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要 約 

 

アリールオキシフェノキシプロピオン酸系の除草剤である「メタミホップ」（CAS 

No. 256412-89-2）について各種資料を用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、リスク管理機関から、動物体内運命試験（ヤギ及びニワト

リ）、作物残留試験（水稲）、畜産物残留試験（ウシ）の成績等が新たに提出された。 

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（水稲）、作物残留、亜急性毒性（ラット、マウス及びイヌ）、慢性毒性（イヌ）、

慢性毒性/発がん性併合（ラット）、発がん性（マウス）、2 世代繁殖（ラット）、発

生毒性（ラット及びウサギ）、遺伝毒性等である。 

各種毒性試験結果から、メタミホップ投与による影響は、主に体重（増加抑制）、

血液（貧血等）、肝臓（肝細胞肥大等）、腎臓（尿路上皮過形成、腎盂鉱質沈着等：

ラット）及び甲状腺（ろ胞上皮細胞肥大）に認められた。催奇形性及び遺伝毒性は認

められなかった。 

ラットを用いた 2 年間慢性毒性/発がん性併合試験において、雌で卵巣顆粒膜細胞

腫（良性）、マウスを用いた 18 か月間発がん性試験において、雌雄で肝細胞腺腫及

び肝細胞癌の発生頻度がそれぞれ有意に増加したが、腫瘍の発生機序はいずれも遺伝

毒性メカニズム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。 

ラットを用いた 2 世代繁殖試験において、原始卵胞数、平均着床数及び平均出生児

数減少が認められた。 

各種試験結果から、農産物、畜産物及び魚介類中のばく露評価対象物質をメタミホ

ップ（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 0.42 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 0.0042 mg/kg 体重/日を許容一日摂取量（ADI）と設定した。 

また、メタミホップ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

無毒性量うち最小値は、ラットを用いた発生毒性試験①の 120 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 1.2 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 

除草剤 

 

２．有効成分の一般名 

和名：メタミホップ 

英名：metamifop （ISO 名） 

 

３．化学名 

IUPAC 

和名：(R)-2-[4-(6-クロロ-1,3-ベンゾオキサゾール-2-イルオキシ) 

フェノキシ]-2’-フルオロ-N-メチルプロピオンアニリド 

英名：(R)-2-[4-(6-chloro-1,3-benzoxazol-2-yloxy) 

phenoxy]-2’-fluoro-N-methylpropionanilide  

 

CAS（No. 256412-89-2） 

和名：(2R)-2-[4-[(6-クロロ-2-ベンゾオキサゾリル)オキシ] 

フェノキシ]-N-(2-フルオロフェニル)-N-メチルプロパンアミド 

英名：(2R)-2-[4-[(6-chloro-2-benzoxazolyl)oxy] 

phenoxy]-N-(2-fluorophenyl)-N-methylpropanamide 

 

４．分子式 

C23H18ClFN2O4 

 

５．分子量 

440.85 

 

６．構造式 

 

７．開発の経緯 

メタミホップは、株式会社東部韓農（現 東部ハイテック）により開発されたア

リールオキシフェノキシプロピオン酸系の除草剤で、アセチル CoA カルボキシラ

ーゼ阻害作用により、細胞膜合成を阻害して雑草を枯死させると考えられている。 

第 2 版では、農薬取締法に基づく農薬登録申請（適用拡大：移植水稲）並びに畜

産物及び魚介類への基準値設定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、メタミホップのフルオロフェニル環の炭素を 14C

で均一に標識したもの（以下「[fph-14C]メタミホップ」という。）及びクロロベン

ゾオキサゾール環のベンゼン環部分の炭素を 14C で均一に標識したもの（以下

「[cbz-14C]メタミホップ」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）からメタミホップの濃度

（mg/kg 又はg/g）に換算した値として示した。 

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 Hannover ラット（一群雌雄各 12 匹）に[fph-14C]メタミホップを 1 

mg/kg 体重（以下[１.(１)]において「低用量」という。）若しくは 10 mg/kg

体重（以下[１.(１)]において「高用量」という。）で単回経口投与し、又は低

用量で静脈内投与して、動物体内運命試験が実施された。 

薬物動態学的パラメータは表 1 に示されている。 

また、血漿/全血濃度比推移が検討され、経口又は静脈内投与 8 時間後までは

血漿/全血濃度比は 1 以上であり、赤血球への結合は示されなかった。一方、投

与 24 時間後以降では、血漿/血液濃度比が 1 以下になり、投与放射能が赤血球に

結合していることが示唆された。 

血漿/全血濃度比推移は表 2 に示されている。（参照 2、3） 

 

表１ 薬物動態学的パラメータ 

投与方法 単回経口 静脈内 

投与量  1 mg/kg 体重 10 mg/kg 体重 1 mg/kg 体重 

性別 雄 雌 雄 雌 雄 雌 

血

漿 

Tmax (hr) 1 1 1 1   

Cmax (g/mL) 0.358 0.331 3.65 3.82 1.11a 1.30a 

T1/2 (hr)  17.3 21.6 24.8 27.6 15.0 16.4 

AUC0-∞ (hr・g/mL) 2.12 2.36 18.4 26.4 2.10 3.12 

血

液 

Tmax (hr) 0.5 0.5 1 1   

Cmax (g/mL) 0.277 0.276 2.70 3.02 0.769a 0.740a 

T1/2 (hr)  24.6 27.4 28.4 26.8 21.0 25.0 

AUC0-∞ (hr・g/mL) 2.37 2.76 22.2 32.3 2.13 3.31 

／：該当なし 
a：時間ゼロに外挿して得られた濃度 
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表 ２ 血漿/全血濃度比推移 

投与群 
血漿/全血濃度比  

0.5hr 1hr 2hr 4hr 8hr 24hr 48hr 72hr 

単回経口投与 

1 mg/kg 体重  

雄 1.29 1.30 1.31 1.29 1.07 0.89 0.30 0.00 

雌 1.17 1.33 1.28 1.23 1.12 0.74 0.42 0.30 

単回経口投与  

10 mg/kg 体重 

雄 1.34 1.35 1.40 1.42 1.14 0.64 0.38 0.35 

雌 1.17 1.26 1.35 1.31 1.14 0.64 0.41 0.41 

静脈内投与  

1 mg/kg 体重 

雄 1.39 1.40 1.22 1.34 1.10 0.64 0.63 0.38 

雌 1.47 1.41 1.09 1.28 1.15 0.80 0.63 0.42 

 

b. 吸収率 

排泄試験[１.(１)④]から得られた単回経口投与後 96 時間の尿、呼気、ケージ

洗浄液、組織及びカーカス1の放射能の合計から、メタミホップの経口投与後の

吸収率は、少なくとも 47.8%と算出された。また、[１.(１)①]の血中濃度推移

から得られた低用量単回経口及び静脈内投与試験で得られた血漿中及び血液中

濃度の AUC0-∞からは、メタミホップの経口投与後の吸収率は、少なくとも 75.6%

と算出された。（参照 2、3） 

 

② 分布 

Wistar Hannover ラット（一群雌雄各 3～4 匹）に[fph-14C]メタミホップを高

用量で単回経口投与して、分布試験が実施された。また、排泄試験[１.(１)④]

における投与 96 及び 168 時間後の臓器及び組織を試料として、放射能濃度が測

定された。 

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。 

雌雄とも、投与 96 又は 168 時間後の採取において血漿中濃度より高い放射能

濃度が血液中で認められたことから、血球部分に結合して減衰が遅いことが示唆

された。 

 [cbz-14C]メタミホップ投与群では、[fph-14C]メタミホップ投与群と比較して

高い残留放射能濃度が認められた。 

投与方法、用量及び性別による顕著な分布の違いは認められなかった。（参照

2、3） 

 

                                            
1 組織及び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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表３ 主要臓器及び組織における残留放射能濃度（g/g） 

標識体 投与量 
投与

方法 

性

別 
投与 1 時間後 投与 96/168a時間後 

[fph-14C] 

メタミ 

ホップ 

1  

mg/kg 

体重 

単回

経口 

雄 

 肝 臓 (0.009) 、 腎 臓 (0.007) 、 肺

(0.003)、血液 (0.003)、カーカス

(0.002)、皮膚(0.001)、血漿(0.000) 

雌 

 腎 臓 (0.008) 、 肝 臓 (0.007) 、 肺

(0.005)、カーカス (0.003)、血液

(0.002)、脂肪(0.001)、子宮(0.001)、

血漿(0.001) 

反復

経口 

雄 

 肝臓(0.023)、腎臓(0.009)、カーカ

ス(0.005)、血液(0.003)、肺(0.003)、

脾 臓 (0.002) 、 脳 (0.001) 、 心 臓

(0.001)、筋肉(0.001)、皮膚(0.001)、

胃 (0.001)、精巣 (0.001)、甲状腺

(0.001)、血漿(0.001) 

雌 

 肝臓 (0.008)、腎臓 (0.008)、血液

(0.006)、肺(0.006)、脾臓(0.003)、

カーカス(0.002)、皮膚(0.002)、副

腎 (0.001) 、 脂 肪 (0.001) 、 心 臓

(0.001)、筋肉(0.001)、胃(0.001)、

甲状腺(0.001)、子宮(0.001)、血漿

(0.001) 

静脈

内 

雄 

 肝臓 (0.008)、血液 (0.006)、腎臓

(0.005) 、 カ ー カ ス (0.004) 、 肺

(0.002)、脾臓(0.002)、皮膚(0.002)、

脂肪(0.001)、胃(0.001)、血漿(0.000) 

雌 

 脂肪 (0.027)、血液 (0.013)、肝臓

(0.012)、腎臓 (0.007)、カーカス

(0.007)、肺(0.005)、脾臓(0.005)、

皮膚(0.003)、血漿(0.003) 

10  

mg/kg 

体重 

単回

経口 

雄 

腎臓 (9.60)、胃 (5.99)、脂肪

(5.70)、肝臓(5.16)、血漿(3.71)、

血液(2.43)、膵臓(2.23)、カー

カス(2.14)、肺(2.13)、精巣上

体 (2.10)、皮膚 (1.96)、心臓

(1.56) 

血液 (0.136)、肝臓 (0.066)、腎臓

(0.047) 、 カ ー カ ス (0.017) 、 肺

(0.017)、皮膚(0.013)、脾臓(0.013)、

心臓(0.009)、血漿(0.004) 

雌 

脂肪 (9.41)、肝臓 (8.21)、胃

(8.16)、腎臓(6.00)、膵臓(4.75)、

血漿 (3.65)、肺 (3.48)、心臓

(3.34)、皮膚(3.28)、カーカス

(2.96)、子宮(2.86)、血液(2.83) 

血液 (0.119)、脂肪 (0.115)、肝臓

(0.114)、腎臓 (0.112)、カーカス

(0.071)、肺(0.050)、脾臓(0.034)、

血漿(0.030) 

[cbz-14C] 

メタミ 

ホップ 

10 

mg/kg 

体重 

単回

経口 
雄 

 腎臓(1.86)、脂肪(1.83)、血液(1.08)、

精巣上体(0.848)、皮膚(0.794)、血

漿(0.756)、肝臓(0.636)、カーカス

(0.516)、肺(0.306) 
a：[fph-14C] メタミホップ 10 mg/kg 体重投与群の雄では投与 168 時間後 

／：試料なし 
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③ 代謝 

排泄試験[１.(１)④]で採取された尿及び糞並びに分布試験[１.(１)②]で採

取された血漿、肝臓、腎臓、筋肉及び脂肪を試料として、代謝物同定・定量試験

が実施された。 

尿及び糞中の主要代謝物は表 4 に、血漿、肝臓、腎臓、筋肉及び脂肪中の主要

代謝物は表 5 に示されている。 

尿中に未変化のメタミホップは検出されなかった。主要代謝物として[fph-14C]

メタミホップ投与群において、雌雄で K、L 及び M が認められたほか、雌では F

及び J が認められた。酵素（-グルクロニダーゼ/アリールスルファターゼ）処理

の結果、代謝物 K 及び M は硫酸抱合体、代謝物 L はグルクロン酸抱合体である

と同定された。[cbz-14C]メタミホップ投与群では代謝物Q及びRが検出された。 

糞中では、未変化のメタミホップは 0.23%TAR～1.68%TAR 認められ、主要代

謝物として、[fph-14C]メタミホップ投与群で代謝物 B、F、J 及び K が、[cbz-14C]

メタミホップ投与群で代謝物 B、N、O、P、Q 及び R が認められた。 

血漿、肝臓、腎臓、筋肉及び脂肪中では、未変化のメタミホップが最大で

48.0%TRR（脂肪）認められた。主要代謝物として代謝物 K が 4.4%TRR～

72.7%TRR 認められたほか、代謝物 F、H 及び J が認められた。 

 

メタミホップのラットにおける主要代謝経路は、①N-(2-フルオロフェニル)プ

ロパナミドのアニリド結合の開裂による代謝物 N 及び S の生成、その後の代謝

物 Sの水酸化に続く硫酸抱合体M及びKの生成並びにグルクロン酸抱合体 Lの

生成、②クロロベンゾオキサゾール環とフェノキシ環の結合部分の開裂による代

謝物 F 及び P の生成、代謝物 P からのメルカプツール酸抱合体 Q 及び硫酸抱合

体 R の生成並びに代謝物 F からの H の生成、③N-脱メチル化による代謝物 B の

生成、④フェノキシ環とプロパナミドの結合部分の開裂による代謝物 O の生成で

あると考えられた。（参照 2、3） 
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表４ 尿及び糞中の主要代謝物（%TAR） 

標識体 
投与 

方法 
投与量 

性

別 
試料 

採取

時間

(hr) 

メタミ

ホップ 
代謝物 

[fph-14C] 

メタミ 

ホップ 

単回 

経口 

1 

mg/kg

体重 

雄 
尿 0-72 ND K(39.1)、M(28.8)、L(7.38) 

糞 0-48 1.65 B(2.19)、F(0.65)、J(0.62)、K(0.45) 

雌 
尿 0-72 ND 

M(19.3)、K(19.0)、F(12.1)、J(11.7)、

L(8.79) 

糞 0-48 1.34 F(2.38)、B(1.34)、K(0.67)、J(0.42) 

10 

mg/kg

体重 

雄 
尿 0-72 ND 

K(31.5)、M(21.0)、L(4.35)、J(2.71)、

F(2.28) 

糞 0-48 1.64 J(3.51)、B(3.35)、F(0.86)、K(0.54) 

雌 
尿 0-72 ND 

K(24.5)、M(15.6)、J(10.7)、F(9.21)、

L(7.48) 

糞 0-48 1.18 F(1.89)、B(1.57)、J(1.45)、K(0.51) 

反復 

経口 

1 

mg/kg

体重/日 

雄 
尿 0-72 ND K(43.1)、M(30.2) 

糞 0-72 1.11 F(1.88)、K(1.58)、B(1.35)、J(0.26) 

雌 
尿 0-72 ND 

K(20.3)、M(19.8)、F(18.3)、J(7.84)、

L(6.82) 

糞 0-72 0.69 F(1.85)、B(0.75)、K(0.57) 

静脈内 

1 

mg/kg

体重 

雄 
尿 0-72 ND M(43.0)、K(33.8)、L(5.43) 

糞 0-48 0.53 B(1.43)、J(0.56)、K(0.48) 

雌 
尿 0-72 ND 

K(25.9)、M(17.7)、L(10.0)、J(9.51)、

F(6.34) 

糞 0-48 0.23 B(1.47)、F(1.29)、K(0.23)、J(0.16) 

[cbz-14C] 

メタミ 

ホップ 

単回 

経口 

10 

mg/kg

体重 

雄 

尿 0-72 ND Q(16.5)、R(13.4) 

糞 0-72 1.68 
N(24.8)、B(3.29)、O(1.01)、P(0.95)、

R(0.64)、Q(0.57) 

ND：検出されず 

 



13 

表５ 血漿、肝臓、腎臓、筋肉及び脂肪中の主要代謝物（%TRR） 

標識体 
投与 

方法 
投与量 性別 試料 

メタミ

ホップ 
代謝物 

[fph-14C] 

メタミ 

ホップ 

単回 

経口 

10 

mg/kg

体重 

雄 

血漿 ND K(28.5)、J(5.0) 

肝臓 16.2 K(32.6)、F(5.9)、J(5.7)、H(1.8) 

腎臓 7.3 K(45.8)、F(2.0)、J(2.0)、H(1.6) 

筋肉 19.0 K(72.7) 

脂肪 40.9 K(55.3) 

雌 

血漿 4.1 K(32.9)、J(6.2) 

肝臓 5.5 F(9.3)、J(8.2)、K(4.4) 

腎臓 43.5 J(8.8)、K(5.9)、F(4.3) 

筋肉 41.0 K(48.2)、J(4.9) 

脂肪 48.0 K(46.9)、F(3.4) 

注) 投与 1 時間後に試料採取 

ND：検出されず 

 

④ 排泄 

Wistar Hannover ラット（一群雌雄各 4 匹）に、[fph-14C]メタミホップを低

用量で静脈内投与、低用量若しくは高用量で単回経口投与、非標識体を 13 日間

反復経口投与後標識体を低用量で単回経口投与又は[cbz-14C]メタミホップを高

用量で単回経口投与して、排泄試験が実施された。 

投与後 96 時間の尿、糞及び呼気中排泄率は表 6 に示されている。 

[fph-14C]メタミホップ投与群では雌雄とも投与放射能の排泄は速やかで、投与

96 時間以内に 86.9%TAR～93.4%TAR が尿及び糞中に排泄され、主に尿中に排

泄された。 

呼気中には 0.66%TAR～3.20%TAR 排泄された。 

[cbz-14C]メタミホップ投与群では、投与 96 時間以内に 83.4%TAR が尿及び糞

中に排泄され、[fph-14C]メタミホップ投与群と比較して尿中排泄率が低かった。

（参照 2、3） 
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表６ 投与後 96 時間の尿、糞及び呼気中排泄率（%TAR） 

標識体 [fph-14C] メタミホップ 

[cbz-14C] 

メタミ 

ホップ 

投与方法 単回経口 反復経口 静脈内 単回経口 

投与量  

(mg/kg 体重) 
1  10  1 1 10 

性別 雄 雌 雄 雌 雄 雌 雄 b 雌 b 雄 

尿 76.1 80.0 72.6 76.7 80.7 85.9 83.0 82.7 38.9 

糞 13.0 11.4 15.7 10.2 12.7 7.51 10.1 7.30 44.5 

呼気 a 1.20 3.20 2.81 1.48 0.93 1.10 1.40 0.66 0.04 

ケージ洗浄液 2.77 1.76 2.95 4.36 1.02 1.31 4.42 2.11 2.55 

組織+ 

カーカス 
0.26 0.29 0.26 0.72 0.53 0.26 0.43 0.74 6.32 

腸管 0.22 0.22 0.04 0.24 0.56 0.15 0.04 0.35 0.53 

回収率 93.6 96.9 94.4c 93.7 96.4 96.2 99.4 93.8 92.9 
a：投与後 72 時間の排泄率 
b：4 匹のうち 1 匹の結果が外れ値であったため、3 匹のデータを使用した。 
c：投与後 168 時間の排泄率 

 

（２）ヤギ 

泌乳ヤギ（アルパイン種、一群雌 1 頭）に[fph-14C]メタミホップ又は[cbz-14C]

メタミホップを 15 mg/kg 飼料相当の用量2で 1 日 1 回、5 日間カプセル経口投与

して、動物体内運命試験が実施された。血液は初回投与 24 時間後まで経時的に、

尿及び糞並びに乳汁は 1 日 2 回、各臓器及び組織は最終投与 12 時間後にそれぞ

れ採取された。 

初回経口投与後の血液中放射能濃度の Tmax は、[fph-14C]メタミホップ投与群

で 4～8 時間、[cbz-14C]メタミホップ投与群で 10 時間であり、Cmaxは[fph-14C]

メタミホップ投与群で 0.010 g/g、[cbz-14C]メタミホップ投与群で 0.018 g/g で

あった。 

各試料及び乳汁における残留放射能は表 7 及び表 8 に、代謝物は表 9 に示され

ている。 

投与放射能は、投与開始後 5 日で尿中に 65.9%TAR～66.6%TAR、糞中に

8.89%TAR～15.1%TAR 排泄され、主に尿中に排泄された。乳汁中の残留放射能

は、[fph-14C]メタミホップ投与群よりも[cbz-14C]メタミホップ投与群で高く認め

られた。臓器及び組織中の残留放射能は、肝臓及び腎臓で比較的高く認められた。 

可食部において、未変化のメタミホップは認められず、10%TRR を超える代

                                            
2 投与期間中の飼料摂取量及び体重の平均値に基づく投与量は、[fph-14C]メタミホップが 0.273 mg/kg

体重/日、[cbz-14C]メタミホップが 0.211 mg/kg 体重/日であった。本試験における用量は、作物残留

試験から得られた飼料用作物の残留濃度から算出された、泌乳ヤギにおけるメタミホップの予想飼

料最大負荷量に比べて高かった。 



15 

謝物として、F（肝臓、腎臓）、H（腎臓）、V（腎臓、乳汁）、W（肝臓、腎臓）

が認められた。 

 

表７ 各試料における残留放射能（%TAR） 

試料 [fph-14C]メタミホップ [cbz-14C]メタミホップ 

乳汁 0.0082 [0.0008/0.0028 a] 0.70 [0.053/0.173 b] 

可食組織 0.09 0.51 

 

肝臓 0.05 [0.043] 0.42 [0.311] 

腎臓 0.03 [0.133] 0.06 [0.165] 

筋肉（腰肉） 0.004 [0.004] 0.006 [0.006] 

筋肉（脇腹肉） 0.001 [0.003] 0.003 [0.006] 

脂肪（大網） 0.003 [0.004] 0.007 [0.006] 

脂肪（腎周囲） 0.001 [0.006] 0.009 [0.007] 

脂肪（皮下） 0.0003 [0.005] 0.002 [0.006] 

血液 0.0001 0.0001 

排泄物 75.2 82.2 

 

尿 65.9 66.6 

糞 8.89 15.1 

ケージ洗浄液 0.37 0.48 

胃腸管+内容物 8.74 16.4 

胆汁 0.003 0.03 

合計 84.0 99.9 
      [ ]：g/g 

a：投与 1 日午後採取した乳汁/投与 5 日午後採取した乳汁の値 
b：投与 1 日午後採取した乳汁/投与 4 日午後採取した乳汁の値 

注）・筋肉及び脂肪中の残留量は採取した一部組織に基づく値を示す。 

       ・血液中残留量は、全身の血液量を体重の 7.05%として算出された。 

 

表８ 乳汁における残留放射能（g/g） 

標識体 [fph-14C]メタミホップ [cbz-14C]メタミホップ 

試料 投与後日数 午前 午後 午前 午後 

全乳 

1  0.0008  0.053 

2 0.0011 0.0017 0.095 0.146 

3 0.0014 0.0016 0.154 0.145 

4 0.0016 0.0022 0.140 0.173 

5 0.0019 0.0028 0.161 0.169 

5 (と殺時) 0.0027 0.161 

脱脂乳 

1  0.0008  0.055 

2 0.0011 0.0015 0.081 0.141 

3 0.0013 0.0015 0.136 0.136 

4 0.0013 0.0021 0.109 0.154 

5 0.0018 0.0025 0.101 0.150 

5 (と殺時) 0.0025 0.165 
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乳脂 

1  0.0005  0.029 

2 0.0007 0.0006 0.074 0.119 

3 0.0012 0.0009 0.124 0.101 

4 0.0010 0.0013 0.115 0.119 

5 0.0015 NA 0.137 0.117 

5 (と殺時) 0.0019 0.109 
 ／：試料なし、NA：分析されず 

 

表９ 各試料における代謝物（g/g） 

標識体 
試

料 

総残

留放

射能 

  

抽出

画分 

メタ

ミホ

ップ 

F H P V W 未同定 
抽出 

残渣 

[fph-14C]

メタミ 

ホップ 

肝

臓 

0.043 

[100] 

0.031 

[72.9] 
ND 

0.020 

[47.9] 
ND ND ND 

0.011 

[25.0] 
ND 

0.012 

[27.1] 

腎

臓 

0.133 

[100] 

0.129 

[97.3] 
ND 

0.015 

[11.6] 

0.013 

[10.1] 
ND ND 

0.100 

[75.6] 
ND 

0.004 

[2.75] 

[cbz-14C]

メタミ 

ホップ 

全

乳 

0.169 

[100] 

0.166 

[98.1] 
ND ND ND ND 

0.166 

[98.1] 
ND ND 

0.003 

[1.86] 

脱

脂

乳 

0.150 

[100] 

0.147 

[98.0] 
ND ND ND ND 

0.147 

[98.0] 
ND ND 

0.003 

[1.96] 

乳

脂 

0.099 

[100] 

0.088 

[88.8] 
ND ND ND 

0.007 

[6.73] 

0.077 

[78.1] 
ND 

0.004 

[4.00] 

0.011 

[11.2] 

肝

臓 

0.311 

[100] 

0.093 

[30.0] 
ND ND ND 

0.020 

[6.46] 
ND ND 

0.073 

[23.6]a 

0.218 

[70.0]c 

腎

臓 

0.165 

[100] 

0.149 

[90.1] 
ND ND ND ND 

0.078 

[47.0] 
ND 

0.072 

[43.1]b 

0.016 

[9.93] 

注）全乳は投与 5 日午後に採取した試料、脱脂乳及び乳脂は投与 2 日午後からと殺時までに採取した全乳を混合

しその一部を分画した試料を用いた。 

 [ ]：%TRR ND：検出されず 
a：未同定代謝物 3 種いずれも 10%TRR 未満であった。 
b：未同定代謝物 5 種のうち 3 種は 10%TRR 未満であった。2 種は 12.4%TRR（0.021 g/g）及び 10.2%TRR（0.017 

g/g）であったが、予想飼料最大負荷量における残留値は低いと考えられた。 
c：抽出残渣の酸性溶媒（0.1MHCl、1MHCl 及び 1MHCl 含有アセトニトリル）による遊離画分から代謝物 P（0.019 

g/g、6.17%TRR）が検出された。 

 

メタミホップのヤギにおける主要代謝経路は、①クロロベンゾオキサゾール環

及びフェノキシ環の結合部分の開裂による代謝物 F 及び P の生成、②N-(2-フル

オロフェニル)プロパナミド及びフェノキシ環とのエーテル結合開裂による代謝

物 H の生成、③代謝物 F のグルクロン酸抱合による代謝物 W の生成及びエーテ

ル結合開裂による代謝物 H の生成、④代謝物 P の水酸化（U：想定中間代謝物）

及び硫酸抱合による代謝物 V の生成であると考えられた。また、メタミホップの

アニリド結合開裂により代謝物 N（想定中間代謝物）が生成し、さらに代謝され
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て代謝物 P を生成する経路も考えられた。（参照 66、68） 

 

（３）ニワトリ 

産卵鶏（品種不明、一群雌 2 羽又は雌 10 羽3）に[fph-14C]メタミホップ又は

[cbz-14C]メタミホップを 13 mg/kg 飼料相当の用量4で単回又は 1 日 1 回、7 日間

カプセル経口投与して、動物体内運命試験が実施された。血液は単回経口投与

24 時間後まで経時的に、卵及び排泄物は 1 日 2 回、各臓器及び組織は、最終投

与 6～8 時間後にそれぞれ採取された。 

単回経口投与後の血液中放射能濃度の Tmaxは、[fph-14C] メタミホップ投与群

で 2 時間、[cbz-14C]メタミホップ投与群で 4 時間であり、Cmaxは[fph-14C] メタ

ミホップ投与群で 0.212 g/g、[cbz-14C]メタミホップ投与群で 0.150 g/g であっ

た。 

各試料及び卵における残留放射能は表 10 及び表 11 に、代謝物は表 12 に示さ

れている。 

投与放射能は、投与開始後 7 日で 85.3%TAR～86.0%TAR 排泄された。卵中

の残留放射能は、[fph-14C]メタミホップ投与群よりも[cbz-14C]メタミホップ投与

群で高く認められた。臓器及び組織中の残留放射能は、肝臓及び脂肪で比較的高

く認められた。 

可食部において未変化のメタミホップが認められたほか、10%TRR を超える

代謝物として、F（卵）、P（卵、肝臓、筋肉及び脂肪）、T（卵、肝臓及び筋肉）

が認められた。 

 

表 10 各試料における残留放射能（%TAR） 

試料 [fph-14C]メタミホップ [cbz-14C]メタミホップ 

卵 0.0565 0.0887 

可食組織 0.0902 0.122 

 

肝臓 0.0299 [0.052] 0.0287 [0.191] 

筋肉（胸肉） 0.0053 [0.006] 0.0167 [0.019] 

筋肉（もも肉） 0.0086 [0.014] 0.0122 [0.023] 

脂肪（大網） 0.0373 [0.075] 0.0470 [0.092] 

脂肪（皮下） 0.0092 [0.059] 0.0172 [0.090] 

排泄物 86.0 85.3 

ケージ洗浄液 1.85 0.76 

胃腸管+内容物 0.48 2.20 

合計 88.5 88.4 

          [ ]：g/g 

注）筋肉及び脂肪中の残留量は採取した一部組織に基づく値を示す。 

                                            
3 血中濃度推移に 2 羽、体内分布及び代謝物検索に 10 羽が供試された。 
4 投与期間中の飼料摂取量及び体重の平均値に基づく投与量は、[fph-14C]メタミホップが 0.602 mg/kg

体重/日、[cbz-14C]メタミホップが 0.617 mg/kg 体重/日であった。本試験における用量は、作物残留

試験から得られた飼料用作物の残留濃度から算出された、産卵鶏におけるメタミホップの予想飼料

最大負荷量に比べて高かった。 
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表 11 卵における残留放射能（g/g） 

投与後日数 
[fph-14C]メタミホップ [cbz-14C]メタミホップ 

午前 午後 午前 午後 

1  0.0020  0.0000 

2 0.0097 0.0053 0.0102 0.0085 

3 0.0161 0.0087 0.0126 0.0140 

4 0.0165 0.0127 0.0223 0.0220 

5 0.0181 0.0171 0.0367 0.0332 

6 0.0181 0.0198 0.0481 0.0521 

7 0.0219  0.0209  

7 (と殺時)  0.0517 
     ／：試料なし 

 

表 12 各試料における代謝物（g/g） 

標識体 試料 

総残

留放

射能 

  

抽出

画分 

メタ

ミホ

ップ 

F N P T V 未同定 
抽出 

残渣 

[fph-14C]

メタミ 

ホップ 

卵 
0.022 

[100] 

0.019 

[87.2] 
ND 

0.003 

[15.9] 
ND ND 

0.007 

[31.7] 
ND 

0.009 

[39.6]c 

0.003 

[12.8] 

肝臓 
0.052 

[100] 

0.017 

[31.9] 
ND ND ND ND 

0.017 

[31.9] 
ND ND 

0.035 

[68.1] 

筋肉 a 
0.010 

[100] 

0.007 

[76.8] 
ND ND ND ND 

0.007 

[76.8] 
ND ND 

0.002 

[23.2] 

脂肪 b 
0.067 

[100] 

0.063 

[94.1] 

0.063 

[94.1] 
ND ND ND ND ND ND 

0.004 

[5.93] 

[cbz-14C]

メタミ 

ホップ 

卵 
0.052 

[100] 

0.029 

[56.4] 
ND ND ND 

0.029 

[56.4] 
ND ND ND 

0.023 

[43.6] 

肝臓 
0.191 

[100] 

0.103 

[53.6] 
ND ND 

0.010 

[5.21] 

0.035 

[18.0] 
ND 

0.006 

[2.98] 

0.052 

[27.5]d 

0.089 

[46.4]e 

筋肉 a 
0.021 

[100] 

0.009 

[44.9] 

0.003 

[14.3] 
ND ND 

0.006 

[30.6] 
ND ND ND 

0.011 

[55.2] 

脂肪 b 
0.091 

[100] 

0.079 

[86.9] 

0.035 

[38.3] 
ND ND 

0.044 

[48.5] 
ND ND ND 

0.012 

[13.1] 

注）卵は[fph-14C]メタミホップ投与群では投与 7 日午前、[cbz-14C]メタミホップ投与群では投与 6 日午後に、 

それぞれ採取した試料を用いた。 

 [ ]：%TRR ND：検出されず 
a：胸肉+もも肉 b：大網脂肪+皮下脂肪 
c：未同定代謝物 1 種、残留濃度は 0.010 g/g 未満であった。 
d：未同定代謝物 5 種いずれも 10%TRR 未満であった。 
e：抽出残渣の酸性溶媒（0.1MHCl、1MHCl 及び 1MHCl 含有アセトニトリル）による遊離画分及び NaOH 抽出

画分から代謝物 P がそれぞれ 0.015 g/g（7.51%TRR）及び 0.0003 g/g（0.14%TRR）検出された。 

   

メタミホップのニワトリにおける主要代謝経路は、①アニリド結合の開裂によ
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る代謝物 N の生成、②クロロベンゾオキサゾール環及びフェノキシ環の結合部

分の開裂による代謝物 F 及び P の生成、③代謝物 F の加水分解（代謝物 S：想

定中間代謝物）及び硫酸抱合による代謝物 T の生成、④代謝物 P の水酸化（代

謝物 U：想定中間代謝物）及び硫酸抱合による代謝物 V の生成であると考えられ

た。（参照 66、67） 

 

２．植物体内運命試験 

（１）水稲①  

播種 25 日後の水稲（品種：コシヒカリ）苗を栽培容器に移植し、1 日後に湛

水し、乳剤に調製した[fph-14C]メタミホップ又は[cbz-14C]メタミホップを 100 g 

ai/ha の用量で移植 29 日後（湛水処理 28 日後）に葉面散布処理し、処理 155 日

後に玄米、稲わら、根部及び土壌を採取して植物体内運命試験が実施された。 

残留放射能分布は表 13 に、各試料中の代謝物は表 14 に示されている。 

残留放射能は稲わら中では 0.364～0.413 mg/kg 認められ、玄米中では<0.001

～0.004 mg/kg であった。 

稲わらの酸加水分解処理により最大 28.9%TRR（0.134 mg/kg）の放射能が遊

離したが、TLC 及び HPLC 分析により、その大部分は植物体構成成分に取り込

まれていることが示された。また、酵素処理により遊離した放射能は最大でも

7.6%TRR（0.035 mg/kg）であったことからも、大部分の放射能は植物体構成成

分に取り込まれていることが示された。（参照 2、4） 

 

表 13 残留放射能分布（mg/kg） 

試料 
[fph-14C]メタミホップ [cbz-14C]メタミホップ 

処理区 処理区 

収穫期 
玄米 0.004 <0.001 

稲わら 0.413 0.364 

 

表 14 各試料中の代謝物（mg/kg） 

試料 
総残留

放射能 

メタミ

ホップ 

抽出性放射能 抽出

残渣 F H P 未同定 a 

[fph-14C] 

メタミ

ホップ 

稲わら 0.413 
0.016 

(4.2) 

0.020 

(5.5) 

0.035 

(9.4) 
 

0.090 

(24.7) 

0.213 

(51.7) 

根部 0.719 
0.012 

(1.6) 

0.003 

(0.4) 

0.005 

(0.8) 
 

0.008 

(1.2) 

0.682 

(94.1) 

[cbz-14C] 

メタミ

ホップ 

稲わら 0.364 
0.032 

(7.0) 
  

0.022 

(4.7) 

0.156 

(33.9) 

0.198 

(54.4) 

根部 1.43 
0.015 

(1.1) 
  

0.003 

(0.2) 

0.039 

(2.5) 

1.32 

(91.2) 

下段（ ）内：%TRR  ／：該当なし 

a：未同定代謝物の合計 
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（２）水稲②  

播種 26～28 日後の水稲（品種：コシヒカリ）苗を栽培容器に移植し、2 日後

に湛水し、乳剤に調製した[fph-14C]メタミホップ又は[cbz-14C]メタミホップを

100 g ai/ha の用量で移植 15 日後及び 175 日後の 2 回葉面散布処理し、移植 197

～198 日後（未成熟：収穫 45 日前）及び移植 211 日後（未成熟：収穫 30 日前）

に穂部、稲わら及び根部を、移植 240 日後（成熟：収穫）に穀粒（玄米及びもみ

殻）、稲わら及び根部を採取して、植物体内運命試験が実施された。 

各試料中の代謝物は表 15 に示されている。 

玄米における主要成分は未変化のメタミホップ及び代謝物 N で、最終収穫時

にそれぞれ 0.8%TRR 及び 0.5%TRR 認められた。 

もみ殻における主要成分は未変化のメタミホップで、最終収穫時に 16.6%TRR

～50.2%TRR 認められ、ほかに代謝物 F、H 及び P が認められたが、いずれも

10%TRR 未満であった。 

稲わらにおける主要成分は未変化のメタミホップで、最終収穫 45 日前、30 日

前及び最終収穫時にそれぞれ 78.7%TRR～85.8%TRR、81.5%TRR～82.8%TRR

及び 64.2%TRR～76.4%TRR 認められ、ほかに代謝物 F、H 及び P が認められ

たが、いずれも 10%TRR 未満であった。 

穂部における主要成分は未変化のメタミホップで、収穫 45 日前及び 30 日前に

2.3%TRR 及び 3.9%TRR～14.3%TRR であり、ほかに代謝物 F、H 及び P が認

められたが、いずれも 10%TRR 未満であった。 

最終収穫時の各試料より得られた抽出残渣の酸処理により大部分の放射能が

遊離したことから、植物体中の残留放射能はデンプンに取り込まれていると推察

された。（参照 2、5） 
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表 15 各試料中の代謝物（mg/kg) 

標識体 
採取

時期 
部位 試料 

総残留

放射能 

メタミ

ホップ 

代謝物 抽出 

残渣 F H N P 未同定a 

[fph-14C] 

メタミ 

ホップ 

最終

収穫

45 日

前 

穂 
部 

表面洗

浄液 

0.004 

(2.7) 
NA NA NA   NA 

0.092 

(58.9) 
抽出液 

0.060 

(38.4) 
ND ND 

0.003 

(2.2) 
  

0.057 

(36.2) 

稲 
わ 
ら 

表面洗

浄液 

1.08 

(54.7) 

1.04 

(52.7) 

0.040 

(2.0) 
ND   ND 

0.237 

(12.0) 
抽出液 

0.656 

(33.3) 

0.512 

(26.0) 

0.030 

(1.5) 
ND   

0.114 

(5.8) 

最終

収穫

30 日

前 

穂 
部 

表面洗

浄液 

0.003 

(5.3) 

0.002 

(3.9) 

<0.001 

(0.1) 

<0.001 

(0.3) 
  

0.001 

(1.0) 0.031 

(62.7) 
抽出液 

0.016 

(32.0) 
ND ND 

0.002 

(3.2) 
  

0.014 

(28.8) 

稲 
わ 
ら 

表面洗

浄液 

0.580 

(45.2) 

0.547 

(42.6) 

0.029 

(2.2) 
ND   

0.004 

(0.3) 0.149 

(11.6) 
抽出液 

0.556  

(43.3) 

0.499 

(38.9) 

0.016 

(1.2) 
ND   

0.041 

(3.2) 

最終

収穫 

玄 
米 

表面洗

浄液 
       

0.023 

(64.1) 
抽出液 

0.013 

(35.9) 
ND ND ND   

0.013 

(35.9) 

も 
み 
殻 

表面洗

浄液 

0.020 

(17.7) 

0.018 

(16.0) 

<0.001 

(0.3) 

<0.001 

(0.4) 
  

0.002 

(1.0) 0.061 

(54.1) 
抽出液 

0.032 

(28.1) 

0.001 

(0.6) 
ND 

0.002 

(2.1) 
  

0.029 

(25.4) 

稲 
わ 
ら 

表面洗

浄液 

0.886 

(59.2) 

0.817 

(54.5) 

0.056 

(3.7) 

0.006 

(0.4) 
  

0.008 

(0.5) 0.227 

(15.2) 
抽出液 

0.384 

(25.7) 

0.145 

(9.7) 

0.039 

(2.6) 

0.018 

(1.2) 
  

0.182 

(12.2) 
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[cbz-14C] 

メタミ 

ホップ 

最終

収穫

45 日

前 

穂 
部 

表面洗

浄液 

<0.001 

(0.7) 
NA NA NA NA NA NA 

0.025 

(35.3) 
抽出液 

0.044 

(64.0) 

0.002 

(2.3) 
  ND 

0.001 

(1.3) 

0.041 

(60.4) 

稲 
わ 
ら 

表面洗

浄液 

1.94 

(76.7) 

1.88 

(74.3) 
  ND 

0.031 

(1.2) 

0.029 

(1.2) 0.159 

(6.3) 
抽出液 

0.431 

(17.0) 

0.292 

(11.5) 
  ND 

0.010 

(0.4) 

0.129 

(5.1) 

最終

収穫

30 日

前 

穂 
部 

表面洗

浄液 

0.004 

(9.8) 

0.003 

(8.0) 
  ND ND 

0.001 

(1.8) 0.026 

(64.3) 
抽出液 

0.010 

(25.9) 

0.003 

(6.3) 
  ND 

0.001 

(1.3) 

0.006 

(18.3) 

稲 
わ 
ら 

表面洗

浄液 

1.54 

(67.4) 

1.50 

(65.5) 
  ND 

0.029 

(1.3) 

0.015 

(0.6) 0.129 

(5.6) 
抽出液 

0.615 

(26.9) 

0.396 

(17.3) 
  ND 

0.029 

(1.3) 

0.190 

(8.3) 

最終

収穫 

玄 
米 

表面洗

浄液 
       

0.028 

(80.3) 
抽出液 

0.007 

(19.7) 

<0.001 

(0.8) 
  

<0.001 

(0.5) 
ND 

0.007 

(18.4) 

も 
み 
殻 

表面洗

浄液 

0.047 

(50.7) 

0.045 

(49.5) 
  ND 

0.001 

(0.8) 

<0.001 

(0.5) 0.030 

(32.1) 
抽出液 

0.016 

(17.1) 

0.001 

(0.7) 
  ND ND 

0.015 

(16.4) 

稲 
わ 
ら 

表面洗

浄液 

1.17 

(70.2) 

1.12 

(66.9) 
  ND 

0.046 

(2.8) 

0.010 

(0.5) 0.137 

(8.2) 
抽出液 

0.361 

(21.6) 

0.159 

(9.5) 
  ND 

0.008 

(0.5) 

0.194 

(11.6) 

ND：検出されず NA：分析されず ／：該当なし 
a：未同定代謝物の合計 

（ ）：%TRR 

 

メタミホップの水稲における主要代謝経路は、①クロロベンゾオキサゾール環

とフェノキシ環の結合部分の開裂による代謝物 F 及び P の生成、その後の代謝

物 F から H の生成、②N-(2-フルオロフェニル)プロパナミドのアニリド結合の開

裂による代謝物 N の生成と、これらの抱合体の生成であると考えられた。（参

照 2、5） 
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３．土壌中運命試験 

（１）好気的湛水土壌中運命試験 

湛水条件にした砂壌土（鳥取）を 25℃の暗条件下で約 1 か月間プレインキュ

ベートした後、[fph-14C]メタミホップ若しくは[cbz-14C]メタミホップを 0.12 

mg/kg 乾土となるように処理、又は[fph-14C]メタミホップ及び[cbz-14C]メタミホ

ップを混合し 1.11 mg/kg 乾土となるように処理し、最長 121 日間インキュベー

トして、好気的湛水土壌中運命試験が実施された。 

各試料中の残留放射能濃度及び分解物は表 16 に示されている。 

水層及び土壌層を合わせた系全体において、メタミホップの推定半減期は

[fph-14C]メタミホップ処理区及び[cbz-14C]メタミホップ処理区で 20.2 及び 24.1

日と算出された。 

水層の放射能は処理当日（0 日後）に 2.0%TAR～4.0%TAR であり、処理 121

日後に 1.4%TAR～6.0%TAR 認められた。土壌層の放射能は、処理当日の

95.7%TAR～99.4%TAR から処理 121 日後には 84.6%TAR～85.5%TAR に減少

した。 

水層及び土壌層を合わせた系全体において、主要成分は未変化のメタミホップ

で、処理当日の 91.7%TAR～94.3%TAR から処理 121 日後には 4.4%TAR～

5.5%TAR に減少した。ほかに、分解物 F、H 及び P が最大で 42.3%TAR（処理

121 日後）、19.2%TAR（処理 91 日後）及び 25.4%TAR（処理 121 日後）認め

られた。CO2は最大 4.8%TAR（処理 121 日後）認められた。 

好気的湛水土壌におけるメタミホップの分解経路は、クロロベンゾオキサゾー

ル環とフェノキシ環の結合部分の開裂による分解物 F 及び P の生成とその後の

分解物 F から H の生成であり、最終的に CO2の生成及び抽出残渣に取り込まれ

ると考えられた。（参照 2、6） 
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表 16 各試料中の残留放射能濃度及び分解物（%TAR） 

試験系 

処理後 

日数

(日) 

試料 
抽
出
性 

 有機 

揮発性 

物質 

CO2 
抽出

残渣 
メタミ

ホップ 
F H P 

未同

定 a 

[fph-14C] 

メタミ 

ホップ 

0 
水層 4.0 1.3 2.3 0.3  0.1 

NA NA 1.9 
土壌層 95.7 90.4 3.4 ND ND 

3 
水層 3.4 0.4 1.1 0.9 1.0 

<0.1 <0.1 8.5 
土壌層 98.2 75.9 11.1 ND 2.7 

14 
水層 7.8 0.1 0.6 3.6 3.5 

0.2 0.2 5.5 
土壌層 92.9 42.7 39.9 3.5 1.3 

28 
水層 8.0 0.1 0.6 3.9 3.4 

<0.1 0.3 9.9 
土壌層 89.7 33.1 38.7 6.0 2.0 

60 
水層 9.2 ND 0.5 5.5 3.2 

0.1 1.8 15.2 
土壌層 84.6 16.0 39.3 12.6 1.5 

121 
水層 6.0 ND 0.1 3.2 1.9 

0.2 2.3 27.7 
土壌層 84.6 4.4 42.2 10.3 ND 

[cbz-14C] 

メタミ

ホップ 

0 
水層 2.0 NA   NA NA 

NA NA 1.9 
土壌層 99.4 94.3 3.3 ND 

16 
水層 2.1 NA NA NA 

<0.1 0.8 16.4 
土壌層 95.9 52.7 23.6 3.2 

28 
水層 2.2 NA NA NA 

<0.1 1.1 25.9 
土壌層 92.5 41.2 20.1 5.3 

60 
水層 3.3 NA NA NA 

0.1 2.5 35.2 
土壌層 84.6 20.1 25.0 4.3 

121 
水層 1.4 NA NA NA 

<0.1 4.8 50.8 
土壌層 85.5 5.5 25.4 3.9 

ND：検出されず NA：分析せず ／：該当なし 
a：未同定分解物の合計 

 

（２）好気的土壌中運命試験  

砂壌土（スイス）の土壌水分を最大容水量の 40%～60%に調整し、[fph-14C]

メタミホップ又は[cbz-14C]メタミホップを 0.4 mg/kg 乾土となるように処理し、

20±2℃、暗条件下で最長 119 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。滅菌土壌区も設けられた。 

各試料中の残留放射能濃度及び分解物は表 17 に示されている。 

非滅菌条件において、メタミホップは経時的に分解し、処理 119 日後には、

17.5%TAR～20.3%TAR に減少した。滅菌条件では処理 32 日後でも、91.4%TAR

とほとんど減少しなかった。 

メタミホップの推定半減期は非滅菌条件で 49.7 日、滅菌条件で 301 日と算出

された。 
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非滅菌条件における分解物として、F、H 及び P が認められた。CO2 は最大

17.1%TAR（処理 119 日後）認められた。（参照 2、7） 

 

表 17 各試料中の残留放射能濃度及び分解物（%TAR） 

ND：検出されず NA：分析せず ／：該当なし 
a：未同定分解物の合計 

 

好気的土壌におけるメタミホップの分解経路は、クロロベンゾオキサゾール環

とフェノキシ環の結合部分の開裂による分解物 F 及び P の生成、その後の分解

物 F から H の生成であり、最終的に CO2の生成及び抽出残渣に取り込まれると

考えられた。 

試験系 
処理後 

日数(日) 

抽
出
性 

 有機 

揮発性 

物質 

CO2 
抽出

残渣 
メタミ

ホップ 
F H P 

未同

定 a 

非
滅
菌 

[fph-14C] 

メタミ 

ホップ 

0 102 102 ND ND  ND NA NA 1.2 

10 94.7 94.7 ND ND ND 0.5 0.4 9.9 

31 75.1 75.1 ND ND ND 0.4 1.4 22.5 

60 47.1 43.8 1.3 ND 2.0 0.6 10.2 41.4 

119 23.3 20.3 0.8 0.6 1.6 0.7 17.1 57.0 

[cbz-14C] 

メタミ

ホップ 

0 101 101   ND ND NA NA 2.8 

10 92.7 92.7 ND ND <0.1 0.4 13.5 

31 71.2 71.2 ND ND <0.1 1.2 30.7 

60 44.9 44.9 ND ND <0.1 3.9 52.2 

119 18.5 17.5 0.4 0.6 <0.1 4.9 72.8 

滅
菌 

[fph-14C] 

メタミ 

ホップ 

0 99.9 98.0 ND ND  1.9 NA NA 1.2 

10 97.9 97.9 ND ND ND <0.1 <0.1 4.5 

32 93.7 91.4 ND ND 4.4 0.4 <0.1 7.4 
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（３）土壌吸脱着試験 

[fph-14C]メタミホップを用いた、7 種類の土壌 [砂壌土 2 種（①鳥取、②ドイ

ツ）、壌土 2 種（①栃木、②ドイツ）、シルト質埴壌土（フランス）、埴壌土（フ

ランス）及びシルト質壌土（フランス）]における土壌吸脱着試験が実施された。 

各土壌における吸着及び脱着係数は表 18 に示されている。（参照 2、8） 

 

表 18 各土壌における吸着及び脱着係数 

土壌 Kads
F Kads

Foc Kdes
F Kdes

Foc 

砂壌土① 153 10,200 534 35,600 

砂壌土② 196 8,530 325 14,100 

壌土① 217 2,860 407 5,350 

壌土② 98.2 7,670 210 16,400 

シルト質埴壌土 257 9,630 410 15,400 

埴壌土 404 8,660 701 15,000 

シルト質壌土 424 20,100 570 27,000 
KadsF及び KdesF：Freundlich の吸着係数及び脱着係数 

KadsFoc及び KdesFoc：有機炭素含有率により補正した吸着係数及び脱着係数 

 

４．水中運命試験  

（１）加水分解試験 

pH 4（クエン酸緩衝液）及び pH 9（ホウ酸緩衝液）の滅菌緩衝液に[fph-14C]

メタミホップ又は[cbz-14C]メタミホップを 0.29～0.34 mg/Lとなるように添加し、

25～50℃、暗条件下で最長 30 日間インキュベートして、加水分解試験が実施さ

れた。 

予備試験として pH 7（リン酸緩衝液）の滅菌緩衝液に[fph-14C]メタミホップ

を 0.342 mg/L となるように添加し、50℃、暗条件下で最長 5 日間インキュベー

トして、試験が実施された結果、消失半減期が 25℃で 1 年以上と算出されたこ

とから、pH 7 における本試験は実施されなかった。 

各緩衝液におけるメタミホップの推定半減期は表 19 に示されている。 

メタミホップは酸性及び塩基性条件下では容易に加水分解され、主要分解物と

して、F 及び P が検出された。 

メタミホップの主要加水分解経路は、クロロベンゾオキサゾール環とフェノキ

シ環の結合部分の開裂による分解物 F 及び P の生成であると考えられた。（参

照 2、9） 
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表 19 各緩衝液における加水分解物（%TAR）及び推定半減期 

標識体 
温度 

(℃) 
pH 

採取時

期(日) 

メタミ

ホップ 
F P その他 a 

DT50 

(日) 

[fph-14C] 

メタミ 

ホップ 

25 

4 

0 100 ND  ND 

6.9 

3 69.9 22.5 1.6 

7 49.5 47.6 ND 

13 25.9 72.3 ND 

20 14.3 86.5 ND 

30 5.4 90.1 ND 

9 

0 100 ND  ND 

70 

3 96.7 3.7 ND 

15 87.9 14.0 ND 

20 82.4 18.3 ND 

30 68.6 26.3 ND 

40 

4 

0 100 ND  ND 

1.7 

3 27.3 67.7 ND 

7 5.4 93.4 ND 

13 ND 97.5 ND 

20 ND 101 ND 

30 ND 106 ND 

9 

0 100 ND  ND 

6.9 

3 69.8 24.7 ND 

7 46.2 48.9 ND 

13 25.0 69.5 ND 

20 13.4 84.4 ND 

30 4.7 87.5 ND 

[cbz-14C] 

メタミ

ホップ 

50 

4 

0 99.2  0.8 ND 

1.1 
3 13.9 85.5 ND 

7 0.9 97.5 ND 

15 ND 98.8 ND 

9 

0 100  ND ND 

1.6 3 42.3 52.8 1.8 

7 12.1 80.2 5.6 

ND：検出されず ／：該当なし 
a：未同定分解物の合計 

 

（２）水中光分解試験（緩衝液、自然水） 

滅菌リン酸緩衝液（pH 7）及び滅菌自然水（pH 8.4）に[fph-14C]メタミホッ

プを 0.27～0.31 mg/mL となるように添加し、23.2±0.1℃で、又は[cbz-14C]メタ

ミホップを 0.22～0.23 mg/L となるように添加し、25.0℃で最長 13.2 日間キセ

ノン光［光強度：49.4 W/m2、波長：290 nm 以下及び 800 nm 以上をフィルタ
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ーでカット］を照射して、水中光分解試験が実施された。暗所対照区が設けられ

た。 

各試料中の残留放射能濃度及び分解物は表 20 に、メタミホップ及び分解物の

推定半減期は表 21 に示されている。 

[fph-14C]メタミホップ処理区において、メタミホップは処理直後の 97.1%TAR

～97.3%TAR から光照射 10 日後には緩衝液で不検出、自然水で 1.1%TAR とな

り、 [cbz-14C]メタミホップ処理区において、メタミホップは処理直後の

93.7%TAR～95.6%TAR から光照射 13.2 日後にはいずれの試験系においても検

出されなくなった。 

主要分解物として、[fph-14C]メタミホップ及び[cbz-14C]メタミホップ処理区で

C、D 及び E がそれぞれ最大で 17.4%TAR（緩衝液、照射 2.2 日後）、13.4%TAR

（緩衝液、照射 0.9 日後）及び 4.6%TAR（自然水、照射 7 日後）認められ、ほ

かに[fph-14C]メタミホップでは分解物 H、I 及び G、[cbz-14C]メタミホップでは

分解物 O が認められた。 

暗所対照区においては、メタミホップは照射 13 日後に緩衝液及び自然水中で

95.3%TAR 及び 92.3%TAR 残存し、分解はほとんど認められなかった。 

メタミホップの主要な水中光分解経路は、①4-オキシフェノキシ基とプロピオ

ン酸間の結合の開裂による分解物 H 及び O の生成、その後の分解物 O の 2 位へ

の分解物 H の転移による C の生成、②分解物 H の過酸化による I の生成、③ク

ロロベンゾオキサゾール環の脱塩素による分解物 E の生成とベンゾオキサゾー

ル環の水酸化によるDの生成であり、最終的にCO2が生成されると考えられた。

（参照 2、10） 

 

表 20 各試料中の残留放射能濃度及び分解物（%TAR） 

標識体 
試
験
区 

処理後

日数

(日) 

供試水 

メタ

ミホ

ップ 

分解物 

C D E H I G O 
その

他 a 

[fph-14C] 

メタミ 

ホップ 

光
照
射
区 

0 
緩衝液 97.3 ND ND ND ND ND ND 

 

5.2 

自然水 97.1 ND ND ND ND ND ND 4.8 

2 
緩衝液 22.5 14.8 7.1 ND 6.7 9.5 6.1 27.8 

自然水 49.0 9.2 2.8 1.3 14.3 4.1 3.3 15.4 

7 
緩衝液 1.0 5.8 0.8 0.7 12.6 10.8 8.2 54.3 

自然水 7.7 ND ND 4.6 23.9 4.5 7.7 42.2 

10 
緩衝液 ND 1.9 ND ND 10.3 7.4 6.0 63.0 

自然水 1.1 ND ND 2.2 25.8 4.3 5.2 49.7 
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[cbz-14C] 

メタミ

ホップ  

0 
緩衝液 95.6 ND ND ND 

   

2.1 2.3 

自然水 93.7 ND 0.8 ND 2.3 3.2 

2.2 
緩衝液 24.4 17.4 10.7 ND 10.7 37.2 

自然水 34.3 12.4 2.2 1.8 8.5 37.4 

7.2 
緩衝液 ND 4.9 2.8 ND 6.0 62.9 

自然水 1.5 2.1 1.4 1.2 3.9 70.6 

10.2 
緩衝液 ND 1.1 1.7 ND 3.1 58.4 

自然水 ND 1.1 ND ND 2.2 66.2 

13.2 
緩衝液 ND ND 1.0 ND 1.3 48.8 

自然水 ND ND ND ND ND 62.4 
ND：検出されず NA：分析せず ／：該当なし 
a：未同定分解物の合計、個々の分解物は 10%TAR 未満 

 

表 21 メタミホップ及び分解物の推定半減期  

化合物 標識体 供試水 
光照射区 

キセノン光 太陽光 a換算 

メタミホップ 

[fph-14C]  

メタミホップ 

緩衝液 1.0 6.4 

自然水 1.9 12.1 

[cbz-14C]  

メタミホップ 

緩衝液 0.7 4.4 

自然水 1.6 10.2 

C* 

 [fph-14C] 

メタミホップ

及び[cbz-14C]

メタミホップ 

緩衝液 2.3 

 

自然水 1.5 

D* 

[fph-14C] 

メタミホップ

及び[cbz-14C]

メタミホップ 

緩衝液 2.4 

自然水 0.9 

H 
[fph-14C]  

メタミホップ 

緩衝液 10.3 

自然水 － 

I 
[fph-14C]  

メタミホップ 

緩衝液 7.9 

自然水 6.4 

O 
[cbz-14C]  

メタミホップ 

緩衝液 3.6 

自然水 3.4 
／：算出せず －：最終時点（10 日）が最高値のため、消失半減期が求められなかった。 
a：北緯 35 度（東京）、春（4~6 月） 
*：推定半減期は、[fph-14C]メタミホップ及び[cbz-14C]メタミホップの平均値とした。 

 

５．土壌残留試験  

火山灰土・軽埴土（茨城）、沖積土・軽埴土（福岡）、洪積土・埴壌土（大阪）

及び洪積花崗岩系土壌・壌質砂土（福岡）を用いて、メタミホップ並びに分解物 C、

D、F、H、O 及び P を分析対象化合物とした土壌残留試験が実施された。 

推定半減期は表 22 に示されている。（参照 2、11、12） 
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表 22 土壌残留試験成績 

試験 濃度 a 土壌 

推定半減期(日) 

メタミ 

ホップ 

メタミ 

ホップ+

分解物 P 

メタミ 

ホップ+

分解物

F+H 

メタミ 

ホップ+ 

分解物

C+D+O+P 

メタミ 

ホップ+ 

分解物

C+D+F+H 

容器内 

試験 

水

田 

1.0 

mg/kg 

火山灰土・ 

軽埴土 
43 34 37   

沖積土・ 

軽埴土 
57 55 52   

ほ場 

試験 

水

田 

270  

g ai/ha 

(3 回) 

火山灰土・ 

軽埴土 
43 

  
42 40 

洪積土・ 

埴壌土 
47 

  
43 41 

畑

地 

300  

g ai/ha 

火山灰土・ 

軽埴土 
約 14   約 15 日 約 15 日 

3×105 

g ai/ha 

洪積花崗岩

系土壌・ 

壌質砂土 

約 6   約 12 日 約 18 日 

a：容器内試験では純品、ほ場試験では水田で 0.9%粒剤及び畑地で 10%乳剤を使用 

／：データなし 

 

６．作物等残留試験 

（１）作物残留試験  

国内において、メタミホップ及び代謝物 H 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。 

メタミホップの最大残留値は最終散布 50 日後に収穫した水稲（稲わら）の 2.30 

mg/kg であり、可食部では、最終散布 50 日後に収穫した玄米の 0.015 mg/kg で

あった。代謝物 H の最大残留値は最終散布 50 日後に収穫した水稲（稲わら）の

0.130 mg/kg であり、可食部の玄米では全て定量限界（0.005 mg/kg）未満であ

った。（参照 2、23～31、66、69、70） 

 

（２）畜産物残留試験 

泌乳牛（ホルスタイン種、対照群：雌 1 頭、投与群：一群雌 3 頭）にメタミホ

ップを 0、1.50、4.49 又は 15.0 mg/kg 飼料相当の用量5で 1 日 2 回、28 日間カ

プセル経口投与し、メタミホップ、代謝物 F（抱合体を含む。）、P 及び U（抱

合体を含む。）を分析対象化合物とした畜産物残留試験が実施された。乳汁は 1

日 2 回、臓器及び組織は投与開始後 29 日目にそれぞれ採取された。 

結果は別紙 4 に示されている。 

                                            
5 本試験における用量は、作物残留試験から得られた飼料となる作物の残留濃度から予想される最大
飼料負荷量と比較して高かった。 
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全乳及び乳脂肪中におけるメタミホップの最大残留値は、それぞれ 15.0 mg/kg

飼料相当投与群の 0.02 及び 0.32 g/g であり、無脂肪乳中では定量限界（0.01 

g/g）未満であった。また、乳汁中の代謝物は全て定量限界（代謝物 F：0.02 g/g、

代謝物 P 及び U：0.03 g/g）未満であった。 

臓器及び組織におけるメタミホップの最大残留値は、15.0 mg/kg 飼料相当投

与群における 0.42 g/g（大網膜脂肪）であり、代謝物 F の最大残留値は同投与

群における 0.02 g/g（皮下脂肪、大網膜脂肪及び腎周囲脂肪）であった。代謝

物 P 及び U はいずれも定量限界（0.03 g/g）未満であった。（参照 66、71） 

 

（３）魚介類における最大推定残留値  

メタミホップの公共用水域における予測濃度である水産動植物被害予測濃度

（水産 PEC）及び生物濃縮係数（BCF）を基に、魚介類の最大推定残留値が算

出された。 

メタミホップの水産 PEC は 0.0056 g/L、BCF は 392（試験魚種：ニジマス）、

魚介類における最大推定残留値は 0.011 mg/kg であった。（参照 66、72、73） 

 

（４）推定摂取量  

別紙 3の作物残留試験及び別紙 4の畜産物残留試験の分析値及び魚介類におけ

る最大推定残留値を用いて、メタミホップをばく露評価対象物質とした際に食品

中から摂取される推定摂取量が表 23 に示されている（詳細は別紙 5 参照）。 

なお、本推定摂取量の算定は、登録又は申請された使用方法からメタミホップ

が最大の残留量を示す使用条件で、全ての適用作物に使用され、かつ、魚介類へ

の残留が上記の最大推定残留値を示し、加工・調理による残留農薬の増減が全く

ないとの仮定の下に行った。 

 

表 23 食品中から摂取されるメタミホップの推定摂取量 

 
国民平均 

(体重：55.1 kg) 

小児(1～6 歳) 

(体重：16.5 kg) 

妊婦 

(体重：58.5 kg) 

高齢者(65 歳以上) 

(体重：56.1 kg) 

摂取量 

(g/人/日) 
5.09 2.94 4.10 5.04 
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７．一般薬理試験 （ラット） 

メタミホップのラットを用いた一般薬理試験が実施された。 

結果は表 24 に示されている。（参照 2、29、30） 

 

表 24 一般薬理試験結果 

試験の種類 動物種 
動物数 

(匹/群) 

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 

一般状態

(Irwin 変法) 

Wistar 

Hannover

ラット 

雄 6 

0、100、300、

1,000 

(経口) 

1,000 － 
投与による

影響なし 

呼吸 

・ 

循環

器系 

呼吸数、一回

換気量及び

分時換気量 

Wistar 

Hannover

ラット 

(麻酔下) 

雄 4 

0、100、300、

1,000 

(十二指腸内) 

1,000 － 
投与による

影響なし 

血圧、心拍数

及び心電図

波形 

1,000 － 
投与による

影響なし 

注) 溶媒はコーン油を用いた。 

－：最小作用量を設定できなかった。 

 

８．急性毒性試験  

（１）急性毒性試験（ラット） 

メタミホップ（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 25 に示されている。（参照 2、31～33） 

 

表 25 急性毒性試験結果概要 

投与 

経路 

動物種 

性別・匹数 

LD50 (mg/kg 体重) 
観察された症状 

雄 雌 

経口 a 
SD ラット 

雌雄各 3 匹 
>2,000 >2,000 

投与量：2,000 mg/kg 体重 

雄：立毛、歩行異常、円背位及び嗜眠(投

与 30 分後～投与 8 日後) 

雌：立毛(投与 30 分後～投与 1 日後) 

経皮 
SD ラット 

雌雄各 5 匹 
>2,000 >2,000 症状及び死亡例なし 

吸入 b 
SD ラット 

雌雄各 5 匹 

LC50 (mg/L) 雌雄：嗜眠及び半閉眼 

死亡例なし >2.61 >2.61 
a：毒性等級法による評価、溶媒は 1%MC 水溶液 
b：4 時間鼻部ばく露 

 

（２）急性経口毒性試験（ラット）（S 異性体） 

メタミホップの S 異性体を用いた急性経口毒性試験が実施された。 
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結果は表 26 に示されている。（参照 2、34） 

 
表 26 急性経口毒性試験結果概要（S異性体） 

物質 
動物種 

性別・匹数 

LD50(mg/kg 体重) 
観察された症状 

雄 雌 

S 異性体 a 
SD ラット 

雌 3 匹 
 >2,000 症状及び死亡例なし 

／：実施せず 
a：毒性等級法による評価、溶媒は 0.5%CMC ナトリウム水溶液 

 

（３）急性神経毒性試験（ラット）  

Wistar Hannover ラット（一群雌雄各 10 匹）を用いた強制経口（原体：0、

100、300 及び 1,000 mg/kg 体重、溶媒：コーン油）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 27 に示されている。 

本試験において、1,000 mg/kg 体重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、無毒性量は雌雄とも 300 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 2、35） 

 

表 27 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 

1,000 mg/kg 体重 ・体重増加量抑制 (投与 8 及び 14

日目)及び摂餌量減少(投与 1 週

目) 

・自発運動量(水平運動及び center 

timea)減少(投与 1 及び 4 日目) 

・自発運動量(垂直運動)減少(投与 1

及び 4 日目)  

・自発運動量(水平運動)減少(投与 1

及び 11 日目) 

・自発運動量(垂直運動及び center 

time)減少(投与 1、4及び 11日目)  

300 mg/kg 体重以下 毒性所見なし 毒性所見なし 
a：test box 中央 4 分の 1 にいた時間 

 

９．眼・皮膚に対する刺激性及び皮膚感作性試験  

NZW ウサギを用いた眼及び皮膚刺激性試験が実施された。その結果、ウサギの

眼粘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。 

Hartley モルモットを用いた皮膚感作性試験（Maximization 法）が実施され、

結果は陽性であった。（参照 2、36～38） 

 

１０．亜急性毒性試験 

（１）90 日間亜急性毒性試験（ラット）  

Wistar Hannover ラット（一群雌雄各 10 匹）を用いた混餌（原体：0、20、

100 及び 500 ppm：平均検体摂取量は表 28 参照）投与による 90 日間亜急性毒
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性試験が実施された。 

 

表 28 90 日間亜急性毒性試験（ラット）の平均検体摂取量 

投与量(ppm) 20 100 500 

平均検体摂取量 

(mg/kg 体重/日) 

雄 1.7 8.5 43.7 

雌 2.0 9.6 46.1 

 

各投与群で認められた毒性所見は表 29 に示されている。 

本試験において、100 ppm 以上投与群の雄で尿中タンパク及びケトン体増加等

が、同投与群の雌で RBC、Hb 及び Ht 減少等が認められたことから、無毒性量

は雌雄とも 20 ppm（雄：1.7 mg/kg 体重/日、雌：2.0 mg/kg 体重/日）であると

考えられた。（参照 2、42） 

 

表 29 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 

500 ppm ・自発運動量(水平運動)減少 

・RBC、Hb 及び Ht 減少 

・MetHb 増加 

・Ret 増加 

・ALP、Cre 増加 

・T.Chol 減少 

・肝絶対及び比重量増加 

・び漫性肝細胞肥大 

・脾髄外造血亢進 

・MCHC 減少 

・MCV 増加 

・MetHb 増加 

・ALP 増加 

・T.Chol 減少 

・肝絶対及び比重量増加 

100 ppm 以上 ・血清中 Ca、無機リン減少 

・尿中タンパク及びケトン体増加 

・RBC、Hb 及び Ht 減少 

・Ret 増加 

・Cre 増加 

・脾髄外造血亢進 

20 ppm 毒性所見なし 毒性所見なし 

 

（２）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：0、50、300 及び 1,800 

ppm：平均検体摂取量は表 30 参照）投与による 90 日間亜急性毒性試験が実施さ

れた。 

 

表 30 90 日間亜急性毒性試験（マウス）の平均検体摂取量 

投与量(ppm) 50 300 1,800 

平均検体摂取量 

(mg/kg 体重/日) 

雄 7.4 45.0 273 

雌 9.8 59.2 344 

 

各投与群で認められた毒性所見は表 31 に示されている。 

本試験において、300 ppm 以上投与群の雌雄で肝絶対及び比重量増加等が認め
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られたことから、無毒性量は雌雄とも 50 ppm（雄：7.4 mg/kg 体重/日、雌：9.8 

mg/kg 体重/日）であると考えられた。（参照 2、43） 

 

表 31 90 日間亜急性毒性試験（マウス）で認められた毒性所見 

投与群 雄 雌 

1,800 ppm ・RBC、Hb、Ht 及び PLT 減少 

・WBC、Neu、Lym、Baso 及び Mon

増加 

・ALP、ALT 及び AST 増加 

・TP 及び Alb 増加並びに A/G 比上昇 

・血漿中 Ca 増加 

・T.Chol 減少 

・脾絶対及び比重量増加 

・肝細胞アポトーシス 

・クッパー細胞色素沈着 b 

・肝卵円形細胞増殖及び胆汁栓 

・肝細胞分裂活性亢進 

・RBC、Hb、Ht 及び PLT 減少 

・WBC、Neu、Lym、Baso、Mon 及

び LUC 増加 

・ALP、ALT、AST 及び GGT 増加 

・TP 及び Alb 増加並びに A/G 比上昇 

・血漿中 T.Bil、Cre、Ca 増加 

・TG 減少 

・卵巣絶対及び比重量減少 

・肝細胞アポトーシス 

・クッパー細胞色素沈着 b 

・肝卵円形細胞増殖及び胆汁栓 

・肝細胞分裂活性亢進 

300 ppm 

以上 

・血漿中 K 増加 

・肝絶対及び比重量増加 

・小葉中心性肝細胞肥大 a 

・肝絶対及び比重量増加 

・び漫性肝細胞肥大 

50 ppm 毒性所見なし 毒性所見なし 
a：1,800 ppm 投与群では小葉全体に肝細胞肥大が観察された。 
b：色素の性質は特定されなかった。 

 

（３）90 日間亜急性毒性試験（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、5、30 及び

160 mg/kg 体重/日）投与による 90 日間亜急性毒性試験が実施された。また、0

及び 160 mg/kg 体重/日投与群では、検体投与終了後 4 週間の回復群（一群雌雄

各 4 匹）が設けられた。 

各投与群で認められた毒性所見は表 32 に示されている。 

本試験で認められた甲状腺の絶対及び比重量については、160 mg/kg 体重/日

投与群の雌雄で回復性が認められなかった。 

本試験において、30 mg/kg 体重/日以上投与群雄で Ret 増加及び赤血球造血亢

進が、同投与群雌で甲状腺ろ胞上皮細胞肥大及び過形成等が認められたことから、

無毒性量は雌雄とも 5 mg/kg 体重/日であると考えられた。（参照 2、44） 
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表 32 90 日間亜急性毒性試験（イヌ）で認められた毒性所見 

投与群 雄 雌 

160 mg/kg 体重/日 ・PLT 増加 

・T.Bil、T.Chol、TG、PL、TP 及

び Glob 増加 

・肝絶対及び比重量§増加 

・甲状腺絶対及び比重量増加 

・下垂体好塩基性細胞肥大§ 

・甲状腺ろ胞上皮細胞肥大及び過

形成§ 

・Ret 増加 

・T.Bil 及び PL 増加 

・甲状腺絶対及び比重量増加 

・下垂体好塩基性細胞肥大§ 

30 mg/kg 体重/日 

以上 

・Ret 増加 

・赤血球造血亢進§(骨髄、胸骨) 

・PLT 増加 

・甲状腺ろ胞上皮細胞肥大 a及び過

形成§ 

・赤血球造血亢進 a(骨髄、胸骨) 

5 mg/kg 体重/日 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。 
a：30 mg/kg 体重/日投与群においては統計学的有意差は認められなかったが、検体投与の影響と判断

した。 

 

（４）28 日間亜急性経皮毒性試験（ラット）  

Wistar Hannover ラット（一群雌雄各 5 匹）を用いた経皮（原体：0、100、

500 及び 1,000 mg/kg 体重/日、6 時間/日）投与による 28 日間亜急性経皮毒性試

験が実施された。また、0 及び 1,000 mg/kg 体重/日投与群では、検体投与終了後

14 日間の回復群（一群雌雄各 5 匹）が設けられた。 

各投与群で認められた毒性所見は表 33 に示されている。 

本試験の 1,000 mg/kg 体重/日投与群の雄で認められた小葉中心性肝細胞肥大

については、回復性が示された。 

本試験において、500 mg/kg 体重/日以上投与群の雄で T.Chol 及び PL 減少等

が、雌で APTT 延長が認められたことから、無毒性量は雌雄とも 100 mg/kg 体

重/日であると考えられた。（参照 2、45） 

 

表 33 28 日間亜急性経皮毒性試験（ラット）で認められた毒性所見 

投与群 雄 雌 

1,000 mg/kg 体重/日 ・Hb 及び Ht 減少 

・Ret 増加 

・APTT 延長 

・肝絶対及び比重量増加 

・小葉中心性肝細胞肥大 

・Hb、MCHC 及び HDW 減少 

・Ret 増加§ 

500 mg/kg 体重/日 

以上 

・T.Chol 及び PL 減少 

・尿中ケトン体増加 

・APTT 延長 

100 mg/kg 体重/日 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。 
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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、1、10 及び

100 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。また、0 及び

100 mg/kg 体重/日投与群では、検体投与終了後 8 週間の回復群（一群雌雄各 4

匹）が設けられた。 

各投与群で認められた毒性所見は表 34 に示されている。 

本試験において、100 mg/kg 体重/日投与群の雌雄でび漫性肝細胞肥大等が認

められたことから、無毒性量は雌雄とも 10 mg/kg 体重/日であると考えられた。

（参照 2、46） 

 

表 34 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 

100 mg/kg体重/日 ・RBC、Hb 及び MCHC 減少 

・MCV 増加 

・Ret 増加 

・PLT 増加 

・T.Bil、T.Chol、TG、PL 及び

AST 増加 

・肝及び脾絶対及び比重量増加 

・び漫性甲状腺ろ胞上皮細胞肥大 

・脾うっ血 

・び漫性肝細胞肥大 

・MCHC 減少 

・MCV 増加 

・Ret 増加 

・PLT 増加 

・WBC 及び Lym 増加 

・APTT 延長 

・T.Bil、T.Chol、TG、PL 及び

ALP 増加 

・肝及び甲状腺絶対及び比重量増

加 

・び漫性甲状腺ろ胞上皮細胞肥大 

・び漫性肝細胞肥大 

10 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 Hannover ラット（主群：一群雌雄各 50 匹、12 か月中間と殺群：一群

雌雄各 20 匹）を用いた混餌（原体：0、10、100 及び 750 ppm、平均検体摂取

量は表 35 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 35 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 

投与量(ppm) 10 100 750 

平均検体摂取量 

(mg/kg 体重/日) 

雄 0.42 4.18 34.6 

雌 0.52 5.17 41.8 

 

各投与群で認められた毒性所見（非腫瘍性病変）は表 36、卵巣腫瘍の発生頻

度は表 37 に示されている。 

750 ppm 投与群で卵巣顆粒膜細胞腫（良性）の発生頻度増加が認められた。 
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本試験において、100 ppm 以上投与群の雌雄で腎盂鉱質沈着等が認められたこ

とから、無毒性量は雌雄とも 10 ppm（雄：0.42 mg/kg 体重/日、雌：0.52 mg/kg

体重/日）であると考えられた。（参照 2、47） 

 

表 36-1 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 

750 ppm ・体重増加抑制(投与 8 日以降) 

・RBC、Hb 及び Ht 減少 

・HDW 減少 

・PLT 減少 

・T.Chol 及び PL 減少 

・ALP、BUN 及び無機リン増加 

・TP 及び Glob 減少 

・Alb 増加及び A/G 比上昇 

・血漿 Ca 減少 

・尿中ビリルビン及びウロビリノーゲ

ン増加 

・肝及び腎絶対及び比重量増加 

・小葉中心性肝細胞肥大 

・肝炎症細胞集簇巣 

・腎単純性尿路上皮過形成 

・腎毛細血管拡張症 

・腎リポフスチン沈着 

・前立腺上皮萎縮 

・精嚢上皮萎縮 

・副腎束状帯限局性肥大 

・舌下腺萎縮 

・体重増加抑制(投与 8 日以降) 

・RBC、Hb 及び Ht 減少 

・MCV 及び Ret 増加 

・ALP 及び無機リン増加 

・尿中ケトン体、ビリルビン及びウロ

ビリノーゲン増加 

・小葉中心性肝細胞肥大 

・腎外方増殖性尿路上皮過形成 

・腎反応性尿路上皮過形成 

・腎毛細血管拡張症 

・腎リポフスチン沈着 

・甲状腺ろ胞上皮細胞肥大 

・卵巣顆粒膜細胞過形成 

・子宮頸部粘膜肥厚 

・舌下腺萎縮 

・副腎球状帯限局性肥大 

100 ppm 

以上 

・MCV 及び MCH 増加 

・Ret 増加 

・PTT 延長 

・AST 増加 

・尿中ケトン体増加 

・腎盂鉱質沈着 

・AST 増加 

・副腎絶対及び比重量減少 

・腎盂鉱質沈着 

10 ppm  毒性所見なし 毒性所見なし 
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表 36-2 12 か月中間と殺群（２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 

750 ppm ・体重増加抑制(投与 8 日以降) 

・RBC、Hb 及び Ht 減少 

・MCHC 及び HDW 減少 

・PLT 減少 

・PT 短縮 

・T.Chol 及び PL 減少 

・ALP、BUN 及び無機リン増加 

・タンパク及び Glob 減少 

・Alb 増加及び A/G 比上昇 

・血漿 Ca 減少 

・尿中ビリルビン及びウロビリノーゲ

ン増加 

・肝及び腎絶対及び比重量増加 

・小葉中心性肝細胞肥大 

・体重増加抑制(投与 8 日以降) 

・RBC、Hb 及び Ht 減少 

・MCV 及び Ret 増加 

・ALP 及び無機リン増加 

・尿中ケトン体、ビリルビン及びウロ

ビリノーゲン増加 

・小葉中心性肝細胞肥大 

・腎外方増殖性尿路上皮過形成 

・甲状腺ろ胞上皮細胞肥大 

100 ppm 

以上 

・MCV 及び MCH 増加 

・Ret 増加 

・PTT 延長 

・AST 増加 

・尿中ケトン体増加 

・腎盂鉱質沈着 

・AST 増加 

・腎盂鉱質沈着 

10 ppm  毒性所見なし 毒性所見なし 

 

表 37 卵巣腫瘍の発生頻度 

性別 雌 

投与群(ppm) 0 10 100 750 

検査動物数 50 50 50 50 

顆粒膜細胞腫(良性) 0# 1 3 15* 
*：Fisher 直接確率検定（p<0.01） 
#：Peto 検定（p<0.0005） 

 

（３）18 か月間発がん性試験（マウス） 

ICR マウス（一群雌雄各 50 匹）を用いた混餌（0、50、300 及び 1,800 ppm、

平均検体摂取量は表 38 参照）投与による 18 か月間発がん性試験が実施された。 

 

表 38 18 か月間発がん性試験（マウス）の平均検体摂取量 

投与量(ppm) 50 300 1,800 

平均検体摂取量 

(mg/kg 体重/日) 

雄 5.64 35.4 236 

雌 7.91 48.3 297 

 

各投与群における毒性所見（非腫瘍性病変）は表 39、肝細胞腺腫及び肝細胞

癌の発生頻度は表 40 に示されている。 
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1,800 ppm 投与群の雌雄で肝細胞腺腫及び肝細胞癌の発生頻度が有意に増加

した。 

本試験において、300 ppm 以上投与群雌雄で小葉中心性肝細胞肥大等が認めら

れたことから、無毒性量は雌雄ともに 50 ppm（雄：5.64 mg/kg 体重/日、雌：

7.91 mg/kg 体重/日）であると考えられた。（参照 2、48） 

（肝細胞腺腫及び肝細胞癌の発生機序に関しては［14.(１)～(４)］を参照） 

 

表 39 18 か月間発がん性試験（マウス）で認められた毒性所見（非腫瘍性病変） 

投与群 雄 雌 

1,800 ppm ・死亡率増加 

・RBC 減少 

・Mon 増加 

・Eos 減少 

・心臓及び副腎絶対及び比重量増加 

・全身性アミロイドーシス 

・心房血栓 

・変異肝細胞巣（好塩基性、明細胞性

及び好酸性） 

・肝ペリオーシス及び単細胞性壊死 

・肺胞組織球症 

・死亡率増加 

・Mon 増加 

・Eos 減少 

・心臓絶対及び比重量増加 

・全身性アミロイドーシス 

・心房血栓 

・変異肝細胞巣（好塩基性、明細胞性

及び好酸性） 

・肝リンパ系細胞浸潤及びペリオーシ

ス 

・肺胞ヒアリン症及び肺胞組織球症 

300 ppm 

以上 

・肝絶対及び比重量増加 

・肝リンパ系細胞浸潤 

・肝色素沈着 a 

・小葉中心性肝細胞肥大 

・RBC 減少 

・肝絶対§及び比重量増加 

・小葉中心性肝細胞肥大 

・肝色素沈着 a 

50 ppm 毒性所見なし 毒性所見なし 
§：300 ppm 投与群で統計学的有意差はないが、検体投与の影響と考えられた。 
a：色素の性質は特定されなかった。 

 

表 40 肝細胞腺腫及び肝細胞癌の発生頻度 

性別 雄 雌 

投与群（ppm） 0 50 300 1,800 0 50 300 1,800 

検査動物数 49 50 50 46 48 50 48 48 

肝細胞腺腫 4# 3 6 23* 0# 0 1 18* 

肝細胞癌 2# 5 6 24* 0# 0 1 30* 
*：Fisher 直接確率検定（p<0.01） 
#：Peto 検定（p<0.0005） 

 

１２．生殖発生毒性試験 

（１）２世代繁殖試験（ラット）  

Wistar Hannover ラット（一群雌雄各 24 匹）を用いた混餌（原体：0、25、

100 及び 400 ppm：平均検体摂取量は表 41 参照）投与による 2 世代繁殖試験が

実施された。 
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表 41 ２世代繁殖試験（ラット）の平均検体摂取量 

投与量(ppm) 25 100 400 

平均検体摂取量 

(mg/kg 体重/日) 

P 世代 
雄 1.7 7.1 28.4 

雌 2.1 8.4 33.5 

F1世代 
雄 2.0 8.0 33.6 

雌 2.2 8.9 36.0 

 

各投与群で認められた毒性所見は表 42 に示されている。 

本試験において、親動物では 100 ppm 以上投与群の雄で腎盂拡張、同投与群

の雌で腎絶対及び比重量増加が認められ、児動物では 100 ppm 以上投与群の雄

で脾絶対及び比重量減少、400 ppm 投与群の雌で体重増加抑制等が認められたこ

とから、一般毒性に対する無毒性量は親動物の雌雄で 25 ppm（P 雄：1.7 mg/kg

体重/日、P 雌：2.1 mg/kg 体重/日、F1雄：2.0 mg/kg 体重/日、F1雌：2.2 mg/kg

体重/日）、児動物の雄で 25 ppm（P 雄：1.7 mg/kg 体重/日、F1雄：2.0 mg/kg

体重/日）、雌で 100 ppm（P 雌：8.4 mg/kg 体重/日、F1雌：8.9 mg/kg 体重/日）

であると考えられた。また、400 ppm 投与群で原始卵胞数減少及び平均出生児数

減少並びに 100 ppm 投与群で平均着床数減少が認められたことから、繁殖能に

対する無毒性量は 25 ppm（P 雄：1.7 mg/kg 体重/日、P 雌：2.1 mg/kg 体重/日、

F1雄：2.0 mg/kg 体重/日、F1雌：2.2 mg/kg 体重/日）であると考えられた。（参

照 2、49） 
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表 42 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

物 

400 ppm ・肝及び腎絶対及

び比重量増加 

・小葉中心性肝細

胞肥大 

・腎好塩基性尿細 

管 

・体重増加抑制(投

与 9 週～11 週

及び妊娠期間) 

・肝絶対及び比重

量増加 

・小葉中心性肝細

胞肥大 

・腎移行上皮過形 

成及び腎盂鉱

質沈着 

・体重増加抑制及

び摂餌量減少 

・肝及び腎絶対及

び比重量増加 

・精巣絶対及び比

重量減少 

・腎盂結石、腎盂

拡張、腎乳頭尿

細管拡張、移行

上皮過形成、腎

盂鉱質沈着及

び腎乳頭鉱質

沈着 

・小葉中心性肝細

胞肥大 

・体重増加抑制及

び摂餌量減少 

・腎絶対及び比重

量増加 

・小葉中心性肝細

胞肥大 

・腎盂拡張、腎乳

頭尿細管拡張、

移行上皮過形

成及び腎乳頭

鉱質沈着 

・原始卵胞数減少 

100 ppm

以上 

・腎盂拡張§ ・腎絶対及び比重 

量増加 

100 ppm 以下 

毒性所見なし 

・平均着床数減少 

 

25 ppm 毒性所見なし 毒性所見なし 毒性所見なし 

児

動

物 

400 ppm ・体重増加抑制(哺

育 14 日以降) 

・胸腺絶対及び比

重量減少 

・体重増加抑制(哺

育 14 日以降) 

・胸腺及び脾絶対

及び比重量減

少 

・体重増加抑制(哺

育 14 日以降) 

・胸腺及び脾絶対

及び比重量減

少 

・平均出生児数減 

少 

・体重増加抑制(哺

育 14 日以降) 

・胸腺及び脾絶対

及び比重量減

少 

100 ppm

以上 

・脾絶対及び比重

量減少 

100 ppm 以下 

毒性所見なし 

100 ppm 以下 

毒性所見なし 

100 ppm 以下 

毒性所見なし 

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

 

（２）発生毒性試験（ラット）①  

Wistar Hannover ラット（一群雌 22 匹）の妊娠 6～20 日に強制経口（原体：

0、40、120 及び 360 mg/kg 体重/日、溶媒：0.5%HPMC 水溶液）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 43 に示されている。 

本試験において、母動物では 360 mg/kg 体重/日投与群で体重増加抑制及び摂

餌量減少が、胎児において 40 mg/kg 体重/日以上投与群で低体重が認められたこ

とから、無毒性量は母動物で 120 mg/kg 体重/日、胎児では 40 mg/kg 体重/日未

満であると考えられた。催奇形性は認められなかった。（参照 2、50） 
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表 43 発生毒性試験（ラット）①で認められた毒性所見 

投与群 母動物 胎児 

360 mg/kg 体重/日 ・体重増加抑制(妊娠 6～21 日)及

び摂餌量減少(妊娠 6～21 日)  

 

120 mg/kg 体重/日 120 mg/kg 体重/日以下 

毒性所見なし 

 

40 mg/kg 体重/日 

以上 
・低体重 

・骨化遅延(頭頂間骨等) 

 

（３）発生毒性試験（ラット）②  

Wistar Hannover ラット（一群雌 22 匹）の妊娠 6～20 日に強制経口（原体：

0、10 及び 120 mg/kg 体重/日、溶媒：0.5%HPMC 水溶液）投与して、発生毒性

試験が実施された。本試験は、発生毒性試験（ラット）①［12.(２)］において胎

児動物の無毒性量が判断できなかったため、より低用量の投与群を含んで実施さ

れた。 

各投与群で認められた毒性所見は表 44 に示されている。 

本試験において、母動物ではいずれの投与群においても検体投与の影響は認め

られず、胎児では 120 mg/kg 体重/日投与群で低体重（雄）及び骨化遅延（頭頂

間骨等）が認められたことから、無毒性量は母動物では本試験の最高用量 120 

mg/kg 体重/日、胎児では 10 mg/kg 体重/日であると考えられた。催奇形性は認

められなかった。（参照 2、51） 

 

表 44 発生毒性試験（ラット）②で認められた毒性所見 

投与群 母動物 胎児 

120 mg/kg 体重/日 120 mg/kg 体重/日以下 

毒性所見なし 

・低体重 

・骨化遅延（頭頂間骨等） 

10 mg/kg 体重/日 毒性所見なし 

 

   ラットを用いた発生毒性試験①及び②［12.(２)及び(３)］は、同施設で同系

統のラットを用いて実施された一連の試験であったことから、食品安全委員会は、

これらを総合して評価することが適当であると判断し、ラットの発生毒性試験に

おける無毒性量は、母動物で 120 mg/kg 体重/日、胎児で 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かった。 

 

（４）発生毒性試験（ウサギ）  

ヒマラヤウサギ（一群雌 20 匹）の妊娠 6～27 日に強制経口（原体：0、30、

90 及び 180 mg/kg 体重/日、溶媒：0.5%HPMC 水溶液）投与して、発生毒性試

験が実施された。 

180 mg/kg 体重/日投与群の 2 腹で複合奇形（胸郭披裂、脊椎閉鎖不全、脳ヘ

ルニアを伴う頭部奇形、肢欠損又は形成不全、眼瞼欠損、心室中隔欠損等）を有

する胎児 2 匹が認められたが、これらの所見は本系統のウサギにしばしば認めら
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れる複合奇形であり、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、母動物では 180 mg/kg 体重/日投与群で摂餌量減少（妊娠 12

～18 日、21～24 日）が、同投与群の胎児で低体重が認められたことから、無毒

性量は、母動物及び胎児とも 90 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 2、52） 

 

１３．遺伝毒性試験  

メタミホップ（原体）の細菌を用いた復帰突然変異試験、マウスリンパ腫細胞を

用いた遺伝子突然変異試験（マウスリンフォーマ TK 試験）、ヒト末梢血リンパ球

を用いた染色体異常試験及びマウスを用いた in vivo 小核試験が実施された。 

試験結果は表 45 に示されているとおり、全て陰性であったことから、メタミホ

ップに遺伝毒性はないものと考えられた。（参照 2、53～56） 

 

表 45 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 

(WP2uvrA/pKM101 株) 

①5～5,000 g/プレート

(+/-S9) 

②50～5,000 g/プレート

(+/-S9) 

陰性 

マウスリンフォ

ーマ TK 試験 

マウスリンパ腫細胞 

 (L5178Y 3.7.2c) 

①7.8～500 g/mL (+/-S9)  

(3 時間処理) 

②10～80 g/mL (-S9)  

(24 時間処理) 

7.8～600 g/mL (+S9)  

(3 時間処理) 

陰性 

染色体異常試験 

ヒト末梢血リンパ球 ①40～120 g/mL (-S9)  

39.1～156 g/mL (+S9) 

(3 時間処理、16 時間培養後標

本作成) 

②20～80 g/mL (-S9)  

(19 時間処理後標本作成) 

125～200 g/mL (+S9)  

(3 時間処理、16 時間培養後標

本作成) 

陰性 

in vivo 小核試験 

ICR マウス(骨髄細胞) 

(一群雄各 7 匹) 

500、1,000 及び 2,000 mg/kg

体重 

(単回経口投与、24時間後に大腿

骨骨髄採取、2,000 mg/kg体重投

与群は48時間後にも大腿骨骨髄

を採取) 

陰性 

注）+/-S9：代謝活性系存在下及び非存在下 

 

原体の光学異性体であるメタミホップの S 異性体の細菌を用いた復帰突然試験



45 

が実施された。 

試験結果は表 46 に示されているとおり、陰性であった。（参照 2、57） 

 

表 46 遺伝毒性試験概要（S異性体） 

試験 対象 処理濃度・投与量 結果 

in vitro 
復帰突然 

変異試験 

S. typhimurium 

 (TA98、TA100、TA1535、TA1537 株) 

E. coli 

(WP2uvrA/pKM101 株) 

313～5,000 g/プレート

(+/-S9) 

 
陰性 

 

１４．その他の試験  

（１）肝ペルオキシゾームの増生に関する検討 

マウスを用いた 18 か月間発がん性試験［11.(３)］において、1,800 ppm 投与

群の雌雄で肝細胞腺腫及び肝細胞癌の発生頻度が有意に増加したことから、肝発

がんのメカニズム解析として、肝ペルオキシゾームの増生に関する検討が行われ

た。 

 

① 肝ペルオキシゾームの増生に及ぼす影響（ラット）  

SDラット（一群雌 3匹）を用いた 16週間反復強制経口（原体：0及び 500 mg/kg

体重/日、溶媒：1%CMC 水溶液）投与による肝ペルオキシゾーム増生に及ぼす

影響が検討された。 

各投与群の肝ペルオキシゾーム数は表 47 に示されている。 

500 mg/kg 体重/日投与群において肝ペルオキシゾーム数の統計学的有意な増

加が認められたことから、メタミホップは肝ペルオキシゾームの増生に影響を及

ぼすと考えられた。（参照 2、58） 

 

表 47 肝ペルオキシゾーム数 

投与群 

(mg/kg 体重/日) 
0 500 

ペルオキシゾーム数 a 

(平均値±標準偏差) 
1.33±1.33 4.13±1.67* 

a：電子顕微鏡で最大 7 視野を観察した。 

*：t 検定（p<0.01） 

 

② 肝ペルオキシゾームのアシル CoA オキシダーゼ活性に及ぼす影響（ラット）  

SD ラット（一群雌 4～5 匹）を用いた 4、8 及び 13 週間反復強制経口（原体：

0 及び 500 mg/kg 体重/日、溶媒：1%CMC 水溶液）投与による肝ペルオキシゾ

ームアシル CoA オキシダーゼ活性に及ぼす影響が検討された。 

いずれの投与期間においても、500 mg/kg 体重/日投与群では対照群と比較し

て統計学的有意な肝ペルオキシゾームアシル CoA 活性の上昇が認められたこと

から、メタミホップは肝ペルオキシゾームのアシル CoA オキシダーゼ活性を亢
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進すると考えられた。（参照 2、59） 

 

③ 肝ペルオキシゾームの増生に及ぼす影響（マウス）  

ICRマウス（一群雌 3匹）を用いた 2週間反復強制経口（原体：0及び 500 mg/kg

体重/日、溶媒：1%CMC 水溶液）投与による肝ペルオキシゾーム増生に及ぼす

影響が検討された。 

各投与群のマウスにおける肝ペルオキシゾーム数は表 48 に示されている。 

500 mg/kg 体重/日投与群において肝ペルオキシゾーム数の統計学的有意な増

加が認められたことから、メタミホップは肝ペルオキシゾームの増生に影響を及

ぼすと考えられた。（参照 2、60） 

 

表 48 マウスにおける肝ペルオキシゾーム数 

投与群 

(mg/kg 体重/日) 
0 500 

ペルオキシゾーム数 a 

(平均値±標準偏差) 
0.40±0.51 6.60±3.02* 

                 a：電子顕微鏡で最大 6 視野を観察した。 

*：t 検定（p<0.01） 

 

（２）肝細胞増殖性に関する検討（マウス）  

ICR マウス（一群雄 3 匹、雌 4 匹）を用いた 2 週間反復強制経口（原体：0、

50 及び 500 mg/kg 体重/日、溶媒：1%CMC 水溶液）投与による肝細胞増殖性誘

発作用が検討された。 

検体投与 2 週間後、肝臓切片を作成し、BrdU 及び PCNA による免疫染色が行

われた。 

肝 BrdU 及び PCNA 陽性細胞数は表 49 に示されている。 

500 mg/kg 体重/日投与群の雄及び 50 mg/kg 体重/日以上投与群の雌において、

肝 BrdU 及び PCNA 陽性細胞数ともに、統計学的有意な増加が認められたこと

から、メタミホップは肝細胞増殖活性を誘発すると考えられた。（参照 2、61） 

 

表 49 肝 BrdU 及び PCNA 陽性細胞数 

投与群 

(mg/kg体重/日) 
0 50 500 

性別 雄 雌 雄 雌 雄 雌 

検査動物数 3 3 3 4 3 2 

BrdU 陽性

細胞数 a 
2.11±1.84 3.61±2.66 0.78±0.88 9.46±5.55** 4.11±2.17** 7.25±8.14* 

PCNA 陽性

細胞数 b 
1.77±1.41 2.03±2.19 1.30±1.47 6.35±4.24** 4.50±2.98** 9.30±5.60** 

a：光学顕微鏡で 6 視野を観察した。 
b：光学顕微鏡で 10 視野を観察した。 

*：t 検定（p<0.05）、**：t 検定（p<0.01） 
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以上の結果から、メタミホップはラット及びマウス肝臓のペルオキシゾームの

増生を誘発し、肝細胞の増殖性を活性化することが示された。マウスを用いた

18 か月間発がん性試験［11.(３)］における肝細胞腺腫及び肝細胞癌の発生は、

実施された遺伝毒性試験の結果からは、直接的な遺伝毒性メカニズムによるもの

とは考え難く、肝臓のペルオキシゾームの増生及び肝細胞の増殖性との関連性が

あると考えられた。 
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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「メタミホップ」の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、リスク管理機関から、動物体内運命試験（ヤ

ギ及びニワトリ）、作物残留試験（水稲）、畜産物残留試験（ウシ）の成績等が新

たに提出された。 

14C で標識されたメタミホップのラットを用いた動物体内運命試験の結果、経口

投与後の吸収率は、低用量単回経口及び静脈内投与試験で得られた AUC0-∞から少

なくとも 75.6%と算出された。投与放射能の排泄は速やかで、投与 96 時間以内に

86.9%TAR～93.4%TAR が尿及び糞中に排泄され、主に尿中に排泄された。尿中に

未変化のメタミホップは検出されず、代謝物 F、J、K、L、M、Q 及び R が認めら

れた。糞中では未変化のメタミホップのほか代謝物 B、F、J、K、N、O、P、Q 及

び R が認められた。 

畜産動物（ヤギ及びニワトリ）を用いた体内運命試験の結果、ヤギでは代謝物 F、

H、V 及び W、ニワトリでは代謝物 F、P 及び T が 10%TRR を超えて認められた。 

14C で標識されたメタミホップの植物体内運命試験の結果、主な成分として未変

化のメタミホップが認められたほか、水稲の稲わらで代謝物 F、H 及び P、もみ殻

で代謝物 F、H 及び P、玄米で代謝物 N が認められたが、いずれも 10%TRR 未満

であった。 

メタミホップ及び代謝物 H を分析対象化合物とした国内における作物残留試験

の結果、メタミホップ及び代謝物 H の最大残留値は水稲（稲わら）の 2.30 mg/kg

及び 0.130 mg/kg であった。可食部（玄米）では、メタミホップの最大残留値は

0.015 mg/kg であり、代謝物 H は全て定量限界（0.005 mg/kg）未満であった。 

メタミホップ、代謝物 F（抱合体を含む。）、P 及び U（抱合体を含む。）を分

析対象化合物とした畜産物残留試験（ウシ）の結果、メタミホップの最大残留値は

0.42 g/g（大網膜脂肪）、代謝物 F の最大残留値は 0.02 g/g（皮下脂肪、大網膜

脂肪及び腎周囲脂肪）であり、代謝物 P 及び U はいずれも定量限界未満であった。

魚介類におけるメタミホップの最大推定残留値は 0.011 mg/kg であった。 

各種毒性試験結果から、メタミホップ投与による影響は、主に体重（増加抑制）、

血液（貧血等）、肝臓（肝細胞肥大等）、腎臓（尿路上皮過形成、腎盂鉱質沈着等：

ラット）及び甲状腺（ろ胞上皮細胞肥大）に認められた。催奇形性及び遺伝毒性は

認められなかった。 

ラットを用いた 2 年間慢性毒性/発がん性併合試験において、雌で卵巣顆粒膜細

胞腫（良性）、マウスを用いた 18 か月間発がん性試験において、雌雄で肝細胞腺

腫及び肝細胞癌の発生頻度がそれぞれ有意に増加したが、腫瘍の発生機序はいずれ

も遺伝毒性メカニズム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。 

ラットを用いた 2 世代繁殖試験において、原始卵胞数、平均着床数及び平均出生

児数減少が認められた。 

植物体内運命試験において 10%TRR を超える代謝物は認められず、畜産動物を
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用いた体内運命試験の結果、代謝物 F、H、P、T、V 及び W が 10%TRR を超えて

認められた。このうち代謝物 F、H 及び P はラットにおいても認められた。代謝物

T はラットにおける想定中間代謝物 S の硫酸抱合体、代謝物 V は代謝物 P の水酸

化による想定中間代謝物 U の硫酸抱合体、代謝物 W は代謝物 F のグルクロン酸抱

合体であった。また、畜産動物を用いた体内運命試験及び畜産物残留試験の結果か

ら、予想飼料最大負荷量における、これらの代謝物の残留値は低いと考えられた。

以上のことから農産物、畜産物及び魚介類中のばく露評価対象物質をメタミホップ

（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 50 に、単回経口投与等により生ずると考えられ

る毒性影響等は表 51 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 0.42 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 0.0042 mg/kg 体重/日を許容一日摂取量（ADI）

と設定した。 

また、メタミホップ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、ラットを用いた発生毒性試験①の 120 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 1.2 mg/kg 体重を急

性参照用量（ARfD）と設定した。なお、ラットを用いた 90 日間亜急性毒性試験及

び 2 年間慢性毒性/発がん性併合試験において MetHb 濃度の上昇が認められたが、

ラットを用いた動物体内運命試験において血球への結合は投与 24 時間以降に生じ

ていることから、食品安全委員会は単回投与により生ずる可能性はないと判断した。 

 

ADI 0.0042 mg/kg 体重/日 

（ADI 設定根拠資料） 慢性毒性試験/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） 0.42 mg/kg 体重/日 

（安全係数） 100 

 

ARfD 1.2 mg/kg 体重 

（ARfD 設定根拠資料） 発生毒性試験① 

（動物種） ラット 

（期間） 妊娠 6～20 日 

（投与方法） 強制経口投与 

（無毒性量） 120 mg/kg 体重/日 

（安全係数） 100 
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＜参考＞ 

＜環境省、2010 年＞ 

ADI 0.0042 mg/kg 体重/日 

（ADI 設定根拠資料） 慢性毒性試験/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） 0.42 mg/kg 体重/日 

（安全係数） 100 

 

（参照 62）  
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表 50 各試験における無毒性量及び最小毒性量 

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

試験 

0、20、100、500 

ppm 

雄：1.7 

雌：2.0 

雄：8.5 

雌：9.6 

雄：尿中タンパ

ク及びケトン体

増加等 

雌：RBC、Hb

及び Ht 減少 

雄：0、1.7、8.5、

43.7 

雌：0、2.0、9.6、

46.1 

2 年間慢性

毒性/発が

ん性併合

試験 

0、10、100、750 

ppm 

雄：0.42 

雌：0.52 

雄：4.18 

雌：5.17 

雌雄：腎盂鉱質

沈着等 

 

(雌：卵巣顆粒膜

細胞腫(良性)) 

雄：0、0.42、4.18、

34.6 

雌：0、0.52、5.17、

41.8 

2 世代繁殖

試験 

0、25、100、400 

ppm 

親動物 

P 雄：1.7 

P 雌：2.1 

F1雄：2.0 

F1雌：2.2 

 

児動物 

P 雄：1.7 

P 雌：8.4 

F1雄：2.0 

F1雌：8.9 

 

繁殖能 

P 雄：1.7 

P 雌：2.1 

F1雄：2.0 

F1雌：2.2 

親動物 

P 雄：7.1 

P 雌：8.4 

F1雄：8.0 

F1雌：8.9 

 

児動物 

P 雄：7.1 

P 雌：33.5 

F1雄：8.0 

F1雌：36.0 

 

繁殖能 

P 雄：7.1 

P 雌：8.4 

F1雄：8.0 

F1雌：8.9 

親動物 

雄：腎盂拡張 

雌：腎絶対及び

比重量増加等 

 

児動物 

雄：脾絶対及び

比重量減少 

雌：体重増加抑

制等 

 

P 雄：0、1.7、7.1、

28.4 

P 雌：0、2.1、8.4、

33.5 

F1雄：0、2.0、8.0、

33.6 

F1雌：0、2.2、8.9、

36.0 

発生毒性

試験① 

0、40、120、360 母動物：120 

胎児：－ 

母動物：360 

胎児：40 

母動物：体重増

加抑制及び摂餌

量減少 

胎児：低体重 

 

(催奇形性は認

められない) 

発生毒性

試験② 

0、10、120 母動物：120 

胎児：10 

母動物：－ 

胎児：120 

母動物：毒性所

見なし  

胎児：低体重(雄) 

 

(催奇形性は認

められない) 

発生毒性試験①と②の総合評

価 

母動物：120 

胎児：10 

 

母動物：360 

胎児：40 

 

(催奇形性は認

められない) 
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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) 

マウス 

90 日間亜

急性毒性

試験 

0、50、300、1,800 

ppm 

雄：7.4 

雌：9.8 

雄：45.0 

雌：59.2 

雌雄：肝絶対及

び比重量増加等 

雄：0、7.4、45.0、

273 

雌：0、9.8、59.2、

344 

18 か月発

がん性試

験 

0、50、300、1,800 

ppm 

雄：5.64 

雌：7.91 

雄：35.4 

雌：48.3 

雌雄：小葉中心

性肝細胞肥大等 

 

(雌雄：肝細胞腺

腫及び肝細胞

癌) 

雄：0、5.64、35.4、

236 

雌：0、7.91、48.3、

297 

ウサギ 
発生毒性

試験 

0、30、90、180 

 

 

母動物：90 

胎児：90 

母動物：180 

胎児：180 

母動物：摂餌量

減少 

胎児：低体重 

イヌ 

90 日間亜

急性毒性

試験 

0、5、30、160 雌雄：5 雌雄：30 雄：Ret 増加及

び赤血球造血亢

進 

雌：甲状腺ろ胞

上皮細胞肥大及

び過形成等 

1 年間慢性

毒性試験 

0、1、10、100 雌雄：10 雌雄：100 

 

雌雄：び漫性肝

細胞肥大等 

ADI 

NOAEL：0.42 

SF：100 

ADI：0.0042 

ADI 設定根拠資料 ラット 2 年間慢性毒性/発がん性併合試験 
ADI：許容一日摂取量 SF：安全係数 NOAEL：無毒性量  

－：無毒性量又は最小毒性量は設定できなかった。 
1)：備考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。 
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表 51  単回経口投与等により生ずると考えられる毒性影響等 

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 

急性毒性試験 

2,000 雌雄：－ 

 

雄：立毛、歩行異常、円背位及び嗜眠(投

与 30 分後～投与 8 日後) 

雌：立毛(投与 30 分後～投与 1 日後) 

急性神経毒性

試験 

0、100、300、1,000 雌雄：300 

 

雌雄：自発運動量減少 

発生毒性試験

① 

0、40、120、360 母動物：120 

 

母動物：体重増加抑制(妊娠 6～21 日)及

び摂餌量減少(妊娠 6～21 日) 

ARfD 

NOAEL：120 

SF：100 

ARfD：1.2 

ARfD 設定根拠資料 ラット発生毒性試験① 

ARfD：急性参照用量 
1) 最小毒性量で認められた主な毒性所見を記した。 

－：最小毒性量は設定できない。 
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＜別紙１：代謝物/分解物略称＞ 

記号 化学名 

B 
(R)-2-[4-(6-クロロ-1,3-ベンゾオキサゾール-2-イルオキシ)フェノキシ]-2’-

フルオロプロピオンアニリド 

C 
(R)-2-[3-(6-クロロ-1,3-ベンゾオキサゾール-2-イルオキシ)-6- 

ヒドロキシフェニル]-2’-フルオロ-N-メチルプロピオンアニリド 

D 
(R)-2-[4-(6-ヒドロキシ-1,3-ベンゾオキサゾール-2-イルオキシ) 

フェノキシ]-2’-フルオロ-N-メチルプロピオンアニリド 

E 
(R)-2-[4-(1,3-ベンゾオキサゾール-2-イルオキシ)フェノキシ]-2’- 

フルオロ-N-メチルプロピオンアニリド 

F (R)-2-(4-ヒドロキシフェノキシ)-2’-フルオロ-N-メチルプロピオンアニリド 

G 2-(2,5-ジヒドロキシフェニル)-2’-フルオロ-N-メチルプロピオンアニリド 

H 2-ヒドロキシ-2’-フルオロ-N-メチルプロピオンアニリド 

I 2-ヒドロキシペルオキシ-2’-フルオロ-N-メチルプロピオンアニリド 

J 2’-フルオロ-4’-ヒドロキシアセトアニリド 

K 4-(アセチルアミノ)-3-フルオロフェニル=水素=スルファート 

L 4-(アセチルアミノ)-3-フルオロフェノキシグルクロニド 

M 4-アミノ-3-フルオロフェニル=水素=スルファート 

N 
(R)-2-[4-(6-クロロ-1,3-ベンゾオキサゾール-2-イルオキシ)フェノキシ] 

プロピオン酸 

O 4-(6-クロロ-1,3-ベンゾオキサゾール-2-イルオキシ)フェノール 

P 6-クロロ-1,3-ベンゾオキサゾール-2(3H)-オン 

Q 
2-(アセチルアミノ)-3-[(6-クロロ-1,3-ベンゾオキサゾール-2-イル)チオ] 

プロピオン酸 

R 
6-クロロ-2-オキソ-2,3-ジヒドロ-1,3-ベンゾオキサゾール-4-イル=水素= 

スルファート 

S 2-フルオロアニリン 

T 2-フルオロアニリンスルファート 

U 6-クロロ-5-ヒドロキシ-1,3-ベンゾオキサゾール-2(3H)-オン 

V 
6-クロロ-2-オキソ-2,3-ジヒドロ-1,3-ベンゾオキサゾール-5-イル=水素= 

スルファート 

W 
(R)-2-[4-(2-ヒドロキシカルボニル-3,4,5-トリヒドロキシオキサン-6- 

イルオキシ)フェノキシ]-2’-フルオロ-N-メチルプロピオンアニリド 

 



55 

＜別紙２：検査値等略称＞ 

略称 名称 

A/G 比 アルブミン/グロブリン比 

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）］ 

APTT 活性化部分トロンボプラスチン時間 

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 

Baso 好塩基球数 

BrdU 5-ブロモ-2'-デオキシウリジン 

BUN 血液尿素窒素 

Ca カルシウム 

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 

DT50 推定半減期 

Eos 好酸球数 

GGT 
-グルタミルトランスフェラーゼ 

［=-グルタミルトランスペプチダーゼ（-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） 

HDW ヘモグロビン濃度分布幅 

HPLC 高速液体クロマトグラフ 

HPMC ヒドロキシプロピルメチルセルロース 

Ht ヘマトクリット値［＝血中血球容積（PCV）］ 

K カリウム 

LC50 半数致死濃度 

LD50 半数致死量 

LUC 大型非染色球数 

Lym リンパ球数 

MC メチルセルロース 

MCH 平均赤血球血色素量 

MCHC 平均赤血球血色素濃度 

MCV 平均赤血球容積 

MetHb メトヘモグロビン量 

Mon 単球数 

Neu 好中球数 

PCNA 増殖性細胞核抗原 

PHI 最終使用から収穫までの日数 

PL リン脂質 

PLT 血小板数 

PT プロトロンビン時間 
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略称 名称 

PTT 部分トロンボプラスチン時間 

RBC 赤血球数 

RDW 赤血球分布幅 

Ret 網状赤血球数 

T1/2 消失半減期 

TAR 総投与（処理）放射能 

T.Bil 総ビリルビン 

T.Chol 総コレステロール 

TG トリグリセリド 

TLC 薄層クロマトグラフ 

Tmax 最高濃度到達時間 

TP 総蛋白質 

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＞ 

作物名 

(分析部位) 

実施年度 

試験ほ場数 
使用量 

(g ai/ha) 
回数 
(回) 

PHI 
(日) 

残留値(mg/kg) 

メタミホップ 

公的分析機関 社内分析機関 

最高値 平均値 最高値 平均値 

水稲 

(玄米) 

平成 18 年度 

1 

135 GR 

3 29* <0.005 <0.005 <0.002 <0.002 

3 40* <0.005 <0.005 <0.002 <0.002 

3 47* <0.005 <0.005 <0.002 <0.002 

1 

3 30* <0.005 <0.005 <0.002 <0.002 

3 40* <0.005 <0.005 <0.002 <0.002 

3 50 <0.005 <0.005 <0.002 <0.002 

水稲 

(稲わら) 

平成 18 年度 

1 

135 GR 

3 29* 0.41 0.40 0.388 0.376 

3 40* 0.30 0.29 0.544 0.542 

3 47* 0.09 0.09 0.128 0.122 

1 

3 30* 0.13 0.12 0.458 0.448 

3 40* 0.06 0.06 0.147 0.142 

3 50 <0.04 <0.04 0.006 0.006 

水稲 

(玄米) 

平成 18 年度 

1 

135 GR 

+ 
99EC×2 

3 29* 0.029 0.028 0.029 0.029 

3 40* 0.022 0.021 0.017 0.016 

3 47* <0.005 <0.005 0.002 0.002 

1 

3 30* <0.005 <0.005 <0.002 <0.002 

3 40* <0.005 <0.005 <0.002 <0.002 

3 50 <0.005 <0.005 <0.002 <0.002 

水稲 

(稲わら) 

平成 18 年度 

1 

135 GR 

+ 
99EC×2 

3 29* 2.28 2.24 2.39 2.34 

3 40* 1.13 1.10 0.968 0.960 

3 47* 0.63 0.60 0.741 0.736 

1 

3 30* 0.98 0.96 1.33 1.32 

3 40* 0.62 0.60 0.459 0.448 

3 50 0.17 0.16 0.428 0.417 

水稲 

(玄米) 

平成 28 年度 

(GLP) 

1 

135 L 

3 40* 0.008 0.008   

3 50 0.015 0.014   

3 60 <0.005 <0.005   

1 

3 40* 0.010 0.010   

3 50 <0.005 <0.005   

3 60 <0.005 <0.005   
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作物名 
(分析部位) 
実施年度 

試験ほ場数 
使用量 

(g ai/ha) 
回数 
(回) 

PHI 
(日) 

残留値(mg/kg) 

メタミホップ 

公的分析機関 社内分析機関 

最高値 平均値 最高値 平均値 

水稲 

(稲わら) 

平成 27 年度 

(GLP) 

1 

135 L 

3 40* 0.20 0.20   

3 50 0.68 0.68   

3 60 0.45 0.44   

1 

3 40* 0.57 0.56   

3 50 0.31 0.30   

3 60 0.15 0.14   

水稲 

(籾米) 

平成 27 年度 

(GLP) 

1 

135 L 

3 40* 0.141 0.140   

3 50 0.182 0.180   

3 60 0.009 0.009   

1 

3 40* 0.072 0.072   

3 50 <0.005 <0.005   

3 60 <0.005 <0.005   

水稲 

(玄米) 

平成 28 年度 

(GLP) 

1 

135 L 

3 50 0.006 0.006   

1 3 50 <0.005 <0.005   

1 3 49* <0.005 <0.005   

1 3 46* <0.005 <0.005   

水稲 

(稲わら) 

平成 28 年度 

(GLP) 

1 

135 L 

3 50 2.30 2.26   

1 3 50 0.59 0.58   

1 3 49* 1.23 1.20   

1 3 46* 0.49 0.49   

水稲 

(籾米) 

平成 28 年度 

(GLP) 

1 

135 L 

3 50 0.043 0.042   

1 3 50 <0.005 <0.005   

1 3 49* <0.005 <0.005   

1 3 46* <0.005 <0.005   

注）・ai：有効成分量  GR：粒剤（有効成分 0.9%） EC：乳剤（有効成分 3.3%） 

   L：液剤（有効成分 9.0%） 

・データが定量限界未満の場合は定量限界値に<を付して記載した（メタミホップ換算値）。 

・農薬の使用量、希釈倍数及び使用時期が申請された使用方法と異なる場合、該当箇所に*を付
した。 
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＜代謝物 H＞ 

作物名 
(分析部位) 
実施年度 

試験ほ場数 
使用量 

(g ai/ha) 
回数 
(回) 

PHI 
(日) 

残留値(mg/kg) 

代謝物 H 

公的分析機関 社内分析機関 

最高値 平均値 最高値 平均値 

水稲 

(玄米) 

平成 18 年度 

1 

135 GR 

3 29* <0.012 <0.012 <0.005 <0.005 

3 40* <0.012 <0.012 <0.005 <0.005 

3 47* <0.012 <0.012 <0.005 <0.005 

1 

3 30* <0.012 <0.012 <0.005 <0.005 

3 40* <0.012 <0.012 <0.005 <0.005 

3 50 <0.012 <0.012 <0.005 <0.005 

水稲 

(稲わら) 

平成 18 年度 

1 

135 GR 

3 29* <0.09 <0.09 0.074 0.073 

3 40* <0.09 <0.09 0.103 0.102 

3 47* <0.09 <0.09 0.081 0.078 

1 

3 30* <0.09 <0.09 0.058 0.057 

3 40* <0.09 <0.09 0.056 0.056 

3 50 <0.09 <0.09 0.036 0.035 

水稲 

(玄米) 

平成 18 年度 

1 

135 GR 

+ 
99EC×2 

3 29* <0.012 <0.012 <0.005 <0.005 

3 40* <0.012 <0.012 <0.005 <0.005 

3 47* <0.012 <0.012 <0.005 <0.005 

1 

3 30* <0.012 <0.012 <0.005 <0.005 

3 40* <0.012 <0.012 <0.005 <0.005 

3 50 <0.012 <0.012 <0.005 <0.005 

水稲 

(稲わら) 

平成 18 年度 

1 

135 GR 

+ 
99EC×2 

3 29* 0.27 0.26 0.320 0.316 

3 40* 0.20 0.19 0.184 0.182 

3 47* 0.18 0.17 0.121 0.120 

1 

3 30* 0.18 0.17 0.273 0.271 

3 40* 0.13 0.13 0.148 0.147 

3 50 <0.09 <0.09 0.130 0.130 

水稲 

(玄米) 

平成 28 年度 

(GLP) 

1 

135 L 

3 40* <0.005 <0.005   

3 50 <0.005 <0.005   

3 60 <0.005 <0.005   

1 

3 40* <0.005 <0.005   

3 50 <0.005 <0.005   

3 60 <0.005 <0.005   
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作物名 
(分析部位) 
実施年度 

試験ほ場数 
使用量 

(g ai/ha) 
回数 
(回) 

PHI 
(日) 

残留値(mg/kg) 

代謝物 H 

公的分析機関 社内分析機関 

最高値 平均値 最高値 平均値 

水稲 

(稲わら) 

平成 27 年度 

(GLP) 

1 

135 L 

3 40* <0.04 <0.04   

3 50 0.07 0.07   

3 60 0.07 0.06   

1 

3 40* 0.05 0.04   

3 50 0.05 0.04   

3 60 <0.04 <0.04   

水稲 

(籾米) 

平成 27 年度 

(GLP) 

1 

135 L 

3 40* 0.008 0.008   

3 50 0.010 0.010   

3 60 0.007 0.007   

1 

3 40* <0.005 <0.005   

3 50 <0.005 <0.005   

3 60 <0.005 <0.005   

水稲 

(玄米) 

平成 28 年度 

(GLP) 

1 

135 L 

3 50 <0.005 <0.005   

1 3 50 <0.005 <0.005   

1 3 49 <0.005 <0.005   

1 3 46 <0.005 <0.005   

水稲 

(稲わら) 

平成 28 年度 

(GLP) 

1 

135 L 

3 50 0.12 0.12   

1 3 50 0.06 0.06   

1 3 49* 0.07 0.07   

1 3 46* 0.07 0.06   

水稲 

(籾米) 

平成 28 年度 

(GLP) 

1 

135 L 

3 50 0.006 0.006   

1 3 50 <0.005 <0.005   

1 3 49* 0.007 0.006   

1 3 46* <0.005 <0.005   

注）・ai：有効成分量  GR：粒剤（有効成分 0.9%） EC：乳剤（有効成分 3.3%） 

      L：液剤（有効成分 9.0%） 

・データが定量限界未満の場合は定量限界値に<を付して記載した（メタミホップ換算値）。 

・農薬の使用量、希釈倍数及び使用時期が申請された使用方法と異なる場合、該当箇所に*を 

付した。 



61 

＜別紙４：畜産物残留試験成績＞ 

泌乳牛（乳汁） 

投与量 

(mg/kg 飼料相当) 
分析成分 

残留値(g/g) 

全乳 b) 無脂肪乳 c) 乳脂肪 c) 

1.50 

メタミホップ 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

0.03 

0.02 

0.02 

代謝物 P 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

代謝物 U a) 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

代謝物 F a) 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

4.49 

メタミホップ 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

0.06 

0.09 

0.09 

代謝物 P 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

代謝物 U a) 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

代謝物 F a) 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

15.0 

メタミホップ 

0.02 

0.02 

0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

0.23 

0.32 

0.16 

代謝物 P 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

代謝物 U a) 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

代謝物 F a) 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

表中の数値は各 1 頭の値 

対照群は全て定量限界未満 

データが定量限界未満の場合は定量限界値に<を付して記載した（メタミホップ換算値）。 
a)：抱合体を含む 
b)：投与 1 日後から 28 日後の平均値（n=10） 
c)：投与 14 日後、21 日後及び 28 日後の平均値（n=3） 
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泌乳牛（組織） 

投与量 

(mg/kg 

飼料相当) 

分析成分 

残留値(g/g) 

肝臓 腎臓 筋肉 皮下脂肪 
大網膜 

脂肪 

腎周囲 

脂肪 

1.50 

メタミホップ 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

0.02 

0.03 

<0.01 

0.02 

0.03 

<0.01 

0.02 

0.03 

代謝物 P 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

代謝物 U a) 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

代謝物 F a) 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

4.49 

メタミホップ 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

0.07 

0.09 

0.09 

0.08 

0.11 

0.10 

0.08 

0.11 

0.10 

代謝物 P 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

代謝物 U a) 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

代謝物 F a) 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

15.0 

メタミホップ 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

<0.01 

0.02 

0.01 

<0.01 

0.36 

0.32 

0.16 

0.42 

0.30 

0.17 

0.40 

0.34 

0.16 

代謝物 P 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

代謝物 U a) 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

<0.03 

代謝物 F a) 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

0.03 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

<0.02 

0.02 

<0.02 

<0.02 

0.02 

<0.02 

<0.02 

0.02 

0.02 

<0.02 

表中の数値は各 1 頭の値 

対照群は全て定量限界未満 

データが定量限界未満の場合は定量限界値に<を付して記載した（メタミホップ換算値）。 
a)：抱合体を含む 
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＜別紙５：推定摂取量＞  

農畜水産物 
残留値 

(mg/kg) 

国民平均 

(体重：55.1 kg) 

小児(1～6 歳) 

(体重：16.5 kg) 

妊婦 

(体重：58.5 kg) 

高齢者 

(体重：56.1 kg) 

ff 

(g/人/日) 

摂取量 

(g/人/日) 

ff 

(g/人/日) 

摂取量 

(g/人/日) 

ff 

(g/人/日) 

摂取量 

(g/人/日) 

ff 

(g/人/日) 

摂取量 

(g/人/日) 

米 0.014 164.2 2.30 85.7 1.20 105.3 1.47 180.2 2.52 

牛・筋肉と脂肪 0.03 15.3 0.46 9.7 0.29 20.9 0.63 9.9 0.30 

牛・その他 

食用部分 
0.03 0.5 0.02 0 0.00 3.4 0.10 0.4 0.01 

豚・筋肉と脂肪 0.03 42 1.26 33.4 1.00 43.2 1.30 30.6 0.92 

豚・その他 

食用部分 
0.03 0.6 0.02 0.3 0.01 0.1 0.00 0.4 0.01 

その他の陸棲 

哺乳類・筋肉 

と脂肪と肝臓 

と腎臓と食用 

部分 

0.03 0.4 0.01 0.1 0.00 0.4 0.01 0.4 0.01 

魚介類 0.011 93.1 1.02 39.6 0.44 53.2 0.59 114.8 1.26 

合計 
 

5.09 
 

2.94 
 

4.10 
 

5.04 

・農産物の残留値は、登録又は申請された使用時期・回数のメタミホップの平均残留値の最大値を用
いた（参照 別紙 3）。 

・「ff」：平成 17～19 年の食品摂取頻度・摂取量調査（参照 74）の結果に基づく食品摂取量（g/人/日） 
・「摂取量」：残留値から求めたメタミホップの推定摂取量（g/人/日）。 

・牛（筋肉と脂肪及びその他食用部分）に関する畜産物残留値は、飼料として利用される作物におけ
るメタミホップの残留値を考慮して、畜産物残留試験の 1.50 mg/kg 飼料相当投与群におけるメタミ
ホップの最大残留値を用いた（参照 別紙 4）。 

・牛（肝臓、腎臓）及び乳については、1.50 mg/kg 飼料相当投与群における全データが定量限界未満
であったため摂取量の計算はしていない。 

・豚の残留値は、泌乳牛に係る推定摂取量の算出に用いた残留値を豚の同じ種類の組織に用いた。 

・その他の陸棲哺乳類の食用部位における残留値は、泌乳牛に係る推定摂取量の算出に用いた残留値
を用いた。 

・魚介類の残留値はメタミホップの最大推定残留値を用いた。 
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