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マンゼブ（マンコゼブ）（CAS no. 12427-38-2） 

 

文献信頼性評価結果 

 

 
○：既存知見から示唆された作用 

－：既存知見から示唆されなかった作用 

*その他：視床下部―下垂体―生殖腺軸への作用等 

 

マンゼブの内分泌かく乱作用に関連する報告として、動物試験において、視床下部―下垂体―生

殖腺軸への作用、視床下部―下垂体―甲状腺軸への作用を示すこと、試験管内試験の報告において、

アンドロゲン作用、抗アンドロゲン作用、甲状腺ホルモン作用、視床下部―下垂体―生殖腺軸への

作用を示すこと、疫学的調査の報告において、視床下部―下垂体―甲状腺軸への作用を示すことが

示唆された。 

 

(１)生態影響 

 PandeyとMohanty (2015)によって、マンゼブ(Uthane M-45、純度 75%) 860mg/kg/dayを繁殖期(９

月中旬から 10月中旬)に 30日間混餌投与した成熟雄ベニスズメ(Amandava amandava)への影響

が検討されている。その結果として、体重、血漿中サイロキシン濃度、血漿中トリヨードサイ

ロニン濃度、血漿中甲状腺刺激ホルモン濃度、甲状腺中濾胞数、甲状腺上皮細胞核幅の低値、

甲状腺絶対重量、甲状腺容積、甲状腺コロイド容積の高値が認められた。 

また、マンゼブ 860mg/kg/day を繁殖期前(７月中旬から８月中旬)に 30 日間混餌投与した成

熟雄ベニスズメ(A. amandava)への影響が検討されている。その結果として、血漿中サイロキシ

ン濃度、甲状腺中濾胞数、甲状腺上皮細胞核幅の低値、甲状腺絶対重量、甲状腺容積、血漿中

トリヨードサイロニン濃度、血漿中甲状腺刺激ホルモン濃度の高値が認められた。なお、体重、

甲状腺コロイド容積、甲状腺上皮細胞厚には影響は認められなかった。 

本試験結果の解釈にあたっては、市販農薬(wettable powder)を用いて高用量にて実施された試

験である点に注意を要すると判断された。 

想定される作用メカニズム：視床下部―下垂体―甲状腺軸への作用 

 

(２)生殖影響 

 Bindali と Kaliwal (2002)によって、マンゼブ(Indofil Chemical Company、純度 75%)18、24、30、

36mg/kg/day を妊娠１日目から８日間経口投与した Swiss マウスへの影響が検討されている。

その結果として、24mg/kg/day 以上のばく露群で子宮相対重量、発情間期の長さ、着床数、剖

検時妊娠率の低値、着床前胚消失数の高値が認められた。なお、黄体数、増加体重、卵巣相対

重量、肝臓相対重量、腎臓相対重量、副腎相対重量、甲状腺相対重量、胸腺相対重量、脾臓相

対重量には影響は認められなかった。 

また、マンゼブ(Indofil Chemical Company、純度 75%)36mg/kg/dayを妊娠１日目から５日間経
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口投与した Swiss マウスへの影響が検討されている。その結果として、子宮相対重量、発情間

期の長さ、着床数、剖検時妊娠率の低値、着床前胚消失数の高値が認められた。なお、黄体数、

増加体重、卵巣相対重量、肝臓相対重量、腎臓相対重量、副腎相対重量、甲状腺相対重量、胸

腺相対重量、脾臓相対重量には影響は認められなかった。 

また、マンゼブ(Indofil Chemical Company、純度 75%) 36mg/kg/dayを妊娠１日目から３日間

経口投与した Swiss マウスへの影響が検討されている。その結果として、子宮相対重量、発情

間期の長さ、着床数、剖検時妊娠率の低値、着床前胚消失数の高値が認められた。なお、黄体

数、増加体重、卵巣相対重量、肝臓相対重量、腎臓相対重量、副腎相対重量、甲状腺相対重量、

胸腺相対重量、脾臓相対重量には影響は認められなかった。 

また、マンゼブ(Indofil Chemical Company、純度 75%) 36mg/kgを妊娠３日目に単回経口投与

した Swiss マウスへの影響が検討されているが、発情間期の長さ、着床数、着床前胚消失数、

剖検時妊娠率、黄体数、増加体重、卵巣相対重量、子宮相対重量、肝臓相対重量、腎臓相対重

量、副腎相対重量、甲状腺相対重量、胸腺相対重量、脾臓相対重量には影響は認められなかっ

た。 

本試験結果の解釈にあたっては、低純度の試薬を用いて実施された試験である点に注意を要

すると判断された。 

想定される作用メカニズム：視床下部―下垂体―生殖腺軸への作用 

 Baligarと Kaliwal (2001)によって、マンゼブ(Indofil Chemical Company、純度 75%)500、600、700、

800mg/kg/dayを(おそらく 12～17週齢から) 30日間経口投与した雌Wistarラットへの影響が検

討されている。その結果として、500mg/kg/day以上のばく露群で発情周期の回数、発情前期の

長さ、発情期の長さ、発情後期の長さ、正常卵胞数、正常卵胞径(II及び III期)の低値、発情間

期の長さ、肝臓中総脂質濃度の高値、600mg/kg/day以上のばく露群で正常卵胞径(I、IV、V 及

び VI期)、子宮中グリコーゲン濃度、子宮中総脂質濃度の低値、閉鎖卵胞数、甲状腺相対重量

の高値、700mg/kg/day以上のばく露群で子宮中リン脂質濃度、子宮中中性脂質濃度、卵巣中蛋

白質濃度の低値、卵巣中リン脂質濃度、卵巣中中性脂質濃度、肝臓中リン脂質濃度、肝臓中中

性脂質濃度の高値、800mg/kg/dayのばく露群で卵巣中グリコーゲン濃度、子宮中総蛋白質濃度

の低値、卵巣中総脂質濃度の高値が認められた。なお、増加体重、卵巣相対重量、子宮相対重

量、腎臓相対重量、副腎相対重量、脾臓相対重量、肝臓相対重量、肺相対重量、心臓相対重量、

胸腺相対重量、肝臓中蛋白質濃度、肝臓中グリコーゲン濃度には影響は認められなかった。 

本試験結果の解釈にあたっては、低純度の試薬を用いて高用量にて実施された試験である点

に注意を要すると判断された。 

想定される作用メカニズム：視床下部―下垂体―生殖腺軸への作用、視床下部―下垂体―甲

状腺軸への作用 

 Mahadevaswami ら(2000)によって、マンゼブ(Indofil Chemical Company、純度 75%) 500、600、

700、800mg/kg/day を 15 日間経口投与した右卵巣摘出(80～120 日齢にて処置)雌 Wistar ラット

への影響が検討されている。その結果として、600mg/kg/day 以上のばく露群で発情周期回数、

発情周期に占める発情前期の割合、発情周期に占める発情期の割合、発情周期に占める発情後

期の割合の低値、発情周期に占める発情間期の割合の高値が認められた。なお、体重、子宮絶

対重量、腎臓絶対重量、副腎絶対重量、脾臓絶対重量、肝臓絶対重量、肺絶対重量、心臓絶対

重量、胸腺絶対重量、甲状腺絶対重量には影響は認められなかった。 

本試験結果の解釈にあたっては、低純度の試薬を用いて高用量にて実施された試験である点

に注意を要すると判断された。 
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想定される作用メカニズム：視床下部―下垂体―生殖腺軸への作用 

 Baligarと Kaliwal (2004)によって、マンゼブ(Indofil Chemical Company、純度 75%) 700mg/kg/day

を 90～120 日齢から 30 日間経口投与した雌 Wistar ラットへの影響が検討されている。その結

果として、健常卵胞数、発情周期回数、発情周期に占める発情前期の割合、発情周期に占める

発情期の割合、発情周期に占める発情後期の割合の低値、発情周期に占める発情間期の割合、

閉鎖卵胞数、甲状腺相対重量の高値が認められた。なお、体重、卵巣相対重量、子宮相対重量、

腎臓相対重量、副腎相対重量、脾臓相対重量、肝臓相対重量、肺相対重量、心臓相対重量、胸

腺相対重量には影響は認められなかった。 

本試験結果の解釈にあたっては、低純度の試薬を用いて高用量にて実施された試験である点

に注意を要すると判断された。 

想定される作用メカニズム：視床下部―下垂体―生殖腺軸への作用 

 Ksheerasagar と Kaliwal (2003)によって、マンゼブ (Indofil Chemical Company、純度

75%)800mg/kg/dayを 80～90日齢から 30日間経口投与した雄 Swissマウスへの影響が検討され

ている。その結果として、精巣相対重量、前立腺相対重量、カウパー腺相対重量、腎臓相対重

量、脾臓相対重量、肝臓相対重量、精巣中精原細胞数、精巣中精母細胞数、精巣中精子細胞数、

精巣中精原細胞径、精巣中精母細胞径、精巣中精子細胞径の低値、胸腺相対重量、甲状腺相対

重量の高値が認められた。なお、体重、副腎相対重量には影響は認められなかった。 

本試験結果の解釈にあたっては、低純度の試薬を用いて高用量にて実施された試験である点

に注意を要すると判断された。 

想定される作用メカニズム：視床下部―下垂体―生殖腺軸への作用 

 

(３)甲状腺影響 

 Szépvölgyi ら(1989)によって、マンゼブ(Rohm and Haas、純度 80%)7、35、52.5、79.1、118.3、

177.1、265.3mg/kg/dayを(おそらく８週齢から)12週間混餌投与した雄Wistar ラットへの影響が

検討されている。その結果として、35mg/kg/day以上のばく露群で甲状腺中ヨウ素濃度の低値、

52.5mg/kg/day 以上のばく露群で肝臓相対重量、甲状腺相対重量、血清中総コレステロール濃

度の高値、79.1、118.3、177.1mg/kg/day のばく露群で肝臓中トリグリセリド濃度の高値、

118.3mg/kg/day 以上のばく露群で血清中蛋白質結合態ヨウ素濃度の低値、177.1mg/kg/day 以上

のばく露群で体重、増加体重の低値、腎臓相対重量、副腎相対重量、精巣相対重量の高値が認

められた。なお、総摂餌量、心臓相対重量、脾臓相対重量、血清中トリグリセリド濃度、肝臓

中総コレステロール濃度、肝臓中総脂質濃度には影響は認められなかった。 

本試験結果の解釈にあたっては、低純度の試薬を用いて実施された試験である点に注意を要

すると判断された。 

想定される作用メカニズム：視床下部―下垂体―甲状腺軸への作用 

 Trivedi ら(1993)によって、マンゼブ(M/s Bharat Pulversing Mills Ltd.、純度 75%)500、1,000、

1,500mg/kg/day を離乳後から 90 日間経口投与した雄アルビノラットへの影響が検討されてい

る。その結果として、500mg/kg/day以上のばく露群で血清中サイロキシン濃度、甲状腺相対重

量の高値、1,500mg/kg/dayのばく露群で甲状腺ペルオキシダーゼ濃度の低値、甲状腺の組織病

理学的検査における異常所見(濾胞細胞の腫大、過形成、コロイド消失)が認められた。 

本試験結果の解釈にあたっては、低純度の試薬を用いて高用量にて実施された試験である点

に注意を要すると判断された。 

想定される作用メカニズム：視床下部―下垂体―甲状腺軸への作用 
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(４)アンドロゲン作用 

 Kjeldsen ら(2013)によって、マンゼブ(Sigma-Aldrich、純度>96%)0.0001、0.001、0.01、0.1、１、

10μM(=0.0265、0.265、2.65、26.5、265、2,650μg/L)の濃度に 20 時間ばく露したチャイニーズ

ハムスター卵巣細胞 CHO (アンドロゲン受容体を発現)によるレポーターアッセイ(アンドロゲ

ン応答配列をもつレポーター遺伝子導入細胞を用いたルシフェラーゼ発現誘導)が検討されて

いる。その結果として、10μM(=2,650μg/L)以上の濃度区でルシフェラーゼ発現誘導が認められ

た。 

 

(５)抗アンドロゲン作用 

 Viswanath ら(2010)によって、マンゼブ(Rankem、純度未記載)0.01、0.1、１、10μM(=2.65、26.5、

265、2,650μg/L)の濃度に 24時間ばく露(アンドロゲン受容体アゴニスト R1881 又はテストステ

ロン 0.4nM共存下)したマウス胎仔皮膚細胞NIT3T3 (アンドロゲン受容体を発現)によるレポー

ターアッセイ(アンドロゲン応答配列をもつレポーター遺伝子導入細胞を用いたルシフェラー

ゼ発現誘導)が検討されている。その結果として、１μM(=265μg/L)以上の濃度区でルシフェラ

ーゼ発現誘導の阻害が認められた。 

 Kjeldsen ら(2013)によって、マンゼブ(Sigma-Aldrich、純度>96%)0.0001、0.001、0.01、0.1、１、

10μM(=0.0265、0.265、2.65、26.5、265、2,650μg/L)の濃度に 20 時間ばく露(アンドロゲン受容

体アゴニスト R1881 又はジヒドロテストステロン 25pM 共存下)したチャイニーズハムスター

卵巣細胞 CHO (アンドロゲン受容体を発現)によるレポーターアッセイ(アンドロゲン応答配列

をもつレポーター遺伝子導入細胞を用いたルシフェラーゼ発現誘導)が検討されている。その

結果として、10μM(=2,650μg/L)以上の濃度区でルシフェラーゼ発現誘導の阻害が認められた。 

 

(６)甲状腺ホルモン作用 

 Ghisari ら(2015)によって、マンゼブ(Sigma-Aldrich、純度>96%)0.0001、0.001、0.01、0.1、１、

10μM(=0.0265、0.265、2.65、26.5、265、2,650μg/L)の濃度に６日間ばく露したラット下垂体腫

瘍細胞 GH3 (甲状腺ホルモン受容体を発現)を用いた細胞増殖試験が検討されている。その結果

として、１μM(=265μg/L)以上の濃度区で細胞増殖が認められた。  

  

(７)副腎皮質細胞への影響 

 Bisson と Hontela (2002)によって、マンゼブ(Riedel deHaen、純度 80%)0.5、５、50、500、

5,000μM(=133、1,330、13,300、133,000、1,330,000μg/L)の濃度に 60 分間ばく露した幼若ニジマ

ス副腎皮質細胞への影響が検討されている。その結果として、50μM(=13,300μg/L)以上の濃度

区でコルチゾール分泌量(dbcAMP 2.0mM 共存下)の低値、500μM(=133,000μg/L)以上の濃度区で

コルチゾール分泌量(副腎皮質刺激ホルモン 1.0 IU/mL共存下)の低値、5,000μM(=1330,000μg/L)

の濃度区で細胞生存率の低値が認められた。 

本試験結果の解釈にあたっては、低純度の試薬を用いて実施された試験である点に注意を要

すると判断された。 

想定される作用メカニズム：視床下部―下垂体―生殖腺軸への作用 

 

(８)疫学的調査 

 Steenland ら(1997)によって、メキシコ中部 Cuernavaca 市近郊にて、エチレンビス(ジチチオカ
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ーバメート)系農薬(主にマンゼブを含む混合農薬液剤)ばく露群として噴霧作業従事者男性 49

名(平均年齢 26.2±1.6 歳、尿中エチレンチオ尿素平均濃度 58.2ppb)と非ばく露群として男性 31

名(平均年齢 22.0±1.2歳、尿中エチレンチオ尿素平均濃度 10ppb未満)を対象に、エチレンビス(ジ

チチオカーバメート)ばく露と甲状腺ホルモン濃度及び細胞遺伝学的変化との関連性について

検討されている。その結果として、ばく露群では、非ばく露群との比較において、血清中甲状

腺刺激ホルモン濃度、全血染色体異常試験における姉妹染色分体交換数及び転座総数の高値が

認められた。なお、血清中サイロキシン濃度には影響は認められなかった。 

想定される作用メカニズム：視床下部―下垂体―甲状腺軸への作用 
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