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Abstract

Quantification of elements in organic matrices is required for quality control of industrial materials, establishing 
regulations, and biochemical studies. Inductively coupled plasma-mass spectrometry is a well-known technique for 
sensitive, fast, and highly quantitative analysis of trace elements, and its feasibility for measuring elements in organic 
solvents has been a focus of attention in the past several decades. In this paper, major issues inhibiting the quantitative 
measurement for organic materials are described, and possible strategies to overcome the problems are reviewed. 

1　はじめに

　元素はあらゆる物質の構成要素であり，元素の組み合
わせや量比，結合の仕方などに応じてその物質の特性が
変化する．元素ごと，またはそれら元素からなる化合物
ごとの特徴的な性質は，時として我々にとって益にも害
にもなりえる．例えば材料開発では，主要な元素構成や
微量元素の添加量を正確にコントロールすることで全く
新しい機能を持った製品が生み出され，豊かで便利な生
活の基盤を担っている 1)-3)．一方で，一部元素や化合物
は生物にとって有毒であり 4)-6)，日々の安心安全を維持
するためにはこれらの物質の環境中・生体中での動態解
明や規制の設定が必要とされる．このような背景の下，
多様な材料や環境・生体物質に含まれる元素の存在量や
化学形態を正確に測定する手法への要請が増大してい
る．
　実際に工業利用される物質や環境・生体物質の元素定
量分析に際しては，しばしば有機化合物を主成分とした
液体が対象とされる．これは工業製品の製造過程で多種
多様な有機化合物が利用されることに加えて，これら材

料の化学分析で有機溶剤が用いられることにも起因す
る．例えば半導体の製造ではレジストや洗浄液に有機系
の液体が用いられるが，これらの液体中に金属元素が含
まれると各処理過程でウェハ表面に金属イオンやナノ粒
子が残留してしまい，製品の電気特性や形状を損ねてし
まう．これを防ぐためには，各工程で用いられる有機溶
剤中の金属元素濃度を pg g−1（ppt）以下程度の超微量レ
ベルで除去しておく必要があり 7), 8)，その評価のために
は超高感度な元素分析法が求められる．
　また環境化学や生命化学では，元素分析に際して有機
溶剤が用いられるケースが多々ある．例えば液体クロマ
トグラフィー（LC）による化学種ごとの分離法と元素
分析法を組み合わせることで，環境中の有害元素の化学
種特定 9), 10) やヘテロ原子に着目した生体分子ごとの検
出 11), 12) が可能となり，それぞれ自然環境中の有害元素
の動態解明や病気の発症メカニズムの解明といった応用
に向けて活用されている．LC では物質の極性に基づい
て分離能を向上させるため，しばしば極性の異なる有機
溶剤が 0 % から 100 % の濃度で適宜用いられる．した
がって，LC と組み合わせた元素分析では有機溶剤を主
成分とした液体試料（以下，有機溶媒試料）を取り扱う
ことが多々ある 13), 14)．
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　液体試料の元素分析では，（1）原子吸光分析，（2）発
光分析，（3）質量分析が一般的に用いられる．原子吸光
分析はバーナーやグラファイトファーネスで試料溶液を
原子化し，吸光スペクトルを測定することで元素の定性・
定量分析を行う．グラファイトファーネスを用いた手法
では，分析前に分離・精製・濃縮等の試料調製を行うこ
とで，pg g−1（ppt）から ng g−1（ppb）程度の微量元素ま
で検出可能となる 15)．元素分析法の中では比較的低コ
ストで簡便に測定できるというメリットがある一方，基
本的に 1 つの波長について測定されるために複数元素の
同時分析が困難であり，定量分析が可能な濃度範囲（ダ
イナミックレンジ）が 2 桁程度に限られるというデメ
リットもある 16)．
　発光分析は放電プラズマで試料を気化し，励起状態の
原子から測定される発光スペクトルから元素を測定す
る．励起には大気圧かつ 6000 K 以上の励起温度を持つ
誘導結合プラズマ（ICP）が用いられることが多く（ICP
発光分析），高い効率で試料を気化・原子化・励起でき
ることで pg g−1（ppt）から ng g−1（ppb）程度の低い検
出限界の下，6 桁以上の広いダイナミックレンジで微量
元素分析が可能である 17)．また，分光器を使って波長
ごとに測定することで，複数元素の同時分析が可能であ
る．
　質量分析はプラズマやグロー放電などで試料を原子
化・イオン化し，生成したイオンを磁場や電場を用いて
質量電荷数比（m / z）ごとに分離して元素を測定する．
他の手法にない特徴として，同位体を区別した分析が可
能である．発光分析のようにイオン源に ICP を用いた
手法（ICP 質量分析法：ICP-MS）は液体試料の元素分
析法として特に広く用いられている（図 1）．ICP では
幅広い元素を高効率でイオン化することができ 18)

（図 2），ICP 発光分析と同様な広いダイナミックレンジ
かつさらに高感度（元素によっては fg g−1（ppq）レベ
ルの検出限界）な定量分析が可能である 19)．装置の設
置や維持に要するコストは上記 3 手法の中で特に高いも

のの，世界中の企業や大学で元素定量分析法として一般
的に用いられている．
　これらの分析手法のうち，分析感度や試料スループッ
トの高さ，前処理の簡便さといった観点から質量分析法

（中でも ICP-MS）による元素定量分析が注目されており，
前述のような有機溶媒試料に対しても正確な元素定量分
析の要請が高まっている．また元素の挙動のトレーサー
として同位体比が用いられる環境化学や生命化学の研
究 20), 21) では，同位体別の検出が可能な質量分析法が不
可欠となる．
　しかし，ICP-MS は一般的に水溶液試料に対して用い
られる一方で，有機溶媒試料に対しては後述の問題のた
めに適用が限られている．約 40 年前の ICP-MS 装置の
市販化と普及以来，有機溶媒試料の測定に向けた基礎的
な検証がなされており，今日では様々な工夫の下で有機
溶媒試料の元素定量分析が試みられている．しかし依然
として試料濃度や分析感度への制約は解消しきれておら
ず，分析条件や手法上の工夫もラボや企業ごとに様々で
あり，有機溶媒試料の分析が一般化されているとは言い
難い．このような背景を受けて，本論文では ICP-MS に
よる有機溶媒試料の分析を複雑化している原因とその解
決策を整理し，手法のさらなる一般化に向けた各工夫の
利点や限界，課題について説明する．

2　有機溶媒試料の測定における問題と原因

　ICP-MS を用いた有機溶媒試料の分析では，（1）プラ
ズマイオン源の不安定化や消灯による分析の中断，（2）
煤の発生による装置の汚染，（3）元素分析感度の変動と
いった問題により，定量分析が困難になることが知られ
ている．本章では以上の 3 つの問題点について説明する．

図 1：ICP 質量分析装置の概略．

図 2： アルゴン ICP による元素のイオン化効率．気体状
態の原子に対するイオン化効率を Saha の式より
計算 18)．
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2.1　プラズマの消灯
　イオン源の ICP は通常，プラズマが生成されるガラ
ストーチの外側に巻かれたコイルに高周波電力を加える
ことでトーチ内のアルゴンガスの一部を電離させ，発生
した電子とアルゴン原子の衝突で連鎖的にアルゴンイオ
ンが生じることによって生成・維持される 22)．そのため，
特にプラズマの外縁側でコイルからアルゴンガスへのエ
ネルギー供給が十分に保たれる限りは，プラズマを安定
させることができる．
　ここに試料エアロゾルを導入すると，大部分はプラズ
マ中心軸まわりの低温領域に導入される傍ら，試料蒸気
の一部はプラズマの外周方向まで拡散する．これらの外
側まで回り込んだ成分はコイルからプラズマへのエネル
ギー供給効率を低下させる．この現象は，溶媒蒸気の発
光スペクトル 23) やプラズマのインピーダンスの上昇 24)

として観測される．水溶液試料によってもたらされるよ
うな多少のインピーダンス変化であれば，高周波電力の
微調整によって対応できる．実際に昨今の ICP-MS 装置
では，プラズマの状態に合わせた高周波電力の自動調整
機能が備わったものも多い．しかし，揮発性の高い有機
化合物が大量にプラズマに導入された際には，プラズマ
の外縁部に回り込む蒸気が多くなり，プラズマへのエネ
ルギー供給を大きく阻害する．これにより生じるイン
ピーダンス変化は一般的な装置の高周波電源では追従し
きれず，結果的にアルゴンガスを十分に電離できなくな
り，プラズマの不安定化・消灯をもたらす．
　プラズマが消えてしまうとそれ以上イオンを生成でき
なくなってしまうため，測定は否応なしに中断され，場
合によっては実験が一からやり直しとなってしまう．そ
のため，ICP-MS で有機溶媒試料を分析する上では，第
一にプラズマを安定化させる工夫が不可欠となる．

2.2　煤の発生
　有機化合物を構成する炭素は，ICP で原子・イオンへ
と一度分解された後，一部は互いに再結合して煤を生成
する．これらの煤は測定を続けるにつれて，トーチやイ
ンターフェースコーン，イオンレンズなど（図 1 を参照），
ICP-MS 装置の様々な箇所に沈着していき，分析に悪影
響をもたらす．特にインターフェースコーンの穴に煤が
付着すると，イオンの引き込みが物理的に阻害されるこ
とで分析感度の著しい低下を招き，測定の続行が困難に
なることもある 25)．
　装置内が煤で汚染された状態で測定を続行した場合，
煤由来の炭素を含む様々な多原子イオン（例えば C2+, 
CO+, ArC+ など）が定常的に発生する原因となり，それ

ぞれ該当の m / z におけるベースラインの上昇および測
定対象イオンのシグナル - バックグラウンド比の低下を
引き起こす．また，イオンレンズの汚染状態によっては
適切な電圧印加ができなくなり，イオンビームの形成・
収束を阻害して分析感度の低下を招く危険性もある．
　装置内に付着した煤は，装置停止後であれば部品ごと
の燃焼やこすり洗いによって除去できる．しかし，上記
のような煤による問題は測定中に経時的に発生するもの
であり，1 回の実験内で継続して定量分析を行うために
は，やはり煤の発生自体を防ぐ必要がある．

2.3　元素分析感度の変動
　ICP-MS による元素分析では，イオン源に導入された
原子のうち，検出器まで到達するものはごく一部（例え
ば 0.001 % から 0.1 % 程度）である．したがって，検出
器で観測された信号強度を元の原子の個数または濃度に
変換するためには，装置内でのイオンの損失分を補正す
るための定数（感度係数）が必要となる．この感度係数
は，濃度既知の元素標準物質を使用することで決定でき
るが，元素定量分析のためには，試料と標準物質の両方
の測定において元素分析感度が一致していなければなら
ない（図 3）．
　しかし有機溶媒試料の分析においては，溶媒の化学組
成や濃度に応じて元素分析感度が変動することが知られ
ている．Hu らの先行研究では，試料溶媒中のメタノー
ル濃度を 0 % から 7 % まで連続的に変化させた際の様々
な元素の感度変化について報告されており，例えば
59Co で 0.2 倍から 2.2 倍，115In で 0.1 倍から 1.3 倍，238U
で 0.1 倍から 1.0 倍程度の間で信号強度が非線形的に増
減した 26)．また同様に，試料溶媒がアセトンの場合には，
アセトン濃度が 0 % から 2 % に変化する間に，多くの
元素で信号強度が約 0.2 倍以下まで減衰した．これらの
結果は，未知試料と標準物質の両方で溶媒組成を数 %
レベルの精度で合致させなければ，分析結果に感度係数

図 3：未知試料の元素定量分析の模式図．
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由来の系統誤差を生じることを示唆している．
　一般的な水溶液試料（有機溶媒濃度が 0 %）と比較し
た分析感度の低下については，揮発性の高い有機溶媒蒸
気がプラズマイオン源に多く導入されることでプラズマ
の温度低下を引き起こし，試料の気化・原子化・イオン
化効率が低下するためと考えられている 23), 26), 27)．また，
有機溶媒の導入によってプラズマ内のイオンの空間分布
が変化する 28) ため，これに合わせて装置条件（トーチ
位置やイオン引き込み電圧など）を逐一最適化しない限
り，質量分析計へのイオン引き込み効率が低下してしま
う．
　微量の有機溶媒の導入で見られる分析感度の上昇につ
いては，炭素原子が関与する（1）電荷移動反応または（2）
還元反応の寄与が考えられている．電荷移動反応では，
炭素原子を含む多原子イオン（　　　　　）によって目
的元素（　）のイオン化が促進される 26)-28)．

　M + C species+ → M+ + C species (1) 

  

 (1).

ICP で生成される代表的な炭素化合物は高いイオン化ポ
テ ン シ ャ ル を 有 す る（ 例 え ば C: 11.26 eV 29), CO: 
14.01 eV 30), CO2: 13.78 eV 31)）．一方で，ICP-MS で一般
的に分析される元素の大半は，これらの炭素化合物より
もイオン化ポテンシャルが低いため，式（1）の電荷移
動反応が起こりうる．このような電荷移動反応による感
度上昇は，イオン化ポテンシャルが 9 eV から 11 eV 程
度と比較的高い元素（例えば，セレン : 9.75 eV 29), ヒ素 : 
9.79 eV 29), ヨウ素 : 10.45 eV 29), リン : 10.49 eV 29)）で特
に顕著である 26), 28)．これは，一般的なアルゴンプラズ
マ（アルゴンのイオン化ポテンシャルは 15.76 eV）では
イオン化ポテンシャルが 9 eV 以上の元素のイオン化効
率が低くなる（例えばセレン : 33 % 18), ヒ素 : 52 % 18), 
ヨウ素 : 29 % 18), リン : 33 % 18)，いずれも気体状態の原
子に対するイオン化効率を計算）ところ，上記の電荷移
動反応が追加されることで，元来低めのイオン化効率を
補うような形でこれら元素のイオン化が促進されるため
と考えられる．
　もう一方の還元反応による元素分析感度の上昇につい
ては，目的元素の酸化物（　　）の還元反応と式（1）
の電荷移動反応の両方が関与することで，目的元素イオ
ン（　　）の生成が促進される 32), 33)．

　MO + C → M + CO (2) 

  

 (2),

　M + C species+ → M+ + C species (1) 

  

 (1).

Nakazawa らの報告では，炭素とイオン化ポテンシャル
の近い臭素を用いた比較実験により，イオン化ポテン
シャルに基づいた電荷移動反応だけでなく，CO 分子の
高い結合エネルギー（1076 kJ mol−1; 多くの金属酸化物
では 200 kJ mol−1 から 900 kJ mol−1）に基づいた　　の
還元反応が起きうることが主張されている 33)．一方で，
Ariga らは元素ごとの分析感度の上昇率と酸化物の結合
エネルギーの間に相関がないことを報告しており，全体
の感度上昇に対して式（2）の還元反応の寄与はごく限
られている可能性が示唆されている 28)．元素分析感度
の変動に対する各反応の寄与や詳細なメカニズムについ
ては，更なる検証が待たれる．

3　有機溶媒試料の直接導入のための手法

　2 章では，ICP への有機溶媒の大量導入によって生じ
る分析上の問題について紹介した．本章では，有機溶媒
試料の直接分析に向けて，以上の問題点に対して今日ま
で取られてきた主要な解決策について解説する．

3.1　溶媒導入量の制限
　有機溶媒の導入に対してプラズマを安定化させるため
の古典的な対策として，有機溶媒の導入量を制限する手
法が取られることがある．特に直接的なものでは，試料
溶媒中の有機化合物濃度を一定以下に制限する（例えば，
メタノール 30 % 未満 34)），ネブライザーの溶液噴霧量
を制限する（例えば，0.05 mL min−1 以下程度 35)）等の
工夫により，プラズマが消えずに測定を続行できる．
ICP-MS のネブライザーは，一般的には 0.1 mL min−1 か
ら 1 mL min−1 程度の溶液導入量に対して，試料導入や
イオン化に有利な微細な液滴を生成するように最適化さ
れている．一方で，さらに少量の試料導入に対しては生
成される液滴のサイズが大きくなる．これはプラズマへ
の液滴輸送効率を低下させるのみならず，大きな液滴が
ランダムにプラズマに導入されることで信号を不安定化
させる 24), 36)．そこで，ネブライザーの試料導入キャピ
ラリーの内径や形状，ノズル先端からの距離，本体の形
状といった観点から，0.1 mL min−1 未満の少量の試料導
入に対しても効果的に液滴生成できるようなネブライ
ザーが開発されている 37)-39)．
　また，揮発性の高い有機溶媒では，ネブライザーで噴
霧された液滴の一部がスプレーチャンバー内で蒸気とな

C species+ 

  M 
  

MO 
  

M+ 
  

MO 
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り，より一層プラズマに輸送されやすくなる．これに対
して，ペルチェクーラーを用いてスプレーチャンバーの
温度を 0 ℃以下に下げる（通常は 2 ℃から 5 ℃程度）
こともある 25)．冷却することで有機溶媒の揮発を抑え
ることができるため，プラズマへの蒸気の導入を低減し，
プラズマを安定化させることができる．
　関連して，プラズマトーチへの試料導入管の内径を小
さくすることでも，プラズマの安定化が図れる 40)．こ
れは，試料導入管が細くなることで試料エアロゾルの輸
送速度が上昇し，プラズマの中央に集中的に試料が導入
されやすくなることで，外周のプラズマ生成が活発な高
温領域においてコイルからプラズマへのエネルギー供給
が阻害されにくくなるためと考えられる 41)．試料導入
管の内径が小さいほど，試料導入量に対してプラズマの
インピーダンスマッチングが取りやすくなり，プラズマ
を安定化させやすくなることは実験的にも確認されてい
る 24)．
　以上の手法はいずれもシンプルな操作ながら，プラズ
マを安定化させて継続的に有機溶媒試料を測定できると
いう点で大いに有用である．しかしながら，煤の発生や
有機溶媒組成に依存する元素分析感度の変動は十分に抑
えることができず，特に定量分析の目的においては，こ
れらの手法のみでは依然として不十分であった．

3.2　酸素ガスによる有機溶媒の燃焼除去
　この手法では，試料キャリアガスまたはプラズマガス
に少量（キャリアガスの数 % 程度）の酸素ガスを添加
することで，プラズマ内で有機化合物を炭酸ガスへと燃
焼させて除去する 42)-44)（図 4）．これにより，有機溶媒
由来の煤の発生を効果的に防ぐことができ，継続的な測
定が可能となる．本手法はおそらく ICP-MS への有機溶
媒導入法として今日最も広く認知されているもので，日
本産業規格の「誘導結合プラズマ質量分析通則（JIS 
K0133: 2007）」にも紹介されている．また，受託分析業
者が同手法を採用したり，市販の ICP-MS 装置に酸素ガ

ス添加用の導入口が取り付けられていることも多々あ
る．
　元素分析においては，イオン源への酸素ガスの添加に
よって，目的元素や共存元素の酸化物イオンが生成され
やすくなる．目的元素（　）が酸化物イオン（　 ）
を生成した場合は，測定対象イオン（　 ）の信号強度
が減少することで分析感度の低下を招く．また，他の元
素の酸化物イオンによる質量スペクトル干渉（例えば，
56Fe+（m / z 56）に対する 40Ar16O+（m / z 56）の干渉）で，
目的元素の定量が困難になることもある．先行研究では，
実用的な酸素ガスの添加量（46 mL min−1）に対してセ
リウムの酸化物生成比（CeO/Ce）が約 15 % まで達し，
セリウム（140Ce+）の測定に際して同等の感度低下を招
くことが報告された 45)．このような問題は酸化物イオ
ンを生成しやすい元素ほど顕著となるため，測定に際し
ては分析対象元素が十分な感度で，かつ質量スペクトル
干渉を抑えて測定できるか，入念な確認が重要である．
　なお，一般的には ICP-MS のインターフェースコーン
はニッケル製のものが使用されるが，有機溶媒の導入・
燃焼を続けることでコーンが腐食してしまい，分析感度
の低下やベースラインの変動など，測定に悪影響を与え
てしまう．そのため，酸素ガスを使用する測定では耐腐
食性の高い白金製のコーンがしばしば用いられるが，従
来のニッケル製コーンと比べて高価といった問題もあ
る．

3.3　脱溶媒法
　酸素ガスの添加に次いで比較的採用例が多いのが，脱
溶媒法という手法を用いた試料導入法である．脱溶媒法
は従来の水溶液試料の分析でしばしば用いられ，市販の
脱溶媒装置も水溶液を想定して設計されるが，有機溶媒
試料への適用もされてきた．
　脱溶媒法はイオン源への試料導入に先立って行われ，
基本的に（1）試料エアロゾルの加熱と（2）溶媒蒸気の
除去の 2 段階から構成される（図 5）．まず，100 ℃程
度に加熱されたスプレーチャンバーにネブライザーを通
して試料溶液を噴霧する．この時点で試料液滴の大部分
は気化し，溶媒蒸気と溶質粒子（塩），およびキャリア
ガスからなるエアロゾルが生成される．装置によっては
この後でエアロゾルを冷却し，溶媒蒸気のみを凝集させ
て除去するという過程を踏むこともある．いずれの場合
でも，エアロゾルは次に 150 ℃程度に加熱されたメン
ブレンチューブへと輸送される．ここでは，溶媒蒸気は
メンブレン繊維の隙間を通過してチューブの外へと出
て，チューブ外に流されたアルゴンガスによってそのま

M 
  

MO+ 
  M+ 

 

図 4：プラズマへの酸素ガス添加による炭素の燃焼除去．
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ま系外に除去される．一方で，溶質粒子は繊維の隙間を
通ることができず，キャリアガスに運ばれてチューブ内
を直進する．結果的に，溶媒成分の大部分が除去された

「乾いた」エアロゾルが ICP へと導入される．
　有機溶媒試料の場合でも，メンブレンを通して溶媒 
蒸気の 90 % 以上を除去できることが報告されてい
る 46), 47)．これによりプラズマの安定化を達成でき，高
濃度の有機溶媒を用いた LC 装置とも組み合わせられる
ようになる 48)-50)．しかし一方で，特に LC 分析の場合は，
脱溶媒装置内での溶離液の拡散や淀みによって検出時間
のばらつきが大きくなり，クロマトグラムのピーク形状
が悪化する原因になりうることが報告されている 51)．
また，溶質粒子がメンブレンに付着することによる汚染
やメモリー効果が懸念される 52)．
　脱溶媒法に特有の大きな利点として，元素分析感度を
大幅に向上できる．脱溶媒法では溶媒成分の気化により，
ネブライザーで噴霧された試料液滴が微細化される．こ
れによりキャリアガスで試料エアロゾルが輸送されやす
くなり，ICP への試料導入効率が高くなることで，目的
成分の分析感度が改善される 53)．さらに，イオン源へ
の溶媒成分の導入量が大幅に低減されることによるプラ
ズマの高温化や，「乾いた」試料導入（ドライプラズマ）
に適したインターフェースコーンの使用も，高感度化に
影響すると考えられている 54)．以上を踏まえて分析条
件を最適化することにより，一般的な水溶液試料で最大
で 10 倍程度まで元素分析感度が改善されることが報告
されており 55)，さらに有機溶媒試料についても同程度
の高感度化が報告されている 51)．分析感度の向上は微
小体積・濃度の試料成分の検出に有利となるのみならず，
従来の試料に対してもより高い信号強度（計数率）での
測定が可能となるため，観測値に付随する統計不確かさ
を低減でき，分析の高精度化にも繋がる．また近年では，
サブ pg g−1（ppt）レベルの溶存元素やナノ粒子に基づい
た薬品の品質・汚染管理や，LC 分析における試料導入

量の少量化といった背景を受けて目的成分の高感度検出
法への要請は高まっており，本手法の貢献が期待される
ところである．

4　元素定量分析のための手法

　ここまで有機溶媒の直接導入に対して ICP を安定化
させるための手法として，代表的なものを紹介してきた．
いずれの手法も継続的な測定を可能にする点で有用であ
る一方，元素分析感度に関しては溶媒組成に少なからず
依存した変動を示す．
　先に説明したように，ICP-MS による元素定量分析で
は，試料と元素標準物質の測定が同一の分析感度で行わ
れる必要があり，これを実現するためには両者のマト
リックス組成を数 % レベル以下の精度で合致させる必
要がある．しかしながら，未知試料分析では多くの場合
において溶媒組成を事前に正確に知ることが困難であ
り，したがってマトリックスが正確に合致した標準溶液
を調製することも難しい．また，LC 溶離液のように溶
媒組成が刻一刻と変化する場合も，目的成分ごとに溶離
液のマトリックス組成を再現した標準溶液を調製するの
は困難である．
　これらの試料に対して元素定量分析を行うためには，

（1）元素分析感度を溶媒組成に依存せず一定にできるよ
うな工夫をし，任意の標準物質を別途測定して感度補正
を行う（外部標準法），または（2）濃度既知の元素標準
物質を試料に添加して試料と同時に分析することで，マ
トリックスの影響を完全に揃えて感度補正を行う（内部
標準法）必要がある．本章ではこれらを実現するための
手法を，3 章と関連するものも含めて紹介する．

4.1　酸素ガス流量のグラジエント調整
　3.2 節で解説されたように，プラズマへの酸素ガスの
添加は有機溶媒の直接導入を可能とする一方で，過剰量

図 5：脱溶媒法の概略．
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の添加では目的元素の分析感度を大きく低下させてしま
う危険性があり，逆に添加量が不足すると煤の発生を十
分に防げなくなってしまう．したがって理想的には，煤
の発生を抑えるのに必要最低限な量だけ酸素ガスを添加
するのが望ましい．
　市販の装置では一定の有機溶媒組成の試料が想定され
ることが多く，分析中は事前に最適化した一定流量の酸
素ガスが添加される．しかし，LC-ICP-MS のように試
料の有機溶媒濃度が経時的に変化する場合には，その
時々の溶媒組成に応じて酸素ガス添加量が過剰または不
十分となり，上記のような分析感度や煤の問題が生じる
ことがある．
　この問題に対して，LC 移動相のグラジエントプログ
ラムと対応するように酸素ガス添加量を経時的に変化さ
せるという手法が提案された 45)．本先行研究では，LC
溶離液中のアセトニトリルの濃度が低いときは酸素ガス
を少なく，濃度が高いときは酸素ガスを多く添加できる
ようにマスフローコントローラーを自動調節する（図 6）
ことで，酸素ガスの添加を必要最小限に抑え，酸化物イ
オンの生成による分析感度の低下が抑制された（セリウ
ムの酸化物生成比を約 5 % まで低減）．さらに，従来の
分析条件では，セリウムの信号強度がアセトニトリル濃
度と相関して最大 90 % 以上（先行研究 45) の結果より
計算）まで変動したが，酸素ガス流量を自動調節するこ
とで，アセトニトリル濃度に依存せずに分析感度がほぼ
一定に保たれた．これは，溶媒組成が必ずしも合致しな
い元素標準物質を用いても外部標準法による定量が可能
となることを示しており，LC-ICP-MS で元素定量分析
を行う上で非常に大きな利点となる．しかしながら，
LC 装置側の条件や有機溶媒の種類・組成に合わせて酸
素ガス流量を細かく調節しなければならないためか，本
手法はラボレベルでの実用性が示されたに留まってお
り，市販の装置への実装などの形での一般化はされてい

ない．

4.2　脱溶媒法
　市販の脱溶媒装置を使い，有機溶媒の濃度や種類に対
する元素分析感度の変動について検証されている．
Møller らはセレンと白金の分析感度について有機溶媒の
濃度を変化させながら検証を行い，一定の濃度範囲内（例
えば，アセトニトリル中のセレンの分析では，アセトニ
トリル濃度が 0 % から 40 % 程度の範囲内）であれば溶
媒濃度に依存せずに一定の分析感度が得られることを示
した 51)．実際に，有機溶媒組成の変動が数十 % 以内に
収まるような条件の下では，分析感度の外部補正により，
脱溶媒装置を用いた LC-ICP-MS でペプチドの定量分析
が可能なことが報告されている 56)．このような事例か
らも，有機溶媒試料の元素定量分析への脱溶媒法の適用
性が伺える．
　一方で，Møller らは同時に，さらに高濃度の有機溶媒
に対しては，溶媒濃度に依存して元素分析感度が増加す
ることを報告している 51)．感度変化の原因としては，
脱溶媒機構で除去しきれなかった有機溶媒蒸気の影響

（2.3 節を参照）や，高濃度の有機溶媒を噴霧した際の液
滴微細化によるイオン源への試料導入効率の増加 57) が
考えられている．そのため現状の応用先としては，有機
溶媒濃度が比較的低めに抑えられるような LC 分析，ま
たは一定の溶媒組成で個別に調製された溶液試料に限ら
れる．高濃度の有機溶媒試料の測定を行う際には，対象
の溶媒組成に対する分析感度を慎重に確認した上で，必
要に応じて他の手法（例えば後述の内部標準法）と組み
合わせる必要があるだろう．

4.3　プラズマへのメタンガスの添加
　溶媒組成依存の分析感度の変動を低減することを目的
として，イオン源に少量のメタンガスを導入するという
手法が近年提案された 58), 59)．この手法では，低流量ネ
ブライザーや酸素ガス添加によるプラズマ安定化を適宜
行いつつ，通常のプラズマガスの 10 % 程度（100 mL 
min−1 以下程度）のメタンガスを添加する．結果として，
従来法では炭素による感度上昇が問題となっていたリン
やセレン，ヒ素などの元素（2.3 節を参照）について，
試料溶媒のアセトニトリル濃度が 0 % から 70 % 程度の
間でほぼ一定の分析感度で測定できることが報告され
た．この濃度範囲は多くの LC 分析において現実的な値
であり，外部標準法による定量分析を比較的シンプルな
装置構成で達成できうる点で注目される．
　分析感度が安定化する原理としては，メタンガス由来

図 6： 酸素ガス添加量のグラジエント調整のイメージ図．
（a）酸素ガス流量が一定，（b）溶媒組成に合わせ
て酸素ガス流量を調節．
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の炭素原子がプラズマ内に豊富に存在することで，炭素
原子による一部元素の高感度化（2.3 節を参照）が常に
起きている状態となり，試料の有機溶媒濃度の影響が相
対的に小さくなるためと考えられる．実際，有機溶媒が
含まれない試料に対しても，メタンガスを導入すること
で上記元素の分析感度が 2 倍以上に上昇し，この傾向は
高濃度の有機溶媒を含む試料で見られる現象と整合的で
ある 58)．
　この手法により，イオン化ポテンシャルが高めで炭素
の存在下で分析感度が増加するような一部元素について
は，外部標準法による定量が高感度かつ簡便に可能とな
る．一方で，高濃度の有機溶媒によって引き起こされる
分析感度の低下については検証されていない．そのため，
有機溶媒の導入で感度が低下する元素（例えば，銀，セ
リウム，ウランなど 26)）にとっては，分析感度の観点
から不利な分析条件となってしまうことが懸念される．

4.4　同位体希釈法
　以上の手法開発は，いずれも任意のマトリックス組成
の標準物質を用いた外部標準法の実現が目的とされてい
た．外部標準法には，標準物質の調製が比較的容易，未
知試料の測定結果に応じて標準物質の再調製・再測定が
可能，多点検量線によって標準物質の測定値由来の不確
かさを低減できる等のメリットがある．一方で，試料と
標準物質とで分析感度が一致することが前提となるた
め，前述の脱溶媒法のように分析感度が試料マトリック
スの影響を受ける場合は，外部標準法の適用は難しい．
　一方で内部標準法では，試料に既知量の標準物質（内
部標準物質）をあらかじめ添加し，分析時に目的成分と
内部標準物質の両方を同時にモニターすることで，両者
の信号強度比から目的成分の濃度または絶対量を計算す
る．試料と標準物質を同時分析することで両者のマト
リックスは完全に一致するため，有機溶媒による元素分
析感度の変動をキャンセルして感度補正ができる．また，
試料調製（溶液の希釈・濃縮や精製など）や測定時（LC
カラムへの吸着など）の目的成分の損失量や，装置由来
の経時的な感度変化まで正確に補正できるため，標準物
質の値付けのように高い確度と精度が求められる場合に
は，無機分析・有機分析を問わず，内部標準法が用いら
れることが多い 60)-62)．
　内部標準法の高い定量性を引き出すためには，分析過
程での試料損失量や分析感度が測定対象と内部標準物質
とで一致している必要がある．そのため，両者ともに化
学的性質が似ている必要があり，理想的には同じ物質（元
素分析であれば，同一の元素）であることが望ましい．

しかし試料と内部標準物質は同時に検出されるため，全
く同一の物質を標準物質に用いてしまうと，試料由来の
信号との区別が付かなくなってしまう．そこで両者の区
別のため，質量分析では内部標準物質に濃縮安定同位体

（測定対象と同一の元素で，特定の安定同位体が濃縮さ
れたもの）が使われることが多い．測定に際して溶液試
料に濃縮同位体を既知量だけ添加することから，本手法
は「同位体希釈法」と呼ばれる．
　ICP-MS を用いた有機溶媒試料の分析では，同位体希
釈法は LC-ICP-MS の分析感度校正に用いられることが
多い 13), 63)-65)．より具体的には，内部標準同位体を（1）
カラム分離後に添加する方法（ポストカラム法）と（2）
カラム分離前に添加する方法（プレカラム法）の 2 通り
に大別できる（図 7）．
　ポストカラム法は，主に質量分析装置の感度のみを補
正する目的で使われる．標準物質には測定対象元素の濃
縮同位体溶液が用いられ，LC カラムを通過した試料溶
液に既知濃度の標準溶液が一定の送液量で混合される．
この方法では，目的成分の化学形態に依らずにイオン化
効率が一定という前提を置けば，測定対象元素を有する
試料中のすべての化学種を定量できる．一方でデメリッ
トとして，試料調製から測定までを通した試料化学種ご
との損失量は補正できないため，試料調製やカラム分離
での回収率が低い成分の場合は，分析値に大きな系統誤
差が含まれてしまう危険性がある．また，同位体希釈法
全般の問題として，濃縮安定同位体は高価で入手がやや
困難という難点がある．
　これに対してプレカラム法では，内部標準物質を添加
するタイミングに応じて，試料調製からカラム分離まで
の試料ロスも含めた全体の試料輸送効率を補正できる．

図 7： 同位体希釈法の概略．図は 34S 濃縮標準物質を用
いた（a）ポストカラム法と（b）プラカラム法に
よるシステインの分析のイメージ．
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したがって，これらの試料ロスが懸念される試料につい
ては，ポストカラム法よりも正確な定量ができる．これ
を実現するためには，内部標準物質が目的成分と同一の
化学形態（イオンの価数や化合物の分子構造など）であ
ることが望ましい．しかし，そのためには濃縮安定同位
体を含みかつ目的成分ごとに対応した内部標準物質を入
手・作成する必要があるため，ポストカラム法よりもさ
らにコストを要する．加えて，目的成分の化学形態が既
知である必要があるため，標準物質の入手のしにくさも
相まって，本手法を適用できる試料は限られてしまう．
　以上のように，標準物質の調製が困難という全般的な
課題があるが，解決策として化学的性質が類似した元素
で 代 用 す る と い う も の が あ る． 例 え ば，Esteban-
Fernández らは LC-ICP-MS でユウロピウムを測定するに
あたり，同じくランタノイドであるプラセオジムを内部
標準元素としてポストカラム法で添加した 66)．これら
の元素は揮発性やイオン化ポテンシャル，酸化物生成率，
質量数などの化学的性質が非常に似通っているため，
ICP-MS での分析感度がほぼ一致する．そのため，異な
る元素を用いた内部標準法でも定量分析が可能であっ
た．このように，元素の組み合わせは限られるものの，
測定対象元素と化学的性質の類似した元素が存在すれば
内部標準物質として代用できる可能性があり，その場合
には濃縮同位体を用いる手法と比べて遥かに低コストで
の分析が可能となる．

5　まとめと将来展望

　本論文では ICP 質量分析法による有機溶媒試料の元
素定量分析に向けて，測定の妨げとなる基本的な問題と
それらの解決策について紹介した．プラズマイオン源へ
の有機溶媒の導入により，プラズマの消灯，煤の発生と
装置汚染，元素分析感度の非線形的な変動といった問題
が生じた．イオン源の不安定化と煤の生成は，
・試料輸送量の制限
・冷却による溶媒気化の抑制
・イオン源への試料導入管の細径化
・酸素ガスを添加することによる有機化合物の燃焼除去
・溶媒の加熱気化による除去
などの工夫を適宜組み合わせることで対策されてきた．
これらの工夫に加えて，元素分析感度の変動は，
・酸素ガス添加量の適宜最適化
・脱溶媒法の使用（溶媒組成の制限あり）
・イオン源へのメタンガス添加
・同位体希釈法

などによってキャンセルでき，有機溶媒濃度への依存性
を低減して元素定量分析ができるようになった．
　定量性の観点からは，内部標準法による分析感度補正
が可能な同位体希釈法が有用であり，一次標準物質の整
備など十分に確からしい測定が必要な場面において標準
的に用いられている．しかし，複数元素の同時測定や日々
のルーチン分析のための手法としては，時間的・経済的
コストが高いというデメリットがある．これに対し，酸
素ガスやメタンガスを用いた手法は，特殊な試薬や専用
の高価な装置が不要なためコストやユーザビリティの面
で有利である．メタンガスを用いた手法は依然ラボ規模
の検証に留まっているが，酸素ガスを用いた手法の方は
既に広く一般化されている．
　一方で，脱溶媒法は専用の装置を要する点でややコス
トが掛かるが，他の手法よりも高感度な分析を可能とす
ることから，近年の超微量濃度元素分析への要請の高ま
りにマッチした手法として注目される．現状では溶媒組
成に応じた分析感度の変動のために適用範囲が限定され
ており，LC との併用においては分離能が低下するなど
の課題が判明している．そのため脱溶媒法の高感度化を
有機溶媒試料に対しても最大限発揮するためには，他の
手法と適宜組み合わせることによる溶媒除去能の改善，
内部標準法と組み合わせた感度変動の補正，脱溶媒部の
溶液・エアロゾル流路の低容積化等による「淀み」の低
減，などに焦点を当てた工夫や開発が必要だろう．
　これらの手法開発により，有機溶媒試料に対する定量
性と高い分析感度を両立できるような元素分析法の確立
が期待される．将来的には，様々な有機溶媒を適切に用
いた LC-ICP-MS 等による高度な化学形態別元素定量分
析により，環境物質中の有害元素の動態解明，生体機能
に対する金属元素の役割の解明（メタロミクス），生体
物質に含まれる特徴的な元素に着目した定量および病気
との関連性の解明といった形で，環境政策や医療技術の
発展に向けて広く取り入れられる手法となると予想され
る．また，精密材料の製造に不可欠である超高純度な有
機溶剤の整備をはじめ，高性能な材料を継続的に開発・
品質保証するためにも，同手法による高速元素分析が今
後ますます活躍していくだろう．
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