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１．研究計画の概要 
生体試料を対象として薬毒物分析を実施す

る場合，抽出操作は必要不可欠である。また
現在最も汎用されている高速液体クロマト
グラフ（HPLC）を用いて薬毒物を分析する場
合，抽出に親水性有機溶媒を用いると HPLC
に直接注入できることから操作上非常に有
効である。そこで,本来は試料溶液と混和し
てしまう親水性有機溶媒の分離を可能にし
た新液-液抽出法を考案した。これを法医解
剖事例に応用することによって改良を加え
る。更に dual column-HPLC 法を開発して，
この抽出法と組合わせることによって分析
精度の向上を検討するとともに，抽出試料の
分析ルーチンを検討して薬物検査を簡便に
実施する方法を確立することを目的とする。 
 
２．研究の進捗状況 
(1)NaCl-アセトニトリル抽出法の検討 
64 種類の薬物を対象として実用性を調べた。

検体とアセトニトリルを等量混合した場合，
二相に分離した上相（アセトニトリル相）に
90％（上下相の面積百分率計算）以上移行す
る薬物が多く認められた。アセトニトリルを
検体の1/2量とした場合には濃縮効果が認め
られた。検出限界は薬物によって異なったが，
中毒レベル濃度では抽出液を濃縮操作する
ことなく測定可能で，検量線の直線性や相関
係数も良好であった。この傾向はバルビツー
ル酸系やベンゾジアゼピン系薬物，有機溶剤
で認められた。ジヒドロコデインとエフェド
リン，アセトアミノフェンはアセトニトリル
相への移行率が低値であったが，再現性が良
好であったことから定量への応用は可能で
あった。 

（2）dual column-HPLC ステムの基礎的検討 
①カラム種類と分離 
保持時間での同定精度が良いカラムの組

み合わせを12種類のベンゾジアゼピン系と
7 種のバルビツール酸系薬物を用いて検討
した。カラムはCOSMOSIL 5TMS，5C4，5C18，
5C22，Cholester（ナカライテスク）および
Cadenza CD-C18（Imtakt）， Develosil ODS 
UG（野村化学）を用いた。同じ系列の薬物
では溶出する順番に変化は認められなかっ
たが，保持比で調べると 5TMS-MS，Cholester
で違いが認められた。総合的に評価した結
果，カラムの組合せは Cadenza CD-C18 と
5C4-MS が同定精度の向上に最も適していた。 
②カラム温度による流量の調整法の検討 
カラム温度を低くするとカラム圧が高く

なる傾向が認められた。このことからデュ
アルカラムの場合，カラム温度でカラム圧
を調整することによって互いのカラム流量
を調整できることが示唆された。またカラ
ム温度と保持時間は薬物によって特徴のあ
る変化が認められた。以上より，温度によ
る分離・分析の調節が可能な分析法である
ことが見いだされた。 

 
３．現在までの達成度 
②おおむね順調に進展している 

HPLC の移動相であるアセトニトリルはアク
リロニトリル製造の副産物として生産・供給
されている。このアクリロニトリルの需要が
世界的な不況によって減少したことから昨
年から入手困難となっている。そのために
dual column-HPLCの開発が停滞気味となった。
そこで移動相をメタノールに変更して薬毒
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物の分離について検討した。結果は一長一短
であったが，有機溶剤の分析に対して有効性
が認められた。研究全体に関しては基礎実験
がほぼ構築されたので，年度内に結果が出せ
る見通しである。 
 
４．今後の研究の推進方策 
(1)事例による基礎データの収集。 
抽出法として塩処理や低温処理（-20℃で

30 分間放置）を用いて抽出可能な薬毒物を確
認することによって抽出・分析条件のデータ
ベースを強化する。 
①抽出法の検討：薬毒物に対する応用性を回
収量，再現性（定量性の検討），検出限界（濃
縮しないで抽出溶液を直接分析）で検討す
る。 

②同定（定量）法の検討：(a)フォトダイオ
ードアレイ検出器付き高速液体クロマトグ
ラフでの標準吸収スペクトルを収集してデ
ータベースを作製する。(b)ガスクロマトグ
ラフ質量分析計で抽出液を直接分析できる
条件を遠心エバポレータシステムによって
濃縮した試料と比較して検討する。 

(2) 高 速 液 体 ク ロ マ ト グ ラ ム の dual 
column-HPLC への改良と試運転 

今までに得たカラム種類とカラム長さのデ
ータからカラムの組合せを選択し、これを流
量可変のミクロスプリッターバルブを用い
て流路を二分割したシステムに装着して実
用性（定性や定量性，迅速性）について調べ，
改良を検討する。 
(3)分析ルーチンの確立の予備試験 
事例を基にして関与が多い薬毒物を選択し，

これらの薬毒物の標準品を用いて検討する。 
 

５. 代表的な研究成果 
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