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河川水に含まれる医薬品類調査を目的とし、LC/MS/MS を用いた一斉分析法の検討を行っ

た。測定対象とした医薬品類は、都市部の研究報告で検出例の多い 19 種類とした。検討の

結果、最適化した分析法について添加回収率試験と MQL 試験を行い、河川水での調査に適

用可能であることを確認した。また、確立した試験法を用いて、福井県内の河川水に含まれ

る医薬品類濃度を調査した。その結果、医薬品類濃度は流域および調査日により差異がみら

れ、流域人口および河川流量が影響していると考えられた。 
 
 

１１．．ははじじめめにに  
 
近年、ヒトや動物に使用された医薬品類が水環境中に

流出し、水生生物に悪影響を及ぼす可能性が懸念されて

いる 1)。また、服用された医薬品類はし尿や糞便ととも

に、下水処理場等を通じて公共用水域に排出されるが、

一部の医薬品類は一般的な下水処理では除去されにく

いことが報告されている 2,3)。さらに、近年、水環境中

に存在する医薬品類に耐性を有する薬剤耐性菌に関す

る問題も懸念されている 4)。 
一方、公共用水域中に存在する医薬品類については、

環境省の化学物質環境実態調査をはじめ、都市部の主要

河川を対象とした調査研究事例は複数あるが 5-8)、福井

県内河川を対象とした研究報告はない。 
そこで、本研究では水環境中の医薬品類の存在状況に

関する知見を得るための手段として、高速液体クロマト

グラフタンデム質量分析計（LC/MS/MS）を用いた医薬

品類一斉分析方法の確立を試みた 9)。また、確立した分

析法により、全国で検出例の多い医薬品類について、県

内河川水の実態調査を行った。さらに本報では、各採水

日における医薬品類濃度の増減に着目し、河川流量との

関連性について評価検討した。 
 

２２．．実実験験方方法法 
 
２２．．１１  医医薬薬品品類類のの一一斉斉分分析析法法のの検検討討  

２２．．１１．．１１  対対象象ととすするる医医薬薬品品類類のの選選定定  

  医薬品類は、都市部の河川を対象とした研究報告にお

いて検出例の多いものを選定した 5-8)。その結果、表１に

示した 19 種類の医薬品類を対象とし、LC/MS/MS 法に

よる一斉分析法を検討した。 
２２．．１１．．２２  前前処処理理方方法法おおよよびび測測定定条条件件  

試料の前処理は「平成 27 年度版 化学物質と環境 10)」

で示された試験法を参考とし、前処理における脱水工程

と LC/MS/MS 分析における移動相について検討した。

その結果、最終的な前処理フローは図１、分析条件は表

２および表３のとおりとなった。 
前処理については、最初に試料 200 mL をコンディシ

ョニングした固相カラム（Oasis HLB Plus）に通水し

た後、固相カラムを超純水 10 mL で洗浄し、窒素通気

により固相中の水分を除去した。次に、メタノール 5 mL
で保持物質を溶出させ、0.5 mL まで濃縮後、メタノー

ル／超純水混合液（1:1）で  1 mL に定容して、

LC/MS/MS 分析用検体とした。 
LC/MS/MS の測定条件については表２に示したとお

りであり、MRM 条件は表３のとおり設定し、標準溶液

を LC/MS/MS に注入し、得られたクロマトグラムのピ

ーク面積から絶対検量線法により定量した。 
測定に使用した LC/MS/MS 装置は、LC 部は Nexera、

MS 部は LCMS-8050（ともに島津製作所製）で構成さ

れ、分離カラムは L-column2 ODS 粒子径 3 µm 2.1×
150 mm（化学物質評価研究機構製）を用いた。移動相

には 0.1％ギ酸／10 mM ギ酸アンモニウムおよびアセ 
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表１ 対象医薬品類 

医薬品類 用途 使用対象

アジスロマイシン 抗菌薬 人用

アジルサルタン 降圧薬 人用

インドメタシン 鎮痛剤 人用

エリスロマイシン 抗菌薬 両用

カフェイン 眠気防止剤等 人用

カルバマゼピン 抗てんかん薬 人用

クラリスロマイシン 抗菌薬 人用

クロタミトン 鎮痒薬 人用

ケトプロフェン 解熱鎮痛剤 両用

ジクロフェナク 解熱鎮痛剤 人用

スルファメトキサゾール 抗菌薬 両用

スルファメラジン 抗菌薬 動物用

スルファモノメトキシン 抗菌薬 動物用

デキストロメトルファン 鎮咳薬 人用

テルミサルタン 降圧薬 人用

プロプラノロール 降圧薬等 人用

ベザフィブラート 脂質異常症治療薬 人用

リンコマイシン 抗菌薬 両用

レボフロキサシン 抗菌薬 人用  

－ 38 －



 

 

 

トニトリルを用い、グラジエント分析を採用した。 
２２．．１１．．３３  妥妥当当性性評評価価  

確立した分析方法の妥当性を評価するため、添加回収

試験と定量下限（MQL）試験を実施した。添加回収試

験は、超純水 200 mL に医薬品標準品が 50 µg/L となる

ように添加し、4 回の繰り返し測定を行った。 
MQL は、濃度 0.5 µg/L の試料について 9 回の併行測

定を行い、得られた定量値の標準偏差（σ）を 10 倍した

値（10σ）とした。 
 

２２．．２２  県県内内のの河河川川水水ににおおけけるる実実態態調調査査  

実態調査は、図２、図３および表４で示した地点（A
～L）の河川水を対象とした。採水は、2022 年 3 月から

2023 年 1 月にかけて、2 か月に 1 回の頻度で行った。

ただし、2022 年 3 月と 2023 年 1 月は異なる日につい

て 2回調査を実施した。（以下、１回目の調査結果を n1、
2 回目を n2 と表記することとする。）また、流量と医薬

品類濃度の比較のため、各主要河川および支川の上流部

に位置する図３で示した地点の水位および流量情報を、

 
図２ 県内河川の調査地点 
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図３ 調査地点と水位観測地点の概略図 

 
表４ 調査地点の詳細 

記号 河川名 地点名

A 足羽川 天神橋

B 日野川 清水山橋

C 足羽川 水越橋

D 日野川 日光橋

E 底喰川 西野橋

F 日野川 明治橋

G 九頭竜川 鳴鹿橋

H 九頭竜川 福松大橋

I 九頭竜川 九頭竜橋

J 九頭竜川 高屋橋

K 九頭竜川 布施田橋

L 九頭竜川 新保橋  

コンディショニング：

メタノール10 mL
超純水10 mL

超純水10 mL

窒素通気2時間

メタノール5 mL

0.5 mLまで窒素吹付で濃縮後、

超純水で1 mLに定容

試料200mL

LC/MS/MS

濃縮・定容

固相抽出
使用カラム：Oasis HLB

Plus（225 mg）

洗浄

脱水

溶出

 
図１ 前処理フロー 

 
表２ LC/MS/MS 分析条件 

LC：Nexera（島津製作所）、

MS：LCMS-8050（島津製作所）

L-column2 ODS 粒子径3μm
2.1×150 mm（化学物質評価研究機構）

A：0.1%ギ酸/10 mM ギ酸アンモニウム

B：アセトニトリル

10%(0 min)→70%(20 min)→
95%(20 min)→95%(25 min)→
10%(25 min)→10%(30 min)

カラム温度 40℃
カラム流量 0.2 mL/min
試料注入量 10 μL
CIDガス圧力 270 MPa
インターフェース温度 300℃
DL温度 250℃
ヒートブロック温度 400℃
ネブライザーガス流量 3 L/min
ヒーティングガス流量 10 L/min
ドライイングガス流量 10 L/min
検出器電圧 1.7 kV

使用機器

使用カラム

移動相

グラジエント条件（B相）

 
 
表３ MRM 条件 
医薬品類 イオン化法 定量イオン 確認イオン

アジスロマイシン ESI(＋) 750>591 750>158
アジルサルタン ESI(＋) 457>233 457>279
インドメタシン ESI(＋) 358>139 358>111
エリスロマイシン ESI(＋) 734>158 734>576
カフェイン ESI(＋) 195>138 195>110
カルバマゼピン ESI(＋) 237>194 237>193
クラリスロマイシン ESI(＋) 749>158 749>590
クロタミトン ESI(＋) 204>69 204>136
ケトプロフェン ESI(＋) 255>209 255>105
ジクロフェナク ESI(＋) 296>214 296>215
スルファメトキサゾール ESI(＋) 254>156 254>92
スルファメラジン ESI(＋) 265>156 265>108
スルファモノメトキシン ESI(＋) 281>156 281>108
デキストロメトルファン ESI(＋) 272>215 272>171
テルミサルタン ESI(＋) 515>276 515>497
プロプラノロール ESI(＋) 260>116 260>183
ベザフィブラート ESI(＋) 362>316 362>139
リンコマイシン ESI(＋) 407>126 407>359
レボフロキサシン ESI(＋) 362>318 362>261  

－ 39 －



 

 

 

トニトリルを用い、グラジエント分析を採用した。 
２２．．１１．．３３  妥妥当当性性評評価価  
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図３ 調査地点と水位観測地点の概略図 
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A 足羽川 天神橋

B 日野川 清水山橋
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表３ MRM 条件 
医薬品類 イオン化法 定量イオン 確認イオン

アジスロマイシン ESI(＋) 750>591 750>158
アジルサルタン ESI(＋) 457>233 457>279
インドメタシン ESI(＋) 358>139 358>111
エリスロマイシン ESI(＋) 734>158 734>576
カフェイン ESI(＋) 195>138 195>110
カルバマゼピン ESI(＋) 237>194 237>193
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ケトプロフェン ESI(＋) 255>209 255>105
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スルファメトキサゾール ESI(＋) 254>156 254>92
スルファメラジン ESI(＋) 265>156 265>108
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デキストロメトルファン ESI(＋) 272>215 272>171
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河川・砂防総合情報 11)および水文水質データベース 12)

により入手した。さらに、各地点における過去の水位と

流量のデータから水位―流量曲線を作成し、各採水日の

水位から当日の推定流量を算出した。 
  

３３．．結結果果おおよよびび考考察察  
 
３３．．１１  医医薬薬品品類類のの一一斉斉分分析析法法のの検検討討  

３３．．１１．．１１  LLCC//MMSS//MMSS 分分析析ににおおけけるる移移動動相相のの検検討討  

 過去の研究事例では、LC/MS/MS 分析での有機溶媒

系の移動相にメタノールもしくはアセトニトリルが多

く用いられている 6,13）。そのため、これらの２種の移動

相の違いについて検討した。 
メタノールを用いた場合のカフェインのクロマトグ

ラムを図４(a)に示した。図４(a)のとおり、ピーク形状

がブロード状になり、定量に適さないことが判明した。

そのため、アセトニトリルを用いたところ、カフェイン

のピークは図４(b)のとおり明瞭になり、同時分析した他

の医薬品類のクロマトグラムにも問題がないことを確

認した。これらの結果から、LC/MS/MS 分析における

有機溶媒系の移動相としては、アセトニトリルに優位性

があると判断した。 
３３．．１１．．２２  前前処処理理フフロローーににおおけけるる脱脱水水時時間間のの検検討討  

図１に示した前処理フロー中、固相カラムの脱水時間

を 10 分間とした場合の、添加回収率試験結果を表５に

示した。環境省の化学物質環境実態調査の分析法開発 14)

によれば、添加回収率の許容範囲は 70～120％とされて

いるが、極性の低いアジスロマイシンおよびクラリスロ

マイシンの添加回収率は、この範囲よりも低い結果とな

った。この原因として、溶出前の固相カラム中に残存す

る水分が問題であると推察されたため、対策として脱水

時の窒素通気を 2 時間程度まで延長し、固相カラム重量

が抽出前と同等になるまで十分に乾燥することとした。 
３３．．１１．．３３  妥妥当当性性評評価価 
 上述した検討で最適化した分析条件による、添加回収

試験（n=4）の結果を表６に示した。アジスロマイシン

の添加回収率は 76％、クラリスロマイシンは 80％に向
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囲に入り、良好な結果が得られた。 
それぞれの医薬品類の MQL を表７に示した。後述す

る河川水の実態調査では、環境省の「化学物質の環境リ

スク初期評価ガイドライン 15)」に基づき、水生生物の生

態リスクを環境中濃度（MEC）と予測無影響濃度

（PNEC）を用いて評価する。つまり、PNEC よりも

MQL が高いと生態リスクが評価できないため、MQL
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図４ カフェインのクロマトグラム 

（移動相 B 液：(a)メタノール、(b)アセトニトリル） 

表５ 検討前の添加回収率 
医薬品類 回収率(%) CV(%)
アジスロマイシン 64 5.4
アジルサルタン 106 4.4
インドメタシン 87 2.2
エリスロマイシン 71 2.5
カフェイン 88 2.6
カルバマゼピン 97 1.3
クラリスロマイシン 62 5.7
クロタミトン 79 2.8
ケトプロフェン 84 4.0
ジクロフェナク 93 4.1
スルファメトキサゾール 91 1.0
スルファメラジン 80 1.2
スルファモノメトキシン 83 1.4
デキストロメトルファン 91 1.7
テルミサルタン 81 2.9
プロプラノロール 92 0.5
ベザフィブラート 87 0.5
リンコマイシン 106 1.9
レボフロキサシン 108 3.7  
 
表６ 検討後の添加回収試験結果 

医薬品類 回収率(%) CV(%)
アジスロマイシン 76 3.7
アジルサルタン 114 4.2
インドメタシン 97 2.6
エリスロマイシン 77 4.7
カフェイン 85 4.7
カルバマゼピン 85 4.2
クラリスロマイシン 80 2.5
クロタミトン 84 2.5
ケトプロフェン 88 3.2
ジクロフェナク 99 2.3
スルファメトキサゾール 82 1.9
スルファメラジン 77 2.8
スルファモノメトキシン 74 2.4
デキストロメトルファン 90 1.5
テルミサルタン 78 2.7
プロプラノロール 84 1.7
ベザフィブラート 90 4.0
リンコマイシン 87 1.9
レボフロキサシン 85 9.4  
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は PNEC よりも低値である必要がある。表７に示した

とおり、全医薬品類の MQL は PNEC よりも低値とな

り、生態リスク評価が可能であることが確認された。 
以上の結果から、本研究の検討で確立した分析法は河

川水中の医薬品類の調査に活用できると判定した。 
  

３３．．２２  医医薬薬品品類類濃濃度度とと流流域域人人口口おおよよびび河河川川流流量量のの関関係係  

３３．．２２．．１１  河河川川水水中中のの医医薬薬品品類類のの検検出出状状況況  

河川水の実態調査において、各医薬品類の検出状況を

表８に示した。 
調査対象の 19 種類の医薬品類中、14 種類は定量下限

値以上で検出された。なお、地点毎の各医薬品類の濃度

については、本書の別報「福井県内の河川水および下水

に含まれる医薬品類の実態把握」に詳細を記載した。 
３３．．２２．．２２  流流域域別別のの医医薬薬品品類類濃濃度度  

各調査地点で検出された医薬品類毎の平均濃度を算

出し、全ての医薬品類の平均濃度を合計した値を、各流

域の流域人口密度とともに表９に示した 16-18)。なお、定

量下限値未満の医薬品類は除外した。 
流域毎で濃度の差異が確認され、足羽川流域の上流

（地点 A）が最も低く、続いて足羽川流域下流（地点 C）

と九頭竜川上中流域（地点 G、H、I、J）がほぼ同程度

であり、これらに比べて、日野川流域から九頭竜川下流

域（地点 B、D、F、K、L）の濃度は高い傾向がみられ

た。日野川の支川であり、下水処理場放流口の直下にあ

たる底喰川の地点 E は特に高値であった。これらの濃度

傾向は、表９に示す各流域の人口密度との関連性が高く、

各流域で発生する生活排水が河川水の医薬品類濃度に

影響を与えていることが推察された。  
３３．．２２．．３３  医医薬薬品品類類濃濃度度とと河河川川流流量量 

それぞれの調査地点における河川水中で検出された

医薬品類の総濃度について、全調査日の平均値を算出し、

その平均濃度に対する各調査日の総濃度の比率を図５

に示した。なお、マーカーは表４に従って、それぞれの

調査地点が属する河川別に同じものを使用してプロッ

トした。 

医薬品類の総濃度は調査日によって異なり、それぞれ

の地点の医薬品類総濃度の増減は、同じ河川水中であれ

ば同様の傾向を示した。つまり、図５では足羽川で 2022

年 5 月と 2022年 11 月に高く、日野川と九頭竜川で 2022

年 3月の 1回目、2022年 5月および 2022年 11月に高く、

底喰川では 2022年の 1月および 2023年 3月に高い傾向

がみられた。 

河川水に流入する医薬品類の発生源としては日常生

表７ 検討後の MQL 試験結果 

医薬品類 MQL(ng/L) PNEC(ng/L)
アジスロマイシン 1.5 19
アジルサルタン 0.5 880000
インドメタシン 1.0 83000
エリスロマイシン 1.0 20
カフェイン 1.2 5200
カルバマゼピン 0.9 30
クラリスロマイシン 0.7 20
クロタミトン 1.9 3500
ケトプロフェン 2.1 160
ジクロフェナク 0.8 66
スルファメトキサゾール 0.8 100
スルファメラジン 0.8 780
スルファモノメトキシン 0.7 570
デキストロメトルファン 0.7 160
テルミサルタン 0.8 1600
プロプラノロール 0.7 10
ベザフィブラート 0.7 10000
リンコマイシン 0.7 78
レボフロキサシン 1.3 79  

表８ 河川水中の医薬品類の検出状況 

医薬品類 最小値 ～ 最大値

アジスロマイシン <LOQ ～ 29
アジルサルタン <LOQ ～ 15
インドメタシン <LOQ ～ 5
エリスロマイシン <LOQ ～ 11
カフェイン <LOQ ～ 248
カルバマゼピン <LOQ ～ 3
クラリスロマイシン <LOQ ～ 50
クロタミトン <LOQ ～ 111
ケトプロフェン <LOQ ～ 6
ジクロフェナク <LOQ ～ 8
スルファメトキサゾール <LOQ ～ 22
スルファメラジン <LOQ ～ <LOQ
スルファモノメトキシン <LOQ ～ <LOQ
デキストロメトルファン <LOQ ～ <LOQ
テルミサルタン <LOQ ～ 139
プロプラノロール <LOQ ～ <LOQ
ベザフィブラート <LOQ ～ 71
リンコマイシン <LOQ ～ <LOQ
レボフロキサシン <LOQ ～ 3
<LOQ:定量下限値未満 単位:ng/L  
 
表９ 各流域における医薬品類濃度 

※1 A 地点流域の池田町、福井市の旧美山町の流域人口密度とした。 
※2 底喰川に放流される下水処理場の処理人口／流域面積とした。 
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活等の生活排水が考えられ、その発生量が日ごとに大き

く変動するとは考えにくい。そのため、各河川における

河川水中の医薬品類濃度の増減には河川流量が影響し

ていると考えられた。つまり、河川流量が少なければ、

流入した医薬品類の濃度を薄める効果が小さくなり、河

川水中の医薬品類濃度は高くなると考えられる。そこで、

医薬品類濃度と河川流量の関連性について評価した。 

医薬品類総濃度と各河川における河川流量の相関係

数を表１０に示した。ただし、底喰川については流量デ

ータがなかったため、医薬品類総濃度と水位との相関係

数を算出し、表１１に示した。 
表１０のとおり、多数の地点において医薬品類総濃度

と河川流量の間には強い負の相関が示され、表１１の医

薬品類総濃度と水位についても負の相関がみられた。こ

のことは、河川流量が多いと希釈効果が大きくなり、河

川水中の医薬品類濃度が低くなり、また、河川流量が少

ないと希釈効果が小さくなり、河川水中の医薬品類濃度

が高くなることを意味している。つまり、河川水中の医

薬品類濃度は河川流量の影響を受けやすいことが示さ

れた。 
  

４４．．ままととめめ  
  

LC/MS/MS 法による医薬品類の一斉分析法の検討を

行った。LC/MS/MS 分析の有機溶媒系の移動相はアセ

トニトリルが適当であり、前処理工程においては固相カ

ラムの脱水操作が重要であった。最適化した試験法は妥

当性評価により、河川水中の医薬品類調査に適用可能で

あると判定された。 
 確立した試験法を用いて、福井県内の河川水における

医薬品類濃度を調査した。河川水中で多種類の医薬品類

が検出され、その濃度は流域や採水日により、差異がみ

られた。その要因として、医薬品類濃度と流域内の人口

密度および河川流量との関連性が確認された。この結果

より、流域人口が多いほど、つまり、流域内で発生する

生活排水が多いほど負荷量が増えることが示唆された。

また、河川流量が少ないほど希釈効果が小さくなるため、

医薬品類濃度が高くなると考えられた。 
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表１０ 医薬品類総濃度と流量の相関係数 

河川名 地点 流量
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C -0.56

日野川

B -0.65
D -0.60
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表１１ 地点 E の医薬品類総濃度と水位の相関係数 

河川名 地点 水位

底喰川 E -0.82
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福福井井県県内内のの河河川川水水おおよよびび下下水水にに含含ままれれるる医医薬薬品品類類のの実実態態把把握握  
  

 
和田理誠・三田村啓太 

 
Occurrence of PPCPs in River Water and Wastewater in Fukui Prefecture 

 
Risei WADA, Keita MITAMURA 

 
 

福井県内の河川水および下水処理場の流入水と放流水について、医薬品類の実態調査を実

施した。河川水については、人口密度の高い流域において高濃度で検出される傾向がみられ

た。一方、下水処理場については、県内で使用量の多い医療用医薬品の多くが、流入水で高

濃度を示した。また、放流水中で高濃度を示した医薬品類の多くは河川水中でも高濃度で検

出され、市街地等からの下水を集め放流する下水処理場が河川に対する大きな負荷源となっ

ていることが示唆された。複数の抗菌薬は、下水処理場での除去率が低く、河川水中でも高

濃度で検出され、特にクラリスロマイシンは、河川水中の生態リスク評価で注意をはらうべ

き医薬品類であることが確認された。 
 

 
１１．．ははじじめめにに  

 
近年、ヒトの病気や怪我の治療に用いられている医薬

品類が新たな環境汚染物質として注目されている 1)。使

用された医薬品類の一部は、糞便やし尿、その他生活排

水として排出され、下水道や浄化槽などの生活排水処理

施設によっても除去されずに残存したものは環境中に

排出される 2,3)。医薬品類は生体に対して生理活性があ

り、低濃度で特異的に作用するため、環境中において、

水生生物への悪影響や水環境中における新たな薬剤耐

性菌の出現等も招くことが懸念される 4)。 
福井県の令和 3 年度末における汚水処理人口普及率

は 97.1％であり、その内、下水道が 82.2％を占めてい

る 5)。下水道については、その処理水が河川へ流入する

医薬品類に対する寄与が大きいとする報告があるもの

の 6)、国内外を問わず、河川水と下水の関連性を詳細に

調査した研究事例は少ない。 
以上のような背景から、本研究では、県内河川中の医

薬品類濃度の実態を把握するとともに、その主要な負荷

源と考えられる下水中の医薬品類濃度を処理前後で調

査し、得られた結果について考察を行った。 
 

２２．．実実験験方方法法 
 
２２．．１１  分分析析方方法法  

  表１に示した都市部の河川水で過去に検出例の多い

19 種類の医薬品類を対象とし 7-10)、LC/MS/MS 法によ

る一斉分析法で定量した。分析方法は、本書の別報「福

井県内の河川水中の医薬品類濃度と河川流量との関係」

に詳細を記載した。分析用試料としては、河川水は採水

した試料をそのまま、下水はガラス繊維ろ紙（GMF150、
孔径 1 μm、Whatman 製）によりろ過し、ろ液を超純

水により 10 倍希釈したものを使用した。 
  

２２．．２２  河河川川水水のの実実態態調調査査  

河川水の実態調査は、図１、図２および表２で示した

地点（A～L）を対象とした。採水は、2022 年 3 月から

2023 年 1 月にかけて、2 か月に 1 回の頻度で行った。

ただし、2022 年 3 月と 2023 年 1 月は異なる日につい

て 2 回調査を実施した。 
調査結果で最高値を示した濃度について、環境省の

「化学物質の環境リスク初期評価ガイドライン 11)」を参

考に、MEC（環境中濃度）を PNEC（予測無影響濃度）

で除した値による生態リスク評価を行った。なお、ここ

で使用したPNECデータは文献情報から収集した 11-14)。 
 

２２．．３３  下下水水処処理理場場流流入入水水とと放放流流水水のの調調査査  

下水処理場の流入水と放流水に含まれる医薬品類に

ついて調査した。調査対象としたのは、県内の下水処理

場３か所（X、Y、Z）であり、X は 2022 年 5 月、8 月、

10 月および 12 月に、Y および Z は 2022 年 8 月、10
月および 12 月に採水を行った。 

調査研究 

表１ 対象医薬品類 

医薬品類 用途 使用対象

アジスロマイシン 抗菌薬 人用

アジルサルタン 降圧薬 人用

インドメタシン 鎮痛剤 人用

エリスロマイシン 抗菌薬 両用

カフェイン 眠気防止剤等 人用

カルバマゼピン 抗てんかん薬 人用

クラリスロマイシン 抗菌薬 人用

クロタミトン 鎮痒薬 人用

ケトプロフェン 解熱鎮痛剤 両用

ジクロフェナク 解熱鎮痛剤 人用

スルファメトキサゾール 抗菌薬 両用

スルファメラジン 抗菌薬 動物用

スルファモノメトキシン 抗菌薬 動物用

デキストロメトルファン 鎮咳薬 人用

テルミサルタン 降圧薬 人用

プロプラノロール 降圧薬等 人用

ベザフィブラート 脂質異常症治療薬 人用

リンコマイシン 抗菌薬 両用

レボフロキサシン 抗菌薬 人用  

－ 44 －－ 43 －



 

 

 

３３．．結結果果おおよよびび考考察察  
 
３３．．１１  河河川川水水ににおおけけるる実実態態調調査査  

３３．．１１．．１１  河河川川水水中中のの医医薬薬品品類類濃濃度度 
各調査地点の河川水で検出された医薬品類の平均濃

度を図３に、総濃度に占める各医薬品類の割合を図４に

示した。横軸については、流域毎に区分した。全流域に

共通して、カフェイン、クロタミトンおよびテルミサル

タンが他の医薬品類に比べて高濃度で検出されていた。

過去の調査報告においても、これらの医薬品類の検出濃

度は高い傾向にあり 8)、本調査との整合性がみられた。 
また、日野川流域から九頭竜川河口および底喰川は、

足羽川流域および九頭竜川上中流域と比較して、多種類

の医薬品類が検出されていた。これらの河川の流域には、

大規模な病院が多数存在しており、また、病院排水中で

は多種類の医薬品類が高濃度で検出された報告事例が

あるため 15)、病院排水が下水処理場を介し、流入したと

考えられた。各流域における医薬品類濃度の差異につい

ては、本書の別報「福井県内の河川水中の医薬品類濃度

と河川流量との関係」より、各流域の人口密度と医薬品

類濃度には関連性があり、生活排水が医薬品類濃度に影

響を与えていることが推察されたが、この結果より大規

模な病院からの下水も要因の一つと考えられた。 
また、多種類の医薬品類が特に高濃度を示した底喰川

流域の地点 E は、下水処理場放流口の直下にあたり、か

つ、他の地点と比べて河川流量が少ない。このことから、

放流水中の医薬品類が、河川水で希釈される程度が他地

点よりも低く、高値を示したものと考えられる。このこ

とは、これまでの都市部の河川を対象とした研究調査に

おいても、流量が少ない小河川に下水処理場放流水が流

入する地点において医薬品類濃度が特に高値を示した

報告事例 9)があり、本調査結果と整合する。 
３３．．１１．．２２  河河川川水水のの生生態態リリススクク評評価価 
次に、各地点での河川水の調査結果で最高値を示した

濃度を対象として実施した、生態リスク評価結果を表３

に示した。なお、表の最下欄には都市部河川を対象とし

た過去の調査報告の最高値を示した 8-10)。また、全ての

地点で定量下限値未満の医薬品類は除外した。 
表３に示したとおり、アジスロマイシンを除くほとん

どの医薬品類について、最高濃度を示したのは地点 E で

あった。ただし、それらの最高値は都市部河川の最高値

と比べて 1～2 桁オーダー低い結果であった。都市部の

流域人口密度は、地点 E の位置する底喰川に比べ約 1
桁高く、これは都市部では河川流量に対して流入負荷量

がより多いことを意味する。したがって、都市部は地点

E に比べ高濃度を示し、生態リスクも高まるものと考え

られる。これら市街地の河川への流入負荷は下水処理場

を介しており、本調査の地点 E では河川流量に占める下

水処理場放流水量の割合は 1 割程度であるのに対し、都

市部で最高値を示した地点の混入割合が 9 割程度と高

いことと合致している 16)。 

 
図３ 各流域における医薬品類濃度 

 

 
図４ 各流域における医薬品類濃度の割合 

 
図１ 県内の調査地点 
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図２ 県内の調査地点の概略図 

 
表２ 調査地点の詳細 

記号 河川名 地点名

A 足羽川 天神橋

B 日野川 清水山橋

C 足羽川 水越橋

D 日野川 日光橋

E 底喰川 西野橋

F 日野川 明治橋

G 九頭竜川 鳴鹿橋

H 九頭竜川 福松大橋

I 九頭竜川 九頭竜橋

J 九頭竜川 高屋橋

K 九頭竜川 布施田橋

L 九頭竜川 新保橋  

－ 45 －
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次に、生態リスクの高い医薬品類の種類に着目すると、

多くの地点において、抗菌薬であるエリスロマイシンと

クラリスロマイシンの生態リスクが 0.1 以上となった。

これは、ガイドライン判定によれば、「情報収集に努め
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クが高くなる傾向があるが、エリスロマイシンとクラリ

スロマイシンは特にリスクが高く、注意すべき医薬品類

に該当することが確認された。 
 

３３．．２２  下下水水処処理理場場ににおおけけるる実実態態調調査査  

３３．．２２．．１１  流流入入水水中中のの医医薬薬品品類類濃濃度度  
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薬品類を流入させる負荷源として下水処理場以外があ
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には至らなかった。 
 

表３ 河川水の生態リスク評価 

分類 眠気防止剤 抗てんかん薬
脂質異常症
治療薬

鎮痛剤 鎮痒剤

医薬品類
ﾚﾎﾞﾌﾛ
ｷｻｼﾝ

ｱｼﾞｽﾛ
ﾏｲｼﾝ

ｴﾘｽﾛ
ﾏｲｼﾝ

ｸﾗﾘｽﾛ
ﾏｲｼﾝ

ｽﾙﾌｧ
ﾒﾄｷｻｿﾞｰﾙ

ｶﾌｪｲﾝ
ｶﾙﾊﾞ
ﾏｾﾞﾋﾟﾝ

ｱｼﾞﾙｻﾙﾀﾝ ﾃﾙﾐｻﾙﾀﾝ
ﾍﾞｻﾞ

ﾌｨﾌﾞﾗｰﾄ
ｲﾝﾄﾞﾒﾀｼﾝ ｹﾄﾌﾟﾛﾌｪﾝ ｼﾞｸﾛﾌｪﾅｸ ｸﾛﾀﾐﾄﾝ

A <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ 7 <LOQ <LOQ 4 <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ
B <LOQ <LOQ <LOQ 10 3 82 <LOQ <LOQ 42 18 <LOQ 5 <LOQ 32
C <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ 19 <LOQ <LOQ 7 <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ 9
D <LOQ <LOQ <LOQ 10 <LOQ 131 <LOQ <LOQ 40 27 <LOQ 6 <LOQ 36
E 3 4 11 50 22 248 3 15 139 71 5 5 8 111
F <LOQ <LOQ <LOQ 7 3 127 <LOQ <LOQ 33 28 <LOQ 5 <LOQ 31
G <LOQ <LOQ 4 3 <LOQ 23 <LOQ <LOQ 11 <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ 8
H <LOQ <LOQ 3 <LOQ <LOQ 17 <LOQ <LOQ 10 <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ 6
I <LOQ <LOQ 3 3 <LOQ 19 <LOQ <LOQ 14 <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ 8
J <LOQ <LOQ 4 3 <LOQ 25 <LOQ <LOQ 13 <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ 9
K <LOQ <LOQ 3 8 <LOQ 72 <LOQ <LOQ 29 14 <LOQ 6 <LOQ 36
L <LOQ 29 3 11 3 49 3 <LOQ 46 10 <LOQ 4 <LOQ 38

PNEC 79 19 20 20 100 5200 30 880000 1600 10000 83000 160 66 3500
都市部最高値 110 220 230 1200 230 12000 700 24 1500 450 180 130 2200 1700

<LOQ:定量下限値未満 1＞MEC/PNEC≥0.1 MEC/PNEC≥1 単位：ng/L

抗菌薬 降圧薬 解熱鎮痛剤

 

 
図５ 下水処理場流入水中の医薬品類濃度 

 

 
図６ 県内の医療用医薬品の使用量 
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 また、レボフロキサシンについては、下水処理場放流

水中の濃度は高い方から第 5 位であったが、河川水中で

は第 14 位であった。レボフロキサシンは光分解しやす

く、底質にも吸着しやすいとされているため 18)、河川で

の流下過程で濃度が減衰した可能性が考えられる。 
３３．．２２．．３３  下下水水処処理理過過程程ににおおけけるる医医薬薬品品類類のの除除去去率率 

下水処理場毎に流入水と放流水の濃度の差から医薬

品類の除去率の平均値を算出した結果を図９に示した。 
カフェイン、ベザフィブラートおよびケトプロフェン

の除去率は 80％以上であり、特にカフェインの除去率

は 99％以上であった。しかし、上記以外の医薬品類の

除去率は低く、放流水中において特に高濃度で検出され

たテルミサルタンの除去率は約 10％であった。また、

クロタミトンは-100％程度となり、除去率が負となった

ことは、流入水中よりも放流水中の濃度が高いことを示

している。これについては、既報でも同様の報告があり、

生体内で形成された抱合体が、下水処理により脱抱合す

ることが原因と考えられている 19)。 
なお、抗菌薬のスルファメトキサゾール、エリスロマ

イシン、クラリスロマイシン、アジスロマイシンおよび

レボフロキサシンについても50％以下の低値であった。

抗菌薬については、都市部の下水処理場でも除去率が低

いことが報告されている 2）。 

３３．．２２．．４４  下下水水処処理理場場放放流流水水にによよるる生生態態リリススクク評評価価 

それぞれの下水処理場放流水で検出された最高値に

ついて生態リスク評価を行った結果を表４に示した。な

お、全ての下水処理場で定量下限値未満の医薬品類は除

外した。 
抗菌薬の生態リスクは高い傾向にあり、特にクラリス

ロマイシンの生態リスクは 10 以上となった。クラリス

ロマイシンは下水処理場での除去率が低く、放流水中に

比較的高濃度で含まれる。そのため、河川水中でも検出

されやすく、かつ、生態リスクが高いレベルに該当する

ため、最も注意をはらうべき医薬品の一つであると考え

られた。 

 
４４．．ままととめめ  

  
 福井県内の河川水および下水処理場の流入水と放流

水に含まれる医薬品類について実態調査を行うととも

に、生態リスク評価を行った。その結果、以下のことが

分かった。 
 
1)河川水中の医薬品類濃度は、人口の多い流域において

高濃度で検出された。このことから、それぞれの地域

で発生する生活排水が河川水の医薬品類濃度に影響

を与えていると考えられた。 
 
2)河川水中に含まれる医薬品類濃度の最高値は、都市部

と比較して 1～2 桁オーダー低い結果となった。この

表４ 下水処理場放流水の生態リスク評価 

分類 眠気防止剤 抗てんかん薬
脂質異常症
治療薬

鎮痛剤 鎮痒剤

医薬品類
ﾚﾎﾞﾌﾛ
ｷｻｼﾝ

ｱｼﾞｽﾛ
ﾏｲｼﾝ

ｴﾘｽﾛ
ﾏｲｼﾝ

ｸﾗﾘｽﾛ
ﾏｲｼﾝ

ｽﾙﾌｧ
ﾒﾄｷｻｿﾞｰﾙ

ｶﾌｪｲﾝ ｶﾙﾊﾞﾏｾﾞﾋﾟﾝ ｱｼﾞﾙｻﾙﾀﾝ ﾃﾙﾐｻﾙﾀﾝ
ﾍﾞｻﾞ

ﾌｨﾌﾞﾗｰﾄ
ｲﾝﾄﾞﾒﾀｼﾝ ｹﾄﾌﾟﾛﾌｪﾝ ｼﾞｸﾛﾌｪﾅｸ ｸﾛﾀﾐﾄﾝ

X 265 134 33 387 80 383 <LOQ <LOQ 1814 242 71 267 113 509
Y 217 93 36 266 217 134 45 46 1003 147 78 249 83 696
Z <LOQ 50 36 204 <LOQ <LOQ 30 59 565 25 <LOQ 53 33 577

PNEC 79 19 20 20 100 5200 30 880000 1600 10000 83000 160 66 3500

<LOQ:定量下限値未満 1＞MEC/PNEC≥0.1 10>MEC/PNEC≥1 MEC/PNEC≥10 単位：ng/L

抗菌薬 降圧薬 解熱鎮痛剤

 

 
図７ 下水処理場放流水中の医薬品類濃度 

 

 
図８ 河川水中の医薬品類濃度 

 
図９ 医薬品類の除去率 
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図７ 下水処理場放流水中の医薬品類濃度 

 

 
図８ 河川水中の医薬品類濃度 

 
図９ 医薬品類の除去率 

 

 

原因の一つとして、流域人口密度、河川流量に占める

下水処理場放流水の混入割合の差異が影響している

と推察された。 
 
3)使用量の多い医療用医薬品が、下水処理場流入水中に

高濃度で検出される傾向がみられた。ただし、使用方

法の違いにより下水への流入が少ないと考えられる

医薬品類があった。また、下水中のカフェインは飲料

由来と考えられた。 
 
4)下水処理場放流水中に高濃度で検出された医薬品類

が、河川水中でも高濃度で検出されたことから、河川

水中に含まれる医薬品類の負荷源として、下水処理場

放流水の寄与は大きいと考えられた。ただし、カフェ

インについては下水処理で除去率が高いにもかかわ

らず、河川水中では最も高濃度で検出されていること

から、下水処理場以外の負荷源が存在することが示唆

された。 
 
5)河川水と下水処理場放流水の生態リスク評価により、

下水処理場で生態リスクが高い傾向にあった抗菌薬

の生態リスクは河川水中においても高く、特にクラリ

スロマイシンは高値であった。クラリスロマイシンは

下水処理場での除去率が低いことから、河川水中でも

検出されやすく、最も注意をはらうべき医薬品類の一

つであると考えられた。 
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１１．．ははじじめめにに  
 

2019 年 12 月に中国武漢市を中心に流行が広がった新

型コロナウイルス感染症（COVID-19）は、現在も変異を

繰り返しながら流行を繰り返している。2020 年 1 月 28 日

に日本では指定感染症に定められ、全数届出対象疾患とさ

れた。福井県衛生環境研究センター（以下、「当センター」）

においても、COVID-19 疑い検体が初めて搬入された

2020 年 2 月 17 日から新型コロナウイルス（SARS-CoV-
2）の検査を実施してきた。2022 年 3 月 31 日時点で 4,485
件の陽性を確認しているが、発熱や呼吸器疾患様症状を呈

していても陰性と判定された患者検体は数多く存在して

いた。また、人々の感染予防対策の徹底や軽症者の受診控

え、重い呼吸器症状を呈した患者の多くが COVID-19 疑

い例となったために、当センターに搬入されたインフルエ

ンザやインフルエンザ様疾患の検体は著しく減少した 1,2)。

そのため、コロナ禍における県内の COVID-19 以外の呼

吸器感染症の流行状況は不明瞭であった。 
COVID-19 が疑われた患者の中に他の呼吸器感染症ウ

イルスによる患者が紛れ込む可能性が考えられたため、発

熱や呼吸器疾患様症状を呈しているが、2020 年 2 月から

2022 年 3 月までに当センターで実施した SARS-CoV-2 遺

伝子検査では陰性となった検体について、代表的な呼吸器

ウイルスの検出を試みたので報告する。また、同期間中の

感染症発生動向調査事業において、本県で報告された呼吸

器感染症の検出状況と比較をしたので併せて報告する。 

 
２２．．方方法法  

 
２２．．１１  検検査査対対象象  

2020 年 2 月 17 日から 2022 年 3 月 21 日までに、

COVID-19 疑いとして採取された唾液もしくは鼻咽頭拭

い液検体のうち、SARS-CoV-2 遺伝子検査が陰性かつ肺炎

症状を呈した患者もしくは発熱、鼻症状、喉症状、頭痛、

倦怠感のうち 2 つ以上の症状を呈した患者の検体を対象

とした。また、疫学情報から同居と推測された患者の検体

は、代表として 1 検体を選択した。さらに、COVID-19 の

流行状況によって搬入検体数や陰性検体数の変動が大き

かったため、毎月の上限を 45 検体とした。計 561 例の検

体を供試した。年別の検体数は、2020 年は 362 検体、2021
年は 147 検体、2022 年は 52 検体であった。 

感染症発生動向調査事業においては、2020 年 2 月 4 日

から 2022 年 3 月 31 日までに、インフルエンザまたはイ

ンフルエンザ様疾患疑いとして採取された鼻咽頭拭い液、

63 検体を供試した。年別の検体数は、2020 年は 32 検体、

2021 年は 27 検体、2022 年は 4 検体であった。 
 
２２．．２２  対対象象ウウイイルルスス  

 A, B 型インフルエンザウイルス（FluA 型, FluB 型）、

AH1pdm インフルエンザウイルス（Flu A(H1N1)pdm）、

RSウイルス（RSV）、ヒトメタニューモウイルス（HMPV）、

ライノウイルス(HRV)、パレコウイルス（HPeV）、ヒトボ

カウイルス（HBoV）、アデノウイルス（HAdV）、パライ

ンフルエンザウイルス 1～4 型（HPIV1~4 型）、エンテロ

ウイルス（EV）、コロナウイルス（HCoV）229E・OC43・
NL63・HKU1 の 18 種類を対象とした。 
 また、発生動向調査事業においては Flu4 種（AH1pdm、

AH3、B 型山形系統、B 型ビクトリア系統）、RSV、HMPV、

HBoV 、HRV/EV、HAdV、HPIV1~4 型、HCoV4 種（229E、

OC43、NL63、HKU1）を対象とした。 
 
２２．．３３  検検査査方方法法  

検査は Malhotra らの方法 3)に従い、マルチプレックス

リアルタイム RT-PCR 法で行った。 
発生動向調査事業においては、Flu の検出は国立感染症

研究所のマニュアル 4)に従い、リアルタイム RT-PCR 法で

行った。また RSV および HCoV4 種は既報 5)に従い、それ

以外のウイルスについては国立感染症研究所のマニュア

ル 6-10)に従い、RT-PCR 法で検査を実施した。 
 

３３．．結結果果おおよよびび考考察察  
  
３３．．１１  供供試試検検体体のの年年代代別別割割合合  

供試検体の患者年齢は 0 歳 2 か月から 98 歳までの幅広

い年齢層（中央値：39 歳）であり、10 歳未満の検体数が

52 検体（9%）、10 代が 53 検体（9%）、20 代が 94 検体

（17%）、30 代が 89 検体（16%）、40 代が 68 検体（12%）、

50 代が 62 検体（11%）、60 代が 59 検体（11%）、70 代が

38 検体（7%）、80 代以上が 46 検体（8%）であった（図

1）。成人の検体は全検体の 8 割以上を占めていた。 
 
３３．．２２  呼呼吸吸器器感感染染症症ウウイイルルススのの検検出出結結果果  

供試した 561 検体のうち、82 検体から 13 種のウイル

スが検出され、検出率は 14.6%であった。HRV は 25 例

（検出率：4.5%）、HPIV は 15 例（2.7%）検出され、そ

の内訳は 2 型が 1 例、3 型が 10 例、4 型が 4 例であっ

た。HMPV は 11 例（2.0%）、HCoV は 11 例（2.0%）

で、その内訳は、NL63 が 2 例、OC43 が 9 例であっ

た。HAdV は 10 例（1.8%）、HBoV は 9 例（1.6%）、
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RSV は 3 例（0.5%）、Flu と EV は 2 例ずつ（0.4%）検

出され、Flu はどちらも B 型（ビクトリア系統）であっ

た（表 1）。また、重複感染例が 5 例あり、その内訳は、

HPIV2 型と HMPV、HCoV OC43 と HCoV NL63 と

HAdV、HAdV と HBoV、HAdV と RSV、HAdV と

HPIV3 型であった。 
年代別検出率は、10 歳未満の小児や 10 代において高

く、20 代および 50 代以上で低い傾向がみられた（表

2）。 
 多検体（ｎ＞5）から検出されたウイルスについて、患者

の年齢層で比較すると、HRV や HMPV は 10 歳未満から

80 代まで幅広い年齢層で検出されていた。一方で、HPIV
や HAdV は 10 歳未満から 40 代で検出され、50 代以上で

の検出はなかった。また、HMPV や HRV、HPIV 、 HAdV
の年代別検出率は成人が半数以上の割合を占めていた（図

2）。HMPV では 11 症例中 5 症例において肺炎等の下気道

症状がみられ、その年代内訳は 10 歳未満、30 代、40 代、

70 代、80 代に 1 症例ずつであった。 
 

表１ 検体採取月別・ウイルス別検出結果 

 
表２ 年代別検出率 

  

図１ 供試検体の患者年代別割合 

  

  

 
 

1100歳歳未未満満

1100代代

2200代代

3300代代4400代代

5500代代

6600代代

7700代代

8800代代以以上上

99%%

99%%

1177%%

1188%%1122%%

1111%%

1111%%

77%%

88%%

10歳未満 10代 20代 30代 40代 50代 60代 70代 80代以上 全体

対象数（例） 52 53 94 89 68 62 59 38 46 561

検出数（例） 23 12 7 17 9 6 2 4 2 82

検出率（%） 44.2 22.6 7.4 19.1 13.2 9.7 3.4 10.5 4.3 14.6

Flu RSV HMPV HRV HPIV HPeV HBoV HAdV EV HCoV
2020年 2月 24 11 1 1 4 1 - - - 1 - 3

3月 42 11 1 - 4 1 2 - 2 - - 2
4月 45 5 - - 3 - - - - 1 - 3
5月 45 1 - - - - - - 1 - -
6月 39 0 - - - - - - - - - -
7月 39 3 - - - 3 - - - - - -
8月 41 4 - - - 3 - - - 1 - -
9月 34 4 - - - 3 - - - 1 - -
10月 32 5 - - - 4 - - - - 1 -
11月 15 4 - - - 3 - - - - 1 -
12月 6 0 - - - - - - - - - -

2021年 1月 6 1 - - - - - - 1 - - -
2月 5 1 - - - - - - - - - 1
3月 3 1 - - - 1 - - - - - -
4月 8 0 - - - - - - - - - -
5月 22 4 - - - - - - 2 1 - 1
6月 10 4 - 1 - - 1 - 1 3 - -
7月 22 10 - 1 - - 9 - - - - -
8月 19 3 - - - 2 1 - - 1 - -
9月 25 4 - - - 2 1 - - 1 - -
10月 16 0 - - - - - - - - - -
11月 8 1 - - 1 - - - - - -
12月 3 0 - - - - - - - - - -

2022年 1月 21 3 - - 1 1 - 1 - - -
2月 15 0 - - - - - - - - - -
3月 16 2 - - - - - - 1 - - 1
計 561 82 2 3 11 25 15 0 9 10 2 11

※検出型内訳 Flu:B型（ビクトリア系統）2例、 HPIV：2型 1例 3型 10例 4型 4例、HCoV: NL63 2例 OC43 9例

検体採取月
対象

検体数
検出数

検出ウイルス内訳

※2020年3月1例(HPIVとHMPV)、4月1例(2種類のHCoVとHAdV)、2021年6月2例(HAdVとHBoV、HAdVとRSV)、
    8月1例(HPIVとHAdV)の重複感染例を含む
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ンザまたはインフルエンザ様疾患疑いで当センターに搬

入された検体は 63 検体あり、そのうち 45 検体において

呼吸器感染症ウイルスが検出された。患者の年齢は、0 歳

4 か月から 44 歳までで、主に小児（中央値：3 歳）であっ
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であり、FluB は全て B 型（ビクトリア系統）、HPIV は全

て 3 型であった。また、重複感染例は 5 例あり、その内訳

は、RSV と HMPV、RSV と HPIV3 型、RSV と HBoV が

1 例ずつ、RSV と HRV が 2 例であった。 
検出されたウイルスについて検体採取月別にまとめた

結果、インフルエンザウイルスは 2020 年 3 月の検出を最

後に、2022 年 3 月まで一度も検出されなかった。一方で、

HRV は年間を通して様々な時期に検出されており、RSV 
A/B や HPIV3 型は 2021 年 6-8 月の期間に複数の検出が

みられた（図 4）。 
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３３．．４４  考考察察  

  

３３．．４４．．１１  調調査査対対象象期期間間中中のの呼呼吸吸器器感感染染症症ウウイイルルススのの

検検出出状状況況等等  

8 割以上の成人検体を含む供試検体から検出された 82
検体のうち、主流を占めていたのは、HRV や HPIV、

HMPV、HCoV であった。一方で、9 割以上の小児検体を

含む感染症発生動向調査での主流は HRV や RSV、HPIV
であった。なお HRV は、コロナ禍以前と比べ検出数は減

少したが、季節を問わずに検出されていた。 
HPIV3 型に着目すると、2021 年の 7 月から 8 月にかけ

て、供試検体から 10 検体検出され、半数は 5 歳以下の検

体で、その発症日は 6 月末から 7 月上旬に集中していた。

感染症発生動向調査においても、同年 6 月中旬から 8 月中

旬にかけて 2 歳以下の検体から HPIV3 型が 8 検体検出さ

れたことから、こども園等での集団感染が起きていた可能

性が考えられる。同様に RSV についても感染症発生動向

調査では 2021 年の 6 月から 8 月に 6 検体、供試検体では

同年 6 月から 7 月にかけて 2 検体検出され、計 8 検体中 7
検体が 10 代以下の検体であり、小児における流行の可能

性が考えられた。また、成人における検出状況をみると、

HPIV3型は7月の中旬ごろから検出されていること、RSV
の唯一の成人症例については孫の先行発症を確認できて

いることから、小児の流行が先行して、成人への流行に繋

がる可能性が考えられた。森川らの報告 11)においても、

HPIV3 型と RSV の成人の流行は、小児の流行に先行して

検出する結果ではなかったと報告されている。感染症発生

動向調査における全国状況では、2021 年の 5-8 月に RSV
の検出 12)および 6-7 月に HPIV3 型の検出 13)が集中してい

たことが報告されている。 
 

３３．．４４．．２２  調調査査対対象象期期間間中中にに検検出出さされれたたウウイイルルススとと不不検検

出出ででああっったたウウイイルルススのの特特徴徴  

インフルエンザウイルスやHMPVはCOVID-19が流行

し始めた 2020 年 2 月から 4 月の検体からは検出された

が、5 月以降の検体からは検出されなかった。これは、

COVID-19 の流行により、マスクの着用やアルコール等に

よる手指消毒、人との物理的距離をとることなどの予防策

が徹底されたこと、海外からの感染者の流入を抑えるため

の厳しい措置を実施されたことなどが、呼吸器感染症ウイ

ルスの流行抑制に寄与したことに起因すると推察される。  

一方で、コロナ禍においても複数検出がみられた HRV や

HAdV などはいずれもエンベロープを持たないウイルス

で、アルコール消毒に対して抵抗性を持つため、厳しい感

染予防策が実施されている中でも一定程度検出されたの

ではないかと推測している。加えて、全国における感染症

発生動向調査の結果では、特に厳しい感染対策が行われた

2020 年において、他の呼吸器ウイルスがほとんど検出さ

れていない中、HRV と HAdV は一定の検出があり、同様

の傾向であったことが示唆された 14,15)。また、2021 年に

小児での流行が認められた HPIV3 型や RSV A/B は 2020
年では同ウイルスの流行が抑制していた 16,17)ことから感

受性者が多く、加えてマスクの着用や手指消毒の徹底が難

しい年齢のため、感染が引き起こされ流行に繋がったので

はないかと推測している。 
 

３３．．４４．．３３  呼呼吸吸器器感感染染症症ウウイイルルススにに罹罹患患ししたた患患者者のの年年代代

的的特特徴徴 
 年代別検出率の結果に着目すると、10 歳未満や 10 代の

検出率が非常に高いことがわかる。呼吸器感染症を引き起

こすウイルスのほとんどが乳幼児時期に 1 度は罹患する

と考えられており、成長と共に免疫を獲得していき症状が

軽くなっていく。そのために検出率は乳幼児の時期に高く

なる傾向にある 18)。一方で成人の呼吸器感染症については

小児と比べて疫学や臨床像など未だ明らかになっていな

いことが多い。Branche らの報告 19)によると、高齢者では

ウイルス排出量自体が小児に比べ少ないと報告されてお

り、本研究においても高齢者での検出率の低値の一因にな

った可能性が考えられる。また、ウイルス別に患者年齢層

をみると、10 代未満の小児が感染の主体となっているウ

イルスが複数あるが、HRV や HMPV では成人でも多数検

出されており、HMPV では肺炎等の下気道症状がみられ

た患者は 1-2 歳の乳幼児にとどまらず、30-40 代や 70-80
代でも肺炎を引き起こしていたことが本研究で明らかに

なった。HMPV は乳幼児や高齢者では下気道感染症とな

るが、年長児や健康成人では上気道感染症が主とされ、成

人への肺炎症例は稀であると考えられていたが、本研究で

は比較的若い 30 代、40 代の成人においても肺炎症状を引

き起こしていたことが明らかになり、成人において注視し

ていく必要がある呼吸器ウイルスの一つであることが示

唆された。また、呼吸器感染症ウイルスの多くが、免疫不

全の患者や COPD 等の肺疾患や心疾患をもつ高齢者で重

症化を引き起こし、慢性疾患の増悪に繋がった例も多数報

告されている 20)。健康な成人においても、米空軍内で

HAdV14 型による大規模なアウトブレイク 20)が起こり得

たことから、いまや呼吸器感染症ウイルスは小児のみの注

視にとどまることなく、リスク因子を抱える人や高齢者に

も重点を置く必要があると考えられる。 
 

４４．．ままととめめ  
 
本研究において、県内の COVID-19 流行期における他

の呼吸器感染症ウイルスの動向が明らかになった。コロ

ナ禍において複数検出が認められたウイルスはアルコー

ルに対し抵抗性をもつウイルスが多く、呼吸器感染症の

予防には場所を選ばずに使用できるアルコール消毒に加

え、手洗いの重要性があらためて確認された。また、県

内での成人における呼吸器感染症の実態把握に繋がるま

たとない機会になり、HMPV A/B が成人において注視し

ていくべきウイルスの一つであることが明らかになっ

た。2023 年 3 月 13 日からマスクの着用が個人の判断に

委ねられ、同年 5 月 8 日に COVID-19 は 2 類相当から 5
類感染症へと位置づけが移行したことにより、コロナ禍

以前の生活様式に戻りつつある。そのため、今まで流行

が見られなかったウイルスについても感受性者の増加が

考えられることから、大流行となる可能性がある。保育

園や幼稚園、老健施設等でのアウトブレイクに繋がる恐

れもあることから、今後も呼吸器感染症ウイルスについ

ての動態把握が重要と考えられる。 
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    ママイイココトトキキシシンン一一斉斉分分析析法法のの検検討討  
 

野田拓史・田中宏和 
 

Study of Simultaneous Analysis Method for Mycotoxin 
 

Takumi NODA，Hirokazu TANAKA 
 

１１．．ははじじめめにに  
 

マイコトキシンとは、かびの産生する二次代謝産物のう

ち、ヒトや動物に健康被害を引き起こす化合物の総称であ

る。その中でも食品汚染の事例が多く報告され、食品衛生

上重要なマイコトキシンとして、Aspergillus 属の産生す

るアフラトキシン、オクラトキシン、ステリグマトシスチ

ン、Fusarium 属が産生するトリコテセン系マイコトキシ

ン（デオキシニバレノール、ニバレノール、T-2 トキシン、

HT-2 トキシン等）およびその他のフザリウムトキシン（フ

モニシン、ゼアラレノン）、Penicillium 属が産生するシト

リニン、パツリンなどがある 1,2)。湿潤かつ温暖なわが国

の気候は、かびの生育に適した環境であり、気象条件や生

産、貯蔵時の管理や取扱いなどによっては、農産物に健康

影響への悪影響が無視できない汚染がおこる可能性があ

る。マイコトキシンによる健康被害の発生を未然に防止す

るためには、汚染実態を把握し、その汚染の程度に応じて、

生産段階や貯蔵段階において必要かつ適切な対策をとる

ことが不可欠である。そのため、農林水産省により麦類や

米の生産や貯蔵段階での対策をまとめた指針やガイドラ

インが作成されている 3)。 
コシヒカリ発祥の地である本県では、コシヒカリを超え

る米として「いちほまれ」が開発され、一般財団法人日本

穀物検定協会の令和 4 年産米の食味ランキングで特 A 評

価を獲得している。このように本県では上質な米の開発や

生産が盛んに行われているところだが、農林水産省の示す

適切な生産・管理を怠った場合、マイコトキシンによる米

の汚染が懸念されるところである。 
そこで、県内産の米を対象として汚染実態調査を実施す

ることとし、今回は、LC-MS/MS を用いた 14 種のマイコ

トキシン一斉分析法の検討を行った。検討内容は、MS 条

件（イオン化、MRM トランジション）および HPLC 条件

（分析カラム、移動相等）であり、各項目について最適化

した後、定量限界および検量線の範囲・直線性について評

価したので、その結果を報告する。 
 

２２．．実実験験方方法法  
 
２２．．１１  測測定定対対象象  

過去の報告等 4,5)から米を汚染するとされる 14種のマイ

コトキシンを下記のとおり選定した。 
アフラトキシン B1、アフラトキシン B2、アフラトキシ

ン G1、アフラトキシン G2、オクラトキシン A、オクラト

キシン B、ステリグマトシスチン、シトリニン、デオキシ

ニバレノール、ニバレノール、T-2 トキシン、HT-2 トキシ

ン、ジアセトキシスシルペノール、ゼアラレノン（以下、

それぞれ「AFB1」、「AFB2」、「AFG1」、「AFG2」、「OTA」、

「OTB」、「STC」、「CIT」、「DON」、「NIV」、「T-2」、「HT-2」、
「DAS」および「ZEN」という。） 

 
２２．．２２  試試薬薬等等  

２２．．２２．．１１  標標準準品品おおよよびび使使用用溶溶媒媒等等  

標準品：富士フイルム和光純薬社製または関東化学社製

の標準品を使用した。 
混合標準溶液：各標準品をアセトニトリルで 1μg/mL

となるように混合希釈し調製した。 
使用溶媒等：アセトニトリル、メタノール、超純水およ

び酢酸アンモニウムは、富士フイルム和光純薬社製の液体

クロマトグラフ用または LC/MS 用を使用した。 
 

２２．．２２．．２２  評評価価用用標標準準溶溶液液のの調調製製  

 混合標準溶液（各 1μg/mL）を 5mM 酢酸アンモニウム

水溶液：5mM 酢酸アンモニウム含有メタノール（9:1）混

液で希釈し調製した。 
 
２２．．２２．．３３  検検量量線線用用標標準準溶溶液液のの調調製製  

 混合標準溶液（各 1μg/mL）を 5mM 酢酸アンモニウム

水溶液：5mM 酢酸アンモニウム含有メタノール（9:1）混

液で希釈し、各 0.5、1、2、5、10ng/mL の検量線用標準

溶液を調製した。 
 
２２．．３３  装装置置おおよよびび測測定定条条件件  

装置：液体クロマトグラフ質量分析計 Prominence 
20A/3200Q TRAP（島津製作所/Sciex）、カラム：TSKgel 
ODS 100V 粒子径 5μm、2.0mm i.d.×150mm (東ソー）、

移動相：A 液 5mM 酢酸アンモニウム水溶液、B 液 5mM
酢酸アンモニウム含有メタノール、グラジエント条件：B
液 10%(0min) → 90%(10min) → 90%(15min) 、流速：

0.2mL/min、カラム温度：40℃、注入量：10μL、MRM
条件：表 1 のとおり。 

 
表 1 各化合物の MRM トランジション 
ｲｵﾝ化 ESI Positive（＋） 

化合物名 AFB1 AFB2 AFG1 AFG2 OTB 
定量ｲｵﾝ 313>285 315>287 329>243 331>313 370>205 
確認ｲｵﾝ 313>241 315>259 329>200 331>115 370>103 

 
ｲｵﾝ化 ESI Positive（＋） 

化合物名 HT-2 T-2 DAS ZEN STC 
定量ｲｵﾝ 442>263 484>305 385>308 319>283 325>281 
確認ｲｵﾝ 442>215 484>185 385>230 319>187 325>310 

 
ｲｵﾝ化 ESI Negative（－） 

化合物名 CIT DON NIV OTA 
定量ｲｵﾝ 249>205 295>265 371>281 402>358 
確認ｲｵﾝ 249>175 355>265 311>281 402>167 

 
３３．．結結果果おおよよびび考考察察  

 
３３．．１１  MMSS 条条件件のの検検討討 
 測定は選択的にイオンをモニタリングする MRM モー

ドで行った。評価用標準溶液をインフュージョン法で MS

ノート 
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部へ直接導入し、エレクトロスプレーイオン化法（ESI 法）

のポジティブとネガティブの両モードでスキャン測定す

ることにより、プリカーサーイオンを選定した。次に、解

析ソフト（Analyst）の最適化ツールを用いてプロダクト

イオンおよび MS パラメータ（コリジョンエネルギーおよ

び電圧等）の最適化を行い、MS 条件を決定した。 
 
３３．．２２  HHPPLLCC 条条件件のの検検討討 
 当センターでは過去にフザリウムトキシン一斉分析法

の検討を行っており 6)、その際に得られた知見をもとに

HPLC 条件の検討を行った。 
分析カラムについて、既報では ODS カラムを使用した

ところ、位置異性体である 3-アセチルデオキシニバレノー

ルと 15-アセチルデオキシニバレノールを分離することが

できなかったことから、これらを分離可能な ADME カラ

ムを採用していたが、今回の測定対象にはそのような位置

異性体は含まれていないため ODS カラムを使用すること

とした。 
移動相に用いる有機溶媒について、既報ではメタノール

からアセトニトリルに変更したところ、感度が最大で 1/10
程度まで減少していたため、メタノールを使用することと

した。 
移動相の pH について、既報の検討で pH が低下するに

つれて、ポジティブモードで測定する化合物の感度は上昇

し、逆に、ネガティブモードで測定する化合物の感度は減

少することが分かっている。今回の測定対象の中では、ネ

ガティブモードで測定する DON および NIV の感度が最

も低かったので、pH 調整は行わないこととし、添加する

酢酸アンモニウムの濃度は 5mM とした。 
グラジエント条件について、メタノール濃度を初期濃度

10%から 10 分かけて 90%まで上昇させ 5 分間 90%を維持

する条件にしたところ、すべての化合物を良好に測定する

ことができた（図 1）。また、AFB1 と AFB2 および AFG1
と AFG2 はそれぞれ違いが二重結合の有無のみであり質

量数の差は僅かであるが、本条件で測定した際の保持時間

はそれぞれ AFB1 が 10.9 分、AFB2 が 10.7 分、AFG1 が

10.3 分、AFG2 が 10.0 分であり、HPLC によりこれらの

化合物を良好に分離することができた。 
 
３３．．３３  定定量量限限界界おおよよびび検検量量線線のの範範囲囲・・直直線線性性 
 最適化した条件を用いて 0.5ng/mL の混合標準溶液を測

定したところ、すべての化合物のピークが S/N≧10 であ

ったため、定量限界を 0.5ng/mL とした。 
 次に、0.5-10ng/mL の範囲で混合標準溶液を測定し検量

線を作成した。その結果、すべての化合物で相関係数 0.999
以上の検量線となり、この範囲で良好に定量できることを

確認した。 
 

４４．．ままととめめ  
  

 LC-MS/MS を用いたマイコトキシン一斉分析法の検討

を行った。既報を参考に最適化した条件によりすべての対

象化合物を良好に分離・測定することができた。 

 確立した分析法の性能評価を行った。定量限界は

0.5ng/mL であり、0.5-10ng/mL の範囲で定量可能であっ

た。 

 今後は、前処理法の検討を行い、試験法の妥当性を確認

した上で、県内産の米等の汚染実態調査を実施する予定で

ある。 

 

 
 

 
 
 

 
 

図 1 各化合物のクロマトグラム 

   （上段 ESI(+) 下段 ESI(-)） 
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へへししここ中中ののヒヒススタタミミンン生生成成にに関関すするる研研究究（（そそのの１１））  
～～不不揮揮発発性性アアミミンン類類一一斉斉分分析析法法のの検検討討～～  

 
土屋小百合・六戸部真里・柴田祐子・田中宏和 

 
Studies on a Rapid Simultaneous Analysis Method for Non-volatile Amines in the Fermented Food 

“HESHIKO” 
 

Sayuri TSUCHIYA, Mari MUTOBE, Yuko SHIBATA, Hirokazu TANAKA 
 
 

１１．．ははじじめめにに  
 

へしことは福井県の郷土料理のひとつであり、秋から冬

に豊富にとれたサバを室内で乳酸発酵させて作られる昔

ながらの保存食である。現在では、保存食としての価値は

少なくなったが、独特の風味や芳香が好まれ、嗜好品とし

て食べられている。 
ヒスタミンは、サバやイワシなどの赤身魚等に多く含ま

れるヒスチジンが微生物の働きにより脱炭酸されること

で生成される。ヒスタミンを多く蓄積した食品を喫食する

と、アレルギー様の症状を呈する食中毒を引き起こす。ま

た、他の不揮発性アミン類が共存することによりその作用

が増強されるともいわれている 1）。糠発酵食品であるへし

こについても、ヒスタミン食中毒が懸念される。そのため、

当センターにおいても分析法の構築が求められる。 
ヒスタミンを含む不揮発性アミン類の一斉分析法につ

いては、ダンシルクロライドで誘導体化した後に蛍光検出

器付液体クロマトグラフで測定する分析法が、食品衛生検

査指針に示されているが、前処理が煩雑であり迅速性に欠

ける。そこで、迅速性に優れた LC-MS/MS を用いた分析

法 2）－4）を検討した。 
 

２２．．方方法法  
 
２２．．１１  試試料料  

福井県内で製造または販売されているへしこ製品３検

体を用いた。 
 

２２．．２２  測測定定対対象象  

測定対象とした不揮発性アミン類はアグマチン（Agm）、

カダベリン（Cad）、ヒスタミン（Him）、フェネチルアミ

ン（Phm）、プトレシン（Put）、スペルミジン（Spd）、ト

リプタミン（Tpm）、チラミン（Tym）の８種類とした。 
 

２２．．３３  試試薬薬等等  

標準品：アグマチン硫酸塩（Trc Canada）、カダベリン

二塩酸塩標準品（富士フイルム和光純薬㈱、食品分析用）、

ヒスタミン二塩酸塩標準品（富士フイルム和光純薬㈱、食

品分析用）、2-フェネチルアミン（富士フイルム和光純薬

㈱、特級）、プトレシン二塩酸塩標準品（富士フイルム和

光純薬㈱、食品分析用）、スペルミジン（富士フイルム和

光純薬㈱、食品分析用）、トリプタミン（Sigma-aldrich、
analytical standard）、チラミン塩酸塩標準品（富士フイ

ルム和光純薬㈱、食品分析用）を使用した。 
混合標準原液：各標準品を0.1N塩酸に溶解し、1000ppm

単体標準液を調製した。次に、この単体標準液を 1 mL ず

つ正確に量り取り、移動相で全量 10 mL として 100ppm
混合標準原液を調製した。 
移動相試薬等：アセトニトリル、メタノールおよびギ酸

は、富士フイルム和光純薬㈱製の LC-MS/MS 用を、塩酸

は富士フイルム和光純薬㈱製の特級を、1mol/L ギ酸アン

モニウムは富士フイルム和光純薬㈱製の HPLC 用を使用

した。 
 
２２．．４４  機機材材等等  

固相カラム：Sep-Pak Vac 6cc(500 mg)C18 Cartridges
（Waters） 
メンブランフィルター：DISMIC 13HP 0.20µm（アドバン

テック東洋㈱） 
 
２２．．５５  装装置置おおよよびび測測定定条条件件  

装置：液体クロマトグラフ質量分析計 Prominence 
20A/3200Q TRAP（㈱島津製作所/AB Sciex） 
流速：0.4 mL/min 
カラム温度：40℃ 
注入量：10µL 
イオン化：ESI Positive（＋） 
MRM 条件：表 1 のとおり。 
 

表１ MRM 条件 
化合物名 Agm Cad Him
定量イオン 131.2>72.2 103.1>86.2 112.1>95.1

化合物名 Phm Put Spd
定量イオン 122.1>105 89.1>72.2 146.2>72.2

化合物名 Tpm Tym
定量イオン 161.2>144.1 138.2>121.2

 
２２．．６６  分分析析カカララムムおおよよびび移移動動相相のの検検討討  

過去に報告されている方法 2）―4）を参考に不揮発性アミ

ン類を同時に保持し、良好な分析感度を得ることができる

分析カラムおよび移動相の条件を検討した。 
検討した分析カラム：Xbridge BEH Hilic 粒子径 5.0 µm、

2.1mmi.d.×150mm（Waters） 
検討した移動相：①A 液：0.45％ギ酸 60mM ギ酸アン

モニウム水溶液、B 液：アセトニトリル、②500mM ギ酸

アンモニウム（pH4.0)：アセトニトリル：水：メタノール

＝10:60:10:20 
 

２２．．７７  検検量量線線範範囲囲おおよよびび定定量量限限界界のの検検討討  

検量線範囲を確認するため、混合標準溶液（各不揮発性
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アミン類が、0.1、0.3、0.5、5、10、20、50 ng/mL）を

測定し、相関係数を算出した。ベースラインからの分離が

明確に確認できた濃度を各不揮発性アミン類の最低濃度

とした。 
また、各不揮発性アミン類の検量線の最低濃度において、

S/N 比を求め、検量線範囲内で定量が可能か確認した。 
  

２２．．８８  前前処処理理方方法法  

過去に報告されている方法 2）,3）を参考に以下の方法で

実施した。フローを図１に示した。 
凍結粉砕した試料 1.0g に精製水を加え，40mL に定容

後、セラミックホモジナイザーを入れて 5 分間振とうした。

次に、遠心分離（3000rpm、5 分間）し、上清 1mL を分

取し、0.1％ギ酸アセトニトリル 4mL を加え、ボルテック

スミキサーで攪拌した。その後、遠心分離（3000rpm、5
分間）し、上清 0.8mL を分取し、移動相を用いて 10mL
に定容した。さらに、5mL をメタノール 6mL、60％アセ

トニトリル水溶液 6mL の順でコンディショニングした 
C18 固相カラム（500mg/6mL）に負荷し、移動相 4mL で

洗浄後、移動相を用いて 10mL に定容し、0.20µm のメン

ブランフィルターでろ過したものを試験溶液とした。 
 

移動相4mLで洗浄

メンブランフィルターろ過

0.1％ギ酸アセトニトリル4mL

粉砕均一試料1.0ｇ
精製水40mL添加
セラミックホモジナイザー

振とう5分

遠心分離（3000rpm　5分）

上清1mL分取

遠心分離（3000rpm　5分）

上清0.8mL分取

移動相で10mLに定容

5mL分取

C18固相カラム(500mg／6mL） メタノール6mL、60％アセトニトリル
水溶液6mLの順でコンディショニング

移動相で10mLに定容

LC-MS/MS分析
 

図１ 分析法フロー 

 
 

２２．．９９  ママトトリリッッククスス効効果果のの検検証証  

へしこ製品中に含まれる夾雑成分の影響が懸念される

ことから、マトリックス効果の検証を行うこととした。 
予め不揮発性アミン類が含まれていないことを確認し

た試料３検体について、図１に示す方法で調製した試験溶

液に混合標準液を 20ng/mL となるように添加し、添加濃

度と定量値の比を算出し、検証した。  

２２．．１１００  妥妥当当性性評評価価  

「食品中に残留する農薬等に関する試験法の妥当性評

価ガイドライン」（平成 19 年 11 月 15 日付け食安発第

1115001 号）に準じて、真度、併行精度および室内精度を

評価した。 
予め不揮発性アミン類が含まれていないことを確認し

た試料に試料中濃度 100µg/g になるよう混合標準溶液を

添加した試料を用いた。検査者 1 名が添加試料を 1 日 2 併

行、5 日間繰り返し測定した。 
 

３３．．結結果果おおよよびび考考察察  
 
３３．．１１  分分析析カカララムムおおよよびび移移動動相相  

不揮発性アミン類は、高極性塩基性化合物であり、それ

ぞれの構造は大きく異なる。先行事例 2）―4）でも使用され

ていた親水性クロマトグラフィーである HILIC カラムを

用いて測定したところ、良好に分離できたため、このカラ

ムを使用することとした。 
移動相は、まず、A 液に 0.45％ギ酸 60mM ギ酸アンモ

ニウム水溶液、B 液にアセトニトリルを用いた方法、同 A
液および B 液を用いてグラジエントを行う方法を検討し

たが、すべての不揮発性アミン類のピークは確認できなか

った。そのため、宇川らの報告 4）に示される 500mM ギ酸

アンモニウム（pH4.0)：アセトニトリル：水：メタノール

＝10:60:10:20（アイソクラティック）で測定したところ、

すべての不揮発性アミン類が良好に分析できた。以上から、

500mM ギ酸アンモニウム（pH 4.0)：アセトニトリル：水：

メタノール＝10:60:10:20（アイソクラティック）が適当

であると判定された。 
 
３３．．２２  検検量量線線範範囲囲おおよよびび定定量量限限界界  

  Agm、Cad、Him および Tpm は 0.1～50ng/mL、Phm
は 0.3～50ng/mL、Put、Spd および Tym は 5～50ng/mL
の範囲で相関係数 0.995 以上の良好な直線性が得られた。

その結果を表２に示した。 
また、すべての不揮発性アミン類の検量線の最低濃度に

おいて、S/N 比を求めたところ、すべて S/N≧10 を満た

しており、検量線の範囲内で定量が可能であることが確認

された。 
 

 表２ 検量線範囲・直線性 

相関係数
定量限界濃度
のS/N比

範囲
（ng/mL）

 Agm 1.0000 30.9 0.1-50
 Cad 0.9999 20.8 0.1-50
 Him 0.9997 150 0.1-50
 Phm 0.9997 10.7 0.3-50
 Put 1.0000 25.5 5-50
 Spd 0.9997 81.0 5-50
 Tpm 0.9999 11.6 0.1-50
 Tym 0.9999 17.8 5-50
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ことから、マトリックス効果の検証を行うこととした。 
予め不揮発性アミン類が含まれていないことを確認し

た試料３検体について、図１に示す方法で調製した試験溶

液に混合標準液を 20ng/mL となるように添加し、添加濃
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３３．．３３  ママトトリリッッククスス効効果果のの検検証証おおよよびび対対策策  

マトリックス効果の検証結果を図２に示した。すべての

不揮発性アミン類において 70～110％となり、マトリック

スの影響は低いと考えられた。ただし、Him については、

75～76％と低く、他の不揮発性アミン類に比べ、マトリッ

クスの影響を受けやすいと考えられた。 
Him についてのマトリックス効果対策として、試験溶

液を移動相を用いて２倍に希釈して測定したところ、Him
の回収率は 107～111％となり、マトリックス効果の低減

が確認された。そのため、Him については、試験溶液を 2
倍希釈して測定することが適当と判断した。 

 

 
  図２ マトリックス効果検証結果 

 
 

３３．．４４  妥妥当当性性評評価価  

妥当性評価の結果を表３に示した。真度は 75.3～
108.1％、併行精度は 2.4～9.1％、室内精度は 2.8～11.8％
となり、すべての不揮発性アミン類で、真度、併行精度お

よび室内精度について、良好な結果となった。 
 
表３ 妥当性評価結果   

真度
（％）

併行精度
（％）

室内精度
（％）

 Agm 104.5 2.4 2.8
 Cad 88.1 5.7 6.7
 Him※ 108.1 3.4 4.8
 Phm 91.5 4.5 4.6
 Put 91.4 9.1 9.4
 Spd 105.7 6.6 11.8
 Tpm 75.3 4.8 5.5
 Tym 75.9 8.5 11.4
ガイドライン
目標値

70～120 10未満 15未満

※Himについては試験溶液を2倍希釈し測定
  

 
４４．．ままととめめ  

 
 糠発酵食品であるへしこ中に含まれる不揮発性アミン

類の一斉分析に適用できる方法を検討した。 
LC-MS/MS にて HILIC カラムを用い、500mM ギ酸ア

ンモニウム（pH 4.0）：アセトニトリル：水：メタノール

＝10：60：10：20 混液移動相を用いたアイソクラティッ

ク分析により、不揮発性アミン類 8 物質を良好に分析する

ことができた。 
また、C18 固相カラムを用いた精製工程を含む一斉分析

法で妥当性評価を行ったところ、測定対象とした不揮発性

アミン類全てにおいて、選択性、真度、併行精度および室

内精度について、ガイドラインの判定基準を満たす良好な

結果が得られた。 
以上から、本報で評価検討した分析法は、へしこ製品の

汚染実態調査に十分活用できると判断された。また、本分

析法は、食品衛生検査指針に示された方法より簡便で分析
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１１．．ははじじめめにに  
 

ヒスタミンは、食品中に含まれるアミノ酸であるヒスチ

ジンから生成される化学物質で、ヒスタミンによる食中毒

は例年全国で 10 件程度（患者数 200 人程度）報告されて

いる。食品に含まれるヒスタミンの基準値は、日本では設

定されていないが、Codex では衛生および取扱基準として

ヒスチジンを多く含む魚種の加工品を対象に 20mg/100g、

発酵食品である魚醤には 40mg/100g を定めている。ヒスチ

ジンは、サバやイワシ等の赤身魚に多く含まれ、これらの

魚を常温に放置する等、不適切な温度管理が行われると、

細菌（ヒスタミン生成菌）が増殖し、この細菌が持つヒス

チジン脱炭酸酵素によってヒスタミンが生成される。ヒス

タミンは熱に安定であることから、一度生成されると加熱

調理によっても分解されず、多量に摂取した際には、アレ

ルギー様症状を発症する。またヒスタミンと共存する不揮

発性アミン類を同時に摂取することによりヒスタミンの

代謝酵素が阻害され、毒性が強くなると言われている。1) 

そこで、福井県の特産品である「へしこ」は、サバを塩

漬けにし、さらに糠漬けにする発酵食品であり、細菌の生

育に好条件の環境で作られていることから、今回、へしこ

中のヒスタミン生成に関する研究（その１）の検討で得ら

れた分析法を用いて、県内産へしこ製品について不揮発性

アミン類の含有量実態調査を行ったので、その結果を報告

する。 

 

２２．．方方法法  
 
２２．．１１  試試料料  

県内産へしこ 10 製品 A～J を選定し、ロットによる違い

も調査するため同製品を令和 3年度および令和 4年度に 1

検体ずつ購入した。よって 10製品計 20 検体の実態調査を

行った。 

また不揮発性アミン類の含有量に影響が出ないよう、す

べての検体は入手してから検査まで－20 度の冷凍庫で保

管していた。 

 

２２．．２２  測測定定対対象象不不揮揮発発性性アアミミンン類類  

アグマチン（Agm）、カダベリン（Cad）、ヒスタミン（Him）、

フェネチルアミン（Phm）、プトレシン（Put）、スペルミジ

ン（Spd）、トリプタミン（Tpm）、チラミン（Tym） 

 

２２．．３３  試試薬薬おおよよびび器器具具  

標準品は、アグマチン硫酸塩は Trc Canada 製、カダベ

リン二塩酸塩、ヒスタミン二塩酸塩、2-フェネチルアミン、

プトレシン二塩酸塩、スペルミジンおよびチラミン塩酸塩

は富士フイルム和光純薬㈱製、トリプタミンは

Sigma-Aldrich 製を用いた。 

 アセトニトリル、メタノール、ギ酸、1mol/L ギ酸アン

モニウム溶液、塩酸は富士フイルム和光純薬㈱製、超純水

は メ ル ク ㈱ 製 の 超 純 水 製 造 装 置 MILLIPORE 

Advantage3&Reference により精製したものを用いた。 

固相カラムは Waters 製の Sep-Pak Vac 6cc(500mg) C18 

Cartridges、メンブレンフィルターはアドバンテック東洋

㈱製の DISMIC 13HP 0.20 ㎛を使用した。 

 

２２．．４４  分分析析方方法法  

２２．．４４．．１１  試試料料のの採採取取おおよよびび前前処処理理  

図１のとおり。 

 

 
 

 

 

２２．．４４．．２２  測測定定条条件件  

表 1 のとおり。 

 

 
装置 LC 部：Prominence 20A（㈱島津製作所製） 

MS 部：3200Q TRAP（SCIEX 社製） 

カラム Xbridge BEH Hilic 

(Waters 社製，2.1×150mm，5µm) 

カラム温度：40℃ 

イオン化法 エレクトロスプレー法 

流速 0.4mL/min 

注入量 10µL 

移動相 500mM ギ酸アンモニウム（pH4.0）：アセトニト

リル：水：メタノール＝10：60：10：20 
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表 1 LC-MS/MS 測定条件 

図 1 分析方法のフローチャート 
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３３．．結結果果とと考考察察  

  
製製品品  AAggmm  CCaadd  HHiimm  PPhhmm  PPuutt  SSppdd  TTppmm  TTyymm  

AA((RR33))  10 ND 1,554 98 42 ND ND 926 

AA((RR44))  21 ND 268 22 38 87 ND 346 

BB((RR33))  6 ND 2,010 15 91 ND 34 161 

BB((RR44))  16 ND 1,118 35 ND ND ND 165 

CC((RR33))  4 2 1,347 ND 37 ND ND ND 

CC((RR44))  13 ND 547 10 ND ND 1 205 

DD((RR33))  7 ND 78 ND ND ND ND ND 

DD((RR44))  5 ND 532 12 ND 30 13 200 

EE((RR33))  5 86 2,752 118 553 ND 25 202 

EE((RR44))  24 ND 25 ND ND 51 ND ND 

FF((RR33))  8 ND ND ND 40 ND ND ND 

FF((RR44))  17 ND ND ND 48 31 ND ND 

GG((RR33))  4 ND 123 ND 35 ND ND ND 

GG((RR44))  11 5 544 ND ND 30 ND ND 

HH((RR33))  3 ND ND ND ND ND ND ND 

HH((RR44))  7 ND ND ND 25 ND ND ND 

II((RR33))  5 ND 71 ND 46 ND ND ND 

II((RR44))  10 ND 5 ND ND ND ND ND 

JJ((RR33))  3 ND 102 ND  ND 29 ND ND 

JJ((RR44))  10 ND ND ND ND 44 ND ND 

NNDD＜＜  0.5 0.5 1 1.5 25 25 0.5 25 

 

20 検体について、不揮発性アミン類の含有量を調査し

た結果を表 2 に示した。 

Him の検出率は 75％、含有量は ND～2,752 ㎍/ｇとその

他不揮発性アミン類に比べ高く検出され、製品間およびロ

ット間において含有量に差が生じた。特にロット間で差が

大きく生じたのは Eの製品であり、E(R3)の検出量は 2,752

㎍/ｇと 20 検体のうち最高値を示したが、E(R4)の検出量

は 25 ㎍/ｇと低い値を示した。一方、F、H、I、J の製品

については、両ロットも不検出またはわずかな検出であり、

その他不揮発性アミン類の含有量も低かった。 

このことから、へしこの加工段階において、ヒスタミン

生成菌が増殖するかどうかにより含有量に差が生じると

考えられる。 

また、Him 量の多い検体は、その他不揮発性アミン類の

含有量も高い傾向を示した。ただし、A(R3)と C(R3)のよ

うに Him 量が同程度の検体であっても、その他不揮発性ア

ミン類の含有量を比較すると差があることがわかる。これ

ら不揮発性アミン類を同時に摂取することにより Him の

代謝酵素が阻害され、毒性が強くなると言われていること

から、C(R3)に比べて A(R3)の製品を摂取した場合に、健

康被害のリスクが高くなると考えられる。 
 

４４．．ままととめめ  

 

今回、へしこ中のヒスタミン生成に関する研究（その１）

の検討で得られた分析法を用いて、県内産へしこ製品につ

いて不揮発性アミン類の含有量実態調査を行った。 

お酒のアテやお茶漬けに使用されるへしこは、塩分を多

く含むことから、一度に喫食する量は少ないとみられ、仮

に一度の喫食量を 10g 程度と想定した場合、今回調査した

検体の中には Him の無毒性量 50 ㎎に達する含有量の検体

はなかった。しかし、検体ごとのばらつきが大きいことや、

Codexの魚醤の基準を超える Him量の検体もあったことか

ら、へしこによる健康被害のリスクは無視できないと考え

る。さらに、Him に対する感受性は個人差が大きいことや、

その他不揮発性アミン類による影響も考慮しなければな

らない。 

Himについては Codexにおいて基準値が設定されている

が、その他不揮発性アミン類については基準値が設定され

ておらず、その含有量実態はほとんど明らかにされていな

い。そのため、Him と不揮発性アミン類を同時に分析し、

これらの含有量を把握することも重要と考える。 

へしこの製造において、Him の生成は危害要因の一つで

あり、不揮発性アミン類のモニタリングと併せて加工段階

での衛生管理のあり方について検証する必要があると考

える。 

今後は、得られた結果を保健所等と共有し、県内製造業

者の HACCP 管理の向上に繋げていきたい。 
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福福井井県県ににおおけけるる降降水水中中のの無無機機元元素素成成分分のの解解析析  
 

岩井 直樹 
 

Analysis of Inorganic Elements in Rainwater in Fukui Prefecture 
 

Naoki Iwai
  

  

１１．．ははじじめめにに  

  
 福井県では、昭和 42 年度から酸性雨調査を開始し、

平成 3 年度からは全国の酸性雨調査を統一的に実施する

全国環境研協議会の酸性雨広域大気汚染調査に参画し、そ

の中で当県の地域特性の把握に努めてきた。 
この調査では、降水の pH だけでなくイオン成分も対象

とし、日本海側で H＋や SO42-の沈着量が多いことなどを

明らかにしてきた 1,2)。さらに平成 24 年度からは近畿・東

海・北陸の地方環境研究所とともに無機元素成分を加えた

調査に取り組んできた。 
本報では、平成 24～令和 4 年度に実施した酸性雨調査

のうち、無機元素成分に関して成分構成や経年・年間変動

について解析した結果を報告する。 
 

２２．．方方法法  
  

２２．．１１  調調査査地地点点等等  
(1) 調査地点 福井県衛生環境研究センター屋上（福井市

原目町） 
(2) 採取方法 降水時のみ受水部が開く降水時開放型採取

装置（WET ONLY 採取）を用い、原則 1
週間単位で降水を採取 

(3) 調査項目 降水量、pH、電気伝導率（EC）、イオン成

分 7 項目、無機元素成分 21 項目 
      無機元素成分は試料に硝酸を添加後、

ICP-MS により測定 
(4) 対象期間 平成 24～令和 4 年度 
(5) 大気中の無機元素成分調査の調査地点と試料採取時期 

①PM2.5 …大気汚染測定局福井局（福井市豊

島町）で四半期ごとに 14 日間、1 日単位採

取（H25～） 
②有害大気汚染物質 …大気汚染測定局福井

局で四半期ごとに 1 日（24 時間）採取 
 

３３．．結結果果おおよよびび考考察察  
  

３３．．１１  降降水水中中のの無無機機元元素素成成分分濃濃度度とと構構成成比比  

降水中の無機元素成分について、平成 24～令和 4 年度

までの平均濃度および構成比を図 1 に示した。 
分析対象とした 21 無機元素成分の合計濃度は、11 年間の

平均で 2.9 mg/L であり、そのうち Na、Mg、Ca および K
の 4 項目で 99％を占めていた。また、これら 4 成分は、イオン

成分の測定結果から、大部分がイオン成分で構成されていた。

なかでも Na および Mg は、約 9 割を占め、そのイオン成分が

既報 3）により海塩起源と推察されている。また、Na と Mg の濃

度比率（1:0.127）が、海水中の Na+と Mg2+組成比（1:0.12）4)

にほぼ等しいことから、Na および Mg は主に海塩起源であると 

 

 

考えられる。このため、無機元素成分総量は海塩の影響を大
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図 1 降水中の無機元素成分の構成比 
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次に無機元素成分の年平均濃度の推移を図 2 に、構成比

の推移を図 3 に示した。 
無機元素成分の平均濃度は年度により大きく増減している。

一方、主成分の構成比は 3.1 項で示したものから大きな変化

はない。総濃度の変動は、無機元素成分のおよそ９割を占め

る Na および Mg が主に海塩由来であり、海域・沿岸部の風況

や降水量等の気象変動の影響を強く受けているためと考えら
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図 2 降水中の無機元素成分平均濃度の経年変動 
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福福井井県県ににおおけけるる降降水水中中のの無無機機元元素素成成分分のの解解析析  
 

岩井 直樹 
 

Analysis of Inorganic Elements in Rainwater in Fukui Prefecture 
 

Naoki Iwai
  

  

１１．．ははじじめめにに  

  
 福井県では、昭和 42 年度から酸性雨調査を開始し、

平成 3 年度からは全国の酸性雨調査を統一的に実施する

全国環境研協議会の酸性雨広域大気汚染調査に参画し、そ

の中で当県の地域特性の把握に努めてきた。 
この調査では、降水の pH だけでなくイオン成分も対象

とし、日本海側で H＋や SO42-の沈着量が多いことなどを

明らかにしてきた 1,2)。さらに平成 24 年度からは近畿・東

海・北陸の地方環境研究所とともに無機元素成分を加えた

調査に取り組んできた。 
本報では、平成 24～令和 4 年度に実施した酸性雨調査

のうち、無機元素成分に関して成分構成や経年・年間変動

について解析した結果を報告する。 
 

２２．．方方法法  
  

２２．．１１  調調査査地地点点等等  
(1) 調査地点 福井県衛生環境研究センター屋上（福井市

原目町） 
(2) 採取方法 降水時のみ受水部が開く降水時開放型採取

装置（WET ONLY 採取）を用い、原則 1
週間単位で降水を採取 

(3) 調査項目 降水量、pH、電気伝導率（EC）、イオン成

分 7 項目、無機元素成分 21 項目 
      無機元素成分は試料に硝酸を添加後、

ICP-MS により測定 
(4) 対象期間 平成 24～令和 4 年度 
(5) 大気中の無機元素成分調査の調査地点と試料採取時期 

①PM2.5 …大気汚染測定局福井局（福井市豊

島町）で四半期ごとに 14 日間、1 日単位採

取（H25～） 
②有害大気汚染物質 …大気汚染測定局福井

局で四半期ごとに 1 日（24 時間）採取 
 

３３．．結結果果おおよよびび考考察察  
  

３３．．１１  降降水水中中のの無無機機元元素素成成分分濃濃度度とと構構成成比比  

降水中の無機元素成分について、平成 24～令和 4 年度

までの平均濃度および構成比を図 1 に示した。 
分析対象とした 21 無機元素成分の合計濃度は、11 年間の

平均で 2.9 mg/L であり、そのうち Na、Mg、Ca および K
の 4 項目で 99％を占めていた。また、これら 4 成分は、イオン

成分の測定結果から、大部分がイオン成分で構成されていた。

なかでも Na および Mg は、約 9 割を占め、そのイオン成分が

既報 3）により海塩起源と推察されている。また、Na と Mg の濃

度比率（1:0.127）が、海水中の Na+と Mg2+組成比（1:0.12）4)

にほぼ等しいことから、Na および Mg は主に海塩起源であると 

 

 

考えられる。このため、無機元素成分総量は海塩の影響を大

きく受けると考えられる。 

これらの 4 元素を除く、「その他」には Al、V、Cr、Mn、Fe、

Co、Ni、Cu、Zn、As、Se、Mo、Ag、Cd、Tl および Pb の 17
元素が含まれるが、その構成比は合計 0.7％とごくわずかであ

った。 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 

 
 

図 1 降水中の無機元素成分の構成比 
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次に無機元素成分の年平均濃度の推移を図 2 に、構成比

の推移を図 3 に示した。 
無機元素成分の平均濃度は年度により大きく増減している。

一方、主成分の構成比は 3.1 項で示したものから大きな変化

はない。総濃度の変動は、無機元素成分のおよそ９割を占め

る Na および Mg が主に海塩由来であり、海域・沿岸部の風況

や降水量等の気象変動の影響を強く受けているためと考えら

れる。 

 

 

 
   
 
 
 
 
 
 
 
 

 
※Na、Mg は H25 年度に 7 週間分、H26 年度に 9 週間分の欠測期間が 

あり、K、Ca は H25 年度に 14 週間分の欠測期間があるため、参考値 

 
図 2 降水中の無機元素成分平均濃度の経年変動 

 

資料 

成分割合は小数点第一位以下を四捨五入して表示しているため、合計は 

100％にならない。 
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※図２の注釈に同じ 

 
図 3 降水中の無機元素成分濃度の構成比 

 

３３．．３３  微微量量無無機機元元素素成成分分のの濃濃度度とと構構成成比比  

次に、イオン成分を主体とする Na、Mg、Ca および K
以外の無機元素成分の調査期間の平均濃度と総濃度に対

する比を表 1 に示した。 
Al、Fe および Zn を除くといずれも構成比は 0.1%未満

とごくわずかであった。ただし、これらの中には公共用水

域や地下水の環境基準項目や要監視項目とされているも

のがあり、検出状況によっては河川や地下水等への影響が

懸念される。基準等項目に該当するものが Zn を含め 9 元

素あり（当該元素を以下、「水質基準金属元素」という。）、

そのうち 6 元素が最大濃度で基準の 10 分の 1 以上検出さ

れており、Pb および Zn は基準値を超過していた。  

  

表１ 微量無機元素成分の濃度と構成比 

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

３３．．４４  水水質質基基準準金金属属元元素素のの濃濃度度推推移移  

３３．．４４．．１１  PPbb おおよよびび ZZnn のの高高濃濃度度出出現現状状況況  

 表２に降水中の濃度が環境基準値を超過した Pb および Zn
について、基準超過時の採取期間を示した。  

Pb は、基準値超過は総検体 500 中 6 検体（週）で、全体の

約 1％と少ないが、いずれも調査を開始した H24 年度から

H25年度と調査期間初期に見られ、おおむね冬季に出現して

いた。 

この高濃度時を対象に、降雨のあった時間帯の上空

1500m を起点とする後方流跡線を図 4 に示した。いずれの高

濃度時もそのほとんどが大陸を経由しており、高濃度時の Pb
の発生源が主に越境由来であった可能性がある。  

Zn は、11 検体で基準値超過しており、調査期間の前半

（H24～29 年度）に 8 検体、後半（H30 年度～R４年度）に 3
検体であり、R2 年度以降は超過していない。Pb と同様に調査

期間後半の出現頻度が減少していた。しかし出現時期は 2～

5 月が中心であり、Pb と傾向が異なっていた。 

 

表２ Pb と Zn の高濃度（基準値超過）の出現時期 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

  図 4 Pb 高濃度時（0.01 mg/L 以上）の後方流跡線  

※  ※ 

H24.5.28〜H24.6.4 降⾬時

H25.1.15〜H25.1.21 降⾬時 H25.3. 4〜H25.3.11 降⾬時

H25.12.2〜H25.12.9 降⾬時  H25.12.27〜H26.1.6 降⾬時

 H25.1.7〜H25.1.15 降⾬時

平均濃度
（mg/L）

総濃度に対
する比率

最大濃度
（mg/L） 基準等項目※

Al 0.0064 0.22% 0.25
V 0.00018 <0.01％ 0.0032
Cr 0.00007 <0.01％ 0.0021
Mn 0.0021 0.07% 0.034 〇 (0.2)
Fe 0.0042 0.15% 0.085
Co 0.000033 <0.01％ 0.0009
Ni 0.00025 <0.01％ 0.0044 〇 ( − )

Cu 0.00044 0.02% 0.089
Zn 0.0051 0.18% 0.062 ◎ (0.03)
As 0.00034 0.01% 0.0039 ◎ (0.01)
Se 0.00025 <0.01％ 0.0036 ◎ (0.01)
Mo 0.00018 <0.01％ 0.0062 〇 (0.07)
Ag 0.000013 <0.01％ 0.00044
Cd 0.000041 <0.01％ 0.00047 ◎ (0.003)
Sb 0.000085 <0.01％ 0.0012 〇 (0.02)
Tl 0.000018 <0.01％ 0.00039
Pb 0.0013 0.04% 0.014 ◎ (0.01)

※ ◎：環境基準、〇：要監視項目

　かっこ内は環境基準値または指針値 （単位：mg/L）

－ 62 －－ 61 －
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３３．．４４．．２２  水水質質基基準準金金属属元元素素のの濃濃度度のの経経年年推推移移  

図 5(1)および図 5(2)に降雨中の水質基準金属元素およ

び大気中の同元素濃度(PM2.5および有害大気）の経年変動

を示した。また、図 5(2)には pH ならびに主要陰イオン成分

である SO42‐および NO3‐の推移を併せて示した。 

なお、2.1 項のとおり大気中の元素に係る調査は、調査地

点が降水調査地点から 4 ｋｍ南西に位置する福井局であり、

また、試料採取期間も異なることに留意が必要である。また、

PM2.5 成分分析と、有害大気については、公表されている R3
年度までの結果を使用した。 

調査期間の前半（H24～29 年度）と後半（H30～R4 年度）

の降水中の各平均値は、Mn を除きいずれの元素も低下して

いた。 

大気中の元素濃度（PM2.5および有害大気）についても同様

の傾向を示しており、大気中の水質基準金属元素の濃度低下

が降水中の濃度低下と関係していることが推察された。 

この傾向は、図 5(2)に示した SO42‐および NO3‐の濃度低下

や pH の上昇とも連動していた。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 5(1) 降水中と大気中の水質基準金属元素の濃度推移 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
※ PM2.5 の Cd 濃度は H30 年度から測定 

大気中濃度は H30～R3 年度までの平均 

 

図 5(2) 降水中と大気中の水質基準金属元素の濃度推移  

  

３３．．４４．．３３  水水質質基基準準金金属属元元素素のの年年間間変変動動  

 次に、水質基準金属元素の年間変動を図 6 に、沈着量の変

動を図 7 に示した。また、各水質基準金属元素および SO4
2-の

各月濃度を年間平均濃度で除したものを図 8 に示した。 

 また、全データを用いた水質基準金属元素およびＳO42-の間

の相関係数を表 3 に示した。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  図 6 降水中水質基準金属元素等の月別濃度（平均値） 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 7 降水中水質基準金属元素の月別沈着量（平均値） 
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図 5(1)および図 5(2)に降雨中の水質基準金属元素およ

び大気中の同元素濃度(PM2.5および有害大気）の経年変動

を示した。また、図 5(2)には pH ならびに主要陰イオン成分

である SO42‐および NO3‐の推移を併せて示した。 

なお、2.1 項のとおり大気中の元素に係る調査は、調査地

点が降水調査地点から 4 ｋｍ南西に位置する福井局であり、

また、試料採取期間も異なることに留意が必要である。また、

PM2.5 成分分析と、有害大気については、公表されている R3
年度までの結果を使用した。 

調査期間の前半（H24～29 年度）と後半（H30～R4 年度）

の降水中の各平均値は、Mn を除きいずれの元素も低下して

いた。 

大気中の元素濃度（PM2.5および有害大気）についても同様

の傾向を示しており、大気中の水質基準金属元素の濃度低下

が降水中の濃度低下と関係していることが推察された。 

この傾向は、図 5(2)に示した SO42‐および NO3‐の濃度低下

や pH の上昇とも連動していた。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 5(1) 降水中と大気中の水質基準金属元素の濃度推移 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
※ PM2.5 の Cd 濃度は H30 年度から測定 

大気中濃度は H30～R3 年度までの平均 

 

図 5(2) 降水中と大気中の水質基準金属元素の濃度推移  

  

３３．．４４．．３３  水水質質基基準準金金属属元元素素のの年年間間変変動動  

 次に、水質基準金属元素の年間変動を図 6 に、沈着量の変

動を図 7 に示した。また、各水質基準金属元素および SO4
2-の

各月濃度を年間平均濃度で除したものを図 8 に示した。 

 また、全データを用いた水質基準金属元素およびＳO42-の間

の相関係数を表 3 に示した。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  図 6 降水中水質基準金属元素等の月別濃度（平均値） 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 7 降水中水質基準金属元素の月別沈着量（平均値） 
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図 8 各水質基準金属元素および SO4
2-の年間濃度変動 

  

  3.4.1 項のとおり Pb の高濃度時は冬季に集中していた

が、Mo を除く他の水質基準金属元素の濃度と沈着量も同

様に 1 月を中心に高くなる傾向を示していた。ただし、図

8 のとおり、冬季とその他の季節で大きな差がある As、Se、

Cd、Pb と差が小さいその他の元素に大別された。 

前者の変動傾向は、SO42-の変動とも類似しており、表 3 の

とおり、SO42-を含めた各成分間で相関がみられた。 

このことから、当該成分グループは、主な発生源が同じであ

る可能性がある。そして Pb の高濃度時が越境由来と推察され

たこと、SO42-が既報 3)において冬季にその 6 割が移流由来と

推察されていることから、これら成分の冬季における主たる発

生源は越境由来と推察された。 

 なお、Zn は先のグループ成分と相関がみられたが、表 2 や

図 8 のとおり高濃度出現時期や年間濃度の幅も異なることから、

これらグループとは異なる発生源の影響を受けている可能性

がある。 

 

表３ 水質基準金属元素と SO4
2-の濃度の成分間の相関係数 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

４４．．ままととめめ  

 
降水中の無機元素成分濃度はイオン成分を多く含む Na、

Mg、Ca および K が大部分を占めている。年度による総濃度

の変動は、海塩由来と推察される Na および Mg の変動による

ものであり、主要元素の構成比率に大きな変化はない。 

公共用水域や地下水の環境基準項目や要監視項目である

9 元素のうち、Pb と Zn で公共用水域や地下水に係る基準値

超過が調査期間前半（H24～H29 年度）を中心に見られた。

直近 5 年間の平均濃度はその前の期間に対し、ほどんどの元

素で減少傾向にあり、大気中の同元素濃度の低下、降水中の

pH の上昇および SO42-等のイオン成分濃度の低下と連動して

いた。 

Pb の基準値超過は調査期間初期（H24～H25 年度）の冬

季に限られ、その原因として越境由来の可能性が推察され

た。 

水質基準金属元素はほとんどが冬季に高い。特に、As､Se､

CdおよびPbは高濃度を示しており、その要因として越境由来

が示唆された。 
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１１．．ははじじめめにに  
 
福井県の三方五湖と北潟湖はいずれも淡水と海水が混

ざる汽水湖である。汽水湖は、河川の末端に位置する地理

的条件から、流域の負荷が集積しやすい水域 1)であり、流

域の水田、畑、住居、事業場等の排水中に含まれる栄養塩

や化学物質等が湖に集積することとなる。このことにより、

有機汚濁が進行しやすく、一方で、湖に棲息する生物とっ

ては流域からの化学物質等の影響を直接受けやすい環境

となる。 
湖水中の植物プランクトンは有機汚濁の主要因である

とともに、一次生産者として水圏生態系の基底をなす生物

である。そのバイオマス量や種構成は、湖沼の水質や水圏

生態系を左右する極めて重要な要素である。 
そのため著者らは、令和 3 年度から、「微生物を用いた

試験による湖沼環境の影響評価に関する研究」を開始した。

この研究では、湖内の植物プランクトンが流域負荷から受

ける増殖や生長阻害の影響を室内実験系の生物応答試験

を用いて評価することを目的としている。今回、流入水に

よる湖内の植物プランクトンの生長阻害の影響を評価す

るために、藍藻 Microcystis aeruginosa を用いた生長阻害

試験を構築したので報告する。 

 

２２．．方方法法  
 
生長阻害試験は、事業場排水の管理方法として米国な

どで採用されている全排水毒性（Whole Effluent 
Toxicity: WET）試験 2, 3)を参考とした。ただし、WET 試

験において広く用いられている緑藻のムレミカヅキモ

（Raphidocelis subcapitata）は、国内種でないことや、

三方五湖および北潟湖に存在しないため、これまで当該

湖で観測されている種であり、またフローサイトメータ

ーで測定可能な種として藍藻の Microcystis aeruginosa
を試験生物として採用した。また、作業の省力化と試料

量の削減を図るため、培養容器として従来の三角フラス

コに代えてウェルプレートを採用した。 
構築した試験系の精度評価については、コントロール

試験(n=6)を実施し、藻類生長阻害試験の規範となってい

る OECD テストガイドラインの評価基準 3)と比較した。 
 
２２．．１１  培培養養  

試験に用いた Microcystis aeruginosa (NIES-102)は、

国立環境研究所微生物系統保存施設から分譲を受け、シリ

コ栓付き試験管を用いて、MA 培地により維持培養した。

前培養は、ガラス製三角フラスコ(300mL)に OECD 培地

100mL を入れ、維持培養液を 1mL 程度添加し、シリコ栓

をして 5 日～７日培養した。本試験は表１の条件で行った。 

 
表１ 試験条件 

試験生物 藍藻 Microcystis aeruginosa (NIES-102) 
培地 OECD 培地濃縮液Ⅰ、Ⅲ、Ⅳ：富士フィル

ム和光純薬㈱社製 
OECD 培地濃縮液Ⅱ（FeCl3・6H2O 64 
mg/L、Na2EDTA・2H2O 100 mg/L）：フィ

ルターろ過滅菌（用時調整） 
温度 25℃ 

初期濃度 100,000 cell/mL 
照明条件 明期 10 時間、暗期 14 時間 

照度 20 μ photons/m2/s 
振とう 50 rpm 

培養容器 γ滅菌済みの PS 製 6 穴ウェルプレート

（Corning 社製） 
容量 5 mL 

 
２２．．２２  細細胞胞濃濃度度のの計計数数  

細胞濃度の計数は、0、1、2、3、4、7 日目に行い、フロ

ーサイトメーター（Beckman Coulter 社製 CytoFLEX）

を用いて計数した。なお、i 日から j 日の期間における生

長速度は次式により算出した。 
 

生長速度 i-j＝
ln�細胞濃度 j�−ln�細胞濃度 i�

𝑗𝑗𝑗𝑗−𝑖𝑖𝑖𝑖
 (単位:day-1) 

 
３３．．結結果果  

 
３３．．１１  構構築築ししたた試試験験系系のの精精度度確確認認  

OECD テストガイドラインでは、バイオマス量が初期値

の 16 倍になること、併行試験間の区間成長速度および平

均成長速度の変動係数（CV）がそれぞれ 35%未満、10%
未満であることが求められている 3)。 

コントロール試験における生長曲線は図 1 のとおりで

あり、細胞濃度が初期値の 16 倍となるまで 7 日を要した

が、試験期間中は対数増殖していることを確認した。また、

生長速度のばらつきは、区間成長速度（1~2 日、2~3 日、

3~4 日、4~7 日）の CV の最大値は 19%、平均成長速度の

CV が 2%であり OECD テストガイドラインの基準を満た

すことを確認した（表２）。 
 

４４．．考考察察  
 

４４．．１１  試試験験生生物物  

今回の研究では、試験生物として藍藻 Microcystis 
aeruginosa（NIES-102）を選定した。本株は初期濃度の

16 倍になるまで 1 週間を要することがわかったが、基本

的に 3日間で試験が終了するRaphidocelis subcapitataと

比較した場合、試験中のサンプリングの回数が増えること

資 料 

－ 65 －
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が、試験期間中は対数増殖していることを確認した。また、

生長速度のばらつきは、区間成長速度（1~2 日、2~3 日、

3~4 日、4~7 日）の CV の最大値は 19%、平均成長速度の

CV が 2%であり OECD テストガイドラインの基準を満た

すことを確認した（表２）。 
 

４４．．考考察察  
 

４４．．１１  試試験験生生物物  

今回の研究では、試験生物として藍藻 Microcystis 
aeruginosa（NIES-102）を選定した。本株は初期濃度の

16 倍になるまで 1 週間を要することがわかったが、基本

的に 3日間で試験が終了するRaphidocelis subcapitataと

比較した場合、試験中のサンプリングの回数が増えること

資 料  

 
 

や、管理が煩雑になる点が短所として挙げられる。また、

環境水を試料に用いる際は、試験期間中に農薬などの化学

物質が分解するおそれがあることなどへの留意が必要で

ある。しかし、Microcystis aeruginosa は三方五湖や北潟

湖の優占種になったことがある種であることから、実際の

湖において起こりうる水環境への影響を捉えるためには

有効であり、また、周辺住民の水環境への理解を促す点で

も有効であると考えられた。 

 
図 1 コントロール試験の生長曲線 

 
４４．．２２  ウウェェルルププレレーートトをを用用いいたた試試験験  

本研究では、ウェルプレートを用いた試験系を構築する

ことで、従来の三角フラスコを用いた試験系に比べて作業

を省力化でき、また、試料量の削減が可能であることが確

認できた。しかし、本試験系を構築するにあたって、ウェ

ルプレートの使用にはいくつかの注意点があることがわ

かった。 
1 点目は、試験期間中に培養液の蒸発を防ぐ必要がある

ことである。これは、振とうにより液面が揺れることで水

分が蒸発しやすく、またウェルプレートが密閉されていな

いため蒸気がウェルプレートの系外に逃げやすいことが

原因と考えられた。ウェルプレートを用いた試験系では試

料量が少ないため、少量の蒸発でも細胞濃度への影響は大

きい。この対応策として、本体とカバーの間に透明なシー

ルをする方法 4)が有効であった。 
2 点目は、試験期間中の光条件を各ウェル間で一定にす

る必要がある点である。この対応として、各プレートを細

胞濃度の測定毎に 180 度回転させる方法 5)が有効であっ

た。なお、複数のプレートを使用する場合は、培養器の中

の光条件が一定ではないため、設置する位置もランダムに

するなどの工夫が必要である。さらに、環境水を評価する

際には、容器の素材が PS 等のプラスチックであることに

より一部の重金属や農薬が吸着する可能性がある点にも

注意する必要があると考えられる。 
 

５５．．ままととめめ  
 
藍藻 Microcystis aeruginosa を用いた生長阻害試験を

構築し、コントロール試験を実施したところ、OECD テス

トガイドランの評価基準に適合した。本試験系では、ウェ

ルプレートを使用することにより省力化が実現できたが、

いくつかの留意点があることもわかった。今後は、確立し

た試験法を用いて、三方五湖および北潟湖の流入河川を対

象とした調査を実施する予定である。 
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表２ 生長阻害試験の評価 

 

10,000

100,000

1,000,000

10,000,000

0 1 2 3 4 5 6 7

細
胞

濃
度

(c
ell

/m
L)

培養日数（日）

1

2

3

4

5

6

細胞濃度(cell/mL)
平均生
長速度 区間生長速度 (day-1)

0 day 1 day 2 day 3 day 4 day 7day 1-7day 0~1 1~2 2~3 3~4 4~7 CV
1 98,900 143,260 225,390 352,720 580,160 1,993,680 0.43 0.37 0.45 0.45 0.50 0.41 11%
2 98,900 152,640 236,070 353,260 573,720 1,969,530 0.43 0.43 0.44 0.40 0.48 0.41 7%
3 98,900 147,140 220,460 364,820 578,200 1,710,530 0.41 0.40 0.40 0.50 0.46 0.36 13%
4 98,900 140,610 235,820 360,160 573,850 2,025,740 0.43 0.35 0.52 0.42 0.47 0.42 14%
5 98,900 146,270 217,810 340,230 615,560 2,062,720 0.43 0.39 0.40 0.45 0.59 0.40 19%
6 98,900 144,430 220,900 351,720 567,790 2,082,040 0.44 0.38 0.42 0.47 0.48 0.43 9%

平均値 0.43 <<3355%%  **
SD 0.01
CV 2% <<1100%%  ** **OOEECCDD  TTGG220011のの評評価価基基準準

－ 66 －－ 65 －




