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●  UPLC-IMS-MSを用いるキラルアミノ酸の
高速一斉分析技術

キラル分子の識別分析は医薬品や農薬など様々な分野
における需要が高く，近年益々の技術進歩を遂げてい
る．タンパク質構成アミノ酸についてもエナンチオマー
を識別可能な分離・検出技術が開発され，l体と異なる
生理機能を担う d─アミノ酸が報告されるなど注目を集
めている．しかし従来法では，実試料中の異性体分離に
数十分から数時間を要するものが多く，分析スループッ
トと選択性の向上が課題であった．これに対し，イオン
モビリティ分析（IMS）は質量分析（MS）と組み合わ
せることで迅速性と選択性を兼備した分析が可能であ
り，キラルアミノ酸への適用が進んでいる1）2）．
タンパク質構成アミノ酸のうち l─イソロイシン

（l-Ile）と l─スレオニン（l-Thr）は α位および β位に
不斉炭素を有し，生体内では α炭素のみが反転したジ
アステレオマーの d-allo -Ileおよび d-allo -Thrが優先的
に生成する．しかし，構造が酷似した Ileと allo -Ile，
Thrと allo -Thrは識別分析が困難な場合が多く，allo体
を含めたタンパク質構成全アミノ酸の一斉分析はいまだ
限られている．これに対し，最近 Jaagらはコアシェル
カラムを装備した迅速キラル HPLCと IMS-MS，高分解
能デマルチプレックス技術を組み合わせ，allo体を含む
タンパク質構成全アミノ酸を対象とするキラル識別一斉
分析を検討している3）．この方法では 6-Aminoquinolyl-
N -hydroxysuccinimidyl carbamateにより誘導体化した
アミノ酸をキラル UPLCで光学分割した後に質量分析
を行うが，Ile/allo -Ileおよび Thr/allo -Thrについては
エナンチオマーとジアステレオマーの一斉分離が不十分
である．そこで，分析時間を延ばすことなく選択性を向
上させるために更なる分離次元として IMSを搭載した．
その結果，d-allo -Ileと d-Ileについては衝突断面積値に
ほとんど差が無く，依然として分離困難であった一方，
d-allo -Thr/d-Thr/l-allo -Thr/l-Thrの識別分析が可能で
あることが示されている．開発したキラル LC-IMS-MS
のバリデーションの結果，生体試料の分析において十分
な真度と正確性を有することが確認され，Leu-Asp-Thr-
Leu-Leu-Ser-Leu-Gln-Leu-Val-Gluの配列を有する天然リ
ポペプチド中のアミノ酸残基分析に適用されている．そ
の結果，今まで絶対配置が未報告であったアミノ酸残基
についても，本分析法を用いることで d型または l型
残基として存在することを明らかにしている．

IM分離は従来の HPLCやMSを用いる方法では困難
であった異性体分離の領域に一石を投じる技術であり，
タンパク質構成アミノ酸についてもキラルを識別した迅
速一斉分析を達成する可能性を秘めている．しかし，
Ile/allo -Ileなどの構造が酷似した異性体については，現
行の IMSを用いてもいまだ十分な分離は困難であり，
引き続き性能向上や新たな技術開発が期待される．
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●  ワイン中の揮発性チオール分析のための
新しい前処理法

揮発性チオールはワインの香りを特徴づける重要な成
分であるものの，含有量が極微量（一桁 ng/L）である
ことに加え，酸化されやすい性質を有する．そのため，
分析に先立ち，誘導体化処理と濃縮・精製処理が求めら
れる．これまでに，誘導体化と，ガスクロマトグラ
フィー質量分析計（GC-MS）や液体クロマトグラフィー
質量分析計（LC-MS）を組み合わせた測定法が考案され
てきた1）2）．しかし，抽出操作中でのエマルジョンの形
成，長時間の抽出処理，前処理での塩の使用によるMS
の汚染などといった課題が存在する．
そこで，Zanoniらは，エブセレン（EBS）による誘

導体化と固相抽出（SPE）を組み合わせた新しい前処理
法を開発した2）．本法は，既存の方法1）2） で使用されて
いたジクロロメタンのような環境負荷の高い有機溶媒や
MS汚染の原因となる塩析剤を一切使用せず，“Green 
Analytical Chemistry”4）という近年の動向にも適合する分
析法である．LC-MS/MSにより，主要な揮発性チオール
を含む 15成分について分析を行い，多くの成分で 1 ng/L
という極めて低い定量下限を達成した．これらの結果は，
既 存 の QuEChERS 法2） （Quick, Easy, Cheap, Effective, 
Rugged, Safe）と比較して，本法がより優れた分析性能
を有することを示した．応用として，2019年および
2023年のイタリア産のワインを分析した結果，主要な
香気成分に加え，これまで注目されてこなかった焦げ臭
やロースト臭を示す 2─フランメタンチオールやベンジ
ルメルカプタンが閾値を超えて検出され，ワインの香り
の複雑性に寄与している可能性が示された．また，
2019年産と 2023年産ではチオール組成に明確な違いが
みられ，気候要因や醸造プロセスの影響も推測された．
以上のことから，EBS誘導体化と SPE-LC-MS/MSを
組み合わせることで，ワイン中の微量チオールの分析に
おける感度・速度・環境配慮の課題を同時に解決した．
本分析法は，ワインの香気研究や品質管理において，品
種の個性を科学的に理解するための方法となる可能性を
秘めている．
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