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要 約 1 

 2 
有機リン系殺虫剤である「ホサロン」（CAS No. 2310-17-0）について、農薬抄録、3 

JMPR 資料及び米国資料を用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（ラット及び乳牛）、植物体内運命（ソル5 

ガム、りんご等）、作物残留、亜急性毒性（ラット及びイヌ）、亜急性神経毒性（ラ6 
ット）、亜急性遅発性神経毒性（ニワトリ）、慢性毒性（イヌ）、慢性毒性/発がん性7 

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8 

びウサギ）、遺伝毒性等の試験成績である。 9 

各種毒性試験結果から、ホサロン投与による影響として、主に ChE 活性阻害が認10 

められた。発がん性、繁殖能に対する影響、催奇形性及び生体において問題となる遺11 

伝毒性は認められなかった。 12 
各種試験結果から、農産物中の暴露評価対象物質をホサロン（親化合物のみ）と設13 

定した。 14 

各試験で得られた無毒性量のうち最小値は、ラットを用いた 2 年間亜慢性毒性/発15 

がん性併合試験の 0.2 mg/kg 体重/日であったので、これを根拠として、安全係数 10016 

で除した 0.002 mg/kg 体重/日を一日摂取許容量（ADI）と設定した。長野専門委員17 

修文 18 

 19 

 20 
21 
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Ⅰ．評価対象農薬の概要 1 
１．用途 2 

殺虫剤 3 

 4 
２．有効成分の一般名 5 

和名：ホサロン 6 
英名：phosalone（ISO 名） 7 

 8 
３．化学名 9 

IUPAC 10 
和名：S-6-クロロ-2,3-ジヒドロ-2-オキソベンズオキサゾール-3-イルメチル 11 

O, O -ジエチルホスホロジチオエート 12 
英名：S-6-chloro-2,3-dihydro-2-oxobenzoxazol-3-ylmethyl  13 

O, O-diethyl phosphorodithioate  14 
CAS（No. 2310-17-0） 15 

和名：S-[(6-クロロ-2-オキソ-3(2H)-ベンゾキサゾリル)メチル] O, O -ジエチル16 

ホスホロジチオエート 17 

英名：S-[(6-chloro-2-oxo-3(2H)-benzoxazolyl)methyl]O, O-diethyl  18 

phosphorodithioate 19 

 20 
４．分子式 21 

C12H15ClNO4PS2 22 

 23 
５．分子量 24 

367.8 25 

 26 
６．構造式 27 

 28 

 29 

 30 
 31 

 32 

 33 

 34 
７．開発の経緯 35 

ホサロンは、1963 年にフランスのローヌ・プーラン アグロシミー社で発明、開36 
発された有機リン系の殺虫剤であり、現在 Cheminova A/S 社が保有している。作37 

用機構は ChE 活性阻害である。海外ではカナダ、中国、インド、スイス、トルコ38 

NO

O

C
H2

S
P

OCH2CH3

OCH2CH3

S

Cl
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等で登録されている。 1 
国内では 1965 年に初回農薬登録されており、ポジティブリスト制度導入に伴う2 

暫定基準が設定されている。今回、農薬取締法に基づく農薬登録申請（適用拡大：3 

きゅうり及び茶）がなされている。 4 

 5 

 6 
7 
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Ⅱ．安全性に係る試験の概要 1 
農薬抄録（2010 及び 2011 年）、JMPR 資料（1993、1994、1997、1999 及び2 

2001 年）、米国資料（1999 年）を基に、毒性に関する主な科学的知見を整理した。3 

（参照 2～10、12） 4 

 5 
各種運命試験［Ⅱ.1～4］は、ホサロンのフェニル基の炭素を 14C で均一に標識6 

したもの（以下「[phe-14C]ホサロン」という。）を用いて実施された。放射能濃度7 

及び代謝物濃度は、特に断りがない場合は比放射能（質量放射能）からホサロンに8 

換算した値（mg/kg 又はg/g）を示した。代謝物/分解物/原体混在物略称及び検査9 

値等略称は別紙 1 及び 2 に示されている。 10 

 11 
１．動物体内運命試験 12 
（１）ラット 13 

① 吸収 14 

ａ．血中濃度推移 15 

SD ラット（一群雌雄各 5 匹）に[phe-14C]ホサロンを 1 mg/kg 体重（以下[1.]16 

において「低用量」という。）又は 50 mg/kg 体重（以下[1.]において「高用量」17 

という。）で単回経口投与し、血中濃度推移について検討された。 18 
全血及び血漿中薬物動態学的パラメータは表 1 に示されている。 19 

低用量群では、全血及び血漿ともに雌雄間で Tmax並びに T1/2に差が認められ、20 

雄で吸収時間が短かった。Cmaxについては雌雄間で差が認められなかった。高用21 

量群では雄で吸収時間が遅くなったが、雌ではあまり変化せず、雌では 24 時間22 

後に再び Tmaxが認められ、Cmaxは雄の半分程度であった。（参照 2、12） 23 

 24 
表 1 全血及び血漿中薬物動態学的パラメータ 25 

 全血 血漿 

投与量(mg/kg 体重) 1 50 1 50 

性別 雄 雌 雄 雌 雄 雌 雄 雌 

Tmax  (hr) 1 2 4 3 24 1 2 6 3 24

Cmax  (g/g) 0.34 0.32 8.1 4.2 4.1 0.49 0.45 12.0 6.2 6.2

T1/2   (hr)a  3.5 5 9 7.5 3.5 4.5 9 7.5 
a：Tmaxから投与 24 時間後までのデータに基づいて算出 26 

 27 
【永田専門委員より】 
50 mg/kg 体重のメスには Cmaxが 2 つありますが、議論はあったのでしょうか。 
 
【事務局より】 
調査会においては、雌でのみ腸管循環が選択的に行われることを示唆するに足るデータ

がないことから、事実のみ記載することとされました。 

 28 
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 1 
ｂ．吸収率 2 

尿及び糞中排泄試験[1.(1)④]の尿中排泄率より、ホサロンの経口投与後 24 時3 

間における吸収率は低用量で少なくとも 66.3%、高用量で少なくとも 61.9%と推4 

定された。（参照 2、12） 5 

 6 
② 分布 7 

SD ラット（一群雌雄各 3 匹）に[phe-14C]ホサロンを低用量又は高用量で単回8 

経口投与し、投与 24 又は 36 時間後まで経時的に臓器及び組織中放射能濃度を測9 

定して体内分布試験が実施された。また、尿及び糞中排泄試験[1.(1)④a]に用い10 

た動物を投与 72 時間後にと殺して、臓器及び組織中放射能濃度が測定された。 11 

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。 12 
低用量群では、最大残留濃度は雌雄とも 0.5 時間後に認められ、72 時間後まで13 

に 0.012 g/g 以下に減少した。濃度の高い組織は胃、小腸、肝臓及び腎臓であっ14 

たが、蓄積性は認められなかった。高用量群では、最大残留濃度は雄で 1.25～9.015 

時間に認められ、雌で 3.0～20 時間に認められたが、72 時間後までに 3.81 g/g16 

以下に減少した。濃度の高い組織は胃、小腸、大腸、肝臓、腎臓及び副腎であっ17 

たが、蓄積性は認められなかった。（参照 2、12） 18 

 19 
表 2 主要臓器及び組織における残留放射能濃度（g/g） 20 

投与量 
(mg/kg 体重) 

性

別
Tmax付近 a 投与 72 時間後 

1 

雄

胃（10.0）、消化管内容物（6.79）、
小腸（1.12）、肝臓（0.706）、

腎臓（0.488）、血漿（0.368）

骨髄（0.012）、その他（0.01
未満） 

雌

消化管内容物（3.67）、胃（1.50）、
腎臓（0.676）、小腸（0.584）、

大腸（0.522）、甲状腺（0.405）、
血漿（0.366） 

全ての組織で 0.01 未満 

50 

雄

消化管内容物（371）、胃（334）、
小腸（35.5）、大腸（23.0）、

肝臓（16.6）、腎臓（15.1）、

甲状腺（10.3）副腎（8.08）、

血漿（7.55） 

甲状腺（3.03）、皮膚（2.58）、

消化管内容物（1.33）、その他

（1.0 未満） 

雌

消化管内容物（472）、胃（371）、
小腸（26.2）、肝臓（18.4）、

腎臓（15.4）、副腎（10.5）、

大腸（9.73）、皮膚（8.63）、

性腺（7.99）、脂肪（7.99）、

血漿（7.87） 

皮膚（3.81）、脂肪（1.75）、

その他（1.0 未満） 

a：低用量群では雄で投与 1.0 時間後、雌で投与 1.5 時間後、高用量群では雄で投与 5.0 時間後、 21 
雌で投与 3.0 時間後 22 
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 1 
③ 代謝 2 

排泄試験［1.(1)④］で低用量群の投与後 0～6 時間で得られた尿及び投与後 63 

～12 時間で得られた糞、高用量群の投与後 0～24 時間で得られた尿及び投与後4 

12～24 時間（雄）又は投与後 24～48 時間（雌）で得られた糞並びに分布試験5 

［1.(1)②］で得られた全血、血漿、脳、肝臓、腎臓、脂肪及び骨格筋を試料と6 
して代謝物同定・定量試験が実施された。 7 

尿及び糞中代謝物は表 3 に、臓器及び組織中代謝物は表 4 に示されている。 8 

尿中には少なくとも 8 種類以上の代謝物の存在が確認されたがいずれも量が9 

少なく、主要代謝物はスルフォキシド[17]であり、このほかに同定されたのは、10 

スルフォン[18]及びホサロンであった。糞中放射能の主要成分はホサロンであり、11 

14 種類以上の代謝物が存在することが確認されたが、同定された代謝物はメチ12 
ルスルフィド[16]のみであった。 13 

臓器及び組織においても残留放射能の主要成分は代謝物[17]であった。ほかに14 

ホサロン、代謝物[18]及び[16]が確認された。低用量群では投与 24 時間後にはホ15 

サロン及び代謝物は検出されなかった。高用量群では、投与 36 時間後の雌にお16 

いては脂肪にのみホサロン、代謝物[17]及び[18]が認められた。投与 24 時間後の17 

雄では肝臓及び脂肪にホサロンが認められ、代謝物として肝臓では[16]、[17]及18 
び[18]、脂肪で[17]及び[18]、腎臓で[16]及び[17]が検出された。 19 

以上より、ラットにおける主要代謝経路は、①リン酸ジチオエステルの加水分20 

解によるスルフィド形成、②スルフィドのメチル化、③硫黄の段階的な酸化（ス21 

ルフォン、スルフォキシド）と考えられた。（参照 2、12） 22 

 23 

表 3 尿及び糞中における代謝物（%TAR） 24 
投与量 

(mg/kg 体重) 
性別 試料 ホサロン 代謝物 

1 

雄 
尿 <0.1 [17](0.4)、[18](0.1) 

糞 16 ND 

雌 
尿 <0.1 [17](0.5)、[18](0.2) 

糞 14 ND 

50 

雄 
尿 <0.1 [17](1) 

糞 12 [16](0.4) 

雌 
尿 <0.1 ND 

糞 15 [16](0.8) 
ND：検出されず 25 

 26 

27 
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 1 
表 4 臓器及び組織中代謝物（%TRR） 2 

投与量 

(mg/kg 体重) 

性

別 
試料採取時間 試料 ホサロン 代謝物 

1 

雄 
投与 

1 時間後 

脳 1 [17](77)、[16](18)、[18](7) 

腎臓 5 [17](31)、[16](21)、[18](1) 

肝臓 2 [16](46)、[17](32)、[18](1) 

脂肪 6 [18](46)、[17](45) 

骨格筋 ND ND 

雌 
投与 

1.5 時間後 

脳 ND [17](71)、[16](9)、[18](6) 

腎臓 ND [17](44)、[16](18)、[18](2) 

肝臓 ND [16](55)、[17](26)、[18](2) 

脂肪 11 [17](66)、[18](21) 

骨格筋 72 [17](28) 

50 

雄 
投与 

5 時間後 

脳 ND [17](92)、[18](1) 

腎臓 ND [17](26)、[16](23)、[18](1) 

肝臓 14 [16](39)、[17](19)、[18](3) 

脂肪 15 [17](66)、[18](18) 

骨格筋 11 [17](89) 

雌 
投与 

3 時間後 

脳 68 [17](32) 

腎臓 19 [17](27)、[16](16) 

肝臓 18 [16](48)、[17](14)、[18](1) 

脂肪 49 [17](44)、[18](3) 

骨格筋 87 [17](13) 
ND：検出されず 3 
 4 

④ 排泄 5 

SD ラット（一群雌雄各 5 匹）に、[phe-14C]ホサロンを低用量若しくは高用量6 

で単回経口投与し、又は非標識体を低用量で 14 日間反復経口投与後に[phe-14C]7 

ホサロンを低用量で単回経口投与して、尿及び糞中排泄試験が実施された。 8 

投与後 72 時間における尿及び糞中排泄率は表 5 に示されている。 9 
投与群間、投与回数間及び雌雄間で差はみられず、投与後 72 時間における排10 

泄率は尿中で 62～70%TAR、糞中で 17～23%TAR であった。蓄積性は認められ11 

ず、主に尿中に排泄された。呼気への排泄は、低用量単回投与群の雌でごく僅か12 

に認められたほかには検出されなかった。（参照 2、12） 13 

14 



2014/1/14  第 101 回農薬専門調査会幹事会 ホサロン評価書（案）たたき台 

 
 

13 

 1 
表 5 投与後 72 時間における尿及び糞中排泄率（％TAR） 2 

投与方法 単回経口 反復経口 

投与量 
(mg/kg 体重) 

1 50 1 

性別 雄 雌 雄 雌 雄 雌 

尿 67.6 66.3 65.3 61.9 69.5 66.4 

糞 21.7 18.5 22.6 20.8 18.4 17.0 

ケージ洗浄液 12.8 16.2 6.4 10.8 11.4 15.3 

呼気（0~24hr） ND 0.1 ND ND ND ND 

組織残留 0.1 0.2 0.6 0.2 0.8 1.3 

総回収率 102.2 101.3 94.9 93.7 100.1 100.0 
ND：検出されず。 3 

 4 
（２）乳牛 5 

ホルスタイン種泌乳牛（雌 2 匹）に非標識ホサロン原体 1 g のエタノール溶液6 

を注射器で前胃内に 4 日間反復投与し、14 日目に[phe-14C]ホサロンを同様の方7 
法で単回投与して、体内運命試験が実施された。 8 

投与後 100時間における排泄率は尿中で 93.7%TAR、糞中で 6.1%TARであり、9 

主に尿中に排泄された。乳汁中には 0.3%TAR が検出された。 10 

[phe-14C]ホサロン投与後 32 時間に採取した尿及び乳汁を用いて、代謝物の同11 

定・定量が行われた結果、尿中のホサロン及びオキソホサロン[2]の合計は12 

2%TAR であった。主要代謝物はチオール[3]であり、ほかに代謝物[4]も同定され13 
た。乳汁では代謝物[3]及び[4]が同定された。（参照 2、4、12） 14 

 15 

２．植物体内運命試験 16 

（１）ソルガム 17 

ソルガム（品種不明）を温室内で栽培し、[phe-14C]ホサロン乳化剤を高さ 25.418 

～50.8 cm の時期に 3,360 g ai/ha（グループ 1）又は開花成長期に 1,680 g ai/ha19 
（グループ 2）で散布処理して、植物体内運命試験が実施された。グループ 1 で20 

は処理 1、7、14、57 及び 134 日後に、グループ 2 では処理 1、7 及び 92 日後に21 

試料が採取された。 22 

ソルガム試料中の総残留放射能及び代謝物は表 6 に示されている。 23 

残留放射能は、収穫時（最終採取日）には主に茎葉に存在し、主要残留成分は24 

ホサロンであった。穀粒及び頴皮への放射能の残留は、開花成長期に処理した場25 
合に認められ、頴皮が穀粒より高く、主要残留成分のホサロンのほかに、酸加水26 

分解後の有機画分を含んだ抽出画分中にオキソホサロン[2]、グリコシド[10]及び27 

そのアグリコン[11]が認められた。（参照 2、12） 28 

 29 
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表 6 ソルガム試料中の総残留放射能及び代謝物 1 

採取時期 
試料 
部位 

総残留放射能

濃度（mg/kg）

抽出画分（%TRR）a 非抽出性 
放射能 

（%TRR）ホサロン 代謝物 

グループ 1 
処理 134 日後 

茎葉 40.8 44.2 [11](4.6)、[2](2.7) 、[10](2.6) 16.7 

穀粒 0.11   92.4 

頴皮 0.16   78.4 

グループ 2 
処理 92 日後 

茎葉 45.6 26.5 [11](16.7) 、[2](3.7) 、[10](1.4) 20.7 

穀粒 5.35 16.9 [2](3.4) 、[10](0.06) 42.0 

頴皮 49.7 15.3 
[11](3.2) 、[2](1.6) 、[10](1.5) 、 
[4](0.18) 

45.4 

a：酸加水分解後の有機抽出画分を含む。 2 
/：同定に充分な放射活性は得られず。 3 

 4 
（２）りんご 5 

りんご（品種：レッドデリシャス）の約 10 年樹に、[phe-14C]ホサロンアセト6 
ン溶液を肥大前期幼果（果実直径 3.81 cm：グループ 1）又は果実が熟す収穫適7 

期 4 週間前未熟果（果実直径 6.35～7.62 cm：グループ 2）の葉及び果実表面に8 

ブラシで塗布（慣行使用量 3,360 g ai/ha 相当）して、植物体内運命試験が実施9 

された。試料として、グループ 1 では処理 14 日後に、グループ 2 では処理 1410 

及び 24 日後に葉及び果実が採取された。 11 

りんご試料中の総残留放射能及び代謝物は表 7 に示されている。 12 
総残留放射能の大部分が抽出され、抽出画分中には主要残留成分のホサロンの13 

ほかに代謝物[2]及び[11]が認められた。（参照 2、12） 14 

 15 
表 7 りんご試料中の総残留放射能及び代謝物 16 

採取時期 試料 
総残留放射能 
濃度（mg/kg）

ホサロン 
（%TRR）

代謝物 
（%TRR） 

グループ 1 
処理 14 日後 

葉の表面 
洗浄液 b 

511 95.9 [2](1.31)、[11](0.49) 

葉 a 389 87.5 [11]+[2](8.86) 

果皮 a 79.9 91.7 － 

果肉 0.63   

グループ 2 
処理 24 日後 

葉の表面 
洗浄液 b 

453 91.2 [2](2.49)、[11](0.47) 

葉 b 318 78.8 [11](2.32)、[2](1.57) 

果皮 a 58.1 87.9 － 

果肉 a 0.87 51.1 － 
注）aでは TLC 分析による結果、bでは HPLC 分析による結果を示した。 17 
－：同定された代謝物なし、/：データなし 18 
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 1 
（３）ぶどう 2 

ぶどう（品種：pinot noir）に、[phe-14C]ホサロンアセトン溶液を 2,100 g ai/ha3 

で 1 回又は 1,050 g ai/ha を 2 週間間隔で 2 回果房に散布し、1 回処理区では処4 

理 23 日後に、2 回処理区では 2 回目処理 9 日後に採取した果実を用いて植物体5 

内運命試験が実施された。 6 
ぶどう試料中の総残留放射能及び代謝物は表 8 に示されている。 7 

処理放射能の 95%以上が果肉に分布し、果肉中の残留放射能の 98%以上が抽8 

出された。各試料中には主要残留成分のホサロンのほかに代謝物[2]、[4]、[11]、9 

[20]等が認められたが、代謝物は 1.26%TRR 未満であった。（参照 2、12） 10 

 11 
表 8 ぶどう試料中の総残留放射能及び代謝物 12 

処理区 試料 
総残留放射能 ホサロン

（%TRR）

代謝物 
（%TRR） mg/kg %TAR

1 回 
処理 

表面洗

浄液 
0.514 1.80 0.63 [2](0.51)、[11](0.02) 

果汁 0.865 3.11 1.40 
[21](0.60)、[10](0.21)、[20](0.07)、
[2](0.06)、[11](0.02) 

果肉 a 26.4 95.1 87.7 
[2](0.69)、[19](0.20)、[10] (0.13)、
[21](0.11)、[4](0.10)、[20](0.04)、[11] 
(0.03) 

2 回 
処理 

表面洗

浄液 
0.449 1.56 0.22 [2](0.64)、[11](0.03)、[20](0.02) 

果汁 0.703 2.62 1.22 
[21](0.30)、[10] (0.18)、 [2](0.13)、
[20](0.12)、 

果肉 a 25.8 95.8 101 
[2](1.26)、[11](0.18)、[19](0.10)、[10] 
(0.09)、[21](0.07)、[4](0.07) 

a：酸/アルカリ加水分解後の有機抽出画分を含む 13 
 14 

植物におけるホサロンの主要な代謝反応は、酸化による[2]の生成、加水分解によ15 

る[11]、さらにグリコシド[10]への変換と考えられた。 16 

 17 

（４）そらまめ、いんげんまめ、ナスタチウム、ひまわり及びアルファルファ＜参考18 
資料1＞ 19 

温室内で栽培したそらまめ、いんげんまめ及びナスタチウム並びにほ場で栽培20 

したひまわり及びアルファルファ（いずれも品種不明）にホサロンを 600 g ai/ha21 

で散布処理し、経時的に葉を採取して植物体内運命試験が実施された。 22 

そらまめ、いんげんまめ及びナスタチウムの葉中の主な成分としてホサロンが23 

それぞれ 31±4、60±5 及び 49±5 mg/kg 検出され、ほかに代謝物[3]、[6]、[7]24 

                                            
1 試験方法について詳細不明であるため、参考資料とした。 
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及び[10]が少量認められた。また、ひまわり及びアルファルファの葉中のホサロ1 
ンは経時的に減少した（処理 1 日後でそれぞれ 47～67 及び 25～31 mg/kg、処2 

理 31～34 日後でそれぞれ 12～18 及び 0.2～0.5 mg/kg）。（参照 2、12） 3 

 4 
３．土壌中運命試験 5 

（１）好気的土壌中運命試験 6 
4 種類のドイツ土壌［ほ場の砂壌土、標準土壌 2.1、2.2 及び 2.3］に[phe-14C]7 

ホサロンを 1.04 mg/kg（最大施用量 1,000 g ai/ha に相当）となるように混和し、8 

土壌水分をほ場容水量の 40%に調整し、暗条件下、20±2℃で処理 45 日後まで9 

インキュベートして好気的土壌中運命試験が実施された。 10 

標準土壌 2.2 について、土壌中分解物が検索された結果、抽出画分中の主要残11 

留成分はホサロンで、14CO2は経時的に増加し、処理 45 日後に 4.0%TAR になっ12 
た。分解物[5]が 0.7%TAR 未満で認められた以外に同定された分解物は存在しな13 

かった。 14 

ホサロンの好気的土壌における推定半減期は、砂壌土で 0.8 日、標準土壌 2.115 

で 4.1 日、標準土壌 2.2 で 2.9 日及び標準土壌 2.3 で 0.8 日であった。 16 

好気的土壌におけるホサロンの分解反応は、[11]から[4]を経由した[5]の生成で17 

あると考えられた。（参照 2、12） 18 

 19 
（２）嫌気的土壌中運命試験 20 

砂壌土（英国）を 20±2℃、遮光下で湛水（水深 2 cm）し、39 又は 97 日間21 

のプレインキュベート後に[phe-14C]ホサロン溶液を 1,001 又は 1,040 g ai/ha 相22 

当量となるように水面に添加し、窒素を通気した嫌気条件で処理 77 日後までイ23 

ンキュベートして嫌気的土壌中運命試験が実施された。 24 
水相の放射能は速やかに消失し、添加直後の 60.6%TAR から添加 56 日後には25 

最小値の 1.4%TAR まで減少した。水相から土壌相への放射能の移行は速やかで26 

あり、土壌中では[phe-14C]ホサロン添加直後の 29.0%TAR から添加 6 時間後に27 

最大値である 62.8%TAR まで増加した。 28 

水相中の主要分解物は[4]で最大で 20.0%TAR 認められ、ほかに[11]が最大で29 

3.5%TAR 検出された。土壌中では[4]及び[11]が認められ、それぞれ最大で 8.130 
及び 1.8 %TAR 検出された。 31 

ホサロンの推定半減期は 1.82 日、分解物[4]の推定半減期は 29.1 日であった。32 

嫌気的土壌におけるホサロンの分解反応は、[11]から[4]を経由した二酸化炭 33 

素の生成であると考えられた。（参照 2、12） 34 

 35 
（３）好気的及び嫌気的土壌中運命試験 36 

壌土及び砂壌土（いずれも米国）に[phe-14C]ホサロンを 10 mg/kg 乾土の用量37 

で土壌処理し、非滅菌の好気的若しくは嫌気的条件下で、又は無菌条件下で土壌38 
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中の分解物検索、微生物学的検査及び生化学的検査が実施された。 1 
処理 30 日後にホサロンは無菌条件下で 43.7～46.7%TAR 認められたが、非滅2 

菌の好気的条件下では 4.32～17.6%TAR と僅かであり、非滅菌の嫌気的条件下3 

では 3.68～39.4%TAR と幅があった。分解物としては少量の[2]、[4]、[10]及び4 

[11]が認められた。無菌条件下で 14CO2は検出されず、好気的及び嫌気的条件下5 

（非滅菌）においても 0.4%TAR 未満と僅かであった。 6 
土壌中の微生物の変動、硝化作用、タンパク分解及び窒素固定については、い7 

ずれにおいてもホサロン処理の影響は認められなかった。（参照 2、12） 8 

 9 
（４）土壌中運命試験＜参考資料2＞ 10 

土壌表面（上層 2 cm）に粉剤として調製したホサロンを 3,000 又は 6,000 g 11 

ai/ha の用量で混和して、土壌中運命試験が実施された。 12 
非滅菌土壌中では、ホサロンのチオール誘導体、分解物[5]及び[11]が認められ13 

た。（参照 2、12） 14 

 15 
（５）土壌吸着試験① 16 

4 種類の国内土壌［軽埴土（宮城、高知）、重埴土（茨城）及びシルト質埴壌17 

土（宮崎）］を用いて土壌吸着試験が実施された。 18 
水相中のホサロンが極めて低濃度であったことから、土壌吸着係数は得られな19 

かった。（参照 2、12） 20 

 21 

（６）土壌吸着試験② 22 

4 種類の海外土壌［砂壌土、シルト質埴壌土、壌土及び埴土］を用いて土壌吸23 

着試験が実施された。 24 
埴土においては、分解により吸着係数は求められなかった。 25 

各土壌における吸着係数 Kdadsは、6.2～35.1、有機炭素含有率により補正した26 

Kocadsは 870～2,680 であった。（参照 6） 27 

 28 
４．水中運命試験 29 

（１）加水分解試験 30 
pH 4（クエン酸緩衝液）、pH 7（リン酸・ホウ酸緩衝液）及び pH 9（ホウ酸31 

緩衝液）の各緩衝液に[phe-14C]ホサロンを約 0.7 mg/L の濃度で添加し、暗条件32 

下、pH 4 では 60、70 及び 80℃、pH 7 では 50、60 及び 70℃並びに pH 9 では33 

30 及び 40℃で最長 8 日間インキュベートして、加水分解試験が実施された。 34 

Arrhenius の式で計算した 20 及び 25℃におけるホサロンの推定半減期は表 935 

に示されている。 36 

                                            
2 本試験については詳細不明であるため、参考資料とした。 
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試験に使用したいずれの pH においても、ホサロンは脱エチル体[12]及びチオ1 
ール[3]に加水分解された。[12]及び[3]はともに 10%TRR 以上検出されたが、ほ2 

かに分解物は確認されなかった。（参照 2、12） 3 

 4 
表 9 ホサロンの推定半減期(日) 5 

 pH4 pH7 pH9 
20℃ 365 以上 321 17.8 
25℃ 365 以上 157 7.6 

 6 
（２）水中光分解試験（純水及び緩衝液） 7 

純水又は pH 7 の滅菌緩衝液（詳細不明）に[phe-14C]ホサロンを 16.3～17.2 8 
mg/L となるように加えた後、20±2℃で最長 12 日間キセノン光（光強度：765 9 

W/m2、波長：800 nm 未満の最大放射照度で 290 nm を遮断）を照射して水中光10 

分解試験が実施された。 11 

短時間の光照射により分解物[13]、[14]及び[15]の生成が認められた。主要成12 

分は[13]であり、最大で純水中に 64.5%TAR、緩衝液中に 46.9%TAR 認められ13 

た。照射 12 日後までに 13 種類の分解成分が認められ、分解物[13]、[14]及び[15]14 
は極性分解物に変化した後、最終的には二酸化炭素に分解されると考えられた。15 

（参照 2、12） 16 

 17 

（３）水中光分解試験（自然水） 18 

pH 7.7 の滅菌自然水（茨城）に[phe-14C]ホサロンを 0.35 mg/L となるように19 

加えた後、25℃で最長 14 日間キセノン光（光強度：176 W/m2、波長：290～800 20 
nm）を照射して水中光分解試験が実施された。 21 

照射区では、ホサロンは速やかに分解物[13]に変化し、8 時間後に最大値の22 

29.1%TAR に達した後、複数の極性分解物に変化し、最終的には二酸化炭素に分23 

解されると考えられた。暗所対照区での分解は比較的緩やかであった。 24 

ホサロンの光照射区での推定半減期は 0.49 日、北緯 35 度、春の太陽光換算値25 

では、1.29 日であった。暗所対照区での推定半減期は 74.7 日であった。（参照26 
2、12） 27 

 28 
５．土壌残留試験 29 

沖積土・壌土（滋賀及び兵庫）及び火山灰土・埴壌土（鳥取）を用いて、ホサロ30 

ンを分析対象化合物とした土壌残留試験（容器内及びほ場）が実施された。推定半31 

減期は表 10 に示されている。（参照 2、12） 32 

33 
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 1 
表 10 土壌残留試験成績 2 

試験 濃度 土壌 推定半減期（日）

容器内試験 畑地状態 4.68 mg ai /kg 火山灰土・埴壌土 5 以内 

ほ場試験 畑地 525 g ai/ha 
沖積土・壌土 10 以内 

沖積土・壌土 2 以内 
注）容器内試験では 45%乳剤、ほ場試験では 35%乳剤が使用された。 3 
 4 

６．作物残留試験 5 

野菜、果実及び茶等を用い、ホサロンを分析対象化合物とした作物残留試験が実6 

施された。 7 

結果は別紙 3 に示されている。可食部におけるホサロンの最大残留値は、散布8 

14 日後に収穫した茶（荒茶）で認められた 9.41 mg/kg であった。（参照 2、12） 9 

 10 
７．一般薬理試験 11 

ホサロンのラット、マウス、ウサギ、イヌ及びネコ（いずれも系統及び動物数不12 

明）を用いた一般薬理試験が実施された。 13 

結果は表 11 に示されている。（参照 2、12） 14 

 15 
表 11 一般薬理試験概要 16 

試験の種類 動物種 
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 
（運動性） 

ラット 
30~40 

（経口）a 
40 － 影響なし 

マウス 
30 

（経口）a 
30 － 影響なし 

呼吸器系 イヌ 
0.25、1、 

5、20 
（静脈内）

5 20 
20 mg/kg 体重で

呼吸量、回数とも

に一時的に増加 

自律

神経

系 

交感 
神経系 

イヌ 
2 

（静脈内）
2 － 影響なし 

副交感 
神経系 

イヌ 
20 

（静脈内）
－ 20 

迷走神経の末梢

部位の刺激反応

亢進 

脊髄反射 ネコ 
0.1~10 

（静脈内）b
10 － 

屈筋反射、膝蓋反

射に影響なし 
10 mg/kg 体重で

血圧低下 

神経筋伝達 ネコ 
1~10 

（静脈内）b
10 － 影響なし 
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試験の種類 動物種 
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 

心臓 
血管系 

血圧 

ウサギ 
1、2.5、5、

10、30 
（静脈内）b

30 － 
血圧に影響なし 
10 mg/kg 体重以

上で軽微な除脈 

イヌ 
0.25、1、 

5、20 
（静脈内）b

20 － 影響なし 

心電図 イヌ 
0.25、1、 

5、20 
（静脈内）

 
5 

 
20 

20 mg/kg 体重で

心拍数低下 

注）a：トルエンに溶解後、Tween 80 を加え、10%アラビアゴム水溶液で調製、b：DMSO に溶解。 1 
－：最大無作用量又は最小作用量は設定できなかった。 2 

 3 
８．急性毒性試験 4 

（１）急性毒性試験 5 

ホサロン原体のラット及マウスを用いた急性毒性試験が実施された。 6 

結果は表 12 に示されている。（参照 2、12） 7 

 8 
表 12 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 
雄 雌 

経口 

SD ラット 
雌雄各 10 匹 

198 188 

沈うつ、振頸、筋緊張の低下、流涎、

流涙、四肢の麻痺、呼吸困難、顔面

及び下顎部の浮腫、下痢 
雄：150 mg/kg 体重以上で死亡例 
雌：120 mg/kg 体重以上で死亡例 

ICR マウス 
雌雄各 10 匹 

157 134 

食欲の減退又は廃絶、沈うつ、振頸、

流涎、流涙、四肢の麻痺、跳躍、顔

面及び下顎部の皮下の浮腫、呼吸困

難、体末梢部のチアノーゼ 
雄：140 mg/kg 体重以上で死亡例 
雌：110 mg/kg 体重以上で死亡例 

経皮 
SD ラット 
雌 10 匹 

 1,530 
過コリン作動性の徴候 
雌：320 mg/kg 体重以上で死亡例 

腹腔内 
SD ラット 
雌雄各 10 匹 

186 106 

沈うつ、振頸、筋緊張の低下、流涎、

流涙、四肢の麻痺、呼吸困難、顔面

及び下顎部の浮腫 
雄：140 mg/kg 体重以上で死亡例 
雌：110 mg/kg 体重以上で死亡例 

ICR マウス 266 210 食欲の減退又は廃絶、沈うつ、振頸、



2014/1/14  第 101 回農薬専門調査会幹事会 ホサロン評価書（案）たたき台 

 
 

21 

雌雄各 10 匹 流涎、流涙、四肢の麻痺、跳躍、顔

面及び下顎部の皮下の浮腫、呼吸困

難、体末梢部のチアノーゼ 
雄：280 mg/kg 体重以上で死亡例 
雌：220 mg/kg 体重以上で死亡例 

皮下 

SD ラット 
雌雄各 10 匹 

>4,000 >4,000 
沈うつ、振頸、外生殖器の尿汚染 
雄：死亡例なし 
雌：1,800 mg/kg 体重以上で死亡例

ICR マウス 
雌雄各 10 匹 

>5,200 >5,200 
沈うつ、振頸、呼吸促迫 
雄：死亡例なし 
雌：4,000 mg/kg 体重以上で死亡例

吸入 
SD ラット 
雌雄各 6 匹 

LC50（mg/L） 自発運動減少、流涎、鼻汁増加、縮

瞳、振戦、間代性痙攣、眼球突出 
雄：0.98 mg/L 以上で死亡例 
雌：0.55 mg/L 以上で死亡例 

1.4 0.7 

 1 

代謝物[2]、[16]、[17]、[18]及び原体混在物[22]の急性毒性試験が実施された。2 

結果は表 13 に示されている。（参照 2、12） 3 

 4 
表 13 急性毒性試験概要（代謝物及び原体混在物） 5 

被験物質 
投与 
経路 

動物種 
LD50（mg/kg 体重）

観察された症状 
雄 雌 

代謝物 
[2] 

経皮 
SD ラット 
雌 20 匹 

 380 
過コリン作動性 
雌：80 mg/kg 体重以上で死亡例

代謝物 
[16] 

経口 
OFI マウス 
雌雄各 5 匹 

590 837 
痙攣、運動性低下、呼吸困難 
500 mg/kg 体重以上で死亡例 

代謝物 
[17] 

経口 
OFI マウス 
雌雄各 5 匹 

405 315 
痙攣、運動性低下、呼吸困難 
250 mg/kg 体重以上で死亡例 

代謝物 
[18] 

経口 
OFI マウス 
雌雄各 5 匹 

>5,000 >5,000 
痙攣 
5,000 mg/kg 体重で死亡例 

原体混在物

[22] 
腹腔

内 
SD ラット 
雌雄各 5 匹 

316 271 
運動性低下、呼吸困難、削痩、低

体温、床ずれ 
300 mg/kg 体重以上で死亡例 

 6 
（２）急性神経毒性試験（ラット） 7 

SD ラット（一群雌雄各 10 匹）を用いた単回強制経口（原体：0、10、25 及8 

び 60 mg/kg 体重）投与による急性神経毒性試験が実施された。 9 

各投与群で認められた毒性所見は表 14 に示されている。 10 

60 mg/kg 体重投与群の雌雄で主にコリン作動性の毒性作用が認められたが、11 

投与に関連した神経病理学的影響はみられなかった。同群では投与 8 日後及び12 
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15 日後に振戦が認められたが、他の症状は全て投与日に限定してみられた。 1 
本試験において、60 mg/kg 体重投与群の雌雄とも赤血球 ChE 活性阻害（20%2 

以上）等が認められたので、無毒性量は雌雄で 25 mg/kg 体重であると考えられ3 

た。（参照 2、12） 4 

 5 
表 14 急性神経毒性試験（ラット）で認められた毒性所見 6 

投与群 雄 雌 

60 mg/kg 体重 ・臨床症状観察：四肢及び体幹の 
 振戦、円背位、四肢の体温低下、

不安定歩行 
・体重増加量低下 
・摂餌量減少傾向 
・機能観察：振戦、不安定、体温 
低下 

・自発運動レベル低下 
・赤血球 ChE 活性阻害（20%以上）

・脳 ChE 活性阻害 a 

・臨床症状観察：四肢及び体幹の 
 振戦、円背位、四肢の体温低下、

不安定歩行、眼球突出、下顎咬筋

間代、肛門/泌尿生殖器領域湿潤 
・機能観察：振戦、下顎咬筋間代、

 立毛、円背、高ステップ歩行、不

安定、噛み吐き、四肢の体温低 
下、眼球突出、肛門性器部湿潤 

・運動量低下 
・体温低下 
・自発運動レベル低下 
・赤血球 ChE 活性阻害（20%以上）

・脳 ChE 活性阻害（20%以上） 

25 mg/kg 体重 
以下 

毒性所見なし 毒性所見なし 

a：活性阻害率が 20%未満（18%）であったが、統計学的有意差あり（p<0.01、Williams 検定）。 7 
 8 

（３）急性遅発性神経毒性試験（ニワトリ） 9 

Rhode Island Red 種ニワトリ（一群雌 10 羽、陽性対照群及び無投与群では各10 

4 羽）を用いた皮下投与（原体：0 及び 350 mg/kg 体重）による急性遅発性神経11 

毒性試験が実施された。投与は 2 回とし、1 回目の投与から 3 週間後に 2 回目の12 

投与が行われた。陽性対照群には mipafox が単回投与された。 13 
ホサロン投与群では第 1 回投与 4 日後に 1 例が死亡したが、原因は不明であっ14 

た。第 2 回投与 1 週間後に 1 例が衰弱死したが、残りの 8 例には、最終投与 315 

週間後のと殺時まで異常は認められなかった。病理組織学的検査においても脊髄16 

病変は認められなかった。陽性対照群では、全例に投与 15 日後までに重篤な影17 

響が認められ、1 例では脚の完全な麻痺がみられ、他の 3 例ではかろうじて歩行18 

できる程度であった。同群では 6 週間の観察期間中 2 例が死亡した。生存した 219 
例の病理組織学的検査では重篤な脊髄病変が認められた。 20 

以上の結果から、ホサロンの急性遅発性神経毒性を示唆するものは認められな21 

かった。（参照 2、12） 22 

 23 
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９．眼に対する刺激性及び皮膚感作性試験 1 
NZW ウサギを用いた眼刺激性試験（Draize 法）が実施された。その結果、ウサ2 

ギの眼粘膜に対して中等度の刺激性が認められた。 3 

Hartley モルモットを用いた皮膚感作性試験（Buehler 法及び Sulser & Schwarz4 

法）が実施され、結果はいずれも陰性であった。（参照 2、12） 5 

 6 
１０．亜急性毒性試験 7 

（１）8 週間亜急性毒性試験（ラット） 8 

SDラット（一群雌雄各10匹）を用いた混餌（原体：0、10、100/2,4003、300/4,8004、9 

600 及び 1,200 ppm：平均検体摂取量は表 15 参照）投与による 8 週間亜急性毒10 

性試験が実施された。 11 

 12 
表 15 8 週間亜急性毒性試験（ラット）の平均検体摂取量 13 

投与群（ppm） 10 100/2,400 300/4,800 600 1,200 
平均検体摂取量 

（mg/kg 体重/日） 
雄 0.87 9.57/151 29.8/249 51.3 104 
雌 0.93 11.5/62.3 30.2/76.9 58.9 113 

 14 
各投与群で認められた毒性所見は表 16 に示されている。 15 

300/4,800 ppm 以上投与群で雌 1 例が投与 7 週で死亡した。300/4,800 及び16 

100/2,400 ppm 以上投与群では極めて重度な食欲減退及び体重減少がみられた17 

ため、両群の全ての雌が投与 7 週で切迫と殺された。 18 

本試験において、100 ppm 以上投与群の雌雄で赤血球 ChE 活性阻害（20%以19 

上）等が認められたので、無毒性量は雌雄とも 10 ppm（雄：0.87 mg/kg 体重/20 
日、雌：0.93 mg/kg 体重/日）であると考えられた。（参照 2、12） 21 

 22 
表 16 8 週間亜急性毒性試験（ラット）で認められた毒性所見 a 23 

投与群 雄 雌 
1,200 ppm ・体重増加抑制 

・摂餌量減少 
・赤血球及び脳 ChE 活性阻害 
（20%以上） 
 

・体重増加抑制 
・摂餌量減少 
・TP 及び Alb 減少 
・赤血球及び脳 ChE 活性阻害 
（20%以上） 

600 ppm 以

上  
・摂餌量減少 
・赤血球及び脳 ChE 活性阻害 
（20%以上） 

・Chol 増加 
・赤血球及び脳 ChE 活性阻害 
（20%以上） 

300 ppm 
（1~5 週） 
4,800 ppm 

1~5 週 
・赤血球 ChE 活性 

阻害（20%以上） 
 

6~8 週 
・体重増加抑制 
・摂餌量減少 
・赤血球及び脳 

1~5 週 
・赤血球 ChE 活性 

阻害（20%以上） 
 

6~7 週 
・体重減少 
・摂餌量減少 
・死亡（1 例） 

                                            
3 最大耐量を測定するために、投与 6 週以降、投与量を 2,400 ppm に引き上げた。 
4 最大耐量を測定するために、投与 6 週以降、投与量を 4,800 ppm に引き上げた。 
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（6~8 週） 
以上 

ChE 活性阻害

（20%以上） 
・Glu 減少 
・BUN 及び Chol 

増加 

（投与 7 週で残り

切迫と殺） 

100 ppm 
（1~5 週） 
2,400 ppm
（6~8 週） 
以上 

1~5 週 
・赤血球 ChE 活性 

阻害（20%以上） 
 

6~8 週 
・体重増加抑制 
・摂餌量減少 
・赤血球及び脳 

ChE 活性阻害

（20%以上） 
・Glu 減少 

1~5 週 
・赤血球 ChE 活性 

阻害（20%以上） 

6~7 週 
・体重減少 
・摂餌量減少 
（投与 7 週で全例

切迫と殺） 

10 ppm 毒性所見なし 毒性所見なし 
a：投与量が試験途中で変更された群があったため、群毎に毒性所見を記載した。 1 

 2 
（２）4週間亜急性毒性試験（イヌ） 3 

ビーグル犬（一群雌雄各 4 匹）を用いた混餌（原体：0、12.5、25.0 及び 37.5 4 

ppm：平均検体摂取量は表 17 参照）投与による 4 週間亜急性毒性試験が実施さ5 
れた。 6 

 7 
表 17 4 週間亜急性毒性試験（イヌ）の平均検体摂取量 8 

投与群（ppm） 12.5 25.0 37.5 
平均検体摂取量 

（mg/kg 体重/日） 
雄 0.30 0.57 0.81 
雌 0.34 0.67 1.06 

 9 
37.5 ppm 投与群でも体重増加抑制は認められず、赤血球 ChE 及び脳 ChE 活10 

性阻害もみられなかった。25 ppm 以上投与群の雌雄で膀胱粘膜に変色が認めら11 

れたが、同じ投与量で実施されたより長期の試験［11.(1)及び(2)］では認めら12 

れなかったので、毒性所見とは考えられなかった。 13 
本試験において、いずれの投与群にも検体投与による毒性は認められなかった14 

ので、無毒性量は雌雄とも本試験の最高用量 37.5 ppm（雄：0.81 mg/kg 体重/15 

日、雌：1.06 mg/kg 体重/日）であると考えられた。（参照 2、12） 16 

 17 
（３）90 日間亜急性神経毒性試験（ラット） 18 

SD ラット（一群雌雄各 10 匹）を用いた混餌（原体：0、50、150 及び 600 ppm：19 
平均検体摂取量は表 18 参照）投与による 90 日間亜急性神経毒性試験が実施され20 

た。 21 

 22 
表 18 90 日間亜急性神経毒性試験（ラット）の平均検体摂取量 23 
投与群（ppm） 50 150 600 

平均検体摂取量 
（mg/kg 体重/日） 

雄 3.9 11.5 45.9 
雌 4.4 12.6 56.0 
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 1 
各投与群で認められた毒性所見は表 19 に示されている。 2 

FOB では、600 ppm 投与群の雄で前肢の握力低下及び着地開脚の減少が、雌3 

で後肢の握力低下が認められたが、神経毒性を示唆する行動変化は観察されず、4 

脳、脊髄、神経節及び神経線維に病理組織学的所見は認められなかった。 5 

本試験において、50 ppm 以上投与群の雄で脳 ChE 活性阻害（20%以上）が、6 
雌で赤血球 ChE 活性阻害（20%以上）が認められたので、無毒性量は雌雄とも7 

50 ppm（雄：3.9 mg/kg 体重/日、雌：4.4 mg/kg 体重/日）未満であると考えら8 

れた。（参照 2、12） 9 

 10 
表 19 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 11 

投与群 雄 雌 

600 ppm ・体重増加抑制 a 

・前肢握力低下、着地開脚減少 
・体重増加抑制 
・後肢握力低下 

150 ppm 以上 ・赤血球 ChE 活性阻害（20%以上） ・脳 ChE 活性阻害（20%以上） 

50 ppm 以上 ・脳 ChE 活性阻害（20%以上） ・赤血球 ChE 活性阻害（20%以上）
a：統計学的有意差はないが、毒性影響と判断した。 12 

 13 
（４）45 日間亜急性遅発性神経毒性試験（ニワトリ） 14 

白色レグホン種ニワトリ（一群雌 10 羽）を用いた混餌（原体：0、50、16315 

及び 500 ppm：平均検体摂取量は表 20 参照）投与による 45 日間亜急性遅発性16 

神経毒性試験が実施された。陽性対照群には飼料中濃度 500 ppm の TOCP（リ17 

ン酸トリ-o-クレジル）が同期間投与された。 18 

 19 
表 20 45 日間亜急性遅発性神経毒性試験（ニワトリ）の平均検体摂取量 20 

投与群（ppm） 50 163 500 
平均検体摂取量 

（mg/kg 体重/日） 
雌 2.82 8.60 29.0 

 21 
163 ppm 以上投与群では産卵数の減少及び肝絶対重量の増加が、500 ppm 投22 

与群では体重減少が認められたが、いずれの投与群においても麻痺の徴候はみら23 

れず、脳、脊髄及び末梢神経に病理組織学的変化は認められなかった。陽性対照24 

群では、産卵数減少、趾の下方屈曲等の麻痺、立ち直り反射の異常、全身衰弱、25 
死亡、肝臓及び脳絶対重量減少並びに末梢神経及び脊髄前側柱に軽度の病巣的脱26 

髄が疑われた。 27 

本試験において、163 ppm 以上投与群で産卵数減少及び肝絶対重量増加が認め28 

られたので、無毒性量は 50 ppm（2.82 mg/kg 体重/日）であると考えられた。ホ29 

サロンの亜急性遅発性神経毒性を示唆するものは認められなかった。（参照 2、30 

12） 31 
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 1 
（５）代謝物［11］の 90 日間亜急性毒性試験（ラット） 2 

SD ラット（一群雌雄各 15～25 匹）を用いた混餌（原体：0、5、15 及び 45 mg/kg3 

体重/日）投与による 90 日間亜急性毒性試験が実施された。対照群及び 45 mg/kg4 

体重/日投与群の雌雄各 10 匹については、90 日間の投与終了後 28 日間の回復期5 

間が設けられた。 6 
本試験において、45 mg/kg 体重/日投与群の雄で体重増加抑制が認められ、雌7 

ではいずれの投与群でも毒性所見は認められなかったので、無毒性量は雄で 15 8 

mg/kg 体重/日、雌で本試験の最高用量 45 mg/kg 体重/日であると考えられた。9 

（参照 2、12） 10 

 11 

１１．慢性毒性試験及び発がん性試験 12 
（１）6か月間慢性毒性試験（イヌ） 13 

ビーグル犬（一群雌雄各 4 匹）を用いた混餌（原体：0、10 及び 25 ppm：平14 

均検体摂取量は表 21 参照）投与による 6 か月間慢性毒性試験が実施された。な15 

お、投与期間終了後、各群雌雄 2 匹がと殺され、残りの各 2 匹についてはさらに16 

4 週間観察が継続された。 17 

 18 
表 21 6 か月間慢性毒性試験（イヌ）の平均検体摂取量 19 

投与群（ppm） 10 25 
平均検体摂取量 

（mg/kg 体重/日） 
雄 0.23 0.63 
雌 0.27 0.67 

 20 
本試験において、25 ppm 投与群の雄で赤血球 ChE 活性阻害（27～32%）が認21 

められ、雌ではいずれの投与群にも毒性所見は認められなかったので、無毒性量22 

は雄で 10 ppm（0.23 mg/kg/日）、雌で本試験の最高用量 25 ppm（0.67mg/kg/23 

日）であると考えられた。（参照 2、12） 24 

 25 
（２）1年間慢性毒性試験（イヌ） 26 

ビーグル犬（一群雌雄各 6 匹）を用いた混餌（原体：0、5、25 及び 300 ppm：27 

平均検体摂取量は表 22 参照）投与による 1 年間慢性毒性試験が実施された。 28 

 29 
表 22 1 年間慢性毒性試験（イヌ）の平均検体摂取量 30 

投与群（ppm） 5 25 300 
平均検体摂取量 

（mg/kg 体重/日） 
雄 0.17 0.89 11.2 
雌 0.19 0.97 11.5 

 31 
本試験において、300 ppm 投与群の雄で体重増加抑制傾向及び摂餌量減少、雌32 

で体重増加抑制傾向、雌雄で赤血球 ChE 及び脳 ChE 活性阻害（20%以上）が認33 
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められたので、無毒性量は雌雄とも 25 ppm（雄：0.89 mg/kg 体重/日、雌：0.97 1 
mg/kg 体重/日）であると考えられた。（参照 2、12） 2 

 3 
（３）2年間慢性毒性試験（イヌ） 4 

ビーグル犬（一群雌雄各 4 匹）を用いた混餌（原体：0、100、200 及び 1,000 5 

ppm：平均検体摂取量は表 23 参照）投与による 2 年間慢性毒性試験が実施され6 
た。 7 

 8 
表 23 2 年間慢性毒性試験（イヌ）の平均検体摂取量 9 

投与群（ppm） 100 200 1,000 
平均検体摂取量 

（mg/kg 体重/日） 
雌雄 2 4 20 

 10 
各投与群で認められた毒性所見は表 24 に示されている。 11 

本試験において、100 ppm 以上投与群の雄及び 200 ppm 以上投与群の雌で赤12 

血球 ChE 活性阻害（20%以上）が認められたので、無毒性量は雄で 100 ppm（2 13 

mg/kg 体重/日）未満、雌で 100 ppm（2 mg/kg 体重/日）であると考えられた。14 
（参照 2、12） 15 

 16 
表 24 2 年間慢性毒性試験（イヌ）で認められた毒性所見 17 

投与群 雄 雌 
1,000 ppm ・機能亢進、筋線維束攣縮、 

神経過敏症 
・下痢 a、軟便 a、流涙 a、羞明 a、 
浮腫 a、結膜充血 a 

・体重増加抑制 b 

・小腸平滑筋の空胞化 c 
・小腸平滑筋細胞質内の好塩基性顆粒

 増加 
・脳 ChE 活性阻害（20%以上）b 

・死亡、機能亢進、筋線維束攣縮、 
神経過敏症 

・下痢 a、軟便 a、流涙 a、羞明 a、 
浮腫 a、結膜充血 a 

・体重増加抑制 b 

・小腸平滑筋の空胞化 c 

・脳 ChE 活性阻害（20%以上）b 

200 ppm 以上  ・小腸平滑筋細胞質内の好塩基性顆粒

 増加 
・赤血球 ChE 活性阻害（20%以上） 

100 ppm 以上 ・赤血球 ChE 活性阻害（20%以上） 100 ppm で毒性所見なし 
a：雌雄いずれの所見であるか不明のため両方に記載した。 18 
b：雌雄合わせた評価で統計学的有意差あり。 19 
c：統計学的有意差はないが、毒性影響と判断した。 20 

 21 
（４）2年間慢性毒性/発がん性併合試験（ラット）① 22 

SD ラット（1 群雌雄各 30 匹）を用いた混餌（原体：0、12.5/25、25/50 及び23 

125/250 ppm5：平均検体摂取量は表 25 参照）投与による 2 年間慢性毒性/発がん24 

                                            
5 検体摂取量を一定にするために、各群の投与量を最初の 4 週間は 0、12.5、25 及び 125 ppm、投与
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性併合試験が実施された。 1 

 2 
表 25 2 年間慢性毒性/発がん性併合試験（ラット）①の平均検体摂取量 3 

投与群（ppm） 12.5/25 25/50 125/250 
平均検体摂取量 

（mg/kg 体重/日） 
雌雄 2.5 5 25 

 4 
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。 5 

本試験において、50 ppm 以上投与群の雌雄で赤血球 ChE 活性阻害（20%以上）6 

が、250 ppm 投与群の雄で脳 ChE 活性阻害（20%以上）が認められたので、無7 

毒性量は雌雄とも 25 ppm（2.5 mg/kg 体重/日）であると考えられた。発がん性8 
は認められなかった。（参照 2、12） 9 

 10 
（５）2年間慢性毒性/発がん性併合試験（ラット）② 11 

SD ラット（主群：一群雌雄各 50 匹、衛星群：一群雌雄各 15～25 匹）を用い12 

た混餌（原体：0、5、50 及び 1,000/5006 ppm：平均検体摂取量は表 26 参照）13 

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。 14 

 15 
表 26 2 年間慢性毒性/発がん性併合試験（ラット）②の平均検体摂取量 16 

投与群（ppm） 5 50 1,000/500 

平均検体摂取量 
（mg/kg 体重/日） 

1~26 週 
雄 0.3 3.2 69 
雌 0.4 3.9 93 

27~104 週 
雄 0.2 1.8 20 
雌 0.4 2.5 31 

 17 
各投与群で認められた毒性所見は表 27 に示されている。 18 
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。 19 

50 ppm 以上投与群の雄の最終と殺時において、精巣の絶対重量の低下及び精20 

細管萎縮の発生頻度が有意に増加したため、病理標本の精査によりその毒性学的21 

意義について検討された。その結果、これらの増加は片側萎縮によるものが主で22 

あること、精巣萎縮は高齢ラットに自然発生するものであり、本試験では高用量23 

群において最終と殺までの生存率が高かったこと及びこれらの発生率は背景デ24 
ータの範囲内であることから、投与の影響ではないと判断された。 25 

本試験において、50 ppm 以上投与群の雌雄で赤血球 ChE 活性阻害（20%以上）26 

等が認められたので、無毒性量は雌雄とも 5 ppm（雄：0.2 mg/kg 体重/日、雌：27 

0.4 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28 

                                                                                                                                        
5 週からは倍量の 0、25、50 及び 250 ppm とした。 

6 1,000 ppm 投与群で体重増加量の顕著な減少が認められたため、投与 27 週から投与量を 500 ppm
に引き下げた。 
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2、12） 1 

 2 
表 27 2 年間慢性毒性/発がん性併合試験（ラット）②で認められた毒性所見 3 
投与群 雄 雌 

1,000/500 ppm ・過敏症 
・体重増加抑制 
・摂餌量減少 
・TP、Alb 及び Glob 減少 
・BUN 及び AST 増加 
・尿量減少、尿比重増加 
・脳 ChE 活性阻害（20%以上） 
・副腎球状層細胞肥大/泡沫細胞及び

 副腎皮質細胞空胞変性 a 

・うずくまり、毛づくろいの減少、

立毛、削痩、過敏症 
・体重増加抑制 
・摂餌量減少 
・Glu 減少 
・BUN、ALT 及び AST 増加 
・尿量減少、尿比重増加 
・脳 ChE 活性阻害（20%以上） 
・副腎絶対及び比重量7減少 
・副腎球状層細胞肥大/泡沫細胞及び

 束状層泡沫細胞 
50 ppm 以上 ・Glu 減少 

・ALT 増加 
・赤血球 ChE 活性阻害（20%以上）

・TP 及び Alb 減少 
・赤血球 ChE 活性阻害（20%以上）

5 ppm 毒性所見なし 毒性所見なし 
a：統計学的有意差はないが、毒性影響と判断した。 4 
 5 

（６）2年間発がん性試験（マウス） 6 

ICR マウス（一群雌雄各 60～65 匹）を用いた混餌（原体：0、15、50 及び 150 7 
ppm：平均検体摂取量は表 28 参照）投与による 2 年間発がん性試験が実施され8 

た。 9 

 10 
表 28 2 年間発がん性試験（マウス）の平均検体摂取量 11 

投与群（ppm） 15 50 150 
平均検体摂取量 

（mg/kg 体重/日） 
雄 2.3 8 23 
雌 3.0 11 31 

 12 
各投与群で認められた毒性所見は表 29 に示されている。 13 

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。 14 

本試験において、50 ppm 以上投与群の雌雄で副腎絶対及び比重量増加（組織15 
学的変化を伴わない）が認められたので、無毒性量は雌雄とも 15 ppm（雄：2.3 16 

mg/kg 体重/日、雌：3.0 mg/kg 体重/日）であると考えられた。発がん性は認め17 

られなかった。（参照 2、12） 18 

 19 
表 29 2 年間発がん性試験（マウス）で認められた毒性所見 20 

投与群 雄 雌 
150 ppm ・赤血球 ChE 活性阻害（20%以上） ・赤血球 ChE 活性阻害（20%以上）

                                            
7 体重比重量を比重量という（以下同じ。）。 
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50 ppm 以上 ・副腎絶対及び比重量増加 ・副腎絶対及び比重量増加 
15 ppm 毒性所見なし 毒性所見なし 

 1 
１２．生殖発生毒性試験 2 

（１）2世代繁殖試験（ラット） 3 

SD ラット（P 世代：一群雌雄 32 匹、F1世代：一群雌雄各 28 匹）を用いた混4 
餌（0、10、50 及び 400 ppm：平均検体摂取量は表 30 参照）投与による 2 世代5 

繁殖試験が実施された。 6 

 7 
表 30 2 世代繁殖試験（ラット）の平均検体摂取量 8 

投与群（ppm） 10 50 400 

平均検体摂取量 
（mg/kg 体重/日） 

P 世代 
雄 0.7 3.6 29.4 
雌 0.8 3.9 32.8 

F1世代 
雄 0.8 4.0 33.6 
雌 0.9 4.3 36.7 

 9 
各投与群で認められた毒性所見は表 31 に示されている。 10 

本試験において、親動物では 50 ppm 以上投与群の雌雄で赤血球 ChE 活性阻11 

害（20%以上）が認められ、児動物では 400 ppm 投与群で、生後 4 日の調整前12 

における累積死亡率増加及び体重低値が認められたので、無毒性量は親動物の雌13 

雄で 10 ppm（P 雄：0.7 mg/kg 体重/日、P 雌：0.8 mg/kg 体重/日、F1雄：0.8 mg/kg14 
体重/日、F1雌：0.9 mg/kg 体重/日）、児動物で 50 ppm（P 雄：3.6 mg/kg 体重15 

/日、P 雌：3.9 mg/kg 体重/日、F1雄：4.0 mg/kg 体重/日、F1雌：4.3 mg/kg 体16 

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 2、17 

12） 18 

 19 
表 31 2 世代繁殖試験（ラット）で認められた毒性所見 20 

投与群 
親：P、児：F1 親：F1、児：F2 

雄 雌 雄 雌 

親

動

物 

400 ppm  ・体重増加抑制 ・体重増加抑制 ・体重増加抑制 
50 ppm 
以上 

・赤血球 ChE 活 
性阻害（20%以

上） 

・赤血球 ChE 活

性阻害（20%以

上） 

・赤血球 ChE 活 
性阻害（20%以 
上） 

・赤血球 ChE 活

性阻害（20%以

上） 
10 ppm 毒性所見なし 毒性所見なし 毒性所見なし 毒性所見なし 

児

動

物 

400 ppm ・全同腹児死亡増加§ 
・生後 4 日の調整前における 
累積死亡率増加及び低体重 

・全同腹児死亡増加§ 
・生後 4 日の調整前における 
累積死亡率増加§及び低体重 

50 ppm 
以下 

毒性所見なし 毒性所見なし 

§：統計学的有意差はないが、毒性影響と判断した。 21 
 22 
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（２）3世代繁殖試験（ラット）＜参考資料8＞ 1 
ラット（系統不明、一群雄 10 匹、雌 20 匹）を用いた混餌（0、25 及び 50 ppm：2 

平均検体摂取量（計算値9）は表 32 参照）投与による 3 世代繁殖試験が実施され3 

た。 4 

 5 
表 32 3 世代繁殖試験（ラット）の平均検体摂取量 6 

投与群（ppm） 25 50 
平均検体摂取量 

（mg/kg 体重/日） 
雌雄 1.25 2.5 

 7 
F2世代において、実験室内で発生した感染症のため対照群を含む全群で親動物8 

の死亡数が増加し、出産率が著しく低下した。生存動物の全例に肺の病変が認め9 

られた。（参照 2、12） 10 

 11 
（３）発生毒性試験（ラット） 12 

Wistar ラット（一群雌 25 匹）の妊娠 6～15 日に強制経口（原体：0、2、1013 

及び 20 mg/kg 体重/日、溶媒：4%CMC 水溶液）投与して、発生毒性試験が実施14 
された。 15 

本試験において、母動物では 20 mg/kg 体重/日投与群で連続咀嚼行動、音に対16 

する過敏症、立毛、難呼吸、投与期間前半での体重増加抑制及び摂餌量減少が、17 

胎児では20 mg/kg体重/日投与群で着床後胚死亡率増加及び同腹児数減少が認め18 

られたので、無毒性量は母動物及び胎児で 10 mg/kg 体重/日と考えられた。催奇19 

形性は認められなかった。（参照 2、12） 20 

 21 
（４）発生毒性試験（ウサギ）①＜参考資料10＞ 22 

ウサギ（系統不明、一群雌 25 匹）の妊娠 6～16 日に強制経口（原体：0、2、23 

6 及び 18 mg/kg 体重/日）投与して、発生毒性試験が実施された。 24 

本試験において、いずれの投与群でも母動物及び胎児に検体投与の影響は認め25 

られなかった。（参照 2、12） 26 

 27 
（５）発生毒性試験（ウサギ）② 28 

チンチラ種ウサギ（一群雌 16 匹）の妊娠 6～18 日に強制経口（原体：0、1、29 

10 及び 20 mg/kg 体重/日、溶媒：4%CMC 水溶液）投与して、発生毒性試験が30 

実施された。 31 

母動物では、20 mg/kg 体重/日投与群で呼吸困難、伸張性痙攣、痙攣、虚脱状32 

                                            
8 本試験は設定用量が低く、また試験途中で感染症が発生しているため参考資料とした。 
9 文献に基づく平均値から求めた検体摂取量（以下同じ。）（参照 10） 
10 本試験は、母動物に関するデータ（体重及び摂餌量等）が不足しているため参考資料とした。 
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態、腹部痙攣及び体重減少が認められた。胎児では、20 mg/kg 体重/日投与群で1 
指骨の不完全骨化が認められた。10 mg/kg 体重/日以上投与群の胎児で着床後胚2 

死亡率が有意に増加（10 mg/kg 体重/日：13.0%、20 mg/kg 体重/日 15.6%）し3 

たが、背景データ（0.7～16.4%）の範囲内であり、検体投与の影響ではないと考4 

えられた。 5 

本試験において、母動物では 20 mg/kg 体重/日投与群で呼吸困難等が、胎児で6 
は 20mg/kg 体重/日投与群で指骨の不完全骨化が認められたので、無毒性量は母7 

動物及び胎児とも 10 mg/kg 体重/日であると考えられた。催奇形性は認められな8 

かった。（参照 2、12） 9 

 10 
（６）発生毒性試験（ニワトリ）＜参考資料11＞ 11 

白色レグホン種鶏の受精卵（一群 30 個）の 3 日齢の卵黄内にホサロン原体（0、12 
0.2、0.6 及び 1.8 mg/卵、溶媒：DMSO）を 1 回注入して、発生毒性試験が実施13 

された。 14 

投与後 18 日間の肉眼観察の結果、生存胎児数、死亡率、胎児体重及び発育状15 

態において投与群と対照群との間に差は認められず、いずれの投与群にも鶏胎児16 

に異常は観察されなかった。（参照 2、12） 17 

 18 
１３．遺伝毒性試験 19 

ホサロ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、チャイニー20 

ズハムスター卵巣細胞を用いた染色体異常試験及び遺伝子突然変異試験、ラット肝21 

細胞を用いた UDS 試験及びマウスを用いた小核試験及び優性致死試験が実施され22 

た。結果は表 33 に示されている。 23 

細菌を用いた復帰突然変異試験の一つの試験において、500 g/プレート以上の24 
代謝活性化系非存在下でTA100、TA98及びWP2hcr株に変異原性が認められたが、25 

代謝活性化系存在下では変異原性は認められず、さらに同じ細菌を用いた復帰突然26 

変異試験が 2 試験追加されているが、結果は代謝活性化系の有無にかかわらず全て27 

陰性であった。また、UDS 試験において沈殿の認められる最高濃度処理により僅28 

かに不定期 DNA 合成細胞の増加が認められたが、枯草菌を用いた DNA 修復試験29 

で陰性、哺乳類培養細胞を用いた遺伝子突然変異試験でも陰性であった。また、マ30 
ウスの骨髄細胞を用いた in vivo 小核試験及び優性致死試験においては陰性であっ31 

たことを総合的に判断すると、ホサロン原体には生体において問題となる遺伝毒性32 

はないものと考えられた。（参照 2、12） 33 

 34 

35 

                                            
11 哺乳動物の試験ではないため、参考資料とした。 
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 1 
表 33 遺伝毒性試験概要（原体） 2 

試験 対象 処理濃度・投与量 結果 

in 
vitro 

DNA 
修復試験

（Rec-Assay） 

Bacillus subtilis 
（H-17 株、M-45 株） 

20~2,000 g/ﾃﾞｨｽｸ 
陰性 

復帰突然 
変異試験 

Salmonella typhimurium 
（TA98､TA100､TA1535､ 

TA1537、TA1538 株） 
Escherichia coli 
（WP2 hcr 株） 

50~10,000 g/ﾌﾟﾚｰﾄ（+/-S9） 

-S9 で

陽性 

S. typhimurium 
（TA98､TA100､TA1535､ 

TA1537、TA1538 株） 
E. coli 
（WP2uvrA 株） 

10~1,000 g/ﾌﾟﾚｰﾄ（+/-S9） 

陰性 

S. typhimurium 
（TA98､TA100､TA1535､ 

TA1537、TA1538 株） 

250~10,000 g/ﾌﾟﾚｰﾄ（+/-S9） 
 陰性 

染色体 
異常試験 

チャイニーズハムスター 
卵巣細胞（CHO） 

4~75 g/mL（+/-S9） 
陰性 

チャイニーズハムスター 
卵巣細胞 

①50~200 g/mL（-S9） 
②150~300g/mL（+S9） 

 
陰性 

遺伝子突然 
変異試験 

チャイニーズハムスター 
卵巣細胞（CHO-K1） 
（Hgprt 遺伝子座） 

3.1~50 g/mL（+/-S9） 
 陰性 

UDS 試験 ラット肝細胞 0.503~25.2 g/mL 陽性 

in 
vivo 

小核試験 
ICR マウス（骨髄細胞） 
（一群雌雄各 4 匹） 

0、10、20、40 mg/kg 体重/日 
（2 日間強制経口投与） 

陰性 

優性致死 
試験 

ICR マウス 
（一群雄 10 匹、雌 160 匹）

0、10、30、75 mg/kg 体重 
（単回強制経口投与） 

陰性 

+/-S9：代謝活性化系存在下及び非存在下 3 
 4 

5 
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 1 
土壌由来の分解物[5]及び原体混在物[23]の細菌を用いた復帰突然変異試験が実2 

施された。試験結果は表 34 に示されている。分解物[5]は、代謝活性化系存在下で3 

陽性であった。（参照 2、12） 4 

 5 
表 34 遺伝毒性試験概要（分解物及び原体混在物）  6 

試験物質 試験 対象 処理濃度・投与量 結果

分解物 
[5] 復帰突然 

変異試験 

S. typhimurium 
（TA98､TA100､TA1535､

TA1537、T1538 株） 

①75~750 g/ﾌﾟﾚｰﾄ（+/-S9） 
②10~100 g/ﾌﾟﾚｰﾄ（-S9） 
  25~125 g/ﾌﾟﾚｰﾄ（+S9） 

+S9 で

陽性

原体混在物

[23] 

5~500 g/ﾌﾟﾚｰﾄ（+/-S9） 
陰性

+/-S9：代謝活性化系存在下及び非存在下 7 
 8 

 9 
10 
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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「ホサロン」の食品健康影響評価を実施した。 2 
14C で標識したホサロンのラットを用いた動物体内運命試験の結果、経口投与さ3 

れたホサロンの投与後 24 時間における体内吸収率は少なくとも 61.9%と推定され4 

た。臓器及び組織中へ蓄積性はみられず、主に尿中に排泄された。尿中ではホサロ5 

ン、代謝物[17]及び[18]が、糞中ではホサロン及び代謝物[16]が検出された。 6 
乳牛を用いた動物体内運命試験の結果、尿中ではホサロン、代謝物[2]、[3]及び[4]7 

が、乳汁中では[3]及び[4]が認められた。 8 
14C で標識したホサロンの植物体内運命試験の結果、各試料中残留放射能の主要9 

成分はホサロンであった。代謝物として[2]、[4]、[10]、[11]、[20]等が認められた。10 

ソルガム（茎葉）において[11]が 16.7%TRR 認められたが、可食部で 10%TRR を11 

超えて検出された代謝物は認められなかった。 12 
野菜、果実及び茶等を用いた作物残留試験の結果、可食部におけるホサロンの最13 

大残留値は茶（荒茶）の 9.41 mg/kg であった。 14 

各種毒性試験結果から、ホサロン投与による影響として、主に ChE 活性阻害が15 

認められた。発がん性、繁殖能に対する影響、催奇形性及び生体において問題とな16 

る遺伝毒性は認められなかった。 17 

各種試験結果から、農産物中の暴露評価対象物質をホサロン（親化合物のみ）と18 
設定した。 19 

各評価機関の評価結果及び各試験における無毒性量等は表 35 に示されている。 20 

ラットでは 90 日間亜急性神経毒性試験の雌雄で無毒性量が設定できなかったが、21 

より長期の 2 年間慢性毒性/発がん性併合試験で無毒性量が得られていることから、22 

ラットについての無毒性量は得られていると考えられた。イヌを用いた 2 年間慢性23 

毒性試験では雄の無毒性量が設定できなかったが、雄の最小毒性量で認められた毒24 
性所見は軽度の赤血球 ChE 活性阻害のみであり、無毒性量は雌の無毒性量の近傍25 

であると考えられた。吉田専門委員、上路専門委員のコメントを踏まえ修正また、26 

イヌを用いた 1 年間慢性毒性試験及び 6 か月間慢性毒性試験では、2 年間慢性毒性27 

試験の雌の無毒性量よりも低い無毒性量が得られていることから、イヌについての28 

無毒性量は得られていると考えられた。ラットを用いた亜急性毒性試験は 8 週間の29 

試験しか実施されていないが、より長期の 2 年間慢性毒性/発がん性併合試験の結30 
果を総合的に検討し、追加の安全係数は不要であると判断した。 31 

【吉田専門委員より】 
（網掛け部分について）この試験は用量設定がもともと高かったために無毒性量が得られて

いない可能性が高いと思います。 
AChE 阻害は、有機リン剤の毒性として最も鋭敏な毒性指標であり、雄の LOAEL で認めら

れた AChE 阻害を軽度というのは他試験との整合性からも少し無理があると思います。むし

ろ、「本剤のイヌにおける AChE 阻害作用はより低い用量で実施されたその他試験で担保さ

れていることから」、というほうがよいのではないでしようか。 
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【上路専門委員コメント】 
ご指摘いただいた文章への変更に異存ありませんし、部会への差し戻しの必要はないと判断

いたします。 

 1 
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、2 

ラットを用いた 2 年間慢性毒性/発がん性併合試験の 0. 2 mg/kg 体重/日であったの3 

で、これを根拠として、安全係数 100 で除した 0.002 mg/kg 体重/日を ADI と設定4 
した。 5 

 6 
ADI 0.002 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） 0.2 mg/kg 体重/日 
（安全係数） 100 

 7 

 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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 1 
表 23 各評価機関の評価結果及び各試験における無毒性量等 2 

動物種 試験 
投与量 

(mg/kg 体重/日) 

無毒性量 (mg/kg 体重/日)1) 

JMPR 米国 
食品安全委員会 
農薬専門調査会 

参考 
（農薬抄録）

ラット 

8 週間 
亜急性 
毒性 
試験 

0、10、100/2,400 a、

300/4,800  b、600、1,200 
ppm 

雌雄：0.87 
 
 
雌雄：脳 ChE 活

性阻害 
 

 雄：0.87 
雌：0.93 
 
雌雄：赤血球

ChE 活性阻害

（20%以上） 

雄：0.87 
雌：0.93 
 
雌雄：脳 ChE
活性阻害 

 

 
雄：0、0.87、9.57/151、
29.8/249、51.3、104 
雌：0、0.93、11.5/62.3、
30.2/76.9、58.9、113 
 

 

90 日間 
亜急性 
神経毒性

試験 

0、50、150、600 ppm 雌雄：3.9 
 
 
雌雄：脳 ChE 活

性阻害 
 
 

雌雄：－ 
 
 
雄：脳 ChE 活性

阻害 
雌：血漿及び赤

血球 ChE 活性

阻害 
 

雌雄：－ 
 
 
雄：脳 ChE 活性

阻害（20%以上） 
雌：赤血球 ChE
活性阻害（20%
以上） 
 

雄：3.9 
雌：4.4 
 
雌雄：脳 ChE
活性阻害 
  

 
雄：0、3.9、11.5、45.9 
雌：0、4.4、12.6、56.0 

 
2 年間 

慢性毒性/ 
発がん性 
併合試験

① 

1~4週 
0、12.5、25、125 ppm 
5~104週 
0、25、50、250 ppm 

雌雄：2.5 
 
雌雄：脳 ChE 活

性阻害 
 
 
（発がん性は認

められない） 

  雌雄：2.5 
 
雌雄：赤血球

ChE 活性阻害

（20%以上） 
 
（発がん性は認

められない） 
 

雌雄：5 
 
雌雄：脳 ChE
活性阻害 
 
 
（発がん性は認

められない） 
 

 
雌雄：0、2.5、5、
25 

 

2 年間 
慢性毒性/ 
発がん性 
併合試験

② 

1~26週 
0、5、50、1,000 ppm 
27~104週 
0、5、50、500 ppm 

雌雄：1.8 
 
 
雌雄：脳 ChE 活

性阻害 
 
 
 

雌雄：0.2 
 
 
雌雄：血漿及び

赤血球 ChE 活

性阻害 
 
 
 
 
（発がん性は認

められない） 

雄：0.2 
雌：0.4 
 
雌雄：赤血球

ChE 活性阻害

（20%以上）等 
 
 
 
 
（発がん性は認

められない） 
 
 
 

雄：1.8 
雌：2.5 
 
雌雄：脳 ChE
活性阻害 
 
 
 
 
 
（発がん性は認

められな 

 

 
1~26 週 
雄：0、0.3、3.2、69 
雌：0、0.4、3.9、93 
27~104 週 
雄：0、0.2、1.8、20 
雌：0、0.4、2.5、31 
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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 米国 
食品安全委員会 
農薬専門調査会 

参考 
（農薬抄録）

 

2 世代 
繁殖試験 

0、10、50、400 ppm 雌雄：2.5 
 
哺育児発育遅

延、血漿及び赤

血球 ChE 活性

阻害 
 

親動物 
P 雄：－ 
P 雌：－ 
F1雄：－ 
F2雌：－ 
 
児動物 
P 雄：3.6 
P 雌：3.9 
F1雄：4.0 
F2雌：4.3 
 
親動物： 
血漿及び赤血球

ChE 活性阻害 
 
児動物：低体重

等  
  
（繁殖能に対す

る影響は認めら

れない） 

親動物 
P 雄：0.7 
P 雌：0.8 
F1雄：0.8 
F2雌：0.9 
 
児動物 
P 雄：3.6 
P 雌：3.9 
F1雄：4.0 
F2雌：4.3 
 
親動物： 
赤血球 ChE 活

性阻害（20％以

上） 
 
児動物：低体重

等 
 
（繁殖能に対す

る影響は認めら

れない） 
 

一般毒性、繁殖

毒性 
親動物 
雄：3.6 
雌：3.9 
 
児動物 
雄：4.0 
雌：4.3 
 
親動物： 
血漿及び赤血球

細胞 ChE 活性

阻害等 
 
児動物：低体重

 
 

 

 
P雄：0、0.7、3.6、29.4 
P雌：0、0.8、3.9、32.8 
F1雄：0、0.8、4.0、33.6 
F2雌：0、0.9、4.3、36.7 
 

 
発生毒性 

試験 

0、2、10、20  母動物：10 
胎児：10 
 
母体及び胎児毒

性 
 
 
 
 
（催奇形性は認

められない） 

母動物：8.6 
胎児：8.6 
 
母動物：臨床症

状、体重増加抑

制 
胎児：着床後胚

死亡率増加 
 

母動物：10 
胎児：10 
 
母動物：体重増

加抑制等 
 
胎児：着床後胚

死亡率増加等 
  
（催奇形性は認

められない） 
 

母動物：10 
胎児：10 
 
母動物：摂餌量

減少等 
 
胎児：着床後胚

死亡率増加等 
 
（催奇形性は認

められない） 

マウス 

2 年間 
発がん性 

試験 

0、15、50、150 ppm 雌雄：23 
 
 
雌雄：血漿及び

赤血球 ChE 活

性阻害  
 
 
（発がん性は認

められない） 

雌雄：－ 
 
 
（低用量、中間

用量で ChE 活

性が測定されな

かった） 
 
（発がん性は認

められない） 

雄：2.3 
雌：3.0 
 
雌雄：副腎絶対

及び比重量増加 
 
 
 
（発がん性は認

められない） 

雄：23 
雌：31 
 
雌雄：毒性所見

なし 
 
 
 
（発がん性は認

められない） 

 雄：0、2.3、8、23 
雌：0、3.0、11、31 
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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 米国 
食品安全委員会 
農薬専門調査会 

参考 
（農薬抄録）

ウサギ 

発生毒性 
試験 
② 

0、1、10、20 母動物：10 
胎児：10 
 
母体毒性 
 
 
 
 
（催奇形性は認

められない） 

母動物：10 
胎児：1 
 
母動物：呼吸困

難等 
胎児：着床後死

亡増加 
 

母動物：10 
胎児：10 
 
母動物：呼吸困

難等 
胎児：指骨の不

完全骨化 
 
（催奇形性は認

められない） 

母動物：10 
胎児：10 
 
母動物：呼吸困

難等 
胎児：胚吸収増

加等 
  
（催奇形性は認

められない） 
イヌ 

4 週間 
亜急性 
毒性試験 

0、12.5、25.0、37.5 
ppm 

  雄：0.81 
雌：1.06 
 
雌雄：毒性所見

なし 
 

雄：0.81 
雌：1.06 
 
雌雄：毒性所見

なし 

 雄：0、0.30、0.57、0.81 
雌：0、0.34、0.67、1.06 

 

6 か月間 
慢性 

毒性試験 

0、10、25 ppm   雄：0.23 
雌：0.67 
 
雄：赤血球 ChE
活性阻害（20%
以上） 
雌：毒性所見な

し 
 

雄：0.63 
雌：0.67 
 
雌雄：毒性所見

なし 

 雄：0、0.23、0.63 
雌：0、0.27、0.67 

 

1 年間 
慢性毒性 

試験 

0、5、25、300 ppm 雌雄：0.89 
 
 
雌雄：脳 ChE 活

性阻害 
 

雄：0.17 
雌：0.19 
 
雌雄：体重増加

抑制 

雄：0.89 
雌：0.97 
 
雌雄：赤血球

ChE 及び脳

ChE 活性阻害

（20%以上）  
 

雄：0.17 
雌：0.19 
 
雌雄：血漿 ChE
活性阻害 

 雄：0、0.17、0.89、11.2 
雌：0、0.19、0.97、11.5 

 

2 年間 
慢性毒性 

試験 

0、100、200、1,000 
ppm 

雌雄：5 
 
 
雌雄：脳 ChE 活

性阻害 
等 

 雄：－ 
雌：2 
 
雌雄：赤血球

ChE 活性阻害

（20%以上） 

雌雄：4.0 
 
 
雌雄：脳 ChE
活性阻害 
等 

 雌雄：0、2、4、20 

ADI（cRfD） 

NOAEL：1.8 
SF：100 
ADI：0.02 

NOAEL：0.2 
SF：100 
cRfD：0.002 

NOAEL：0.2 
SF：100 
ADI：0.002 

NOAEL：1.80.2
SF：100 
ADI：0.020.002
長野専門委員

のコメントを

踏まえ修正 
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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 米国 
食品安全委員会 
農薬専門調査会 

参考 
（農薬抄録）

ADI（cRfD）設定根拠資料 
ラット 2 年間慢

性毒性 /発がん

性併合試験② 

ラット 2 年間慢

性毒性 /発がん

性併合試験② 

ラット 2 年間慢

性毒性 /発がん

性併合試験② 

ラット 2 年間慢

性毒性 /発がん

性併合試験② 
ADI：一日摂取許容量 cRfD：慢性参照用量 UF：不確実係数 SF：安全係数 1 
NOAEL：無毒性量  LOAEL：最小影響量 －：無毒性量は設定できない /：記載なし 2 
1）無毒性量欄には、最小毒性量で認められた主な毒性所見等を記した。 3 
a：投与 6 週から投与量を 100 から 2,400 ppm に引き上げた。 4 
b：投与 6 週から投与量を 300 から 4,800 ppm に引き上げた。 5 

 6 
【長野専門委員より】 
参考（農薬抄録）の ADI の欄の「NOAEL：0.2、ADI：0.002」は、37 ページに記載されて

いる値に従えば「NOAEL：1.8、ADI：0.02」と思います。確認をお願いします。 
 
→ 修正しました。 

 7 
8 
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＜別紙 1：代謝物/分解物/原体混在物略称＞ 1 

記号 略称 化学名 

[2] 
phosalone-oxon 
Oxophosalone 
オキソホサロン 

S-6-クロロ-2,3-ジヒドロ-2-オキソ-1,3-ベンゾキサゾール-3-
イルメチルO,O-ジエチルホスホロジチオエート  
 

[3] AE F054014 
N-メルカプトメチル-6-クロロ-2,3-ジヒドロ-2- オキソ-1,3-
ベンゾキサゾール  

[4] 
RP18709 
クロロアミノフェノール 
アミノフェノール 

2-アミノ-5-クロロフェノール 
 

[5] 
RP18726 
フェノキサゾン 

7-クロロ-2-アミノ-3-オキソ-3H-フェノキサジン  
 

[6] RP5961 ジチオリン酸水素 O,O-ジエチル  

[7] RP18727 チオノリン酸水素 O,O-ジエチル  

[8] ジスルフィド ビス(O,O'-ジエチルチオホスホノ)ジスルフィド  

[9]  リン酸 

[10] 
グリコシド 
RP20650 

6-クロロ-2,3-ジヒドロ-2-オキソ-1,3-ベンゾキサゾール-3- 
イル-1-グルコピラノース  

[11] [10]のアグリコン 
6-クロロ-2,3-ジヒドロ-2-オキソ-1,3- ベンゾキサゾール  
 

[12] AE F0941954 
S-6-クロロ2,3-ジヒドロ-2-オキソベンゾキサゾール-3- 
イルメチル-O-エチルO-水素ホスホロジチオエート  

[13] 
M2 
AE0764269 

S-6-ヒドロキシ2,3-ジヒドロ-2-オキソベンゾキサゾール-3- 
イルメチル-O,O-ジエチルホスホロジチオエート  

[14] M4 
S-6-ヒドロキシ2,3-ジヒドロ-2-オキソベンゾキサゾール-3- 
イルメチル-O-エチル-S-エチルホスホロチオエート  

[15] M6 
S-6-ヒドロキシ2,3-ジヒドロ-2-オキソベンゾキサゾール-3- 
イルメチル-O,O-ジエチルホスホロチオエート  

[16] 
RP19914 
メチルスルフィド 

6-クロロ-2,3-ジヒドロ-3-メチルチオメチル-1,3-ベンゾキサ

ゾール  

[17] 
RP19889 
スルフォキシド 

6-クロロ-2,3-ジヒドロ-3-メチルスルフィニールメチル-1,3-
ベンゾキサゾール  

[18] 
RP19888 
スルフォン 

6-クロロ-2,3-ジヒドロ-3-メチルスルフォニールメチル-2- 
オキソ-1,3-ベンゾキサゾール  

[19] 
RP11690 
デスクロロホサロン 

S-2,3-ジヒドロ-2-オキソベンゾキサゾール-3-イルメチル

-O,O-ジエチルホスホロジチオエート  

[20] LS600174 2,3-ジヒドロ-2-オキソ-1,3-ベンゾキサゾール 

[21] [10]のサッカライド  

[22]  （原体混在物） 

[23]  （原体混在物） 

 2 
3 
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＜別紙 2：検査値等略称＞ 1 

略称 名称 

ai 有効成分量（active ingredient） 

Alb アルブミン 

ALT 
アラニンアミノトランスフェラーゼ 
［=グルタミン酸ピルビン酸トランスアミナーゼ（GPT）］ 

AST 
アスパラギン酸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）］ 

BUN 血液尿素窒素 

ChE コリンエステラーゼ 

Chol コレステロール 

Cmax 最高濃度 

DMSO ジメチルスルホキシド 

FOB 機能観察総合検査 

Glob グロブリン
Glu グルコース（血糖） 

LD50 半数致死量 

PAM プラリドキシム 

PHI 最終使用から収穫までの日数 

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 

TOCP リン酸トリ-o-クレジル 

TP 総蛋白質 

TRR 総残留放射能 

UDS 不定期 DNA 合成 

 2 

3 
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＜別紙 3：作物残留試験成績＞ 1 

作物名 

(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) 

ホサロン 

公的分析機関 社内分析機関 

最高値 平均値 最高値 平均値 

ばれいしょ 

 （露 地） 

（塊 茎） 

1979 年度 

350 1 
4 

5 

30 

30 

<0.01 

<0.01 

<0.01

<0.01

<0.005 

<0.005 

<0.005 

<0.005 

はくさい 

（露 地） 

（茎葉部） 

1979 年度 

560~840 1 

3 
7 

14 

0.11 

<0.01 

0.10 

<0.01 

0.116 

0.020 

0.116 

0.020 

5 
7 

14 

0.03 

0.01 

0.05 

0.03 

0.01 

0.04 

0.092 

0.022 

0.011 

0.092 

0.022 

0.011 

525 1 

3 
7 

14 

<0.01 

0.02 

<0.01 

0.02 

0.071 

0.097 

0.069 

0.096 

5 
7 

14 

0.06 

0.05 

0.06 

0.05 

0.028 

0.050 

0.027 

0.050 

きゃべつ 

（露 地） 

（葉球部） 

1980 年度 

567~865 1 

3 
3 

7 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

0.008 

0.003 

0.008 

0.003 

5 
3 

7 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

0.004 

<0.003 

0.004 

<0.003 

350~700 1 

3 
3 

7 

0.08 

<0.02 

0.08 

<0.02 

0.066 

0.023 

0.064 

0.022 

5 
3 

7 

0.02 

<0.02 

0.02 

<0.02 

0.005 

0.010 

0.004 

0.010 

きゅうり 

（施 設） 

（果 実） 

1988 年度 

875 

1 

2 

1 

3 

7 

0.42 

0.09 

0.03 

0.41 

0.09 

0.03 

0.37 

0.07 

0.03 

0.36 

0.07 

0.03 

1 

1 

3 

7 

0.80 

0.31 

0.02 

0.79 

0.30 

0.02 

0.75 

0.21 

0.02 

0.74 

0.21 

0.02 
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作物名 

(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) 

ホサロン 

公的分析機関 社内分析機関 

最高値 平均値 最高値 平均値 

すいか 

（施 設） 

（果 実） 

1988 年度 

875 

1 

2 

3 

7 

14 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.004 

<0.004 

<0.004 

<0.004 

<0.004 

<0.004 

1 

3 

7 

14 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.004 

<0.004 

<0.004 

<0.004 

<0.004 

<0.004 

メロン 

（露 地） 

（果 実） 

1977 年度 

525 

1 

2 

1 

3 

7 

14 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

1 

1 

3 

7 

14 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

なし 

（ほ場） 

（可食部） 

1989 年度 

2,190 1 

2 

45 

60 

0.302 

0.099 

0.286 

0.099 

0.094 

0.060 

0.093 

0.060 

1,750 1 
45 

60 

0.109 

0.034 

0.106 

0.033 

0.046 

0.012 

0.042 

0.012 

もも 

（無 袋） 

（果 皮） 

1982 年度 

1,400 

1 

2 

15 

30 

45 

9.00 

3.96 

1.20 

8.92 

3.93 

1.20 

12.5 

4.47 

3.50 

12.3 

4.47 

3.45 

1 

15 

30 

45 

5.56 

3.76 

1.03 

5.43 

3.62 

1.02 

7.60 

1.31 

6.20 

7.53 

1.28 

6.10 

もも 

（無 袋） 

（果 肉） 

1982 年度 

1,400 

1 

2 

15 

30 

45 

0.09 

0.02 

<0.01 

0.09 

0.02 

<0.01 

0.08 

0.03 

<0.01 

0.08 

0.03 

<0.01 

1 

15 

30 

45 

0.04 

0.02 

<0.01 

0.04 

0.02 

<0.01 

0.02 

0.01 

<0.01 

0.02 

0.01 

<0.01 
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作物名 

(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) 

ホサロン 

公的分析機関 社内分析機関 

最高値 平均値 最高値 平均値 

うめ 

（露 地） 

（果 実） 

1982 年度 

1,400 1 

2 

47 0.009 0.009 0.009 0.008 

2,100 1 45 0.287 0.284 0.202 0.196 

茶 

（露 地） 

（荒 茶） 

1972 年度 

700 

1 

1 

14 

21 
  

1.06 

0.26 

1.06 

0.26 

1 
14 

21 
  

0.34 

0.20 

0.30 

0.19 

茶 

（露 地） 

（浸出液） 

1972 年度 

1 

1 

14 

21 
  

0.09 

0.03 

0.08 

0.02 

1 
14 

21 
  

0.04 

0.02 

0.04 

0.02 

茶 

（露 地） 

（荒 茶） 

2008 年度 

1,400 

1 

1 

21 1.52 1.49 1.46 1.40 

1 
14 

21 

9.41 

0.50 

9.00 

0.50 

7.94 

0.44 

7.73 

0.43 

注）・全てのデータが定量限界未満の場合は定量限界値の平均に<を付して記載した。 1 
・試験には乳剤を用いた。 2 

 3 
4 
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