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ロキシスロマイシン（CAS no. 80214-83-1） 

 

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
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－ － － ○ － － － ○ 

 

○：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 

 
ロキシスロマイシ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、視床

下部―下垂体―副腎軸への作用を示すこと、試験管内試験の報告において、抗アンドロゲン作用、

ステロイド代謝酵素への影響を示すことが示唆された。 

 

(１)免疫影響 

 Yamamoto ら(2001)によって、ロキシスロマイシン 2.5mg/kg/day を 14 日間経口投与した雄

BALB/c マウス(入手時５週齢)への影響(最終投与１時間後に試験)が検討されている。その結果

として、血漿中コルチコステロン濃度の高値が認められた。なお、この影響はキーホールリン

ペットヘモシアニンの腹腔内投与による感作化によって一層顕著であった。 

  想定される作用メカニズム：副腎皮質ホルモン生成活性上昇、視床下部―下垂体―副腎軸へ

の作用 

 

(２)抗アンドロゲン作用 

 Inui ら(2004)によって、ロキシスロマイシン 1,000、5,000μg/L の濃度に 48 時間ばく露(アンド

ロゲン受容体アゴニストR1881１nM共存下)したアフリカミドリザル腎臓細胞CV-1 (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、

5,000μg/L の濃度区でルシフェラーゼ発現誘導の阻害が認められた。 

 Inui ら(2001)によって、ロキシスロマイシン 1,000、5,000μg/L の濃度に 24 時間ばく露(アンドロ

ゲン受容体アゴニスト R1881１nM 共存下)したヒト皮膚線維芽細胞(アンドロゲン受容体及び

アンドロゲン受容体コアクチベータ ARA55 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、5,000μg/L の濃度区でルシフェラーゼ発現誘導の阻害が認められた。 

  また、ロキシスロマイシン 500、1,000、5,000μg/L の濃度に 24 時間ばく露(アンドロゲン受

容体アゴニスト R1881１nM 共存下)したヒト皮膚線維芽細胞(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)が検討されているが、ルシフェラーゼ発現誘導の阻害は認められなかっ

た。 
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(３)ステロイド代謝酵素への影響 

 Fisher ら(1990)によって、ロキシスロマイシン 0.5mmole/kg/day(=419mg/kg/day)を５日間経口投

与した雄 SD ラットへの影響(最終投与から２時間後)が検討されている。その結果として、肝

臓ミクロソーム 2/4-ヒドロキシラーゼ比活性(17β-エストラジオールを基質とする)の低値、ミク

ロソーム蛋白質中チトクロームP450(非複合体)濃度の高値が認められた。なお、肝臓相対重量、

肝臓中ミクロソーム蛋白質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：エストラジオールの代謝阻害 

 Yamazaki ら(1996)によって、ロキシスロマイシン 30μM(=25,100μg/L)の濃度でヒト肝臓ミクロ

ソームによるテストステロン 6β-水酸化酵素比活性への影響が検討されている。その結果とし

て、テストステロン 6β-水酸化の阻害が認められた。 

  なお、ロキシスロマイシン 30μM(=22,000μg/L)の濃度でヒト CYP3A4 又は CYP3A5 モノオキ

シゲナーゼ再構築発現系によるテストステロン 6β-水酸化酵素比活性への影響が検討されてい

るが、テストステロン 6β-水酸化の阻害は認められなかった。 

 想定される作用メカニズム：テストステロンの代謝阻害 
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