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研究成果の概要（和文）： 
今回分析した母乳試料からはいずれの水酸化ＰＣＢも検出されなかった。このことから母
乳中に存在する水酸化 PCB 濃度は報告されている血液中濃度に比べて極めて低いことが
推察された。これは、水酸化ＰＣＢが血液中において甲状腺ホルモンであるサイロキシン
輸送タンパクであるトランスサイレチン(ＴＴＲ)に結合するなどして母乳には移行し難い
ことが示唆された。その今回の実験結果から、乳幼児の神経、脳の発達に作用を及ぼす可
能性のある水酸化ＰＣＢが母乳経由で乳児に移行する危険性はほとんどないことが確認さ
れた。 
研究成果の概要（英文）： 
In this study, hydroxylated PCB was not detected in any breast milk samples. This 
result indicates that the concentration of hydroxylated PCB in breast milk is extremely 
lower than reported that of blood sample. This is a consequence of difficulty of 
migration from blood to breast milk for the hydroxylated PCB which is binding to the 
TTR protein in blood. This study revealed that there is no no risk of exposure to 
hydroxylated PCB for infant via breast-feeding. 
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１．研究開始当初の背景 
わが国では、２００１年にポリ塩化ビフェニ
ル（ＰＣＢ）廃棄物の適正な処理の推進に関
する特別措置法（ＰＣＢ適正処理法）が制定
され、ＰＣＢ保有者によるＰＣＢの確実かつ
適正な廃棄が義務付けられた。その結果、平
成２８年には保管されているすべてのＰＣ

Ｂが処理される予定である。しかしながら、
約１１,０００台のＰＣＢを多く含んでいる
高圧トランス・コンデンサが不明・紛失とな
っており、ＰＣＢの流出、環境汚染が懸念さ
れている。ＰＣＢが環境中に漏れた場合、雨
や河川による拡散作用により海に至り、微生
物に取り込まれた後、食物連鎖の上位にある
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動物、最終的に人間の体内に濃縮される。Ｐ
ＣＢは生体内で分解されにくいが、その一部
は代謝され水酸化体やメチルスルフォニル
体となる。水酸化体は代謝生成されるだけで
はなく、下水処理時の微生物またはオゾン処
理によるＰＣＢの酸化により生じる可能性
も指摘されている。 

このように水酸化ＰＣＢが生体内および
環境中で生成されることから、ＰＣＢ毒性の
全貌を知るためにはＰＣＢ自体の毒性だけ
でなく、代謝物の人体へ与える影響を把握す
る必要がある。水酸化されたＰＣＢは肝臓で
生成後速やかに体外に排泄されるが、o-位に
ＯＨ基を有するものはＴ４と非常によく似
た構造を持つことから、Ｔ４輸送タンパクで
あるトランスサイレチン（ＴＴＲ）と相互作
用する。この相互作用によりＴ４がＴＴＲと
結合できなくなり、血中Ｔ４量が減少する。
また、水酸化ＰＣＢはＴ４受容体への直接作
用も有する。Ｔ４は脳の成熟に重要な役割を
果たすが、水酸化ＰＣＢは脳に選択的に蓄積
することが報告されており、胎児の正常な脳
の発育を阻害する可能性が示唆されている。
脳への影響ではプルキンエ細胞の樹状突起
の伸長を促進する作用も認められており、神
経発達および脳障害を引き起こす可能性も
危惧される。母乳には、種々の栄養素だけで
なく、重要な生理活性物質も含まれており、
乳児の発達を考える上で不可欠なものであ
る。しかし、授乳を通じて乳児が汚染物質に
曝露されることを考えると、母乳中の水酸化
ＰＣＢの実態把握は臨床的に非常に重要で
ある。また、ＰＣＢには理論上塩素の位置や
数の違いから２０９種の異性体が存在する
が、ＯＨ基が１つ置換するとその異性体の数
は８４０種に増える。水酸化ＰＣＢの内分泌
かく乱作用、生体内蓄積性は、塩素数、水酸
基の置換位置等、構造により異なることが考
えられ、水酸化ＰＣＢを評価するには異性体
別定量が不可欠である。ヒト血液中ＰＣＢ、
水酸化ＰＣＢを測定した報告では総ＰＣＢ
に対する総水酸化ＰＣＢの割合は約１０％
で、水酸化ＰＣＢを測定するためには微量成
分分析が必要である。 
 
２．研究の目的 
 ＰＣＢの主要代謝物である水酸化ＰＣＢ
は、甲状腺ホルモンのＴ４と非常によく似た
構造を持つことから、内分泌かく乱作用を有
する。母乳には、種々の栄養素だけでなく、
重要な生理活性物質も含まれており、乳児の
発達を考える上で不可欠なものである。しか
し、授乳を通じて乳児が汚染物質に曝露され
ることを考えると、母乳中の水酸化ＰＣＢの
実態把握は臨床的に非常に重要である。今回、
母乳中の水酸化ＰＣＢを分析しヒト曝露実
態を把握することを最終的な目的とし、分析

方法の検討を行った。本研究は、母乳中の水
酸化ＰＣＢを分析する方法を確立し、ヒト曝
露実態を把握することを目的とする。 
 
３．研究の方法 
試料の前処理 
血液中に存在する主要な水酸化ＰＣＢは４-
ＯＨ-ＣＢ１０７、３-ＯＨ-ＣＢ１３８、４-
ＯＨ-ＣＢ１４６、４-ＯＨ-ＣＢ１７２、４-
ＯＨ-ＣＢ１８７であることが既に報告され
ている。そこでこれらの物質を対象とし、牛
乳を用いた添加回収実験を行なった。試料１
００gに上記標準物質それぞれ２ ng、１３C 同
位体ラベル化された１３C -４-ＯＨ-ＣＢ１０
７、１３C -４-ＯＨ-ＣＢ１４６、１３C -４-Ｏ
Ｈ-ＣＢ１７２、１３C -４-ＯＨ-ＣＢ１８７を
それぞれ４ ng 加えた。なお３-ＯＨ-ＣＢ１
３８に対応するラベル化体が入手できなか
ったので１３C -４-ＯＨ-ＣＢ１４６を内部標
準物質とした。試料に対しシュウ酸カリウム
１ｇとエタノール１００ mL を加えて脂肪球
を破壊した後、ジエチルエーテル５０ mL と
ヘキサン１００ mL および塩酸を加えて酸性
下抽出した。加える塩酸の量は、０ mL、０.
５ mL、１ mL、２ mL、４ mL の５種類(Ｎ＝
３)を検討した。各々の溶液中の pHは、０ mL- 
pH８、０.５ mL- pH５、１ mL-pH４、２ mL-pH
２、４mL-pH１であった。抽出溶媒の水洗に
は２%NaClを含有する pH２の塩酸水を使用し
た。抽出した乳脂肪を６０ mL のヘキサンに
溶解し、濃硫酸１０ mL で５回精製した後、
pH２の塩酸水で２回洗浄し、脱水、濃縮し少
量のヘキサンに溶かした。これを硝酸銀シリ
カカラムに負荷した。ヘキサン１００ mL で
ＰＣＢを溶出させ、続いてジクロロメタン１
００ mL で水酸化ＰＣＢを溶出させた。ジク
ロロメタンを濃縮乾固した後、メタノールに
溶解しその際にシリンジスパイクとして４-
ＯＨ-ＣＢ２９を加えて０.１ mL としたもの
をＬＣ-ＭＳ/ＭＳで分析した。フローチャー
トを図 1に示した。これらと同時に中性下で
脂肪抽出、水洗を行う方法（従来の母乳から
ＰＣＢ、ダイオキシン等を抽出する方法）に
おける水酸化ＰＣＢの回収率を検証し、過去
から長期冷凍保存してある母乳脂肪試料か
ら定量的な水酸化ＰＣＢ分析が可能かどう
かを判断した。 
 実際の母乳試料については、当初に長期冷
凍保管している母乳脂肪はいずれも従来の
中性条件において抽出したものである。それ
ら混合母乳脂肪（２００３～２００８までの
各年度）１ｇについて分析を行った。また、
２００８年度については脂肪抽出前母乳試
料が保管されていたためそれらを混合して
年度代表試料１１０ｇとして酸性条件抽出
において分析を行った。 
 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
図１水酸化ＰＣＢ分析フロー 
 
分析条件 
LC-MS/MS による測定はＳＲＭモードで行っ
た。最適化した定量イオンを表１に示した。 
 
表１  

化合物名 定量イオン(m/z) 

4-OH-CB107 341＞305 

3-OH-CB138 375＞339 

4-OH-CB146 375＞339 

4-OH-CB187 409＞372 

4-OH-CB172 409＞372 
１３C-4-OH-CB29 283＞247 
１３C-4-OH-CB107 353＞317 

１３C-4-OH-CB146 387＞351 

１３C-4-OH-CB187 421＞384 
１３C-4-OH-CB172 421＞384 

 
移動相にはＡ液として１０ｍＭ酢酸アンモ
ニウム水溶液、Ｂ液として１０ｍＭ酢酸アン
モニウム（７０％メタノール、１５％アセト
ニトリル）含有水溶液を用いたグラジエント
分析を行った｛Ｂ液：６０％（０分）-９０％
（12 分）-９０％（２２分）｝。牛乳を用いた
添加回収試験（添加濃度０．０２ｎｇ/ｇ ｗ
ｅｔ ｗｅｉｇｈｔ）により得られたクロマ
トグラムの一例を図２に示した。分析機器に
おける検出下限値は１０ｐｇ/ｉｎｊｅｃｔ
ｉｏｎであった。 
 
４．研究成果 
添加回収試験の結果、脂肪抽出時に塩酸酸性
とすることで図３のように絶対回収率が大 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
図２クロマトグラム例 
 
幅に増加した。 回収率は pH２が最も良好で
あった。過去に行ってきた従来の中性条件脂
肪抽出法を用いた場合４-ＯＨ-ＣＢ１８７
についてはではほとんど回収できず、他の異
性体については全く回収できないことはな
いが低い回収率であった。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
図３絶対回収率 
 
このことから、過去の冷凍保存母乳脂肪試料
から定量的な分析を行うことは困難である
と考えられたが、水酸化ＰＣＢの存在を確か
めるために２００３年度から２００８年度
に採取した母乳試料から従来法により抽出
した脂肪について各年度分析を行った。この
場合は硫酸処理から前処理を行った。その結
果いずれの年度からも水酸化ＰＣＢは検出
されなかった。２００８年度の脂肪抽出前母
乳混合試料については、脂肪抽出操作過程を
すべて塩酸酸性 pH２条件において行った。２
００８年度混合母乳試料を分析した結果、抽
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出脂肪重量は４．６％で今回分析対象とした
水酸化ＰＣＢはいずれも検出されなかった。
一方で母乳中の総ＰＣＢ濃度は１０ ｎｇ/
ｇ ｗｅｔ ｗｅｉｇｈｔであった。 

 このことから母乳中に存在する水酸化

ＰＣＢ濃度は血液中に比べて極めて低い

ことが推察された。これは、水酸化ＰＣ

Ｂが血液中において甲状腺ホルモンであ

るサイロキシン輸送タンパクであるトラ

ンスサイレチン(ＴＴＲ)に結合するなど

して母乳には移行し難いことが示唆され

た。その今回の実験結果から、乳幼児の

神経、脳の発達に作用を及ぼす可能性の

ある水酸化ＰＣＢが母乳経由で乳児に移
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