JP 5412288 B2 2014.2.12

(19) B EEHEFT (UP) i F A& #®HE2) (1) SHES
$55T9E54122885
(P5412288)
(45) #fTH FER265F2F 128 (2014.2.12) 24) BHE FMR2GHEITAI5E (2013.11.15)
(51) Int.Cl. Fl
GO1N 27/62  (2006.01) GO1N 27/82 F
GO1N 27/62 %
MREO® 10 (&40 B)
@) HEEES 45 BE2009-540500 (P2009-540500) |[(73) 15348 509158901
(86) (22) HEEE ERI9E128TH (2007. 12.7) TIIAE TAVI—F Fr/uv—
(65) BRES 15 F2010-512515 (P2010-5125154) % AvA—RLAFw K
@3) A%EA SER22EE4H 226 (2010. 4. 22) APPLIED ISOTOPE TEC
(86) ERXHEEHE  PCT/US2007/086795 HNOLOGIES, INC.
87) EREABMBEE  %02008/112032 TAVHERE 94087 AYTL
87) EEAME SER202E9H 188 (2008. 9. 18) =7, Ho——, AFS5 T—} 8
EEHKAE ER22E1B25H (2010.11.25) 51
(31) IEIETRE S 60/873, 383 (73) 5FRFIEE 309039406
(32) #5E R ERIBFLI2HTH (2006. 12.7) FEFANY, NT—F LA
(33) S IEEHRE  KE ULS) KINGSTON, Howard M.

TANVAERE 15229 <¥IA
7, EwWsR—Y, 3oy AR —
F 680

MR
(64) [RBADEMR] BRI RE S B B R A ARk o0 R RN A TR e B 5 A
(G7HO0Ooooooood
Do0o0o0ao
0000000000000 O00O0O00O0O00O0O0OoaO
D0a)l0000000000000000000000000000000000000
D000D0000000000000000000000000000000000000
D000D000000000000000000000000000000000000
D000D0000000000000000000000000000000000000
D0000000000000000000000000000000000000000
D000000000000000000000000000000000000000
D000D0000000000000000000000000000000000000
D000D000000000000000000000000000000000000
D0000000000000000000000000000000000000000
oooooo
Ob) 0000000000000 000000000000000000000000
0000000000000 0000000000000000000000000000
000000000000000000
0c) 0000000000000 0000000000000000000O00000
000000000 00000D00000D0D0000D00000D00000000000
000000000
0Dd0D0DO00D0DO00DDON0DODONODONDONODONONODONONODONONO0NONONOoNONONoONoNoonoon

10

20



Oo0oooooooooooooDoDoooooooooao
OO0 o0oDooggg|DoooUg U0 oDooogogUoooooaog
Oo0ooooog|boDboooooDoDoDoDoogogooooaog
OooooooQgoOboDoooo0oDoDooooooooao

Oooooooooooogog

O

g
u

g
u

(2) JP 5412288 B2 2014.2.12

gbooboooboooogan

gboboooooboboboboobooboboab

ooobOooooboocoooobooooboooooao

oooboooooboobooobeocoooooOoOoOnDO

oboobooooboobooboboobooobooboboobooao
uood

0obo0oo0oooooobDdbD0Otert-0 00000000 -t-000000

-t-gbo0gobogboobobobooobgbobe-0b0b00onooboaobaan

g

O

O

g

u

O

g

0

O

O

0

N

O

0

N

O oooobOooooobooooobobOoboooobobocOooobboooobooog
g Dooooooooooooooooao

a 0

O oooooOooooobooooooboooobobooobobboooobooo
O ooooooooodoooooooooooooooooan

g 0

u ubooouobobobooouobuobobobooooboboboobooo
O ooooooooooooooooooooan

g g

oog oomMsooooosivsooooooooooooooooooooooao
od

gboobobao

gbobooooooooobobobooooogoad
Ca0000000000oo0oooooboobooo0oogoooooooooooooogg
Ugoooodooboofooooogooooogooooogogoooocogoooogd
gbooboooooogobogobobobooooobogobgoboboooboooogoogobobao
gbdbogooobogbogbgobdgboooobgbgagbdoooooobogbogbabdd
Jdooooooobocoooooogoooooooooooogooooogooooog
goodoogoooogoogooboboboooobogoogoboboooooogoogobobag
gbodobooooobogobogoboboboooobgobobooboobooobogobogobaobad
gooooooooboooooooogoooooogooooooooooogooooog
goo0oooooooooooobobooooooogoobooooboooogooobgobDag
gobodobogooooogoogoboboboooobogoboobooboooooogoogobaobag
dbdogoogobogboaobgbogoofogd
OpbOoOoODDODO0O00000000000D0D0DO000000000000O0DODO0000a0g
gboboooooogobgogbobobooooogoogobooooan
Coob0D0D0O00000gogoooooooooooooooooooooooooogg
Jdooooooobooooooogooooooooooooooooogooooog
goboogogoooogoogobobooboooooooogooboogooan
OCdHoooDoooooogogoooooooooooooooooooooooooogodg
gooooogooooocooooogogooooogooan

gooooogogao

gbobooooooao

gbooooaod

oooooao

10

20

30

40

50



OO0 oooooogoQgog

g
u

Ooooooogoogooao
OOo0Dooo-gogoao
OO0 oooooggog
oo o ooooogoQgog

oo
I1DMSO
uono

O

(3) JP 5412288 B2 2014.2.12

oooooODDeors873,3830 020060 12070 0 0 00 0O00O0O00OOODODO
ooooocoooobooooobooboobooooboooobobooooobooo
gooood

gbobooooooogoobobobobooooboooboobobobobooo

goooocoooooooooobobooooboocooboboboooobooo
goimoMsO g sSIpMSO O O O (portability) D 0D 000 0DOOOODDODOO
gbobooooan

O

O
O
O
O
O (equilibration)D 00O 0O 0O OO O O (simultaneous extraction)O O 0O O O
O
O
O
O

sSIDMSO 0 0000 O00O0DOoDo0oooDoOooonGnalyte)D 000000
Oo00D0DDOoODO0O0o0oOoOooopMs)0 00000000 O00DaO (speciatedd is
otopel dilutiond mass( spectrometry)(SIDMS) 0 0D 0000 O0DODOOOODOODOO

Ooo0oooooo0ooooo0 oo oDoooo oo oDoooo oo oDoo4oooDooooQgg
Oooooooo0ooooo o0 oo ooo oo oDoooo0DoDoDoooooooog

0 54142590 O 0O 0O 0O 0O 0O 6790673B10 0 O 0O O 0O 0O 6974951810 0 0O 0O O O 0O 58833490
0568304170 0 000 DO 0O 7005635820 0 O OO DODO72203830 0 00 0DO0O0O

O

s s s e e e e s e |
OoOooooo40oooooo 0o oDooUoo oD oDoDoDoooDooDoDoogoggoooao
OoOoooooo4o0ooooo o0 oo ooooD oo oDooo0DooDooogoooao

Oooooooooooooooooogoogoao
Oo0ooooo4oooooo4ooooooggoao

O

g
oo
gono
1DMSO
uo

Ooo0oooOgooOoooOoao

Ooooooo0oooooo0ooooogQgooao

a
O
g
a

Oooooooooooooooooogoogooao
Oo0oDooog4dooDoouUog4UgooDooggogao
Ooooooo0ooooo4ooooooggoo
Ooooooo0oooooooooooggoao

0 2002/0198230A10 0 0 00 O0O0OOOODDOOOOOOOOOOOOODDOO
ocooobooooooooooooooooooooooooooooano
ugboobooooobooboobobooooobooboboboobooobonn

gooooooOoOoOoOoOoooooobobobobobOooooooooobooobooo
0 O (catalyzed equilibration)D 0000000 O0ODOODOODOOOOO
(definitive)d O O O (qualitative)D O O 0O O (quantitative)d 0 0O 0O O

O00O0DoDOoo0O0o0(speciated) D 0000000 ODODOODOODNO

00000000000 ooooODoDoDooooooooooooDooOao
dododoooooooooobob bbb oo ooooooooad
SIDMSO 0 0000000000000 obDooooooooboooan

000 000 (reagents)0 0 O O O 00
oooooDoOoOoooooo 0o
O O (calibration curves)O OO0
gooooooooobobobn gd
oooooDoOOoOoooooo 0o
goooooooobbobon aad
(on-site sample preparation) oo
ooooDDoDoOOoOoooooo 00
aoad
goad
gd
0o
gad
gad
00
aoad
gad
00
ooo
(fugitive agents)
goooooooao
ocooooooood

O Oo0oooo

Oo0oooooooDooooooooogoQgoQg
Ooooocoooooooogogooood
OoooooooooooooooogoQgQg
Oo0ooooooooooooooogoOgad
OooDooo4o0ooooogoggogooood
Ooooooooooooogoooodg
OooooooooooooooooogoogaQm

Oo0DoDooo4o0ooooog4ogoDoDooggooao
O
O

Oo0ooooooooooooooooogoogooao
Oo0ooooo4o0ooooo4oooDoooggooao
Ooooooo0oooooo0ooooogogQgooao
Oo0ooooooooooooooooogoogooao

Oooooo4gogoooooggogao
OoooooooooogogQgoao
Ooooooooooooogoao
Oo0ooooooooggogao
Ooooooooooooggogoao
OooooooooooogoQgoao
OO0 ooo4gogooooogQgogao
OoooooooooogQgoao
OoooooooooooogQgogoao
OoooooooooooQgoao
Oooooooooooggogao
OoooooooooogQgoao
OoooooooooooQgoao
OO0 ooo4ooooogQgogao

10

20

30

40

50



Ooooooogg
Oooo0oooQgdg

O
OO0 ooooooooooggog

Oo0oooooooooogoQgog

O oo oooogQgoo

ey e e s [y
Iy I Ry e R sy [y [y

o Y 7 S Y Y R Y = [ Y Y I Y

OooDoooooooooooooogdg

O O
O O

00
00000000 O000O0000
001,4-00000000000
00
0000000000 O0O0000
ppb0 0 00 O 0 O O 900 CLO nO

O

Oooooooogdg

Ooooooooooooooooogodg
Oooooooooooogoooaoo

g
O
O
g
u
O
g
g
O
g
g
u
O
O

O

O

O
g
g
O
g
g
U
O
O

O0Ooo0oooog
OoOoo0oooo
O0Ooo0oooao

O
O

0

4)

JP 5412288 B2 2014.2.12

gboobooboboboboooboobooboboboobooobonn
oooooboooooobooocooobbooooboooooobooooaon
ooooboooooboooboooobobooooboooooobooooao
gbooboobobobobooobooboobobobobooobonn
ubooooboboobooboooodo

SPI-SPE0000O0CDOOCODOOCODOOCOOOO DO (oxygenates)d GC-
0000000000O00000

oooobODoooobDoogoooboboooeec-MmsoooooooOooOonD
oooobOooooboooooPAGSOO0ODODODOOOODOOO

gbooooooobobo
950 CLO nbD 40 00O

gboobooooboogd

ugbrRFOOOGOGoOGOO

gbobooooboood
IDMSO O O O O SIDMS)ELISAC

oooooooo

OOoo0ooodg
OoOoo0oood
O0Ooo0oood
OO0oOo0ooodg
OoOoo0ooodg

O Oooo
O Oooo

O
O

O
O
O
O

O Ooo0ooo
O 0Oo0ooo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O OoOooo
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0O o0ooOoo
O OooOooo

O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O

ooooooo
(0 00)O
ooooooo

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O O Agilent EvidexO OmlO C-130 00 O
SO0O0oooopsi-SspEO0OOOOCDOOODOO

obooooan

ooboooogan

3no0of

obooooan

gboooad

gioMso ogooooooood
ubooooooboaobooaodd

oooPSI-SPED 0O OO 1,4-00

obooooobooboboooo

gboooobogzppmbd00on0

ogooao

URFORF=1IODOO0OO0ODOOO

(0 00)O
ooooo

oodog
ogdod

gboooad
oogdod
gboooad

O
O

goooano

OO0O0O8x 12960 0 0 )HOD O OO
ugboooggbooboaobooaodd

cooDoDoOoooooo@oo)
ooooooooooooooao

OO0 (preloaded) D 0000 O00DO0O0O

a
O
ELISAD O D O0DOO0ODOO0ObOO0oDoOooDooDo
a
OOELISADO0O0O0DODOO0OO0O0ODODOOOO

cooDoDoOoooooo@oo)
OoooOO0oELISADODOOO0n
gboooooobobobooog

oodoooooooooogoao

O
O

uono
ugboooad

obooooooboboobooao
u



(5) JP 5412288 B2 2014.2.12

ocoooooOOoOO0oO0oOoOoOoooooOooOoODOOoO0O0oOoOoOoOoooOseELDIDODOO @O
oH)ooooooooooooooooDbooooooooooooDbDbOoOoooooo

ooobooooooon
obooo
OoooOoO0OO0OO0OO0OO0SELDIDOELISAD OO0 O0OOO0OO0OO0OODOOOoOooDDon
ooooao
ooooooooooooooooooooooooooooooooooooooano
gcooooOoOoOoOoOoooooooOooOoOoOoOooOoOo@oboooDDOoODOoOoOoOoO

ycooooooooooooooooooooooooobbobooooooooooo
OO0 (ulti-variant) D 000 00DO0OO0OO0OODODOO0OO0OO@OOOODOOoDOoOooDDoDODOO
ybooooimvMsooooosipvsoooooooooooooooooooooooao

ooooao
oooooooooboooobooooobooOooooobObooobobooOoobooo
oooooooooobooooobooooooooooobDoooooDooOooobooo
ooooao
oooooOoooobOoooobooooboooOooOooOoESI-TOF-MSOOOOODOOOO
O O 20ppmd NaN3O 20ppmd NaNN1SNO O OO0 00 D0 000D 00000

ooooao
oooooOooooboboocooobooooboooOoOooOESI-TOFR-MSOOOOODOOOO
O O 20ppmO NaN30O 20ppm NaNNISNOD OO OO OO OO0O0OO0OO0OO00D0

ooooao

UooboO0OO0oO0ooo0oDbDOoOO0oOoO0obOO0O00Dn0D?20ppmd NaNNISNO O 0O 0O 0O 0O O O 20ppm
NN3DOOOoOooOODOOooooOooooooboooobooooobobooooboodo

OoOoooooo0ooooo4o0ooDoooo o0 oDoDoDooooDooogogooao

OO00Om/z880 00 DODODOOOODOOmM/ZE89O0 0O OO

oboooad

U0o0O00O0OO000D0DC0CO0O00D0O0O0O20ppmd NaNNISNO OO O 0O 0O O O 20ppmd NaN3
goboooooooboobotbooooobogobobobobooobooboboboboog
o170 o0ogooooboOoesoooooooooooDbio oD bo0ooooonD
0102001030000

ooooao
oboooooooboboboooooboobobooboobooooboboboboboo
ugbooouobooboboobooooobooboboobooobooobouoboboboobooo
O0o0oo0O0OO0oO0O0oO0DbOO0cO0OO00DbOO0On0dOdD! H200 O 20ppmO NaN3O 20ppmO NaNN1SNO O
gboooooobooboboboooobgnb

oboooad
OOoO0OD0OD0O0O00000000O0O0OD0ODOOO0OO0O0O0OO0O0ONa3(N3)4-(0DDODO00000)HO

O

NI5000000000000000Na3(N3)4-000000000000000000
0000000000000 00000000000000000000000000a0
0O00D0O0020ppmd NaNNISNO O D OO OO0 D0 20ppmONaN3D 0 00D 0O 00 D00DO0O
0000000000000 D0000000D00002370000000000002380
2300 02400000 (2x 15N) 0 0000000241000 0

ooogoao

0000000000000 D00DOD20ppmd NaNNISNDO O O 0 O O O O 20ppmd NaN3
0000000000000 00000000000000000000000000
003020 0000000000030303040305003060 0000000000000
03070000

ooooao

00000000000 D00000OO0100ppmd KY3C®>NOD 0D OO O O O O 100ppm(u g/
gQOUKINDODODOODODOODODO0ODO0OODO0OO0DOODESI-TOF-MSO OO DO OODOOD
0000000000000 D000000002900000000000000000

10

20

30

40

50



Oooooo4ooooooooooooggo-g

Ooooooooooooooooo0ooOoano
OOo0oooooooooooooooogao

Oooooogogoooodg
Ooooooogoooog

O

|

O

OoOoo0oooaog
OoOoo0oooao

O 0O O

Ooooooooogooao

O

O
O

O
O
O
O

O
O
O
O
O

O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O Oooo

O
O

3010 3030
ooooao

goo

O
O

O
O

O
O

O
O

O
O

ooooon

metry)-SSIDMSO O O )0O

OOooooooooooo0 oo oooo0DooDooogoooodg

Oooo0ooood
O0Oo0ooodg

O

Ooo0oooQgogoao
OO0o0ooogo-gogao
Oo0oooQgogoao
Oo0oooQgoao

= OO0 O0O0O0OO0o0ooood

D

[

| Ooooogoooogoodg
Oo0oo0o0oogood

=

[92]
OoOoooogogao
OoooooooooooQgoao

O
O

g
g
u
O

ooo
ogoo

(1D)O

O
O
O

Ooooooowogoooooao

O o0 o0oo0ooOo4Qgoooao O 0Oooo

OoOoo0ooogd
Oo0ooooogd
OooOoo0ooooOod
OOo0o0oooogdg
OoOoo0oooogd
Oo0oo0ooooQgod
OooOoo0ooood
OoOoo0ooogd
Oo0ooooogodg
OooOoo0ooooOod
OOo0o0ooogd
OooOoo0oooogd
OooOoo0oooogod
OoOoo0ooood
OoOoo0ooogd
OooOoo0oooogod
OooOoo0ooood
OoOoo0ooogd
Oo0oo0oooogd
Oooo0ooood
OOo0o0oooogd
OoOoo0oooogdg

g
g
u
O

OooooooogogQgogoo
Oooo0ooooQgdg
OO0Ooo0ooood
OOooooogod
OoOoooood
Oo0Ooo0oo0oood
O0Ooo0oooogod

coooODDODOO0O0O0@OoOoooobooooooooo)o

gobooood
ooooon
gooooao
gbooooad
/00000000000 OCOCOOODOIIMS/SIDMSOOO0OODODDODOOO
gboooooboboboboboooobgobobo
gboooobooboobobobooooobobobao
gbooouobuoboboboboooouobobobada
oooooOoooobooooboooooooooao

(6

JP 5412288 B2 2014.2.12

s 0ooooOooobDboooo3y00ooobooooooan
oooooooobooog

gboobooooboobobobooooboboboo

ooobooOooooobooooooboobocoooboooobooo

OoOO0OD0OD0OOO0O000000ESI-TOF-MSO m/z338(ESI-TOFD O O

)y ooooooooobooooooboboooboooooao

oono

OooooooQgdg
OoOoo0ooodgadg
Oooooogogdg

goooao
ooooao
ooooano
goooao

ocoooao
(species]

ooooano
ooooo
oooonon
ooooao

ooooao
specificl

10

000000000 Od (species)d
Oo0o0o0DoDoDO0oO0oooOoooooao
ooooDDoDoODOoOooDooooooao

goooao

ooooood

00000 IbMso O /0 O sIbMs(O
isotoped dilutiond massO spectro 20

oboood
ugbodood
goooao
obooad
gboood

gbooon
gbooaond
ooooao
gbooon
gbooon

(speciated)d O O O O (SI1D)O

O

O

O

O

O

OooooogQgdg
OoOoo0oooQdgdg
OOooooogogdg
Ooooooogogdg
OoooooogoQgoQg
O0Ooo0ooood

OOoo0oooogod

O

O

OoooooogoQg-g

Oooo0ooogoQgoao
Oooooggoao
OoooooogoQgoo
OoooooogoQgoo
OooooogoQgogao
Oooooogogoao
OoooooogoQgoo
Oooo0ooogoo
Ooooooggoao
OoooooogogQgoo
Oooo0ooogoQgoo

gbooooooooboobobo
ugbooboooooooboaobaobad
OOO0OO0ODiIbvsO O /0 O SIDMSO O
gbobooooooobobobo
ugbooboooooooboobaobad

g
a
O
O
a
u
O

O 0Oooo
O oOooo
O o0Ooo
O o0Oooo

OO0 oooooggogo
OOo0ooooogQgoao
OooooooogooQgoo
OoOooooooogooo
OOo0ooooogQgogao
OooooooogQgoao
Ooooooooogoao

oooooood
oooooooo
0 (laboratory)O
oooooooo
oooooooo
oooooooo
oooooooog

O oOooo

g
g
O
O
g
u
O

O oOooo
O o0Ooo

30

40

msOoooooOoOooooooOooooboooooboooooboooao

g
a
O
O
g
u

O0Ooo0oo0ooao

IDMS 50



) JP 5412288 B2 2014.2.12

IibDMSO OO Oo0O0ooooooooobooooobbooooboooooooboooonDn
goooooooboooooobooboooobooooboooooooboooooao

gbobobooooobooboboboooogoilogbgoao
ugbdobdoobooobooboboboobooooobobaba
ooobOooooobooOooooboooooboobooooooao
ipMsg o sipMvsgo oDgoooooogooobobobooon
gbobobooobooboobobooboooooboboba
oooooDoDDoDOoOO¢CGold) D OO OOODDOOOOOO
gobobooooooobooboboboooogobuobobao
ugbobobooooobooboboobooooobobobao
ugbobdoboooooboobobobobooobobaa

Ooooogogoao
Oooooogogogoao
Oooo0ooogoogogoao
Oooooogogoao
Oooooogogoao
Ooooooogoogoao
Oooo0oooogoo

0000000000000 000DDDODO0oO00oo0OoOooooaOo
OO0O0OLe)oooooodDodO (dual-state liquids)
(SPME)O O O O ooooooooo
oooao
oono
ooo
ooo

O

O

Oo0oooooo o0 oo ooo o ooooogoQgoQg

O Ooogooo
O Ooooo
OoOoo0oood

00
O 00 100
ID0000000000000O000O00O0O00O0O000O000O00O0O0ooOooGod
0000000000000 O000000 0ooo0 0o0oo
OOOO(ESHOIODDOESIDODODOOOD 0 (APCI)O 0 (ENO
(ICPO0D0D0D0O0D0D0O00DO0OO0 MIP)O 0oooo 0ooo
oDoo 000

S
O
O
0
4
O
0
O
O
0
O
4
O
0
4
O
0
O
O
O
0
4

Ooooooooooooooooooogod

Oooooogogoao
Oooooogogogoao
Oooo0ooogoogoao
Ooo0ooogogoao
Oooooogogoao

Oooooooooooooooooogdg
Oooo0ooogoogoao

Oooooooooooogogoooooogdg

O 0Ooo0ooao

O 0OoO0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0Oo0oood
OOoo0oooogod
OOoooood
OoOoo0ooood
O0Ooo0oooogod
OOoooood
OoOoo0oood
OO0Oo0oooogod
O0Ooo0oooogod
OOoo0ooood
Oo0Ooo0oood
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0Oooo
O Ooo0oooao
OOoo0ooood
O 0Oo0oo0ooao

O

OO0 oo ooogogoooogg
OO0 oo oooooooogg
oo oooooogoogoo

OO0 oooooogooooogg
OO0 ooDoooo0oooogg
Oo0oooooooooooQgodg
OO0 oooooogogoo

OO0 oDoDoooooooogg
OO0 ooooooooooQgg
Oooooooooooodg
OooDoooogooooogdg
Oooooooooooogdg
Ooooocooooooogodg

OO0 oooooogogoo
oo oooooogogoo
oo oooooogoogoo
OO0 ooooogogogo
OO0 oooooogogoo
oo oooooogogoo
oo oooooogoogoo
OO0 oooooogogoo
oo oooooogogoo
oo oooooogoogoo
OO0 ooooogogogo
OO0 o ooooogogog
oo oooooogogoQgog
oo oooooogodg
OO0 ooooogogoo
oo oooooogogoo
oo oooooogoogoo
OO0 ooooogogogao
oo oooooogogoo
oo oooooogoogoo
OO0 ooooogogogo

ugbobdooboooooouobobobdoboooooboboboboooo
gooooooooooooooboboooobooooboboboooobooo
oooobooooobooooooobooooooboooobooOoon (MALDI
Y OoooooooooooooooeesHOOOOoOOODOD@MAOODODODODODOODDODDO(EL

e e s [ s o e 2 T e s e e s e e e e s [ O [
Ooooooooooogoao

Oo0ooooooooooogooQgoo
OO0 o0DoDoogogUooooogdg
OO0 ooooooooooggog
OO0 oooooooooogoQgg

1IsA) D DDD0OO0DO0O0O0cADDODODDDDODOODODODOOOoOOCELDHOOOO
oooDoo
ooooooooobobooooooooooobboooobobooooobboooobobooo
oooobooooooboooooboooooooboobooooboboooobooboooobooo
ooobOoooobooocOooboboboOoooba24sOMzD OO OOO0ODODOOOODODOOOO
ooooooooobooooooooooobooboooooboobooooobboooobooo
ocooo0ODoOOO00O0O0O0oOoooOoObOObOO0OO0O0O0oOooooOD0DaO analogues)d d
ooooboooooobooooobooooooobooooobooooobooboooobooo

10

20

30

40

50



(8) JP 5412288 B2 2014.2.12

gbooboooooobooboobobobooooboobobobooboooboobobobao
cooooobOOO0OO0oOoOoOoooooooO(@Oboooooooooo)YYODODODbDOoOooooo
ocooooobOOOOO0DO0oOoooooOooODODDOOOO0D@OoOH)YDDODDODODODDODDDODODOOOO
gbobooooobobobobooobbozbobeocodboboooobobOonb
ugbdoooooobouobobobooboooobuoboboboobooobouobobobaa
ooooboooooobooooobooooooobooooobooooobooboooobooo
gobooooooooobgoboboboooobobobobobooooboobobobao
gbooboooooboobooaobaoado

oooooao
gobooboooooogoobgobobobooooboboboboboooobobobao
gbooooaoao

ugboogood
gooboboooooboooooboooooooboooooboobooooboooobooo
gboobooooooobgobobobooooboboboboobooooboobobobao
ugbdooboooooboobogoboboobooooboboboobooboooboobobobaa
ooooboooooobooooooooooan

gbooogd
oooooooooboooooooooobDooooobooboOoooDOo0Ibvsh O SIbM

sboooooooooobooboooooboooobobooooobooooboooboooonn
ooboooooobOoooooooooooboooooboooboooooao
oooDoo

IibpvsOoosipvSO O o ooooooooobooooobooboooooboooooboog

0odooo0ooooDoooo0ooDooOooooDoOoOoU0oDoDoOOoooDoDooOooOoDooOOg
goddooboooooodoooooooooobooob oo boob oo boooooOood
doodooooooDooDoboo0ooooDooDooDooOo@OoboooooDooDooonn
ooooooOo)oooooooDoooooDoDoOoooOoDoDooooUooDooOooOooDoDoOOoo
goddooooooooooooooooboooooob0ooboobooboDooooOoon
Oo0oDoOoOoooooooooDooooooiIoMsoosIDMSO 0D OO0 oD OoOO0OOoDDOOO0Onn
goooooooooooooobooobooboobooboobooboooooodd
0o0ooDoo0ooooDoooo0ooDooO0o0oooDooo0oo0oDooo0oooDoooooDood
0000000000 DOD [Ruiz Encinar, J.; Rodriguez-Gonzalez, P.; Garcia-Alonso,
J.1.; Sanz-Medel, A. Trenes in Analytical Chemistry, 2003, 22(2), 108-1140 0O O ]
O

oooooad

oo ob0 oo oo oo b oo bbb ooooog
0oodoooooooDoOooUooooO0oooDoOOoOoUooDoDoOOoooOoDoDoODoOoOooOoDoDoOoOO
gfddodooooooooooooooooobo0oob0ooboobobobooooOoon
o000 oo b0 oo b oo b oo boDooooOood
goodooooooooooooobooobooboobooboobooboboooood
0odoooo0ooooDoooUooDooOoooDoDooOoU0oDoDoDo0ooDoDooOooUoDooOO
OO0000OO0o00oboDoOO0OO0O0b0DO0OOd[Rodriguez-Gonzalez, P.; Marchante-Gayon, J
M.; Garcia-Alonso, J.l.; Sanz-Medel, A. Spectrochimica Acta, Part B, 2005, 60, 1
51-2070 O O ]O

oooooad
OClouwg,R.OOODOCODODODODODODODOOODODODODOOOODDODODODODODOODOO
0oodoooooooDoOooUooooO0oooDoOOoOoUooDoDoOOoooOoDoDoODoOoOooOoDoDoOoOO
00000000 o0oDo0o0o0o0Do0o00o0ooDoOO0O0O0DOO0OgaOaonoso:50(v/v)d 0.01%
02-00 0000000000000 O@sO)yoo3soo000ooooDooDooonoad
goooioono oo oooooDooDoooobooDoooao
0000000 ooDoOooooooOoes00 0200000000 DDOODOODODOOd



9) JP 5412288 B2 2014.2.12

0oo0o00DD0DDOD000000000o00o0DDDODO0D00D0D00O0Do0Do0DoDoODoODDOoDOoOOoDOoDOOg
Oo000DDODO0O02000000000000[Clough, R.; Belt, S.T.; Evans, E.H_;
Fairman, B.; Catterick, T. Anal. Chim. Acta, 2003, 500, 155-1700 O O ]0O
ocooooao

OYang,Llu 00000 O0O0OO0O0ODODOCOOO0ODODOOOOODODOe0OODOCOOOODDOOO
oooboooooobOooooobooooooobooooesboocooobooooobooo
UD0DO0O0O0OEPASOGOAD DO D ODOODODODODO

gbooood
oooobooooooboooooboooooooboobooooboboooobooboooobooo
gobooboooooogoobgobobobooooboboboboboooobobobao
Ooo00oD0ODOOO000O0O00oooOOoOO0O0ODODDDOO0O00O0O0O0O0DDAO (open focused)d O
oooboooooobooocoobooboboooooboooobovyobosObOOoOoOoOobOOOOn
oec-MmsODODODO0O0O0O0O0OO0OO0ODOOOODOOOOOOOOoOMOODDODOOODOO [Monpe

rrus, M.; Rodriguez Martin-Doimeadios, R.C.; Scancar, J.; Amouroux, D.j Donard,
0.F.X. Anal. Chem. 2003, 75, 4095-4102; Moreno, MJ.; Arjona, J.P.; Rodriguez-Gon
zalez, P.; Homme, H.P.; Amouroux, D.; Donard, O.F.X. J. Mass Spectrom.2006, 41,
1491-14970 0O O 10

ogooooao

0 Rodriguez-Gonzalez,P. O D OO ODODOOOOOOODODOODOOAO (machine shakin

gpUo0ooooooooooooo A OO0 OOoDOooooooooooooon
0000000000000 o0o0o0o0oD0o0DoD0Do0o0D0D0ooOD0U0ULOD0o0DoODOoDooODOoOoDoODOO
TMAHOOOOOOODOOOOOOOODOODOOOODOOODUOODODOODODUOOoODODODODOO
oooooOO0ooOoO0oooOO0ooo0oooU0oooOo0oo0oooOoooOooooUooooDoO
0000000000000 0000D00DD0D0D0DOo0D0D0DD0DU0DL0D0D0DOoDO0DODoODOoOOoDOoODOO
0000000 oU0oooO0oooOU0oOoU0ooODU0O0oOD0DU0ODLDU0U0UDODO0DUOODODUOLODODOODO
ood0ooU0ooOoO0oooO0ooO0oo0oooO0o0oooOoooDUOO0OoOU0O0O0nDOUI[Rodri
guez-Gonzalez, P.; Garcia Alonso, JJ. ; Sanz-Medel, A. J. Anal. Atom. Spectrom.

2004, 19, 767-7720 0O O ]0O

uboogood

OO0OO0O0D0@usseDNDDODO0OO0OO0O0OGnvitro)D 0000000 OCOODODDOOOOOO
gboobooooooobgobobobooooboboboboobooooboobobobao
ugbdooboogooobouobobobooboooobobobobooboooboobobobaa
oooo0ODODOO0OO000O0000OoO0O0ODDOOO00O0O0O0O0D0D0DODDODD [Rodriguez-Gonzale
1,

z, P.; Encinar, J.R.; Garcia Alonso, J.l.; Sanz-Mede A. Anal. Bioanal. Chem. 2
005, 381, 380-3870 O O JO
Ooo0o0oo0ooao

gobooboooooogoobgobobobooooboboboboboooobobobao
gbooboooooobooboobobobooooboobobobooboooboobobobao
ooooOoODOO0OO00O0O0O0OoooooOODODOO000d[Kawano, T.; Nishide, A.; Okut

su, K.; Minami, H.; Zhang, Q.; Inoue, S.; Atsuya, I. Spectrochim. Acta, 2005, 60
B, 327-3310 0O O ]O
ocooooao

OvalkiersD O OO ODO0O0ODO0DQOOOODDDODODODODOOODODODODOODODDODOOOOO
0000000000000 o0o0Do0o0o0oDoD0O0o0o0Do0Do0O0O0o0DoOaad[valkiers, S.;
Varlam, M.; Rube, K.; Berglund, M.; Taylor, P.; Wang, J.; Milton, M.; De Bievre
, P. International Journal of Mass Spectrometry, 2007, 263, 195-2030 0O O ]0O
oooooao
OChenz,00000DDOOO0ODODODDODOODODDOODOODODODOOODDOODOODOOOO
oo0o0oo0oDoDDoODO0OO000O0O0ooo0o0Ooo0DDDODO0DO00DU0DO0O0OoDOoDoODoOoDoODoODDOoODOoOOoDoOg
Oo0O0o00O0oO0oO0pDODo.2200/HNOz 0 00 ICODOCDODODOODODOOODOUODODOOES

10

20

30

40

50



(10) JP 5412288 B2 2014.2.12

0000000 O0oDOooDO0oDOoOo0Ooao[Chen, Z.; Griffin, 1J.; Kriseman, Y.L.; Liang
, L.K.; Abrams, S.A. Clinical Chemistry, 2003, 49(12), 2050-20550 0O 0O 10
oooooao

O Hunkeler,D.0O Aravena,R.O 00000000 OOODOOOODODOODOODODOOO
0000000000000 Q000ODD0DO0ODO00D0Do0DO0OOoOoOooOEsSPME) D OO0 O0OOOO
O00D00O00OCGSPME) D DODODODDDODODODODODOODODOODODDODOOOJSPMED hSPME
O00o0oDoO0OsSVWweEDO OOoOoDOoOoDOoooooo 4000000000000 DDODOO
0000000000000 0000000000000000000001.4600718
0000000 d[Hunkeler, D.; Aravena, R. Environ. Sci. Technol. 2000, 34(13)
2839-28440 0O O 10

ooooao

Crowther,John R.OOELISAD D 0000 O00O0OOOODDODODODODODODOOOOOOOD
ooo0ooDoODO0OO000O0oo0ooooOooODoDDDODO0OD0o0DO0o0OooDoDoODooDoODDoODOoOOoOoOog
OO00OO0ODELISAD D DO OOODDOOOO0ODODOODO0DO0ODODODOO0DODoDOoODOoDOoOOooOOoD
OO00DD0DDOO0OO0OELISAD 00 D0ODODODDOODODODO0DO0O0O0OOODODDODDDODOOODODOOO
0000000000000 Q0O00D0ELISAD 000000 ODODDODDDODODODODOOOO
00000000000 OELISADIDMSO SIDMSO 0 0 OO OO OO0 O0O0OOO [The ELI
SA Guidebook by John R. Crowther, Humana Press New Jersey, 20010 0O O ]O

O 0Ooooo

O oOoooooaog-.

oooooao

goooooood
gboobooooooobgoboboboooobooboboboobooooobobobao
ugbdoooooobouobobobooboooobuoboboboobooobouobobobaa
ooooboooooobooooobooooooobooooobooooobooboooobooo
gboobooooooobgobobobooooboboboboobooooboobobobao
ugboooooobooboobobooboboooboboboboobooooobobobaa
ooobOoooobooocooooomvsoosiIDMSOoOoocooooooooboooon
gboboooooogobgoboboboooobobobobobooooobobobao
gbooboooooobooboobobobooooboobobobooboooboobobobao
uybdoodoooobouobdoboboobooouobuoboboboboboobouobuobobaa
gooobobooooobooooobooooooobooooobooboooobbooooboOooo
gboobooooooobgobobobooooboboboboobooooboobobobao
ugbdooboogooobouobobobooboooobobobobooboooboobobobaa
ooooboooooobooooobooooooobooooobooooobooboooobooo
Ooo0oOoOO0o0oooDOOoOO0ooo0oDbDOoOoO0o0obboOoOoOgn0Daono (storage and chain of cust
ody)UOooooooOODODOOOOOoOoOooooooOoDoDoOoOoooooooooooDooo
oooobooooooboooooboooooooboobooooboboooobooboooobooo
gobooboooooogoobgobobobooooboboboboboooobobobao
gbooboooooobooboobobobooooboobobobooboooboobobobao
ugbdoooooobouobobobooboooobuoboboboobooobouobobobaa
ooooboooooobooooobooooooobooooobobooooboboooobooo
gboobooooooobgobobobooooboboboboobooooboobobobao
ugboooooobooboobobooboboooboboboboobooooobobobaa
oooboooooobooooobooooooboooobooOooobooooobooo
gboboooooogobgoboboboooobobobobobooooobobobao
gboooooooobogobobobooooboboboboobooooobobobaa
oooobooooooboooooboooooooboobooooboboooobooboooobooo
gooobobooooobooooobooooooobooooobooboooobbooooboOooo
gboobooooooboobgobobobooooboobobobobooooobobobao
ugbdoooooobouobobobooboooobuoboboboobooobouobobobaa
ooooboooooobooooobooooooobooooobooooobooboooobooo

40

50



(11) JP 5412288 B2 2014.2.12

0oo0o00DD0DDOD000000000o00o0DDDODO0D00D0D00O0Do0Do0DoDoODoODDOoDOoOOoDOoDOOg
ooo0oDoDDoODOoOO000O0Oo0ooooOooDDDODO0D00DO0DO0o0oooDoDoDoDoODDoOoDOoOooOg
ooooDoDoOO0oO00O0oOoooooooODODOoD0oUoUoDoooooooDoDaOo

ocooooao

oooooooooOoao

000D DoD0wOoOooooooooDooooocCcrVDOOCrAIDODooooooo
oo0o0o0o0ooOD000000oooooo0o0Do0DDOoODO0DO00DO00o0ooooDooDoODDoODOoOOooOg
oo0o0oo0DoDDoDOoOO000O0O0o0ooo0o0OooODDoDDODO0DO00DO0DO0o0ooDoDoDoDoODoDoODoOooOog
oo0oo0oDoDoODO0OO000O0O00ooOoOoOoO0DDDODO0D00DO0DO0o0OooDoODoOoODoODDOoDOOoDOoOg
OO000OO0OEPAD DGO 00 DDODODO0DDODDODOODODOODOODDOODOODDOOO
oooooao

ocooooao
oooooDDoODOoOO0O0O0oOoOoooooOooODODDODO0DO00DO0DO0o0ooDoDoOoOooODoODDOoDOoOooOg
0Oo0o000oDD0D0000000oo0o0o0o0o0Do0DDOoODO0D00DU0D00o0oooDooDoODDoDoODOoOooOg
Oo00D0DDDoODO0o00o0DO0ooooooDoDOoO0gilen)D0O0O0O0DODDDODOOOOOOO
oooo0oooODO0OO000oO0OoooooO0oO0ODDODO0DO00DU0DO0o0oOoDOoDoODoOooODoODDODOoOOoDOoOg
0oo0o0o00oD0OD00000O0ooo0o0O0oo0o0DOoODO0DO0U0D0DO0DOooooDooDoODoDoOoDOoOOooOg
ooo0ooDoODoO000O0Oo0oooooo0DoDDODOo0O00O00o0ooDoDoDoDoOoDoDoOoDoOooOg
oooo0oDoODOoOOooooooo

oooooao
Oo000D0DDOD0000000O00o00o0DDoDDODO0D000DO00o0Do0Do0DoDoDoODDoODOoOoDoOog
oo0o0oo0oDoDDoODO0OO000O0O0ooo0o0Ooo0DDDODO0DO00DU0DO0O0OoDOoDoODoOoDoODoODDOoODOoOOoDoOg
oooo0oooODO0OO000oO0OoooooO0oO0ODDODO0DO00DU0DO0o0oOoDOoDoODoOooODoODDODOoOOoDOoOg
0Oo0o000oDD0D0000000oo0o0o0o0o0Do0DDOoODO0D00DU0D00o0oooDooDoODDoDoODOoOooOg
oo0o0oo0DoDDoDOoOO000O0O0o0ooo0o0OooODDoDDODO0DO00DO0DO0o0ooDoDoDoDoODoDoODoOooOog
oooo0oDoDoODO0OO000oO0oo0ooooOoO0DODDODO0DO00DU0O0O0o0DOoDoODoODoDoODDDODOoOOoDOoOog
0oo0o0o00oD0OD00000O0ooo0o0O0oo0o0DOoODO0DO0U0D0DO0DOooooDooDoODoDoOoDOoOOooOg
0oo0o00DD0DDOD000000000o00o0DDDODO0D00D0D00O0Do0Do0DoDoODoODDOoDOoOOoDOoDOOg
ooooDoDoODOoOO00o0oOo0o0oooooOoo0DDODDODO0DO00DO0O0OoooDoODoOoDoODoODDOoDOoOOoDOoOg
oooooOoOOoOO000oU0oOoooooOOoO0ODODDODO0DO00DU0DO0O0oOooDoOooDoODDOoDOoOOoDOooOg
0Oo0o000oDD0D0000000oo0o0o0o0o0Do0DDOoODO0D00DU0D00o0oooDooDoODDoDoODOoOooOg
oo0oo0DDoDoDOoOO00o0O0oOo0ooooOooODDDODO0D00DO0DO0o0oooDoDoODoODDoODOoOOoDoOg
0D0DO00O000O0D0O0OD0O0ODOODOOOaO (behave)l OO O O [Gonzalez-Gago A et al, J. A

nal. At. Spectrom., 2007, DOI: 10. 103/b705035f; Brown R. J.C., et a], Anal. Chi
mica Acta, 2007, 587(21), 158-1630 0O O ]O

ocooooao

gICP-MSOOODO0ODDODODO0DO0OO0DODODOO0DODDOOOO@OOOUODODOoDOOO)Y OO
0oo0o00DD0DDOD000000000o00o0DDDODO0D00D0D00O0Do0Do0DoDoODoODDOoDOoOOoDOoDOOg
oo0o0oo0oDoDDoODO0OO000O0O0ooo0o0Ooo0DDDODO0DO00DU0DO0O0OoDOoDoODoOoDoODoODDOoODOoOOoDoOg
oooooDoOOoOO00o0oOoOoooooOOoO0DDODDODO0DO0O0DO0O0OoOooDoODoOoODODDDODOOoDOoDOOg
0Oo0o000oDD0D0000000oo0o0o0o0o0Do0DDOoODO0D00DU0D00o0oooDooDoODDoDoODOoOooOg
oo0o0oo0DoDDoDOoOO000O0O0o0ooo0o0OooODDoDDODO0DO00DO0DO0o0ooDoDoDoDoODoDoODoOooOog
0000000 [Vicki, B. Preparation of Calibration Curves: A guide to best prac

tice, LGC, September 20030 O O 10O

ogooooao
oo0oo0oDoDoODO0OO000O0O00ooOoOoOoO0DDDODO0D00DO0DO0o0OooDoODoOoODoODDOoDOOoDOoOg
oooooOoOOoOO000oU0oOoooooOOoO0ODODDODO0DO00DU0DO0O0oOooDoOooDoODDOoDOoOOoDOooOg
0000000000000 000O0OOO0ODDO [Hsiung Chiung-Sheng, et al, Clinical
Chemistry, 1997, 43(12), 2303-2311; Entwisle, J. American Laboratory, March 2004
, 11-14; Eickhorst, T.; Seubert, A. J. Chromatogr. A, 2004, 1050, 103-1090 O 0O ]



OOoooooog
O 0Ooo0oo0ooao
O O0Oo0oooao
O Oo0oooo

a

OooogoooQg e

O0Ooo0oooao

O

ku, S.

O

O O0Oo0oooo
O0Ooo0oooaog
I B
I o B
O0Oooooog
OoOoo0oooog
O0Ooo0oooa.o
O0Oo0oooog

0

O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O

(12) JP 5412288 B2 2014.2.12

oooooobooboOoOoOoOoOoooooobODbDDbOOOOooDooooobooDbDOoO
goooooDoOOoO0oOoOoOoooooooOpDOoDOoOoUoooooopoooDoDoOo
gooooooOoOoOoOoOoooooobobobobobOooooooooobooobooo
oooooobooboOoOoOoooooooboobODbDbobOobOoOoooooooobooDboo
O O [Bonnefoy, C. et al, Anal. Bianal. Chem. 2005, 383, 167-173; Mel

et al, Can. J. Anal. Sic. Spectres., 2004, 49(6), 374-384; Panayot, K. e
al, Spectrochim. Acta, Part B, 2006, 61, 50-570 O O ]0O

O

O

gbooooboobooboboooooooboboboobooo
ubooouoboobobobooooobouoboboboaobooo
oooobOoooooooooooboooooooboboooooao
gbooooobooboboboooooobooboboboboo
Oo00DoOO000O0oO0oooo(CLIsAAODODODODOoOoooooono

oooobOoooooooooooboooooooboooooao

OOoo0oooaog
OoOoo0oooao

ELISAO0 000 O0O0Oo0oooooboobobo oo oo oouooooao
0000000000000 o0oo0oo0oDo0oDooDO0oDOoo0o0oO0nDODnadao[Whiteaker
, J.R.; Zhao, Lei; Zhang, H. Y.; Feng, L.C.; Piening, B.D.; Anderson, L.; Paulov
ich, A.G. Analytical Biochemistry, 2007, 362, 44-540 0O O ]0O

ogooooao
0 Martens-Lobenhoffer,J.0 000000000 O0ODOODOOOOOODOODOODOODOOO
OoooDoDoD@@AA DO OODO0DOoooOODDoODO0oD0D0ooooooooooDooO0oOoogLe-Ms
YN ODUODODOooOOooDoDOooDOooODUODOUOUOOELISAD DD DODODODODODODODODDODODOO
OOELISADOD0OD0DDOODODDODLC-MSODDODODODDDODOODODDOODDOODOELISAOODO
OO000DDDOD0000000000D0D0DO0ODO000O0O0O00O0ELISADDDOOOADVMAO OO
000000000000 DOO0O0O0OO0D0ODODOODO [Martens-Lobenhoffer, J.; Westph
al, S.; Awiszus, F.; Bode- Boger, S.M.; Luley, C. Clinical Chemistry, 2005, 51,
2188-21890 O O 10O

oooooao
OCharissou, A0 D00 0D0DO0OD0DOODOODODODODOOO(@MLDOOODODODODODE

LISAO

O

Ooooooogg
OoooooooOgodg

O

SAO

O
(]

o7,

O
O
O
O

O
O
O
O

O

OoOoooogoogoodg
OooOoo0Oo0ogao

O

oooooODOOO0oO0oOoOoooooOooODDOOO0DO0OOoDOoOoOoooOee-s)oooao

ooobooOooooboooooec-sooboooooobDbooOoOoboooo
gbobooooboobobobobEeELMlsA0b0obooooobDobooboboonn
ELISAD 00 0O0DODOO0OO0o0ooooooooooooboooonoDnnoee-Msh O

O
g
a
u
O

HPLCO

O
g
g
u
O

goooocooooboooooooboboooobooooboboboooobooo
gbobobooooboobobobooooboOoEeELIsADOboDOobDoboooan
gbobooooooooboobobobooobooboobobobobooao
ooooOoooooooooobooooobooOOoOELISADODOOODOO
goooOocoooobooooeoMmlDbOooOoOooooOoooboogonaDnee-Ms

oCMLO O D DODODO0O0DOO0oO0U0o0oDoDOoo0oooDooooooDooooonaoeELl
000000000000 O000000da0 (unspecific interferences)d 00 OO
O O [Charissou, A.; Ait- Ameur, L.; Birlouez-Aragon, 1. J. Chromatogr. A, 20
1140, 189-194. 0000000 OO OScholl, PF.OODOOODODOOOODOODO

0000000000000 BIODODDDODODODODODODODO0DODDODODDODDOOODODOO
O0O0DDOO0OELISAO000DOOCOO0ODDOELISAD0OOODAF-ODDDOODODOOOO

IDMSO O ODD0OO00O0O0O00O2mgU OAFBI-O0 000 00O0O0O0OCOODDODOOOOO
00000000 0D0D0O00O0O0OELISADO DD ODOOAFR-OO0O0OOODDOOOOAFBL
-Jdo0o0oo0ooDoDoooooOgo260000000000000000O0O0ODDODOAOELIS
AODODOAFBI-0 00 0O0OQCOCODAFDDOOODODOOODOOOODODDDOOODODOOODOOO

10

20

30

40



(13) JP 5412288 B2 2014.2.12

000000 [Scholl, P.F.; Turner, P.C.; Sutcliffe, A.E.; Sylla, A_; Diallo, M.S
.; Friesen, M.D.; Groopman, J.D.; Wild, CP. Cancer Epidemiol Biomarkers Prev. 20
06, 15(4), 823-8260 0O O O

ocooooao

OWolthers, B.G.OOOOODODOOODODODOODODOMAOODDODODDODOOMVAOODO
OCOO0ODELISAD D0 0O0O0QOODOoOOoOOGeC-vsO 00D O0O0O0DO0QOOODDODODOODOOOOGC
-MSOOOoOOoOoOoDoDoOOooooDooOoooooooiIbMsoogooooee-MsOoOooooano
OO00D0DDDODO0O0OO0OO0DOEUISADD0DO0ODOMAO DO OO ODO0DODOOODODDDODOODODOOOO
oo0o00D0DDO0000000oo0o0o00ODODODO0D000DO0DO0o0o0Qo0OODDDODOO0O0OOdeELIS

ADOODO0ODODOOO0OO0ODODO0OO0OO0O0DO0DODOO0OO0OO0ODODOO0O0O0O0DO0DO0OO0OO0OODOOOO0DOODn 10
0000000000000 o0oo0oDo0oDo0oDooDO0oDOoo0o0oO0D0ODnad[[wWolthers, B

.G.; Kema, 1.P.; Volmer, M.; Wesemann, R.; Westermann, J.; Manz, B. Clinical Che
mistry, 1997, 43(1), 114-1200 O O ]O

oooooaog

ocoooooOOO0O0oO0oO0oOoooooO00EMISAD00O0OO0OOOOODODDDODDOOOOE@
oooOGee-MsOHPLCO O IDMS) D DO OODODOODOODODODODOODOOODODDDOOOOOO
ELISAD 000000 DOO0obOobobooooDoboboboboooobDobobobooo

ooooao
oooooOooooboooooobooboboooobooooboooooobOboooooao
oooobOoooobooooooboboooobooooboooooobOoooooao 20
ooooobDooooooDoooooDmmooooboon
oooao
oooobOoooobood
ooooobDoOoooooooonon
O0D00OO0O0O0OEPAS2000 OO O0DODOOOOOOODODOOAEA-08)O0O0O0OO0O
oooooOooooobooooooobooboooobooooboooooobOboooooao

(schHhOOoooooobbooooboboOoooboooobooooooDoDboooono

Ooooooo0oooooooooogogogdg
Ooooooooooooogoogoooao

0000000000000 0000000000000000000000000
000000000000 000000SCFOOOOO0OOOODODONO0ONO0ONOoOOO
000000000000 000000O0O0O00O0IDMSOOSIDMSO O 00000 O 30
0000000000000 0000000000000000000000000
00000000000000000000000000000000000000
0000000000 O0O0O0OOO0IARA-0850000000000000000000
0000000000000 O00O00OEPAGSOODSIDMSO 0D OO OOOODOOODO
000000000000000000000000000000000000000

00000000000 (IAEA-085)0 000000000 EPADDDOODOOOOOOOE

PA32000 00 0C0OO0COCOCOOCOOCOOCOOOOCOODOODOODOODOODOODOODOO

D00O00O0O0SCFOODODOODOODODODOODODODOODODODODONODONOONO0ONOoODoOoO

0000000000000 O000000000000000000000O00 (Flow-thro

ugh mediumyJ 0000000000000 O00O000O 40



(14) JP 5412288 B2 2014.2.12

gooao

=1
IAEA-085, Z2OERHT  BOERMEITHRNA IR TLEA, SCFHT AKX
RINA G ENTULGELY,

- ,] KR FEIR T &7k 4R
B DR (ug/z) (eg/g) (1g/)
SRELE 219--239 22,4-240
TAEA085-1 1.644 £ 0.152 21.155 + 2.986 32.799 £ 2.990
[AEA-085-2 1442 £ 0.073 21.006 £ 2.367 72,448 2.368
IAEA-085-3 1.767 £ 0.109 37,933 + 0.496 24.700 £ 0.509
Fig 1.617+0.104 71.698  0.990 23.315 % 0.995

FEMEIL, Cl 95%. =4THS.

oooooao

Ooo00DDoDO0oO00O0O0oooPLC-ICP-MS) D DD ODODO0DOOODODDDOOODOOOO
ooooooooobOoooobooooobboOoooobooOobobDbaooddnOOrAE
A-08S0 0 00 O0Oob0bOOooOoobOobOoOoOooboooobooOoo0ooobOoboOooooboon
gbobooooobooobobobooboooboboboboboooDbDipMsg bbd b O SIDM
sboooooooooooboooooobooooobooboooooboooooboooboooonDn
ooooooooobooooobooooooobooooobooooobooooobooo
gboboooogao

goooano

*2
ENESH : SCFAS LITREEBHEKEBRETTFOHRNRAAM 7N TLAL, HHEIF
ZANA G ERNTULVELY,

Ty 0 AL KSR A FJLIkER 2 KER
AN DR “(ugle) g (e2/e)
RGEE 21.9-239 224-240
IAEA-085-1 1.259 £ 0.027 24339+ 1.289 25.508 x 1.289
IAEA-085-2 1.354 £ 0.030 21.224 + 3.935 22.578 +£ 3.935
IARA-085-3 1.588 £ 0.015 22.736 £ 2.325 24324 £ 2325
i 1.400 + 0.092 22.766 + 1.301 24,166+ 1.304

REEMEE, Cl 95%. n=4T&HD.,

gbooood
ocoooooOoOoOoscFROO0Oo(@oOoObDObOOoOoOoOo)oobODODDOOO0OODOOO
gboboooooogobgoboboboooobobobobobooooobuobobao
gcoooooOOoO0oO0oOoO0oOooooooOoDOoOOoOoOoOoOo@ooooOooODDODODOoOoOoOooOoO
OoOO0O0OD0OD0OO0O00O00000O0O0OD0ODOEPAD 32000000 0)HY00OD0O OO OHPLC-ICP-MS
oobooooooboooooboooooooboooooboboOoobobOooOoOodoDb Iibvsg
gboobooooooobgobobobooooboboboboobooooboobobobao
ugbdoooooobouoboboboobooooboboboboobooobouobobobaa
O

gboooog
ugbooboooooboobooboboobobooobooboboboobooooobobobaa
ocooooDooes0O0oooE@HooooobDboooooooooooooDbDoboooOoo
gobooboooooogobgoboboboooobobobobobooooboobuobobao
gboobooooooboobooboboboooobooboobobooboooboobobobao
ugbdooogooobuobdobobooboooobuobobobooboboobouobuobobada
gooioMsogsSipMsb ogooooooooooooooooooboooooboobooo
gboooooooobgobobobooooboboboboobooooboobobobao
ooobooooooooooimMmsosipvsoooooooooooooooobooon

10

20

30

40

50



ey e Y Iy
e e ey ) [y Ry
e s e e e e e s e Y Y

(15) JP 5412288 B2 2014.2.12

gbobooooooobooboboooboooooboboboobooao

ooo

goobOoooooboogoec-vsCooooooooobDoOoOoOoDboon
IibMso Ge-Mmso 0 ooooooooooo

uybdobdoooooobuoboboboboooboboboboboooooboann
oooooODbOOOO0OO0DO0oOooooooOoODDOO@OUoOoOoOH)DOOODDDOOE@

goooooooooboooooooooooooooobooooooooono)
ocooooo@UoOoOoOo)oooooooOoOoOoooooooooooooooo
gooooooooboooooobooboobooooboooobooooooobooboooooao
gobobooooooobogoboboboboobobobobobobooooboonon
gboboooooobobobobobooobooboboboboooooobonn
uybdobdoooooobuoboboboboooboboboboboooooboann
goobooooobooooooboboooobooooooboooooboooooao
gboboooooobobobobobooboboboboboooooobonn
ugbdobooobooooobuoboboboboobobobobobooooobgann
od

goo

oGP OOOOOODOODODODODOODODDODODOOOOOOODOODODDDODOOO

Oo0oO0OD0ODOO0OO00O0O0O000D0O0(modified)SPEO0OOOOODODDODOOO

goobooooobooooooobooboooobooooobooOooooooboboooooao
OOoOO00ODDOO0OO0O0O®ed depth) O OODODDODODODODODOODOODOODODDODOOO

uybdobdoooooobuoboboboboooboboboboboooooboann
goobOoooospeOO00O0DOOOCOO0OODODOOOODOOOOODODOOOOD

0000000000000 0DO0O0O00DO0esorbed) I 00DOOO0ODOO
gboboooooobobobobobooboboboboboooooboonn
ooooOoooooooooooboooooboooooee-sOUoooooooOonn

gboboooooobgoboboboboooboboboboboobooooDoonon
gboboooooobobobobobooobooboboboboooooobonn
uybdobdooouoouobuoboboboboouobuobuobobobooooobann
gooboooooooooooao

goo

(on-site)SPED 0 0000 OCOODODOOOOOOOODODOOODODDDOOOOOO
goooOooooboooooobooboooobooooobooooooobooboooooao
gbobooooboobobobsPEDODO0ODODOODODODOOODODDOODO

gboboooooobobobobobooboboboboboooooboonn
goobOooooooocoooooboooobooosPeEDODODOOODODOOOOD

gobobooooooobogoboboboboobobobobobobooooboonon
ooooboooooooooooobboogoos,eO00O0DOODOO0DDODOOOOD

uybdobdoooooobuoboboboboooboboboboboooooboann
goobOooooobooooooobooboooobooooboooboooospED0OO0OO

gboboooseeDbOD0OO0ODODODOOODODOODODODOOOODOODO

gboboooooobobobobobooboboboboboooooboonn
goooooooao

goo

SPEO000DOO0OOO0OO0ODODODOOOODODOOODODOODOODOODOODDOOO
gooooooooboooooobooboobooooboooobooooooobooboooooao
goobooooobooooooobooboooobooooobooOooooooboboooooao
gooobooooooooooooboooooobooooooooooobDoooooao
ocooooO0@@n-colummOO0QOOOODOOODOO0DODOOODODDOODODDODOOO
goooOooooboooooobooboooobooooobooooooobooboooooao

10

20

30

40

50



OoOooooo4o0ooooo4o00 oo ooooD oo oDoooDoooDoDoogoooooaog
I ey B ey R e sy [ A B

O

O Ooooo
O Ooooo
I B

O

O

OoOo0ooogooo0ogao

C-

O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
OO oO0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo

O
180 O
uono

g
a

g
a

0
O

g
a

g
a

g
g

(16)

JP 5412288 B2 2014.2.12

oboobooooboobooboboobooobooboboobooao
cCc-msUooooOOoooobOOooooboboobooobobon
oobOooooboocoooobooooboooooboao
gbooboooooboobobobooobooboboboo
uyboobooobooboobobobooobooboaobaoaao

gbobooooobooboboboooooboo
ooooDoODoOOoOoO0oOoOoOooooooDoersI-sPE) OO0

gooboooooboooee-vsOOoooooOOoOooooOooOoepsSI-SPEOOOOODOAO

PAG-S0 0000000 ODOOD1I4-0000000001,2-0D0000000O000O
oboobooooobooboboboooooboobobooboooooboobobaa

00
000

000

0oo

0Dooo

00000000
000000000 oooOod
Do00o00O00O00o0ooo0n
00 tert-0 00 0 O (TBA)O O
(ETBE) 00000000000
OOMIBEDOOOODOODOOODO
0000000O00O00o000
000000000O00000
000000000 ooood
DO0000O00O00o0oo0o0n
0000000O00O00000
000000000 oooOod
000oO00O00O00oo0ooon
0000000O00O00O000
000000000O00000
00000000000 MTBED
000O0000O00O00O000
000000000O00000
oooooooooo

0Dooo

afislalls

0oo

ooooopsiDOO0bOOOO0OO0OOOOOOODOOSPEDDOOOODDODOO
oooobOoOooo0oooOo0ooo0obOOO0OEPADDOODOODODOOOODOD

0000000000000 O00O00O0O0O0OoOOd
000000000000 0O0O0O0O0O0O0O0O0OO0O
0-t-000000O0(TBE)DODOO-t-00000
@IIPE)00t-0000000000 (TAME)D OO

0

OoDooogogooooogQgogao
Ooooooooooogg
Oooooooooood

O

O

I [y |

O

OOoo0ooood
Ooooooogoogoo

MTBED
ood
oogd
oogd

gobooooboobobobooobonn
ubooouoboobobobooobonn
oooobOooooboooobooo
gbooooobooboboboobonn
gbooooboobobobooobonn
oooobOoooobOoooobooo
gbooooboobobobooobognon
goboooooboobobobooobonn
uboouoouobooboboooobgnn
TBAU O OOOOOOO0ODOOSIbMSO O 0

gTBAD D ODODOO0OODODOODODOD
OooobOOoOoO0o0DbOO0Oo0adPSI-SPED
oooobOooooboooobooo

PAG-50 00000000 O0ODOOCOOO0ODOOOCOOODODOOOODODOOOO
oooo0oDbDOoOO0oO0oo0ooDoOO0OO0OoboDoOOoOoobOoOoO0oO0obDbDDObOOOaO (complex

YoooooooooooMBED D ODODODODOOoooooooDoooooooooooao

ugbdoooooobouobobobooboooobuoboboboobooobouobobobaa
ooooboooooobOooooobooooooboboooobooOoobobOoO0oOooO0obOOEP
AO82c00 00 00D0OD0O0ODOODOEPADB2700 0000 ODOODLODOODOODOOODODO

goaoaao
oooano
SI1-SPEQ

O

O oOoooo
O oOoo0ooo
O 0OoOooo

O

O

OoOoo0ooog

PAG-5S0 00 00D0COO0O0DOOOOOODOOOOODOOOO0ODDODOPSI-SPEO

Ooo0oooQgogoao

oooobOoOooobOooooobOoOogooPAGSOOODOOOODODOOOP
OO0O0DOOoOOoOooDOECAG-S0PSI-SPED 0 DO O0OO0ODODOOOODODO
100mgld 20ppb0 PAG-50 0 0 0 OO OOOODODOOOOOOe’TCL, n=5)0

gbooboooooooooboobobobooooooboobobobobooo
ugbobdooboooooouobobobdoboooooboboboboooo
goobooogoec-vsCooooooooooooooboboooooDbon

10

20

30

40

50



an

JP 5412288 B2 2014.2.12

ooooooooobooooooooooobobooooboobooooobboooobooo
oooboOoooobooogPpsi-sSpEO00O0ODOO0OO0OOODODOOOODOOOOODODOOOO

OoOO0O0ODDOO0OO00O0O0O0OsSPEDODODDODODOOOO (SPED Agilentd EvidexO O 6ml, O

Sg0opopopoOooesdcCL, n=4)0000D0D00D000DO0D0ODO0OOODODDDODODO0DO0DOOOO

OooooooooooooooogoQgQg

D

S OO0 0O0goo

Oo0oooooooo=-0000a0

e

OoooooooooooooooogQgoQg

Oooo0ooQogogoao

O

OO o0Ooog
O Ooogoooo
O 0Ooo0oooo

O
g
a
O
g

O

O0Ooo0ood
OO oOooog
O Ooooo
O Ooooo

0

=Y

uno
00
CAO
a

PS

O Y 1 Y Y Y Y [ Y i [

OoOoo0oooogdg

O

O

Oo0oooQgogoao
Oo0oooQgoao
OoooooOooOoao

O Ooooo
O oOoooo
O oOoo0ooao
O 0Oo0ooo
O oOoooo

OO0 ooooogogog

O

O

O

Oo0oooQoooo

O

O

O Ooo0oooao

O

gboooooooogan
uboooooobll4-0b00oboboboboooobooboboobooao
oooooOooooobooooooboooobobooobobboooobooo
gobooooobogoboboboooobogobobobooooboboboboo
SPEO00O0O0ODOOOOOOOOOODOOOODOODOOODOOOODDODOOO
co@ooi14-000000C0214-0000000000C0D0DO1,4-000002ppb
01,4-000000020ppp0 0 0000000000090O%L,n=300000000)

O

oooDooOarece) doooooooDan
oooobOOoOooooooOooooDoao
oooooboooooooooooDbao
ooooooooobi,2-000000
ooooobOoooobooooooDbao

,2-DCAD D 0D 0O 0OTTCED O O O O 1,2-DCAO

uboooobobooboboaobaao
ooao

g
O
g
g
O
g
g
u
O
g

O0Ooo0oood
OOooooogod
OOoooood
OoOoo0ooood
O0Ooo0oooogod
OOoo0ooood
OOoo0ooood

O
O

OOooooggdg
OooooogQgQg
Ooo0ooogoQgQg
OO0 oooogogdg
OooooogoQgdg

O

O

O

oo@ooo)osPeEOOOooooooODbDOOODOoDOoooooDDO,2

O

OoOoo0ooood

obooooboobobo

O
g
t
0
O
g
U

goobooooooboocooooao
gboboooooogobobobao
gTrceEb 0 000o0D0D0OOgTTCED
(1,2-DCA0 0 00 00O TTCED O

gooboooooobocooooao
gboooeTEXDODOOOooDOOooDd
goil,2-pcA0 000 O0OO0OO0O0

0000000000000 O00O0O000O000O00O0O000O
OO0 (losses)] 00000000 O0O0OODOOODOOODOOOO
0000000000000 O00O0O00O0O00O0O00O0O0O0O0aO
0000000000000 00000000000SPEDDOO
000000000000 0O000O0000000O0 (monitoring
0000000000000 O00O0OO00ODO00OO0ONOOONOODOOoOoOoooooan
0 (00 )O

O SPEO O PSI-SPEO
ooooooooao
obooooogno
obooooogan
ooooooooao
obooooogno
obooooogan

OOoo0ooood

u
O
O
a
O
g
a

O
g
g
O
g
g

O
U
t
0
U
g

O 0Ooogoo
O Ooo0oooao

O

I I o Iy

0

O 0Ooogoooo

u
O
g
a
O

O

uo
OO
oo
g
OO
oo

o@oooooao
ocooo)H)oDooao
gbooboooogno
000000 SPED
ooooooooao
gboboooogao

D@oOooooooooon
ppb0 0000000000 900 CLO n=30 0 0 )0

gbobobooobooboboboboooboboboboobobSPED
-SPEOO00O0O0O0OO0OOCOOODODCOCOOODODOOOOODOOOOODODOOOODOOD

MTBED
OO0
OO0
OO
o0
OO0
OO

OOoo0oooao

OoOoo0oood
O0Ooo0oooogod
OoOoooood
OoOoooood
Oo0Ooo0Ooood
OOoo0oooogod
OOoooood
OoOoo0ooood
O0Oooooogd
OOoo0ooood
OoOoo0oood
O0O0oo0oooogod
OOoo0oooogod

O
g
a
O
O
a
N

OOooOMIBEO OO ODOAO
gbooooooognon
gbooooooogan
ooooooooooao
ooooobooooooao
OSPED DO OOOODO

OPSI-SPED OO OODO

10

20

30

40

50



OO0 oooooogoQgog

o
o/

Oooooooo0o0oooooo00 oo oooo o0 oo oooo oo oDoooooDoooogooao

OOoooooo0ooooooDooDooo4o0DooDooogogooao

RF

OoooooodQgooao

O

OooooooQgooao

ooo
ooo
goo
SVOAD

O

Ooooooooooooooooooogogao

OOooooo4o0ooooo4o00oooDooooUoUoDoDoDooogoooogogaog
I ey Ry ey e o sy e R [

I ) I [y |
OoooOooooooonodd

O

O

O

Oooooooooood

OooOoo0oooOoogao
OoOoooogogogao
Oo0oooQgogao

Ooooooooogoooogoo
Oooo0ooOooood

Oo0oooogoQgoooao

0ooo
0ooo
0 (EPAC

0

OoDooooooooogogogao

O

O
g
a
O
g

u
O
g
a
O

O

OO o0gooo
O 0Ooo0goooo
O 0Ooo0ooo

ooo
goo
82600

O 0Oo0ooOooao
O OooOgooo

(18)

ooooDooooooo
ooopopooo(@GwoALODDDDoDUooooDooooooao

8270)0 O O O O O (calibration standard)0 O 0O O 0O O

OodooooOooUooooooooDoooooao
Oo0oooDoOooooDooooooDoooooaon
000000 oUoooooooooooooao
Ddooo0o0oo0ooUooooooooDoooooao
oo0oooDoOooooDooooooDoooooaon

O

u
O
O
a
O
g

u
O
g
a
O
g

u
0
g
t
0
g

O 0OooQgoooo

opPSIDOOOOODODOOOOODDGODO (presorbe

JP 5412288 B2 2014.2.12

HDooooooooooooooooooDooOoooOogooooooo

0 (breakthrough)O

O

O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OoOgooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O0Oo0Oo0ooao
O0Oooooo
O0Ooo0oooaoo

O

O

O

0

0

O

O

O

O

O

OoO0oo0ooood

Ooooogogdg

OooooogogaQg

OoooooogoQgaoQg

I [ Iy |

OooooggQg

ooooDD@Uuouoooooooooao
0 (retainment)l

O

u
O
g
a
O

oo
uno
OO
oo
ano
OO

O

O Ooooo
O 0Ooo0ooao
OO oOooog
O Ooooo

O

O

O

O0Ooo0oooao

OoOoo0oood
OO0Ooo0oooogd
Oooooogod
OoOoo0ooood
OO0oo0oooogod
OoOooooogd

O
a
u
O
g
a
O

ogooao
goood
SPEO O

oooano
good
goood
oooao

PSI-SPED0 0 O0O0OOCOOODOOOOO0ODOOOCOOODODOOOODOOOOO

gooao
gooaano
gooano
gooao

O

Oo0ooogogoao
Ooooooogogoao
Ooooooogoogooao

O

O

(response

Oooooogoooogoo

gbooboooooooboboboobooooobooboboobooao
ugboooooghn
gooooooooao
gboooao

factor)O O O O
O (area)d

Oooooogogoao
Ooooooogoogooao
I sy |

O

O

O

OoOooooggoQg

O

OooooogogoQg

O

[ [y |

Ooooogogoao

Oooooogogoao

Ooooooogoogoao

ood
oogd

OoOoo0o0oooogoogooOoao

Oo0oooodgogoao

OooooogoQgoao

OO
OO

Ooo0oooogoogoao
OO0 oooodogoao

O
O

Oooooogogoao

ooooooogoano
ooooooogoao

O O (analog)d O O
cooooooOoo
cooooDooOoOoao
ocoooODDODOOO
ocooooDooOoo
.0ooopooooooooooao

ocoooODODDOO0OO0O000 .000

oooDoDoOOoOoOoooooooo
ocooooOOoO0oOoooooooao
ocoooOoOOO0O0O0O0oo0ooooao
.ooooooOo0O0oO0DU0U0O0U0oUooDooODoODODOoDO0DOoDOoDOoOooooooOOD

(RFEODOORF=10 O OORFO DO O O SPEO Supelco0 D OO OOOODODODOOO/7100mg

od
od

oo
go
g
gd

oooano
oooano

good
good
ugood
oooao

g.0ooboao

20ppb0 PAG-50 00000000 O0OOO090OCL, ns500 00000 1.0360
oopDo.999)yooooooboboboooooooooobooboooooo
oooooboooooao

goopPsSI-SPEOD00O0D0OOO0OO0ODOOODOOOODODODODOO
gboooobooboobad
PSI-SPEO O O O O 10
oooooooooao
gbooooboogoboobad
gbooobooboobad
oooooooooao

O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O

00
OO
o0
OO0
OO
OO

OoOoo0oooog
I B
O0Oo0ooodg
OoOoo0ooog
OoOoo0oooo

00
OO
00
OO0
OO
OO

OoOoo0oooog
O0Ooo0oooao
OO0oOo0ooog
OoOoo0ooog
I B

OO0
OO
o0
OO0
OO
OO

OoOoo0ooogdg
O0Ooo0oooad

20

30

40

50



(19) JP 5412288 B2 2014.2.12

0000000000000 000000000000O00000O000000O0aO0PSI-SP
E0000O0D0D0DO0DDODODONDNDDNONONDOONDODODODODODODODODODODODODODODODOODOOOaD
0000000000000 O0O0O0O0O0O0O0O0O0O0O0OoOoOoOoOoOooOoaOan
goooO0oO0oO0oO0oO0oO0oO0oO0oO0O0oO0oO0OO0O0O0O0O0O0O0OO0O0O0OO0OO0OO0OOOOOO
doo0oO0oO0oO0oO0O0O0O0O0O0O0O0OO0OO0O0OO0OO0OO0O0OO0OO0OO0OOOOOOOOOO
PSI-SPED 0 0000000000 O0O0ODOODODOODOODODODOOOOOD
gooooo0oO0oO0oOoO0oO0oO0oO0O0O0O0OO0O0O0O0O0O0O0O0O0O0O0O0O0OO0OO0OOO
oo0o0oO0oO0oO0oO0oO0O0oO0O0O0O0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OOOOOOOOOO
0o0o0O0O0O0O0O0O0O0O0O0O0O0O0OO0OO0oOoOoOo(@@O)OoOooOooooooan

000 10

Ny Iy [y
OoOoo0oOodao

S

ugbobooaooohn

oA DODDDODDODODODODOoOoOooooobODoDbOOoOooooooooooD
gboboboooooooboboboboooooboobobob0obprd
gooooooOoOoOoOoOooooooooOoDDbODOD@ooUoOoOooooboooDooO
yYooooooooooooooooooooooooODbODbOoOoOoOoDOoooooDOODE
ADODOO0DOOOO0ODODOOO0OO0ODOOOOoDoOoOOOsSppp0D 000 O0DOO0DOODDODOO
Oo0D0DoOO0o0000O00ooooooDoDDOO0O00O0O0OoooooOoODODOOSsSppbdd
gooooooooboooooobooboobooooboooobooooooobooboooooao
goobooooobooooooobooboooobooooobooOooooooboboooooao 20
FPAU D OOOoooooobobooooooboobobobooooboooboonb
gooPpSI-SPEOOOOOOODOOOOODODOOOO
goooocooooboooooboooooooooao

FPAO O OOoOoOobobobooooboboobonb

a ao ao
OO OO
oo oo
oo ao
uno uo
ooooon
PSI-SPE0 0 O O O

OJ
Ooooooogooooogd
Oooooooooooogodg
Ooooooooooood

OoooooooooogogQgoao
=
O Oo0Oooo

Y
OooOoo0ooood

O

OoOoo0ooodg
O Ooooo
Oo0Ooo0ood
OoOoo0ooodg
O0Ooo0oood

30

oo oooooogogooQg
oo oooooogoogo

Oo0ooooQgoooaoo
Oooooooogoogooao
Oooooogogooao
Oooooogogoooao
Oooooooogoogooo
OO0 ooDoogogooao
Ooooooogogooao
Ooooooogoogooo
Ooooooooogooao
Oooooogogooao
O O0Oo0ooood
O Ooo0oooao
OOoo0ooood
OO0Oo0ooood
OO0Ooo0ooood
OOo0oooodg
OOoooood
O O0Oo0ooood
OOoo0oooodg
OoOoo0ooood
O O0O0o0oooodg
OOooooodg
OOoooood
OOoo0ooood
O Ooo0ooood

O

OO00O0oO0ogdsSPI-SPEO OO ODOO
O (time-study)J DO OO0 04O OOO
O oo0oDoDoDOoOoOooooooooooao
2700 0 000 000O0OEPA3RIOD O DO DOOOO
Oo0o0ooDDoDoODOoO0oooOoooooooooOoao

OoooOooooocooooobooonOonoanb
Oooooooooooooooooogoog

OoDoDooooooooogogoQg

O
O
O
O
O
OJ
O
O
O
O

00 O (PSI-SPE)O
0000000 EPAS
D000o0o0o00

Ooooooo0oooooooooogogQgdg

O

[ |
O d
O O
[ |
O d
O d
[ |
O O
O d



gooao

O 0o0gooooao

OoooooooQgooao

®3: 10— HETDKAHOBEMAN

(20)

[ Jo+ Z PEEE (hrs) AEE#EE (hrs)
vy Pyl 0.67 0.33
#i% (Shipping) 0.50 0.08
A4 4 > (Log in) 0.33 0.08 ﬂ
6 H 0.83 0.25
ikl BHED 0.33 0.00 1
paxiil 1.33 1.00
e i
T4 —LHRE 1.00 0.08 |
=it 6.49 241 [
PSI-SPEIEABIZHMEINENI-ZEERLTL S,
RMEM L BRERETORIEL, #EZDITNTETEINT,
F—AOREIZ. HFEOTOFaLTHANTELRE-LOLY

L9 ChTLv,

O
O

oogoao
obooon

JP 5412288 B2 2014.2.12

PSI-SPED 00 0D0OCOCOO0OO0ODOOOOOODODOOOODODOOOODOOOOODDOOO
Uooo00OO0oOO0ob0ODbDOoOOoOoO0oDbDOO0OOEPAB27O0 00 DOOOOODOEPAISIOODDODODOO
gboooooooboobotbooooobogobobobooboooobooboboboboog

O

OO

4 KEE 1 0BENERRE

SRR A0 BSI-SPE (§) 1]
v APy 6.70 3.33
5% 5.00 0.83 u
f =R, 3.33 0.83
i 9.96 2.50 |
SRR D 5.28 0.00 I
Y 21.28 16.00 I
F—A i 24.00 928 It
T+ —LRE 12.00 1.33 I
Bt $87.55 $34.10
Oooooano
gooQcsi oo uooaPpsi-SPEODOOOOOGOG
goooo0ooooooooooooooooooooao
Oo0o0oo0oo0oo0oooooooooooooooooononoan
gooooooooooooooonogan
Oooooao
Oo0o0ooooooooogo
goooooooooooooooooooooononoan
goooooooooooocooobooooooooooao
goooo0ooooooooooooooooooooao
Oo0ooooooooooooooooooonon

O
O

O
O

uono
0 390
oono

oood
oogod
ogdd

O
O
O

O
]
O

uboood
ooooao
obooo

ooooano
ooooano
0 PSI-SPE

10

20

30

40



O

I e ey e e ey e e s [y

oono

x5 BMEMNBHEAREE TS TONEILRHOEZS4) LY

(21) JP 5412288 B2 2014.2.12

I — i e
|| Comm. | PSI-SPE | Comm. PSI-SPE | Comm. | PSI-SPE | Comm. | PSI-SPE
R T e MW-6 MW-9 MW-10 MW.-10 MW-16 | MW-16 MW-19 | MW.19

~t 54 45 <5 <5 7 8 58 45

LI, <5 <15 <5 <5 <5 <10 <5 <10
TFILA 76 59 <5 <5 <5 <5 <5 <$

L 1<10 <50 <10 <10 <10 <10 <10 <10

FT 2R |6 6 <5 <5 <5 <10 <5 <10

FEZAYUAGTIHESMN-9 . EZHYLTIITILHET16 W16, EZ2) T 0IT)LH#E19
MW-19) mEFEEREHLE, BEFRETOAUTEIZET. 22008 E0MTELG—HIAH =,

O Ooo0oooao

O
g
u
O
g
g

OoOoo0oooogd

od

Ooo0oo0OooooOod
= OO0 O0O00ooodgao

m

L

OOo0ooogogaog
= 0 O0O0O0goQgaoQg
Ooooooogogao
OooOoo0ooooogao
OoOoooogogaoQg
OooooogogaoQo
Ooooooogoogao
OOo0ooogogaog
Oooooogogao

m

L

OoOoo0oooao

O

OooooooooooooooooogogoQgao

OoOo0ooogooogoo
OoOoo0cooooogoao

O

oo oooooogogooQo
OO0 ooooogogog
OO0 ooooogogog
oo ooooogogoog
Ooooooooogogoo
OO0 oooogogo
O Ooo0oooo

O 0Ooo0ooo

0

Ooo0oo0ogao

O

O Ooogooao

gbobobooobooobooboao
gbobdooboooooouobobobdoboooooboboboboobooo
goooOooooooepsi-SPEODOO0OO0OO0OO0OOOOOOODODCOOOODOODO
gbobooooooogobobobobooooooboobobobobooo
gbobooboooooboobobooboooooboboba

ELISAD O SELDID 0D O0O0OO0O0OO0OODODO0ODOO0ODbOO0ObOOoboDoooDgnn
sADOO0ooobDboooobood

ocoooOoOOO0OO00oOoOoooooooO(@ObooH)nooo@o)Ho
ooobooOoooobooooooboobcOoooboooobooo
ooooooOO0oO0oOoOooooooo@oHhY oooooooooo
oooooOooooobooooooboobooooboooobooo
ocoooODDODOO0O0@OoOoOoOooH)ODoODDbOoOooooo@E@o)Ho
oooooOoooooboooooooboooobboooobooo
oooooOoooooboooooobooobooooboboooobooo
OCoOo0OD0OO0OO0O00O0O000D0ELISA(CODOOOOODNOODOD

spibgobgoboboooooobogooboobotboobooooboboboboonn
ubooooobooboboobooobobobobooooboboboobooao
ubooouoboobobooouobuoboboboooobooboboobooo
oooobooooooboooooobobooooboboOooobboooobood
gbooooboboboobooobobobobooooboboboboo
gboooobooobood

(quantitation)D 0D OO0 O0O00ODOOOOOODODOOOODOOOOODODOOOO
ocoooOoOOoO0oO0oO0oOoooooOoO0ELISAD00O0O0O0OOOOODODDDOD@OOO
ycooooooooooooooooooooooooobDboDOoOoooooo
ooooboooooobooooboobooooboboooooboooooooooao

ooobOooooobOoooooooooooboooooooocooooao
ipMso o sipMvst oo ooooogoboobobooooogobgoboo
ocoALDHDO O O0OoOoooo@ALoooooooooooooooo

oooobooOooooobooooooboobocoooboooobooo
gboooobooboboboooooobooboboboboog
ooooDbDoOooooooooimMsgo gsipMso ogoooo O
gbouoouobouobobdoboouoouoouoboboboaooda
oooODoO(@OoOooooooooboobobo)Y ooooooooao
ipMsSo oD ogoosipMSsb oo ooogooobobooooonoo

O 0Ooooo

10

20

30

40



O 0O0o0ooooog
OOoooooaog
OooooooQgdg

O

oo ooooooooooQgog

OoooOooooooboooQgoano
= OO0 OO0 oOOooOoooogooodg

m

L

Oooooooooooooooogooogoadg
OOoocoooooooooooooooaod

Oo0oooooooooDooooooooogdg
OooooooQgogoo

O

ey e e e e e e e [y [ |

O

O

OO0 oooooogogoo

O

oo oooooQgoooo
OoooooooogooOoooao

O

@
0
0
0
0
0
0
0

O0Ooo0ooood
OOoooood

O

Oo0ooooogogQgoooao

O

OooooooQogooood
OooooooooooQgodg
OO0 oDooo4gogoooogdg
Oooooooooooogdg
OoooooooooooQgodg
OoooooooooooOodg
OooDooogoogoooogdg
OoooooooooooQgdg
Oooooooooood
OO0 oooogodgogooao

OOooooaog
O 0Ooo0ooo

O o0ooOoo0oaod
OoOooo0od

O

O

(22) JP 5412288 B2 2014.2.12

ocooooOOoOoOoOoOooo)yoooooooooooogoooooooDooao

goooOOoOOMALDID O LADODODDOOCOOOODODOOOODODOOOO
goobooooooocooooboooooboooooobooooao
ipMsg o sipMvst oo ooooogoboboboboooooobog
gooboooooobooooboerlsAtD0boDocoooooogoan
ooobOooooobooocooooboooooboooooobooooao
goboboooooobooboboboobooooobobobobooo
IDMSO O SISO 0 0D OO0 O0oooocoooboooooooooonn

BTX(O
O

= O 0O0o0od

O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0Oo0oo0oao

O

bmsO

O0Oo0Oo0ooao.o

Ooooooogoooogdg

O@OoOOO)DOIMSOOSIDMSO 00 0000000000000 0000000
ELISAD 0 0000000000000 O00OD0ONOoDoOoooooooooon

0o0o0o
D0O0O0O0C0O0OO0OC0O0OOC0OELISADDDOODODOODODOOODOOODOOOOOOOO
ODOOO0ELISAD0O0D0O0ODODODODODDODOODOODOOODOOODOOOOOOO
0 (PCBs)O
US EPAD

ooooDoDOoOoOoOo)gooooooao
ugboboooooboobooboboobooo
ELISAD 00 O0O0O0OOCO0OO0OO0oOoooon
gbobooooobooboboboboo
gboboooooboobooboboobooo
oooboOoOOoOoOoEeELIsA0O0O0D0ODOOoOOan
goosipMsoooooooobooooao
gbobooooobooboboboobooao
ugbooboooooboboboboaood
oooboooooboocoooooboooao
gbobooooobooboboboboo
gboboooooboobooboboobooao
ooooooooooboooooao

sSADOoooobooooobooooooobooooobooooobooooooboboobooo

UooboOOoOooobDOoOoOooboOoOO0OOELISASDOOO0DODOOOS8x 120000
ocoooODOO0OO0O0O0O0O0OoooooODODDODbOOO0O0o0OoOo@obooOoOo)o

O

O

ELISAD O 000D OO0O0Oooooooooocoooboooan

O Ooo0oooao

O
O

O

gooaod
oooao
goood

O

(recovery
ooo
ooo

O

g
g
O
g
g
O
O
g

oooODoOOoO00oO0oOoooooocooobO@UuoUooOoooooooo
oooOoO)Y oooooooooooooboooooooooooo

O

goooboon

rate)d
00o0DoOD000oo0ooooooooDoDoooooooooooooao
0000000000000 000DDoDoODO0oDoDooo0ooooao

0@OO)I@OO)DO@OO0)x 000

(intraassay variation)O 0 0 0O 0O O O (interassay variation)l
OO0OOO0OD0ELISAD 0000000 OOODODDODDODODODO0DOoDOoOooOoOooOoODoOOD
ooooopoDoOoOoooooooooao

ELISAD OO0 O0O0DOCOOO0

OOO0OO0OD0DELISADOOO0O(C-ELISAAID OO A-ELISA)ODDOODODDDOODOOOO(co

10

20

30

40

50



(23) JP 5412288 B2 2014.2.12

mpetition)0 0 O 0O O 0O (inhibition)D OO O00OO0ODOODOO0DODDODODOODODOOOODOO
ooo0oDoDDoODOoOO000O0Oo0ooooOooDDDODO0D00DO0DO0o0oooDoDoDoDoODDoOoDOoOooOg
oooO0oDDoDOoOO0O00oU0oOooooooooODoOoOoOoO

ocooooao
OO00D0DD0DD0OD000000000000D0ELISAD0DOOOOODODDDOELISAD OO (O
0000000000000 oOo)Y OO0ODDODOOELISADODDODOODODO

oooooao

O O 0O ELISAO
oo0oo0oDoDoODO0OO000O0O00ooOoOoOoO0DDDODO0D00DO0DO0o0OooDoODoOoODoODDOoDOOoDOoOg
oooooo00000o0ooo0o0ooo0oDoDoo0o0o0o0o0ooooooDooDoDoOooooOg
oooooooo

ocooooao

O O O ELISAO

000000000 (biological species)lI 00000000 O0OO0OODDOODOODOODOO
ooooDoDDoDOoOO000o0oOo0oooo0OooDDDODO0DO00DO0DO0o0ooDoDoDoODoODDoODOoOoDoOog
ooooDoDoOOoOoooOoooooooooao

ocooooao

OO0O0O0D0OD0O0OELISAO
oooo0oDoDoODO0o0o0oOoooooooODDoODOoDOoUooDoOoooooooDaOo

oooooao

000000000 ELISAT
oo0o0oo0oDoDDoODO0OO000O0O0ooo0o0Ooo0DDDODO0DO00DU0DO0O0OoDOoDoODoOoDoODoODDOoODOoOOoDoOg
oooo0oooODO0OO000oO0OoooooO0oO0ODDODO0DO00DU0DO0o0oOoDOoDoODoOooODoODDODOoOOoDOoOg
0Oo0o000oDD0D0000000oo0o0o0o0o0Do0DDOoODO0D00DU0D00o0oooDooDoODDoDoODOoOooOg
oo0o0oo0DoDDoDOoOO000O0O0o0ooo0o0OooODDoDDODO0DO00DO0DO0o0ooDoDoDoDoODoDoODoOooOog
oooooao

ocooooao

000000000 ELISAT
ooooDoDoODOoOO00o0oOo0o0oooooOoo0DDODDODO0DO00DO0O0OoooDoODoOoDoODoODDOoDOoOOoDOoOg
Oo000D0DD0O00000000Q0O0DODDODOD0D0U0DO0DO00OO0DOoDOoOOODDOOO0O (antispeci
es conjugate) I 0 000D DO0OO0O0ODODOOODODODOOOAO (coating antibodies)O O
oo0oo0DDoDoDOoOO00o0O0oOo0ooooOooODDDODO0D00DO0DO0o0oooDoDoODoODDoODOoOOoDoOg
ooooooooOoooog

ocooooao
Oo00D0DDDODO00000000o0o0o0ODDoODOo0D0o0DO0DOoO0ooooO@ERPOOODODODOOO
Oo0ooD@@PHOODODO0DODoopOOO0OO0ODDODO0ODO0DO0DODODO0DO0DODODODDODDODDODODODOOO
oooo0oo0ooOO0O000oO0O0oooOoOoo0OoDOoODO0O0U0ODO0o0ooooDooDooDoODOoooOOg
0oo0o00DD0DDOD000000000o00o0DDDODO0D00D0D00O0Do0Do0DoDoODoODDOoDOoOOoDOoDOOg
oo0o0oo0oDoDDoODO0OO000O0O0ooo0o0Ooo0DDDODO0DO00DU0DO0O0OoDOoDoODoOoDoODoODDOoODOoOOoDoOg
oooooDoOOoOO00o0oOoOoooooOOoO0DDODDODO0DO0O0DO0O0OoOooDoODoOoODODDDODOOoDOoDOOg
oo0o0oo0o0ooDO0o00o0oO0o0ooo@oOOoDDoDOoDOoOoDUoOoOoOooooooO)Y ODoooood
oo0o0oo0DoDDoDOoOO000O0O0o0ooo0o0OooODDoDDODO0DO00DO0DO0o0ooDoDoDoDoODoDoODoOooOog
ooooDoDoODOoOOo0O0o@UO0ooooooooDoODOoOoOooDOooooooooDoDoO)Y OOoood
0oo0o0o00oD0OD00000O0ooo0o0O0oo0o0DOoODO0DO0U0D0DO0DOooooDooDoODoDoOoDOoOOooOg
oo0o0oo0DoDoODO0OO0000O0o0o0Do0o0o0D0DDDODO0DO00D0D000DOo0DOoDOoDoODoODDODOOoDOoDOO0
oo0oo0oDoDoODO0OO000O0O00ooOoOoOoO0DDDODO0D00DO0DO0o0OooDoODoOoODoODDOoDOOoDOoOg
oooooOoOOoOO000oU0oOoooooOOoO0ODODDODO0DO00DU0DO0O0oOooDoOooDoODDOoDOoOOoDOooOg
00

ocooooao

gimMsOOOOOSIDMSO O OO OOODELISAD D OOOQOQOOODOO

10

20

40

50



Oo0oooooooooooogogdg

O

oo ooooooooooQgog
OO0 0o oogogooooogg
Oo0ooooooooooogogg
Oo0oooooooooooogoQgdg

O

O

O

gooao
I1DMSO

O

OOooooooooooo0 oo oooo0DooDooogoooodg

I B
O 0OoOooo

O

OOoo0oood
OOoo0oooogod
Oo0ooogoQgooao

O

O

0

1DMSO
uon

O

B Y [ [

D

Oooooogooogoo

O

Oooooogogooao

=
wn
O

OoOoo0ooog

Oooooooooooogdg

Oooooooooooogoooaoo
Oooooooooooogoooaoo

OoOoo0ooogd
Oo0ooooogd

Oooooooooooogog

O0Ooo0oooog
OoOoo0oooo
O0Ooo0oooao
OO0Oo0oooog
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooo
I B
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooo
I B
OO0Oo0oooog
OoOoo0oooog
O0Ooo0oooao
O0Oo0Oo0ooao
OoOooooog
I B
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooog
OoOooooaog
I B
OO0Oo0oooog
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooao
I B
O0Ooo0oooog

O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
OO oO0ooog
O Ooooo
O Ooo0ooo
O 0Oo0ooo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O OoOooo
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0O o0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao

O

O

oo

goo

goo

goo

(24)

oo

O

JP 5412288 B2 2014.2.12

obooooogan
OO00000ELISA
gooooooooao
gbooboooogan
ugbooooogan

gboooboooooooboan
ooooocoooooooao
ELISAD O D0 O0OD0ODOD
gbooboooooooboan

O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0O oo

gbooooobooboboboobonn

ubooooboobobooboouoboboboboooobooboboobooo
(can) 000 O0O0O0OOOCOOODDODOOOODOODODOOODODDDODOOODOOOOODODOODO
gboboooooogobgoboboboooobobobobobooooobobobao
ugboobooooooboobooboboobooooboobobooboobooooobobobaa

OooooooOooogoowd

ibMSO OO O00ooooooooooboooooooooooooooooDon
ugbooooboogbad
oooooooooao
gboooooobao
gbooooooboad

u
O
g
t
O

O
O

O

Ooooooggoao
OoooooogQgoo
Oooo0ooogoQgoo
Oooooogogogao
Ooooooogogoao
OoooooogoQgoao
Oooo0oooogoo
Ooooooggoao
OoooooogQgoo
Oooo0ooogoQgoo

O

O
O
O
O

O 0Ooo0ooao
O 0OoOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo

O
O

O

O

gbooooooboa

gsSibpvMso g 00O 0O 00O 0 SELDIO
ocooDoOoO0oO0oOoOoooooboobDOoOO0OsSEWMDIOODOODDDODDODOOOO
yoooooooooooooooooooooooooobDDobOoOoooooooooo

OO0 oooogdg
Ooooooogdg
Oooooooogdg
Oooooooodg
OOooooogdg
Oooooooogdg
Oooooooodg

ubooouoboobobobooobonn
oooobOooooboooobooo
gbooooobooboboboobonn
gbooooboobobobooobonn

goboooooboobobobooobonn

oo

gbobooboooobooboboboo
gbooboobooobooboboobooao
ooooocoooobooooobooo
gbobooboooobooboboboo
gboboboooboobobobooao
gsSELDID O ODOODODOOOoOoDOon

IibDMsO oD oogsipMsoC oo o oo o

gbobooboooobooboboboo

sipMSOD O oD OobooobooooooDobobd

00
00
0O
00
00
00

O

O oOoooo

I B

OO0
OO
o0
OO0
OO
OO

O
O
O
O
O
O

00
OO
o0
00
OO
00

OoOoo0ooog
I B

OO0
OO
oo
OO0
OO
OO

O
O
O
O
O
O

oooobooooboooobobooo
oooobOocooobOoooobooo
oooobOooooboooobooboo
oooobOoooobooooobooo
O0D0D0O(TPAYO O SELDI-MSO O DO O O
oooobOooooboooobooo

10

20

30

40

50



(25) JP 5412288 B2 2014.2.12

UobOooOaogpbprPTAO O
gooooood

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

gbooooooboboobooobobobao

O
O
O
O
O
O
O
(]
]
O
O
O

oooooao

gbopTAD OO OOOODODODODOODOOOOODODODODOOOOOODODODODODO
gboapoptAODOOOODOOOOOOOOOOODOOObOObODOOOObOObLDObDObOOO
oooooOoooooobooooobooooobooOooooobObooobobooOoobooo
goboooooooboobotbooooobooboboboobooooboboboboboo
oooooOoooobDooooobooocooooOomsooooosiIoMvsoooooooan
ooooood
oboooo
gboooooobooboboooooboobobobooobooooboobooboboobooao
ubooouobouobobooboooobooboboboobooobouoboboboobooo
oooooooooao
oboooooooboboboooooboobobooboobooooboboboboboo
oooooooooboooooooosipvsoooooooooooobooooooon
oooooOooooboocooooimMso SISO oooooooOoooOoOooooon
goboooooooboobotbooooobogobobobobooobooboboboboog
gboooooobooboboooobooboboboooooboobooboboobooao
oooooOooooboooooooboooooboon
ooooao
gbooooooboobooboooooboobobobooobooooboobooboboboo
OoooOO0OO0oO0oO0oO0obOO0OO0OO0g0OEeSIODESIOODOESIOODODOOOESIO DESIO MALDIO LA

SELDIO APCIO ICPO GC-ICPO GC-MSO O OO OOODOOCOOODOOOOO IDMSO O SIDMS

gboboooboboboboooec-Ick-MSOOODODODODO0ODODOOOODODO
ocoooOoOOO0O0O0O0oO0oooooOooOoODOOO0OO0O0O0oOoOoOo@ObO0aDaDnESI-TOR-MS)O
oooooOoooobOocooobDOoOoOESIODOOGC-ICP-MSOOOODODOOOODODOOO
goboooooooboobotbooooobogobobobobooobooboboboboog
gboooooobooboboooooboobobobooobooooboobooboboobooao
gobooood

ooooao

1

pMs(oooooDoOoOoOo)oosiMs(ooooopDoOoOooOoo)ooopooooooo

guo gbooouoboobobobooooobouoboboboooo
o@oboooooooooooo)YDbDbbOoOooooooooao
gbooooobooboboboooooouoboboboboog
gboooobooboboboooooooboboboobooao

oooooOooooooooooobao

O 0OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
OO o0Ooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo

DOooOoOooOosSIDMSO O 000000000

000000000000 O0O00O0O00000
000000000 0O000O00000000
0 0000000000000 O0O0Hg™20 0 980
Hg*2-1990 0 O O 0000000 (CHgHg™)O O 0 00 O CHgHg™-2
020 00000 (CuoHsHgY)O O CoHgHg*-2010 00 0000000000 (H
O DIO0DDODODODODOODODODODOODONODOODOOoDOOoOoGDDOOOn

O 0000000000000 O00O0O00O0O00O0O00OO0ONO0OONONOoOooooao
00(@O0O000O00000000000O00) 0000000000000
000000000000 0O000O000O0000000000000000
0000000000000 O00O0O00O0O00O0O00OO0ONO0O0ONoOooooaO
0000000000000 O00O0O00OSIDMSOOO0O0O0O0O0O0OoOoOd

000000000000 0O000O000O000O0000000000000

O 0O o

O Oooo
O 0Oooo
O O oo
O Ooooo
O Ooooo

g
u
O
g

O Oooo

g
u
O
g

OoOOo0ooooo0ooooo4o0ooDooooD oo ooDooLoUoooDoDoooo0oooogoQgaoQg
O O oo

Oooooooooooao
OO0 oooodgogogooao
OoooooQgoooao
Oooooooooood
Oooooooooood

O0Oooooog
OoOoo0oooaog
O0Ooo0oooa.o

OoOoo0oooog
O oOoo0ooo
O0Oo0ooodg
OoOoo0ooog
OoOoo0oooo



I e e e e R [ s [

(26) JP 5412288 B2 2014.2.12

(transformations) 1 0 000000000 0ODOOOOODOOOODOOD
000000000000 oooDoDoDo0Do0o0Dooo0ooooooDoDooooog
Oo0o0DDoDDoOO0o000o0oooooooooDooooooog

O

0000000000000 ooDoDoODo0Do00DoDOoo0oooDooooDooOOoao
000000000000 ooooDoDoDo0ooOoooooooooooOoao
000000000000 ooooDo0oDoo0ooooooooooooOo0Ooao
000000000000 oooDDoDOoDoDo0DoOooooooooDooOOoano
O

IDMSO DO OO0 00000000000 O0oOoooOOoooonibMsd O SIDMSO
0000000000000 o0o0DDoDO0oDo00Do0Doo0oooDooDoDooO0Ooao

= OO0 Oo0oO0oooQgog
OOo0Dooo-gogoao
Ooooogogoao
O Oooo
O 0Oooo

D

=
@]
O
O
O

O

Ooooooogogooooaog
O
O

goobooooooboooooao
oooooooooooooooao
oooobooooooobooooooao
O ESI10 MALDIO SELDIO O APCIO O
O
O

00(@OO0000)0
Doooooooon
Dooooooooo
ESIDOOESIOO OO
oooooooooQO
Doooooooon

gboooooobobobooog
uobooooboobooboooao

Ooooooooogoogoo
OOo0oooggdg
OoooooggaQg
OoOoo0ooood
O Oo0oooo
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao

gboobobooobooobooboao
ugbooooboobobooboood
0 O 0O ESIO DESIO MALDIO O SELDIO
oo oboobooon
ao ao
00 OO
oo oo
oo go
uo uo
ibMsSO OO oooooooobooocoooooooonn
oo gbobooooobooboboboboo
ugbooboooooboobobobooodo
IDMSO O SIDMSO 0 OO0 O0O0O0oooood
gboobooooobooboboboboo
IibDMSO O OOoooooooooooooao
ooobooooobooooaon

ogoogao
ugboaao
ICP-MSO

m
e e [ s e .. [ e s e e 2 [ i [

Oooooooooooooogogoooaoo

O Oooo

S

Ooooooogoogoo
Oooo0oooogoao
Ooooogogoao
Oooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
O0oo0ooogogoao
Oooooogogoao
Ooooooogoogoaoo
Oooo0oooogoao
Ooooogogoao

O Ooooo
O 0Ooo0ooo

OO oOooog
Ooooooogoogoao

= OO 00oo0godg
O Ooooo
O 0Oo0ooOoao
OOoo0oooao
O Ooooo
OOooooao
OoOoo0oooogogoao
Ooooogogoao
Oooooogogoao
Oooo0ooogoogoao

DmsO

OoOoooooo0oooooo0ooDooooooooogoQgg
O

OoOoooo0ooOooobDooo oo oooooogoooogoaog

OO0 oDoooogoooogdg
OooDooooooooogdg
Ooooooooooogdg
OO0 oDooo4Qgoooodg

O0Ooo0oooao

O 0Ooo0ooo
Ooooooogooooogdg

Oooooogwoogoaog

O0Oo0Oo0ooao
O 0Ooo0ooo
O 0OoOooo
O0Ooo0oooao
O0Ooo0Oooaoo
O 0Oo0Oo0ooao

OO0 oooooogooooogg
O0Ooo0oooaog

|
O

I1DMSO
uono
ogdog

oono
oono

— Aix(:xwvv; 4‘[xs(:s\ha
ng(:x\vv; +Bs(:s\vs

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

gboboooooboobobobooboo
ugbooboooooboboboboaood
oooboooooboocoooooboooao

OJ
O
O
O
O
O
O
OJ
O
O
O
O

O Oooo
O O0ooo

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O

m



27

JP 5412288 B2 2014.2.12

O o0Ooo0ooo

O 0Oooo

d

~

O0Ooo0oo0ooa.o

ogooo
CW -
(jx:z s 5 fg }gnfi' £ o

pp; lq;: l?x F"4x
ooooooooao
ooooooooao
ooDoooooooooooad
0000000 O0oo0oDoDOoDbOoo0oOooan
0oo0oDoooooooDooooad
0000000000000 00 (altered isotope)l 000 OO OOODO
0000000 ooDooDOoDbOoooooooaa
0000000 o0oDooDooDOo0oDooDoDooooDooad
dooooooDooooDoobooooooon)
0oDo0ooooDooDooDooobad
0000000 o0ooDooDOoDoDooooaon
0000000 ooDooDo0DoDoo0oooDooDooDooooan
goooooag
O0D0D0O0000O0D00DOD (dynamic species)D 00 00O0DOO0OOODOODOODORDO
00000000 0Do00oU0o0o0oo00o0oo0ooDOoO0O0d @uplicated)DODO0DO0O0DOOO
000000000000 DO0O0OESIOOOESIOMALDIOAPCIDOEIDODODODOODO
0000000 o0ooDOooDO0oDbO0Oo00oo0oo0DO0DOooDOoDbOOoDbODOooDoODOoDOooDOoDODOoDbOoan
0000000 o0oDooDOo0D0o0o0o0ooD0oDOooDOooDOooDooDoDoOooDOooDOooDoOooDoan
goobouoogooooobobooogooDUooobUobouoogoICcP-MSODODOO
0oDod0oo0oo0ooooDOooDOoDbOoo0oO0oo0ooOo0DOooDOoDbOOobODOooDoDoOooDOooDOooDoDOoDbOoan
000000000000 DbO0oo00oo0oDo0DO0DOooDOoDbOO0oDbODOoDo0Do0DOoDOooDOoDOOoDbOoan
ooono
goooooag
0000000 o0ooDOooDO0oDbO0Oo00oo0oo0DO0DOooDOoDbOOoDbODOooDoODOoDOooDOoDODOoDbOoan
00000000 oDooDo0oD0o0oo0ooo0oDooDooDooDooDoDooDooDooDoooan
doo0oooooMa0oodooooooDooDooDdONaO OO ODOoOoODooOoOoDOoao
dodoo0oooooDooDOoDbOoo0ooooOOooDOooDOoDbOOobODOooDoODOooDOooODOooDOobOoaon
0000000 o0oDooDOo0D0o0o0o0ooD0oDOooDOooDOooDooDoDoOooDOooDOooDoOooDoan
ominant) 0 0 000000000 O0DO0ODDOO0DO0DO0ODODODOoDOO0DOoDDoDoOoooDooooao
0doodooooDooDooDobOoooooooDooDoDbOOooODoooDooDooDooDooDoaoan
000000000000 DbO0oo00oo0oDo0DO0DOooDOoDbOO0oDbODOoDo0Do0DOoDOooDOoDOOoDbOoan
0000000 o0ooDooDOo0oDOo0o0oo0ooo0oDooDooDooDoooDooDooDooDoooan
0doodooooooDooDobOoooooooDooDooOooDoooDooDooDoooooan
0000000 o0ooDOooDO0oDbO0Oo00oo0oo0DO0DOooDOoDbOOoDbODOooDoODOoDOooDOoDODOoDbOoan
00000000 oooo0oooDoooo0oDoooooDoDooooD@oOooooo)d
oooooad
0000000 o0ooDooDO0obOO0bOOooODO0oo0o0DO0oDOooDO0oDbODOoObOOooDoDOooDOooDooDOoDad
0000000 O0ooDOoDODO0oDbOooOoooDooDoooOoIMsOoosIDMSO 00O OO0DODOOD
0000000000000 00 subspecies)l 0000000 O0OO0ODOODOODDODOO
0oodoo0oooooDooDOooOOo0bOOobOoo0oooDooDOoobODOooOooDoDooDooDooDooDaad
000000000 ooDO0obOO0oDbO0obOO0DO00DO0oDO0oDODO0ODOOoObOO0ooDOoDOoOoDOooDOoDOoDbDOd
0000000000000 oDoo0oo0oDooDo0oDOooDooDoDooDooDooDOooDad
0doo0ooooooDooDoboooooDoMmm/z)0o00oo0oDooooooooooan
0000000 o0ooDooDOobOO0oDbOO0obOOo0DO0o0Do0DoDOoDoDO0oDbDOoObOO0ooDOoDOooDOooDOoDOoDOd

10

20

30

40

50



Oo0oooooo0ooDooo 4o ooooogoQgog

oo oo oo oo oo ooooogooogu

Oo0oo0oooogd
I B
OOo0o0oooogd
OoOoo0oooogdg

(28) JP 5412288 B2 2014.2.12

(confirmation ratios) 0 0000 O0O00ODOOOO0DODDODDODOOODOOOOOOD

OO0 o0oDoogog4gogoooogogogao
Oo0ooooooooooogogoao
Ooo0ooooooooooogoQgdg
OooooooooooogoQgao

oogd

00000000000 (fFormation constant)
K1K2K3K40 Hg2+0 Cd2+0 O O

.10 4.60 3.60 O 10.

Oooooooooooooogogoooo
OO0 o0DoDoodooDooog4goooogdg
OOo0oooooo0oooooo4ogooooogdg
Ooooooooooooooooogdg
OooooooooooooooooOodg

O Oooo

O

O

O Ooo0oooao

O

O

3.

O

O

O Oo0ooood

O
O
O
O

O
O
O
O

Oooooooogg
OoooooQgodg
OO0 oooogg
Ooooooogg
OOoo0ooood
OOoo0oo0oood

O
O
O

O
O
O

O

O

(DCOoOoDoceNO
gboooboooad

FeO Cul NiO CdO HgO O

goooooad

O

[ O o R |

OO0 oooogogodg
oo oooogogooQg

O Oooo

u
O
g
a

O

O 0o oo
[ O o R |
[ B R |

OOoo0oo0oood
OO oO0gooo
OOoo0ooood
OOoo0ooood
O0Ooo0oo0oo0ood
OO0Ooo0oooogod
OOoo0ooood

O

o0 16.

O

O 0o oo
[ I I |
[ O o R |

O

Ooooooogdg
Oooooooogg
Ooooooogodg
OO0 oooogg
Oooooooogg
OOoo0ooood

[ o R |
[ i Ry |
I Ry |
[ R

g
g
O

[ i R |
O O O
[ o R |
O 0Oooo

gooao

70 3.80
oooo

O Oooo
I I B |
[ I |

O 0Oo0oo0ooao
O O0Oo0oooogod

O

M+10 O O 0O O M+20
ooooooognob

ugboooaooan
ooooooogoao
oobooogogoonob
obooooooaan
pvsOOooOooOOOOooOoobOoOOoOoooOobOooOoobobooobobbooooboooo
gboooobgooboobobooooogoboboboboooobobao

ooooon
oooobOoooimivMsoosipvso oo ooooooooooOooooDbon
ooooon
goiIoMso o sipvsd 00000000 0O (speciation)d 00 0O 0O 0O O NISTO

[ I R |

O

3.

O Oooo

oo oooogogooQg
oo ooooogoQgoQg
Oooooooogoogod

u
O
g
a

0000000000000 D0D0ODD000000000DDODONa4(N3)5-0 000 Na3K
Na2K2O OO ONaK3D OO ODODKAODOOODOOOODOOOOODODOOOOO

O

OoOooooogoadg
O Ooo0ooooaog
O Ooo0ooooo
O Ooo0ooooao
O 0Oo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O Ooo0ooooaoo
O 0O0o0ooooo
O Ooo0ooooao
O Ooo0ooooao
O O0Ooo0oo0oooao
O Oo0ooooaog
O OoOo0ooooao
O Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooog
O Ooo0ooooaog
O 0Ooo0ooooaoo
O O0Oo0oo0oo0ooao
O Ooo0ooooaog
O Ooo0ooooo
O 0Ooo0oo0oooao

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

ESI0O O MALDIO O O
ooooooooao
ooono

O O
0 O
O O
O O
O O
O g
O O
O O
O O
O O
O O
0O O
O O

ooooooo)oo

gbooobooooobood
ooooocooooao
O
g

[ Ry
O 0O O
O O o
O OO
I Ry |

O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao

ooooao gooooooooao
0O 00 0O K10 Kik20O
UHgd Od cdO Ksl Logd O O 0O 5.50
coo0oOoOooOOOCcOOoODODOOOoODbOOOOn

gbooboooooboobobobooooobonn
ubobooooobooboboboooooboan
oooooOoooobooooooooboooooao

O

O 0Ooo0ooo
O O0OoOgooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0ooao

Oo0oooogogoQg
OooooogogoQg
OooOoo0ooogogao
OOo0oooggg
OooooogogoQg
1 s [ |
OO0 oooogogdg
Oooooogogodg
OooooogogQg
OooOoo0ooogoOgaQ
OOo0ooogogdg
OooooogogaoQg
I s [ [y |
OOo0ooogogdg
OooooogogoQg
OooooogoQgaoQg
I sy |
Oooooogog-g
OooooogogoQg
OooOoo0ooogogod

ugboood
ooooao
obooo
SIbMsO O 1

O 0Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0O oo
O Oooo
O Oooo
O 0ooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O O0Ooo
O Oooo

O@DODDODOSRM27040 O O O SRM2711)0 0 0 0 0 O IAEA CRM(O O DO O O O 1AE

10

20

30

40



(29) JP 5412288 B2 2014.2.12

A-085)0 0 0 OO SRM27040 OSRM27110 D0 DD O0DO0OODODODOODOOD O (199Hg2"
)OODDODO0DO0O0DO00O00D00O0OD0ODDOO0O00O0OOODDDEPA30520 O EPAO O O O 32000 (
OO0OO0OO0ODDOO0OO0DOOOMAE)D OEPA32000 (D0 O0O0O0O00O0OO0ODODUAE)O O O O EPA305
20 0 EPA32000 (MAB OO DD ODODO0DO0OODODODOOODODDDODODODODODOODOODODODOD
OCOO0OO0OD0ODOigestionN) DO O0OO0OO0ODODOOO32000 UABD) DOOOODOOOOOO
ooooDODO0OO000@,8,6,12,240048nN) 000 0000O0O0O0O0O0O0ODOOOOOO
ooooDoo

ooono

#6 : 2KEDIDNSHMI T 2 FHBHRMDOEE

PAN
= B e f;T
HH R ELE ) °
SRM 2704 SRM 2711
3052:& N/A 109 + 4 109 + 3
(600 s)
32003k N/A 103 + 4 106 2
(MAE, 600 s)
x4
T200% 1 8112 82
(UAE) 3 82+ 15 719
6 93+ 19 75%5
12 86 + 14 762
24 109 £17 78+5
48 1029 773

THEM &L, Cl 95%. n=4TH S,
N/A: B8 L, slRHER/r 7 Lizik, ESITHE/BEZEITE >,

ugboogood

O EPA30520 00 EPA32000 (MAEDO O ODDODDOODOOOOOOSRMSOODDODOOOOOOL00
ocooooDoOo@UoOoOo)ooooooDoOoOoUooOooooooooDoO/000O000
ugbooooooboobooaobado

oooooao

O EPA32000 (UAB) D DO OOODOOOOODODDOOOODOODOODODOOOSRMsO OO
oooboooooobDooooboOoOoSRM27o40 0000240 00010000 00000SR
M27110 000048000 0000000C0O0ODDOOOOOOS2000 (UAB DODOOOOO

goobooooboocoobobboo48b0000oboO0OO0OU0OUVABEDD DO DDOOOO
ooooooooobooooooooooobooboooobooooooDoomvsoood
ugbooo* booobouobobobooboooobo” boboboobooobouobobobaa
gooobooooooboooooooooooboooobobooooboboooobooo
OO0000O0OLwuYang, etal. 0000000000 DO01200000000000000
ugbooboooooboobooboboobobooobooboboboobooooobobobaa
oooobooooooboooooboooooobooboooooboboooobooooobooo
gboboooooboobobooomMsgosipsoogoooboooonn

gbooooao

gsiopMsoOoogoooooooboooooboooooooooooboooobooon
gooobooooooboooooboooooooboooooboocooobobooooboOooo
gbobooooobobOobob0o0DbOEePA32000 0 00MAEDVAED OO ODOODODO
ugbdoobooooobobobdotboouvAaBb DO OOODOODObODOOOObOODOnnD



(30)

JP 5412288 B2 2014.2.12

gbooboooooobooboobobobooooboobobobooboooboobobobao

ooobOoooobooocoobooboooooboooobooOoOMAEEDD OO OODODOOO

ooboboooooboooobooo0ooobOoO0oO0oO0bO0OOMAEDDOUAEDDDDOOO

gboboooooboobobobooooboboboboo
googo

Oo0oooooo0ooooooggogoo

x7

SIDMSIZ £ 51 DT, 2O EHH (LAEA-08D) IZH 1T HILFHEEBKRBORE
BEUFTaoR)a—bE

OoOoo0ooood
OOoo0ooood
OOoooood
OoOoo0ooood

BRERMNAEERVFa R -3 0 TILd) X L&A=, EPA 68004,

sibMsU 0 0O0o0O0oooooocooobobooooboocooobooooboooan

gboooogosopooooooboboboboooooboobobobooogonn
gbooooboobobooooboboboobooooobooboboobooooboonn
gboooobobobooouobuoboboobooouoboobobooboooobooann
oooobOoooobooooooboobooooboooobooOooooobOoooooao

+ ¥ i+ +
jLilege (':;‘:g) T:gl;{gg) %@gi)ﬁ M?Hgg‘ o) R %)
e 0.3 219*12 232408 e s
Fira (100 + 4) (100 £ 3)

3200:£ (MAE) 0.59+0.22 2;:-1%53116;2 2:.1;?511&;4 4+2 61
32005% (UAE) 1,13 +0.25 19@3:;.)25 20€;éié§28 9%3 (e
FEEMEIE. Cl 95%. n=4TH L,
MAE . T4 7 0 E 7L A M, SETHmMI02,
UAL : B85 R 7 L X M, SEtEsR284.
* FEUIA D EEIZ[EIN% %R T .
ooooo
godooo0o0ooob0oooo0oooo0ooooooooooooooooooonoao
ooooooao
000000000000 D000D00D0O0 (robustness)D 000000000
00000000000 0D000D00O0O0 (conversion)DODO0DO0OOOOO
gooooooobooo0ooooboooooooooooooooooonoao
O@ODODODOOCRM,IAEA-O8S)0 0D 00D O0DODODOODOoDODODODODODODOOO
0000000000000 O0O000D0O0O0D00O0D0O0D0O0O0ODO0OO0ODoOOnaO
godooooooooooooooooooooooooooooooonOoao
oo ooboooooooboooooooooooooooboDoonoao
O
O
O
0
0
0

good

10

20

30



(31) JP 5412288 B2 2014.2.12
gooao

£8: &£ FOEOECRMIALA-085) &, @KBRU A FILKIBIZH LTEREIL. BE2ueg/ed
FKHRIFILKIETAINAL T L1z, EPAGBOOEZ 3 DDIEIZER L. 6 D2OEBELENT
74 7 OEHE R UHPLC-ICP-NSA i 2 ALV, M OBEAYME OB FLHRTHEL
NN TS 2B ERITRLT NS, ;

HHORT
Halr-10 yo/g valo He/g
IAEA-DBS Fauvhla—bEREEE  HEGR (%)
MeHg+ MeHg+ EtMg+ Hg2+
it Hg2+ to to to io EtHg+ 1o
EgL Hg2+ MeHg+ EiHg+  MeHg+ Hg2+ EtHg+  MeHg+ o Hg2+ EHg+

0218 218816 222375 B.866% 5.08% 003% 7.11% 77.77% 1.54%
3216 213193 19.3977 0.045% 607%  1.85%  7.97% B1L10%  1.10%
0.837 215255 220858 6.743% 6.97% 2.02%  6.44% TVB.50% 1.05%
0.817 223988 225879 9.512% 4.03%  131%  T.80% T747% 0.64%
Ty 1.297 21.808 216772 8.54% 554%  1.53% T.33% 78.7M1% 1.08%
EAEEE 1317448 0482319 14882 123% 127% 050% 0.70%  1.65% 0.37%
85% CL 2.004742 0.766887 23344 1.95% 202% 0.79%  1.12%  2.63% 0.55%

W N -

Hair-11
IAEA-UBS Favk)a—tEhizEE HBEHGH (%)
MeHg+ MeHg+ EtHg+ Hg2+
S HEr Hg2+ to to to e EtHg+ to
EEE) Hyg2+ MeHg+ ElHp+  MeHg+ Hg2+ EtHg+  MeHg+ toHp2+ EiHg+
1 1.357 216702 20.1699 9.431% 5.06% 198% 6.68% 67.93% 1.98%
2 1.821 227000 200567  T.112%  550%  1.70%  5.44% 7110%  1.22%
3 1.226 227488 20.3397 7.756%  6.15%  2,40%  6.30% 71.32% 047%
4 0,792 224472 218031  7.857T% 4.04% 198%  655% 60.32% 1.68%
iy 1.298 22317 206174 8.04%  5.18%  1.94%  6.24% 69.02% 1.34%
EHEE 0423884 0510035  0.8850 0.88% 0589% 0.17%  0.55%  160% 0.66%
85% CL 0.673976 0.810956 13754 1.57% 141% 027% 087%  2.64% 1.05%
BLK-111
S54 TFavihyai—~+Ent-BE HEcH %)
MeHg+ MeHg+ EtHg+ Hg2+
S Hg2+ to to to to EtHg+ 1o
5 Hg2+ MeHg+ EtHg+ MeHg+ Hg2+ EtHg+ MeHg+ toHg2+ EtHg+
1 0.001 0.0024 0.0079 37672% 277% 0.98% 23.10% I7.90% 1.68%
2 0.001 0.0003 0.0088 34.121%  225% 044% 2058% 30.57% 1.76%
3 0.00D 00011 00026 24773% 275% 0.36% 1589% 4588% 0.85%
4 0.009 00009 -0.0023 33.687% 2.9B8%  D.35% 2067% 41.25% 0.61%
T 0.002 0.00F 00037 32.56% 249% 0.53% 20.01% 41.15% 1.23%
IZHEEE p0D4152 0001418 0.0046 6.49% 0.32% 030%  2.11%  3.44% 0.58%
95% CL 0.006502 0.002254  0.0074 8.73% 051% 048% 494% 547% 092%
BLK-121
TSu4 Foufta—rEhti-BE +HEIRES (%)
MeHg+ MeHg+ EiHg+ Hg2+
S Hg2+ to to to 1o EtHg+ 1o
Erg by Hg2+ MeHg+ EiHg+  MeHg+  Hg2+ ElHg+ MoeHg+ toHg2+ EtHg+
1 0.005 00012 0.0010 36.138% 230% 0.42% 22.76% 39.33% 1.580%
z 0.003 00012  0.00M0 30.392% 246%  066% 18.25% 44.02% 1.41%
3 0003  -G0007 00014 32475% 2.85% O050% 2061% 43.03% 161%
4 0.004 0.0004 00011 32.846%  2.55%  0.53% 2046% 42.24% 1.53%
Tty 0.004 0.001 0001t  32.06% 254% 0.53% 2052% 42.16% 1.53%
BERE 0.000817  0.000870  0.0002 2.38% 023% 010%  1.84%  2.02% 0.08%
95% CL 0001288 0.001397  0.0003 378% 037% 016%  2.93%  32{% 0.13%
oooooaog

oooooDoOOoOO0O0O0oO0oOooooooODODODODOO0O0O0O0oOoooODaoOaoO (EPA32000 )OO IDMS/
SIDMS(EPAGBOOD )OO OO DO DOODOOODOODODOOOODDOOOODODOOOOOODODDOGO



(32) JP 5412288 B2 2014.2.12

ooooooooobooooooosopoooooooobooooooboboooobooo
ooobooooobooocoooosivMsoboooooooOooooboooOoobooon
gooboooooobooocoooobooboooobooooooOooooooboooooao
gbooog

gimvMsoosipvso oo ooooooooooooooooooobooooboobooo
ooooboooooobooooobooooooobooooobooooobooboooobooo
gobooooooooobgoboboboooobobobobobooooboobobobao
ugboooooobooboobobooboboooboboboboobooooobobobaa
oooobooooooboooooboooooooboobooooboboooobooboooobooo
gobooboooooogoobgobobobooooboboboboboooobobobao
gimivsoosipvsooooooobooooooooooboooooboooooobooobooo
ugbdoooooobouobobobooboooobuoboboboobooobouobobobaa
oooooao
gboooomooooooobobotboooooboobobobooooboobobonb
gbobooboooboobooboboobooooboobobooboooan
ooooboooooobooooobooooooobooooobooooobooboooobooo
gboboooooogobgoboboboooobobobobobooooobobobao
ugboobooooooboobooboboobooooboobobooboobooooobobobaa
oooobooooooboooooboooooooboobooooboboooobooboooobooo
ocoooOobObOOO0O0O0O0O0ooooooODbODbOOO0OO0O0DOooooooOODDOODO0OO00DOoOE@E
ocooooDoOOoO0oO0oOoOoooooooO)YooooooooooooDoDOoOoooooo
ooooODODOOO0O00O0O0O0ooOoOoODODDOO0O000O000 (ruggedO OO OOOOCF
ield-deployable)D 0D 00 00O0O0O0O0OCOCOODODDOOO

OO0 oooooo0ooooogoogoooo
OoooooooooooQgooao

O

obooo

ooooOO0oO00oOoOoooooooooOoOooo@UooooooDoDoboDoOooOoOooo
yboooooooooooooooooooooooobbobooooooooooo
gboboooobobobooogoboboboboooobobobobooooDoonon
gboooobooboboooobobobobooooobooboboobooooboonn
00000000000 Eecured)D0000O0O0O0OOOCOCODODDODOOOOOOO
oooOoO0O000O0oooooooboobOOoO0ooooooobooODbDbODODO0O0o0DoE@o
oopoDoOo0ooOo)oooooooo@o
(@ooooooooooo)yYpooooo

Ooo0Ooogooodgdao

Ooooogogao
Ooo0oooQoogoao
OoooooOoogoao

OOoo0ooodg
OoOoo0oood

O

O

O

O
O

O

O

per trillion)O

oooano
ooono
ooono
gooano

O

gooao
O 1bMsO
ogooano

oooao
ooono
ooono
oooao

O

O

Ooooooooooogdg
OO0 oooo4Qgoooodg
OoooooQgoooog

O0Ooo0oooaoo

uoboooooooad
oooooooooan
oboooooooao
oboooooooao
uboooooood

(CooooooooooooboobDboboo)o

oo
ao
OO
oo
go
OO

g
a
O
g
a
O

oo
ao
OO
oo
ao
OO

OOoo0oooao
O0Ooo0oooaoo

oo
ao
OO
oo
go
OO

gbooooobooboboboobonn
ocoooo)Y Ooooooooooooao
gboboooooboobooboboobooao
oooboooooboocoooooboooao
gbobooooooobobobobog
gbobooooobooboboboobooao
ugbooboooooboboboboaood
ooooooooao
Oo0oo0ooOoOO0oO0oo0oDboOO0oO0oooDaoO (parts
gbobooooobooboboboooao
ooobOooooboocooboooooao
gbobooooobooboboboboo
gbobooooobooboboboobooo
oooboooooboocoooooboooao

gsSibpMsOoogoooooooobOooooboobocooobooooboooo
ooobooOoooooobooooboooooboboooooboooooooooaon

30

40



g
O
O
t
u

O
O

Oo0oooooo0ooDooo 4o ooooogoQgog

IS0 0o oocoooooogoQgo-g

D
«Q

Oo0oooQgogoao
Ooo0oooQgogoao

MSO

O O
O O

a

o
OO
OO
go
ao

I1DMSO

OO0 oo ooguoooooggg
OO0 ooooogoooooogoogg

=
®
o

OoOooDooooogooogo

OO0 oDooDoooogoooooogdg

o

sSIDMSD0 00000000000 O0AITO
0O000O00) 0000000 @On
OO0O(PLO)D0DODODOODODOODOD
000000000 CP)O)IOOOD
0000000O000O00000000
0000000000000 O00O0O0n

a
O
O
a
u
O
t
a
O
g
a
u
O
O
0
O
0
0
O
O
O
1

O
a
a
O
g
a
U
O
O
0
O
0
O
O
O

O

(33) JP 5412288 B2 2014.2.12

gbooooboboboboooboobooboboboooooboobobaodd
oooooOoooooboooooboboboooobobooobobbooooboodg
oooobOooooooOoooobOooooooabMso O sIDMSO OO0 OO O
gboooogoobobobooboooobobobobooooboboboboo
ubooouobobobooouobuobobobooooboboboobooo
sibpMSU 00 O0O0O0Ooo0ooOocOooobooooobOoooooboooooon
gbobooooooobooboboooboooimbvstogsibpvsbgoogooao
OCPAODODOOOGBBOIODOOOOODODDODODODODODOOOODOOODODO
OCEPADDDODOOOOOEGSHOOOODDODOOODODOOOOOODODDOO
gboboooooobooobooboboooooobooboboboboooobonon
oboooag

O

OooooooooooooQgaog

O

O Oooo

OO0Ooo0oooogd
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Oo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O0Oo0Oo0ooao

O

(0 O0O00)O

ogboooogan

nstrument Method

oooooooo
ooo

O

Ooo0oooooooooooQgaog

O Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao
O Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao

g
t

O Ooogoo

ogoo

O

O 0Ooooo

O

O 0Ooo0ooo

O

Ooo0oogao

O

O Ooogooo

O

O 0Ooooo

O

O 0Ooo0ooo

O 0Ooo

ogoon
ooon
uoon
ooon
ooon

O
0
N
O
0
ogboood

(turn-key)O

oooobooooooooooboooooao
oopoDoDoOOoOoooooooooo@ooo)
gboooobooboboobooobobobad
oooooOocoooibyso gsioMso g oo o
gbooooboobobobooobobobao
gbooooboobooboboooooboond
ooooocooooboon

000000000000 0000000000O000(Int
System(1IMS))D 0000000000000 O0O0OO0OO
000000000000000000000000000

0
U

O Ooogoo

O O o0

O

ogboon
ogboood

gbooon
ogboood
ugboaod
oooon
0

ooOoon
O Applied
OoOooC
OooOoon

gboooobobobobooobobobao
gboooobobooon

gbooooboobobobooobobobao
gbooooooboobooboooooboond
ubouoouobobobooouobuobabada
oooobOoooobooooboooooorn

O0ooO0oOooOoOooooooooooood
Isotope Technologies(AIT)O O O O IDMSO O S
000000000 oOoOoooooooood
O0ooO0oOooOoOoooOoooooooood

AITOCODODO0ODOO0OOO0OOOOoODODOooOOobOOobOobOOoooDooDo
OooobODoOO0oooooOoO0oooDbDoOoOoOooboooOOgoniIpMs

00000O000000000000 (0
0)0O0000000000000000
()00 DDDDDDDDDO(@OOD (T0
000000000000 0000000
000000000000 0000000

U
O
0
0
O
gboobooooao

10

20

30

40



O

ElIRZE%

[BIES
- 8 & 8 8
s X . : L
|
:‘
=
—"“‘
E2E%
s 3 8 8 & &8 8 ¢
; -
i

oono ogoaoao
120 -’ 100

100 ~

JP 5412288 B2 2014.2.12

Auty

N B
aY A
= *
N =
+ N

IFLRVEY
NP-F L
PR

FIG. 2

ugbodauo goaao

B4R %

ERE%

250
1000
200
900
150 800
700
100
S 600
8
=
5 o 500
®
= 400
° 300
100 200
9 100
80
6-
i WMTBE
B0
so
404
30
20
10
0

BZ

ELER

FIG.3

TOL

B R/ 0 snr-BH s AR AR

= O B (SPE)
B O0H(PSH

® O H (BH148)
u 148 (SPE)

EthBZ M/P-X

FIG. 5

0-X

| el

1,3,5TMB 1,2,5-TMB



(35) JP 5412288 B2 2014.2.12

Ooooao Ooodoao
2 | 140 -
120 WRF=Std BRF=1
100 4
100
80
" ; 80
& % @ 6o
&
B 40
40 4
20
20 4 |
0 +— )
Fo8LY PES AN,
0
FLIY  IFAALEL O-FULy FIG. 8
FIG. 6
agooad
ogooao
RERE BRED—FY
100 4
90 4 i
]
80 4
70
L &0
@ 50 1
B 40
30
20
10
0
ELETR ELER
FIG. 7 FIG. 9
ooooao ooooao

FIG. 10
FIG. 13

gboooad ooood

FIG. 11

goooad

FIG. 14

FIG. 12



(36) JP 5412288 B2 2014.2.12

ogoooad oboood

Metlgr

FIG. 15

FIG. 16

uboood gboood

R T

e [ Neowe
asied frocs. Na(N),
el - \ (;)%, M- R A
e e YRR e
. o
1\““” A
2 KA T2 ERBMT A AL OTH | o -
e, I Nay(Ns)s®
| A - Nas(Na)e .
Nas(Na)2* - Jos '\E:LNS)S
AL R \ =
+ a0 hauas Na N o S
il G'QZ)‘“ el u 5( e Nas(Ns)s Naz(Ns)s" \ |
ool ol et | N il :%. Nag(Ns)7 PR Ly A
B e et T ) (SR WP AL A v
e e o oY o
o

Na(Ny)* Na NNTSNET

WE. hYU b
s SR USEAEEHERIYUBE8EE




ogoooad

i e o S S

37

oboood

JP 5412288 B2 2014.2.12

e T A e A T e e e )

- P

e

ET AT DTS
EEREEEEEERERE

H

07 4%

nzion | SA__omomnis oom oreme

Na(N;)(NNSN)-

Y sv:

Na(NN'SN);

e
A,

)

e om0 AwA wie Wi B0

os  WBE oz wha

WG s e amet

pryes)

/E. IV

Naa(Nz)s

70w

Nas(N3)3(NN"*N)

\
nsos e g— wer J\”
- J g i L 0 s ey [T
L L

[

"TNas(Na)(NNN);

Naz(N3)(NN"N);”

| Nag(l\g}l: °N).”

o) s o

za
ox 2y

@5 240

FIG. 20

goooao

EIMAA L
M RARUBIA A )

E2M-

TRARY

(BB F N T—T

FIM~

TRHERY

[BGrA) TI—7

[EREET)

ooooao

FIG. 22

ety

s T L oo

FIG. 21

Naa(N3)s(NN™N)," =

Nay(N3)s(NN'NY

ampm

WE, hIvk

IEERER

‘
“Nag(Ng)s” |

a0zpear

h 1z 339 2001

&u\u,,m

%ﬁhj T e

T Nag(Na)o(NNN)

Naa(Ns)(NN"*N)s*
|
I NagNNSN)s

wean

= M

ez i

£z
m/JV(
. 2500
e s

S

0

FIG. 23

FIG. 24

= T s [ -
- . Ke(ON) (13C1SN)WN= | ( m#‘ﬁZ/\‘f—FZ/ﬁ&UIv’!ﬁtj
- 5(CN) 2 T
ot Ks(CN)(*C™*N);"
a5, 2043312 S1DMSOBE
= Ke(CNR(C™NY e BEZED
s(CN)y Ko(*C™N)
b 00820 5 4
- B0
L 5
AR CHBE R
s 1 L =3 iR
R 1 :
o <o I 7
-0
C | e T EHEOH B0 B0
; Friptaei s .
| K5(CN)s" ; STEY ! AL L
wf T T :
| '
. i
| e R T8 AR T <
“lmeldgme | F,'i‘;’,s:n gy FE,L)&M Woasr I\eﬁ;{m v shemem ] WA oty pelsiond t s
R RS R R =T FE s s wo Wi ma wes w0
& | , i -

X

i

]EHEI?E?&4T‘ALI [Ewwmmm:sﬁ}

l@%ﬁl:ﬁl&{r‘/{q

il Iv’ﬁ&’xw:gi’

—
HESHEH THI

FIG. 25



(38) JP 5412288 B2 2014.2.12

ogoooad oboood

T )

s
CiHySNOEE™

C BRREER A %2 ) RUESILOS % D

I?&Eﬁli&%é‘s‘t[ﬁﬂ (@, }&{*il:ﬁwl

A Y RFEENDER ' ******

BEOTEH
RUHEE

EfR A X5

FELDH HE A THI s

R A

e T TR TR T Y

FIG. 26



(39) JP 5412288 B2 2014.2.12

gbooooogooan

(73) 0000 309039417
Ooooo0o0ooo
0000000000000o0
0000000000000000000000000000000000000000000
(73)0000 309039428
00o00o0o0o0oo
0000000000000
00000000000000000000000000000000000000000000
00O
(73)0000 309039439
00000000000
00000000oooooo
0000000000000000000000000000000000000000
(74)000 100066728
ooooooooo
(74)000 100100099
000ooo0ooo
(74000 100111017
0oooooooo
(74)000 100119596
000000000
(74)000 100141841
00ooooooo
(72000 000000000000000
0000000000000000000000000000000000000000000
(72000 0000000000
0000000000000000000000000000000000000000000
(7000 0000000000
00000000000000000000000000000000000000000000
ooQ
(72000 00000000000
0000000000000000000000000000000000000000

ooo oobooooo

(6) 0000 DOOoOoooooOooooooooooooooo
ubaboooooooooooboooooooa
ooboooobooobooooboooboooog
gbobobobobobobobobobo
gbobooooooooooobooooooog
oobooooboooooooboooboooog
gboobooooooooooooooooog
gboboooooooooobooooooog
oobooooboooooooooobooooo
00 dobOoobboooboooboooooooboo-ooooooooooooobooobog
Ooo00ooooooooodoooooooooogoooooooooggdvol. 52, No.
110p. 1011-1017



(40) JP 5412288 B2 2014.2.12

(G8)000000xnt.cl.O0000)
000000000000000
000000000000000000
0Doooo



	biblio-graphic-data
	claims
	description
	drawings
	overflow

