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研究成果の概要（和文）：電気化学発光(ECL)原理を利用して、覚せい剤であるメタンフェタミン(MA)の簡便な
検出法の開発を行った。ルテニウム錯体を発光プローブとして用いた場合、溶液にMAが含有すると、明瞭なECL
が観測された。その反応機構の解析を行うため、MAに類似した化学構造を有する化学種についてECL挙動を系統
的に調べた。得られた知見に基づいて、生体試料中のMAの一次スクリーニング法への可能性について検討すると
ともに、高感度のMA検出法への展開するため、電位変調法を用いた新しいECL検出法を提案した。

研究成果の概要（英文）：A primary screening method for methamphetamine (MA) as a stimulant drug was 
studied by electrochemiluminescence (ECL). The obviously ECL responses was measured in the presence 
of MA in sample solution when ruthenium complex was used as ECL probe. In order to observe the ECL 
reaction mechanism, the typical amphetamine type drugs were systematically measured. By the 
measurements, a simple and rapid screening method for MA is proposed in this study, and was applied 
in the determination of MA in biological samples with sensitivity based on potential modulation 
techniques.

研究分野： 電気化学分析

キーワード： 電気化学発光　メタンフェタミン　電位変調ボルタンメトリー
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様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 

１．研究開始当初の背景 
 
薬物の乱用に起因する殺人等の凶悪犯罪

や自動車事故が深刻な社会問題として提起
されており、その対策が我が国の重要な課題
となっている。その内、覚せい剤による事犯
は、検挙人員で 1 万人を超え、全薬物事犯の
80%以上を占めるため、薬物事犯の最重要課
題と位置づけられている(H28.3 警察庁統計)。
そのため、国内で通している覚せい剤である
メタンフェタミン (MA)を正確に検出するこ
とは、その不正使用の有無の判定に極めて重
要である。 
生体試料からの MA の検出法として、ガス

クロマトグラフィー質量分析(GC-MS)法や液
体クロマトグラフィー質量分析(LC-MS)法が
高感度および選択的な測定法として一般的
に行われている。しかし、その分析操作は比
較的煩雑で、分析結果を得るまでに時間を要
するなどの問題が挙げられていた。そこで、
シモン試薬やマルキス試薬による呈色試験
やイムノアッセイキットが現場でのMA検出
の予備試験として行われてきた。ただし、こ
れらの予備試験はコストの問題や、MA に対
して偽陽性を示す化学種があることが示唆
されていた。上記の予備試験法と組み合わせ
ることで、MA の誤判定防止に向けた新しい
検出原理の開発が求められてきた。 

 
２．研究の目的 
 
 電気化学発光(ECL)は電極反応に伴って発
光する現象である。多くの蛍光化学種が ECL
プローブとして利用できることが報告され
ているが、特にトリス(2,2’-ビピリジル)ルテ
ニウム錯体(Ru(bpy)3

2+)は、強い ECL 収率を示
すことが知られている。この Ru(bpy)3

2+錯体
を含む溶液中にトリプロピルアミン(TPA)な
どの脂肪族アミン類物質を共存させ、
Ru(bpy)3

2+錯体の酸化電位を印加すると、電極
表面から発光する。この一連の共反応物型の
ECL 反応は、蛍光分析法と比べて、励起光源
に由来するバックグラウンド信号がないた
め、高感度の分析法としての展開が期待され
ている。また、電気化学的にその発光を制御
でき、検出システムを比較的小型化できる特
長を有している。そのため共反応物型の ECL
反応として、アミン類、ビタミン類および含
リンアミノ酸系除草剤などについて ECL を
用いた分析法が多数報告されている。 
 その一方で、この ECL 法を利用した薬物分
析への展開例は少なく、覚せい剤である MA
の検出法への確立は行われていなかった。そ
こで、本研究課題では達成目標を以下のよう
に設定した。 

(1) ECL 強度は電極からの距離に大きく依存
するため、再現性の高い測定システムの構築
を行った。また、将来の MA 検出に向けて、
微量サンプルに対応するための、マイクロ

ECL 計測システムとすることで、簡便な検出
法としての展開を試みた。 

(2) MA/Ru(bpy)3
2+系の ECL 現象を解明するた

め、電気化学挙動を含めた反応機構の推測を
行った。また、MA と構造が類似したアンフ
ェタミン型の薬物群を ECL の共反応物とし
て用い、その化学構造との関係を明らかにす
るとともに、MA の選択的な検出法としての
展開を試みた。 

(3) 尿などの実際の試料中には、目的とする
化学種の他に多数の妨害成分が共存してい
るため、本 ECL 原理を直接 MA 検出法とし
て適用することは難しい。そこで、簡便な溶
媒抽出法と組み合わせた、水/有機溶媒/アル
コール混和溶液中の MA の ECL 挙動につい
て検討した。同時に、本法を高感度の MA 検
出法として用いるために、電位変調 ECL 測定
法への展開を試みた。 
 
３．研究の方法 

(1) 作用電極と光ファイバの一端との距離と
角度を固定化できる電気化学電解セルを構
築した。このセルは約 1 mL の試料に対して
正確な電気化学および ECL 応答を記録でき
ることを確認するため、既存の ECL 計測シス
テムとの比較を行うことで実験を行った。先
ずは TPA を共反応物として用いた Ru(bpy)3

2+

系の ECL 挙動を確認することで、実験を進行
した。 

(2) 構築した電気化学電解セルを用いて、MA
の電気化学挙動をボルタンメトリーにより
確認すると共に、Ru(bpy)3

2+系の ECL 応答を
測定した。従来、MA の電気化学挙動に関す
る知見はほとんど得られていなかったこと
から、今回、その電気化学挙動と ECL 挙動を
同時に取得することで、反応中間体の存在な
どを理解できると考えられた。 

(3) MA と構造が類似した化学種であるアン
フェタミン(AM)、ジメチルアンフェタミン
(DMA)およびメトキシフェナミン(MP)につ
いても電気化学および ECL 挙動の確認を行
った。これらの化学種の挙動について、MA
と比較検討することで、ECL 反応に関与する
反応中間体の構造を推定できると考えられ
る。また、その系統的な知見に基づいて、MA
の一次スクリーニングへの展開を図った。 

(4) 水 /有機溶媒 /アルコール混和溶液中の
MA/Ru(bpy)3

2+系の電気化学および ECL 挙動
を検討した。さらに、MA を添加した模擬尿
資料について、溶媒抽出を用いて抽出した試
料について同様の ECL 測定を行うことで、妨
害成分の影響についての比較検討を行った。 
 
４．研究成果 

(1) 先ず、構築した電解セルを用いて、リン
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メタノール溶液で混和した溶液について
ECL 測定を行った。その結果、試料中に含ま
れるアスコルビン酸の妨害を除去して検出
できることが分かった。さらに、PBS/酢酸エ
チル/メタノール系では、通常の PBS のみの
系の ECL 測定に比べて、ECL 強度が変化す
ることが確認された。有機溶媒である酢酸エ
チルがラジカル中間体の安定性を向上させ
ることで、その寿命が長くなり、ECL 強度が
上昇したと考えられた。この ECL 強度と酢酸
エチルの混合比には大きな関係性があり、定
量的に解析することでラジカルの寿命等の
知見が得られることが示唆された。 

(4) MA の化学構造は第二級のアミン骨格を有
するため、その ECL 強度は第三級のアミン類
と比べた場合、低いことが確認された。その
ため、通常の電位掃印法による ECL 測定では
MA に対する検出感度が比較的低い問題があ
った(図 1)。また、MP に対する ECL 挙動の差
異も明瞭ではなかったことから、MA の識別法
としての利用は困難であると予想された(図 1 
(a), (b))。そこで、ECL 原理を用いた、MA の
検出感度の向上とシグナルの分解能の改善を
目的として、電位変調(PM)法を利用した ECL
測 定 系 を 新 た に 構 築 し 、 MA お よ び
MP/Ru(bpy)3

2+系の ECL 挙動について検討した。
直流電位上に、特定の交流電位を重畳させ、
その交流成分に対応する微小 ECL 信号をロッ
クインアンプにより検出した結果を図 2 に示
す。PMECL 測定を用いることで、通常の ECL
測定に比べて 10倍以上の高い感度で MAを測
定できることが分かり、約 0.050 g/mL までの
検出が可能であった(図 2 (a))。さらに、PMECL
測定では、通常の電気化学測定の結果と比べ
てシャープな ECL シグナルを得ることができ
た。一方、MP を共反応物として用いた場合で
は、MA とは異なる PMECL 挙動を示し、シグ
ナルの分解能の向上が達成された(図 2 (b))。こ
の PMECL 測定による分解能の向上によって、
従来の電気化学測定では不明瞭であった、MA
と MP の識別を達成できることが示唆された。 
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