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令和 7 年度厚⽣労働⾏政推進調査事業費補助⾦ 
（循環器疾患・糖尿病等⽣活習慣病対策総合研究事業） 

総括研究報告書 
 

加熱式たばこなど新たなたばこ製品の成分分析と⽣体影響研究を組み合わせた能動喫煙・受動喫
煙の健康影響評価 

 
研究代表者 稲葉 洋平 国⽴保健医療科学院 

研究要旨 

【研究の背景と⽬的】  
近年、若年層を中⼼に加熱式たばこの利⽤が急速に拡⼤している。たばこ産業側は紙巻たばこに⽐

べ有害物質が低減されていると主張しているが、将来的な健康影響は未解明であり、第三者機関によ
る客観的な評価が不可⽋である。本研究は、最新の分析法と動物曝露実験を基盤とし、「主流煙の成
分分析および喫煙⾏動による影響評価」と「受動喫煙および⽣体影響評価」を実施することで、健康
リスクの科学的根拠を蓄積し、たばこ対策の政策⽴案に資することを⽬的とした。 
 

【各分担研究の成果】  
1. 化学成分の網羅的分析 加熱式たばこは紙巻たばこよりニコチン移⾏効率が有意に⾼く（中央値
28.6% 対 14.6%）、吸煙⾏動（吸引回数の増加など）によってさらに移⾏率が上昇することが判明し、
⾼い依存性が⽰唆された。発がん性物質である多環芳⾹族炭化⽔素類（PAHs）の総量は紙巻たばこよ
り低値であったが、低減率には銘柄間でばらつきがあり、製品の仕様変更に伴い有害物質が⼤幅に増
加する事例も確認された。 
2. 新たなたばこ製品特有の複合的リスク 多様な⾹料アレルゲンが主流煙から検出され、特にフレー
バー製品で顕著であったことから、添加物由来のアレルギーリスクが懸念される。また、加熱による
熱分解でニコチン誘導体やフラン類、ベンズアミド⾻格を持つ未知成分が⽣成されることや、毒性が
懸念される⾼沸点有機ハロゲン化合物（AOX）が主流煙中に存在することが明らかとなった。電⼦た
ばこにおいては、連続使⽤によるコイルの劣化に伴い、酸化ストレスを誘発するハイドロキノン類が
増加することが確認された。 
3. ⽣体影響と受動喫煙の評価 動物への主流煙曝露実験により、肺マクロファージへの影響や、肺組
織 DNA における特異的な超低頻度変異（C>T 変異）の増加が認められ、遺伝毒性の可能性が⽰唆さ
れた。さらに、受動喫煙環境を模した室内空気質の分析や動物実験により、⾮常に低濃度であっても
ニコチン代謝物の⽣体内への取り込みや、酸化ストレス関連遺伝⼦の発現変動が確認され、屋内使⽤
における受動喫煙リスクが科学的に裏付けられた。 
 

【総合考察および結論】  
加熱式たばこは、⼀部の有害物質量が低減されている側⾯はあるものの、「⼀律に安全」という認識

は誤りである。未知成分の⽣成、⾹料アレルゲンの添加、⾼いニコチン移⾏効率、特異的な遺伝毒性、
そして確実な受動喫煙リスクといった、紙巻たばことは異なる新たな複合的健康リスクを内包してい
る。本研究で得られた客観的な科学的知⾒は、国⺠への正しい健康リスク情報の提供や禁煙⽀援、新
たな受動喫煙防⽌対策の推進に⼤きく貢献するものである。 
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研究分担者    所属施設名      

⽜⼭ 明   国⽴保健医療科学院 

⼾次加奈江  国⽴保健医療科学院 

楠瀬 翔⼀  国⽴保健医療科学院 

⿃⽻ 陽   ⻑崎⼤学 

三宅 祐⼀  横浜国⽴⼤学 

杉⽥ 和俊  ⿇布⼤学 

進藤 佐和⼦ 明治薬科⼤学 

緒⽅ 裕光  ⼥⼦栄養⼤学 

⼾塚 ゆ加⾥ 星薬科⼤学 

 

研究協⼒者    所属施設名      

内⼭ 茂久  国⽴保健医療科学院 

美⾕島 克宏 東京農業⼤学 

煙⼭ 紀⼦  東京農業⼤学 

服部 研之  明治薬科⼤学 

中館 和彦  明治薬科⼤学 

鈴⽊ 敬久  東京都⽴⼤学 

⼤和 浩   産業医科⼤学 

鈴⽊ 俊也  東京都健康安全研究センター 

⼩杉 有希  東京都健康安全研究センター 

丸⼭ 祐可  東京都健康安全研究センター 

 

A．研究背景と⽬的 

加熱式たばこ製品は、改正健康増進法において

「指定たばこ」という位置付けとなっており、紙

巻たばこと⽐較して販売の歴史が浅いことから、

現時点の科学的知⾒は、加熱式たばこの能動喫

煙・受動喫煙による将来的な健康影響が未解明な

点も多く、更なる科学的根拠の蓄積が必要とされ

ている。近年、我が国では喫煙者全体としては減

少傾向にあるものの、20 歳代から 40 歳代の若年

層から中年層を中⼼に加熱式たばこの使⽤率が

急増しており、男性喫煙者の 41.4%、⼥性喫煙者

の 44.2%が加熱式たばこを使⽤している実態が報

告されている。加熱式たばこは燃焼を伴わず、加

熱温度が紙巻たばこの燃焼温度（700〜900℃）と

⽐較して低いことから、たばこ産業側は有害化学

物質の発⽣が低減されていると主張しているが、

単純に有害性が低いとは判断できず、第三者機関

による継続的かつ客観的な評価が不可⽋である。 

研究代表者の所属する国⽴保健医療科学院は、こ

れまでに WHO-CC指定協⼒研究センターとして、

WHO-TobLabNet（たばこ研究室ネットワーク）に

参画し、常に新しい技術開発に関する情報交換・

国際標準化された分析法の開発を⾏なってきた。

過去の研究成果から、紙巻・加熱式たばこ喫煙者

の間でニコチン曝露量に有意差はなく、発がん性

物質曝露量は加熱式たばこ喫煙者が紙巻たばこ

喫煙者の 50%の低下にとどまることが⽰されて

いる。また、受動喫煙者におけるニコチン代謝物

やたばこ特異的な発がん性物質の曝露量にも有

意差は認められていない。 

本研究では、これまでの研究成果（国際標準化さ

れた分析法、動物曝露⽤の喫煙装置等）を基盤と

して、加熱式たばこ等の新たなたばこ製品につい

て、以下の 2 つの柱で研究を実施する。①加熱式

たばこ製品の主流煙の成分分析および喫煙⾏動

による健康影響評価、②受動喫煙の健康影響評価

（副流煙・受動喫煙環境調査と動物曝露実験）で

ある。最終的に、本研究によって得られた科学的

知⾒と評価⼿法を基に、加熱式たばこなど新たな

たばこ製品の評価を実施し、受動喫煙防⽌のため

の施策や禁煙⽀援の基礎情報として活⽤するこ

とを⽬的とする。 

 

各年度の⽬標 

本研究は、「①加熱式たばこ製品の主流煙成分分

析および喫煙⾏動による健康影響評価」と「②副

流煙・受動喫煙環境調査と動物曝露実験を組み合
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わせた健康影響評価」の 2 つの柱から構成される。

①については 3 年間を通じて同時並⾏で実施す

る計画である。 

初年度は、①に関する研究では、加熱式たばこ製

品の基礎性能調査を実施し、有害化学物質発⽣メ

カニズムを解明する。また、加熱式たばこ・電⼦

たばこの成分分析（たばこ葉・主流煙）を実施し、

加熱式たばこから発⽣する未知成分の分析法開

発を⾏う。 

②に関する研究では、副流煙分析を実施し、受動

喫煙環境研究のための計画策定・対象者リクルー

トを⾏う。動物曝露⽤喫煙装置の改良を⾏い、尿・

⾎漿中曝露マーカーを測定し、ヒトへの曝露外挿

可能性および関連性について検討する。また、異

なる加熱式たばこ製品による曝露特性の違いを

検討する。 

2 年度⽬は①に関する研究では、前年度から継続

して加熱式たばこ・電⼦たばこの成分分析（たば

こ葉・主流煙）を実施する。WHO TobLabNet との

共同研究を推進し、加熱式たばこ・電⼦たばこか

ら発⽣する未知成分分析を⾏う。 

②に関する研究では、副流煙分析および受動喫

煙環境実態調査を実施し、呼出煙分析法の開発を

⾏う。加熱たばこ曝露マウスの肺を含む各種組織

を⽤いて、超低頻度変異解析⼿法による変異シグ

ネチャー解析を実施する。病態モデルマウスを⽤

いた曝露影響評価を並⾏して検討し、喫煙者を想

定した⾼濃度主流煙曝露の影響を検討する。 

最終年度では、①に関する研究では、前年度と同

様に加熱式たばこ・電⼦たばこの成分分析（たば

こ葉・主流煙）を継続実施する。WHO TobLabNet

との共同研究を推進し、加熱式たばこ・電⼦たば

こから発⽣する未知成分分析を⾏う。加熱式たば

こ喫煙者の喫煙⾏動測定を実施し、最終的に加熱

式たばこ喫煙者の喫煙⾏動特性を把握し、新規主

流煙捕集のための標準喫煙法を提案する。 

②に関する研究では、副流煙分析および受動喫

煙環境実態調査を実施し、呼出煙分析結果を解析

する。受動喫煙要因として⼗分な発⽣量の評価を

⾏う。超低頻度変異解析⼿法による変異シグネチ

ャー解析および病態モデルマウスを⽤いた曝露

影響評価を実施し、受動喫煙を想定した低濃度た

ばこ煙曝露による健康影響を検討する。 

 

B．今年度の研究成果 

1. 市販加熱式たばこおよび紙巻たばこにおける

ニコチン移⾏率の⽐較定量評価 

加熱式たばこは製品ごとに加熱機構（ブレード加

熱、誘導加熱、周辺加熱など）や加熱温度（300℃

〜350℃）が⼤きく異なる。本研究では、IQOS、

glo、Ploom の 3 ブランド計 83 銘柄および紙巻た

ばこ 20 銘柄を対象とし、たばこスティック中の

ニコチン量と主流煙中ニコチン量との関係から

「ニコチン移⾏率」を算出した。Health Canada 

Intense（HCI）法に準拠した⾃動喫煙装置を⽤いた

分析の結果、加熱式たばこのニコチン移⾏率の中

央値は 28.6%であり、紙巻たばこの 14.6%と⽐較

して有意に⾼いことが明らかとなった。さらに、

IQOS ILUMAi を⽤いた検討において、1 スティッ

クあたりの吸引回数（puff number）を従来の 12 puff

から 14 puff に変更した場合、ニコチン移⾏率の中

央値が 14.8%から 24.6%に上昇することが確認さ

れた。この結果は、加熱式たばこが紙巻たばこよ

りも効率的にニコチンを主流煙に移⾏させる特

性を有しており、吸煙⾏動の違いがニコチン曝露

量に⼤きく影響することを⽰唆している。 

 

2. 加熱式たばこ及び紙巻たばこ主流煙から発⽣

する多環芳⾹族炭化⽔素類（PAHs）の分析と⽐

較 
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多環芳⾹族炭化⽔素類（PAHs）は燃焼由来の代

表的な発がん性物質である。たばこ産業側は有害

成分の⼤幅な低減を主張しているが、独⽴研究機

関からは特定の物質が⾼値を⽰すとの指摘があ

る。本研究では、現⾏販売中の加熱式たばこ 80 銘

柄および紙巻たばこ 20 銘柄の主流煙を捕集し、

29 成分の PAHs を⼀⻫分析した。分析の結果、加

熱式たばこの総 PAHs 量は紙巻たばこと⽐較して

有意に低い値を⽰した（p<0.001）。しかしながら、

低減率には銘柄間でばらつきがあり、90%以上の

低減が確認された銘柄がある⼀⽅で、80%程度に

とどまる銘柄も存在した。また、過去製品との時

系列⽐較において、Ploom では加熱⽅式の根本的

な変更により総 PAHs 量が過去製品と⽐較して最

⼤約 7倍に上昇していることが判明した。この結

果は、製品の世代交代や販売後の仕様変更に伴い

有害化学物質量が必ずしも⼀⽅向に低減するわ

けではないことを⽰しており、消費者がブランド

名のみでリスクを過⼩評価する危険性と、継続的

なモニタリングの必要性を強く⽰唆している。 

 

3. 加熱式たばこ使⽤時の室内空気質の分析 

加熱式たばこは紙巻たばこに⽐べてにおいが弱

いため、屋内空間での利⽤が拡⼤しているが、使

⽤時に発⽣するエアロゾルや化学物質が室内空

気中に拡散し、受動喫煙を引き起こす可能性が懸

念されている。本研究では、加熱式たばこの使⽤

が室内空気質に与える影響を評価するため、揮発

性有機化合物（VOCs）の捕集および分析⼿法の構

築を⾏った。低沸点から⾼沸点までの広範な

VOCs を網羅的に捕集するため、Carboxene 1000

（C2–C6）、Carbopack B（C5–C12）、Tenax GR（C5–

C20）を組み合わせた 3 層構造の多層捕集管を使

⽤し、TD-GC/MS により 44 成分（1,3-ブタジエン、

トルエン、キシレン類、ピリジン等）の定量分析

法を確⽴した。この⼿法を⽤いることで、加熱式

たばこ専⽤喫煙室等の受動喫煙環境において特

異的に発⽣する化学物質の動態を詳細に解析す

ることが可能となる。 

 

4. 加熱式たばこ主流煙に含まれる⾹料アレルゲ

ンの分析 

加熱式たばこには、たばこ特有の不快臭を抑制

し吸いやすさを向上させるため、紙巻たばこより

も多種多様な⾹料等の添加物が含有されている。

これらの⾹料には感作性を有する「⾹料アレルゲ

ン」が含まれており、健康被害を引き起こす懸念

があるものの、国内での法的規制は未整備であ

る。本研究では、主要 3 社の加熱式たばこ 17 銘

柄を対象とし、欧州化粧品⾹料協会（IFRA）等の

リストに掲載された 48 化合物を標的として、主

流煙中の⾹料アレルゲンを GC/MS（SIMモード）

を⽤いて定性・定量分析した。その結果、全銘柄

から 3〜14種類の⾹料アレルゲンが検出され、特

にフレーバーカプセル搭載銘柄は⾮搭載銘柄と

⽐較して化合物数・含有量ともに顕著に多いこと

が明らかとなった。最多は Ploom X ADVANCED

のフレーバー系銘柄（14 化合物）であった。製品

間で成分組成パターンが⼤きく異なることから、

カテゴリーごとの特性の体系化と、成分曝露量に

基づくリスク評価の推進が急務である。 

 

5. 電⼦たばこ製品の主流煙に含まれるベンゾキ

ノン類及びハイドロキノン類の分析 

 たばこ煙中の PAH の酸化誘導体である PAHキ

ノン類は、⽣体内でレドックスサイクルを介して

活性酸素種（ROS）を過剰産⽣し、酸化ストレス

を誘発する。本研究では、電⼦たばこ 3種の主流

煙に含まれるベンゾキノン（BQ）類およびハイド

ロキノン（HQ）類を同定・定量した。試料を⾮還
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元条件下および還元条件下（亜鉛と DTT を使⽤）

でトリメチルシリル（TMS）誘導体化し、GC-

MS/MS で測定・⽐較した。その結果、単環の⺟核

をもつ 7種類の HQ 類（1,4-HQ、MHQ、2,5-DMHQ

等）が検出され、電⼦たばこ主流煙中ではこれら

の化合物がキノン体としてではなく、主にハイド

ロキノン体として存在していることが判明した。

さらに、電⼦たばこの連続使⽤回数が増加するに

伴い、HQ（BQ）類の⽣成量が著しく増加するこ

とが確認された。これは、リキッド成分（PG、VG）

やコットンの熱分解に加え、連続使⽤によるコイ

ルへの残留物・焦げの蓄積や、コイル⾦属（ニク

ロム等）の劣化に伴う触媒活性の上昇が要因であ

ると推察された。 

 

6. 未知成分の分析 

加熱式たばこは、添加された⾹料や基材が加熱

されることで、紙巻たばこには含まれない未知物

質が発⽣することが⽰唆されている。市販の加熱

式たばこ 3 製品 6 銘柄の主流煙およびたばこ葉を

対象に、GC-MS の Scan 分析による網羅的解析を

⾏った。その結果、主流煙から検出された物質は、

たばこ葉由来成分、着⾹⽬的添加物、材料品添加

物、熱分解⽣成物に⼤別された。熱分解⽣成物と

して、Nicotine が加熱分解して⽣成する Myosmine

や Cotinine、多糖類成分（セルロース等）の熱分

解に由来する Furfural や 3-Furaldehyde などの furan

⾻格を有する物質が検出された。さらに、特定銘

柄の主流煙からは、N-Propylbenzamide や N,N-

Diethylbenzamide といったベンズアミド⾻格を有

する検出報告がない未知化合物が推定された。こ

れらの結果は、加熱過程における熱分解反応や製

品ごとの加熱条件の違いが、新たな化学物質の⽣

成に深く関与していることを⽰している。 

 

7. ⽯英繊維フィルターと粒状活性炭を⽤いるタ

バコから発⽣する VOCs、カルボニル化合物、

AOX の同時分析 

タバコ主流煙中の多様な有害物質に加え、環境残

留性と健康影響が懸念される吸着性有機フッ素

化合物（AOF）などのハロゲン化合物を包括的に

評価する⼿法が求められている。本研究では、⽯

英繊維フィルターと粒状活性炭（QF-ACB）複合カ

ートリッジを⽤いてタバコ主流煙を捕集し、⼆硫

化炭素とメタノールによる⼆相溶出法を⽤いて

VOCs（GC/MS）およびカルボニル化合物（HPLC）

を分析するとともに、残存する吸着剤を燃焼イオ

ンクロマトグラフィー（CIC）で分析することで、

⾼沸点有機ハロゲン化合物（AOX-high）を定量す

る新規分析法を開発した。標準燃焼タバコ（1R6F）

および加熱式たばこ（IQOS）の分析において、既

知の VOCs やカルボニル化合物に加えて、AOF、

AOCl、AOBr に由来するフッ化物、塩化物、臭化

物イオンが検出された。本⼿法は、毒性が⽐較的

低い低沸点フロン類を除外し、毒性学的懸念の⾼

い⾼沸点有機ハロゲン化合物を特異的に評価す

ることが可能であり、タバコ煙曝露の包括的なリ

スク評価に有⽤である。 

 

8. 加熱式たばこ主流煙中の⾦属類と⽔銀の同時

測定 

 たばこ葉には様々な重⾦属が含まれており、加

熱式たばこにおいても喫煙による⼈体への⾦属

曝露が懸念される。本研究では、JT の加熱式たば

こ 10 銘柄、BAT の 5 銘柄中のたばこ葉に含まれ

る 11種類の⾦属成分（Mg, Al, Cr, Mn, Co, Ni, Cu, 

Zn, As, Cd, Pb）を、マイクロウェーブ分解後に ICP-

MS を⽤いて測定した。マイクロウェーブ分解装

置および試薬条件の変更が測定値に影響を与え

ないことを標準たばこ（3R4F）で確認した上で測
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定を⾏った結果、全 15 銘柄から 11 成分すべてが

検出され、As や Pb などの微量元素の存在も確認

された。製造会社内での銘柄間の差は認められな

かったが、製造会社間では Al および Ni濃度にお

いて BAT 製品が有意に⾼く、Mn および Cd濃度

において JT 製品が有意に⾼いという結果が得ら

れた。この差異は、各社が使⽤しているたばこ葉

の輸⼊産地の違いを反映していると推察される。 

 

9. 加熱式たばこ曝露が⽣体に及ぼす影響につい

ての動物実験研究 

加熱式たばこが⽣体に与える影響を評価するた

め、マウスを⽤いた in vivo 曝露実験を実施した。

第⼀の課題として、早期のアテローム性動脈硬化

や⾎中コレステロール蓄積を特徴とする脂質異

常症モデルマウス（B6.SHL）に対し、1⽇ 10 本の

主流煙を 4週間にわたり曝露した。その結果、体

重、⾎圧、⾎中脂質指標（総コレステロール等）

において曝露群と対照群間に有意差は認められ

なかったが、肺胞洗浄液中に⾒られるマクロファ

ージは⼤きな影響を受けており、⽣体への影響が

推測された。第⼆の課題として、受動喫煙環境を

創出する新たな曝露装置を開発し、マウスを⽤い

た受動喫煙実験を⾏った。⾮常に低濃度の受動喫

煙曝露であっても、マウスの尿中からニコチン代

謝物が検出され、肺を介した成分の取り込みが証

明された。また、4 時間の受動喫煙曝露により、

肺組織における酸化ストレス防御や異物代謝に

関連する遺伝⼦発現（Cyp1a1、Aldh3、Gclc 等）

に変化が⽣じることが明らかとなった。 

 

10. 加熱式たばこの in vivo遺伝毒性評価 

加熱式たばこの曝露による遺伝毒性を評価する

ため、雄性 C57BL/6J マウスに対して主流煙エア

ロゾルを 4 週間（累計で IQOS 400 本または glo 

400 本相当）曝露し、肺組織の DNA を⽤いて超低

頻 度 変 異 解 析 ⼿ 法 （ error-corrected NGS: 

ecNGS/NanoSeq）により変異シグネチャー解析を

⾏った。解析の結果、IQOS 曝露群、glo 曝露群、

および対照群において主として C>T 変異が検出

された。特に、IQOS 曝露群の⼀部サンプルにおい

ては変異頻度の増加が認められ、C>T 変異の誘導

が顕著であった。燃焼たばこ曝露では多環芳⾹族

炭化⽔素による C>A 変異が多いとされるが、本

研究における加熱式たばこ曝露では異なる変異

パターンが⽰されており、加熱式たばこの曝露に

よって肺組織の変異スペクトルに特異的な変化

が⽣じる可能性が強く⽰唆された。 

 

 

C. 結論 

 本年度の研究により、化学分析および動物実験

の両⾯から、多様化する加熱式たばこ・電⼦たば

こ製品の健康影響に関する極めて重要な知⾒が

集積された。 

化学成分の分析からは、加熱式たばこは紙巻た

ばこに⽐べてニコチンの移⾏効率が⾼く、依存性

の形成と維持に強く寄与する可能性が⽰された。

また、PAHs のような既知の発がん性物質につい

ては全体的な低減傾向が⾒られるものの、製品の

加熱⽅式の変更に伴い特定の有害物質が⼤幅に

増加するケースが確認され、「加熱式たばこは⼀

律に有害性が低い」という認識は誤りであること

が⽴証された。さらに、加熱式たばこには紙巻た

ばこ以上に多種の⾹料アレルゲンが含まれてい

ること、加熱過程における熱分解によりニコチン

誘導体やフラン類等の未知物質が⽣成されてい

ること、そして環境残留性が懸念される有機ハロ

ゲン化合物（AOX）が主流煙中に存在することな

ど、新たなたばこ製品特有の複合的な化学的リス
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クが浮き彫りとなった。電⼦たばこにおいても、

コイルの熱劣化によってベンゾキノン類やハイ

ドロキノン類の発⽣が加速することが⽰され、デ

バイスの運⽤状態が有害性に関与することが明

らかとなった。 

⽣体影響の評価においては、中⻑期的な主流煙

曝露が肺のマクロファージや遺伝⼦発現に影響

を及ぼし、超低頻度変異解析によって肺組織の

DNA に特異的な変異シグネチャー（C>T 変異の

増加等）を誘導する可能性が⽰された。また、開

発された受動喫煙曝露システムを⽤いた実験に

より、低濃度環境であっても確実なニコチン代謝

物の⽣体内への取り込みと酸化ストレス関連遺

伝⼦の発現変動が確認され、加熱式たばこによる

受動喫煙リスクの存在が科学的に裏付けられた。 

結論として、加熱式たばこなど新たなたばこ製品

は、⼀部の有害化学物質が低減されている側⾯は

あるものの、未知成分の⽣成や⾹料アレルゲンの

添加、ニコチンの⾼効率な移⾏、そして遺伝毒性

の可能性を含め、紙巻たばことは異なる新たな健

康リスクを内包している。本研究で確⽴された国

際標準化を⽬指す各種成分の同時分析法や、動物

実験を⽤いた⽣体影響・受動喫煙評価⼿法は、た

ばこ産業側のデータに依存しない客観的な評価

基盤として極めて有⽤である。これらの科学的知

⾒は、国⺠に対する正しい健康リスク情報の提供

や禁煙⽀援の推進、さらには受動喫煙防⽌対策等

の新たな厚⽣労働⾏政の政策⽴案に対して直接

的に貢献するものである。 

 

D．健康危険情報 

  なし 

 

Ｇ．研究発表 

 

 1.  論文発表 

 分担研究報告書に記載 

 

 2.  学会発表 

 分担研究報告書に記載 

 

Ｈ．知的財産権の出願・登録状況 

 なし 
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令和 7 年度厚生労働行政推進調査事業費補助金 

（循環器疾患・糖尿病等生活習慣病対策総合研究事業） 

分担研究報告書 

 

市販加熱式たばこおよび紙巻たばこにおけるニコチン移行率の比較定量評価 

 

 分担研究者 稲葉 洋平  国立保健医療科学院 

 分担研究者 牛山 明   国立保健医療科学院 

 研究協力者 内山 茂久  国立保健医療科学院 

 

A. 研究目的 

加熱式たばこ（heated tobacco products: HTPs）は、

たばこ葉を燃焼させずに加熱してエアロゾルを

発生させる製品であり、近年、日本を含む各国で

急速に普及している(1)。代表的な製品として

Philip Morris International 社 の IQOS 、 British 

American Tobacco 社の glo、Japan Tobacco 社の

Ploom があり、加熱機構や加熱温度は製品ごとに

大きく異なる。IQOS は最大 350℃(2)、glo HYPER 

pro は 300°C、Ploom X ADVANCED は 320°C で動

作し、いずれも紙巻たばこの燃焼温度（700〜

900°C）と比較して低温で加熱される(3)。HTP は

燃焼を伴わないことから、有害化学物質（harmful 

and potentially harmful constituents: HPHCs）の発生

量が大幅に低減することが報告されている(4,5)。 

一方、HTP 使用時においてもニコチンは効率的

にエアロゾルへ移行し、使用者に曝露される(6)。

そのため、HTP の依存性および健康影響を評価す

背景・目的：加熱式たばこ（heated tobacco products: HTPs）は近年、日本を含む各国で急速に普及して

おり、たばこ規制および公衆衛生上、ニコチン曝露の定量的評価が重要な課題となっている。これま

で加熱式たばこのニコチン移行率を独立研究として算出した知見は Bekki らによる IQOS 2 銘柄の報

告（移行率 23.4-23.5%、3R4F 紙巻たばこは 11.3%）に限られており、市販製品全体での特性は不明で

あった。 

方法：本研究では、市販されている加熱式たばこ 3 製品（IQOS ILUMA/ILUMAi、glo HYPER pro、

Ploom X ADVANCED）の 83 銘柄および紙巻たばこ 20 銘柄を対象に、Health Canada Intense 法に準拠

した条件下で主流煙中ニコチンおよびたばこ葉中ニコチンをガスクロマトグラフィーにより定量し、

ニコチン移行率を算出した。 

結果及び考察：加熱式たばこのニコチン移行率は中央値 28.6%（範囲 12.4-46.8%）であり、紙巻たば

こ（中央値 18.9%、範囲 10.9-26.5%）より高い値を示した。製品別中央値は IQOS ILUMA 16.5%、glo 

HYPER pro 35.6%、Ploom X ADVANCED 33.8%であり、加熱機構、加熱温度、および機械喫煙条件設

定における製品仕様の違いが製品間差異に寄与していた。IQOS ILUMA（12 puff 上限）と ILUMAi（14 

puff 上限）の同一銘柄比較では、puff 数増加により移行率が 14.8%から 24.6%へ上昇し、相対的増加

は約 66%に達した。これは機械喫煙条件における puff 数設定が評価値を強く規定することを示して

いる。 

puff数上限が設定されていない製品（glo HYPER pro、Ploom X ADVANCED）では、本研究の 12 puff

条件は使用可能範囲の一部に過ぎず、実使用時のニコチン曝露を過小評価する可能性がある。製品仕

様の多様化に対応した曝露評価手法の確立が今後の課題である。 
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るうえでは、たばこスティック中ニコチンが主流

煙へどの程度移行するか、すなわち「ニコチン移

行率（nicotine transfer efficiency）」を定量的に明ら

かにすることが重要である。 

紙巻たばこにおけるニコチン移行率は喫煙条件

に大きく依存することが知られている(7)。一方、

HTP におけるニコチン移行率を独立研究として

報告した知見は Bekki らによる 1 報のみが知られ

ており、IQOS regular（23.4%）およびmenthol（23.5%）

スティックの移行率が、3R4F 標準紙巻たばこ

（11.3%）より 2 倍以上高いことが示されている

(8)。しかし、評価対象は2銘柄に限定されており、

市販されている多様な HTP 製品全体での移行率

の特性は依然として不明である。 

さらに、HTP における機械喫煙条件の標準化は

十分に確立されていない。従来の多くの研究は

ISO 法または Health Canada Intense（HCI）法（puff 

volume 55 mL、puff duration 2秒、puff interval 30

秒）に基づくが(9)、これらは紙巻たばこ用に開発

された規格である。HTP では製品ごとに動作仕様

が大きく異なり、IQOS ILUMA では 1スティック

あたり最大 12 puff、IQOS ILUMAi では最大 14 puff

に制限される一方、glo HYPER pro および Ploom 

X ADVANCED では puff回数の上限が設定されて

おらず、使用者が自由に吸引可能である。このた

め、HTP のニコチン放出特性は機械喫煙条件、特

に puff number の設定に大きく依存する可能性が

あり、規定条件のみによる評価では実使用時のニ

コチン曝露を過小評価する可能性がある。 

また、HTP では再構成たばこ葉に湿潤剤として

グリセロール（glo では乾燥重量比 14.5%(3)）等を

含浸させた基材が用いられており(2)、紙巻たばこ

とは異なるニコチン移行機構を有する。加えて、

加熱方式（中心加熱、誘導加熱、周辺加熱）や加

熱温度プロファイルが製品ごとに異なるため、製

品間でニコチン移行率に差異が存在することも

想定される。 

したがって、複数の HTP 製品を対象としてたば

こスティック中ニコチン量に対する主流煙中ニ

コチン量の比を定量的に評価し、puff number の違

いがニコチン移行率に与える影響を検討するこ

とは、HTP の曝露特性、依存性評価、および製品

特性の理解において重要である。本報告では、市

販されている複数の加熱式たばこを対象として、

たばこスティック中のニコチン量と主流煙中ニ

コチン量との関係からニコチン移行率を算出し、

puff number の違いによる変動について検討した。 

 

B. 研究方法 

1. 分析対象加熱式たばこ、紙巻たばこ 

分析対象の加熱式たばこは、IQOS ILUMA、glo 

HYPER pro、Ploom X ADVANCED で使用可能な

計 83 銘柄（IQOS 用 29 銘柄、glo 用 30 銘柄、

Ploom 用 24 銘柄）とした。紙巻たばこは、日本

たばこ協会が公表している売上上位銘柄のうち、

国産たばこ産業販売上位 10 銘柄および海外たば

こ産業販売上位 10 銘柄の計 20 銘柄を対象とし

た。試料は、主流煙捕集前 48 時間以上、温度

22±2°C、相対湿度 60±3%の条件で恒温恒湿化し

た（ISO 3402）(9)。各加熱式たばこ銘柄に対応す

る加熱装置は、ブランドごとに 5 台ずつ購入し

た。主流煙の捕集は 1台あたり 1サンプルとし、

計 5台分の結果の平均値を当該銘柄の値とした。 

 

2. たばこ主流煙中化学物質の分析 

(1) たばこ主流煙の捕集 

加熱式たばこの主流煙捕集は自動喫煙装置

LM4E（Borgwaldt KC GmbH 製）、紙巻たばこの

主流煙捕集は LX20（Borgwaldt KC GmbH 製）を

用いて行った。喫煙条件は Health Canada Intense

（HCI）法(10)に準拠し、1パフあたり吸引容量 55 

mL、吸引時間 2秒、吸引間隔 30秒、フィルター

通気孔は全封鎖とした。1 スティックあたりの吸

引回数は、加熱式たばこでは IQOS、glo、Ploom い

ずれも 12 puffs とした。紙巻たばこでは butt length

が規定長に達するまで吸引した（HCI 法に従う）

(10)。主流煙中の総粒子状物質（total particulate 

matter; TPM）は、Cambridge filter pad（CFP, φ44 mm; 
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Borgwaldt KC GmbH 製）で捕集した。1枚の CFP

あたり、加熱式たばこではスティック 3 本分の主

流煙を捕集し 1試料とした。各銘柄について 5試

料を調製し、それぞれ分析に供した。 

 

(2) 主流煙中ニコチン分析 

主流煙を捕集した CFP は、2-プロパノール 20 mL

を添加し、室温で 20 分間振とう抽出した。抽出液

中のニコチン濃度は、ISO 10315(11)に準拠し、ガ

スクロマトグラフ -水素炎イオン化検出器

（GC/FID）により測定した。 

 

(3) たばこ葉中ニコチン分析 

加熱式たばこのスティック中ニコチン量は

WHO TobLabNet SOP 15(12)、紙巻たばこのフィラ

ー中ニコチン量は WHO TobLabNet SOP 04(13)に

従い、所定の前処理を行ったうえで GC/FID で分

析した。 

 

(4) たばこ葉重量の測定 

加熱式たばこのスティック中たばこ葉重量およ

び紙巻たばこのフィラー重量は、電子分析天秤

GH-252（エー・アンド・デイ社製）を用いて秤量

した。 

 

(5) ニコチン移行率の算出 

ニコチン移行率（%）は、主流煙中ニコチン量

（mg/stick または mg/cigarette）を 1スティック（ま

たは 1 本）あたりのたばこ葉中ニコチン量（mg）

で除し、100 を乗じて算出した。 

ニコチン移行率 (%)

=
主流煙中ニコチン量 (mg/stick)
たばこ葉中ニコチン量 (mg/stick)

× 100 

 

C. 結果及び考察 

1. たばこ葉重量とニコチン移行率 

加熱式たばこのスティック 1 本あたりのたばこ

葉重量は、中央値 258 mg であった。一方、紙巻た

ばこ 1 本あたりのたばこ葉重量は中央値 576 mg

であり、加熱式たばこのたばこ葉重量は紙巻たば

この約 45%にとどまった。 

ニコチン移行率について、紙巻たばこは中央値

18.9%（最小値 10.9%、最大値 26.5%）であった（Fig. 

1）。これに対し、加熱式たばこ 83 銘柄全体のニコ

チン移行率は中央値 28.6%であり、紙巻たばこよ

り高い値を示した。製品別の中央値は IQOS 

ILUMA が 16.5%、glo HYPER pro が 35.6%、Ploom 

X ADVANCED が 33.8%であった。加熱式たばこ

全体の最小値は Ploom X ADVANCED の 12.4%、

最大値は glo HYPER pro の 46.8%であり、製品間

および銘柄間で広い分布が認められた（Fig. 1）。 

これらの結果から、加熱式たばこは紙巻たばこ

に比べてたばこ葉重量が約半分であるにもかか

わらず、たばこ葉中ニコチンの主流煙への移行率

は 1.5 倍以上に達することが明らかとなった。こ

の高い移行率は、加熱式たばこが燃焼を伴わない

加熱・蒸留型のエアロゾル生成機構を有し、ニコ

チンの熱分解損失が少ないことに起因すると考

えられる。Bekki らは独立研究として IQOS regular

（23.4%）および menthol（23.5%）スティックの

ニコチン移行率が、3R4F標準紙巻たばこ（11.3%）

より 2倍以上高いことを報告しており(8)、本研究

で得られた紙巻たばこと HTP の傾向は当該知見

と一致する。Bekki らの研究は、ニコチン移行率

を直接算出した数少ない独立研究として極めて

重要な参照データであるが、評価対象は IQOS の

2 銘柄に限定されていた。本研究は Bekki らの 2

銘柄評価を 83 銘柄の包括的評価へと大幅に拡張

するものであり、加熱式たばこにおけるニコチン

移行率の特性をより広範に明らかにした。 

製品間の差異については、glo HYPER pro（中央

値 35.6%）および Ploom X ADVANCED（中央値

33.8%）の移行率が IQOS ILUMA（中央値 16.5%）

より顕著に高かった。この差異の主要因として、

機械喫煙条件設定における製品仕様の違いが挙

げられる。本研究では全製品で 12 puffs の統一条

件を採用したが、IQOS ILUMA はデバイス側の制

御により 1スティックあたり最大 12 puffs で自動
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停止する仕様であり、12 puff 条件は IQOS ILUMA

の全使用時間を反映する。一方、glo HYPER pro お

よび Ploom X ADVANCED は puff回数に上限が設

定されておらず、加熱温度がそれぞれ 300°C お

よび 320°C に維持される間、ユーザーは継続的

に吸引可能である。これらの製品では 12 puff 条

件は使用可能範囲の一部に過ぎず、後続の puff で

放出されるニコチンを評価対象に含めていない

ことになる。 

加えて、加熱機構の違い（IQOS ILUMA の誘導

加熱方式、glo の周辺加熱方式、Ploom の中心加熱

方式）、加熱温度プロファイル、ならびにスティッ

クのたばこ葉組成や構造の差異も製品間差異に

寄与していると考えられる。各製品のニコチン主

流煙中量に関する産業由来研究として、Schallerら

は IQOS（THS2.2）のニコチン主流煙中量を 1.32 

mg/stick(2)、Forster らは glo（THP1.0）のニコチン

主流煙中量を 0.462 mg/stick(5)と報告している。こ

れらはたばこ産業（PMI および BAT）による研究

であるが、公衆衛生機関の研究として Mallock ら

は BfR における検証として IQOS（THS2.2）のニ

コチン主流煙中量を 1.1 mg/stick と報告しており

(4)、Schaller らの値と同範囲にあることを確認し

ている。両研究は産業データと独立データの整合

性を示すものとして相互補完的に位置づけられ

る。これらの先行研究はいずれも単一または少数

銘柄のみの評価であり、本研究のように 83 銘柄

を対象とした包括的評価により、製品間および銘

柄間の幅広い分布を初めて明らかにした意義は

大きい。なお、本研究の加熱式たばこ 83 銘柄は各

製品の市販銘柄数を反映した構成となっており、

全体中央値（28.6%）はこの銘柄数構成に依存する

ことに留意する必要がある。 

 

2. IQOS ILUMA と IQOS ILUMAi の移行率の比

較 

QOS ILUMAi（2024 年発売）は、従来の IQOSシ

リーズ（IQOSオリジナルから IQOS ILUMA まで）

が一貫して採用してきた 1 スティックあたり 12 

puff の吸引上限を、14 puff に変更した最初の製品

である。なお、IQOS ILUMA と IQOS ILUMAi は

いずれも TEREA スティックを使用し、スティッ

ク仕様は共通である。そこで本研究では、IQOS 

ILUMA および IQOS ILUMAi の同一銘柄 12種類

を対象に、12 puff および 14 puff の両条件で主流

煙を捕集し、puff数の違いがニコチン移行率に与

える影響を直接比較した（Fig. 2）。 

その結果、ニコチン移行率の中央値は 12 puff 条

件で 14.8%、14 puff 条件で 24.6%であり、puff数

が 2回増加することでニコチン移行率は 9.8ポイ

ント上昇した。puff数の増加率が約 17%（12→14）

にとどまるのに対し、移行率の相対的増加は約

66%に達することから、puff 数の追加分において

ニコチンが非線形的に多く抽出されることが示

唆された。 

この結果は、加熱式たばこにおいては、紙巻たば

こと異なり、加熱温度が一定範囲で維持されるた

め、後半の puff においてもニコチンの抽出が継続

するという、加熱・蒸留型エアロゾル生成機構の

特徴を反映していると考えられる。紙巻たばこで

は、燃焼の進行とともにたばこ葉が消費されるた

め、後半の puff でのニコチン抽出効率は相対的に

低下する傾向にあるが、加熱式たばこではスティ

ック内に残存するたばこ葉から継続的にニコチ

ンが揮発するため、puff数の増加が直接的にニコ

チン移行量の増加につながると推察される。 

スティック仕様が共通であるにもかかわらず、

デバイス側のpuff数上限の変更のみで移行率がこ

れほど大きく変化する事実は、加熱式たばこにお

ける機械喫煙条件の設定が、得られるニコチン移

行率の値を強く規定することを示している。さら

に重要な点として、glo HYPER pro および Ploom 

X ADVANCED では puff回数の上限が設定されて

おらず、ユーザーは加熱継続中に任意の回数の吸

引が可能である。これらの製品においても、IQOS

シリーズで観察されたようなpuff数増加に伴うニ

コチン抽出量の非線形的増加が生じている可能

性が高く、実使用時の累積ニコチン曝露量は、本
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研究の 12 puff 条件で測定された値を上回ること

が想定される。 

本結果は、標準化された喫煙条件（従来の 12 puff）

に基づく評価のみでは、実使用時のニコチン曝露

量を過小評価する可能性があることを示してお

り、加熱式たばこのニコチン移行率評価において

は、各製品の最新仕様（特に puff 数上限の有無）

を反映した適切な喫煙条件の設定、ならびに製品

仕様の変更時には評価条件を再設定することが

重要であることを示唆している。特に puff数上限

が設定されていない製品群においては、実使用時

のpuff数を反映した曝露評価手法の確立が今後の

課題である。また、日本人の加熱式たばこ喫煙者

の吸煙行動についてもモニタリングを行い、健康

影響評価についても進める必要がある。 

 

D. 結論 

本研究では、市販されている加熱式たばこ 83 銘

柄および紙巻たばこ 20 銘柄を対象に、ニコチン

移行率を定量的に評価した。加熱式たばこのニコ

チン移行率は中央値 28.6%であり、紙巻たばこ（中

央値 18.9%）より高い値を示した。製品別では

IQOS ILUMA 16.5%、glo HYPER pro 35.6%、Ploom 

X ADVANCED 33.8%であり、製品間で顕著な差異

が認められた。IQOS ILUMA と ILUMAi の比較で

は、puff数を 12 から 14 に増加させることで移行

率が 14.8%から 24.6%へと上昇し、機械喫煙条件

が評価値を強く規定することが明らかとなった。

puff数上限が設定されていない製品では、実使用

時のニコチン曝露が過小評価される可能性があ

り、製品仕様を反映した評価手法の確立が今後の

課題である。 
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7. 齋藤みのり ，内山茂久，稲葉洋平，金勲，小倉

裕直，牛山明，林基哉．拡散サンプラーによる仮
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Fig. 2 IQOS ILUMA（12 puff）と IQOS ILUMAi（14 puff）の捕集による
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令和 7 年度厚生労働行政推進調査事業費補助金 

（循環器疾患・糖尿病等生活習慣病対策総合研究事業） 

分担研究報告書 

 

加熱式たばこ及び紙巻たばこ主流煙から発生する多環芳香族炭化水素類の分析と比較 

 

 分担研究者 稲葉 洋平  国立保健医療科学院 

 分担研究者 緒方 裕光  日本栄養大学 

 分担研究者 牛山 明   国立保健医療科学院 

 研究協力者 内山 茂久  国立保健医療科学院 

 

A. 研究目的 

加熱式たばこ(Heated Tobacco Product:以下 HTP)

は、2014 年の IQOS 名古屋市先行販売開始および

2016 年の全国販売開始以降、日本国内で急速に普

及が進んだ。令和 6 年国民健康・栄養調査によれ

ば、男性喫煙者の 41.4%、女性喫煙者の 44.2%が

HTP を使用している。 

HTP の普及拡大の背景には、たばこ産業側によ

る有害化学物質低減効果の主張がある。フィリッ

プ・モリス・インターナショナル(PMI)社は、

IQOS(Tobacco Heating System 2.2)のエアロゾル中

の有害および潜在的に有害な成分(Harmful and 

Potentially Harmful Constituents:HPHCs)が 3R4F 標

準紙巻たばこと比較して平均 90%以上低減する

ことを報告している[1]。また、ドイツ連邦リスク

評価研究所(BfR)の独立的評価においても、IQOS

背景・目的：加熱式たばこ（heated tobacco products: HTPs）は近年、日本を含む各国で急速に普及して

おり、たばこ規制および公衆衛生上、ニコチン曝露の定量的評価が重要な課題となっている。これま

で加熱式たばこのニコチン移行率を独立研究として算出した知見は Bekki らによる IQOS 2銘柄の報

告（移行率 23.4-23.5%、3R4F 紙巻たばこは 11.3%）に限られており、市販製品全体での特性は不明で

あった。 

方法：本研究では、市販されている加熱式たばこ 3 製品（IQOS ILUMA/ILUMAi、glo HYPER pro、

Ploom X ADVANCED）の 83銘柄および紙巻たばこ 20銘柄を対象に、Health Canada Intense法に準拠

した条件下で主流煙中ニコチンおよびたばこ葉中ニコチンをガスクロマトグラフィーにより定量し、

ニコチン移行率を算出した。 

結果及び考察：加熱式たばこのニコチン移行率は中央値 28.6%（範囲 12.4-46.8%）であり、紙巻たば

こ（中央値 18.9%、範囲 10.9-26.5%）より高い値を示した。製品別中央値は IQOS ILUMA 16.5%、glo 

HYPER pro 35.6%、Ploom X ADVANCED 33.8%であり、加熱機構、加熱温度、および機械喫煙条件設

定における製品仕様の違いが製品間差異に寄与していた。IQOS ILUMA（12 puff 上限）と ILUMAi（14 

puff 上限）の同一銘柄比較では、puff 数増加により移行率が 14.8%から 24.6%へ上昇し、相対的増加

は約 66%に達した。これは機械喫煙条件における puff 数設定が評価値を強く規定することを示して

いる。 

puff数上限が設定されていない製品（glo HYPER pro、Ploom X ADVANCED）では、本研究の 12 puff

条件は使用可能範囲の一部に過ぎず、実使用時のニコチン曝露を過小評価する可能性がある。製品仕

様の多様化に対応した曝露評価手法の確立が今後の課題である。 
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の主要 HPHCs が紙巻たばこと比較して大幅に低

減することが概ね確認されている[2]。一方で、独

立研究機関の研究グループからは、PMI が報告す

る「90%低減」は特定の 58 物質(PMI-58 リスト)に

限定された比較であり、当該リストに含まれない

58 物質中、22 物質が IQOS のエアロゾルで標準紙

巻たばこ煙より 200%以上高値、7 物質が 1,000%

以上高値を示したとの指摘もなされている[3]。さ

らに Ghazi らによるスコーピングレビューでは、

研究主体(独立研究機関と PMI)による結論の差異

が分析されており、独立研究の結果は PMI の主張

をすべて支持しているわけではないことが示さ

れている[4]。 

こうした状況下で、喫煙者が低リスク製品と認

識する傾向が報告されており[5]、HTP のリスクを

過小評価する懸念がある。したがって HTP の有害

化学物質量については、第三者機関による継続的

かつ客観的な評価が必要である。 

一方で、メーカーによっては HTP 加熱装置の世

代交代に伴い加熱方式が変更され、加熱温度の上

昇が認められる事例が報告されている。加熱温度

の上昇は、燃焼由来の有害化学物質、とくに不完

全燃焼に由来する物質の生成量増加を招くこと

が危惧される。 

燃焼由来有害物質の代表として、多環芳香族炭

化 水 素 (Polycyclic Aromatic Hydrocarbons: 以 下

PAHs)が挙げられる。PAHs は有機物の不完全燃焼

により生成する物質群であり、たばこ煙はヒトに

対する PAHs 曝露の主要な発生源の一つである。

国際がん研究機関(IARC)はベンゾ[a]ピレン（BaP）

をグループ 1(ヒトに対する発がん性あり)に分類

し、たばこ煙中の他の PAHs 群についてもグルー

プ 2A・2B に分類している[6]。紙巻たばこの主流

煙中 PAHs については Ding らや Vu らにより詳細

な定量分析が報告されており、ISO法および HCI

法(Canadian Intense法)を用いた米国紙巻たばこ 50

銘柄の分析では、総 PAHs 量は ISO 法で数百 ng

〜数μg/本のレンジにあり、HCI 法ではさらに高

値を示すこと、および BaP は他の PAH 類との強

い正相関を示すため、PAH 全体の代表マーカーと

なり得ることが報告されている[7]。我々の研究グ

ループでも、これまで日本国内で販売される HTP

の主流煙中 PAHs について分析を進めてきた[5, 8]

が、近年の 80 銘柄規模の網羅的分析および過去

製品との時系列比較は十分に行われていない。 

そこで本研究では、燃焼由来の代表的な有害物

質である PAHs の一斉分析法を用い、現行販売中

の HTP 3 ブランド計 80 銘柄の主流煙中 PAHs 量

を算出するとともに、紙巻たばことの比較、HTP

メーカー(ブランド)別の比較、および過去に販売

された HTP との比較・評価を行うことを目的とし

た。 

 

B. 研究方法 

1. 分析対象加熱式たばこ、紙巻たばこ 

日本国内で販売される加熱式たばこ 80 銘柄

(IQOS ILUMA 、 glo Hyper PRO 、 Ploom X 

ADVANCED の 3 ブランド)を対象とした。比較

対象として、過去に販売された加熱式たばこ

(IQOS plus 2.4、glo、Ploom TECH 等)についても

再評価を実施した。紙巻たばこは、日本たばこ協

会が公表している売上上位銘柄のうち、国産たば

こ産業販売上位 10銘柄および海外たばこ産業販

売上位 10 銘柄の計 20 銘柄を対象とした。試料

は、主流煙捕集前 48時間以上、温度 22±2°C、相

対湿度 60±3%の条件で恒温恒湿化した（ISO 3402）

(9)。各加熱式たばこ銘柄に対応する加熱装置は、

ブランドごとに 5台ずつ購入した。主流煙の捕集

は 1台あたり 1サンプルとし、計 5台分の結果の

平均値を当該銘柄の値とした。 

 

2. たばこ主流煙中化学物質の分析 

(1) たばこ主流煙の捕集 

加熱式たばこ主流煙の捕集には自動喫煙装置

(LM5E、Körber Technologies 社製)を用い、温度 22

±2℃、湿度 60±5%の条件下で実施した。喫煙法

には、ヒトの喫煙行動により近い Health Canada 

Intense(HCI)法を採用した。HCI法では、1回の吸
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煙量を 55 mL、吸煙時間を 2秒、吸煙間隔を 30秒

とし、加熱式たばこではヒートスティックのフィ

ルター部の通気孔をテープで完全に塞いだ状態

で捕集を行った。加熱式たばこ 6 本分を 1試料と

し、各銘柄について 5 回繰り返し捕集を行った

(HTP n=300、紙巻たばこ n=115)。 

主流煙の粒子成分はガラス繊維フィルターに、

ガス成分は Supelpak™-2 を充填したカートリッジ

に同時捕集する方式とした。各銘柄について 5試

料を調製し、それぞれ分析に供した。 

 

(2) 主流煙 PAHsの前処理 

捕集後のフィルターおよび Supelpak™-2 を試験

管に入れ、内部標準として重水素化 PAH 混合溶

液(PAH-d)を添加した後、ヘキサンを加えて振と

う抽出を行った。抽出液は窒素気流下で溶媒を留

去し、Sep-Pak Silicaカートリッジに添加した。ヘ

キサンおよびジクロロメタン/ヘキサン混合液

(1/9)で順次溶出し、窒素気流下で再度溶媒を留去

した後、トルエンに溶解して試料溶液とした。 

 

(3) PAHs分析 

得られた試料溶液をガスクロマトグラフ/タンデ

ム型質量分析計(GC/MS/MS、島津製作所製)で分

析した。測定対象は PAH 29 成分(2 環:ナフタレン、

メチルナフタレン類;3 環:アセナフチレン、アセナ

フテン、フルオレン、フェナントレン、アントラ

セン等;4 環:フルオランテン、ピレン、ベンゾ[a]ア

ントラセン、クリセン等;5 環:ベンゾ[b]フルオラ

ンテン、ベンゾ[k]フルオランテン、ベンゾ[j]フル

オランテン、ベンゾ[a]ピレン、ジベンゾ[a,h]アン

トラセン等;6 環:インデノ[1,2,3-cd]ピレン、ベンゾ

[ghi]ペリレン等)とした。 

 

(4) 加熱装置の温度モニタリング 

各 HTPデバイスおよび紙巻たばこ喫煙時の加熱・

燃焼温度を熱電対によりリアルタイムでモニタ

リングし、最高到達温度を記録した。 

 

 

C. 結果及び考察 

1. たばこ葉重量および燃焼・加熱温度の比較 

たばこ 1 本あたりのたばこ葉重量は、紙巻たば

こが 300~700 mg であったのに対し、加熱式たば

こは 250~310 mg であり、約 300 mg 以上の差が確

認された。燃焼・加熱温度については、紙巻たば

こが約810℃に達したのに対し、HTPは250~366℃

の範囲にとどまり、約 500℃近い差が確認された。

各デバイスの最高到達温度を Table 1 に示す。 

 

2. 加熱式たばこと紙巻たばこの PAHs量の比較 

HTP 300 測定と紙巻たばこ 115 測定における主

流煙中 PAHs 量を比較した結果、総 PAHs 量は、

紙巻たばこで 2,000~7,800 ng/本であったのに対し、

HTP では 17~280 ng/本であり、紙巻たばこが有意

に高値を示した(p<0.001)。また、ナフタレン、ベ

ンゾ[a]アントラセン、ベンゾ[k]フルオランテン、

ベンゾ[j]フルオランテン、ベンゾ[a]ピレン、ジベ

ンゾ[a,h]アントラセン、ベンゾ[ghi]ペリレンとい

った各成分についても、いずれも紙巻たばこが有

意に高値を示した（いずれも p<0.001）（Table 2）。 

 

3. 加熱式たばこ製品間(ブランド間)の比較 

HTP 各ブランド(IQOS ILUMA、glo Hyper PRO、

Ploom X ADVANCED)の主流煙中 PAHs 量を比較

した結果、総 PAHs量は glo Hyper PRO において

最も高値を示し、 IQOS ILUMA と Ploom X 

ADVANCED よりも有意に高かった(p<0.001)。ベ

ンゾ[a]ピレンについても同様に、glo Hyper PROが

IQOS ILUMA および Ploom X ADVANCED よりも

有意に高値を示した(p<0.001)。 

デバイス別の加熱温度を比較すると、 IQOS 

ILUMA(366℃)、glo Hyper PRO(268℃)、Ploom X 

ADVANCED(254℃)の順に高く、加熱温度が最も

高い IQOS ILUMA で PAHs量が最大となることを

当初は推定していた。しかしながら、本研究の結

果からは、必ずしも加熱温度の上昇と PAHs 生成

量とが直接的に相関しないことが示唆された。こ
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れは、たばこ葉のブレンド、加熱方式(誘導加熱・

ブレード加熱・外周加熱)、香料添加物の組成等、

加熱温度以外の複合的要因が PAHs 生成に寄与し

ている可能性を示している。 

 

4. 過去製品と現行製品の PAHs量比較 

各メーカーの初期モデルと現行モデルにおける

総 PAHs 量を比較したところ、IQOS(plus 2.4 → 

ILUMA)および glo(初代→Hyper PRO)については

PAHs量の低減が認められた。一方で、Ploom製品

に つ い て は 、 Ploom TECH か ら Ploom X 

ADVANCED への世代交代に伴い、総 PAHs 量が

最大で約 7倍上昇したことが確認された。 

この上昇の主要因として、Ploom の加熱方式が低

温加熱型の Ploom TECH(約 30℃)から、高温加熱

型の Ploom X 系列(約 250℃)へと大幅に変更され

たことが挙げられる。すなわち、HTP は販売開始

後も製品開発に伴い加熱方式や加熱温度が変更

され、その結果として有害化学物質量が必ずしも

低減されるわけではなく、むしろ世代交代によっ

て増加する場合があることが本研究により明ら

かとなった。HTP の製品世代別 PAHs 量比較を

Table 3 に示す。 

 

D. 考察 

本研究では、現行販売中の HTP 80銘柄および紙

巻たばこ 20 銘柄を対象に、主流煙中 PAHs 29 成

分の一斉分析を行い、銘柄間・メーカー間・販売

時系列での比較を実施した。 

第一に、HTP と紙巻たばこの比較において、HTP

は総 PAHs 量および各成分とも紙巻たばこより有

意に低値を示し、大半の HTP 銘柄では 90%以上

の低減率が確認された。この要因として、紙巻た

ばこと比較してHTPでは加熱温度が約 500℃低い

こと、および 1 本あたりのたばこ葉重量が約 300 

mg 少ないことが大きく寄与していると考えられ

た。PAHs はたばこ葉の燃焼によって発生するた

め、燃焼が起こらず、かつたばこ葉量の少ない

HTP では生成量が抑制されるという結果は機序

的にも合理的である。ただし、一部の HTP銘柄で

は低減率が 80%程度にとどまり、また近年の紙巻

たばこの中にも PAH 量が抑制された製品が見ら

れることから、「90%低減」という表現が全銘柄に

一律に当てはまるものではないことに留意する

必要がある。これは、PMI が報告する平均 90%低

減[1]を、特定の物質群および特定の参照たばこに

限定された結果として正確に理解する必要があ

るとした独立研究の指摘[3,4]とも整合する。 

第二に、HTP ブランド間の比較では、加熱温度

が中程度の glo Hyper PRO において総 PAHs量が

最も高値を示し、加熱温度が最も高い IQOS 

ILUMA は中間的な値を示した。この結果は、PAHs

生成量が加熱温度のみによって決定されるわけ

ではないことを明示しており、加熱方式の違い(誘

導加熱・ブレード加熱・外周加熱)、たばこ葉のブ

レンド、保湿剤や香料の組成、デバイス内部での

酸素供給状況など、複数の要因が複雑に関与して

いる可能性が示唆される。今後はこれらの因子と

有害化学物質生成量との関係を詳細に解析する

ことが課題である。 

第三に、過去製品と現行製品との比較から、HTP

は販売後の製品開発によって有害化学物質量が

必ずしも一方向に低減するものではないことが

明らかとなった。特に Ploom では、加熱方式の根

本的な変更により総 PAHs量が約 7倍に上昇して

おり、消費者がブランドや製品名のみでリスクを

判断することの危うさを示唆する結果である。た

ばこ産業側が当初公表する「有害成分 90%低減」

という表現は、特定の比較対象・特定の世代の製

品に限られた相対値であり、後続製品にも同じ低

減率がそのまま適用されるわけではない点を、規

制および消費者教育の観点から明確に発信する

必要がある。 

以上より、HTP に関する有害化学物質量の評価

は、現行販売中の全銘柄を対象とした網羅的な分

析を継続的に実施し、製品の世代交代に伴う変化

を追跡することが不可欠である。本研究で構築し

た PAHs 29 成分一斉分析法は、こうした継続的モ
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ニタリングの基盤として有用であると考えられ

る。 

 

E. 結論 

1.現行販売中の HTP 80銘柄および紙巻たばこ 20

銘柄を対象に主流煙中 PAHs 29 成分の一斉分析を

行い、HTP は紙巻たばこと比較して総 PAHs およ

び各成分量とも有意に低値であることを示した

(p<0.001)。 

2.大半の HTP 銘柄で紙巻たばこ比 90%以上の

PAHs 低減率が確認されたが、一部の銘柄では低

減率が 80%程度にとどまる事例も認められた。 

3.HTPブランド間の比較では glo Hyper PRO で総

PAHs量が最も高く、加熱温度と PAHs 生成量とは

必ずしも相関しないことが示唆された。 

4.過去製品と現行製品の比較では、IQOS および

glo で低減が認められた一方、Ploom では加熱方式

変更に伴い総 PAHs量が最大約 7倍に上昇してお

り、HTP は販売後に必ずしも有害化学物質量が低

減するわけではないことが明らかとなった。 

5.HTP の世代交代に伴う有害化学物質量の変動

を継続的にモニタリングする必要があり、本研究

で確立した PAHs 一斉分析法はそのための基盤と

して活用可能である。 
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Table 1 各たばこ製品の最高到達温度 

製品名 最高到達温度 加熱方式 

紙巻たばこ 810 ℃ 燃焼 

IQOS ILUMA 366 ℃ 誘導加熱 

glo Hyper PRO 268 ℃ ブレード加熱 

Ploom X ADVANCED 254 ℃ 外周加熱 

 

 

Table 2.HTP と紙巻たばこの主流煙中 PAHs 量比較(中央値の概要) 

成分 HTP (n=300) 
紙巻たばこ 

(n=115) 
有意差 

総 PAHs (ng/本) 17~280 2,000~7,800 p<0.001 

ナフタレン HTP < 紙巻 (高値) p<0.001 

ベンゾ[a]アントラセン HTP < 紙巻 (高値) p<0.001 

ベンゾ[k]フルオランテン HTP < 紙巻 (高値) p<0.001 

ベンゾ[j]フルオランテン HTP < 紙巻 (高値) p<0.001 

ベンゾ[a]ピレン HTP < 紙巻 (高値) p<0.001 

ジベンゾ[a,h]アントラセン HTP < 紙巻 (高値) p<0.001 

ベンゾ[ghi]ペリレン HTP < 紙巻 (高値) p<0.001 
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Table 3.HTP 各ブランドにおける過去製品と現行製品の総 PAHs 量比較 

ブランド 過去製品 現行製品 PAHs量の変化 

IQOS plus 2.4 ILUMA 低減 

glo 初代 glo Hyper PRO 低減 

Ploom Ploom TECH X ADVANCED 約 7倍上昇 

 
 

 

 



令和 7 年度厚生労働行政推進調査事業費補助金 

（循環器疾患・糖尿病等生活習慣病対策総合研究事業） 

分担研究報告書 

 
加熱式たばこ使用時の室内空気質の分析 

 
      研究分担者        戸次 加奈江        国立保健医療科学院 上席主任研究官

研 究 代 表 者   稲 葉  洋 平              国立保健医療科学院 上席主任研究官 
        研究協力者         内山 茂久          国立保健医療科学院 上席主任研究官 
 
研究要旨： 
近年，加熱式たばこ（Heated Tobacco Products: HTPs）は，「煙が少ない」「においが弱い」といっ

た特性が強調され，家庭内や加熱式たばこ専用喫煙室など屋内空間での利用が拡大している 1)。一方で，

改正健康増進法の施行により受動喫煙対策は強化されているものの，加熱式たばこ使用時に発生する

エアロゾルや化学物質が室内空気中に拡散し，非喫煙者への曝露を引き起こす可能性が指摘されている

2)。しかし，これらの室内環境中での挙動や曝露実態については十分な知見が得られていない。 
 そこで本研究では，加熱式たばこ使用時における室内空気質への影響および受動喫煙曝露の影響を

評価するため，模擬喫煙室及び加熱式たばこを使用住宅の一室にて，微小粒子，ニコチンおよび揮発

性有機化合物（VOCs）の測定を行った。微小粒子は粒度分布測定器を用いて連続測定し，ニコチンは

XAD—4捕集菅で捕集したのち抽出し LC-MS/MSにより定量した。また，VOCsは多層吸着管で捕集し

たものを TD-GC/MS を用いて分析した。 
その結果，微小粒子は粒径約 100 nm 付近にピークを有し，喫煙開始とともに粒子数濃度が急激に上

昇したが，速やかに減衰した。このようなナノ粒子は肺深部まで到達する可能性が指摘されている 3)。

また，ニコチンは空気中で明確に検出され，受動喫煙曝露の指標となり得ることが示された 4)。さらに，

VOCs についてはカルボニル化合物を中心に濃度増加が認められ，これは加熱式たばこの主流煙に多様

な化学物質が含まれるとする既往研究と整合性のとれた結果であった 5)。 
以上の結果から，加熱式たばこは室内空気中にナノ粒子および多様な化学物質を放出し，受動喫煙

曝露の要因となり得ることが示唆された。今後は実環境における曝露実態および健康影響との関連に

ついて検討する必要がある。 
 
A．研究目的 
近年，加熱式たばこは従来の紙巻たばこと比

較して「煙が少ない」「においが弱い」といった

特徴が強調されており，家庭内や飲食店の喫煙

室など，屋内環境における使用が拡大している 1)。

我が国では改正健康増進法の施行により受動喫

煙対策が強化されているものの，一定の条件満 

 
たす場合には加熱式たばこ専用喫煙室の設置 
が認められている 2)。しかしながら，これらの空

間においても，加熱式たばこから発生するエア 
ロゾルや化学物質が室内空気中に拡散すること 
により，非喫煙者への受動喫煙曝露が懸念され 
ている。 
加熱式たばこは燃焼を伴わないことから紙巻 



たばことは異なる排出特性を有すると考えられ

るが，実際には主流煙および呼出煙中に多様な

化学物質や微粒子が含まれていることが報告さ

れている 5)。特に，ナノ粒子や揮発性有機化合物

（VOCs）は室内環境中での挙動や健康影響の観

点から重要であるが 3)，これらの室内での動態や

曝露実態については十分に明らかにされていな

い。さらに，揮発性有機化合物（VOCs）は室内

空気中で酸化反応や表面吸着などの影響を受け，

曝露形態が複雑化することが指摘されている 6)。 
そこで本研究では，加熱式たばこ使用時にお

ける室内空気中の微小粒子，ニコチンおよび

VOCs の濃度変化および挙動を詳細に測定し，室

内空気質への影響および受動喫煙曝露の可能性

を明らかにすることを目的とした。 
 
B．研究方法 
B. 1. 模擬喫煙室における実験設計  
本研究では，加熱式たばこ使用時の室内空気

質の変化を評価するため，模擬喫煙室を用いた

実験を実施した。室内中央に喫煙装置を設置し，

加熱式たばこ（IQOS ILUMA）を一定条件下で

連続的に使用することにより，実際の室内喫煙

環境を再現した。喫煙条件は 1時間あたり 6本と

し，飲食店の喫煙室や家庭内における継続的使

用状況を想定した。 
測定は，喫煙前のバックグラウンド環境を把

握するための期間（6 時間）と，喫煙開始後の曝

露評価期間（6 時間）の 2段階で実施し，喫煙の

有無による空気質の変化を比較した。また，喫

煙装置と各測定機器の位置関係は室内中央付近

に統一し，空間内での代表的な濃度変化を評価

できるよう配慮した。 
B. 2. 微小粒子の測定 
微小粒子の測定には，粒度分布測定器

（NanoScan SMPS, Nanoparticle Sizer 3910, 
TSI）を用いた。本装置は粒径 10～420 nm の粒

子を対象としており，加熱式たばこから発生す

るナノサイズのエアロゾルを高時間分解能で測

定することが可能である。測定は SCAN モード

で実施し，喫煙開始前から喫煙中，さらに喫煙

終了後まで連続的にモニタリングを行った。 
本手法により，粒子数濃度の時間変化に加え，

粒径ごとの分布特性を把握することが可能とな

り，加熱式たばこに由来する粒子の発生挙動お

よび室内での動態を詳細に評価した。特に，喫

煙行為との時間的対応関係を明確にすることで，

曝露ピークの発生状況を解析した。 
B.3．空気中ニコチンの捕集および分析 
空気中ニコチンの測定には，樹脂系吸着剤で

ある XAD-4 を充填した捕集管を用いた。空気試

料はミニポンプを用いて一定流量（約 0.5 L/min）
で 6時間吸引し，室内空気中のニコチンを捕集し

た。捕集後は，アセトニトリルを用いて吸着成

分を抽出し，分析試料とした。 
分析には高速液体クロマトグラフ／タンデム

質量分析計（LC-MS/MS）を用い，高感度かつ

高選択的な定量を行った。内部標準物質として

ニコチン-d4 を用いることで，分析精度および再

現性の向上を図り，作成したニコチンの検量線

（y = 0.4699x + 0.0761, R2 = 0.9998）
より濃度を算出した。 
B.4．揮発性有機化合物（VOCs）の捕集および

分析方法 
 揮発性有機化合物（VOCs）の測定には，炭素Fig. 1 模擬喫煙室 



系および樹脂系吸着剤を組み合わせた多層捕集

管を使用した。具体的には，低沸点成分の捕集

に優れる Carboxene 1000（C2–C6），中沸点成

分に適した Carbopack B（C5–C12），および高

沸点成分に適した Tenax GR（C5–C20）を組み

合わせることで，広範な VOC を網羅的に捕集で

きるよう設計した。空気試料はミニポンプにより

100 mL/min の流量で 6 時間吸引し，捕集を行っ

た。捕集後の試料は，加熱脱着装置により脱着

し，ガスクロマトグラフ質量分析計（TD-
GC/MS）に導入して分析を行った。本研究では，

1,3-ブタジエン，トルエン，キシレン類，ピリジ

ン，4-エテニルピリジン，リモネンなどを含む

44 成分を対象として定量を行った(Table 1)。各
成分の検量線は，室内空気汚染物質測定用標準

ガ ス （ TERRA INDOOR, Takachiho Chemical 

Industrial Co., Ltd）またはパーミエーターに

より調製した標準ガスを用いて作成した。 

B.5．吸着剤構成の検討 
加熱式たばこの主流煙には，低沸点から高沸

点まで多様な揮発性成分が含まれるため，単一

の吸着剤では十分な捕集が困難である。そこで

本研究では，吸着剤の組み合わせによる捕集性

能の違いを検討した。その結果，単層（Tenax 
GR）の場合，高沸点成分に対しては安定した捕

集性能を示したが，低沸点成分については捕集

効率が低下する傾向が認められた。一方，

Carboxene 1000 と Carbopack B の 2 層構成では

低沸点成分の捕集は可能であったものの，高沸

点成分の一部でブレークスルーや脱着時の損失

が示唆された。 
こ れ ら の 結 果 を 踏 ま え ， Tenax GR ，

Carboxene 1000 および Carbopack B を組み合わ

せた 3層構造とすることで，低沸点から高沸点ま

での広範なVOCsをバランスよく捕集できること

が確認された。 
C．結果及び考察 

C.1. 模擬喫煙室 
模擬喫煙室において，加熱式たばこ（IQOS 

ILUMA）使用前，5，10 本喫煙した際の空気中

の化学物質濃度を Table 2 に示す。 
C.1.1 微小粒子の粒径分布および挙動 
加熱式たばこの主流煙に含まれる微小粒子の

粒径分布を評価した結果，粒径約 50～100 nm の

ナノ粒子が主要な成分であることが確認された

（Fig. 2a）。さらに，模擬喫煙室において観測さ

れた室内空気中の粒子分布においても，約 100 
nm 付近に明瞭なピークが認められた（Fig. 2b）。
このことから，主流煙中の粒子は室内空気中に

拡散した後も同程度の粒径帯に存在する一方で，

一部は凝集や揮発成分の蒸発などの影響を受け，

粒径分布が変化している可能性が示唆された。

また，粒子数濃度の時間変化を解析した結果，

喫煙開始と同時に粒子濃度は急激に上昇し，最

大で 10⁴ particles/cm³程度のピークに達した。そ

の後，喫煙終了に伴い粒子濃度は速やかに減衰

し，短時間で背景レベルに近い値まで低下する

傾向が確認された。この結果は，加熱式たばこ

由来の粒子が室内空気中に長時間滞留するもの

ではない一方で，喫煙中には高濃度の瞬間的曝

露が生じることを示している。 
C.1.2. 化学物質の影響 

模擬喫煙室における測定では，加熱式たばこ

の使用に伴い，非喫煙条件下では検出されなか

ったニコチンが，加熱式たばこ使用時には明確

に検出され，喫煙に伴う濃度上昇が確認された。

また，カルボニル化合物で顕著な濃度上昇が認

Fig. 2 微小粒子の粒径分布 7) 



められた。特に，芳香族アルデヒド類であるフ

ルフラールは非喫煙時 8.1 µg/m³から喫煙時 30 
µg/m³（5 本）および 38 µg/m³（10 本）へ増加

し，5-メチルフルフラールは非喫煙時には検出さ

れなかったが，喫煙時には 130～200 µg/m³で検
出された。また，アセトンについても濃度増加

が確認された。含窒素化合物では，ピリジンが

27 µg/m³から 31 µg/m³へ増加し，炭化水素類で

は，1,3-ブタジエンが非喫煙時には検出されなか

ったのに対し，喫煙時には 13 µg/m³（5 本）お

よび 4.9 µg/m³（10 本）と検出されたほか，n-デ
カンについても 0 µg/m³から 7.9 µg/m³および

12.8 µg/m³への増加が認められた。 
芳香族炭化水素では，ベンゼン（0.18–0.22 

µg/m³）およびトルエン（1.9–5.5 µg/m³）など

一部の成分で濃度上昇が認められたが，その変

化は比較的小さく，キシレン類やトリメチルベ

ンゼンにおいても同様の傾向であった。 
以上より，加熱式たばこ使用時には，カルボ

ニル化合物を中心として多様な化学物質が室内

空気中に存在し，一部の成分で濃度上昇が確認

された。特にニコチンの検出は受動喫煙曝露の

発生を示す指標となり得る。また，化合物群に

よって濃度変化の程度が異なることから，加熱

条件や室内環境要因の影響を受ける可能性が考

えられた。 
C.2. 喫煙による室内空気室への影響 
住宅の一室において，3 種の加熱式たばこ

（IQOS ILUMA，glo HILO，Ploom AURA）を

それぞれ 5本使用した際の空気中の化学物質濃度

の測定結果を Table 3 に示す。 
ニコチンは0.4～1.1 µg/m³の範囲で検出され，

特に glo HILO 使用時に比較的高濃度であった。

炭化水素類では，1,3-ブタジエンが全てのデバイ

スの使用時に検出され，ploom AURA では 260 
µg/m³と最も高い値を示した。一方，n-ヘキサン

や n-ヘプタンなどの脂肪族炭化水素は低濃度で

あったが，一部の成分ではデバイス間で濃度差

が認められた。 
芳香族炭化水素では，トルエンやキシレン類

が全デバイスで検出され，glo HILO および

IQOS ILUMA でやや高い傾向を示した。含窒素

化合物では，ピリジンが 22～35 µg/m³の範囲で

検出され，いずれのデバイスにおいても比較的

高濃度であった。 
カルボニル化合物では，フルフラールおよび

5-メチルフルフラールの濃度上昇が顕著であり，

特に ploom AURA においてそれぞれ 31 µg/m³お
よび 46 µg/m³と最大値を示した。また，アセト

ンは全デバイスで 38～46 µg/m³と比較的高濃度

で検出された。 
テルペン類ではリモネンやピネンが検出され

たが，これらはフレーバー成分に由来するもの

と考えられた。一方で，塩素化炭化水素類は全

体として低濃度の傾向が見られた。 
以上より，加熱式たばこ使用時には，多様な

化学物質が室内空気中に存在し，その濃度およ

び組成はデバイスによって異なることが確認さ

れた。特に，1,3-ブタジエンやカルボニル化合物

など，一部の成分で比較的高い濃度が認められ

たことから，短時間の使用であっても室内環境

中での曝露が生じる可能性がある。これらの差

異は，加熱条件や製品設計の違いに起因するも

のの他，室内の様々な環境因子の違いによって

も変化すると考えられるが，室内での加熱式た

ばこの使用により受動喫煙を引き起こす可能性

があると示唆された。 
 
D．結論 
本研究により，加熱式たばこ使用時には室内

空気中の微小粒子，ニコチンおよび揮発性有機

化合物（VOCs）の濃度が変化することが明らか

となった。微小粒子は粒径約 100 nm 付近にピー

クを持ち，喫煙中に高濃度となった後，喫煙終



了後には速やかに減衰する挙動を示した。また，

空気中で検出されたニコチンが，受動喫煙曝露

の指標となり得ることが示された。さらに VOCs
についてはカルボニル化合物を中心に濃度上昇

が認められ，加熱式たばこに由来する成分が室

内空気質に影響を及ぼすことが確認された。こ

れらの結果は，加熱式たばこからの化学物質放

出に関する既往研究とも整合性のとれた結果で

ある 5)。 
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Table 1 化合物検量線 

Compound Range 
 (ng) Regression equation Coefficient of  

determination 
LOD 

(ng/tube) 
LOQ  

(ng/tube) 
RSD  
(%) 

acetone 0.02 - 0.8 y = 4.5339x + 0.0177 R² =0.9996 0.003 0.01 0.08 
dichrolomethane 0.03 - 1.2 y = 1.7903x + 0.0073 R² =0.9991 0.006 0.02 0.11 
n-hexane 0.06 - 1.2 y = 2.7103x + 0.0628 R² =0.9985 0.011 0.03 0.09 
2-butanone 0.02 - 1.0 y = 5.749x + 0.0273 R² =0.9997 0.004 0.01 0.10 
isobutanol 0.02 - 1.0 y = 1.8815x - 0.0106 R² =0.9998 0.004 0.01 0.12 
1-butanol 0.02 - 1.0 y = 1.1781x + 0.0426 R² =0.9973 0.006 0.02 0.10 
ethyl acetate 0.03 - 1.2 y = 2.1563x + 0.0766 R² =0.9983 0.006 0.02 0.10 
chloroform 0.04 - 1.7 y = 3.0361x + 0.0616 R² =0.9992 0.008 0.02 0.09 
1,1,1-trichloroethane 0.04 - 1.9 y = 1.5955x + 0.0344 R² =0.9993 0.009 0.03 0.10 
carbon tetrachloride 0.05 - 2.1 y = 1.4452x + 0.0719 R² =0.9978 0.011 0.03 0.10 
benzene 0.03 - 1.1 y = 7.8802x + 0.0819 R² =0.9994 0.005 0.02 0.09 
n-heptane 0.03 - 1.4 y = 3.6885x + 0.0861 R² =0.9986 0.007 0.02 0.09 
trichloroethylene 0.04 - 1.8 y = 1.9315x + 0.0452 R² =0.9992 0.009 0.03 0.09 
1,2-dichloropropane 0.04 - 1.6 y = 2.2987x + 0.0355 R² =0.9994 0.008 0.02 0.09 
methylisobutyl ketone 0.07 - 1.4 y = 4.8953x + 0.1924 R² =0.9946 0.012 0.03 0.13 
toluene 0.03 - 1.3 y = 8.7054x + 0.2164 R² =0.9979 0.007 0.02 0.10 
1,2-dichloroethane 0.03 - 1.4 y = 2.3978x + 0.0402 R² =0.9991 0.007 0.02 0.09 
n-nonane 0.04 - 1.7 y = 4.7301x + 0.0574 R² =0.9995 0.009 0.03 0.12 
tetrachloroethylene 0.05 - 2.2 y = 1.6943x + 0.0631 R² =0.9983 0.012 0.04 0.10 
butyl acetate 0.04 - 1.5 y = 5.2321x + 0.0573 R² =0.9995 0.008 0.02 0.12 
chlorodibromomethane 0.07 - 2.7 y = 1.5338x + 0.0802 R² =0.9977 0.015 0.05 0.10 
ethyl benzene 0.03 - 1.4 y = 9.2843x + 0.2688 R² =0.9968 0.007 0.02 0.09 
2,4-dimethylpentane 0.07 - 1.4 y = 4.959x + 0.1632 R² =0.9947 0.012 0.04 0.16 
n-octane 0.04 - 1.5 y = 4.3426x + 0.1976 R² =0.9938 0.011 0.03 0.11 
n-decane 0.1 - 1.9 y = 2.9448x + 0.1816 R² =0.9855 0.022 0.07 0.21 
m-xylene 0.03 - 1.4 y = 13.844x + 0.665 R² =0.9931 0.011 0.03 0.12 
p-xylene 0.03 - 1.4 y = 8.1126x + 0.2523 R² =0.9967 0.009 0.03 0.11 
styrene 0.03 - 1.4 y = 6.2972x + 0.1329 R² =0.9977 0.009 0.03 0.13 
o-xylene 0.03 - 1.4 y = 2.5151x + 0.1079 R² =0.9946 0.010 0.03 0.11 
alpha-pinene 0.04 - 1.8 y = 4.4825x + 0.1356 R² =0.9981 0.011 0.03 0.11 
n-undecane 0.05 - 2.1 y = 3.3639x + 0.1611 R² =0.9950 0.018 0.05 0.16 
1,3,5-trimethylbenzene 0.04 - 1.6 y = 8.6758x + 0.2077 R² =0.9977 0.013 0.04 0.16 
1,2,4-trimethylbenzene 0.04 - 1.6 y = 0.1689x + 0.0077 R² =0.9893 0.011 0.03 0.45 
1,2,3-trimethylbenzene 0.04 - 1.6 y = 8.1292x + 0.11 R² =0.9990 0.012 0.03 0.16 
(R)-(+)=limonene 0.04 - 1.8 y = 2.0097x + 0.0911 R² =0.9927 0.015 0.04 0.15 
p-dichlorobenzene 0.1 - 1.9 y = 4.1758x + 0.0589 R² =0.9989 0.016 0.05 0.19 
n-dodecane 0.05 - 2.2 y = 2.4803x - 0.0534 R² =0.9993 0.016 0.05 0.23 
1,3-butadiene※ 0.06 - 0.99 (µg) y = 0.1061x - 0.7026 R² =0.9942 ―  ― ― 
furfural※ 0.48 - 2.0 (µg) y = 0.0003x - 0.028 R² =0.9933 ― ― ― 
pyridine 0.7 - 2.6 y = 0.0133x + 0.0177 R² =0.9973 0.147 0.45 0.04 
2,2,4-trimethylpentane 0.04 - 1.2 y = 0.3881x + 0.6388 R² =0.9976 0.012 0.04 0.18 
2-pinene 0.6 - 1.1 y = 0.0055x + 0.0046 R² =0.9976 0.167 0.51 0.06 
5-methylfurfural※ 0.14 – 0.2 (µg) y = 9E-06x + 0.0001 R² =0.9931 46 140 0.15 
1,2,4,5-tetramethylbenzene 0.5 - 4.6 y = 0.0235x + 0.0122 R² =0.9982 0.070 0.21 0.02 
※パーミエーターを使⽤ 



 

Table 2 模擬喫煙室で検出された化合物濃度 

group Compounds 
µg/m3 

喫煙前 喫煙 5 本 喫煙 10 本 
hydrocarbons 1,3-butadiene n.d. 13 4.9 

n-hexane 22 10 3.2 
2,2,4-trimethylpentane 0.01 0.0044 0.03 
n-heptane n.d. n.d. 0.021 
n-nonane 0.28 0.48 0.88 
2,4-dimethylpentane 0.8 1.6 1.9 
n-octane 0.06 0.21 0.24 
n-decane 0.0 7.9 12.8 
n-undecane n.d. n.d. n.d. 

aromatic hydrocarbons pyridine 27 27 31 
benzene 0.18 0.18 0.22 
toluene 1.9 5.0 5.5 
ethyl benzene 2.7 1.8 2.3 
m-xylene 6.8 2.8 3.0 
p-xylene 2.5 0.93 1.0 
styrene n.d. n.d. n.d. 
o-xylene 2.4 0.90 0.95 
1,3,5-trimethylbenzene 0.26 0.18 0.25 
1,2,4-trimethylbenzene n.d. 0.012 0.062 
1,2,3-trimethylbenzene n.d. n.d. n.d. 
1,2,4,5-tetramethylbenzene n.d. n.d. n.d. 

chlorinated hydrocarbons dichloromethane 0.0 0.0 0.6 
chloroform 0.11 0.48 0.16 
1,1,1-trichloroethane 0.22 0.21 0.22 
trichloroethylene 0.18 0.32 0.69 
1,2-dichloropropane n.d. n.d. n.d. 
1,2-dichloroethane 0.08 0.10 0.08 
tetrachloroethylene n.d. 0.13 0.035 
chlorodibromomethane n.d. n.d. n.d. 
p-dichlorobenzene n.d. n.d. n.d. 
carbon tetrachloride 0.16 0.18 0.21 

terpenes 2-pinene 0.2 0.22 0.23 
aromatic aldehydes furfural 8.1 30 38 

5-methyl furfural 0 130 200 
2-alkenals (R)-(+)=limonene n.d. n.d. n.d. 
ketones acetone 8.9 25 23 

Methyl isobutyl ketone 2.6 2.3 3.4 
2-butanone 2.0 4.5 5.2 

nicotine  n.d. 5.7 8.8 

 



 

Table 3 住宅の室内で喫煙時に検出された化合物濃度（µg/m3） 

group Compounds before_smoking  
IQOS ILUMA   glo HILO   Ploom AURA 

average   average   average 
hydrocarbons 1,3-butadiene 45   14   20   260 

n-hexane 4.8   3.4   1.5   1.6 
2,2,4-trimethylpentane 0.0   0.015   0.020   0.0080 
n-heptane 0.32   0.21   0.094   0.034 
n-nonane 1.1   2.6   1.1   1.1 
2,4-dimethylpentane 2.7   2.1   1.6   1.1 
n-octane 0.72   1.1   0.90   0.48 
n-decane 0.22   0.83   1.7   1.5 
n-undecane 0.0   n.d.   n.d.   n.d. 

aromatic 
hydrocarbons 

pyridine 35   33   33   22 
benzene 0.28   0.26   0.26   0.17 
toluene 4.8   5.7   6.6   2.1 
ethyl benzene 1.3   2.5   0.90   0.77 
m-xylene 1.8   2.0   0.96   0.62 
p-xylene 0.72   0.69   0.34   0.23 
styrene 0.38   0.39   0.33   0.34 
o-xylene 1.1   0.68   0.34   0.22 
1,3,5-trimethylbenzene 0.49   0.65   0.51   0.21 
1,2,4-trimethylbenzene 0.30   n.d.   n.d.   n.d. 
1,2,3-trimethylbenzene 0.20   0.21   0.10   0.028 
1,2,4,5-tetramethylbenzene n.d.   0.074   0.0068   n.d. 

chlorinated 
hydrocarbons 

dichloromethane n.d.   0.010   0.011   0.30 
chloroform 0.19   0.15   0.17   0.14 
1,1,1-trichloroethane 0.09   0.084   0.082   0.080 
trichloroethylene n.d.   0.15   0.021   0.062 
1,2-dichloropropane 0.025   0.10   0.17   0.043 
1,2-dichloroethane 0.10   0.14   0.20   0.15 
tetrachloroethylene 0.029   0.026   0.048   0.014 
chlorodibromomethane 0.012   0.029   0.030   0.0065 
p-dichlorobenzene 0.85   0.99   0.82   1.3 
carbon tetrachloride 0.85   1.0   1.1   1.3 

terpenes 2-pinene 2.4   1.8   1.7   0.28 
aromatic 

aldehydes 
furfural 13   23   24   31 
5-methyl furfural 5.8   23   36   46 

2-alkenals (R)-(+)=limonene 14   7.6   9.2   4.8 
ketones acetone 38   43   46   41 

methyl isobutyl ketone 14   11   7.1   4.0 
2-butanone 2.7   6.0   6.1   2.7 

nicotine  n.d.  0.4  1.1  0.4 
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A. 研究目的 

2014 年にフィリップ・モリス・ジャパン社から

「IQOS」が発売されて以来、国内における加熱式

たばこの市場シェアは急速に拡大している。厚生

労働省による「令和 6 年度国民健康・栄養調査結

果の概要」によれば、喫煙者に占める加熱式たば

この使用率は男女ともに 4 割を超え（男性 41.4%、

女性 44.2%）、とりわけ 20 歳代から 40 歳代の層に

おいては紙巻たばこの使用率を上回るなど、若年

層から中年層を中心に高い支持を得ている実態

が浮き彫りとなっている (1)。 

加熱式たばこの大きな特徴の一つは、たばこ特

有の不快臭を抑制し、吸いやすさを向上させるた

めに、紙巻たばこと比較して多種多様な香料等の

添加物が含有されている点にある。世界的には、

公衆衛生の観点からたばこ製品に含まれる香料

への規制が強化される傾向にあるが、日本国内に

おいては未だ直接的な法的規制は整備されてお

らず、詳細な含有量や成分組成についても不明な

点が多い。 

これら香料成分の中には、感作性（アレルギー

反応を引き起こす性質）を有する「香料アレルゲ

ン」が含まれている可能性がある。これらが主流

煙、あるいは呼出煙を通じて喫煙者本人や周囲の

他者へ曝露されることにより、接触皮膚炎や呼吸

器疾患といった健康被害を引き起こすことが懸

念される。特に加熱式たばこは「紙巻たばこより

も安全である」という認識が広がっている一方で、
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添加物由来の化学物質曝露によるリスク評価は

十分になされているとは言い難い。 

昨年度の本研究においては、加熱式たばこのス

ティック（たばこ葉部とフレーバーカプセル）に

含まれる香料アレルゲンについて、ガスクロマト

グラフ質量分析計（GC/MS）を用いた定性・定量

分析を行い、その含有実態を明らかにした。本年

度はこれを発展させ、実際に喫煙者が吸入する主

流煙中に含まれる香料アレルゲンの分析手法、お

よび煙からの効率的な抽出条件の確立を試みる。

さらに、複数の製品について実態調査を行うこと

で、加熱式たばこ使用による化学物質曝露の評価

に資する基礎的知見を得ることを本研究の目的

とする。 

 

B. 研究方法 

1. 試薬 

 tert-ブチルメチルエーテル (MTBE) は東京化成

工業より購入した。メタノール (MeOH)、2-プロ

パノール (IPA)、アセトニトリル (ACN) は富士

フイルム和光純薬より購入した。香料アレルゲン

の混合標準溶液 (Fragrance Allergen Mix A1, A2) 

はMerckより購入した。1,4-Dibromobenzeneと4,4'-

Dibromobiphenyl は東京化成より購入し、これらの

化合物濃度が等しくなるようMTBEで溶解・希釈

し調製した混液を IS-Mix とした。 

 

2. 加熱式たばこ主流煙の捕集 

 本研究では加熱式たばこ専用スティック 17銘

柄を対象とした。内訳は IQOS ILUMAi (PMI) 7

銘柄、glo HYPER (BAT) 5銘柄、Ploom X 

ADVANCED (JTI) 5銘柄である (Table 1)。各ステ

ィックは使用前に 2 日–10 日間、22±2℃、湿度

60±5%で恒温・恒湿化した。主流煙の捕集には

自動喫煙装置 LM4E (Borgwaldt 社製) を用い、

Health Canada Intense (HCI) 法に準拠して実施し

た。具体的な吸煙条件は、吸煙量 55 mL、吸煙時

間 2秒、通気口閉鎖率 100%とした。１本当たり

の吸煙回数は 12 puffs に固定した。吸煙間隔につ

いては、デバイス間で異なるに使用時間を考慮

し、全製品で 12 puffs を均一に捕集するために、

IQOS ILUMAi は 30秒、glo HYPERでは 16秒、

Ploom X ADVANCEDでは 27秒にそれぞれ設定

した。 

主流煙の粒子成分はケンブリッジフィルター

(44 mmガラス繊維フィルター) に捕集し、その

後 50 mL の IPA に浸漬し、160 rpmで 30 分間振

とう抽出を行った。ガス状成分は 30 mL の IPA

を入れたインピンジャーにケンブリッジフィル

ター通過後の煙を通気させることで捕集した。

いずれも 6 本分を連続して捕集したものを 1試

料とし、これらにより得られた各抽出液を分析

用試料とした。 

 

3. 試料の前処理 

主流煙抽出液中の香料アレルゲンを分析する

ため、液―液抽出および脱水処理を行った。各抽

出液 (IPA溶液) から 200 µL を分取し、これに超

純水 1500 µL および 2 µg IS-Mix 含有 MTBE 1800 

µL を添加した。30 秒間 vortex後、2000 rpmで 3

分間遠心分離を行った。分離した上層（MTBE層）

のうち 1400 µL を、あらかじめ超純水 1000 µL を

分注した別の試験管へと移し替え、30 秒間 vortex、

2000 rpmで 3 分間遠心分離した。得られた上層 の

MTBE溶液 うちの 1000 µL を 1.4 g無水硫酸ナト

リウム充填カートリッジ InertSep Slim-J Dry (ジー

エルサイエンス社製) に通して脱水し、これを

GC/MS 分析用試料とした。 

 

4. 香料アレルゲンの GC/MS 分析 

 調製した分析用試料の定量には GC/MS (島津製

作所製) を用いた。分析モードは、高感度かつ選

択的な検出を目的として SIM（ Selected Ion 

Monitoring）モードを選択した。各標的化合物につ

いては定量用のモニターイオンに加えて 2 種類の

確認イオンを設定し、イオン強度の比率に基づき

成分の同定および定量を行った。なお、詳細な分



析条件（カラムの種類、昇温プログラム、注入口

温度等）については、Table 2、3 に示す通りであ

る。 

 

C. 結果及び考察 

1. 検量線の作成 

 本研究では、Table 3 に示す 48 化合物を分析対

象とした。これらはいずれも、欧州化粧品香料協

会（IFRA）等のリストに掲載されている香料アレ

ルゲン化合物である。分析対象化合物ごとに定量

範囲は異なるものの、0.1–100 µg/mL の濃度域内

において、それぞれ Table 4 に示した範囲で r2 > 

0.990の良好な直線性を有する検量線が得られた。 

 

2. 加熱式たばこ主流煙中香料アレルゲンの定性・

定量 

 市販の加熱式たばこ 17 銘柄を対象に、主流煙

に含まれる香料アレルゲンの定量分析を行った。

各銘柄から検出された化合物数を Fig. 1 に示す。 

検出成分数が最多であったのは Ploom X 

ADVANCED のフレーバー系銘柄である MEVIUS 

YELLOW OPTION お よび MEVIUS PURPLE 

OPTION の 14 化合物であった。一方、最少は IQOS 

ILUMA のメンソール系銘柄 TEREA BLACK 

MENTHOL の 3 化合物であった。 

分析した全ての銘柄において、少なくとも 3 種類

以上の香料アレルゲンが主流煙中に含まれてい

ることが確認された。傾向として、特にカプセル

を搭載したフレーバー系銘柄において検出成分

数が多いことが明らかとなった。 

本研究の対象とした全銘柄から香料アレルゲン

が検出された事実は、使用するデバイスや銘柄に

かかわらず、加熱式たばこの使用に伴うアレルゲ

ンへの曝露、およびそれに起因する健康影響のリ

スクを示唆するものである。 

 各銘柄における香料アレルゲンの定量結果を

ヒートマップとして Fig. 2 に示した。フレーバー

カプセルを搭載した銘柄は、非搭載のものと比較

して香料アレルゲンの含有量が多い傾向にあり、

特に MEVIUS YELLOW OPTION においては、検

出された化合物数および各成分の含有量の双方

が顕著に多いことが明らかとなった。香料アレル

ゲン別に見ると、benzaldehyde と D-limonene は全

ての銘柄から検出されたが、その量は銘柄ごとに

大きく異なっていた。その他の化合物についても

銘柄ごとにその成分組成のパターンには明らか

な相違が確認された。ただし、現時点では分析し

た銘柄数が限定的であり、フレーバーの系統に応

じた明確な含有傾向を見出すには至っていない。

今後は分析対象とする銘柄をさらに拡充し、カテ

ゴリーごとの特性を詳細に解析するとともに、こ

れら含有成分の曝露量に基づいた健康影響およ

びリスク評価について、さらなる知見の集積を図

る必要がある。 

 

D. 結論 

 本研究では、加熱式たばこ主流煙中の香料アレ

ルゲンに対する分析手法を確立し、主要 3 社の加

熱式たばこデバイス、合計 17 銘柄の実態調査を

行った。その結果、全ての銘柄から 3–14 種類の香

料アレルゲン成分が検出された。特にフレーバー

カプセル搭載銘柄において化合物数および含有

量が顕著に多いことが明らかとなった。また、銘

柄ごとにその成分組成のパターンが大きく異な

ることが明らかとなった。本知見は、製品の種類

を問わず加熱式たばこの使用に伴うアレルゲン

曝露のリスクを示唆するものである。ただ、現状

では分析銘柄数が限定的であり、系統別の明確な

傾向把握には至っていないため、今後は対象銘柄

を拡充し、製品カテゴリーごとの特性を体系化し

ていく予定である。そして、成分の曝露量に基づ

いた人体への生理的影響および詳細なリスク評

価を進めることが重要であると考える。 
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Table 1 検討対象の加熱式たばこ銘柄一覧 

Table 2 GC/MS分析条件 

!"#$ !" #$ %&'()!" *+,-!#

!"#AB!CDE)G HI-I)B-!KLB-IMDC)- H-- ./012 34

HI-I)B-IMDC)- H- ./012 3

HI-I)BNC)KOBEIPHL#C HNE 5672- 3

HI-I)BEIPHL#C HE 5672- 3

HI-I)BNC)KOB-DNQBEIPHL#C HN-E 8.292 34

HI-I)B#)A!ABRI)-C H#R 8.292 :

HI-I)B-!S!I-)BRI)-C H-R 8.292 :4
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OIPHBH-DIBNI--QBN##AH ONN 8.292 :

WXVBHYVZG>?UBA@GYU WHA 8.292 :

RUVVABBB)CS)PKIC EIS!DABQICC#aB#RH!#P EQ# 8.292 :

EIS!DABN)!EIB#RH!#P EN# 8.292 :
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K)EICBEIPHL#CBEDAK)HBM-IIP KEEM 8.292 3
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Table 3 GC/MS分析の定量イオンと確認イオン 
 !"#$! %&! '(! '(!

)*+ ,-./ "0#! 123! 123A! 123B!

CDEA)G! HI-.LMNIOPNI 45S AS4 AST TA
8EDV-I-I 45S :; :A :B
<EDV-I-I =5S :; :A :B
8!>I?@V-I-I =5A A;4 ABA =:
BECVab-I-I A5S 4A 4= :;
>I?@V-bMI-I :5; ABA :; A;4
cLa@Ob? AS5d :T AA ASA
)IeOPM!BEbIeP-bLeI AA5: AB; :T AAA
cL?gb-I A;5B ASA AB Td
hI?LM A;5B Ad 4: AA:
cV--LaLMNIOPNI A;54 A;A A;B AS;
CP-LMPM!LIIeLeI Ad5S :; AS ABA
iI?L-VLM Ad5A Ad A; ATB
e?L-M!N-IeObMI Ad54 Ad= AdA AA=
B)Hc!LIIeLeI AT5A A;B :A AA=
lEBLaLMIb-I A=54 4: AB; A:B
<EBLaLMII-b-I A=5A AST A:S A=T
iI?L-PM!LIIeLeI A=5: 4A :; A;4
8EBLaLMIb-I AA5B 4: AB; A:B
cbmaL?V- AA5d AAA Ad4 A:
<EBLaLMIb-I AA5A A== AB; A:B
<!cL?Pb@OPMMI-I A:5T 4: :; A;;
8EnMbaIeOPMVb-b-I BA5S A;T ATS BS4
ompI-PM!LIIeLeI BA5= A4d Ad: A;A
CVMVLM BB5S AA: Ad= BSd
D?b@PMVNI-I!@OeOLMVNI B;5S AT: ASd A=d
8ENaPMIV--LaLMNIOPNI BT5d AB: BSB BSA
CP?LM BT54 A;4 A:B A==
nGT!o!< B45B A:A ABA AS:
nGT!o!8 B45d A:A AS: ABA
nGT!o!r B=5S A;T A:A ABA
<EGL-eLMbM B=5T :d :; ABB
8ECIsPMIV--LaLMNIOPNI BA5S AB: BA4 BAT
HI-.PM!tI-.bLeI BA5A AST BAB A:d
NIIePM!IIN?I-I BA5A A4A B;A Bd4
iLMLsbMVNI ;S54 Bd; BA; BTA
CIsLNIIL-bMLIeb-I ;B5d A; := AAA
HI-.PM!IV--LaLeI ;T5A A;A A:B A:;

BHEA=)G GLMVIPMVI!LMNIOPNI :5d ABB =4 4T
8E>I?@V-IbM AA5A ABA A;4 :;
)IeOPM!MLMVIPMLeI A;5d ABS ATB :B
CPN?bsPIVe?b-IMMLM AT54 T: =A :T
ompI-bM AA5= A4d A;= A4T
nMbImpI-bM BB5S A4d Ad: A;A
uL-VMMV- BB5d ATB ATA AT;
NaPM!MLMVIPMLeI B;5: ABS A;A BSA
NIIePMVMbImpI-bM Bd5A A4d A;A Ad:
HI-.PM!MLMVIPMLeI ;;5B :A BBA 4T



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

Table 4 検量線の範囲、回帰式と決定係数 
!"# $%&' ()!"#ABCDE! *+,! !"

)GHI-. LMNOP45MST5M 8V:H;8 T!<!8VI=8>?!@8V88AB 8V===
CHGaNMNM 8V:H;8 T!<!8V:A>>?!@8V8I=8 8V===
bHGaNMNM 8V:H;8 T!<!8V:c>>?!@8V88A; 8V===
C!dMeIaNMNM 8V;HI8 T!<!8VII;A?!H8V88IB IV888
gHDaChNMNM 8V;H;8 T!<!8VIAB8?!@8V88>B 8V===
dMeIaNh4MNM 8V:H; T!<!8VI;AA?!H8V88I; IV888
iPCIShe 8V:H; T!<!8VI;=c?!@8V888c IV888
-MMST4!:HhNMTNhPMM IH;8 T!<!8V8;8>?!H8V8I:8 IV888
iPelhNM 8V;H;8 T!<!8V8>;=?!H8V8I8B IV888
mMeP4 IH;8 T!<!8V8B=8?!H8V8I8> 8V===
iaNNPCP45MST5M 8V;HI8 T!<!8V:8c8?!H8V8B;B 8V==>
DTNP4T4!PNMMPMM 8V;HI8 T!<!8VI>>=?!H8V8B;: 8V==;
nMePNaP4 IH;8 T!<!8V8cc=?!H8V8:B8 IV888
MePNo!pNMMSh4M 8V;HI8 T!<!8VII>T?!H8V88=A 8V===
g-Li!PNMMPMM IHI88 T!<!8VIBB;?!@8V8I=> 8V===
rHgPCPoNhNM 8V:H; T!<!8VBB;B?!H8V8IAI 8V==A
bHgPCPoNMNhNM 8V;H;8 T!<!8V8>>:?!H8V8II: 8V===
nMePNT4!PNMMPMM 8V:H; T!<!8V8=;=?!H8V88cI 8V==A
CHgPCPoNhNM 8V:H; T!<!8VB=:8?!H8V8:=B 8V==>
ihsCPeaN 8V;H;8 T!<!8VIcAT?!H8V88:8 8V==A
bHgPCPoNhNM IH:8 T!<!8VIB8c?!H8V8BT8 8V==A
b!iPeThIST44MNM 8V;HI88 T!<!8V8cB8?!H8V8IAA 8V==T
CHtohCMMST4ahNhNM 8V;HI8 T!<!8VIA::?!H8V8:=I 8V==;
usAMNT4!PNMMPMM IH:8 T!<!8VIcIA?!H8V8T;I 8V===
Da4aP4 :HI88 T!<!8VIcT:?!H8VII;c 8V===
GehIT4a5MNM!ISMSP4a5M IH:8 T!<!8V8=A:?!H8V8:c: 8V===
CHpCT4NaNNPCP45MST5M 8V;H;8 T!<!8V8=8A?!H8V8B8c 8V==>
DTeP4 :HI88 T!<!8V8c=B?!H8V8=8: 8V==c
t.v!u!b IHI88 T!<!8VI:IT?!H8V8:AA 8V===
t.v!u!C ;HI88 T!<!8V8:B=?!H8V8:IA 8V===
t.v!u!Z ;HI88 T!<!8V8I8:?!H8V88=T 8V===
bH.PNMP4h4 ;HI88 T!<!8V8cAA?!H8V:A=c 8V=AI
CH)M?T4NaNNPCP45MST5M IHI88 T!<!8VI8>B?!H8V8cBT 8V===
LMNOT4!xMNOhPMM 8VIH: T!<!8V:BTB?!H8V88>= 8V===
pNMMT4!NM5eMNM IHI88 T!<!8V8c;:?!H8V8:T8 8V===
nP4P?h4a5M IH:8 T!<!8VT:cA?!H8V8>>8 8V==A
)M?P5MNPNh4PNMhNM 8V;H:8 T!<!8V8TTT?!H8V88T= 8V==A
LMNOT4!NaNNPCPMM IH:8 T!<!8VI8Ic?!H8V8;cc 8V==c

gLHI>-. .P4aNT4aN!P45MST5M 8VIH; T!<!8VII=;?!@8V88II 8V==T
CHdMeIaNMh4 8V;H:8 T!<!8V8c;I?!H8V8IT: 8V==T
-MMST4!oP4aNT4PMM 8VIH; T!<!8VIT=:?!@8V888I 8V==;
)T5eh?TNaMehNM44P4 8V;H:8 T!<!8VI>>;?!H8V8B8> 8V==;
usAMNh4 8VIH:8 T!<!8V8=8A?!@8V88IB 8V==;
tohMsAMNh4 8V;H:8 T!<!8V8=Tc?!H8V88Tc 8V==c
yPNa44aN 8V;H; T!<!8V8>AT?!H8V88T> 8V==A
pCT4!oP4aNT4PMM 8VIH;8 T!<!8V:8>;?!H8V88I; 8V==c
pNMMT4aohMsAMNh4 8V;H; T!<!8VIT8T?!@8V88;8 8V==;
LMNOT4!oP4aNT4PMM 8VIH:8 T!<!8V:I:T?!H8V88;B 8V==I



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fig. 1 各銘柄から検出された香料アレルゲンの成分数 
黒：レギュラー系、青：メンソール系、緑：フレーバー系 
青丸：カプセル付きの銘柄 
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Fig. 2 各銘柄から検出された香料アレルゲンの定量結果 
分析対象の香料アレルゲンのうち、いずれかの銘柄から検出された 20成分の結果を示
している。 
黒字：レギュラー系、青字：メンソール系、緑字：フレーバー系 
<LLOQ：定量下限 
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電子たばこ製品の主流煙に含まれるベンゾキノン類及びハイドロキノン類の分析 

 

 分担研究者 鳥羽 陽 長崎大学 

 

A. 研究目的 

たばこ煙には約 5,300 種類の化学物質が含まれ

ており，そのうち有害物質は約 250 種類以上，多

環芳香族炭化水素（PAH）をはじめとする発がん

性物質は約 70種類以上存在している (1, 2)。近年，

その中でも PAH の酸化誘導体である PAH キノン

類 （PAHQ）が注目を集めている。PAHQ は，生

体内でレドックスサイクルを介して触媒的に酸

化還元反応を起こし，活性酸素種（ROS）を過剰

産生し，酸化ストレスを誘発することから，呼吸

器疾患や循環器疾患との関連が指摘されている。

また，呼吸を介して曝露された PAHQ は，ヒトの

生体内で代謝されて尿中に代謝物が排泄されて

いることが明らかになっている (3)。従って，喫煙

に関連したPAHQ曝露によって誘発される酸化ス

トレスによる健康影響の検証は重要であり，たば

こ煙中の PAHQ 濃度を知ることは，喫煙による健

康影響の解明に必要である。これまでに加熱式お

よび電子たばこ主流煙中に含まれる PAHQ の分

析・定量を行ってきたが，それらには測定原理上，

PAHQ の還元体であるジヒドロキシ体も同じ誘導

体として検出されている可能性がある。PAHQ の

分析の際に誘導体化する過程で中間体としてジ

ヒドロキシ体が形成されるため，骨格及びケトン

基または水酸基の位置が同じPAHQとそのジヒド

ロキシ体が混在した場合，同じ誘導体化物として

検出される。特に，単環の母核をもつベンゾキノ

ン（BQ）類のジヒドロキシ体であるハイドロキノ

ン（HQ）類については，昨年度までに加熱式たば

こ煙に含まれていることを報告した。電子たばこ

煙についてもベンゾキノン類と同時にジヒドロ

キシ体（HQ 類）が存在する可能性が高い。 

そこで本研究では，分析対象とした 39 種類の

PAHQ のうち，非還元条件下で電子たばこ主流煙

研究要旨 

活性酸素種 (ROS) を生成し，酸化ストレスを引き起こすベンゾキノン（BQ）類及びハイドロキノ

ン（HQ）類を測定対象とし，電子たばこ 3 種（LOST VAPE THELEMA QUEST 200W KIT，Vaptio X-

Hubble，INNOKIN Coolfire ULTRA）の主流煙に含まれる BQ 類及び HQ 類を同定・定量することを目

的とした。各主流煙について，自動喫煙装置を用いてフィルターに捕集し，ジクロロメタンで抽出し

た後，試料を還元，もしくは非還元条件下でトリメチルシリル (TMS) 誘導体化してガスクロマトグ

ラフ-タンデム質量分析計 (GC-MS/MS) で測定した。電子たばこ主流煙中の HQ（BQ）類を定量した

結果，ほとんどキノンではなく，ハイドロキノンとして存在していることが分かった。また，3 種の

デバイスによる生成量の違いは，コイルの素材や抵抗値などが影響していると推定できた。さらに，

電子たばこの使用回数と HQ（BQ）総濃度との間に相関性が観察され，使用回数の増加に伴い HQ（BQ）

濃度が上昇していた。電子たばこの連続使用によりコイルやその付近に残留物や焦げが付着し，HQ

（BQ）類の生成量を増加させていると考えられた。 



中にジヒドロキシ体として存在する HQ 類に着目

して定量し，同時に BQ 類も測定して HQ 類と BQ

類の濃度やデバイスの違いについて比較検証を

行った。 

 

B. 研究方法 

1. 使用たばこ銘柄 

たばこ試料 

測 定 対象の 電 子 た ば こ は ， LOST VAPE 

THELEMA QUEST 200W KIT，Vaptio X-Hubble，

INNOKIN Coolfire ULTRA の 3 種類とし，主流煙

を発生させるリキッドは CUSTERD MONSTER 

VANILLA (MONSTER VAPE LABS)を全ての電子

たばこで使用した。 

 

2. たばこ主流煙の化学物質の分析 

たばこ主流煙の捕集 

たばこ主流煙の捕集は，自動喫煙装置（LX20, 

Borgwaldt KC GmbH ） を 用 い て CORESTA 

Recommended Method No. 81 法 (CRM81) の捕集

方法に準拠して捕集した。CRM81法による捕集で

は，吸煙量 80 mL，吸煙間隔 30秒，吸煙時間 3秒

とした。たばこ主流煙中の総粒子状物質 (total 

particle matter ; TPM) は Cambridge filter pad（CFP, 

φ44 mm, Borgwaldt KC GmbH）上に捕集し，捕集

はフィルター1 枚につき 10 puff 分捕集し，計 50

枚分を連続捕集した。捕集の合間にはコイルの交

換やデバイス内の洗浄等のメンテナンスは行わ

なかった。 

 

HQ 類及び BQ 類の分別の分析 

① 前処理法 

各フィルター試料について，それぞれジクロロ

メタンによる超音波抽出を行なった。抽出液にジ

メチルスルホキシド（DMSO）を添加した後で減

圧濃縮し，アセトニトリルに再溶解した。HQ 類

の測定では，アセトニトリル溶液の一部にトリメ

チルシリル（TMS）化試薬〔BSA+TMCS+TMSI 

（3:2:3）〕を加えて 80℃，30 分間 TMS 誘導体化

を行った。誘導体化後，ヘキサンと水を加えて抽

出して得られたヘキサン相を乾固してヘキサン

200 μL に再溶解して検液とした。また，亜鉛と

ジチオスレイトール（DTT）を添加して誘導体化

する還元条件下において誘導体化してから定量

し，HQ 類と対応する BQ 類の合計濃度を算出し

た (4)。 

 

② 定量対象成分 

非還元条件下で誘導体化し，スクリーニング的

に測定して主流煙試料中のジヒドロキシ体の有

無を確認した結果として検出された単環の母核

をもつ 7 種類の HQ 類，すなわち 1,4-hydroquinone 

(HQ) ， 2-methyl-1,4- hydroquinone (MHQ) ， 2,5-

dimethylhydroquinone (2,5-DMHQ) ， 2,6-

dimethylhydroquinone (2,6-DMHQ) ，

tetramethylhydroquinone (TMHQ)，2-tert-butyl- 1,4-

hydroquinone (2-tb-HQ) ， 2,5-di-tert-butyl-1,4-

hydroquinone (2,5-Dtb-HQ)，を定量対象とした。ま

た，還元条件下で誘導体化して同じ骨格の BQ 及

び HQ の各合計として検出・定量して各 BQ + HQ

濃度を得て HQ 濃度との比較を行った。 

 

③ GC/MS/MS条件 

Thermo Fisher Scientific社製 GC-MS/MS （TSQ 

Quantum GC）システムを用いた。カラムは DB-

5MS （30 m × 0.25 mm i.d., 0.25 μm, J&W） を

使用し，50 - 310℃ （25℃/min, 7 分間維持） の昇

温プログラムで分析した。その他の GC条件は，

注入口温度 250℃，スプリットレスモード，注入

量 1 μL とした。MS条件は，EIモード，イオン

源温度 300℃，インターフェース温度 280℃とし，

イオン化電圧は 70 eV とした。検出は，[M]+イオ

ンをプリカーサーイオンとして最も強度の高い

プロダクトイオン 2 種を用いた選択反応モニタリ

ング（SRM）モードで測定した (4)。 

 

C. 結果及び考察 



1. HQ 類の同定 

これまでの研究において電子たばこ煙中に 29

種類の PAHQ が検出されていることから，対応す

る HQ 類もしくはジヒドロキシ体が存在する可能

性がある。そこで，非還元条件下において HQ 類

及び 2 環以上の骨格を有するジヒドロキシ体のス

クリーニングを行ったところ，今回対象とした電

子たばこ 3 種の主流煙から，7 種類の HQ 類（図

１）が検出され，また還元条件下において対応す

る BQ 類も検出された。一方で，2 環以上の母核

を有する PAH ジヒドロキシ体は検出されなかっ

た。2 環以上の PAHQ 類について，今回測定対象

とした 3 種類の電子たばこで 20~22 種類が検出さ

れていることから，2 環以上の PAHQ 類の生成過

程でジヒドロキシ体が生成されたとしても，より

安定なキノン体へ容易に酸化されたと考えられ

る。 

 

2. 電子たばこ主流煙中 HQ 類及び BQ 類の濃度

と組成比 

HQ 類の組成として，濃度が高い順に MHQ

（MBQ），2,5-DMHQ（2,5-DMBQ），1,4-HQ（1,4-

BQ）の 3 種類が多くを占めており，これは 3 種類

の電子たばこで共通であった。還元条件下での測

定結果（同骨格の HQ 及び BQ の各合計濃度）と

比較したところ，1,4-HQ，MHQ，2,5-DMHQ，

TMHQ，2-tb-HQ ではほとんどが HQ 体として存

在していたが，2,6-DMHQ と 2,5-Dtb-HQ では半分

程度が BQ 体として存在しており，HQ 体から BQ

体への酸化されやすさが異なると予想された。7

種類の総濃度としてデバイスの連続使用におけ

る非還元（HQ 類）及び還元（HQ＋BQ 類）の濃

度変化の例を図２に示した。総濃度では，ほとん

ど HQ として存在していることがわかる。これら

の HQ 類はリキッド中の成分〔プロピレングリコ

ール（PG），植物性グリセリン（VG），香料など〕

やコイルに備え付けられたコットンの主成分で

あるセルロースの熱分解により生成したと考え

られた(5, 6)。 

 

3. 電子たばこの連続使用による影響 

3 つのデバイスにおいて，連続使用回数の増加

に伴う HQ（BQ）類の生成量増加が認められた（図

２）。さらに，本研究で測定した 3 種類の電子たば

こにおける，使用回数ごとの累計濃度を図３に示

した。電子たばこは連続使用することで，デバイ

ス内部にリキッドによる焦げや汚れが発生する

場合があり，それらが今回検出した HQ（BQ）類

の起源となっていることが考えられた。今回の捕

集はメンテナンス（クリーニング）を行わない連

続使用を想定して行っており，実際に使用後のコ

イルにはリキッドの焦げが確認できたことから，

HQ（BQ）類の濃度上昇の要因となったと考えら

れた。さらに，コイルに使用される金属（ニクロ

ム）が劣化により触媒活性が上がり，PG の熱分解

が促進されることが報告されている(7)ことから，

コイルの劣化も今回の HQ（BQ）類増加の一因と

して考えられた。また，今回対象とした 3 種類の

電子たばこデバイスでは，使用するリキッドは同

一であるにも拘わらず，最も生成量の多かった

THELEMA QUEST では HQ（BQ）類の総生成量が

最も少ない X-Hubble に対して 1.5 倍程度大きく

なった。この要因として，コイルの素材や抵抗値

などの違いが考えられた。今回使用したコイルは

ニクロム製（THELEMA QUEST）及びステンレス

製（X-Hubble）であり，製品間でコイル素材が異

なるが，コイル素材によってアルデヒドなどの生

成量に違いが生じることが報告されている(7)こ

とから，HQ（BQ）類についても同様の現象が起

こったと考えられた。また，今回使用したコイル

の抵抗値は，THELEMA QUEST で 0.18 Ω，

Coolfire で 0.29 Ω，X-Hubble で 0.16 Ωであった

が HQ（BQ）類と同様熱分解により生じるアルデ

ヒドの生成にコイルの抵抗値が影響するという

報告(8)があり，HQ（BQ）類についてもコイル抵

抗値の高い THELEMA QUEST で生成量が増加し

たと考えられた。 

 



D. 結論 

本研究では，3 種類の電子たばこ主流煙中から

7 種類の HQ 類及び BQ 類を検出した。組成は両

デバイスで共通しており，MHQ，2,5-DMHQ，1,4-

HQ が主成分であった。また，連続使用回数の増

加に伴い HQ（BQ）類の生成量が増加することを

確認した。この要因として，リキッド成分やコッ

トンの熱分解に加え，連続使用によるコイルの焦

げの蓄積や，ニクロム等のコイル金属の劣化に伴

う触媒活性の上昇が寄与している可能性が示唆

された。さらに，デバイス間で生成量に差が生じ

た要因として，コイル素材や抵抗値の違いがキノ

ン類の生成挙動に影響を及ぼすことが推察され

た。以上の結果は，電子たばこの使用条件やデバ

イス及びコイルの物理的特性が有害物質の発生

量に大きく関与することを示しており，今後の健

康リスク評価において重要な知見となることが

期待される。 
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図１ 電子たばこ主流煙中に存在する HQ 類の構造式 

図２ 電子たばこ（THELEMA QUEST）の連続使用による主流煙中総 HQ 類

及び BQ＋HQ 類濃度の変化 



 
図３ 電子たばこの連続使用による使用回数ごとの HQ 類及び HQ＋BQ 類の累計濃度 
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分担研究報告書 

 

加熱式たばこなど新たなたばこ製品の成分分析と生体影響研究を組み合わせた 

能動喫煙・受動喫煙の健康影響評価―未知成分の分析― 

 

 分担研究者 三宅 祐一  横浜国立大学 

  

 

A. 研究目的 

 加熱式たばこ製品は、改正健康増進法において

「指定たばこ」という位置付けとなっており、紙

巻たばこと比較して販売の歴史が浅いことから、

現時点の科学的知見は、加熱式たばこの能動喫煙・

受動喫煙による将来的な健康影響が未解明な点も

多く、更なる科学的根拠の蓄積が必要とされてい

る。特に、加熱式たばこは、たばこ葉に香料等が添

加されており、喫煙時に加熱されることによって

紙巻たばこと異なる匂いが発生することが知られ

ている。つまり、紙巻きたばこのたばこ煙には含

まれない未知物質が存在することが考えられる。 

そこで本研究では、市販されている多様な製品

を対象に GC-MS の Scan 分析を用いて、加熱式た

ばこの主流煙・たばこ葉中の未知物質の推定を行

った。さらに、生成要因や経路を明らかにするた

め、推定された物質の生成機構の検討を行った。 

 

B. 研究方法 

1. たばこ試料 

加熱式たばこは、3 製品 6 銘柄で、glo hyper pro

は KENT TRUE TOBACCO， neo Tropical Swirl,  

IQOS ILUMA は TEREA REGULA, TEREA 

SUNPEARL, Ploom X ADVANCED は CAMEL 

MENTHOL PURPLE, MEVIUS DEEP REGULAR を

使用した。 

 

2. 加熱式たばこ主流煙の化学物質の分析 

加熱式たばこ主流煙の捕集 

 たばこ主流煙の捕集法は、自動喫煙装置（LM4E, 

Borgwaldt KC GmbH）を用いて HCI 法を行った。

HCI 法は、(一服につき 2 秒間で 55 mL 吸引、30 

研究要旨 

加熱式たばこは、たばこ葉に香料等が添加されており、喫煙時に加熱されることによって紙巻たばこ

と異なる匂いが発生することが知られている。これは、紙巻きたばこのたばこ煙には含まれない未知物

質が存在することを示唆している。そこで本研究では、市販加熱式たばこ製品を対象として、GC-MS Scan

分析により主流煙およびたばこ葉中成分の網羅的解析を行った。その結果、製品特異的に検出される成

分が複数確認され、既報が限られる未知成分の存在が示唆された。特に、香料由来成分、材料由来添加

物および加熱過程に伴う熱分解生成物が主流煙中へ移行・生成していることが明らかとなった。また、

一部製品では、ベンズアミド骨格を有する検出報告がない化合物の存在が推定され、製品ごとの加熱条

件や添加成分の違いが主流煙中化学組成に影響を与えることが示唆された。さらに、Nicotine 誘導体や

furan類、pyranone類などの生成挙動から、加熱過程における熱分解反応が未知物質生成に関与している

ことが示唆された。今後は、GC×GC-TOFMS や GC-Orbitrap-MS を用いた高分離・高精度分析により未

知成分の構造推定を進めるとともに、生成機構および曝露影響について詳細に検討する予定である。 
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秒毎 に一服させ、通気孔は全封鎖状態)は Health 

Canada Intense protocol T-115 に準拠して行った。す

べての喫煙法は 1 本あたりの吸煙を 12回とした。

たばこ主流煙中の粒子成分は、アルミ製のホルダ

ー内にガラス繊維フィルターを設置し捕集した。 

 

加熱式たばこ主流煙およびたばこ葉の成分分析 

主流煙を捕集したフィルターを遠沈管に入れ、

30 mL のジクロロメタンを加え、15 分間超音波抽

出を行った。溶媒を取り替えながら同じ操作を 3

回行い、抽出液をまとめた後、濃縮し、溶媒をイソ

オクタン 1 mL とした。たばこ葉はたばこスティッ

ク 1 本分から 5 mg採取し、同様の前処理法でサン

プルを作成した。これらのサンプルを GC-MS の

Scan モードで分析した。物質の推定には NIST、

AIST などのマススペクトルライブラリを用いた。 

 

C. 結果及び考察 

加熱式たばこ主流煙およびたばこ葉の成分分析 

加熱式たばこ 6 銘柄の主流煙について、GC-MS

の Scan 分析で推定された物質は、たばこ葉由来の

物質、着香目的添加物、材料品添加物、熱分解生成

物に大別された（図１）。Nicotine は保持時間（RT）

23 min に飽和したピークで認められ、スペクトル

は既報のデータと一致した。全銘柄の主流煙およ

びたばこ葉で推定された Palmitic acid および 9-

Eicosyne、Tocopherol は、植物成分に一般的に含ま

れる物質であり、たばこ葉由来の物質として分類

した。 

添加物としては、全ての銘柄において主流煙・

たばこ葉の双方から、Menthone および Menthol が

RT 18–19 min に推定された。また、 TEREA 

SUNPEARL から Anethole、neo Tropical Swirl から

cineole、 Ethyl vanillin やラクトン系の化合物が主

流煙から推定された。これらの物質は、その特性

から香料として添加されていると考えられる。

TEREA SUNPEARL や neo Tropical Swirl から検出

された香料成分は、いずれもたばこ葉からは検出

されなかった。両銘柄がカプセル搭載スティック

であることから、当該香料はカプセルに添加され

ており、加熱時に主流煙へ移行したことが示唆さ

れた。 

材料品添加物としては、全銘柄において、たば

こ葉から 1,3-Di-tert-butylbenzene（RT 20.2 min）、

2,4-Di-tert-butylphenol（RT 27.0 min）が検出された。

さらに、Ploom X の両銘柄においては、主流煙中か

らも2,4-Di-tert-butylphenolが検出された。加えて、

本研究で主流煙中に検出された Citrate類 2 物質は

可塑剤として含有していることが報告されている

[1][2]。これはたばこスティックの材料品に使われ

ている原料が、加熱により主流煙中に移行したた

めであると考えられる。 

Ploom X ADVANCED の両銘柄の主流煙とたば

こ葉において、RT 28.4 min に特徴的なピークが認

められた。ライブラリ検索の結果、このピーク

は N-propylbenzamide に類似したマススペクトル

を示した（図 2）。また、同銘柄において RT 45.5 

min 付近に類似したスペクトルを有するピークが

複数存在した。neo Tropical Swirl のたばこ葉におけ

るクロマトグラムでは、RT 26.2 min に特徴的なピ

ークが認められ、N,N-Diethylbenzamide のスペクト

ル（図 3）および RT と一致した。紙巻きたばこお

よび加熱式たばこ中にベンズアミド骨格を持つ物

質の検出例は Benzamide のみと限られているが[3]、

本 研 究 で は 、  N-Propylbenzamide 、 N,N-

Diethylbenzamide のような、部分構造にベンズアミ

ドを有する物質が加熱式たばこの主流煙およびた

ばこ葉中に存在することが示唆された。より網羅

的な物質推定のため、分離能の高い GC×GC-

TOFMS や精密質量測定に対応した GC-Orbitrap-

MS による分析を行う予定である。また、これらの

結果は、Ploom X ADVANCED の加熱条件に起因し

て、たばこ葉に添加される成分が主流煙へ移行し

ていることが示唆された。製品の加熱条件の違い

により、主流煙へ移行する物質が異なることが示

され、製品間における物質組成の比較も行う予定
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である。 

 

加熱式たばこ主流煙における生成機構の検討 

全製品の主流煙において、Myosmine（RT 24.9 min）

および Cotinine（RT 31.5 min）の Nicotine誘導体が

推定された。紙巻きたばこにおける既往研究では、

これらの物質が 300℃以上の加熱条件下で

Nicotine の熱分解により生成することが報告され

ている[4]。本研究においても同様に加熱式たばこ

主流煙から当該物質が確認され、加熱過程におけ

る Nicotine の分解が示唆された。また、全製品の

主流煙において、furan骨格を有する物質がFurfural

（RT 7.3 min）、3-Furaldehyde（RT 7.4 min）、Furfuryl 

alcohol（RT 8.2 min）と推定された。MEVIUS DEEP 

REGULAR の主流煙では RT 17.7 min に Pyrone 骨

格 を 有 す る 3,5-Dihydroxy-6-methyl-2,3-

dihydropyran-4-one が推定された。これらの酸素含

有複素環化合物は、たばこ葉からは検出されなか

ったことから、生成要因は加熱過程にあると考え

られる。既往研究によれば、Furfural は 25–600℃の

加熱条件下で Cellulose、Hemicellulose など多糖類

成分の熱分解によって生成し[4]、3,5-Dihydroxy-6-

methyl-2,3-dihydropyran-4-one はアミノ糖 か ら

300℃以下の加熱条件下で熱分解を受け生成する

ことが報告されている[4]。たばこ葉にはアミノ糖

類が含まれ[5]、加熱式たばこの葉には結合剤とし

て Cellulose などの多糖類が添加されていることが

報告されている[6]。したがって、当該物質は、多

糖類およびアミノ糖が加熱時に熱分解して生成し

たものであることが示唆された。今回、検討を行

った Furfural や Pyranone と同様に、他の物質も加

熱過程によって生成することが考えられる。今後

は、加熱過程において生成する未知物質について

検討する予定である。 

 

D. 結論 

加熱式たばこ主流煙中の成分について定性分析

を行ったところ、特定の加熱式たばこ主流煙中に

のみ検出されたピークがあり、これまでに報告事

例がないと考えられる未知成分が検出された。同

様にたばこ葉中の成分の推定も行い、加熱過程に

おいて生成する未知物質の検出要因について今後

詳細に検討する。 
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図 2  N-Propylbenzamide の類似スペクトルおよび関連スペクトル（RT 45 min 付近） 
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図 3  N,N-Diethylbenzamide のマススペクトル 



令和 7 年度厚⽣労働⾏政推進調査事業費補助⾦ 
（循環器疾患・糖尿病等⽣活習慣病対策総合研究事業） 

⽯英繊維フィルターと粒状活性炭を⽤いるタバコから発⽣する揮発性有機化合物， 

カルボニル化合物，吸着性有機ハロゲン化合物（AOX）の同時分析 
内⼭茂久，稲葉洋平（国⽴保健医療科学院） 

 
研究要旨  タバコ主流煙中の VOCs，カルボニル化合物，ならびに吸着性有機ハロゲン化合物（AOX: AOF, AOCl, 
AOBr）を同時に評価可能な分析法を開発し，その適⽤性を検討した． 
⽯英繊維フィルター–粒状活性炭（QF–ACB）複合カートリッジを⽤いてタバコ主流煙を捕集し，⼆相溶出法に
より VOCs を GC/MS，カルボニル化合物を HPLC で分析した．さらに，同⼀試料について，⼆硫化炭素（CS₂）
溶出後に残存する吸着剤を燃焼イオンクロマトグラフィー（CIC）で分析することで，⾼沸点有機ハロゲン化合
物（AOX-high）を定量した．また，直接燃焼により全有機ハロゲン化合物（AOX-total）も測定した． 
標準ガスを⽤いた検討では，低沸点フルオロカーボン類は CS₂パージにより除去される⼀⽅，フルオロテロマーア
ルコール類（FTOHs）は吸着剤上に残存することが確認された．さらに，標準燃焼タバコ（1R6F）および加熱式
タバコ（IQOS）の主流煙分析では，既知の VOCs およびカルボニル化合物に加え，AOF，AOCl，AOBr 由来のハ
ロゲン化物イオンが検出された．本⼿法は，従来のVOCsおよびカルボニル化合物分析に加え，毒性評価上重要な
⾼沸点有機ハロゲン化合物を同時に評価可能な新規⼿法として，タバコ煙曝露評価への応⽤が期待される． 
 

A. 研究⽬的 
近年，タバコ主流煙に含まれる化学物質による健康影響

が広く懸念されている．タバコ主流煙には多種多様な有害
化学物質が含まれており，代表的な成分として，ニコチン，
1,3-ブタジエン，ベンゼンなどの揮発性有機化合物
（VOCs），ならびにアセトアルデヒドやアクロレインなど
のカルボニル化合物が報告されている．⼀⽅で，タバコ煙
中には未同定あるいは⼗分に評価されていない化学物質も
数多く存在すると考えられる． 
ペルフルオロアルキルおよびポリフルオロアルキル物質

（PFAS）は，その環境残留性および健康影響の観点から⼤
きな社会的関⼼を集めている．これらの化合物は環境中で
極めて安定であり分解されにくいため，⽣体内への蓄積お
よびそれに伴う健康影響が懸念されている 1．ヒトへの曝
露経路としては，飲料⽔，⾷品，空気，⼟壌，および消費
者製品との接触などが報告 2 されているが，喫煙による曝
露の可能性については⼗分に検討されていない． 

吸着性有機フッ素化合物（AOF, Adsorbable Organic 
Fluorine）は，環境試料中に存在する有機フッ素化合物の
総量を評価するための指標として⽤いられている．特に，
⽔試料を活性炭に吸着させた後，燃焼イオンクロマトグラ
フィー（CIC）によりフッ素を定量する⽅法
は，US EPA により公定法として採⽤されている
3．⼀⽅，気体試料中のAOF測定に関する報告は
ほとんどない． 

しかし，我々が開発してきた VOCs，カルボ
ニル化合物分析⽤の固体捕集／⼆相溶出法 4-6に
⽤いる固体捕集管を，⽔試料と同様に⾼温燃焼
し，⽣成した燃焼ガスを純⽔に吸収させた後，

イオンクロマトグラフィーでフッ化物イオンを分析するこ
とで，気体試料への AOF 測定への適⽤が可能であると考
えられる．さらに，本⼿法は VOCs およびカルボニル化合
物との同時分析への展開も期待される． 

そこで本研究では，タバコ主流煙中に含まれる VOCs，
カルボニル化合物，および AOF を同時に測定可能な分析
⼿法の開発および適⽤性の評価を⾏った 
B. 実験 
燃焼イオンクロマトグラフィー（CIC） 

AOX の測定には，試料燃焼装置（AQF-5000H︔⽇東精
⼯アナリテック株式会社）を使⽤した．装置の概略図を
Fig. 1 に⽰す． 
イオンクロマトグラフィー（IC）分析 
 陰イオン分析には，電気伝導度検出器を備えたイオンク
ロマトグラフィー（IC）システム（Dionex ICS-2100 
Integrated Reagent-Free︔Thermo Fisher Scientific）
を使⽤した．分離カラムには DX IonPac AS11-HC（250 
mm × 4 mm i.d.）を，ガードカラムには AG11-HC（50 
mm × 4 mm i.d.）を⽤いた．サプレッサーには ASRS 
300（4 mm）RFIC⾃⼰再⽣型サプレッサーを接続した．
溶離液は，Dionex⾃動溶離液⽣成装置（EGC 500 KOH）
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Fig. 1. Overview of the combustion system. 

 



により⽣成した⽔酸化カリウム溶離液を⽤い，グラジエン
ト溶出を⾏った．グラジエント条件は，2 mM KOHを2分
間保持後，20分間で 11 mM まで昇濃し，さらに 5分間で
35 mM まで昇濃した後，35 mM を 13 分間保持した．注
⼊量は 25 μL，流量は 1.0 mL/minとした． 
ガスクロマトグラフィー質量分析（GC/MS） 

GC/MS は島津製作所製 QP2010 Ultra を使⽤した．分
離カラムは GL Sciences社製 InertCap AQUATIC-2（60 
m × 0.25 mm i.d.，1.4 µm）を⽤い，カラム温度40℃
を6分間保持した後，250℃まで35分間で昇温（6℃/min）
した．キャリアガスにはヘリウムを⽤い 0.61 mL/min の
流速で分析した。注⼊量は1 µL（スプリットインジェクシ
ョン，スプリット⽐ 10︓1，セプタムパージ 1 mL/min）
で，インジェクター温度は 240℃とした．質量分析の条件
は，m/z 40－500のフルスキャンモードおよび SIMモー
ド，イオン化電圧は 70 eV である． 
⾼速液体クロマトグラフィー（HPLC） 

HPLCは，LC-20AD送液ポンプを2台，SIL-20ACオ
ートサンプラーと SPD M20A フォトダイオードアレー
検出器を備えた島津製作所製 Prominence LC-20 を使
⽤した．分離カラムは Ascentis RP-Amide（3 µm 
particle size，150 mm × 3 mm i.d.，Supelco 社製）
を⽤い，カラムオーブン温度 30℃，注⼊量 10 µL とし
た．グラジェントモードの HPLC 分析には，移動相に
10 mmol/L の酢酸アンモニウムを含むアセトニトリル
（50%）と⽔（50%）の混合溶液（A 溶液）と，アセ
トニトリル（80%）と⽔（20%）の混合溶液（B 溶液）
を⽤いた．カラム流量 1 mL/min で A 溶液 100%を 5
分間保ち，50 分間で B 溶液を 100%にした後，10 分
間 B 溶液 100%を保った。 
粒⼦状物質および気体成分捕集⽤カートリッジの作製 
260 mg のアクティブカーボンビーズ（ACB）をガラス
管に秤量し，純窒素（50 mL/min）を流しながら，チュ
ーブコンディショナー（TC-20，Markes 社，UK）を⽤い
て 380 ℃で 5 時間コンディショニングした．室温まで冷
却後，処理した活性炭を両端にフリットを備えた空のポリ
エチレン製固相抽出（SPE）チューブ（3 mL，Supelco社，
USA）に充填し，ACB カートリッジ 7を作製した． 

⽯英繊維フィルター（QF）はメタノールで洗浄後，
100 ℃で乾燥させ，さらに電気炉中で 1000 ℃，60分間 
コンディショニングした．乾燥後，QF を直径 9 mmの円
形に打ち抜き，ACB カートリッジの⼊⼝側に設置すること

で，QF–ACB 複合カートリッジ 4 を作製した．作製した
QF–ACB カートリッジの概略図を Fig. 2に⽰す．さらに，
QF–ACB カートリッジと同様に 260 mg の ACB を充填し
た受動喫煙測定⽤拡散サンプラーPSD-ACB7,8 も使⽤した． 
タバコ主流煙の捕集 

主流煙の捕集の概要を Fig. 3 に⽰す．QF-ACB カートリ
ッジをホルダーにセットした後，⾃動喫煙装置に取り付け
バコ主流煙を捕集した．⾃動喫煙装置の喫煙プロトコール
は，Canadian Intense Regime（HCI 法）に準拠し，吸
煙量は 55 mL，2秒に設定した． 

 
Fig. 3. Schematic of the mainstream smoke collection system using 
a QF-ACB cartridge.

 
分析⽅法 

本研究における分析の概要とフローチャートをそれぞれ
Fig. 4, Fig. 5に⽰す． 
method A（VOC，カルボニル化合物および⾼沸点有機
ハロゲン化合物） 

VOC，カルボニル化合物︓サンプラーから半分量（130 
mg）の ACB および半分にカットした QF を 2.5 mL バイ
アルに移し，⼆硫化炭素（CS₂）0.5 mL を添加し，5分間
静置する．メタノールを2 mL添加し振盪する．0.5 mLを
1.5 mL バイアルに分取し GC/MS で VOCs を分析する．
この溶液に濃縮 DNPH を 50 μL 添加しカルボニル化合物
を誘導体化する．アクロレイン誘導体の分解を防ぐために
エタノールを 2 mL添加した後 HPLC でカルボニル化合物
誘導体の分析を⾏った． 
method B（⾼沸点有機ハロゲン化合物，AOX-high）︓
VOC, カルボニル化合物分析⽤に分取（0.5 mL）した残り
の溶出液（2 mL）を⾃然蒸発により除去し乾固させる．そ
の後，残存する ACB および QF をセラミック製燃焼ボート
に移し，試料燃焼装置を⽤いて約1000 ℃で燃焼させた．燃
焼ガスは 11 mL の純⽔に捕集し，溶液中のフッ化物イオン
を含む陰イオンを IC により定量した（Fig. 4, method A）． 
method B（全有機ハロゲン化合物，AOX-total）︓サン
プラーから半分量（130 mg）の ACB および半分にカット
した QF を磁製燃焼ボートに移し，1000 ℃で燃焼させる．
燃焼により発⽣したガス成分を 11 mL の吸収液に捕集し，
溶液中のフッ化物イオンを含む陰イオンをイオンクロマト
グラフィー（IC）により定量する（Fig. 4, method B）． Fig. 2. Outline of the PSD-ACB and QF–ACB cartridge. 
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C. 結果と考察 
フロン類および VOCs 

TO-14 標準ガスを流量 20 mL/min で 100 分間，QF–
ACB カートリッジに通気した．method A に従い，ACB 
130 mg を 1.5 mL オートサンプラーバイアルに移し，
VOCs を溶出させるため⼆硫化炭素（CS₂）0.5 mL を添加
した．得られた溶出液を GC/MS により分析した． 

Fig. 6 上段に⽰すように，CFC-12 からヘキサクロロ-
1,3-ブタジエンに⾄るすべての VOCs は ACB に効率的に
吸着され，CS₂により良好に溶出されることが確認された． 

その後，残存する CS₂を⾃然蒸発により完全に除去した．
乾燥後，同試料に再度 CS₂を添加して溶出し，GC/MS に
より分析した（Fig. 6 下段）．そのクロマトグラムから，
トルエンより保持時間の短い化合物において回収率が著し
く低下していることが明らかとなった．特に，CFC-12，
CFC-114およびCFC-11などのフロン類はすべて揮発し，
これらのピークは検出されなかった． 

Fig. 7に保持時間と VOC回収率の関係を⽰す．CS₂パー
ジ後の VOCs 回収率は，パージ前後のピーク⾯積⽐から算
出した．その結果，VOC 回収率は各化合物の保持時間に

強く依存することが⽰された．本研究で使⽤した
AQUATIC-2 のような⾮極性分離カラムでは，分離機構は主
として分配（蒸気圧）に⽀配され，沸点の⾼い物質ほど保
持時間が⻑くなる傾向にある．Fig. 8 に⽰すように，VOCs
の保持時間と沸点の間には良好な相関関係が認められた． 

 
Fig. 6. GC/MS chromatograms of CS2 eluate (upper) and CS2-purge 
(lower). 

 
CIC 分析 

TO-14 標準ガスを流量 20 mL/min で 100 分間，QF–
ACB カートリッジに通気した後，method A（CS₂溶出・

 
Fig. 4. Schematic diagram of AOF analysis by QF-ACB cartridge using method A and method B. 
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Fig. 5. Analytical flowchart for the simultaneous 
determination of VOCs, carbonyl compounds, and AOX 
using a QF–ACB cartridge. 
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Fig. 7. Relationship between the retention time of each VOC and 
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蒸発後燃焼）およびmethod B（直接燃焼）に従って AOX
を分析した．両⽅法により得られたイオンクロマトグラム
を Fig. 9に⽰す． 

 
Fig. 9. CIC chromatograms of the TO-14 reference gas obtained by 
Method A (upper) and Method B (lower). 

method A による分析では，フルオロカーボン類に由来
する⼤きなフッ化物イオンピークが観測されたが，CS₂を
添加し，パージを⾏ったmethod B は，フッ素イオンのピ
ークはほぼ完全に消失していることが確認された． 

TO-14 標準ガスの濃度および ACB カートリッジへの通
気時間に基づいて F，Cl，Br の添加量を算出し，CIC によ
る分析値と⽐較した．その結果を Table 1 に⽰す．分析値
と理論値は良好に⼀致しており，本研究で⽤いた CIC 分析
法が⾼い精度を有することが確認された． 

Table 1. Theoretical amounts of fluorine, chlorine, and 
bromine adsorbed onto the ACB using this standard gas 
and the analytical values obtained by CIC. (μg) 

Amount of halogens F Cl Br 

Theoretical value 16 210 20 

Analytical value by CIC 16 250 22 

フルオロカーボン類（フロン類）は 1995 年末に製造お
よび使⽤が禁⽌されているにもかかわらず，現在も地球対
流圏中にバックグラウンド濃度で残存している．⽇本にお

いては，2020 年に測定された⼤気中濃度が，CFC-11 で
1300 ng/m³，CFC-12で 2500 ng/m³であり，CFC 類の
総バックグラウンド濃度は約5600 ng/m³と報告されてい
る．これらの化合物は，AOF，AOCl として検出される可
能性がある． 

しかしながら，本研究の結果から，ACB に吸着した
VOCs を CS₂で溶出し，続いて CS₂パージを⾏った場合，
CFC-12，CFC-114，CFC-11，および CFC-113 といった
低沸点のフルオロカーボン類は，CS₂とともに揮発し，
ACB 上には残存しないことが明らかとなった．これらのフ
ルオロカーボン類は毒性学的観点からの重要性が⽐較的低
いことを考慮すると，AOF，AOCl の定量対象から除外す
ることは妥当であると考えられる． 
フルオロテロマーアルコール類（FTOHs） 

FTOHs は，⼤気中に存在するガス状 PFAS として報告さ
れている重要な物質である．本研究では，4:2 FTOH，
8:2 FTOH，6:2 FTOH，4:3 FTOH，6:3 FTOH，および
4:8 FTOH をそれぞれ 5 µgずつ，130 mg の ACB に吸着
させ，フロン類と同様の⼿順で実験を⾏った． 

CS2パージ前後に得られた GC/MS クロマトグラムを Fig. 
10に⽰す．その結果，⼤部分の FTOHs は CS2パージ後も揮
発せず，ACB上に吸着したまま残存することが確認された． 

 
Fig. 10. GC/MS chromatograms of FTOHs obtained by Method A 
(upper) and Method B (lower). 

 method B では，まず PSD-ACB 抽出液中の VOCs を
GC/MS により定量する．その後，抽出液中の CS₂を⾃然
蒸発により除去し，残存する ACB を後⽇ AOF 分析⽤試料
として保管することが可能である．本⼿法により，VOC
分析後の試料を活⽤して AOF の追加分析を⾏うことがで
き，分析時期に柔軟性を持たせつつ，データ品質を損なう
ことなく AOF を定量できることが確認された． 
タバコ主流煙の分析 

本研究で開発したmethod A とmethod B を⽤いて標準
燃焼タバコ（1R6F）と加熱式タバコ（IQOS）主流煙の分
析を⾏った．GC/MS，HPLC，CIC クロマトグラムをそれ
ぞれ Fig. 11，Fig. 12，Fig. 13 に⽰す．GC/MS で分析さ
れた主要な VOCs は 1,3-ブタジエン，ベンゼン，トルエ
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Fig. 8. Relationship between the retention time of each VOC and 
its boiling point. 
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ン，グリセロール，トリアセチン，ニコチン等であるが，
我々が⾏ってきた固体捕集／⼆相溶出法と同等のピークパ
ターンである． 

HPLC により分析された主要なカルボニル化合物は，ホ
ルムアルデヒド，アセトアルデヒド，アセトン，アクロレ
イン，プロパナール，クロトンアルデヒド，2-ブタノン，
メタクロレインなどであり，そのクロマトグラムのピーク
パターンは，我々がこれまでに報告してきた固体捕集／⼆
相溶出法による結果 4-6と概ね⼀致した． 

CIC 分析については，method B による直接燃焼で得ら
れたクロマトグラム（Total）と，method A による CS₂溶
出および溶媒除去後に得られたクロマトグラム（High）に
分けて⽰した． 

その結果，フッ化物イオン，塩化物イオン，臭化物イオ
ン，および硫酸イオンが検出された．ACB には微量の硫⻩
成分が含まれている可能性があるため，燃焼過程において
硫酸イオンが⽣成したものと考えられる．また，method 
A では溶出溶媒として⼆硫化炭素（CS₂）を使⽤している
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Fig. 11. GC/MS chromatograms obtained from mainstream smoke of 1R6F and IQOS by method B. BD, 1,3-butadiene; BZ, 
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Fig. 12. HPLC chromatograms obtained from mainstream smoke of 1R6F and IQOS by method B. FA, formaldehyde; AA, 
acetaldehyde; AC, acetone; ACR, acrolein; PA, propanal ; CRA, crotonaldehyde; MEK, 2-butanone; MCR, methacrolein 
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ことから，残存する CS₂が燃焼時に酸化され，硫酸イオン
の⽣成量が増加した可能性も考えられる． 

クロマトグラム上で検出されたフッ化物イオン，塩化物
イオン，および臭化物イオンは，それぞれ AOF，AOCl，
および AOBr に由来するものと解釈される．Method A に
より得られる⾼沸点 AOX 画分には，毒性が⽐較的低いク
ロロフルオロカーボン（CFCs）などの低分⼦揮発性ハロ
ゲン化合物が含まれないため，毒性評価やリスク評価にお
いて有⽤な指標となる可能性がある． 

分析された VOCs，カルボニル化合物，AOX の量を
Table 2に⽰す．参考として，HQ-ACB カートリッジを⽤
いて室内空気を測定した時の濃度（μg/m3）も併せて表記
した． 

AOF について，燃焼タバコ（1R6F）からは AOF-total
（全有機フッ素化合物）が 0.11 μg/cig，AOF-high（⾼
沸点有機フッ素化合物）が 0.08 μg/cig 検出された．⼀⽅，
加熱式タバコ（IQOS）からは，AOF-total が 0.10 μg/cig，
AOF-high が 0.09 μg/cig 検出され，両者で同程度の濃度
を⽰した．室内空気中の AOF-total および AOF-high はそ
れぞれ 0.44 および 0.02 μg-F/m³ であり，低沸点有機フ
ッ素化合物が⼤部分を占めていた．前述のとおり，低沸点
有機フッ素化合物としては，⼤気中にバックグラウンドレ
ベルで存在する CFCs の寄与が推測される．⼀⽅，タバコ
主流煙の捕集では，12 puff におけるガス捕集量が約 660 
mL と⽐較的少ないため，周囲空気中のバックグラウンド
由来成分の影響は限定的であったと考えられる． 

AOF の発⽣源は明確ではないが，タバコ葉の乾燥・加⼯

⼯程，包装材，あるいは製造設備由来のフッ素含有化合物
の移⾏が⼀因である可能性が考えられる． 

AOCl について，燃焼タバコ（1R6F）からは AOCl-
total（全有機塩素化合物）が 34 μg/cig，AOCl-high（⾼
沸点有機塩素化合物）が 16 μg/cig 検出された．⼀⽅，加
熱式タバコ（IQOS）からは AOCl-total が 2.5 μg/cig，
AOCl-high が 1.3 μg/cig 検出された．AOCl はいずれの
試料においても，有機ハロゲン化合物の中で最も⾼濃度で
あった． 

燃焼タバコにおいて⾼濃度を⽰した要因として，タバコ
葉の栽培過程で使⽤された有機塩素系農薬の残留が関与し
ている可能性がある．これらの化合物は葉中に残留し，燃
焼あるいは熱分解過程で主流煙中へ移⾏することが報告 9

されており，農薬由来の寄与が⽰唆される． 
AOBr について，燃焼タバコ（1R6F）からは AOBr-

total（全有機臭素化合物）が 0.82 μg/cig，AOBr-high
（⾼沸点有機臭素化合物）が 0.14 μg/cig 検出された。⼀
⽅，加熱式タバコ（IQOS）からは AOBr-total が 0.03 
μg/cig，AOBr-high が 0.01 μg/cig と著しく低い濃度で
あった．この結果は，臭素含有有機化合物の⽣成または放
出が，燃焼過程に強く依存している可能性を⽰唆している． 

AOBr の発⽣源としては，タバコ葉中に微量含有される臭
素化化合物，あるいは難燃剤など臭素系添加剤由来成分の
熱分解⽣成物の寄与が考えられるが，現時点では詳細は不
明であり，個別化合物レベルでの同定が今後の課題である． 
D. まとめ 

本研究では，HQ-ACB カートリッジ／溶媒除去法を開発
し，単⼀のタバコ試料から吸着性有機ハロゲン化合物
（AOX），揮発性有機化合物（VOCs），およびカルボニル
化合物の 3 種類の化学種を同時に分析できることを明らか
にした．さらに，溶媒蒸発法を組み合わせることで，
AOF について，⽐較的毒性の低い chlorofluorocarbons 
などの低沸点有機フッ素化合物と，毒性学的懸念の⾼い 
per- and polyfluoroalkyl substances に代表される⾼沸
点有機フッ素化合物を区別して評価できることを⽰した． 

本⼿法は，タバコ煙中に含まれる多様な有害化学物質の
包括的評価に有⽤であり，タバコ製品由来の曝露評価およ
び健康リスク評価への応⽤が期待される． 
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Ion Chromatography (CIC), January 2024 2024; 

4. Uchiyama S, Noguchi M, Takagi N, et al. Simple 
Determination of Gaseous and Particulate Compounds 
Generated from Heated Tobacco Products. Chem Res Toxicol. 
2018/07/16 2018;31(7):585-593. 
doi:10.1021/acs.chemrestox.8b00024 

5. Uchiyama S, Tomizawa T, Inaba Y, Kunugita N. 
Simultaneous determination of volatile organic compounds 
and carbonyls in mainstream cigarette smoke using a sorbent 
cartridge followed by two-step elution. Journal of 
Chromatography A. 2013;1314(0):31-37. 
doi:http://dx.doi.org/10.1016/j.chroma.2013.09.019 

6. Uchiyama S, Hayashida H, Izu R, Inaba Y, Nakagome H, 
Kunugita N. Determination of nicotine, tar, volatile organic 
compounds and carbonyls in mainstream cigarette smoke 
using a glass filter and a sorbent cartridge followed by the 
two-phase/one-pot elution method with carbon disulfide and 
methanol. Journal of Chromatography A. 2015;1426:48-55. 
doi:http://dx.doi.org/10.1016/j.chroma.2015.11.058 

7. Uchiyama S, Tomizawa T, Tokoro A, et al. Gaseous 
chemical compounds in indoor and outdoor air of 602 houses 
throughout Japan in winter and summer. Environmental 
Research. 2015;137(0):364-372. 
doi:http://dx.doi.org/10.1016/j.envres.2014.12.005 

8. Uchiyama S, Noguchi M, Hishiki M, et al. Long-term 
monitoring of indoor, outdoor, and personal exposure to 
gaseous chemical compounds. Science of The Total 
Environment. 2024/01/01/ 2024;906:167830. 
doi:https://doi.org/10.1016/j.scitotenv.2023.167830 

9. Hoffmann D, Rathkamp G. Chemical Studies on Tobacco 
Smoke: V. Quantitative Determination of Chlorinated 
Hydrocarbon Insecticides in Cigarette Tobacco and its Smoke. 
Contributions to Tobacco & Nicotine Research. 
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加熱式たばこ主流煙中の金属類と水銀の同時測定（Ⅱ） 
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A. 研究目的 

 日本では、改正健康増進法が 2020 年 4 月に

施行され，子供や妊産婦など望まない受動喫煙

対策として路上喫煙の禁止や飲食店での分煙

など受動喫煙対策が強化された。喫煙者全体と

しては減少傾向にあるものの、加熱式たばこが

20〜30 歳台の若年層を中心に広がっており、加

熱式たばこの販売本数は増加している。このよ

うな状況は、喫煙形態が紙巻たばこから加熱式

たばこへの移行していることが示唆している

と考えられる。また、加熱式たばこは燃焼を伴

わないことから、有害成分の発生量が少ないこ

とが報告されているものの、発生する有害成分

の種類について同様とも言われていることか

ら、単純に有害性が低いとは判断できない。加

熱式たばこは、紙巻たばことは構造や加熱温度

が異なる為、たばこ 1 本に含まれる重金属の含

有量や喫煙により主流煙に移行する重金属等

の挙動も異なると考えられる。特に水銀は日本

では水俣病に代表される有機水銀汚染，世界で

は金鉱山や金属製錬などに伴う無機水銀汚染

などが報告されており，世界各国では未だに代

表的な環境汚染物質となっている。たばこ葉に

は様々な重金属が含まれていることが報告さ

れており，主流煙中でも同様の金属類が検出さ

れ，人への暴露影響が懸念されている。総水銀

（Hg）は他の金属類と捕集方法や測定方法が大

きく異なる。加えて、加熱式たばこでは新しい

銘柄や喫煙装置も比較的短期間で加わること

から継続的な調査が必要である。 
そこで、2024 年に引き続き、水銀の吸収捕集

と他の金属類の静電捕集とを組み合わせた同

時捕集について検討するための一環として、加

熱式たばこの葉に含まれる金属類を測定した。 

研究要旨 

近年，加熱式たばこは若い世代を中心に使用され，JT 等の専用加熱式たばこの他に，紙巻たばこを加熱

して喫煙するデバイスも販売されており，喫煙形態が大きく変化している。特に加熱式たばについてはたばこ

の種類も多く、新製品も短期間で発売されることやデバイス（加熱装置）もいくつかの種類があることから継続

的な調査が必要であると考えられる。そこで，本研究では，たばこに含まれる金属類の挙動に関する研究の

一環として，2025 年度に販売されていた加熱式たばこのたばこ葉（日本たばこ（JT）10 銘柄，ブリティッシュ・

アメリカン・タバコ・ジャパン（BAT）5 銘柄）中の金属 11 成分（Mg, Al, Cr, Mn, Co, Ni, Cu, Zn, As, Cd, Pb）の

含有量を測定した。 

その結果，15 銘柄の加熱式たばこにおいて 11 成分全てが検出され、先行研究と同レベルの含有量が認

められた。製造会社内では銘柄間で 1 本当たりの含有量に有意な濃度差は認めらなかった。しかし、製造会

社間では、Al 及び Ni では BAT が有意に高く、Mn 及び Cd では JT が有意に高い結果となった。 



 
B. 研究方法 

1. 使用した加熱式たばこ 

  2025 年度は、日本たばこ産業株式会社（JT）
の加熱式たばこ 10 銘柄（Mevius Aroma Rich 
Regular、Mevius Sharp Cold、Mevius Deep Regular、
Mevius Smooth Regular、Mevius Berry Option、
Mevius Cold Menthol、Camel Menthol Berry、
Camel Menthol Gold、Camel Rich、Camel Menthol 
Muscat）及びブリティッシュ・アメリカン・タ

バコ・ジャパン合同会社（BAT）の加熱式たば

こ 5 銘柄（Neo Chilled Menthol、Neo Classic 
Tobacco、Neo Arctic Menthol、Lucky Strike Rich 
Tobacco、Lucky Strike Berry Menthol）とした。 
 
2. たばこ葉中重金属分析 
 たばこ葉中の金属分析は既報（稲葉ら 
2020）に若干の変更を加えた方法とした。即

ち、試料約 0.3g を小数点以下 4桁目まで測定

して、石英のインサートに入れた。それに硝

酸（関東化学）7mL を加え、蓋をした後、一

晩放置した。試料及び硝酸が入ったインサー

トをマイクロウェーブ分解容器（テフロン

性）に入れ、インサートと分解容器の間に超

純水（）を 7mL 加え、マイクロウェーブ分解

装置（START D Milestone General株式会社製）

でを前処理行った。分解後、インサート内の

分解液を 15mL の PP容器に移し、超純水によ

る洗い込みも含め 10mL に定容した。ICP-MS
測定直前に 10倍希釈し ICP-MS 測定用試料と

した。ICP-MS 装置は ICP-MS 8800（Agilent 
Technologies社製）及び ICP-MS 7700（Agilent 
Technologies社製）を用いた。 
 
C. 研究成果 
1.  金属分析における先行研究との比較 
  加熱式たばこの金属分析を実施するにあた

り、先行研究とマイクロウェーブ分解における

装置と若干の変更を行ったことから、標準たば

こ（3R4F）を用いて主流煙を捕集し、先行研究

と測定結果を比較した。その結果を表１に示す。

測定した元素は Mg, Al, Cr, Mn, Co, Ni, Cu, Zn, 
As, Cd, Pb の 11元素とした。また、麻布大学で

の測定も考慮し、ICP-MS 8800 と ICP-MS 7700
の測定も実施し、比較した。 
 同時期に測定した 8800 と 7700 の測定結果を

比較すると、7700 では Co と As が不検出であ

り、1µg/cig 未満の濃度では 7700 が 8800 に比べ

低値を示した。先行研究（2010 年）と今年度の

8800 における測定結果を比較すると、Al では

今年度で低値を示したが他の元素ではほぼ同

程度の測定結果が得られた。海外で報告されて

いる結果とも、同程度の測定結果が得られた。 
 
2. 加熱式たばこ葉中金属濃度 

JT 10 銘柄、BAT 5 銘について 11元素を測定

した結果を表 2 に示す。今年度の測定では 11元
素全てが検出され、先行研究（2010 年度）とほ

ぼ同レベルであった。各元素濃度は Mg（mean 
817±134µg/cig, max 1012µg/cig, min 600µg/cig）、
Al（mean 49.5±18.4µg/cig, max 78.4µg/cig, min 
21.6µg/cig）、Cr（mean 0.26±0.06µg/cig, max 
0.36µg/cig, min 0.13µg/cig）、Mn（mean 26.1±
3.9µg/cig, max 32.1µg/cig, min 18.8µg/cig）、Co
（mean 0.11± 0.02µg/cig, max 0.15µg/cig, min 
0.08µg/cig）、Ni（mean 0.37±0.14µg/cig, max 
0.58µg/cig, min 0.15µg/cig）、Cu（mean 1.71±
0.42µg/cig, max 2.40µg/cig, min 1.22µg/cig）、Zn
（mean 5.73± 1.35µg/cig, max 8.25µg/cig, min 
4.01µg/cig）、As（mean 0.02±0.01µg/cig, max 
0.05µg/cig, min 0.01µg/cig）、Cd（mean 0.12±
0.04µg/cig, max 0.19µg/cig, min 0.08µg/cig）、Pb
（mean 0.07± 0.01µg/cig, max 0.09µg/cig, min 
0.05µg/cig）であった。As や Pb などの微量元素

についても全試料で検出された。 
また、JT（A）と BAT（B）と比較すると、測



定元素中、加熱式たばこ 1 本当たりでは、Al 及
び Ni では有意に BAT が高く、Mn 及び Cd では

有意に JT が高い含有量であった。製造会社に

より、いくつかの元素で有意な差が見られ、製

造会社内での銘柄間では有意な差が認められ

なかった。 
 

D. 考察 
加熱式たばこの葉に含まれる金属分析では

マイクロウェーブ（MW）分解装置を ETHOS 
ONE（Milestone General株式会社製）から START 
D（Milestone General株式会社製）への変更とイ

ンサートと分解容器の間に入れる液体を過酸

化水素水から超純水に変更したため、たばこ主

流煙を試料として MW 分解について再検討し

た。その結果、国内及び国外の先行研究とほぼ

同等の測定結果が得られたことから、分解装置

の変更やインサートと分解容器の間に入れる

液の変更では大きく測定値に影響しないこと

が判明した。 
そこで、今年度は、まず、加熱式たばこの葉

に含まれる金属の測定を中心に実施した。先行

研究とは大きな違いは認められなかったもの

の、製造会社間でいくつかの元素で有意な差が

認められた。1 本あたりの含有量における、Al
及び Ni では有意に BAT が高く、Mn 及び Cd で

は有意に JT が高い結果となった。日本でのた

ばこ葉の生産量は 2022 年で約 8,782トン、世界

では 5,780,940 トンであり、各社とも相当の割

合でタバコ葉を輸入していると考えられる。今

回測定した 2社でタバコ葉中の一部の金属元素

で有意な差が認められたことから、タバコ葉の

産地が異なることが示唆された。 
 

E. 結論 

 たばこ葉の酸分解処理については、マイクロウ

ェーブ分解装置や条件の違いは測定結果に影響

がないことがわかった。また、たばこ葉中の重金

属含有量は大きな差は認められず、タバコ製造会

社間で輸入しているたばこ葉の産地の違いがあ

ることが認められた。 
  
F. 健康危険情報  

 

G. 研究発表 

1. 論文発表 

Oral Exposure to Chlorella sorokiniana Detoxifies 

Deoxynivalenol, Ochratoxin A, and Fumonisin B1 In 

Vitro and In Vivo. Hiroki Yamaguchi, Mana Ando, 

Chiharu Ohira, Tensei Magami, Mao Kaneki, 

Kazutoshi Sugita, Taro Ogawa, Ayaka Nakashima and 

Tomoki Fukuyama, toxin 17, 318 (2025). 

 

2. 学会発表 

1. 杉田和俊，川口優吾, 遠藤治，P-065 電子たば

このリキッドに含まれる Pulegone. 第 33 回 環境

化学討論会 (2025). 

 

2. 村田信喜，杉田和俊，吉岡亘，α-ナフトフラボ

ン曝露は妊娠マウスで巣作り“速度”を低下させ

るのか？第 27 回日本内分泌撹乱物質学会研究発

表会（2025） 

 

 

H. 知的財産権の出願・登録状況 
1. 特許取得 
なし 
2. 実用新案登録 
なし 

3.その他 

特になし 
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加熱式たばこ曝露が生体に及ぼす影響についての動物実験研究 
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 分担研究者 戸次 加奈江 国立保健医療科学院 

 分担研究者 楠瀬 翔一  国立保健医療科学院 
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A. 研究目的 

我が国では喫煙率が下がっている一方で、加熱

式たばこの使用率が 20歳代から 40歳代の人々で

高くなっていることが報告されている。加熱式た

ばこの加熱温度は紙巻きたばこの燃焼温度より

低いため、有害物質の発生が抑制されていると謳

っていているが、グリセロール、プロピレングリ

コールなどの物質は紙巻きたばこより加熱式た

ばこに多く含まれている。多くの先行研究により、

紙巻きたばこの健康影響・生体影響については明

らかとなっているが、加熱式たばこは歴史が浅く、

データが不十分なため、更なる研究が必要とされ

ている。本分担研究では動物実験を通じて加熱式

たばこの健康へ影響を明らかにすることを目的

とする。 

本年度の研究は２つのテーマを取り上げた。１

つ目のテーマとして、脂質異常症マウス

B6.KOR/StmSlc-Apoe-SHL（以下、B6.SHL）を用い

研究要旨 

加熱式たばこは、発生する有害化学物質量を低減しているとされているが、化学物質の複合曝露は

変わらず起こるため健康への影響が懸念され動物を用いた研究はその理解の一助となる。 

そこで本研究では、２つの課題（動物実験）を実施した。 

１つ目の課題として、加熱式たばこ主流煙の曝露が脂質異常モデルマウスに与える影響を検討し

た。動物は脂質異常マウス B6.KOR/StmSlc-Apoe-SHL を用いて１日 10 本の主流煙を４週間にわたり

曝露した。体重、血圧、血中脂質生化学指標については加熱式たばこ曝露群と対照群において有意差

がみられなかったが、組織学的な検討においては一部差がある傾向が見られた。 

２つ目の課題として、これまでの国内外の研究において、加熱式たばこの受動喫煙に関する実験報

告がないことを踏まえ、あらたに受動喫煙を行う装置の開発を行い、受動喫煙環境におけるマウスの

生体影響について検討を行った。受動喫煙環境の空気中の化学物質を測定するとともに、受動喫煙を

受けたマウスの尿のニコチン代謝物を分析し、バイオマーカーの側面からも受動喫煙の発生を確認し

た。また、加熱式たばこの受動喫煙で最も影響が顕著に見られることが想定される肺を摘出し、肺に

おける遺伝子発現を RT-PCR法によって検討した。一部の遺伝子は４時間の受動喫煙環境における曝

露で対照群（非曝露群）に比べて発現量に変化がみられたが、加熱式たばこの銘柄によって遺伝子の

挙動には差が見られたため、引き続き検討が必要である。 

 



   

 

   

 

て、加熱式たばこ主流煙曝露の影響を検討した

（以下、研究１）。 

２つ目のテーマとしては、動物実験の先行研究

において、加熱式たばこの受動喫煙を取り扱った

研究がないことを踏まえ、新たにヒトの受動喫煙

環境を模したマウスの実験環境を検討し、受動喫

煙環境の実験を行なった（以下、研究２）。受動喫

煙環境が実際に確立していることを確認するた

め、受動喫煙環境の空気中の化学物質や微小粒子

状物質（PM2.5）濃度を測定し、かつマウスの生体

における受動喫煙は尿中のニコチン代謝物を測

定し検討した。受動喫煙曝露を受けたマウスは解

剖に供し、肺におけるニコチン代謝、毒物代謝、

酸化ストレス応答に関連する遺伝子について発

現量を調べた。また、肺における総グルタチオン、

マロンジアルデヒドの量を調べた。 

 

B. 研究方法 

倫理的配慮 

 全ての動物実験は、国立保健医療科学院動物実

験委員会の承認を得て実施された。 

 

【研究１】 

B.1.1 使用動物 

 B6.KOR/StmSlc-Apoe-SHL（以下、B6.SHL）（日本

エスエルシー社）を使用した。B6.SHL マウスは、

ApoEが欠損しており、早期のアテローム性動脈硬

化や血中のコレステロールの蓄積を特徴とする

高リポ蛋白血漿Ⅲ型を引きおこす特徴があるた

め、脂質異常症、動脈硬化症に対応するモデルと

して有用性が期待される。今回の実験では曝露開

始の時点で 7週齢（7W）のマウスを使用すること

とした。 

 B6.SHLマウス（オス、体重 19-23g、7週齢）を

曝露群５匹（Exposure, E群, E1～E5）、対照群５

匹（Control, C群, C6～C10）に分けた。 

 

B.1.2 使用した加熱式たばこと主流煙曝露方法 

 本研究では、加熱式たばこ製品として glo Hilo

および専用スティックである virto Dark（どちら

も BATジャパン社製）を使用した。glo Hilo は、

専用スティックを電気的に加熱することにより

エアロゾルを発生させる加熱式たばこデバイス

であり、燃焼工程を伴わないことを特徴とする。

virto Darkは glo Hilo専用に設計されたスティ

ックで、加熱によりニコチンおよびたばこ葉由来

成分を含むエアロゾルを生成する。 

 

B.1.3 加熱式たばこの曝露装置と曝露方法 

 マウスへの glo hilo 主流煙曝露は、当研究班

が開発した動物用曝露装置 1,2)を用いて Health 

Canada Intense（HCI）法に準拠して実施した。す

なわち、通気口を閉鎖した条件下で、1 吸煙あた

りの吸煙間隔を 30 秒、吸煙時間を 2 秒、吸煙量

を 55 mL とし、1本につき 12回の吸煙を行った。

glo hilo 1本の曝露終了後には 3分 30秒の休息

期間を設け、その後 2本目の曝露を行った。この

一連の操作を 10 本分実施し、1 日あたり 10 本の

曝露を毎日行った。 

曝露には可動式仕切りを備えた専用容器を用い、

曝露群として割り付けた 5匹のマウスに対して同

時に曝露を行った（図 1）。一方、非曝露群の 5匹

については、同一容器内に収容したまま主流煙へ

の曝露は行わず、曝露群と同一時間容器内に留め

ることで、環境条件を揃えた（図 2）。 

 

    図 1. 加熱式たばこの曝露装置 

 



   

 

   

 

 

B.1.4 バイタル測定 

 対象動物は毎日、健康状況の観察に加え、体重

測定（毎日）、血圧測定（週１回）、血液生化学検

査（週１回）を実施した。 

 

    

図 2. 曝露ホルダーにセットしたマウス 

   （対照群も同様にセットした） 

 

 

血圧測定にはテイルカフ式血圧測定装置（ソフト

ロン BP98）を使用し、同一個体で 10 回計測し、

その平均値をその日の血圧として採用した。記録

項目は、収縮期血圧、拡張期血圧および平均血圧

とした。 

 血液生化学検査は、マウスから部分採血し、血

漿を分離し検査に供した。 

 和光純薬製の測定キット（ラボアッセイ™コレ

ステロール、ラボアッセイ™トリグリセリド、ラボ

アッセイ™LDL-コレステロール、ラボアッセイ™

HDL-コレステロール、ラボアッセイ™NEFA（FFA）

を用い、各キットのプロトコルに従って測定した。

総コレステロール（T-Cho）、LDL コレステロール

（LDL-C）および HDLコレステロール（HDL-C）の

測定には、血漿を PBSで 3 倍希釈した試料を用い

た。一方、トリグリセリド（TG）および遊離脂肪

酸（NEFA）の測定には、希釈を行わず原血漿を用

いた。 

 

【研究２】 

B.2.1 受動喫煙曝露システムと使用したたばこ

製品 

 加熱式たばこの受動喫煙環境を想定するため

に、人の喫煙室での測定結果をもとに、PM2.5 レ

ベルで 400～1000μg/ｍ3（時間平均値）となるよ

うに実験条件を設定した。 

 受動喫煙の曝露装置は存在しないことから、あ

らたに今回の実験のためにマウスを同時に 10 匹

程度曝露することが可能なアクリルボックスお

よび加熱式たばこエアロゾルを希釈する希釈層

を作成した。アクリルボックスは、430㎜（W）x310

㎜（D）x155㎜（H）での直方体で上方に排気用の

ファンを設置した（図３）。また希釈層は直径 150

㎜の円筒状で高さは 300㎜とした（図３）。の希釈

層には、エアポンプから一定量の空気を注入し、

エアロゾルを希釈するとともに、そのエアロゾル

を含んだ空気をアクリルボックスに導入するシ

ステムとした。 

 なお、受動喫煙環境として設定した条件は 30秒

に１回、5mlのパフを行い１本 10パフ、6分間ご

とに１本で、４時間曝露の場合は計 40 本の曝露

をおこった。また希釈層に入れる空気の注入量は

20L/minとした。 

 



   

 

   

 

 

 

図３ 受動喫煙曝露用の装置の外観（上写真）と同装置の空気の流れのイメージ（下イラスト） 

 

 

B.2.2 受動喫煙環境の空気分析 

・化学物質分析 

 炭素系・樹脂系吸着剤を充填した捕集管で空気

を採取し、TD-GC/MS および LC-MS/MS により揮発

性有機化合物とニコチンを定量した。 

・微小粒子状物質（PM2.5） 

 Bluetooth 環境センサー RS-BTEVS1（ラトック

システムズ社）を用いて、空気質をリアルタイム

で記録し、このうち PM2.5 濃度を加熱式たばこの

受動喫煙環境の指標とした。 

 

B.2.3 尿中の曝露マーカー（ニコチン代謝物） 

ニコチン代謝物の内部標準 d体は、Nicotine-d3・

Cotinine-d3・3-Hydroxycotinine-d3 の３種混合

（1 µg/mL）、(1’S,2’S)-Nicotine-1’-oxide-d3 

(1 µg/mL)の２つの試薬を用いた。 

ニコチン代謝物 d体 (3種(Nicotine, Cotinine, 

3-Hydroxycotinine)Mix・Nicotine-1’-oxide) (1 

µg/mL)それぞれ 5 µL、2N NaOH 65 µL を加え、20

分間氷冷後、10分間遠心分離を行った（4℃、3,000 

rpm）。ENVI-Carb(Supelco社製)をアセトニトリル

5 mL、MilliQ水 5 mL で活性化した後サンプルの



   

 

   

 

上清 2.5 mLを通した。その後、MilliQ水 2 mL、

20% MeOH3 mL で Washし、１分間 dry up後アセト

ニトリル 2.5 mL で溶出した。最後にアセトニト

リルで 2.5 mLにメスアップし、MeOHで洗浄した

バイアルに分注し、LC/MS/MS（Waters Xevo TQ-S 

micro）にて分析を行った。分析条件を以下に示す。 

LC/MS/MS 分析条件  

カラム ACQUITY™ Premier BEH HILIC 1.7μ m 

VanGuard FIT™ 2.1×100mm Column 

     

 尿中クレアチニン濃度は LabAssay Creatinine 

Kit（富士フイルム和光純薬）の製品プロトコルに

従って定量した。測定されたクレアチニン濃度を

使い尿濃度の補正を行った。 

 

B.2.4 RT-qPCRによる遺伝子発現 

・マウス肺組織からの RNA 抽出および cDNA合成 

マウス肺組織破片に Isogen Ⅱ 1 mL を加えてポ

リトロンホモジナイザーで組織を破砕、溶解を行

った。溶解液 200 µL に RNase Free水を 80 µL 加

え、vortexを行いて混合した。15分間室温で放置

した後、室温で 12,000×g , 15 分間遠心分離し

た。上清 150 µL を慎重に回収し、等量のイソプロ

パノールを加え転倒混和し、室温で 10 分間静置

した。その後 4℃, 12,000×g, 10分間遠心分離

した。上清を除き、80％エタノールを 400 µL 加

え、4℃, 12,000×g, 4分間遠心分離した。この

操作をもう一度繰り返し、上清を十分に取り除い

た。室温で 15分間風乾させたあと、沈渣に RNase 

Free水15 µLを加え溶解した。3.25 µL中にRNA250 

ng が含まれるように希釈し、PrimeScript RT 

reagent Kit（TAKAR）を用いて、37℃で 30分間逆

転写反応を行い cDNAを得た。 

 

・定量 PCR 

 サンプル化された cDNA原液を 10倍に希釈した

ものを、それぞれのテンプレートとした。96 well 

plateの各 wellに、テンプレート 2 µL、KAPA SYBR 

Mastermix（日本ジェネティクス）6.25 µL、10 µM 

forwardおよび reverse primer（配列は以下に示

す）をそれぞれ 0.5 µL、H2O 3.25 µL を加え、計

10.5 µL となるよう調整した。それを、CFX rear 

time system（BIO-RAD）を用いて下記条件にて

real-time RT-qPCRを行った。なお、mRNA量は内

標準対象遺伝子としてβ-actinを用いた。 

・PCR条件 

 95℃, 30 sec 

 95℃, 5 sec → 60℃ 30 sec（40 cycle） 

 95℃, 15 sec → 60℃ 30 sec → 95℃ 15 sec

（溶解曲線作成） 

・適用した Primer 

Cyp2a5 Fwd:   TGGTCCTGTATTCACCATCTACC 

Cyp2a5 Rev :   ACTACGCCATAGCCTTTGAAAA 

Cyp1a1 Fwd:  GACCCTTACAAGTATTTGGTCGT 

Cyp1a2 Rev :  GGTATCCAGAGCCAGTAACCT 

HO-1 Fwd:  GTCAAGCAGAGGGTGACAGA 

HO-1 Rev :  GCAGCTCCTCAAACAGCTCA 

NQO1 Fwd:  AGGATGGGAGGTACTCGAATC 

NQO1 Rev :  AGGCGTCCTTCCTTATATGCTA 

Aldh3 Fwd:  AATATCAGTAGCATCGTGAACCG 

Aldh3 Rev :  GGAGAGCCCCTTAATCGTGAAA 

Gclc Fwd:  GGGGTGACGAGGTGGAGTA 

Gclc Rev :  GTTGGGGTTTGTCCTCTCCC 

Retnla Fwd:  CCAATCCAGCTAACTATCCCTCC 

Retnla Rev :  ACCCAGTAGCAGTCATCCCA 

Cxcl-1 Fwd:  CTGGGATTCACCTCAAGAACATC 

Cxcl-1 Rev :  CAGGGTCAAGGCAAGCCTC 

β-actin Fwd:  CACCCGCGAGCACAGCTTCTTT 

β-actin Rev :  TTGTCGACGACCAGCG 

 

B.2.5 肺の総グルタチオン、マロンジアルデヒド

の測定 

 解剖後の肺ホモジネート遠心上清を用い、総グ

ルタチオン（GSH）およびマロンジアルデヒド（MDA）

を定量した。総 GSH は蛍光誘導体化 HPLC 法によ

り測定した。除タンパクおよび内標準物質添加後



   

 

   

 

の上清に ABD-F試薬を加え、50℃で 5分間加熱し

て誘導体化を行い、C18 カラムを用いた蛍光検出

HPLC（Ex 380 nm/Em 510 nm）に付した。MDAは市

販の定量キット（同仁化学）のマニュアルに従っ

て測定した。また、上澄みのタンパク質濃度を測

定し、タンパク質あたりの濃度に補正を行った。 

 

C. 結果及び考察 

【研究１】脂質異常症マウス B6.SHLへの 20日間

主流煙曝露の結果 

C.1.1 体重、バイタルへの影響 

 曝露群および対照群の間で、体重、血圧値に対

して加熱式たばこ曝露の影響は見られなかった

（data not shown）。 

C.1.2 血漿の総コレステロール、LDL-コレステ

ロール、HDL-コレステロール、トリグリセライド

への影響 

 曝露前および４週間にわたる曝露期間中に週

１回マウスから部分採血を行い、測定キットを用

いて、継続的に測定を行った。その結果は総図３

～図６のとおりとなった。また、LDL-コレステロ

ールと HDL-コレステロールの比（L/H比）も産出

し、図７に示した。 

 これらの結果から、各指標は野生型の C57BL/6N

に比べると高い値であるが、たばこ曝露の有無に

よって、その値が変化することはなく有意差は見

られなかった。 

 

 

図３ 血漿中の総コレステロール濃度(Mean±

SD） 

 

図４ 血漿中のトリグリセライド濃度(Mean±SD） 

 

図５ 血漿中の LDL-コレステロール濃度(Mean±

SD） 

 

図６ 血漿中の HDL-コレステロール濃度(Mean±

SD） 

 

図７ 測定値から算出される L/H比(平均±SD） 



   

 

   

 

【研究２】受動喫煙実験の結果 

C.2.1 PM2.5 レベルからみた受動喫煙環境 

 方法の項で延べた曝露装置を用いて、受動喫煙

環境を作成した。使用した加熱式たばこでバイオ

スとスティックは表１に示す。製品を比較して優

劣をつけることが本研究の目的ではないため、本

報告書では、HTP-A、HTP-B、HTP-C（順不同）とす

る。また対照として使用したのは、紙巻たばこ（パ

ッケージ表記でタール 10mg の製品）である。 

図８はそれぞれの HTPと対照の紙巻たばこで、４

時間にわたりマウスに曝露した際の曝露チャン

バー内の PM2.5 の挙動を示す。結果として、PM2.5

の濃度は紙巻たばこは 1086±829 µg/m3、HTP-Aは

445±311µg/m3、、HTP-Bは 414±213µg/m3、、HTP-C

は 609±364µg/m3 であり、紙巻たばこは加熱式た

ばこの約２倍の PM2.5 を検出したものの、装置と

してさらなる調整は困難であったためこの条件

で実験を実施した。 

 

 

 

表１ 受動喫煙実験に使用した加熱式たばこデ

バイスとスティック 

 

 

 

 

 

 

  図８ 紙巻たばこおよび加熱式たばこの受動喫煙曝露チャンバー内の PM2.5 濃度の経時変化 

 

 

 



   

 

   

 

C.2.2 受動喫煙環境の測定（VOCの分析） 

 方法の項で述べたとおり、曝露チャンバー内で

の空気を捕集し、含まれる化学物質を定量した。

検出された主な化学物質について表２に示した。

また、紙巻たばこを規準にした場合の比率を表３

に示した。 

 1,3-ブタジエン（IARC発がん性 Group 1）は紙

巻たばこの 0.4〜0.9%、ベンゼン（同 Group 1）は

0.6〜1.0%と、発がん性物質の低減効果が特に顕

著であった。これは HTPs が燃焼を伴わないこと

による燃焼由来有害物質の大幅な削減を反映し

ていると考えられる。 

ニコチンは紙巻たばこの 5.5〜17.4%と他の物質

に比べて削減率が低く、依存性物質の曝露は相当

量残存することに留意が必要である。 

実験に供した HTPの 3製品間の比較では、多くの

物質で Glo ≧ IQOS ≧ Ploomの順に濃度が高い

傾向がみられた。ただし 4-ビニルピリジンでは

Ploom（39.0）> IQOS（27.1）> Glo（22.5）と逆

転しており、製品ごとに化学物質プロファイルが

異なることが示された。 

 

 

表２ 受動喫煙曝露チャンバーに発生する主要な毒性物質の濃度 

物質名（単位：µg/m³） HTP-A HTP-B HTP-C 紙巻たばこ 

1,3-ブタジエン 348.8 163.9 397.3 43,000 

ベンゼン 0.70 0.39 0.48 69 

トルエン 15.5 8.33 9.97 380 

ピリジン 89.1 50.3 61.7 8,500 

フルフラール 13.4 13.6 10.6 2,500 

5-メチルフルフラール 32.8 19.2 25.7 9,200 

4-ビニルピリジン 22.5 39.0 27.1 1,500 

ニコチン 89.0 28.2 57.5 510 

 

 

 

表３ 表２から計算される加熱式たばこと紙巻たばこの濃度比 

物質名 IARC のグループ HTP-A / 紙巻比 HTP-B / 紙巻比 HTP-C / 紙巻比 

1,3-ブタジエン １ 0.008 0.004 0.009 

ベンゼン １ 0.010 0.006 0.007 

トルエン ３ 0.041 0.022 0.026 

ピリジン ３ 0.010 0.006 0.007 

フルフラール ３ 0.005 0.005 0.004 

5-メチルフルフラール - 0.004 0.002 0.003 

4-ビニルピリジン - 0.015 0.026 0.018 

ニコチン - 0.174 0.055 0.113 

 

 



   

 

   

 

C.2.3 マウスの尿中のニコチン代謝物の測定 

受動喫煙環境にマウスを４時間飼育したあとに

直ちに採尿し、尿中のニコチン代謝物を測定した。 

本研究では、ニコチン代謝物として、ニコチン、

ニコチン１オキシド、コチニン、３-ヒドロキシコ

チニンを測定し、その合計量も算出した。その結

果を表４に示す。また、ニコチン代謝物の合計量

については図９に示した。 

 これらのデータから、４時間の曝露でマウスの

尿中からニコチン代謝物が検出され、一定程度の

受動喫煙を受けていることがあきらかとなった。

また一概に比較は難しいが、HTP の種類によって

ニコチン代謝物総量が異なることも明らかとな

ったが、その理由は今後検討が必要と考えられる。 

 

 

表４ マウスの尿中のニコチン代謝物量 

 

 

 

 

 

図９ マウスの尿中に含まれるニコチン代謝物の量 

 各群 N=10（HTP-C のみ N=8）の平均値を示し、ニコチンおよびその代謝

物の量を積み上げグラフで示した。 

 

 

C.2.４ マウスの肺における各種遺伝子発現に関 する分析 

N

control 10 57.8 ± 25.4 44.9 ± 18.6 3.4 ± 1.2 0.0 ± 0.0 28.8 ± 37.2

紙巻たばこ 10 4514.9 ± 1521.4 556.3 ± 117.5 413.7 ± 139.6 2496.1 ± 758.8 7981.1 ± 1737.0

HTP A 10 2650.7 ± 812.5 446.4 ± 100.0 171.3 ± 36.5 1374.9 ± 329.0 4643.4 ± 944.5

HTP B 10 1626.4 ± 1265.1 454.1 ± 132.0 103.4 ± 52.6 279.9 ± 160.8 2271.8 ± 1497.1

HTP C 8 1572.6 ± 764.2 282.0 ± 68.1 46.2 ± 9.9 36.9 ± 21.8 1937.8 ± 790.8

全ての単位は　ng/mg Creatinine 

Nicotine　 Nicotine-1'-Oxide Cotinine 3-Hydroxycotinine
Total Nicotine

metabolites



   

 

   

 

 ４時間の受動喫煙環境でマウスを曝露したの

ちに、直ちに解剖し肺組織における遺伝子発現を

検討した。本研究では探索的にニコチン代謝を担

う遺伝子（Cyp2a5）、異物代謝を担う遺伝子

（Cyp1a1）、酸化ストレス応答関連遺伝子（HO-1、

NQO-1）、酸化ストレス防御系遺伝子（Aldh3,Gclc）、

免疫応答関連遺伝子（Retnla、Cxcl-1）の各遺伝

子の発現を調べた（表５）。 

 ４時間の受動喫煙曝露によって、紙巻たばこで

は非曝露の対照群に比べて、多くの遺伝子の発現

に影響が見られた。特に、異物代謝に関わる

Cyp1a1 に関しては約 100 倍の発現量が見られた

（紙巻曝露群 130.4±37.0、対照群 1.30±0.65）。

同様に NQO-1（NAD(P)Hキノン酸化還元酵素 1）に

関しては、紙巻曝露群 219.9±97.2に対し、対照

群では 0.84±0.74 であり、およそ 200 倍の発現

呂の違いが見られた。一方、加熱式たばこ曝露群

においては、銘柄によって傾向が異なるものもあ

り、また紙巻たばこほど強い誘導がかかる遺伝子

は見られなかったが、酸化ストレス防御の Aldh3

（アルデヒド脱水素酵素 3）に関しては３つの銘

柄ともに増加または増加傾向が認められ、また、

Gclc（グルタミン酸システインリガーゼ触媒サブ

ユニット）においては、３銘柄中２銘柄で増加ま

たは増加傾向が看取れられた。その他の遺伝子の

発現変化を表５のとおりである。 

 また、HTP-A の銘柄において、主流エアロゾル

曝露（能動喫煙を想定）と今回の受動喫煙の状況

の比較を行った。その結果を表６に示す。主流エ

アロゾル曝露後直ちに解剖したところ、測定した

全ての遺伝子において有意な増加または増加傾

向を示したのに対して、受動喫煙環境では Aldh3

のみの増加が観察された。しかしながら、４時間

のみの曝露であり、繰り返し受動喫煙にさらされ

た場合の遺伝子発現への影響はより大きい可能

性があり引き続き検討が必要である。 

 

 

 

        表５ 受動喫煙環境に曝露後の肺における遺伝子発現への影響 

 

       ※±としたものは方向性のある変化が見られなかったものを示す。 

 

 

 

 

遺伝子名 紙巻たばこ HTP-A HTP-B HTP-C

ニコチン代謝 Cyp2a5 ↑    1.5倍 ± ± ↑    1.6倍

異物代謝 Cyp1a1 ↑↑100倍 ± ↓  傾向 ↓  傾向

HO-1 ± ± ± ±

NQO1 ↑↑200倍 ± ± ±

Aldh3 ↑↑    4倍 ↑    1.5倍 ↑    1.7倍 ↑  傾向

Gclc ↑    1.3倍 ± ↑    1.4倍 ↑  傾向

Retnla ↑  傾向 ± ↑  傾向 ↑  傾向

Cxcl-1 ↑  傾向 ± ↑  傾向 ±

Control vs

炎症応答

酸化ストレス

応答

酸化ストレス

防御



   

 

   

 

 

 表６ 受動喫煙環境および主流エアロゾル曝露（能動喫煙）による肺における遺伝子発現への影響 

 

      ※±としたものは方向性のある変化が見られなかったものを示す。 

 

 

C.2.５ マウスの肺におけるマロンジアルデヒド

および総グルタチオン量の測定 

 マロンジアルデヒド(MDA)は、脂質過酸化物の

分解物として生成される化合物であるため、細胞

や組織サンプル中の脂質過酸化の指標として酸

化ストレス指標として知られている。また、グル

タチオン (γ-L-glutamyl-L-cysteinylglycine)

は酸素ラジカル捕捉能があり、アスコルビン酸と

同様の抗酸化作用が認められている。本研究では

４時間の受動喫煙環でこの２つの酸化ストレス

指標に変化があるかを、曝露後、直ちにマウスの

肺を回収し、組織ホモジネート中の MDAおよび総

グルタチオン量を定量した。図 10 に示したデー

タは HTP-Aの曝露によるものである。この結果か

ら、少なくとも４時間の受動喫煙曝露では、NDAお

よび総グルタチオン量には変化がみられなかっ

た。 

 

 

 

図 10 受動喫煙後の肺におけるマロンジアルデ

ヒド（MDA）および総グルタチオン（GSH）の定量 

（control N=5, HTP受動喫煙 N=10、mean±SD） 

 

 

遺伝子名 受動喫煙 能動喫煙

ニコチン代謝 Cyp2a5 ± ↑  傾向

異物代謝 Cyp1a1 ± ↑    1.5倍

HO-1 ± ↑  傾向

NQO1 ± ↑    2.0倍

Aldh3 ↑    1.5倍 ↑    1.7倍

Gclc ± ↑    2.0倍

Retnla ± ↑    1.8倍

Cxcl-1 ± ↑  傾向

加熱式たばこ（HTP-A）

Control vs

酸化ストレス応答

酸化ストレス防御

炎症応答



   

 

   

 

D, 結論 

本分担研究においては動物を用いた検討を実

施した。 

実験１では、病態モデルとして一般的に使用さ

れている脂質異常症マウスを用いて、４週間の中

長期にわたる主流煙曝露が病態に与える影響に

ついて検討を行ったが、今回実施した実験の条件

では、血圧や脂質異常には影響を及ぼすことはな

かった。しかしながら、肺胞洗浄液中に見られる

マクロファージは大きな影響を受けていること

から、加熱式たばこ曝露が生体に影響を与えてい

ることが推測された。 

実験２では、受動喫煙の影響について検討を行

った。今年度は受動喫煙の環境を創出するために

様々な条件検討を行なったところ、結果の項目で

延べたような条件で実験をすることが可能とな

った。受動喫煙を想定した非常に低濃度レベルの

曝露であっても、マウスは肺を介してたばこ由来

成分を取り込みことが尿のニコチン代謝物の分

析から明らかとなった。また、４時間受動喫煙環

境への曝露によって、肺組織の遺伝子発現に一部

の変化を生じることが明らかとなったが、紙巻た

ばこによる遺伝子発現影響よりは小さいもので

あった。しかしながら、長期にわたって受動喫煙

が起こる場合の影響については今回検討するこ

とできず、引き続き研究の継続が必要である。 
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分担研究報告書 

 

加熱式たばこなど新たなたばこ製品の成分分析と生体影響研究を組み合わせた能動喫煙・受動喫

煙の健康影響評価 

 

加熱式たばこの in vivo 遺伝毒性評価 

 

研究代表者 戸塚 ゆ加里  星薬科大学・衛生化学・教授 

 

 

研究協力者： 

長谷川晋也 星薬科大学・衛生化学教室 

石ケ守里加子 星薬科大学・衛生化学教室 

 

A. 研究目的 

加熱式たばこ製品は、改正健康増進法において

「指定たばこ」という位置付けとなっており、紙

巻たばこと比較して販売の歴史が浅いことから、

現時点の科学的知見は、加熱式たばこの能動喫

煙・受動喫煙による将来的な健康影響が未解明な

点も多く、更なる科学的根拠の蓄積が必要とされ

ている。 

研究代表者の所属する国立保健医療科学院は，こ

れまでに WHO-CC 指定協力研究センターとして、

WHO-TobLabNet(たばこ研究室ネットワーク)に参

画し、常に新しい技術開発に関する情報交換・国

際標準化された分析法の開発を行なってきた

（WHO TobLabNet SOP 11 and 13;電子たばこ、加

熱式たばこ製品分析法）。この国際標準化された

分析法を使用して、日本国内で販売されている加

熱式たばこ製品群の成分分析を行い、学術論文に

おいても発表している（Chem.Res.Toxicol. 

2018, 31,7,585–593、

Chem.Res.Toxicol.2020,33,2,576–583）。本研究

では、これまでの研究成果（分析法、実験装置）を

基盤として、加熱式たばこ等の新たなたばこ製品に

ついて、①加熱式たばこ製品の主流煙の成分分析お

よび喫煙行動による健康影響評価を行う。また、②

受動喫煙の健康影響評価（副流煙・受動喫煙環境調

査と動物曝露実験）を行う。最終的に本研究によっ

て開発された健康影響の評価手法に従って、加熱式

たばこなど新たなたばこ製品の評価を実施し、受動

喫煙防止のための施策に活用する（総合評価）。ま

た、加熱式たばこ製品、加熱式たばこ互換機、電子

たばこは、今後も新製品が継続的に開発、販売され

ていくことが見込まれるため、最新の市場状況を反

研究要旨：研究代表者（稲葉）らが開発した加熱式たばこから発生する主流煙エア

ロゾルを高い効率で動物に曝露する装置を用い、雄性 C57BL/6J マウスに対して、中

期曝露（４週間）の条件で主流煙エアロゾルを曝露し、肺の遺伝毒性について ecNGS 

により評価するために NGS のためのライブラリ調製と NGS 解析の条件検討を行った。 
ecNGS には、エラー率が体細胞変異率より 2 桁低い（10 億部位当たり 5 部位未満のエラ

ー）NanoSeq を採用した。 その結果、IQOS 曝露群と air-control 群の変異頻度は、それ

ぞれ 2.86×10-8 (n = 3) と 2.62×10-8 (n = 4) であった。また、glo 曝露群では 3.88×10-

7  (n = 3) の変異頻度が観察され、air-control 群の変異頻度 2.15×10-8 (n =2) に比較

して増加した。さらに、96 trinucleotide context に基づく変異シグネチャー解析を実施し

た結果、喫煙関連シグネチャーとして知られる SBS4 に特徴的な C>A 変異の顕著な増加

は認められなかった。各曝露群では、C>T の塩基置換が検出されたものの、明確な変異

パターンは観察されず、Air-control 群と類似した変異スペクトルを示した。 
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映した本研究の科学的知見の蓄積を生かしてたばこ

対策の政策立案を行っていく。 

上記検討項目のうち、本分担研究では、加熱式た

ばこ等の新たなたばこ製品について、動物実験に

より曝露マーカー、毒性試験について調べ、加熱

式たばこおよび新たなたばこ製品についての毒性

評価およびその手法を検討する。 

 

B. 研究方法 

研究代表者（稲葉）らが開発した加熱式たばこか

ら発生する主流煙エアロゾルを高い効率で動物に曝

露する装置を用い、雄性 C57BL/6J マウスに対して、

中期曝露（４週間）の条件で主流煙エアロゾルを曝

露し、肺の遺伝毒性について error-corrected NGS 
(ecNGS) により評価した。 
 
曝露実験は 1 回 10 本で 1 日に 2 回、週 5 日曝露を

4 週間継続する条件で実施し、累計で IQOS 400 本

【Experiment 1】 または glo 400 本 【Experiment 2】 
に相当する曝露量とした。大きな筒状のフォルダーを

扇形の 5 区画に分割した装置を用い、C57BL/6Jマウ
スを非拘束下で曝露した。また、コントロール動物は

IQOS 曝露と同様にマウスを同じ筒状フォルダー内に

入れ、曝露装置を用いて空気のみの曝露をおこなっ

た（Air-control 群）。最終曝露から 4 日目にマウスを

解剖し、両群の肺を採取し凍結した。 
 凍結した組織から NanoSeq に供するライブラリ

ー調製を行うために、DNeasy® Blood & Tissue Kit を

用いて total DNA を抽出した。抽出した gDNA を
用いて、NanoSeq のためのライブラリー調製を行っ

た。調製に関しては、Abascal F. et al., Nature 593 
(7859):405-410 (2021) に報告された手法を基に実施

した。また、調製したライブラリーの濃度は、Illumina 
社シーケンサー用の Kapa Library Quantification Kit 
を用いて測定した。得られたデータの解析には

NanoSeq 専用のソースコード () を使用した。 
（倫理面への配慮） 

本研究で行う動物実験にあたっては、国立保健医

療科学院における動物実験に関する指針に則って実

施し、3R の原則に則り、可能な限り実験動物の苦痛

軽減処置を行う。 
 
 
C. 研究結果 
【Experiment 1】 
IQOS 曝露群および Air control 群のマウス肺組織

由来ゲノム DNA を用いて、NanoSeq による変異シ

グネチャー解析を実施した。各サンプルにおける変

異スペクトル解析の結果、主として C>T 変異が優位

に検出され、次いで C>A 変異および T>C 変異が

認められた (図 1)。IQOS 曝露群では、C>T 変異の

増加傾向が観察された。また、Air Control 群におい

ても C>T 変異を主体とした変異パターンが認められ

たが、IQOS 曝露群では一部のサンプルで変異頻度

の増加が観察された。IQOS 曝露群と Air-control 
群の変異頻度は、それぞれ 2.86×10⁻⁸（n = 3）および 
2.62×10⁻⁸（n = 4）であった。 

 
 
図１ NanoSeq による IQOS 曝露群の変異パターン

解析 
 
 
 

glo 曝露群について解析した結果、IQOS 曝露群

と同様に C>T 変異が主要な変異として検出された

が、C>A 変異および T>C 変異の寄与も認められ

た。glo 曝露群は 3.88×10⁻⁷（n = 3）の変異頻度で

あり、一つの個体では高い変異頻度が認められ、 
C>T 変異の増加が観察された。一方、Air Control 
群のサンプルでは、変異頻度は低値であり

2.15×10⁻⁸（n = 2）であった。  
以上より、NanoSeq を用いた解析によってマウ

ス肺組織における低頻度体細胞変異の検出が可能で

あり、glo 曝露群では変異頻度の増加傾向が認めら

れた。 
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図 2 NaoSeq による glo 曝露群の変異パターン解析 
 
 
 
D. 考察 

各曝露群で主として C>T 変異が検出されたが、

紙巻たばこの喫煙による変異シグネチャーとして知ら

れる SBS4 に特徴的な C>A 変異の顕著な増加は

認められなかった。この結果は、今回の曝露条件で

は、紙巻たばこで報告されているような典型的な喫煙

による変異パターンが誘導されないことを示唆してい

る。 
さらに、96 trinucleotide context に基づく変異シグ

ネチャー解析では、一部サンプルで変異頻度の増加

が認められたものの、曝露群間で共通する特徴的な

変異パターンは観察されなかった。IQOS 曝露群で

は Air-control 群と類似した変異スペクトルを示した

ことから、4 週間曝露条件では明確な変異シグネチャ

ー形成に至らなかった可能性が考えられた。 
一方、glo 曝露群では変異頻度の上昇が認められ

たことから、加熱温度、あるいは発生エアロゾル中の

化学成分の違いが変異形成に影響した可能性が考

えられる。しかし、本研究では変異頻度にもばらつき

が認められたことから、サンプル数および解析塩基数

の調整が必要である。 

E. 結論 
IQOS 曝露群、glo 曝露群、および Air Control 群
について変異スペクトル解析を行った結果、各群に

おいて主として C>T 変異が検出された。特に 
IQOS 曝露群の一部サンプルでは変異頻度の増加が

認められ、C>T 変異の誘導が顕著であった。ま

た、glo 曝露群においても IQOS 曝露群と類似した

変異傾向が認められた。 
以上より、本研究では NanoSeq を用いること

で、マウス肺組織における低頻度体細胞変異を検出

可能であることを示した。また、IQOS および glo 
曝露によって変異スペクトルに変化が生じる可能性

が示唆された。 
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別紙５  
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   次の職員の(令和) ３年度厚生労働科学研究費の調査研究における、倫理審査状況及び利益相反等の管理
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審査済み   審査した機関 
未審査（※
2） 
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倫理指針（※3） 

 □   ■ □  □ 

遺伝子治療等臨床研究に関する指針  □   ■ □  □ 
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（指針の名
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（※1）当該研究者が当該研究を実施するに当たり遵守すべき倫理指針に関する倫理委員会の審査が済んでいる場合は、「審査済み」にチェッ
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（※2）未審査に場合は、その理由を記載すること。 

（※3）廃止前の「疫学研究に関する倫理指針」、「臨床研究に関する倫理指針」、「ヒトゲノム・遺伝子解析研究に関する倫理指針」、「人を対

象とする医学系研究に関する倫理指針」に準拠する場合は、当該項目に記入すること。 

５．厚生労働分野の研究活動における不正行為への対応について 

研究倫理教育の受講状況 受講 ■   未受講 □ 

６．利益相反の管理 

当研究機関におけるＣＯＩの管理に関する規定の策定 有 ■ 無 □（無の場合はその理由：                  ） 

当研究機関におけるＣＯＩ委員会設置の有無 有 ■ 無 □（無の場合は委託先機関：                 ） 

当研究に係るＣＯＩについての報告・審査の有無 有 ■ 無 □（無の場合はその理由：                  ） 

当研究に係るＣＯＩについての指導・管理の有無 有 □ 無 ■（有の場合はその内容：                 ） 

（留意事項） ・該当する□にチェックを入れること。 
                   ・分担研究者の所属する機関の長も作成すること。 



令和 ８年 ３月 ３１日 
厚生労働大臣                                         

（国立医薬品食品衛生研究所長） 殿 
（国立保健医療科学院長）                                                                        
                                         
                              機関名  国立保健医療科学院 

 
                      所属研究機関長 職 名  院長 
                                                                                      
                              氏 名  浅沼 一成         
 

   次の職員の令和７年度厚生労働行政推進調査事業費の調査研究における、倫理審査状況及び利益相反等の管

理については以下のとおりです。 

１．研究事業名  循環器疾患・糖尿病等生活習慣病対策総合研究事業                         

２．研究課題名  加熱式たばこなど新たなたばこ製品の成分分析と生体影響研究を組み合わせた能動喫

煙・受動喫煙の健康影響評価         

３．研究者名  （所属部署・職名） 生活環境研究部・上席主任研究官                           

    （氏名・フリガナ） 戸次 加奈江・ベッキ カナエ                           

４．倫理審査の状況 

  
該当性の有無  

有  無 

左記で該当がある場合のみ記入（※1） 

審査済み   審査した機関 未審査（※2） 

人を対象とする生命科学・医学系研究に関する倫理

指針（※3） 
 □   ■ □  □ 

遺伝子治療等臨床研究に関する指針  □   ■ □  □ 

厚生労働省の所管する実施機関における動物実験

等の実施に関する基本指針 
 □   ■ □  □ 

その他、該当する倫理指針があれば記入すること 

（指針の名称：                   ） 
 □   ■ □  □ 

（※1）当該研究者が当該研究を実施するに当たり遵守すべき倫理指針に関する倫理委員会の審査が済んでいる場合は、「審査済み」にチェッ

クし一部若しくは全部の審査が完了していない場合は、「未審査」にチェックすること。 

その他（特記事項） 
                                                 
（※2）未審査に場合は、その理由を記載すること。 

（※3）廃止前の「疫学研究に関する倫理指針」、「臨床研究に関する倫理指針」、「ヒトゲノム・遺伝子解析研究に関する倫理指針」、「人を対

象とする医学系研究に関する倫理指針」に準拠する場合は、当該項目に記入すること。 

５．厚生労働分野の研究活動における不正行為への対応について 

研究倫理教育の受講状況 受講 ■   未受講 □ 

６．利益相反の管理 

当研究機関におけるＣＯＩの管理に関する規定の策定 有 ■ 無 □（無の場合はその理由：                  ） 

当研究機関におけるＣＯＩ委員会設置の有無 有 ■ 無 □（無の場合は委託先機関：                 ） 

当研究に係るＣＯＩについての報告・審査の有無 有 ■ 無 □（無の場合はその理由：                  ） 

当研究に係るＣＯＩについての指導・管理の有無 有 □ 無 ■（有の場合はその内容：                 ） 

（留意事項） ・該当する□にチェックを入れること。 
                   ・分担研究者の所属する機関の長も作成すること。 



令和 ８年 ３月 ３１日 
厚生労働大臣                                         

（国立医薬品食品衛生研究所長） 殿 
（国立保健医療科学院長）                                                                        
                                         
                              機関名  国立保健医療科学院 

 
                      所属研究機関長 職 名  院長 
                                                                                      
                              氏 名  浅沼 一成         
 

   次の職員の令和７年度厚生労働行政推進調査事業費の調査研究における、倫理審査状況及び利益相反等の管

理については以下のとおりです。 

１．研究事業名  循環器疾患・糖尿病等生活習慣病対策総合研究事業                         

２．研究課題名  加熱式たばこなど新たなたばこ製品の成分分析と生体影響研究を組み合わせた能動喫

煙・受動喫煙の健康影響評価         

３．研究者名  （所属部署・職名） 生活環境研究部・主任研究官                           

    （氏名・フリガナ） 楠瀬 翔一・クスノセ ショウイチ                           

４．倫理審査の状況 

  
該当性の有無  

有  無 

左記で該当がある場合のみ記入（※1） 

審査済み   審査した機関 未審査（※2） 

人を対象とする生命科学・医学系研究に関する倫理

指針（※3） 
 □   ■ □  □ 

遺伝子治療等臨床研究に関する指針  □   ■ □  □ 

厚生労働省の所管する実施機関における動物実験

等の実施に関する基本指針 
 □   ■ □  □ 

その他、該当する倫理指針があれば記入すること 

（指針の名称：                   ） 
 □   ■ □  □ 

（※1）当該研究者が当該研究を実施するに当たり遵守すべき倫理指針に関する倫理委員会の審査が済んでいる場合は、「審査済み」にチェッ

クし一部若しくは全部の審査が完了していない場合は、「未審査」にチェックすること。 

その他（特記事項） 
                                                 
（※2）未審査に場合は、その理由を記載すること。 

（※3）廃止前の「疫学研究に関する倫理指針」、「臨床研究に関する倫理指針」、「ヒトゲノム・遺伝子解析研究に関する倫理指針」、「人を対

象とする医学系研究に関する倫理指針」に準拠する場合は、当該項目に記入すること。 

５．厚生労働分野の研究活動における不正行為への対応について 

研究倫理教育の受講状況 受講 ■   未受講 □ 

６．利益相反の管理 

当研究機関におけるＣＯＩの管理に関する規定の策定 有 ■ 無 □（無の場合はその理由：                  ） 

当研究機関におけるＣＯＩ委員会設置の有無 有 ■ 無 □（無の場合は委託先機関：                 ） 

当研究に係るＣＯＩについての報告・審査の有無 有 ■ 無 □（無の場合はその理由：                  ） 

当研究に係るＣＯＩについての指導・管理の有無 有 □ 無 ■（有の場合はその内容：                 ） 

（留意事項） ・該当する□にチェックを入れること。 
                   ・分担研究者の所属する機関の長も作成すること。 









令和８年  ４月  ３日 
厚生労働大臣                                         

（国立医薬品食品衛生研究所長） 殿 
（国立保健医療科学院長）                                                                       
                                                           
                               機関名 明治薬科大学 
                      所属研究機関長 職 名 学長 
                              氏 名 越前 宏俊           
 

   次の職員の令和７年度厚生労働行政推進調査事業費の調査研究における、倫理審査状況及び利益相反等の管

理については以下のとおりです。 

１．研究事業名 循環器疾患・糖尿病等生活習慣病対策総合研究事業                  

２．研究課題名 加熱式たばこなど新たなたばこ製品の成分分析と生体影響研究を組み合わせた能動喫煙・

受動喫煙の健康影響評価                                   

３．研究者名  （所属部署・職名）  薬学部・講師                         

    （氏名・フリガナ）  進藤 佐和子（シンドウ サワコ）                          

４．倫理審査の状況 

  
該当性の有無  

有  無 

左記で該当がある場合のみ記入（※1） 

審査済み   審査した機関 
未審査（※

2） 

人を対象とする生命科学・医学系研究に関する倫

理指針（※3） 
 □   ■ □  □ 

遺伝子治療等臨床研究に関する指針  □   ■ □  □ 

厚生労働省の所管する実施機関における動物実験

等の実施に関する基本指針 
 □   ■ □  □ 

その他、該当する倫理指針があれば記入すること 

（指針の名称：                   ） 
 □   ■ □  □ 

（※1）当該研究者が当該研究を実施するに当たり遵守すべき倫理指針に関する倫理委員会の審査が済んでいる場合は、「審査済み」にチェッ
クし一部若しくは全部の審査が完了していない場合は、「未審査」にチェックすること。 

その他（特記事項） 

                                                 
（※2）未審査に場合は、その理由を記載すること。 
（※3）廃止前の「疫学研究に関する倫理指針」、「臨床研究に関する倫理指針」、「ヒトゲノム・遺伝子解析研究に関する倫理指針」、「人を対象

とする医学系研究に関する倫理指針」に準拠する場合は、当該項目に記入すること。 

５．厚生労働分野の研究活動における不正行為への対応について 

研究倫理教育の受講状況 受講 ■   未受講 □ 

６．利益相反の管理 

当研究機関におけるＣＯＩの管理に関する規定の策定 有 ■ 無 □（無の場合はその理由：                  ） 

当研究機関におけるＣＯＩ委員会設置の有無 有 ■ 無 □（無の場合は委託先機関：                 ） 

当研究に係るＣＯＩについての報告・審査の有無 有 ■ 無 □（無の場合はその理由：                  ） 

当研究に係るＣＯＩについての指導・管理の有無 有 □ 無 ■（有の場合はその内容：                 ） 

（留意事項） ・該当する□にチェックを入れること。 

                   ・分担研究者の所属する機関の長も作成すること。 



令和 8年 3月 31日 
厚生労働大臣 

（国立医薬品食品衛生研究所長） 殿 
（国立保健医療科学院長）     

  機関名 女子栄養大学 

所属研究機関長 職 名  学長

 氏 名   香川 明夫

次の職員の令和７年度厚生労働行政推進調査事業費の調査研究における、倫理審査状況及び利益相反等の管

理については以下のとおりです。

１．研究事業名 循環器疾患・糖尿病等生活習慣病対策総合研究事業  

２．研究課題名 加熱式たばこなど新たなたばこ製品の成分分析と生体影響研究を組み合わせた

能動喫煙・受動喫煙の健康影響評価  

３．研究者名  （所属部署・職名）    女子栄養大学大学院・教授 

（氏名・フリガナ）    緒方 裕光 ・ オガタ ヒロミツ

４．倫理審査の状況

該当性の有無 

有  無 

左記で該当がある場合のみ記入（※1） 

審査済み 審査した機関 未審査（※2） 

人を対象とする生命科学・医学系研究に関する倫理

指針（※3） 
■ □ ■ 国立保健医療科学院 □ 

遺伝子治療等臨床研究に関する指針 □ ■ □ □ 

厚生労働省の所管する実施機関における動物実験

等の実施に関する基本指針 
□ ■ □ □ 

その他、該当する倫理指針があれば記入すること 

（指針の名称： ） 
□ ■ □ □ 

（※1）当該研究者が当該研究を実施するに当たり遵守すべき倫理指針に関する倫理委員会の審査が済んでいる場合は、「審査済み」にチェッ
クし一部若しくは全部の審査が完了していない場合は、「未審査」にチェックすること。

その他（特記事項）

（※2）未審査に場合は、その理由を記載すること。 
（※3）廃止前の「疫学研究に関する倫理指針」、「臨床研究に関する倫理指針」、「ヒトゲノム・遺伝子解析研究に関する倫理指針」、「人を対
象とする医学系研究に関する倫理指針」に準拠する場合は、当該項目に記入すること。 

５．厚生労働分野の研究活動における不正行為への対応について

研究倫理教育の受講状況 受講 ■   未受講 □ 

６．利益相反の管理

当研究機関におけるＣＯＩの管理に関する規定の策定 有 ■ 無 □（無の場合はその理由：  ） 

当研究機関におけるＣＯＩ委員会設置の有無 有 ■ 無 □（無の場合は委託先機関：  ） 

当研究に係るＣＯＩについての報告・審査の有無 有 ■ 無 □（無の場合はその理由：  ） 

当研究に係るＣＯＩについての指導・管理の有無 有 □ 無 ■（有の場合はその内容：  ） 



令和8年 5月 18日 
厚生労働大臣  殿                                                                            

                                     
                              機関名  星薬科大学 

 
                      所属研究機関長 職 名  学長 
                                                                                      
                              氏 名  牛島 俊和         
 

   次の職員の令和 7 年度厚生労働科学研究費の調査研究における、倫理審査状況及び利益相反等の管理につい

ては以下のとおりです。 

１．研究事業名  循環器疾患・糖尿病等生活習慣病対策総合研究事業                 

２．研究課題名  加熱式たばこなど新たなたばこ製品の成分分析と生体影響研究を組み合わせた     

 能動喫煙・受動喫煙の健康影響評価 （２４ＦＡ２００１）             

３．研究者名  （所属部署・職名） 薬学部・教授                          

    （氏名・フリガナ） 戸塚 ゆ加里・トツカ ユカリ                    

４．倫理審査の状況 

  
該当性の有無  

有  無 

左記で該当がある場合のみ記入（※1） 

審査済み   審査した機関 未審査（※2） 

人を対象とする生命科学・医学系研究に関する倫理

指針（※3） 
 □   ◼ □  □ 

遺伝子治療等臨床研究に関する指針  □   ◼ □  □ 

厚生労働省の所管する実施機関における動物実験

等の実施に関する基本指針 
 □   ◼ □  □ 

その他、該当する倫理指針があれば記入すること 

（指針の名称：                   ） 
 □   ◼ □  □ 

（※1）当該研究者が当該研究を実施するに当たり遵守すべき倫理指針に関する倫理委員会の審査が済んでいる場合は、「審査済み」にチェッ
クし一部若しくは全部の審査が完了していない場合は、「未審査」にチェックすること。 

その他（特記事項） 
                                                 
（※2）未審査に場合は、その理由を記載すること。 
（※3）廃止前の「疫学研究に関する倫理指針」、「臨床研究に関する倫理指針」、「ヒトゲノム・遺伝子解析研究に関する倫理指針」、「人を対

象とする医学系研究に関する倫理指針」に準拠する場合は、当該項目に記入すること。 

５．厚生労働分野の研究活動における不正行為への対応について 

研究倫理教育の受講状況 受講 ◼   未受講 □ 

６．利益相反の管理 

当研究機関におけるＣＯＩの管理に関する規定の策定 有 ◼ 無 □（無の場合はその理由：                  ） 

当研究機関におけるＣＯＩ委員会設置の有無 有 ◼ 無 □（無の場合は委託先機関：                 ） 

当研究に係るＣＯＩについての報告・審査の有無 有 ◼ 無 □（無の場合はその理由：                  ） 

当研究に係るＣＯＩについての指導・管理の有無 有 □ 無 ◼（有の場合はその内容：                 ） 

（留意事項） ・該当する□にチェックを入れること。 
                   ・分担研究者の所属する機関の長も作成すること。 
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