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研究要旨 
本研究は、我々が開発した化学物質のシグナルかく乱作用を基盤とした発生毒性評価法「DynaLux/c」を改良

し、ヒトへの外挿性が高くリスク評価にも活用できる新たなNAM (New Approach Method)を確立するととも
に、公定化を目指すことを目的としている。 

分担研究として、in vitro-in vivo extrapolation (IVIVE)に向けた情報収集並び評価物質の選定を行った。今年
度は昨年度の継続として、研究代表者が先行して実施したDynaLux/cを用いて検討した9種の化学物質について
毒性情報を収集し、収集方法を確立するとともに入手可能な情報から内容を精査した。将来的にIVIVE検討を行
う際に有用な毒性プロファイルリスト作成に着手した。  
 
Ａ．研究目的 
 

本研究は、我々が開発した化学物質のシグナルかく
乱作用を基盤とした発生毒性評価法「DynaLux/c」を改
良し、ヒトへの外挿性が高くリスク評価にも活用でき
る新たなNAM (New Approach Method)を確立するとと
もに、公定化を目指している。 

分担研究として、in vitro-in vivo extrapolation (IVIVE)
に向けた情報収集並び評価物質の選定を行った。 
  
Ｂ．研究方法 
 

研究代表者がDynaLux/cを用いて先行して検討し
た9化合物について毒性情報を収集した。 
将来的にIVIVEに用いることを想定して、臨床試験

および非臨床試験情報を調査した。臨床試験について
は臨床使用用量および薬物動態結果を、非臨床試験で
は薬物動態にあわせ、各種毒性試験（急性、亜急性、
生殖発生毒性試験）の結果を収集した。 

 
調査方法 
主に下記の検索エンジンを用いて、毒性情報を調

査した。 
（1） 学 術 論 文 の 検 索 サ イ ト で あ る Pubmed 

(http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed) 
（2） 独立行政法人医薬品医療機器総合機構 医療

用 医 薬 品 の 添 付 文 書 情 報
(https://www.info.pmda.go.jp/psearch/html/men
u_tenpu_base.html) 

  また、市販薬の添付文書、インタビューホームに
記載されていた引用文献を確認した。 

 
(倫理面への配慮)  
本研究は情報収集が主とした研究であるが、科学的

及び動物愛護的配慮を十分行い、所属の研究機関が定
める動物実験に関する規定、指針を遵守した。 
 
Ｃ．研究結果及び考察 
 今年度調査した化学物質を下記に示す。 
 
５－フルオロウラシル、ホウ酸、シメチジン、ジメチ
ルフタラート、レナリドミド、塩化リチウム、メトト
レキサート、ベンジルペニシリン、サッカリン 

入手した情報から、実施された毒性試験内容（動物
種、投与期間、用量）、試験結果（認められた毒性）、
および無毒性量（得られなかった場合には無影響量）
を精査した。その結果を添付資料１に示した。 
一部開示されていない情報も含まれた。また、毒性

試験報告書の入手は不可能のために、頻度や程度につ
いては精査ができなかった。 
 
D．結論 
 今年度は、先行してDynaLux/cにて評価した9化合物
について毒性情報を収集した。 
収集方法、入手可能な情報が明確になった。次年度は
評価化合物数を増やす予定であるが、必要となる情報
項目を精査し、将来、IVIVE検討に役立つリスト作成
を目指す。 
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