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OA 群の毒性評価概要（暫定版） 

 

 

 FAO/IOC/WHO(2004 年) EFSA オカダ酸(2008 年) 備考 

マウス 

致死量 

 

i.p.による致死量   

OA: 200 g/kg 体重 

DTX1: 160～200 g /kg 体重(#135) 

DTX3: 500 g /kg 体重(#467)  

 

i.p. OA: LD50 200 g/kg 体重(#152, 119)  

   DTX2: LD50 350 g/kg 体重(#153) 

o.p. OA: LD50 約 880 g/kg 体重(#119) 

 

＜最少致死用量＞ 

i.p. OA : 200 g/kg 体重 

DTX1: 160 g/kg 体重  

    DTX3: 200~500 g/kg 体重 

o.p. OA: 400~2,000 g/kg 体重(#191, 189, 119) 

DTX1: 300 g/kg 体重(#109) 

・DTX3 については、摂取さ

れた後、非エステル化体

（OA、DTX1 又は DTX2）

となると考えられた。 

・i.p. OA LD50 の内訳： 

204 g/kg 体重(#152)、225 

g/kg 体重(#119)  

 

急性毒性 ・腸管への影響 

OA: マウス、o.p (#291) LOAEL 75 g/kg 体重（腸管重

量増加） 

OA: マウス、o.p(#183) 50 g/kg 体重で腸管組織に損傷。  

 

乳のみマウスを用いた腸管ループ試験より、腸管の液体

貯蓄を指標とした下痢原性。(#106) 

OA=DTX1: ≥0.1 MU 

DTX3: ≥0.05 MU 

・肝臓への影響 

 OA 及び DTX1 は i.p.又は o.p.により肝臓損傷が認めら

れている。(#382)
＊未入手

 

・免疫毒性 

 OA（0.1～1.0 g/ml）はヒト末梢血より単離した単球の

IL1 産生を in vitro で促進。(#154) 

・下痢.(#321) 

 マウスに下痢誘導。 

 OA: o.p :NOAEL は 50 g/kg 体重(#190)。 

 DTX3 : o.p.: 600~700 g/kg 体重で下痢。 

・腸管への影響(#321) 

マウスに腸管障害。 

OA:（i.p.）LOAEL: 200 g/kg 体重 

    （o.p.）LOAEL: 75 g/kg 体重 

DTX1 の LOAEL: 50-500 g/kg 体重 

DTX3 の LOAEL: 375 g/kg 体重。 

・肝臓への影響（#321） 

 OA の LOAEL（i.p.,マウス）: 1,000～2,000 g/kg 体重、 

DTX1 の NOAEL（i.p.,マウス及びラット）: 750 g/kg 体重  

  DTX1（i.p.,マウス及びラット）750 g/kg 体重で肝臓傷害。 

・EU/SANCO(#291)では、

OAのマウス経口投与による

急性毒性の LOAEL を腸管

に 液 体 貯 蓄が み ら れ る

(#109)ことを指標に 

75 g/kg 体重としている。 

・(#190)ではトリチウム標識

した OA を経口投与。 

資料 １

1 

 



     

2 

 

 FAO/IOC/WHO(2004 年) EFSA オカダ酸(2008 年) 備考 

慢性毒性 試験データなし。 

遺伝毒性 OA：Ames 試験で陰性（#156）。CHL 細胞を用いてジフ

テリアトキシン耐性をマーカーとした突然変異試験では

陽性(#154)。DNA アダクト検出(#167) 

DTX1、DTX2 の遺伝毒性データなし。 

OA：Ames試験で陰性（#156）。DNA アダクト検出(#167)等、

標準的ではない in vitro 試験で陽性の結果があるが標準的な遺

伝毒性試験（Ames 及び UDS 試験）では遺伝毒性はみられず

(#156, 168)、OA は遺伝毒性発がん物質ではない。 DTX1、

DTX2 の遺伝毒性データなし。 

 

発がん 

プロモー

タ―作用 

OA 及び DTX1 は、マウス試験で発がんプロモータ―作用があることが示されている。 

・CD-1マウスを用いた皮膚塗布による二段階発がん試験が実施され、プロモーターとして 100 g DMBA を塗布後 10 g OA

又は 5 g DTX1 を週に 2 回塗布した結果、30 週目には DMBA+OA 群で 80%(12/15)、 DMBA 単独塗布群（9 週目から）

及び OA 単独塗布（30 週目から）では、それぞれ 1 匹のマウスに腫瘍が生じた。発生した腫瘍の 95～98%は良性のパピ

ローム、2～5%が扁平上皮癌であった。(#175, 98) 

・SDラットに 8 週間 MNNGを飲水投与しイニシエートした後、9～55 週目まで 0.25 mg/L の OA（10 g/ラット/日)、56

～72 週目まで 0.5 mg/L の OA を経口投与する二段階発がん試験の結果、75%のラットの腺胃に腺腫様過形成及び腺癌が

認められた。これらの発生率は、MNNGのみの投与群では 46.4%、OA のみの投与群では 0%であった。(#366) 

 

毒性メカ

ニズム 

OA はセリン/スレオニンフォスファターゼである PP1 及

び PP2A の作用を阻害し(#279)、細胞の広範囲にわたる生

理作用に影響する。下痢がおこるメカニズムとして、腸管

細胞のナトリウム分泌をコントロールするたん白質の過

剰なリン酸化により水分調節のバランスが崩れることや

物質の透過性を制御する腸上皮細胞の細胞骨格及び細胞

間接着の構成分子がリン酸化されて水分が腸管内に排泄

されることが考えられた。 

OA、DTX1 及び DTX2 は細胞内で主に PP2A の作用を阻害し、

細胞の広範囲にわたる生理作用に影響する。下痢がおこるメカ

ニズムとして、OA がフォスファオターゼ阻害作用を介して腸

管上皮細胞間接着の構成分子に作用し、腸管上皮細胞間の透過

性を高めることにより、腸管粘膜下に蓄積した液体が細胞間隙

経路を通り腸管内に排泄されると考えられた。(#375) 

 

ヒトの暴

露 

ヒトに下痢原性を示す主な貝毒は OA、DTX1 及び DTX3。

ヒトにおける LOAEL：1 g OA 当量（約 0.33 g OA 当量

/kg 体重）。 

・日本の中毒事例(#269, 69) : DTX1として 32 gで発症例。 

・70 人中 38 人が中毒となったノルウェーの事例(#132)で

は 55～56 g/100 g、1.0~1.5 g/kg 体重摂取したと推察さ

れた。 

ヒトにおけるLOAEL：大人一人約 50 g OA当量（約 0.8 g OA

当量/kg 体重）。 

・48 g/kg 体重の DTX1（12MU）摂取により軽度の症状（日

本(#69, 81) 。 

・ノルウェー(#146, 263)、ポルトガル(#195, 204)及び UK(#132) 

の事例においても約 50 g の OA が LOAEL と考えられた。 

(#79) DTX3 によるフランス

の事例。残りの貝から貝毒が

OAとして 32 g/100 g検出さ

れた。LOAEL は、45 gOA

当量/ヒト 0.8 g OA 当量/kg 

体重と推計された。 
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UF 3：（40 名以上のヒトのデータを基にした値であり、症状は

回復する。） 

3：LOAEL を用いる。（さまざまな国の感受性の高い層を含む

データに基づくことより、追加の UF は不要と考えられた。） 

 

ARfD 0.33 g OA 当量/kg 体重。慢性毒性に関するデータが不足

していることより、TDI は設定しない。 

0.3 g OA 当量/kg 体重。慢性毒性に関するデータが不足してい

ることより、TDI は設定しない。 

 

毒性換算

係 数

(TEFs) 

 マウス腹腔内投与による LD50 に基づき、OA=1、DTX1=1、

DTX2=0.6、DTX3 はそのエステル化されていない化合物（OA、

DTX1 又は DTX2）の毒性に等しい。 

マウス腹腔内投与による比

毒 性 よ り (#52)OA=1 、

DTX1=1.25、DTX3=0.8 
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