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1. はじめにはじめにはじめにはじめに 

 河川や湖沼などの公共用水域や下水道において，医薬品等

生活関連化学物質(PPCPs)による潜在的な水質汚染の可能性

が指摘されている。PPCPs の一つであるインドメタシンは，

非ステロイド性抗炎症剤として広く使用されている(Fig. 1)。

本研究では，消毒プロセスである塩素処理におけるインドメ

タシン分解物の評価を行うにあたり，その探索を試みた。 

2.    方法方法方法方法 

2. 1    塩素処理塩素処理塩素処理塩素処理    

リン酸ナトリウム緩衝液(0.001M, pH7.2) 4Lに，インドメタ

シンを 10µg/Lとなるように加えた後，次亜塩素酸ナトリウム

溶液を加え，塩素処理を行った。有効塩素量は 1mg/L とし，

処理時間は 1 時間とした。対照区として次亜塩素酸ナトリウ

ム溶液を加えない実験を並行して実施した。処理終了後，チ

オ硫酸ナトリウム溶液を加え，残留塩素を中和した。 

2. 2    前処理前処理前処理前処理    

 前処理は OASISR HLB (Waters, Inc.)を用いた固相カラム法

により行った。 

2. 3    分解物分解物分解物分解物のののの探索探索探索探索    

 未変化体(インドメタシンの化学形態)および塩素処理分解

物の検出は LC-MS/MS 法により行った。イオン化は，

ElectroSpray Ionization(ESI)法による，Positive Modeで行った。

カラムには逆相系カラムである Atlantis T3 C18(Waters, Inc.)を

用いた。対照区と処理区の Scanデータを比較し，処理区にお

いて特異的に検出されるピークを塩素処理分解物の候補ピー

クとした(ディファレンシャル(差分)スクリーニング法)。候補

ピークには，Product Ion Scanを行い，プロダクトイオンパタ

ーンを取得した。 

3. 結果結果結果結果とととと考察考察考察考察 

未変化体のプロトン付加分子イオンとして，R.T.16.84 に

m/z358が検出された(Fig. 2(a))。 

分解物候補のプロトン付加分子イオンとして，10のピーク

(ex. m/z420(R.T.17.05))が検出された(Fig. 2(b))。 

未変化体は塩素原子を 1 つ含有しているため，(+)ESI-MS 

scan測定において，分子イオンはダブルピーク(M, M+2由来

のピーク)を示した。分解物候補の分子イオンもダブルピーク

を示し，M+4などに由来するピークは確認されなかった。塩

素処理によって，インドメタシンに塩素化は生じていないと

考えられる。 

未変化体と分解物候補のプロダクトイオンパターンの解析

の結果，未変化体と分解物候補に同じ由来と考えられるプロ

ダクトイオン(m/z139)が高い強度で検出された。このイオンは

クロロベンゼンアシルカチオンと推測された。未変化体と分

解物候補に同じプロダクトイオンが高い強度で検出されたこ

とから，塩素処理での化学変化はインドール環側で生じてい

ると推測された(Fig. 1)。 

4.    まとめまとめまとめまとめ 

 インドメタシンは，リン酸ナトリウム緩衝液(0.001M, pH7.2, 

25℃)中での 1時間の塩素処理(有効塩素量：1mg/L)により， 

1）塩素化は生じていなかった。 

2）化学変化はインドール環側で生じていた。 
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　　　　Fig. 1  Chemical structure of Indometacin.

 Fig. 2  LC-(+)ESI-MS/MS precursor ion scan chromatograms

 of samples from chlorination experiment of Indometacin prepared

 by HLB cartridge; (a)control; (b)treatment.

TIC of +Prec (139.00): from Sample 2 (Ind_con_HLB_MeOH_PreIS) of Indomethacin_Pos_MoritaMethod_PreIS_090610.wiff (Turbo Spray) Max. 8.8e7 cps.
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TIC of +Prec (139.00): from Sample 8 (Ind_Tre_HLB_MeOH_PreIS) of Indomethacin_Pos_MoritaMethod_PreIS_090610.wiff (Turbo Spray) Max. 1.0e8 cps.
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