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要 約 1 
 2 
殺ダニ剤「クロフェンテジン」（CAS No. 74115-24-5）について農薬抄録等を用3 

いて食品健康影響評価を実施した。 4 
評価に用いた試験成績は、動物体内運命（ラット、マウス等）、植物体内運命（り5 

んご、もも等）、作物等残留、亜急性毒性（ラット、マウス及びイヌ）、亜急性神経6 
毒性（ラット）、慢性毒性（イヌ）、慢性毒性/発がん性併合（ラット）、発がん性（マ7 
ウス）、2 世代繁殖（ラット）、発生毒性（ラット及びウサギ）、遺伝毒性等の試験8 
成績である。 9 
各種毒性試験結果から、クロフェンテジン投与による影響は、主に体重（増加抑制）、10 

肝臓（重量増加及び小葉中心性肝細胞肥大）、甲状腺（ろ胞細胞肥大）に認められた。11 
神経毒性、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12 
められなかった。 13 
ラットを用いた 2 年間慢性毒性/発がん性併合試験において雄で甲状腺ろ胞細胞腫14 

瘍の発生頻度が増加したが、発生機序は遺伝毒性メカニズムとは考え難く、評価に当15 
たり閾値を設定することは可能であると考えられた。 16 
各種試験結果から、農産物及び畜産物中の暴露評価対象物質をクロフェンテジン17 

（親化合物のみ）と設定した。 18 
各試験で得られた無毒性量のうち最小値は、イヌを用いた 1 年間慢性毒性試験の19 

1.70 mg/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20 
0.017 mg/kg 体重/日を一日摂取許容量（ADI）と設定した。 21 
また、クロフェンテジンの単回経口投与等により生ずる可能性のある毒性影響は認22 

められなかったため、急性参照用量（ARfD）は設定する必要がないと判断した。 23 
 24 

25 
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Ⅰ．評価対象農薬の概要 1 
１．用途 2 

殺ダニ剤 3 
 4 

２．有効成分の一般名 5 
和名：クロフェンテジン 6 
英名：clofentezine（ISO 名） 7 

 8 
３．化学名 9 

IUPAC 10 
和名：3,6-ビス(2-クロロフェニル)-1,2,4,5-テトラジン 11 
英名：3,6-bis(2-chlorophenyl)-1,2,4,5-tetrazine 12 

 13 
CAS（No.74115-24-5） 14 
和名：3,6-ビス(2-クロロフェニル)-1,2,4,5-テトラジン 15 
英名：3,6-bis(2-chlorophenyl)-1,2,4,5-tetrazine 16 
 17 

４．分子式 18 
C14H8Cl2N4 19 
 20 

５．分子量 21 
303.15 22 
 23 

６．構造式 24 

 25 
 26 

７．開発の経緯 27 
クロフェンテジンはテトラジン骨格を有する殺ダニ剤として 1979 年に開発され28 

た。果樹等を食害するハダニ類の卵及び幼虫に対する接触により、発育時における29 
クチクラ形成が阻害され効果が発現すると考えられている。国内では 1989 年に初30 
回農薬登録され、海外では米国、カナダ、EU、オーストラリア等でりんご、もも31 
等に対して使用されている。ポジティブリスト制度導入に伴う暫定基準が設定され32 
ている。 33 

 34 
35 
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Ⅱ．安全性に係る試験の概要 1 
農薬抄録（2012 年）、JMPR（2005 及び 2007 年）、米国（2007 年）、カナダ2 

（2013 年）及び EU（2009 年）資料を基に、毒性に関する主な科学的知見を整理3 
した。（参照 2～7） 4 
各種運命試験［Ⅱ.1～4］は、クロフェンテジンのテトラジン環の 3 及び 6 位の5 

炭素を 14C で標識したもの（以下「 [3,6-tet-14C]クロフェンテジン」という。）、6 
テトラジン環の 3 位の炭素を 14C で標識したもの（以下「 [3-tet-14C]クロフェンテ7 
ジン」という。）及びテトラジン環の 1 及び 2 位の窒素を 15N で標識したもの（以8 
下「[15N]クロフェンテジン」という。）を用いて実施された。放射能濃度及び代謝9 
物濃度は、特に断りがない場合は比放射能（質量放射能）からクロフェンテジンに10 
換算した値（mg/kg 又は µg/g）を示した。代謝物/分解物略称及び検査値等略称は11 
別紙 1 及び 2 に示されている。 12 

 13 
【與語専門委員より】 14 
（網掛け部分）リンゴでは 15N も使っているが、評価書では 15N の結果に言及していない15 
ので「比放射能で換算」という記述に問題ないと判断してよいか？安定同位元素も使ってい16 
るのに、放射性同位元素を念頭においた表現になっている。 17 

 18 
１．動物体内運命試験 19 
（１）ラット①  20 
① 吸収 21 
ａ．血中濃度推移 22 

SD ラット（一群雌雄各 3 又は 5 匹）に、[3,6-tet-14C]クロフェンテジンを 1023 
若しくは 1,000 mg/kg 体重で単回経口投与し、又は非標識のクロフェンテジンを24 
14 日間反復経口投与した後に[3,6-tet-14C]クロフェンテジンを 10 mg/kg 体重で25 
単回経口投与（以下［1.(1)］において「反復経口投与」という。）して、血中26 
濃度推移が検討された。 27 
血漿中薬物動態学的パラメータは表 1 に示されている。 28 
経口投与後の血漿中総放射能濃度は緩やかに上昇し、4～8 時間後に Cmaxに達29 

した。未変化のクロフェンテジンも同様に Cmax に達し、Cmax 時の総放射能に対30 
するクロフェンテジンの割合は、単回投与群で 45.6～54.5%、反復経口投与群で31 
9.73～27.8%であった。クロフェンテジンの血漿からの消失は総放射能に比べて32 
速やかであった。血漿中薬物動態学的パラメータに雌雄で顕著な差は認められな33 
かった。（参照 2、3） 34 

 35 
表 1 血漿中薬物動態学的パラメータ 36 

投与量 10 mg/kg 体重 1,000 mg/kg 体重 
投与方法 単回経口 反復経口 単回経口 

成分 総放射能 クロフェン 総放射能 クロフェン 総放射能 クロフェン
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テジン テジン テジン 
性別 雄 雌 雄 雌 雄 雌 雄 雌 雄 雌 雄 雌 

Tmax (hr) 4 6 4 6 4 4 4 4 8 6 8 6 
Cmax(µg/mL) 1.60 1.31 0.73 0.63 1.13 0.69 0.110 0.192 15.6 14.1 8.5 6.6 
T1/2(hr) － － 2.4 2.5 － － 1.6 1.6 － － 3〜4 3〜4 

－：算出せず 1 
 2 

ｂ．吸収率 3 
排泄試験［1.(1)④］における単回経口投与後 96 時間の尿中排泄率から、クロ4 

フェンテジンの吸収率は少なくとも 0.1 mg/kg 体重投与群で 21.6%、10 mg/kg5 
体重投与群で 19.2%及び 1,000 mg/kg 体重投与群で 2.0%と考えられた。 6 

 7 
② 分布 8 
ａ．全身オートラジオグラフィー 9 

SD ラット（一群雌雄各 5 匹）に、[3,6-tet-14C]クロフェンテジンを 10 mg/kg10 
体重で経口投与して、全身オートラジオグラフィーにより放射能分布が検討され11 
た。 12 
放射能の大部分は腸内に認められた。臓器及び組織中の放射能濃度は投与 8 時13 

間後に最高値に達し、主に肝臓、腎臓及び鼻甲介に認められた。放射能は投与14 
24 時間後には体内から消失した。（参照 2、3） 15 

 16 
ｂ．分布① 17 

排泄試験［1.(1)④］で得られた投与 89 又は 96 時間後の臓器及び組織を試料18 
として、体内分布試験が実施された。 19 
主要臓器及び組織における残留放射能濃度は表 2 に示されている。 20 
10 mg/kg 体重投与群では単回経口及び反復経口投与群のいずれにおいても、21 

残留放射能濃度は肝臓及び腎臓で高い値を示し、それぞれ 0.30～0.49 µg/g 及び22 
0.21～0.47 µg/g であった。1,000 mg/kg 体重の単回経口投与群においては、残留23 
放射能濃度は血漿（10.7～15.8 µg/g）で最も高かった。臓器及び組織における残24 
留放射能濃度に雌雄で顕著な差は認められなかった。（参照 2、3） 25 

 26 
表 2 主要臓器及び組織における残留放射能濃度（µg/g） 27 

投与量 投与方法 性

別 投与 96 時間後 

0.1 mg/kg 体重 1) 単回経口 雄 肝臓（ND〜0.02）、脾臓（ND〜0.02）、腎臓（ND
〜0.01）、心臓（ND〜0.01） 

雌 ND 

10 mg/kg 体重 単回経口 雄 
肝臓（0.30）、腎臓（0.21）、血漿（0.16）、脂肪

（0.14）、副腎（0.12）、皮膚（0.11）、肺（0.09）、

心臓（0.07）、脾臓（0.07）、脳（0.07） 
雌 腎臓（0.47）、肝臓（0.37）、血漿（0.17）、皮膚

9 
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（0.13）、脂肪（0.13）、副腎（0.12）、脾臓（0.12）、

肺（0.11）、心臓（0.09） 

反復経口 

雄 
肝臓（0.46）、腎臓（0.40）、肺（0.25）、脂肪（0.21）、
心臓（0.20）、生殖腺（0.19）、脳（0.18）、筋肉

（0.16）、皮膚（0.11） 

雌 
肝臓（0.49）、腎臓（0.28）、副腎（0.14）、脂肪

（0.14）、脾臓（0.12）、肺（0.11）、カーカス 1（0.11）、
生殖腺（0.10） 

1,000 mg/kg 体重 単回経口 

雄 
血漿（10.7）、脂肪（8.5）、副腎（6.6）、肝臓（6.4）、

皮膚（3.5）、腎臓（3.1）、筋肉（2.6）、生殖腺（2.5）、
脳（2.4）、カーカス（2.2）、心臓（1.6）、肺（1.3） 

雌 

血漿（15.8）、副腎（12.0）、肝臓（11.3）、脂肪

（5.7）、腎臓（4.0）、皮膚（3.9）、肺（3.3）、生

殖腺（3.1）、脳（2.7）、筋肉（2.7）、心臓（2.6）、

脾臓（2.0） 
1)：投与 89 時間後 1 
ND：検出されず 2 
 3 

ｃ．分布② 4 
SD ラット（一群雌雄各 3 匹）に、[3,6-tet-14C]クロフェンテジンを 10 若しく5 

は 1,000 mg/kg 体重で単回経口投与し、投与 6、24、48、72、96 及び 144 時間6 
後にと殺、又は 20 mg/kg 体重で 20 日間反復経口投与し、投与開始 1、5、10、7 
15、20 及び 25 日後にと殺し、体内分布試験が実施された。 8 

単回投与群の主要臓器及び組織における残留放射能濃度は表 3、反復経口投与9 
群の主要臓器及び組織における残留放射能濃度は表 4 に示されている。 10 
単回投与群において、Tmax付近で各臓器及び組織中の放射能濃度は最大となり、11 

24 時間までは急速に減少したが、その後消失速度は著しく低下した。 12 
反復投与群において、投与開始 25 日後の残留放射能は肝臓中で最も高く、雄13 

では 3.93 µg/g、雌では 3.15 µg/g 認められた。肝臓、腎臓、皮膚等では投与 1 日14 
後に比べて投与 25 日後の残留放射能が高値であった。（参照 2、3） 15 

 16 
表 3 単回投与群の主要臓器及び組織における残留放射能濃度（µg/g） 17 
投与量 性別 Tmax付近 1) 投与 144 時間後 

10 mg/kg 体重 

雄 

脂肪（9.35）、肝臓（3.27）、

腎臓（2.30）、副腎（1.58）、

甲状腺（0.688）、血漿（0.627）、
全血（0.551） 

肝臓（0.125）、腎臓（0.064）、
全血（0.057）、脂肪（0.023）、
副腎（0.012）、血漿（0.006）、
甲状腺（0.004） 

雌 

脂肪（8.96）、肝臓（3.62）、

腎臓（2.83）、副腎（2.12）、

血漿（0.635）、全血（0.580）、
甲状腺（0.457） 

肝臓（0.125）、腎臓（0.080）、
全血（0.065）、副腎（0.026）、
脂肪（0.020）、血漿（0.008）、
甲状腺（0.003） 

1,000 mg/kg 体重 雄 脂肪（114）、副腎（18.7）、 全血（0.908）、肝臓（0.880）、

1 組織・臓器を取り除いた残渣のことをカーカスという（以下同じ。）。 

10 
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肝臓（8.01）、血漿（7.01）、

全血（6.42）、甲状腺（5.54）、

腎臓（4.03） 

脂肪（0.545）、腎臓（0.421）、
血漿（0.308）、副腎（0.246）、
甲状腺（0.035） 

雌 

脂肪（177）、副腎（36.8）、

甲状腺（10.2）、血漿（9.08）、

全血（8.45）、肝臓（8.24）、

腎臓（5.11） 

全血（1.85）、脂肪（1.79）、

副腎（1.69）、肝臓（1.62）、

腎臓（0.770）、血漿（0.462）、
甲状腺（0.112） 

1) 投与 6 時間後 1 
 2 

表 4 反復経口投与群の主要臓器及び組織における残留放射能濃度（µg/g） 3 
投与量 性別 投与開始 1 日後 投与開始 25 日後 

20 mg/kg 体重/日 

雄 

脾臓（2.81）、全血（1.89）、

肝臓（1.21）、腎臓（0.84）、

副腎（0.26）、精巣（0.25）、

皮膚（0.20）、心臓（0.18）、

腎脂肪（0.17）、筋肉（0.11） 

肝臓（3.93）、脾臓（3.74）、

腎臓（2.11）、全血（1.36）、

精巣上体（1.23）、腎脂肪

（0.84）、肺（0.63）、副腎

（0.63）、皮膚（0.51）、血

漿（0.50） 

雌 

脾臓（3.36）、全血（2.41）、

腎臓（1.71）、肝臓（1.07）、

皮膚（0.39）、心臓（0.23）、

筋肉（0.19）、副腎（0.14）、

腎脂肪（0.14） 

肝臓（3.15）、腎臓（2.24）、

脾臓（1.99）、腎脂肪（1.76）、

全血（1.55）、卵巣（0.77）、

副腎（0.76）、皮膚（0.75）、

肺（0.67）、血漿（0.54） 
 4 

③ 代謝 5 
SD ラット（性別及び匹数不明）に、[3,6-tet-14C]クロフェンテジンを 10 mg/kg6 

体重で単回経口投与し、投与 24 時間後に尿及び糞を採取して、代謝物同定試験7 
が実施された。なお、尿は、ラットを用いた 90 日間亜急性毒性試験②［10.(2)］8 
で得られた尿と混合して、代謝物の分析が実施された。 9 
尿及び糞中の代謝物は表 5 に示されている。 10 
尿中では、未変化のクロフェンテジンが 0.54%TAR 認められたほか、主要代11 

謝物として F（抱合体を含む。）が 6.12%TAR 認められ、そのほか C、D 及び E12 
（それぞれ抱合体を含む。）が少量認められた。 13 
糞中では、未変化のクロフェンテジンが 40.3%TAR 認められた。代謝物とし14 

て D/E が 1.3%TAR 認められたほかに代謝物は同定されなかった。 15 
クロフェンテジンのラットにおける主要代謝経路として、フェニル環の塩素の16 

メチルチオ基による置換及びフェニル環の水酸化の後に抱合化される経路が考17 
えられた。（参照 2、3） 18 
 19 

表 5 尿及び糞中の代謝物（%TAR） 20 

試料 総放射能 クロフェ

ンテジン 代謝物 

尿 18 0.54 Fc-b （3.96）、Fc-a （1.98）、D（0.90）、E（0.54）、
C（0.18）、F（0.18）、Cc/Dc/Ec（4.50） 

11 
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糞 65 40.3 D/E（1.3） 
 1 

④ 排泄 2 
SD ラット（一群雌雄各 5 匹）に、[3,6-tet-14C]クロフェンテジンを 0.1、10 若3 

しくは 1,000 mg/kg 体重で単回経口投与し、又は非標識のクロフェンテジンを4 
14 日間反復経口投与した後に[3,6-tet-14C]クロフェンテジンを 10 mg/kg 体重で5 
単回経口投与した。投与後 89 又は 96 時間の尿及び糞を試料として、排泄試験が6 
実施された。 7 
経口投与後 96 時間の尿及び糞中排泄率は表 6 に示されている。 8 
投与放射能の排泄は速やかで、投与後 24 時間に 58.6%以上が尿及び糞中に排9 

泄された。主に糞中に排泄された。（参照 2、3） 10 
 11 

 表 6 経口投与後 96時間の尿及び糞中排泄率（%TAR） 12 
投与方法 単回経口 反復経口 
投与量 0.1 mg/kg 体重 10 mg/kg 体重 1,000 mg/kg 体重 10 mg/kg 体重 
性別 雄 雌 雄 雌 雄 雌 雄 雌 

尿 0～24 時間 1) 18.2 18.8 17.7 17.8 0.8 0.6 11.9 15.4 
0～96 時間 2) 21.7 21.6 19.2 20.4 2.0 4.5 14.4 17.6 

糞 0～24 時間 1) 54.8 58.3 71.4 57.9 77.0 58.0 55.8 61.8 
0～96 時間 2) 75.9 75.1 77.9 72.8 98.8 95.5 83.7 82.9 

合計（0～96 時間 2)） 97.5 96.8 97.1 93.3 101 100 98.1 100 
1)：0.1 mg/kg 体重投与群では投与後 0～17 時間。 13 
2)：0.1 mg/kg 体重投与群では投与後 0～89 時間。 14 

 15 
（２）ラット② 16 

SD ラット（6 時間後と殺群：妊娠雌 2 匹、24 時間後と殺群：妊娠雌 3 匹）に、17 
非標識のクロフェンテジンを妊娠 7〜13日に 3,200 mg/kg体重、妊娠 14日に 320 18 
mg/kg 体重で経口投与した後、妊娠 20 日に[3,6-tet-14C]クロフェンテジンを 10 19 
mg/kg 体重で経口投与し、最終投与 6 及び 24 時間後にと殺して、胎児への移行20 
試験が実施された。 21 
母動物の臓器及び組織又は胎児における残留放射能濃度は表 7 に示されてい22 

る。 23 
母動物において脂肪で最も高い残留放射能が認められた。 24 
Tmax付近における胎児の残留放射能濃度は、母動物の臓器及び組織よりも低く、25 

クロフェンテジンは胎盤を通過し難いと考えられた。胎児に移行した残留放射能26 
の消失は母動物の血漿、臓器及び組織よりも遅かった。（参照 2、3） 27 

 28 
表 7 母動物の臓器及び組織又は胎児における残留放射能濃度（µg/g） 29 

投与量 性別 Tmax付近 1)  投与 24 時間後 

10 mg/kg 体重 母動物 脂肪（7.70～12.8）、副腎（3.21
～9.76）、肝臓（4.64～5.62）、

脂肪（2.00～6.90）、腎臓（1.00
～4.32）、肝臓（0.99～2.09）、

12 
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血漿（3.68～6.43）、腎臓（3.56
～6.23）、皮膚・被毛（2.88
～6.51）、卵巣（3.85～5.13）、
筋肉（2.63～4.12）、肺（1.50
～2.69）、心臓（1.32～1.87）、
脾臓（0.82～1.49） 

血漿（0.33～1.15）、卵巣（0.12
～0.97）、副腎（0.19～0.59）、
皮膚・被毛（0.32～0.37）、

脾臓（0.15～0.45）、肺（0.17
～0.43）、心臓（0.12～0.25） 

胎盤（0.84～1.56）、羊水（0.19
～0.33） 

胎盤（0.22～0.42）、羊水（0.02
～0.07） 

胎児 0.75～1.18 0.04～0.60 
1) 最終投与 6 時間後 1 

 2 
（３）マウス 3 

ICR マウス（排泄試験：一群雌雄各 3 匹、分布試験：一群雌雄各 5 匹）に、4 
[3,6-tet-14C]クロフェンテジンを 10 mg/kg 体重で単回経口投与して、動物体内運5 
命試験が実施された。 6 
主要臓器及び組織における残留放射能濃度は表 8 に示されている。 7 
残留放射能濃度は肝臓で最も高く 0.11〜0.18 µg/g であった。 8 
尿及び糞中には、放射能は投与後 96 時間に雄で 94.8～95.4%TAR 及び雌で9 

92.0～94.1%TAR が認められ、大部分が投与後 24 時間に排泄された。投与後 9610 
時間で尿中に 20.3～37.6%TAR、糞中に 57.8～75.1%TAR が認められ、主に糞11 
中に排泄された。 12 
排泄率並びに臓器及び組織中の残留放射能濃度に、雌雄で顕著な差は認められ13 

なかった。（参照 2、3、4） 14 
 15 

表 8 主要臓器及び組織における残留放射能濃度（µg/g） 16 
投与量 投与方法 性別 投与 96 時間後 

10 mg/kg 体重 単回経口 

雄 肝臓（0.11）、腎臓（0.01）、肺（0.01）、消化管

（0.01）、皮膚（0.01） 

雌 
肝臓（0.18）、消化管（0.04）、腎臓（0.03）、肺

（0.02）、脾臓（0.02）、生殖腺（0.02）、骨（0.02）、

皮膚（0.02） 
 17 

（４）ウサギ 18 
NZW ウサギ（一群雌雄各 3 匹）に、[3,6-tet-14C]クロフェンテジンを 10 mg/kg19 

体重で単回経口投与して、動物体内運命試験が実施された。 20 
主要臓器及び組織における残留放射能濃度は表 9 に示されている。 21 
投与 96 時間後の臓器及び組織中の残留放射能濃度は、胆汁、肝臓及び腎臓で22 

高かった。 23 
投与放射能は、投与後 96 時間で尿中に 28.9～45.4%TAR、糞中に 43.9～24 

69.4%TAR が認められ、主に糞中に排泄された。排泄は速やかで、投与後 48 時25 
間に 89.8%TAR が排泄された。 26 

13 
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排泄率並びに臓器及び組織中の残留放射能濃度に、雌雄で顕著な差は認められ1 
なかった。（参照 2、3、4） 2 

 3 
表 9 主要臓器及び組織における残留放射能濃度（µg/g） 4 

投与量 投与方法 性別 投与 96 時間後 

10 mg/kg 体重 単回経口 

雄 

胆汁（0.79～1.41）、肝臓（0.15～0.23）、腎臓（0.05
～0.10）、皮膚（0.02～0.09）、副腎（0.03～0.06）、

脾臓（0.01～0.05）、心臓（0.02～0.04）、眼（0.01
～0.04）、肺（0.02～0.03）、甲状腺（0.01～0.03） 

雌 

胆汁（0.28～0.63）、肝臓（0.15～0.48）、腎臓（0.07
～0.15）、皮膚（0.03～0.09）、甲状腺（0.03～0.06）、
肺（0.02～0.05）、副腎（0.03～0.04）、生殖腺（0.02
～0.04）、心臓（0.02～0.03）、脳（0.02～0.03） 

 5 
（５）イヌ 6 

ビーグル犬（静脈内投与：一群雌雄各 2 匹、経口投与：一群雌雄各 3 匹）に、7 
[3,6-tet-14C]クロフェンテジンを0.1 mg/kg体重で静脈内投与又は10 mg/kg体重8 
で単回経口投与し、静脈内投与群は投与 144 時間後、経口投与群は投与 96 時間9 
後にと殺して、動物体内運命試験が実施された。（参照 2、3、4） 10 

 11 
① 吸収 12 
ａ．血中濃度推移 13 

血漿中放射能濃度から得られた薬物動態学的パラメータは表 10 に示されてい14 
る。 15 

 16 
表 10 薬物動態学的パラメータ 17 

投与方法 静脈内 単回経口 
投与量 0.1 mg/kg 体重 10 mg/kg 体重 
性別 雄 雌 雄 雌 

Tmax (hr) 0.5 0.5 4 6 
Cmax(µg/mL) 0.048 0.048 0.05 0.06 

 18 
ｂ．吸収率 19 

排泄試験［1.(5)③］における単回経口投与後 96 時間の尿中及びケージ洗浄液20 
中の放射能から推定された吸収率は、少なくとも雄で 2.24%、雌で 5.49%と算出21 
された。 22 

 23 
② 分布 24 

主要臓器及び組織における残留放射能濃度は表 11 に示されている。 25 
 26 
 27 

14 
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表 11 主要臓器及び組織における残留放射能濃度（µg/g） 1 

投与量 投与方法 性

別 放射能濃度 1) 

0.1 mg/kg 体重 静脈内 雄 下垂体（0.04）、肝臓（0.01）、骨（0.01）、副腎

（0.01） 
雌 胆汁（0.02）、下垂体（0.02）、肝臓（0.01） 

10 mg/kg 体重 単回経口 
雄 胆汁（0.44）、肝臓（0.14）、下垂体（0.11）、甲

状腺（0.10）、硝子体液（0.07） 

雌 胆汁（2.68）、肝臓（0.29）、甲状腺（0.22）、生

殖腺（0.09）、下垂体（0.08） 
1) 静脈内投与群は投与 144 時間後、経口投与群は投与 96 時間後。 2 
 3 

③ 排泄 4 
尿及び糞中排泄率は表 12 に示されている。 5 
静脈内投与群及び経口投与群ともに、投与後 48 時間で大部分が排泄され、主6 

に糞中に排泄された。排泄に顕著な性差は認められなかった。 7 
 8 

表 12 尿及び糞中排泄率（%TAR） 9 
投与方法 静脈内 単回経口 
投与量 0.1 mg/kg 体重 10 mg/kg 体重 
性別 雄 雌 雄 雌 

尿 

0～24 時間 19.5 19.5 1.04 0.73 
24～48 時間 1.65 1.26 0.55 0.39 
0～96 時間 22.1 21.5 1.72 2.23 

0～144 時間 22.6 21.7   

糞 

0～24 時間 54.4 30.4 38.0 62.2 
24～48 時間 10.6 37.5 54.1 12.9 
0～96 時間 66.2 70.2 93.8 96.9 

0～144 時間 66.5 70.8   
ケージ洗浄液 6.05 6.62 0.52 3.26 

合計 95.2 99.1 96.0 102 
⁄ ： 該当なし 10 

 11 
（６）ヒヒ 12 

野生ヒヒ（一群雌雄各 1 匹）に、[3,6-tet-14C]クロフェンテジンを 10 mg/kg13 
体重で単回経口投与し、投与 96 時間後まで尿及び糞を採取して排泄試験が実施14 
された。また、排泄試験終了後、同じ動物に非標識のクロフェンテジンを 100、15 
200 又は 400 mg/kg 体重で 1 日 4 回、56 日間経口投与し、非標識のクロフェン16 
テジンの投与開始 52 日後に[3,6-tet-14C]クロフェンテジンを 10 mg/kg 体重で単17 
回経口投与し、非標識のクロフェンテジンの投与開始 56 日後にと殺して、体内18 
分布及び代謝物同定・定量試験が実施された（投与量は表 13 参照）。 19 
反復経口投与後の主要臓器及び組織における残留放射能濃度は表 14 に、単回20 

経口投与後の尿及び糞中排泄率は表 15 に示されている。 21 

15 
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臓器及び組織中の残留放射能濃度は、脂肪のほか肝臓及び腎臓で高く、雌雄に1 
顕著な差は認められなかった。 2 
単回経口投与後 96 時間に、雄では尿に 15.4%TAR、糞に 43.2%TAR が、雌で3 

は尿に 28.5%TAR、糞に 44.3%TAR が認められ、主に糞中に排泄された。 4 
代謝物同定・定量試験では、標識体投与後 96 時間の尿の抽出画分中において、5 

未変化のクロフェンテジンが雄で 3%TRR、雌で 5%TRR 認められ、ほかに代謝6 
物として D、Dg 及び F（水酸基の位置不明）がそれぞれ雄で 26%TRR、46%TRR7 
及び 5%TRR、雌で 12%TRR 、64%TRR 及び 4%TRR 認められた。他の代謝物8 
は 10%TRR 未満であり、同定されなかった。（参照 2、3、4） 9 

 10 
表 13 体内分布試験における投与量 11 

検体 投与開始後 
日数（日） 

投与量 
(mg/kg 体重、4 回/日) 
雄 雌 

クロフェンテジン 

1～4 100 100 
5～30 200 200 

31～32 400 400 
33～36 400 200 
37～39 400 100 
40～56 400 200 

[3,6-tet-14C]クロフェンテジン 52 10 10 
 12 

表 14 反復経口投与後の主要臓器及び組織における残留放射能濃度（%TAR） 13 

投与量 投与方法 性

別 投与 96 時間後 

10 mg/kg 体重 経口 
雄 腎脂肪（0.23）、精巣上体脂肪（0.16）、肝臓（0.10）、

腎臓（0.06）、血漿（0.02）、血液（0.02） 

雌 腎脂肪（0.15）、肝臓（0.12）、腎臓（0.07）、血

漿（0.03）、血液（0.03）、脳（0.03） 
 14 

表 15 単回経口投与後の尿及び糞中排泄率（%TAR） 15 
投与方法 単回経口 
投与量 10 mg/kg 体重 
性別 雄 雌 

尿 0～24 時間 8.9 22.9 
0～96 時間 15.4 28.5 

糞 0～24 時間 24.6 36.4 
0～96 時間 43.2 44.3 

合計（尿及び糞：0～96 時間） 58.6 72.8 
 16 

（７）ウシ① 17 
ガンジー種泌乳牛（一群雌 1 頭）に、[3,6-tet-14C]クロフェンテジンを 0.27 18 

16 
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mg/kg 体重/日（22 mg/kg 飼料相当）で 5 日間経口投与し、毎日朝夕に乳汁を、1 
最終投与 18 時間後にと殺し臓器及び組織を採取して、動物体内運命試験が実施2 
された。 3 
乳汁中の残留放射能濃度は投与 2日後に定常状態（約 0.007 µg/mL）に達した。 4 
残留放射能濃度の最大値は胆汁中の 1.09 µg/g であり、ほかに肝臓で 0.09 µg/g5 

認められた。（参照 4、5） 6 
 7 

（８）ウシ② 8 
ホルスタイン種泌乳牛（一群雌 1 頭）に、[3,6-tet-14C]クロフェンテジンを 2.2 9 

mg/kg 体重/日で 3 日間カプセル経口投与し、毎日朝夕に乳汁を、最終投与 16 時10 
間後にと殺し臓器及び組織を採取して、動物体内運命試験が実施された。 11 
乳汁中の残留放射能濃度は投与開始 3 日後に定常状態（0.18 µg/mL）に達した。12 

乳汁の抽出及び酵素分解により、代謝物 D が 75%TRR 認められたが、他の代謝13 
物は同定されなかった。 14 
臓器及び組織中において、残留放射能濃度の最大値は肝臓の 0.76 µg/g であり、15 

次いで腎臓で 0.36 µg/g、腎脂肪で 0.26 µg/g が認められたが、他の臓器では 0.02 16 
µg/g 以下であった。肝臓、腎臓及び腎脂肪の有機溶剤抽出画分から代謝物 D が17 
それぞれ 67%TRR、83%TRR 及び 90%TRR 同定された。ほかに同定された代謝18 
物は認められなかった。（参照 4、5） 19 

 20 
（９）ヤギ① 21 

ザーネン種泌乳ヤギ（一群雌 1 頭）に、[3,6-tet-14C]クロフェンテジンを 0.63 22 
mg/kg 体重（22 mg/kg 飼料相当）で単回経口投与し、投与 72 時間後まで乳汁を23 
経時的に採取し、投与 72 時間後にと殺し臓器及び組織を採取して、動物体内運24 
命試験が実施された。 25 
乳汁中の残留放射能濃度は、投与 24 時間後に最大 0.049 µg/mL に達し、7226 

時間後には 0.001 µg/mL に減少した。 27 
臓器及び組織中の残留放射能濃度の最大値は肝臓及び眼球中の 0.03 µg/g であ28 

り、他の臓器は 0.01 µg/g 以下であった。（参照 5） 29 
 30 

（１０）ヤギ② 31 
アングロヌビアン種泌乳ヤギ（一群雌 1 頭）に、[3,6-tet-14C]クロフェンテジ32 

ンを 2.2 mg/kg 体重/日で 7 日間経口投与し、毎日朝夕に乳汁を、数回尿を採取33 
して、動物体内運命試験が実施された。 34 
乳汁中の残留放射能濃度は投与開始 3 日後に定常状態（0.2 µg/mL）に達した。35 

乳汁では代謝物 D が 83.5%TRR 認められたほかに代謝物は同定されなかった。36 
尿中の主要代謝物として D が遊離体及び抱合体として同定された。（参照 4、5） 37 

 38 

17 
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（１１）ニワトリ 1 
産卵鶏（イサワーレンブラウンハイブリッド、雌 8 羽）に、[3,6-tet-14C]クロ2 

フェンテジンを 17 mg/kg 体重/日で 3 日間経口投与し、最終投与 12 時間後にと3 
殺して、動物体内運命試験が実施された。 4 
試料中の残留放射能濃度及び代謝物は表 16 に示されている。 5 
各日の投与後 24 時間に 70%TAR 以上が排泄された。排泄物中の主要成分とし6 

て未変化のクロフェンテジンが 56〜70%TRR 認められた。代謝物として C、D7 
及び Dg が認められた。 8 
臓器、組織及び卵中の主要成分は未変化のクロフェンテジンであり、主要代謝9 

物として C 及び D の合計が 10%TRR を超えて認められ、最大で肝臓において10 
19.4%TRR 認められた。（参照 4、5） 11 

 12 
表 16 試料中の残留放射能濃度及び代謝物 13 

試料 総残留放射能濃

度（µg/g） 
クロフェンテジン

（%TRR） 
代謝物 C+D
（%TRR） 

肝臓 0.70 33.1 19.4 
腹部脂肪 3.04 70.3 4.66 

皮膚 0.87 68.2 5.94 
筋肉 0.14 33.5 17.7 

未産の卵 0.60 32.1 － 
卵黄（投与2日後） 0.17 － － 
卵白（投与2日後） 0.02 － － 

－：測定せず 14 
 15 

２．植物体内運命試験 16 
（１）りんご① 17 

野外栽培のりんご若木（品種：コックス）の果実表面に、水和剤に調製した18 
[3,6-tet-14C]クロフェンテジンを慣行濃度（0.03%）若しくは約 25 倍濃度（0.76%）19 
又は[3,6-tet-14C]クロフェンテジン及び[15N]クロフェンテジンを混合し約 27 倍20 
濃度（0.82%）でそれぞれ 100 µL/個となるように滴下被膜処理し、処理直後（121 
時間後、慣行濃度処理区のみ）及び 75 日後に果実（果皮及び果肉）を採取して、22 
植物体内運命試験が実施された。 23 
各試料中の残留放射能及び代謝物は表 17 に示されている。 24 
果実中の残留放射能は、処理 75日後において慣行濃度処理区で 0.031 mg/kg、25 

25 倍濃度処理区で 0.995 mg/kg であった。 26 
果実の抽出画分において、残留放射能の主要成分は未変化のクロフェンテジン27 

で、処理 75 日後に慣行濃度処理区で 33.2%TRR（0.011 mg/kg）、25 倍濃度処28 
理区で 81.8%TRR（0.814 mg/kg）認められた。 29 

25 倍濃度処理区の処理 75 日後における果実抽出画分において、代謝物 K が30 
3.9%TRR（0.039 mg/kg）認められ、光分解により生成したと考えられた。ほか31 

18 
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に未同定代謝物が 4%TRR 未満認められた。（参照 2、4、5） 1 
 2 

【與語専門委員より】 3 
具体的な方法が浮かびませんでした。単に「滴下処理」では如何でしょうか？ 4 

 5 
表 17 各試料中の残留放射能及び代謝物  6 

処

理

区 

処理後

日数

（日） 
試料 抽出画分   

抽出残渣 
クロフェンテジン 代謝物 K 

%TAR mg/kg %TRR mg/kg %TRR mg/kg %TAR mg/kg 
慣

行 
濃

度 

直後 果実 107 0.880 96.6 0.851 ND ND 0.1 <0.001 

75 果皮 7.08 0.016 33.2 0.011 ND ND 5.44 0.012 
果肉 1.31 0.003 0.37 <0.001 

25
倍 
濃

度 

75 
果皮 9.79 0.844 

81.8 0.814 3.9 0.039 
1.01 0.087 

果肉 0.68 0.059 0.06 0.005 
ND：検出されず 7 

 8 
（２）りんご② 9 

野外栽培のりんご（品種：ゴールデンデリシャス、トップレッド及びグラニー10 
スミス）の果実表面に、水和剤に調製した[3,6-tet-14C]クロフェンテジンを慣行11 
濃度の 2 倍濃度（0.06%: 0.06 kg ai/hL）又は 16 倍濃度（0.48%: 0.48 kg ai/hL、12 
グラニースミス種のみ）でそれぞれ 100 µL/個となるように滴下被膜処理し、処13 
理 25（ゴールデンデリシャス及びトップレッド）又は 64（グラニースミス）日14 
後に果実を採取して、植物体内運命試験が実施された。 15 
各試料中の残留放射能及び代謝物は表 18 に示されている。 16 
果実中の総残留放射能は、2 倍濃度処理区において 0.080〜0.224 mg/kg であ17 

り、果皮中に 90.8～95.9%TRR（0.072～0.213 mg/kg）、果肉に 4.1～9.2%TRR18 
（0.008～0.011 mg/kg）認められた。 19 
抽出画分中の放射能の主要成分は未変化のクロフェンテジンで、65.0〜20 

85.4%TRR 認められた。主要代謝物として 16 倍濃度処理区で K が 4.3%TRR 認21 
められた。 22 

16 倍濃度処理区の果皮抽出残渣中の残留放射能において、酵素又は酸による23 
加水分解により、クロフェンテジンが 0.6%TRR、代謝物 J 及び M がそれぞれ24 
0.4%及び 0.7%TRR 認められた。（参照 2、4、5） 25 

 26 
【與語専門委員より】 27 

具体的な方法が浮かびませんでした。単に「滴下処理」では如何でしょうか？ 28 
 29 
 30 

19 
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表 18 各試料中の残留放射能及び代謝物 1 

処理

区 品種 
処理後

日数

（日） 
試料 

抽出画分 a 
   

抽出残渣 
クロフェンテジン 代謝物 K 

%TRR mg/kg %TRR mg/kg %TRR mg/kg %TRR mg/kg 

2 倍

濃度 

ゴールデ
ンデリ 
シャス 

25 
果皮 92.0 0.204 

85.4 0.190 － 
3.9 0.009 

果肉 3.9 0.010 0.2 0.001 

トップレ

ッド 25 
果皮 82.5 0.090 

72.0 0.070 － 
8.3 0.007 

果肉 8.8 0.009 0.4 0.001 

グラニー

スミス 

64 
果皮 80.7 0.064 

65.0 0.052 － 
10.3 0.008 

果肉 8.5 0.007 0.5 0.001 

16 倍

濃度 64 
果皮 90.9 0.641 

84.0 0.642 4.3 0.034 
2.9 0.023 

果肉 6.0 0.046 0.2 0.002 
－：測定せず 2 
a：表面洗浄液及び抽出液の合計 3 

 4 
（３）りんご③＜参考資料 2＞ 5 

野外栽培のりんご幼樹（品種：コックス）に、水和剤に調製した[3,6-tet-14C]6 
クロフェンテジンを開花直後に葉、小枝、葉柄及び花に 500 g ai/ha の用量で塗7 
布し、10、25、50 及び 100 日後に葉及び小枝を採取して、植物体内運命試験が8 
実施された。 9 
葉及び小枝試料中の残留放射能及び代謝物は表 19 に示されている。 10 
葉及び小枝において、残留放射能は表面洗浄液から処理 100 日後においても11 

67.1%TRR 認められた。抽出残渣の残留放射能は経時的に増加し、処理 100 日12 
後において 17.0%TRR であった。 13 
抽出画分中の放射能の主要成分は未変化のクロフェンテジンであり、代謝物と14 

して B が認められた。（参照 2、4、5） 15 
 16 

表 19 葉及び小枝試料中の残留放射能及び代謝物（%TRR） 17 
処理後日数

（日） 抽出画分 a   
抽出残渣 

クロフェンテジン 代謝物 B 
10 96.3 81.9 11.0 4.0 
25 94.2 86.8 ND 1) 5.8 
50 88.5 78.4 ND 1) 11.5 
100 83.0 65.9 6.0 17.0 

1)：降雨の影響により検出されなかった可能性が考えられた。 18 
ND：検出せず 19 
a：表面洗浄液及び抽出液の合計 20 

 21 

2 試験結果に降雨が影響したと考えられたため、参考資料とした。 

20 
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（４）もも 1 
施設栽培のもも（品種：ロッチェスター）の未成熟果実及び葉の表面に、水和2 

剤に調製した[3,6-tet-14C]クロフェンテジンを慣行濃度（0.01%）及び 10 倍濃度3 
（0.1%、果実のみ処理）でそれぞれ 100 µL/個となるように滴下被膜処理し、処4 
理 0、62 及び 70 日後に果実を採取して、植物体内運命試験が実施された。また、5 
慣行濃度で処理した果実において、初回処理 62 日後に同濃度で 2 回目処理し、6 
初回処理 70 日後に果実を収穫した。 7 
もも果実中の残留放射能及び代謝物は表 20 に示されている。 8 
残留放射能の大部分は、果実の表面洗浄液に認められ、処理 62 日後に 69.8～9 

91.2%TAR 認められた。抽出残渣は 62 日後で 0.4〜11%TAR であった。 10 
果実の抽出画分中の主要成分は、未変化のクロフェンテジンであり、62 日後11 

で 74.9〜90.9%TRR 認められた。主要代謝物として、K が 5.4〜8.4%TRR 認め12 
られ、ほかに代謝物は同定されなかった。（参照 2、4、5） 13 

 14 
【與語専門委員より】 15 

具体的な方法が浮かびませんでした。単に「滴下処理」では如何でしょうか？ 16 
 17 

表 20 もも果実中の残留放射能及び代謝物上路専門委員修正 18 
処理区 
（処理回

数） 

処理部

位 

初回処

理後日

数（日） 

抽出画分 a   
抽出残渣 

クロフェンテジン 代謝物 K 
%TRR mg/kg %TRR mg/kg %TRR mg/kg %TRR mg/kg 

慣行濃度

0.01% 
（単回） 

果実 
0 100 1.93 87.7 1.70 － － 0.1 0.002 

62 97.8 0.046 74.9 0.036 8.4 0.004 2.2 0.001 
慣行濃度 

0.01% 
（2 回 b） 

果実 70 97.1 0.344 94.8 0.326 － － 2.9 0.011 

10 倍濃度

0.1% 
（単回） 

果実 
0 99.9 18.7 96.1 18.0 － － 0.1 0.019 

62 99.4 0.698 90.9 0.636 5.4 0.039 0.6 0.004 
70 96.6 0.364 81.0 0.295 － － 3.4 0.013 

－：測定せず 19 
a：表面洗浄液及び抽出液の合計 20 
b：2 回目処理は初回処理 62 日後 21 

 22 
（５）レモン 23 

施設栽培のレモン（品種：ユーレカ）の葉面に、水和剤に調製した[3,6-tet-14C]24 
クロフェンテジンを慣行濃度（0.034%）で、350 µL/葉の用量で処理し、処理 0、25 
10、25、54 及び 103 日後の葉を採取して、植物体内運命試験が実施された。 26 

各試料の残留放射能及び代謝物は表 21 に示されている。 27 
処理葉中の残留放射能は経時的に減少し、処理 103 日後で 26.8%TAR であっ28 

た。残留放射能の大部分は、表面洗浄液に認められ、処理 103 日後で 87.3%TRR29 

21 
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であった。 1 
表面洗浄液中の主要成分は、未変化のクロフェンテジンであり、処理 103 日後2 

で 77.2%TRR 認められた。代謝物 K が最大で処理 54 日後に 8.5%TRR 認められ3 
た。 4 
処理 103 日後の抽出画分中には 20 個以上の代謝物が認められたが、代謝物 K5 

以外はいずれも 0.04%TRR 以下であり、同定には至らなかった。（参照 2、4、6 
5） 7 

 8 
表 21 各試料の残留放射能及び代謝物 9 

処理後

日数

（日） 

総残留 
放射能

（%TAR） 

各画分中の残留放射能（%TRR） 

表面洗浄液   
抽出画分 抽出残渣 

クロフェンテジン 代謝物 K 
0 93.1 99.8 97.6 1.2 0.20 0.04 

10 91.3 98.2 91.1 5.5 1.59 0.25 
25 74.4 97.4 88.2 8.1 1.88 0.75 
54 50.2 95.7 84.3 8.5 3.34 1.01 
103 26.8 87.3 77.2 6.8 10.3 2.39 

 10 
（６）ぶどう 11 

施設栽培のぶどう（品種：ミュラー・トゥルガウ）の果実表面に、[3,6-tet-14C]12 
クロフェンテジンを慣行濃度（0.01%）及び 10 倍濃度（0.1%）で滴下被膜処理13 
し、処理直後、処理 24/25 及び 45/46 日後に果実を採取して、植物体内運命試験14 
が実施された。 15 
果実中の残留放射能及び代謝物は表 22 に示されている。 16 
果実から抽出された放射能の大部分は、果実の表面洗浄液中に認められ、処理17 

45/46 日後で 48.0〜71.6%TRR（0.05～0.32 mg/kg）認められた。抽出残渣は経18 
時的に増加し、処理 45/46 日後には 11.5〜23.0%TRR 認められた。 19 

抽出画分中の主要成分は未変化のクロフェンテジンで、処理 45/46 日後に 55.420 
〜69.2%TRR 認められた。代謝物 K が最大で処理 24/25 日後の慣行濃度処理区21 
において 9.61%TRR 認められた。（参照 4、5） 22 

 23 
【與語専門委員より】 24 

具体的な方法が浮かびませんでした。単に「滴下処理」では如何でしょうか？ 25 
 26 

表 22 果実中の残留放射能及び代謝物 27 

処理区 
処理後

日数

（日） 

抽出画分 a   
抽出残渣 

クロフェンテジン 代謝物 K 
%TRR mg/kg %TRR mg/kg %TRR mg/kg %TRR mg/kg 

慣行 
濃度

(0.01%) 

0 99.7 1.06 94.2 1.00 1.40 0.015 0.3 <0.01 
24/25 97.3 0.38 76.9 0.29 9.61 0.04 2.7 0.01 
45/46 77.0 0.08 55.4 0.06 5.11 0.006 23.0 0.03 

22 
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10 倍 
濃度

(0.1%) 

0 99.9 8.30 96.4 8.01 1.24 0.10 0.1 0.01 
24/25 98.3 2.48 85.5 2.15 7.13 0.18 1.7 0.04 
45/46 88.5 0.40 69.2 0.31 7.34 0.033 11.5 0.05 

a：表面洗浄液及び抽出液の合計 1 
 2 
クロフェンテジンの植物における主要代謝経路は、1,2,4,5-テトラジン環の還3 

元による代謝物 B の生成、環開裂による代謝物 K の生成、加水分解による代謝4 
物 J 及び M の生成並びにこれらの代謝物の植物繊維への結合が考えられた。 5 
 6 

３．土壌中運命試験 7 
（１）好気的土壌中運命試験 8 

埴壌土及び壌質砂土（英国）に、[3,6-tet-14C]クロフェンテジンを 1.89 mg/kg9 
乾土となるように添加し、好気的条件下、15℃の暗条件で最長 67 日間インキュ10 
ベートして、好気的土壌中運命試験が実施された。 11 
好気的土壌中における放射能分布及び残留成分は表 23 に示されている。 12 
土壌中の放射能の大部分が抽出画分に分布し、処理 67 日後には埴壌土で13 

55.3%TAR、壌質砂土で 71.8%TAR 認められた。14CO2は最大で処理 67 日後の14 
埴壌土で 5.7%TAR 認められた。 15 
抽出画分中の主要成分は未変化のクロフェンテジンで、処理 67 日後に 55.0〜16 

62.6%TAR 認められた。分解物として、J が最大で処理 30 日後の壌質砂土で17 
6.8%TAR 認められ、ほかに未同定成分が最大で 3.6〜4.4%TAR 認められた。 18 
抽出画分中の放射能の推定半減期は、埴壌土で 65 日及び壌質砂土で 85 日であ19 

った。（参照 2、5） 20 
 21 

表 23 好気的土壌中における放射能分布及び残留成分（%TAR） 22 

土壌種類 
処理後

日数

（日） 
抽出画分 

  
抽出残渣 14CO2 クロフェ

ンテジン 分解物 J 

埴壌土 

0 102 91.1 0.9 1.5 ND 
7 97.4 94.0 1.7 5.6 0.2 

14 94.8 88.4 0.8 8.6 0.5 
30 86.7 67.8 1.6 11.7 1.4 
67 55.3 55.0 0.6 20.3 5.7 

壌質砂土 

0 102 97.2 0.8 0.3 ND 
7 103 95.5 0.4 1.4 0.2 

14 101 96.6 0.8 1.8 0.2 
30 98.3 83.2 6.8 5.2 0.8 
67 71.8 62.6 1.2 14.4 2.5 

ND：検出されず 23 
 24 

23 
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（２）好気的土壌中及び好気的/嫌気的湛水土壌中運命試験 1 
埴土、壌質砂土及び埴壌土（英国）に、[3,6-tet-14C]クロフェンテジンをそれ2 

ぞれ 1.61、2.10 及び 2.10 mg/kg 乾土となるように添加し、好気的条件下、25℃3 
の暗条件で最長 360 日間インキュベートし、好気的土壌中運命試験が実施された。4 
また、好気的条件下で 30 日間インキュベート後、湛水及び窒素ガス置換し嫌気5 
的条件下、暗条件で最長 60 日間インキュベートし、好気的/嫌気的湛水土壌中運6 
命試験が実施された。各土壌を滅菌処理し好気的暗条件下、最長 30 日間インキ7 
ュベートする滅菌処理群が設定された。 8 
好気的土壌中及び好気的/嫌気的湛水土壌中における放射能分布及び残留成分9 

は表 24 に示されている。 10 
好気的条件下では、いずれの土壌においても、抽出画分中の放射能は経時的に11 

減少傾向を示した。一方、抽出残渣中の放射能は経時的に増加傾向を示し、好気12 
的条件下 360 日後には埴土で 37.9%TAR、壌質砂土で 29.7%TAR 及び埴壌土で13 
46.4%TAR であった。 14 
抽出画分中の放射能の減少に伴い、14CO2 の発生が増加し、その量は好気的条15 

件下で多く、滅菌土壌では僅かであった。 16 
クロフェンテジンは、好気的条件下ではいずれの土壌中においても経時的に減17 

少し、分解物として G が壌質砂土の 30 日後において最大 13.0%TAR 認められた18 
が、その他の分解物はいずれの土壌においても 6.2%TAR 以下であった。 19 

好気的条件下におけるクロフェンテジンの推定半減期は、埴土、壌質砂土及び20 
埴壌土でそれぞれ約 4、6 及び 8 週であった。（参照 2、5、6） 21 

 22 
表 24 好気的土壌中及び好気的/嫌気的湛水土壌中における 23 

放射能分布及び残留成分（%TAR） 24 

条

件 
土

壌 
処理後日

数（日） 
抽出 
画分 

     
抽出 
残渣 

14CO2 クロフェ

ンテジン 
分解物

G 
分解物

H 
分解物

I 
分解物

J 

好

気

的 

埴

土 

0 105 － － － － － 3.0 － 
7 86.0 68.6 3.3 1.0 <0.1 4.4 11.8 1.8 

14 75.7 60.8 1.1 0.8 <0.1 2.8 16.3 5.7 
30 48.7 － － － － － 30.1 17.1 
90 30.4 18.6 0.5 0.5 <0.1 0.5 28.2 37.5 
120 33.0 24.9 1.4 0.6 <0.1 1.1 31.9 31.3 
360 18.4 － － － － － 37.9 38.3 

壌

質

砂

土 

0 99.8 － － － － － 0.4 － 
7 103 62.1 5.2 2.2 0.1 6.2 2.6 0.7 

14 89.9 － － － － － 3.8 1.6 
30 82.5 54.7 13.0 0.8 0.6 3.6 8.2 6.1 
120 45.3 32.9 2.9 0.7 <0.1 0.7 21.0 36.9 
360 23.8 － － － － － 29.7 55.6 

埴 0 98.9 63.7 3.7 1.6 <0.1 2.9 1.2 － 

24 
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条

件 
土

壌 
処理後日

数（日） 
抽出 
画分 

     
抽出 
残渣 

14CO2 クロフェ

ンテジン 
分解物

G 
分解物

H 
分解物

I 
分解物

J 
壌

土 
7 96.4 60.9 1.2 1.1 <0.1 3.5 6.7 1.6 

14 91.4 70.3 0.9 0.7 <0.1 2.9 9.3 2.7 
30 81.0 56.7 1.3 1.2 <0.1 2.8 15.4 6.0 
90 58.8 42.0 3.1 1.2 <0.1 1.0 29.0 15.7 
120 52.1 34.2 1.6 1.0 <0.1 2.0 33.1 20.1 
360 33.3 22.4 1.6 0.6 <0.1 1.6 46.4 24.9 

好

気

的

／

嫌

気

的

湛

水 

埴

土 
61 20.8 8.1 0.6 0.8 0.1 1.5 48.1 17.2 
90 20.8 10.3 1.6 0.8 0.1 1.8 46.0 20.2 

壌

質

砂

土 

59 38.6 － － － － － 35.2 18.2 

90 33.0 － － － － － 38.7 14.2 

埴

壌

土 

60 28.0 － － － － － 60.5 10.8 

90 28.7 － － － － － 58.5 10.1 

滅

菌 

埴

土 

3 94.2 90.7 1.9 1.0 <0.1 1.3 7.8 0.1 
7 88.8 81.4 0.8 0.9 <0.1 1.1 14.2 0.1 

14 88.8 66.7 2.5 0.7 0.3 0.8 19.9 0.1 
20 82.4 － － － － － 24.1 0.1 
30 69.2 － － － － － 30.0 0.2 

壌

質

砂

土 

1 105 69.5 3.3 2.1 <0.1 3.8 1.0 <0.1 
3 101 － － － － － 1.8 <0.1 
7 95.7 － － － － － 2.2 <0.1 

14 94.5 49.8 4.2 1.0 0.1 2.8 4.7 <0.1 
20 94.6 54.6 4.0 1.3 <0.1 1.2 6.8 <0.1 
30 94.1 46.8 2.7 1.6 0.1 6.4 7.6 0.1 

埴

壌

土 

1 100 － － － － － 1.9 <0.1 
3 102 － － － － － 5.0 <0.1 
7 95.5 － － － － － 8.3 <0.1 

14 88.4 － － － － － 12.7 0.1 
20 85.2 － － － － － 16.9 0.1 
30 79.0 － － － － － 26.0 0.1 

－：測定せず 1 
 2 
クロフェンテジンは土壌微生物によってテトラジン環が酸化的に開裂して分3 

解物 G 及び H が生成し、I 及び J を経て最終的に CO2に分解されると考えられ4 
た。 5 

 6 
（３）土壌表面光分解試験① 7 

[3,6-tet-14C]クロフェンテジンを砂壌土（採取地不明）の表面に 4.7 mg/kg 乾8 
土となるように全体に均一に処理した後、太陽光（光強度不明、英国）に最長9 

25 
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31 日間照射して、土壌表面光分解試験が実施された。 1 
太陽光照射により、照射 31 日後に未変化のクロフェンテジンは 87.6%TAR に2 

減少し、分解物Kは 5.6%TARまで増加した。ほかに分解物は認められなかった。3 
抽出残渣は最大で照射 24 日後に 10.2%TAR であった。暗所対照区ではクロフェ4 
ンテジンはほとんど分解しなかった。（参照 2） 5 
 6 

（４）土壌表面光分解試験② 7 
[3-tet-14C]クロフェンテジンを砂壌土（採取地不明）の表面に 4.7 mg/kg 乾土8 

となるように全体に均一に処理した後、太陽光（光強度不明、英国）に最長 31 日9 
間照射して、土壌表面光分解試験が実施された。 10 
太陽光照射により、照射 31 日後に未変化のクロフェンテジンは 85.9%TAR に11 

減少し、分解物Kは 5.5%TARまで増加した。ほかに分解物は認められなかった。12 
抽出残渣は最大で照射 24 日後に 9.2%TAR であった。暗所対照区ではクロフェ13 
ンテジンはほとんど分解しなかった。（参照 2） 14 
 15 

（５）土壌溶脱試験 16 
 [3,6-tet-14C]クロフェンテジンを 8 mg/kg 乾土で添加した土壌試料を、砂壌土、17 

砂土、シルト質壌土及び埴土（英国）の土壌カラムの最上部に充てんし、0.01M18 
塩化カルシウム水溶液を 34 mL/日の流速で 30 日間流して、土壌溶脱試験が実施19 
された。 20 
土壌からの回収率は、少なくとも 87.6%TAR であった。 21 
クロフェンテジンはいずれの土壌においても処理層に 85.9%TAR 以上が残存22 

し、処理層の下層 0〜2.5 及び 2.5〜5.0 cm への移行量はそれぞれ 0.29〜9.47 及23 
び 0.18〜0.42%TAR であった。 24 
以上より、クロフェンテジン及び分解物は、4 種類の土壌に対して溶脱性は低25 

いと考えられた。（参照 2） 26 
 27 

４．水中運命試験 28 
（１）加水分解試験① 29 

[3,6-tet-14C]クロフェンテジンを pH 4.95（フタル酸緩衝液）、pH 6.98（リン30 
酸緩衝液）及び pH 9.18（ホウ酸緩衝液）の滅菌緩衝液に 0.014 及び 0.026 mg/L31 
で添加し、pH 4.95 及び 6.98 では 22±1 及び 38±1℃、pH 9.18 では 10±1 及32 
び 22±1℃で、暗条件下、最長 720 時間インキュベートして、加水分解試験が実33 
施された。 34 
加水分解による放射能分布は表 25、推定半減期は表 26 に示されている。 35 
処理 24 時間後に 22℃では pH 4.95 及び 6.98 緩衝液中でそれぞれ 79.3〜84.236 

及び 50.7〜55.2%TAR、38℃では pH 4.95及び pH 6.98緩衝液中でそれぞれ 68.337 
〜69.4 及び 4.1%TAR 認められた。 38 

26 
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クロフェンテジンは pH 及び温度の上昇とともに分解が促進された。（参照 2、1 
6） 2 

 3 
表 25 加水分解による放射能分布（%TAR） 4 

温度

（℃） 
処理時間 
（hr） 

クロフェンテジン 1) 
pH 4.95 pH 6.98 pH 9.18 

10 8   71～72.1 
24   29.4～39.2 

22 

42) 91.6～93.1 85.3～86.5 48.8～49.4 
24 79.3～84.2 50.7～55.2  
96 66.3～67.0 10.2～11.9  

168 51.9～54.2 3.3～3.4  

38 
8  34.6～36.1  
24 68.3～69.4 4.1  
96 22.9～26.1   

1)：各試験濃度で得られた結果の範囲 5 
2)：pH4.95 では 4.2 6 
⁄ ：該当なし 7 

 8 
表 26 推定半減期（時間） 9 

温度

（℃） pH 4.95 pH 6.98 pH 9.18 

10   16.8 
22 249 34.4 4.3 
38 49.8 5.1  
⁄ ：該当なし 10 

 11 
（２）加水分解試験② 12 

[3-tet-14C]クロフェンテジンを pH 4.95（フタル酸緩衝液）、pH 6.98（リン酸13 
緩衝液）及び pH 9.18（ホウ酸緩衝液）の緩衝液に 0.029〜0.030 mg/L で添加し、14 
pH 4.95 及び pH 6.98 では 38±1℃でそれぞれ 74 時間 45 分及び 7 時間 45 分、15 
pH 9.18 では 22±1℃で 6 時間 45 分インキュベートして、加水分解試験が実施16 
された。 17 
クロフェンテジンは pH 4.95、6.98 及び 9.18 においてそれぞれ最大で 66.7、18 

42.6 及び 31.9%TAR 認められた。主要分解物は G であり、それぞれ最大で 13.7、19 
38.0 及び 45.1%TAR 認められた。そのほか分解物 I 及び K が 7.0%TAR 以下認20 
められた。（参照 2、6） 21 

 22 
（３）加水分解試験③ 23 

[3-tet-14C]クロフェンテジンを、pH 4（クエン酸緩衝液）、pH 7（イミダゾー24 
ル緩衝液）及び pH 9（ホウ酸緩衝液）の滅菌緩衝液に 2.07 µg/L となるように25 
添加し、暗条件下、pH 4 及び 9 では 49.1℃で最長 5 日間、pH 7 では 25.0 及び26 

27 
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35.5℃で最長 21 日間インキュベートして、加水分解試験が実施された。 1 
49.1℃において、pH 4 ではクロフェンテジンの分解は僅かであった。pH 9 で2 

はクロフェンテジンは速やかに分解し、推定半減期は 2.4 時間未満であった。分3 
解物 G が最大で 93.7%TAR、分解物 I/K が最大で 62.6%TAR 認められた。 4 

pH 7 では、25.0 及び 35.5℃のいずれの温度においてもクロフェンテジンは速5 
やかに分解し、25.0℃で処理 7 日後、35.5℃で処理 2 日後に検出されなくなった。 6 

25.0 及び 35.5℃においては、分解物 G が最大 42.2 及び 83.8%TAR 認められ7 
た。分解物 K は 25.0℃では処理 7 日以降、35.5℃では処理 3 日以降に定常状態8 
となった。分解物 I は最大で 9.5%TAR であった。 9 
クロフェンテジンの pH 7 における推定半減期は、25.0 及び 35.5℃でそれぞれ10 

1.1 及び 0.6 日であった。（参照 2） 11 
 12 

（４）水中光分解試験① 13 
[3-tet-14C]クロフェンテジンを pH 5.05（酢酸緩衝液）の滅菌緩衝液に 0.25 14 

mg/L となるように添加し、6.8〜28.4℃で最長 31 日間、太陽光（光強度不明、15 
英国）を照射して、水中光分解試験が実施された。また、[3-tet-14C]クロフェン16 
テジンを 4.5 mg/L となるように添加し、6.8〜28.4℃で太陽光を最長 39 日間照17 
射して、代謝物同定試験が実施された。 18 
未変化のクロフェンテジンは経時的に減少し、照射 31 日後において 5.7%TAR19 

であった。主要分解物として、K が最大で照射 24 日後に 78.8%TAR 認められた。20 
ほかに、照射 31 日後に分解物 L が 8.3%TAR、分解物 I が 1.5%TAR 認められた。 21 

暗所下 31 日後の試料中において、クロフェンテジンが 58.4%TAR、分解物 K、22 
L 及び I がそれぞれ 6.4、12.8 及び 4.3%TAR であった。（参照 2、6） 23 

 24 
（５）水中光分解試験② 25 

クロフェンテジンを、滅菌精製水及び自然水（河川水、神奈川）に約 0.2 mg/L26 
となるように添加し、25℃で最長 48 時間、キセノン光（53.1〜53.5 W/m2、波27 
長 300〜400 nm）を照射して、水中光分解試験が実施された。 28 

クロフェンテジンは経時的に減少し、照射 48 時間後において滅菌精製水中及29 
び自然水中でそれぞれ 17 及び 3%TAR であった。 30 
暗所下 48 時間後の試料中において、クロフェンテジンは滅菌精製水中及び自31 

然水中でそれぞれ 79 及び 39%TAR であった。 32 
クロフェンテジンの光分解による滅菌精製水及び自然水中の推定半減期は、光33 

照射下でそれぞれ 0.7 及び 0.4 日、暗所下で 5.8 日及び 1.5 日、東京における年34 
間平均太陽光換算値は滅菌精製水及び自然水中でそれぞれ 4.1 及び 2.2 日であっ35 
た。（参照 2） 36 

 37 

28 
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５．土壌残留試験 1 
火山灰土・埴壌土（宮崎）、火山灰土・壌土（茨城）及び洪積土・砂壌土（愛2 

知）を用いて、クロフェンテジン及び代謝物 B を分析対象化合物とした土壌残3 
留試験が実施された。 4 

結果は表 27 に示されている。（参照 2） 5 
 6 

表 27 土壌残留試験成績 7 
試験 処理濃度 土壌 推定半減期 3)（日） 

容器内試験 1) 
（畑地状態） 

1.5 mg/kg 乾土 
火山灰土・壌土 7 
火山灰土・埴壌土 4 

1.26 mg/kg 乾土 洪積土・砂壌土 6 
ほ場試験 2) 

（施設、畑地状態） 1,250 g ai/haｘ2 回 
洪積土・砂壌土 75 
火山灰土・埴壌土 27 

1)：標準品を使用 8 
2)：50%フロアブル剤を使用 9 
3)：クロフェンテジン＋分解物 B 10 

 11 
６．作物等残留試験 12 
（１）作物残留試験 13 

果実及び茶を用いて、クロフェンテジン及び代謝物 B を分析対象化合物とした14 
作物残留試験が実施された。 15 
結果は別紙 3 に示されている。 16 
クロフェンテジン及び代謝物 B の合量の最大残留値は、散布 21 日後に収穫し17 

た茶（荒茶）の 13.0 mg/kg であった。（参照 2） 18 
 19 

（２）畜産物残留試験 20 
① ウシ① 21 

ホルスタイン種泌乳牛（一群雌 3 頭）に、クロフェンテジンを 28 日間混餌［原22 
体：0、200（1 倍量）、600（3 倍量）及び 2,000（10 倍量） mg/頭/日］投与し、23 
全クロフェンテジン 3を分析対象化合物として畜産物残留試験が実施された。 24 
結果は別紙 4 に示されている。 25 
全クロフェンテジンの最大残留値は、投与 14 日後の乳汁で 0.27 µg/g、肝臓で26 

3.1 µg/g、腎臓で 0.55 µg/g、心臓で 0.05 µg/g であった。（参照 5） 27 
 28 

② ウシ② 29 
ウシ（品種不明、一群 4 頭）に、クロフェンテジン（原体：0 及び 0.02 mg/kg30 

3 クロフェンテジン及び代謝物を代謝物 J に変換、分析し、クロフェンテジンに換算したもの（以下

同じ。）。 

29 
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体重/日）を 28 日間カプセル経口投与し、全クロフェンテジンを分析対象化合物1 
として、畜産物残留試験が実施された。 2 
全クロフェンテジンの最大残留値は、肝臓及び腎臓のいずれの試料においても3 

検出限界（0.05 µg/g）未満であった。（参照 5） 4 
 5 

③ ニワトリ 6 
産卵鶏（品種不明、1 群 10 羽）に、クロフェンテジンを 0、0.05、0.15、0.507 

及び 6.0 mg/kg の濃度で 28 日間混餌投与し、全クロフェンテジンを分析対象化8 
合物として畜産物残留試験が実施された。 9 
結果は別紙 4 に示されている。 10 
全クロフェンテジンの最大残留値は、投与 29 日後の卵では 0.06 µg/g、肝臓、11 

腎臓、腹部脂肪及び皮下脂肪（皮膚を含む。）ではそれぞれ 0.08、0.06、0.1312 
及び 0.09 µg/g であった。（参照 5） 13 

 14 
７．一般薬理試験 15 

ラット、マウス、ウサギ、モルモット及びネコを用いた一般薬理試験が実施さ16 
れた。結果は表 28 に示されている。（参照 2、3） 17 

 18 
表 28 一般薬理試験概要 19 

試験の種類 動物種 動物数 
/群 

投与量 
(mg/kg体重) 
(投与経路) 

最大無作用量 
(mg/kg体重) 

最小作用量 
(mg/kg体重) 結果の概要 

中

枢

神

経

系 

一般状態 

Wistar 
ラット 雄10 

0、100、
300、1,000 

(経口) 
1,000 － 影響なし 

ddY マウス 雄10 
0、100、

300、1,000 
(経口) 

300 1,000 
1,000 mg/kg 体重： 
腹臥歩行（投与後 90～120
分、1/10 例） 

呼

吸 
・

循

環

器

系 

呼吸数､血圧､心

拍数、心電図 
ネコ 

（系統不明） 雄 3 
0､100､300､

1,000 
(経口)  

1,000 － 影響なし 

自

律

神

経

系 

摘出回腸 日本白色種 
ウサギ 雄 3 

0､10-9、

10-8､10-7 

g/mL 
(in vitro)  

10-7 g/mL － 影響なし 

摘出回腸 
（アゴニスト作用） 

Hartley 
モルモット 雄 5 

0､10-9、

10-8､10-7 

g/mL 
(in vitro)  

10-7 g/mL － 影響なし 

消

化

胃腸管輸送能 
(炭末輸送能) ddY マウス 雄10 0､100､300､

1,000 1,000 － 影響なし 
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試験の種類 動物種 動物数 
/群 

投与量 
(mg/kg体重) 
(投与経路) 

最大無作用量 
(mg/kg体重) 

最小作用量 
(mg/kg体重) 結果の概要 

器

系 
(経口) 

骨

格

筋

系 

摘出横隔膜神経

筋 
Wistar 
ラット 雄5 

0､10-9、

10-8､10-7 

g/mL 
(in vitro)  

10-7 g/mL － 影響なし 

血

液 

出血時間 ddY マウス 雄10 
0､100､300､

1,000 
(経口) 

1,000 － 影響なし 

血液凝固 
Wistar 
ラット 雄6 

0､100､300､
1,000 
(経口) 

1,000 － 影響なし 

溶血作用 
日本白色種 

ウサギ 雄3 

0､10-9、

10-8､10-7 

g/mL 
(in vitro)  

10-7 g/mL － 影響なし 

注）溶媒は、いずれの試験とも 0.5%CMC ナトリウム水溶液を用いた。 1 
－：最小作用量は設定されなかった。 2 
 3 
８．急性毒性試験 4 

クロフェンテジン（原体）のラット、マウス、モルモット、ハムスター及びイ5 
ヌを用いた急性毒性試験が実施された。結果は表 29 に示されている。（参照 2、6 
3、7） 7 

 8 
表 29 急性毒性試験概要（原体） 9 

投与 
経路 動物種 LD50（mg/kg 体重） 観察された症状 

（投与後時間） 雄 雌 

経口 

SD ラット 1) 
雌雄各 6 匹 >3,200 >3,200 

雄：1,130 mg/kg 体重投与群で流涎（投与

25 分後から、1/6 例） 
3,200 mg/kg 体重投与群で尿失禁（投与

23 分後から、1/6 例） 
雌：症状なし 
雌雄：死亡例なし 

SD ラット 2) 
雌雄各 5 匹 >5,200 >5,200 雌雄：症状及び死亡例なし 

ICR マウス 1) 
雌雄各 6 匹 >3,200 >3,200 雌雄：症状及び死亡例なし 

ICR マウス 2) 
雌雄各 5 匹 >5,200 >5,200 雌雄：症状及び死亡例なし 

シリアン 
ハムスター1) 
雌雄各 6 匹 

>3,200 >3,200 雌雄：症状及び死亡例なし 

Hartley 
モルモット 1) 

雌 2 匹 
 >1,500 雌：症状及び死亡例なし 
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ビーグル犬 1) 
雌雄各 1 匹 >2,000 >2,000 雌雄：症状及び死亡例なし 

経皮 

SD ラット 1) 
雌雄各 6 匹 >1,330 >1,330 雌雄：症状及び死亡例なし 

SD ラット 2) 
雌雄各 5 匹 >2,100 >2,100 雌雄：症状及び死亡例なし 

吸入 Wistar ラット 
雌雄各 5 匹 

LC50（mg/L） 雌雄：円背、立毛、被毛浸潤 
雌雄：死亡例なし >5.20 >5.20 

溶媒：1) 0.5%トラガントゴム水溶液、2) 0.5%CMC ナトリウム水溶液 1 
／：該当なし 2 

 3 
９．眼・皮膚に対する刺激性及び皮膚感作性試験 4 

クロフェンテジン（原体）の NZW ウサギを用いた眼刺激性並びに Hartley モル5 
モットを用いた皮膚刺激性試験及び皮膚感作性試験（Maximization 法）が実施さ6 
れた。 7 
その結果、ウサギの眼粘膜に対して、結膜刺激反応が認められたが、48 時間以8 

内に回復した。モルモットの皮膚に対して軽度の刺激性及び感作性が認められた。9 
（参照 2、3） 10 

 11 
１０．亜急性毒性試験 12 
（１）90日間亜急性毒性試験（ラット）① 13 

SD ラット（一群雌雄各 20 匹、回復群：一群雌雄各 5 匹）を用いた混餌（原14 
体：0、40、400 及び 4,000 ppm、平均検体摂取量は表 30 参照）投与による 9015 
日間亜急性毒性試験が実施された。回復群には 90 日間の検体投与終了後、6 週16 
間の回復期間が設けられた。 17 

 18 
表 30 90日間亜急性毒性試験（ラット）①の平均検体摂取量 19 

投与群 40 ppm 400 ppm 4,000 ppm 
平均検体摂取量 

（mg/kg 体重/日） 
雄 2.65 26.2 265 
雌 2.96 29.3 292 

 20 
各投与群で認められた毒性所見は表 31 に示されている。 21 
6 週間の回復期間後、肝重量及び小葉中心性肝細胞肥大はほぼ完全に回復し、22 

腎及び脾重量は回復傾向が認められた。 23 
本試験において、400 ppm 以上投与群の雌雄で肝絶対及び比重量 4増加等が認24 

められたので、無毒性量は雌雄とも 40 ppm（雄：2.65 mg/kg 体重/日、雌：2.96 25 
mg/kg 体重/日）であると考えられた。（参照 2、3、4、7） 26 

 27 

4 体重比重量を比重量という（以下同じ。）。 
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表 31 90日間亜急性毒性試験（ラット）①で認められた毒性所見 1 
投与群 雄 雌 

4,000 ppm  ・体重増加抑制及び摂餌量減少 
（投与 2 週以降） 

・腎絶対及び比重量増加 

・体重増加抑制（投与 2 週以降）

及び摂餌量減少（投与 5 週以降） 
・脾絶対及び比重量増加 
・小葉中心性肝細胞肥大 1) 

400 ppm 以上 ・TP、Alb 及び Chol 増加 
・肝絶対及び比重量増加 
・小葉中心性肝細胞肥大 1) 

・Chol 増加 
・肝絶対及び比重量増加 

40 ppm 以上 毒性所見なし 毒性所見なし 
1) 統計解析は実施されなかった。 2 

 3 
（２）90日間亜急性毒性試験（ラット）② 4 

SD ラット（一群雌雄各 20 匹、中間と殺群：一群雌雄各 5 匹、回復群：一群5 
雌雄各 5 匹）を用いた混餌（原体：0、3,000、9,000 及び 27,000 ppm、平均検6 
体摂取量は表 32 参照）投与による 90 日間亜急性毒性試験が実施された。投与7 
64 日後に中間と殺が実施され、回復群には 90 日間の検体投与終了後、4 週間の8 
回復期間が設けられた。 9 

 10 
表 32 90日間亜急性毒性試験（ラット）②の平均検体摂取量 11 

投与群 3,000 ppm 9,000 ppm 27,000 ppm 
平均検体摂取量 

（mg/kg 体重/日） 
雄 202 602 1,900 
雌 221 662 1,990 

 12 
各投与群で認められた毒性所見は表 33 に示されている。 13 
各投与群で認められた毒性所見は 4 週間の回復期間後観察されなかった。 14 
本試験において、3,000 ppm 以上投与群の雌雄で肝絶対及び比重量増加、小葉15 

中心性肝細胞肥大等が認められたので、無毒性量は雌雄とも 3,000 ppm 未満16 
（雄：202 mg/kg 体重/日未満、雌：221 mg/kg 体重/日未満）であると考えられ17 
た。（参照 2、3、4） 18 

 19 
表 33 90日間亜急性毒性試験（ラット）②で認められた毒性所見 20 

投与群 雄 雌 
27,000 ppm  ・死亡（2 例） 

・Ht 減少 
 

9,000 ppm 以上 ・体重増加抑制及び摂餌量減少§ 
（投与 1 週以降） 

・Hb、MCV 及び MCH 減少 
・TG 増加 

・体重増加抑制（投与 4 週以降）

及び摂餌量減少§（投与 1 週以降） 
・Hb、Ht 及び MCH 減少 

3,000 ppm 以上 ・脱毛（投与 1 週以降） 
・T.Chol、TP、Alb 及び Glob 増加 
・A/G 比減少 

・脱毛 2)（投与 31 週以降） 
・Glob、T.Chol 及び TG 増加 
・A/G 比減少 
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・肝絶対及び比重量増加 
・小葉中心性肝細胞肥大 1) 
・甲状腺ろ胞細胞肥大及びコロイ

ド枯渇 1) 

・肝絶対及び比重量増加 
・小葉中心性肝細胞肥大 1) 
・甲状腺ろ胞細胞肥大及びコロイ

ド枯渇 1) 
§：統計学的有意差はないが毒性影響と判断した。 1 
1) 統計解析は実施されなかった。 2 
2) 9,000 ppm 以上投与群では投与 1 週以降。 3 

 4 
ラットを用いた 90 日間亜急性毒性試験①及び②［10.(1)及び(2)］の総合評価5 

として、無毒性量は雌雄とも 40 ppm（雄：2.65 mg/kg 体重/日、雌：2.96 mg/kg6 
体重/日）であると考えられた。 7 

 8 
（３）90日間亜急性毒性試験（マウス） 9 

ICR マウス（一群雌雄各 20 匹）を用いた混餌（原体：0、200、1,000 及び 5,000 10 
ppm、平均検体摂取量は表 34 参照）投与による 90 日間亜急性毒性試験が実施さ11 
れた。 12 

 13 
表 34 90日間亜急性毒性試験（マウス）の平均検体摂取量 14 

投与群 200 ppm 1,000 ppm 5,000 ppm 
平均検体摂取量 

（mg/kg 体重/日） 
雄 30.3 151 757 
雌 35.2 177 885 

 15 
各投与群で認められた毒性所見は表 35 に示されている。 16 
本試験において、1,000 ppm 以上投与群の雄で TG 増加、雌でリン増加が認め17 

られたので、無毒性量は雌雄とも 200 ppm（雄：30.3 mg/kg 体重/日、雌：35.2 18 
mg/kg 体重/日）であると考えられた。（参照 2、3、4、7） 19 

 20 
表 35 90日間亜急性毒性試験（マウス）で認められた毒性所見 21 

投与群 雄 雌 
5,000 ppm ・リン増加 

・肝絶対及び比重量増加 
・小葉中心性肝細胞肥大 1) 

 

1,000 ppm 以上 ・TG 増加 ・リン増加 
・甲状腺絶対及び比重量増加 

200 ppm 毒性所見なし 毒性所見なし 
1) 統計解析は実施されなかった。 22 

 23 
（４）90日間亜急性毒性試験（イヌ） 24 

ビーグル犬（一群雌雄各 4 匹）を用いた混餌（原体：0、3,200、8,000 及び 20,000 25 
ppm、平均検体摂取量は表 36 参照）投与による 90 日間亜急性毒性試験が実施さ26 
れた。 27 
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 1 
表 36 90日間亜急性毒性試験（イヌ）の平均検体摂取量 2 

投与群 3,200 ppm 8,000 ppm 20,000 ppm 
平均検体摂取量 

（mg/kg 体重/日） 
雄 124 306 705 
雌 130 296 783 

 3 
本試験において、雄では検体投与による影響は認められず、8,000 ppm 以上投4 

与群の雌で肝絶対及び比重量増加が認められたので、無毒性量は雄で本試験の最5 
高用量 20,000 ppm（705 mg/kg 体重/日）、雌で 3,200 ppm（130 mg/kg 体重/6 
日）であると考えられた。（参照 2、3） 7 

 8 
（５）90 日間亜急性神経毒性試験（ラット） 9 

SD ラット（一群雌雄各 10 匹）を用いた混餌（原体：0、250、1,750 及び 12,300 10 
ppm、平均検体摂取量は表 37 参照）投与による 90 日間亜急性神経毒性試験が11 
実施された。 12 

 13 
表 37 90日間亜急性神経毒性試験（ラット）の平均検体摂取量 14 

投与量 250 ppm 1,750 ppm 12,300 ppm 
平均検体摂取量 

（mg/kg 体重/日） 
雄 18.5 131 931 
雌 24.8 168 1,220 

 15 
本試験において、12,300 ppm 投与群の雌で体重増加抑制（投与 9 週以降）が16 

認められたので、無毒性量は雄で本試験の最高用量 12,300 ppm（931 mg/kg 体17 
重/日）、雌で 1,750 ppm（168 mg/kg 体重/日）であると考えられた。亜急性神18 
経毒性は認められなかった。（参照 2） 19 

 20 
１１．慢性毒性試験及び発がん性試験 21 
（１）1 年間慢性毒性試験（イヌ） 22 

ビーグル犬（一群雌雄各 6 匹）を用いた混餌（原体：0、50、1,000 及び 20,000 23 
ppm、平均検体摂取量は表 38 参照）投与による 1 年間慢性毒性試験が実施され24 
た。 25 

 26 
表 38 1年間慢性毒性試験（イヌ）の平均検体摂取量 27 

投与量 50 ppm 1,000 ppm 20,000 ppm 
平均検体摂取量 

（mg/kg 体重/日） 
雄 1.75 33.2 693 
雌 1.70 38.8 719 

 28 
各投与群で認められた毒性所見は表 39 に示されている。 29 
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本試験において、1,000 ppm 以上投与群の雌雄で Chol 及び TG 増加等が認め1 
られたので、無毒性量は雌雄とも 50 ppm （雄：1.75 mg/kg 体重/日、雌：1.70 2 
mg/kg 体重/日）であると考えられた。（参照 2、3、4） 3 

 4 
表 39 1年間慢性毒性試験（イヌ）で認められた毒性所見 5 

投与群 雄 雌 
20,000 ppm ・ALP 増加 

・肝絶対及び比重量増加 
・好酸性化を伴う門脈周囲性肝細

胞肥大 1) 

・門脈周囲性肝細胞肥大 1) 

・肝絶対重量増加 
・甲状腺絶対及び比重量増加 

1,000 ppm 以上 ・Chol 及び TG 増加 ・Chol 及び TG 増加 
・肝比重量増加 
・門脈周囲性肝細胞好酸性変化 

50 ppm 毒性所見なし 毒性所見なし 
1) 統計解析は実施されなかった。 6 

 7 
（２）2 年間慢性毒性/発がん性併合試験（ラット） 8 

SD ラット［一群雌雄各 50 匹、中間と殺群（52 週）：一群雌雄各 20 匹］を用9 
いた混餌（原体：0、10、40 及び 400 ppm、平均検体摂取量は表 40 参照）投与10 
による 2 年間慢性毒性/発がん性併合試験が実施された。 11 

 12 
表 40 2年間慢性毒性/発がん性併合試験（ラット）の平均検体摂取量 13 

投与量 10 ppm 40 ppm 400 ppm 
平均検体摂取量 

（mg/kg 体重/日） 
雄 0.43 1.72 17.3 
雌 0.55 2.18 22.1 

 14 
各投与群で認められた毒性所見（非腫瘍性病変）は表 41、甲状腺腫瘍の発生15 

頻度は表 42 に示されている。 16 
400 ppm 投与群の雄で f-T4の増加が認められた。 17 
検体投与に関連した腫瘍性病変として、400 ppm 投与群の雄で甲状腺ろ胞細胞18 

腺腫及び腺癌の合計の発生頻度の増加が認められた。 19 
本試験において、400 ppm 投与群の雌雄で肝絶対及び比重量増加等が認められ20 

たので、無毒性量は雌雄とも 40 ppm（雄：1.72 mg/kg 体重/日、雌：2.18 mg/kg21 
体重/日）であると考えられた。（参照 2、3、4、7） 22 
（甲状腺に対する影響については［14.(4)及び(5)］を参照） 23 
 24 

表 41 2年間慢性毒性/発がん性併合試験（ラット）で認められた毒性所見 25 
(非腫瘍性病変) 26 

投与群 雄 雌 
400 ppm ・肝絶対及び比重量増加 

・小葉中心性肝細胞肥大及び空胞 
・肝絶対及び比重量増加 
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化 
・甲状腺コロイド凝集 
・ハーダー腺間質単核細胞浸潤 

40 ppm 以下 毒性所見なし 毒性所見なし 
 1 

表 42 甲状腺腫瘍の発生頻度 2 
性別 雄 雌 
投与群 

（ppm） 0 10 40 400 0 10 40 400 

検査動物数（匹） 70 70 70 70 69 70 68 70 
ろ胞細胞過形成 2 2 8 5 0 0 1 3 
ろ胞細胞腺腫 1 1 0 3 2 0 1 1 
ろ胞細胞腺癌 1 1 2 5 1 0 0 0 

ろ胞細胞腺腫＋腺癌 2 2 2 8♭ 3 0 1 1 
♭：p<0.1（カイ二乗検定又は Kruskal Wallis の層別順位検定） 3 

 4 
（３）105週間発がん性試験（マウス） 5 

ICR マウス（一群雌雄各 52 匹）を用いた混餌（原体：0、50、500 及び 5,000 6 
ppm、平均検体摂取量は表 43 参照）投与による 105 週間発がん性試験が実施さ7 
れた。 8 

 9 
表 43 105週間発がん性試験の平均検体摂取量 10 

投与群 50 ppm 500 ppm 5,000 ppm 
平均検体摂取量 
（mg/kg 体重/日） 

雄 5.0 50.7 543 
雌 5.3 56.9 557 

 11 
各投与群で認められた毒性所見（非腫瘍性病変）は表 44 に示されている。 12 
5,000 ppm 投与群の雌で死亡率が増加し、死因はアミロイド変性と考えられた。 13 
500 ppm 以上投与群の雄及び 5,000 ppm 投与群の雌において、良性及び悪性14 

の肝細胞腫瘍の合計が統計学的有意差をもって増加したが、用量相関が認められ15 
なかったことから、検体投与によるものではないと考えられた。 16 
検体投与により発生頻度の増加した腫瘍性病変は認められなかった。 17 
本試験において、5,000 ppm 投与群の雄で体重増加抑制等、雌で死亡率増加等18 

が認められたので、無毒性量は雌雄とも 500 ppm（雄：50.7 mg/kg 体重/日、雌：19 
56.9 mg/kg 体重/日）であると考えられた。発がん性は認められなかった。（参20 
照 2、3、4、7） 21 

 22 
 23 
 24 
 25 
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表 44 105週間発がん性試験（マウス）で認められた毒性所見 1 
(非腫瘍性病変)  2 

投与群 雄 雌 
5,000 ppm ・体重増加抑制 

・精巣絶対及び比重量増加 
・死亡率増加 
・肝及び心絶対及び比重量増加 

500 ppm 以下 毒性所見なし 毒性所見なし 
 3 

１２．生殖発生毒性試験 4 
（１）2 世代繁殖試験（ラット） 5 

SDラット（一群雌雄各 30〜40匹）を用いた混餌（原体：0､4、40及び 400 ppm、6 
平均検体摂取量は表 45 参照）投与による 2 世代繁殖試験が実施された。 7 

 8 
表 45 2世代繁殖試験（ラット）の平均検体摂取量 9 

投与群 4 ppm 40 ppm 400 ppm 

平均検体摂取量 
(mg/kg 体重/日) 

P 世代 
雄 0.28 2.79 27.8 
雌 0.33 3.22 31.7 

F1世代 
雄 0.35 3.57 36.1 
雌 0.39 3.85 38.5 

F2世代 
雄 0.36 3.55 36.1 
雌 0.38 3.85 39.3 

 10 
本試験において、親動物では、雄では検体投与の影響は認められず、400 ppm11 

投与群の F1雌で体重増加抑制、児動物では 400 ppm 投与群の F2児動物で体重12 
増加抑制が認められたので、無毒性量は親動物の雄で本試験の最高用量 400 ppm13 
（P 雄：27.8 mg/kg 体重/日、F1雄：36.1 mg/kg 体重/日、F2雄：36.1 mg/kg 体14 
重/日）、雌で 40 ppm（P 雌：3.22 mg/kg 体重/日、F1雌：3.85 mg/kg 体重/日、15 
F2雌：3.85 mg/kg 体重/日）、児動物では雌雄とも 40 ppm（P 雄：2.79 mg/kg16 
体重/日、P 雌：3.22 mg/kg 体重/日、F1雄：3.57 mg/kg 体重/日、F1雌：3.85 mg/kg17 
体重/日）であると考えられた。繁殖能に対する影響は認められなかった。（参照18 
2、3、4、7） 19 

 20 
（２）発生毒性試験（ラット） 21 

SD ラット（一群雌 37 匹）の妊娠 6～19 日に強制経口（原体：0､320､1,280 及22 
び 3,200 mg/kg 体重/日、溶媒：0.5%CMC ナトリウム水溶液）投与して、発生毒23 
性試験が実施された。 24 

3,200 mg/kg 体重/日投与群の母動物において体重増加抑制（妊娠 7〜21 日）25 
及び小葉中心性肝細胞肥大、1,280 mg/kg 体重/日以上投与群で肝絶対及び比重量26 
増加が認められ、胎児ではいずれの投与群においても検体投与の影響は認められ27 
なかったので、無毒性量は母動物で 320 mg/kg 体重/日、胎児で本試験の最高用28 
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量 3,200 mg/kg 体重/日であると考えられた。催奇形性は認められなかった。（参1 
照 2、3、4、7） 2 

 3 
（３）発生毒性試験（ウサギ） 4 

NZW ウサギ（一群雌 16 匹）の妊娠 7～28 日に強制経口（原体：0、250、1,0005 
及び 3,000 mg/kg 体重/日、溶媒：0.5%CMC ナトリウム水溶液）投与して、発生6 
毒性試験が実施された。 7 
本試験において、3,000 mg/kg 体重/日投与群の母動物で体重増加抑制（妊娠 78 

～10 日以降）、同投与群の胎児で低体重が認められたので、無毒性量は、母動9 
物及び胎児とも 1,000 mg/kg 体重/日であると考えられた。催奇形性は認められ10 
なかった。（参照 2、3、4、7） 11 

 12 
１３．遺伝毒性試験 13 

クロフェンテジン（原体）の細菌を用いた DNA 修復試験及び復帰突然変異試験、14 
酵母を用いた体細胞組み換え遺伝子変換試験、マウスリンパ腫細胞を用いた遺伝子15 
突然変異試験、チャイニーズハムスター肺由来線維芽細胞（CHL/IU）及び卵巣由16 
来細胞（CHO）を用いた in vitro 染色体異常試験、ラットを用いた優性致死試験並17 
びにマウスを用いた小核試験が実施された本間専門委員修文。 18 
結果は表 46 に示されている。チャイニーズハムスター肺由来線維芽細胞19 

（CHL/IU）を用いた in vitro 染色体異常試験において 6,000 µg/mL の高用量で弱20 
陽性の結果が認められたが、in vivo におけるマウスを用いた小核試験を含む他の21 
試験の結果は全て陰性であったことから、クロフェンテジンには生体において問題22 
となる遺伝毒性はないものと考えられた。（参照 2、3、4、7） 23 

 24 
表 46 遺伝毒性試験概要（原体）本間専門委員修正 25 

試験 対象 処理濃度・投与量 結果 
in 

vitro 
DNA 修復試験 

Bacillus subtilis 
（H-17､M-45 株） 

156～2,500 µg/ﾃﾞｨｽｸ（-S9） 
78.1～1,250 µg/ﾃﾞｨｽｸ（+S9） 陰性 

 
復帰突然 
変異試験 

Salmonella 
typhimurium 
 (TA98 ､ TA100 ､

TA1535、 TA1537､
TA1538 株) 

10~3,300 µg/ﾌﾟﾚｰﾄ (+/-S9) 

陰性 

 復帰突然 
変異試験 

S. typhimurium 
 (TA98 ､ TA100 ､

TA102 、 TA1535 、 
TA1537 株) 

50~5,000 µg/ﾌﾟﾚｰﾄ (+/-S9) 

陰性 

 復帰突然 
変異試験 

Escherichia coli 
 (WP2 uvrA 株) 

156~5,000 µg/ﾌﾟﾚｰﾄ (+/-S9) 
陰性 
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試験 対象 処理濃度・投与量 結果 

 
体細胞組み換え遺

伝子変換試験 

Saccharomyces 
cerevisiae (D7 株) 
（遺伝子変換、体細

胞組換え） 

12.5~200 µg/mL (+/-S9)  

陰性 

 
遺伝子突然 
変異試験 

マウスリンパ腫細胞 
（L5178Y TK） 

15~128 µg/mL（-S9） 
2~128 µg/mL（+S9） 

陰性 

 
染色体 
異常試験 

チャイニーズハムス

ター肺由来線維芽細

胞（CHL/IU） 

750~6,000 µg/mL (-S9：24、
48 時間処理) 
688~5,500 µg/mL (+S9：18
時間処理) 

弱陽性（-S9） 

 
染色体 
異常試験 

チャイニーズハムス

ター卵巣由来細胞

（CHO） 

0.4~4 µg/mL (+S9：2 時間処

理、-S9：20 時間処理) 
 

陰性 

in 
vivo 優性致死試験 

SD ラット 
(一群雄 30 匹、雌 60
匹) 

0.28、2.81 及び 27.8 mg/kg
体重/日（雄 104 日間混餌投

与、投与 74 日後に交配） 
陰性 

 小核試験 
ICR マウス (骨髄細

胞) 
 (一群雄 5 匹) 

800、1,600 及び 3,200 mg/kg
体重（24 時間間隔で 2 回強制

経口投与、6 時間後に採取） 
陰性 

 小核試験 
ICR マウス (骨髄細

胞) 
 (一群雌雄各 15 匹) 

8,000 mg/kg 体重（単回強制

経口投与後、24、48 及び 72
時間後に採取） 

陰性 

+/- S9：代謝活性化系存在下及び非存在下 1 
 2 

代謝物 B（植物由来）、分解物 I（土壌及び水由来）、代謝／分解物 J（土壌由3 
来）及び K（植物、土壌及び水由来）の細菌を用いた復帰突然変異試験が実施され4 
た。結果は表 47 に示されているとおり、全て陰性であった。（参照 2） 5 

 6 
表 47 遺伝毒性試験概要（代謝物／分解物 B、I、J及び K） 7 

被験物質 試験 対象 処理濃度・投与量 結果 

B 
復帰突然 
変異試験 

S. typhimurium 
 (TA98､TA100､TA1535、 
TA1537､TA1538 株) 

10~3,300 µg/ﾌﾟﾚｰﾄ 
(+/-S9) 陰性 

I 
復帰突然 
変異試験 

S. typhimurium 
(TA98 株) 

2,000 µg/ﾌﾟﾚｰﾄ (+S9) 
陰性 

J 

復帰突然 
変異試験 

S. typhimurium 
 (TA98 ､ TA100 ､ TA1535
株) 

10~250 µg/ﾌﾟﾚｰﾄ (+/-S9) 
陰性 

復帰突然 
変異試験 

S. typhimurium 
(TA98 株) 

400~2,000 µg/ﾌﾟﾚｰﾄ 
(+S9) 

陰性 
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被験物質 試験 対象 処理濃度・投与量 結果 

K 
復帰突然 
変異試験 

S. typhimurium 
 (TA98､TA100､TA1535、 
TA1537､TA1538 株) 

15~1,500 µg/ﾌﾟﾚｰﾄ 
(+/-S9) 陰性 

+/- S9：代謝活性化系存在下及び非存在下 1 
 2 

１４．その他の試験 3 
（１）肝薬物代謝酵素誘導（ラット） 4 

SD ラット（一群雌雄各 40 匹）にクロフェンテジンを 2 週間混餌（原体：0、5 
10、40 及び 400 ppm、平均検体摂取量不明）投与した後、肝ミクロソームを調6 
製し、肝比重量、肝タンパク量並びに P450、チトクローム b5、ECOD 及びアル7 
ドリンエポキシ化の活性を測定して、肝薬物代謝酵素に対する影響が検討された。8 
陽性対照として PB が用いられた。 9 
試験結果の概要は表 48 に示されている。 10 
40 ppm 以上投与群の雄で ECOD 活性増加、400 ppm 投与群の雄でチトクロ11 

ーム b5誘導及び肝比重量増加、雌で ECOD 活性増加、雌雄で P450 の誘導、ア12 
ルドリンエポキシ化活性増加及び肝タンパク量増加が認められた。クロフェンテ13 
ジンの投与により肝薬物代謝酵素の誘導が認められた。（参照 2、3、4） 14 

 15 
表 48 試験結果概要 16 

投与群 雄 雌 
400 ppm ・ 肝比重量（1.10 倍）及び肝タン

パク量（1.12 倍）増加 
・ アルドリンエポキシ化活性

（1.32 倍）増加 
・P450（1.36 倍）及びチトクロ

ーム b5（1.53 倍）誘導 

・肝タンパク量（1.12 倍）増加 
・ECOD 活性増加（1.20 倍） 
・アルドリンエポキシ化活性（1.22

倍）増加 
・P450（1.24 倍）誘導 

40 ppm以上 ・ECOD 活性（1.22 倍以上）増加 
 

40 ppm 以下 
影響なし 

10 ppm 影響なし 
 17 

（２）肝薬物代謝酵素誘導（マウス） 18 
離乳直後の ICR マウス（一群雄 9～10 匹）にクロフェンテジンを 8 週間混餌19 

（原体：0、400 及び 27,000 ppm、平均検体摂取量不明）投与した後、肝ミクロ20 
ソームを調製し、肝重量並びに P450 及びチトクローム b5の活性を測定して、肝21 
薬物代謝酵素に対する影響が検討された。陽性対照として PB が用いられた。 22 

27,000 ppm 投与群の雄においては、肝重量が 37%の増加、P450 及びチトク23 
ローム b5が対照群と比較してそれぞれ 3.2 倍及び 2.8 倍の誘導が認められ、検体24 
投与による肝薬物代謝酵素の誘導が認められた。（参照 2、3、4） 25 

 26 
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（３）下垂体前葉及び甲状腺に対する影響（ラット） 1 
SD ラット（一群雌雄各 40 匹）にクロフェンテジンを 6 週間混餌（原体：0、2 

400 及び 30,000 ppm）投与し、30,000 ppm 投与群（雄 5 匹）の甲状腺スライド3 
標本を用いて形態計測法を含む病理組織学的検査が実施された。また、0、4004 
及び 30,000 ppm 投与群（一群雌雄各 5 匹）の下垂体前葉及び甲状腺の電子顕微5 
鏡検査が実施された。 6 
甲状腺の病理組織学的検査の結果は表 49 に示されている。 7 
30,000 ppm 投与群において、甲状腺の総面積及びろ胞細胞数の増加が認めら8 

れた。 9 
下垂体前葉及び甲状腺の電子顕微鏡検査の結果、下垂体前葉では、30,000 ppm10 

投与群の雄（5/5 例）及び 400 ppm 投与群の雄（1/5 例）の TSH 産生細胞に粗11 
面小胞体の肥大及び拡張並びに中等度の電子密度の不定形物質を有する拡張し12 
た扁平嚢が認められた。雌では下垂体前葉に異常は認められなかった。甲状腺で13 
は、雌雄に検体投与に関連した異常は認められなかった。（参照 2、3、4） 14 

 15 
表 49 甲状腺の病理組織学的検査の結果 16 

投与群 総面積（mm2） ろ胞数 ろ胞細胞数 
対照群 2,520 730 15,800 
30,000 ppm 3,980* 910 23,100** 

注）表中の数値は両側甲状腺の平均値を示す。 17 
*：片側検定：p<0.05 18 
**：片側検定：p<0.01 19 
 20 

（４）甲状腺及び肝臓に対する影響（ラット） 21 
SD ラット（一群雄 20 匹）に 4 週間混餌（原体：0、10、400、3,000 及び 30,000 22 

ppm、平均検体摂取量は表 50 参照）投与して、甲状腺及び肝臓への影響が検討23 
された。 24 

 25 
表 50 平均検体摂取量 26 

投与群 10 ppm 400 ppm 3,000 ppm 30,000 ppm 
平均検体摂取量 
（mg/kg 体重/日） 雄 0.58 22.7 169 1,640 

 27 
400 ppm 以上投与群において、肝及び甲状腺絶対及び比重量増加、甲状腺ろ胞28 

細胞有糸分裂活性上昇、肥大及び過形成、コロイド枯渇並びに肝ミクロソーム29 
UDPGT 増加（400 ppm 投与群では 1.68～2.67 倍、30,000 ppm 投与群では 3.6830 
～5.44 倍）が認められた。（参照 2、3、4） 31 

 32 
（５）甲状腺に対する影響（ラット） 33 

ラットを用いた 2 年間慢性毒性/発がん性併合試験［11.(2)］において、400 ppm34 
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投与群の雄で甲状腺ろ胞細胞腫瘍の発生頻度が増加したため、SD ラット（一群1 
雄 60 匹、血液生化学的検査及び病理組織学的検査に各 30 匹）に 13 週間混餌（原2 
体：0、10、40、400 及び 30,000 ppm、平均検体摂取量は表 51 参照）投与して、3 
血液生化学的検査及び病理組織学的検査が実施され、甲状腺に対する影響が検討4 
された吉田専門委員修文。 5 

 6 
【吉田専門委員より】 7 
（網掛け部分）肝薬物代謝酵素と甲状腺関連ホルモンの測定であれば、生化学的検査だけに8 
したほうが、良いように思います。 9 

 10 
表 51 平均検体摂取量 11 

投与群 10 ppm 40 ppm 400 ppm 30,000 ppm 
平均検体摂取量 
（mg/kg 体重/日） 雄 0.71 2.88 28.9 2,250 

 12 
400 ppm 以上投与群で肝 UDPGT 増加（400 ppm 投与群では 1.63～1.80 倍、13 

30,000 ppm 投与群では 3.54～4.22 倍）、30,000 ppm 投与群で f-T3減少（0.8114 
倍）、T4増加（1.27 倍）及び TSH 増加（3.39 倍）が認められた。 15 

30,000 ppm 投与群において甲状腺絶対及び比重量増加並びにろ胞細胞肥大、16 
下垂体 TSH 産生細胞の限局性肥大が認められた。肝臓では、400 ppm 以上投与17 
群において肝絶対及び比重量増加が認められた。（参照 2、3、4） 18 

 19 
 20 

21 
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Ⅲ．食品健康影響評価 1 
参照に挙げた資料を用いて農薬「クロフェンテジン」の食品健康影響評価を実施2 

した。 3 
14C で標識されたクロフェンテジンの動物体内運命試験の結果、ラットにおいて4 

単回経口投与後 96 時間におけるクロフェンテジンの吸収率は少なくとも 0.1 5 
mg/kg 体重投与群で 21.6%、10 mg/kg 体重投与群で 19.2%及び 1,000 mg/kg 体重6 
投与群で 2.0%と考えられた。投与後 96 時間で糞中に 72.8～98.8%TAR、尿中に7 
2.0～21.7%TAR が認められ、主に糞中に排泄された。尿中では未変化のクロフェ8 
ンテジンのほか、主要代謝物として F（抱合体を含む。）が認められ、そのほか代9 
謝物 C、D 及び E（それぞれ抱合体を含む。）が少量認められた。糞中では主要成10 
分として未変化のクロフェンテジンが 40.3%TAR 認められたほか、代謝物 D/E が11 
僅かに認められた。 12 

14C で標識されたクロフェンテジンの畜産動物体内運命試験において、泌乳牛の13 
乳汁、肝臓、腎臓及び腎脂肪中並びにヤギの乳汁中から代謝物 D が、ニワトリの肝14 
臓及び筋肉中から代謝物 C 及び D の合計が 10%TRR を超えて認められた。 15 

14C で標識されたクロフェンテジンを用いた植物体内運命試験の結果、りんご、16 
もも、レモン及びぶどうの可食部中における主要残留成分は未変化のクロフェンテ17 
ジンで 33.2～97.6%TRR 認められた。植物に特異的な代謝物として代謝物 B、J、18 
K 及び M が認められたが、可食部において 10%TRR を超える代謝物は認められな19 
かった。 20 
クロフェンテジン及び代謝物 B を分析対象化合物とした作物残留試験の結果、最21 

大残留値（合量）は茶（荒茶）の 13.0 mg/kg であった與語専門委員修文。 22 
全クロフェンテジンを分析対象化合物とした畜産物残留試験の結果、最大残留値23 

はウシにおいて肝臓の 3.1 µg/g、ニワトリで腹部脂肪の 0.13 µg/g であった。 24 
各種毒性試験結果から、クロフェンテジン投与による影響は、主に体重（増加抑25 

制）、肝臓（重量増加及び小葉中心性肝細胞肥大）及び甲状腺（ろ胞細胞肥大）に26 
認められた。神経毒性、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27 
る遺伝毒性は認められなかった。 28 
ラットを用いた 2 年間慢性毒性/発がん性併合試験において雄で甲状腺ろ胞細胞29 

腫瘍の発生頻度が増加したが、発生機序は遺伝毒性メカニズムとは考え難く、評価30 
に当たり閾値を設定することは可能であると考えられた。 31 
植物体内運命試験において、植物に特異的な代謝物として B、J、K 及び M が認32 

められたが、可食部においていずれも 10%TRR 未満であったこと、畜産動物体内33 
運命試験において、代謝物 C 及び D の合計が 10%TRR を超えて認められたが、代34 
謝物 C 及び D はラットにおいても認められることから、農産物及び畜産物中の暴35 
露評価対象物質をクロフェンテジン（親化合物のみ）と設定した。 36 
各試験における無毒性量等は表 52 に示されている。 37 
食品安全委員会農薬専門調査会は、各試験で得られた無毒性量のうち最小値は、38 
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イヌを用いた 1 年間慢性毒性試験の 1.70 mg/kg 体重/日であったことから、これを1 
根拠として、安全係数 100 で除した 0.017 mg/kg 体重/日を一日摂取許容量（ADI）2 
と設定した。 3 
また、クロフェンテジンの単回経口投与等により生ずる可能性のある毒性影響は4 

認められなかったため、急性参照用量（ARfD）は設定する必要がないと判断した。 5 
 6 

ADI 0.017 mg/kg 体重/日 
（ADI 設定根拠資料） 慢性毒性試験 
（動物種） イヌ 
（期間） 1 年間 
（投与方法） 混餌 
（無毒性量） 1.70 mg/kg 体重/日 
（安全係数） 100 

 7 
ARfD 設定の必要なし 

 8 
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9 

ることとする。 10 
 11 
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表 52 各試験における無毒性量等 

動物種 試験 投与量 
(mg/kg 体重/日) 

無毒性量(mg/kg 体重/日) 1) 
JMPR EU 米国 カナダ 食品安全委員会 

ラット 90 日間亜急

性毒性試験 
① 

0、40、400、4,000 
ppm 

2.65 
 
雌雄：肝絶対及

び比重量増加 

2.65 
 
肝肥大、肝酵

素誘導 

 雄：2.7 
雌：3.0 
 
肝重量増加、

Chol 増加等 

雄：2.65 
雌：2.96 
 
雌雄：肝絶対及び比

重量増加等 

雄：0、2.65、26.2、
265 
雌：0、2.96、29.3、
292 

 90 日間亜急

性毒性試験

② 

0、3,000、9,000、
27,000 ppm 

設定せず 
 
全投与群にお

いて摂餌量減

少、体重増加抑

制、脱毛等 

  LOAEL：212 
 
体 重 増 加 抑

制、肝臓及び

甲状腺重量増

加等 

雄：－ 
雌：－ 
 
雌雄：肝絶対及び比

重量増加、小葉中心

性肝細胞肥大等 

雄：0、202、602、
1,900 
雌：0、221、662、
1,990 

 90 日間亜急

性毒性試験

①及び②の

総合評価 

     雄：2.65 
雌：2.96  

 90 日間亜急

性神経毒性

試験 

0、250、1,750、

12,300 ppm 
    雄：931 

雌：168 
 
雄：毒性所見なし 
雌：体重増加抑制 
 
（亜急性神経毒性は

認められない） 

雄：0、18.5、131、
931 
雌：0、24.8、168、
1,220 

 2 年間慢性 0、10、40、400 ppm 1.72 2  雄：0.4 雄：1.72 
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動物種 試験 投与量 
(mg/kg 体重/日) 

無毒性量(mg/kg 体重/日) 1) 
JMPR EU 米国 カナダ 食品安全委員会 

毒性/発がん

性併合試験 
雄：0、0.43、1.72、
17.3 
雌：0、0.55、2.18、
22.1 

 
甲状腺腫瘍の

発生頻度の増

加 

 
小葉中心性肝

細胞肥大 
 
甲状腺ろ胞細

胞腫瘍の発生

頻度の増加 

雌：2.2 
 
雄：肝絶対重

量増加、甲状

腺ろ胞細胞過

形成等 
 
雌：肝重量増

加 

雌：2.18 
 
雌雄：肝絶対及び比

重量増加等 
 
（雄：甲状腺ろ胞細

胞腫瘍の発生頻度の

増加） 

 2 世代繁殖

毒性試験 
0、4、40、400 ppm 2.7 

 
児動物：体重増

加抑制 

母動物及び児

動物 
4 
 
繁殖 
27.8 
 
母動物：肝重

量増加及び体

重増加抑制 
 
児動物：体重

増加抑制 

 母動物 
雄：3.6 
雌：3.9 
 
児動物：3.9 
 
繁殖能：3.9 
 
母動物：肝比

重量増加 
 
児動物：体重

増加抑制 
 
繁殖能：性比

変化 

親動物 
P 雄：27.8 
P 雌：3.22 
F1雄：36.1 
F1雌：3.85 
F2雄：36.1 
F2雌：3.85 
 
児動物 
P 雄：2.79 
P 雌：3.22 
F1雄：3.57 
F1雌：3.85 
 
親動物 
雄：毒性所見なし 
雌：体重増加抑制 
 
児動物 
雌雄：体重増加抑制 
 

P 雄：0、0.28、2.79、
27.8 
P 雌：0、0.33、3.22、
31.7 
F1 雄：0、0.35、
3.57、36.1 
F1 雌：0、0.39、
3.85、38.5 
F2 雄：0、0.36、
3.55、36.1 
F2 雌：0、0.38、
3.85、39.3 
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動物種 試験 投与量 
(mg/kg 体重/日) 

無毒性量(mg/kg 体重/日) 1) 
JMPR EU 米国 カナダ 食品安全委員会 

（繁殖能に対する影

響は認められない） 
 発生毒性試

験 
0、320、1,280、
3,200 

320 
 
母動物：小葉中

心性肝細胞肥

大 
 
 
 
 
（催奇形性は

認められない） 

母動物：320 
胎児：3,200 
 
母動物：肝肥

大 
 
胎児：毒性所

見なし 
 
（催奇形性は

認 め ら れ な

い） 

 母動物：1,280 
胎児：1,280 
 
母動物：肝比

重量増加 
 
胎児：舌骨骨

化遅延 
 
（催奇形性は

認 め ら れ な

い） 

母動物：320 
胎児：3,200 
 
母動物：肝絶対及び

比重量増加 
胎児：毒性所見なし 
 
 
 
（催奇形性は認めら

れない） 

マウス 90 日間亜急

性毒性試験 
0、200、1,000、

5,000 ppm 
30.3 
 
肝及び甲状腺

絶対及び比重

量増加 

151 
 
肝肥大、肝酵

素誘導 

 雄：757 
雌：885 
 
影響なし 

雄：30.3 
雌：35.2 
 
雄：TG 増加 
雌：リン増加 

雄：0、30.3、151、
757 
雌：0、35.2、177、
885 

 105 週間発

がん性試験 
0、50、500、5,000 
ppm 

51 
 
発がん性 

5 
 
小葉中心性肝

細胞肥大、限

局性肝細胞巣 
 
（発がん性は

認 め ら れ な

 54 
 
雄：体重増加

抑制及び精巣

絶対重量増加 
雌：肝絶対重

量増加 
 

雄：50.7 
雌：56.9 
 
雄：体重増加抑制等 
雌：死亡率増加等 
 
（発がん性は認めら

れない） 

雄：0、5.0、50.7、
543 
雌：0、5.3、56.9、
557 
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動物種 試験 投与量 
(mg/kg 体重/日) 

無毒性量(mg/kg 体重/日) 1) 
JMPR EU 米国 カナダ 食品安全委員会 

い） （発がん性は

認 め ら れ な

い） 

ウサギ 発生毒性試

験 
0、250、1,000、

3,000 
250 
 
母動物：体重増

加抑制 
 
 
 
（催奇形性は

認められない） 

母動物：250 
胎児：1000 
 
母動物及び胎

児：体重増加

抑制 
 
（催奇形性は

認 め ら れ な

い） 

 母動物：1,000 
胎児：1,000 
 
母動物及び胎

児：体重増加

抑制 
 
（催奇形性は

認 め ら れ な

い） 

母動物及び胎児：

1,000 
 
母動物：体重増加抑

制 
胎児：低体重 
 
（催奇形性は認めら

れない） 

イヌ 90 日間亜急

性毒性試験 
0、3,200、8,000、
20,000 ppm 

設定せず 
 
（全投与群で

肝毒性に起因

する毒性影響

あり） 

  記載せず 
 
（健康状態悪

化） 

雄：705 
雌：130 
 
雄：毒性所見なし 
雌：肝絶対及び比重

量増加 

雄：0、124、306、
705 
雌：0、130、296、
783 

 1 年間慢性

毒性試験 
0 、 50 、 1,000 、

20,000 ppm 
1.72 
 
細胞質好酸性

化を伴う肝細

胞肥大 

1.7 
 
肝肥大、肝酵

素誘導 

1.25 
 
肝重量増加、肝

細胞肥大等 

雄：36 
雌：1.7 
 
雄：肝細胞質

好酸性化を伴

う門脈周囲性

肝細胞肥大等 
雌：肝重量増

加 

雄：1.75 
雌：1.70 
 
雌雄：Chol 及び TG
増加等 

雄：0、1.75、33.2、
693 
雌：0、1.70、38.8、
719 
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動物種 試験 投与量 
(mg/kg 体重/日) 

無毒性量(mg/kg 体重/日) 1) 
JMPR EU 米国 カナダ 食品安全委員会 

ADI（cRfD） 

NOAEL：1.72 
SF：100 
ADI：0.02 

NOAEL：記載

なし 
SF：100 
ADI：0.02 

NOAEL：1.25 
SF：100 
cRfD：0.013 

NOAEL：0.4 
SF：100 
ADI：0.004 

NOAEL：1.70 
SF：100 
ADI：0.017 

ADI（cRfD）設定根拠資料 

ラット慢性毒

性/発がん性併

合試験 
イヌ 1 年間慢

性毒性試験 

ラット慢性毒

性/発がん性

併合試験 

イヌ 1 年間慢

性毒性試験 
ラット慢性毒

性/発がん性

併合試験 

イヌ 1 年間慢性毒性

試験 

/：試験記載なし NOAEL：無毒性量 LOAEL：最小毒性量 ADI：一日摂取許容量 cRfD：慢性参照用量 SF：安全係数  

1)：無毒性量には、最小毒性量で認められた主な毒性所見等を記載した。 
－：無毒性量は設定できなかった。 
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＜別紙 1：代謝物/分解物略称＞ 
記

号 略称 化学名 

B ジヒドロクロフェンテジン 3,6-bis(2-chlorophenyl)-1,2-dihydro-1,2,4,5-tetrazine 

C 3-ヒドロキシクロフェンテ

ジン 
3-(2’-chloro-3’-hydroxy-phenyl)-6-(2’-chlorophenyl)- 
1,2,4,5-tetrazine 

Cc C-抱合体 3-ヒドロキシクロフェンテジン- O-抱合体 

D 4-ヒドロキシクロフェンテ

ジン 
3-(2’-chloro-4’-hydroxy-phenyl)-6-(2’-chlorophenyl)- 
1,2,4,5-tetrazine 

Dc D-抱合体 4-ヒドロキシクロフェンテジン- O-抱合体 
Dg D-O-グルクロン酸抱合体 4-ヒドロキシクロフェンテジン- O-グルクロン酸抱合体 

E 5-ヒドロキシクロフェンテ

ジン 
3-(2’-chloro-5’-hydroxy-phenyl)-6-(2’-chlorophenyl)- 
1,2,4,5-tetrazine 

Ec E-抱合体 5-ヒドロキシクロフェンテジン- O-抱合体 

F メチルチオヒドロキシクロ

フェンテジン 
3-(2’-methylthio-3’-hydroxy-phenyl)-6-(2’-chlorophenyl)- 
1,2,4,5-tetrazine 

Fc-a F-抱合体-a メチルチオヒドロキシクロフェンテジン-抱合体-a 
Fc-b F-抱合体-b メチルチオヒドロキシクロフェンテジン-抱合体-b 

G ベンゾイックベンジリデン

ヒドラジド 2-chlorobenzoic(2-chloro-benzylidene)hydrazide 

H ビスベンゾイルヒドラジン N,N-bis(2-chlorobenzoyl)hydrazine 
I 2-クロロベンズアミド 2-chlorobenzamide 
J 2-クロロ安息香酸 2-chlorobenzoic acid 
K 2-クロロベンゾニトリル 2-chlorobenzonitrile 
L 2-クロロベンゾアルデヒド 2-chlorobenzaldehyde 
M 2-クロロベンジルアルコール 2-chlorobenzyl alcohol 
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＜別紙 2：検査値等略称＞ 
略称 名称 

ai 有効成分量（active ingredient） 
Alb アルブミン 

AST アスパラギン酸アミノトランスフェラーゼ 
［=グルタミン酸オキサロ酢酸トランスアミナーゼ（GOT）］ 

P450 チトクローム P450 
PB フェノバルビタール 

Chol コレステロール 
Cmax 最高濃度 

ECOD エトキシクマリン O-デエチラーゼ 
f-T3 遊離トリヨードサイロニン 
f-T4 遊離サイロキシン 
FOB 機能観察総合検査 
Glob グロブリン 
Glu グルコース（血糖） 
Hb ヘモグロビン（血色素量） 
Ht ヘマトクリット値［＝血中血球容積（PCV）］ 

LD50 半数致死量 
Lym リンパ球数 
MCH 平均赤血球血色素量（Mean cell haemoglobin） 

MCHC 平均赤血球血色素濃度（Mean cell haemoglobin concentration） 
MCV 平均赤血球容積 

MetHb メトヘモグロビン量 
PHI 最終使用から収穫までの日数 
PCV 血中血球容積（Packed cell volume）［＝ヘマトクリット値］ 
T1/2 消失半減期 
T3 トリヨードサイロニン 
T4 サイロキシン 

TAR 総投与（処理）放射能 
T.Chol 総コレステロール 

TG トリグリセリド 
T.Glob 総グロブリン 
Tmax 最高濃度到達時間 
TP 総蛋白質 

TRR 総残留放射能 
TSH 甲状腺刺激ホルモン 
UGT

（UDPGT） ウリジン二リン酸グルクロニルトランスフェラーゼ 
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Ure 尿素 
WBC 白血球数 
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＜別紙 3：作物残留試験成績＞ 

作 物 名    E 
（栽培形態） 
（分析部位） 

実施年度 

使用量 
（g ai/ha） 

試
験
ほ
場
数 

回数 
(回) 

PHI 
(日) 

残留値(mg/kg) 
クロフェンテジン+代謝物 B 

公的分析機関 社内分析機関 

最高値 平均値 最高値 平均値 

りんご 
（露地、無袋） 

（果実） 
1985 年度 

1,250 SC 

1 

1 

21* 
30 
45 
60 

0.27 
0.17 
0.15 
0.09 

0.26 
0.17 
0.14 
0.08 

0.33 
0.25 
0.18 
0.06 

0.32 
0.24 
0.18 
0.05 

2 

21* 
30 
45 
60 

0.55 
0.48 
0.30 
0.12 

0.54 
0.46 
0.30 
0.12 

0.48 
0.41 
0.43 
0.11 

0.48 
0.40 
0.42 
0.10 

1 

1 

21* 
31 
45 
61 

0.13 
0.12 
0.11 
0.06 

0.12 
0.12 
0.10 
0.06 

0.08 
0.15 
0.06 
0.08 

0.07 
0.14 
0.05 
0.07 

2 

21* 
31 
45 
61 

0.37 
0.22 
0.07 
0.13 

0.34 
0.21 
0.07 
0.12 

0.30 
0.23 
0.09 
0.12 

0.30 
0.22 
0.08 
0.11 

なし 
（露地、無袋） 

（果実） 
1987 年度 

1,000SC 

1 

1 

14* 
21* 
30 
45 

0.57 
0.40 
0.28 
0.26 

0.54 
0.39 
0.26 
0.25 

0.556 
0.309 
0.237 
0.202 

0.555 
0.302 
0.234 
0.200 

2* 

14 
21 
30 
45 

1.02 
1.05 
0.38 
0.35 

0.99 
1.04 
0.38 
0.34 

0.972 
0.599 
0.270 
0.275 

0.969 
0.577 
0.260 
0.256 

1 

1 

14* 
21* 
30 
45 

0.39 
0.33 
0.19 
0.12 

0.36 
0.32 
0.19 
0.12 

0.492 
0.216 
0.155 
0.067 

0.470 
0.192 
0.151 
0.062 

2* 

14 
21 
30 
45 

0.51 
0.35 
0.14 
0.12 

0.50 
0.34 
0.14 
0.12 

0.524 
0.357 
0.132 
0.080 

0.513 
0.344 
0.131 
0.078 

なし 
（露地、無袋） 

（果実） 
1992、1993 年度 

1,000SC 

1 1 30 
45   0.090 

0.020 
0.086 
0.020 

1 1 30 
45   0.159 

0.116 
0.159 
0.107 

1 1 30 
45   0.156 

0.091 
0.155 
0.090 

1 1 30 
45   0.164 

0.097 
0.160 
0.095 
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A作 物 名    E 
（栽培形態） 
（分析部位） 

実施年度 

使用量 
（g ai/ha） 

試
験
ほ
場
数 

回数 
(回) 

PHI 
(日) 

残留値(mg/kg) 
クロフェンテジン+代謝物 B 

公的分析機関 社内分析機関 

最高値 平均値 最高値 平均値 

もも 
（露地、無袋） 

（果肉） 
1987 年度 

1,000SC 

1 

1 

14* 
21* 
30 
45 

0.04 
0.06 
0.03 
0.02 

0.04 
0.06 
0.02 
0.02 

0.06 
0.05 
0.03 
0.01 

0.06 
0.05 
0.03 
0.01 

2 

14* 
21* 
30 
45 

0.03 
0.05 
0.03 
0.03 

0.03 
0.05 
0.03 
0.02 

0.06 
0.06 
0.01 
0.02 

0.06 
0.06 
0.01 
0.02 

1 

1 

14* 
21* 
30 
45 

0.02 
0.01 
0.02 
0.01 

0.02 
0.01 
0.02 
0.01 

0.01 
<0.01 
0.01 

<0.01 

0.01 
<0.01 
0.01 

<0.01 

2 

14* 
21* 
30 
45 

0.02 
0.02 
0.01 
0.01 

0.02 
0.02 
0.01 
0.01 

0.01 
0.01 
0.01 

<0.01 

0.01 
0.01 
0.01 

<0.01 

もも 
（露地、無袋） 

（果皮） 
1987 年度 

1,000SC 

1 

1 

14* 
21* 
30 
45 

1.73 
8.13 
1.10 
2.68 

1.64 
7.93 
1.09 
2.64 

8.62 
5.41 
2.62 
1.54 

8.16 
5.40 
2.45 
1.46 

2 

14* 
21* 
30 
45 

3.19 
3.51 
1.17 
0.96 

3.18 
3.46 
1.16 
0.92 

12.1 
10.9 
2.32 
3.24 

11.4 
10.2 
2.26 
3.17 

1 

1 

14* 
21* 
30 
45 

0.70 
0.35 
0.64 
0.24 

0.67 
0.34 
0.62 
0.23 

3.71 
0.85 
1.15 
0.75 

3.50 
0.85 
1.14 
0.75 

2 

14* 
21* 
30 
45 

1.31 
0.57 
0.56 
0.15 

1.29 
0.56 
0.53 
0.14 

1.35 
1.65 
0.85 
0.27 

1.28 
1.53 
0.84 
0.26 

おうとう 
（露地） 
（果実） 
1988 年度 

1,000*SC 1 1 

11 
21 
30 
35 

1.084 
0.171 
0.104 
0.025 

0.946 
0.170 
0.089 
0.024 

1.09 
0.30 
0.09 
0.03 

1.08 
0.29 
0.09 
0.03 

1,400*SC 1 1 

14 
21 
30 
45 

0.288 
0.264 
0.068 
0.042 

0.287 
0.256 
0.057 
0.039 

0.60 
0.17 
0.08 
0.01 

0.60 
0.16 
0.08 
0.01 

茶 
（覆下栽培） 

（荒茶） 
1985 年度 

1,000SC 1 1 

6* 
13* 
21 
45 

73.4 
45.6 
12.8 
0.36 

72.1 
42.1 
11.6 
0.35 

93.6 
47.5 
13.0 
0.29 

92.8 
47.0 
12.2 
0.28 
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A作 物 名    E 
（栽培形態） 
（分析部位） 

実施年度 

使用量 
（g ai/ha） 

試
験
ほ
場
数 

回数 
(回) 

PHI 
(日) 

残留値(mg/kg) 
クロフェンテジン+代謝物 B 

公的分析機関 社内分析機関 

最高値 平均値 最高値 平均値 

1 

7* 
14* 
20* 
45 

48.3 
11.7 
3.81 
0.32 

48.0 
11.5 
3.73 
0.30 

49.0 
11.0 
4.17 
0.17 

48.1 
10.9 
4.13 
0.16 

茶 
（覆下栽培） 

（荒茶） 
1985 年度 

1,000SC 

1 1 

6* 
13* 
21 
45 

7.56 
3.56 
1.80 
0.03 

7.08 
3.34 
1.76 
0.03 

16.7 
10.1 
2.54 
0.04 

16.4 
9.95 
2.51 
0.04 

 1 

7* 
14* 
20* 
45 

3.51 
1.64 
0.72 
0.04 

3.18 
1.41 
0.60 
0.03 

8.87 
1.81 
0.74 
0.04 

8.82 
1.78 
0.74 
0.04 

注-1)  農薬の使用濃度又は使用時期（PHI）が、登録又は申請された使用方法から逸脱している場
合は、使用量又は PHI に*を付した。 

注-2)  SC：フロアブル剤 
／：該当なし 
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＜別紙 4：畜産物残留試験成績＞ 
① 泌乳牛の乳汁、臓器及び組織へのクロフェンテジン及び代謝物の残留値 

分析対象化合物 残留量（µg/g） 
全クロフェンテジン 1) 

投与量 200 mg/頭/日 600 mg/頭/日 2,000 mg/頭/日 

乳

汁 

1 日後 ND〜<0.05 ND〜<0.05 <0.05 
7 日後 ND〜<0.05 <0.05〜0.07 0.11〜0.24 
10 日後 <0.05 0.06〜0.07 0.12〜0.17 
14 日後 ND〜<0.05 <0.05〜0.14 0.12〜0.27 
20 日後 <0.05 <0.05〜0.08 0.14〜0.18 
28 日後 <0.05 <0.05 0.11〜0.22 

肝臓 0.22〜0.33 0.95〜1.4 1.7〜3.1 
腎臓 <0.05 0.06〜0.25 0.12〜0.55 
心臓 <0.05 <0.05 <0.05〜0.05 
筋肉 <0.05 <0.05 <0.05 

腹部脂肪 ND〜<0.05 <0.05 <0.05 
皮下脂肪 ND <0.05 <0.05 

1) クロフェンテジン及び代謝物を代謝物 J に変換、分析し、クロフェンテジンに換算した。 
ND：検出されず 

 
② 産卵鶏の卵、臓器及び組織へのクロフェンテジン及び代謝物の残留値上路専門委

員修正 

分析対象化合物 残留量（µg/g） 
全クロフェンテジン 1) 

投与量 0.05 ppm 0.15 ppm 0.5 ppm 6 ppm 

卵

乳

汁 

1 日後    ND 
7 日後   ND <0.05 

14 日後   ND <0.05 
21 日後   ND <0.05 
28 日後    <0.05 
29 日後   <0.05 0.06 
肝臓 <0.05 <0.05 <0.05 0.08 
腎臓 ND ND ND 0.06 
筋肉 ND ND ND <0.05 

腹部脂肪 ND ND ND 0.13 
皮下脂肪＋皮膚 ND <0.05 <0.05 0.09 

1) クロフェンテジン及び代謝物を代謝物 J に変換、分析し、クロフェンテジンに換算した。 
ND：検出されず 
⁄ ：該当なし 
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