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約

臭化エタンの急性 調べるために，雄雄それぞれ 1群 5匹の盟系

[Crj :CD(SD) IGSJラットに， 0， 612， 722， 852， 1005， 1186および1400mg/kg

を単回経口投与した.

投与後，自発運動の低下および綾臥位がみられ，少数に振戦も観察された.さら

に死亡例では，深大呼吸を呈す例もみられた.死亡は，雄で 722mg/kg以上，雌で

852mg/kg以上の群でみられ，大部分は，投与禄 1時間以降から 24時間までの間に

した.生存タ11の症状は，観察2Sには概ね民復した.観察4百の体重測定に

いて.1経雄とも用量依存的な体重増加の抑制傾向がみられた.剖検においては，死

亡例で跨脱の尿貯潟が認められた，生存例では異常は認められなかった.

以上の結果より，田臭化エタンのラットの経口投与における LD50~産相部信頼限界)

は，雄924(792-1070)mg/kg，雌925(775-1105)mg/kgで、あった.
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目的

四臭化エタンについて，ラットの経口投与における急性毒性を明らかにする.

材料および方法

1 .被験物質

四臭化エタン (CASNo. 79-27-6)は，油に可溶な無色または淡黄色の透明な液体

である.試験には， から入手したロット番

号 (純度 99.2%)を，冷暗 (40C)条件下で保管し，使用した.本被験物質

の詳細は， Appendix 1に示す.試験に使用した被験物質は，試験終了後に分析し，

試験期間中安定で、あったことを確認した (Appendix2) .分析は，

に委託して実施した.

2.供試動物および飼育条件

SD系[Crj;CD(SD) rGsJのSPFラットを日本チャーノレス ・リバー株式会社(神奈川

県厚木市下古沢 795)より搬入 (4週齢の雌雄各41匹)し， 5日間試験環境に思iI化

させ，その聞に検疫を行い，一般状態の良好な雌雄各 35匹を，雌雄とも 5週齢で

試験に供した.投与時の平均体重(体重の範囲)は，雄116(109----123)g，雌100(93

"-' 106)gであった.

動物は，思11化期間および投与後の観察期間とも，室温 22+30C，湿度 55+10札

換気回数10回以上/時(オーノレフレッシュエア一方式)，照明12時間/日(午前

7時点灯，午後7時消灯)に設定されたバリアーシステム動物室(第6室)で，ス

テンレス製金網ケージ (260Wx 380D x 180Hmm)に，思11化期間中は3匹，投与後は2

ないし3匹ずつ収容して飼育した.飼料(回型飼料ラボMRストック，日本農産工

業株式会社， Lot. No. 010461)と飲料水(孔径1μmのカートリッジフィノレターで漉

過後紫外線照射した殺菌水道水)は，自由に摂取させた.

なお，動物の飼育期間中，動物室の温度は22.0"-'22. 4
0

C，湿度は55-----59%の範囲

で推移 (Appendix3) し，また飼料および飲料水の汚染物質の分析値 (Appendices

必5)は，当研究所が定めた某準値以下であることが確認された.従って，動物の

飼育期間を通じて，試験成績の信頼性に影響を及ぼすと思われる環境要因の変化は

なかったものと判断された.
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3.動物数および投与用

動物は，雌雄とも 1群S匹とし，各群への割りつけは，投与直前の体重に基づく

題化無作為抽出法により行い，各群の体重分布が均一になるようにした.

投与用量については，予備試験の結果に基づいて設定した.すなわち雌誰各3匹

のラットに，被験物質を 630，819， 1065， 1385および 1800mg/kgで単間経口投与

した結果，それぞれ雄の各群の死亡率は0/3，3/3， 2/3， 3/3， 3/3であり，離の各

群の死亡率は0/3，0/3， 2/3， 3/3， 3/3で、あった.したがって，本試験の用量は死

がQおよび100%を含み，しDso値が推測で、きると予測された612，722，852，1005，

1186および1400rng/kgの6用量および対照群を設定した.

4.投与液調製および投与方法

本被験物質は水に不溶で、あるが，オリブ油に可溶なことから，投与液は局方オ

リブ油(宮津薬品株式会社， Lot. No.由18)を溶媒とし，所定の濃度 (612mg/kg: 

6. 12 w/v弘 722mg/kg: 7. 22w / v弘 852mg/kg: 8. 52w / v弘 1005mg/kg: 10.05w/v弘，

1186mg/kg:11.86w/v九および1400rng/kg:14.00w/vめになるような溶液に調製した.

調製は投与直前に実施した.投与液量は，体重100g当たワ 1mLとした.

投与方法は，テブ口ン製胃ゾンデを用い，動物の胃内に単回投与した.なお，

物は投与前日の午後5時から投与後3時間まで除餌し，飲料水のみを自由に摂取さ

せた.投与は，午前中 (10:39'"'-'11:22)に実施し)

5. 

観察期間は投与後 14日間とし，一般状態の観察および生死の確認は，観察 1日

(投与官)においては投与後1時間まで， 1 '"'-'3時間の間および3'"'-'6時間の問に少

なくとも l回ずつ行った，観察2日は午前，午後の各 1回，観察3日以降は午前中

;こ 1回行った.持;重は，観察 1(投与証言む)， 4， 8および 15日に測定した.剖検

は，死亡動物は発見後速やかに，生存動物は観察 15日の観察終了後にエーテル麻

酔により安楽死させ，舟部器官を肉眼的に観察した.LDso ~直は，観察終了時の死亡

率からプ口ピット法で算出した.
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結果

1 .死亡率およびLD50値(Fig1長2，Table 1) 

死亡は雄で722mg/kg以上，雌で852mg/kg以上の群に認められた‘雄の死亡率は

722および852mg/同群でお丸山部および1186mg/kg群で80九， 1400mg/同で 100協

であった.離の死亡率は 852mg/kg群で 60覧， 1005mg/kg群で 40覧， 1186ならびに

1400mg/kg群で 100誌であった.これらの死亡率から算出された LDso植 (95%信頼限

界)は，雄924(792-1070)mg/kg，錐925(775-1105)mg/kgで、あった.

2 .一般状態(Tables2 & 3， Appendices 6品7)

被験物質各群の雌雄とも，投与後1時間以内に自発運動の低下および腹臥位がみ

られた.さらに，少数に振戦が認められた.死亡例では，上記の症状に加えて深大

呼吸がみられ，誌とんどは投与後 1時間以降から 24時間までの間に， 1400mg/kgの

誰 l例のみが観察 2日に死亡した.生存例の症状は，観察 2日には概ね間復した.

なお， 1経において，対照群を合む各群iこ，軟梗が散見された.

3.体重推移(Table4， Appendices 8長9)

観察4自の体重測定において，雌雄の612mg/kg以上の群で，用量依存的に体重増

加の抑制傾向が認められた.観察 8および 15日の測定では，対照群と同様な体重

増加を示した.

4.剖検(Tables5 & 6， Appendices 10長11)

死亡例において，雄の 852mg/kg以上の群および蝶の 1005mg/同以上の群で，勝

脱の尿貯溜が認められた.生存例では，雄雄とも，内部器官の肉眼的変化は認めら

れなかった.
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察

四央化エタンをラットに， 0， 612， 722， 852， 1005， 1186および 1400mg/kg用

で単回経口投与し急性毒性を調べた.

投与後，自発運動の低下，腹臥位および少数に振戦が観察された.さらに死亡剖

では，深大呼吸を呈す例もみちれた.死亡は，雄で 722mg/kg以上，離で 852mg/kg

以上の群でみられ，大部分は投与後 1時間以降から 24時間までの開に死亡した.

生存例の症状は，観察2日には概ね回復した.観察4日の体重測定において，離雄

の 612rng/kg以上の群で，用量故存的な体重増加の抑制傾向がみられた.しかし，

観察 8および 15日の測定では順調な枠重増加がみられた.剖検においては，死亡

例で勝脱の尿貯詔が認められたが，生存{91Jでは異常は認められなかった.

なお，離において，投与後軟便が散見されたが，被験物質投与との関連性は認め

られず，読ま媒として用いたオソブ油の影響によるものと考えられた，

以上の結果かち，四央化ヱタンのラットへの単回経口投与におけるしD50植 (9同

信頼限界)は，維924(792-1070)mg/kg，離925(775-1105)rng/kgであった.
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Mortality of rats treated with tetrabromoethane in the single dose ora1 toxicity test Tab1e 1 
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Clinical signs of rnale rats treated with tetrabrornoethane 
in the single dose oral toxicity test 

Table 2 
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Clinical of female rats treated with tetrabromoethane 
in the sing1e dose ora1 toxicity test 
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tOXIClty test e dose tetrabromoetane in weights of rats treated wi 。4

Body weight Dose 

S 4 

士16[64J 

252 I 20 [70J (5) 

250土初出回 (4)

243士山 [69](4) 

[62J 

[69] (1) 

193土

182士山

土 14[39J 

土 13[40J (4) 

148 [11J (1) 

7 158土

144士

4 (ら)

4 

116土。
5 

4 (5) 

4 (5) 

116土

117土

+ 

612 

116 :t 1005 
集〕丈

γ
176 5 

4 

116土

117土

1186 

1400 

士11[27J 

士13[25J 

185 + 15 (5) 

178:t 5 [31J (2) 

179土 11[33J (3) 

152土 8[18J (5) 

147 + 10 (5) 

154士 6[28J 

2 [29J 

8 [28J (3) 

十

ら[35]

ア[25]

3 [26J (5) 

4 (2) 

4 

134土

125土

土

118 :t 

118士

4 (5) 

4 

2 

土

3 

3 (5) 

2 (5) 

2 (5) 

+ 

100土

100土

99士

+ 

100土

100土

む

612 

722 

Female 

1186 

1400 

、
]
/ub 

/
J
l

、、、

守

qρM 
Y
A
 u
 

qu a
 
e
 
m
 

nu 
-

今

し

ハ¥
M
1
H
汐
b

十
一
回W
 

4
L
 
'
n
y
 

g
1
G
 

a

1

4

0

 

ρ
M
'
h
υ
 

W
 

m
 

n
o
s
 

a
r
-
-‘
 

e
f
i
a
 

m

m

 

ρ
』・
1
4

t
s
n
 

n
a
a
 

ρ
v
ρ
U
 

S
T
r
i
 

e
c
o
 

r
n
 

れ
ド
・

1・
A
T
E
-

ρ

-

M

ρ
匂

ず

&
n
u
t
h
M

a
m
 

n

b

o

u

H

u

 

e
M
m
M川

U

・・

-SA--J
一、
j
J

a
 
V
「
L
(

p
c門田
M
V
Z
0
・
o
o
h
u仇



Tab1e 5 lncidence of necropsy findings of ma1e rats treated with 
tetrabromoetane in the sing1e dose ora1 toxicity test 

Dose Findings Fate 
(mg/kg) Grade Termina1 ki11 Found dead 

。Number of anima1s examined ら G 

封。 abnorma1itiesdetected 5 

612 Number of anima1s examined ら む

No abnorma1ities detected ら

722 Number of anima1s examined 4 

持oabnorma1i detected 4 

852 時umberof anima1s examined 4 1 

No abnorma1ities detected 4 。
Urinary bladder : Retention urine 1 。 1 

1005 Number‘of animals examined 4 

No abnorma1ities detecteせ 1 3 
Urinary b1adder : Retention urine 2 。 1 

1186 Numher of animals examined 1 4 

No abnormalities detected 1 
Urinary bladder : Retention urine 2 9 3 

1400 Number of animals examineせ む 5 

No abnormalit detected 2 
Urinary bladder : Retention urine 1 2 

2 1 

Grade， 1 : Slight; 2 :話oderate
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Table 6 lncidence of necropsy findings of female rats treated with 
tetrabromoetane in the sing1e dose ora1 toxicity test 

Dose Findings Grade Fate 
(mg/kg) Terminal kill Found dead 

。Number of animals examined 5 。
No abnormalities detected 5 

612 Number of animals examined 5 。
No abnormalities detected 5 

722 Number of animals examined 5 。
No abnormalities detected 5 

852 Number of animals examined 2 3 

No abnormalities detected 2 3 

1005 Number of animals examined 3 2 

No abnormalities detected 3 1 
Urinary bladder Retention urine 1 。 1 

1186 Number of animals examined 。 5 

No abnormalities detected 
Urinary bladder : Retention urine 1 4 

1400 Number of animals examined 。 5 

No abnormalities detected 4 
Urinary bladder . Retention urine 1 1 

Grade， 1: Slight 

-12- Study No. 00-256 
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