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要 約 
 
 オキサジアジン系殺虫剤であるインドキサカルブ（CAS No. 173584 -44-6）
について、各種試験成績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、動物体内運命（ラット）、植物体内運命（ワタ、

レタス、ブドウ、トマト、ニンジン、コムギ及びダイズ）、土壌中運命、水

中運命、土壌残留、作物残留、急性毒性（ラット）、亜急性毒性（ラット及

びイヌ）、慢性毒性（イヌ）、慢性毒性 /発がん性併合（ラット）、発がん性

（マウス）、2 世代繁殖（ラット）、発生毒性（ラット及びウサギ）、遺伝

毒性試験等である。  
 試験結果から、インドキサカルブ投与による影響は、主に溶血性貧血及びそれ

に伴う変化であった。発がん性、繁殖能に対する影響、催奇形性及び遺伝毒性

は認められなかった。  
ラットを用いた 2 年間慢性毒性/発がん性併合試験で得られた無毒性量 1.04 

mg/kg 体重/日を根拠として、安全係数 200 で除した 0.0052 mg/kg 体重/日を一日

摂取許容量（ADI）と設定した。 
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Ⅰ．評価対象農薬の概要 
１．用途 

殺虫剤 
 

２．有効成分の一般名 
      和名：インドキサカルブ 
      英名：indoxacarb 
  （注）ISO 名の「インドキサカルブ」は、光学異性体のうち殺虫活性を有する S 体の

みを示すが、本評価書において「インドキサカルブ」は、今回登録申請があっ

た農薬原体である MP062 を示す。「インドキサルブ MP」は日本でのみ登録

があるラセミ体である。各化合物のまとめは表 1 に示されている。 
なお、３．化学名と６．構造式には S 体のみを記載した。 

 
表 1 インドキサカルブ各化合物のまとめ 

コード名 一般名 ISO 名 異性体比 備考 
KN128 インドキサカルブ インドキサカルブ S 体のみ 殺虫活性あり 
KN127 なし なし R 体のみ 殺虫活性なし 

JW062 インドキサカルブ 
MP 

インドキサカルブ

MP S 体：R 体=50：50 
ラセミ体 

日本でのみ登録及び

供給されている 

MP062 インドキサカルブ なし S 体：R 体=75：25 海外で供給 
されている原体 

 
３．化学名 
  IUPAC 

和名：メチル(S )-N -[7-クロロ-2,3,4a,5-テトラヒドロ-4a 
-(メトキシカルボニル)インデノ[1,2-e ][1,3,4]オキサジアジン-2 
-イルカルボニル]-4’-(トリフルオロメトキシ)カルバニラート 

英名：methyl (S)-N-[7-chloro-2,3,4a,5-tetrahydro-4a 
-(methoxycarbonyl)indeno[1,2-e][1,3,4]oxadiazin-2 
-ylcarbonyl]-4’-(trifluoromethoxy)carbanilate 

  CAS（No. 173584-44-6） 
和名：メチル(4aS)-7-クロロ-2,5-ジヒドロ-2-[[(メトキシカルボニル) 

[4-(トリフルオロメトキシ)フェニル]アミノ]カルボニル]インデノ 
[1,2-e][1,3,4]オキサジアジン-4a(3H)-カルボキシラート 

英名：methyl (4aS)-7-chloro-2,5-dihydro-2-[[(methoxycarbonyl) 
[4-(trifluoromethoxy)phenyl]amino]carbonyl]indeno 
[1,2-e][1,3,4]oxadiazine-4a(3H)-carboxylate 
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４．分子式 
C22H17ClF3N3O7 

 

５．分子量 
527.8 

 
６．構造式 

 

７．開発の経緯 
  インドキサカルブは、1990 年に米国デュポン社により開発されたオキサジアジ

ン系殺虫剤である。作用機構は、昆虫の神経軸索に作用し、神経膜のナトリウム

チャネルの機能を阻害して神経系を麻痺させ、昆虫を死に至らしめるものとされ

ている。日本では、1992 年よりデュポン株式会社により「インドキサカルブ MP」
（ラセミ体：コード名 JW062）に関する基礎試験が開始され、2001 年に初回農

薬登録された。 
開発当初は、全世界的にラセミ体の原体が供給される予定であったが、その後、

殺虫活性を示す光学異性体である S 体の比率を上げた「インドキサカルブ」（コー

ド名：MP062）がラセミ体に替わり供給されることが決定された。諸外国にお

いては、「インドキサカルブ MP」の安全性評価用データパッケージを核として、

MP062 の数種類の試験成績を加えたもので登録申請を行い、「インドキサカル

ブ」が登録された。一方、日本においては、MP062 の試験を実施する間に「イ

ンドキサカルブ MP」の登録申請が行われた。現在、インドキサカルブ MP が原

体として供給されているのは日本のみである。 
今回、「インドキサカルブ」について、農薬取締法に基づく新規登録申請（キャ

ベツ、はくさい、だいこん等）がなされている。また、ポジティブリスト制度導

入に伴う暫定基準値が設定されている。 
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Ⅱ．安全性に係る試験の概要 
各種運命試験（Ⅱ-1~4）は、インドキサカルブ及びインドキサカルブ MP のイ

ンダノン環 1 位炭素を 14C で標識したもの（[ind-14C]インドキサカルブ及び

[ind-14C]インドキサカルブ MP）及びトリフルオロメトキシフェニル基のフェニ

ル炭素を 14C で均一に標識したもの（[phe-14C]インドキサカルブ及び[phe-14C]
インドキサカルブ MP）を用いて実施された。放射能濃度及び代謝物濃度は特に

断りがない場合はインドキサカルブ（またはインドキサカルブ MP）に換算した。

代謝物/分解物略称及び検査値等略称は別紙 1 及び 2 に示されている。 
なお、以下の試験については、インドキサカルブ MP を用いた試験を用いて評

価を実施した。（参照 3） 
 
① 植物体内運命試験 [２] 
② 水中光分解試験（自然水）[４．（３）] 
③ 土壌残留試験 [５] 
④ 作物残留試験 [６] 
⑤ 一般薬理試験 [７] 
⑥ 90 日間亜急性毒性試験（イヌ）[１０．（２）] 
⑦ 慢性毒性試験及び発がん性試験 [１１] 
⑧ 2 世代繁殖試験（ラット）[１２．（１）] 
⑨ 発生毒性試験（ウサギ）[１２．（３）] 
 

１．動物体内運命試験 
（１）血中濃度推移 

頸静脈カニュレーション処置した SD ラット（一群雌雄各 3 匹）に[ind-14C]
インドキサカルブを低用量（5 mg/kg 体重）で単回経口投与し、血中濃度推移

について検討された。 
血漿及び赤血球中放射能濃度推移は表 2 に示されている。血漿中最高濃度到

達時間（Tmax）は雌雄 7.3～8.0 時間であった。血漿中消失半減期（T1/2）は雄

で 39 時間、雌で 49 時間であり、雌の方が遅かった。また、性別に関係なく、

血漿よりも赤血球で減衰が遅かった。これらは、[ind-14C]インドキサカルブ

MP による試験結果と相違は認められなかった。（参照 4） 
 

表 2 血漿及び赤血球中放射能濃度推移 

試料 血漿 赤血球 
性別 雄 雌 雄 雌 

Tmax（時間） 8.0 7.3 8.7 6.0 
Cmax（μg/g） 2.3 2.9 1.1 1.4 
T1/2（時間） 39 49 91 74 
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（２）排泄 

SD ラット（一群雌雄各 5 匹）に[ind-14C]インドキサカルブまたは[ind-14C]
インドキサカルブ MP を低用量単回経口投与し、排泄試験が実施された。 

投与後 168 時間の尿及び糞中排泄率は表 3 に示されている。 
[ind-14C]インドキサカルブ投与群では、総投与放射能（TAR）の 72.8～76.8％

が投与後 96 時間の尿及び糞中に排泄された。また、投与 168 時間後の組織内

残留は雄（4.4％TAR）と比較して雌（12.9％TAR）が高かった。（参照 4） 
 

表 3 投与後 168 時間の尿及び糞中排泄率（%TAR） 

被験物質 [ind-14C]インドキサカルブ [ind-14C]インドキサカルブ MP 
性別 雄 雌 雄 雌 
試料 尿※ 糞 尿※ 糞 尿※ 糞 尿※ 糞 

投与後 168時間 34.6 46.6 45.3 33.3 40.7 44.8 37.3 44.3 
※ケージ洗浄液を含む。 

 
（３）体内分布 

SD ラット（一群雌雄各 5 匹）に[ind-14C]インドキサカルブを低用量単回経

口投与し、体内分布試験が実施された。なお、得られたデータを、[ind-14C]イ
ンドキサカルブ MP を同量ラットに投与した場合の組織内濃度データと比較

したところ、血漿及び赤血球における残留放射能の薬物動態は極めて類似して

いたため、本試験では Tmax 時の測定は実施されなかった。 
[ind-14C]インドキサカルブまたは[ind-14C]インドキサカルブMP投与後の主

要組織における残留放射能濃度は表 4 に示されている。 
投与 168 時間後では、いずれの検体も脂肪中への残留量が最も高かった。雌

雄で比較すると、[ind-14C]インドキサカルブ投与群（雄：2.6％TAR、雌：8.8％
TAR）及び[ind-14C]インドキサカルブ MP 投与群（雄：1.8％TAR、雌：4.7％
TAR）のいずれも雌が高かった。また、[ind-14C]インドキサカルブ MP 投与群

より[ind-14C]インドキサカルブ投与群の方が、残留放射能濃度がわずかに高い

傾向が認められた。（参照 4） 
 

表 4 主要組織における残留放射能濃度（μg/g） 

被験物質 性

別
Tmax 付近 1) 最終試料採取時間 2) 

雄  

脂肪(1.25)、副腎(0.29)、肝臓(0.26)、赤血球(0.15)、
腎臓(0.15)、肺(0.13)、カーカス(0.12)、皮膚(0.11)、
消化管内容物(0.10)、心(0.09)、消化管(0.08)、脳

(0.05)、脾臓(0.04)、全血(0.04)、血漿(0.04) [ind-14C] 
インドキサカルブ 

雌  

脂肪(6.47)、副腎(1.63)、卵巣(1.02)、肝臓(0.45)、
カーカス (0.41)、消化管 (0.34)、消化管内容物

(0.34)、皮膚(0.31)、腎臓(0.29)、肺(0.29)、赤血

球(0.19)、心臓(0.16)、脳(0.10)、筋肉(0.10)、脾
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臓(0.10)、血漿(0.10) 

雄

消化管内容物(18.5)、
消 化 管 (4.25) 、 肝 臓

(4.09)、脂肪(3.55)、腎

臓(3.45)、血漿(2.83) 

脂肪(0.87)、肝臓(0.26)、副腎(0.21)、赤血球(0.19)、
全血(0.14)、腎臓(0.14)、肺(0.13)、カーカス(0.12)、
消化管内容物(0.10)、消化管(0.08)、心臓(0.08)、
皮膚(0.08)、血漿(0.08) [ind-14C] 

インドキサカルブ 
MP 

雌

消化管内容物(22.7)、
脂 肪 (8.19) 、 肝 臓

(5.03)、腎臓(4.74)、消

化管(4.58)、血漿(3.46)

脂肪(3.16)、副腎(0.56)、卵巣(0.36)、肝臓(0.35)、
カーカス(0.34)、消化管内容物(0.24)、腎臓(0.24)、
皮膚(0.23)、肺(0.19)、赤血球(0.18)、消化管(0.18)、
全血(0.13)、子宮(0.13)、心臓(0.11)、血漿(0.11)

1）雌雄とも投与 6 時間後 2）雌雄とも投与 168 時間後 
 

（４）代謝物同定・定量 

SD ラット（一群雌雄各 5 匹）に[ind-14C]インドキサカルブを低用量単回経

口投与し、代謝物同定・定量試験が実施された。また、得られたデータを

[ind-14C]インドキサカルブ MP または[phe-14C]インドキサカルブ MP を同量

ラットに投与した場合のデータと比較した。 
投与 168 時間後において、総残留放射能（TRR）の 96％以上が脂肪から抽

出された。その大部分はⅡが占めており、親化合物は検出されなかった。一部

のラットでは 1 種類の代謝物（1～6%TRR）が検出された。また、Ⅱの S 体代

謝物（Ⅱ-S）の濃度は、R 体代謝物（Ⅱ-R）濃度と比較して高く、Ⅱの動態に

は立体選択的な代謝・分布がなされると考えられた。 
投与後 168 時間の糞及び尿中代謝物は表 5 に示されている。 
糞中の主要成分は親化合物、Ⅱ及びⅢであった。 
尿中の各代謝物は 0.3～10％TAR を占めていた。[ind-14C]インドキサカルブ

MP のデータと比較した結果、これらの代謝物はインドキサカルブ分子のイン

ダノン環部分のみを持った物質であった（インドキサカルブ MP を用いた代謝

物定量及び同定において、尿中代謝物は各標識体に固有な代謝物であることが

確認されている）。主要代謝物はⅦ及びⅩⅢ硫酸塩（それぞれ約 6～10%TAR）

であった。 
 

表 5 糞及び尿中代謝物（％TAR) 

検体 性別 試料 親化合物 代謝物  

糞 1.4 Ⅱ(0.4)、Ⅲ3)(16.6)、未同定 1)(18.2) 
雄 

尿 － Ⅶ4) (6.7)、Ⅷ(0.9)、Ⅸ(3.1)、Ⅹ-抱(1.8)、ⅩⅠ(3.2)、ⅩⅠ

-抱(2.7)、ⅩⅢ(2.2)、ⅩⅢ-抱(5.6)、未同定 2)(8.6) 
糞 1.8 Ⅱ(1.8)、Ⅲ3) (7.4)、未同定 1)(13.3) 

[ind-14C] 
インドキサカルブ 

雌 
尿 － Ⅶ4) (10.2)、Ⅷ(2.0)、Ⅸ(4.2)、Ⅹ-抱(2.0)、ⅩⅠ(4.8)、Ⅹ

Ⅰ-抱(3.4)、ⅩⅢ(3.5)、ⅩⅢ-抱(6.9)、未同定 2)(8.9) 
糞 5.7 Ⅱ(0.8)、Ⅲ3) (12.2)、未同定 1)(16.8) 

雄 
尿 － Ⅶ4) (12.3)、Ⅷ(0.9)、Ⅸ(3.1)、Ⅹ-抱(1.4)、ⅩⅠ(2.5)、Ⅹ

Ⅰ-抱(2.1)、ⅩⅢ(2.2)、ⅩⅢ-抱(4.1)、未同定 2)(12.2) 

[ind-14C] 
インドキサカルブ

MP 

雌 糞 19.2 Ⅱ(2.2)、Ⅲ3) (5.1)、未同定 1)(10.5) 
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尿 － Ⅶ4) (11.9)、Ⅷ(1.7)、Ⅸ(3.1)、Ⅹ-抱(1.3)、ⅩⅠ(2.7)、Ⅹ

Ⅰ-抱(2.5)、ⅩⅢ(1.4)、ⅩⅢ-抱(3.3)、未同定 2)(8.5) 
－：検出されず。1) ：クロマトグラフィー上、4～5 領域の合計。2) ：クロマトグラフィー上、5 領域の合計。
3) ：クロマトグラフィー上の 2 領域 A3 と A4 の合計。[ind-14C]インドキサカルブの代謝物は 5-HO-MP062、
[ind-14C]インドキサカルブ MP の代謝物は 5-HO-JW062。4) ：ⅩⅡの硫酸抱合体及びその他の微量代謝物を

含む。 

 
インドキサカルブの主要代謝経路として、Ⅱ、Ⅲ及びⅤを経由した代謝が考

えられた。Ⅱは、親化合物のトリフルオロメトキシフェニル環のアミノ基に置

換しているカルボキシメチル基が酸化分解されて生成すると考えられ、脂肪、

糞及び肝臓から検出された。Ⅲは、親化合物のベンジル部分の水酸化により生

成され、糞で認められた。Ⅴは肝ミクロソーム酵素でオキサジアジン環が開裂

した代謝物であり、Ⅴは分子内縮合及び加水分解されてⅥとⅩⅥを生成すると

考えられた。Ⅵは代謝物としては検出されなかったが、さらに加水分解されて、

尿の主要代謝物であるⅦ（Ⅵのカルボン酸体）が生成すると考えられた。 
なお、[phe-14C]インドキサカルブ MP の主要代謝物はⅩⅨ及びⅩⅩであった。

その他、ⅩⅦ及びその類縁体/抱合体、ⅩⅥ、ⅩⅤ及びⅩⅣ水酸化体の抱合体が

認められた。[phe-14C]インドキサカルブ MP の主要代謝経路は、ⅩⅣのカルボ

キシメトキシ基が脱離し、ⅩⅦが生成する経路であると考えられた。（参照 2、
4） 

 
２．植物体内運命試験 

本試験は、インドキサカルブ MP を用いた試験成績で代替した。（参照 3） 
 
（１）ワタ 

ワタ（品種：DPL51）のさく果期に、[ind-14C]インドキサカルブ MP また

は[phe-14C]インドキサカルブ MP を 500 g ai/ha（通常の最大施用量）散布し、

植物体内運命試験が実施された。また、代謝物同定のため、別途 5 倍量散布区

（625 g ai/ha、約 10 日間隔で計 4 回散布）も設定した。さらに、[ind-14C]イ
ンドキサカルブ MP を用いた葉面上光分解試験が実施された。 

   散布直後、[ind-14C]及び[phe-14C]インドキサカルブ MP の総残留放射能濃度

は 7.07 mg/kg 及び 13.6 mg/kg であり、散布 59 日後にそれぞれ 0.820 mg/kg
及び 0.501 mg/kg に減少した。収穫期（散布 90 日後）の植物体ではそれぞれ

0.019 mg/kg 及び 0.053 mg/kg となり、種子への残留量は 0.01 mg/kg 未満の

ごく低濃度であった。 
   親化合物は、散布直後でそれぞれ 98.2%TRR 及び 97.0%TRR、散布 59 日後

でそれぞれ 83.8%TRR 及び 82.5%TRR、成熟期でそれぞれ 60.5%TRR 及び

83.7%TRR であった。極微量の代謝物が数種類認められたが、1～3％TRR
（<0.02 mg/kg）であり同定されなかった。子実中の残留放射能は微量であり、
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分析は行なわれなかった。5 倍量散布試験においても同様、認められた化合物

の大部分は親化合物であり、代謝物は 5％TRR であった。また、通常処理区及

び 5 倍量散布区の散布 30 日後に採取した試料では、異性体の濃度比率は 1：1
で初期の濃度比率と同一であったことから、インドキサカルブの光学異性体間

に吸収、移行、代謝及び分解に差は認められなかった。 
   ワタの葉面に標識体を塗布し、石英ガラス容器内で栽培した葉面上光分解試

験では、0.7%TAR が二酸化炭素として捕集された。一方、エチレングリコー

ル捕集装置には有意な放射能は認められなかった。また、ガラス容器の内側に

付着した水分には約 6%TAR の放射能が含まれ、その約 4%TAR が二酸化炭素

であった。残りの約 93%TAR は葉面上に残留しており、約 90%TAR が親化合

物であった。 
   ワタに散布されたインドキサカルブ MP の大部分は植物体の表面に留まり、

植物体内への移行は微量であった。残留濃度は経時的に減少し、その減少の要

因として、植物による代謝は重要性が低く、流亡を伴う生育による希釈が考え

られた。また、残留した放射能の大部分は親化合物であり、急性毒性が強い代

謝物Ⅱは検出されなかった。（参照 5） 
 
（２）レタス 

レタス（品種：Pritzhead）の 4～5 葉期に、[ind-14C]インドキサカルブ MP
または[phe-14C]インドキサカルブ MP を 500 g ai/ha（通常の最大施用量）散

布し、植物体内運命試験が実施された。なお、[phe-14C]インドキサカルブ MP
に関しては、代謝物同定のため、別途 5 倍量散布区（最初の散布後 7、14 及び

21 日後の計 4 回散布）も設定した。 
散布直後の[ind-14C]及び[phe-14C]インドキサカルブ MP の総残留放射能濃

度はそれぞれ 12.0 mg/kg 及び 10.5 mg/kg であり、散布 35 日後にはそれぞれ

0.489 mg/kg 及び 0.201 mg/kg に減衰した。 
植物体に付着した放射能は、散布直後では 36.4～48.9%TRR がアセトニトリ

ル洗浄で脱落したが、35 日後では 10.9～15.3%TRR に減少した。回収率の減

少は、本剤が植物体表面組織へ吸着したことによると考えられた。 
試験開始時点では親化合物がほぼ 99%TRR 以上を占め、35 日試料では

[ind-14C]及び[phe-14C]インドキサカルブ MP でそれぞれ 99.2%TRR 及び

94.6%TRR を占めた。5 倍量散布区の残留放射能からも親化合物以外のものは

検出されず、代謝物Ⅱも検出されなかった。 
レタスに散布されたインドキサカルブ MP は、ワタと同様、大部分は植物体

の表面に留まり、植物体内への移行は微量であると考えられた。残留濃度は経

時的に減少し、その減少の主要因は植物の生長による希釈であった。（参照 6） 
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（３）ブドウ 

ブドウ（品種：Chardonnay）の果実肥大初期に、[ind-14C]インドキサカル

ブ MP または[phe-14C]インドキサカルブ MP を 500 g ai/ha の用量で散布し、

植物体内運命試験が実施された。 
果実における散布直後の総残留放射能濃度は、[ind-14C]及び[phe-14C]インド

キサカルブ MP でそれぞれ 3.0 mg/kg 及び 3.67 mg/kg であり、散布 66 日後で

はそれぞれ 0.38 mg/kg 及び 0.34 mg/kg であった。アセトニトリル洗浄により、

散布直後では 89.8～93.5%TRR、散布 66 日後では 53.0～75.5%TRR が回収さ

れた。 
葉における総残留放射能濃度は、[ind-14C]及び[phe-14C]インドキサカルブ

MP の散布直後でそれぞれ 111 mg/kg 及び 76.5 mg/kg、散布 66 日後ではそれ

ぞれ 9.0 mg/kg 及び 7.6 mg/kg であった。果実と同様、アセトニトリル洗浄に

より、散布直後ではそれぞれ 81.3%TRR 及び 77.3%TRR、散布 66 日後ではそ

れぞれ 57.8%TRR 及び 70.0%TRR が回収された。 
植物体に付着した残留放射能は、ほとんどが植物の表面ないしは表皮組織に

留まり、内部への浸透は少なかった。また、果実と葉のいずれにおいても、洗

浄液と洗浄後の抽出液から代謝物は認められず、親化合物のみが認められた。 
ブドウに散布されたインドキサカルブ MP は、ワタ及びレタス同様、大部分

が植物体の表面に留まり、植物体内への移行は微量であると考えられた。残留

濃度は経時的に減少し、その減少の要因として、植物の生長による重量増加及

び降雨等による流亡が考えられた。（参照 7） 
 

（４）トマト 

トマト（品種：Heinz 8892）に[phe-14C]インドキサカルブ MP を 4 葉期に

1 回目、続いて 6、14 及び 24 日後の合計 4 回、各 150 g ai/ha の施用量で散布

し、植物体内運命試験が実施された。散布日の採取に関しては、散布の前後と

した。 
果実における総残留放射能濃度は、2 回目散布直前及び直後で 0.04 mg/kg

及び 0.14 mg/kg であった（1 回目散布時点では果実を採取できなかった）。

最終収穫時（1 回目の散布から 38 日後）には 0.08 mg/kg が検出され、うち 0.07 
mg/kg が親化合物であった。葉では 4.23（最終収穫時）~11.4 mg/kg（2 回目

処理直後）が検出された。 
  葉及び果実における親化合物は、葉では 1 回目散布時で 94.3%TRR、最終収

穫時で 97.3%TRR、果実では 2 回目散布後で 96.7%TRR、最終収穫時で

87.3%TRR を占めた。2 回目散布直前及び最終収穫時の葉、及び 2 回目散布直

前の果実に残留するインドキサカルブの異性体比は 1：1 であった。放射能の

大半は植物表面上に留まり、植物体への移行量は極めて少なかった。また、代

謝物は認められず、残留放射能の大部分は親化合物であった。（参照 8） 
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（５）レタス、ニンジン、コムギ、ダイズを用いた後作物への吸収・移行試験 

レタス（品種：Prizehead）、ニンジン（品種：Fontana）、コムギ（品種：

Katepawa）及びダイズ（品種：A2242）を用い、[ind-14C]インドキサカルブ

MP及び[phe-14C]インドキサカルブ MPの後作物吸収・移行試験が実施された。 
各標識体を、直径 28cm のポットに詰めた Sassafras 砂質土壌（デラウェア

州、Milford）に 600 g ai/ha の施用量で散布し、圃場条件下で 30、60 または

90 日間エージングさせた後、室温内で作物を播種、栽培し、収穫した。 
インドキサカルブ MP 相当量で 0.01 mg/kg 以上の濃度で作物に含まれる親

化合物及び代謝物は認められなかった。従って、土壌に散布された検体が後作

物に吸収及び蓄積する可能性は低いと考えられた。（参照 9） 
 
３．土壌中運命試験 
（１）好気的土壌中運命試験 

[ind-14C]インドキサカルブまたは[phe-14C]インドキサカルブを壌質砂土（ド

イツ レインランド）に 0.5 mg/kg の濃度で添加し、25℃の暗所で 12 ヶ月間

インキュベートする好気的土壌中運命試験が実施された。 
両標識体とも、試験開始時での抽出性放射能は 95.4～96.5%TAR であった。

処理 12 ヶ月後では、抽出性放射能、二酸化炭素及び土壌結合性残留物として

それぞれ 19.8～22.1%TAR、8.8～19.1％TAR 及び 61.8～66.1%TAR が回収さ

れた。親化合物は、試験開始時に 95.4～96.5%TAR 認められたが、3 日後に

42.9～43.9%TAR、12 ヶ月後に 7.8～9.7%TAR に減衰した。 
インドキサカルブの好気的土壌における推定半減期は 6 日であった。これは

インドキサカルブ MP を用いた試験結果（推定半減期 3 日）とほぼ同じであっ

た。 
試験期間中に 10%TAR 以上生成した主要分解物は、両標識体ともにⅡ及び

ⅩⅩⅧであった。Ⅱは処理 7 日後に 14.3～18.6%TAR に達した後、12 ヶ月後

には 2.1～2.4%TAR に減少した。ⅩⅩⅧは処理 3～7 日後に最大 13.3～
18.4%TAR に達した後、269 日後には 2.2～2.6%TAR に減少した。その他、少

量分解物（10%TAR 未満）として両標識体に共通な 5 種類（ⅩⅩⅣ、ⅩⅩⅩⅢ、

Ⅴ、ⅩⅩⅩⅣ及びⅩⅩⅡ）と、[phe-14C]インドキサカルブ処理土壌にのみⅩⅩ

Ⅶが同定された。他に 6 種類の未同定分解物が検出されたが、いずれも

5.8%TAR 以下であった。Ⅱの推定半減期は 6 日であった。 
親化合物の異性体比は、試料採取日により変動が認められ、R 体：S 体は概

ね 1：3～1：4 の範囲であった。Ⅱの異性体比は更に変動しやすく、R 体：S
体は 1：1.1～1：25 と幅広い比率を示したが、変動幅が大きかった理由は不明

であった。（参照 10） 
 



 

 15

＜参考＞インドキサカルブ MP の好気的土壌条件における分解 

[ind-14C]インドキサカルブMPまたは[phe-14C]インドキサカルブMPをシル

ト質埴壌土（米国イリノイ州）に 7 mg/kg の濃度で添加し、25℃の暗所で 12 ヶ

月間インキュベートする好気的土壌中運命試験が実施された。 
試験期間中の放射能の回収率は 79～116%であり、二酸化炭素の累積発生量

は[ind-14C]及び[phe-14C]インドキサカルブ MP でそれぞれ 37.1%TAR 及び

9.5%TAR であった。抽出放射能は、処理直後にはいずれの標識体も 100%TAR
であったが、12 ヶ月後には[ind-14C]及び[phe-14C]インドキサカルブ MP でそ

れぞれ 16.0%TAR 及び 25.2%TAR に減少し、非抽出放射能がそれぞれ 46.9％
TAR 及び 65.4％TAR を占めた。 
両標識体とも、親化合物は処理直後に 94.2～97.3%TRR（6.40～6.61 mg/kg）

を占めたが、12 ヶ月後には不検出～0.9%TRR（<0.01～0.06 mg/kg）に減少し

た。親化合物の分解には二相性が認められ、推定半減期は 3 日であった。 
主要分解物として、Ⅱが 3～5 日に最高値 13.7～13.9%TRR（0.93～0.95 

mg/kg）に達し、6 ヶ月後に検出限界未満（<0.01 mg/kg）になった。Ⅱの推定

半減期は 24 日であった。Ⅴ及びⅩⅩⅡがそれぞれ 3 日以内に最大値 7.5～
18.2%TRR（0.51～1.24 mg/kg）及び 5.3～9.0%TRR（0.36～0.61 mg/kg）に

達したが、12 ヶ月後には 1%TRR 以下の極めて低濃度（0.05～0.07 mg/kg）ま

たは検出限界未満となった。ⅩⅩⅢは試験期間中検出され、6 ヶ月後に最大値

11.9～12.8%TRR（0.81～0.87 mg/kg）に達したが、12 ヶ月後には 3.6%～

4.7%TRR（0.24～0.32 mg/kg）に減衰した。ⅩⅩⅣは、処理後 1 週間以内に

最大値 4.9～7.2%TRR に達し、12 ヶ月後には 0.02～0.19 mg/kg が検出された。 
さらに、[ind-14C]インドキサカルブ MP では、処理 14 日後に 5 成分以上の

未同定物質を含む極性分解物が 19%TRR 認められた。[phe-14C]インドキサカ

ルブ MP ではⅩⅣ及びⅩⅩⅤが認められ、ⅩⅣは処理 3 日後に最大値 10.8％
TRR（0.73 mg/kg）に達し、処理 21 日後には検出限界未満、ⅩⅩⅤは処理 6 ヶ

月後に最大 12.3%TRR（0.845 mg/kg）に達し、処理 12 ヶ月後には 7.3%TRR
（0.49 mg/kg）に減衰した。 

主要分解経路は、尿素骨格部分のメトキシカルボニル基を失いⅡを生成する

経路であった。さらに、Ⅱはオキサジアジン環の加水分解による開裂を受けⅩ

ⅩⅡを生成し、ⅩⅩⅡはエステル及びインデン環の加水分解を受けてⅩⅩⅢを

生成するか、あるいはインデン環 2位の脱エステル化及び脱水酸化、アミノ化、

トリアジン環の生成を経てⅩⅩⅣを生成した。また、親化合物のオキサジアジ

ン環の加水分解による開裂によりⅤが生成する経路も考えられた。（参照 11） 
 
（２）土壌吸着試験 

インドキサカルブの土壌吸着試験が 4 種類の国内土壌（砂土：宮崎、壌土：

埼玉、栃木及び茨城）を用いて実施された。 
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Freundlich の吸着係数 Kads は 28.8～72.6、有機炭素含有率により補正した

吸着係数 Koc は 1,380～4,570 であった。（参照 12） 
 
４．水中運命試験 
（１）加水分解試験 

[ind-14C]インドキサカルブまたは[phe-14C]インドキサカルブを pH 5（酢酸）、

pH 7（リン酸）及び pH 9（ホウ酸）の各滅菌緩衝液にそれぞれ 0.1 mg/L とな

るように加えた後、pH 5 及び 7 は 30 日間、pH 9 は 4 日間、25±1℃の暗所

下でインキュベートする加水分解試験が実施された。 
pH 5、7 及び 9 における推定半減期はそれぞれ 607 日、21.7 日及び 0.25 日

であった。 
pH 5 では安定であり、10%TAR を上回る分解物は検出されなかった。pH 7

及び 9 では、10%TAR を上回る主な分解物はⅩⅩⅧであった。さらに pH 7 の

[phe-14C]インドキサカルブ処理水でのみⅩⅩⅩⅡが検出された。 
また、pH 5 の処理直後及び 3 日後、pH 7 の 15 日後の試料を分析した結果、

異性体比は試験期間中にわたって安定であったことから、S 体及び R 体は同じ

速度で加水分解すると考えられた。（参照 13） 
 
＜参考＞インドキサカルブ MP の加水分解試験 

[ind-14C]インドキサカルブ MP または[phe-14C]インドキサカルブ MP を、

pH 5（酢酸）、pH 7（リン酸）及び pH 9（ホウ酸）の各滅菌緩衝液にそれぞ

れ 150 mg/L の濃度で添加し、25℃の暗所で 30 日間インキュベートする加水

分解試験が実施された。 
   試験期間中の放射能回収率は 96.6～108%であった。推定半減期は pH 5、7

及び 9 でそれぞれ 401 日、38.2 日及び 1.03 日であった。pH 5 では、30 日後

に親化合物が 94.0～94.3%TAR を占め、ほとんど分解はみられなかった。pH 7
では、30 日後に親化合物が 57.2～57.7%TAR 残存し、主要分解物としてⅩⅩ

Ⅷが 25～26%TAR、その他 6 及び 8%TAR を占める分解物が検出された。pH 
9 では、30 日後に 10.3～13.8%TAR の親化合物が残存し、主要分解物ⅩⅩⅧ

が 43～48%TAR を占めた他、20%TAR を超える極性分解物が検出された。（参

照 14） 
 
（２）水中光分解試験（緩衝液） 

[ind-14C]インドキサカルブまたは[phe-14C]インドキサカルブを pH 5 の滅菌

酢酸緩衝液に 0.1 mg/L となるように加えた後、25±1℃、キセノンアークラン

プ（光強度：16.3 W/m2、波長：284～386 nm）で 15 日間照射し、水中光分

解試験が実施された。 
親化合物は、試験開始時には 93.6～96.5%TAR であったが、処理 15 日後に
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は 5.8～6.3%TAR となり、光照射により速やかに分解した。分解物として、

[ind-14C]インドキサカルブではⅩⅩⅨ、ⅩⅩⅩ及びⅩⅩⅩⅠ（15 日後でそれぞ

れ 32.3、15.4、及び 10.2%TAR）、[phe-14C]インドキサカルブではⅩⅩⅩⅡ

及びⅩⅣ（15 日後でそれぞれ 37.6 及び 15.0%TAR）が認められた。他に、両

標識体とも未同定の極性及び非極性物質がいずれも単体で 7%TAR 未満、二酸

化炭素が 15 日後で 10.4～12.1%TAR 認められた。 
推定半減期は 3 日（東京、春の太陽光下換算で 6.28 日）であった。 
水中光分解での S 体と R 体の異性体比は一定であり、S 体及び R 体は光分

解条件下において同じ速度で分解すると考えられた。（参照 15） 
 
＜参考＞インドキサカルブ MP の水中光分解試験（緩衝液） 

   [ind-14C]インドキサカルブ MP または[phe-14C]インドキサカルブ MP を pH 
5 の滅菌酢酸緩衝液に 150 mg/L の濃度で添加し、25℃、15 日間人工光を照射

する水中光分解試験が実施された。 
   親化合物は、処理直後には 98.3～98.7%TAR であったが、処理 1 日後には

50.3～55.4%TAR、15 日後には 0.52～0.66%TAR に減少した。自然太陽光に

換算した推定半減期は 3.16 日であった。 
[ind-14C]インドキサカルブ MP 処理区では、主要分解物としてⅩⅩⅨが 2 日

後に 19.9%TAR 認められ、15 日間で二酸化炭素が 10.5%TAR 発生した。また、

分子量 297 の分解物（以下、uk1 とする）が処理 1 日後に 14.1%TAR、15 日

後に 8.2%TAR 認められたが、この分解物は標準品が合成できなかったため同

定できなかった（推定される化学構造が下図に示されている）。その他、極性

ピーク群が処理 15 日後に 33～58%TAR を占めた。これらは多数の成分からな

り、そのうちⅩⅩⅩ及びⅩⅩⅩⅠが同定された。 
[phe-14C]インドキサカルブ MP 処理区では、ⅩⅩⅩⅡが処理 8 日後に 37.8％

TAR に達し、処理 15 日後に 32.8%TAR になった。ⅩⅣが処理 15 日後に 22.1％
TAR、その他は処理 8日後に最大 15.9%TARに達した。処理 15日後に 33%TAR
に達した強極性物質群（酸性成分）が確認されたが、同定はできなかった。15
日間の二酸化炭素発生量は 14.8%TAR であった。 

インドキサカルブ MP の推定光分解経路は、分子中心核の開裂により uk1、
ⅩⅩⅨ、ⅩⅩⅩⅡ、ⅩⅣが生成し、さらに分解されて酸性分解物及び二酸化炭

素にまで分解されると考えられた。（参照 16） 
 
＜分子量 297 の推定分解物 uk1 の構造式＞ 

N
O

CH3
O

OH
O

CH3

O
Cl
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（３）水中光分解試験（自然水） 

本試験は、インドキサカルブ MP を用いた試験成績で代替した。（参照 3） 
 

[ind-14C]インドキサカルブ MP または[phe-14C]インドキサカルブ MP を自

然水（米国デラウェア州、pH 8.25）に 150 mg/L の濃度で添加し、25℃、人

工太陽光を 15 日間にわたり照射し、水中光分解運命試験が実施された。 
親化合物は、処理直後には 98.0%TARであったが、1日後に 41.6～45.6%TAR、

15 日後に 0.20～0.67 %TAR となり、光照射により速やかに分解した。暗所で

は同様に 99.1～97.1%TAR、76.4～80.2%TAR、25.8～13.6%TAR と変化した。 
分解物としてⅩⅩⅩⅡ、ⅩⅣ、ⅩⅩⅨ、ⅩⅩⅩ及びⅩⅩⅩⅠが検出された。

また、二酸化炭素が照射区及び暗所対照区でそれぞれ 10.5～14.8%TAR、24
～36%TAR 認められた。 

uk1 及びⅩⅩⅨが各 10%TAR 以下で認められた。暗所対照区でのみⅩⅩⅧ

が認められた。照射区での生成量は 10%TAR 以下であり、暗所区ほどには生

成しなかったのは、生成したⅩⅩⅧが光分解を受けたものと考えられた。 
自然水中の光分解物の組成は、ⅩⅩⅧが生成した以外は緩衝液での分解物と

類似していた。 
自然水におけるインドキサカルブ MP の推定半減期は 2.34～2.52 日であり、

東京、春期の太陽光下換算で 1.76～1.88 日であった。暗所対照における半減

期は 2.07～2.94 日であった。（参照 16） 
 
５．土壌残留試験 

本試験は、インドキサカルブ MP を用いた試験成績で代替した。（参照 3） 
 
火山灰・軽埴土（茨城）及び沖積・埴壌土（高知）を用いて、インドキサカル

ブ MP を分析対象とした土壌残留試験（容器内及び圃場試験）が実施された。な

お、定量は殺虫活性を有する S 体及び不活性である R 体に分けて実施し、その

合計を親化合物の残留値とした。 
推定半減期は表 6 に示されている。（参照 17） 

 
表 6 土壌残留試験成績（推定半減期） 

試験 濃度１） 土壌 インドキサカルブMP 
火山灰・軽埴土 3 日 

容器内試験 0.2 mg/kg 
沖積・埴壌土 8 日 

火山灰・軽埴土 3 日 
圃場試験 300g ai/ha 

沖積・埴壌土 32 日 
１）：容器内試験で原体、圃場試験で 10%フロアブル剤を使用 
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６．作物残留試験 
本試験は、インドキサカルブ MP を用いた試験成績で代替した。（参照 3） 
 
インドキサカルブ MP を分析対象化合物とした作物残留試験が実施された。な

お、定量は S 体及び R 体に分けて実施し、その合計を親化合物の残留値とした。 
結果は別紙 3 に示されている。インドキサカルブ MP の最大値は、最終散布 7

日後に収穫しただいこん（葉）の 5.05 mg/kg であった。（参照 18） 
 
別紙 3 の作物残留試験の分析値を用いて、インドキサカルブ MP を暴露評価対

象化合物として食品中より摂取される推定摂取量が表 7 に示されている（別紙 4
参照）。 

なお、本推定摂取量の算定は、申請された使用方法からインドキサカルブ MP
が最大の残留を示す使用条件で全ての適用作物に使用され、加工・調理による残

留農薬の増減が全くないとの仮定のもとに行った。 
 

表 7 食品中より摂取されるインドキサカルブ MP の推定摂取量 

 国民平均 
(体重：53.3kg) 

小児(1~6 歳) 
(体重：15.8kg) 

妊婦 
(体重：55.6kg) 

高齢者(65 歳以上)
(体重：54.2kg) 

摂取量 
(μg/人/日) 37.6 17.1 29.2 40.4 

 
７．一般薬理試験 

本試験は、インドキサカルブ MP を用いた試験成績で代替した。（参照 3） 
 

マウス、ラット及びモルモットを用い、インドキサカルブ MP の一般薬理試験

が実施された。結果は表 8 に示されている。（参照 19） 
 

表 8 一般薬理試験概要 

試験の種類 動物種 動物数 
匹/群 

投与量 
(mg/kg体重) 
(投与経路) 

無作用量

(mg/kg体重)
作用量 

(mg/kg体重) 結果の概要 

一般状態 
(Irwin 法) 

ICR 
マウス 

雄 3 
雌 3 

0、128、320、800、
2,000、5,000 
（腹腔内） 

320 800 

800 mg/kg 体重以上で症状発現

（興奮性症状や後肢協調性の低

下を混在した非特異的な抑制性

の症状） 
2,000 mg/kg体重以上で死亡 

一般状態 
(Irwin 法) 

SD 
ラット 雌 6 

0、128、320、800、
2,000、5,000 
（経口） 

2,000 5,000 5,000 mg/kg体重で体重減少（投

与後1～3日、後に回復） 

中 
枢 
神 
経 
系 

睡眠時間 
（ヘキソバル 
ビタール睡眠） 

ICR 
マウス 雄 8 

0、128、320、800、
2,000、5,000 
（腹腔内） 

2,000 5,000 5,000 mg/kg 体重で睡眠時間

延長 
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循環器系 血圧・ 
心拍数 

SD 
ラット 雌 6 5,000 － 投与による影響なし 

自律 
神経系 瞳孔径 SD 

ラット 雌 6 

0、128、320、800、
2,000、5,000 
（経口） 5,000 － 投与による影響なし 

小腸炭末 
輸送能 

ICR 
マウス 雄 8 

0、128、320、800、
2,000、5,000 
（腹腔内） 

2,000 5,000 5,000 mg/kg 体重で小腸炭末

輸送能低下 
消化器系 

摘出回腸 
収縮 

Hartley 
モルモット 雄４ 

10-7、10-6、10-5 

g/mL 

（in vitro） 

10-5 
g/mL － 投与による影響なし 

握力 SD 
ラット 雌 6 

0、128、320、800、
2,000、5,000、

（経口） 
5,000 － 投与による影響なし 

骨格筋 
横隔膜 

神経筋収縮 
SD 

ラット 雌 4 10-6、10-5 g/mL
（in vitro） 

10-5 
g/mL － 投与による影響なし 

SD 
ラット 雌 12 

 10-7、10-6、10-5 

g/mL 
(in vitro) 

10-5 
g/mL － 投与による影響なし 

血液 溶血・ 
血液凝固 SD 

ラット 雌 6 
0、128、320、800、

2,000、5,000 
（経口） 

2,000 5,000 5,000 mg/kg 体重でAPTT の

軽度な減少 

－：作用量は設定できなかった 

 
８．急性毒性試験 
（１）急性毒性試験 

Fischer ラットを用いた急性経口毒性試験、SD ラットを用いた急性経皮毒性

試験及び急性吸入毒性試験が実施された。 
各試験の結果は表 9 に示されている。（参照 20～22） 

 
表 9 急性毒性試験結果概要（原体） 

LD50(mg/kg 体重) 投与 
経路 動物種 

雄 雌 
観察された症状 

経口* 
Fischer 
ラット 

雌雄各 5 匹
>1,500 >1,500 

雌雄：円背位、鎮静 
雄：肛門周囲部の被毛の汚れ 
雌：削痩、横臥位、起立不能、昏迷、昏睡、自

発運動低下、挙尾、よろめき歩行、つま先

歩行、後肢麻痺、拘縮、呼吸緩徐、体温低

下、流涙、眼瞼下垂、眼球退色、眼周囲・

鼻吻・顔・頭部及び外陰部の被毛の汚れ 

経皮 SD ラット 
雌雄各 5 匹

>5,000 >5,000 症状なし 

LC50(mg/L) 
吸入 SD ラット 

雌雄各 5 匹 >5.5 >5.5 

雌雄：鼻部の赤色分泌物、会陰部の黄色汚染 
雄：会陰部の湿り 
雌：眼の赤色分泌物、嗜眠、円背位、衰弱、歩

行異常、呼吸困難、不動 
*：1%メチルセルロース（MC）に懸濁 
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（２）急性神経毒性試験（ラット） 
SD ラット（一群雌雄各 12 匹）を用いた強制経口（原体：雄 0、25、100 及

び 200 mg/kg 体重、雌 0、12.5、50 及び 100 mg/kg 体重、溶媒：PEG）投与

による急性神経毒性試験が実施された。 
各投与群で認められた毒性所見は表 10 に示されている。 
一群雌雄各 6 匹の剖検及びそのうち最高用量群（雄：200 mg/kg 体重投与群、

雌：100 mg/kg 体重投与群）の病理組織学的検査が実施されており、検体投与

に起因する変化は認められなかった。 
本試験において、200 mg/kg 体重投与群の雄及び 50 mg/kg 体重以上投与群

の雌で体重増加抑制等が認められたことから、一般毒性に対する無毒性量は雄

で 100 mg/kg 体重、雌で 12.5 mg/kg 体重であると考えられた。また、200 mg/kg
体重投与群の雄で前肢握力及び後肢開脚幅の減少、100 mg/kg 体重投与群の雌

で自発運動量の一過性の低下が認められたことから、神経毒性に対する無毒性

量は雄で 100 mg/kg 体重、雌で 50 mg/kg 体重であると考えられた。（参照 23） 
 

表 10 急性神経毒性試験（ラット）で認められた毒性所見 

投与量 雄 雌 
200 mg/kg 体重 

（雄のみ） 
・体重増加抑制（2～8 日）* 

・摂餌量低下（1～2 日） 
・前肢握力及び後肢開脚幅減少 

 

100 mg/kg 体重 
 

・死亡(1 匹、死因不明) 
・体重増加抑制 
・摂餌量低下（8～15 日） 
・自発運動量低下（一過性）

・蒼白 
50 mg/kg 体重 
（雌のみ） 

・体重増加抑制（2～8 日） 
・摂餌量低下（1～2 日） 
・脱毛 

25 mg/kg 体重 
（雄のみ） 

 

12.5 mg/kg 体重 
（雌のみ） 

以下毒性所見なし 

毒性所見なし 

*：投与後の日数 ／：この濃度での投与なし 
 
９．眼・皮膚に対する刺激性及び皮膚感作性試験 

NZW ウサギを用いた眼刺激性試験及び皮膚刺激性試験が実施された。眼に対

し軽度の刺激性が認められたが、皮膚刺激性は認められなかった。（参照 24 及び

25） 
Hartley モルモット（雄）を用いた皮膚感作性試験（Maximization 法）が実

施され、皮膚感作性は陽性であった。（参照 26） 
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１０．亜急性毒性試験 
（１）90 日間亜急性毒性試験（ラット） 

SD ラット（一群雌雄各 10 匹）を用いたインドキサカルブの混餌（原体：雄

は 0、10、50、100、及び 200 ppm、雌は 0、10、25、50 及び 100 ppm：平

均検体摂取量は表 11 参照）投与による 90 日間亜急性毒性試験が実施された。 
 

表 11 90 日間亜急性毒性試験（ラット）の平均検体摂取量 

投与群 10 ppm 25 ppm 50 ppm 100 ppm 200 ppm
雄 0.62  3.09 6.01 15.0 平均検体摂取量 

(mg/kg 体重/日) 雌 0.76 2.13 3.78 8.94  
／：この濃度での投与なし 
 

各投与群で認められた毒性所見は表 12 に示されている。 
雄では 50 ppm 以上投与群の RBC、Hb 及び Ht、雌では 10 ppm 以上投与群

の Ht、25 ppm 以上投与群の Hb、50 ppm 以上投与群の RBC において用量及

び投与期間依存性の軽度な減少が認められ、高用量群では MCV 及び MCH の

軽度な増加を伴っていた。網状赤血球及びハインツ小体の出現は認められな

かった。また、個体別データをもとに、RBC、Hb、Ht のうち 2 項目以上が減

少したものを貧血として、それらの値を試験実施機関の背景データと比較した

結果、雄では 100 ppm 以上投与群、雌では 50 ppm 以上投与群に貧血と考え

られる個体が認められた。 
50 ppm 以上投与群の雄及び 10 ppm 以上投与群の雌では、肝及び脾のヘモ

ジデリン沈着、赤脾髄での髄外造血亢進（赤芽球系）が認められたが、雌の脾

のヘモジデリン沈着、髄外造血亢進は発生頻度に用量相関性が認められなかっ

た。 
100 ppm 投与群の雌における死亡及び切迫と殺動物（計 5 匹）で、脾、胸腺

（1 匹を除く）及び骨髄の萎縮が認められ、腎尿細管及び管腔にヘモグロビン

が認められたことから、血流中における顕著な溶血が示唆された。 
本試験において、100 ppm 以上投与群の雄及び 50 ppm 以上投与群の雌で貧

血（RBC、Hb 及び Ht 減少）等が認められたことから、無毒性量は雄で 50 ppm
（3.09 mg/kg 体重/日）、雌で 25 ppm（2.13 mg/kg 体重/日）と考えられた。

（参照 27） 
 

表 12 90 日間亜急性毒性試験（ラット）で認められた毒性所見 

投与群 雄 雌 
200 ppm  ・体重増加抑制 

 ・摂餌量及び食餌効率低下 
 ・MCV、MCH の増加 
 ・TP 及び Glob 低下 
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100 ppm 
以上 

・RBC、Hb 及び Ht 減少 
・脾のヘモジデリン沈着 

・死亡 3 匹、切迫と殺 2 匹 
・MCV 及び MCH 増加 
・肝比重量1）増加 
・肝のヘモジデリン沈着増加 
・腎尿細管腔内及び上皮内のヘモグロ

ビン沈着（死亡・切迫屠殺動物） 
50 ppm 
以上 

50 ppm 以下毒性所見なし ・ 体重増加抑制 
・ 食餌効率低下 
・ RBC､Hb 及び Ht の減少 

25 ppm 25 ppm 以下毒性所見なし 
／：この濃度での投与なし 

 
＜参考＞インドキサカルブ MP の 90 日間亜急性毒性試験（ラット） 

SD ラット（一群雌雄各 10 匹）を用いたインドキサカルブ MP の混餌（原

体：雄は 0、30、60、125 及び 250 ppm、雌は 0、15、30、60 及び 125 ppm：

平均検体摂取量は表 13参照）投与による 90日間亜急性毒性試験が実施された。 
 

表 13 90 日間亜急性毒性試験（ラット）の平均検体摂取量 

投与群 15 ppm 30 ppm 60 ppm 125 ppm 250 ppm
雄  1.9 3.9 8.0 16 平均検体摂取量 

(mg/kg 体重/日) 雌 0.99 2.3 4.6 9.5  
／：この濃度での投与なし 
 

各投与群で認められた毒性所見は表 14 に示されている。 
125 ppm 投与群の雄 1 例が死亡したが、検体投与に関連した剖検所見及び病

理組織学的所見は認められなかった。 
30 ppm 投与群の雌雄で RBC 及び Hb 減少、雄で Ht 減少が認められたが、

用量及び投与期間に対する一貫性が認められなかった。また、個体別データを

もとに、RBC、Hb、Ht のうち 2 項目以上が減少したものを貧血として、それ

らの値を試験実施機関の背景データと比較した結果、雌雄とも 60 ppm 以上の

投与群で貧血と考えられる個体が増加した。 
本試験において、60 ppm 以上投与群の雌雄で貧血（RBC、Hb 及び Ht 減少）

等が認められたことから、無毒性量は雌雄とも 30 ppm（雄：1.9 mg/kg 体重/
日、雌：2.3 mg/kg 体重/日）であると考えられた。（参照 28） 

 
表 14 90 日間亜急性毒性試験（ラット）で認められた毒性所見 

投与群 雄 雌 
250 ppm ・体重低下及び体重増加抑制 

・摂餌量及び食餌効率低下 
 

                                                 
1：体重比重量のことを比重量という（以下同じ）。 
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・肝クッパー細胞ヘモジデリン沈着

・骨髄過形成 
125 ppm 

以上 
・RBC 減少、網状赤血球数増加 
・MCV 増加 
 

・体重低下及び体重増加抑制 
・摂餌量及び食餌効率低下 
・Ht 減少 
・網状赤血球数増加 
・TP 及び Glob 低下 
・肝クッパー細胞ヘモジデリン沈着 
・骨髄過形成 

60 ppm 
以上 

・Hb 及び Ht 減少 
・脾ヘモジデリン沈着及び髄外造

血亢進 

・RBC 及び Hb 減少 
・MCV 増加 
・脾ヘモジデリン沈着及び髄外造血亢

進 
30 ppm 
以下 

毒性所見なし 毒性所見なし 

／：この濃度での投与なし 
 
（２）90 日間亜急性毒性試験（イヌ） 

本試験は、インドキサカルブ MP を用いた試験成績で代替した。（参照 3） 
 

ビーグル犬（一群雌雄各 4 匹）を用いたインドキサカルブ MP の混餌（原体：

0、40、80、160 及び 640 ppm：平均検体摂取量は表 15 参照）投与による 90
日間亜急性毒性試験が実施された。 

 
表 15 90 日間亜急性毒性試験（イヌ）の平均検体摂取量 

投与群 40 ppm 80 ppm 160 ppm 640 ppm 
雄 1 2 5 18 平均検体摂取量 

（mg/kg 体重/日） 雌 1 3 5 17 
 

各投与群で認められた毒性所見は表 16 に示されている。 
640 ppm 投与群の雌において、統計学的有意差のない体重低下、体重増加抑

制及び摂餌量低下が認められたが、これはこの群の 1 例にのみ認められた顕著

な摂餌量低下及び体重増加抑制に起因していた。この個体を除外すると、この

群と対照群に差は認められなかったが、この個体においては血液学的検査項目

に検体に関連した影響が認められたことから、640 ppm 投与群の雌における摂

餌量低下及び体重増加抑制が検体に関連した影響であることを否定すること

はできなかった。 
病理組織学的検査において、80 ppm 以上投与群の雄及び 40 ppm 以上投与

群の雌で脾臓の髄外造血亢進及び骨髄過形成が認められた。また、40 ppm 以

上投与群の雌雄で肝臓、腎臓、脾臓または骨髄におけるヘモジデリン沈着が認

められた。これらの変化について 2000 年にピアレビューが実施された（変化
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が明らかな雌雄の高用量群を除く）。その結果、40 ppm 投与群の雌雄に観察

された病理組織学的変化については、その病変の質及び程度において対照群と

の間に有意差はなく、ほぼ正常範囲に含まれる軽度なものであることから、40 
ppm に投与の影響は認められないと結論されている。 
本試験において、80 ppm 以上投与群の雌雄で溶血性貧血に伴う変化が認め

られたことから、無毒性量は雌雄とも 40 ppm（雄：1 mg/kg 体重/日、雌：1 mg/kg
体重/日）であると考えられた。（参照 29） 

 
表 16 90 日間亜急性毒性試験（イヌ）で認められた毒性所見 

投与群 雄 雌 
640 ppm ・網状赤血球数増加 

・MCH 増加、MCHC 減少 
・ハインツ小体出現 

・体重低下、体重増加抑制及び摂餌量

低下（1 例） 
・RBC、Hb、Ht 減少 
・網状赤血球数増加 
・Bil 増加 
・肝比重量増加 

160 ppm 
以上 

・RBC、Hb、Ht 減少 
・MCV 増加 
・Bil 増加 
・肝クッパー細胞、腎尿細管

ヘモジデリン沈着 
・骨髄、脾髄外造血亢進 

・ハインツ小体出現 
・肝クッパー細胞、腎尿細管ヘモジデ

リン沈着 
・骨髄、脾髄外造血亢進 

80ppm 
以上 

・脾ヘモジデリン沈着 ・脾、骨髄マクロファージのヘモジデ

リン沈着 
40ppm 毒性所見なし 毒性所見なし 

 
（３）90 日間亜急性神経毒性試験（ラット） 

SD ラット（一群雌雄各 12 匹）を用いたインドキサカルブの混餌（原体：雄

は 0、10、100 及び 200 ppm、雌は 0、10、50 及び 100 ppm：平均検体摂取

量は表 17 参照）投与による 90 日間亜急性神経毒性試験が実施された。 
 

表 17 90 日間神経毒性試験（ラット）の平均検体摂取量 

投与量 10 ppm 50 ppm 100 ppm 200 ppm 
雄 0.569  5.62 11.9 平均検体摂取量 

（mg/kg 体重/日） 雌 0.685 3.30 6.09  
／：この濃度での投与なし 

 
各投与群で認められた毒性所見は表 18 に示されている。 
一般状態、機能観察総合検査（FOB）、自発運動量、神経系の病理組織学的

検査のいずれにも検体投与に関連する変化は認められなかった。 
本試験において、100 ppm 以上投与群の雄及び 50 ppm 以上投与群の雌で体
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重低下等が認められたことから、一般毒性の無毒性量は雌雄とも 10 ppm（雄：

0.569 mg/kg 体重/日、雌：0.685 mg/kg 体重/日）であると考えられた。神経毒

性は認められなかった。（参照 30） 
 

表 18 90 日間亜急性神経毒性試験（ラット）で認められた毒性所見 

投与群 雄 雌 
200 ppm   
100 ppm 

以上 
・体重低下、体重増加抑制 
・摂餌量及び食餌効率低下 

・3 例死亡（または切迫と殺）（病

理組織学的検査実施せず） 
50 ppm 
以上 

 ・体重低下及び体重増加抑制 
・摂餌量及び食餌効率低下 

10 ppm 毒性所見なし 毒性所見なし 
／：この濃度での投与なし 

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

本試験は、インドキサカルブ MP を用いた試験成績で代替した。（参照 3） 
 

ビーグル犬（一群雌雄各 5 匹）を用いたインドキサカルブ MP の混餌（原体：

0、40、80、640 及び 1,280 ppm：平均検体摂取量は表 19 参照）投与による 1
年間慢性毒性試験が実施された。 
 

表 19 1 年間慢性毒性試験（イヌ）の平均検体摂取量 

投与量 40 ppm 80 ppm 640 ppm 1,280 ppm 
雄 1.1 2.3 17.5 33.6 平均検体摂取量 

（mg/kg体重/日） 雌 1.3 2.4 18.9 36.1 
 
各投与群で認められた毒性所見は表 20 に示されている。 
血液学的検査において、640 ppm 以上投与群では、RBC、Hb 及び Ht 減少

を伴ったハインツ小体の出現及び網状赤血球の増加が認められ、多くの個体が

臨床学的に貧血であると判断された。ハインツ小体の出現により、これらの血

液学的影響は、赤血球オキシダントである代謝物ⅩⅦによる酸化的ストレスに

起因していることが示唆された。 
病理組織学的検査において認められた脾臓の髄外造血亢進は、主として赤芽

球系の増数であった。骨髄増生は骨髄脂肪組織の量が減少していることで確認

され、赤芽球系及び顆粒球系が混合して形成されていた。 
また、40 ppm 以上投与群の雌雄においては、肝臓、腎臓、脾臓または骨髄

におけるヘモジデリン沈着が認められた。これらの変化について 2000 年にピ

アレビューが実施された（変化が明らかな雌雄の高用量群を除く）。その結果、

40 ppm 投与群の雌雄に観察された病理組織学的変化については、その病変の
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質及び程度において対照群との間に有意差はなく、ほぼ正常範囲に含まれる軽

度なものであることから、40 ppm 投与群に投与の影響は認められないと結論

されている。 
本試験において、80 ppm 以上投与群の雌雄で溶血性貧血に伴う変化が認め

られたことから、無毒性量は雌雄とも 40 ppm（雄：1.1 mg/kg 体重/日、雄：

1.3 mg/kg 体重/日）であると考えられた。（参照 31） 
 

表 20 1 年間慢性毒性試験（イヌ）で認められた毒性所見 

投与群 雄 雌 
1,280 ppm ・体重増加抑制（1 例） 

・摂餌量及び食餌効率低下 
・体重増加抑制（投与開始後 2 ヶ月まで）

・摂餌量及び食餌効率低下 
・肝絶対及び比重量増加 

640 ppm 
以上 

・網状赤血球増加、ハインツ小体出現

・肝絶対及び比重量増加 
・網状赤血球増加、ハインツ小体出現 

80 ppm 
以上 

・RBC、Hb 及び Ht 減少 
・Bil 増加 
・肝クッパー細胞、腎尿細管上皮細

胞、脾、骨髄ヘモジデリン沈着 
・骨髄過形成 

・RBC、Hb 及び Ht 減少 
・Bil 増加 
・肝クッパー細胞、腎尿細管上皮細胞、

脾、骨髄ヘモジデリン沈着 
・骨髄過形成 

40 ppm ・毒性所見なし ・毒性所見なし 
 
（２）2 年間慢性毒性/発がん性併合試験（ラット） 

本試験は、インドキサカルブ MP を用いた試験成績で代替した。（参照 3） 
 

SD ラット（一群雌雄各 72 匹：中間と殺群雌雄各 10 匹）を用いたインドキ

サカルブ MP の混餌（原体：雄 0、20、40、60、125 及び 250 ppm、雌 0、10、
20、40、60 及び 125 ppm：平均検体摂取量は表 21 参照）投与による 2 年間

慢性毒性/発がん性併合試験が実施された。 
 
表 21 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 

投与群 10 ppm 20 ppm 40 ppm 60 ppm 125 ppm 250 ppm
雄  0.798 1.59 2.40 5.03 10.0 平均検体摂取量 

(mg/kg 体重/日) 雌 0.554 1.04 2.13 3.60 7.83  
 

検体投与に関連した死亡率の増加は認められなかった。 
各投与群で認められた毒性所見は表 22 に示されている。 
125 ppm 投与群の雌で骨髄萎縮が認められた。この増加は、1 年以内に死亡

した 7 例で認められたことに起因した。死因は不明であったが、検体投与に関

係するものと考えられた。 
125 ppm 投与群の雌で認められた体重低下及び体重増加抑制は、統計学的有
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意差は認められなかったものの、同群の体重が期間中常に対照群より低かった

こと、摂餌量にも変化が認められたこと、ならびに変化の程度から、検体投与

の影響であると考えられた。 
腫瘍性病変の発生頻度に検体投与に関連した影響は認められなかった。 
本試験において、125 ppm 以上投与群の雄及び 40 ppm 以上投与群の雌で体

重増加抑制等が認められたことから、無毒性量は雄で 60 ppm（2.40 mg/kg 体

重/日）、雌で 20 ppm（1.04 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。（参照 32） 
 

表 22 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 

投与群 雄 雌 
250 ppm ・脾比重量増加 

125 ppm 以上 ・体重低下及び体重増加抑制 
・摂餌量及び食餌効率低下 

・脱毛 
・体重低下及び体重増加抑制 
・脾絶対及び比重量増加 
・肝比重量増加 
・肝クッパー細胞色素沈着 
・骨髄萎縮 

60 ppm 以上 60 ppm 以下毒性所見なし ・摂餌量及び食餌効率低下 
・Ht 減少、MCV 増加 

40 ppm 以上 ・体重増加抑制 
20 ppm 以下 ・毒性所見なし 

／：この濃度での投与なし 
 
（３）18 ヵ月間発がん性試験（マウス） 

本試験は、インドキサカルブ MP を用いた試験成績で代替した。（参照 3） 
 

ICR マウス（一群雌雄各 70 匹：最終と殺群雌雄各 55 匹、中間と殺群雌雄各

10匹）を用いたインドキサカルブMPの混餌（原体：0、20、100及び 200/150/125 
ppm：平均検体摂取量は表 23 参照）投与による 18 ヵ月間発がん性試験が実施

された。なお、最高用量投与群については死亡数が多かったため、試験 126～
286 日は 150 ppm、試験 287 日～終了までは 125 ppm とした。 

 
表 23 18 ヵ月間発がん性試験（マウス）の平均検体摂取量 

投与群 20 ppm 100 ppm 200/150/125 ppm 
雄 2.63 13.8 22.1 平均検体摂取量 

（mg/kg 体重/日） 雌 3.99 20.3 30.8 
 

各投与群で認められた毒性所見は表 24 に示されている。 
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125 ppm 投与群の雌雄で、梨状葉皮質及び海馬に検体投与に関連した神経細

胞の変性及び壊死が観察された。さらに、雌 2 匹の梨状葉皮質に遺残性空胞

（residual vacuolation：神経細胞が巣状壊死し、その部分が神経膠細胞で置

換されず空隙として遺残したもの）が認められた。 
また、125 ppm 投与群の雄で、検体投与に関連した軽度から重度な心臓病変

（心筋壊死、出血または炎症）が 13 匹に観察された。これらの心臓病変に関

する病因は不明だが、交感神経の過剰反応により心筋にカテコールアミンが放

出された結果、同様の所見が生ずることが報告されている。 
腫瘍性病変の発生頻度に検体投与に関連した影響は認められなかった。 
本試験において、100 ppm 以上投与群の雌雄で体重増加抑制等が認められた

ことから、無毒性量は雌雄とも 20 ppm（雄：2.63 mg/kg 体重/日、雌：3.99 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。（参照 33） 

 
表 24 18 ヵ月間発がん性試験（マウス）で認められた毒性所見 

投与群 雄 雌 
200/150/125 ppm ・生存率低下 

・歩行及び行動異常、蒼白 
・胸水（6 例） 
・体重低下 
・脳の神経細胞変性及び壊死（2 例）

・心筋壊死、出血または炎症（13
例、うち 1 例は軽微） 

・生存率低下 
・うずくまり、過敏 
・脳の神経細胞変性及び壊死（2 例）

100 ppm 以上 ・被毛の汚れ（最高用量群は有意差

なし）、斜頸、衰弱 
・体重増加抑制 
・食餌効率低下 

・歩行及び行動異常、斜頸 
・食餌効率低下 
・体重増加抑制及び体重低下 
・脳の神経細胞変性及び壊死（1 例）

20 ppm 毒性所見なし 毒性所見なし 

 
１２．生殖発生毒性試験 
（１）2 世代繁殖試験（ラット） 

本試験は、インドキサカルブ MP を用いた試験成績で代替した。（参照 3） 
 

Crl：CD VAF/Plus 系ラット（一群雌雄各 26 匹）を用いたインドキサカル

ブ MP の混餌（原体：0、20、60 及び 100 ppm：平均検体摂取量は表 25 参照）

投与による 2 世代繁殖試験が実施された。 
 

表 25 2 世代繁殖試験（ラット）における平均検体摂取量 

投与群 20 ppm 60 ppm 100 ppm 
雄 1.32 3.92 6.46 平均検体摂取量 

（mg/kg 体重/日） P 世代 
雌 1.54 4.44 6.91 
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雄 1.07 2.66 4.21 F1 世代
雌 1.28 3.21 5.26 

 
各投与群で認められた毒性所見は表 26 に示されている。 
100 ppm 投与群の P 世代雌 2 例で、哺育期間中に脱水症状、運動失調、正

向反射障害及び痙攣（1 例）が認められたため切迫と殺された。これらの症状

と検体投与との関連は不明であった。 
親動物の繁殖に関する検査項目に関して、検体投与の影響は認められなかっ

た。 
本試験において、親動物では 100 ppm 投与群の雄及び 60 ppm 以上投与群の

雌で脾絶対及び比重量増加等、児動物では 60 ppm 以上投与群で低体重が認め

られたことから、無毒性量は親動物の雄で 60 ppm（P 雄：3.92 mg/kg 体重/
日、F1 雄：2.66 mg/kg 体重/日）、雌で 20 ppm（P 雌：1.54 mg/kg 体重/日、

F1 雌：1.28 mg/kg 体重/日）、児動物で 20 ppm（P 雄：1.32 mg/kg 体重/日、

P 雌：1.54 mg/kg 体重/日、F1 雄：1.07 mg/kg 体重/日、F1 雌：1.28 mg/kg 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

34） 
 

表 26 2 世代繁殖試験（ラット）で認められた毒性所見 

親：P、児：F1 親：F1、児：F2  投与群 
雄 雌 雄 雌 

100 ppm ・体重低下 
・脾絶対及び比重量

増加 

・脾絶対重量増加 ・ 体重低下 
・ 脾腫 

親 
動 
物 

60 ppm 
以上 

60 ppm 以下 
毒性所見なし 

・摂餌量低下 
・体重低下 
・脾絶対及び比重量

増加 

60 ppm 以下 
毒性所見なし 

・脾絶対及び比重量

増加 

 20 ppm  毒性所見なし  毒性所見なし 

100 ppm  
児 
動 
物 60 ppm 

以上 
・低体重 

毒性所見なし 

 20 ppm 毒性所見なし  

 
（２）発生毒性試験（ラット） 

SD ラット（一群雌 25 匹）の妊娠 6～20 日（交尾確認日を妊娠 1 日とした）

にインドキサカルブを強制経口（原体：0、0.5、1.0、2.0 及び 4.0 mg/kg 体重

/日、溶媒：PEG）投与して発生毒性試験が実施された。 
   4.0 mg/kg 体重/日投与群の母動物で体重及び摂餌量低下が認められた。早産

動物数、全胚吸収動物数、子宮重量、黄体数、着床数、生存胎児数、胎児死亡
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数、胎児の性比及び胎盤重量に検体投与の影響は認められなかった。 
4.0 mg/kg 体重/日投与群の胎児に低体重が認められた。奇形及び変異の発生

頻度に投与に関連した増加は認められなかった。 
本試験において、4.0 mg/kg 体重/日投与群の母動物で体重低下等、胎児で低

体重が認められたことから、母動物及び胎児に対する無毒性量は 2.0 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。（参照 35） 
 
（３）発生毒性試験（ウサギ） 

本試験は、インドキサカルブ MP を用いた試験成績で代替した。（参照 3） 
 

NZW ウサギ（一群雌 23 匹）の妊娠 7～28 日にインドキサカルブ MP を強

制経口（原体：0、250、500 及び 1,000 mg/kg 体重/日、溶媒：MC に懸濁）

投与して発生毒性試験が実施された。 
母動物では、250、500 及び 1,000 mg/kg 体重/日投与群でそれぞれ 1、2 及

び 2 例が挿管による傷のため死亡したが、検体投与に関連した死亡例は認めら

れなかった。1,000 mg/kg 体重/日投与群では、体重増加抑制、摂餌量低下及び

緑色便の発現頻度増加が認められた。いずれの用量群においても、妊娠率、流

産率、早産率、総胚吸収率、黄体数、着床数、生存胎児数ならびに性比に、検

体投与に関連した影響は認められなかった。 
胎児では、1,000 mg/kg 体重/日投与群で低体重、胸骨分節化骨遅延の発現頻

度増加が認められた。 
本試験において、母動物及び胎児に対する無毒性量は 500 mg/kg 体重/日と

考えられた。催奇形性は認められなかった。（参照 36） 
 
１３．遺伝毒性試験 

インドキサカルブの細菌を用いた復帰突然変異試験、ヒト末梢血リンパ球を

用いた染色体異常試験、チャイニーズハムスター卵巣由来細胞を用いた前進突

然変異試験、ラット肝培養細胞を用いた不定期 DNA 合成試験、ICR マウスを用

いた in vivo 小核試験が実施された。 
試験結果は全て陰性であり（表 27）、インドキサカルブに遺伝毒性はないも

のと考えられた。（参照 37～41） 
 

表 27 遺伝毒性試験概要（原体） 

試験 対象 処理濃度・投与量 結果 
in vitro 復帰突然 

変異試験 
Salmonella typhimurium 
（TA100、TA1535、 

TA97a、TA98 株） 
Escherichia coli 
（WP2uvrA / pKM101 株） 

10～5,000 μg/ﾌﾟﾚｰﾄ（+/-S9） 

陰性 
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染色体異常 
試験 

ヒト末梢血リンパ球 250～1,000 μg/mL（+/-S9） 
陰性 

前進突然 
変異試験 

チャイニーズハムスター 
卵巣由来細胞（CHO-K1-BH4）

12.5～250 μg/mL（+/-S9） 
陰性 

不定期 DNA 
合成試験 

ラット肝培養細胞 12.5～200 μg/mL 
陰性

in vivo 小核試験 ICR マウス（骨髄細胞） 
（一群雌雄各 6 匹） 

雄：3,000､4,000 mg/kg 体重 
雌：1,000､2,000 mg/kg 体重 
（単回経口投与） 

陰性 

注）+/-S9：代謝活性化系存在下及び非存在下 
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Ⅲ．食品健康影響評価 
参照に挙げた資料を用いて農薬「インドキサカルブ」の食品健康影響評価を実

施した。 
ラットを用いた動物体内運命試験において、血漿中 Tmax は雌雄 7.3～8.0 時間

であった。T1/2 は雄で 39 時間、雌で 49 時間であり、雌の方が遅かった。また、

性別に関係なく、血漿よりも赤血球で減衰が遅かった。雌雄とも、投与後 168
時間の尿中に 34.6%～45.3%TAR、糞中に 33.3%～46.6%TAR が排泄された。組

織内残留は雄より雌が高く、脂肪へ最も高く分布し、そのほとんどは代謝物Ⅱで

あった。糞中の主要成分は親化合物、Ⅱ及びⅢであった。尿中では主にオキサジ

アジン環開裂生成物が認められ、親化合物は排泄されなかった。主要代謝経路は

代謝物Ⅱ、Ⅲ及びⅤを経由した経路と考えられた。 
ワタ、レタス、ブドウ及びトマトを用いた植物体内運命試験（インドキサカル

ブ MP の試験結果で代替）では、処理された放射能は経時的に減少し、その大部

分は植物体表面上に留まった。代謝物は認められず、残留放射能の大部分は親化

合物であった。また、レタス、ニンジン、ダイズ及びコムギを用いた後作物への

吸収・移行試験においても、土壌からの吸収及び蓄積の可能性は低いと考えられ

た。 
キャベツ等を用いて、インドキサカルブ MP（代替）を分析対象化合物とした

作物残留試験が実施された。最高値は、最終散布 7 日後に収穫しただいこん（葉）

の 5.05 mg/kg であった。 
各種毒性試験結果から、インドキサカルブ投与による影響は、主に溶血性貧血

及びそれに伴う変化であった。ハインツ小体の出現からも、これらの影響は、赤

血球オキシダントである代謝物ⅩⅦによる酸化的ストレスに起因していること

が示唆された。また、マウスを用いた 18 ヵ月間発がん性試験において、検体投

与に関連した軽度から重度の心臓病変（心筋壊死、出血または炎症）が観察され

た。これらの心臓病変に関する病因は不明だが、交感神経の過剰反応により心筋

にカテコールアミンが放出された結果、同様の所見が生ずることが報告されてい

る。発がん性、繁殖能に対する影響、催奇形性及び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インドキサカルブ（親化合

物のみ）と設定した。 
各試験における無毒性量及び最小毒性量は表 28 に示されている。 
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表 28 各試験における無毒性量及び最小毒性量 

動物種 試験 無毒性量 
（mg/kg 体重/日）

最小毒性量 
（mg/kg 体重/日）

備考 1) 

90 日間 
亜急性 

毒性試験 

雄：3.09 
雌：2.13 

雄：6.01 
雌：3.78 

雌雄：貧血（RBC、Hb 及び Ht 減少）

等 

90 日間 
亜急性神経 
毒性試験 

(一般毒性) 
雄：0.569 
雌：0.685 

(一般毒性) 
雄：5.62 
雌：3.30 

雌雄：体重低下等 
 
（神経毒性は認められない） 

２年間 
慢性毒性/ 
発がん性 
併合試験* 

雄：2.40 
雌：1.04 

雄：5.03 
雌：2.13 
 

雌雄：体重増加抑制等 
 
（発がん性は認められない） 

2 世代 
繁殖試験* 

親動物 
P 雄：3.92 
P 雌：1.54 
F1 雄：2.66 
F1 雌：1.28 

児動物 
P 雄：1.32 
P 雌：1.54 
F1 雄：1.07 
F1 雌：1.28 

親動物 
P 雄：6.46 
P 雌：4.44 
F1 雄：4.21 
F1 雌：3.21 

児動物 
P 雄：3.92 
P 雌：4.44 
F1 雄：2.66 
F1 雌：3.21 

親動物：脾絶対及び比重量増加等 
児動物：低体重 
 
（繁殖能に対する影響は認められない）

ラット 

発生毒性 
試験 

母動物及び胎児： 
2.0 

母動物及び胎児： 
4.0 

母動物：体重低下等 
胎 児：低体重 
（催奇形性は認められない） 

マウス 
18 ヵ月間 
発がん性 
試験* 

雄：2.63 
雌：3.99 

雄：13.8 
雌：20.3 

雌雄：体重増加量抑制等 
 
（発がん性は認められない） 

ウサギ 発生毒性 
試験* 

母動物及び胎児： 
500 

母動物及び胎児： 
1,000 

母動物：体重増加抑制等 
胎 児：低体重等 
 
（催奇形性は認められない） 

90 日間 
亜急性 

毒性試験* 

雄：1 
雌：1 

雄：2 
雌：3 

雌雄：溶血性貧血に伴う変化 

イヌ 1 年間 
慢性毒性 
試験* 

雄：1.1 
雌：1.3 

雄：2.3 
雌：2.4 

雌雄：溶血性貧血に伴う変化 

1)：備考に最小毒性量で認められた所見の概要を示す。 
*：インドキサカルブ MP を用いた試験成績で代替した。 

 
各試験で得られた無毒性量の最小値は、ラットを用いた 90 日間亜急性神経毒

性試験で得られた 0.569 mg/kg 体重/日であったが、ラットを用いた 2 年間慢性

毒性/発がん性併合試験で得られた無毒性量は 1.04 mg/kg 体重/日であり、これは

用量設定の違いによるものと考えられ、ラットにおける無毒性量は 1.04 mg/kg
体重/日であると判断した。 

一方、イヌを用いた 90 日間亜急性毒性試験で得られた無毒性量は 1 mg/kg 体
重/日であったが、より長期の試験であるイヌを用いた 1 年間慢性毒性試験で得

られた無毒性量は 1.1 mg/kg 体重/日であったことから、イヌにおける無毒性量

は 1.1 mg/kg 体重/日であると判断した。以上のことから、ラット用いた 2 年間
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慢性毒性/発がん性併合試験で得られた無毒性量を一日摂取許容量（ADI）の設定

根拠とすることが妥当と考えられた。 
また、多くの毒性試験において、インドキサカルブ MP の試験成績を用いて評

価したが、インドキサカルブとインドキサカルブ MP の毒性の同等性が完全には

証明されていないと判断し、安全係数として 200 を用いることとした。 
従って、食品安全委員会農薬専門調査会は、ラットを用いた 2 年間慢性毒性/

発がん性併合試験で得られた無毒性量 1.04 mg/kg 体重/日を根拠として、安全係

数 200 で除した 0.0052 mg/kg 体重/日を ADI と設定した。 
 

ADI 0.0052 mg/kg 体重/日 
（ADI 設定根拠資料） 慢性毒性/発がん性併合試験 
（動物種） ラット 
（期間） 2 年間 
（投与方法） 混餌 
（無毒性量） 1.04 mg/kg 体重/日 
（安全係数） 200 
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＜別紙 1：代謝物/分解物略称＞ 
記号 

（略称） 化学名 

Ⅱ 
（JT333） 

メチル 7－クロロ－2,3,4a,5－テトラヒドロ－2－[(4－トリフルオロメト

キシフェニル)=カルバモイル]インデノ=[1,2-e ][1,3,4]オキサジアジン

-4a-カルボキシラート 

Ⅱ-S 
（KN125） 

メチル(S )－7－クロロ－2,3,4a,5－テトラヒドロ－2－[(4－トリフルオ

ロメトキシフェニル)=カルバモイル]インデノ[1,2-e ][1,3,4]オキサジアジ

ン-4a-カルボキシラート 

Ⅱ-R 
（KN124） 

メチル(R )－7－クロロ－2,3,4a,5－テトラヒドロ－2－[(4－トリフルオ

ロメトキシフェニル)=カルバモイル]インデノ=[1,2-e ][1,3,4]オキサジア

ジン-4a-カルボキシラート 
Ⅲ 

（5-HO-JW062） 
または 

（5-HO-MP062） 

メチル 7－クロロ－2,3,4a,－トリヒドロ－5－ヒドロキシ－2－[メトキシ

カルボニル(4－トリフルオロメトキシフェニル)=カルバモイル]インデノ

=[1,2-e ][1,3,4]=オキサジアジン-4a-カルボキシラート 

Ⅴ 
（KG433） 

メチル 5－クロロ－2－ヒドロキシ－1－[4－(メトキシカルボニル)－4－
(トリフルオロメトキシフェニル)－セミカルバゾノ]－インダン-2-カルボ

キシラート 
Ⅵ 

（MS211） 
メチル 7－クロロ－2,5－ジヒドロ－3－オキソインデノ[1,2 e][1,3,4]=オ
キサジアジン-4a(3H )-カルボキシラート 

Ⅶ 
（MU716） 

7－クロロ－2,5－ジヒドロ－3－オキソインデノ[1,2 e][1,3,4]=オキサジ

アジン-4a(3H )-カルボン酸 
Ⅷ 

（JU874） 
メチル 5－クロロ－3－ジヒドロ－2－ヒドロキシ－1－オキソ－1H－イ

ンデン－2－カルボキシラート 
Ⅸ 

（HO-JU874） 
メチル 5－クロロ－3－ヒドロ－3－ヒドロキシ－2－ヒドロキシ－1－オ

キソ－1H－インデン－2－カルボキシラート 
Ⅹ 

（KL440） 5－クロロ－2,3－ジヒドロ－3－ヒドロキシ－1H－インデン－1－オン 

ⅩⅠ 
（MA576） 5－クロロ－2,3－ジヒドロ－2－ヒドロキシ－1H－インデン－1－オン 

ⅩⅢ 
（MX829） 5－クロロ－1,3－ジヒドロ－2H－インデン－2－オン 

ⅩⅣ 
（KB687） メチル(4－トリフルオロ=メトキシフェニル)－カーバマート 

ⅩⅤ 
（MY795） メチル(4－ヒドロキシフェニル)=カーバマート 

ⅩⅥ 
（MZ369） メチル(4－スルフォキシ=フェニル)－カーバマート 

ⅩⅦ 
（PO036） 

4－トリフルオロメトキシベンゼンアミンまたはトリフルオロメトキシアニ

リン 
ⅩⅨ 

（MG195） 2－アミノ－5－トリフルオロ=メトキシ－フェニルスルホン酸カリウム塩 

ⅩⅩ 
（MC218） N－(4－トリフルオロメトキシ－フェニル)－オキサラミン酸 

ⅩⅩⅡ 
（JU873） 

メチル 5－クロロ－2,3－ジヒドロ－2－ヒドロキシ－1－[[[4-(トリフルオ

ロメトキシ)=フェニル]アミノ=カルボニル]=ヒドラゾノ]1H－インデン

－2－カーバマート 
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ⅩⅩⅢ 
（ML437-OH） 

(5－クロロ－2,3－ジヒドロ－x－ヒドロキシ－2－オキソ－1H－インデ

ン－1－イリデン)－N－[4－トリフルオロメトキシ]=フェニル)ヒドラジ

ン=カルボキサミド 
ⅩⅩⅣ 

（ML438） 
7－クロロ－2,4－ジヒドロ－4－[4－(トリフルオロメトキシ)=フェニル]－
3H－インデノ[2,1-e ]－1,2,4－トリアジン－3－オン 

ⅩⅩⅤ 
（MK643） 5－トリフルオロメトキシ－1,3－ジヒドロ－ベンゾイミダゾール－2－オン 

ⅩⅩⅦ 
（MK638） [4－(トリフルオロメトキシ)=フェニル]ウレア 

ⅩⅩⅧ 
（KT413） 

7－クロロ－2－[メトキシ=カルボニル－(4－トリフルオロ=メトキシ－フェ

ニル)－カルバモイル]－2,5－ジヒドロ－インデノ[1,2-e][1,3,4]=オキサジア

ジン－4a(3H )－カルボン酸ナトリウム塩 
ⅩⅩⅨ 

（MH304） メチル 6－クロロ－1－オキソ－イソクロラン－3－カーバマート 

ⅩⅩⅩ 
（MA573） 2－カルボキシメチル－4－クロロ－安息香酸 

ⅩⅩⅩⅠ 
（CO639） 4－クロロ－フタル酸 

ⅩⅩⅩⅡ 
（MF014） 

1－メトキシカルボニル－4－(4－トリフルオロメトキシ－フェニル)－セミ

カルバジド 

ⅩⅩⅩⅢ 
（MP819） 

インデノール[1,2-e][1,3,4]=オキサジアジン－1(2H)－カルボン酸,7－クロロ

－3,5－ジヒドロ－2[[[4－(トリフルオロメトキシ)=フェニル]アミノ]カルボ

ニル]－メチルエステル 
ⅩⅩⅩⅣ 

（MN969） － 

 
 



 

 38

＜別紙 2：検査値等略称＞ 
略称 名称 

ai 有効成分量 
APTT 活性化部分トロンボプラスチン時間 

Bil ビリルビン 
Cmax 最高濃度 
FOB 機能観察総合検査 
Glob グロブリン 
Hb ヘモグロビン（血色素量） 
Ht ヘマトクリット値 

LC50 半数致死濃度 
LD50 半数致死量 
MC メチルセルロース 

MCH 平均血色素量 
MCHC 平均赤血球血色素濃度 
MCV 平均赤血球容積 
PEG ポリエチレングリコール 
PHI 最終使用から収穫までの日数 
RBC 赤血球数 
T1/2 消失半減期 
TAR 総投与（処理）放射能 
Tmax 最高濃度到達時間 
TP 総蛋白質 

TRR 総残留放射能 
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＜別紙 3：作物残留試験成績＞ 
残留値（mg/kg） 

インドキサカルブMP 
S体 R体 合計 

 
作物名 
実施年 

 

試験 
圃場数 

使用量 
(g ai/ha) 

回数 
(回) 

PHI
(日)

最高値 平均値 最高値 平均値 最高値 平均値

大豆 
2001年 

2 
2 
1 
1 

75～100 2 

7 
14 
19 
21 

0.014 
0.006 

<0.005
0.006 

0.010 
0.006*
<0.005
0.006 

0.014 
0.007 

<0.005
0.007 

0.010 
0.006* 
<0.005 
0.007 

0.03 
0.01 

<0.01 
0.01 

0.02* 
0.01* 
<0.01 
0.01 

大豆 
2002年 2 100 2 

7 
14 
21 

    
0.06 
0.05 
0.02 

0.04 
0.03 
0.02* 

大豆 
2004年 

2 
1 
1 
2 

100 2 

7 
14 
15 
21 

    

0.03 
<0.02 
0.03 

<0.02 

0.02* 
<0.02 
0.03 

<0.02 
かんしょ 
（塊根） 
1996年 

2 75～100 2 7 
14 

<0.005
<0.005

<0.005
<0.005

<0.005
<0.005

<0.005 
<0.005 

<0.01 
<0.01 

<0.01 
<0.01 

てんさい 
（根部） 
1996年 

2 200 2 7 
14 

<0.005
<0.005

<0.005
<0.005

<0.005
<0.005

<0.005 
<0.005 

<0.01 
<0.01 

<0.01 
<0.01 

だいこん 
（露地・根部） 

1996年 
2 130～200 2 

7 
14 
21 

<0.005
<0.005
<0.005

<0.005
<0.005
<0.005

<0.005
<0.005
<0.005

<0.005 
<0.005 
<0.005 

<0.01 
<0.01 
<0.01 

<0.01 
<0.01 
<0.01 

だいこん 
（露地・葉部） 

1996年 
2 130～200 2 

7 
14 
21 

2.72 
2.27 

0.999 

2.40 
1.79 

0.702 

2.41 
2.22 

0.853 

2.19 
1.67 

0.638 

5.05 
4.49 
1.85 

4.60 
3.46 
1.34 

はくさい 
（露地・茎葉） 

1996年 
2 150～200 2 

7 
14 
21 

0.300 
0.293 
0.286 

0.154 
0.128 
0.098*

0.269 
0.265 
0.258 

0.143 
0.12 

0.090* 

0.57 
0.56 
0.54 

0.3 
0.24 
0.19* 

はくさい 
（露地・茎葉） 

2001年 
2 200 2 

7 
14 
21 

    
0.10 
0.02 
0.03 

0.09 
0.02 
0.02 

キャベツ 
（露地・葉球） 

1996年 
2 200～300 2 

7 
14 
21 

0.229 
0.072 

<0.005

0.115 
0.022*
<0.005

0.224 
0.071 

<0.005

0.113 
0.021* 
<0.005 

0.45 
0.14 

<0.01 

0.23 
0.04* 
<0.01 

ブロッコリー 
（露地・花蕾） 

1999年 
2 174～200 2 

7 
14 
21 

0.106 
0.026 

<0.005

0.081 
0.013*
<0.005

0.103 
0.026 

<0.005

0.082 
0.013 

<0.005 

0.21 
0.05 

<0.01 

0.16 
0.02 

<0.01 
レタス 

（施設・茎葉） 
1999年 

1 100～200 2 
7 

14 
21 

0.334 
0.063 
0.014 

0.134 
0.03 

0.008*

0.339 
0.063 
0.013 

0.137 
0.030 
0.008* 

0.67 
0.13 
0.03 

0.28 
0.06 
0.02* 

レタス 
（施設・茎葉） 

2001年 
1 100～200 2 

7 
14 
21 

0.101 
0.015 

<0.005

0.062 
0.01* 

<0.005

0.102 
0.016 

<0.005

0.062 
0.010* 
<0.005 

0.20 
0.03 

<0.01 

0.12 
0.02* 
<0.01 

ねぎ 
（露地・葉ねぎ） 

1998年 

2 
2 
1 
1 

150 2 

14 
21 
28 
30 

0.363 
0.332 

<0.005
0.081 

0.222 
0.136*
<0.005
0.074 

0.363 
0.334 

<0.005
0.081 

0.223 
0.138* 
<0.005 
0.074 

0.73 
0.67 

<0.01 
0.16 

0.44 
0.28* 
<0.01 
0.15 

ねぎ 
(露地・根深ねぎ) 

1998年 
2 150 2 

14 
21 
30 

0.310 
0.199 
0.121 

0.178 
0.100*
0.625*

0.314 
0.201 
0.124 

0.179 
0.100* 
0.064* 

0.62 
0.40 
0.25 

0.36 
0.2* 

0.12* 
トマト 

（施設・果実） 
1998年 

2 150 2 
1 
3 
7 

0.087 
0.076 
0.078 

0.060 
0.047 
0.046 

0.088 
0.076 
0.078 

0.055 
0.045 
0.045 

0.18 
0.15 
0.16 

0.11 
0.09 
0.09 

ピーマン 
（施設・果実） 

1999年 
2 90～112 2 

1 
3 
7 

0.164 
0.177 
0.097 

0.14 
0.117 
0.063 

0.164 
0.175 
0.098 

0.140 
0.116 
0.064 

0.33 
0.35 
0.20 

0.28 
0.23 
0.13 

なす 
（施設・果実） 

1999年 
2 125 2 

1 
3 
7 

0.086 
0.072 
0.021 

0.043 
0.037 
0.011*

0.087 
0.071 
0.021 

0.043 
0.037 
0.012* 

0.17 
0.14 
0.04 

0.08 
0.08 
0.02* 
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残留値（mg/kg） 
インドキサカルブMP 

S体 R体 合計 

 
作物名 
実施年 

 

試験 
圃場数 

使用量 
(g ai/ha) 

回数 
(回) 

PHI
(日)

最高値 平均値 最高値 平均値 最高値 平均値

しょうが 
2004年 

2 
1 
1 
2 

100 2 

7 
13 
14 
21 

    

<0.01 
<0.01 
<0.01 
<0.01 

<0.01 
<0.01 
<0.01 
<0.01 

えだまめ 
2001年 

2 
2 
1 
1 

75～100 2 

7 
14 
20 
21 

0.170 
0.189 
0.147 
0.041 

0.158 
0.133 
0.146 
0.040 

0.170 
0.187 
0.147 
0.042 

0.158 
0.134 
0.146 
0.042 

0.34 
0.38 
0.29 
0.08 

0.30 
0.23 
0.22 
0.07 

イチゴ 
（施設・果実） 

1999年 
2 100 2 

1 
3 
7 

0.156 
0.134 
0.096 

0.112 
0.094 
0.070 

0.155 
0.133 
0.095 

0.112 
0.088 
0.070 

0.31 
0.27 
0.19 

0.22 
0.18 
0.14 

注）・散布には 10%フロアブル剤を使用した。 
  ・一部に定量限界未満を含むデータの平均を計算する場合は定量限界を検出したものとして計算し、*を付した。 

・全てのデータが定量限界未満の場合は定量限界の平均に<を付して記載した。 
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＜別紙 4：推定摂取量＞  
国民平均 

(体重：53.3kg) 
小児（1~6歳） 
(体重：15.8kg) 

妊婦 
(体重：55.6kg) 

高齢者(65歳以上） 
(体重：54.2kg) 

食品名 
残留値 

(mg/kg) ff 
(g/人/日) 

摂取量 
(μg/人/日)

ff 
(g/人/日)

摂取量 
(μg/人/日)

ff 
(g/人/日)

摂取量 
(μg/人/日) 

ff 
(g/人/日) 

摂取量 
(μg/人/日)

大豆 ※加工品 0.04 56.1 2.24 33.7 1.35 45.5 1.82 58.8 2.35 
かんしょ 0.1 15.7 1.57 17.7 1.77 13.8 1.38 16.8 1.68 
てんさい 0.1 4.5 0.45 3.7 0.37 3.4 0.34 4 0.40 
だいこん類（根） 

（含ラディッシュ） 
0.1 45 4.50 18.7 1.87 28.7 2.87 58.5 5.85 

だいこん類（葉） 

（含ラディッシュ）  
1.34 2.2 2.95 0.5 0.67 0.9 1.21 3.4 4.56 

はくさい 0.3 29.4 8.82 10.3 3.09 21.9 6.57 31.7 9.51 
キャベツ 

（含芽キャベツ）  
0.23 22.8 5.24 9.8 2.25 22.9 5.27 19.9 4.58 

はなやさい 

（ブロッコリー）  
0.16 4.5 0.72 2.8 0.45 4.7 0.75 4.1 0.66 

レタス（含チシャ、サ

ラダナ）  
0.28 6.1 1.71 2.5 0.70 6.4 1.79 4.2 1.18 

ねぎ（含リーキ）  0.44 11.3 4.97 4.5 1.98 8.2 3.61 13.5 5.94 
トマト 0.11 24.3 2.67 16.9 1.86 24.5 2.70 18.9 2.08 
ピーマン 0.28 4.4 1.23 2 0.56 1.9 0.53 3.7 1.04 
なす 0.08 4 0.32 0.9 0.07 3.3 0.26 5.7 0.46 
しょうが 0.1 0.6 0.06 0.2 0.02 0.7 0.07 0.7 0.07 
えだまめ 0.3 0.1 0.03 0.1 0.03 0.1 0.03 0.1 0.03 
イチゴ 0.22 0.3 0.07 0.4 0.09 0.1 0.02 0.1 0.02 
合計     37.55   17.13   29.22   40.41
注）・残留値は、申請されている使用時期・回数のうち最大の残留を示す各試験区の平均残留値を用いた（参照 別紙 3）。 

・ff：平成 10 年～12 年の国民栄養調査（参照 53～55）の結果に基づく農産物摂取量（g/人/日）。 
・摂取量：残留値及び農産物摂取量から求めたインドキサカルブ MP の推定摂取量（μg/人/日）。 
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