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研究成果の概要（和文）：ネオニコチノイド系農薬のヒトでの汚染調査と影響評価のため、新潟・石川・福岡で
バイオモニタリング調査を実施した。2019年1-4月、8-10月、2020年7-9月に合計325人から尿検体を収集した。
分析の結果、新潟県で比較的高濃度・頻度で農薬が検出され、各地域での3期間の間では第2・3期で比較的高濃
度の農薬が検出される傾向があった。そのため農薬汚染は普遍的に発生しているが、同時に地域毎に農薬の使用
時期・暴露量が異なる事も反映していると考えられた。質問票調査の結果、野菜類の摂取が農薬暴露に対して大
きく寄与している事が確認された。同時に推定1日暴露量を算出した結果、健康へのリスクは低いと考えられ
た。

研究成果の概要（英文）：A biomonitoring study was conducted in Niigata, Ishikawa, and Fukuoka to 
investigate the contamination of neonicotinoid pesticides in humans and assess their effects. Total 
325 Urine samples were collected from healthy individuals during January-April 2019, August-October 
2019, and July-September 2020.
The analysis showed that pesticides were detected at relatively high concentrations and frequencies 
in Niigata Prefecture, and pesticides tended to be detected at relatively high concentrations in the
 second and third periods. Therefore, pesticide contamination was considered to be a universally 
occurrence, but at the same time, it was thought to reflect the fact that the timing and amount of 
pesticide use and exposure differed among regions. The results of the questionnaire survey confirmed
 that the consumption of vegetables is a major contributor to pesticide exposure. The health risk 
was considered to be low by calculation of estimated daily intake.

研究分野： 環境毒性学
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  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
本研究の結果より、環日本海地域では新潟県においてネオニコチノイド系農薬のヒトでの暴露量が多い事等、本
農薬の普遍的な汚染が示唆された。同時にヒトへのネオニコチノイド系農薬の暴露に主に野菜類の摂取が関与し
ていることが確認された。
これらの結果は、今後の農薬類の疫学調査において基礎的知見を示す高い学術的意義と、近年社会的に注目され
る本農薬のヒト健康に及ぼすリスクに関する情報を一般社会に供する社会的意義の高いものである。今後本農薬
の暴露と、酸化ストレスマーカー等の測定による生体内の酸化ストレスとの関連を調査することで、ネオニコチ
ノイドの人体への健康影響について更に研究していく必要がある。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 
 

ネオニコチノイド系農薬は 1990 年代
頃から使用され始めた比較的新しい農薬
群であり(図 1)、その昆虫に対する選択的
な神経毒性により哺乳類などの他種の生
物への影響が低いとして世界的に大量に
使用されている。 

しかし近年の研究で河川水や土壌な
どの環境中に広範囲な汚染が拡がってい
ることが報告されており(Sánchez-Bayo 
et al., 2016)、農業害虫以外では益虫で
あるミツバチの生息数の減少や生態系内
の広範な昆虫類への悪影響が懸念されて
いる(図 2)。 

このネオニコチノイド系農薬は農産
物やその加工品からも残留物が検出され
ており、人間社会にも暴露が及んでいる。
近年、少数ではあるがヒトから高濃度の
ネオニコチノイド系農薬の検出が報告さ
れており(Harada et al., 2016; Ueyama 
et al., 2014)、また疫学研究などでヒト
への影響(Cimino et al., 2017)、特に初
期発達毒性(Gu et al., 2013)が報告され
ており、その将来的な影響が懸念されて
いる。ヒトへの健康影響を評価するには、
実際にどのような経路から、どの程度暴
露・蓄積されているかを解析することは
重要な課題であるが、ヒトでのバイオモ
ニタリングの先行研究が少なく(Ueyama 
et al., 2014)、そのデータベースなどの
基礎知見は乏しい。特にネオニコチノイ
ド系農薬の一大消費地域であるアジア圏では、欧米圏に比較して、ヒトでのバイオモニタリング
研究は殆ど行われていない。さらに環境中または生体中でネオニコチノイド系農薬は複雑に分
解・代謝され、数多くの分解産物・代謝産物が存在していると考えられるが、代謝産物に関する
基礎知見も不足している。 

そこで本研究課題の核心をなす学術的問いは『汎用されるネオニコチノイド系農薬はどの程
度ヒトを汚染しており、また健康への潜在的リスクはあるか？』である。 

 
２．研究の目的 

ネオニコチノイド系農薬のヒトへの汚染と健康影響を評価するには、親化合物および代謝産
物のヒト バイオモニタリング研究とそれによるデータベース構築は必須である。 
 そこで本研究の目的は、ネオニコチノイド系農薬による環境汚染のヒトでの暴露実態の把握
と健康影響評価を目指し、①ネオニコチノイド系農薬および代謝産物のヒト尿を用いたバイオ
モニタリング調査、②尿中濃度から換算した暴露量推定による健康影響の評価である。特に金沢
を主とした環日本海地域での地域調査を実施し、アジア圏で不足しているネオニコチノイド系
農薬のヒトバイオモニタリングの基礎知見(データベース)の発展にも寄与する。 
 本研究の独自性はネオニコチノイド系農薬および代謝産物のヒト バイオモニタリングを主眼
とし、これまで重要視されてこず検体回収に制約も多いことから、特にアジア圏で不足している
ヒトでの基礎知見を得る点である。また農地が多くネオニコチノイド系農薬の使用量も多い環
日本海地域に着目し、各地域の研究機関と連携することで検体回収を容易にした新規の研究で
ある。これら基礎知見を蓄積することにより、ネオニコチノイド系農薬のヒトおよび哺乳類への
実影響評価へと繋げていく。 
 
３．研究の方法 
（１）ネオニコチノイド系農薬および代謝産物の測定方法の確立 

ネオニコチノイド系農薬および代謝物はその親水性の高さにより、主に尿中に排出される
と考えられた(Harada et al., 2016)。尿はバイオモニタリング研究において主な検体の 1つ
であり、採取および実験操作が容易である。そのため本研究ではヒトでのネオニコチノイド

図 1. ネオニコチノイド系農薬の構造 
(Nomura et al., 2013) 

 

図 2．ネオニコチノイド系農薬の汚染例 
(Blacquiere et al., 2012; 国立環境研究所, 

2016/2017/ 2018) 



系農薬の体内への蓄積を反映し得る尿を用いてバイオモニタリングを実施した。 
尿中の親化合物だけでなく、代謝産物も含めた簡便かつ効率的な固相抽出(SPE)および高

速液体クロマトグラフィー/質量分析(LC/MS)による測定方法の確立を目指し、研究協力者で
ある K. Kannan 教授と協力し分析を行い、親化合物と代謝物の一斉分析手法の開発にも取り
組んだ。その結果をまとめ、学術論文として発表した：Honda, M., Robinson, M., & Kannan, 
K. (2019). A simple method for the analysis of neonicotinoids and their metabolites 
in human urine. Environmental Chemistry, 16(3), 171-178. 

検体の前処理として、500 µL の尿に内標準物質を添加後、β-glucuronidase を添加し酵
素処理を行い、Bond Elut Plexa (60 mg / 3 mL，Agilent)を用いて対象物質を抽出・精製し
た。濃度分析では、LCMS-8045 (Shimadzu)を用いて濃度測定を行った。 

 
（２） 金沢を中心とした環日本海域におけるヒトバイオモニタリング 

日本において日本海沿
岸地域には新潟県をはじ
め多くの農業地帯が存在
し、そのためネオニコチノ
イド系農薬も多く使われ
ている(国立環境研究所，
2018)。そこで本研究では
日本でも高濃度の汚染が
拡がっていると懸念され
る日本海側地域を、金沢を
中心としてヒト尿検体を
採集し、その汚染実態を調査した。この際検体回収は技術的に容易であるため、研究協力と
して九州大学大嶋雄冶教授、新潟食料農業大学佐藤根妃奈助教に検体採集を委託し、各地か
ら尿検体を収集した。 

尿検体は第 1 期（2019 年 1-4 月）、第 2 期（2019 年 8-10 月）、第 3 期（2020 年 7-9 月）
の計 3 回、石川県・金沢大学、福岡県・九州大学、新潟県・新潟食料農業大学をそれぞれの
地域での主として、健常者のべ 325 人から収集した。検体の採集期間、検体提供者の年齢層
などを表１に示す。収集方法はプラスチックカップに採尿し密閉して分析まで-30℃で冷凍保
存した。また尿検体収集時に、検体提供者に対して身体情報・住居環境・食生活などに関す
るアンケート調査も並行して実施した。 

本研究は金沢大学医学倫理審査委員会の許諾を受け(試験番号：2018-059 (050))、金沢大
学における人を対象とする生命科学・医学系研究に関する規程および関連する法規・条例を
遵守し実施した。 

 
（３）暴露量推定による健康影響評価 

Harada et al.(2016)の研究を参考に主要なネオニコチノイド系農薬の推定摂取量を以下
の式を用いて算出し、厚労省の定める環境基準値との比較を行いリスク評価を実施した。 

 
４．研究成果 
（１）汚染状況 

各県ごとでのネオニコチノイドの検出結果を表 2に示す（THX： Thiomethoxam、ACE： 
Acetamiprid、THI：Thiacloprid、TA：Thiacloprid-Amido；灰色：検出率 50%以上）。0％から 75％
の範囲でネオニコチノ
イドが検出された。全 3
回を通して、新潟県の検
体において比較的高濃
度および高頻度で農薬
が検出された。 

3 県間では第 2 期
(2019 年 8-10 月)におい
て、新潟県で他 2県に対
して有意に高い濃度の
農薬が検出された。また
各地域での 3期間の間で
は、新潟では第 2期、石
川では第 3期(2020 年 7-
9 月)において他期間に
対して有意に高い濃度
の農薬が検出された。本農薬の主要な使用目的が稲作と想定した場合、石川では第 1期は不使用

表 1．検体情報 

表 2．尿中濃度の調査結果（濃度単位：ng/mL） 



時期・第 2期は使用期間直後・第 3期は使用時期と想定され、新潟ではこれよりも早い時期、福
岡ではこれよりも遅い時期であると想定される。そのため本結果は農薬汚染が食物を介して季
節を問わず普遍的に発生しているが、同時に地域ごとにネオニコチノイド系農薬の使用時期・量
および暴露量が異なる事も反映していると考えられた。 
 
（２）アンケート調査結果との関連解析 

アンケート内容との比較を行いネオニ
コチノイド暴露経路の推定を行った。第 1
期・福岡県では、ACE 濃度と比較して、野
菜の嗜好性を示す「通常の野菜の摂取」お
よび「有機野菜の選択」と有意な正の相関
がみられた(p = 0.01,r = 0.54；p = 
0.005,r = 0.6)。また、尿検体を採取する
直近 3日間の米(p = 8.0×10-4,r = 0.64)、
根野菜(p = 0.02,r = 0.52)、葉野菜(p = 
0.001,r = 0.67)の摂取回数とも正の相関
がみられた。第 2期・新潟県では、ACE 濃
度と比較して米 (p = 0.02,r = 0,69)、
THI 濃度と比較して果菜類(p = 0.04,r = 
0,61)、豆製品(p = 0.02,r = 0,67)、野菜ジュース(p = 0.005,r = 0,78)の摂取回数と正の相
関がみられた。 

全期間を通して、新潟県で得られた検体のネオニコチノイドの合計尿中濃度と、その日のう
ち何回目の尿かを比較したところ、有意な負の相関がみられた（図 3）。 
 
（３）暴露量の推定 

ネオニコチノイドの尿中濃度から、一日摂取量の推定を行った。 

=  ×  
1
2

 ×  
1
 

(DI:一日摂取量、C:尿中濃度、V:一日の尿量 、 
M1:親化合物の量、M2:代謝物の量、f:尿排出係数) 

 
上記の式を用いて、一日の尿量を 2 L、尿排出係数を文献値より 0.5(Harada et al., 2016)

としてネオニコチノイド親化合物の THI、ACE、THX の一日摂取量を推定した。一日摂取量を検体
提供者の体重で割ったものを食品安全委員会が定める一日許容摂取量（ADI）と比較した。ADI 値
はそれぞれ THI：0.012 mg/kg-body weight/day、ACE：0.071 mg/kg-body weight/day、THX：
0.018 mg/kg-body weight/day とした。 

 
全 3 期分を総合し各検体におけるネオニコチノイドの暴露量を推定した結果(図 4)、THI で

は新潟県の検体で高い傾向を示し、THX では石川県の検体で高い傾向を示した。一方で ACE では
三県で大きな差異は見られなかった。これらの結果を ADI と比較した結果、最大濃度を検出した
検体でも ADI の 10％を下回るネオニコチノイド摂取が示唆された。 
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図 4．各ネオニコチノイド系農薬の推定 1日暴露量 



 
（４）考察および結論 

今回の調査において、新潟県の検体から
高頻度でネオニコチノイドが検出され、暴露
量が高い傾向にあると考えられた。また全体
的に 8 月から 10 月の農繁期直後あたり(第
2・3期)で暴露量が多くなる傾向がみられた
(図 5)。検出された濃度は過去の報告と同程
度であり(Ueyama et al., 2014)、推定１日
摂取量と ADI の比較より現状での暴露状況
がヒト健康に及ぼす健康リスクは低いと考
えられた。 

アンケート結果と尿中濃度の比較結果よ
り、農作物の摂取とネオニコチノイド尿中濃
度に正の相関がみられたことからヒトへの
ネオニコチノイド系農薬の暴露に主に野菜
類の摂取が関与していることが確認された。
その他の比較要素（例：住環境・肉類の摂取量など）との有意な相関は検出されなかったことか
ら、農作物の摂取が主なネオニコチノイド暴露経路と考えられた。 

尿の回数と負の相関があったことより、尿中ネオニコチノイド濃度の日内変動が示唆された
ことから、今後のヒト尿を用いたバイオモニタリング調査での尿中クレアチニン濃度などによ
る濃度補正の必要性が示唆された(Li et al., 2020)。 

今回の調査より、環日本海側ではヒト健康に直接的に影響するレベルでのネオニコチノイド
暴露は確認されなかったが、野菜類の摂取が多いほどネオニコチノイドに暴露されやすいこと
が確認された。しかし未だネオニコチノイド系農薬のヒト健康を含む生体影響には不明な点が
多いことを考慮し、今後ネオニコチノイド親化合物とその代謝物の暴露と、酸化ストレスマーカ
ー等の測定による生体内の酸化ストレスとの関連を調査することで、ネオニコチノイドの人体
への健康影響について更に研究していく必要がある。 
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