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ま え が き

　著者 ら はす で に fenthion の 濃度 O ，O．25 ，0．7，2．0，

6．Og ！m2 で 処理 さ れ た シ ートを縫い 込 ん だ 畳 に マ ウス ，

ラ ッ テ を 3 カ 月間接触さ せ た 時の 安全性 の 検討 を行 っ

た，

　 そ の 報告 で 実際使用 す る 濃度0．79i
’
m2 群 の マ ウ ス に お

い て防虫畳床 の 接触に よ っ て 2 カ 月目20％， 3 カ 月目15

％ と血 漿 コ リン エ ス テ ラーゼ 活 性 の 低 下 が 認 め ら れ た

が，ラ ッ テ で は 無処理群の 問 に 有意な差 を認 め な か っ た

と し て い る．こ の こ とか ら前報実験 の コ リン エ ス テ ラー

ゼ 活性 の 低下 が認め られ た と同 じ濃度0．7g！m2 で 処 理 さ

れ た シ ートを縫 い 込 ん だ 畳 を用 い ，そ の 安 全 性 に つ い て

更 に 検討 を重 ね る こ とに し た ，すな わ ち ） リン エ ス テ ラ

ーゼ 活性 の 測定 を中心 に前の 実験 よ り更に長期間に わ た

っ て飼育実験 を行 っ た の で ，そ の 概 要 を報告す る 。

実験材料 と 実験 方 法

　（1 ） 供試動物 ： 東大医科研 よ り入手 し 自家繁殖 させ

た dd 系 マ ウス 雄 の 体重 16…19g
， ドン リュ ウ系ラ ッ テ
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雄 ， 体重70〜90g を供試した．実験 中は飼料，水 を飽食

さ せ 環獎 温 度24 °

± 8℃ ，湿度20〜80％ の 条件 下 の 飼育室

で 飼育 し た ．供試動物数 は 無処理，処 理群 と も各 8 匹 で

あ っ た が，コ リン エ ス テ ラーゼ （ChE ）測定 に は，そ の

中か ら ラン ダム に マ ウス で は 6 〜8 匹 ， ラ ッ テ は 4 〜8

匹 を使用 した．

　 （2 ） 供試検体 ； こ の 実験 に は fenthion を 0 （無 処

理群），
Q ．7g！M2 の 薬剤量で 処理 した防虫畳 シートが畳

床 化 粧 ば え 下 と裏 こ もの 上 に 計 2 枚 縫 い 込 ま れ て い る

畳，27 ×35cm の 大 きさを検体 と し て用 い た．こ れ らの

畳床 は あ ら か じ め 同 様 な もの を数多 く作成 し，月 に
一

回

の 割合で と りか え ，
マ ウ ス ，ラ ッ テ に よ る尿 ， 糞に よ る

汚染の 影響 をな るべ く除 くよ うに した．

　 （3 ） 実験方 法 ： 飼育ケ ージ （38 × 30cm
， 高 さ約20

cm ） の 底 に 上記検体 の 畳 を敷き， その 上 を 2mrn 日の

金 あ み で お お い ，マ ウ ス は 8 匹，ラ ッ テ は 1 匹ず つ ， 1

ケ
ー

ジに 入 れ た．こ の 場合，長期間 の 観察中，供試動物

があ み の 間 か ら畳 を か じ り，畳表 や 化粧ば え 下 に 敷 い て

ある 防虫 シ
ートで 巣 を作 った t），経 口 的 に 取入れ る こ

と が な V・よ うに 特 に 配慮 し た． ChE 測定 は動物 を殺す
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こ とに な る の で，あ らか じめ計画的 に 3 カ 月， 6 カ 月，

12 カ 月間後測定 が行え る よ うに供試数を用意 し
， 他は ，

適 当な 日 に 各 々 観察 を行 っ た．

　（4 ）　観察項目 ：一般症状 の 観察は飼育期間を通 じて

供試動物 の 外観 ， 行動 上 の 変化 の 有無 を観察 し た．

　体重 の 測定は 毎 月 1 回 実施 した が，飼料，水の 摂取 量

に つ い て は 行 わ な か っ た．

　 コ リン エ ス テ ラ
ーゼ （ChE ）活性 の 測定 は，ま ず各観

察 期間の 最終 日に動 物 をエ ーテ ル 微 麻 酔 下 に お い て 開腹

し，マ ウス で は 心臓 よ り，ラ ッ テ で は下腹大静脈 か ら抗

凝固剤で 処理 され た注射針を用 い て採血 を行 っ た．採集

した 血 液は 直 ち に 血 漿，血 球 に 分離 し ChE 活性 の 測定

の た め に供 した，脳 は摘出後 20倍量 の 生理食塩水 を加 え

て ホ モ ゲナ イ ズ し 酵素源 と し た． ChE 活性 の 測定法 は

基質に　Acethylcholine （第一製薬　Ovisort ．　 Trime ・

thylacetoxy 　 ethyl 　 ammoniumchloride ） を用 い 硝子電

極 に よ る dpH 法 で 行 っ た．こ の ChE 活 性 値 の 有意差

検定 に は t一検定 を用 い た．

実 験 結 果

　一般症状で は マ ウ ス ，ラ ッ テ と も に 観察期間中，無処

理 群と比較 して 外観上 お よび行動上 の 変化 に特記す べ き

所見は認 め られ な か っ た．

　 ま た 実験期間 中の マ ウス ，ラ ッ テ の 体重 は 各群全例 に

つ い て 測定し，そ の 平均体重 は図 1 に示 した，マ ウス に

つ い て は 実験 7 カ 月 目，10カ 月 目 に 無処 理群 と処 理 群 の

間 に差 が み られ た．ラ ッ テ で は無処理群 と処理群 の 間に

差 が み られ な か っ た．

　 マ ウス
， ラ ッ テ に おけ る血漿， 血球， 脳 コ リン ェ ス テ

ラーゼ （ChE ）活性 の 各群 の 平均値 につ V・て は表 1 に 示

し た． マ ウス 処理群 （0，791m2）で は 3 カ 月目に 血 漿，

脳 ChE 活性 が わず か に 低下 した が 6，12カ 月 目に は無

処理群 の 値に近 づ い た．血球 ChE 活性は無処理 群 に 比

較 して 6 ， 12カ 月 目に 高値 を示 し た． こ れ ら血漿， 血

球 ，脳 ChE 活性 は有意 な 低下 に 至 らな か っ た ．ラ ッ テ

処 理群で は12カ 月 目に血球 ChE 活性の 低下 が認め られ

た が有意な差 で は なか っ た ．ま た血漿，脳 ChE 活性 も

無処理群の 間に有意な差が認め られ な か っ た．

　 マ ウス ，ラ ッ テ を比較す る とマ ウス の 方 が 偏差 が 大 き

く示 され た が両種 い ずれ も無 処 理 群 と処 理 群の 間 に有意

な差 が な か っ た．

考　　察

　本実験 で は マ ウス ，ラ ッ テ を用 い ，無処 理 群と実用濃

度 とい う意味で fenthion　O
，

0．79！m2 の 二 つ の 種類の

防虫シ
ートを検体と して ， 実際使用条件 と 同 じ く，こ の
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図 1　Fenthion 浸 漬 防 虫 シ ー
ト縫 い 込 み 畳 床

　　　 に マ ウス ま た は ラ ッ テ を 連続接触 さ せ た

　　　時 の 体重 の 変 化

シ ー ト を 畳床 に縫 い 込 ん だ 状態 で 12カ 月 の 飼育実験 を行

っ た．そ の 結果， 処理群の一般症状は無処理 群と比較 し

マ ウ ス ， ラ ッ テ と もに 差 は な く，体重 の 変化に つ い て

は，一
部減少がみ られたが，薬剤処理 に よ る 影響 と思わ

れ る所 見 は示 され な か っ た．

　Fenthion に 対 す る コ リ ン エ ス テ ラーゼ 阻 害に 関 す る

報告で，動物を供試 した実験は ，
DuBois　and 　Kinoshita

（1964 ），
Charmann （1966）等 い くつ か あ り，　 fenthion

製造 工場の 従業員 を主 に 対 象と した 調 査 で は，Yakubov

（1962），
Pushkina （1962），

　 Faerman （1965） らの 報告

が あ る． こ れ らの 報告 の 中で ChE 活性 の 阻害 は正 常

値，す な わ ち 薬剤接触前，あ る い は薬剤無処理 の もの に

比 較 し20％程度の阻害，逆に言え ぱ活性値が80％に な っ

た 揚合 は ， 実験的 な パ ラ ッ キ ，誤差 等 の 範 囲 を越 え て ，

何ん らか の 差異が 認 め られ る もの と して 論 じ て い る．

ChE 活性が 50％以下 に なれ ば，明 ら か に要注意で あ る

とい う説 もあ る が， ChE は，あ くま で 有機燐殺 虫剤 の

作用 を一面か ら と らえ た一つ の 指標値 で あ り，毒性 とは

非常に強い 関連は あ る が ， そ の 値か ら直ち に 入畜 に 対す

る有害 ， 無害 を論ず る こ と は危険で あ る．し か し非常 に

お お ま か な 目安 とし て ， ChE 活性値が正常を100％ とし

て ，
80％ま で が ， 薬剤に よ る影響がな い か，わ ず か に 認

め られ る範囲に な り，
800／． N50 ％ま で は，明 らか に 影響
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表 ユ　Fenthion 浸 漬 防 虫 シ
ー

ト縫 い 込 み 畳 床 に マ ウ ス ま た は ラ ッ テ を連 続 接 触 さ せ た 場 合 の

　　　コ リ ン エ ス テ ラ
ーゼ 活・1生値 ：こつ い て

勿斗
ー
り重

マ ウ ス

立七」「」尸
　 　 　 　 　 　 3　ヵ 　月 観 察
薬 量

C9／mLi ）1動 物 数 ・・H 値

6　ヵ　月　観 察 i　 12 力 刀 観 察

％ 　 動 物 数 　JpH 値 ％　　動 爿勿数 　　丿pll　イ直　　　　％

　　pJasma 　　　　 O　　　 8　1．56 ± 0．54　100．0

（dl｝H ／O ．02エnl，・hr）　
．
　0 ．7 　　8 　1．35 土 U．35　 86．5

Erv 出 rocvtes

（ゴpH
’0．2ml ！hr）

　

厂
’

00

　 　 Brain
（apH ，

io 、2ml 〆
／hr）

　 Plasma
（dpH ．

’O．2ml ，
「hr） E

OO

．7

7Q ，37 ＝ （し Q6100 ，0

7 〔）．37＝ （，．05100 ，0

7 ユ．69 ＝ 0．17100 ．0

8　　1．60 ＝ 〔）．12　　94．7

6　 1．90 二   ．33 　 ユ00．0

8　 2．03 ＝ 0 ，23 　 106．87

　　1．87± 0．25　 1〔｝0 ．｛〕

71 ，74± 0．40 　93．‘〕

60 ．35 ± 0 ．07

．

10〔｝．0 旨 0 ．31 士 0．。210 〔｝」）

−

70 ．41 ± 0 ．11117 ．1 ：70 ．35± 0．〔｝7112 ．9

6　 L26 ± 0 ．13　 100．0

81 ．26土 0 ，1810 〔〕．070

．75± 0．06100 ．i）

7　　0 ．79± O．04　　105．3

ラ ッ テ
Erythrocytes

（dpH ，・
’o、2ml．hr）

0　　　　　4 　 〔〕．52 土 0 ．26 　　100 ．O　　i　 4 　 0 ．77± 0 ．11　 100．0　　　 8

・．75 ・．・9 ・ ・．2294 ．2 』・ ・．・… ．。6 … ．98

　 　 Brain
（」pHO ．2m1 」・r）

　

冖
♂

00140 ．51＝ 0．U4100 ．0

　 50 ，49 ＝ 〔｝．〔）3 　96．／

40 ．25 ± 0．05 ユ00，0

50 ．28二 〇，05112 ．0

　 0 ．56 士 0．08　　1eo ．こ）

　 0 ．58± 〔〕．13　　103，6

80 ．46 ± 0．12100 ．0

80 ．38 ± 0．07 　82．6

0 　 51 ，42 ± 0．08100 ．0 　 40 ．87 ± 0．10100 ．U 　 80 ．63 ± 0 ．03100 ．1）

0、7　　　　5　　1 ，41 ± 0．04　　　99．3　　　　5　　0．93 土 0 ．16　　106 ．9　　　　8　　0．64 ± 〔｝．03　　1L，ユ．6

註 ．表 中，％ と あ る の は 薬 剤 無 処 理 群 ⊃ ChE 舌 性 値 を 100 と L た HSt　i
”
）各 群 の 活 性 値 Jヒ率 （％ ）．

が ある と考え て よ く，50％以下 は毒性面 よ り危険状態 が

あ る 場合 を示 し て い る よ うで あ る．

　本実験 の 血漿，血球，脳 ChE 活性 を検体接触後3 カ

月， 6 カ 月，そ し て 最終観察終 了 時 の 12 カ 月 に お の お の

測定 し た と こ ろ無処理群 と処理群の 間に有意な低下を認

め て い な い ．こ れは，マ ウス ，ラ ッ テ い ずれ の 結果 も同

様で あ っ た．

　前 の 第 5 報の 実験 に お い て は，マ ウ ス を供試し た時，

同 じ く間接 の 接触で 3 ヵ 月後，血漿 ChE 活性 の 低下 が

認 め られ て い た が，今回の 実験で は，そ の 低下 は認め ら

れ な か っ た．こ れ は 飼育管理 の 改良 に よ っ て ，た ま た ま

ケ ージ の す き 間お よび検体上面 に お お っ た金 あ み の わ ず

か な破 れ よ リマ ウ ス が 畳 を か じる こ とに よ る 経 口 的 な摂

取 が な か っ た た め と も考 え られ る が，実験開始時 の 供試

動物 の 体重 が，今 同 の 方 が 大 き い と い う こ と も大 き く関

係 して い る の か も知れな い ．ある い は，こ の よ うな長期

の 実験 で は特 に よ く起 り得 る 繰返 し実験 の 結 果 が常 に 同

じ結果 に な ら な い とい う点 が 示 され た の か も知れ な い ．

　 とに か く本実験 の 条件下 に お い て，ケ ナ ガ コ ナ ダニ を

駆除す る た め に 開 発 され た，畳 に 防 虫 畳 シ
ート fenthi・ n

O ，7g！m2 処理）を縫 い 込む方法は，動物に対 して 特記す

べ き影響 は ない と考えて 差 しつ か え な い よ うで あ る．し

か し 今 後，こ の 方 法 が よ り安 全 性 が 高 い と す る 確 証 を 得

る た め に 別 の 観点 か らの 検討 も必要 に な・．て くる と思 わ

れ る．

ま　 と　め

　 FenthiOn ｛〕．7g　n ユ
ユ
含浸防虫畳 シ

ートを畳 に 縫 い 込 む

こ と に よ っ て ケナ ヴ コ ＋ ダ ニ を有効的 に 駆除す る 二 と が

で きる が ，
こ の シ

ートを縫 い 込 ん だ 畳 を月1い マ ウ ス
， ラ

ソ テ に お け る 12 ヵ 月間 の 飼育実験 か ら安全性 の 検討 を行

っ た．そ の 結果
一．般 症状 ， 体重 の 変化 に つ い て は 薬剤処

理 に よ る 影響と思わ れ る所見 は 認 め られ な か っ た ．

　 ま た ，1血 漿，血 球 そ し て 脳 コ リ ン エ ス テ ラ
ーゼ 活性 を

測定 し た とこ ろ マ ウ ス，ラ ッ テ ともに薬 胡処理 に よ る影

響 は 認 め られ な か ワた ．

　 本 報 告 を 終 る に あ ．し り，御 指 導，御 助 言 い た だ い た 原

冂 英 幸 氏，工 十 嵐 正 市 郎 氏 な ら び に ［｛本 特 殊 農 薬 製 造 株

式 会 社 農 薬 研 究 所 毒 性 研 究 室 ‘）各 位 お よ び 鎌 田 勉 氏 に 厄

く御 礼申 し上 げ ます ．
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Summary

　 The 　 experiments 　 to　 determine　 the 　 safety 　 of

the 　 paper 　 sheets 　 which 　 were 　 sewed 　 up 　 in　 the

Tatami −
mat 　impregnated　with 　fenthion　were

made 　 for　 male 　 mice 　 and 　 rats ．　 The 　 amount 　 of

this　compound 　was 　O．7　g　per　 m20f 　 sheet ．　 These
animals 　 were 　 maintained 　 during 　 the 　period 　of

twelve ・mQnth ．

　 No 　 adverse 　 effect 　 was 　 shown 　 on 　general 　 con
−

dition
，
　 appearance 　and 　bQdy　weight 　 gains．　The

cholinesterase 　activity 　of　each 　animals 　were

determind　 after 　 three
，
　 six

，
　and 　twelve 　months ，

No 　 significant 　 difference　 was 　 indicated　 on 　 the

inhibition　of 　 plasma ，　 erythrocytes ，　 brain　 cho ・

lineSteraSe　 aCtiVity ．
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