDLlO  19333  17059  21220  18125  20233  17755  20714  17755  

ヒト  
BMDLl  1733  1529  1902  1625  1814  1592  1857  1592   

（nど／k  ど体竜／日）  

シナ†  リオa   シナ†  リオ‾b   シナリオc   シナl  リオd   

下限値以下の仮定往ノ  仮定A  仮定B  仮定A  仮定B  仮定A  仮定B  仮定A  仮定B   
10パーセンタイル  0  0   0   0   0   0  0   0   

50パーセンタイル  0  0   0   0   0   0  0   0  

SOパーセンタイル  0   0   0   0   0   0   0   0   

90パーセンタイル  0．001  0．001  0．（XIl  0．001  0．001  0．（X）1  0．001  0．001   
95パーセンタイル  0．003  0．004  0．003  0．003  0．003  0．004  0．003  0．004   
97．5パーセンタイル  0．009  0．010  0．009  0．010  0．010  0．010  0．009  0．010   
99．0パーセンタイル  0．045  0．051  0．041  0。048  0．043  0．049  0．042  0．049   
99．5パーセンタイル  0．305  0．307  0．259  0。261  0．283  0．285  0。28ら  0．286   

99．9パーセンタイル  2．063  2．063  1．881  1．880  1．956  1．956  1，895  1．958   

仮定A：検出下限未満の検体について、検出下限値である0．1ppbと仮定  
仮定B：検出下限未満の検体について、検出下限値の0．1ppbとOppbの間の一様分布と仮定   

（2〉 総アフラトキシン一日推定暴露量の推定  
＜前提＞  
総アフラトキシン量をAF81の2倍と仮定酎）し、（1）のAF81暴露量の推定結果を2侍したものを総ア  
フラトキシンー日暴露量と推定  

②総アフラトキシン暴露量とベンチマーク用量の間の暴露マージン（MOE）  
＜前提＞  

・総アフラトキシンの発がんリスクをAFBlと同等と仮定削）  
∴
墨
・
 
 

シナ‾†  リオa   シナ1  リオb   シナl  リオc   シナ】  リオd   

下限値以下の仮定   仮定A  仮定B  仮定A  仮定B  仮定A  仮定B  仮定A  仮定B   

フット BMDLlO  85000  85000  85000  85000  85000  85000  85000  85000  

90パーセン タイル                       ヒト BMDLlO  435000  435000  435000  435000  435000  435000  435000  435000  

ヒト BMDLl  39000  39000  39000  39000  39000  39000  39000  39000   

ラット BMDLlO  28333  21250  28333  28333  28333  21250  28333  21250  

95パーセン タイル                       ヒト BMDLlO  145000  108750  145000  145000  145000  108750  145000  108750  

ヒト BMDLl  13000  9750  13000  13000  13000  9750  13000  9750   
ラッ ト BMDLlO  1889  1667  2073  1771  1977  1735  2024  1735  

99．0パーセン  タイル                       ヒト BMDLlO  9667  8529  10610  9063  10116  8878  10357  8878  
ヒト  BMDLl  867  765  951  813  907  796  929  田   

2．我が国でのアフラトキシン摂取による肝臓癌の発生リスク  
（1）JECFAの推定結果に基づく試算  
＜前提＞  
■AF81の発がんリスク HBsAg陽性の場合 0．3人／10万人／年  

H8sAg陰性の場合 0．01人／10万人／年  
▲日本人の全人口を1億2771万人注2）、B型肝炎キャリアーを140万人注3）と推定  

①AFBl摂取による肝臓癌の発生リスク  

②総アフラトキシン摂取による肝臓癌の発生リスク  
＜前提＞  

・総アフラトキシンの発がんリスクをAFBlと同等と仮定削）  注1）EFSA．Opinion Of The Scientific PanelOn ContaminantsIn The Food Chain On  
A Request From The Commission Related To The PotentialIncrease Of Consumer  
Jlealth Risk 8y A Possible Increase Of The E又isting Maximum Levels For  
AflatoxinsIn Almonds，Hazelnuts ＾nd Pistachios And Derived Products（2007）  
よ り  

注2）総務省統計局人口推計月報（平成20年10月）より  
往3）厚生労働省健康局疾病対策課肝炎対策推進室ホームページより  
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Gene）・a］Standard fbrCon暮aminantsandrrbxinsin Foods  

（C（）DEヽS’nlNlり3・tりり5）（抜粋）  

AfL＾TOX］NS，ToT▲L  

ReferencetoJECFA：  

ToxユCOloglCalguida】－Ce：  

ReslduedefI山tion：  

Synonyms：  

RelatedCodeofPractice：  

31（1987），46（1996），49り997），68（2007）  

CarchogenlCpOtenCyCStimatesfoTa鮎toxlnSB，G，M（1997，lntakedlOuldbercducedtolevelsa5lowasreasonablypossible，）  

AfIatoxlnStOtaI（B】＋BZ十G】十G2）  

AbbrevlatlOnS，AFB，AfG，Wlthnumbcrs，tOdesignatespeci石ccompounds  

CodeofPracdcefor血ePrevcntionandReductionofADatox］nContanrunationinPeanuts（CAC／RCP55－2004）  
CodeofPracdceforthePTeVent）OnandReductionofAflatoxjnContaminationinTreeNuts（CAC／RCP59－2005）  
CodeofPTaCtlCefDrlheRedt）CtionofA幻aloxlnBllnRawMaterlalsandSupplementalFeedlngStuffsforM11kProducingAnlrnals  
（CAC／RCP45－1997）  
CodeorPractlCeforthePrevent］On且ndRcducdonofAflatoxlnContamlnationinDriedFigs（CAC爪CP65－2008）  

Notes／Remarks  
for Codex Pllimentariu. 

Th8MLapp1．estopeanuIsjntendedforfurtherprocess■ng  
Forsampl■n⊆lPl姉SeeAnnexlbe】ow  
TheMLapplleStOal汀旧ndsint帥ded†0rfurtherpr∝eS引ng  
Forsampll咽Plan，SeeAnnex2below  
TheMLappIleStOhazeInutsjnlerdedforfurtherprocess‖1g  
Fo「sampllngPIan，SeeAnnex2below  
TheMしappしIeStOPistach10Sintendedbrtullhe【PrOCeSStng  
ForsarnpllngPlan．seeAnnex2below  
TheMしappl恰S10almonds‘ready－tO・七at”．Forsampl■ngPlan．seeAnnex2  
TheMLappIIeStOhazeInutsqready－tO－eat”ForsampIingplan．seeAnnex2  
TheMLappIJeStOPistacTlios．ready－tO－eat｝．ForsarTIPFFngPlan．seeAnnex2．  

LeYel Suffix Type  Reference  

Ug／kg  

Commodl～／Product  
Code Namo  

L
 
L
 
L
 
L
 
M
 
M
 
M
 
M
 
 

5
 
 
 
5
 
 
5
 
 
 
5
 
 

Peanut   

Almonds   

Hazelnuts   

Pistadlios   

Almonds  

Hazelnuts  

Pistadlios  

S00697   

TN O660   

TN O666   

TN O675   

TN O660  

TNO666  

TN O675  

10  ML  

lO  Mし  

10  Mし  

A幻atoxlnSareagrOupOfhlghlytoxICmyCOtOXユnSprOducedbyfungiofthegenusAspergiuusLThefourmaina鮎tox皿Sfoundincor．tJarrunatedplantproductsareBl，B2，Gland  
G2andaTeagrOupOfsけuctuJa11yrelateddlfuranocoumahndcrivativesthatusuallyoccurtogetherinvarylngrat10S，ÅFBlusuallybeingthemostimportantone．Thesecompounds  
POSeaSubstantialhazardtohurmnandarumalhealth，lARC（1992）classificda鮎toxlnBllnGroupl（humancarcinogeIl）andAFMinGroup2B（probablehumancarcinogen）・  
TheliveristheprlrnarytargetOrgan．  

AnnexI  

SAWLINGPLANFORTOTALAFl．ATOXINSINPEANl）TSINTENDEDFORFURTIIERPROCESSING  

INTRODUCTION  

l・ 

． 
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2L ThlSSamPllngplanhasbeendeslgnedforenforcementandcontTOIsconcemngtotalaflatoxJnSinbulkconslgnmentSOfpeanutsb・adedir）theexportn岨rket・Toassist  
membercountnesinimplementingtheCodexsamplingplan，Sampleselect10nme血ods，SamPlepreparationmethodsandanalyticalmethodsrequiredtoquantifyaflatoxlninbulk  
peanutlotsaredescrlbedinthisdocumcnt，  

A．Def王n摘oIIS   

L（ll：  

Sublot：  

Samplingp一肌：  

1Ⅰ－CremenI由s且mple：  

Aggregatesample：  

LaboratoけSampk：  

Testpo鵬oll：  

anidemi鮎blequantityofafoodcorTmlOdltydcliveredatonetJmeanddetermlnedbythcofBcialtohavecorTUnOrlCharactenstics，SuChasorlgin，Variety，tyPe  
Ofpack皿g，paCker，COnSlgnOrOrrrnrklngS  

desigrntedpar（OfalargelotinordertoapplythesamplingmethodonthatdesignatedpartEachsublotmustbephysica11yseparateandiderLt］丘able・  

isde丘ndbyanaflatoⅧ一teStprOCedureandanaccept／r亘ecthTuLAnaLlatomitcstprocedureconsistsof血eesteps＝Sanpleselection，Samplepreparadonand  
a8atoxlnquantifical］On．neaCCepur句ectumtisatoleranceusuauyequaltotheCodex maxlmumlimit・  

aquantityofmatenaltakenfromasinglerandomplaceinthelotorstiblot・  

thecombincdtotalofau血eincrementalsamplestakcnti’Omthelotorsublot＿TheaggregatesamplehastobeatIeastaslargeasthe20kglaboratorysample  

srruuestquantltyOfpeanutsconmLnutedinamiu・Thelaboratorysamplemaybeaport10nOfortheentireaggregatcsample・lftheaggregatesampleislarger  
dlan20kg，a20kglaboratorysampleshouldberemovedinarandomndnTmer丘omdleaggregateSamPle・ThesampleshouldbefhelygroLndandmixed  
thoroughlyusingaprocessthatapproachesascomp］etcahomogenlSationaspossible・  

porb（〕nOfthecominutedlaboratDrySampletTheendre20kglaboratorysampleshouldbecommmutcdinami11LAport10nOfthecommlnuted20kgsample  
lSraJldomlyremovedfortheextracdonoftheafhtoxlnforchem［Calanalysis・Basedupongrlndercapacity，the20kgaggregatesamplecanbedlVldedinto  
SeVeraleql迫1sized弘mples，irauresult5areaVCraged・  

B．Samp血g  

MatenaltokSmId  

3． Eachk）tW山chistobeexamncdmustbesampledseparately・LargelotsshouIdbest・bdlvidcdintDSublotstobesamp】edseparately・Thesubdlvisioncanbedonefouowlr）g  
provIS10nSlaiddowninTablelbelow．  

4・ 

． 

Tablel：Subdlvis10nOfLargeLotsintoSublotsforSampllng  

Commodity   Lotweight－fomIle（T）  Weightormumberor  Number    of  Laborafory  

sublots   iIICremt！ntカ1  

Sample5   （k巴1   

Peanuts   ≧500   100 tonnes 100   20  

＞100and＜500   5sublots   1（X）   20  

≧25and≦100   25tonnes   100   20  

＞15and＜＝25   －1sublot   100   20   

－1－   
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NumberoflncremerhlSamDIcsfbrI．otsofLessthan15TorLneS  

5． ThenumberofincrementalsamplestobetakendcperKkonthewelghtofthelot，Wlthamin1mumOflOardamaxlmumOflOO．The丘gur郎inthefouowjngTabk2maybe  
usedtodeterTrunethenumbcrofi7mblsamplestobetaken．1tisnecessarythat血etotaIsamplewelghtof20kgisachlCV  

Tab）e2：NumberoflTurementaISamplestobeTakenDependingontheWelghtoftheLot  

N00Iitl⊂rementals且mples   

Lo【wei亡hIIonnes－rT）    T≦l  10  1＜T≦5  40  5＜T ≦10  60  10くT＜15  80   

ルーer‘，〝陀〃／dJ血〝∽ね溢血〟の〝  

6L Proceduresusedto七keincrementalsaTnPles鮎mapemutbtareexBemelyimportanLEveryindividualpeanutinthelotshou］dhaveanequalchanceofbelngChosen・  
BiaseswlubeintroducedbythesampleselectlOnmCthodsifequlPmentandproceduresusedtoseIccttheincrementalsamplesprohlbitorredtN：ethechanCeSOfanyiteminthelot  
丘ombeingcho詑m  

7， Sincethereisnowaytoknowifthecontamnatedpeanutkernelsareunlformlydjspersedtllmughout′theIot，itisessentialthattheaggregatesampIcbetheaccumulationof  
manysmallpo血onsorincrementsoftheproductse）ectedfbmdifferentlocadonsthroughouttheloLlftheaggregatesampleislargerthandesIred，it shouldbeblendedand  
subdividedumi1thedeslredlaboratorysamp】esizeisachleVed．   

肌心  

8・AstaticlotcanbedehedasalargcrrnssofpeanutscontainedeitherinasinglelargecontaLnerSuChasaTa草On・血Ck・OrrauCarOrinmanysndlcontaizmsuchassacks  
OrboxesandthepeanutsarestatlOnaryatthetimeasampleisselected．Selecttnga打ulyTandomsamplefromastatlClotcanbedlfncultbecausethecontainern迫yrK，tallowaccess  
b山1pe皿ut鼠  

9・TakingaaggTegat！SamPlehmastatick）tuSuauyrequlreStheuseofprobingdevicestoselectproduct駐omtheloLTheprobingdevicesuscdshouhlbespecial1ydeslgned  
forthetypeofcontaLner．Theprobcshould（l）belongenoughtoreachallproduct，（2）notrestrlCtanyiteminthelot丘ombelngSelected，and（3）notaltertheitemsintheh）t，As  
mentk）nedabove，theaggregatesampleshouldbeacomposlte鉦ommanysrrnllincrementsofproducttBkenfrommanydlffercntlocationsthroughoutthelot．  

10．Fork）tStradedinindlvidualpackages，thesampling打equency（SFLornumberofpackagcsthatincrementalsamplesaretal（enfrom，isafunct10nOfthelotwelght（LT），  
incrementalsamplewelght（IS），aggregateSampleweIght（AS）andtheindivldualpackingwelght（IP），aSfollows‥  

EquatlOnl：SF＝0．TxISy（ASxIP）．ThesamplirLg丘equency（SF）isthenumbeTOfpackagessampled．Auweightsshouldbeinthesamemassumtssuchaskg．  

24  CODEXSTAN193－1995  
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β凹mfr ）Jエ  

11．TruerandoTnSampllngCanbemorenearlyachJeVedwherLSelect．nganaggregatesaTnPle丘omarrK）vingstreamofpeanutsasthelotistTanSferred，forexample，bya  
COnVeyOrbeltfromonelocatlOntOanOther．Whensampling丘omarrx）vingstreanttakesma11iTmmentSOfproductfromtheenlirelengthofthemovingstrearn；COmPOSltethe  
peanutstoobtalnanaggregateSamPle；iftheaggregatesampleislargerthantherequlredhboratorysample，thenblendandsubdlvidetheagBregateSamPletoobtainthedeslred  
扇詑】abrabワSample．  

12・AntorrndcsamplingequlpmentSuChascross－CutPmPlersamcommercia］ryavanablewlthtLmerSthatauton血canypassadrvertercupthmughthemovingsb－eamat  
predetermnedanduniformintervals．WhenautormtlCequlPmentisnotavaIlable，aperSOnCanbeassignedtomanuallypassacupthoughthesb’eamatperiodlCintervalstoco11ect  
incrementalsanvles・WhetheruslngatrtOrrnticTrrnnualmethods・Sma11incrementsofpeanutsshouldbeco］1ectedandcompositedat叫uentanduruforminterva］sthroughout  
theentlredmep田nutSflowpastthesarnplingpolnt  

13・Cross一頭SarnPlersshouldbeinstaIledinthefouowingmaTmer：（1）theplaneofthe？pe血gofthedlVerterCuPShouldbeperPendicuhrtothedlreCdonofflow・Q）the  
dlVerterCuPShouldpass血相ughtheentlreCrOSSSeCtIOnalareaoftheLstream；and（3）theopenlngOfthedlVCrterCtJPShouldbewideenoughtoacceptauitcmsofinterestinthelot．  
Asagetleralrule，thewidthofthediverteTCuPOpeningshouldbeaboutthreebmesthelargestd］menSlOnSOftheitemsinthelot．  

14．Thesizeoftheaggregatesample（S）inkg，takenfromaIotby且CrOSSCutSamPleris：  

Equat10n2：S＝O）xLT）／汀xV）．Disthewidthofthedrvertercupopening（mcm），LTisthelotsizeOnkg），Tisintervalorl］mebetweencupmovementthmughthe  
Stream（inseconds），andViscupvelocity（incm／sec）．  

15．1fthemassnowrateofthemovingstream，MR（k釘sec），isknow叫thenthesampling蝕呵uenCy（SF），Ornumkrofcutsmadebytheautomaticsamplercupis：  

EquatlOn3：SF＝（SxV）／PxMR）．  

16．EquatlOn2caTlalsobeusedtocomputeothertermsofinterestsuchasthetlmebetweencutsm．Forexample，therequredtlmembetw∝nCutSOfthedivertercupto  
Obtalna20kgaggregatesampkfroma30，000kg）otwherethedlVerterCuPwidthis5．08cm（2inchesLandthecupvelocitythroughthestream30crn／sec．SolvingforTin  
Equ血on2，  

T＝（5，朋mx30，000短）／POkgx30cr〟s∝）＝254s∝  

17．1fthelotismovingat500kgperminute．theentuelotwlllpassthTOughthesamplerin60minutesandonly14cuts（14incrementalsamples）wiubernadebythecup  
throughthelot．ThismaybeconsideredtooinLrequent，inthattoomuchproductpassesthroughdleSamplerbetweenthetimethecupcutsthroughthestream   

lγek力／0′油eノ乃Cr即〝e〃ぬJ助〃膵ね  

18．neweightoftheincrcmentalsamp］eshouldbeapprox皿tely200gramsorgreater，dependingonthetotalnumberofincrements，tOObtalnanaggregateSampleof20kg・   

旭如7F〟〝dか㈹mね∫わ〃Or路J〃クノ由  

19・Eachlaboratorysampleshal1beplacediDaClean，inertcontAneroBhlngadequateprDteCtion如mcontmtionandagalnStdazTLageintransltA山necessarypremudonsshallbe  
takentoavoldanychangeincomposidorLOfthelaboTatOrySamplewhichmightarisedurulgけan甲Ortatl皿OrStOtage．  

－2－  

「▼てT「ニ   
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肋／f〃F〝〃dJ♂ムe／／血FOr∫β〝7βk∫  

20・EachlaboratoTYSamPletakenforofもclaluseshaubesealedatthcphceof泌mpllngandldent16edLArecordmustbekeptofcAChsamp血g，pemitbngeaehlottobeidentl負ed  
umbiguouslyandgl扇ngdledateandplaceofsamphgtogetherw仙anyaddJdonalinLormadonlikelytobeofassIStaneetOtheanalyst．  

C．SamplePr叩mdon   

伽αM〟0那  

2l・Dayhghtshouldbeexcludedasmuchaspossibledurmgtheprocedure，SlnCeanatOXlngraduallybreaksdownunderthein飢1enCeOfuItraTV10letlighし   

〃0〝旧pe〝ね♂／わ〃－Grf〃d∫〃F  

22・Asthe山stnbubonofa瓜atoxlnisextTemelynon－homogencous・Samplesshouldbeprepared－andesp∝iallyhomogenlSed－Wlthextrcmccare・Al11aboratorysampIc  
Obtalnedfromaggregatesampleistobeusedforthchorm）gen］Sat10n／gnndmgofthesample．  

23・Thesampleshouldbe丘nelygroundandnllXedthoroughlyusmgaprocessthatapproachesascompleteahorrK）genlSatlOnaSPOSSlble．  

24・Theuseofaharnmermi11witha＃14screen（3・1mdnmeterholeinthescreen）hasbeenproventorepresentacompromiseinterTrMfcostandprccis）On・Abetter  
homogeruSat10n（hergrindSlurry）canbeobtalnedbymoresophlStn：atedequlpmCnt，reSult］nginalowersamplepreparatronvanance，   

仙〃  

25．Ami皿mumteStpOrt10nSLZeOflOOgtakenfromthclaboratorysampIe．  

D．Amaly鮎山Metho由   

β血汀仇∽d  

26・Acrltena－basedapproach，Wherebyasetofperformancecrlterlaisestablished涙thwhlChtheanalybcalmethodusedshouldcomply，isapproprはte・Thecntena－bascd  
approachhastheadvantagethat・byavoidmgsettlngdoⅥmSpeCincdeta11softhernethodused・developmentsinmethodobgycanbeexploitedwithouthavingtDreCOnSlderor  
modlfythespeCi五edmethod・TheperformancecrltenaCStablishedformethodsshouldincludeautheparametersthatneedtobeaddressedbyeachlaboratorysuchasthedetecl］On  
li血沈repeatabilltyCOefBcientofvanat10n，rePrOdtwibilitycoefBcientofvar］atlOn，and thepercentrecoverynecessary forvarlOtu；StatutOry umits．Udlisingth］SapprOaCh，  
laboratorleSWOuldbefreetousetheanalybcalmethodmostapproprlateforthe）rfaclht）eSAnalytlCalmethodsthatareacceptedbychemlStSintematlOnally（suchasAOAC）rmy  
beused ThesemethodsareregularlymonltOredandlmprOVeddependlnguPOnteChrK））ogy．  
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Perゐr〝M〝C（，C〃紹「由／♭rA匁／力0（お0／」〃〟ル∫豆  

2（i  

Table3二Speci丘cRequirementsw仙whlChMethodsofAnalysISShouldComply  

Critehon   ConcentrationRallge  RecommendedValue  MaximumI〉ermi仕ed   

Value   

Blanks   All   NeEligible  

Recovery－AflatoxユnSTotal  l－151⊥E／kg   70tollO％  

＞15レ文化g   80to110％  

PrecisionRSDR   All   Asderived血・OmHorwltZ  

Equation   HonviはEquation   

PrecisionRSDrrrnybecalculatedasO・66timesPrecisionRSDRattheconeentrationofinterest   

・ ThedetectionumitsofthemethodsusedarenotstatedastheprecisionvaluesareglVenattheconcentrationsofinterest；  

■  Theprecisionvaluesarccalc111atcdfTOmtheHorwltZequat］On，ie．：  

（ト0．5logC）  
RSD ＝2  
R  

where：  

■ RSDRistherelativest且ndarddeviationcalculatedfromresultsgeneratedunderreproducibiLltyCOndltions［（sR／X）x100］  

■ CistheconcentradonratlO（i．c，1＝100g／100g，0．001＝1，000mg／kg）  

27・ThjsisageneralisedprccisionequationwhlChhasbcenfoundtobeindependentofanalyteandrTutrixbutsolelydependentonconcentrationformostroutinemethodsof  
analysIS．  

－3－   
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5．］hA瓜n既L山eana叫C扇vana∝erenedsarepmd皿bihけrelah明Sbn血山dm血onor22％，WhcbほS喝geSld   
byThompsoJlandisbaseduponFoodAnalysisPerfo皿anCeAssessmenLScheme（FAPAS）dahコ．ATelatlVe  
S血dd飢壷山onor22％kco鮎1（krd毎FAPASa5anappmpnak皿Or血ebe叙a即ml也alcan加   
rellablyobLaiJledbetwecnlaboratones．An叫icaluncertanty of22％isla∫gαunn Lhewi血nlaborato   
Varntl皿皿eaSurediJILhesampllngStudleSfoT払eLhrectreenutsLThewidllnlaboTa叫analytlCalunceTtantyfoE  
亡aChLreeJlutCaJlbeEbundatLhewebslteh＝rl．Ⅵ1＼rt＼5hlCIIL，ト＝C（1u′uHh＼＼1n＼▼ke＼LnrLh＾しtr九≠ゝlrecLIUh＼巳hlml 

6．7beissueofco汀eCl叫gLheamlyhcaltesIEeSultforrecoveJγisnotaddressedinLhisdocu皿亡nt・HoweveE、Table   
SPeCifies severalperfoEJmnCeCrltenaforanalytlCalmethodsinclud血gsuggestlOnSfoTLherangeofacceptabk  
mveけraks 

AFLATOXTNTESTPROCEDtJREANDMTMUMLEVELS  

7．AnanaLoxln－SamPllng planis de丘nedbyan anatDXulteStPrOCedtue and a maxmumkvel・Avalue for the  
pm画血皿nleveland血eanatoxmkslprocedu代打e由Venbdowi皿也遁S∝ho皿 

8．侮mmu皿1evels br10t山anabx皿S血豆eenub（aLmon血，ha次血、and pisl肛山那）“ready－【0－e如”弧d   
“d郎血nedfoE地processlng”aLelOand15Jlg／g，feSPeCLIVely 

9・CblCeOf血n血a血si次O打払elab皿ImγSa叩1ekac禦prOm㌍加帥ee皿血nim血喝石山（ね加p皿tlV郡   

andfakenega止ves）andcostsrelatedtosaJnPl叫gandTeSLnctLngtEade・FoESLrnPllCiLy，iLisrecomrrKnded山althe   

proposdanabxmsamplmgplamu詑a20kgag訂e脚ksa血ple山一au血既仕eenub 

10．The two samplmgpLans（RTE andDFP）have been designed Lbr enforcementand controLs concernng total  

am10Ⅹ1瓜mbu此∽瓜ignment5（lob）orはeenub血dd止血eexporl血れ  

Treenulsdeshnedfbr且1rthernrocesslnp   

M皿i帥eト15n釘gto血anabxl鮎  

NumbeTOflaboratoEySaJnPles－1  

La血相叫Sa打Iplesi詐－20kg  
Almond5－Sbe＝ednub  

Hazehub－Sbeuednub  
PLStaCh10S－inshellnuts（equlValenttoaboutlOkgshellednutsthatiscakulatedonthebasISOfule  

ac山武e山blepo血m止血es弧1pk）  

Sa血plepTepamtlO皿一中ygrindwiLhverLICalcuttermixertypemi11anda50gtesLportlOn   

An山y止血me仙一匹一缶wb血（虻eTabk2）   

D∝鹿ねn川1e－げ血ea鮎血Xmkslresu比kle∬血弧Orequdb15皿釘gb血anabxms．血≡naCCe打払eloL   
O血汀WISちrqeCl血eloL   

TheopeTalJLlgChaEaCteEisLICCurV亡descnbingLheperfoEJmnCeOfthesampllngPlanbrtheLhEeeLreenutsdestLned   
飯山血erpfOC郡Slngksbv相通AnnexII  

Readv－ね－eatはeenub   

Max皿kvd－10n〆gtoは1a爪a10血   

Nu止願OrlabomゎけSむnples－2  

LaboratorysaJnPlesize－10kg  

A止nond5－S旭dnub  

Hazebuは－Sklldnub  

pisbch鵬一山血ellllub（equivd蝕I10abo山5kg血elldnubpαlests弧1ple山atiscakulatdon仙e  
b耶鹿of山eac山山dlblepo血on血山esample）   

SampleprepaEaLlOn－dq，g血dwlthvedlCalcuLLermixeELypemi11anda50gtestpo止on   

AnalyticalmeLhodrperfoLmanCebased（SeeTabk2）   

Dmionmle一げ血eanabxmk扇一缶t山kle∬仏m∝equ山blOn釘gtoblana10Xmhbo血【郎Isampleち山em   
a∝叫血eloLO也enれ㌍，rq∝l血el血  

Amnt！Ⅹヱ  

SAMPLTNG PLANS FOR AFLATOXTN CONTAMTNAT70N TN READY－TO－EAT TREENUTS AND  
TREENUTSDESTTNEDFORFURTTTERPROCESSTNG：ALMONDS．HAZELNUTSANDPTSTACIITOS  

t）EFmlT10N  

Lot－aniden仁瓜ablequantityofafoodcommoditydellVeEedaLoneliJneaLlddeleminedbytheo托cialtohaveconⅡnOn  
ChaEaCterishcs，SuChasorigin，Variety．typeOfpacklng，PaCker，COnSignoT，OrJnaikings 

Sublot－designatedparLofalargerlotinordeEtOaPPly血esamplingmethodonthatdesignatedpart・EachsublotmusL  
bephysicallyseparab：andidenh丘able 

Samplingplan－is dennedbyanaflatoxinlestprocedureandanaCCePutq）eCtlimlt・AnanakIXlnlestpEOCedule  
COnSIStSOfthreesteps＝SamPleselection，SaJq）1epreparationandaflatoxinquanLlficatlOn・TheaccepUrq］eC111mltisa  
h）1eranceusuallyequalto血eCodexmaximumlevel 

］mcrementals3ml）le－dlequanlilyofmaterialhken丘omaslnglerandomplaceinthelotoFSubloL 

Aggregatesample－dleCOmbinedLotalofalltheincrementalsamplesihatishkenfrom血eloIoESublot・Theaggregale  
SamplehsLobeatlea5taSla∫geaS血elabora10けSa皿pleorsa血plesco血b血ed 

Laboratorysarnple－Lhes皿a11esLquantl（yoftfeenutSCOmminutediJlami11．Thelaboratorysamplemaybeaporlio皿  
OrO一山eentl∫e agg∫egate Sampl亡．げ血e ag騨egat亡Sample kla呼汀血皿血1abo相加ys鋸nple（S），血elabora10ry  
SamPle（S）shouldberemovediJlafandommanLler仕om仏eaggregatesaLnPle 

Testportion－aPOr血nofthecommmuledlaboratorysa皿Ple．TheentlrelaboralotysaLmPleshouldbecomnuledina  
mi11・Apo，honofLheco皿hutedlabora10rySampleisraJldoLnlyremovedfortheexLract10nOf山eaflaLoxinfor  
ChemicalanalysIS 

Ready－tO一七attreenutS－nuLs，WhlCllafenO11nLendedLoundergoa11addltionalprocessing／Lreatmentthathasprovento  
－ reducelevelsora凸a10X血s 

・tiTreemutsdestjnedfbrfurtherproces＄ing－nutS、WhlChaTelnLeJldedtouJldeTgOaJladdlt血alpr∝eSSlng／Lreatmenl  
l 山飢hasproven10J・educelevelsofaflatoxinsbefoTebeingusedasaniJlgredieJILinfoodsLufrs，OulerwisepTOCeSSedoE  
Offered fDrhu皿a皿COnSumPL10n．Processes Lhathaveproven toreducelevels ofanatoxins areshelling，blanChlng   
followedbycolor 

． 

（）peratingCharacteri＄tic（OC）CurYeLaPlo10ftheprobabilityofaacceptlngaloIversuslotconcenlrationwhen  
usingaspecificsamPliJlgPlandesign・TheOCcurveprovidesanestimateofgoodloLsrqected（exporter’srlSk）andbad   
loLsaccepted（1mPOrteE’srlSk）byaspecificaflatoxlnSamPliLlgPlandesign 

SAMPLINGPLANDESIGNCONSTl）ER＾TTONS   

l．Importers皿ayCO爪1merCiallyclassi6（LreenuLsaseither“1eady－tO－eat”（RTE）oE“destinedforRdheEPrOCeSS血g”  
PFP）．AsaEeSull，JnaXi皿umlevels aLldsampling plansaEePrOPOSedfoTbo血comJnerCialb，PeSOfLreenuLs 
Maximumlevelsneedtobede血edfort∫ee几utSde＄血edforfLlrtherprocessmgaJldready－tO－eatlTeeJlutSbefoEea  
AJlaldecisiollCanbemadeatx）utaSamPlingplandesigJl 

2．TTeenuLscanbemaEketede仙erasinshelloEShellednuLs．Forexample，PistachlOSarePredomina（elymarkeLedas  
inshellnuLswhlleal血OndsarepredominatelyJmrketedasshellednuts 

3．SampliLlgStalistlCS，ShownillAmexI，arebasedupontheunCertainb，aJldaflatoxindisulbutlOnamOnglaboratory  

Sa叩1es ofshelledmut5．B∝auSelbe shelled皿ulcol皿【perkgis dl蝕ren仁brea血of血e血r∝止eemb，也e  

laboratoEySamplesizelSeXPEeSSedinnumberofJlutSforstalisLICalpu∫POSeS・HoweveE，theshellednulcountper  
kgbreachh・een叫ShowniJIAnnexI，Canbeused10COnVeTtlaboralorysamplesize丘omm血berofnuLsLon迫SS  
andvICeVe∫Sa 

4．UncertaiJlty eStimaLes associatedw地sampllng，S皿1PlepTeParaLion，ZLnd analysIS，ShowniJIAnnexI，and the  
negaLIVebinomialdisLnbulion：arて皿dtocalculateoperaLlngCharacLerlStlC（OC）cuTVeSthaldescrlbeLhe  
pe∫ぬrma皿CeOf仏eproposeda凸a10Xm－Samp血書pla鮎（A皿neXIり 

3ThoJnPSOn．M・2000・RecenLLrendsinlnter－1aboraLoryp．ecislOAa（PPbaJldsub－Ppbconcen（EaLionslnrelatlOn10  
丘tnessforpurposecriterlalnPrOficlenCyteSLlng．J．RoyalSocietyofChemisuy，125：385－386．   

2Whitaker，T・）Dickens，J・，MoJlrOe．R・，andWiser，E・1972・CompaTISOnOfLheJlegaLivebinomlaldlStnbubonof  
aflatoxininshelledpeanuls10thenegaLivebinomialdisLnbution・J・AmeLICaJlOilChemisLs’SocieLy，49：590－593・  
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b／1Tl）me＝1000kg   

c／Mlnlmu皿InCrementalsamplesIZe＝labora10rySamPlesIZe（20kg）／mlnlmumnumbeEOflnCrementaisamples、   

i．e．わrO．5＜T＜1tonne，2000gニ20000日0   
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TheoperatlngCharacteLIStlCCun，edescnblng山eperbrmanceofLhesampiingplanfor山e山r∝ready－kト  
レeenukksbwnlnAlmeX H．  

1l・To assISt menibeE COunLTleSlmPlement山ese two Codex sa汀1Pllng plaJu－SamPk sekctlOnmethods・SamPle   

pre匹旧山Onme血0血．∬止血申i血me止0血ー叫uirdbqu弧h年a鮎bxmmlabora仙丹5弧岬1耶bk蝕丘ombu比  

止eenu‖ot5a代dembdm仏efollowmgs∝tlOn鼠   

SAMPLESELECTlON   

Makmaltobes別11Dled  

12．E鉱山lot，W山止血b加皿d如anabx叫mu5tbes餌npledsep打ately．bbh柑α山肌25h）m田止0山dbe   

Subdrvidedl山OSublo15tObesampledseparakly．1falotisgreate（than25tonLLeS，仏en山一1beTOfsublotsISequalb   
LhelotweightlntOnrkSdlVldedby25tonnes・ltlSreCOmme皿ded山atalotorasubloLshouldllOLexceed25tonlleS・   
nemhlmumloIweigbtsb山dbe500kg・  

13．Taklnglnbaccount仏訳山ewelghtof山elo＝5nOtalwaysanexactmulLLPleof25tDnneSublots，Lhewelghtofthe   
ⅢbloLmはy∈XCed血em⊂nhondweigh【byamumor25％・  

14．Samplesshouldbetakenfromthesamelot，LeLdleyShouldhaveLhesamebatchcodeorattheveryleastthesame   
bestbeforeda（e．AnychangeswhlChwouldaffecLLhemycotoxmcontent，theanalytlCaldeLermuuhonormakethe   
aggregatesamplesco‖ecledtLruePreSentatlVeShouldbeavoided・Forexampkdonotopenpackagmglnadverse   
Wea山ercondiL10nSOreXpOSeSamPlesto excessIVemOIShlreOrSunlighLAvoldcrossぺOnhmnatlOn丘omo   
potenLlallyconlamnatedconslgJmtSnearby．  

15．hmosicasesanytruCkorconlamerwl11haveLobeunloadedLoallowrepresentatlVeSamPlmgtobec乱汀1edout  

hc∫mnlalSmpl∈Sel∈CuO11  

16．ProceduresusedLotakeincEementalsample5fromatreenu‖otareexLEemelylmPOrtanLEvery血dlVldualnutinthe  
loLshouldhaveanequalcll肌eOfbeLngChosen・BiaseswlllbelntrOducedbysamplesekchonpethodsif   
equpmentandproceduresusedbsekctulelnCremenLalsamplesprohibltOrreduceLhechanCeSOfaLlyltemiJlthe   
lo【h）mbell鳩C血0紀m  

L7．SlnCetherelSnOWaytOknowlfthecontamlJntedLfeenuLkemeLsareuLhformlydユSPerSedLJmughoutLheloいtlS   
essenLialthaltheaggTegateSamPlebe山eaccumukItWnOfmanyS爪扇11nCrementaisamplesofpTOductselected   
丘omdiffefenlhca【10nSLhroughouLtheloLIftheaggregatesamplelSlargeE山andesired，ltShouldbeblendedand   
Subdivldedullt11thedesiredhboratoLySamPksizeisachleVed・  

NumberofhcrementalSaLnr）1esforLoLsofvan／1neWeldlt  

18．Tl旭numberandsIZeOfぬelaboratorysample（s）wlllnotvaLyWlthloL（SubloL）sIZe・However，ulenumberandsrze   
OfLheincrementalsamplesw111varywlthk｝t（Sublol）sIZe  

19．ThenumberofincTementalsamplestobetakenfromaloL（Sublo（）dependsoLlthewelghtoftheloLTablelshau   
beusedtodelermnethenumberofmcremenlalsamplestobetakenfromlotsorsublotsofvar10uSSizesbelow25   
to皿neS．ThenuznberofhcEemenLalsamplesvanesfromaJmumOflOandtoamaxlmumOflOO・  

W飢phtof也elncrmnt山SamDle  

20 ThesuggestedmimmumWe唱btof血elnCrementalsampleshouldbeapproxlmaLely200gramsforlotsof25meLnc   
k瓜山門（ぴ，00Okg）．mn血ー弧山）rS血or血cr肌用血盟mpleswⅢbve10bela相即山弧tbl乱l∬ぴ【dm   
Tablelfor16tssIZ郎below25，000kginorder100btaLnanaggregateSamPlegreaterthanoEequaltothe20kg   
labm叫S叫1こ  

StalicLob  

21．AstatlCloLcanbedennedasalaEgemaSSOftreenutscontamedeltherlnalargesinglecontamersuchasawagon，   
LruckorrailcarDrlnmySmallcontalLlerSSuChassacksorboxesand山enutsareslahonaryaLthetmeasample   
isselecLed Sekctl喝aけulyrandomsampleLromastatlClotcanbedlfnculLbecauseallcontalnerSmthelotor  
Sublotmaynotbeaccesslble．  

22．TaklngmCremenhlsamplesfromastAtlClotusualけrequLreSl加useofprobmgdevICeSbselecLpfOducLfromule   
lot・Theprobingdev”：eSShouldbespeCifica］ydeslgnedfbf山e commodltyandtypeofcontainer・Theprobe   
Should（l）belongenoughtoTeaChallproducts、（2）nolres山cl乱nyltemul山elotfrombeingselected，and（3）not   
山kr山eltemSl皿山eloL Asm蝕honedabve，1上巳ag訂eg雨es叫1esho山dbe a comp“1k丘omlmySll旭1l   

m∝闇Ⅷ和也1s弧1plesorproduclt止en丘omma叩difkrentlocahom山肌裏10山山eloL  

23．Forlots tTaded mlndlVldualpackages，thesampllng hquency（SF）、Orllumberofpackages山at mcremenLal   
samples訂e【akn丘0叫ka血mhonof山elotwelg加住¶，mC代m蝕血閲1nplewelght（鵜）、ag即e即Iesal叩1e   
Weighl（AS）andthelndlvidualpackngwelght（D）、aSfo11ows：   

EquatlOnl：SF＝仕丁xIS）／（ASxⅣ）▲  

24・ThesampILng＆equency（SF）lSLllenumbefOfpackagessamPled・AuwelghkshouldbelnthesamemaSSumLs  
Mh郡kg．  

DYn弧1icLob  

25．Repre服山ahveagg代即ks釘Tlplescan玩m∈ad）■坪山ucdwh和紀1eclmgl∝rm蝕血samples丘omamovmg   
SheamoftreenuLsasthelotlStranSfemdh）mOnel∝atlOntOanOther．Whensampung丘omamovlngSLream、Lake   
SmalllnCrementalsampks ofproductfromthe entlrelengthof血emovngstream，COmPOSILe ulelnCremental   
S餌nplesk〉Oblam弧ag即確ate組Inple；ir山ea郎代gaksamplelSla相即山弧tk∫equi化dk玩肌10巧㌧問皿叩Ie（S）、   
thenblendandsubdiⅥde仙eaggregatesampleh）ObtalnthedesiredsIZelatx）EatOrySamPk（5）．  

26．Aut6matlC SamPling equlPment SuCh as a crossぺut Samf）1eris commerciauy available wlultLmerS thaL   
automaLICally pass a dlVeTteT C叫＝血oughthe movlng Stm at Predetermined and unifoEmlnterVals・Wllen   
auLomaLicsamplmgequipmentisnotavaiiable，aPerSOnCanbeassignedtoLTnnua11ypeLSSaCuPthroughuleStream   
atpenodlClnterValsIocollectmcrementalsamples．WhetheTuS叫gautOmaLICOrmanualme山ods、nCremenLal   
SamPlesshouldbecollectedandcomposiledat丘equenlanduniformlnterValsdlrOughouttheentlEetumethellutS   
瓜owp鮎l山es弧IpllngpOmL  

27．Cross－CutSamPlersshouldbelnSbuedlnthefollowlngmanner：（L）theplaneoftheopel11ngOfLhedlVerterCuP   
ShouldbeperpendlCularLoLhedlred10nOfthe flow；（2）thedLVerterCuPShouldpass thEOugh theentlre CrOSS   
SeCtlOnalareaof山esheam；and（3）LheopenlngOfthedlVerterCuPShouldbewldeenoughtoacceptalllLemsof   
mterestlntheloしAsageneralruk，山ewldthα‖鮎dlVerlercupopenLrlgShouldbeabouttwoLoLJveetlmeS山e   
l叫geStd血岨惜hmorlkm血IkloL  

28．Thesizeof仏eaggmgatesample（S）inkg，taken丘omalotbyacrosscutsamplerisI   

Equat10n2：S＝（DxLT）／（TxV），   

WllαeDishewidthof山ediverteTCuPOPenlng（Cm），LTisthelotsIZe（kg），TislnteE’Valortlmebetweencup   
movementLhLOughLhestream（SeCOnds）．andVISCuPVeloclty（cm／sec）L  

29．LF山en旭SSflowrateof山emovulgStrea吼MR（kg／sec）．isknown、ulenLhesampllJlgfrequency（SF）、OrnumbeEOf   
CutSmadebyLheautomatlCSamPlercuf｝Canbeco叫一uted丘omEquaLlOn3asahlChonofS，V、D、andMR・   

Equahon3＝Sf＝（SxV）／（DxMR）・   

・
ひ
・
 
 

Tab）el．Nunlbel・andsi2：eOfincrementalsamplescompositedforanaggregatesa）11Pleof20kg．’asafuIICtionoflot（or  
Sublot）weig】1L  

MinimumNumbe「  Ml川mUm  

LotorSublot   Oflncremental    ！ncrementalSample  MinimumAggregate   
weightb   Samples   SizeC   SampleSize   

（TinTonnes）  
（g）   （k9）   

Tく1   10   2000   20   

1≦Tく5   25   800   20   

5≦Tく10   50   400   20   

10≦T＜15   75   267   20   

15≦T   100   200   20   

扉Mlnlmumaggregale姐mplesIZe＝1aboratoけSamplesizeof20kg  
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30・EquatLOJIS2and3canalsobeused10CO血PukotherternsofinteTeSIsuchasthehmebeLweeJICutSCr），For  
example，血ehmemfequiEedbelweencutsofthedivertercuptoobLalna20kgaggregatesamplefroma20．000   
kgloLwherethediveEk．cupwiddlis5・OcJnandthecupvelocityhoughLhesLream30cm／sec．SohqngforTin  
Equaliom2，  

T＝（5・Oc血X20，M毎）／POkgx20cm／seり＝が0虻C 

31・lfthelolismovlngat500kgpeT皿nuLe，theentlrelotwillpass血roughthesanplerl皿40皿血uks（2400sec）and  
Only9・6cuLs（9incremenLalsamples）wiubemadebyLhecup山rough山eloLO：quAt10n3）．ThlSJnaybeco郎ideTed  
tooinhequenLmlhatLoonuchpfOduct（2，0833kg）passes仏roughthesampkrbetween也eb皿ethecupcuts  
叫血es血m  

pacb由mandTramrlahonofSamples  

32・Eachlabo叫SamPleshaubeplacedhacleaLhiLM5flcontalnerO鮎nngadequakpEOLec山m蝕mconLBLmnahon・  
Stnllght．and aga瓜damagein LEanSiL A山necessary p∫∝aut10nS Shallbe hkeJILo avold aLny Changein  
COmPOSlho皿Ofhelaboratorysample．whlChmightaTWeduTngtEanSpOTtabonorstorage．SamplesshouldbesLored  
hacooldむkpla∝ 

SealinEandLabellingofSamr）les  

33・EachlaboratorysampletakenEorofncialuseshallbesealedaLtheplaceofsaJnPlmgandidenLi丘ed Arecordmust   
bekeptofeachsamplmgJPemilLLngeaChloLLobeidentifiedunambiguouslyandgivlng血edateandplaceof  
SaJVl叫g10紳wiLhanyaddl血nalinfortmt氾JllikelyLobeofassLStanCetO血eanalysL．   

SAMPLEPREPARATTON   

Preぐauh（）nS  

34・Sunllghlshouldbeexcludedas皿uChaspossibledunngsamplepreparatlOn，SlnCeafla10migradualけbreaksdown   
under Lheinnuence ofultra－V氾1eLlighLAlso，environmentaltempeEature and TelatlVe humidlty Shoukl  
COntrOlldandnoLLhvormoldgmwthandafhbxlnfbrnutlOn 

Homo臣em也on－Gdn血m  

35・AsthedishibutlOnOfanatoxlnisextEemeb，nOnThomogeneous，hbo叫SamPlesshouldbehomogenizedby   
即11一也ng血e亡n山elabo叫Sampler∝eivdby血elabrabⅣ・Ho血喝eniza血nisapmcedu代仏訳血s   
PartlClesla巳anddu；PeTSeStheconLanhatedpaEticlesevenlythoughoutthecoLTmuldlaboratorysampk 

36・ThelaboratoTySamPleshouldbe血elygroundandmはed山oroughbusingaprocessLhaLapproachesascom   
ho血Ogenmhon asposslble・Complete homogenizat10JliJq，11eS that partlClesrzeis extremeb，Smau and血e   
VanabultyaSSOCiaLedwithsampleprepaJ71don（AmりappTOaCheszeroL A鮎rgrindng・thegtindershoukl  
Cl亡andbpJm瓜IanabxmcmsかCOn血na山）m  

37・Theu鍾OfvertlCalcuttermixertypegTindeLSmatmp（andcoJnminuteLhelaborabrysamPleinLoapasterepEeSenL   
acompro皿SehteLTnSOfcosland血enessofgTindorpartlClesizeTeducLlOnJ．Abetkrhomogenization（血e（   
gnnd），SuChasahqulds血ry，CanbeobhinedbymoresophshcaledequipmenlandshouldprovideLhelowesL   
s叫eprepar血mv肌a∝亡5 

如ion  
38・Thesuggestedwelgh10fthetesLporhontaken丘omthecoJTmuLedlaboratorysampleshouldbeapproxiJnately50   
訂amS・打払elabo柑叫叩1eisprepa∫dus叫gallqu迅扇tmγ，山eslunγS血ouはcon血50gorn山肌 

39・ProceduEeSforselec血gthe50gtestport10n血om血ecomninuLedlaboTatOtySanPleshouklbeafa血process 
IfmixLngOCCuredduELngOTafterthecomninuhonprocess，血e50gles（POrtlOnCanbesdeckdfromaJVlocatlOJl   
uvoughoulLhecomminuLedlaboratoTySample・0山m．血e50gLes（POrt10nSho山dbeheaccurnulahoLlOf   
SeVerdsm班po血0那Sdeckdlhou帥Ou一也elabo相加ysample 

40・hissuggesbdthatdlreeteSLportlOnSbeselected血omeachcommutedlaboraLorysample・Thedmtestport10nS   
wi11beusedforenforcemenL，aPP由1，andco血ionifneeded 

ANALYTICALMmODS   

埴olmd  

41．Acntern－basedapproach，WherebyasetofperEbrmanCeCntenaisesLablislldwithwhichtheanabrtlCalme山od  
usdsbo山d00皿pけ、kappmpn計k．Tkcntm－b血app∫OaCbb忍＝血eadv叫e也aLbyavoid叫gSetl皿gdm  
SpeCificdetailsofLhemeLhodused，developzrLenLsinmethodologycanbeexploikdwiLhouLhav皿gtOreCOnSlderor  
叫thespeciBc皿ethod・meperforLmnCeCnLeruestablishedformethodsshouldillClu血autheparametersthat  
needtobead血essedbyeachla叫SuChasthedetect10nhmlしrepeatabilltyCOeLncientofvanat10n（With1n  
laり，reprOdumb山けM伍d弧tOfYa血hon（m唱Iab），弧d也ep即Ce山r∝OVeけneC鮎Siuγ肋vanMSは山tolγ  
1i皿Ls・AnalyLICalmethodsLhaLaEeaCCePLedbychemutsintemahonalけ（SuChasAOAC）maybeused．These  
me血0血a化ー画1ymom10r由andimprovdde匹血dmgupmlechldogy 

PerfbmmeCrlle血fofMdhodsorAmlYS柑   

42・AlistofcTiknaandperLormanceleveLsa，eShowninTable2．Utilizlngthu；aPPrOaCh，1aboEatOrleSWOuhibefreetD  
u鑓theanalytlCalmethodmosLapproprlateforthelrfacilihes 

Table2：Sp∝摘cRequimemt5Wi仙whkhMe仙odsoiAml㌍kShouldCompけ  

Concentration  
Crlter旧∩  Range  RecommendedValue  MaxjmumPerm軌e   

Value   
（ng／g）  

BI占nks   A】」   NeqliqibLe   ∩／8   

Recove「y   
1 to 15 70t0110％   ∩／a  

＞15   80t0110％   ∩／a   

2xva山ederived  
PrecisionorRelath［eStandardDeviatjon  1to120   Equation4bvThompson   f「omEquation4  
RSDR（Rep「oducibi軌y）  

2xvaluederived  
＞120   ∈quation5bvHo血ヒ   fromEquation5   

CalculatedasO．661imes   

PrecisionorRelath／eSlandardDeviation  1to120  Precision RSDR  ∩佃  
RSD，（Repeatability）  CalculatedasO．66times   

＞120  PrecisionRSD．   ∩／a  

○＼  

〟a＝nOtapplicable  

43L Thedetccbonlimitsof血emethodsuseda，enOIstated．OnlytheprecisionvaluesaEeglVenattheconcentralionsof   
lAl亡TeSt・Theprecisionvaluesarecalculatedfromequahons4aLld5developedbyThompson三andHorwilzand   
刃berth，reSpeCdYely 

Equation4：RSDR＝22．0（山一C≦120n如OrC≦120xlO－9）   

Equa【ion5：RSDR＝2…’5ll準） （知C＞120喝／gorc＞120Ⅹ10‘9）  
where 

■ RSDR＝therelativestandaLrddeviahoncalculatedffomresulbgeneratedunderreproducibllltyCOndilions  
● RSD．＝LherelativestandarddeviaLioncalculaledfromresulLsgenefatedunderrepealabilitycondltlOnS＝  
0．6‘RSDR  

● C＝LheaflatoxinconcenLrationEatio（i■e・l＝100g／100g，0．001＝l，000mg几g）  
● C三aflatoxlnCOJICenuatlOnO，maSSOfaflaLoxinbmassoftTeenutS（1■e．ng／g）  

Jozay，G・、Seyhan，F・・YilJnaZ｝A・，Whltaker，T・▼SlaLe，A・，andGiesbrecht，F・2006・Samplinghazelnutsforaflatomi：  
UncerlaintyassociatedwidlSamPling，SamplepEeParat10n．andanalysis．J．Associat10L10fficialAnaly暮icalChemists．  
hし89：1004－1011．  

5spaqeE，M・，Schollen，J・IKastrup－S・＞JorlSSen，U・1Schatzki，T・，ToyoAiku，N・2006・SamPlecommlnuLionfoT  
mycoLoxinaLlalysis：Drymlllingorslurrymixlng？，FoodAddl11VeSandConLamlnantS，23：73－83．  

nHorwltZ，W・andAlbe，t，R2006・TheHoⅣiLzralio（HoERal）：Ausefu1indexofmeぬodperfomlanCewiLhTeSPeCttO  
p∫eCisioll．，．AssociatlOnOfOLncialAnalyLicalCheJnlStS，ht．，89：1095－1109．   
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AnnexI  

Uncertainty，aSmeaSuredbythevaria－1CelaSSOCiatedwithsa）T．Pling，SamPlepreparatio［1，an（la［laIytienLstepsof  
theanatoxintestprocedureusedtoestimateaflatoxinina）monds，hazelnuts，andpistachios・  

Sampllng daLa foralmonds，hazelnuts，and plStaCh10S Were Suf｝Plied by the Unlted States、Turkey、a11d hal一一  
respeclively．  

VatlanCeeStlmateSandthenegatlVeb血omlaldlStribut10nlwereusedtocompu（eoperaLlngCharacterlSLICCLLrVeSfor  
each tteenutlnAlmeXII．Samplhg、SamPlepref）aration，aJld analytlCalvarianCeS aSSOCialed wl山tesLlng almonds，  
hazelnuts，andpislaclliosaEeShownlnTablelbelow．  

Because of山e compuL且tlOnalcomplexltleS aSSOClated wlth use of山e negative blnO皿aldlSt（1butlOn LD COml）ute  
OpeEahonalcha∫aCteristlC（OC）ctLrVeSforvarlOuSSamPllngplandeslgnS，LheeffectofvanOuSlaboratorysamplesIZeS，  
Var10uSnumbersoflabora10rySamples．andva∫10uSmaXIJnum1evelsontheperfoEmanCe（OCcurves）ofsampllngPlall  
deslgnSLSPrOVldedatthewebslteaddressh伸二叫日L‖一L・  

Tablel．Variances】assoeiatedwitht）1eanatOXhtestprocedureforeachtreenut・  

44・EquatlOnS4and5aregenerallZedprecISlOnequations．whichhavebeenfound（ObelJldependentofaJlalyLeand   
matmbutsolelydepelldentonconcel山atlOnformoslroutinemelhodsofanalysIS 

45．ResultsshouldbereporledonLheedlbleporLlOnOf山esample 

pistaclllOS  Test Procedure Almonds  Hazelnuts   

Sampllngh・⊂   s三ゝ＝（7、730′瓜S）5・759Cl・5hl  s2，＝（10，000hlS）4・291Ci（n9   s：ゝ＝8，000／ns）7・9L3CL475  

い ＝（25／nss）2．334C■5三三  
＝（1／na）0，掴84C＝‘’  

・－ ＝（100血ss）0．170Cl棚   sコ叩こ（50／nss）0．021C■封5  
：    ＝（1血a）0朋R4C三【’sコ．．＝（1／na）004g4Cコ‘】  

…  SampleprepJ  
Analylicalビ  

…  

TolalvarianCe S：1＋S三叩＋S21■  S三1＋S2Htl＋S2日  S三s＋S：叩＋S2”   

a／Variance＝S2（S，SP，andadenolesampllng，SamPlepTePaTation．andanalylicalsteps，EeSPeCtively．ofanatoxlnteSL  
procedu∫e）  

b／ns＝1abora10rySample sizelnnumberofsllellednuls，mS＝te5【portlOnSIZelllgralⅧ，na＝11u皿beroraliquoIs  

quantlfledbyHpLC，andC＝ana【oxlnCOnCelllralionlnng／gtotaiaflatoxln・  

C／Shellednulcount／kgfora山10nds、hazehuts，andpISLachlOSis773，1000．and1600，reSPeCLl＼′ely▲  

d／SamplepreparatlOnforalmonds，hazelnuts、andpIStaChiosreflectHobart．RoboICoupe，andMaz］aanKhahnantype  

mllls、reSpeC山・ely．LaboratoけSamplesweredけgrOund血10apaS【e丘）reaCllLreenut・  

e／AnalyticalvanancesrenectFAPASrecommendallOnforupperll皿tOfaJlalytical［ePrOduclbliityuncerLalnb′．A  
relatlVeStandarddeviationof22％lSCOnSlderedbyThompson三（baseduponFAl）ASdata）asanappEOPrialemeasureof  
thebestagreementthaLcanbeobtainedbetweenlabora（OrleSLAnanalyLICaluncertai叫′Of22％islatgerthanLhewilhln  
laboratoryuncerLainlymeasuredlnthesamPllngStudleSfoTLhethLeetreellutS・   

＼」  
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Sch由uleI－Mycotoxin  

Readv＿tO－Eat5Tree瓜山S  

Op肌l鞘伽ac血sticc馴edはhb血g鮎pe血mof血ea加insa叩1鞘p加ゎrre叫・tM血山路k、  
baze血叫弧dpiぬ血岱u叫g抽（〉肋oraluγ泌mplesorlOkg飴止a血＝＝皿以血umkvelorlOn釘g加to血  
aflah）XmちdrygTindwl血avertlCalcuLLermixeEtyPem札50gLesLportlOn・andquanLincahonofanatoxIJlinLhetest  
POrhnbyHpLC 

AれneXII  

OperatingCharBCteristicCut・VeSdescribingtheperformaTICeOfdraftanatorir”an）Plingplansforalmonds，  
由比1nuts，且mdpi由Chios・  

升ee月〟瓜加∫血d♪rF〝√血′タr〃ee舶‡〝g   

Opera血gChaEaCLerisLiccuJVedesc∫1bingdlepe．LoFJnaJICeOf山eaflatoxinsampllngPlanforalmonds・hazelnuls，and  
pisLachlOSdestlnedforhtheTp，OCeSSmg 

． 

shellednutsfo∫a血ondsandhazelnutsaJlda20kglaboEa10EySamPleofinshellnuts（aboutlOkgshe11ednuts）for  
pisLachlOS，drygnndwithaverLicalcu此rmixeEtypemill，50gcesIporlion，andquanli丘cationofanatoxinindleLesl  
portionbyHpLC 
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清涼飲料水の規格基準の改正について  

1．経緯及び現状   

コーデックス委員会におけるナチュラルミネラルウオーター等の規格の設   

定及び我が国の水道法の水質基準改正の動きを受け、平成14年10月3日及   

び同年11月12日の食品規格部会において、清涼飲料水に係る規格基準の改   

正について審議が行われた結果、以下の結論が取りまとめられた。  

① ミネラルウオーター類については、製品の基準とする   

② ミネラルウオーター類については、無殺菌・無除菌製品と殺菌等の処理  

済み製品に分類して検討する   

③ 化学物質等に係る規格基準については、水道法の水質基準の改正後、項  

目及び基準値を検討する   

④ 食品製造用水（飲用適の水）については、用途等の整理を行った上で検  

討する   

⑤ 微生物に係る規格基準については、コーデックス規格との整合性及びカ  

ビ等の検討が必要である  

なお、平成15年7月1日に食品安全委員会が設立されたことから、同日付   

けで清涼飲料水の規格基準の改正に係る食品健康影響評価を依頼し（化学物   

質48項目、農薬93項目）、これまでに35物質（化学物質24項目、農薬11   

項目）について評価結果を受理している（平成21年6月現在）。  

（参考）平成15年5月30日：水道法水質基準改正（平成16年4月1日施行）  

2004年（平成16年）：WHO飲料水水質ガイドライン改正  

2．当面の検討課題  

（1）飲用適の水（食品製造用水）の取扱いの整理  

（2）ミネラルウオーター類の原水基準の取扱いの整理  

（3）残留農薬等のポジティブリスト制度との整合  

（4）化学物質（農薬を除く）の基準値選定方針の決定  

－1－   



資料2－2  

飲用適の水（食品製造用水）の規定の取扱いについて（案）  

1．経緯及び現状   

昭和37年12月、食品、添加物等の規格基準（昭和34年厚生省告示第370   

号）の「ガラスびん（紙栓をつけたものを除く。）または金属製容器包装に収   

められる清涼飲料水の製造基準」において、次のとおり「飲用適の水」が定   

義された。   

「炭酸を含有するものにあっては、その原水は、水道法（昭和32年法律第177  

号）による水道水により供給される水または5分間以上煮沸し、もしくは  

細菌ろ過した水であって、水道法第4条に規定する水質基準に適合するも  

の（以下「飲用適の水」という。）」  

以降、平成4年の水道法水質基準の改正に伴い、平成5年11月の食品衛生   

調査会において食品の製造等に用いられる水の規格に係る検討が行われ、「清   

涼飲料水の製造基準」において、次のとおり「飲用適の水」の定義が改正さ   

れた。  

「原水は、飲用適の水（水道法（昭和32年法律第177号）第3条  

第2項に規定する水道事業の用に供する水道、同条第6項に規  

定する専用水道若しくは同条第 7項に規定する簡易専用水道に  

より供給される水又は次の表の第1欄に掲げる事項につき同表  

の第 3欄に掲げる方法によって行う検査において、同表の第 2  

欄に掲げる基準に適合する水をいう。以下同じ。）でなければな  

らない。」  

なお、当該規定は、他の個別食品の規格基準等においても準用されている   

（別紙参照）。   

2．対処方針   

今般、清涼飲料水の規格基準の見直しを行うに当たり、まずは法令上の整   

理を行うため、清涼飲料水の製造基準における「飲用適の水」の定義を、食   

品一般の製造、加工及び調理基準において規定する。  

また、「飲用適の水」の規定内容については、清涼飲料水の規格基準の見直   

しの後、改めて検討を行う。  

－1－   



＜参考＞食品、添加物等の規格基準改正案  

新   旧   

B 食品一般の製造，加工及び調  B 食品一般の製造，加工及び調   
理基準   理基準   

1～4 （略）   1～4 （略）   

5 魚介類を生食用に調理する  5 魚介類を生食用に調理する   
場合は，飲用適の水（水道法（昭   場合は，飲用適の水（第1食品   
和32年法律第177号）第3条第   の部D 各条の項の○ 清涼飲   
2、項に規定する水道事業の用に   料水の 2 清涼飲料水の製造基   
供する水道，同条第6項に規定   準の 2．に規定するものをい   
する専用水道若しくは同条第7   ム」）で十分に洗浄し，製品を   
項に規定する簡易専用水道に   汚染するおそれのあるものを   
より供給される水又は次の表   除去しなければならない。   
の第1欄に掲げる事項につき同   
表の第3欄に掲げる方法によっ   
て行う検査において，同表の第   
2欄に掲げる基準に適合する水   
をいう。以下同じ。）で十分に   
洗浄し，製品を汚染するおそれ   
のあるものを除去しなければ   

ならない。（表＿：省略）   

D 各条   D 各条   
○ 清涼飲料水   ○ 清涼飲料水   

1 清涼飲料水の成分規格（略）   1清涼飲料水の成分規格（略）   
2 清涼飲料水の製造基準   2 清涼飲料水の製造基準   
（1）ミネラルウオーター類，   （1）ミネラルウオーター類，   

冷凍果実飲料（果実の搾汁   冷凍果実飲料（果実の搾汁   
又は果軍の搾汁を濃縮した   又は果実の搾汁を濃縮した   
ものを冷凍したものであっ   ものを冷凍したものであっ   
て・，原料用果汁以外のもの   て，原料用果汁以外のもの   
をいう。以下同じ。）及び原   をいう。以下同じ。）及び原   
料用果汁以外の清涼飲料水   料用果汁以外の清涼飲料水   
1．（略）   1．（略）   
2．原水は，飲用適の水でな   2．原水は，飲用適の水（水   
ければならない。   道法（昭和32年法律第1行  

号）第3条第2項に規定す  
る水道事業の用に供す’る  
水道，同条第6項に規定  
する専用水道若しくは同  
条第7項に規定する簡易  
専用水道により供給され  
る水又は次の表の第1欄  
に掲げる事項につき同表  
の第3欄に掲げる方法に  
よっ′て行う検査におい  

て，同表の第2欄に掲げ  
る基準に適合する水をい  
う。以下同じ。）でなけれ  
ばならない。（表＿：省略）   
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（別紙）食品衛生法において「飲用適の水」が準用されている規定   

＜食品、添加物等の規格基準（抜粋）＞   

第1 食品  

B 食品一般の製造、加工及び調理基準   

5‘魚介類を生食用に調理する場合は、飲用適の水（第1 食品の部D各条  

の項の○清涼飲料水の2 清涼飲料水の製造基準の2．に規定するもの  

をいう。）で十分に洗浄し、製品を汚染するおそれのあるものを除去しな  

ければならない。   

D 各条  

○ 清涼飲料水   

2 清涼飲料水の製造基準   

（1） ミネラルウオーター類、冷凍果実飲料（果汁の搾汁又は果実の搾汁を  

濃縮したものを冷凍したものであって、原料用果汁以外のものをいう。  

以下同じ。）及び原料用果汁以外の清涼飲料水  

2．原水は、飲用適の水（水道法（昭和32年法律第177号）第3条第2  

項に規定する水道事業の用に供する水道、同条第6項に規定する専  

用水道若しくは同条第7項に規定する簡易専用水道により供給され  

る水又は次の表の第1欄に掲げる事項につき同表の第3欄に掲げる  

方法によって行う検査において、同表の第2欄に掲げる基準に適合  

する水をいう。以下同じ。）でなければならない。  

4 コップ販売式自動販売機及び運搬器具又は容器包装に充てんされた原液  

を用いて自動的に清涼飲料水の調理を行う器具（以下「清涼飲料水全自動  

調理機」という。）により調理される清涼飲料水の調理基準  

）   ・・・。また、調理に用いる水は、飲用適の水でなければならない。  （1  

○ 氷雪   

2 氷雪の製造基準  

氷雪の製造に使用する原水は、飲用適の水でなければならない。   

○ 氷菓   

2 氷菓の製造基準及び保存基準   

（1）氷菓の原水は、飲用適の水でなければならない。   

（3）氷結管から氷菓を抜きとる場合に、その外部を加温するために使用す  

る水は、飲用適の流水でなければならない。   

○ 食鳥卵   

2 食鳥卵（鶏の液卵に限る。）の製造基準  
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（2）個別基準  

1．殺菌液卵  

d 原料卵を洗浄する場合は、汚卵と区別して、割卵の直前に飲用適の  

盈丞で行わなければならない。  

2．未殺菌液卵  

d 原料卵を洗浄する場合は、汚卵と区別して、割卵の直前に飲用適の  

遮丞で行わなければならない。   

○ 食肉製品   

2 食肉製品の製造基準   

（1）一般基準  

2．製造に使用する冷凍原料食肉の解凍は、衛生的な場所で行わなけれ  

ばならない。この場合において、水を用いるときは、飲用適の流水  

で行わなければならない。   

（2）個別基準  

2．非加熱食肉製品  

a ④ロ 塩漬けした食肉の塩抜きを行う場合には、5℃以下の鍵屋  
適旦丞を用いて、換水しながら行わなければならない。  

⑤ ロ 塩漬けした食肉の表面を洗浄する場合には、飲用適の冷水  
を用いて、換水しながら行わなければならない。  

b ⑤ 塩漬けした食肉の塩抜きを行う場合には、5℃以下の飲用適の  
丞を用いて、換水しながら行わなければならない。  

3．特定加熱食肉製品  
e 塩漬けした食肉の塩抜きを行う場合には、5℃以下の飲用適の水  
を用いて、換水しながら行わなければならない。  

○  

なお、冷却に水を用いるときは、飲用適の流水で行わなければな  

らない。  

4．加熱食肉製品  
b 加熱殺菌後の冷却は、衛生的な場所において十分行わなければな  
らない。この場合において、水を用いるときは、飲用適の流水で  

行わなければならない。   

○ 鯨肉製品   

2 鯨肉製品の製造基準   

（2）製造に使用する冷凍原料鯨肉の解凍は、衛生的な場所で行わなければ  
ならない。この場合において、水を用いるときは、飲用適の流水で行  

わなければならない。   

（7）加熱殺菌後の冷却は、衛生的な場所において十分行わなければならな  
い。この場合において、水を用いるときは、飲用適の流水で行わなけ  
ればならない。  
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○ 魚肉ねり製品   

2 魚肉ねり製品の製造基準   

（9）加熱殺菌後の放冷は、衛生的な場所において十分に行わなければなら  

ない。この場合において、水を用いるときは、飲用適の流水で行うか、  

又は遊離残留塩素1．Oppm以上を含む水で絶えず換水をしながら行わな  

ければならない。  

○ ゆでだこ   

2 ゆでだこの加工基準   

（2）加工に使用する水は、飲用適の水、殺菌した海水又は飲用適の水を使  

用した人工海水を使用しなければならない。   

（3）たこは、ゆでた後、速やかに飲用適の水、殺菌した海水又は飲用適の  

丞を使用した人工海水で十分冷却しなければならない。   

○ ゆでがに   

2 ゆでがにの加工基準   

（2）加工に使用する水は、飲用適の水、殺菌した海水又は飲用適の水を使  

用した人工海水を使用しなければならない。   

（4）加熱後は、速やかに飲用適の水、殺菌した海水又は飲用適の水を使用  

した人工海水で十分冷却しなければならない。・・・。   

○ 生食用鮮魚介類   

2 生食用鮮魚介類の加工基準   

（1）加工に使用する水は，飲用適の水、殺菌した海水又は飲用適  

地を使用した人工海水を使用しなければならない。   

（3）原料用鮮魚介類が凍結されたものである場合は、その解凍は、  

衛生的な場所で行うか、又は清潔な水槽中で飲用適の水、殺  

菌した海水又は飲用適の水を使用した人工海水を用い、十分  

に換水しながら行わなければならない。   

（4）原料用鮮魚介類は、飲用適の水、殺菌した海水又は飲用適の  

丞＿を使用した人工海水で十分に洗浄し、製品を汚染するおそ  

れのあるものを除去しなければならない。   

○ 生食用かき   

2 生食用かきの加工基準   

（5）むき身作業に使用する水は、飲用適の水、殺菌した海水又は飲用適の  

丞を使用した人工海水を使用しなければならない。   

（8）むき身は、飲用適の水、殺菌した海水又は飲用適の水を使用した人工  
海水で十分洗浄しなければならない。  
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○ 豆腐   

1 豆腐の製造基準  

（8）豆腐を製造する場合に使用する水は、飲用適の水でなければならない。   
2 豆腐の保存基準   

（1）豆腐は、冷蔵するか、又は十分に洗浄し、かつ、殺菌した水槽内にお  

いて、飲用適の冷水で絶えず換水をしながら保存しなければならな  
い。・・・ 

○ 冷凍食品   

2 冷凍食品（生食用冷凍鮮魚介類に限る。）の加工基準   
（2）加工に使用する水は、飲用適の水、殺菌した海水又は飲用適の水を使  
用した人工海水を使用しなければならない。   

（3）原料用鮮魚介類が凍結されたものである場合は、その解凍は、衛生的  
な場所で行うか、又は清潔な水槽中で飲用適の水、殺菌した海水又は  
飲用適の水を使用した人工海水を用い、かつ、十分に換水しながら行  
わなければならない。   

（4）原料用鮮魚介類は、飲用適の水、殺菌した海水又は飲用適の水を使用  
した人工海水で十分に洗浄し、製品を汚染するおそれのあるものを除  

去しなければならない。   

○ 容器包装詰加圧加熱殺菌食品   

2 容器包装詰加圧加熱殺菌食品の製造基準   

（7）加圧加熱殺菌後の冷却に水を用いるときは、飲用適の流水で行うか、  
又は遊離残留塩素を1．Oppm以上含む水で絶えず換水をしながら行わな  
ければならない。   

第2 添加物  
E 製造基準   

添加物一般  

2・・‥、添加物の製剤は、‥・及び食品（いずれも法第て条第1項に  

基づき規格が定められているものにあっては、その規格に合うもの、  
及び水にあっては飲用適の水に限る。）以外のものを用いて製造しては  
ならない。   

第5 洗浄剤  
B 洗浄剤の使用基準   

3 野菜もしくは果実または飲食器は、洗浄剤を使用して洗浄した後生見通  
旦丞ですすがなければならない。・‥。  

－る－  
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＜乳及び乳製品の成分規格等に関する省令（抜粋）＞   

別表  

二 乳等の成分規格並びに製造、調理及び保存の方法の基準   

（三）乳製品の成分規格並びに製造及び保存の方法の基準  

（6）アイスクリーム  

2 製造の方法の基準  

a アイスクリームの原水は、飲用適の水であること。  

c 氷結管からアイスクリームを抜きとる場合に、その外部を温める  

ため使用する水は、飲用適の流水であること。  

（7）アイスミルク  

2 製造の方法の基準  

アイスクリームの例によること。  

（8） ラクトアイス   

2 製造の方法の基準  

アイスクリームの例によること。  

（23）発酵乳  

2 製造の方法の基準  

a 発酵乳の原水は、t飲用適の水であること。  

（24）乳酸菌飲料（無脂乳固形分3．0％以上のもの）  

2 製造の方法の基準  

a 乳酸菌飲料の原液の製造に使用する原水は、飲用適の水である  

こと。  

（四）乳等を主要原料とする食品の成分規格並びに製造及び保存の方法の基準  

（1）乳酸菌飲料（無脂乳固形分3．0％未満のもの）  

2 製造の方法の基準  

乳酸菌飲料（無脂乳固形分3．0％以上のもの）の例によること。  
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資料2－3  

ミネラルウオーター類の原水基準の取扱いについて（案）  

1．経緯及び現状  

ミネラルウオーター類については、食品、添加物等の規格基準（昭和34年   

厚生省告示第370号）において、「水のみを原料とする清涼飲料水」として定   

義され、清涼飲料水としての成分規格（性状2項目、微生物3項目＊1、化学物   

質4項目＊2）に加え、製造基準としての原水基準（微生物2項目、化学物質16   

項目）が設定されている。  

しかしながら、一般的にミネラルウオー ター類は、その製造において殺菌   

又は除菌以外の処理を行わないものがほとんどであり、また、一部の清涼飲   

料水には、原水にミネラルウオーター類が使用されているものもある。また、   

コーデックス委員会においては、ナチュラルミネラルウオーター（鉱水のみ   

を原材料とする水）やボトルドウオーター（水道水等を原材料とする水）に   

ついて製品としての規格設定が行われており、成分規格と原水基準の双方に   

よる現行の規制は、必ずしも実態に即していないものと考えられる。  

なお、現行のミネラルウオーター類の原水基準は、平成6年12月にコーデ   

ックス委員会のヨーロッパ地域食品規格に準拠して見直しが行われ、その際   

に、原水の汚染防止を目的として、通知により以下のとおり泉源の衛生管理   

に関する指標が示されている（平成6年12月26日付け衛食第214号）。  

「原水は、汚染を防止するため、泉源地及び採水地点の環境保全を含め、そ  

の衛生確保には十分配慮するよう必要に応じ指導されたい。環境汚染の指   

標として、界面活性剤、フェノール類、農薬、PCB類、鉱油、多環芳香族炭   

化水素が挙げられる。これらが検出された場合には、汚染の原因を解明し、  

検出されないもののみをミネラルウオーター類の原水として使用するよう  

指導されたい。」  

＊1：うち2項目については未殺菌・未除菌のミネラルウオーター類が対象   

＊2：農薬についてはポジティブリスト制度による規制  

2．対処方針  

（1）ミネラルウオーター類の原水基準を廃止し、成分規格に統一する。なお、  

成分規格は、暫定的に現行のミネラルウオーター類の原水基準を準用す  

ることとする。  

（2）清涼飲料水の原水基準に、「飲用適の水」に加えて「ミネラルウオーター  

類」を規定するとともに、原水とは「清涼飲料水の製造時に用いる原料  

水」をいい、地下水等の泉源を指すものではないことを明確化する。  

（3）通知による泉源の衛生管理指標の適用を、清涼飲料水の原水全般に拡大  

する。  
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＜参考＞ミネラルウオーター類の成分規格案（農薬を除く）（単位：mgハ）  

項 目   新成分規格   現行原水基準   現行成分規格   

混濁＊1   認めない  認めない   

沈殿物＊1   認めない  認めない   

一般細菌＊2   100以下   100以下  

大腸菌群   不検出   不検出   不検出   

腸球菌＊3   不検出  不検出   

緑膿菌＊3   不検出  不検出   

カドミウム   0．01／不検出   0．01   不検出   

水銀   0．0005   0．0005  

セレン   0．01   0．01  

鉛   0．1／不検出   0．1   不検出   

バリウム   
1   

ヒ素   0．05／不検出   0．05   不検出   

六価クロム   0．05   0．05  

シアン   0．Pl   0．01  

硝酸性窒素及び  
10   10  

亜硝酸性窒素  

フッ素   2   2  

ホウ素   
30   30  

（ホウ酸）   （ホウ酸） 

亜鉛   5  

銅   

マンガン   2   2  

有機物等   
12   12 

（過マンがン酸カリウム消費量）  （過マげン酸カリウム消費量）   

硫化物   
0．05   0．05  

（硫化水素）   （硫化水素）   

スズ   150（ppm）  150（ppm）   

＊1：原材料として用いられる植物若しくは動物の組織成分、着香若しくは着色の目   

的に痩用される添加物又は一般に人の健康を損なうおそれがないと認められる  

死滅し微生物（製品の原材料に混入することがやむを得ないものに限る。）に起  

因するものを除く。  
＊2：1mlの検水で形成される集落数。  

＊3：容器包装内の二酸化炭素圧力が20℃で98kPa未満であって、かつ、殺菌又は除  

菌を行わないものに限る。  
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資料2－4  

清涼飲料水の規格基準と残留農薬等の  

ポジティブリスト制度との整合について（案）  

1．経緯及び現状   

平成15年の食品衛生法改正に基づき、食品中に残留する農薬、飼料添加物  

及び動物用医薬品（農薬等）について、一定の量を超えて農薬等が残留する  

食品の販売等を原則禁止する制度（以下「ポジティブリスト制度」という。）   

が、平成18年5月29日から施行された。   

ポジティブ リスト制度はすべての食品を対象としており、現在、清涼飲料   

水については以‾F①～④の規格基準が設定されているほか、⑤のとおり運用   

されている。  

①清涼飲料水を含むすべての食品に対して、毒性（発がん性等）の観点から   

19農薬等について「不検出」基準を設定   

② ミネラルウオーター類に対して、WHO飲料水水質ガイドラインに基づき、  

33農薬について基準値を設定   

③一部の清涼飲料水に対して、コーデックス規格の加工食品の分類に基づき、   

1～3農薬について基準値を設定   

④①～③以外の農薬等については、一律基準（0．01ppm）を適用   

⑤清涼飲料水の原水については、ポジティブリスト制度の規制対象から除外  

なお、⑤の運用については、清涼飲料水の原水が食品衛生法以外の法規制   

を受ける場合があること等から、清涼飲料水の規格基準の改正を検討する際   

に整理されることを前提に、従前の取扱いを継続しているものである。  

一方、清涼飲料水中の農薬については、別途、平成15年7月1日付けで食   

品安全委員会に農薬93項目の食品健康影響評価を依頼し、現在までに11項   

目の評価結果を受理している（別紙参照）。  

2．対処方針  

（1）清涼飲料水の残留農薬に係る規制については、引き続き、ポジティブリ  

スト制度に基づき設定された規格基準によることとする。  

（2）清涼飲料水の原水の残留農薬に係る規制については、原水として使用す  

る水が遵守すべき法規制に従うこととする。  

（3）食品安全委員会に対して清涼飲料水の規格基準の改正に係る食品健康影  

響評価を依頼した農薬93項目については、評価依頼内容の見直しを行う。  
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（別紙）清涼飲料水の規格基準改正に係る食品健康影響評価を依頼した農薬  

評価  
項 目   

ミネラルウォーター類  

結果  残留基準（ppm）  

1，2－シ■ブロモー3一タロロブロハ○ン   0．001  

1，2－ゾブロモエタン   0．0004  

1，2－ゾクロげロハDン   0．04  

1，3－シニクロロブロへ○ン（D－D） 0．02  

2，4－D   0．03  

2，4－DB   0．09  

2，4，5－T   不検出  

堅且選び代謝物   0．001  
＿  

EPN  

MCPA   0．002  

アシュラム  

アセフェート  

○  アリ○キシストロビン  

アトラゾン   0．002  

アラタロル   0．02  

ア／ルやカルデ   0．01  

アルドル／ディルドル   0．00003  

イリブェンホス  

○   ＿＿ 
イげロツロン   0 009  

イデロゾオン  

イミノクタゾン酢酸塩  

エスプロかげ  

エディ7ェンホス（EDDP）  

エトフエンデロックス  

エンドスルフアン  

エンドル   0 0006   

○  カフェンストロール  

かレハヾリル（NAC）  

○  かげロハ○ミド  

かレポフラン   0 007  

キャブタン  

クヾリホサート  

タロルデン   0．0002   ‾‾‾‾‾‾山  
○  タロルビリホス   0．0  

ク叩タロニル（TPN）  

クロロトルロン   0．03  
シアナゾン   0．0006  

シ～ウロン（DCMU）  

ヱ○タロルポス（DDVP）  

ゾクロげロツデ   0．1  

シヾクワット  

ゾメトエート   0．006  

シメトル  

シマゾン（CAT）   0．002  

タ○ィァゾノン  

評価  

項 目  
ミネラルウォーター類  

結果  残留基準（ppm）  

タ÷ラボン  

チウラム  

チオゾカルデ  

チオファネートメチル  

テニルクロール  

テルデチラゾン  0．007  

墜） 
＿＿＿  

0．02   

○  ハ  ル  
ビフェノックス  

ヒeリデチカルデ  

○  ヒ■リブロキシフェン  0．3  

フェニトロチオン（MEP）  

フェノブ0ロツデ  0．009  

フェンチオン（MPP）  

フェントエート（PAP）  

デタミホス  

○  デブロブェシヾン  

フラサナスルフロン  

○  フルトラニル  

プレチラクロール  
プロシミドン  

プロピコナソす－／レ  

プロヒ○サ○ミド  

ヘキサクロロヘ÷ンでン  

へ†ノミル  

へ○ンシクロン  

へ○ンスルフロンメチル  

へ○ンタタロロフェノール  0．009  

へ○ンタソ～ン  

へ○ンディメタリン  0．02  

ホセチル  

マテル（マラチオン）  

メげロブプ（MCPP）  0．01  

メソミル  

メタラキシル  

メチタ÷チオン（DMTP）  

メトキシクロル  0．02  

メトラタロル  0．01   

○  メフェナセット  

げワニル  

0．006  

＊ 残留基準値はWHO飲料水水質ガイドラインに準拠  
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資料2－5  

清涼飲料水の規格基準の概要図  

【泉源】   【原水基準】  【成分規格】  

、   

衛   
一水道水（50）  

生   
■性状（2）  

管  ル  
0r  t微生物（1＋2＊）  一基準値（33）＊  

理  ウ  ・その他（18）  ・化学物質（4）  ■不検出（19）   

指  オ  ＋ ＊未殺菌（除菌）のみ  
・一律基準  

】  ＊水  
タ  

・農薬等（・ティ冊  通  
l  

智  類   目標値あり）  

・水道水（5P）  ・性状（2）  1基準値＊  

の   ・不検出（19）  

－一律基準  そ       、、、》ニざ予べ穴章■こここ＼∴＼，＼          0「       ・微生物（1）          他 、主  ・その他（26）    ・化学物質（4）        ～三 ；昂  
飲  

料  

水   ブリスト， 

【泉源】  【原水基準】  【成分規格】  

改正後のイメージ  

ミ
ネ
ラ
ル
ウ
オ
ー
タ
ー
類
 
 

生物（1＋2型千）  ・基準値（33）＊  

・不検出（19）  

・一律基準  

＊基準値はWHO飲料水   
水質力●イドラインに準拠  

（原水への遡及なし）  

ヒ学物質（4＋13＊＊）  

せず）  ＋  ＊未殺菌（除菌）のみ  
＊＊現行原水基準を準用  

＋  

・農薬等（ポゾティナリスト）  

・基準値＊  

・不検出（19）  

・一律基準  

＊一部ゾユースの個別規格   

あり  

（その他は原料農産物へ   

の遡及あり、原水への   

遡及なし）  

て1・水道水（50）  

Or   

tその他（26）  

Or  

そ
の
他
清
涼
飲
料
水
 
 

．学物質（4）  

ビ毒（1）＊  

んごゾユースのみ  

＋  
薬等（ポゾティナリスト）  農薬ポゾテげリスト適用除外  

（水道水質基準に農薬管理  

目標値あり、ミネラルウオーター  

類に農薬等基準値あり）  
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資料2－6  

飲料水等に係る汚染物質等基準値の比較（残留農薬を除く）  
（単位 mg／L）  

水道法  食品館生法  CODEX  WHO  
評価  
依縞   項 目  区 分  ∴∵水道水 ミわルウオート類  1升涼飲料水  ナチ亭ルミネラル  傭 考  

加－クー規格  

001  001   00t   ◎  加∴ウム  無機物        不抜出    不検出  0003  0003  
00005  000D5  0．006   給水組   ○  水銀  無機物          00005    0001  
001  001  001  ○  セ、  無機物  
001  005   不検出   01   ○  鉛  無機物            不検出  001  
001  005  不検出   ○  ヒ兼  無機物          005  不検出  001（総ヒ素）  
005  OD5  005  005（給クロム）  総クロム   ⊂）  六価クロム  無機物  
001  001  0．01  ○  Jア、  無機物              0．07  

○  硝酸性窒素及び亜硝酸性皇 兼  無機物   10  10  10  硝酸：50  
亜硝酸：0．02      （急性）   

無機物   08  表示規制有リ  ○  フッ素        2    08  
10  30（ホウ酸）  （⊃  ホウ兼  無機物              5  
0002  ◎  四塩化炭素  有機物                0．004  
005  ◎  14ご‘ォキサ、  有機物                005  

◎  シスー1．2－ゾクロロエチレン及びトラン 久 有機物   004  0．05   和（シス＋トランス）   
一12－シ■クロロエチレン  

002  ◎  J●クロロメター  有機物  
001  ◎  ‾ト‾タロロエチレー  有機物  
003  ◎  トlク エチ、  有機物  
001  ◎  へ’、セ●、  有機物  

消毒剤   06  ◎  塩素酸                  0．7  
消毒副生成物   002  ○  知口酢酸                  0．02  

006  ○  クロロホルム  消手書」】生成物                03  
004  ○  こ■クロロ酢酸  消ヰ副生成物                0，05  
01  ○  ゾウ‘ロモクロロメタ、  消暮副生成物                0．1  

◎  臭素酸   消暮副生成物   001  0．01  

○  総トリlロメタ、   消毒副生成物   01  
02  （⊃  トリクロロ酢酸  消義副生成物                D．2  
003  ○  ロモこ’クロロメタ、  消暮副生成物                0．06  
809  01  ○  ‘ロ ホルム  消毒副生成物  
0（）8  ◎  ホルムアル‾セト■  消寺副生成物  
10  亜鉛  無機物      5    ロ  
02   01  アルミ‾ウム  無機物  
0：l  鋏 、  無機物          03  
10  10  ◎  絹  無機物      【        ロ  2  
2（）0  ナドゥム  無機物  
005   00l   ○  マーカ●、  無機物      2    83    04  0．4  
200  塩素イオ、  無機物          200  

如しシウム・マク●ネシウム等（硬度）  無機物  300  10以上100以下      300  
蒸発残留物   無機物   500  30以上200以下  500  

02  05  陰イオ、界面活性剤  有機物              不検出  
ODOOOl  ご－ォスミ、  有機物  
000001  2－メチルイソホ1レネオール  有機物  
002  不検出  非イオ、界面活性剤  有機物  
0005  0005  ／－ル類  有機物  

有機物（TOC）  有機物  3  
H価  性状  58以上86以下  75手呈産      58以上86以下  
味  性状  異常でない‾と        異常でないこと  
臭気  性状  異常でない‾と        異常でないこと  

5度以下  色度  性状          5廣以下  
2度以下  1度以下  濁度  性状          2度以下  

0015  ○  －チ、  無機物              0005  802  
0002  ○  ウ‾、  無機物                0．015  
001  ○  ‾いケル  無機物              002  
005  ○  亜石酸懇書兼  無機物              002      ）   
0004  ◎  12－J●クロロエタ、  有機物  
0006  ◎  112－トリクロロユタ、  有機物  
02  ◎  トルエ、  有機物                  0．7  
01  （）  フタル酸J●－2－エチルヘキJル  有機物                0．008  
0（S  ◎  亜塩素酸  消暮剤                0．7  
08  ◎  ‾酸化塩素  消毒剤  
001  ◎  ニークロロアセト‾トル  消毒副生成物  
002  ◎  抱水クロ‾－ル  消暮副生成物  ◎  残留壇廉  消毒剤    口            5  
20  遮 炭酸  有機物  
03  ◎  11トトリクロロエタ、  有機物  
002  ＠  メチルーt－フ●チルエーール  有機物  

12  10  有機物等（KMnO）  有機物    3  
3以下  臭気強度（TON）  性状  

－1以上権力0  食性（‾、ケリア指数）  性状  
2000CFU／m  l  栄養細個  微生物  

Ol  ◎  1トJ■クロロエチレ、  有機物  

性状  認めない  認めない  原材料等に由来するも  
混濁  のを除く  

性状  認めない  認めない  原材料零に由来するも  
沈殿物  のを除く  

1588ppm  1500ppm  スズ  無機物  
100CFU／m  l   不揉出（病魔微生物）  一般細菌  微生物  100CFU／  l      100CFU／ml  

大腸菌群  微生物  不検出（大腸菌）    不検出  不検出  不検出  不検出  不検出  不検出  
乗鞍菌・未除菌のもの  腸球菌  微生物        不検出      不検出  
朱殺菌・乗除萄のもの  已∴＝ Lご  微生物        不検出     不検出  

有 り’   有機物        01  
無機物  （⊃  ●lウム        口       07  0   7  

◎ 食品安全委兵会から評価結果を受理した項目  
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参考資料1  

食品中の汚染物質に係る規格基準設定の基本的考え方  

第1 趣旨   

現在、食品中の汚染物質低減対策については、国内に流通する食品（国産品、  

輸入品の別を問わない）中の汚染物質の汚染実態及び暴露状況等に鑑み、必要  

に応じ食品衛生法第11条に基づき、食品、添加物等の規格基準（昭和■34年厚  

生省告示第370号。以下「規格基準」という。）が設定されているところである  

が、規格基準の設定が直ちに必要でない汚染物質であっても、食品の安全性確  

保対策を推進するには、食品からの汚染物質の暴露を可能な限り低減すること  

が有効であると考えられる。   

ついては、食品中の汚染物質について、我が国における規格基準の設定に係  

る基本的な考え方を定めるとともに、規格基準が定められていない汚染物質の  

低減対策について整理することにより、より一層の食品の安全性の確保を図る  

ものとする。  

第2 基本方針   

我が国の食品中の汚染物質の規格基準の設定にあたっては、コーデックス規  

格が定められている食品については、我が国でも規格基準の設定を検討するこ  

ととし、コーデックス規格を採用する。その際、国内に流通する食品中の汚染  

物質の汚染実態及び国民の食品摂取量等を踏まえ検討を行うが、それを採用す  

ることが困難である場合等は、以下の取り扱いとする。  

一 我が国の食料生産の実態等からコーデックス規格を採用することが困難   

な場合は、関係者に対し汚染物質の低減対策に係る技術開発の推進等に   

ついて要請を行うとともに、必要に応じて、関係者と連携し、ALARA   

の原則＊に基づく適切な基準値又はガイドライン値等の設定を行うこと  

とする。  

＊「合理的に達成可能な範囲でできる限り低くする（Al．ARAの原則：Aslowasreasonably  
achievable）」との考え方。コーデックス委員会の食品汚染物質部会（CCCF）において、  

食品中の汚染物質の最大基準値設定の際に用いられている。  
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国内に流通する食品中の汚染物質の汚染実態及び国民の食品摂取量等を  

踏まえると直ちに規格基準の設定が必要でないと判断される場合は、将  

来にわたって、適宜見直しの検討を行うこととする。   

なお、コーデックスにおいて規格基準が定められていない場合においても、  

汚染物質の暴露に寄与の高い食品や、我が国に特有の汚染実態が見られる汚染  

物質については、その都度、規格基準の設定を検討することとする。  

第3 規格基準の設定について、今後、検討を行う汚染物質の例  

（1）カドミウム  

（2）トータルアフラトキシン  

（3）アフラトキシンMl  

（4）鉛  

（5）その他（健康被害の発生等により、緊急的に規格基準の設定が必要な  

汚染物質は、優先的に検討する）  

第4 自主的な取組みの推進   

厚生労働省は、我が国で食品中の汚染物質に係る各規格基準が策定されるま  

での間、食品等事業者が、コーデックス委員会の食品中の汚染物質及び毒素の  

一般規格（CODEX GENERAL STANDARI）FOR CONTAMINANTS AND  
TOXmSINFOODS：CODEXSTANlタ3－1995）に定められている最大基準値（我  

が国で基準値が定められているものは除く。）を準拠するよう努めること等によ  

り、食品中の汚染物質の低減対策に努めるよう、推進することとする。  
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（参 考）  

Codexにおける食品中の汚染物質低減及び基準値作成の考え方  

（食品中の汚染物質及び毒素に関するCodex一般規格（GSCTF）前文より抜粋）  

1．一般原則   

食品中の汚染物質濃度は、合理的に達成可能な範囲で出来る限り低くなけ   

ればならない。汚染を防止又は低減するために以下が有効。  

（1）環境汚染対策等の汚染源対策  

（2）生産・貯蔵・加工等における適切な技術の適用  

（3）食品中の汚染物質等を除去するための適切な手法を適用  

2．規格の検討のために必要な情報  

“毒性情報   

一統計的に有意な実態調査データ   

一食品の消費量データ   

ー 汚染工程、製造・生産法、汚染の管理のための経済的な事項に関する情報   

－リスク評価、リスク管理の選択肢等に関する情報  

3 基準値作成の規準  

（1）重要な健康リスクがあり、貿易問題があるもののみに設定  

（2）汚染物質等の摂取寄与が大きな食品に対してのみ設定  

（3）ALARAの原則に従って設定  

（4）主たる生産国を含む複数の地域からの実態調査結果に基づいて設定  
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参考資料2  

かび毒に関する調査研究の進捗状況  

1 アフラトキシンMl＊（AFMl）  

（1）調査研究の状況   

（∋平成13年度  

・国産牛乳の汚染実態調査  

（2001年のJECFAによる毒性評価結果を受けて）  

②平成15年度  

・国産生乳の汚染実態調査  

（飼料中のアフラトキシンBl汚染の汚染頻度増加を受けて、飼料中の  

アフラトキシンBl汚染が与える影響を考察）  

③平成19年度  

・チーズ、バター中のAFMlの分析法の確立および加工品へのAFMlの移  

行に関する文献調査  

④平成20年度  

・輸入乳製品の汚染実態調査  

・モデル製品での加工品へのAFMl移行調査（生乳→チーズ）  

（2）今後の予定  

平成20年度の調査結果が取りまとまり次第、乳及び乳製品中のAFMlに  

ついて、食品規格部会、乳肉水産食品部会での審議を経て、食品安全委員  

会へ食品健康影響評価依頼を行う予定。  

2 デオキシニバレノール（DON）及びニバレノール（N川）  

（1）調査研究の状況   

（∋平成16～18年  

・実験動物を用いたNIVの毒性実験（ラットの90日間反復投与毒性試験）  

・′ト麦摂取によるDONの暴露量推定  

②平成19～21年度  

・国産小麦中のDON／NIVの共汚染実態調査と加工による減衰に関する研  

究  

・トリコテセン系マイコトキシンの毒性評価の生物学的アプローチに関  

する研究（DON／NIVの複合毒性に関する研究）  

・実験動物を用いたNIV誘発IgA腎症モデルによるNIVの毒性影響及び  

評価・予防に関する研究  

・国産小麦摂取によるNIVの暴露量推定  

等  

＊アフラトキシンBlの代謝物  
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（2）今後の予定   

調査研究結果がとりまとまり次第、小麦等のDON及びNIVについて、食   

品規格部会での審議を経て、食品安全委員会へ食品健康影響評価依頼を行   

う予定。  

3 オクラトキシンA  

（1）調査研究の状況  

①平成16～18年度  

・毒性評価資料の収集  

・汚染実態調査（基礎調査）  

②平成19～21年度  

・汚染実態調査（詳細調査）  

・発がん性機序の動物実験系による解析など、毒性に関する研究  
・暴露評価  

等  

（2）今後の予定  

調査研究結果が取りまとまり次第、今後の対応について検討を行う予定。  

4 フモニシン  

（1）調査研究の状況  

①平成16～18年度  
・毒性評価資料の収集  

・汚染実態調査（基礎調査）  

②平成19～21年度  

・汚染実態調査（詳細調査）  

・新生児ラットへのフモニシン暴露の薬物代謝機能に及ぼす影響など、  

毒性に関する研究  
・暴露評価  

等  

（2）今後の予定  

調査研究結果が取りまとまり次第、今後の対応について検討を行う予定。  
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参考資料3  

清涼飲料水の規格基準  

（昭和34年厚生省告示第370号 抄）   

○ 食品、添加物等の規格基準  

第1 食品  

A～C （略）  

D 各条  

○ 清涼飲料水  

1 清涼飲料水の成分規格  

（1）混濁（原材料として用いられる植物若しくは動物の組織成分、着香若しく  

は着色の目的に使用される添加物又は一般に人の健康を損なうおそれがな  

いと認められる死滅した微生物（製品の原材料に混入することがやむを得  

ないものに限る。）に起因する混濁を除く。）したものであってはならない。  

（2）沈殿物（原材料として用いられる植物若しくは動物の組織成分、着香若し  

くは着色の目的に使用される添加物又は一般に人の健康を損なうおそれが  

ないと認められる死滅した微生物（製品の原材料に混入することがやむを  

得ないものに限る。）に起因する混濁を除く。）又は固形の異物（原材料と  

して用いられる植物たる固形物でその容量百分率が30％以下であるものを  

除く1。）のあるものであってはならない。  

（3）ヒ素、鉛及びカドミウムを検出するものであってはならない。また、スズ  

の含有量は、150．Oppmを超えるものであってはならない。  

試験法（略）  

（4）大腸菌群が陰性でなければならない。  

試験法（略）  

（5）ミネラルウオーター類（水のみを原料とする清涼飲料水をいう。以下同じ。）  

のうち、容器包装内の二酸化炭素圧力が20℃で98kPa未満であって、かつ、  

殺菌又は除菌を行わないものにあっては、腸球菌及び緑膿菌が陰性でなけ  

ればならない。  

試験法（略）  

（6）りんごの搾汁及び搾汁された果汁のみを原料とするものにあっ  

ては，パツリンの含有量が 0．050ppmを超えるものであってはな  

らない。  

試験法（略）  

2 清涼飲料水の製造基準   

（1）ミネラルウオーター類、冷凍果実飲料、（果実の搾汁又は果実の搾汁を濃縮  

したものを冷凍したものであって、原料用果汁以外のものをいう。以下同  

じ。）及び原料用果汁以外の清涼飲料水   

1．製造に使用する果実、野菜等の原料は、鮮度その他の品質が良好なもり  

であり、かつ、必要に応じて十分洗浄したものでなければならない。  

2．原水は飲用適の水（水道法第3条第2項に規定する水道事業の用に供す  

る水道、同条第6項に規定する専用水道若しくは同条第7項に規定する  

簡易専用水道により供給される水又は次の表の第1欄に掲げる事項につ  
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き同表の第3欄に掲げる方法によって行う検査において、同表の第2項  

に掲げる基準に適合する水をいう。以下同じ。）でなければならない。  

第1欄   第2欄   第3欄   

一般細菌   1mlの検水で液成される集  

落数が100以下であること。   

大腸菌群   検出されないこと。   乳糖ブイヨンープリリアン  

トグリーン乳糖胆汁ブイヨ  

ン培地法   

カドミウム   0．01mg／L以下であること。  フレームレスー原子吸光光  

度法又は誘導結合プラズマ  

発光分光分析法（以下「IC  

P法」という。）   

水銀   0．0005mg／L以下であること。  還元気化一原子吸光光度法   

鉛   0．1mg／L以下であること。  フレームレスー原子吸光光  

度法又はICP法   

ヒ素   0．05mg／L以下であること。  水素化物発生一原子吸光光  

度法又はフレームレスー原  

子吸光光度法   

六価クロム   0．05mg／L以下であること。  フレームレスー原子吸光光  

度法又はICP法   

シアン   0．01mg／L以下であること。  吸光光度法   

硝酸性窒素及び亜硝  10mg／L以下であること。   イオンクロマトグラフ法又   

酸性窒素  は吸光光度法   

フッ素   0．8mg／L以下であること。  イオンクロマトグラフ法又  

は吸光光度法   

有機リン   0．1mg／L以下であること。  吸光光度法   

亜鉛   1．Omg／L以下であること。  フレームレスー原子吸光光  

度法又はICP法   

鉄   0．3mg／L以下であること。  フレームレスー原子吸光光  

度法、ICP法又は吸光光度  

法   

銅   1．Omg／L以下であること。  フレームレスー原子吸光光  

度法又はICP法   

マンガン   0．3mg／L以下であること。  フレームレスー原子吸光光  

度法又はICP法   

塩素イオン   200mg／L以下であること。  イオンクロマトグラフ法又  

は滴定法   

カルシウム、マグネシ  

ウム等（硬度）   

蒸発残留物   500mg／L以下であること。  重量法   

陰イオン界面活性剤  0．5mg／L以下であること。  吸光光度法   

フェノール類   フェノールとして0．005mg／  

L以下であることこ   
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有機物等（過マンガン  滴定法   

酸カリウム消費量）   

pH値   5．8以上8．6以下であること。  ガラス電極法又は比色法   

味   異常でないこと。   官能法   

臭気   異常でないこと。   官能法   

色度   5度以下であること。   比色法又は透過光測定法   

濁度   2度以下であること。   比濁法、透過光測定法又は積  

分球式光電光度法  

3．製造に使用する器具及び容器包装は、適当な方法で洗浄し、かつ、殺菌  

したものでなければならない。ただし、未使用の容器包装であって、か  

つ、殺菌され、又は殺菌効果を有する製造方法で製造され、使用される  

まで汚染されるおそれのないように取り扱われたものにあっては、この  

限りでない。   

4．清涼飲料水は、容器包装に充てんし、密栓若しくは密封した後殺菌する  

か、又は自動温度計をつけた殺菌機等で殺菌したもの若しくはろ過器等  

で除菌したものを自動的に容器包装に充てんした後、密栓若しくは密封  

しなければならない。この場合の殺菌又は除菌は、次の方法で行わなけ  

ればならない。ただし、容器包装内の二酸化炭素分圧が20℃で98kPa以  

上であって、かつ、植物又は動物の組織成分を含有しないものにあって  

は、殺菌及び除菌を要しない。  

a pH4．0未満のものの殺菌にあっては、その中心部の温度を 65℃で  

10分間加熱する方法又はこれと同等以上の効力を有する方法で行う  

こノと。  

b pH4．0以上のもの（pI－Ⅰ4．6以上で、かつ、水分活性が0．94を超え  

るものを除く。）の殺菌にあっては、その中JL、部の温度を850 で30 分  

間加熱する方法又はこれと同等以上の効力を有する方法で行うこと。  

c pH4．6以上で、かつ、水分活性が0．94を超えるものの殺菌にあっ  

ては、原材料等に由来して当該食品中に存在し、かつ、発育し得る微  

生物を死滅させるのに十分な効力を有する方法又はbに定める方法で  

行うこと。  

d 除菌にあっては、原材料等に由来して当該食品中に存在し、かつ、  

発育し得る微生物を除去するのに十分な効力を有する方法で行うこと。   

5．4．の殺菌に係る殺菌温度及び殺菌時間の記録又は4．の除菌に係る記  

録は6月間保存しなければならない。   

6．紙栓により打栓する場合は、打栓機械により行わなければならない。   

（2）ミネラルウオーター類  

1．原水は水道法第3条第2項に規定する水道事業の用に供する水道、同条  

第6項に規定する専用水道若しくは同条第7項に規定する簡易専用水道  

により供給される水又は次の表の第1欄に掲げる事項につき同表の第3  

欄に掲げる方法によって行う検査において、同表の第2項に掲げる基準  

に適合する水でなければならない。  
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第1欄   第2欄   第3欄   

一般細菌   1mlの検水で形成される集  

落数が100以下であること。   

大腸菌群   検出されないこと。   乳糖ブイヨンーブリリア  

ントグリ7－ン乳糖月旦汁ブ  

イヨン培地法   

カドミウム   0．01mg／L以下であること。  フレームレスー原子吸光  

光度法又はICP法   

水銀   0．0005mg／L以下であること。  還元気化一原子吸光光度  

法   

セレン   0．01mg／L以下であること。  水素化物発生一原子吸光  

光度法又はフレームレス  

一原子吸光光度法   

鉛   0．1mg／L以下であること。  フレームレスー原子吸光  

光度法又はICP法   

バリウム   1mg／L以下であること。   フレームレスー原子吸光  

光度法又はICP法   

ヒ素   0．05mg／L以下であること。  水素化物発生一原子吸光  

光度法又はフレームレス  

一原子吸光光度法   

六価クロム   0．05mg／L以下であること。  フレームレスー原子吸光  

光度法又はICP法   

シアン   0．01mg／L以下であるこ・と。  吸光光度法   

硝酸性窒素及び亜硝  10mg／L以下であること。   イオンクロマトグラフ法   

酸性肇素  又は吸光光度法   

フッ素  2mg／L以下であること。   イオンクロマトグラフ法  

又は吸光光度法   

ホウ琴   ホウ酸として30mg／L以下で  

あること。   

亜鉛   5mg／L以下であること。   フレームレスー原子吸光  

光度法又はICP法   

銅   1mg／L以下であること。   フレームレスー原子吸光  

光度法又はICP法   

マンガン   2mg／L以下であること。   フレームレスー原子吸光  

光度法又はICP法   

有機物等   過マンガン酸カリウム消費量  

として12mg／L以下であるこ  

と。   

硫化物   硫化水素として0．05mg／L以  

下であること。   

2．製造に使用する器具及び容器包装は、適当な方法で洗浄し、かつ、殺菌  

したものでなければならない。ただし、未使用の容器包装であって、か  

つ、殺菌され、又は殺菌効果を有する製造方法で製造され、使用される  
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まで汚染されるおそれのないように取り扱われたものにあっては、この  

限りでない。   

3．ミネラルウオーター類は、容器包装に充てんし、密栓若しくは密封した  
後殺菌するか、又は自動温度計をつけた殺菌機等で殺菌したもの若しく  

はろ過器等で除菌したものを自動的に容器包装に充てんした後、密栓若  

しくは密封しなければならない。この場合の殺菌又は除菌は、その中心  

部の温度を85℃で30分間加熱する方法その他の原水等に由来して当該  

食品中に存在し、かつ、発育し得る微生物を死滅させ、又は除去するの  

に十分な効力を有する方法で行わなければならない。ただし、容器包装  

内の二酸化炭素分圧が20℃で98kPa以上のもの又は次の基準に適合する  

ものにあっては、殺菌及び除菌を要しない。  

a 原水は、鉱水のみとし、泉源から直接採水したものを自動的に容器  

包装に充てんした後、密栓又は密封しなければならない。  

b 原水は、病原微生物に汚染されたもの又は当該原水が病原微生物に  

汚染されたことを疑わせるような生物若しくは物質を含むものであ  

ってはならない。  

c 原水は、芽胞形成亜硫酸還元嫌気性菌、腸球菌及び緑膿菌が陰性で  

あり、かつ、1ml当たりの細菌数が5以下でなければならない。  

測定法（略）  

d 原水には、沈殿、ろ過、曝気又は二酸化炭素の注入若しくは脱気以  

外の操作を施してはならない。  

e 採水から容器包装詰めまでを行う施設及び設備は、原水を汚染する  

おそれのないよう清潔かつ衛生的に保持されたものでなければなら  

ない。  

f 採水から容器包装詰めまでの作業は、清潔かつ衛生的に行わなけれ  

ばならない。  

g 容器包装詰め直後の製品は1ml当たりの細菌数が20以下でなけれ  

ばならない。  

測定法（略）   

4．3．の殺菌に係る殺菌温度及び殺菌時間の記録若しくは除菌に係る記録  

又は3．のc及びgに係る記録は、6月間保存しなければならない。   

（3）冷凍果実飲料  

1．原料用果実は、傷果、腐敗果、病害果等でない健全なものを用いなけれ  

ばならない。   

2．原料用果実は、水、洗浄剤等に浸して果皮の付着物を膨潤させ、ブラッ  

シングその他の適当な方法で洗浄し、十分に水洗した後、次亜塩素酸ナ  

トリウム液その他の適当な殺菌剤を用いて殺菌し、十分に水洗しなけれ  

ばならない。   

3．殺菌した原料用果実は、汚染しないように衛生的に取り扱わなければな  

らない。   

4．搾汁及び搾汁された果汁の加工は、衛生的に行わなければならない。   

5．製造に使用する器具及び容器包装は、適当な方法で洗浄し、かつ、殺菌  

したものでなければならない。ただし、未使用の容器包装であって、か  
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つ、殺菌され、又は殺菌効果を有する製造方法で製造され、使用される  

までに汚染されるおそれのないように取り扱われたものにあっては、こ  

の限りでない。   

6．搾汁された果汁（密閉型全自動搾汁機により搾汁されたものを除く。）の  

殺菌又は除菌は、次の方法で行わなければならない。  

a pH4．0未満のものの殺菌にあっては、その中心部の温度を 65℃で  

10分間加熱する方法又はこれと同等以上の効力を有する方法で行う  

こと。  

b pH4．0以上のものの殺菌にあっては、その中心部の温度を 85℃で  

30分間加熱する方法又はこれと同等以上の効力を有する方法で行う  

こと。  

c 除菌にあっては、原材料等に由来して当該食品中に存在し、かつ、  

発育し得る微生物を除去するのに十分な効力を有する方法で行うこ  

と。  

7． 6．の殺菌に係る殺菌温度及び殺菌時間の記録又は6．の除菌に係る記  

録は6月間保存しなければならない。  

8．搾汁された果汁は、自動的に容器包装に充てんし、密封しなければなら  

ない。  

9．化学的合成品たる添加物（酸化防止剤を除く。）を使用してはならない。   

（4）原料用果汁   

1．製造に使用する果実は、鮮度その他の品質が良好なものであり、 

必要に応じて十分洗浄したものでなければならない。  

2．搾汁及び搾汁された果汁の加工は、衛生的に行わなければならない。   

3 清涼飲料水の保存基準  

（1）紙栓をつけたガラス瓶に収められたものは、10℃以下で保存しなければな  

らない。  

（2）ミネラルウオーター類、冷凍果実飲料及び原料用果汁以外の清涼飲料水の  

うち、pH4．6以上で、かつ、水分活性が0．94を超えるものであって、発育  

し得る微生物を死滅させるのに十分な効力を有する方法で殺菌していない  

ものにあっては、10℃以下で保存しなければならない。  

（3）冷凍果実飲料及び冷凍した原料用果汁は、－15℃以下で保存しなければな  

らない。  

（4）原料用果汁は、清潔で衛生的な容器包装に収めて保存しなければならない。  

4 （略）  
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参考資料4  

残留農薬等のポジティブリスト制度の概要  
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食品に残留する農薬等へのポジティプリスト制度の導入①  

食品に残留する農薬等へのポジティプリスト制度の導入②  
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コーデックス基準が設定されている加工食品は、  
新たに残留基準を設定する。  

一残留基準が設定されていない加工食品のうち、   
残留基準に適合した原材料を用いで製造又は加   

工されたものは、原則として、販売等を可能と   
する。  

－乾燥等の加工を行った食品の監視指導では、水   
分含量をもとに試算した値により原材料での違   

反の蓋然性を推定するなど、効率的な手法を用   
いる。  
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