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要約

Salmonel/a typhimuriwll TAI00， TA1535， TA98， TA1537およびEscherichiacoli WP2uvrA/pKMIOl 

の5菌株を用いる復帰突然変異試験で水加ヒドラジンの変異原性を調べた.

予備試験を 5000，1250，313，78.1，19.5，4.88およびl.22同/プレートで実施した結果， S9mix 

非存在下の TAI00，TA1535，恥'P2uvrAlpKMlOl，TA98および存在下の TAIOO，TA1535， 

WP2Ul叫/pKM101で，復帰変異コロニー数の増加が認められた.また， S9 mix非存在下で

はTAI00，TA1535， TA98， TA1537については 313μg/プレート以上，WP2uvぱ/pKMI01につい

ては 1250μg!プレート以上で，存在下ではすべての菌株の 5000μgjフoレートでそれぞれ菌の

生育阻害が認められた.なお， S9mixの有無にかかわらず，プレート上に沈殿物は認められ

なかった.

これらの結果をもとに本試験では， S9mix非存在下のTA100については625，313，156ラ 78.1，

39.1， 19.5および9.77μg/プレートの 7用量， TA1535， WP2uvrA/pKMI01については 156，78.1， 

39.1， 19.5，9.77および4.88μgIプレートの6用量， TA98， TA1537については313，156，78.1ヲ 39.1，

19.5および9.77μgjフ。レートの 6用量を，存在下の TA100については 1250，625， 313， 156， 78.1 

および39.1μg!フレートの6用量， TA1535については 156，78.1，39.1，19.5，9.77および4.88開/

プレートの 6用量，研'P2uvrAlpKMl0 1 については 78.1ヲ39.1，19.5， 9.77， 4.88， 2.44および1.22

μglフ。レートの 7用量， TA98， TA1537については 5000ョ2500，1250，625，313および 156μg/プ

レートの 6用量をそれぞれ設定した.

2回の本試験の結果，いずれの試験においても S9mix非存在下の TA1 00， TA 1535， 

WP2m叫 /pKMI01，TA1537および存在下の TAI00，TA1535， WP2uvrA/pKMIOlで，陰性(溶

媒)対照値の 2倍以上を示す復帰変異コロニー数の増加が認められた. S9 mix非存在下の

TA98および存在下の TA98，TA1537では，復帰変異コロニー数は陰性(溶媒)対照値の 2倍

以下であった.また， S9mix非存在下の TAI00，TA1535， TA98， TA1537および存在下の TA98，

TA1537で菌の生育阻害が認められた.なおJ S9mixの有無にかかわらず，プレート上に沈

殿物は認められなかった.

以上の結果から，水加ヒドラジンは細菌を用いる復帰突然変異試験において変異原性を

有する(陽性)と判定した.
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1. 試験物質

1.1被験物質

BOI0037 

材料および方法

から2001年2月19日に提供された水加ヒドラジンを室温，気密

で保存した.被験物質の純度，組成および物理化学的性質等は以下の通りである.

新規化学物質の名称 Hydrazine， monohydrate 

(IUPAC命名法による)

別 名 水加ヒドラジン

構造式文は示性式

(し、ずれも不明の場合 H2N-NH2・H20
は，その製法の概要)

試験に供した新規
100.15% 

試験に供した新規

化学物質の純度 化学物質の LotNo.

不純物の名称及び濃度
不揮発分:1 ppm 

塩化物(CI)ラ硫酸塩(S04)，鉄(Fe)，重金属(asPb) : 1 ppm以下

CAS番号 7803-57-8 蒸気圧 一

分 子 量 50.06 分配係数

融 占 -51.7
0

C 
常温における性状 無色澄明液体

沸 点 121
0

C 

通常の取扱い条件では安定である.酸化剤と重金属およびその酸

安 疋.-L唾
4性

化物との接触や混合は絶対に避ける.酸化物とは急激に反応す

る.重金属およびその酸化物，あるいは高温において水加ヒドラ

ジンは分解し，水素，窒素及びアンモニアを生じる.

溶媒 溶解度 溶媒中の安定性

水 キl 50 mglmLで溶解 *2 

溶媒に対する溶解度等 DMSO 一

アセトン 一

その他 一 一

DMSO: γメチルスルホキシド

*1 :当研究所での溶媒検討の結果による.

本2:被験物質溶液調製時に，発熱，発泡，変色は認められなかった.
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1.2 対照物質

陰性対照物質および陽性対照物質として，以下のものを用いた.

陰性対照
a・・・r ・・・・・・・・・E 圃圃 圃・ ・・ ・・ ・.-----_.・・・ ・唱.-司ーー園町圃

注射用水

陽性対照
ーーーー，ー・.-ーーー----ーーーーーーー，ーーーー
2・(2・7リlアりク・リ3ル・ア(5ミ・ドニトロ
-2-フリル)

7シゃイヒナトVウム

NNL・エニチト1ロレ.ソNゲLニアニトロー
ンン

9・7ミノアタリγン塩酸塩

2・7ミノアントラセン

2. テスト菌株

2.1 テスト菌株

略称
ー』ー』ー--------ーーー

DW 

略称
ーー---ーーーーーーー----

AF耐 2

NaN3 

ENNG 

9-AA 

2-AA 

カリフオノレニア大学

入 手 先 ロット番号 純度(%)
ーー『ーE ーーーーー『ーーーーーーーーーーーーーーーーーー・~-----ーーーーー・~---一一一一ー--ーーー・圃..-----ー一一ーー，

岡大塚製薬工場 K9J78 

入 手 先 ロット番号 純度(%)
--・ー---ーー』・』・ー・ーーーーーーーーーーーーーーーーーーー ー・圃・---ーーーーーーー---一一一---・ーーーー-----

和光純薬工業(樹 CAP0185 98.9 

和光純薬工業(槻 K¥¥屯6685 96.5 

Sigma Chemical Company 56F-3651 99.0 

Sigma Chemical Company 80F-0186 99 

和光純薬工業(欄 T¥¥守12355 98.0 

より 1983年 5月 27日に入手した Salmonellσ

typhimurium TAI00， TA1535， TA98， TA1537および日本バイオアッセイ研究センターより

1997年 9月 18日に入手した Escherichiacoli WP2uvrA/pKMIOlの5菌株を用いた.

2.2 テスト菌株の選択理由

これらの菌株は，細菌を用いる復帰突然変異試験において広く使用され，化審法ガ

イドラインおよびOECDガイドラインにおいても推奨されている.

これら菌株の遺伝的特性は以下の通りである.

付帯突然変異
検出可能な

菌株 変異遺伝子
突然変異型DNA修復 膜変異 R因子

TAIOO hisG uvrB rfa pKMIOl 塩基対置換

TA1535 hisG uvrB rfa 一 塩基対置換

WP2uvrAlpKM 1 0 1 trpE uvrA 十 pKMIOl 塩基対置換

TA98 hisD uvrB γ1a pKMI01 フレームシフト

TA1537 hisC uvrB γfa 一 フレームシフト

6 
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2.3特性検査

各テスト菌株のアミノ酸要求性，紫外線感受性，膜変異，薬剤耐性などの遺伝的特徴

を事前に調べ，これらの特性を備えた菌株を用いた.

2.4保存方法

液体完全培地中に 370Cで 8時間振塗培養した各菌懸濁液 24mLに， 2.1mLの DMSO

(関東化学(槻，ロット番号 104G1307)を加え，これを 200μLずつ小分けしてドライアイス・

アセトン中で急速凍結した.凍結した菌懸濁液は超低温冷凍庫で-800C以下に保存した

2.5 菌懸濁液

各試験菌の凍結保存液 (20μL)を液体完全培地 10mLに接種し， 370Cで 8時間振壷

(振壷回数:90回/分)培養した.培養容器にはL字管を用いた.培養終了後，濁度計を

用いて菌懸濁液の濁度を測定した.濁度からの換算により菌数を算出し，適切な菌濃度

であることを確認した後，試験に使用した.

試験に使用した各テスト菌株の生菌数は以下の通りである.

塩基対置換型 フレームシフト型
菌株名

TA100 TA1535 WP2uvrA/pKMIOl TA98 TA1537 

予備試験 2.62 2.70 4.01 2.13 2.41 

生菌数
本試験 l

(x 10 9/mL) 
2.49 2.45 3.69 2.08 1.84 

本試験2 2.54 2.51 3.57 2.16 2.11 

3. 培地

3.1液体完全培地

精製水 100mLに対して，ニュートリエントブロス (uxoidNutrient Broth No.2 ; Unipath 

社，ロット番号02859365)を2.5gの割合で加えて溶解し，オートクレーブ滅菌 (12IOC，

15分間)した.

3.2最少グルコース寒天平板培地

クリメディア AM-N培地(オリエンタル酵母工業(槻，ロット番号ANI310EQ: 2001 

年 5月 17日製造)を使用した.

7 
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3.3 トップアガー

精製水 300mLに Bacto-agar(Difco社，ロット番号 136958JC) l.8 gおよび塩化ナト

リウム1.5gを加え，これを 121
0
Cで 15分間オートクレーブ滅菌し，寒天溶液を調製し

た.寒天はあらかじめ調製したものを，使用時に電子レンジで溶解して使用した.サル

モネラ菌用には 0.5l11mol/L D-ピオチンおよび 0.5ml11ol/L L・ヒスチジンの混合水溶液，あ

るいは大腸菌用には 0.5m11101/L L-トリプトファン水溶液をそれぞれ使用直前に 1110量

添加した.使用時に約 450C~こ保温した.

4. S9 mix 

4.1 S9 

フェノパルピタール (1日目 30mglkgを l回腹腔内投与， 2日目以降 60mglkgを 1

日l回 3日間腹腔内投与)と 5，6-ベンゾフラボン(3日目に 80mg/kgを l回腹腔内投与)

で酵素誘導した SD系雄ラット(体重 195・239g)肝由来 S9(キッコーマン(欄I 2001 

年 4月 5日製造・ロット番号孔もも・443) を購入し，使用した. S9は使用時まで超低

温冷凍庫(実測値-81
0
C"'-'-88

0
C)で保存した.

4.2 S9 mix 

S9 mix 1 mLあたりの組成を以下の表に示す. S9 mixは試験毎に用時調製し，使用時

まで氷中に保存した.

S9 0.1 mL 

塩化マグネシウム六水和物 8μmo] 

塩化カリウム 33μmol 

D-グルコース 6・リン酸 5μmol 

s-NADPH 4μmol 

s-NADH 4μmol 

ナトリウムーリン酸緩衝液 (pH7.4) 100μmol 

5. 試験方法

5.1 被験物質溶液および陽性対照物質溶液の調製

溶媒検討の結果，被験物質は 50mg/mLで注射用水 (DWと略す)溶解したまた，

DWを加えた際に発熱，発泡，変色は認められなかった.この結果から，溶媒には DW

を用いた.

8 
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被験物質を所定濃度で DWに溶解して，最高用量の被験物質溶液とした.これを同じ

溶媒で段階希釈して各用量の被験物質溶液を調製した被験物質溶液は用時調製し，被

験物質の秤量，希釈，分注および調製後の保存は，黄色灯下で、行った.

陽性対照物質溶液はあらかじめ調製し，超低温冷凍庫で・800C以下に保存した NaN3

はDW(~槻大塚製薬工場，ロット番号 K9J78) に，その他の陽性対照物質は DMSO (関

東化学(欄，ロット番号20701673) に溶解した.

5.2被験物質用量

予備試験を 5000，1250， 313， 78.1， 19.5，4.88および1.22開/プレートで実施した結果，

S9lnix非存在下の TJ¥100，TA1535， VVP2uvrA/p~101 ， TA98および存在下の TAI00，

TJ¥1535， VVP2uvrA/p~101 で，復帰変異コロニー数の増加が認められた.また， S9mix 

非存在下では TJ¥100，TA1535， TJ¥98， TA1537については 313μg/プレート以上，

VVP2uvrAlpKJJI01については 1250μgIプレート以上で，存在下ではすべての菌株の 5000

μglフoレートでそれぞれ菌の生育阻害が認められた.なお， S9 mixの有無にかかわらず，

プレート上に沈殿物は認められなかった.

これらの結果をもとに本試験では以下の用量を設定した.

用量 (μgIプレート)
試験菌株

S9mix非存在下 S9 mix存在下

TJ¥100 
625，313，156，78.1，39.1，19.5， 

1250，625，313，156，78.1，39.1 
9.77 

TJ¥1535 156， 78.1，39.1，19.5，9.77，4.88 

156，78.1，39.1， 19.5， 9.77，4.88 

VVP2uvrA/pKMI01 
78.1， 39.1，19.5，9.77，4.88，2.44， 
1.22 

TJ¥98， TJ¥1537 313，156，78.1， 39.1， 19.5，9.77 5000，2500，1250，625，313，156 

5.3 復帰突然変異試験

試験はプレインキュベーション法を用いて， S9mix非存在下および存在下で実施した

滅菌した試験管に被験物質溶液または陰性(溶媒)対照物質 0.1mL， S9 mix非存在下

の場合，次いで 0.1mol/Lナトリウムーリン酸緩衝液 (pH7.4)を 0.5mL， S9 mix存在

下の場合， S9mixを0.5mL添加し，さらに菌懸濁液を 0.1mL加え， 370Cで20分間振

漫してインキュベーションした(プレインキュベーション). トップアガー2mLをこの

混合液に加え，最少グルコース寒天平板培地上に重層した.重層したトップアガーが凝

9 
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固した後t 370Cで48時間以上培養した.

実体顕微鏡を用いて菌叢の生育状態を観察し，被験物質による菌の生育阻害の程度を

調べた後，目視により被験物質の沈殿の有無を確認した.プレート上の復帰変異コロニ

ー数を自動コロニーカウンターで計測した.

予備試験は各用量につき l枚のプレートを使用した.本試験は各用量につき 3枚のプ

レートを使用し t 2回実施した.

以下の陽性対照物質についても同様に実施した.

菌株
S9mix非存在下 S9mix存在下 添加量

(μgIプレート) (μgIプレート) (mLIフoレート)

TAI00 AF-2 0.01 2-AA 0.1 

TA1535 NaN3 0.5 2-AA 2 0.1 

WP2UV1オ/pKMI0l ENNG 2 2-AA 2 0.1 

TA98 AF-2 0.1 2-AA 0.5 0.1 

TA1537 9-AA 80 2-AA 2 0.1 

5.4無菌試験

無菌試験にはそれぞれ l枚のプレートを用いた.最高用量の被験物質溶液または S9

mlxをトップアガー2mLと混和し，それぞれ最少グルコース寒天平板培地上に重層した.

重層したトップアガーが凝固した後 t 37
0

Cで48時間培養し，雑菌の混入がないことを

確認した.

5.5試験結果の判定

いずれかの試験菌株でt S9 mixの有無にかかわらず，被験物質用量の増加にともなっ

て復帰変異コロニー数(平均値)が陰性(溶媒)対照値の 2倍以上に増加し，さらにそ

の増加に再現性が認められる場合に，当該被験物質は変異原性を有する(陽性)と判定

した.その他の場合は陰性と判定した.以上の判定基準により，被験物質が陽性と判断

された場合は，比活性(被験物質 1mgあたりの誘発復帰変異コロニー数)を算出した.

試験結果の判定に統計学的手法は用いなかった

ハV
'
'
E
E
h
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結果

試験の結果を表 1"-'4および図 1"-'10に示す.

予備試験を 5000，1250，313， 78.1，19.5，4.88および1.22同/プレートで実施した結果， S9mix 

非存在下の TAI00，TA1535， WP2m叫 /pKMI0l，TA98および存在下の TAI00，TA1535， 

WP2mwA/pKMI0lで，復帰変異コロニー数の増加が認められた.また， S9 mix非存在下で

はTAI00，TJ¥1535， TA98， TA1537については 313μg/プレート以上，WP2uvrA/pKM 1 0 1につい

ては 1250μgIフ。レート以上で，存在下ではすべての菌株の 5000μg/フoレートでそれぞれ菌の

生育阻害が認められたなお， S9 mixの有無にかかわらず，プレート上に沈殿物は認められ

なかった.

これらの結果をもとに本試験では， S9mix非存在下のTJ¥lOOについては625，313，156，78.1，

39.1，19.5および9.77μg!7
0

レートの 7用量，TA1535， WP2uvrA/pKMI0l については 156，78.1， 

39.1， 19.5，9.77および4.88μgIプレートの6用量， TA98， TA1537については313，156ヲ78.1， 39.1，

19.5および9.77μダブ。レートの 6用量を，存在下の TJ¥lOOについては 1250，625，313，156，78.1

および39.1μg/フoレートの 6用量， TJ¥1535については 156，78.1， 39.1， 19.5，9.77および4.88μg/

プレートの 6用量，WP2uvrA/pKMI01については 78.1， 39.1， 19.5，9.77，4.88，2.44および1.22

μg/プレートの 7用量) TA98， TJ¥1537については 5000，2500，1250，625，313および 156μgIプ

レートの 6用量をそれぞれ設定した.

2回の本試験の結果，いずれの試験においても S9mix非存在下の TAI00，TA1535， 

WP2仰 rA/pKMI01，TA1537および存在下の TAI00，TA1535， WP2uvrA/pKMI0lで，陰性(溶

媒)対照値の 2倍以上を示す復帰変異コロニー数の増加が認められた. S9 mix非存在下の

TA98および存在下の TA98，TA1537では，復帰変異コロニー数は陰性(溶媒)対照値の 2倍

以下であった.また， S9mix非存在下の TAIOO，TAI535， Ti¥98， Ti¥1537および存在下の TA98，

TJ¥1537で菌の生育阻害が認められた.なお， S9 mixの有無にかかわらず，プレート上に沈

殿物は認められなかった.

本被験物質が示した最大比活性値は， S9mix存在下の WP2uvrA/pKMI01が4.88μgJプレー

トで示した 232X104revertants/mgで、あった.

最高用量の被験物質溶液およびS9mixについて行った無菌試験の結果，試験に影響を及

ぼすような菌，カピ等の発育は認められなかった.

11 
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考察および結論

予備試験の結果を基に本試験を実施した結果， S9 I11ix非存在下の TAI00ヲ TA1535，

WP2uv凶/pKMIOl，TA1537および S9mix存在下の TAI00，TA1535， WP2uvrA/pKMI01で陰性

(溶媒)対照値の 2倍以上を示す復帰変異コロニー数の増加が認められた.S9mix非存在下

のTA98および存在下の TA98，TA1537では，復帰変異コロニー数は陰性(溶媒)対照値の 2

倍以下であった.

試験施設における背景データおよび背景データより算出した適正値を添付資料 lに示し

た.本試験の陰性(溶媒)対照値および陽性対照値が適正値の範囲内であったこと，また S9

mlX非存在下および存在下において陽性対照が各菌株に誘発した復帰変異コロニー数が，各

菌株の陰性(溶媒)対照の復帰変異コロニー数と比較して明らかに 2倍を超えて増加し陽性

の結果を示したことから 試験が適切に実施されたことが示唆された.

以上の結果から水加ヒドラジンは細菌を用いる復帰突然変異試験において変具原性を有

する(陽性)と判定した.

なお，同一物質あるいは類似化合物の変異原性に関する情報を添付資料2にまとめた.

]2 
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表 l 試験結果表(予備試験)

被 験 物 質の名称 水加ヒドラジン

試験実施期間 2001年 7月 16日 より 2001年 7月 19日

代謝活性 被験物質 復帰変異数(コロニー数/7
0

レート)

化有系無
の 用 量 塩 基 対 置 f型 型 フレームシフト 型

Cug/7
0

レート) TAI00 TA1535 WP2uvrAlo KM 101 TA98 TAI537 

陰 性 対 照
112 8 69 21 7 

104 12 65 14 7 
1 . 2 2 

139 17 95 15 7 
4 . 8 8 

122 29 175 21 10 
S 9 ll1ix 1 9 . 5 

(ー) 182 64 317 42 8 
7 8 . 1 

357* 0* 265 0* 0* 
3 1 3  

0* 0* 。本 0* 0* 
1 250  

。* 0* 0* 。* 0* 
5 0 0 0 

陰 性 対 照
105 10 73 36 14 

105 8 93 32 12 
1 . 2 2 

107 16 159 30 10 
4 . 8 8 

154 58 366 32 12 
S 9 ll1ix 1 9. 5 

C + ) 190 114 1075 26 10 
7 8 . 1 

252 186 2097 30 18 
313  

241 183 1878 42 11 
1 250  

0* 0* 0* 0* 0* 
5 0 0 0 

S9 mix 名 fキ AF-2 NaN3 ENNG AF-2 9-AA 

陽 を必要
(μz用/7 量レート) O. 01 0.5 2 O. 1 80 

としな
コ/ローー宰"司レr 624 399 2821 631 209 

'性 いもの 7 1;-ト

対 S9 mix 名 称、 2-AA 2-AA 2・AA 2-AA 2-AA 

を 必 要
(μR用/7.量レ日ト) 2 O. 5 2 日召 とする

I 2 

/日7耗ート
1568 198 754 472 201 

もの
， 品 』

" 
回目 、司也、 -哩~ 、 且也 、 ー

AF・2 : 2-(2・ 7 リル )-3・0・ニトロー2・ 7 リル )77 リル7~ ド， NaN3: 7γ 化ナト Vウム
ENNG: N-エチトN'・ニトローN・ニトロソクー 7ニシ‘ン， 9・AA:9・7ミノアグリシ‘ン塩酸塩， 2-AA: 2・7ミノアント7tン
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表 2・l 試験結果表(本試験 1) 

被験物質の名称 水加ヒドラジン

試験実施期間 2001年 7月 31日 より 2001年 8月 3日

代謝活性 被 験 物 質 復帰変異数(コロニー数/7'レート)

査化 系 無の 用量 塩基対置換型 フレームシフト型
(μ宮/7"レート) TA100 TA98 TA1537 
陰性対照 114Lllij 11 ~ f t! 2 j ~ ~! 1 ~ ~ 
9 . 7 7 li;it121j ~ i 2 ~) iii+lij 
1 9. 5 154Lli:j ~! 2n t! 1 I) 
3 9 . 1 iliL17ij ~ i 2 ~ ~ lii=lij S 9 mix 

(ー) 7 8 . 1 2iiL21ij iii士 3e ~ liitljj 
156 222211827キ**((t219B1 ) ??:{+2ij ii:{+2jj 
313 jj;jj士4?ij ;;jtlj 3;jfij 
625 3:{+lj ~ ~ 

陰性対照 し112j {士 2~~ ~! 1 ~ ~ 
3 9 . 1 18L18Jj / / 
7 8 . 1 21ih2iij v レィイ
156 iiiL2iij ~:t 24) i士 1~) 

S 9 mix 
( + ) 

313 {±231j {士 2~~ ii{ ェ 1i~
625 認し21ij {土 2~j f! 1 t) 

1 250 jiiL2iij {士 3~~ ii{十 1a ~ 
2 500 / ii:j士 2B 3:{辛~~
5 000 / ;;j+ii ;;jtお

S9 mix 名称 AF-2 AF-2 9-AA 
陽 を必要

(μE用;7'量レート) o. 01 o. 1 80 
としな

/ー耗
iiij士fiij j土621j !??ふ18~ ~ '性 いもの 70

1;-卜

対 S9 mix 名称 2-AA 2・AA 2・M
を必要

(μ巨用!7'量レート) 0.5 2 
日召 とする

/ニ74ト jjjL43ijj;;{士2iijも の

.~ .1 ___.__.......唱唱.、司』、， ~ IL.... J~ 

AF-2 : 2-(2-7リル)-3・(5・ニトロ・2・7リル)アクリル7~ド， 9・AA: 9-7 ~)了クリシ w ン塩酸塩
2・AA:2-アミ/了ントラセン

16 
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表 2・2 試験結果表(本試験 1) 

被験物質の名称 水加ヒドラジン

試験実施期間 2001年 7月 31日 より 2001年 8月 3日

代謝活性 被験物質 復帰変異数(コロ二日数/7'レート)

化有系無の (u用g/7'レF量ト)
塩基対置顎 型 フレームシフト型

TA1535 WP2m叫/pKMI0l
陰 性 対 照 ii+11j ;;j+72j 

4 . 8 8 jij 士 1~~ !??j±lff; 
9 . 7 7 ;;{±iij 155L15;; 

S 9 lTIix 
(-) 

1 9. 5 ?;{±71j 11fL2切
3 9 . 1 iiiLllfj 2?iL23p; 
7 8 . 1 11;{±li3! 35i j±3f討
156 li!;{±112j iji L342j 

陰 性 対 照 1;{±13j 33j+92j 
1 . 2 2 / iii j±lffj 
2 . 4 4 / i?;j士lf?j
4 .8 8 jjj±22j jii j+2??j 

S 9 mix 
ii+iij iiij+2f;j (十)

9 . 7 7 

1 9. 5 70{±63j 3f j土4ffj
3 9 . 1 ;?{±113j 12j±刊
78. 1 18iLliij iii;{!22j 
156 165Lliii ~ 

S9 mix 名称 NaN3 ENNG 

陽 を 必 要
(Ug用/7量レート) O. 5 

としな
2 

/ー耗 態~:t判 iiii j?jtJJ a性 い も の 7 [1-ト

対 S9 mix 名称 2-AA 2-AA 
を 必 要

(Ug用/7量レート) 2 
日目 とする

2 
/ー耗 11 ijjj+193j ;:;j±8JJj l も の 7-[1-ト

， ，品、 .. -司.... 曲 H r""I ........... ー冒 由 ー~.... 唱 .， ~ 可・ ，_ ー....，且，......、

(:t標準偏差)

NaN3: 7シ。イ七ナトリウム， ENNG: N-ェチル-N'-ニトロ・N・ニトロ11"アニγン， 2・AA:2・7ミノアントラセン
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表 3-1 試験結果表(本試験 2)

被 験物質の名称 水加ヒドラジン

試験実施期間 2001年 8月 6日 より 2001年 8月 9日

代謝活性 被験物質 復帰変異数(コロニー数/7。レート)

化有系無の 用量 塩基対置担 型 フレームシフト型(μg/7'レート) TAIOO TA98 TA1537 
陰性対照 11ij土11;j 8{ ニ ~i
9 . 7 7 iiiL113j t:t 2~ ~ {土 n
1 9 . 5 iiii+133j iii±2jj ~:t ~ ~ 
3 9 . 1 iiiL14ij f:t 2~ ~ iij土 1~ ~ S 9 mix 

( -) 7 8 . 1 l? も 19~~ i?{土 fij 13{zI;j 
156 i18?93* :L111j ii:i土 4g~ 32:{fzij 
313 認?:it215j 。EC*字* 士 引山 ;;{+ij 
625 ;;j±ij ~ 

陰性対照 i!?L111j iij土 2B ii izlij 
3 9 . 1 !??L17ij / / 
7 8 . 1 21iL22ij / / 
156 iiiifiij t:l: 3 j ~ iii±lij 

S 9 mix 
~:!:25~~ {士 2~~ f:t lB 313 

( + ) 

625 j;;jt31ij ~:I: 2 ~~ iii=12j 
1 250 261L21?j 21{土 2yj i;{士 1~ j 
2 500 イ jlii±31j l?ijtij 
5 0 0 0 /イ 3;{±ij 1:{tlj 

S9 mix 名称 AF-2 AF-2 9-AA 
陽 を必要 (μg用/7'量レート) o. 1 80 

としな
O. 01 

'性 いもの / 7耗ー| ijjj+6iij 561{土63ij lOL11Jj 

対 S9 mix 名称 2-AA 2・AA 2・AA
O. 5 2 をと す必要る ().! gμz用17。量レート)I 1 JJ 

も の コ/ロニー7数Vート 1i8i3633 Hqぉl 11 ji!jI4iijjjiL23jj 
一、 b・ -- 、品 ーーと噌『 、 晶 、 ー-

AF・2: 2・0・7りル)・3・(5-ニトロ・2・7リル)7クリルアミド， 9・AA:9・7ミノアタリγン塩酸塩

2・AA:2・ 7~) アント 7 "1:ン

18 
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表 3・2 試験結果表(本試験 2)

被 験 物 質 の名称 水加ヒドラジ ン

試験実施期間 2001年 8月 6日より 2001年 8月 9日

代謝活性 被験 物質 復帰変異数(コロニー数/7'レート)

化有系無の
(μ用g/7'レー量ト)

塩 基対置按 型 フレームシフト型
TA1535 WP2uvrA/oKM 101 

陰性対照 ij j土 1~ ~ ?;j土 71?
4 . 8 8 iii±lij ii;j±12;; 
9 . 7 7 iij±6ij 16j j士15J?

S 9 mix 
?!{+7ij i?ij+2f;; 1 9. 5 

(ー)

3 9 . 1 ;j{±8ij 28iL212; 
7 8 . 1 ~:I: 7 ~ ~ 38?j+3ffj 
156 ?i:i 土 6~~ alt f士352;

陰性対照 i;{±13j ;;j±92j 
1 . 2 2 / iij jJflj 
2.44 / iiiL14;j 
4 . 8 8 jjj+lij iii L19; 

S 9 mix 
jjj+2ij jjij士22tj9 . 7 7 

( +) 

1 9. 5 j;{±iij jjjjJftj 
3 9 . 1 iij 士 9~~ 1ait73?j 
7 8 . 1 ib13ij i?iiiJ22tj 

j士lfii~ 
f 156 
、

¥ 

S9 mix 名称 NaN3 ENNG 

腸 を必要
(μ日用/7'量レート) O. 5 2 

としな

/ 7耗ート iijj+45;j 211 jifj?j d性 いもの

S9 mix 名称 2-AA 2・AA
を必要

( μ 用g}7"量レ} ト) 2 2 
とする

/ー耗
iiiL212j jjjL77fill もの r v-ト

~ ~--'-'- ..-~ -・ ι、，園 、』且司』 、 ... ..-

(::t標準偏差)

NaN3: 7γ 化ナトりウム， ENNG: N・エチルーN'-ニトロ・N・ニトロ17
0

' 7ニγン， 2・AA: 2-7 ~)アントラセン
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表 4

比活性

-S9 mix +S9 tnix 

菌株名 比活性 *1 用量 *2 比活性 *1

( revertants/mg) (μg17
D

レート) ( reveI1ants/mg) 

TAIOO 1.82 x 103 78.1 8.97XI02 

本

TA1535 3.68XI03 9.77 2.87 X 103 

試

WP2uvrA/pKM 101 8.19XI03 9.77 2.32 X 104 

験
TA98 

TA1537 7.69X 10 156キ3

TAI00 6.01X102 313本3 1.49 X 103 

本

TA1535 5.02 X 103 9.77 2.31 x 10 3 

試
WP2uvrA/pKMl 0 1 8.19XI03 9.77 2.09 X 104 

験
TA98 

2 
1.03X102 156 *3 TA1537 

キ1:被験物質 1mgあたりの誘発コロニー数

*2 :本試験 1，本試験 2のいずれも最大値の用量を採用した.

勺:菌の生育阻害の認められる用量で算出した.

20 

用量 *2

(μg17
0

レート)

156 

9.77 

4.88 

一

78.1 

19.5 

4.88 
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600 

-、..L. 

主二¥ロ『司語、注、
400 

、h門_，，; 

長援隊幅
200 

騨嘩 。
。 9.77 19.5 39.1 78.1 156 313 625 

用量(μg/プレート)

図 1-1 用量一反応曲線 (本誌験1: S9 mix非存在下のTA100) 

被験物質名:水加ヒドラジン

400 

300 

---------一一・
200 

、「ー寸" 

事E蓄量見車 100 

騨嘩 。。 39.1 78.1 156 313 625 1250 

用量 (μg/プレー卜)

図 1-2 用量一反応曲線 (本試験1; S9 mix存在下のTA100) 

被験物質名:水加ヒドラジン
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口
門
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240 

180 

120 

掛
川
叫
樹
嘩
騨

60 

。 4.88 9.77 39.1 78.1 19.5 

用量(μg/プレート)

図 2-1 用量一反応曲線 (本試験1;59 mix非存在下のTA1535) 

被験物質名:水加ヒドラジン

，-、、 240 
ーι.

童、ニp口、話注、 180 

120 r・1
、.._.;'

量事E量蝿臨 60 

四騨笹 。。 4.88 9.77 19.5 39.1 78.1 156 

用量 (μg/プレート)

図 2-2 用量一反応曲線

被験物質名:水加ヒドラジン

(本試験1; 59 mix存在下のTA1535) 
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500 

400 

300 

、「-1J 200 

需蓄E品車量
100 
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