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パロキセチン（CAS no. 61869-08-7） 

 
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 

 
パロキセチ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、アロマター

ゼ活性阻害作用、視床下部―下垂体―副腎皮質軸への作用を示すこと、試験管内試験の報告におい

て、エストラジオール産生促進作用、プロゲステロン産生促進作用、テストステロン産生阻害作用、

アロマターゼ活性阻害作用を示すこと、疫学的調査において、抗エストロゲン様作用、抗アンドロ

ゲン様作用、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)生殖影響 
 Zha ら(2017)によって、パロキセチン(塩酸塩 1/2 水和物と思われる、Ark Pharma) 10mg/kg/day
を３週齢から 12 週間飲水投与した雌 C57BL/6 マウスへの影響が検討されている。その結果と

して、血漿中 17β-エストラジオール濃度、卵巣中 Cyp19a1 mRNA 相対発現量、卵巣中 Cyp19a1
蛋白質相対発現量、褐色脂肪組織中油滴数の低値、体重、生殖腺中脂肪組織重量、鼠径部中脂

肪組織重量、後腹膜中脂肪組織重量、生殖腺白色脂肪組織中脂肪細胞粒径、グルコース耐性試

験(夜間 16 時間絶食後グルコース２g/kg を腹腔内投与から 120 分間)における血中グルコース

濃度及び曲線下面積(AUC)、インスリン耐性試験(6 時間絶食後インスリン 0.75 ユニット g/kg
を腹腔内投与から 120 分間)における血中グルコース濃度及び曲線下面積(AUC)の高値が認め

られた。なお、体重当たり摂餌量、体重当たり飲水量、褐色脂肪組織重量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：アロマターゼ活性阻害 
 

(２)行動影響 
 Scharf ら (2013)によって、パロキセチン (塩酸塩 1/2 水和物と思われる、Seroxat®、

GlaxoSmithKline) 20mg/kg/day を 28 日齢から４週間飲水投与した雄 CD1 マウス(投与開始から

5 週間の social stress paradigm 処置)への影響(投与終了から１週間後)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、副腎相対重量の低値、回復期間中体重増加率の高値

が認められた。なお、胸腺相対重量、海馬 CA1 部位中グルココルチコイド受容体 GR mRNA
相対発現量、海馬 CA1 部位中ミネラルコルチコイド受容体 MR mRNA 相対発現量、視床下部

室傍核中グルココルチコイド受容体 GR mRNA 相対発現量、視床下部室傍核中副腎皮質刺激ホ

ルモン放出ホルモン CRH mRNA 相対発現量、視床下部室傍核中アルギニンバソプレッシン

AVP mRNA 相対発現量、オープンフィールド試験における移動距離、高架式十字迷路試験に

おけるオーブンアーム滞在時間率、高架式十字迷路試験における社会性行動時間率、高架式十

字迷路試験における無動時間率には影響は認められなかった。 
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また、パロキセチン(塩酸塩 1/2 水和物と思われる、Seroxat®、GlaxoSmithKline) 20mg/kg/day
を 28 日齢から４週間飲水投与した雄 CD1 マウス(投与開始から７週間の social stress paradigm
処置)への影響(投与終了から３週間＋12 ヵ月後)が検討されている。その結果として、体重増加

率の低値が認められた。なお、血漿中コルチコステロン濃度、副腎相対重量、海馬 CA1 部位

中グルココルチコイド受容体 GR mRNA 相対発現量、海馬(CA1、CA2、CA3 部位)中ミネラル

コルチコイド受容体 MR mRNA 相対発現量、視床下部室傍核中グルココルチコイド受容体 GR 
mRNA 相対発現量、視床下部室傍核中副腎皮質刺激ホルモン放出ホルモン CRH mRNA 相対発

現量、視床下部室傍核中アルギニンバソプレッシン AVP mRNA 相対発現量、高架式十字迷路

試験におけるオーブンアーム滞在時間率、高架式十字迷路試験における社会性行動時間率、高

架式十字迷路試験における無動時間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：視床下部―下垂体―副腎皮質軸への作用 

 
(３)副腎皮質がん細胞への影響 

 Jacobsen ら(2015)によって、パロキセチン(塩酸塩 1/2 水和物と思われる、TRC) 0.1、１、3.14、
10μM(=32.9、329、1,030、3,290μg/L)の濃度に 48 時間ばく露したヒト副腎皮質がん細胞 H295R
への影響が検討されている。その結果として、１μM(=329μg/L)以上の濃度区で 17β-エストラ

ジオール産生量、プロゲステロン産生量の高値、10μM(=3,290μg/L)の濃度区でテストステロン

産生量の低値が認められた。 
 想定される作用メカニズム：エストラジオール産生促進作用、プロゲステロン産生促進作用、

テストステロン産生阻害作用 
 

(４)アロマターゼ活性阻害作用 
 Jacobsenら(2015)によって、パロキセチン(塩酸塩 1/2水和物と思われる、TRC)１～1,000μM(=329
～329,000μg/L)の濃度でヒトアロマターゼ(CYP19)への影響が検討されている。その結果とし

て 、 IC50 値 (GC-MS 法 に よ る ) 68.5μM(=22,600μg/L) 又 は IC50 値 ( 蛍 光 法 に よ る ) 
142μM(=46,800μg/L)の濃度でアロマターゼ活性への阻害が認められた。 
 

(５)疫学的調査 
 Tanrikut ら(2010)によって、米国 New York 州にて、パロキセチン 10～30mg/day を５週間投与

した健常男性(35 名、平均年齢 33.9±11.1 歳)への影響(投与開始から２、４、９週間後の投与前

との比較)が検討されている。その結果として、血清中テストステロン濃度(４週間後)、血清中

17β-エストラジオール濃度(４週間後)の低値、勃起機能不全重篤度(BSFI: Brief Sexual Function 
Inventory 問診)(４週間後)、射精機能不全重篤度(BSFI: Brief Sexual Function Inventory 問診)(４週

間後)、精子中 DNA 断片化率(TUNEL スコア)(４週間後)、精子中 DNA 断片化重篤度(TUNEL
が 30%を超える男性率)(４週間後)の高値が認められた。なお、精液容積(１、４、９週間後)、
精子濃度(１、４、９週間後)、運動精子率(１、４、９週間後)、正常形態精子率(１、４、９週

間後)、血清中卵巣刺激ホルモン濃度(４週間後)、血清中黄体形成ホルモン濃度(４週間後)、血

清中プロラクチン濃度(４週間後)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：抗エストロゲン様作用、抗アンドロゲン様作用 
 König ら(2000)によって、ドイツにて、パロキセチン(Seroxat®) 20mg/day を 28 日間投与したう

つ病患者(男性 10 名、女性 15 名、平均年齢 41±12.58 歳)への影響(投与前との比較)が検討され

ている。その結果として、血清中サイロキシン濃度の低値が認められた。なお、血清中ヨリヨ



 3

ードサイロニン濃度、血清中甲状腺刺激ホルモン濃度(基底状態)、血清中甲状腺刺激ホルモン

濃度(甲状腺刺激ホルモン放出ホルモン処置後)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：視床下部―下垂体―甲状腺軸への作用 
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