
はじめに
近年、人工化合物およびその分解生成物による水質汚染や環境
汚染などが、自然、公衆衛生に悪影響を及ぼす可能性について、社
会的懸念が高まってきました。このため、従来のトリプル四重極
質量分析法に比べて多数の汚染物質をより効率的にスクリー
ニングできる分析法に対する関心が高まっています。高分解能・
精密質量 （HRAM） フルスキャン分析では、化合物ごとにパラ
メーターを最適化する必要がなく、目的化合物とマトリックス由
来の夾雑物質を正確に分離できます。また、ワークフローに対応
したソフトウェアパッケージを組み合わせて使用することにより、
データの取得および処理をまとめて実行できます。さらに、水循
環の各段階に関する複数の調査データをまとめてデータマイニン
グすることにより、汚染物質の全体像を把握できます。

メソッド
サンプル前処理
各地点の水サンプルは、分析前に 0.25 µm PTFEシリンジフィル
ターでろ過しました。 

HPLC条件
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LC–HRAM分析による
飲料水に混入した物質のスクリーニング

サーモフィッシャーサイエンティフィック株式会社

キーワード
ノンターゲット分析、スクリーニング、HRAM、高分解能・精密質量、Orbitrap HPLC Thermo Scientifi c ™　Dionex ™ 

UltiMate ™ 3000

カラム Thermo Scientifi c Hypersil ™ GOLD aQ 
C18 カラム、100 x 2.1 mm、粒子径 3.0 µm

カラム温度 25 ºC

サンプル注入量 0.25 ～ 5 mL

移動相 A 0.05 % ギ酸・5 mM ギ酸アンモニウム水溶
液

移動相 B メタノール

グラジエント：
Time A% B% µl/min

0.0 100.0 0.0 500.0

10.0 100.0 0.0 500.0

11.0 80.0 20.0 500.0

18.0 0.0 100.0 500.0

25.0 0.0 100.0 500.0

25.1 100.0 0.0 500.0

30.0 100.0 0.0 500.0

オートサンプラー

Q Exactive
高分解能質量分析計

UltiMate 3000
HPLCシステム



結果
SIEVE ソフトウェアを用いた水循環のマッピング
下水処理場 （WWTP） を中心とする数km2圏内の数カ所でサン
プリングを行いました。具体的には、浄水場、浄水場の放流口、
WWTP とその貯水池、病院がある地域の流入経路です。WWTP 

から浄水場までの各地点に対する WWTP の影響を調べるため、
SIEVE ソフトウェアを用いて、カルバマゼピン、フェナゾン、シマ
ジン、トラマドールなど、飲料水源で汚染物質として確認されてい
る 70 の対象化合物をモニタリングしました。これらの化合物は
環境残留性が確認されているため、トレーサー物質として使用で
きます。
各地点から採取したサンプルの差異解析を行いました （図 1）。こ
の際、ブランクをリファレンスとすると、サンプル間の違いに関す
る情報がスコアとして得られ、スコアが近いサンプルはサンプ
リング地点が近いことを示します。各地点のサンプルに含まれる
対象化合物の傾向は、重ね描きのクロマトグラムとして表示され
ます。

図 2 に、カルバマゼピンの汚染傾向を示します。カルバマゼピン
は、WWTP を通過して浄水場に至っていることが分かります。
図 3 に、SIEVEによりWWTPの放流水から流入水のデータを差
し引いた結果を示します。この機能により、機器のバックグラウン
ドノイズを除去することもできます。

MS条件
 

データ処理ツール
ターゲットスクリーニング用
Thermo Scientifi c ExactFinder™ 

完全自動データ処理でフルスキャン MS および ddMS2 デー
タを解析。同位体パターンマッチング、化合物データベース、ス
ペクトルライブラリなどにより対象化合物を特定。

ノンターゲットスクリーニング用
Thermo Scientifi c SIEVE™

Thermo Scientifi c MetWorks™

Thermo Scientifi c Mass Frontier™ 

精密質量シグナルに対して提示される元素組成に基づいて 

ChemSpiderで検索。1回の分析で得られたフルスキャンMS

と All Ion Fragmentation MS2の情報によりさまざまな側面
から解析可能。

質量分析計 Thermo Scientifi c Q Exactive ™ 

HRAMスキャン範囲 120 ～ 1200 （m/z）
極性切り替え オフ
分解能 70k （フルスキャン）、35k （ddMS2）
HCDフラグメンテーション コリジョンエネルギー、35 eV

イオン源 加熱 ESIイオン源
スプレー電圧 （正 /負） 4800 V / 3800 V

キャピラリー温度 300 ºC

シースガス 60

AUXガス 15

イオンスイープガス 1

Vaporizer温度 350 ºC

図 2：各地点におけるカルバマゼピンの分析結果

図 1：サンプルの特性比較
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図 4：ExactFinder メソッド設定

図 3：WWTP流入および放流サンプルのデータ処理 （バックグラウンド除去）

WWTP放流水 （基準）

WWTP流入水 （バックグラウンド）

基準からバックグラウンドを除去 : 「フィンガープリント」

3



図 5 には、カルバマゼピンの抽出イオンクロマトグラム （XIC） 
（マストレランス 5 ppm） を示します。同定基準として、標準サン
プルとの比較によって確認する精密質量と保持時間に加え、新し
い視覚化モードにおける同位体パターンマッチングも使用しまし
た。

ExactFinder ソフトウェアを用いた同定、確認、定量
一つの処理ステップで確認と定量の両方を行うために、
ExactFinder ソフトウェアを使用して、生データから情報を抽出
しました。この処理メソッドでは、同定基準として保持時間、精密
質量、同位体パターンを用い、確認基準として ddMS2 スペクトル
を用いたスペクトルライブラリマッチングを行いました。メソッド
設定の画面を図 4 に示します。

図 6：フルスキャン MS データによるカルバマゼピンの定量

図 5：ExactFinder を用いたターゲットスクリーニングおよび同位体パターンマッチング
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図 8 は、ddMS2 スペクトルと All Ion Fragmentation MS2 スペ
クトルとの比較です。両スキャンとも、同じサンプルバイアルから
生成されました。 ddMS2では、四重極によってプリカーサーイ
オンを選別してからフラグメント化するため、鮮明なスペクトルが
得られ、スペクトルライブラリとの比較による詳細な確認にも使
用できます。これに基づいて、既知化合物スクリーニングまたは
ターゲットスクリーニングを実施できます。

図 6 に定量結果を示します。調査対象とした病院、WWTP河川
水および浄水場処理水におけるカルバマゼピンの濃度が計算さ
れています。フルスキャン MS データに基づいて計算された浄水
場処理水サンプルの濃度は、54 ppt および 59 ppt であり、検量
線は、10 ～ 1,000 ppt の一次回帰線で作成しました。
 

図 7 は、スペクトルライブラリとの比較によりカルバマゼピンと
確認されたことを示しています。

図 8：Q Exactive MS の 鮮明なスペクトル （ddMS2 データに基づく）

図 7：ExactFinder を用いたスペクトルライブラリによる確認
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結論
本試験のデータは、Q Exactive フルスキャン MS データと 

ddMS2 データに基づいており、ターゲットスクリーニングのみを
目的としています。ノンターゲットスクリーニングでは、フルス
キャン MS データと All Ion Fragmentation MS2 データを取得
することをおすすめします。この手法では、クロマトグラフィーの
全時間にわたるフラグメント情報を得ることができます。それに
対し、ddMS2 による測定法は、保持時間ウィンドウとプリカー
サーイオン質量を事前に設定したインクルージョンリストに厳密
に基づいてデータを取得します。そのため、これらの情報をインク
ルージョンリストにあらかじめアップロードしておく必要がありま
す。Q Exactive のインクルージョンリストファイルは、マウスを 1 

回クリックするだけで、化合物データベースファイルから生成でき
ます。
ExactFinder ソフトウェアと Q Exactive を併用することで、遡
及的データ解析を含め、スクリーニングデータ、および定量データ
を簡単に解析できます。同位体パターンマルチビューなどの新機
能と、改良されたスペクトルライブラリ比較アルゴリズムにより、
目的とするデータの探索と抽出をすばやく行うことができます。
一方、SIEVEによって地点ごとにデータを比較できるため、
ExactFinder 上でモニタリングデータの追加調査とケミカルマ
スバランスにより、汚染発生源を推測することができます。エクス
ポートデータには完全な互換性があります。

 本アプリケーションノートは、ASMS2013ポスターから抜粋しま
した。


