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酢酸クロルマジノン（CAS no. 302-22-7） 

 

文献信頼性評価結果 

 

 
○：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 

 

酢酸クロルマジノンの内分泌かく乱作用に関連する報告として、動物試験において、抗エストロ

ゲン様作用、アンドロゲン様作用、抗アンドロゲン様作用、プロゲステロン様作用、糖質コルチコ

イド様作用、視床下部―下垂体―生殖腺軸への作用を示すこと、試験管内試験の報告において、抗

エストロゲン作用、アンドロゲン作用、抗アンドロゲン作用、プロゲステロン作用または抗プロゲ

ステロン作用、糖質コルチコイド作用または抗糖質コルチコイド作用等を示すことが示唆された。 

 

(１)生殖影響 

 Schneiderら(2009)によって、酢酸クロルマジノン 0.005、0.045mg/kg/dayを５日間経口投与した

雌 NZW ウサギへの影響が検討されている。その結果として、0.005mg/kg/day 以上のばく露群

で子宮内膜細胞増殖スコアの高値、0.045mg/kg/dayのばく露群で子宮相対重量の高値が認めら

れた。 

想定される作用メカニズム：プロゲステロン様作用 

 Imai ら(1991)によって、酢酸クロルマジノン 1.7、3.3、10mg/kg/dayを 10 週齢以上から 14日間

皮下投与(9:00 及び 21:00 に分割投与)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、1.7mg/kg/day以上のばく露群で腹側前立腺相対重量、精嚢相対重量の低値が認めら

れた。 

また、酢酸クロルマジノン 3.3mg/kg/dayを 10 週齢以上から 14日間皮下投与(9:00及び 21:00

に分割投与、副腎性アンドロゲン硫酸デヒドロエピアンドロステロン及びアンドロステンジオ

ンを同時投与、黄体形成ホルモン受容体アンタゴニスト Leuprolideを徐放性投与)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、精嚢相対重量の低値が認められた。 

想定される作用メカニズム：抗アンドロゲン様作用、視床下部―下垂体―生殖腺軸への作用 

 Miedaら(1994)によって、酢酸クロルマジノン２、10、50mg/kg/dayを 15 週齢から 11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、２mg/kg/day 以上のば

く露群で精嚢相対重量の低値、10mg/kg/day 以上のばく露群で腹側前立腺相対重量、副腎相対

重量の低値が認められた。なお、血清中テストステロン濃度、血清中黄体ホルモン濃度には影

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、視床下部―下垂体―生殖腺軸への作用 

 Gould ら(1984)によって、酢酸クロルマジノン４mg/kg/dayを 13日間経口投与(エストロゲン受

容体アゴニストクメステロール 200μg/monkey/day を 14 日間経口投与し 10 日目から５日間同
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時投与)した卵巣摘出チンパージー雌への影響が検討されている。その結果として、循環血液

中黄体ホルモン濃度、循環血液中卵胞刺激ホルモン濃度の高値(同時投与期間中)が認められた。 

想定される作用メカニズム：抗エストロゲン様作用、プロゲステロン様作用、視床下部―下

垂体―生殖腺軸への作用 

 Imai ら(1990)によって、酢酸クロルマジノン５、10、20mg/kg/day を 10 週齢以上から 14 日間

皮下投与(9:00 及び 21:00 に分割投与)した精巣摘出雄 SD ラットへの影響が検討されている。

その結果として、５mg/kg/day 以上のばく露群で腹側前立腺相対重量、腹側前立腺中オルニチ

ンデカルボキシラーゼ活性の高値が認められた。なお、体重、精嚢相対重量には影響は認めら

れなかった。 

また、酢酸クロルマジノン 10、20mg/kg/day を 10 週齢以上から 14 日間皮下投与(9:00 及び

21:00 に分割投与)した精巣摘出雄 SD ラットへの影響が検討されている。その結果として、

10mg/kg/day以上のばく露群で腹側前立腺相対重量の高値、20mg/kg/dayのばく露群で精嚢相対

重量の高値が認められた。なお、体重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：アンドロゲン様作用 

 Honmaら(1995)によって、酢酸クロルマジノン 16mg/kg/dayを 11 週齢に５週間経口投与した雄

Wistarラットへの影響が検討されている。その結果として、前立腺絶対重量、精巣のテストス

テロン産生能(標識プレグネノロンを基質とする)、精巣中テストステロン濃度の低値が認めら

れた。なお、精巣絶対重量、血漿中テストステロン濃度、血漿中黄体形成ホルモン濃度には影

響は認められなかった。 

また、酢酸クロルマジノン 0.5mg/kg/dayを２～４年齢から８週間経口投与した雄 Beagle イヌ

への影響が検討されているが、血漿中テストステロン濃度、血漿中黄体形成ホルモン濃度には

影響は認められなかった(ただし、投与期間中及び投与期間後に一過的な変動あり)。 

また、酢酸クロルマジノン２mg/kgを２～４年齢に単回経口投与した雄 Beagleイヌへの影響

が検討されているが、血漿中テストステロン濃度には影響は認められなかった(ただし、投与期

間中及び投与期間後に一過的な変動あり)。 

想定される作用メカニズム：視床下部―下垂体―生殖腺軸への作用 

 Kobayashi ら(2011)によって、酢酸クロルマジノン 30、100mg/kg/day を 14 日間経口投与(日毎

２回分割投与)した成熟雄 SDラットへの影響が検討されている。その結果として、30mg/kg/day

以上のばく露群で前立腺相対重量、精嚢相対重量、前立腺中テストステロン濃度の低値、

100mg/kg/dayのばく露群で前立腺中ジヒドロテストステロン濃度の低値が認められた。 

想定される作用メカニズム：視床下部―下垂体―生殖腺軸への作用 

 Shibata ら(2003)によって、酢酸クロルマジノン 30mg/kg を 11 週齢以上から単回皮下投与した

雄 Wistar ラットへの影響(投与 24 時間後)が検討されている。その結果として、前立腺中ジヒ

ドロテストステロン濃度の低値が認められた。なお、前立腺中テストステロン濃度には影響は

認められなかった。 

また、酢酸クロルマジノン 20、30mg/kg/day を 11 週齢以上から４日間投与した雄 Wistar ラ

ットへの影響が検討されている。その結果として、20mg/kg/day 以上のばく露群で腹側前立腺

中血流量の低値が認められた。 

また、酢酸クロルマジノン 10mg/kg/day を 11 週齢以上から５日間投与した雄 Wistar ラット

への影響が検討されている。その結果として、腹側前立腺毛細管内腔面積の低値が認められた。 

想定される作用メカニズム：視床下部―下垂体―生殖腺軸への作用 
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(２)副腎影響 

 Schneiderら(2009)によって、酢酸クロルマジノン 21.5、100mg/kg/dayを６日間経口投与した未

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、100mg/kg/dayのばく露群で

胸腺相対重量、副腎相対重量の低値が認められた。 

想定される作用メカニズム：糖質コルチコイド様作用 

 Labrieら(1987)によって、酢酸クロルマジノン６、20mg/kg/dayを 14日間皮下投与(日毎２回分

割投与)した精巣摘出成熟雄 SD ラットへの影響が検討されている。その結果として、６

mg/kg/day 以上のばく露群で副腎絶対重量の低値、前立腺中オルニチンデカルボキシラーゼ比

活性、腹側前立腺相対重量の高値が認められた。 

想定される作用メカニズム：アンドロゲン作用 

 

(３)抗エストロゲン作用 

 Krämerら(2006)によって、酢酸クロルマジノン 0.1、１μM(=40.5、405μg/L)の濃度に７日間ばく

露(17β-エストラジオール 100pM 共存下)したヒト乳がん細胞 HCC1500 (エストロゲン受容体及

びプロゲステロン受容体を発現)による細胞増殖試験が検討されている。その結果として、

0.1μM(=40.5μg/L)以上の濃度区で細胞増殖誘導の阻害が認められた。 

また、酢酸クロルマジノン 0.1、１μM(=40.5、405μg/L)の濃度に７日間ばく露(上皮成長因子、

塩基性線維芽細胞成長因子及びインシュリン様成長因子各１pM 及び 17β-エストラジオール

100pM 共存下)したヒト乳がん細胞 HCC1500 (エストロゲン受容体及びプロゲステロン受容体

を発現)による細胞増殖試験が検討されている。その結果として、１μM(=405μg/L)の濃度区で

細胞増殖誘導の阻害が認められた。 

 

(４)アンドロゲン作用 

 Térouanneら(2002)によって、酢酸クロルマジノン 0.001、0.01、0.03、0.1、0.3、１μM(=0.405、

4.05、12.2、40.5、122、405μg/L)の濃度に 30 時間ばく露したヒト前立腺がん細胞 PALM(ヒト

アンドロゲン受容体を発現)によるレポーターアッセイ(アンド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。その結果として、お

よそ EC60値１μM(=405μg/L)の濃度でルシフェラーゼ発現誘導が認められた。 

 

(５)抗アンドロゲン作用 

 Schneider ら(2009)によって、酢酸クロルマジノン 0.001 から 10μM(=0.405から 4,050μg/L)まで

の濃度でヒト乳がん細胞 MCF-7 サイトゾル中ヒトアンドロゲン受容体による標識メチルトリ

エノロン 0.5nM に対する結合阻害試験が検討されている。その結果として、 IC50 値

0.0047μM(=1.90μg/L)の濃度で結合阻害が認められた。 

また、酢酸クロルマジノン 4.64、21.5mg/kg/day を７日間経口投与(及びテストステロン１

mg/animal/day を７日間皮下投与)した精巣摘出雄 SD ラットへの影響が検討されている。その

結果として、4.64mg/kg/day以上のばく露群で総付属性腺相対重量、精嚢相対重量の低値が認め

られた。 

 Térouanneら(2002)によって、酢酸クロルマジノン 0.001、0.01、0.1、１μM(=0.405、4.05、40.5、

405μg/L)の濃度に 2 時間ばく露したヒト前立腺がん細胞 PALM (ヒトアンドロゲン受容体を発

現)によるアンドロゲン受容体アゴニスト R1881 標識体１nM に対する結合阻害試験が検討さ

れている。その結果として、およそ Ki 値 0.033μM(=13μg/L)の濃度で結合阻害が認められた。 
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また、酢酸クロルマジノン 0.001、0.01、0.03、0.1、0.3、１μM(=0.405、4.05、12.2、40.5、122、

405μg/L)の濃度に 30時間ばく露(アンドロゲン受容体アゴニスト R1881 0.5nM共存下)したヒト

前立腺がん細胞 PALM(ヒトアンドロゲン受容体を発現)によるレポーターアッセイ(アンドロゲ

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。その結果として、およそ IC40値 0.3μM(=122μg/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。 

 Botella ら(1987)によって、酢酸クロルマジノン 0.02、0.2、２μM(=8.01、80.1、810μg/L)の濃度

でラット前立腺サイトゾル中アンドロゲン受容体による標識 α-メチルミボレロン２nMに対す

る結合阻害試験が検討されている。その結果として、２μM(=801μg/L)の濃度区で結合阻害が認

められた。 

なお、抗アンドロゲン作用のみならずアンドロゲン作用も示唆された。 

 Miedaら(1994)によって、酢酸クロルマジノン 15、45、135mg/kg/dayを４週齢から７日間経口

投与(及びテストステロンプロピオネート１mg/kg/day を７日間皮下投与)した精巣摘出雄

Wistar ラットへの影響が検討されている。その結果として、45mg/kg/day 以上のばく露群で精

嚢相対重量の低値、10mg/kg/day 以上のばく露群で腹側前立腺相対重量、精嚢相対重量、肛門

挙筋相対重量の低値が認められた。 

 

(６)プロゲステロン作用または抗プロゲステロン作用 

 Schneider ら(2009)によって、酢酸クロルマジノン 0.001 から 10μM(=0.405から 4,050μg/L)まで

の濃度でヒト前立腺がん細胞 LNCaP サイトゾル中ヒトプロゲステロン受容体によるプロゲス

テロン受容体アゴニスト R5020 標識体２nM に対する結合阻害試験が検討されている。その結

果として、IC50値 0.0074μM(=3.00μg/L)の濃度で結合阻害が認められた。 

 

(７)(抗)糖質コルチコイド作用または抗糖質コルチコイド作用 

 Schneider ら(2009)によって、酢酸クロルマジノン 0.001～10μM(=0.405～4,050μg/L)の濃度でヒ

ト骨髄腫細胞 IM-9 サイトゾル中ヒトグクルココルチコイド受容体による標識デキサメタゾン

1.5nM に対する結合阻害試験が検討されている。その結果として、IC50値 0.032μM(=13.0μg/L)

の濃度で結合阻害が認められた。 

 

(８)ステロイド産生及び代謝への影響 

 Honmaら(1995)によって、酢酸クロルマジノン 0.1、１、10、100μM(=40.5、405、4,050、40,500μg/L)

の濃度でラット精巣ホモジネートへの影響が検討されている。その結果として、 IC50 値

100μM(=40,500μg/L)の濃度でテストステロン産生(標識プレグネノロンを基質とする)の阻害が

認められた。なお、テストステロン産生能(標識 20α-ヒドロキシコレステロールを基質とする)

には影響は認められなかった。 

 

(９)子宮内膜腺がん細胞への影響 

 Misao ら(1998)によって、酢酸クロルマジノン１μM(=405μg/L)の濃度に 24時間ばく露したヒト

子宮内膜腺がん細胞 Ishikawaへの影響が検討されている。その結果として、性ホルモン結合グ

ロブリン mRNA 相対発現量の低値が認められた。なお、この影響はプロゲステロン受容体ア

ゴニスト Onapristone (試験濃度記載なし)の阻害を受けなかった。 

想定される作用メカニズム：性ホルモン結合グロブリン(SHBG)発現抑制作用と一部促進作用  
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