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アミオダロン（CAS no. 1951-25-3） 

 
文献信頼性評価結果 
 

示唆された作用 
エストロゲン 抗エストロゲン アンドロゲン 抗アンドロゲン 甲状腺ホルモン 抗甲状腺ホルモン 脱皮ホルモン その他* 

－ ○ － ○ ○ ○ － ○ 

 

○：既存知見から示唆された作用 
－：既存知見から示唆されなかった作用 
*その他：視床下部―下垂体―生殖腺軸への作用等 

 
アミオダロンの内分泌かく乱作用に関連する報告として、動物試験の報告において、抗甲状腺ホ

ルモン様作用、視床下部―下垂体―甲状腺軸への作用、甲状腺ホルモン合成への影響、サイロキシ

ンからトリヨードサイロニンへの変換障害による甲状腺機能低下作用を示すこと、試験管内試験の

報告において、抗エストロゲン作用、抗甲状腺ホルモン作用を示すこと、疫学的調査において、抗

アンドロゲン様作用、抗甲状腺ホルモン様作用、視床下部―下垂体―甲状腺軸への作用を示すこと

が示唆された。 
 
(１)生態影響 

 Raldúa と Babin (2009)によって、アミオダロン(塩酸塩、Sigma-Aldrich)１μg/L(=635nM)(遊離ア

ミン体換算設定濃度)に受精後 48 時間から孵化後 120 時間までばく露したゼブラフィッシュ

(Danio rerio)受精卵への影響が検討されている。その結果として、甲状腺濾胞におけるサイロ

キシン濃度の低値(サイロキシン免疫蛍光染色による)が認められた。 
 想定される作用メカニズム：甲状腺ホルモン合成への影響 

 
(２)甲状腺影響 

 Wiersinga と Broenink (1991)によって、アミオダロン(Sanofi、塩酸塩と思われる) 50、100、
150mg/kg/day(遊離アミン体換算と思われる)を２週間経口投与した成熟雄 Wistar ラットへの影

響が検討されている。その結果として、50mg/kg/day 以上のばく露群で血漿中サイロキシン濃

度の高値、100mg/kg/day 以上のばく露群で血漿中トリヨードサイロニン濃度の低値、血漿中甲

状腺刺激ホルモン濃度、血漿中コレステロール濃度の高値が認められた。 
 想定される作用メカニズム：サイロキシンからトリヨードサイロニンへの変換障害による甲

状腺機能低下 
 Hudig F ら(1997)によって、アミオダロン(Sanofi、塩酸塩と思われる) 100mg/kg/day(遊離アミン

体換算と思われる)を 14 日間経口投与した雄 Wistar ラットへの影響が検討されている。その結

果として、血漿及び肝臓中トリヨードサイロニン濃度、血漿中トリグリセリド濃度、肝臓中

LDL 受容体 mRNA 相対発現量の低値、肝臓絶対重量、血漿中サイロキシン濃度、血漿中甲状

腺刺激ホルモン濃度、血漿中コレステロール濃度、血漿中 LDL コレステロール濃度、血漿中

HDL コレステロール濃度の高値が認められた。 
 想定される作用メカニズム：抗甲状腺ホルモン様作用、視床下部―下垂体―甲状腺軸への作

用 
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(３)抗エストロゲン作用 
 Ezechiaš ら(2016)によって、アミオダロン(塩酸塩、Sigma-Aldrich、98%) 0.15～31μM(=97～
2,0000μg/L)(遊離アミン体換算)の濃度に２日間ばく露(17β-エストラジオール 9.18pM 共存下)
したヒト乳がん細胞 T47D への影響が検討されている。その結果として、 IC50 値

10.59μM(=18,700μg/L)の濃度でエストロゲン誘導性サイトカイン CXCL12分泌量の濃度依存的

低値が認められた。 
また、アミオダロン(塩酸塩、Sigma-Aldrich、98%) 1.41μM(=910μg/L)(遊離アミン体換算)の濃

度に 2.5 時間ばく露(17β-エストラジオール 416μg/L 共存下)した酵母(エストロゲン受容体 αを

発現)によるレポーターアッセイ(エストロゲン応答配列をもつレポーター遺伝子導入細胞を用

いたルシフェラーゼ発現誘導)が検討されているが、ルシフェラーゼ発現誘導は認められなかっ

た。 
 
(４)抗甲状腺ホルモン作用 

 Li ら(2014)によって、アミオダロン(塩酸塩、Shanghai Pharmaceutical) 0.0001、0.001、0.01、0.1、
1、10μM(=0.0645、0.645、6.45、64.5、645、6,450μg/L)(遊離アミン体換算)の濃度に一昼夜ばく

露(トリヨードサイロニン 0.25μM 共存下)した酵母(ヒト甲状腺ホルモン受容体を発現)による

レポーターアッセイ(甲状腺ホルモン受容体応答配列をもつレポーター遺伝子導入細胞を用い

た β-ガラクトシダーゼ発現誘導)が検討されている。その結果として、RIC20 (20% relative 
inhibitory concentration)値 0.0078μM(=5.0μg/L)の濃度でルシフェラーゼ発現誘導の阻害が認め

られた。 
 Kimura-Kurodaら(2002)によって、アミオダロン(Sigma、塩酸塩と思われる) 0.1μM(=64.5μg/L)(遊
離アミン体換算)の濃度に 20 日間ばく露(サイロキシン 50nM 共存下)した小脳培養細胞

(BALB/C マウス由来)への影響が検討されている。その結果として、プリキンエ細胞樹状突起

面積の低値が認められた。 
 
(５)疫学的調査 

 Vorperian ら(1997)によって、アミオダロンについて、うっ血性心不全又は心筋梗塞後症候群の

男性患者を対象に 1991 年から 1995 年にかけて公表された４研究(二重盲検プラセボ投与対照

群を設定)のメタアナリシスが報告されている。その結果として、投与群(738 名、日毎平均 52
～330mg/day を 24～45 ヶ月間継続)と非投与群(727 名)との Peto-modified Mantel-Haenszel 法に

よるオッズ比比較において、甲状腺有害影響発症率、神経有害影響発症率、皮膚有害影響発症

率、眼有害影響発症率、徐脈有害影響発症率の高値が認められた。なお、肝臓有害影響発症率、

胃腸有害影響発症率、肺有害影響発症率には影響は認められなかった。 
 想定される作用メカニズム：抗甲状腺ホルモン様作用、視床下部―下垂体―甲状腺軸への作

用 
 Dobs ら(1991)によって、アミオダロンについて、米国 Maryland 州(Johns Hopkins Cardiac 
Arrhythmia Clinic)にて抗不整脈治療を長期受診中の男性患者を対象に、血清中ホルモン濃度に

及ぼす影響が検討されている。その結果として、投与群(18 名、年齢 68±8 歳、試験時におい

て２名が 200mg/day 及び 16 名が 400mg/day を 3.5±1.6 年間継続)及び非投与群(26 名、年齢 65±8
歳)との比較において、血清中甲状腺刺激ホルモン濃度の低値、血清中総サイロキシン濃度、

血清中卵胞刺激ホルモン濃度、血清中黄体形成ホルモン濃度の高値が認められた。なお、血清

中総テストステロン濃度、血清中遊離テストステロン濃度、血清中プロラクチン濃度、血清中
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総エストラジオール濃度には影響は認められなかった。 
 想定される作用メカニズム：抗アンドロゲン様作用（精巣の触診結果より）、視床下部―下

垂体―甲状腺軸への作用 
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（令和元年度第１回 EXTEND2016 化学物質の内分泌かく乱作用に関する検討会 資料１－１より抜粋） 


