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残留農薬の食品健康影響評価における公表文献の取扱いについて 

（令和３年３月 18 日 農薬第一専門調査会決定） 

 
１．目的 

本文書は、農薬の食品健康影響評価に関する事項について調査審議する専門調査

会（以下「専門調査会」という。）において、残留農薬の食品健康影響評価（以下

「評価」という。）での公表文献の取扱いに関する基本的考え方、手順等を明確化

することにより、公表文献の使用に関する一貫性及び透明性の確保に資することを

目的とする。 

 
２．基本的考え方 

公表文献の研究結果は、毒性学的プロファイルや毒性影響のメカニズム解明等を

はじめとして、評価に有益な情報となり得ることから、評価を 新の水準の科学的

知見に基づき実施するためには、公表文献も適切に活用することが重要である。 
他方、公表文献には、著者の研究目的に応じ、それぞれの方法で実施された研究

結果が記載されることから、農薬の登録申請のためにリスク管理機関が定めたテス

トガイドラインに基づき GLP 基準に従って実施される安全性試験（以下「安全性

試験」という。）と異なり、評価の目的との適合性（relevance）や結果の信頼性

（reliability）は様々である。 
このような公表文献の特性をふまえ、その使用にあたっては、研究内容について、

評価の目的との適合性及び結果の信頼性に対する十分な検討を実施することが必

要である。 
専門調査会においては、原則として、評価要請に当たりリスク管理機関から提出

された公表文献について、評価の目的との適合性及び結果の信頼性についての十分

な検討に加え、安全性試験の成績や他の公表文献に記載された研究内容との整合性

も踏まえて総合的に考察した結果、要請に係る評価を行う専門調査会が使用可能と

判断した場合に、当該公表文献を評価に用いる。 
なお、公表文献のうち、疫学研究に関するものの取扱いについては、以下の３．

の共通事項に関する基準を除き、別紙のとおりとする。 

 
３．検討対象となる公表文献の提出 

リスク管理機関は、評価要請に当たり、評価に使用されるかの検討の対象とな

る公表文献（以下「検討対象文献」という。）のほか、当該検討対象文献の収集

に係る検索条件や各公表文献に記載された研究内容と評価の目的との適合性及び

結果の信頼性等について整理したリストを提出するものとする（別添様式例参

照）。 
専門調査会は、評価に当たり、追加の公表文献等が必要と判断される場合は、評

価を要請したリスク管理機関に対して追加情報の提出を求める。 
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検討対象文献は、次の基準を満たすものとする。 

 
［共通事項に関する基準］ 

査読プロセスのある学術ジャーナルに全文掲載された文献であり、かつ、日本語

又は英語で作成された一次資料（原著）であること1。 

 
［評価の目的との適合性に関する基準］ 

研究内容が評価に使用可能であること。具体的には、許容一日摂取量（ADI）、

急性参照用量（ARfD）等の健康影響に基づく指標値である HBGV（Health-Based 
Guidance Value）の検討に使用可能な「人に対する影響に関する研究」2であり、

評価に使用する観点で妥当な被験物質や試験系等により実施されたものであるこ

と。 
なお、投与経路に関して、残留農薬の食品を通じた摂取に係る健康影響について

評価を行うことから、経口投与以外により実施されている動物を用いた試験研究は、

原則として検討対象としない。 
また、動物を用いた試験研究や in vitro 試験として行われるメカニズム試験等に

ついては、被験物質の成分組成が不明である研究は検討対象としない。 

 
［結果の信頼性に関する基準］ 

被験物質、試験系（供試動物種、供試動物数等）、投与条件（投与経路、投与量、

投与期間/頻度等）及び毒性影響の有無に係る情報が明記され、かつ、対照群が設定

されている研究であること。当該公表文献の結果の信頼性の整理にあたっては、国

際的に広く用いられている Klimisch 基準（［７.］参照）等が参考となる。 
なお、海外評価機関3が作成した評価書中に引用されている公表文献については、

結果の信頼性について一定の確認が行われているものと考えられることから、原

則として検討対象とする。 
一般的に GLP 適合施設で実施された研究は極めて限定的と想定されることか

ら、公表文献に記載された研究内容がGLP基準に準拠していない場合であっても、

上記の結果の信頼性に関する基準を満たしていれば、原則として検討対象とする。 
（参照 1～4） 

                                            
1 当該分野の科学的進展に貢献した総説（レビュー）又は成書については、特に毒性学的プロファイ

ル等の検討にあたり有益となる場合がある。また、既存の研究に対する意見・見解をまとめた公表

文献は、該当する一次資料（原著）についての評価への使用可能性の検討に当たり参考となる場合

がある。以上のことから、当該資料については、一次資料（原著）の確認が可能な場合に限り、共

通事項に係る基準を満たしていることとする。 
2 動物の体内での代謝に関する研究、急性毒性、短期毒性、長期毒性、遺伝毒性、発がん性、生殖毒

性、神経毒性その他の毒性に関する研究。また、被験物質の毒性学的プロファイルや生体への作用

機序（MOA：Mode of Action）、ヒトへの外挿性等に関する研究についても、評価の目的との適合

性が高いと考える。 
3 原則として OECD（経済協力開発機構）加盟国の残留農薬に関するリスク評価機関及び JMPR
（FAO/WHO 合同残留農薬専門家会議）等の国際機関を指す。 
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４．公表文献の評価への使用可能性の検討 

４．１ 公表文献における研究結果の分類 

（１）専門調査会は、評価の目的との適合性及び結果の信頼性等から、提出され

た公表文献の評価への使用可能性を検討し、次のいずれかに分類する4。 
① 評価において定量的に使用し、研究結果から得られた無毒性量（NOAEL）

/ 小毒性量（LOAEL）等に基づき、ADI 又は ARfD の設定根拠となり

うる文献（以下「定量的データ」という。）。 
② 評価において定量的には使用しないが、十分な結果の信頼性等があり、

ハザードの特性評価における毒性の解釈に係る追加の証拠等として使

用可能な文献5（以下「定性的データ」という。）。 
③ 評価において定量的又は定性的データとして使用しない文献6（以下「評

価に使用しないデータ」という。）。 
  （２）（１）において、定量的データとして分類するためには次の全ての基準を

満たす必要がある。 
    ・ 公表文献で用いられた用量が、研究内容の同等である安全性試験で用い

られた 低用量よりも低いこと 
    ・ 公表文献の研究結果が、他の試験結果と比較できる単位を用いて報告さ

れていること 
    ・ 研究の結論、エンドポイント及び用量が正確で、信頼でき、妥当である

ことを実証するための十分な情報が公表文献中に提供されており、研究

結果が再現される可能性があると判断できること 
（参照 1、2） 

（３）（１）において、食品安全委員会事務局は、専門調査会での審議のため、

原則として、リスク管理機関から提出された公表文献やそれらを整理したリ

スト等をもとに、文献概要のほか、評価の目的との適合性及び結果の信頼性、

評価書への記載に係る論点等7を整理した資料を作成する。ただし、専門調査

会での審議にあたり、委員、専門委員又は専門参考人から提供された公表文

献については、当該整理資料に加えることを妨げない。 

 
４．２ 留意すべき事項 

（１）専門調査会は、公表文献に記載された研究内容について、テストガイドラ

インで定められた基準との差異を確認し、次の記載事項等に留意して、評価

の目的との適合性及び結果の信頼性等から、提出された公表文献の評価への

                                            
4 遺伝毒性試験の結果については、そのものが定量的データとして ADI 又は ARfD の設定根拠にはな

らないことから、定性的データ又は評価に使用しないデータのいずれかに分類する。 
5 毒性学的プロファイルや作用機序、ヒトへの外挿性等に関する文献が該当する。 
6 総説（レビュー）又は成書については、当該文献が参照する一次資料（原著）が確認でき評価に使

用するものを除き、評価に使用しないデータに分類する。 
7 定量的及び定性的データになり得ると整理された公表文献については、その旨も記載する。また、

定性的データについては、定量的データとして妥当でないと考えられる理由も併せて記載する。 
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使用可能性を検討し、定量的データ、定性的データ又は評価に使用しないデ

ータへの分類を行う8。 
・ 研究目的 
・ 被験物質に関する情報（由来、純度/含有量、異性体比、原体混在物、安

定性/飼料中濃度の均一性等） 
・ 供試動物に関する情報（種、系統、性別、試験開始時の齢及び体重、供

給元、遺伝的素因、背景データ、飼育環境（ケージ当たりの動物数、温

度、湿度、照明時間、飼料及びその供給元等）等） 
・ 試験設計に関する情報（投与量/用量設定の妥当性、投与条件（投与方法

/経路、投与期間/頻度、投与溶媒、陽性対照物質、試験結果に影響しうる

他の化学物質へのばく露の可能性等）、対照群の設定、一群当たりの動

物数、観察/測定項目、観察/測定方法等に基づく試験の再現可能性） 
・ 試験結果に関する情報 

 認められた影響と検体投与との関連性、用量反応性、各投与群にお

ける結果の透明性/詳細さ、全ての観察/測定項目の結果や個体別デー

タの有無等（例えば、一般状態観察及び剖検においては、被験物質

投与による死亡のほか、臨床症状等の毒性所見の有無、所見の発生

頻度、発生時期、重症度等に関する情報。病理組織学的検査におい

ては、腫瘍性/非腫瘍性病変の診断、腫瘍性病変については良性/悪性

の区別、適切な対照群データ9の有無） 
 統計検定（検定の有無、推定されるデータの性質（パラメトリック

又はノンパラメトリック）及び用いられた検定手法の妥当性） 
（２）研究内容の試験系や投与条件等がテストガイドラインで定められた基準と

同等である場合には、当該公表文献に記載された研究内容について、結果の

再現性、安全性試験成績との整合性、当該研究結果の毒性学的意義も踏まえ

て、評価への使用可能性を総合的に判断する。 
また、安全性試験で評価対象とされていないエンドポイントで検体投与の

影響が認められている場合には、当該公表文献に記載された研究内容につい

て、結果の再現性、異なる研究者が公表した複数の科学的知見の集積の有無、

安全性試験成績や専門調査会が使用可能と判断したその他の公表文献の研

究結果から得られた毒性情報との整合性、当該研究結果の毒性学的意義も踏

まえて、評価への使用可能性を総合的に判断する。 

                                            
8 哺乳類を用いた in vivo 毒性試験に焦点を合わせているが、一般原則や考え方は、薬物動態/代謝試

験、毒性メカニズム等の検討試験及び in vitro 試験にも適用される。例えば、in vitro 試験におい

ては、被験物質、試験系/試験方法、試験設計のほか、培養細胞/組織に関する情報、pH、代謝活性

化の有無等について留意する。 
9 EPA ガイダンス（参照 1）では、対照群の死亡率が 10%を超える場合には、当該試験は許容されな

いと記載されている。また、対照群の成育指標（体重増加量等を含む）が一般的に報告されている

値と異なっている場合は、試験条件又は試験実施状況に問題があり、検体投与の影響の有無が不明

確となることから、許容されないとされている。 
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（３）公表文献における研究結果が評価に使用しないデータに分類される要因と

して、例えば次に掲げる事由が考えられる。 
・ 被験物質に関する情報の欠如 
・ 対照群の欠如 
・ データの不備/欠如 
・ 供試動物数が不適当 
・ 試験環境の制御不備 
・ 投与量の設定が不適当 
・ 評価項目が不適当 
・ 臨床検査結果の欠如 
・ 剖検/病理組織学的検査結果の欠如 
・ 適切な統計解析の欠如 
・ 研究結果の報告に関する不備 
・ 総説（レビュー）又は成書については、当該文献が参照する一次資料（原 

著）の確認が不可能 
（参照 1～5） 

 
５．公表文献の評価への使用 

専門調査会は、定量的又は定性的データと判断した公表文献を評価に使用するこ

ととし、必要に応じて、研究結果を評価書に記載する。 
研究結果は、原則として、安全性試験成績と区別して評価書に記載する。なお、

研究対象とされた試験分野や得られた知見ごとに、複数の情報をまとめて記載でき

ることとする。 

 
６．取扱いの見直し 

公表文献の取扱いに係る国際的な動向、国内外の科学的知見等を踏まえ、必要に

応じて本取扱いを見直す。 

 
７．参考10 

公表文献の収集・整理にあたり、海外評価機関等ではシステマティックレビュー

プロセスの利用及び Klimisch 基準を用いた研究結果の信頼性検討が行われている。 

 
（１）公表文献の収集・整理について 

EU では、EFSA（欧州食品安全機関）が公表するガイダンスに基づき、農薬の

有効成分の承認申請における公表文献の提出にあたっては、選択バイアス及び出

                                            
10 主に「３．検討対象となる公表文献の提出」における活用が考えられる。 
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版バイアス11を減らすための「システマティックレビュー」プロセスに基づく広

範な文献検索及び得られた情報の整理等が求められている。また、公表文献の検

索及び整理においては、検索プロセス（検索に用いられたジャーナルデータベー

ス12、検索用語及びその組合せ等）及び検索日の記録、検討された文献のリスト

化13による情報提供が必要とされる。 
米国においても、米国科学アカデミー研究評議会（NRC）は化学物質のリスク

評価におけるシステマティックレビュープロセスの導入を推奨しており、EPA
（米国環境保護庁）の 近の評価においては、同プロセスに基づく公表文献の評

価が行われ始めている。 
（参照 2、10～12） 

 
（２）研究結果の信頼性検討について 

化学物質のリスク評価における毒性データの信頼性検討にあたっては、

Klimisch 基準が国際的に広く用いられている。当該基準では、研究内容等に基づ

き、結果の信頼性が 4 段階（「1＝信頼性あり（制限なし）」、「2＝信頼性あり

（制限付き）」、「3＝信頼性なし」及び「4＝評価不能」）に分類される。各段

階の判断基準については、下表のとおり。 
また、Klimisch 基準に基づく毒性データの信頼性評価ツールとして、ToxRTool

（Toxicological data Reliability assessment Tool）が ECVAM（European 
Centre for the Validation of Alternative Methods、欧州代替法バリデーション

センター）により開発され、利用されている。 
  

                                            
11 選択バイアスとは代表的な一次資料（原著）のみ選択されること、出版バイアスとは特定の結果の

一次資料（原著）のみ選択されることを指す。 
12 例えば、「PubMed」、「Web of Science」等を指す。 
13 タイトル、著者等のほか、信頼性評価に対する検討結果が示されることが望ましいとされている。 
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＜Klimisch 基準における分類及び判断基準＞ 

分類 信頼性 判断基準 

1 
信頼性あり

（制限なし） 

次のいずれかの試験/データに該当する場合。 
•有効性が確認された方法又は国際的に認められたテストガ

イドラインに基づいて実施されている（GLP 適合が望ま

しい）。 
•試験項目（評価パラメーター）が特定（国レベル）のテス

トガイドラインに基づいている。 
•全ての試験項目がテストガイドラインに示された方法と関

連性が強い/同等により報告されている。 

2 
信頼性あり

（制限あり） 

次のいずれかの試験/データに該当する場合（たいていは非

GLP 試験）。 
・試験項目は特定の試験ガイドラインに完全には準拠して

いないが、内容が受け入れ可能である。 
・試験方法がテストガイドラインから逸脱しているもの

の、詳細な報告に基づき科学的に受け入れ可能な結果が

示されている。 

3 信頼性なし 
試験系、被験物質又はばく露経路の妥当性、記載情報の不十

分さ等の観点から、エキスパートジャッジのためには許容で

きないと考えられる試験/データ 

4 評価不能 
試験の詳細が不明であり、要約のみの記載又は二次情報（書

籍、総論等）として記載された試験/データ 
・Klimisch et al. (1997)より。 
・当該基準は、OECD での HPV（高生産量物質）点検プログラム、ECHA（欧州化学機関）
による REACH に基づく化学物質管理のほか、日本国内では「化学物質の審査及び製造等の
規制に関する法律」（化審法）における一般化学物質及び新規化学物質を対象にしたスクリ
ーニング評価（一般毒性、生殖発生毒性及び変異原性）での試験データの信頼性評価等に用
いられている。 

（参照 6～9） 
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（別紙） 

疫学研究結果の取扱いについて 

 

１．はじめに 

疫学研究は、人間集団への化学物質ばく露によって生じる可能性のある健康影響

についての有用な情報を提供し得るものであることから、その結果は、動物試験等

により得られる毒性学的情報に加え、評価において重要な役割を果たす可能性が期

待される。 
一方、残留農薬のリスク評価に関し、疫学研究結果の取扱いは依然として議論が

進められている段階14にある。                
このことから、専門調査会においては、公表文献のうち疫学研究結果については、

当分の間、以下のとおり取り扱うこととし、引き続き、国内外の科学的知見等を収

集し、国際的な動向を踏まえつつ、必要に応じて取扱いを見直すこととする。 
 

２．基本的考え方 

（１）検討対象となる疫学研究結果の提出 

リスク管理機関は、評価の要請に当たり、コホート研究等のうち質の高い疫学

研究15（以下「質の高い研究」という。）において、健康影響への懸念の可能性

に係る情報の有無について確認する。 
 質の高い研究において健康影響への懸念の可能性に係る情報がない場合は、そ

の旨と確認方法（ネガティブデータを含む）を提出する。 

 質の高い研究において健康影響への懸念の可能性に係る情報がある場合は、当

該情報（農薬と健康関連の事象（疾病等）の組み合わせ）に係る公表文献を広範に

検索して収集し、検討対象となる公表文献のほか、その検索条件や各疫学研究の

概要等について整理したリストを提出する。  

（参照 1～4）  

（２）疫学研究結果の評価への使用 

専門調査会は、提出された研究結果について、その質（偶然性、バイアス、交

絡を制御するための研究デザインや統計解析方法）等に留意するとともに、例え

ば次の点に配慮して、残留農薬に関する食品健康影響評価の目的に照らし評価へ

の使用可能性を総合的に判断する。  
・ 比較対照の群の設定の適切さ 
・ 関連の指標の算定の適切さ 

                                            
14 海外評価機関において、農薬ばく露と健康影響との関連の研究について、有効成分の多さ、ばく露
測定の欠如や難しさ等に起因する困難さが報告されている。（参照 1、3、5、6） 

15 十分なサンプルサイズでばく露及び健康関連の事象（疾病等）の関連が記述されており、バイアス
や交絡が制御されるように設計され、妥当な統計解析が行われた研究が質の高いものと考えられ
る。それぞれのバイアス又は交絡の制御及び統計解析の方法について、十分な記述がなされている
ことが重要である。 
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・ ばく露情報（農薬使用情報）の適切さ 
・ 健康関連の事象（疾病等）の情報の適切さ 
同一の集団を対象とした研究結果については、 も規模が大きく も完全に近

い解析が行われているものを使用することを原則とする。また、定量的なばく露

情報の有無に留意する。 
なお、評価目的に照らし、次に挙げるものは使用しない。 
・ 評価対象物質の適切なばく露情報（例：有効成分のばく露情報）がない研

究結果 
・ 健康関連の事象（疾病等）の有無が示されていない研究結果 
専門調査会は、健康関連の事象（疾病等）ごとに、評価に使用するものと判断

された全ての疫学研究結果について、安全性試験成績との整合性、毒性発現に関

する作用機序等も踏まえて、残留農薬の食品を通じた摂取に係る健康影響につい

て評価を行う。 
評価に使用した疫学研究結果を評価書に記載する場合は、原則として安全性試

験成績と区別し、健康関連の事象（疾病等）ごとに複数の情報をまとめて記載で

きることとする。 
（参照 1、3、5、6） 
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No. 文献名 ジャーナル名等 公表年 著者名 著者の所属機関 研究分野 原著/review
海外評価書での引

用の有無
ドシエでの

引用の有無
in vivo (動物
種)/in vitro

用量
（mg/kg体重又はmg/kg

体重/日）

NOAEL／
NOEL

LOEAL／
LOEL

Klimisch
コード

評価の目的との適合性
に関する情報

備考

（例） Genotoxicity Expert Panel review: weight of evidence
evaluation of the genotoxicity of XXX.

XXX (2016), Vol. xx, p. xx-
xx

2016 XX, YY & ZZ 遺伝/発がん性 review － － － － － － － － ●●における評価結果に対する反証

（例） Exposure to a XXX has effects on adult rat.
YYY (2018), Vol. yy, p.yy-
yy

2018 AA, BB & CC 生殖発生 原著
○

（JMPR、XX年）
○ ラット 2.5、25 2.5 25 3 ・1群のn数が少ない（n=10)

・用量設定が２用量
－

（例） 13 week study on XXX in SD rats. ZZZ (2016), Vol. zz, p. zz-zz 2016 一般毒性/代謝 原著 － ○ ラット 2.5 2.5 ー 2 ・用量設定が１用量
・OECDテストガイドラインに準拠

検体投与の影響は認められなかった。

1

2

3

4

（別添様式例）検討対象となる公表文献の一覧

・P列の「評価の目的との適合性に関する情報」については、評価の目的との適合性の観点で、研究内容が食品健康影響評価に使用可能であり、許容一日摂取量（ADI）、急性参照用量（ARfD）等の健康影響に基づく指標値であるHBGV（Health-Based Guidance Value）の検討に使用可能な「人に対する影響に関する研究」 であり、食品健康影響評価に使用する観点で妥当な被験物質や試験系等により実施されたも
のであるかについての情報を明示する。
　例えば、以下に関し疑義があればその旨を記載する。
　－選択した動物種、
　－ 一群あたりの動物数、
　－用量設定及び用量数（濃度/投与レベルの数とその範囲及び広がり）、
　－関連する全てのエンドポイントが含まれているか、
　－被験物質の重要な物理化学的特性の考慮、
　－バイアスを回避するための動物又は他の手段のランダム化、
　－統計評価の欠如（結果を判断するために必要な場合）。
　試験方法によっては、研究実施の特定の側面が特に重要になる場合がある。例えば、in vivo 遺伝毒性試験で、物質が標的組織に到達する可能性が低い場合、その被験物質にとって当該アッセイは不適切であると見なされる。

【記載上の留意点】
・「文献名」、「ジャーナル名」、「著者名」及び「所属機関」については、省略せずに正確に記載する。
・「研究分野」は、一般毒性、発がん性、生殖発生、遺伝、代謝等、一般的な記載とする。なお、特定の分野の記載が困難である場合は、適宜研究内容に沿って記載するものとする。
・既存の研究に対する意見・見解をまとめた公表文献については、「備考」に、対象とされている一次情報（原著）とともにその旨を記載する。




