17

23

18

10:00

12:00



18

18



27

P-450

practical threshold

OECD IPCS
JECFA JMPR

JECFA

practical



threshold

DNA

10



JECFA

9,700 11,000
1995
1995
19,211 9,618
1.30 pM/L
0 20 pM
60 38
ADH ALDH
ALDH,
ALDH,



85% ADH
52% Km ALDH

10

11

12 WHO IPCS EHC

13 10

14 ALDH,
ALDH,

15 16
ALDH1

16 ADH ALDH

ALDH2-2

50%

17

ALDH2

18 ALDH2



50%

19

ALDH2
20
DNA
13
DNA
21
LDy,
1.3 uM
20 pM
0 30 30 60
9,618 19,211 pg

ALDH2

17



kg
30 L
50 kg 30 L
100%
1.3 uM
1.3 uM
(@]
(@)
o Ames
in vivo

0.192

0

0.384 mg/kg
7.3

20 uM 20 pM
9.7

/

14 pM

50



DNA

in vivo

MMS

LDs,

invitro

DNA



DNA

DNA

DNA
1997 JECFA
JECFA
NOAEL 120 mg/kg / NOAEL

125 mg/kg /

10



1ARC 2B

2B 1ARC

SD

11



12



SD

165

13

10

169

10

Total Malignant



Tumors

CYP2E1

in vivo

CYP2E1

2,500 mg/L

10

14

SD

ALDH

20

P-450

P-450E1

CYP2E1



o P-450

ALDH
(@}
(@]

ADH ALDH
o P-450 in vitro
NADPH
Km
(@]
ALDH

o Nakao 14

acetaldehyde 1 g/kg

injection
1 g/kg

(@]

15



(@}
1.3 uM 20 uM
0
20 uM
Table
(@}
o 26 Table
Washed cells with PCA precipiates 3.9+0.8 Washed cells without PCA
precipiates 0.6 2.7 0.6
During intoxication 27.0 27.8
invitro
28 Considering the problems of ethanol
oxidation during blood treatment PCA recommended
Table PCA
20 uM
4 uM 4 uM
o 20 20 4
o 4 uM
o 27 DISCUSSION

precipitates, no increase was observed and acetaldehyde levels were very low

16



(0.6+0.3 pM)
o DISCUSSION
(@]

o On the other hand

o 4 pM

o 1.3 uM 4 pM

e} Lynch 1.3 uM

o 25 Fig.
Whole blood 20 uM

26 0 and 20 uM in whole
blood

20 pM

17



SD
4 SD
1.3 uM
20 uM
1.3 uM
100%
14 uM

1.3 uM

14 uM

18

SD

3.9 uM

3.9 0.8

14 pM

20 uM



o 20 pM
3.9 uM
46 198
9.7 1.3 uM

o 14 uM

o 3.9 pM

3.9 uM

o 14 uM

3.9 uM

19



CoA A
ALDH
ALDH

ADH

14 pM

ALDH

20



o ALDH

co,

o 1.3 uM 3.9 uM

ALDH
15

o 1.3 uM 3.9 uM

21



47

mL

JECFA

PCTT

JECFA

1,000

313

22

625

10%



1ARC

DNA

DNA
DNA

ALDH

23



DNA

1ARC

24



DNA

JECFA

JECFA

DNA

25



JECFA
JECFA

DNA

26



27



2,3,5-

31

10

18

23

16

28

10



