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要 約

3, 4ージク nn-lープテンの急性経口慕性試験を， 5週齢のSD系 (Crj:CD(SD)) うット

を 1川量群雌雄各 5匹川い. 0（対照），670,804, 965. 1158. 1389および 1667mg/kg用量の単圃

投与により実施した。

その結果，雌雄とも死亡は 804mg/kg以上の用塁群で認められ， LDsof直(95%信頼限界）は雄で

943(828~1068)mg/kg，雌で 946(808~1085)mg/kgであった。中毒症状として，雌雄とも自発運

動低下，呼吸深大，限瞼下垂，流涎，筋弛緩，腹臥姿麹，立毛，鼻it•による鼻周囲披毛の汚染が

認められ，死亡の多くは》投与翌日から 2日に認められた。生存動物は投与後 1時間以憐回復傾

向がみられ，概ね 2日には回復した。体重は雌雄とも投与翌日に減少したが，症状の回復した 3

8 以降順調な増加が認められた。剖検では，死亡動物に〗加の含気したあるいは水腫性の肋化，膀

脱の多量の尿貯留および緑色の結晶物が雌雄に，胃の腺胃部粘膜の黒色点散在が雌にみられた。

生存動物には器官の肉眼的変化は認められなかった。
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緒言

3, 4ージクロロー 1ープテンは，主にプラスチックス産業で，合成ポリマーの製造等に用いら

れている。本物質の異性体である 1, 4ージク nn-2ープテンについて， ラットにおける経口LD

so値は89mg/kg"であるが，本物質の急性毒性については不明である。この試験は，限生省の既存

化学物質安全性点検事業の一環として実施した。

試験目的

3, 4ージクロロー 1ープテンをラットに経口投与し，急性毒性を明らかにする。

試験材料および方法

1.被験物質 (Appendices1. 2) 

祓験物質の 3, 4ージクロロー lープテン(CASNo. 760-23-6)は，分子量125.00,融点 -61℃

の無色透明の液体で，水に溶けにく<,エタノールに溶けやすく，ベンゼン，クロロホルムに極

めて溶けやすい。試験には， の試

薬（ロット番号 純度 99.7%)を入手し，冷B音所(4℃)で密栓保管し，使用した。本物質

の詳細は， Appendix1に示した。iJt試した祓験物質は，東京化成工業株式会社分析センター（東

京都北区豊島6-15-9)に委託して，投与後分析し，使川期間巾安定であったことを確認した

(Appendix 2)。

2. {共試動物および飼育条件 (Appendices3~5) 

SD系〔Crj:CD(SD))SPFラットを日本チャールス・リパー閥（神奈川県限木市下古沢795番地）

より 4週齢（雄42匹雌42匹）で搬入し， 7 [1間試験環境に馴化させた後発育が順調で一般状

態の良好な雌雄各35匹を 5週齢で供拭した。投与時の平均体重（体重の範囲）は，雄 133(125~ 

138)g, 雌 115010~122)gであった。

動物は，馴化期間および投与後の観察期間とも室温 22士3℃，湿度 55士10%（温湿度の測定

結果： Appendix3），換気回数10回以上／時（オールフレッシュエア一方式），照明 12時間（午

前6時点灯，午後 6時ifiif)に設定されたパリアーシステム動物飼育室で，ステンレス製金網ケ

ージ (27G¥'Ix 42GD x 20011mm)に2~ 3匹ずつ雌雄別に収容して飼育した。飼料（日本農産工業(i沿
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製固型飼料ラボM Rストック． LotNo~94.10.77, 汚染物質の分析結果： Append i x 4)と水 (1

μmカートリッジフィルター肱過後紫外線照射による殺菌水道水，汚染物質の分析結果：Appendix

5)は自由に摂取させた。

なお．温湿度の測定結果．飼料および飲｝Kの汚染物質の分析結果から．動物の飼育期間を通じ

て，試験成績に影響を及ぼしたと思われる環境要因の変化はなかったと判断された。

3.供試動物数および投与量

供試動物数は， 1群雌雄各 5匹とし，各川量群への振り分けは，投与直前の体重に基づく層別

化無作為抽til法により行った。投与川量については， I JU量群雌雄各3匹を川いた投与量設定拭

験の結果を参考にして設定した。すなわち，雌雄とも 372.521, 729, 1020, 1429および2000mg

/kg用量を単回経口投与した結果， I020mg/kg用量群の雌雄各 l匹および 1429mg/kg以上の川塁梢

の雌雄各 3匹が死亡した。したがって≫本試験の川量は，用量ー死亡率曲線およびLDso値が求め

られると判断された670,804. 965, 1158, 1389およびl667mg/kg（公比1.2)の6用量を設定し，

他に媒体（局方ゴマ油）のみ投与の対照を設けた。

4.被験物質調製および投与方法

3. 4ージクロロー 1ープテンは．油溶性であるため局方ゴマ油（宮澤薬品株式会社製， ロッ

卜醤号 BKlO)を媒体にして，所定の投与用量になるような濃度の溶液 (670mg/kg:6.70w/v匁； 804

mg/kg :8. 04w/v%: 965mg/kg :9. 65w/v%: ll58mg/kg: 11. 58w/v%; 1389mg/kg: 13. 89w/v%; 1667mg/ 

kg: 16. 67w/v%)に調製した。調製は投与直前に行った。投与液量は体重 1kg当たり10mlとした。

投与方法は，胃ゾンデを川いて強制的に動物の胃内に単回経口投与（投与時刻：午前 10:21~

10:55)した。動物は投与前日午後 5時より投与後3時間まで除餌し，水のみを給与した。

5.観察事項

観察期間は投与後l4H問とし，その間の一般状態の観察と生死の確認は，投与日においては投

与後 1時間までと投与後約 3時間および 6時間までにそれぞれ 1皿ずつ行い，これを投与 0Elと

した。また，翌H （投与後 1日）以降は，前日の午後 5時から当nの午後 5時までを 1Elとし，

実際の観察は午前 9時から午後 5時までの間に， 1圃以上行った。
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体重は，投与直前（投与08)，投与後 1, 3, 7および14Hに，また死亡動物については投

与日を除く死亡発見日にも測定し，測定H闊の体重増加量を算出した。

剖検は，死亡例については発見後速やかに，生存例については観察期間終了後にエーテル麻酔

死させて行った。

LDso値および川量ー死亡率曲線は，投与後14日間の観察期間終了時における死亡率を基に，プ

ロピット法を用いて求めた。

試験成績

1. LDso値（Table 1) 

投与後14H間の死亡率は， 0,670t 804, 965t 1158, 1389および 1667mg/kg用量群において，

それぞれ雄では 0,o. 20. 40, 100, 100および100%，雌では O,0, 40, 40, 80, 100および

100%であった。死亡率から計算されたLDsot直 (95%信頼限界）は，雄で 943(828~1068)mg/kg,

雌で 946(808~1085)mg/kgであった。用量ー死亡率曲線はFigures1および2に示した。

2.一般状態 (Table 2, Appendices 6, 7) 

被験物質投与の全用量群の雌雄に共通して投与後 5~15分より自発運動の低下，呼吸深大， 9艮

瞼下垂，流涎，筋弛緩および腹臥姿勢がみられ，投与後 1~3時間から立毛が認められた。さら

に，投与後 l~3時間から鼻汁による鼻周囲被毛の汚染を呈する例が用量依存的に認められた。

その他に，雄 l例に赤色尿が投与翌日に認められた。死亡は，投与後 1時間以降からみられ，多

くは投与翌日 (1日）から 2日に認められた。死亡直前には，呼吸が微弱となった。一方，生存

動物では， これらの症状は投与後 1~3時間から圃復傾向がみられ，概ね 2日には圃復した。

3.体重の推移 (Table 3. Appendices 8, 9) 

披験物質投与群の雌雄とも投与翌日に投与直前に比ぺ減少がみられたが， 3日には増加に転

じ，以降順調な増加が認められた。

4. 剖検所見 (Tables 4, 5, Appendices 10, 11) 

死亡動物の剖検において，肺の合気したあるいは水腫性の膨化が投与日の死亡の雌雄の多くに
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認められた。また，膀脱に多量の屎の貯留が投与翌日以降の例に比較的高頼度でみられ，緑色で

最大 2mm程度の板状結晶を多数含む例もあった。貯留した屎は，わずかに緑色を呈していた。雌

の投与後 2ないし 3日の死亡例では，胃の腺胃部粘膜の黒色点散在が高頻度で認められた。生存

動物では，器官の肉眼的異常は認められなかった。

考察

3, 4ージクロ n-1ープテンについて， ラッドをfflいる急性経口毒牲試験を実施した。

その結果，雌雄とも死亡は 804mg/kg以上の用量群で認められ， LDso値は雄で943mg/kg，雌で

946mg/kgであった。

巾毒症状としては，雌雄とも自発運動低下，呼吸深大，限瞼下垂＇流涎，筋弛緩，腹臥姿勢，立

毛および鼻itによる鼻周囲被毛の汚染が認められ，死亡の多くは＇投与翌日から 2日にかけてみら

れた。体重は投与翌日に減少したが，症状が圃復した 3日以降は順調な増加を示した。剖検におい

ては，投与後短時間の死亡例で，肺の含気したあるいは水腫性の膨化が，投与翌H以降の例では膀

脱の多量の尿貯留が認められた。また，膀脱内に緑色の結晶を認める例があったが， これは祓験物

質のおそらく代謝物が析出したものと惟察される。さらに 1例ながら赤色尿の排泄がみとめられ，

析出した結晶の物埋的刺激による尿路系からの出血がうかがわれた。また，投与後 2n以降の死亡

動物の雌で，胃の腺胃部粘膜に黒色点が散在性に認められたが，出lill性の粘膜障害を示唆する変化

と判断された。

以上の結果より， 3, 4-ジクロロー 1ープテンはラットにおけるLDso値が雄 943mg/kg，雌 946

mg/kgであった。

参考文献

1) 11.F.Smyth Jr., C.P.Carpenter and C.S.Weil, Arch. lnd. llyg. Oc呻． Med., 4, 

119-122 (1951) 
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3, 4ージクロロー lープテンの

ラットを用いる急性経口毒性試験
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Table ー Mortality and LDso value of rats treated orally with 3,4-dichloro-l-butene in the single ・dose toxicity test 

Sex Dose 

(mg/kg) 

Number of 

animals 

examined 

Day 

1 

Number of animals that died 

0 1 2 3 

3 
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9 -14 

6 hrs. 

LDso value 

(95%Conf idence I imi t) 

(mg/kg) 
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Table 2-1 Incidence of clinical signs of rats treated orally with 3, 4-dichloro-l-bu tene 

in the single dose toxicity test 

Clinical sign Sex Dose 

(mg/kg) 

Day 

1 。-3
ー 2

 
3
 

4
 

5
 

6
 

7
 

8
 ，
 

10 11 12 13 14 

6 hrs. 

Male 

゜

Decrease in 

locomotor 

activity 

゜670 
804 

965 

1158 

1389 

1667 

0ツが 0/5

5/5 5/5 

5/5 5/5 

5/5 4/4 

5/5 4/4 

5/5 5/5 

5/5 5/5 

0/5 

5/5 

5/5 

3/3 

4/4 

4/4 

4/4 

0/5 

5/5 

5/5 

3/3 

2/2 

1/1 

0/5 

0/5 

0/4 

1/3 

0/5 

0/5 

0/4 

1/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 
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0/3 
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0/3 

S
t

u
d
y
 N
o
.
 
9
4
~
0
5
3
 

Female 

゜670 804 

965 

1158 

1389 

1667 

0/5 

5/5 

5/5 

5/5 

5/5 

5/5 

5/5 

0/5 

5/5 

5/5 

5/5 

5/5 

5/5 

4/4 

0/5 

5/5 

5/5 

5/5 

5/5 

5/5 

3/3 

0/5 

1/5 

5/5 

5/5 

4/4 

1/1 

0/5 

0/5 

2/4 

0/3 

1/1 

0/5 

0/5 

1/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

a : Number of animals with sign; b: Number of animals examined 



Table 2-2 Incidence of clinical signs of rats treated orally with 3, 4-dichloro-1-bu tene 

in the single dose toxicity test 

Clinical sign Sex Dose 

(mg/kg) 

Day 
■, 

1 。-3
ー 2

 
3
 

4
 

5
 

6
 

7
 

8
 ，
 

10 11 12 13 14 

6 hrs. 

Male 

よ

Deep 

respiration 

゜670 
804 

965 

1158 

1389 

1667 

0ツSb0/5 

5/5 1/5 

5/5 1/5 

5/5 1/4 

5/5 2/4 

5/5 3/5 

5/5 5/5 

0/5 

0/5 

1/5 

0/3 

2/4 

2/4 

4/4 

0/5 

0/5 

1/5 

1/3 

2/2 

1/1 

0/5 

0/5 

0/4 
1/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

Female 

S
t
u
d
y
 

N
o
.
 
9
4
,
0
5
3
 

゜670 804 

965 

1158 

1389 

1667 

0/5 

5/5 

5/5 

5/5 

5/5 

5/5 

5/5 

0/5 

0/5 

0/5 

2/5 

5/5 

5/5 

4/4 

0/5 

0/5 

0/5 

2/5 

5/5 

5/5 

3/3 

0/5 0/5 

0/5-0/5 

1/5 0/4 

2/5 0/3 

4/4 0/1 

1/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

a: Number of ani員alswith sign; b: Number of animals examined 



Table 2-3 Incidence of clinical signs of rats treated orally with 3,4-dichloro-l-butene 

in the single dose toxicity test 

Clinical sign Sex Dose 

(mg/kg) 

Day 

1 ゜
ー 2

 
3
 

4
 

5
 

6
 

7
 

8
 ，
 

10 11 12 13 14 

3
 

6 hrs. 

Male 

゜670 804 

965 

1158 

1389 

1667 

oa15b 0/5 

5/5 2/5 

5/5 1/5 

5/5 2/4 

5/5 3/4 

5/5 3/5 

5/5 5/5 

0/5 

0/5 

1/5 

2/3 

3/4 

3/4 

4/4 

0/5 

0/5 

1/5 

1/3 

2/2 

0/5 

0/5 

0/4 

1/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

1/1 

゜
Ptosis 

Female 

S
t
u
d
y
 N
o
.
 94~053 

゜670 804 

965 

1158 

1389 

1667 

0/5 

5/5 

5/5 

5/5 

5/5 

5/5 

5/5 

0/5 

0/5 

0/5 

2/5 

5/5 

5/5 

4/4 

0/5 

0/5 

0/5 

2/5 

5/5 

5/5 

3/3 

0/5 

0/5 

1/5 

2/5 

4/4 

1/1 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

Oil 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 0/5 

0/5 0/5 

0/3 0/3 

0/3 0/3 

0/1 0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

a: Number of animals with sign: b : Number of animals examined 



Table 2-4 Incidence of clinical signs of rats treated orally with 3,4-dichloro-l-butene 

in the single dose toxicity test 

Clinical sign Sex Dose 座

（鵬g/kg) 1 
0
-
3
 

ー 2
 

3
 

4
 

5
 

6
 

7
 

8
 ，
 

10 11 12 13 14 

6 hrs. 

池le

゜670 804 

965 

1158 

1389 

1667 

o・15b 0/5 

5/5 0/5 

5/5 0/5 

5/5 0/4 

5/5 0/4 

5/5 0/5 

5/5 0/5 

0/5 

0/5 

0/5 

0/3 

0/4 

0/4 

0/4 

0/5 

0/5 

0/5 

0/3 

0/2 

0/1 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 0/5 

0/5 0/5 

0/4 0/4 

0/3 0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

cr) Salivation 

Fe岬 le

S
t
u
d
y
 
N
o
.
 
9
4
,
0
5
3
 

゜菖

670 

804 

965 

1158 

1389 

1667 

0/5 

5/5 

5/5 

5/5 

5/5 

5/5 

5/5 

0/5 

0/5 

0/5 

0/5 

0/5 

0/5 

0/4 

0/5 

0/5 

0/5 

0/5 

0/5 

0/5 

0/3 

0/5 0/5 

0/5 0/5 

0/5 0/4 

0/5 0/3 

0/4 0/1 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

a: Nu呻erof animals with sign; b: Number of animals examined 



Table 2-5 Incidence of clinical signs of rats treated orally with 3, 4-dichloro-l-butene 

in the single dose toxicity test 

Clinical sign Sex Dose 

(mg/kg) 

Day 

1 

〇
-
3

ー 2
 

3
 

4
 

5
 

6
 

7
 

8
 ，
 

10 11 12 13 14 

6 hrs. 

Male 

゜670 804 

965 

1158 

1389 

1667 

0ツ5b0/5 

5/5 1/5 

5/5 2/5 

5/5 2/4 

5/5 2/4 

5/5 5/5 

5/5 5/5 

0/5 

0/5 

1/5 

1/3 

2/4 

4/4 

4/4 

0/5 

0/5 

1/5 

1/3 

2/2 

1/1 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

―̀】 Flaccidity 

Female 

S
t

u
d
y
 

N
o
.
 
9
4
-
0
5
3
 

゜670 
804 

965 

1158 

1389 

1667 

0/5 

5/5 

5/5 

5/5 

5/5 

5/5 

5/5 

0/5 

1/5 

0/5 

5/5 

5/5 

5/5 

4/4 

0/5 

0/5 

0/5 

4/5 

5/5 

5/5 

3/3 

0/5 

0/5 

1/5 

2/5 

4/4 

1/1 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

Oil 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

Oil 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

a : Number of animals with sign; b: Number of animals examined 



Table 2-6 Incidence of clinical signs of rats treated orally with 3,4-dichloro-l-butene 

in the single dose toxicity test 

Clinical sign Sex Dose 

(mg/kg) 
y
ー
ー

a
 

D
 。-3

ー 2
 

3
 

4
 

5
 

6
 

7
 

8
 ，
 

10 11 12 13 14 
6 hrs. 

Male 

co 

Prone 

position 

゜670 804 

965 

1158 

1389 

1667 

o・15b 0/5 

5/5 1/5 

5/5 1/5 

5/5 1/4 

5/5 2/4 

5/5 2/5 

5/5 5/5 

0/5 

0/5 

1/5 

0/3 

2/4 

2/4 

4/4 

0/5 

0/5 

1/5 

1/3 

2/2 

1/1 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

Female 

S
t
u
d
y
 

N
o
.
 
9
4
,
0
5
3
 

゜670 804 

965 

1158 

1389 

1667 

0/5 

5/5 

5/5 

5/5 

5/5 

5/5 

5/5 

0/5 

0/5 

0/5 

2/5 

5/5 

5/5 

4/4 

0/5 

0/5 

0/5 

2/5 

1/5 

5/5 

3/3 

0/5 0/5 

0/5-. 0/5 

1/5 0/4 

2/5 0/3 

3/4 0/1 

1/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

a: Number of animals with sign; b: Nu闊herof animals examined 



Table 2-7 Incidence of clinical signs of rats treated orally with 3,4-dichloro-l-butene 

in the single dose toxicity test 

CI in i cal s i gn Sex Dose 坦
(mg/kg) 1 

0
-
3
 

ー 2
 

3
 

4
 

5
 

6
 

7
 

8
 ，
 

10 11 12 13 14 
6 hrs. 

Male 

゜670 804 

965 

1158 

1389 

1667 

oa15b 0/5 

0/5 5/5 

0/5 5/5 

0/5 4/4 

0/5 4/4 

0/5 5/5 

0/5 5/5 

0/5 

1/5 

5/5 

3/3 

4/4 

4/4 

4/4 

0/5 

3/5 

2/5 

2/3 

2/2 

1/1 

0/5 

0/5 

0/4 

1/3 

0/5 

0/5 

0/4 

1/3 

0/5 

0/5 

0/4 

1/3 

0/5 

0/5 

0/4 

1/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

とつ Piloerection 

Female 

S
t

u
d
y
 N
o
.
 
9
4
-
0
5
3
 

゜670 
804 

965 

1158 

1389 

1667 

0/5 

0/5 

0/5 

0/5 

0/5 

0/5 

0/5 

0/5 

5/5 

5/5 

5/5 

5/5 

5/5 

4/4 

0/5 

5/5 

5/5 

5/5 

5/5 

5/5 

3/3 

0/5 

1/5 

4/5 

5/5 

4/4 

1/1 

0/5 

0/5 

2/4 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

1/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

Oil 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

a: Number of animals with sign; b : Number of animals examined 



Table 2-8 Incidence of clinical signs of rats treated orally with 3,4-dichloro-l-butene 

in the single dose toxicity test 

Clinical sign Sex Dose 

(mg/kg) 

Day 

1 
0
-
3
 

ー 2
 

3
 

4
 

5
 

6
 

7
 

8
 ，
 

10 11 12 13 14 
6 hrs. 

Male 

l

o

 

Smudge of 
. 

perinasal 

area 

S
t
u
d
y
 N
o
.
 
9
4
-
0
5
3
 

゜670 
804 

965 

1158 

1389 

1667 

。亀/51≫ 0/5 

0/5 2/5 

0/5 1/5 

.Q/5 1/4 

0/5 3/4 

0/5 4/5 

0/5 5/5 

0/5 

0/5 

1/5 

0/3 

2/4 

2/4 

4/4 

0/5 

0/5 

1/5 

1/3 

2/2 

1/1 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

Female 

゜670 804 

965 

1158 

1389 

1667 

0/5 

0/5 

0/5 

0/5 

0/5 

0/5 

0/5 

0/5 

0/5 

0/5 

2/5 

5/5 

5/5 

4/4 

0/5 

2/5 

0/5 

2/5 

1/5 

5/5 

3/3 

0/5 

0/5-
1/5 

1/5 

3/4 

1/1 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

a: Nunaber of animals with sign; b: Number of animals examined 



Table 2-9 Incidence of clinical signs of rats treated orally with 3,4-dichloro-l-butene 

in the single dose toxicity test 

Clinical sign Sex Dose 

(mg/kg) 

Day 

1 
0
-
3
 

ー 2
 

3
 

4
 

5
 

6
 

7
 

8
 ，
 

10 11 12 13 14 

6 hrs. 

Male 

゜670 
804 

965 

1158 

1389 

1667 

0ツSb0/5 

0/5 0/5 

0/5 0/5 

0/5 0/4 

0/5 0/4 

0/5 0/5 

0/5 0/5 

0/5 

0/5 

0/5 

0/3 

0/4 

0/4 

0/4 

0/5 

0/5 

0/5 

0/3 

1/2 

0/1 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

l

l

 

Red urine 

Female 

S
t
u
d
y
 
N
o
.
 
9
4
'
0
5
3
 

゜670 
804 

965 

1158 

1389 

1667 

0/5 

0/5 

0/5 

0/5 

0/5 

0/5 

0/5 

0/5 

0/5 

0/5 

0/5 

0/5 

0/5 

0/4 

0/5 

0/5 

0/5 

0/5 

0/5 

0/5 

0/3 

0/5 

0/5 

0/5 

0/5 

0/4 

0/1 

0/5 

0/5 

0/4 

0/3 

Oil 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

015 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

0/5 

0/5 

0/3 

0/3 

0/1 

a : Number of animals with sign; b: Number of animals examined 



Table 3
 

Body weights of rats treated orally with 3, 4-dichloro-l-butene in the single dose toxicity test 
(g) 

Sex Dose 
(mg/kg) 

Number of 
animals examined 

Day 0 ー 3
 

7
 

14 

Male 

6゚70 

804 

965 

1158 

1389 

1667 

5

5

5

5

5

5

5

 

133土

133土

132土

133士

132土

133土

132土

4

4

5

4

5

5

5

 

154土

125士

127土

125土 10(3)

126土

7

4

8

 

1 (2) 

+2la 

-8 

-5 

-8 

-6 

180土

149土

145土

8

9

 

+26 

+24 

7(4) +18 

137土 22(3)+ 12 

214土

191土 10

191土

，
 

+34 

+42 

4(4) +46 

179士 22(3)+42 

276士 16

255土 19

259土

+62 

+64 

7 (4) +68 

239土 28(3)+60 

121 (1) -11 
1

2

 Female 

S
t

u
d
y
 

N
o
.
 
9
4
-
0
5
3
 

6゚70 

804 

965 

1158 

1389 

1667 

5

5

5

5

5

5

5

 

116士

116土

116土

115土

116土

115土

115士

3

4

3

2

3

3

3

 

133土

112土

112土

110土

108土

111 (1) 

）
 

4
 

(
 

3

7

4

3

6

 

7

4

4

5

8

4

 

1

-

_

_

_

 

_
 

＋
 

150土

132土

131士

127土

123(1) 

5

6

 

+17 

+20 

3 (3) + 19 

3(3) + 17 

+15 

165土

154土

155± 

153土

157 (1) 

8

8

 

+15 

+22 

9 (3) +24 

4(3) +26 

+34 

185土

176土

177土 13(3)+22 

184土

186(1) 

8

8

 

+20 

+22 

5(3) +31 

+29 

Each valus is expressed as mean土S.D.; (N) : Number of animals examined 
a : Increase from last mean body weight齢asured{g)



Table 4
 

Incidence of necropsy findings of male rats treated orally with 3,4-dichloro-l-butene 
in the single dose toxicity test 

Organ Findings Dose (mg/kg) 
No.of animals ゜5a (O) b 

670 
5(0) 

804 
4 (1) 

965 
3(2) 

1158 
0(5) 

1389 
0(5) 

1667 
0(5) 

NAD 

Lung: Enlargement 

Urinary bladder: (Green-colored) crystalline materials 

: Retention of urine 

5(0) 

0(0) 

0(0) 

0(0) 

5(0) 

0(0) 

0(0) 

0(0) 

4 (0) 

0 (1) 

0 (1) 

0(1) 

3(0) 

0 (2) 

0(0) 

0(0) 

0(1) 

0(1) 

0(1) 

0(3) 

0(3) 

0(1) 

0(1) 

0(0) 

0 (1) 

0(1) 

0(1) 

0(3) 

a : Number of animals that survived; b : Number of animals that died; NAO : No abnorma 1 i ti es de tee ted 

1
3
 

S
t
u
d
y
 
N
o
.
 
9
4
-
0
5
3
 



Table 5 Incidence of necropsy findings of female rats treated orally with 3,4-dichloro-l-butene 
in the single dose toxicity test 

Organ Findings Dose (mg/kg) 
No.of animals ゜5・ (O) b 

670 
5(0) 

804 
3(2) 

965 
3(2) 

1158 
1 (4) 

1389 
0(5) 

1667 
0(5) 

NAO 

Lung: Enlargement 

Urinary bladder: (Green-colored)crystalline materials 

: Retention of urine 

Stomach: Black spots in glandular portion 

5(0) 

0(0) 

0(0) 

0(0) 

0(0) 

5(0) 

0(0) 

0(0) 

0(0) 

0(0) 

3(0) 

0(0) 

0(1) 

0(0) 

0(1) 

3(0) 

0(0) 

0(0) 

0(0) 

0(2) 

1 (2) 

0(0) 

0(2) 

0(1) 

0(1) 

0(1) 

0(1) 

0(2) 

0(3) 

0(1) 

0(2) 

0(2) 

0 (0) 

0(1) 

0(0) 

1
4
 

a: Number of animals that survived; b: Number of animals that died; NAO: No abnormalities detected 

S
t
u
d
y
 N
o
.
 
9
4
,
0
5
3
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