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はじめに
近年の薬物代謝研究は、より早くより信頼できる答えを引き出せるようにデザイン

された高度な情報システムによって非常に容易になってきました。しかし便利な一

方で、これらのアプローチや、付加価値のある主要な情報システムは、実際の分

析やレポート方法に即したワークフローが意識されておらず、理想的な統合が常に

なされているとは言えませんでした。

様々な実験の要求に応じる柔軟性が組み込まれていないため、特有な質問に答え

るためのソフトウェアツールの開発に重点が置かれていたのは明らかです。これに

伴い、これまで開発者はさらなる分析や結果の統合が制限されるような、単独で

操作するソフトウェアをセットにしたパッケージをデザインしてきました。ところが、

ほとんどの科学者にとって、これはワークフロー上の非常に大きな障壁となって

いました。例えば、再測定が必要とされ、新たに実験を行って得られたデータが、

ソフトウェアパッケージ中でオリジナルの結果と統合できないというような事が起

こっていたのです。

製薬産業と関わってきたウォーターズの長い歴史を通して、一貫して行ってきた対

話として、最高の研究成果を得るためには、最も完璧なデータセットを取得するこ

とのできる最先端の UPLCや質量分析計といったハードウェアだけでなく、データを

取得し、そのデータを意思決定の理由となり得る形態の情報へと変換することがで

きる強力なソフトウェアもまた必要であるということです。

ウォーターズの代謝物同定アプリケーションソリューションは、データ解析やデータ

管理ツールを用いて UPLC/MSによる分析の流れを一体化させています。この次世

代のプラットホームは、データ取得、管理や情報の共有という点で、これまでになかっ

た柔軟性を有しているため、新薬の探索や開発において、卓越した代謝過程の科

学的解釈を可能にします。

柔軟性のあるワークフロー
UPLCに MSE、MS/MSおよび DDAのような質量分析技術を用いた分析は、一つのサン

プルから非常に多くの情報を取り出す事ができます。この情報を取得する目的は、

ある特定の課題に対する結果を得ることです。一方、UNIFIでは、データ表示形式

を自由に作成し、見ることができます。どのツールを使用し、どのような順番で自

分の求める答えを得るかを柔軟に決定できます。

アプリケーションの利点
UNIFITMソフトウェアの構造は、柔軟性が高いため、

ユーザーは：

■ 薬物動態研究での分析や解析処理の経験が反

映されるようソフトウェアのカスタマイズがで

きます。

■ これまで不可能であったような情報の保存、管

理や共有により、新薬の探索および開発にお

いて代謝過程のより卓越した科学的解釈が可

能となります。また代謝安定性の情報、代謝

反応を受けやすい位置の特定や、明確な代謝

物同定が行えます。

■ 生のデジタルデータを意思決定の根拠となる

実用的な形に変換できます。

■ UPLC® /MSによるデータ取得とデータ解析ツー

ルを用いたデータ管理の機能を完全に一本化

して利用できます。
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このように、カスタマイズされた形式で情報を比較、並べかえ、同定、ラベリング、提出する事ができますので

研究に関する意志決定を素早く、確信を持って行うことができます。

図 2. ある成分が薬物に関連性があるのかを推測するのに次の特徴が用いられます：代謝物候補と未変化体のフラグメント
スペクトルの両方で確認されたニュートラルロスやフラグメントイオン、マスディフェクトフィルターによる成分の整合性、同位
体パターンおよび精密質量
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図 1. 分析タイプがサポートされているワークフローを選択し、必要とするレポートデータを出力

分野における目的を踏まえて構築され、定評のある MetaboLynxTM XS v.2.0のワークフローと既に上市されている

法規制対応のバイオアナリシスプラットホームソリューションに先のツールを組み込む事で、総合的な定性および

定量ワークフローが、現在、精密質量分析においても利用できるようになりました。

代謝物同定
分離や、MDFのような一つの根拠に基づいて成分を除去する事よりも、さらにバランスの取れた判断をし、一般

的でない代謝物を見逃さないために、未変化体に対して多くの共通する構造特性が考慮できるようになります。

未変化体関連の特性解析結果画面では、なぜその成分が代謝物候補として選択されたのかを示す包括的な概要

が一覧できます。
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検出可能な全てのイオンが取得された MSEプロダクトイオンスペクトルを用いて、代謝様式が確実に帰属される

ので、UNIFIは自動的にこの情報を使い、代謝反応の位置を特定します。これはフラグメントイオンスペクトルを

もつ全ての代謝物に対して行われます。その結果は、関係者と情報を共有化する際には、結果が明確になるよ

うヒートマップとしても領域選択表示としても注釈がつけられます。

図 3. フェーズ 1代謝物の全てに対して自動化および統合された代謝物部位の特定
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同定されると、同定結果、推定構造、プリカーサーやプロダクトイオンスペクトルのような最も関連のある結果

情報を全て一画面、すなわち代謝作用図の画面で全ての代謝物について、すぐに確認することができます。

図 4. データセットの全容包括的な表示。この画面では、スペクトルや構造データを重ねて表示でき、化合物の代謝作用の
全体を理解することができます。
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定量
精密質量の計測の役割は、もはや特性解析に限定されていません。QuanTof検出器は、早い取り込みスピードに

対応し、より広いダイナミックレンジがあります。UNIFIの定量ワークフローは、この技術の利点を活かし、ユーザー

が、内因性のクリアランス、バイオアベイラビリティや CYP阻害、表現型検査のような実験を簡単に行えるよう

デザインされています。図 5は、サンプルセットを通して相対定量の差を追跡し、計算する機能ツールを示して

います。

図 5. 検量線作成用の標準試料、QC、ラットの血漿濃度の vivoでの PKデータセット

UNIFIの定量向けツールは、規制下のバイオアナリシス研究施設のために作られており、ルーチンワークとして精

密質量を使用することが可能です。図6に示すように、より厳密な定量が必要とされる場合には、これらのツールは、

得られた結果の質と完全性において最高の信頼性を与えます。
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図 6. 全て一つのプラットホーム上にある規制対応の UNIFIバイオアナリシスツールによる精密質量を用いた絶対定量

グローバルなデータネットワークとレポート
データベースが、ソフトウェアの中心になっている UNIFI科学情報システムは、データだけでなくメソッド、測定、

構造、同定、図、表に至る研究上の全ての情報を集約し、安全に記録・保存するための設計がされています。

ワークグループを組んだ場合、この情報はオンデマンドで利用でき、いつでも分析中にアクセスが可能です。過

去の経験による知識を現在の仕事に活用できます。

UNIFIの使いやすい内蔵テンプレートによりユーザーは、ロゴマーク、コメント、図、データ、計算値のような要求

されるいくつかの情報が含まれたレポートを自在にカスタマイズすることができます（図 7）。これらのレポートは、

報告や承認のためプリントアウトして使用することもできます。またユーザーベースのアクセス権限に基づいて、

いつでも電子的にアクセスすることができます。必要に応じて、既存のプラットホームを使って簡単に統合した

フォーマットで出力することができます。

図7. UNIFIのレポートテンプレー
トによる表示。このツールは、
非常に柔軟性がありデータの
レポートに、カスタムテキスト、
フィールドイメージやロゴを加
える事ができます。
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結論
ウォーターズの UNIFIによる代謝物同定アプリケーションソリュー

ションは、薬物代謝研究で集められたデータを相互利用できる方法

へと再定義するものです。適切なデータ管理ツールが組み込まれて

いるため、分析者は、試験に必要な事に注力することができ、科学

の前進につながります。情報の分配と普及が容易になった事で、生

産性に対する大きな障壁が取り除かれ、今後、組織上で生み出され

る情報へのアクセスが保証されます。


