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A. 研究目的 
昨年度から継続している有機フッ素化合

物（Perfluorocompounds: PFCs）に関する調

査研究において，本報告書で国際的及び国

内の食品ばく露を含めた現状を議論してき

た．その一方で，具体的な国際的かつ国内

の法的処置も進んでおり，現在では，ペル

フルオロオクタンスルホン酸（PFOS）とそ

の塩は，残留性有機汚染物質に関するスト

ックホルム条約（POPs 条約）において，第

4 回締約国会議で当該条約の製造・使用を

制限する措置を取るべき物質（附属書 B）
に追加することが決定され，化学物質の審

査及び製造等の規制に関する法律施行令の

改正により平成 21 年 10 月に新たに第一種

特定化学物質に指定されたPFOSについて，

海外における基準値設定例等に関する追加

情報を整理及び基準策定方針が行われた．

一方，平成 30 年 9 月のストックホルム条約

残留性有機汚染物質検討委員会第 14 回会

合（POPRC14）では，ペルフルオロオクタ

ン酸（PFOA）とその塩及び PFOA 関連物質

について，条約上の廃絶対象物質（製造・

使用・輸出入を禁止する措置を取るべき物

質：附属書 A）への追加が決定され，国内

でも化審法において，今後，条約の義務を

担保するための各種措置がとられると考え

られる．また，ペルフルオロヘキサンスル

ホン酸（PFHxS）とその塩及び PFHxS 関連

物質について，リスク管理に関する評価を

検討する段階に進めることが決定された．

今回の POPRC14 において，PFHxS が議論

され，そのリスクプロファイルは残留性，

濃縮性，長距離移動性及び毒性等などから，

高次捕食動物への生態影響に重大な悪影響

をもたらす恐れがあるとの結論になった．

2019 年の会合において，さらに PFHxS の議

論が進み，今後の規制対象となるため，本

研究対象としても注目すべき化合物と考え

られる． 

要旨 本研究では，有機フッ素化合物（PFCs）を対象として，国際的および国内の情報をも

とに，食品からのヒト曝露調査に関する調査研究を進めている．2018年度は，ストックホル

ム条約残留性有機汚染物質検討委員会第14回会合およびEuropean Food Safety Authorityから

PFCsに関連する報告がなされた．それらの報告を参考に，本研究で進めていたPFCsのトータ

ルダイエットスタディに基づく，その摂取量推定を再検討することとした．分析法には，液

体クロマトグラフィータンデム質量分析法（LC-MS/MS）を採用し，分析対象を15種類に絞

り込んだ．また，目標とする定量値をCommission Recommendation 2010/161/ECの1 μg/kg以下

が望ましいとの報告と本分析結果に基づくバックグランド値から試料量10 gから再溶解を0.5 
mLとして，定量範囲を0.05～5 μg/kgとした．今後，本条件を基盤として，日本独自のトータ

ルダイエットスタディを進めることとする． 
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食品からのヒト曝露評価については，

European Food Safety Authority (EFSA)より

2018 年 3 月に報告がなされた 1)．本報告で

は，主に PFOS 及び PFOA であり，最終的

な分析結果（PFOS n=10,191; PFOA n=9,828）
に基づき（しかしながら分析結果に大きな

バラツキもあり分析法としても不十分，

insufficient sensitivityと示してある），魚介

類，肉類，卵類で PFOS 曝露要因，牛乳，

飲料水，魚で PFOA 曝露要因と示している．

また，ヒトにおける半減期は，PFOS で約 5
年，PFOA で約 2～4 年であり，血清コレス

テロール値などへ影響が懸念される．これ

ら， 血液中 PFOS 及び PFOA レベルをもと

に，本報告では Tolerable weekly intake （TWI）
を PFOS で 13 ng/kg body weight (bw)/week，
PFOA で 6 ng/kg bw/week とした．両化合物

に対して，集団のかなりの割合が提案され

たTWIを超過していると報告された．今後，

この TWIについて，議論されるものと思わ

れる．いずれにおいても，本研究プロジェ

クトについて，国内でも食品ばく露評価を

示す必要があると考えられる．よって，本

バックグランドをもとに PFCs の食品ばく

露評価に基づく，国内基盤を構築する． 
 
B. 研究方法 
標準品：今回，分析対象とした PFCs の略名，

構造式，分子量，入手試薬メーカーおよび

純度を表 1 に示す．また，構造式は図 1 に

示す． 
 
試薬：本実験に用いた試薬は，アセトニト

リル（和光純薬社製），メタノール（和光純

薬社製），n-ヘキサン（和光純薬社製），ギ

酸（和光純薬社製）， アンモニア水（和光

純薬社製）， 酢酸アンモニウム（和光純薬

社製）である． 
 
標準溶液の調製方法：本標準品はメタノー

ルを用いて，1000 μg/mL（ppm）の標準原

液に調製した．検量線用標準溶液は，各標

準原液からメタノールで希釈し，100 ng/mL
（ppb）の混合液を調整した．その後，本溶

液を段階的に希釈し，検量線用標準溶液を

調製した． 
 
遠心分離機：日立社製 CF15RN 
ホ モ ジ ナ イ ザ ー ： SPEC 社 製  2010 
Geno/Grinder 
固相抽出カラム：和光純薬社製PresepⓇ PFC-
Ⅱ（60 mg/3 mL） 
LC 装置：Waters 社製 Acquity H Class 
MS 装置：Waters 社製 Xevo TQD 
 
移動相には, 20 mM 酢酸アンモニウム水溶

液(A)/メタノール(B)を使用し，本条件を表

2 に示す．  
 
カラム：GLサイエンス社製 Inertsil C8-4HP 
(2.1×100 mm, 粒子径 3μm,) 
カラム温度：40℃ 
流速：0.2 mL/min 
注入量：10 μL 
 
MS 装置：測定条件は，エレクトロスプレー

イオン化法（ESI：ネガティブモード）で行

った． 
Capillary voltage: 2.0 kV 
Extractor voltage: 3 V 
RF lens voltage: 2.5 V 
Source temperature: 150oC 
Desolvation temperature: 400oC 
Cone/desolvation gas flows: 50/800 L/hr 
MS/daughter scan ranges:  m/z 50 to 1200 
Cone voltage: 15-50 V 
Collision energy: 15-50 eV 
 
C. 研究結果 
C.1. 食品からの PFCs 分析に関する方向性

について 
 今回，EFSA からの報告を含め，本研究方

針を明確に示すこととする．EFSA からの

Per-/Polyfluoroalkyl substances は，C4～C16
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を PFOS 及び PFOA を含め，ひとつの定義

としている．POPRC14 では，PFHxS（C6）
に注目している事から，C4 以上を対象とす

ることで妥当と考えられる．また，昨年度

までの報告において，炭素鎖が C11 以上と

なると，固相抽出カラムに吸着し，溶出が

困難であった．また，C3 以下では，逆にカ

ラムへの吸着が難しく，試料添加のときに

溶出してしまうことが確認された．以上よ

り，本研究では，C4～C10 を対象とするこ

ととした．また，その他の化合物として，

昨年度までに報告しているように今後注目

される化合物を追加した．一部，標準品の

入手が困難であったものを除外し，表 1 を

最終的な目標と定めた．また，EFSA の報告

書では，直鎖及び分岐鎖の PFOS や PFOA
も生産され，環境やヒト曝露サンプルで検

出されている事から注意が必要であると述

べている．これについては，今後の検討と

する． 
 
C.3. LC-MS/MS による分析法の検討 

EFSA の報告においても，LC-MS/MS が一

般的に PFCs に利用されており，食品や生体

サンプルに応用できることが述べられてい

る．そこで，本研究でも昨年度より検討し

ている LC-MS/MS を利用した PFCs の分析

法を再評価することとした．Commission 
Recommendation 2010/161/EC において，定

量限界（LOQ）が 1 μg/kg 以下が望ましいと

報告されている 2)．つまり，食品試料を 10 g
と設定した場合，10 ng 絶対量として LOQ
を求めることになる．今回，LC-MS/MS に

よる分析法開発としては，最大の最終溶液

に調製する体積量は 10 mLとなる．しかし，

更なる感度を求めるため，どの程度，濃縮

できるのか，検討した．PFCs はオーバーブ

ランクの問題や吸着なども考えられるため
3)，濃縮倍率を検討した結果，表 3 に示した．

これらより，再溶解量を 0.5 mLとした．以

上より，食品の目標 LOQ（1 μg/kg 以下）を

達するためには，20 ng/mL（ppb）を定量範

囲内にする必要がある． 
 次に，感度を求めるために，イオン化の

最適化と分離条件を再検討した．今回対象

とするPFCsのマススペクトルを図2に示す．

いずれも，昨年までの報告を基盤として，

表 1 を最適とした．また，分離についても，

昨年までの条件を修正した．クロマトグラ

ムを図 3 に示す．次に，検量線を LOQ から

100 ppbの範囲で作成した結果を図 4に示す．

いずれも，対象とする PFCs は分析可能な条

件を確定した． 
 
C.2. 食品試料からの前処理の検討 
 昨年度の結果を踏まえ，和光純薬社製

Presep PFC-Ⅱを用いて，トータルダイエッ

トスタディに基づく，食品試料のバックグ

ランドデータを検討した．その際のプロト

コールを図 5 に示す．また，試料量から，

今回は試料前処理としては n=1，繰り返し

測定 n=3 として，その平均値を示した（図

6）．今回は，添加回収実験などを行ってお

らず，あくまでもバックグランドのデータ

として求めた．その結果，数～数千 pg/g レ

ベルでバックグランドが検出された．つま

り，2010/161/EC2)で推奨する検出レベルで

は，その殆どが LOQ 以下となることが分か

った．次に，LC-MS/MS の LOQ は，0.005
～0.39 ng/mL となり，十分に担保できると

推定される．そこで，検量線の最低濃度を

1 ng/mL（LOQ×10）として，100 ng/mL ま

で作成した場合，その定量範囲は，0.05～5 
μg/kg となる．一部，PFOS で定量範囲を超

える可能性が示唆されるが，殆どの化合物

と食品群で定量範囲に入るものと思われる． 
 また，食品群としては，4 群及び 7 群で多

く検出されているが，今後の検討と考えら

れる． 
 
D. 考察 
 昨年度に引き続き，PFCs のヒト曝露調査

の結果，近年では EFSA を含めて，総合的

な食品分析の結果に基づく，リスクアセス
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メントが必要であることが判明した．そこ

で，本研究では，LC-MS/MS による PFCs
の分析法に関して，再評価を行った．今回，

主課題としたのは，EFSA などで問題として

いる定量値及び分析対象物質の算定を行っ

た．昨年度の食品リスク評価および標準品

の入手などの条件から 25 種類 PFCs を対象

に分析法を検討していたが，分析結果に基

づく信頼性や EFSA などでの対象物質など

も考慮して，15 種類の PFCs に絞った．い

ずれも，PFOS，PFOA及びPFHxSも含まれ，

十分な検討項目と考えられる．しかしなが

ら，今回は，直鎖のみを対象としており，

分岐鎖は今後の検討とする．定量値におい

て は ， Commission Recommendation 
2010/161/EC が，LOQ を 1 μg/kg 以下が望ま

しいと報告している 2)．その一方で，分析

条件の最適化やトータルダイエットスタデ

ィに基づく，食品試料のバックグランドデ

ータから，試料量 10 g に対して，定量範囲

を 0.05～5 μg/kg と設定した． 
 
E. 結論 
 本検討より，下記のことを結論とする．

また，今後はさらなる高精度かつ有用な多

種類へ対応できる前処理を構築することが

望まれた． 
 
・LC-MS/MS により，15 種類の PFCs の一

斉分析を提案する． 
・試料量 10 g に対して，定量範囲を 0.05～
5 μg/kg と設定する． 
・Presep PFC-Ⅱを用いる前処理法について，

バリデーションが求められる． 
 
 これらの要点より， 様々な食品に対応で

きる PFCs の前処理法の確立が重要なこと

とであり，今後，更なる改良と改善を行う

必要がある． 
 
F. 研究発表 
1. 論文発表 

 特になし 
 

2. 学会発表 
 特になし 
 
G. 知的財産権の出願，登録状況 
特になし 

 
H. 健康危機情報 
 特になし 
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図 1. 分析対象の PFCsの構造式（１） 
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図 1. 分析対象の PFCsの構造式（２） 
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図 2. 分析対象 PFCsのマススペクトル（１） 
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 図 2. 分析対象 PFCsのマススペクトル（２） 
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図 3. LC-MS/MSクロマトグラム（１） 
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図 4. 検量線（１） 

Compound name: PFPeA
Correlation coefficient: r = 0.999320, r^2 = 0.998640
Calibration curve: 549.865 * x + 24.5345
Response type: External Std, Area
Curve type: Linear, Origin: Exclude, Weighting: 1/x, Axis trans: None
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PFPeA
Compound name: PFHxA
Correlation coefficient: r = 0.999871, r^2 = 0.999742
Calibration curve: 611.46 * x + -51.828
Response type: External Std, Area
Curve type: Linear, Origin: Exclude, Weighting: 1/x, Axis trans: None
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PFHxA

Compound name: PFHpA
Correlation coefficient: r = 0.999503, r^2 = 0.999006
Calibration curve: 781.367 * x + -33.7053
Response type: External Std, Area
Curve type: Linear, Origin: Exclude, Weighting: 1/x, Axis trans: None
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PFHpA

Compound name: PFOA
Correlation coefficient: r = 0.999773, r^2 = 0.999546
Calibration curve: 874.358 * x + -84.9249
Response type: External Std, Area
Curve type: Linear, Origin: Exclude, Weighting: 1/x, Axis trans: None
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PFOA
Compound name: PFNA
Correlation coefficient: r = 0.999834, r^2 = 0.999668
Calibration curve: 598.692 * x + -85.5158
Response type: External Std, Area
Curve type: Linear, Origin: Exclude, Weighting: 1/x, Axis trans: None
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PFNA
Compound name: PFDA
Correlation coefficient: r = 0.999441, r^2 = 0.998882
Calibration curve: 751.506 * x + 3.84758
Response type: External Std, Area
Curve type: Linear, Origin: Exclude, Weighting: 1/x, Axis trans: None
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PFDA

Compound name: PFUdA
Correlation coefficient: r = 0.996018, r^2 = 0.992051
Calibration curve: 605.777 * x + 34.0912
Response type: External Std, Area
Curve type: Linear, Origin: Exclude, Weighting: 1/x, Axis trans: None
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図 4. 検量線（２） 

Compound name: PFBS
Correlation coefficient: r = 0.999312, r^2 = 0.998625
Calibration curve: 266.029 * x + -21.3582
Response type: External Std, Area
Curve type: Linear, Origin: Exclude, Weighting: 1/x, Axis trans: None
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Compound name: PFHxS
Correlation coefficient: r = 0.999417, r^2 = 0.998834
Calibration curve: 182.018 * x + -30.8803
Response type: External Std, Area
Curve type: Linear, Origin: Exclude, Weighting: 1/x, Axis trans: None
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PFHxS

Compound name: PFHpS
Correlation coefficient: r = 0.999278, r^2 = 0.998557
Calibration curve: 218 * x + -29.8259
Response type: External Std, Area
Curve type: Linear, Origin: Exclude, Weighting: 1/x, Axis trans: None
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PFHpS
Compound name: PFOS
Correlation coefficient: r = 0.999563, r^2 = 0.999125
Calibration curve: 146.424 * x + -27.2975
Response type: External Std, Area
Curve type: Linear, Origin: Exclude, Weighting: 1/x, Axis trans: None
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PFOS
Compound name: PFDS
Correlation coefficient: r = 0.999439, r^2 = 0.998878
Calibration curve: 208.232 * x + -8.17988
Response type: External Std, Area
Curve type: Linear, Origin: Exclude, Weighting: 1/x, Axis trans: None
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PFDS

Compound name: PFOSA
Correlation coefficient: r = 0.999253, r^2 = 0.998507
Calibration curve: 364.656 * x + -3.82661
Response type: External Std, Area
Curve type: Linear, Origin: Exclude, Weighting: 1/x, Axis trans: None
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PFOSA
Compound name: NaDONA
Correlation coefficient: r = 0.999776, r^2 = 0.999552
Calibration curve: 1072.08 * x + -44.6518
Response type: External Std, Area
Curve type: Linear, Origin: Exclude, Weighting: 1/x, Axis trans: None
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NaDONA

Compound name: F-53B
Correlation coefficient: r = 0.999276, r^2 = 0.998552
Calibration curve: 659.415 * x + -27.1972
Response type: External Std, Area
Curve type: Linear, Origin: Exclude, Weighting: 1/x, Axis trans: None
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サンプル 10 g

ホモジナイズ

遠心

15 min, 1600 rpm

20 min, 12000 rpm

下層

0.5% FA in H2O 20 mL

固相 (Presep® PFC-Ⅱ,60 mg/3 mL)

〈Conditioning〉
MeOH 5 mL

0.5% FA in H2O 5 mL

Hexane

ホモジナイズ

遠心

15 min, 1600 rpm

20 min, 12000 rpm

1% FA in CH3CN 15 mL

Std 50 ppb  100 µL
IS  100 ppb  50 µL

下層

〈Washing〉
H2O   5 mL
〈Eluting〉

1%NH4OH in MeOH   10 mL
1%NH4OH in CH3CN 5 mL

濃縮

再溶解 100 µL

LC-MS/MSによる分析

MeOH/H2O（50/50）

Hexane 5 mL

図 5. 前処理プロトコール 

図 6. トータルダイエットスタディに基づく，食品試料のバックグランドデータ 
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表 1. 分析対象 PFCsとその条件 

表 2. LC-MS/MS分析条件 

LC/MS装置 ACQUITY UPLC H-Class/Xevo TQD(Waters社製)

カラム
GLサイエンス社製 Inertsil C8-4HP 

（2.1×100 mm， 3 ㎛）

移動相
(グラジエント条件)

20 mM酢酸アンモニウム水溶液（A）/メタノール（B）
（A/B：45/55（0-3 min）→42/58（6 min）→10/90（11 min）

→2/98（15-18 min）→45/55（18.1-20 min））

カラム温度 40℃
流速 0.2 mL/min

試料注入量 10 μL
分析モード ESI ネガティブモード

キャピラリー電圧 2.0 kV
ソース温度 150℃

ディソルベイション温度 400℃

Analytes M.W. Precursor 
ion

Quantitative 
ion

Cone 
voltage

Collision 
energy LOD LOQ

(g/mol) (m/z) (m/z) (V) (eV) (ppb) (ppb)

-COOH

C4 PFPeA 264 263 219 20 10 0.2 0.39
C5 PFHxA 314 313 269 20 10 0.1 0.2
C6 PFHpA 364 363 319 20 10 0.1 0.2
C7 PFOA 414 413 369 20 10 0.1 0.2
C8 PFNA 464 463 419 25 10 0.1 0.39
C9 PFDA 514 513 469 25 10 0.05 0.1
C10 PFUdA 564 563 519 25 10 0.1 0.2

-SO3H

C4 PFBS 300 299 80 55 30 0.1 0.2
C6 PFHxS 400 399 80 60 40 0.2 0.39
C7 PFHpS 450 449 80 65 45 0.2 0.39
C8 PFOS 500 499 80 65 50 0.1 0.2
C10 PFDS 600 599 80 65 50 0.05 0.1

その他

C6 NaDONA 400 377 251 25 10 0.025 0.05
C8 PFOSA 499 498 78 60 35 0.025 0.05
C8 F-53B 571 531 351 50 25 0.025 0.05
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平均絶対回収率 ± SD
対象物質 1,000 μL 500 μL 100 μL 
PFPeA 103.3±0.09 106.7±0.09 47.9±0.48
PFHxA 93.3±0.21 96.3±0.25 40.3±0.17
PFHpA 92±0 102±0.16 41.1±0.29
PFOA 93.3±0.09 100±0.37 39.3±0.17
PFNA 93.3±0.31 101±0.22 39.7±0.42
PFDA 101.3±0.05 101±0.14 36.5±0.25

PFUdA 130±0.37 117±0.29 38.2±0.14
PFBS 98±0 105.7±0.05 44.7±0.33
PFHxS 87.3±0.05 93.3±0.09 38.3±0.5
PFHpS 91.3±0.21 92.3±0.29 38.9±0.17
PFOS 84.7±0.12 94.7±0.6 38.1±0.66
PFDS 98±0.08 100.5±0.55 31.9±1.15

NaDONA 91.3±0.09 94.3±0.09 40.3±0.17
PFOSA 119.3±0.33 106.3±0.12 41.7±0.6
F-53B 102±0.14 102.3±0.12 28.5±8.54

n=3

表 3. 再溶解における絶対回収率 
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