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要約

グリセリン三酢酸エステルを 40，200および 1000mg/kg/dayの用量で SD系ラ

ット (Crj:CD(SD)IGS)の雌雄に交配前 14日から交配を経て雄は計 44日間，雌は

妊娠，分娩を経てH甫育3日まで経口投与し反復投与毒性および生殖発生毒性につい

て検討した. 1群の動物数は雌雄各 12匹とし，対照群には媒体 (3%アラビアゴム

水溶液〉のみを投与した.

1.反復投与毒性

一般状態，体重および摂餌量に被験物質の影響は認められなかった.また，剖検，

器官重量，病理組織学検査，雄の血液学検査および血液生化学検査のいずれにおいて

も被験物質に起因する変化は認められなかった.

2.生殖発生毒性

親動物の交尾率，受胎率，黄体数，着床数，着床率，分娩率，出産率，妊娠期間，

分娩および晴育行動には被験物質に起因する変化は認められなかった.また，出産児

数，出産生児数，性比，出生率，新生児の4日生存率，外表，一般状態，体重および

剖検のいずれにおいても被験物質に起因する変化は認められなかった.

(一..... ¥ 
¥_j 

以上の結果から，本試験条件下におけるグリセリン三酢酸エステルの反復投与毒性 C 
に関する無影響量は雌雄とも 1000mg/kg/day，生殖発生毒性に関する無影響量につ

いても，親動物および児動物ともに 1000mg/kg/dayと考えられる.
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緒言

グリセリン三酢酸エステルは短鎖脂肪酸エステルで，アセテート繊維用可塑剤，食

品添加物，化粧品工業における香料の固定斉IJなどの製造に使用され，その他に医療の

分野では局所殺菌剤，また最近では非経口栄養剤への利用が検討されている 1) 毒性

情報としては，眼に対して刺激があり 2¥ ラットの皮下投与による LD50値は 3.25

g/kg3) ，また経口投与では 6.4-12.8 g/kgとの報告がある 4)

今回， OE CDによる既存化学物質の安全性点検に係わる毒性調査事業の一環とし

て，ラットを用いて反復投与毒性・生殖発生毒性併合試験を実施し生体への一般毒

性学的影響および生殖・発生に及ぼす影響について検討したので報告する.

9 
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材料および方法

1. 被験物質

から提供されたグリセリン三酢酸エステル〈別名:トリアセ

チン， CAS No. 102-76-1，ロット番号 純度 98.2%)を室温，暗所で保管

し使用した.被験物質は下記の化学名，構造式，分子量を有する凝固点 -62
0

C，

沸点 2580C，比重1.161，水にわずかに溶け，アセトンおよび DMSOに溶けやすい無

臭または微かな臭いがある無色透明の液体である.

被験物質の安定性は，被験物質供給者より安定性を保証する資料を入手し確認し

た(添付資料). 

化学名:グリセリルトリアセテート

構造式:CH200CCH3 

CHOOCCH3 

CH200CCH3 

。

分子量:218.21 

2. 試験動物

日本チヤールス・リバー聞から 1996年 10月30日に SD系ラット [Crj : CD (SD) 

1 GS， SPF]雌雄各 52匹を入手した. 。
動物入荷後， 6日間検疫・思11化し，いずれの動物も健康状態が良好であることを確

認した.投与開始前日に体重別居化無作為抽出法によって各群の体重がほぼ均ーとな

るように君手分けした. 1群の動物数は雌雄各 12匹とした.投与開始時の週齢は雌雄

とも 9週齢，体重範囲は雄が 317""'375 g，雌が 203""'240gであった.

耳パンチ法によって動物を個体識別した.ケージには試験番号，被験物質名，動物

番号，性別，用量，動物種および系統を記載したラベルを付けた.

3. 動物飼育

検疫・思11化期間を含む全飼育期間を通じて，温度 22=1=2
0

C(実測値 21-.; 25
0

C) 

相対湿度55=1=15%(実測値 31"-' 62%) ，換気約 12回/時，照明 12時間/日

ハU
唱
'
i
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(7:00-19:00)に設定した飼育室を使用した.

動物は，実験動物用床敷(ベータチップ，日本チヤールス・リバー(槻〉を敷いたポ

リカーボネート製ケージ (265Wx 426D x 200H mm，トキワ科学器械淋))に，ケージあた

り群分け後は l匹，交配期間は雌雄各 l匹，日甫育期間は l腹で収容し，スチール製架

台(トキワ科学器械(掬〉上に配置して飼育した.給餌にはステンレス製固型飼料用給

館器(トキワ科学器械(槻〉を，給水にはポリカーボネート製給水瓶 (700mt， トキワ

科学器械側〉を使用した.ケージ(含床敷)，給餌器および給水瓶はオートクレーブ

滅菌し逓 1団交換した.

動物には，オートクレーブ滅菌した実験動物周囲型飼料 CCRF-1 ，オリエンタル酵

母工業(槻)と， 5μmのフィルタ-i慮過後，紫外線照射した水道水を自由に摂取させ

た.飼料と飲用水は週 l回交換した.

飼料はロットごとに，床敷は定期的に，残留農薬等の汚染物質濃度が，当研究所で

定めた基準に適合していることを確認した.また，飲用水は水道法に準拠した水質検

査を定期的に実施し分析値が基準に適合していることを確認している.

4. 投与

投与経路はガイドラインに従って，経口投与とした.投与期聞は雌雄とも交配前 14

日間，交配期間，および雄は剖検前日までの計 44日間，雌は交尾後，妊娠，分娩を

経てH甫育3日まで(41 ~ 48日間)とし胃ゾンデを用いて 1日l回，午前中に強

制経口投与した.ただし未交尾および分娩しなかった雌は剖検前日まで(41 ~43 

日間)投与した

投与用量は予備試験の結果を参考に決定した.すなわち，被験物質を 100，300お

よび 1000mg/kgの用量で SD系ラットに 14日間反復投与した結果， 1000 mg/kg群

でも雌雄ともに被験物質による明確な毒性変化は認められなかったことから，高用量

を 1000mg/kgとし以下公比5で 200および 40mg/kgの3用量を設定した.ま

た，対照群には媒体 (3%アラビアゴム水溶液〉のみを投与した.投与液量は5mt/kg 

とし至近日に測定した体重に基づいて算出した.

被験物質は各用量ごとにスターラーを用いてアラビアゴム(純正化学(株:):ロット番

号 3L1257)の3%水溶液に懸濁した.投与液は3日間に l回調製し投与に供する

1 1 
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まで冷蔵保存し調製後3日以内に使用した.投与液中の被験物質の均一性および冷

蔵保存条件下での3日間の安定性は，投与開始前に8から 200mg/msの範囲で確認し

た.また，初回調製時に各用量群の投与液を分析し設定濃度の:1:10%以内であるこ

とを確認した(添付資料). 

群構成

雄 雌
群名

動物数 動物番号 動物数 動物番号

対照 12 00101---00112 12 50101---50112 

40 mg/kg 12 00201--00212 12 50201---50212 

200 mg/kg 12 00301~00312 12 50301---50312 

1000 mg/kg 12 00401---00412 12 50401---50412 

6. 反復投与毒性に関する観察・検査

6. 1一般状態

1日2回(投与前，後)観察した.

6. 2体重

雌雄とも投与開始日，投与開始後3，7， 14日およびその後週1回，交尾した雌.

。

は妊娠0，7， 14， 20日および晴育0，4日に電子上皿天秤CEB-6200S， EB-3200S， 。
EB-5000 : (鮒島津製作所)を用いて測定した(交尾確認日を妊娠O日，分娩確認日を

晴育O日とした).また，雄では投与開始日の体重を基準に，雌では交配前期間，妊

娠期間および晴育期間をそれぞれ投与開始日，妊娠O日および晴育O日の体重を基準

に体重増加量を算出した.

6.3摂餌量

雌雄とも投与開始日，投与開始後3，7， 14 Bおよびその後雄は交配期間中を除

き週1回，交尾した雌は妊娠0，7， 14， 20日および晴育0，4日に上記天秤を用

いて風袋込み重量を測定し， 1匹あたりの 1日平均摂餌量を算出した.

6.4雄の血液学検査

雄の全生存動物について，解剖日の前日から約 21時間絶食させ，チオペンタール

1 2 
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ナトリウム(ラボナール，田辺製薬(株:))の腹腔内投与による麻酔下で，後大静脈より

採取した血液の一部を，凝固阻止斉IjEDTA-2Kで処理し下記の項目を検査した.

項 目 j主方

(1) 赤血球数 (RBC)
(2) ヘモグロビン濃度 CHb)
(3) へマトクリッ卜値 (Ht)
(4) 平均赤血球容積 (MCV)
(5) 平均赤血球血色素量 (MCH)
(6) 平均赤血球血色素濃度 (MCHC)
(7) 網状赤血球数
(8) 血小板数 (PLT)
(9) 白血球数 (WBC)
(10) 白血球百分率
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測定機器
(1)---(3)， (8)， (9): NE-4500，東亜医用電子株)
(7) : R-200Q，東亜医用電子(株)
日0) : M 1 CROX HEG-70A，オムロン株)

6. 5雄の血液生化学検査

雄の全生存動物について，解剖日に採取した血液を室温で約 30分間静置後遠心分

離し得られた血清を用いて下記の項目を測定した.

項 日 法方

(1) ASAT (GOT) 
(2) ALAT (GPT) 
(3) r GT 
(4) ALP 
(5) 総ビリルビン
(6) 尿素窒素
(7) クレアチニン
(8) グルコース
(9) 総コレステロール
(10) トリグリセライド
(11) 総蛋白
(12) アルブミン
(13) A/G比
q必 カルシウム
(15) 無機リン
(16) ナトリウム (Na)
仕切 カリウム (K)
(18) クロール (C1)

UV-Rate法(SSCC改良法)
UV-Rate法(SSCC改良法)
γ ーグルタミ J~ • p-ニトロ7ニIJド基質法(SSCC改良法)
p-ニトロ7ェニルIJン酸基質法(GSCC改良法)
Jendrassik改良法
酵素-UV法(Urease-GLDH法)
Jaffe法
酵素-UV法(GK-G6PDH法)
酵素法(CES-CO-POD法)
酵素法CLPL-GK-G3PO-POD法)
Biuret 法
BCG法
(11)およびωより算出
OCPC法
UV法
イオン選択電極法
イオン選択電極法
イオン選択電極法

測定機器:目立736-10形，倣)日立製作所

1 3 
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6.6病理学検査

1)病理解剖検査

雌雄とも最終投与日の翌日に，全生存動物をチオペンタールナトリウムの腹腔内投

与による麻酔下で腹大動脈を切断・放血し安楽死させた後部j検した.未交尾l唯は他

の雌と同時期に，非分娩雌は交尾確認後 26日に剖検した.死亡動物は発見後すみや

かに剖検した.

2)器官重量

全生存動物について下記の器宮重量を電子上皿天秤 CAEG-120，(掬島津製作所〉を

用いて測定した.また，解剖日の体重に基づいて相対重量(対体重比〉を算出した.

肝臓，腎臓，副腎，胸腺，牌臓，精巣，精巣上体

3)病理組織学検査

全動物の下記の器宮・組織を採取し t 10%中性リン酸緩衝ホルマリン液で固定し

保存した.ただし死亡動物以外の動物の眼球およびハーダー腺はダビドソン液，精

巣および精巣上体はブアン液で固定した.

脳，下垂体，眼球・ハーダー腺，胸腺，肺，食道，胃，腸管(十二指腸~直腸)， 

甲状腺・上皮小体，心臓，肝臓，牌臓，腎臓，副腎，勝脱，精巣，精巣上体，

卵巣，子宮，臆，骨髄(大腿骨)，坐骨神経，脊髄，肉眼的異常部位

病理組織学検査は，対照群と 1000mg/kg群の雌雄全例の下記の器官・組織，全動

。

物の肉眼的異常部位を常法に従ってヘマトキシリン・エオジン染色標本を作製し鏡 f寸

検した.死亡動物は下記の器官・組織に加え，胸腺および肺も検査した

脳，心臓，胃，十二指腸，肝臓，牌臓，腎臓，副腎，精巣，精巣上体，非妊娠

雌の卵巣

検査の結果， 1000 mg/kg群で被験物質に起因すると思われる変化が認められなか

ったため，他の投与群の検査は実施しなかった.
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7. 生殖発生毒性に関する観察・検査

7. 1生殖機能

6L674 

各群内で雄l雌lの交配対を設け，投与開始後 14日の夕方から最長7日間昼夜間

居させ，雌の腫垢を毎日午前中に採取し，ギムザ染色して鏡検した.鹿栓あるいは臆

垢標本中に精子が認められた場合を交尾成立とし，その日を妊娠O日とした.

これらの結果から次の項目を算出した.

(1) 交尾所要日数:交配開始後，交尾成立までに要した日数

(2) 交尾成立までに逸した発情期の回数

(3) 交尾率 C%): (交尾動物数/同居動物数)X 100 

(4) 受胎率 C%) : (受胎動物数/交尾動物数)XIOO 

7.2分娩および晴育状態

交尾した雌は全例を自然分娩させた.午前9時の時点で分娩が完了している動物を

当該日分娩とし，その日を晴育O日とした.分娩状態を観察した後，新生児を生後4

日(晴育4日)まで晴育させ，授乳，営巣，食殺の有無等のH甫育状態を毎日観察した.

母動物は剖検時に卵巣および子宮を摘出して黄体数および着床数を検査した.肉眼

的に着床が認められない非分娩動物の子宮は2% KOH水溶液に浸潰し着床の有無

を確認した.

これらの結果から次の項目を算出した.

(1) 妊娠期間 :妊娠O日から出産が確認された日までの期間

(2) 出産率(%) : (生児出産雌数/受胎雌数)xlOO 

(3) 着床率(%) : (着床数/黄体数)x 100 

(4) 分娩率(%) : (総出産児数/着床数)x 100 

7. 3新生児の観察・検査

1)新生児の観察

晴育O日に出産児数(出産生児数，死産児数)，性別および外表異常の有無を検査

した.その後は，一般状態，死亡の有無等を晴育4日まで毎日観察した.目甫育Oおよ

び4日の生存児数から，次の項目を算出した.

(1) 出生率(%) : (出産生児数/総出産児数)x 100 

(2) 新生児の4日生存率(%) : (哨育4日生児数/出産生児数)x 100 

1 5 
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2)体重

晴育Oおよび4日に全生存児を個体ごとに測定した.また，晴育O日の体重を基準

に体重増加量を算出した.

3)音IJ 検

日甫育4日に全生存児の口腔を含む外表を検査した後，親動物と同様にして安楽死さ

せ，音IJ検した.死亡動物は食殺等で検査に耐えないものを除き 10%中性リン酸緩衝

ホルマリン液に浸漬，固定した後，実体顕微鏡下で剖検した.

8. 統計学的解析

計量データは， Bart let t法による等分散性の検定を行い，分散が等しい場合は一

元配置分散分析，分散が等しくない場合は Kruskal-Wal1isの検定を行った.群聞に

有意差が認められた場合は Dunnett法または Dunnett型の多重比較を行った.ただ

し下記の*印の項目は Kruskal-Wallisの検定から行った.計数データのうち，病

理組織所見はaxbのx2検定を行い，有意差が認められた場合は Armitageのχ2検

定により対照群と各被験物質群間の比較を行った.その他の計数データは Fisherの

直接確率法により検定した.有意水準は5%以下とした.新生児に関するデータは，

各母動物毎に算出した平均値を統計単位とした.なお，非妊娠動物の交尾確認後の体

重，摂餌量および器官重量，未交尾の雌および生存児を有しない母動物の器官重量は

。

評価の対象から除外した.統計学的解析の対象項目は下記のとおりである O 
多重比較検定: 体重，体重増加量，摂餌量，血液学検査，血液生化学検査，器官

重量，交尾所要日数*，交尾成立までに逸した発情期の回数*，

妊娠期間*，黄体執着床執着床率*，分娩率*，出産児数，

出生率*.新生児の 4日生存率*

χ2検定および Armitageのx2検定: 病理組織所見

Fisherの直接確率法: 交尾率，受胎率，出産率，性比(雄/雌〉

τ 寸一切 t 納
仰
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結果

L 反復投与毒性

1. 1一般状態 CTable1， 2) 

1000 mg/kg群の雄1-WIJ (No. 00402)が投与開始後 32日に死亡したが，死亡に関

連する一般状態の変化は認められなかった.

軟便が 1000mg/kg群の雄 l例，四肢または腹部の脱毛が 40，200および 1000

mg/kg群の雌雄で 1'""'-' 3例に認められたが，軟便は1日のみの発現であり，脱毛も1000

mg/kg群で多発する傾向はみられなかったことから，偶発的な変化と判断した.

なお，対照群の雄 l例 (00112)が投与開始後 28日に胃ゾンデの一部を噛み切り，

飲み込む事故が発生したため，その時点で試験系から除外した.

1.2体重 CFigL 2. Table 3-6) 

雌雄とも全期間を通して体重および体重増加量ともに対照群と被験物質投与群との

聞に有意な差は認められなかった.

1.3摂餌量 (Fig3， 4， Table 7-8) 

雌雄とも全期間を通して対照群と被験物質投与群との聞に有意な差は認められなか

っTこ.

1.4雄の血液学検査 CTable9) 

梓状核球比が 40および 1000mg/kg群で有意な低値を示したが，背景データの範

囲内(0 -1 %， 1991-1996年)の値であり，白血球百分率のその他の項目にも有意

な変化は認められなかったことから，偶発的変化と判断した.

1.5雄の血液生化学検査 (Table10) 

クレアチニンが 40および 1000mg/kg群で有意な低値を示したが，背景データの

範囲内 (0.49 -O. 60 mg/ d 1， 1991-1996年)の変化であった.また，無機リンが 200

mg/kg群で有意な高値を示したが 1000mg/kg群では有意な差は認められなかったこ

とから偶発的変化と判断した.その他の検査項目には有意な変化は認められなかった.

1.6器官重量 (Table11-14) 

雌雄ともにいずれの器官においても，絶対重量および相対重量とも対照群と被験物

質投与群との聞に有意な差は認められなかった.

1 7 
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1.7剖検所見 CTable20) 

投与終了後解剖動物では，牌臓の白色斑および食道の結節が 40mg/kg群の雌に，

精巣または精巣上体の小型化が対照および 200mg/kg群に認められた.また，腎孟

拡張が対照群の雌雄および 200mg/kg群の雄に，皮膚の脱毛が 40，200および 1000

mg/kg群の雌雄に散見されたが，いずれも l例のみの発現であり，被験物質との関連

はない変化と判断した.

1000 mg/kg群の雄の死亡例 (00402)では，胸腺の出血，肺，肝臓，腎臓のうっ

血が認められた.

1.8病理組織所見 (Tab1 e 21) 
r-"'¥ 

投与終了後解剖動物では，対照あるいは被験物質投与群で心臓の限局性の心筋変性 L ノ

/線維化，肝臓の小肉芽腫，壊死巣および限局性の脂肪化，腎臓の好塩基性尿細管，

腎孟拡張および間質の限局性炎症性細胞浸潤，精巣の精細管の萎縮および精巣上体の

精子の減少が認められたが，いずれもラットでしばしば認められる自然発生性の変化

であり， 1000 mg/kg群で多発する所見もなく，発現頻度にも対照群との間に有意な

差は認められなかったことから，被験物質とは関連のない偶発病変と判断した.

肉眼的異常部位の対応する変化として，白色斑の認められた 40mg/kg群の雌1例

の牌臓では，壊死巣および炎症性細胞浸潤が認められた.また，皮膚の脱毛部位では，

表皮の肥厚が 1000mg/kg群の雄l例に認められたが，他の3例には変化は認められ

なかった 食道の結節が認められた 40昭/kg群の雌1例は粘膜下の出血巣であり， 。
投与時の物理的刺激によるものと考えられた.なお，非妊娠の卵巣には異常は認めら

れなかった.

1000 mg/kg群の雄の死亡例 (00402)では，胸腺の出血が認められたが，死因に

つながる変化は認められなかった.

1 8 
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2. 生殖発生毒性

2. 1生殖機能 (Table15) 

未交尾動物が対照群で l対観察されただけで，他のほとんどの交配対は交配開始後

5日以内に雌が発情期を示して交尾し交尾率，交尾所要日数および交尾成立までに

逸した発情期の回数ともに対照群と被験物質投与群との聞に有意な差は認められなか

った.また，非妊娠動物が対照群でi例観察されたのみであり，受胎率にも対照群と

被験物質投与群との聞に有意な差は認められなかった.

2. 2分娩および晴育状態 (Table16) 

非分娩動物が 200mg/kg群で l例 (50303)認められたが，その他の母動物はい

ずれも交尾確認後 22または 23日に正常な分娩を示し妊娠期間，黄体数，着床数，

着床率，分娩率および出産率ともに対照群と被験物質投与群との聞に有意な差は認め

られなかった.また，各群いずれの母動物にも晴育行動に異常は認められなかった.

なお，非分娩動物では子宮内に着床痕 1個のみが観察された.

2.3新生児への影響

1)生存率 (Table17) 

死産児あるいは生後の死亡児が対照， 40， 200および 1000mg/kg群でそれぞれ3，

6， 5， 1例観察されたが，出産児数，出産生児数，性比，出生率および新生児の4

日生存率ともに対照群と被験物質投与群との聞に有意な差は認められなかった.

2)外表および一般状態

下顎，腹部および四肢の浮腫が 40mg/kg群の 1腹 (50206)で4例， p甫育 1，-.." 2 

日に観察され，いずれも生後3日までに死亡した.その他の動物には外表および一般

状態ともに異常は認められなかった.

3)体重 (Table18， 19) 

各被験物質投与群の雌雄ともに対照群とほぼ同様な体重および体重増加量を示し

有意差は認められなかった.

4)音IJ 検

生存動物ではいずれの群にも異常は認められなかった.死亡動物では，腎孟拡張が

40 mg/kg群の l腹 (50210)でl例のみに観察された.

1 9 
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考察および結論

グリセリン三酢酸エステルを 40，200および 1000mg/I{gの用量で SD系ラッ

トの雌雄に交配前 14日から交配を経て雄は計 44日間，雌は妊娠，分娩を経て鴫

育3日まで経口投与し反復投与毒性および、生殖発生毒性について検討した.

1. 反復投与毒性

一般状態，体重および摂餌量には雌雄ともに被験物質の影響は認められなかった.

また，投与終了後の雌雄の剖検，器官重量，病理組織学検査，雄の血液学検査およ

び血液生化学検査においても被験物質に起因する変化は認められなかった.

1000 mg/kg群で雄1例が死亡したが，一般状態，体重をはじめ，病理組織学検

査においても死因につながる所見は認められず，原因を特定することはできなかっ

た. しかし同群では他に死亡は観察されず，他の動物にはいずれの検査において

も被験物質による毒性を示す変化は認められなかったことから，被験物質に起因す

るものではないと判断した.

被験物質は短鎖脂肪酸エステルで，経口投与による毒性は弱いと考えられており 2)，

LD 50値は 6.4-12.8 g/kgと極めて高い4) また，飼料中の脂肪をこの脂肪酸

エステルに置き換え，その食餌含有量を 55%にしても，ラットは良好な状態で成

長することが報告されている 5) 本試験においても， 1000 mg/kg群でも被験物質

C 

による毒性を示唆する変化は認められなかった. ( ~ 
¥__) 

2. 生殖発生毒性

親動物の検査では，交尾率，受胎率，黄体数，着床数，着床率，分娩率，出産率，

妊娠期間，分娩および崎育行動ともに被験物質の影響を示唆する変化は認められな

かった.また，出生児の検査でも出産児数，出産生児数，性比，出生率，新生児の

4日生存率，外表，一般状態，体重および剖検のいずれにおいても被験物質に起因

する変化は認められなかった. したがって，被験物質による親動物の生殖機能，分

娩・目甫育機能および次世代の発育への影響はないと考えられる.

以上のように，本試験では 1000mg/kg群でも反復投与による一般毒性学的影響

は認められず¥また生殖・発生に及ぼす影響も認められなかった. したがって，本

2 0 
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試験条件下における反復投与毒性に関する無影響量はl峰雄とも 1000mg/I{g/ day， 

生殖発生毒性に関する無影響量についても，親動物および児動物ともに 1000mg/kg 

/dayと考えられる.
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図および群別表
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Table 1A Study No. 6L674 

CS l inicM al Sign (FObefore Mat ing)-Summary 
ex : Male 

TD est Sug/bskta) Il e 
ose(mg/kg Findings 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 

Tri acet in o NN umbeb r of al ni itmy als 
o aonorma 11221122112211221122112211221122112211221122112211221122112 2 

Tri acet 4in 0 Number of animals 11221122112211221122112211221122112211221122112211221122112 2 No abnormality 

Tr i acet 20in 0 NNuo mbaebr noorf maal ni itmy als 11221122112211221122112211221122112211221122112211221122112 2 

Tr lace10t 0in 0 NNLo oumoba s er of omoaal l ni imals 1122112211221121l 1122112211221122112211221122112211221122112 2 bnormaJity 
e st 

5 
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6L674 Study No. Table 18 
Table Continued 

Cliníc~l_Sign (FO Mating) -Surnmary 
Sex : Male 

44 43 42 41 Findings 
Test Substance 
Dose(mg/kg) 
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Table 2A 

CS l inicF alSil gn (FObefore Mating)-Summary 
ex : remale 

TDoesset (1S1lgu/bksgt) ance Findings 

Triacetin 。 NLImbeb r of animals 
No abnorrnality 

Triacet 4in 0 H L Numbaben r of a1 I1 111Hals 
o of rmf a ty 
oss 01 rur 

Triacet 20in 0 NN umbb er of aal ni imals 
o abnorrnality 

Triace10t 0in 0 NNuo mbaebr noorf maal ni itmy als 

/Day O1234567891011121314 

11221122112211221122112211221122112211221122112211221122112 2 

11221122112211221122112211221122112111121111211112111121111211112 1 1 

11221122112211221122112211221122112211221122112211221122112 2 

11221122112211221122112211221122112211221122112211221122112 2 

。 8 n 
¥___) 

Study No. 6L674 



Table 28 Study No. 6L674 

CS l inicF al Sil gn (FOMating)-Summary 
ex : rernale 

TDo est Sgu/bksta) nce 
se(rng/kg Findings /Dr~ 16 17 18 19 20 21 22 23 24 25 26 27 28 29 30 31 32 33 34 35 36 37 38 39 
Tr iacet in o Nurnber of animals 8 1 1 1 1 1 

No abnorrnality 8 8 1 1 1 

Triacet 4in 0 NNLuo omsbas beror iof or f ani imal s ?al ty 2 
ur 

Triace2t 0in 0 NNLo uomsabs beIr o10 f of aniTnal s 11 110 1 4 1 1 
riI llaul r i ty 10 4 

Triace10t 0in 0 NNo umber of animals 9 4 1 
abnormality 8 4 
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Table 2C Study No. 6L674 

CS l inicF al Sil gn (FOGestation)-Summary 
ex : remale 

TD est Sug/bskgta) nce 
Findings 234  5 678  9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22 23 24 

Triacetin 。 NNumber of a1ni imal s 
o abnorrnality 11001100110011001100110011001100110011001100110011001100110011001100110011001100110011006 6 

Tr l acet 4in 0 NN L umsabs be1or 10 f of a1ni IRial s 112111121111211112111121 1112111121111211112111121111211112111121111211112111121111211112111121 1112111121111211 5 5 o rmI a U ty 
oss 01 rur 

Tri ace2t 0in 0 N Ntimbb erof al ni t imal s 
ii 1ii 11121i31i31i31i31i31i31i31i31i31i 31131i3li31i31i31i3ii3ii 2ii 2i  1 1 1 o aonormal1ty 

Loss of fur 

TI-i ace10t 0in 0 Number of animals 11221122112211221122112211221122112211221122112211221122112211221122112211221122112211227 7 No abnormality 

11 
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Table 2D Study No. 6L674 

CS l inicaF lSil gn (FOLactat iO11)-Summary 
ex : r emale 

TD est Sgu/bkst) ance 
ose(mg/kg Findings 

/Day 
4 

Triacet in o Number of animals 1100110011001100110 0 
No abnormality 

Triacet 4in 0 1L o 叩absbeIoI Iof r of al mi ty 山
oss mfa ur 

11211112111121111211112 1 1 

Tr iacet 20in 0 NN LimbabθIT1of 1 ai nimal s 11911911911911 9 
o ormI a U ty 
L088 of fur 2 2 

Triacetin Number of animals 1122112211221122112 2 1000 No abnormality 

13 



Table 3A Study No. 6L674 

BSoedx y :WMeaiglhe t (FObefore Mating)-Summary 
Unit : g 

TDoesst e(1S11ugb/lstd taIl e /Day 。 14 

Triacet o in MSe.Dan . 3511422 .2 4 3921442 .8 9 4231732 ..3 6 
n 

Tri ace4t 0 in MSe.Dan . 3511332 ..8 8 37126..0 7 42259..3 1 
n 12 12 

Tr i acet 。in MSe.Dan • 349. 9 3709 2 .3 3921442 .3 6 
427.5 

20 1162 .9 11 .3 3132 .3 
n 

Tr iac1e00t 0 in MSe.Dan . 3511052 ..5 6 3711262 .1 1 3911792 ..2 3 4321022 ..8 3 
n 

Significantly different from control : キ.Pく0.05;ネキ.pく0.01.

。 14 。



Table 3B Study No. 6L674 

BS ody WM eigI ht (FOMating)-Summary 
ex : N!ale Unit : g 

TDest Su/bsta) nce 
ose(mg/kg /Day 21 28 35 42 

Triacet o in MSe.Dan . 4431782 7 7 4741522 ..4 4 5041511 ..8 2 5411561 ..2 7 
n 

Tr iace4t 0 in MSe.Dan . 4431912 7 5 4731232 ..8 9 4931842 .8 7 51316..4 1 

n 12 

Triacetin MSe.Dan . 458 52 .3 4471832 ..2 7 5042 0 515 1 68 200 38.0 49. 1 6.4 
n 

Tr i ac1e00t 0 in MSe.D an 4521402 4 9 4721492 .4 2 5021861 ..2 2 5231161 .0 2 
n 

Significantly different frorn control : キ.Pく0.05; キキ.Pく0.01.

15 



Table 4A Study No. 6L674 

BS ody WeF ight l (FObefore Mat ing)-Summary 
ex : remale Unit : g 

DToesset (mSug/bskgta) nce /Day 。 7 14 

Triacet o in MSe.Dan . 221082 ..4 6 221782 ..7 5 231482 ..4 7 2ii・1
n 

Triace4t 0 in MSe.aDn . 2225..4 5 2277..9 5 2311402 ..8 1 24162..8 3 
R 12 12 12 

Triacetin MSe.Dan • 222.8 229.0 231682 ..4 0 
248.5 

200 182 .1 182 .5 182 • n 

Triac10e0t 0 in MSe.Dan . 221252 ..2 2 221792 ..0 9 2311082 .2 7 241792 .9 3 
n 

Significantly different from control : ネ，Pく0.05; キホ，Pく0.01.

。 16 。



Table 4B 

Body Weight.(FO Gestation) -Summary 

Test Substance 
I)ose (mg/kg) 

Triacetin 
o 

Triacetin 
40 

Triacetin 
200 

Triacetin 
1000 

/Day 

Mean 
S. D. 
n 

Mean 
S. D. 
n 

Mean 
S. D. 
n 

Mean 
S. D. 
n 

。
254. 9 
7.7 
10 

255.4 
12.0 
12 

258. 5 
12. 2 
12 

256. 1 
13. 1 
12 

Significantly different from control 

297.2 
15.2 
10 

298.4 
13. 1 
12 

301.4 
14.0 
12 

296.5 
15.4 
12 

14 

336.0 
20. 9 
10 

335. 3 
13. 6 
12 

335.3 
17.5 
12 

334. 7 
17.4 
12 

20 

411. 0 
31. 7 
10 

417.3 
16.6 
12 

408. 3 
31. 1 
12 

415.3 
24. 8 
12 

: *， Pく0.05; キキ，Pく0.01.

Study No. 6L674 

Unit : g 

17 



Table 4C Study No. 6L674 

Body Weight (FO Lactation)ー Summary
Unit : g 

TDo est Sub/ksgta) nce 
se(mg IDay 。 4 

Triaceti。n MSe.aDn . 
31i:i 

n 

Triace4t0 ir1 MS.eaDn . 321162 0..8 0 
n 

Triace2t00 irI MSe.aDn . 
311:? 

n 

Triac1e0t00 irl MSe.aDn . 和 31j:i 
n 

Significantly different from control : *，Pく0.05;**，Pく0.01.

。 18 。



Table 5A Study No. 6L674 

BS ody WMeiglhe t GaiB n (FObD efore Maf t inT g)-Summary 
ex : Male Base : Day 0 of Treatment Unit : g 

TD est Sugb/sta) nce 
ose(mg/kg /Day 。 3 14 

Tr i acet o in MS.eDan . 1002 .-0 0 21172 .0 3 411232 ..6 7 721532 --2 2 
n 

Tr i ace4t 0 i n MSe.Dan . 10O2 .，0 O 185..8 9 411002 --3 6 711192 .4 7 
n 12 

Triacetin Mean 0.0 204 2 .3 411402 4 5 778 2 6 200 s. D. 102 .0 18.8 
n 1 

Tri ac1e00t 0 in MSe.aDn . 1002 0 0 21412 0 6 41612 8 7 
n 

Significantly different frorn control : キ.Pく0.05; ホキ.p<o.Ol.

19 



Table 5B Study No. 6L674 

BS ody WMeaigIhe t Gain B (FOMaDting)O-STumrme ary 
ex : Male Base : Day 0 of Treatment Unit : g 

TD est Sugb/skta) nce 
ose(mg/kg /Day 21 28 35 42 

Triacet o in MSe.Dal. 1 219582 ..4 5 1231322 ..3 2 1431761 ..4 6 1631191 ..0 4 
n 

Triace4t 0 in hSile.DaI. I 921532 ..8 0 11295..0 6 1421472 ..8 2 1521782 ..3 3 
n 12 

Triacetin MSe.Dan . 105. 3 128. 3 153142 5..1 5 1416632 .8 0 200 2132 .9 2192 .8 
n 

Triac1e00t 0 in MSe.Dan • 101132 1..9 8 1521331 .1 6 1631711 .9 4 
n 

Significantly different from control : キ.Pく0.05; 本字.P<O.01.

20 。 〈づ



6Ls74 Study No. Table 6A 
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Test Substance 
Dose (mg/kg) 14 

Triacetin 
o 

24. 4 
9. 5 
12 

11. 7 
8. 2 
12 

5. 5 
5. 4 
12 

O. 0 
O. 0 
12 

Mean 
S. D. 

Triacetin 
40 

25. 7 
6. 8 
12 

13. 6 
4. 8 
12 

6. 2 
4. 1 
12 

O. 0 
0.0 
12 

Mean 
S. D. 
n 

Triacetin 
200 

25.8 
6. 6 
12 

16. 0 
6. 8 
12 

6. 8 
4. 4 
12 

0.0 
0.0 
12 

Mean 
S. D. 
n 

Triacetin 
1000 

21 

:キ，Pく0.05:料，Pく0.01.Significantly different from control 
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Table 6B Study No. 6L674 

BB ody WeDiga ht GOain f G (FOGesi tation)-Summary 
Unit : g ase : Vay U of uestation 

TD est Sug/bksta) nce 
ose(mg/kg /Day 。 14 20 

Tri acet。iTl MSe.Dan . 1000 .0 0 4110 203 8 811150 1 4 
n 

Tri ace4t 0 in MSe.Dan . 00..0 0 436..0 5 799..7 9 1611152 .9 1 
n 12 12 12 

Tri acet o in Me.D an O. 0 42.9 7 711622 ..8 6 1421892 ..8 2 20 S 102 .0 182 . n 

Triac10e0t 0 in MSe.Dan . 1002 ..0 0 711802 .6 5 15112 96..3 2 
n 

Significantly different from control : キ，Pく0.05; キキ，Pく0.01.
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Table 6C Study No. 6L674 

BB ody WeDigahy t GO aoin f L(Fa OLaci tation)ー Summary
ase : Dav U of Lactation Unit : g 

TDest Sub/istgta) nce 
ose(mg /Day 4 

Triacet。in MSe.aDn . 
n 

Triace4t0 ir1 MS.eaDn • ij:i 
n 

Triace2t00 in SMe.aDn . 11 
n 

Triac1e0t00 i11 MSe.aDn . 
n 

Significantly different from control : *. p<O. 05;ネ*.P<O. 01. 
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Table 7A 

FS ood CMonasl umption (FObefore Mating)-Summary 
ex : Male 

TDeosset (ISilugb/kstga) nce /Day 14 

Tr iaceto i n MSe.aDn . 21822 ..3 7 21732 .9 1 21732 .8 7 
n 

Tr iace4t0 in MSe.Dan . 21912 ..8 3 282..5 7 21822 ..3 7 
n 12 

Triacet o in MSe.DaI. 1 29.1 28. 5 283 2 .3 20 122 .2 122 . n 

Tr i ac1e00t 0 in MSe.aDn . 21722 ..4 3 21722 ..B 5 21822 ..0 8 
n 

Significantly different from control ; キ，Pく0.05; キキ，Pく0.01.

。

Study No. 6L674 

Unit : g/animal/day 
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6L674 Study No. Table 78 

Unit : g/animal/day 
Food Cpnsumption (FO Mating) -Summary 
Sex : Male 

Test Substance 
u6se (mg/kg) 42 

Triacetin 
o 

27.7 
1.7 
12 

28. 7 
2. 4 
12 

27.8 
2.3 
12 

Mean 
S. D. 
n 

Triacetin 
40 

27. 3 
3.3 
12 

28.8 
2. 7 
12 

28.3 
2.5 
12 

nu ahu 

e
-
n
 

M
M
F
O
 

Triacetin 
200 

27.3 
3.9 
11 

28. 6 
2.9 
11 

27. 9 
2.8 
12 

Mean 
S. D. 
n 

Triacetin 
1000 

25 

; キ.Pく0.05;キキ，PくO.01. Significantly different from control 

27.5 
2.6 
11 

35 

28.0 
3.3 
11 

28 

28.2 
3.2 
12 

/Day 

Mean 
S. D. 
n 



Study No. 6L674 

Unit : g/animal/day 
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Table 8B Study No. 6L674 

Food Consumption (FO Gestation) -Summary 
Unit : g/animal/day 

TD est Sug/blstta) nce 
ose(mg/kg /Day 7 14 20 

Tri acet o in MSe.Dan . 20 32 0 21520 .0 3 
26.4 
2.0 

n 10 

Tri ace4t 0 in MSe.Dan . 24.0 262..0 3 27. 5 2. 1 
n 12 12 12 

Triacetin Mean 232 2 .8 25.4 26.2 
200 S. D. 122 .6 122 .6 n 1 

Tr i ac1e00t 0 i n MSe.Dal. 1 21222 8 0 
27. 3 
2. 2 

n 12 

Significantly different from control :キ，Pく0.05;料.P<O. 01. 
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Table 8C Study No. 6L674 

Food Consumption (FO Lactation) -Summary 
Unit : g/animal/day 

TDo est Sub/lstgta) nce se(mg /Day 4 

Triacet。irI MSe.aDn . 
n 

Triace4t0 irI MS.eaDn . 
n 

Triace2t 00 in MSe.aDn . 
n 

Triac1e00t0 irI MSe.aDn . 
n 

Significantly different from control : *. Pく0.05;ネ*，P<O. 01. 

。 28 。



Study No. 6L674 
Table 9 Hemato logy -Summary Male 0001 

Test Substance RBC Hb Ht MCV MCH MGHC Reticulocyte PLT 
Dose (mg/kg) Ratio 

x104 /μl g/dl Z fl pg 見 %。 x104 / )J.l 

Triacetin Mean 860.4 15.87 46.55 54.17 18.46 34.08 21. 73 93.86 
o S. D. 36.4 0.53 1. 57 2.06 0.61 0.49 2.80 9.49 
n 11 11 11 11 11 11 11 11 

Triacetin Mean 868.2 16.02 47.32 54.53 18.47 33.86 22.03 100.41 
40 S. O. 24.9 日.38 1. 55 2.18 0.61 0.92 2.16 6.48 
n 12 12 12 12 12 12 12 12 

Triacetin Mean 862.3 15.82 46.59 54.08 18.36 33. 98 20.95 96.28 
200 S. D. 27.8 0.46 1. 58 2.02 0.67 O. 78 2.75 8.63 
n 12 12 12 12 12 12 12 12 

Triacetin Mean 860.0 15.71 45.98 53.48 18.26 34.17 21. 56 96.25 
1000 S. D. 35.2 0.54 2.11 1. 43 0.49 O. 76 2.55 12.20 
n 11 11 11 11 11 11 11 11 

Significantly different from conhol : *， Pく0.05;紳，Pく0.01.

29 



Study No. 6L674 
Table 9 Hematology -Summary Male D001 

Test Substance WBC Lymphocyte Neutrophilic Neutrophi 1 i c Eosinophil Basophil Monocyte 
Dose(昭/kg) Segmented Band 

x10Z /μl Z 完 % % % 先

Triacetin Mean 88.02 81. 4 8. 9 O. 7 1.3 0.0 7. 7 
o S. D. 19.97 5. 9 3.6 0.8 1.1 0.0 4. 3 
n 11 11 11 11 11 11 11 

Triacetin Mean 84.83 82.4 9.1 0.1傘 1.3 0.0 7.2 
40 S. D. 11.11 6.0 4. 7 0.3 1.3 0.0 3.0 
n 12 12 12 12 12 12 12 

Triacetin Mean 98.62 81. 3 9.0 0.3 0.7 0.0 8.8 
200 S. D. 26.64 5.9 3.0 0.6 0.7 0.0 4.5 
n 12 12 12 12 12 12 12 

Triacetin Mean 87.85 81. 5 9.0 O. O~・キ 0.7 0.0 8.8 
1000 S. D. 14.85 5.9 3.4 0.0 1.1 0.0 2.8 
n 11 11 11 11 11 11 11 

Significantly different from control :ホ，Pく0.05;料，Pく0.01.

30 。 。



Study No. 6L674 
Table 10 Blood Ghemistry -Summary Male D001 

Test Substance ASAT (GOT) ALAT (GPT) γGT ALP Total Urea Greatinine Glucose Total Tr iglycer ide 
Dose (mg/kg) Bilirubin Nitrogen Cholestero 1 

U/l U/l U/l U/l 時/dl 町Idl 昭/dl 略Idl 時Idl 昭/dl

Triacetin ~lean 90.5 27.0 0.0 293.3 O. 16 16.99 0.58 145.8 60.1 73. 7 
o S. D. 20.2 8.5 0.0 71.7 0.07 1. 67 0.06 14.8 12.3 30.4 
n 11 11 11 11 11 11 11 11 11 11 

Triacetin Mean 93. 4 23.9 0.0 311. 6 0.17 17.09 0.51同 151. 8 53.4 68.4 
40 S. D. 13.6 3.4 0.0 61. 5 0.05 2. 18 0.03 17.2 4.2 31. 5 
n 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 

Triacetin Mean 92.8 26. 7 0.0 280.1 0.20 17.66 0.56 150. 7 65.5 67.3 
200 S. D. 14.4 4.1 0.0 40.4 0.00 3.33 0.14 19.8 10.7 31. 4 
n 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 

Triacetin ~'lean 97.1 23. 5 0.0 267.1 O. 13 16. 54 0.49判 E 143. 5 56.5 58.0 
1000 S. D. 16.8 2.5 0.0 58.3 0.05 1. 62 0.03 12.4 9.8 22.0 
n 11 11 11 11 11 11 11 11 11 11 

Siglli ficant1y different from control -キ， P<O. 05;糾，pく0.01.
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Study No. 6L674 
D001 

Test Substance 
Dose (mg/kg) 

Cl K Na 

Male 

Inorganic 
Phosphorus 
略/dl

Calcium A/G Ratio 

Blood ChenlIstry -Summary 

Albumin Total 
Protein 
g/dl 

Table 10 

問。1/1珊0111剛101/1mg/dl g/dl 

100.6 
2.0 
11 

4.37 
0.13 
11 

143.4 
0.9 
11 

7.45 
0.46 
11 

9.40 
0.25 
11 

0.925 
0.026 
11 

3.29 
0.10 
11 

6.85 
0.24 
11 

Mean 
S. D. 
n 

Triacetin 。

99.9 
1.0 
12 

4.50 
0.16 
12 

143.1 
1.4 
12 

7.72 
0.47 
12 

9.35 
0.22 
12 

O. 958 
0.061 
12 

3.32 
0.08 
12 

6.79 
0.25 
12 

n
-

q
G
h
H
v
 

au

・

M
m
o
o
n
 

Triacetin 
40 

99.5 
1.8 
12 

4.43 
0.18 
12 

142.9 
0.8 
12 

8.05傘
0.60 
12 

9.48 
0.31 
12 

0.938 
0.054 
12 

3.32 
0.09 
12 

6.86 
0.21 
12 

n

H

-

e
O
R
H
V
 

ρし
v

・

M
S
n
 

Triacetin 
200 

100.6 
1.7 
11 

4.44 
0.21 
11 

143.1 
1.4 
11 

7.94 
0.40 
11 

9.40 
0.30 
11 

0.958 
0.045 
11 

3.27 
0.15 
11 

6.69 
0.41 
11 

n

u

-

a
n
u
 

au

・

M
S
n
 

Triacetin 
1000 

川

主

一

一

宮

1
J
1
1
4
1
1
4
5
1
1
1

:ホ，Pく0.05;料 IP<O. 01. Significantly different from control 
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Table 11 Study No. 6L6 7 4 

OS rgan WM el ight-Summary 
ex : Male 

TD est Sugb/sta) nce 
ose(mg/kg 

S(pg) l een klgm A1;gal S T(eg) st es Ep{gid) idy-

Triacet Oin MSe.aDn • 8041671 ..7 5 3691851 .9 8 11311 .62982 3 1001 ..800114 9 1201 ..93642 6 51691 .014 1 1301 26169 0 1:iii 
n 

Tri acet 40in MS.eaDn . 50371..1 9 37715..8 9 112 31..36011 6 00..71840 4 02..92752 3 15182 1.831 9 03..31058 8 01..02392 7 
n 12 12 12 12 12 12 

Triace20t0 in Mean 505 1 76 348.9 11322 ..81520 5 
O. 843 3.13 48 51952 ..032 2 

3. 370 0 12 .238 S. D. 52 .6 13142 .5 102 .154 102 .76 102 .48 .130 
n 

Triac1e00t 0in MSe.DaI. l 5131251 4 3 11311 ..27572 5 1001 .71078 1 1031 ..13676 1 61171 278 5 1031 .53115 4 1011 .-2O8B5 2 
n 

Significantly different from control : キ，Pく0.05; キ宇，Pく0.01.
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6L674 Study No. Table 13 

Relatiye_Organ Weight -Sumrnary 
Sex : Male Unit : g/100gBW 

Epididy. Testes ATie叫?Kidneys Spleen Liver ThvffiUS 
(x1O -3) 

Test Substance 
Dose (mg/kg) 
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Mean 
S. D. 
n 

Triacetin 
1000 
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: キ，Pく0.05;キキ.PくO.01. Significantly different from control 



6L674 Study No. Table 14 

Relatiye Organ Weight -Summary 
Sex : Female Unit : g/100gBW 

Adrenals 
(xl0 -3) 

Kidneys Spleen Liver (;ii常F.B. W. 
(g) 

Test Substance 
Dose (mgjkg) 

21. 60 
1. 91 
10 

O. 644 
O. 054 
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: キ，Pく0.05; 寺本.Pく0.01.
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Table 15 Study No. 6L6 7 4 

M Rept ri oducStive Per1 formance (FO)-Summary 
ating 0tage : 1st 

N um bf er 
Mating Period 

TD est Sug/bsta) nce Number of CDo ay eoi f CIOnPduelx a(先t) ion FIendret x i l (覧i) ty ose(mg/kg pao i rs Estrus ncelvlng 

Triacetin Mean 0.0 0 21 1 噂6
91. 7 90. 9 。 S. D. .4 

n 12 01. 2 a) (11/12) b) (10/11) 

Triacetin MSe.Dan . 0012 0 0 2112 4 3 
100. 0 100.0 

40 
n 12 (12/12) (12ノ12)

Tri acet il2 l MSe.aDn . O. 1 31..4 4 100.0 100.0 。。 O. 3 
R 12 12 12 (12/12) (12/12) 

Triacetin MSe.Dan . 0.1 
111.2 0 7 

100.0 100. 0 
000 O. 

n 12 12 (12/12) (12/12) 

?): Numter of copulated _fem~les I..Nu[Ilber Qf pairs 
T2: ~~~ber gf pr~gnant f~males / Nu~ber of copulaieg f~males 
Significantly aifferent from control -: キ， P<O. 05; キキ，Pく0.01.
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Table 16 

Delivery Data (FO) -Summary 

S tudy No. 6L674 
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11540 ..3 4 11440 ..4 1 92130 0..215 3 94.823 2 1(0100./0 10)a) 
10 7. 

1162 1..0 7 1152 2..3 1 :;:!; 100.0 
83 12/12) 

11442 ..7 4 11442 ..3 6 821692 ..436 9 921082 ..512 7 
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1152 1..8 4 1142 1..4 6 91432 ..784 7 923..652 2 1(0102./0 12) 
12 
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Litter Size and Viabi1ity lndex CFl)ーSurnmary
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Table 18 Study No. 6L674 

BSoedx y :WeMaigIhe t of Offspring (Fl before Weaning)一Summary
Unit : g 

Test Substance before Cull ing I after Culling 
D〈omgse/kg) IDay 4 

Triacet o in MSe.aDn . 
n 

Triace4t0 irI MSe.aDn . 
n 

Triac2e0t0 in SM.eDan . 11001 ..2 5 
n 

Triac1e00t 0 in MSe.aDn . 
n 

Significantly different from control : ネ，Pく0.05;ネネ，Pく0.01.
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Study No. 6L674 Table 18 

Unit : g 
Body W~ight of Offspring (Fl before Weaning) -Summary 
Sex-: Female 

after Culling before Culling Test Substance 
Dose 
〈皿g/kg)
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:ネ.Pく0.05;求*.P<O. 01. Significantly different from control 
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Table 19 Study No. 6L674 

BS ody WMeaiI ght Gain of OffsDring(F1after Culling)一Summary
ex : Male Unit : g 

TD(emosg s t Substance before Culling after Culling 

e /kg 〉 /Day 0-4 

Triacet。ir1 Mean i:1 S. D. 
n 

Triace4t 0 in MS.eaD. n 
n 

Triace2t00 irI SM.eaDn . 
n 

Triac1e0t00 irl MSe.aDn . 
n 

Significantly different from control : *. P<O. 05; **. Pく0.01.
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Table 19 Study No. 6L674 

BSoedx y WFeight l Gain of Offsoring(Fl after Cullirlg)ー Summary
emale Unit : g 

Test Substance before Culling after Culling 

D〈1o11gse/lEg〉 /Day 0-4 

Triacetin MSe.aDn . 。
n 

Triace4t0 in MS.eaDn . 
n 

Triace2t00 iI1 Ms ean 
. D. 
n 

Triac1e00t 0 in MS.eaDn . 
n 

Significantly different from control : *. P<O. 05;ネ*.P<O. 01. 
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Table 20 Necropsy Findings -Sunnnary Scheduled Sacrifice 

Organ 
Findings 

Spleen 
White patch 

Esophagus 
Nodule 

Kidney 
Dilatation. pelvis 

Testis 
Small 

Epididymis 
Small 

Skin 
Loss of hair 

Sex 
Test Substance 
Dose (昭/kg)
Numbel' of加imals
Number of Anima Is Examined : 

。

Triacetin 
0 
11 
<11> 

。

。

Male 
Triacetin Triacetin 
40 200 
12 12 
く12> <12> 

。 。
。 。
。
。
。 。
。

44 

Triacetin 
1000 
11 
<11> 

。

。

。
。

Triacetin 
0 

12 
く12>

。

。

。

。

/.-........ 
1 
¥__ノノ

Female 
Triacetin Tl'iacetin 
40 200 
12 12 
く12> <12> 

。

。 。
。 。

。 。

Study No. 6L674 

Triacetin 
1000 
12 
く12>

。

。

。
。

。



Table 20 

Organ 
findings 

Th.YJlIUS 
Hemorrhage 

Lung 
Congestion 

Liver 
Congestion 

Kidney 
Congestion 

Necropsy Findings -Summary Death or Moribund Sacrifice 

Sex 
Test Substance 
Dose (mg/kg) 
Number of Animals 
Number of Animals Examined : 

Triacetin 。。
<0> 

。
。
。

。

Male 
Triacetin Triacetin 
40 200 
o 0 
く0> <0> 

。

。 。

。

。 。

45 

Triacetin 
1000 

く1)

Triacetin 。。
〈日〉

。

。

。

。

Female 
Triacetin Triacetin 
40 200 
o 0 
<0> く0>

。

。
。 。

study No. 6L674 

Triacetin 
1000 
0 
〈日〉

。

。

。



Study No. 6L674 

Table 21 Histological Findings -Summary Scheduled Sacrifice 

Sex Male Female 

Test Substance Triacetin Triacetin Triacetin Triacetin Triacetin Triacetin Triacetin Triacetin 

Organ Dose (mg/kg) 。 40 200 1000 。 40 200 1000 

Findings Number of Animals 11 12 12 11 12 12 12 12 

Hear-t く11> く0> く0> く11> く12> く0> 〈日〉 ど12>

Myocardial degeneration/fibrosis， iocal 3 。 。
2 。 。 。 。
3 。 。 。

Spleen く11> く0> < 0> <11> く12> < 1> く0> <12> 

Inflammatory cell infi1 tration. focal 。 。 。 。
2 。 。 。 。 。
3 。 。 。 。 。

Necrosis， focal 1 。 。 。 1 。
2 。 。 。 。 。
3 。 。 。 。 。

Esophagus < 0> く0> く0> く0> く0> < 1> く0> < 0> 

Hemorrhage， focal 1 1 
2 。
3 。

Stomach く11> く0> く0> く11> く12> く0> < 0> く12>

Duodenum く11> 〈日〉 〈日〉 く11> く12> く0> < 0> く12>

Liver く11> く0> く0> <11> く12> く日〉 ど0> <12> 
Fatty change. hepatocyte， focal 1 1 。 。 。

2 。 。 。 。
3 。 。 。 。

Mic rogranu loma 5 6 。 。
2 。 。 。 。
3 。 。 。 。

Necrosis. focal 1 。 。 。 2 
2 。 。 。 。
3 。 。 。 。

丸、.Number of animals examined 
1 . Slight; 2 ， Moderate; 3 ， Severe 
Significantly different from control :キ，P<0.05;料，Pく0.01.
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Study No. 6L674 
Schedllled Sacri f ice 

Sex 
Test Substance 
Dose (mg/kg) 
Number of Anil¥lals 

Organ 
Finclings 

<12> 

0 
0 

< 0> < 0> く12>
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0 
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Testis 
Atrophy， seminiferous tubule， diffuse 

< 0> < 0> < 0> < 0> く11>
0 
0 
0 

〈日〉く0>く11>

0 
0 

Epididymis 
Decrease in sperm 

イ0>ぐ日〉く0>く1>く0>< 0> く0>く0>Ovary 

<12> < 0> 〈日〉<12> <11> く日〉く0>く11>Adrenal 

ぐ12>< 0> < 0> ど12><11> く日〉く0>く11>Brain 

ぞ0>イ1/
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*.Pく0.05:**， Pく0.01.

<>， Number of animals examined 
1， SI ight: 2 . Moderate; 3 ， Severe 
Significantly different from control 

Triacetin 
1000 
12 

Female 
Triacetin Triacetin 
40 200 
12 12 

Triacetin 
0 
12 

Triacetin 
1000 
11 

Male 
Triacetin Triacetin 
40 200 
12 12 

Triacetin 
0 
11 

Histological Findings -Summary Table 21 
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Table 21 Histological Findings -Sununary Death 01' Moribund Sacri fice 

Sex Male 
Test Substance Triacetin Triacetin Triacetin 

Organ Dose (略jkg) 。 40 200 
Findings Number of Animals 。 。 。

Heart < 0> く0> < 0> 

TllylUUS < 0> く日〉 < 0> 
Hemorrhage， diffuse 

2 
3 

Spleen く0> く0> く0>

Lung く0> く0> く0>

Stomach く0> く0> < 0> 

加odenum く日〉 く0> く0>

Liver く0> く0> く0>

Kidney く0> く0> く0>

Testis く0> く0> く0>

Epididymis く0> く0> < 0> 

Adrenal く日〉 く日〉 く0>

Brain < 0> く0> く0>

<>. Number of animals examined 
1 ， Slight; 2 • Moderate; 3 . Severe 
Significantly different from control : *，Pく0.05;料.pく0.01.
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Triacetin 
40 。
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〈日〉

く日〉

く0>

く0>
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< 0> 

く0>

< 0> 

< 0> 
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Triacetin Triacetin 
200 1000 。 。

< 0> < 0> 

く0> < 0> 

< 0> く0>

く日〉 < 0> 

く0> く0>

〈日〉 〈日〉

< 0> < 0> 

く0> < 0> 

く0> ~ 0> 

〈日〉 < 0> 

く0> < 0> 

< 0> < 0> 
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