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微量ダイオキシン類，水酸化 PCB（OH-PCB）測定法の開発（1） 

研究分担者 梶原 淳睦 福岡県保健環境研究所 保健科学部生活化学課 課長 

 

研究要旨 
 血液および母乳中ダイオキシン・PCB 類一斉分析法の精製工程を検討し，水酸化

PCB(OH-PCB)を同時に測定できる分析法を追加した。しかし，1970 年以降に出生した妊

婦の血液中総 PCB 濃度平均は 0.3 ppb であり，妊婦の血液中 OH-PCB を測定するために

はより高感度に OH-PCB を検出できるように精製法および測定法の改良を加えた。血液中

総 PCB 濃度の高い検体(0.5ppb 以上)の OH-PCB 濃度を測定したところ，総 OH-PCB 濃

度 の 平 均 は 37pg/g ， 最 も 濃 度 の 高 い 水 酸 化 PCB の 異 性 体 は

4-OH-2,2’,3,4’,5,5’-HxCB(4OHCB146)であった。今後は，検出感度を検討しながら順次低

濃度の検体の OH-PCB 濃度を測定する。本分析法の開発により少量の血液で多種類の化学

物質の測定が可能になり，母体の環境化学物質による汚染実態の解明に大きく貢献するも

のと期待される。 

 

 
A．研究目的 
科学技術の発展に伴い様々な化学物質が

生産，副生あるいは非意図的に生成され環

境や人体に蓄積されている。特に，ダイオ

キシン・PCB 類は環境中で極めて安定で，

環境汚染物質として広く分布し，食物連鎖

を介してヒト体内に蓄積され，内分泌かく

乱物質(EDC)として働くことが知られてい

る。また，ヒト体内に蓄積された PCB 類は，

チトクローム P450 等の酵素により水酸化

PCB (OH-PCB)に代謝され排泄されるが，

一部の OH-PCB は甲状腺ホルモンと類似

した構造を持つため，生体内に残留するこ

とが報告され，PCB よりも強い EDC 作用

があるのではないかと懸念されている。さ

らに，これら化学物質が母体に取り込まれ，

母体内で胎児に影響を及ぼし先天異常や発

達障害を引き起こすのではないかと危惧さ

れている。なぜなら胎児は ECD の影響を

最も敏感に受けると考えられているからで

ある。従って，妊婦体内に蓄積されたダイ

オキシン・PCB 類および OH-PCB と出生

児の先天異常との関係を明らかにすること

は極めて重要である。 
本研究では先天異常の疫学研究の基礎資

料を得ることを目的に，妊婦血液および母

乳中のダイオキシン類濃度(PCDDs7 種，

PCDFs10 種，ノンオルソ-PCB４種 モノオ

ルソ-PCB 8種 合計29種)および非ダイオ
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キシン様 PCB 類(58 異性体)濃度を精密に

測定し，母体血 426 件，母乳 250 件のダイ

オキシン類および PCB 類の異性体ごとの

濃度データを明らかにした。さらに，ダイ

オキシン・PCB 類一斉分析法を改良し，同

一試料から OH-PCB も同時に測定できる

分析法を開発した。さらに近年，環境およ

び食品中のダイオキシン・PCB 類濃度は低

下しており，妊婦の血液中 OH-PCB を測定

するためより高感度に OH-PCB を検出で

きる精製法の改良を加えた。従来の血液中

OH-PCB の分析法は，酸性条件下で溶媒抽

出後，シリカゲルカラムで分画し，ジアゾ

メタン等で誘導体化(メチル化)し高分解能

GC/MS 等を用いて測定する方法が報告さ

れている。我々は血液中の OH-PCB 濃度を

誘導体化せずに LC/MS/MS を用いて直接

測定する一斉分析法を開発し，妊婦の血液

中 OH-OCB 濃度を測定した。 

 
B．研究方法 
 我々の開発した血液および母乳中ダイオ

キシン・PCB 類一斉分析方法の精製工程を

検討し，市販の OH-PCB 標準物質が一斉分

析法の工程のどの画分に分画されるか精査

した。次に血液試料を用い夾雑物の有無を

検討した。さらに妊婦の血液中 OH-PCB を

測定するためより高感度に OH-PCB を検

出できる改良として固相カラムによる精製

を加えた。表 1 に使用した OH-PCB 標準物

質，内部 OH-PCB 類を示した。また，

LC/MS/MS で OH-PCB を測定するため，

分離用カラム，モニターイオンを検討した。 
 分析対象は札幌市の一般病院・産科を受

診した妊婦 268 名の血液であるが，妊婦の

多くは PCB の製造および使用が中止され

た 1970 年以降に出生しており，血液中総

PCB 濃度平均は約 0.3 ppb で比較的低濃度

であった。そこで本年度は血液中総 PCB 濃

度の高い検体(0.5ppb以上)のOH-PCB濃度

を測定した。 

 
（倫理面への配慮） 
 北海道大学環境健康科学研究教育セン

ターおよび北海道大学大学院医学研究科医

の倫理委員会および研究協力施設の研究倫

理委員会に諮り，承認を得たうえで実施し

た。 

 
C．研究結果 
血液および母乳中ダイオキシン・PCB 類

一斉分析方法では OH-PCB は硝酸銀シリ

カゲルカラムに保持されていたため，50%
ジクロロメタン‐ヘキサンで OH-PCB を

溶出した。さらに，OH-PCB 画分を濃縮・

乾固し，0.5ml メタノールに溶解した後，

固相カラムを Envi18 カラムに変更した。

精製した試料にシリンジスパイクを添加し

LC/MS/MS で測定した。Figure 1 に我々が

開発した血液中ダイオキシン・PCB 類およ

び OH-PCB 一斉分析法のフローを示した。

また，表 2 に LC/MS/MS の測定条件(装置)，
表 3 に LC/MS/MS の測定条件(Mass)を示

した。モニターイオンは従来最も強度の強

い M+イオンを使用したが，塩素イオン(35)
を使用しバックグランドの低い測定条件に

変更した。 
今回開発した血液中ダイオキシン・PCB

類および OH-PCB 一斉分析法で測定した

妊婦の血液中総 OH-PCB 濃度の平均は

37pg/g，最も濃度の高い OH-PCB の異性体

は 4-OH-2,2’,3,4’,5,5’-HxCB(4OHCB146)
であった。表 4 に今回の分析で検出した異

性体別濃度と他機関の分析例での検出濃度



厚生労働科学研究費補助金（化学物質リスク研究事業） 
分担研究報告書 

－3－ 

を比較した。 

 
D．考察 

OH-PCBは甲状腺ホルモンと類似した構

造を持つため，生体内で甲状腺ホルモンレ

セプターと結合し残留あるいは甲状腺ホル

モン作用をかく乱する可能性があることが

報告されており，母体内で胎児に及ぼす影

響が危惧されている。OH-PCB の分析法は

血液から抽出，精製後誘導体化し高分解能

GC/MS 等を用いて測定する方法が報告さ

れている。しかし，①誘導体化の際に異性

体により反応性が異なる可能性があること，

②LC/MS/MS を用い分離測定が出来れば

誘導体化を省略できること，③我々の血液

中ダイオキシン，PCB 一斉分析法で同時に

OH-PCBも分析することができればより簡

便になるため新たな分析法を開発した。現

在，誘導体化し高分解能 GC/MS を用いた

測定を行っている国内の他機関と同一試料

を用いたクロスチェックを実施している。 
近年，環境および食品中のダイオキシ

ン・PCB 類濃度は低下しており，人体の血

液中 PCB 類濃度も低下していることが報

告されている。分析法の開発に用いた血液

の Total PCB 濃度は 2.4ng/g lipid であるが，

本研究で対象とする妊婦の血液中 PCB 濃

度は平均 1.2ng/g lipid であった。このため，

本研究で対象とする妊婦の血液中OH-PCB
濃度も約半分程度であることが推察された

が総 OH-PCB 濃度は 1/3 程度であり，異性

体では 1/2 から 1/10 程度であった。2010
年度カネミ油症検診の油症患者の血液中

OH-PCB 濃度を測定した結果，総 OH-PCB
濃度の平均値は 514pg/g (53-1740pg/g)で
最も濃度の高い OH-PCB の異性体は

4-OH-2,2’,3,4’,5,5’,6-HpCB (4OHCB187)

であった。油症患者は PCB に汚染された食

用油を摂取しているため血液中総 PCB 濃

度の平均は約 5ppb と一般人の数倍高い値

を示す。油症患者の血液中総 OH-PCB 濃度

は一般人の 4 倍，本研究対象妊婦の 14 倍で

あり，最も濃度の高い OH-PCB の異性体も

異なっていた。OH-PCB 濃度は生体の代謝

機能や体内の化学物質濃度・組成により異

なることが推測され今後の解析が必要と思

われる。 
本研究で開発した分析法は 5g の血液か

らダイオキシン・PCB 類，OH-PCB の一斉

分析が可能となるため母体の環境化学物質

による汚染実態の解明に大きく貢献するも

のと期待される。今後も妊婦の血液中

OH-PCB 濃度を測定し，OH-PCB 濃度とダ

イオキシン・PCB 類濃度との相関や先天異

常との関係を解析する。 

 
E．結論 

PCBの代謝物であるOH-PCBの一部は，

生体内に残留しやすく PCB よりも毒性が

強いと考えられていることから，母体内で

胎児に及ぼす影響が危惧されている。

OH-PCB の体内濃度の事態解明のため，少

量の血液からダイオキシン・PCB 類，

OH-PCBを同時に測定できる一斉分析法を

開発した。本分析法の開発により少量の血

液で多種類の化学物質の測定が可能になり，

汚染実態の解明が大きく進展するものと期

待される。 
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表 １．  OH-PCBs standards 

Compounds 
4-OH-2,2’,4’,6,6’-PeCB 4’-OH-CB104 4H104 

4-OH-2,3,3’,4’,5-PeCB 4-OH-CB109 4H109 

3-OH-2,2’,3’,4,4’,5-HxCB 3’-OH-CB138 3H138 

4-OH-2,2’,3,4’,5,5’-HxCB 4-OH-CB146 4H146 
4-OH-2,2’,3,3’,4’,5,5’-HpCB 4’-OH-CB172 4H172 

4-OH-2,2’,3,4’,5,5’,6-HpCB 4-OH-CB187 4H187 

Compounds 
4-OH-2’,3,4’,5,5’-PeCB 4’-OH-CB120 M4H120 
4-OH-2’,3,3’,4’,5,5’-HxCB 4’-OH-CB159 M4H159 
3-OH-2,2’,3’,4,4’,5-HxCB 3’-OH-CB138 3H138 

4-OH-2,2’,3,4’,5,5’-HxCB 4-OH-CB146 4H146 
4-OH-2’,3,3',4’,5,5’-HxCB 4-OH-CB159 4H149 

4-OH-2,2’,3,3’,4’,5,5’-HpCB 4’-OH-CB172 M4H172 

4-OH-2,2’,3,4’,5,5’,6-HpCB 4-OH-CB187 M4H187 

 OH-[ 13 C 12 ]-PCBs for internal standards 

 Abbreviation 

 Abbreviation 

表　2　LC/MS/MSによるOH-PCB測定条件(装置）

Instrument
LC:　UPLC（Waters)
MS/MS:　XEVO（Wateｒｓ）

Column Ascentis Express C18
Flow Rate 0.2 mL/min.
Injection Volume 10 μL
Column Temperature 40 °C

2mM Ammmonium scetate :
Methanol =60 : 40 → 5 : 95 linear gradient

Temperature; Source 120 °C
Desolvation 350 °C
Gas Flow; Cone Nitrogen, 50 L/hr
Desolvation Nitrogen, 600 L/hr
Voltage; Cone 40 V
Capillary 2.0kV
Collision Argon, 10kV
Ionization ESI-Negative

Mobile Phase
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表　３　LC/MS/MSによるOH-PCB測定条件(Mass）

Precursor ion → product ion
m/z

12C 340.87 → 35.0
13C 352.91 → 35.0
12C 374.83 → 35.0
13C 386.87 → 35.0
12C 408.79 → 35.0
13C 420.83 → 35.0

Compounds

OH- PeCB

OH- HxCB

OH- HpCB

血液　５g
↓

ASE-200
　　　　　　　　 ↓ ｱｾﾄﾝ-n-ﾍｷｻﾝ(1:4)

濃縮・乾燥
↓

脂肪重量測定
                 ↓ n-ﾍｷｻﾝに溶解(5ml) 

硫酸処理(3ml、1夜） 
↓

10%硝酸銀シリカゲルカラム 
↓

50%ｼﾞｸﾛﾛﾒﾀﾝ‐ﾍｷｻﾝ　15ml 活性炭カラム 
↓                  ↓ ①10%ｼﾞｸﾛﾛﾒﾀﾝ-n-ﾍｷｻﾝ 10ml

Envi 18 カラム                  ↓ ②ﾄﾙｴﾝ 25ml
↓ 第２画分(ﾀﾞｲｵｷｼﾝ画分） 第１画分(PCB画分） 

第３画分(OH-PCB画分） ↓ ↓ 
↓ PCDDs, PCDFs, Non-ortho-PCBs測定 GPC精製

OH-PCB測定 　(HRGC/HRMS) ↓ 
（LC/MS/MS) PCBs測定 

(HRGC/HRMS)

Figure 1. Flow chart of the measurement method for PCDDs, PCDFs, PCBs and OH-PCBs
             in blood samples.

表　4　血液中OH‐PCB濃度

OH-PCB Pregnant Blood Cont. Blood１） Cont.Range２）

PeCB-OH 4-OH-CB109 2 (nd - 23) 21 1.6-16

HxCB-OH 3'-OH-CB138 16 (nd -35) 21 0.8-14

4-OH-CB146 19 (nd - 38)４） 48４） 2.2-19

3-OH-CB153 - - 0.8-11

HpCB-OH 4'-OH-CB172 nd 5.6 0.5-5.6

4-OH-CB187 nd 31 7.1-26

Total OHPCB 37 (nd - 88) 126.6 16 - 92
( pg / g )

１）プール血液(平均年齢50歳）
２）榎本剛司,　他　：環境化学, 16, 91-98, 2006
３）4-OH-CB146と3-OH-CB153の合算値


