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要 約 
 

25-ヒドロキシコレカルシフェロール（25(OH)D3）を有効成分とする飼料添加物につ

いて、食品健康影響評価を実施した。 
第 2 版の改訂に当たっては、本製剤の牛への適用に関する試験成績等が新たに提出さ

れた。 
25(OH)D3は、コレカルシフェロール （ビタミンD3）の代謝物であり、食品安全委員

会は、いずれの物質についても、対象外物質評価書「カルシフェロール及び 25-ヒドロ

キシコレカルシフェロール」において、「動物用医薬品及び飼料添加物として通常使用さ

れる限りにおいて、食品に残留することにより人の健康を損なうおそれのないことが明

らかである。」と評価している。 
また、食品安全委員会では「Saccharomyces cerevisiae ATC1562 株を利用して生産

された 25-ヒドロキシコレカルシフェロール」について、遺伝子組換え物質に関する評

価を実施し、当該飼料添加物を摂取した家畜に由来する畜産物の安全上の問題はないと

している。S. cerevisiae SC0639株由来の25(OH)D3を有効成分とする製剤については、

ATC1562 株由来と同等性が認められる高度精製飼料添加物としての届出が農林水産省

において受理され、国内での販売及び使用が認められている。 
添加上限量を牛に混餌投与した残留試験の結果、牛の組織及び乳中における

25(OH)D3の残留量はほぼ生理的濃度であった。  
対象動物を用いた安全性試験では、本製剤の添加上限量を混餌投与しても、安全性に

問題はないと考えた。 
本製剤に含まれる賦形物質等は、その使用状況及び既存の評価並びに本製剤の用法・

用量を考慮すると、本製剤の含有成分として摂取した場合の人への健康影響は無視でき

る程度と判断した。 
以上のことから、食品安全委員会肥料・飼料等専門調査会は、25-ヒドロキシコレカル

シフェロールを有効成分とする飼料添加物は、飼料添加物として適切に使用される限り

においては、食品に残留することにより人の健康に影響を与える可能性は無視できる程

度と考えた。 
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Ⅰ．評価対象飼料添加物の概要 
 
１．原体に関する情報 
（１）有効成分                            

①一般名 
25-ヒドロキシコレカルシフェロール（25-hydroxycholecalciferol、25(OH)D3） 
 
②化学名等 
IUPAC 
英名：(1S,3Z)-3-[(2E)-2-[(1R,3aS,7aR)-1-[(2R)-6-hydroxy-6-methylheptan-2-yl] 

-7a-methyl-2,3,3a,5,6,7-hexahydro-1H-inden-4-ylidene]ethylidene]-4- 
methylidenecyclohexan-1-ol 

CAS（19356-17-3） 
英名：(3β,5Z,7E)-9,10-Secocholesta-5,7,10(19)-trien-3,25-diol 
 
③分子式 

C27H44O2 
                       
④分子量 
 400.64  
 
⑤構造式 

  
 
 
 
 
 
 

25-ヒドロキシコレカルシフェロール  
（参照 1） 
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（２）原体製造方法 
5，7，24-コレスタトリエノール生産組換え体（Saccharomyces cerevisiae ATC1562

株又は SC0639 株（いずれも遺伝子組換え体））を好気的に培養後、培養液を加熱処理

し、5，7，24-コレスタトリエノールを分離し、紫外線照射の化学的処理により製造す

る。(参照 2、3) 
 
（３）原体混在物 

原体は、成分規格（25(OH)D3（C27H44O2・H2O）を 94.0%以上含む）が設定されて

いる。25(OH)D3のほか、製造過程で生じるステロール類（25-ヒドロキシイソタキステ

ロール、25-ヒドロキシイソビタミン D3、25-ヒドロキシタキステロール、25-ヒドロキ

シ-5,6 トランスビタミンD3、25-ヒドロキシプロビタミンD3、プレ-25-ヒドロキシコレ

カルシフェロール）等が最大 6%含まれる。（参照 4） 
HPLC 法による分析の結果、25(OH)D3の含量は 97％以上であった。（参照 5、6） 
 

２．製剤に関する情報 
本製剤は、原体に植物油、デンプン、デキストリン、エトキシキン又はジブチルヒド

ロキシトルエン（BHT）、アスコルビン酸ナトリウムを添加して製造する。また、原体

の製造工程において、加工助剤としてエリスロシン（別名 食用赤色 3 号）が用いられ

る。(参照 2 、7)  
また、成分規格（定量するとき表示量の 90～120％に相当する 25(OH)D3（C27H44O2・

H2O）を含む。）が設定されている。（参照 4） 
 

３．用途 
飼料添加物（飼料の栄養成分その他の有効成分の補給） 
 

４．対象飼料及び添加量 
本製剤の牛飼料への添加上限量は 100 mg/トン飼料以下（1.7 μg/kg 体重/日相当）で

ある。（参照 3）なお、既に国内で飼料添加物として指定されている豚及び鶏での添加量

は、各々50 mg 及び 80 mg/トン飼料以下と規定されている。（参照 8） 
 

５．使用目的及び使用状況等 
食品から摂取あるいは紫外線ばく露により主として皮膚で合成されたコレカルシフ

ェロール（ビタミンD3）は、肝臓中で水酸化され 25(OH)D3となる。25(OH)D3は、腎

臓で１α,25-ジヒドロキシコレカルシフェロール（1α,25(OH)2D3）に代謝され、カルシ

ウムの吸収・維持や骨形成に関わる生理活性を持つ物質である。（別添） 
25(OH)D3はビタミン D3 に比べ、消化管で容易に吸収され、肝臓中の酵素活性に左

右されず、摂取後効率的に血清 25(OH)D3濃度の増加・維持をもたらすことから、国内

では、飼料の栄養成分その他の有効成分の補給を目的とし、鶏及び豚を対象とする飼料

添加物として指定されている。海外では、米国、EU、アジア・オセアニア地域におい

て飼料添加物として使用が認められている（表 1）。（参照 9~12） 



 

8 

今般、DSM 株式会社から農林水産省へ、本製剤の牛用飼料への適用拡大が要望され

たことに伴い、飼料の安全性の確保及び品質の改善に関する法律（昭和 28 年法律第 35
号）第 3 条第 1 項の規定に基づき、当該飼料添加物を含む飼料に係る飼料一般の成分規

格及び製造方法の基準を改正（適用拡大：牛、添加上限量：牛用飼料１トン当たり 100 
mg（1.7 µg/kg 体重/日相当））することに関し、食品安全基本法（平成 15 年法律第 48
号）第 24 条第 1 項第 5 号に基づき、農林水産省から食品健康影響評価が要請された。 

 
表 1 諸外国における飼料添加物としての使用状況 

地域 動物 添加量 (μg/kg 飼料) 許可年 
EU 肉用鶏 100 2006 

採卵鶏 80 
豚 50 2009 

米国 肉用鶏 69 2009 
牛 50 2018 

 
Ⅱ． 安全性に係る知見 
今般、本製剤の牛用飼料への適用に関する試験成績等が新たに提出されたことに伴い、

動物用医薬品・飼料添加物・対象外物質 評価書「カルシフェロール及び 25-ヒドロキシコ

レカルシフェロール」（2014）を改訂した。 
25(OH)D3に関連する物質略称及び検査値等略称を別紙に示した。 
 

１． 原体及び賦形物質に関する情報 
（１）原体に関する知見 

①原体の有効成分 
本製剤の原体の有効成分である 25(OH)D3 は、食品安全委員会により実施された 

食品健康影響評価（対象外物質 評価書「カルシフェロール及び 25-ヒドロキシコレカ

ルシフェロール」）において、「動物用医薬品及び飼料添加物として通常使用される限

りにおいて、食品に残留することにより人の健康を損なうおそれのないことが明らか

である。」と評価されている。（別添） 
 
原体の製造に使用する S. cerevisiae ATC1562 株は、遺伝子組換え技術を利用して

開発された株であり、食品安全委員会は、「「ATC1562 株を利用して生産された 25-ヒ
ドロキシコレカルシフェロール」は、「遺伝子組換え飼料及び飼料添加物の安全性評価

の考え方」（平成 16 年 5 月 6 日食品安全委員会決定）に基づき、「遺伝子組換え微生

物を利用して製造された添加物の安全性評価基準」（平成 16 年 3 月 25 日食品安全委

員会決定）の附則「遺伝子組換え微生物を利用して製造された添加物のうち、アミノ

酸等の最終産物が高度に精製された非タンパク質性添加物の安全性評価の考え方」（平

成 17 年 4 月 28 日食品安全委員会決定）に準じて評価した結果、当該飼料添加物を摂

取した家畜に由来する畜産物の安全上の問題はない」と評価した。（参照 13） 
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また S. cerevisiae ATC1562 株由来の本製剤は、「高度精製品として安全性が確認さ

れた飼料添加物」として、令和元年 11 月 20 日に農林水産省から指定を受けている。 
S. cerevisiae SC0639 株由来の本製剤については、高度精製飼料添加物として届出

がなされ、農林水産省は、ATC1562 株由来のものと同等性が認められるとして受理し、

国内での販売及び使用が認められている。（参照 14、15） 
 
②原体混在物 

原体には、25(OH)D3のほか、培養、化学修飾及び精製過程で生じるステロール類等

が最大 6%含まれる。これらのステロール類は、コレカルシフェロールの前駆体又は熱

異性化体の 25 位に水酸基が付加されたものであり、家畜は飼料用酵母等からこれら

のステロール類を摂取していると考えられる。想定される家畜への本製剤添加量を踏

まえると、本製剤に含まれるこれらの非有効成分を家畜が摂取する量はわずかである。

（参照 13） 

 

（２）賦形物質に関する知見及び安全性 
本製剤は、（１）の原体に植物油、デンプン、デキストリン、エトキシキン又はBHT、

アスコルビン酸ナトリウムを添加して製造する。また、原体の製造工程において、加工

助剤としてエリスロシンが用いられる。(参照 2、7)  
このうち、植物油、デンプン、デキストリンについては、食品安全委員会は、飼料添

加物の賦形物質及び希釈物質に使用される物質として、人の健康に影響を及ぼす悪影響

の内容及び程度が明らかであると評価している。（参照 16） 
また、食品安全委員会は、エトキシキンの ADI が 0.0083 mg/kg 体重/日、BHT の

ADI が 0.25 mg/kg 体重/日と評価した。（参照 17、18） 
アスコルビン酸ナトリウム及びエリスロシンについては、我が国では指定添加物とし

て指定されており、L-アスコルビン酸ナトリウムについては、食品安全委員会が、飼料

添加物として適切に使用される限りにおいては、食品を介して、人の健康に影響を与え

る可能性は無視できると評価している。（参照 19、20） 
  
以上のことから、本製剤に含まれている成分、賦形物質等は、既存の評価並びに家畜へ

の使用状況及び用法・用量を考慮すると、本製剤の含有成分として食品を介して摂取した

場合における人への健康影響は無視できる程度と考えた。 
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２．残留試験 
（１）残留試験（牛） 
① 牛（30 日間混餌投与） 

牛（泌乳牛、5 頭/群）に 25(OH)D3（本製剤）を 30 日間混餌投与（0、0.83 (添加上

限量の 0.5 倍)、1.7 (添加上限量)、3.3 (添加上限量の 1.9 倍)、6.7 (同 3.9 倍) μg/kg 体重

/日）し、残留量を測定した。採材は、乳は投与後２週毎、血清及び血漿は同 10 日毎に

実施した。 
血漿及び乳中平均濃度は用量依存性に増加し、最高添加量投与群では対照群（血漿：

32.0±14.92 µg/L、乳中：0.1638±0.02607 µg/kg）の各々約 7.8 倍（251.5±14.96 µg 
/L）、3.2 倍（0.5229±0.02548 µg/kg）であった。乳中濃度は添加上限量投与群では約

0.25 μg/kg であり、既存の報告における濃度 1の範囲内であった。（別添、参照 3、21、
22） 

 
② 牛（90 日間混餌投与） 

牛（ホルスタイン種）に 25(OH)D3（本製剤）を 90 日間混餌投与（1.7 (添加上限量)、
5.1 (同 3 倍)、8.5 (同 5 倍) μg/kg 体重/日）し、各用量及び各検査時点での血清中濃度及

び投与終了時の各臓器、組織における残留量を測定した。 
結果を表 2 に示した。 
25(OH)D3の血清中濃度は、添加上限量の 3 倍までは用量依存性に増加した。添加上

限量投与群では、腎臓での濃度（約 23.1 μg/kg）が測定した臓器・組織中では最大で、

筋肉中濃度は約 5.68 μg/kg で既存の報告における濃度 1の範囲内であった。 
なお、本試験の全投与群では、体重、摂餌量、血液及び血清生化学的検査（コレステ

ロール除く。）、臓器重量（副腎重量、体重に対する肝臓重量の比率、脾臓重量及び体重

に対する重量比は除く。）については、対照群との間に統計学的有意差は認められなか

った。また、全投与群の一部の牛で鼓脹症があったが、食餌性又は細菌感染によるもの

であり、本製剤投与によるものではないとされた。（参照 3、22、23、24） 
  

                                            
1 25(OH)D3は肉牛及び乳牛の肝臓、筋肉、腎臓などの組織中に 0.2～23.3 μg/kg、乳中に 0.075～0.500 μg/L
の濃度が常在成分として検出されると報告されている（参照 22） 
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表 2 血清、組織中の 25(OH)D3及び 1α,25(OH)2D3濃度 

測定日 対照群 
投与量（μg/kg体重/日） 

1.7  
（添加上限量） 

5.1 
（同3倍） 

8.5 
（同5倍） 

血清中25(OH)D3濃度（ng/mL） 
1日目  29.68±8.08  26.80±7.52  28.90±9.17  27.13±6.88  
29日目  50.58±11.36a  116.37±20.88b  267.74±42.9c  309.13±35.67d  
60日目  59.31±12.42a  166.28±24.99b  330.55±55.45c  331.69±42.80c  
90日目  70.59±18.85a  202.51±26.77b  361.49±70.15c  398.95±50.24c  

血清中1α,25(OH)2D3濃度（pg/mL） 
1日目  83.65±29.26  92.91±25.01  101.74±48.75  88.16±16.36  
29日目  136.32±35.39a  178.47±48.21b  210.0±0.00b  206.59±10.78b  
60日目  92.94±26.27a  151.02±52.97b  202.96±19.91c  210.0±0.00c  
90日目  未実施  未実施  未実施  未実施  

組織中25(OH)D3濃度（µｇ/kg 試験終了時） 
脂肪  4.06±1.23a  13.24±7.34ab  20.66±7.63bc  23.83±13.13c  
腎臓 7.15±2.39a  23.12±6.49b  43.98±15.31c  39.72±8.32c  
肝臓 4.53±0.95a  14.51±1.90b   

27.41±2.67c  
31.21±5.14c  

筋肉  1.82±0.50a  5.68±1.14b  10.75±2.10c  12.28±2.70c  
abcd：異符号間に有意差あり（p＜0.05） 

 
（２）残留試験（豚） 
① 豚（42 日間混餌投与） 

豚（交雑種、6 週齢、雌雄各 6 頭/群）にビタミンD3又は 25(OH)D3（本製剤）を 42
日間混餌投与（50、250 又は 500ppm（2.2～3.3、11.0～16.7 又は 22.0～33.3 μg/kg 体

重/日）、ビタミンD3は 50ppm のみ）し、最終投与直後の組織中 25(OH)D3濃度を測定

した。 
結果を表 3 に示した。（参照 2、25） 
 

表 3 豚にビタミン D3又は 25(OH)D3 を 42 日間混餌投与後の組織中 25(OH)D3濃度

（ng/g） 

試料 
投与量（ppm） 

ビタミンD3 25(OH)D3 
50 50 250 500 

筋肉 <LOQ 6.00±1.15 20.38±7.57 26.86±7.81 
肝臓 <LOQ 19.3±4.2 49.8±16.1 87.2±19.5 
皮膚 25.1±4.0 30.0±9.1 88.2±34.6 151.5±56.6 

LOQ：筋肉 5 ng/g、肝臓 10 ng/g、皮膚 20 ng/g 
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② 豚（86 日間混餌投与） 
豚（交雑種(WL)、28 日齢、20 頭/群）にビタミンD3又は 25(OH)D3（本製剤）を 86

日間混餌投与（50ppm（2.2～3.3 μg/kg 体重/日））し、最終投与直後の組織中 25(OH)D3

濃度を測定した。結果を表 4 に示した。（参照 26） 
 

表 4 豚にビタミン D3 又は 25(OH)D3 を 86 日間混餌投与（50ppm）後の組織中

25(OH)D3濃度（ng/g） 
試料 ビタミンD3 25(OH)D3 
筋肉 <LOQ 5.7±0.4 
肝臓 <LOQ 12.3±1.5 
腎臓 <LOQ 13.6±1.4 
脾臓 <LOQ <LOQ 

腹部脂肪 <LOQ <LOQ 
皮下脂肪 <LOQ <LOQ 
皮膚 38.1±12.9 23.8±3.1 

LOQ：筋肉 5 ng/g、肝臓・腎臓・脾臓 10 ng/g、脂肪・皮膚 20 ng/g 

 
（３）残留試験（鶏） 

①採卵鶏（224 日間混餌投与） 
鶏（採卵鶏（デカルブ）、24 週齢、10 羽/群×9 反復/群）に、ビタミンD3又は 25(OH)D3

（本製剤）を 224 日間混餌投与（ビタミン D3：69ppm（3.8～4.2 μg/kg 体重/日）、

25(OH)D3：41.25、82.5、412.5 又は 825.0ppm（2.3～2.5、4.6～5.0、23～25 又は 46
～50 μg/kg 体重/日））し、最終投与後の組織及び卵中 25(OH)D3濃度を測定した。 
結果を表 5 に示した。（参照 27） 

 
表 5 鶏にビタミン D3又は 25(OH)D3 を 224 日間混餌投与後の組織中 25(OH)D3 濃

度（ng/g） 

試料 
投与群（ppm） 

ビタミンD3 25(OH)D3 
69  41.25  82.5  412.5  825.0  

卵 10.5±3.0 11.9±6.7 13.2±7.0 24.2±7.9 46.9±9.5 
肝臓 7.6±0.9 7.5±1.9 9.2±2.0 25.6±6.0 46.5±18.5 

筋肉（胸

部） 2.5±0.8 － 3.4±1.0 8.2±5.2 － 

筋肉（大

腿） 3.7±0.7 － 4.6±0.7 14.5±5.9 － 

皮膚＋脂肪 10.7±1.9 － 13.5±2.2 44.6±6.2 － 
－：測定せず     
LOQ：不明 
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②鶏（4 週間混餌投与） 
鶏（採卵鶏、20 週齢、9 羽/群）にビタミンD3（69 μg/kg 飼料（対照群）)又は 25(OH)D3 

（本製剤）を 4 週間混餌投与 （41 (添加上限量 0.5 倍量)、82 (添加上限量相当)、413 
(同 5 倍量)、825 (同 10 倍量) μg/kg 飼料）する残留試験が実施された。採卵は 56 日で

実施した。 
結果を表 6 に示した。 
卵中 25(OH)D3濃度は、投与量が同程度（添加上限量 0.5 倍及び 1 倍量）のビタミン

D3投与群との間に差はみられなかった。高用量添加投与の 2 群（5 及び 10 倍量）では、

卵中濃度はそれぞれ約 2 及び 4 倍に増加した。組織中濃度もこれらの所見と同様の変化

であったが、5 倍量投与群の肝臓、皮膚/脂肪、胸筋及び大腿筋中 25(OH)D3残留濃度は、

それぞれ添加上限量投与群の約 2.5、4、2.5 及び 3 倍に増加した。（参照 9） 
 

表 6 採卵鶏に 25(OH)D3を 4 週間混餌投与後の組織中 25(OH)D3濃度(μg/kg 組織) 

a：同行のビタミンD3群との間に有意差あり（p＜0.05） 
－：測定せず 

 
③肉用鶏（ 49 日間混餌投与） 

鶏（1 日齢、雌雄）に 25(OH)D3 （本製剤）を 49 日間混餌投与（69、207、690 μg/kg
飼料）する残留試験が実施された。 

69 μg/kg 飼料投与時の血清 25(OH)D3濃度は、同量のビタミン D3投与群と比較し

て約 3 倍高値（43 / 13 ng/L）であった。投与量を 207 から 690 μg/kg 飼料まで増量す

ると、血清濃度は 113 から 246 ng/L に増加した。組織中濃度もまたビタミンD3投与

群に比べ約 3 倍に増加し、皮膚/脂肪組織での濃度は胸筋の約 3 倍であった。 
結果を表 7 に示した。（参照 9） 

  

組織 投与群（μg/kg飼料） 
ビタミンD3 25(OH)D3 

69 41 82 413 825 
全卵 10.5 11.9 13.2 24.2a 46.9 a 
胸筋 2.5 ― 3.4 8.2 a ― 
大腿筋 3.7 ― 4.6 14.5a ― 

皮膚+脂肪 10.7 ― 13.5 44.8a ― 
肝臓 7.6 7.5 9.2 25.6 a ― 
腎臓 ― ― 9.2 ― ― 
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表 7 鶏に 25(OH)D3を 49 日間混餌投与後の組織中 25(OH)D3濃度（μg/kg 組織） 
 
 
 
 
 
 
 

a：同行のビタミンD3群との間に有意差あり（p＜0.05） 

 
④肉用鶏（36 日間混餌投与） 

鶏（肉用鶏、1 日齢、雌雄各 40 羽/群）にビタミンD3又は 25(OH)D3（本製剤）を

36 日間混餌投与（それぞれ 125ppm（7.4～10.8 μg/kg 体重/日）又は 100ppm（9.3～
13.5 μg/kg 体重/日））し、最終投与後の組織中 25(OH)D3濃度を測定した。 
結果を表 8 に示した。 
25(OH)D3濃度は全組織でLOQ 未満であった。（参照 28） 

 
表 8 鶏にビタミン D3又は 25(OH)D3 を 36 日間混餌投与後の組織中 25(OH)D3濃度

（ng/g） 

試料 
投与量（ppm） 

ビタミンD3  25(OH)D3 
125 100 

肝臓 <LOQ <LOQ 
腎臓 <LOQ <LOQ 
筋肉 <LOQ <LOQ 
脂肪 <LOQ <LOQ 

LOQ：筋肉 5 ng/g、肝臓・腎臓 10 ng/g、脂肪 20 ng/g 
 
⑤肉用鶏（35 日間混餌投与） 

鶏（1 日齢、雌雄各 10 羽/群）に 25(OH)D3（本製剤）を 35 日間混餌投与 (70、100 
μg/kg 飼料)し、残留試験が実施された。対照としてビタミンD3投与群及び 25(OH)D3+
ビタミンD3混合投与群を設けた。 
結果を表 9 に示した。 
25(OH)D3 を投与した全群の残留量は、LOQ 未満又はそれに近い値であった。（参

照 10） 
 

  

組織 
投与量（μg/kg飼料） 

ビタミンD3  25(OH)D3  25(OH)D3 
69 69 690 

胸筋 1.4 3.8 18.1a 
大腿筋 2.1 6.4a 33.2a 

皮膚+脂肪 4.4 12.9a 118a 
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表 9 鶏に 25(OH)D3を 35 日間混餌投与後の組織中 25(OH)D3濃度（μg/kg 組織） 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

LOQ：筋肉 5 μg/kg、肝臓及び腎臓 10 μg/kg、脂肪 20 μg/kg 
a：4例を 1試料として測定 
b：4例を 2試料として測定 

 

３．対象動物等を用いた安全性に関する知見 
（１）安全性試験（牛） 

牛（90 日間混餌投与試験） 
牛（ホルスタイン種、3.5 か月齢、平均体重 106kg、雌雄各 5 頭/群）に、25(OH)D3

（本製剤）を添加上限量（1.7 μg/kg 体重/日）の 1、3、5 倍量にあたる 1.7、5.1、8.5 
μg/kg 体重/日となるよう 90 日間混餌投与する飼養試験が実施された（対照群としてビ

タミンD3を 0.75 μg/kg 体重/日投与）。試験開始後 1、29、60、90 日目に採血及び採尿

し、臨床検査を行った。また、ビタミンD3投与群及び本製剤（8.5 μg/kg 体重/日）投与

群の全頭を剖検した。 
飼養期間中の直腸温、心拍数、呼吸数、体重、飼料摂取量、飲水量、血中カルシウム

濃度は、対照群と投与群の間で統計学的に有意な差はみられなかった。一方、本製剤投

与群の平均血清コレステロール値は、対照群との間に有意な差がみられたが、別途確認

した正常値の範囲内であった。病理組織学的には、対照群と投与群で一部の組織（腎臓、

第一胃、肝臓）に軽度から中等度の炎症が確認されたが、血清生化学検査値の変動や臨

床症状がみられなかったことから、本製剤による毒性影響ではないと判断した。 
本結果から、本製剤の牛に対する添加上限量の 5 倍量である 8.5 μg/kg 体重/日による

使用において、安全性に問題はないと考えられた。（参照 3、23、24 ） 
 
（２）安全性試験（豚） 
  豚（42 日間混餌投与） 

豚（交雑種(ジャーマンランドレース×ラージホワイト×ピエトレン)、6 週齢、雌雄

各 6 頭/群）に 25(OH)D3（本製剤）を添加上限量（50 μg/kg 飼料）の約 1、5、10 倍

量にあたる 50、250、500 μg/kg 飼料を 42 日間混餌投与する飼養試験が実施された。

対照群にはビタミンD3を 50 μg/kg 飼料混餌投与した。 
全 4 群の体重は成長とともに順調に増加し、摂餌量および食事効率に変化はみられ

なかった。臨床症状はみられず、血液生化学的検査、尿検査及び糞便検査においても

組

織 
投与群（μg/kg飼料） 

ビタミンD3 125 ― ― 65 55 25 

25(OH)D3 ― 70 100 65 70 100 
肝臓 <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ 
腎臓 <LOQ <LOQ <LOQ 11.6a <LOQ 13.0 a 
胸筋 <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ 
大腿筋 <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ 5.73 b 
腹部脂肪 <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ 26.7a 29.6 a 
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異常はみられなかった。剖検、骨構造パラメーター（骨重、骨長、厚さ、骨強度、骨

灰量、カルシウム及びリン濃度）においても投与による影響はみられなかった。 
本結果から、添加上限量による使用において、安全性に問題はないと考えられた。 
（参照 2、25 ） 

 
（３）安全性試験（鶏） 
 ①採卵鶏（224 日間混餌投与） 

鶏（採卵鶏(デカルブ)、24 週齢、10 羽/群×9 反復/群）に、25(OH)D3（本製剤）を添

加上限量（80 μg/kg 飼料）の約 0.5、1、5、10 倍量にあたる 41.25、82.50、412.5、825.0 
μg/kg 飼料を 224 日間混餌投与する飼養試験が実施され、体重、摂餌量、採卵数、卵重、

卵殻の厚さ、卵内の品質等を測定した。対照群にはビタミンD3を 69 μg/kg 飼料混餌投

与した。 
試験期間を通じて、全群で死亡はみられなかった。血液学的検査においては、全群で

差はみられなかった。投与後 112 日目及び 224 日目において、825.0 μg/kg 飼料投与群

のみ他の群に対し、産卵率、卵重、平均体重、飼料要求率が有意に低い結果を示した。

また、412.5 μg/kg 飼料投与群では、産卵率及び飼料要求率が 41.25、82.50 μg/kg 飼料

投与群に対し有意に低かった。病理組織学的検査では、投与後７日目及び 112 日目で対

照群及び投与群で腎臓に好塩基性の顆粒が認められたが、同 224 日目では異常は認め

られなかった。 
本結果から、添加上限量による使用において、安全性に問題はないと考えられた。（参

照 2、27 ） 
 
②肉用鶏（49 日間混餌投与） 

a 鶏（肉用鶏（アーバーエーカー×アーバーエーカー）、ふ化後 1 日目、雌雄各 28 羽/
群×5 反復/群、計 1,120 羽）に、25(OH)D3（本製剤）を添加上限量（80 μg/kg 飼料）

の約 1、3、10 倍量にあたる 76、228、760 μg/kg 飼料及びビタミンD3を 76 μg/kg 飼

料を一般的な飼育期間にあたる 49 日間混餌投与する飼養試験が実施された。 
死亡率は各群で差がなく、25(OH)D3各投与群で有意な体重増加がみられた。病理組

織学的には、異常はみられなかった。 
 

b 鶏（肉用鶏（ロス×アーバーエーカー）、ふ化後 1 日目、雌雄各 25 羽/群×7 反復/群、

計 3,500 羽）に、25(OH)D3（本製剤）を添加上限量（80 μg/kg 飼料）の約 1、10、50、
100、200 倍量にあたる 76、760、3,800、7,600、15,200 μg/kg 飼料を 49 日間混餌投

与する飼養試験が実施された。生育悪化個体数及び死亡数が増加したため、7,600、
15,200 μg/kg 飼料投与群は 22 日目に、3,800 μg/kg 飼料投与群では 31 日目に試験を

中止した。 
これらの結果から、本製剤の鶏に対する添加上限量の約 3 倍量である 228 μg/kg 飼

料以下の使用において、安全性に問題はないと考えられた。（参照 2、29） 
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Ⅲ．食品健康影響評価 
25(OH)D3は、コレカルシフェロール （ビタミンD3）の代謝物であり、食品安全委員

会は、いずれの物質についても、対象外物質評価書「カルシフェロール及び 25-ヒドロ

キシコレカルシフェロール」において、「動物用医薬品及び飼料添加物として通常使用さ

れる限りにおいて、食品に残留することにより人の健康を損なうおそれのないことが明

らかである。」と評価している。 
また、食品安全委員会では本製剤の有効成分である「Saccharomyces cerevisiae 

ATC1562 株を利用して生産された 25-ヒドロキシコレカルシフェロール」について、遺

伝子組換え物質に関する評価を実施し、当該飼料添加物を摂取した家畜に由来する畜産

物の安全上の問題はないとしている。S. cerevisiae SC0639 株由来の 25(OH)D3を有効

成分とする製剤については、ATC1562 株由来と同等性が認められる高度精製飼料添加

物としての届出が農林水産省に受理され、国内での販売及び使用が認められている。 
今般、本製剤の牛への適用に関する試験成績等が新たに提出された。 
添加上限量を牛に混餌投与した残留試験の結果、牛の組織及び乳中における

25(OH)D3の残留量はほぼ生理的濃度であった。  
対象動物を用いた安全性試験では、本製剤の添加上限量を混餌投与しても、安全性に

問題はないと考えた。 
本製剤に含まれる賦形物質等は、その使用状況及び既存の評価並びに本製剤の用法・

用量を考慮すると、本製剤の含有成分として摂取した場合の人への健康影響は無視でき

る程度と判断した。 
以上のことから、食品安全委員会肥料・飼料等専門調査会は、25-ヒドロキシコレカル

シフェロールを有効成分とする飼料添加物は、飼料添加物として適切に使用される限り

においては、食品に残留することにより人の健康に影響を与える可能性は無視できる程

度と考えた。 
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〈別紙：検査値等略称〉 
略称等 名称 
ADI Acceptable Daily Intake：許容一日摂取量 

EFSA European agency funded by the European Union：欧州食品安全機関  

EU European Union：欧州連合 
FDA U.S. Food and Drug Administration：アメリカ食品医薬品局 
LOQ Limit of Quantitation：定量下限 

ビタミンD3 コレカルシフェロール 
25(OH)D3 25-ヒドロキシコレカルシフェロール 

1α,25(OH)2D3 1α,25-ジヒドロキシコレカルシフェロール 
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