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目的：植物性自然毒による食中毒は，発生件数は
少ないものの過去 10 年間（2013 ～ 2022 年）で毎
年死亡例が確認されており[1]，重大な健康被害を
もたらしている．富山県においては，2021 年にト
リカブトによる食中毒が発生し2 名が救急搬送さ
れた．これは富山県の食中毒統計が残っている
1956 年以来初めての事例であり，今後も予期せぬ
健康被害の発生時に備えて検査体制を整備するこ
とが重要である．そこで，食中毒の発生頻度が高
い有毒植物に含まれる自然毒成分を対象に高速液
体クロマトグラフタンデム質量分析装置（LC-
MS/MS）を用いた多成分一斉分析法を検討し，
検査対象が調理食品となる場合を想定して本法の
性能評価をしたのでその結果を報告する．

方法：
1．試料：単一植物試料として茹でたほうれん草，
生しいたけ，複数の食材を使用して調理された食
品（以下，調理食品）として市販のそうざい：き
のこと野菜の寄せ鍋（寄せ鍋），レバニラの合計 4
種類を使用した．
2．分析対象植物および自然毒成分：分析対象は
食中毒発生頻度が高い有毒植物 8 種類が含有する
自然毒 16 成分とした（表 1）． 
3．標準品および試薬等：標準品は, リコリン：
medchemexpress 製， ガ ラ ン タ ミ ン：Adooq 
Bioscience 製，コルヒチン：Focus biomolecules
製，デメコルシン，アトロピン，ベラトラミン，
ジェルビン，フブリフジン：Cyman chemical 製，
スコポラミン：Tronto Research Chemicals 製，
α - ソラニン：ALDRICH 製，α - チャコニン：
EXTRASYNTHESE S.A. 製を使用し，ベラトラ
ミンとジェルビンはアセトニトリル，その他はメ
タノールで溶解し標準原液を調製した．アコニチ
ン，ジェサコニチン，ヒパコニチン，メサコニチ
ンは富士フィルム和光純薬（株）製ブシジエステ

ルアルカロイド混合標準物質 （アコニチン 0.05 
mg，ジェサコニチン 0.05 mg，ヒパコニチン
0.15 mg，メサコニチン 0.1 mg の混合物）を用い，
アセトニトリル 2.5 mL で溶解し，標準原液とし
た（アコニチン 20 µg/mL，ジェサコニチン 20 
µg/mL，ヒパコニチン 60 µg/mL，メサコニチン
40 µg/mL）．イルジン S は林純薬工業（株）製の
1,000 µg /mL メタノール溶液を標準原液として
用いた．

上記の標準原液を用いて，リコリン，ガランタ
ミン，コルヒチン，デメコルシン，アトロピン，
スコポラミン，ベラトラミン，ジェルビン，フブ
リフジン，アコニチン，ジェサコニチンは1 µg/
mL，ヒパコニチンは3 µg/mL，メサコニチンは
2 µg/mL，α - ソラニン，α - チャコニン，イル
ジン S は10 µg/mL となるように混合し，混合標
準液（メタノール溶液）を調製した．

表１．分析対象植物および自然毒成分
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 10％（w/v）トリクロロ酢酸（TCA）：TCA 10 g
を水に溶解し100 mL とした．

固相抽出カラム：Agilent 社製 Captiva EMR 
Lipids 300 mg（以下 EMR Lipids），Waters 社製 
Oasis PRiME HLB 150 mg（以下 PRiME HLB）

メタノールおよびアセトニトリルはLC/MS 用，
その他の試薬は特級を用いた．水はmilliQ-Direct 
8 で精製した超純水を使用した．
4．装置及び測定条件

（1）装置
LC-MS/MS： 高 速 液 体 ク ロ マ ト グ ラ フ：

Waters ACQUITY UPLC H-Class，質量分析計：
Waters Xevo TQ-S micro

（2）LC-MS/MS条件
・LC条件

カラム：ACQUITY UPLC HSS T3（2.1 mmI.
D. × 100 mm，1.8 µm），カラム温度：40℃，流
速：0.3 mL/min，注入量：5 µL，移動相 A：5 
mM ギ酸アンモニウム水溶液，移動相 B：メタ
ノール，グラジエント条件：A 液 99％（0 分）
→ 40％（3 分）→ 35％（5 分）→ 1％（5.5 分，4.5
分間保持）→ 99％（10 分，5 分間保持）
・MS/MS条件

イオン化法：ESI（+），測定モード：SRM，
キャピラリー電圧：1.0 kV，脱溶媒ガス流量：
600 L/hr，脱溶媒ガス温度：450℃，コーンガス
流量：50 L/hr，ソース温度：150℃，測定イオン

（表 2）

5．試験溶液調製（図 1）：南谷の方法 [2] に準じて
実施し，詳細は既報に示した[3]．イルジン S を
測定する際には試験溶液を0.2％（w/v）TCA 含
有 8％（v/v）メタノール溶液でさらに10 倍希釈
した．
6．検量線の作成：混合標準液を0.2％（w/v）TCA
含有 8％（v/v）メタノール溶液で希釈し，リコリ
ン，ガランタミン，コルヒチン，デメコルシン，
アトロピン，スコポラミン，ベラトラミン，ジェ
ルビン，フブリフジン，アコニチン，ジェサコニ
チン 0.0005 ～ 0.02 µg/mL，ヒパコニチン 0.0015
～ 0.06 µg/mL，メサコニチン 0.001 ～ 0.04 µg/
mL，α - ソラニン，α - チャコニン 0.005 ～ 0.2 
µg/mL，イルジン S 0.0005 ～ 0.01 µg/mL の検量
線用標準溶液を調製した．
7．添加回収試験：細切した食品試料 5 g に混合
標準液を0.5 mL 添加した．添加濃度はリコリン，
ガランタミン，コルヒチン，デメコルシン，アト
ロピン，スコポラミン，ベラトラミン，ジェルビ
ン，フブリフジン，アコニチン，ジェサコニチン 
0.1 µg/g，ヒパコニチン 0.3 µg/g，メサコニチン
0.2 µg/g，α - ソラニン，α - チャコニン，イル
ジン S 1 µg/g である．試料は1 種類の食品につ
き添加試料 5 個を調製し，回収率および併行精度
を求めた．

結果及び考察：
1．測定条件の検討：LC 条件は南谷の方法 [4] を

表２．各自然毒成分のSRM 条件
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参考に検討した．この報告ではLC の移動相に5 
mM ギ酸アンモニウムとアセトニトリルを使用し
てスイセン，イヌサフラン等の高等植物の自然毒
成分一斉分析を行っている．一方，イルジン S は
この移動相では検出できず，5 mM ギ酸アンモニ
ウムとメタノールのグラジエント分析では良好に
確認できたとし，異なる分析条件を提示している．
今回はイルジン S を含めた植物性自然毒成分の一

斉分析を行うことを目的としているため，移動相
については5 mM ギ酸アンモニウムとアセトニト
リルまたはメタノールの2 種類で測定し，ピーク
の検出状況を確認した．その結果，有機溶媒にメ
タノールを用いた場合にはすべての成分が検出さ
れたが，既報のとおりアセトニトリルではイルジ
ン S のみが検出できなかった．さらに，移動相の
水系溶媒に酢酸アンモニウムを使用している例が
報告されているため[5]，メタノールと5 mM ギ酸
アンモニウムまたは5 mM 酢酸アンモニウムを移
動相として標準液を測定し比較した．自然毒成分
はいずれの移動相でも全て検出されたが，5 mM
酢酸アンモニウムを使用した場合にはα - ソラニ
ンの面積値は約 3 倍，イルジン S では約 0.5 倍と
検出感度が大きく異なる成分があった．今回の分
析条件ではイルジン S の感度が最も低いため，イ
ルジン S でより高い感度が得られる5 mM ギ酸ア
ンモニウムとメタノールを移動相として用いるこ
とにした．

次にMS/MS 条件の脱溶媒ガス温度について検
討した．脱溶媒ガス温度を300，350，400，450，
500，550℃に設定して標準液を測定したところ，
イルジン S の面積値は300 ～ 400℃では変化はな
いが，450℃以上では温度が高くなるほど小さく
なった．α - チャコニンは450℃で面積値が最も
大 きく，500 ℃ 以 上 では温 度 が高 くなるほど，
400℃以下では温度が低くなるほど面積値が小さく
なった．その他の成分は全て550℃で最も面積値

  

 
  

図 1．試験溶液調製法

図２．食品試料の試験溶液に添加したイルジン S の回収率
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が大きく，温度が低くなるにつれて面積値も小さ
くなった．この結果から脱溶媒ガス温度は全ての
成分の検出に最適な450℃とした．
2．試験溶液調製法の検討：今回の検討では，単
一の植物から油などで調理された食品まで，幅広
い検査対象食品に対応できる分析法を確立するこ
とを目標にしている．そこで，ギョウザやカレー
を対象とした場合に良好な結果が得られている南
谷の方法 [2] に従って4 種類の食品の抽出液を調
製した．南谷はこの抽出液を固相カラム EMR 
Lipids で精製して試験溶液を調製しているが，脂
質等の除去ができることから調理食品に有用と考
えられたPRiME HLB も使用し，2 種類で比較し
た．

4 種類の食品試料からEMR Lipids を用いて調
製した試験溶液からは，全ての試料において自然
毒成分は検出されなかった．次にこれらの試験溶
液に混合標準液を添加（添加濃度は添加回収試験
と同濃度）して測定したところ，全ての添加溶液
でイルジン S の回収率が70％未満と低い値であっ
た（図 2）．その他の成分は全て回収率が70％以
上であった．LC-MS/MS による分析では目的成
分がイオン化されるときに，試験溶液中の夾雑成
分の影響で目的成分のイオン化が抑制又は促進さ
れ，定量値が真値を示さないことがある．この対
策として山口らは，試験溶液を希釈することで夾

雑成分の影響を減少させることができることを報
告している[6]．そこで，先の試験溶液を0.2％（w/
v）TCA 含有 8％（v/v）メタノール溶液で10 倍
および100 倍に希釈し，これらに混合標準液を添
加してイルジン S の回収率を確認した（図 2）．
試験溶液を10 倍希釈して標準液を添加した溶液
では，全ての食品試料で回収率が70％以上となり，
100 倍希釈ではさらに回収率が向上した．この結
果はPRiME HLB を用いて調製した試験溶液でも
同様であった．このように，ほとんどの対象成分
は夾雑成分の影響を受けず良好に測定できるが，
イルジン S のみは試験溶液を10 倍以上希釈する
必要があることが示された．この結果はいずれの
固相カラムを使用しても同様で，特にPRiME 
HLB に優位性はなかった．そこで，試験溶液調
製には南谷の方法のとおり固相カラムはEMR 
Lipids を採用し，イルジン S を測定する場合は試
験溶液を10 倍以上希釈することとした．
3．添加回収試験：4 種類の食品に混合標準液を
添加し，試験溶液調製法に従って試験溶液を調製
した．イルジン S については試験溶液を10 倍希
釈して測定した．各食品における自然毒成分の回
収率及び併行精度を表 3 に示す．イルジン S を除
く各成分は全ての食品で回収率 70％以上，併行精
度 10％未満であり，良好な結果であった．イルジ
ン S は茹でほうれん草で回収率が64％とやや低く，

表３．各試料における添加回収試験結果（n=5）
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併行精度は茹でほうれん草 15.1％，生シイタケ
19.8％とやや高い値であった．回収率，併行精度
の目標値について，厚生労働省の事務連絡 [7] で，
健康被害防止の観点から開発される農薬等の混入
を検出する検査法では回収率 50 ～ 200％，併行精
度 30％未満と示されている．今回検討した検査法
は食中毒発生時の検査を想定していることから，
この目標値を参考に評価し，全ての成分が目標値
を満たすことを確認した．

まとめ：植物性自然毒による食中毒発生に備え，
LC-MS/MSを用いた植物性自然毒の多成分一斉分
析法を検討し，食品試料での添加回収試験を実施
した．その結果，検討した検査法は，単一の植物
だけでなく調理食品についても適用可能であるこ
とが示された．今後は今回整備した検査法を用い
て，自然毒食中毒による健康危機発生時に迅速な
対応をしていきたい．
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