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要 約 

ピラゾールカルボキサミド系殺菌剤である「セダキサン」（CAS No. 87497-67-6）
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。 
評価に用いた試験成績は、動物体内運命（ラット、ヤギ及びニワトリ）、植物体内

運命（春小麦、だいず等）、作物等残留、亜急性毒性（ラット、マウス及びイヌ）、

亜急性神経毒性（ラット）、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

毒性等の試験成績である。 
各種毒性試験結果から、セダキサン投与による影響は、主に体重（増加抑制）、摂

餌量減少及び肝臓（重量増加、小葉中心性肝細胞肥大等）に認められた。神経毒性、

催奇形性、繁殖能に対する影響、遺伝毒性及び免疫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/発がん性併合試験において子宮腺癌の発生頻度、

マウスを用いた 80 週間発がん性試験において肝腫瘍の発生頻度が増加したが、腫瘍

の発生機序は遺伝毒性によるものとは考え難く、評価に当たり閾値を設定することは

可能であると考えられた。  
各種試験結果から、農産物中の暴露評価対象物質をセダキサン（親化合物のみ）と

設定した。 
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 年間慢性毒性/発が

ん性併合試験の 11 mg/kg 体重/日であったことから、これを根拠として、安全係数

100 で除した 0.11 mg/kg 体重/日を一日摂取許容量（ADI）と設定した。 
また、セダキサンの単回経口投与等により生ずる可能性のある毒性影響に対する無

毒性量のうち最小値は、ラットを用いた急性神経毒性試験の 30 mg/kg 体重であった

ことから、これを根拠として、安全係数 100 で除した 0.3 mg/kg 体重を急性参照用量

（ARfD）と設定した。 
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Ⅰ．評価対象農薬の概要 

１．用途 

殺菌剤 
 

２．有効成分の一般名 

和名：セダキサン 
英名：sedaxane（ISO 名） 

 
３．化学名 

IUPAC  
和名：トランス体； 2′-[(1RS,2SR)-1,1′-ビシクロプロパ-2-イル]-3-(ジフルオロ

メチル)-1-メチルピラゾール-4-カルボキシアニリド 
シス体； 2′-[(1RS,2RS)-1,1′-ビシクロプロパ-2-イル]-3-(ジフルオロ

メチル)-1-メチルピラゾール-4-カルボキシアニリド 
 

英名：トランス体；2′-[(1RS,2SR)-1,1′-bicycloprop-2-yl]-3-(difluoromethyl)- 
1-methylpyrazole-4-carboxanilide 

シス体； 2′-[(1RS,2RS)-1,1′-bicycloprop-2-yl]-3-(difluoromethyl)- 
1-methylpyrazole-4-carboxanilide 

 
CAS（No. 87497-67-6） 
和名：1H-ピラゾール-4-カルボキシアミド, N-[2-[1,1′-ビシクロプロピル]-2-イ

ルフェニル]-3-(ジフルオロメチル)-1-メチル 
 

英名：1H-pyrazole-4-carboxamide, N-[2-[1,1′-bicyclopropyl]-2-ylphenyl]- 
3-(difluoromethyl)-1-methyl 

 
４．分子式 

C18H19F2N3O 
 

５．分子量 

331.4 
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６．構造式 

トランス体 シス体 
 
トランス体：シス体比 81～85：10～15 

 
７．開発の経緯 

セダキサンは、シンジェンタ社により開発されたピラゾールカルボキサミド系殺

菌剤である。コハク酸脱水素酵素阻害剤であり、TCA サイクルを阻害して殺菌効

果を示すと考えられている。セダキサンはシス-トランス異性体を有し、両異性体

とも殺菌効果を示す。国際基準がだいず、小麦等に、米国でトウモロコシ、ばれい

しょ、小麦等に、そのほかカナダ及び豪州で基準が設定されている。 

今回、インポートトレランス設定（ばれいしょ）の要請がなされている。 
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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、セダキサンのピラゾール環の 5 位の炭素を 14C で

標識したもの（以下「 [pyr-14C]セダキサン」という。）及びフェニル環の炭素を

14C で均一に標識したもの（以下「 [phe-14C]セダキサン」という。）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比放射能（質量放

射能）からセダキサンに換算した値（mg/kg 又はµg/g）を示した。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。 
 

１．動物体内運命試験 

（１）ラット 

① 吸収 

a. 血中濃度推移 

Wistar ラット（一群雌雄各 11 匹）に、[pyr-14C]セダキサンを 1 mg/kg 体重

（以下［1.］において「低用量」という。）又は 80 mg/kg 体重（以下［1.］に

おいて「高用量」という。）で単回経口投与して、投与後 72 時間の血中濃度推

移が検討された。 
血漿及び全血中薬物動態学的パラメータは表 1 に示されている。 
血漿及び全血中における Tmax、Cmax及び T1/2 に雌雄間で顕著な差異は認めら

れなかった。（参照 2） 
 

表 1 血漿及び全血中薬物動態学的パラメータ 

投与方法 単回経口 
投与量 1 mg/kg 体重 80 mg/kg 体重 
性別 雄 雌 雄 雌 

血

漿 

Tmax (hr) 1 1.5 5 6 
Cmax (µg/g) 0.106 0.110 10.6 12.4 
T1/2 消失相 (hr) 22.7 24.9 28.8 23.3 
AUC0-72 (hr・µg/g) 1.66 1.63 234 192 

全

血 

Tmax (hr) 1 1.5 5 4 
Cmax (µg/g) 0.071 0.075 9.04 9.60 
T1/2 消失相 (hr) 39.9 33.9 31.6 20.7 
AUC0-72 (hr・µg/g) 1.46 1.30 197 158 
 

b. 吸収率 

排泄試験［1.(1)④c 及び d］で得られた投与後 48 時間までの胆汁、尿、カー

カス 1及びケージ洗浄液中の放射能の合計から、吸収率は、低用量群で少なくと

も 87.4%、高用量群で少なくとも 87.1%と算出された。（参照 4、5） 
 

1 組織・臓器を取り除いた残渣のことをカーカスという（以下同じ。）。 
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② 分布 

a. 単回投与① 

排泄試験［1.(1)④b］で得られた投与 168 時間後の臓器及び組織を試料として、

体内分布が検討された。 
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。 
臓器及び組織中の残留放射能濃度は、いずれの投与群の雌雄とも肝臓で最も高

かった。ほかに、高用量群の雄では、甲状腺、腎臓、脾臓及び肺で残留放射能濃

度が認められたが、その他の臓器、組織及び血液中からは検出されなかった。 
（参照 3） 

 
表 2 主要臓器及び組織における残留放射能濃度（µg/g） 

投与量 
(mg/kg 体重) 性別 投与 168 時間後 

1 雄 肝臓(0.020)、腎臓(0.006)、全血(0.003) 
雌 肝臓(0.008)、腎臓(0.003) 

80 雄 肝臓(1.34)、甲状腺(0.84)、腎臓(0.48)、脾臓(0.15) 、肺(0.14) 
雌 肝臓(1.01)、腎臓(0.32)、全血(0.15) 

 
b. 単回投与② 

Wistar ラット（一群雌雄各 4 匹）に、[pyr-14C]セダキサンを低用量又は高用

量で単回経口投与して、体内分布試験が実施された。 
主要臓器及び組織における残留放射能濃度は表 3 に示されている。 
臓器及び組織中の分布に雌雄間で顕著な差は認められず、臓器及び組織中の残

留放射能は 0.1～3.2 日の半減期で減衰した。 
肝臓及び腎臓で高い濃度が認められたほか、低用量群では膵臓、副腎及び脂肪

に、高用量群では、脂肪、膵臓、副腎及び甲状腺に高い濃度が認められた。 
（参照 6） 

 
表 3 主要臓器及び組織における残留放射能濃度（µg/g） 

投与量 
(mg/kg 体重) 性別 Tmax付近* 投与 96 時間後 

1 

雄 

消化管(5.37)、肝臓(1.10)、副腎

(0.245) 、 腎 臓 (0.208) 、 膵 臓

(0.162) 、 腎 脂 肪 (0.124) 、 肺

(0.086)、血漿 (0.079)、甲状腺

(0.077)、心臓(0.073) 

肝臓(0.025)、消化管(0.013) 、腎

臓 (0.006) 、 血 漿 (0.004) 、 肺

(0.002) 、 脾 臓 (0.001) 、 精 巣

(0.001)、心臓(0.001) 

雌 

消化管(5.92)、肝臓(1.03) 、脾臓

(0.323) 、 膵 臓 (0.317) 、 副 腎

(0.312) 、腎脂肪 (0.295)、腎臓

(0.227) 、 甲 状 腺 (0.155) 、 肺

(0.129)、卵巣(0.120) 

消化管(0.017)、肝臓(0.014)、腎

臓(0.004)、全血(0.002) 

80 雄 消化管(605)、肝臓(71.7) 、腎脂 肝臓(2.85) 、消化管(1.60) 、甲
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肪 (62.7) 、膵臓 (47.1) 、腎臓

(35.2)、副腎(32.4)、胸腺(28.5) 、
甲状腺 (19.4) 、心臓 (18.9)、肺

(18.5) 

状腺(1.05) 、腎臓(0.59) 、全血

(0.38) 、肺(0.19)、心臓(0.14)、
筋肉(0.06)  

雌 

消化管(296) 、腎脂肪(108) 、甲

状腺(79.0) 、膵臓(65.7) 、副腎

(65.5)、肝臓(64.6) 、卵巣(46.0)、
腎臓(31.4)、子宮(24.9)、肺(23.2) 

肝臓(1.42)、消化管(1.27) 、腎臓

(0.45)、全血(0.29) 、肺(0.14)、
脾臓(0.13) 

*：低用量群では雄及び雌でそれぞれ投与 1 時間後及び 1.5 時間後、高用量群では雌雄で投与 5 時間後。 
 

c. 反復投与 

Wistar ラット（雄 33 匹）に、[pyr-14C]セダキサンを低用量で 14 日間反復経

口投与して、体内分布試験が実施された。 
主要臓器及び組織における残留放射能濃度は表 4 に示されている。 
多くの臓器・組織において最終投与 24 時間後までに定常状態に到達した。投

与終了後 42 日までに肝臓、腎臓及び脾臓を除く臓器・組織で残留濃度が定量限

界未満となり、蓄積性は認められなかった。（参照 7） 
 

表 4 主要臓器及び組織における残留放射能濃度（µg/g） 

投与量 
(mg/kg 体重/日) 性別 投与 3 日後 投与 7 日後 投与 14 日後 

1 雄 

胃腸管(1.61)、肝臓

(0.287) 、腎臓(0.066) 、
血漿(0.037)、全血

(0.037) 、肺(0.023)、
膵臓(0.018) 、心臓

(0.013)、脾臓(0.013)、
筋肉(0.008) 、精巣

(0.008) 

胃腸管(2.19)、肝臓

(0.460) 、腎臓(0.119) 、
全血(0.062) 、血漿

(0.060) 、肺(0.037)、
膵臓(0.032) 、心臓

(0.020)、脾臓(0.019)、
腎脂肪(0.013) 、精巣

(0.013) 

胃腸管(2.64)、肝臓

(0.507) 、腎臓(0.194) 、
甲状腺(0.189)、副腎

(0.099)、全血(0.070) 、
血漿(0.066)、肺

(0.044) 、骨(0.032)、
脾臓(0.027)  

 
③ 代謝 

[pyr-14C]セダキサン又は[phe-14C]セダキサンを用いた吸収試験［1.(1)①a～c］

及び分布試験［1.(1)②a及び c］で得られた血漿、尿及び糞を試料として、代謝

物同定・定量試験が実施された。 
血漿、尿、糞及び胆汁中における代謝物は表 5 に示されている。 
未変化のセダキサンは血漿、糞及び胆汁中に少量認められたが、尿中からは検

出されなかった。主な代謝物として糞及び胆汁中に B 及び E 並びにこれらのグ

ルクロン酸抱合体が認められたほか、20 種以上の代謝物が認められた。 
標識体による代謝に顕著な違いはなく、フェニル環とピラゾール環の結合部位

の開裂はほとんど認められなかった。 
セダキサンは、主に N-脱メチル化、水酸化、脱メチル水酸化、グルクロン酸

又は硫酸抱合化により代謝された。（参照 8） 
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表 5 血漿、尿、糞及び胆汁中における代謝物 

標識体 
投与量 

（mg/kg
体重） 

性

別 試料 セダキ 
サン 1) 代謝物 1) 

[pyr-14C] 
セダキ 
サン 

1 雄 

血漿 2) 

0.022 J(0.051) 、D(0.015)  
雌 0.018 J(0.054)、T(0.012) 

80 雄 4.73 J(4.01) 、G(0.933)、D(0.536)、C(0.496)、E(0.417) 
雌 8.12 J(4.73)、E(0.237)、T(0.204)、D(0.102) 

1 

雄 

尿 3) nd B(2.58)、M(2.11)、E(1.46)、Q(0.70)、P(0.56)、
R(0.42) 、C(0.35)、N/O(0.30) 、N(0.22)  

糞 3) 1.71 
B(26.9)、E(10.1)、N(5.17)、C(5.08)、G(5.05)、
F(2.29) 、 L(2.17) 、 D(1.32) 、 B/C/D (1.26) 、
U(1.21) 、Q(0.88)  

雌 

尿 3) nd B(9.33)、M(2.71)、E(2.34)、C(1.55)、U(0.96)、
T(0.36)、F(0.28) 

糞 3) 1.56 
B(29.2) 、 E(11.7) 、 C(9.32) 、 B/C/D (2.99) 、
U(2.10) 、F(1.98)、L(1.63)、N(1.56)、D(1.47)、
Q(0.80)  

80 

雄 

尿 3) nd Q(2.02)、E(1.70)、B(1.68) 、R(1.32) 、M(1.22)、
P(0.73)、N/O(0.40)、H(0.25) 、C(0.24)、N(0.20) 

糞 3) 4.25 
B(15.4)、C(3.04)、D(2.08)、E(16.8)、G(9.77)、
F(4.27)、K(0.83)、B/C/D (2.95)、L(0.99)、N(5.03)、
Q(2.36)、U(2.02) 

雌 

尿 3) nd 
M(4.78)、U(3.08) 、B (2.58)、E(2.02)、T(0.48)、
C(0.27)、F(0.26)、H(0.25)、N(0.23)、Q(0.19)、
N/O(0.17) 

糞 3) 1.68 
B(22.4)、E(16.7)、C(6.99)、F(3.37)、N(2.78)、
B/C/D (2.43)、 L(1.84)、 Q(1.54) 、 G(1.22)、
D(0.96)、K(0.75)、U(0.73) 

1 雄 

尿 
(0-24h) nd B(3.56)、M(2.96)、U(1.58) 、E(1.52)、T(1.00) 、

N/O(0.95) 、C(0.40)  
尿 

(312-336h) nd M(5.76)、U(4.29) 、B(1.03)、N/O(0.95)、T(0.64)、
E(0.59)、R(0.48)、C(0.25)  

糞 
(0-24h) 3.86 B(21.7)、E(7.32)、G(5.33) 、C(5.26)  

糞 
(312-336h) nd B(35.1)、E(11.5)、C(7.46)、G(2.92)、F(2.03) 

1 
雄 

尿 4) nd B(1.04)、E(0.86)、M(0.87)、U(0.47)、Q(0.42)、
N/O(0.39)、P(0.36) 

糞 4) 6.41 nd 

胆汁 5) 0.34 U(31.8)、T(31.7)、B(3.46)、E(2.30)、F(1.06)、
C(0.96)、X(0.85)、S(0.51)、Z (0.32)、I(0.16) 

胆汁 6) 0.72 B(25.4)、E(22.5)、F(5.63)、C(5.31)、G(4.99)、
S(3.07)、W(2.77)、D(1.32)、N(0.60)、E/F/G(0.57) 

雌 尿 4) nd B(2.36)、M(1.66)、E(0.62)、C(0.50)、U(0.47)、
P(0.23)、O(0.22) 
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糞 4) 4.49 nd 

胆汁 5) 0.73 T(33.6)、U(30.2)、E(3.06)、B(3.05)、X(1.25)、
S(1.20)、C(1.17)、F(0.57)、I(0.84) 

胆汁 6) nd B(28.8)、E(25.3)、C(6.59)、F(5.99)、S(3.03)、
G(2.33)、D(1.52) 

80 

雄 

尿 4) 0.05 Q(0.76)、M(0.73)、F(0.70)、P(0.49)、U(0.32) 、
V(0.28)、E(0.23)、B(0.22)、N/O(0.16)、T(0.09)  

糞 4) 6.99 nd 

胆汁 5) 1.40 
U(38.9)、T(16.9)、E(5.30)、B(2.34)、F(2.19)、
S(1.18)、X(1.11)、C(1.01)、I(0.96)、Z (0.61)、
D(0.59) 

胆汁 6) 0.59 
E(30.9)、B(14.7)、G(9.85)、F(7.53)、S(2.59)、
C(2.15)、D(1.60)、E/F/G(0.96)、N(0.74)、K(0.52)、
W(0.15) 

雌 

尿 4) nd 
B(1.89)、E(1.84)、M(1.29)、S(0.90)、U(0.71) 、
O(0.57)、Q(0.37)、C(0.34)、P(0.34)、N/O(0.33)、
T(0.20)、H(0.18)、V(0.16)  

糞 4) 2.69 J(0.41) 

胆汁 5) 0.98 U(43.4)、T(23.8)、E(3.15)、F(2.18)、B(1.67)、
S(1.10)、C(0.85)、I(0.52)、Y(0.32) 

胆汁 6) nd E(34.9)、B(20.1)、F(8.20)、C(5.09)、G(5.09) 
S(3.25)、D(1.37) 

[phe-14C] 
セダキ 
サン 

1 

雄 

尿 4) nd T(1.12)、B(0.86)、N/O(0.75)、E(0.46)、P(0.43)、
U(0.32)、Q(0.29) 

糞 4) 4.31 E(0.38)、M(0.38)、G(0.33) 

胆汁 4) 1.17 T(40.2)、U(36.9) 、B(1.47)、E(1.22)、F(1.19)、
C(1.04)、S(1.02)  

雌 

尿 4) nd M(2.51)、B(1.62)、U(0.85)、E(0.64)、C(0.54)、
Q(0.33)、T(0.26)、N/O(0.15) 、P(0.13)  

糞 4) 7.38 C(0.57)、E(0.27)、G(0.18) 

胆汁 4) nd T(40.9)、U(32.5) 、W(2.33)、B(1.27)、E(0.79)、
S(0.65)、F(0.50)  

80 

雄 

尿 4) nd N/O(0.67)、U(0.63) 、T(0.58)、P(0.56)、Q(0.50)、
R(0.47)、M(0.44)、B(0.31)、E(0.29)、V(0.16)  

糞 4) 3.69 E(0.27) 、M(0.23) 

胆汁 4) 0.87 U(48.8) 、T(32.8)、S(2.11)、G(1.88)、E(1.55)、
C(1.35)、B(0.75)  

雌 

尿 4) nd B(1.30)、M(0.96)、E(0.68)、S(0.38) 、N/O(0.27)、
U(0.40) 、C(0.21)、P(0.21)  

糞 4) 9.60 E(0.31)、C(0.20)、J(0.19) 

胆汁 4) nd U(40.7)、T(39.4)、F(2.42)、S(0.86)、E(0.69)、
B(0.57)、C(0.47) 

nd：検出されず 
1)：表中のセダキサン及び代謝物は異性体の合計値（血漿：µg/g、血漿以外：%TAR） 
2)：試料採取時間：1 mg/kg 体重；1～1.5 時間後、80 mg/kg 体重；5～6 時間後 
3)：試料採取時間：0～96hr 
4)：試料採取時間：尿及び糞；0～48hr、胆汁；0.5～48hr 
5)：加水分解前。試料採取時間：0.5～48hr 
6)：加水分解後。試料採取時間：0.5～48hr 
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④ 排泄 

a. 尿糞中排泄① 

血中濃度推移試験［1.(1)①a］で得られた投与 72 時間後の尿及び糞を試料と

して、排泄試験が実施された。 
投与後 72 時間の尿及び糞中排泄率は表 6 に示されている。 
投与放射能の排泄は速やかで、投与後 48 時間に 84%TAR 以上が尿及び糞中に

排泄され、主に糞中に排泄された。（参照 2） 
 

表 6 投与後 72時間の尿及び糞中排泄率（%TAR） 

投与方法 単回経口 
投与量 1 mg/kg 体重 80 mg/kg 体重 
性別 雄 雌 雄 雌 
尿 11.8 16.8 13.1 17.2 
糞 79.3 71.9 83.4 73.4 

消化管及び内容物 1.2 0.7 1.4 0.6 
カーカス 0.5 0.3 0.8 0.3 

ケージ洗浄液 1.7 1.8 2.3 5.1 
合計 94.4 91.5 101 96.6 

 
b. 尿糞中排泄② 

Wistar ラット（一群雌雄各 4 匹）に、[pyr-14C]セダキサンを低用量又は高用

量で単回経口投与して、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 7 に示されている。 
投与放射能の排泄は速やかで、投与後 72 時間に大部分が排泄され、主に糞中

に排泄された。排泄に顕著な性差は認められなかった。（参照 3） 
 

表 7 投与後 168時間の尿及び糞中排泄率（%TAR） 

投与方法 単回経口 
投与量 1 mg/kg 体重 80 mg/kg 体重 
性別 雄 雌 雄 雌 
尿 11.8 19.6 11.9 17.6 
糞 88.4 79.4 83.1 74.9 

消化管及び内容物 <0.1 <0.1 <0.1 <0.1 
臓器、組織及びカーカス 0.2 0.1 0.3 0.1 

ケージ洗浄液 1.7 5.8 2.0 3.7 
合計 102 105 97.2 96.3 

 
c. 胆汁中排泄① 

胆管カニューレを挿入した Wistar ラット（一群雌雄各 4 匹）に、[pyr-14C]
セダキサンを低用量又は高用量で単回経口投与して、胆汁中排泄試験が実施され
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た。 
投与後 48 時間の胆汁、尿及び糞中排泄率は表 8 に示されている。 
本剤は主に胆汁に排泄された。（参照 4） 
 

表 8 投与後 48時間の胆汁、尿及び糞中排泄率（%TAR） 

投与方法 単回経口 
投与量 1 mg/kg 体重 80 mg/kg 体重 
性別 雄 雌 雄 雌 
尿 6.7 6.9 5.9 10.2 
糞 6.6 4.7 7.1 3.3 

胆汁 79.0 79.4 81.8 81.2 
ケージ洗浄液 1.4 1.5 1.3 0.9 
カーカス 0.3 0.1 0.5 0.2 
合計 94.1 92.6 96.6 95.9 

 
d. 胆汁中排泄② 

胆管カニューレを挿入した Wistar ラット（一群雌雄各 4 匹）に、[phe-14C]
セダキサンを低用量又は高用量で単回経口投与して、胆汁中排泄試験が実施され

た。 
投与後 48 時間の胆汁、尿及び糞中排泄率は表 9 に示されている。 
本剤は主に胆汁に排泄された。（参照 5） 
 

表 9 投与後 48時間の胆汁、尿及び糞中排泄率（%TAR） 

投与方法 単回経口 
投与量 1 mg/kg 体重 80 mg/kg 体重 
性別 雄 雌 雄 雌 
尿 6.5 8.1 6.7 5.3 
糞 5.7 8.6 4.4 10.6 

胆汁 81.1 78.6 85.3 81.0 
ケージ洗浄液 1.2 0.7 1.6 0.7 

カーカス 0.3 0.2 0.3 0.1 
合計 94.9 96.1 98.4 97.7 

 
（２）ヤギ 

泌乳ヤギ（品種不明、一群各 1 頭）に、[pyr-14C]セダキサン又は[phe-14C]セダ

キサンをそれぞれ平均 40.1 又は 38.8 mg/頭/日の用量で 1 日 1 回、7 日間カプセ

ル経口投与し、最終投与 12 時間後にと殺して、動物体内運命試験が実施された。 
各試料における残留放射能分布及び代謝物は表 10 に示されている。 
投与放射能は主に尿又は糞中に排泄され、排泄率は尿中に 18.4～26.1%TAR、

糞中に 49.4～62.1%TAR であった。乳汁中の残留放射能濃度は投与開始約 2 日

後に定常状態に達した。 
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腎臓の主要な残留成分は代謝物 B/C、D 及び E で、それぞれ 10.6～12.8、3.7
～12.6及び13.5～22.3%TRR認められた。肝臓の主要な残留成分は代謝物Eで、

13.4～19.3%TRR認められ、脂肪の主要な残留成分はセダキサン及び代謝物Jで、

それぞれ 28.4～43.7 及び 16.1～17.6%TRR 認められた。乳汁では 10%TRR を超

える残留成分は認められなかった。 
各試料中において、標識体による代謝に顕著な違いはなく、フェニル環とピラ

ゾール環の結合部位の開裂は認められなかった。（参照 9） 
 

表 10 各試料における残留放射能分布及び代謝物（µg/g） 

標識体 試料 
総残

留放

射能 

セダキ 
サン B/C1) D1) E1) F1) G1) J 抽出 

残渣 

[pyr- 
14C] 

セダキ

サン 

肝臓 0.268 
(57.4) 

0.009 
(2.0) 

0.014 
(2.9) nd 0.063 

(13.4) 
0.010 
(2.2) 

0.001 
(0.3) 

0.005 
(1.0) 

0.199 
(42.7) 

腎臓 0.070 
(88.7) nd 0.008 

(10.6) 
0.003 
(3.7) 

0.011 
(13.5) 

0.002 
(3.1) 

0.001 
(1.2) nd 0.009 

(11.3) 

脂肪 0.010 
(96.2) 

0.005 
(43.7) nd nd nd nd nd 0.002 

(16.1) 
<0.001 
(3.9) 

乳汁 0.031 
(97.0) nd 0.003 

(9.7) 
0.001 
(2.2) 

0.002 
(6.3) nd nd 0.001 

(1.7) 
0.001 
(3.1) 

[phe- 
14C] 

セダキ

サン 

肝臓 0.421 
(68.6) 

0.034 
(5.5) 

0.020 
(3.3) 

0.009 
(1.5) 

0.119 
(19.3) 

0.007 
(1.2) 

0.008 
(1.3) 

0.015 
(2.4) 

0.193 
(31.5) 

腎臓 0.174 
(91.6) nd 0.024 

(12.8) 
0.024 
(12.6) 

0.042 
(22.3) 

0.002 
(1.3) 

0.009 
(4.7) nd 0.016 

(8.5) 

脂肪 0.015 
(96.0) 

0.004 
(28.4) nd nd nd nd nd 0.003 

(17.6) 
0.001 
(4.1) 

乳汁 0.044 
(96.5) nd 0.004 

(8.5) 
0.001 
(1.7) 

0.001 
(2.8) nd nd nd 0.002 

(3.5) 
1)：抱合体を含む。 
nd：検出されず 
下段（）：%TRR 

 
（３）ニワトリ 

産卵鶏（品種：イサワーレン、一群 10 羽）に、[pyr-14C]セダキサン又は[phe-14C]
セダキサンを平均 2.41 又は 2.30 mg/動物/日の用量で 1 日 1 回、14 日間カプセ

ル経口投与し、最終投与 12 時間後にと殺して、動物体内運命試験が実施された。 
各試料における残留放射能分布及び代謝物は表 11 に示されている。 
投与放射能は、最終投与後 12 時間に 89.0～93.8%TAR が排泄物中に排泄され

た。卵中残留放射能は投与開始約 9 日後に定常状態に達した。 
肝臓及び卵黄における主な残留成分は代謝物 E で 13.3～16.2%TRR 認められ

た。卵白、筋肉、腹部脂肪、皮膚及び脂肪における主な残留成分はセダキサン及

び代謝物 J で、それぞれ 4.7～53.1 及び 3.6～13.7%TRR 認められた。 
各試料中において、標識体による代謝に顕著な違いはなく、フェニル環とピラ
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ゾール環の結合部位の開裂は認められなかった。（参照 10） 
 

表 11 各試料における残留放射能分布及び代謝物（µg/g） 

標識体 試料 総残留 
放射能 

セダキサ

ン B/C1) E1) F1) J 抽出 
残渣 

[pyr-14C] 
セダキ

サン 

肝臓 0.126 
(65.0) nd 0.002 

(1.2) 
0.031 
(16.2) 

0.002 
(0.9) nd 0.067 

(34.8) 

卵黄 0.055 
(78.1) 

0.001 
(1.5) 

0.001 
(1.3) 

0.009 
(13.3) 

0.001 
(0.9) 

0.001 
(1.6) 

0.015 
(22.0) 

卵白 0.009 
(96.8) 

<0.001 
(4.7) nd nd nd 0.001 

(7.6) 
<0.001 
(3.2) 

筋肉 0.004 
(83.1) 

<0.001 
(5.8) nd nd nd <0.001 

(3.6) 
0.001 
(16.9) 

腹部 
脂肪 

0.007 
(91.9) 

0.004 
(53.1) nd nd nd 0.001 

(7.5) 
0.001 
(8.1) 

皮膚及

び脂肪 
0.009 
(77.8) 

0.003 
(26.9) nd nd nd 0.001 

(7.9) 
0.003 
(22.2) 

[phe-14C] 
セダキ

サン 

肝臓 0.168 
(64.1) nd 0.006 

(2.3) 
0.036 
(13.5) 

0.003 
(1.1) nd 0.094 

(35.7) 

卵黄 0.062 
(78.5) 

0.002 
(2.1) nd 0.013 

(16.3) 
0.001 
(0.7) 

0.001 
(1.9) 

0.017 
(21.6) 

卵白 0.007 
(94.1) 

0.001 
(12.1) nd nd nd 0.001 

(13.7) 
<0.001 
(5.9) 

筋肉 0.004 
(72.9) 

0.001 
(12.9) nd nd nd <0.001 

(8.9) 
0.001 
(27.1) 

腹部 
脂肪 

0.015 
(93.5) 

0.007 
(46.0) nd nd nd 0.001 

(9.3) 
0.001 
(6.5) 

皮膚及

び脂肪 
0.017 
(69.7) 

0.006 
(24.6) nd nd nd 0.001 

(6.0) 
0.007 
(30.4) 

1)：抱合体を含む。 
nd：検出されず 
下段（）：%TRR 

 
２．植物体内運命試験 

（１）とうもろこし 

とうもろこし（品種：Samsara）の種子に、[pyr-14C]セダキサン又は[phe-14C]
セダキサンを 124～131 g ai/100 kg 種子の用量で処理し、可食部を採取して、植

物体内運命試験が実施された。 
穀粒中の残留放射能濃度は 0.008 mg/kg 以下であった。（参照 11） 
 

（２）春小麦 

春小麦（品種：Tybalt）の種子に[pyr-14C]セダキサン又は[phe-14C]セダキサン

を 41.5～42.5 g ai/100 kg 種子の用量で処理し、植物体内運命試験が実施された。 
春小麦試料における放射能分布は表 12 に示されている。 
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穀粒中の残留放射能は 0.008 mg/kg 以下であった。 
未変化のセダキサンは、青刈り、乾燥青刈り及び麦わらのいずれの試料からも

10%TRR 以上認められ、青刈り試料で最大 18.3%TRR（0.082 mg/kg）であった。

代謝物では、E がいずれの試料からも 10%TRR 以上認められたほか、青刈り試

料で代謝物 G 及び H が 10%TRR 以上認められた。また、代謝物 E が N-脱メチ

ル化した代謝物Bがいずれの試料からも認められたが、10%TRR未満であった。 
そのほか、アミド結合が開裂した代謝物 I、AA 及び AB が認められたが、残

留量は僅かであった。代謝物 B、E、G 及び H の一部はグルコシド抱合体として

認められた。（参照 11、12） 
 

表 12 春小麦試料における放射能分布 

標識体 試料 
総残留 
放射能量 
（mg/kg） 

セダキサン 
（%TRR） 代謝物(%TRR) 抽出残渣 

（%TRR） 

[pyr-14C] 
セダキサン 

青刈り 0.606 10.9 E1)(16.4) 、 G1)(9.4) 、 H1)(8.8) 、
B1)(5.8)、J(3.2)、I(0.3)、AB2) (0.2) 10.4 

乾燥青刈り 1.04 15.7 E1)(17.1) 、 H1)(8.0) 、 G1)(6.5) 、
B1)(6.0)、J(3.5)、I(0.3) 16.0 

麦わら 0.884 11.8 E1)(12.6) 、 B1)(5.2) 、 G1)(4.7) 、
H1)(4.7)、J(3.9)、AB2) (0.5)、I(0.2) 30.5 

[phe-14C] 
セダキサン 

青刈り 0.451 18.3 E1)(15.8)、G1)(12.0)、H1)(11.2)、
B1)(7.2)、J(5.1) 11.9 

乾燥青刈り 0.730 15.1 E1)(9.5) 、 G1)(5.9) 、 B1)(5.2) 、

H1)(4.9)、J(3.5) 21.8 

麦わら 1.13 13.4 E1)(13.2) 、 H1)(5.6) 、 B1)(5.0) 、
G1)(4.3)、J(2.9) 37.3 

1)：抱合体を含む。 
2)：代謝物 AA を含む。 

 
（３）だいず 

だいず（品種：S12-C2）の種子に[pyr-14C]セダキサン又は[phe-14C]セダキサ

ンを 120 g ai/100 kg 種子の用量で処理し、植物体内運命試験が実施された。 
だいず試料における放射能分布は表 13 に示されている。 
青刈り及び乾燥青刈り試料における主要な残留成分は未変化のセダキサンで、

代謝物 AC 及び AD が青刈り試料で 13.0～28.1%TRR、乾燥青刈り試料で 12.6
～26.9%TRR 認められた。成熟種子では代謝物 AB 及びその抱合体が 31.4%TRR
認められたが、その残留放射能量は 0.017 mg/kg であった。（参照 11、13） 
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表 13 だいず試料における放射能分布 

標識体 試料 
総残留 
放射能量 
（mg/kg） 

セダキサン 
（%TRR） 代謝物(%TRR) 抽出残渣 

（%TRR） 

[pyr-14C] 
セダキサン 

青刈り 0.123 16.5 AC(23.9)、AD(16.5) 、AB(4.2)、
J(3.4)、I(2.7) 、E(0.4)、G(0.3)  12.1 

乾燥青刈り 0.438 16.6 AC(22.3)、AD(22.1)、AB(3.3)、
J(5.1)、I(1.0)、E(0.6) 14.7 

成熟種子 0.055 nd AB1) (31.4) 8.6 

[phe-14C] 
セダキサン 

青刈り 0.138 12.0 AC(28.1)、AD(13.0) 、J(3.1) 、
E(0.5)、G(0.2) 18.1 

乾燥青刈り 0.354 23.2 AC(26.9)、AD(12.6) 、J(5.3) 、
E(0.9)、G(0.2)  18.3 

成熟種子 0.009 － － 16.4 
1)：抱合体を含む。 
－：分析せず 

 
（４）フダンソウ 

フダンソウ（品種：Fordhook Giant）の種子に、[pyr-14C]セダキサン又は

[phe-14C]セダキサンを 41.6～42.4 g ai/100 kg 種子の用量で処理し、4～5 葉期

（BBCH14～15）に植物体を採取して、植物体内運命試験が実施された。 
フダンソウ試料における代謝物は表 14 に示されている。 
[pyr-14C]セダキサン処理区における主要な残留成分は未変化のセダキサンで、

代謝物 I 及び AB がそれぞれ 10%TRR を超えて認められたが、残留放射能はそ

れぞれ 0.007 mg/kg 以下であった。[phe-14C]セダキサン処理区における主要な残

留成分は未変化のセダキサンで、10%TRR を超える代謝物は認められなかった。

（参照 14） 
 

表 14 フダンソウ試料における放射能分布 

標識体 
総残留 
放射能量 

（mg/kg） 

セダキサン 
（%TRR） 代謝物(%TRR) 抽出残渣 

（%TRR） 

[pyr-14C] 
セダキサン 0.0556 28.5 I1) (12.9)、AB1) (11.5) 、J(2.3)、E/G1,2) 

(0.9)、H1,2) (0.9)、AA1) (0.8)  2.95 

[phe-14C] 
セダキサン 0.0452 52.3 J(4.5)、H1,2) (1.5) 、E/G1,2) (1.1) 4.54 

1)：抱合体を含む。 
2)：代謝物 G 及び H は暫定的な同定。 

 
（５）カノーラ 

カノーラ（品種：Mozart）の種子に[pyr-14C]セダキサン又は[phe-14C]セダキ

サンを 9.65～9.73 g ai/100 kg 種子の用量で処理し、成熟期さや（BBCH89：成
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熟期）を採取して、植物体内運命試験が実施された。 
成熟種子における残留放射能はいずれの標識体処理区でも検出限界（0.002 

mg/kg）未満であり、処理放射能はカノーラ種子に移行しなかった。 
（参照 15） 
 
セダキサンの植物体における主な代謝経路は、N-脱メチル化、フェニル環及び

シクロプロピル環の水酸化、脱メチル水酸化、シクロプロピル環の開環及びアミ

ド結合の開裂、N-抱合化であった。 
 

３．土壌中運命試験 

（１）好気的土壌中運命試験① 

小麦（品種：Tybalt）の種子に、[pyr-14C]セダキサンを 2.94 µg/種子の用量で

処理し、壌土（スイス）に播種し、密閉系の好気的条件下、20±2℃の暗所で 365
日間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。 
好気的土壌における放射能分布及び分解物は表 15 に示されている。 
セダキサンは経時的に分解し、主要分解物として AB が処理 112 日後に最大

13.5%TAR 認められた。そのほか、分解物 J 及び AA が処理 20～37 日後に最大

となったが 5%TAR 未満であった。脱メチル水酸化セダキサン及び水酸化セダキ

サンと推定される分解物がそれぞれ最大で 1.9 及び 2.7%TAR 検出されたが、同

定には至らなかった。 
セダキサンは最終的に結合性残留物及び CO2 に分解され、処理 365 日後で最

大となった。結合性残留物の約 65%がフミン画分に、約 35%がフルボ酸画分に

分布した。 
セダキサンの推定半減期は 70.6 日であった。（参照 16） 
 

表 15 好気的土壌における放射能分布及び分解物（%TAR） 

処理後日数 
（日） 

セダキサン及び分解物 14CO2 結合性 
残留物 セダキサン J AA AB 

0 99.2 0.0 0.0 0.0 0.0 3.1 
20/21 75.3 2.1 0.8 2.9 0.2 13.9 

37 64.7 3.2 0.4 3.4 0.5 24.6 
112 29.3 1.8 0.0 13.5 3.7 34.4 
365 14.4 1.4 0.0 3.8 20.3 48.9 
 

（２）好気的土壌中運命試験② 

小麦（品種：Tybalt）の種子に、[phe-14C]セダキサンを 4.23 µg/種子の用量で

処理し、シルト質埴土（フランス）、壌土（スイス）、壌質砂土（スイス）及び

砂質埴壌土（英国）に播種し、密閉系の好気的条件下、20±2℃の暗所で最長 365
日間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。 
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セダキサンは経時的に分解し、分解物として J 及び P が認められたが、いずれ

も 6%TAR 未満であった。ほかに、水酸化セダキサンと推定される分解物が最大

で 2.9%TAR 検出されたが同定には至らなかった。 
結合性残留物は経時的に増加し、処理最終採取日 123 又は 365 日後で最大 32.2

～50.9%TAR に達した。CO2 は徐々に増加したが、処理 123 日後で最大 3.2～
9.9%TAR であった。結合性残留物は、大部分がフミン画分、そのほかフルボ酸

及びフミン酸画分に分布した。 
セダキサンの好気的条件下における推定半減期は、シルト質埴土で 57.6 日、

壌土で 63.7 日、壌質砂土で 77.7 日、砂質埴壌土で 95.0 日であった。（参照 17） 
 

（３）好気的土壌中運命試験③ 

小麦（品種：Tybalt）の種子に、[pyr-14C]セダキサン若しくは[phe-14C]セダキ

サンをそれぞれ 4.33 µg/種子及び 5.90 µg/種子の用量で処理し、壌土（スイス）、

砂土（米国）及び砂質埴壌土（米国）に播種し、又は、壌土（スイス）、砂土（米

国）及び砂質埴壌土（米国）に[pyr-14C]セダキサン若しくは[phe-14C]セダキサン

を 190 µg ai/kg 乾土～195 µg ai/kg 乾土となるように処理し、密閉系の好気的条

件下、20±2℃の暗所で最長 367 日間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。 
好気的条件下の土壌中における推定半減期は表 16 に示されている。 
[pyr-14C]セダキサン処理区において、セダキサンは経時的に分解し、主要な分

解物として AA 及び AB がそれぞれ最大で 14.5%TAR 及び 31.9%TAR 認められ

た。ほかに、分解物 I 及び AE が認められたが、いずれも 6.3%TAR 未満であっ

た。CO2 及び結合性残留物は経時的に増加し、それぞれ最大で 11.6%TAR 及び

48.0%TAR に達した。 
[phe-14C]セダキサン処理区において、セダキサンは経時的に分解し、CO2及び

結合性残留物は経時的に増加し、それぞれ最大で 24.5%TAR 及び 58.2%TAR に

達した。分解物は同定されなかった。 
種子処理では、分解物 AB、CO2及び結合性残留物の残留量が土壌処理よりも

多く、種子処理によるセダキサンの分解速度は土壌処理よりも速いと考えられた。 
セダキサンの推定半減期は、種子処理で 78～160 日、土壌処理で 296～422 日

であった。（参照 18、19） 
 

表 16 好気的条件下の土壌中における推定半減期 

標識体 処理方法 土壌 推定半減期（日） 

[pyr-14C] 
セダキサン 

種子 砂土 77.7 
砂質埴壌土 160 

土壌 
壌土 296 
砂土 343 

砂質埴壌土 377 
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[phe-14C] 
セダキサン 

種子 壌土 87.9 
砂質埴壌土 105 

土壌 砂質埴壌土 422 
 

（４）好気的/嫌気的湛水土壌中運命試験 

小麦（品種：Cokker9555）の種子に、[phe-14C]セダキサンを 4.2 µg/種子の用

量で処理し、シルト質壌土（スイス）に播種し、密閉系の好気的条件下、20±2℃
の暗所で 30 日間インキュベートした後、湛水状態として窒素パージし、嫌気的

条件下、20±2℃の暗所で最長 120 日間インキュベートして、好気的/嫌気的湛水

土壌中運命試験が実施された。 
セダキサンは、好気的条件下において処理 30 日後に 61.9%TAR に減少し、嫌

気的条件に転換した 120 日後に 46.7%TAR となった。嫌気条件下におけるセダ

キサンの推定半減期は 375 日であった。 
好気的条件下において、5 種類の分解物が認められたが、いずれも 5.2%TAR

以下であった。嫌気的条件に転換後、新たな分解物は認められなかった。分解物

として、水酸化セダキサン及びシクロプロピル環の開環体が推定されたが、同定

には至らなかった。 
結合性残留物は、嫌気条件に転換時の 17.2%TAR から、90 日後には最大

30.6%TAR に増加し、120 日後には 27.7%TAR になった。嫌気条件下 120 日後

の結合性残留物は、フミン画分に約 45%、フルボ酸画分に約 40%、フミン酸画

分に約 5%が分布した。（参照 20） 
 

（５）土壌吸脱着試験 

6 種類の海外土壌を用いたセダキサンの土壌吸脱着試験が実施された。 
Freundlich の吸着係数及び脱着係数は表 17 に示されている。（参照 21） 
 

表 17 セダキサンの Freundlich吸着係数及び脱着係数 

土壌（採取地） KadsF KadsFoc KdesF KdesFoc 
壌土（スイス） 6.82 262 9.55 367 

シルト質埴土（フランス） 5.72 548 7.39 708 
砂質埴壌土（英国） 16.7 602 19.9 716 

砂壌土（米国） 3.06 588 3.94 758 
シルト質埴土（米国） 13.1 538 18.8 769 

砂土（米国） 2.00 666 2.72 907 
KadsF：Freundlich の吸着係数、KadsFoc：有機炭素含有率により補正した吸着係数 
KdesF：Freundlich の脱着係数、KdesFoc：有機炭素含有率により補正した脱着係数 

 
４．水中運命試験  

（１）加水分解試験 

pH 4（クエン酸緩衝液）、pH 5（酢酸緩衝液）、pH 7（リン酸緩衝液）及び
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pH 9（ホウ酸緩衝液）の各滅菌緩衝液に、[phe-14C]セダキサンを 0.0017 mg/L
となるように添加し、50℃の暗条件下で 5 日間（予備試験）、又は、pH5、pH7
及び pH9 では 25℃の暗条件下で、30 日間インキュベートして、加水分解試験が

実施された。 
いずれの温度条件及び緩衝液中においても、セダキサンの分解はほとんど認め

られず、半減期は 1年以上と推定された。未同定の分解物が 2種類認められたが、

いずれも 5.4%TAR 以下であった。（参照 22） 
 

（２）水中光分解試験 

滅菌リン酸緩衝液（pH 7）又は滅菌自然水（pH 7.37、池水）に、[pyr-14C]セ
ダキサン又は[phe-14C]セダキサンを約 2 µg/mL となるように添加し、25±2℃で

最長 34 又は 28 日間、キセノン光（光強度：23.8～26.9 W/m2、波長：290 nm
未満をカット）を照射して、水中光分解試験が実施された。 
緩衝液及び自然水中における放射能分布及び分解物は表 18 に示されている。 
[pyr-14C]セダキサン処理区において、主な分解物は AA、AG、AF で、それぞ

れ最大で 25.7%TAR、13.4%TAR 及び 13.0%TAR 認められた。 
[phe-14C]セダキサン処理区において、分解物は AG、AF で、それぞれ最大で

18.1%TAR 及び 13.0%TAR 認められた。 
両標識体処理区とも、セダキサンは、自然水中において緩衝液中よりも約 3 倍

の速度で光分解した。 
緩衝液及び自然水中におけるセダキサンの半減期は、東京の春季の自然太陽光

換算値でそれぞれ 172 日及び 48 日と推定された。（参照 23） 
 

表 18 緩衝液及び自然水中における放射能分布及び分解物(%TAR) 

標識体 水溶液 経過

日数 
セダキサン及び代謝物 

セダキサン I AA AF AG 

[pyr-14C] 
セダキサン 

緩衝液 

0 97.8 0.0 0.0 0.0 0.0 
1 99.3 0.0 0.0 0.0 0.0 
8 92.2 0.0 1.5 1.0 0.4 

14 81.8 0.7 8.9 3.0 3.0 
34 55.8 1.4 11.7 4.3 6.0 

自然水 

0 104 0.0 0.0 0.0 0.0 
1 84.4 0.0 2.0 2.5 1.2 
8 57.8 1.5 10.1 7.1 6.0 

14 41.0 2.5 15.2 12.4 11.3 
28 19.5 5.4 25.7 13.0 13.4 

[phe-14C] 
セダキサン 緩衝液 

0 101 NA NA 0.0 0.0 
1 98.1 NA NA 0.0 0.0 
8 97.9 NA NA 0.0 0.0 

14 87.1 NA NA 1.7 2.2 
34 58.6 NA NA 5.9 5.5 
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自然水 

0 103 NA NA 0.0 0.0 
1 84.4 NA NA 2.2 2.5 
8 57.8 NA NA 9.0 9.9 

14 41.0 NA NA 12.4 7.8 
28 19.5 NA NA 13.0 18.1 

NA：該当せず 
 

５．土壌残留試験 

土壌残留試験については、参照した資料に記載がなかった。 
 

６．作物等残留試験   

（１）作物残留試験 

海外において、ばれいしょを用いて、セダキサンを分析対象化合物とした作物

残留試験が実施された。結果は別紙 3 に示されている。 
セダキサンの最大残留値は、ばれいしょ（塊茎）の 0.0159 mg/kg であった。

（参照 24、25、26） 
 

（２）畜産物残留試験（乳牛） 

ホルスタイン・フリージアン種泌乳牛（一群 3 頭、対照群 2 頭）にセダキサン

を 1.76、8.78 及び 35.1 mg/頭/日で 28 日間カプセル経口投与し、投与開始 28 日

後に乳汁、臓器及び組織（腎臓、肝臓、筋肉及び脂肪）を採取して、セダキサン、

代謝物 B 及び E が分析対象化合物とした畜産物残留試験が実施された。 
セダキサン及び代謝物 B は全ての試料で検出限界未満であり、代謝物 E の最

大残留値は肝臓で 0.03 µg/g、腎臓で 0.02 µg/g であった。 （参照 27） 
 

７．一般薬理試験 

一般薬理試験については、参照した資料に記載がなかった。 
 
８．急性毒性試験 

（１）急性毒性試験 

セダキサン（原体）のラットを用いた急性毒性試験が実施された。結果は表

19 に示されている。（参照 28、29、30） 
 

表 19 急性毒性試験概要（原体） 

投与 
経路 動物種 LD50（mg/kg 体重） 

観察された症状 
雄 雌 

経口 a Wistar ラット 
雌 5 匹  5,000d 

5,000 mg/kg 体重で運動協調性の低下、腹

臥位、呼吸深大、ラッセル音、流涎、緩徐

呼吸 
175 mg/kg 体重以上で軽度粗毛、円背位、

鎮静化（投与後 30 分～5 時間） 
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雌：5,000 mg/kg 体重で死亡例 

経皮 b Wistar ラット 
雌雄 5 匹 >5,000 >5,000 症状及び死亡例なし 

吸入 c Wistar ラット 
雌雄 5 匹 

LC50（mg/L） 緩徐呼吸、ラッセル音、自発運動の低下、

円背位、粗毛 
雌雄：死亡例なし >5.24 >5.24 

a：0.5%CMC 懸濁液にて投与 
b：精製水懸濁液にて投与 
c：4 時間鼻部暴露 
d：推定値 
／:実施せず 

 
代謝物 AB を用いた急性経口毒性試験が実施された。結果は表 20 に示されて

いる。（参照 31） 
 

表 20 急性経口毒性試験概要（代謝物） 

被験

物質 動物種 LD50（mg/kg 体重） 
観察された症状 

雄 雌 

ABa Wistar ラット 
雌 5 匹  >2,000 

軽度の粗毛、鎮静化、円背位 
雌：死亡例なし 

a：0.5%CMC 懸濁液にて投与 
／:実施せず 

 
（２）急性神経毒性試験（ラット） 

Wistar ラット（一群雌雄各 10 匹）を用いた単回強制経口（原体：0、30、250
及び 2,000 mg/kg 体重）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 21 に示されている。 
神経病理組織学的検査結果に検体投与の影響は認められなかった。 
本試験において、250 mg/kg 体重以上投与群の雌雄で自発運動量減少等が認め

られたことから、本試験における無毒性量は、雌雄とも 30 mg/kg 体重であると

考えられた。明らかな急性神経毒性は認められなかった。（参照 32） 
 

表 21 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 
2,000 mg/kg体重 ・ 切迫と殺（4 例） 

・ 緩徐呼吸、筋緊張低下及び円背位

（投与 2 及び 5 時間後） 
・ 平均体温の低下、前肢及び後肢の平

均握力の低下（投与 2 時間後） 
・ 被毛光沢消失及び衰弱（投与 2～7

日後） 

・ 切迫と殺（3 例） 
・ 緩徐呼吸及び歩行異常（投与 1 及び

5 時間後） 
・ 平均体温の低下、前肢及び後肢の平

均握力の低下（投与 2 時間後） 
・ 粗毛、活動性低下、虚脱及び円背位

（投与 2～7 日後） 
・ 体重増加抑制（投与 8 日後） 

250 mg/kg 体重 ・ 自発運動量減少（投与 3 時間後） ・ 自発運動量減少（投与 3 時間後） 
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以上 ・ 活動性低下、立ち上がり回数減少、

初期不活発、立毛及び臥位（投与 2
及び 5 時間後） 

・ 粗毛（投与 2～7 日後） 
・ 体重増加抑制（投与 8 日後）及び摂

餌量減少（投与 1～2 日後） 

・ 活動性低下、立ち上がり回数減少、

初期不活発、立毛及び筋緊張低下

（投与 1 及び 5 時間後） 
・ 衰弱及びよろめき歩行（投与 1 時間

後、2～7 日後） 
・ 摂餌量減少（投与 1～2 日後） 

30 mg/kg 体重 毒性所見なし 毒性所見なし 
 
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・皮膚刺激性試験が実施された。眼結膜に対して軽度の

刺激性が認められた。皮膚に対する刺激性は認められなかった。 
CBA/Ca マウスを用いた皮膚感作性試験（局所リンパ節試験）が実施され、結果

は陰性であった。（参照 33、34、35） 
 

１０．亜急性毒性試験 

（１）90日間亜急性毒性試験（ラット） 

Wistar ラット（一群雌雄各 12 匹）を用いた混餌（原体：0、250、1,000 及び

4,000 ppm：平均検体摂取量は表 22 参照）投与による 90 日間亜急性毒性試験が

実施された。 
 

表 22 90日間亜急性毒性試験（ラット）の平均検体摂取量 

投与群 250 ppm 1,000 ppm 4,000 ppm 
平均検体摂取量 

（mg/kg 体重/日） 
雄 18.6 72.9 300 
雌 21.4 85.7 315 

 
各投与群で認められた毒性所見は表 23 に示されている。 
本試験において、4,000 ppm 投与群の雄で体重増加抑制及び摂餌量減少、肝絶

対及び補正重量増加、小葉中心性肝細胞肥大等が、1,000 ppm 投与群の雌で肝絶

対及び補正重量増加が認められたので、無毒性量は雄で 1,000 ppm（72.9 mg/kg
体重/日）、雌で 250 ppm（21.4 mg/kg 体重/日）であると考えられた。（参照

36） 
 

表 23 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 
4,000 ppm ・ 体重増加抑制及び摂餌量減少 

・ PT 延長 
・ TG、TP 及び Alb 増加 
・ 尿量減少及び尿 pH 低下 
・ 肝絶対及び補正重量 2増加 

・ 体重増加抑制及び摂餌量減少 
・ PLT 増加 
・ TG、Chol 及び TP 増加 
・ 小葉中心性肝細胞肥大及び色素

沈着 

2 最終体重を共変量として共分散分析した臓器重量を補正重量という（以下同じ。）。 
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・ 小葉中心性肝細胞肥大及び色素

沈着 
1,000 ppm 以上 1,000 ppm 以下 

毒性所見なし 
・ 肝絶対及び補正重量増加 

250 ppm 毒性所見なし 
 

（２）13週間亜急性毒性試験（ラット） 

90 日間亜急性毒性試験（ラット）［10.(1)］と同系統の Wistar ラット（一群

雌雄各 10 匹）を用いた混餌（原体：0、300、2,000 及び 4,000 ppm：平均検体

摂取量は表 24 参照）投与による 13 週間亜急性毒性試験が実施された。 
 

表 24 13週間亜急性毒性試験（ラット）の平均検体摂取量 

投与群 300 ppm 2,000 ppm 4,000 ppm 
平均検体摂取量 

（mg/kg 体重/日） 
雄 24.8 168 325 
雌 28.3 186 350 

 
各投与群で認められた毒性所見は表 25 に示されている。 
本試験において、4,000 ppm 投与群の雄で体重増加抑制、肝絶対及び補正重量

増加、小葉中心性肝細胞肥大等、2,000 ppm 投与群の雌で体重増加抑制及び前肢

握力低下が認められたので、無毒性量は雄で 2,000 ppm（168 mg/kg 体重/日）、

雌で 300 ppm（28.3 mg/kg 体重/日）であると考えられた。（参照 37） 
 

表 25 13週間亜急性毒性試験（ラット）で認められた毒性所見 

投与群 雄 雌 
4,000 ppm ・ 体重増加抑制及び摂餌量減少 

・ 円背位及び立毛 
・ PT 延長 
・ RBC 減少 
・ GGT、TG 及び TP 増加、Glu 減

少 
・ 肝絶対及び補正重量増加 
・ 小葉中心性肝細胞肥大及び肝細

胞色素沈着 
・ 甲状腺ろ胞上皮細胞肥大 

・ 摂餌量減少 
・ 後肢握力低下（投与 12～13 週後） 
・ PT 延長 
・ GGT 及び Chol 増加、Glu 減少 
・ 肝絶対及び補正重量増加 
・ 小葉中心性肝細胞肥大及び肝細

胞色素沈着 

2,000 ppm 以上 2,000 ppm 以下 
毒性所見なし 

・ 体重増加抑制 
・ 前肢握力低下（投与 12～13 週後） 

300 ppm  毒性所見なし 
 

（３）28日間亜急性毒性試験（マウス） 

ICR マウス（一群雌雄各 10 匹）を用いた混餌（原体：雄；0、1,000、5,000
及び 7,000 ppm：平均検体摂取量は表 26 参照）投与による 28 日間亜急性毒性試

験が実施された。 
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表 26 28日間亜急性毒性試験（マウス）の平均検体摂取量 

投与群 1,000 ppm 5,000 ppm 7,000 ppm 
平均検体摂取量 

（mg/kg 体重/日） 
雄 178 920 1,270 
雌 248 1,150 1,800 

 
本試験において、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

性量は雌雄とも本試験の最高用量 7,000 ppm（雄：1,270 mg/kg 体重/日、雌：1,800 
mg/kg 体重/日）であると考えられた。（参照 38） 

 
（４）90日間亜急性毒性試験（マウス） 

ICR マウス（一群雌雄各 10 匹）を用いた混餌（原体：雄；0、500、3,500 及

び 7,000 ppm：平均検体摂取量は表 27 参照）投与による 90 日間亜急性毒性試験

が実施された。 
 

表 27 90日間亜急性毒性試験（マウス）の平均検体摂取量 

投与群 500 ppm 3,500 ppm 7,000 ppm 
平均検体摂取量 

（mg/kg 体重/日） 
雄 80 567 1,170 
雌 112 810 1,460 

 
本試験において、7,000 ppm 投与群の雄で体重増加抑制が認められたが、雌で

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 3,500 
ppm（567 mg/kg 体重/日）、雌で本試験の最高用量 7,000 ppm（1,460 mg/kg
体重/日）であると考えられた。（参照 39） 

 
（５）13週間亜急性毒性試験（イヌ） 

ビーグル犬（一群雌雄各 4 匹）を用いたカプセル経口（原体：0、50、150 及

び 400 mg/kg 体重/日）投与による 13 週間亜急性毒性試験が実施された。 
本試験において、400 mg/kg 体重/日投与群の雄及び 150 mg/kg 体重/日以上投

与群の雌で体重増加抑制及び摂餌量減少が認められたので、無毒性量は雄で 150 
mg/kg 体重/日、雌で 50 mg/kg 体重/日であると考えられた。（参照 40） 

 
（６）4週間亜急性毒性試験（イヌ）＜参考資料 3＞  

ビーグル犬（一群雌雄各 1 匹）を用いたカプセル経口（原体：0、50、100 及

び 300 mg/kg 体重/日）投与による 4 週間亜急性毒性試験が実施された。 
300 mg/kg 体重/日投与群の雄で、肝細胞肥大及び空胞化、同投与群の雌で体

重増加抑制、摂餌量減少及び肝細胞空胞化が認められた。（参照 41） 
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（７）90日間亜急性神経毒性試験（ラット） 

Wistar ラット（一群雌雄各 12 匹）を用いた混餌（原体：0、300、1,000 及び

4,000 ppm：平均検体摂取量は表 28 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 28 90日間亜急性神経毒性試験（ラット）の平均検体摂取量 

投与群 300 ppm 1,000 ppm 4,000 ppm 
平均検体摂取量 

（mg/kg 体重/日） 
雄 19.7 66.0 260 
雌 24.3 79.7 303 

 
4,000 ppm 投与群の雌雄で自発運動量（移動距離）の減少が認められたが、こ

れらの所見は直接的な神経毒性によるものではなく、体重増加抑制及び摂餌量減

少に関連する二次的影響と考えられた。また、神経病理組織学的検査結果に検体

投与の影響は認められなかった。 
本試験において、4,000 ppm 投与群の雌雄において体重増加抑制、摂餌量減少

等が認められたので、無毒性量は雌雄とも 1,000 ppm（雄：66.0 mg/kg 体重/日、

雌：79.7 mg/kg 体重/日）であると考えられた。亜急性神経毒性は認められなか

った。（参照 42） 
 

（８）28日間亜急性経皮毒性試験（ラット） 

Wistar ラット（一群雌雄各 10 匹）を用いた経皮（原体：0、100、300 及び

1,000 mg/kg 体重/日、5 日/週）投与による 28 日間亜急性経皮毒性試験が実施さ

れた。 
本試験において、いずれの投与群においても検体投与の影響は認められなかっ

たので、無毒性量は雌雄とも本試験の最高用量 1,000 mg/kg 体重/日であると考

えられた。（参照 43） 
 

（９）28日間亜急性毒性試験（ラット、代謝物 AB） 

Wistar ラット（一群雌雄各 5 匹）を用いた代謝物 AB の混餌（代謝物 AB：0、
2,000、6,000 及び 12,000 ppm：平均検体摂取量は表 29 参照）投与による 28 日

間亜急性毒性試験が実施された。 
 

表 29 28日間亜急性毒性試験（ラット）の平均検体摂取量 

投与群 2,000 ppm 6,000 ppm 12,000 ppm 
平均検体摂取量 

（mg/kg 体重/日） 
雄 175 497 1,020 
雌 176 525 1,110 

 

3 本試験は動物数が少ないため、参考資料とした。 
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本試験において、いずれの投与群においても検体投与の影響は認められなかっ

たので、無毒性量は雌雄とも本試験の最高用量 12,000 ppm（雄：1,020 mg/kg
体重/日、雌：1,110 mg/kg 体重/日）であると考えられた。（参照 44） 

 
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） 

ビーグル犬（一群雌雄各 4 匹）を用いたカプセル経口（原体：0、15、50 及び

200 mg/kg 体重/日）投与による 1 年間慢性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 30 に示されている。 
200 mg/kg 体重/日投与群の雄で精巣の絶対及び補正重量の減少が認められた

が、背景データの範囲内であり、病理組織学的変化が認められなかったことから、

検体投与による影響とは考えられなかった。 
本試験において、200 mg/kg 体重/日投与群の雌雄で体重増加抑制、摂餌量減

少等が認められたので、無毒性量は雌雄とも 50 mg/kg 体重/日であると考えられ

た。（参照 45） 
 

表 30 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 
200 mg/kg 体重/
日 

・ 体重増加抑制及び摂餌量減少 
・ 肝絶対及び補正重量増加 
・ ALP 増加 
・ Glu、Chol 及びリン減少 

・ 体重増加抑制及び摂餌量減少 
・ ALP 増加 
・ Glu 減少 

50 mg/kg体重/日
以下 

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） 

Wistar ラット（主群：一群雌雄各 52 匹、中間と殺群：一群雌雄各 12 匹）を

用いた混餌（原体：0、200、1,200 及び 3,600 ppm：平均検体摂取量は表 31 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 31 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 200 ppm 1,200 ppm 3,600 ppm 
平均検体摂取量 

（mg/kg 体重/日） 
雄 11 67 218 
雌 14 86 261 

 

各投与群で認められた毒性所見（非腫瘍性病変）は表 32、子宮の腫瘍発生頻

度は表 33 に示されている。 
検体投与に関連した腫瘍性病変として、3,600 ppm 投与群の雌で、104 週後に

子宮腺癌の発生頻度（9/52 例）が対照群（0/52 例）に比べ有意に増加した。本

腫瘍の頻度は対照群で、当該試験と同時期の試験実施施設での背景データ（5 試
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験、0～19%）の下限であったが、3,600 ppm 群ではほぼ上限を示したことから、

投与による影響であると判断した。 
全投与群の雌で変異肝細胞巣（好酸性）の頻度が用量相関性はないが有意に増

加した。この増加は対照群の頻度が 2/52（3.8%）と、当該試験と同時期の試験

実施施設での背景データ（5 試験、7～32%）を下回っていたことに起因すると

考えられることから、投与の影響でないと判断した。 
本試験において、1,200 ppm 以上投与群の雄で小葉中心性肝細胞肥大、甲状腺

ろ胞上皮細胞肥大等、同投与群の雌で甲状腺好塩基性コロイド、ろ胞上皮剥離等

が認められたので、無毒性量は雌雄で 200 ppm（雄：11 mg/kg 体重/日、雌：14 
mg/kg 体重/日）であると考えられた。（参照 46） 

 
表 32-1 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 

(非腫瘍性病変) 

投与群 雄 雌 
3,600 ppm ・ 体重増加抑制及び摂餌量減少 

・ GGT 増加 
・ 肝細胞色素沈着、変異肝細胞巣（好

酸性） 
・ 甲状腺好塩基性コロイド 
・ Alb 増加 

・ TP 及び Chol 増加 
・ 肝絶対§及び補正重量増加 
・ 小葉中心性肝細胞肥大及び肝細胞

色素沈着 
・ 摂餌量減少 
・ Alb 増加 

1,200 ppm 以上 ・ TP 増加 
・ 肝絶対及び補正重量増加 
・ 小葉中心性肝細胞肥大 
・ 甲状腺ろ胞上皮細胞肥大 

・ 体重増加抑制 
・ 甲状腺好塩基性コロイド及びろ胞

上皮剥離 

200 ppm 毒性所見なし 毒性所見なし 
§：統計学的有意差はないが、検体投与の影響と考えられた。 

 

表 32-2 52週と殺群（1年間慢性毒性試験群）で認められた毒性所見 

（非腫瘍性病変） 

投与群 雄 雌 
3,600 ppm ・ 体重増加抑制及び摂餌量減少 

・ 小葉中心性肝細胞肥大及び肝細

胞色素沈着 

・ 摂餌量減少 
・ Chol 増加 
・ 肝絶対§及び補正重量増加 
・ 小葉中心性肝細胞肥大及び肝細

胞色素沈着 
1,200 ppm 以上 ・ TP 増加 

・ 肝絶対及び補正重量増加 
・ 甲状腺ろ胞上皮細胞肥大 

・ 体重増加抑制 
 

200 ppm 毒性所見なし 毒性所見なし 
§：統計学的有意差はないが、検体投与の影響と考えられた。 

 
表 33 子宮の腫瘍発生頻度 

投与群 0 ppm 200 ppm 1,250 ppm 3,600 ppm 
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検査動物数 52 52 52 52 
腺腫 0 0 1 0 

腺癌 0§ 3 
（4.7%） 

2 
（3.1%） 

9＊ 
（17.3%） 

a：試験機関背景対照発現頻度（2002～2007 年に開始した全 5 試験）：0～19% 
b：RITA（Registry of Industrial Toxicology Animal -data）背景対照発現頻度（試験期間 22～

25 か月間の試験）：0～28% 
§：Peto 傾向検定（群 1～4）で増加傾向、p<0.05 
＊：Fisher 直接確率検定、p<0.01 

 
（３）80週間発がん性試験（マウス） 

ICR マウス（一群雌雄各 50 匹）を用いた混餌（原体：0、200、1,250 及び 7,000 
ppm：平均検体摂取量は表 34 参照）投与による 80 週間発がん性試験が実施され

た。 
 

表 34 80週間発がん性試験（マウス）の平均検体摂取量 

投与群 200 ppm 1,250 ppm 7,000 ppm 
平均検体摂取量 

（mg/kg 体重/日） 
雄 25 157 900 
雌 29 185 1,000 

 
雄の肝腫瘍の発生頻度は表 35 に示されている。 
7,000 ppm 投与群雄において肝細胞腺腫及び肝細胞癌の合計の発生頻度が有

意に増加した。肝細胞腺腫の発生頻度（30%）及び肝細胞癌の発生頻度（20%）

は、当該試験と同時期に同一の試験実施施設において行われた 3 試験の背景デー

タ（腺腫：10～28%、癌：6～10%）をいずれも上回っていたことから、肝細胞

腺腫及び肝細胞癌の合計の発生頻度の増加は投与による影響であると判断した。 
本試験において、7,000 ppm 投与群の雌雄で体重増加抑制が認められたので、

無毒性量は雌雄とも 1,250 ppm（雄：157 mg/kg 体重/日、雌：185 mg/kg 体重/
日）であると考えられた。（参照 47） 

 
表 35 雄の肝腫瘍の発生頻度 

投与群 0 ppm 200 ppm 1,250 ppm 7,000 ppm 

検査動物数 50 50 50 50 
肝細胞腺腫 7 

(14%) 
9 

(18%) 
10 

(20%) 
15 

(30%) 

肝細胞癌 5 
(10%) 

5 
(10%) 

3 
(6%) 

10 
(20%) 

肝細胞腺腫+癌 9§ 
(18%) 

13 
(26%) 

12 
(24%) 

19＊ 

(38%) 
a：試験機関背景対照発現頻度（3 試験）：肝細胞腺腫；10～28%、肝細胞癌；6～10% 
b：RITA（Registry of Industrial Toxicology Animal -data）背景対照発現頻度（試験期間 18～19
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か月間の試験）：肝細胞腺腫；0～13.6%、肝細胞癌；4.0～22.0% 
§：Peto 傾向検定（1～4 群）で増加傾向、p<0.05 
*：Fisher 直接確率検定、p<0.05 

  
１２．生殖発生毒性試験   

（１）2世代繁殖試験（ラット） 

Wistar ラット（一群雌雄各 25 匹）を用いた混餌（原体：0､200､500 及び 1,500 
ppm：平均検体摂取量は表 36 参照）投与による 2 世代繁殖試験が実施された。 

 
表 36 2世代繁殖試験（ラット）の平均検体摂取量 

投与群 200 ppm 500 ppm 1,500 ppm 

平均検体摂取量 
(mg/kg 体重/日) 

P 世代 
雄 16 41 120 
雌 18 46 143 

F1世代 
雄 17 43 134 
雌 19 47 141 

 
各投与群で認められた毒性所見は表 37 に示されている。 
1,500 ppm 投与群の P 及び F1世代で黄体数の減少、同投与群の P 世代で原始

卵胞数の減少、F1世代で発育卵胞（胞状卵胞を含む）数の減少が認められた。ま

た同投与群の両世代では膣スメアにおいて哺育期の発情休止期を示す個体が増

加した。原始卵胞数については投与期間がより長期の F1 世代で確認されなかっ

たことから、偶発的なものと考えられた。黄体数の減少、発育卵胞数の減少につ

いては、哺育期の同群での児動物の体重増加抑制による授乳期間が延びたために

母動物の発情周期回帰が遅延したことによるものと考えられた。対照群の性周期

回帰時の黄体像に対し、1,500 ppm 投与群の大部分が妊娠黄体であったことも回

帰遅延を裏付けていると考えられた。したがってこれらの変化は、児動物の体重

増加抑制による間接的な変化であり、検体投与による直接的な影響ではないと考

えられた。 
本試験において、親動物では 1,500 ppm 投与群の P 世代雌雄及び F1世代雌雄

で肝絶対及び補正重量増加、小葉中心性肝細胞肥大等が、児動物では 1,500 ppm
投与群の F1世代雌雄及び F2世代雌雄で体重増加抑制等が認められたので、無毒

性量は親動物及び児動物の雌雄とも 500 ppm（P 雄：41 mg/kg 体重/日、P 雌：

46 mg/kg 体重/日、F1雄：43 mg/kg 体重/日、F1雌：47 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 48） 
 

表 37 2世代繁殖試験（ラット）で認められた毒性所見 

投与群 親：P、児：F1 親：F1、児：F2 
雄 雌 雄 雌 

親

動

1,500 ppm ・ 肝及び甲状腺

絶対及び補正

・ 体重増加抑制

及び摂餌量減

・ 肝絶対及び補

正重量増加 
・ 体重増加抑制

及び摂餌量減
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投与群 親：P、児：F1 親：F1、児：F2 
雄 雌 雄 雌 

物 重量増加 
・ 小葉中心性肝

細胞肥大§ 

少 
・ 肝絶対及び補

正重量増加 
・ 小葉中心性肝

細胞肥大§ 

・ 小葉中心性肝

細胞肥大§ 
・ 甲状腺び漫性

ろ胞肥大§ 

少 
・ 肝絶対及び補

正重量増加 
・ 卵巣及び子宮

絶対及び補正

重量減少 
・ 小葉中心性肝

細胞肥大§ 
500 ppm 
以下 

毒性所見なし 毒性所見なし 毒性試験なし 毒性所見なし 

児

動

物 

1,500 ppm ・ 体重増加抑制 
（哺育 14 及び 21
日） 

・ 体重増加抑制 
（哺育 14 及び 21
日） 
・ 膣開口遅延§§  

・ 体重増加抑制 
（哺育 14 及び 21
日） 

・ 体重増加抑制 
（哺育 14 及び 21
日） 

500 ppm 
以下 

毒性所見なし 毒性所見なし 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。 
§§：体重増加抑制に伴う二次的な遅延であると考えられた。 

 
（２）発生毒性試験（ラット） 

Wistar ラット（一群雌 24 匹）の妊娠 6～20 日に強制経口（原体：0、25、100
及び 200 mg/kg 体重/日、溶媒：0.5%CMC）投与して、発生毒性試験が実施され

た。 
本試験において、100 mg/kg 体重/日以上投与群の母動物で体重増加抑制及び

摂餌量減少が認められ、胎児ではいずれの投与群においても検体投与の影響は認

められなかったので、無毒性量は母動物で 25 mg/kg 体重/日、胎児で本試験の最

高用量 200 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 49） 
 

（３）発生毒性試験（ウサギ） 

NZW ウサギ（一群雌 25 匹）の妊娠 7～28 日に強制経口（原体：0、25、100
及び 200 mg/kg 体重/日、溶媒：0.5%CMC）投与して、発生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 38 に示されている。 
200 mg/kg 体重/日投与群の胎児において、第 13 肋骨の発生頻度の増加が統計

学的に有意に認められたが、背景データの範囲内であり検体投与による影響では

ないと考えられた。 
本試験において、200 mg/kg 体重/日投与群の母動物で体重増加抑制、摂餌量

減少等が、胎児で低体重が認められたので、無毒性量は母動物及び胎児とも 100 
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。 
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（参照 50） 
 

表 38 発生毒性試験（ウサギ）で認められた毒性所見 

投与群 母動物 胎児 
200 mg/kg 体

重/日 
・ 体重増加抑制及び摂餌量減少 
・ 糞量減少 
・ 肝絶対及び比重量 4増加§ 

・ 低体重 

100 mg/kg 体

重/日以下 
毒性所見なし 毒性所見なし 

§：比重量について統計学的解析はされていないが毒性影響と判断した。 
 

１３．遺伝毒性試験 

セダキサン（原体）の細菌を用いた復帰突然変異試験、ヒトリンパ球細胞を用い

た in vitro 染色体異常試験、マウスリンフォーマ TK 試験、マウスを用いた小核試

験及びラット肝細胞を用いた UDS 試験が実施された。 
試験結果は表 39 に示されているとおり、全て陰性であったことから、セダキサ

ンに遺伝毒性はないものと考えられた。（参照 51～55） 
 

表 39 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 
 (TA98､TA100､TA1535、 
 TA1537 株) 
Escherichia coli 
 (WP2、WP2uvrA 株) 

3~5,000 µg/ﾌﾟﾚｰﾄ (+/-S9) 陰性 

染色体 
異常試験 

ヒトリンパ球細胞 70.8~217 µg/mL (+/-S9) 
 (4 時間処理) 
23.1~70.8 µg/mL (-S9) 
 (22 時間処理) 

陰性 

遺伝子突然 
変異試験 

マウスリンパ腫細胞 
(L5178Y TK+/-) 

①13.8~110 µg/mL (+S9) 
6.9~82.5 µg/mL (-S9) 

②20~100 µg/mL (+S9) 
20~90 µg/mL (-S9) 

陰性 

in 
vivo 

小核試験 
NMRI マウス (骨髄細胞) 
 (一群雄 6 匹) 

500、1,000 及び 2,000 mg/kg 体重/日 
 (強制単回経口投与) 

陰性 

UDS 試験 
SD ラット(肝細胞) 
(一群雄 4 匹) 

667 及び 2,000 mg/kg 体重/日 
 (単回経口投与) (2 及び 16 時間処理) 

陰性 

+/- S9：代謝活性化系存在下及び非存在下 
 

代謝物 AB（植物及び土壌由来）の細菌を用いた復帰突然変異試験、ヒトリンパ

4 体重比重量のことを比重量という（以下同じ。）。 
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球細胞を用いた in vitro 染色体異常試験及びマウスリンフォーマ TK 試験が実施さ

れた。結果は表 40 に示されているとおり、全て陰性であった。 
（参照 56～58） 
 

表 40 遺伝毒性試験概要（代謝物 AB） 

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 
 (TA98､TA100､TA1535、 
 TA1537 株) 
Escherichia coli 
 (WP2、WP2uvrA 株) 

①3~5,000 µg/ﾌﾟﾚｰﾄ (+/-S9) 
(プレート法) 
② 33~5,000 µg/ﾌﾟﾚｰﾄ (+/-S9) 
(プレインキュベーション法) 

陰性 

染色体 
異常試験 

ヒトリンパ球細胞 ①328.4~1,006 µg/mL (+S9)  
575~1,760 µg/mL (-S9) 

 (4 時間処理) 
②575~1,760 µg/mL (-S9) 
 (22 時間処理) 
575~1,760 µg/mL (+S9) 
(4 時間処理) 

陰性 

遺伝子突然 
変異試験 

マウスリンパ腫細胞 
 (L5178Y TK+/-) 

55~1,760 µg/mL (+/-S9) 陰性 

+/- S9：代謝活性化系存在下及び非存在下 
 

１４．その他の試験 

（１）28日間亜急性毒性試験（異性体比較試験）（ラット） 

Wistar ラット（一群雌雄各 5 匹）を用い、等量混合物（セダキサンのトラン

ス体：シス体＝1：1 混合物）、トランス体及びシス体を 28 日間混餌（各検体：

0、500、2,000 及び 5,000 ppm：平均検体摂取量は表 41 参照）投与し、異性体

間での毒性の比較試験が実施された。血漿中濃度推移の検討において、等量混合

物はトランス体及びシス体を分別定量し、それぞれの血漿中薬物動態学的パラメ

ータを算出した。 
 
 

表 41 28日間亜急性毒性試験（ラット）の平均検体摂取量 

投与群 500 ppm 2,000 ppm 5,000 ppm 

平均検体 
摂取量 

（mg/kg 体重/日） 

等量混合物 
（トランス体：シ

ス体＝1：1） 

雄 47.5 181 445 

雌 46.7 181 428 

トランス体 
雄 47.0 187 438 

雌 48.4 177 384 

シス体 雄 45.9 183 438 
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雌 47.6 180 436 

 
各投与群で認められた影響は表 42 に、肝臓生化学検査結果は表 43 に、血漿中

薬物動態学的パラメータは表 44 にそれぞれ示されている。 
全ての検体投与群の雌雄で肝 PROD 活性及び 16β テストステロンヒドロキシ

ラーゼ（TH）活性の増加が認められ、セダキサンは CYP2B アイソフォームの

誘導物質であると考えられた。一方、EROD 活性の増加は軽度であったことから、

CYP1A アイソフォーム誘導能は低いと考えられた。 
いずれの検体投与群の雌においても 16αTH 及び 2αTH が増加、又は 2βTH 及

び 6βTH が増加したことから、セダキサン投与によりそれぞれ CYP2C11 又は

CYP3A が誘導されると考えられた。 
免疫ブロット法において、全ての検体投与群において CYP2B 及び CYP3A の

増加が認められた。 
血漿中濃度推移分析の結果、トランス体の Cmax及び AUC はシス体よりも高い

値を示した。 
等量混合物、トランス体及びシス体の標的臓器は肝臓であり、毒性所見の発生

頻度、影響の程度及び薬物代謝酵素誘導に質的な差は認められなかった。 
（参照 59） 
 
表 42 28日間亜急性毒性試験（異性体）（ラット）で認められた影響 

 投与群 雄 雌 
等量混合物 
（トランス

体：シス体

＝1：1） 

5,000 ppm ・ 体重増加抑制及び摂餌量減少§ 
・ TP、Chol、TG 及び Ure 増加 
・ GGT 及び ALP 増加 
・ 滑面小胞体、脂肪滴及びライソ

ゾームの増加 
・ 濃縮細胞の増加 

・ 体重増加抑制及び摂餌量減少§ 
・ T.Bil 増加 
・ ALT 及び GGT 増加 
・ 小葉中心性肝細胞肥大 
・ 滑面小胞体、脂肪滴及びライソ

ゾームの増加 
・ 濃縮細胞の増加 

2,000 ppm 
以上 

・ 肝絶対及び補正重量増加 
・ 小葉中心性肝細胞肥大 

・ 肝絶対及び補正重量増加 
・ TP、Chol 及び TG 増加 

500 ppm ・ 毒性所見なし ・ TG 増加 
トランス体 5,000 ppm ・ 体重増加抑制及び摂餌量減少§ 

・ T.Bil 及び Ure 増加 
・ TP、Chol 及び TG 増加 
・ 滑面小胞体、脂肪滴及びライソ

ゾームの増加 
・ 濃縮細胞の増加 

・ 体重増加抑制及び摂餌量減少§ 
・ T.Bil 増加 
・ ALT 及び GGT 増加 
・ 小葉中心性肝細胞肥大 
・ 滑面小胞体、脂肪滴及びライソ

ゾームの増加 
・ 濃縮細胞の増加 

2,000 ppm 
以上 

・ 肝絶対及び補正重量増加 
・ 小葉中心性肝細胞肥大 

・ 肝絶対及び補正重量増加 
・ TP、Chol 及び TG 増加 

500 ppm ・ 毒性所見なし ・ TG 増加 
シス体 5,000 ppm ・ 体重増加抑制及び摂餌量減少§ ・ 体重増加抑制及び摂餌量減少§ 
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・ 肝絶対及び補正重量増加 
・ Chol 及び TG 増加 
・ GGT 及び CK 増加 
・ 小葉中心性肝細胞肥大 
・ 滑面小胞体、脂肪滴及びライソ

ゾームの増加 
・ 濃縮細胞の増加 

・ 肝絶対及び補正重量増加 
・ 子宮絶対及び補正重量増加 
・ TP 増加 
・ GGT 増加 
・ 小葉中心性肝細胞肥大 
・ 滑面小胞体、脂肪滴及びライソ

ゾームの増加 
・ 濃縮細胞の増加 

2,000 ppm 
以上 

・ TP 増加 ・ Chol 及び TG 増加 

500 ppm ・ 毒性所見なし ・ TP 及び Chol 増加 
§：摂餌量について統計学的解析はされていないが毒性影響と判断した。 

 
表 43 肝臓生化学検査結果 

投与群 薬物代謝酵素活性（活性/mg タンパク）1) 
PROD EROD 7αTH 6βTH 16αTH 16βTH 2αTH 2βTH 

等量混合物（トランス体：シス体＝1：1） 

5,000 ppm 雄 50∗ 1.0 1.6∗ 1.4 0.6∮ 22.4∮ 0.1∮ 1.3 
雌 12∗ 1.7∗ 2.0∗ 10.9∮ 18.6∮ 19.7∮ 2.3＃ 13.7∮ 

2,000 ppm 雄 73∗ 1.5 1.6＃ 2.2∮ 0.9 23.4∮ 0.4＃ 1.2 
雌 10∗ 1.5＃ 1.3 3.2 6.7 6.5 1.9 3.7 

500 ppm 雄 3.5∗ 1.3 1.1 1.2 0.7∗ 4.4 0.8 1.0 
雌 2∗ 1.2 1.0 1.4 2.0 1.8 0.9 1.4 

トランス体 

5,000 ppm 雄 118∗ 0.8＃ 1.8∗ 1.9∗ 0.8 35.6∮ 0.2∮ 1.1 
雌 12∗ 1.4 1.5 3.9 13.4∗ 14.4∗ 1.0 4.1 

2,000 ppm 雄 64∗ 1.1 1.4 1.4 0.7∗ 24.2∮ 0.2∮ 0.8 
雌 18∗ 1.3 1.4 2.9 13.3∗ 13.6∗ 1.0 2.9 

500 ppm 雄 2∗ 1.1 1.3 1.1 0.7∗ 2.2 0.6 0.9 
雌 1.3 1.1 1.0 0.9 1.3 1.2 0.7 0.9 

シス体 

5,000 ppm 雄 46∗ 1.4 1.2 1.7＃ 0.6∮ 20.7∮ 0.2∮ 1.8∮ 
雌 9∗ 1.5＃ 1.7＃ 8.8∮ 11.2∗ 11.9＃ 3.4∮ 11.8∮ 

2,000 ppm 雄 52∗ 1.6＃ 1.4＃ 2.3∮ 0.8＃ 20.0∮ 0.4∗ 1.5∗ 
雌 7∗ 1.4＃ 1.3 4.6 5.5 5.4 1.2 6.1＃ 

500 ppm 雄 5.5∗ 2＃ 1.4 1.2 0.8＃ 4.8 0.7 0.9 
雌 2.3∗ 1.5＃ 1.3 1.2 2.1 2.0 0.8 1.3 

1)：数値は対照群に対する変動倍率を示す。 
＃：p<0.05、∗

：p<0.01、∮：p<0.001 
 

表 44 血漿中薬物動態学的パラメータ 

等量混合物（トランス体）1) 
性別 雄 雌 
投与量 500 ppm 2,000 ppm 5,000 ppm 500 ppm 2,000 ppm 5,000 ppm 

Tmax (hr) 17 19 23 12 16 19 
Cmax (µg/g) 0.112 1.22 1.61 0.0915 0.555 0.843 
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AUC (hr・µg/g) 1.42 14.3 21.2 1.23 8.48 11.4 
等量混合物（シス体）1) 

性別 雄 雌 
投与量 500 ppm 2,000 ppm 5,000 ppm 500 ppm 2,000 ppm 5,000 ppm 

Tmax (hr) 20 19 19 － 17 19 
Cmax (µg/g) 0.0275 0.101 0.120 － 0.134 0.147 

AUC (hr・µg/g) 0.320 1.42 2.03 － 1.55 1.78 
トランス体 

性別 雄 雌 
投与量 500 ppm 2,000 ppm 5,000 ppm 500 ppm 2,000 ppm 5,000 ppm 

Tmax (hr) 12 16 19 13 13 20 
Cmax (µg/g) 0.391 4.61 3.40 0.198 2.50 3.37 

AUC (hr・µg/g) 4.89 59.0 44.8 2.73 28.6 44.6 
シス体 

性別 雄 雌 
投与量 500 ppm 2,000 ppm 5,000 ppm 500 ppm 2,000 ppm 5,000 ppm 

Tmax (hr) － 20 16 － 16 16 
Cmax (µg/g) － 0.676 0.526 － 0.266 0.635 

AUC (hr・µg/g) － 5.53 6.45 － 2.63 6.38 
1)：等量混合物のトランス体及びシス体を分別定量し、パラメータを算出した。 
－：分析せず。 
 
（２）28日間免疫毒性試験（マウス） 

ICR マウス（一群雄 10 匹）を用いた混餌（原体：0、500、2,000 及び 5,500 ppm：

平均検体摂取量は表 45 参照）投与による 28 日間免疫毒性試験が実施された。 
 

表 45 28日間免疫毒性試験（マウス）の平均検体摂取量 

投与群 500 ppm 2,000 ppm 5,500 ppm 
平均検体摂取量 

（mg/kg 体重/日） 雄 93 367 1,080 

 
いずれの投与群においても、脾臓及び胸腺の絶対、比及び補正重量並びに IgM

抗体産生脾臓細胞数に、検体投与の影響は認められなかった。 
本試験において、免疫毒性は認められなかった。（参照 60） 
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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「セダキサン」の食品健康影響評価を実施した。 
14C で標識したセダキサンのラットを用いた動物体内運命試験の結果、経口投与

されたセダキサンの吸収率は少なくとも 87.1%TAR であり、主に糞中に排泄され

た。Tmax付近では、主に消化管及び肝臓に高い濃度が認められたが、速やかに減少

し、蓄積性は認められなかった。未変化のセダキサンは糞中に僅かに認められたの

みであり、主要代謝物として、B、C、E 及び F が認められた。 
14C で標識したセダキサンの畜産動物（ヤギ及びニワトリ）を用いた動物体内運

命試験の結果、10%TRR を超えて検出された代謝物は B、C、D、E 及び J であ

った。 
14C で標識したセダキサンの植物体内運命試験の結果、可食部においては、各試

料中の残留放射能の成分として未変化のセダキサンのほか、代謝物 I 及び AB が

10%TRR を超えて認められた。 
セダキサンを分析対象化合物とした海外におけるばれいしょの作物残留試験の

結果、最大残留値は塊茎の 0.0159 mg/kg であった。 
セダキサン、代謝物 B 及び E を分析対象化合物とした畜産物残留試験（乳牛）

の結果、セダキサン及び代謝物 B は検出されず、代謝物 E の最大残留値は肝臓の

0.03 µg/g であった。 
各種毒性試験結果から、セダキサン投与による影響は、主に体重（増加抑制）、

摂餌量減少及び肝臓（重量増加、小葉中心性肝細胞肥大等）に認められた。神経毒

性、催奇形性、繁殖能に対する影響、遺伝毒性及び免疫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/発がん性併合試験において子宮腺癌の発生頻度、

マウスを用いた 80 週間発がん性試験において肝腫瘍の発生頻度が増加したが、腫

瘍の発生機序は遺伝毒性によるものとは考え難く、評価に当たり閾値を設定するこ

とは可能であると考えられた。  
植物体内運命試験の結果、可食部において 10%TRR を超える代謝物として I 及

び AB が認められたが、残留量が少なかったことから、農産物中の暴露評価対象物

質をセダキサン（親化合物のみ）と設定した。 
各試験における無毒性量等は表 46 に、単回経口投与等により惹起されると考え

られる毒性影響等は表 47 に示されている。 
食品安全委員会は、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 年間慢性毒性/発がん性併合試験の 11 mg/kg 体重/日であったことから、これを根

拠として、安全係数 100 で除した 0.11 mg/kg 体重/日を一日摂取許容量（ADI）と

設定した。 
また、セダキサンの単回経口投与等により生ずる可能性のある毒性影響に対する

無毒性量のうち最小値は、ラットを用いた急性神経毒性試験の 30 mg/kg 体重であ

ったことから、これを根拠として、安全係数 100 で除した 0.3 mg/kg 体重を急性参

照用量（ARfD）と設定した。 

40 



 
ADI 0.11 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） 11 mg/kg 体重/日 
（安全係数） 100 

 
ARfD 0.3 mg/kg 体重 
（ARfD 設定根拠資料） 急性神経毒性試験 
（動物種） ラット 
（投与方法） 単回強制経口 
（無毒性量） 30 mg/kg 体重 
（安全係数） 100 
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表 46 各試験における無毒性量等 

動物種 試験 投与量 
(mg/kg体重/日) 

無毒性量 
(mg/kg体重/日) 

最小毒性量 
(mg/kg体重/日) 備考 1) 

ラット 

90 日間 
亜急性毒性 

0、250、1,000、
4,000 ppm 

雄：72.9 
雌：21.4 

雄：300 
雌：85.7 

雄：体重増加抑制

及び摂餌量減少、

肝絶対及び補正

重量増加、小葉中

心性肝細胞肥大

等 
雌：肝絶対及び補

正重量増加 

 

 
雄：0、18.6、
72.9、300 
雌：0、21.4、
85.7、315 

 

13 週間 
亜急性毒性 

0、300、2,000、
4,000 ppm 

雄：168 
雌：28.3 

雄：325 
雌：186 

雄：体重増加抑

制、肝絶対及び補

正重量増加、小葉

中心性肝細胞肥

大等 
雌：体重増加抑

制、前肢握力低下 

 

 
雄：0、24.8、
168、325 
雌：0、28.3、
186、350 

 

90 日間亜急

性神経毒性

試験 

0、300、1,000、
4,000 ppm 

雄：66.0 
雌：79.7 

雄：260 
雌：303 

雌雄：体重増加抑

制、摂餌量減少等 
 
（神経毒性は認

められない）  

 
雄：0、19.7、
66.0、260 
雌：0、24.3、
79.7、303 

 

2 年間 
慢性毒性/ 
発がん性 
併合試験 

0、200、1,200、
3,600 ppm 

雄：11 
雌：14 

雄：67 
雌：86 

雄：小葉中心性肝

細胞肥大、甲状腺

ろ胞上皮細胞肥

大等 
雌：甲状腺好塩基

性コロイド、ろ胞

上皮剥離等 
 
（雌：子宮腺癌） 

 

 
雄：0、11、67、
218 
雌：0、14、86、
261 

 

2 世代 
繁殖試験 

0、200、500、
1,500 ppm 

親動物及び児

動物 
P 雄：41 
P 雌：46 
F1雄：43 
F1雌：47 
 
 

親動物及び児

動物 
P 雄：120 
P 雌：143 
F1雄：134 
F1雌：141 
 

親動物 
雌雄：肝絶対及び

補正重量増加、小

葉中心性肝細胞

肥大等 
 
児動物：体重増加

抑制等 
 
（繁殖能に対す

る影響は認めら

れない） 

 

 
P 雄：0、16、
41、120 
P 雌：0、18、
46、143 
F1雄：0、17、
43、134 
F1雌：0、19、
47、141 

 発生毒性 
試験 

0、25、100、200  
 

母動物：25 
胎児：200 

母動物：100 
胎児：－ 

母動物：体重増加

抑制及び摂餌量 
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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) 

最小毒性量 
(mg/kg体重/日) 備考 1) 

減少 
 
胎児：毒性所見な

し 
 
（催奇形性は認

められない） 
マウス 

28 日間 
亜急性 
毒性試験 

0、1,000、
5,000、7,000 
ppm 

雄：1,270 
雌：1,800 

雄：－ 
雌：－ 

雌雄：毒性所見な

し 

 

 
雄：0、178、920、
1,270 
雌：0、248、
1,150、1,800 

 

90 日間 
亜急性 
毒性試験 

0、500、3,500、
7,000 ppm 

雄：567 
雌：1,460 

雄：1,170 
雌：－ 

雄：体重増加抑制 
雌：毒性所見なし 

 

 
雄：0、80、567、
1,170 
雌：0、112、810、
1,460 

 

80 週間 
発がん性 
試験 

0、200、1,250、
7,000 ppm 

雄：157 
雌：185 

雄：900 
雌：1,000 

雌雄：体重増加抑

制 
 
（雄：肝細胞腺

腫、肝細胞癌）  

 
雄：0、25、157、
900 
雌：0、29、185、
1,000 

ウサギ 

発生毒性 
試験 

0、25、100、200 母動物：100 
胎児：100 

母動物：200 
胎児：200 

母動物：体重増加

抑制、摂餌量減少

等 
 
胎児：低体重 
 
（催奇形性は認

められない） 

 

イヌ 13 週間 
亜急性 
毒性試験 

0、50、150、400 雄：150 
雌：50 

雄：400 
雌：150 

雌雄：体重増加抑

制及び摂餌量減

少 

 1 年間慢性 
毒性試験 

0、15、50、200 雄：50 
雌：50 

雄：200 
雌：200 

雌雄：体重増加抑

制、摂餌量減少等 
－：最小毒性量は設定できなかった。 

1)：備考には最小毒性量で認められた毒性所見の概要を示した。 
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表 47 単回経口投与等により生ずる可能性のある毒性影響等 

動物種 試験 
投与量 

(mg/kg 体重又は

mg/kg 体重/日) 

無毒性量及び急性参照用量設定に 
関連するエンドポイント１） 

(mg/kg 体重又は mg/kg 体重/日) 
ラット 

急性毒性 

雌：0、175、550、
1750、5000 

雌：<175 
 
雌：軽度粗毛（投与後約 30 分～5 時間）、円

背位及び鎮静化（投与後 2～3 時間） 

 急性神経毒

性 

0、30、250、2,000 雌雄：30 
 
雌雄：衰弱、よろめき歩行、活動性低下等 

 

13 週間 
亜急性毒性 

0、300、2,000、4,000 
ppm 

雄：168 
雌：186 
 
雄：体重増加抑制（投与後 0～7 日）、摂餌量

減少（投与後 7 日） 
雌：体重増加抑制（投与後 0～7 日）  

 
雄：0、24.8、168、
325 
雌：0、28.3、186、
350 
 

マウス 

90 日間 
亜急性 

毒性試験 

0、500、3,500、7,000 
ppm 

雄：567 
雌：1,460 
 
雄：体重増加抑制（投与後 0～7 日）、食餌効

率減少（投与後 1～4 週）  

 
雄：0、80、567、1,170 
雌：0、112、810、
1,460 

イヌ 

13 週間 
亜急性 

毒性試験 

0、50、150、400 雄：150 
雌：50 
 
雌雄：体重増加抑制（雄：投与後 1～8 日、雌：

投与後 1～8 日）及び摂餌量減少（雄：投与後

1～15 日、雌：投与後 1～8 日） 

ARfD 
NOAEL：30 
SF：100 
ARfD：0.3 

ARfD 設定根拠資料 ラット急性神経毒性 
ARfD：急性参照用量 SF：安全係数 NOAEL：無毒性量 
1)：最少毒性量で認められた主な毒性所見を記した。 
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＜別紙 1：代謝物/分解物略称＞ 
記号 略称 化学名 

B 
CSCD659087 
デスメチルフェノー

ル体（トランス体） 

N-[2-[(1S,2R)-2-cyclopropylcyclopropyl]-4-hydroxy-phenyl]-3-(difl
uoromethyl)-1H-pyrazole-4-carboxamide 
 

C 
CSCD668404 
デスメチルフェノー

ル体（シス体） 

N-[2-[(1S,2S)-2-cyclopropylcyclopropyl]-4-hydroxy-phenyl]-3-(diflu
oromethyl)-1H-pyrazole-4-carboxamide  
 

D 
CSCD659088 
デスメチルヒドロキ

シ体（トランス体） 

3-(difluoromethyl)-N-[2-[(1S,2S)-2-(1-hydroxycyclopropyl)cyclopro
pyl]phenyl]-1H-pyrazole-4-carboxamide 

E 
CSCD658906 
フェノール体（トラ

ンス体） 

N-[2-[(1S,2R)-2-cyclopropylcyclopropyl]-4-hydroxy-phenyl]-3-(d
ifluoromethyl)-1-methyl-pyrazole-4-carboxamide 
 

F 
CSCD659090 
フェノール体（シス

体） 

N-[2-[(1S,2S)-2-cyclopropylcyclopropyl]-4-hydroxy-phenyl]-3-(diflu
oromethyl)-1-methyl-pyrazole-4-carboxamide 
 

G 

CSCD659089 
シクロプロピル環ヒ

ドロキシ体（トラン

ス体） 

3-(difluoromethyl)-N-[2-[(1S,2S)-2-(1-hydroxycyclopropyl)cyclopro
pyl]phenyl]-1-methyl-pyrazole-4-carboxamide 
 

H 
CSCD668403 
β-ヒドロキシカルボ

ニル体（トランス体） 

3-(difluoromethyl)-N-{2-[(1S,2S)-2-(3-hydroxypropanoyl)cycloprop
yl]phenyl}-1-methyl-1H-pyrazole-4-carboxamide 

I CSCC210616 
ピラゾールアミド体 

3-(difluoromethyl)-1-methyl-pyrazole-4-carboxamide 
 

J 
CSCD667584 
N-デスメチル体（ト

ランス体） 

N-[2-[(1S,2R)-2-cyclopropylcyclopropyl]phenyl]-3-(difluoromethyl)
-1H-pyrazole-4-carboxamide  

K 
β-ヒドロキシカルボ

ニルシステイン抱合

体（ラセミ体） 

代謝物 H（CSCD668403）の propanoyl 基 3 位の S-システイン抱合

体 

L デスメチルジヒドロ

キシル体 
セダキサンの N-デスメチル、フェノール及びシクロプロピル環ジヒ

ドロキシ体 

M デスメチル β-ヒドロ

キシカルボニル体 
代謝物 H（CSCD668403）のデスメチル体 

N ジヒドロキシル体 セダキサンのジヒドロキシ体（フェニル環ジヒドロキシ又はフェニ

ル環及びシクロプロピル環の各ヒドロキシ体） 

O 
CSCD668403 
β-ヒドロキシカルボ

ニル体（ラセミ体） 

3-(difluoromethyl)-N-{2-[2-(3-hydroxypropanoyl)cyclopropyl]phen
yl}-1-methyl-1H-pyrazole-4-carboxamide 

P カルボン酸体 セダキサンのシクロプロパンカルボン酸体 

Q ヒドロキシ β-ヒドロ

キシカルボニル体 
代謝物 H（CSCD668403）のフェノール体 

R デスメチルヒドロキ

シ硫酸抱合体 
セダキサンの N-デスメチル、フェノール又はシクロプロピル環ヒド

ロキシ体の O-硫酸抱合体 

S デスメチルグルクロ

ン酸抱合体 
セダキサンの N-デスメチル、N-グルクロン酸抱合体（立体配置記載

なし） 
T デスメチルヒドロキ セダキサンの N-デスメチル、フェノール又はシクロプロピル環のヒ
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シグルクロン酸抱合

体 
ドロキシ体の O-グルクロン酸抱合体 
 

U ヒドロキシグルクロ

ン酸抱合体 
セダキサンのフェノール又はシクロプロピル環ヒドロキシ体の O-グ
ルクロン酸抱合体 

V ヒドロキシ硫酸抱合

体 
セダキサンのフェノール又はシクロプロピル環ヒドロキシ体の硫酸

抱合体 

W ヒドロキシシステイ

ン抱合体 
セダキサンのフェノール、シクロプロピル環の S-システイン抱合体 

X ジヒドロキシグルク

ロン酸抱合体 
セダキサンのフェノール又はシクロプロピル環のヒドロキシ体の O-
グルクロン酸抱合体 

Y ヒドロキシグルタチ

オン抱合体 
セダキサンのフェノール、シクロプロピル環 S-グルタチオン抱合体 

Z ジヒドロキシグルタ

チオン抱合体 
セダキサンのフェノール及びシクロプロピル環のジヒドロキシ体、

フェニル環 S-グルタチオン抱合体 

AA 
CSAA798670 
（CSCD798670） 
ピラゾール酸 

3-(difluoromethyl)-1-methyl-1H-pyrazole-4-carboxylic acid 

AB 
CSCD465008 
N-デスメチルピラゾ

ール酸 

3-(difluoromethyl)-1H-pyrazole-4-carboxylic acid 

AC CSCD667555 
N-グルコシド 

N-[2-[(1S,2R)-2-cyclopropylcyclopropyl]phenyl]-3-(difluoromethyl)
-1-[(2R,3R,4S,5S,6R)-3,4,5-trihydroxy-6-(hydroxymethyl) 
tetrahydropyran-2-yl]pyrazole-4-carboxamide 

AD 
CSCD667556 
N-マロニルグルコシ

ド 

3-[[(2R,3S,4S,5R,6R)-6-[4-[[2-(2-cyclopropylcyclopropyl)phenyl]car
bamoyl]-3-(difluoromethyl)pyrazol-1-yl]-3,4,5-trihydroxy-tetrahyd
ropyran-2-yl]methoxy]-3-oxo-propanoic acid  

AE CSCD728931 
 

N-[2-(3-cyclopropyl-1-hydroxy-3-oxo-propyl)phenyl]-3-(difluorome
thyl)-1-methyl-pyrazole-4-carboxamide  

AF CSCD668094 N-[2-(3-cyclopropyl-1,3-dihydroxy-propyl)phenyl]-3-(difluorometh
yl)-1-methyl-pyrazole-4-carboxamide 

AG CSCD668095 3-[2-[[3-(difluoromethyl)-1-methyl-pyrazole-4-carbonyl]amino]phe
nyl]-3-hydroxy-propanoic acid  
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＜別紙 2：検査値等略称＞ 
略称 名称 

ai 有効成分量（active ingredient） 
Alb アルブミン 
ALP アルカリホスファターゼ 

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）］ 

AUC 薬物濃度曲線下面積 
Chol コレステロール 
Cmax 最高濃度 
CMC カルボキシメチルセルロース 
Cre クレアチニン 
CK クレアチニンキナーゼ 

CYP シトクロム P450 アイソザイム 
EROD エトキシレゾルフィン O-デエチラーゼ 
FOB 機能観察総合検査 

GGT γ-グルタミルトランスフェラーゼ 
［=γ-グルタミルトランスペプチダーゼ（γ-GTP）］ 

Glob グロブリン 
Glu グルコース（血糖） 
Hb ヘモグロビン（血色素量） 
Ht ヘマトクリット値［＝血中血球容積（PCV）］ 
Ig 免疫グロブリン 

LC50 半数致死濃度 
LD50 半数致死量 
Lym リンパ球数 
Mon 単球数 

P リン 
PLT 血小板数 

PROD ペントキシレゾルフィン O-デペンチラーゼ 
PT プロトロンビン時間 

RBC 赤血球数 
T1/2 消失半減期 
TAR 総投与（処理）放射能 
T.Bil 総ビリルビン 
TG トリグリセリド 
TH テストステロンヒドロキシラーゼ 
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TP 総蛋白質 
Tmax 最高濃度到達時間 
TRR 総残留放射能 
Ure 尿素 

WBC 白血球数 
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＜別紙 3：作物残留試験成績－海外＞ 
作物名 

（分析部位） 
実施国 

（実施年） 

試験 
ほ場数 

試験条件 
最大残留値 2)

（mg/kg） 
トランス体:シス

体 3)（mg/kg） 剤型 使用量・使

用方法 回数 経過

日数 1) 

ばれいしょ 
(塊茎) 
米国 

（2012年） 

16 45.45% 
水和剤 

2.5 g 
a.i./100 kg  
種いも処

理 

1 

 ほ場01 <0.0075 <0.005：<0.0025 
 ほ場 02 <0.0075 <0.005：<0.0025 
 ほ場 03 <0.0075 <0.005：<0.0025 
 ほ場 04 0.0103 0.0078：<0.0025 
 ほ場 05 <0.0075 <0.005：<0.0025 
 ほ場 06 <0.0075 <0.005：<0.0025 
 ほ場 07 <0.0075 <0.005：<0.0025 
 ほ場 08 0.0082 0.0057：<0.0025 
 ほ場 09 0.0085 0.0060：<0.0025 
 ほ場 10 <0.0075 <0.005：<0.0025 
 ほ場 11 <0.0075 <0.005：<0.0025 
 ほ場 12 <0.0075 <0.005：<0.0025 
 ほ場 13 0.0159 0.013：<0.0025 
 ほ場 14 <0.005 <0.0025：<0.0025 
 ほ場 15 <0.01 <0.005：<0.005 
 ほ場 16 <0.01 <0.005：<0.005 

ばれいしょ 
(塊茎) 
カナダ 

（2011年） 

13 45.45% 
水和剤 

2.5 g 
a.i./100 kg  
種いも処

理 

1 

95 ほ場01 <0.01 <0.005：<0.005 
87 ほ場 02 <0.01 <0.005：<0.005 
78 ほ場 03 <0.01 <0.005：<0.005 
95 ほ場 04 <0.01 <0.005：<0.005 
95 ほ場 05 <0.01 <0.005：<0.005 
86 ほ場 06 <0.01 <0.005：<0.005 
86 ほ場 07 <0.01 <0.005：<0.005 
88 ほ場 08 <0.01 <0.005：<0.005 
93 ほ場 09 <0.01 <0.005：<0.005 
99 ほ場 10 <0.01 <0.005：<0.005 
98 ほ場 11 <0.01 <0.005：<0.005 

110 ほ場 12 <0.01 <0.005：<0.005 
110 ほ場 13 <0.01 <0.005：<0.005 

1)：経過日数が記載されていないほ場では、収穫期（成熟期）に試料を採取した。 
2)：最大条件下の作物残留試験を実施し、最終使用から収穫までの最短期間で収穫した。 
3)：試験に供した検体の異性体比：トランス体：シス体＝約 6：1 
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セダキサンに係る食品健康影響評価に関する審議結果（案） 
についての意見・情報の募集結果について 

 
１．実施期間 平成２６年１０月１日～平成２６年１０月３０日 
 
 
２．提出方法 インターネット、ファックス、郵送 
 
 
３．提出状況 ３通 
 
 
４．コメントの概要及びそれに対する農薬専門調査会の回答 
 

意見・情報の概要※ 専門調査会の回答 

【意見１】 

１．ADI 値の設定か妥当です。以下の意

見を述べさせていただきます。 

 

２．当親化合物は比較的広範囲にいろい

ろの臓器に重篤な毒性を誘発する性質が

あるようです。しかし、当物質は自然界

では分解されやすい物質なので、親化合

物が農作物あるいは畜産食品物に長期残

留し、ヒト曝露することはないと理解で

きます。 

 

 

 

 

 

 

 

３．従いまして、諸毒性の記載は本文に

まとめられているのですから、冒頭要約

ならびに最後の文章でのクドイ比較的高

濃度での毒性情報要約記載は不要と思い

ます。つまり要約での不要な文章は削除

し、２に述べたような記載が妥当なので

はないでしょうか 

【回答１】 

１．について  

 御意見ありがとうございました。 

 

２．及び４．について 

セダキサンは、作物残留試験におい

て僅かではありますが残留が認められ

ており、本剤がヒトへ暴露する可能性

はないとは言い切れませんが、食品安

全委員会農薬専門調査会では、今回設

定した ADI 及び ARfD に基づき適切なリ

スク管理が実施されれば、本剤の食品

を介した安全性は担保されると考えま

す。 

なお、いただいた御意見はリスク管

理にも関係するものと考えられること

から、リスク管理機関である厚生労働

省及び農林水産省に伝えます。 

 

３．について 

 農薬評価書は、要約や食品健康影響

評価のみを御覧頂いても、評価の概要

を御理解いただけるように作成してお

ります。 

 

 

別添２ 
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４．ただし、野菜などの摂取にあたり、

うすい洗剤でよく洗浄した後、食するよ

う指導するのが妥当でしょう。 

同趣旨他１件

 

【意見２】 

表 47 に記載されている体重増加抑制、摂

餌量減少、食餌効率減少は本当に単回投

与により起こりうる急性影響なのでしょ

うか。反復経口の結果とは考えられませ

んか。特に雄のイヌで投与後 8～15 日に

見られた摂餌量減少。もし急性影響であ

るなら投与 0 日後からみられるのでは？

また、体重増加抑制を急性影響としてい

ないのであれば、摂餌量が減少したとし

ても急性毒性とする必要はないのでは？

一方、イヌの 13 週試験において、雌につ

いて慢性評価では 150mg/kg での摂餌量、

体重増加抑制を毒性影響としているが、

急性評価では 400mg/kg のみ影響として

いる。150mg/kg を急性影響としなかった

理由を教えてください。 

 

この剤の評価では、反復経口投与試験に

おける体重増加抑制、摂餌量減少、食餌

効率減少が投与 1 週から見られており急

性のエンドポイントとして採用されてい

るが、他の剤ではこれらの所見が例え投

与 1 週から見られていても、急性影響と

みなされていない場合もある。これらの

所見に関して、単回投与の影響か反復投

与の影響かは専門家としてケースバイケ

ースでご判断されているのかもしれませ

んが、明確な判断基準を作るか、ケース

バイケースの判断であるならば、判断根

拠を明示しないと、剤ごとの評価にバラ

ツキを感じでしまい不公平感が否めな

い。剤ごとの評価のバラツキ感をなくす

には、部会間での評価基準統一や幹事会

での調整が必要と思われる。 

 

 

 

 

 

 

【回答２】 

急性参照用量（ARfD）設定の根拠と

すべきエンドポイントについては、評

価対象農薬の毒性プロファイルを個々

に検討し、単回経口投与等により惹起

されると考えられる毒性影響を選定す

ることとされています。 

御指摘の反復投与試験における体重

増加抑制、摂餌量減少等は、摂食忌避

による影響ではないことが明確であれ

ば、ARfDのエンドポイントに選定する

ことができると考えられており、この

ことは、「農薬の急性参照用量設定に

おける基本的考え方」（平成26年2月14

日農薬専門調査会決定）の4.(8)④に記

載しています。 

本剤のARfD設定に当たっては、農薬

専門調査会は毒性プロファイル、所見

の発現時期等を検討し、体重増加抑制

等も単回投与により惹起される可能性

のある影響であると判断しました。 

なお、御指摘いただいたイヌを用い

た13週間亜急性毒性試験の400 mg/kg 

体重/日投与群雄における体重増加抑

制及び摂餌量減少については、それぞ

れ投与後1～8日及び1～15日、150 mg/kg 

体重/日以上投与群雌における体重増

加抑制及び摂餌量減少については、い

ずれも投与後1～8日に認められてお

り、これらは単回経口投与等により生

ずる可能性があると判断されておりま

した。このため、評価書表47の当該試

験における無毒性量及び急性参照用量

設定に関連するエンドポイントの記載

を修正しました。 
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 農薬専門調査会幹事会は、「農薬専門

調査会幹事会及び評価部会の運営等に

ついて」（平成24年7月24日農薬専門調

査会決定）の1.(2) 2)において、各評

価部会における調査審議結果について

報告を受け、評価部会の結論を最大限

尊重しつつ内容を確認することとされ

ており、各評価部会で審議された剤に

ついては、全て農薬専門調査会幹事会

で確認されております。 

※頂いた意見・情報については、内容によりまとめており、原文のまま記載しています。 
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