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残留農薬のリスク評価について
～野菜や果物をおいしく食べるため～

食品安全委員会ｉｎ群馬県
地域の指導者を対象としたフォーラム
～校長先生のための農薬の安全性についての学習会～

平成26年9月4日



農作物生産を脅かすもの
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農薬の登場

農作物の収穫

増大
経済の安定
飢えからの解放

作物の成育
などを阻害

農作物の収穫

減少
経済の損失
飢え

<=  農薬の登場

昆虫、寄生虫、
雑草、真菌（カビ）



過去に使用されたが、登録が失効した農薬（1）
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1) 有機塩素剤（DDTやBHC）
• 戦後、殺虫剤として用いられた。

• 安価、即効性であることから、大量に使用された。

【DDT】

土壌蓄積しやすい
土壌分解しにくい

環境中に蓄積
生体の脂肪組織
に蓄積しやすい

・肝毒性
・肝発がん性
・催奇形性

農作物を経由
してヒト摂取

農薬は危険？



過去に使用されたが、登録が失効した農薬（2）
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2) 2,4,5-T（2,4,5-トリクロロフェノキシ酢酸）
• ベトナム戦争で枯葉剤として使用された。

【2,3,7,8-テトラクロロジベンゾ-
1,4-ジオキシン(TCDD)】

・TCDDの影響で
奇形児が誘発

・その他、肝発がん性
も報告されている

枯葉剤製造

副産物として
生成される

【2,4,5-T】

枯葉剤

農薬は危険？



なぜこれらの農薬の登録は失効したのか？

★ FAO/WHO 残留農薬専門家会議（JMPR）等

①どのような毒性試験で評価されるのか？
②無毒性量（NOAEL）はどのように決定されるのか？
③一日摂取許容量（ADI）の設定はどのようにするのか？
④残留基準値（MRL）はどのように設定されるのか？

国際的な農薬の安全性評価手法の確立（1980年代）

１）農薬として効果があればよいとの認識が強かった。
２）ヒトに対する有害作用（毒性）の可能性を認識していなかった。
３）農薬の毒性を検出する試験法が未熟であった。
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農薬の一日摂取許容量/残留基準値の設定法
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被
験
農
薬

毒
性
試
験

デ
ー
タ

吸収・分布・代謝・排泄
（ADME）データ

無毒性量
（NOAEL）

一日摂取
許容量
（ADI）

最大残留
基準値
（MRL）

安全係数
（SF）

残留データ
など

①単回投与毒性試験
②反復投与毒性試験
③発生毒性試験
④生殖毒性試験
⑤遺伝毒性試験
⑥発がん性試験

×



無毒性量（NOAEL）：実験動物を用いた毒性試験において、何ら有害作
用が認められない最大の投与量

安全係数（SF）：動物データからヒトにおける影響を推定するための係数
（種差：1/10、個人差：1/10を乗じた1/100が通常の安全係数）

一日摂取許容量（ADI）：消費者がその農薬を含む食品を毎日摂取して
も危険のない最高含有濃度をヒト1日の摂取量に換算した数値

残留基準値（MRL）：農作物ごとに許容できる農薬の残留量
（適正使用基準に準じて散布された時の作物中に残留する農薬の実際
の分析値を基本とする）

（
1/10

種差 （
1/10

個体差
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・ 急性経口毒性
（ラット、マウス）

・ 急性経皮毒性
（ラット、ウサギ）

・ 急性吸入毒性（ラット）

・ 皮膚刺激性
（ウサギ、モルモット）

・ 眼刺激性
（ウサギ、モルモット）

・ 皮膚感作性
（モルモット）

・ 急性神経毒性（ラット）

（・ 急性遅発性神経毒性：ニ
ワトリ）

・ 21日間経皮毒性（ラット）

（・ 亜急性吸入毒性（90日間：ラット））

（・ 亜急性神経毒性（90日間：ラット））

（・ 28日間遅発性神経毒性：ニワトリ）

・ 亜急性毒性（90日間：ラット、マウス、イヌ）

・ 慢性毒性（1年間：ラット、マウス、イヌ）

・ 発がん性（1.5-2年間：ラット、マウス）

・ 繁殖毒性（ラット）

・ 発生毒性（催奇形性：ラット、ウサギ）

・ 遺伝毒性（変異原性）

・その他

・生体機能への影響

・動物体内運命試験

・植物体内運命試験

・土壌中運命試験
・水中運命試験

・農作物への残留性

・土壌への残留性

●急性毒性試験 ●中長期的な毒性試験 ●代謝試験

●環境中での影響

■残留試験

●一般薬理試験

・後作物への残留性

農薬登録申請時に提出が必要な毒性などの試験成績
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農薬専門調査会資料
（一つの農薬分）

農薬専門調査会会議風景

農薬登録申請時に提出が必要な毒性などの試験成績
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観察・検査
1. 体重、死亡率、摂餌・摂水量、臨床症状 2. 眼検査 3. 尿検査 4. 血液検査
5. 血液生化学検査 6. 臓器重量 7. 剖検 8. 病理組織学的検査

0日 1日 2日 28日~3か月
1~2年

・・・

毒性試験【②反復投与毒性試験】
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被験農薬
投与

 農薬を動物に所定の期間、繰り返し投与し有害作用の誘発を検査
短期：28日～3カ月、長期：1年～2年

投与

・・・

投与 （反復投与）

確実な毒性が発現される投与量

毒性が発現する最小投与量

無毒性量（NOAEL）

最小毒性量（LOAEL）

確実毒性量

肝硬変



妊娠中母動物への影響確認

胎仔への影響確認

被験農薬
投与

6日 主要な器官形成期

毒性試験【③発生毒性試験】
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 農薬が先天異常の原因になるか否かを検査

投与
・・・

投与 （1回/日 反復投与）

妊娠

0日

帝王切開

妊娠末期
21日15日

奇形発生率
の検査

無毒性量
（NOAEL）

一部は自然分娩させて出生児の成長や
機能発達についても調べる

・胎仔の骨格検査
（エタノール、アリザリン）

・胎仔の内臓検査（ブアン液）

観察・検査（生殖毒性に準ずる）

矮小児



親
（第1世代）

毒性試験【④生殖毒性試験】
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 二世代試験：生殖過程全般（交配、着床、器官形成、胎仔期、授乳期）に対する影響を検査

被験農薬
投与 投与

・・・
投与( 反復投与) 

（※）観察・検査

交配 妊娠 出産

単
世
代
生
殖

毒
性
試
験

0日 160日

・・・

離乳

投与 投与 投与( 反復投与) 

交配 妊娠 出産

二
世
代
生
殖
毒
性
試
験

0日
150日

病理検査

孫
（第3世代） 離乳 ・・・

無毒性量
（NOAEL）

親（第1世代）の生殖能
子（第2世代）と孫（第3世代）への影響
親（第1世代）と子（第2世代）の病理検査

子
（第2世代） （※）観察・検査

（※）観察・検査
1.一般状態 2.体重 3.妊娠
4.摂取量 5.出産 6.新生仔 7.剖検



毒性試験【⑤遺伝毒性*試験】
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 農薬が生体の遺伝子の構成成分のDNAを損傷し、突然変異や染色体
異常を誘発するか否かを検査

試験管内（in vitro）試験
・Ames試験

サルモネラ菌等を用いた野外株への突然変異を検出

・染色体異常試験
哺乳動物培養細胞を用いた染色体異常の検出

実験動物を用いた（in vivo）試験
・小核試験

哺乳動物の骨髄赤血球中の染色分体断片の検出

非遺伝毒性物質
他の毒性試験成績から、

1日摂取許容量（ADI）設定可能

（+）陽性

（−）陰性

遺伝毒性物質 開発を中止

総合的に評価

*遺伝子（DNA）や染色体に変化を与え、
細胞又は個体に悪影響をもたらす性質｡
子孫への悪影響のことではない。

主核

小核 赤芽球

突然変異の頻度を観察



毒性試験【⑥発がん性試験】
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 農薬を長期間投与し、体内に腫瘍を発生させる、又は発生を促進するか否かを検査

観察・検査
1.一般状態 2.体重 3.飼料摂取量（摂餌量） 4.飲水量
5.血液学的検査 6.剖検 7.病理組織学的検査 等

0日 1日 2日 1.5年～2年・・・

被験農薬
投与 投与

・・・

投与 （反復投与）

頻度・発生個数：
投与群** ＞ 無処置対照群

頻度・発生個数：
投与群 ≦ 無処置対照群* 発がん性なし

発がん性あり

一日摂取許容量（ADI）
設定可能

発現した
腫瘍についての
病理学的検査

*: ラットやマウスを2年間無処置で飼育しても種々の臓器・組織に種々の腫瘍が自然発生する。
**: 農薬に発がん性があると、自然発生腫瘍の数が投与群でさらに増加したり自然発生では見られない腫瘍が投与群に誘発される。

開発を中止遺伝毒性試験

（＋）陽性

（－）陰性



毒性試験成績からのADI設定法

15

90日間投与試験：

1年間投与試験：

世代生殖毒性試験：

催奇形性試験：

 ADIの設定：提出された毒性試験資料の中で最も低いNOAELに安全係数で除す

10mg/kg

1mg/kg

8mg/kg

5mg/kg

無毒性量
（NOAEL）

1mg/kg
最も低い ADI：

0.01mg/kg/day

遺伝毒性試験： 陰性

発がん性試験：

陽性

陰性

発がん性がある農薬になぜADIが設定される？

安全係数
種差：1/10

個人差：1/10
1/100



• 発がん物質には、
遺伝毒性発がん物質と非遺伝毒性発がん物質の
２種類がある。

• 遺伝毒性発がん物質の使用は許可されていない。
一方、非遺伝毒性発がん物質は使用が認められている。

発がん物質を含む食品も食べられている
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なぜ、発がん性がある化学物質が使用されている？



発がん性についての基本的考え方

17

遺
伝
毒
性
試
験

（+）陽性

（−）陰性

発
が
ん
性
試
験

発
が
ん
性
試
験

（+）陽性

（−）陰性

（+）陽性

（−）陰性

遺伝毒性発がん物質
genotoxic carcinogen

遺伝毒性非発がん物質
genotoxic non-carcinogen)

非遺伝毒性非発がん物質
non-genotoxic non-carcinogen)

非遺伝毒性発がん物質
non-genotoxic carcinogen

* 非遺伝毒性発がん物質であることを証明するメカニズム試験不可欠

*

実際には、遺伝毒性試験が陽性の場合、
開発中止となることが多い。

ADIの
設定

使用不可



遺伝毒性発がん物質
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■メカニズム

■安全性評価

体細胞
遺伝子
突然変異

腫瘍遺伝毒性発がん物質

農薬として
許可しない

発がん作用

？

規制

発がん作用の閾値*の
存在が明確でない

*閾値（いきち）：ある作用によって生体に反応がおこる場合、反応をおこすのに必要なその作用の最小投与濃度

食品中に
含まれては
いけない

核
DNA

×

DNAの損傷



非遺伝毒性発がん物質
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■メカニズム

非遺伝毒性発がん物質

自然発生の突然変異
（加齢等による）

一日摂取許容
量（ADI）設定

■安全性評価

規制

発がん作用

発がん作用の閾値の
存在が明確

食品中の暴露量を
危険濃度以下に

設定

腫瘍

持続性組織障害
細胞増殖促進作用 細胞分裂刺激

体細胞

修復

DNAを障害しない

腫瘍の成長
を促進



残留基準値（MRL）はどのように設定されるのか？

一日摂取量はどうやって決めるのか？
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 リスク評価：食品安全委員会

【農薬の残留基準値（MRL）設定手順】

農
薬

実験動物を用いた
種々の毒性実験

遺伝毒性： 陰性
発がん性： 陰性

無
毒
性
量

（NO
A

E
L

）

安
全
係
数

一
日
摂
取
許
容
量

（AD
I

）
設
定

 リスク管理：厚生労働省

残留基準値
（MRL）仮設定

一日摂取量*の算定
（幼少児、妊産婦、高齢者も）

ADI ＞ 一日摂取量
残留基準値
（MRL）の
最終設定

食品規格
（食品ごと）

MRLの
再設定

（1/100）

作物残留
試験成績

一
日
摂
取
許
容
量

（AD
I

）

ADI ＜ 一日摂取量

*一日摂取量：農薬の一日摂取量のこと



米からの農薬摂取量
（お米における農薬の残留基準値（MRL）（ppm）× 米の摂取量(g)）

りんごからの農薬摂取量（りんごのMRL × りんごの摂取量）

キャベツからの農薬摂取量（キャベツのMRL ×キャベツの摂取量）

みかんからの農薬摂取量（みかんのMRL × みかんの摂取量）

大根からの農薬摂取量（大根のMRL × 大根の摂取量）

農薬についてのADIと一日摂取量の関係
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農薬の摂取量

一日摂取許容量
（ADI）

残留基準値いっぱいに農薬が残留した食品を摂取した場合でも
一日許容摂取量を超えない

一日摂取量



A
D

I

N
O

A
E

L

摂取量

健
康
影
響

安全係数
（１／１００）

一日摂取許容量 無毒性量

中毒・
致死領域

大

大

残留農薬基準
（作物ごと）

農薬

ADIを超えないように
残留基準を定める

一
日
摂
取
量

検出限界値

残留分析値

無毒性量の
1万分の1から10万分の

1以下
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食品中に含まれる農薬における各規制値の関係



ご清聴ありがとうございました
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