
Ⅲ．食品健康影響評価   

参照に挙げた資料を用いて、農薬「メチオカルプ」の食品健康影響評価を実   

施した。  

ラット、乳牛及びニワトリおける動物体内運命試験の結果、メチオカルブを   

ラットに投与後48時間には、70～90％mRが尿中から排泄された。乳牛では  

144時間後に96％TARが尿中から排泄され、糞中及び乳汁中からはほとんど認   

められなかった。ニワトリでは96時間後に85％TARが排泄され、試験期間を   

通して卵中における残留放射能は0．1mg／kg未満であった。いずれの動物にお   

いても代謝物としてB、C、E等が認められた。  

りんご、レタス、トマト及び水稲における植物体内運命試験の結果、メナオ   

カルブの残留性は低く、可食部への移行性は低いと考えられた。植物体内でメ   

チオカルプは広範に代謝され、水稲では代謝物Dが36～47％TRR認められて   

いるが、他の植物から検出された親化合物、代謝物ともに低濃度であったLつ  

各種毒性試験結果から、メチオカルプ投与による影響は、主に赤血球及び脳   

ChE活性阻害であった。発がん性、繁殖能に対する影響、催奇形性及び生体に   

おいて問題となる遺伝毒性は認められなかった。  

各種試験結果から、農産物中の暴露評価対象物質をメチオカルブ及び代謝物   

Dと設定した。  

各試験における無毒性量等は表6に示されている。  

マウスを用いた2年間発がん性試験において、雌の無毒性量が設定できなか   

ったが、最′j＼毒性量における白血球数の増加は軽度であることから、無毒性量   

は最小毒性量（19．8mg／kg体重／日）付近であると考えられた。   

各試験の無毒性量の最小値は、ラットを用いた4週間亜急性毒性試験Cノ0．5   

mg／kg体重／日であったが、最小毒性量で認められた赤血球ChE活性阻害、20％   

以上）は、投与第1週時のみであったこと、2年間慢性毒性／発がん性併合試験   

の試験においては、より高い用量で無毒性量が得られていることから、ラット   

における無毒性量は3．27mg／kg体重／日と考えられた。  

食品安全委員会は、各試験で得られた無毒性量の最小値がイヌを用いた2年   

間慢性毒性試験の2．4mg／kg体重／日であったことから、これを根拠として、安   

全係数100で除した0．024mg／kg体重／日を一日摂取許容量（ADI）と設定し   

た。  

0．024mg／kg体重／日  

慢性毒性試験  

イヌ  

2年間  

混雀耳  

2．4mg／kg体重／日  

100   

ADI   

（ADI設定根拠資料）   

（動物種）   

（期間）   

（投与方法）   

（無毒性量）   

（安全係数）  

なお、豪州では、イヌの2年間慢性毒性試験において、60pprn（2．4mg／kg  

体重／日）投与群の雌雄で血祭ChE阻害が認められたため、無影響量（NOE工．）  

を0．2mg／kg体重／日をとし、この値をADIの設定根拠とした。一方、農薬専  

門調査会では血祭ChE阻害は毒性影響とはみなさないため、9．6mg／kg体重／  

日で認められた後肢麻痺等を根拠に無毒性量（NOAEL）を2．4mg／kg体重／日  

と判断した。このことから、農薬専門調査会におけるADIは豪州の10倍とな  

っている。また、JMPRでは、文献（参照10）に基づく平均値から求めた検  

体摂取量1．5mg／kg体重／日を用いている。  

暴露量については、当評価結果を踏まえて暫定基準値の見直しを行う際に確  

認することとする。  
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イヌ  2年間  0、15／5、60、240ppln  雄：1．5 雌：1，5  雄：0．2 雌ニ0．2  雄：2．4 雌：2．4  
慢性毒性  
試験   0、0．6／0．2、2．4、9．6  雌雄二症状（軽度の後  雄：血祭ChE活性阻  雌雄二  

肢麻痺、振戦、注意  害（20％以上）  後肢麻痺、振戦、注  

力低下、－嘔吐）  雌こ摂餌量減少及び血  

脛ChE活性阻害  
（20％以上）   

NOAEL：1．5   NOEL：0．2   NOAEL：2．4  

ADI  SF：100   SF：100   SIr：100  
ADI：0．02   A工）Ⅰ：0．002   ADI：0．024   

ADi設定根拠資料  
イヌ2年間   イヌ2年間   イヌ2年間  
慢性毒性試験   慢性毒性試験   慢性毒性試験   

表6 各試験における無毒性量等  

投与量  
無毒性量（mg／kg体重／日）1）  

動物種  ∴…・・    （mg／kg体重用）  JMPR  

ラット  チ週間  
亜急性  

毒性試験  

①   

4週間  

亜急性  
毒性試験  

②   
16週間  雄∴5．0此泣こ5．0  
亜急性  
毒性試験   顎下腺ChE活性阻害  

（20％以上）  （20％以上）  

雄二3．27雌∴4．98雄：3．2テ雌＝4．S   2年間  0、67、200、600ppm  雄：3，27 雌∴4．98  
慢性毒性／  

′発がん性  雄：0、3．27、9．3、29  雌雄：血液学的検査  
果  性阻害（20％以上）等網状赤血球数増加！  

（発がん性は認めら   

ない）  ない）  れない）  

3世代  0、30、100、300ppm  親動物及び児動物    親動物及び児動物親動物及∵バ児動物  
30  30   30  

0、3、10、30  

親動物及び児動物親動物及び児動物            親動物及び児動物  
毒性所見なし  毒性所見なし  毒性所見．二王し  

（繁殖能に対する影響    （繁殖能に対する影響（繁殖能に対する  
は認められない）  は認められない）響は認めきれない二  

発生毒性  0、1、3、10   母動物：3  母動物：3   母動物∴j  

試験  胎 児：10   胎 児：10  胎 児：用  

母動物：体重増加抑制  母動物：体重増加抑制 母動物：イト重増加抑  
胎 児こ毒性所見なし  胎 児：毒性所見なし胎 児二毒性所見な  

（催奇形性は認められ  （催奇形性は認められ（催奇形性は認めらか  

ない）   ない）  い）   

マウス  2年間  0、67、200、600ppm  雄： 躍：－  雄：一 雌：一  雄：14．（う 雌：′  
発がん性  

試験  雄：0、14．6、42．8、132  雄：MCKC増加    雄：MCHC増加   雄：AI．てI、増加  
雌：0、19．8、57．0、173  雌：ⅥrBC増加  雌：W‡きC増加  雌：WBC増加  

（発がん性は認められ    （発がん性は認められ（発がん小上は認め  

ない）  ない）  れない）   

ウサギ  発生毒性  0、10、50、250   母動物：50  母動物：50  母動物：50  

試験②  胎 児：50  胎 児：10  胎 児：10  

母動物：体重増加抑制    母動物：体重増加抑制母動物二体重増加  

等  等  制等  
胎 児：骨化遅延    胎 児：骨化遅延  胎 児：ノ戸言′化遅延  

（催奇形性は認められ    （催奇形性は認められ（催奇形性は認め  
ない）  ない）  れない）   

ADI：一目摂取許容量 NOAEL：無毒性量 NOEL二無影響量 SF：安全係数  

1）：最小毒性量で認められた主な毒性所見を記した。  

－：無毒性量は設定できなかった。  

31   
30  



＜別紙2：検査値等略称＞  ＜別紙1：代謝物／分解物等略称＞  

略称   名称   

ai  有効成分量   

ALT  アラニンアミノトランスフエラーゼ  

［＝グルタミン酸ピルビン酸トランスアミナーゼ（GPT）］   

AST  アスパラギン酸トランスフエラーゼ  

［＝グルタミン酸オキサロ酢酸トランスアミナーゼ（GOT）］   

CbE  コリンエステラーゼ   

CMC  カルポキシメチルセルロース   

Cre．  クレモホア   

EtOH  エタノール   

GDH  グルタミン酸脱水素酵素   

LC50  半数致死濃度   

LD50  半数致死量   

PEG  ポリエチレングリコール   

PG  プロピレングリコール   

RBC  赤血球数   

TAR  総投与（処理）放射能   

T＿Bil  総ビリルビン   

TRR  総残留放射能   

WBC  白血球   

記号   略称   化学式   

B．  methiocarbphenol   3，5－dimethyl・4一（methylthio）phenoi   

C  methiocarbphenoIsulfoxide  3，5・dimethyl・4－（methylsulflnyl）pht）El   

3，5－dimethyl・4－（methylsulfinyl）ph…  
D  methiocarbsulfoxide  

∧声methylcarbamate   

E  methiocarbphenoIsulfone   3，5－dimethyl・4・（methylsulfonyl）phし111   

3，5－dimethyト4・（methyithio）phenyl  
F  hydroxymethiocarb  

N-hydroxymethyl carbamate 

3，5・dimethyl・4－（methylsulfinyl）pht一l1  
G  hydroxymethiocarbsulfoxide  

N-hydroxymethyl carbamate 

3，5・dimethyl・4・（methylsulfonyl）phし′n  
H  methiocarbsul丘）ne  

methylcarbamate   

hydroxymetholmethiocarb   3，5・dimethyト4・（methylsulfonyl）phし：n  

sulfone   N-hydroxymethyl carbamate 
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