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ナタマイシンの食品健康影響評価に関する 
審議結果についての御意見・情報の募集結果について 

 
 
１．実施期間 平成１７年２月２４日～平成１７年３月２３日 
 
２．提出方法 インターネット、ファックス、郵送 
 
３．提出状況 ２通 
 
４．御意見・情報の概要及びそれに対する添加物専門調査会の回答 
 

 御意見・情報の概要 専門調査会の回答 
1 抗生物質を食品添加物に指定すべきではない。理

由は以下のとおり。 
 
 
 
 
 

（１）EU食品科学委員会（SCF）における評価中「ヒ
トや動物用の医薬品に用いられる抗生物質は、一般

に食品に使うべきではない」との考え方に同意する。

わが国においても、食品衛生法に基づく「食品・添

加物の規格基準」において「食品は、抗生物質を含

有してはならない」と定めている。これは「細菌の

耐性獲得、モニリア症の発現等考慮すべき問題を含

んでいるとともに、抗生物質の使用方法、防腐的効

果等についても今後の研究にまたなければならない

ので、抗生物質を食品に添加使用する場合には極め

て慎重を期する必要があると考え、今回とりあえず

これらのものを食品に添加使用することを全面的に

禁止した（昭和 31 年公衆衛生局長通知）」という理
由による。昭和 31年にすでに耐性菌出現が危ぶまれ
ており、今日まで、その危険が取り除かれたという

科学的証拠はない。ただ単に、耐性菌出現の報告が

ないとか、耐性は獲得しないであろうなどという希

望的観測に止まっている。 
 

頂いた御意見にはリスク管理に関する

ものも含まれることから、該当部分につい

ては、担当のリスク管理機関である厚生労

働省にも転達いたします。 
なお、リスク評価に関する部分について

の回答は以下のとおりです。 
 
（１）ナタマイシンは、ポリエンマクロラ

イド系の抗真菌薬であり、経口で摂取した

としても、消化管から体内にほとんど吸収

されない物質です。また、かび及び酵母と

いった真菌の生育を特異的に阻害すると

考えられ、一般細菌やウイルスに作用点を

持たないため、これらの微生物で耐性菌が

出現することにより医療上の問題に発展

していく可能性は、ほとんどないと考えら

れ、また、本品の使用により真菌の耐性を

選択することは、まれであり、かつ、耐性

が選択されたとしても、細胞膜の脆弱化が

生じ、耐性真菌が通常の環境において生育

することは容易ではないと考えられます。

当調査会は、EU 同様、無制限に広く食
品に使用される添加物としては受け入れ

られないとした上で、抗真菌作用を目的と

して特定食品の最終製品の表面処理にの

み限定し、適切に使用される場合にあって

は、耐性菌出現による医療上の問題を生じ

る可能性は極めて少ないと判断しました。
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 御意見・情報の概要 専門調査会の回答 
（２）わが国において、チーズ用に使用を限るほど

安全性に問題のある食品添加物を指定する必要性は

ない。外国から抗生物質使用チーズを輸入するため

だけに必要とされている食品添加物にすぎず、わが

国の消費者には何の利益もない。 

（２）ナタマイシンは、マイコトキシンを

産生する有害な真菌（Penicillium 属、

Aspergillus 属など）のチーズ表面における
生育を防止するために用いられるものと

承知しておりますが、ナタマイシンの添加

物としての必要性、指定の可否の検討につ

いては、当委員会の役割ではなく、当委員

会における審議結果を受け厚生労働省が

行うことになります。 

（３）したがって指定のために ADI を設定する必要
もないが、仮に ADI を設定するのであれば、限りな
く 0 に近い数値を設定すべきである。むしろ EMEA
における評価に従い、イヌの 2 年間反復投与毒性試
験の結果を用いて、ADIは 0.06 mg/kgとするべきで
ある。評価に用いられた資料は非常に古く、予防的

取り組み方法を採用し、もっとも小さい ADI（0.06）
を採用することこそ科学的かつ合理的な方法であ

る。 

（３）ご指摘のイヌを用いた 2 年間反復投
与試験については、明らかな飼育環境上の

問題が認められること等から、本試験結果

から ADI を設定することは適切ではない
と判断したものです。 
一方、ヒトにおいては、経口投与による

臨床データが存在し、ナタマイシン摂取に

よる主な毒性影響は、動物試験で認められ

た所見と同様、消化管への影響であると考

えられることから、JECFAにおける評価と
同様、ヒトのデータに基づき、ADIを設定
したところです。 
なお、他のリスク評価機関において評価

され設定された ADIについて、数値の大小
のみを比較し議論することは、科学的な評

価とは言えないと考えます。 
 

（４）現在食品安全委員会では、動物用医薬品・飼

料添加物の耐性菌問題を審議中である。このような

時期に、抗生物質を食品添加物として指定しようと

すること自体、時代錯誤も甚だしいと言わざるをえ

ない。本評価指針は、OIEの指針を参考に作成された
もので、食品添加物の評価に用いられるべきもので

はない。 

（４）ナタマイシンの添加物としての指定

の可否の検討については、当委員会におけ

る審議結果を受け厚生労働省が行うこと

になります。 
ご指摘の「家畜等への抗菌性物質の使用

により選択される薬剤耐性菌の食品健康

影響に関する評価指針」については、家畜

等への抗菌性物質の使用により選択され

る薬剤耐性菌についての評価指針ではあ

り、食品添加物はその対象として想定され

ていませんが、基本的考え方等について

は、参考にしつつ、個別データに基づき総

合的に評価を行ったものです。 
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 御意見・情報の概要 専門調査会の回答 
（５）消費者が、チーズの周囲を切り取って捨てる

などの行動をとる場合、抗生物質がたやすくゴミに

混入し、ゴミに含まれる雑菌に耐性突然変異が誘起

され耐性菌が出現することもありうるが、そのよう

な状況は考慮されていないと思われる。 

（５）当調査会で行った食品健康影響評価

は、食品添加物としてのナタマイシンが食

品の摂取を通じてヒトの健康に及ぼす影

響について評価を行ったものです。 
 

2 抗生物質を食品添加物として指定するにあたっ

て、考え方を示してください。 
  食品添加物としてナタマイシンが指定されると、
抗生物質が食品添加物として認可される、わが国最

初のケースとなる。すなわち、食品衛生法が定める

「食品一般の成分規格」の「１．食品は抗生物質を

含有してはならない」に続くただし書きに、食品添

加物としては初めて該当する事例になる。食品中の

抗生物質の残留には多くの消費者が不安を抱いてい

る。こうした新たな規制変更に際しては、個別の品

目を評価する前に、その基本的な考え方や安全性評

価指針、管理の手法について示した上で、広く国民

の意見を求めるべきである。 
 

今般、厚生労働省より評価依頼があった

ナタマイシンについては、第 4 回、第 14
回、第 17 回の計 3 回にわたり当調査会に
おいて、慎重に審議を行ったところです。

ナタマイシンのリスク評価は、国際的に

も一般の食品添加物と同様の手法により

行われており、当調査会においても通常の

手法に基づき審議を行ったところです。 
また、JECFA及び EU食品科学委員会に
おいても議論されている耐性に関しては、

当調査会においても、微生物の専門家から

御意見を伺うなど慎重に審議を行ったと

ころであり、１－（１）の回答のとおり、

現時点で得られている知見から判断して、

耐性菌出現による医療上の問題を生じる

など安全性上の問題を生じることはない

と考えます。 
なお、ご指摘の抗生物質の規制変更の考

え方及び管理手法については、リスク管理

に関する事項と考えられますので、担当の

リスク管理機関である厚生労働省にも転

達いたします。 
 

3 指定に際しては、耐性菌出現の確認のためのモニ

タリングについて具体的な手法を策定し、実施すべ

きであると考える。 
 ナタマイシンについては、耐性菌に関する情報が

現時点では十分に揃っていない。 
 ナタマイシンと同じくポリエンマクロライド系抗

生物質であるアムホテリシン B に対しては、近年耐
性菌の増加が指摘されている（Ellis D. Amphotericin 
B: spectrum and resistance. J. Antimicrob. Chemother. 
(2002) 49: 7-10等）。また、アムホテリシン Bとナタ
マイシンとの交差耐性に関しては「ある」「ない」双

方の報告があり、現時点でまだ十分な知見が得られ

当専門調査会の審議においては、モニタ

リングの必要性の有無についても検討し

た結果、１－（１）の回答に記載した微生

物学的な評価や海外における長年にわた

る使用経験を踏まえ、現時点では積極的に

モニタリングを行う必要はなく、状況に応

じて対応すべきと判断したものです。 
また、ご指摘のありましたアムホテリシ

ンBの耐性に関しては、Ellisらの論文では、
C. albicans等のいくつかの真菌で耐性選択
の報告があるが、これらのほとんどの真菌

は臨床的にはほとんどみられないもので
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 御意見・情報の概要 専門調査会の回答 
ているとは言えない。ナタマイシンの場合、動物用

医薬品として、さらにヒトの抗真菌症治療薬として

使用される抗生物質であり、食品添加物としての使

用に対しては、対象食品がチーズに限定されるとし

ても、特に慎重な対応が求められる。 
 わが国でナタマイシンの使用を認めるならば、事

前に耐性菌出現の確認のためのモニタリングについ

て具体的な手法を策定し実施すべきであると考え

る。「新たに知見が得られた場合には、必要に応じて」

ではなく、添加物として指定する段階から実施する

必要があると考える。耐性菌が広がってしまってか

ら検討するのでは手遅れである。 
 

あり、臨床において重要なファクターでは

ないとされています。 
また、一般にナタマイシンは、アムホテ

リシンB及びナイスタチンに交差耐性を示
さないとされています。 
なお、リスク管理に関する事項でもある

ことから、担当のリスク管理機関である厚

生労働省にも転達いたします。 
 

4 ADI の設定根拠があいまいであり、追加試験が必
要であると考える。 
 貴委員会ではナタマイシンのADIを JECFAと同様
な考え方にもとづき、0.3 mg/kg体重/日と導いている
が、この根拠になっているのは、わずか 10名の真菌
症患者における所見データであり、無作用量を 200 
mg/kg と判定するデータとしてはきわめて不十分で
あると考える。しかも、この論文では、200 mg/kg/日
を 24日間服用した患者や 50～250 mg/kg/日を 13日間
服用した患者の場合にも同様な臨床症状が記載され

ている。この点にも注目して評価したのか。EU の
EMEA ではこのヒトのデータは評価できないとして
イヌの 2 年間反復投与毒性試験からナタマイシンの
ADI を設定している。確かに、このイヌの試験にも
不備があるため、設定の根拠としては十分といえな

いが、既存のデータに基づいて ADI を設定するので
あれば、安全確保の立場からもイヌのデータを採用

すべきである。 
 また、安全係数にも問題がある。上述したように

信頼性に乏しいデータを ADI 設定の根拠とする場
合、最近では追加安全係数を採用するのが一般的に

なっていると思われる。 
 ADI は最新の明確なデータに基づいて設定される
べきであり、例えばナイシンの場合などは、貴委員

会として「ADI設定のための追加試験として 90日間
の反復投与試験を要求する」という結論になってい

る。その一方で、ナタマイシンについては、「内容的

に不十分ではあるが、ヒトのデータがあるからそれ

今回ADIの設定根拠としたヒトへの経口
投与による臨床データについて、著者は

600 mg/ヒト/日以上で悪心、嘔吐及び下痢
が一様に認められているとしており、ま

た、1976年の第 20回 JECFA会合において
も同様の評価がなされていることから、当

調査会として、無毒性量（NOAEL）は 200 
mg/ヒト/日としたところです。 

ADIについては、ヒトの毒性試験データ
が得られていない場合には、複数の動物試

験を実施し、最も低い無毒性量又は無影響

量に安全係数を乗じて算出する方法が一

般的に採用されていますが、ヒトで十分な

試験データが得られている場合には、その

データを優先的に採用することが一般的

です。 
ナタマイシンの場合、ヒトにおける観察

結果を精査した結果、ヒトにおける無毒性

量が示され、また認められた所見は動物試

験でみられたものと同様、消化管への影響

であったことから、ヒトのデータを根拠に

設定することが妥当であると判断し、ま

た、安全係数についても、個体差（10）を
安全係数として適用することで十分な安

全域が確保できるものと考えます。 
なお、1998年の欧州医薬品審査庁におけ
る評価の後に、JECFA において 2001 年に
再評価が行われていますが、ADIに変更が



 - 5 -

 御意見・情報の概要 専門調査会の回答 
を採用する」ということにはなり得ないと考える。

ナタマイシンについても適切な安全性試験の追加を

要求すべきである。 
 

ないことが確認されています。 

5 厚生労働省に対し、諸外国におけるナタマイシン

のチーズへの使用実態等について調査を要請し、有

用性などの情報も的確に把握した上での健康影響評

価を実施すべきであると考える。 
貴委員会として「食品健康影響評価」を実施する

上でも、チーズ製造における技術的な面での必要性

の有無や使用実態、国内での有用性といった視点は

重要な要素の一つである思われるので、厚生労働省

に対して、諸外国におけるナタマイシンのチーズへ

の詳しい使用実態等について調査を要請し、有用性

などの情報を的確に把握すべきであると考える。 
 ナタマイシンに限ったことではないが、平成 14年
7 月に「国際的な整合性」に照らして選定された 46
品目の食品健康影響評価については、機械的に作業

を進めるのでなく、国際的な食文化やその相違など

についても国民にわかりやすく示し、理解を得なが

ら進めるべきであると考える。 
 

今般、厚生労働省から提出されている資

料は、食品添加物の指定等に係るガイドラ

インである平成 8 年 3 月 22 日付厚生省生
活衛生局長通知「食品添加物の指定及び使

用基準改正に関する指針について」に基づ

き作成されたものと承知しています。 
当調査会において、ナタマイシンが食品

の摂取を通じてヒトの健康に及ぼす影響

について評価を行いましたが、その評価に

十分な資料が添付されていたと考えてい

ます。 
ナタマイシンの食品添加物としての有

用性及び必要性の検討については、当委員

会の役割ではなく、当委員会における審議

結果を受けた厚生労働省が行うことにな

っており、担当のリスク管理機関である厚

生労働省にも転達いたします。 
 

 


