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１． 本調査の趣旨及び目的 

環境省では平成 17 年度から、「農薬飛散リスク評価手法等確立調査」を開始し、

街路樹や公園等の市街地において使用される農薬の飛散リスク（人の健康へのリス

ク）の評価・管理手法について検討している。 
適切な飛散リスクの評価・管理手法を確立するためには、暴露量の評価のみなら

ず、毒性評価の結果に基づいたリスク管理を適切に行うことが重要である。 
そのため、環境省では、平成 19 年度から平成 21 年度にかけて街路樹や公園等の

市街地で使用実績の多い農薬等をモデルとした吸入毒性試験を実施すること等によ

り農薬の吸入毒性評価手法の確立を図ることとした。 
本業務では、環境省が実施する吸入毒性試験の試験計画の策定及び試験結果の検

証・評価等を行うための、学識経験者からなる「農薬吸入毒性評価手法確立調査部

会」（以下、毒性部会）を設置・運営するとともに、農薬の吸入毒性等に係る情報の

調査・収集を行った。 
本報告書は、これらの毒性試験および調査等を通じて得られたデータ、知見を踏

まえ、農薬の吸入によるヒト健康へのリスクを管理するための目安となる気中濃度

評価値についてとりまとめたものである。 
これらの気中濃度評価値は、上記の「農薬飛散リスク評価手法等確立調査」事業

で策定される「公園・街路樹等病害虫・雑草管理暫定マニュアル」において、農薬

散布後の立入制限範囲及び期間を設定する際の科学的根拠として活用される。 
 

1 



 

２． 基本的事項 

２．１  試験対象農薬（モデル農薬）の選択 
モデル農薬を被験物質として吸入毒性試験を実施することにより、農薬吸入毒性

評価手法の確立に必要な知見を得るとともに、モデル農薬の毒性評価を行うことと

した。 
モデル農薬の選定にあたっては、「自治体における街路樹、公園緑地等での防除実

態調査」に基づき、街路樹、公園等の市街地における使用実態の多い 5 農薬（フェ

ニトロチオン、トリクロルホン、イソキサチオン、エトフェンプロックス及びグリ

ホサート）の中から選定することとし、以下の観点を考慮した。 
 
①吸入毒性に係る知見が多く、毒性の観点から優先的に評価すべきと考えられる

もの 
②農薬散布後の気中濃度データが入手可能で、かつ比較的高い気中濃度が測定さ

れているもの 
③吸入毒性試験が技術的に可能なもの 
 
その結果、使用実態の多い 5 農薬の中で順位 1 位のフェニトロチオンが選定候補

となったが、既存の 28 日間反復吸入毒性試験報告書によって、気中濃度評価値の

検討が可能であると判断されたため、本事業においては試験は実施されないことと

なった。 
平成 19 年度は、エトフェンプロックスとトリクロルホンについて適切に暴露す

るための具体的な方法を検討した（予備試験）。その結果、エトフェンプロックスは

高濃度では排気処理フィルター等の目詰まりが生じ、連続暴露試験ができないこと

が判明したことから、平成 20 年度にはトリクロルホンの 28 日間反復吸入毒性試験

を実施することとした。 
また、「農薬飛散リスク評価手法等確立調査」の平成 20 年度のモニタリング調査

結果から、エトフェンプロックス及びグリホサートについては気中濃度が低かった

ことから、平成 21 年度にはイソキサチオンの 28 日間反復吸入毒性試験を実施する

こととした。 
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２．２  吸入毒性試験方法の選択及び実施 
吸入毒性試験方法の具体案を策定するにあたっては主に以下のような論点が検討

された。 
 

○供試動物は、ラットの若齢成獣を用い、系統はウィスター系などの一般的に広

く使われ、且つ試験実施機関で背景データを豊富に有するものを用いる。 
 
○暴露方法として全身暴露と鼻部暴露のいずれがよいかについては、吸入による

影響だけを評価するか、肢体に付着した農薬の経口摂取等による影響もあわせ

て評価するかで判断すべきであるが、試験実施機関の吸入装置の保有状況など

も考慮して判断する。 
 
○観察及び検査項目は、OECD テストガイドライン 412 に従う他、試験終了後の

脳、赤血球及び血漿中のアセチルコリンエステラーゼ活性を測定する。また、

アレルギーの指標として試験終了後の血液、脾臓及び胸腺リンパ球のサブセッ

トを測定する。 
 
○観察項目として、アレルギー性の影響が判断できる検査項目について、また経

口と吸入での毒性の違いについて検討するのであればトキシコキネティクスの

観点から農薬の血中濃度測定について、検査の必要性を検討する。 
  

○尿中の代謝物測定は採尿方法や労力上で難しい点があること、及びコリンエス

テラーゼ活性の測定で暴露状況が把握できることから今回の試験の中で行う必

要はない。 
 
○試験終了後の器官及び組織の保存期間は、湿標本（ホルマリン標本）は 3 年間、

ブロック及びガラススライドは 10 年間とする。 
 

この結果、ヒト（幼児を含む）の暴露期間や暴露経路を考慮して、28 日間吸入毒

性試験とし、暴露経路は全身暴露法を採用することとなった。さらに試験計画の骨

子が以下の如く決定された。試験方法は OECD テストガイドライン 412 を基本と

する事となった。 
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吸入毒性試験計画 
 

i）供試動物 
（１）ラットの若齢成獣を用いる。なお、雌は未経産で非妊娠のものを用いる。 
 
（２）ラットの系統については、ウィスター系など、広く使われている系統とし、

試験実施機関が飼育・管理及び試験の実施に十分な経験を有し、かつ遺伝的

情報を含め背景情報を十分に把握している動物を用いるものとする。 
 

ii）暴露方法 
（１）平成 19 年度に実施した予備試験の結果を踏まえ、原則として全身暴露型

吸入装置を用いることとする。 
 
（２）被験物質は原則としてミスト又はダスト状態で暴露させることとし、可能

な場合ガス状態でも暴露させることとする。暴露中の吸入装置内温湿度は原

則として飼育環境と同様とし、その条件は OECD テストガイドライン 412
（22±3℃、30-70%）に従う。 

 
（３）暴露中は、流量、被験物質の実際濃度、温度、湿度、粒子径等をモニタリ

ングし、一定条件に保つ。なお、被験物質をガス状態で暴露させる場合は、

粒子径分布のモニタリングは実施しない。 
 

iii）暴露期間 
（１）亜急性の吸入毒性を評価する観点から、今回の試験では暴露期間は 28 日

間とする。 
 
（２）1 日の暴露時間は原則 6 時間とし、毎週 5 日間以上、暴露させる。 
 

iv）動物数及び試験群の設定 
（１）動物数の設定 

1 群当たり雌雄各 10 匹以上とし、試験結果の評価を行う上で十分な動物数を

確保する。 
 
（２）試験群の設定 
①原則として、ミストまたはダストで 3 段階以上の被験物質投与群並びに対照

群を設けることとし、可能であればさらにガスで 1 段階以上の被験物質投与

群を設ける。なお、ガスの場合、飼育温度における飽和濃度が無毒性量に満

たないと推定される場合には、飽和濃度の 1 段階とする。 
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②ミストまたはダストによる被験物質投与群の用量段階は、予備試験の結果や

文献情報等をもとに、被験物質の毒性の徴候を明らかにし無毒性量を推定でき

るように設定する。最高用量は多数例の死亡を起こすことなく毒性影響が認め

られる用量、最低用量は何ら毒性影響が認められない用量とし、かつ、用量反

応関係がみられるように各用量段階を設定する。 
  ガスによる被験物質投与群の用量段階もミストまたはダストによるものに準

じて設定する。しかしながら、飼育温度における飽和濃度が無毒性量に満たな

いと推定される場合には、飽和濃度の 1 段階とする。 
③対照群は空気を暴露させることとし、被験物質の投与を行わないこと以外、

すべての点で被験物質投与群と同一の条件とする。 
 

v）観察及び検査 
 観察及び検査項目は、OECD テストガイドライン 412 に記述された項目に、以

下の項目を追加する。 
 ・試験終了後、脳、赤血球及び血漿中におけるアセチルコリンエステラーゼ活

性を測定し、対照群に対する低下率を測定する 
 ・器官及び組織の保存期間について、ホルマリン標本は試験終了後 3 年間、ブ

ロック及びガラススライドは 10 年間とする。 
 ・アレルギー性の影響が判断できる検査項目を追加（試験終了時に抹消血、胸

腺、脾臓のリンパ球のサブセットを測定）する。 
 

vi）被験物質 
（１）被験物質は純品とし、純度は原則として 98%以上とする。ただし、98%以

上の純度の純品が入手困難な場合には、入手可能な純品のうち最も濃度の高

いものを用いることとする。また、純品の入手が困難な場合は、農薬として

製造された原体を用いることとする。 
 
（２）被験物質の組成については、分析の上、報告をすることとする。 
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２．３  吸入毒性試験における無毒性量（NOAEC）の決定 
無毒性量については、OECD テストガイドライン 412 に準拠した本吸入毒性試験

計画に基づき実施した 28 日間吸入毒性試験における観察・検査項目（生死及び一

般状態、体重、摂餌量、血液学的検査、血液生化学的検査、アセチルコリンエステ

ラーゼ活性、リンパ球サブセット、病理学的検査、血液中の披験物質濃度）のすべ

てにおいて、毒性学的に有害な影響が認められない最高の暴露量を無毒性量とした

（「３．吸入毒性試験の調査及び実施結果」を参照）。 
なお、アセチルコリンエステラーゼ活性阻害の毒性判定基準としては、WHO

（JMPR）の基準に基づき、脳（中枢神経系）及び赤血球（末梢神経系の代用項目）

のいずれかで、統計学的有意差がつく、かつ、20%以上の阻害があった場合を毒性

影響とすることとした。 
 

２．４  気中濃度評価値の設定方針 
２．４．１ 気中濃度評価値の定義及び算出方法 
（１）本事業における定義 

気中濃度評価値とは、人の健康を保護する観点から、街路樹や公園などで

使用される農薬による人の健康への影響を評価する際の目安として、吸入毒

性試験成績を基に適切な安全幅を見込んで設定する。 
一般に、気中濃度評価値以下の濃度であれば、人の健康に好ましくない影

響が起きることはないと考えられる。気中濃度評価値は、安全と危険との明

らかな境界を示すものではなく、気中濃度が短時間わずかにこの値を超える

ことがあっても、直ちに人の健康に影響があるというものではない。 
（２）評価値算出方法 

ラットに全身暴露又は鼻部暴露条件下、28 日間被験物質を吸入させ（1 日

6 時間、5 日間/週）、無毒性量（NOAEC：No Observed Adverse Effect 
Concentration）を求める。当該 NOAEC（mg/m3）から以下に示すように、

ヒト許容一日経気道暴露量（mg/kg 体重/day）を算出し、ヒトの呼吸量を用

いて気中濃度評価値を求める。 
（３）評価値設定農薬 

フェニトロチオン、トリクロルホン及びイソキサチオン 
 

①ヒト許容一日経気道暴露量（ADAEL：Acceptable Daily Airway Exposure Level）
（mg/kg 体重/day）の算出 

 
2007 年 11 月に公表された「一般用医薬品及び医薬部外品としての殺虫剤の室内

使用時のリスク評価ガイドライン（案）」（以下、「殺虫剤ガイドライン（案）」とい

う。）1)及びラットの呼吸量 0.2 L/min2)を用いた、暴露濃度から暴露量への変換式 
 1) 一般用医薬品及び医薬部外品としての殺虫剤の室内使用時のリスク評価方法ガイドライン
（案）（厚生労働省意見募集案件（2007）） 

2) １－メチルシクロプロペン農薬評価書：食品安全委員会（2009） 
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（mg/m3→mg/kg 体重/day）を以下に示す； 
 

ラットの経気道暴露量（mg/kg 体重/day）  
= 経気道暴露濃度（mg/m3） 

←1 分間の呼吸量 ×0.2 L/min2)×1/1000（m3/L） 

← 1 日の暴露時間×60 min×暴露時間/day 
←体重あたりに換算 ×1/ラットの平均体重（kg 体重） 

上式を用いて経気道暴露における NOAEC から ADAEL を求める； 
 

ヒト許容一日経気道暴露量（ADAEL, mg/kg 体重/day） 
＝ 吸入毒性試験で得られた NOAEC（mg/m3） 
 ×0.2 L/min×1/1000（m3/L） 呼吸量換算→ 
 ×60 min×6 h/day（1 日 6 時間暴露試験なので） 

暴露時間換算

体重換算→ 
 ×5 day/7 day（1 週間 5 日暴露試験なので） 
 ×1/吸入毒性試験で得られたラットの平均体重（kg 体重） 
 ×1/100（不確実係数） 
＝ NOAEC×0.2×1/1000×60×6×5/7×1/平均体重×1/100 
＝ NOAEC×1/平均体重×1/1944 
 

注）上式より雌雄の体重に基づいて計算した ADAEL のうち、より小さい値を気
中濃度評価値の算出に使用する。 

 
②ADAEL から気中濃度評価値（mg/m3）の算出 
 
殺虫剤ガイドライン（案）1)における以下の経気道暴露量算出式を用い、気中濃度

評価値を求める。 
 

ADAEL (mg/kg 体重/day) = 気中濃度評価値 (mg/m3) 
  × 呼吸量※ (L/min/kg 体重) ×1/1000 (m3/L)  
  ×60 min× 24 h/day (24 時間吸入するとして) 

上式を変換し、 
気中濃度評価値（mg/m3）= ADAEL（mg/kg 体重/day） 

/ {呼吸量※（L/min/kg 体重）×1/1000（m3/L） 
× 60min × 24h/day} 

 
 
 
 

 

1) 一般用医薬品及び医薬部外品としての殺虫剤の室内使用時のリスク評価方法ガイドライン
（案）（厚生労働省意見募集案件（2007）） 

2) １－メチルシクロプロペン農薬評価書：食品安全委員会（2009） 
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※ 呼吸量： 

成人の平均呼吸量は 0.200 L/min/kg 体重と仮定する。  
←殺虫剤ガイドライン（案）1)と同じシナリオ（1 日の平常の活動状況を休息 16 h/day（休

息時の呼吸量 8 L/min3)）、軽作業 8 h/day（軽作業時の呼吸量 16 L/min4)）とし、成人の平

均体重 53.3 kg 体重を用いて 0.200 L/min/kg 体重が算出される。 

※ 呼吸量：小児の平均呼吸量は 0.403 L/min/kg 体重と仮定する。 
←小児の 1 日当たりの呼吸量 8.7 m3/day5) 及び小児の平均体重 15 kg 体重 5) から 0.403 
L/min/kg 体重が算出される。 
   
２．４．２ 確認された事項および考慮すべき事柄 
（１）農薬の一日摂取許容量（ADI）との関係：市街地および公園等における農

薬散布は短期間であり、その健康影響は亜急性的なものと考えられることか

ら、慢性的な健康影響を評価した ADI※とは性質を異にすると考えられる。

従って、気中濃度評価値の設定において、例えば、水質汚濁に係る登録保留

基準値を設定する場合のように ADI の配分を予め設定する手法は、必ずしも

妥当ではないと考えられる。 
※ ADI とは、人が生涯にわたって当該農薬を摂取したとしても安全性に問
題がないと認められる 1 日当たりの農薬摂取量のこと。 

 
（２）試験期間による安全係数の追加：動物試験の試験期間の長さによる追加安

全係数については市街地および公園等における農薬散布が短期間であること

から、考慮の必要性はないと考えられる。 
 
（３）妊婦等の感受性：動物を用いた毒性試験（催奇形性試験又は繁殖毒性試験）

において妊娠動物あるいは胎児への明らかな毒性影響が認められている場合

には、妊婦あるいは胎児に対する影響を考慮して気中濃度評価値にさらに安

全係数を乗ずることを検討する必要性があるため、試験結果を踏まえて被験

対象農薬毎に検討することとした（検討結果は「３．吸入毒性試験の調査及

び実施結果」を参照）。 
 
（４）小児の感受性：さらに、小児の感受性を考慮し、個々の剤の毒性試験結果

において児動物に対する明らかな影響が認められる場合には、さらに安全係

数を乗ずることを検討する必要性があるため、試験結果を踏まえて被験対象

農薬毎に検討することとした（検討結果は「３．吸入毒性試験の調査及び実

施結果」を参照）。 
 

 
 
 

1) 一般用医薬品及び医薬部外品としての殺虫剤の室内使用時のリスク評価方法ガイドライン
（案）（厚生労働省意見募集案件（2007）） 

3) 新生理学〈形態と機能〉：151（1984） 
4)  許容濃度暫定値（1981）の提案理由：日本産業衛生学学会・許容濃度に関する委員会, 産業

医学, 23, 577(1981) 
5) EPA ”Standard Operating Procedures (SOPs) for Residential Exposure Assessments－INHALATION 

OF RESIDUES FROM INDOOR TREATMENTS” (1997) 
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３． 吸入毒性試験の調査及び実施結果 

３．１ フェニトロチオン 
３．１．１ 構造式、物理化学的性質等の情報 

 
分子量：277.2 
融点 ：0.3℃* 沸点：140-145℃で分解* 
蒸気圧：1.57×10-3Pa （25℃） 

 
３．１．２ 調査結果 

 
 

* 国際化学物質安全性計画 環境保健クライテリア（http://www.inchem.org/pages/ehc.html） 
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３．１．３ 毒性部会における検討 
 SD ラット（一群雌雄各 5 匹）を用いた 28 日間反復吸入毒性試験（試験条件：

1 日 6 時間、1 週 5 日間の鼻部暴露。暴露濃度：0、2、4 及び 8 mg/m3。観察・

検査項目：一般状態、体重、摂餌量、尿検査、眼科学的検査、血液学的検査、

血液生化学的検査、赤血球・血漿及び脳のコリンエステラーゼ活性、病理学的

検査。2003 年。）において、8 mg/m3 群の雌で脳コリンエステラーゼ活性に統計

学的に有意で、かつ 20%以上の阻害及び 8 mg/m3群の雌雄で赤血球コリンエス

テラーゼ活性に統計学的有意で、かつ 20%以上の阻害が認められたことから、

無毒性量を雌雄ともに 4 mg/m3とした。 
 なお、文献調査において妊娠動物や児動物への毒性影響は認められなかった

（別紙 1 参照）。 
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(別紙 1) 
日本農薬学会誌 13, 401-405(1988) 

 

11 



 

12 

 



 

 
 
 

13 



 

 
 
 

14 



 

 
 
 

15 



 

 
３．２ トリクロルホン 

３．２．１ 構造式、物理化学的性質等の情報 
 

分子量：257.4 
融点 ：83-84℃* 沸点：100℃* 
蒸気圧：2.1×10-4Pa （20℃） 

 
 
３．２．２ 試験結果 

 
 
 
 * 国際化学物質安全性計画 環境保健クライテリア（http://www.inchem.org/pages/ehc.html） 
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３．２．３ 毒性部会における検討 
本毒性部会において計画され、結果が検討された中央労働災害防止協会日本

バイオアッセイ研究センターによる SD ラット（一群雌雄各 10 匹）を用いた

28 日間反復吸入毒性試験（試験条件：1 日 6 時間、1 週 5 日間の全身暴露。暴

露濃度：0、10、30 及び 100 mg/m3。観察・検査項目：生死及び一般状態、体

重、摂餌量、血液学的検査、血液生化学的検査、赤血球・血漿及び脳のアセチ

ルコリンエステラーゼ活性、血液・胸腺及び脾臓のリンパ球サブセット、病理

学的検査、血液中の被験物質濃度。2009 年。）において、100 mg/m3 群の雄で

赤血球コリンエステラーゼ活性に統計学的に有意で、かつ 20%以上の阻害が認

められたことから、無毒性量を雄で 30 mg/m3、雌で 100 mg/m3とした。 
なお、文献調査において妊娠動物や児動物への毒性影響は認められなかった

（別紙 2 参照）。 
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