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紫外線吸収剤ベンゾフェノン-3のラットおよびヒトによる代謝とエス トロゲン
および抗アンドロゲン活性の変動
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【目的】前回の本年会で､紫外線吸収剤ベ ンゾフェノン-3(2-hydroxy-4-

methoxybenzophenone;BP-3)のラット invitro代謝物として､0-脱メチル化体

(2,4-dihydroxybenzophenone;2,4-diOH-BP)および 5-水酸化体(5-OH-BP-3)が主に生
成されることを示し､これらのエス トロゲン活性についても示した｡本研究では､

BP-3のラットおよびヒトにおける代謝をさらに精査するとともに､代謝によるエ

ス トロゲン活性および抗アンドロゲン活性-の影響についても検討した｡

【実験方法】代謝実験では､ラットおよびヒト肝ミクロソームとの反応で生成し

た代謝物をHPLCで測定した｡エストロゲン活性および抗アンドロゲン活性はCHO
細胞を用いたIuciferasereportorassayによって求めた｡
【結果および考察】1)BP-3のラットおよびヒト肝ミクロソームによる代謝物とし

て､5-OH-BP-3および 2,4-diOH-BPの他に､新たに 2,4-diOH-BPの 3-水酸化体

(2,3,4-triOH-BP)および 5-水酸化体 (2,4,5-triOH-BP)を見出した｡2)BP-3からの

2,4-diOH-BPの生成はPhenobarbitalあるいは3-methylcholanthrene処理によって､
5-OH-BP-3の生成はdexamethasone処理によって､それぞれ増加した｡3)ラットin

vivo代謝物として､2,4-diOH-BPおよび5-OH-BP-3を単離 ･同定した｡4)ェストロ

ゲン活性および抗アンドロゲン活性は､いずれも2,4-diOH-BP､BP-3､2,3,4-triOH-BP
の順で減少し､5-OH-BP-3､2,4,5-triOH-BPでは殆ど活性は見られなかった｡5)エ

ス トロゲン活性はBP-3をphenobarbitalあるいは3-methylcholanthrene処理ラット肝
ミクロソームと反応することによってBP-3の活性より増大したが､dexamethasone

処理ラット肝ミクロソームと反応させることによって活性は減少した｡以上より､

BP-3はシトクロムP450系によって､代謝的に活性が変動することを認めた｡


