
概要

Agilent 1260LC と Agilent 7700x ICP-MS を用い、環境水中のイオプロミドの測定を行
いました。高マトリクス導入 (HMI) アクセサリを用いることにより水酸化ナトリウム 
(NaOH) 溶離液の長期使用を可能にし、オクタポールリアクションシステム (ORS3) のヘ
リウムガスモードを用いてヨウ素 (m/z 127) に干渉する多原子イオンを低減しました。 
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はじめに

イオプロミドは、ヨウ素系造影剤 (ICM) の一つであり、体内臓
器や血管を投影する X 線投影やコンピュータ断層撮影 (CT) な
どに用いられます。イオプロミドは通常、患者に g/L 濃度で投
与され、24 時間以内に尿として排出されます [1]。親水性が高
く (log Kow = –2.33)、非イオン性で、環境中では残留性が高い物
質です。イオプロミドの分子式は C18H24I3N3O8 で、化学構造式
は図 1 に示してある通りです。

図 1. イオプロミドの化学構造式

イオプロミドは、下水処理場の表層水や排水中に、ng/L から 
10 µg/L の範囲で存在します [2–4]。更に、ICM は残留性が高
いため従来の処理工程では完全に取り除くのが困難です [2, 
5–7]。この性質により、排水汚染のインジケータとして用いよ
うとする動きもあります [8]。

また、最近の研究では、イオプロミドと他の ICM は、酸化作用
と消毒処理の過程に、ヨウ素系消毒副生成物 (I-DBPs) を形成
することが分かっています [4, 9, 10]。一部の I-DBPs は塩化消
毒、ヨウ化消毒より有毒であることが知られていますが [11–
13]、未だ米国環境保護庁 (USEPA : US Environmental Protection 
Agency) や他の機関による規制はありません。

イオプロミドや他の ICM の分析方法は、LC と質量分析計、主
にトリプル四重極質量分析計を繋げて行うのが一般的です [9, 
14–17]。イオントラップや核磁気共鳴を用いた測定方法も存
在します。本アプリケーションノートでは、水から抽出したイオ
プロミドのサブ ppb レベル分析を行うため、Agilent 1260 LC と 
Agilent 7700x ICP-MS を繋げて実験を行いました。注入量 500 
µL で、希釈メタノール抽出物中のイオプロミドの下限残留基準
値 (MRL) である 0.1 ppb を下回り、2ppt を定量することができ
ました。

実験

米国カリフォルニア州の河川や小川から、環境水サンプルを採
取しました。中には下水処理場の近くから採取したサンプルも
ありました。水サンプルは 0.7 µm のフィルターでろ過され、そ
の後、自動固相抽出システム (SPE) により固相抽出されました。
200 mg の親水新油バランス (HLB) カートリッジを 5 mL のメチ
ル tert -ブチルエーテル (MTBE)、5 mL のメタノールと 5 mL の 
HPLC グレードの水の順でコンディショニングした後、HPLC グ
レードの水で洗浄し、窒素ガスで 30 分乾燥しました。乾燥後、
カートリッジに吸着させた分析対象物は 5 mL のメタノール、 
次いで 5 mL の 10/90 (v/v) メタノール/MTBE 溶液で溶出させ、
15 mL のコニカルチューブに受けました。次に、サンプルを 15 mL 
コニカルチューブに移し、5mL メタノール、5 mL 10/90 (v/v) メタ
ノール/MTBE 溶液を加えました。その後、溶出した試料は窒素
ガスで 100 µL 以下に濃縮され、メタノールを加え 1.0 mL としま
した。この抽出液のうち 50 µL を HPLC グレードの水 950 µL で
希釈し、ICP-MS にて分析するための最終溶液を調整しました。

Agilent 7700x ICP-MS に接続した Agilent 1260 HPLC に、500 µL 
の注入量でサンプルを注入しました。分離に用いたのは、ダイ
オネックスガードカラム AG16 4 x 50 mm とダイオネックス AS16  
4 x 250 mm 分析カラムです。
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移動相に試薬水 (A 溶液) と 100 mM 水酸化ナトリウム (NaOH) 
(B 溶液) を用いたバイナリーグラジエント法を用い、移動相流
量を定速 1.0 mL/min とした 2–90 mM のグラジエント溶出メ
ソッドを確立しました。グラジエントパラメータは以下の通り
です。B 溶液 2 % を 18.5 分保持し、その後 3.5 分間で B 溶液を
リニアに増加させて 40 % にし、2 分間保持しました。次に B 溶
液を 90 % にし、6 分間保持し、最後にカラムの平衡化のため 5 
分間で B 溶液を 2 % に減少させました。総分析時間は 35 分で
した。全サンプル測定終了後は、10 % の水性メタノールで 25 秒
ニードル洗浄を行いました。

Agilent 7700x ICP-MS に HMI キットを使用し (希釈ガス 0.6 L/
min、キャリアガス 0.5 L/min、サンプル深さ 9 mm)、コリジョ
ンガスとしてヘリウムガスを用いました (He 流量 3.5 mL/min)。
37 分のタイムウィンドウで 2 秒積分を使用し、時間分析 (TRA) 
モードでヨウ素 (m/z 127) の感度をモニターしました。HMI の
使用により、高マトリクスサンプルのインターフェースコーンへ
の蓄積を最低限に抑え、He コリジョンセルで 126XeH+ など質量
数 127 の妨害イオンを低減することができます。イオプロミド
の検量線用標準溶液は、0.0、0.1、1、10、100、1000 ppb の濃度
で調整しました (図 3)。

結果と考察

上記のメソッドを用い、0 ppb 以外の標準溶液でイオプロミド
を検出しました。0.1 ppb 注入でもクロマトグラムはブランクと
十分に区別することができ (図 2 参照)、検量線は 4 桁レンジで
測定できました (図 3 参照)。この濃度レンジは、無希釈の排水
を含む水サンプルに含まれるイオプロミドの濃度を網羅してい
ます。

また、標準溶液とサンプルを 24 時間連続分析した実験も行い
ました。結果を表 1 に示します。CCV も最後に測定され、10 % 
以内で測定値が一致しました。

図 4 に示した通り、イオプロミド以外の他のヨウ素化合物もク
ロマトグラムで検出されました。これらの未知化合物は化合物
非依存性キャリブレーション (CIC) 法を用い、ヨウ素の化合物
から定量することができました。ICP-MS の高温 ICP イオン源
が、目的元素 (本研究ではヨウ素) の感度を十分確保するので、
CIC 法を用いて他の化合物も算出することができます。未知の
ヨウ素化合物ピークの定量結果を表 2 に示します。



4

図 3.イオプロミドの検量線 (ログスケール)。濃度の単位は ppb で、標準溶液濃度は 0.0、0.1、1、10、100、1000 ppb。図中の表は標準溶液の濃度とカウント

図 2. 水性ブランク抽出 (上) と水性 0.1ppb イオプロミド標準液 (下) のヨウ素のクロマトグラム。イオプロミドの保持時間は 10.1 分でした
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表 1. 全サンプルのイオプロミド測定結果

サンプル 濃度 (ppb)
007SMPL.d 4/20/2012 2:03 PM サンプル SJC1 246.19

008SMPL.d 4/20/2012 2:48 PM サンプル LAR Ref 0.14

009SMPL.d 4/20/2012 3:33 PM サンプル LAR Eq  
ブランク

0.19

010SMPL.d 4/20/2012 4:18 PM サンプル LAR 6 2.53

011SMPL.d 4/20/2012 5:04 PM サンプル LAR 5 1.97

012SMPL.d 4/20/2012 5:49 PM サンプル LAR 4 2.44

013SMPL.d 4/20/2012 6:34 PM サンプル LAR 3 1.86

014SMPL.d 4/20/2012 7:19 PM サンプル LAR 2 0.57

015SMPL.d 4/20/2012 8:04 PM サンプル LAR 1 2.19

016SMPL.d 4/20/2012 8:50 PM サンプル Eq ブランク 0.00

017SMPL.d 4/20/2012 9:35 PM サンプル 100 ppb STD 107.23

018SMPL.d 4/20/2012 10:20 PM サンプル SGR ref 0.14

019SMPL.d 4/20/2012 11:05 PM サンプル SGR 6 32.69

020SMPL.d 4/20/2012 11:51 PM サンプル SGR 5b 33.34

021SMPL.d 4/21/2012 12:36 AM サンプル SGR 5a 1.68

022SMPL.d 4/21/2012 1:21 AM サンプル SGR 5 85.22

023SMPL.d 4/21/2012 2:06 AM サンプル SGR 3b 1.13

024SMPL.d 4/21/2012 2:52 AM サンプル SGR 3a 108.35

025SMPL.d 4/21/2012 3:37 AM サンプル ブランク 0.05

図 4. 水抽出物中のヨウ素化合物の抽出イオンクロマトグラム (m/z 127) 
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結論

Agilent 1260 LC と Agilent 7700x ICP-MS を組み合わせ、環境水
中のイオプロミドを定量することができました。SPE による固
相抽出により、下限残留基準値 (MRL) である 0.1ppb を下回る
分析メソッドを確立できました。HMI の使用により 24 時間連
続分析を可能にし、インターフェースコーンへのサンプル蓄積
を最小限に抑え、He ガスで多原子イオン干渉を除去しました。

この研究により、環境試料中のイオプロミドの分析が可能に
なっただけではなく、他の有機ヨウ素化合物の存在の確認でき
たことから、更なる生物活性過程研究の可能性も示唆するもの
となりました。

表 2. ヨウ素化合物の濃度測定結果。全ヨウ素濃度として算出されているので、ヨウ素として表されるイオプロミドの報告値は、表 1 に示されている実際のイオ
プロミド濃度の約 1/2 になります

サンプル 未知サンプル 1
保持時間 5.2 分

未知サンプル 2
保持時間 8.5 分

イオプロミド  
(I として)

未知サンプル 3
保持時間 12 分

未知サンプル 4
保持時間 30 分

データ 
ファイル 測定日程、時刻 タイプ サンプル名 濃度 (ppb) 濃度 (ppb) 濃度 (ppb) 濃度 (ppb) 濃度 (ppb)

007SMPL.d 4/20/2012 2:03 PM サンプル SJC1 268.55 0.24 118.17 5.77 9.64

008SMPL.d 4/20/2012 2:48 PM サンプル LAR Ref 1.43 0.23 0.07 0.00 55.55

009SMPL.d 4/20/2012 3:33 PM サンプル LAR Eq  
ブランク

1.86 0.20 0.09 0.00 0.38

010SMPL.d 4/20/2012 4:18 PM サンプル LAR 6 84.23 0.29 1.21 6.16 17.13

011SMPL.d 4/20/2012 5:04 PM サンプル LAR 5 98.87 0.39 0.95 7.11 11.95

012SMPL.d 4/20/2012 5:49 PM サンプル LAR 4 128.68 0.38 1.17 12.97 13.03

013SMPL.d 4/20/2012 6:34 PM サンプル LAR 3 116.40 0.27 0.89 10.21 12.62

014SMPL.d 4/20/2012 7:19 PM サンプル LAR 2 156.01 0.22 0.28 12.86 14.87

015SMPL.d 4/20/2012 8:04 PM サンプル LAR 1 189.00 0.29 1.05 12.15 22.51

016SMPL.d 4/20/2012 8:50 PM サンプル Eq ブランク 0.28 0.19 0.00 0.00 0.21

017SMPL.d 4/20/2012 9:35 PM サンプル 100 ppb STD 0.00 0.15 51.47 N/D 0.11

018SMPL.d 4/20/2012 10:20 PM サンプル SGR ref 0.34 0.21 0.07 0.00 0.29

019SMPL.d 4/20/2012 11:05 PM サンプル SGR 6 142.49 0.16 15.69 8.46 20.54

020SMPL.d 4/20/2012 11:51 PM サンプル SGR 5b 194.45 0.12 16.00 11.20 14.92

021SMPL.d 4/21/2012 12:36 AM サンプル SGR 5a 7.27 0.19 0.81 0.37 54.73

022SMPL.d 4/21/2012 1:21 AM サンプル SGR 5 326.73 0.10 40.91 11.29 5.66

023SMPL.d 4/21/2012 2:06 AM サンプル SGR 3b 24.46 0.28 0.54 3.95 6.56

024SMPL.d 4/21/2012 2:52 AM サンプル SGR 3a 322.50 N/D 52.01 11.36 3.14

025SMPL.d 4/21/2012 3:37 AM サンプル ブランク 0.03 0.23 0.03 0.00 0.18
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