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【厚生労働省調査会】
弊社紅麹関連製品
自主回収に伴う状況報告書

2024年3月28B

小林製薬株式会社
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紅麹コレステヘルプ

･店頭販売:2021年4月14日発売(2月末まで累計83万袋）

･通信販売:2021年2月1日発売(2月末まで累計23万袋） ~

→店通合計:2014年2月末まで累計販売数約106万袋

愚玉｡じｽ知一ﾙを下げ融
一…"鰻誌舗濟錘誹羽澤皐浦･錦が罐蝋錨や需力燕竜一聯'鐸顎騎騒:…離参鯵ト

ド~i"~､上鵬雌下げる~;~毎

解瓢繊↓毎輸嘗,』 ､｡ ,：‘~蚕．
舜誕息品且｡､ 乱？ ． ”両 』寺令,

店頭販売20日分 通信販売30日分通信販売15日分
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原料としてg品目、52社(代理店)に販売。

用途は､一般食品､健康食品､サプリメント等に使用。

１
１

健康効果

ﾓﾅｺﾘン GABA

主な用途

菓子麺類|的｡リ菓子
~

1

番
ロ
叩NO

他穀物味噌 ﾊﾟン

~

○○
一
○

１
－
２

31p-ID1

3P-D2
~~~

１
１１

１
＋

1■■

＝
ロ

○
’
○
一
○
一
○

3P-D203

１
１
１

海外向け

ﾄー
国内向け

■

一

一

一

~~~

~

~~~~ ~

’]ﾒﾉ1.ｲｵM-11
一一－一~~~~~

B－－

■

’ ○○3G-DTW４

５ ○
一
○
一
○

1P-DK

○ ’ ○○
一
○
一
○

６
－
－
７

1G-D

~~~ ~1G-WLK1 ○
’
一
○

~ ~~~~

~
○
一
○

1G-WLK5
一一一一劃－睾些

5P-D

８
－
９

－-.
~~ ~~

○ ｜ I
1

○ ’ ○
~



6/25
~~ ~~

~製造工程､製造品目、出荷数量2．
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4 原料の種類及び流通情報 ’種類及麹紅 8/25

2023年

出荷総量

（割合）

成分Xを含む
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品質管理体制･被害情報の処理体制3．
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品質管理部門が出荷検査を実施。
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~~~~~~害情報の処理体制 ~二処 体被 13/25

紅麹健康相談受付センター

| 受電~ﾒｰﾙ確認 ’受電･メール確認

I
『

~ ~~ ~

I1

健康被害あり（身体異常）

健康被害なし ~健康被害なし
時間的関連性､患者背景､健康被害の発生機序､医師の見解･診断等から

総合的に判断し､製品との因果関係を否定できないもの。

現状､製品による健康被害を幅広く取るために､全て｢健康被害あり｣とするが、

必要に応じ今後､内容を精査し社内最終判断とする。

’

１
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－＝＝当 －－里 、. .－＝界一一 ・ － 凸一勺。－ 蜀ー

I

’
…蝉＝… 一ﾆテ －

＜重篤＞

･死亡

･治療30日以上､後遺症等の障害､その他

＜軽度＞
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4.成分Xおよび分析状況に関して
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－－ ’’ uberuiicacidとして同定分(＝ピーク)X=P成

ペニシリウム属(青カビ)から単離された化合物として報告あり
調査した限り､紅麹から精製した報告はなし

11

化合物名:Puberulicacid

分子式:C8H606

分子量: 198｡139/mol
https://pubchem.ncbi.nlm.nih.gov/compound/5928
60

I 0 H

0

三画’ 最もピークXの面積が大きい､製品｢H306｣の紅麹原料｢320-23726R｣からビ
原料中のピークXだけを取り出し

て高精度な分析機器で解析
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口
~

による構造同定構 ~ ~目る~NMR 16/25

成分Xの水素(H)と炭素(C)の構造中の位置関係･存在数のシグナルを解析。
シグナルが合致する文献|胄報から､PuberuliCaCidと特定した。
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成分Xの分子鬘は198でPuberulicacidと一致
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I 報(簡易調査) 1査易成分Xの公知情報(簡易調知 19/25

Puberulicacid ①抗生剤としての特徴がある

抗細菌活性があることが古くから知られる抗生剤

※近年､高い抗ﾏﾗﾘｱ原虫活性が報告されている

’

鋤
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O 0

0
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②アオカビが産生する ~
複数のPenicillium属菌(=ｱｵｶﾋ）が産生する報告あり

③多くの抗生剤は腎障害を引き起こすことが知られている

Puberulicacidと類似の化合物(ﾄﾛﾎﾛﾝﾅﾄﾘｳﾑ)を投与したマウ
スにおいても腎組織悪化（組織学的変化）が見られる報告あり

PRTSSCIENTIFICREP

Antimalarial troponoids,puberulicacidandviticolins;divergentsynthesisandstructure-
activityrelationshipstudies
GohSennaril,RyoSaitol,TOmoyasuHirosel,2,Masatolwatsukil,2,Aki lshiyama2,Rei
Hokari2,KazuhikoOtoguro2,SatoshiOmura2&TOshiakiSunazuka1,2

Pubc'･ulicaLgid(1) ．､slipitaticacid(Z)"andviticolinsAandB(3，4)asnovelnaturalproductshavebecniso-
dfromaculturebrothofP""c〃〃卿榊､'だ産O/"LJFKI-4410thrOUghOUrSCreCningSyStcnlandfbundtOhavelatedfromaculturebrothofP""α〃血〃〃､'だ産oﾉαソFKI-4410thrOUghOUrSCreCningSyStcnlandioundtOhave

Pro'nisinganiinlalarialactivity(Fig. 1)M1･ ｣ 1 ． Inthcsehighly-oxygenated7-Inenlberedarolnaticcon]pounds,1
蕊hOwstheImostpctentantinlalarialactivitym""｡against出七Pﾉα""odj"""_趣画P""""K1(chloroquine-r"istant)
parasitestram(IC"=0．050uM),asweilas""'八'0嘩価仁acy,vith69%inhibitionfbradoseofZing/kg×4through
烏UhKFutaneou負(s.,r.)ad耐､inistrationin4-daysllPpr色貧民ive睦呉tugingaRIx遡玩g""-infigctednlollgenTode112.However｡
lcxhibitst《》xicityj"''n'()､ iburoutol.ii,'cllliccdyingbyday3,alicra$.E.do#coi~5Ing/kg>く2(dayOandl).､Vhile
structuallysiInple(soInPoundssu(shastl-opone(5),tropolone(6)andhinokitiol(8),andnaturalZand3showcd
weakeractivitythanthatofl、7-hydroxytropolone(フ)'3wasmuchnnox･epotent,exhibitinga>18-fOldstronger
ICfs()valueof6-441』】､/i tl,anthatof5.ThisobservationsuggestedthatthePresen導瞠ofnorethanthreefEontigu-



|製造販売品の分析状況①－－－－ ー－ 20/25

意図しない成分Xの検出状況
BtoC

AO3P-D(M11) X2021年販売開始からの全データ
~~

Iの

培養ﾛット 原料ﾛット 製品ロット５
１
１

総数|分析数Ix検出総数|分析数|x検出|総数|分析数|羅田一
~ ~

290 290 1 36 36 94
１座
■
■ 94 18

二＝』ア I
※3P-D(M11)と3P-D20の培養物
は共通のため総数でカウント

そのうち､2ﾛｯﾄはXが検出

された培養ﾛｯﾄを含む

~

~



~

|製造販売品の分析状況② 21/25

意図しない成分Xの検出状況

A@:3P-D20X2016年9月販売開始からの全データ
~~ ~

6

－－－コ‘』L二二
そのうち､1ﾛｯﾄは×が検

出された培養ﾛｯﾄを含む

※3P-D(M11)と3P-D20の培養物

は共通のため総数でカウント

、 <q,
ノ

B杜OB

培養ﾛット 期

総数 分析数 ×検出

苫 伸 弥
出 蝋

” “ ~ ル ． 、 、 ：

原料､ツト零
細

鋤 !#

竜 篭畷 淵 嚇仏 熟 鶚
購 ､ 臘 ー職一砲

繊
離D総数 分析数 x検出~~

290 Z90 1 150 150



|製造販売品の分折状況製 ~③ 22/25

意図しない成分Xの検出状況
（

BtoB
BO3P-D1x' B@:3P-D2x1 B@:3G-DTWx1 BO1P-DKx1

原料ﾛット

総数｜分析数|X検出

1

75 075

※1ロツトデータ確認屯 ※未出荷の為､1ﾛｯﾄ分析無し

Be:1G-Dx1 BO:5P-Dx1 BD1G-WLK1x2Be:1G-WLK5x2

~~

※1保管期限3年以内の原料ロツトデータ

※2保管期限3カ月以内の原料ロツトデータ

原料ﾛット
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分析数
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X検出

0
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④ ~

順状の進捗と今後の対応~ ~ ’ 24/25

①想定していない成分Xに関して

･Puberulicacidの物量確保(種々の評価用サンプル量の確保）
・毒性プロファイルの解明

（公知情報の収集,急性毒性試験,慢性毒性試験など）
・成分Xの産生経路の解明

（成分検出原料からのカビ菌もしくはカビ菌DNAの検出）

②製造工程に関して

・有識者(第3者)による現場検証とサンプリング ~

（工場での成分X産生カビ菌の探索､同定､混入経路の解明）
・再発防止策の確立



＝

J現状の進捗と今後の対応■~ 志~－ ’
７

25/25

③販売品への対処

･BtoC:違反品の迅速な回収

･BtoB:健康被害情報の収集

④被害情報処理体制

・受電能力の増強､受電者の教育

・受付情報フローのシステム化

以上


