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別添2  

追加遺伝毒性試験の腐異について  坤．肋．ノブ仰「β7クーJββノ  
P尺OTりCO上  

添付資料2  

アガリチンのDNÅ付加体解析  

試料：アガリチンを投与したBig以l把R如より，月刊乱腎臓等の組織を摘出後．ゲノムmAを抽  

出し．試料とする．ロNÅ付加体の解析は肝臓及び腎臓を優先し，その他の臓器に関しては  

関係者と協議の上 実施の有無を決定する．  

試験群：コントロト「ル（辞弓）  

アガリチン高用量群（120m幽（n弓一5）  

キリン製品投与群（n弓－5）  

mA付加体の解析方法  

】）まずはアガリチンの代謝産物と考えられる4－¢ydm坤m叫yl）pbe叩鵬ydl野山e（m偲qから生成   

される既知のmA付加体である，8一匹伽血町me叫1）押印y】】dG此（＆HW－dGuo）およぴ   

8一匹偶西畑卿Ie仇yl）phe叩】】dAdo（8・HMMdo）の形成の有無について，H孔C．LαMS朋Sまた   

は刀トポストラベル法（注l）等を用いて解析する．  

2）試料中から8－HMP－dGuoおよび月－HMトdA血が検出されない場合は，その他のアガリチン由来   

のDNA付加体の生成についてさらにLαM即ⅦSおよび32トポストラベル法等を用いて検討を   

行う予定である．  

①アガリチン及びアガリクス製品を用いた遺伝毒性試験（別紙1～4）  

アガリクス抽出液については、キリン細胞壁破砕アガリクス顆粒、（以下「B製品J  
という。）に関して、ラットニ段階発がん試験において腎臓と前胃に発がん促進作用  
が観療されている。   

また、B製品に関しては、大腸菌WP2〟W勅）KMlOl株を用い－S9mk、＋S9mix両  
条件下において遺伝毒性が調べられ、同株に対する遺伝毒性陽性の結果が報告されて  
いる。  

そこで、追加試験として、同菌株を用い検体A（アガリチンの標準品）、検体B（B  
製品ロット1）、検体C（B製品ロット2）、検体D（B製品ロット3）の遺伝毒性を検  
索した。本試験では、S9（臓器ホモジェネートの叩00Ⅹg上清）は、通常用いられ  
る薬物誘導したラットの肝臓のS9の代わりにラットの腎臓のS9を用いた。   
その結果、検体臥C、Dともに陽性の結果が得られた。検体B，C、Dは－S9mix、  

＋S9血x両条件下において同株に対し遺伝毒性を示したが、十S9血Ⅹの条件でその遺  
伝毒性はやや減弱した。検体Aは－S9mix、＋S9miⅩ両条件下において遺伝毒性陽性と  
なり、＋S9血xの条件下でその遺伝毒性は若干上昇した。検体B、C、Dの遺伝毒性を、  
その中に含まれる検体Aで説明できるかを検討すると、＋S9mix条件下ではほぼ説明  
できる結果となったが、－S9mix条件下では検体B、C、Dが検体Aよりも 
低い用量で遺伝毒性を示し、検体Åのみによっては説明しがたいことが示唆された。  
（別紙1、2）  

また、同菌棟及び薬物誘導したラットの肝臓のS9を用い、検体A（アガリチンの  
標準品）、B（B製品ロット1）、C（B製品ロット2）、D（B製品ロット3）の遺伝毒  
性物質を検索し、類似の結果を得た。－S9mix条件下での結果を前述の試験結果と比  
較すると、検体Aについては本試験の方が3－4倍高い復帰株数を示したが、検体Cに  

ついては、むしろ前に行われた試験の方が高い復帰株数を示した。検体BおよびD  

について、両試験の結果は良い一致を示した。両試験の復帰株数の差の原因は不明で  

あるが、本試簡の結果も、－S9mix条件下では、検体B、C、Dの方が検体Aよりも低  
い用量で遺伝毒性を示し、その遺伝毒性を検体Aのみによって説明することは難しい  
ことを示唆した。一方、＋S9mixの条件下では、4検体ともに同一用量域においてほ  
ぼ同一の復帰株数を示し、検体B、．C、Dの遺伝毒性は検体Aによってほぼ説明でき  

る結呆となった。肝臓のS9を用いた場合には、S9mkの添加により4検体ともに遺  

伝毒性が減弱した。  

（別紙3、4）  

アガリチンについては、哺乳類のγグルタミルトランスペプチダーゼ（γ－GTp）によ  

って代謝を受けてDNA損傷性を示す可能性が示唆されている。γ－GTPの大腸菌にお  

ける相同遺伝子である館J遺伝子を破壊したW？2王〝山車KMlOl株を作製し、野生型   

LH．N秘峰OH  ＋  DNA  

8一打MT＿dGu（l  

鼓料HI0日  
8－nMⅣ－dAdo  

C日量OH  

HHBll  

（法り）2p－ポストラベル法  

32トポストラベル法とはDNA付加体を好感度に検出する方法で，具休的には，DNAを分  

解酵素で2・・d叩血≡鮎id¢3，－mOnOphosph如に分解した後，5，一末端をh－ユ2p】ÅⅣで標織  

し一2次元薄層クロマトグラフィー等で正常ヌクレオチドとDNA付加体を分離し，解析  

する．  
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株との間で検体Aに対する変異感受性を比致した。だが、両者の間には差が見られず、  
少なくとも大腸菌のGgtはアガリチンの遺伝毒性発現には関与しないことが示唆され  

た。  

検体A（アガリチン標準品）は、大腸菌WP2〟γ山車KM川1株に対して明確な遺伝  
毒性を示し、DNAに対する損傷性を有する物質（遺伝毒性物質）と考えることがで  
きる。アガリチンを高濃度の含んだマッシュルーム抽出液についてはBigBluemouse  
を用いて、腎臓と前胃に変異作用を示すことが報告されており、アガリチンの含量を  
基にしてアガリクス製品に対する（安全性に関する）規制！指導を行うことには一定  

の根拠があると考える。ただし検体臥C、Dの－S9mk条件下での大腸菌に対する遺  
伝毒性は、アガリチンの標準品だけでは説明できないため、他の遺伝毒性物質が混在  
している可能性を否定はできない。この点を明確にするために、検体B、C、Dのア  

ガ‘リチンを分解させた検体を用いて、大腸菌株に対する遺伝毒性を調べた。  

いて、大腸菌WP2仰山舟KMlOl株を用いて遺伝毒性を検索した。この際に用いたS9  

はラットの腎臓から調製したものである。検体Aの分解物は、－S9mjxの条件下で、  

用量依存的に復帰変異株数を増加させた。＋S9mixの条件下でも復帰株数の増大が観  

察されたが、陰性対照値の2倍には達しなかった。アガリチン分解物の遺伝毒性を分  

解前のアガリチンと－S9血xの条件下において比較すると、アガリチンの牒準品に比  

べて分解物の遺伝毒性は1／3以下であった（242YerSu5803）。この結果は、前述の、検  

体を加熱分解処理（100℃で2日間）した検体を用いた試験結果と傾向の一致を示し  

ており、アガリチンの分解物は－S9mixの条件で大腸菌株に遺伝毒性を示すが、その  

遺伝毒性は減弱することが示唆された。   
検体B、C、Dの分解物は、・S9血xの条件下で遺伝毒性を示し、最高用量において  

陰性対照値の2倍以上の復帰株数を示した。＋S9mixの条件下では、復帰株数の増大  

は観察されたが陰性対照値の2倍を超えなかった。検体臥 C、Dの分解物の遺伝毒  

性を分解処理前の検体臥C、Dと比較すると、検体B（247versus596）、検体C（295versus  

720）、検体D（236ヤerSuS420）で約1／2となり、アガリチンを分解することによりその  

遺伝毒性が減少した。この結果から、検体B、C、Dの分解物は－S9mixの条件で大腸  

菌株に遺伝毒性を示すが、分解処理前の検体に比べて遺伝毒性が減弱することが示さ  
れた。  
（別紙6）  

以上の結果から、アガリチンの分解物にも遺伝毒性があること、検体臥C、Dの  

分解物にも遺伝毒性があることが示された。検体臥C、Dの遺伝毒性が熱処理によ  

り減弱したことから、検体B、C、Dの遺伝毒性にはアガリチンの寄与が大きいこと  

が示唆された。   

②アガリチン分解物、アガリクス製品分解物を用いた遺伝毒性試験（別紙5、6）  

検体A（アガリチンの標準品）、検体B（B製品ロット1）、検休C（B製品ロット  

2）、検体DてB製品ロット3）を加熱分解処理（100℃で2日間）した検体（国立医  

薬品食品衛生研究所食品部にて調製）について、大腸菌WP2〟V山車MlOl株を用い  

て遺伝毒性を検索した。アガリチンの残存量はいずれも検出限界以下（0．01ppm）であ  

る。遺伝毒性は－S9mix，＋S9血Ⅹ一の条件で行い、S9は薬物誘導したラットの肝臓から  

調製したものを用いた。   

検体Aの分解物は、－S9mixの条件下で、用量依存的に復帰変異株数を増加させ、  

最高用量においては陰性対照の約10倍復帰株数を増大させた（256reve出血bperplate  

versus27revertantsperplate）。＋S9mixの条件下でも復帰株数の増大が観察されたが、  

陰性対照値の2倍には達しなかった。アガリチン分解物の遺伝毒性を分解前のアガリ  

チンと－S9mkの条件下において比較すると、分解物の遺伝毒性は1／10以下であった  

（256versus3，696）。この結果から、アガリチンの分解物は・由血xの条件で大腸菌株に  

遺伝毒性を示すが、その遺伝毒性は弱いことが示唆された。   
検体B、C、Dの分解物は、－S9mixの条件下で遺伝毒性を示し、最高用量において  

陰性対照値の2－3倍の復帰株数を示した。十S9mixの条件下では、復帰株数の増大は  

観察されたが陰性対照値の2倍を超えなかった。検体B、C、Dの分解物の遺伝毒性  

を分解前の検体B、C、Dと比較すると、検体Bでl／8（75versus608）、検体Cで1／3（125  

versus392）、検体Dで1／4（119versu5424）となり、アガ．リチンを分解することにより  

その遺伝毒性が減少することが明らかになった。この結果から、検体B、C、Dの分  

解物は－S9mixの条件で大腸菌株に遺伝毒性を示すが、分解処理前の検体に比べて遺  

伝毒性が減弱しており、検体B、C、Dの遺伝毒性にはアガリチンの寄与が大きいこ  

とが示唆された。  
（別紙5）  

また、 検体A（アガリチンの標準品）、検体B（8製品ロット1）、機体C（8製  
品ロット2）、検体D（B製品ロット3）を加熱分解処理（100℃で5－6時間）した検  

体（国立医薬品食品衛生研究所食品部にて調製、アガリチンの残存は3％以下）につ  

ラットニ段階発がん試験で陽性となったB製品については、Big81ueRatを使い腎  

臓に対する遺伝毒性を調べることが重要であろう。ラットの標的臓器において遺伝毒  
†生が明確になれば、その遺伝毒性（DNA損傷性）が発がんにおいて重要な役割をは  

たしていることが示唆される。また、トランスジェニック試験の際に、ポストラベル  
掛こてDNAに付加体が生じているかを調べれば、トランスジェニック試験が陰性結  

果となった場合にも、標的臓器（腎臓）のDNAがB製品によって曝露された証拠と  

なろう。   
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－S9川ix 検体A  検体8  検体C  
寝汗ヒ対照 削 除竹井川ポ l】ヱ 仁鮒・封印！11G 岸汁仁王仲  い

 
 く  】】l  汎】 12I O二村7  【：畑  

7軋1  ＝‖   l．弛  13丁  

71 115  158  1幻   3．】9   tさ冨  

3】二1   川  IilR lドl  

D、9丁7  】コ2   ∩，ウTT  

lり5   ！  l．9さ  

：1．91  帖コ  コ．別  

7．81  1了．1   丁．別  
lbご 】ご貝   825   31〔1  1三三．貞  

lフ5n  ）￥5   25．5  

】丁■； l11  2500    j1  5l．り  

500旬   醐く！  川2  

225  15．6   ご佃  】5．6  

ゴボニ   3】．こI  、11）l  こIl」！  

け．1  6ご．さ   l恥   b2．S  

S川  】25  72り  125  

Anestest   

試験結果表  

披験物質：険触、検体臥崩体C、頗体D  ■ 賦扶桑号：細7畑7g－86】）  

．－1八  lミ：  

＋S8mix  

腑  ごil， 伯仲抑Ⅵ  庸  

3つ．1  ごニュ  

7日．l  ］ごと  

仙   三一肘   15I与    ＝1  

313    告61  

n25    ァIJ  

捷牲対憮 l椙 陰十月≡‡－i樟 は：i 陰性丸‖昼†   

n．7リ7   2さd   仇977   ＝仙   n．り7丁   

卜5リ   コ5ゴ   lり5   は1  l－95   

3．川   上j】  ：i．9l  ごごl．   コ．射   

ホ＿ユ8  ：！・I2   丁．削   ごこ．コ  7．引   

は封    コ丁．i  15．6   プーr   15．h  

代書l清射ヒ系  則如   検体C  検体D  

の有無  （〟g／フレート）   

陰性対照   97   102   12】   113  

l10 く10心  128 （113）  11ユ くI16〉  95 （104）  
3g．1   12ノl   130   129   1】8  

】23 （1朗）  142 （1ユ6）  135 （132）  】12 （11ノⅠ）  

78．l   】23   】21   】08   ‖憎  
139 （1別）  沌ユ （137）  川3 （】71）  ユ10 （115）  

15色   1恥   l駿   1～ユ   128  

186 （】83）  153 （158）  】TO （182）  】29 （128）  

一S91雨1  313   22（】   190   Jさ5   130  

23g （230）  1丁2 （181）  16】（l乃）  1S2 （】41）  

625   322   223   229   182  

2g8 （31¢）  22T （芝25）  lt蛤 （208）  15】（157）  

1250   38】   275   2丁8   212  

408 （38さ）  289 （粟粒）  ユ29 （304）  2畑 （218）  

2600   561   364   3悶   290  

680 （561）  d4】 r 403）  小柑 （408）  288 （ヱ89）  

5008   †78   811   師3   耶＝  

830 （883）  6脚 （S98）  777 （720）  4¢8 （・】20）   

陰性対偶   1石○   18！I   1粥   152  

168 （169）  181（185）  】70 （183）  柑5 （159）  
39．Ⅰ   250   233   1如   l¢9  

260 （2S6）  222 （228）  201（198】  1丁8 （17イ）  

78．1   316   22ら   l¢5   2q8  

ユ28 （322）  2門 （252）  201（11Iユ）  19ユ （201）  

158   445   217’   2a7  

436 く 411〉  2a6 （284）  ヱ糾 く ユ26）  Z14 く 226）  
＋S9mix  313   572   223   2朗   218  

558 （別H）  2丘l（2イ2）  239 （2さ2）  22ユ （ヱ20）  

825   71℡  2T3   272   2】7  

705 （712）  2丁3 【2T3〉  277 （275）  2聞 （228）  

Ⅰ25【】   9D7   323   805   253  

874 （891）  31d （3t9）  291（298）  272 （26ユ）  
25【〉0   l02l   3¢○   372   299  

1074 （IOイ8）  340 （355）  34g （361）  280 （2恥）  

50（】0   】338   ′‖7   151   291  

12卯 （l別封  401 く 朋朋  422 （437）  302 （2gT）   

名称   AF－2   AFr2   AIL2   AF一之  

Sgmix  0．8l   0．01   0．Ol   0．01  

隕                を必撃と   コロニー赦  3496   4739   2799   343g   

壮  
対  名称   2－AA   2－AÅ   2rAA   之－AA  

照   2．00   2．00  2  2  
を必蓼と  1232   1115   1】28  

するもの   コロニー故  ‖朗           ノブレート  1098 （】116）  1392 （13】2）  lユ防 （1150）  1098 （】lI幻   

了∠一1 1コ（■   1250  

ヨ500  

5UOO  
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別紙6  

Am¢SteSt  

被験物質：検体A（分解物）、検体白（分解物）、検体C（分解物）、検体D（分解物）  

（100℃、5～6時間）  
鉾験番号：gさ73佃79－382）  

中∽ 
コ 
○ 

復帰変員数（コロニー数／プレート）－  

僻性化系  
の有無  t幻  

朗   陰性劇個  102．   耶  
H柑 （】Oa）  128 （‖」〉  】23 （】け）  】10 （104）  

0．7tl】   l17   】0丁   ‖1   97  

い0 （‖月）  120 （11小  ’123 （117）  1鳩 （10ユ）  
1．56．   l¢5   11丁   l19   l】2  

101（1D3）  129 く128）  188 （1別）  】20 （118）  
3．13   127   15イ   147   128  

10イ （118）  162 （15ユ）  135 （141）  140 （13ユ）  
－S9mix  も．25   136   】3l   】5（；   127  
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162 （l伯）  188 （190〉  194 （208〉  17丁 （172）．  
50．0   2q8   28も   248   2（け  
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l（】0   2J】】   242   293   221  
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別添3  

動物舎にⅦケ月間放置する前後の調製飼料中アガリチン濃度の変化の検討  （カアガリク・ス製品入り飼料舟、動物舎内の環境下（湿贋．温度一定）に一週間   

あか′、は一ウ月†削隈くことによるアガリチン墳度の変化について  

Ⅰ．目的  

食品安全委員会の新開発食品専門調査会ワ一キンググループの指摘に回答する  

ため、調製飼料中アガリチンの分析の検討及び－ケ月間の安定性の検討につい  

て行った。  

①飼料（C肝一1）中に添加したアガリクス製品のアガリチン濃度測定を行なうに  

あたり前処理を検討する。  

②アガリクス添加した飼料中のアガリチン波度が、動物舎内の環境下（湿度、  

温度一定）に一週間及び－ケ月間置くことにより変化するかどうか確認する。   

Ⅱ．方法  

サンプル  

キリンアガリクス製品を0．5％あるいは5％添加した飼料（CRF－1）  

（国立医薬品食品衛生研究所毒性部調製。）   

飼料1gを秤量し、メタノール30mlで20分抽出し、1，000rpmで5分間遠心後、  

ろ紙でろ過を行なう。この操作を2回線り返す。抽出液をエバボレークーで乾  

固させ、0．01％酢酸：メタノール＝9：1液を3ml加えて軽く超音波処理し、溶解さ  

せたものを、0．45〟mフィルター付のシリンジでろ過する。そのうち1mlをC18  

にアプライし、前出の9：1硬2mlで溶出し、計3mlをアガリチン画分とする。   

Ⅲ．結果  

①アガリクス製品入り飼料（CRF－1）におけるアガリチン濾度測定について  

（各浪度、ni3ずつで行ない、平均回収率を算出した）  

飼料中アガリクス  

製品濃度   
芽軸当日  1ケ月後 l  

l水（－）   水卜）  水卜）   

0．50l  】5・03（Hg／′g）   5・20（いがg）  4月8（囲／′g〉   

鯛翼当日】80とした比牟   100   103．ヰ   97＿1   

44・6（い〆g）  45．3（岬′／g）   5＼  46．9（〃巳／g）      鋼製当巳川0とした比促  】00   95，2   96¢   

⇒・通常の動物舎の環境下状態では、ケ月間動物舎に放胆する前撞で、  

瑚臼1・itlnビの分解圧ほぼないと考えられる。  

Ⅳ、結論   

尿や水分が入らない状態では、調製飼料中のアガリナン†．卜・ケ月間、安定で  

あると考えられる、試験実施者等に確認したところ、B製品び）毒性試験は、動  

物が入れず、水も混入することがない特殊なゲ・－ジを用いており、尿や懲放ひ  

紙料水が混入・す一ることく上ないとのことであった（別添：う）．、ニれ〔Jノ）ことから、  

・ケ月間動物舎に政局する前後で．アガリチンぴ〕分解打ほぼ芳し、と考え工、れ虻．、   

0．5％  飼料申アガリクス製品濃度        5％  平均回収率（％）  83．8   78．全   
⇒以前の検討では、飼料中のアガリチン礁度の分析は不可能であったが、前処  

理を改良することにより、飼料中アガリチン濃度を良好に定量分析することが  

可能となった。  



別添4  

給餌頻度及び粉末飼料の尿、糞及び飲水による汚染について   

丑被放物質添加飼料（添付ファイル波除枕験物質月痴料保管条件参照）  

1）給政界は床置きのものではなく、ケージの最から吊るすタイプのものを使用しています．   

2〉飼料交換は退1臥また、飼料の保管は給餌串にあるとき以外は冷蔵保存されています．   
3）鎗鉦静内の朗臥多少糞が混じることはあづても庚力苧飼料こ振じることはほとんどなく、  

飲料水により湿ることもなかった．したがって、湿り気はなかったと考えております。   

A披放物贋廟加飼料（添付ファイル披験被放物質A飼料保管条件参照）  

1〉給餌器は廊層きのものを使用。   

カ飼料交換は選1固の変乱また、飼料の保管は給餌審にあるとき以外は冷蔵保存。   

め尿および業は多少給餌港内に入ります。飲料水が給餌器の中に入ることはありません。  

被験物質B  

①餌の保管条件（衛研が提供しました帯製飼料）  

ご提供いただきました開架飼料札2004年Il月ヱ別こ入荷し，2005年5月10引こ返却して  

おります（返却分：コントロール餓私検体取0％添加34短）．入荷した全ての顔料は，一  

旦，研究棟1噺転科保管庫（保管条件；冷蔵）で保管し，使用の都島必要iを飼育室のあ  

る棟（遺伝毒性試験棟）に移し，そこの冷凍冷蔵庫（サンヨー冷凍冷蔵庫SM汎利用期間  

中の実測値：1・2から10．3℃）で保管しておりました．さらにそこから給餌掛こ充填しており  
ました．  

◎動物愛への搬入壌の保管条件  
給餌器に充填し，動物に与えてからは飼育童の環境下になります．飼育室伽ヰ骨壷）の環姥  

・調節の基準値は温度礼5迫．50C．湿度55超0％であわ，没与期間（ヱOD4年11月8日～2005年   

4月24日）串の鼻測値札翠度21．l～25．1℃，線度32～71％の範囲内でした1垂謂機の点検  

やフィルター交換により，湿度で救国下限からの逸脱がありますが，いずれも軽微で鐘時間  

の逸脱であり，問潜としておりません．   

⑧給餌ボの形態（写真）  

写真を添付いたします。  

◎餌の交換頻度  

摂飯豊の測定‡引こ交換しており，適に1回交換しておりました．   

⑤交換時の餌の状態（尿、糞等に汚染等、特に飲料水による餌の準り気状態）  

飼育従事者に確詔しましたが．多少賞が混じることはあっても尿が飼料に混じることはほと  

んどなかったとのことでし鞋．飲料水により湿ることもなかったとのことです．したがって、  

湿り気はなかったと考えております．   

◎ ケージの種類   

ポリカーポネート製飼育ケージ（W2l．5×D37．4x・H20．Ocm，1ち082d）を使用しました．   

⑦ケージ内の飼育匹数   

原則2匹飼いけ－ジでした．  

⑧その他、餌に関する情報  

特になし．   

C披験物質添加飼料（添付ファイル複数枚験物質C飼料保管条件参照）   

カ給僻は床置きタイプを任免  
力餌は適2回の変乱動物愛へ搬入轡ま動物畠内環境   

め ラットの場合，尿、糞等による汚染はほとんどありません．また飲料水により飯が湿る  

こともほぼなく，残余飼料は乾擁した状態ですご  



破談物質A  

】．朗の保管条件（衛研が提供しました押製飼料）   

弊社へ搬入復、冷蔵飼料保管庫腰定温虔2一拍℃：実測値：小5℃）にて保有数しました。  

2．動物尭への搬入後の保管条件   

動物室内では使用するまで閤製飼料保管室内冷蔵庫（設定温度か10℃：実測値：2一亀℃   

2005年2月1日11度まで一時的に上昇）にて保存致しました．   

飼育室内へほ給餌分のみを搬入し、給餌いたしました。残余飼料は廃棄しております。   

動物室内はヱユ土3℃の設建になっております。  

3．給餌辞の形態（写実）   

写真を添付いたします。  

4．餌の交換頻度   

週にl固追給餌、過に1回給餌串ごと交換をしています．追給餌の際は、食べ残してあ  

る餌は廃棄しでいます。  

5．交換時の餌の状態（屍、糞尊に汚染等、掛こ飲料水による朗の湿り気状態）   

尿および楽は多少給餌辞内に入ります。飲料水が給餌辟の中に入ることはありません。  

6、ケージの種類   

常圧蒸気滅菌したプラスチック製ケージ（トキワ科学者軸㈱：W260×u12XH195m血）、  

ステンレス製ケージ羞は高圧蒸気滅菌しで使用しています。  

7．ケージ内の飼育匹数   

3匹／ケージで飼育いたしました。  

臥 その他、餌に関する情   

特記事項なし。   

被験物質ち給餌♯  



被験物質C   

①餌の俵管条件（勒；孝供しました諏詳顔料）  

冷蔵臆所保管   

⑳動物量〈の搬入食の保管条件   

室温保管   

③港舟券の形態（顎勒   

ステンレス錦製粉末絵画器（外ふた；外餐11皿，内債6馳）  

披験物質A給餌器  

◎餌の交換頻度   
遡2回交換（火．金曜潤）   

⑤交換時の餌の状態（尿、業等に汚染等、特に飲料水による餌の鱒り気状態）   

ラットのせ合．尿、尭琴による汚染は偲とんどありません。また飲料水により餌が湿ることもほぼ  

なく．残余飼料は乾燥した状態です。   

⑥ ケージの種類   

ステンレス銅製金網ケージは10WX44DD〉く280H遭un）   

⑳ケージ内の飼育匹数   

4匹   

⑧その他、餌に関する情報   
特鑑なし   



別添5  

キリン細胞壁破砕アガリクス顆粒（製品B）中のアガリチン含量  

検体  キリン細胞壁破砕製品  agaritin含量   

A   消費期限2007／5／30   1025ppm   

B   消費期限2007／7／30   1227ppm   

C   消費期限2007／9／16   1287ppm  

AVG  1180ppm  

CV   11．60％  

D  毒性実験検休 2004年購ネ  1348ppm  




