
腫瘍性病変として、12,000 ppm投 与群の雌雄でLGL白 血病、雌で']`官 腺癌、

6,000 ppln以上投与群の雄で肝細胞腺腫の発生頻度増力口が認められた。

本試験において、6,000 ppm以上投与群の雄で体重増加抑制等、lltで死亡率増

加等が認められたので、無毒性量は雌雄とも 100 ppm(雄 :47 mg/kg体重/日 、

雌 :59 mg/kg体 重/日 )であると考えられた。 (参照 54)

(肝細胞腺ll■ の発生機序に関しては[14(1)～ (6)]、 子官腺癌の発生機序に関し

ては[14(7)]を参照)

表 25 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)

・死 亡'4増 カロ

_GL白 血病、肝細胞腺腫及び子宮腺癌の発生頻度

雄 llt

6,000 12,000 0 6,000 12000

39

2 9 9 6 3 4 8 12ヤ

0 2 5' 0 0 1 0 0

0 0 0 2 5来

60

7 11 2 rlォ
ナ 9 9 13 20☆

0 2 5☆ 4 0 0 1 0 1

一

― ― ―
~~~~~~―

~~

0 0 0 4 7★ =

法 )

(3)2年 間発がん性試験 (マ ウス)

B6C31｀ 1マ ウス (主群 :一群雌雄各 50匹、中間と殺群 :一群雌雄各 10匹 )を

用いた混餌 (原イト:0、 10、 50、 3,500及 び 7,000 ppm:平均検体摂取量は表 27

参照)投与による2年間発がん性試験が実施された。

表 27 2年 間発がん性試験 (マ ウス)の 平均検体摂取量

L0 ppm 50 ppm 3,rD00,p“ 7,000

1200

i雌 93 1290

各1曼 与群で認わられた毒性所見 (非月重瘍性病変)は表 28に、肝細胞腺腫の発

生頻度は表 29に 示されている。

腫瘍性病変として、7,000 ppm投 与群のItにおいて肝剰H胞腺腫の有意な1曽加が

認められた。また、最終と殺動物では、7,000 ppm投与群の雄及び 3,500 ppm

投与群の雌においても、同腫瘍の発生頻度に有意差がみられた。

本試験におい 〔、3,うoO ppm以上投与群の雄で体重増加抑制が、雌で月千細胞腺

腫増加等が認められたので、無毒性量は雌雄とも50 ppm(雄 :81 mg/kg体 重/

日、雌 193m=lkg体重/日 )で あると考えられた。 (参照 55)

(肝細胞腺腫の発生機序に関しては[14(1)～

“

)]を 参照)

恥Ｆ
い
Ｐ
卜
‐‐

|:詢恒:■1 耳介蒼白、自発運動低下

I乎吸促拍

,F機 リン LrtPナ雪ヵロ

・網状赤血球数増 lJu

・1,AP増加
・皮膚内芽巣
・腎蛋白円柱
・死亡率増加
・肖」痩、立毛、■介蒼白、自発

呼吸促拍

体重増加抑市」、摂

'I量

減少

・Ht、 Hb、 MCV、 MCH減 少

・PIf、 BUN、 カル シウム、無機 リ

T Chol、 T Bil、  GGT、  TP ll力 1

・高タンパク尿動物数増力日

・肝褐色化、肝肥人

・肝及び腎絶対及び比重量増加

・副腎比重量増加

・肝臓 :小葉中′けll肝細胞肥大、泡沫細胞

出現
・腎臓 :慢性腎lT"
・皮膚毛嚢萎縮

平均検体摂lF7量

(lal g/kg体 電/日 )

与に よ り1曽 力日した慢性 腎 lIは 球体II化 、糸球体硝子

表 26

投 与量 (ppm) 0

最

終

と

殺

動

物

検査動物数

IJGI′ 白』り,j 6   1

月千糸田1包月泉月重 0

イ官腺癌

全

動

物

検査動物数

LCL白 Jllツ
jl

月T利」胞腺腫

「宮腺癌

I]く 005、 ★★:pく 00

・体重増加抑制、摂餌量減少
・Ht、 IIb、 RBC、 MCV、 MCH減少
・PI■

｀
、llLl状 赤血球数、BUN、 カルシウム、

T chOl、  GGT、  TP増力日

・尿量増加、電解質濃度低 ド
・高タンパク尿動物数1曽加
・月千1らて三化、 月干月巴ノ`
・腎嚢胞、腎肥大
・肝、腎 曰I腎 及び牌絶対及び比重量増加
・肝臓 :小葉中心性肝細胞肥大、海綿状変

性、限局性血管拡張
・腎臓 :1曼 性腎症 い、移行上皮過形成

・副腎樋質過形成
・唾液腺細胞変性
・皮膚毛嚢萎縮

毒はi所 見な し 毒性所見なし



表 28 2年間発がん性試験 (マ ウス)で認められた毒性所見 (非 1重 瘍性病変 )

3,500 ppm以 _L

・PUr増カロ
・肝褐色化、肝黒色化
・肝絶対及び比重量増加
・牌絶対重量減少
・腎線維化

・肝褐色化、肝結節
・肝絶対及び比重量増加
・肝変異細胞巣、肝細胞肥大
・腎尿蛋白円柱

・Ht、 Hb、 RBC、 PLTナ111日

・FF‐ 尿細管好塩基性化
・甲状lltろ 胞細1包過形成
・胃扁平上皮過形成

毒性所見なし毒性所見な し

表 29 肝細胞腺腫の発生頻度

1生 男」 雄 雌

投与量 (pl)m) 0 10 3500 7000 0 10

最終 LI検査動レ数

殺lll物 1月孫‖J悧重

41 36 3

13 12 16 3 7   1

型% 50 50

410 13 8 8

Fishcrの 直接確 率計 算海

12 生殖発生毒性試験

(1)2世代繁殖試験 (ラ ット)

SDラ ット(一群雌雄各 30匹 )を 用いた混餌 (原体 :0、 20、 400及び 8,000 ppm

平均検体摂取量は表 30参照)投与による2世代繁殖試験が実施された。

表 30 2世代繁殖試験 (ラ ット)の平均検体摂取量

投与群 20 ppm 400 pprr 80000"nl

体l・
t取量

g体重/日 )

PL代 雄 2 31 618

雌 2 627

Fl世代
雄 2 34

lllf 2 738

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、親動物では 8,000 ppm投 与群の P雄及びFl雌雄並びに400

ppm以上投与群のP雌で体重増加抑制等が、児動物では 8,000 ppm投与群の Fl

及び F2で低体重が認められたので、無毒性量は親動物の雄で 400 ppnl(P雄 :

31 mg/kg体重/日 、Fl雄 :34 mg/kg体 重/日 )、 雌で 20 ppm(P雌 :2111g/kg体

重/日 、
「

1雌 :2 mg/kg体重/日 )、 児動物では 400 ppm(P雄 :31m=/kg体重/

日、P雌 :36 mg/kg体 重/日 、Fl雄 :34 mg/kg体 重/日 、Fl雌 :38 mg/kg体 重/

日)であると考えられた。繁殖能に対する影響は認められなかつた。 (参照 56)

表 31 2世代繁殖試験 (ラ ット)で認められた毒性所見

(2)発生毒性試験 (ラ ッ ト)

SDラ ット (一 群雌 22～ 25匹 )

及び 1,000 1nrkg体 重/日 、溶媒

れた。

母動物では、100 mg/kg体重/日 以上投与群でラ音が観察され、1,000 mg/kg体

重/日 投与群で,[涎、体表面の汚れ及び摂餌量の減少が認められた。胎児には投与

による影響は記められなかった。

本試験において、母動物では 100 mg/kg体重/日 以上投与群でラ音が認められ、

胎児ではいずれの投与群でも検体投与の影響は認められなかつたので、無毒性量

は母動物で 51n=/kg体重/日 、胎児で本試験の最高用量 1,000 mgなg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 57)

(3)発生毒性試験 (ウ サギ)

NZWウ サキ (一群雌 16～ 18匹 )の妊娠 6～ 18日 に強制経口 (原体 :0、 5、 100

及び 1,000 mglkg体 重/日 、溶媒 :5彎 en 80 01%混 入 1%CMC水溶液)投与し

て、発生毒性it験が実施された。

1,000 mg/kg「ド重/日 投与群の母動物で死亡 (2例 )、 早産 (2例 )、 体重増加抑

制及び摂餌量減少が認められた。胎児には投与による影響は認められなかった。

本試験におして、母動物では 1,000 mglkg体重/日 投与群で体重増加抑制等が

認められ、胎児ではいずれの投与群でも検体投与の影響は認められなかつたので、

無毒性量は母動J物 で 100 mg/kg体 重/日 、胎児で本試験の最高用量 1,000 mg/kg

体重/日 である1考えられた。催奇形性は認められなかつた。 (参照 58)

13 遺伝毒性試験

ピリミノバックメチル (原体)の細菌を用いたDNA修復試験及び復帰突然変

異試験、チャイニーズハムスター卵巣 (CHO)由 来培養細胞を用いた染色体異

の妊娠 6～ 15日 に強制経 口 (原体 :0、 5、 100

:コ ーン油)投与して、発生毒性試験が実施さ

投与群

親

動

物

8,000 ppm ●
|

・
1

|

|

400 ppm
r_r.t

仙

ｔ
一

20 nnm
児

動

物

8,000 ppm lll l

400 ppm
以下

キ
母

親 :P、 児 :F] 親 :Fl、 児 :F2

雄 雌 雄 |
llt

1重増加抑制

:,1量 減少

「絶対重量増加

i糸 球体硬化/

1細管変性

・肝絶対重量増加 体重増加抑制

摂atr量 減少

肝絶対重量増加

腎糸球体硬化/

尿細管変性

体重増力日抑制

摂餌量減少

肝絶対重量増加

ppm以 下

,所見な し

・体重増加抑制

摂餌量減少

400 ppm 21‐ト

毒性所見なし

400 pplla以
~F

毒性所見なし

毒性所見なし

重 (哺育 4日 以降 , 低体重 (哺育 4日 以降)

所 見な し 毒性所見な し



表 33 遺伝毒性試験概要 (代謝物及び原体混在物 )

156～ 5,000 μg/フ
・レート(+/― S9)

313～5,000μノフ
‐
レート(+/S9)

156～ 5,000}tダ フ レート(+/― S9)

313～ 5,000「 tg/フ レート(+/―S9)

313～ 5,000 μg/フ レ̈卜(+/―S9)

156～ 5,000μノフ・レート(+/―S91

313-5,000 fs/7' L-l (+/-S9)

50～ 5,000 μg/フ  レート(+/― S9)

50～ 5,000 μg/フ レート(+/― S9)

78. 1-5,000 pg/7" l,-l' (+/-S9)

156～ 5 000 1lg/フ
・
レート

156～ 5,000 μg/フ
・レート(+/― S9)

781～ 5,000μ 8/フ
・レート(+/― S9)

常試験、マウスリンフォーマ細胞を用いた遺伝子突然変異試験、マウスItびラッ

トを用いた小核試験並びにピリミノバックメチル異性体 (」 体及び ZttfIの細菌

を用いた復帰突然変異試験が実施された。結果は表 32に示されている「

CHO細胞を用いた染色体異常試験において、代謝活性化系存在下で薩造的異

常及び倍数体の誘発が認められたが、DNA損傷性は認められず、力 ,,1つ におけ

るマウス及びラントの小核試験を含め、その他の試験ではすべて陰性で,,つ たこ

とから、ピリミノバックメチルには
`L体

において問題となる遺伝毒性はないもの

と考えられた。 (参照 59～ 67)

表 32 遺伝毒性試験概要 (原体 )

結 果

対 象

1、 1‐ 2

I  TA1537ルト)

IJ′″ソ (WP2口 ,ヮ電ヽ株)

S″p力■
"″

ゴ′
“復帰突然  (黙 98、 TA100、 ■■ 535

変異試験 I TA1537、 ■■ 538株 )

I J col■  (V√ P2″ √rkl‐ F)

復帰突然
ISケフカi“ ι

“
υっ
"|(TA98、 ■ヽ 100、 TA1535、

復帰突然
変異試験

1変異試験

復帰突然
変異試験

復帰突然
変異試験

復
'■

突然
変異試験

tQ t,,nh,^"-,"*
(TA98, TA 100. :t'-{ r 5 J5.
Tl1<Cr *\

■ 1ヽ537、 11ヽ 15381レ )ヽ

a cO■i(wP 2ι
`y/・

Al朱 )

|ゞ ″ρ力′
“
ι2万υ

“|(TA98、 1■ 100、 TA1535
1 Ъ 1ヽ537、 TA1538 1朱 )

|=ω 方 (WP 2ι
“

ハ 株 )

S. typhtlnturiun

`'′″ 力励″ソι′塑

(「 Prk98、 ■ヽ 100、
・■ヽ 1535

TA1537'株 )

J`″メ(WP2″均A株 )

S. typhimurtum
(′■ヽ 98、 TA100、 TA1535、
■ 1ヽ537株 )

aθ″ (wP 2υ 7A株 )

100..5,000 prg/7'

:v15

証
~¬‐コー

‐‐
，

・・１‐
‐
‐

陰 け

陰性

陰性

雲難」等締1君∬
ゝ 離

一
Ｌ

陰

一
陰

50～ 5,000「lg/プ レ‐卜(+/― S9)

50～ 5,000卜lg/フ
・レート(+γ

一S9)

168～ 2,500 1lg/mI,(+ノ ーS9)

(6時間処理 )

250～ 250 μg/mL(S9)
(24、 48時間処理 )

S ι7ρ力″″′2■″辺

ll1 20

Ⅳ[‐22

(TA98、 TA 100、 TA1535
TA1537株 )

L‐ ο泌 (WP 2υ "A株 )

S. typhimunum
(TA98、 1し 1ヽ00、 1ソ、1535、
TA1537、 TA1538 1朱 )

″ σ

“

(WP 2υ
"A株

)

tlphimurium
(■ 9ヽ8、 ■ヽ 100、 ■ヽ 1535
TA1537、 TA1538株 )

a cO■i(wP 2υ ttA市長)

S″P■2b υ
“
″
“(駄98、 欧 100、 ‐ 1535、

ミヽ 1需 7株 )

J`洲ン

S"力 施 幽 υ″

(TA98、 ]ヽ 100、 TA1535
TA1537 111)

β σο力 (WP2′ェrゝ株 )

Sケρ方ルコι″ね
“(TA1535株 )

typhimurium
(咀 98、

′h100、 1)ヽ 1537株 )

陰||

遺伝了突然

変異試験

マウスリンフォーマ細胞

(L5178Y)

ICRマ ウス (骨髄細胞)

( 計ltt雄 各 5匹 )

注)+ノ S9,代謝活性化系存在下及び非存在下

代謝物 (Ml、 M‐ 2、 M‐ 5、 M6、 M7、 M‐ 8、 M‐ 19、 M20、 M‐ 22、 M24、

M‐ 25、 M‐ 30及び M35)及 び原体混在物 (IP‐ 1、 IP‐ 2、 IP 3、 IP‐ 4、 IPう 、IP‐ 6、

IP'7及 び IP‐ 8)に ついて、細菌を用いた復帰突然変異試験が実施 された。

試験結果は、表 33に示されているとお りすべて陰性であつた。(参照 68～ 38)

11:,「 i雑榊 lぽ

駄
翠 II

,011P00.ギ号lttS9)       1  陰性
5～ 300 μg/mL←S9)

0、 1,250、 2,500、 5,000 rng′kg千本重

(単回強制経日投与)       |
0、 650、 1,300、 2,600111g/kg体 ]自   |
(腹 1空 内投与、1日 1回 、2日 情1)

SDラ ット (骨髄細胞)

( 群雄 6匹 )

F・      l

Zω〃 (WP2′′A株 )

156～ 5,000 μg/フ
゜
レート(+/―S9) 陰性



(TA98tTA100、 ■ 1ヽ535、

T_41537、 ■■538株 )

a。。J7(wP 2υ ル
"へ

株 )

復帰突然
変異試験

復帰突然
変異試験

S砂 力加 ″ 幽

(Trt98、 L100、 黙 1535、

ヽヽ 15371株 )

ι oο Jゴ (WP 2υ 予■ヽ ルヽ )

復帰突然
変異試験

Sざphゴ
“

″ガυコ

(T/b98、 TA100、 T」、1535、

TA1537株 )

ac‐2ヵ (wP 2υ ″A株 )

S. typhimurium
(TA98、 ■ヽ 100、 TA1535、

■A1537、 TA1538=ヽ )

a cOli(、vP 2′ 《でヽ 夕長)

S=yphim“,′m
(TA98、 TA100、 ■ 1ヽ535、

11ヽ 1537株 )

Z σοノ/(ヽVP 2″ r2..It朱
)

(TA98、 TA100、 TA1535、

TA1537、 TA1538株 )

『

ω方 (WP2″ッ量 株 )

S. typhimurium
復帰突然 |(b98、 TA100、 P■ 535、

奮
類
咆

復帰突然
変異試験

lケρれ
'212五

口
“(TA98、 0ヽ 100、 TA1535、

.L1537、
■■538株 )

Jσ
" (WP 2υ

,η 株ヽ )

50-5,000 pgl1"v-l'

313～ 5,000 μg/フ

313～ 5,000 μg/フ
・レート

復帰突然
変異試験

50～ 5,000卜tg/フ
・レート(十 /=S9)

313-5,000ド
=′

フ
・レー

|

50～ 5,000 Fig/フ
・

50～5,00011g/フ
・レート

50～5,000 μg/フ
・レート(+/一 S9)

江,十′―S9:代謝活性化系存在下及び非存在下

14 その他の試験

ピリミノバックメチル投与により、雄ラット及び雌雄マウスにおいて肝細胞腺

腫め増加が、雌ラットで子宮腺癌の増加が認められたため、これらの髄瘍の発生

メカニズム解明の一環として、以下の試験が実施された。

(1)マ ウスを用いた肝薬物代謝酵素誘導試験

B6C3Flマ ウス (一群雌雄各 8匹)に原体を 0、 50及び 7,000 ppinの 濃度で

4週 間連続混餌 (検体摂取量 :雄 ;121及び 1,670 mg/kg体重/日 、山|:132及

び 1,930 mg/kg体 重/日 )投与して、月千薬物代謝酵素への影響が調べら
"tた

。

7,000,pm投与群の雌雄で肝肥大が認められた。同群の雌では、総 P450量 の

増加、ⅣDEM及びAH活性の有意な上昇 (対照群の 14～ 21倍)が 、雄では総

P450量の増加及び ⅣDEM活性の上昇が認められたが、雌に比してその程度は

低かつた。50 ppm投与群の雌雄では影響は認められなかつた。 (参照 S9)

(2)ラ ットを用いた肝薬物代謝酵素誘導試験

Fischerラ ット(一群雄 4匹 )に原体及び異性体(E体及び Z体 )を 0及び 12,000

ppmの濃度で4週 間連続混餌 (検体摂取量 ;原体 :1,100 mg/kg体 重/日 、Z体 :

1,130 mg/kg体 重/日 、Z体 :1,100 mg/kg体重/日 )投与して、肝薬物代謝酵素活

性が測定されたっ

原体、Z体及びZ体のいずれの投与群においても肝肥大がみられ、総 P450量
の増加及び ArDEM活性の上昇が認められた。原体、F体及び Z体の肝薬物代謝

酵素誘導能に量的な差はほとんど認められず、本質的には同じ作用と考えられた。

(参照 90)

(3)チ ャイニーズハムスター肺線維芽組胞 (V79)を 用いた細胞間代謝共同阻害試験

チャイニースノ、ムスター肺線維芽細胞 (V79)の 6TG感受性及び耐性株を用

いて、力 ′景rol出胞間代謝共同FU害 作用が検討された (処理濃度 :94(188、 375、

75及び 150μゴnlL)。 陽性対照として TRヽ が用いられた。

37 5 μg/mI,■ らヽ6TG耐性株細胞の回収率が上昇し、75 μg/mLで最高値を示

した。無処理医 Lの回収率の差は、検体では 17%、 陽性対照の TPAでは 36%と

算出され、検体には軽度な細胞間代謝共同阻害作用があるものと考えられた。

(参照 91)

(4)ラ ット肝細胞を用いた細胞間連絡阻害試験

ピリミノバリアクメチルのギャップ結合を介する細胞間連絡に及ぼす影響を明

らかにするために、Fischerラ ット (雌)の初代肝細胞を用いて、色素移行法に

より細胞間連絡阻害作用が検討 され′た (処理濃度 :156、 625、 250、 1,000及

び 4,000 μg/mI`,。 陽性対照として PBが 用いられた。

検体処理群では 15 6 μg/mLか ら細胞間の連絡阻害が認められた。細胞間連絡

阻害率は、検体 PBと もに処理濃度及び処理時間に依存して上昇し、検体の最

高濃度 (4,000 1tg/mL)では 76%の阻害率を示した。 (参照 92)

(5)マ ウス及びラットを用いた肝臓内P450測 定試験

マウスを用いた発がん性試験 [11(3)]における 0、 50及び 7,000 ppm投与群

並びにラットを用いた慢性毒性/発がん性併合試験[11(2)]における 0、 10o及び

12,000 ppm投 与群の 52、 78及び 104週時の保存月千臓標本 (一群雌雄各 3匹 )

を用いて、免疫抗体法により肝臓中P450(CYP3A2)含量が測定された。

マウスでは、7,000 ppm投 与群の雌雄において、投与の長期化に伴いP450陽

性を示す肝臓割:に は小葉中心帯から中間帯、周辺帯に拡大する傾向が示された。

染色程度及び分市の拡大は、雌でより明らかであった。ラットにおいても 12,000

ppm投与群の雌雄で同様の傾向が認められた。このことから、検体の高用量投与

群では、マウス及びラットいずれにおいても肝 P450(CⅥ門A2)含量を増加さ



せる可能性が示唆された。 (参 照 93)

(6)マ ウスを用いたアルカリ溶出法 DNA損傷試験

ピリミノバックメチルの変異原性試験結果のほとんどが陰性であったが、

CHO細胞を用いた染色体異常試験において、代胡l活性化系存在下で場1生 を示し

たことから、二次的にDNAの損傷′日:を示すことも考えられたため、その可能性

が検討された。

B6C3Flマ ウス (雌 1匹)に、ピリミノバックメチル原体 5,000 mgよ g体重を

単回強制経日投与して、アルカリ溶出法による肝細胞DNA損傷試験が丈施され

た。陽性対照としてENUが用いられた。

ENU投与群ではDNA溶出程度が大きく、顕著なDNA損傷性を示 したが、ピ

リミノバックメチル投与群のDNA溶 出は無処理群と同程度であり、検体が月f細

胞に直接作用して⊇NAを損傷する可能性はない1)の と考えられた。 (参照 94)

(7)ラ ットを用いた血清中エス トロゲン及びプロゲステロン測定試験

ラッ トを用いた1曼 性毒性/発 がん性併合試験[11(2)]に おける 0、 1()0及 び

12,000 ppm投 与群σD 52及び 104週時の保存血清 (一群雌 10匹)を用いて、血

清中エス トロゲン (17βエス トラジオール)及びプログステロン濃度か‖」定され

血清中エス トログン濃度には投与による影響は認められなかったが、プログス

テロン濃度は 12,000 ppln投 与群の 52週 時血清中では有意に減少し、その結果、

E/P比 が有意に上昇した。104週時では一貫 tン た変化はみられなかつたしこの結

果から、高用量群では試験期間内のある時期において、性ホルモンの不均衡状態

が生体内で生じている可能性が示唆された。 (参照 95)

Ⅲ.食品健康影響評価

‐参照に挙げた資
「

「を用いて農薬 「ピリミノバ ックメチル」の食品健康影響評価を

実施した。
14cで 標識 したしリミノバックメチルのラントを用いた動物体内運命試験におい

て、ピリミノバッ r′ メチルは速やかに吸収され、糞尿中に排泄された。主要組織中

の残留放射能濃度 11、 ほとんどの組織で投与 6時間後に最高濃度となり、消化管、

肝及び腎で高かっ二が、減衰は速やかで蓄積性は認められなかった。尿及び糞中の

主要代謝物は Mヽ 11,及 び M22で あり、主要代謝経路は、メチルエステルの力口水分

解、ビリミジン環 ストキシ基のモノ脱メチル化、ベンゼン環‐ピリミジン環間のエ

ーテル結合の切贈itび抱合化であると考えられた。
14cで標識 した 1‐ リミノバックメチルの水稲を用いた植物体内運命試験において、

湛水処理され́たビ|ミ ノバックメチルは、収穫期において大部分 (62～ 90%TF咀 )

が上壌表層に残存 tた。稲体における残留値は 8～ 17%TARで 、その大部分が稲わ

らに残留し、玄米 |コ
ヘの移行は 04%TF咀 以下と少なかった。稲体における主要代

謝物はM5及び 1ゝ6で あつた。

ピリミノバック
`チ

ル 」体及び Z体、代謝物 M5及び M6を分析対象化合物と

した水稲における|,i物残留試験の結果、玄米中のピリミノバックメチル及び代謝物

の残留値はいずれ ,,定量限界未満であつた。また、魚介類におけるピリミノバック

メチルの最大推定lt留値はE体で 0 019 mg/kg、 Z体で0 006 mg/kgで あった。

各種毒性試附 二にから、ピリミノバックメチル投与による影響は、主に肝臓、腎

臓及び血液 (貧血、ラットのみ)に認められた。繁殖能に対する影響、催奇形性及

び生体において円|む となる遺伝毒性は認められなかった。

発がん性試験において、雌雄ラットで LGL白 血病、雄ラットで肝細胞腺腫、rtE

ラットで子官腺癌、雌マウスで月'F細 胞腺月重の発生頻度の増加が認められた。

肝細胞腺月重につてヽては、ピリミノバックメチル投与により、ラット及びマウスに

おいて有意な肝薬1均代謝酵素誘導及び肝内P450量増加が認こ)ら れ、ラット肝細胞

を用いた細胞間連絡阻害試験及びチャイニーズハムスター肺線維芽細胞 (V79)を

用いた細胞間代謝り
=同

阻害試験において有意な阻害効果が観察されたことから、本

腫瘍発生頻度の増11は、肝薬物代謝酵素誘導及び肝細胞間の連絡阻害が関与してい

る可能1生が考えられた。また、マウスを用いたアルカリ溶出法による肝細胞 DNA
損傷試験では陰性であったことから、検体が月干細胞に直接作用してDNAを損傷す

る●」育ヒ性はないものと考えられた。

子宮腺癌の増加の原因については不明であるが、高用量群の雌において、52週

時の血清中プログステロン濃度が顕著に低下し、E″ 比が有意に上昇していたこと

から、卵巣からのホルモンがアンバランスな時期が存在し、相対的エストロゲン高

値状態の持続が本腫瘍発生に関連 している可能性が示唆された。

牌臓原発の LGL白血病はラットに特異的な月重瘍であり、特に Fischerラ ットに

好発し、加齢に伴って発生率が増カロすることが知られている。ヒトにおいて同様の



自血病の発生は報告されていない。 したがって、本剤によって LGL白血病の増力口

が認められたが、本腫瘍はヒトに外挿することはできない腫瘍であると考えられる。

また、本剤によって生体に影響となる遺伝毒性及び造血器系細胞への障害は認めら

れていない。

以上のことから、ラ

は遺伝毒性メカニズム

ると考えられた。

各種試験結果から、

物のみ)と 設定した。

動物種

各試験における無毒性量及び最小毒性量は表 34に示されている。

ット及びマウスにおいて認められたこれらの腫瘍の発生機序

とは考え難く、評価にあたり閾値を設定することが可能であ

食品中の暴露評価対象物質をピリミノバックメチル (規化合

備■ 1'

雌雄 :血液生|に学的検査値の

変化 (TP、 Ab、 A/G上ヒ、
T Chol、  GGTす曽力日)等
雄 :体重増加川,市」等

雌 :死 亡率増力I等

I.GI′ 白血病(jul雄 )、 肝細胞腺

腫 (雄 )、 子宮腺,1(雌 )発 生頻度
ナ曽カロ

親動物 :体 IIE I営 加 P.l制 等

一 :最小毒性量は設定●きなかった。

食品安全委員会は、各試験で得 られた無毒性量の最小値がラットを用いた 2世代

繁殖試験の 2 mg/kg体重/日 であつたので、これを根拠 として、安全係数 100で除

した 002 mg/kg体重/日 を一 日摂取許容量 (ADl)と 設定した。

ラット

ウサギ

2山「`  |
繁殖試験

|

ADI

(ADl設定根拠資料 )

(動物種)

(期 間

'(投与方法)

(無毒性量)

(安全係数 )

002n■ /kg体重 /日

繁殖試験

ラッ ト

2J士千に

混餌

2 mg/kg体重 /日

100211間

慢性毒性≠

発がん性

併合試験

「
~躙

親動物

P雄 1618 Fl雄 :721

PI唯 : 36 Fl雌 :38

児動物

P雄 :618 Fl雄 :721

PI雌 :627 Flllt:738

34

2PttE1 2 Fl雌

児動物

P雄 :31 Fl雄
P雌 :36 Fl雌

児動物 :低体重

(繁 殖能に対する影響は認

められない)

母動物 :ラ 音

胎児 :毒性所兄なし

(催 奇形性は誌められない)

雄 :体重増力日JI市」

雌 :肝細胞腺 ll増カロ等

肝細胞腺腫(雌)発 生頻度増加

母Ell物 :体■11カロ抑市」等

胎児 :毒性所 FLな し

(催奇形性は,:め られない )

雌雄 :肝細胞負変性 (す り硝
子様細胞質)等

動物種 試験
無毒性量

(mgな g体重/日 )

最小毒性量

(mg/kg体重/日 )

備考 。

1年間

慢性毒性

試験

lu11准 :20 雌雄 :200 雌雄 :Al,P増加等

1,備 考に最小毒性量で認められた所兄の概要を示す

表 34 各試験における無毒性量及び最小毒性量

(m2/kg体重/日 )

90 日F場  1 雄 :378
亜急性  1唯 :421

母動 物 :5      1母 動 物 :100

月台児 :1,000     1胎 児 :一

母動物 :100 母動物 :1,000

胎児 :一

90日 間 l lll雄 :125
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2(1、 6ジメ トキシピリミジン‐2-イ ルオキシ)6‐ (1‐ メ トキシイ ミノエチル)安 日、香酸

2ヒ ドロキシ 46‐ ジメ トキシピリミジン

6(1メ トキシイ ミノエテル)サ リチル酸

スチル 6 KD‐ 1‐ メトキシイミノエチル]サ リチル酸エステノし

メトキシイミノエチルl安 ,日、呑酸エステル                    |

8(4ヒ ドロキシ‐
6‐ メトキシピリミジン 2-イ ルオキシ)4‐ メチルベンゾ[δ

j |

ン‐2-   |

|オ キサジン 1-オ ン

十
“|″τ穿単

'長

)昇主主(ミ
ノエチ

"午
tドロキンGメ トキシピリミ

―コ

司
M22 24ジ ヒドロキシ‐

6‐ メ トキシピリミジン

ノエチル )

メチル 2‐(4,6ジ メ トキシビリミジン‐
2‐ イルオキシ)6‐ (1‐ ヒドロキシイ

安塵呑酸エステル

2-7I j-/v-6'QI,6"i I l +.>€, - t>-2-4 /vl'+),E,E.61P
メチル 6[('1-メ トキシイミノエチル〕サリチル酸エステル

8ヒ ドロキシ 4‐ [(力
‐メトキシイミノ」イソクロマン 1-オン

6アセチルサ リチル酸

トキシイミノ]エ テル1フ ェノキシ]ピ リミジン‐
2‐イル」オキシ]安 息香酸

及び メチル 2‐ [(0‐ 1‐ (メ トキシイミノ)エ チル16[〔 4‐ メ トキシ 6-12‐

ルボニル 3[(_r11メ トキシイミノ1エ チル1フ ェノキシ]ピ リミジン 2‐

1安 ,息香酸エステル

IP‐ 4

IP-5

4,6ジ メ |キ シ‐
2‐ ジメチルア ミノピリミジン

ブチル 2116‐ ジメ トキシピリミジン 2‐ イル)オ キシ]‐ 6[](メ トキシイミノ)エチル

安壇、香酸ユステル

46‐ ジメ |キ シ・2‐ メチルスル フォニル ビリミジン

4‐ [(4,6‐ ジ′ストキシピリミジン 2-イ ル)オキシ〕

“

91-メ チルイノインドリン‐
3‐ オン

7[(4、 6ジ ヽトキシピリミジン 2‐イル)オキシ]“D3‐ メトキシ‐
3‐ メチルフタリド

メチル 2‐ (4,6‐ ジメ トキシ ビリミジン 2‐ イルオキ シ)6‐ (1-ヒ ドロキシィ

安息香酸エステル

31(多 ‐1メ

エステル

メ トキシ

'イル]オ キ

座
6アセチル 2‐ (4‐ ヒ ドロキシ‐

6‐ メ トキシピリミジン 2‐ イルオキシ)安息香み:

8-(.1,6.,I l-1"7C, : t:/-2-.1 /v:t +v)-+- jftv'^:.>,[d7-++]t
7(4,6ジメ トキシピリミジン 2‐ イルオキシ)3‐ ヒ ドロキシ‐3

メチルイソイン ドリン 1‐ オン

メテル 2[(D‐ 1‐ (メ トキシイミノ)エ チル〕6‐ [[4メ トキシ 6-12メ トキシカルボニル‐

3[(D‐ 1メ トキシイミノ]エ チル]フ ェノキシJピ リミジン 2‐ イル〕オキシ]安 じ香酸
エ ス ァル

メチル2[(Dl(メ トキシイミノ)エ チル]‐ 6‐ 〔〔4‐ メトキシ‐
6‐ 12‐ メトキシカルボニル‐



<別紙 2:検査値等略称>

アニリンヒドロキシラーゼ

有

`功

′文分量 (active ingredicnt)

アセ ト乳酸合成酵素

アルカリホスファターゼ

活性化部分 トロンボプラスチン時間

半数致死量

ラージ・グラニュラー・リンフォサイティック (大顆粒 リンパ球)

平均赤11球血色素量

平均赤血L球血色素濃度

平均赤fl■ 球容積

アミノピリン Ⅳデメチラーゼ

チ トクロームP450

フェノバルビタール

プロトロンビン時間

消失半減期

総投与 (処理)放射能

総ビリルビン

アルブミンノグロブリンIヒ

生物濃縮係数

lL液 尿素窒素

最高濃度

PEC 環境中予測濃度

最終使用から収穫までの日数

カルボキシメチルセルロース

チ トクローム P450アイソザイム

Ⅳ エチル‐Ⅳ ニ トロソ尿素

17β エス トラジオールアプログステロン比

γ‐グルタミル トランスフェラーゼ

[=γ ―グルタミル トランスペプチダーゼ (γ
‐GTP)]

ヘモグロビン (血色素量)

´ヽマ トクリットイ直

ロイシン アミノペプチダーゼ

一‐一‐‐一

総 コし′ステロール

6‐ チオグアニン

最高濃度到達時間

12‐ ひテ トラデカノイルホルボール‐
13‐ アセテー ト

総残il技射能
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1 農薬抄録 ピリミノベックメチル (除草斉」)(平成 19年 8月 10日 改訂):ク ミアイ化学工業

株式会社、一部公 tl予定

2 14c‐標識ピリミノ′`
,′ クメチルを用いたラットにおける吸収、排泄及び組織内分布 :第 化́学

薬品株式株式会社、1995年、未公表

3 14C標識ヒ
゜
リミノバ ′クメチルを用いたラント尿、糞、肝、腎、血漿中の代朗l物分布 :ク ミア

イ化学工業株式会社 生物科学研究所、1995年 、未公表

4 1lC標識ピリミノバ ックメチル J体及び Z体投与ラット血L中濃度試験 :ク ミアイ化学工業株

式会社、生物科学引デヒ所、1995年 、米公表

5 1lC標 識ピリミノバ ノクメチル J体及び Z体 のラント肝細胞における力 ″加 代謝試験 :ク

ミアイ化学工業株it会社、生物科学研究所、1995年、未公表

6 14c標識ピリミノバ ンクメチル Z体及び Z体のラット胆キト中の代謝試験 :ク ミアイ化学工業

株式会社、生物千り■1丼究所、1995年 、未公表

7 14c標識ピリミノバ
|′ クメチル F llN及び Z体のラット尿糞排泄及び代説1物 分析 :ク ミアイ |ヒ

学工業株式会社、■ 4科学研究所、1995年 、未公表

8 14c標識ピリミノバ ノクメチルを用いた水稲における代謝試験 :ク ミアイ化学工業株式会社、

生物FI学研究所、|,95年 、未公 .|・

9 1lC標識ピリミノ
^ァ

クメチルを用いた「L壌における好気的湛水及び好気的代謝試験 :ク ミア

イ化学]l業 株式会担 生物科学研究所、1995年、未公表

10加水分解性及び加ホ分解運命試験 :株式会ILケ イ・アイ研究所、1994年、未公表

11自 然水及び蒸留水を
'日

いた水中光分力子運命試験 :ク ミアイ化学工業株式会社 生物科学研究

lr、 2006年 、未公it

12自 然水及び蒸留水4111いた水中光分力子運命試験―光分解生成物の同定 :ク ミアイ化学工業株

式会社 生物科学■
'ヒ

所、2007年 、未公表

13ブラックライトにJう光分解 :ク ミアイ化学工業株式会社 生物科学研究所、1995年、未公

表

14棋 l●t田 面水におけみ′t陽 光分解試験 :ク ミアイ化学工業株式会社 生物科学研究汀「、1995年、

未公表

15太陽光及び高圧水」t灯 による光分解試験 :(株 )ケイ・アイ研究所、1994年、未公表

]6上壌吸着性試験 :ク ミアイ化学」[業株式会社 生物料学研究所、1995年、未公表

17上壌残留試験成績 :ク ミアイ化学工業株式会社 t物科学研究所、1993年/1994年、未公表

181卜物残留試験成績 iロオ団法人 残留農薬研究所、1995年/2006年、未公表

19生体機能への影響 1関 する試験 原体における一般薬理試験 (GLl)対 応):Huntigndon

Rcscarch Centcr t英 国)、 1994年 、未公表

20ラ ットにお|す る急 亀:,I口 毒性試験 (Gl,Pヽ 1応):財団法人食品農医薬品安全性評ir5セ ンター、

1991年 、未公表

21ピ リミノバックメリルJ体のラットにおける急性経日毒性試験 (GLP対 応):PharmacO LSR

(英 国)、 1994年、 公ヽ表
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22ビ リミノバックメチル Z体のラッ トにおける急性経口毒性試験 (GLP対応)I Pharlllaco LSR                41ラ ットにおける代前1物 IP‐ 3の急性経口毒性試験 (GI,P対 応):株式会社富士バイオメディン

オt公表(英 国)、 1994年 、未公表                                                クス、1995年 、

23マ ウスにおける急性経口毒性試験 (GLP対応):財団法人食品農医薬品安全性評価センター、                42ラ ットにおける代ユ1物 IP 4の急性経口毒性試験 (GIソ P対応):PharmacO LSR(英 国)、 1995

1991年 、未公表                                                     年、未公表

24ラ ットにおける急性経皮毒性試験 (GLP対応):財 団法人食品農医薬品安全性評 1頂 センター、                43ラ ットにおける代薔1物 IP 5の 急性経日毒性試験 (GLP対応):株式会社富士バイォメディッ

木公表1991年 、未公表                                                             クス、1995年 、

25ラ ットにおける急性吸入毒性試験 (GLP対 応):WH′ Research LabOratories(ltiコ )、 1992                44ラ ットにおける代初1物 IP 6の急性経口苺性試験 (GLP対 応):PharmacO LSR(英 国)、 1995

年、未公表                                                     年、未公表

26ラ ットにおける代謝物 M-1の急性経口毒性試験 (rTLP対 応):財団法人食混,農 医栞品安全性                45ラ ットにおける代1詢 |′llIP‐ 7の急性経口毒性試験 (GLP対応)I PharmacO LSR(英国)、 1995

評価センター、1996年、未公表                                            年、未公表

27ラ ットにおける代謝物 M-2の 急性経口毒性試験 (GI′P対 応):HazletOn WiscOlls n,Inc(米                 46ラ ットにおける代■1物 IP‐8の急性経口毒性試験 (GLP対応):PharmacO I,SR(英国)、 1995

EL)、 1991年 、未公表                                                  年、未公表

28ラ ットにおける代謝物 M-5の急性経日毒性試験 (GLP対応):PhalinacO LSR(夕 :L■」)、 1995                47ウ サギを用いた眼|1激性試験 (GLP対 応):Safepharma(英国)、 1992年 、未公表

年、未公表                                                     48ウ サギを用いた皮|● Tl激性試験 (GI,P対 応):Safbpharma(英国)、 1992年、未公表

29ラ ントにおける代謝物 M-6の急性経口毒性試験 (GLP対応):PharmacO LSR(・ L国
)、 1995                49モ ルモットを用い|■ 1支膚感作性試験 (GLP対応):Safepharma(英国)、 1992年 、未公表

年、未公表                                                     50モ ルモットを用い
'1皮

膚感作性試験 (GLP対応):財団法人動物繁殖研究所、1996年、未公

30ラ ットにおける代謝物 M-7の 急性経口毒性試験 (GLP対応):株式会社富士バィォメディン                  表

クス、1995年 、未公表                                                51ラ ットを用いた罰|1混入投与による90日 間反復経口投与毒性試験 GLP対応):財団法人食品

31ラ ットにおける代謝物 M‐ 8の急性経口毒性試験 (GLP対応):株式会社富士バィォメディン                  農医薬品安全性計||セ ンター、1992年 、未公表

クス、1995年 、未公表                                             52ビ ーグル大をlll l.:こ 飼料混入投与による 90日 間反復経 口投与毒性試験 CI,P対応):
32ラ ットにおける代謝物 M‐ 19の急性経口毒性試験 (GI,P対応):株式会社富士バィォメディッ                  Internatbnal RcsFarch&Development Co Iソ td(米 国)、 1994年 、未公表

クス、1995年 、未公表                                             53ビ ーグル大を用 t.た 飼料混入投与による 1年 間反復経 口投与毒性試験 GLP対 応):
33ラ ットにおける代謝物 RI1 20の急性経口毒性試験 (GLP対応):株式会社富士バィォメディッ                  International Rc、 carch&Development Co Ltd(米 国)、 1995年、未公表

クス、1995年 、未公表                                                54ラ ットを用いた1司 11混人投与による反復経日投与毒性試験/発 がん性併合試験 (GLP対応):

31[ラ ットにおける代謝物 M22の急性経口毒性試験 (GIフP対応):PharmacO LSR(英 国)、 1995                  財団法人食品農医I品安全1生評価センター、1995年、未公表

年、未公表                                                     55マ ウスを用いた飼11混入投与による発がん性試験 (GLP対応):財団法人食品農医薬品安全性

1995年 、未公表35ラ ットにおける代謝物 M‐ 24の急性経口毒性試験 (GLP/1応):PharmacO LSR(英 国)、 1995                  評価センター、

年、未公表                                                     56ラ ットを用いた二 lt代繁殖毒性試験 (GLP対応):WIL ReSCarch LabolatOnes(米 国)、 1995

86ラ ットにおける代謝物 M25の急性経日毒性試験 (GI,P対応):財団法人食品農医薬品安全1■                  年、未公表

評価センター、1996年、未公表                                            57ラ ットにおける催舌j形性試験 (GLP対 応):WII,Rescarch LabofatOries(米 国)、 1992年、

37ラ ントにおける代謝物 M30の急性経口毒性試験 (GLP対応):財団法人食品農医薬品安全性                  未公表

評価センター、1996年、未公表                                            58ウ サギにおける催行形性 (GLP対 応):財団法人動物繁殖研究所、1993年、未公表

38代謝物 M‐ 35の ラットにおける急性経口毒性試験 (GLP対応):株式会社 SRD生物センター、                 59細 菌を用いたDNA損 傷性試験 (rec assay)(GLP対 応):財団法人食品農医薬品安全性評価

2008年、木公表                                                     センター、1995年 、未公表

39ラ ットにおける代謝物 IP lの急性経口毒性試験 (GLP対応):PharmacO LSR(英 国)、 1995                60細 菌を用いた復帰突然変異試験 (GLP対 応):HazletOn WiscOnsin,Inc(米 国)、 1991年、

年、未公表                                                       未公表

40ラ ットにおける代謝物 IP‐2の急性経口毒性試験 (GLP対応):株式会社富士バィォメディッ                 61糸 田菌を用いた復帰突然変異試験(GLP対応):財団法人食品農医薬品安全性評価センター、1994

クス、1995年 、未公表                                                  年、未公表



62ピ リミノバックメチルだ体の細菌を用いた復帰突然変異試験 (GLP対 応),PharmacO I,SR(英                   年、未公表

口)、 1994年、未公表                                                82混 在物 IP‐2の細菌ケ用いた復帰突然変異試験 (GLP対応):富 士バィオメディックス、1995

63ピ リミノバックメチル Z体の細菌を用いた復帰突然変異試験 (GLP対応):Pharluaco LSR                  年、未公表

(英国)、 199′1年、未公表                                              83混 在物 IP 3の 細菌をr用 いた復帰突然変異試験 (GLP対応):富 士バィォメディックス、1995

61チ ャイニーズハユ、スターのCHO細胞を用いた力 西tЮ染色体異常試験GLP対応 ):「Iaガ o■)n                 年、未公表

Wisconsin,II、 c(米国)、 1993年 、未公表                                       84混 在物 IP 4の細産i tf用 いた復帰突然変異試験 (GLP対 応):PharmacO LSR(英 国)、 1995

65 マウスリンパ踵細胞 (Ml,A)を 用いた遺伝子突然変異試験 (GLP対応)IIazkton wiscOnsin,                  年、未公表

lnc(米 F■ )、 1991年、未公表                                            851こ 在物 IP 5の 細苗 [用 いた復 l・ll突 然変異試験 (GLP対 応):宮 十バイオメディックス、1995

66マ ウスを用いた小核試験 (GT,Pホ1応):lTazletOn Wiscondn,Inc(米 国)、 1993年 、未公表                  年、未公表

67ラ ットを月1い た小核試験 (GLP対 応):財団法人食品農医薬品安全性評価センター、1994年、                86混 在1カ IP 6の細蔵i=`用 いた復1■突然変 ll試験 (GLP対応):Pharinaco LSR(英 |■l)、 1995

木公表                                                       年、未公表

68代訪寸物 Mlの細菌を用いた復帰突然変異試験 (GLP対応):則 l「 法人食層1農 医薬品安全性評                87況 在物 〔P7の細市 i用 いた復1吊 突然変異試験 (GLP対応):I)hをlrmaco LSlセ (英 国)、 1995

価センター、1996年、未公表                                              年、未公表

69代謝物 M2の細菌を‖]いた復帰突然変異試験 (GLPヌ上応):HazletOn ttscOr、 働n.Inc(米国)、                 88混 在物 IP 8の細菌 :[用 いた復帰突然変異試験 (GLP対応):Phal macO LSR(英 国)、 1995

1991年、未公表                                                    年、未公表

70イ 謝ヽ物 IN1 5の 細 ll‐ を用いた復帰突然変異試験 (GLP対応):Phal macO LSR(共 日)、 1995                89マ ウスを用いた肝共物代謝酵素活性試験 :ク ミアイ化学工業株式会社 生物科学研究所、1995

年、木公表                                                       年、未公表

71代朝寸物 M6の細菌を用いた復帰突然変異試験 (GLP対 応)I Phat macO I,SR(英 ])、 1995                90ラ ットを用いた肝■1カ代謝酵素活性試験 :ク ミアイ化学工業株式会社 生物rl学 ,Itt「 ll、 199ぅ

年、未公表                                                     年、未公表

72代訪|1物 卜[7の l ll菌 を用いた復帰突然変異試験 (GT,P対応):①富士バイオメディックス、1995                91チ ヤイニーズハムヌアー肺線ホL芽細胞 (V79)を 用いた細胞間代謝共同阻害試験 :ク ミアイ化

年、未公表/②財団法人食品農医薬ЛI安全性評lIセ ンター、1996年、未公表                         学工業株式会社 JI「 1カ FI学研究所、1995年、未公表

73fそ 謝1勿 M‐ 8の細菌を用いた復帰突然変異試験 (GLP対 応):富士バイォメディンクス、1995                92ラ ット肝細胞をlTl tヽ trH胞 間連絡阻害試験 :ク ミアイ化学工業株式会社 生物科学研究所、

年、未公表                                                       1996年 、未公表

74代訪1物 M19の細菌を用いた復帰突然変異試験(GLP対 応):① 富士バイオメディンクス、1995                93マ ウス発がん性及 _lラ ノト腱性を性/発 がん性併合試験における保存肝臓標本を用いたガf内

年、来公表/②財団法人食品農医薬品安全性評価センター、1996年、未公表                         P45()測 定試験 :す|口]法人食品農医薬
『

]安全性評価センター、1995年、未公表

75代謝物 lN1 20の 細菌を用いた復帰突然変異試験 (GLP対 応):富士バイォメディンクス、1995                94マ ウスを用いたアッしカリ溶出法 DNA損傷試験 :ク ミアイ化学工業株式会社 生4勿 Tl学研究所

年、未公表                                                       1995年 、未公表

76「 謝ヽ1勿 M22の細菌を用いた復帰突然変異試験 (GI,P対応):Pharinaco l,SR(共 J)、 1995                95ラ ット慢性毒性/7r_|ん 性併合試験における保存血液の血清中エス トロゲン及びプログステロ

年、未公表                                                       ン濃度波J定 :財 け|ル:t食品農医薬湿l安全性評価センター、1995年、未公表

77代 .lltt M 24の 細菌を用いた復帰突然変異試験 (GI,P劇 応):Pharnlaco l,SR(英 呵)、 1995                96ピ リミノバックメチレの魚介類における最大推定残留値に係る資料

年、未公表                                                     97食 品健康影響評価 :ラ いて

78代謝物 M2う の細菌を用いた復帰突然変異試験 (GLP対 応):財団法人食品農医薬高|1安 全性言手                   に RL:http7肝 w、、Ac gojp≠ hyouka/hy/hy‐ uke pyrimllobacmcthyl‐ 191112 pdD

価センター、1996年、未公表                                             98第 215回食品安全委員会

791ヽ「11物 1ヽ30の 細菌を用いた復帰突然変異試験 (GLP対 応):財団法人食品農医薬品安全性評                  (URL:http llw、 、ヽAC gOjp/iinkaiん dai2 15/indcx html)

価センター、1996年、未公表                                             99第 18回食品安全委it会農薬専門調査会総合評価第二部会

80代謝1勿 M35の 細菌を用いた復帰突然変異試無 GLP対応):、 株式会社 SRD生物センター、                  (URL:httpV/w、 、.ic gojp/senmon/■ Ouyaku/sougou2_dai13/indcx html)

2003年、未公表                                                   100  ピリミノバッイアメチル 食1誌 健康影響評lJLに係る追加資料 :ク ミアイ化学工業株式会社、
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