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読者のための技術的特記事項

このPDFファイルは、可能であればAdobe Acrobat Reader又は同様のものを使用して、コンピュータ上で閲覧できるように

設計されています。このファイルには、よりよい閲覧のために対話型オプションが含まれます。ハイライト表示のテキスト

にカーソルを合わせると定義か外部リンクが表示されます。質問をクリックすると回答が表示されます。
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「指標」 残留物の要点は何でしょうか？総残留物とはどのように異なるのでしょうか？

ある特定の残留成分はどのように指標残留物として選択されるのでしょうか？

指標残留物と総残留物との間にはどのような関係があるのでしょうか？この関係は、経時的にまたは可食
部位間で一定でしょうか？

薬物代謝及び残留物評価の技術的専門家

総残留物（放射性標識された動物用医薬品を用いた）試験及び指標残留物試験からのデータを統合した
い方
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指標残留物及び総残留物に対する指標残留物の割合

前のセクションで放射性標識された動物用医薬品を用いた試験について学んだので、総放射能が各部位に

おける動物用医薬品総残留物（TR）の決定にどのように用いられるかについて理解しています。
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MRの種類
動物用医薬品の

原薬の例
原薬に対するMR

親化合物である原薬 ベンジルペニシリン

（ペニシリンG）

ベンジルペニシリン

特定の代謝物または複合

原薬の一部

ナイカルバジン 4,4-ジニトロカルバニリド（DNC）

化合物の単一の部分へと

化学的に変換される残留

物の組み合わせ

フェンベンダゾール フェンベンダゾール+オクスフェンダゾール

+オクスフェンダゾールスルホンの和をオク

スフェンダゾールスルホン等量として表す

セフチオフル セフチオフルとデスフロイルセフチオフルの

和をデスフロイルセフチオフルとして表す

MRの種類の例： （追加情報については
黄色の矢印をクリック）
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肝臓 MR:TRR

腎臓 MR:TRR

筋 MR:TRR

皮膚/脂肪 MR:TRR

M
R

:T
R

R
比

休薬期間（時）
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この例では、M:T比が皮膚/脂肪及び腎臓では高く、筋肉及び肝臓では低くな

ることに注目してください。

M:Tはまた、より多くのMRが代謝されるにつれて経時的に減少する傾向があり

ます。
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!クイズ

の時間

下記の例を考えてみてください。ある新しい動物用医薬品が、Codex委員会加盟国においてWPを7日間

として承認されます。この動物用医薬品に含まれる親化合物である原薬は非常に速やかに代謝され、

投与後1日までに各部位から検出することができなくなります。一次代謝物はゆっくりと排泄され、投与

後10日まで各部位から検出されます。

どの化合物がより適切なMRになり得るでしょうか？

a) 親化合物：各部位において検出しやすくなります。

b) 代謝物：休薬期間中でも存在している可能性があります。
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振り返ってみましょう： JECFAによるリスク評価のために、放射性標識された残留物の減衰試験が必要

とされている理由を特定できますか？

考えられる理由 正解あるいは不正解 説 明

各部位における動物用医薬品

総残留物（TR）を定量するため

放射標識されていない動物用医薬品を用いた

MR減衰試験では、この情報は得られません！

適切なMRを選択するため

MRは、すべての特異的な残留成分を抽出、

分離、特性解析、定量した後にのみ選択す　

ることができます。

可食部位におけるM:Tを経時

的に計算するため

「T」 がなければ、M:Tを決定することはできま
せん！

常にMR減衰の現実的な推定

値を得るため

放射性標識された動物用医薬品を用いた試

験は、意図されたラベルの用量とは異なる用

量で実施される可能性があり、多くの場合、

少数の動物で実施されます。
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JECFAでは、RoCを特定するには、FAOとWHOの専門家間で幅広い

交流が必要です。

食品中の残留物を評価する：

食品中の残留物の組成及び量

・ MR、TR、M:T

・ 経時的な残留物の減衰

残留物濃度の中央値及びUTLを導出

食事性ばく露量を推定

・ GECDE、GEADE

ハザードを評価：

毒性的ハザード

微生物的ハザード

HBGVを設定

ADI   

ARfD

WHOの専門家

到
達

点

FAOの専門家

WHO + FAO 
懸念される

残留物

WHO + FAO
ばく露推定

及びHBGVとの
比較

MRLを提案（UTLに基づいて）
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バイオアベイラビリティ：

消化管から吸収後に体循環に入る医薬品残留物

　 第１段階：

　　　残留物が生体内で到達可能となります（摂取され

　　　た部位から抽出されます）。

　 第２段階：

　　　残留物が消化管内腔から吸収されます。

　 第３段階：

　　　残留物が体循環に到達します（代謝されることなく

　　　肝臓を通過します）。 

バイオアクセシビリティ：

ヒトの消化管内の到達可能な医薬品残留物

　 実残留物はまず、消費された部位から放出　　　 

　（「抽出」）されなくてはなりません。

　 抽出は、消化（化学変性または消化酵素）または　 

　　　微生物発酵のプロセスを介して行われる可能性　 

　　　があります。

　 残留物は微生物や腸細胞が到達可能になり、　　 

　　　下記の作用を発揮する可能性があります。

・ 消化管腔内または肝細胞における毒性作用

・ 消化管腔内における微生物学的作用

しかし、到達可能な残留物が必ずしも消費者の

体循環に到達するとは限りません！指
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ヒント

この方法を 「Gallo-Torres法」 といいます。

参考文献の元の試験（Gallo-Torres、1977）

を参照
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残留物をばく露評価から除外できる場合があります。

利用可能なデータにより、医薬品の実残留物が可食部位から抽出できないことが判明した場合

　（「結合残留物」 ともいいます）

及び

　 利用可能なデータから、このような結合残留物のバイオアベイラビリティは限定的であることが証明　　　

　 されている。

もしそうであれば、これらの結合残留物をばく露評価から除外できます。



3.2

20

セクション

指
標

残
留

物
及

び
総

残
留

物
に

対
す

る
指

標
残

留
物

の
割

合
動物用医薬品残留リスク評価のためのJECFAツールボックス－第3.2セクション. 指標残留物及び総残留物に対する指標残留物の割合



3.2

21

バイオアベイラビリティの差は下記で有意となる可能性があります。

個人の間

異なる物の実残留物の間

加熱または処理された場合に、同一部位の間

JECFAには、これらのすべての変数を説明するために必要なデータがありません。

したがって、これは 「最悪の場合」 のシナリオを採用しており、生じたすべての実残留物が吸収されると

仮定しています。

次に、バイオアベイラビリティが

100%未満であっても、実際の値は

大きく変動する可能性があります...
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次のセクション：

指標残留物減衰試験

動物用医薬品残留リスク評価のためのJECFAツールボックス

 www.fao.org/jefca-toolbox-veterinary-drugs-assessment/home/en

農業・食品システム及び食品安全部門－経済・社会開発

 www.fao.org/food-safety

国連食糧農業機関

イタリア、ローマ

http://www.fao.org/jefca-toolbox-veterinary-drugs-assessment/home/en
https://www.fao.org/food-safety
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