　
日本化学工業協会LRI（長期自主研究）第6期に向けた
提案依頼書 ／ Request for Proposal (RfP)
（研究テーマ）　
（３）　小児における化学物質の影響の評価
（背景）
小児期（特に脳発達期）は神経系や免疫系の発達段階にあり、化学物質の影響を受けやすいと考えられており、子供の学習障害、注意欠陥多動性障害、自閉症などでも化学物質の影響が懸念されている。小児に対する化学物質の影響に関しては、国内ではエコチル調査、米国ではCDC バイオモニタリング調査など、データが蓄積されている状況にある。一方で、化学物質にばく露されることにより発現したとされる小児期への影響が、手法の妥当性や種差についての考察を含む十分な科学的検討がなされないまま報告され、混乱を引き起こすことも懸念される。こうした観点からも、動物実験を含む適切な試験・評価法の確立と、ヒトのリスク評価に役立つ知見の集積は重要である。
そのため、小児期の神経系や免疫系への影響（発達神経毒性、アトピー、喘息、代謝・内分泌など）に注目した化学物質の毒性の発現メカニズムを何らかの手法（例えば遺伝子解析）を用いて特定し、AOPを考慮した評価方法の開発することが望まれる。毒性評価についてはバイオインフォマティクスを用いた網羅解析との連動により、評価の簡素化あるいは精緻化を図るような試験方法の確立を期待する。
（研究範囲）
小児における化学物質の影響を評価するための、以下の研究。
1)　免疫系の発達に及ぼす化学物質の影響の評価法
「ヒトiPS細胞」あるいは「ヒト以外の生物（細胞系、ゼブラフィッシュ胚を含む）」を用いたAOPを考慮した評価法（スクリーニング試験法の開発に役立つ基礎研究、スクリーニング試験法）の開発。　
2）神経系の発達に及ぼす化学物質の影響の評価法
実際のヒト疾患（自閉症や注意欠陥多動性障害等）患者に認められる遺伝子変異を出発点として、in vitro（細胞系等）またはin vivo（ゼブラフィッシュ胚等）での毒性評価を用いて発達神経毒性の感受性に関与する遺伝的要因を同定し、AOP解明につなげることを目的とする研究。

（なお、ヒト疾患患者に認められる遺伝子変異の解析については医療機関との連係が望ましい。）
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