
【研究の背景と目的】

　本研究チームは、平成２０～２２年度の研究課題「言

語とイメージ」を発展させ、「言語と想像力」に関

する諸問題をめぐって様々な角度から検討を加える

ことを研究課題とする。具体的には、想像力＝イマ

ジネーションというものを、観念的なものをイメー

ジとして形象化し展開する行為と捉え、それが日常

の言語活動はもとより文学、演劇、音楽、映画、舞

踊などの諸芸術ジャンルにおいてどのように具体的

に現出しているか、その諸々の様態について研究す

るのが本研究チームの目的である。このテーマはも

とより対象となる範囲が広く多岐に渡っているため、

前回の研究チームでは論じ尽くせなかった問題をさ

らに追究したり、扱っていなかった領域を取り上げ

たりする必要がある。例えば、前回は、写真の問題

についてはある程度の研究が遂行できたが、映画に

ついてはまだ十分ではなかった。また、写真・映画・

演劇における「身体性」という問題についての考察

はあまりなされていなかった。さらに、「比喩」と

しての固定的イマージュについては分析がなされた

ものの、対象のイメージを変容させるプロセスとし

ての文体（＝エクリチュール）の問題については論

究が不十分であった。言語学の領域においては、現

実世界に対応物をもたないという意味でイメージで

しかない「モダリティ」の問題が新たに取り組むべ

き課題として挙げられる。以上の問題について、言

語学、文体論、記号論、映画学、詩学などの観点か

ら分析を行い、考察を加えた。

【研究成果】

　各メンバーの個人研究成果とチームとしての共同

研究成果は以下の通りである。

　遠藤は、マルグリット・デュラスの映画研究（文

学と映画の関係をめぐる考察）を行った。まず、映

画「ナタリー・グランジェ」とそのシナリオ兼解説

テクストの分析を行った。次に、『インディア・ソ

ング』（１９７５年）および Son nom de Venise dans 

Calcutta désert（１９７６年）の研究、そして、デュラス

の映画において映像に対する「声」の自律性の発見

という点において画期的とみなされる『ガンジスの

女』（１９７４年）の分析を試みた。

　桑原は、テオフィル・ゴーチエとピエール・ロチ

の作品を通して旅行記のエクリチュールについて比

較考察した。具体的には、同じ都市、同一の場所が

異なるエクリチュールによってどのように変容し、

提示されてゆくのかを探った。また、ラビッシュ、

フェドーの戯曲を読解・翻訳することによって、芝

居という身体芸術のエクリチュール、ブルジョワ劇

のテーマと構造について考察した。さらに、時代性

と普遍性の関係、テーマの継続と変容について探った。

　ド・グロートは、マルグリット・ユルスナールと

アンドレ・デルヴォーの関係を通して、文学と映画、

作家と映画監督の出会いについて考察した。また、

マルグリット・ユルスナールとアンドレ＝ピエール・

ド・マンディアルグをめぐって、互いに異なった二

人の作家がなぜ三島由紀夫の戯曲を翻訳しようとし

たのか、その理由の解明を試みた。さらに、マルグ

リット・ユルスナールの晩年の作品と、その周辺的

テクスト群に現れた読者の概念について研究し、同

作家における身体の役割、特に知覚の道具、外部世

界の獲得の手段、内面性への経路としての身体の役

割についても考察を加えた。

　テクセラは、沈黙とエクリチュール（特に詩や音

楽）の関係について考察した。また、「作家と監禁」
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についての研究（刑務所、精神病院、狂気、孤独等

のテーマ研究）を行った。さらに、マルセル・プルー

ストとリヒャルト・ワグナーについての研究を行った。

　川島は、モダリティについての記述的・理論的考

察を行った。モダリティは基本的に、現実世界に対

応物を持たず、話者のイメージでしかない。特に記

号化されていないモダリティの場合、言語単位であ

るかどうかさえ曖昧である。具体的には、半過去に

おける「非現実」表現がモダリティなのか単なる解

釈なのかという問題をはじめ、一般にモダリティと

される個々の現象を題材にして考察を加えた。また、

言語学でしばしば用いられる「視点」という概念を

具体的に検討した。「視点」概念は、話者が言語外

現実をどのように捕らえるかという問題と密接な関

係にある。データ（統辞的な変形関係など）の観察

を通して、この概念の定義や有効性について批判的

に検証した。

　山本は、近年注目を集めている「第三種の形容詞」

を取り上げた。この種の形容詞は、従来の関係形容

詞／品質形容詞の分類では捉えられず、新たな分析

の道具立てが必要となる。名詞句の範囲を越えた射

程をもつこれらの形容詞の、意味の創造性に注目し

分析を行った。

　各メンバーは、それぞれの成果を共有することによっ

て、「言語と想像力」の関係という全体のテーマに各

人の研究がどのように位置づけられているかを再確認

し、共同研究としての一貫性・整合性を強化するよう

に務めた。具体的には、遠藤とド・グロートの映画と

文学の関係についての考察を言語とそれを映像化する

想像力という観点から相互に検討し深化させた。また、

桑原およびテクセラの想像力に関する文学研究を川島

の心的イメージに関する言語学的研究の成果と照ら

し合わせて理論的に再考察し発展させた。

【研究業績】

　上述の研究課題についての研究業績は、以下の論

集４点に含まれる論考・翻訳１７点（総頁数２０２）で

ある。なお、本研究チームの各メンバーは、本研究

課題についての研究成果を、学会発表や著書・翻訳

等の出版という形でも公開しているが、厳密には同

研究課題の範囲を超える部分や、個人研究的側面が

強い部分もあることから、それらの業績に関しては、

ここでは割愛することとする。

①　『福岡大学研究部論集Ａ：人文科学編』Vol.13 No.１

（通巻３３３号）平成２５年６月

１　遠藤、「映像、声、テクストの横断 : M・デュ

ラス『ガンジスの女』における記憶＝忘却の

形象」

２　川島、「半過去と非現実の帰結 : 間一髪の半

過去をめぐって」

３　桑原、「ジョルジュ・フェドー『私たちの

未来の夫』翻訳」

４　ド・グロート、《Évoquer, au Japon, deux 

grands écrivains bordelais, Michel de Montaigne 

et François Mauriac. Justification d’un choix.》

５　山本、「現代フランス語の形容詞 simple の

用法について」

②　『福岡大学研究部論集Ａ：人文科学編』Vol.12 No.2

（通巻３２７号）平成２４年１２月

６　遠藤、《La vision d’un Japon saugrenu chez 

Pierre Loti》

７　川島、「時間的な対比を表す半過去について」

８　テクセラ、《BATAILLE ET 《LES MANGEURS

DE FROMAGE》Cinquantenaire de la mort de 

Georges Bataille（1897-1962）》

９　山本、「会話コーパスに見られる bof の使用

について」

③　『福岡大学研究部論集Ａ：人文科学編』Vol.12 No.1

（通巻３２６号）平成２４年７月

１０　桑原、「パトリス・ルコントとインド映画」

１１　ド・グロート、《AU CROISEMENT DES 

LANGAGES：ANDRÉ DELVAUX-SUZANNE 

LILAR-MARGUERITE YOURCENAR》

１２　テクセラ、《ÉCRIRE-CRIER, LA DÉSERTION 

DE FRANCIS GIAUQUE》

１３　川島、「名詞文と外心構造」

④　『福岡大学研究部論集Ａ：人文科学編』Vol.11 No.4

（通巻３２４号）平成２４年１月

１４　遠藤、「M・デュラス「ナタリー・グラン

ジェ」における教育、暴力、音楽、あるいは

手のコレグラフィー」

１５　テクセラ、《GASPARD  DE  LA  NUIT 

D’ALOYSIUS  BERTRAND  À  MAURICE 

RAVEL》

１６　川島、「助動詞の定義と Pouvoir」

１７　山本、「フランス語の間投詞 bof について」
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【研究概要及び研究目的】

　新しい化学の創成、あるいは新規機能性材料開発

の観点から、様々な高い特性をもつ化合物の開発が

盛んに進められている。特に、金属イオンと有機配

位子で構成される金属錯体及びそれらをさらに集積

させた金属錯体集合体は、任意の空間内で原子、イ

オン及び分子を適切に且つ容易に配向・配列制御で

きるため、新規物質の開発・構築並びにその機能創

発において極めて魅力的である。一方、生体系にお

ける DNA やタンパク質などの高分子化合物に代表

される螺旋構造を有する化合物群は、その特異的な

幾何構造を反映した新たな興味深い物理・化学的性

質の発現が期待され、物性科学から触媒化学・生命

科学まで幅広い分野で注目を集めている。

　そこで本研究は、強固な配位結合と柔軟な静電的

相互作用である水素結合やπ-πスタッキング相互作

用を巧みに駆使することで、様々なトポロジーの多

重螺旋空間を有する金属錯体の合理的な構築方法を

確立し、さらに有機配位子が織り成す多重螺旋空間

に、金属ナノクラスター及び酸化物ナノクラスター

が内包されたナノクラスターヘリケート金属錯体の

特異的な磁気的スピンフラストレーション現象の解

明とそれより導出される新規交差相関物性の創出を

目的とした。

【研究成果】

１．厳密三回回転対称軸を有する tris（oxalato）

metallate 錯体を対アニオンに用いた三角ナノク

ラスター部分の対称性制御

　我々はこれまでに、直線型のπ共役系を有する多

座配位子 Hbpypz（＝3,5-Bis（2-pyridyl）pyrazole）を

配位子とする集積型金属錯体が、特異な三重螺旋空

間に二等辺三角形及び不等辺三角形型金属酸化物ナ

ノクラスター M3（µ3-OH）あるいは M3（µ3-O）を内包

する五核クラスターヘリケート型カチオン錯体を形

成することを報告している。

このヘリケート状多核錯体は、金属イオンに bpypz－

が３つ配位したオープンスペースを有するトリス体

ユニット［M（µ-bpypz）3］
－　を基盤に、同一キラリ

ティーの［M（µ-bpypz）3］を２つ組み合わせることで生

じる三重螺旋空間に M3（µ3-OH）あるいは M3（µ3-O）

を包接したキャンディーラップ型の分子構造を有す

る（図１）。

　本研究では、この化合物をプロトタイプとして中

心部位の M3（µ3-OH）あるいは M3（µ3-O）の対称性制
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図１．クラスターヘリケートの形成とキャンディーラップ型構造



御を試みた。対アニオンに厳密三回回転対称軸を有

する［CrⅢ（ox）3］3－（ox2－＝oxalate dianion）を用いた

五核クラスターヘリケート型錯体［｛M（µ-bpypz）3｝2M3

（µ3-OH）］［Cr（ox）3］（M＝Cu（1）, Zn（2）, Ni（3））及び

［｛Fe（µ-bpypz）3｝2Fe3（µ3-OH）］2［CrⅢ（ox）3］（OH）5（4）の

それぞれ選択的合成に成功した。単結晶 X 線構造解

析の結果、五核クラスターヘリケート型カチオン錯

体の中心 M3（µ3-OH）あるいは M3（µ3-O）部分は、

錯体 1 及び錯体 2 では、二等辺三角形型構造を形成

するのに対し、錯体 3 及び錯体 4 では、厳密な正三

角形型構造を有することが明確に示され、対アニオ

ンによる五核クラスターヘリケート型カチオン錯体

における中心 M3（µ3-OH）あるいは M3（µ3-O）部分の

対称性制御に成功し、幾何学的フラストレーション

系磁性体として有力な候補分子であることを明らか

にした（図２）。

２. 多核ナノクラスターを取り込んだブーケ状錯体

の単離

　Ru（Ⅱ）イオンに bpypz－ が３つ配位したオープン

スペースを有するトリス体ユニット［Ru（µ-bpypz）3］

を利用し、多核ナノクラスターの包接を試みた。Cu

（Ⅱ）イオンを多核ナノクラスター源として用いるこ

とで新規七核クラスター錯体（ 5 ）を得た。さらに、

単結晶 X 線構造解析の結果、［Ru（µ-bpypz）3］のオー

プンスペースに２つの Cu（Ⅱ）三角ナノクラスター

Cu3（µ3-O）及び Cu3（µ3-OH）が包接された分子構造を

有することが明らかとなった。錯体 5 のカチオン部

分の分子構造は、錯体 1�4 までのキャンディーラッ

プ型と大きく異なり、片側だけが閉じられたブーケ

状構造を有する。このように、一方は閉じられ、他

方が開いた構造を有するブーケ状空間に多核ナノク

ラスターをトラップした金属錯体はこれまでにほと

んど報告例がなく、特異的なスピンフラストレーショ

図２．三角コア部分のスピンフラストレーション

ンの発現が期待できる。
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【はじめに】

　8-hydroxy-2’-deoxyguanosine（8OHdG）は、DNA の

構成成分であるデオキシグアノジンが活性酸素など

により酸化を受け、産生される物質である。生体内

では安定で、DNA から DNA グリコシダーゼで切り

だされた後、血液中を通り、最終的に尿中に排出さ

れる。よって、DNA 損傷による酸化ストレスの指標

の一つとして知られている。

　酸化ストレスとは、生体内での酸化反応と抗酸化

反応のバランスの破綻であり、酸化ストレスとがん

などの様々な疾患との関与が報告されている。また、

8OHdG ががん患者１、喫煙者、そして、糖尿病患者２で

増加していることが報告されている。

　メタボリックシンドロームは、肥満、特に内臓脂

肪の蓄積が基盤である。肥満は、肥大化した脂肪細

胞からアディポサイトカイン、炎症性サイトカイン、

遊離脂肪酸などを血中に放出させ、糖尿病、冠動脈

疾患などの発症に寄与していると考えられている。

近年、これらの因子に加え、酸化ストレスの肥満お

よびメタボリックシンドロームへの関与が報告され

ているが、8OHdG 濃度と肥満およびメタボリックシ

ンドロームと関連する疫学研究はほとんど見当たら

ない。

　そこで本研究は、血清 8OHdG 濃度と肥満および

種々の環境要因との関連を検討し、さらに、8OHdG

濃度が将来の肥満・体重増加に影響を与えるかどう

かを前向き研究として検討することとした。

【方　　法】

　福岡県下の健康保険組合の被保険者で２００６年に定

期健康診断を受診した５３５名を対象者とした。血圧

をはじめ、血清脂質、肝機能マーカーなどの生化学

検査値は、定期健康診断のデータを用いた。喫煙習

慣、運動習慣などの生活習慣に関するデータは、自

記式質問票から得た。血清 8OHdG 濃度の測定は、

２００６年の健康診断時に採血された血液サンプルから

血清を得、－８０℃で凍結保存していた物を使用した。

測定には 8-hydroxy-2-deoxy Guanosine EIA kit（Cayman 

Chemical company, USA）を使用した。血清高分子よ

り正の干渉を受けるため、前処置として限外ろ過に

よる高分子成分の除去を行った。アディポネクチン、

レプチン、高感度 C-reactive protein（CRP）濃度は、

２００６年に測定したものを使用した。

　本研究は、福岡大学医に関する倫理委員会の承認

を得ている。

　統計解析には、R for Windows Ver.2.15.3 を用いた。

正規分布が認められなった 8OHdG、アディポネクチ

ン、レプチン、高感度 CRP、GOT、GPT、γ-GTP

濃度は、対数変換した。多群間の比較には one-way 

ANOVA を用いた。アディポサイトカイン・高分子

CRP 濃度との相関には、重回帰分析を用いた。４年

後の体重変化は、共分散分析を用い、最小二乗平均

補正を行った。多重比較には、Tukey-HSD 検定を用

いた。重回帰分析については、ボンフェローニ補正

を用い、P 値０.０５/３＝０.０１６７以下、それ以外の解析に

ついては、P 値＜０.０５を統計学的有意差とした。

【結　　果】

　まず、血清 8OHdG 濃度の分布を示した（図１）。

― 　―３７
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　次に血清 8OHdG 濃度を四分位に分け、濃度別の

対象者の基本属性について検討した（表１）。濃度

が大きくなるに連れて、BMI は有意に高くなってい

た。年齢、拡張期血圧、収縮期血圧には、有意な違

いは認められなかった。喫煙習慣では、8OHdG 濃度

が高い者は喫煙習慣がある者が低い者に比べて、低

い傾向が見られたが、その差には統計学的有意差は

認められなかった。飲酒習慣と 8OHdG 濃度にも有

意な差は認められなかった。

　次に我々は、重回帰分析を用いて、8OHdG 濃度と

肥満、メタボリックシンドロームとの関連が指摘さ

れているアディポサイトカイン・高感度 CRP 濃度と

の相関を検討した（表２）。

アディポネクチンおよび高感度 CRP 濃度には、統計

学的に有意な相関は認められなかった。しかしなが

ら、レプチン濃度とは統計学的に有意な正の相関が

認められた。

　さらに我々は、これらのデータを基に、8OHdG 濃

度が４年後の体重増加に影響をあたえるかどうか検

討した（図２）。４年間追跡ができた者は３０７名だっ

― 　―３８

表１．血清 8OHdG 濃度別の対象者の基本属性

P
Q4

（２８３２.６, ８９１３.３］

Q3

（２０７４.１, ２８３２.６］

Q2

（１５０６.４, ２０７４.１］

Q1

（０, １５０６.４］

０.７０７（８.１５）４８.２８（７.７７）４９.２０（８.１６）４９.２８（７.４４）４９.１５年齢、平均値（標準偏差）

０.０４２（３.３９）２４.４４（３.５２）２４.４３（３.４２）２３.６６（３.４６）２３.５０BMI、平均値（標準偏差）

０.１８４（２０.３６）１３４.２９（１８.８７）１３１.３８（１８.１９）１２９.９８（１８.４６）１２９.７６拡張期血圧、平均値（標準偏差）

０.０７９（１３.４１）８３.３０（１２.１５）８１.５８（１１.４７）８０.５７（１２.９４）７９.４６収縮期血圧、平均値（標準偏差）

（６４.９２）３５.２８（１５.０２）２９.５４（１０.４３）２３.７４（１５.００）２５.５６GOT、算術平均値（標準偏差）

P＜０.００１２７.４５２７.２３２２.１７２３.２９　　　　幾何平均値

（５２.４０）３８.５５（２４.５７）３５.２１（１７.９０）２６.０２（２７.０２）２８.５１GPT、算術平均値（標準偏差）

P＜０.００１２９.４６２９.８４２２.４３２３.４９　　　　幾何平均値

（１８７.５０）１１４.２９（６９.９９）７６.２６（７７.８１）６７.５７（１００.８６）８１.１８γ-GTP、算術平均値（標準偏差）

０.００３６８.５１５６.１４４７.５６５５.２０　　　　幾何平均値

０.１５４（３８.５１）２１３.９０（３７.５７）２１０.２９（３４.２９）２０７.６３（３３.８２）２０４.１１総コレステロール、平均値（標準偏差）

０.３８８（３６.６８）１２４.４０（３３.９４）１２５.９５（３２.３８）１２３.４２（３２.０９）１１９.１０LDLコレステロール、平均値（標準偏差）

０.２３２（５５.２２）１２.７７（５３.１３）１４.０８（５３.６９）１２.１５（１２.５４）５６.０２HDLコレステロール、平均値（標準偏差）

（２.９０）６.２３（２.９９）６.４８（３.３７）６.８３（２.８４）６.８８アディポネクチン、算術平均値（標準偏差）

０.１３４５.６４５.８９６.１３６.３６　　　　　　　　　幾何平均値

（２.８５）３.９２（３.１４）４.００（２.４６）３.３６（２.０２）３.０４レプチン、算術平均値（標準偏差）

０.００４３.１５３.２０２.６４２.５０　　　　　　　　　幾何平均値

（０.２９）０.１３（０.３３）０.１５（０.２３）０.１１（０.２４）０.１１高感度CRP、算術平均値（標準偏差）

０.６１９０.０６０.０７０.０６０.０６　　　　　　　　　幾何平均値

０.３７２喫煙習慣、人数 （％）

０.３０ ４００.２９ ３９０.２８ ３８０.２７ ３６　　　　　　　　　吸わない

０.２３ ３１０.２２ ２９０.１６ ２２０.１４ １９　　　　　　　　　やめた

０.４７ ６３０.４９ ６５０.５５ ７４０.５９ ７９　　　　　　　　　吸う

０.０５８飲酒習慣、人数（％）

０.１６ ２００.２３ ２８０.２３ ３１０.１３ １７　　　　　　　　　飲まない

０.２１ ２７０.２８ ３４０.２５ ３３０.２０ ２６　　　　　　　　　３日/週以下

０.６３ ７９０.４９ ６００.５２ ６９０.６７ ８７　　　　　　　　　４日/週以上

統計解析には one-way ANOVA を使用した。

表２．8OHdG 濃度とアディポサイトカインおよび高感度 CRP と

　　　の相関との相関

Pß

０.０２３－０.０７７アディポネクチン濃度

０.０１５０.０９０レプチン濃度

０.４８５０.０５９高感度 CRP 濃度

年齢、喫煙習慣、飲酒習慣、運動習慣で補正した
図１．8OHdG 濃度の分布



た（追跡率：５７.４％）。ベースライン時に血清 8OHdG

濃度が高い群は、低い群に比べて、４年後の BMI の

変化量が大きい傾向が認められたが、統計学的に有

意な差は認められなかった。

【考　　察】

　本研究は、8OHdG 値と肥満との関連について疫学

的に検討した。ベースライン時では、血清 8 OHdG

濃度が高くなるにつれて、BMI が高くなっており、

レプチンと有意な正の相関が認められた。また、４

年後の BMI の変化量については、ベースライン時

に 8OHdG 濃度の高い群は、低い群に比べて、BMI

の変化量が大きいことが認められたが、その差に統

計学的に有意な差は認められなかった。

　この結果から、血清 8OHdG 濃度は、BMI と正の

相関が認められたが、8OHdG 濃度が高いことが肥満

発症の危険因子というより、むしろ、BMI の増加、

すなわち、肥満により 8OHdG 濃度が高くなった可

能性が考えられる。肥満などによるアディポサイト

カインの分泌などの代謝系の変化が生体内の脂質、

タンパク質、酵素などを酸化し DNA を損傷してい

ることが考えられる3。

本研究にはいくつかの限界がある。8OHdG は、最終

的に尿中へと排出され、尿中の濃度を測定するのが

一般的である。しかしながら、本研究では、血清中

の濃度を測定している。先行研究では、健常者にお

ける血清 8OHdG 濃度は、100～300pg/mL と報告さ

れており、本研究は、それに比べて高値であった。

また、４年間の追跡調査では、対象者数が３００名程

度となり、十分に詳細な解析を行うことができな

かった。また、酸化ストレスとは、生体内での酸化

作用と抗酸化作用とのバランスの破綻と定義されて

おり、抗酸化作用を有する物質の測定も同時に実施

する必要があると考えられる。

【参考文献】
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【研究目的】

　生体内において極微量に存在する分子の極微少な

変動を正確に捉えるには，高感度・高選択的且つ高

精度な分析方法が必要である。近年，液体クロマト

グラフ-質量分析計（LC-MS）は，そのようなニーズ

に応えるべく爆発的に普及している装置であり，今

や生命科学の進展・解明のためには必須なものであ

ると位置付けられている。しかしながら，本装置に

よる測定は対象の化学形態に大きく依存するため，

その性能が十分に発揮されない場合も少なくはない。

最近では，測定対象物質を LC-MS 測定に適した構

造へと化学修飾（誘導体化）するといった方法も開

発されているが，それらのほとんどは対象物の化学

構造を大きく変化させてしまうことから，その構造

情報が得られ難い場合がある，あるいは過剰の誘導

体化試薬が対象物の分析を妨害してしまうことがあ

る，などといった問題点が残っていることを否めな

い。そこで本研究では，生体関連分子の中でもセロ

トニンやドパミンなどといった生理活性アミン類を

対象に，新規且つ有用な誘導体化法の開発を行った。

すなわち本法では，対象アミン類の構造をほとんど

変化させず，且つ LC-MS におけるイオン化効率の

みを極端に上昇（高感度化）させるべく，それら自

身を常時荷電（四級アンモニウム）化体に変換する

方法を開発し，それをヒト血漿試料中生理活性アミ

ン類分析へと応用した。

【研究成果】

１．対象アミン類の常時荷電化

　本法では，対象アミン類の常時荷電化に，ヨード

メタンによるアルキル化反応を利用した。また，誘

導体の質量数の重複を避けるため，重水素でラベル

化されたヨードメタン（CD3I）を用いることとした。

適当なアミン類｛serotonin（5-HT），tryptamine（Trp），

5-methoxytryptamine（5-MT）， tyramine（Tyr），3-

methoxytyramine（3-MT），normetanephrine（NM）及

び metanephrine（M）｝をモデルとして誘導体化反応

条件の検討を行ったところ，いずれも緩和な条件下

（トリエチルアミン存在下テトラヒドロフラン溶媒

中，室温）において四級アンモニウム化を行うこと

が可能であった。過剰なヨードメタンは窒素ガス濃

縮などにより容易に除去することが可能であり，そ

の後の分析を妨害することはなかった。なお，得ら

れた誘導体の質量数を MS 装置で確認したところ，

5-HT：m/z 228，Trp：m/z 212，5-MT：m/z 242，Tyr：

m/z 189，3-MT：m/z 219，NM：m/z 235及び M：m/z

232であり（全て［M］＋ でイオン化），タンデム MS

（MS/MS）スキャン分析の結果，それらの構造を確

認することもできた。

２．LC-MS/MS 測定条件の設定

　本法は，MS 検出感度の極端な向上を指向してお

り，対象の四級アンモニウム化によってその目的は

容易に達成された。MS 検出のための各種パラメー

タは対象化合物毎に最適化した。一方，四級アンモ

ニウム化により対象物質の高極性化が避けられな

かったため，汎用の逆相モード LC カラムでは良好

な保持を得ることができなかった。そこで，極性化

合物の良好な保持・分離を可能とし，近年注目が集

められている親水性相互作用クロマトグラフィー

（HILIC）の利用を試みた。HILIC とは，逆相モード

と同様の移動相を用いながら，順相モードと同じ溶

出を可能とする分離モードであり，本法にて得られ

た高極性誘導体の保持・分離，並びに MS インター

― 　―４０
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フェイスとしても極めて適している。実際に，HILIC

カラムを用いて測定を行ったところ，対象アミン類

を良好なピーク形状をもって保持させることが可能

であった。本法における対象アミン類の検出限界（S/N

＝3）は，注入量当り，0.014～0.30 fmol と極めて高

感度であり，検量線の直線性及び再現性についても

良好な結果を得ることができた。

３．実試料への適用

　本法の実試料測定に対する有用性を確認すべく，

ヒト血漿試料中における生理活性アミン類の測定を

試みた。ヒト血漿は，メタノールにより除タンパク

をし，遠心分離後の上清を分取して誘導体化に供し

た。先ずは，既知濃度のアミン類標準品をヒト血漿

試料に添加（1.0 nmol/mL plasma）し，本法の正確度

（accuracy）及び精度（precision）を評価した。その

結果，accuracy は75～105％，precision は相対標準偏

差（RSD）として2.8～6.0％と概ね良好な値が得られ

た。次いで，標準未添加ヒト血漿試料分析に本法を

適用したところ，内在性の極微量のアミン類を検出

（ND～12 nmol/mL plasma）することが可能であり，

上記の結果と併せて，本法の有用性を確認すること

ができた。

４．まとめ

　本研究では，生理活性アミン類を対象とし，それ

らの常時荷電化（四級アンモニウム化）を介した超

高感度 LC-MS/MS 分析法を開発した。ヨードメタン

を利用することで対象の四級アンモニウム化は容易

に進行し，ヒト血漿中アミン類を，LC-MS/MS 装置

にて極めて高感度に測定することが可能であった。

今後，本法を利用し，関連疾病における対象物質の

濃度推移・機能解明あるいは診断や治療効果の判定

など，実用化へ向けた検討を試みる。
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