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作業環境における低濃度の発がん性物質の分析法の開発に関する研究 
  小 野 真理子*1 菅 野 誠一郎*1   

萩 原 正 義*1 古 瀬 三 也*1 

 

 化学物質は，危険・有害な物質に対する規制対象外の物質でも使用量や使用法によっては労働者の安全や健康に害を

及ぼすおそれがある．厚生労働省はこれまでも発がん性が疑われる物質に対してリスク評価を行い，過剰発がんリスク

レベルが一定値以下となるような値を基に，管理濃度あるいは管理の目標とすべき指標値を設定してきている．発がん

リスクを考慮した場合，管理濃度等は低い値になることが想定される．すなわち，多くの化学物質の管理濃度はppmレ

ベルであるが，発がん性物質については2～3桁低くなる可能性がある．本研究では，低い管理濃度が設定されて，低濃

度で管理することが求められ，かつガスクロマトグラフ法で測定可能な物質について，作業環境で使用可能な分析方法

を開発する際に重要となる視点について，実験データと既存の情報を整理した．低濃度分析のための感度向上に関わる

重要な視点は，1)適切な捕集法，2)加熱脱着法の導入，3)溶媒脱着を適用する際の注意点，4)感度向上のために質量分析

装置を導入する際の注意点，の4点である．本研究の成果として，試料捕集時にろ過捕集法と固体捕集法を同時に使用す

ることの重要性と，低濃度測定に使用する捕集剤として活性炭は適当でないことが明らかとなった．最終的には本研究

の成果と既知の重要な情報をまとめてガイダンスとして公開することにより，より広範囲の物質を低濃度で測定する際

に有用な情報を提供可能である．  
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1 はじめに 
 化学物質の作業環境管理では，作業環境測定を実施し

て得られた評価値を用い，管理濃度を指標として対象と

なる作業環境を評価して種々の対策をとる．その際に使

用される管理濃度は，管理対象の化学物質の有害性と管

理の実効性を考慮して設定されてきた．一方，一般環境

においては，発がん物質について別途リスク評価を行っ

て，過剰発がんリスクレベルが一定値以下となるような

ばく露の指標値の設定がなされている例がある． 
 厚生労働省は，「労働安全衛生法第 28 条第 3 項の規定

に基づき厚生労働大臣が定める化学物質による健康障害

を防止するための指針」（平成 24 年 10 月 28 日健康障害

を防止するための指針公示第 23 号 1））（以下，指針)を発

出し，26 種の化学物質について，その製造・取扱い等に

際し，事業者が講ずべき措置について新たに定めている．

発がん性が疑われる物質に対してリスク評価を行い，過

剰発がんリスクレベルが一定値以下となるような値を基

に，管理濃度あるいは作業環境を管理するための目標と

すべき指標値（管理濃度等）を設定している．発がんリ

スクを考慮した場合，管理濃度等は低い値になることが

想定される．すなわち，これまで多くの化学物質の管理

濃度が ppm（mg/m3）レベルであったものが，数十～数

ppb（g/m3）レベルになる可能性がある．更に，作業環

境測定に使用する分析方法は，管理濃度の 1/10 の濃度ま

で測定できることが求められていることから，従来の分

析法では感度が不足することが起こるため，新たな測定

法が求められる． 

 また，平成 26 年 6 月には労働安全衛生法の一部改正

2)がなされ，危険・有害な物質に対する個別規制対象以

外の物質でも，使用量や使用法によっては労働者の安全

や健康に害を及ぼすおそれがあることから，一定の危険

性・有害性が確認されている化学物質（安全データシー

ト（SDS）の交付が義務づけられている 640 物質）につ

いて，事業者に危険性又は有害性等の調査（リスクアセ

スメント）を義務付けることとなった 1)．従って，今後

はより広汎な物質を，より低濃度で測定する方法が求め

られる可能性がある．そのようなニーズに対応するため，

新たに有機化合物の分析法を開発する場合に検討すべき

項目を整理し，周知していく必要がある． 
 本研究で対象とする化学物質は，法・指針に示される

物質のうち，ガスクロマトグラフ（GC）により分析可能

な有機化合物とした．揮発性・半揮発性の有機化合物の

作業環境測定では，活性炭等の捕集剤による固体捕集を

行ったのち，溶媒によって脱着し，ガスクロマトグラフ

／水素炎イオン化検出器(GC/FID)で測定するのが一般

的である．しかし，このような測定法を低濃度領域での

測定に応用するためには幾つかの改善が必要であり．改

善に伴う注意点がある．すなわち，適切な捕集剤を選択

すること，分析装置になるべく多くの試料を導入し感度

を向上させるために加熱脱着による試料導入を使用する

こと，従来の溶媒脱着を行いて低濃度試料を分析する際

に注意すべきこと，検出器を質量分析装置(MS)に変更し

て分離度や感度向上を図る際に注意すべきこと等の項目

について，新たに検討する必要がある．これらの項目に

ついて実験データが示されることは少なく，分析法の開

発者に対して注意を十分喚起しない可能性がある．本研

究では必要に応じてこれらの項目に関わる実験データを

示し，既存の情報がある場合には情報を整理することと

した． 
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最終的には図１に目次を示すような「有機化合物の低

濃度分析の手引き（仮題）」（以下，ガイダンス）を作成

することを目的とする．感度向上に関わる重要な視点と

してガイダンスに入れるのは次の 4 点であり，（）内は

ガイダンス中の対応する章を示す． 
1) 気体と固体との両方の性状で存在する可能性のある

物質の捕集法の改良（1 章） 
2) 加熱脱着による試料の GC への導入（2 章） 
3) 低濃度における溶媒脱着の脱着率（3 章） 
4) MS を使用するために検討すべき注意点（4 章） 

以下，項目 1, 3, 4)に関わる実験結果について説明する．

なお，項目 2)については個別の分析法を検討する際に必

要事項の確認を行うにとどめた．  
 

2 気体と固体との両方の性状で存在する 
可能性のある物質の捕集法の改良 

2.1 顕微鏡観察による経時的昇華の確認（1 章 1-1） 
1)背景と目的 作業環境測定では試料の捕集方法として

蒸気には固体捕集法が，固体にはろ過捕集法が用いられ

ている．しかし有機化合物では常温で固体であっても昇

華が起こり，ろ過捕集では捕集した試料の大部分が失わ

れる可能性がある．それ故，試料採取にろ過捕集法＋固

体捕集法を採用すべきであるが，現時点では広く用いら

れているとは言い難い．空気中に存在する有機化合物の

粒子は，昇華により粒径が小さくなり，やがてすべて蒸

気となるが，粒径ごとの蒸発速度についての知見は少な

く，蒸気を捕集するための固体捕集法の必要性に対する

理解を得るために検証を行う．検討する有機化合物は，

発がん性を考慮して低濃度で管理することが求められ，

かつ，昇華が濃度測定にとって問題となる物質を選定し

た． 
2)方法 固体の有機化合物の微粒子をスライドグラス上

に載せ，一定の時間間隔で光学顕微鏡による観察像を撮

影し，粒径の時間変化を観察した．実験室の気温は

20–25℃であったが，試料温度は制御せずに実験を行っ

た(図 2)．  
 有機化合物の結晶をボールミルにより粉砕し，スライ

ドガラス上に載せ，粒径を観察し，その中から直径が 10 
m 程度の粒子を選択して，400 倍の視野で視野内に入

る粒子数が，粒子径計測に適する程度に分散したものを

観察試料とした．  
 予備実験から写真撮影間隔を決定し，2 分間隔で写真

撮影し，粒子の長径と短径を計測した．粒子の直径は長

径と短径の平均値とし，粒子の体積は，球と仮定して計

算した． 
3)結果 m-ニトロアニソールの粒径の時間変化を図 3（3
回の繰り返し実験）に示す．粒径の減少度は粒径が小さ

図 3 m-ニトロアニソールの粒径変化 

図 4 粒径の減少速度 

図 2 m-ニトロアニソールの顕微鏡観察像 

図 1 ガイダンス（手引き書）に盛り込む内容

1. ろ過捕集と固体捕集の必要性
1‐1. 固体捕集剤の必要性の検証
1‐2. 固体捕集剤の選択
1‐3. 破過の検証方法

2. 加熱脱着
2‐1. 加熱脱着とは
2‐2. 加熱脱着における注意点

2‐2‐1. 脱着率
2‐2‐2. 捕集剤の清浄性の確認

3. 低濃度試料の溶媒脱着
3‐1. 溶媒脱着とは
3.2. 溶媒脱着における注意点

3‐2‐1. 脱着率
3‐2‐2. 内部標準物質の添加

4. GC/MS測定における注意点
4‐1. GC/MSとは
4.2. GC/MS分析における注意点

4‐2‐1. 装置・カラムについて
4‐2‐2. 内部標準物質の選定

0. GC/MS,加熱脱着法導入の背景
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いほど大きい．すでに水滴の場合については実測例 3)が

あるが，本実験においても同様の現象を示している．m-
ニトロアニソールの粒子径減少のグラフを 3 次式で近似

し，時間で微分することにより粒子径とその減少速度を

求めた（図 4）．実験開始直後は，粒子の球近似が荒くグ

ラフが曲がっているが，ある程度時間が経過すると，粒

子径の減少速度は粒径が小さいほど速くなることが明瞭

に認められる．粒子径を減少速度で割った値は，粒子の

寿命の指標とすることができる．粒子の寿命は粒径が小

さいほど短くなり m-ニトロアニソール（蒸気圧 1.3×
10-2 torr）は，8 m で 15 分，1 m で 0.8 分， 2,3-
ジクロロニトロベンゼン（蒸気圧 8.3×10-3 torr）では，

8 m で 80 分，1m で 7 分であった．10m の粒子の

質量は 1 ng (= 0.001 g) 程度である．測定した昇華速度

はスライドガラス上の実験であり通気したフィルター上

での昇華より昇華速度はかなり小さい可能性が高い． 
4)まとめ 空気中に放出された有機化合物粒子は昇華に

より粒径が減少し，かつ粒径の小さい粒子ほど存在時間

が短くなるため，空気中に一定時間，例えば 1 分間存在

できる粒子の径には下限があることを示している．直径

数m の粒子は測定対象であり，ろ過捕集の後段で固体

捕集を行う必要性を示している． 
 
2.2 固体捕集による昇華による損失の確認（1 章 1-1） 

1)目的 昇華による試料の損失の程度をより実際に近い

条件で実験的に検討した． 
2)方法 試料採取に用いる固体捕集管の前に，グラスフ

ァイバーフィルターを取り付けた捕集管 2 本を直列に接

続し，初めのフィルターにクロロニトロベンゼン類等の

異性体 16 種を混合溶液として添加し，ポンプで空気を

吸引した後，2 本の捕集管に残る試料をそれぞれ分析し，

フィルターからの蒸発量を求めた． 
3)結果 固体捕集管に吸着した量を昇華量とすると空気

吸引 225 mL/min, 10 分間の吸引により，400 ng 添加時

に 50—200 ng の昇華が認められ，また添加量が増えると

昇華量が増加した．昇華速度と蒸気圧の間には明瞭な相

関は得られなかったが，これは，混合溶液として添加し

たためと思われる． 
4)まとめ 管理すべき濃度が 0.1 mg/m3より低いレベル

である場合，ろ過捕集法による試料採取では，昇華によ

り失われる試料の量が無視できず，ろ過捕集法と固体捕

集法を同時に用いることが必要であることを示唆してい

る．  
 

3 溶媒脱着における試料の脱着率（3 章 3-2） 
1)背景と目的 溶媒脱着で低濃度を分析する際には，捕

集剤から溶媒への脱着率を確認しなくてはならない．本

研究では，低濃度での管理が求められる可能性のある 4
物質とその異性体を対象として，脱着率について検討し

た． 
2)方法 ①クロロニトロベンゼン，ニトロアニソール，

フタロニトリルのそれぞれの異性体の 9 種類と 2,4-ジク

ロロニトロベンゼンについて検討した．標準原液は 10
種の化合物の混合液として調製した．脱着率測定には，

それぞれを溶媒で適宜希釈して使用した．捕集剤として

は合成樹脂からなる XAD2 種と，合成樹脂活性炭および

ヤシ殻炭の活性炭 2 種について検討した．②脱着率は相

平衡法で求めた．捕集剤と標準液との組み合わせは，

XAD－アセトニトリル溶液，活性炭－二硫化炭素溶液と

した．分析は GC/MS で行い，質量分析の感度補正用内

部標準として重水素化ニトロベンゼン(d5-NB)溶液を添

加してから分析した． 
3)結果 1L の空気を捕集し 2mL の溶媒で対象物質を溶

解すると仮定すると，溶液の濃度 1 g/mL は空気中の濃

度として概ね 0.1 ppm オーダーに対応する．①XAD の

系では溶液濃度が 0.1 g/mL まで各化合物が定量的に脱

着された．②活性炭の系では溶液濃度が 10g/mL で脱

着率が 80%未満であった．また，化合物により脱着率は

異なったが，一般に濃度が低くなると脱着率が低下した． 
4)まとめ 今回検討を行った化合物について固体捕集－

溶媒脱着により低濃度での分析をする際は，活性炭を捕

集剤として使用することは不適切であると言える．ppm
オーダーの分析では充分に使用可能な活性炭であるが，

化合物や濃度範囲によって脱着率が異なることから，溶

媒脱着を用いる際には分析を行う濃度範囲における最低

濃度で脱着率の検討を行うべきである．合成樹脂捕集剤

では低濃度でも充分な脱着率がある．しかし，合成樹脂

捕集剤は一般に吸着能が低いと言われており，高濃度の

測定時には，吸着破過実験を事前に行ってから使用する

ことが望ましい． 
 内部標準として添加した d5-NB も活性炭に吸着し濃

度が低下した．低下後の値を補正の基準値として計算す

ると，脱着率を実際より高く見積もることになる．内部

標準物質は質量分析の再現性向上のために使用するので，

分析の直前に添加することにより捕集剤の影響を受けず

に分析することが可能となる． 
 
4 質量分析装置を使用する際の条件の検討（4 章 4-2） 
1)背景と目的 新たな物質の測定法，特に低濃度分析に

対応するための測定法を開発するのに必要な情報を提供

するため，GC/MS 分析の感度に影響を与える因子とし

て，特に真空度に着目し，検討を行った． 
2)方法 標準試料溶液として，下記の化合物それぞれを

約 8 ng/L ずつ含むアセトニトリル溶液を調製した． 
・クロロニトロベンゼン（CNB）全異性体 3 種 
・ジクロロニトロベンゼン（DCNB）全異性体 6 種 
・ニトロアニソール（NA）全異性体 3 種 
・フタロニトリル（PN）全異性体 3 種中の 2 種 

標準試料を同一条件で繰り返し GC/MS 測定を行い，得

られた結果（ピーク面積・高さ・幅など）を比較した．

ただし，キャリアガスの流量を 0.5～3.5 mL/分の間で変

えて測定することで，質量分析計（真空系）に流れ込む

ガスの量を変化させ，真空度に違いを生じさせた． 
GC/MS の分析条件を表 1 に示す． 
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3)結果と考察 キャリアガスの流量以外の条件は一定に

して同一試料を測定した結果，ピークの高さ・面積・幅

（面積と高さの比）が大きく変化した．キャリアガス流

量 3.5 mL/分のときの結果を基準として，キャリアガス

流量を減少させたとき，ピークの高さ・面積がそれぞれ

何倍になったか，相対的な比を図 5, 6 に示す．キャリア

ガス流量が 1.3 mL/分程度まではキャリアガスが少ない

ほどピークの高さと面積は増大する傾向となった．また

それぞれの変化の割合は化合物によらず，ほぼ同じであ

った．しかしキャリアガス流量を少なくし過ぎると，

逆にピークの幅が広くなり（図 7），望ましくない．高

感度で分析するのに最適なキャリアガスの流量がある

と考えられる． 
4)まとめ より高感度に測定するためには，質量分析

計内をより高真空に保つべきであり，そのためには適

切なサイズ（内径・長さ）のカラムを用いるべきであ

る．内径の大きなカラムはより多くのキャリアガスを

必要とし，質量分析計内の真空度を下げるので，出来

るだけ細いカラムを用いるのが望ましい． 
 
  5 ガイダンスについて 
 作業環境測定において，諸外国では有機化合物の加

熱脱着導入法や質量分析が広く利用されているが，我

が国では一部の物質について使用されているに過ぎな

い．また，発がん性の物質の低濃度での管理の必要性

を考慮すると，低濃度での分析を可能にする加熱脱着

導入や質量分析を再現性よく実施するために統一的な

理解が必要である．そのためには，例えば，英国安全

衛生庁（HSE: Health and safety executive）から出

版されている加熱脱着法のガイダンス文書 4)のような

ものを参考とし，場の測定が中心である国内の作業環

境測定の状況に合致するようなガイダンスを作成する

必要があると考えられる． 
 そのようなガイダンスを作成するために本プロジェ

クト研究において必要な実験的検証を行った．次章に

は本研究の成果と既知の情報を含めてガイダンスの内

容をまとめる． 

6 ガイダンスの概要 
1 章：ろ過捕集と固体捕集の必要性 
 作業環境測定においては，常温で気体や蒸気の物質の

捕集には固体捕集法を使用し，常温で固体の物質はろ過

捕集のみを使用することが多い．しかしながら，微小粒

子は昇華してガス状になるため，ろ紙捕集では捕集率が

下がり濃度を過小評価する可能性がある．本研究では粒

子径が減少すると短時間で物質のロスが起こる可能性を

明らかにした．この結果より，ろ過捕集と固体捕集を組

図 5 キャリアガス流量に対するピーク高さの変化 

図 6 キャリアガス流量に対するピーク面積値の変化

図 7 キャリアガス流量に対するピーク幅（ピー

ク面積と高さの比）の変化 
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表 1 GC/MS の分析条件 
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み合わせることが必要である． 
2 章：加熱脱着 
 加熱脱着では捕集試料を全量 GC に導入できるため，

測定感度が向上する．本研究では関係する化合物につい

て加熱脱着を利用した測定法の開発を行って来た 5,6)が，

加熱脱着を用いて再現性良く分析するために確認が必要

な事項がある．まず，目的成分の捕集において破過がな

いこと，分析時に定量的な脱着ができることの二点であ

るる．前者は二段直列で捕集することにより後段に漏れ

がないことが確認できるが，低濃度環境で使用すること

から捕集時の破過が懸念される事例は少ないと考えられ

る．後者は分析後の試料を再測定して残存成分がないこ

とを確認することで確認可能である．活性炭は合成樹脂

捕集剤に比較して吸着力が強いことから，加熱脱着には

適していない． 
3 章：低濃度試料の溶媒脱着 
 加熱脱着法は広く用いられているわけではない．低濃

度分析に溶媒脱着を用いる場合には，吸着力の強い活性

炭は捕集剤に適さないことがあり，合成樹脂捕集剤を使

用することが推奨されている 4)．試料の脱着が定量的に

行われることを確認してから測定する必要がある．  
4 章：GC/MS 測定における注意点 
 GC/MS の感度には質量分析計の真空度が影響するこ

とを実験的に示した．質量分析計の真空が保たれる適切

なカラムを選択することが必要である．また，内部標準

物質には目的物質と溶出時間が近い物質を使用すること

で，分析の再現性を上げることができるが，溶出時間が

離れていても内部標準物質を添加することで再現性が向

上することから，内部標準物質を添加することが望まし

い．ただし，内部標準物質は捕集剤に吸着しないものを

選定するか，脱着後に捕集剤を取り除いた状態で GC 分

析直前に内部標準物質を添加する必要がある． 
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