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研究要旨 

「厚生労働省の所管する実施機関における動物実験等の実施に関する基本指針」（以

下、「基本指針」とする。）の前文には、「動物実験等は、動物の生命又は身体の犠牲を

強いる手段であり、動物実験等を実施する者はこのことを念頭におき、適正な動物実験

等の実施に努める必要がある」と明記されている。令和元年度には、この基本指針に関

連する動物の愛護及び管理に関する法律の一部が改正され同法附則において代替法の利

用、使用動物数の削減等の動物の適正な利用の在り方について検討することとされてい

る。 

平成 28 年度の特別研究において動物実験に関わる実態調査を実施しているが、本研

究でも類似の調査を行い、比較することで基本指針、ひいては「動物の愛護及び管理に

関する法律」（以下、「動物愛護管理法」とする。）の理解と遵守の状況変化について解

析した。その結果、動物実験を実施している機関は減少し、一方、外部機関に委託する

機関が増加していることが判った。遵守状況については改善されていたが、引き続き、

継続した啓蒙の必要性があると考えられた。 

また、基本指針を遵守し、適正な動物実験を実行するために有用な自己点検、自己評

価ツールを作成した。作成にあたり内容の充実に十分配慮し、さらに機能性を持たるこ

とを意識した。このツールが広く利用されることで基本指針の理解と遵守がより改善さ

れることが期待される。 

さらに、動物愛護管理法における「代替法の利用」と「使用動物数の削減」につい

て、論文、ガイドライン等の情報を収集、整理した。加えて、ヒアリングにより専門家

の意見を聞き、誰もが対応しやすい状況を構築することを目的として考え方を提示し

た。結論は次のとおりである。基本指針を遵守し、いわゆる適正な形での動物実験を実

施すること、立案時からデータの解析までのすべての過程で意識し続けることが、「代

替法の利用」、「使用動物数の削減」につながる。これらのことを踏まえた周知活動は継

続しなければならない。概念は、時間をかけて継続検討すべきものであり、技術の進歩

に合わせて考え方も進化しなければならない。 
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A. 研究目的 

「厚生労働省の所管する実施機関におけ

る動物実験等の実施に関する基本指針」

（以下、基本指針とする。）の前文には、

「動物実験等により得られる成果は、人及

び動物の健康の保持増進等に多大な貢献を

もたらしてきた」とある一方で、「動物実

験等は、動物の生命又は身体の犠牲を強い

る手段であり、動物実験等を実施する者は

このことを念頭におき、適正な動物実験等

の実施に努める必要がある」と明記されて

いる。この基本指針に関連する「動物の愛

護及び管理に関する法律」（以下、動物愛

護管理法とする。）の一部が改正され（令

和元年６月 19 日公布、令和 2 年 6 月 1 日

施行）、動物の不適切な取扱いへの対応等

について強化され、動物愛護の観点がより

一層重要視されている。加えて、同法附則

において、代替法の利用、使用動物数の削

減等の動物の適正な利用の在り方について

検討することとされている。また、統合イ

ノベーション戦略 2019や第二期の健康・

医療戦略に基づく医療分野研究開発推進計

画においても、基本指針等に則り適正な動

物実験等の実施について確保する旨が示さ

れており、政府としても重要な位置づけと

されている。そこで、動物愛護管理法およ

び基本指針を踏まえた動物実験の適正な実

施を推進していくために、「代替法の利

用」、「使用動物数の削減」に対する考え方

を整理して基本指針の遵守徹底に向けた調

査研究を実施した。 

基本指針の遵守に関する現状を整理し、

課題解決の具体的な方向性を示すことは、

科学的観点に基づく適正な動物実験を推進

するために必須な喫緊の課題であり、厚生

労働省は、基本指針に基づき、厚生労働省

の所管する動物実験実施機関において動物

愛護の観点に配慮しつつ科学的観点に基づ

く適正な動物実験等が実施されるよう周知

徹底を図っている。平成 28 年度厚生労働

科学特別研究においては、基本指針の遵守

状況を把握するための大規模調査を実施

し、基本指針を適正に理解し行動できるよ

うに外部検証や情報公開の具体的な手法に

ついてまとめている。以後、厚生労働省の

所管する研究機関等における対応状況等に

ついては、厚生労働省が毎年調査を行いホ

ームページにて公表している。一方、その

公表されている内容は大枠の事項に限られ

ていること、前回の特別研究による調査か

ら時間が経過していることから、あらため

て実態の把握に努め、「代替法の利用」と

「使用動物数の削減」の考え方を整理する

必要があった。 

本研究は、動物愛護管理法はもちろんの

こと統合イノベーション戦略 2019等に記

載されているとおり我が国全体で対応が必

要な課題に集中的に取り組むものであり、

－ 2 －



 

 

基本指針の遵守徹底に資する効果が期待さ

れた。 

 

B. 研究方法 

 本研究は、アンケート調査と論文調査に

より情報を収集し、現状を把握した上で分

析を進めるという手法を採用したため、班

員は、動物実験の在り方、とくに３Rs

（「代替法の利用」、「使用動物数の削減」、

「苦痛の軽減」）等に詳しい研究者で構成

した。 

 以下に課題ごとの研究計画、研究方法を

示した。なお、すべての課題は関連している

ため構成メンバー全員で対応したが、主た

る研究分担者を合わせて記載した。 

１）動愛法と基本指針の遵守について 

 １－１．アンケートによる現状把握（主た

る研究分担者：牛山、山海） 

平成28年度の特別研究で実施したアンケ

ート結果と比較できるように、調査項目は

できるだけ変更しないよう配慮し、調査票

を作成した。基本指針に明記されている動

物実験に関する「自己点検」「外部検証」「情

報公開」等について、平成28年度と今回の調

査結果を比較することで基本指針の遵守状

況の変化を解析した。調査対象機関は、「厚

生労働省が所管する事業を行う法人」「厚労

省指針に準ずるとされる自治体設置の試験

研究機関・病院」「厚生労働省関連施設」で

あり、それぞれで集計、解析した。「厚生労

働省関連施設」は、平成28年度の特別研究で

は、厚生労働省が同様の調査を実施してい

ることから研究としての調査対象としてい

なかったが、基本指針遵守の対象機関であ

ることから今回の調査で追加した。 

実施にあたっては、匿名化を徹底して実

態を正確に把握することに努めた。地方衛

生研究所全国協議会、全国市場食品衛生検

査所協議会、全国自治体病院協議会、日本製

薬団体連合会、安全性試験受託研究機関協

議会、日本化粧品工業連合会、日本医療機器

産業連合会等の協力を得ることで、目的の

調査が実現した。連合会等の傘下にある機

関の合計は7,000以上であったが、その中に

は明らかに動物実験を実施していない機関

も含まれていたため、アンケート配布先の

選定の判断は各連合会に委ねた。 

調査内容は、「法令の理解、遵守」に関わ

るものであったが、本研究に直接的な関連

がある「使用動物数の削減」や「代替法の利

用」に関する項目を調査内容に加えた。得ら

れた情報について、平成28年度の特別研究

で得られた結果と比較し、その変化につい

て把握できるよう整理した。 

 １－２．自己点検、自己評価を促すツール

の開発（主たる研究分担者：岡村、津村） 

自己点検、自己評価のための点検項目は、

平成 28 年度厚生労働科学特別研究の成果

である「自己点検自己評価表の内容」を基本

とし、機能的で入力作業の利便性、効率性に

配慮した自己点検評価システムの構築を目

指した。その際、外部認証を実施している公

益財団ヒューマンサイエンス振興財団※の

取り組みや ILAR Guide, 8th edition 等を参考

にし、国際動向に対応できる内容を加えた。

使う側サイドの観点から使いやすさを探求

して、Excel を基盤とすることを前提とし、

さらに Windows と Mac で対応できるよう

にした。入力操作をできるだけ簡便なもの

にするため、点検フォームに直接打ち込む

形式とした。また、PDF ファイルに自動で

変換されるよう設計し、自己点検結果のホ
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ームページ等での公表に活用できるように

した。すなわち基本指針に記載されている

情報公開への適用にも配慮している。さら

に、第３者による検証を受ける際にも、この

自己点検、自己評価シートがそのまま活用

できるように考え、検証者がその評価内容

を書き込めるようにした。 
※公益財団ヒューマンサイエンス振興財団については令和３年

３月 31 日に解散し、現在は一般財団法人日本医薬情報センター

が外部検証を実施 

２）「代替法の利用」「使用動物数の削減」の

対応について 

 ２－１．「代替法の利用」のための考え方

の整理、提案（主たる研究分担者：高木、塩

谷） 

文献等の調査や 1－1 のアンケート項目

に代替法の利用に関する項目を加えて情報

を収集した。得られた情報から国内外での

代替法の利用に関する現状について把握し、

さらに、日本動物実験代替法評価センター

の取り組みを確認した。方法としては、当該

センターが配置されている国立医薬品食品

衛生研究所の小島肇氏より国内外の代替法

の利用への取り組みについてヒアリングを

実施した。また、今年度は WEB 開催となっ

たが、日本実験動物代替法学会に参加し、最

新の取り組みについて広く把握することに

努めた。さらに、ICATM の取り組みや OECD

ガイドライン、ICH等の情報を収集し国内外

の状況を分析、整理することで、今やるべき

ことを認識して、そこにたどり着くための

考え方をまとめた。 

 ２－２．「使用動物数の削減」のための考

え方の整理、提案（主たる研究分担者：小木

曽、山海） 

論文調査により、国内外での使用動物数

の削減に関する現状について把握するとと

もに１-１のアンケートを活用して各機関

の状況を把握することに努めた。得られた

国内外の情報をもとに比較考察した。また、

「使用動物数の削減」に繋がる主たる要素

として、動物実験計画の立案、再現性ある実

験方法、得られた結果の解析、使用する動物

の状態等が深く関与してくるため、動物実

験の立案手法に詳しい理化学研究所の綾部

信哉氏、統計学に詳しい東京大学の野村周

平氏のヒアリングを実施した。さらに、動物

の状態に影響する環境エンリッチメントを

実践し有用性についても考察した。これら

のことを統括的に分析、整理することで、今

やるべきことを認識して、そこにたどり着

くための考え方をまとめた。 

 

C. 研究結果 

 今回のアンケートにおいて、598機関から

回答を得た。そのうち、動物実験施設を有

し、かつ動物実験を実施しているのは 200

機関であった。この 200 機関のうち、半数

以上である 135 が民間の機関であった。ま

た、226機関が外部企業に動物実験を委託し

ていることがわかった。平成 28 年度調査結

果と比較したところ、動物実験を実施して

いる機関が減少し、外部委託する機関が増

加していた。また、基本指針を遵守する機関

が増えていることを示す結果が得られた。 

 機能的かつ内容が充実した自己点検、自

己評価シートを作成した。このシートは、記

載された項目にチェックを入れることで、

必須と考えられる項目を点検できるように

配慮されたシートであり、Windowsと Macで

起動することができ、Excelを基本とするこ

とで操作性に優れたものとなった。このシ
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ートの活用により、動物実験施設における

基本指針の遵守のさらなる拡大が期待でき

る。 

代替法の利用の実現には、情報収集のみ

ならず、それを活用、応用する知識と開発力

が必要となる。新規代替法の開発、既存の代

替法の改良、国際的なバリデーションの実

施などの検討であるが、ステップを踏んで

取り組むことの重要性について確認した。

「使用動物数の削減」、「苦痛の軽減」など他

の 3Rs の項目と三位一体となり、動物実験

との組み合わせによる代替法の利用を意識

することの意義は大きいことも判明した。 

 使用動物数の削減は、様々な事項に配慮

し熟考して動物実験に取り組むことで実現

できることを確認した。動物実験の立案は

極めて重要であり、動物種、系統、性別、年

齢などの絞り込みから始まり、実験方法、得

られた結果の解析方法などを十分に考えて

実施する必要があることが示された。健全

な環境で、実施する実験に適した動物を用

いることは最小限の動物数で有用なデータ

を得ることにつながる。事前に論文やガイ

ドライン等から情報を得ることは必須であ

り、さらにデータベースなどの活用も有用

であることが示された。これらのことは、基

本指針を遵守して適正な動物実験を実施す

るということを意味していた。 

 

D. 考察 

 本年度は、世界的な新型コロナウイルス

の蔓延により、計画を変更せざるを得ない

事情があったが、概ね予定通りの成果をま

とめることができたと考えている。最新の

情報を収集し、動物実験の倫理、福祉に詳

しい研究者らにインタビューする案があっ

たが、日本実験動物学会が誌上開催とな

り、日本動物実験代替法学会は WEB 開催と

なった。その他、毎年実施されている研修

会等にも影響があり、厚生労働省主催の動

物管理者等研修会が中止、厚生労働省関係

研究機関動物実験施設協議会主催の研修会

が WEB 開催となり、個々の関係者との会話

による情報収集が十分にはできなかった。

しかし、アンケート調査は、平成 28 年度

の特別研究において実施した経験があった

ことから、そのとき構築したネットワーク

及び厚生労働省から各団体等への調査協力

に関する依頼通知等を駆使することで各連

合会等の協力を得ることができ、概ね問題

なく実施することができたと考えている。 

 本研究では、動物実験の実態を把握した

うえで議論を重ねて、現実的な考え方を提

示することであったが、十分な議論がなさ

れたとは言い難いものであった。そのよう

な状況ではあったが、基本指針は遵守しな

ければならないという基本的な姿勢のもと

班員の考え方が一致しており、結果的には

新型コロナウイルス蔓延という情勢の影響

をうけることなく結論を導くことができた

と考えている。 

 アンケート結果の解析により、動物実験

を実施する機関が減少していることが判明

したが、外部機関に動物実験を委託する企

業が増加していた。動物実験は、安易に実

施できないという理解が浸透している一

方、責任回避につながる可能性があるとい

う見方もできる。依頼する側には、委託先

の基本指針の遵守状況などについて把握

し、実際にどのような動物への処置がなさ

れているかを知っているべきである。厚生

労働省を始めとする関係省庁や動物実験に
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関して主導的立場にある者はこれらのこと

を啓蒙していく必要があるかもしれない。

すべての質問項目において、平成 28 年度

の調査結果よりも改善されていることが判

明したことは、動物実験に関わるわが国の

体制が良好な方向に向かっていることを示

している。厚生労働省や各機関の関係者の

努力の結果であると評価できるが、基本指

針はすべての機関での遵守を目指さなけれ

ばならない。これまでと同レベルかそれ以

上の頻度と内容で、研修会等を継続、実施

すべきであると考える。基本指針の対象と

なる機関に多くの民間企業が含まれている

ことは、厚生労働省の特性と言える。その

民間企業には、情報公開がなされていない

機関が存在する。民間であるがために情報

公開が企業の損益に繋がる可能性があると

考えている企業があることが自由記載の内

容等から読み取れた。ただし、民間企業と

公的機関では、公開できる情報に差が生じ

ることは理解できる。このことについて

は、平成 28年度の特別研究において情報

公開について議論した結果を報告書にまと

めており、その報告書は公開されている。

そこでは、第 3 者による検証を受け、その

検証を実施したことを公開するという提案

がなされている。本報告書の末尾の参考資

料に改めて情報公開例を掲載することとし

た。 

 動物実験を実施する者、機関は、基本指

針を遵守すべきであることは十分承知して

いると思われる。しかし、具体的にどのよ

うに対応して良いかがわからない場合があ

るように思われる。基本指針には自己点検

を実施するよう記載されているが、具体的

に何を点検する必要があるかは触れられて

いない。今回作成した自己点検、自己評価

シートは必須であると考えられる点検項目

が挙げられており、その項目は国際的にも

通用するよう配慮された優れたものになっ

ていると考えている。アンケートの結果か

ら、未だ動物実験の実施体制づくりに困っ

ている機関が存在することが推察できる

が、まずはこのシートを使って自己点検を

実施することを勧めたい。自ら点検するこ

とで、注意すべきポイント等を把握するこ

とができ、これは正しい動物実験の実施に

つながるものとなるであろう。さらに言え

ば、効率的に実験が進められ再現性ある結

果を得ることになると考えられる。今回作

成したシートを活用することで、基本指針

の遵守に関わる意識がさらに向上すること

を期待したい。 

代替法の利用、使用動物数の削減は３Rs

のうちの二つであり、動物実験に関わる者

は常にそのことを意識していなければなら

ない。ただし、実際は具体的にどのように

取り組めば良いのかわからないという者も

少なくないかもしれない。本研究で関連情

報を収集したが、実験ごとに対応が異なる

ことも多く、まずは自分が計画している実

験の関連情報を収集し、バリデーションの

実施が重要となる。しっかりと意識して、

代替法の利用、使用動物数の削減への取り

組みを開始することが大切であり、その後

はレベルを上げるという組織体制が必要に

なるのかもしれない。いきなり高いレベル

の取り組みを考えていると具体的に動きづ

らくなる可能性が高い。また、代替法の利

用、使用動物数の削減に取り組むことで、

その実験が無駄になっては実験する意味が

なくなる。すなわち、実験の立案、計画段
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階の取り組みが重要となってくるため、そ

の時間を惜しまないこと、そのときから３

Rs の取り組みは始まっているということ

を知っていなければならない。 

 本研究を実施している過程で、各機関が

もつ意識レベルは非常に高いということを

感じた。とくに民間企業は、基本指針のみ

ならず国際的な流れの中で構築されたルー

ルに則って運営することを望んでいる傾向

がある。しかし、十分な情報が得られない

がために、具体的にどのようにすれば良い

かの判断ができないこともあるものと思わ

れた。動物実験の在り方は年月の経過とと

もに進化するものであるが、普遍的な考え

方は存在するはずである。３Rs はそうい

った範疇にあると考えられるが、内容ごと

に具体的な手法が異なる可能性があるため

細かな部分にまで指示が出されていない現

状がある。よって、啓蒙する立場にある者

は、各人、各機関で対応できるよう考え方

を示していくことが重要になってくると思

われる。動物実験に関わる者が、もっとも

身近で教育を受ける機会は、各機関で実施

される研修会等かと思われる。動物実験分

野においては、研修会の実施は各機関に任

されているところが多く、研修内容の統一

性に少なからずとも疑問がでてくる。人の

材料を扱う者に対しては一般財団法人公正

研究推進協会(APRIN, Association for 

the Promotion of Research Integrity)の

e ラーニングプログラムによる講習システ

ムが広く浸透しており、研究費獲得時等に

は受講番号を提示する仕組みが構築されて

いる。このようなシステムも決して完璧な

ものではないが、共通の講習を受講できる

という大きな利点がある。動物実験分野に

おいても類似のシステムを導入する時期が

きていると思われる。省庁を超えての構築

が理想であるが、厚生労働省の場合、厚生

労働省関係研究機関協議会などの団体の協

力を得ることで実現に近づくかも知れな

い。 

本研究で実施した実態調査、自己点検、

自己評価シートの作成は、動物実験の体制

をこれまで以上に改善するきっかけになる

可能性を秘めており、様々な考え方の提示

は、今後も時間をかけて継続し、技術の進

歩とともに考え方は進化させる必要がある

と考える。 
 

E. 結論 

 平成 27 年に厚生労働省の基本指針が改

正され現在に至っている。平成 28年度の特

別研究と今回の調査結果を比較したところ、

すべての項目で改善されていることが判っ

たが、完璧を目指すべき事項であるため、厚

生労働省や主導すべき立場にある者は決し

て満足することなく継続した啓蒙が必要で

ある。 

 自己点検、自己評価することは意識の向

上に繋がる。作成した点検、評価シートは、

簡便かつ内容の充実したものであり広く活

用されることが期待できる。 

 国際的に知られている３Rs のうちの「代

替法の適用」と「使用動物数の削減」は、漠

然とした印象があり、動物実験を実施する

者が具体的にどのように取り組んで良いか

わかりづらいところがある。結果的には、基

本指針を遵守し、論文やガイドラインから

の情報収集を怠らず、計画から解析までを

正しい手法で実施することが適正な動物実

験の在り方であり、「代替法の適用」や「使

－ 7 －



 

 

用動物数の削減」の実現に繋がる。 

 

F. 健康危機情報 

 該当なし 

 

G. 研究発表 

 1.  論文発表 

 該当なし 

 2.  学会発 

 該当なし 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

H. 知的財産権の出願・登録状況 

  （予定を含む。） 

 1. 特許取得 

 該当なし 

 2. 実用新案登録 

 該当なし 

 3.その他 

 該当なし 

 

 

 

適切な動物実験を実施するためには、基本指針を遵守し３Rs を理解したうえでの取

り組みが必須となる。その環境整備のために本報告書が活用されることを願い、動物

実験に関連する法律、基準、指針等を参考資料として添付する。 
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資料Ａ－１ 

班会議記録 

 

第１回班会議（WEB 開催） 

日程：令和 2 年 5 月 20日（水）15時 00 分-17時 00 分 

出席者：山海 直、牛山 明、岡村匡史、小木曽昇、高木篤也、津村秀樹、塩谷恭子 

備考：新型コロナウイルスの蔓延により WEB開催とした。主として年間予定と分担の 

内容について確認した。 

 

第２回班会議（一部 WEB 参加） 

日時：令和 2 年 10月 2日（金）15時 00 分-17時 00 分 

場所：AP 東京八重洲会議室 

出席者：山海 直、牛山 明、岡村匡史、小木曽昇、高木篤也（WEB参加）、 

津村秀樹、塩谷恭子 

    オブザーバー： 

     厚生労働省担当官：川越匡洋、古宮裕子（WEB参加） 

     ウエブマンボウ（自己点検評価ツール作成企業）：佐々木眞広 

 備考：会議室での開催であったが 2 名は WEB 参加となった。主として自己点検評価 

ツールの作成状況を確認した。各班員の進捗状況を共有し意見交換を行った。 

 

第３回班会議（WEB 開催） 

日時：令和 2 年 12月 15日（火）14時 00 分-15時 00 分 

出席者：山海 直、牛山 明、岡村匡史、小木曽昇、高木篤也、津村秀樹、塩谷恭子 

   オブザーバー： 

厚生労働省担当官：川越匡洋、古宮裕子 

 備考：各班員の進捗状況を確認し意見交換を行った。 

 

第４回班会議（WEB 開催） 

日時：令和 3 年 2 月 9 日（火）16時 00 分-18 時 30 分  

出席者：山海 直、牛山 明、岡村匡史、小木曽昇、高木篤也、津村秀樹、塩谷恭子 

   オブザーバー： 

     厚生労働省担当官：川越匡洋、古宮裕子 

 備考：各班員の進捗状況を確認し、研究班のとりまとめに向けた意見交換を行った。 

 

＊新型コロナ渦での対応 

上記の班会議とは別に、班員同士の打ち合わせを WEB 会議システムで頻繁に実施する 

ことで研究活動を活性化させ、研究内容に影響がでないよう努めた。 
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資料Ａ－２ 

 

ヒアリング記録 

 

 

日時：令和 2 年 12月 15日（火）14時 00 分〜17時 30 分 

場所：WEB 開催 

出席者：山海 直、牛山 明、岡村匡史、小木曽昇、高木篤也、 

津村秀樹、塩谷恭子 

   オブザーバー： 

     厚生労働省担当官：川越匡洋、古宮裕子 

     厚生労働省関係研究機関動物実験施設協議会：会員 

     ヒアリング対象者：小島 肇、綾部信哉、野村周平 

 

 小島 肇先生（国立医薬品食品衛生研究所） 

  日本動物実験代替法評価センター、代替試験法国際協力（ICATM）等に 

ついてその役割、動物実験の代替を考える上でのポイントについて意見 

を聞いた。 

 

 綾部信哉先生（理化学研究所） 

  動物実験を計画するときに重要なポイント等について、A PREPARE、 

ARRIVE ガイドライン等の意義について、また、動物実験の計画段階 

での対応等について意見を聞いた。 

 

 野村周平先生（東京大学） 

サンプルサイズの設定の理論と実際について、また、実験の使用動物数 

を決めるときの考え方について、統計学の立場からの意見を聞いた。 
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厚生労働行政推進調査事業費補助金（厚生労働科学特別研究事業） 

分担研究報告書 

 

動物実験の実施状況に関するアンケートとヒアリング調査 

 

研究分担者 牛山 明 国立保健医療科学院 統括研究官 

研究代表者 山海 直 国立研究開発法人 医薬基盤・健康・栄養研究所 

 

研究要旨 

 厚生労働省の所管する機関においては、原則として「厚生労働省の所管する実施機関にお

ける動物実験等の実施に関する基本指針」（以下、基本指針）に則った動物実験が実施され

ることが必要である。代表研究者らは平成 28年度に指針の対象となり得る機関に対して動

物実験の実施状況についてアンケート調査を実施し、各機関の指針への対応状況を調査し

た。平成 28年度の調査から４年経過し、その間に動物実験に対する社会状況の変化及び動

物の愛護と管理に関する法律の改正等により、各機関の状況も変化した可能性があること

から、このたび改めて調査を行い、前回調査からの変化について明らかにした。また今年度

の調査においては、あらたに使用動物数の削減や代替法に関しての質問も行った。 

自治体が設置する衛生研究所、市場検査所、病院については、基本指針に準ずるべき機関と

して定義されるが、本研究班では当該機関にも調査を行い現状について検証した。また今年

度の調査では、厚生労働省の試験研究機関や厚生労働省所管の研究開発法人等にも調査を

行った。その結果、平成２８年度調査に比べて、令和２年度の調査においては多くの点で指

針への対応状況が改善されたことが明らかになった。しかしながら、まだ十分でない点も見

られ、引き続き、対応を促進して行く支援が必要であると考えられる。 

 

A. 研究目的 

動物実験は我々の命を脅かす可能性の

ある疾患の発症機序、治療法など未解決な

問題を解決するための基礎研究の一つの

手段として多く実施されている。近年の

iPS 細胞をはじめとする再生医学領域の

発展は著しいが、基礎科学での成果を臨床

へ橋渡しする意味でも動物実験を完全に

無視することはできない。また具体的な疾

病との関連ではないが、医薬品、化学物質

の安全性を担保するレギュラトリーサイ

エンスの観点及び、環境汚染物質・放射線

等が人間に与える影響を評価するリスク

アナリシス、リスクアセスメントの観点か

ら、人間に与える健康影響の研究も動物実

験で進める必要性があるものと考えられ

ている。 

動物の愛護及び動物福祉に対する理解

の向上、及び一般市民の動物実験に対して

の価値観をより深めるために、動物実験を

一定のルールに基づいて実施することは

国際的にも倫理的にも極めて重要である。

そのため、我が国においては、「動物の愛

護及び管理に関する法律」の平成 17 年の

－ 11 －



 
 

改正において、「苦痛の軽減」「代替法の利

用」「使用動物数の削減」といった３Ｒの

原則が明記され、また、「実験動物の飼養

及び保管並びに苦痛の軽減に関する基準」

（以下、飼養保管基準）において、実験動

物の取扱い等が規定された。それを受けて

厚生労働省は平成 18 年に「厚生労働省の

所管する実施機関における動物実験等の

実施に関する基本指針」（以下、基本指針）

を作成し、厚生労働省の所管する実施機関

においては、その指針の下に各機関が自主

管理を行うという形で動物実験が実施さ

れている。また、飼養保管基準の改正に伴

う、基本指針の改正（平成 27 年 2 月）に

おいては、「機関の長は、定期的に、実施

機関における動物実験等の本指針及び機

関内規程への適合性について、自ら点検及

び評価を行うとともに、当該点検及び評価

の結果について、当該研究機関等以外の者

による検証を実施することに努めるもの

とする。」という、いわゆる「外部検証」

について努力目標が追加された。 

これらの指針、基準等を遵守し動物愛護

及び管理について十分な配慮のもと動物

実験が実施されているところであるが、動

物実験を実施している機関の機関管理に

委ねているため、その実態が十分把握しき

れていない状況である。実際、厚生労働省

の基本指針に則るべき機関は、１）厚生労

働省の施設等機関、２）独立行政法人（厚

生労働省が所管するもの）、３）その他の

厚生労働省が所管する事業を行う法人、と

非常に幅が広い。また、基本指針において

は、「地方公共団体の設置する衛生に関す

る試験検査研究施設及び病院等において

動物実験等を実施する場合は、本指針に準

ずることが望ましい」となっており、この

「準ずることが望ましい」機関も含めると

さらに多くの機関が対象となる。 

我々は平成 28 年度 厚生労働科学特別

研究「厚生労働省の動物実験の基本指針に

基づく外部検証等の実施方法に関する特

別研究（研究代表者 山海直）」において、

上記基本指針の対象機関である厚生労働

省が所管する事業を行う法人、及び「準ず

ることが望ましい機関（地方衛生研究所、

市場検査所、自治体立病院）」を対象に調

査を行った。その時の調査では、多くの機

関で上記基本指針（あるいは文科省や農水

省の指針、日本学術会議のガイドラインも

含む）に従っていることが明らかになった

ものの、たとえば、施設を有する機関のう

ち 14.7％（30 機関/204機関）においては

その時点で機関内規程を定めていないな

ど、体制に改善が必要な点が認められた。

その後、厚生労働省主催により２回に渡り

動物実験に関する管理者等研修会が実施

された。また厚生労働省関係機関動物実験

施設協議会（通称：厚労動協）においても

小規模機関を対象に外部検証制度を作り

実施してきた。これらの動きを踏まて、前

回調査から４年経過後の各機関の状況に

ついて調査をする意義は大きいと考えら

れる。したがって今年度は、前回の調査と

同じ対象者に対して前回とほぼ同様の質

問内容の質問を行い、その変化に注目した。

また一方で、厚労省指針を遵守すべき１）

厚生労働省の施設等機関、２）独立行政法

人（厚生労働省が所管するもの） も調査

対象とした。 

また、本調査においては、動物の愛護及

び管理に関する法律（以下、動愛法という。）
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で定められている「できる限り動物を供す

る方法に代わり得るものを利用すること」、

「できる限りその利用に供される動物の

数を少なくすること」の２点に注目し、代

替法に関して及び使用動物数の削減に関

する取り組みについてもあらたに質問を

行った。 

B. 方法 

1. 「厚生労働省が所管する事業を行う法

人」へのアンケート調査 

本研究では、厚生労働省の所管する実施

機関における動物実験等の実施に関する

基本指針（平成 27 年 2 月一部改正）の「2 

定義 （3）実施機関」で定義される基本

指針の適用範囲のうち、「③ その他の厚生

労働省が所管する事業を行う法人」を対象

に調査を行った。 

厚生労働省が所管する事業のうち、動物実

験に関係するものとしては、医薬品、医療

機器、化粧品等の研究開発が考えられる。

平成 28 年調査においては、これらの研究

開発を行っている法人企業でどのような

体制で動物実験が実施されているかの実

態、外部検証の問題点、情報公開を実施す

る上での問題点を抽出し、厚生労働省動物

実験指針を実効性の高いものにして行く

にはどのような対策が可能かを検討した。

しかしながら、平成 28 年調査では全ての

企業に対して全数調査を実施し動物実験

の状況を網羅的に把握することは本研究

班の目的とせず、以下に述べる連合会に協

力を依頼した。令和２年調査においても、

調査対象者の同一性の担保の観点から、日

本製薬団体連合会(日薬連)、安全性試験受

託研究機関協議会（安研協）、日本化粧品

工業連合会（粧工連）、日本医療機器産業

連合会（医機連）を介して、それぞれの連

合会の中の会員企業のうち研究開発型企

業かつ動物実験を実施している可能性の

ある企業に対して、それぞれの連合会の判

断でアンケートを送付した。なお、それぞ

れの連合会についての概要を資料 B-1表 1

に示す。 

 なお、回答は各会員企業の任意及び匿名

回答としていることから、我が国の全ての

動物実験実施機関が回答しているわけで

はないことに留意が必要である。同じ理由

で平成 28 年度の回答と機関単位で突合す

ることは不可能である。 

 

2 「厚労省指針に準ずる」とされる自治

体設置の試験研究機関・病院へのアンケ

ート調査 

 厚労省指針においては、「地方公共団体

の設置する衛生に関する試験検査研究施

設及び病院等において動物実験等を実施

する場合は、本指針に準ずることが望まし

い」とあることから、自治体が設置してい

る衛生研究所、病院等において動物実験を

行う場合は、指針に沿っていることが求め

られている。地方衛生研究所においては、

自治体の組織が改組されている中で、設置

の形態、予算規模、人員規模において多様

化が進んでおり動物実験の実施形態も

様々である。市場検査場、自治体立病院に

おいても動物実験の実施状況について前

回調査で始めて明らかとなった 

令和２年調査においても、平成２８年調査

と同様に、地方衛生研究所全国協議会（地

衛研協議会）、全国市場食品衛生検査所協

議会（市場協議会）、全国自治体病院協議

会（全自病協）を介して、それぞれの協議
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会の中の会員施設を対象に調査を行った。 

なお、対象となったそれぞれの協議会につ

いての概要を資料 B-1表 2 に示す。 

 

3．「厚生労働省関連施設」へのアンケート

調査 

 令和２年度調査においては、厚労省指針

が適用される１）厚生労働省の施設等機関、

２）独立行政法人及び研究開発法人（厚生

労働省が所管するもの）についても調査を

行った。 

 

4．自由記載の分析 

上記 1～3 のアンケートの際に、「外部検証

（認証）の実施の有無にかかわらず、外部

検証（認証）を実施する上での問題点、ご

要望等について、自由にお書きください」、

「動物実験等に関する情報の公表の有無

にかかわらず、公表の問題点、ご要望等に

ついて、自由にお書きください」という「外

部検証」、「情報公開」についての自由記載

欄を設けた。それぞれ集まった意見を、内

容別にカテゴリ化を実施して、その意見を

分析した。 

 

【補足事項】 

回答機関を特定できる情報の取扱につい

て 

今回の調査にあたっては、調査項目として

動物実験施設の運用形態、機関内規程の制

定状況・運用状況、情報公開の状況、外部

検証の状況について選択式設問を設ける

とともに、情報公開と外部検証のあり方に

ついての意見や問題点を自由記載により

回答頂いた。 

回答内容については機微な情報も含まれ

ることから、調査票の回収にあたっては、

全て無記名で調査票に記入された物を郵

送（あるいはメールに添付）する形で研究

班に対して送付するか、または連合会・協

議会を経由して回収した。郵送に使用され

た封筒やメールの差出アドレス等で企業

名が特定される回答もあったことから、そ

のような関連づけができる情報があった

場合は直ちにその情報を抹消し、完全に匿

名化された状態で回答を集計した。 

 

C. 結果 

1．動物実験の実施状況 

 アンケート結果をまとめたところ、全回

答数 598 機関（民間 472、公的機関 104、

厚労省関係施設 22）のうち、動物実験施

設を有しており現在実験を行っているの

は 200 機関（民間 135、公的機関 44、厚労

省関係 21）であった（資料 B-3 表 1）。厚

労省関係施設以外に限ると、平成 28 年調

査で 203 施設（民間 154、公的機関 49）で

あり、今回調査で 179 機関となっており、

減少しているが、これが本当に実施機関の

減少を反映しているのかは回答の偏りな

ども考慮しなければならず明らかではな

い。 

また、国内の企業に外部委託しているのは、

226 機関（民間 210、公的機関 5、厚労省

関係 11）でありこのうち 197 機関（民間

182、公的機関 4、厚労省関係 11）は委託

先において機関内規程が定められている

ことを確認しているという結果であった

（資料 B-3表 2）。令和 28 年調査では、国

内企業に委託し機関内規程を確認してい

る機関が 163 機関だったことと比較する

と 1.21 倍に増えており、外部委託する場
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合でも委託元として委託先をしっかりと

管理することが定着していることが伺え

る。 

 

2．機関内規程の設置状況 

 資料 B-3 表 3 は動物実験に関する機関

内規定の有無についての現状である。動物

実験を行っている全 200 機関のうち、187

機関（93.5％）が「機関内規程が整備され

ている」、8機関（4.0％）が「策定を予定」

しており、「定める予定はない」と回答し

たのは 5 機関（2.5％）であった。平成 28

年調査では、「規程が定められている」が

85.3％、「策定予定」が 6.9％、「定める予

定はない」が 7.8％であったことと比べる

と、規程の整備が進んでいることが明らか

となった。今後は規程を定める予定がない

とした一部の機関が定めるために厚労省

等から業界団体を通じて周知が必要と考

えられる。 

 

3．機関内規程の根拠指針 

 資料 B-3 表 4 は機関内規程の根拠基本

指針について複数回答で集計した結果で

ある。多くの機関で「厚生労働省の基本指

針」並びに「学術会議の動物実験の適正な

実施に向けたガイドライン」を採用してい

るのがわかった。一方で、「文部科学省の

基本指針」や「農林水産省の基本指針」を

根拠としている例も見られた。また、その

他として、「実験動物の飼養及び保管並び

に苦痛の軽減に関する基準（環境省）」、「動

物の愛護及び管理に関する施策を総合的

に推進するための基本的な指針（環境省）」、

「動物の殺処分に関する指針（環境省）」、

「米国 実験動物研究会ガイド"ILAR 

Guide"」、「実験動物の管理と使用に関する

指針第８版(Guide for the Care and Use 

of Laboratory Animals 8th edition 

(National Research Council))」等の回答

があり、根拠としている指針に多様性が見

られた。厚労省指針を根拠としている機関

については、平成 28 年調査では 144／203

機関（70.9％）であるのに対して令和２年

調査では 166／200 機関（83.0％）（厚労省

関係を除いても 146／179 機関（81.6％））

であり、動物実験を実施している機関で厚

労省指針の採用が増加していることが明

らかとなった。 

 

4．動物実験委員会の設置と構成メンバー 

資料 B-3 表 5 は動物実験委員会のメン

バーについてどのような構成なのかにつ

いて、複数回答の結果である。 厚生労働

省の基本指針では、 「① 動物実験等に

関して優れた識見を有する者」、「② 実験

動物に関して優れた識見を有する者」、「③ 

その他学識経験を有する者」から構成され

る必要があるが、多くの施設でこれらの者

が委員会構成メンバーになっていること

がわかった。なお、平成 28 年調査と令和

２年調査での変化を示すと、動物実験有識

者を構成メンバーに入れている機関は

H28：71.9％→R2：82.0%、同じく実験動物

有識者は H28：62.1％→R2：76.0％、学識

経験者は H28：65.5％→R2：74.5％であり、

概ね 10 ポイント以上の増加が見られ、厚

労省指針がより遵守される傾向が見られ

た。一方で、動物実験委員会未設置と回答

した機関が令和２年でも 25機関（民間 10、

公的機関 15）あり、これらについては委

員会を設置することを早急に検討してい
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ただく必要がある。 

 

5．動物実験計画の承認（却下）の状況 

また、資料 B-3 表 6 は実施機関の長に

よる動物実験計画の承認または却下が適

切に行われているかを調べた結果である

が、「実施している」と回答した機関が

R28：72.9％→R2：86.5％と大きく増加し

ており、より適切な形で動物実験計画の承

認（却下）が行われていることが明らかと

なった。しかしながら、令和２年調査にお

いても一部の機関で「長以外の者による承

認が行われている」（2.0％）、「実施する予

定はない」（5.5％）との回答があり、引き

続き改善すべき点もある。 

 

6．動物実験終了後の報告・改善措置 

 基本指針では、動物実験等の終了の後、

実施機関の長が動物実験計画の実施結果

の報告を受け、報告後に必要に応じ、改善

措置を講ずることになっているが、資料

B-3表 7の結果から多くの機関でその仕組

みが確立していることがわかる。今回の調

査と前回の調査を比較すると、「措置を講

じている」が H28：73.4％→R2：85.0％と

10 ポイント以上増えた一方で、「措置を講

じることを予定」は H28：9.9％→R2：7.5％、

「講じる予定はない」は H28：16.7％→R2：

7.5％と減少しており、この点からも厚労

省指針が浸透していることが明らかとな

った。 

 

7．教育訓練の実施状況 

資料 B-3 表 8 は基本指針に基づく、教

育訓練の実施状況についてである。「実施

している」と回答したのは平成 28 年度調

査では 75.4％であったのに対して、令和

２年度調査では 85.5％と増加した。厚労

省関係施設を除いても 83.8％（150/179 施

設）となっており、民間機関、公的機関と

もにこの４年間で改善が見られた。しかし

ながら民間機関、公的機関を合わせて 15

機関が今回の調査でも「実施する予定はな

い」と回答しており、これらに対してのア

プローチが今後の課題であり 100％の実

施に向けて改善が期待される。 

 

8．自己点検及び評価の実施状況 

 資料 B-3 表 9 は自己点検及び評価の実

施状況である。令和２年調査では 78.5％

（民間 110、公的機関 26、厚労省関係 21）

で自己点検及び評価をすでに実施してい

た。平成 28年調査では 63.4％であったの

で 15 ポイント以上改善されていることが

明らかとなった。大きな変化として、「自

己点検を実施する予定はない」と答えた機

関が平成 28年調査では 19.3％もあったの

に対して、令和２年調査では 10.0％に大

きく減少しており、自己点検及び評価の必

要性が一定程度理解された結果ではない

かと考えられる。今後も引き続き改善を期

待したい。 

 

9. 外部検証の実施状況 

 資料 B-3 表 10 では外部機関等の検証

（認証）の実施状況について回答をまとめ

た。外部検証を実施していたのは、令和２

年調査で 53.5％（民間 79、公的機関 10、

厚労省関係 18、厚労省関係を除外しても

49.7%）であり、平成 28 年調査の結果

（36.5％）と比べても 10 ポイント以上も

改善が見られた。検証（認証）を受けてい
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る機関で最も多いのは、公益財団法人ヒュ

ーマンサイエンス振興財団（HS 財団）の

動物実験の外部評価検証事業による外部

認証であり、以下、AAALAC International

（国際実験動物ケア評価認証協会）等によ

る認証を取得している機関もあることが

わかった。これらについては自由記載での

意見も求めたのでそれは改めて整理する。 

 

10. 動物実験に関する情報公開の状況 

 資料 B-3 表 11 は基本指針に基づく動物

実験の情報の公表状況について尋ねた結

果である。令和２年度調査では、57.6％の

期間が「公表している」と回答しており、

「公表の予定はない」と回答したのは

22.2％であった。これらの数字は平成 28

年調査ではそれぞれ 41.9％、36.0％であ

ったため、公表に対する意識に大きく改善

が見られた。しかしながら「情報公開請求

があったときのみ公表する」と答えた割合

が、平成 28年で 11.8％であったのに対し

て、令和２年で 14.1％に増大した。特に

民間機関においては、件数でも 18 件→23

件と増大しており、特に民間企業において

は研究開発に関連する機微な情報・経営上

の情報も含まれることから、情報公開は容

易でないことも垣間見られた。 

 また資料 B-3 表 12 は公表している場合

の情報の内容について記載を求めた結果

である。平成 28 年調査と大きく変化が見

られたのは、機関内規程（H28:25 機関→

R2：45 機関）、自己点検（H28:29 機関→R2：

54 機関）、外部検証（H28:46 機関→R2：66

機関）、飼育匹数（（H28:9 機関→R2：20 機

関）であった。いずれも大きな増加となっ

ており、情報公開に前向きに取り組んでい

る状況が明らかとなった。情報公開につい

ては自由記載もまとめたので参照してい

ただきたいが、自由記載からは企業として

は情報の公表に多少の抵抗を感じている

ことが推測できる。 

また資料 B-3 表 13 は情報公開の方法に

ついての質問の回答であるが、ウェブサイ

ト（ホームページ）での公開がもっと多く

見られ、その傾向は平成 28 年調査と大き

な変化はなかった。 

 

11．災害対応計画の状況 

資料B-3表14については、災害発生等、

緊急時の対応計画の有無についての回答

である。災害対応計画を作成しているのは、

平成 28 年で 51.0％であったのに対して、

令和２年では 69.5％であった。近年災害

が相次いで起きており、これらに対する対

応計画の重要性が認知されてきているの

ではないかと考えられる。引き続き、計画

の策定率の向上を期待したい。 

 

12．代替法に関しての状況 

 動愛法において、「できる限り動物を供

する方法に代わり得るものを利用するこ

と」と述べられており、動物実験の計画・

実施に当たっては、代替法の利用について

十分に検討するべきである。そこで本研究

では、代替法に関して、「動物実験計画書

等において、代替法を利用できない理由を

述べる欄があるか」と「機関の動物実験従

事者の教育訓練において代替法の利用に

ついての内容は含まれているか」の２点に

ついて質問を行った。代替法に関して及び

動物数の削減に関する取り組みについて

もあらたに質問を行った。その結果、資料
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B-3 表 15 に示したように実験計画書等に

「理由欄がある」と答えたのは全体の

81.9％（民間 86.6％、公的機関 62.7％、

厚労省関係 90.9％）であり、多くの機関

で理由欄が設けられていた。また「従事者

の教育訓練において代替法の利用につい

ての内容が含まれているかの質問につい

ては「含まれている」が全体の 71.0％（民

間 74.0％、公的機関 51.2％、厚労省関係

90.9％）であった（資料 B-3 表 16）。これ

らより、民間機関及び厚労省関係機関では

代替法について公的機関よりも意識が高

い傾向が見られたが、公的機関で行ってい

る主な動物実験が公定法による神経毒の

検査であり、代替法がないという点で、検

討の必要性がないことを反映している可

能性もある。 

 

13．使用数の削減に関しての状況 

 動愛法において、「できる限りその利用

に供される動物の数を少なくすること」と

されており、３Ｒの観点からも実験者は動

物数の削減に努める必要がある。本調査に

おいては、動物数の削減に関する取り組み

について質問を行った。質問内容は、「機

関の動物実験計画書等において、使用動物

数の積算根拠等を説明する欄があるか」及

び「動物実験従事者の教育訓練において、

使用動物数の削減についての内容は含ま

れているか」の２点である。「計画書等に

おいて積算根拠を示す欄があるか」につい

ては、「含まれている」が全体で 69.8％（民

間 74.0％、公的機関 46.5％、厚労省関係

90.5％）であった（資料 B-3 表 17）。また、

「教育訓練に含まれているか」については

「含まれている」が、全体で 76.4％（民間

80.7％、公的機関 53.5％、厚労省関係

95.2％）であった（資料 B-3 表 18）。 

代替法と同様に民間機関及び厚労省関

係機関では数の削減について公的機関よ

りも対応状況が高い傾向が見られたが、公

的機関での主な動物実験が公定法検査で

あることも影響している可能性がある。     

 

14．自由記載「外部検証（認証）を実施す

る上での問題点や要望」に関しての分析 

 アンケートにおいては、平成 28 年と同

様に、外部検証を実施する上での問題点や

要望について自由記載を求めた。回答者か

らは多くの記載を頂いたため、研究班にお

いてその内容を６つのカテゴリに分けた。

以下にそのカテゴリごとに自由記載をま

とめる。なお、すべての回答は資料 B-3-

添付 1 に付した。 

１）検証（認証）団体及び認証のグローバ

ル化 

 外部認証団体にどのような団体がある

のか、またどの団体を選べばよいのか、そ

れぞれの特徴が明確でないという意見が

見られた。また認証がグローバルに通用す

るものを期待する意見や、国内主要な認証

団体と国外の認証団体でのレベルの差を

指摘する意見があった。 

この点は平成 28 年調査でも同様の意見が

あったが、積極的な対応が必要である。 

２）調査の質の担保 

 外部検証を受けた経験者からは外部検

証の調査員によって指導内容にばらつき

があり、質を担保してほしいという意見が

見られた。また外部認証で求められている

要件が明確でなく、受験に戸惑いがあると
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いう意見や、小規模施設に対応する検証シ

ステムを求める意見があった。 

平成 28 年調査後に、厚労動協では小規

模施設を対象に独自の検証事業を行って

おりこれまでに６機関の検証を終了して

いる。厚労動協の外部検証では公的機関か

つ小規模施設のみとしており、検査内容も

小規模施設の特徴に配慮したものとなっ

ている。そのため条件を満たす機関におい

ては厚労動協の検証について情報提供を

進めて行くことが解決策の一つになると

思われる。 

３）検証の有効活用について 

 外部検証を行う中で明らかとなった、各

機関の取り組みで特筆すべき良い点や悪

い点（グッドプラクティス、バットプラク

ティス）を共有できる仕組みがあると自機

関の運営に参考になるという意見があっ

た。 

４）検証の費用面について 

 これについては、多くの意見が寄せられ

た。外部検証を受験するためには現在、相

応の受験料と認証料が必要とされている。 

法的に強制ではない現状を照らし合わせ

ると、かける費用に対するメリット（費用

対効果）を見いだせない機関も多いと思わ

れる。その点については、引き続き啓発が

必要であると考えられる。 

また大学などを対象に実験動物学会が

行っている外部検証と、厚労省関係の認証

を行っている団体でかかる費用に差があ

ること指摘する声があった。さらに費用に

関しては、３年に１回では一度に高額の負

担になるため、１年毎に平準化できないか

（年会費制度）との意見があった。特に公

的機関においては、予算は年度毎に一定額

のほうが運用しやすい側面もあると思わ

れ、これは検証（認証）団体に検討しても

らいたい課題である。 

５）外部検証への消極的理由 

 外部検証に対する消極的理由について

は、多くの意見が挙げられたが、４）で挙

げた金額以外の理由として、自己点検が十

分にされていないことや、外部検証受験の

ための書類準備の負担が大きい子を挙げ

る声があった。また外部検証を受けた際に、

設備面の改善を指摘されるとその対応が

（コスト的に）できないという意見もあっ

た。一方で、検証に関する情報の少なさが

外部検証の受験を控える理由にあげてい

る意見もあった。これらについては、関係

機関が適切に情報を提供する必要がある

と考えられる。 

６）その他 

 その他の意見も様々頂いたが、実験の規

模が大きく異なる機関で特に小規模機関

においては情報が不足していることが伺

われ、引き続き厚生労働省や厚労動協から

定期的に情報提供が必要であると考えら

れた。 

 

1５．自由記載「動物実験等に関する情報

の公表の問題点または要望」に関しての

分析 

 アンケートにおいては、平成 28 年と同

様に、機関の動物実験の情報の公表の問題

点や要望について自由記載を求めた。回答

者からは多くの記載を頂いたため、研究班

においてその内容を６つのカテゴリに分

けた。以下にそのカテゴリ毎に自由記載を

まとめる。なお、すべての回答は資料 B-

3-添付 2 に付した。 
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１）企業・機関の組織判断で公表をしてい

ない 

特に民間企業においては、公開可能な情

報の選択が難しいといった声や、情報公開

のハードルが高いという意見があった。 

２）企業・機関の秘密事項を保持するため

に公表をしていない 

企業では動物実験の情報自体が開発中

の製品の情報を直結する恐れがあり、秘密

保持のために公開が困難であるとの意見

があった。また同様に受託試験機関におい

ては、委託者との機密保持契約があるため

情報の公開はできないという意見があっ

た。 

３）外部の反応への不安等の理由で公表し

ていない 

回答では、情報の公表によって第三者か

ら誤解を受けたり、一部の団体から意見が

寄せられることを懸念する声があった。 

これらは企業イメージとも大きく関連

しており、特に民間企業においては大きな

心配材料となっていることが明らかとな

った。なお、平成 28 年調査でも同様の意

見が多数あったことから、外部認証を受け

ているという情報のみの開示でも情報公

開としては十分であるという見解を出し

ている点をここで改めて述べさせていた

だき、また厚生労働省においてもこの点を

さらに周知する必要がある。 

４）公表すべき内容の基準を明示してほし

いという意見 

これまで記載してきた意見と重複する

麺もあるが、公表に前向きであったとして

もどの情報をどの程度まで公表すれば良

いのかわからない、具体的なガイドライン

を示してほしいという意見が見られた。ま

た大学等の情報公開の基準を当てはめる

と公開が困難であるという意見もあった。 

公開する内容は各機関に委ねられてい

るところではあるが、前項でも述べたとお

り、外部検証（認証）を取得していること

のみの公開でも十分であるとの見解も出

しており、その点を踏まえ各機関で検討を

していただきたいところである。 

５）外部検証の公表のみで十分であるとい

う意見 

 外部検証の公表で情報公開は十分であ

るとの意見があった。これについては繰り

返しになるが、平成 28 年調査の研究班で

も外部検証の公開のみでよいとの目安を

示しているところである。 

６）その他 

 その他の意見としては、厚労省指針の英

語版の作成の要望や、公表内容のモデルケ

ースを求める声があった。また、行政に対

しては、動物実験の果たす役割の大きさ、

その結果としての国民の健康や科学進展

への寄与や代替試験法の限界などの現状

について、国民に対して正しく伝えて行く

努力を求める意見があった。 

 

1５．自由記載「代替法の利用についての

意見」に関しての分析 

 アンケートにおいては、「代替法の利用

についてご意見があればお書きください。 

また、貴機関で実施している工夫等があれ

ばお教えください。」との自由記載欄を設

けた。多くの意見が集まったが、それを以

下のとおりカテゴリ化した。なお、すべて

の回答は資料 B-3-添付 3 に付した。 

１）代替法に前向きな意見 
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 in vitro試験や in silico 評価の活用

などに対して積極的に取り組んでいると

いう意見があった。しかしながら、それら

の精度や再現性などについての疑問も呈

されており、完全に in vivo を代用するの

は困難ではないかとの意見も見られた。 

 一方で、動物実験のトレーニングにおい

ては、訓練用ミミックラットやミミックマ

ウスを用いたり、血管モデルやシミュレー

ター等でトレーニングするといった工夫

についての意見があった。 

２）代替法の導入に慎重な意見 

 現状で利用可能な代替法に限りがある

という理由で代替法の導入が困難である

との意見があった。特に、生体の複雑な生

物機能（代謝系や神経系など）を対象にす

る場合は代替法への移行はハードルが高

いという意見があった。 

３）制度的な問題を指摘する意見 

 代替法を導入できない理由として多く

のコメントがあったのは、制度的な理由に

より導入が不可能という意見である。 

 たとえば、麻痺性貝毒の試験においては、

公定試験法においてマウスを使用するこ

とが定められており代替手段がない状況

である。したがって代替法を採用するには

公定試験法に定める方法が実験動物を使

わない方法に変更される必要がある。また

薬機法に定める生物学的製剤基準に実験

動物を用いた力価試験と毒性試験があり、

そちらにおいても機関の判断で代替法に

変更することができない例である。 

 機器分析などの方法に代替するにして

も、精度の問題があるとの意見もあり、こ

の点については当面、代替法に移行するこ

とは困難であると思われる。 

４）その他の意見 

 上記３と類似している意見であるが、受

託試験機関においては、受託した試験をそ

のとおりに行うことが業務であり、代替法

を検討することが難しいとの意見があっ

た。 

 

1６．自由記載「使用数の削減についての

意見」に関しての分析 

 アンケートにおいては、「「使用動物数の

削減」についてご意見があればお書きくだ

さい。また、貴機関で実施している工夫等

があればお教えください。」との自由記載

欄を設けた。多くの意見が集まったが、そ

れを以下のとおりカテゴリ化した。なお、

すべての回答は資料 B-3-添付 4に付した。 

１） 削減を常に意識して実践していると

の意見 

 動物実験計画書に使用予定数の根拠を

記載する欄を設けたり、あるいは複数の被

験物質群に対して対照群を共有して１群

のみに設定するなどの多くの実践例につ

いて意見を得ることができた。 

２）使用数の削減と科学的に正しく結論す

るための必要数（再現性の担保）のバラン

スが大切とする意見 

 実験動物の利用数の削減を強く進める

と実験結果の科学的解釈を難しくするの

ではないかとの意見、及び再現性の担保に

も影響を与える可能性があるという意見

があった。これらを推し進めることで科学

的に信頼性のある結論が得られないこと

を危惧する意見があった。 

３）削減について適宜確認やアドバイスを

実施しているという意見 
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 使用数の削減については、計画書の記載

に基づき、動物実験委員会で確認や指導を

行っている例が多数報告された。これによ

り、多くの機関で数の削減には積極的に取

り組んでいることが明らかとなった。 

４）公定法や国の規格等により定義されて

いる方法（匹数）があるため削減は困難で

るという意見 

 １５の３）と同様に、公定法や国の規格

等により、定義されている方法及び必要な

匹数があるため、削減は困難であるという

意見が多く見られた。 

５）使用予定数を事前に精度良く算出する

のは困難であるという意見 

 計画書の段階で、算出された使用動物数

が必要最小限かどうかを判断することは

困難ではないかとの意見があった。 

６）その他 

 溶媒（生理食塩液等）投与動物の再利用

など、再利用に関する一定の基準/指針を

設けることにより、使用数の削減が可能で

はないかとの意見があった。 

 

Ｄ．考察 

 

 本調査では、厚労省の基本指針が対象と

している厚労省が所管する事業を行う法

人に対して基本指針の周知度、遵守状況に

ついて調査を行った。併せて、基本指針で

は指針に準じるべきとされる、自治体が設

置する衛生研究所、市場検査所、病院など

についても可能な範囲で調査を行った。そ

の結果は結果の項でまとめたとおりであ

り、前回平成 28 年度に行った調査に比べ

てどの質問項目においてもおおよそ 10 ポ

イント程度の改善が見られた。すなわち、

各機関において動物実験に関する厚労省

指針の遵守の意識の向上並びにそれに伴

う実践がなされていることが明らかとな

った。多くの機関で意識の向上や実践が前

回調査より改善した理由は明確ではない

が、前回の調査以降、社会情勢が動物実験

に対してよりしっかりとした管理を求め

るようになったことや、厚生労働省が主催

し動物実験管理者等研修会を開催し遵守

の徹底について強く求めた点も影響があ

るものと思われた。多くの機関で前向きに

取り組んだ点は高く評価できる。しかしな

がら、本研究の課題としては、一部の機関

においては、対応が遅れている実態もあり、

これらの改善が求められるところであり

それらの機関へのアプローチをどのよう

に行うのかという点である。その解決のた

めには本研究班で作成した自己点検・評価

シートの活用や平成 28 年度にまとめた情

報公開の手法等の確認を含めて、さらなる

啓発を行い全施設での実現を目指す必要

がある。 

 

Ｅ.結論 

 

 平成 28 年度に行った前回調査と今回の

調査を比較することにより、厚労省基本指

針の遵守の状況の変化を明らかにするこ

とができた。この４年間で、多くの項目で

改善が認められた一方で、全ての実施機関

で完全に遵守がされるためには、一層の啓

発や支援が必要であることが明らかとな

った。そのためには、本研究班で作成した

自己点検表の活用や、外部検証を受け入れ

やすくするための情報提供が望まれる。 
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Ｆ.健康危険情報 

  該当なし 

 

Ｇ．研究発表 

 1.  論文発表 

 該当なし 

 2.  学会発表 

 該当なし 

 

Ｈ．知的財産権の出願・登録状況 

  （予定を含む。） 

 1. 特許取得 

 該当なし 

 2. 実用新案登録 

 該当なし 

 3.その他 

 該当なし 
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資料Ｂ－１ 

 

アンケート調査の対象 

 

厚生労働省関連施設 

厚生労働省の施設等機関 

 厚生労働省が所管する独立行政法人 

厚生労働省が所管する研究開発法人 

 

厚生労働省が所管する事業を行う法人 

（下記の団体等に仲介を依頼） 

団体名 団体の概要 

日本製薬団体連合会（日

薬連） 

医薬品製造業者を会員とする地域別団体(16 団体）及び業態

別団体（15団体）による連合会。  

安全性試験受託研究機関

協議会（安研協） 

国内において化学物質等の安全性試験等の非臨床試験の受託

業務を実施する法人及び海外受託法人の日本代理店並びに受

託業務の協力法人を会員とした協議会。会員数は 19 社。 

日本医療機器産業連合会

（医機連） 

医療機器、医療材料等の開発、生産、流通に携わる医療機器

関係団体。会員 21 団体（加盟企業数約 4,280社）の連合体

からなる連合会。 

日本化粧品工業連合会

（粧工連） 

東京化粧品工業会、西日本化粧品工業会及び中部化粧品工業

会の 3 工業会によって構成された連合会（加盟企業数約

1,150 社）。 

 

厚生労働省の基本指針に準ずることが望ましいとされる自治体関係機関 

（下記の団体等に仲介を依頼） 

団体名 団体の概要 

地方衛生研究所全国協議

会（地衛研全国協議会） 

全国地方衛生研究所等で構成された協議会。会員数は約 80機

関。 

全国市場食品衛生検査所

協議会（全国市場協議会） 

全国の食品衛生検査所で構成された協議会。会員数は約 55機

関。 

全国自治体病院協議会

（全自病協） 

地域社会の健全な発展に寄与することを目的とした公益社団

法人。正会員（病院）と準会員（診療所・看護施設等）をあわ

せた会員数は約 1,200施設。 
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資料Ｂ－２ 

アンケートの調査票 

 

動物実験の実施状況に関する調査票（令和 2年 10 月 1 日時点） 

 

※「実験動物施設」の定義は以下のとおりです。 

「実験動物の飼養及び保管並びに苦痛の軽減に関する基準」（平成 18 年環境省告示第 88 号）より

抜粋。 

 (1) 実験等：動物を教育、試験研究又は生物学的製剤の製造の用その他の科学上の利用に供する

ことをいう。 

 (2) 施設：実験動物の飼養若しくは保管又は実験等を行う施設をいう。 

 (3) 実験動物：実験等の利用に供するため、施設で飼養又は保管をしている哺(ほ)乳類、鳥類又

は爬(は)虫類に属する動物（施設に導入するために輸送中のものを含む。）をいう。 

 

１．本調査は、複数の連合会、協議会等を通じて傘下団体にご協力を依頼しております。貴社が複数

の団体に加盟されている場合、それぞれから本調査依頼の連絡がありますが、回答は一度のみで結

構です。 

なお、国内に複数施設を有し、各施設での対応状況が異なる場合には、施設毎に回答をお願い致

します。送付に際しては、全施設分を一括、もしくは各施設から個別回答、いずれでも構いませ

ん。 

２．以下の３つの質問 A から C について、該当する選択肢に○をつけてください。 

問 A 貴社は、以下のいずれに該当しますか？（複数回答可） 

 ＜製造・販売・企画＞ 

 ①（  ）医薬品関係  ②（  ）医療機器関係 

 ③（  ）化粧品関係  ④（  ）食品・食品添加物関係 

 ⑤（  ）その他の製造・販売 【具体的に                  】 

 ＜試験・研究＞ 

 ⑥（  ）受託試験機関  

 ⑦ その他 

問 B 企業内に動物実験施設（試験研究用の動物の飼養施設）を有していますか？ 

 ①（  ）有しており、動物実験を実施している 

 ②（  ）有しているが、動物実験を実施していない 

 ②（  ）有していない  

問 C 外部委託により動物実験を実施していますか？（複数回答可） 

 ①（  ）外部委託していない 

 ②（  ）国内の企業等に外部委託しており、委託先において機関内規程が定められていることを

確認している 

 ③（  ）国内の企業等に外部委託しているが、委託先における機関内規程の定めの有無を確認し

ていない 
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 ④（  ）海外の企業等に外部委託している 

 

３．貴機関で実施している動物実験に関して該当するところに○をつけてください。 

なお、設問において｢予定している｣を選択した場合は、該当する実施予定年度を選択してくだ

さい。 

  国内に複数の実験施設（設置場所の所在地や施設名が異なる場合など）を保有し、各施設での対

応状況が異なる場合には、施設毎に回答をお願い致します。送付に際しては、全施設分を一括、も

しくは各施設から個別回答、いずれでも構いません。 

 

（  ）施設中の（  ）番目 

 

問１－１ 動物実験に関する機関内規程が定められていますか？ 

 ①（  ）定められている 

 ②（  ）策定を予定している 

（・ 令和 2年度末 ・ 令和 3 年度末 ・令和 4 年度末 までに策定予定） 

 ③（  ）定める予定はない 

問１－２（問１－１の追加質問）機関内規程の根拠基本指針は以下のいずれとしていますか？（複数

回答可） 

 ①（  ）厚生労働省の所管する実施機関における動物実験等の実施に関する基本指針 

 ②（  ）研究機関等における動物実験の実施に関する基本指針（文部科学省） 

 ③（  ）農林水産省の所管する実施機関における動物実験等の実施に関する基本指針 

 ④（  ）動物実験の適正な実施に向けたガイドライン（日本学術会議） 

 ⑤（  ）その他の指針、ガイドライン等 

     （具体的な指針等名：                     ） 

問２ 動物実験委員会の構成メンバーで該当するものすべてに〇をつけてください。（複数回答可） 

①（  ）動物実験等に関して優れた識見を有する者 

②（  ）実験動物に関して優れた識見を有する者 

③（  ）その他学識経験を有する者 

④（  ）①から③以外の者 （具体的な者：              ） 

⑤（  ）動物実験委員会が設置されていない 

問３ 基本指針に基づき、実施機関の長による動物実験計画の承認又は却下を実施していますか？ 

 ①（  ）実施している 

 ②（  ）実施を予定している（該当する実施時期に〇を付けてください） 

（・ 令和 2年度末 ・ 令和 3 年度末 ・令和 4 年度末 までに実施予定） 

機関内に動物実験施設を有し、動物実験を実施している場合のみ、次ページ以降の質問へお進 

ください。 

動物実験を実施していない、あるいは外部委託のみの場合は、以下の質問への回答は不要です。電

子メールに pdf 又はワードファイルを添付の上、下記にお送りください。ご協力ありがとうござ

いました。 
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 ③（  ）承認・却下をしているが実施機関の長ではない者が実施している 

（具体的な者：                            ） 

 ④（  ）実施する予定はない 

問４ 基本指針に基づき、動物実験等の終了の後、実施機関の長が動物実験計画の実施結果について

報告を受け、必要に応じ、改善措置を講じていますか？ 

 ①（  ）講じている 

 ②（  ）講じることを予定している（該当する実施時期に〇をしてください） 

（・ 令和 2年度末 ・ 令和 3 年度末 ・令和 4 年度末 までに実施予定  ） 

③（  ）講じる予定はない 

問５ 基本指針に基づき、教育訓練等を実施していますか？ 

 ①（  ）実施している 

 ②（  ）実施を予定している（該当する実施時期に〇をしてください） 

（・ 令和 2年度末 ・ 令和 3 年度末 ・令和 4 年度末 までに実施予定） 

③（  ）実施する予定はない 

問６ 基本指針に基づき、自己点検及び評価を実施していますか？ 

 ①（  ）実施している 

 ②（  ）実施を予定している（該当する実施時期に〇をしてください） 

（・ 令和 2年度末 ・ 令和 3 年度末 ・令和 4 年度末 までに実施予定） 

③（  ）実施の予定はない 

問７－１ 外部の機関等（第三者）による検証（認証）を実施していますか？ 

 ①（  ）実施している 

検証又は認証機関名 直近の検証又は認証日 

 平成・令和  年  月 

 平成・令和  年  月 

 ②（  ）実施を予定している （該当する実施時期に〇を付けてください） 

（・ 令和 2年度末 ・ 令和 3 年度末 ・令和 4 年度末 までに実施予定） 

③（  ）実施の予定はない 

問７－２（問７－１の追加質問）外部検証（認証）の実施の有無にかかわらず、外部検証（認証）を

実施する上での問題点、ご要望等について、自由にお書きください。 

 

 

問８ 基本指針に基づき動物実験等に関する情報を適切な方法により公表していますか？ 

 ①（  ）公表している 【問９へお進みください】 

 ②（  ）公表を予定している 【問 11へお進みください】 

（・ 令和 2年度末 ・ 令和 3 年度末 ・令和 4 年度末 までに実施予定） 

③（  ）公表の予定はない 【問 11へお進みください】 

 ④（  ）情報公開請求があったときのみ公表する 

問９ 「問８」により公表している動物実験等に関する具体的な情報について該当するものすべてに

〇を付けてください。 

 ①（  ）機関内規程 
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 ②（  ）自己点検および自己評価結果 

 ③（  ）外部検証結果 

 ④（  ）動物種 

 ⑤（  ）飼育匹数 

 ⑥（  ）施設の情報（飼養保管施設の名称並びに主要な飼養保管施設の名称等） 

 ⑦（  ）動物実験計画書の年間承認件数 

 ⑧（  ）教育訓練の実績（実施日、実施内容概略、参加者数等） 

 ⑨（  ）動物実験委員会の委員の構成（役職、専門、資格等） 

 ⑩（  ）その他（下の枠内にお書きください） 

その他 

 

問 10 「問８」による公表の方法について該当するものをお答えください。（複数回答可。「その

他」の場合は、下記に具体的な公表の方法を記載） 

 ①（  ）ホームページ 

 ②（  ）年報 

 ③（  ）その他 

その他（公表の方法） 

 

問 11 動物実験等に関する情報の公表の有無にかかわらず、公表の問題点、ご要望等について、自

由にお書きください。 

 

 

問 12  災害時等の緊急時における、実験動物の保護や、実験動物の逸走による人への危害、環境保

全上の問題等の発生の防止のための計画※を作成していますか？ 

①（  ）作成している 

②（  ）作成を予定している（該当する実施時期に〇をしてください） 

（・ 令和 2年度末 ・ 令和 3 年度末 ・令和 4 年度末 までに実施予定） 

③（  ）作成の予定はない 

※ 問 12 については、「実験動物の飼養及び保管並びに苦痛の軽減に関する基準（平成 18年環境省

告示第 88 号）に規定されている事項です（参考 URL：

http://www.env.go.jp/nature/dobutsu/aigo/2_data/laws/nt_h25_84.pdf ） 

（問 12） 第３ 共通基準 ３ 危害等の防止 (4) 緊急時の対応  

管理者は、関係行政機関との連携の下、地域防災計画等との整合を図りつつ、地震、火災等の緊急

時に採るべき措置に関する計画をあらかじめ作成するものとし、管理者等は、緊急事態が発生したと

きは、速やかに、実験動物の保護及び実験動物の逸走による人への危害、環境保全上の問題等の発生

の防止に努めること。 

問 13 動物実験の３R のうち「代替法の利用(Replacement）」についてお聞きします。 

問 13-1 貴機関の動物実験計画書等において、代替法を利用できない理由（動物を使わなければ

ならない理由）等を説明する欄はありますか？ 

①（  ）ある 

②（  ）作成を予定している（該当する実施時期に〇をしてください） 

（・ 令和 2年度末 ・ 令和 3 年度末 ・令和 4 年度末 までに実施予定） 
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③（  ）ない 

問 13-2 貴機関の動物実験従事者の教育訓練において、代替法の利用についての内容は含まれて

いますか？ 

①（  ）含まれている 

②（  ）含むことを予定している（該当する実施時期に〇をしてください） 

（・ 令和 2年度末 ・ 令和 3 年度末 ・令和 4 年度末 までに実施予定） 

③（  ）含まれていない 

問 13-3 「代替法の利用」についてご意見があればお書きください。また、貴機関で実施してい

る工夫等があればお教えください。（自由記載。回答は任意です。） 

 

 

問 14 動物実験の３R のうち「使用動物数の削減(Reduction)」についてお聞きします。 

問 14-1 貴機関の動物実験計画書等において、使用動物数の積算根拠等を説明する欄はあります

か？ 

①（  ）ある 

②（  ）作成を予定している（該当する実施時期に〇をしてください） 

（・ 令和 2年度末 ・ 令和 3 年度末 ・令和 4 年度末 までに実施予定） 

③（  ）ない 

問 14-2 貴機関の動物実験従事者の教育訓練において、使用動物数の削減についての内容は含ま

れていますか？ 

①（  ）含まれている 

②（  ）含むことを予定している（該当する実施時期に〇をしてください） 

（・ 令和 2年度末 ・ 令和 3 年度末 ・令和 4 年度末 までに実施予定） 

③（  ）含まれていない 

問 14-3 「使用動物数の削減」についてご意見があればお書きください。また、貴機関で実施し

ている工夫等があればお教えください。（自由記載。回答は任意です。） 

 

 

 

 

質問は以上です。 

ご協力ありがとうございました。 

 

以上 
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資料Ｂ－３ 

調査票の集計結果 

表 1 

 

 

表 2 

 

 

表 3 

 

 

表 4 

 

企業内に動物実験施設（試験研究用の動物の飼養施設）を有していますか？

有しており、動物実
験を実施している

有しているが、動物
実験を実施していな
い

有していない 総計

民間機関 135 10 327 472
公的機関 44 18 42 104
厚労省関係施設 21 1 0 22
総計 200 29 369 598

外部委託により動物実験を実施していますか？（複数回答可）

1.外部委託していない

2.国内の企業等に外部
委託しており、委託先
において機関内規程が
定められていることを
確認している

3.国内の企業等に外部
委託しているが、委託
先における機関内規程
の定めの有無を確認し
ていない

4.海外の企業等に外部
委託している

民間機関 252 182 28 82
公的機関 99 4 1 0
厚労省関係施設 11 11 0 0
総計 362 197 29 82

動物実験に関する機関内規程が定められていますか？

定められてい
る

策定を予定し
ている

定める予定は
ない

総計

民間機関 129 3 3 135
公的機関 37 5 2 44
厚労省関係施設 21 0 0 21
総計 187 8 5 200
% 93.5% 4.0% 2.5% 100%
予定している機関の内訳：令和２年度末２件、３年度末１件、４年度末５件

機関内規程の根拠基本指針は以下のいずれとしていますか？（複数回答可）

厚労 文科 農水 学術会議 その他
民間機関（N=166） 114 25 14 94 60
公的機関（N=44) 32 7 2 17 21
厚労省関係施設（N= 20 2 1 13 3
総計 166 34 17 124 84
※機関内で動物実験を行っている200機関（民間135、公的機関44、厚労省関係21）を対象
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表 5 

 

 

表 6 

 
 

表 7 

 

 

表 8 

 

動物実験委員会の構成メンバーで該当するものすべてに〇をつけてください。（複数回答可）
動物実験有識者 実験動物有識者 学識者 それ以外 委員会未設置

民間機関 122 110 110 44 10
公的機関 22 22 18 10 15
厚労省関係施設 20 20 21 4 0
総計 164 152 149 58 25

82.0% 76.0% 74.5% 29.0% 12.5%
※機関内で動物実験を行っている200機関（民間135、公的機関44、厚労省関係21）を対象

基本指針に基づき、実施機関の長による動物実験計画の承認又は却下を実施していますか？

実施している
 実施を予定して
いる

 機関長でない者
が実施している

 実施する予定は
ない

民間機関 121 5 4 5
公的機関 31 7 0 6
厚労省関係施設 21 0 0 0
総計 173 12 4 11

86.5% 6.0% 2.0% 5.5%
※機関内で動物実験を行っている200機関（民間135、公的機関44、厚労省関係21）を対象
予定している機関の内訳：令和２年度末２件、３年度末１件、４年度末５件

講じている 講じることを予定している 講じる予定はない

民間機関 120 8 7
公的機関 29 7 8
厚労省関係施設 21 0 0
総計 170 15 15

85.0% 7.5% 7.5%
※機関内で動物実験を行っている200機関（民間135、公的機関44、厚労省関係21）を対象
予定している機関の内訳：令和２年度末３件、３年度末６件、４年度末６件

基本指針に基づき、動物実験等の終了の後、実施機関の長が動物実験計画の実施結果
について報告を受け、必要に応じ、改善措置を講じていますか？

基本指針に基づき、教育訓練等を実施していますか？
実施している 実施を予定している 実施する予定はない

民間機関 123 5 7
公的機関 27 9 8
厚労省関係施設 21 0 0
総計 171 14 15

85.5% 7.0% 7.5%
※機関内で動物実験を行っている200機関（民間135、公的機関44、厚労省関係21）を対象
予定している機関の内訳：令和２年度末3件、３年度末5件、４年度末6件
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表 9 

 

表 10 

 

 

表 11 

 

 

 

 

 

基本指針に基づき、自己点検及び評価を実施していますか？

自己点検を実
施している

自己点検を実
施していない

自己点検を実
施する予定は
ない

民間機関 110 13 12
公的機関 26 10 8
厚労省関係施設 21 0 0
総計 157 23 20

78.5% 11.5% 10.0%
※機関内で動物実験を行っている200機関（民間135、公的機関44、厚労省関係21）を対象
予定している機関の内訳：令和２年度末6件、３年度末7件、４年度末10件

外部の機関等（第三者）による検証（認証）を実施していますか？

外部検証を実
施している

外部検証の実
施を予定して
いる

外部検証の実
施の予定はな
い

民間機関 79 5 51
公的機関 10 4 30
厚労省関係施設 18 1 2
総計 107 10 83

53.5% 5.0% 41.5%
※機関内で動物実験を行っている200機関（民間135、公的機関44、厚労省関係21）を対象
予定している機関の内訳：令和２年度末２件、３年度末2件、４年度末6件

基本指針に基づき動物実験等に関する情報を適切な方法により公表していますか？

 公表している
公表を予定し
ている

公表の予定は
ない

情報公開請求
が合ったとき
のみ公表する

民間機関 75 5 30 23
公的機関 18 7 14 5
厚労省関係施設 21 0 0 0
総計 114 12 44 28

57.6% 6.1% 22.2% 14.1%
※機関内で動物実験を行っている200機関（民間135、公的機関44、厚労省関係21）を対象
予定している機関の内訳：令和２年度末7件、３年度末2件、４年度末５件
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表 12 

 

 

表 13 

 

 

表 14 

 

 

表 15 

 

公表している動物実験等に関する具体的な情報について該当するものすべてに〇を付けてください。
機関内規
程

自己点検 外部検証 動物種  飼育匹数  施設情報 件数 教育訓練
 委員会委
員

その他

民間機関 23 26 58 6 6 14 3 6 3 32
公的機関 11 14 4 8 7 5 8 2 4 5
厚労省関係施設 11 14 4 8 7 5 8 2 4 5
総計 45 54 66 22 20 24 19 10 11 42
※機関内で動物実験を行っている200機関（民間135、公的機関44、厚労省関係21）を対象

情報公開の方法について

機関のウェブサイト 年報 その他

民間機関 83 8 13
公的機関 13 7 4
厚労省関係施設 21 3 0
総計 117 18 17

77.0% 11.8% 11.2%
※機関内で動物実験を行っている200機関（民間135、公的機関44、厚労省関係21）を対象

災害対応を作成している
災害対応の作成を予定して
いる

災害対応の作成の予定はない

民間機関 101 20 14
公的機関 19 8 17
厚労省関係施設 19 1 1
総計 139 29 32

69.5% 14.5% 16.0%
※機関内で動物実験を行っている200機関（民間135、公的機関44、厚労省関係21）を対象
予定している機関の内訳：令和２年度末7件、３年度末9件、４年度末12件

災害時等の緊急時における、実験動物の保護や、実験動物の逸走による人への危害、環境保全上の問題等の
発生の防止のための計画※を作成していますか？

理由欄がある
理由欄の作成を予定し
ている

理由欄はない

民間機関 117 3 15
公的機関 27 4 12
厚労省関係施設 19 1 1
総計 163 8 28

81.9% 4.0% 14.1%
※機関内で動物実験を行っている200機関（民間135、公的機関44、厚労省関係21）を対象
予定している機関の内訳：令和２年度末3件、３年度末2件、４年度末2件

動物実験計画書等において、代替法を利用できない理由（動物を使わなければならない理
由）等を説明する欄はありますか？
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貴機関の動物実験従事者の教育訓練において、代替法の利用についての内容は含まれていますか？

代替法が含まれている
代替法を含むことを予定
している

代替法は含まれていない

民間機関 100 6 29
公的機関 22 1 20
厚労省関係施設 20 1 1
総計 142 8 50

71.0% 4.0% 25.0%
※機関内で動物実験を行っている200機関（民間135、公的機関44、厚労省関係21）を対象
予定している機関の内訳：令和２年度末7件、３年度末１件、４年度末3件

動物実験計画書等において、使用動物数の積算根拠等を説明する欄はありますか？

積算欄がある
 積算欄の作成を予定し
ている

 積算欄はない

民間機関 100 5 30
公的機関 20 3 20
厚労省関係施設 19 0 2
総計 139 8 52

69.8% 4.0% 26.1%
※機関内で動物実験を行っている200機関（民間135、公的機関44、厚労省関係21）を対象
予定している機関の内訳：令和２年度末2件、３年度末2件、４年度末4件

 削減に関して含まれ
ている

削減に関して含むこと
を予定している

 削減に関して含まれて
いない

民間機関 109 6 20
公的機関 23 2 18
厚労省関係施設 20 0 1
総計 152 8 39

76.4% 4.0% 19.6%
※機関内で動物実験を行っている200機関（民間135、公的機関44、厚労省関係21）を対象
予定している機関の内訳：令和２年度末1件、３年度末3件、４年度末4件

貴機関の動物実験従事者の教育訓練において、使用動物数の削減についての内容は含まれて
いますか？
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資料Ｂ－４ 

 

調査票の自由記載欄のまとめ 

 

カテゴリー１：外部検証に関する記載 

検証（認証）団体についておよび検証のグローバル化について（12件） 

1. 外部認証機関が複数存在しているが、評価の基準が一様であるかよくわからない。統一された基準等で評

価いただく方が好ましいと考えている。 

2. 検証を実施する団体は複数ございますが、それぞれの団体の認証上の違いが明確ではなく、理解が容易で

はないと感じています。 

3. 欧米に医薬品を申請している多くの企業は、外部検証機関として認知度の高い AAALAC 認証を取得してい

る。ヒューマンサイエンス財団も AAALAC と同等レベルの外部検証機関になるような活動を海外に向けて

発信してもらいたい。 

4. 支持母体の安定した組織による認証システムが必要（HS財団の解散等）。 

5. 外部機関の選定をどのようにするのかが問題となる。 

6. 具体的にどういう外部認証機関があるのか、どの程度の作業工数になるのか、費用などの情報がよくわか

らない。 

7. グローバルで通用する、あるいは認識してもらえるような外部検証（認証）にして頂きたい。 

8. 欧米に医薬品を申請している多くの企業は、外部検証機関として認知度の高い AAALAC 認証を取得してい

る。ヒューマンサイエンス財団も AAALAC と同等レベルの外部検証機関になるような活動を海外に向けて

発信してもらいたい。 

9. 国際的に認証される認証として欲しい。 

10. 厚労省関連の動物実験施設では、ヒューマンサイエンス財団（HS 財団）と aaalac による認証を受けてい

るところがほとんどですが、現状では、aaalac に申請できない施設が HS 財団に申請しているという印象

があります。できる限り国内の認証の質を上げ、海外機関の認証に頼らずに世界基準と同等のガイドライ

ンに引き上げることを希望します。動物実験の３Rに対する対応については向上させたいが、aaalacの英

語対応、英文書類の作成には力を入れたくないと考える施設も多いと思われます。 

11. AAALAC 認証との整合性を考慮すると、今後の HS 認証のあり方についてこれまで以上に情報共有の機会

が多くなればと願っております。 

12. 欧米に医薬品を申請している多くの企業は、外部検証機関として認知度の高い AAALAC 認証を取得してい

る。ヒューマンサイエンス財団も AAALAC と同等レベルの外部検証機関になるような活動を海外に向けて

発信してもらいたい。 

調査の質の担保について（７件） 

1. 外部検証の調査員による指導内容のばらつきの解消を望みたい。 

2. 第三者認証の評価員によりコメント内容が大きく異なることがあります。以前実施されたように、学会等

で第三者認証の確認ポイントを紹介いただき、評価員と評価を受ける側の目指す方向が一致するような取

り組みを行っていただくことを希望します。 

3. 弊社は、HS 財団の検証をうけておりますが、HS 財団自体の検証システムの向上などについて検討されて

いますでしょうか？具体的に申し上げますと、AAALACのように国際的な認知度（信頼性でしょうか）を目

指すなどの検討を指しています。 

4. マウスとモルモットを使用した簡単な安全試験のみを実施しており、飼育・投与方法・苦痛度は全く変更

ありません。このような場合、書面調査など、より簡素に認証更新ができれば良いと思います。 
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5. 外部認証で求められている要件や、施設のレベルがわかりにくく、調査事例があると良い。 

6. 外部検証する機関の定義について当センターでは、シガテラ等の動物性自然毒による食中毒疑いが発生し

た時に動物実験を実施している。そのため、不定期に行われる動物実験の外部機関による検証のための予

算を要求しにくい。 

7. 実験規模や回数、取扱動物数などから小規模実験施設と考えられる施設を別に定義していただき、外部検

証（認証）について費用面等を考慮した具体的な方法を指針等で示していただきたい。 

検証の有効活用について（2件） 

1. 動物福祉の実践のために不適切な例や良い例を共有できる場があれば、改善活動の参考になる。 

2. 他施設での認証において、認証機関より挙がった指摘やコメント等を紹介いただける機会があると今後の

対応の参考となります。 

検証の費用面についての要望（15件） 

1. GLP 適合施設については、外部検証（認証）の調査を簡略化するとともに、その分、外部検証（認証）の

調査費用を抑えていただきたい。 

2. 検証費用について大学等との価格差を是正して欲しい。  

3. 動物実験頻度が非常に低いにも関わらず、外部検証費用が高額であると共に、準備にかかる労務負担が大

きい。 

4. 調査費用が意外に高い。 

5. 外部検証を行うための予算がない。 

6. 当所の動物実験は、食品衛生法に基づく安全確認検査が主であるため、主管課による内部点検の際に動物

実験関連の書類も点検の対象となっている。年に数件の小規模な行政検査や精度管理のために外部検証に

係る予算は確保できない。 

7. 外部検証（認証）に必要な予算確保が困難。 

8. 費用の問題が常にある。 

9. 3年毎の費用の確保がスムーズになるように希望する。 

10. 1回の費用が高い。実地調査は 3年に 1回程度でよいが、毎年、何らかの課題を提出させるなどして現状

を把握する、認証後にも何らかのフォロー体制をしていただくなどして、そのための年会費をとるなど、

高額な費用を分散化できないでしょうか。３０万円/年×３年 など。 

11. 費用が高い。申請資料の作成に時間がかかる。 

12. 外部検証の経費が高い。 

13. 費用の問題。 

14. 認定料が高額であること。 

15. 費用の問題が常にある。 

外部検証への消極的理由（16件） 

1. 現在、自己点検・評価について検討している段階であり、外部検証の実施や問題点等についてまで及んで

いない。 

2. 当社で実施している動物実験が方法、動物数ともに限定されたものであり、また、自主基準を設けて適切

に運用している。外部委託実験については、第三者認証取得事業者を選択している。コストを考えても第

三者認証を当社で取得することに積極的な理由がない。 

3. タスク、リソース面に負担感が大きい。一般市民の立場の委員の選出が困難を極める。 

4. 設備のグレード面から、検証（認証）はハードルが高く、設備改善は費用面で対応が容易ではない。 

5. 外部認証取得の費用が高価であること。 

6. 調査の準備に要するマンパワーの捻出。 
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7. 外部機関の認証の取得についての議論が社内で挙がっているが、現状の施設では認証を得られない可能性

があり、ハード面での対応を行った後、あらためて検討する。 

8. 外部認証が法令化されておらず、社内でその必要性を説明しにくい。 

9. ハード、ソフト面における投資が必要なケースがあること。 

10. 外部評価機関 HPに社名が記載されること。 

11. 仮に外部検証を受けたとして、指摘事項に対応できない。これは施設が老朽化しているのに、RI施設であ

るため耐用年数が長く、30 年経過た現時点で残り 20 年耐用で、施設の更新が難しいためである。また、

放射線管理規定に抵触せずに設備や作業動線を変更するのが難しい。外部認証については、上記の理由に

よりさらに対応が困難である。 

12. 施設内の設備改修が必要になる（コスト面）。 

13. 外部認証を受けることが望ましことは理解しているが、実施している実験規模と照らした時に、外部認証

による効果を説明しづらい。 

14. 問題点は① 情報の少なさ、② 外部認証をうける意義の不明瞭さであると考える。 

① 施設管理者が外部認証を受けるために必要な情報が少ないと感じる。基本指針には「当該点検 及び評

価の結果について、当該研究機関等以外の者による検証を実施することに努めるものとする。」と記載さ

れているだけであり、何らかのコミュニティーに所属しており、かつ、そこに外部認証に詳しいメンバー

がしていない場合は、準備をどのように進めて良いかさえも分からないのではないかと思う。幸い、当施

設は厚労動協に参加していたため、詳細な情報が得られたが、それでも実際に外部認証を受けるまでに、

多くに時間を要した。要望としては、動物施設の担当者が、外部認証を受けるにあたり、どのような準備

をすれば良いか、認証機関ごとの情報が容易に得ることができる環境を整えて欲しい。 

② 外部認証を受けるためには、機関の上層部や管理部門の協力が必要となる。そのためには研究機関と

して外部認証を得る意義を説明しなければならない。しかし、その意義を説明する際に問題となるのは、

外部認証取得は研究機関の義務とはなっておらず、監督官庁からの要請が明確でもない。研究費申請の際

も、自己点検及び検証の提出を求められることがあるが、外部認証必須となっているものはないとの認識

である。そうなると、なぜ労力や費用をかけて外部認証を受けなければならないかが不明瞭となる。要望

としては、監督官庁から明確な指示（外部認証を受けなければならないことがわかる指示）が欲しい。 

15. 未実施機関においては、やはり「外部検証の実施方法」がわからないということが問題かと思います。一

方、実施経験者からしますと、実施に当たって必要な労力はかなりなものになるので、その面での困難さ

はあるのではと考えます。また実施費用は実施方法によるかと思いますが、幾ばくかはかかりますので、

その確保が難しい機関もあるのではないかと考えます。 

16. 実施のための予算がなく、さらに、研究所の移転（令和●年度中）の関係もあり、設備、管理体制等大幅

に変わることが決まっているため。 

その他（８件） 

1. 弊社における動物実験は、承認規格に基づく毒性試験等であり、研究目的ではないこと、当該医薬品は既

に終売しており、安定性モニタリングの試験項目として年間２試験４週間程度実施しているのみで、202X 

年 YZ月に全て終了する予定であることから、現時点で基本指針に基づく教育訓練、自己点検、外部検証

を実施する予定にない。 

2. 飼育管理業務を外部委託する場合、外部検証の実地調査時に説明担当者として委託先責任者を選出するこ

とは可能でしょうか。 

3. 既存のガイドラインに従って実験を実施していますが、それが定められた際の背景や状況が現状に合って

いない場合があり、科学的に問題ないことが説明できるものがある場合は、それを許容して欲しい（ガイ

ドラインの改訂を含め）。 
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4. 国際的には、環境エンリッチメントの充実（社会性のある動物のソーシャルハウジング、トリーツ・おも

ちゃの供与、運動の機会）が当たり前になってきていますが、日本での取り組みはまだまだ遅れています。

特に、社会性のある動物のソーシャルハウジングについては、日本国全体での取り組みが必要かと思いま

す。 

5. 動物実験の頻度が少ない状況において、現時点では調査に係る業務対応及び予算化が困難となっている。

しかしながら、外部検証の必要性は理解しており、厚労動協などによる外部検証を受ける方向で対応を進

めたいと考えている。 

6. 動物実験を専門とする有資格者に業務を外部委託しており、代替法の利用等についても常にコンサルテー

ションしている。 

7. 提出された実験計画書の審査を厳密とし、代替法の検討を促している。 

8. 来年度より動物実験を終了する共に施設を廃棄することを決定し、新規の動物実験を行わないことにした

為、外部検証（認証）を行う理由が無くなった。 

 

カテゴリー２：情報公開に関する記載 

企業・機関の組織的判断で公表せず（５件） 

1. 情報公開の内容は弊社判断となっております。一方、社会一般が求めている内容は多様化していると考え

られ、その要求を十分に満たしていない可能性があることを心配しております。 

2. 企業の立場からは、公開可能な情報の選択が難しい。 

3. 民間の製薬会社として、どの程度までの情報を開示する必要があるのかについては、判断に迷うところで

す。 

4. 現時点では、リスクが大きいため、情報公開に慎重にならざるを得ない。 

5. 企業にとって情報公開はハードルが高い。 

企業・機関の秘密事項を保持するための判断（公表せず）（８件） 

1. 動物愛護に関する一部の極端な視点や考え方からの批判や行動に対する懸念、また、企業秘密に係る部分

もあり、詳細な情報公開は難しい。 

2. メーカーにおける開発業務の内容が部分的に外部に流出する恐れがある。 

3. 認証を取得している旨は、HPにも掲載（取得番号）している。民間企業（製薬企業）にとって、動物実験

に関する情報は本来社外秘扱いとなるべき情報で、一般に公表はできないと考えている。（指針等の文言

で、情報公開を強く求めるような記載は、今後も止めて貰いたい。）また、公表することで、過激な動物愛

護団体等の標的にされるリスクもある。 

4. 研究開発の状況を推測する情報となる可能性のある情報については、現時点では積極的に公表することを

避けたいと考えております。 

5. 今後、指針等で公表すべき情報（内容）が盛り込まれるようなことがある場合、社外秘の情報や個人情報

の観点からあまり具体性を持たせないで頂きたい。 

6. 研究開発上の秘密事項を含む場合がございますので、具体的な内容で公表することが難しい場合があると

思います。 

7. 弊社は受託試験機関で、委託者様と機密保持契約を締結しており、ホームページはすべての情報は公開で

きません。 

8. CRO（医薬品開発業務受託機関）だから公表できないと言われたことがある。 

外部の反応への不安等の理由で公表できない（９件） 

1. 公表に際して、過激団体等の無差別な攻撃となる恐れがある。 

2. 公表内容によっては、第三者（例えば、動物愛護団体など）から誤解を受けるようなこともあるため、情
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報公開のテンプレートのようなものが公表されると有難い。 

3. 公表することで動物愛護団体等からの問い合わせが増え、企業として適切な実験が行いにくい環境になる

懸念がある。 

4. 情報をホームページなどで公表すると、一部の動物愛護団体等から意見が寄せられる可能性はあると考え

ております。 

5. 動物実験等に関する情報を公開して、悪意のある動物保護団体から攻撃を受けた場合、対応に膨大な労力

を割くことになり、企業イメージも悪化するのではないかと懸念している。情報公開すること自体が企業

イメージの向上に繋がるという意見もあると思うが、現状ではリスクのみ大きくなる印象である。 

6. 動物愛護団体による、動物実験を行っている会社への過剰な攻撃。 

7. 動物愛護団体との関係。 

8. 一企業のみがインターネット上で詳細提示することは、場合によって動物愛護団体からの攻撃に繋がるこ

とも危惧されます。 

9. 公表した際、その内容に関わらず、どのような影響があるかが読めないことが問題である。特に当施設は

犬、霊長類を飼育し、実験に供しているため、どのような捉え方をされるかが分からない。適切に管理し

ていることを示しても、曲解されることは必ずあると思われる。動物実験を行うこと自体に反対する団体

があり、その対応により研究への影響が少なからずあると思われると、公表をためらう意見が出てくるの

は当然であると考える。 

公表すべき内容の基準を明示してほしいという意見（８件） 

1. 国内基準として、何かしらの指標(どこまでを公表することを求めているのか)があると開示し易いのでは

と思います。 

2. 製薬企業間で公表内容について統一されていないため、どの程度公表してよいか分かりづらい。JPMAで基

準を設定してほしい。 

3. 公表情報の内容をどのようにするのかが問題となる。指針などがあるとわかりやすい。また、公表するの

に必要となる時間の確保が課題として挙げられる。 

4. 公表内容については、現状のままで機関内規程及び自己点検結果に限定していただきたい。 

5. どのような内容を公表すればよいのかわからない。具体例を示してほしい。 

6. 情報公開する内容が、どこのガイドラインに従っているかによって違っている。厚労省ガイドラインに従

っている施設は企業が多いため、公表できる情報は限られていると思う。文科省のガイドラインに従って

いる施設（大学関係）は、かなりの内容で情報公開している。外部認証を受けた際に、大学の先生が調査

員であったため、情報公開の内容について、文科省の基準であると思うが、不十分との指摘を受けた。３

省のガイドラインは将来的に統一されるのが望ましいと考えるが、情報公開の内容については、考慮して

欲しい。 

7. 指針において、公表の目的と公表すべき項目についてもう少し具体的に示していただきたい。 

8. 公表する情報の範囲はどこまでとするか、公表している機関名を教えていただきたい。 

外部検証の公表で十分という意見（３件） 

1. 情報公開の有無を問う目的は、適正な動物実験を実施していることの一端を担保するためと考えられる。

その観点から、特定の項目について問うのではなく、外部検証・認証を得ているかも問うべきと考える。 

2. 製薬会社の活動状況に関するような情報の公表はできれば避けたいと考えています。第三者認証を取得し

ていますので、第三者認証機関から、第三認証について一般の方にも広く理解いただけるような活動を行

っていただくことを希望します。 

3. 問 9 に掲載されている詳細な情報公開は必要とは考えておらず、第三者の施設評価を公表するのみでよ

いと考える。 
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その他（10件） 

1. AAALAC Internationalの認証更新審査（2020年 X月～）において、厚労省の基本指針を根拠に機関内規

程が公表されていないとの指摘を受けた。基本指針作成時のパブリックコメントへの回答で厚労省が示さ

れた「情報公開の内容については、実施機関において適切に判断することが適当であると考えます。」とい

う見解は、現在も変更はないのか確認させていただきたい。また、変更はないのであれば、基本指針の誤

解を生まない文言への変更、あるいは第三者認証について示せば他の情報の公開は不要などの記載の追加、

また基本指針の英語版の作成、について対応をお願いしたい。 

2. 積極的に公表する予定はない。 

3. 公表内容のモデルケースを示して頂けるとありがたい。（可能であれば、問 9 の回答について各機関でど

の程度公表されているか、アンケート結果のフィードバックを希望します。） 

4. 弊社は原薬の品質検査の為に日本薬局方等で規定されている動物試験（定量、安全性等）のみを実施して

おり、新規の動物実験を行っていない。その為、日本薬局方等の規定が改正されないと動物試験（品質検

査）を止めることができない。 

5. 現在、自己点検・評価について検討している段階であり、公表に関する問題点（具体的な情報(内容・範囲)

や公表方法(仕方)）等に及んでいない。 

6. 当社グループは動物実験の国際的な 3R の原則を遵守し、多様な製品・サービスの開発に際しては、安全

上の課題や法規制対応の必要がある場合を除き動物実験を実施しない（化粧品（含む薬用化粧品））、その

他の分野においても、根拠となる科学的データの精度や再現性に影響がない限り代替法を活用している。

代替法がなく止むを得ず動物実験を行わなければならない場合は、3Rの原則に基づく国際基準や各国法に

従った適正な実施に努めている。一方で動物実験の廃止を求める意見があることは当社として十分理解し、

重く受け止めている。要望として、行政は、動物実験の果たす役割の大きさ、その結果としての国民の健

康や科学進展への寄与や代替試験法の限界などの現状について、国民に対して正しく伝えていく努力を強

くお願いしたい。さらに、実験動物を用いた評価が法に規定されていないとして、動物実験の廃止を求め

る活動の根拠・主張とされることへの配慮も重ねてお願いしたい。 

7. 厚労省には、「人を対象とする医学系研究に関する倫理指針」に基づいた研究倫理審査委員会報告システ

ムがあり、委員名簿、手順書、会議の記録の概要が一般にも公開されています。これは組織の活動に影響

なく公開されている実例ではありますし、ここで公開されているものと同様の内容であれば動物実験につ

いても公開できるものではないかと思います。 

三省庁が示す動物実験の自主管理の指針が社会に受け入れられないのであれば、同様のシステムを環境省

や各省庁が法や基準に基づいて作成するなりしてもよいように思います。 

そうすれば登録制・届出制についても解決すると思いますし、いつまでも動物実験には問題があると言わ

れることがないように進めていってもらいたいと思います。 

8. 当社としては3Rsの原則を踏まえてできるだけ生体による動物実習を減らしていけるように努力をしてい

るものの、動物愛護の観点から注意しながらも生体による動物実習による医療従事者のトレーニングを完

全に中止することはまだできない状態です。 

社会的には、動物実習に対し非常に厳しい意見をお持ちの方もいらっしゃるし、動物実験を実施している

企業に物理的な攻撃を仕掛けるような過激な考え方をもつ方々もおり、企業としては動物実験等に関する

情報の公表には、慎重かつ控えめにならざるを得ないのが実情です。また、本邦では動物実験を適正に進

めるにあたっては各機関での自主管理とされる一方、国民の理解を広く得られる動物福祉を考えた上での

動物実験に取り組むために、国際的に理解の得られやすい AAALAC International の認証の推奨といった

ような具体的な内容を示すのがいいと考えております。 

9. 「研究機関等における動物実験の実施に関する基本指針（文科省）」より、動物実験施設を有する機関で、
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情報を公表するようになっていることから、公開について検討を始めている。当研究所では、令和ｘ年度

中に、新施設に移転することから、移転後、動物実験施設の運用が落ち着いた後、情報公開することを目

指している。 

10. 人由来腫瘍組織を用いた Xenograft の作成等の動物実験については、臨床研究審査委員会（IRB）に申請

して実施することとなっており、研究の実施状況について年一回報告する必要がある。 

 

カテゴリー３：代替法利用に関する記載 

代替法に前向きな意見（20件） 

1. サルの採血やラットの採血では、事前説明する際に動物の代わりに人形を用いたデモ等を実施した経験が

ある。 

2. in vitro あるいは in silico 評価の活用について模索しています。精度は高まりつつあるが完全に in 

vivo試験を代替するのは現状では困難と認識しています。 

3. iPSを含む各種細胞を用いた in vitro実験による創薬スクリーニングを実施し、動物実験数の削減に努力

している。 

4. 海外の安全試験はモルモットのみとなっていますが、日本では、モルモットとマウスとなっています。海

外基準に統一することで、マウスの 3R が進むと感じています。 

5. 代替法の利用を躊躇することのないよう（コスト面等）、代替法の促進に向けた施策を強化していただき

たい。 

6. 培養皮膚を用いた皮膚刺激性試験などを積極的に利用しています。 

7. in vitroの 試験の有効活用。 

8. 動物実験倫理委員会による審査を実施し、代替法が利用可能な実験かどうかを確認することに加えて、代

替法研究についても検討を継続しております。 

9. 血管モデルやシミュレーターなどドライで実施できる機材を揃えており、トレーニーの成熟度やトレーニ

ング内容に合わせて、使い分けている。 

10. ウサギを使用した発熱性物質試験をエンドトキシン試験に変更し、動物の使用頻度を削減した。 

11. 動物を用いた試験の依頼の時点で、代替法があることを説明している。 

12. 動物実験を専門とする有資格者に業務を外部委託しており、代替法の利用等についても常にコンサルテー

ションしている。 

13. 提出された実験計画書の審査を厳密とし、代替法の検討を促している。 

14. 試験項目に規定された動物実験を in vitro 実験（ELISA 等）へ置換することを進めている。 

15. ラット用の動物実験手技には、従来は生体を使用していたが、訓練用ラットモデル（NATSUME RAT）を用い

ている。 

16. 動物実験講習会の中で、安楽殺の頸椎脱臼の説明に訓練用ラットモデルを使用している。 

17. 計画書に動物を使わなければならない理由を記載する欄があり、それを含めて審査される。 

18. 動物実験を必要とする理由として、「代替手段がない」又は「代替手段では精度が不十分」その他動物実験

を必要とする理由があれば当該理由を具体的に動物実験審査申請書に記載させ、動物実験委員会での審査

においてその妥当性を認められなければ動物実験を行うことができないことから、代替法が利用できない

実験内容であることが審査の前提です。 

19. 代替法ができない理由を記入してもらっている。 

20. 代替法の利用は進めるべきと考えます。一方で、代替法は既存の動物実験との相関関係をもとに評価して

おり、動物実験と同等の評価が得られない場合があること、代替法に適さない条件（適用限界）があるこ

とを理解する必要があります。ここを理解しないで運用することにより、科学的に誤った結論を導く場合
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もあります。代替法の普及のためには、実験者の正しい理解と運用が不可欠と考えます。 

代替法の導入に慎重な意見（８件） 

1. 化粧品の研究開発とは異なり、医薬品の研究開発では代替法の利用はまだ十分ではない状況です。その理

由の一つには、利用できる代替法に限りがあることが挙げられます。一般企業で代替法を開発することは

容易ではないため、公的機関による代替法の開発推進をお願いできると大変助かります。 

2. 安全性試験は代替法が確立されているものがあるため利用しやすいが、有効性試験は代替できる評価系が

少ないため、利用が難しい状況である。 

3. モノクローナル抗体製造における細胞を接種したマウスからの腹水を利用する工程について細胞培養系

への移行を検討中であるが、安定した製法確立には時間を要すると考えられる。 

4. 欄はありますが、科学的な代替法があれば動物実験を計画しないでしょうし、利用できない理由があるこ

とはそもそもあまり科学的ではないようにも思いますので、動物実験の計画審査の中で代替法を利用でき

ない理由（動物を使わなければならない理由）を申告する必要があるのか若干疑問にも思います。目的こ

そが動物を使わなければならない理由で、客観的に審査されることではないのでしょうか。 

5. 過去の実施した動物実験の実績から考えても、あれなら代替法で実施できたと思われる試験は全く思い当

たらない。代謝系が影響する場合、個体レベルで生体を使用する試験が必須になると考える。 

6. 利用できる代替法（エビデンスがあるなど）が少ないため、代替法を使用することはほとんどない。 

7. 簡単なスクリーニングレベルでは可能だが生体の複雑なレスポンスへの代替えには限界がある。 

8. 動物実験倫理としては、代替法があれば積極的に使用するように指導はしているが、実際には代替法に変

更するのは困難であると認識している。当施設は精神・神経疾患や筋疾患が対象となるため、どうしても

個体を使用する必要があり、かつ、昆虫等への代替が困難である。また、研究では過去の結果との整合性

が重要となってくるため、全くの新しい実験でないと使用個体を変更することが難しい。手技・手法を苦

痛度の低いものに変更するだけでも、その方法が本当に過去の方法と整合性が取れるのか、データが信頼

できるのかを検証する必要がある。 

制度的な問題を指摘する意見（９件） 

1. 承認規格の試験法のため、代替法の設定が極めて困難。  

2. 薬機法第 42 条に基づき厚生労働大臣が定めた生物学的製剤基準に、実験動物を用いた力価試験、毒性試

験等が定められている。その基準に従って生物学的製剤である弊社製品の製造承認の要件として、各種の

動物実験が設定されている。代替法の利用が可能であれば削減・廃止を検討したいが、上述の事情により

対応が容易ではない。 

3. 国が定める公定法に代替法が示されれば、代替法を採用し、動物実験をしないようにしたい。 

4. 現在、マウスによる二枚貝の麻痺性貝毒試験のみ実施しており、公定法以外の代替法はない。 

5. 公定法（検査法）として実験動物を用いた検査法が規定されている場合、機器分析等の他の検査方法に移

行したくとも検査精度を維持する上で疑義が生じる可能性もあるため、円滑に代替法に移行するためには

法令及び通知等の改定が重要と考える。（例 麻痺性貝毒試験 マウスアッセイ法） 

6. 当所では、食品衛生法に基づく麻痺性貝毒の検査において、厚生労働省通知（昭和 55 年 7 月 1 日衛乳第

30号）により示されたいわゆる、公定法によりマウスを使用した検査を行っています。代替法としては機

器分析が考えられますが、麻痺性貝毒については機器分析による公定法が示されていないため、行政検査

では採用できません。なお、貝毒のうち「下痢性貝毒」については、平成 27年に厚生労働省から公定法が

通知されたため、動物試験から機器分析に変えて検査を行っています。また、民間が行う研修への参加等

より、イムノクロマト法など代替法に関する情報収集に努めています。 

7. 公定法マウス毒性試験について利用可能な代替法の開発を望む。 

8. 麻痺性貝毒の公定法が動物実験のみであるため、代替法が利用できない。公定法が機器分析法に変更され
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れば、動物実験を廃止したいと考えている。 

9. 当所で実施している試験は輸入食品（貝類）の麻痺性貝毒試験であり、未知の物質や異性体も多く、現段

階ではマウス毒性試験に変わるものは存在しないため当面は現行の方法で実施することになる。機器分析

による方法が確立された下痢性貝毒検査は、平成２８年度より機器分析による方法へ移行済み。 

その他（６件） 

1. 動物に苦痛を与えないよう麻酔した上、動物実験を実施している。 

2. そもそも計画書がない。 

3. 教育訓練以外に実験計画書の審査時、代替法が利用できる可能性のある動物実験については代替法の利用

の可否を問い合わせるよう努めている。 

4. 毎回の教育研修時に「代替法」についての内容を含むものではありませんが、学会等での代替法関連情報

について教育訓練の際に紹介するケースがあります。 

5. 受託試験機関であるため、受託した動物を用いる試験の審査で、代替法を検討することは難しい。 

6. 来年度より動物実験を終了する共に施設を廃棄することを決定し、新規の動物実験を行わないことにした

為、「代替法の利用」は研究に性格上で可能な際には個別に対応する事になる。 

 

カテゴリー４：「使用動物数の削減」に関する記載 

削減を常に意識して実践（18件） 

1. 「使用動物数の削減」への当研究所の取り組みとして、以下を実施している。 

1） 日本動物実験代替法学会や実験動物学会等の関連学会や研修会に職員が参加して最新の知見を得て、

それを職員間で共有することで代替法への切り替えの機会を設けている。 

2） 実験計画書の審査時にくり返し実験ではないこと、動物数の妥当性を精査することで、不要な動物実

験の実施を抑制している。 

2. 使用した実験動物から得られた資源を、可能な限り製品にできるよう、加工方法の工夫・改良を行う。 

3. 毛、糞などを用いたモニタリング動物数の削減（検討中）。 

4. PET計測法は、同一個体で使繰り返しの計測が可能なため、使用動物数の削減に寄与すると考えている。 

5. 複数の被験物質群に対し、対照群を共有して 1 群のみ設定しています。  

6. 感作性試験における陽性対照群は、concurrent に設定することに代え、一定期間ごとに 0 回設定する方

向で検討しています。 

7. 動物入手時のサービス動物は断っている。 

8. 余剰動物を少なくすることを推奨している。 

9. Xenograftの継代等はなるべく飼育匹数を少なくするように工夫している。 

10. In vivo 蛍光・発光イメージングシステムを購入し、使用動物数の削減に心掛けている。 

11. 投与や採血を行う際には、熟練した飼育スタッフのサポート受けることにより、実験動物に苦痛を与える

ことなく、手技の失敗による実験動物の死亡もなくなることから使用数の削減が可能になった。 

12. マウスやラットの部分採血技術を習得することにより、同一個体が継続的に使用することができるように

なった。（従来はその都度安楽殺して採血を行っていた。） 

13. 環境エンリッチメント（巣作り材、ネスト、バイオトンネル等）を使用することによりマウスの食殺やフ

ァイティングの減少傾向が見られ、外傷等による安楽殺が減った。 

14. 体外受精等の技術を用いて、効率的に繁殖させるなど。 

15. 当所では輸入食品のモニタリング検査として当該試験を実施している。例年、検査予定件数は示達される

が、特定地域より採取された検体で基準を超える結果が得られた場合、同地区からの検体については検査

強化が図られ、計画数より実施数が増える場合もある。送付されるこれらの検体は輸入状況にも左右され
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るため、計画的に実施することは困難であり、試験に使用するマウスも規定体重の範囲のものを用いる必

要があるため、これらの入荷管理にも注意が必要となる。そのため、指定のマウス発注日にはその都度必

要頭数と入荷時の体重について細かく指定して入荷することで少しでも使用数を削減できるよう努めて

いる。 

16. 弊社での動物実験（ラットのみ）は、年 1～2回程度であり、そもそも試験頻度が低い。 

17. また、1回の実験あたりに使用する動物は、10匹程度であり、年間の使用数としては低いと考えておりま

す。 

18. 我が社として、動物実験は、最低限の実施に留めております。 

使用数の削減と科学的な必要数（再現性の担保）のバランスが大切（５件） 

1. 弊社では使用動物数の削減への理解は進んでおりますが、その使用動物数の積算根拠等を示すところでは

研究者をやはり悩ませている現状がございます。削減を強く推し進めると、実験結果の科学的解釈を難し

くすることも十分に想定され、科学と倫理のバランスが非常に大切と感じております。 

2. 特に安全性評価では使用する動物数が多いことから、引き続き ICH等の活動を通じて動物実験の必要性や

実施時期あるいは動物数について検討いただくことを期待しています。in silicoあるいは in vitro評価

を活用して動物実験の必要性や優先順位を決め、使用動物数をできるだけ削減するよう留意したいと考え

ていますが、予測性の面で更なる改良が必要と認識しています。 

3. 大きく差がある実験は動物数を削減するべきである。しかし、通常の実験では動物数の削減は再現性の問

題にも直結してくるので単純な問題ではない。 

4. 使用動物数の削減に関する教育では、単純に使用匹数を減らし、得られたデータが使用できない（統計処

理できない）となれば、逆に使用匹数を増やすことになってしまうこと、外科手術の術後管理が悪く、個

体が死亡してしまうと使用匹数が増えてしまうといった例を説明している。疾病モデルマウスの場合、遺

伝子改変マウスを繁殖させて使用個体を準備する事がほとんどである。同腹子のホモ個体と WT 個体のみ

を使用する場合や、週齢と雌雄を決めて使用する場合は、繁殖させて得られた仔のほとんどを安楽殺処分

とするため、見かけの使用数が多くなってしまう。この事が倫理審査でも問題となる事がある。 

5. 動物数の削減は必要な事と認識しておりますが、動物数の削減にのみ注力する姿勢には疑問があります。

動物数削減により、科学的に信頼性のある結論が得られない実験はすべきではないと考えます。定型的な

試験では動物数削減を考慮すべき余地もありますが、実験のタイプによっては、例えば、ノックアウトマ

ウスの作製、系統維持など、動物数の削減が難しいものもあります。系統維持では卵・精子で保管する方

法もありますが、その状態から必要なコロニー数まで動物を増やすのに時間と人手を要し、潤沢な研究費

がなければ難しい場合もあります。 

適宜、削減について確認やアドバイスを実施（11件） 

1. 研究計画立案時に、可能な限り動物数を抑えるよう指導することとしている。 

2. 本試験を実施する前に小規模の予備試験の結果を基に例数設計を試みたり、バラツキの少ない実験手技の

構築に努めたりしている。また、動物実験計画書審査の際には、必要最小限の動物数を設定しているかを

複数の動物実験委員で確認するとともに、必要に応じて動物実験委員会で情報共有化を図っている。 

3. 実験目的を達成するのに必要な群構成、各群に必要な動物数、および試験数を明記するよう指導している。 

4. 教育訓練以外に実験計画書の審査時、特にルーチンで実施されている動物実験については、実施者の熟練

度や今までのデータのバラツキ具合から動物数が削減できないかを問い合わせるように努めている。 

5. 代替法に記載の通り削減に工夫をしている。ただし、不用意な例数削減を行った結果、検出感度が下がり、

結果として評価不能にならないような指導（OJT）を積極的に実施している。 

6. 審査願を提出する際に必要例数を考慮する内容になっている。そのため、審査願を低移出する際には都度

考慮するようになっている。 
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7. 動物倫理委員会による審査にて、使用動物数の算出根拠を確認すること。繰り返し同じ実験を行わないよ

うな取り組みを進めております。 

8. （計画書に）欄はありませんが、目的や備考などに記載し、内容を含めて委員審査の中で適切かどうか審

査しています。何を使用動物数の削減と定義するのか、何を対応していると定義するのかを、欄があるか

どうかで判断されれば、対応していてもできていないと判断されてしまう恐れがあると感じます。 

9. 実験の内容によって使用動物数が妥当であるかを、動物実験委員会の審査で確認している。 

10. 動物実験計画書には積算根拠の説明欄はないものの、新規購入及び購入済匹数を記入する欄があり、その

妥当性について委員会にて審査が行われている。 

11. 使用動物匹数の根拠を記入するよう、明示している。 

公定法や国の規格等により定義があるので削減は困難（８件） 

1. 弊社は原薬の品質検査の為に日本薬局方等で規定されている動物試験（定量，安全性等）のみを実施して

おり、新規の動物実験を行っていない。その為、日本薬局方等の規定が改正されないと動物試験（品質検

査）を止めることができない。 

2. 医薬品である弊社製品の製造承認の要件として実験動物を用いた規格試験が含まれており、動物実験の削

減や廃止には国の了解が必要であり容易でない。同等の試験について欧米では既に省略・廃止されている

ものがあり、WHO でも廃止を推奨するものがあるが、国はこれまでの経緯から安全性に関する動物実験の

廃止については慎重な姿勢を示している。 

3. 医療機器の生物学的安全性評価ガイドライン改定の際、ISO とのハーモナイゼーションにより、動物使用

数が増加しているケース（感作性試験）があるため、科学的根拠に基づき、日本として使用動物数を抑え

られるのであれば、使用動物数を削減する方向で検討していただきたい。 

4. 医療機器の生物学的安全性評価ガイドラインにおいて、発熱性物質試験陽性の動物について、日本のみ再

利用を禁止しているため、再使用可能なよう EP,USPとのハーモナイゼーションを進めていただきたい。 

5. 麻痺性貝毒の定量のため、マウスの使用匹数を削減することは困難。問 14-1 に記載の欄は、動物実験計

画書に設けていないが、「飼育方法」として「個別飼育・群飼育」の別、群飼育でのケージ当たりの匹数の

記載を求めていることから、使用予定動物数把握は可能であり、委員会における削減の議論につなげてい

る。 

6. 動物試験によらない代替法の早期確立及び厚生労働省からの公定法としての通知（公定法）の発出を望み

ます。 

7. 利用可能な代替法が確立されれば、マウス毒性試験から変更したいと考えている。 

8. 管理医療機器（クラスⅡ）の製造販売認証申請において、求められている生物学的安全性試験、つまり「歯

科用医療機器の製造販売承認申請等に必要な生物学的安全性評価の基本的考え方について」等を見直して

頂ければ、そもそも動物実験として生命を奪われる個体数を大幅に減少できるはずです。世の中で既に使

用されている前例がある原材料でも、その原材料について自社で記録・資料が無い場合は、「新規の原材

料」とされて、生物学的安全性試験を求められる場合があります。 

使用予定数の算出の困難さ（３件） 

1. 動物実験計画書に動物数とその数になる根拠を記載することになっており、それを含めて審査される。し

かし、各実験において至適動物数はどうやって決めればよいのか、曖昧かつわからないことは多い上、研

究の進行状況によって削除・追加もあり得るため、実際にはあくまで予定でしか書けないのが実情かと思

われる。 

2. 使用動物数の算出の根拠を具体的に動物実験審査申請書に記載させ、動物実験委員会での審査において、

使用動物数が必要最小限かという点も含め、妥当性を認められなければ動物実験を行うことができないこ

とから、使用動物数は必要最小限であることが審査の前提です。 
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3. 計画書に動物数、その数になる根拠を記載することになっており、それを含めて審査される。しかし、各

実験において至適動物数はどうやって決めればよいのか、曖昧かつわからないことは多い。 

その他（６件） 

1. 実験で使用しなかった余剰動物については、単に安楽処置するのではなく手技習得などに用いることを推

奨している。 

2. 複数の検体をまとめて試験することで試験コントロール用の動物を共有し、余剰動物数を削減している。 

3. 動物を再利用する理由に動物の削減を持ち出してはいけないという原理原則は理解しておりますが、群分

けで除外された無処置動物は検討試験などへの再利用は可能と思っています。次に溶媒（生理食塩液等）

投与動物の再利用についてはどうなのか等、再利用に関する一定の基準/指針があればありがたいと思い

ます。それにより安易な再利用が増えることは危惧されるところだと思いますが、小動物だけでなく中・

大動物との兼ね合いなど考えると、やはり基準/指針や考え方が示されているとありがたいと思います。

基準/指針が何もないと動物実験委員会としては、どうしても否定の方向に判断してしまう可能性が高い

のが現状です。 

4. 特に、貴重な動物種であるサル類については、この傾向が顕著である。 

5. 来年度より動物実験を終了する共に施設を廃棄することを決定し、新規の動物実験を行わないことにした

為、「使用動物数の削減」の為の努力を行う理由が無くなった。 

6. 使用動物数の範囲を何処までとするか、国または関連学会による統一見解が必要と考える。例えば、遺伝

子組換え生物の内で必要とするのはホモ個体で、ヘテロ個体は不要な場合：繁殖を外部委託している場合、

出荷されずに殺処分されたヘテロ個体は動物実験の使用動物数に計上されない。・自家繁殖で離乳前の殺

処分個体は、動物実験の使用動物数に算定されない（ローカルルール）。・犠牲となったヘテロ個体が使用

動物数に入れない場合、使用動物数の過少申告に当たらないか疑問がある。 

－ 46 －



厚生労働行政推進調査事業費補助金（厚生労働科学特別研究事業） 

分担研究報告書 
 

自己点検、自己評価を促すツールの開発 
 

研究分担者 岡村匡史  国立研究開発法人国立国際医療研究センター研究所 室長 

研究分担者 津村秀樹 国立研究開発法人成育医療研究センター研究所 研究員 

 

研究要旨 

各機関における自己点検自己評価表の作成は、厚生労働省関係機関における遵守状況

を把握し、改めて各機関における遵守意識を高めることを促すとともに、今後の効率的か

つ効果的な基本指針遵守に関する行政施策の方法を検討することが可能となる。また、自

己点検自己評価を促すツールを作成することで、基本指針の遵守が促進され、外部検証を

受ける機関が増加することが期待される。本分担研究では、平成 28 年度厚生労働科学特

別研究の成果として、各機関での自己点検内容にばらつきがないように作成した自己点

検シートの各項目を再度見直し、国際動向に配慮した項目の追加を行った。また、自己点

検、自己評価にかかる一連作業の円滑な運用の観点から、自己点検・評価の容易性と効率

性、そして操作性を高めた自己点検・評価シートを作成した。 

 

Ａ.研究目的  

厚生労働省は、「厚生労働省の所管する実

施機関における動物実験等の実施に関する

基本指針」（以下、厚労省基本指針という。）

に基づき、厚生労働省の所管する動物実験

実施機関において、動物愛護の観点に配慮

しつつ、科学的観点に基づく適正な動物実

験等が実施されるように周知徹底を図って

いる。平成 28 年度の厚生労働科学特別研究

においては、基本指針の遵守状況を把握す

るための、大規模調査を実施し、基本指針を

適正に理解し行動できるように外部検証や

情報公開の具体的な手法について報告書に

まとめると共に、以後、厚生労働省の所管す

る研究機関等における対応状況等について

は、厚生労働省が毎年調査を行いホームペ

ージで公表している。 

我が国では、厚生労働省、文部科学省、農

林水産省より、各所管機関あるいは各所管

事業の実施機関に対して動物実験基本指針

が示され、科学的な観点に加え動物愛護の

観点からも適正な動物実験の実施が求めら

れている。いずれの基本指針においても、定

期的に基本指針への適合性について、自ら

点検及び評価を行うと共に、当該点検及び

評価結果について、当該研究機関等以外の

者による外部検証を実施することに努める

ことが明記されている。つまり、各機関が実

施している機関管理により、動物実験が適

正に管理されていることを、社会に対して

説明するためには、自己点検自己評価はも

とより、より客観性や公平性が確保された

外部検証を受けることが望ましい。厚生労

働省関係研究機関動物実験施設協議会（以

下、厚労動協）のホームページでは、平成 28

年度厚生労働科学特別研究の成果である自
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己点検自己評価表を対象となる機関に対し

てワープロソフト（Microsoft Word）で提

供している。アンケート問答形式のシンプ

ルな構成で、直接記入する形式となってい

るが、さらなる普及拡大に向けては、簡易的

な作業による自己点検表の作成が必要であ

る。本分担研究では、各機関の自己点検自己

評価を促し、その実施率向上に効果的なツ

ールについて検討し開発することを目的と

する。 

 

Ｂ.研究方法 

自己点検自己評価の項目は、平成 28 年度

厚生労働科学特別研究の成果である自己点

検自己評価表をベースにし、外部認証を受

けやすいよう、公益財団法人ヒューマンサ

イエンス振興財団の動物実験の外部評価・

検証事業で使用されている自己点検自己評

価表に平仄を揃え、項目の順番等入れ替え

を行った。さらに、ILAR Guide, 8th edition 等

を参考にし、国際動向に配慮した項目の追

加を行った。 

 自己点検・評価ツールの開発では、使う側

サイドの観点から確実性及び容易さに考慮

し、Windows 用表計算ソフトのデファクト

スタンダードとして普及した Excel を基盤

とすることを前提とした。仕様・イメージ

は、共同開発の請負先であるウェブマンボ

ウとコミュニケーションツールChatworkを

介して綿密な打ち合わせを行い、①直接入

力からフォーム入力への移行、②ホームペ

ージ等での利用、ペーパーレスを考慮した

PDF ファイルの自動作成、③第三者による

外部検証の容易性に着眼し、基本的な機能

を具備した。 

 

Ｃ.研究結果 

１．自己点検自己評価の項目 

環境省が定めた「実験動物の飼養及び保

管並びに苦痛の軽減に関する基準」の改正

に伴い、平成 27 年 2 月に厚労省基本指針も

改正され、「実施機関の長は、定期的に、実

施機関における動物実験等の本指針及び機

関内規程への適合性について、自ら点検及

び評価を行うとともに、当該点検及び評価

の結果について、当該研究機関等以外の者

による検証を実施することに努めるものと

する。」 （下線部が追加部分）という、文部

科学省および農林水産省が定める動物実験

等に関する基本指針と同様に、外部検証に

関する部分が追加された。自己点検自己評

価を継続的に行う目的は、各機関の機関管

理を向上させ、将来的にはより客観的で透

明性が確保された他の外部検証（認証）を利

用し、より適切に動物実験が実施される体

制を整えることである。そのため、厚労省基

本指針への適合性を認証する唯一の機構で

ある公益財団法人ヒューマンサイエンス振

興財団で公開している自己点検自己評価表

と同様の順番に各項目を並べ替えた。さら

に、各機関での自己点検内容にばらつきが

でないように、下記の項目を追加した（資料

C-1）。 

追加した項目： 

2．機関内規程に含まれる項目、2（2）動物

実験に関連する、細則、内規の有無、6（3）

動物実験計画書に含まれる項目、6（5）動物

実験委員会の議事録を作成し、適切に保管

しているか、7（3）麻薬・向精神薬の使用に

ついて、行政への必要な手続きを行ってい

るか、8 (1) 実施機関の長は、機関内の（動

物の）飼養保管施設をすべて把握している

－ 48 －



か、8 (2)すべての（動物の）飼養保管施設に

実験動物管理者が置かれているか、8 （17）

実験動物管理者は、施設の日常的な管理及

び保守点検、並びに実験動物の数及び状態

を確認しているか、8 （21）実験動物の飼養

保管の飼養保管手順書（SOP）やマニュアル

を定めているか、9（2）教育訓練に含まれる

項目、9（3）教育訓練の実施記録は保存され

ているか、9 （4）実施機関の長は、実験動

物に関する知識と経験を有する者を実験動

物管理者に充て、必要な教育訓練の機会を

確保しているか、11 (2) 情報公開を行って

いる項目を選択。 

 また、国際動向に配慮した下記の 2 項目

を追加した。 

8（9）飼育スペース（ケージサイズ）の推奨

値を設定しているか、8 (10）環境エンリッ

チメントを実施しているか 

各項目には、根拠となるガイドラインを

明記した。 

 

2．自己点検・評価シートの作成 

厚労動協で提供している自己点検自己評

価表は、アンケート問答形式のシンプルな

構成であるが、校閲・成形といった部分にお

いて改善の余地があり、さらなる普及拡大

に向けては、簡易的な作業による自己点検

表の作成が必要である。改善のポイントと

しては、従来の自己点検項目の直接記入形

式からフォーム入力形式に変更し、入力の

効率アップを図るほか、自己点検評価報告

書の PDF 化を図りペーパーレスにも貢献す

る。メニュー構造はわかりやすく、各カテゴ

リー間を自由に往来できるようにした。 

 

また、汎用性を考え Excel の表計算機能と

VBA を活用したシンプルな構造で開発し、

Excel for Windows 2010、2013、2016、2019、

office365（デスクトップ版）および Excel for 

Mac 2016, 2019 で動作することを確認した。

さらに、実施率を高めるために、起動方法お

よび操作方法を詳細に記載した操作マニュ

アルを作成した（資料 C-2）。 

 

Ｄ．考察 

厚労省基本指針の前文には、「動物実験等

により得られる成果は、人及び動物の健康

の保持増進等に多大な貢献をもたらしてき

た」とある一方で、「動物実験等は、動物の

生命又は身体の犠牲を強いる手段であり、

動物実験等を実施する者はこのことを念頭

におき、適正な動物実験等の実施に努める

必要がある」と明記されている。平成24年の

「動物の愛護及び管理に関する法律」改正

の衆参両院付帯決議には、「関係府省による

実態把握の取り組みを踏まえつつ、（中略）、

3Rの実効性の強化等により、実験動物の福

祉の現実に努めること」とあり、国民に広く

理解してもらうためには、厚生労働省が所

管する機関の動物実験実施に関する実態把

握と、透明性確保のための情報公開および

外部検証の確実な実施が急務である。その

ためには、まず動物実験実施機関において、

厚労省基本指針に基づく体制整備を行い、

さらには厚労省基本指針に基づく自己点検

自己評価を実施することで、各機関におけ

る遵守意識を高め、外部検証を受ける準備
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を整える必要がある。 

平成28年に実施したアンケート調査にお

いて、動物実験施設を有している法人およ

び自治体の各機関における自己点検自己評

価の実施率は、それぞれ69.2 %および43.3 %

であった。今回の調査において、それぞれ

81.5 %および59.1 %（厚労省関係施設は

100 %）と、実施率は増加したものの、自己

点検及び評価は、本来すべての動物実験実

施機関の長により定期的に行われるべきも

のである。 

自己点検シートは国立大学動物実験施設

協議会などの関係団体より文書として雛形

が示されている他、厚労動協でも自己点検

評価表として示している。しかし、その記入

にはかなりの労力を必要とする。また、第三

者による外部検証の際にはその第三者評価

機関専用の自己点検シートを準備しなくて

はならなく事務作業は膨大である。本研究

の自己点検用ツールの開発目的は自己点検

シートへの入力手間を軽減し、第三者によ

る外部検証の基本資料として活用できるツ

ールの開発である。 

自己点検シートツールはエクセルファイ

ルで構成されておりその環境を整えていれ

ばハードウェアに左右されなく容易に作業

を開始できる。トップ画面は目次で構成さ

れており各項目への移動がスムーズである。

特にその項目の中には飼育スペースの推奨

値や環境エンリッチメントの項目を追加し

たことで、国際基準への橋渡しができる。入

力形式はフォーム入形式であるため、入力

作業の効率アップが十分図られている。具

体的には選択式項目への入力は従来のワー

ドファイルと比べラジオボタンになってい

るために容易に選択が可能である。記述式

の入力では長い文章の記入には多少の慣れ

が必要だが特に問題は見当たらない。この

ツールはまとめの段階で簡単に PDF 化で

き、また次回の自己点検検証にも十分参考

に出来るようになっている。さらにこの自

己点検シートツールは第三者による外部検

証の準備資料にも利用できる機能を備えて

いる。外部検証用ツール（仮名）は自己点検

シートツールで作成されたファイルを読み

込むことによって外部評価者による検証事

項をさらに追加記入できる仕様になってい

る。この事は自己点検から第三者による外

部検証へと続く事務作業が大幅に軽減でき、

第三者による外部検証の実施率の上昇が期

待できるかもしれない。厚労動協の外部検

証事業では 2021 年 3 月まで 6 件の検証を

行ったが、今後はこのツールを利用して外

部検証事業を運用して行きたいと考える。

さらに公益財団法人ヒューマンサイエンス

振興財団の項目に沿って項目が編成されて

おり、外部認証に活用して貰えるかが今後

の課題となる。 

 

Ｅ.結論 

 厚労省基本指針において、動物実験を行

う機関は定期的に自己点検及び評価を行わ

なければならない。本研究において、項目を

見直し、外部認証を受けやすい自己点検自

己評価表を新たに作成した。さらに、Excel

の表計算機能と VBA を活用することで、各

項目の直接記入形式からフォーム入力形式

に変更し、入力作業の効率アップを図った

ツールを開発した。このことにより、各機関

における自己点検及び自己評価実施率が増

加することが期待される。一方、貝毒の検査

等、食品衛生法や厚生労働省の通知などで
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定められた検査のみを行っている検査機関

においては、本研究で作成した項目に合致

しない点も多い。引き続き検査機関等にヒ

アリングを行い、検査機関向けの自己点検

自己評価表を作成する必要がある。 

 

Ｆ.健康危険情報 
  該当なし 
 
Ｇ．研究発表 
 1.  論文発表 
 該当なし 
 2.  学会発表 
 該当なし 
 
Ｈ．知的財産権の出願・登録状況 
  （予定を含む。） 
 1. 特許取得 
 該当なし 
 2. 実用新案登録 
 該当なし 
 3.その他 
 該当なし 
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設
等
の
整
備
及
び
管
理
の
方
法
」
お
よ
び
「
動
物
実
験
等
の
具
体
的
な
実
施
方
法
」
を
定
め
た
機
関
内
規
程
が
策
定
さ
れ
て
い
る
か
？

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
２
）

動
物
実
験
等
に
関
連
す
る、
細
則
、内
規
の
有
無

有
り

無
し

有
り
の
場
合
は
そ
の
一
覧
を
記
載

（
２
）
動

物
実
験
等
に
関
連
す
る
、
細
則
、
内
規
の
有
無

有
り

の
場
合
は
そ
の
一
覧
を
記
載

2 2 2
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　２
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 機
関

内
規

程

（
１
）

「動
物
実
験
等
の
施
設
等
の
整
備
及
び
管
理
の
⽅
法
」お
よび
「動
物
実
験
等
の
具
体
的
な
実
施
⽅
法
」を

定
め
た
機
関
内
規
程
が
策
定
され
て
い
るか
︖
（
厚
労
省
基
本
指
針
第
2.
2）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

機
関
内
規
程
を策
定
す
る際
に
踏
まえ
た
法
令
お
よび
指
針
等
︓

動
物
の
愛
護
及
び
管
理
に
関
す
る
法
律

実
験
動
物
の
飼
養
及
び
保
管
並
び
に
苦
痛
の
軽
減
に
関
す
る
基
準
　
　
　

厚
労
省
の
所
管
す
る
実
施
機
関
に
お
け
る
動
物
実
験
等
の
実
施
に
関
す
る
基
本
指
針

動
物
実
験
の
適
正
な
実
施
に
向
け
た
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
（
日
本
学
術
会
議
）

そ
の
他

機
関
内
規
程
を

策
定
す
る
際
に
踏
ま
え
た
法
令
お
よ
び
指
針
等
：

そ
の
他 機
関
内
規
程
に
含
まれ
る項
⽬
︓

①
 
総
則
に
関
す
る
項
目

趣
旨
お
よ
び
基
本
原
則
、
あ
る
い
は
目
的

用
語
の
定
義
　

適
用
範
囲

②
 
実
施
機
関
の
長
の
責
務
に
関
す
る
項
目

機
関
内
規
程
の
策
定

動
物
実
験
委
員
会
の
設
置

動
物
実
験
計
画
書
の
承
認

動
物
実
験
計
画
の
実
施
結
果
の
把
握

教
育
訓
練
の
実
施

自
己
点
検
及
び
評
価

外
部
の
者
に
よ
る
検
証

動
物
実
験
等
に
関
す
る
情
報
公
開
 

③
 
動
物
実
験
委
員
会
の
役
割
に
関
す
る
項
目

動
物
実
験
計
画
の
審
査
 

動
物
実
験
計
画
の
実
施
結
果
に
関
す
る
助
言

④
 
動
物
実
験
委
員
会
の
構
成
に
関
す
る
項
目

動
物
実
験
に
関
し
て
優
れ
た
識
見
を
有
す
る
者
（
動
物
実
験
の
専
門
家
）

実
験
動
物
に
関
し
て
優
れ
た
識
見
を
有
す
る
者
（
実
験
動
物
の
専
門
家
）

そ
の
他
学
識
経
験
を
有
す
る
者
（
上
記
専
門
家
以
外
の
学
識
経
験
者
）
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 動
物

実
験

等
の

実
施

1
2
2

6

（
１
）

動
物
実
験
計
画
は
、代
替
法
に
つ
い
て
記
載
す
る様
式
に
な
って
い
るか
︖

（
厚
労
省
基
本
指
針
第
5.
1）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

(
1
)
動
物
実

験
計
画
は
、
代
替
法
に
つ
い
て
記
載
す
る
様
式
に
な
っ
て
い
る
か
？

根
拠

と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

判
断
理
由
、
改
善
の
見
通
し

(
1
)
動
物
実

験
計
画
は
、
代
替
法
に
つ
い
て
記
載
す
る
様
式
に
な
っ
て
い
る
か
？

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
２
）

動
物
実
験
計
画
は
、使
⽤
す
る動
物
種
、系
統
、数
、遺
伝
学
的
・微
⽣
物
学
的
統
御
レベ
ル
を

記
載
す
る様
式
に
な
って
い
るか
︖
（
厚
労
省
基
本
指
針
第
5.
1）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
2
）
動
物

実
験
計
画
は
、
使
用
す
る
動
物
種
、
系
統
、
数
、
遺
伝
学
的
・
微
生
物
学
的
統
御
レ
ベ
ル
を
記
載
す
る
様
式
に
な
っ
て
い
る
か
？

根
拠

と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

判
断
理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
2
）
動
物

実
験
計
画
は
、
使
用
す
る
動
物
種
、
系
統
、
数
、
遺
伝
学
的
・
微
生
物
学
的
統
御
レ
ベ
ル
を
記
載
す
る
様
式
に
な
っ
て
い
る
か
？

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
３
）

動
物
実
験
計
画
は
、苦
痛
の
評
価
（
カテ
ゴリ
ー
等
）
、苦
痛
の
軽
減
・排
除
法
及
び
動
物
の
処
分
⽅
法
を

記
載
で
きる
様
式
に
な
って
い
るか
︖
（
厚
労
省
基
本
指
針
第
5.
1）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
3
）
動
物

実
験
計
画
は
、
苦
痛
の
評
価
（
カ
テ
ゴ
リ
ー
等
）
、
苦
痛
の
軽
減
・
排
除
法
及
び
動
物
の
処
分
方
法
を
記
載
で
き
る
様
式
に
な
っ
て
い
る
か
？
（
厚
労
省
基
本
指
針
第
5
.
1
）

根
拠

と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

判
断
理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
3
）
動
物

実
験
計
画
は
、
苦
痛
の
評
価
（
カ
テ
ゴ
リ
ー
等
）
、
苦
痛
の
軽
減
・
排
除
法
及
び
動
物
の
処
分
方
法
を
記
載
で
き
る
様
式
に
な
っ
て
い
る
か
？
（
厚
労
省
基
本
指
針
第
5
.
1
）

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

2 2 2 2 2 2
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 実
験

計
画

1
2
2

6

（
１
）

全
て
の
動
物
実
験
計
画
書
は
動
物
実
験
責
任
者
に
より
策
定
され
て
い
るか
︖
（
厚
労
省
基
本
指
針
第
3.
1）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

(
1
)
動
物
実
験
計
画
書
は
動
物
実
験
責
任
者
に
よ
り
策
定
さ
れ
て
い

る
か
？

根
拠
と
な

る
資
料
及
び
条
項
等

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

(
1
)
動
物
実
験
計
画
書
は
動
物
実
験
責
任
者
に
よ
り
策
定
さ
れ
て
い

る
か
？

判
断
理
由

、
改
善
の
見
通
し

（
２
）

全
て
の
動
物
実
験
計
画
書
は
動
物
実
験
責
任
者
に
より
機
関
の
⻑
に
申
請
され
て
い
るか
︖

（
厚
労
省
基
本
指
針
第
2.
4）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

(
2
)
動
物
実
験
計
画
書
は
動
物
実
験
責
任
者
に
よ
り
機
関
の
長
に
申
請
さ
れ
て
い
る
か
？

根
拠
と
な

る
資
料
及
び
条
項
等

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

(
2
)
動
物
実
験
計
画
書
は
動
物
実
験
責
任
者
に
よ
り
機
関
の
長
に
申
請
さ
れ
て
い
る
か
？

判
断
理
由

、
改
善
の
見
通
し

（
３
）

全
て
の
動
物
実
験
計
画
書
は
機
関
の
⻑
に
より
承
認
⼜
は
却
下
され
て
い
るか
︖

（
厚
労
省
基
本
指
針
第
2.
4お
よび
3.
1）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

(
3
)
動
物
実
験
計
画
書
は
機
関
の
長
に
よ
り
承
認
又
は
却
下
さ
れ
て

い
る
か
？

根
拠
と
な

る
資
料
及
び
条
項
等

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

(
3
)
動
物
実
験
計
画
書
は
機
関
の
長
に
よ
り
承
認
又
は
却
下
さ
れ
て

い
る
か
？

判
断
理
由

、
改
善
の
見
通
し

2 2 2 2 2 2
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 実
験

実
施

結
果

1
2
2

6

（
１
）

全
て
の
動
物
実
験
計
画
の
実
施
結
果
が
、実
施
機
関
の
⻑
に
報
告
され
て
い
るか
︖

（
厚
労
省
基
本
指
針
第
3.
2）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
1
）
全
て

の
動
物
実
験
計
画
の
実
施
結
果
が
、
実
施
機
関
の
長
に
報
告
さ
れ
て
い
る
か
？

根
拠

と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

判
断
理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
1
）
全
て

の
動
物
実
験
計
画
の
実
施
結
果
が
、
実
施
機
関
の
長
に
報
告
さ
れ
て
い
る
か
？

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
２
）

実
施
機
関
の
⻑
は
動
物
実
験
責
任
者
か
らの
報
告
を受
け
、必
要
に
応
じて
適
正
な
動
物
実
験
等
の
実
施
の

た
め
の
改
善
措
置
を講
じて
い
るか
︖
（
厚
労
省
基
本
指
針
第
2.
5）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
2
）
実
施

機
関
の
長
は
動
物
実
験
責
任
者
か
ら
の
報
告
を
受
け
、
必
要
に
応
じ
て
適
正
な
動
物
実
験
等
の
実
施
の
た
め
の
改
善
措
置
を
講
じ
て
い
る
か
？

根
拠

と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

判
断
理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
2
）
実
施

機
関
の
長
は
動
物
実
験
責
任
者
か
ら
の
報
告
を
受
け
、
必
要
に
応
じ
て
適
正
な
動
物
実
験
等
の
実
施
の
た
め
の
改
善
措
置
を
講
じ
て
い
る
か
？

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

2 2 2 2
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/
 
2
6
 

（
４
）

動
物
に
実
験
処
置
を加
え
、も
しく
は
⽣
理
機
能
等
を測
定
す
るた
め
の
実
験
室
が
、

以
下
の
事
項
に
配
慮
して
管
理
され
て
い
るか
︖
（
厚
労
省
基
本
指
針
第
5.
1）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

配
慮
し
て
い
る
事
項
：

清
潔
な
衛
生
状
態
を
保
つ
と
と
も
に
、
整
理
整
頓
さ
れ
て
い
る
こ
と
。

そ
の
使
用
目
的
・
内
容
等
に
合
致
し
た
構
造
、
設
備
を
備
え
て
い
る
こ
と
。

飼
育
室
内
に
お
い
て
実
験
的
処
置
等
を
行
う
場
合

は
、
飼
育
中
の
他
の
動
物
へ
の
影
響
を

で
き
る
限
り
少
な
く
す
る
こ
と
。

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
4
）
動
物
に
実

験
処
置
を
加
え
、
も
し
く
は
生
理
機
能
等
を
測
定
す
る
た
め
の
実
験
室
が
、
以
下
の
事
項
に
配
慮
し
て
管
理
さ
れ
て
い
る
か
？
（
厚
労
省
基
本
指
針
第
5
.
1
）

根
拠
と
な

る
資
料
及
び
条
項
等

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
4
）
動
物
に
実

験
処
置
を
加
え
、
も
し
く
は
生
理
機
能
等
を
測
定
す
る
た
め
の
実
験
室
が
、
以
下
の
事
項
に
配
慮
し
て
管
理
さ
れ
て
い
る
か
？
（
厚
労
省
基
本
指
針
第
5
.
1
）

判
断
理
由

、
改
善
の
見
通
し

2 2
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使
用
予
定
匹
数
と
、
そ
の
根
拠

実
験
実
施
場
所

麻
酔
法
、
安
楽
死
法

代
替
法
の
検
討

苦
痛
度
分
類

苦
痛
軽
減
措
置

人
道
的
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト

動
物
死
体
の
処
理
法

物
理
的
、
化
学
的
ま
た
は
生
物
学
的
危
険
因
子
、
遺
伝
子
組
換
え
生
物
の
使
用

そ
の
他

（
3
）
動
物

実
験
計
画
書
に
含
ま
れ
る
項
目
：

そ
の

他

（
４
）

動
物
実
験
委
員
会
は
、基
本
指
針
及
び
機
関
内
規
程
等
に
適
合
して
い
るか
否
か
の
審
査
を⾏
って
い
るか
︖

（
厚
労
省
基
本
指
針
第
4
.
1
）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
4
）
動
物
実
験
委
員
会
は
、
基
本
指
針
及
び
機
関
内
規
程
等
に
適
合
し
て
い
る
か
否
か
の
審
査
を
行
っ
て
い
る
か
？

根
拠

と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

判
断
理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
4
）
動
物
実
験
委
員
会
は
、
基
本
指
針
及
び
機
関
内
規
程
等
に
適
合
し
て
い
る
か
否
か
の
審
査
を
行
っ
て
い
る
か
？

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
５
）

動
物
実
験
委
員
会
の
議
事
録
を作
成
し、
適
切
に
保
管
して
い
るか
︖
（
厚
労
省
基
本
指
針
第
4.
1）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
5
）
動
物
実
験
委
員
会
の
議
事
録
を
作
成
し
、
適
切
に
保
管
し
て
い
る
か
？

根
拠

と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

判
断
理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
5
）
動
物
実
験
委
員
会
の
議
事
録
を
作
成
し
、
適
切
に
保
管
し
て
い
る
か
？

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
６
）

動
物
実
験
委
員
会
は
、動
物
実
験
計
画
書
の
審
査
結
果
を、
実
施
機
関
の
⻑
に
報
告
して
い
るか
︖

（
厚
労
省
基
本
指
針
第
4.
1）

2 2 2 2
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 動
物

実
験

委
員

会
1

2
2

6

（
１
）

動
物
実
験
委
員
会
が
実
施
機
関
の
⻑
に
より
設
置
され
て
い
るか
︖

（
厚
労
省
基
本
指
針
第
2.
3）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
1
）
動
物
実
験

委
員
会
が
実
施
機
関
の
長
に
よ
り
設
置
さ
れ
て
い

る
か
？

根
拠
と
な

る
資
料
及
び
条
項
等

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
1
）
動
物
実
験

委
員
会
が
実
施
機
関
の
長
に
よ
り
設
置
さ
れ
て
い

る
か
？

判
断
理
由

、
改
善
の
見
通
し

（
２
）

委
員
は
機
関
の
⻑
に
より
下
記
に
掲
げ
るも
の
か
ら任
命
され
て
い
るか
︖

（
厚
労
省
基
本
指
針
第
4.
2）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

動
物
実
験
等
に
関
し
て
優
れ
た
識
見
を
有
す
る
者

実
験
動
物
に
関
し
て
優
れ
た
識
見
を
有
す
る
者

そ
の
他
学
識
経
験
を
有
す
る
者

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
2
）
委
員
は
機

関
の
長
に
よ
り
下
記
に
掲
げ
る
も
の
か
ら
任
命
さ

れ
て
い
る
か
？

根
拠
と
な

る
資
料
及
び
条
項
等

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
2
）
委
員
は
機

関
の
長
に
よ
り
下
記
に
掲
げ
る
も
の
か
ら
任
命
さ

れ
て
い
る
か
？

判
断
理
由

、
改
善
の
見
通
し

（
３
）

動
物
実
験
計
画
書
に
含
まれ
る項
⽬
︓

研
究
の
目
的
と
意
義

実
験
方
法

実
験
期
間

使
用
動
物
種

使
用
動
物
の
遺
伝
的
・
微
生
物
学
的
品
質

2 2 2 2
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全
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6

（
１
）

安
全
管
理
に
留
意
す
べ
き動
物
実
験
に
つ
い
て
、以
下
の
実
施
体
制
が
定
め
られ
て
い
るか
︖

（
厚
労
省
基
本
指
針
第
5.
2）

は
い

　
一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

該
当
す
る
実
験
が
行
わ
れ
て
い
な
い

定
め
ら
れ
て
い
る
項
目
：

病
原
体
の
感
染
実
験

有
害
化
学
物
質
の
投
与
実
験

放
射
性
物
質
の
投
与
実
験

遺
伝
子
組
換
え
動
物
を
用
い
る
実
験

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
1
）
安
全

管
理
に
留
意
す
べ
き
動
物
実
験
に
つ
い
て
、
以
下
の
実
施
体
制
が
定
め
ら
れ
て
い
る
か
？

根
拠

と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

判
断
理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
1
）
安
全

管
理
に
留
意
す
べ
き
動
物
実
験
に
つ
い
て
、
以
下
の
実
施
体
制
が
定
め
ら
れ
て
い
る
か
？

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
２
）

上
記
実
験
を実
施
す
る場
合
に
、配
慮
して
い
る項
⽬

（
厚
労
省
基
本
指
針
第
5.
2）

動
物
実
験
実
施
者
の
安
全
確
保
お
よ
び
健
康
保
持

施
設
周
辺
の
公
衆
衛
生
、
生
活
環
境
お
よ
び
生
態
系
の
保
全
上
の
支
障
の
防
止

飼
育
環
境
の
汚
染
に
よ
る
実
験
動
物
へ
の
傷
害
防
止

そ
の
他

（
2
）
上
記

実
験
を
実
施
す
る
場
合
に
、
配
慮
し
て
い
る
項
目
（
厚
労
省
基
本
指
針
第
5
.
2
）

そ
の

他

（
３
）

⿇
薬
・向
精
神
薬
の
使
⽤
に
つ
い
て
、⾏
政
へ
の
必
要
な
⼿
続
きを
⾏
って
い
るか
︖

（
厚
労
省
基
本
指
針
第
5.
2）

は
い

い
い
え

麻
薬
・
向
精
神
薬
は
使

用
し
て
い
な
い

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

2 2 2
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は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
6
）
動
物
実
験

委
員
会
は
、
動
物
実
験
計
画
書
の
審
査
結
果
を
、

実
施
機
関
の
長
に
報
告
し
て
い
る
か
？

根
拠
と
な

る
資
料
及
び
条
項
等

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
6
）
動
物
実
験

委
員
会
は
、
動
物
実
験
計
画
書
の
審
査
結
果
を
、

実
施
機
関
の
長
に
報
告
し
て
い
る
か
？

判
断
理
由

、
改
善
の
見
通
し

（
７
）

動
物
実
験
委
員
会
は
、実
施
機
関
の
⻑
か
ら動
物
実
験
計
画
の
実
施
結
果
の
報
告
を受
け
、

必
要
な
助
⾔
を⾏
って
い
るか
︖
（
厚
労
省
基
本
指
針
第
4.
1）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
7
）
動
物
実
験

委
員
会
は
、
実
施
機
関
の
長
か
ら
動
物
実
験
計
画
の
実
施
結
果
の
報
告
を
受
け
、
必
要
な
助
言
を
行
っ
て
い
る
か
？

根
拠
と
な

る
資
料
及
び
条
項
等

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
7
）
動
物
実
験

委
員
会
は
、
実
施
機
関
の
長
か
ら
動
物
実
験
計
画
の
実
施
結
果
の
報
告
を
受
け
、
必
要
な
助
言
を
行
っ
て
い
る
か
？

判
断
理
由

、
改
善
の
見
通
し

2 2 2 2
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 飼
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6

（
１
）

実
施
機
関
の
⻑
は
、機
関
内
の
（
動
物
の
）
飼
養
保
管
施
設
をす
べ
て
把
握
して
い
るか
︖

（
厚
労
省
基
本
指
針
第
2．
1）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
1
）
実
施

機
関
の
長
は
、
機
関
内
の
（
動
物
の
）
飼
養
保
管
施
設
を
す
べ
て
把
握
し
て
い
る
か
？

根
拠

と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

判
断
理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
1
）
実
施

機
関
の
長
は
、
機
関
内
の
（
動
物
の
）
飼
養
保
管
施
設
を
す
べ
て
把
握
し
て
い
る
か
？
（
厚
労
省
基
本
指
針
第
2
．
1
）

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
２
）

す
べ
て
の
（
動
物
の
）
飼
養
保
管
施
設
に
実
験
動
物
管
理
者
が
置
か
れ
て
い
るか
︖

（
飼
養
保
管
基
準
第
3.
1（
3）
）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
2
）
す
べ

て
の
（
動
物
の
）
飼
養
保
管
施
設
に
実
験
動
物
管
理
者
が
置
か
れ
て
い
る
か
？

根
拠

と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

判
断
理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
2
）
す
べ

て
の
（
動
物
の
）
飼
養
保
管
施
設
に
実
験
動
物
管
理
者
が
置
か
れ
て
い
る
か
？

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
３
）

実
験
動
物
種
毎
に
適
切
な
給
餌
・給
⽔
が
⾏
わ
れ
て
い
るか
︖

（
厚
労
省
基
本
指
針
第
6、
飼
養
保
管
基
準
第
3.
1(
1)
ア）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
3
）
実
験

動
物
種
毎
に
適
切
な
給
餌
・
給
水
が
行
わ
れ
て
い
る
か
？

根
拠

と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

判
断
理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
3
）
実
験

動
物
種
毎
に
適
切
な
給
餌
・
給
水
が
行
わ
れ
て
い
る
か
？

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

2 2 2 2 2 2
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（
3
）
麻
薬
・
向
精
神
薬
の
使
用
に
つ
い
て
、
行
政
へ
の
必
要
な
手
続
き
を
行
っ
て
い
る
か
？
（
厚
労
省
基
本
指
針
第
5
.
2
）

根
拠
と
な

る
資
料
及
び
条
項
等

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
3
）
麻
薬
・
向
精
神
薬
の
使
用
に
つ
い
て
、
行
政
へ
の
必
要
な
手
続
き
を
行
っ
て
い
る
か
？
（
厚
労
省
基
本
指
針
第
5
.
2
）

判
断
理
由

、
改
善
の
見
通
し

2
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は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

実
験
動
物
を
輸
送
す
る
際
に
、
配
慮
し
て
い
る
項
目
：

輸
送
時
間
を
な
る
べ
く
短
時
間
に
す
る
こ
と
。

必
要
に
応
じ
て
適
切
な
給
餌
お
よ
び
給
水
を
行
う
と
と
も
に
、
換
気
等
に
よ
り
適
切
な
温
度
に
維
持
す
る
こ
と
。

実
験
動
物
の
健
康
お
よ
び
安
全
を
確
保
し
、
逸
走
防
止
に
必
要
な
規
模
、
構
造
等
を
選
定
す
る
こ
と
。

実
験
動
物
が
保
有
す
る
微
生
物
、
実
験
動
物
の
汚
物
等
に
よ
る
環
境
汚
染
の
防
止
。

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
7
）
実
験
動
物
の
輸
送
時
に
は
、
実
験
動
物
の
健
康
お
よ
び
安
全
確
保
並
び
に
実
験
動
物
に
よ
る
人
へ
の
危
害
等
の
発
生
防
止
に
努
め
て
い
る
か
？

根
拠

と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

判
断
理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
7
）
実
験
動
物
の
輸
送
時
に
は
、
実
験
動
物
の
健
康
お
よ
び
安
全
確
保
並
び
に
実
験
動
物
に
よ
る
人
へ
の
危
害
等
の
発
生
防
止
に
努
め
て
い
る
か
？

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
８
）

実
験
動
物
が
⽇
常
的
な
⾏
動
を容
易
に
⾏
うこ
とが
で
きる
施
設
で
飼
養
保
管
され
て
い
るか
︖

（
厚
労
省
基
本
指
針
第
6、
飼
養
保
管
基
準
第
3.
1(
2)
ア）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
8
）
実
験
動
物
が
日
常
的
な
行
動
を
容
易
に
行
う
こ
と
が
で
き
る
施
設
で
飼
養
保
管
さ
れ
て
い
る
か
？

根
拠

と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

判
断
理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
8
）
実
験
動
物
が
日
常
的
な
行
動
を
容
易
に
行
う
こ
と
が
で
き
る
施
設
で
飼
養
保
管
さ
れ
て
い
る
か
？

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
９
）

飼
育
スペ
ー
ス（
ケ
ー
ジ
サ
イズ
）
の
推
奨
値
を設
定
して
い
るか
︖

（
厚
労
省
基
本
指
針
第
6、
飼
養
保
管
基
準
第
3.
1(
2)
ア）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
9
）
飼
育
ス
ペ
ー
ス
（
ケ
ー
ジ
サ
イ
ズ
）
の
推
奨
値
を
設
定
し
て
い
る
か
？

根
拠

と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

判
断
理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
9
）
飼
育
ス
ペ
ー
ス
（
ケ
ー
ジ
サ
イ
ズ
）
の
推
奨
値
を
設
定
し
て
い
る
か
？

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し
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（
４
）

実
験
動
物
の
傷
害
また
は
疾
病
の
予
防
に
必
要
な
健
康
管
理
、な
らび
に
必
要
に
応
じて

適
切
な
治
療
が
⾏
わ
れ
て
い
るか
︖
（
厚
労
省
基
本
指
針
第
6、
飼
養
保
管
基
準
第
3.
1(
1)
イ）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
4
）
実
験
動
物

の
傷
害
ま
た
は
疾
病
の
予
防
に
必
要
な
健
康
管
理
、
な
ら
び
に
必
要
に
応
じ
て
適
切
な
治
療
が
行
わ
れ
て
い
る
か
？

根
拠
と
な

る
資
料
及
び
条
項
等

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
4
）
実
験
動
物

の
傷
害
ま
た
は
疾
病
の
予
防
に
必
要
な
健
康
管
理
、
な
ら
び
に
必
要
に
応
じ
て
適
切
な
治
療
が
行
わ
れ
て
い
る
か
？
（
厚
労
省
基
本
指
針
第
6
、
飼
養
保
管

基
準
第
3
.
1
(
1
)
イ
）

判
断
理
由

、
改
善
の
見
通
し

（
５
）

実
験
動
物
導
⼊
時
の
検
疫
・順
化
並
び
に
必
要
に
応
じて
隔
離
飼
育
等
を⾏
って
い
るか
︖

（
厚
労
省
基
本
指
針
第
6、
飼
養
保
管
基
準
第
3.
1(
1)
ウ）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
5
）
実
験
動
物
導
入
時
の
検
疫
・
順
化
並
び
に
必
要
に
応
じ
て
隔
離
飼
育
等
を
行
っ
て
い
る
か
？

根
拠
と
な

る
資
料
及
び
条
項
等

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
5
）
実
験
動
物
導
入
時
の
検
疫
・
順
化
並
び
に
必
要
に
応
じ
て
隔
離
飼
育
等
を
行
っ
て
い
る
か
？

判
断
理
由

、
改
善
の
見
通
し

（
６
）

異
種
⼜
は
複
数
の
実
験
動
物
を同
⼀
飼
育
施
設
内
で
飼
養
保
管
す
る場
合
、そ
の
組
み
合
わ
せ
を

考
慮
して
い
るか
︖
（
厚
労
省
基
本
指
針
第
6、
飼
養
保
管
基
準
第
3.
1(
1)
エ）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
6
）
異
種
又
は
複
数
の
実
験
動
物
を
同
一
飼
育
施
設
内
で
飼
養
保

管
す
る
場
合
、
そ
の
組
み
合
わ
せ
を
考
慮
し
て
い
る
か
？

根
拠
と
な

る
資
料
及
び
条
項
等

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
6
）
異
種
又
は
複
数
の
実
験
動
物
を
同
一
飼
育
施
設
内
で
飼
養
保

管
す
る
場
合
、
そ
の
組
み
合
わ
せ
を
考
慮
し
て
い
る
か
？

判
断
理
由

、
改
善
の
見
通
し

（
７
）

実
験
動
物
の
輸
送
時
に
は
、実
験
動
物
の
健
康
お
よび
安
全
確
保
並
び
に
実
験
動
物
に
よる
⼈
へ
の

危
害
等
の
発
⽣
防
⽌
に
努
め
て
い
るか
︖
（
厚
労
省
基
本
指
針
第
6、
飼
養
保
管
基
準
第
3.
6）

2 2 2 2 2 2
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1
7
 
/
 
2
6
 

（
１
１
）
適
切
な

温
度
、湿

度
、換

気
、明
るさ
を保
つ

こと
が
で
きる

構
造
の
施
設
で
飼
養
保
管
して
い
るか
︖

（
厚
労
省
基
本
指
針
第
6、
飼
養
保
管
基
準
第
3.
1(
2)

イ）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
1
1
）
適
切
な
温
度
、
湿
度
、
換
気
、
明
る
さ
を
保
つ
こ
と
が
で
き
る
構
造
の
施
設
で
飼
養
保
管
し
て
い
る
か
？

根
拠

と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

判
断
理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
1
1
）
適
切
な
温
度
、
湿
度
、
換
気
、
明
る
さ
を
保
つ
こ
と
が
で
き
る
構
造
の
施
設
で
飼
養
保
管
し
て
い
る
か
？

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
１
２
）

清
掃
・消

毒
が

容
易
で
あ
る等
、衛
⽣

状
態
の

維
持
・管
理
が

容
易
で
あ
り、
実
験
動
物
が

傷
害
等
を受
け
るお

それ
が
な
い

構
造
の
施
設
で
飼
養
保
管
して
い
るか
︖

（
厚
労
省
基
本
指
針
第
6、
飼
養
保
管
基
準
第
3.
1(
2)

ウ）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
1
2
）
清
掃
・
消
毒
が
容
易
で
あ
る
等
、
衛
生
状
態
の
維
持
・
管
理
が
容
易
で
あ
り
、
実
験
動
物
が
傷
害
等
を
受
け
る
お
そ
れ
が
な
い
構
造
の
施
設
で
飼
養
保
管
し
て
い
る
か
？

根
拠

と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

判
断
理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
1
2
）
清
掃
・
消
毒
が
容
易
で
あ
る
等
、
衛
生
状
態
の
維
持
・
管
理
が
容
易
で
あ
り
、
実
験
動
物
が
傷
害
等
を
受
け
る
お
そ
れ
が
な
い
構
造
の
施
設
で
飼
養
保
管
し
て
い
る
か
？

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
１
３
）
実
験
動
物
の

逃
亡

防
⽌
策
の
実
施
、お
よび
施
設

外
に

逸
⾛
した

とき
場
合
の

対
応
等
に
つ
い
て

定
め
て
い
るか
︖
（
厚
労
省
基
本
指
針
第
6、
飼
養
保
管
基
準
第
3.
3(
3)
）

 

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
1
3
）
実
験
動
物
の
逃
亡
防
止
策
の
実
施
、
お
よ
び
施
設
外
に
逸
走
し
た
と
き
場
合
の
対
応
等
に
つ
い
て
定
め
て
い
る
か
？

根
拠

と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

判
断
理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
1
3
）
実
験
動
物
の
逃
亡
防
止
策
の
実
施
、
お
よ
び
施
設
外
に
逸
走
し
た
と
き
場
合
の
対
応
等
に
つ
い
て
定
め
て
い
る
か
？

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

2 2 2 2 2 2

1
6
 
/
 
2
6
 

（
１
０
）
環
境
エン
リッ
チ
メン
トを
実
施
して
い
るか
︖

（
厚
労
省
基
本
指
針
第
6、
飼
養
保
管
基
準
第
3.
1(
2)
イ）

は
い

い
い
え

実
施
し
て
い
る
動
物
種
：

霊
長
類
　
　
（
動
物
名
　
↓
）

実
施
し
て
い
る
動
物
種
：

霊
長
類

（
動
物
名
：
　
　
　
　
　
　
　
　
）

イ
ヌ

ネ
コ

う
さ
ぎ

ラ
ッ
ト

マ
ウ
ス

そ
の
他

実
施
し
て
い
る
動
物
種
：

そ
の
他 実

施
し
て
い
る
頻
度

常
時

時
々
　
（
頻
度
　
↓
）

（
1
0
）
環
境
エ
ン
リ
ッ
チ
メ
ン
ト
を
実
施
し
て
い
る
か
？

実
施
し
て

い
る
頻
度

実
施

し
て
い
る
内
容
：

休
息
場
所
、
高
台

玩
具

隠
れ
家
・
巣
箱

営
巣
材

木
片
・
か
じ
り
棒

そ
の
他

実
施
し
て
い
る
内
容
：

そ
の
他 根

拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
1
0
）
環
境
エ
ン
リ
ッ
チ
メ
ン
ト
を
実
施
し
て
い
る
か
？

根
拠
と
な

る
資
料
及
び
条
項
等

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
1
0
）
環
境
エ
ン
リ
ッ
チ
メ
ン
ト
を
実
施
し
て
い
る
か
？

判
断
理
由

、
改
善
の
見
通
し

2 2
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1
9
 
/
 
2
6
 

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
1
6
）
実
験
動
物
に
由
来
す
る
人
の
疾
病
の
予
防
の
た
め
の
健
康
管
理
を
行
っ
て
い
る
か
？

根
拠

と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

判
断
理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
1
6
）
実
験
動
物
に
由
来
す
る
人
の
疾
病
の
予
防
の
た
め
の
健
康
管
理
を
行
っ
て
い
る
か
？

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
１
７
）
実
験
動
物
管
理
者
は
、施
設
の
⽇
常
的
な
管
理
及
び
保
守
点
検
、並
び
に
実
験
動
物
の
数
及
び

状
態
を確
認
して
い
るか
︖
（
厚
労
省
基
本
指
針
第
6、
飼
養
保
管
基
準
第
3.
3(
1)
エ）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
1
7
）
実
験
動
物
管
理
者
は
、
施
設
の
日
常
的
な
管
理
及
び
保
守
点
検
、
並
び
に
実
験
動
物
の
数
及
び
状
態
を
確
認
し
て
い
る
か
？

根
拠

と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

判
断
理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
1
7
）
実
験
動
物
管
理
者
は
、
施
設
の
日
常
的
な
管
理
及
び
保
守
点
検
、
並
び
に
実
験
動
物
の
数
及
び
状
態
を
確
認
し
て
い
る
か
？

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
１
８
）
実
験
動
物
の
⼊
⼿
先
、飼
育
履
歴
病
歴
等
に
関
す
る記
録
台
帳
を整
備
し、
実
験
動
物
の
記
録
管
理
を

適
切
に
⾏
って
い
るか
︖
（
厚
労
省
基
本
指
針
第
6、
飼
養
保
管
基
準
第
3.
5）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
1
8
）
実
験
動
物
の
入
手
先
、
飼
育
履
歴
病
歴
等
に
関
す
る
記
録
台
帳
を
整
備
し
、
実
験
動
物
の
記
録
管
理
を
適
切
に
行
っ
て
い
る
か
？

根
拠

と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

判
断
理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
1
8
）
実
験
動
物
の
入
手
先
、
飼
育
履
歴
病
歴
等
に
関
す
る
記
録
台
帳
を
整
備
し
、
実
験
動
物
の
記
録
管
理
を
適
切
に
行
っ
て
い
る
か
？

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
１
９
）
実
験
動
物
の
飼
養
保
管
施
設
は
、関
係
者
以
外
の
者
が
⽴
ち⼊
らな
い
よう
、施
設
の
セ
キ
ュリ
ティ
や

⼊
退
室
の
管
理
が
され
て
い
るか
︖
（
厚
労
省
基
本
指
針
第
6、
飼
養
保
管
基
準
第
3.
3（
1）
カ）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
1
9
）
実
験
動
物
の
飼
養
保
管
施
設
は
、
関
係
者
以
外
の
者
が
立
ち
入
ら
な
い
よ
う
、
施
設
の
セ
キ
ュ
リ
テ
ィ
や
入
退
室
の
管
理
が
さ
れ
て
い
る
か
？

根
拠

と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

2 2 2 2 2 2 2

1
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（
１
４
）
実
験
動
物
の
汚
物
処
理
、微
⽣
物
等
に
よる
環
境
の
汚
染
、悪
臭
・害
⾍
の
発
⽣
お
よび
騒
⾳
防
⽌
に

配
慮
して
い
るか
︖
（
厚
労
省
基
本
指
針
第
6、
飼
養
保
管
基
準
第
3.
2）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
1
4
）
実
験
動
物
の
汚
物
処
理
、
微
生
物
等
に
よ
る
環
境
の
汚
染
、
悪
臭
・
害
虫
の
発
生
お
よ
び
騒
音
防
止
に
配
慮
し
て
い
る
か
？

根
拠
と
な

る
資
料
及
び
条
項
等

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
1
4
）
実
験
動
物
の
汚
物
処
理
、
微
生
物
等
に
よ
る
環
境
の
汚
染
、
悪
臭
・
害
虫
の
発
生
お
よ
び
騒
音
防
止
に
配
慮
し
て
い
る
か
？

判
断
理
由

、
改
善
の
見
通
し

（
１
５
）
実
験
実
施
者
お
よび
飼
養
者
が
危
険
を伴
うこ
とな
く作
業
で
きる
施
設
の
構
造
お
よび
飼
養
また
は

保
管
の
⽅
法
を整
備
して
い
るか
︖
（
厚
労
省
基
本
指
針
第
6、
飼
養
保
管
基
準
第
3.
3(
1)
ウ）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
1
5
）
実
験
実
施
者
お
よ
び
飼
養
者
が
危
険
を
伴
う
こ
と
な
く
作
業

で
き
る
施
設
の
構
造
お
よ
び
飼
養
ま
た
は
保
管
の
方
法
を
整
備
し
て
い
る
か
？

根
拠
と
な

る
資
料
及
び
条
項
等

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
1
5
）
実
験
実
施
者
お
よ
び
飼
養
者
が
危
険
を
伴
う
こ
と
な
く
作
業

で
き
る
施
設
の
構
造
お
よ
び
飼
養
ま
た
は
保
管
の
方
法
を
整
備
し
て
い
る
か
？

判
断
理
由

、
改
善
の
見
通
し

（
１
６
）
実
験
動
物
に
由
来
す
る⼈
の
疾
病
の
予
防
の
た
め
の
健
康
管
理
を⾏
って
い
るか
︖

（
厚
労
省
基
本
指
針
第
6、
飼
養
保
管
基
準
第
3.
3(
1)
イ）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

以
下
の
疾
病
や
事
故
が
飼
育
施
設
内
で
発
生
し
た
か
？

動
物
由
来
感
染
症
の
発
生

動
物
ア
レ
ル
ギ
ー
に
よ
る
ア
ナ
フ
ィ
ラ
キ
シ
ー
シ
ョ
ッ
ク

注
射
針
の
針
刺
し

動
物
が
原
因
に
よ
る
外
傷
の
発
生
（
咬
傷
な
ど
）

転
倒
な
ど
の
怪
我

特
定
化
学
物
質
・
有
機
溶
剤
・
電
離
放
射
線
に
よ

る
障
害

そ
の
他

以
下
の
疾
病
や
事
故
が
飼
育
施
設
内
で
発
生
し
た
か
？

そ
の
他

2 2 2 2
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2
1
 
/
 
2
6
 

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
2
1
）
実
験
動
物
の
飼
養
保
管
の
飼
養
保
管
手
順
書
（
S
O
P
）
や
マ
ニ
ュ
ア
ル
を
定
め
て
い
る
か
？

根
拠

と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

判
断
理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
2
1
）
実
験
動
物
の
飼
養
保
管
の
飼
養
保
管
手
順
書
（
S
O
P
）
や
マ
ニ
ュ
ア
ル
を
定
め
て
い
る
か
？

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

2 2

2
0
 
/
 
2
6
 

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
1
9
）
実
験
動
物
の
飼
養
保
管
施
設
は
、
関
係
者
以
外
の
者
が
立
ち
入
ら
な
い
よ
う
、
施
設
の
セ
キ
ュ
リ
テ
ィ
や
入
退
室
の
管
理
が
さ
れ
て
い
る
か
？

判
断
理
由

、
改
善
の
見
通
し

（
２

０
）

地
震
、⽕

災
等
の

緊
急

時
の

対
応
を定
め
て
い
るか

? 
（
厚
労
省
基
本
指
針
第
6、
飼
養
保
管
基
準
第
3.
3（
4）
）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
2
0
）
地
震
、
火
災
等
の
緊
急
時
の
対
応
を
定
め
て
い
る
か
?
 

根
拠
と
な

る
資
料
及
び
条
項
等

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
2
0
）
地
震
、
火
災
等
の
緊
急
時
の
対
応
を
定
め
て
い
る
か
?
 

判
断
理
由

、
改
善
の
見
通
し

（
２
１
）
実
験
動
物
の
飼
養
保
管
の
飼
養
保
管
⼿

順
書
（

SO
P）

や
マニ

ュア
ル
を定
め
て
い
るか
︖

（
厚
労
省
基
本
指
針
第
6、
飼
養
保
管
基
準
第
3お
よび
4）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

飼
養
保
管
手
順
書
、
マ
ニ
ュ
ア
ル
等
に
含
ま
れ
る
項
目
：

動
物
の
搬
入
、
検
疫
、
隔
離
飼
育
等

飼
育
環
境
へ
の
順
化
又
は
順
応

飼
育
室
の
環
境
条
件
（
適
切
な
温
度
、
湿
度
、
換
気
、
明
る
さ
等
）

飼
育
管
理
の
方
法

健
康
管
理
の
方
法

動
物
の
繁
殖
に
関
す
る
取
り
決
め

逸
走
防
止
措
置
と
逸
走
時
の
対
応

廃
棄
物
処
理

環
境
の
汚
染
及
び
悪
臭
、
害
虫
の
発
生
等
の
防
止

騒
音
の
防
止

施
設
・
設
備
の
保
守
点
検

実
験
動
物
の
記
録
管
理
、
記
録
台
帳
の
整
備

緊
急
時
の
連
絡

輸
送
時
の
取
り
扱
い
方
法

施
設
等
の
廃
止
時
の
取
扱
い

2 2 2
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2
3
 
/
 
2
6
 

（
４
）

実
施
機
関
の
⻑
は
、実
験
動
物
に
関
す
る知

識
と経
験
を有
す
る者
を実
験
動
物
管
理
者
に

充
て
、

必
要
な

教
育

訓
練
の
機
会
を確
保
して
い
るか
︖

 （
飼
養
保
管
基
準
第
3.
1（
3）
）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
4
）
実
施
機
関
の
長
は
、
実
験
動
物
に
関
す
る
知
識
と
経
験
を
有
す
る
者
を
実
験
動
物
管
理
者
に
充
て
、
必
要
な
教
育
訓
練
の
機
会
を
確
保
し
て
い
る
か
？
 

根
拠

と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

判
断
理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
4
）
実
施
機
関
の
長
は
、
実
験
動
物
に
関
す
る
知
識
と
経
験
を
有
す
る
者
を
実
験
動
物
管
理
者
に
充
て
、
必
要
な
教
育
訓
練
の
機
会
を
確
保
し
て
い
る
か
？
 

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

2 2

2
2
 
/
 
2
6
 

　９
．

 教
育

訓
練

1
2
2

6

（
１
）

実
施
機
関
の
⻑
は
、動
物
実
験
実
施
者

その
他
実
験
動
物
の
飼
養
⼜
は
保
管
等
に

携
わ
るも
の
に

対
す
る教

育
訓

練
を実
施
して
い
るか
︖
（
厚
労
省
基
本
指
針
第
2.
6、
飼
養
保
管
基
準
第
3.
4）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

（
２
）

教
育

訓
練
に
含
まれ
る項
⽬
︓

法
令
等
、
機
関
内
規
程
等

動
物
実
験
の
方
法
及
び
実
験
動
物
の
取
扱
に
関
す
る
事
項

苦
痛
分
類
お
よ
び
人
道
的
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト

苦
痛
の
軽
減
法
（
麻
酔
法
な
ど
）

実
験
動
物
の
飼
養
保
管
に
関
す
る
事

項

安
全
確
保
、
安
全
管
理
に
関
す
る
事

項

人
獣
共
通
感
染
症
に
関
す
る
事
項

施
設
等
の
利
用
に
関
す
る
事
項

そ
の
他

教
育
訓
練
に
含
ま
れ
る
項
目
：

そ
の
他
（

　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
）
 

根
拠

と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
2
）
教
育
訓
練

に
含
ま
れ
る
項
目
：

根
拠
と
な

る
資
料
及
び
条
項
等

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
2
）
教
育
訓
練

に
含
ま
れ
る
項
目
：

判
断
理
由

、
改
善
の
見
通
し

（
３
）

教
育

訓
練
の
実
施
記
録
は
保

存
され
て
い
るか

? 
（
厚
労
省
基
本
指
針
第
2.
6、
飼
養
保
管
基
準
第
3.
4）

（
教

育
訓

練
の

⽇
時
、講

師
の
⽒
名
、受
講
者
数
、受
講
者
⽒
名
、教

材
等
）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
3
）
教
育
訓
練

の
実
施
記
録
は
保
存
さ
れ
て
い
る
か
?
 

根
拠
と
な

る
資
料
及
び
条
項
等

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
3
）
教
育
訓
練

の
実
施
記
録
は
保
存
さ
れ
て
い
る
か
?
 

判
断
理
由

、
改
善
の
見
通
し

2 2 2 2
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2
5
 
/
 
2
6
 

　１
１

．
 情

報
公

開
1

2
2

6

（
１
）

基
本
指
針
へ
の
適
合
性
に
関
す
る⾃
⼰
点
検
・評
価
、あ
るい
は
動
物
実
験
等
に
関
す
る情
報
を、

適
切
な
⽅
法
に
より
公
開
して
い
るか
︖
（
厚
労
省
基
本
指
針
第
2.
8）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

（
２
）

情
報
公
開
を⾏
って
い
る項
⽬
を選
択
︓

機
関
内
規
程

自
己
点
検
・
評
価
の
結
果

そ
の
他
（
公
開
し
て
い
る
項
目
を
記
載
）
 

（
２
）
情

報
公
開
を
行
っ
て
い
る
項
目
を
選
択
：

そ
の

他
（
公
開
し
て
い
る
項
目
を
記
載
）
 

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等
（
ホ
ー
ム
ペ
ー
ジ
の
場
合
は
U
R
L
）

（
2
）
情
報

公
開
を
行
っ
て
い
る
項
目
を
選
択
：

根
拠

と
な
る
資
料
及
び
条
項
等
（
ホ
ー
ム
ペ
ー
ジ
の
場
合
は
U
R
L
）

判
断
理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
2
）
情
報

公
開
を
行
っ
て
い
る
項
目
を
選
択
：

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

2 2

2
4
 
/
 
2
6
 

　１
０

．
 ⾃

⼰
点

検
1

2
2

6

実
施
機
関
の
⻑
は
、基
本
指
針
へ
の
適
合
性
お
よび
飼
養
保
管
基
準
へ
の
遵
守
状
況
に
つ
い
て
、

⾃
⼰
点
検
を⾏
って
い
るか
︖
（
厚
労
省
基
本
指
針
第
2.
7）

は
い

一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

実
施
し
て
い
る
場
合
は
そ
の
頻
度

（
１
）
実
施
機

関
の
長
は
、
基
本
指
針
へ
の
適
合
性
お
よ
び
飼
養
保
管
基
準
へ
の
遵
守
状
況
に
つ
い
て
、
自
己
点
検
を
行
っ
て
い
る
か
？

実
施
し
て

い
る
場
合
は
そ
の
頻
度

根
拠

と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
１
）
実
施
機

関
の
長
は
、
基
本
指
針
へ
の
適
合
性
お
よ
び
飼
養
保
管
基
準
へ
の
遵
守
状
況
に
つ
い
て
、
自
己
点
検
を
行
っ
て
い
る
か
？

根
拠
と
な

る
資
料
及
び
条
項
等

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
１
）
実
施
機

関
の
長
は
、
基
本
指
針
へ
の
適
合
性
お
よ
び
飼
養
保
管
基
準
へ
の
遵
守
状
況
に
つ
い
て
、
自
己
点
検
を
行
っ
て
い
る
か
？

判
断
理
由

、
改
善
の
見
通
し

2 2
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2
6
 
/
 
2
6
 

　１
２

．
 外

部
委

託
1

2
2

6

動
物
実
験
等
を別
の
機
関
に
委
託
す
る場
合
は
、委
託
先
の
厚
労
省
基
本
指
針
等
へ
の
遵
守
状
況
を確
認
して
い
るか
︖

（
厚
労
省
基
本
指
針
第
7.
3）

は
い

 
 
一
部
改
善
す
べ
き
点
が
あ
る

い
い
え

 
外
部
委
託
は
行
っ
て
い
な
い

根
拠
と
な
る
資
料
及
び
条
項
等

（
１
）
動
物
実

験
等
を
別
の
機
関
に
委
託
す
る
場
合
は
、
委
託
先
の
厚
労
省
基
本
指
針
等
へ
の
遵
守
状
況
を
確
認
し
て
い
る
か
？

根
拠
と
な

る
資
料
及
び
条
項
等

判
断

理
由
、
改
善
の
見
通
し

（
１
）
動
物
実

験
等
を
別
の
機
関
に
委
託
す
る
場
合
は
、
委
託
先
の
厚
労
省
基
本
指
針
等
へ
の
遵
守
状
況
を
確
認
し
て
い
る
か
？

判
断
理
由

、
改
善
の
見
通
し

2 2
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            *1
本
書
は
、

O
S：

W
in

do
w

sを
中
心
と
し
て
記
載
し
て
お
り
ま
す
。

 
*2

 記
載
の

O
S:

W
in

do
w

sと
Ex

ce
lは
、
米
国

M
ic

ro
so

ft 
Co

rp
or

at
io

n
の
米
国
お
よ
び
そ
の
他
の
国

に
お
け
る
登
録
商
標
ま
た
は
商
標
で
す
。

 
 

 

      動
物
実
験
に
関
す
る
自
己
点
検
・
評
価
報
告
書
作
成
ツ
ー
ル 

 
 

操
作
マ
ニ
ュ
ア
ル 

           

令
和

3
年
２
月

 

厚
生
労
働
科
学
特
別
研
究
事
業

 

資
料
　
C
-
2
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2 

 （
２
）
 起
動
方
法

 
ブ
ッ
ク
名
：「

Se
lfC

he
ck

To
ol

.x
ls

m
」
を
開
き
ま
す
。

 
 
※
マ
ク
ロ
の
有
効
化
に
留
意
し
、
起
動
し
ま
す
。

 
 ス
タ
ー
ト
画
面
（
ナ
ビ
メ
ニ
ュ
ー
）

 

 

※
 

Ex
ce

lに
は
、
便
利
な
機
能
が
豊
富
に
あ
り
ま
す
が
、
自
己
点
検
・
評
価
に
必
要
な
機
能
以
外
抑

制
し
て
い
る
部
分
が
あ
り
ま
す
。

 
※
 
詳
細
は
、
基
本
的
に
用
意
さ
れ
た
ボ
タ
ン
操
作
と
入
力
操
作
が
中
心
と
な
り
ま
す
。

 
（
後
述
す
る
操
作
方
法
に
記
載
の
と
お
り
）

 
※
 

W
in

do
w

sと
M

ac
で
は
、
同
一
の
ブ
ッ
ク
を
利
用
し
ま
す
が
一
部
動
作
で
相
違
す
る
部
分
が
あ

り
ま
す
。
（
本
資
料
、
ツ
ー
ル
は

W
in

do
w

sを
基
本
と
し
て
い
ま
す
。
）

 
  

   

1 

Ⅰ
．
ス
ター

ト編
 

 １
．
本
ツー

ル
に
つ
い
て

 
厚
生
労
働
省
の
所
管
す
る
実
施
機
関
に
お
け
る
動
物
実
験
等
の
実
施
に
関
す
る
基
本
指
針
、

 お
よ
び

日
本
学
術
会
議
が
策
定
し
た
動
物
実
験
の
適
正
な
実
施
に
向
け
た
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
を
踏
ま
え
、

 動
物
実

験
等
を
適
正
に
行
う
た
め
に
本
ツ
ー
ル
を
活
用
し
、
自
己
点
検
・
評
価
を
行
う
こ
と
を
目
的
と
し
た
も

の
で
す
。

 
 ２
．
起
動
と終

了
 

（
１
）
 マ
クロ
の
有
効
化

 
本
ツ
ー
ル
は
、

M
ic

ro
so

ft 
Ex

ce
lを
基
盤
と
し
て
、
プ
ロ
グ
ラ
ム
言
語

VB
A（

Vi
su

al
 B

as
ic

 fo
r 

Ap
pl

ic
at

io
ns
）
を
利
用
し
て
い
ま
す
。

 
起
動
時
に
、
次
の
マ
ク
ロ
の
有
効
化
が
必
要
で
す
。

 
  

W
in

do
w

s 

 
  

M
ac
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4 

 
  （
４
）
 そ
の
他
（
留
意
事
項
）

 
①
 
操
作
誤
り
、
シ
ー
ト
の
破
損
等
を
防
止
す
る
た
め
に
、

E
xc
e
l
本
来
の
機
能
を
抑
制
し
て
い

る
部
分
が
あ
り
ま
す
。（
終
了
処
理
は
そ
の
一
部
で
す
。
）
 

②
 
シ
ー
ト
上
で
の

En
t
e
r
キ
ー
操
作
は
、
入
力
可
能
な
セ
ル
を
対
象
に
移
動
す
る
よ
う
に
し
て

い
ま
す
。
 

③
 
E
x
c
el
で
の
複
数
行
入
力
や
折
り
返
し
入
力
を
容
易
に
す
る
た
め
の
入
力
機
能
が
あ
り
ま
す
。

（
基
本
操
作
で
説
明
）
 

④
 
見
出
し
部
と
明
細
部
（
点
検
部
）
の
画
面
を
分
割
し
て
い
る
た
め
、
タ
イ
ト
ル
部
分
の
み
表

示
と
な
っ
て
い
る
場
合
が
あ
り
ま
す
。
そ
の
際
は
、
縦
ス
ク
ロ
ー
ル
に
よ
り
先
頭
行
に
戻
し

て
か
ら
操
作
を
進
め
ま
す
。
 

⑤
 
本
ツ
ー
ル
は
、
利
用
者
の
自
己
責
任
に
お
い
て
利
用
す
る
も
の
と
し
、
ト
ラ
ブ
ル
等
に
関
し

て
一
切
の
責
任
を
負
い
ま
せ
ん
。
 

 

②
 
初
期
シ
ー
ト
の
状
態
で
終
了
の
メ
ッ
セ
ー
ジ
が
表
示
さ
れ
ま
す
。
こ
の
後
自

動
保
存
と
な
り
ま
す
が
、

Ex
ce

l
が
終
了
す
る
ま
で
に
少
し
時
間
を
要
す
る

場
合
が
あ
り
ま
す
。
そ
の
ま
ま
の
状
態
で
終
了
を
待
ち
ま
す
。

 

   

3 

（
３
）
 終
了
方
法

 
ナ
ビ
メ
ニ
ュ
ー
の
終
了
ボ
タ
ン
を
押
下
し
、
終
了
し
ま
す
。

 
 

 
 ※

 
上
図
は
、
ナ
ビ
メ
ニ
ュ
ー
の
タ
イ
ト
ル
バ
ー
で
す
。

 
※
 
ウ
ィ
ン
ド
ウ
の
ク
ロ
ー
ズ
ボ
タ
ン
（
×
）
で
の
終
了
操
作
は
で
き
ま
せ
ん
。

 
 

 
「
は
い
」
の
応
答
で
処
理
は
終
了
し
ま
す
。

 
 ※
 
終
了
と
同
時
に
デ
ー
タ
保
存
を
行
っ
て
い
る
関
係
で
、
終
了
す
る
ま
で
に
時
間
を
要
す
る
場
合
が

あ
り
ま
す
。

 
  

M
AC
の
場
合
は
、

2
回
終
了
確
認
の
応
答
が
あ
り
ま
す
。

 

 
2
回
目
の
確
認
で
す
。

 

①
 
タ
イ
ト
ル
バ
ー
の
終
了
ボ
タ
ン
押
下
し
た

後
の
ス
ク
リ
ー
ン
シ
ョ
ッ
ト
で
す
。「
は
い
」

を
押
下
し
ま
す
。
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（
２
）
 メ
ニ
ュー

機
能

 
ボ
タ
ン
名

 
操
作
内
容

 
終
了

 
ツ
ー
ル
の
終
了
操
作
で
す
。

 
※
ツ
ー
ル
の
終
了
は
、
こ
の
終
了
ボ
タ
ン
か
ら
行
い
、
カ
テ
ゴ
リ
ー

シ
ー
ト
で
作
業
を
行
っ
て
い
る
場
合
は
、
ナ
ビ
メ
ニ
ュ
ー
に
移
動

し
て
か
ら
終
了
ボ
タ
ン
を
押
下
し
、
処
理
を
終
了
し
ま
す
。
な
お
、

各
カ
テ
ゴ
リ
ー
シ
ー
ト
で
は
、
こ
の
ナ
ビ
メ
ニ
ュ
ー
を
「

TO
P」

と
表
現
し
ボ
タ
ン
を
用
意
し
て
い
ま
す
。

 
PD

F
作
成

 
PD

F
を
作
成
し
ま
す
。

 
作
成
す
る
フ
ァ
イ
ル
名
は
「
西
暦
年
度

_S
el

fC
he

ck
.p

df
」
で
す
。

 
 ・

W
in

do
w

sの
場
合
は
、
本
ツ
ー
ル
と
同
一
の
場
所
（
フ
ォ
ル
ダ
内
）

に
自
動
作
成
し
ま
す
。

 
・

M
ac
の
場
合
は
、

PD
FF

ol
de

r内
（

Fi
nd

er
 >

 op
tio

n 
+ 
移
動

 
> 
ラ
イ
ブ
ラ
リ
）
に
自
動
作
成
し
ま
す
。

 
《
参
考
》

 
~/

U
se

rN
am

e/
Li

br
ar

y/
G

ro
up

 C
on

ta
in

er
s/

 
U

BF
8T

34
6G

9.
O

ffi
ce

/P
D

FF
ol

de
r 

機
関
・
組
織
情
報

 
自
己
点
検
・
評
価
実
施
先
の
情
報
を
入
力
し
ま
す
。

 
各
カ
テ
ゴ
リ
ー

 
1～

12
 

カ
テ
ゴ
リ
ー
毎
に
用
意
し
た
自
己
点
検
・
評
価
項
目
に
基
づ
き
、
入

力
を
行
い
ま
す
。

 
※
自
己
点
検
・
評
価
の
実
施
で
は
、
予
め
用
意
さ
れ
た
点
検
項
目
の

チ
ェ
ッ
ク
と
記
述
が
中
心
と
な
り
ま
す
。

 
 ３
．
入
力
操
作

 
（
１
）
 メ
ニ
ュー

選
択

 
ナ
ビ
メ
ニ
ュ
ー
の
目
的
と
す
る
ボ
タ
ン
を
押
下
し
、
当
該
処
理
に
移
動
し
ま
す
。

 
  
ナ
ビ
メ
ニ
ュ
ー
の
ボ
タ
ン

 
         

押
下

 

目
的
の
画
面
に
移
動

 

   

5 

Ⅱ
．
基
本
事
項
・操

作
 

 １
．
自
己
点
検
・評

価
項
目

 
１
２
種
類
の
テ
ー
マ
（
カ
テ
ゴ
リ
ー
と
呼
び
ま
す
。）
で
構
成
し
、
カ
テ
ゴ
リ
ー
毎
（
シ
ー
ト
別
）
の

構
成
と
な
り
ま
す
。

 
 

１
．
組
織
・
体
制
の
整
備
、
２
．
機
関
内
規
程
、
３
．
実
験
計
画
、
４
．
動
物
実
験
等
の
実
施

 
５
．
実
験
実
施
結
果
、
６
．
動
物
実
験
委
員
会
、
７
．
安
全
管
理
、
８
．
飼
養
保
管

 
９
．
教
育
訓
練
、
１
０
．
自
己
点
検
、
１
１
．
情
報
公
開
、
１
２
．
外
部
委
託

 
 ２
．
メニ
ュー

構
成
（
ナ
ビメ
ニュ
ー
）

 
（
１
）
 メ
ニ
ュー

画
面

 

 
こ
の
ナ
ビ
メ
ニ
ュ
ー
は
、
カ
テ
ゴ
リ
ー
全
体
の
管
理
を
行
う
も
の
で
、
そ
れ
ぞ
れ
の
操
作
ボ
タ
ン
を

押
下
す
る
こ
と
に
よ
り
、
各
カ
テ
ゴ
リ
ー
に
移
動
す
る
仕
組
と
な
り
ま
す
。

 
操
作
ボ
タ
ン
は
、
利
用
す
る
「
機
関
、
組
織
情
報
」
ボ
タ
ン
と
自
己
点
検
・
評
価
項
目
の
カ
テ
ゴ
リ

ー
（

12
種
類
）
毎
の
ボ
タ
ン
、

PD
F
作
成
と
終
了
（
ツ
ー
ル
の
終
了
処
理
）
ボ
タ
ン
が
あ
り
ま
す
。
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8 

 
 ・
「
未
」
の
場
合
 
（
規
定
値
と
な
り
ま
す
。
）

 
 
ナ
ビ
メ
ニ
ュ
ー
で
は
無
表
示
で
す
。

 
 ・
「
済
」
の
場
合

 
 
当
該
カ
テ
ゴ
リ
ー
の
自
己
点
検
・
評
価
が
終
了
し
た
時
に
「
済
」
に
し
ま

す
。
ナ
ビ
メ
ニ
ュ
ー
に
は
「
済
」
が
表
示
さ
れ
ま
す
。

 
   ・
外
と
し
た
場
合

 
 
見
出
し
に
「
該
当
無
し
」
が
表
示
さ
れ
、
ナ
ビ
メ
ニ
ュ
ー
に
は
「
該
当
無
」

と
表
示
さ
れ
ま
す
。

 
 

 

 
 

  
 

 ※
こ
の
操
作
は
、
進
捗
確
認
の
た
め
の
も
の
で
強
制
で
は
あ
り
ま
せ
ん
。

 

 
移
動
ボ
タ
ン
で
す
。

 
箱
枠
の
文
字
は
、
移
動
先
を
意
味
し
、
数
値
は
カ
テ
ゴ
リ
ー
の
番
号
、

TO
P

は
ナ
ビ
メ
ニ
ュ
ー
に
移
動
し
ま
す
。

 
 こ
の
例
で
の
照
会
画
面
は
、
カ
テ
ゴ
リ
ー

2
の
位
置
で
す
。

 
 

前
の
カ
テ
ゴ
リ
ー
 
１
．
組
織
・
体
制
の
整
備
に
移
動
し
ま
す
。 

 
ナ
ビ
メ
ニ
ュ
ー
に
移
動
し
ま
す
。

 
 

次
の
カ
テ
ゴ
リ
ー
 
３
．
実
験
計
画
に
移
動
し
ま
す
。

 
 

ラ
ジ
オ
ボ
タ
ン

 
 

ラ
ジ
オ
ボ
タ
ン
の
い
ず
れ
か
の
項
目
を
選
択
し
ま
す
。

 
   

   

7 

 （
２
）
 カ
テ
ゴ
リー
操
作

 
 

                    カ
テ
ゴ
リ
ー
「
２

.機
関
内
規
程
」
の
処
理
画
面
で
す
。

 
こ
こ
で
の
説
明
は
、
す
べ
て
の
カ
テ
ゴ
リ
ー
に
共
通
す
る
事
項
と
な
り
ま
す
。

 
 要
素

 
内
容

 
見
出
し

 
・
先
頭
行
に
カ
テ
ゴ
リ
ー
の
タ
イ
ト
ル
、
青
色
反
転
の
部
分
は
、
移
動
ボ
タ

ン
等
共
通
操
作
の
ボ
タ
ン
で
す
。

 
・
左
上
端
の
セ
ル
（
矢
印
の
位
置
）
は
、
入
力
可
能
な
セ
ル
と
な
っ
て
い
ま

す
が
、
ペ
ー
ジ
の
ホ
ー
ム
ポ
ジ
シ
ョ
ン
と
し
て
位
置
づ
け
て
お
り
、
入
力

は
行
わ
な
い
で
く
だ
さ
い
。

 

（
未
）
ボ
タ
ン

 
 

 
こ
の
ボ
タ
ン
は
作
業
状
況
を
表
す
も
の
で
、「
未
」
か
ら
始
ま
り
「
済
」
→
「
外
」 

に
押
下
す
る
ご
と
に
変
化
し
ま
す
。

 
未
：
未
入
力
の
状
態
 
済
：
入
力
済
み

 
外
：
該
当
無
し
 
の
意
味
で
す
。

 
こ
の
状
況
は
、
ナ
ビ
メ
ニ
ュ
ー
に
反
映
し
ま
す
。
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（
３
）
 文
書
入
力
の
方
法

 
①

 
単
数
行
、
直
接
入
力

 

 

 
水
色
枠
内
に
収
ま
る
場
合
は
、
直
接
入
力
を
行
い
ま
す
。

 
但
し
、
単
数
行
の
入
力
の
場
合
も
次
に
記
載
の
②
複
数
行
、
入
力
ツ
ー
ル
を
利
用
し
、
入
力
を

行
う
こ
と
が
で
き
ま
す
。

 
 
②

 
複
数
行
入
力
（
入
力
ツ
ー
ル
）

 
〇
入
力
ツ
ー
ル
の
呼
び
出
し

 
水
色
枠
内
で
、
ダ
ブ
ル
ク
リ
ッ
ク
操
作
を
行
う
こ
と
で
入
力
ツ
ー
ル
に
移
動
し
ま
す
。

 
 

ダ
ブ
ル
ク
リ
ッ
ク
操
作

 
   

 
 

 

自
己
点
検
項
目
タ
イ
ト
ル
を
表
示

 

入
力
エ
リ
ア
ゾ
ー
ン

 

   

9 

点
検
項
目
チ
ェ
ッ
ク

 
チ
ェ
ッ
ク
ボ
ッ
ク
ス
に
よ
る
チ
ェ
ッ
ク
を
行
い
ま
す
。

 

 

 
文
書
入
力

 
文
書
が
枠
内
に
収
ま
る
場
合
は
、
当
該
セ
ル
に
直
接
入
力
を
行
い
ま
す
。

 
複
数
行
入
力
は
、
入
力
機
能
を
利
用
し
ま
す
。

 
入
力
機
能
を
利
用
す
る
場
合
は
、
入
力
対
象
項
目
（
反
転
部
分
）
で
ダ
ブ
ル

ク
リ
ッ
ク
操
作
に
よ
り
、
機
能
呼
び
出
し
を
行
い
ま
す
。

 
入
力
ツ
ー
ル
に
関
し
て
は
、
３
．
（

3）
文
書
入
力
の
方
法
に
記
載
す
る
内
容

を
参
照
し
て
く
だ
さ
い
。

 
 水
色
反
転
部
分
の
セ
ル
は
、
文
書
の
入
力
で
す
。
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 ・
戻
る

 

 
 

 
元
の
入
力
位
置
に
戻
り
ま
す
。
（
入
力
し
た
内
容
は
反
映
さ
れ
ま
せ
ん
。
）

 
 ・
エ
リ
ア
初
期
化

 

 
 

 
入
力
エ
リ
ア
ゾ
ー
ン
（
最
大
で

29
行
分
）
の
初
期
化
を
行
い
ま
す
。

 
 ・
説
明
デ
モ

 

 
 

 
こ
の
入
力
ツ
ー
ル
の
説
明
で
す
。
実
践
を
交
え
て
の
説
明
と
な
り
ま
す
。
操
作
を
行
う
前
に

参
照
す
る
こ
と
を
お
勧
め
し
ま
す
。

 
 ・
最
大
行

 

 
 

デ
フ
ォ
ル
ト
表
示
は

10
行
で
す
。
最
大
ボ
タ
ン
で

29
行
ま
で
入
力
行
が
広
が
り
ま
す
。

 
  
※
こ
の
ツ
ー
ル
は
、
機
関
・
組
織
情
報
の
入
力
に
つ
い
て
は
、
適
用
外
と
な
り
ま
す
。

 
   

 

   

11
 

〇
 入
力
、
内
容
転
記
ま
で
の
操
作
手
順

 
       《
操
作
概
要
》

 
こ
の
機
能
は
、
１
行
改
行
を
単
位
と
し
た
も
の
で
す
が
、
行
幅
を
超
え
て
入
力
し
た
場
合
は
、

転
記
時
に
自
動
で
折
り
返
し
表
示
を
行
い
ま
す
。
１
行
で
の
文
書
の
長
さ
に
制
限
は
あ
り
ま
せ

ん
が
、
幅
の
超
過
限
度
は
、

Ex
ce

lの
制
限
に
依
存
し
ま
す
。

 
Ex

ce
lの

1
セ
ル
の
高
さ
の
最
大
は

40
9
ド
ッ
ト
と
な
る
た
め
概
ね
設
定
し
た
行
を
重
ね
る
と

29
行
が
最
大
と
な
ま
す
。

 
「
最
大
行
」
ボ
タ
ン
を
押
下
す
る
と
、
そ
の
最
大
の

29
行
に
入
力
欄
が
広
が
り
ま
す
。

 
た
だ
し
、
１
行
の
文
字
数
を
制
限
し
て
い
な
い
関
係
か
ら
、
文
書
の
折
り
返
し
を
含
め
て
最
大

40
9
ド
ッ
ト
を
超
え
る
場
合
は
、
入
力
項
目
に
転
記
す
る
こ
と
が
で
き
ま
せ
ん
。

 
長
文
の
際
は
、
最
大
を
超
え
な
い
程
度
に
コ
ン
パ
ク
ト
に
ま
と
め
て
入
力
を
行
い
ま
す
。

 
 ※
こ
の
ツ
ー
ル
は
、
機
関
・
組
織
情
報
の
入
力
に
つ
い
て
は
、
適
用
外
と
な
り
ま
す
。

 
 

《
各
操
作
ボ
タ
ン
》

 
・
転
記
イ
メ
ー
ジ

 

 
 

本
文
へ
の
転
記
時
の
イ
メ
ー
ジ
が
転
記
イ
メ
ー
ジ
の
欄
に
表
示
さ
れ
ま
す
。

 
本
文
に
転
記
す
る
前
に
必
ず
操
作
を
行
う
必
要
が
り
ま
す
。

 

 
 

・
転
記
＆
戻
る

 

 
 

本
文
に
転
記
し
、
当
該
ペ
ー
ジ
に
戻
り
ま
す
。

 
こ
の
際
、
こ
の
ボ
タ
ン
を
押
下
す
る
前
に
、「
転
記
イ
メ
ー
ジ
」
で
内
容
を
確
認
し
、
そ
の
次

に
こ
の
操
作
を
行
う
手
順
で
本
文
へ
の
転
記
を
進
め
ま
す
。
転
記
イ
メ
ー
ジ
を
確
認
し
な
い

で
、
こ
の
操
作
を
行
っ
た
場
合
は
本
文
に
空
白
が
転
記
さ
れ
る
の
で
留
意
し
て
く
だ
さ
い
。

 

文
書
入
力

 

転
記
イ
メ
ー
ジ

 
転
記
＆
戻
る

 

ダ
ブ
ル
ク
リ
ッ
ク

 

操
作
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（
２
）
 作
成
場
所

 
ツ
ー
ル
の
保
存
場
所
と
同
一
の
フ
ォ
ル
ダ
内
に
「
年
度

_S
el

fC
he

ck
.p

df
」
を
作
成
し
ま
す
。

 
年
度
は
、
機
関
・
組
織
情
報
に
あ
る
事
業
年
度
を
参
照
し
ま
す
。

 
 

 
 
※
 

M
ac
の
場
合
は
、

PD
FF

ol
de

r内
（

Fi
nd

er
 >

 o
pt

io
n 

+ 
移
動

 >
 ラ
イ
ブ
ラ
リ
）
に
自
動
作

成
し
ま
す
。

 
 《
参
考
》

 
~/

U
se

rN
am

e/
Li

br
ar

y/
G

ro
up

 C
on

ta
in

er
s/

U
BF

8T
34

6G
9.

O
ffi

ce
/P

D
FF

ol
de

r 
  

以
上

 
 

   

13
 

４
．

PD
F
作
成

 
（
１
）
 作
成
手
順

 
  
 

 
PD

F
作
成
ボ
タ
ン
を
押
下
し
ま
す
。
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厚生労働行政推進調査事業費補助金（厚生労働科学特別研究事業） 

分担研究報告書 

 

「代替法の利用」のための考え方の整理、提案 

 

研究分担者 高木篤也 国立医薬品食品衛生研究所 主任研究官 

研究分担者 塩谷恭子 国立循環器病研究センター研究所 室長 

 

研究要旨 

「厚生労働省の所管する実施機関における動物実験等の実施に関する基本指針」をふま

えた動物実験の適正な実施を推進していくために、国内外の「代替法の利用」の現状、考え

方や課題を整理した。現在の代替法の定義には Russel と Burch の定義と乖離があり、現在

の定義について慎重な検討を求める意見があった。代替法はこれまでに皮膚刺激性、眼刺激

性および皮膚感作性といった局所に対する毒性を中心に開発され、安全性評価に使用され

ているが、さらなる精度の向上や、より適用範囲の広い試験法が望まれた。また、全身毒性

を評価する代替法はいまだ十分に確立されておらず、急性毒性、亜急性毒性、慢性毒性、発

がん性、生殖発生毒性、呼吸器感作性等を評価できる代替法の開発が待たれる。有効性、安

全性、及び毒性試験を行政的に受け入れる場合は、バリデーションされた代替法が重要であ

る。国内においては日本動物実験代替法評価センター（JaCVAM）が中心となって研究を進

めている。既存の代替法に関しては、感度や特異性がより高く、適用範囲がより広くなるべ

く改良を進めていく必要がある。一方、全身毒性のように複数の機序により生じる可能性の

ある毒性を単一の代替法により置き換えることは容易ではないと思われることから、用い

る代替法の限界を正しく認識するとともに、複数の試験を統合した試験スキームの開発（フ

ローチャート）やその評価及び最適化についての研究を進めていく必要がある。 

 

A．研究目的 

厚生労働省の所管する実施機関における

動物実験等の実施に関する基本指針（以下、

基本指針とする。）をふまえた動物実験の適

正な実施を推進していくために、「代替法の

利用」の現状、考え方や課題を整理し、厚生

労働省管轄の研究機関等が今後どのような

考え方で代替法に対応すればよいかを提案

していく。 

 

B．研究方法 

文献等の調査により、国内外での代替法

の利用に関する現状について把握するとと

もに国立医薬品食品衛生研究所内に設置さ

れた日本動物実験代替法評価センター

（JaCVAM）や日本動物実験代替法学会等

の取り組みについて広く把握する。また、代

替試験法国際協力（ICATM）の取り組みや

OECD ガイドライン、ICH 等の情報を収集

し国内外の状況を整理する。得られた各種

情報について、分析・整理することで、「今

やるべきこと」を認識して、そこにたどり着
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くための「考え方」をまとめる。 

 

C. 研究結果 

1. 代替法の定義等ついて 

1）代替法の対象となる動物 

代替法に関しては、動物の愛護及び管理

に関する法律の第四十一条 「動物を教育、

試験研究又は生物学的製剤の製造の用その

他の科学上の利用に供する場合には、科学

上の利用の目的を達することができる範囲

において、できる限り動物を供する方法に

代わり得るものを利用すること…」と記さ

れている。ここで言う代替の対象となる動

物は実験動物を想定しているが、実験動物

の範疇については諸外国で若干相違があっ

た。多くは、動物実験の対象動物種をすべて

の脊椎動物とするものであるが、英国など

は脊椎動物に加えて頭足類（タコ、イカ等）

を加えている。我が国の実験動物の飼養及

び保管並びに苦痛の軽減に関する基準の解

説（環境省）では「この基準は、動物実験に

使うすべての動物にあてはめるべきである

が、ここでは哺乳類、鳥類及び爬虫類に属す

る動物を対象としている。しかし、実験に使

われる他の動物種が本基準に無関係である

ということではない」とされており、哺乳

類、鳥類及び爬虫類に加えて、両生類や昆虫

等も広義には実験動物に包含される。 

2）代替法の分類 

代替法の分類に関しては、同じく実験動

物の飼養及び保管並びに苦痛の軽減に関す

る基準の解説の中で「動物実験等の実施に

際し、実験の目的を達成することができる

範囲において、すなわち実験の精度や再現

性を確保できる範囲で、できる限り生きた

動物個体を利用する方法に代わる代替法の

利用を検討しなければならない。また、生き

た動物を用いる場合でも、より侵襲性の低

い方法、系統発生学的に下位の動物種や苦

痛を感じる神経系の発達が乏しい動物種へ

の置換も広義の代替法と見なすことができ

る」と記載されている。すなわち、代替法に

は完全な代替（生きた動物を使用しない）と

部分的な代替（生きた動物を使用する）の二

つが存在することが明記されている。同様

に NC3Rs（英国国立 3Rs 代替法センターも

代替法を二つに分類している（資料 D１-

表１）。 

3）代替法の定義 

動物実験の代替法の定義に関しては日本

動物実験代替法学会では「動物を用いる試

験を、動物を用いない、あるいは系統発生的

下位動物を用いる試験法により代替するこ

と」としており、OECD、もほぼ同様である。

一方、3Rs の提唱者である Russel と Burch

は代替先として「高等植物、微生物、および

神経系と感覚系がほとんど萎縮している、

より退化した後生動物の内部寄生虫が含ま

れる」としており（資料 D1-表２）、現在の

代替法の定義と乖離が見られる。すなわち

Russel と Burch らが想定しているのは痛

みや苦痛を感じない動物を使用することを

想定しているのに対して、現在では系統発

生学的に下位動物を使用することになって

いるものが多い。 

2.「代替法の利用」のための考え方の整理、

提案 

「代替法の利用」の実現には、情報収集、

毒性発現メカニズム研究の推進とそのメカ

ニズムに立脚した新規代替法の開発、既存

の代替法の改良、国際的なバリデーション

の実施、高い予測性、用いる代替法の限界に
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ついての知識、適用範囲、コスト、再現性、

技術的問題の解決、動物実験との組み合わ

せによる最適化、行政側の受け入れ等につ

いての十分な検討が必要となる。さらに、動

物を併用する場合には「使用動物数の削減」、

「苦痛の軽減」など他の 3Rs の項目と三位

一体となって推進する必要がある。 

3. 代替法の種類と導入状況 

1）代替法の種類 

代替法の種類に関しては多くの報告があ

るが、1999 年のボロニア宣言でまとめられ

たものを資料 D1-表 3 に示した。カテゴリ

ーとしては、既知情報、数学モデル、培養細

胞、非脊椎動物、非哺乳類動物、発生初期の

脊椎動物、ヒトでの研究に大別されている。 

2）毒性試験の代替法 

毒性試験の代替法としては、すでに

OECD でいくつかの試験法がガイドライン

化され各国で使用されている。分類として

は、皮膚腐食性試験、皮膚刺激性試験、光毒

性試験、眼刺激性試験、皮膚感作性試験、内

分泌かく乱スクリーニング、遺伝毒性試験、

経皮吸収試験などがある（資料 D1-表４）。

これらのテストガイドラインの内、我が国

で開発されたものを資料 D1-表５に示した。

またOECDへの代替法の提案にあたっては

国立医薬品食品衛生研究所内に設置された

JaCVAM が大きな役割を果たしている。

JaCVAM の設立経緯、目的、業務をまとめ

たものを資料 D1-表６に示した。また、

JaCVAMと代替法に関係する海外の提携機

関を資料 D1-表 7 に示した。さらに

JaCVAM のこれまでの成果として、行政に

受け入れを提案した試験法を資料 D1-表 8

に示した。最後に JaCVAM で現在進行中の

試験法を資料 D1-表 9 に示す。 

これまで毒性試験の代替法で行政に受け

入れられたものは局所への影響を見る試験

がほとんどであった。しかし、2019 年に急

性経口毒性を予測するための in vitro 細

胞毒性試験に関する提案がされた（資料

D2）。提案書に記載されているように、今後、

本試験法の利用が想定されるのは、毒物お

よび劇物取締法」における劇物を含む製剤

の除外申請、医薬部外品の製造販売承認申

請および化粧品のポジティブリストの改正

要請である。 

・化粧品・医薬部外品における代替法の導

入状況についてはガイダンスという形で厚

生労働省からの通知で発出されているもの

を資料 D1-表 10 に示した。 

・毒物劇物における代替法の導入状況につ

いては、判定基準の改定を資料 D3 から抜

粋したものを資料 D1-表 11 にまとめた。 

・農薬における代替法の導入状況に関して

は農薬の登録申請において提出すべき資料

について（平成 31 年 3 月 29 日付け 30 消

安第 6278 号農林水産省消費・安全局長通

知）（資料 D4）の中で、皮膚刺激性、眼刺

激性、皮膚感作性について代替法が提示さ

れている。また、別添中に「動物愛護の観点

から、実験動物を用いない代替法が確立し

ている場合は、当該試験方法を積極的に採

用する」と記載されており、今後農薬におい

ても代替法の使用が進むと思われた。また、

狭義での動物実験代替法とは言えないが、

食品安全委員会が農薬の食品健康影響評価

におけるイヌを用いた１年間反復経口投与

毒性試験の取扱いについて（平成 29 年 12 

月 21 日 農薬専門調査会決定）（資料 D5）

で、イヌの亜急性毒性試験を含む既存のデ

ータからイヌを用いた慢性毒性試験を省略
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出来る条件をまとめたことは、動物数の削

減であると同時に広義で代替法ととらえる

ことが出来よう。 

・医薬品における代替法の導入状況に関し

ては、ICH（医薬品規制調和国際会議）によ

り医薬品規制に関するガイドラインが作成

されている。代替法に関連するものとして

ICS S1(医薬品のがん原性試験に関するガ

イドライン)での結果を反映して医薬品の

がん原性試験に関するガイドラインの改正

について（平成 20 年 11 月 27 日）が通

知されている。その中で、「あまり頻回使用

されない医薬品や適用が短時間に限られる

医薬品（例えば麻酔薬や放射性造影剤など）

は，がん原性が懸念されなければがん原性

試験を必要としない」と記載している。これ

らも狭義には動物実験代替法ではないが、

既存の情報を元にがん原性試験の実施を回

避していることから、広義には代替法とと

らえることが出来よう。また短期・中期 in 

vivo げっ歯類試験系の使用についても触

れられている。生殖発生毒性に関しては、

ICH S5（R3）(医薬品の生殖発生毒性試験

ガイドライン)の改定が 2020 年 2 月になさ

れた。その中で、代替法の発生毒性評価が限

定された条件で認められた。具体的な代替

法は提示されていないが、代替法を使用す

る際のフローチャートが示された（資料

D1-図 1）。この ICH S5（R3）の改定を受け

て厚生労働省は 2021 年 3 月に「医薬品の

生殖発生毒性評価に係るガイドライン」に

ついての通知がなされた。その中では動物

実験の 3R（使用動物数の削減／苦痛の軽

減／代替試験法の利用）の原則に従って、生

殖発生毒性評価に関する見直しを行ったこ

と、基本的な考え方（一般原則、ガイドライ

ンの適用範囲、生殖発生毒性評価に関する

一般的考慮事項、哺乳類を用いた in vivo 

試験のデザインと評価、試験系の選択、用量

設定・投与経路・投与スケジュール、データ

の報告及び統計、リスク評価の原則など）を

ガイドライン本文に記載するとともに、哺

乳類を用いた in vivo 試験のデザインや代

替試験法の詳細を附属書に掲載されている。 

3）その他の代替法 

・ワクチンの代替法に関しては国立感染症

研究所が中心となって力価試験の in vivo試

験から in vitro 試験への移行の研究が進め

られている。また、海外では VAC2VAC と

いう団体が代替法の開発を推進している

（資料 D1-表 12）。 

・下痢性貝毒の試験法についてはマウスか

ら機器を用いる試験法に代替することが平

成 27 年に厚生労働省から通知された（麻痺

性貝毒等により毒化した貝類の取扱いにつ

いて：厚生労働省通知平成 27年 3月 6日）。

一方、麻痺性貝毒については代替法の研究

開発途上である。 

 

4.代替法のバリデーション方法 

動物実験代替法を行政的に受け入れるた

めにはバリデーションが重要である。動物

実験代替法のバリデーション方法について

は大野によりまとめられている（資料 D6）。

その中で、「バリデーションとは動物を用い

る安全性試験の結果はヒトに外挿できると

いう前提の基で利用されているが、常に、薬

物の体内動態や標的臓器の薬物感受性にお

ける種差を考慮しなくてはならない。一方、

in vitro 安全性試験代替法では、ヒト由来

の組織を用いることにより、ヒト特異的な

反応を観察することが可能であるが、in 

－ 77 －



vivo にあった時とは細胞の特性が変化し

ていることが多い。また、適用可能な被験物

質や得られる情報の範囲に動物実験以上に

多くの限界がある。例えば、培養細胞を用い

る試験法の多くは揮発性物質や不溶性物質、

また、毒性発現に代謝活性化を要する物質

などの評価が苦手である。色素は毒性指標

の測定を妨害する事がある。また、in vivo

法とは異なり、吸収・分布・排泄の過程が欠

如している。これらの特徴を認識せずに利

用すると大きな過ちを犯す可能性がある。

従って、国レベルで、或いは国際的な方法と

して、新たな代替試験法を取り入れるため

には、適正に行われたバリデーションに基

づいて、その妥当性と限界が明確に示され

る必要がある」と指摘している。また、

OECD でまとめられた安全性評価のための

動物実験代替法の最低基準の要約と安全性

評価のための動物実験代替法の行政的受け

入れ基準の要約をそれぞれ、資料 D1-表 13

と表 14 に示した。バリデーションの具体的

な内容に関しては、JaCVAM でのバリデー

ション実行委員会が行う主な確認事項が小

島によりまとめられている（資料 D1-表 15）。

その中では、適切な化学物質の選択、施設内

や施設間の良好な再現性が必要となる。ま

た、一定以上感度や特異性も要求されてい

る。なお、感度や特異性についての説明を資

料 D1-表 16 に示した。感度とは陽性物質を

陽性と判定する能力、特異性は陰性物質を

陰性と判定する能力、精度とは総合判定能

力である。それぞれ 100％であれば理想的

であるが、現実的には完全な代替法は存在

しない。最後に、JaCVAM の行政提案のた

めの体制を資料 D7 に示した。 

 

D．考察 

厚生労働省の所管する実施機関における

動物実験等の実施に関する基本指針をふま

えた動物実験の適正な実施を推進していく

ために、「代替法の利用」に対する考え方や

課題を整理し、厚生労働省管轄の研究機関

等が今後どのような考え方で代替法に対応

すればよいかを考察した。代替法の定義等

ついて実験動物の範疇については諸外国で

若干相違があった。多くは、動物実験の対象

動物種をすべての脊椎動物とするものであ

った。動物実験の代替法の定義に関しては

日本動物実験代替法学会や OECD では「動

物を用いる試験を、動物を用いない、あるい

は系統発生的下位動物を用いる試験法によ

り代替すること」としている。一方、3Rs の

提唱者である Russel と Burch は代替先と

して「高等植物、微生物、および神経系と感

覚系がほとんど萎縮している、より退化し

た後生動物の内部寄生虫が含まれる」とし

ており、現在の代替法の定義と乖離が見ら

れた。すなわち Russel と Burch らが想定

しているのは痛みや苦痛を感じない動物を

使用することを想定しているのに対して、

現在では系統発生学的に下位動物を使用す

ることになっている。そこでは無脊椎動物

は苦痛や痛みを感じない、あるいは感じに

くいということが前提となっていると思わ

れる。しかしながら、最近の研究ではショウ

ジョウバエで痛みを感じていることを示唆

する論文が報告されており(Khuong TM et 

al.,Sci Adv. 2019 Jul; 5(7): eaaw4099)、ま

た、無脊椎動物は侵害受容器を有しており、

侵害受容行動を起こすことが知られており

（小山なつ等、日本生理誌、61、261-278，

1999）、無脊椎動物は苦痛や痛みを感じない、
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あるいは感じにくいということを前提にし

ているとすれば問題である。このことに関

連して、SCAW（北米の科学者の集まり；

Scientists Center for Animal Welfare）の動

物実験処置に関する苦痛分類の中に「無脊

椎動物も神経系を持っており，刺激に反応

する。従って無脊椎動物も人道的に扱われ

なければならない」と記載されており、少な

くとも「系統発生学的に下位動物を使用す

る」にあたっては人道的な扱い要求される

ことを理解しておく必要があろう。また、極

端な例をあげれば、系統発生学的に下位動

物という文言をそのままうのみにしてしま

うと、下顎を有するニホンウナギの代わり

に下顎の無い（系統発生学的に下位動物）ヤ

ツメウナギを使うのが代替法ということに

なろう。Tannenbaum らは代替法を含む

3Rs の現在の定義が Russel と Burch の元

の定義と乖離している場合、これらの定義

は慎重に検討されるべきであると提唱して

いる（J Am Assoc Lab Anim Sci. 2015 

Mar;54(2):120-32.）。 

「代替法の利用」の実現には、ボロニア

宣言や OECD のレポート等を参考にし

て、情報収集、毒性発現メカニズム研究の

推進とそのメカニズムに立脚した新規代替

法の開発、既存の代替法の改良、国際的な

バリデーションの実施、高い予測性、用い

る代替法の限界についての知識、適用範

囲、コスト、再現性、技術的問題の解決、

動物実験との組み合わせによる最適化、行

政側の受け入れ等についての十分な検討が

必要となる。さらに、動物を併用する場合

には「使用動物数の削減」、「苦痛の軽減」

など他の 3Rs の項目と三位一体となって推

進する必要がある。 

毒性試験の代替法としては、すでに

OECD でいくつかの試験法がガイドライン

化され各国で使用されている。分類として

は、皮膚腐食性試験、皮膚刺激性試験、光

毒性試験、眼刺激性試験、皮膚感作性試

験、内分泌かく乱スクリーニング、遺伝毒

性試験、経皮吸収試験などがある。OECD

への代替法の提案にあたってはわが国では

JaCVAM が大きな役割を果たしていた。

これまで毒性試験の代替法で行政に受け入

れられたものは局所への影響を見る試験が

ほとんどであった。しかし、2019 年に急

性経口毒性を予測するための in vitro 細

胞毒性試験に関する提案がなされた。化粧

品・医薬部外品では代替法は導入されてい

た。また、毒物劇物、農薬では代替法が導

入されつつある。医薬品に関しても発がん

性や生殖発生毒性の分野で検討が進められ

ていた。下痢性貝毒の試験法については平

成 27 年にマウスから機器を用いる試験法

に代替された。一方、麻痺性貝毒について

は代替法の研究開発途上であった。このこ

とに関して大城は「代表的成分であるサキ

シトキシン（STX）は，「化学兵器の禁止

及び特定物質の規制等に関する法律（平成

7 年 4 月 5 日法律第 65 号）」に規定される

特定物質であり、使用や製造、所持が規制

されており、これが機器分析移行のうえで

の大きな障害となっている。また、STX

群は CODEX STAN 234-1999 に化学分析

法の性能基準が規定されているものだけで

も 15 物質と多く、標準品の安定的供給体

制が大きな課題である。」と代替法導入に

おける問題点を指摘している（JSM 

Mycotoxins 2018;  68（1）:49-53）。 

 代替法の限界については大野により「毒
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性発現に代謝活性化を要する物質などの評

価が苦手である。色素は毒性指標の測定を

妨害する事がある。また、in vivo 法とは

異なり、吸収・分布・排泄の過程が欠如し

ている。これらの特徴を認識せずに利用す

ると大きな過ちを犯す可能性がある云々」

と既に指摘されているとおりである。代替

法の適用をさらに広げていくためには本来

は陽性であるのに代替法で陰性となる、い

わゆる偽陰性を少なくする必要がある。一

つの手法としては複数の代替法を組み合わ

さることで改善が期待される。一方で、完

全に偽陰性をなくすことは難しい。特に、

医薬品のように代替法による見落としによ

りサリドマイドによる奇形発生のような薬

害を引き起こすようでは代替法の普及は進

められない。そのため ICH S5 の生殖発生

毒性(医薬品の生殖発生毒性試験ガイドラ

イン)の改定が 2020 年 2 月になされた。そ

の中で、代替法の発生毒性評価が限定され

た条件で認められた。代替法を使用する際

のフローチャートが示された。すなわち、

代替法と動物実験を併用した試験系であ

る。これにより、代替法の導入が容易とな

ると考えられる。すなわち、代替法ととも

に（医薬品に限らないが）動物実験を行

う、あるいは、行わない条件を決めてお

き、合意しておくことが動物実験を代替法

に置き換えることを促進するためには有効

である（資料 D1-表 17）。 

 

E．結論 

1. 代替法はこれまでに皮膚刺激性、眼刺

激性および皮膚感作性といった局所に対す

る毒性を中心に開発され、安全性評価に使

用されているが、さらなる精度の向上やよ

り適用範囲の広い試験法が望まれる。 

2. 全身毒性を評価する代替法はいまだ十

分に確立されていない。急性毒性、亜急性毒

性、慢性毒性等を評価できる動物実験代替

法の開発、発がん性、生殖発生毒性、呼吸器

感作性を評価できる動物実験代替法の開発

が待たれる。 

3. 行政的な有効性、安全性、及び毒性試験

の場合においては、バリデーションされた

代替法を提供することを目指した研究が奨

励される。 

4. 現在の代替法の定義には Russel と

Burch の定義と乖離があり、現在の定義に

ついて慎重な検討を求める意見があった。 

5. 複数の機序により生じる可能性のある

毒性を単一の代替法により置き換えること

は容易ではないと思われることから、用い

る代替法の限界を認識するとともに、段階

的な試験戦略や複数の試験を統合した試験

スキームの開発（フローチャート）やその評

価及び最適化についての研究が推奨される。 

6. 「代替法の利用」の実現には、情報収集、

上記バリデーションの実施や動物実験との

組み合わせによる最適化等についての十分

な検討が必要となる。動物を併用する場合

には「使用動物数の削減」、「苦痛の軽減」な

ど他の 3Rs の項目と三位一体となって推進

する必要がある。 

 

F．健康危険情報 

 該当なし 

 

G．研究発表 

１．論文発表 

 該当なし 

２．学会発表 
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 該当なし 

 

H．知的財産権の出願・登録状況 

  （予定を含む。） 

１．特許取得 

 該当なし 

２．実用新案登録 

 該当なし 

３．その他 

該当なし 

 

 

 

 

参考資料 

JaCVAM（日本動物実験代替法評価センター）のホームページ（https://www.jacvam.jp/） 

日本動物実験代替法学会のホームページ（www.asas.or.jp/jsaae/） 

英国 NC3Rsセンターのホームページ（www.nc3rs.org.uk） 

国立医薬品食品衛生研究所のホームページ（www.nihs.go.jp/index-j.html） 

独立行政法人 医薬品医療機器総合機構のホームページ (https://pmda.go.jp) 
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資料Ｄ－１ 

 

分担報告書「代替法の利用のための考え方の整理、提案（研究分担者：高木 

篤也、塩谷恭子）」に関連した図表（図 1-1, 2、表 1～17） 
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表１　代替法の分類

カテゴリー 説明

完全な代替
完全な代替は、いかなる実験動物の使用を回避する。これには、人間のボ
ランティア、組織と細胞、数学的モデルとコンピューターモデル、および樹
立された細胞株の使用が含まれる。

部分的な代替

部分的な代替には、現在の科学的思考に基づいて、苦痛を経験するこ
とができると考えられていないいくつかの動物の使用が含まれる。こ
れには、ショウジョウバエ、線虫、細胞性粘菌などの無脊椎動物、お
よび未成熟な形態の脊椎動物が含まれます。部分的な置換には、この
目的のためだけに殺された動物から採取された初代細胞（および組
織）の使用も含まれます（つまり、苦痛を引き起こす科学的手順で使
用されていない）。

NC3Rs(英国国立3Rs代替法センター)ホームページより

表2　代替法の定義における置き換え先生物の比較

カテゴリー 説明

RussellとBurch

我々は、実験の歴史の中で、意識のある生きた脊椎動物を使用する方法に
取って代わる可能性のある、非感覚的な材料を使用するあらゆる科学的方法
に対して、「置換技術」という用語を使用するものとする。この非感覚物質の中
には、高等植物、微生物、および神経系と感覚系がほとんど萎縮している、よ
り退化した後生動物の内部寄生虫が含まれる。

英国3Rセンター

部分的な置換には、現在の科学的思考に基づいて、苦痛を経験すること
ができると考えられていないいくつかの動物の使用が含まれる。 これ
には、ショウジョウバエ、線虫、社会的アメーバ（細胞性粘菌）などの
無脊椎動物、および未成熟な形態の脊椎動物が含まれます。 部分的な
置換には、この目的のためだけに殺された動物から採取された初代細胞
（および組織）の使用も含まれる。

日本動物実験代替法
学会

動物を用いる試験を、動物を用いない、あるいは系統発生的下位動物を用い
る試験法により代替すること。

ボロニア宣言（1999） 知覚機能の乏しい、より低級動物の使用（例、無脊椎動物、植物、微生物）

OECD（2005）
動物実験を非動物系または系統発生的に低い種を使用するものに置き換
えること。

表3　代替法の種類

カテゴリー 説明

既知情報、数学モデ
ル等

・すでに実施されている動物実験の情報の保存、交換、使用の改善。このた
め、不必要な実験の繰り返しを避けることができる。
・物理的および化学的手法の使用、および分子の物理的および化学的特性
に基づく予測の使用。
・構造活性相関のモデリング、分子モデリングとコンピューターグラフィックス
の使用、生化学的、薬理学的、生理学的、毒物学的、行動学的プロセスのモ
デリングを含む、数学的およびコンピューターモデリングの使用。

培養細胞

・短時間維持が可能な灌流臓器、組織スライスおよび細胞懸濁液、なら
びに適切な細胞および組織培養を含む、インビトロ試験法の使用。ほと
んどのinvitro研究では、避けられない倫理的、法的および安全性の考慮

事項が完全に満たされている場合、実験動物から分離されたものよりも
ヒトの細胞および組織を優先して使用する必要がある。

非脊椎動物
・感覚が制限された「下等」生物（無脊椎動物、植物、微生物など）の
使用。

非哺乳類動物 魚類（ゼブラフィッシュ等）、鳥類（ニワトリ胚等）

発生初期の脊椎動物
・脊椎動物の実験的およびその他の科学的目的での使用が管理される段
階に達する前の、脊椎動物の初期発生段階の使用。

ヒトでの研究
・疫学、市販後調査、および倫理的に承認された人間のボランティアを
含む人間の研究。

ボロニア宣言（1999）より抜粋
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e
n
t 

o
n
 c

o
v
a
le

n
t 

b
in

d
in

g 
to

 p
ro

te
in

s,
 A

D
R

A
 (
a
m

in
o
 a

c
id

d
e
ri
v
a
ti
v
e
 r

e
a
c
ti
v
it
y
 a

ss
a
y
).

2
0
1
9

T
G

4
9
5

R
o
s 

(r
e
a
c
ti
v
e
 o

xy
ge

n
 s

p
e
c
ie

s)
 a

ss
a
y
 f
o
r 

p
h
o
to

re
a
c
ti
v
it
y
.

2
0
1
9

J
a
C

V
A

M
ホ

ー
ム

ペ
ー

ジ
よ

り
引

用
 

 

 

 

 

  表
4
 動

物
実

験
代

替
法

に
関

す
る

O
E
C

D
テ

ス
ト

ガ
イ

ド
ラ

イ
ン

分
類

試
験

法
C

O
R

R
O

S
IT

E
X

 S
ki

n
 C

o
rr

o
si

v
it
y
 T

e
st

 :
T

G
4
3
5

In
 v

it
ro

 s
ki

n
 c

o
rr

o
si

o
n
: 
re

c
o
n
st

ru
c
te

d
 h

u
m

a
n
 e

p
id

e
rm

is
 (
R

H
E
) 
te

st
m

e
th

o
d
 :
T

G
4
3
1

In
 v

it
ro

 s
ki

n
 c

o
rr

o
si

o
n
 :
 T

ra
n
sc

u
ta

n
e
o
u
s 

E
le

c
tr

ic
a
l 
R

e
si

st
a
n
c
e
 T

e
st

M
e
th

o
d
 (
T

E
R

) 
:T

G
4
3
0

皮
膚

刺
激

性
試

験
I
n
 
v
i
t
r
o
 
r
e
c
o
n
s
t
r
u
c
t
e
d
 
h
u
m
a
n
 
e
p
i
d
e
r
m
i
s
 
(
R
h
E
)
 
t
e
s
t

m
e
t
h
o
d
s
,
 
E
p
i
D
e
r
m
,
 
E
P
I
S
K
I
N
,
 
S
k
i
n
E
t
h
i
c
 
L
a
b
C
y
t
e
 
E
P
I
 
M
o
d
e
l
:

T
G
4
3
9

光
毒

性
試

験
3
T

3
 N

R
U

 P
h
o
to

to
xi

c
it
y
 T

e
st

 :
T

G
4
3
2

R
e
c
o
n
st

ru
c
te

d
 h

u
m

a
n
 C

o
rn

e
a
 l
ik

e
 E

p
it
h
e
liu

m
 (
 R

h
C

E
 )
 t

e
st

 m
e
th

o
d

fo
r 

id
e
n
ti
fy

in
g 

c
h
e
m

ic
a
ls

 n
o
t 

re
q
u
ir
in

g 
c
la

ss
if
ic

a
ti
o
n
 a

n
d
 l
a
b
e
lli

n
g 

fo
r

e
y
e
 i
rr

it
a
ti
o
n
 o

r 
se

ri
o
u
s 

e
y
e
 d

a
m

a
ge

:T
G

4
9
2

S
h
o
rt

 T
im

e
 E

xp
o
su

re
 I
n
 V

it
ro

 T
e
st

 M
e
th

o
d
 f
o
r 

Id
e
n
ti
fy

in
g 

i 
)

C
h
e
m

ic
a
ls

 I
n
d
u
c
in

g 
S

e
ri
o
u
s 

E
y
e
 D

a
m

a
ge

 a
n
d
 i
i)
 C

h
e
m

ic
a
ls

 N
o
t

R
e
q
u
ir
in

g 
C

la
ss

if
ic

a
ti
o
n
 f
o
r 

E
y
e
 I
rr

it
a
ti
o
n
 o

r 
S

e
ri
o
u
s 

E
y
e

D
a
m

a
ge

:T
G

4
9
1
 F

lu
o
re

sc
e
in

 L
e
a
ka

ge
 (
F
L
) 
te

st
 m

e
th

o
d
: 
T

G
4
6
0

F
lu

o
re

sc
e
in

 L
e
a
ka

ge
 (
F
L
) 
te

st
 m

e
th

o
d
: 
T

G
4
6
0

Is
o
la

te
d
 C

h
ic

ke
n
 E

y
e
 (
IC

E
) 
T

e
st

 M
e
th

o
d
 :
T

G
4
3
8

B
o
v
in

e
 C

o
rn

e
a
l 
O

p
a
c
it
y
 a

n
d
 P

e
rm

e
a
b
ili

ty
 (
B

C
O

P
) 
T

e
st

 M
e
th

o
d

:T
G

4
3
7

E
y
e
 I
rr

it
a
ti
o
n
/
 C

o
ro

si
o
n
 T

G
4
0
5

N
o
n
ra

d
io

a
c
ti
v
e
 L

L
N

A
 p

ro
to

c
o
l, 

L
L
N

A
:D

A
 :
T

G
4
4
2
A

N
o
n
ra

d
io

a
c
ti
v
e
 L

L
N

A
 p

ro
to

c
o
l 
(L

L
N

A
: 
B

rd
U

 E
L
IS

A
) 
:T

G
4
4
2
B

In
 C

h
e
m

ic
o
 S

ki
n
 S

e
n
si

ti
sa

ti
o
n
 D

ir
e
c
t 

P
e
p
ti
d
e
 R

e
a
c
ti
v
it
y
 A

ss
a
y

(D
P

R
A

):
 T

G
4
4
2
C

In
 V

it
ro

 S
ki

n
 S

e
n
si

ti
sa

ti
o
n
 A

R
E
 N

rf
2
 L

u
c
if
e
ra

se
 T

e
st

 M
e
th

o
d

:T
G

4
4
2
D

In
 V

it
ro

 S
ki

n
 S

e
n
si

ti
sa

ti
o
n
 h

 C
L
A

T
 :
T

G
4
4
2
E

U
p
d
a
te

d
 M

u
ri
n
e
 l
o
c
a
l 
ly

m
p
h
 n

o
d
e
 a

ss
a
y
 (
L
L
N

A
) 
fo

r 
sk

in
 s

e
n
si

ti
za

ti
o
n

:T
G

4
2
9

In
h
a
la

ti
o
n
 t

o
xi

c
it
y
　

a
c
u
te

 t
o
xi

c
 c

la
ss

 m
e
th

o
d
 :
 T

G
4
3
6

U
p
 a

n
d
 D

o
w

n
 P

ro
c
e
d
u
re

 (
U

D
P

):
 T

G
4
2
5

A
c
u
te

 T
o
xi

c
 C

la
ss

 M
e
th

o
d
 (
A

T
C

) 
: 
T

G
4
2
3

F
ix

e
d
 D

o
se

 P
ro

c
e
d
u
re

 (
F
D

P
) 
: 
T

G
4
2
0

S
ta

b
ly

 T
ra

n
sf

e
c
te

d
 T

ra
n
sa

c
ti
v
a
ti
o
n
　

In
 V

it
ro

 A
ss

a
y
s 

to
 D

e
te

c
t

A
n
d
ro

ge
n
　

R
e
c
e
p
to

r 
T

e
st

P
e
rf

o
rm

a
n
c
e
　

B
a
se

d
 T

e
st

 G
u
id

e
lin

e
 f
o
r 

H
u
m

a
n
 R

e
c
o
m

b
in

a
n
t

E
st

ro
ge

n
　

R
e
c
e
p
to

r 
( 
h
rE

R
 )
 I
n
 V

it
ro

 A
ss

a
y
s 

to
 D

e
te

c
t 

C
h
e
m

ic
a
ls

w
it
h
 E

R
 B

in
d
in

g　
A

ff
in

it
y
 :
T

G
4
9
3

H
2
9
5
R

　
S

te
ro

id
o
ge

n
e
si

s 
A

ss
a
y
 :
T

G
4
5
6

P
e
rf

o
rm

a
n
c
e
　

B
a
se

d
 T

e
st

 G
u
id

e
lin

e
 f
o
r 

S
ta

b
ly

 T
ra

n
sf

e
c
te

d
T

ra
n
sa

c
ti
v
a
ti
o
n
 I
n
 V

it
ro

 A
ss

a
y
s 

to
 D

e
te

c
t 

E
st

ro
ge

n
　

R
e
c
e
p
to

r
A

go
n
is

ts
T

e
st

 T
G

4
5
5

In
 v

it
ro

 M
a
m

m
a
lia

n
 C

e
ll 

G
e
n
e
 M

u
ta

ti
o
n
 T

e
st

s 
U

si
n
g 

th
e
 T

h
y
m

id
in

e
K

in
a
se

 G
e
n
e
 :
 T

G
4
9
0

In
 v

it
ro

 m
ic

ro
n
u
c
le

u
s 

te
st

 :
 T

G
4
8
7

In
 v

it
ro

 M
a
m

m
a
lia

n
 C

h
ro

m
o
so

m
e
 A

b
e
rr

a
ti
o
n
 T

e
st

 :
 T

G
4
7
3

B
a
c
te

ri
a
l 
R

e
v
e
rs

e
 M

u
ta

ti
o
n
 T

e
st

 :
 T

G
4
7
1

経
皮

吸
収

試
験

S
ki

n
 A

b
so

rp
ti
o
n
:In

 V
it
ro

 M
e
th

o
d
 :
T

G
4
2
8 J
a
C

V
A

M
ホ

ー
ム

ペ
ー

ジ
よ

り
引

用

皮
膚

腐
食

性
試

験

眼
刺

激
性

試
験

遺
伝

毒
性

試
験

内
分

泌
か

く
乱

ス
ク

リ
ー

ニ
ン

グ

単
回

投
与

毒
性

試
験

皮
膚

感
作

性
試

験

－ 84 －



 

  

表
8
 J

a
C

V
A

M
が

行
政

に
受

入
れ

を
提

案
し

た
試

験
法

N
o.

試
験
法

年
月

1
腐

食
性

試
験

法
V

it
ro

lif
e
-
S

ki
n
T

M
20
08
年
8月

2
皮

膚
感

作
性

試
験

代
替

法
（
L
L
N

A
-
D

A
法

）
20
08
年
11
月

3
ニ

ワ
ト

リ
摘

出
眼

球
を

用
い

た
眼

刺
激

性
試

験
法

（
IC

E
法

:Is
o
la

te
d
 C

h
ic

ke
n
 E

y
e
 T

e
st

）
20
09
年
12
月

4
牛

摘
出

角
膜

を
用

い
た

眼
刺

激
性

試
験

代
替

法
（
B

C
O

P
法

:B
o
v
in

e
 C

o
rn

e
a
l 
O

p
a
c
it
y
 a

n
d

P
e
rm

e
a
b
ili

ty
 T

e
st

)
20
09
年
12
月

5
ヒ

ト
皮

膚
モ

デ
ル

（
３

次
元

皮
膚

モ
デ

ル
E
P

IS
K

IN
）
を

用
い

た
皮

膚
刺

激
性

試
験

代
替

法
20
10
年
3月

6
皮

膚
感

作
性

試
験

代
替

法
（
L
L
N

A
-
B

rd
U

法
）

20
10
年
5月

7
単

回
投

与
毒

性
試

験
代

替
法

20
11
年
6月

8
皮

膚
刺

激
性

試
験

代
替

法
E
p
iD

e
rm

お
よ

び
S

ki
n
E
th

ic
s

20
13
年
1月

9
皮

膚
感

作
性

試
験

代
替

法
（
L
L
N

A
-
D

A
法

）
20
13
年
1月

10
皮

膚
感

作
性

試
験

代
替

法
（
L
L
N

A
-
B

rd
U

-
E
L
IS

A
法

）
20
13
年
1月

11
皮

膚
感

作
性

試
験

代
替

法
（
rL

L
N

A
法

）
20
13
年
1月

12
眼

刺
激

性
試

験
代

替
法

フ
ル

オ
レ

セ
イ

ン
漏

出
試

験
法

20
13
年
1月

13
皮

膚
刺

激
性

試
験

代
替

法
L
a
b
C

y
te

 E
P

I-
M

O
D

E
L
2
4

20
13
年
11
月

14
改

訂
O

E
C

D
 T

G
 N

o
.4

3
7
牛

摘
出

角
膜

の
混

濁
お

よ
び

透
過

性
試

験
法

（
B

C
O

P
法

: 
B

o
v
in

e
C

o
rn

e
a
l 
O

p
a
c
it
y
 a

n
d
 P

e
rm

e
a
b
ili

ty
 T

e
st

)
20
14
年
1月

15
改

訂
O

E
C

D
 T

G
4
0
5
:ウ

サ
ギ

を
用

い
る

眼
刺

激
性

試
験

法
20
14
年
1月

16
ヒ

ト
エ

ス
ト

ロ
ゲ

ン
受

容
体

結
合

に
よ

る
活

性
化

・
拮

抗
作

用
物

質
を

検
出

す
る

B
G

1
 L

u
c
 E

R
T

A
 法

20
14
年
1月

17
In

 v
it
ro

 皮
膚

透
過

試
験

20
14
年
1月

18
2
0
1
3
 年

改
訂

 O
E
C

D
 T

G
 4

3
8
ニ

ワ
ト

リ
の

摘
出

眼
球

を
用

い
た

眼
刺

激
性

試
験

(I
C

E
 法

:
Is

o
la

te
d
 C

h
ic

ke
n
 E

y
e
 T

e
st

)
20
15
年
1月

19
皮

膚
感

作
性

試
験

代
替

法
D

ir
e
c
t 

P
e
p
ti
d
e
 R

e
a
c
ti
v
it
y
 A

ss
a
y
 (
D

P
R

A
):
ペ

プ
チ

ド
結

合
性

試
験

20
15
年
3月

20
皮

膚
感

作
性

試
験

代
替

法
 角

化
細

胞
株

レ
ポ

ー
タ

ー
ア

ッ
セ

イ
20
15
年
8月

21
光

安
全

性
評

価
法

R
O

S
ア

ッ
セ

イ
20
16
年
1月

22
眼

刺
激

性
試

験
代

替
法

In
 v

it
ro

短
時

間
暴

露
法

（
S

T
E
法

）
20
16
年
3月

23
E
R

 S
T

T
A

 法
（
h
E
R

α
-
H

e
L
a
-
9
9
0
3
 細

胞
を

用
い

た
エ

ス
ト

ロ
ゲ

ン
受

容
体

恒
常

発
現

系
転

写
活

性
化

試
験

法
）

20
16
年
12
月

24
眼

刺
激

性
試

験
代

替
法

 再
構

築
ヒ

ト
角

膜
様

上
皮

モ
デ

ル
法

（
R

e
c
o
n
st

ru
c
te

d
 H

u
m

a
n

C
o
rn

e
a
-
lik

e
 E

p
it
h
e
liu

m
 T

e
st

 M
e
th

o
d
:R

h
C

E
法

）
20
17
年
1月

25
皮

膚
感

作
性

試
験

代
替

法
 h

u
m

a
n
 C

e
ll 

L
in

e
 A

c
ti
v
a
ti
o
n
 T

e
st

 (
h
-
C

L
A

T
)

20
17
年
3月

26
皮

膚
腐

食
性

試
験

代
替

法
 ヒ

ト
表

皮
モ

デ
ル

法
20
17
年
6月

27
経

皮
電

気
抵

抗
試

験
を

用
い

た
皮

膚
腐

食
性

試
験

代
替

法
20
17
年
10
月

28
In

 v
it
ro

膜
バ

リ
ア

試
験

を
用

い
た

皮
膚

腐
食

性
試

験
代

替
法

20
17
年
10
月

29
再

構
築

ヒ
ト

角
膜

様
上

皮
モ

デ
ル

法
（
R

h
C

E
法

）
S

ki
n
E
th

ic
T

M
 H

C
E
 E

IT
20
18
年
3月

30
皮

膚
感

作
性

試
験

代
替

法
 U

9
3
7
 C

e
ll 

L
in

e
 A

c
ti
v
a
ti
o
n
 T

e
st

（
U

-
S

E
N

S
T

M
）

20
18
年
11
月

31
A

R
 S

T
T

A
法

（
A

R
-
E
c
o
S

c
re

e
n
T

M
細

胞
を

用
い

た
ア

ン
ド

ロ
ゲ

ン
受

容
体

恒
常

発
現

系
転

写
活

性
化

試
験

法
）

20
19
年
2月

32
眼

刺
激

性
試

験
代

替
法

 再
構

築
ヒ

ト
角

膜
様

上
皮

モ
デ

ル
法

（
L
a
b
C

y
te

 C
O

R
N

E
A

-
M

O
D

E
L
2
4
 E

y
e
 I
rr

it
a
ti
o
n
 T

e
st

）
20
19
年
2月

33
急

性
経

口
毒

性
を

予
測

す
る

た
め

の
in

 v
it
ro

細
胞

毒
性

試
験

20
19
年
4月

34
2
0
1
8
年

改
定

O
E
C

D
 T

G
4
3
8
 ニ

ワ
ト

リ
眼

球
を

用
い

た
眼

刺
激

性
試

験
(I
C

E
法

: 
Is

o
la

te
d

C
h
e
c
ke

n
 E

y
e
 T

e
st

）
20
19
年
11
月

35
皮

膚
感

作
性

試
験

代
替

法
A

R
E
-
N

rf
2
 l
u
c
if
e
ra

se
 (
L
u
S

e
n
s)

 t
e
st

 m
e
th

o
d

20
19
年
11
月

J
a
C

V
A

M
ホ

ー
ム

ペ
ー

ジ
よ

り
引

用

 

    

 

      表
7
 国

内
外

の
代

替
法

評
価

機
関

機
関

名
正

式
名

母
体

成
立

年

J
a
C

V
A

M
日

本
動

物
実

験
代

替
法

評
価

セ
ン

タ
ー

（
J
a
p
a
n
e
se

C
e
n
te

r 
fo

r 
th

e
 V

a
lid

a
ti
o
n

o
f 
A

lt
e
rn

a
ti
v
e
 M

e
th

o
d
s）

日
本

2
0
0
5

E
C

V
A

M
欧

州
動

物
実

験
代

替
法

評
価

セ
ン

タ
ー

（
E
u
ro

p
e
a
n

C
e
n
te

r 
fo

r 
th

e
 V

a
lid

a
ti
o
n
 o

f 
A

lt
e
rn

a
ti
v
e

M
e
th

o
d
s）

E
U

1
9
9
1

IC
C

V
A

M
米

国
動

物
実

験
代

替
法

検
証

省
庁

間
連

絡
委

員
会

（
In

te
ra

ge
n
c
y
 C

o
o
rd

in
a
ti
n
g 

C
o
m

m
it
te

e
 o

n
 t

h
e

V
a
lid

a
ti
o
n
 o

f 
A

lt
e
rn

a
ti
v
e
 M

e
th

o
d
s）

米
国

1
9
9
4

K
o
C

V
A

M
韓

国
動

物
代

替
試

験
法

評
価

セ
ン

タ
ー

（
K

o
re

a
n

C
e
n
te

r 
fo

r 
th

e
 V

a
lid

a
ti
o
n
　

o
f 
A

lt
e
rn

a
ti
v
e

M
e
th

o
d
s）

韓
国

2
0
0
9

IC
A

T
M

代
替

試
験

法
協

力
国

際
協

力
（
In

te
rn

a
ti
o
n
a
l

C
o
o
p
e
ra

ti
o
n
 o

n
 A

lt
e
rn

a
ti
v
e
 T

e
st

 M
e
th

o
d
s）

日
、

米
、

欧
、

カ
ナ

ダ
、

韓
国

2
0
0
9

表
6
 J

a
C

V
A

M

経
緯

平
成

1
7
年

（
2
0
0
5
年

）
1
1
月

　
国

立
医

薬
品

食
品

衛
生

研
究

所
 安

全
性

生
物

試
験

研
究

セ
ン

タ
ー

に
J
a
C

V
A

M
（
日

本
動

物
代

替
法

評
価

セ
ン

タ
ー

）
を

設
置

。

目
的

化
学

物
質

等
の

業
務

関
連

物
質

の
安

全
性

評
価

に
お

い
て

、
国

民
の

安
全

を
確

保
し

つ
つ

、
動

物
実

験
に

関
す

る
３

R
s（

R
e
d
u
c
ti
o
n
：
削

減
、

 R
e
fi
n
e
m

e
n
t：

苦
痛

の
軽

減
、

 R
e
p
la

c
e
m

e
n
t：

置
き

換
え

）
の

促
進

に
資

す
る

新
規

動
物

実
験

代
替

法
を

行
政

試
験

法
と

し
て

、
可

能
な

範
囲

で
の

導
入

に
貢

献
す

る
こ

と
で

あ
る

。
こ

れ
に

よ
り

、
我

が
国

の
医

薬
品

等
の

製
造

販
売

承
認

申
請

資
料

の
作

成
及

び
審

査
、

化
粧

品
基

準
の

改
正

並
び

に
化

学
物

質
、

農
薬

の
適

正
な

規
制

等
に

も
寄

与
す

る
。

業
務

1
.業

務
関

連
物

質
の

安
全

性
に

係
る

試
験

法
の

有
用

性
と

そ
の

限
界

及
び

行
政

試
験

法
と

し
て

の
妥

当
性

に
つ

い
て

の
評

価
す

る
。

２
．

そ
れ

に
必

要
な

バ
リ

デ
ー

シ
ョ

ン
を

実
施

す
る

と
と

も
に

、
関

連
分

野
に

お
け

る
国

内
及

び
国

際
協

力
並

び
に

国
際

対
応

に
携

わ
る

。

J
a
C

V
A

M
ホ

ー
ム

ペ
ー

ジ
よ

り
引

用

－ 85 －



  

 

   表
1
1
　

毒
物

劇
物

の
判

定
基

準
の

改
定

に
つ

い
て

（
通

知
）
　

（
平

成
２

９
年

６
月

1
3
日

）
で

例
示

さ
れ

た
有

効
な

代
替

法

現
行

の
試

験
方

法
有

効
な

代
替

法

急
性

経
口

毒
性

試
験

信
頼

性
、

有
用

性
等

の
評

価
が

確
立

し
た

代
替

法
は

存
在

し
な

い
。

た
だ

し
、

現
在

、
3
T

3
細

胞
を

用
い

た
N

e
u
tr

a
l 
R

e
d
 U

p
ta

ke
 c

y
to

to
xi

c
it
y
 a

ss
a
y
（
3
T

3
N

R
U

）
（
O

E
C

D
G

D
 1

2
9
）
に

よ
り

L
D

5
0
を

予
測

す
る

試
験

方
法

が
、

日
本

動
物

実
験

代
替

法
評

価
セ

ン
タ

ー
（
以

下
「
J
a
C

V
A

M
」
と

い
う

。
）
で

評
価

中
で

あ
る

た
め

、
そ

の
結

論
を

以
て

代
替

法
の

導
入

を
再

度
検

討
す

る
。

 

急
性

経
皮

毒
性

試
験

経
皮

特
異

的
な

吸
収

性
と

毒
性

を
有

す
る

物
質

に
つ

い
て

、
信

頼
性

、
有

用
性

等
の

評
価

が
確

立
し

た
代

替
法

は
存

在
し

な
い

。
た

だ
し

、
試

験
物

質
に

つ
い

て
皮

膚
腐

食
性

（
in

 v
it
ro

）
が

陽
性

の
場

合
は

、
経

皮
特

異
的

な
吸

収
性

と
毒

性
を

有
す

る
と

想
定

さ
れ

な
い

限
り

、
新

た
に

急
性

経
皮

毒
性

試
験

を
実

施
す

べ
き

で
は

な
い

と
し

た
。

そ
の

場
合

は
、

経
口

投
与

又
は

吸
入

暴
露

に
よ

る
被

検
物

質
の

毒
性

強
度

か
ら

毒
物

劇
物

と
し

て
の

判
定

が
可

能
か

考
察

す
る

。
急

性
吸

入
毒

性
試

験
現

在
の

と
こ

ろ
、

代
替

法
は

開
発

さ
れ

て
い

な
い

。

皮
膚

腐
食

性

以
下

に
挙

げ
る

代
替

法
は

、
皮

膚
腐

食
性

物
質

を
同

定
す

る
試

験
と

し
て

推
奨

さ
れ

る
と

し
た

。
・
O

E
C

D
 T

G
 4

3
0
（
in

 v
it
ro

皮
膚

腐
食

性
：
経

皮
電

気
抵

抗
試

験
（
T

E
R

）
）
・
O

E
C

D
 T

G
 4

3
1
（
in

 v
it
ro

皮
膚

腐
食

性
：
ヒ

ト
３

次
元

培
養

表
皮

モ
デ

ル
）
た

だ
し

、
皮

膚
刺

激
性

に
つ

い
て

は
、

上
記

腐
食

性
の

２
試

験
は

用
い

る
こ

と
が

で
き

な
い

た
め

、
動

物
実

験
の

代
替

法
と

し
て

再
現

度
を

上
げ

る
な

ら
ば

O
E
C

D
 T

G
 4

3
9
（
in

v
it
ro

皮
膚

刺
激

性
試

験
）
の

実
施

も
考

慮
す

る
こ

と
が

で
き

る
と

し
た

。

眼
な

ど
の

粘
膜

に
対

す
る

重
篤

な
損

傷

以
下

に
挙

げ
る

代
替

法
は

、
眼

腐
食

性
物

質
及

び
強

度
刺

激
性

物
質

を
同

定
す

る
試

験
と

し
て

推
奨

さ
れ

る
と

し
た

。
・
O

E
C

D
 T

G
 4

3
7
（
ウ

シ
摘

出
角

膜
を

用
い

る
混

濁
度

及
び

透
過

性
試

験
（
B

C
O

P
法

）
）

・
O

E
C

D
 T

G
 4

3
8
（
ニ

ワ
ト

リ
摘

出
眼

球
を

用
い

る
試

験
（
IC

E
法

）
）

・
O

E
C

D
 T

G
 4

6
0
（
フ

ル
オ

レ
セ

イ
ン

漏
出

試
験

（
F
L
法

）
）

表
１

2
　

ワ
ク

チ
ン

の
代

替
法

開
発

例

プ
ロ

ジ
ェ

ク
ト

名
目

的
活

動
内

容

V
A

C
2
V

A
C

V
A

C
2
V

A
C

は
、

In
n
o
v
a
ti
v
e
 M

e
d
ic

in
e
s

In
it
ia

ti
v
e
 2

（
IM

I 
2
）
プ

ロ
グ

ラ
ム

に
よ

っ
て

資
金

提
供

さ
れ

た
幅

広
い

共
同

研
究

プ
ロ

ジ
ェ

ク
ト

で
あ

り
、

O
M

C
L
、

規
制

当
局

、
学

界
、

ワ
ク

チ
ン

同
盟

 、
ト

ラ
ン

ス
レ

ー
シ

ョ
ナ

ル
リ

サ
ー

チ
組

織
、

な
ど

と
協

力
し

て
、

獣
医

お
よ

び
ヒ

ト
ワ

ク
チ

ン
業

界
の

専
門

家
が

参
加

す
る

官
民

コ
ン

ソ
ー

シ
ア

ム
の

2
2
の

パ
ー

ト
ナ

ー
に

よ
っ

て
形

成
さ

れ
た

。
 V

A
C

2
V

A
C

は
、

動
物

以
外

の
方

法
を

使
用

し
て

、
ヒ

ト
と

動
物

の
両

方
の

ワ
ク

チ
ン

の
品

質
テ

ス
ト

ア
プ

ロ
ー

チ
を

開
発

お
よ

び
検

証
す

る
こ

と
を

目
的

と
し

て
い

る
。

現
在

、
一

連
の

獣
医

（
狂

犬
病

、
犬

の
レ

プ
ト

ス
ピ

ラ
、

感
染

性
ウ

シ
鼻

気
管

炎
（
IB

V
）
、

感
染

性
ウ

シ
鼻

気
管

炎
（
IB

R
）
、

ネ
コ

白
血

病
ウ

イ
ル

ス
（
F
e
L
V

）
、

C
．

百
日

咳
、

C
．

チ
ャ

ウ
ボ

エ
イ

、
破

傷
風

）
お

よ
び

ヒ
ト

（
T

B
E
V

ダ
ニ

媒
介

性
脳

炎
 、

お
よ

び
破

傷
風

、
ジ

フ
テ

リ
ア

、
D

T
a
P

の
組

み
合

わ
せ

に
お

け
る

無
細

胞
百

日
咳

）
ワ

ク
チ

ン
は

、
物

理
化

学
的

、
免

疫
化

学
的

、
お

よ
び

細
胞

ベ
ー

ス
（
特

に
、

T
B

E
V

の
単

球
活

性
化

試
験

が
狂

犬
病

パ
イ

ロ
ジ

ェ
ン

試
験

の
代

わ
り

と
し

て
事

前
検

証
さ

れ
た

）
法

で
進

行
中

。

V
A

C
2
V

A
C

ホ
ー

ム
ペ

ー
ジ

よ
り

 

   表
9
 J

a
C

V
A

M
で

現
在

進
行

中
の

試
験

法

分
類

試
験
名

皮
膚

刺
激

性
試

験
ヒ

ト
皮

膚
試

験
L
ｂ

L
法

（
L
b
L
-
3
D

 S
in

 S
IT

）

光
毒

性
試

験
表

皮
試

験
眼

刺
激

性
試

験
S

IR
C

-
C

V
S

:T
E
A

法
IL

8
 L

u
c
ア

ッ
セ

イ
S

E
N

S
-
IS

法
G

A
R

D
sk

in
法

kD
P

R
A

E
p
iS

e
n
sA

P
ig

-
a
ア

ッ
セ

イ
ヒ

ト
表

皮
モ

デ
ル

(E
p
iD

e
rm

T
M

)を
用

い
る

小
核

試
験

E
R

-
C

A
L
U

X
法

ヒ
ト

組
換

え
エ

ス
ト

ロ
ゲ

ン
受

容
体

(h
rE

R
) 
in

 v
it
ro

 試
験

発
生

毒
性

予
測

試
験

H
a
n
d
1
-
L
u
c
 E

S
T

C
Y

P
誘

導
法

P
B

K
モ

デ
ル

法
免

疫
毒

性
試

験
IL

-
1
β

 L
u
c
ア

ッ
セ

イ
B

h
a
s 

4
2
ア

ッ
セ

イ
B

a
lb

ア
ッ

セ
イ

発
熱

性
物

質
試

験
In

 v
it
ro

 P
B

M
C

法

口
腔

粘
膜

刺
激

性
試

験
E
p
iO

ra
l法

T
M

J
a
C

V
A

M
ホ

ー
ム

ペ
ー

ジ
よ

り
引

用
改

変

皮
膚

感
作

性
試

験

遺
伝

毒
性

試
験

内
分

泌
か

く
乱

物
質

ス
ク

リ
ー

ニ
ン

グ

代
謝

・
薬

物
動

態
試

験

形
質

転
換

試
験

表
1
0
　

厚
生

労
働

省
か

ら
発

出
さ

れ
て

い
る

化
粧

品
・
医

薬
部

外
品

の
代

替
法

ガ
イ

ダ
ン

ス

N
o
.

ガ
イ

ダ
ン

ス
名

1
化

粧
品

・
医

薬
部

外
品

の
安

全
性

評
価

に
係

る
光

毒
性

試
験

代
替

法
（
3
T

3
 N

R
U

）
を

活
用

す
る

た
め

の
ガ

イ
ダ

ン
ス

2
 化

粧
品

・
医

薬
部

外
品

の
安

全
性

評
価

に
係

る
感

作
性

試
験

代
替

法
（
L
L
N

A
）
を

活
用

す
る

た
め

の
ガ

イ
ダ

ン
ス

3
化

粧
品

・
医

薬
部

外
品

の
安

全
性

評
価

に
係

る
感

作
性

試
験

代
替

法
（
L
L
N

A
：
D

A
）
を

活
用

す
る

た
め

の
ガ

イ
ダ

ン
ス

4
化

粧
品

・
医

薬
部

外
品

の
安

全
性

評
価

に
係

る
感

作
性

試
験

代
替

法
（
L
L
N

A
: 
B

rd
-
E
L
IS

A
）
を

活
用

す
る

た
め

の
ガ

イ
ダ

ン
ス

5
化

粧
品

・
医

薬
部

外
品

の
安

全
性

評
価

に
係

る
眼

刺
激

性
試

験
代

替
法

（
B

C
O

P
）
を

活
用

す
る

た
め

の
ガ

イ
ダ

ン
ス

6
化

粧
品

・
医

薬
部

外
品

の
安

全
性

評
価

に
係

る
眼

刺
激

性
試

験
代

替
法

（
IC

E
）
を

活
用

す
る

た
め

の
ガ

イ
ダ

ン
ス

7
化

粧
品

・
医

薬
部

外
品

の
安

全
性

評
価

に
係

る
皮

膚
透

過
性

試
験

を
活

用
す

る
た

め
の

ガ
イ

ダ
ン

ス

8
医

薬
部

外
品

・
化

粧
品

の
安

全
性

評
価

の
た

め
の

複
数

の
皮

膚
感

作
性

試
験

代
替

法
を

組
合

せ
た

評
価

体
系

に
関

す
る

ガ
イ

ダ
ン

ス
に

つ
い

て

9
医

薬
部

外
品

・
化

粧
品

の
安

全
性

評
価

に
お

け
る

眼
刺

激
性

試
験

代
替

法
と

し
て

の
ウ

サ
ギ

角
膜

由
来

株
化

細
胞

を
用

い
た

短
時

間
曝

露
法

（
S

T
E
法

）
に

関
す

る
ガ

イ
ダ

ン
ス

1
0

医
薬

部
外

品
・
化

粧
品

の
安

全
性

評
価

に
お

け
る

眼
刺

激
性

試
験

代
替

法
と

し
て

の
ヒ

ト
角

膜
様

モ
デ

ル
を

用
い

た
細

胞
毒

性
試

験
に

関
す

る
ガ

イ
ダ

ン
ス

小
島

肇
　

国
立

医
薬

品
食

品
衛

生
研

究
所

報
告

1
3
8
，

1
6
-
2
7
（
2
0
2
0
）
よ

り
引

用
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     表
１

5
　

バ
リ

デ
ー

シ
ョ

ン
実

行
委

員
会

が
行

う
主

な
確

認
事

項

基
準

確
認

項
目

確
認

時
期

試
験

法
の

定
義

（
目

的
，

科
学

的
根

拠
，

行
政

的
な

試
験

法
の

指
標

の
妥

当
性

開
発

者
の

背
景

情
報

バ
リ

デ
ー

ト
さ

れ
る

プ
ロ

ト
コ

ル
予

算
確

保
バ

リ
デ

ー
シ

ョ
ン

実
行

委
員

会
の

設
立

プ
ロ

ジ
ェ

ク
ト

計
画

の
作

成
化

学
物

質
リ

ス
ト

と
in

 v
iv

o
デ

ー
タ

デ
ー

タ
入

力
フ

ォ
ー

マ
ッ

ト
と

記
録

用
紙

原
本

の
用

意
参

加
施

設
の

選
別

プ
ロ

ト
コ

ル
の

デ
ー

タ
採

用
基

準
プ

ロ
ト

コ
ル

の
技

術
的

な
問

題
点

参
加

施
設

の
再

選
抜

（
基

準
を

満
た

す
施

設
）

再
現

性
8
0
％

基
準

を
満

た
す

デ
ー

タ
採

用
基

準
お

よ
び

予
測

モ
デ

ル
プ

ロ
ト

コ
ル

の
技

術
的

な
問

題
点

デ
ー

タ
の

信
頼

性
確

認
再

現
性

8
0
％

基
準

を
満

た
す

デ
ー

タ
採

用
基

準
お

よ
び

予
測

モ
デ

ル
プ

ロ
ト

コ
ル

の
技

術
的

な
問

題
点

デ
ー

タ
の

信
頼

性
確

認
感

度
8
0
％

，
特

異
度

7
0
％

以
上

の
予

測
モ

デ
ル

基
準

を
満

た
さ

な
い

場
合

の
原

因
解

析
デ

ー
タ

の
信

頼
性

確
認

感
度

9
5
％

，
特

異
度

6
5
％

以
上

の
基

準
を

満
た

す
化

学
物

質
の

範
囲

習
熟

度
確

認
物

質
の

設
定

バ
リ

デ
ー

シ
ョ

ン
報

告
書

す
べ

て
の

記
録

最
終

プ
ロ

ト
コ

ル
の

確
定

小
島

肇
　

国
立

医
薬

品
食

品
衛

生
研

究
所

報
告

1
3
8
，

1
6
-
2
7
（
2
0
2
0
）
よ

り
引

用

バ
リ

デ
ー

シ
ョ

ン
の

 必
要

性
確

認
バ

リ
デ

ー
シ

ョ
ン

開
始

前

バ
リ

デ
ー

シ
ョ

ン
開

始
バ

リ
デ

ー
シ

ョ
ン

開
始

時

施
設

間
で

の
技

術
移

転
性

プ
レ

バ
リ

デ
ー

シ
ョ

ン

プ
レ

バ
リ

デ
ー

シ
ョ

ン

バ
リ

デ
ー

シ
ョ

ン

バ
リ

デ
ー

シ
ョ

ン

バ
リ

デ
ー

シ
ョ

ン
実

験
終

了
後

バ
リ

デ
ー

シ
ョ

ン
実

験
終

了
後

 第
三

者
評

価

施
設

内
再

現
性

施
設

間
再

現
性

予
測

性
（
正

確
度

）

適
用

範
囲

結
論

 

   

 

  

 

 

    表
 1

3
　

安
全

性
評

価
の

た
め

の
動

物
実

験
代

替
法

の
行

政
的

受
け

入
れ

基
準

の
要

約
（
O

E
C

D
 1

9
9
6
）

１
）
関

心
の

あ
る

毒
性

指
標

を
十

分
に

 予
測

で
き

る
デ

ー
タ

が
提

示
さ

れ
て

い
る

 。
ま

た
、

新
し

い
方

法
と

既
存

の
方

法
と

の
間

の
関

係
や

、
新

し
い

方
法

と
標

的
動

物
種

と
の

関
係

に
つ

い
て

示
さ

れ
て

い
る

 。

２
）
リ

ス
ク

ア
セ

ス
メ

ン
ト

の
目

的
の

た
め

に
、

既
存

の
方

法
と

比
較

し
同

等
以

上
、

望
む

ら
く

は
そ

れ
以

上
の

価
値

を
有

す
る

デ
ー

タ
が

得
ら

れ
る

 。

３
）
行

政
的

に
取

り
扱

わ
れ

る
化

学
物

質
や

製
品

の
代

表
例

に
つ

い
て

の
十

分
な

デ
ー

タ
が

あ
る

 。

４
）
試

験
法

は
堅

牢
な

も
の

で
あ

り
，

（
技

術
）
移

転
可

能
で

あ
る

。
高

度
に

特
異

化
さ

れ
た

機
器

や
物

質
、

専
門

的
知

識
が

必
要

な
場

合
は

、
移

転
性

を
高

め
る

努
力

が
な

さ
れ

て
い

る
 。

５
）
経

済
的

で
あ

り
、

使
用

さ
れ

る
可

能
性

が
高

い
 。

６
）
利

用
可

能
な

既
存

の
方

法
に

関
し

て
、

新
し

い
方

法
の

正
当

化
（
科

学
的

、
倫

理
的

、
経

済
的

）
を

提
供

す
る

必
要

が
あ

り
ま

す
。

こ
の

点
で

、
3
R

ｓ
を

含
む

動
物

福
祉

に
配

慮
が

必
要

で
あ

る
。

大
野

泰
雄

　
国

立
医

薬
品

食
品

衛
生

研
究

所
報

告
　

1
2
2
，

1
-
1
0
（
2
0
0
4
）
よ

り
引

用

表
 1

4
 安

全
性

評
価

の
た

め
の

動
物

実
験

代
替

法
の

最
低

基
準

の
要

約
（
O

E
C

D
 1

9
9
6
）

１
）
試

験
法

の
適

切
性

に
関

す
る

情
報

が
あ

る
（
科

学
的

な
必

要
性

、
行

政
的

目
的

を
含

む
）

２
）
測

定
さ

れ
る

指
標

と
 i
n
 v

iv
o
 で

の
作

用
と

の
関

係
や

毒
性

と
の

関
係

に
つ

い
て

記
述

さ
れ

て
い

る
。

代
謝

能
の

よ
う

な
試

験
法

の
限

界
に

つ
い

て
記

述
さ

れ
て

い
る

。

３
）
正

式
か

つ
詳

細
な

プ
ロ

ト
コ

ー
ル

が
あ

り
、

一
般

の
も

の
が

入
手

可
能

で
あ

る
。

プ
ロ

ト
コ

ー
ル

は
試

験
が

正
確

に
実

施
で

き
る

よ
う

に
詳

細
に

記
述

さ
れ

て
い

る
．

ま
た

，
デ

ー
タ

の
分

析
法

や
判

定
基

準
が

示
さ

れ
て

い
る

。

４
）
試

験
法

と
そ

の
結

果
は

独
立

し
た

査
読

さ
れ

た
出

版
物

と
し

て
得

ら
れ

る
こ

と
が

望
ま

し
い

。
結

果
は

独
立

し
た

科
学

者
に

よ
り

査
読

さ
れ

る
こ

と
が

望
ま

し
い

。

５
）
試

験
施

設
内

外
に

お
け

る
バ

ラ
ツ

キ
、

繰
り

返
し

精
度

や
再

現
性

が
示

さ
れ

て
い

る
。

６
）
コ

ー
ド

化
さ

れ
た

被
験

物
質

を
用

い
て

試
験

法
の

 p
e
rf

o
rm

a
n
c
e
 が

示
さ

れ
て

い
る

。

７
）
既

存
の

毒
性

試
験

結
果

と
対

応
す

る
標

的
動

物
種

か
ら

の
情

報
と

の
関

係
に

お
い

て
試

験
法

p
e
rf

o
rm

a
n
c
e

が
示

さ
れ

て
い

る
。

８
）
試

験
法

の
妥

当
性

を
評

価
す

る
た

め
全

デ
ー

タ
が

査
読

可
能

で
あ

る
。

９
）
通

常
に

は
デ

ー
タ

は
 G

L
P

 p
ri
n
c
ip

le
 に

則
っ

て
得

ら
れ

た
も

の
で

あ
る

。

大
野

泰
雄

　
国

立
医

薬
品

食
品

衛
生

研
究

所
報

告
　

1
2
2
，

1
-
1
0
（
2
0
0
4
）
よ

り
引

用
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表16　予測性評価指標の説明

陽性 陰性

代替法の試験結果 陽性 真陽性（A） 偽陽性（B）

陽性予測率（positive
predictive value)=A/
（A+B）
真陽性の数/代替法試
験結果陽性の数

陰性 偽陰性（C） 真陰性（D）

陰性予測率（negative
predictive value)=D/
（C+D）
真陰性の数/代替法試
験結果陰性の数

感度（sensitivity)＝A/
（A+C）
陽性物質を陽性と判定
する能力

特異性（specificity)＝
D/（B+D）
陰性物質を陰性と判定
する能力

精度（accuracy)=(A+D)/(A+D+B+C)； 総合判定能力

計算例：

皮膚刺激性陽性　60物質、皮膚刺激性陰性　40物質について代替法を実施した結果、

代替法で陽性60化合物中45化合物が陽性だった場合は、感度は45/60で75％と算出される。

代替法で陰性40化合物中20化合物が陰性だった場合は、特異性は20/40で50％と算出される。

精度は（20+45）/100で65％と算出される。

試験物質

表１7　医薬品への代替法導入法比較

代替法導入法 特徴

動物実験の完全な代
替

副作用を見落とすリスクが存在するため、薬害の発生を恐れて却って代替
法の普及が進まない。よって、動物実験の削減も進まない。

動物実験を行う場合
もある代替（フロー
チャートの利用等）

副作用を見落とすリスクがより低くなるので代替法の導入が進む。そ
のため、動物実験の削減も進む。
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資料Ｄ－２ 

 

新規試験法提案書 
 

 平成 31 年 4 月 24 日 

 No. 2019-01 

 

急性経口毒性を予測するための in vitro 細胞毒性試験に関する提案 

  

平成 31 年 4 月 24 日に国立医薬品食品衛生研究所にて開催された新規試験法評価会

議（通称：JaCVAM 評価会議）において以下の提案がなされた。 

 

提案内容： 本試験法の特性とその適用範囲を十分に考慮し、厳密にバリデーション時のプ

ロトコルに従って利用されるならば、「急性経口毒性の LD50 値が 2,000 mg/kg 以下でな

い」ことの判別を目的として本試験法を行政的に利用できる可能性がある。本試験法を利用

する場合は、「市場で既に使用実績があり、急性経口毒性が弱いことが示唆される豊富な情

報がある物質」、「構造・物理化学的性質・体内挙動などの特性について、急性経口毒性が既

知の物質との類似性が極めて高いことが説明できる物質」などを適用対象とし、信頼性の高

い他の情報と組み合わせて weight of evidence による評価を行うことを推奨する。 

また、このような本試験法の特性を踏まえると、本試験法の利用が想定されるのは「毒物

および劇物取締法」における劇物を含む製剤の除外申請、医薬部外品の製造販売承認申請お

よび化粧品のポジティブリストの改正要請である。 

 

この提案書は、急性毒性試験資料編纂委員会によりまとめられた文書を用いて、JaCVAM

評価会議が評価および検討した結果、その有用性が確認されたことから作成された。 

以上の理由により、行政当局の安全性評価方法として急性経口毒性を予測するための in 

vitro 細胞毒性試験を提案するものである。 

 

大野泰雄            平林容子 

JaCVAM 評価会議 議長     JaCVAM 運営委員会 委員長 

 

 

 

 

JaCVAM ホームページより 
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１
）
有
効
な
代
替
法
の
例
示
に
つ
い
て

 
  

  
  

  
  

各
急
性
毒
性
試
験
及
び
皮
膚
腐
食
性
、
眼
等
の
粘
膜
に
対
す
る
重
篤
な
損
傷
に
つ

い
て
、
有
効
な
代
替
法
を
用
い
る
こ
と
が
可
能
か
ど
う
か
検
討
し
、
ま
た
可
能
な
場

合
は
ど
の
代
替
法
を
用
い

る
こ
と
が
で
き
る
か
例
示
し
た
。

 
①

 急
性
経
口
毒
性
試
験

 
信
頼
性
、
有
用
性
等
の
評
価
が
確
立
し
た
代
替
法
は
存
在
し
な
い
。
た
だ
し
、

現
在
、

3T
3
細
胞
を
用
い
た

N
eu

tr
al

 R
ed

 U
pt

ak
e 

cy
to

to
xi

ci
ty

 a
ss

ay
（

3T
3N

RU
）

（
O

EC
D

 G
D

 1
29

）
に

よ
り

LD
50
を

予
測

す
る

試
験

方
法

が
、

日
本
動
物
実
験
代
替
法
評
価
セ
ン
タ
ー
（
以
下
「

Ja
CV

AM
」
と
い
う
。
）
で

評

価
中
で
あ
る
た
め
、
そ
の
結
論
を
以
て
代
替
法
の
導
入
を
再
度
検
討
す
る
。

 
②

 急
性
経
皮
毒
性
試
験

 
経
皮
特
異
的
な
吸
収
性
と
毒
性
を
有
す
る
物
質
に
つ
い
て
、
信
頼
性
、
有
用
性

等
の
評
価
が
確
立
し
た
代
替
法
は

存
在
し
な
い
。
た
だ
し
、
試
験
物
質
に
つ
い
て

皮
膚
腐
食
性
（

in
 v

itr
o）

が
陽
性
の
場
合
は
、
経
皮
特
異
的
な
吸
収
性
と
毒
性
を

有
す
る
と
想
定
さ
れ
な
い
限
り
、

新
た
に
急
性
経
皮
毒
性
試
験
を

実
施
す
べ
き
で

は
な
い
と
し
た
。
そ
の
場
合
は
、
経
口
投
与
又
は
吸
入
暴
露
に
よ
る
被
検
物
質
の

毒
性
強
度
か
ら
毒
物
劇
物
と
し
て
の
判
定
が
可
能
か
考
察
す
る
。

 
③

 急
性
吸
入
毒
性
試
験

 
現
在
の
と
こ
ろ
、
代
替
法
は
開
発
さ
れ
て
い
な
い
。

 
④

 皮
膚
腐
食
性

 
 以

下
に
挙
げ
る
代
替
法
は
、
皮
膚
腐
食
性
物
質
を
同
定
す
る
試
験
と
し
て
推
奨

さ
れ
る
と
し
た
。

 
・

O
EC

D
 T

G
 4

30
（

in
 v

itr
o皮

膚
腐
食
性
：
経
皮
電
気
抵
抗
試
験

（
TE

R）
）

 
・

O
EC

D
 T

G
 4

31
（

in
 vi

tr
o
皮
膚
腐
食
性
：
ヒ
ト
３
次
元
培
養
表
皮
モ
デ
ル

＊
1 ）

た
だ
し
、
皮
膚
刺
激
性
に
つ
い
て
は
、
上
記
腐
食
性
の
２
試
験
は
用
い
る
こ

 
と
が
で
き
な
い
た
め
、
動
物
実
験
の
代
替
法
と
し
て
再
現
度
を
上
げ
る
な
ら
ば

 
O

EC
D

 T
G

 4
39

（
in

 v
itr

o皮
膚
刺
激
性
試
験
）
の
実
施
も
考
慮
す
る
こ
と
が

 
で
き
る
と
し
た
。

 
⑤

 眼
等
の
粘
膜
に
対
す
る
重
篤
な
損
傷

 
  

  
  

  
  

  
  

  
 以

下
に
挙
げ
る
代
替
法
は
、
眼
腐
食
性
物
質
及
び
強
度
刺
激
性
物
質
を
同
定
す

 
る
試
験
と
し
て
推
奨
さ
れ
る
と
し
た
。

 
・

O
EC

D
 T

G
 4

37
＊

2  
  

 ・
O

EC
D

 T
G

 4
38

＊
3  

  
 ・

O
EC

D
 T

G
 4

60
＊

4 

・
O

EC
D

 T
G

 4
91

＊
5  

 ＊
1：

ヒ
ト
３
次
元
培
養
表

皮
モ
デ
ル
と
し
て
、

Ep
iS

ki
n™

、
Ep

iD
er

m
™
、

Sk
in

Et
hi

cs
™

、

ep
iC

S®
が
掲
載
。

Vi
tr

ol
ife

-S
ki

n
は
当
該

TG
に

は
未
掲
載
で
あ
る
も
の
の
、
バ
リ

デ
ー
シ
ョ
ン
が
行
わ
れ

Ja
CV

AM
に
て
評
価
済
み

で
あ
る
。

 
＊

2：
ｉ

) 
眼
腐
食
性
及
び
強
度
刺
激
性
物
質
、

ii）
眼
腐
食
性
及
び
強
度
刺
激
性
物
質
を
引
き

起
さ

な
い
物

質
を
同

定
す
る

た
め

の
ウ

シ
摘
出

角
膜
を

用
い

る
混

濁
度
及

び
透
過

性
試

験
（

Bo
vi

ne
 C

or
ne

al
 O

pa
ci

ty
 a

nd
 P

er
m

ea
bi

lit
y 

Te
st
：

BC
O

P）
 

＊
3：

ｉ
) 
眼
腐
食
及
び
強
度
刺
激
性
物
質
、

ii）
眼
腐
食
性
及
び
強
度
刺
激
性
物
質
を
引
き
起

さ
な

い
物

質
を

同
定

す
る

た
め

の
ニ

ワ
ト

リ
摘

出
眼

球
を

用
い

る
試

験
（

Is
ol

at
ed

 
Ch

ic
ke

n 
Ey

e 
Te

st
：

IC
E）

 

 
 

薬
生

薬
審

発
第

１
号

平
成

年
６

月
日

都
道

府
県

各
保
健
所
設
置
市

衛
生
主
管
部
（
局
）
長

殿

特
別

区

厚
生

労
働

省
医

薬
・

生
活

衛
生

局

医
薬

品
審

査
管

理
課

長

（
公

印
省

略
）

毒
物
劇
物
の
判
定
基
準
の
改
定

に
つ

い
て

（
通

知
）

毒
物

及
び

劇
物

取
締

法
（

昭
和

年
法

律
第

号
。

以
下

「
毒

劇
法

」
と

い
う

。
）

に
お

け
る
毒
物
又
は
劇
物
の
指
定
等
の
判
断
に

当
た
っ
て

は
、
「

毒
物

劇
物

の
判

定
基

準
」
に

基
づ

き
行
っ
て
き
た
と
こ
ろ
で
す
が
、
今
般
、
薬
事
・
食
品

衛
生

審
議

会
で

の
検

討
を

踏
ま

え
、
下

記
の

と
お

り
、

当
該

基
準

を
改

定
す

る
こ

と
と

い
た

し
ま

す
の

で
、

御
了

知
の

上
、

貴
管

下
、

関
係
団
体
等
に
周
知
徹
底

方
、
お
願
い
い
た
し
ま
す
。

な
お
、
同
旨
の
通
知
を
一
般
社
団
法
人
日
本
化
学
工

業
協

会
会

長
、
全

国
化

学
工

業
薬

品
団

体
連
合
会
会
長
、
日
本
製
薬
団
体
連
合
会
会
長
、
公
益

社
団

法
人

日
本

薬
剤

師
会

会
長

及
び

一

般
社
団
法
人
日
本
化
学
品
輸
出
入
協
会
会
長
宛
て
に
発

出
す

る
こ

と
と

し
て

い
る

旨
、
申

し
添

え
ま
す
。

記

  １
．
毒
物
劇
物
の
判
定
基
準
の
改
定
の
内
容
に
つ
い
て

（
１
）
有
効
な
動
物
実
験
代
替
法
に
よ
る
知
見
の
活
用

に
つ

い
て

毒
劇
法
は
、
主
と
し
て
急
性
毒
性
等
に
よ

り
毒

物
又

は
劇

物
に

指
定

す
る

な
ど

の
規

制
を
行
っ
て
お
り
、
指
定
に
際
し
毒
性
評
価
を

実
施

す
る

に
当

た
り

、
動

物
実

験
の

知

見
を
重
要
視
し
て
き
た
。
し
か
し
な
が
ら
、
近

年
で

は
欧

州
を

中
心

に
動

物
愛

護
の

観

点
か
ら
動
物
実
験
を

廃
止
す
る
動
き
が
あ
り

、
国

内
で

も
動

物
実

験
を

必
要

最
小

限
に

抑
え
る
方
向
に
あ
る

。
当
該
判
定
基
準
に
も

、
動

物
実

験
を

実
施

し
な

い
場

合
に

動
物

実
験
代
替
法
（
以
下
「
代
替
法
」
と
い
う
。
）
に

よ
る

毒
性

評
価

を
用

い
る

考
え

方
は

既
に
取
り
込
ま
れ
て
い
る
が
、
具
体
的

に
有

効
な

代
替

法
の

内
容

が
十

分
に

明
確

化
さ

れ
て
い
な
い
た
め
、
今
般
、
毒
物
又
は
劇
物

の
判

定
に

用
い

る
こ

と
が

出
来

る
有

効
な

代
替
法
を
例
示
し
、

当
該
判
定
基
準
に
取
入

れ
る

こ
と

に
よ

り
、

明
確

に
し

た
。

ま
た
、
例
示
し
た
代
替
法
を
用
い
た

知
見

に
つ

い
て

は
、
毒

物
劇

物
の

製
剤

の
除

外

に
お
い
て
も
、
活
用
可
能
と
し
た

。

資
料
　
D
-
3

－ 90 －



（
別

添
）

 
 

 
 

最
終
改
定
：

平
成

年
２

月
※

下
線
部

改
定
部
分

毒
物
劇

物
の

判
定
基

準

１
．

毒
物

劇
物
の

判
定
基
準

毒
物
劇
物
の
判
定
は
、
動
物
に
お
け
る
知
見
、
ヒ
ト
に
お
け
る
知
見
、
又
は
そ
の
他
の

知
見
に
基
づ
き
、
当
該
物
質
の
物
性
、
化
学
製
品
と
し
て
の
特
質
等
を
も
勘
案
し
て
行
う

も
の
と
し
、
そ
の
基
準
は
、
原
則
と
し
て
次
の
と
お
り
と
す
る
。

（
１

）
動
物
に
お
け
る
知
見

①
急

性
毒
性

原
則
と
し
て
、
得
ら
れ
る
限
り
多
様
な
暴
露
経
路
の
急
性
毒
性
情
報
を
評
価
し
、
ど

れ
か
一
つ
の
暴
露
経
路
で
も
毒
物
と
判
定
さ
れ
る
場
合
に
は
毒
物
に
、
一
つ
も
毒
物
と

判
定
さ
れ
る
暴
露
経
路
が
な
く
、
ど
れ
か
一
つ
の
暴
露
経
路
で
劇
物
と
判
定
さ
れ
る
場

合
に
は
劇
物
と
判
定
す
る
。

（
ａ

）
経

口
毒
物

：
が

以
下

の
も
の

劇
物

：
が

を
越

え
以

下
の
も

の

（
ｂ

）
経

皮
毒
物

：
が

以
下

の
も
の

劇
物

：
が

を
越

え
以
下
の

も
の

（
ｃ

）
吸

入
毒
物

：
が

以
下
の
も
の

（
ｶﾞ
ｽ
）

劇
物

：
が

を
越
え

以
下
の
も
の

吸
入

毒
物

：
が

Ｌ
以

下
の

も
の

（
蒸
気

劇
物

：
が

Ｌ
を

越
え

Ｌ
以
下
の
も
の

吸
入

毒
物

：
が

Ｌ
以

下
の

も
の

ﾀ
ﾞ
ｽ
ﾄ
､ﾐ
ｽ
ﾄ

劇
物

：
が

Ｌ
を

越
え

Ｌ
以
下
の
も
の

（
ｄ
）
そ
の
他

②
皮
膚
に
対
す
る
腐
食
性

劇
物
：
最
高

時
間
ま
で
の
暴
露
の
後
試
験
動
物

匹
中

匹
以
上
に
皮
膚
組
織

の
破
壊
、
す
な
わ
ち
、
表
皮
を
貫
通
し
て
真
皮
に
至
る
よ
う
な
明
ら
か
に

認
め
ら
れ
る
壊
死
を
生
じ
る
場
合

③
眼
等
の
粘
膜
に
対
す
る
重
篤
な
損
傷

眼
の
場
合

劇
物
：
ウ
サ
ギ
を
用
い
た

試
験
に
お
い
て
、
少
な
く
と
も

匹
の
動
物
で

角
膜
、
虹
彩
又
は
結
膜
に
対
す
る
、
可
逆
的
で
あ
る
と
予
測
さ
れ
な
い
作

用
が
認
め
ら
れ
る
、
ま
た
は
、
通
常

日
間
の
観
察
期
間
中
に
完
全
に
は

回
復
し
な
い
作
用
が
認
め
ら
れ
る

ま
た
は

試
験
動
物

匹
中
少
な
く
と
も

匹
で
、
被
験
物
質
滴
下
後

､
及
び

時
間
に
お
け
る
評
価
の
平
均
ス
コ
ア
計
算
値
が
角
膜
混
濁
≧

ま
た
は

虹
彩
炎
＞

で
陽
性
応
答
が
見
ら
れ
る
場
合
。

な
お
、
上
記
の
ほ
か
次
に
掲
げ
る
項
目
に
関
し
て
知
見
が
得
ら
れ
て
い
る
場
合
は
、
当

該
項
目
を
も
参
考
に
し
て
判
定
を
行
う
。

 
 

 
 ＊

4：
眼

腐
食

性
及

び
強

度
刺

激
性

物
質

を
同

定
す

る
た

め
の

フ
ル

オ
レ

セ
イ

ン
漏

出
試

験

（
Fl

uo
re

sc
ei

n 
Le

ak
ag

e 
Te

st
 M

et
ho

d 
fo

r 
Id

en
tif

yi
ng

 O
cu

la
r 

Co
rr

os
iv

es
 

an
d 

Se
ve

re
 Ir

ri
ta

nt
s：

FL
）

 
＊

5：
ｉ

) 
眼
腐
食
性
及
び
強
度
刺
激
性
物
質
、

ii）
眼

腐
食

性
及

び
強

度
刺

激
性

物
質

を
引

き

起
さ

な
い

物
質

を
同

定
す

る
た

め
の

in
 v

itr
o

短
時

間
暴

露
法

（
Sh

or
t 

Ti
m

e 
Ex

po
su

re
 A

ss
ay

 fo
r E

ye
 Ir

ri
ta

tio
n 

Te
st

in
g：

ST
E）

 
 （
２
）
そ
の
他
既
知
見
の
活
用
に
つ
い
て

 
急
性
毒
性
等
の
毒
性
評
価
を
実
施
す
る
に

当
た

り
、
毒

物
又

は
劇

物
の

新
規

指
定

に

お
い
て
は
主
に
国
立
医
薬
品
食
品
衛
生
研
究

所
に

よ
り

、
国

内
外

の
知

見
に

関
す

る
文

献
収
集
と
評
価
書
の
作
成
が
実
施
さ
れ
て
い

る
。

一
方

、
事

業
者

が
提

出
す

る
製

剤
の

除
外
申
請
に
お
い
て
既
知
見
の
試
験
デ
ー
タ

や
有

害
性

評
価

書
等

の
文

献
を

活
用

す
る

こ
と
に
つ
い
て
は
、
運
用
が
明
確
で
は
な
か

っ
た

と
こ

ろ
で

あ
り

、
毒

物
劇

物
の

指
定

又
は
製
剤
の
除
外
の
効
率
化
等
の
た
め
、
既

知
見

の
試

験
デ

ー
タ

や
有

害
性

評
価

書
等

の
文
献
の
活
用
方
法
を
明
確
に
し
た
。

 
 ２
．
毒
物
劇
物
の
判
定
基
準
の
改
定
に
つ
い
て

 
上
記
１
．
（
１
）
及
び
（
２
）
の
事
項
を
明

確
に

す
る

と
と

も
に

所
要

の
整

備
を

行
う

た
め
、
別
添
の
と
お
り

「
毒
物
劇
物
の
判
定
基

準
」

を
改

定
し

た
。

 
 （
別
添
）

 
毒

物
劇
物
の
判
定
基
準
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③
上
記
①
及
び
②
の
規
定
に
か
か
わ
ら
ず
、
当
該
物
の
物
理
的
・
化
学
的
性
質
、
用
途
、

使
用
量
、
製
品
形
態
等
か
ら
み
て
、
当
該
物
の
製
剤
に
よ
る
保
健
衛
生
上
の
危
害
発
生

の
恐
れ
が
あ
る
場
合
に
は
、
製
剤
の
除
外
は
行
わ
な
い
。

（
２
）
製
剤
に
つ
い
て
知
見
が
無
い
場
合

※
４

①
急
性
毒
性
が
強
い
た
め
劇
物
に
判
定
さ
れ
た
物
の
製
剤
を
除
外
す
る
場
合
は
、
原
則
と

し
て
、
次
の
要
件
を
満
た
す
必
要
が
あ
る
こ
と
。

※
５
，
※
６

下
記
の
式
に
よ
り
、
【
判
定
基
準
２
．
（
１
）
．
①
に
相
当
す
る
含
有
率
】
を
算
出
し

た
含
有
率

％
以
下
を
含
有
す
る
も
の
に
つ
い
て
は
劇
物
か
ら
除
外
す
る
。

②
皮
膚
・
粘
膜
に
対
す
る
刺
激
性
が
強
い
た
め
劇
物
に
判
定
さ
れ
た
物
の
製
剤
を
除
外
す

る
場
合
は
、
原
則
と
し
て
、
次
の
要
件
を
満
た
す
必
要
が
あ
る
こ
と
。

※
７
，
※
８

２
．
（
１
）
．
②
に
相
当
す
る
含
有
率

％
は
、

％
で
あ
り
、

％
未
満
を
含
有
す
る

も
の
に
つ
い
て
は
劇
物
か
ら
除
外
す
る
。
た
だ
し
、

以
下
の
酸
、
又
は

．
以
上
の
塩
基
等
に
つ
い
て
は
、

％
未
満
を
含
有
す
る
も
の
に
つ
い
て
劇
物
か
ら
除
外
す

る
。

③
上
記
①
及
び
②
の
規
定
に
か
か
わ
ら
ず
、
当
該
物
の
物
理
的
・
化
学
的
性
質
、
用
途
、

使
用
量
、
製
品
形
態
等
か
ら
み
て
、
当
該
物
の
製
剤
に
よ
る
保
健
衛
生
上
の
危
害
発
生

の
恐
れ
が
あ
る
場
合
に
は
、
製
剤
の
除
外
は
行
わ
な
い
。

※
１

皮
膚
に
対
す
る
作
用
は
皮
膚
腐
食
性
試
験
（

）
と
皮
膚
刺
激
性
試
験
（

）
の
併
用

が
推
奨
さ
れ
る
。
化
学
物
質
の
皮
膚
腐
食
性
又
は

皮
膚

刺
激
性
が
明
確
に
分
類
さ
れ
、
皮
膚
刺
激
性
を
有

す
る
も
の
と
分
類
さ
れ

た
場
合
は
動
物
を
用
い
た
皮
膚
腐
食
性
試
験
は
不
要
で
あ
り
、
皮
膚
腐
食
性

を
有

す
る
と
分
類
さ
れ
た
場
合
は
新
た
に
急
性
経
皮
毒
性
試
験

は
不
要
で
あ
る
。
眼
等
の
粘
膜
に
対
す
る
作
用

は
眼
腐
食
性
及
び
強
度
刺
激
性
試
験
（

）
が
推
奨
さ
れ
る
。
上
記

の
試
験
の
実
施
に
際
し
て
は
、
各
試
験
の
適
用
限
界
に
留
意
が
必
要
で
あ
る
。

（
数
字

；
毒
性
試
験
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

数
字

）
※

２
用

途
、

物
質

濃
度

、
製
品

形
態

等
か
ら

、
保

健
衛

生
上
の

危
害
発

生
の

恐
れ

が
考

え
ら
れ

な
い
場

合
は

、
例
外
的
に
除
外
し
て
い
る

。
※

３
国

際
機

関
や

主
要

国
等
で

作
成
さ

れ
信

頼
性

が
認

知
さ

れ
て

お
り

、
情

報
源

を
確

認
で
き

る
評
価

書
等

の
知
見
が
有
る
場
合
、
当
該
知
見
を
活
用
し
て
製
剤
の
除
外
を
考
慮
し
て
も
差
し
支
え
な
い
。

 
※
４

試
験
の
実
施
が
技
術
的
に
困
難
な
場
合
や
、
活
用
で
き
る
既
知
見
が
存
在
し
な
い
場
合
等
に
限
ら
れ
る
。

推
定

さ
れ

た
含

有
率

％
以
下
に

お
い

て
劇
物

相
当
以

上
の

健
康

有
害

性
を
有

す
る
と

い
う

知
見

、
又

は
物

性
、

拮
抗

作
用

等
の

毒
性
学
的

知
見

等
よ

り
、

劇
物

相
当
以
上

の
健

康
有

害
性

を
示

唆
す
る
知

見
が

あ
る
場
合
は
、
こ
の
考
え
方
は
適
用
で
き
な
い
。

※
５

こ
の
考
え
方
は
、
国
連
勧
告
「
化
学
品
の
分
類
お
よ
び
表
示
に
関
す
る
世
界
調
和
シ
ス
テ
ム
（

）
」

を
参
照
し
て
い
る
。

具
体
的
に
は
、

が
の
製
剤
を
等
容
量
の

判
定
に
影
響
の
な
い
物
質
（
例
え
ば
水
）
で
希

釈
す
れ
ば
、
希
釈
製
剤
の

は
と
な
る
と
い
う
考
え
方
を
元
に
し
て
い

る
。

※
６

判
定
に
影
響
の
な
い

物
質
（
例
え
ば
水
）
で
希
釈
し
た
場
合
を
想
定
し
て
い

る
。

※
７

こ
の
考
え
方
は
、

、
を
参
照
し
て
い

る
。

※
８

判
定
に
影
響
の
な
い

物
質
（
例
え
ば
水
）
で
希
釈
し
た
場
合
を
想
定
し
て
い

る
。

【
判
定
基
準
２
．
（
１
）
．
①
に
相
当
す
る
含
有
率
】
＝

 
×

【
原
体
の
急
性
毒
性
値
】

【
毒
性
の
最
も
大
き
い
急
性
毒
性
値
の

倍
の
値
】

（例
え
ば
、
経
口
急
性
毒
性
の
場
合
：

×
）

 

 
 

イ
中
毒
徴
候
の
発
現
時
間
、
重
篤
度
並
び
に

器
官
、

組
織
に

お
け

る
障

害
の
性

質
と

程
度

ロ
吸
収
・
分
布
・
代
謝
・
排
泄
動
態
・
蓄
積

性
及
び

生
物
学

的
半

減
期

ハ
生
体
内
代
謝
物
の
毒
性
と
他
の
物
質
と
の

相
互
作

用
ニ

感
作
の
程
度

ホ
そ
の
他

（
２
）
ヒ
ト
に
お
け
る
知
見

ヒ
ト
の
事
故
例
等
を
基
礎
と
し
て
毒
性
の
検

討
を

行
い

、
判
定

を
行
う

。

（
３
）
そ
の
他
の
知
見

化
学
物
質
の
反
応
性
等
の
物
理
化
学
的
性
質

、
有

効
な

試
験

※
１
等
に
お

け
る
知
見
に
よ
り
、
毒
性
、
刺
激
性
の
検
討
を
行
い

、
判

定
を
行

う
。

（
４
）
上
記
（
１
）
、
（
２
）
又
は
（
３
）
の
判
定
に

際
し
て

は
次
に

掲
げ

る
項

目
に
関

す
る

知
見
を
考
慮
し
、
例
え
ば
、
物
性
や
製
品
形
態
か

ら
投

与
経
路

が
限
定

さ
れ

る
も

の
に
つ

い
て
は
、
想
定
し
が
た
い
暴
露
経
路
に
つ
い
て
は

判
定

を
省
略

す
る
な

ど
現

実
的

か
つ
効

率
的
に
判
定
す
る
も
の
と
す
る
。

イ
物
性
（
蒸
気
圧
、
溶
解
度
等
）

ロ
解
毒
法
の
有
無

ハ
通
常
の
使
用
頻
度

ニ
製
品
形
態

（
５
）
毒
物
の
う
ち
で
毒
性
が
極
め
て
強
く
、
当
該
物

質
が
広

く
一
般

に
使

用
さ

れ
る
か

又
は

使
用
さ
れ
る
と
考
え
ら
れ
る
も
の
な
ど
で
、
危
害

発
生

の
恐
れ
が

著
し

い
も

の
は

特
定
毒

物
と
す
る
。

２
．

毒
物
劇
物
の
製
剤
の

除
外
に
関
す
る
考
え

方

毒
物
又
は
劇
物
に
判
定
さ
れ
た
物
の
製
剤
に

つ
い

て
、
普
通

物
へ

の
除

外
を

考
慮
す

る
場

合
に
は
、
そ
の
判
断
は
、
概
ね
次
に
定
め
る
と

こ
ろ

に
よ
る

も
の
と

す
る

。
な

お
、
製

剤
に
つ
い
て
何
ら
か
の
知
見
が
あ
る
場
合
に
は
（

１
）

を
優
先

す
る
こ

と
。

た
だ
し
、
毒
物
に
判
定
さ
れ
た
物
の
製
剤
は
、
原

則
と

し
て

、
除
外

は
行

わ
な
い

。
※
２

（
１
）
製
剤
に
つ
い
て
知
見
が
有
る
場
合

※
３

①
急

性
毒

性
が

強
い

た
め

劇
物

に
判

定
さ

れ
た

物
の

製
剤

を
除

外
す

る
場

合
は

、
原

則
と
し
て
、
次
の
要
件
を
満
た
す
必
要
が
あ
る

こ
と

。

（
ａ
）
除
外
す
る
製
剤
に
つ
い
て
、
本
基
準
で
示

さ
れ

た
劇
物

の
最
も

大
き

い
急

性
毒
性

値
（

）
の

倍
以
上
と
考
え
ら
れ

る
も

の
で

あ
る
こ

と
。
こ
の

場
合
に

お
い
て
投
与
量
、投

与
濃
度
の
限
界
に
お
い
て

安
全

が
確

認
さ
れ

た
も
の

に
つ

い
て

は
、

当
該
経
路
に
お
け
る
急
性
毒
性
は
現
実
的
な

危
害

の
恐

れ
が
な

い
も
の

と
考

え
る

こ
と
。 （
例
）

経
口

対
象
製
剤

の
投
与
量
に
お
い
て
使
用
し
た
動
物
す
べ
て
に
投
与

物
質
に
起
因
す
る
毒
性
徴
候
が
観
察
さ
れ
な
い
こ
と
。

（
ｂ
）
経
皮
毒
性
、
吸
入
毒
性
が
特
異
的
に
強
い

も
の
で

は
な
い

こ
と

。

②
皮
膚
・
粘
膜
に
対
す
る
刺
激
性
が
強
い
た
め
劇

物
に

判
定

さ
れ
た

物
の
製

剤
を

除
外

す
る
場
合
は
、
当
該
製
剤
の
刺
激
性
は
、
劇
物
相
当

（
皮

膚
に

対
す
る

腐
食
性

、
眼

に
対

し
重
篤
な
損
傷
性
又
は
同
等
の
刺
激
性
）
よ
り
弱

い
も

の
で
あ

る
こ
と

。

（
例
）

％
硫
酸
、

％
水
酸
化
ナ
ト
リ
ウ
ム
、

％
フ
ェ
ノ
ー
ル
な
ど
と
同
等
以
下
の
刺
激
性
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 皮
膚

感
作

性
 

１
．
目
的

 

農
薬
の
皮
膚
感
作
性
に
関
す
る
科
学
的
知
見
を
得
る
こ
と
に
よ
り
、
農
薬
使
用
時
の
安
全
な
取
扱
方
法

 

を
確
立
す
る
こ
と
等
。

 

 ２
．
試
験
方
法

 

O
E

C
D

 T
es

t 
N

o.
 4

06
: S

ki
n

 S
en

si
ti

sa
ti

on
 

O
E

C
D

 T
es

t 
N

o.
 4

29
: S

ki
n

 S
en

si
ti

sa
ti

on
 (

L
oc

al
 L

ym
ph

 N
od

e 
A

ss
ay

: L
L

N
A

) 

O
E

C
D

 T
es

t 
N

o.
 4

42
A

: S
ki

n
 S

en
si

ti
za

ti
on

 (
L

L
N

A
: D

A
) 

O
E

C
D

 T
es

t 
N

o.
 4

42
B

: S
ki

n
 S

en
si

ti
za

ti
on

 (
L

L
N

A
: B

rd
U

-E
L

IS
A

) 

O
E

C
D

 T
es

t 
N

o.
 4

42
C

: 
In

 C
h

em
ic

o 
S

ki
n

 S
en

si
ti

za
ti

on
 (

D
ir

ec
t 

P
ep

ti
de

 R
ea

ct
iv

it
y 

A
ss

ay
: 

D
P

R
A

) 

O
E

C
D

 T
es

t 
N

o.
 4

42
D

: I
n

 V
it

ro
 S

ki
n

 S
en

si
ti

za
ti

on
 (

A
R

E
-N

rf
2 

L
uc

if
er

as
e 

T
es

t 
M

et
h

od
) 

O
E

C
D

 T
es

t 
N

o.
 4

42
E

: I
n

 V
it

ro
 S

ki
n

 S
en

si
ti

sa
ti

on
 

 in
 v

iv
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試
験
法
で
は
な
い
試
験
法
（

O
E

C
D

 T
es

t N
o.

 4
42

C
、

44
2D

 及
び

 4
42

E
）
は
、
被
験
物
質
中

 

の
目
的
成
分
の
純
度
が
高
く
単
一
化
学
物
質
と
考
え
ら
れ
る
被
験
物
質
（
例
え
ば
農
薬
原
体
）
に
対
し

 

て
用
い
る
こ
と
を
想
定
し
て
い
る
。

 

 ３
．
留
意
事
項

 

in
 v

iv
o 

試
験
法
で
は
な
い
試
験
法
（

O
E

C
D

 T
es

t N
o.

 4
42

C
、

44
2D

 及
び

 4
42

E
）
で
試
験
を
実
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す

る
場

合
は

、
O

E
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D
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又
は

 X
 に

示
さ
れ
た

手
順
を
参
照
す
る
こ
と
。

 

（
後
略
）

 

   

 
 

資
料

Ｄ
－

４
 

 農
薬

の
登

録
申
請
に
お
い
て
提
出
す
べ
き
資
料
に
つ
い
て

 

（
平

成
31

年
3
月

29
日
付
け

30
消
安
第

62
78

号
農
林
水
産
省
消
費
・
安
全
局
長
通
知
）

 

 

（
中
略
）

 

 皮
膚

刺
激

性
 

１
 ．

目
的

 

農
薬

の
皮

膚
刺
激
性
／
腐
食
性
に
関
す
る
科
学
的
知
見
を
得
る
こ
と
に
よ
り
、
農
薬
使
用
時
の
安
全
な

 

取
扱

方
法

を
確
立
す
る
こ
と
等
。
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．

試
験

方
法

 

O
E

C
D

 T
es

t 
N

o.
 4

04
: A

cu
te

 D
er

m
al

 I
rr

it
at

io
n

/C
or

ro
si

on
 

O
E

C
D

 T
es

t 
N

o.
 4

30
: I

n
 V

it
ro

 S
ki

n
 C

or
ro

si
on

: T
ra

n
sc

ut
an

eo
u

s 
E

le
ct

ri
ca

l R
es

is
ta

n
ce

 T
es

t 

M
et

h
od

 (
T

E
R

) 

O
E

C
D

 T
es

t 
N

o.
 4

31
: 

In
 V

it
ro

 S
ki

n
 C

or
ro

si
on

: 
R

ec
on

st
ru

ct
ed

 H
um

an
 E

pi
de

rm
is

 (
R

H
E

) 

T
es

t 
M

et
h

od
 

O
E

C
D

 T
es

t 
N

o.
43

5:
 I

n
 V

it
ro

 M
em

br
an

e 
B

ar
ri

er
 T

es
t 

M
et

h
od

 f
or

 S
ki

n
 C

or
ro

si
on

 

O
E

C
D

 T
es

t 
N

o.
 4

39
: 

In
 V

it
ro

 S
ki

n
 I

rr
it

at
io

n
: 

R
ec

on
st

ru
ct

ed
 H

um
an

 E
pi

de
rm

is
 T

es
t 

M
et

h
od

 

 眼
刺

激
性

 

１
 ．

目
的

 

農
薬

の
眼

及
び
眼
粘
膜
へ
の
刺
激
性
／
腐
食
性
に
関
す
る
科
学
的
知
見
を
得
る
こ
と
に
よ
り
、
農
薬
使
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時
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安

全
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取
扱
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と
等
。
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④
 イ

ヌ
に
お
け
る
薬
物
代
謝
（
動
態
）
に
つ
い
て
、
①
～
③
で
示
さ
れ
る
よ
う
な
イ
ヌ
特

 

有
の
毒
性
等
に
関
与
す
る
こ
と
が
想
定
さ
れ
る
場
合

 

 イ
ヌ
慢
性
毒
性
試
験
の
要
否
に
つ
い
て
は
、
ヒ
ト
へ
の
外
挿
性
も
考
慮
し
た
上
で
、
慎
重

 

に
判
断
す
る
必
要
が
あ
る
。

 

ま
た
、
イ
ヌ
亜
急
性
毒
性
試
験
で
無
毒
性
量
が
得
ら
れ
て
お
ら
ず
、
か
つ
、
用
量
を
低
く

 

し
て
同
試
験
が
再
実
施
さ
れ
る
こ
と
に
よ
り
上
記
①
～
④
に
該
当
す
る
こ
と
が
想
定
さ
れ
る

 

場
合

は
、

亜
急

性
毒

性
試

験
が

再
実

施
さ

れ
る

の
で

は
な

く
慢

性
毒

性
試

験
が

実
施

さ
れ

る
方

が
望

ま
し

い
。

 

・
参

考
資

料
 

1)
 食

品
安
全
影
響
評
価
技
術
研
究
、
農
薬
の
毒
性
評
価
に
お
け
る
「
毒
性
プ
ロ
フ
ァ
イ
ル
」
と
「
毒

 

性
発
現
量
」
の
種
差
を
考
慮
し
た
毒
性
試
験
の
新
た
な
段
階
的
手
法
の
提
言
―
イ
ヌ
慢
性
毒
性

 

試
験
と
マ
ウ
ス
発
が
ん
性
試
験
の
必
要
性
に
つ
い
て
―
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資
料

Ｄ
－

５
 

 

農
薬

の
食

品
健

康
影

響
評
価

に
お

け
る

 

イ
ヌ

を
用

い
た

１
年

間
反
復

経
口

投
与

毒
性

試
験

の
取

扱
い

に
つ

い
て

 

（
平

成
 
2
9
 
年

 
1
2
 
月
 
2
1
 
日
 
農

薬
専

門
調

査
会

決
定

）
 

 

１
．

背
景

 

農
薬

の
食

品
健
康
影
響
評
価
に
お
け
る
毒
性
の
評
価
に
お

い
て
は
、
ラ
ッ
ト
、
マ
ウ
ス
等
の
げ

 

っ
歯

類
、

ウ
サ
ギ
、
イ
ヌ
等
の
非
げ
っ
歯
類
等
を
用
い
た

各
種
毒
性
試
験
が
実
施
さ
れ
て
い
る
。

 

こ
れ

ら
の

試
験
の
う
ち
、
長
期
投
与
に
よ
る
慢
性
毒
性
影

響
を
評
価
す
る
た
め
、
国
内
に
お
け

 

る
農

薬
の

登
録
等
に
当
た
っ
て
は
、
げ
っ
歯
類
（
通
常
は

ラ
ッ
ト
）
に
加
え
て
、
非
げ
っ
歯
類
（
通

 

常
は

イ
ヌ

）
を
用
い
た
１
年
間
反
復
経
口
投
与
毒
性
試
験

結
果
の
提
出
が
求
め
ら
れ
て
い
る
が
、

 

イ
ヌ

を
用

い
た
同
試
験
（
以
下
「
イ
ヌ
慢
性
毒
性
試
験
」

と
い
う
。）

に
つ
い
て
は
、
近
年
海
外

 

に
お

け
る

農
薬
の
登
録
等
で
必
須
と
さ
れ
て
い
な
い
こ
と

が
多
い
。

 

食
品

安
全

委
員
会
農
薬
専
門
調
査
会
は
、
食
品
健
康
影
響

評
価
技
術
研
究
課
題
の
報
告
結
果
を

 

踏
ま

え
、

国
際
的
動
向
等
も
考
慮
し
、
科
学
的
な
観
点
に

基
づ
い
て
、
農
薬
の
食
品
健
康
影
響
評

 

価
に

お
け

る
イ
ヌ
慢
性
毒
性
試
験
の
取
扱
い
に
つ
い
て
整

理
し
た
。
本
取
扱
い
は
動
物
福
祉
（
ア

 

ニ
マ

ル
ウ

ェ
ル
フ
ェ
ア
）
に
も
資
す
る
と
考
え
ら
れ
る
。

 

な
お

、
本

取
扱
い
に
つ
い
て
は
、
現
時
点
に
お
け
る
科
学

的
知
見
に
基
づ
く
基
本
的
考
え
方
を

 

整
理

し
た

も
の
で
あ
り
、
国
際
的
な
評
価
方
法
の
動
向
、

国
内
外
で
の
科
学
的
新
知
見
等
を
勘
案

 

し
て

、
必

要
に
応
じ
て
見
直
す
こ
と
と
す
る
。

 

 ２
．

食
品

健
康

影
響

評
価
に

お
け

る
イ

ヌ
慢

性
毒
性

試
験

の
取
扱
い

 

（
１

）
基

本
的

考
え

方
 

原
則

と
し

て
、
イ
ヌ
慢
性
毒
性
試
験
結
果
が
な
く
て
も
食
品
健
康
影
響
評
価
は
可
能
と
す
る
。

 

た
だ

し
、

イ
ヌ
慢
性
毒
性
試
験
結
果
が
提
出
さ
れ
た
評
価
デ
ー
タ
セ
ッ
ト
に
含
ま
れ
て
い
る

 

場
合

に
は

、
評
価
対
象
情
報
と
し
て
活
用
す
る
。
な
お
、
イ
ヌ
慢
性
毒
性
試
験
結
果
の
必
要
性

 

に
関

し
て

は
（
２
）
を
参
考
に
す
る
。
イ
ヌ
慢
性
毒
性
試
験
が
実
施
さ
れ
て
い
な
い
場
合
で
あ

 

っ
て

、
農

薬
専
門
調
査
会
の
評
価
過
程
に
お
い
て
当
該
情
報
が
重
要
で
あ
る
と
判
断
さ
れ
た
場

 

合
、

追
加

資
料
の
提
出
を
要
求
す
る
こ
と
も
あ
る
。

 

 （
２

）
イ

ヌ
慢

性
毒

性
試
験

が
必

要
で

あ
る

と
考
え

ら
れ

る
場
合

 

①
 亜

急
性
毒
性
試
験
で
認
め
ら
れ
る
毒
性
プ
ロ
フ
ァ
イ
ル

が
イ
ヌ
と
げ
っ
歯
類
で
大
き
く

 

異
な

る
場

合
 

②
 イ

ヌ
及
び
げ
っ
歯
類
に
つ
い
て
、
毒
性
標
的
臓
器
が
同

じ
で
も
明
確
な
発
現
用
量
の
差

 

が
認

め
ら

れ
、
イ
ヌ
の
感
受
性
が
高
い
と
考
え
ら
れ
る
場
合

 

③
 イ

ヌ
に
お
け
る
農
薬
の
蓄
積
性
が
懸
念
さ
れ
る
場
合
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資料Ｄ－６ 

 

試験法バリデーションの作業過程（模式図） 

        「大野泰雄, 動物実験代替法のバリデーション方法と行政的受け入れの 

現状, Bull.Natl.Inst.Health Sci.,122, 1-10 (2004)」より引用 
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資料Ｄ－７ 

 

新規毒性試験法の評価と行政提案のための体制 

小島 肇, 新規毒性試験法の評価と行政的提案, Bull. Natl Inst. Health Sci.,  
138, 16-27（2020）より引用 
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厚生労働行政推進調査事業費補助金（厚生労働科学特別研究事業） 

分担研究報告書 

 

「使用動物数の削減」のための考え方の整理、提案 

 

研究分担者 小木曽昇 国立研究開発法人国立長寿医療研究センター  室長 

研究代表者 山海 直 国立研究開発法人医薬基盤・健康・栄養研究所 研究員 

 

研究要旨 

2019 年に「動物の愛護および管理に関する法律」の一部改正が行われ、動物の適正飼

養のための規制等が強化された。同法の附則において、第 9 条 3 項には動物が科学上の

利用に供される場合における「動物を供する方法に代わり得るもの利用すること（代替法

の利用,Replacement）」、「その利用に供される動物の数を少なくすること（使用動物数の

削減,Reduction）」等による動物の適切な利用のあり方について検討を加えることとされ

ている。 

適正な動物実験の実施をさらに推進する上において、厚生労働省の基本指針に基づき、

「代替法の利用」および「使用動物数の削減」について、国内外の状況を把握し、具体的

な対策や対応が必要不可欠である。 

動物実験における「使用動物数の削減」とは、2R（「苦痛の軽減（Refinement）」およ

び「代替法の利用（Replacement）」）が進められる中に結果的につながるものである。「使

用動物数の削減」に繋げるための、ARRIVE や PREPARE のガイドラインをはじめとして、

国内外の学術集会や論文検索により、「使用動物数の削減」を行うための考え方、使用動

物数を決定するまでの研究計画の立案するための論文検索等の情報収集、統計処理を行

うための必要なデータ数の算出方法等の調査を行った。 

動物実験実施までの情報収集、実験計画の立案、結果の評価が適正であること、すなわ

ち動物実験の質が高いほど「使用動物数の削減」の効果が得られると考えられる。 

 

Ａ.研究目的  

動物の愛護および管理に関する法律の第

41 条には、Russel と Burch により提唱さ

れた「3R の原則」に基づいて動物実験が実

施される。 

動物実験における 2R（「苦痛の軽減

（Refinement）」および「代替法の利用

（Replacement）」）から「使用動物数の削減」

に繋げるための PREPARE から ARRIVE

への新たなガイドラインの考え方、動物実

験を立案するための情報の検索や収集方法、

使用動物数の算出方法や統計処理、具体的

な実験操作方法（例．同じ動物を使用したサ

ンプリング、画像処理機器の活用）について

考察する他、「苦痛の軽減（Refinement）」

の実践方法を紹介する。 

また、「使用動物数の削減」に関する国内

外の動向を学術集会や論文等で実施状況の
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情報を合わせて紹介する。 

 

Ｂ．研究方法 

動物実験を立案する段階から実施するま

での流れの中で、「使用動物数の削減」に繋

がる方法について情報の検索を行う。具体

的には、動物実験計画を立案（デザイン）す

る際の「使用動物数の削減」を行うための情

報の検索や収集とその考え方、使用動物数

を決定するまでの統計処理に必要なデータ

数の算出方法、動物実験の実施に向けた日

常の飼育管理を含めた実験操作方法等を調

査した結果を考察した。 

動物実験の立案の際の「使用動物数の削

減」に関係する、国内外で開催された学術集

会や研究会等の講演発表や、インターネッ

トによる論文等の情報検索し、それらの資

料をもとに比較考察した。 

また、動物実験を実施する際の「使用動物

数 の 削 減 」 に 繋 が る 「 苦 痛 の 軽 減

（Refinement）」に関する環境エンリッチ

メントの実践とその効果について検討した。 

 

Ｃ．研究結果 

1．「使用動物数の削減」の定義と原則 

 1950 年に Russel と Burch により「3R の

原則」が提唱され、1978 年に Smyth1）によ

り定義された。その定義には、人や他の動物

の要求を満たす動物実験の全ての操作手順

を見直すことが使用動物数の削減に繋がる。

また、Festing らは実験動物の使用数を最小

限にすることが実験目的を達成するために

必要であると述べた 2）。イギリス医学研究

評議会（The UK Medical Research Council）

では、実験に使用する動物数が具体的に説

明できるように、統計学的に十分な必要最

小限数にすることと定義した。一方、米国政

府では、「手順のために選択される動物は、

適切な種と品質、および有効な結果を得る

のに必要な最小数でなければならない」と

原則で述べた。ほとんどの定義は、実験また

は研究プロジェク段階での使用動物数削減

に焦点を当てた。 

2.「使用動物数の削減」の考え方 

 「使用動物数の削減」の実現には、動物実

験の立案から、「代替法の利用」に関するこ

と、実験動物種、系統、性別、週齢（または

月齢、年齢）、実験に使用する匹数、動物実

験計画における安楽死までを考慮した「苦

痛の軽減」、さらに実際の動物実験を行う上

に置ける実験動物福祉に配慮した実験動物

の処置、飼養保管（例．環境エンリッチメン

ト、ハンドリング）等々が、いろいろなレベ

ルおいて検討を行うことが、削減に向けた

直接的な効果または相補的な効果が得られ

た 3)。 

3．動物実験の立案 

 動物を使用した研究の発表･報告に関す

るガイドラインは 20 年ほど前から存在す

るが、発表された科学論文に十分な内容が

記載されているとは言えない状況の中で、

動物を使用した研究の計画、解析および報

告を改善するために、英国 3Rs センター

（ NC3Rs ） の 活 動 と し て ARRIVE 

guidelines が 2010 年に作成された（資料 E-

1）。2020 年 7 月には従来のガイドラインの

項目を 2 つに分け、最小用件「ARRIVE 

Essential 10 」 と 、 そ れ を 補 足 す る

「Recommended Set」とすることで、ジャ

ーナルへの投稿の際に記載内容が段階的に

改善されるように配慮された ARRIVE 

guidelines 2.0 が発行された 4)（資料 E-2）。
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昨今の動物福祉、実験の質、動物実験の再現

性が強化される中で、ARRIVE guidelines 

2.0 のような 3Rs について具体的に記載さ

れていないガイドラインを補完するための

PREPARE guidelines（norecopa）が作成さ

れた。PREPARE guidelines は、実験計画

のためのガイドラインであり、動物実験の

質を決定づける、①動物実験の設計、②動物

実験実施者と飼育施設間での協議、③動物

実験の品質管理等、3Rs の原則をはじめと

する倫理的配慮、苦痛度と成果のバランス、

人道的ポイント、動物飼育施設の評価、教育

訓練、リスクアセスメント、検疫と微生物モ

ニタリング、安楽死処置、苦痛からの解放、

実験動物の再使用または譲渡等が具体的に

記載されていた 5）6)（資料 E-3）。 

 

4．実験動物のデータベースやリソースの活  

 用 

 研究グループや組織間でデータやリソー

ス（動物、組織、機器など）を共有すること

が「使用数の削減」に貢献することが可能で

あった。主な検索先を以下に示す。 

① IMPC （ International Mouse 

Phenotyping Consortium）： 

 国際標準化されたプロトコールで遺伝子

改変マウスの網羅的な表現型解析を行う国

際共同研究プロジェクトで、哺乳類の全て

の遺伝子機能を解明、カタログ化を行うと

ともに、詳細な表現型データを伴った疾患

モデルマウスを研究者に提供する。 

（https://www.mousephenotype.org/） 

②NBR；ナショナルバイオリソ－スプロジ

ェクト 

 ライフサイエンス研究の基礎・基盤とな

るバイオリソース（動物、植物、微生物等）

について収集・保存・提供を行う。 

（https://nbrp.jp/about/） 

③MBRDB;メディカル･バイオリソース･デ

ータベース 

疾患研究ための実験動物、ヒト由来生物資

源、疫学研究の所在情報等をデータベース

化するとともに、ヒト由来生物資源の政

策・倫理に関する情報を公開している。ヒ

ト由来生物資源の利用に関する統合的な情

報基盤として、創薬支援研究に資すること

を目的としていた。

（https://mbrdb.nibiohn.go.jp/cgi-

bin/index.cgi） 

④NCBI (National Center for 

Biotechnology Information) 

 米国立生物工学情報センター(NCBI)が

公開している解析ツールや データベース

の実践的な使用方法を紹介しているサイ

ト。 

(https://www.ncbi.nlm.nih.gov/) 

 

5．実験データの情報を最大化する方法 

5-1）実験動物の同一個体の繰り返しサンプ 

リング 

動物実験は特定の時点で動物のコホート

を淘汰することが多い。実験系によって同

じ動物の縦方向の測定を可能にするいくつ

かの画像診断法の使用、少量で同じ動物の

繰り返しサンプリングを可能にする血液の

マイクロサンプリング法 7)を紹介した。こ

れらの方法を利用することにより使用する

動物数を減らすことは可能になるが、繰り

返し使用することによって引き起こされる

可能性のある追加の苦痛とのバランスを取

る必要があった。 

5-2）画像診断装置 
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 生体を対象にした非侵襲的可視化(イメ

ージング)技術が飛躍的に発展し、マクロか

らミクロレベルの測定機器が開発された。

マウスやラット等の小動物の生体内構造を

非侵襲かつ経時的な変化を捉えることから、

解剖学的な画像情報はもとより、機能的に

も定量的な評価が可能であるため、「使用動

物数の削減（Reduction）」、「代替法の利用

（ Replacement ）」）「 苦 痛 の 軽 減

（Refinement）」といった 3Rs の強力な手

法となった。 

測定機器には、核磁気共鳴装置（MRI）、

マイクロ X 線 CT、in vivo 蛍光イメージン

グ装置等が一般的に使用されていた。 

5-3）マイクロサンプリング法 

 マイクロサンプリングは、通常、薬物やそ

の代謝物の濃度を測定し、その後、適切なト

キシコキネティクス（TK）パラメーターを

算出するために、ごく微量の血液（一般的に

は 50 µL 以下）を採取する手法である。 

非臨床試験におけるTK試験では、従来、

多くの採血量が必要なため、げっ歯類では

サテライト動物の使用が必要であった。し

かし、昨今の分析装置の微量サンプルでの

測定や感度の上昇により、本手法での評価

が可能となってきた。マイクロサンプリン

グは、主試験群動物での TK 評価が可能と

なるため、毒性評価値と曝露量を個体ごと

に評価できること、また「使用動物数の削

減」につながり，動物福祉への貢献（3Rs）

が期待された。  

 

6．使用動物数の算出(サンプルサイズ)の考

え方 

 実験の多様性から検定方法により計算方

法も異なることを想定すると、実際のサン

プルサイズを計算するにはかなり大変であ

り、手計算やプログラムを組むのは時間と

労力を要する。研究計画の立案段階で、統計

の専門家に相談することや統計ソフトに頼

ることが早道である。 

 サンプルサイズを決定するには、信頼性

の高い実験を行うために実験の前後で分析

を行う「検出力分析」が良く使用されてい

た。「有意水準」、「検出力」、「サンプルサイ

ズ」や「効果量」はサンプルサイズの設計や

検出力分析を行うための 4 大因子で、この

うち 3 つの因子の値が決まると、残りの 1

つの因子の値が決まる（資料 E-4）。 

統計的有意性と生物学的有意性は同じも

のではない。ただし、統計的および生物学的

有意性は、統計的検出力分析を使用して関

連付けることができる。テストの統計的検

出力は、帰無仮説（※）が偽である場合に、統

計的に有意な結果が得られる確率である。

検出力は、サンプルサイズ、有意水準、およ

び効果サイズに比例し、母集団の分散に反

比例する。効果量は生物学的有意性の尺度

である。これは、帰無仮説によって予測され

た結果と、テストされている母集団の実際

の状態との差である。検出力分析を使用し

て、母集団に生物学的に有意な差が存在す

る場合に、実験が統計的に有意な結果を生

成する可能性が高いかどうかを判断できる。 

サンプルサイズの設計には「有意水準」、

「検出力」、「効果量」の値が必要である。有

意水準は 0.05 もしくは 0.01 が用いられる

ことが多く、検出力は通常 0.8 に設定され

る。そのため、実際に算出する必要があるの

は効果量だけになる。効果量は過去のデー

タや予備実験のデータ等から求めておく。

同じ検出力を得る場合、効果量が大きい場
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合には標本サイズは小さくてよく、一方で

効果量が小さい場合には標本サイズは大き

くなければならない。 

実験後は、その実験によってどの程度の

効果があったのかを知るために検出力分析

を行う。検出力分析には「有意水準」、「効果

量」、「サンプルサイズ」の値が必要である。

これにより P 値が真に効果があったための

ものなのか否かという本来のもつ意味を知

ることができる。また、追加実験を行う際の

参考にもなる。 

（※）帰無仮説とは、通常検定を行うときに

立てる仮説で、比較する母集団の間には差

はなく、観察された差は偶然にすぎないと

いう仮説。 

 

7．「苦痛の軽減」に配慮した「使用動物数の

削減」をめざした実践 

7-1）実験動物における痛みの判定方法 

 ヒトの痛みは主観的な感覚であり、実験

動物と比較すると痛みの定義は難しい。哺

乳動物における痛みは、普遍的なものであ

ると考えられており、闘争を避けるための

メカニズムの一つとして考えられていた。

実験動物の痛みの程度を臨床的に判定する

ためには、動物の動作を観察すればわかり

やすいが、マウスやラットの表情から痛み

の程度を読み取る尺度「グリマス・スケール

（Grimace Scale）」が Mogil らにより開発

された 8）。 

 開発された尺度は、目の細め方、鼻の膨ら

み、ほおの膨らみ、目の動き、ひげの動きの

5 つの要素に着目している（資料 E-5）。 

7-2）「苦痛の軽減」のための具体的な評価

（ストレス性ホルモン） 

 ストレスの生理的な評価方法として、副

腎皮質から分泌される糖質コルチコイドは

ストレスの指標とされていた。しかし、採血

によるストレスを排除することは難しく、

ホルモンの血中濃度の変動をストレスの指

標にすることは困難であった。そこで、血液

試料以外に尿や糞便、毛髪からコルチコス

テロン（CORT）の測定が可能になった。 

ELISA キットの紹介： 

1．ANG 社 

商品名：Corticosterone ELISA Kit 

商品コード： EC3001-1 

2．ENZ (Enzo life Sciences, Inc) 

商品名： Corticosterone ELISA Kit 

品番 ： ADI-900-097 

 

 ELISA キットを用いて、マウスの搬入時

から環境の馴化まで期間の尿中CORT濃度

について測定した結果、搬入から 7 日目で

CORT 濃度が徐々に減少し、ストレスの軽

減が明らかとなった。 (資料 E-6)。 

 

7-3）「苦痛の軽減」に配慮したデバイスの紹

介 

 動物実験で最も多く用いられているマウ

スは、系統や週齢（月齢）、雌雄により飼育

ケージ内においてファイティング（闘争）を

起こすことがある。また、神経質な系統や雌

個体により、妊娠しない、出産しても食殺や

育子放棄する例も少なくない。何れの問題

を 回 避 す る た め に 「 苦 痛 の 軽 減

（Refinement）」を目的としたエンリッチ

メントが使用された報告例 9）もあり、「使用

動物数の削減」に繋がった。 

齧歯類からブタ、サル類にかけて環境エ

ンリッチメントが市販されていた。そこで

齧歯類によく使用されるエンリッチメント、
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床敷き材（巣作り材）、飼料（形状の異なる）

を示した。また、実際に実験動物にエンリッ

チメントを使用した実験動物施設での実践

を報告した(資料 E-7)。なお、エンリッチメ

ント導入時には、動物にとって新規なもの

となり、導入することがストレスとなるこ

ともあるため注意が必要である。 

 

8．実験動物のリユース 

実験動物により主としてビーグル犬では、

プロトコールや実験処置により、リユース

(再利用または再活用（Reutilize）)すること

が可能であり、実験動物福祉の評価ガイド

ラインに基づいて実施される。実際に使用

する際には、①実験に使用されていない健

康な動物、②簡単な実験手技によって使用

された動物(例．血液サンプル)、③適切な理

由により、非侵襲的な処置を受けた動物等

の何れの条件に満たしたものであった 10-12)。 

飼育動物の福祉評価ガイドライン： 

A guide to defining and implementing 

protocols for the welfare assessment of 

laboratory animals: eleventh report of the 

BVAAWF/FRAME/RSPCA/UFAW Joint 

Working Group on Refinement 

https://journals.sagepub.com/doi/full/10.1

258/la.2010.010031  

一方、リユースの中のリフォーミング

（Re-homing）は海外を中心とした新しい

動きであり、動物実験の最後に健康な動物

を安楽死させる代わりの方法である。「リフ

ォーミング」または「リトリート」は、動物

実験を制限することを目的とした 3Rs の原

則に続くものであった。 

 

 

Ｄ．考察 

 動物実験計画を立てる前には、研究目的

にあった公開されている学術論文について、

実験のサイズや実験方法、実験動物使用数、

統計処理を含めた結果について精査する必

要があると考えられた。再現性のない学術

論文は適正ではない。 

「使用動物数の削減」の実現には、ARRIVE 

guideline2.0 や PREPARE guidelines を参

考にして、動物実験の立案から、「代替法の

利用」に関する検討、実験動物種、系統、性

別、週齢（または月齢、年齢）、実験に使用

する匹数、実験データを最大化できるよう

な方法（例．画像診断装置の使用、マイクロ

サンプリング法の導入）の検討、動物実験計

画における安楽死までを考慮した「苦痛の

軽減」の検討、さらに実際の動物実験を行う

上に置ける実験動物福祉に配慮した実験動

物の処置、飼養保管（例．環境エンリッチメ

ント、ハンドリング）等々が、いろいろなレ

ベルおいて削減に向けた直接的な効果また

は相補的な効果が得られると示唆された。 

エンリッチメントによっては、動物種に

合わせたデバイスはもとより、系統、性別、

年齢（週齢、月齢）により嗜好性が異なるこ

と、飼育ケージのサイズ（特に床面積）や形

状によりエンリッチメントが障害となる可

能性もあること、行動実験に影響すること

などの理由から、動物実験に影響すること

があるため、「苦痛の軽減」だけでなく「使

用動物数の削減」に繋がるため、使用する際

には十分に検討が必要であると考えられた。 

 

Ｅ.結論 

 動物実験には再現性が重要である。 

動物実験の実施までには、学術論文や動
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物実験に関わるガイドライン等の情報を収

集し、実験計画の立案では 3Rs の中の 2Rs

（「苦痛の軽減（Refinement）」および「代

替法の利用（Replacement）」）について検討

する。実験の実施の際には、飼養保管を含め

て「苦痛の軽減（Refinement）」に配慮する。 

以上の動物実験の立案から実施するまで適

正に行われれば「使用動物数の削減」に効果

が得られると考えられる。 

 
Ｆ. 健康危険情報 
     該当なし 
 
Ｇ．研究発表 

1. 論文発表 
該当なし 

  
2. 学会発表 

該当なし 
 
Ｈ．知的財産権の出願・登録状況 
  （予定を含む。） 

1. 特許取得 
    該当なし 
 

2. 実用新案登録 
    該当なし 
 

3. その他 
    該当なし 
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る
こ

と
。

c.
 研

究
に

お
け

る
動

物
を

用
い

な
い

代
替

法
へ

の
置

換
、

動
物

に
対

す
る

苦
痛

の
軽

減
、も

し
く

は
動

物
数

の
削

減
（

3R
s）

に
関

し
て

、当
該

実
験

方
法

ま
た

は
実

験
結

果
の

意
味

す
る

と
こ

ろ
に

つ
い

て
記

載
す

る
こ

と
。

一
般

化
の

可
能

性
/

外
挿

19
ヒ

ト
と

の
関

連
性

を
含

め
て

、当
該

研
究

の
知

見
を

他
の

動
物

種
ま

た
は

他
の

器
官

・
器

官
系

に
外

挿
す

る
こ

と
が

で
き

る
か

否
か

、お
よ

び
ど

の
よ

う
に

し
て

外
挿

す
る

こ
と

が
で

き
る

か
に

つ
い

て
意

見
を

記
述

す
る

こ
と

。

資
金

調
達

20
当

該
研

究
に

お
け

る
す

べ
て

の
資

金
源

（
助

成
金

番
号

を
含

む
）

を
列

挙
し

、す
べ

て
の

資
金

提
供

者
の

役
割

を
記

載
す

る
こ

と
。
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R
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項
目

推
奨

標
題

1
論

文
の

内
容

を
で

き
る

か
ぎ

り
正

確
か

つ
簡

潔
に

記
載

す
る

こ
と

。

要
旨

2
背

景
、研

究
の

目
的

（
使

用
し

た
動

物
種

お
よ

び
系

統
の

詳
細

を
含

む
）

、
主

た
る

方
法

、
主

要
な

知
見

、
な

ら
び

に
研

究
の

結
論

を
正

確
に

要
約

す
る

こ
と

。

緒
言

背
景

3
a.

 研
究

の
動

機
お

よ
び

状
況

が
理

解
で

き
る

よ
う

に
、十

分
な

科
学

的
背

景
（

先
行

研
究

に
関

連
す

る
参

考
文

献
を

含
む

）
を

含
め

る
こ

と
、か

つ
実

験
の

方
法

お
よ

び
実

験
の

論
理

的
根

拠
を

説
明

す
る

こ
と

。

b.
 使

用
す

る
動

物
種

お
よ

び
動

物
モ

デ
ル

が
な

ぜ
、ど

の
よ

う
に

し
て

科
学

的
目

的
を

達
成

す
る

こ
と

が
で

き
る

の
か

、ま
た

必
要

に
応

じ
て

、当
該

研
究

と
ヒ

ト
と

の
関

連
に

つ
い

て
説

明
す

る
こ

と
。

目
的

4
当

該
研

究
の

主
目

的
お

よ
び

副
次

的
目

的
、な

ら
び

に
検

証
し

よ
う

と
す

る
仮

説
に

つ
い

て
明

確
に

記
載

す
る

こ
と

。

方
法

倫
理

的
陳

述
5

当
該

研
究

に
か

か
わ

る
、倫

理
的

審
査

に
関

す
る

許
可

の
種

類
、関

連
す

る
免

許
（

例
：

動
物

（
科

学
実

験
）

法
19

86
）

、お
よ

び
動

物
の

ケ
ア

と
使

用
に

関
す

る
国

ま
た

は
機

関
の

ガ
イ

ド
ラ

イ
ン

を
明

示
す

る
こ

と
。

研
究

計
画

6
そ

れ
ぞ

れ
の

実
験

に
つ

い
て

、
次

の
項

目
を

含
む

研
究

計
画

の
詳

細
を

簡
潔

に
記

載
す

る
こ

と
。

a.
 実

験
群

お
よ

び
対

照
群

の
数

 

b.
 動

物
に

処
置

を
割

り
振

る
際

（
例

：
無

作
為

な
群

分
け

）
お

よ
び

結
果

を
評

価
す

る
際

（
例

：
盲

検
を

実
施

し
た

場
合

は
、誰

が
い

つ
盲

検
を

実
施

し
た

か
）

に
執

ら
れ

た
、

主
観

的
な

先
入

観
に

よ
る

影
響

を
最

小
限

に
す

る
た

め
の

措
置

c.
 実

験
単

位
（

例
：

1匹
の

動
物

、1
群

の
動

物
、ま

た
は

1ケ
ー

ジ
内

の
す

べ
て

の
動

物
）

ど
の

よ
う

に
し

て
複

雑
な

研
究

計
画

を
実

施
し

た
か

を
示

す
た

め
に

は
、時

系
列

表
ま

た
は

フ
ロ

ー
チ

ャ
ー

ト
が

有
用

で
あ

ろ
う

。

実
験

処
置

7
実

験
お

よ
び

実
験

群
（

対
照

を
含

む
）

に
関

し
て

、
実

施
し

た
す

べ
て

の
処

置
に

つ
い

て
正

確
か

つ
詳

細
に

記
載

す
る

こ
と

。
 

た
と

え
ば

、

a.
 ど

の
よ

う
に

（
例

：
薬

剤
の

処
方

と
用

量
、

投
与

の
部

位
と

経
路

、使
用

し
た

麻
酔

薬
お

よ
び

鎮
痛

薬
（

薬
物

の
効

果
を

確
認

す
る

方
法

を
含

む
）

、
外

科
処

置
、

安
楽

死
法

）
 使

用
し

た
特

別
な

機
器

の
詳

細
情

報
（

供
給

業
者

を
含

む
）

を
記

載
す

る
こ

と
。

b.
 い

つ
（

例
：

時
刻

）

c.
 ど

こ
で

（
例

：
ホ

ー
ム

ケ
ー

ジ
、

実
験

室
、水

迷
路

）

d.
 な

ぜ
（

例
：

使
用

し
た

麻
酔

薬
、

投
与

経
路

、
薬

剤
の

用
量

な
ど

を
選

択
し

た
根

拠
）

実
験

動
物

8
a.

 使
用

し
た

動
物

の
詳

細
情

報
（

種
、

系
統

、性
別

、
発

育
段

階
（

例
：

齢
の

平
均

値
ま

た
は

中
央

値
お

よ
び

齢
の

幅
）

、お
よ

び
体

重
（

例
：

体
重

の
平

均
値

ま
た

は
中

央
値

お
よ

び
体

重
の

幅
）

を
含

む
）

を
記

載
す

る
こ

と
。

b.
 関

連
情

報
を

記
載

す
る

こ
と

。
た

と
え

ば
、

動
物

の
供

給
元

、国
際

的
系

統
名

、
遺

伝
子

改
変

の
状

態
（

例
：

ノ
ッ

ク
ア

ウ
ト

ま
た

は
ト

ラ
ン

ス
ジ

ェ
ニ

ッ
ク

）
、

遺
伝

子
型

、健
康

お
よ

び
免

疫
状

態
、

投
薬

を
受

け
て

い
な

い
こ

と
ま

た
は

実
験

に
使

わ
れ

て
い

な
い

こ
と

、以
前

に
行

わ
れ

た
処

置
等

。
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□
教
育
や
研
修
を
目
的
と
し
た
動
物
実
験
で
あ
る
場
合
は
、
学
習
・
研
修
目
的
に
つ
い
て
議
論
す
る

□
実
験
計
画
に
お
い
て
動
物
が
受
け
る
苦
痛
度
を
分
類
評
価
す
る

□
客
観
的
か
つ
容
易
に
測
定
可
能
で
明
確
な
人
道
的
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
を
設
定
す
る

□
動
物
の
死
亡
を
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
と
す
る
場
合
は
、
そ
の
妥
当
性
に
つ
い
て
議
論
す
る

4
.
実

験
計

画
と
統

計
解
析

□
パ
イ
ロ
ッ
ト
実
験
の
実
施
、
検
定
力
の
分
析
、
有
意
水
準
の
設
定
に
つ
い
て
検
討
す
る

□
実
験
単
位
を
規
定
し
、
使

用
動
物
数
を
設
定
す
る

□
無
作
為
化
の
方
法
を
選
択
す
る
、
観
察
者
バ
イ
ア
ス
を
防
止
す
る
、
デ
ー
タ
の
選
択
基
準
や
除
外
基
準
を
設
定
す
る

項
目

 
推

奨
さ
れ
る
内

容
 

(B
)
動
物

実
験
実

施
者
と
飼

育
施

設
間
で
の
協

議

5
.
実

験
目

的
、
実
験

期
間
、
研

究
資
金

、
役
割
分

担

□
実
験
を
計
画
す
る
早
期
の
段
階
で
、
関
係
す
る
す
べ
て
の
ス
タ
ッ
フ
と
の
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

□
お
お
ま
か
な
実
験
期
間
を
提
示
し
て
、
実
験
準
備
、
動

物
の
飼
育
、
実
験
手
順
と
廃
棄
物
処
理
・
汚
染
除
去
に
関
す
る
支

援
の
必
要
性
に
つ
い
て
情
報
を
共
有
す
る

□
予
想
さ
れ
る
費
用
、
お
よ
び
か
か
る
可
能
性
の
あ
る
費
用
に
つ
い
て
提
示
し
、
協
議
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
、
役
割
と
費
用
の
分
担
に
関
す
る
詳
細
な
計
画
を
立
て
る

6
.
動

物
飼

育
施
設
の
評
価

□
飼
育
施
設
の
実
地
調
査
を
行
い
、
建
物
や
機
材
が
必
要
十
分
な
も
の
で
あ
る
か
ど
う
か
評
価
す
る

□
想
定
外
の
事
態
や
非
常
事
態
の
際
の
人
員
計
画
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

7
.
教

育
訓

練

□
ス
タ
ッ
フ
の
技
術
や
能
力
を
調
査
し
、
実
験
に
先
立
っ
て
追
加
で
教
育
訓
練
や
研
修
が
必
要
で
あ
る
か
評
価
を
行
う

8
.
健

康
リ
ス
ク
評
価

、
廃

棄
物

処
理

、
汚

染
除

去

□
実
験
を
通
し
て
直
接
的
ま
た
は
間
接
的
に
影
響
を
受
け
る
全
て
の
関
係
者
と
動
物
に
つ
い
て
、
飼
育
施
設
と
協
力
し
て
リ
ス
ク

ア
セ
ス
メ
ン
ト
を
実
施
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
マ
ニ
ュ
ア
ル
や
プ
ロ
ト
コ
ー
ル
が
適
切
な
も
の
で
あ
る
か
評
価
し
、
必
要
に
応
じ
て
新
た
に

作
成
す
る

□
実
験
を
通
し
て
排
出
さ
れ
る
廃
棄
物
や
汚
物
の
保
管
・
汚
染
除
去
・
廃
棄
方
法
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

(C
)
動

物
実

験
の
品
質

管
理

9
.
被

検
物

質
と
実

験
手
順

2 

□
教
育
や
研
修
を
目
的
と
し
た
動
物
実
験
で
あ
る
場
合
は
、
学
習
・
研
修
目
的
に
つ
い
て
議
論
す
る

□
実
験
計
画
に
お
い
て
動
物
が
受
け
る
苦
痛
度
を
分
類
評
価
す
る

□
客
観
的
か
つ
容
易
に
測
定
可
能
で
明
確
な
人
道
的
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
を
設
定
す
る

□
動
物
の
死
亡
を
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
と
す
る
場
合
は
、
そ
の
妥
当
性
に
つ
い
て
議
論
す
る

4
.
実

験
計

画
と
統

計
解
析

□
パ
イ
ロ
ッ
ト
実
験
の
実
施
、
検
定
力
の
分
析
、
有
意
水
準
の
設
定
に
つ
い
て
検
討
す
る

□
実
験
単
位
を
規
定
し
、
使

用
動
物
数
を
設
定
す
る

□
無
作
為
化
の
方
法
を
選
択
す
る
、
観
察
者
バ
イ
ア
ス
を
防
止
す
る
、
デ
ー
タ
の
選
択
基
準
や
除
外
基
準
を
設
定
す
る

項
目

 
推

奨
さ
れ
る
内

容
 

(B
)
動
物

実
験
実

施
者
と
飼

育
施

設
間
で
の
協

議

5
.
実

験
目

的
、
実
験

期
間
、
研

究
資
金

、
役
割
分

担

□
実
験
を
計
画
す
る
早
期
の
段
階
で
、
関
係
す
る
す
べ
て
の
ス
タ
ッ
フ
と
の
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

□
お
お
ま
か
な
実
験
期
間
を
提
示
し
て
、
実
験
準
備
、
動

物
の
飼
育
、
実
験
手
順
と
廃
棄
物
処
理
・
汚
染
除
去
に
関
す
る
支

援
の
必
要
性
に
つ
い
て
情
報
を
共
有
す
る

□
予
想
さ
れ
る
費
用
、
お
よ
び
か
か
る
可
能
性
の
あ
る
費
用
に
つ
い
て
提
示
し
、
協
議
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
、
役
割
と
費
用
の
分
担
に
関
す
る
詳
細
な
計
画
を
立
て
る

6
.
動

物
飼

育
施
設
の
評
価

□
飼
育
施
設
の
実
地
調
査
を
行
い
、
建
物
や
機
材
が
必
要
十
分
な
も
の
で
あ
る
か
ど
う
か
評
価
す
る

□
想
定
外
の
事
態
や
非
常
事
態
の
際
の
人
員
計
画
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

7
.
教

育
訓

練

□
ス
タ
ッ
フ
の
技
術
や
能
力
を
調
査
し
、
実
験
に
先
立
っ
て
追
加
で
教
育
訓
練
や
研
修
が
必
要
で
あ
る
か
評
価
を
行
う

8
.
健

康
リ
ス
ク
評
価

、
廃

棄
物

処
理

、
汚

染
除

去

□
実
験
を
通
し
て
直
接
的
ま
た
は
間
接
的
に
影
響
を
受
け
る
全
て
の
関
係
者
と
動
物
に
つ
い
て
、
飼
育
施
設
と
協
力
し
て
リ
ス
ク

ア
セ
ス
メ
ン
ト
を
実
施
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
マ
ニ
ュ
ア
ル
や
プ
ロ
ト
コ
ー
ル
が
適
切
な
も
の
で
あ
る
か
評
価
し
、
必
要
に
応
じ
て
新
た
に

作
成
す
る

□
実
験
を
通
し
て
排
出
さ
れ
る
廃
棄
物
や
汚
物
の
保
管
・
汚
染
除
去
・
廃
棄
方
法
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

(C
)
動

物
実

験
の
品
質

管
理

9
.
被

検
物

質
と
実

験
手
順

2 

□
教
育
や
研
修
を
目
的
と
し
た
動
物
実
験
で
あ
る
場
合
は
、
学
習
・
研
修
目
的
に
つ
い
て
議
論
す
る

□
実
験
計
画
に
お
い
て
動
物
が
受
け
る
苦
痛
度
を
分
類
評
価
す
る

□
客
観
的
か
つ
容
易
に
測
定
可
能
で
明
確
な
人
道
的
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
を
設
定
す
る

□
動
物
の
死
亡
を
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
と
す
る
場
合
は
、
そ
の
妥
当
性
に
つ
い
て
議
論
す
る

4
.
実

験
計

画
と
統

計
解
析

□
パ
イ
ロ
ッ
ト
実
験
の
実
施
、
検
定
力
の
分
析
、
有
意
水
準
の
設
定
に
つ
い
て
検
討
す
る

□
実
験
単
位
を
規
定
し
、
使

用
動
物
数
を
設
定
す
る

□
無
作
為
化
の
方
法
を
選
択
す
る
、
観
察
者
バ
イ
ア
ス
を
防
止
す
る
、
デ
ー
タ
の
選
択
基
準
や
除
外
基
準
を
設
定
す
る

項
目

 
推

奨
さ
れ
る
内

容
 

(B
)
動
物

実
験
実

施
者
と
飼

育
施

設
間
で
の
協

議

5
.
実

験
目

的
、
実
験

期
間
、
研

究
資
金

、
役
割
分

担

□
実
験
を
計
画
す
る
早
期
の
段
階
で
、
関
係
す
る
す
べ
て
の
ス
タ
ッ
フ
と
の
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

□
お
お
ま
か
な
実
験
期
間
を
提
示
し
て
、
実
験
準
備
、
動

物
の
飼
育
、
実
験
手
順
と
廃
棄
物
処
理
・
汚
染
除
去
に
関
す
る
支

援
の
必
要
性
に
つ
い
て
情
報
を
共
有
す
る

□
予
想
さ
れ
る
費
用
、
お
よ
び
か
か
る
可
能
性
の
あ
る
費
用
に
つ
い
て
提
示
し
、
協
議
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
、
役
割
と
費
用
の
分
担
に
関
す
る
詳
細
な
計
画
を
立
て
る

6
.
動

物
飼

育
施
設
の
評
価

□
飼
育
施
設
の
実
地
調
査
を
行
い
、
建
物
や
機
材
が
必
要
十
分
な
も
の
で
あ
る
か
ど
う
か
評
価
す
る

□
想
定
外
の
事
態
や
非
常
事
態
の
際
の
人
員
計
画
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

7
.
教

育
訓

練

□
ス
タ
ッ
フ
の
技
術
や
能
力
を
調
査
し
、
実
験
に
先
立
っ
て
追
加
で
教
育
訓
練
や
研
修
が
必
要
で
あ
る
か
評
価
を
行
う

8
.
健

康
リ
ス
ク
評
価

、
廃

棄
物

処
理

、
汚

染
除

去

□
実
験
を
通
し
て
直
接
的
ま
た
は
間
接
的
に
影
響
を
受
け
る
全
て
の
関
係
者
と
動
物
に
つ
い
て
、
飼
育
施
設
と
協
力
し
て
リ
ス
ク

ア
セ
ス
メ
ン
ト
を
実
施
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
マ
ニ
ュ
ア
ル
や
プ
ロ
ト
コ
ー
ル
が
適
切
な
も
の
で
あ
る
か
評
価
し
、
必
要
に
応
じ
て
新
た
に

作
成
す
る

□
実
験
を
通
し
て
排
出
さ
れ
る
廃
棄
物
や
汚
物
の
保
管
・
汚
染
除
去
・
廃
棄
方
法
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

(C
)
動

物
実

験
の
品
質

管
理

9
.
被

検
物

質
と
実

験
手
順

2 

□
教
育
や
研
修
を
目
的
と
し
た
動
物
実
験
で
あ
る
場
合
は
、
学
習
・
研
修
目
的
に
つ
い
て
議
論
す
る

□
実
験
計
画
に
お
い
て
動
物
が
受
け
る
苦
痛
度
を
分
類
評
価
す
る

□
客
観
的
か
つ
容
易
に
測
定
可
能
で
明
確
な
人
道
的
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
を
設
定
す
る

□
動
物
の
死
亡
を
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
と
す
る
場
合
は
、
そ
の
妥
当
性
に
つ
い
て
議
論
す
る

4
.
実

験
計

画
と
統

計
解
析

□
パ
イ
ロ
ッ
ト
実
験
の
実
施
、
検
定
力
の
分
析
、
有
意
水
準
の
設
定
に
つ
い
て
検
討
す
る

□
実
験
単
位
を
規
定
し
、
使

用
動
物
数
を
設
定
す
る

□
無
作
為
化
の
方
法
を
選
択
す
る
、
観
察
者
バ
イ
ア
ス
を
防
止
す
る
、
デ
ー
タ
の
選
択
基
準
や
除
外
基
準
を
設
定
す
る

項
目

 
推

奨
さ
れ
る
内

容
 

(B
)
動
物

実
験
実

施
者
と
飼

育
施

設
間
で
の
協

議

5
.
実

験
目

的
、
実
験

期
間
、
研

究
資
金

、
役
割
分

担

□
実
験
を
計
画
す
る
早
期
の
段
階
で
、
関
係
す
る
す
べ
て
の
ス
タ
ッ
フ
と
の
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

□
お
お
ま
か
な
実
験
期
間
を
提
示
し
て
、
実
験
準
備
、
動

物
の
飼
育
、
実
験
手
順
と
廃
棄
物
処
理
・
汚
染
除
去
に
関
す
る
支

援
の
必
要
性
に
つ
い
て
情
報
を
共
有
す
る

□
予
想
さ
れ
る
費
用
、
お
よ
び
か
か
る
可
能
性
の
あ
る
費
用
に
つ
い
て
提
示
し
、
協
議
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
、
役
割
と
費
用
の
分
担
に
関
す
る
詳
細
な
計
画
を
立
て
る

6
.
動

物
飼

育
施
設
の
評
価

□
飼
育
施
設
の
実
地
調
査
を
行
い
、
建
物
や
機
材
が
必
要
十
分
な
も
の
で
あ
る
か
ど
う
か
評
価
す
る

□
想
定
外
の
事
態
や
非
常
事
態
の
際
の
人
員
計
画
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

7
.
教

育
訓

練

□
ス
タ
ッ
フ
の
技
術
や
能
力
を
調
査
し
、
実
験
に
先
立
っ
て
追
加
で
教
育
訓
練
や
研
修
が
必
要
で
あ
る
か
評
価
を
行
う

8
.
健

康
リ
ス
ク
評
価

、
廃

棄
物

処
理

、
汚

染
除

去

□
実
験
を
通
し
て
直
接
的
ま
た
は
間
接
的
に
影
響
を
受
け
る
全
て
の
関
係
者
と
動
物
に
つ
い
て
、
飼
育
施
設
と
協
力
し
て
リ
ス
ク

ア
セ
ス
メ
ン
ト
を
実
施
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
マ
ニ
ュ
ア
ル
や
プ
ロ
ト
コ
ー
ル
が
適
切
な
も
の
で
あ
る
か
評
価
し
、
必
要
に
応
じ
て
新
た
に

作
成
す
る

□
実
験
を
通
し
て
排
出
さ
れ
る
廃
棄
物
や
汚
物
の
保
管
・
汚
染
除
去
・
廃
棄
方
法
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

(C
)
動

物
実

験
の
品
質

管
理

9
.
被

検
物

質
と
実

験
手
順

2 

□
教
育
や
研
修
を
目
的
と
し
た
動
物
実
験
で
あ
る
場
合
は
、
学
習
・
研
修
目
的
に
つ
い
て
議
論
す
る

□
実
験
計
画
に
お
い
て
動
物
が
受
け
る
苦
痛
度
を
分
類
評
価
す
る

□
客
観
的
か
つ
容
易
に
測
定
可
能
で
明
確
な
人
道
的
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
を
設
定
す
る

□
動
物
の
死
亡
を
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
と
す
る
場
合
は
、
そ
の
妥
当
性
に
つ
い
て
議
論
す
る

4
.
実

験
計

画
と
統

計
解
析

□
パ
イ
ロ
ッ
ト
実
験
の
実
施
、
検
定
力
の
分
析
、
有
意
水
準
の
設
定
に
つ
い
て
検
討
す
る

□
実
験
単
位
を
規
定
し
、
使

用
動
物
数
を
設
定
す
る

□
無
作
為
化
の
方
法
を
選
択
す
る
、
観
察
者
バ
イ
ア
ス
を
防
止
す
る
、
デ
ー
タ
の
選
択
基
準
や
除
外
基
準
を
設
定
す
る

項
目

 
推

奨
さ
れ
る
内

容
 

(B
)
動
物

実
験
実

施
者
と
飼

育
施

設
間
で
の
協

議

5
.
実

験
目

的
、
実
験

期
間
、
研

究
資
金

、
役
割
分

担

□
実
験
を
計
画
す
る
早
期
の
段
階
で
、
関
係
す
る
す
べ
て
の
ス
タ
ッ
フ
と
の
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

□
お
お
ま
か
な
実
験
期
間
を
提
示
し
て
、
実
験
準
備
、
動

物
の
飼
育
、
実
験
手
順
と
廃
棄
物
処
理
・
汚
染
除
去
に
関
す
る
支

援
の
必
要
性
に
つ
い
て
情
報
を
共
有
す
る

□
予
想
さ
れ
る
費
用
、
お
よ
び
か
か
る
可
能
性
の
あ
る
費
用
に
つ
い
て
提
示
し
、
協
議
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
、
役
割
と
費
用
の
分
担
に
関
す
る
詳
細
な
計
画
を
立
て
る

6
.
動

物
飼

育
施
設
の
評
価

□
飼
育
施
設
の
実
地
調
査
を
行
い
、
建
物
や
機
材
が
必
要
十
分
な
も
の
で
あ
る
か
ど
う
か
評
価
す
る

□
想
定
外
の
事
態
や
非
常
事
態
の
際
の
人
員
計
画
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

7
.
教

育
訓

練

□
ス
タ
ッ
フ
の
技
術
や
能
力
を
調
査
し
、
実
験
に
先
立
っ
て
追
加
で
教
育
訓
練
や
研
修
が
必
要
で
あ
る
か
評
価
を
行
う

8
.
健

康
リ
ス
ク
評
価

、
廃

棄
物

処
理

、
汚

染
除

去

□
実
験
を
通
し
て
直
接
的
ま
た
は
間
接
的
に
影
響
を
受
け
る
全
て
の
関
係
者
と
動
物
に
つ
い
て
、
飼
育
施
設
と
協
力
し
て
リ
ス
ク

ア
セ
ス
メ
ン
ト
を
実
施
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
マ
ニ
ュ
ア
ル
や
プ
ロ
ト
コ
ー
ル
が
適
切
な
も
の
で
あ
る
か
評
価
し
、
必
要
に
応
じ
て
新
た
に

作
成
す
る

□
実
験
を
通
し
て
排
出
さ
れ
る
廃
棄
物
や
汚
物
の
保
管
・
汚
染
除
去
・
廃
棄
方
法
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

(C
)
動

物
実

験
の
品
質

管
理

9
.
被

検
物

質
と
実

験
手
順

2 

□
教
育
や
研
修
を
目
的
と
し
た
動
物
実
験
で
あ
る
場
合
は
、
学
習
・
研
修
目
的
に
つ
い
て
議
論
す
る

□
実
験
計
画
に
お
い
て
動
物
が
受
け
る
苦
痛
度
を
分
類
評
価
す
る

□
客
観
的
か
つ
容
易
に
測
定
可
能
で
明
確
な
人
道
的
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
を
設
定
す
る

□
動
物
の
死
亡
を
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
と
す
る
場
合
は
、
そ
の
妥
当
性
に
つ
い
て
議
論
す
る

4
.
実

験
計

画
と
統

計
解
析

□
パ
イ
ロ
ッ
ト
実
験
の
実
施
、
検
定
力
の
分
析
、
有
意
水
準
の
設
定
に
つ
い
て
検
討
す
る

□
実
験
単
位
を
規
定
し
、
使

用
動
物
数
を
設
定
す
る

□
無
作
為
化
の
方
法
を
選
択
す
る
、
観
察
者
バ
イ
ア
ス
を
防
止
す
る
、
デ
ー
タ
の
選
択
基
準
や
除
外
基
準
を
設
定
す
る

項
目

 
推

奨
さ
れ
る
内

容
 

(B
)
動
物

実
験
実

施
者
と
飼

育
施

設
間
で
の
協

議

5
.
実

験
目

的
、
実
験

期
間
、
研

究
資
金

、
役
割
分

担

□
実
験
を
計
画
す
る
早
期
の
段
階
で
、
関
係
す
る
す
べ
て
の
ス
タ
ッ
フ
と
の
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

□
お
お
ま
か
な
実
験
期
間
を
提
示
し
て
、
実
験
準
備
、
動

物
の
飼
育
、
実
験
手
順
と
廃
棄
物
処
理
・
汚
染
除
去
に
関
す
る
支

援
の
必
要
性
に
つ
い
て
情
報
を
共
有
す
る

□
予
想
さ
れ
る
費
用
、
お
よ
び
か
か
る
可
能
性
の
あ
る
費
用
に
つ
い
て
提
示
し
、
協
議
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
、
役
割
と
費
用
の
分
担
に
関
す
る
詳
細
な
計
画
を
立
て
る

6
.
動

物
飼

育
施
設
の
評
価

□
飼
育
施
設
の
実
地
調
査
を
行
い
、
建
物
や
機
材
が
必
要
十
分
な
も
の
で
あ
る
か
ど
う
か
評
価
す
る

□
想
定
外
の
事
態
や
非
常
事
態
の
際
の
人
員
計
画
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

7
.
教

育
訓

練

□
ス
タ
ッ
フ
の
技
術
や
能
力
を
調
査
し
、
実
験
に
先
立
っ
て
追
加
で
教
育
訓
練
や
研
修
が
必
要
で
あ
る
か
評
価
を
行
う

8
.
健

康
リ
ス
ク
評
価

、
廃

棄
物

処
理

、
汚

染
除

去

□
実
験
を
通
し
て
直
接
的
ま
た
は
間
接
的
に
影
響
を
受
け
る
全
て
の
関
係
者
と
動
物
に
つ
い
て
、
飼
育
施
設
と
協
力
し
て
リ
ス
ク

ア
セ
ス
メ
ン
ト
を
実
施
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
マ
ニ
ュ
ア
ル
や
プ
ロ
ト
コ
ー
ル
が
適
切
な
も
の
で
あ
る
か
評
価
し
、
必
要
に
応
じ
て
新
た
に

作
成
す
る

□
実
験
を
通
し
て
排
出
さ
れ
る
廃
棄
物
や
汚
物
の
保
管
・
汚
染
除
去
・
廃
棄
方
法
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

(C
)
動

物
実

験
の
品
質

管
理

9
.
被

検
物

質
と
実

験
手
順

2 

□
教
育
や
研
修
を
目
的
と
し
た
動
物
実
験
で
あ
る
場
合
は
、
学
習
・
研
修
目
的
に
つ
い
て
議
論
す
る

□
実
験
計
画
に
お
い
て
動
物
が
受
け
る
苦
痛
度
を
分
類
評
価
す
る

□
客
観
的
か
つ
容
易
に
測
定
可
能
で
明
確
な
人
道
的
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
を
設
定
す
る

□
動
物
の
死
亡
を
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
と
す
る
場
合
は
、
そ
の
妥
当
性
に
つ
い
て
議
論
す
る

4
.
実

験
計

画
と
統

計
解
析

□
パ
イ
ロ
ッ
ト
実
験
の
実
施
、
検
定
力
の
分
析
、
有
意
水
準
の
設
定
に
つ
い
て
検
討
す
る

□
実
験
単
位
を
規
定
し
、
使

用
動
物
数
を
設
定
す
る

□
無
作
為
化
の
方
法
を
選
択
す
る
、
観
察
者
バ
イ
ア
ス
を
防
止
す
る
、
デ
ー
タ
の
選
択
基
準
や
除
外
基
準
を
設
定
す
る

項
目

 
推

奨
さ
れ
る
内

容
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施
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飼

育
施

設
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5
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目
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験

期
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、
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担
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す
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期
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段
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で
、
関
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す
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ス
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手
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支
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に
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す
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の
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す
る
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て
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力
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て
リ
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セ
ス
メ
ン
ト
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□
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す
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て
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て
マ
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ア
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や
プ
ロ
ト
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が
適
切
な
も
の
で
あ
る
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評
価
し
、
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に
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て
新
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作
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す
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□
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験
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し
て
排
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れ
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廃
棄
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汚
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管
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(C
)
動

物
実

験
の
品
質

管
理

9
.
被

検
物

質
と
実

験
手
順

3 

□
被
験
物
質
に
つ
い
て
で
き
る
限
り
多
く
の
情
報
を
提
供

す
る

□
実
験
手
順
の
実
施
可
能
性
と
妥
当
性
、
お
よ
び
そ
れ
を
実
施
す
る
の
に
必
要
な
実
験
ス
キ
ル
に
つ
い
て
検
討
す
る

1
0
.
実
験

動
物

□
動
物
実
験
の
実
施
な
ら
び
に
論
文
作
成
に
必
要
と
な
る
使
用
動
物
の
特
性
を
明
確
に
す
る

□
で
き
る
限
り
余
剰
動
物
が
出
な
い
よ
う
に
す
る

1
1
.
検
疫
と
微
生

物
モ
ニ
タ
リ
ン
グ

□
使
用
動
物
に
関
し
て
、
推
定
さ
れ
る
健
康
状
態
、
輸
送
の
際
に
考
慮
す
べ
き
こ
と
、
施
設
導
入
時
の
検
疫
お
よ
び
隔
離
、
微
生

物
モ
ニ
タ
リ
ン
グ
や
そ
の
結
果
が
人
員
計
画
に
影
響
を
及
ぼ
す
か
ど
う
か
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

1
2
.
飼
育

環
境
と
飼
育
管

理

□
動
物
飼
育
の
専
門
ス
タ
ッ
フ
と
協
力
し
て
、
使
用
動
物
に
特
有
の
習
性
や
必
要
な
配
慮
な
ど
に
注
意
を
払
う

□
使
用
動
物
の
順
化
、
最
適
な
飼
育
条
件
と
飼
育
方
法
、
環
境
要
因
や
、
そ
れ
ら
が
実
験
上
の
制
約
を
受
け
る
か
ど
う
か
（絶

食

や
単
飼
育
な
ど
）に

つ
い
て
話
し
合
う
。

1
3
.
実
験

手
順

□
使
用
動
物
の
捕
獲
方
法
、
保
定
や
個
体
識
別
方
法
、
実
験
終
了
後
の
措
置
（本

来
の
生
息
地
に
戻
す
、
あ
る
い
は
新
た
な

飼
い
主
に
譲
渡
す
る
）に

つ
い
て
洗
練
さ
れ
た
手
順
を
確
立

す
る

□
被
験
物
質
の
投
与
、
サ
ン
プ
リ
ン
グ
、
鎮
静
・
麻
酔
、
外
科
手
術
な
ど
の
実
験
手
法
つ
い
て
洗
練
さ
れ
た
手
技
を
習
得
す
る

1
4
.
安
楽

死
処
置

、
苦
痛
か
ら
の
解
放

、
実
験
動

物
の
再
使

用
ま
た
は
譲
渡

□
実
験
に
先
立
つ
早
い
時
期
に
、
法
令
、
基
準
、
指
針
な
ど
の
関
係
法
令
に
つ
い
て
助
言
を
求
め
る

□
実
験
計
画
上
お
よ
び
緊
急
時
の
安
楽
死
処
分
方
法
を
設
定
す
る

□
安
楽
死
処
分
を
行
う
可
能
性
の
あ
る
ス
タ
ッ
フ
の
習
熟
度
を
評
価
す
る

1
5
.
解
剖

□
実
施
場
所
や
動
物
・
組
織
サ
ン
プ
ル
の
識
別
方
法
を
含
め
た
解
剖
の
各
手
順
に
つ
い
て
詳
細
な
計
画
を
立
て
る

参
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検
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を
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す
る

□
で
き
る
限
り
余
剰
動
物
が
出
な
い
よ
う
に
す
る

1
1
.
検
疫
と
微
生

物
モ
ニ
タ
リ
ン
グ

□
使
用
動
物
に
関
し
て
、
推
定
さ
れ
る
健
康
状
態
、
輸
送
の
際
に
考
慮
す
べ
き
こ
と
、
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時
の
検
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お
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び
隔
離
、
微
生

物
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グ
や
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の
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ど
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を
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飼
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□
動
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飼
育
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専
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ス
タ
ッ
フ
と
協
力
し
て
、
使
用
動
物
に
特
有
の
習
性
や
必
要
な
配
慮
な
ど
に
注
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を
払
う

□
使
用
動
物
の
順
化
、
最
適
な
飼
育
条
件
と
飼
育
方
法
、
環
境
要
因
や
、
そ
れ
ら
が
実
験
上
の
制
約
を
受
け
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か
ど
う
か
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食

や
単
飼
育
な
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）に

つ
い
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合
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。
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は
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す
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験
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熟
度
を
評
価
す
る

1
5
.
解
剖

□
実
施
場
所
や
動
物
・
組
織
サ
ン
プ
ル
の
識
別
方
法
を
含
め
た
解
剖
の
各
手
順
に
つ
い
て
詳
細
な
計
画
を
立
て
る

参
考
文
献

 

そ
の
他

の
情

報
 

3 

□
被
験
物
質
に
つ
い
て
で
き
る
限
り
多
く
の
情
報
を
提
供

す
る

□
実
験
手
順
の
実
施
可
能
性
と
妥
当
性
、
お
よ
び
そ
れ
を
実
施
す
る
の
に
必
要
な
実
験
ス
キ
ル
に
つ
い
て
検
討
す
る

1
0
.
実
験

動
物

□
動
物
実
験
の
実
施
な
ら
び
に
論
文
作
成
に
必
要
と
な
る
使
用
動
物
の
特
性
を
明
確
に
す
る

□
で
き
る
限
り
余
剰
動
物
が
出
な
い
よ
う
に
す
る

1
1
.
検
疫
と
微
生

物
モ
ニ
タ
リ
ン
グ

□
使
用
動
物
に
関
し
て
、
推
定
さ
れ
る
健
康
状
態
、
輸
送
の
際
に
考
慮
す
べ
き
こ
と
、
施
設
導
入
時
の
検
疫
お
よ
び
隔
離
、
微
生

物
モ
ニ
タ
リ
ン
グ
や
そ
の
結
果
が
人
員
計
画
に
影
響
を
及
ぼ
す
か
ど
う
か
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

1
2
.
飼
育

環
境
と
飼
育
管

理

□
動
物
飼
育
の
専
門
ス
タ
ッ
フ
と
協
力
し
て
、
使
用
動
物
に
特
有
の
習
性
や
必
要
な
配
慮
な
ど
に
注
意
を
払
う

□
使
用
動
物
の
順
化
、
最
適
な
飼
育
条
件
と
飼
育
方
法
、
環
境
要
因
や
、
そ
れ
ら
が
実
験
上
の
制
約
を
受
け
る
か
ど
う
か
（絶

食

や
単
飼
育
な
ど
）に

つ
い
て
話
し
合
う
。

1
3
.
実
験

手
順

□
使
用
動
物
の
捕
獲
方
法
、
保
定
や
個
体
識
別
方
法
、
実
験
終
了
後
の
措
置
（本

来
の
生
息
地
に
戻
す
、
あ
る
い
は
新
た
な

飼
い
主
に
譲
渡
す
る
）に

つ
い
て
洗
練
さ
れ
た
手
順
を
確
立

す
る

□
被
験
物
質
の
投
与
、
サ
ン
プ
リ
ン
グ
、
鎮
静
・
麻
酔
、
外
科
手
術
な
ど
の
実
験
手
法
つ
い
て
洗
練
さ
れ
た
手
技
を
習
得
す
る

1
4
.
安
楽

死
処
置

、
苦
痛
か
ら
の
解
放

、
実
験
動

物
の
再
使

用
ま
た
は
譲
渡

□
実
験
に
先
立
つ
早
い
時
期
に
、
法
令
、
基
準
、
指
針
な
ど
の
関
係
法
令
に
つ
い
て
助
言
を
求
め
る

□
実
験
計
画
上
お
よ
び
緊
急
時
の
安
楽
死
処
分
方
法
を
設
定
す
る

□
安
楽
死
処
分
を
行
う
可
能
性
の
あ
る
ス
タ
ッ
フ
の
習
熟
度
を
評
価
す
る

1
5
.
解
剖

□
実
施
場
所
や
動
物
・
組
織
サ
ン
プ
ル
の
識
別
方
法
を
含
め
た
解
剖
の
各
手
順
に
つ
い
て
詳
細
な
計
画
を
立
て
る

参
考
文
献

 

そ
の
他

の
情

報
 

3 

□
被
験
物
質
に
つ
い
て
で
き
る
限
り
多
く
の
情
報
を
提
供

す
る

□
実
験
手
順
の
実
施
可
能
性
と
妥
当
性
、
お
よ
び
そ
れ
を
実
施
す
る
の
に
必
要
な
実
験
ス
キ
ル
に
つ
い
て
検
討
す
る

1
0
.
実
験

動
物

□
動
物
実
験
の
実
施
な
ら
び
に
論
文
作
成
に
必
要
と
な
る
使
用
動
物
の
特
性
を
明
確
に
す
る

□
で
き
る
限
り
余
剰
動
物
が
出
な
い
よ
う
に
す
る

1
1
.
検
疫
と
微

生
物

モ
ニ
タ
リ
ン
グ

□
使
用
動
物
に
関
し
て
、
推
定
さ
れ
る
健
康
状
態
、
輸
送
の
際
に
考
慮
す
べ
き
こ
と
、
施
設
導
入
時
の
検
疫
お
よ
び
隔
離
、
微
生

物
モ
ニ
タ
リ
ン
グ
や
そ
の
結
果
が
人
員
計
画
に
影
響
を
及
ぼ
す
か
ど
う
か
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

1
2
.
飼
育

環
境
と
飼

育
管

理

□
動
物
飼
育
の
専
門
ス
タ
ッ
フ
と
協
力
し
て
、
使
用
動
物
に
特
有
の
習
性
や
必
要
な
配
慮
な
ど
に
注
意
を
払
う

□
使
用
動
物
の
順
化
、
最
適
な
飼
育
条
件
と
飼
育
方
法
、
環
境
要
因
や
、
そ
れ
ら
が
実
験
上
の
制
約
を
受
け
る
か
ど
う
か
（絶

食

や
単
飼
育
な
ど
）に

つ
い
て
話
し
合
う
。

1
3
.
実
験

手
順

□
使
用
動
物
の
捕
獲
方
法
、
保
定
や
個
体
識
別
方
法
、
実
験
終
了
後
の
措
置
（本

来
の
生
息
地
に
戻
す
、
あ
る
い
は
新
た
な

飼
い
主
に
譲
渡
す
る
）に

つ
い
て
洗
練
さ
れ
た
手
順
を
確
立

す
る

□
被
験
物
質
の
投
与
、
サ
ン
プ
リ
ン
グ
、
鎮
静
・
麻
酔
、
外
科
手
術
な
ど
の
実
験
手
法
つ
い
て
洗
練
さ
れ
た
手
技
を
習
得
す
る

1
4
.
安
楽

死
処
置

、
苦
痛
か
ら
の
解
放

、
実
験
動

物
の
再
使

用
ま
た
は
譲
渡

□
実
験
に
先
立
つ
早
い
時
期
に
、
法
令
、
基
準
、
指
針
な
ど
の
関
係
法
令
に
つ
い
て
助
言
を
求
め
る

□
実
験
計
画
上
お
よ
び
緊
急
時
の
安
楽
死
処
分
方
法
を
設
定
す
る

□
安
楽
死
処
分
を
行
う
可
能
性
の
あ
る
ス
タ
ッ
フ
の
習
熟
度
を
評
価
す
る

1
5
.
解
剖

□
実
施
場
所
や
動
物
・
組
織
サ
ン
プ
ル
の
識
別
方
法
を
含
め
た
解
剖
の
各
手
順
に
つ
い
て
詳
細
な
計
画
を
立
て
る

参
考
文
献

 

そ
の
他

の
情

報
 

3 

□
被
験
物
質
に
つ
い
て
で
き
る
限
り
多
く
の
情
報
を
提
供

す
る

□
実
験
手
順
の
実
施
可
能
性
と
妥
当
性
、
お
よ
び
そ
れ
を
実
施
す
る
の
に
必
要
な
実
験
ス
キ
ル
に
つ
い
て
検
討
す
る

1
0
.
実
験

動
物

□
動
物
実
験
の
実
施
な
ら
び
に
論
文
作
成
に
必
要
と
な
る
使
用
動
物
の
特
性
を
明
確
に
す
る

□
で
き
る
限
り
余
剰
動
物
が
出
な
い
よ
う
に
す
る

1
1
.
検
疫
と
微

生
物

モ
ニ
タ
リ
ン
グ

□
使
用
動
物
に
関
し
て
、
推
定
さ
れ
る
健
康
状
態
、
輸
送
の
際
に
考
慮
す
べ
き
こ
と
、
施
設
導
入
時
の
検
疫
お
よ
び
隔
離
、
微
生

物
モ
ニ
タ
リ
ン
グ
や
そ
の
結
果
が
人
員
計
画
に
影
響
を
及
ぼ
す
か
ど
う
か
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

1
2
.
飼
育

環
境
と
飼

育
管

理

□
動
物
飼
育
の
専
門
ス
タ
ッ
フ
と
協
力
し
て
、
使
用
動
物
に
特
有
の
習
性
や
必
要
な
配
慮
な
ど
に
注
意
を
払
う

□
使
用
動
物
の
順
化
、
最
適
な
飼
育
条
件
と
飼
育
方
法
、
環
境
要
因
や
、
そ
れ
ら
が
実
験
上
の
制
約
を
受
け
る
か
ど
う
か
（絶

食

や
単
飼
育
な
ど
）に

つ
い
て
話
し
合
う
。

1
3
.
実
験

手
順

□
使
用
動
物
の
捕
獲
方
法
、
保
定
や
個
体
識
別
方
法
、
実
験
終
了
後
の
措
置
（本

来
の
生
息
地
に
戻
す
、
あ
る
い
は
新
た
な

飼
い
主
に
譲
渡
す
る
）に

つ
い
て
洗
練
さ
れ
た
手
順
を
確
立

す
る

□
被
験
物
質
の
投
与
、
サ
ン
プ
リ
ン
グ
、
鎮
静
・
麻
酔
、
外
科
手
術
な
ど
の
実
験
手
法
つ
い
て
洗
練
さ
れ
た
手
技
を
習
得
す
る

1
4
.
安
楽

死
処
置

、
苦
痛
か
ら
の
解
放

、
実
験
動

物
の
再
使

用
ま
た
は
譲
渡

□
実
験
に
先
立
つ
早
い
時
期
に
、
法
令
、
基
準
、
指
針
な
ど
の
関
係
法
令
に
つ
い
て
助
言
を
求
め
る

□
実
験
計
画
上
お
よ
び
緊
急
時
の
安
楽
死
処
分
方
法
を
設
定
す
る

□
安
楽
死
処
分
を
行
う
可
能
性
の
あ
る
ス
タ
ッ
フ
の
習
熟
度
を
評
価
す
る

1
5
.
解
剖

□
実
施
場
所
や
動
物
・
組
織
サ
ン
プ
ル
の
識
別
方
法
を
含
め
た
解
剖
の
各
手
順
に
つ
い
て
詳
細
な
計
画
を
立
て
る

参
考
文
献

 

そ
の
他

の
情

報
 

2 

□
教
育
や
研
修
を
目
的
と
し
た
動
物
実
験
で
あ
る
場
合
は
、
学
習
・
研
修
目
的
に
つ
い
て
議
論
す
る

□
実
験
計
画
に
お
い
て
動
物
が
受
け
る
苦
痛
度
を
分
類
評
価
す
る

□
客
観
的
か
つ
容
易
に
測
定
可
能
で
明
確
な
人
道
的
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
を
設
定
す
る

□
動
物
の
死
亡
を
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
と
す
る
場
合
は
、
そ
の
妥
当
性
に
つ
い
て
議
論
す
る

4
.
実

験
計

画
と
統

計
解
析

□
パ
イ
ロ
ッ
ト
実
験
の
実
施
、
検
定
力
の
分
析
、
有
意
水
準
の
設
定
に
つ
い
て
検
討
す
る

□
実
験
単
位
を
規
定
し
、
使

用
動
物
数
を
設
定
す
る

□
無
作
為
化
の
方
法
を
選
択
す
る
、
観
察
者
バ
イ
ア
ス
を
防
止
す
る
、
デ
ー
タ
の
選
択
基
準
や
除
外
基
準
を
設
定
す
る

項
目

 
推

奨
さ
れ
る
内

容
 

(B
)
動
物

実
験
実

施
者
と
飼

育
施

設
間
で
の
協

議

5
.
実

験
目

的
、
実
験

期
間
、
研

究
資
金

、
役
割
分

担

□
実
験
を
計
画
す
る
早
期
の
段
階
で
、
関
係
す
る
す
べ
て
の
ス
タ
ッ
フ
と
の
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

□
お
お
ま
か
な
実
験
期
間
を
提
示
し
て
、
実
験
準
備
、
動

物
の
飼
育
、
実
験
手
順
と
廃
棄
物
処
理
・
汚
染
除
去
に
関
す
る
支

援
の
必
要
性
に
つ
い
て
情
報
を
共
有
す
る

□
予
想
さ
れ
る
費
用
、
お
よ
び
か
か
る
可
能
性
の
あ
る
費
用
に
つ
い
て
提
示
し
、
協
議
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
、
役
割
と
費
用
の
分
担
に
関
す
る
詳
細
な
計
画
を
立
て
る

6
.
動

物
飼

育
施
設
の
評
価

□
飼
育
施
設
の
実
地
調
査
を
行
い
、
建
物
や
機
材
が
必
要
十
分
な
も
の
で
あ
る
か
ど
う
か
評
価
す
る

□
想
定
外
の
事
態
や
非
常
事
態
の
際
の
人
員
計
画
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

7
.
教

育
訓

練

□
ス
タ
ッ
フ
の
技
術
や
能
力
を
調
査
し
、
実
験
に
先
立
っ
て
追
加
で
教
育
訓
練
や
研
修
が
必
要
で
あ
る
か
評
価
を
行
う

8
.
健

康
リ
ス
ク
評
価

、
廃

棄
物

処
理

、
汚

染
除

去

□
実
験
を
通
し
て
直
接
的
ま
た
は
間
接
的
に
影
響
を
受
け
る
全
て
の
関
係
者
と
動
物
に
つ
い
て
、
飼
育
施
設
と
協
力
し
て
リ
ス
ク

ア
セ
ス
メ
ン
ト
を
実
施
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
マ
ニ
ュ
ア
ル
や
プ
ロ
ト
コ
ー
ル
が
適
切
な
も
の
で
あ
る
か
評
価
し
、
必
要
に
応
じ
て
新
た
に

作
成
す
る

□
実
験
を
通
し
て
排
出
さ
れ
る
廃
棄
物
や
汚
物
の
保
管
・
汚
染
除
去
・
廃
棄
方
法
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

(C
)
動

物
実

験
の
品
質

管
理

9
.
被

検
物

質
と
実

験
手
順

2 

□
教
育
や
研
修
を
目
的
と
し
た
動
物
実
験
で
あ
る
場
合
は
、
学
習
・
研
修
目
的
に
つ
い
て
議
論
す
る

□
実
験
計
画
に
お
い
て
動
物
が
受
け
る
苦
痛
度
を
分
類
評
価
す
る

□
客
観
的
か
つ
容
易
に
測
定
可
能
で
明
確
な
人
道
的
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
を
設
定
す
る

□
動
物
の
死
亡
を
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
と
す
る
場
合
は
、
そ
の
妥
当
性
に
つ
い
て
議
論
す
る

4
.
実

験
計

画
と
統

計
解
析

□
パ
イ
ロ
ッ
ト
実
験
の
実
施
、
検
定
力
の
分
析
、
有
意
水
準
の
設
定
に
つ
い
て
検
討
す
る

□
実
験
単
位
を
規
定
し
、
使

用
動
物
数
を
設
定
す
る

□
無
作
為
化
の
方
法
を
選
択
す
る
、
観
察
者
バ
イ
ア
ス
を
防
止
す
る
、
デ
ー
タ
の
選
択
基
準
や
除
外
基
準
を
設
定
す
る

項
目

 
推

奨
さ
れ
る
内

容
 

(B
)
動
物

実
験
実

施
者
と
飼

育
施

設
間
で
の
協

議

5
.
実

験
目

的
、
実
験

期
間
、
研

究
資
金

、
役
割
分

担

□
実
験
を
計
画
す
る
早
期
の
段
階
で
、
関
係
す
る
す
べ
て
の
ス
タ
ッ
フ
と
の
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

□
お
お
ま
か
な
実
験
期
間
を
提
示
し
て
、
実
験
準
備
、
動

物
の
飼
育
、
実
験
手
順
と
廃
棄
物
処
理
・
汚
染
除
去
に
関
す
る
支

援
の
必
要
性
に
つ
い
て
情
報
を
共
有
す
る

□
予
想
さ
れ
る
費
用
、
お
よ
び
か
か
る
可
能
性
の
あ
る
費
用
に
つ
い
て
提
示
し
、
協
議
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
、
役
割
と
費
用
の
分
担
に
関
す
る
詳
細
な
計
画
を
立
て
る

6
.
動

物
飼

育
施
設
の
評
価

□
飼
育
施
設
の
実
地
調
査
を
行
い
、
建
物
や
機
材
が
必
要
十
分
な
も
の
で
あ
る
か
ど
う
か
評
価
す
る

□
想
定
外
の
事
態
や
非
常
事
態
の
際
の
人
員
計
画
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

7
.
教

育
訓

練

□
ス
タ
ッ
フ
の
技
術
や
能
力
を
調
査
し
、
実
験
に
先
立
っ
て
追
加
で
教
育
訓
練
や
研
修
が
必
要
で
あ
る
か
評
価
を
行
う

8
.
健

康
リ
ス
ク
評
価

、
廃

棄
物

処
理

、
汚

染
除

去

□
実
験
を
通
し
て
直
接
的
ま
た
は
間
接
的
に
影
響
を
受
け
る
全
て
の
関
係
者
と
動
物
に
つ
い
て
、
飼
育
施
設
と
協
力
し
て
リ
ス
ク

ア
セ
ス
メ
ン
ト
を
実
施
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
マ
ニ
ュ
ア
ル
や
プ
ロ
ト
コ
ー
ル
が
適
切
な
も
の
で
あ
る
か
評
価
し
、
必
要
に
応
じ
て
新
た
に

作
成
す
る

□
実
験
を
通
し
て
排
出
さ
れ
る
廃
棄
物
や
汚
物
の
保
管
・
汚
染
除
去
・
廃
棄
方
法
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

(C
)
動

物
実

験
の
品
質

管
理

9
.
被

検
物

質
と
実

験
手
順

2 

□
教
育
や
研
修
を
目
的
と
し
た
動
物
実
験
で
あ
る
場
合
は
、
学
習
・
研
修
目
的
に
つ
い
て
議
論
す
る

□
実
験
計
画
に
お
い
て
動
物
が
受
け
る
苦
痛
度
を
分
類
評
価
す
る

□
客
観
的
か
つ
容
易
に
測
定
可
能
で
明
確
な
人
道
的
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
を
設
定
す
る

□
動
物
の
死
亡
を
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
と
す
る
場
合
は
、
そ
の
妥
当
性
に
つ
い
て
議
論
す
る

4
.
実

験
計

画
と
統

計
解
析

□
パ
イ
ロ
ッ
ト
実
験
の
実
施
、
検
定
力
の
分
析
、
有
意
水
準
の
設
定
に
つ
い
て
検
討
す
る

□
実
験
単
位
を
規
定
し
、
使

用
動
物
数
を
設
定
す
る

□
無
作
為
化
の
方
法
を
選
択
す
る
、
観
察
者
バ
イ
ア
ス
を
防
止
す
る
、
デ
ー
タ
の
選
択
基
準
や
除
外
基
準
を
設
定
す
る

項
目

 
推

奨
さ
れ
る
内

容
 

(B
)
動
物

実
験
実

施
者
と
飼

育
施

設
間
で
の
協

議

5
.
実

験
目

的
、
実
験

期
間
、
研

究
資
金

、
役
割
分

担

□
実
験
を
計
画
す
る
早
期
の
段
階
で
、
関
係
す
る
す
べ
て
の
ス
タ
ッ
フ
と
の
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

□
お
お
ま
か
な
実
験
期
間
を
提
示
し
て
、
実
験
準
備
、
動

物
の
飼
育
、
実
験
手
順
と
廃
棄
物
処
理
・
汚
染
除
去
に
関
す
る
支

援
の
必
要
性
に
つ
い
て
情
報
を
共
有
す
る

□
予
想
さ
れ
る
費
用
、
お
よ
び
か
か
る
可
能
性
の
あ
る
費
用
に
つ
い
て
提
示
し
、
協
議
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
、
役
割
と
費
用
の
分
担
に
関
す
る
詳
細
な
計
画
を
立
て
る

6
.
動

物
飼

育
施
設
の
評
価

□
飼
育
施
設
の
実
地
調
査
を
行
い
、
建
物
や
機
材
が
必
要
十
分
な
も
の
で
あ
る
か
ど
う
か
評
価
す
る

□
想
定
外
の
事
態
や
非
常
事
態
の
際
の
人
員
計
画
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

7
.
教

育
訓

練

□
ス
タ
ッ
フ
の
技
術
や
能
力
を
調
査
し
、
実
験
に
先
立
っ
て
追
加
で
教
育
訓
練
や
研
修
が
必
要
で
あ
る
か
評
価
を
行
う

8
.
健

康
リ
ス
ク
評
価

、
廃

棄
物

処
理

、
汚

染
除

去

□
実
験
を
通
し
て
直
接
的
ま
た
は
間
接
的
に
影
響
を
受
け
る
全
て
の
関
係
者
と
動
物
に
つ
い
て
、
飼
育
施
設
と
協
力
し
て
リ
ス
ク

ア
セ
ス
メ
ン
ト
を
実
施
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
マ
ニ
ュ
ア
ル
や
プ
ロ
ト
コ
ー
ル
が
適
切
な
も
の
で
あ
る
か
評
価
し
、
必
要
に
応
じ
て
新
た
に

作
成
す
る

□
実
験
を
通
し
て
排
出
さ
れ
る
廃
棄
物
や
汚
物
の
保
管
・
汚
染
除
去
・
廃
棄
方
法
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

(C
)
動

物
実

験
の
品
質

管
理

9
.
被

検
物

質
と
実

験
手
順

2 

□
教
育
や
研
修
を
目
的
と
し
た
動
物
実
験
で
あ
る
場
合
は
、
学
習
・
研
修
目
的
に
つ
い
て
議
論
す
る

□
実
験
計
画
に
お
い
て
動
物
が
受
け
る
苦
痛
度
を
分
類
評
価
す
る

□
客
観
的
か
つ
容
易
に
測
定
可
能
で
明
確
な
人
道
的
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
を
設
定
す
る

□
動
物
の
死
亡
を
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
と
す
る
場
合
は
、
そ
の
妥
当
性
に
つ
い
て
議
論
す
る

4
.
実

験
計

画
と
統

計
解
析

□
パ
イ
ロ
ッ
ト
実
験
の
実
施
、
検
定
力
の
分
析
、
有
意
水
準
の
設
定
に
つ
い
て
検
討
す
る

□
実
験
単
位
を
規
定
し
、
使

用
動
物
数
を
設
定
す
る

□
無
作
為
化
の
方
法
を
選
択
す
る
、
観
察
者
バ
イ
ア
ス
を
防
止
す
る
、
デ
ー
タ
の
選
択
基
準
や
除
外
基
準
を
設
定
す
る

項
目

 
推

奨
さ
れ
る
内

容
 

(B
)
動
物

実
験
実

施
者
と
飼

育
施

設
間
で
の
協

議

5
.
実

験
目

的
、
実
験

期
間
、
研

究
資
金

、
役
割
分

担

□
実
験
を
計
画
す
る
早
期
の
段
階
で
、
関
係
す
る
す
べ
て
の
ス
タ
ッ
フ
と
の
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

□
お
お
ま
か
な
実
験
期
間
を
提
示
し
て
、
実
験
準
備
、
動

物
の
飼
育
、
実
験
手
順
と
廃
棄
物
処
理
・
汚
染
除
去
に
関
す
る
支

援
の
必
要
性
に
つ
い
て
情
報
を
共
有
す
る

□
予
想
さ
れ
る
費
用
、
お
よ
び
か
か
る
可
能
性
の
あ
る
費
用
に
つ
い
て
提
示
し
、
協
議
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
、
役
割
と
費
用
の
分
担
に
関
す
る
詳
細
な
計
画
を
立
て
る

6
.
動

物
飼

育
施
設
の
評
価

□
飼
育
施
設
の
実
地
調
査
を
行
い
、
建
物
や
機
材
が
必
要
十
分
な
も
の
で
あ
る
か
ど
う
か
評
価
す
る

□
想
定
外
の
事
態
や
非
常
事
態
の
際
の
人
員
計
画
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

7
.
教

育
訓

練

□
ス
タ
ッ
フ
の
技
術
や
能
力
を
調
査
し
、
実
験
に
先
立
っ
て
追
加
で
教
育
訓
練
や
研
修
が
必
要
で
あ
る
か
評
価
を
行
う

8
.
健

康
リ
ス
ク
評
価

、
廃

棄
物

処
理

、
汚

染
除

去

□
実
験
を
通
し
て
直
接
的
ま
た
は
間
接
的
に
影
響
を
受
け
る
全
て
の
関
係
者
と
動
物
に
つ
い
て
、
飼
育
施
設
と
協
力
し
て
リ
ス
ク

ア
セ
ス
メ
ン
ト
を
実
施
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
マ
ニ
ュ
ア
ル
や
プ
ロ
ト
コ
ー
ル
が
適
切
な
も
の
で
あ
る
か
評
価
し
、
必
要
に
応
じ
て
新
た
に

作
成
す
る

□
実
験
を
通
し
て
排
出
さ
れ
る
廃
棄
物
や
汚
物
の
保
管
・
汚
染
除
去
・
廃
棄
方
法
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

(C
)
動

物
実

験
の
品
質

管
理

9
.
被

検
物

質
と
実

験
手
順

2 

□
教
育
や
研
修
を
目
的
と
し
た
動
物
実
験
で
あ
る
場
合
は
、
学
習
・
研
修
目
的
に
つ
い
て
議
論
す
る

□
実
験
計
画
に
お
い
て
動
物
が
受
け
る
苦
痛
度
を
分
類
評
価
す
る

□
客
観
的
か
つ
容
易
に
測
定
可
能
で
明
確
な
人
道
的
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
を
設
定
す
る

□
動
物
の
死
亡
を
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
と
す
る
場
合
は
、
そ
の
妥
当
性
に
つ
い
て
議
論
す
る

4
.
実

験
計

画
と
統

計
解
析

□
パ
イ
ロ
ッ
ト
実
験
の
実
施
、
検
定
力
の
分
析
、
有
意
水
準
の
設
定
に
つ
い
て
検
討
す
る

□
実
験
単
位
を
規
定
し
、
使

用
動
物
数
を
設
定
す
る

□
無
作
為
化
の
方
法
を
選
択
す
る
、
観
察
者
バ
イ
ア
ス
を
防
止
す
る
、
デ
ー
タ
の
選
択
基
準
や
除
外
基
準
を
設
定
す
る

項
目

 
推

奨
さ
れ
る
内

容
 

(B
)
動
物

実
験
実

施
者
と
飼

育
施

設
間
で
の
協

議

5
.
実

験
目

的
、
実
験

期
間
、
研

究
資
金

、
役
割
分

担

□
実
験
を
計
画
す
る
早
期
の
段
階
で
、
関
係
す
る
す
べ
て
の
ス
タ
ッ
フ
と
の
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

□
お
お
ま
か
な
実
験
期
間
を
提
示
し
て
、
実
験
準
備
、
動

物
の
飼
育
、
実
験
手
順
と
廃
棄
物
処
理
・
汚
染
除
去
に
関
す
る
支

援
の
必
要
性
に
つ
い
て
情
報
を
共
有
す
る

□
予
想
さ
れ
る
費
用
、
お
よ
び
か
か
る
可
能
性
の
あ
る
費
用
に
つ
い
て
提
示
し
、
協
議
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
、
役
割
と
費
用
の
分
担
に
関
す
る
詳
細
な
計
画
を
立
て
る

6
.
動

物
飼

育
施
設
の
評
価

□
飼
育
施
設
の
実
地
調
査
を
行
い
、
建
物
や
機
材
が
必
要
十
分
な
も
の
で
あ
る
か
ど
う
か
評
価
す
る

□
想
定
外
の
事
態
や
非
常
事
態
の
際
の
人
員
計
画
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

7
.
教

育
訓

練

□
ス
タ
ッ
フ
の
技
術
や
能
力
を
調
査
し
、
実
験
に
先
立
っ
て
追
加
で
教
育
訓
練
や
研
修
が
必
要
で
あ
る
か
評
価
を
行
う

8
.
健

康
リ
ス
ク
評
価

、
廃

棄
物

処
理

、
汚

染
除

去

□
実
験
を
通
し
て
直
接
的
ま
た
は
間
接
的
に
影
響
を
受
け
る
全
て
の
関
係
者
と
動
物
に
つ
い
て
、
飼
育
施
設
と
協
力
し
て
リ
ス
ク

ア
セ
ス
メ
ン
ト
を
実
施
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
マ
ニ
ュ
ア
ル
や
プ
ロ
ト
コ
ー
ル
が
適
切
な
も
の
で
あ
る
か
評
価
し
、
必
要
に
応
じ
て
新
た
に

作
成
す
る

□
実
験
を
通
し
て
排
出
さ
れ
る
廃
棄
物
や
汚
物
の
保
管
・
汚
染
除
去
・
廃
棄
方
法
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

(C
)
動

物
実

験
の
品
質

管
理

9
.
被

検
物

質
と
実

験
手
順

2 

□
教
育
や
研
修
を
目
的
と
し
た
動
物
実
験
で
あ
る
場
合
は
、
学
習
・
研
修
目
的
に
つ
い
て
議
論
す
る

□
実
験
計
画
に
お
い
て
動
物
が
受
け
る
苦
痛
度
を
分
類
評
価
す
る

□
客
観
的
か
つ
容
易
に
測
定
可
能
で
明
確
な
人
道
的
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
を
設
定
す
る

□
動
物
の
死
亡
を
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
と
す
る
場
合
は
、
そ
の
妥
当
性
に
つ
い
て
議
論
す
る

4
.
実

験
計

画
と
統

計
解
析

□
パ
イ
ロ
ッ
ト
実
験
の
実
施
、
検
定
力
の
分
析
、
有
意
水
準
の
設
定
に
つ
い
て
検
討
す
る

□
実
験
単
位
を
規
定
し
、
使

用
動
物
数
を
設
定
す
る

□
無
作
為
化
の
方
法
を
選
択
す
る
、
観
察
者
バ
イ
ア
ス
を
防
止
す
る
、
デ
ー
タ
の
選
択
基
準
や
除
外
基
準
を
設
定
す
る

項
目

 
推

奨
さ
れ
る
内

容
 

(B
)
動
物

実
験
実

施
者
と
飼

育
施

設
間
で
の
協

議

5
.
実

験
目

的
、
実
験

期
間
、
研

究
資
金

、
役
割
分

担

□
実
験
を
計
画
す
る
早
期
の
段
階
で
、
関
係
す
る
す
べ
て
の
ス
タ
ッ
フ
と
の
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

□
お
お
ま
か
な
実
験
期
間
を
提
示
し
て
、
実
験
準
備
、
動

物
の
飼
育
、
実
験
手
順
と
廃
棄
物
処
理
・
汚
染
除
去
に
関
す
る
支

援
の
必
要
性
に
つ
い
て
情
報
を
共
有
す
る

□
予
想
さ
れ
る
費
用
、
お
よ
び
か
か
る
可
能
性
の
あ
る
費
用
に
つ
い
て
提
示
し
、
協
議
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
、
役
割
と
費
用
の
分
担
に
関
す
る
詳
細
な
計
画
を
立
て
る

6
.
動

物
飼

育
施
設
の
評
価

□
飼
育
施
設
の
実
地
調
査
を
行
い
、
建
物
や
機
材
が
必
要
十
分
な
も
の
で
あ
る
か
ど
う
か
評
価
す
る

□
想
定
外
の
事
態
や
非
常
事
態
の
際
の
人
員
計
画
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

7
.
教

育
訓

練

□
ス
タ
ッ
フ
の
技
術
や
能
力
を
調
査
し
、
実
験
に
先
立
っ
て
追
加
で
教
育
訓
練
や
研
修
が
必
要
で
あ
る
か
評
価
を
行
う

8
.
健

康
リ
ス
ク
評
価

、
廃

棄
物

処
理

、
汚

染
除

去

□
実
験
を
通
し
て
直
接
的
ま
た
は
間
接
的
に
影
響
を
受
け
る
全
て
の
関
係
者
と
動
物
に
つ
い
て
、
飼
育
施
設
と
協
力
し
て
リ
ス
ク

ア
セ
ス
メ
ン
ト
を
実
施
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
マ
ニ
ュ
ア
ル
や
プ
ロ
ト
コ
ー
ル
が
適
切
な
も
の
で
あ
る
か
評
価
し
、
必
要
に
応
じ
て
新
た
に

作
成
す
る

□
実
験
を
通
し
て
排
出
さ
れ
る
廃
棄
物
や
汚
物
の
保
管
・
汚
染
除
去
・
廃
棄
方
法
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

(C
)
動

物
実

験
の
品
質

管
理

9
.
被

検
物

質
と
実

験
手
順

2 

□
教
育
や
研
修
を
目
的
と
し
た
動
物
実
験
で
あ
る
場
合
は
、
学
習
・
研
修
目
的
に
つ
い
て
議
論
す
る

□
実
験
計
画
に
お
い
て
動
物
が
受
け
る
苦
痛
度
を
分
類
評
価
す
る

□
客
観
的
か
つ
容
易
に
測
定
可
能
で
明
確
な
人
道
的
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
を
設
定
す
る

□
動
物
の
死
亡
を
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
と
す
る
場
合
は
、
そ
の
妥
当
性
に
つ
い
て
議
論
す
る

4
.
実

験
計

画
と
統

計
解
析

□
パ
イ
ロ
ッ
ト
実
験
の
実
施
、
検
定
力
の
分
析
、
有
意
水
準
の
設
定
に
つ
い
て
検
討
す
る

□
実
験
単
位
を
規
定
し
、
使

用
動
物
数
を
設
定
す
る

□
無
作
為
化
の
方
法
を
選
択
す
る
、
観
察
者
バ
イ
ア
ス
を
防
止
す
る
、
デ
ー
タ
の
選
択
基
準
や
除
外
基
準
を
設
定
す
る

項
目

 
推

奨
さ
れ
る
内

容
 

(B
)
動
物

実
験
実

施
者
と
飼

育
施

設
間
で
の
協

議

5
.
実

験
目

的
、
実
験

期
間
、
研

究
資
金

、
役
割
分

担

□
実
験
を
計
画
す
る
早
期
の
段
階
で
、
関
係
す
る
す
べ
て
の
ス
タ
ッ
フ
と
の
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

□
お
お
ま
か
な
実
験
期
間
を
提
示
し
て
、
実
験
準
備
、
動

物
の
飼
育
、
実
験
手
順
と
廃
棄
物
処
理
・
汚
染
除
去
に
関
す
る
支

援
の
必
要
性
に
つ
い
て
情
報
を
共
有
す
る

□
予
想
さ
れ
る
費
用
、
お
よ
び
か
か
る
可
能
性
の
あ
る
費
用
に
つ
い
て
提
示
し
、
協
議
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
、
役
割
と
費
用
の
分
担
に
関
す
る
詳
細
な
計
画
を
立
て
る

6
.
動

物
飼

育
施
設
の
評
価

□
飼
育
施
設
の
実
地
調
査
を
行
い
、
建
物
や
機
材
が
必
要
十
分
な
も
の
で
あ
る
か
ど
う
か
評
価
す
る

□
想
定
外
の
事
態
や
非
常
事
態
の
際
の
人
員
計
画
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

7
.
教

育
訓

練

□
ス
タ
ッ
フ
の
技
術
や
能
力
を
調
査
し
、
実
験
に
先
立
っ
て
追
加
で
教
育
訓
練
や
研
修
が
必
要
で
あ
る
か
評
価
を
行
う

8
.
健

康
リ
ス
ク
評
価

、
廃

棄
物

処
理

、
汚

染
除

去

□
実
験
を
通
し
て
直
接
的
ま
た
は
間
接
的
に
影
響
を
受
け
る
全
て
の
関
係
者
と
動
物
に
つ
い
て
、
飼
育
施
設
と
協
力
し
て
リ
ス
ク

ア
セ
ス
メ
ン
ト
を
実
施
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
マ
ニ
ュ
ア
ル
や
プ
ロ
ト
コ
ー
ル
が
適
切
な
も
の
で
あ
る
か
評
価
し
、
必
要
に
応
じ
て
新
た
に

作
成
す
る

□
実
験
を
通
し
て
排
出
さ
れ
る
廃
棄
物
や
汚
物
の
保
管
・
汚
染
除
去
・
廃
棄
方
法
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

(C
)
動

物
実

験
の
品
質

管
理

9
.
被

検
物

質
と
実

験
手
順

2 

□
教
育
や
研
修
を
目
的
と
し
た
動
物
実
験
で
あ
る
場
合
は
、
学
習
・
研
修
目
的
に
つ
い
て
議
論
す
る

□
実
験
計
画
に
お
い
て
動
物
が
受
け
る
苦
痛
度
を
分
類
評
価
す
る

□
客
観
的
か
つ
容
易
に
測
定
可
能
で
明
確
な
人
道
的
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
を
設
定
す
る

□
動
物
の
死
亡
を
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
と
す
る
場
合
は
、
そ
の
妥
当
性
に
つ
い
て
議
論
す
る

4
.
実

験
計

画
と
統

計
解
析

□
パ
イ
ロ
ッ
ト
実
験
の
実
施
、
検
定
力
の
分
析
、
有
意
水
準
の
設
定
に
つ
い
て
検
討
す
る

□
実
験
単
位
を
規
定
し
、
使

用
動
物
数
を
設
定
す
る

□
無
作
為
化
の
方
法
を
選
択
す
る
、
観
察
者
バ
イ
ア
ス
を
防
止
す
る
、
デ
ー
タ
の
選
択
基
準
や
除
外
基
準
を
設
定
す
る

項
目

 
推

奨
さ
れ
る
内

容
 

(B
)
動
物

実
験
実

施
者
と
飼

育
施

設
間
で
の
協

議

5
.
実

験
目

的
、
実
験

期
間
、
研

究
資
金

、
役
割
分

担

□
実
験
を
計
画
す
る
早
期
の
段
階
で
、
関
係
す
る
す
べ
て
の
ス
タ
ッ
フ
と
の
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

□
お
お
ま
か
な
実
験
期
間
を
提
示
し
て
、
実
験
準
備
、
動

物
の
飼
育
、
実
験
手
順
と
廃
棄
物
処
理
・
汚
染
除
去
に
関
す
る
支

援
の
必
要
性
に
つ
い
て
情
報
を
共
有
す
る

□
予
想
さ
れ
る
費
用
、
お
よ
び
か
か
る
可
能
性
の
あ
る
費
用
に
つ
い
て
提
示
し
、
協
議
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
、
役
割
と
費
用
の
分
担
に
関
す
る
詳
細
な
計
画
を
立
て
る

6
.
動

物
飼

育
施
設
の
評
価

□
飼
育
施
設
の
実
地
調
査
を
行
い
、
建
物
や
機
材
が
必
要
十
分
な
も
の
で
あ
る
か
ど
う
か
評
価
す
る

□
想
定
外
の
事
態
や
非
常
事
態
の
際
の
人
員
計
画
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

7
.
教

育
訓

練

□
ス
タ
ッ
フ
の
技
術
や
能
力
を
調
査
し
、
実
験
に
先
立
っ
て
追
加
で
教
育
訓
練
や
研
修
が
必
要
で
あ
る
か
評
価
を
行
う

8
.
健

康
リ
ス
ク
評
価

、
廃

棄
物

処
理

、
汚

染
除

去

□
実
験
を
通
し
て
直
接
的
ま
た
は
間
接
的
に
影
響
を
受
け
る
全
て
の
関
係
者
と
動
物
に
つ
い
て
、
飼
育
施
設
と
協
力
し
て
リ
ス
ク

ア
セ
ス
メ
ン
ト
を
実
施
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
マ
ニ
ュ
ア
ル
や
プ
ロ
ト
コ
ー
ル
が
適
切
な
も
の
で
あ
る
か
評
価
し
、
必
要
に
応
じ
て
新
た
に

作
成
す
る

□
実
験
を
通
し
て
排
出
さ
れ
る
廃
棄
物
や
汚
物
の
保
管
・
汚
染
除
去
・
廃
棄
方
法
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

(C
)
動

物
実

験
の
品
質

管
理

9
.
被

検
物

質
と
実

験
手
順

2 

□
教
育
や
研
修
を
目
的
と
し
た
動
物
実
験
で
あ
る
場
合
は
、
学
習
・
研
修
目
的
に
つ
い
て
議
論
す
る

□
実
験
計
画
に
お
い
て
動
物
が
受
け
る
苦
痛
度
を
分
類
評
価
す
る

□
客
観
的
か
つ
容
易
に
測
定
可
能
で
明
確
な
人
道
的
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
を
設
定
す
る

□
動
物
の
死
亡
を
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
と
す
る
場
合
は
、
そ
の
妥
当
性
に
つ
い
て
議
論
す
る

4
.
実

験
計

画
と
統

計
解
析

□
パ
イ
ロ
ッ
ト
実
験
の
実
施
、
検
定
力
の
分
析
、
有
意
水
準
の
設
定
に
つ
い
て
検
討
す
る

□
実
験
単
位
を
規
定
し
、
使

用
動
物
数
を
設
定
す
る

□
無
作
為
化
の
方
法
を
選
択
す
る
、
観
察
者
バ
イ
ア
ス
を
防
止
す
る
、
デ
ー
タ
の
選
択
基
準
や
除
外
基
準
を
設
定
す
る

項
目

 
推

奨
さ
れ
る
内

容
 

(B
)
動
物

実
験
実

施
者
と
飼

育
施

設
間
で
の
協

議

5
.
実

験
目

的
、
実
験

期
間
、
研

究
資
金

、
役
割
分

担

□
実
験
を
計
画
す
る
早
期
の
段
階
で
、
関
係
す
る
す
べ
て
の
ス
タ
ッ
フ
と
の
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

□
お
お
ま
か
な
実
験
期
間
を
提
示
し
て
、
実
験
準
備
、
動

物
の
飼
育
、
実
験
手
順
と
廃
棄
物
処
理
・
汚
染
除
去
に
関
す
る
支

援
の
必
要
性
に
つ
い
て
情
報
を
共
有
す
る

□
予
想
さ
れ
る
費
用
、
お
よ
び
か
か
る
可
能
性
の
あ
る
費
用
に
つ
い
て
提
示
し
、
協
議
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
、
役
割
と
費
用
の
分
担
に
関
す
る
詳
細
な
計
画
を
立
て
る

6
.
動

物
飼

育
施
設
の
評
価

□
飼
育
施
設
の
実
地
調
査
を
行
い
、
建
物
や
機
材
が
必
要
十
分
な
も
の
で
あ
る
か
ど
う
か
評
価
す
る

□
想
定
外
の
事
態
や
非
常
事
態
の
際
の
人
員
計
画
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

7
.
教

育
訓

練

□
ス
タ
ッ
フ
の
技
術
や
能
力
を
調
査
し
、
実
験
に
先
立
っ
て
追
加
で
教
育
訓
練
や
研
修
が
必
要
で
あ
る
か
評
価
を
行
う

8
.
健

康
リ
ス
ク
評
価

、
廃

棄
物

処
理

、
汚

染
除

去

□
実
験
を
通
し
て
直
接
的
ま
た
は
間
接
的
に
影
響
を
受
け
る
全
て
の
関
係
者
と
動
物
に
つ
い
て
、
飼
育
施
設
と
協
力
し
て
リ
ス
ク

ア
セ
ス
メ
ン
ト
を
実
施
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
マ
ニ
ュ
ア
ル
や
プ
ロ
ト
コ
ー
ル
が
適
切
な
も
の
で
あ
る
か
評
価
し
、
必
要
に
応
じ
て
新
た
に

作
成
す
る

□
実
験
を
通
し
て
排
出
さ
れ
る
廃
棄
物
や
汚
物
の
保
管
・
汚
染
除
去
・
廃
棄
方
法
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

(C
)
動

物
実

験
の
品
質

管
理

9
.
被

検
物

質
と
実

験
手
順

2 

□
教
育
や
研
修
を
目
的
と
し
た
動
物
実
験
で
あ
る
場
合
は
、
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手
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□
被
験
物
質
に
つ
い
て
で
き
る
限
り
多
く
の
情
報
を
提
供

す
る

□
実
験
手
順
の
実
施
可
能
性
と
妥
当
性
、
お
よ
び
そ
れ
を
実
施
す
る
の
に
必
要
な
実
験
ス
キ
ル
に
つ
い
て
検
討
す
る

1
0
.
実
験

動
物

□
動
物
実
験
の
実
施
な
ら
び
に
論
文
作
成
に
必
要
と
な
る
使
用
動
物
の
特
性
を
明
確
に
す
る

□
で
き
る
限
り
余
剰
動
物
が
出
な
い
よ
う
に
す
る

1
1
.
検
疫
と
微
生

物
モ
ニ
タ
リ
ン
グ

□
使
用
動
物
に
関
し
て
、
推
定
さ
れ
る
健
康
状
態
、
輸
送
の
際
に
考
慮
す
べ
き
こ
と
、
施
設
導
入
時
の
検
疫
お
よ
び
隔
離
、
微
生

物
モ
ニ
タ
リ
ン
グ
や
そ
の
結
果
が
人
員
計
画
に
影
響
を
及
ぼ
す
か
ど
う
か
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う
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2
.
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そ
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が
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験
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を
受
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や
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育
な
ど
）に

つ
い
て
話
し
合
う
。

1
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.
実
験
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用
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の
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方
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終
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す
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熟
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各
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に
つ
い
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す
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あ
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合
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修
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議
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す
る
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験
計
画
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的
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画
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検
定
力
の
分
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有
意
水
準
の
設
定
に
つ
い
て
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討
す
る

□
実
験
単
位
を
規
定
し
、
使

用
動
物
数
を
設
定
す
る

□
無
作
為
化
の
方
法
を
選
択
す
る
、
観
察
者
バ
イ
ア
ス
を
防
止
す
る
、
デ
ー
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の
選
択
基
準
や
除
外
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準
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設
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す
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)
動
物

実
験
実

施
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と
飼

育
施

設
間
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の
協

議

5
.
実

験
目

的
、
実
験

期
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、
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資
金
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役
割
分

担

□
実
験
を
計
画
す
る
早
期
の
段
階
で
、
関
係
す
る
す
べ
て
の
ス
タ
ッ
フ
と
の
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

□
お
お
ま
か
な
実
験
期
間
を
提
示
し
て
、
実
験
準
備
、
動

物
の
飼
育
、
実
験
手
順
と
廃
棄
物
処
理
・
汚
染
除
去
に
関
す
る
支

援
の
必
要
性
に
つ
い
て
情
報
を
共
有
す
る

□
予
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さ
れ
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費
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す
る
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被

検
物

質
と
実

験
手
順

2 

□
教
育
や
研
修
を
目
的
と
し
た
動
物
実
験
で
あ
る
場
合
は
、
学
習
・
研
修
目
的
に
つ
い
て
議
論
す
る

□
実
験
計
画
に
お
い
て
動
物
が
受
け
る
苦
痛
度
を
分
類
評
価
す
る

□
客
観
的
か
つ
容
易
に
測
定
可
能
で
明
確
な
人
道
的
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
を
設
定
す
る

□
動
物
の
死
亡
を
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
と
す
る
場
合
は
、
そ
の
妥
当
性
に
つ
い
て
議
論
す
る

4
.
実

験
計

画
と
統

計
解
析

□
パ
イ
ロ
ッ
ト
実
験
の
実
施
、
検
定
力
の
分
析
、
有
意
水
準
の
設
定
に
つ
い
て
検
討
す
る

□
実
験
単
位
を
規
定
し
、
使

用
動
物
数
を
設
定
す
る

□
無
作
為
化
の
方
法
を
選
択
す
る
、
観
察
者
バ
イ
ア
ス
を
防
止
す
る
、
デ
ー
タ
の
選
択
基
準
や
除
外
基
準
を
設
定
す
る

項
目

 
推

奨
さ
れ
る
内

容
 

(B
)
動
物

実
験
実

施
者
と
飼

育
施

設
間
で
の
協

議

5
.
実

験
目

的
、
実
験

期
間
、
研

究
資
金

、
役
割
分

担

□
実
験
を
計
画
す
る
早
期
の
段
階
で
、
関
係
す
る
す
べ
て
の
ス
タ
ッ
フ
と
の
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

□
お
お
ま
か
な
実
験
期
間
を
提
示
し
て
、
実
験
準
備
、
動

物
の
飼
育
、
実
験
手
順
と
廃
棄
物
処
理
・
汚
染
除
去
に
関
す
る
支

援
の
必
要
性
に
つ
い
て
情
報
を
共
有
す
る

□
予
想
さ
れ
る
費
用
、
お
よ
び
か
か
る
可
能
性
の
あ
る
費
用
に
つ
い
て
提
示
し
、
協
議
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
、
役
割
と
費
用
の
分
担
に
関
す
る
詳
細
な
計
画
を
立
て
る

6
.
動

物
飼

育
施
設
の
評
価

□
飼
育
施
設
の
実
地
調
査
を
行
い
、
建
物
や
機
材
が
必
要
十
分
な
も
の
で
あ
る
か
ど
う
か
評
価
す
る

□
想
定
外
の
事
態
や
非
常
事
態
の
際
の
人
員
計
画
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

7
.
教

育
訓

練

□
ス
タ
ッ
フ
の
技
術
や
能
力
を
調
査
し
、
実
験
に
先
立
っ
て
追
加
で
教
育
訓
練
や
研
修
が
必
要
で
あ
る
か
評
価
を
行
う

8
.
健

康
リ
ス
ク
評
価

、
廃

棄
物

処
理

、
汚

染
除

去

□
実
験
を
通
し
て
直
接
的
ま
た
は
間
接
的
に
影
響
を
受
け
る
全
て
の
関
係
者
と
動
物
に
つ
い
て
、
飼
育
施
設
と
協
力
し
て
リ
ス
ク

ア
セ
ス
メ
ン
ト
を
実
施
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
マ
ニ
ュ
ア
ル
や
プ
ロ
ト
コ
ー
ル
が
適
切
な
も
の
で
あ
る
か
評
価
し
、
必
要
に
応
じ
て
新
た
に

作
成
す
る

□
実
験
を
通
し
て
排
出
さ
れ
る
廃
棄
物
や
汚
物
の
保
管
・
汚
染
除
去
・
廃
棄
方
法
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

(C
)
動

物
実

験
の
品
質

管
理

9
.
被

検
物

質
と
実

験
手
順

4 

本
稿
を
日
本
語
へ
翻
訳
し
た
綾
部
信
哉
博
士
（
理
化
学
研
究
所
バ
イ
オ
リ
ソ
ー
ス
研
究
セ
ン
タ
ー
・
実
験
動
物
開
発
室
）
お
よ
び

國
田
智
博
士
（
自
治
医
科
大
学
・
実
験
医
学
セ
ン
タ
ー
）
に
感
謝
す
る

 

そ
の
他

の
情

報
 

3 

(C
)
動

物
実

験
の
品
質

管
理

9
.
被

検
物

質
と
実

験
手
順

□
被
験
物
質
に
つ
い
て
で
き
る
限
り
多
く
の
情
報
を
提
供

す
る

□
実
験
手
順
の
実
施
可
能
性
と
妥
当
性
、
お
よ
び
そ
れ
を
実
施
す
る
の
に
必
要
な
実
験
ス
キ
ル
に
つ
い
て
検
討
す
る

1
0
.
実
験

動
物

□
動
物
実
験
の
実
施
な
ら
び
に
論
文
作
成
に
必
要
と
な
る
使
用
動
物
の
特
性
を
明
確
に
す
る

□
で
き
る
限
り
余
剰
動
物
が
出
な
い
よ
う
に
す
る

1
1
.
検
疫
と
微
生

物
モ
ニ
タ
リ
ン
グ

□
使
用
動
物
に
関
し
て
、
推
定
さ
れ
る
健
康
状
態
、
輸
送
の
際
に
考
慮
す
べ
き
こ
と
、
施
設
導
入
時
の
検
疫
お
よ
び
隔
離
、
微
生

物
モ
ニ
タ
リ
ン
グ
や
そ
の
結
果
が
人
員
計
画
に
影
響
を
及
ぼ
す
か
ど
う
か
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

1
2
.
飼
育

環
境
と
飼
育
管

理

□
動
物
飼
育
の
専
門
ス
タ
ッ
フ
と
協
力
し
て
、
使
用
動
物
に
特
有
の
習
性
や
必
要
な
配
慮
な
ど
に
注
意
を
払
う

□
使
用
動
物
の
順
化
、
最
適
な
飼
育
条
件
と
飼
育
方
法
、
環
境
要
因
や
、
そ
れ
ら
が
実
験
上
の
制
約
を
受
け
る
か
ど
う
か
（絶

食

や
単
飼
育
な
ど
）に

つ
い
て
話
し
合
う
。

1
3
.
実
験

手
順

□
使
用
動
物
の
捕
獲
方
法
、
保
定
や
個
体
識
別
方
法
、
実
験
終
了
後
の
措
置
（本

来
の
生
息
地
に
戻
す
、
あ
る
い
は
新
た
な

飼
い
主
に
譲
渡
す
る
）に

つ
い
て
洗
練
さ
れ
た
手
順
を
確
立

す
る

□
被
験
物
質
の
投
与
、
サ
ン
プ
リ
ン
グ
、
鎮
静
・
麻
酔
、
外
科
手
術
な
ど
の
実
験
手
法
つ
い
て
洗
練
さ
れ
た
手
技
を
習
得
す
る

1
4
.
安
楽

死
処
置

、
苦
痛
か
ら
の
解
放

、
実
験
動

物
の
再
使

用
ま
た
は
譲
渡

□
実
験
に
先
立
つ
早
い
時
期
に
、
法
令
、
基
準
、
指
針
な
ど
の
関
係
法
令
に
つ
い
て
助
言
を
求
め
る

□
実
験
計
画
上
お
よ
び
緊
急
時
の
安
楽
死
処
分
方
法
を
設
定
す
る

□
安
楽
死
処
分
を
行
う
可
能
性
の
あ
る
ス
タ
ッ
フ
の
習
熟
度
を
評
価
す
る

1
5
.
解
剖

□
実
施
場
所
や
動
物
・
組
織
サ
ン
プ
ル
の
識
別
方
法
を
含
め
た
解
剖
の
各
手
順
に
つ
い
て
詳
細
な
計
画
を
立
て
る
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1 

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

1
は
実

験
計

画
の
た
め
の
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
で
あ
り
、

A
R

R
IV

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

2
に
代

表
さ
れ
る
報

告
の
た
め
の
ガ

イ
ド
ラ
イ
ン
を
補

完
す
る
も
の
で
す
。

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
は
大

き
く
に

3
つ
に
分

け
ら
れ
て
お
り
、
そ
れ
ぞ
れ
が
動

物
実

験
計

画
の
質

を
決

定
づ
け
る
も
の
で
す
：

1
.
動

物
実

験
の
設

計

2
.
動

物
実

験
実

施
者

と
飼

育
施

設
間

で
の
協

議

3
.
動

物
実

験
の
品

質
管

理

項
目

に
よ
っ
て
は
、
下

記
に
示

し
た
順

と
は
異

な
る
順

序
で
取

り
組

ん
だ
ほ
う
が
よ
い
場
合

が
あ
り
ま
す
。
ま
た
一

部
の
項

目
は
、
こ

の
3
つ
の
要

素
の
複

数
に
ま
た
が
る
も
の
で
す
。

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
の
チ
ェ
ッ
ク
リ
ス
ト
は
、
野

外
試

験
と
い
っ
た
特
殊

な
実

験

計
画

に
も
対

応
し
て
い
ま
す
。
ま
た
、
各

機
関

の
動

物
飼

育
施

設
で
実

験
を
行

う
場

合
は
施

設
の
ク
オ
リ
テ
ィ
が
実

験
を
左

右
す
る

こ
と
か
ら
、

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
に
は
飼

育
施

設
管

理
に
関

す
る
助

言
内

容
も
含

ま
れ
て
い
ま
す
。

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

の
完

全
版

は
N

o
re

c
o
p
aの

ウ
ェ
ブ
サ
イ
ト
で
ご
覧

く
だ
さ
い
。
リ
ン
ク
を
た
ど
る
こ
と
で
世

界
中
の
情

報
に
ア
ク
セ
ス
す
る
こ
と
が
で
き
ま

す
：
h
tt

p
s:

/
/
n
o
re

c
o
p
a.

n
o
/
P

R
E
P

A
R

E
  

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
は
、
特

定
の
動

物
種

や
実

験
環
境

に
特

化
し
た
新

た
な
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
や
、
実

験
動

物
科

学
分

野
の
進

展
が
も
た
ら
す
最

適
な
手

法
の
導

入
に
対

応
し
て
、
常

に
最

新
の
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
に
更

新
さ
れ
ま
す
。

 

項
目

推
奨

さ
れ
る
内

容

(A
)
動

物
実

験
の
設

計

1
.
文

献
検

索

□
明

確
な
仮

説
を
立

て
、
得

ら
れ
る
主

要
な
結

果
お
よ
び
副

次
的

な
結

果
に
つ
い
て
推
定

す
る

□
シ
ス
テ
マ
テ
ィ
ッ
ク
・
レ
ビ
ュ
ー
（
系

統
的

な
文

献
検

索
・
分

析
法

）
を
用

い
る
こ
と
を
検

討
す
る

□
利

用
す
る
デ
ー
タ
ベ
ー
ス
と
相

談
す
る
イ
ン
フ
ォ
マ
テ
ィ
シ
ャ
ン
を
決

め
、
検

索
用

語
の
リ
ス
ト
を
作

る

□
使

用
動

物
に
関

し
て
、
動

物
種

が
妥

当
で
あ
る
か
、
そ
の
生

物
学

的
特

性
、
最

小
限

の
苦

痛
度

を
伴

う
実

験
で
科

学
的

疑

問
を
明

ら
か
に
す
る
こ
と
が
で
き
る
か
、
動

物
福

祉
の
観

点
か
ら
留

意
す
べ
き
こ
と
、
を
評

価
す
る

□
実

験
計

画
の
再

現
性

と
臨

床
的

妥
当

性
を
評

価
す
る

2
.
関

係
法

令
の
遵

守

□
研

究
を
実

施
す
る
上

で
遵

守
す
べ
き
動

物
実

験
分

野
や
動

物
輸

送
、
労

働
安

全
衛

生
と
い
っ
た
関

連
す
る
分
野

の
法

令
、

基
準

、
指

針
な
ど
を
列

挙
し
、
対

処
方

法
を
検

討
す
る
。

□
関

係
す
る
ガ
イ
ダ
ン
ス
（
手

引
き
等

）
を
探

し
、
そ
の
内

容
を
確

認
す
る
（
プ
ロ
ジ
ェ
ク
ト
評

価
に
関

す
る

E
U
ガ
イ
ダ
ン
ス
な
ど
）

3
.
倫

理
的

配
慮

、
苦

痛
度

と
成

果
の
バ
ラ
ン
ス
、
お
よ
び
人

道
的

エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト

□
一

般
向

け
の
サ
マ
リ
ー
（
実
験

概
要

）
を
用

意
す
る

□
倫

理
委

員
会

と
の
協

議
の
中

で
、
こ
の
タ
イ
プ
の
研

究
に
つ
い
て
の
審

議
記

録
が
作
成

さ
れ
た
こ
と
が
あ
る
か
を
確
認

す
る

□
3
R
原

則
（
代

替
法

の
利
用

、
使

用
動

物
数

の
削

減
、
実

験
動

物
の
苦

痛
軽

減
）
お
よ
び

3
S
（
優

れ
た
科

学
（
G

o
o
d

S
c
ie

n
c
e
）
、
優

れ
た
良

識
（
G

o
o
d
 S

e
n
se
）
、
優

れ
た
判

断
を
下

す
感

性
（
G

o
o
d

S
e
n
si

b
ili

ti
e
s）
）
に
取

り
組

む

□
研

究
計

画
の
事

前
登

録
（
P

re
-
re

gi
st

ra
ti
o
n
）
や
ネ
ガ
テ
ィ
ブ
デ
ー
タ
の
論

文
発

表
に
つ
い
て
検

討
す
る

□
研

究
を
通

し
て
実

験
動

物
が
感

じ
る
苦

痛
や
痛

み
と
得

ら
れ
る
成

果
の
バ
ラ
ン
ス
を
検

討
し
、
想

定
し
う
る
す
べ
て
の
苦

痛
や
痛

み
が
妥

当
な
も
の
で
あ
る
こ
と
を
示

す

1 

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

1
は
実
験
計
画
の
た
め
の
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
で
あ
り
、

A
R

R
IV

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

2
に
代
表
さ
れ
る
報
告
の
た
め
の
ガ

イ
ド
ラ
イ
ン
を
補
完
す
る
も
の
で
す
。

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
は
大
き
く
に

3
つ
に
分
け
ら
れ
て
お
り
、
そ
れ
ぞ
れ
が
動
物
実
験
計
画
の
質
を
決
定
づ
け
る
も
の
で
す
：

1
.
動

物
実

験
の
設
計

2
.
動

物
実

験
実
施

者
と
飼

育
施

設
間
で
の
協
議

3
.
動

物
実

験
の
品
質

管
理

項
目
に
よ
っ
て
は
、
下
記
に
示
し
た
順
と
は
異
な
る
順
序
で
取
り
組
ん
だ
ほ
う
が
よ
い
場
合
が
あ
り
ま
す
。
ま
た
一
部
の
項
目
は
、
こ

の
3
つ
の
要
素
の
複
数
に
ま
た
が
る
も
の
で
す
。

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
の
チ
ェ
ッ
ク
リ
ス
ト
は
、
野
外
試
験
と
い
っ
た
特
殊
な
実
験

計
画
に
も
対
応
し
て
い
ま
す
。
ま
た
、
各
機
関
の
動
物
飼
育
施
設
で
実
験
を
行
う
場
合
は
施
設
の
ク
オ
リ
テ
ィ
が
実
験
を
左
右
す
る

こ
と
か
ら
、

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
に
は
飼
育
施
設
管
理
に
関
す
る
助
言
内
容
も
含
ま
れ
て
い
ま
す
。

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

の
完
全
版
は

N
o
re

c
o
p
aの

ウ
ェ
ブ
サ
イ
ト
で
ご
覧
く
だ
さ
い
。
リ
ン
ク
を
た
ど
る
こ
と
で
世
界
中
の
情

報
に
ア
ク
セ
ス
す
る
こ
と
が
で
き
ま

す
：
h
tt

p
s:

/
/
n
o
re

c
o
p
a.

n
o
/
P

R
E
P

A
R

E

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
は
、
特
定
の
動
物
種
や
実
験
環
境
に
特
化
し
た
新
た
な
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
や
、
実
験
動
物
科
学
分
野
の
進

展
が
も
た
ら
す
最
適
な
手
法
の
導
入
に
対
応
し
て
、
常
に
最
新
の
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
に
更
新
さ
れ
ま
す
。

項
目

推
奨

さ
れ
る
内

容

(A
)
動

物
実

験
の
設
計

1
.
文

献
検

索

□
明
確
な
仮
説
を
立
て
、
得
ら
れ
る
主
要
な
結
果
お
よ
び
副
次
的
な
結
果
に
つ
い
て
推
定
す
る

□
シ
ス
テ
マ
テ
ィ
ッ
ク
・
レ
ビ
ュ
ー
（
系
統
的
な
文
献
検
索
・
分
析
法
）
を
用
い
る
こ
と
を
検
討

す
る

□
利
用
す
る
デ
ー
タ
ベ
ー
ス
と
相
談
す
る
イ
ン
フ
ォ
マ
テ
ィ
シ
ャ
ン
を
決
め
、
検
索
用
語
の
リ
ス
ト
を
作
る

□
使
用
動
物
に
関
し
て
、
動
物
種
が
妥
当
で
あ
る
か
、
そ
の
生
物
学
的
特
性
、
最
小
限
の
苦
痛
度
を
伴
う
実
験
で
科
学
的
疑

問
を
明
ら
か
に
す
る
こ
と
が
で
き
る
か
、
動
物
福
祉
の
観
点
か
ら
留
意
す
べ
き
こ
と
、
を
評
価
す
る

□
実
験
計
画
の
再
現
性
と
臨
床
的
妥
当
性
を
評
価
す
る

2
.
関

係
法

令
の
遵
守

□
研
究
を
実
施
す
る
上
で
遵
守
す
べ
き
動
物
実
験
分
野
や
動
物
輸
送
、
労
働
安
全
衛
生
と
い
っ
た
関
連
す
る
分
野
の
法
令
、

基
準
、
指
針
な
ど
を
列
挙
し
、
対
処
方
法
を
検
討
す
る
。

□
関
係
す
る
ガ
イ
ダ
ン
ス
（
手
引
き
等
）
を
探
し
、
そ
の
内
容
を
確
認
す
る
（
プ
ロ
ジ
ェ
ク
ト
評

価
に
関
す
る

E
U
ガ
イ
ダ
ン
ス
な
ど
）

3
.
倫

理
的

配
慮

、
苦

痛
度
と
成
果
の
バ
ラ
ン
ス
、
お
よ
び
人

道
的

エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト

□
一
般
向
け
の
サ
マ
リ
ー
（
実
験
概
要
）
を
用
意
す
る

□
倫
理
委
員
会
と
の
協
議
の
中
で
、
こ
の
タ
イ
プ
の
研
究
に
つ
い
て
の
審
議
記
録
が
作
成
さ
れ
た
こ
と
が
あ
る
か
を
確
認
す
る

□
3
R
原
則
（
代
替
法
の
利
用
、
使
用
動
物
数
の
削
減
、
実
験
動
物
の
苦
痛
軽
減
）
お
よ
び

3
S
（
優
れ
た
科
学
（
G

o
o
d

S
c
ie

n
c
e
）
、
優
れ
た
良
識
（
G

o
o
d
 S

e
n
se
）
、
優
れ
た
判
断
を
下
す
感
性
（
G

o
o
d

S
e
n
si

b
ili

ti
e
s）
）
に
取
り
組
む

□
研
究
計
画
の
事
前
登
録
（
P

re
-
re

gi
st

ra
ti
o
n
）
や
ネ
ガ
テ
ィ
ブ
デ
ー
タ
の
論
文
発
表
に
つ
い
て
検
討
す
る

□
研
究
を
通
し
て
実
験
動
物
が
感
じ
る
苦
痛
や
痛
み
と
得
ら
れ
る
成
果
の
バ
ラ
ン
ス
を
検
討
し
、
想
定
し
う
る
す
べ
て
の
苦
痛
や
痛

み
が
妥
当
な
も
の
で
あ
る
こ
と
を
示
す

1 

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

1
は
実
験
計
画
の
た
め
の
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
で
あ
り
、

A
R

R
IV

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

2
に
代
表
さ
れ
る
報
告
の
た
め
の
ガ

イ
ド
ラ
イ
ン
を
補
完
す
る
も
の
で
す
。

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
は
大
き
く
に

3
つ
に
分
け
ら
れ
て
お
り
、
そ
れ
ぞ
れ
が
動
物
実
験
計
画
の
質
を
決
定
づ
け
る
も
の
で
す
：

1
.
動

物
実

験
の
設
計

2
.
動

物
実

験
実
施

者
と
飼

育
施

設
間
で
の
協
議

3
.
動

物
実

験
の
品
質

管
理

項
目
に
よ
っ
て
は
、
下
記
に
示
し
た
順
と
は
異
な
る
順
序
で
取
り
組
ん
だ
ほ
う
が
よ
い
場
合
が
あ
り
ま
す
。
ま
た
一
部
の
項
目
は
、
こ

の
3
つ
の
要
素
の
複
数
に
ま
た
が
る
も
の
で
す
。

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
の
チ
ェ
ッ
ク
リ
ス
ト
は
、
野
外
試
験
と
い
っ
た
特
殊
な
実
験

計
画
に
も
対
応
し
て
い
ま
す
。
ま
た
、
各
機
関
の
動
物
飼
育
施
設
で
実
験
を
行
う
場
合
は
施
設
の
ク
オ
リ
テ
ィ
が
実
験
を
左
右
す
る

こ
と
か
ら
、

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
に
は
飼
育
施
設
管
理
に
関
す
る
助
言
内
容
も
含
ま
れ
て
い
ま
す
。

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

の
完
全
版
は

N
o
re

c
o
p
aの

ウ
ェ
ブ
サ
イ
ト
で
ご
覧
く
だ
さ
い
。
リ
ン
ク
を
た
ど
る
こ
と
で
世
界
中
の
情

報
に
ア
ク
セ
ス
す
る
こ
と
が
で
き
ま

す
：
h
tt

p
s:

/
/
n
o
re

c
o
p
a.

n
o
/
P

R
E
P

A
R

E

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
は
、
特
定
の
動
物
種
や
実
験
環
境
に
特
化
し
た
新
た
な
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
や
、
実
験
動
物
科
学
分
野
の
進

展
が
も
た
ら
す
最
適
な
手
法
の
導
入
に
対
応
し
て
、
常
に
最
新
の
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
に
更
新
さ
れ
ま
す
。

項
目

推
奨

さ
れ
る
内

容

(A
)
動

物
実

験
の
設
計

1
.
文

献
検

索

□
明
確
な
仮
説
を
立
て
、
得
ら
れ
る
主
要
な
結
果
お
よ
び
副
次
的
な
結
果
に
つ
い
て
推
定
す
る

□
シ
ス
テ
マ
テ
ィ
ッ
ク
・
レ
ビ
ュ
ー
（
系
統
的
な
文
献
検
索
・
分
析
法
）
を
用
い
る
こ
と
を
検

討
す
る

□
利
用
す
る
デ
ー
タ
ベ
ー
ス
と
相
談
す
る
イ
ン
フ
ォ
マ
テ
ィ
シ
ャ
ン
を
決
め
、
検
索
用
語
の
リ
ス
ト
を
作
る

□
使
用
動
物
に
関
し
て
、
動
物
種
が
妥
当
で
あ
る
か
、
そ
の
生
物
学
的
特
性
、
最
小
限
の
苦
痛
度
を
伴
う
実
験
で
科
学
的
疑

問
を
明
ら
か
に
す
る
こ
と
が
で
き
る
か
、
動
物
福
祉
の
観
点
か
ら
留
意
す
べ
き
こ
と
、
を
評
価
す
る

□
実
験
計
画
の
再
現
性
と
臨
床
的
妥
当
性
を
評
価
す
る

2
.
関

係
法

令
の
遵
守

□
研
究
を
実
施
す
る
上
で
遵
守
す
べ
き
動
物
実
験
分
野
や
動
物
輸
送
、
労
働
安
全
衛
生
と
い
っ
た
関
連
す
る
分
野
の
法
令
、

基
準
、
指
針
な
ど
を
列
挙
し
、
対
処
方
法
を
検
討
す
る
。

□
関
係
す
る
ガ
イ
ダ
ン
ス
（
手
引
き
等
）
を
探
し
、
そ
の
内
容
を
確
認
す
る
（
プ
ロ
ジ
ェ
ク
ト
評

価
に
関
す
る

E
U
ガ
イ
ダ
ン
ス
な
ど
）

3
.
倫

理
的

配
慮

、
苦

痛
度
と
成
果
の
バ
ラ
ン
ス
、
お
よ
び
人

道
的

エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト

□
一
般
向
け
の
サ
マ
リ
ー
（
実
験
概
要
）
を
用
意
す
る

□
倫
理
委
員
会
と
の
協
議
の
中
で
、
こ
の
タ
イ
プ
の
研
究
に
つ
い
て
の
審
議
記
録
が
作
成
さ
れ
た
こ
と
が
あ
る
か
を
確
認
す
る

□
3
R
原
則
（
代
替
法
の
利
用
、
使
用
動
物
数
の
削
減
、
実
験
動
物
の
苦
痛
軽
減
）
お
よ
び

3
S
（
優
れ
た
科
学
（
G

o
o
d

S
c
ie

n
c
e
）
、
優
れ
た
良
識
（
G

o
o
d
 S

e
n
se
）
、
優
れ
た
判
断
を
下
す
感
性
（
G

o
o
d

S
e
n
si

b
ili

ti
e
s）
）
に
取
り
組
む

□
研
究
計
画
の
事
前
登
録
（
P

re
-
re

gi
st

ra
ti
o
n
）
や
ネ
ガ
テ
ィ
ブ
デ
ー
タ
の
論
文
発
表
に
つ
い
て
検
討
す
る

□
研
究
を
通
し
て
実
験
動
物
が
感
じ
る
苦
痛
や
痛
み
と
得
ら
れ
る
成
果
の
バ
ラ
ン
ス
を
検
討
し
、
想
定
し
う
る
す
べ
て
の
苦
痛
や
痛

み
が
妥
当
な
も
の
で
あ
る
こ
と
を
示
す

1 

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

1
は
実
験
計
画
の
た
め
の
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
で
あ
り
、

A
R

R
IV

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

2
に
代
表
さ
れ
る
報
告
の
た
め
の
ガ

イ
ド
ラ
イ
ン
を
補
完
す
る
も
の
で
す
。

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
は
大
き
く
に

3
つ
に
分
け
ら
れ
て
お
り
、
そ
れ
ぞ
れ
が
動
物
実
験
計
画
の
質
を
決
定
づ
け
る
も
の
で
す
：

1
.
動

物
実

験
の
設
計

2
.
動

物
実

験
実
施

者
と
飼

育
施

設
間
で
の
協
議

3
.
動

物
実

験
の
品
質

管
理

項
目
に
よ
っ
て
は
、
下
記
に
示
し
た
順
と
は
異
な
る
順
序
で
取
り
組
ん
だ
ほ
う
が
よ
い
場
合
が
あ
り
ま
す
。
ま
た
一
部
の
項
目
は
、
こ

の
3
つ
の
要
素
の
複
数
に
ま
た
が
る
も
の
で
す
。

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
の
チ
ェ
ッ
ク
リ
ス
ト
は
、
野
外
試
験
と
い
っ
た
特
殊
な
実
験

計
画
に
も
対
応
し
て
い
ま
す
。
ま
た
、
各
機
関
の
動
物
飼
育
施
設
で
実
験
を
行
う
場
合
は
施
設
の
ク
オ
リ
テ
ィ
が
実
験
を
左
右
す
る

こ
と
か
ら
、

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
に
は
飼
育
施
設
管
理
に
関
す
る
助
言
内
容
も
含
ま
れ
て
い
ま
す
。

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

の
完
全
版
は

N
o
re

c
o
p
aの

ウ
ェ
ブ
サ
イ
ト
で
ご
覧
く
だ
さ
い
。
リ
ン
ク
を
た
ど
る
こ
と
で
世
界
中
の
情

報
に
ア
ク
セ
ス
す
る
こ
と
が
で
き
ま

す
：
h
tt

p
s:

/
/
n
o
re

c
o
p
a.

n
o
/
P

R
E
P

A
R

E

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
は
、
特
定
の
動
物
種
や
実
験
環
境
に
特
化
し
た
新
た
な
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
や
、
実
験
動
物
科
学
分
野
の
進

展
が
も
た
ら
す
最
適
な
手
法
の
導
入
に
対
応
し
て
、
常
に
最
新
の
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
に
更
新
さ
れ
ま
す
。

項
目

推
奨

さ
れ
る
内

容

(A
)
動

物
実

験
の
設
計

1
.
文

献
検

索

□
明
確
な
仮
説
を
立
て
、
得
ら
れ
る
主
要
な
結
果
お
よ
び
副
次
的
な
結
果
に
つ
い
て
推
定
す
る

□
シ
ス
テ
マ
テ
ィ
ッ
ク
・
レ
ビ
ュ
ー
（
系
統
的
な
文
献
検
索
・
分
析
法
）
を
用
い
る
こ
と
を
検

討
す
る

□
利
用
す
る
デ
ー
タ
ベ
ー
ス
と
相
談
す
る
イ
ン
フ
ォ
マ
テ
ィ
シ
ャ
ン
を
決
め
、
検
索
用
語
の
リ
ス
ト
を
作
る

□
使
用
動
物
に
関
し
て
、
動
物
種
が
妥
当
で
あ
る
か
、
そ
の
生
物
学
的
特
性
、
最
小
限
の
苦
痛
度
を
伴
う
実
験
で
科
学
的
疑

問
を
明
ら
か
に
す
る
こ
と
が
で
き
る
か
、
動
物
福
祉
の
観
点
か
ら
留
意
す
べ
き
こ
と
、
を
評
価
す
る

□
実
験
計
画
の
再
現
性
と
臨
床
的
妥
当
性
を
評
価
す
る

2
.
関

係
法

令
の
遵
守

□
研
究
を
実
施
す
る
上
で
遵
守
す
べ
き
動
物
実
験
分
野
や
動
物
輸
送
、
労
働
安
全
衛
生
と
い
っ
た
関
連
す
る
分
野
の
法
令
、

基
準
、
指
針
な
ど
を
列
挙
し
、
対
処
方
法
を
検
討
す
る
。

□
関
係
す
る
ガ
イ
ダ
ン
ス
（
手
引
き
等
）
を
探
し
、
そ
の
内
容
を
確
認
す
る
（
プ
ロ
ジ
ェ
ク
ト
評

価
に
関
す
る

E
U
ガ
イ
ダ
ン
ス
な
ど
）

3
.
倫

理
的

配
慮

、
苦

痛
度
と
成
果
の
バ
ラ
ン
ス
、
お
よ
び
人

道
的

エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト

□
一
般
向
け
の
サ
マ
リ
ー
（
実
験
概
要
）
を
用
意
す
る

□
倫
理
委
員
会
と
の
協
議
の
中
で
、
こ
の
タ
イ
プ
の
研
究
に
つ
い
て
の
審
議
記
録
が
作
成
さ
れ
た
こ
と
が
あ
る
か
を
確
認
す
る

□
3
R
原
則
（
代
替
法
の
利
用
、
使
用
動
物
数
の
削
減
、
実
験
動
物
の
苦
痛
軽
減
）
お
よ
び

3
S
（
優
れ
た
科
学
（
G

o
o
d

S
c
ie

n
c
e
）
、
優
れ
た
良
識
（
G

o
o
d
 S

e
n
se
）
、
優
れ
た
判
断
を
下
す
感
性
（
G

o
o
d
 S

e
n
si

b
ili

ti
e
s）
）
 に

取
り
組
む

□
研
究
計
画
の
事
前
登
録
（
P

re
-
re

gi
st

ra
ti
o
n
）
や
ネ
ガ
テ
ィ
ブ
デ
ー
タ
の
論
文
発
表
に
つ
い
て
検
討
す
る

□
研
究
を
通
し
て
実
験
動
物
が
感
じ
る
苦
痛
や
痛
み
と
得
ら
れ
る
成
果
の
バ
ラ
ン
ス
を
検
討
し
、
想
定
し
う
る
す
べ
て
の
苦
痛
や
痛

み
が
妥
当
な
も
の
で
あ
る
こ
と
を
示
す

2 

□
教

育
や
研

修
を
目

的
と
し
た
動

物
実

験
で
あ
る
場

合
は
、
学

習
・
研

修
目

的
に
つ
い
て
議

論
す
る

□
実

験
計

画
に
お
い
て
動

物
が
受

け
る
苦

痛
度

を
分

類
評

価
す
る

□
客

観
的

か
つ
容

易
に
測
定

可
能

で
明

確
な
人

道
的
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
を
設

定
す
る

□
動

物
の
死

亡
を
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
と
す
る
場

合
は
、
そ
の
妥

当
性

に
つ
い
て
議

論
す
る

4
.
実

験
計

画
と
統

計
解

析

□
パ
イ
ロ
ッ
ト
実

験
の
実

施
、
検

定
力

の
分

析
、
有

意
水

準
の
設

定
に
つ
い
て
検

討
す
る

□
実

験
単

位
を
規

定
し
、
使

用
動

物
数

を
設

定
す
る

□
無

作
為

化
の
方

法
を
選

択
す
る
、
観

察
者

バ
イ
ア
ス
を
防

止
す
る
、
デ
ー
タ
の
選

択
基

準
や
除

外
基

準
を
設

定
す
る

項
目

推
奨

さ
れ
る
内

容

(B
)
動

物
実

験
実

施
者

と
飼

育
施

設
間

で
の
協

議

5
.
実

験
目

的
、
実

験
期

間
、
研

究
資

金
、
役

割
分

担

□
実

験
を
計

画
す
る
早

期
の
段

階
で
、
関

係
す
る
す
べ
て
の
ス
タ
ッ
フ
と
の
打

ち
合

わ
せ
を
行

う

□
お
お
ま
か
な
実

験
期

間
を
提

示
し
て
、
実

験
準

備
、
動

物
の
飼

育
、
実

験
手

順
と
廃

棄
物

処
理

・
汚

染
除

去
に
関

す
る
支

援
の
必

要
性

に
つ
い
て
情

報
を
共

有
す
る

□
予

想
さ
れ
る
費

用
、
お
よ
び
か
か
る
可

能
性

の
あ
る
費
用

に
つ
い
て
提

示
し
、
協

議
す
る

□
実

験
計

画
の
す
べ
て
の
段
階

に
つ
い
て
、
役

割
と
費

用
の
分

担
に
関

す
る
詳

細
な
計
画

を
立

て
る

6
.
動

物
飼

育
施

設
の
評

価

□
飼

育
施

設
の
実

地
調

査
を
行

い
、
建

物
や
機

材
が
必

要
十

分
な
も
の
で
あ
る
か
ど
う
か
評

価
す
る

□
想

定
外

の
事

態
や
非

常
事

態
の
際

の
人

員
計

画
に
つ
い
て
打

ち
合

わ
せ
を
行

う

7
.
教

育
訓

練

□
ス
タ
ッ
フ
の
技

術
や
能

力
を
調

査
し
、
実

験
に
先

立
っ
て
追

加
で
教

育
訓

練
や
研

修
が
必

要
で
あ
る
か
評

価
を
行

う

8
.
健

康
リ
ス
ク
評

価
、
廃

棄
物

処
理

、
汚

染
除

去

□
実

験
を
通

し
て
直

接
的

ま
た
は
間

接
的

に
影

響
を
受

け
る
全

て
の
関

係
者

と
動

物
に
つ
い
て
、
飼

育
施

設
と
協

力
し
て
リ
ス
ク

ア
セ
ス
メ
ン
ト
を
実

施
す
る

□
実

験
計

画
の
す
べ
て
の
段
階

に
つ
い
て
マ
ニ
ュ
ア
ル
や
プ
ロ
ト
コ
ー
ル
が
適

切
な
も
の
で
あ
る
か
評

価
し
、
必

要
に
応

じ
て
新

た
に

作
成

す
る

□
実

験
を
通

し
て
排

出
さ
れ
る
廃

棄
物

や
汚

物
の
保

管
・
汚

染
除

去
・
廃

棄
方

法
に
つ
い
て
打

ち
合

わ
せ
を
行

う

(C
)
動

物
実

験
の
品

質
管

理

9
.
被

検
物

質
と
実

験
手

順

2 

□
教
育
や
研
修
を
目
的
と
し
た
動
物
実
験
で
あ
る
場
合
は
、
学
習
・
研
修
目
的
に
つ
い
て
議
論
す
る

□
実
験
計
画
に
お
い
て
動
物
が
受
け
る
苦
痛
度
を
分
類
評
価
す
る

□
客
観
的
か
つ
容
易
に
測
定
可
能
で
明
確
な
人
道
的
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
を
設
定
す
る

□
動
物
の
死
亡
を
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
と
す
る
場
合
は
、
そ
の
妥
当
性
に
つ
い
て
議
論
す
る

4
.
実

験
計

画
と
統

計
解
析

□
パ
イ
ロ
ッ
ト
実
験
の
実
施
、
検
定
力
の
分
析
、
有
意
水
準
の
設
定
に
つ
い
て
検
討
す
る

□
実
験
単
位
を
規
定
し
、
使

用
動
物
数
を
設
定
す
る

□
無
作
為
化
の
方
法
を
選
択
す
る
、
観
察
者
バ
イ
ア
ス
を
防
止
す
る
、
デ
ー
タ
の
選
択
基
準
や
除
外
基
準
を
設
定
す
る

項
目

推
奨

さ
れ
る
内

容

(B
)
動
物

実
験
実

施
者
と
飼

育
施

設
間
で
の
協

議

5
.
実

験
目

的
、
実
験

期
間
、
研

究
資
金

、
役
割
分

担

□
実
験
を
計
画
す
る
早
期
の
段
階
で
、
関
係
す
る
す
べ
て
の
ス
タ
ッ
フ
と
の
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

□
お
お
ま
か
な
実
験
期
間
を
提
示
し
て
、
実
験
準
備
、
動

物
の
飼
育
、
実
験
手
順
と
廃
棄
物
処
理
・
汚
染
除
去
に
関
す
る
支

援
の
必
要
性
に
つ
い
て
情
報
を
共
有
す
る

□
予
想
さ
れ
る
費
用
、
お
よ
び
か
か
る
可
能
性
の
あ
る
費
用
に
つ
い
て
提
示
し
、
協
議
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
、
役
割
と
費
用
の
分
担
に
関
す
る
詳
細
な
計
画
を
立
て
る

6
.
動

物
飼

育
施
設
の
評
価

□
飼
育
施
設
の
実
地
調
査
を
行
い
、
建
物
や
機
材
が
必
要
十
分
な
も
の
で
あ
る
か
ど
う
か
評
価
す
る

□
想
定
外
の
事
態
や
非
常
事
態
の
際
の
人
員
計
画
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

7
.
教

育
訓

練

□
ス
タ
ッ
フ
の
技
術
や
能
力
を
調
査
し
、
実
験
に
先
立
っ
て
追
加
で
教
育
訓
練
や
研
修
が
必
要
で
あ
る
か
評
価
を
行
う

8
.
健

康
リ
ス
ク
評
価

、
廃

棄
物

処
理

、
汚

染
除

去

□
実
験
を
通
し
て
直
接
的
ま
た
は
間
接
的
に
影
響
を
受
け
る
全
て
の
関
係
者
と
動
物
に
つ
い
て
、
飼
育
施
設
と
協
力
し
て
リ
ス
ク

ア
セ
ス
メ
ン
ト
を
実
施
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
マ
ニ
ュ
ア
ル
や
プ
ロ
ト
コ
ー
ル
が
適
切
な
も
の
で
あ
る
か
評
価
し
、
必
要
に
応
じ
て
新
た
に

作
成
す
る

□
実
験
を
通
し
て
排
出
さ
れ
る
廃
棄
物
や
汚
物
の
保
管
・
汚
染
除
去
・
廃
棄
方
法
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

(C
)
動

物
実

験
の
品
質

管
理

9
.
被

検
物

質
と
実

験
手
順

1 

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

1
は
実

験
計

画
の
た
め
の
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
で
あ
り
、

A
R

R
IV

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

2
に
代

表
さ
れ
る
報

告
の
た
め
の
ガ

イ
ド
ラ
イ
ン
を
補

完
す
る
も
の
で
す
。

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
は
大

き
く
に

3
つ
に
分

け
ら
れ
て
お
り
、
そ
れ
ぞ
れ
が
動

物
実

験
計

画
の
質

を
決

定
づ
け
る
も
の
で
す
：

1
.
動

物
実

験
の
設

計

2
.
動

物
実

験
実

施
者

と
飼

育
施

設
間

で
の
協

議

3
.
動

物
実

験
の
品

質
管

理

項
目

に
よ
っ
て
は
、
下

記
に
示

し
た
順

と
は
異

な
る
順

序
で
取

り
組

ん
だ
ほ
う
が
よ
い
場
合

が
あ
り
ま
す
。
ま
た
一

部
の
項

目
は
、
こ

の
3
つ
の
要

素
の
複

数
に
ま
た
が
る
も
の
で
す
。

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
の
チ
ェ
ッ
ク
リ
ス
ト
は
、
野

外
試

験
と
い
っ
た
特
殊

な
実

験

計
画

に
も
対

応
し
て
い
ま
す
。
ま
た
、
各

機
関

の
動

物
飼

育
施

設
で
実

験
を
行

う
場

合
は
施

設
の
ク
オ
リ
テ
ィ
が
実

験
を
左

右
す
る

こ
と
か
ら
、

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
に
は
飼

育
施

設
管

理
に
関

す
る
助

言
内

容
も
含

ま
れ
て
い
ま
す
。

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

の
完

全
版

は
N

o
re

c
o
p
aの

ウ
ェ
ブ
サ
イ
ト
で
ご
覧

く
だ
さ
い
。
リ
ン
ク
を
た
ど
る
こ
と
で
世

界
中
の
情

報
に
ア
ク
セ
ス
す
る
こ
と
が
で
き
ま

す
：
h
tt

p
s:

/
/
n
o
re

c
o
p
a.

n
o
/
P

R
E
P

A
R

E

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
は
、
特

定
の
動

物
種

や
実

験
環
境

に
特

化
し
た
新

た
な
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
や
、
実

験
動

物
科

学
分

野
の
進

展
が
も
た
ら
す
最

適
な
手

法
の
導

入
に
対

応
し
て
、
常

に
最

新
の
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
に
更

新
さ
れ
ま
す
。

項
目

推
奨

さ
れ
る
内

容

(A
)
動

物
実

験
の
設

計

1
.
文

献
検

索

□
明

確
な
仮

説
を
立

て
、
得

ら
れ
る
主

要
な
結

果
お
よ
び
副

次
的

な
結

果
に
つ
い
て
推
定

す
る

□
シ
ス
テ
マ
テ
ィ
ッ
ク
・
レ
ビ
ュ
ー
（
系

統
的

な
文

献
検

索
・
分

析
法

）
を
用

い
る
こ
と
を
検

討
す
る

□
利

用
す
る
デ
ー
タ
ベ
ー
ス
と
相

談
す
る
イ
ン
フ
ォ
マ
テ
ィ
シ
ャ
ン
を
決

め
、
検

索
用

語
の
リ
ス
ト
を
作

る

□
使

用
動

物
に
関

し
て
、
動

物
種

が
妥

当
で
あ
る
か
、
そ
の
生

物
学

的
特

性
、
最

小
限

の
苦

痛
度

を
伴

う
実

験
で
科

学
的

疑

問
を
明

ら
か
に
す
る
こ
と
が
で
き
る
か
、
動

物
福

祉
の
観

点
か
ら
留

意
す
べ
き
こ
と
、
を
評

価
す
る

□
実

験
計

画
の
再

現
性

と
臨

床
的

妥
当

性
を
評

価
す
る

2
.
関

係
法

令
の
遵

守

□
研

究
を
実

施
す
る
上

で
遵

守
す
べ
き
動

物
実

験
分

野
や
動

物
輸

送
、
労

働
安

全
衛

生
と
い
っ
た
関

連
す
る
分
野

の
法

令
、

基
準

、
指

針
な
ど
を
列

挙
し
、
対

処
方

法
を
検

討
す
る
。

□
関

係
す
る
ガ
イ
ダ
ン
ス
（
手

引
き
等

）
を
探

し
、
そ
の
内

容
を
確

認
す
る
（
プ
ロ
ジ
ェ
ク
ト
評

価
に
関

す
る

E
U
ガ
イ
ダ
ン
ス
な
ど
）

3
.
倫

理
的

配
慮

、
苦

痛
度

と
成

果
の
バ
ラ
ン
ス
、
お
よ
び
人

道
的

エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト

□
一

般
向

け
の
サ
マ
リ
ー
（
実
験

概
要

）
を
用

意
す
る

□
倫

理
委

員
会

と
の
協

議
の
中

で
、
こ
の
タ
イ
プ
の
研

究
に
つ
い
て
の
審

議
記

録
が
作
成

さ
れ
た
こ
と
が
あ
る
か
を
確
認

す
る

□
3
R
原

則
（
代

替
法

の
利
用

、
使

用
動

物
数

の
削

減
、
実

験
動

物
の
苦

痛
軽

減
）
お
よ
び

3
S
（
優

れ
た
科
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e
）
、
優
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た
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）
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判
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感
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b
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研
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計

画
の
事

前
登
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（
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ra
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n
）
や
ネ
ガ
テ
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ブ
デ
ー
タ
の
論

文
発

表
に
つ
い
て
検

討
す
る

□
研

究
を
通

し
て
実

験
動

物
が
感

じ
る
苦

痛
や
痛

み
と
得

ら
れ
る
成

果
の
バ
ラ
ン
ス
を
検

討
し
、
想

定
し
う
る
す
べ
て
の
苦

痛
や
痛

み
が
妥

当
な
も
の
で
あ
る
こ
と
を
示

す
1 

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

1
は
実

験
計

画
の
た
め
の
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
で
あ
り
、

A
R

R
IV

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

2
に
代

表
さ
れ
る
報

告
の
た
め
の
ガ

イ
ド
ラ
イ
ン
を
補

完
す
る
も
の
で
す
。

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
は
大

き
く
に

3
つ
に
分

け
ら
れ
て
お
り
、
そ
れ
ぞ
れ
が
動

物
実

験
計

画
の
質

を
決

定
づ
け
る
も
の
で
す
：

1
.
動

物
実

験
の
設

計

2
.
動

物
実

験
実

施
者
と
飼

育
施

設
間

で
の
協

議

3
.
動

物
実

験
の
品

質
管
理

項
目

に
よ
っ
て
は
、
下

記
に
示

し
た
順

と
は
異

な
る
順

序
で
取

り
組

ん
だ
ほ
う
が
よ
い
場
合

が
あ
り
ま
す
。
ま
た
一

部
の
項

目
は
、
こ

の
3
つ
の
要

素
の
複

数
に
ま
た
が
る
も
の
で
す
。

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
の
チ
ェ
ッ
ク
リ
ス
ト
は
、
野

外
試

験
と
い
っ
た
特
殊

な
実

験

計
画

に
も
対

応
し
て
い
ま
す
。
ま
た
、
各

機
関

の
動

物
飼

育
施

設
で
実

験
を
行

う
場

合
は
施

設
の
ク
オ
リ
テ
ィ
が
実

験
を
左

右
す
る

こ
と
か
ら
、

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
に
は
飼

育
施

設
管

理
に
関

す
る
助

言
内

容
も
含

ま
れ
て
い
ま
す
。

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

の
完

全
版

は
N

o
re

c
o
p
aの

ウ
ェ
ブ
サ
イ
ト
で
ご
覧

く
だ
さ
い
。
リ
ン
ク
を
た
ど
る
こ
と
で
世

界
中
の
情

報
に
ア
ク
セ
ス
す
る
こ
と
が
で
き
ま

す
：
h
tt

p
s:

/
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o
re

c
o
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a.
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o
/
P

R
E
P

A
R
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P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
は
、
特

定
の
動

物
種

や
実

験
環
境

に
特

化
し
た
新

た
な
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
や
、
実

験
動

物
科

学
分

野
の
進

展
が
も
た
ら
す
最

適
な
手

法
の
導

入
に
対

応
し
て
、
常

に
最

新
の
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
に
更

新
さ
れ
ま
す
。

項
目
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奨

さ
れ
る
内

容
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)
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物
実

験
の
設
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1
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検
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説
を
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れ
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副
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結
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定
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□
シ
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テ
マ
テ
ィ
ッ
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・
レ
ビ
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ー
（
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検
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・
分

析
法

）
を
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る
こ
と
を
検

討
す
る

□
利
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す
る
デ
ー
タ
ベ
ー
ス
と
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談
す
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ャ
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決

め
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検
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ス
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を
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使

用
動

物
に
関

し
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動
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種

が
妥

当
で
あ
る
か
、
そ
の
生

物
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的
特

性
、
最

小
限

の
苦

痛
度

を
伴

う
実

験
で
科

学
的

疑

問
を
明

ら
か
に
す
る
こ
と
が
で
き
る
か
、
動

物
福

祉
の
観

点
か
ら
留

意
す
べ
き
こ
と
、
を
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す
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の
再
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す
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検
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ダ
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イ
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概
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判
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の
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あ
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で
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の
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の
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に

3
つ
に
分

け
ら
れ
て
お
り
、
そ
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れ
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が
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ま
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推
奨

さ
れ
る
内

容

(A
)
動

物
実

験
の
設

計

1
.
文

献
検

索

□
明

確
な
仮

説
を
立

て
、
得

ら
れ
る
主

要
な
結

果
お
よ
び
副

次
的

な
結

果
に
つ
い
て
推
定

す
る

□
シ
ス
テ
マ
テ
ィ
ッ
ク
・
レ
ビ
ュ
ー
（
系

統
的

な
文

献
検

索
・
分

析
法

）
を
用

い
る
こ
と
を
検

討
す
る

□
利

用
す
る
デ
ー
タ
ベ
ー
ス
と
相

談
す
る
イ
ン
フ
ォ
マ
テ
ィ
シ
ャ
ン
を
決

め
、
検

索
用

語
の
リ
ス
ト
を
作

る

□
使

用
動

物
に
関

し
て
、
動

物
種

が
妥

当
で
あ
る
か
、
そ
の
生

物
学

的
特

性
、
最

小
限

の
苦

痛
度

を
伴

う
実

験
で
科

学
的

疑

問
を
明

ら
か
に
す
る
こ
と
が
で
き
る
か
、
動

物
福

祉
の
観

点
か
ら
留

意
す
べ
き
こ
と
、
を
評

価
す
る

□
実

験
計

画
の
再

現
性

と
臨

床
的

妥
当

性
を
評

価
す
る

2
.
関

係
法

令
の
遵

守

□
研

究
を
実

施
す
る
上

で
遵

守
す
べ
き
動

物
実

験
分

野
や
動

物
輸

送
、
労

働
安

全
衛

生
と
い
っ
た
関

連
す
る
分
野

の
法

令
、

基
準

、
指

針
な
ど
を
列

挙
し
、
対

処
方

法
を
検

討
す
る
。

□
関

係
す
る
ガ
イ
ダ
ン
ス
（
手

引
き
等

）
を
探

し
、
そ
の
内

容
を
確

認
す
る
（
プ
ロ
ジ
ェ
ク
ト
評

価
に
関

す
る

E
U
ガ
イ
ダ
ン
ス
な
ど
）

3
.
倫

理
的

配
慮

、
苦

痛
度
と
成
果

の
バ
ラ
ン
ス
、
お
よ
び
人

道
的

エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト

□
一

般
向

け
の
サ
マ
リ
ー
（
実
験

概
要

）
を
用

意
す
る

□
倫

理
委

員
会

と
の
協

議
の
中

で
、
こ
の
タ
イ
プ
の
研

究
に
つ
い
て
の
審

議
記

録
が
作
成

さ
れ
た
こ
と
が
あ
る
か
を
確
認

す
る

□
3
R
原

則
（
代

替
法

の
利
用

、
使

用
動

物
数

の
削

減
、
実

験
動

物
の
苦

痛
軽

減
）
お
よ
び

3
S
（
優

れ
た
科

学
（
G

o
o
d

S
c
ie

n
c
e
）
、
優

れ
た
良

識
（
G

o
o
d
 S

e
n
se
）
、
優

れ
た
判

断
を
下

す
感

性
（
G

o
o
d

S
e
n
si

b
ili

ti
e
s）
）
に
取

り
組

む

□
研

究
計

画
の
事

前
登

録
（
P

re
-
re

gi
st

ra
ti
o
n
）
や
ネ
ガ
テ
ィ
ブ
デ
ー
タ
の
論

文
発

表
に
つ
い
て
検

討
す
る

□
研

究
を
通

し
て
実

験
動

物
が
感

じ
る
苦

痛
や
痛

み
と
得

ら
れ
る
成

果
の
バ
ラ
ン
ス
を
検

討
し
、
想

定
し
う
る
す
べ
て
の
苦

痛
や
痛

み
が
妥

当
な
も
の
で
あ
る
こ
と
を
示

す

1 

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

1
は
実

験
計

画
の
た
め
の
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
で
あ
り
、

A
R

R
IV

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

2
に
代

表
さ
れ
る
報

告
の
た
め
の
ガ

イ
ド
ラ
イ
ン
を
補

完
す
る
も
の
で
す
。

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
は
大

き
く
に

3
つ
に
分

け
ら
れ
て
お
り
、
そ
れ
ぞ
れ
が
動

物
実

験
計

画
の
質

を
決

定
づ
け
る
も
の
で
す
：

1
.
動

物
実

験
の
設

計

2
.
動

物
実

験
実

施
者
と
飼

育
施

設
間
で
の
協
議

3
.
動

物
実

験
の
品

質
管

理

項
目

に
よ
っ
て
は
、
下

記
に
示

し
た
順

と
は
異

な
る
順

序
で
取

り
組

ん
だ
ほ
う
が
よ
い
場
合

が
あ
り
ま
す
。
ま
た
一

部
の
項

目
は
、
こ

の
3
つ
の
要

素
の
複

数
に
ま
た
が
る
も
の
で
す
。

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
の
チ
ェ
ッ
ク
リ
ス
ト
は
、
野

外
試

験
と
い
っ
た
特
殊

な
実

験

計
画

に
も
対

応
し
て
い
ま
す
。
ま
た
、
各

機
関

の
動

物
飼

育
施

設
で
実

験
を
行

う
場

合
は
施

設
の
ク
オ
リ
テ
ィ
が
実

験
を
左

右
す
る

こ
と
か
ら
、

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
に
は
飼

育
施

設
管

理
に
関

す
る
助

言
内

容
も
含

ま
れ
て
い
ま
す
。

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

の
完

全
版

は
N

o
re

c
o
p
aの

ウ
ェ
ブ
サ
イ
ト
で
ご
覧

く
だ
さ
い
。
リ
ン
ク
を
た
ど
る
こ
と
で
世

界
中
の
情

報
に
ア
ク
セ
ス
す
る
こ
と
が
で
き
ま

す
：
h
tt

p
s:

/
/
n
o
re

c
o
p
a.

n
o
/
P

R
E
P

A
R

E

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
は
、
特

定
の
動

物
種

や
実

験
環
境

に
特

化
し
た
新

た
な
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
や
、
実

験
動

物
科

学
分

野
の
進

展
が
も
た
ら
す
最

適
な
手

法
の
導

入
に
対

応
し
て
、
常

に
最

新
の
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
に
更

新
さ
れ
ま
す
。

項
目

推
奨

さ
れ
る
内

容

(A
)
動

物
実

験
の
設

計

1
.
文

献
検

索

□
明

確
な
仮

説
を
立

て
、
得

ら
れ
る
主

要
な
結

果
お
よ
び
副

次
的

な
結

果
に
つ
い
て
推
定

す
る

□
シ
ス
テ
マ
テ
ィ
ッ
ク
・
レ
ビ
ュ
ー
（
系

統
的

な
文

献
検

索
・
分

析
法

）
を
用

い
る
こ
と
を
検

討
す
る

□
利

用
す
る
デ
ー
タ
ベ
ー
ス
と
相

談
す
る
イ
ン
フ
ォ
マ
テ
ィ
シ
ャ
ン
を
決

め
、
検

索
用

語
の
リ
ス
ト
を
作

る

□
使

用
動

物
に
関

し
て
、
動

物
種

が
妥

当
で
あ
る
か
、
そ
の
生

物
学

的
特

性
、
最

小
限

の
苦

痛
度

を
伴

う
実

験
で
科

学
的

疑

問
を
明

ら
か
に
す
る
こ
と
が
で
き
る
か
、
動

物
福

祉
の
観

点
か
ら
留

意
す
べ
き
こ
と
、
を
評

価
す
る

□
実

験
計

画
の
再

現
性

と
臨

床
的

妥
当

性
を
評

価
す
る

2
.
関

係
法

令
の
遵

守

□
研

究
を
実

施
す
る
上

で
遵

守
す
べ
き
動

物
実

験
分

野
や
動

物
輸

送
、
労

働
安

全
衛

生
と
い
っ
た
関

連
す
る
分
野

の
法

令
、

基
準

、
指

針
な
ど
を
列

挙
し
、
対

処
方

法
を
検

討
す
る
。

□
関

係
す
る
ガ
イ
ダ
ン
ス
（
手

引
き
等

）
を
探

し
、
そ
の
内

容
を
確

認
す
る
（
プ
ロ
ジ
ェ
ク
ト
評

価
に
関

す
る

E
U
ガ
イ
ダ
ン
ス
な
ど
）

3
.
倫

理
的

配
慮

、
苦

痛
度

と
成

果
の
バ
ラ
ン
ス
、
お
よ
び
人

道
的

エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト

□
一

般
向

け
の
サ
マ
リ
ー
（
実
験

概
要

）
を
用

意
す
る

□
倫

理
委

員
会

と
の
協

議
の
中

で
、
こ
の
タ
イ
プ
の
研

究
に
つ
い
て
の
審

議
記

録
が
作
成

さ
れ
た
こ
と
が
あ
る
か
を
確
認

す
る

□
3
R
原

則
（
代

替
法

の
利
用

、
使

用
動

物
数

の
削

減
、
実

験
動

物
の
苦

痛
軽

減
）
お
よ
び

3
S
（
優

れ
た
科

学
（
G

o
o
d

S
c
ie

n
c
e
）
、
優

れ
た
良

識
（
G

o
o
d
 S

e
n
se
）
、
優

れ
た
判

断
を
下

す
感

性
（
G

o
o
d

S
e
n
si

b
ili

ti
e
s）
）
に
取

り
組

む

□
研

究
計

画
の
事

前
登

録
（
P

re
-
re

gi
st

ra
ti
o
n
）
や
ネ
ガ
テ
ィ
ブ
デ
ー
タ
の
論

文
発

表
に
つ
い
て
検

討
す
る

□
研

究
を
通

し
て
実

験
動

物
が
感

じ
る
苦

痛
や
痛

み
と
得

ら
れ
る
成

果
の
バ
ラ
ン
ス
を
検

討
し
、
想

定
し
う
る
す
べ
て
の
苦

痛
や
痛

み
が
妥

当
な
も
の
で
あ
る
こ
と
を
示

す

2 

□
教
育
や
研
修
を
目
的
と
し
た
動
物
実
験
で
あ
る
場
合
は
、
学
習
・
研
修
目
的
に
つ
い
て
議
論
す
る

□
実
験
計
画
に
お
い
て
動
物
が
受
け
る
苦
痛
度
を
分
類
評
価
す
る

□
客
観
的
か
つ
容
易
に
測
定
可
能
で
明
確
な
人
道
的
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
を
設
定
す
る

□
動
物
の
死
亡
を
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
と
す
る
場
合
は
、
そ
の
妥
当
性
に
つ
い
て
議
論
す
る

4
.
実

験
計

画
と
統

計
解
析

□
パ
イ
ロ
ッ
ト
実
験
の
実
施
、
検
定
力
の
分
析
、
有
意
水
準
の
設
定
に
つ
い
て
検
討
す
る

□
実
験
単
位
を
規
定
し
、
使

用
動
物
数
を
設
定
す
る

□
無
作
為
化
の
方
法
を
選
択
す
る
、
観
察
者
バ
イ
ア
ス
を
防
止
す
る
、
デ
ー
タ
の
選
択
基
準
や
除
外
基
準
を
設
定
す
る

項
目

推
奨

さ
れ
る
内

容

(B
)
動
物

実
験
実

施
者
と
飼

育
施

設
間
で
の
協

議

5
.
実

験
目

的
、
実
験

期
間
、
研

究
資
金

、
役
割
分

担

□
実
験
を
計
画
す
る
早
期
の
段
階
で
、
関
係
す
る
す
べ
て
の
ス
タ
ッ
フ
と
の
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

□
お
お
ま
か
な
実
験
期
間
を
提
示
し
て
、
実
験
準
備
、
動

物
の
飼
育
、
実
験
手
順
と
廃
棄
物
処
理
・
汚
染
除
去
に
関
す
る
支

援
の
必
要
性
に
つ
い
て
情
報
を
共
有
す
る

□
予
想
さ
れ
る
費
用
、
お
よ
び
か
か
る
可
能
性
の
あ
る
費
用
に
つ
い
て
提
示
し
、
協
議
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
、
役
割
と
費
用
の
分
担
に
関
す
る
詳
細
な
計
画
を
立
て
る

6
.
動

物
飼

育
施
設
の
評
価

□
飼
育
施
設
の
実
地
調
査
を
行
い
、
建
物
や
機
材
が
必
要
十
分
な
も
の
で
あ
る
か
ど
う
か
評
価
す
る

□
想
定
外
の
事
態
や
非
常
事
態
の
際
の
人
員
計
画
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

7
.
教

育
訓

練

□
ス
タ
ッ
フ
の
技
術
や
能
力
を
調
査
し
、
実
験
に
先
立
っ
て
追
加
で
教
育
訓
練
や
研
修
が
必
要
で
あ
る
か
評
価
を
行
う

8
.
健

康
リ
ス
ク
評
価

、
廃

棄
物

処
理

、
汚

染
除

去

□
実
験
を
通
し
て
直
接
的
ま
た
は
間
接
的
に
影
響
を
受
け
る
全
て
の
関
係
者
と
動
物
に
つ
い
て
、
飼
育
施
設
と
協
力
し
て
リ
ス
ク

ア
セ
ス
メ
ン
ト
を
実
施
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
マ
ニ
ュ
ア
ル
や
プ
ロ
ト
コ
ー
ル
が
適
切
な
も
の
で
あ
る
か
評
価
し
、
必
要
に
応
じ
て
新
た
に

作
成
す
る

□
実
験
を
通
し
て
排
出
さ
れ
る
廃
棄
物
や
汚
物
の
保
管
・
汚
染
除
去
・
廃
棄
方
法
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

(C
)
動

物
実

験
の
品
質

管
理

9
.
被

検
物

質
と
実

験
手
順

2 

□
教
育
や
研
修
を
目
的
と
し
た
動
物
実
験
で
あ
る
場
合
は
、
学
習
・
研
修
目
的
に
つ
い
て
議
論
す
る

□
実
験
計
画
に
お
い
て
動
物
が
受
け
る
苦
痛
度
を
分
類
評
価
す
る

□
客
観
的
か
つ
容
易
に
測
定
可
能
で
明
確
な
人
道
的
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
を
設
定
す
る

□
動
物
の
死
亡
を
エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト
と
す
る
場
合
は
、
そ
の
妥
当
性
に
つ
い
て
議
論
す
る

4
.
実

験
計

画
と
統

計
解
析

□
パ
イ
ロ
ッ
ト
実
験
の
実
施
、
検
定
力
の
分
析
、
有
意
水
準
の
設
定
に
つ
い
て
検
討
す
る

□
実
験
単
位
を
規
定
し
、
使

用
動
物
数
を
設
定
す
る

□
無
作
為
化
の
方
法
を
選
択
す
る
、
観
察
者
バ
イ
ア
ス
を
防
止
す
る
、
デ
ー
タ
の
選
択
基
準
や
除
外
基
準
を
設
定
す
る

項
目

推
奨

さ
れ
る
内

容

(B
)
動
物

実
験
実

施
者
と
飼

育
施

設
間
で
の
協

議

5
.
実

験
目

的
、
実
験

期
間
、
研

究
資
金

、
役
割
分

担

□
実
験
を
計
画
す
る
早
期
の
段
階
で
、
関
係
す
る
す
べ
て
の
ス
タ
ッ
フ
と
の
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

□
お
お
ま
か
な
実
験
期
間
を
提
示
し
て
、
実
験
準
備
、
動

物
の
飼
育
、
実
験
手
順
と
廃
棄
物
処
理
・
汚
染
除
去
に
関
す
る
支

援
の
必
要
性
に
つ
い
て
情
報
を
共
有
す
る

□
予
想
さ
れ
る
費
用
、
お
よ
び
か
か
る
可
能
性
の
あ
る
費
用
に
つ
い
て
提
示
し
、
協
議
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
、
役
割
と
費
用
の
分
担
に
関
す
る
詳
細
な
計
画
を
立
て
る

6
.
動

物
飼

育
施
設
の
評
価

□
飼
育
施
設
の
実
地
調
査
を
行
い
、
建
物
や
機
材
が
必
要
十
分
な
も
の
で
あ
る
か
ど
う
か
評
価
す
る

□
想
定
外
の
事
態
や
非
常
事
態
の
際
の
人
員
計
画
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

7
.
教

育
訓

練

□
ス
タ
ッ
フ
の
技
術
や
能
力
を
調
査
し
、
実
験
に
先
立
っ
て
追
加
で
教
育
訓
練
や
研
修
が
必
要
で
あ
る
か
評
価
を
行
う

8
.
健

康
リ
ス
ク
評
価

、
廃

棄
物

処
理

、
汚

染
除

去

□
実
験
を
通
し
て
直
接
的
ま
た
は
間
接
的
に
影
響
を
受
け
る
全
て
の
関
係
者
と
動
物
に
つ
い
て
、
飼
育
施
設
と
協
力
し
て
リ
ス
ク

ア
セ
ス
メ
ン
ト
を
実
施
す
る

□
実
験
計
画
の
す
べ
て
の
段
階
に
つ
い
て
マ
ニ
ュ
ア
ル
や
プ
ロ
ト
コ
ー
ル
が
適
切
な
も
の
で
あ
る
か
評
価
し
、
必
要
に
応
じ
て
新
た
に

作
成
す
る

□
実
験
を
通
し
て
排
出
さ
れ
る
廃
棄
物
や
汚
物
の
保
管
・
汚
染
除
去
・
廃
棄
方
法
に
つ
い
て
打
ち
合
わ
せ
を
行
う

(C
)
動

物
実

験
の
品
質

管
理

9
.
被

検
物

質
と
実

験
手
順

1 

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

1
は
実

験
計

画
の
た
め
の
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
で
あ
り
、

A
R

R
IV

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

2
に
代

表
さ
れ
る
報

告
の
た
め
の
ガ

イ
ド
ラ
イ
ン
を
補

完
す
る
も
の
で
す
。

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
は
大

き
く
に

3
つ
に
分

け
ら
れ
て
お
り
、
そ
れ
ぞ
れ
が
動

物
実

験
計

画
の
質

を
決

定
づ
け
る
も
の
で
す
：

1
.
動

物
実

験
の
設

計

2
.
動

物
実

験
実

施
者

と
飼

育
施

設
間

で
の
協

議

3
.
動

物
実

験
の
品

質
管

理

項
目

に
よ
っ
て
は
、
下

記
に
示

し
た
順

と
は
異

な
る
順

序
で
取

り
組

ん
だ
ほ
う
が
よ
い
場
合

が
あ
り
ま
す
。
ま
た
一

部
の
項

目
は
、
こ

の
3
つ
の
要

素
の
複

数
に
ま
た
が
る
も
の
で
す
。

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
の
チ
ェ
ッ
ク
リ
ス
ト
は
、
野

外
試

験
と
い
っ
た
特
殊

な
実

験

計
画

に
も
対

応
し
て
い
ま
す
。
ま
た
、
各

機
関

の
動

物
飼

育
施

設
で
実

験
を
行

う
場

合
は
施

設
の
ク
オ
リ
テ
ィ
が
実

験
を
左

右
す
る

こ
と
か
ら
、

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
に
は
飼

育
施

設
管

理
に
関

す
る
助

言
内

容
も
含

ま
れ
て
い
ま
す
。

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

の
完

全
版

は
N

o
re

c
o
p
aの

ウ
ェ
ブ
サ
イ
ト
で
ご
覧

く
だ
さ
い
。
リ
ン
ク
を
た
ど
る
こ
と
で
世

界
中
の
情

報
に
ア
ク
セ
ス
す
る
こ
と
が
で
き
ま

す
：
h
tt

p
s:

/
/
n
o
re

c
o
p
a.

n
o
/
P

R
E
P

A
R

E

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
は
、
特

定
の
動

物
種

や
実

験
環
境

に
特

化
し
た
新

た
な
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
や
、
実

験
動

物
科

学
分

野
の
進

展
が
も
た
ら
す
最

適
な
手

法
の
導

入
に
対

応
し
て
、
常

に
最

新
の
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
に
更

新
さ
れ
ま
す
。

項
目

推
奨

さ
れ
る
内

容

(A
)
動

物
実

験
の
設

計

1
.
文

献
検

索

□
明

確
な
仮

説
を
立

て
、
得

ら
れ
る
主

要
な
結

果
お
よ
び
副

次
的

な
結

果
に
つ
い
て
推
定

す
る

□
シ
ス
テ
マ
テ
ィ
ッ
ク
・
レ
ビ
ュ
ー
（
系

統
的

な
文

献
検

索
・
分

析
法

）
を
用

い
る
こ
と
を
検

討
す
る

□
利

用
す
る
デ
ー
タ
ベ
ー
ス
と
相

談
す
る
イ
ン
フ
ォ
マ
テ
ィ
シ
ャ
ン
を
決

め
、
検

索
用

語
の
リ
ス
ト
を
作

る

□
使

用
動

物
に
関

し
て
、
動

物
種

が
妥

当
で
あ
る
か
、
そ
の
生

物
学

的
特

性
、
最

小
限

の
苦

痛
度

を
伴

う
実

験
で
科

学
的

疑

問
を
明

ら
か
に
す
る
こ
と
が
で
き
る
か
、
動

物
福

祉
の
観

点
か
ら
留

意
す
べ
き
こ
と
、
を
評

価
す
る

□
実

験
計

画
の
再

現
性

と
臨

床
的

妥
当

性
を
評

価
す
る

2
.
関

係
法

令
の
遵

守

□
研

究
を
実

施
す
る
上

で
遵

守
す
べ
き
動

物
実

験
分

野
や
動

物
輸

送
、
労

働
安

全
衛

生
と
い
っ
た
関

連
す
る
分
野

の
法

令
、

基
準

、
指

針
な
ど
を
列

挙
し
、
対

処
方

法
を
検

討
す
る
。

□
関

係
す
る
ガ
イ
ダ
ン
ス
（
手

引
き
等

）
を
探

し
、
そ
の
内

容
を
確

認
す
る
（
プ
ロ
ジ
ェ
ク
ト
評

価
に
関

す
る

E
U
ガ
イ
ダ
ン
ス
な
ど
）

3
.
倫

理
的

配
慮

、
苦

痛
度

と
成

果
の
バ
ラ
ン
ス
、
お
よ
び
人

道
的

エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト

□
一

般
向

け
の
サ
マ
リ
ー
（
実
験

概
要

）
を
用

意
す
る

□
倫

理
委

員
会

と
の
協

議
の
中

で
、
こ
の
タ
イ
プ
の
研

究
に
つ
い
て
の
審

議
記

録
が
作
成

さ
れ
た
こ
と
が
あ
る
か
を
確
認

す
る

□
3
R
原

則
（
代

替
法

の
利
用

、
使

用
動

物
数

の
削

減
、
実

験
動

物
の
苦

痛
軽

減
）
お
よ
び

3
S
（
優

れ
た
科

学
（
G

o
o
d

S
c
ie

n
c
e
）
、
優

れ
た
良

識
（
G

o
o
d
 S

e
n
se
）
、
優

れ
た
判

断
を
下

す
感

性
（
G

o
o
d

S
e
n
si

b
ili

ti
e
s）
）
に
取

り
組

む

□
研

究
計

画
の
事

前
登

録
（
P

re
-
re

gi
st

ra
ti
o
n
）
や
ネ
ガ
テ
ィ
ブ
デ
ー
タ
の
論

文
発

表
に
つ
い
て
検

討
す
る

□
研

究
を
通

し
て
実

験
動

物
が
感

じ
る
苦

痛
や
痛

み
と
得

ら
れ
る
成

果
の
バ
ラ
ン
ス
を
検

討
し
、
想

定
し
う
る
す
べ
て
の
苦

痛
や
痛

み
が
妥

当
な
も
の
で
あ
る
こ
と
を
示

す

1 

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

1
は
実

験
計

画
の
た
め
の
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
で
あ
り
、

A
R

R
IV

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

2
に
代

表
さ
れ
る
報

告
の
た
め
の
ガ

イ
ド
ラ
イ
ン
を
補

完
す
る
も
の
で
す
。

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
は
大

き
く
に

3
つ
に
分

け
ら
れ
て
お
り
、
そ
れ
ぞ
れ
が
動

物
実

験
計

画
の
質

を
決

定
づ
け
る
も
の
で
す
：

1
.
動

物
実

験
の
設

計

2
.
動

物
実

験
実
施

者
と
飼

育
施

設
間

で
の
協

議

3
.
動

物
実

験
の
品

質
管

理

項
目

に
よ
っ
て
は
、
下

記
に
示

し
た
順

と
は
異

な
る
順

序
で
取

り
組

ん
だ
ほ
う
が
よ
い
場
合

が
あ
り
ま
す
。
ま
た
一

部
の
項

目
は
、
こ

の
3
つ
の
要

素
の
複

数
に
ま
た
が
る
も
の
で
す
。

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
の
チ
ェ
ッ
ク
リ
ス
ト
は
、
野

外
試

験
と
い
っ
た
特
殊

な
実

験

計
画

に
も
対

応
し
て
い
ま
す
。
ま
た
、
各

機
関

の
動

物
飼

育
施

設
で
実

験
を
行

う
場

合
は
施

設
の
ク
オ
リ
テ
ィ
が
実

験
を
左

右
す
る

こ
と
か
ら
、

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
に
は
飼

育
施

設
管

理
に
関

す
る
助

言
内

容
も
含

ま
れ
て
い
ま
す
。

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

の
完

全
版

は
N

o
re

c
o
p
aの

ウ
ェ
ブ
サ
イ
ト
で
ご
覧

く
だ
さ
い
。
リ
ン
ク
を
た
ど
る
こ
と
で
世

界
中
の
情

報
に
ア
ク
セ
ス
す
る
こ
と
が
で
き
ま

す
：
h
tt

p
s:

/
/
n
o
re

c
o
p
a.

n
o
/
P

R
E
P

A
R

E

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
は
、
特

定
の
動

物
種

や
実

験
環
境

に
特

化
し
た
新

た
な
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
や
、
実

験
動

物
科

学
分

野
の
進

展
が
も
た
ら
す
最

適
な
手

法
の
導

入
に
対

応
し
て
、
常

に
最

新
の
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
に
更

新
さ
れ
ま
す
。

項
目

推
奨

さ
れ
る
内

容

(A
)
動

物
実

験
の
設

計

1
.
文

献
検

索

□
明

確
な
仮

説
を
立

て
、
得

ら
れ
る
主

要
な
結

果
お
よ
び
副

次
的

な
結

果
に
つ
い
て
推
定

す
る

□
シ
ス
テ
マ
テ
ィ
ッ
ク
・
レ
ビ
ュ
ー
（
系

統
的

な
文

献
検

索
・
分

析
法

）
を
用

い
る
こ
と
を
検

討
す
る

□
利

用
す
る
デ
ー
タ
ベ
ー
ス
と
相

談
す
る
イ
ン
フ
ォ
マ
テ
ィ
シ
ャ
ン
を
決

め
、
検

索
用

語
の
リ
ス
ト
を
作

る

□
使

用
動

物
に
関

し
て
、
動

物
種

が
妥

当
で
あ
る
か
、
そ
の
生

物
学

的
特

性
、
最

小
限

の
苦

痛
度

を
伴

う
実

験
で
科

学
的

疑

問
を
明

ら
か
に
す
る
こ
と
が
で
き
る
か
、
動

物
福

祉
の
観

点
か
ら
留

意
す
べ
き
こ
と
、
を
評

価
す
る

□
実

験
計

画
の
再

現
性

と
臨

床
的

妥
当

性
を
評

価
す
る

2
.
関

係
法

令
の
遵

守

□
研

究
を
実

施
す
る
上

で
遵

守
す
べ
き
動

物
実

験
分

野
や
動

物
輸

送
、
労

働
安

全
衛

生
と
い
っ
た
関

連
す
る
分
野

の
法

令
、

基
準

、
指

針
な
ど
を
列

挙
し
、
対

処
方

法
を
検

討
す
る
。

□
関

係
す
る
ガ
イ
ダ
ン
ス
（
手

引
き
等

）
を
探

し
、
そ
の
内

容
を
確

認
す
る
（
プ
ロ
ジ
ェ
ク
ト
評

価
に
関

す
る

E
U
ガ
イ
ダ
ン
ス
な
ど
）

3
.
倫

理
的

配
慮

、
苦

痛
度

と
成

果
の
バ
ラ
ン
ス
、
お
よ
び
人

道
的

エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト

□
一

般
向

け
の
サ
マ
リ
ー
（
実
験

概
要

）
を
用

意
す
る

□
倫

理
委

員
会

と
の
協

議
の
中

で
、
こ
の
タ
イ
プ
の
研

究
に
つ
い
て
の
審

議
記

録
が
作
成

さ
れ
た
こ
と
が
あ
る
か
を
確
認

す
る

□
3
R
原

則
（
代

替
法

の
利
用

、
使

用
動

物
数

の
削

減
、
実

験
動

物
の
苦

痛
軽

減
）
お
よ
び

3
S
（
優

れ
た
科

学
（
G

o
o
d

S
c
ie

n
c
e
）
、
優

れ
た
良

識
（
G

o
o
d
 S

e
n
se
）
、
優

れ
た
判

断
を
下

す
感

性
（
G

o
o
d

S
e
n
si

b
ili

ti
e
s）
）
に
取

り
組

む

□
研

究
計

画
の
事

前
登

録
（
P

re
-
re

gi
st

ra
ti
o
n
）
や
ネ
ガ
テ
ィ
ブ
デ
ー
タ
の
論

文
発

表
に
つ
い
て
検

討
す
る

□
研

究
を
通

し
て
実

験
動

物
が
感

じ
る
苦

痛
や
痛

み
と
得

ら
れ
る
成

果
の
バ
ラ
ン
ス
を
検

討
し
、
想

定
し
う
る
す
べ
て
の
苦

痛
や
痛

み
が
妥

当
な
も
の
で
あ
る
こ
と
を
示

す

1 

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

1
は
実

験
計

画
の
た
め
の
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
で
あ
り
、

A
R

R
IV

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

2
に
代

表
さ
れ
る
報

告
の
た
め
の
ガ

イ
ド
ラ
イ
ン
を
補

完
す
る
も
の
で
す
。

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
は
大

き
く
に

3
つ
に
分

け
ら
れ
て
お
り
、
そ
れ
ぞ
れ
が
動

物
実

験
計

画
の
質

を
決

定
づ
け
る
も
の
で
す
：

1
.
動

物
実

験
の
設

計

2
.
動

物
実

験
実

施
者
と
飼

育
施

設
間

で
の
協

議

3
.
動

物
実

験
の
品

質
管

理

項
目

に
よ
っ
て
は
、
下

記
に
示

し
た
順

と
は
異

な
る
順

序
で
取

り
組

ん
だ
ほ
う
が
よ
い
場
合

が
あ
り
ま
す
。
ま
た
一

部
の
項

目
は
、
こ

の
3
つ
の
要

素
の
複

数
に
ま
た
が
る
も
の
で
す
。

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
の
チ
ェ
ッ
ク
リ
ス
ト
は
、
野

外
試

験
と
い
っ
た
特
殊

な
実

験

計
画

に
も
対

応
し
て
い
ま
す
。
ま
た
、
各

機
関

の
動

物
飼

育
施

設
で
実

験
を
行

う
場

合
は
施

設
の
ク
オ
リ
テ
ィ
が
実

験
を
左

右
す
る

こ
と
か
ら
、

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
に
は
飼

育
施

設
管

理
に
関

す
る
助

言
内

容
も
含

ま
れ
て
い
ま
す
。

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

の
完

全
版

は
N

o
re

c
o
p
aの

ウ
ェ
ブ
サ
イ
ト
で
ご
覧

く
だ
さ
い
。
リ
ン
ク
を
た
ど
る
こ
と
で
世

界
中
の
情

報
に
ア
ク
セ
ス
す
る
こ
と
が
で
き
ま

す
：
h
tt

p
s:

/
/
n
o
re

c
o
p
a.

n
o
/
P

R
E
P

A
R

E

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
は
、
特

定
の
動

物
種

や
実

験
環
境

に
特

化
し
た
新

た
な
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
や
、
実

験
動

物
科

学
分

野
の
進

展
が
も
た
ら
す
最

適
な
手

法
の
導

入
に
対

応
し
て
、
常

に
最

新
の
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
に
更

新
さ
れ
ま
す
。

項
目

 
推

奨
さ
れ
る
内

容

(A
)
動

物
実

験
の
設

計

1
.
文

献
検

索

□
明

確
な
仮

説
を
立

て
、
得

ら
れ
る
主

要
な
結

果
お
よ
び
副

次
的

な
結

果
に
つ
い
て
推
定

す
る

□
シ
ス
テ
マ
テ
ィ
ッ
ク
・
レ
ビ
ュ
ー
（
系

統
的

な
文

献
検

索
・
分

析
法

）
を
用

い
る
こ
と
を
検

討
す
る

□
利

用
す
る
デ
ー
タ
ベ
ー
ス
と
相

談
す
る
イ
ン
フ
ォ
マ
テ
ィ
シ
ャ
ン
を
決

め
、
検

索
用

語
の
リ
ス
ト
を
作

る

□
使

用
動

物
に
関

し
て
、
動

物
種

が
妥

当
で
あ
る
か
、
そ
の
生

物
学

的
特

性
、
最

小
限

の
苦

痛
度

を
伴

う
実

験
で
科

学
的

疑

問
を
明

ら
か
に
す
る
こ
と
が
で
き
る
か
、
動

物
福

祉
の
観

点
か
ら
留

意
す
べ
き
こ
と
、
を
評

価
す
る

□
実

験
計

画
の
再

現
性

と
臨

床
的

妥
当

性
を
評

価
す
る

2
.
関

係
法

令
の
遵

守

□
研

究
を
実

施
す
る
上

で
遵

守
す
べ
き
動

物
実

験
分

野
や
動

物
輸

送
、
労

働
安

全
衛

生
と
い
っ
た
関

連
す
る
分
野

の
法

令
、

基
準

、
指

針
な
ど
を
列

挙
し
、
対

処
方

法
を
検

討
す
る
。

□
関

係
す
る
ガ
イ
ダ
ン
ス
（
手

引
き
等

）
を
探

し
、
そ
の
内

容
を
確

認
す
る
（
プ
ロ
ジ
ェ
ク
ト
評

価
に
関

す
る

E
U
ガ
イ
ダ
ン
ス
な
ど
）

3
.
倫

理
的

配
慮

、
苦

痛
度

と
成

果
の
バ
ラ
ン
ス
、
お
よ
び
人

道
的

エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト

□
一

般
向

け
の
サ
マ
リ
ー
（
実
験

概
要

）
を
用

意
す
る

□
倫

理
委

員
会

と
の
協

議
の
中

で
、
こ
の
タ
イ
プ
の
研

究
に
つ
い
て
の
審

議
記

録
が
作
成

さ
れ
た
こ
と
が
あ
る
か
を
確
認

す
る

□
3
R
原

則
（
代

替
法

の
利
用

、
使

用
動

物
数

の
削

減
、
実

験
動

物
の
苦

痛
軽

減
）
お
よ
び

3
S
（
優

れ
た
科

学
（
G

o
o
d

S
c
ie

n
c
e
）
、
優

れ
た
良

識
（
G

o
o
d
 S

e
n
se
）
、
優

れ
た
判

断
を
下

す
感

性
（
G

o
o
d

S
e
n
si

b
ili

ti
e
s）
）
に
取

り
組

む

□
研

究
計

画
の
事

前
登

録
（
P

re
-
re

gi
st

ra
ti
o
n
）
や
ネ
ガ
テ
ィ
ブ
デ
ー
タ
の
論

文
発

表
に
つ
い
て
検

討
す
る

□
研

究
を
通

し
て
実

験
動

物
が
感

じ
る
苦

痛
や
痛

み
と
得

ら
れ
る
成

果
の
バ
ラ
ン
ス
を
検

討
し
、
想

定
し
う
る
す
べ
て
の
苦

痛
や
痛

み
が
妥

当
な
も
の
で
あ
る
こ
と
を
示

す

1 

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

1
は
実

験
計

画
の
た
め
の
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
で
あ
り
、

A
R

R
IV

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

2
に
代

表
さ
れ
る
報

告
の
た
め
の
ガ

イ
ド
ラ
イ
ン
を
補

完
す
る
も
の
で
す
。

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
は
大

き
く
に

3
つ
に
分

け
ら
れ
て
お
り
、
そ
れ
ぞ
れ
が
動

物
実

験
計

画
の
質

を
決

定
づ
け
る
も
の
で
す
：

1
.
動

物
実

験
の
設

計

2
.
動

物
実

験
実

施
者

と
飼

育
施

設
間

で
の
協

議

3
.
動

物
実

験
の
品

質
管

理

項
目

に
よ
っ
て
は
、
下

記
に
示

し
た
順

と
は
異

な
る
順

序
で
取

り
組

ん
だ
ほ
う
が
よ
い
場
合

が
あ
り
ま
す
。
ま
た
一

部
の
項

目
は
、
こ

の
3
つ
の
要

素
の
複

数
に
ま
た
が
る
も
の
で
す
。

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
の
チ
ェ
ッ
ク
リ
ス
ト
は
、
野

外
試

験
と
い
っ
た
特
殊

な
実

験

計
画

に
も
対

応
し
て
い
ま
す
。
ま
た
、
各

機
関

の
動

物
飼

育
施

設
で
実

験
を
行

う
場

合
は
施

設
の
ク
オ
リ
テ
ィ
が
実

験
を
左

右
す
る

こ
と
か
ら
、

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
に
は
飼

育
施

設
管

理
に
関

す
る
助

言
内

容
も
含

ま
れ
て
い
ま
す
。

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

の
完

全
版

は
N

o
re

c
o
p
aの

ウ
ェ
ブ
サ
イ
ト
で
ご
覧

く
だ
さ
い
。
リ
ン
ク
を
た
ど
る
こ
と
で
世

界
中
の
情

報
に
ア
ク
セ
ス
す
る
こ
と
が
で
き
ま

す
：
h
tt

p
s:

/
/
n
o
re

c
o
p
a.

n
o
/
P

R
E
P

A
R

E

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
は
、
特

定
の
動

物
種

や
実

験
環
境

に
特

化
し
た
新

た
な
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
や
、
実

験
動

物
科

学
分

野
の
進

展
が
も
た
ら
す
最

適
な
手

法
の
導

入
に
対

応
し
て
、
常

に
最

新
の
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
に
更

新
さ
れ
ま
す
。

項
目

推
奨

さ
れ
る
内

容
 

(A
)
動

物
実

験
の
設
計

1
.
文

献
検

索

□
明

確
な
仮

説
を
立

て
、
得

ら
れ
る
主

要
な
結

果
お
よ
び
副

次
的

な
結

果
に
つ
い
て
推
定

す
る

□
シ
ス
テ
マ
テ
ィ
ッ
ク
・
レ
ビ
ュ
ー
（
系

統
的

な
文

献
検

索
・
分

析
法

）
を
用

い
る
こ
と
を
検

討
す
る

□
利

用
す
る
デ
ー
タ
ベ
ー
ス
と
相

談
す
る
イ
ン
フ
ォ
マ
テ
ィ
シ
ャ
ン
を
決

め
、
検

索
用

語
の
リ
ス
ト
を
作

る

□
使

用
動

物
に
関

し
て
、
動

物
種

が
妥

当
で
あ
る
か
、
そ
の
生

物
学

的
特

性
、
最

小
限

の
苦

痛
度

を
伴

う
実

験
で
科

学
的

疑

問
を
明

ら
か
に
す
る
こ
と
が
で
き
る
か
、
動

物
福

祉
の
観

点
か
ら
留

意
す
べ
き
こ
と
、
を
評

価
す
る

□
実

験
計

画
の
再

現
性

と
臨

床
的

妥
当

性
を
評

価
す
る

2
.
関

係
法

令
の
遵

守

□
研

究
を
実

施
す
る
上

で
遵

守
す
べ
き
動

物
実

験
分

野
や
動

物
輸

送
、
労

働
安

全
衛

生
と
い
っ
た
関

連
す
る
分
野

の
法

令
、

基
準

、
指

針
な
ど
を
列

挙
し
、
対

処
方

法
を
検

討
す
る
。

□
関

係
す
る
ガ
イ
ダ
ン
ス
（
手

引
き
等

）
を
探

し
、
そ
の
内

容
を
確

認
す
る
（
プ
ロ
ジ
ェ
ク
ト
評

価
に
関

す
る

E
U
ガ
イ
ダ
ン
ス
な
ど
）

3
.
倫

理
的

配
慮

、
苦

痛
度

と
成

果
の
バ
ラ
ン
ス
、
お
よ
び
人

道
的

エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト

□
一

般
向

け
の
サ
マ
リ
ー
（
実
験

概
要

）
を
用

意
す
る

□
倫

理
委

員
会

と
の
協

議
の
中

で
、
こ
の
タ
イ
プ
の
研

究
に
つ
い
て
の
審

議
記

録
が
作
成

さ
れ
た
こ
と
が
あ
る
か
を
確
認

す
る

□
3
R
原

則
（
代

替
法

の
利
用

、
使

用
動

物
数

の
削

減
、
実

験
動

物
の
苦

痛
軽

減
）
お
よ
び

3
S
（
優

れ
た
科

学
（
G

o
o
d

S
c
ie

n
c
e
）
、
優

れ
た
良

識
（
G

o
o
d
 S

e
n
se
）
、
優

れ
た
判

断
を
下

す
感

性
（
G

o
o
d

S
e
n
si

b
ili

ti
e
s）
）
に
取

り
組

む

□
研

究
計

画
の
事

前
登

録
（
P

re
-
re

gi
st

ra
ti
o
n
）
や
ネ
ガ
テ
ィ
ブ
デ
ー
タ
の
論

文
発

表
に
つ
い
て
検

討
す
る

□
研

究
を
通

し
て
実

験
動

物
が
感

じ
る
苦

痛
や
痛

み
と
得

ら
れ
る
成

果
の
バ
ラ
ン
ス
を
検

討
し
、
想

定
し
う
る
す
べ
て
の
苦

痛
や
痛

み
が
妥

当
な
も
の
で
あ
る
こ
と
を
示

す

1 

Tr
an

sla
te

d 
by

 S
hi

ny
a 

Ay
ab

ea  &
 S

at
os

hi
 K

un
ita

b  
a E

xp
er

im
en

ta
l A

ni
m

al
 D

iv
isi

on
, R

IK
EN

 B
io

Re
so

ur
ce

 R
es

ea
rc

h 
Ce

nt
er

, T
su

ku
ba

, I
ba

ra
ki

 3
05

-0
07

4,
 Ja

pa
n

  
b C

en
te

r f
or

 E
xp

er
im

en
ta

l M
ed

ic
in

e,
 Ji

ch
i M

ed
ic

al
 U

ni
ve

rs
ity

, S
hi

m
ot
su
ke

, T
oc

hi
gi

 3
29

-0
49

8,
 Ja

pa
n  

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

1
は
実

験
計

画
の
た
め
の
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
で
あ
り
、

A
R

R
IV

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

2
に
代
表
さ
れ
る
報
告
の
た
め
の
ガ

イ
ド
ラ
イ
ン
を
補

完
す
る
も
の
で
す
。

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
は
大
き
く
に

3
つ
に
分

け
ら
れ
て
お
り
、
そ
れ
ぞ
れ
が
動
物
実
験
計
画
の
質
を
決

定
づ
け
る
も
の
で
す
：

1
.
動

物
実

験
の
設

計

2
.
動

物
実

験
実

施
者

と
飼

育
施

設
間

で
の
協

議

3
.
動

物
実

験
の
品

質
管

理

項
目

に
よ
っ
て
は
、
下
記

に
示

し
た
順

と
は
異

な
る
順

序
で
取

り
組

ん
だ
ほ
う
が
よ
い
場
合
が
あ
り
ま
す
。
ま
た
一
部
の
項
目
は
、
こ

の
3
つ
の
要

素
の
複

数
に
ま
た
が
る
も
の
で
す
。

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
の
チ
ェ
ッ
ク
リ
ス
ト
は
、
野
外
試
験
と
い
っ
た
特
殊
な
実
験

計
画

に
も
対

応
し
て
い
ま
す
。
ま
た
、
各

機
関

の
動

物
飼

育
施

設
で
実

験
を
行
う
場
合
は
施
設
の
ク
オ
リ
テ
ィ
が
実
験
を
左
右
す
る

こ
と
か
ら
、

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
に
は
飼

育
施

設
管

理
に
関

す
る
助

言
内
容
も
含
ま
れ
て
い
ま
す
。

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

の
完

全
版

は
N

o
re

c
o
p
aの

ウ
ェ
ブ
サ
イ
ト
で
ご
覧

く
だ
さ
い
。
リ
ン
ク
を
た
ど
る
こ
と
で
世

界
中
の
情

報
に
ア
ク
セ
ス
す
る
こ
と
が
で
き
ま

す
：
h
tt

p
s:

/
/
n
o
re

c
o
p
a.

n
o
/
P

R
E
P

A
R

E

P
R

E
P

A
R

E
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
は
、
特

定
の
動

物
種

や
実

験
環
境

に
特

化
し
た
新

た
な
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
や
、
実
験

動
物
科
学
分
野
の
進

展
が
も
た
ら
す
最

適
な
手

法
の
導

入
に
対

応
し
て
、
常

に
最

新
の
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
に
更
新
さ
れ
ま
す
。

項
目

推
奨

さ
れ
る
内

容

(A
)
動

物
実

験
の
設
計

1
.
文

献
検

索

□
明

確
な
仮

説
を
立

て
、
得

ら
れ
る
主

要
な
結

果
お
よ
び
副

次
的

な
結

果
に
つ
い
て
推
定
す
る

□
シ
ス
テ
マ
テ
ィ
ッ
ク
・
レ
ビ
ュ
ー
（
系

統
的

な
文

献
検

索
・
分

析
法

）
を
用
い
る
こ
と
を
検
討

す
る

□
利

用
す
る
デ
ー
タ
ベ
ー
ス
と
相

談
す
る
イ
ン
フ
ォ
マ
テ
ィ
シ
ャ
ン
を
決

め
、
検

索
用
語
の
リ
ス
ト
を
作
る

□
使

用
動

物
に
関

し
て
、
動

物
種

が
妥

当
で
あ
る
か
、
そ
の
生

物
学

的
特

性
、
最
小
限
の
苦
痛
度
を
伴
う
実
験
で
科
学
的
疑

問
を
明

ら
か
に
す
る
こ
と
が
で
き
る
か
、
動

物
福

祉
の
観

点
か
ら
留

意
す
べ
き
こ
と
、
を
評
価
す
る

□
実

験
計

画
の
再
現

性
と
臨

床
的

妥
当

性
を
評
価

す
る

2
.
関

係
法

令
の
遵

守

□
研

究
を
実

施
す
る
上

で
遵

守
す
べ
き
動

物
実

験
分

野
や
動

物
輸

送
、
労

働
安
全
衛
生
と
い
っ
た
関
連
す
る
分
野
の
法
令
、

基
準

、
指

針
な
ど
を
列

挙
し
、
対

処
方

法
を
検

討
す
る
。

□
関

係
す
る
ガ
イ
ダ
ン
ス
（
手

引
き
等

）
を
探

し
、
そ
の
内

容
を
確

認
す
る
（
プ
ロ
ジ
ェ
ク
ト
評

価
に
関
す
る

E
U
ガ
イ
ダ
ン
ス
な
ど
）

3
.
倫

理
的

配
慮

、
苦

痛
度

と
成

果
の
バ
ラ
ン
ス
、
お
よ
び
人

道
的

エ
ン
ド
ポ
イ
ン
ト

□
一

般
向

け
の
サ
マ
リ
ー
（
実
験

概
要

）
を
用

意
す
る

□
倫

理
委

員
会

と
の
協

議
の
中

で
、
こ
の
タ
イ
プ
の
研
究
に
つ
い
て
の
審

議
記
録
が
作
成

さ
れ
た
こ
と
が
あ
る
か
を
確
認

す
る

□
3
R
原

則
（
代

替
法

の
利
用

、
使

用
動

物
数

の
削

減
、
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参考資料１ 
http://www.med.or.jp/wma/helsinki.html 

 

2013年 10月 WMAフォルタレザ総会(ブラジル)で修正  

ヘルシンキ宣言 (Declaration of Helsinki: 日本医師会訳）－抜粋－ 

 

序文  

1. 世界医師会（WMA）は、特定できる人間由来の試料およびデータの研究を含む、人間を対象とする医学研究

の倫理的原則の文書としてヘルシンキ宣言を改訂してきた。本宣言は全体として解釈されることを意図したも

のであり、各項目は他のすべての関連項目を考慮に入れて適用されるべきである。  

2. WMAの使命の一環として、本宣言は主に医師に対して表明されたものである。WMAは人間を対象とする医学

研究に関与する医師以外の人々に対してもこれらの諸原則の採用を推奨する。  

 

― 中略 ― 

科学的要件と研究計画書  

21. 人間を対象とする医学研究は、科学的文献の十分な知識、その他関連する情報源および適切な研究室での

実験ならびに必要に応じた動物実験に基づき、一般に認知された科学的諸原則に従わなければならない。研究

に使用される動物の福祉は尊重されなければならない。  

22. 人間を対象とする各研究の計画と実施内容は、研究計画書に明示され正当化されていなければならない。

研究計画書には関連する倫理的配慮について明記され、また本宣言の原則がどのように取り入れられてきたか

を示すべきである。計画書は、資金提供、スポンサー、研究組織との関わり、起こり得る利益相反、被験者に

対する報奨ならびに研究参加の結果として損害を受けた被験者の治療および／または補償の条項に関する情報

を含むべきである。臨床試験の場合、この計画書には研究終了後条項についての必要な取り決めも記載されな

ければならない。  

 

― 後略 ― 
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参考資料２ 
https://elaws.e-gov.go.jp/document?lawid=348AC1000000105 

 

施行日： 令和二年六月一日（令和元年法律第三十九号による改正） 

 

動物の愛護及び管理に関する法律（昭和四十八年法律第百五号）－抜粋－ 

 

（動物を殺す場合の方法）  

第四十条  動物を殺さなければならない場合には、できる限りその動物に苦痛を与えない方法によってしな

ければならない。  

２ 環境大臣は、関係行政機関の長と協議して、前項の方法に関し必要な事項を定めることができる。  

３ 前項の必要な事項を定めるに当たつては、第一項の方法についての国際的動向に十分配慮するよう努めな

ければならない。 

（動物を科学上の利用に供する場合の方法、事後措置等）  

第四十一条  動物を教育、試験研究又は生物学的製剤の製造の用その他の科学上の利用に供する場合には、

科学上の利用の目的を達することができる範囲において、できる限り動物を供する方法に代わり得るものを利

用すること、できる限りその利用に供される動物の数を少なくすること等により動物を適切に利用することに

配慮するものとする。  

２  動物を科学上の利用に供する場合には、その利用に必要な限度において、できる限りその動物に苦痛を

与えない方法によってしなければならない。  

３  動物が科学上の利用に供された後において回復の見込みのない状態に陥っている場合には、その科学上

の利用に供した者は、直ちに、できる限り苦痛を与えない方法によってその動物を処分しなければならない。  

４  環境大臣は、関係行政機関の長と協議して、第二項の方法及び前項の措置に関しよるべき基準を定める

ことができる。  

（獣医師による通報）  

第四十一条の二  獣医師は、その業務を行うに当たり、みだりに殺されたと思われる動物の死体又はみだり

に傷つけられ、若しくは虐待を受けたと思われる動物を発見したときは、都道府県知事その他の関係機関に通

報するよう努めなければならない。  

（表彰）  

第四十一条の三  環境大臣は、動物の愛護及び適正な管理の推進に関し特に顕著な功績があると認められる

者に対し、表彰を行うことができる。  

（地方公共団体への情報提供等）  

第四十一条の四  国は、動物の愛護及び管理に関する施策の適切かつ円滑な実施に資するよう、動物愛護管

理担当職員の設置、動物愛護管理担当職員に対する動物の愛護及び管理に関する研修の実施、動物の愛護及び

管理に関する業務を担当する地方公共団体の部局と畜産、公衆衛生又は福祉に関する業務を担当する地方公共

団体の部局、都道府県警察及び民間団体との連携の強化、動物愛護推進員の委嘱及び資質の向上に資する研修

の実施、地域における犬、猫等の動物の適切な管理等に関し、地方公共団体に対する情報の提供、技術的な助

言その他の必要な施策を講ずるよう努めるものとする。 
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参考資料３ 
https://www.env.go.jp/nature/dobutsu/aigo/2_data/nt_h180428_88.html 

 

実験動物の飼養及び保管並びに苦痛の軽減に関する基準 

                                平成 18年環境省告示第 88号 

最終改正：平成 25年環境省告示第 84号 

 

第１ 一般原則 

１ 基本的な考え方 

動物を科学上の利用に供することは、生命科学の進展、医療技術等の開発等のために必要不可欠なものであ

るが、その科学上の利用に当たっては、動物が命あるものであることにかんがみ、科学上の利用の目的を達す

ることができる範囲において、できる限り動物を供する方法に代わり得るものを利用すること、できる限り利

用に供される動物の数を少なくすること等により動物の適切な利用に配慮すること、並びに利用に必要な限度

において、できる限り動物に苦痛を与えない方法によって行うことを徹底するために、動物の生理、生態、習性

等に配慮し、動物に対する感謝の念及び責任をもって適正な飼養及び保管並びに科学上の利用に努めること。

また、実験動物の適正な飼養及び保管により人の生命、身体又は財産に対する侵害の防止及び周辺の生活環境

の保全に努めること。 

２ 動物の選定 

管理者は、施設の立地及び整備の状況、飼養者の飼養能力等の条件を考慮して飼養又は保管をする実験動物

の種類等が計画的に選定されるように努めること。 

３ 周知 

実験動物の飼養及び保管並びに科学上の利用が、客観性及び必要に応じた透明性を確保しつつ、動物の愛護

及び管理の観点から適切な方法で行われるように管理者は本基準の遵守に関する指導を行う委員会の設置又は

それと同等の機能の確保、本基準に即した指針の策定等の措置を講じる等により、施設内における本基準の適

正な周知に努めること。また、管理者は、関係団体、他の機関等と相互に連携を図る等により当該周知が効果的

かつ効率的に行われる体制の整備に努めること。 

４ その他 

管理者は、定期的に、本基準及び本基準に即した指針の遵守状況について点検を行い、その結果について適

切な方法により公表すること。なお、当該点検結果については、可能な限り、外部の機関等による検証を行うよ

う努めること。 

第２ 定義 

この基準において次の各号に掲げる用語の意義は、当該各号に定めるところによる 

(1) 実験等  動物を教育、試験研究又は生物学的製剤の製造の用その他の科学上の利用に供することをいう。 

(2) 施設  実験動物の飼養若しくは保管又は実験等を行う施設をいう。 

(3) 実験動物  実験等の利用に供するため、施設で飼養又は保管をしている哺乳類、鳥類又は爬(は)虫類に

属する動物（施設に導入するために輸送中のものを含む。）をいう。 

(4) 管理者  実験動物及び施設を管理する者（研究機関の長等の実験動物の飼養又は保管に関して責任を有

する者を含む。 ）をいう。 

(5) 実験動物管理者  管理者を補佐し、実験動物の管理を担当する者をいう。 

(6) 実験実施者  実験等を行う者をいう。 

(7) 飼養者  実験動物管理者又は実験実施者の下で実験動物の飼養又は保管に従事する者をいう。 

(8) 管理者等  管理者、実験動物管理者、実験実施者及び飼養者をいう。 
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第３ 共通基準 

１ 動物の健康及び安全の保持 

(1) 飼養及び保管の方法 

実験動物管理者、実験実施者及び飼養者は、次の事項に留意し、実験動物の健康及び安全の保持に努めるこ

と。 

ア  実験動物の生理、生態、習性等に応じ、かつ、実験等の目的の達成に支障を及ぼさない範囲で適切な給餌

及び給水必要な健康の管理並びにその動物の種類習性等を考慮した飼養又は保管を行うための環境の確保を行

うこと。 

イ  実験動物が傷害 実験等の目的に係るものを除く以下このイにおいて同じを負い、又は実験等の目的に係

る疾病以外の疾病（実験等の目的に係るものを除く。以下このイにおいて同じ ）にかかることを予防する等必

要な健康管理を行うこと。また、実験動物が傷害を負い、又は疾病にかかった場合にあっては、実験等の目的の

達成に支障を及ぼさない範囲で、適切な治療等を行うこと。 

ウ  実験動物管理者は、施設への実験動物の導入に当たっては、必要に応じて適切な検疫、隔離飼育等を行う

ことにより、実験実施者、飼養者及び他の実験動物の健康を損ねることのないようにするとともに、必要に応

じて飼養環境への順化又は順応を図るための措置を講じること。 

エ  異種又は複数の実験動物を同一施設内で飼養及び保管する場合には、実験等の目的の達成に支障を及ぼさ

ない範囲で、その組合せを考慮した収容を行うこと。 

(2) 施設の構造等 

管理者は、その管理する施設について、次に掲げる事項に留意し、実験動物の生理、生態、習性等に応じた適

切な整備に努めること。 

ア  実験等の目的の達成に支障を及ぼさない範囲で、個々の実験動物が、自然な姿勢で立ち上がる、横たわる、

羽ばたく、泳ぐ等日常的な動作を容易に行うための広さ及び空間を備えること。 

イ  実験動物に過度なストレスがかからないように、実験等の目的の達成に支障を及ぼさない範囲で、適切な

温度、湿度、換気、明るさ等を保つことができる構造等とすること。 

ウ  床、内壁、天井及び附属設備は、清掃が容易である等衛生状態の維持及び管理が容易な構造とするととも

に、実験動物が、突起物、穴、くぼみ、斜面等により傷害等を受けるおそれがない構造とすること。 

(3) 教育訓練等 

管理者は、実験動物に関する知識及び経験を有する者を実験動物管理者に充てるようにすること。また、実

験動物管理者、実験実施者及び飼養者の別に応じて必要な教育訓練が確保されるよう努めること。 

２ 生活環境の保全 

管理者等は、実験動物の汚物等の適切な処理を行うとともに、施設を常に清潔にして、微生物等による環境

の汚染及び悪臭、害虫等の発生の防止を図ることによって、また、施設又は設備の整備等により騒音の防止を

図ることによって、施設及び施設周辺の生活環境の保全に努めること。 

３ 危害等の防止 

(1) 施設の構造並びに飼養及び保管の方法管理者等は、実験動物の飼養又は保管に当たり、次に掲げる措置を

講じることにより実験動物による人への危害 環境保全上の問題等の発生の防止に努めること。 

ア  管理者は、実験動物が逸走しない構造及び強度の施設を整備すること。 

イ  管理者は、実験動物管理者、実験実施者及び飼養者が実験動物に由来する疾病にかかることを予防するた

め、必要な健康管理を行うこと。 

ウ  管理者及び実験動物管理者は、実験実施者及び飼養者が危険を伴うことなく作業ができる施設の構造及び

飼養又は保管の方法を確保すること。 

エ  実験動物管理者は、施設の日常的な管理及び保守点検並びに定期的な巡回等により、飼養又は保管をする
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実験動物の数及び状態の確認が行われるようにすること。 

オ  実験動物管理者、実験実施者及び飼養者は、次に掲げるところにより、相互に実験動物による危害の発生

の防止に必要な情報の提供等を行うよう努めること。 

(i) 実験動物管理者は、実験実施者に対して実験動物の取扱方法についての情報を提供するとともに、飼

養者に対してその飼養又は保管について必要な指導を行うこと。 

(ii) 実験実施者は、実験動物管理者に対して実験等に利用している実験動物についての情報を提供すると

ともに、飼養者に対してその飼養又は保管について必要な指導を行うこと。 

(iii)  飼養者は、実験動物管理者及び実験実施者に対して、実験動物の状況を報告すること。 

カ  管理者等は、実験動物の飼養及び保管並びに実験等に関係のない者が実験動物に接することのないよう必

要な措置を講じること。 

(2) 有毒動物の飼養及び保管 

毒へび等の有毒動物の飼養又は保管をする場合には、抗毒素血清等の救急医薬品を備えるとともに、事故発

生時に医師による迅速な救急処置が行える体制を整備し実験動物による人への危害の発生の防止に努めること。 

(3) 逸走時の対応 

管理者等は、実験動物が保管設備等から逸走しないよう必要な措置を講じること。また、管理者は、実験動物

が逸走した場合の捕獲等の措置についてあらかじめ定め逸走時の人への危害及び環境保全上の問題等の発生の

防止に努めるとともに、人に危害を加える等のおそれがある実験動物が施設外に逸走した場合には、速やかに

関係機関への連絡を行うこと。 

(4) 緊急時の対応 

管理者は、関係行政機関との連携の下、地域防災計画等との整合を図りつつ、地震、火災等の緊急時に採るべ

き措置に関する計画をあらかじめ作成するものとし、管理者等は、緊急事態が発生したときは、速やかに、実験

動物の保護及び実験動物の逸走による人への危害、環境保全上の問題等の発生の防止に努めること。 

４ 人と動物の共通感染症に係る知識の習得等 

実験動物管理者、実験実施者及び飼養者は、人と動物の共通感染症に関する十分な知識の習得及び情報の収

集に努めること。また、管理者、実験動物管理者及び実験実施者は、人と動物の共通感染症の発生時において必

要な措置を迅速に講じることができるよう、公衆衛生機関等との連絡体制の整備に努めること。 

５ 実験動物の記録管理の適正化 

管理者等は、実験動物の飼養及び保管の適正化を図るため、実験動物の入手先、飼育履歴、病歴等に関する記

録台帳を整備する等、実験動物の記録管理を適正に行うよう努めること。また、人に危害を加える等のおそれ

のある実験動物については名札脚環、マイクロチップ等の装着等の識別措置を技術的に可能な範囲で講じるよ

う努めること。 

６ 輸送時の取扱い 

実験動物の輸送を行う場合には、次に掲げる事項に留意し、実験動物の健康及び安全の確保並びに実験動物

による人への危害等の発生の防止に努めること。 

ア  なるべく短時間に輸送できる方法を採ること等により、実験動物の疲労及び苦痛をできるだけ小さくする

こと。 

イ  輸送中の実験動物には必要に応じて適切な給餌及び給水を行うとともに、輸送に用いる車両等を換気等に

より適切な温度に維持すること。 

ウ  実験動物の生理、生態、習性等を考慮の上、適切に区分して輸送するとともに輸送に用いる車両、容器等

は、実験動物の健康及び安全を確保し、並びに実験動物の逸走を防止するために必要な規模、構造等のもの

を選定すること。 

エ  実験動物が保有する微生物、実験動物の汚物等により環境が汚染されることを防止するために必要な措置
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を講じること。 

７ 施設廃止時の取扱い 

管理者は、施設の廃止に当たっては、実験動物が命あるものであることにかんがみその有効利用を図るため

に、飼養又は保管をしている実験動物を他の施設へ譲り渡すよう努めること。やむを得ず実験動物を殺処分し

なければならない場合にあっては、動物の殺処分方法に関する指針（平成７年７月総理府告示第 40 号。以下

「指針」という ）に基づき行うよう努めること。 

第４ 個別基準 

１ 実験等を行う施設 

(1) 実験等の実施上の配慮 

実験実施者は、実験等の目的の達成に必要な範囲で実験動物を適切に利用するよう努めること。また、実験 

等の目的の達成に支障を及ぼさない範囲で、麻酔薬、鎮痛薬等を投与すること、実験等に供する期間をでき

るだけ短くする等実験終了の時期に配慮すること等により、できる限り実験動物に苦痛を与えないようにす

るとともに、保温等適切な処置を採ること。 

(2) 事後措置 

実験動物管理者、実験実施者及び飼養者は、実験等を終了し、若しくは中断した実験動物又は疾病等によ 

り回復の見込みのない障害を受けた実験動物を殺処分する場合にあっては、速やかに致死量以上の麻酔薬の

投与、頸(けい)椎(つい)脱臼(きゅう)等の化学的又は物理的方法による等指針に基づき行うこと。また、実

験動物の死体については、適切な処理を行い、人の健康及び生活環境を損なうことのないようにすること。 

２ 実験動物を生産する施設 

幼齢又は高齢の動物を繁殖の用に供さないこと。また、みだりに繁殖の用に供することによる動物への過度

の負担を避けるため、繁殖の回数を適切なものとすること。ただし、系統の維持の目的で繁殖の用に供する等

特別な事情がある場合については、この限りでない。また、実験動物の譲渡しに当たっては、その生理、生態、

習性等、適正な飼養及び保管の方法、感染性の疾病等に関する情報を提供し、譲り受ける者に対する説明責任

を果たすこと。 

第５ 準用及び適用除外 

管理者等は、哺乳類、鳥類又は爬虫類に属する動物以外の動物を実験等の利用に供する場合においてもこの

基準の趣旨に沿って行うよう努めること。また、この基準は、畜産に関する飼養管理の教育若しくは試験研究

又は畜産に関する育種改良を行うことを目的として実験動物の飼養又は保管をする管理者等及び生態の観察を

行うことを目的として実験動物の飼養又は保管をする管理者等には適用しない。なお、生態の観察を行うこと

を目的とする動物の飼養及び保管については、家庭動物等の飼養及び保管に関する基準（平成 14年５月環境省

告示第 37号）に準じて行うこと。 
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参考資料４ 
http://www.mhlw.go.jp/file/06-Seisakujouhou-10600000-Daijinkanboukouseikagakuka/honbun.pdf 

 

平成 27年 2月改正 

厚生労働省の所管する実施機関における動物実験等の実施に関する基本指針 

 

前文  

生命科学の探究、人及び動物の健康・安全、環境保全等の課題の解決に当たっては、動物実験等が必要

かつ唯一の手段である場合があり、動物実験等により得られる成果は、人及び動物の健康の保持増進等に

多大な貢献をもたらしてきた。 

一方、動物実験等は、動物の生命又は身体の犠牲を強いる手段であり、動物実験等を実施する者はこのこ

とを念頭におき、適正な動物実験等の実施に努める必要がある。また、平成１７年６月に動物の愛護及び管理

に関する法律の一部を改正する法律（平成１７年法律第６８号）が公布され、これまで規定されていた 

Refinement（苦痛の軽減）に関する規定に加え、Replacement（代替法の利用）及び Reduction（動物利用数

の削減）に関する規 定が盛り込まれ、我が国においても、動物実験等の理念であり、国際的にも普及・定着して

いる「３Ｒの原則」にのっとり、動物実験等を適正に実施することがより一層重要となっている。 本指針は、

このような状況を踏まえ、厚生労働省の所管する実施機関において、動物愛護の観点に配慮しつつ、科学的

観点に基づく適正な動物実験等が実施されることを促すものである。 

 

第１  総則 

１ 目的  

本指針は、人の健康の保持増進及び医学の進展等のためには、動物実験等は必要不可欠な手段であるが、命ある

動物を用いることにかんがみ、動物愛護に配慮しつつ、科学的観点に基づく動物実験等を適正に実施するため

に遵守すべき基本的事項を定めることにより、適正な動物実験等の実施の推進 を図ることを目的とする。 

２ 定義 

（１）動物実験等 動物を教育、試験研究又は生物学的製剤の製造の用その他の科学上の利用に供することをい 

う。 

（２）実験動物 動物実験等のため、施設で飼養し、又は保管している哺
ほ

乳類、鳥類及び爬
は

虫類に属する動物

を 

いう。 

（３）実施機関 動物実験等を実施する機関であって、次に掲げるもの（これに係る動物実験棟を実施する付属の 

研究所等も含む。）をいう。 

①厚生労働省の施設等機関 

②独立行政法人（厚生労働省が所管するものに限る。） 

③その他の厚生労働省が所管する事業を行う法人 

（４）動物実験計画 動物実験等の実施に関する計画をいう。 

（５）動物実験実施者 動物実験等を実施する者をいう。 

（６）動物実験責任者 動物実験実施者のうち、動物実験等の実施に係る業務を統括する者をいう。 

第２ 実施機関の長の責務 

１  実施機関の長の責務  

実施機関の長は、実施機関における動物実験等の実施に関する最終的な責任を有し、本指針に定める措置その 

他動物実験等の適正な実施のために必要な措置を講じること。 
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２  機関内規程の策定  

実施機関の長は、動物の愛護及び管理に関する法律（昭和 48 年法律第 105号。以下「動物愛護管理法」という。）、 

実験動物の飼養及び保管並びに苦痛の軽減に関する基準（平成 18 年環境省告示第 88 号。以下「飼養保管基準」と 

いう。）、本指針その他の動物実験等に関する法令等の規定を踏まえ、動物 実験等の施設等の整備及び管理の 

方法並びに動物実験等の具体的な実施方法等を定めた規程（以下「機関内規程」という。）を策定すること。 

３  動物実験委員会の設置  

実施機関の長は、動物実験計画が本指針及び機関内規程に適合しているか否かの審査を行うなど、適正な動物実 

験等の実施を図るために必要な事項を検討するため、動物実験委員会を設置すること。 

４  動物実験計画の承認  

実施機関の長は、動物実験等の開始前に動物実験責任者に動物実験計画を申請させ、その動物実験計画につい 

て動物実験委員会の審査を経て、その申請を承認し、又は却下すること。 

５  動物実験計画の実施結果の把握   

実施機関の長は、動物実験等の終了後、動物実験責任者から動物実験計画の実施結果について報告を受け、必要 

に応じ適正な動物実験等の実施のための改善措置を講ずること。 

６  教育訓練等の実施  

実施機関の長は、動物実験実施者その他実験動物の飼養又は保管等に携わる者（以下「動物実験実施者等」と 

いう。）に対し、適正な動物実験等の実施並びに実験動物の適切な飼養及び保管に関する知識を修得させる 

ための教育訓練の実施その他動物実験実施者等の資質の向上を図るために必要な措置を講じること。 

７ 自己点検及び評価並びに検証  

実施機関の長は、定期的に、実施機関における動物実験等の本指針及び機関内規程への適合性について、自ら点 

検及び評価を行うとともに、当該点検及び評価の結果について、当該研究機関等以外の者による検証を実施す 

ることに努めるものとする。 

８  動物実験等に関する情報公開  

実施機関の長は、機関内規程及び７の規定に基づく点検及び評価の結果等について、適切な方法により公 

開すること。 

第３ 動物実験責任者の責務 

１ 動物実験計画の策定動物実験責任者は、動物実験等の実施に当たっては、あらかじめ動物実験計画を策定 

し、実施機関の長の承認を得ること。 

２ 動物実験計画の実施結果の報告動物実験責任者は、動物実験等の終了後、実施機関の長に動物実験計画の実 

施結果について報告すること。 

第４ 動物実験委員会 

１ 動物実験委員会の役割  

動物実験委員会は、次に掲げる業務を行うこと。 

①実施機関の長の諮問を受け、動物実験計画が本指針及び機関内規程等に適合している否かの調査 

を行い、その結果を実施機関の長に報告すること。 

②動物実験計画の実施結果について、実施機関の長より報告を受け、必要に応じ助言を行うこと。 

２  動物実験委員会の構成  

動物実験委員会は、実施機関の長が次に掲げる者から任命した委員により構成することとし、その役割を果 

たすためにふさわしいものとなるよう配慮すること。 

①動物実験等に関して優れた識見を有する者 

②実験動物に関して優れた識見を有する者 

③その他学識経験を有する者 
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第５ 動物実験等の実施上の配慮 

１ 科学的合理性の確保  

動物実験責任者は、動物実験等により取得されるデータの信頼性を確保する等の観点から、次に掲げる事項を 

踏まえ、動物実験計画を立案し、動物実 験等を適正に実施すること。 

（１）適正な動物実験等の方法の選択次に掲げる事項に配慮し、適正な動物実験等の方法を選択して実施す 

ること。 

①代替法の利用  科学上の利用の目的を達することができる範囲において、実験動物を供しない方法が 

利用できる場合は当該方法によるなど、できる限り実験 動物を供する方法に代わり得るものを利用す 

ること等により実験動物を適切に利用することに配慮すること。 

②実験動物の選択  科学上の利用の目的を達することができる範囲において、できる限りその利用に供さ 

れる実験動物の数を少なくすること等により実験動物 を適切に利用することに配慮すること。  

この場合において、動物実験等の目的に適した実験動物種の選定、動物実験成績の精度及び再現性を左右す 

る実験動物の数、遺伝学的及び微生物学的品質並びに飼養条件を考慮すること。 

③苦痛の軽減  動物愛護管理法及び飼養保管基準における痛の軽苦痛の軽減に係る規定を踏まえ、科 

学上の利用に必要な限度において、できる限りその実験動物に苦痛を与えない方法によること。 

（２）動物実験等の施設及び設備 適切に維持管理された施設及び設備において動物実験等を実施すること。 

２ 安全管理  

物理的・化学的な材料、病原体又は遺伝子組換え生物等を用いる動物実験など、又は実験動物の安全・健康、周 

辺環境及び生態系に影響を及ぼす可能性のある動物実験等を実施する場合は、関係法令等の規定並びに実施機 

関の施設及び設備の状況を踏まえ、動物実験実施者等の安全確保及び健康保持のほか、公衆衛生、生活環境及 

び生態系の保全上の支障を防止するために相当の注意を払うこと。また、飼育環境の汚染により実験動物が傷 

害を受けることのないよう十分に配慮すること。 

第６ 実験動物の飼養及び保管  

実験動物の飼養及び保管（輸送時を含む。）は、動物愛護管理法及び飼養保管基準に従うほか、飼育環境の微 

生物制御等の科学的観点から、動物実験等に必要な飼養及び保管方法を踏まえ適切に行うこと。 

第７ その他 

１ 地方公共団体の設置する衛生に関する試験検査研究施設及び病院等において動物実験等を実施する 

場合は、本指針に準ずることが望ましいこと。 

２ 本指針の適用される実施機関が本指針と同等以上の基準を定めた他省庁の定める動物実験等に関する 

指針の適用を受け、当該他省庁の定める指針に従って動物実験等を実施している場合は、本指針に準じて 

実施されているものとすること。 

３ 本指針が適用される実施機関において、動物実験等を別の機関に委託する場合は、委託先においても、 

本指針又は２に規定する他省庁の定める動物実験等に関する指針に基づき、適正に動物実験等を実施する 

ように努めること。 

４ 本指針が適用されない実施機関であって、２に規定する他省庁の定める動物実験等に関する指針も適用 

されない場合において、厚生労働省の所掌事務に係る動物実験等を実施するときは本指針に準ずることが 

望ましいこと。 
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参考資料５ 
http://www.mext.go.jp/b_menu/hakusho/nc/06060904.htm 

究機関等における動物実験等の実施に関する基本指針（文部科学省） 

文部科学省告示第七十一号 

研究機関等における動物実験等の実施に関する基本指針を次のように定める。 

平成十八年六月一日 

文部科学大臣 小坂 憲次 

前文 

地球上の生物の生命活動を科学的に理解することは、人類の福祉、環境の保全と再生などの多くの課題の解

決にとって極めて重要であり、動物実験等はそのために必要な、やむを得ない手段であるが、動物愛護の観点

から、適正に行われなければならない。 

このため、研究機関等においては、従前から「大学等における動物実験について（昭和 62 年 5 月 25 日文部

省学術国際局長通知）」等に基づき、動物実験委員会を設けるなどして、動物実験指針の整備及びその適正な運

用に努めてきたところであるが、今後も生命科学の進展、医療技術等の開発等に資するため、動物実験等が実

施されていくものと考えられる。 

 一方、平成 17年 6月に動物の愛護及び管理に関する法律の一部を改正する法律（平成 17年法律第 68号）が

公布され、動物実験等に関する理念であるいわゆる 3Rのうち、Refinement（科学上の利用に必要な限度におい

て、できる限り動物に苦痛を与えない方法によってしなければならないことをいう。）に関する規定に加え、

Replacement（科学上の利用の目的を達することができる範囲において、できる限り動物を供する方法に代わり

得るものを利用することをいう。）及び Reduction（科学上の利用の目的を達することができる範囲において、

できる限りその利用に供される動物の数を少なくすることをいう。）に関する規定が盛り込まれた。 

このような動物実験等を取り巻く環境の変化を受け、研究機関等においては、科学上の必要性のみならず、

動物の愛護及び管理に関する法律（昭和 48年法律第 105号。以下「法」という。）及び実験動物の飼養及び保

管並びに苦痛の軽減に関する基準（平成 18 年環境省告示第 88 号。以下「飼養保管基準」という。）の規定も

踏まえ、科学的観点と動物の愛護の観点から、動物実験等を適正に実施することがより重要である。 

このような現状を踏まえ、動物実験等の適正な実施に資するため、研究機関等における動物実験等の実施に関

する基本指針（以下「基本指針」という。）を定める。 

第 1 定義 

この基本指針において、次の各号に掲げる用語の意義は、それぞれ当該各号に定めるところによる。 

(1)動物実験等 動物を教育、試験研究又は生物学的製剤の製造の用その他の科学上の利用に供することをい 

う。 

(2) 実験動物 動物実験等のため、研究機関等における施設で飼養し、又は保管している哺乳類、鳥類及び爬 

虫類に属する動物をいう。 

(3)研究機関等 次に掲げる機関であって、科学技術に関する試験、研究若しくは開発又は学術研究を実施する 

ものをいう。 

① 大学 

② 大学共同利用機関法人 

③ 高等専門学校 

④ 文部科学省の施設等機関 

⑤ 独立行政法人（文部科学省が所管するものに限り、独立行政法人国立高等専門学校機構を除く。） 

⑥ 民法（明治 29年法律第 89号）第 34条の規定により設立された法人（文部科学省が所管するものに限 

る。） 
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⑦動物実験計画 動物実験等の実施に関する計画をいう。 

⑧動物実験実施者 動物実験等を実施する者をいう。 

⑨動物実験責任者 動物実験実施者のうち、動物実験の実施に関する業務を統括する者をいう。 

第 2 研究機関等の長の責務 

1 研究機関等の長の責務 

研究機関等の長は、研究機関等における動物実験等の実施に関する最終的な責任を有し、動物実験委員会の 

設置、2に規定する機関内規程の策定、動物実験計画の承認、動物実験計画の実施の結果の把握その他動物実 

験等の適正な実施のために必要な措置を講じること。 

2 機関内規程の策定 

研究機関等の長は、法、飼養保管基準、基本方針その他の動物実験等に関する法令（告示を含む。以下同じ。） 

の規定を踏まえ、動物実験施設の整備及び管理の方法並びに動物実験等の具体的な実施方法等を定めた規程 

（以下「機関内規程」という。）を策定すること。 

3 動物実験計画の承認 

研究機関等の長は、動物実験等の開始前に動物実験責任者に動物実験計画を申請させ、その動物実験計画に 

ついて動物実験委員会の審査を経てその申請を承認し、又は却下すること。 

4 動物実験計画の実施の結果の把握 

研究機関等の長は、動物実験等の終了の後、動物実験計画の実施の結果について報告を受け、必要に応じ適 

正な動物実験等の実施のための改善措置を講ずること。 

第 3 動物実験委員会 

1  動物実験委員会の設置  研究機関等の長は、動物実験委員会を設置すること。 

2  動物実験委員会の役割  動物実験委員会は、次に掲げる業務を実施すること。 

①研究機関等の長の諮問を受け、動物実験責任者が申請した動物実験計画が動物実験等に関する法令及び 

機関内規程に適合しているかどうかの審査を実施し、その結果を研究機関等の長に報告すること。 

②動物実験計画の実施の結果について、研究機関等の長より報告を受け、必要に応じ助言を行うこと。 

3  動物実験委員会の構成 

動物実験委員会は、研究機関等の長が次に掲げる者から任命した委員により構成することとし、その 

役割を十分に果たすのに適切なものとなるよう配慮すること。 

①動物実験等に関して優れた識見を有する者 

②実験動物に関して優れた識見を有する者 

③その他学識経験を有する者 

第 4 動物実験等の実施 

1 科学的合理性の確保 

動物実験責任者は、動物実験等により取得されるデータの信頼性を確保する等の観点から、次に掲げる 

事項を踏まえて動物実験計画を立案し、動物実験等を適正に実施すること。 

(1) 適正な動物実験等の方法の選択 

次に掲げる事項を踏まえ、適正な動物実験等の方法を選択して実施すること。 

①代替法の利用 

動物実験等の実施に当たっては、科学上の利用の目的を達することができる範囲において、できる限り実 

験動物を供する方法に代わり得るものを利用すること等により実験動物を適切に利用することに配慮する 

こと。 

②実験動物の選択 

動物実験等の実施に当たっては、科学上の利用の目的を達することができる範囲において、できる限りそ  
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の利用に供される実験動物の数を少なくすること等により実験動物を適切に利用することに配慮すること。 

この場合において、動物実験等の目的に適した実験動物種の選定、動物実験成績の精度及び再現性を左右す 

る実験動物の数、遺伝学的及び微生物学的品質並びに飼養条件を考慮する必要があること。 

③苦痛の軽減 

動物実験等の実施に当たっては、法及び飼養保管基準を踏まえ、科学上の利用に必要な限度において、でき 

る限りその実験動物に苦痛を与えない方法によってすること。 

(2) 動物実験等の施設及び設備   

適切に維持管理された施設及び設備を用いて実施すること。 

2  安全管理に特に注意を払う必要がある動物実験等 

研究機関等の長は、安全管理に特に注意を払う必要がある動物実験等を実施する際には、次に掲げる事項に 

配慮すること。 

①物理的、化学的な材料若しくは病原体を取り扱う動物実験等又は人の安全若しくは健康若しくは周辺環境 

に影響を及ぼす可能性のある動物実験等を実施する際には、研究機関等における施設及び設備の状況を踏 

まえつつ、動物実験実施者の安全の確保及び健康保持について特に注意を払うこと。 

②飼育環境の汚染により実験動物が傷害を受けることのないよう施設及び設備を保持するとともに、必要に 

応じ、検疫を実施するなどして、実験動物の健康保持に配慮すること。 

③遺伝子組換え動物を用いる動物実験等、生態系に影響を及ぼす可能性のある動物実験等を実施する際には、 

研究機関等における施設及び設備の状況を踏まえつつ、遺伝子組換え動物の逸走防止等に関して特に注意 

を払うこと。 

第 5 実験動物の飼養及び保管 

 動物実験等を実施する際の実験動物の飼養及び保管は、法及び飼養保管基準を踏まえ、科学的観点及び動物 

の愛護の観点から適切に実施すること。 

第 6 その他 

１ 教育訓練等の実施 

 研究機関等の長は、動物実験実施者及び実験動物の飼養又は保管に従事する者（以下「動物実験実施者等」 

という。）に対し、動物実験等の実施並びに実験動物の飼養及び保管を適切に実施するために必要な基礎知 

識の修得を目的とした教育訓練の実施その他動物実験実施者等の資質向上を図るために必要な措置を講じる 

こと。 

2  基本指針への適合性に関する自己点検・評価及び検証 

  研究機関等の長は、動物実験等の実施に関する透明性を確保するため、定期的に、研究機関等における動物 

実験等の基本指針への適合性に関し、自ら点検及び評価を実施するとともに、当該点検及び評価の結果につ 

いて、当該研究機関等以外の者による検証を実施することに努めること。 

3  情報公開 

  研究機関等の長は、研究機関等における動物実験等に関する情報（例：機関内規程、動物実験等に関する点 

検及び評価、当該研究機関等以外の者による検証の結果、実験動物の飼養及び保管の状況等）を、毎年 1回 

程度、インターネットの利用、年報の配付その他の適切な方法により公表すること。 

附則 

 この基本指針は、平成 18年 6月 1日から施行する。 

（研究振興局ライフサイエンス課） 
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参考資料６ 
http://www.maff.go.jp/j/kokuji_tuti/tuti/t0000775.html 

農林水産省の所管する研究機関等における動物実験等の実施に関する基本指針 

18農会第 307号 

平成 18年 6月 1日 

農林水産に関する試験研究及び検査は、広く動植物を対象とした生命科学を基盤とし、安全な食料の生産と

その安定的供給を通じて国民生活の向上に寄与するとともに、環境との調和により持続的発展を目指す我が国

の農林水産業を科学的・技術的側面から支えている。こうした試験研究及び検査では、諸課題の解決に必要な

やむを得ない手段として動物実験等が行われているが、これは動物に犠牲及び苦痛を強いるものであることか

ら、動物実験等を実施する者は、動物の愛護の観点から、適正に行わなければならない。 

一方、平成 17年 6月に、動物の愛護及び管理に関する法律の一部を改正する法律（平成 17年法律第 68

号）が公布され、さらに動物の愛護及び管理に関する法律（昭和 48年法律第 105号。以下「動物愛護管理

法」という。）に基づき、実験動物の飼養及び保管並びに苦痛の軽減に関する基準（平成 18年 4月」28日環

境省告示第 88号。以下「飼養保管基準」という。）が制定された。これらにおいては、これまで規定されて

いた「科学上の利用に必要な限度において、できる限りその動物に苦痛を与えない方法によってしなければな

らないこと（Refinement）」に加えて、「科学上の利用の目的を達することができる範囲において、できる限

り動物を供する方法に代わり得るものを利用すること（Replacement）」及び「科学上の利用の目的を達する

ことができる範囲において、できる限りその利用に供される動物の数を少なくすること（Reduction）」に関

する規定が新たに盛り込まれ、我が国においても、国際的に普及している「3Rの原則」にのっとり、動物実験

等を実施することが求められることとなった。 

このような状況を踏まえ、農林水産省の所管する研究機関等における実験動物を用いた動物実験等につい

て、科学的観点と動物愛護の観点とを両立させ、その適正な実施を図るため、ここに基本指針を定める。 

 

第 1 定義 

この基本指針において、次の各号に掲げる用語の意義は、それぞれ当該各号に定めるところによる。 

（1）動物実験等 動物を試験研究、検査、教育又は生物学的製剤の製造の用その他の科学上の利用に供するこ 

とをいう。 

（2）実験動物 動物実験等のため、施設で飼養し、又は保管している哺(ほ)乳類、鳥類及び爬(は)虫類に属す 

る動物をいう。 

（3）研究機関等 農林水産に関する試験研究、検査、開発又は学術研究を行う農林水産省の所管する機関であ 

って、次に掲げるもののうち、動物実験等を実施するものをいう。 

①農林水産省の機関 

②独立行政法人（農林水産省が所管するものに限る。） 

③民法（明治 29年法律第 89号）第 34条の規定により設立された法人（農林水産省が所管するものに限る。） 

(4)動物実験計画 動物実験等の実施に関する計画をいう。 

(5)動物実験実施者 動物実験等を実施する者をいう。 

(6)動物実験責任者 動物実験実施者のうち、動物実験等の実施に関する業務を統括する者をいう。 

第 2 研究機関等の長の責務 

1 研究機関等の長の責務 

研究機関等の長は、研究機関等における動物実験等の実施に関する最終的な責任を有し、動物実験委員会の 

設置、2に規定する機関内規程の策定その他動物実験等の適正な実施のために必要な措置を講ずるものとす 

る。 
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2 機関内規程の策定 

研究機関等の長は、動物愛護管理法、飼養保管基準その他の動物実験等に関する法令（告示を含む。以下 

同じ。）の規定及びこの基本指針を踏まえ、動物実験等の施設及び設備の整備並びに管理の方法、動物実 

験等の具体的な実施方法等を定めた規程（以下「機関内規程」という。）を策定するものとする。 

3 動物実験計画の承認 

研究機関等の長は、動物実験等の開始前に動物実験責任者に動物実験計画を申請させ、その動物実験計画 

について動物実験委員会の審査を経てその申請を承認し、又は却下するものとする。 

4 動物実験計画の実施結果の把握 

研究機関等の長は、動物実験等の終了後、動物実験責任者から動物実験計画の実施の結果について報告を 

受け、必要に応じ適正な動物実験等の実施のための改善措置を講ずるものとする。 

5 教育訓練等の実施 

研究機関等の長は、動物実験実施者及び実験動物の飼養又は保管に従事する者（以下「動物実験実施者 

等」という。）に対し、適正な動物実験等の実施並びに実験動物の適切な飼養及び保管を行うために、感 

染症等についての必要な基礎知識の修得を目的とした教育訓練の実施その他動物実験実施者等の資質向上 

を図るために必要な措置を講ずるものとする。 

6 点検及び評価並びに検証 

研究機関等の長は、動物実験等の実施に関する透明性を確保するため、定期的に、研究機関等における動 

物実験等のこの基本指針への適合性に関し、自ら点検及び評価を行うとともに、当該点検及び評価の結果 

について、当該研究機関等以外の者による検証を実施することに努めるものとする。 

7 情報公開 

研究機関等の長は、研究機関等における動物実験等に関する情報（例えば、機関内規程、動物実験等に関 

する点検及び評価、当該研究機関等以外の者による検証の結果、実験動物の飼養及び保管の状況等）につ 

いて、毎年度、インターネットの利用、年報の配布その他適切な方法により公開するものとする。 

第 3 動物実験委員会 

1 動物実験委員会の設置  研究機関等の長は、動物実験委員会を設置する。 

2 動物実験委員会の役割  動物実験委員会は、次に掲げる審査等を行う。 

①研究機関等の長の諮問を受け、動物実験責任者が申請した動物実験計画が動物実験等に関する法令、こ 

の基本指針及び機関内規程に適合するかどうかの審査を実施し、その結果を研究機関等の長に報告す 

ること。 

②動物実験計画の実施の結果について、研究機関等の長から報告を受け、必要に応じ助言を行うこと。 

3 動物実験委員会の構成 

動物実験委員会は、研究機関等の長が次に掲げる者から任命した委員により構成することとし、その役割 

を十分に果たすのに適切なものとなるよう配慮するものとする。 

①動物実験等に関して優れた識見を有する者 

② 実験動物に関して優れた識見を有する者 

③その他学識経験を有する者 

第 4 動物実験等の実施 

1 科学的合理性の確保 

動物実験責任者は、動物実験等により取得されるデータの信頼性を確保する等の観点から、次に掲げる事 

項を踏まえて動物実験計画を立案し、動物実験等を適正に実施するものとする。 

（1）適正な動物実験等の方法の選択 
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動物実験等の実施に当たっては、次に掲げる事項を踏まえ、適正な動物実験等の方法を選択して実施する 

ものとする。 

①代替法の利用 

科学上の利用の目的を達することができる範囲において、できる限り実験動物を供する方法に代わり得る 

ものを利用すること等により実験動物を適切に利用することに配慮すること。 

②実験動物の選択 

科学上の利用の目的を達することができる範囲において、できる限りその利用に供される実験動物の数を 

少なくすること等により実験動物を適切に利用することに配慮すること。この場合において、動物実験等 

の目的に適した実験動物種の選定、動物実験成績の精度及び再現性を左右する実験動物の数、遺伝学的及 

び微生物学的品質並びに飼養条件を考慮するものとする。 

③苦痛の軽減 

動物愛護管理法及び飼養保管基準を踏まえ、科学上の利用に必要な限度において、できる限りその実験動 

物に苦痛を与えない方法によって実施すること。 

（2）動物実験等の施設及び設備  適切に維持管理された施設及び設備を用いて実施するものとする。 

2 安全管理に特に注意を払う必要がある動物実験等 

研究機関等の長は、安全管理に特に注意を払う必要がある動物実験等を実施する際には、次に掲げる事項に 

配慮するものとする。 

①物理的、化学的な材料、病原体若しくは遺伝子組換え生物等を用いる動物実験等又は人若しくは実験動物 

の安全、健康若しくは周辺環境若しくは生態系に影響を及ぼす可能性のある動物実験等を実施する場合 

は、これらの取扱いに係る関係法令等の規定並びに研究機関等の施設及び設備の状況を踏まえ、動物実験 

実施者等の安全確保及び健康保持のほか、家畜衛生、公衆衛生、生態系及び環境保全上の支障を防止する 

ために必要な措置を講ずること。 

②飼養環境の汚染等により実験動物が傷害を受けることのないよう施設及び設備を保持するとともに、必要 

に応じ予防・治療等を行って、健康保持に配慮すること。 

第 5 実験動物の飼養、保管及び輸送 

実験動物の飼養、保管及び輸送は、飼養保管基準を踏まえ、科学的観点及び動物の愛護の観点から適切に実 

施するものとする。 

第 6 その他 

1 畜産に関する飼養管理の教育若しくは試験研究又は畜産に関する育種改良を行うことを目的として実験動物 

の飼養又は保管をする場合及び生態の観察を行うことを目的として実験動物の飼養又は保管をする場合には 

この基本指針は適用しない。 

2 この基本指針の適用される研究機関等がこの基本指針と同等以上の基準を定めた他省庁の定める動物実験等 

に関する指針の適用を受け、当該他省庁の定める指針に従って動物実験等を実施している場合は、この基本 

指針に準じて実施されているものとみなす。 

3 この基本指針が適用される研究機関等が、動物実験等を別の機関に委託する場合は、委託先においても、こ 

の基本指針又は 2に規定する他省庁の定める動物実験等に関する指針に基づき、動物実験等が適正に実施さ 

れるよう努めるものとする。 

4 この基本指針が適用されない研究機関等においても、2に規定する他省庁の定める動物実験等に関する指針 

も適用されない場合であって、かつ、農林水産省の所掌事務に係る動物実験等を実施する場合には、この基 

本指針に準ずることが望ましい。 

附則 

この基本指針は、平成 18年 6月 1日から施行する。 
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