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1.要約

この試験は,ブルックフィールドメディカル株式会社からの委託により実施された.

Twendee 4αの遺伝子突然変異誘発性について細菌を用いて検討した.

塩基対置換型の遺伝子突然変異を検出するSalmonellaりphi〝wium TAIOO, TA1535及び

Escherichia coli WP2∽7rAの3菌株と,フレームシフト型の遺伝子突然変異を検出する

SalmonellaりphimuriumTA98及びTA1537の2菌株を使用し,プレインキュベーション法に

より試験を実施した.濃度設定試験及び本試験とも代謝活性化系存在下(以下,代謝活性

化法と略)及び非存在下(以下,直接法と略)の条件にて実施した.

Twendee4αの用量は,濃度設定試験では,直接法及び代謝活性化法とも公比3で7-5000

pg/plateの7用量,本試験及び確認試験では,直接法及び代謝活性化法とも公比2で156,3
-5000 pg/plateの6用量で実施した.

濃度設定試験では,代謝活性化の有無に関わらずいずれの菌株にも2倍以上の増加は認

められなかった.本試験においては,直接法のTA1537,代謝活性化法のTA1535及びwp2uvrA

で陰性対照群復帰変異コロニー数の用量依存性をほとんど伴わない2倍以上の増加がみら

れた･が,その他の菌株では2倍以上の増加は認められなかった.再現性が得られなかった

菌株について確認試験を実施した結果,いずれも2倍以上の増加は認められなかった.

以上の結果から,本実験条件下では,用いた5菌株に対してTwendee4αに遺伝子突然変

異誘発作用はないものと判定された.

2.試験日的

Twendee 4αの遺伝子突然変異誘発性について細菌を用いて検討した.

3.試験分担責任者

被験物質液調製:　　　　　飯野好美

復帰突然変異試験:　　　　今村匡志

4.試験期間

試験開始日:

濃度設定試験:

前培養;

被験物質液添加日;

プレート観察日;

本試験:

前培養;

被験物質液添加日;

プレート観察日;

確認試験:

前培養;

被験物質液添加日;

プレート観察日;

2007年9月　4日

2007年9月　4　日

2007年9月　5日

2007年9月　7日

2007年9月18日

2007年9月19日

2007年9月21日

2007年10月　2日

2007年10月　3　日

2007年10月　5日
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保存場所:

試験番号: BVO7352

株式会社イナリサーチ大萱分室(長野県伊那市西箕輪8047番

也)における所定保管庫

7.成練

7. 1　濃度設定試験

(Table 1)

直接法及び代謝活性化法とも,すべての菌株で陰性対照群復帰変異コロニー数の2倍以

上の増加はみられなかった.また,いずれの菌株においても被験物質の析出及び菌の生育

阻害はみられなかった.

陽性対照群では,代謝活性化の有無に関わらず,いずれの菌株においても陽性反応を示

した.濃度設定試験の結果から,本試験を6.8.2項に記載した用量で実施した.

7.2　　本試験

(Table 2)

直接法,代謝活性化法とも,いずれの菌株にも被験物質の析出及び菌の生育阻害はみら

れなかった.直接法では, TA1537の312.5及び2500 pg/plateで陰性対照群復帰変異コロニー

数の2倍以上の増加がみられたが,用量依存性のない変動であった.その他4菌株では2

倍以上の増加はみられなかった.代謝活性化法では, TA1535の156.3, 312.5, 1250, 2500

及び5000 pg/plateで陰性対照群復帰変異コロニー数の2倍以上の増加がみられたが,用量

依存性のない変動であった.また,wp2uvrAの5000 pg/plateで2倍以上の増加がみられた･

その他3菌株では, 2倍以上の増加はみられなかった.

陽性対照群では,代謝活性化の有無に関わらず,いずれの菌株においても陽性反応を示

した.

以上のように,直接法のTA1537並びに代謝活性化法のTA1535及びWP2uvrAについて

濃度設定試験と本試験の結果に再現性が認められなかったため,確認試験を6.8.3項に記載

した用量で実施した.

7.3　　確認試験

(Table 3)

直接法のTA1537並びに代謝活性化法のTA1535及びwp2uvrAのいずれにおいても,陰

性対照群復帰変異コロニー数の2倍以上の増加はみられなかった.また,いずれの菌株に

おいても被験物質の析出及び菌の生育阻害はみられなかった.

陽性対照群では,いずれの菌株においても陽性反応を示した.

7.4　無菌試験

濃度設定試験,本試験及び確認試験とも,陰性対照物質溶液,被験物質液, 0.1 mol瓜Na-

リン酸緩衝液(pH7.4)及びS9mixのいずれにおいても,コロニーの生育は認められなかっ

た.
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試験番号: BVO7352

8.考察及び結論

濃度設定試験及び本試験とも,陰性対照群の復帰変異コロニー数は,当試験実施施設の

背景値(2007年5月～2007年8月, Table4)の平均値土3S.D.の範囲内であった.被験物質群

の評価できる用量は4用量以上であった.濃度設定試験,本試験及び確認試験とも陽性対

照群では,すべての菌株で陽性反応が認められた.また,無菌試験では雑菌の混入は認め

られなかった.以上の結果から,試験は成立し,かつ,成績は評価できるものと考えられ

た.

本試験において,直接法のTA1537及び代謝活性化法のTA1535で用量依存性のない陰

性対照群復帰変異コロニー数の2倍以上の増加,代謝活性化法のWP2uvrAの最高用量で2

倍以上の増加がみられたが,濃度設定試験ではいずれも陰性であり再現性が得られなかっ

たため,確認試験を実施した.その結果,いずれの菌株も2倍以上の増加は認められなかっ

た.本試験において用量依存性をほとんど伴わない2倍以上の増加がみられたのは,本試

験時の陰性対照群の復帰変異コロニー数がやや低値(直接法TA1537: 6,代謝活性化法

TA1535: 5,代謝活性化法wp2uvrA: ll)であったためと考えられた.

以上の結果から,本実験条件下では,用いた5菌株に対してTwendee4αに遺伝子突然変

異誘発作用はないものと判定された.
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