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　Goncentratien　by　solid 　phase　extraction （SPE）and 　LG ／MS 　direct　analysis 　methods 　has
bee虹 established 　fc）r　bisphcnol　A （BSA ）and 　Ilonylphenol （NP ）as　 endocrine 　dismptors

（ED ）samples ．　 In　1）concentration 　bアSPE，　used 　for　reverse −phase　cartridge ，　oD 　average

f（〕r5 −times　analysis 　of 　the ％ recovcry 　with ％ the 　RSD 　is　higher　thar180％ and 　less　than
17％ ，

respectively ， 2）Of　thc 　threc 　ionization　methods （EI，　APCI 　and 　ESI）圭br　LG ／MS
detecdon，　ESI　is　considered 　becausc 【，f　better　ionization　concerning 　scnsi 亘vity・　 The
limit　of 　detection （LOD ）according 　to 　a 　mcthod ．　bascd　on 　the　standard 　deViation（SD ）of

the 　measurement 　is　O．07　ng 　mr1 （BSA ）and 　O．73　ng 　ml
一1

（NP ），　respectively ，　frem　this

LC ／MS 　rncthod 　with 　ESI　dctcction．　 Considering　the 　result 丘 om 　a 　blank　test ，　the 　detec一

噛on 　limit　 of 　this 　 method 　was 　 chosen 　to　be　O．lng 　mr 　
1
（BSA ）and 　7．O　ng 　ml

一lfbr
　a 　rcal −

sa皿 plc　analysis ．　 This　me 血 od 　also 　provides　good　rcproducibiliW （％ RSD 〈 3．2＞and 　lin−

earity （r2 ＞ 0．99）fセom 　each 　LOD 　mentioned 　above 　to　the 　lOOO　ng 　ml
− lrange ．

Kのω or ゐ ； biSphenol　A ；nonyipheno1 ；endocrine 　disruptors；LC ／MS ．

1 緒 言

　近 年， 世 界的 に い わ ゆ る 環境 ホ ル モ 冫 （外因 性内分泌

攪乱物質） に 対す る 関心が高ま っ て お り，その 分析対象

化合物数 は 環境庁 の 環境 ホ ル モ ン 戦略計両 SPEED ’98

（1998 年 5 月 公 表 ） で モ ニ タ リ ン グ さ れ る化 合 物 で 67

物質 （群），米国環境保護局 （EPA） の ス ク リ
ー

ニ ン グ

＊
日本 ウ ォ

ー
タ
ーズ 株式 会社 ： 140−0001

　北 品川 1−3−12第 5 小 池 ビ ル

東京都 品川 区

プ ロ グ ラ ム で は 実 に 86000 化合物 に 上 っ て お り，その

数 は 今 後 更 に 増 大 す る 可 能 性 が あ る．しか し，こ れ ら化

合物 の 環境中 の 濃度や 分布状態，体内摂取時の 動態等に

関して は必ずしも明確 で は な く，こ れ らの 総合的研究が

開始 さ れ た 現在，環境あ る い は生 体中 の こ れ ら化合物 の

濃 度 を高 感 度 で 分 離 ・分 析 す る
．
方 法 の 確 立 が 急 務 と され

て い る．現在 ， 前述 の SPEED ’98 に挙げ られ た 67 の 化

合物 に つ い て は暫定的な モ ニ タ リ ン グ 手法が 1998 年 7

月に 公表 され，随時そ の 更 新が行 わ れ て い る が，基本的
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な 考 え 方
n
と し て は ，1）環境 中の 濃 度 を 可 能 な 限 り低

濃 度 ま で 測 定す る こ と が 望 まれ る ．当面，話題 とな っ て

い る化合物 群 に つ い て は，環境水 （河川，海水等） に つ

い て は 検出下 限 0．〔〕lppb （IO　ngfl ）程度．排水等に つ

い て は 検 出 下 限 0」 ppb （100　ngfl ）程 度 を 目安 と して

測定方法を設定する．2）分析 の 効率化と コ ス トの 切 り

詰 め を図 る 必要 が あ り， 可能な 限 り多成分 の 同時
一

括分

析 を組 み 合 わ せ て 測定方法 と して い くこ と が 必 要 で あ

る．3）分析技術は 日進月歩 の 進歩を遂げ て お り，現時

点 で 適当な分析法 と考え られる 方法 も新 しい よ り良い 分

析方法 に 置 き換 え られ る べ きで あ る ，とい っ た提喘が な

さ れ て い る．こ れ ら の 方針，特 に 上 記 1）及 び 2） を満

たす分析方法と して 現行法 で は ガス クロ マ トグ ラ フ ィ
ー／

質量分析法 （GC ／MS ）が 主要 と な っ て い る が，
．一

部 の

化 合物につ い て は蛍 光検出高速 液体ク ロ マ トグ ラ フ ィ
ー

（HPLC ） が採用 され て い る．一
方 ， 従来 よ り医薬品

2
喰

品分析
S〕
で 用 い られ て い る高速液体 ク ロ マ トグ ラ フ ィ

ー／

質量 分析法 （LC ／MS ） が 大気
4｝，有機金 属

5）s｝
， 環境中化

学物質安全 性総点検調 杳 （環境庁環境安全課） の プ ラ イ

オ リ テ ィ
ー 1J

ス ト掲載
7｝B）

の 化合物 や 農薬
9回 1

等 ，環境

分 野 で の 応 用 も試 み られ て い る．本 研 究で は現在，トリ

メ チ ル シ リ ル
1〕
又 は ア セ チ ル

12 ｝

誘導体化後 ， GC ／MS に

供 され て い る ビ ス フ ェ ノール A （BSA ）と未誘導 の まま

直接 GG ／MS に て 測 定 さ れ て い る ノ ニ ル フ ェ ノ
ー

ル

（NP ） の 固 相抽 出に よ る 濃縮法 と
，
　 LC ／MS に よ る 直接

（非濃縮）同時分析法 につ い て 検討，更に ポ リ カ
ーボ ネ

ー
ト （PC ）製試料瓶 を モ デ ル と した実分析 に 応用 した．

2 実

Prepafe 　sa 皿 p｝e
，
　adjust 　to　pH 　3．O

　　　　　　　　 H3PO4

　Conditioning　／　Equilibration
3　ml 　solvent

★f3　 ml 　methanoY3 　ml 　water

　　　1」oad

u 　to　500　ml 　sam 　 le

験

　　　　 Wash
3ml 　5％ 皿 ethanol 　in　water

　 Elute
6 皿 1　 solventk

　2・1　試薬及 び溶媒

　BSA と NP は 特 級 を，純 水，メ タ ノール とア セ トニ ト

リ ル は HPLC 用 を ，
　 teft一ブ チ ル メ チ ル エ ーテ ル は残留農

薬試験用 （い ず れ も関東化学製） を使用 した．固相抽出

に は Oasts 　lll、B カ
ー

ト リ ッ ジ 6cc／200mg （ウ S・一タ
ー

ズ製）を用い た．

　 2・2　固相抽出法 に よる濃縮

　各 ．a　 ml の ／0％ メ タ ノ
ー

ル 含有 tert一ブ チ ル メ チ ル エ
ー

テ ル ，メ タ ノ
ール 次 い で 純水 で コ ン デ ィ シ ョ ニ ン グ した

固 相抽 出 カート リ ッ ジに，リ ン 酸 に て pH 　3．O に 調整 し

た BSA と NP の 4 段階 の 濃度勾 配 を持 つ 標準品添加純

水 を 500　m ］通 水 ，3ml の 5％ メ タ ノ
ール で 洗 浄 後 ，6

ml の 10％ メ タ ノ ール 含有 te7
’
t一ブ チ ル メ チ ル エ ーテ ル で

溶出，濃縮
・
乾固後，ア セ トニ ト リル 1m1 で 再溶解 し

た もの を，HPLC 分析 の 供試料 と した．　 Fig．1 に 固相抽

Evaporate，
　Reconstitute　i且 Ace士onitr 且e

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 lm1

UV 　detect　HPLC

Fig．　 l　Flow 　 sheet 　 of 　sample 　preparation　 on 　 Oasis

HI」B 　6　cc ／2001ng 　cartI
・idge

Solvellt ： 1  ％ methan 〔〕l　in　tert−but
｝
・lmethyl 　ether ；

pH 　3．O　a〔ijusted　by　HsPO ．i．

出に よ る 濃縮法の フ ロ
ー

シ
ー

トを示 した ．

　 2・S　装置及び 測定条件

　LG ／MS シ ス テ ム に は TMD （電 子 イ オ ン 化，　 EI）及

び ZMD （大 気 圧 イ オ ン 化 ，　 API ） MS 検 出 器 付 き

Alliance　System （ウ ォ
ーターズ 製）を用 い

， 測定条件を

Table 　 l に 示 した．

　2・4 試料調製

　PC か らの BSA 溶出 測定の モ デ ル 実 験 と して ，広 口

J
「OO　 ml 　PC 製試料瓶 （井内盛栄堂製） に純水 を沸騰させ

た熱水 seo　ml を 充 た し，30 分静置 した もの を 試料溶液

と した．

3　結果及び考察

　 3・1　 固 相 抽 出 に よ る濃 縮 法

　Fig．2 に BSA 及 び NP そ れ ぞ れ o．24 及び 1．20 （NP ）

ng 　ml
−1

添加，濃縮後 の 試料溶液の UV 検 出 に よ る ク ロ

マ トグ ラ ム を示 し た．本濃度 に お い て ， BSA の ピー
ク

N 工工
一Eleotronio 　Library 　



The Japan Society for Analytical Chemistry

NII-Electronic Library Service

The 　Japan 　Sooiety 　for 　Analytioal 　Chemistry

報 文 　 米久保，佐々 木，一一・木，金 井，佐々 木 ：BSA 及 び NP の 固相 抽 出 に よる 濃縮 ／LC 及 び直接 LG／MS57S

Table　l　Ana 】ytical　conditions 　for　HIPLG 　a皿 d　MS

A 皿 alysis 止br　s跚 lplc 　coaccnt ・ati 。 n

HPLGC

〔｝lllmnMobile

　phase

Gradient
）
’low’rate
Detection

I興iectiQn

Symmctry 　Shield　RP ］8，4，6　
x

　1501nm

A ： 15　mM 　sodium 　phosphate　buffer（pH 　3．0）
B ： acetonitrile

60％ Ainitia1，　lillear　gradient　to　10（）％ Bil120　min

l．O　m レmin

い 厂225nm

75μ1

Ainalysis　fer　non −concentration 　with 　MS

HPLCG

て）lllmn

］　 obile 　phase

　 Gradient
　 Fl（⊃W 　rate

　I丐ection

MS 　dctection
　 IDntzation
　 Mode

　Voltage

Sy・nmct ・y （：8，3．5 μm ，2．1　 x 　50　mm

A ： water

B ： acetonitrilc

60％ Ainiしial，　linear　gradient　to　75％ BiI15min
O．S　ml ／min

2  pl

Eleα rospra ア（ESI＞，Negative．
Seleα ed 　i〔〕ll　mode （S呈M ）227 　amu 　fbr　BSA ，219amu 　forNP 　as　pseudc　moleGuler 　ion （M

　H ）
Gapillaly　3・OV ，　Samplc 　cone 　39　V

〇　　　　　　　　 10　　　　　
’
　　 2 

　 　 　 　 　 　 TErnelmin

Fig・2　　UV （二hroinatogrtam　of 　concentrated 　bis−phe−
nol 　A　and 　n   nylphen   l　m 剏 ture

BSAO24 ハ 肌 20　ngmf ⊥

，ツ5 μl　i可・・ti・ n

が良好 に 検出 さ れ て い る の に対 し て，NP は 既 に 空試験

溶液 か ら も ピー
ク が 検出され て お り，添加 に よ る ピー

ク

強 度 の 増 加 が 不明 り ょ うで あ る．本法 に 従 い ，4 段階 の

濃度勾配 を 持つ 標準品添加純水試料 よ り目的成分 を各 S

回 抽 出，濃縮 し た各溶液を UV 検出 に よ る HPLC 法で

測定 した 結果 を Table　2 に ま とめ た ．回収率 の 平均は

BSA で 95− 101％ ，
　 NP で ブ8〜83％ で あ っ た．本濃度

範囲 で 検量線 は BSA ，　 NP 共 に r2 ＞ 0．99 と良好な直線

性 を 示 し た．本法 に て 濃縮 され た 試料溶液 の 上 水試験

法
12）

で 使用 され て い る方法 に準拠 した検出下限 （LOD ）

は 濃縮前 の 溶液濃度 に 換算 し て ，それぞれ 0．1 （BSA ）

及 び O．73 （NP ） ngml
−1

で あ っ た．

　3・2LC ／MS 法 に よ る直接分析

　 3・2・1 最適 イ オ ン 化 の 検討　　EI 法 は 特 徴 的 な フ ラ

グ メ ン トよ り豊富な構造情報を与 える反 面 ， 必ず し も分

子 イオ ン （M
＋

）を与え る と は限らず，感度面 で も N ’1

と比 較す る と物質 に よ っ て 10〜1000 倍程度劣 る
11）．実

際 今 回 の 対 象 成 分 で あ る BSA ，　 NP 標 準品 各 1PPIn を

直接導入 に て EI 法 で 分析 した 結 果 ， 共 に分 子 イ オ ン ピ

ー
ク の 基準 ピー

ク （そ れ ぞ れ 213 ， 135） に 対
’
す る 強度

比 は 30％ 以 下 で ，選択 イ オ ン モ ニ タ リ ン グ （SIM ） に

お け る 分 子 イ オ ン ピ 」 ク 及 び 基 準 ピ ーク の 検 出 で も，

BSA 及 び NP 共 ， 10ppb レ ベ ル で S／N が 3 とな っ た．

した が っ て ，ppb レ ベ ル に お ける 定性
・
定量 に は大気圧

化 学 イ オ ン 化 （APCI ） 及 び エ レ ク トロ ス プ レ
ーイ オ ン

化 （ESI）法 が 有用 と考え ， 両法 に よ る検討を行 っ た ．

N 工工
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Table　2　Results　for　sample 　concentraion 　of 　bis−phenol　A 　and 　nonylphenol 　rnixture

Spiked　Ievels

GomPOI ユnd

Level 　l Level 　2 Level　3 Levcl　4

Bis−phcnol 　A

Nonylphcnol

101 （17）
n ．a．＊

97．1　（29）

82．9 （6．0）

95，4 （1．0）
80．  （3．1）

9ツ，4 （1。2）
78．0 （4．2）

Results　are 　givell　as ％ recQvely 　with ％ RSD 　in　parenthesis．

Spiked　leve1（ng 　Inl
−1
）　　　　Levd 　l　　　　　　　　　　　Level 　2

Bis−phenol 　A 　　　　　　　　　　O．24　　　　　　　　　　　0．80
Nonylphcnol 　　　　　　　　 l．20＊

　　　　　　　　 4，00

＊ Lcvci　l　fbr　nonylphenQI ，　blank　value 　greater　than 　5 ％ ofspiked 　levcL

Level　3

　 3．2016
．oo

Level　420
．  078
．O 

00

0

一

S／N ＝ 856．84

ESI

27

0　　1．00　 1．50　2．00　2．50

Time！min

Fig．3ESI ／APCI 　mass 　chromatogram 　of 　bis−phe
−

nolAMonitor

　ion ： （M
− H ）

一．磊227　 a皿 u ；Mode ； nega
−

tive，　SIM ；Sample ： 100　ng 　ml
．1
，20　UI　× 3 両 ection

1．50 2．00

I

Time／min

2．50

Fig。4　ES1／APCI　mass 　chromatogram 　of 　nonylphe −

nolMonitor

孟Qn ： （M
− H ）

ニ219 　amu ；MQde ： ne 薯a −

tive，　SIM ；Sample ： 100　ng 　ml
−
1
，20　p．1 × 3　injectioll

Fig．3 及 び 4 に BSA 及 び NP 　O．lng 　m1
−
1
の 負イ オ ン モ

ードに よ る ESI と APCI の マ ス ク ロ マ トグ ラ ム を示 し

た．両 イ オ ン化法 に よ る ク ロ マ トグ ラ ム を比較 した と こ

ろ，BSA ，　 NP 共 に ピーク 強度 （面積／高 さ） に 大差は な

か っ たもの の ，そ の SfN は 4 倍 以 上 ，　 ESI 法 の ほ うが

良好 で あ っ た．以 上 の 結果 よ り，本分析 に お け る イ オ ン

化法 は負イ オ ン モ ード ESI 法 が最適 で あっ た．

　 3・2・2 最適キ ャ ピラ リー及 び コ ーン 電 圧 の 検 討

ESI 法 に お い て は金 属 キ ャ ピ ラ リー
の 先端部 に 電圧 を 印

加す る こ とで イオ ン化 を行 う．こ の 電圧値 を検討 したと

こ ろ，BSA ，　 NP 共 k3．O　V に お い て 最大の ピーク 強度

を与 え た．ま た，サ ン プ ル コ ーン の 電 圧 を変 え る こ とで

得 られ る ス ペ ク ↑・ル の パ タ ーン
， 各 イ オ ン の 強度 に 影響

を 及 ぼ す．こ の キ ャ ピ ラ リ
ー

印加電 圧 の 変化 に 伴 う

BSA 及 び NP の ス ペ ク トル パ ターン を Fig．5 及 び 6 に

示 し た ．BSA ，　 NP 共 に 39　V に お い て 擬 分子 イ オ ン

（M
− H ）

’
の ピ ー

ク 強度が最大 と なっ た．加 えて ，き ょ

う雑成 分 が多 く共存す る実 試料 の 分 析を考慮す れ ば ， 擬

分子 イ オ ン （M
− H ）

一
に よ る 検出が定性能 に 勝 る，感
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−

t皿 ユmof 　bis−phenol　A

M ・d ・ ・ n ・9・tiv・，・c・n ；S・mp1 ・ ・ lp9 ・ml
−

’
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−1

度
・定性能 の 双方 の 観点 よ り本電 圧 を最 適 電 圧 と した．

　S・2・3　検量線　　BSA （5〜looe　ng 　ml
−t

）及び NP

（1  〜1000ngml
−1
） に お け る検 量 線 は い ず れ も原 点 を

通過す る直線 （r
？

＞ 0．99） とな り， ppb オーダ 「
の 定量

に十分使用 で きる．しかし，BSA 及 び NP それぞれ 0．1

及 び lngml
− 1

付近 の 濃度 で は，　 S／N で 3 以 上 の 良好 な

ピーク が 得 られ る反 面 ，空 試 験溶液か ら も ピーク が 検 出

され ， 前述 の 原 点通 過検量線で の 定量 値 は BSA で 0．05 ，

NP で 6．21　ng 　ml
一

且

で あ っ た，こ の 空試験値を考慮 し，

原 点外 挿 の 検量線 を BSA （0．1〜10ng 　ml
『

］

〉 及 び NP

（1〜ユ00ng 　ml
−1
） の 範囲 で 求 め たとこ ろ ， 良好 な 直線

（rn ＞ 0．99）が得 られた．

　3・2・4　検出限界及び再現性　　LOD の 算出 方法 は ク

ロ マ トグ ラ フ ィ
ー

の 場合 ， そ の ，S／　Aiが 3 程度 の 値 を使

用 す る が ， 環境分析 に お い て は低濃度試料の 分析値 の標

準偏差 （SD ）を利用す る 方法
la｝ls〕

が使用 され て い る．今

回，環 境 庁 が提案 し て い る 水質，底質及 び 生物 の 内分泌

攪乱物質 （環 境 ホ ル モ ン ）の 分析法 の 概 ee1）で も，検出

限界 の 測定 とい う項 で ，前処理を行 っ た後 の 試料溶液 を

5 回 測 定 して そ の SD を 求 め ，こ の 3 倍 の 値 の 濃度 を メ

ソ ッ ド検 出 下 限 （MDL ） とす る，更 に 前項 3・2 ・3 で 記

述 したように，空試験か ら対象物質が検 出 され た 場合 ，

空試験値 を差 し引 い た値を検出値とする ， とい う記述が

見 られ る．Fig．　7及 び 8 に BSA （0．5　ng 　mr1 ）及 び NP

（5ngm 】
−1
＞ の 5 回繰 り返 しマ ス ク ロ マ トグ ラ ム を 示 し

た．本濃度 における面積 値 の 相対標準偏差 （％ RSD ）

は，そ れ ぞ れ 2．64 及 び 3．16 と良好 な値を示 した．また，

こ の 測 定 値 よ り得 ら れ た 濃 度 の SD は BSA が O．  23，

NP が 0．242 で あ り，こ の 数値か ら算出 さ れ た LOD は

そ れ ぞ tL　O．07 及 び 0．73　ng 　ml
−L

で あ る．こ の 値 と前項

3・2・3 よ りの 空 試験 溶 液 か ら の 対 象物質 の 検出値 を考慮

し て ， 本法 の 検出限界 を BSA が 0．lngm1
−1
，　 NP が 7．O

ngml
−1

と した．環境試料 の 分析を仮定 した 本分析法 で

は，空試験溶液 か らの 対象物質，特 に NP の 混在が 避 け

られ な い 現状 で は 必 ず空 試験 を行 い ，そ の 値を 考慮 した

検出下 限を設定す る こ とが よ り実際的で ある．

　 3・2・5　 モ デル 実験　　BSA は PC 等 の 樹脂素材 の 原

料 と して 使用 さ れ て お り，
PC 製品は 食器 な ど の 用 途 で

日常的 に 我 々 が 接 し て い る物 の
一つ で あ る．そ こ で モ デ

ル 実験 と し て ， 当研究室 で使用 して い る 広 口 500ml　PC

製試料瓶 の 熱水抽出溶液 を 本方法 に 供 し，BSA を 測定

した．Fig，9 に 抽 出 に 使用 した 熱水 （空 試 験 ） 及 び熱水

抽出溶液 の ク ロ マ トグ ラ ム を示 した．本方法を使用す る
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Fig・7　0verl艮Yed　mass 　chrornatogram 　of 　bis−phc−

nolAM

く）nitor 　ion ； SIM ，（M
− H ）

一＝22ツ amu ；Salnple：

0．5ng　ml
一

且

，20μ1 × 5 切 ecdun

6、00

6

8．00　　　10．00 　　12．00

Time／min

Fig．8　0verlayed　mass 　chromatograrn 　of 　nor1 ア】phe
−

nolMonitor

　ion ： SIM
， （M

− H ）
一＝219　amu ；Sample ：

5．  ng 　ml
−1

，20 μ1× 5iqlection

こ とで 誘導体化 や 固相抽出 に よ る 濃縮 を用 い る こ と な

く， BSA の 定量 （1．83　ng 　ml
−1
）が 可能 で あ っ た．

　BSA は 比 較的高極性化合物 で ，　 GG ／MS 分析に は 誘導

体化 の 処 理 が 必 要 と な る の に 対 し，NP は そ の 極性 の 低

さか ら 未誘導体化の まま直接 GC ／MS に て 測定 され て い

る．HPLC 法 で はともに 未処理 の ま ま同時分析が可能で

あ るが ，従来 の UV 検出で は 固相抽出法 に よる 濃縮が 必

要不可 欠とな る．今回，この 両成 分 の 固相抽出法 に よ る

濃縮法 を確立 し，UV 検出 HPI ．C 法 で 濃縮前 の 溶液濃度

に換 算 し て ，数 百 ppt オーダ
ー

の 分析 を 可能 と した ．

また，LG ／MS 法 を用 い る こ とで ，同濃 度 の 溶 液 を濃縮

な しで 分析可 能 と した．

　 こ の よ うな高感度分析 で は，前処理時 に 器具や 試薬 か

ら試料溶液 が 汚 染 さ れ る可 能性 も高く，正 確 な 定量値を

得 る た め に は ， 煩雑な処理 は可 能 な 限 り省略 し，空試験

か ら の 数値を十分 に 考慮す る必要性 が ある ．今後，こ の

固 相抽出法 に よ る濃縮法 と L（ンMS 法 を併用 す る こ とで

現 行 法 で あ る GG ／MS 法 と比較 して ，よ り簡便な前処理

で の 分析 の 可 能性が示唆 され た．

1．25　1．50 　t75 　2．00　2．25　2．50　2．75　3．00

　 　 　 　 　 　 丁洫 e！mi 口

Fig．9　0ver ］．ayed 　lnatis ⊂hro皿 atogram 　of 　hot　water

b且ank 　and 　ex ぼ acts 　of 　polycarbonate　bottle

SIM ，（M
− H ）
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要 旨

　環境ホ ル モ ン （外 因性内分泌攪乱物質〉の
一
種で あ るビス フ ェ ノ ール A （BSA ）及 び ノ ニ ル フ ェ ノ ー

ル （NP ） につ い て ，
1）固相抽出に よ る濃縮法 ， 2） LC／MS 法 に よ る直接 （非濃縮）分析 に つ い て検討

した結果，1）逆相系 カートリ ッ ジ を用 い た 固相抽 出 に よ る濃縮法 に お い て ，O ．24〜20　ng エnl
【

（BSA ）

及 び 4．0〜　100　ng 　ml
−

⊥

（NP ）の 範囲 で，各5 回 の 回 収率及 び 相対標準偏差 （％ RSD ）の 平均 は，そ れ

ぞれ 80％ 以上，17％ 以下 で あっ た．2） LC ／MS 法 に よ る 直接分析 に お い て，イオ ン 化法 と して EI，

APCI 及 び ES ［の S 法を比較 した と こ ろ ，検出感度 を考慮す る と ESI 法が最適 で あ っ た．こ の イオ ン 化

を用 V．・た LG ／MS 法に よ る検出限界，再現性及 び定量範囲 に つ い て 検討した 結果，本方法 に よ る 検出限

界 は 空試験 か ら の 定量値を考慮 して BSA 及 び NP そ れ ぞ れ 0．1及 び 7．O　ng 　ml
一1

で あ っ た．再現性 は，

0．5　ng 　m ］
−1

（BSA ）及び 5　ng 　ml
−1

（NP ） に お け る 5 回繰返 しの 面積値 の ％ RSD で 2．64 及 び 3．16，定

量範囲 は O，l　ng 皿 1
−1

（BSA ）及 び 1　ng 　ml
−

⊥

（NP ）か ら 1000　ng 　ml
−1

ま で の 検量 線に お い て r2 ＞ 0．99

とい ず れ も良 好 な値 を示 し た．
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