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直接試料導入一化学イオ ン 化マ ス ク ロ マ トグラ フ ィ
ー に よる

薬物中毒の 緊急検査法

村 田　武  
，　中村順子

＊ ，　島田　力 ，　沢 辺 善之
＊＊

（1984 年 ll 月 5 日 受 理 ）

酵 試 料導 入 を 用 い ， イ ・ ブ ・ ン を 蘇 ガ ス と し た 化 学 dt ン 化 質量 分 析法 で 催 眠薬 ・ 黯 薬 ・ 向精

神薬 ， 抗 パ ーi」y ． 紙 病薬 な どに よ る 急性中 蕭 錮 の た め に ・礁 か つ 迅 速 な 同定法 に つ い て 述 べ

る ．使 用 し た 17 騰 の 勦 の 化 学 イ オ ン 化 （GI）マ ス ・ ペ ク ト ル は ブ ・ ム ・ ・ リ ル 縣 を 除 い て ・

MH ・ イ オ ソ の ほ と ん ど が ベ ース 宀 ク と な り讃 量 を 読 輙 る だ け で 同 定 で きた ・し か し 沸 点 差 の 大

き 慣 な る 勳 混 舗 や 大 き な 濃 度 差 の あ る 薬物 混 舗 に 対 し て は G ・ マ 紗 四 ト グ ラ フ ・
一 を 用 い

な け れ ば 正 暾 同 定 が 困 難 で あ る ・ と力吩 か っ た ・・ の 手法 に よ 喟 洗 謙 や 血 清抽出 物 中に 鮪 す る

す べ て の 勲 の 同 定 を 行 。 た ． c ・ 婦 ク ・ マ げ ラ フ ・
一 は 揮馳 不 揮 難 薬物 に 関係 な く数分 で

測 定 で き る 特徴 を も 。 て い る．定跏 ・必 要 な と き は 内 部 騨 物質 を 用 い れ 1琅 い こ と 紛 か っ た ・ こ の

手法 の 検出 限界 は GI　一・ ・一 ク ・ マ ト グ ラ ・ ・
一で 数 ＋ ・9 ，　G ・ マ ス フ ・ グ 〃 げ ラ フ ・

一で 数 ng オ

ーダーで あ る ．

1 緒
二　一

口

　様 々 な薬が広 く使用 され て い る 今 H ，薬 の 乱用 や 誤

用 が問題 とな っ て い る． 特 に 催眠薬，鎮痛薬， 向精神

薬 ， 抗 パ ーキ ソ ソ ソ 氏病薬 な ど の 偶然 も し くllよ 故意 の

everdose （過量 服用） に よ る急性中毒 の 発生件数が増大

し， こ れ らの 患者 に 対処 す る 必要 に 迫 ら れ て い る ． こ の

目的 の た め に 従来 か ら，ガ ス ク ロ マ ト グ ラ フ　（GC ） や

液体 ク ロ マ ト グ ラ フ （LC ）を 含む 広範囲な分析技術 を用

い た 同定 が行 わ れ て きた が， overdose の 場合 の あ らゆ

る薬物を対象 と し うる もの で な け れ ば な ら な い 点か ら ガ

ス ク ロ マ ト グ ラ フ 質量分析計 （GGIMS ） が 適し て い る

と考 えられ て い た
1）．GCIMS に は 分離能が高い ，定 性

及び定量能力があ る，微量分析 が 可能，な どの 多 くの 利

点があ る．しか し GCfMS の 場 合，　 GC が 律速段 階と

な り， 且回 の 分析 に 約 20〜40 分か か る．更 に カ ラ ム に

入 る 前 に ガ ス 化 し なけれ ば な らな い た め に 薬物の う ち の

相 当数は 誘導体化 を必要 とす る．

　最近過量 に 服用 され た薬物 の 緊急検査 の 必要性が よ り

増 大 し て きて お り確実 に か つ 迅 速 に 同定す る こ と が重要

＊ （株）島 津 製 作 所 応 用 技術 部 ； 604　京 都 府京 都市中

とな る．こ れ に 対 処 す る た め に は 直接試料導入法 （DI ）

が最適 で ，数分 の 測定で 十分 で あ る．しか し電子衝撃 イ

オ ン 化法 （EI）で あ れ ば，定量分析に 用 い られ て い る例
2）

は あ る が，未知混合物を 対象 と し た 分離 及 び 同定 は 困難

で あ っ た ．しか し，ほ と ん ど MH ＋

イ オ ン し か 出現 し

な い 化学 イ オ ン 化法 （CI） を 用 い れ ぽ，　 GC を使わ ず に

迅速化 を 図 る こ と が可能 とな る の で ，胃洗浄液か らの 抽

出物の 薬物 同定に 用 い た 例 が報告され て い る
3）． し か し

G 【 マ ス ス ペ ク トル の み で は 正確 な同定 は 困難 で ある，

　著者 らは overdose に よ る急性中毒 の 場合 の 緊急検査

法 を 確立す る こ とを 目的と し て ，分析 の 迅速化，定性能

力 の 増加 に 加 え て 定量精度の 上 昇，微 量 化 の た め に 直接

試 料 導入
一
化学 イ オ ン 化 マ ス ク ロ マ トグ ラ フ ィ

ー
　（DI −・

CIMC ）あ る い は マ ス フ ラ グ メ ン ト グ ラ フ ィ
ー

（DI−

CIMF ） を 用 い た 実験を 行 っ た の で 報 告する． 測定は

し ぼ し ぼ問題 と な る薬物 ， 胃洗浄液及 び 血 清か らの 抽 出

物 を用 い た ．

　 京 区 西 ノ 京桑 原 町 1
＊＊

大阪府 立 公 衆 衛 生 研究所

　 区 中 道 1−3−69

： 537 　大 阪 府 大 阪 市東成

2　実 験

　2 ・1　薬物 及び分析試料

　薬物 の 標 品 と し て 次 の 17 種 類 を 用 い た ・ジ ア ゼ パ ム

（精 神 安 定 剤 ， 催眠 ， 筋 し 緩）， ニ ト ラ ゼ バ ム （抗 不 安，

催眠）， ク ロ ル ジ ア ゼ ポ キ シ ド （抗 不 安）， ク ロ ル プ ロ マ

ジ ン （向 精 神病）， フ ェノ パ ル ビ タ ール 　（催 眠 ， 鎮 痛 ，
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抗 て ん か ん ）， プ リ ミ ド ン （抗 て ん か ん ）， フ ＝ニ ト イ
ン （抗 て ん か ん ），

バ ル ブ ロ 酸 （抗 て ん か ん ），プ ロ メ タ

ジ ン （抗 パ ーキ ン ソ y 氏病）， ト リ ヘ キ シ フ ェニ ジ ル （抗
パ ーキ ン ソ ン 氏病）， ビ ベ リ デ ン （抗 パ ーキ ン ソ ン 氏病），
ア ミ ト リ ブ チ リ ン （抗 うっ ），

ス ル ビ リ ド （向精神病），

ア セ トア ミ ノ フ ヱン （鎮痛，下 熱 ）， カ フ ＝イ ン （中枢 興
奮 ， 強 心）， プ ロ ム ワ レ リ ル 尿 素 （催 眠 ， 鎮痛）， エ テ y

ザ ミ ド （鎮痛 ， 下熱）．各 々 の 標品 は ク ロ ロ ホ ル ム で 10
mg ／ml に 調 整 し原液 と し た． こ の 原 液 を漸次 ク ロ ロ ホ

ル ム で 希 釈 し 測 定 に 用 い た ．標 品 の うち塩酸塩 や ナ F リ

ウ ム 塩 に な っ て い る も の で も ， そ の ま ま 溶媒 に 溶か し て

マ ス ス ペ ク トル を 測 定 した ．生 体試 料 は 患 者 の 胃洗浄液
（検体 1）及 び 血 清 （検体 II〜 V ） か ら Fig．1 に 示 し

た 操作 に よ っ て 抽 出 し た，

Sample （1）

Gastric　 irrigation 　solutien 　O，5tml
　　　　　 i　 1MN 。OH2 ．、1
　 　 　 　 　 　 Ethy【a ：etate 　 7　ml

　 　 　 　 　 　 Shaking 　and 　ccn ¢rifuging

　　・，＿ ．1，。 1。 、。 n

． 『

。1、，19。， ，。 。 1＿ 11

　　　　離鰹 、し血 、 
，

… 幽  

　　 1　　　　
−『

1
Aqucous

　solu 重ion　　E 匚hylace亡ate 　layer　6　m 厘

Sample 　（II）

　　 IAqueous
　solution

Evaporation

Serum 　O．5ml
　 　 　 2MHG 【O．lml
　 　 　 CHGI3 亅Oml

　　 　 Shaki   and 　centrifuging

Sample （m ）

。叩 一 U」。 ，。 、i。 n

Serum 　O．5 皿 1

　　ICHC
星31a γer 　gml

　　lEVaPDrati
・ n

Samp 見e （IV）

　　 i
．

Aqueous 　selution

K2HPO450 　nlg

Benzene 　IO ［ng
Shaki ロ g　and 　centrifug 董ng−

B 。。 Ze ！。 1。 y，， 9 。 置

　　　　 i
　 　 Evaporation

Serum 　oコ5m ユ

　　 llMHC艮0．2mI
　 　 i　 CHC1310ml

　 　 　 Sbaking 　and 　centrifuging

　 　 ICHCI31ayer
　g　mI

　 　 IEvaporation

Fig・I　Procedure 　of 　samplc 　extraction

　 　　 　（1） Gastrlc　irrigat｛on 　so匸u 重ion，（11）
一
（IV ）Scrunl

　2・ 2　装置及 び測 定条 件

　測定 ： 島津 製 作所 製 の 四 重極 型 質 量 分 析 計 で あ る

GGMS −QP 　1000 で 行 っ た ．電 子 衝撃型 イ オ ン 化 と化学

イ オ ン 化 が 切 り換 え に よ っ て 測 定 可 能 な イ オ ン 源 が 装 着

さ れ て い る．試 料 の イ オ ン 源 へ の 導 入 は バ イ レ
ッ ク ス ガ

ラ ス 製 セ ル を内蔵 し た ブ P 一ブ で 行 っ た ．

　条 件 ： イ オ ン 源 温度 は 200 °C ， DI プ ロ ーブ 温 度 は

4 °C／min の 速度 で ro〜 230　DC

ま で 昇 温 を 行 っ た ．化

学 イ オ ン 化 は イ ソ プ タ ン ガ ス を 用 い て 行 っ た ．イ オ ン 化
電 圧 は EI は 70　eV ，　 CI は 200　eV で あ る．試 料は パ

イ レ ッ ク ス ガ ラ ス 製 セ ル に マ イ ク 戸 シ リ ン ジ で 1pl 注
入 し ， 溶媒を 揮 発 さ せ た 後 イ オ 7 源 に 導 入 し た ．

　　　　　　　　3 結 果及び 考察

　3 ・ 1 薬物の H 及び e「 マ ス ス ペ ク トル

　DI−EIMS 及 び イ ソ ブ タ ン DI −CIMS の 測定 は標品

の 各 々 を 1　pg／ユpl に 調整 し て 用 い た．　 Fig．2 に EI 法
に よ るマ ス ス ペ ク トル を示 す。分子 イ オ ソ が ベ ー

ス ピー

ク と な っ て い る の は ア セ ト ア ミ ノ フ
ェ ン と無水 カ フ ェ イ

ン の 2 種類 の み で あ る．し か も フ ラ グ メ ン ト イ オ ソ も多

く観察 され単純な マ ス ス ペ ク トル とは 言えな い ． ニ ト ラ

ゼ パ ム ，ジ ア ゼ パ ム は 共 に （M − H ）
＋

イ オ ン が べ ＿ス ピ

冖
ク で

・
m ／t200 か ら m ／9260 の 間に 多 くの イ オ ン が

出現 し て い る．そ の 他 の 薬物は 分子 イ オ ン が 出現 して も

強度が低 い か あ る い は 分子 イ オ ン は 観 察され ない ．こ の

よ うな EI ス ペ ク トル で は J 数種類 の 薬物が異 な っ た 割

合 で ，しか も濃度差 の 大 きな 割合 で 混 合され て い る もの

を同定す る こ と は 困難 で あ る．

　こ れ に 対 し て Fig・3 に CI マ ス ス ペ ク トル を 示 す

が ，MH ＋
イ オ ン の み が 出現する もの が 17 種類 の うち

Il 種類，　 MH ＋

イ ォ ン が ベ ー
ス ピ ー

ク で フ ラ グ メ ン ト

ィ ォ ン が 1本 観察 さ れ る の が 5 種類 で ， プ ロ ム ワ レ リ ル

尿 素 の みが MH ＋

イ オ ソ は 出現 して い る も の の
，
　 m ／z

145 が ペ ース ピ ーク で フ ラ グ メ ン ト イ オ ン も 観察 さ れ

る ．従 っ て 混合物 に対 し て 分子 イ オ ン の 質量を読 み 取る

だ け で 同定 が可能で あ る．し か し薬物の 各 々 は 沸点が 異

な る た め に DI プ 卩
一ブ 中 で ガ ス 化す る速 さ に 差が生 じ

て ，マ ス ス ペ ク トル の み の 検 討 で は 不十 分 で ある．Fig．
4 に 11 種類 の 薬物 の 混 合試料 （試料樹 よ Fig ．5 参照 ）
の total　 ion　chromatogram （TIC ）及 び TIC 上 に 矢印

で 示 した部分の CI マ ス ス ペ ク ト ル （a ）， （b）を示 す．

こ の 両者を比較する と TIG の前で 採集 し た （a ） で は

MH ＋ S13 の ビペ リ デ ソ と MH ＋ 319 の ク ロ ル プ 卩 マ ジ

ン
，

MH ＋ 300 の ク ロ ル ジ ア ゼ ボ キ シ ド，
　 MH ＋ 282 の

ニ トラ ゼ パ ム ・MH ＋ 253 の フ ェニ トイ ン が 出現 し て お

らず ・ （b）で は MH ＋ 145 を示 す パ ル プ ロ 酸が 出現 し て

い な い ．又各質量 ピ ー
ク の 相対強度 も （a）と （b）と で は

異 な っ て い る ・TIC 上 （a）と （b）の ほ か に 数枚 の マ ス ス

ペ ク トル を 採集し検討す る こ とで 何成分含 ま れ て い る か

の 推定 は 可能 である が ，強度の低い 質量 の イ オ ン ピー
ク

に 対 し て，化合物 由来 の もの か バ
ッ

ク グ ラ ウ ン ドで ある

か の 判断は 困難 で ある・更 に DI −CIMS の 有利な点は

N 工工
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Fig．4　Total　ion　chromatogram （TIC ）of 　standard

　　　　drug　mixture 　and 　 mass 　 spectra 　of 　posi，

　　　　tion （a ） and （b） on 　 the 　TIC

GC ／MS で は 何 らか の 誘導体 に し な けれ ば な らな い 薬物

で も前処 理が 不 要 な点 で あ る．

　 3 ・2 薬物の D1 −GIMC

　 MG は TIC 上 の 目的 ピーク の み に 絞 っ て マ ス ス ペ ク

ト ル を採集する の と異 な り，質量 走査を 一定時間，一
定

間隔で 繰 り返 し 行 い ，得 られ た 多数 の ス ペ ク ト ル を磁気

デ ィ ス ク に 収納，測定後 に 目的 マ ス ス ベ ク トル や マ ス ク

卩 マ ト グ ラ ム を書 き出す こ とが で ぎる ，こ の 手法 を 行 え

ば ，マ ス ス ペ ク トル 上 に 出現し た イ オ ン が マ ス ク 巨 マ ト

グ ラ ム を 形 作れ ば成 分 と判断 で き る し，フ ラ グ メ ン トイ

ォ ソ で あれ ぽ
， そ の MH ＋

イ オ ン と頂 点が 同 期す る は ず

で あ る か ら， 同定 に 大 きな 手掛 か りを 与え て くれ る ．

Fig ．5 （a ） に 混 合薬物 の マ ス ク ロ マ ト グ ラ ム を示 すが，

薬物 に よ っ て 溶出状態 の 違 い が 分 か る．な お，マ ス ク 卩

マ ト グ ラ ム 中 の 数字 は 指定 し た イ オ ソ
， 括弧内は イ オ ン

強 度 の 倍率を 示 す・Fig・4 の （a ）は TIC の 前，（b）は

後 で ？ ス ス ペ ク ト ル を取 っ た た め に 異 な っ た デ ー
タ で ，

マ ス ク ロ マ ト グ ラ ム で は す べ て の 成分 が 検 出 さ れ て い

る．腹数 の 薬物 が 同 じ分子量を 持つ 場合，塩素，臭素 ，

硫黄な どの 特徴 的な同位体 の 存在 す る元素 を手掛 か りに

し た り，開 裂 パ タ
ー

ン の 違 い や MH ＋

イ オ ン の 出現 し や

TIC
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Fig．5　CI　 mass 　chromatograms 　 of 　standard 　 mixture

　　　　（a ） El ・ … dmg … ・・ id・n ・i且・d　by ・h ・ … p … i・ ・ MH ・i… 　（b） Di ・・ep ・ m 　a ・d　p − ・h跏 。　whi 。h　g 。vc 　an

　　　　
MH “i° n ・f 山 ・ … 一 ・ ・s … b・・w ・・e ・ep ・ ・… d ・ ・i・g ・h・ MH ・

＋ 2　i・ n （m ／・
・287） ・ ・d　f・・gm 。 。 ・i。 。 （m ／、 72）．
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す さな どを考 慮す る こ と で 同定 で き る．同 じ MH ＋285

を示す ジ ア ゼ パ ム と プ ロ メ タ ジ ン の マ ス ク ロ マ ト グ ラ ム

を Fig．5 （b） に 示す ，こ の 両者は MH ＋ 285 で は
一

つ の ピ ーク と し て 出現 し て い る が ，ジ ア ゼ パ ム は 1個 の

塩素原子 を含 ん で い る た め MH ＋ 285 と MH ＋
＋ 2287

イ オ ン と の 組み 合 わ せ ，，ブ 卩 メ タ ジ ソ は MH ＋ 285 と

m ！
’
ζ 72 イ オ ン と の 組 み 合わ せ に よ り両者 の 存在比 が

計算 で きる ． こ の 場合， MH ＋ 285 と 同時に 出現する

MH ＋
十 2 イ オ ソ が ， プ ロ メ タ ジ ン に 含 ま れ て い る 硫 黄

の 同位体
z4S

由来 の 強度で あれば ブ 卩 メ タ ジ ソ の み が存

在す る の で ある が ， は る か に 強い 強度 を 示 せ ば塩素 を含

む ジ ア ゼ パ ム が存在する こ とに な る．

3・3　胃洗浄液抽 出物 及び 血 清抽出物 の DI −CIMG

　Fig ．6 は 胃洗浄液試料 の TIG ピ ーク ト ッ プ で の マ

ス ス ペ ク ト ル と　MH ＋

イ オ ン で の マ ス ク ロ マ ト グ ラ ム

を 示 す ，ス ベ ク トル で は 含 有薬物 7 種 の うち 多量 に 含 ま

れ て い る ク ロ ロ プ ロ マ ジ ソ
，

プ 卩 メ タ ジ ソ ， フ ェ ノ パ ル

ビ タ
ール ，ア ミ ト リ プ チ リ ソ の 4 種類し か 検出 され て い

ない ．m ／z　 72
，
86 は プ ロ メ タ ジ ソ の フ ラ グメ ソ ト イ オ

ン で あ る，倍率 を上 げ れ ば微量 成分 も 出現 し て くる 場合

もあ る が ， 目的 の 薬物か ど うか の 判定 は 難 し い ．一方

マ ス ク ロ マ ト グ ラ ム で は すべ て の 成分が 検出 され て い

る．微量成分 は 感度を 上げて や れ ば出現し て い る・GC ／

MS に よ る マ ス フ ラ グ メ ソ ト グ ラ フ 1
一

で 検出 され なか

っ た ス ル ピ リ ド，
； ト ラ ゼ パ ム が DI −CIMC で 出現 し

た の は ，DI 法 に よ る ガ ス 化す なわ ち イ オ ン 化が容易 な

こ と と EI 法 の 代わ りに CI 法 を用 い て SfN を 高 くし

た た め で あ る． overdose に よ る 急性中毒 者 の 胃洗浄液

は ，多 くの 場合多量 の 薬物が存在 し て い る の で あ る が ，

こ の 例 の よ うに 約 400 倍 の 濃 度差 が あ っ て も，すぺ て の

薬物が同時 に 同定 で きた ．

　 血清抽出物 で あ る 検体 H （プ ロ ム ワ レ リ ル 尿 素服用患

者）， 検体 III （ニト ラ ゼ パ ム 服用 患者）， 検 体 IV
，　 V

（セ デ ス 服用患者） の 各 々 を DI −CIMC で 測定 した・

こ の を検体 に 含 有 して い る薬物の 中で プ ロ ム ワ レ リ ル 尿

素と ニ ト ラ ゼ パ ム は GC ／MS で 測定 が困難な た めすべ

て の 薬物が一度に 測定 で きる高速液体 ク ロ V トグ ラ フ ィ

ーを 使 用 し て の 検 出及 び定量 が行わ れ た もの で あ る．

　3・4 　薬物の DI −（　 MF

　DI −GIMC で は 数十 ng オ
ーダ ーが測定 限界で あ っ

た が ，よ り微量 成分 の 検出 と定量性 に つ い て ，MF で 検

討を 行 っ た．検体 V を用い て ，
v ス ク ロ マ ト グ ラ ム とマ

ス フ ラ グ メ ソ ト グ ラ ム を 比較 す る と，両手法 とも全成分
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Fig．6　CI 　 mass 　chromatogram 　and 　mass 　spectrum

　　　　of 　the 　apex 　of 　total　ion　intensi［y　（TIC ），

　　　　Gh ・。 ・p・・ m ・ ・ in・，　 P・ Qm ・ th ・ ・in・・ph ・n ・b・ ・bit・星・・ mi −

　　　　 t・iptyli・ ・，　 sulpi ・id・，　 nit ・a ・叩 ・ m ・・ nd 　bip・・id・・ w ・「e

　　　　 iden面 cd 　by 　MH ＋iDn　in　 the　 sIoluaGh 　juice、　 Sul・

　　　　pi肖d… 　d ・ i・r・ ・ep ・ ・ ・ … 1dn ・tb ・ d・ t・ ・mi ・ ・dby

　 　 　 　 GC ／MS 　 after 　 any 　d。rivatizat 【on ．

の 検 出は で きた が ，MF の ほ うが数十倍 の 感度が得 られ

る の で 高 い 感度が要 求 され る 場合は マ ス フ ラ グ メ ン ト グ

ラ フ ィ
ーが適 し て い る．し か し

一
度 に 測定 で き る 質量数

（m ／z ）が
一
マ ス ク ロ マ ト グ ラ フ ny

一
の 場合 は 制限 が な い こ

とか ら，極端な 低濃 度 で な い か ぎ り MG で十分で あ る ・

　定量性 の 検討を 絶対検量線法 と 内部標準法 で 行 っ た

が ， 絶対検量線法 は ば らつ きが大 き く定量 は 不 可能 で あ

っ た．内部 標準法で は フ ェ ノ バ ル ビ タ
ール を 内部標準物

質と して エ テ ソ ザ ミ ド，ア セ b ア ミ ノ フ ェ ソ ．カ フ ェ イ

ソ の 5
，
10，25，

50
，

100ng の 各 々 で 検 量 線 を 作成 して

再現性 を検討 し た 結果，濃 度が 高 くな る ほ ど相対標準偏

差 は 良くな る傾 向 と な る が
， 各 々 の 濃度を 10ng と し た

と き ア セ ト ア ミ ノ フ ェ ソ で 5・1，
エ テ ソ ザ ミ ドで 9 ・0・

カ フ ェ イ ソ で 6・2 で あ っ た ・
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Table 　i　 Result　by　DI −（】IMG 　 method

No ． Sample Drug Result　by 　DI −CIMS 　 methud

　 CcharaCteristic　m ／Z）　　　　　　　
s．．

Relnarks
　　L

C ・ ncentratiGn ／（P9／m1 ）

1

11

IIIIV

V

　　　　
Method

Gastric

　irrigation

　 SQ ］utiOll

Serum

SerumScrum

Scntm

Amitripty且ine
Biperidcll

Promethazinc

Chlorpromazinc

Phenobarbita ］

SulpirideNitrazeparn

BromvaTcryl　U1・ea

Nitrazepall星
Acetaminophc 【I
Ethcnzamid じ

Br。 mvalcry ［ U1で 己

CaHeinAc

巳亡aminophca

E山 enzamidc

Bromvaleryl 田．じa
Caffci皿

278 （MH ）

313【MH ）

285（MH ），72
319 （MII ）

233 （MII ）

342（MH ）

282（MH ），252 （MH −30）
145（MH − 78）
223 （MH ），225（MH 十2）
2B2（MH ），252 （MH − 3 
［66（MH ）

152（MH ）

】45 （MH − 7B）
195（MH ）

置66（MIi ）

■52（氏111）

145（MH − 78）
星95（MH ）

IOt．9
　 0．72
ア3．42
認 ，2BS
．6

S3．0

3，1s4
．659
．218
，3

3妥．215
，31U
．6

GC ／MS ／MF
　 〃

　 〃

　〃
　〃

IIPLC

　 〃

HPLGHPLCHPLG

　 〃

　〃

HPLC
　〃
　〃

　3・4　まとめ

　T ・ bl・ 1 に 試料 （1 ）〜（V ） の DI −CIMG に よ る測

定結果を示す． す べ て の 試料 に つ い て 存 在す る 薬物は

MH ＋

イ オ ン と特微あ る フ ラ グ メ ン ト イオ ソ で 同定で き

た ・こ れ らの 薬品 の 濃度 は GG ！MS と 高速液体 ク ロ マ

ト グ ラ フ ィ
ー

で 定量 し た 値で 示 し て ある よ うに ，最 高 と

最低伯 で は 約 COO 倍 もの 違 い が あ っ た が，両者 を同定

す る に 当 た っ て の 問題点 は何 もなか っ た ．

　　　　　　　　　　　　（豐驫饗志 、築∴歸艱）
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Direct

　i111et−chcmical 　ionization　mass 〔lhromatography

（DI −CIMC ）and 　 mass 　 fragmentography （DI −CIMF ）
using 　isobutane　as 　the 　rcagcnt 　gas　u ・ere 　investigated　as

a 　rapid 　and 　rcliable 　mcthod 　of 　identi丘cation 　f（）r　the
diagnosis　of 　acute 　toxicosis 　caused 　by　accidental 　or

deliberato　overdosc 　of 　sleep 三ng 　drugs
，
　ana 亘gesics，　tran −

quilizers，　 antiparkinsonism 　drugs，　 etc ．　 Ordinary 　GC1
￥Sm ・th・d・whl ・h　i・ chara ・t・・i・ ed 　by　i・・ high ・e ・・ lu−
tlon・h三9h 　qua1 正tative　and 　quantitativc　rehability ，

　 and

high　sensitivity 　to　pcrmjt　trace 　analysis
，
　has　the 　draw −

backs　that 　a 　run 　takes 　20〜40　min 　bccause　the 　GG 　is
出 erat ・ d ・t・・mining ・t・p ，

・ nd 　th ・t　m ・ ny ・ ・ mp ・ n ・ nts

must 　be　dcrivatized　in亡o 　 volatile 　components ．　 In　 the
DI −CIMG 　 and 　DI −GIMF

，
　 the 　MH ＋ ions　 of 　the 　GI

mass
　 spcctra 　 of 　seventecll 　kinds　of　drugs　 were 　mostly

recorded 　as 　the　base　pcaks ，　and 　hence　they 　could 　be
easily 　 deter皿 lned　丘 om 　their 　 mass 　 numbers ．　 DI −
CIMG 　 gave 　 evcn 　 more 　reliable 　 r巳sults 　in　 analyses 　 of
gastric　juice　and 　serum 　extract 　samples ，　which 　include
co

甼ponents 　that 　 are 　greatly　different　in　their　boiling
polnts　and ！or 　concentrations

，　or 　that 　are 　equal 　in　mass

numbers ．　 DI −CIMC 　and 　DI −CIMF 　 have 　the 　feature
that

　
they

　permit 　rcliable 　qualitative　analysis 　of 　drug
・ampl ・・　within 　a 　f・ w 　minut ・・

，
　wh ・出 ・・ th… mp ・ n ・ nt 、

are 　 volatilc 　 or 　 nonvolatile ．　It　 was 　 alSo 　 found　that
reliable 　 quantitative　 determination　 could 　 be　 accom −
plished 仕lrough 　the 　use 　of 　a 　suitable 　internal　standard ．
The 　detection　limit　 was 　 a 　few　tens　 of 　nanogram 　levcl
in　DI −CIMC 　and 　a 　few　nanogram 　levcl　in　DI −CIMF ．

　　　　　　　　　　　　　（Received 　Novernber 　 5
，
1984）

　　 KeUtoord 　phrases

dircct　inlet−chem 三cal　ionization−mass 　chromatography 弖

　drugs ； acute 　toxicosis ．
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