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最近の高度先端技術下の社会においては，いろいろな材料が，いろいろな用途に使用されてお  

り，それらが生産や使用の過程であるいは廃棄の過程で化学変化を受け有害な物質として環境を  

汚染することが少なくない。ポリクロロジペンゾフランやポリクロロジペンゾサジオキシン（“ダ  

イオキシン’’）はこれらの中でも最も毒性の強いものであり，社会的関心の強い物質である。こ  

のような非意図的に生成する化学物質については．その生成の機構に不明の点が多く，また汚染  

物質が極微量であるために，その環境存在量の決定や健康影響の評価には，難しいことが多い。   

ポリクロロジベンゾフラン及びポリクロロジベンゾジオキシンの毒性は強く化学構造に依存  

し，極めて毒性の高い2，3，7，8－テトラクロロジペンゾー♪－ジオキシンから．ほとんど毒性の  

ないクロロジペンゾジオキシンヤフランの異性体にいたるまで各種の異性体と同族体が存在する  

と言われている。しかしそれら異性体と同族体の環境存在量や毒性については知られていない部  

分が多く，それらについての科学的知見を集積することがまず重要であった。   

国立環境研究所では，水道水中にモノクロロジベンゾフランを極めて微量ながら検出したのを  

契機として，モノクロロジベンゾフランの各種異性体の生成機構と毒性に関する研究を始めた。  

この研究はさらに，特別研究「先端技術における化学環境の解明に関する研究」に受け継がれ，  

毒性の強いテトラクロロジベンゾフランヤテトラタロロジペンゾー♪－ジオキシン等の汚染実態の  

解明へと進んできた。今回，それらの成果を，ある程度まとめることができたので，ここに公表  

する次第である。本報告に対して，この間題に関心を持たれる方々からのご意見，ご批判を歓迎  

したい。   

本研究は元所長江上信雄博士の特別のご指導により始まったものであった。江上博士は，所長  

ご勇退後病に倒れ，昨年10月に逝去された。一周忌にあたる本月，ご冥福をお祈りしつつ，研究  

がまとめられたことをご報告したい。  

平成2年10月  

国立環境研究所   

所 長 小 泉  明   
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Abstract   

Thisreportcontainstwoeategoriesofstudy＝Oneisthechemistryandenvironmentallevelsof  

chlorinateddibenzofuransand chlorinated dibenzodioxinsandtheo（herisonthetoxicltyOfthese   

COmpOunds，   

ln thelormer studies．formatior10f monochloro－dibenzofurans andits derivatives was newLy  

identifiedinthepyrolysisofvirlylidenepolymerandinthecatalyticdimerizationofchlorophenoIs  

onclaymheralsurface．Tracea爪aly山calapproachwasm8deo点上he亡OXjccム】orodjbenzofuraれ5and  

dibenzodioxinsin urban atmospheric particulate matter．in sediments andin human breast miLk▲  

Theconcentrationof2，3，7，8－tetraChlorodibenzodioxin（2，3，7，8－TCDD）inatmosphericparticu一  

加ematter血Tokyoareasわowedasea50m】varja仁io軋beingわjgh j月Wj月毎randhwjn sMmmr，  

withanaverageconeentrationof9・6fg′m3・TheconeentrationoI2，3，7，8TCDDinhumanbreast  

milk was5．6pg／gfatin average，iTldicatingthatthelevelwas similartothosein European and  

Americancountrjes．Theanaly5j50EsedimentcoresamplesiTILakeKasumigaurashowedthatthe  

levelotpolychlorinateddibellZ血rallSanddioxinswasitlCreaSedduringrecent60▲70years、  

Thetoxieolog）CalstudywasfoctlSSedtomonochIorodibenzofuranespeeia11y2－ChLorodibenzo・  

LuranwhjchwasjdeTltjfjedjJISuPP】iedwater．2－Chlorodibenzofuranwasrapidlymetabolizedwhen  

itwasadministeredtoratsintrat）eritoneally．86percentofitsradioactivitywasdetectedirlurine．  

gut content aTld feces within Z4hours．3JChlorodibenzofuran wasless rapidly metabolized than  

2－Ch）DrO－isomerandteJ］dedtoberetainedinadiposetissue．Metabolitesof2－ehlorodibenzofuran  

wereidentifiedasseveraLhydroxylatedcompounds，MutageniecltyteStuSingAmes’testindicated  

that3－Chloro．isomer was moderately and2－Chlororisomer was weakly mutagenic，Toxicity test  

usiTlgJapanesequaiLembryoshowedthetoxicityofthesecompoundswasweak・AminoLandnitro－  

derivativesofdibenzofuranwerestronglymutagenic．  
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研究の意義と概要   

OutlineandSigni鋭canceof血eStudy  

森田昌敏1  

MasatoshiMORITAl   

ポ1）クロロジベンゾサジオキシン類（Polych）orinateddibenzo－？－dioxins，PCDD）及びポリク  

ロロジペンゾフラン類（Polychlorinateddibenzofurans．PCDF）は，特異な毒性を持つ化合物で  

ある。基本骨格の塩素置換数及び塩素置換位置により毒性が大きく異なり．構造活性相関と関連  

して興味ある研究対象となっている。また，これらの物質の微量暴露により，前者においては，  

イタリアのセペソの中毒やベトナムでの奇型児との関連が指摘されており，また後者については，  

カネミ油症等の中毒が発生している。さらには，PCDDの一つである2，3，7，8－テトラクロロジベ  

ンゾー♪－ジオキシンは，強い発ガン性を持つことが証明されてきており，そのリスクの評価と関  

連して，その発生源と環境存在量の把握が重要な課題となりつつある。  

クロロジペンゾジオキシンの発生源としては，2，4，5－トリクロロフェノールとその関連化合物  

の合成過程が重要であったが，その後の研究により，いろいろな燃焼過程，中でもゴミ焼却炉に  

おける発生が無視しがたいことが明らかとなってきている。また，塩素漂白過程での生成につい  

ても明らかとなってきている。水道水の塩素滅菌処理においても，ある種のクロロジペンゾフラ  

ンが生成することが明らかとなり，その毒性評価が必要となっている。   

以上のような背景から，クロロジベンゾサジオキシンやクロロジペンゾフランについての研  

究を所内特別経常研究や特別研究「先端技術における化学環境の解明に関する研究」の中で実施  

してきた。本報告は，現時点でその成果をとりまとめたものであり，内容的には2部に分かれて  

いる。1部はクロロジベンゾジオキシンとクロロジベンゾフランの化学と環境中の挙動に関する  

ものであり，2部はモノクロロジペンゾフラン類の毒性に関するものである。   

クロロジペンゾフラン及びクロロジペンゾジオキシンの化学と環境中の挙動に関する研究にお  

いては，これらの物質の生成機構と環境汚染レベルに関する研究を中心として行っている。熱反  

応として，塩化ビニリデン樹脂の熱分解を行った結果，いくつかゎモノクロロジペンゾフラン異  

性体が生成していることが明らかとなった。また粘土鉱物表面において，クロロフェノールから，  

1，国立環境研究所 化学環境部 〒305茨城県つくば市′ト野川16番2   

EnvironmentalChemistry Division，the National－nstitute for EnvironInentalStudies・Onogawa16L2・   

Tsukuba．Ibaraki305．Japan．  
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森田昌敏   

重合によりタロロヒドロキシジペンゾフランが生成する新しい反応も見いだされた。水道水中の  

モノクロロジペンゾフランの源として，天然に含まれるジベンゾフラン等が考えられた。これを  

明らかとするために行った湖水中の多環芳香族化合物濃度の年変動に関する調査で，湖水中には  

約1pptのジベンゾフランが検出されたが，その濃度は低く，他の供給源の寄与に考えざるを待  

ないという緒論となっている。   

クロロジベンゾジオキシン及びタロロジペンゾフランの環境残留については，毒性の高いかっ  

環境残留性の高いと考えられるテトラクロロ体以上の塩素数を持つ異性体，同族体について行っ  

た。大気粉じん中のダイオキシンの分析において，我が国で初めて2，3，7，8イCDDの検出に成  

功し，その濃度が平均9．6fg／m3であることを明らかとした。ポリクロロジベンゾー♪－ジオキシン  

の湖底質中の分析において，クロロジペンゾジオキシンは表層に分布し，汚染が新しいこと，ま  

た1．3．6，8－TCDD．1，3，7，9－TCDD，OCDDのような異性体が多く含まれていることが明らかと  

なった。これらの成分は，農薬又は工業薬品の不純物として環境中に放出されたと推定される。  

人体汚染として母乳の分析も行った結果，2，3，7，8－TCDDの濃度は平均5．6T）g／g脂肪であり，米  

欧諸国の水準とほほ伺じであることが明らかとなった。同時に行ったドライミルタの分析では，  

2．3，7，8－TCDDはドライミルクにおいて低く，人体の汚染の方がより高いことをうかがわせる。   

クロロジベンゾフランの毒性については，特にモノクロロ体の3種の異性体を用いて研究を  

行った。ラットに2－クロロジベンゾフランを投与した場合の生体内動態及び毒性に関する研究  

において，本化合物は24時間以内に86％が尿，腸内容軌 糞として検出され，速やかに代謝さ  

れることが明らかとなった。3－クロロジペンゾフランは2クロロ体よりもやや遅く代謝され，  

皮下脂肪等に蓄積する傾向が強いことが観察された。また代謝産物についての研究において，2一  

タロロー3，7－ジヒドロキシジベンゾフラン，2一タロロー3－ヒドロヰシジベンゾフラン，2－タロロー  

7－ヒドロキシジベンゾフランが同走され 2－タロロジペンゾフランは肝において速やかに代謝さ  

れ抱合体として排せつされることが明らかとなった。変異隈性を調べた研究において，Amesテ  

ストで，弱い変異原性を3－タロロジベンゾフラ■ンが持つことが明らかとなった。またニトロ体は，  

より強い変異原性を持つことも明らかとなった。以上総合的に考えると，モノクロワジベンゾフ  

ランは，弱い変異原性を持つが，毒性は全体として弱いのではないかと考えられる。  

一－ 4 －   



研究の意義と概要  

1研究組織   
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特別研究責任者 計測技術部鱒   松下秀鶴（昭和62”63年度）  

化学環境部長   森田昌敏（平成元年度）  

地域環境研究グループ  

相馬悠子・白石寛明  

安阪昭夫  

安藤 満  

高橋慎司．  
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都市影響環境評価研究チーム  

化学環境部  

計測技術研究室  

計測管理研究室  

動態化学研究室  

化学毒性研究室  

環境健康部  

病態機構研究室  

保健指標研究室  

客員研究員  
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伊藤裕康  
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字野由利子  
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大槻 晃（平成元年度）  
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polynucleararomatichydrocarbonsintapwater．Environ．Sci．Techr）0）．，19．585－590・  

2）森田昌敏（1987）：ダイオキシンの汚染と毒性，・保健の科学．29（4ト216p．  
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用語について   

Polychlorinateddibenzo－J，－dioxiム（PCDD）のEI本語訳は一定しておらず，文部省学術用語審  

議会編の学術用語集にそった名称はポリクロロジベンゾサジオキシンとなるが，l■ダイオキシン  

“塩化ダイオキシン”“ポリ塩化ジベンゾサダイオキシン”“ポリ塩化ジペンゾー♪－ジオキシン”  

等の名称が一般に使われていることが多い。   

この論文集では，1つの物質名に対しては，例えば2，3，7，8－テトラクロロジペンゾサジ  

オキシン，総称としてはタロロジベンゾサジオキシンを使用した。   

文章の中で通称の方が分かりやすいとき“ダイオキシン”とし，又論文集の表題にも通称を使  

用した。   

Polychlorinateddibenzofuran（PCDF）についても同じようにした。  
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の化学と環境中の挙動  
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国立環境研究所研究報告 第129号（R129’91）  

Res・Rep．Nat【一Inst．EnYiron－S【Ud．．Jpn．．No．1Z9．1991．  

ト1 大気粉じん中のポリクロロジベンゾーFジオキシン及び  

ポリクロロジベンゾフラン  

Cl1loriれaledDiknzdioxinsandChlorinaldDibenヱOfurams  

inUrbanAtmosphericParticulateMatter  

森田昌敏1・伊藤裕康1・安原昭夫2  

MasatoshiMORITAl．HiroyasulTOland．AkioYASUHARA2  

要 旨   
大気粉じんを東京都内で1年間サンプリングし，その中に含まれるポリクロロジペンゾー  

♪Lジオキシン（PCDD）及びポリクロロジペンゾフラン（PCDF）の定量をキャピラリカ  

ラムガスクロマトグラフィー・高分解能質量分析法を用いて行った。2，3，7，8－テトラタロ  

ロジベンゾー♪－ジオキシン（TCI）D）の混在は冬に高く，夏に低い季節変動を示し、通年  

での平均濃度は．9．6fg／m3であった。その他のPCDD類も同様な季節変動を示した。また，  

PCDF類も同様な季節変動を示し，その濃度はPCDDより，幾分高めであった。大気粉じ  

ん中のこれらの物質の異性体パターンは，ゴミ焼却炉のそれと類似しており，起源として  

燃焼過程が主体であろうと推定された。  

Abstrさd  

Urban air particulate matter was collected in Takya metrapolitan area through one 

year and analyzed for po）ychlorinated dibenzoLクーdioxins（PCDD）amd Polychlorinated  

djbenzoEurallS（PCDF）bycapjJJaryco】uJ7”gaSehromatogmphy／highresolutionmassspec－  

trometry．Theconcerltrationof2．3，7，8－tetraChlorodibenzorp－dioxin（TCDD）washighin  

winterandlowinsummerwithannua）averageof9．6fg／rn3throughyear．OtherPCDD  

andPCDF（chlorine4－8）showedasimiLarseasonalvariation．TheconcentrationsofPCDFs  

wereslightlyhigherthanthoseofPCDDs・Theisomerpatternofthesecolnl）OundsiT”rban  

part血】atematとerwa5qUjtesjmj】artotわaとofmunjぐjpalj痛打er釦OrSOUrceSuggeSljng血t  

theorgirlWaSOfburningT）rOCeSS．  

1．国立環境研究所 化学環境部 〒305茨城県つくば市′ト野川16番2   

EnvironrnentatChemitryDIVision．theNatit）nallnstitute†orEnvironnentalStudies・OrLOgaWa16rZ、  

Tsukuba，tbaraki305．Japan．  

2．国立環境研究所 地域環境研究グループ 〒305茨城県つくば市小野川16番2   

RegionalEnvironmentDivision，theNationallnstitutelorEnvironneJltalStudies・Onogawa16－2・  
Tsukuba．1baraki305，Japan．  
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111じめに  

ポリクロロジペンゾー♪－ジオキシン類（PCDD）やポリタロロジペンゾフラン類（PCDF）は，  

ゴミ焼却炉等の焼却過程からも生成することが明らかとなっている1）。その結果として，環境大  

気中にその存在が見いだされている。  

1984年に環境庁は，緊急調査として，都市ゴミ焼却と関連して環境大気中のPCDD及びPCDF  

の検出を行った。その結果は，PCDD及びPCDFが一般環境大気中からも検出されたが最も強毒  

性の異性体である，2，3，7，8TCDDは検出されなかった。   

その後，分析技術の向上があり，また一方で，“ダイオキシン”類の毒性の評価のためには，  

異性体の精密な定量が必要であることが明らかとなるに伴って，環境大気中から極微量の■‘ダイ  

オキシン”類の定量を行うことが必要となってきた。このため環境大気中からの検出を試みるこ  

ととした。“ダイオキシン”類の蒸気圧は比較的低く，このため大気中の“ダイオキシン”類は，  

大気粉じんに含まれて存在しやすいこと，また試料の採取及び保存が容易であることを考慮して，  

大気粉じんを分析対象とすることとした。また一般環境大気中の“ダイオキシン”濃度が極めて  

低いことを考慮して，高感度及び高精度の分析手法の開発も行うこととした。   

2 分析法の検討   

2．1ガスクロマトグラフ質土分析装置   

El本電子製JMS－SX－102質量分析計／HewlettPackard製5890Jガスクロマトグラフを用いた。  

またデータ処理システムとしてはJMA－DA6000を用いて，高分解能SIM測定を，グルーピング  

法を併用しつつ行った。典型的な装置操作条件は以下のとおりである。  

GCカラム  スペル云sp2331（0．25mm≠×0．1〟m厚×30m）  

カラム温度 1000c（lmin．）→ 2500c（100c／min．）  

注入  スプリットレス，注入口温度 2800c  

MS  イオン源 El，温度300Oc，イオン化電流 600FLA  

加速電圧   10KV  

スリット  主：4 α：0．85mm，β：2．8mm，分解能約10，000  

イオンマルチプライヤー電圧2．5KV   

2．2 大気粉じんポ料のサンプリング及び前処理   

大気粉じん試料は，国立公衆衛生院地域環境部長松下及び田辺主任研究企画官の協力を得て，  

国立公衆衛生院屋上でサンプリングしたものである。ほとんどのハイポリュームサンプラーを用  

いて24時間で2，000m3の空気吸引により，あらかじめ加熱処理したパルフレックスRフィルター  

上に大気粉じんを集めた。集めた大気粉じん試料は，内側に2つ折りした後アルミホイルで包み，  

－200cに保存した後，分析に供した。  
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大気動じん中の塩化ダイオキシンと塩化ジペンゾフラン  

大気粉じん試料を含むフィルターを，あらかじめ洗浄した円筒ろ敗につめ巨内部標準として  

13c－2，3，7，8一丁CDD，13cL2，3，7，BJrCDF，13c－OCDD，13c－OCDFを内部標準をして加えソック  

スレ一拍出を行った。トルエン溶媒を用いて，約8時間，200回程度の還流を行った。抽出後．  

トルエンをエバボレークーで留表し，ヘキサンに転落した。ヘキサン溶液を分液ロートに移し，  

濃硫酸と共に振とうし，硫酸層を捨てる。再び硫酸を加えて分配を行い，ヘキサン唇を集めて濃  

縮し，アルミナカラムクロマトグラフを行う。6×200mmのカラムに，アルミナ3gを充てんし，  

ヘキサン50mJで展開する。ついで，“ダイオキシン”画分をヘキサン／ジクロルメタン（50：50）  

40mJとして得る。この画分を濃縮して一定容量（約100／‘り とし，GC／MSに注入した。   

3 結果及び考察   

3．1分析法の検討   

高分解能GC／MS法において，検出限界を明らかとする実験を行った。GCカラムとしてDB－  

1及びSP－2331の2本のキャピラリカラムを用い，5つのTCDDについて，その検出下限を調べ  

た。MSの分解能を10，000と設定して実験を行った。各異性体1pgのSIMタロマトグラムを図1  

に示す。   

2，3．7．8－TCDDについて求めた検出限界は，DBLlを用いた場合で約10fg，SP－2331を用いた  

場合約50fgであった。SP－2331で検出限界が高い理由として，カラムの熱不安定性が考えられる。  

T1日E／mln  

図1テトラクロロジペンゾー♪一ジオキシン異性体（1pg）のSIMクロマトグラム  

1：1，3，6，8LTCDD  

2：1，3，7，8－TCDD  

3：2，3，7．8－TCDD  

4：1，2，3，4－TCDD  

5：1，2，8，9－TCDD  

Fig．1SIMchromatogramofTCDDisomers（1pgirljectiort）  

1：1，3，6，8－TCDD  

2：1，3，7、8イCDD  
3：2，3，7，8－TCDD  

4：1．2．3．4LTCDD   

・5：1，2，8，9－TCDD  
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PCI）D及びPCDFの多数の異性体を分析するためには，多数のSIMチャンネルを用意すると共  

に，ガスクロマトグラフの保持時間の差を利用して測定を利用することが重要である。このため  

塩素置換数の違いによりグルーピングを行って分析を行うこととなる。グルーピングを行って測  

定する場合のクロマトグラフにおける分灘状況を知るために，ゴミ焼却炉フライアッシュ抽出物  

を用いて分析を行った。図2に四塩化から八塩化までのPCDD，PCDFのクロマトグラムを示す。  

測定のTimeWindowのあけ方をうまく設定することにより，1回の注入によって，仝塩化物領  

域の測定が可能であった。なおSP－2331は耐熱性には問題があり，八塩化物の分析は難しく，一  

方DB－1には，・TCDDを始めとする名異性体の分離が十分でないという問題があり，lsDmer  

Specificの分析には両カラムを併用することになるので，実際上は2－3回の注入となる。フラ  

イアッシュ抽出物中の2，3，7，8－TCDDの分析はipr2331を用いて行った。そのクロマトグラム  

は図5に示きれる。検出濃度は0．31ppbに相当した。   

3．2 大気粉じん中の塩化“ダイオキシン”及びフラン   

2，3，7，8－TCDDの大気粉じん中濃度は，冬に高く．夏に低い季節変動を示し，通年での平均濃  

度は9．6fg／n3であった（表1，図3）。またその他のPCDD同族体及びPCDF同族体の分析億も  

同様な傾向を示し（図4），冬は夏の約10倍の濃度であることが明らかとなった。   

PCDF同族体とを比較すると，いくぶんPCDDの方が多い。6－8月の夏場にPCDD濃度が低  

いことは，①冬に逆転層の生成l±よって大気中に滞在しやすいこと，②気温が低く，ハイポリュー  

ムサンプラ一に捕集された物質が逃げにくいこと，（卦夏期における大気中での紫外線分解の可能  

性を示している。   

陀DD及びPC上）Fを各同族体，異性体ごとに分析した分析嘩の例を表2に示す。本試料は1987  

年5月の採取試料であり．そのサンプル量は15，000m30）大気に相当する。PCDD同族体，異性  

体及びPCDFの同族体，異性体パターンは，ゴミ焼却過程で発生するパターンと極めて類似して  

おり（図5），大気中のPCI）D，PCDFの起源が，燃焼のプロセスによるものであることを強く  

示唆している。強毒性の2．3，7，8－TCDD波動ま，4塩化－8塩化の“ダイオキシン’’合計の約  

1／2．000であった。   

2，3，7，8－TCDDの呼吸による大気からの摂取量は，今回の実験において，約3fg／kg／d（年平均）  

と推定された。この数字は米国環境保護庁（EPA）の発ガンリスクの評価の数字Z）を用いれば  

0．5×10‾6に相当する。   

また他のPCDD，PCDFによる寄与を考慮すると，図6のようになる。PCDD全体で  

2，3，7，8ATCDDの約5倍，PCDFを含めると約15倍の効果を示すことになり，全体で7．7×10L5  

のリスクと評価される。リスクに大きく寄与している成分はユ，2，3，7．8－及び2，3．4，7，8一ペンタ  

クロロジペンゾフランであり，人体残留性の高い物質であが）。発ガンリスク評価にはEPAの  

モデル計算を用いているが，これについては批判も多く，リスクの評価手法についてはさらに検  
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大気粉じん中の塩化ダイオキシンと塩化ジベンゾフラン   

討が必要である。また人体汚染を考える上では，他の摂取ルートについても今後検討する必要が  

ある。  
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囲 2クロロジベンゾサジオキシン（TCDD，PCDD，H6CDD．H7CDD，OCDD），  
タロロジベンゾフラン（TCDF，PCDF．t16CDF．H7CDF．OCDF）異性体のク  
ロマトグラム  

Fig．2 Chr。mat。gramS Of chLorinated dibenwdioxins（TCDD．PCDD・H6CDD・  
H7CDD，OCDD）and chlorinated dibenzofurans（TCDF．PCDF・H6CDFr  
H7CDF．OCDF）  
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表 1大気粉じん中の2，3，7，8、TCDD（1987年）  

Table12，3，7，8－TCDDinatrnosphericparticulatematter  

2，3，7．8－TCDD  2，3，7．8－TCDD／全TCDD  

月
月
月
月
月
月
月
月
月
月
∵
月
月
均
 
1
2
3
4
5
6
7
8
9
川
1
1
1
2
平
 
 

Ma88Chrom8tOgramO†Totr8¢htorod】bonzodloメIno  

lnurbanalrp8rtl¢山atomattor．  

痺：車；  

13  14  18min．  

図 3大気粉じん中のテトラタロロジベンゾすジオキシンのクロマトグラム  

Fig．3 GaschromatograJnOLTCDI）inurbanatmosphericparticulatematter  
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大気籾じん中の塩化ダイオキシンと塩化ジペンゾフラン  
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門′J  

図 4 大気粉じん中のPCI）FとPCDDの季節変化  

Fig．4 Chlorinated dibenzoEurans and ehlorinated dioxinsin atmospherie particu・  

late matter  

表 2 大気勒じん中のポIjクロロジペンゾー♪－ジオキシン及びジペンゾフラン  

Table 2 Chlorodibenrodioxins and ehlorodibenzafurans in atmospheric particulate 

matter  

（1987年5月，15，000mg3）  

T4CDD  R．T． 濃度（pg） 力価換算係数（EPA－1986）  
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表 2（つづき）  
Table2（Continued）   

T4CDD  R．T． 濃度（pg） 力価換算係数（EPA－1986）  
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表 2（つづき）  

Table Z（Continued）  

T。CDF  R，T． 濃度（pg） 力価換算係数（EPA－1986）  
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S t M OF T C DD IN FLY rA S H  

20  

T】HEl汀＝れ  

囲 5 フライアッシュ中の2，3，7．8－TCDDのタロマトグラム  

Fig．5 Chromatogramof2，3，7，8－TCDDinf】yash  
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図 6 大気粉じん中の“ダイオキシン”によるガン発生リスクの推定  

Fig，6 Estimatedcan⊂erriskexposedtourbanairparticuLatematter  
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Ⅰ－2  母乳及びミルク中のクロロジベンゾ一打ジオキシン  

ChlorinatedDikn2：｛dioxinsinHumanJlreas（MilkandDriedMilk  

森田昌敏1・伊藤裕康1・安原昭夫2  

MasatoshiMORITAl，HiroyasulTOlandAkioYASU＝ARA2  

要 旨   
2，3，7，8－テトラクロロジベンゾー♪－ジオキシン（2．3，7，8－TCDD）及びオクタクロロジ  

ペンゾサジオキシン（OCDD）の母乳中の分析法の開発と分析値の決定を行った。母乳  

9検体中の2，3，7，8－TCDDの濃度は，平均5．6pg／g脂肪であり，またOCDD濃度は平均  

1．890pg／g脂肪であった。またドライミルクについて分析を行った結果，ドライミルクの  

方が母乳より，2，3，7，8－TCDDの濃度が低い傾向が見られた。  

Absけac1  

2，3，7，8－TetrachlorodibenヱDサdioMn（2，3．7，8－TCDD）and octaぐhlordiben乙0一軒・  

dioxin（OCDD）were determinedin human breast milk by using capiIlary column  

gaschromatography川i由 resoIu血n mass spech℃meとry▲ The average】evel of  

2，3．7，8－TCDDandOCDDwas5．6pg／gfatand1890pg／gLatrespeetively，Theanalysisof  

driedmi1k showedlower concerLtration of2．3，7，8＞TCDD compared with that of human  

breast milk．  

1 はじめに   

2，3．7，8－テトラクロロジベンゾすジオキシン（2，3，7，8－TCl）D）は強い急性毒性を持つ，催  

奇型性，発ガン性物質として知られている。発生源として，各種化学物質の合成過程での副成，  

ゴミ焼却炉での生成などが知られており，また魚貝類等による生物濃縮も知られている。   

人間は食物連鎖系の上位にあり，2，3，7，8TCDDのような蓄積性の物質を生物濃縮しやすいこ  

とはよく知られている。人体の2，3．7，8－TCDDの測定については，既にいくつかの報告があるが，  

いずれもその存在が無視できないレベルにき－ているのではないかという状況にある。欧米諸国の  

1．国立環境研究所 化学環境部 〒305茨城県つくば市′ト野川16番2   

ErlVirorlmentゝlChemistryDivision．LheNatiorlallrlStituteEorEnvironmentalStudies・OrLOgaWa，16－2、  

Tsukuba，lbaraki305，Japan．  

2．国立環境研究所 地域環境研究グループ 〒305茨城県つくば市小野川16番2   

RegionalErlVirorLnlentDivision．theNatior）allnstituteforEnvironmerLtalStudies．Onogawa，16－2，   

Tsukuba．Ibaraki305JaparL，  
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報告に比較して，我が賃の‘■ダイオキシン”による人体汚染の報告は例が少なく，そのデータの  

蓄積が必要であった。“ダイオキシン”の人体試料での分析は，試料量の削限や，共存する多量  

の生体成分及び汚染物質からの妨害などのために，極めて困難な分析である。高分解能GC／質  

量分析法がこの分折目的に適当であり，同法の開発を待って，母乳試料及びドライミルク試料へ  

の適用を行った。   

2 分析法   

2．1試 料   

母乳試料は都内の産院及び奈良県立医科大学より供与していただいた（昭和63年採取）。ドラ  

イミルク試料は市販品を用い70gを500m上の水に溶かして使用した。   

2．2 試薬及び水   

有機溶媒は，和光残留農薬試験用（ヘキサン，エタノール，ジタロルメタン），スペクトル用（ト  

ルエン）を用いた。また硫酸は関東化学ELS，苛性ソーダは試薬特軌 アルミナはメルタ社製中  

性アルミナを用いた。水はミリポア（R）システム（活性炭及びイオン交換樹脂）に蒸留水を通し  

たものを用いた。分析用の内部標準として，ケンブリッジアイソトープラボ社製  

13c－2，3，7，8－TCDDを用いた。   

2．3 装 置   

高速液体クロマトグラフィーは日本分光製を用い，逆相及びゲルろ過法を併用した。   

ガスタロマトグラフ質量分析器（GC／MS）  

GC／MS装置としては，El本電子製JMSLDX300／HP5710A，El本電子製JMS－SXlO2／HP5890J，  

VG70を用いた。ガスタロマトグラフに用いたカラムは，スペルコSP2331（60mキャピラT）カ  

ラム）である。   

2．4 分析操作   

試料として，母乳50ml又はミルク500mほ取り，これに13c－2．3，7，8TCDD，13c－OCDDを  

1pg／m上の濃度に添加する。次に，KOHエタノール溶液（2M）を等量加え，室温のまま，一夜  

放置して加水分解を行う。翌軌同量の水を加えて希釈した後，分液ロートに移し，ヘキサン（同  

量）により2回抽出する。ヘキサン層を集め，分液ロートに移し，濃硫酸（ヘキサンの半量）と  

共に振とうする。硫酸層を捨て，新たな硫酸を加えて分配を繰り返す。3回の分配を経た後，ヘ  

キサン層を取り，エバボレーダーで濃縮し，その体積を約2mJとする。次にアルミナカラムク  

ロマトグラフにかけた。直径1cm長さ20cmのガラスカラムに中性アルミナ10g（活性度①）を  

充てんし，ヘキサンを溶媒として展開する。試料をカラムヘッドに乗せ．ヘキサンと共に洗い込  
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1－2．母乳及びミルク中の塩化ダイオキシン   

み，次いでヘキサン150m′で展開させる。ヘキサン画分は捨て，次いでジクロロメタン／ヘキ  

サン（50：50）150mJで溶出させ，その画分をエバボレーターで濃縮し，約2mJとした。次に  

クロロホルムを加えて留去することを繰り返して，クロロホルムに転溶させ，その体積を約100  

FLlとする。この溶液をODS高速液体クロマトグラフィーにかける。カラムは，Unisi10DS  

4．6mm≠×25cmを用い，メタノールを溶媒として，1mJ／minの流速で展開する。l■ダイオキシン  

画分を集め（1．75－6mり，エバボレーターで留去しつつトルエンに転溶し，最終液量を約100／り  

とする。次いでゲルろ過型高速液体クロマトグラフィーにかける。カラムとしてShodex800KF  

を用い，トルエンで展開する。“ダイオキシン”画分を集め，エバボレーターで濃縮し，100／り  

体以下とし，その容積はマイクロシリンジで測定する。濃縮液をGC／MSにかけて，SIM検出に  

よりクロマトグラムを得，ピーク高より定量した。   

3 結果と考察   

日本電子製JMS－DX300，日本電子製JMS－SXlO2，VG－70Sの3機種を用いてPCDDの分析の  

感度を比較した。DX300は低分解能機であり，これを用いた分析の検出下限は約1pgであった。  

JMS－SXlO2を用いて，分解能10．000での測定では検出下限はおおむね100fg，VG70Sはやや悪  

かったが，ほぼ同程度であった。またJMS－SXlO2を用いた場合の検出のダイナミックレンジは  

約3けたであった。また分解能10，000での再現性は，やや乏しく，分解能8，000程度での測定が，  

感反面でも有利と考えられた。   

PCDDの分析は複雑なプロセスを経て行われるため回収率が低くなるおそれがある。本実験操  

作により13cラベル体の匝川又率を測定したが，匝川又率は54－111％（平均73％）であった。内部  

標準により補正されるので，この程度の回収率のばらつきは分析倍に大きな影響を与えないと考  

えられた。   

母乳及びドライミルクのクロマトグラムの例を図1及び図2に示す。内部標準とほほ同じ保持  

時間の所に，2，3．7，8－TCDDに相当するピークが現れており，その同位対比も一致することから，  

2，3，7，8－TCDDとして定量することができた。   

表1に母乳中及びドライミルク製品中のポT）クロロジペンゾーJ，Aジオキシン（PCDD）の分析  

値を示す。母乳9検体の2，3，7，8TCDDの分析値の平均は5．57pg／gfatであった。また一方ド  

ライミルク製品中の2，3，7，8－TCDDの平均値は1．ZT）g／gfatであり，ドライミルクの方が母乳よ  

り低い傾向が見られた。OCDDの母乳中0）濃厚は平均1，890pg／g程度であり2，3、7，8－TCDDの  

約300倍程度の濃度であった。   

今回の実験を通じて，2，3，7．8－TCDDの摂取量の推定が可能となった。乳児が体重の1／5量の  

母乳を毎日摂取するとし．母乳中の乳脂肪量を3．3％と仮定すると，1日当たりの  

2．3．7，8LTCDDは平均37pg／kg／dとなる。また10か月の授乳期間中の全摂取量は平均670ngと  

なる。  
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図1母乳中の2，3，7．8－TCDDのタロマトグラム  

Fig．1Chromatogramof2．3．7．8rTCDDinhumanmothermilk  

図2 ドライミルク中の2，3，7，8－TCDDのクロマトグラム  

Fig．2 Chromatogramof2．3，7，8－TCDDindriedmilk   

2，3．7，81、CDDは発ガン性物質であり，その強さは，アフラトキシンの約50倍と考えられて  

いる1）。母乳中の2，3，7，8－TCDDの持つ生物学的意味については判断が難しいが，提案されてい  

る許容値（tolerabledai）yintake）（1－10pg／kg／d）2）と比較して考えると，今後とも注意してお  

く必要のある汚染物質といえよう。   

OCDDは毒性が低く（高く見積もっても2．3，7，8－TCDDの1／1．000程度），その濃度は  

2，3．7，8－TCDDの300倍程度であるので，その毒性は2，3，7．8－TCDDより相対的に小さいといえ  
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母乳及びミルク中の塩化ダイオキシン   

そうである。   

母乳中のPCDDの分析について既にいくつかの報告がある。分析値を並べると表2のようにな  

表 1母乳及びドライミルク中の2，3，7，8イCDD及びOCDD  

Table12，3，7，8－TCDDandOCDDinhumanbreastmilkarLddriedmilk  

試料番号  2，3，7，8－TCDD  OCDD  

4
 6

5
 1

1
 

A
 
A
 
A
 
 

N
 
N
 
N
 
 

●  ドライ  
ミルク  

●not analyzed  

表  2 各国の母乳中の2，3，7．8－TCDDの比較  

Table2 2，3，7，8－TCDDinhuman breastmilk  

国  名  N （pg／gねt） 文献  

北ベトナム（1984）  

南ベトナム（ユ9朗）  

カナダ （1976）  

カナダ （1980）  

アメリカ（1912－83）  

アメリカ  
西独  
南アフリカ（黒人）  

南アフリカ（白人）  

パキスタン  

9   0  

4
 
 
 
2
 
3
 
0
 
2
 
7
 
3
 
0
U
 
7
 
q
〉
 
6
 
D
 
 
 
7
 
 

．
 

8
6
0
7
3
3
1
1
3
2
8
1
〇
N
3
5
 
 

8
 

4
2
8
 

商ベトナム（ビンロン）   4  

ソ連（モスクワ）  

ソ連（イルクーツク）  

スウェーデン  
オランダ  
日本  
日本（本研究）  
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る。これらのうち，高分解能GC／MSによって行われた分析は一部であるので，確からしい値が  

すべてではないが，－一応比較の対象とはできるかもしれない。今回得られた脂質当たり5．6ppt  

の測定値は，既に我が国において報告された値より幾分低く，米国あるいはヨーロッパと同程度  

である。   

謝 辞 本研究の一部は厚生省心身障害研究費「経母乳による有害因子の移行に関する研究」  
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ト3  湖沼底質中のクロロジベンゾウージオキシン，  
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DeterminationofPolychlorinatedDibenzo－P‾dioxinsaJId  
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田中 敦1・伊藤裕康1・相馬光之1・森田昌敏1  

AtsushiTANAKAl，HiroyasulTOl，MitsuyukiSOMAlandMasatoshiMORITAl  

要 旨   
底質コア試料中のポリクロロジペンゾサジオキシン，ポリタロロジペンゾフランの分  

析を行った。絞も高濃度を示したのはオクタクロロジペンゾサジオキシンであったが．  

その濃度は表層で数ng／g程度であった。2，3，7．8－テトラタロロジベンゾサジオキシンは  

検出されなかった。そのほかには，1，3，6，8－，1，3，7．9－テトラクロロジベンゾー♪一ジオキ  

シンの存在が認められ，これらの濃度は下唇から表層へ増加していた。堆積連夜測定と合  

わせた結果，1950－1960年頃から濃度増加が顕著となっていた。  

Abst一礼Ct  

ChLorinated dibenzo－］）－dioxins and dibenzofuransinlake sedirnent samples were  

analysed．OctachlorodibenzoAL，－dioxin（OCDD）showed the highest coneentration．butits  

levetwaslessthanlOng／gevenatsedimentsurfaee・2，3．7，8Tetraehlorodibenzoすdioxin  

was not detectedin any sanples・Besides OCDD，1，3，6，8－andl†3・7・9rtetrachrolo・  

dibenzoすdioxins were prominent・The abundances of those comT）Oundsincreased since  

1950－196D，inconjunctionwithdatingresulLusing210pb・  

l はじめに   

軍事用に用いられた枯葉剤中の不純物である2，3，7，8－テトラクロロジペンゾサジオキシン  

が象徴するように，種々の化学物質を合顕する過程で，ポリクロロジベンゾサジオキシン（以下・  

総称としてPCDD，n個の塩素置換体を示す場合ClnDDと表す。），ポ1）クロロジベンゾフラン（以  

下，総称としてPCDF．n個の塩素置換体を示す場合ClmDFと表す。PCDD，PCDFを合わせてダ  

イオキシン類と表す。）が生成し，その使用に伴って環境中に放出される1）qさちに，ゴミの燃  

1．国立環境研究所 化学環境部 〒305 茨城県つくば市′ト野川16番2   

EnvironmentalChemistryDivision．theNationa■InstituteLdrEnvironmentalStudies・Onogawa16－2・   

Tsukuba，lbaraki305．Japan．  
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焼に伴ってダイオキシン類が生成することが見いだされ2），大気を通じて広範剛こ汚染が拡散す  

るおそれが現実のものとなっている。   

そのダイオキシン類がいつから存在するのかというのは一つの問題である。人類の火の使用と  

共にダイオキシン類が出現したという説3）は，その量の多寡を無視すれば事実といえる。しかし，  

それは，いわばべ⊥スライン値であって，存在量がいかに変化してきたかを議論することが重要  

であろう。古代の人体試粁）や湖沼底質58）などで，ダイオキシン類分布の歴史的変化が研究さ  

れている。   

底質は，環境中に放出されたダイオキシン類のシンクとしての役割を持ち，過去における蓄積  

量や分解速度，放出量などを求める手掛かりとなる。本研究では，霞ヶ浦湖心底質を取り上げ，  

底質コアサンプル中のダイオキシン類の分析と鉛直分布の解析を行った。   

2 分析方法   

2．1サンプリング   

試料は1988年12月23日，霞ヶ浦湖心（水深6m）で，アクリル梨コアパイプを取り付けた柱  

状採泥器を用いて採取した。得られたコアの長さは約40cmであった。採取したコアは直ちに  

2－3cmごとに切断し，ガラス製シャーレ中で風乾し，分析に供した。   

2．2 堆積速度   

霞ヶ浦は底質の混合の影響が強く，正しい堆積速度の算定が困難であるが，採取した試料に  

210pb年代測定法9）を適用した。底質試料を灰化後，担体に非放射性Pbを加え，210pbを抽出し，  

電着分離した。測定は，2汀一低バックグラウンドガスフローカウンター（A10ka製）によ  

り，210pbの娘核種210Bi（半減期5d）のβ線を反同時計数した。   

2．3 ダイオキシン類   

ダイオキシン類の測定は，キャピラリーガスクロマトグラフィー質量分析法（GC／叫S）によっ  

て行った。7！8個の塩素置換ダイオキシン類のための低分解能GC／MS測定と，4”7個の塩  

素置換ダイオキシン類のための高分解能GC／MS測定に分けて行った。   

以下のような操作によってダイオキシン類を分離，精製した。底質試料（2．5 

トルエンによるソックスレー抽出を15時間以上行う。抽出液の溶媒をエタノールに置き換え，  

2NKOHで脂肪等をケン化し，ヘキサンと分配する。ヘキサン層を疏酸処理し，濃縮後，ディ  

スポーザブルカラム（Waters製．sEP－PAKアルミナN）を用いたカラムグロマトグラフイ一に  

かける。ダイオキシン類を含むヘキサン／ジクワロメタン画分を最終的に窒素気流下で濃縮し，  

トルエン溶液として分析検体とした。検体の最終液量は低分解青坤咤で約200再，高分解能測定  

で約20〝Jとした。正確な容量は．マイクロシリンジで測定した。内部標準には，［t3cl－  
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2，3，7，8－Cl。DD，［13c］－2，3．7，8－C14DF，［13c］－C18DD．［13c］r c18DFを用いた。使用した有機  

溶媒は残留農薬試験用（和光純薬製），あるいはスペクトル分析用（トルエン，ドージン製）を  

用いた。   

使用したGC／MS装置はHewlettPackard社5890Jガスクロマトグラフをイ寸属した二重集束型  

質量分析計（日本電子梨，JMS－SXlO2）である。低分解能，高分解能測定ともに，スプリッ・トレ  

スインジェクション，2段昇温による分阻電子衝撃法によるイオン化とパーフルオロケロセン  

をモニターするロックマス方式でのSIM測定を行った。使用したGCカラムと質量分解能は，低  

分解能測定：OV－1（25mXO．32FLmi．d．），分解能1，000，高分解能測定：SP－2331（30mXO．25  

〃mi．d．），分解能8，000であった。表1に対象物質とモニターした質量数，及び濃度計算に用い  

た標準物質をまとめた。ピーク．の同定はフライアッシュ抽出物と文献10）との比較によって行っ  

た。リテンションタイムとモニターした2つの質量数でのピーク強度比をピーク判定の基準に用  

いた。原則として，置換塩素敷から計算される理論的強度比と実測とのずれが，30％以上のもの  

を棄却した。  

表 1対象物質と測定した質量数及び検量に用いた標準物質の一覧  

Tablel List of objeeL compounds，mOnitored mass and standard compotlnd tlSed  

Lor the determination  

object compounds monitored mass  standard compaund 

303．902日）  

317．939  

319．897■．  

333．934  

339．860，  

355．855，  

373．821，  

389．816，  

305．899  

321．894  

341．857●  

357．852●  

375．818事  

391．813■  

2，3，7、8－Cl4DF  

internal standard 

2，3，7，8－C14DD  

internal standard 

2，3，4，7，8－Cl5DF  

l，2，3，7，8－C15DD  

l，2，3，6，7．8－Cl6DF  

l，2，3．4，7，8－C16DD  

l，2，3，6，7，8－Cl6DD  

l，2，3，7，8，9Cl6DD  

l，2，3，4，6，7，8C17DF  

l，2，3，4，6，7，8－Cl7DD  

Cl8DF  

interllalstandard  

Cl8DD  

intPrnal Ftandard 

C14DFs  

［13c】－2，3，7，8－CL4DF  

C14DDs  

［13c］T2，3，7，8－C14DD  

C15DFs  

C15DDs  

ClるDFs  

l，2．3，4，7，8－C16DD  

l，2，3，6．7，8－C16DD  

ather ClsDDs 

C17DFs  

Cl71）Ds  

ClるDF  

［】3cトC18DF  

Ct8DD  

［13c］－CL8DD  

ditto  

ditto  

407．782， 409．779●  

423．777， 425．774●  

441．743， 443．740●  

453．783  

457．738， 459．735■  

471．775  

1）■；強度比チェック用の質量数  
1）■：maSSforident汀iぐa【ionon】y  
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3 結果と考察   

′3．1堆積遠慮   

ダイオキシン類を分析したものと同じコアに210pb年代測定法を適用した。コアの深さが十分  

でなく，鉱物由来の210pbを推定することができないため，囲1には仝210pb放射能でプロット  

している。横軸は庄密の影響を補正するため積算重量で表している。表層10試料（－2g／cm，  

20cm）までは，堆積物の混合の影響で210pb放射能は一定となっている。それより深い部分の減  

衰部分をもとに回帰すると52mg／亡m2yという堆積速度が得られた。これは，コア全体（37cm）  

の平均堆積速度として3．4mm／yに相当し，平坦部（20cm）で約43年分の底質に相当する。混合  

の影響に関しては3．3で解析する。   

現在までの，霞ヶ浦底質の堆積速度に関する報告は，湖水中の懸濁粒子量，人為的水銀汚染の  

開始する時期から求めたもの11）や示標火山灰層から求めたものⅠ2），放射性210pbによるもの13）な  

ど数例ある。第1の方法では，5－15mm／yの堆積速度が得られており，湖心部でのそれは約5  

・。mm／yであらた1t）。懸濁粒子量から求める方法は底泥の巻き上げの影響があるため過剰評価を与  

える可能性がある。また，汚染物賓の増加し始めた深さをある年代にあてる方法は，汚染物質が  

合成有機物質や核分裂生成核種など天然界にないものの場合に有効だが，水銀などの場合，分子  

DEPTH（¢m）  
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図1霞ヶ浦底質コア試料の21¢pbの鉛直分布  

Fig．1VertivcalproLiLeof2u）pbactivityinLakeKasum］gaura  
SedimenteoresampLes  
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潮音召底質中の塩化ダイオキシンとジペンゾフラン   

種の検出まで行うことが要求される。第2の火山灰層位法は，よい示標テフラがある場合に非常  

に有効である。霞ヶ浦底質の場合，湖底から2m以内に浅閉山のAsama一九（1783A．D、），富士宝  

永山のHoeiり707A．D．），浅間山のAsama－8（ユ108A．D，？）がある。その層序と最上位の  

Asama－Aが現れた深さをもとに堆積速度が計算できる。それによると，今回の採泥点の近辺5  

点での，Asama－Aテフラの深さとして約50cm，平均堆積速度として46．5mg／cm2yが報告されて  

いる12）。第3の210pb法は本報告と同じ方法であるが，採泥点が流入口に近い高浜入であった。  

そこでの堆積速度は．39mg／cm2yであり，約25。mの平坦部が認められた13）。   

以上の3者の結果と今回の結果を合わせると，  

水銀法＞210pb（湖心本法）≧火山灰層位法＞ZlOpb（高浜入）   

となった。高浜入の火山灰層位法での値は33－65g／cm2yと変動が大きく，相互の比較は難しい。  

今回のコアにAsama－Aが含まれていないことや比較的信頼性の高い火山灰法とほぼ一致してい  

ることから，大きな誤差はないと考えられる。   

3．2 ダイオキシン類   

底質中のダイオキシン類の多くは，非常に低濃度のため，どこまで定量可能かの判定が難しい。  

装置の検出限界（約100fg）と試料の痕縮率（約100）から，試料中で0．001ng／gが検出限界と  

計算できる。この10倍量0，01rLg／gを定量下限としてPCDDの分析結果を表2に，PCDFの分析  

結果を表3にまとめた。探さ方向に濃度が減少する傾向があるため，■高波匿のものと同パターン  

のマスクロマトグラムをもつピークに関しては，2つの質量数での濃度比が±30％以上異なる  

ものでも棄却しなかった場合がある。また，表層の4試料に関しては，Z本のコア試料の平均値  

を示してある。   

ダイオキシン類の濃度はCl8DDを除いて1ng／g以下であり，その多〈は定量下限程度であっ  

た。最も毒性の強い2，3．7，8－C14DD，2，3，7，8－C14DFは，いずれの試料でも検出されなかった。   

低濃度のものは誤差が大きく，必ずしもきれいな鉛直分布が得られたわけではないが，全体に  

表層の等濃度部分と下層にかけて濃度減少部分が見られた。なお，試料13は，突出して高い濃  

度を示すものがあり．操作中での汚染など人為的な要因によるもので試料本来のものではないと  

考える。   

各置換塩素数ごとにPCDD・PCDFの構成率を求めた0このコンジェナ丁プロファイルは・コ  

アの上層から下層まで系統的な変化は見られないため，コア全体の平均値で図示した（囲2）。  

Cl8DDが約60％と大部分を占め，以下Cl7DD，Cl4DD，C18DFの順となった。一般に都市ゴミな  

どの燃焼過程で放出されるPCDD■は；塩乗置換数0）多いものほど高濃度であり，PCDFでは，逆  

に低塩素置換数のものが多ぐなっている。このうち，低塩乗数（Cl＝4～6）は，気相に存在する  

割合が多く，その結果，底質などに堆積するものは，低塩素数のPCbF類が減少している。霞ヶ  
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表 3 底質コア試料中のクロロジベンゾフランの分析結果（ng／g）  
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図 2 ダイオキシン類のコンジュナーパターン（全試料平均値）  

Fig．2 Congenerpatternc．fPCDDandPCDF（avarageofallsamples）  

浦底質では，全体にPCDF（特にC17DF）の割合が低いことと，C14DDの割合が高いという傾向  

になった。C18DDの量が多いことは，燃焼由来の粉じんの寄与に加えてチー除草剤として使用され  

ていたペンタクロロフェノールなどの農薬由来の寄与とが合わさったためと考えられる。Cl4DD  

の場合は，1，3，6，8－C［4DDと1，3．7，9－C14DDのZ種類のみが定量された。この2つの物質は．  

2，4，6－トリクロロフェノールの2量化で生成するため，2，4，6－トリフエノキシ基を持つ化学物質  

の合成過程の副生成物である可能性が高い。今，霞ヶ浦流域の水系で使用されている除草剤の1  

つ，CNP（4一ニトロ7ユニル2，4，6－トリクロロフユニルエーテル）を例に寄与率を計算してみる。  

霞ヶ浦底質のCNP濃度は約30ng／gであり14）．cNP中に含まれるCl．DDとして，140－170FLg／g  

という報告15）がある。霞ヶ浦底質でのeZ．DDへのの寄与は，5pg／g程度となる。CNPとCJ4DD  

の水中からの除去率の差などを考慮していないが，底質中のCL．DD（表層で40～50pg／g）の1  

剖程度CNPが関与している可能性があり，このような物質が数個あればC14DD量をほほ説明で  

きることになる。   

3．3 鉛直分布のバターンと分解速度   

底質の鉛直分布を支配するいくつかの因子と，実際の測定項目と合わせて考察する。図3に  

霞ヶ浦底質での主たるダイオキシン類，C18DD，l．3，6．8C14DD，1，3，7．9－C14DDめ3つを，横  

軸に表層からの堆積年代をとって示した。これらのパターンは，いわば，底質の混合の結果生じ  

たもので，堆積時の濃度はどのようであったかが重要であろう。   

そこで．混合層の厚さL，1次反応に仮定した分解半減期T，ブラックスFの3項目が変化し  

ー34 －－   



湖沼底月中の塩化ダイオキシンとジベンゾフラン  

DEPTH（¢m）  

0 1（）  20  80  

（
ぞ
ロ
u
）
．
O
Z
O
O
 
 

0  20 40  00  80 10（〉  

TIME（8．P．）   

図 3 霞ケ浦底質コア試料のCl8DD，l．3．6，8Cl．DD，1，3、7，9－Cl。DDの  

鉛直分布  
横軸単位．のB．P．は，堆積時からの逆算年代を示す。  

Fig・3 VertivealT）rOfilesofC18DD．1，3．6，8－C14DDandl．3，7，9rCL4DDin  

Lake Kasumigaura sediment core samples 

Theurlitofabscissa（B．P．）meanselapsedyearafterLdeposition．  

た場合の鉛直分布のパターンを計算した。ただし，Lは，時間の次元を持つとする（霞ヶ浦では，  

平坦部の厚さからL＝40年）。ここで，次の5つの場合を図示した（図4）。  

（D 混合がなく、フラックスー定で，分解性もない場合。  

L＝0， T＝CO，F＝CONSTANT  

② 混合がなく，フラックスー定で，分解がある場合。  

Lこ0， T＝20，F＝CONSTANT  

③ 混合があり，フラックスー走で，分解がある場合。  

L＝40．T＝20．F＝CONSTANT  

① 混合があり，ある時点からフラックスが増加し．分解速旺の早い場合。   

L＝40，T＝20．Fは，60B．P・まで①－③と等しく，以後現在まで直線抑；100年で10倍  

に増加する場合。・  

⑤．混合があわ，ある時点からフラックスか増加し．分解速度の遅い場合。   

L＝40．T＝1001F二は，60B．P．まで①－③と等しく，以後現在まで直線的に100年で10倍に  

▼35一   
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図 4 混合層（L），分解半減期（T），フラックス（F）を変化させたとき  

の鉛直分布のモデル  
1．L＝0，T＝∝〉，F＝constant  

2．L＝0，T＝20，F＝eonstant  

3．L＝40，T＝20，F＝COnStant  

4．L＝40．T＝20，F：increaseat60B．P．  

5．L＝40，T＝100，F：illCreaSeat60B．P．  

矢印はフラックスを変化させ始めた点を示す。  

Fig・4 Vertica】profi）e modelcalculated by changinginmixlnglayer depth．  

half一】汀eand flux  

l，L：0．T＝∞，F＝constant  

2．L＝0．T＝20，F＝COnStant  

3．L＝40，T＝20，F＝constant  

4．L＝40，T＝20．F：increaseat60B．P．  

5．L＝40，T＝100，F：increaseat60B．P．  

A汀OWj刀di亡ate5沌eぐムangejngpo川IoJ8u∬．  

増加する場合。   

実際に報告されたデ「タなどと比較すると，①の場合は，霞ヶ浦では無機元素が近い例であ  

る12）。多くの無機汚染元素は深さ方向での増加が少なく，分布のパターンは①に近い形が得ら  

れた。②は．分解を解析する上での理想状態で，安定な湖沼底質ではこの形が得られることもあ  

る。ここに混合が加わらた場合，③のようになる。このとき，平坦部の厚さはLになり，その濃  

度は，いわゆる新鮮な底質の値よりも低くなる。また，混合層以下の部分の傾きは②に等しくな  

－36－   



湖沼底質中の塩化ダイオキシンとジペンゾプラン   

る。3．1で210pbの直線部分を使って堆積速度を求めたのはこの理由による。④の場合，フラッ  

クスの増加が起こった時点よりもLだけ深い部分まで混合の影響が現れ，S字に近い分布を示す。  

さらに，分解速度が遅い⑤の場合，当然④よりも変化の傾きが緩くなるが，①から⑦への移行の  

ように，①と⑤の傾きの比が一定になるようなことはない。ダイオキシン類の場合．平坦部の厚  

さは40年程度で，210pbの結果と一致している。少ないデータから回帰するのは危険だが，混合  

唱以探の変化の傾きは，C18DDとCl．DDで異なるようである。また，C18DDは、70－80年前で  

ほほ平坦になっている。これは，⑤の真の減衰項に相当する可能性がある。Hitesは，多くの湖  

沼底質の分析から，1938年をダイオキシン類が増加するhorizondateと呼んでいが）。霞ヶ浦の  

結果は，底質の混合による悪射牛があるが，約40年という混合層を考慮すると，実際には1950－  

1960年前後に増加が始まっていることとなり，ほぼ上記の説を支持するものとなった。  
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Ⅰ－4 胃ケ浦における湖水中の多額芳香族化合物濃度とその年変動  

MonitoTlng（I一也el尤Yelsor50mePblァcyclicAromalic  

HydrocarbonsinLakeKasumlga11raWater   

白石寛明1  

HiroakiSlilRAISHll  

要 旨  
多環芳香族化合物，特に水道水中から検出された，フルオレン，ジペンゾフラン，フェ  

ナントレン，アントラセン，フルオランテン，及びゼレンの存在量の調査を水源である  

霞ヶ浦の10地点で1986年4月－1987年3月にかけて行った。観測された湖水中のこれら  

化合物の濃度は極めて低かった。濃度範臣＝まフルオレン（1．8－0．4ng／り，ジペンンゾフ  

ラン（3．ト0．3ng／り，フェナントレン（2．2－0．7ng／J），フルオランテン（1．1－0．4  

ng／り，ビレン（0．9－0二3ng／りであった。フルオレンとジベンンゾフランは水道水中の   

方が高濃度て尊．り，フモナントレンは同種嵐フルオランチンとビレンは原水より水道水  
の方が低濃度であった。  

Absけ1Ct  

Water samples fromlOlocationsin Lake KasuTnigaura have been analyzed for6  

POlynuc】ear aroJna加ゎydr（〉亡∂rb0月S by high resDlutioIlga5Chromatography－maSS SpeC  

trometryintheselectedionrnorLitoringmode．Theresultsshowedtheeoneentration（ng／L）  

rangesoLfluor巨点昌．dibenzoftlran．Phenanthrene，anthrathene，fIuoranthene．andpyrenewere  

l．8－0．4，3．1～0．3，2．2－0．7，1．1←0．4，and O．9－0．3，reSpeCtively．1twas found  

thatthelevelsolfluorantheneandpyreneintapwaterwereIowerthanimthe［akewater，  

whichisthesourcefortapwater．Dibenzofuranand fluorenelevelswerehigherinsome  

taT）WaterSthanintherawwaters．  

1 はじめに   

水道水中に塩化多環芳香族化合物が低濃度ではあるが検出された。水道原水である霞ヶ浦湖水  

には，塩化多頭芳香族化合物が検出されないことから，水道水を供給するための湖水の処理過程  

で使用される塩素により，これらの有機塩素化合物が生成するものであると考えられた。また多  

1．国立環境研究所 地域環境研究グループ 〒305茨城県つくば市小野川16番2   

RegionalEnvironrnentDivision．theNationalInstituteEorEnvironmentalStudies・Onogawa16－2・  

Tsukuba，lbaraki305，Japan．  
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白石寛明   

環芳香族化合物の濃度自体も潮水中の濃度の方が低いことから，水道管などに使用されている  

タール系塗料が，多環芳香族化合物の供給源である可能性が指摘された1）。多現芳香族化合物が  

塩素と反応して塩素化した化合物が生じることはよく知られている2・3）事実であり，塩化多環芳  

香族化合物が人為的に生成していることは疑いない。しかし，反応の原料となる多環芳香族化合  

物の起源については，これらが環境中に広く存在する化合物であるたが）不明な点がある。湖水  

中の化合物が急速ろ過や活性炭処理などの水処理過程によっては除去されずに蛇口にまで到達し  

ている可熊性も否定できない。そこで，この点をさらに検討するために，多環芳香族化合物，特  

に水道水中に検出される，フルオレン，ジベンゾフラン，フェナントレン，アントラセン，フル  

オランテン，及びビレンの霞ヶ浦の湖水中の濃度の計測を1年にわたって行った。   

2 実 験   

採水地点は囲1に示した。地点8に水道水の取水口がある。採水日は，1986年4月9日，5  

月8日，6月11日，7月9日，8月6日，9月10日，10月9日，11月12日，及び1987年3月4  

日の9回である。アクリル製コア採水器を用い，表層から2mまでを均一に混合した湖水の一部  

0  5  10  

図1霞ヶ浦の採水地点  

Fig．1SamplingpointsinLakeKasumigaura  
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霞ヶ浦の多環芳香族化合物濃度とその年変動   

をガラス容器に移し取り，これを研究室に持ち帰り直ちに抽出操作を行った。採水した湖水（1J）  

はあらかじめ450Ocに加熱し有機物を除去したグラスフィルター（WhatnammGF／C）でろ過後，  

内部標準として重水素で標識されたビレンdlOを加え，ヘキサン’（残留農薬用，和光）50m上で  

2匝ほ由出をした。ろ紙上に集められた懸濁物質は，アセトン（残留農薬用，和光）を25mJ用い  

同様の抽出操作を行った。抽出液はロータリーエバボレークーと窒素気流を用いて0．2mJにまで  

濃縮した。   

定量は，ガスクロマトグラフィp質量分析計（DX－303，日本電子）を用い，SIM（Selected  

IonMonitoring）法で行った。イオン化は電子衝撃法によった。イオン源温度は，2000c，イオ  

ン化電圧は70eV，イオン化電流は300／ノAとした。フルオレン，ジベンゾフラン，フ土ナントレ  

ン，アントラセン，フルオランテン．及びビレンに対して，それぞれm／z166，168，178，178，  

202．及び202のイオンを定量に用いた。ガスクロマトグラフへはスプリットレス法により約2  

FLlを注入した。フューズドシ］）カキヤピラリーカラム（内径0・25mm，長さ25m，SE、52，ガス  

グロ工業）を用い，カラム温度は，90bcで2分間保持したのち、毎分80cの速度で200Qcにま  

で昇温させた。インターフェイス及び注入口温度は250Dcとした。   

3 結果と考察   

先に報告した水道水中の多環芳香族化合物の濃度範属烏フルオレン（5．8～0．25ng／l），ジペン  

ンゾフラン（56．2～1ng／り，ブェナントレン（1．41－0．45ng／り，フルオランテン（0．2ト0．02ng／り，  

ビレン（不検出）であり，どの場合でもジペンゾフランが主成分であった。表1に水道の取水口  

付近で採水した湖水中の濃度を示した。1986年4月－1987年3月にかけて9回測定を行ったが，  

観測された湖水中の溶存態の多環芳香族化合物の渡匿は極めて低かった。濃度範囲はフルオレン  

（1．8－0．4ng／J），ジベンンゾフラン（3．1～0．3ng／り，7ェナントレン（2．2－0．7咽／り，フル  

表 1霞ヶ浦湖水中（地点8）のPAH濃度（咽／り（1986年4－11月）  
TablelTheCorlCentration（ng／l）oLPAHinLakeKasumigaurawater（St．8）  

（April－November1986）  

フルオレン DBF フユナントレン アントラセン フルオランテン ビレン  
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オランテン（1．ト0・4ng／り，ビレン（0．9－0．3ng／りであった。また．■水道水の場合のように，  

すべての試料でジベンゾフランが主成分であるということはなかった。   

これらのデータから見る限り，フルオレンとジペンンゾフランは水道水中の方が高濃度であり，  

フェナントレンは同程度，フルオランテンとビレンは原水より水道水の方が低濃度となっている  

といえる。ただし，塩素化されていないフルオランテンとビレンだけに着目し，原水から蛇口ま  

での間で，これら化合物は除去されているというのは早計で，塩素との反応生成物である塩化フェ  

ナントレンと塩化フルオランテンが，それぞれの無置換体の0．4倍及び0．7～7倍存在している  

ことに注意する必要がある1）0水道水中で濃度が低いのは，フェナントレン，フルオランテンや  

ビレンが塩素と反応しやすいためであると考えられ5），測定された以外の物質に形を変えて存在  

している可能性は残っている。水道水中のフルオレンとジペンンゾフランの濃度変動はかなり大  

きかったが，湖水中の濃度変化はそれほど大きくはなかった。今回の調査では，フルオレンとジ  

ベンンゾフランに関しては，水道水の最高濃度を上回る濃度を湖水に見いだすことはできなかっ  

た。このことから，これらの化合物に関しては湖水以外，例えば，配管中の塗料などを供給源と  

考える必要があると思われる。   

図2～5に，霞ヶ浦全域のこれら化合物の溶存態の濃度を示した。図6には，懸濁態の濃度を  

示した。また，表2－5に測定日別の化合物間の相関係数と濃度の平均値を示した。1986年5月  

（図2）には，ジベンゾフランの濃度が河口域で高く，このときには明らかに河川からジペンゾ  

フランの流人があったことが分かる。また，通常見られている（表3～5）ジベンゾフランとフ  

1988／肘AY  
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図 2 霞ヶ浦水中の多額芳香族化合物の濃度（1986年5月，潜存腰）  

Fig．Z TheConcentrationsofPAf7sinLakeKasumigaurawater  

（Dissolved，May1986）  
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霞ヶ浦の多環芳香族化合物濃度とその年変動  

1986／JUNE  
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図 3 霞ヶ浦水中の多環芳香族化合物の濃度（1986年6月．溶存態）  

Fig．3 TheConcentrationsofPAHsinLakeKasumigaurawater  

（DissoIved．June1986）  
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国 4 霞ヶ浦水中の多環芳香族化合物の濃度（1986年7月，溶存態）  
Fig．4 TheConeentrationsoLPAHsinLakeKastJmigaurawater  

（DissoLved，July1986）  
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図 5 霞ヶ浦水中の多環芳香族化合物の濃度（1987年3月，溶存態）  

Fig．5 TheConcentrationsofPAHsinLakeKasumigaurawater  

（DissoIved，March1987）  
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図 6 霞ヶ浦水中の多環芳香族化合物の濃度（1987年3月，懸濁層）  

Fig．6 The ConeentratioTIS Of PAHsin Lake Kasumigaura water  

（Suspendedso）id，March1987）  
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霞ヶ浦の多額芳香族化合物濃度とその年変動   

表 2 霞ヶ浦湖水中のPAHの相関係数と平均濃度（1986年5射  

Table2 TheCorre）ationmatrixandaverageconeentrationsc・fPAHs  

inLakeKasumigaurawater（DissoIved．May1986）  

フルオレン DBF  フェナントレン アントラセン フルオランテン ビレン ng／J  
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フルオレン  1  ，4224  

D B F  

フェナントレン  
アントラセン  
フルオランテン  
ビレン  

衷  3 霞ヶ浦湖水中のPÅnの相関係数と平均濃度（1986年6月）  

Table3 TheCorrelation matrixand averageconceLltrationsofPAHs  

inLakeKasumigaurawater（DissoIved，June1986）  

フルオレン DBF  フェナントレン アントラセン フルオランチン ビレン ng／J  

フルオレン  l  ，717Z  

DBF  ユ  
7ェナントレン  

アントラセン  
フルオランテン  
ビレン  
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衷 ．4＼㌣霞ヶ浦湖水中のPAf†の相関係数と平均濃度（ユ986年7月）  

Table4 TheCorrelationmatrixatldaverageconcentrationsofPAHs  

inLakelくasumigaurawater（DissoIved．July1986）  

フルオレン DBF  フェナントレン 7ントラセン フルオランテン ビレン ng／J  

フルオレン  1  ．9222  2
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フェナントレン  
アントラセン  
フルオランテン  
ビレン  

ルオレンとの相関が失われている（哀2）ことから，この汚染は通常の供給源とは別のジペンゾ  

フランを主体とする汚染であったことが分かる。この月には取水口のある地点8での多環芳香族■  

化合物濃度は全地点中最低であったが，これは偶然であろう。翌月（図3）には，ジペンゾフラ  

ンの濃度は平均値で8．6pptから1．1pptにまで急激に減少しており，湖水中のジベンゾフラン  
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表 5 霞ヶ浦湖水中のPAIiの相関係数と平均濃度（1987年3月）  

Table5 TheCorrelationmatrixandaverageconcentrationsofPAHs  

inLakeKasumigaurawater（DissoIved，March1987）   

フルオレン DBF  7ェナントレン アントラセン フルオランテン ビレン mg／J  

フルオレン  1  ．9189  5
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ビレン  

濃度は比較的速やかに低下するようである。また，取水口付近で濃度が若干濃度が高いように見  

えるがごくわずかであった。以後，ジペンゾフランの濃度は平均値で0．9ppt（1986年7月），  

1．6ppt（1987年3月）となっており，湖水全体に濃度が上昇することはなかった。このことから，  

5月に見られた汚染は一時的なものであると思われる。   

化合物間の相関は，ジペイゾフラン，フルオレンとフェナントレン，ビレンとフルオランテン  

間で年間を通して比較的よい正の相関が見られた。これらは，分子量の小さいグループと大きい  

グループ（あるいは三囁と四環）の組み合わせになっている。これは，ビレンとフルオランテン  

は懸濁物質中により多く存在しているが，ジペンゾフラン，フルオレンとフェナントレンなどは  

溶存態の方が多い（表6）といった環境中での挙動の相違を反映しているのかもしれない。また，  

アントラセンとフルオレン問のように，相関がある時期とない時期が極端に変化する組み合わせ  

もあった。これは，組成を異にする様々な汚染源が存在していることを示唆している。   

表7に，霞ヶ浦湖水中（溶存態）及び水道水中の漁度のデータを用いた主成分分析の計算結果  

（固有値と固有ベクトル）を示した。使用するデータにより結果も異なってくるが，このデータ  

を用いた場合は，おもに第一主成分は全濃度に廃する成分，第二主成分はジペンゾフランとビレ  

ンの組成に関する成分，第三主成分はアントラセンの含有量に関する成分と考え．られ第三主成  

分までで累積寄与率は89％となる。これによれば，化合物は①ジベンゾフラン，②フルオレンと  

フェナントレン，③ビレンとフルオランテン，④アントラセンの4つに分類されることになる。  

土壌あるいは大気試料こついて同様の解析をしている報告6〉があるが，そこでもビレンとフルオ  

ランテンは挙動が類似している。囲7に第一と第二成分のスコアを図示した。水道水は．様々な  

処理がなされているため，ジベンゾフランが多くビレン，フルオランテンが少ないといった特徴  

があり湖水とは区別される。また，高浜人の地点1．2，3では河川からの影響を受けるため，  

湖心部は異なったスコアを持つことがある。水道取水口のある地点8の水質は，測定対象とした  

化合物から見る限り比較的安定しているようである。  
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疾ヶ浦の多環芳香族化合物濃度とその年変動   

表 6‘霞ヶ浦湖水中（懸濁態）のPAHl）の相関（1987年3月）  

Table6 TheCorreLationmatrixandaverageconcentrationsofPAHs  

inLakeKasumigaurawater（SuspendedSolid，Marcb1987）  

フルオレンDBF  フェナントレン フルオランテン  ビレン  

．1499   ．4239  ．0152  

1  ．1398  ．0556  

1  －．3637  

1  

．OZ40  

－．2322  

一．6564  

．7722   

1  

5
 
0
口
 
1
 
3
 
5
 
 

フルオレン  1  

D B F  

フェナントレン  
フルオランテン  
ビレン  

l）7ントラセンtl域客物質が存在したため測定していない。  

衷  7 湖水と水道水データの主成分分析結果（試料致＝50）  

Table7 TheResultsofprlnClpleconconerLtanalysISuSing  

theconcentrationofPAHinLakeandtapwater（n＝50）  

主成分  
固有値  
固有ベクトル  
フルオレン  
D8F  

7ェナントレン  

アントラセン  
フルオランチン  
ビレン  

5  6  

．168  ．102  

ユ  2  3  4  

Z．509  1．851   ．964  ．406  

．618  ．450  

一．40ユ   ー．222  

一．191  －．383  

－．335  ．05Z  

－．442   －：520  

．336   －．573  

98，3   100  

524 一．321   ．191   ．027  

238  －．603   ．068  ．605  

510  一．238  －．181  －．685  

208   －．276  ．869   －．108  

448   ．378   一．411   ．145  

406   ．508   －，049  ．366  

累積寄与率（％） 41．8   72．7   g8．？  95．5  

●．朗  
PC2  

t  
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図 7 霞ヶ浦水中の多環芳香族化合物の第一，第二主成分のスコア  
Fig．7 TheFirstandsecondprincipIeeonconentscores  
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4 まとめ   

今匝＝ま霞ヶ浦湖水を中心にジペンゾフラン等の調査を行った。水道原水中のこれら化合物の濃  

度は非常に低いレベルにあり，しかも季節変化等は観測されず比較的安定しているようである。  

しかし，河口域は突発的な汚染の影響を受けることがある。高濃度で観測されるときの水道水中  

のジベンンゾフランの起源に関しては，そのような濃度を湖水中に見いだすことはできず，湖水  

以外に別の供給源を考えるざるを得ない。これを明らかにするには，水道水中の濃度変化の原因  

を解明す・る必要があると思われる。  

謝 辞 本研究所の霞ヶ浦全域調査グループの皆様には試料採取に際して多くの協力を頂きま  
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Ⅰ－5 塩化ビニリデン樹脂の熟分角引こよる芳香族塩素化合物の生成  

FormatioJlOfChlorinatedAromaticCompoundsbyPyrolysisof  

Poly（Yinylidenechloride）   

安原昭夫1  

AkioYASUHARAl  

要 旨   
ごみの埋立地ヤ焼却場で塩素系ポリマーが分解するときに，どのような生成物が生じる  

かを明らかにするために，以下のような熱分解実験を行った。塩化ビニリデン樹脂で作ら  

れたラップ材を空気気流中で500℃で熱分解した。ヘキサンを入れたインピンジャーで補  

集された生成物をキャピラリーカラムを使用したGC／MSで分析した結果，クロロベンゼ  

ン類，クロロスチレン類，クロロフェノール類，タロロフユニルアセナレン類，クロロナ  

フクレン類（PCN），クロロビフユニル類（PCB），タロロベンゾフラン類が主要な化合物  

として検出された。これらの化合物の大半はこの実験で新たに検出されたものである。ま  

た，GC／MSによる高感度分析法であるSJM法を使用したところ，4種類のモノクロロジ  

ベンゾフランすべてを検出した。2クロロ体と3一タロロ体は使用したキャピラリーカラ  

ムでは完全には分離できなかったが．樹脂1gからのおおよその生成量として，1－クロロ  

体で0．Z〃g，2一クロロ体及び3－クロロ体（合計）で2／′g，4一クロロ体で0．4／′gであっ  

た。さらに，200→600℃までの温度で熱分解を行ったところ、200℃でも多くの塩素化芳  

香族化合物の生成が観察された。600℃での熱分解では，少量の3－クロロジベンゾフラン  

とジクロロジベンゾフランの生成が観察された。  

Abstract  

Two kinds of food wrapping film nade of poly（vinylidene chloride）was decom－  

posed by pyrolysis at500℃under air stream and pyrol女声is produets were trappedinto  

hexarleandidentifiedbyeapillarygaschromatograF）hy－maSSSpeCtrOmetry，inordertoclarr  

ify emission of pyrolysis products from reclaimedJand orincinerators．Many chLorinated  

aromaticcompourldsarld．polynucleararomatichydrocarbonsweredetected・lmportantpro－  

ducts were chlorinated benzenes．chlorinated styrenes，℃hlorinated phenoIs，Chlorinated  

phenylacetylenes．chLorinatednaphthalenes，Chlorinatedbiphenyls，andchlorinatedbenzofur－  

ans．MostofthesecompoundswerenewIydetected．Fourmonoehlorodibenzoft）rarlSWeredeL  

1・国立環境研究所 地域環境研究グループ 〒30声 茨城県つくば市小野川16番2   

RegiorlalEnvironmerLt Division，theNationallnstittlte for EnvironrnerltalStudies■Onogawa16乙   

Tsukub礼Ibaraki305．ねpan．  
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tectedbyselectedionmonitoring．ALthough2pehloroLand3rchlorodibenzofurartswerenot  

SeparatedsatisfactorilyevenwitheapiLlarycolunn，rOughamountsproducedfromonegram  

Olpo】y（yj叫jd印e仁山】orjde）wereo．2／′gforトぐわlorodiknzofur礼2／′gin血If。r2－  

and3－Chlorodibenzofurans－and0・4FLgfor4－Chlorodibenzofuran・Furtherexperimen［slor  

PyrOlysiswerecarriedoutat200to600℃wherecryogenictrapwasusedwith soIvent  
【rap・ltwasfou刀dtbatma叩CわIor血Iedaroma如ぐOmpOuれdswereproducedbypyrolysIS  

even at200℃．Sma11amountof3－ChlorodibenzoLuran arlddiehlorodibenz。furan were de＿  

teetedinthepyro】ysisat600℃．  

1はじめに‘   

塩素を含有する物質を燃やしたときに，ポリクロロジペンノ1「ジオキシン（PCDD）やポリ  

クロロジベンゾフラン（PCDF）のような，有毒の有機塩素化合物が生成するといわれている18）。   

特に，PCDFについてはポT）クロロビフェニル（PCB）の熱分解で生成することが，多くの研究   

で分かっている9‾16）0また，塩素原子を含むポリマーも燃焼の際，いろいろな塩素化合物が大気   

中に放出され，大気汚染の原因の一つになっている。すでに，数人の研究者によって，塩化ビニ   

ル樹脂の熱分解が調べられている。Iidaらは，塩化ビニル樹脂を熱分解して，芳香族炭化水素の   

ほかに，ポリクロロベンゼンが生成することを報告している17・1g）。山崎らは，塩化ビニル樹脂   

の熱分解で，大気の塩化水素と共に，脂肪族炭化水素，芳香族炭化水素，1，1．1－トリクロロエタ   

ン，トリクロロエチレン，テトラクロロエチレン，1，1，1，2－テトラクロロエタンが発生すること   

を見いだした19▼20）o Ahlingらは，塩化ビニル樹脂を燃やしたとき，ジクロロベンゼンからヘキ   

サクロロベンゼンまでのクロロベンゼン類多数が生成することを観察した21）。しかし，Hawley   

Fedderらの研究22）によれば，ポリエチレン，ポリスチレン，ポリ塩化ビニル樹脂の混合物を800℃   

以上で燃やしたときの主成分は，アルキルベンゼン，脂肪族炭化水素，多環芳香族炭化水素で，   

塩素化合物の含量は非常に低いとのことである。  

ポリ塩化ビニル樹脂と同じように，広くラップ材として使われているポリマーに塩化ビニリデ   

ン樹脂がある。塩化ビニリデン樹脂の熱分解については，塩化ビニル樹脂の場合ほどには研究さ   

れていない。平松は塩化ビニリデン樹脂の熱分解で，塩化ビニルができてくることを報告してい   

る23）。また，8a川strerjらは，質量分析計に塩化ビニリデン樹脂を直凝導入法で挿入し．加熱分   

解させると，ジクロロエチレン，トリクロロベンゼン，テトラクロロナフタリンが生成すること   

を観測している24）oDoughertyとCollazoLLopez25）は，塩化ビニリデン樹脂を1，000℃で熱分解さ   

せて得られた生成物中から，ヘキサクロロベンゼン，ペンタクロロ7ユノ㌻ル，ポリクロロステ   

レン，ポリクロロナフタリン，PC臥 多環芳香族炭化水素のクロロ置換体を検出することに成功   

している。塩化ビニリデン樹脂は広く使われているにもかかわらず，その熱分解についてはあま   

り知られていない。最近，立川ら26）は日本国内の埋立地から，かなりの量のポリクロロベンゼ   

ンやPC王‡が放出されていることを見いだし，これらの化合物は塩素原子を含むポリマーが熱で   

分解する際に生成したのであろうと述べている。塩化ビニリデン樹脂が焼却炉で燃やされたり，  
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塩化ビニリデン樹脂の数分掛こよる芳香族化合物の生成   

埋立地で熱分解したりするときに，どのような化合物が生成してくるかを調べることは極めて重  

要なことであり，また学問的にも意義のある研究である。また．環境汚染や人体影響の点から，  

塩素原子を含むポリマーが埋立地などにおいても，PC8やPCNなどの毒性の高い有拷塩素化合  

物の発生源になり得るということは深刻な問題であり，緊急に調査の必要がある。これらの点に  

かんがみ，筆者らは塩化ビニリデン樹脂製のラップ材を熱分解させ，生成物の同定を行った。多  

くの芳香族塩素化合物がかなりの量で生成することが分かった。多くの成分は新しく検出された  

ものである。   

2 実験方法   

2．1実験材料   

日本で製造されている食品用ラップ材2種類（サンプルAとB）をサンプルとして使用した。  

これらの製品の中には，脂肪酸の誘導体と植物油のエポキシドが含まれている。   

2．2 熱分解   

石英製ポートに秤量したサンプルを入れ 500℃に熱せられた石英管の中に挿入した。この石  

英管には300mJノminで空気が通してあり，熱分解は20分間行われた。この空気は経堂素と純酸  

素から調整されたものである。挿入するとすぐに熱分解が始まり，発生したガスをヘキサン（20  

血）を入れたインピンジャこに通気して，有機成分を吸収させた。このインピンジャーは氷で  

冷やしてあり、2連にして使用した。装置の概略を図1に示した。サンプルの詳細は表1に示し  

図1熱分解装置  

a：石英管（内径25mm，長さ60cm）．b：電気炉，C：先端にフィルタ」の付  

いたガス導入管，d：補集管（内径32m叫 高さ25cm）  

Fig・1Apparatusforpyrolysis  

a：Quartztube（25mmi．d．．60enlength）．b：electricfurnace，C：gasinlettube  

withaEilterattheend，dl：trap（32mmi（L25cmheight）  
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表 1熱分解に用いた試料の詳細  

TabIelDetailsofsamplest）Sedforpyro）ysis  

Rtln SamT）1es Weight（g）  

1  PolymerA l．099  

2   PolymerA l．294  

3   PolymerA l．406  

4   Po】ymerA i．218  

5   PolymerA l．233  

6   PolymerA l．358  

7   PolymerB l．539  

8  PolymerB l．321  

た。ヘキサン溶液を合わせて，無水硫酸ナトリウムで脱水後，ロータリーエバボレータと窒素ガ  

スの吹きつけにより，注意深〈濃縮した。濃縮液はガスクロマトグラフィー（GC）友びガスク  

ロマトグラフィー質量分析法（GC／MS）で分析した。比較のため，未使用のラップ材（AとB）  

を各々ヘキサンで2日間，ソックiレ一法で抽出した。さらに200℃と600℃で熱分解を行った。  

ただし，生成物は低温トラップで捕集したため，十分な輔集ができなかったので，定量は行わな  

かった。また窒素ガス中，500℃での熱分解も行った。  

2．3 ガスクロマトグラフィー質量分析法  

ガスクロマトグラフの操作条件は次のとおりである。   

装置  HewlettP。。kard社5890Aガスクロマトグラフ，シÅテムインスツルメ  

ンツ社7000Bインテグレータ   

カラム  クロスリンク型SE－54ヒューズドシリカキャピラリー（内径0．20mm，  

長さ50m，膜厚0．33／′m）   

カラム温度  40℃（5分）－230℃まで6℃ノminで昇温   

注入口温度  250℃；検出器，FID   

検出器温度  250℃   

カラムヘッド圧力138kpa   

キャリヤーガス（He）の全流量 35mJ／mj刀   

注入方式  スプリット注入  

質量分析計の操作条件は次のとおりである。   

装置  日本電子梨JMS－DX300質量分析計，HewlettPackard社5870Aガスタ  

ロマトグラフ，日本電子製デ「夕処理システム  
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イオン源温度  200℃   

イオン源圧力   10▲6torr以下  

イオン化電圧  70V   

イオン化電流   300／∠．A  

加速電圧  3kV  

スキャン幅  10∵500  

スキャン速度   1．－4秒  

繰り返し測定時間 2秒  

GC／MSで同定を行い，GCで定量を行った。   

2．4 選択イオン検出法（引M）   

モノクロロジベンゾフランを定量するために選択イオン検出法を用いた。GCノMSの操作条件  

はほとんど2．3と同じである。カラムはクロスリンク型メチルシリコンヒューズドシリカキャ  

ピラリーで，カラム温度は70℃（2分ト250℃まで，8℃／minで昇温。設革質量数はモノクロロ  

ジベンゾフランに対して139，202及び204，内部標準（2一フロロビ7ユニル）に対して172を用  

いた。スイッチング速度はp．1秒，標品の1－，2一，3一及び4一クロロジペンゾフランは和光純薬㈱  

より購入した。4一クロロ体の純度はGCより約70％であった。   

3 結果と考察   

熱分解を400℃，500℃，600℃で行ったときには，石英管中には残蕊は何も残らなかったが，  

200℃あるいは300℃で行ったときは，大量の炭が残った。いずれの場合も熱分解の開始直後に  

多量の塩化水素ガスが発生した。600℃以下の温度では燃焼は起こらなかった。一方，700℃以上  

では赦しい燃焼が起こり，すすがたくさん生じた。このすすがインビンジャーのフィルターの部  

分に詰まってしまうために，700℃以上での実験は行わなかった。   

サンプルAとBのソックスレ一拍出液をガスクロマトグラフィー質量分析法で分析した。質  

量スペクトルによれば，塩素を含んだ有機物質は全く含まれていなかった。ピークのほとんどは，  

あまりなじみのない質量スペクトルを示したので，同定には至らなかった。また，バックグラウ  

ンドの測定では，GC分析を妨害するような物質はなかった。   

熱分解生成物のガスクロマトグラムの一例を図2に示した。同定は標品の質量スペクトルと保  

持指標を比較する方法ヤ行った。保持指標はVanDenD。。lとKratzによって定義された式27）で  

求めた。リファレンスに飽和の炭化水素を用いた。標品が入手できなかった化合物については  

1，2，3，5－テトラクロロベンゼンの検量線を使って．生成量を推定した。同定と定量計算の結果は  

表2に示した。   

ポリ（塩化ビニリデン）樹脂の熱分解によって，いろいろな塩素化合物が生成したことは最も  
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囲 2 空気気流中，500℃でポリマーAを熱分解したときの生成物のガスクロマト  

グラム  
ピークの番号は表2の番号と一致している。  

Fig．2 GaschromatogramofpyrolysisproductsfrompolymerAat500℃tlnderair  

Stream  

Thenunbermarkedatpeaksmatchthenu皿bersiEITable2  

表 ■ 2 同定された化合物と生成量  

Table Z Compoundsidentifiedandt上Ieiramountformed  

Ayerageforma［わn  
amount（〃g／g）  No  Compound  

Run 1 to 6 Run7 ＆8  
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66．3（30．1）  

11．7 （6．32）  

235 （89．7）  

52．8（1】．7）  

Styrene  

Phenylacetylene■  

Naphtha】ene  

8jpわe叫…  

Methylpheny）acety．ene♯  

Phena爪threne＋  

Phenol■  

OverlappingNo．3  

0vertappingNos．64＆73  

22．6 （6．68）  27．8   



塩化ビニリデン樹脂の熱分解による芳香族化合物の生成   

表  2（つづき）  

Table2（eontinued）  

Average formation 
amount（〟g／g）  

Retentio爪  
index  No， Compound  

Run 1 to 6 Run7＆ 8  

973  5、40（2．95）   4．77  

1986  36．2 （7．00）  43．1  

1012  75．2（32．5）   60．6  

1573  3．65（8．94）  ND  

859  99．7（55．9）   30．5  

1053  30．1（19．9）   26．0  

1027  1880 （629）   1190  

1048  6．83（4．96）   6．38  

1243  70．8（20．3）   73．0  

1205   122 （49．5） 109  

1163   2840 （706）   2580  

1423  0verlapplng No．55  

1367  88．0（27．2）   82．1   

967  11．2 （8．67）   6．22  

1134  20．1（11．3）   25．8  

1140  19．4（61．0）   z7．1  

1330  0verlappingNo．36  

1561  26．2 （8．97）  31．9  

1083  70．0（19．9）   77．7  

1089  12．5（11．1）  ND  

IZ17  0verIapphlgNo．7  

1251  50．1（18．0）   56．1  

1272  42．1（9．66）  43．5  

1317  9．58（10．9）   23．2  

1330  28．6 （9．71）  33．5  

138Z  1200 （234）   ユ2ユ5  

12 Benzaldehyde●  
13 Dibutylphthalate＋  
14 Benzofuran  

15 Dibenzofuran＋  
16 Chlorobenzene◆  

17 0－Dichlorobenヱene■  

18 m－Dichlorobenzene★  

19 p－Di亡hlorobenzene■  

201，2．3－Trichlorobenzene◆  

21l，2，4－Trichlorobenzene■  

221，3，5－Trichlorobenzene■  

231，2，3，4－Tetrachlorobenzene■＃  

241，2，右5－＆1，2，4，5－Tetrachloro－  
benzene暮♯  

2
5
2
6
㌘
2
8
2
9
3
0
3
1
3
2
3
3
3
4
3
5
3
6
3
7
3
8
3
9
4
0
4
1
4
2
4
3
姐
4
5
4
6
4
7
亜
1
9
5
0
 
 

p－Chlorotoluene  

DichlorotoIuene  

Dichlorotoluene  

Trichlorotoluepe♯  

Tetrachlorotdtuene♯  

ChLorostyrene  

Chlorostyrene  
DichLorostyrene＃  
Dichloroslyrene  

Dichlorostyrene  

Dichlorostyrene  

Dirhlaroslvrene 

Trichlorostyrene  

Trichlorostyrene  1415  0verlappingNo．8  

1473  35．5 （8．50）  

1487  39．6 （8．55）  

1498  ND  

1506  314 （56．5）  

1523  14．1（4．41）  
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4
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5
 
N
 
4
 
4
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Trichlorostyrene  

Trichlorostyrene  

Trichlorostyrerle  

Tetrachlorostyrene  

Tetrachlorostyr甲e  

Tetrachlorostyrene♯  

Tetrachlorostyrene♯  

Tetrachlorostyrene  
o一－Chiorophenol＊  

2，5－Dichlorophenol＊＃  

2，6－Dichlorophenol■♯  

3，5－Dichtorophenol…  

1544  0verlappingNo．68  

1561  0verlappingNo．29  

1592  ND  17．6  

1002  ユ3．5 （9．52） 】1．3  

1190  68．4（23．4）   72．8  

1226  16．4（22．4）   24．6  

1397  0verlappingNo・53  
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表 2（つづき）  
Table2（contimued）  

Average formalion 
amount（〃g／g）  No．  Compound  

Run 1 to 6 Iiun7＆8  

朗．6（59．1）   ＆L8   

0verlappingNo．48  

75．7（36．8）   82．3  

47．2（14．9）   10．3  

126 （35．3） 174  

41．2 （臥6り   朗．7  

202 （36．5）  226  

224 （69．7）  279   

6．65（6．88） ND   

7．78（7．69） 12．5   

0ver】appjれgNo．朗  

306 （44．9）  337  

22．9（17．7）   25．4   

4．56（5．74） 12．9  

78．8．（8．37）  85．9  

94．5 （9．28） 1朗   

0verlappingNo．78  

13．4 （5．05） 15．2  

15．6 （2．30） 17．4  

19．4 （2．鵬）  22．9   

6．82（1仇6）  ND  

25．3 （3．20）  30．4   

0verlappi咽Nos．10＆64  

Ⅰ6．2 （2．58） 17．9  

16．8 （1．89）  20．1  

32．ユ （5．05）  34．3  

22．4 （4．45）  zl．5   

4．26（4．15）   3．90   

6．30（7．30）   4．82  

Z8．8 （9．餌）  29．9   

0verlappingⅣ0．49  

81．1（23．0）  61．7  

34．8 （15．3）  35．6  

16．8 （11．2）  22．4  

51】）icbloroplle刀ylacety】ene  

52 Dich■orophemylacetylene♯  

53 Trichlorophenylacetylene♯  

541－ChLoronaphthalepe＋  
55 2－Chloronaphthalene…  

1234  

1190  

1397  

1430  

1423  

56 Cわ】oroIeけaムydr（〉刀ap加ゎa】e8e  1446  

57 Dichloronaphthalene  
58 DichloronaphthaLene  
59 Dichloronaphthalene  
60 Dichloronaphthalene  
61Trieわ】oronap加ゎa血e♯  

62 Trichloronaphthalene  
63 Trichloronaphthalene  
64 TrichloronaphthaleAe♯  

65 TrichloronaphthaLene  
66 Tetraeh】or8月ap机上al印e  

67 TetrachlororLaphthalene♯  

68 2－Chlorobiphenyl  

1606  

1623  

1647  

1694  

1（；72  

1793  

1801  

1864  

1880  

2026  

2087  

1544  

69 2，4L＆2．5－Dichlorobiphenyl♯   1722  

70 2，3t－Dichlorobiphenyl  1743  

アユ 3．5－Dich】orobiphenyl  ユ785  

72 3，4－＆3，4・－Dichlorobiphemy■♯ 1838  

73 2，3，6－＆2，3・，6－Trich）orobiphenyI♯1864  

74 2，3，5－＆2，，3，5－Trichlorobiphenyl♯1900  

75 2，3▼．4－＆2，3・，5－Trichlorobiphenyl＃1923  

76 3．4，5－TricⅢorobiph印yi  2002  

77 2，3’．㍉5●一Tetra亡hlorobipheny1  2073  

78 2．31，4，5’1、etrachlorobipheny）  2087  

79 2，2＼3，5’，6－Pentachlorobipheny1  2136  

80 Chlorobenzofuran  l184  

81Chlorobenzofuranさ  1226  

82 Dich】orobenヱOlura爪  1350  

83 Dichlorobenzofuran  1402  

84 Tetrachlorobenzofuran♯  1672  

Formatio・1amOurLtmeanS Weightofcompound produeed by thermaldecomposition perorLe  

gram of poLymer．Valuein a parenthesis means staJldard deviation．CoJnpOurLds with an  

asterisk were identified with authentic compaundp and their concentrations were eorreeted 

byrelativesensitivityagairlStl，2．3．5rtetra▼ehLorobenzemeunlessthereisa♯mark．Comr  

poundswithoutanasteriskorwith♯markweretentativelyquantifiedbyusirlgaCalibra－  

tioncurveofl，2．3．5－tetra・Chlorobenzene．Compoundswith♯ふarkoverlappedothe，C。m－  

poundsonchromatogram．  
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塩化ビニリデン樹脂の熱分解による芳香族化合物の生成   

注目すべきことである。脂肪族の塩素化合物としては，質量スペクトルから同定した，3種類の  

ポリクロロブタジエンが見つかった。一方，芳香族の塩素化合物はたくさん見つかった。これら  

の化合物は次の7つのグループに分けられる。つまり，クロロベンゼン類，クロロスチレン類，  

クロロフェノール類，クロロ7ユニルアセナレン類，クロロナフタリン類，クロロビフユニル類，  

グロロベンゾフラン類である。   

ポリ塩化ビニリデンの構造から考えて，熱分解の過程で起こる鹿塩化水素や環化反応で，これ  

らの化合物が生成するものと思われる。クロロベンゼンやタロロナフタレンのように塩素原子の  

数が少ない化合物が生成していることから，水素原子やラジカルと塩素原子の交換も起こってい  

ると考えられる。また，Eklundら5・8）の研究によれば，塩化水素と芳香族あるいは脂肪族化合物  

の間で起こる化学反応によっても，これらの化合物ができろとのことであるので，二次的に生成  

した可能性もある。クロロフユニルアセチレン類はポリクロロスチレン類から，脱塩化水素ある  

いは脱水素で容易に生成するようにも思われる。空気の代わりに窒素ガスを使った熱分解では，  

クロロフェノール類やポリクロロベンゾフラン類が全く生じなかったことから，クロロフェノー  

ル類やポリクロロベンゾフラン類は前駆体が酸化されてできるのであろう。   

窒素気流中での熱分解では，空気の場合に比べて，生成してくる塩素化合物の量がかなり少な  

い。芳香族ではない炭化水素類が，種類，量共に多い。GCでのピークの質量スペクトルを検索  

システムで訴べたが，データベース中には類似の質量スペクトルがなかったために，ほとんどの  

ピークは同定できなかった。さらに，炭化水素のピークが塩素化合物のピークに重なっている場  

合が多く，定量は困難であった。   

多くのポリタロロスチレン類が検出されたことは特筆すべきである。実験全部を通してのポリ  

クロロスチレン類の量は，重量で，元のポリマーの0．‖いこも達しており，環境への汚染が無視  

できない可能性がある。オクタクロロスチレン，ヘブタタロロスチレンやヘキサクロロスチレン  

などの塩素数の多いポリクロロスチレン類は電解を利用している工場で，副産物として生成する  

ことが知られており28），それらの化合物による河川や底質の汚染も既に報告されている29・32）。  

しかしながら，この実験でも示されたように，熱分解で生成する，低塩素化のポリクロロスチレ  

ン類が環境を汚染しているかどうかは，今後調査の必要があろう。   

PCBの塩素原子の置換位置はGCの保持データ33・34）や，Kaneehl。r混合物のGCパターン35）を  

利用して，決定された。これほど多量のPCBが熱分解で生成してくるとは予想されなかった。  

環境中のPCB汚染の発生源七して，従来の化学製品のほかに，塩素原子を含むポリマーの熱分  

解も可能性の一つとして考慮されなければならないだろう。   
ポリ塩化ビニリデン樹脂の熱分解により，多くのポリクロロスチレン類，クロ・ロ．フユニルアセ  

チレン類，ポリクロロナフタリン類，PCB，ポリクロロベンゾフラン煩が生成することがはっき  

りしたことは，新しい事実である。塩素数が4個以上のポリクロロジペンゾサジオキシン類や  

ポリクロロジペンゾフラン類はいずれも検出限界以下であった。塩素原子を全く含まない芳香族  
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炭化水素がかなり見つかった。そのほかにも，元々樹脂に含まれていた可塑剤や安定剤に由来す  

ると思われる化合物も検出された。   

表2からも分かるように，生成物の量が大き〈ばらついているが，これは熱分解をうまく制御  

できないためである。しかし，これらの化合物が生成することは，確実である。また，GCのパター  

ンはいずれの実験の場合ぢ極めて似ており，ポリクロロジペンゾー♪－ジオキシンとポリクロロジ  

ペンゾフランの分析結果を解析する際に使用しが6）パターン類似率を計算したところ，いずれ  

も0．98以上の値になった。このことより，生成物の組成比は本質的には同じと考えられる。   

200℃でさえも，多くの塩素化合物が生成することはたいへん重要なことに思われる。すなわち，  

ポリ塩化ビニリデン樹脂の包装用フイルムを取り扱う際には，加熱を避ける注意が必要である。  

図3に200℃での熱分解生成物のガスクロマトグラムを示した。いくつかのピークは元々樹脂に  
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囲 3 空気気流中，ZOO℃でポリマーAを熱分解したときの生成物のガスタロマ  

トグラム  
ピークの番号は表2の番号と一致している。×印のついたピークは塩素庶子を  

含まない化合物である。  

Fig．3 GaschromatogramofpyrolysisproductsfrompoLymerAat200℃tJnderair  

Stream  

The number narked at peaks match the rlumbersin Table2and peaks with a  

CrOSSmarkareduetocompotlndscontainlngnOChlorineatoms  
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塩化ビニリデン樹脂の熱分照による芳香族化合物の生成   

含まれていた化合物によるものである。熱分解生成物の主要成分は，一つの点を除けば，500℃  

のときとほとんど同じである。→つの点とは，ポリクロロベンゾフランで，200℃では生成しな  

かった。そのかわり，ベンズアルデヒド，タロロペンズアルデヒド，ベンジルアルコールが検出  

された。   

600℃での熱分解生成物のガスタロマトグラムも500℃の場合とほとんど同じであった。600℃  

では，質量スペクトルより，3一クロロジベンゾフランとジクロロゾペンゾフランの存在が確認さ  

れた。それらの質量スペクトルを図4に示した。マスクロマトグラフイーでは，他のポリクロロ  

ジベンゾフランやポリクロロジペンゾすジオキシン類は検出できなかった。次に，モノクロロ  

ジペンゾフランについては，すべての異性体を人手できたので，空気気流中500℃での熱分解生  

成物について，選択イオン検出法（SIM）で分析を試みた。そのとき甲クロマトグラムを図5に  

示した。2－クロロ体と3一クロロ体は，メチルシリコンあるいは5％フユニルメチルシリコンの  

ヒューズドシリカキャピラリカラムでは十分に分離しなかった。また4－クロロ体は純度がかな  

り低かったので，生成量の見積りにはトタロロ体の検量線を使用した。半定量値を表3に示した。  

サンプル番号の3が欠けているのは，SIMのために再濃縮する際，溶液の一部がこぼれたため，  

測定を行わなかったからである。また，ここで特にモノクロロジベンゾフランをSIMで測定し  

たのは，この研究プロジェクトの目的がモノクロロジベンゾフランについてのものだからである。  

樹脂1gから生成したモノクロロジペンゾフランは全体でおよそ3．26／ノgであった。特に3－クロ  

ロ体が他の異性体よりも多く生成していた。モノクロロジベンゾフランの毒性は2，3，7，8－テト  

ラクロロジペンゾフランの毒性に比べれば，はるかに弱いと推測される。モノクワロジベンゾフ  

ランの毒性については，Matsum。t。らによるAmesテストの結果が発表されているが7），それに  

ょ為と3－クロロ体が変異庶性を持っている。水道水中からの2－クロロゾベンゾフランの検出詣）  

及び今回の実験から，低塩素化のポリグロロジペンゾフラン類についてさらに研究を進める必要  

があろう。   

この実験での熱分解は，炎がない状態で行われたので，生成物のプロフィールが焼却炉のもの  

と異なっていても不思議ではない。D。ughertyとCollazorLopezZ5）の報告では，ポリ塩化ビこ1）デ  

ン樹脂を1，000℃で熱分解すると，ポリクロロビレンあるいはポリクロロフルオランテンが生成  

するとのことであるが，この実験ではいずれも検出できなかった。   

これらの芳香族塩素化合物の生成機構を明らかにするために，さらに詳しい研究が必要である。  

ポリ塩化ビニリデン樹脂を800℃以上の，炎がある状態で熱分解したり．他の塩素原子を含有す  

、るポリマーの熱分解実験を計画中である。生成物を正確に定量するために，また，毒性実験のた  

めにも十分な標品が必要であり，現在，いくつかの標品について合成を進めているところである。  
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図 4 空気気流中，600℃でポリマーAを熱分解したときの生成物の  
質量スペクトル  
（A）はクロロジペンゾフラン∴（B）はジクロロジベンゾフラン  

に一致している。．  

Fig・4 Massspectraofpyrolysisproducts■frompolymerAat600℃  

under airstream  

（A）arld（B）arecorrespondingtochlorodiberlZOLurananddichl。，－  

odiber）ZOEuran，reSpeetively  
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図 5 空気気流中，500℃でポリマーAとBを熱分解したときの生成物中からの  
クロロジベンゾフラン類の選択イオン検出法による分析  
（A）熱分解生成物（RunNo．3），（B）標準溶液a：2－フルオロビ7ユニル（内  

部標準），b：トクロロジペンゾフラン，C：3－クロロジペンゾフラン・d：2ク  

ロロジベンゾフラン．e：4クロロジペンゾフラン  

Fig．5 Determinationofehlorodibenzofuransby selectedion monitoringln pyrOly：  
sisproduetsfrompolymersAandBat500℃underairstream  
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表 3 タロロジペンゾフランの生成量（〃g／ポリマー1g）  

Table3 Amot）ntformedofchlorodibenヱOfuransfrornonegramofI）01ymer  

RunNo， l－Chloro－  2r＆3－Chloror  4－Chloro－  

g
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3
 
3
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0
 
0
 
0
 
0
 
0
 
0
 
 
 

7  0．14  2．3  0．40   

8  0．26  Z．8  0．51  

Average  O．20  Z．6  0．46  

DataforrunNo．3wasrejectedbecausethesamplewasmissing  

duringconcentratingprocess．  
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粘土鉱物表面でのクロロフェノールの反応   

－ヒドロキシジベンゾフラン化合物の生成＊－   

ReactionsofChIorophenol＄Adsorbedon（二1ayMimerals  

－fbma亡ionofIIydroxァdibemzofuran5＊－  

Ⅰ－6  

相馬悠子1・相馬光之2・伊藤裕康2  

YukoSOMAl，MjtsuyukjSOMA2andHiroyasulTO2  

要 旨  
タロロフェノールを粘土鉱物のアロフェン，Naイオン交換モンモリロナイトとFeり11）  

イオン交換モンモリロナイトに室温で気相から吸着させ，その吸着反応生成物をGCノMS  

で調べた。Fe－モンモリロナイトから抽出した吸着生成物にはタロロビフユニルジオール，  

ヒドロキシジフェニルエーテルのほかに，クロロヒドロキシジベンゾフランが確認された。  

Abslract  

ChlorophenoIs wereadsorbed froTn gaS phaseon allophane．Na－and Fe（m）－ion ex－  

changed montmoriltonites at room temperature and the reaction on elay surfaces was Eol－   

lowed by GC／MSanalysisofextractsoftheadsorbates．Besideschlorirlated biphenyldioIs、  

and hydroxydiphenyZethers．chLorirtated hydroxydjbeLIZO（urans wereLormedonFe（11L）－  

molltmOrillonite．  

1はじめに   

ポリクロロフェノール（PCP）には，合成過程で生成する不純物としてポリクロロジベンゾー  

p一ジオキシン（PCDD）やポリタロロジペンゾフラン（PCDF）が含まれることがある。またク  

ロロフェノールから熱や光により，PCDDやPCDFを生成する反応があることは知られてお  

りl3），これは他の有機塩素化合物と同じように焼却炉の中でPCDDやPCDFが生成する可能性  

があるということで社会的注目を集めたⅠ・4j。  

1．国立環境研究所 地域環境研究グループ 〒305茨城県つくば市小馴116番2   

RegiorLalEnvironmentDivision．theNationaLlrLStituteEorEnvironmerltalStudies・Onogawa16‾2．  

Tsukuba，lbaraki305．Japan．  

2．国立環境研究所 化学環境部 〒305 茨城県つくば市小野川16苛2   

ErLVirorlmentalChemistryDivisiorl．theNationallnstituteforErlVironmentalStudies・Onogawa16L21  

Tsukuba，lbaraki305，JaF）an．  

＊ 本論文は，Chemosphere，18，1895－1902（1989）に発表された内容を和文に改めたものである。  
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生産，使用された有機塩素化合物は最終的に底質や土壌に取り込まれることが多いので，自然  

環境の中で，土壌や土壌構成物質によりPCDDやPC【）Fが生成されるような可能性があるかどう  

かを調べることは重要である。土壌中では有機物質の分解の大部分は土壌微生物による働きであ  

るとされているが，簡単な分子から，より複雑な分子の合成反応，二量化反応や重合反応がどの  

ように起こるか，例えば自然増墳条件下でタロロフェノールからPCI）DやPCDFが土壌中で化学  

的反応により生成するかどうか，の報告はいまだなされていない。   

これま．でに我々は遷移金属イオン（例えばFe3＋やCu2＋）で交換した粘土鉱物モンモリロナイ  

ト（スメクタイト）が芳香族化合物を酸化する反応を調べてきた云 この反応で粘土鉱物眉間の遷  

移金属イオンの還元に伴い，層間に吸着した芳香族化合物分子がラジかレを生成し，このラジカ  

ルが中間体となって二量化や重合反応が担こるという反応機構が明らかになった511）。またこ  

の反応では，置換ベンゼン分子の置換基の数や位置により特徴的な反応が起こり，一置換ベンゼ  

ンからは，4，4・位に置換基を持つビフェニル9・11）ベンゼンからは重合体のポリパラフェニレ  

ンが生成される10）。Boydら（1986）tま，3一クロロアニソールやペンタクロロフェノール（アCP）  

のCu（Ilトモンモリロナイトとの69℃の反応で，これらの二量体ができることを報告している12）。   

フェノールヤクレゾールは遷移金属交換モンモリロナイトで容易に酸化反応を起こすが13t14）  

他の芳香族化合物と異なるのは便乗の影響が大きいことである。これは酸素存在下でカナオンラ  

ジカルのほかにフエノキシラジカルが生成し反応を複雑にするためで，キノンヤフユノールの二  

量体，三量体，重合体などの種々の構造を待った生成物が見いだされている。   

この論文では土壌の構成成分である粘土鉱物のうち．層状構造を持つモンモリロナイトと非晶  

質粘土鉱物アロフェンへクロロフェノールの三異性体（オルト，パラー，メター）を室温，空気  

中で吸着させたとき，どのような反応生成物が得られるかをGC／MS（ガスタロ質量分析計）で  

調べ，生成物が粘土の含水量と共にどのように変化するかを研究した。   

2 実 験   

2．1試 料   

使用したタロロフェノールは和光純薬製で，オルトー及びパラークロロフェノールはそのまま  

使用し，メタータロロフェノールは真空蒸留により楕梨した。4，4’一ビ7ユニ／レジオーJレ，Z、Z’－ビ  

フェニルジオール，4ヒドロキシジフェニルエーテル（構造は図6参照）の四塩化炭素溶液を室  

温で塩素ガスで塩素化を行い，再結晶してビフェニルジオール，ヒドロキシジフェニルエーテル  

の塩素化物を得た。これらをGC／MSで確かめたところ，3試料とも塩素が1－3個置換した混  

合物であったが，粘土鉱物への吸着は混合物のまま使用した。   

使用した粘土鉱物のうち，Na－モンモリロナイトはクニミネ工業のクニビアGを洗軌 凍結乾  

燥したものを使用した。Fe（lll）－モンモリロナイトはクニピアGをイオン交換当量の0．003∫nO】ノj  

硝酸鉄水溶液に分散させイオン交換を行い，遠心分離，1回洗浄後，凍結乾燥したものである。  
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アロフェンは長野県木曽地方のミソ土を脱私 有横物分解等，通常のアロ7ェン精製法により精  

製した15）。   

2．2 実験方法   

ガラス容器の中に約2001ngの粘土鉱物を入れた容器とクロロフェノールを入れた容器を並べ  

密封し，室温，空気中で気相からのタロロフェノールの吸着を行った。そのためタロロフェノー  

ルの吸着量はそれぞれのタロロフェノールの蒸気圧によって異なってくる。またクロロフェノー  

ル吸着中の粘土鉱物の含水量を調節するために，ガラス容器中の粘土ヤクロロフェノール容器に  

並べて一定の湿度を与え水蒸気庄を調節する物質を入れた容器を併置した。水蒸気圧を調節する  

物質として使用したのは，P205．CaC12飽和水溶液，Na2CO3飽和水溶準であり，それぞれの水蒸  

気庄（湿度）は24．5℃で0．00mmHg（0．0％），7．08mmHg（31％），20．9mmHg（87％）になる。ガ  

ラス容器にFe－モンモリロナイトとこれら水蒸気圧調節物質の容器のみを入れ，平衡になるまで  

放置後，100℃昇温による重量減少からFe－モンモリロナイトの含水量を測ったところ，それぞ  

れ4．6，13．6，16．Owt％であった。   

室温で42日間クロロフェノールを吸着させた後，粘土鉱物から吸着物質をアセトンで抽出し，  

ガスタロマトグラフ，GC／MSにより分析定量した。島津製GC－7A型ガスクロマトグラフ，FID  

検出器，0V1タイプのキャピラリカラム（60mXO．25mm¢）を使用した。カラムは70℃（4min）  

から250℃（16min）まで8℃／minで昇温し，注入口と検出器は250℃に保持した。GC／MSは日本  

電子製JMS－DX300を使用した。   

ビフェニルジオール，ヒドロキシジフェニルエーテル，ヒドロキシジベンゾフランの塩素化物  

（醸造は図1参照）は異性体の数が非常に多いが，これらの水酸基をメチル化したメチルエーテ  

ルのマススペクトルの特徴についてはTulpらによって研究されている16・17）。そして分子式は同  

じであるがOH基の数が違う構造異性体，例えばジクロロビフユニルジオール（図1の2B）と  

ジクロロヒドロキシジフェニル土－テル（図1の2E），ジクロロヒドロキシジベンゾフラン（図  

1の2F）とジクロロジベンゾサジオキシンはメチル誘導体で区別ができる。しかし異性体，  

特に置換基の位置が異なる位置異性体の間でのメチル化効率が大きく異なるので，混合物である  

反応生成物をメチル化したものからの，それぞれの異性体の定量は困難であった。またメチル化  

していないジクロロビ7ユニルジオールとジクロロヒドロキシジフェニルエーテルは分子量も同  

じでマススペクトルにも特徴的差異が見られないので，これら二量体の生成量は和として定量し  

た。   

タロロビフユニルジオールとクロロヒドロキシジフェニルエーテルの吸着はこれらのアセトン  

溶液をモンモリロナイトに浸み込ませ，溶媒を蒸発させて行った。室温で36日間密閉容器に放  

置後，クロロフェノールの場合と同様にアセトン抽出とGC／MS分析を行った。  
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塩辛化ヒドロキシジフユニルエーテル  

ビ7エノキノン   

図1Na－ご Fe－モンモリロナイト，アロフェン表面でのオルト，メター，  

パラークロロフェノールの吸着反応生成物  
Fig・1Reaetion Prod11CtS Obtained Lrom orthor，meta－and paraLChlorophenoIs  

adsorbedonNa－，Fe－mOntmOrillonitesanda1lophane   

3 結果と考察  

■ ァロフェン，Na，Feモンモリロナイト上のクロロフェノールの吸着反応生成物を図1に示  

した。反応生成物のうち脱塩素化 塩素化、水酸化反応，異性化反応の生成物であるベンゼン置  

換体とキノンは，アロフェン，Na一，Fe－モンモリロナイトのどの粘土鉱物でも生成が確かめら  

れた。Cu（Il）．スメタタイトによりクロロフェノールの脱塩素化が容易に進むことはGovindaraj  

らによっても報告されている20）。タロロビフユニルジオール，クロロヒドロキシジフェニルエー  

テル，クロロヒドロキシジベンゾフランの二量体生成物はFe－モンモリロナイトでのみ観測され  

た。したがって他の芳香族化合物の場合と同様に，クロロフェノールの二量化にはFe3＋イオン  

のような遷移金属イオンが必要と考えられる9・11）。また三景体の形の生成物も，Fe－モンモリロ  

ナイトでは見られた。   

図2に示したのはNa－モンモリロナイトとFe－モンモリロナイトでのオルトー，メター，パラー  

クロロフェノールの吸着反応生成物に対する反応中の湿度の影響を示したものである。囲に示し  

た［クロロフェノールの吸着反応総量］は粘土を抽出して得られたクロロフェノール吸着量と図  

1に示した生成物のうちビフエノキノンを除いた総和である。クロロヒドロキシジペンゾフラン  
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図2 Fe－とNa一ヰンモリロナイト表面でのオルト，メター，パラータロロフェ  

ノールの吸着反応生成物と反応への水の影響  
○△：クロロフェノールの吸着反応総量  

●▲：二量体生成物  

Fig．2 Amounts of ortho・，meta・and para・Ch］orophenoIs adsoTbed arLd reacted o  

Fe－and Na・mOntmOrillonites and the eLfectofwater for thereaetion  

O△：TotaLamountsoLchlorophenoLadsort）edandreacted  

●▲：Dimerproducts  

と分子量が同じクロロビフエノキノンは生成されている可能性はあるが，GC分析で250℃の注  

入口で分解してしまうため18），分析できず反応総量には加えていない。図2に示すようにクロ  

ロフェノールの反応総量はNa－とFe一モンモリロナイトでそれほど変わらないが，二量体生成物  

はFe－モンモリロナイトでのみ生成されるのが分かる。さらにモンモリロナイトがある程度含水  

している方がクロロフェノールの吸着量を増大させているのが分かる。しかしアロ7ェンではク  

ロロフェノールの吸着量は含水量と共に単調に減少するのが見られた。   

二量体生成物では，ジクロロビフユニルジオール，ジクロロヒドロキシジフユニルエーテルと  

ジクロロヒドロキシジベンゾフランが主生成物であった。分子量の同じヒドロキシジフェニル  

エーテルとビフェニルジオール，ヒドロキシジベンゾフランとジフエノキノンは生成物をメチル  

化してGC／MSにより区別した。図3にはオルト，パラー，メタークロロフェノールからの二量  
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体生成物のマスクロマトグラムを示している。それぞれのクロマトグラムの上部は，横軸がガス  

クロの保持時臥縦軸はtotalcurrentを示し，下部はm／e＝282，268，266のイオンの強度を示し  

ている。これらのイオンはジメトキシジタロロビフユニル，メトキシジタロロジフェニルエーテ  

ル，メトキシジクロロジベンゾフランの分子イオンを示している。これらマスクロマトグラムの  

イオン強度は正確には反応生成量に比例しないが，それぞれの二量体生成物で数種類の置換基の  

位置が異なる位置異性体ができているのが認められる。   

図4には二量体生成物の分布，（クロロヒドロキシジベンゾフラン）と（タロロビフユニルジオー  

図 3 Fe一モンモリロナイトに吸着したオルト，メター，バラークロロフェノール  

の二立体生成物（メチル化物）のマスクロマトグラム  

Fig・3 Mass・Chromatograns for dimer products（methylated）Lormed frorn orthoL．  

meta－andF）araChlorophenoIsadsorbedonFe－mOntmOrillorlite  
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ル）＋（クロロヒドロキシジフェニルエーテル）の生成量を示している。オルト，メター，パラー  

クロロフェノールのどの場合でも，乾燥したFe－モンモリロナイトで生成するタロロヒドロキシ  

ジペンゾフランの量はビフェニルジオールとヒドロキシジフェニルエーテルの生成量の約10％で  

あった。またヒドロキシジペンゾフランの生成は湿度に強く依存し，乾燥したモンモリロナイト  

で反応が進むのが分かる。パラークロロフェノールの塩素は反応活性が高く，重合反応やキノン  

の生成をしたり，オルトやメタークロロフェノールの反応とは異なる生成物が確認された。その  

結果図4に示すようにビ7ユーニルジオールとヒドロキシジフェニルエーテノレ量が少なくなって  

いる。   

図5aと5bは，オルト，メター，パラークロロフェノールから生成されたヒドロキシジベンゾ  

フラン量を吸着反応中の湿度に対してプロットした（図4参照）。囲5aはFe一モンモリロナイト  

重量当たりの生成量を示し，図5bは吸着クロロフェノール量当たりの生成ヒドロキシジベンゾ  

OH．dx 。馳・鋼  

0 7 21 0 7 21 0 丁 21 mmHo（＝20I   

図 4 Fe∴モンモリロナイトに吸着したオルト，メター，パラークロロブユノール  

の二塁体生成物  
●：クロロヒドロキシジペンゾフラン  

○：タロロビ7ユニルジオール．とクロロヒドロキシジフユニルエーテルの和  

Fig・4 ＾mountsofdimerproducts．chlorinated・hydroxyLdibenzoLurarLS（●）aTldsum  

O（亡hlorimatedbiphenYldioIsandhydroxydiphenylethers（○）．producedinthe  

adsorT）tionofortho－．meta－．and para・ehloroF）henoIsorL Fe・m。．1tmOrilLonite  

－71一－   



相馬悠子・相馬光之・伊藤裕療  

ボ
l
き
．
由
P
q
一
票
0
】
、
L
凸
凸
－
○
〓
 
 

ゝ
勺
、
り
ぞ
已
誌
凸
T
O
H
 
 

0  7  21H20mmHg  

O  31 87 humidity％   

図 5 Feモンモリロナイトに吸着したオルト（□），メター（○）′〈ラー（△）ク  

ロロフェノールからのグロロヒドロキシジペンゾフラン（HO・DBF）生成量  

と反応容器中の湿度の影響  
a：Fe－モンモリロナイト重量当たりのHODBF量  

b：吸着クロロフェノール当たりのHO．DBF量  

Fig．5 Chlorinated－hydroxydibenzofurans（HO－DBF）EormedLroJllOrtho（ロ）・，meta  

（0）・andpara（△）一ChlorophenoIsonFe・mOntmOrillonitewiththechangeof  

reLativehuJnidityintheadsorptiorLVeSSel  

a：AmountsoLHO－DBFforJnedpargclay  

b：PercentageofHO－DBFintotalamountofchlorophenoladsorbed  

フランの割合（％）を示している。乾燥しているFe一モンモリロナイトでは吸着タロロフェノー  

ルの0．1－0．5％がクロロヒドロキシジペンゾフランになっていることが分かる。   

Na一とFe一モンモリロナイト，アロフェンに吸着したクロロビフユニルジオールとヒドロキシ  

ジフェニルエーテルの反応を図6に示したような実験条件で行った。実験に使用したビフェニル  

ジオールやヒドロキシジフェニルエーテルは限られているので，ヒドロキシジペンゾフランを生  

成する反応は前述したタロロフェノールの吸着で生成したものとは必ずしも同じでないが，図6  

に示した反応ではFe一モンモリロナイトにクロロ‾4ヒドロキシジペンゾエ∵テルを吸着させた  

ときのみクロロヒドロキシジベンゾフランの生成が見られた。   

これらの実験結果からヒドロキシジベンゾフラン生成の反応機構を考えてみる。ビフェニルジ  

オールとヒドロ■キジジフユニ■ル土－テルの生成は7ェノ∴ルヤクレゾールの反応の場合と同様に  

タロロフェノールのカチオン＝ラジカルヤフエノキシラジかレを中間体として生成し，モンモリロ  
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CIx  

塩素化4－4・一ビフェニルジオール 塩素化Z－2・一ビ71ニルジオール 塩素化ヒドロキシジフェニルエーテル  

x二0－2  

Nユ．Fモーモンモリロナイト  

アロ7ェン  吸着  
室温誠臥P岬＝10▼る爪爪Hg  

□  

注射ヒヒドロキシジペンノフラン  
y三1．2  

囲 6 Na－，Fe－モンモリロナイト．アロフェンヘのクロロビ7ユニルジオール，  

クG目口ヒドロキシジフユニルエーテルの吸着  

Fig．6 Adsorption of chlorinated biphenyldioIs and hydroxydiF）henylether on  

Nal，Fe▲mOntrrLOri1loni（esandalLophane  

ナイト層間の遷移金属イオン，Fe3＋は酸化剤として働く。ヒドロキシジペンゾフランはこれら  

の二量体からの二次反応生成物であると考えられる。その理由として，二量体を直接吸着させた  

ときヒドロキシビフ革ニルエーテルからヒドロキシジベンゾフランが生成されたこと，ヒドロキ  

シジベンゾフラン生成への水の影響が他の二量体の場合と違うことが挙げられる。モンモリロナ  

イト層間のFe3十はモンモリロナイト表面の酸性度を強くするが，吸着水は酸性度を下げると考  

えられる】9）。したがって乾燥したFeモンモリロナイトは表面酸性が強く，軌こよって進むジフェ  

ニルエーテルからジベンゾフランヘの反応が促進されるのであろう。  
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モノクロロジベンゾフランの合成  

Synth9SisofCh10rOdibenzofuranl＄OmerS  

Ⅰ－7  

白石寛明1・大槻 晃2  
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要 旨  
モノクロロジペンゾフランの四撞の異性体（1－．2一．3一，4－タロロジペンゾフラン）の  

合成を行った。3－クロロジベンゾフランを除き0－アミノジフェニルエーテルのジアゾ化  

に伴う環化反応を用いた。3－クロロ体は．ジペンゾフランをニトロ化後，ニトロ基を還元  

しアミノ基としたのち，これをジアゾ化 塩化銅で塩素化した。立体障害のため，〃－アミ  

ノジフユニルエーテル誘導体から1クロロジペンゾフランヘの閉環反応の収牢は極めて  

悪かった。また，4一タロロジペンゾフランへの閉環反応では，無置換のジペンゾフランが  

かなり生成した。これ旦塩素の結合した炭素上でも，閉額反応が競争的に起こったため  

である。  

Abstract  

FourisoInerS Of mol10C仙ro・dizenzofuran were syれthesized・トCわIorodjbenzofuraJl，  

2－Chlorodibenzofuran and4－ehlorodibenzofuran were prepared byintramolecular ringcLo－  

sure reaction of diaヱOnium salts of chlorodiphenylethers．3－ChLorodibenzoEuran was pre－  

pared from3dibenzoiⅦTandiazo雨um salt．Yield o†1一亡hlrodiben乙Of11ran WaS Yery pOOr・  

ThismaybedtletOStericeffect．AconsiderabLeamountofdibenzofuranwasformedasby－  

productof4－ChlorodiberLZOfuran・  

1 はじめに   

ジペンゾフランとそのアルキル置換体は，コールタールから得られるアントラセンオイル中に  

見いだされ1），その化学的研究は，1930－1940年代に，Gilmannら2）により詳細に検討されて  

いる。ジペンゾフラン骨格は現在では，璃1のように番号が付されているが，初期の報告では番  

号が異なるので注意が必要である。1，2，3，4，6．7，8，9位の水素は様々な官能基で置換することが  
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白石寛明・大槻 晃  

囲1クロロジペンゾフランの構造  

Fig、1StrtJCtureOfPCDF  

可能で，様々な誘導体が工業的に合成されていると同時に，自然界でも純生物的に生成されてい  

る。環境問題を引き起こしたジベンゾフランの塩素置換体は全部で，モノクロロジペンゾフラン  

からオクタクロロジペンゾフランまで合わせて，135種存在する。塩素敷別の異性体の内訳はモ  

ノクロロ体4種，ジクロロ体16種，トリクロロ体28種，テトラタロロ体38種，ペンタタロロ  

体28種，ヘキサタロロ体16種，ヘブタクロロ体4種，オクタクロロ体1獲である。これらの異  

性体は，化学礼 物理的特性と共に生物に対する葦性も大いに異なると考えられる。このため，  

環境中での挙動やそれに与える影響を検討するためには，当然のことながら高純度，あるいは少  

なくとも組成既知の標準品が必要となる。このような複雑な塩素化合物の代表例であるポリクロ  

ロビフユニル（PCB：209の異性体）の場合でほ，すべての異性体の合成が既になされており3），  

現在では，かなりのPCBの異性体が購入可能である。また，これにより，かつて市販されてい  

たPCBの組成が解明され．市販のPCBが異性体別の標準としてある程度使用可能となってきて  

いる。また同様に複雑な混合物である，ポリタロロジペンゾサジオキシン（PCDD：75の異性体）  

の場合でも，その合成に関する研究が進み，PCB同様，価格の間遠を別にすればすべての異性  

体の購入が可能となりつつある（例えば，ParacelLaboratoriesLtd．，Canada）。   

一方，ポリタロロジベンゾフランの異性体の合成法に関する研究は，この化合物がPCBの不  

純物と指摘されたことが契機となりいくつかのグループにより進められてきたが，PCBやダイ  

オキシンに比較してその進展は遅い。パイルシ■ユタイン有機化学全書（括弧内は補遺版を示す）  

には，1979年までの信頼できる化学的研究が総括されているが，ジベンゾフランの塩素置換体は，  

2－，3－，2，6－，2，7一，2，8－．（以上ⅠⅠⅠ／IV版，1930”1959）；2，3一，2，4，2，8，3，7一，1，2，4，  

Z，3，8－，2，4，6－．1，2，3．4一．2，3，6，8－，2，3，7，8丁，2，4、6，8一．1、2、4，7、8一、l，3，4、7、8一，  

1，2，4，6，8，9－，2，3，4，6，7，8一，1，2，3，4，6，7，8，9－（以上V版，1960－1979）の合計20種の異性  

体しか登録されていない。最も簡単なモノ置換体である4－■クロロ体とトクロロ体の合成につい  

ても，その合成が最近になって報告されたばかりであるが，化合物が単離，精製はされていな  

い415）。ジベンゾフラン標準品は，その需要がPCB．PCDDに比べ少ないためか，意外に入手が  

困難であるのが実状である。  

本報告は，毒性試験郵こ試如比較的多量に供給するた轟こ行ったモノクロロジペンゾフラン  

の合成に関するものであるが，はじめにジペンゾフラン合成法を輝説することにする。  
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モノクロロジペンゾフランの合成   

2 ジペンゾフラン合成法  

ジペンゾフランの化学的な特性に関して‘まCoffey6），SargentとStransky7）の総説がある。【初  

期の研究についてはParham8〉の総説やパイルシュタイン有機化学全書が便利である。ジベ・ンゾ  

フランの骨格は，通常以下のようにして合成される。  

1）2，2’－ジヒドロキシビフェニルの脱水，あるいは2－ハロー2・－ヒドロキシビフェニルの脱ハ  

ロゲン厳により合成できる。この脱水反応はニトロ基が水酸基あ患いはハロゲンのオルト位また  

はパラ位にあるとアルカリ条件下で容易に反応すが▼10）。2，3，2・－トリヒドロキシビフェニルと  

塩化亜鉛の反応セは4ヒドロキシジペンゾフランを生ずる11）。例外もあり，2，2・ふ3・，6，6▼－ヘ  

キサメトキシヒフユニルからは1，2，8，9－と1，4，8βテトラヒドロキシジペンゾフランが生ずる  

が，2，2’∫3一トリヒドロキシと2，2’，3．3’－テトラヒドロキシビフェニルからは酸性条件下でジペン  

ゾフランを生成しないという12）。   

2）2，2’→ジアミノビフェニルより得られるビスジアゾニウム塩の分解によっても合成できる  

が，7ェナゾンが容易に副成する6）。   

3）0－アミノビ7⊥ニjレエーテルをジアゾ化13），あるいは，特殊な場合には硫酸と加熱する14）  

と分子内閉現しジベンゾプランが生成する。   

4）フェノール15）、ジフェニル土－テル，クロロフェノール16）の熱分解反応でも生成するか  

収率が非常に悪い。′しかし，この反応は「フェノールを含む廃棄物の焼却過程でも起こり得るた  

め環境的には重要な意味を持つ。・   

ジペンゾフランそのものは，フユノルルを酸化鉛の存在下で蒸留することにより17－20％の  

収率で得られる17）。．この方法はジペンゾフランの古典的合成法であるが．アセナフテンや他の  

蛍光物質が副成する18）。2，2・－ヒドロキジとフ土こルの熱的な脱水反応を用いれば，ジベンゾフ  

ランが95％以上の収率が得られろ19）。〃一フユニルフェノールを，Pd／C触媒下，400℃（あるい  

は500℃）で脱水素するとジ六ゾフランを生成するZO）。そのほか，ニトロベンゼンをベンゼン中  

で熱分解する■とフユニルー，ジフユニルー，トリ7ユニルジペンゾフランとともに少量のジベンゾ  

フランを得ることができる21）。  

クロロジペンゾフランの合成は，その毒性が知られる41）以前より，主に化学的な興味からな  

されてきた0例えば，Gilmanら2）は，四塩化炭素中で■ジペンゾフランの塩素化により，38％の  

収率で2，8一ジクロロジベンゾフランを得ている。2－ク．ロロ体はエタノール中，60℃で反応させ  

ることにより合成された。当然のことながら，ジペンゾフランの塩素化生成物中には，多〈の多  

塩素化ジベンゾフランが存在することが指摘されている22・23）。2－タロロ，3クロロ，2，8－ジク  

ロロ，及び3，8－ジクロロジベンゾフランの合成24）のほか，2－クロロ，3－クロロ，■及び，2，8－ジ  

クロロ体の多段階合成法が検討されている25）。3，4ふ6丁テトラクロロベンゼンー2－ジアゾ十オ  

キシドのクロロベンゼン中，130℃での1，3一環状付加反応では，1，2，3，4一テトラタロロジベンゾ  

フランが生成する26）。  
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白石電明・大槻晃  

クロロジベンゾフラン異性体の選択的合成法の検討は，環境問題の視点から1970年以降になっ  

て再開されたが，主に用いられた合成法は，①無置換ジペンゾフランの直接塩素化27），②塩化  

ジフェニルエーテルの光分解2830），③置換2，2・－ジヒドロキシビフェニルとその誘導体の環化31），  

④Ul）man反応32），⑤オクタクロロジペンゾフランの光分解33），⑥pcB異性体34▼35）ぁるいはク  

ロロベンゼン瑚の熱的酸化による環化反応，⑦い7エノキシアニリンのジアゾ化による環化反  

応などである27t31）。ところが，これらの反応生成物は，一般に複雑な混合物であり，クロマト  

グラフや再結晶などによる精製を何段階も必要とすることが多い。このため最終的な収率はあま  

り良いとはいえず，致％であることも珍しくない。この札合成中間体として塩素化ジフェニル  

エーテル誘導体を用いると比較的良い収率でクロロジペンゾフランが得られる場合が多いとされ  

る。さらi，こ，⑧クロロジフェニルエーテルを二酢酸ノてラジウムを用いメタンスルホン酸存在下に  

酢酸中で酸化すると，30－80％の収率でクロロジペンゾフランを合成できることが報告され  

て平，37）い皐。Kurokiら謂）は，⑦と⑧の方法で51種の異性体を合成単離し，その敵息プロトン  

NMR，ガスタロマログラフにおIナる保持時間を報告している。Haleら39）は，110種のクロロジ  

ペンゾフ．ラン異性体を合成，購入，あるいは他の機関から譲り受け，そのガスタロマトグラフに  

おける保持時間と構造の関係を報告している。現在のところ，この報告が最も多くの標準品を使  

用していると思われるが，ガスクロマトグラフのデ∵夕しか報告きれていない。表1に，現在ま  

で！こ報告された異性体の一覧表を示した。モノクロロ体の合成は，意外に困難な（あるいは，あ  

まり重要視されていない）ためか，ト，4－クロロ置換体は，いまだに満足できる純度では得られ  

合成が報告されたポリクロー占ジペンゾフランの一覧表  
The ListLOL synthesized PCDFI  
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モノクロロジペンゾフランの合成  

表 1（つづき）  

Table （ContirLued）  

No Congener RegistryNo 12 3 4 5 6 7 8 910  
34   9457083－9  

36  7491840－4  

37   58802－2ト4 A  

46  64560－13－0  

123  83636－479  

124   24478－73－7 A  

126   64560－15－2  

127   837〔）4－37－4  

128   83704－34－1  

129   83704－38－5  

134   82911－61－3  

136   83704－39－6  A  

137   64560－16－3  

138   7662ト12－O  A  

139   8370440－9  

146   82911602  

147   83704－4l0  

148   64560－14－1  

149   70648－13－4  

234   57117－34－7  A  

236   57117－33－6  

237   58802－17－8  

238   5711732－5 A A  

239   5880218－9  

246   58802－14－5 A  

247   83704－42－1  

248  54589－71－8  

249  82911－59－9  

346  83704－43－2  
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349   83704－46－5  

1234   24478－72－6 A  

1236   83704－21－6  

1237   83704－22－7  

1238   62615－08－1  

1239   83704－23－8  

124（；  71998－73－7  

1247   83719－40－8  

1248   64126－87－0  

1249   83704－24－9  

1267   83704－25－0  

1268   83710－07－0  
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表・‘1（つづきト  

Table （Contimled）   

No Canaener Registry Na 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 

1269   70（；48－18－9  

1278  58802－20－3  

1279   83704－26－1  

1289  70648－22－5  

1346  83704－27－2  

1347  70648－16－7  

1348   9234ト04－3  

1349   83704283  

1367   57117－36－9  

1368   71998－726  

1369   83690－98－6  

1378   57117－35－8  

1379■  64560－17－4  

ユ4（；7   66794－59－0  

1468   71998－72－6  

1469   70648－19－0  

1478   83704－28－4  

2346   83704－30－7  

2347   8370431－8  

2348   83704－32－9  

2349   83704－33－0  

2367   57ユユ7－39－2  

2368   57117－37－O A  

2378   51207▼3ト9 A  

2467   57117－38－1  

2468  58802－19－O A  

3467   57117－40－5  

12346   8370447－6  

12347  83704－48－7  

12348   67517－48－0  

12349   83704－49－8  

12367   57117－42－7  

12368   83704－51－2  

12369   83704－52－3  

12378   57117－41エ6  

12379   83704－53－4  

12389   83704－54－5  

1Z467   58802－15－6  

12468  69698－57－3  

12469   70648－24二7  

12478  5銘02－15－6 A  

12479   71998－74－8  

12489   70648－23－6  
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モノクロロジベンゾフランの合成  

表 1（つづき）  

Table （Corltinued）  

No Conaener Registry No 1 2 

103  13467  83704－36－3  

104  13468  83704－556  

105  13469   70648－15－6  

106  13478   58802167 A  

lO7  13479   70648－20－3  

108  13489   70872－82－1  

109  23467   57117－438  

110  23468   6748トZ2－5  

111  23469   83704－35－Z  

l12  23478   57117－31－4  

113  23479   70648－21－4  

114  23489   69433－00－7  

115  123467   79060609  

116  123468  69698－60－8  

117  123469   91538－83－9  

118  123478   7064826－9  

119  123479   91538－84－0  

120  123489  92341－D7－8 A  

121  123678   57117T44－9  

122  123679   9234106－5  

123   12368b  て5198388  

124  123789   72918－219  

125  124678   67562－40－7  

126  124679   75627－02－0  

127  124689   69698－59－5  

128  134678   71998－75－9  

129  134679   9234105－4  

130  234678   6085ト34－5 A  

131   12346柑   67562－39－4  

132   1234679   70648－25－8  

133   1Z34689   69698－58－4  

134  1234789   55673－89－7  

135  12346789  1010771 A  

A
 
A
 
A
 
A
 
 

A
 
 

A
 
 

X
 
X
 
X
 
X
 
X
 
X
 
 

X
 
X
 
X
 
X
 
X
 
 

A
 
A
 
 

A
．
 
 

Purity  

A：〉95％，a：95％－90％，B：90％－50％，b：く50％，Ⅹ：unknown．  

1‥鮎ilstainHandb帆kqfO柑anicCbemistrY，SyStemNo．2370．2‥SafeandSafe5）  
3：Kurokie［aL38），4：GrayeEal27），5＝TashiroandYoshida4），6：Rappee［aL41）  

7：HaleeEal39），8：NorstormeEaL29），9：MazereEal42），10＝Choudhyetal28）  
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ていない。どの報告でも最終的な収量は数100mgから数〃gであり，99％以上の純度のあるもの  

は極めて少ない。   

3 モノクロロジベンゾフランの合成   

各異性体は以下に示す経路掴2）で合成を行った。3－クロロジベンゾフランを除き。－アミ  

ノジフユニルエーテルのジアゾ化に伴う環化反応を用いた。3－クロロ体は，ジペンゾフランをニ  

トロ化後，ニトロ基を還元しアミノ基としたのち，これをジアゾ化塩化銅で塩素化したt7）。  

2‾クロロ体は，’ジベンゾフラ†の直接塩素化でも容易に合成できるが，この反応からは，毒性の  

強い2．3，7，8一テトラクロロジペンゾフランなどが生成することが知られている。これは，実験  

者に危険があると同時に，最終生成物に不純物として混入すると，毒性試験に使用する試薬とし  

ては問題が生じる可能性があると考えられたため，直接塩素化はあえて採用しなかった。   

4 実 験   

4．12一クロロジペンゾフランの合成   

4，1，1 4－クロロー2’－ニトロジフユニルエーテルの合成   

♪‾クロロ7ェノ‾ル155gを加熱溶融し，60－90℃でかくはん下に，水酸化カリウム68gを30  

分かけて加えた。これに○－ニトロベンゼンを加え128－130℃に6時間加熱した。60℃まで冷却  

後，ベンゼン400mJを加えたのち，未反応のフェノールを5％水酸化ナトリウム水溶液により  

3回（300，200，100mり抽出除去した。ベンゼン層を3回（300mり水洗後，硫酸ナトリウムで  

乾燥後減圧濃縮すると，224gの租生成物が得られた。これをそのまま次の反応に用いた。  

く  
：－！‥町二二  

cll 吼HJ知一戦紅執  

印加詔一印影「印影－  
CI  Ct  

Cl  

l■l量．   】■」               ●  
■       Nll 

l  ■⊃  cl  

図 2 モノクロロジベンゾフランの合成法  

Fig．2 TheSyntheticschemeofeh）orodibenzofuranisomers  
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4．1．2 2－アミノ1■－グロロジフェニルエーテルの合成   

上記の租生成物114gを99．5％エタノール210miに溶解し，濃塩酸420mlを加える○この溶  

液にかくはん下．塩化第一スズ（二水塩）44Zgを少量ずつ，1．5時間かけて加えた。発熱し液温  

は約50℃となるが，さらに1時間50－55℃に加熱した。放冷後，ベンゼン400mJと水600mJを  

加え，水酸化ナトリウムにてpHを9とし，かくはん抽出した。ろ過後，ベンゼン層を2回水洗  

（300mりし，硫酸ナトリウムで乾燥後，減圧濃縮すると，89gの租生成物を得た。   

4．1二3 2－クロロジベンゾフラン   

上記粗生成物89gを，0℃以下に冷却した濃硫酸100g中にかくはん下1時間かけて溶解した。  

さらに1時間後，亜硝酸ナトリウム31gを水100mJに溶かした溶液を0－3℃に保ちながら2  

時間かけて滴下した。1時間0℃に保った後，50％硫酸500m上中へ加え，かくはんしながら100℃  

まで，徐々に（1時間）加熱した。発泡が終了した後，さらに3時間還流した。水蒸気蒸留し，  

生成した結晶をろ別し，ヘキサン／ベンゼン（300／300mりに溶解し，5％水酸化ナトリウム溶  

液で不純物を抽出除去し，水洗，硫酸ナトリウムによる乾燥後，溶媒を減圧留去した。生じた結  

晶をヘキサンで再結晶を2臥 さらにエタノールで再結晶し，2－クロロジペンゾフランの白色針  

状結晶（7．2g）を得た。  

4．2 4－クロロジベンゾフランの合成   

2－クロロジベンゾフランと同様に，2クロロフェノールと2クロロニトロベンゼンよりノ2－ク  

ロロー2－－ニトロジフユニルエーテルを得た。さらにこれを同様に塩化第一スズにより還元し（聞－  

6d℃で6時間），2－アミノー2◆一クロロジフェニルエーテルを得た。これを同様の操作で，亜硝酸  

ナトリウムにてジアゾ化環化したが，3．3gの結晶を得たのみであったム しかも，この結晶に  

は不純物としてジペンゾフランが30％程度含まれていたため，逆層液体クロマトグラフィーに  

ょり分取した後，ヘキサンにより再結晶し．4一クロロジベンゾフラン（1．Og）を得た。   

4．31－クロロジペンゾフランの合成   

3，5ジタロロアニリンをニトロ化後，アミノ基を還元し，2，6－ジクロロニトロベンゼンを合成  

した。これとフェノールを2一クロロジベンゾフランの合成と同様の操作で反応させ，3－クロロー  

2ィニトロジフェニルエーテルを待た。これを，同様の操作で還元 ジアゾ化による環化を行った  

が，収量が甚だしく悪く，300mgの結晶を得たのみであった。  

4．4 3－クロロジベンゾフランの合成  

4．4．1＿3ニニトロジバンゾフラン  

．氷酢酸500mJにジペンゾ7ラン100gを溶解し；発煙硝酸100mlを20→25℃で2時間かけて  
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滴下した。25－35℃で5時間かくはんした後，氷水2Jに注いだ。2時間後，生じた結晶をろ過  

し水洗した。酢酸及びメタノールで再結晶し，3－ニトロジベンゾフラン65gを得た。   

4．4．2 3一アミノジベンゾフラン   

3－ニトロジペンゾフラン30gを，エタノール200mJに溶解し，塩酸120mJを加え，スズ（華状）  

を2時間かけ徐々に加えた。40℃で4時間反応後，水1Jを加え，水酸化ナトリウムにて中和後，  

クロロホルムで3回（500，300，200mり抽出し，ろ乱水洗，硫酸ナトリウムによる乾燥後，  

溶媒を減圧留去した。80％アルコールにて結晶化後，メタノールにて再結晶して3－アミノジベ  

ンゾフラン22gを得た。   

4．4．3 3－タロロジベンゾフラン   

3－アミノジベンゾフラン10gを濃塩酸5gと水120m上の溶液に懸濁し，0℃に冷却しながら亜  

硝酸ナトリウムの水溶液（3．8gを10mJの水に溶かした溶液）を滴下しジアゾ化した。14”18℃  

にて2時間かくはん後，10％塩化第一銅の水溶液240mJを加え，1時間95－98℃に加熱した。  

これを水蒸気蒸留し，生成した結晶をろ過，エタノールにて2回再結晶し3－タロロジベンゾフ  

ラン（3．8g）を得た。   

5 結果と考察   

合成されたモノクロロジベンゾフランの純度は，FID検出器を装着したキャピラリーガスクロ  

マトグラフィーを用い，そのクロマトグラム上のピーク面積比より求めた。ト，2一，3－，及び4－  

クロロジペンゾフランの純度は，それぞれ99．6％，99．9％，99．1％，98．8％であった。3一及び  

4一タロロ体の主な不純物は無置換のジペンゾフランであり，約1％程度含まれていた。  

1クロロジペンゾフランの収率は極めて悪く，十分な量を得ることができなかった。一’般に，  

最終生成物がジベンゾフランの1位に置換基を有する化合物の合成は，¢一アミノジフェニルエー  

テル誘導体のジアゾ化による閉現法では成功しないといわれている。今回，少量といえども結晶  

が得られたのは，例外的である。0－アミノジフェニルエ「テル誘導体から4－クロロジベンゾフ  

ランの閉環反応では，無置換のジベンゾフランがかなり生成した。これは，予想に反し，塩素の  

結合した炭素上でも，求核反応が競争的に起こったためであると思われる。   

今回の実験では，3－クロロジペンゾフランを除き，すべて0－アミノジフェニルエーテル誘導体  

のジアゾ化によって合成を行ったが，この方法は，モノクロロジベンゾフランの標準試料を多量  

に合成するためには，最善の方法ではなかったように思われる。例えば，収量の悪かったト及  

び4－クロロジベンゾフランの合成には，次のような合成経路も考え得る。すなわち，ジベンゾ  

フランをプチルリチウムでリチオ化し，これを0－メチルヒドロキシアミンと反応させる．と4－ア  

ミノジペンゾフランを高収率で縁る▼ことができる4P）云これをジアゾ化し，塩素で置換すれば，  
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4－クロロジベンゾフランが得られるし，アセチル化した後，塩素化 さらにアミノ基を還元すれ  
ば，トタロロジペンゾフランとなる。これらの反応については，今後の検討課題としたいが・今  

回と同様に，分離困難な副生成物が生じる可能性が高い。選択的合成法の開発と共に，精製法の  

検討も重要である。   

謝 辞 困難な合成にもかかわらず，実際に実験をして下さった岩脇利廣氏（ソール研究軌  

三重）に，ここに深く感謝致します。  
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要 旨   
2Lタロロジベシゾフラン（2ClDBF）の生体内における動態を雄性ウイスタp系ラッ  

トを用いて検討した。1dcでラベルした2－Cl－DBFを静脈内に投与したところ，24時間以  

内に投与量の86％が尿，大腸内容物，及び真に検出された。約3％は48時間後において  

皮下脂肪に検出された。経口投与したラットにおいても同様の排せつ傾向が認められた。  

血〃frIりにおける実験から80％の2こCl－DBFが赤血球中に分配されること，残りが血し上  

う中ド存在することが判明した。胆管のカニュレーション実験から，2－ClDBFが腸管  

循環を受けていることが示唆された。胆汁をスルファターゼとβ一ダルクロニダーゼで処  

理した後．高速液体クロマトグラフィーを用いて分析したところ，2－Ct－DBFは存在せず，  

数多くの代謝産物が存在することが明らかとなった。比較のため行った14c－3－ClDBFの  

生体組織中の分布パターンは2－C卜DBFと同様であるが，投与後48時間目までを比較す  

ると，3－C卜DBFよりも2－C卜DBFのほうが皮下脂肪，血液など体内により多く蓄積す  

る傾向が観察された。今回の結果から，2－C卜DBFはラットの体内で速やかに代謝され  

体外に排せつされるが，一部は皮下脂肪に残る傾向があること，また，数多くの代謝産物  

が存在することが明らかとなった。  

Abstract  

The disposition oE2－Chlorodibenzofuran（2－CI－DBF）was、investigated using maLe  

Wistarrats．When［14cト2ClrDBFwasintravenous）yadministeredtotherats．about86％  

ofradioactivltyWaSEoundin urineLLargeintestinalcontentsandfeeeswithin24h・Approx－  

imate）y3％of2－Cl－DBF radioactivity was presentin the adipose tissue48afterin－  

travenous administration．A similar excretion pattern oE the compound was observedin  

orallyadministeredrats．lnthecaseDLratstreatedwith［14c］L3－CILDBF，tissuedi叫bu－  

tion pattern was found similarto thatof［14c］－2LC卜DBF，but2－Cl－DBF appeared to  

1・．国立環境研究所 環境性康瓢〒305茨城県つくば市小野川16番Z   

EnvironmerltalHealthScieneesDivisiorI．theNatio爪allnstituteLorEnvironmentalStudies，Or．ogawa16▲2．  

Tsukuba．1baraki305．Japan・  
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accumuJatemoreinadiposetissuesandbIood．Fromexperimentsfnvtt7VapPrOXimate（y80％  

Of2－C卜DBFwasfoundtodistributeinredbloodcelIfractionandtherestinthepLasma  

fraction. A bile cannulation study revealed the involvement of enterohepatic eirculalion. 

Analyse50fbりespecjme喝Wムjcわweres叫ectedloenzyma涙hydroIy5i5♭yaryトsu】fa亡ase  

and／orβLglucuronidase．byhighperformanceliquidchromatographyshowedthepresence  

Orvariousyetunidentifiedconj11gatedmetabolites．  

1はじめに   

ポリクロロジペンゾフラン（PCDF）による広範剛こわたる環境汚染は，これらの化合物が地  

方自治体の焼却場から放出されて食物連鎖を通じて様々な生物の体内に蓄積をすること1）から，  

学問的及び行政的な関心のみならず，地球規模わ環境汚染として国民が関心を持っている問題で  

ある。   

PCDFへの過剰曝露は，胸腺萎縮をもたらすが，重篤な場合には，これらの化合物に事故によ  

り曝露した日本人の集団に発生したように，「油症」を引き起こすことが報告されている。ライ  

スオイルは，PCDF（およそ5ppm）のみならず，PCB（およそ1，000ppm）にも汚染されていた  

が，この油症の原因は，PCBではなくPCDFであると考えられている2J4）。最近，茨城県つくば市  

の上水に微量（1．4ppt）の2－クロロジベンゾフラン（2－CLADBF）が検出されt5）。この化合物  

及び塩素化していないジペンゾフランが貯水池には検出されないことから，2－C卜DBFは，上  

水道の配管の内側に塗布されている材料と上水中の塩素が反応して生成したものと考えられてい  

る。   

低塩素化ジベンゾフランヤ，特にジベンゾフラン環の隣接した位置に水素原子があるジペンゾ  

フラン化合物は，肝臓に蓄積しにくいこと6‾8），加えて，肝ガン細胞株において2－C卜DBFによ  

るアリルハイドロカーボンヒドロキシラーゼやエトキシレゾルフィン0－ジュチラーゼの誘導は  

見られなかったこと9）から，2rC卜DBFの生体への毒性は高塩素化ジベンゾフランほどには高く  

ないことが予想される。しかし，Matsumotoら10）は，TA98及びTAlOOを用いたAmesテストに  

おいて4種類のモノクロロジペンゾフラン異性体の変異原性を調べ，こ0）うち，3－Cl－DBFが  

最も変異原性が高く，2Cl－DBF及び4－Cl－DBFが弱いながらも変異原性を有することを報告  

ノしている。薬物代謝＃素の誘導詑に閲しで，2－Cl－DBFを100mg／kg体重の用量で腹脛内投与し  

たラット肝臓において，アニリンヒドラーゼとアミノピリンジメナラーゼの誘導が認められてい  

る11） 

PCDFの小動物の臓器や組織への蓄積や排せつに関する報告は数多くなされている12‾18）が，2－  

Cl－DBFの生体内の挙動と代謝的運命についての報告はほとんど知られていない。この理由の一  

つは，不純物のない2－CトDBF，及びこの放射性標識化合物がないためであった。我々は，今回  

これらの化合物を用いることにより．14cで標識した2－C）－DBFのラットの臓器中の分布，血液  

中における分配，胆汁中の代謝産物について検討を行い，さらに，比較のため，14c－3－  
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Z‾クロロゾベンゾフランのラット生体内における動態   

Cl－DBFのラットの生体内における動態について検討した。   

2 方 法  

試薬の2rCl－DBF，及び3rCl－DBF（純度99％以上）については，国立環境研究所l化学環境  

部の森田昌敏博士より提供頂いた。［u－14c】2－Cl－DBF（比活性146mCi／g（5．40GBq／g））．  

及び【U－14c］3－Cl－DBF（比活性，133mCi／g（4．92GBq／g））lよ生体化学研究所（千乗県印旛  

郡白井町）より購入した。放射活性は，2－C卜DBFにのみ由来していることを薄層クロマトグ  

ラフィーと高速液体クロマトグラフィーにより確認した。スルファターゼ（TypeH－5）とβ一ダ  

ルクロニダーゼ（TypeB－1）はシグマ社より購入した。ツイーン80とポリエチレングリコール  

300は和光純薬より購入した。その他の試薬は，分析用のものを用いた。   

器具と装置について本研究では以下のものを用いた。  

逆相カラム（fLBonda5PhereC18，pOre Size＝100Å．particlesize＝5FLm，  

3．5mmX15cm，プレカラム（C18），Waters祉）  

高速液体クロマトグラフ（pump：Mode1510，gradientcontroller：Mode1680，  

spectrometer：Mode1481．Waters社）  

液体シンチレーションカウンター（Mode13255，Packard社）   

動物については，日本クレアより購入したウイスター系雄性ラット（平均体重200g）を用いた。  

実験に用いるまで．ラットには市販の飼料並びに蒸留水を自由に摂取させた。臓器，血液，糞は，  

ソルエン350（Packard社）を用いて可溶化した。これら及び尿と胆汁はl液体シンナレークp  

（Dimi1ume30，Paekard杜）と良く混和した後．液体シンチレーションカウンタpを用いて放  

射活性を計数した。臓器及び組織中の放射性2－C卜DBF及び3．C卜DBFの量の計算に際しては，  

筋肉，皮膚，皮下脂肪，血液の体重に占める割合をそれぞれ50，16，11，8％とみなして計算  

した19）。   

2．1放射性2－C卜DBFの生体内挙動   

実験1：ラット12匹に0．50mg／mJとなるようにツイーン80水溶液に蒋解させた（ツイーン80  

：水＝1：3）14c、2－C卜DZ3Fをラット1匹当たり．2－CJrDBFとして87．5FLg（12．8iECj）の投  

与量となるように，0．175mlを尾静脈内に投与した。経時的に採尿，探糞し，臓器を採取した。   

実験2：ラット3匹をエーテル麻酔下士開腹し，胆管にポリエチレンチューブ（0．25mmlD，  

0．61mmOD）を挿入した。開腹部を縫合した後，ポールマンケージに保走し，1匹当たり  

0．155mlの】4c－2－C卜DBF溶液を尾静脈内に投与した（87．5FLg，12．8FLCi）。授与後3時間にわた  

り胆汁を採取した。この臥 ラットには1’％のグルコースを含む生理食塩水のみを与えた。   

実験3：ラット3匹に，14c－2－CILDBFを．ラット1匹当たり，2rC卜DBFとして92，OFLg  

（13．4J上Ci）の投与量となるように，胃ゾンデを用いて経口投与した。庵時的に採乳採糞し，  
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臓器を採取した。   

実験4：ラット2匹に，実験2と同様に胆管にポリエチレンチューブを挿入した後，直ちに，  

実験3と同様に，14c－2－Cl－DBFをラット1匹当たり，2－Cl－DBFとして92．OFLg（13．4FLCi）の  

投与量となるように胃ゾンデを用いて軽口投与した。投与後3時間にわたり胆汁を採取した。   

2．2 血液中における放射性2－CトロBFの存在状態   

実験 5：（放射性2－Cl－DBFの赤血球と血しょうにおける分布）：無処置のラットから得た血  

液6ITllに14c－2－C卜DBFを60／両恭加して直ちにかくはんした。かくはん直後（0分），並びに，  

370cで10分間もしくは60分間インキエペートした後，5，00他で3分間遠心し，赤血球と血しょ  

うを分離した。赤血球と血しょう中の14cの放射能を液体シンチレーションカウンターで計測した。   

実験 6：（放射性2－C卜Dl好の赤血球から血し上うへの移行）：ラットから採取した血液3．O  

mLに14c－2C卜DBFを30FLl添加後，0．4mLずつ遠心管に分取した。37Dcで15分間インキュペー  

ト後，5．0叫ダで3分間遠心し，血しょうを分＃除去した。この赤血球分画に，血液400〝Jを遠心  

して得られた血しょうを添加かくはんし，所定の時間370cでインキエペート後．遠心操作により，  

赤血球分画と血しょう分画に分けた。名分画中の14cを測定し，赤血球分画から血しょう分画への  

14cの移行を調べた。   

実験7：（赤血球分画からの放射性2－ClDBFの血しょうへの抽出）：血液1．2mLに14c2－  

C卜DBF12／‘上を加えてかくはん後，370cで10分間インキエペー卜した。遠心して血しょうを分  

離除去し，14cの放射能を計測した。この赤血球分画に．あらかじめ分離しておいた血しょう600  

〃Jを添加してかくはん後，37dcで5分間インキュ／ヾ－卜し，遠心操作により血しょうを分離し，  

14cによる放射能を計測した。この操作を5固練り返し，赤血球分画からの血しょうへの14cの  

移行を検討した。   

2．3」胆汁中における放射性2－Cl－DBFの代謝産物の分析（実験 8）   

上記2．1実験2のラットから得た胆汁を用いた。胆汁は無処凰・あるいは，▲下記のように酵素  

で処理した後，メンプレンフィルター（0．45／▲m）でろ過後，高速液体クロマトグラフィーによ  

．り分析した。移動相として，0．1M酢酸緩衝液（岬3．5）一アセトニトリルを用い，流速i．Om／，  

各分画は，0．33爪一である。  

酵素処理の条件は次のとおりである。  

1）β－グルクロニダーゼによる処理：胆汁50／りに34，000U／mJのβ－グルクロニダーゼ溶液  

を25〃J，及び401nM亜硫酸ナトリウム溶液25声fを加え，370eで18時間インキエペートした。  

これらの試薬の希釈溶解には∴0．5M酢酸緩衝液，pI†3．8を用いた。  

12）アリルスルファタ⊥ゼによる処理：胆汁50／′Jに450U／mJのアリルスルファターゼ溶液  

25／り，及びサγカリン酸－1．4一テクトン溶液25／‘Jを加え，370c・で18時間インキュペー卜した。  
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2－タロロジベンノブランのラット生体内における動態   

これらの試薬の希釈溶解には，0．5M酢酸緩衝軋pH5．0を用いた。   

3）βグルクロニダーゼ及びアルスルファクーゼによる処翠：胆汁50〟‖こ16・000U価の  

β－グルクロニダーゼ及び200U′m′のアリルスルファターゼの両者混合液50再を加え，370c  

で24時間インキエペー卜した。   

2．4：放射性3－C卜DBFの生体内挙動   

実験9：ラット3匹に0．馳1mg／mlとなるようにツイーン80水溶液に溶解させた（ツイーン  

80：水＝1：3）14c一声－Cl－DBFをラット1匹当たり．DBFとして87・7FLg（11・7FLCi）の投与  

量となるように，0．175mJを尾静脈内に投与した。経時的に採風探糞し，臓器を採取した。   

実験10：ラット3匹に，実験2と同様の方法で，胆管にポリエチレンチューブを挿入した。ラッ  

トをポールマンケージに保定し，1匹当たり0．175mJの14c－3－C卜DBF溶液を尾静脈内に投与  

した（87．7／∠g，11．7／JCi）。投与後3時間にわたり胆汁を採取した。この間，ラットには1％の  

グルコースを含む生理食塩水のみを与えた。   

3 結 果   

3．1放射性2－C卜DBFの生体内挙動   

2－C卜DBFに由来する14cの臓器，血液，排せつ物中における含量の経時的変化を表1に示す。  

静注後5時間までに，投与量の約50％が大腸内容物，尿及び糞に検出された。24時間までに，  

尿と真にそれぞれ投与量わ40％が検出された。投与後48時間までには，これらの排せつ軌及  

び′ト陽と大腸の内答物に計85％が観察された。胆汁中への放射能量を測定すると，静注後3時  

間までに投与量の約60％が排せつされ，胆汁への排せつ量はこの頃までにプラトーに達するこ  

とが判明した（図1）。これらのことから，2－Cl－DBFは胆汁に排せつされた後，いわゆる腸肝  

循環により再吸収されていることが推測された。   

48時間目では，脂肪組織と血液に投与量のそれぞれ約3％と0・8％の2－Cl－DBFに由来する14c  

が存在していた。   

経口投与では，72時間白までに糞と尿にそれぞれ62．4土3．1％，34．4±1．6％（平均±標準偏差）  

が排せつされた（表2）。胆管にカニューレを挿入した場合には，黄中へ排せつされる割合は，  

経口投与後48時間で平均13．5％であり，経口摂取の場合に2－Cl－DBFは，比較的速やかに消化  

管から吸収されることが明らかとなった。   

3．2 血液中l；おける2－Cl－DBFの存在状態   

血液中において14c－2－C卜DBFが赤血球と血しょうにどのような割合で配分されるかを  

函油仰の系で調べた。表3に示すように，血液と混合後60分に－わたって調べたところ，混合直後  

から14c－2－Cl－DBFの約80％は赤血球に配分されることが示■された（夷験5）。  
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表 12－タロロジベンゾフラン1を静脈内投与したラットにおける14c－2－クロ  

ロジペンゾフラン由来の放射能の組織中の分布a  

Tab】elTissuedistributionof14cr2－ChLorodibenzoftlran－derivedradioactivityin  

ratsa  

Time after administration  

30min  5h  24h  48h  Tissue  

9．65 土 4．38  

0．003± 0．002  

0．004± 0．001  

0．02 ± 0．01  

0．10 士 0．12  

0．67 士 0．25  

2．64 ± 3．12  

3．87 土 0．54  

0．（氾3土 0．0（泊  

0．001±0．000  

0．005± 0．002  

0．01± 0．00  

0．13 ± 0．04  

0．18 ± 0．09  

2．87 士1．96  

0．003士 0．003  

0．001± 0．001  

0．006± 0．004  

0．01士 0．01  

0．09 ± 0．05  

0．10 ± 0．11  

13．2 士 3．5  

0ご03 土 0．01  

0．08 土 0．03  

0．35 ± 0．ほ  

0．19 ± 0．04  

1．82 士 0．35  

0．33 ± 0．06  

Adipose【issue  

Adrenal gland 

Cerebellum  

Cerebrum  

Heart  

Kidney  

Large intestine 

Largeintestine   

contents（LIC）  

Liver  

Ltlng  

Muscle  

Pan亡reaS  

Skin  

Small intestine 

Smallintestine  

COntentS  

Spleen  

Stomach  

Testis  

Thymus  

Whole blood  

Fecesb（F）  

Urineb  

LIC＋Fb  

SuTn tOtal  

0．11士0．02 33．7 土 2．2  7．88 士 5．66  5．88 ± 8．22   

10．6 ±1．Z  2．79 ± 0．34 1．04 土 0．15  0．76 士 0．19  

0．22 士 0．03  0．06 土 0．02  0．OZ 土 0．01  

10．8 ± 3．5  Z．42 士1．55  0．7Z土 0．17  

0．23 土 0．07  0．08 ± 0．06  0．0ト± 0．00  

23，8 士 3．5   5．08 ± 0．57J O．67 ± 0．18  
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6．48 土 2．61 1．99 土 0．37  0，24 土 0．11 0．13 士 0．10   

12．1 ± 3．1 15．5 ±1．3  1．70 ± 0．38 1．23 ±1．29  

0．01土 0．00  

0．02 士 0．02  

0．02 士 0．02  

0．004± 0．002  

0．81士 0．47  

38．5 ±11．2  
40．5 士 4．5  

44．4 士 3．1  

92．4 ±1．6  

0．02 ± 0．01  

0．08 ± 0，07  

0．09 士 0．05  

0．01± 0．00  

1．97 土 0．37  

5．54 士9．59  

10．9・．± 9．5  

39．2 ±10．6  

93．4 士12．7  

0．01士 0．00  

0．04 土 0．03  

0．03 士 0．01  

0．005± 0．002  

0．67 士 0．22  

40．6 ± 7．0  

38．3 士 2．6・  

48．3 士1．5  

96．1 ± 4．0  

0．09 士 0．02  

0．28 土 0．08  

0．38 士 0．11  

0．22 ± 0．11  

4．98 土 0．29  

0．43d －  

0．11土 0．02  

86．6 ± 3．8  

a．ラットに‖c－2－Cl－D8Fを1匹当たり，汎5〝g（】2．∂〝Ci）の投与定で届静脈から注入した。   

単位は投与量に対する各組織中に含まれる14c2LCl－DBFの百分率である。数値は．ラット3匹  

の平均値と標準偏差である。  
b．14c－2－ClDBlTの放射能の累積丑を示す。  

c．観察期間中には．禁の排せつはなかった。  

d．尿吼 2匹のラ・7トの膀胱から採取した。  

a．RatswereintravenousLyinjected with‖c－Z－ChLorodibenzo†uran at a doseoL87．5／ノgDBF／rat   
（12．8pCi／rat）．TheLmitisexpressedasapercentageoEtもta】dos占pereaehoi壷anortissue．and  
vallleSare mean土SDIor3rats．  

b．ValL］eSindicatecurnuhtiYeeXCretedamountsofL4c－2Ch】orodibeTLZOTurムn・derivedradioactivity．  

c．Nofeceswereexcre【eddl】ringtheobservation period．  

d．Urinewascolle亡tedlrom抽ebladderoltworaしS．  
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2－タロロジペンゾフランのラット生体内における動態  

（
り
S
O
P
ポ
）
 
 

u
O
コ
¢
レ
0
パ
¢
ひ
ヱ
l
丘
n
∈
コ
U
 
 

0
 
 
 
 
0
 
 
 
 
0
 
 

6
 
 
 
 
4
 
 
 
 
2
 
 

2  3  

Ttme（hr）  

0  1  

図114c2－クロロジペンゾフラン，又は14c3クロロジベンゾ  

フランを静脈内投与したラットにおける14c由来の放射能の  

胆汁中への累積排せつ量  
Fig．1Cumulativeexcretedamountsofradioactivityof14cinthebile  

fron rats treated with either14c－2ChLorodibenzofuran or  
14c－3－ChlorQdibenzofuratt、PoitltSarLdbarsindicatemean土SD  
for3to4rats．  

表 2 2－クロロジペンゾフランを軽口投与したラットにおける14c－2－タロロ  

ジベンゾフラン由来の放射能の排せつ量a  

TabJe2 Exereted amounts of14c－2－Chlorodibenzofuran－derived radioactivityin  

ratsa  

Time after administration 

Cumulative  

24h  48h  72 h amountsb  Tissue  

Urine  28．2 ±1．6  5．7 土l．90．5 士 0．1  34．4 士1．6  

Feces  45．5士 5．2  14．Z±3．2   2．6士0．4   62．4± 3．1  

Urine十Feces  73．7 ±5．9  20．0±4．6  3．1土0．4  96．8土1．8  

a．ラソト11cL2CEDBFを1匹当たり，87．5lLg（12．8FLCi〉の投与景で軽口投与した。単位は投   

与立に対する各組織中に含まれる】4c－2－C卜DBFの放射能の異様蜃を示す。   

ト4匹の平均値と標準偏差である。  

b，数値は，投与後7Z時間までのL4c－ZCl－DBFの放射能の累積量を示す。  
a．Ratswereorallyadminisleredwi止l】4c－2一亡h】orodibenzo†uranatadose■D†即・5〟gD8F／ral（12・8   

F（Ci／rat）、Theullitise叩reSSedasapercentageohotaLdosepereaehorgarLOrtissue・arldvaLIJeS  
are meaI】±SD for4 rats．  

b．Valuesindicale cumula【ive ex亡reted amounts ofllc－3－Cb10rOdibenzofuran・derived radioactivity  

uD Lo 72 h affer the administrations 
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次に，すでに赤血球分画に存在する14c－2－Cl－DBFが血しょうにどのような割合で移行するか  

を検討した。血しょうに配分される14cの配分率は，血しょう漆加後，10，30，60分でそれぞれ  

27．1．24．8，2臥6％であった（美顔6）。   

さらに，すでに赤血球分画に存在する14c2rCl－DBFを血し上うで抽出を繰り返したときにど  

のような割合で血しょうに移行するかを検討した（実験7）。表4に，その結果を示すが，5回  

の抽出により，血しょうには常に約20％，赤血球には80％の14c2→C卜DBFが配分されること  

が判明した。  

表 3 赤血球と血しょう中の14c－2－グロロジベンゾフランの分布  

TabLe3 Distributionof】4c－2ChlorodibenzoEuraninredbIoodcel■sandptasma  

IncubatlOntlme（min） 0   10  60  

Red blood ceIIs  77．8  76．3  79．O  

Plasma  22．2  Z3．7  21．0  

表 4 赤血球から血しょう中への14c－2－グロロジペンゾフランの抽出率  

TabLe4 Extractionof14c－2－Chloro－dibenzofuranfromredbloodce）1stoplasma  

Extraction times  1  2  3  4  5  

Redbloodcells（％） 79．2  83．1 80．9  79．9  80．1  

PIasma（％）  20．8 16．9 19．1 20．1 19．9   

3．3」胆汁中における放射性2－C卜DBFの代謝産物の分析   

図2に高速液体クロマトグラフィーによる胆汁中の14c－2－Cl－DBFの代謝産物の分離状態を示  

す。標準品の14c－2－CILDBFは保持時間が24．4分であり，酵素で未処理の胆汁中にも検出され  

なかった（図2a）。酵素処理をしない未処理の胆汁に比べてアリルスルファターゼ単独処理の場  

合には，保持時間12－15分で溶出される成分が減り，15－19軌及び2卜22分で溶出される成  

分が相対的に増加することが示された（図2b）。β－グルクロニダーゼ処理の場合には，相対的  

には，保持時間が12－13分の鱒分■が減少し，1卜15分，2卜22分の成分が増加する傾向が観察  

された（図2c）。さらに，両酵素の同時処理により，溶出バターンは，全体としてはアリルスル  

ファターゼの単独処理の場合に類似しているが，これに加えて，保持時間4分の新たなピークが  

出現し，2卜22分のピークの上昇が観察された（図2d）。  
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2タロロゾペンゾフランのラット生体内における動恐  

今回用いた溶出条件のほか，綬衝液，イオンペア法，カラムの種類などの条件を変えて試みた  

が，分離状態は改善されなかった。いずれにしても，2－Cl－DBFのような比較的単純な化合物  

は，肝臓で速ゃかに代謝され，胆汁中ではそのままの形では存在せずに，硫酸抱合体やβ－ダル  

クロン酸抱合体などの代謝物として存在することが明らかとなった。   

3．4 放射性3－C卜DβFの生体内挙動   

3－Cl－DBFに由来する14cの生体内の臓器，血液，排せつ物中における含量の経時的変化を表  

5に示す。静注後5時間までに，投与量の約64％が大腸内容物，尿及び糞中に検出された。24  

時間までには，尿と糞中にそれぞれ投与量の28％と51％が検出された。投与後48時間までには，  

（
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図214c2－クbロジペンゾフランを静脈内投与したラットの胆汁中代謝  
産物の高速液体クロマトグラフィーによる分析  
（a）未処理，（b）アリルスルファクーゼ処理，（c）β－グルクロニダ丁  

ゼ処理，（d）両酵素による処理  
Fig．2 ttigh periQrmanCeliquid chromatogram of bileJnetabolites from rats   

intravenously treated with14c－2－ChLorodibenzofuran・BiLe specimens were  
subjected to erLZyrnatic hydrolysisニ（a）non－treated control，（b）aryl－  

sul†atase，（c）β・glⅥCu－Onidaseand（d）bothen叩meS▲  
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表 5 3－クロロジペンゾフランを静脈内投与したラットにおける14c－3一クロ  

ロジペンゾフラン由来の放射能の組織中の分布a  

Table5 Tissue distribution oL14cr3－ChlorodiberlZOfuran－derived radioactivityin  

ratsa  

Time after administration 

Tissue  30min  5h  24h  48h  

0．36 ± 0．08  

0．00ユ土 0．000  

0．002土 0．001  

0．009± 0．004  

0．006土 0．001  

0．058± 0．005  

0．137± 0．145  

11．5 士 3．7  

0．016土 0．008  

0．056士 0．016  

0．23 土 0．11  

0．14 土 0．01  

5．05 土 0．58  

0．27 ± 0．06  

10．9 土1．3  

0．α）4土 0．001  

0．005± 0．002  

0．O19± 0．002  

0．300± 0．（泊6  

1．64 ± 0．46  

1．89 土 0．54  

2．43 土1．00  

0．001土 0．001  

0．003± 0．001  

0．029士 0．038  

0．010± 0．001  

0．14 ± 0．02  

0．40 士 0．17  

Adipose tissue 

Adrenalg】and  

Cerebellum  

Cerebrum  

Heart  

Kidney  

Large intesline 

Largei扉e5とjne   

contents（LIC）  

Liver  

LuIlg  

Muscle  

Pancreas  

Ski爪  

Smalli血estine  

Smallintestine  

COntentS  

Spleem  

Stoma亡h  

Testis  

Thymus  

Whole blood  

Fecesb（F）  

Urineb  

LIC＋Fb  

St】m tOtal  

0．11士 0．02 40．6 ± 2．6   3．50 土 0．55  0，40 士 0．15  

16．7 土1．6  

0．29 ± 0．04  

9．91土1．55  

0．31土 0．08  

15．8 士 4．5  

7．78 ± 0．81  

3．60 ± 0．70  

0．076士 0．023  

3．10 ±1．75  

0．038± 0．012  

3．87 土1．4  

1．65 ± 0．15  

0．67 土 0．06  

0．011± 0．001  

0．56 士 0．08  

0．009± 0．003  

0．35 士 0．08  

0．079± 0．032  

1．09 ± 0．11  

0．021士 0．002  

0．66 ± 0．11  

0．010± 0．003  

0．76 士 0．31  

0．23 土 0．11  

20．8 ± 4．7  12．9 土1．7  1．59 土0．66  0．36 ± 0．07  

0．006± 0．001   

0．021土 0．017   

0．0ユ8士 0．004   

0．003（2）   

0．28 土 0．08  

51．1 ± 2．6  

52．2 土 2．4  

51．5 ± 2．4  

106．7 士 0．4  

0．073士 0．014  

0．24 ± 0．02  

0．封 士 0．09  

0．082± 0．025  

5．91± 0．26  
＿C  ▲．  

0．77 （1）  

0．11± 0．02  

95．8 土 6．5   

0．020± 0．003   

0．049± 0．023   

0．068士 0．015   

0．012± 0．002  

1．37 ± 0．23  

23．2 士 7．8  

40．6 土 2．6  

105．0 士 6．8  

0．009士 0．001  

0．014± 0．（氾1  

0．025士0．011  

0．003土 0．001  

0．42 士 0．07  

50．7 ± 2．5  

28．2 土14．1  

54．2 ± 3．0  

90．3 士 9．7  

a，ラットにl‘c－3－Cl－DBFをl匹当たり，87．7J｝g（11．7／LCi）の投与量で尾静脈から注入した。単   

位は投与量に対する各組繊中に含まれる‖c－3－Cl－DBF．の百分率である。数値は．ラット3匹の  

平均値と標準偏差である。  
t｝．14c2－Cl－DBFの放射儲の累積量を示す。  

亡，観察期間中には．其の排せつはなかった。  

a．Rals wereinlravenouslyinjecled with Hc－3－亡hlorodibenzoruran at a dose or87，7〟g DBF／rat   
（11，7FLCi／rat）．Theunitisexpressedasapercentageo（totaLdosepereaehorganorlissue．and  
values are mean±Sl）for3 rats二  

b．VaLuesirLdicateeumulatiYeeXCretedamountsof11c3－Cr）LorodibenLOfuranrderivedradioactiviLy・  
e．Nole亡eSWereモXCretedd11ring【beobservationperiod・  
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2－クロロゾベンゾフランのラット生体内における勤憑   

これらの排せつ物，及び小腸と大腸の内容物中にほとんどすべての放射能が観察された。胆汁へ  

の放射能量を測定すると，静注後3時間までに投与量の約51％が排せつされ，胆汁への排せつ  

量はこのころまでにプラトーに達することが判明した（図1）占これらのことから，3－C卜DBF，  

あるいは代謝物は胆汁に排せつされた後，いわゆる腸肝循環により再吸収されていることが推測  

された。48時間日では，脂肪組絃と血液に投与量のそれぞれ0．4％，0．3％の3－Cl－DBFに由来  

する14cが存在していた。投与量よりも若干多めの放射能が見かけ上検出されたのは，皮胤 筋  

肉，血液，皮下脂肪の量の見積りの誤差によると考えられる。   

4 考 察   

つくば市周辺の上水中に極めて微量ながら2－C卜DBFが検出されたことが契機となり，この  

化合物の毒性評価のための基礎的データ集積のため，本研究が行われた。これまでにも，塩素化  

が3以上のジベンゾフランについては，その生体内の代謝について多くの研究がなされてきた。  

クロロジペンゾフランの一般毒性及び発ガン性は，水素原子に塩素が置換している数が4，ない  

し5の場合に最も高いが，この場合でもジベンゾフラン環の隣接している水素原子の位置，いわ  

ゆるvicinal位に塩素原子が置換していないPCDFは，ヒトや実験動物の体内での蓄積性は低  

く7・8），これらの毒性もvicinal位に塩素が置換しているPCDFに比べると低いと考えられている。  

体内におけるPCDFの蓄積量に関しては，1，2，4，7．8－ベンタクロロジペンゾフランは  

1，2，3，7．8一ペンタクロロジペンゾフランに比べてラットの肝臓における蓄積性が低く13），また，  

PCDF投与5日後のラット肝臓におけるZ，3，4，6，7－ペンタクロロジベンゾフランの蓄積量は，  

1，2，6，7，8一ベンダクロロジベンゾフランに比べ約60倍高い8）との報告がある。これらのことか  

ら■，PCDFの代謝において，ジベンゾフラン現の3又は7位が他の部位の塩素原子に比べ重要で  

あることが推測される。しかし，低塩素化ジペンゾフランにおける塩素原子の置換位置と代謝と  

の関連を調べた研究例はほとんどない。   

ラットに経口投与した今回の実験結果から，投与後24時間及び72時間までに，それぞれ投与  

量の74％，97％の2－Cl－DBF．は，尿と糞に排せつされることから，この化合物は比較的速やか  

に体外に排せつされることが明らかとなった（表2）。血液中では，血しょうと赤血球中にそれ  

ぞれ80％と20％というように常に【走の割合で存在することが，わ＝ル加の実廉から明らかと  

なった（表3，5）。静脈内投与の実験結果から，2－Cl－DBFは，投与後3時間までに60％が胆  

汁に排せつされるが．大腸内容物と糞に存在する2－C卜DBF由来の14cの量は，5時間後におい  

ても39％であること（表1，図1）から，一度胆汁を介して消化管に排せつされた2－Cl－DBF  

の代謝産物は，′J、騰で再吸収を受けて腸肝循環がおきていると考えられる。胆汁中には代謝を受  

けていない2－Cl－D即は検出さitなかった。β一ダルク．ロニダーゼとアリルスルフ7ターゼによ  

りHPLCの溶出位置が変化したことから，グルグロン酸もしくは硫酸抱合体が含まれることが示  

されたカモ掴2），その抱合体の化学形は複雑であり，また，他の化学形の代謝産物が含まれて  
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いることが明らかとなった。両酵素で脱抱合後，酢酸エチルで抽出可能な代謝産物の一部は，続  

報に示されているように，2－Cl－3，7－ジヒドロキシDBF，2－Cl－3－ヒドロキシDBF，2－C卜7－  

ヒドロキシDBFであることが判明した。   

PCDFの中でも最も毒性が高いと考えられている2，3，7，8－テトラクロロジベンゾフランの生体  

中における半減期は，ラットで2日14），モルモットで20日16），サルで8日15）と算出されている。  

また，2，3，4，7，8－ペンタタロロジペンゾフランのマウスにおける半減期が2”4日17），4－6  

塩素化されたPCDFの混合物のマウスにおける半減期が約2週間16〉であるとも報告されている。  

2－Cl－DBFと13－Cl－DBFの様々な生体組織における蓄積パターンは類似しているが，2  

－Cl－DBFのほうが，皮下脂肪，血液等への貯留の度合いは，3－Cl－DBFに比べて，投与後48時  

間目で数倍高めの値を示した（表1，5）。しかし，全体として，2－Cl－DBFの排せつは早く，  

経口投与後24時間以内に，投与量の74％が尿と糞に排せつされたが，これは本化合物がvicinal  

位に水素原子を有する低塩素化物であり，肝臓において速やかに代謝されたためであると考えら  

れる。   

A■mesテストの結果によると，3－CILDBFは，2－ClDBFに比べて，強い変異原性を示した。  

この変異原性はS9による代謝活性化により上昇するため，代謝中間体の寄与が大きいと考えら  

れている。変異原性の強さは低濃度域において，陽性対照のベンゾ［αコピレンの数10分の1であっ  

た1D）。体内に蓄積性がある2，3，7，8－テトラクロロジベンゾサジオキシンや2，3，7，8一テトラグ  

ロロジベンゾフランのような高塩素化化合物は，Aふesテストでは陰性結果を示す反面，極めて  

毒性が高いことが知られている。しかし，全体としてみると，2－C卜DBFの場合は，ラットの  

体内への蓄積性が低く，直ちに排せつされること，変異原性も低いこと，さらに上水中濃度が極  

めて低いことから，今回の上水に含まれている濃度の2－Cl－DBFの上水を日常的に摂取しても，  

健康に影響が現れるとは考えにくい。   
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Ⅱ 代謝産物の同定＊  

Metabli5mOf2－ChlordikmohlranintheRat．  

ⅠⅠ．IdemtiGcationoftheMehblites＊   

平野靖史郎1・遠山千春1・三森文行1・伊藤裕康2・鈴木和夫1  

SeishiroIilRANOl，ChiharuTOHYAMAl，FumiyukiM汀SUMORll，  

HiroyasuITO2andKazuoT．SUZUKll  

要 旨   
2－クロロジペンゾフランのラット肝臓における代謝機構を，胆汁中に排せつされる代謝  

産物を同定することにより調べた。胆管カニュレーションを施したラットに，】4cでラベ  

ルした2クロロジペンゾフランを静脈内に投与したところ，6時間以内に投与量の約90  

％が胆汁と尿中に排せつされた。代謝産物を同定するため，別辞のラットに無標識の2－  

クロロジベンゾフランを経口投与して，24時間分の胆汁を採取した。胆汁をスルファター  

ゼとβ－グルクロニダーゼで処理した後，高速液体クロマトグラフィーを用いて脱抱合後  

の3つの代謝産物の分画を分取し，質量分析計並びに核磁気共鳴装置により代謝産物の化  

学構造を決定した。これらの3つの代謝産物を，Z－クロロー3，7一ジヒドロキシジベンゾフ  

ラン，2一クロロー3一ヒドロキシジベンゾフラン，2一クロロー7ヒドロキシジペンゾフランと  

同定した。これらの代謝産物は抱合体として胆汁中に排せつされており，2－タロロジペン  

ゾフランは検出されなかった。これらのことは，2－クロロジペンゾフランはラット肝且削二  

おいて速やかに代謝されることに加え，ジベンゾフラン環の3と7位が代謝上重要な部位  

であることを示唆している。  

AbshacI  

The hepatie metabolism of2－Chlorodibenzofuran wasinvestigatedin the rat．When  

2－Chloro［14c］dibenzofuranwasintravenousLyadministeredtobileducトCannulatedrats．  

1．国立環境研究所 環境健康部 〒305茨城県つくば市′ト野川16番2   

EnvironmentalHeaJthScierlCeSDivisiorl．theNationallnstituteforErLVironmerltalStudies，Onogawa16－2．   

Tsukuba．Ibaraki305．Japan．  

2．国立環境研究所 化学環境部 〒305茨城県つくば市小野川16番2   

ErLVironJnentalChemistry Divisibn，the NationalInstitute．Lor Environmenta］Studies・Onogawa16－2，   

Tsukuba，lbaraki305Jat）an，  

＊ 本論文は、Areh．Envir。n．C。ntam．T。Xi。Ol．20，67－72（1991）に発表した内容を和文に改めたものであ  

る。  
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abcut90％oLradioactivitywasexcretedinbi）eandurinewithin6h．thebilebeingthepre－  

ferentialroute．AnothergroupoEratsreceivedoraladministrationofcold2－Chlorodibenzo・  

furanandbilefLuidwascolle⊂tedbysurgiealbileductcannulationforqualitativeanalysis．  

Three hydroxylated metabolites wereisoLated by highperlormaneeliquid ehromatography  

from the bile fIuid after hydrolytic digestion with sulfataseandPgluctJrOnidase and were  

identifiedbymassand nuclearmagneticresonancespectrometriestobe2－Chloro－3．7－dihy－  

droxydibenzofuran．2－Chloro－3－hydroxydibenzofuran and 2rchloro－7－hydroxydibenzofurL  

a札re5p∝［lyely．Alla】ys靂50f tbe radjoacかe bjk fluid byけ血】ayer chro爪atOgraplly re－  

vehled that there was no detectabIe amounts of unTnetabolized2－Chlorodibenzofuranillthe  

bilenuid andthe hydroxylated metabolites werepresent notas aglycons butasconjugated  
substances．Theresultssuggestthat2－ChIorodibenヱOfuranisraT）idIymetabclizedintherat，  

andthe3and／or7positionsplayanimportantroleihthemetabolismoL2－Chlorodibenzo－  

furan．  

1はじめに  

1968年，九州地方を中心に肝障害ヤアクネを主症状とするいわゆるカネミ油症が発生したが，  

その原凶物質はライスオイルに混在していたポリクロロビフユニール（PCB）とポリクロロジペ  

ンゾフラン（PCDF）であり，それぞれ1，000ppmと5ppm程度含まれていたものと推定されて  

いる1）。これらの化合物の中で油症患者の肝臓や脂肪組綴中に多く含まれていたのは，ペンタク  

ロロ又はヘキサタロロジペンゾフランであったことより，油症はPCBではなく主としてPCDF  

により引き起こされたのではないかとの報告もされている2・3）。油症と同様の惨事が1979年台湾  

で起こっているが，“rice－branoil”中のPCBとPCDF濃度は油症のカネミオイル中の濃度より  

低いものの，PCBがより高塩素化されたものであったと報告されている4）。一方，PCDFは焼却  

炉からも大気中に排出されていることが知られており，広域汚染が危惧されていが）。最乱  

Shiraishiら6）は，つくば地区の水道水から濃度が1．4爪g／J程度の2－タロロジベンゾフランを検出  

し．これは水道管に塗布されている錆止めにわずかながら含まれているジベンゾフランが．水道  

水中の塩素と反応して生成したものではか、カ；と推定している。低塩素化で，かつ，ジベンゾフ  

ラン環の隣合った位置に水素原子があるPCDFは肝臓での蓄積率が低いことが知られていること  

から79），2－クロロジペンゾフランの生体への蓄積ヤ影響も小さいものと推定される。Bandiera  

ら10）はヘパトーマにおいて2－クロロジペンゾフランによるフリルハイドロカーボンヒドロキシ  

ラーゼやエトキシレゾルフィンクージエチラーゼの誘導は見られなかったと報告している。一九  

Mats。m。t。ら11）は，TA98を用いたAmesテストにおいて2－クロロゾベンゾフランの変異原性  

を認めており，佐伯ら12）は，100mg／kg体重の用量で腹腔内投与したラット肝臓において，アニ  

リンヒドラーゼとアミノピリンジメチラーゼの誘導が見られたと報告している。   

PCDFの小動物の臓器ヤ組織への蓄積や排せつに関する報告は数多くなされているが1用）  

PCDFの代謝産物を同定した例は少ない。Poigerら20）は，ラットにおける2，3，7，8－テトラクロロ  

ジベンゾフランの代謝産物のアグリコンとして－及び二水酸化体を検出したと報告している。  
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pl。uSSらZl）も，ラットにおけるペンタタロロジベンゾフランの代謝産物として一及び二水酸化  

体を見い出している。この2つの研究では，ジベンゾフラン環のエーテル結合の開裂に伴う脱塩  

素化水酸化反応も，生体内において起こっている可能性があ左と報告されていろ。しかし，水酸  

基の置換位置については明らかにされていない。Veerkampら籠）は，2－クロロジペンゾフラン  

と2，8一ジタロロジペンゾフランのラットにおける代産謝物として，－一及び二水酸化体を見いだ  

しているが，2クロロジペンゾフランの代産謝物の1つは2－タロロー8－ヒドロキシジベンゾフラ  

ンであったと報告している。しかし，この同定は質量スペクトルの解析のみによって行われてお  

り，水酸基の導入位置については疑問が残る。   

本研究では，ラットの胆汁中に排せつされる2－クロロジベンゾフランの代謝産物の化学構造  

を明らかにすることにより．2－クロロジベンゾフランのラット肝臓中における代謝機構を推定す  

ることを目的とした。   

2 方 法   

試薬の2－クロロジベンゾフラン（純旺渕％以上）については，国立環境研究所．化学環境部  

の森田昌敏博士より提供頂いた。［u－14c］zrクロロジペンゾフラン（比活性，1Z4mCi／g（4．59  

GBqノg））は生体化学研究所より購入した。放射活性は，2－クロロジベンゾフランにのみ由来し  

ていることを薄層クロマトグラフィーと高速クロマトグラフィーにより確認した。スルファダー  

ゼ（TypeH－5）とβグルクロニダーゼ（TypeB－1）はSigma杜より陽入した。ツイーン80とポ  

リエチレングリコール300は和光純薬より購入した。その他の試薬は，分析用のものを用いた。  

器具と装置について本研究では以下のものを用いた。  

薄層プレート（Kiesetge160F254、Merck社）   

避相カラム（FLBondasphereC18，pOreSize＝＝100Å，particlesize＝5FLm，  

19mm≠×15cm．プレカラム（C18），Waters祉）  

ラジオクロマトスキャナー（LB2723，Berthold杜）  

高速液体クロマトグラフ（pumpニMode1510，gradje雨CO雨ro‖erごMode】6軋  

spectrometerニMode1481．Waters社）  

液体シンチレーションカウンタp（Mode13255，Packard杜）  

質量分析計（JMSノDX300，日本電子）  

核磁気共鳴装置（400MHz，GX－400．日本電子）   

動物については日本クレアより購入したウイスター系雄性ラットを用いた。実験に供するまで，  

ラットには市販の飼料並びに蒸留水を自由に摂取させた。後述の実験1（定量的実験）では7週  

齢のラット3匹（平均体重，180g）を，実験2（定性的実験）では11過齢のラット2匹（平均  
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体重，285g）を使用した。   

実験1：放射ラベルした2－クロロジペンゾフランを0．57mg／mJとなるようにツイーン80水  

溶液に溶解させた（ツイーン80：水＝1：3）。エーテル麻酔下にラットを開腹し胆管にポリエチレ  

ンチューブ（0．25mmlD，0．61mmOD）を挿入した。開腹部を縫合した後，ラットをポールマ  

ンケ‾ジに保走し，0・175m上の2－タロロジベンゾフラン溶液を尾静脈内に投与した（100／′g，  

12．4／」Ci／ラット）。投与後6時間にわたり胆汁と尿を採取したが，この間，ラットには1％のグ  

ルコースを含む生理食塩水のみを与えた。   

胆汁と尿の一部を液体シンチラント（Dimi1ume30，Packard社）とよく混和した後，液体シ  

ンチレーションカウンターを用いて放射活性を計数した。残りの胆汁は，図1に示した方法を用  

図1ラットの胆汁中に排せつされた2－クロロジベンゾフランの代謝産物の分析  

方法  
Fig．1Schematicpresentationforthefractionationandana）ysisof2▲Chlorodibenzor  

furan metabolites in rat bile 
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いて処理を行った。まず，胆汁を酵素により加水分解し，その後酢酸エチルで抽出した。有機層  

を乾燥した後，エバボレーダーを用いて濃縮し，濃縮物の一部をシリカゲルの薄層にスポットし，  

混合比4：1のベンゼンとメタノールの混合溶媒で展開した。薄層上の放射活性はラジオクロマ  

トスキャナーで分析した。濃縮物の残りは，同じ混合溶媒を用いてシリカゲル（Kieselge160，  

70－230mesh．Merek社）のカラムタロマト（15mm≠×10cm）を行い，最初の5mLを捨て，次の  

5mJを採取した。このフラクションに薄層上に展開された代謝産物が含まれていることはあらか  

じめ確認しておいた。カラムからの溶出液を乾燥させた後，一定量のメタノールに溶解させ，逆  

相カラムを装着した高速液体クロマトグラフィーにより代謝産物を単一の化合物として分離分取  

した。各分画に含まれる放射活性を液体シンチレーションカウンターにて計数した。   

実験2：同定に必要な量の代謝産物を得るため，実験2では経口投与を行った。2－クロロジ  

ペンゾフランを20mg／mJの濃度となるようにポリエチレングリコール30Pに溶解し，1m′の溶  

液をラットに経口投与した。その後，実験1と同様にラットに胆管カニュレーションを施し，24  

時間にわたって胆汁を採取した。採取した胆汁は実験1と同様の処理を行い，各代謝産物の分画  

を分取し，それぞれの化合物の質量並びに核磁気共鳴スペクトルを測定した。   

3 結 果   

3．1排せつ量の測定   

表1に胆管カニュレーションを施したラットにおいて，投与後6時間までに排せつされた胆汁  

と尿の容量，並びに胆汁と尿中の放射活性の投与量に対する割合を示した。ラット1と2では，  

胆汁に投与量の約75％，尿に約15％排せつされており，静脈内投与した2－クロロジベンゾフラ  

ンめ約90％は6時間後には排せつされていたことを示している。しかし，胆汁の流れが悪く途  

中で胆汁の回収ができなくなったラット3では，64％が尿に20％が胆汁中に排せつされていた。  

表 12クロロ［14clジベンゾフランを静脈内投与してから6時間以内に排せ  
つされた胆汁と尿量，並びに，胆汁と尿に排せつされた放射活性の投与  

量に対する割合  
Tablel Bi）e and urine volumes and percentagesofradioaetivity exeretedineach  

ELuidfor6hafteranintravenousinjectionof2→Chloro［14c］dibenzofuran   

Volume（ml）  Excreted pereentage（％）  

Bile Urine  Bile  Urine  Tota）  

Ratl．  7．5  1．1  74  17  91  

Rat2．  5．5  2．3  73  15  88  

Rat3．●  1．4  4．4  20  64  84  

■Bi】enoworlhisratwasslowatlirslandsponlaneouslystoppedduringthe⊂011亡Ction  
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3．2 薄層クロマトグラフィーによる放射活性を持つ代謝産物の分析   

胆汁に排せつされた代謝産物の酵素的加水分解生成物をまずシリカゲルの薄層により調べた。  

放射活性を持つ化合物のうち，薄層上をベンゼンとメタノールの混合溶媒で展開されたものは2  

つあり，それぞれ，S－1とS－2と命名した（図2）。これらの化合物のRf値はそれぞれ0．43と  

0．56であったが，2一タロロジペンゾフランのRl値は0．68であった。図2は，ここに示した条件  

では薄層上に展開されない極性のある化合物が，酢酸エチルに抽出されていたことも示している。  

酵素的加水分解において，酵素量を増やしたり反応時間を長くしても極性物質の量が減少しな  

かったことより，硫酸あるいはグルクロン酸抱合体以外の代謝産物も胆汁中に存在していたもの  

と考えられる。スルファクーゼとβ－グルクロニダーゼ処理をしなかった胆汁では，S－1やS－2に  

相当するピークが見られなかった。これらのことより次に示す3つの結論を得た。   

＝）胆汁中には，硫酸又はグルタロン酸抱合を受けた少なくとも2つの代謝産物がある。   

（2）2－クロロジベンゾフランの末変化体は胆汁中では検出不可能であり，静注した2－クロ  

ロジペンゾフランのほとんどは，代謝を受けるものと考えられる。  

；三三1ca＋三…≡三ds血t  

図 2 薄層上に展開された2Lクロロジベンゾフランの代謝産物のラジオクロマト  

グラム  
酵素処理した胆汁を酢酸エチルで抽出し，有機層を乾燥，濃縮した後シリカゲ  

ルの薄層にスポットした。薄層をベンゼンとメタノールの混合溶媒（4：1）  

で展開した後．ラジオクロマトスキャナーで分析したところ，S1とS－2の2つ  

のピークが検出された。2－クロロジペンゾフランはR†値が0．68の位置に展開さ  

れることをあらかじめ調べてある。  

Fig．2 Radiocわromabgra爪Of沌e2一亡‖orodibenzofuran metabol血s separated by  

TLC  

Er［Zymati亡ally treated bile（1uid wasextraetedin ethyL acetate，applied toaTLC  

（slicagel）plateanddevelopedwiththesoIvent（benzene＝甲ethanol＝4＝1）・The  

radioactivity on the TLC plate was analyzed by a radiochrorrLatOS亡anrler．Two  

peaks（S－1a爪dS－Z）weredevelopedontheTLC呵tewiththesoLvent・2－Chlo  
dibenzofuran（2CDF）wasdevelopedat如1evelofO．68．  
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（3）胆汁中にはスルファターゼやβ－グルクロニダーゼでは加水分解を受けない極性の高い  

代謝産物が存在する。   

3、3 代謝産物の同定   

シリガゲルのカラムより溶出させて得たサンプルを，UV（220nm）を検出器とした高速液体  

クロマトグラフィーにより分析した結果を図3に示す。UVの吸収で見る限り，4つの主成分  

（S－0，S－ユ，S－2a，S－2b）が観察された。薄層上のS1とS2に相当する部分を別々にかき取り，  

有機溶媒に抽出して高速液体クロマトグラフィーで保持時間を比較したところ，薄層クロマトグ  

⊂011ユ爪n：い80ndasphere C18  
（1，mm．15cm 〉   

Ellユ亡⊥on  
COnd土山n＝  
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図 3 2－タロロジペンゾフランの代謝物の高速液体クロマトグラム  

図2においてS－1とS－2に相当する分画をシリカゲルのカラムより溶出きせ，そ  

の溶出液をさらに高速液体クワマけラフイ一により分析した；薄層上のS▼Z  
のピークは高速液体クロマトグラムではS－1とS－2の2つのピークに分かれてい  

る。S－0のピークは，無処理のラット胆汁中からも検出されることを確認してあ  

る。  

Fig．3 ElutionproEi）eofmetabolitesof2－ChLc・rOdibenzoftlran  
TheeluatecontainingS－1andS－2（inlごig．2）．wasiractionatedonasilicaget亡01・  

umnarLdthenarLalyzedbyanHPLC・apDratuS．ThepeaksS－2foundontheTLC  

plate†aSreSOLvedLintotwopeaks（S－2aandS2b）・ThepeakS－Owasalso  
observedwhenasarnpleobtainedfromtJrLtreatedanimalswasexaminedL  
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ラム上のS－1は高速液体クロマトグラムでも単一のピークを示し，S－2にはS－2aとS－2bの2成  

分が含まれているごとが分かった。一方，保持時間16分のピーク（S－0）は，無処理のラットの  

胆汁からも検出されたこと，並びに，実験1で得た放射性の試料を同様に高速液体クロマトグラ  

フィーで分析した結果，S－0には放射活性が認められなかったことより．s－0は2－クロロジベン  

ゾフランの代謝産物ではないことが分かった。  

1習‾4の（a）－（c）に．S」，S－2a．S－2bの質量並びに核磁気共鳴スペクトルを示した。質量スペク  

トルでは，これら3つの化合物の親ピークはすべて基準ピークとして観察された。また，S－1，  

S－2a，S－2bの分子量が，それぞれ2一タロロジペンゾフランのジヒドロキシ体（S－1）とモノヒ  

ドロキシ体（S－2a，S－Zbトの分子量に相当することが分かる。核磁気共鳴スペクトルからは，  

S－1，S－2a，S－2b分子において，ジベンゾフラン動こ結合した水素は，それぞれ5，6，6原子あ  

ることが分かる。2－クロロジペンゾフランの1及び9位がそれぞれ他方のベンゼン環のα位に  

当たり強く非速へい化を受けていることと，デカップリングにより得られたそれぞれの水素原子  

の相対的位置の情報より，S－1，S－2a，S－2bは2一クロロー3．7一ジヒドロキシジベンゾフラン．2一  

図 4 2－タロ百ジペンゾフランの代謝物（S－1（a），S－2a（b），S－2b（c））の質量並  

びに核磁気共鳴スペクトル  
質量スペクトルは試料直接注入によるEl（electroれimpaction）法により測定し  

た。核磁気共鳴スペクトルはアセトンーd6溶媒中で測定し，テトラメチルシラ  

ンのプロトン共鳴位置を0．00ppmとして化学シフトの相対位置を示してある。  

図中にジペンゾフラン環に結合したプロトンの帰属を示してある。  

Fig．4 Mass（directinjection．electionimpaction（El））andprotonnuclearmagnetic  

resonancespeetraoISrl（a）．s－2a（b）andS－2b（c）  

ChemicaL shift valuesin NMR spectra are reLative to tetramethylsilane（8＝  

0．0）andireshownasppm（soIvent．acetone▲d6）．  

StruCturalformuLais shown together with assignment of the protorL reSOnanCe  

peaksineaehpanel．  
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58  100  15匂   

g  l  

ppm T  

図 4（つづき）  

Fig．4（Continued）  

クロロー3－ヒドロキシジベンゾフラン，2一クロロ7ヒドロキシージベンゾフランであると同定し  

た。   

3√4 各代謝産物の収率  

S－L S－2a，S－2bの2一クロロジベンゾフランの投与量に対する回収率を表2に示した。これ  

ら3’っの代謝産物の収量を合わせても，投与量に対しわずか8、9％であった。  

一111－   



平野清史郎ら  

表  2 スルファターゼとβ－グルクロニダーゼ処理した胆汁における3種の代謝  

物の収率  
Table2 Yie）dsofhydroxylatedmatabolitesaftertreatmentofbiLefluidwithst）1faL  

taseandβ－glucuronidase  

Yield（％）  

S－1  S－2a  S－2b  Total   

5．0  1．6  2．3  8．9  

（±0．25）   （±0．37）   （土0．25）   （±0．35）  

Dataarepresentedasmean（±SD）of3rats   

4 考 察   

本研究の主目的は，ラットにおける2一タロロジベンゾフランの代謝において，胆汁中に排せ  

っされた代謝産物の化学構造の決定たあった。代謝産物としては，収率は低いものの，2－クロロー  

3－7－ジヒドロキシジペンゾフラン，2一クロロー3－ヒドロキシジペンゾフラン，2－クロロー7－ヒドロ  

キシジペンゾフランの3つの水酸化物の化学構造を決定することができ－た。ここで注月すべきは，  

水酸基がジベンゾフラン環の3又は7位，すなわちβ位に導入されていることである。   

Veerkampら2Z）は質量不ベクトルのデータのみを用いて，ラットにおける2一クロロジベンゾフ  

ランの代謝産物とし七．2「クロロ8てヒドロキシジペンゾフランを検出したと報告している。本研  

究で得たサンプル中にも．検出限界以下の8一ヒドロキシ体が存在していた可能性は否走できな  

いが，核磁気共鳴スペクトルによる解析の結果，水酸基の主たる導入位置は3又は7位であるこ  

とが判明した。   

PCDFの同族体において，塩素の置換位置と毒性との関係はよく調べられている。PCDFの4  

つのbilateral位置に置換した塩素原子は，Ahl）セプターヘの親和性，7・1）ルヒドロカーボンヒ  

ドロキシラーゼやエトキシレゾルフィン0一ジュチラーゼの誘導に深く関与している10・Z3）。さら  

に，Vicinal位に塩素原子が置換していないPCDFは，体内での蓄積性が低いことが，ヒト8）や動  

物g）で証明されている。しかし，PCDFにおける塩素原子の置換位置と代謝との関連を調べた研  

究例は少ない。Kurokiら14）は，1，2，4，7，8一ペンタタロロジベンゾフランは1，2，3．7，8－ペンタク  

ロロジベンゾフランに比べラットの肝臓における蓄積性が低いと報告しているが，このことは，  

pcDFの代謝において，ジペンゾフラン環の3又は7位が4又は6位に比べ重要であることを示  

唆している。   

Y。Shiha，a9）らは，PCDF投与5El後のラット肝臓を調べ，2．3、4，6，7ペンタクロロジベンゾフ  

ランが1，2，6，7，8一ペンタタロロジベンゾフランに比づ約60倍蓄積性が高いと瑚許してケ、るが，  

このことは3，4又は6，7位がユ，2又は8＼9位に比べ重要な代謝部位であることを示唆してい  

る。この2つの報告例は，3又は7位がPCDFの代謝において重要な役割を担って1、ることを示  
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唆しており，本研究結果とよく一致している。   

表1は，2一クロロジペンゾフランの排せつ経路は胆汁又は尿であるが，特に排せつ経路の選択  

性はないと考えられること，並びにこの化合物の代謝が速いことを示している。PCDFのなかで  

も最も毒性が高いと考えられている2．3，7，8一テトラクロロジペンゾフランの生体における半減  

期は，ラットで2日15），モルモットで20日，サルで8日16）と算出されている0また，  

2，3．4，7，8一ベンタクロロジペンゾフランのマウスにおける半減期が2－4日18），4－6塩素化  

されたPCDFの混合物のマウスにおける半減期が約2週間7）であるとも報告されている。これら  

に比べ，本研究において，2－クロロジペンゾフランは6時間に約90％が胆汁又は尿に代謝産物  

として排せつされているが，これは本化合物がvicinal位に水素原子を有する低塩素化物であり，  

肝陰において速やかに代謝されたためであると考えられる。   

衰2に示したように，ここで得られた3つの代謝産物の合計回収率は，投与量のわずか8．9％  

であるが，脱抱合後の試料に他のアグリコンをクロマトグラムのピークとして認めなかった。し  

たがって，ラットにおける2－クロロジペンゾフランの代謝機構としては，まず，芳香環に酸化  

又は水酸化反応（phaseI反応）が起こり，引き続いてグルタチオンによる抱合も含め複雑な  

phase［の反応が起きるものと推定される。  
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Mutagenicityof3－ChlorodibenzofurananditsMetabolicActivation＊  
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要 旨   
モノクロロジペンゾフランの4つの異性体について，サルモネラ菌のTA98，TAlOOの  

両株による変異原性試験（Amesテスト）を，フユノパルビタール及びβ一ナフトフラボ  

ンの誘導を安けたラットの肝臓の9，000×g上酒簡分の存在下及び非存在下で行った。そ  

ゃ結果1－クロロジペンゾフラン及び4－クロロジペンゾフランは明らかな変異原性を示さ  

ず，2－クロロジベンゾフランはTA98株に対してごく弱い変異原性を示した。3クロロジ  

ベンゾフランはモノクロロジベンゾフランの4つの異性体の中で唯一強い変異原性を示し  

た。この化合物はS9を添加しない条件下でも変異原性を示したが，S9の添加によりさら  

に活性化された。   

そこで，2種の誘導剤を前もって投与したラットより調製した肝臓のS9及び細胞画分  

を用いて3－タロロジペンゾフランの変異原性における代謝活性化について検討を行った。  

フユノパルビタール型の誘導剤として1，1ジクロロー2，2一ビス（♪一タロロブユニル）エチ  

レン（DDE）を，3－メチルコランスレン型の誘導剤としてβナ7トフラボン（βNF）を  

使用した。4群のラット，すなわち非誘導，DDE誘温 PNF誘導及びDDEとβNFによ  

る誘導を受けたラットよりS9，ミクロソーム画分，ミトコンドリア画分及び可溶性画分  

を調製した。   
3一タロロジペンゾフランはTAlOO株よりTA98株において強く変異原性が認められた  

ので，変異原性試験はサルモネラ菌のTA98株を用いて行った。この化合物はβNF誘導  

によるミクロソーム画分によって最寧強く活性化されたが・ベンゾtα］ビレンと異なり  

可溶性画分によってもかなり活性化された。さらに誘導剤を投与されていないラットの肝  
隠の名画分においても強く癌性化を受けた。阜画分の芳香族炭化水素水酸化鱒薫活性  

1．国立環境研究所 環境健康部 〒305 茨城県つくば市小野川16番2   

EnvironmerltalllealthSciencヒSDivision，the】1ationallnstituteforEnvironnentalStlJdies．Onogawa16－2．   

Tsukuba，Ibaraki305．Japan．  
2．国立環境研究所 地域環境研究グループ 〒305 茨城県つくば市′ト野川16番2   

ReglOnalEnvironmerLtDivision．theNationallrlStituteLorEnvirorlTTtentalStudies・Onogawa16－2．   

Tsukuba．1baraki305，Japart．  

＊ 本論文は．Matsumoto，M・，M・AndoandY・Ohta（1988）EこよりToxi⊂01・LetL40・21－28及びMatsu 

． 

のである。  
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（AllIl）を測定したところ，必ずしも3一クロロジペンゾフランの代謝活性化の指標とな  

らないことが分かった。  

この研究の結果、3一クロロジペンゾフランは3－メチルコランスレン型の誘導剤によっ  

て誘導されるチトクロームP－448だけでなく，誘導を受けないラットの肝臓に存在してい  

る酵素によっても活性化を受けることが分かった。この結果は3一クロロジベンゾフラン  

の正常な動物に対する毒性発現の危険性を示唆している。  

Abさ山一d  

The mutagenicity of four isomers of Lhe monochlorodibenzofurans were tested using 

SaL7nO”eLL石畑血血血TA98and TAlOO．The mutagenicity of monochlorodibenzofurans  

C】early difねred w地【加匹Si臼ons of chlor加subs【血山口o爪加ammatjc rj喝トChloro－  

dibenzofuranwas notmutagenic．車Chlorodibenzofuranwas notmutagenictostrainTA98．  

however，itisequivocalfor TAlOO．2－ChlorodiberlZOfuran provedtobe weakly mutagenic  

to TA98，and3－ChIorodibenzofuran was markedLy mutagenic to bottlStrains．TA98was  

moresensitiveto3－ChLorodibenzoEuranthanTAlOO．Althoughitwasmutageniceverlinthe  

absenceof9．000×gsupernatantLraction（S9）ofratliver．itwasfurtheractivatedby［he  

additionofS9．  

Metabolicactivationof3LChlorodibenzoLuraninmutagenicitywasstudiedusingLiver  

S9s and ceLlfractions which were prepared from rats treated with twoinducers．1，トDir  

chloro－2．2－bis（J，一Chlorophenyl）ethylene（DDE）wasusedasanindueerofphenobarbital  

inducible cytochrome P－450，andβ－naphthoflavone（βNF）was used as aninducer of  

3－methyIcholanthreneinduciblecytochromeP－448・S9，microsomal，mitochondrial．andcyto－  

SOlicfraetionswereobtainedfromLourgroupsolrats，thatis．u品treated．DDEtreated．β  

NFtreated，andDDEandβNFtreatedgroups．  

Thee触ctofindueer5jn mutag餌j仁和Of3－CⅢorodjknzofuran wa5te5亡由u5jng∫．  

帥him比血m tester strain TA98．This experiment showed that3－ChlorodibenヱOfuran was  

activatedmosthigh1yby PNF－irLdueed microsomes．However．itwasalsoactivatedbythe  

CytOSOJie fractiorL．Moreover，it was highZy activatedin rat ZiYerS Whieh were r10t treated  

Withinducers・The’aCtivityofarylhydrocarbonhydroxyLase（AHH）oLeachfractionwas  

measured．A打H did not always become anindex of the metablie activation of3－Chloro・  

dibenzofuran．  

This study showed that3－Chlorodibenzofuranis activated not only by cytochrome  

P－448・WhichisirLdueed by3－methylcholanthrerLetypeinducers，btJtalsobytheenzymes  

existLngin norma）rat Liver・This results11ggeStS a risk ofmanifestationofitstoxiclty tO  

normalanimals．  

1はじめに   

析リクロロジペンゾフラン（PCI）Fs）はかつて熱媒体として使用されていたポリクロロせ7ェ  

ニル（PCBs）の中に副成物として混入し，PCBsとともにEl本や台湾において「油症」を引き起  

こした原因物質の一？である1‾3）。またPCDFsはポリク．ロロジペンゾサジオキシン（PCDDs）の  

構造類似物質として注目され，PCDDsとともにその環境汚染や毒性について研究が進められて  
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3タロロジペンゾフランの変異原任と代謝活性化   

いる4‾6）。しかし，塩素数の少ない低塩薫化ジペンゾフランについての毒性や代謝に閲すろ研究  

はごくわずかしかなされていない5・7t8）   

先年，日本の一部の地域において水道水より微量の2一クロbジペンゾフランが検出された9）。  

そこで2－クロロジペンゾフランを含むモノクロロジベンゾフランの4つの異性体とジベンゾフ  

ランについてサルモネラ菌のTA98とTAlOOを用いて変異原性試験を行った。さらに4異性体  

の中で唯一強い変異原性が認められた3－クロロジペンゾフランの代謝活性化について，2種の  

誘導剤を用いて調製したS9及び細胞成分を用いて検討を行ったので報告する。   

2 方 法   

2．1＄9，ミクロソーム，ミトコンドリア及び可溶性画分の調製   

モノクロロジベンゾフランの変異原性試験に使用したS9は，7ユノパルビタール60mg／kg体  

重を24時間ごとに3匝Ⅰとβ－ナフトフラボン80mg／kg体重を1回腹艦内投与した雄性  

Sprague－Dawley系ラット（7週給）の肝臓より調製した。ラットより得た肝臓を生理食塩水で  

かん流後，0．15MKCl／10mMTris－IICI（pH7．5）を用いてホモジナイズした。ホモジナイズ溶  

液を900×gで10分遠心後，さらに9，000×gで20分遠心し，上清をS9画分として用いた。用い  

たS9のタンパク質含量は15，44mg／mL，チトクロームP－450含量は0．847nmol／mgS9proteinで  

あった。   

3－クロロジベンゾフランの変異原性に対する薬物代謝酵素系の影響を調べるために，誘導剤の  

種類を変えて調製したラットの肝臓のS9を用いて，3－クロロジベンゾフランの変異原性の変化  

を調べた。ラットは10過齢の雄性Wistar系ラットを用いた。誘導剤には1，1－ジクロロ2，Z－ビ  

ス（♪－クロロブユニル）エチレン（DDE）とβ－ナフトフラボン（βNF）を用いた。供試48時間  

前にDDE200mg／kg体重を投与した詳とβNF80mg／kg体重を投与した群，その両者を投与した  

群及び誘導剤非投与群に分け，各々からSprague－Dawley系ラットの場合と同様にS9を調製した。   

さらにS9画分を調製した同じ4群のラットの肝臓より調製した可溶性画分，ミクロソーム画  

分，ミトコンドリア画分が3－クロロジづンゾフランの変異瞭性に及ぼす影響を調べた。S9画分  

を調製した際の9．000×g遠心の沈逓を0．15MKC】／10mMTris－HCl（pH7．5）に再溶解し，  

9．000×gで20分遠心してミトコンドリア画分を得た。S9画分はさらに105，000×gで60分遠心  

し，可溶性画分を得た。沈連は再度0，15MKCl／10mMTris－HCl（pH7，5）に溶解し，105，OCOXg  

で60分速心してミクロソーム画分を得た。   

2．2 変異原性の分析   

ジベンゾフラン及び白石ら10）により合成されたモノクロロジベンゾフランの変異原性試験を  

Amesらの方法11・12）を改良したプレインキュベーション法13）によって行った。菌株はS．■坤ん血旬血m  

TA98，TAlOOの両株を使用した。S9は50FLL／pIateの濃度で使用した。各化合物とも，TA98株  
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では0，025－10．OFLmOl／plateで7段階．TAlOO株では0．05～10．OFLmol／plateで7段階の濃度で  

テストを行った。陽性対照にはベンゾ［α］ビレン5〃g／plateと2－ニトロフルオレン  

2／上〟plateを用いた。すべての試験は3プレートずつ実施した。   

さらにWistar系ラットより調製したS9，可溶性画分，ミクロソーム及びミトコンドリアの各  

画分を用いて3－クロロジペンゾフランの変異原性を調べた。変異原性試験は，上記と同様にプ  

レインキュペーション法により行った。菌株はTA98を使用した。S9は50両／plateの濃度で使  

用した。．可溶性画分はそのまま，ミクロソーム画分，ミトコンドリア画分は0．15MKClで希釈  

して50jLl／plateで添加した。各画分のタンパク質量をCoomassiebluedyebinding法14）によりγ一  

グロブリンを標準物質として測定した。S9画分のタンパク質含量は平均で38．7mg／mJであった。  

1プレート当たりに添加した各画分のタンパク質量を後出の表3中に示した。3－タロロジベンゾ  

フランの濃度は0．4／‘mOl／plate（凱8／‘g／pl水e）とし，陽性対照にはペンゾ［瓜］ビレン5／」〆  

plateを用いた。すべての試験は3プレートずつ実施した。変異コロニー数は自然誘発変異数を，  

さらに3一クロロジベンゾフランによる変異原性試験ではS9や細胞成分を漆加しない条件下での  

変異コロニー数も差し引いたのち，タンパク質量で補正して比較を行った。   

2．3 チトクロームP－450土の測定   

Wistar系ラットの肝臓のミクロソーム画分のチトクロームP－450含量をOmura・Satoの方  

法15）によって求めた。（吸光係数91mM▼1cm1，測定波長490－450nm）   

2．4 酵素活性の測定   

誘導剤の効果を確かめるために，Wistar系ラットより調製したS9及びミクロソーム西分につ  

いて，2つの指標酵素活性の測定を行った。芳香族炭化水素水酸化酵素（AHH）活性をNebert・  

G61boinの方法16）によ・り（またアミノピリンN一脱メチル化酵素（APDM）活性をOrreni。Sの方法17）  

により測定した。   

3 結 果   

3．1ジベンゾフランとモノクロロジベンゾフランの変異原性   

ジペンゾフラン及び4つのモノクロロジベンゾフラン異性体についての変異原性試験の結果を  

表1及び表2に示す。S．typhinunwmTA98における対照（DMSOlOOFLl／plate）の変異誘発  

（mean土SE）は－S9：35士2revノplate（以下同単位），＋S9：41土1，TAlOOにおける対照の変  

異誘発数は－S9：120±3，＋S9：128±5であった。   

塩素の付いていないジづンゾフランには変異原性は認められず，1・0〃mOl／plate以上の作用量  

では殺菌作用が観察された。モノクロロジペンゾフランは異性体により変異原性の鎖さが著しく  

異なっていた。1－クロロジベンゾフランには明確な変異原性は認められなかった。TAlOOにお  
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3－タロロジベンゾフランの変異曙性と代謝活性化   

表 1サルモネラ菌TA98株に対するジベンゾフランとモノクロロジベンゾフラ  

ンの変異原性顕）  

TablelMtJtagenicity of dibenzoftlran a几d mor10Chlorodibenzofurans to SrbPhi7nunum  
TA98き23）  

DibenEOf11ran lChlorodibenzolurarL 2－ChLor（）diben10fLLrarL 3LChlorodit）erLZOfuran 4－Chlorodibenzofuran  

（〃mOl／plate）－S9 ＋S9 －S9  ＋S9  ‾S9   ＋S9  ‾S9  十S9  ‾S9  十S9  

0．025   

0．05   

0．1  

0．4  19  

1．6  LEく13）CLE（Z2）一  

4．O  NDd ND  19  

10．O  ND ND   20  
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6
 
 
 

一
一
 
 

Ilfi 
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2
 
1
 
 

l
一
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1
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0
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1
 
8
7
 
朗
 
3
7
 
 

詑
 
6
4
 
糾
 
3
3
 
 

ControL and FN）Sitive controIs（皿eanj：SE）  

DMSO（l（カ〝1）  35±2  41土l  

鮎nヱ0［dトpyrene（5／′g）  36±2  368土22  

2Nitroftuorene（2／∠g）  730±19  437土52  

aIlis＋revertants／plate．3プレートの平均値。  

b 変異コロニー数が対照値の（平均値土標準偏差の2倍）の範眉＝こ含まれているもの。  

c しE 殺菌作用が認められたもの。（）内の数字は1プレート当たりの変異コロニー数を示す。  

d ND 東武験。  

いて0．4〃mOl／plate，1．0〟mOl／plateで，変異コロニー数のわずかな増加が観察されたが，4・0  

〝mOl／plate以上では変異コロニー数は減少し，殺1削乍用があると考えられた。TA98においては，  

変異コロニー数は増加せず，むしろ自然誘発変異致よりも減少し，やはり弱い殺菌作用があるこ  

とを示した。4一グロロジベンゾフランは1－クロロジペンゾフランと同様に明確な変異原性を示  

さなかったが，＋S9でTAlOOの変異コロニー数を自然誘発変異数の1．5倍まで増加させた。こ  

の増加は低濃度の場合に観察され．4．0／ノmOl／plate以上で鱒菌の死滅が認められた。TA98では  

低濃度では対照における自然誘発変異数と差がなく，4．0／∠mOl／plate以上では殺菌作用を示した。   

これに対し，2－クロロジベンゾフランはTA98の変異コロニー数を増加させた。2¶クロロジベ  

ンゾフランはいわゆる直接変異原で，S9の添加により変異コロニー数は減少した。一九  

TAlOOに対しては2－クロロジペンゾフランは変異県性を示さなかった。   

他の3つのモノクロロ体と異なり，3－クロロジペンゾフランは5．切血m血叩TA98，TAlOO  

の両菌株に対して明確な変異原性を示した。3－クロロジペンゾフランの変異煉性はS9を加えな  

い条件下でも強いものであったが，S9を加えることによって代謝活性化を受けその変異原性は  

さらに増強された。  
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表 2 サルモネラ菌TAlOO殊に対するジペンゾフランとモノクロロジペンゾフラ  

ンの変異原性a23）  

Table2 Mutagenicity of dibenzofuran and mon（XhIc・rOdibenzoltJranS tO S，妙hi刑u血m  

TAl00a23）  

Ⅰ九se  DibenzoLtJran l－ChLorodibenzoluTan 2－Chlorodit）enZOEt］ran 3－Chlorodibenzofuran 4－ChtDrOdibenzoEuran  

（〟mOl／plate）一S9 十S9 －S9   ＋S9   －S9   ＋S9   －S9   十S9   －S9   十S9  
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174  167  

219   142  180   

2ユ5  384  】朗   
Z68  328   144  191  D
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▲
 
 

n
V
 
 

一
一
潤
一
泌
0
 
 

錮
 
 

一
冊
1
1
2
腺
0
 
 

386  498  

559  ユ0即   LE（75）  

糾5  1895   LE（78）  

Controland叩Si【ivモCOnけ01s（mean士SE）  

CMSO（100〃I）  120±3  1Zg±5  

8enヱ0－〔丘トpyr印e（5／∠g）  126±6  765±40  

2－Nitronuoiene（Z／」g）  弼士別  493士Z6  

aIlis＋reYertanb／plate．3プレートの平均値。  

b 変異コロニー数が対照値の（平均値±標準偏差の2倍）の範鋸二含まれているもの。  

C LE 殺菌作用が認められたもの。（）内の数字は1プレート当たりの変異コロニー数を示す。  

d ND 未読挨。   

3．2 3－クロロジペンゾフランの変異原性発現における薬物代謝酵素系の影響   

DDE，βNF，DDEとβNFの両方で各々薬物代謝酵素の誘導を受けたラット及び対照のラッ  

トより調製したS9画分と細胞成分によるによる3一クロロジペンゾフランの変異原性試験の結果  

を表3に示す。   

S9画分のなかでは3－メチルコランスレン型の誘導剤であるβNFによる誘導を受けたラットの  

S9（βNF－S9）の3－クロロジペンゾフランの活性化能が最も高いが，誘導剤を投与されていな  

いラットのS9（None－S9）による変異コロニー数もβNトS9の郎％の借を示している。フユノ  

パルビタール型の誘導剤であるDDE投与ラットのS9（DDES9）の活性化能は他のS9に比べて  

低く，DDEは3一クロロジペンゾフランの解毒酵素系も誘導していると考えられる。同時に行っ  

たペンゾ［α］ビレンの変異原性試験においては，その活性化に対する誘導剤の影響は3クロロジ  

ベンゾフランの場合より大きい。βNF－S9による活性化が最も大きく，None－S9による変異コ  

ロこ～数はβNFTS9による変異コロニー致の59％で，DDEとβNFの両方で誘導したS9（DDE  

＋βNF－S9）による変異コロニー数（βNトS9の70％）よりも少なくなっている。DDE－S9の添  

加による活性化はβNF－S9の18％とさらに低くなっている。以上の結果より，3－クロロジベン  
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表  3 ラット肝S9，可溶性画分，ミクロソーム画分，ミトコンドリア画分存在下での  
サルモネラ菌TA98株に対するベンゾ［α］ビレンと3－タロロジベンゾフランの変  

異原性Z4）  

Table3 Mutagenicity of bemzo［a］pyrene and 3－Chlorodibenzofuran to S．如加附加Lm  
TA98witbratIiverS9，CytOSOl，microsomes，Ormitochondria24）  

Proteincc．ntent CoTltrOl（DMSO）   Benzo［a］T）yrene（5FLg／plate）  3LChLorodibenzofuran（80．8FLg／T））ate）  

Fraction  Inducer  mg／plate  His＋rev，／platea His＋rev．／platea His＋rev．／mgT）rOteinb His＋reY．／platea His＋reY．／mgproteine  

1郎  紺5土鱒  36ユ  

58  558土41  147  

315  1303±33  559  

219  753±34  280  

40±2  385土27  

44±5  17（）± 3  

45±4  644士79  

44士2  445士29  

None  l．85  

DDE  2．17   

βNF  ユ．90  

D】〕E＋βNF  l．83   

N。。。  1．4   

bDE  l．47   

βNF  l．46  

DDE十βⅣF  l．29  

345士31  

300± 7  

329土 4  

324±46  

33±4  39土1  

32土5  58± 5  

35士3  59土 3  

29士3  77士 3  
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33±5  517±34  
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55士3  334± 8  

38士4  133± 7  

42土3  435士2ユ  

40士2  621士22  

650土34  
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55ユ士 2  
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1
 
1
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None  

Mito－  DDE  

chondria   βⅣF  

DDE十βNF  

且：数値は3回の平均値士標準誤差で示した。自然誘発変異数（DMSO．一S9）は29±Z．ペンゾ［α］ビレン．3－タロロジペンゾフランによるS9非存在下での変異コ  

・一 口ニー鼓はそれぞれか士3，225土30であった。  

b・こ対照値を差し引いたのち，各画分のタンパク質量で補正した。  

⊂：対照値及びS9非存在下での変異コロニー数を差し引いたのち，各画分のタン′くク質量で補正した。  



松本頑・安藤 満   

ゾフランは本来肝S9に存在する酵素によってもかなり活性化を受ける一九ペンゾ［d］ビレンに  

比べ活性化の程度は低いが，3－メチルコランスレン型の誘導剤によって活性化されることが分か  

る。   

各画分による活性化作用では，ベンゾ［α】ビレンがいずれの群の可溶性画分によってもほとん  

ど活性化されないのに対し，■3－クロロジベンゾフランに対しては変異コロニー数の明らかな増加  

が観察された。誘導剤を投与しないラットの可溶性画分の方が誘導剤を投与したラットの可溶性  

画分よりも強い活性化を示したが，差は小さく，また誘導剤を投与した各群の間でも互いの差は  

小さい。   

ミクロソーム画分による3－クロロジベンゾフランの鱒謝活性化は，誘導剤投与群ではペンゾ  

【αjビレンと同様にβNF誘導群が最も高〈，両誘導剤投与群がこれに続き，DDE誘導群は低い。  

一九誘導剤を投与しないラットのミクロソーム画分はペンゾ［α］ビレンの代謝活性化能が低い  

のに対して3－タロロジベンゾフランの活性化能が比較的強い。さらにミトコンドリア画分の活  

性化能は可溶性画分と同様に低いと考えられるが，やはり非誘導ラットのミトコンドリア画分が  

3一タロロジペンゾフランの活性化に関与していることが分かった。   

表4にS9及びミクロソーム画分のAHH活性，APDM活性及びミクロソーム画分のチトクロー  

ムP－450肱義のP－450）含量を示す。S9のAfⅢ活性とタンパク質1mg当たりの変異コロニー  

致を比較すると，ペンゾ［α］ビレンについてはほぼ並行していた。一九3－クロロジベンゾフラ  

ンでは特に非誘導群のS9（Ⅳone－S9）に，AfⅢ活性から予想されるより強い活性化能があるの  

表 4 S9とミクロソーム画分の芳香族炭化水素水酸化酵素活性とアミノピリン  

N一脱メチル化酵素活性及びミクロソームのチトクロームP－450含量に対  

する誘導剤の影響●24）  

Table4 Effects ofinducers on Aflfland APDM activities of S9and microsomes  

andonmicrosomalcytochrolneP450content■24）  

None  DDE   βNF  DDE＋βNF  Inducer  

入Il11  

（nmol／mi爪／mgprotein）  

S9  0．20  0．12   0．76  0．38  

Microsomes  O．11  0．11  1．91  0．65   

APDM  

（nmol／min／mgproteirL）  

S9  3．28  4．42   2．36  3．84  

Microsomes 7．44  11．06   4．76  9．96  

CytochromeP－450  

（刀皿Ol／mgprotein）  

Microsomes  O．42  0．61   0．68  1．00  

●測定値は3－5匹のラットの肝楓のS9又はミクロソーム画分より求めた。  
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3－クロロジペンゾフランの変異原性と代謝活性化   

が認められた。ミクロソーム画分の添加による変異コロニー数とAHH活性を比べると．s9の場  

合と同様に，非誘導ラットのミクロソーム画分のAHH活性は低いにもかかわらず3一クロロジベ  

ンゾフランの活性化能はAHH活性の高いβNF投与群のミクセソーム画分とほほ同じである。  

このことは，AHH活性はペンノ［α］ビレンの場合と異なり必ずしも3－クロロジベンゾフランの代  

謝活性化の指標とならない 

4 考 察   

モノクロロジペンゾフランの4つの異性体についての変異原性試験の結果は，タロロジペンゾ  

フランの変異原性の発現には，芳香環における塩素の置換位置が重要な意味を持つことを示した。  

4つの異性体の中で唯一強い変異原性を示した3－クロロジバンゾフランは，代謝活性化のため  

のラット肝S9を加えない条件下でも強い変異原性を示したが，S9を加えることによって活性化  

を受けその変異原性はさらに増強された。このことは3－クロロジベンゾフランと同時にその代  

謝物も変異原性を持つことを示している。   

今回，異なる誘導剤を投与したラットの肝S9及び細胞成分を用いて，3一クロロジペンゾフラ  

ンの変異原性をさらに詳しく調べた結果，その活性化はミクロソーム画分だけでなく他の画分に  

存在する酵素によっても行われている七とが明らかになった。さらに誘導剤を投与していない正  

常なラットの肝臓に存在する酵素によ云てもかなり活性化を受けるという現象も観察された。   

S9画分による変異原性試験の結果より，3－クロロジベンゾフランはベンゾ［α］ビレンと同様に，  

チトクロームP－448を誘導するβNF18）による前投与を受けたラットのS9によって強く活性化さ  

れることが分かる。チトクロームP－450を誘導するDDE19）を投与したラットのS9の3－クロロジ  

ペンゾフランに対する活性化能は弱く，この点についてもベンゾ【α］ビレンと同様の傾向が見ら  

れる。しかし，βNFrS9とDDE－S9による活性化能の差はペンゾ【a］ビレンの場合ほど大きくない。  

さらに誘導剤を投与しないラットの肝S9によって3－クロロジベンゾフランは比較的強く活性化  

される。   

可溶性画分による活性化はミクロソ「ム画分による活性化と比べると少ないが，ペンゾ［α］ビ  

レンが可溶性画分によってほとんど活性化を受けないのに対して，3一クロロジベンゾフランがあ  

る程度活性化を受けるのが特徴的である。可溶性画分による活性化については誘導剤の影響はな  

いものと考えられる。   

可溶性画分には多くの酸化還元酵素や抱合酵素などの薬物代謝酵素が存在している。その中に  

はガン瞭性物質の代謝的活性化や不活性化に関与していると考えられる酵素もあり，またチトク  

ロームP－450と同様にフユノパルビタールや3－メチルコランスレンによって誘導を受ける酵素  

もある。3一クロロジペンゾフランの可溶性画分による活性化には誘導剤の影響は見られないため，  

3－クロロジペンゾフランの活性化は誘導酵素によるものではないと考えられる。可溶性画分によ  

る3－クロロジペンゾフランの活性化にいずれの酵素が働いているのかについては今後検討して  
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行く必要がある。   

DNAとの結合やAmesテストにおいて，可溶性画分による2－アセチルアミノフルオレンや3－  

アミノ」－メチルー5〝一ビリド［4，3一ム］インドール（Trp－P－2）のような変異原物質の活性化や活性  

化の増強が観察されることが報告されている訓‾22）。これらの化合物の構造は3－クロロジベンゾ  

フランと類似の骨格を有しており，共通の活性化機構が存在するかもしれない。   

ミクロソーム画分による活性化はβNF誘導ラットと非誘導ラットにおいて強く認められた。  

この結果はS9による結果とほぼ一致しており，3－クロロジペンゾフランはミクロソームにおい  

て活性化を受ける割合が最も大きいと考えられる。しかし，非誘導ラットのミクロソーム画分に  

よる活性化がかなり強いことは注目すべきであり，またベンゾ【α］ビレンの活性化との大きな相  

違点の一つともなっている。   

ミトコンドリア画分による活性化の割合は可溶性両分と同様に高くない。誘導剤を投与した  

ラットにおいてはいずれも活性化の程度は低い。特にDDEを投与したラットで活性化を受けな  

いのは解毒酵素系が誘導されているためと考えられる。非誘導ラットのミトコンドリア画分にお  

いて3－クロロジペンゾフランが強く活性化を受ける点はミクロソーム画分の場合と同様であり，  

ベンゾ［α］■ビレンとの大きな違いがみられる。ミトコンドリア画分にはビタミンD3の代謝に関す  

るP－450種が含まれているが，3一クロロジペンゾフランわ変異原性の増強がP－450によるものか  

どうかは明らかではない。   

S9及びミクロソーム画分のAHH活性の測定からは，非誘導詳のミクロソーム画分における  

AHH以外の酵素も3－タロロジペンゾフランの活性化に寄与していることが分かる。   

以上の事実より3－クロロジベンゾフランはβNFやDDEなどの薬物によって誘導を受けた  

ラットのミクロソーム画分によってはベンゾ〔d】ビレンと同様の代謝を受けるが，可溶性画分に  

おいても代謝を受ける可能性があるという点でペンゾ［α］ビレンとは異なる，さらに誘導を受け  

ていないラットの肝臓の細胞においては3一クロロジペンゾフランの代謝活性は局在することな  

く全般に及んでいると結論することができる。   

現在のところ3－タロロジペンゾフランは変異原性が証明されているだけで発ガン性など強い  

毒性は不明である。しかし薬物による酵素誘導を受けていない動物においてむしろ強く代謝活性  

化を受ける可能性がある点が毒性発現に結び付く危険性を示唆している。一方，塩素化芳香族化  

合物がAmesテストにおいてほとんど変異原性を示さないにもかかわらず3クロロジベンゾフラ  

ンが変異原性を示すことは興味ある事実である。3－クロロジベンゾフランの代謝の機構を探るこ  

とによって，変異原性が確認されながら発ガン性が認められないある種の化合物に共通の代謝機  

構ゐ⊥部が明らかになることも考えられる。  
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Ⅰ一4  ウズラ発育卵でのクロロジベンゾフランの毒性評価  

ToxicologicalEvaluationforChlorodiben2＝0furan  
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高橋慎司1・森田昌敏2  
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要 旨   

環境汚染物質に対する鳥類の感受性の高いことが野外報告例より推察されているが，そ  

の実験的証明例呼少なく，またOECDガイドライン等による国際統一的な毒性評価法が  

確立されるまでには至っていない。   

今回は，モノクロロジペンゾフランの毒性を評価する手法として，ウズラ発育卵を適用  

した結果，極めて興味ある知見を得ることができた。すなわち，2一，3一，4ノクロロジペンゾ  

フランをウズラ発育卵て発生9日日）に注入した結果，0．1m′／個投与では40％（24／60），  

0．2mり個投与では219‘（13／60）がふ化してくることが分かった。これらのことは，環  

境汚染物質の毒性評価にウズラ発育卵を適用する場合には，毒性物質注入後の胚の生死の  
みならず，その後のふ化可能性を含めて総合的に検討することが可能であることを示唆し  

ている。  

Al〉S仕act  

Throtlghmany reports about field surveilancein ecotoxicity．it has been suggested  
tllatttleaViallSpeCleShavelhehighsensitiYitY tOtOXicchemicalsubstances・nOWeVer，the  

to坤0）ogicalevaluationforpollutantsintheavianspecieshasnotbeenestablishedinternaL  

tionally．inspiteofmanyeLfortsbytheOECDGuideline．etc・  

Inthisstudy，aneValuatingmethod usirlghatchingeggsoftheJapanesequailwasap－  
plied to chlorodibenzoftlranisomers．The toxicity of chLorodibenzofuran was evaLuatedin  

their hatchingrate，aSWellastheirdeathrate．Itwasindicatedthathigher hatchabilityin  

COntrOlgro11pSWaSneCeSSaryrOrthisevalualion．  

1．国立環境研究所 地域環境研究グループ 〒305茨城県つくば市小野川16番2   

RegionalEnvironmentDiYision．theNationallnsしituしetorEnvironmentalStudies・Onogawa162・  

Tsukuba，lbaraki305Japan．  

2．国立環境研究所 化学環境部 〒305．茨城県つくば市小野川16番2   
EnvironmentalChemistryDivision．theNationallnstituteforEnviroJlmentalS（udies・Onogawa16－2I  

Tsukuba，lt）aTaki305．Japan．  
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1はじめに   

OECD（Organizatio■nforEconomicCo－OperationandDevelopment，経済協力開発機構）では，   

化学物質の安全性を評価するガイドライン（OECDGuidlinesforTestingofChemicals）を策定し，  

国際的に標準化した試験法の確立を目指している1）。我が国でも，（財）日本環境協会やぎ主催して   

残留化合物として問題視された化学物質の生態影響試験を行い，著者らはウズラでのクロルデン  

≠及びトリプチル錫オキシド（TBTO）の生態影響評価試験に関する調査結果を報告している（1984  

年2）・19鱒年3））。しかしながら，鳥類での生態影響試験は，OECDテストガイドラインに疑問点   

が指摘され今後の改良が必要となっている4）。   

七ころで，鳥類は環境の変化に鋭敏に反応し，環境汚染物質に対する感受性もほ乳類より高い   

ことが知られている。各種の野外調査報告例からも農薬，残留化合物等に対する鳥類の感受性の   

高いことが明らかにされているが），これら化学物質の毒性学的な評価方法は世界的にまだ確立   

されておらず，国際的な標準化が急務とされている6）。   

最近，鳥類の実験動物としてこホンウズラ（Japanesequail，以下ウズラと略）が注月されて   

いる。国立環境研究所動物実験施設では19郎年以来，環境科学研究用実験動物としでのウズラ   

の遺伝的及び微生物的純化を推進し，系統の確立に成功している7）。  

今回は，環境汚染物質として注目されているクロロジベンゾフランの毒性評価について，当施   

設で開発したウズラの種卵が極めて有効であることが分かったので，その手法を報告する。   

2 方 法   

2．1ジベンゾフランの調整   

今匝＝ま，a：2rクロロジペンゾフラン（2－CDF），b：3－クロロジペンゾフラン（3－CDF），C：  

4－タロロジペンゾフラン（4－CDF）の3種を使用し，まずコーン油でそれぞれ重量比1％に調整  

した｛‘投与濃度は4段階とし，それぞれ①1％（l，000ppm）区，②0．1％（100ppm）区，③0．01％  

（10ppm）区，及び④0．001％（1ppm）区とし各々コーン油で希釈し各濃度に設定した。   

2 

国立環境研究所動物実験施設で開発したH2及びLz系ウズラ並びに（財）日本生物科学研究所  

由来のWE系ウズラより採卵した受精卵（種卵）を用いた。これらのウズラ種卵は，温度37．8℃・  

湿度50～60％RHで9日間インキュベー卜し，胚発生を確認した後，毒性試験に供託した。   

2．3 毒性試験法  

2・1で調整した3種類のアロロジペンゾフランを，それぞれを①－④の濃度別（1，000，100，10．  

1ppm）に区分し，第1回目実験（E叩・1）ではウズラ発生卵1個当たり0．1mJ，第2回目実験  

（E叩．2）では0．2血／個を以下の手順で投与し，毒性を調査した。  
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（1）発生卵をキャンドリングし生存していることを確認後，卵の鈍端部に穴をあける。  

（2）各濃度のジベンゾフラン溶液を指定量だけ注射器で尿しょう膜中に注入する。  

（3）注入した穴をセロフアンテープでふさぎ，再びインキiベー卜する。  

（4）投与の発生卵の生死又はふ化の有無を入卵後20日目に所定の方法で調査する。   

な札一連の操作においてはできる限り無蘭的に行い，細菌感染等による非特異的死亡例のな  

いことを確認した。また，対照群として常にコーン油添加群を設定し，毒性評価のための基準と  

した。   

2．4 毒性評価法   

今回は毒性評価法として，（1）ウズラのふ化率，（2）ウズラ胚の平均生存日数，及び（3）ふ化  

ウズラの育成率を用いた。なお，ふ化後の奇形の有無等も併せて調査した。   

3 結果と考察   

ウズラ発育卵を用いた2，3－，4一クロロジベンゾフランの毒性試験の結果を表1と表2に示し  

た。Exp．1（投与量0．1m〃個）では，モノクロロジベンゾフラン投与後の翌日（発生10日目）  

より胚の死亡が認められ，計60個中3占個（60％）は発生16日日までに死亡した。しかしながら，  

残り24個はそれ以降も発育、し17日目からふ化してきた。   

ふ化率を指標としてクロロジベンゾフランの毒性を評価すると，投与濃度別では，①33％  

（1，000ppm区：15個中5羽ふ化）＝②33％（100ppm区：同5羽ふ化）＜⑨47％（10ppm区：同7  

羽ふ化）＝④47％（1ppm区：同7羽ふ化）の順となり，・100ppmを境界にしてふ化辛が低下した。  

なお，対照群（コーン油添加区）のふ化率は80％（5個中4個ふ化）となり，仝投与群平均の40％  

に対して2倍ほど高かった。   

これをモノクロロジベンゾウランの異性体別に比較すると，2CDF（25％）＜3－CDF（45％）＜  

4－CDF（50％）のふ化率となり，2－CDFの毒性が3－CDF，4－CDFより2倍ほど高かった。   

次に，平均生存率で比較すると①－①の投与濃度別では14．0－15．5日であったが，特に有意  

な差にはならなかった。また，種類別に比較しても，2－CDF：（14．0土2・7E［）＜4－CDF：（14．B±  

2．6日）＜3TCDF：（15．0±2．4日）の順となったが，有意性はなかった。   

ところで，モノクロロジペンゾフラン投与後にも発育を掛ナふ化したウズラは，その後も順調  

に発育し，性成熟に達することが分かった。モノクロロジペンゾフランは代謝を受けやすく，生  

体内寿命が比較的短いことが知られている。ウズラにおいても初期の毒性が消えた後は，順調に  

発育したのではないかと思われる。また奇形・繁殖障害等の異常は特に認められなかった。   

Exp．2では毒性を増加させるために投与量を2倍（0．2mJ／個）とした結果，全体のふ化率は22％  

（13／60）と約半分に低下した。これを濃度別に比較すると①7％（1，000DPm区：1／15）＜②20％  
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表 1クロロジペンゾフラン投与後のウズラ胚の生死割合  

E叩．1（0．1mJ／個投与）  

Tablel DeathRateoりaparLeSeQuail．sEmbryoaf［erlnjectionof  

ChlorodibenLOfuran  

Exp．1（0，1mJ／egglnjection）  

環与濃度（ppm）   計：L／D  
投与物質   n  （ふ化牢）  

［平均生存日数】    ①1000②100 ③10 ④1   

a：2－クロロ   ZO  3  1   5／15  
ジベンゾフラン  D：45  2  4  

（25％）  

－・（5）   【14．0士2．7（20）］  

b：3－クロロ  20  3  3   9／11  

ジベンゾフラン  D：43  2  2  

（45％）  

（5）   ［15．0±2．4（20）］  

仁：4－タロロ  20  1  3   10／10  

ジベンゾフラン  D：22  4  2  

（50％）  

（5）   ［14．8±2．6（20）］        ［14．6】【15．6］［13．4］［15．8］   

計   60  7  7  24／36  

D：10108  8  

（33％）（33％）（47％）（47％）  （40％）  

（15）   ［14．4］［14．0〕［14．6］［15．5］  【14．6士2．5（60）】   

Cont．   5  L：  4   4／1   

（コーンオイル）  D： 1   （甲％）  

［15．8±2．7（5）］   

L：入卵後17日目でふ化したウズラ敦，D：人卵後10日日から16日までに死亡したウズラ数  

（100ppm区：3／15）＝③20％（10ppm区：3／15）＜④40％（1ppm区：6／15）の順となり，濃度差の  

効果が認められた。モノクニロ・ロジベンゾフランの異性体聞では，ふ化挙が2－CDF：20％，3－CDF：  

25％，4－CDF：20％となり差異はなかったが．2－CI）Fは1，000ppm区でもふ化することが分かった。  

なお，コーン油のみを0．2mJ／個投与した対照群ではふ化率が20％（5備中1羽）となり，  

E叩．1（0．1mJ／個投与，80％）の1／4に低下した。おそらく，コーン油0・2mJ／個は負荷が大きす  

ぎたためと考えられるので，コーン油に溶解して投与する場合には，0．1mJ／個以下にすべきで  

あることが分かった。   

平均生存日数を指標として比較すると，濃度別では高濃度区が低濃度区より短い傾向があり，  

また種類別では，2－CDFと3LCDFはほぼ同じものの，4－CDFでは短い傾向が認められた。なお  

Exp．2でも，ふ化後の育成率に特に差異は認められなかった。  
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表  2 タロロジベンゾフラン投与彼のウズラ胚の生死割合  

Exp．2（0．2mJ／個投与）  

TabLelDeathRateoりapaneseQuaillsEmbryoafterlnjectionof  

ChLorodibenzofuran  

Exp．2（0．2mJ／e郎Injection）  

投与濃度（ppm）   計：L／D  
投与物質   n  （ふ化率）  

［平均生存日数］    ①100d②100’③10 ④1   

a：2－タロロ   20  1  0  3   4／16  

ジペンゾフラン  D：54  5  2  

（岳0％）  

（5）   ［14．2±2．5（20）】  

b：3一クロロ  20  1  3  1   5／15  

ジペンゾフラン  D：54  2  4  

（25％）  

［14．0士2．6（20）】  

c：4－タロロ  20  1  0  2   4／16  

ジペンゾフラン  D：44  5  3  

（20％）  

（5）   【12．4±3．1（20）］        ［11．6］［12．2］［12．2］［13．6］   

計   60  3  6  13／47  

D：141212  9  

（7％）（20％）（20％）（40％）  （22％）  

（15）   ［12．7］［13．3］［13．7］［14．3］  【13．5±2．8（60）］   

Cont．   5  L： 1   1／4   
（コーンオイル）  D：  4   （20％）  

t13．4±3．2（5）】  

L：入卵後17日目でふ化したウズラ軋 D：人卵後10日甘から16日までに死亡したウズラ致  

今回実験に用いたのは近交系由来の卵であるが，これらは近交退化によりふ化率が低下してい  

ることが考えられる。そこで，近交系間交雑による雑種化により，供試種卵のふ化率の向上を図  

ることが重要であると考えられる。  
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Ⅰ－5  3－ニトロジペンゾフランと3－アミノジベンゾフラン  

の変異原性  

M山agenicityof3－Nitrodibenzofuran  

and3TAminodiben20furan  

宇野由利子1・植弘崇嗣1・安原昭夫2・森田昌敏1  

YurikoUNOl，TakashiUEHIROl．AkioYASUHARA2andMasatoshiMORITAl  

要 旨   
3－ニトロジベンゾフラン（3－NDBF），3－アミノジベンゾフラン（3－ADBF）の変異原性  

を調べるために，サルモネラTA98とTAlOOの2株を用いてAmesテストを行った。  

3－NDBF，3ADBFの両物質には強い変異原性が見られた。3－NDBFの変異原性はTA98，  

TAl00の両株で見られ，S9（－）でも強い変異原性を示すことから，直接変異原であるこ  

とが分かった。変異原の強さはTA98においてベンツビレンの約4．6倍，TAlOOにおいて  

それの約2倍であった。・3－ADBFの変異原性はS9（一）では，TA98，TAlOOの両株とも見  

られないのに対し，S9（＋）では，南棟とも強い変異原性が見られ，代謝活性化と関係が  

あることが分かった。変異原の強さはTA98においてベンツビレンの約13．7倍，TAlOOに  

おいてそれの約5．5倍であった。3－NDBFでは，S9（十），S9（一）の両方で殺菌作用が見ら  

れた。  

Abstnct  

Mutagenieitiesof3－nitrodibenzofuran and3Laminodibenzofuran wereexaminedusing  

SalmonelLaり少h血u血m TA98and TAlOO．Strong mutagenicity was foundin both com  

pounds．Mutagenieity of3－nitrodibenzofuran has been recognized bothin S．  

TA98arLdTAlOO．Thecompoundwasadirectrmutagen becauseit wasstronglymutagenic  

evenin theabseneeofS－9mix．Mutagenic potencyofthiscompound was about4．6times  

strongerinTA98andtwicestrongerin TAlOOthanthatofbenzo［a］pyrene．3－Amino  

dibenzoEuraTIWaS nOt mutagenicinboth stT・ains TA98and TAlOOin the absence of S9  

mix．ButhighmutageniGitywasfoundbyadditionofS－9mix．Thisphenomenonsuggested  

1．国立環境研究所 化学環境部 〒305 茨城県つくば市小野川16番2  

EnvironJTLentaLChemistryDivision，theNationalInstituteforEnvironrnentalStudies．Ondgawa16－2．  

Tsukuba．Ibaraki305，Japan．  

2．国立環境研究所 地域環境研究グループ 〒305茨城県つくば市小野川16番2  

RegionalErLVironmerltDivision．theNationalInstituteforEnvirorLmentalStudies．Onogawa16‾2．  

Tsukuba，Ibaraki305．Japan．  
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宇野由利子ら  

that the mutagenicity of3－aminodibenzofuran was related withits metabolism．Mutagenic  

potencyof3▲aminodjbenzofuraLIWaSmOrethan13．7timesstrongerinTA98andabout5．5  

tirnesstronger享nTAlOOthanthatofbenzo［a］pyrene・Killingwith3－nitro－dibenzofuran  

WaSQbservedbothinthepresenceandintheabsenceofS－9mix．  

1はじめに   

多環芳香族炭化水素がニトロ化されてでき■るニトロアレーンは，右横物の不完全燃焼によって  

づくられ自動車排出ガスや大気粒子状物質中にしばしば検出されるトg）。これらのニトロアレー  

ンの変異原性や発ガン性は多くの研究者達によって調べられている9‾】3）。こ れらの研究の多くは，  

モノニトロビレン及びジニトロビレンに関する■ものである。ジペンゾフランはクレオソートオイ  

ルやコールタールの成分であり，我々を取り巻く環境中にしばしば検出されるが，ニトロ化され  

たジベンゾフランの変異原性に関する報告はまだない。ニトロジベンゾフランは汚染の進んだ大  

気中や他の環境試料中に存在すると思われる。   

ジペンゾフランの塩素化誘導体（CDF）については毒性学的知見が得られつつある。ポリクロ  

ロジベンゾフラン（PC上）Fs）は日本と台湾の「油症」と関連がある。突然変異原性については陽  

性の報告はない15‾17）。2－クロロジペンゾフランは水道水中から検出さ．れ18），またポリマーの一  

種であるポリ塩化ビニリデンの熱分解では4種のモノクロロジベンゾフランが生成することが知  

られている19）。モノタロロジペンゾフランのすべての異性体の変異原性のAmesテストの結果で  

は，3－クロロジベンゾフランに強い変異原性があることが明らかとなっており20），3位が置換  

されたジペンゾフランの誘導体は，変異魔性を祷つものと思われる。   

3－ニトロジベンゾフラン（3－NDBF）（図1）は，焼いたソーセージ中からすでに検出されて  

いるので14），その変異原性を調べることは重要である。さらに，3－アミノジペンシフラン  

（3－ADBF）（図1）は，発ガン性が報告されているが2l・22），変異原性に関する報告はまだない。  

最近の研究では，マウスの肝陰におけるタンパク質の合成，DNA，RNAへの3－ADBFの単一濃  

度の影響が調査されている23）。そこで我々は∴3－NDBFと3－ADBFを合成し，それらの変異原性  

をAmesテストによって調べた。   

2 材料及び方法   

ジペンゾフラン（純度98％）はAldrich社より入手した。3－NDBFと3LADBFは，毛海らの方  

法によりジベンゾフランをニトロ化し24），引き続きCu11inaneの方法により還元して各々誘導  

し25），核磁気共鳴装置（NMR）と質量分析計（MS）により確認した。3－NDBFと3－ADBFの純  

度はそれぞれガスクロマトグラフィー（GC）により98％，高速液体クロマトグラフィp（HPLC）  

により95％であった。対照にはジメチルスルホキサイド（DMSO，半井化学）を，陽性対照とし  

てベンツビレン（Aldrich），1－ニトロビレン（Aldrich），AF2（和光純薬）を用いた。試料を溶  

解するための溶媒にはDMSOを使用した。  
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3ニトロ及び3－アミノジペンゾフランの変異原性  

s9（フユノパルビタール及び5－6ベンゾフラボン誘導）とコファクターは各々キッコーマンと  

オリエンタル酵母より入手した。  

変異原性試験はAmesらの方法を改良したプレインキュペーション法により行い26），菌株は  

5．如血m血仰のTA98，TAlOOの2株を使用した。各化合物は両株とも0・3卜40〟g／plateの濃  

度範囲とし．S9mix添加による代謝活性化及びS9mix無添加の両条件について試験を行った。  

S9は50〟擁Iateの濃度で使用した。試験はそれぞれの濃度に付き2プレートずつ行い・デ‾夕  

は平均値を採用した。陽性対照のベンツビレン5′‘g／plateはS9mix添加，1ニトロビレン0・1  

FLg／plateはS9mix無添加で使用したDAF2はTA98株に対し0・1FLg／plate，TAlOO株に対し0・01  

〟g／plate用い，S9mix無添加で使用した。   

3 結果及び考察  

結果は表1，2に示した。ジペンゾフランには変異原性がなく松本らの報告と一致した20）0  

3－NDBFと3－ADBFには強い変異原性が見られた。Ashbyらによってアミノ基が置換したベンゼ  

ン化合物は変異原性を示すと報告されている27）。  

表 1サルモネラTA98におけるジベンゾフラン，3－ニトロジベンゾフラン，  
3－アミノジベンゾフランの変異原性a  

TablelMutagenicity of dibenzofuran，3－nitrodibenzoLuran・3－aminodibenzofuran  
to5．功肋血肛血川TA98a  

ZO be be  
（呈謁Iat。）S言㍗－）二   

33  18  57  113  427  19  

33  20  153  ZO5  854  ZO  
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4
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●
 
 

S－9（＋）  S－9（）  

Controlandpositivecontrots  

DMSO（100JJり  

BeれZO［81pyrene（5J▲g）  

1－Nitropyrene（0．1／ノg）  

AF2（0．1／ノg）  

■ReYertantS／p】ate．Valuesaremeansoflwoplates  
●LモーhalモHecし  
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表 2 サルモネラTAlOOにおけるジベンゾフラン，3－ニトロジペンゾフラン，  

3－アミノジペンゾフランの変異原性a  

Table2 Mutagenicity of dibenzofuran，3－nitrodibenzofuran．3－aTninodiber）ZOfuran  

to5．如血刑≠血刑TAlOO司  

0 b ibe  
（．ate）s一一）   
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亡
U
 
5
 
9
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0
 
3
 
q
】
 
り
山
 
0
0
 
ワ
ん
 
亡
U
 
8
 
 

ウ
レ
 
0
 
（
U
 
l
 
1
 
6
 
2
 
4
 
 

ControlandpositiveeontroIs  

bMSO（100／∠り  

Benzo［α】pyrene（5／‘g）  

1－Nitropyrene（0．1J－g）  

AF2（0．01／‘g）  

▲Revertants／pla〔e・Valuesaremeansoftwoplates▲  
㌦ethalefre机 

3－NDBFの変異原性はTA98，TAlOOの両殊に見られた。この結果は，CampbelLらと  

Rosenkranzらによる，TA98，TAlOO株を用いた，ほとんどのニトロアレーン類には変異原性が  

あるとの報告と一致した払・29）。3－NDBFはS9ト）でも強い変異原性を示すことから，直接変異  

原であることが分かった。3－NDBFの変異原の嶺さはTA98においてベンツビレンの約4．6倍，  

TAlOOにおいてそれの約2倍であった。さらに，3－クロロジベンゾフランの文献値と比べると，  

TA98において約32倍，TAlOOにおいて約53倍であった。Amesテストでは，塩素よりもニトロ，  

又はアミノ置換基の方が強い変異原性を示すように思える。3－NDBFと構造が類似している2  

ニトロフルオレン（囲1）の文献値と比較すると，開化合物ともS9ト）では変異原の強さはほ  

とんど同じである。一方，S9（＋）では，2一ニトロフルオレンの変異原性は減少するが20），  

3－NDBFのそれは増加する。このことから，ニトロジペンゾフランがS9存在下で水酸化又は酸  

化され，変異原性が増強されることが分かる。   

3－ADBFはS9（－）では，TA98，TAlOOの両株に変異原性は見られないのに対し，S9（＋）で  

は強い変異原性が見られた。このことから，3ADBFの変異原性の発現には代謝活性が関係して  

いることが分かる。3－ADBFの変異原の強さはTA98においてベンツビレンの約13．7倍，  
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駄愈N。2  
ユーN川lOdlb●∩量0lur…  

◎こ溶NH2  
3－Aml爪Odlbon王○†ur8n  

¢〔週N。2  
2－NltrO仙Or●n●   

図1実験に用いた化合物及び2－ニトロフルオレンの構造式  

Fig．1Structuresofconpoundstestedand2－nitrofluorene  

TAlOOにおいてそれの約5．5倍であった。3－NDBF，3－ADBFともに高濃度のところでは，殺菌  

作用が観察された。  
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polycyclicaromatic hydrocarbons：pOtentbaeteriaL mutagensand stimulatorsofDNArepairsynth・  

esisirLCuLtured humancells．CarcinogeTLeSis，2，559565．  

29）Rosenkranz，H．S．，E．C．McCoy，R．MermelsteinandW．T．Speck（1981）＝Acautionarynoteonthe  

use of nitroreductasedeficientstrains ofSalmoneLEaり少himuYIum for the detection oL nitroarenes as  

mutagensincomplexmixturesirleludiElgdieselexhausts．Mutat．Res．．9l，103－105．  

－139 －   
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第28号 陸水域の書架毒化に関する総合研究（X）一一藻類培養試験法によるAGPの軸定一一昭和  
58．54年庶．（1g81）   

第27号 陸水域の富栄養化に関する総合研究（Ⅶ）－一研究総括－一昭和53，54年度．（1g81）   
第28号 複合大気汚染の堀物影響に関する研究－一昭和5l．55年皮特別研究報告．（1981）  

※第29号 Studie＄On Chirono¶1d nldgeさ0！tbe TaⅦa River．（1g81〉  
Part 3．Species of tbe6ub！a血ily Orthocladii几ae reCOrded at the sumtコer SurVey  

and their di＄tributionin relation to the pollution Yith seYage■aterS．  
Partl．Chirononidae reeorded at a▼inter survey．  
（多摩川に発生するユスリカ類の研究  
一一第3報 菱期の調査で見出されたエリユスリカ亜科Orthocladiinae各種の記載と．  

その分布の下水汚染度との関係について  
－一第4朝 雨浅川の冬期の詞査で見出された各種の分布と記載）  

※第30号 海域における富栄養化と赤潮の発生機凱こ関する基礎的研究－一昭和5l，55年庶特別  
研究報告．（198Z〉  

￥第31号 大気汚染物質の単一および複合汚染ゐ生体に対する影訊こ関する実験的研究－一昭和55  
年虔特別研究報告．（1981）   

第32号 スモ・ノダチャンバーによる炭化水素一窒素酸化物系光化学反応の研究－一環境大気中に  
おける光化学二次汚染物質生成機樗の研究（フィールド研究1）一一昭和54年度特別  
研究中間報告．（1982）  

対策33号 臨海地域の気象特性と大気拡散現象の研究一一大気運動と大気拡散過程のシミュレーシ  
ョンー一昭和∬年度特別研究報告．（1g82）  

※第34号 環境汚染の遠隔計軋・評価手法の開発に関する研究－一昭和55年虔特別研究報告．（198Z）   
第35号 環境面よりみた地域交通体系の評価に関する総合解析研究．（1g82）  

※常吉6号 環境試料による汚染の長期モニタリング手法に関する研究－一昭相称56年庶特別研  
究報告．（1g82）  

※第3T号 環境施策のシステム分析支援技術の開発に関する研究．（1g82）・   
第38号 Preparation．analy＄is and certification of PONDsED］NENTcertified reference  

也aterial．（1982）  

（環境標準試料「地底質」の調整，分析及び保証債）  
※第39号 環境汚染の遠隔計測・評価手法の開発に関する研究－一昭和58年虔特別研究報告．（1982）無  
類第40号 大気汚染物質の単一及び複合汚染の生体に対する影響に関する実験的研究－一昭和服年  

度特別研究報告．（198き）  

※策41号．土壌環境の計削と評価に関する統計学的研究．（1g83）  
寮第42号 底泥の物性及び流速特性に関する実験的研究．（1g83）  
※第13号 Studi由0几Chiro爪Onid midges of the Tama RiYer．（1983）  

Part5・An obse㌢ation on the distribution of ChironotDinae along the nain  
Streatli爪June■ith description of15neY SpeCies．  

Part ¢．Des¢ription of specie50f the subfamily Orthocladiinae recovered froⅦ  
the tbai爪StreaniJltheJune survey．  

Part7・Additioれalspecies co‖∝tedin－i爪er rrom the mainStream・  
（多摩川に発生するユスリカ類の研究－  
一一斉5報 本流に発生するユスリカ類の分布に関する6月の調査成績と卑スリカ重科  

に属する15新種等の記録  
－一策6報 多摩本流より6月に採集されたエリユスリカ重科の各種について  
－一軍7報 多摩本流より3月に採集されたユスリカ科の各種について）   

第山号 スモッグチャンバーによる炭化水素一窒素酸化物系光化学反応の研究－一環境大気中に  
おける光化学二次汚染物質生成機横の研究（フィールド研究2）－一昭和54年虔特別  

研究中聞報告（1983）  
炎第45号 有機廃棄軌合成音機イヒ合物．宙金属等の土壌生態系に及ぼす影響と削ヒに関する研究  

－一昭和53～S5年皮特別研究総合報告．（1983）  
瀬第パ号 有機廃棄物．合成有機化合物．重金属等の土壌生態系に及ぼす影響と削ヒに関する研究  

－一昭和54．55年皮特別研究報告第1分冊．（1983〉  
※第IT号 有機廃棄物，合成有削ヒ合軌重金属等の土壌生態系に及ぼす影響と浄イヒに関する研究  

一一昭和54．∬年度．特別研究報告第2分冊．（1g83）  
※第購号 水質観測点の適正配置に関するシステム解析．（1g83）   

刺9号 環境汚染の虐偏計測・評価手法の開発に関する研究一一昭和57年庶特別研究報告．（19細  
※第50号 陸水域の富栄毒化防止に関する総合研究（Ⅰ）－一層ヶ浦の流入負荷量の算定と評価－一  

昭和55－S7年度特別研究報告．（1g84）   



※第51号 陸水域の富栄養化防止に関する総合研究＝‖－一霞ヶ浦の物質循環とそれを支配する因  
子－一昭和55～57年皮特別研究報告．（1981）  

※第5ヱ号 陸水域の盲栄養化防止に関する総合研究（皿）－一霞ヶ浦高浜人における隔配水界を利用  
した富栄養化防止手法の研究－一昭和55～57年庶特別研究報告．（1g84）   

第53号 陸水域の富栄養化防止に関する総合研究（Ⅳ）－－霞ヶ浦の魚類及び甲かく類現存丑の季  
節変化と富栄養化－一昭和55－57年皮特別研究報告．（1g84）  

※第S4号 陸水域の富栄養化防止に関する総合研究（V）－一覆ヶ浦の書架葺化現象のモデル化一一  
昭和55－57年皮，特別研究報告．（1g8日   

第55号 陸水域の富栄養化防止に関する総合研究（Ⅵト一書栄養化防止対策－一昭和55－57年度  
特別研究報告．（1g84）   

第56号 陸水威の富栄養化防止に関する総合研究（Ⅶ〉－一湯ノ湖における富栄養化とその防止対  
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 究報告．（1981〉  

※第58号 環境試料による汚染の長期的モニタリング手法に関する研究－一昭和55～57年度特別  
研究総合報告．（19もl）   

芦5g号 炭化水素一窒素酎ヒ物一硫黄酸イヒ物系光化学反応の研究一‾光化学スモッグチャンパー  
によるオゾン生成機構の研究－一大気中における有機化合物の光酸化反応機構の研究  
－一昭和55～5丁年庶特別研究報告（第1分冊）．（1引‖）   

第も鴫 炭化水素一望素敵化物一硫黄乳化物系光化学反応の研究一一光化学エアロゾル生成機構の  
研究一一昭和55－57年皮特別研究報告（第2分冊）．（1984）   

第61号 炭化水素一書兼酸化物一硫黄酸化物系光化学反応の研究一一環境大気中における光化学二  
次汚染物質生成機楢の研究（フィールド研究1〉－一昭和55～57年庶特別研究報告（第  
3分冊）．（1984）  

※第82号 有事汚染物質による水界生態系のかく乱と回復過程に関する研究－一昭和56～58年度  
特別研究中聞報告．（1984）  

※第63号 海域における富栄養化と赤潮の発生機構に関する基礎的研究－一昭和5＄年度特別研究  
報告．（1981）  

炎第61号 複合大気汚染の植物影響に関する研究一一昭和5l－56年虔特別研究総合報告・（1984）  
※第＄与号 Studies on effe⊆tS O†air pollutamt qixtures on plants－－Partl．（1g84〉  

（複合大気汚染の植物に及ぼす影響－一第1分冊）  
※第66号 5tudie＄On effects ofさIr pollutantⅦixtures on pla几tS－－Part2．（1984）  

（複合大気汚染の植物に及ぼす影響－一第2分冊）  
※第67号 環境中の有書物質による人の慢性影響に関する基礎的研究－一昭和54－56年虔特別研  

究総合報告．（1g81）  

※第68号 汚泥の土壌還元とその環境影響に関する研究一一昭和56－57年皮特別研究報告．（1984）  
瀬第8g号 中禅寺湖の富栄養化現象に関する基礎的研究．く1981）  
琴第70号 Studies on chironomidⅥidge5inlakes of theⅣikkoⅣationalPark・（1g84）  

Partl．Ecologicalstudle＄On ehironoロidsinlakes of theⅣikko NationalPark．  
Part Ⅲ．TaxonoqicalandⅦOrphologicalstudieson the chironomid 6peCies  

coll¢Cted fTO℡1akesin the Nikko NationalPark．  
（日光国立公園の湖沼のユスリカに関する研究  
－－第1部日光国立公園の湖のユスリカの生態学的研究  
一一第2部日光国立公園の湖沼に生息するユスリカ顆の分類学的，生態学的研究）  

※第71号リモートセンシングによる残雪及び雪田植生の分布解札（1981）   
第72号 炭イヒ水素一窒素酸イヒ物一硫黄酸化物系光化学反応の研究－一環墳大気中における光化学二  

次汚染物質生成機構の研究（フ．イールド研究2）－一昭和55－57年庶特別研究報告（第4  
分冊）．（1985）  

対策73号 炭化水素一望索酸イヒ物一硫黄酸イヒ物系光化学反応の研究一一昭鱒55－5丁年虔特別研究総合  
報告．（1985）  

※第‖号 都市域及びその周辺の自然環頓に係る環境指榛の開発に関する研究．環境指標－その考え  
方と作成方法一昭和59年度特別研究報告．（1ga4）   

第75号 Linn01bgical紳d environmehtalさtudies of elementsin the sedlment of Lake  
Biwa．（1985）  

（琵琶湖底泥中の元素に関する陸水学及び環境化学的研究）   
第毎号 A＄tudy on th8behavior of nonoterpensin the atMOSphere．（1985〉  

（大気中モノテルペンの挙動に関する研究）  
莱第77号 現場汚染の逸隠計漁卜評価手法の開発に関する研究－一昭和机年ま特別研究報告．く1985）   

第78号 生活環境保全に果たす生活者の役割の解明．（1985）   
第7g号 Studles oれthe皿ethod forlo叩term enVironⅦental¶Onitoring－－Re＄earCh report  

in1980－1982．（19さ5）  

（環境試料による汚染の長斯的モニタリング手法に関する研究）  
無罪80号 海軌こおける赤潮発生のモデル化に関する研究－一昭和57／58年度特別研究報告．（1985）   



※第81号 環境影響評価制度の政策効果に関する研究－一地方公共団体の制度運用を中心として，  
（1g85）  

※第さ2号 植物の大気環境浄化機能に関する研究－一昭和57・｝58年皮特別研究報告．（1g85〉   
第88号 Studies on chirononid midges of soⅧelakesi爪Japan．（1985）  

（日本の湖沼のユスリカの研究〉  
※第81号 東金屑環境汚染による健康影響評価手法の開発に関する研究－一昭和57～59年虔特別研  

究総合掛乱（1985）   
劉5号 Studiesontheratec？nStantSOffreeradicalreactionsaれd relatedspectro－  

5COpi¢且nd tムerかOehe刑C且】p8r8♪eter5．（1985）  
（フリーラジカルの反応速度と分光学的及び熱力学的パラメーターに関する研究）   

第86号 GC／MSスペクトルの検索システムに関する研究．（1g86）   
第87号 光化学二次汚染物質の分析とその細胞毒性に関する研究一一昭和53－58年反結合報告．  

（1g86〉  

滅罪88号 都市域及びその周辺の自然環境等に係る環境指頒の開発に関する研究Ⅷ．環境指標一応用  
例とシステムーー一昭和59年皮特別研究報告．（1g88）   

剰9号 Measuring the－ater quality of Lake Xasumigaurapy LANDSAT remote sensing・  
（1986）  

（LANDSATリモートセンシングによる霞ヶ涌の水質計測）  
販第go号 ナショナルトラスト運動にみる自然保掛こむけての住民意識と行動－一知床国立公園内  

100平方メートル運動と天神埼市民地主運動への参加者の分析を中心として．（1986）   
第91号 EcoワOnieanalysisofman’s utilizationofenvironnentalresour¢eSi＝quatie  

envlrOn¶entS and nationalpark regions．（1g86）  
（人間による環境資源利用の経済分析一水環境と国立公園地域を対象にして）   

第g2号 アオコの増殖及び分解に関する研究．（1986）  
緊第93号 汚泥の土壌還元とその環境影響に関する研究（l）－一昭和58－59年皮特別研究総合報告  

第1分冊．（1986）  

※第94号 汚泥の土壌還元とその環境影響に関する研究（Ⅱ）－一昭和58－59年皮特別研究総合報告  
第2分冊．（19さ8）  

炎第95号 自然浄化機能による水質改尊に関する総合研究（Ⅰ）－一汚濁負荷の発生と流出・流速－一  
昭和58～59年皮特別研究報告．（1g86）  

渠第銅号   

※第97号   

※第98号   

瀬第99号   

粥第1川号  

第101号  

自然浄化機能による水質改尊に関する縫合研究川）－一水草帯・河口域・池沼の生態系構造  
と機能－一昭和銅－59年皮特別研究報告．（1g8も）  
自然浄化機能による水質改善に関する縫合研究（Ⅲ）－一水路及び土壌による水質の浄化一  
一昭和58－59年匿特別研究報告（1g郎）  
自然削ヒ機能による水質改軌こ関する総合研究（ 
の開発と応用－一昭和58～5g年度特別研究報告．（198る）  
有害汚染物質による水界生態系のかく乱と回復過捏に関する研究－一昭和郎～悶年度  
特別研究総合報告．（1986）  
バックグラウンド地域における環境汚染物質の長期モニタリング手法の研究一一特定汚染  
選択的検出法及び高感度分析技術の開発－一昭和5a－60年皮特別研究報告．（1988）  
複合ガス状大気汚染物質の生体影響に関する実験的研究－一昭和57～川年度特別研究  
報告．（ユタ郎）  

※第102号地球規模大気質変動に関する予備的研究．（1986）   
第108号環境靭和型技術としての電気自動車の評価に関する基礎的研究．（1987）  

※第1机号Studie＄On Chironomid¶idgeちinlakes of tbe Akan NationalPark．（1987）  
（北海道阿寒国立公園の湖におけるユスリカ相の研究）  

号  
号   
号  

告．（198T）  

号  
地域曙項評価のための環境情報システムに関する研究．（198T）  
海域における赤潮発生のモデル化に関する研究－一昭和59～60年皮特別研究総合報告．  
（1987）  

ApplicaIion of X－ray photoelectron spectroscopy to the study of silicate  
爪i♪eraユ5．（j987）  

（ケイ酸塩鉱物研究へのX線光電子分光法の応用）  

射貫川5  
※第108   

弟107  

第108  
※第10g号   

第1川号   

※第111号  

第112号   染大笥中における有機エア甲ゾルに閲する研究－一有機エアロゾルの生成と挙  
和58－61年皮特別研究報告．（1988）  

第113号光化学汚染大気中における有機エアロゾルに関する研究－一昭和58～61年皮特別研究総  
合報告．（19銅）  

第114号水界生態系に及ぼす有者汚染物質の影響評価に関する研究－一昭和60～61年皮特別研究  
報告．（1g88）  

‾ Xll‾   



粥第115号複合ガス状大気汚染物質の生体影響に関する実験的研究－一昭和57－61年庶路別研究総  
合報告．（1g88）  

※第118号自然削ヒ機能による水質改善に関する総合研究（Ⅴ）－一汚濁負荷の発生と流出・流速一一  
昭和58－61年皮特別研究報告．（1988）  

※第117号日然浄化樺能によ‘る水質改善に関する総合研究（Ⅵトー湖沼の生態系構造と自然浄イヒーー  
ー一昭和も○－81年皮特別研究報告．く1988）  

※第118号自然削ヒ機能による水質改善に関する総合研究（Ⅶト一日然別ヒ機能を活用した水路・土  
壌による浄化と・処理技術の開発予一昭細川－61年庶特別研究報告．（1g88）  

※第119号自然浄化機能による水質改善に関する総合研究（Ⅷト＝一日然渾化システムの評価方法－一  
昭和も0～61年匿特別研究報告．（1988）  

※第1ZO号自然浄イヒ機能による水質改尊に関する総合研究（Ⅸ）昭和58－61年皮特別総合研究報告  
（1988〉   

第121号Studies on the chironobldロIdges oflakesin Southren Hokkaido．（1g88〉  
（北海邁南部の湖におけるユスリカ相の研究）   

第122号擬似ランダム変調C－ライダーの開発とフィールド椒測への応用．（198g）   
第1Z3号バックグラウンド地域における環境汚染物質の長期モニタリング手法の研究（Ⅲ）－一種島  

及び山岳地における大気汚染成分凛度とその変動－一昭和58－62年度特別研究報告．  
（1989）   

弟124号環境科学研究用に開発したニホンウズラの遺伝学的及び微生物学的特性．（1989〉   
第125号Cわironomidae of Japan：Checklist of species recorded．key to 爪ales and  

taxono口ic notes．（1989）  
（日本及び兼アジア産ユスリカ科のカタログと雄成虫の検索表）   

第1Z6号バックグラウンド地域における環境汚染物質の長期モニタリング手法の研究（Ⅲ）－一摩周  
湖における水試料の代表牲と底質中の汚染ぎ己錦∵一昭和58－62年皮特別研究報告．（198g）   

第127号新潟県六日町における消雪用揚水に伴う地盤沈下性状，（1g98）   

（改称）   

国立環境研究所研究報告   
等12も号Developnent of．anintelligent deeision support systen for enYironmental鶴Odeling  

and planning，（1g91）  
（環境のモデリングと計画のための知的意思決定支援システムの開発〉   

第129号先端技術における化学環境の解明に関する研究（Ⅰ）－一塩化ジペンゾフランとダイオキシ  
ンー一昭和62年庶～平成元年度特別研究報告，（19gl）  

凝 視部なし  

‾‾  Xl＝‾‾   



R印Ort Of Specialtiesearch Project of the NationalIn6titute for EnYironmentalStudies：  

No．11舶an acti）ity and aquatic ¢nVironロent－Yith specialrefere几CeS tO Lake  
EasuniEaUra－Progress reporti爪19T6．（1gTT）   

Ⅳ0．ZIStudies on evaluation and aneJioration of air pollu‖on by plants－Progress  
reportin197ト1gTT．（1978）   

7Zesearch Report from the NationalInstitute for EnvironnentalStudie＄．：   

※Ⅳ0．3 A coqparative studY Of adults anditbnatUre StageS Of nineJapancse sFIeCie＄Of  
tbe gemus Chiropo皿uS（Diptera．Chirononidae）．（1g78）   

Ⅳ0．日工餌og抽a血b¢r Studies on photocheniealreaction＄Of hydrocarbon－nitrogen oxides  
Sy8teq－Progress reportin19T7．（1978）   

No．51Studies on the photooxldat10n prOduct＄Of the alkylbenzene－nitrogen oよides  
SyStem．and on the・ir effeets o爪Cultured ce11s－Researeb reportinlgT6－1g77．  
（1978ト   

Ⅳ0．61Man aetivity and aquatic enYironment－Ⅶith 5peCia・1refere爪CeS tO Lake  
Ea＄】勺igaura－Progress reportinlg7T－19T8．（1979）  

薪Ⅳ0．7 AⅧOrPhoIogiealstudy of aduJts a爪ditnmature ＄tageS OfヱOJapさneSe SpeCies of  
the fa山ily Chironolidae川iptera）．（1979）  

準No．8暮Studies on the blologicaleffects of s－ingle and 亡O一っbined exposure of air  
pollutants－Resear¢h TepOrtin1g77－1978．（1gTg）   

No． 91Smog chanber studies on photochezbicalreactions of hydrocarbon－nit叩gen OXide＄     syst印 
－Progress reportin19T8．（19T9）  

No．101Studies．on eYaluation and amelioration of air pollution by plants‾Progress  
reportinユタ7ト1978．（1979）  

棄‖0．11 Studies on the effect＄ Of air pollutants on plants and mecha几istns of  
phytotoxicity．（1g80）   

No．1Z Multielement analysis studie＄ by flame andinductively coupled plas爪a  
spectro琴COpy utilizing conouter－COntrO11edinstrumentatiorL．（1g80）  

削0■13 Studies on chironoTAid Tbidges，Of the Tal”River・（1980）  
Partl．The distribution of chironomid speciesin a tributaryin relation to  
亡he degree or′pOllu亡ion▼jthざe甘age Yater．  
Part 2．Descriptio爪Of 28 species of■Chironollinae reeovered frot血a tributary．  

戦No・141Studies on the effects of organlc†aSteS On the BOilecosystel）－Progress  
reportin19T8－1g79．（1980）  

準No．151Studies on tbe biologicaleffects of si叩Ie and eonbined exposure of air  
pollutants－Research reportinlg7g．（1g80）   

No．1かIR別Ote neaSureロent Of alr pollutiom by a mobil¢laser radar．（1g80）  
楽Ⅳ0．17◆J爪f】uence ofbuoya爪Cy On f上山d町0亡io爪S a爪d tra爪印Ort prOCeざざeざ－〃eteorく】10g上cal  

Charaeteristics and atmospberic dirfu＄ion phenolhenain the coastalregion－  
Progres＄repOrtiれ1978－197g．（1g88）  

類Ⅷ0．18 Preparatio爪．analysis and certificatioれOf PEPPERBUSH standard reference一口ate－  
rial．（1980）  

莱Ⅳ0，191Co叩rehensive studies on the eutrophication of fresh－▼at¢r area6－Lake current  
O一打asumiura（Nishiura）‾1978－19T9・（1g81）  

莱Ⅳ0・ZO■Co叩rehen写1VeさtUdie苧On the evtrophication of rresムーiater areas－Geomorpho－  
10gicaland hydro¶eteOrOlogiealcharacteri＄tl亡＄Of EasuIligaura■aterShed as  
related to tもelake e几Yironne几t－19T8－1gT9．（1981）  

戦N0．211Comprehenさive studies on the eutrophieation of fresb－Yater ar朗S－Variation      Of ont10ad binfluent rive   K 
plluta y rs to Lake aB皿igaura－1918－1979．（1981） 

Ⅳ0．221Comprehensive studies on the eutrophication of fresト▼ater area‡－Structure of  
ecosyBteln and standing cropsin Lake Kasul）ilaUra－1978－1979．（1981）   

Ⅳ0．2βlCo叩reムe爪ざjyeざtUdj郎0爪 と加eutro由ica【jo爪Or fresh－Yater areaS－Applica－  
bility of trOphic6titeindices forlakes－19T8－1979．（1g81）   

Ⅳ0．24iCoTDprehensive studies on the eutrophicatioTL Of fresh－Yater areaS－quantitative  
analysis of¢utrOpbication effects onnain utilization oflake－ater reSOuree椅  
－1g78－1g7g．（1g81）   

No．25‡ComprehensiYe StudieさOn the eutrophication of fr（さSh－■ater areaS－GroYtb  
CbaraeteristicsOf Blue－Gre8n Algae，Mycrocystis－1978－19Tg．（川81）  

－starti叩Tith ReportⅣ0．3．the series title■aS ehanged．   



Ⅳ0．261Co叩rehensive studies on the eutrophication of fre5h－Yater areaS‾  
Determination of argalgroYth potentialby algalassay prOCedure‾1978－1979，  
（1g81）   

No，271Comprehemsive studies8n the eutrophication of fre5h－－ater areaS‾Sumpary of  
resear亡hes－1978－1979．（1981）   

〃0．28＊Studies on effeet60f air pollutant mixtur8S（川 plants－Progress reportin  
L979－198Q．（1981）  

削0，29 Studie60n Chir叩01qid bidges of the TaEDa River・（1g81）  
Part3．Species of the subfa皿ily Orthocladiinae recorded at the sumer survey  
aれd tlleir diちtTibutio11iTITelation to tlle pO＝山ion■ith＄e▼a8e■at8TS．  
Part 4．Chirono】lidae recorded at a Yint8r SurVey．  

※Ⅳ0．30事伽trophication and red tidesiれthe coa5tal和さrine environment ‾ Progress  
reportinlg7g－1g80．（1g8Z）  

※No．311Studies on the biologicaleffects of single and eombined exposure or air  
pollutant6－Res¢arCh reportin1980．（1g81）   

Ⅳ0．321SロOg Chanber studies on photoch¢¶icalreact－ions of hydrocarbon－nitrogen  
oxides systen）－Progress reportin1979－Research on the photocheTqical  
secQndary po11utants fQrmationれeChamismin the emviromn¢ntalat句OSphere  
（Partl）．（1982）  

※No．33＋Meteorologicalcharacteristics and atnospheric diffusio＾phenomenain the  
80aちtalTe8i（〉n－Sitaulati0110f atlnOSpbeTicⅦOtiく）nS and dif餌ちion pTOCeSSeS‾  
Progress reportinlgaO．（1g8Z）  

※No．341The developTaent and evaluation of rel）OtelneaSurenent qethods for enYironn¢ntal  
pollution－Researcb reportin1980．（1982）   

Ⅳ0，35．Conprehensive eYaluatiorL Of environlnentalimpacts of road arLd traffic．（1982）  
※No．361Studies on thelhethod forlong te川 enViron爪印tallhOnitoring－Progre弓S rePOrt  

in1980－1981．（ユg岳2）  
渠No．371Study on supporting technologY for systems a叩1ysis of environmerltalpolicy  

－The Evaluation Labolatory of Man－Environment Systems．（1982〉   
No．38 Preparation，anallSis and certification of POND SEDINENT certified reference  

血ateri且1．（1982）  
獣机0．S9IThe deYelopⅦent and eYaluation o一丁enOte℡eaSuTelnentlnethods foT enVironn¢ntal  

po11ution－Resear¢hr9pOrtin1981・（1g83）  
※No．401Studies on the biologlCaleffect＄Of single and co巾bined expo5ure Of air  

pollutants－Researcb reportin1981．（1983）  
※No．411Statisticalstudi閃OTt Tbethods of．椚eaSurement arLd evaluation of cheTAical  

condition of soil－With印eCialreference to heavyロetals－．（1983）  
※No．．421ExperiThetalstudies orL the physicalproperties of mud arLd the characteristics  

of mud transportation．（1983）  
製No、i3 Studies om chironomid nidges of the Tama RiYer．（1983）  

Part 5，An obserYation on the distribution of Chiror101ninae along the main  
strea爪inJune．Yith deseription of15 new sp8Cies．  
PaTt も．Desc†iption of species of the subfanily■OrttlCladiinae recoYeTed fTO¶  
the main streal乃in the 山ne survey．  
Part 7．AdditiorLalspecies collectedin vinter from thel］ain strealh   

¶0．44＊Smog chaⅦber studie＄0爪photochemicalreactions o一九ydrocarbon－nltrogen oxides  
5ySteローProgress reportin19Tg－R¢SearCh on the photochemical5eCOndary  
POllutants formatio…eChanisn 

． 

Sp．eCialresearch project－1g78－1g80・（1983）  
束No．46＊ Studies on the effect of or8aTLic YaSteS OrL the soilecosysteEb－Research report  

inlg79－1980．Partl．（1983）  
※No．4TIStudies on the effect of organic wastes on the soilecosy5tem一見esearcb report  

i†t n79－1980．Part ヱ．く1983）  
※No．48＋Study on opti爪alallocation of Yat8r quality nonitorirlg pOints．（1983）  
．Ⅳo．491The developTuent and evaluatioJlOf remote measurement nethod for er［VirorLmental  

pollution－Researcb reportin1982．（1981）  
※No．50ICo叩rehensive studies or［the eutrophication controlof freshYaterS－EstiTqation  

ofinputloading of Lak¢【a古川igaura－1g80－1982．（1984）  
※No．51ICo叩rehen＄ive＄tudie80n the eutrophレation cohtrolof fre＄hYaterS－The fune－  

tion of the ecosystemand significance of sedinenti爪nutrient cyclein Lake  
Xasunigaur一1別川ト1982・（1g81）  

※No．521CoqprehensIVe SttJdies oれthe eutrophication controlof freshYaters－EncIosure  
experi虻eれtS for re＄tOration of highly eutrophic shallo■L8ke【asu句igaura－1980－  

‾‾ ⅩⅤ ‾   



川8Z．（1粥4）   
No．531CompTeh9n＄ive8tUdie80れthe eutrophication co几trOlof fresh■aterS‾Seasonal  

cbanges of the bioIほきS O†fisheちand crustaeiain LakeⅨasulligaura－1g80－1982．  
（1981）  

＃No．541CoロprehensiYe Studies orlthe eutrophicatiorL COntrOlof freshYaterSpNodeling  
th¢eutrOph圧atioれOf Lake gasu灯佃Ura－1980－198Z・（198d）   

帖．551Co叩rehensive studles on the eutrophieation controlof fre軸▼ater5‾Measures  
for eutrophieation control－1980－19さ2．（1g84）   

No．56＋Conprehensive studies on the eutrophication corLtrOlof freshYaterSLEutrophic－  
ati◇nin Lake Yun。k。－1980⊥1982．（1984）  

漸Ⅳ0．571Co叩rehensive studieざOn tわe eぴtrOPわjea【io爪CO爪仁ro】or fresh▼aterざ‾Sぴ…ary  
of re＄earChes－1980－1982．（1g84）  

※No．58■lStudies on tbe仇ethod forlonglerm environ爪ental monitoring － Outlines of  
SpeClalre＄earCh projClinl㈹0－1982・（1g84）   

No，5glStudies on photocbeⅥlCal reactions of hydrocarbon－nitrogen oxide5－Sulfur  
O∬ideざ叩ざ一朗 － Pbotocbe皿iealozone fo川ationざtUdied bJ′the eva亡びableざ打Og  
Cha可ber－Atnospheric photooxidation tneehanisロS O†selected organic co一口pounds  
－Research r¢pOrtinlg80－19も2．Partl．（1981）   

No．801Studies on photoehenl亡al r¢aCtions of hydrocarbon－nitrogen olides－Sulfur  
oxides systeTn－Fomati占n¶eChanisqs of photochel）icalaerozol－Research report  
iれ ユタ80一‖川ほ．Pa∫t 2．（ユタ8d）   

No．611Studies on pbotochenical reactions of hydrocarbon－nitroge几 OXides－Sulfur  
OXides system － Research on the photochemicalsecondary po11utants fo川ation  
leehani6nin tbe environnentalatmosphere（Partl）－Researeh reportin1980－  
1g82．Part 3．（1984）  

楽〃0．62◆gffect∫Or tOズie ざUbさほnces o打点quatic ecoざyざte打ざ －Progreざg repOrt 量れ 川80－  
19さ3．（19‖）  

弾Ⅷ0．631Eutrophication and red tides in the coastal血arino・enVl†Ontlent －Progress  
TepOrtinlg81．（198日  

※No．6招Studies on effects of air po‖utant TAixtures on plants－Finalreportin197g－  
1981．（川8り  

削0・65 Studieson effect＄0†arpo11utantnixturesonplants‾Partl・（1g84）  
楽No．86 Studie＄On effect＄Of alr pOllutant nixtur¢50n plants－Part 2．（1g8吊  
※No．椚IStudi8S（川 unfavourable e†fects on human body regarding to写eVeraltoxic  

naterialsln th8enVlronⅦeJlt．u＄1叩epideniologlcaland an81yticalteehniques一  
♪rojee＝8ざe8rCわreortJれユ979－19旺（1…）  

※No．6815tudies om the envlrOれnentaleffects of the application of se▼agesludge to  
＄Oil－Re＄earCh reportinlg8l－1983．（1984）  

禦No．6g Fundamentalstudies on the eutrophication of Lake Chuzenji－ Basic research  
reporし（1g8り  

＃〃0．78 Studie古－oJleh王rono正一d℡idge古 jれ】8keざOf 亡わeガi抽○舶tionalParよ  
PartI．Ecologicalstudies on chiror）Onidsinlakes of the NikkoⅣationalPark．  
Part Ⅱ．TayonoTAicaland TAOrphologicalstudies onLthe chironoqid species  
eolleeted fromlake＄iIlth¢Nikko NatioれalPark．（1g81）  

※Ⅳ0．711Analysis on distributions of reロnant SnOYpaCk and snoT patCb vegetation by  
re訂Ote8甲＄一刀g・り9…   

Ⅳ0・721Studies on photo．chelieal reactlo爪S Of hydrocarbon－nitrogen oxideB－Sulfur  
OXides sy5tel－Re8¢arCh on the pboto¢helhiealsecondary po11utants forⅦation  
mechanislin the environmentalatnosphere－ Research report inl即日ト1982．  
Partl．（1985）  

兼〃0．7315tudieきOn photo亡beロic8ユ reaetjons of わydroearbo合一爪jtrogeれ 0∬jde合一㊧Ulfur  
OXides sy＄tel－Finalreportiれ1980－1g82．（1g85）  

識Ⅷ0．741A comprehensive study on the developqent ofindices systen for urban a爪d  
Suburba爪eれVironlentalquality－EnYirontlentalindlces－Ba＄ie notion and forna－  
tion．（1g84）   

恥．75 Ljカ月0】ogic8】a刀d e刀yjronp即ta】ざ【〃dieきOf eユe8即tざ jれ tムe古edipeれt Of Laよe  
Bl▼a．（1985）   

Ⅳ0．T6 A8tudy on the t〉ehavior o一皿onoterpensin the atⅦOSphere．（1985〉  
顛Ⅷ0．771The develo叩ent and eYaluation of retbOte tlea＄ureqent Tnethods for erlVirorLnental  

pollution一尺eseareh reportiれ1983．（1985）  
Ⅳ0■78事5tud＝刀re5jde力暮5●ro】e j乃eOnSerγi叩伽】ivi乃genyjro刀eれt・（ユ＝〉   
No・7g Studies on the nethod forlong terq environⅦentalno几itorlngrRe＄earCh report  

inlg80－1982．（1985〉   



歎¶0．80■撼odeling o一丁ed tide bloomsin tbe coastalsea－Resea川b TepOTtiれ1g82－1983・  
（1985）  

顛Ⅳ0．811A studie＄On eH郎tS Ofinplementing environロentaliロpaCt aS写e5SⅦent prOCedure  
－With particular ref¢renCe tOi叩1ementation bylocalgovernnents．（1985）  

※No．821Studies on the role of vegetation a6 a 5ink of air pollutant6－Research report  
inlg82－1g83．（1g85）   

Ⅳ0．83 Studie＄On ehironomid nidges of somelakesinJapan．（1985）  
淵Ⅷ0．81IA conpreb帥SiYe Study on tbe develo叩ent Of as＄eSS血ent teChniques foT healtb  

effects due to environl）entalheavy Tnetalexposure－FirLalreportinlg82－1984．  
（1985）   

No．85 Studies on the rate constants of free radicalreactlions and related spectro－  
seopic and ther山OChemicalpara爪eter＄二（1985）   

No．861A novelretrieval＄yStem foridentifications of unknoYn naSS SPeCtra．（1988）   
No．871Analysl80f the photochemicalsecondary pollutants and their toxieity on  

caltu†ed c¢11s－Resea代h repoTtin1978－1983．く1986）  
※No．881A comprehensive study on the development orindices syste】lS for urban and  

6uburban enYironmentalquality 汀 一Environtコentali爪dic8＄－Applications and  
＄yStenS．（1986）   

Ⅳ0，89 Measuring th8Yater quality of Lakelasu一口igaura by LJ川DSAT retbOte SenSing．  
（1g86）  

※No．9Dl甑tionaltrust tbOYementin）apanese nature coJISerYation L TrustYOrthy or  
illusion？（1g8も）   

Ⅳ0．91 Econonic analysis of勺an■s utiliヱation of enYironⅦentalresourcesi爪aquatic  
environ『entS and爪ati9nalpark regions．（1g86）   

No．921Studies on the groYth and deco叩OSition of Yater－bloom of NicrocYCtis．（1986）  
※No．931Studies on the enYironmeTltaleffects of the application of seYage SIudge to  

soil（l〉－Research report and papers（Partl）in1983－1984．（1g86）  
※Ⅳ0．9＝Studies on the environtコentaleffect＄Of the applieatio几Of se甘age Sludge to  

soil‖‖－ReseaTCh TepQ－t and papers（Part Z）im’1983－1g8l、（Lg86）  
※〃0．951Conprehensive＄tudi8S On effectiYe uSe Of naturalecosystems for Yater qUality  

anageロent（l）‾Drainageand flo再ngdoYnOfpollutantload‾Research report  
ln1983－1984．（1986）  

瀦¶0．g81ComprebeれSiYe Studies on effeetive use of naturalecosy＄temS for Yater quality  
manage皿ent（Ⅱ）－Structure and function of the eeos∫Ste口S Of littoralzone －  
Res8arChrpOrtin1983－1g84・（1g86）  

獣No．gT‡C（】np－ehensIV（さもtudie80n effectivel18e Qf matuTale¢OSySteれ8 fqr wateT ql上之lity  
”nageme爪t（DI）－Selトpurificationi爪StreaZd and soil－Research reportiT［1983－  
198l．（1g86）  
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