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摘要 

       本文主要針對國內外微生物製劑登記之毒理資料安全性審核要件進行

說明，包括國內微生物製劑登記之毒理資料要件中有關環境衛生用微生物

製劑之毒理資料及農用微生物製劑之毒理資料及國外微生物製劑登記之毒

理資料要件中，美國微生物製劑登記之毒理資料要件。並對國內外微生物

製劑安全性研究現況，包括微生物製劑對哺乳類動物感染力、毒性及病原

性加以探討，以期對整個微生物製劑安全性研究與評估做層次性分析。至

於生化製劑之毒理資料安全性審核要件，因其性質與化學製劑之安全性審

核要件相似，本文僅做蓋括性敘述，文後就生物藥劑對溫血動物安全性審

核、研究及展望做綜合性探討並對生物藥劑對溫血動物研究展望做綜合性

之建議。 

 

前   言 

        生物製劑的定義包括天然素材、微生物製劑、生化製劑及利用遺傳基因

改造的微生物所產生的製劑或改造的生物所生成之製劑，微生物製劑為生物

製劑之一部份，但卻為國內近年來農用及環境用生物製劑之主流。最近微生

物製劑於國內外大量被應用於控制或減低田間作物病蟲害(18)或環境有害生物

之發生及環境污染物之清除之例證相當多，其中農用微生物以蘇力菌製劑種

類最多，目前各類微生物製劑種類申請上市已日益增加，由於微生物之變種

或亞種菌株或品系不同，對標的害蟲及人體可能具有不同的致病性和毒性，

因此微生物製劑上市前之審核，由於理化性質與化學藥劑相似，故上市前之

審核與管理其實以安全性評估最為重要。因微生物製劑安全性評估與化學性
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製劑測試不同，化學製劑可依劑量與生物效應進行結果評估，而微生物製劑

之安全評估程序及評估項目則有其特殊性，主要乃因是微生物製劑之生物本

質所造成。通常微生物製劑以極大的劑量處理供試動物時，可能引起測試動

物窒息或胃腸道阻塞等物理傷害，且多數微生物製劑含有微生物活體，可能

自行生長繁殖，並具感染性或潛在感染性，因此對動物及人體之安全性評估

考慮層面自是不同。1988年美國環保署訂定頒布微生物製劑安全性評估管理

辦法時，即針對不同的菌(病毒)株對標的物，具有不同程度的致病性和毒殺

作用之特性，加以探討，管理辦法中最重要者乃提出微生物製劑應給予較高

或最高的菌(病毒)量數及不同的毒理投予途徑以為安全評估依據，如氣管灌

注，腹腔注射等投予方式，目的在增加瞭解微生物是否具感染性或致病性，

甚至考慮增加顱內注射方式投予，以增加安全性評估，目的在避免人類及環

境暴露於高數量微生物製劑時其可能受到危險之衝擊。國內目前對微生物製

劑之管理分由衛生署、環保署及農委會等三個部門負責，各機關分別訂有管

理微生物製劑之毒理資料審核要件，如行政院環保署於民國七十七年公告

『環境衛生用微生物製劑運作審核要點』並於八十五年完成修正公告『環境

衛生用微生物製劑運作審核要點修正案』，行政院農業委員會於民國八十年

公告『農用微生物製劑之毒理資料要件』中均訂有明確需求之相關規定，上

述之規定均源自美國環保署之資料並衡諸國內情況加以修正。自1948年第一

個微生物製劑(Bacillus porillae)在美國通過當時各項毒性測試，註冊上市

後，各種微生物製劑使用隨即大量增加，並有部份毒性測試報告。綜合上

述，本文將對國內外微生物製劑及生化製劑登記之毒理資料安全性審核要件

及國內外農用及環境用微生物製劑及生化製劑安全性研究進行探討，以增進

業界、生產者、消費者對微生物製劑及生化製劑資訊之利用與嘹解。 

 

 

國內外微生物製劑登記之毒理資料安全性審核評估現況          

一、國內微生物製劑登記之毒理資料審核評估 

（一）環境衛生用微生物製劑之毒理資料審核評估 
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       病媒防治用及污染防治用之環境衛生用微生物製劑其毒理資料審核評

估要件詳如表一，並可參考行政院環保署85年10月11日環署毒自第56474

號函修正公告內容。其中病媒防治用之環境衛生微生物製劑所要求之毒

理試驗資料中必備資料包括：（1）口服急毒性/致病性、（2）皮膚急毒

性、（3）肺或呼吸急毒性/致病性、（4）眼刺激性/感染性、（5）皮膚

過敏性、（6）靜脈注射急毒性/致病性、及（7）細胞培養試驗（8）其他

等之生物毒性試驗；以及（1）水生生物急毒性、（2）鳥類急毒性、

（3）非目標植物致病性、（4）非目標昆蟲致病性、（5）對蜜蜂急毒性/

致病性等環境生態毒理資料評估報告，其中生物毒性試驗於新主成分1至

4項為必備資料，環境生態毒理資料於新主成分僅第一項為必備資料，其

餘資料需求視製劑種類而定。而污染防治用之環境衛生用微生物製劑之

毒理資料要件生物毒性試驗包括（1）口服急毒性/致病性、（2）皮膚急

毒性、（3）肺或呼吸急毒性/致病性、（4）眼刺激性/感染性、（5）皮

膚過敏性，其環境生態毒理資料尚需包含（1）微生物製劑環境中殘留、

（2）對元素循環之影響（3）水生生物急毒性（4）對蚯蚓急毒性（5）其

他等資料，其中生物毒性試驗於新主成分僅第一項為必備資料，環境生

態毒理資料於新主成分僅第三項為必備資料，其餘資料需求視製劑種類

而定，且依處理後廢棄物承受體是水域或土壤的不同，其必備資料稍 

微不同，詳如表一。 

（二）農用微生物製劑之毒理資料審核評估 

1.農用微生物製劑之毒理資料審核評估要件詳如表二。該規定主要係參考

美國環保署對於微生物製劑之管理規定，並考慮國情而訂。所要求之

資料僅為美國所要求之第一階基本毒理試驗；包括：口服急毒性/致病

性、皮膚急毒性、肺急毒性/致病性、靜脈注射急毒性/致病性、眼刺激

性/感染性、過敏性反應及細胞培養試驗等對人體健康評估之急性試

驗；以及鳥類、水生生物及非標的植物、蜜蜂之急毒性等環境評估報

告等；在微生物中病毒較特殊，上述試驗中，細胞培養試驗僅病毒必

需，而靜脈注射急毒性/致病性如為病毒則不需提供。 
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2. 國內產製之微生物製劑，若該微生物分離自國內自然環境，且未經人

為誘變或遺傳基因改造者，僅需提供原體口服急毒性/致病性；或肺急

毒性/致病性資料即可。 

3. 若國外產製、其微生物種源也存在於國內自然環境，則經中央主管機

關認可之試驗研究單位證明確為完全相同之菌系或品系，可比照國內

產製之微生物製劑之毒理需求。 

4. 申請與已登記微生物製劑之亞種(subspecies) 相同者，得免提供毒理試

驗資料，然仍需進行委託田間試驗。以目前登記最普遍之蘇力菌種

(Bacillus thurigensis kurstaski)為例，國內產製者，如經認可確為完全

相同之菌系，並不需要提供毒理試驗資料。 

二、美國微生物製劑登記之毒理資料審核評估： 

        美國環保署對於微生物製劑之管理規定，依據製劑可能對人體健康及

環境安全性影響高低，而有不同階層的毒理資料要求；其所需資料之範

圍，主要仍由微生物本身之特性，如本土性或自然產物，小面積、大面積

或登記使用，及其是否具急毒性、致病性來判定鑑定、分析及第一階層基

本毒理試驗報告包括：口服急毒性/致病性、皮膚急毒性、肺急毒性 /致病

性、靜脈注射急毒性/致病性、眼刺激性、過敏性反應及細胞培養試驗。在

微生物中病毒較特殊，上述試驗中細胞培養試驗僅病毒必需，而靜脈注射

急毒性/致病性則可免提供。如第一階層基本毒理試驗有急毒性、致病性或

其它不良影響，則需進一步提供第二階層或第三階層之毒理試 驗。包括亞

慢性毒性/致病性、生殖毒性、致腫瘤性及靈長類感染性/致病性等慢性毒理

試驗。 

         微生物製劑對非標的生物及環境安全性試驗之管理資料要求亦同，首

先需提供第一階層試驗資料包括：鳥類口服毒性、淡水魚毒性、淡水無脊

椎 生物、蜜蜂急毒性、非標的植物集毒性及非標的昆蟲毒性等；如有對環

境之不良影響，則需要第二階層或第三、四階層之試驗，包括海洋環境試

驗，甚至包括對鳥類、哺乳類、水生生物、授粉昆蟲等之模擬實際田間試

驗。 

三、國內生化製劑登記之毒理資料審核評估：         
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        生化製劑之毒理資料安全性審核要件，因其性質與化學製劑之安全性

審核要件相似，即包括急毒性之口服、皮膚、呼吸、皮膚及眼刺激、皮膚

過敏及遲發性神經毒性；90天亞慢毒性、致變異性試驗、致生殖毒性、致

畸胎性、兩年慢毒性、致腫瘤性；環境生態毒理之水生生物毒性、禽類毒

性非目標昆蟲、非目標植物、非目標動物等毒理資料安全性評估。 

    

國內外農用及環境用微生物製劑安全性研究 

一、微生物製劑對哺乳類動物的感染力(4,10,15,20,25,26,27,28,29,31,36) 

大多數微生物製劑含有微生物活體，可能自行生長繁殖並具有其感染

特性，這些原具有減少環境污染作用的微生物一旦施用於天然的環境中，

與自然的菌種競爭生存，將可能直接或間接地影響生態系或人類的安全，

因此在進行哺乳類動物的感染力評估時，需注意在動物組織內是否存有發

育的營養期或在處理後一段時間內，活性生物的回收數目是否增加現象，

是極為重要審核項目。有關農用微生物製劑對哺乳類動物安全性評估最早

的正式報告為1968年Schaerffenberg 以大白鼠對黑殭菌進行口服、呼吸、

靜脈及皮下接種試驗，證實此菌株對大白鼠無毒性及致病性，由該報告之

過敏反應建議此製造工廠操作人員應有呼吸防護及穿著長袖和戴手套之保

護措施。1975年後陸續發展之農用微生物製劑安全評估，包括對魚類及鳥

類(鵪鶉)環境非目標生物的安全性評估，對大、小白鼠、天竺鼠、無胸腺

老鼠、兔子、綿羊等溫血動物之毒理試驗(表三，表四)，此整個安全毒性

測試對微生物應用安全上提供相當重要基本資料。1983年 Samples 和

Buettner曾提出蘇力菌 懸浮液所引起眼睛傷害個案，此些報告曾就微生物

製劑引起眼睛潰瘍及對組織具有侵入性（表四）有所報導，而微生物於動

物體內組織具留存性(persistance)，見表五及表六，Siegel及Haddey(6,23,24)

等以回收培養試驗中之不同投予途徑，如腹腔方式投予小白鼠或拌於飼料

中餵食綿羊，均証明脾組織含大量微生物孢子，脾臟成為微生物（蘇力

菌）孢子集中處，從目前研究對脾臟所含吞噬細胞所扮演重要的角色，是

製劑安全評估研究上主要探討方向之一。 
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二、微生物製劑對哺乳類動物的毒性研究 

由於一般微生物製劑與化學藥劑不同，一般在進行動物安全性評估

時，通常需給予較高或最高的劑量及以較嚴苛的途徑投予，例如氣管內投

予，靜脈、腹腔注射等方式，甚至以顱內注射方式以瞭解其致死劑量（表

七），目的避免人類及環境受到高劑量下可能受到危險之衝擊。此外微生

物製劑之不純物質如細菌雖在純培養時不具任何毒性，但培養基的成份及

其副產物毒性亦不可忽視，故在審查評估毒理資料時應包括有效成份及商

品化成品之測試，以確保評估安全可靠性，此為國內微生物製劑研究上較

不重視之死角。今後國內外微生物製劑安全性研究之視野似應重新評估此

項研究之重要性。 

三、生化製劑對哺乳類動物的毒性研究 

（一）生化製劑對溫血動物急毒性之研究(1,2,3,5,16,32) 

     台灣有關生化製劑對溫血動物急毒性之研究，首先於1983年建立口服急

毒性測驗方法之規範及評估標準，1984年正式完成標準測試之程序。1984

年起正式接受國內藥界對於國內自行發展混合藥劑上市前口服急毒性之毒

理資料製備，口服急毒性是國內最早進行之生化製劑對溫血動物毒性測試

之項目，草創之初，限於當時國內動物飼育條件的限制及其他實驗環境之

不週全，為配合當時藥劑管理之初步運作，僅規定口服急毒性之測試得以

一種動物小白鼠，進行試驗。至1991年由於國內實驗動物之條件，漸趨成

熟，在實驗動物之供應及對實驗動物準則之需求上，愈來愈嚴格。因此急

毒性試驗（包括口服急毒性之試驗）偏向國際化。毒理資料及實驗之準則

（Guideline）應運而生，口服急毒性之實驗亦改大白鼠為試驗動物，以配

合管理法新規定之修改。國內由於1991年藥試所所正式設立SPF（specific 

pathogen free）之動物房，使國內動物毒理研究進入一新紀元，不僅研究品

質提昇，實驗規範要求已與美國環保署所公佈之急毒性測試方法相似，同

時毒理研究報告，亦獲得國際認可。目前國內化學藥劑之急毒性之測試大

多以成品藥劑為對象。 

        除口服急毒性試驗外，台灣地區農藥及生化製劑安全審核上，皮膚急

毒性、皮膚刺激性及眼刺激性等毒性測試項目為化學製劑之毒性測試之必
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要項目，上述研究項目台灣於1986年至1987年均已陸續完成實驗規範準則

及程序，且對上述之實驗加以標準化。皮膚急毒性主要以大白鼠為試驗對

象，皮膚刺激性及眼刺激性之試驗則以紐西蘭白兔為試驗動物。皮膚急毒

性試驗劑量最高限界為2,000㎎/㎏意即在2,000㎎/㎏之使用劑量以上，即不

必進行該項試驗。而皮膚急毒性之試驗主要是經由皮膚表面投與藥劑，此

與口服急毒性試驗由胃管法投與方式不同，除投與藥劑方式不同及劑量限

界不同外，其他觀察及結果之估算則大抵與口服急毒性者相似。至於皮膚

刺激性、眼刺激性之試驗主要均針對成品藥劑。其試驗目的乃依據所得之

試驗之數據做為商品上市時標籤上警告標語之用，並為往後使用者施用藥

劑時採取安全防護措施之參考。至於此兩項試驗，若供試之藥劑之酸鹼值

大於11.5或小於2時，均應禁止其上市，因這些藥劑屬於強鹼或強酸，顯然

會對動物皮膚或眼睛造成強烈之傷害，故不必進行此項試驗。目前國內完

成之眼刺激性及皮膚刺激性之試驗安全審核方式中，眼刺激之評估等級主

要是依角膜(Cornea)、虹膜(Iris)及結膜(conjunctivae)等受傷害程度等綜合

評估以決定其眼受刺激程度。而皮膚刺激性程度則是根據: 皮膚產生紅斑及

痂皮之程度及皮膚產生浮腫形成程度之綜合判斷。 

        呼吸毒性之測試為國內最困難發展之急毒性測試項目，主要由於此項

試驗牽涉到複雜之儀器設備，其設定儀器之條件相當多，且影響試驗中條

件如試驗中藥劑濃度，粒子分佈、氧氣供應、溫濕度之控制，皆可影響試

驗之成敗，而空氣之流量及整個呼吸暴露箱之廢氣排除亦是試驗中相當重

要的。歐、美、日等國，對呼吸毒性之要求品質相當高，試驗方法卻十分

不一致。屬於全身暴露之呼吸毒測試儀器，其人力、物力及設備往往在百

萬美元上，目前國內呼吸毒性所使用頭鼻式之呼吸儀（Head & nose only 

inhalation chamber）為呼吸毒性較簡單型式，儀器雖小，但已可涵蓋大部

分試驗項目。目前此項儀器之相關配備如粒子分佈湞測儀及造粉機國內均

於1995年完成配備，目前配合這些儀器的發展，短期內對生化製劑呼吸毒

性之測試或空氣污染及勞工工作環境之工廠污染等安全性評估均可加以應

用，此項試驗為目前國內最富潛力，最具應用價值之測試項目。 
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        皮膚過敏性之測試主要目的在測試動物對藥劑經由免疫系統造成之敏

感程度。測試藥劑以成品為主。測試動物則以對藥劑過敏性反應較敏感之

天竺鼠為對象，目前國際間發展出之測試過敏性方法非常多，其中七種為

常 用 者 ： 1 .Draize 法  2 .Freund's Complete Adjuvant 法  3. Mauer 

Optimisation法 4. Buehler法 5. Open Epicutaneous法 6. Maximisation法 7. 

Split Adjuvant方法。由於測試過敏性方法過於分歧，為適應國內現階段環

境 ， 以 往 實 驗 曾 經 利 用  Freund's Complete Adjuvant （ FCA ） 及 

Maximization方法比較相互間優劣，並評估國內藥劑利用此二方法後之評

估結果分析結果，顯然在精確度上及動物使用量較少之原則下，FCA方法

較佳，而Maximization方法在操作及處理手續較簡化，衡之國內目前藥劑

之過敏性試驗，由於天竺鼠之供應困難，利用FCA較符合目前之狀況，但

就長期發展而言，在天竺鼠之供應穩定情形下，建議利用Maximization方

法較佳。 

         遲發性神經毒性試驗（Delayed neurotoxicity study）此項試驗主要是

針對某些有機磷劑及胺基甲酸鹽藥劑，由於此類藥劑可抑制神經酯脢

（Neuropathy target esterase）導致遠端神經軸突病變，故需進行此項試

驗，尤其是有磯磷劑中的含thioate 或 thionate之藥劑，尤需進行此類試

驗。試驗以蛋雞（hen）為測試動物，觀察行為或檢查均需維持至21天或更

久，目前國內此項實驗之程序大抵完成，完成此項試驗動物對急毒性試驗

之完整性則十分重要(32,34,35)。 

    
四、生化製劑之慢毒性研究： 

        慢毒性毒理之研究是毒理研究中最受重視也是困難的工作，需投資之

人力及物力之大，通常需配合國家產業發展程序，才能決定慢毒性毒理研

究成功與否，由於慢毒性毒理研究結果與消費者最息息相關，因此亦最受

社會大眾所關注，唯慢性毒理研究因耗時甚鉅，以目前研究之環境，包括

政府及研究主管機構很少願意主動是供長期支援，加上此慢毒性毒理研究

需有良好實驗動物環境如前所提之SPF動物房之設施，否則無法進行，本國

在1991年SPF動物房設施相繼完成，生化製劑對慢毒性毒理之研究才陸續開

展，其中最重要一項為快速致肝癌法之開發，依傳統方法研究生化製劑對
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動物致癌性，通常需耗時至少兩年以上，由於此法需耗龐大的財力及人

力、且時間長，所需設備亦十分昂貴，目前國內雖有良好之SPF動物房進行

類似之慢毒性（Chronic test）測試，但實際執行上還存在相當大困難，因

此國內於1991年引入1989年(7,8,9,17,19,21,22,30)日本所發展之快速致肝癌法以進

行國內藥劑致癌性相關性研究，1993年(11,12,33)成研究開發。此法優點為試驗

時間短又具備活體試驗之優點，可補足目前國內慢毒性測試之缺失，又可

縮短篩選時間，成效良好，已為國內動物致癌性之研究開創一新領域。表

七為國內利用2-AAF所建立快速誘導致肝癌法所得部分結果，由以上之試

驗結果可知快速誘發肝癌之方法在病理組織病變上已顯現出相當明顯之結

果，充分呈現此方法之應用價值，目前所得之結果已推廣於於醫學上之應

用及其他化學物質致癌性之預測上，並結合基因毒理的研究，希望發展更

快速致癌性偵測法。 

    生化製劑致畸胎（Teratogenecity）及生殖毒性之研究，國內遲至1993

年開始建立相關試驗方法，由於國內對生化製劑致癌法開發成功，相對上

述二種慢毒性研究進展頗有助益，1995年(13,14)述二種方法之研究體系即因

此快速完成。 

 

台灣地區農用及環境用生物製劑管理、研究未來展望 

         農用及環境用生物製劑，由於應用層面甚廣，索涉的資源與環境較

深，尤其台灣目前狀況與1980年國內早期發展情形已有很大之不同。尤其

溫血動物毒理研究不僅可應用於化學農藥及農用微生物藥劑之安全性評估

及管理，同時對於醫學之研究，環保污染物之安全評估及化學工業產品之

安全性之評估具有相同之應用價值，筆者認為台灣地區毒理研究似應朝以

下之方向加以規劃以適應農用及環境用生物製劑管理、發展。 

 

一、毒理技術，應儘速建立全面化國家優良實驗操作規範（GLP）體系，

以利國際交流認證及認同。 

二、毒理實驗領域，應做合理之規劃避免人力資源重覆浪費。 

三、加速國內毒理人材之培育及動物毒理基礎工作之發展。 
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四、擴大毒理研究，以製作套裝（Packge）毒理資料為目標，支援生物製

劑產業升級，配合生物製劑產業拓展國際競爭力 
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Management and safety evaluation of Agro- and Environmental 

biopest control agents 
 

                                                Wang  Shun-Cheng , Ph.D. 

                                         Head, Applied Toxicology Department 

               Taiwan Agricultural Chemicals  and Toxic Substances Research  Institute  

 

                                                    Abstract 

Unlike Agro- and Environmental chemical  pesticides, microbial pest control agent 

may survive and reproduce in the environment, and may infect or cause disease in 

living organism. Thus the basic test procedure and management are designed 

specifically to evaluate for these characteristics. This paper emphasizes the different 

exposures in various tests, including the oral toxicity/pathogenicity, pulmonary 

toxicity/pathogenicity, intravenous  toxicity/pathogenicity in rats and avian oral 

toxicity/ pathogenicity. The current research status of microbial pest control agent on 

mammals by special technique is well elucidated, too. These studies are also set a 

battery data to evaluate the potential toxicity, infectivity and pathogenicity of 

microbial pest control agent. In the mean time, it is considered as a  basis reference  

for the management and safety evaluation of microbial pest control agent using in 

Taiwan. The approach issues of  mammalian toxicology on bio-chemical pesticide 

include acute toxicity test,  subchronic toxicity test,  rapid carcinogenicity, 

reproductive toxicity, teratogenecity, and avian toxicity test are discussed. Some 

further prospects  to expect a clear picture  are mentioned for  toxicology research  in 

biochemical pesticide and biopesticide in  the future in Taiwan.   
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表一、環境衛生用微生物製劑*之毒理資料要件 

 

 

一、病媒防治用之環境衛生用微生物製劑所需之毒理資料： 

 

                 資  料  項  目 

（一）生物毒性試驗                                                        

   口服急毒性/致病性試驗（N）、皮膚急毒性試驗（N）、肺或呼吸急毒性/致病  

   性試驗（N）、 眼刺激性/感染性（N）、 皮膚過敏性（C）、靜脈注射急毒性/  

   致病性 C）、細胞培養試驗（C）、其他 

    

（二）環境生態毒理資料 

   水生物急毒性（N）、鳥類急毒性（C）、 非目標植物致病性（C） 

   非目標昆蟲致病性（C）、對蜜蜂致病性（C）                               

      

   N：新成分及變更有效成份及新劑型必備，C：視情況而定 

 

二、污染防治用之環境衛生用微生物製劑所需之毒理資料： 

 

                  資 料 項 目 

（一）、生物毒性試驗      

   口服急毒性/致病性試驗（W,S，N）、皮膚急毒性試驗（C）、肺或呼吸急毒性/  

   致病性試驗（C）、眼刺激性/感染性（C），皮膚過敏性（C）                  

                                                                         

（二）、生態毒理資料                                                      

   製劑微生物環境殘留（C） 

   元素循環之影響（C）、、水生生物急毒性（WN）、蚯蚓急毒性 （SN）          

    

    W：水域必備，S：土壤必備  C：視情況而定 
 

 

備 註 

  

   

 

 

     

  1 

  2 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 1 

 

 

 3 

       

 

 備註：1.伺機性病原微生物，應檢附相關病理之注射(靜脈注射，腦內注射，或腹腔注射 

         等)致病性試驗。 

       2.病毒類環境衛生用微生物製劑需附本項資料。 

       3.污染防治用及環境衛生用微生物製，其組成微生物無文獻報導可使人體或其他有 

         益 生物致病者，若使用於具物理性或生物隔離性處理設備，或經該製劑處理後 

         棄物中所含該製劑之微生物含量(每一百公撮之總微生物量)，低於廢棄物承受體 

         水或土壤)相同微生物含量者，可檢附製劑微生物於環境殘留試驗資料，免檢附 

         大項目所列其他各項資料。       

*除非另有規定，毒理測試項目其試驗物質為成品。 
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   表二、國內農用微生物製劑登記之毒理資料要件 
 

資      料      項      目 

 

 供   

試 

 原體

 樣   

品 

 成品  

 備   

註 

一、急毒性試驗(Acute toxicity testing)                       

        口服急毒性/致病性(Oral toxicity/pathogenicity) 

        肺急毒性/致病性(Pulmonary toxicity/pathogenicity) 

        靜脈注射急毒性/致病性(Intravenous  

                             toxicicty/pathogenicity)        

        皮膚急毒性(Dermal toxicity)               

        眼刺激性/感染性(Eye irritation/infectivity) 

        過敏性反應報告(Report of hypersensitivity  

                       incidents) 

        細胞培養試驗(Cell culture test) 

         

二、環境安全試驗(Environmental fate studies) 

        水生物急毒性測試(Aquatic toxicity) 

        鳥類急毒性/致病性(Avian toxicity/pathogenicity) 

        非目標植物致病性(Nontarget plant pathogenicity) 

        非目標昆蟲毒性/致病性(Nontarget insect   

                             toxicity/pathogenicity) 

        對蜜蜂急毒/致病性(Honey bee toxicity/pathogenicity)  

 

    

  Ｖ 

  Ｖ 

  Ｖ 

  Ｖ 

  Ｖ 

  Ｖ 

  Ｖ 

 

 

 

  Ｖ 

  Ｖ 

  Ｖ 

  Ｖ 

  Ｖ 

 

 

 

 

  

  Ｖ 

  Ｖ 

  Ｖ 

  

 

 

 

 

   

 

  

  1 

  2 

 

  3 

  4 

 

 

  5 

     

  6 

  7 

  8    

 

        備註：1.產品為病毒者可免。 

              2.蘇力菌製劑可免。 

              3.如有任何過敏性反應時需提出報告。 

              4.病毒類製劑必備。 

              5.其他成份若具高毒性或增效性時必需另附成品水生物急毒性測試。 

              6.微生物殺草劑必備，所用植物種類視個案而定。 

7.微生物殺蟲劑使用於天敵釋放區，必須附上對該天敵之毒性/致病性試   

                驗。 

              8.使用於蜜源植物必備。 
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表三、農用微生物製劑(黑殭菌)之安全評估正式報告 

作者/試驗動物 投予方式 結果 

Schaerften   

   大鼠（1968） 皮下注射、呼吸毒、餵飼 無致病性及過敏性反應 

Latch   

  小鼠、天竺鼠 餵飼 與對照組無明顯差異 

（1976）   

Robberts   

 魚(Epiplatys 孢子混合於水中 死亡率與對照組無明顯差異 
 bifasciatus)
（1975） 

  

Wasti et. al.   

 鵪鶉(Japanese 

quail) 
飲水中 無致病性及毒性 

（1980）   

Shadduck   

 小鼠、大鼠、兔子 腹腔及皮下注射、 無致病性及毒性 

（1982） 眼睛投予 無眼刺激性 

El-kaid等   

 小鼠、天竺鼠 皮下注射、呼吸毒 無致病性及毒性 

（1983） 、餵飼  

王順成、蔡三福等

大鼠（1994） 

氣管灌注 無致病性及感染性(異物性肺炎) 

蔡三福、王順成等 氣管灌注 不具增殖性，肺臟形成大量 

大鼠(1997)  泡沫狀吞噬細胞 
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表四、農用微生物製劑(蘇力菌)之安全評估正式報告 

作者/試驗動物    投予方式     結果 

Hadley 等 餵飼(5個月)  具有侵入性 (分佈於血液) 

 綿羊 (1987)   

Siegel 等 胃管、呼吸毒  

 小鼠、大鼠 腹腔皮下注射 無毒性及致病性 

 兔子、無胸腺小鼠 眼睛投予  

  (1987)   

Siegel 等 腹腔皮下注射 無感染性  

 小鼠、兔子(1990) 眼睛投予  

Snarski 混合於水中 於水生生物具散佈性 

 魚類(1990)   

蔡三福、王順成等 胃管 具有侵入性 

大鼠(1995)   

 蔡三福、王順成等 胃管 無毒性及致病性 

鵪鶉(1996)   

蔡三福、王順成等 氣管灌注 不具增殖性，肺臟形成肉芽腫 

大鼠(1997)  組織病變 

 

 

 

 

表五、小鼠腹腔注射蘇力菌後經由脾臟回收之孢子數 

 
 注射天數          樣本數         脾臟（cfu/g） 

 

    11               4            1.3x106 

    15               4            4.9x106 

    25               4            3.0x106 

    31               4            2.5x106 

    45               4            2.3x106 

    53               4            1.1x106 

    58               3            3.3x106 

    67               3            2.1x106 

    80               3            1.6x106  

  

*腹腔注射 2.72x107 cfu/隻 
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   表六、蟲生細菌、真菌和原生動物在哺乳類體內的存留時間 

 
微生物病原               處理路徑      存留(天)     種  類 

 
B. t. kurstaki           腹腔注射       ≧ 35       小白鼠       

B. t. israelensis        腹腔注射       ≧ 70         〃 

B. t. sphaericus         腹腔注射       ≧ 67         〃 

黑殭菌                   腹腔注射          18       大白鼠  

Lagenidium giganteuma    腹腔注射          28       小白鼠 

Nosema algeraeb          皮下注射          27         〃 

N. locustaec             腹腔注射          42         兔 

 
a.  觀察卵孢子；未測定其活性。 

b.  前孢子期一有少許複製的現象。 

c.  觀察孢子，未測定活性一無意中在肝堆積。  

 

 

 

表七、離乳大白鼠顱腔內接種三種不同品系蘇力菌菌株的毒性測試 

蘇力菌菌株     菌種倍數       死  亡   數     . 

                         107   106   105    104 

試驗組 

R.  Bellon         3.5     5/6   1/6   0/6   0/6 

R.  Bellon*        3.5     0/6    

Abbott 125        20.0     5/6   0/6   0/6   0/6 

Abbott 125*       20.0     1/6 

Abbot  125b        1.2     4/6   0/6   0/6   0/6 

Abbot  125b*       1.2     0/6    

R153-78            1.5     5/6   0/6   0/6   0/6 

R153-78*           1.5     0/6 

對照組 

Abbot 125(濾液)            0/24    

HBSS                       1/30    

 
*蘇力菌菌株經高壓滅菌 
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