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　　Fthalide，　un 　effective 　fungicide　for　rice ．bl〔且st，　was 　easily 　degraded　to 、vater 　soluble 　compt ＞unds 　in

alaboratory 　preparcd　compost ．　 The　follて〕wing 　eighteen 　transient 　metabolites 　 wcre 　identl丘ed 　in

benzene　 extract
　
and

　elhvl 　 acetate 　ex しract 　of 　the 　 compost 　tleated 　 with 　 14C −labeled　fthalide　at　the

1、ct 。 ne ，i。g … h・ ・n ・t・bDh・… 4
，
5

，
6−・t・i・h1… 一．4，6，7−t・i・h1…

一，4・6−di・h1。 ・・
一・4・7−di・h1・ r・

一
・

4 −ch ［oro ＿，　4，5．6−trichloro −7−methylthio −　and 　4，6，7−trichloro −5−methylthb −phthalide；　tetra−

chloro
−，3，4，5．　trichlorQ −，3，5，6−trichloro −，3，5−dichl〔》ro −，3，6−dichloro−，4 ，

5−diehloro−・4−chl 〔）ro −，

3，5−dichloro−4−methylthi （，
一，4，5−dichbro−3−methyltllio − and 　4−chloro −5−methylthio −phthalic 　acid ；

3，4，5，6−tetrachiorQ −2−hydr（）xymethylbenva ）nte ．　Metabolic　pathways 　 of 　 fthalide　were 　propt）sed ．

None 　 of 　 chlorinated 　 benzoic　 acids 　 were 　detected　in　the 　metabolites 　in　 spite 　of 　detailed　investi−

galion．　Acute　oral 　toxicity　Qf 　the 　nlain 　metnlx ）htes　to　rnammals 　was 　very 　Iow　and 　phytotoxlclty

of 　them 　 on 　 vegitables 　 in　 pre・emergence 　test　 was 　 rlot　 so　 strong ・

緒 言

　 フ サ ラ イ ド （4， 5♪6， 7一テ トラ ク 卩 ロ フ ダ リ ド）は 呉羽

化学 工 業株式会社 で 開発 され た イ ネい も ち病防除剤 で あ

り，
ラ ブ サ イ ド  の 名称 で 販売され て い る．本剤 の 効果

や残留性 ， 毒性 な どの 安全性 に 関 し て は す で に 堀
1）

， 山

口
2 ）

， 見里
3）

， 石 田
4）
らに よ り解説され て い る．

　昭 和 43 年 に 殺菌剤 PCBA 剤　（ペ ン ダ ク ロ r2ベ ン ジ

ル ア ル コ ール ） に よ る 残留薬害
5） が 起 こ り ， 薬害 の 本体

は PCBA 剤 が 堆 肥 中お よ び 土壌 巾で 代 謝され て 生成 し

た ポ リ 〃 P ロ 安息香酸 に よ る もの で あ る こ と が わ か っ

　＊ フ サ ラ イ ドの 生態系 に お け る 代 謝 （第 1 報 ）

　　Metabolic　Fate　o［ Fthalide　ip　Ecosystcm（Pfirt　1）

た
6）． 当時開発途上 に あ っ た フ サ ラ イ ド も残留薬 害に つ

い て 検討する 必要 を 生 じ， 全国 の 農業試験場 に お い て フ

サ ラ イ ド散布イ ネ わ らを 種 々 の 方法 で 堆 肥化 し ， そ の 各

種野菜 に 対す る薬害試 験が 実施 され た
〒）． こ の 試験 と 同

時に フ サ ラ イ ドの 安全性 を 評 価 す る 基礎資料 を得 る 「1的

で
， 側鎖

一t4C 一
標識 フ サ ラ イ ドを 用 い て 堆肥中 で の 代 謝

過程お よ び 代謝 産 物 の 哺乳動物 に 対す る毒性 ， 野菜 に 対

す る薬害 に つ い て検討 し ， 若 r「
の 結果 を得た の で 報告す

る．

実　験　材　料

1． 側鎖
一1‘C 一標識フ サ ラ イ ドの合成

Juvait．as ）
に よ るテ トラ ク ロ P 無水 フ タ ル 酸 の ・

合成 ，
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一Eleotronio 　Library 　



Pesticide Science Society of Japan

NII-Electronic Library Service

Pestioide 　Soienoe 　Sooiety 　of 　Japan

284 日本農薬 学会誌 第 1巻 第 4号 昭和 51 年 11 月

　

　

、

o
！

O
冂

C
噸

C
“

0

α
　　　　　　　 Cl　 R　　　　　　　 Ct

・鵡 ll曾 齶 1 ε騨
＋

　　 Fj9．1　 Synthetic　 route 　 of 　
14C −labeled−fthalide．

　 　 ＊ Radloactive　 carbon ．

ε齢
Perrinig）に よ る 4

，
5

，
6

，
7一テ ト ラ ク ロ

ロ フ タ リ ド の 合 成 を
14C 一

標識化合

物 の 合 成 に 適用 し た．す なわ ち， 側

鎖一14C 一無水 フ タ ル 酸 （比 放射能 5

mCifmmol ）153　mg を非放射性無水

フ タ ル 酸 200mg で 希釈 し ， 10％ 発

煙硫 酸 3m1 に 溶解 し ，
ヨ ウ 素 20

mg を加 え ，
100℃ か ら塩素ガ ス を

通 じ ， 順次 温 度 を 上 げ ，
2 時間 で

210℃ ま で 加熱塩 素化 した．冷却後 ，

50％ 硫 酸 を 加 え 析 出す る結晶 を 濾

別 ， 十 分水 洗し ，

14C 一
テ トラ ク ロ ロ

無水 フ タ ル 酸 658　mg を得た．融点

249°C ，　耳又率　9．8”
／o ．

　 hC 一
テ ト ラ ク ロ ロ 無水 フ タ ル 酸

586mg を無水 ジ オ キ サ ン 10　ml に

溶解 し ， 水素化 ア ル ミ ＝ ウ ム リチ ウ

ム 70mg を加 え ， 100
°
C に 加熱す

る と 激 し く発 泡 し ， 10 分 で 反応 は 完

結した ．水 を加 え 分解後 ， 溶媒を留

．去 し，0．5N 水酸化 ナ ト リ ウ ム 液 15

ml を加 え ， 濾過 し， 濾液 に 濃塩酸

を 加 え た ，析 出す る結晶 を濾 別 し
，

水洗後 ， ジオ キ サ ン よ り 2 回再結晶

し ，

14C 一
フ サ ラ イ ド 303　mg を得た．

融点 20・
「〜206ec， 収率 54％．放射

性純度 98．0％ （薄層ク ロ マ ト グ ラ

フ ィ
ーラ ジ オ ス キ ャ ン お よ び薄層ク

ロ マ トグ ラ フ ィ
ーラ ジ オ オ ー ト グ ラ

フ ）比放射能 2．30mCi ！mlnol ．こ の

14C 一
フ サ ラ イ ドの 一部を 非放射性 フ

サ ラ イ ドで 希釈 （ジ オ キ サ ン よ り 3

回再 結晶 した ）し ， 堆 肥 仕 込 用 と し

て 用 い た，放射性純度 99．9％．比放

身寸能 172．1 μCi！  01．

　 2・ 標準 物質 の 合成

　 フ サ ラ イ ドの 構造 か ら代謝産物と

して 塩素化 フ タ リ ド類 お よ び 塩素化

フ タ ル 酸類が 生成する こ とが 予想さ

Table　 1Melting 　points，
　 gaschromatography　 retention 　times 　 and 　 thin ．

1ayer　chromatography 　Rf 　values 　of 　 authentic 　samples ．

　 499

　！
°

mplD ）

（℃ ）

GLC （Rt）
＊ TLC （Rf ）

Fthalide

4，5，6−Trichioro
4

，
5

，
7−Trichloro

4
，
6

，
7一ユ

”
richloro

5
，
6，7一

厂
1
”
richlor  

4
，
5−DichlorD

4，6−DichlQro

4
，
7−Dichloro

5
，
6−Dichloro

5
，
7−Dichloro

6
，
7−Dichloro

　 4＿Chloro

　 5−Chloro

　 6−Chloro

　 7−Chloro

（A ）　 （B ）

209 −10

ユ73 − 4

ユ38− 9129
−30146
− 7101

− 284

− 6162

− 3182
− 3115
− 7137
− 8

　 87154112149

1 ．OQO
．490

．550

．550

．900

，300

．330

．360
．420

．440

．600

．17

O，240

．33

012668031205133045511234571223100010000000000

螽賦：：：
mp

（℃ ）

GLC （Rt）
＊

（C ）　 （E ）

0．77　　　0．95

0．76

0．73　　　0 ．89

O．770

．64

　 O．61

　 0．45

　 0 ，48

　0．41

TLC （Rf ）

（A ）
＊＊

（B ）
＊＊

　　（C ）
＊＊

（D ）　 （E ）

3
，
4

，
5

，
6−Tetrachloro　248− 9　　 1．00

3
，
4

，
5−Trichloro

3
，
4

，
6−Trichloro

　3
，
　4−Dichloro

　3
，
5−Dichloro

　3
，
6−Dichlore

　4
，
5−Dichloro

　 　 3−Chloro

　 　 4−Chloro

193−　4u ）　　0．72

147−　812）　　0．57

187−　913）　　0 ．46

160−　114）　　 0．37

　 16013）　　　0 ．36

　 199 田 ）　　　0 ．42

183−　415）　　0 ．27

149−5015）　　0 ．26

0．480

．330

．30

0 ．200

．240

．210

，160

．14

0．630

．510

．59

0．46Q

，510

，430

．330
．35

O．72　　0，43

0．68　　0．38

0．70　　　0．38

0．68　　0．33

0．68　　 0．37

0．62　　 0．35

0．65　　 0．39

0．63　　 0．26

0．64　　 0．36

2a2c
°°H

　 5

mp

（℃ ）

GLC （Rt）
＊ TLC （Rf ）

（A ）＊＊ （B ）
＊＊

　　（C ）
＊＊

（D ）　 （E ）

2，3，
4

，
5−Tetrachlero　　190−216＞

　2
，
3

，
5−Trichloro　　　　163−41T）

　2
，
4

，
5−T 【ichloro　　　161−317）

　3
，
4

，
5−Trichloro　　　208−91e）

0 ，46　　　0．18

0 ．22 　 0 ．11

0 ．22　　 0 ．11

0 ．21　　 0 ．10

0．99　　　0．84　　　0 ．63

0．81　　 0．83　　0．63

0．90　　0．83　　0，63

0．90　　　0．85　　　0 ．57

＊ Gaschromatography　 retention 　 times 　 relative 　 to　 fthalide：　Retention
　 times　of 　fthalide　were 　4−5　minutes 　in　condition （A ＞arld 　13−15　minutes
　 jn　 cendition （B ）．
＊＊ A 皿 alyzed 　after 　methylation 　with 　diazQmethane．
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れた の で こ れ らの すべ て を既知合成法 に 従 っ て 合 成 し

た．ま た 塩 素化安息香酸 へ の 脱 炭酸 も懸念 され た の で
一・

部合成 し た ．こ れ ら の 標 準 物質 は マ ス ス ペ ク ト ル ，NMR ，

IR 等 で そ の 構造 を確 認 し た．　 Table　1 に そ の 構造 と融

点 を 示 し た ．

　3・　 供試堆肥 の 調製法

　 フ サ ラ イ ドま た は フ サ ラ イ ド代謝産物の 経時変化を追

跡す る 堆肥 と し て 下記 の よ う に 調 製 した ．

　1）　14C 一
フ サ ラ イ ドイ土込 堆 肥

　農薬無散布 イ ネわ ら （動力 カ ッ タ ーで 長さ約 5mm に

切 断 し た もの ） 100g，石灰窒素 4g
， 水 300 皿 ［，14C 一

フ

サ ラ イ ド 40　mg （25，2 μCi． 5ml ア セ ト ン
「
溶液 と して

添加 し ， 添加量 は わら に 対 し 400ppm
， 湿 重 100　PPIn と

な る ） を Fig．2 の よ うな 21 セ パ ラ ブ ル フ ラ ス コ に 入

れ ，40℃ の 恒温 器中で 堆 肥化し た ．空気 お よ び水の 補

給 は ， 1 週間 に 1 回行な っ た ．

E
→

alr

’

　　　 A　　　　　　 B 　　　　C　　　 D

Fig．2　 Appalatus 　for 〔：o エnpt ）st 　 experiment ．

A ； compost ，
C ：　 10％ NaOH 　trap，
E ：　 water ．

→

pump

B ：　vacant 　trap，

D ；　 10％ NaOH 　 t丁ap ，

　4． 4
，
5

，
6一ト リク ロ ロ

ー7一メチル チオ フ タ リ ド 〔XIV 〕

　　　お よび 4 ，6， 7一ト リ ク ロ ロ ー5一メ チ ル チ オ フ タ リ ド

　　　〔XIII〕の 合成

　松 本ら に よ る 二 卜P フ r ニ ル ア ル キ ル ス ル フ ィ ド類 の

合成法
19 ）に 準じて 合成 し た ．

　 フ サ ラ イ ド 27．29 （O ．1mol ）を モ ノ ク ロ ロ ベ ソ ぜ ソ

2〔X）ml に 溶解 し ， 水 ユOO　ml
，

メ チ ル イ ソ チ オ 尿素硫酸

塩 16，7g （O．12　mol ）， 塩化 ベ ソ ザ ル コ ニ ウ ム 10％ 水溶

液 12m1 を加 え ， 温 度 80− 87
°
C で 激 し く か きま ぜ な

が ら ， 水 200m1 に 溶解 した 炭酸水素ナ ト リウ ム 18．5g

を 徐 々 に 滴 下 し た．滴下終了後 ， 2 時間同温度 で か きま

ぜ た ．冷却後 ， モ ノ ク ロ ロ ベ ン ぜ ン 層を 分離 し
， 水洗，

滅圧留去す る と白色結晶 29g を得た ， こ れ を酢酸 エ チ

ル お よ び n 一ブ タ ノ ール で 分別再結晶を く り返 し
，

マ ス

ス ペ ク トル ，NMR ，　IR，ガ ス ク 卩 マ トグ ラ フ で
一

で ほ ぼ

純粋な 〔XIV 〕1．9g （融点 148 〜99C ） お よ び 〔XIII〕

2．6g （融点 143〜5℃ ）を そ れ ぞ れ得た ．

実　験　方 　法

　2） 非放射性 フ サ ラ イ ドま た は そ の 代 謝 産 物仕 込 堆 肥

　農薬無散布 イネ わ ら 【1）と同様】3．5kg
， 石灰窒素 150

g ， 水 101
，

フ サ ラ イ ドま た は そ の 代謝産物 1．4g （フ サ

ラ イ ドの 場合 は 50％ 水和 剤 ， 代謝産 物 の 場合 は 20ml

ア セ トン 溶液 と し て 添加 し た）を 351 ホ ーロ ー引 タ ソ ク

に 入 れ ， 30℃ ， 湿度 90 − 100％ の 温 調室 内で 堆肥化 し

た．こ の 堆 肥 は ， 代謝産物 の 単離お よ び代謝産物 の 堆肥

中で の 変化 を試験す る た め に 用 い た 。

　 qll

◎（＞
　 Cl　 6

　 　 SCH3
　 　 JH2N− C ＝NH ・lf2H2SOg

　 ClCtfI

　 O
CL　 tU

　　　 5
　　SCH3

　 〔X［V 〕

　1． 堆 肥 か ら の 抽 出法

　Fig．4 に 示 した よ うに 抽出 し ，
ベ ソ ぜ ソ

， 酢酸 エ チ ル
，

水 お よ び 残渣 を放射能測定 し ，
ペ ソ ぜ ン お よ び酢酸 エ チ

compost

　 acidic 　 with 　 2　N−HC ［

（pH　1〜2）
ted　by　aceto 冂e

oxhlet 　 extractor

Sediment 　 　　 　 acetone

　 　 refluxed 　by
　 　 acetone

Sediment 　 aCetOneevaporated

　 aCetone 　with

rOtary 　evapOrator

　 　 　 　 　 　 　 　 　 water

　　＿
＿ 4ex・・ac ・・d

　
b・ 鰓 ・e

benzene　extract 　　　　 water

＿   粥
d 呼 魄  

　　 Fig．4　Flow　diagram　for　 extlaction ．

tthalide

　 aq ・NaHCOu

benzalkonium　choride

　 　 　 　 　 c1

・

H
・呈1◎（＞

　　　　　Ct　 bt

〔X川 〕

Fig．3　Synthesi呂 of 　4
，
5

、
6−trichloro −7−methylthiophthahde 〔XIV 〕and

　　　　4
，
6

，
7−trichloro−5−methylthiophthahde 〔XIII〕，

ル 区 分 は ガ ス タ ロ マ トグ ラ フ ィ
ーお よ

び薄層 ク ロ マ ト グ ラ フ ィ
ーで 分析 し

た一

　2．　代謝産 物 の 分離法

　代謝産物 の 分離， 同定 に は 下記条件

の ガ ス ク 卩 マ トグ ラ フ ィ
ー（以後 GLC

と略す）お よ び 薄層ク P
．
マ トグ ラ フ ィ

N 工工
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・・一（以 後 TLC と略す）を用 い た ．

　 1） GLC

　 装置 ： 島津製作所 GC −3AE 〔検出器 ECD （
3H

）〕， 条

・T・［1・ （A ）； シ リコ ーン DC −11．5％ ，
　Chromosorb　GAW 　60

〜8〔｝mesh ，3mm × 1m （ガ ラ ス カ ラ ム 〉，
200 ℃ ．条件

〔B）； NeQpentylglycol　succinate 　3％，　Chro．mosorb 　WAW

60・−80me 臼h，4rnm × 2m （ガ ラ ス ヵ ラ ム ），
200℃ ．

　 2） TLC

　 フ レ ー 1・： シ 丿 ヵ ゲ ル HF2s4， 20　cm 　x　20　cm
， 厚さ

O．2「
o 　mm 　130℃ で 1 時間 活性化．検出法 ； UV 照射 （東

芝螢光検査 灯 FI・−3SA ）．オ ート ラ ジ ォ グ ラ フ ィ
＿．展開

溶媒 ； （C ）ベ ン ゼ ン，（D ）n 一ブ 卩 ピ ル ア ル コ ーノレ ： 水 ：

酢酸 エ チ ル （7 ： 2 ： 1）， （E ）エ チ ル ア ル ゴ ール ： 濃 ア

ソ モ ニ ア 水 ： 水 （80 ： 13 ：7）．

　 合成 し た 標準物質 の 相対 保 持 時 間 お よ び Rf
’
恒 を

Table　 1 に 示 した ．

　 3．　 測　定　法

　 1）　放射能 の 測 定

　 ベ ン
．ビ ソ 区分 ， 酢酸 ニ チ ル 区 分 は そ の 1．Oml ま た は

0．5m1 を，水 区 分 は 0．5ml ま た は O，25　ml を ， ジ オ キ

サ
』
ン 系 シ ソ チ レ ーダ ー （ナ フ タ リ ソ 100　g，DOP 　8　g ，

POPOP 　O．25　g， エ チ レ ン グ リ ＝
一ル 2Q　ml を含む ジ オ

キ サ ソ 溶液 ll）15ml に 溶解し液体 シ ソ チ レ ー
シ ュ ン

ヵ ウ ン タ
ー （Packard　 TRI −CARB 　 model 　 3320 お よび

Beckmaiin　LS −150）で 測定 し た．残渣は乾燥後 ， 乳鉢 で

よ く磨砕 し ， そ の
一

定量を同様 に 液 体 シ ン チ レ ーシ ti ン

カ ウ ン タ ーで 測定 し た ．TLC 一
ラ ジ オ ス キ ．v ナ ーは Aluka

製 JTC −203 型 を f吏用 し た．

　 2） GC −MASS ，　NMR ，　 IR お よ び 螢光X 線 の 測定

　 GC −MASS は 日本電 了製 JEOL −06H ，　NMR は Varian

製 60　MHz ，　 IR は 目本分光製 DS −301 型，螢光 X 線 は

理 学電機製 KG −3 型 で それぞれ測定 した．

　 4・　 急性経 ロ 毒性 お よび 野菜 へ の 薬害 の 検定法

　急性経 Ll毒性 は ，
　 ICR −JCL 系 マ ウ ス 雌 （体重 20〜25

g ）お よ び Wist3r 系 ラ ッ ト雄 （体重 120 〜150　g） を用

い て 試験 した ．薬害 は イ ソ ゲ ン （マ ス タ
ー

ピ ース ）お よ

び キ ウ リ （と きわ ） を 用 い て ， 土 壌混和 に よ る 方法
7）

で

試験 し た．す な わ ち ， 風 乾 土 壌 （水 田 砂壌 土）を用 い
，

供試化合物 が 重量比 で 所 定濃度 に な る よ うに 均
一一

に 混和

し た の ち ， 播 種 し ， 25
°
C の 温 室 で 管 理 し た．30 凵後に

7 段階薬害表示法 に よ り，
10 名の 調査員で調査し た．

実　験　結 　果

L 　堆 肥 中 に お け る フ サ ラ イ ドの 経時変化

1℃一フ サ ラ イ ド仕 込堆 肥を Fig．4 の よ うに抽出し ，

（1QO
違

880
雪
n 　 　 　 　I’
＝ 　60 ・
琶
u 　　　　．
診 40’

篝
冨 20 ．
暑　 IE

＝
x 〜 ＿

　
’．K ．　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　

．−

＼
一

＿ 逆 r竺

oL ＿＿＿＿ 一．一．．
　 　 　 　 34 　 6 　 8 　 10 　1213 　 　 　 　 　 20

　 　 　 　 　 　 　 1ncubation　 perlod （month ）

Fig．5　Disしribution 　 o £ radi （⊃activity 　 Qf 　 extraction

　　　　lnyers　in　compost 　 c〔）ntaining 　
14C −1abelcd

　 　 　 　fthalide．

　 　 　 　 　 　 　 　 　 water 　layer　　　　へ

＼ 。，hyl　ace論＼

　 ＼1・y・・ 　 　 ＼ ＿
　　

L − 一 一一
へ 　　＼ 一

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 ＼　 benzene　layer　　　　　　　＼ ＼
　　　　　　　　　　　

丶．
＼　　　　　　　　　　　　　 ＼

　　　　　　　　　　　　　　 ＼

抽出区分別放射能分布 を検討 し た．その 結果を Fig．5 に

示 した が，水層 区分 の 増加 が 顕著 で あ る．ま た， ト ラ ッ

プ B に 凝縮 した 水 お よび ア ル カ リ トラ ッ プ中 に は ， 放射

能 は ほ と ん ど検出さ れ な か っ た ．

　 2・　 代謝産物 の 構造決定

　実験方法 に 従 っ て 調製 し た堆肥 を 30℃ ，湿 変 90 −

100％ の 温調室 で 熟成 し た ．1〜2 ヵ 月経過 し た 堆肥 を ベ

ン ゼ ン で 抽出 し，
GLC 分析す る と ， 極少量 の フ サ ラ イ

ドを 認 め る の み で あ る が ， 堆 肥 に 2N 一塩 酸 を加 え て 酸性

（pH 　 1〜2）に し
，

ベ ン ゼ ア 抽出 ，
　 GLC 分析す る と ， 少

量の 代謝産物と と もに未代謝 の フ サ ラ イ ド が 検 出 さ れ

た．こ れ は ，
フ サ ラ イ ドが 開環 し た状態 〔XVIII 〕 で 堆

肥 中 に 存在 し て い る もの と考 え られ る．

　 3〜4 カ 月 経過 した 堆 肥 を 溶媒抽出 し ，
ベ ン ゼ ン 区分 を

GLC お よ び TLC 分 析す る と ，
フ サ ラ イ ドの 滅少 に と

も な い お お よそ Fig．6 の よ うな ク ロ マ トグ ラ ム が得 ら

れ ， 代謝産 物と考え られ る A ，B，　 C1，　C ，，　D ，　 E の ピ ー

ク とス ポ ッ トを認 め た．ま た酢 酸 エ チ ル 区分 を ジ ァ ゾ メ

タ ン で メ チ ル 化し た の ち ，
GLC お よ び TLC 分析す る

と お お よ そ Fig．6 の よ うな ク ロ マ ト グ ラ ム が得られ，

代謝産物 と考え られ る F ，G ，　H ，1 の ピ ーク と ス ポ ッ ト

を認 め た。こ れ らの 各 成分 の 生 成比 は堆 肥の 作製条｛
’1．や

熟 成 期 間 あ る い は フ サ ラ イ ド添 加 量等 に よ り
一一
淀 で は な

い が ， フ サ ラ イ ドを添加 し な い 堆肥 か らは 検 出され な い ．

代謝産物 と考え られ る 各成分 の 単離 と構 造決定 を 以 下 に

行 な っ た ．

　1） C ， 成分 の 単 離 と 構 造 決定

　3 カ 月 間熟成 した 堆 肥 約 5kg を Fig ，4 の よ うに 処

理 し ，
ベ ソ ゼ ソ 区 分 に つ い て c ［ 成分に相当す る部分を

TLC で分取し ， メ チ ル ァ ル コ
ール よ り再結晶 し た と こ

ろ 融点 126〜7℃ の 結 晶 5mg を得た ．　 IR 鴫 監 cm
−1

＝1，775，1，430，1，200，1．075 ． NMR （CDCI3 ） τ ： 227

（s，1H ），4．82 （s，2H ）．　 GC −MASS 　m ／e ： 236 （M ＋，238 ，

240
，
2・12 の ピー

ク 比 よ り塩素 3 個含有し て い る），
2Q7．
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8　 9　 10

H1
G

F

0

（B）

1　 　 　　 2　 　　 3　 　　 　4

　 　 　 　 　 Minutes

　 　 GLC （condition 　A）

5

　 I　　　　　　　　　　　　　　 D 　　　　　　　 l　　　　　　　　 l　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　 巳

OR 　 　 　 　 　 　 　 BAECIFth 　 　
』
FR 　 　 　 　 　 OR 　 　 　 　 　 　 IHGF 　 　 　 　 FR

　　　　　　TLC （、。［ve ，tc ）　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 丁LC （・。lve・tC ）

Fig．6　 Chromatograms　 of 　benzcne　extr ．　 arld 　et．hylacetate　extracts 　froln　3−4　 months 　incubatcd

　 　 　 　 compost ．

（A ）：　Benzene　extracL

（B ）　Ethyl　 acetate 　extract （methylated 　with 　diazomethane）．
GLC （conditi り n　A ）二 Shimadzu 　GC −3AE ，　Sihc（♪n　DC −115 ％，　 chrQIIIQsQrb 　GAW ，60 −80　 mesll ，

　　　　　　　　　　 3mm × 1m （giass　 column ），200 ℃ ．

TLC （solvent 　C ）　　 Silica　gel 王一IFE54、20　cm × 20　cm ，　 thickness 　O．25　mm ，　 solvel ユt　benzene，

こ の 結果 ト リ ク Pt　 Pt フ タ リ ドで あ る こ とが 判明 し ， 標準

物質 との IR の 1．ヒ較 に よ り，
　 C ， 成分は 4

，
6

，
7一ト リ ク ロ

卩 フ タ リ ド 〔1 〕 で あ る こ と が わ か っ た．

　2）　D お よ び E 成分 の 単離 と構 造決定

　3 ヵ 月闇熟 成 した堆肥約 20kg を常法 ど お り処 趣 し ，

ベ ソ ゼ ン 区分 に つ い て D お よ び E 成分 に 相当する部 分を

TLC で 分取 し た ．次 に ケ イ 酸 （MaUinckrodt製 ，
100

mesh ） と セ ラ イ トの 混 合 物 （2 ： 1）に ，　 n −．ヘ ギ サ ン 飽和

二 1・卩 メ タ ソ を吸着 させ ， これ・を固定相 とす る 分配 カ ラ

ム ク ロ マ ト グ ラ フ ィ
ー （展 開 溶媒 ： ニ ト ロ メ タ ン 飽 和

7t 一ヘ キ サ ン ） に よ り D ，　E 両 成分を分離 し ，
ベ ン ゼ ソ

ー

π
一

ヘ キ サ ン の 混合溶媒 よ り百結晶 した と こ ろ ， 融点 148

〜9℃ の D 成分 4mg と 融点 140〜2
°C の E 成分 10　mg

を得た．機器 分 析 の 結果 は，下 記 の と お りで あ る．

　 E 戊分 ； Gc −MAss 　ln1 （！： 282 （M ＋ ，3cl），253．　 IR

ン 匪1監 cm
−i．・1，777 ，1，185，1，065．　NMR （CDC13）τ； 7．40

（s，3H ），
4．86 （s ，

2H ）． 螢光 X 線 （target　 Cr　 crystal

EDDT ，　detector　PC ）： Ka　59．85°レ KS　 64．82e　Cl．　 K α

69．55°，K
β
7J「 ．05°　S ．

　D 成分 ； GC −MASS 　ntfe ： 282 （M ＋
， 3C1），

249．　 IR

り昏盛 cll1
一
ユ＝1，755，1，264，1，082，1，028 ．　 NMR （CDC13 ）

τ； 7．48 （s ， 3H ）， 4．82 （s
，
2H ）．

　 この 結果 ， フ サ ラ イ ド の 塩 素 工 fl司が メ チ ル チ オ 基

（
−SCH ，）で置換 さ れ た も の で あ り， 両者 は 互 い に 位 置異

metabolite 　 D

　 Cl
　 　 3H

　CS3

　 　 　 　 　 　 　 　 Raney −Ni

：◎○・
茹 一

一

　　　 巳　 　 ・。 ・ m ・t・叩

　 CL

：1（〕（＞
　　　 b
　　（69 ％）

　 qc
［

◎○。

　　　
1
δ

　 　 （31％）

metabolite 　E

轟〕鱒
゜

Raney −Ni
　 匚tOHroom

，temp ．

　 Cl

・ 9？
　 　 （48％）

Cl

◎○・

Cl　 5
　（24％）

・
、 、◎（）・

　　　 Cl δ

　 　 　 （28 ％ ）

Fig．7　Desulfurization　Qf 　Inetabolite 　D 　an 〔l　E　by　Raney．NickeL
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性体 で あ る こ とが わ か っ た． こ の 置換位置を決定する た

め ， ラ ネ ー＝
ッ ケ ル （W −2）に よ る脱硫反応を行 な っ て ，

生成す る ク T・ ロ フ タ リ ド類 を GLC で 標準 物 質 と合 わ せ

る こ と に よ り， そ の 構 造 を 決定し た．そ の 結果を Fig．7

に 示 した ． こ れ らを 総合し ， D 成分は 4，　5，　6−　］・リ ク ロ

ロ
ー7一メ チ ル チ オ フ タ リ ド 〔XIV 〕，

　 E 成分は 4
，6， 7一ト

リク μ ロ
ー5一メ チ ル チ オ フ タ リ ド 〔Xm 〕で ある こ とがわ

か っ た．

　 3）　 A 成分の単離 と構造決定

　6 カ 月熟成 し た 堆 肥 3kg を常法 どお り抽出し ，
ベ ン

ゼ ソ 区分 に っ い て ，TLC で 分取 し ，
メ チ ル ァ ル コ ール

で 再結晶す る と融点 160〜1℃ の 結晶 3．5mg を得た ．

IR レ猛監 cm
−1

＝ 1，775，1，362，ユ，157，1，050 ．　 MASS 　m ！e ：

202 （M
．
←

， 2Cl）， 173．　 NMR （CDCI ，）τ ： 4．83 （s，2H ），

2．43 （d，1H ； 」 8．4Hz ），2 ．60 （d，1H ； 」 8．4Hz ）．こ の

結果ジ ク 卩 ロ フ タ リ ドで あ る こ と が わ か り， 標準物質

の IR の 比較 か ら A 成分 は 4
， 7一ジ ク ロ ロ フ タ リ ド 〔皿 〕

で あ る こ と が わ か っ た．

　4）　 B 成 分 の 単離 と構造決定

　6 カ 月間熟成 し た堆肥 3kg を 常法 どお り抽出し ，
べ

γ ゼ ン 区分 に っ い て ， TLC で 分取 し ， 淡黄色半固体 1

mg を得た ．こ の B 成分 は GC −MASS 　 lil／e ： 168 （M ＋

，

ユCl），
139

， 78．お よび GLC で 標準品の 4一ク Pv フ タ リ

ド 〔V 〕に一致 し た こ と に よ りそ の 構造を確認 し た ．

　 5）　 F 戒分 の 単離 と構造決定

　2 ヵ 月 間 熟 成 し た 堆 肥 2kg を 常法 どお り抽 出 し
， 酢

酸 エ チ ル 区分 をジ ア ゾ メ タ ン で メ チ ル 化後 ，
GLC で F 成

分に相当する部分を TLC で 分取 し ， 乳 白色結 晶 6mg

を得た．こ こ に得 られ た結晶の IR が標準品の テ トラ ク

PP フ タ ル 酸 ジ メ チ ル と
一

致 した こ と に よ り，
　 F 成分 は

テ トラ ク ロ ロ フ タ ル 酸 〔VI〕 で あ る こ と が わ か っ た．

　6）　 G 成 分の 単離 と構 造決 定

　 3 カ 月間熱成 し た堆肥 2kg を常法 どお り抽出 し ， 酢

酸 エ チ ル 区分を メ チ ル 化後 ，
TLC で 分取 し ， 固体物 1

mg を得 た ．　 GC −MASS ［m ！e ： 296 （M ＋ ，3Cl），269 ，267 ，

265】お よ び GLC の 保持時間が 標準 品の 3， 4， 6一ト リ ク

P ロ フ タ ル 酸 ジ メ チ ル と一
致 し た ．し た が っ て ，G 成分

は 3
，
4

，
6一ト リ ク u ロ フ タ ル 酸 〔VIII〕で あ る こ と が わ

か っ た ．

　7）　 H 成分 お よ び 1 成分 の 単離 と構造 決定

　 6 ヵ 月間熟 成 した 堆肥 3kg を常法 どお り抽 出 し ， 酢

酸 エ チ ル 区 分 を メ チ ル 化 後 ，
TLC で 分 取 し ， H 成 分 と し

て淡黄色半固体約 1mg と 1成分 と して 乳 白色固体 7mg

を得た 。H 成分 は GC −MASS ［nz ！e ： 262 （M
＋ ，2C1），23t3，

231ユお よ び GLC 保持時間 が 標準品 の 3，6一ジ ク ロ Pt フ

タ ル 酸 ジ メ チ ル に
一

致 し， また 1 成分 は GC −MASS

［〃 1！e ： 262 （M ＋
，
2Cl），233，231］，　IR お よ び GLC 保持時

間が 標準品 の 4， 5一ジ ク 卩 卩 フ タ ル 酸 ジ メ チ ル に
一・

致 し

た こ と に よ り， そ れ ぞ れ 3 ，
　6一ジ ク ロ ロ フ タ ル 酸 LX 〕お

よび 4， 5一ジ ク ロ 卩 フ タ ル 酸 〔IX〕で あ る こ とが わ か ・
っ た，

　8） そ の 他の 代謝産物に つ い て

　4 カ 月間熟成 し た 堆肥 1．5kg を 常法 どお り抽 出 し ，

ベ ソ ゼ ン 区 分 お よ び 酢酸一ニ チ ル 区分を合 わ せ ジ ア ゾ メ タ

ン で メ チ ル 化後 ， ワ コ ーゲ ル Ω一2320g に 吸着し ，
ベ

ン ぜ ン ーn 一ヘ キ サ ソ （1 ： 1）溶媒 で 溶出 し ，
10ml ず つ

350 の フ ラ ク シ ョ ン に分画 し た．各 フ ラ ク シ コ ン を GLC

（条件 A お よ び B ）で 標準 品 と比 較検討 した と こ ろ ， 削

記代謝産物 の 他 に 4，5 ，6一ト リク ロ 卩 フ タ リ ド 〔C2，　II．，

4
， 6一ジ ク 卩 「

1 フ タ リ ド　〔IV〕， 3，4 ，
　5一ト リ ク ロ ロ フ タ ル

酸 〔W 〕， 3，5一ジ ク
’
9 卩 フ タ ル 酸 〔XI〕お よ び 4一ク PP

フ タ ル 酸 〔XII〕に一致す る もの が 認 め られ た ．この とき

塩 素化安息香酸 の 標準品を使 っ て 詳細 に 検討 し た が い ず

れ も
一

致す る もの が な く， 安息香酸 へ の 代謝 は行な わ れ

な い も の と考え ら れ た ．

Table　2　Fate　of 　tetrachlorophthalic　acld 　in　 compost ．

Incubation　period （month ）

1 2 3 4 5 6 8 12

　 Ct

呂α器
　 （：1

：｝贔：：：：

75．3＊
　　　71．144 ．O33 ，6

8．2

1．3

：賦 ：1： 18．682 ．566 ．149 ．115 ．／

＊ Metabolites　were 　analyzed 　by　GLC 　and 　expressed 　as　molar 　percent　of 　reoDvery ．
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　3．　 代謝産物 の 堆肥中にお け る 変化

　 フ サ ラ イ ドの 堆肥中 に お け る 代謝産物は 種 々 確認 され

た が ，
こ れ ら の 代謝産物 の 堆肥中 で の 生成経路お よ び 運

命を明らか に す るた め ， お もな代謝産物の標準品を1昆入

し た 堆肥 を作製 し ， そ の 経時変化を検討 した ．代謝産物

の 同定 お よ び 定 量 は GLC で 行な い ， 新代謝 産 物 に つ い

て は単離 し ， そ の構造 を 決定 した ．

　1＞　テ ト ラ ク 卩 ロ フ タ ル 酸 〔W ） の 経 時変 化

　 Table 　2 に 示 し た よ うに 熟成 が 進む に した が っ て 急激

に 分解 し た ．ま た ，
フ タ ル 酸 の 3 位 お よ び 6位の 塩素が

脱離 しや す い こ とが わ か っ た．

　2）　4，6，7一ト リク μ ロ フ タ リ ド 〔1 〕 の 経時変化

　Table　3 に示 した よ うに 3
，
4

，
6−・i・リク P ロ フ タ ル 酸

〔、皿〕へ の 酸化がお もな 代謝過程 で あ っ た ． フ サ ラ イ ド

の 場 含 と 回 様 に初 期の 期 1巴は 酸化状態 で あ り，酸化生成

物 が お もな代謝産物 で あ る こ と に よ る もの と思 わ れ た．

　3）　4 ，5， 6一ト リク P ロ
ー7一メ チ ル チ オ フ タ リ ド 〔D ，

　　　XIV 〕の 経時変化

Table　 3　 Fate　 of 　 4，6，7−trichlorophthalide 　 in　 compost ．

Incubatien　period （month ）

1 2　 　 　 　 3　 　 　 　 4 5 6 8 12

　 Cl

。 （ゆ
　 c亘 6

⊂1

（）（）・

c 【 bt
　 Cl

，，α
　 Cl

COOHCOO

日

100＊ 19．5

0．5

78 ．4

2．8

0．3

81．5

1．0

8．0

0．8 0．5

Cl
　 　 COOH

a　 　 CODH
Ct

1、212 ．415 ，610 ．1 5．6 6．3 3．1

。 （X：ll：　 　 　 　 　 ・・8 ・・・… 　 8

＊ MetabOlites　 were 　 analyzed 　by　GLC 　 and 　 expressed 　 as 　 molar 　percent　 of 　 recovery ．

5 ．0

Table　 4　 Fate　 of 　 metabolite 　D 　 and 　E 　in　 compt ）st．

Incubation　per正od （皿 onth ）

1 2 3 4 J
「 6　　　　 8 12

　 ClC
監 ク

　 　 1　 0
　　　　　　 （D ）CI ミ・

　　　5
　 SCH3

　 Dx

92．4＊　　　　45 ．3 9．8 5．0

3．O

4．2

14．7

5．6

44 ．0

3．8

76．2

1 ．0

26 ．7

　 　 　 C【

H3c

：◎ 〔）。 （・ ）

　　 α UE
π 1

97．132 ．1 9．0 3，3

L3

2 ．6

2 ．0

　　　Ex2

＊ Metabolites　were 　 analyzed 　by　GLC 　and 　expressed 　 as 　molar 　percent　 of 　recovery ．

2 ，8

12．4

1．5

10．4

5．2　 　 　 12．9

1．4

5 ．8
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Table　5　Fate　of 　4−chlorophthalic 　acid 　and 　4，5−dichlorophthalic　acid 　in　colnpost ．

1 2

Incubatl。 n　peTi・ d （・1・。 nth ）

　 　 3　　　　　　　 4　　　　　　　 5

’ taCOOHCOOH
32．0＊ 7．5 3．3 2．0

6

：laCOOHCOOH88．5 83．8 77 ．0 77．6

＊ Expressed　as 　 molar 　percent　of 　recDvery ．

　 Tablc　4 に 示 し た よ うに 3 カ 月 で 約 90％ が 消失 し，　　 は 一SH の ど ち ら の 型 で 存 在 し て い た か 疑閊 で あ る．そ

それ に 見 合 う代謝産物 は GLC で検出 さ れ な か っ た．し　　こ で 酢酸 エ チ ル 抽出液 を ジ ア ゾ エ ダ ン で 一匸 f ル 化 後 ，

か し 4 カ 月目か ら酢酸 エ チ ル 区 分 に 新 し い ピ ーグ が 検出　　GLC 分析 し た．そ の 糸、

11
果 ， フ サ ラ イ ドを 基準 に し た 相

され ，
こ れ は標準品と一致す る もの が な く ，

GLC の 保　 対保持時間 は 1．35 （A 条件〉で あ り，
こ れ は Dx を ア

持時間 か ら新 代謝産物 と考え ら れ た の で こ れ を D 。 と し　 　ル カ リ加水分解 し ， 酸性化後 ， 酢酸 工 ］F ／レ抽轟，ジ ァ ゾ

た ．そ の 生 成量 は フ テ ラ イ ドを基準 に して 求 め ， ま た 構　　 エ タ ン で エ チ ル 化 した もの に
一

致 し た，こ の 事実か ら ，

造 に つ い て は後述 6）す る．　　　　　　　　　　　　　 D ． は 堆肥 中で 4
， 5一ジ ク PP −3一メ チ ル チ オ フ タ ル 酸

　 4） 4，6，
7一ト リク ロ 卩

一5一メ チ ル チ オ フ タ リ ド 〔E ，　　こXVI 〕 で あ っ た こ とが 判明 し た．

　　　 XIII〕 の 経時変化 　　　　　　　　　　　　　　　　7） Exi お よび Exz の 単離 と構造決定

　 Tabe　4 に 示 した よ うに ， 前 記 〔XIV 〕 と同様な挙動　　　E 成分 を 添加 し 6 ヵ 月経過 し た 堆 肥 1kg を 前記 6）

を示 した．しか し こ の 場合 は 代謝産物 と考え られ る ピ ー　　 と同様に処 理 し ，
Ex・ 成分 と し て 淡黄色油状物 2，2mg

ク 2 本が 認 め ら れ ， そ れ ぞ れ Ex エ お よ び E．2 と し た ．　　 を得た ．　GLC 相対保持時間 1．44 （A 条件）．　 IR ン 雛盗crn
−1

　5）　4一ク ロ ロ フ タ ル 酸 〔XII〕 お よ び 4
， 5一ジ ク pv フ　　ニ2，925 ，1，

738
，
1

，265 ， 1，194．　 GC −MASS 　m ！e ： 308 （M ＋

，

　　　タ ル 酸 〔IX〕の 経時変化　　　　　　　　　　　　2Ci），279，277． こ の 結果 E τ1 は Dz の 異性体 と考え ら

　Tablc　5 に 示 し た よ う に ， 〔XII〕は 急速 に 消失す る が 　　れ ，常法通 り脱硫反 応 で そ の 置換位置を決定 し た．す な

代謝産物 と思われ る ピ ー ク は 認 め られ なか っ た．ま た 　　わ ち ，
GLC 分析 に よ り 3，5一ジ ク tt　Pt −，3一ク PP −，4一ク

〔IX〕 は 6 カ 月 ま で あ ま り減少 せ ず ， 代謝産物 も認 め ら　　 ロ ロ
ー

お よ び無 置換 フ タ ル 酸 ジ メ チ ル が得 ら れ た の で ，

れなか っ た．　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　 E 烈 は 3
，
5一ジ ク P 卩

一4一メ チ ル チ オ フ タ ル 酸 ジ メ チ ル で

　6） D ． 成 分 の 単離 と溝 造 決定　　　　　　　　　　　　あ る こ とが わ か っ た．ま た Ex2 は 生成量 が 少な く単離す

　 D 成分を添加 し 6 カ 月間熟成 し た 堆肥 1kg を ， 塩 酸　　る に い た らな か っ た が ，
　 GLC 保持時間 （相対保持時間

酸［生下 酢 酸 エ チ ル で 抽 出 し ， ジ ア ゾ メ タ ン で メ チ ル 化後 ，　 1・11A 条件） お よ び ク PP フ タ ル 酸類 の 脱塩素化の 位

溶媒を留去 し ，
ベ ン ゼ ソ で 再抽 出 し た ．ベ ン ゼ ン 可 溶部　　置 か ら考え ，

Ex2 は 4一ク 巨 P −5一メ チ ル チ オ フ タ ル 酸 ジ

を濃縮後，
GLC （相対保持時聞 1．18　 A 条件） で Dx 成　　メ チ ル で あ ろ う と推定され る．し た が っ て ，　 E 成分 は 堆

分 を分取 し ， 淡黄色半固体 4．6mg を得た．　 IR レ 1｛濃 cm11 　 肥 中で Fig．8 の よ うに 代謝 され る もの と考えられ る．
二2

，
925

，
1

，740，
1

，
268

，
1

，095，GC −MASS

鷲繋
＋

灘 澱 。獵
・

癒 っ・ 一 一 一 噸 畿：：1− 一
・

穂 ：1：l
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ClU

個置換 した フ タ ル 酸 ジ メ チ ル で あ る こ と
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　E〔XII「〕　　　　　　　　　　　　　　　　EXI〔XV 〕　　　　　　　　　　　　　　　Ex2〔XVII〕
が 判明 し，そ の 置換位置 を 決定す る た め ，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Fig．8　Metabolic　pathway 　of 　 metabolite 　E 　in　 compost ．
常法 どお り脱硫反応を行 な っ た ．GLC で

4，5一ジ ク ロ ロ フ タ ル 酸 ジ メ チ ル お よび 4一ク PP フ タ ル 　　　4． 代謝産物別経時変化

酸 ジ メ チ ル が認 め ら れ ，
D 記 成分は 4， 5一ジ ク 卩 ロ

ー3一メ チ 　　　Fig．5 に ，抽出区分別 の 放射能分布を 経時的 に 追跡 し

ル チ オ フ タ ル 酸 ジ メ チ ル で あ る こ と が わか っ た ，し か し
，　 た結果を 示 し た．こ こ で は 代謝産 物 の 構造 が 決定 さ れ て

単離中に メ チ ル 化 し て い る の で ， 堆肥中で 一SCHs また　　い る の で化合物別 に ，
ベ ソ ゼ ン 区分お よ び 酢酸 エ チ ル 区
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Table　6　Fate　of 　fthalide　and 　its皿 etabOlites 　in　cQmpost 　incubated　 with 　 14C −1abeled　fthaLide．

Concentration（ppm ）of 　fthalide（Fth）und 　its皿 etabolites （1−IX）＊
Incub ．　period　（M ）

Fth 　 　 〔1〕 〔III〕 〔V 〕　　〔XIII〕　 〔XIV 〕　 〔VI 〕　 〔VII〕

　 　 　 52．4

4．4　 　 21．5

6．4

〔IX〕

3468023　

　

　

　

1
　
1
　
1

151．565

．7　 　 　7 ．7

　 3．1　　　　tracetraCe1

．9

　 　 　 　 　 　 　 　 26 ．4

11、5 　　 trace 　　 工6 ．4

43 ．4 　 　 ユ6．7

28．9 　 　 ユ3，4

27．0　　 9．1

17．912
．4

22．9　　　　　19 ．9

　 　 　 　 105 ．6

　 　 　 　 74 ．4

　 　 　 　 26 ，8

　 　 　 　 12 ．0

　 　 　 　 　 3 ．2

＊ Forty　 milligrams 　of エ4（ノーfthalide　was 　applied 　t〔｝ 100　g　of 　rice 　straw （400　ppm ）．　〔1〕： 4，6，7−trichlerol ，htllalide．

　〔III〕： 4，7−dichlorophthalide．　 〔V 〕： 4−chlorophthalide ．　 〔XIII〕： 4，6，7−trichloro −5一皿 cthylthiophthalide ．

　〔XIV 〕： 4，5，6−trichloro −7−me しhylthiophthalide．　 〔VI 〕： tetraclllorophthah ¢ a，　cld ．　 〔VII〕： 3，4， 5−trichk）ro ．

　phthalic　acid ．　〔IX〕： 4，5−dichlorophthulic　acid ，

Table　7　Solubility，　acl1le 　 oral 　toXicity ，　 phytc ）to．xicity ｛〕f　ftha！ide　und 　its　metabolltes ．

Compounds
S．　oltibility
in　 water

Acute　 oral 　toxicity
　 （LD 、。　 m9 ！kg）

〔PPm ・25 ℃ ） M 。 。 se （♀） R 。 ・ （♂）

　Phytotoxicity（pre−emergence 　test　at

　　 apPointed 　 co ロ centrat めn ，　 PPm ）

　　kidney　bean　　　　　　 cncumber

ユ2．5　 2 ．5　 0，5　 0．1　　　12 ．5　 2 ．5　 0．5

Fthalide

SDdi ■ m 　3，4，5，6−tetra−
　 chloro −2−hydroxy・　 〔XVIII〕
　 methylbenzoate

4
，
6

，
7−Trichlorophthalide　　こ1〕

4
，
7−Dichlorophthalide　　 〔lll〕

4−Chlorophthalide　　　　　　〔V 〕

Tetrachlorophthalic　acid 　〔VI 〕

4
，
5−Dichlorophthalic　acid 　〔工X 〕

4，6，7−Trichloro−5−
　　　　　　　　　　　 〔XIII］
　 methylthiophthalide

略編黜 猫 、d 。
〔XIV 〕

4
，
5

，
6−Trichlorophthalide　〔ll〕

4
，
6−Dichlorophthalide　　 〔IV 〕

3
輪

T 「ichl°「°phthalic
〔VII・〕

Centrot

2 ．5 　　＞ 10．000

83，00Q　　3，160〜4，640

31 ．869

．5

＞ 1，000

＞ 1，000

4，354 　　4，640 〜6，810

18 ．5

4 ．1

＞ 1，000

＞ 1，000

＞ 1 ，0UO

＞ 1，000

±

什

什

±

± 什

PcntachlorQbenzoLc　 acld 　 　 　 　 冊 　 冊

｛：：描 翻 艦 贈 漏

卅　　十

藩 　 柵

卅 　　冊 　 卅

±

卅 　　卅 　 冊

分を GLC で 定量 し た結果 を Table　6 に 示 し た ．

　5・　 7 サライ ドお よび そ の 代謝産物 の 水に 対す る 溶解

　　　度，哺乳動物に対する急性経 ロ 毒性 お よび野菜へ

　　　 の 薬害に つ い て

　Table　7 に ま と め て 示 し た ．代謝産 物 は す べ て 水 に対

す る溶解度が フ サ ラ イ ド よ りも大 きく， 残留性 の 少 な い

方向 へ 代 謝 さ れ て い る も の と考 え られ る．急性経 冂 毒性

は強い もの は な か っ た．薬害 に 関 し て は ：1 〕お よ び

〔皿 〕 が フ サ ラ イ ド よ り若干 強 か っ た が，対照化合物 に

く ら べ る と は る か に 弱 い もの で あ っ た ．
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FLg．9　Proposed　 metabOlic 　 patllways　 of　 fthalide　irl　 cQlnpost ．

← ＝ major 　pathway ，
− minor 　pathway ，　 ← 一一一hypOthesized　pathway ．

　　　　　　　　　帆

s’

［（）（）ド

◎
　 　 COOH
　 　 COOH

phthelic　acid

H °

◎ ：28旨
4−hydroxy ・
phthalic　acid

員呂〕◎
C° ° H

−
H ° ° C

《）器
pro 量OGq 管echuk 　　　　　　　　　　β

一carboxy −cis 」c ’s・
qcid 　 　 　　 　　 　　 　　 　 　 muconic 　 aGid

昌8◎ ：181−一一
　4，5−dihydroxy。
　 phthalic　 acid

一 一 一 H ° °C

怠紹
゜L

　　　　　　 γ
一carbexy

　 　 　 　 　 　 muconelactone

儲
゜ H − 一 一

ミ゚C ［98：
β
一keto　adipate 　　　　　　　　　　β

一keto　adipa 吐e
eno トbctone

Fig．10　 Metabolic　pathway 　 of 　 phthalic 　 acid 　in　 soi ！．LO ・21）

考 察

　 フ サ ラ イ ドは ， 堆 肥中 ですみ や か に代謝 さ れ た ．代謝

産物 と して 18 種 の 化合物 が 確 認され ，そ の 推定代謝経

路 を Fig ．9 に 示 し た．

　抽出区分別経時変 化 で は ，
ベ ソ ゼ ン 区 分 の 減少 に と も

ない 水 区分 の 増加 が 顕著 で あ っ た．こ れ よ り，ベ ン ゼ ン

核 の 水 酸化 また は 開裂反応 の 進行 して い る こ とが推測 さ

れ る．土 壌 微 生 物 に よ る フ タ ル 酸 の 代

謝 は Ribbons ら
20・2D に よ り Fig．10 の

経路が報告 され て い る．

　 フ サ ラ イ ドが堆肥中 で最初 に 受 け る

変化 は 環開裂 で あ り，1N2 カ 月経過堆

肥 中 で は ほ と ん ど 3， 4，5，6一テ ト ラ タ

ロ ロ
ー2一ヒ ドロ キ シ メ チ ル 安息香酸 塩

〔XVI 工1〕と し て 存在 し て い た．こ の よ

うに 水溶性 の 大 き い 型 で存在 で き る こ

とは そ の 後 の 代謝 を受けやす く， 他 の

塩素系殺虫剤 た と え ば BHC
，
　DDT

，
ド

リ ン 系 と 異 な る と こ ろ で あ ろ うと考え

られ る．

　熟成期 間の 初期 の 堆 肥 （1〜2 カ 月）は 空気 の 流通 もあ

り好気性菌 の 繁殖 に 適し て い る と考え られ ， お も に 酸化

反応が 起 こ り， 代謝産 物 と し て フ タ ル 酸類 が 生 成 して い

た．テ トラ ク ロ ロ フ タ ル 酸 が 生成す る前段階 の 4，5，6，7一

テ トラ ク ロ ロ　
−3一ヒ ドロ キ シ フ タ リ ドまた は 3， 4 ，

　5，　6−一テ

トラ ク ロ ロ
ー2一ホ ル ミ ル 安息香酸 は GLC 分析上 不 安定

な化合物 で メ チ ル 化 し て も安定な ピ ーク が得 られ ない た

め ， そ の 存在をた し か め る こ と は で き な か っ た．
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Fig．11　Proposed　metic 　bolic　pathway 　 of 　metabolite 　E　in　 compost ．

　次に 熱成 （3− 4 カ 月）が進む と堆肥 の 表面 は べ と つ

き， 内部は 醸酵熱 の た め 40 〜45℃ ま で 上 昇 した ．こ の

状態 で は す で に空気 の 流通 は な く嫌気性 に な り， 還元状

態 に な っ た もの と 考え られ る．こ の 状態 で は ま ず 4
，6，7一

ト リ ク P ロ
ー5一メ チ ル チ オ フ タ リ ド 〔XIII〕が 生戒 し た．

一般 に ， 有 機塩素化合 物の 脱塩素化代謝 に は グ ル タ チ オ

ン ま た は 他 の 含硫黄化合物が 重要な役割を は た し て い る

t と は よ く知 られ て い る
！2・23 ）．し か し ，

こ の 場 合 の よ う

に ベ ン ．ビ ン 核塩素が SCH3 基 に 置換 さ れ る 反 応 は 知 られ

て い な い が ，PCNB （ペ ソ タ ク ロ P ニ ト μ ベ ン ぜ ソ ）の

土壌微 生 物
24 ）ま た は 動物体内

2の
で の 代謝産物 と し て 二 1・

ロ 基が SCH3 基 で 置換 し た 化合物は 知られ て い る．　 BHC

の 代謝産物 と し て チ オ フ ＝ノ ール 誘導体 が発見 さ れ て い

る
26）こ と ， ま た SH 化合物 が メ チ ル 化さ れ る

20
こ と が 知

られ て い る と こ ろ か ら ， そ の 生 成 機構 と し て お そ ら くグ

ル タ チ オ ン を 介 し て 生成す る SH 化合物 が メ チ ル 化 さ れ

る 経路を へ て 生成 し た もの と考え られ る．ま た，〔XIII〕は

堆肥 中で 代謝され フ タ ル 酸誘導体が 生成 した （Fig．9）．

こ れ は Table　8 に 示 し た よ うに ， 3 カ 月 で 90％ 以 上 分

解が 進 ん で い る に も か か わ らず，それ に 相応する代謝産

物 が GLC で 検 出されな い （これ ら メ チ ル チ オ フ タ リ 1・

ま た は メ チ ル チ オ フ タ ル 酸 の ス ル ホ キ シ ド体 ，
ス ル ポ ソ

体 は GLC で 検 出され ない ） こ と ，
ま た ト リク 卩 卩 フ タ

ル 酸類 が 発見 され な か っ た こ と な どか ら Fig，11 の よ う

な生 成経路 を推定 し た ．

　 4 カ 月 以 E熟成が進 む と，瘟素数 の 少な い ク ロ ロ フ S

リ ドお よ び フ タ ル 酸類 が次 々 に 生成し た ．フ 穿 リ ド類 で

は 5位塩素 が 最 も脱離しやすく ，次 に 6位 ，7 位 の 順 で あ

っ た．フ タ ル 酸類 で は 3 お よ び 6 位塩 素が 非常 に 脱離 し

や すく ，
4 位 お よ び 5 位塩 素の 脱離は 遅 か っ た ． こ れ は

カ ル ボ キ シ ル 基 に よ り活性化 され て い るオ ル ト位が優先

的 に脱離し て ゆ くもの と考え られ る が ，
フ タ リ ド類 で は

5 位 の 次 に 6 位塩素が脱離し やす い 理 由は 不明 で あ る．

土壌中で の 代謝 で は 5 位お よ び 7 位 が 優先 的 に 脱離 し，

4
，
6一ジ ク ロ ロ フ タ リ ド が 代 謝産物 lil 最 も多 く生 成 し

た
4 ）．

　ジ ク P ロ フ タ リ ドま た は ジ ク 卩 ロ フ タ ル 酸か ら の 脱塩

素化は 遅 く， ま た モ ノ ク V ロ 体 の 生成量 が 少ない こ と か

ら脱塩素化以外 の 代謝が多い もの と考え られ る．

　 Table　7 に 示 した よ うに す べ て の 代諭産物 は フ サ ラ イ

ドに くらべ 溶 解度 が 増加 し，残留性 ， 蓄積性 の 少 な い 化

合 物 に な っ て ゆ く もの と考え られ る．急性経 口 毒性 に 関

し て は と く に問題に な る 化合物 は な く ， 野菜 に対す る 薬

害 に つ い て は，〔1〕お よ び 〔皿 〕が 土壌混和試験 で フ サ

ラ イ ドよ りも強い 薬害を 示 し た ．しか し ，
こ れ も対照化

合物 に くらべ は る か に弱 く ， ま た そ の 生成量も添加 し た

フ サ ラ イ ドに対 し最 i自1濃度それ ぞ れ 2％ お よ び 10％ で

あ る．イ ネ わ ら中の フ サ ラ イ ドの 残留量 は 20　PPin を越

え る こ と は な く
7 ）

， ま た
一

般 の 山積堆肥 で は 雨水 に よ る

流亡 な どもあ り， 薬害を起 こ す濃度 に は ならない もの と

考え られ る．

要 約

　フ サ ラ イ ドを 実験 室 で 調 製 し た堆 肥 に 添加 しそ の 代謝

過程を検討し ， 生成 し た 代劉産物 に つ い て若千 の 生理 作

用 を検討 し た．

　（1）　フ サ ラ イ ドは，堆肥中 で す み や か に代謝 さ れ た ．

代 謝産物と し て ベ ソ ゼ ン お よ び 酢酸 エ チ ル 区分か ら 18

種 の 化合物 が 同定 され た が ， 時間 と と もに 水層区分 の 増

加 が 認 め られ た．

　（2 ）　 フ サ ラ イ ドは 堆 肥 rltで 開環 し，3，4，5，6一テ ト ラ

ク ロ v −2一ヒ ドロ キ シ メ チ ル 安息香酸塩 と し て 存在し て

い た． こ の よ うに 水溶性 の 大 き い 型 を と り うる 性質 は そ

の 俵の 代謝 を うけ や す く ， 残留性 の 大 きい 塩素系殺 虫剤

と 異 な る と こ ろ で あ る と 考え ら れ る．

　（3 ） 代謝過程 は ま ず テ トラ ク ロ ロ フ タ ル 酸 へ の 酸化

で あ る．次 に 核塩素 の SCH ， 化 で あ り， お もに 4
， 6，

7−・

ト リク P ロ
ー5一メ チ ル チ オ フ タ リ ドが 生成 し

，
ま た こ の

化 合物の 代謝 で は 酸化生成物 の フ タ ル 酸誘導体の み 認 め

ら れ ，
こ の 生成機構 に 関 し て も推論 した ．
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　（4 ）　 ク ロ ロ フ タ リ iこ の 脱塩素化 は 5 位 ， 6 位 の 順 に

起 こ り7 位塩素の 脱離は 前者に 比較 し遅か っ た．ま た ク

ロ ロ フ タ ル 酸 の 脱塩素化 は 3 位，6 位 が 非常 に 速 く ， 4

位 ， 5 位塩 素 の 脱離 は 遅 くな っ て い た ．

　（5 ） す べ て の 代 謝 産 物 は フ サ ラ イ ドよ り水 に よ く溶

け，残 留性や 蓄積性 の 少 ない 化 含物 に 変化 し て ゆく こ と

が 予想され た．ま た野菜に対す る薬害は フ サ ラ イ ド よ り

若 干 強 い 代 謝産 物 が あ っ た が
， そ の 生 成量 が 少な い こ と

か ら実際 の 場面 で 薬害 を起 こ す こ と は な い も の と考え ら

れ る．

　終 り に 臨 み ， 本試験 に ご懇切な指導 を賜 わ っ た 理．化学

研究所 微牛．物薬理 研究室黄耿堂博 i：お よび 同研究室 の 皆

様な らび に GC −MASS 分析 に 多大 の 便宜 を お は か りい

た だ い た宮城教有大学　佐 々 木
．1貞一教授お よび 阿部英次

氏 に 深 く感謝 を 棒 げ ま す．ま た ， 標準物質 の 合成 お よ び

各種試験 を 担 当され た呉羽 化学 工 業株式会社錦研究 所 ，

東京研究所 の 各 泣 に 謝意を表 します．
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