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ガスクロマトグラフィー質量分析
 
 

GC-MS による生体試料中の短鎖脂肪酸の
分析 

 

LAAN-A-MS056

短鎖脂肪酸は、酢酸など古くから私たちの生活にもなじみ
の深い化合物で、昨今では腸内細菌叢中の有用成分としても
注目されていますが、一方で定量分析の難しい化合物として
も知られてきました。一般的には LC-MS ではぎ酸や酢酸な
どは移動相に含まれているため、低濃度の定量はできません。
また GC-MS では水酸基の誘導体化を行う必要がありますが、
多くの誘導体化工程ではサンプル中に存在する水分を乾固
させることが必要で、短鎖脂肪酸の多くはこのときに揮発し
てしまうことが問題となります。 
そこで、水やメタノール中でもカルボン酸とアミンの縮合

反応を進行させることができる縮合剤、4-(4,6-Dimethoxy-
1,3,5-triazin-2-yl)-4-methylmorpholinium Chloride (DMT-
MM)を用いて短鎖脂肪酸をアミンで誘導体化し、GC-MS で
分析を行いました。また、当誘導体化を用いて分析した場合
の分析システムの定量性についての評価を行いました。 

T. Sakai 
 

 
図 1 ぎ酸と n-オクチルアミンの縮合反応 

 
試料 
ヒト標準血漿（コージンバイオ：正常ヒト血漿・プール

EDTA-2Na （12271450））を前処理し、標準添加法にて各脂
肪酸の濃度を測定しました。 
 

 
 

図 2 ヒト標準血漿の前処理 

 
分析条件 
分析条件は表 1のとおりです。 

測定条件 

GC
Column : BPX-5

(30 m × 0.25 mm I.D. 0.25 μm)
Carrier Gas : He
Injection Port Temp. : 250℃
Carrier Gas Control : Linear Velocity (39.0 cm/sec) 
Injection Mode : Split (30:1) 
Oven Temp. : 60℃ (2 min)→15 ℃/min→330℃ (5min)

MS
Ion Source Temp. : 200℃
Interface Temp. : 280℃
Measurement Mode : MRM
Roop Time : 0.3 sec 

 
 
 

サンプル 50 μL 
↓ 

短鎖脂肪酸混合水溶液 10 μLを、終濃度 
0 - 100 μmol/L となるよう添加 
↓ 

酢酸-d4 水溶液を、終濃度 10 μmol/L となるよう
添加 
↓ 

メタノール 250 μLを添加 
（除タンパク処理） 
↓ 

30 秒間高速振盪した後、25 ℃、16000 G で 3 分
間遠心 
↓ 

上清を 180 μL回収 
↓ 

DMT-MM と n- オ クチルアミンそれぞれ
100 mmol/L のメタノール溶液を 20 μL添加 
↓ 

9 時間常温で静置の後、分析 
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結果 
分析の結果、各脂肪酸誘導体の検量線は、いずれも良好な

直線性を示し、ヒト標準血漿中の各種短鎖脂肪酸の濃度を測
定することができました（表 2）。 

図 3 各脂肪酸の検量線 

 

検量線の直線性と、ヒト標準血漿中濃度 

化合物名 検量線の直線性 
（R2値） 

血漿中濃度
（μmol/L）

ぎ酸 0.9994 115.64
酢酸 0.9990 184.36

プロピオン酸 0.9996 8.02
イソ酪酸 0.9997 3.97
n-酪酸 0.9991 5.89

イソ吉草酸 0.9992 0.82
n-吉草酸 0.9991 3.25

 
結論 
生体試料中のぎ酸、酢酸、プロピオン酸、酪酸、イソ酪酸、

吉草酸、イソ吉草酸の 7種類の短鎖脂肪酸について、 
 
・DMT-MMを用いてアミンで誘導体化する 
・酢酸 d4を内部標準として用いて面積値を補正する 
 
ことにより、GC-MS で定量的に分析することができまし

た。 
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図 4 1 μmol/L スパイク試料のMRMクロマトグラム 

 
 

注) 本文書に記載されている製品は，医薬品医療機器法に基づく医療機器として承認・認証等を受けておりません。治療診断目的およびその手続き上での
使用はできません。 
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