
JP 2010-514103 A 2010.4.30

(57)【要約】
【課題】質量分析計の分解能を上げること
【解決手段】二連イオントラップ質量分析計は、それぞ
れ比較的高い圧力と低い圧力に維持された、隣接する第
１の二次元イオントラップと第２の二次元イオントラッ
プとを含む。高圧が有利な機能（冷却およびフラグメン
ト化）は第１のトラップ内で実行でき、低圧が有利な機
能（アイソレート化および分析スキャン）は第２のトラ
ップ内で実行できる。ポンピング制限を行い、２つのト
ラップの間に差圧を維持できるようにする小さい開口部
を有するプレートレンズを通して、第１のトラップと第
２のトラップの間でイオンを移動させることができる。
この二連イオントラップ質量分析計の差圧環境によって
、イオン捕捉およびフラグメント化効率を損なうことな
く、高分解能の分析スキャンモードを使用することが可
能となる。
【選択図】図２
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【特許請求の範囲】
【請求項１】
　質量スペクトロメータの作動中に第１圧力に維持される内部領域を有し、イオンを受け
、閉じ込め、冷却するようになっている第１の二次元四重極イオントラップと、
　前記第１のイオントラップに隣接するように位置し、前記質量スペクトロメータの作動
中に前記第１圧力よりも実質的に低い第２圧力に維持される内部領域を有する第２の二次
元四重極イオントラップとを備え、この第２のイオントラップは、前記第１二次元イオン
トラップから移動されたイオンを受け、閉じ込め、これらイオンを検出器に質量順に導入
し、質量スペクトルを発生させるようになっており、
　更に前記第１のイオントラップと前記第２のイオントラップとの間に配置され、両イオ
ントラップの間のイオンの移動を制御する少なくとも１つのイオン光学的要素とを備える
、質量スペクトロメータのための二連トラップ質量分析計。
【請求項２】
　前記第１のイオントラップは、イオンを生成イオンにフラグメント化し、前記生成イオ
ンはその後、質量分析のために前記第２のイオントラップへ移動される、請求項１に記載
の二連トラップ質量分析計。
【請求項３】
　フラグメント化の前に、前記第１のイオントラップ内で前駆イオンをアイソレートする
、請求項２に記載の二連トラップ質量分析計。
【請求項４】
　前記第２のイオントラップ内で前駆イオンをアイソレートし、フラグメント化のために
前記第１のイオントラップへ戻すように移動させる、請求項２に記載の二連トラップ質量
分析計。
【請求項５】
　前記第２のイオントラップから前記第１のイオントラップへ移動する間、前記前駆イオ
ンを高速度に加速し、前記前駆イオンが前記第１のイオントラップ内のバッファガスの分
子または原子とエネルギー衝突を受けるようにする、請求項４に記載の二連トラップ質量
分析計。
【請求項６】
　前記第１のイオントラップは、衝突によりアクティベート化された解離によりイオンを
フラグメント化する、請求項２乃至４の何れか１項に記載の二連トラップ質量分析計。
【請求項７】
　前記第１圧力は、ヘリウムの１.０×１０-3～３.０×１０-3トールである、請求項１乃
至６の何れか１項に記載の二連トラップ質量分析計。
【請求項８】
　前記第２圧力は、ヘリウムの１.０×１０-4～１.０×１０-3トールである、請求項１乃
至７の何れか１項に記載の二連トラップ質量分析計。
【請求項９】
　前記第１のイオントラップおよび前記第２のイオントラップは、共通真空チャンバ内に
存在する、請求項１乃至８の何れか１項に記載の二連トラップ質量分析計。
【請求項１０】
　前記少なくとも１つのイオン光学的要素は、開口部を有する静電プレートレンズを含み
、前記開口部は、前記第１のイオントラップと前記第２のイオントラップとの間の差圧を
可能にするポンピング制限を行う、請求項１乃至９の何れか１項に記載の二連トラップ質
量分析計。
【請求項１１】
　前記イオンを前記第２のイオントラップから質量順にラジアル方向に導入する、請求項
１乃至１０の何れか１項に記載の二連トラップ質量分析計。
【請求項１２】
　前記イオンを０.６～０.８３の間のｑの値で質量順に導入する、請求項１乃至１１の何
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れか１項に記載の二連トラップ質量分析計。
【請求項１３】
　前記イオンを０.０５～０.９の間のｑの値で質量順に導入する、請求項１乃至１１の何
れか１項に記載の二連トラップ質量分析計。
【請求項１４】
　前記第１のイオントラップの前方に位置する前方レンズと、前記第２のイオントラップ
の後方に位置する後方レンズとを更に含む、請求項１乃至１３の何れか１項に記載の二連
トラップ質量分析計。
【請求項１５】
　分析物質からイオンを発生するためのイオンソースと、
　二連トラップ質量分析計へイオンをトランスポートするためのイオン光学系とを備え、
前記二連トラップ質量分析計は、
　質量スペクトロメータの作動中に第１圧力に維持される内部領域を有し、イオンを受け
、閉じ込め、冷却するようになっている第１の二次元四重極イオントラップと、
　前記第１のイオントラップに隣接するように位置し、前記質量スペクトロメータの作動
中に前記第１圧力よりも実質的に低い第２圧力に維持される内部領域を有する第２の二次
元四重極イオントラップとを備え、この第２のイオントラップは、前記第１二次元イオン
トラップから移動されたイオンを受け、閉じ込め、これらイオンを検出器に質量順に導入
し、質量スペクトルを発生させるようになっており、
　更に前記第１のイオントラップと前記第２のイオントラップとの間に配置され、両イオ
ントラップの間のイオンの移動を制御する少なくとも１つのイオン光学的要素とを備える
、質量スペクトロメータ。
【請求項１６】
　前記第１のイオントラップは、イオンを生成イオンにフラグメント化し、前記生成イオ
ンはその後、質量分析のために前記第２のイオントラップへ移動される、請求項１５に記
載の質量スペクトロメータ。
【請求項１７】
　フラグメント化の前に、前記第１のイオントラップ内で前駆イオンをアイソレートする
、請求項１６に記載の質量スペクトロメータ。
【請求項１８】
　前記第２のイオントラップ内で前駆イオンをアイソレートし、フラグメント化のために
前記第１のイオントラップへ戻すように移動させる、請求項１６に記載の質量スペクトロ
メータ。
【請求項１９】
　前記第２のイオントラップから前記第１のイオントラップへ移動する間、前記前駆イオ
ンを高速度に加速し、前記前駆イオンが前記第１のイオントラップ内のバッファガスの分
子または原子とエネルギー衝突を受けるようにする、請求項１８に記載の質量スペクトロ
メータ。
【請求項２０】
　前記第１のイオントラップは、衝突によりアクティベート化された解離によりイオンを
フラグメント化する、請求項１６乃至１９の何れか１項に記載の質量スペクトロメータ。
【請求項２１】
　前記第１圧力は、ヘリウムの１.０×１０-3～３.０×１０-3トールである、請求項１５
乃至２０の何れか１項に記載の質量スペクトロメータ。
【請求項２２】
　前記第２圧力は、ヘリウムの１.０×１０-4～１.０×１０-3トールである、請求項１５
乃至２１の何れか１項に記載の質量スペクトロメータ。
【請求項２３】
　前記第１のイオントラップおよび前記第２のイオントラップは、共通真空チャンバ内に
存在する、請求項１５乃至２２の何れか１項に記載の質量スペクトロメータ。



(4) JP 2010-514103 A 2010.4.30

10

20

30

40

50

【請求項２４】
　前記少なくとも１つのイオン光学的要素は、開口部を有する静電プレートレンズを含み
、前記開口部は、前記第１のイオントラップと前記第２のイオントラップとの間の差圧を
可能にするポンピング制限を行う、請求項１５乃至２３の何れか１項に記載の質量スペク
トロメータ。
【請求項２５】
　前記イオンを前記第２のイオントラップから質量順にラジアル方向に導入する、請求項
１５乃至２４の何れか１項に記載の質量スペクトロメータ。
【請求項２６】
　前記イオンを０.６～０.８３の間のｑの値で質量順に導入する、請求項１５乃至２５の
何れか１項に記載の質量スペクトロメータ。
【請求項２７】
　前記第１のイオントラップの前方に位置する前方レンズと、前記第２のイオントラップ
の後方に位置する後方レンズとを更に含む、請求項１５乃至２６の何れか１項に記載の質
量スペクトロメータ。
【請求項２８】
　前記イオンを０.０５～０.９の間のｑの値で質量順に導入する、請求項１５乃至２５の
何れか１項に記載の質量スペクトロメータ。
【請求項２９】
　分析物質からイオンを発生するためのイオンソースと、
　二連トラップ質量分析計へイオンをトランスポートするためのイオン光学系とを備え、
前記二連トラップ質量分析計は、
　質量スペクトロメータの作動中に第１圧力に維持される内部領域を有し、イオンを受け
、閉じ込め、冷却するようになっている第１の二次元四重極イオントラップと、
　前記第１のイオントラップに隣接するように位置し、前記質量スペクトロメータの作動
中に前記第１圧力よりも実質的に低い第２圧力に維持される内部領域を有する第２の二次
元四重極イオントラップとを備え、この第２のイオントラップは、前記第１二次元イオン
トラップから移動されたイオンを受け、閉じ込め、これらイオンを検出器に質量順に導入
し、質量スペクトルを発生させるようになっており、
　更に前記第１のイオントラップと前記第２のイオントラップとの間に配置され、両イオ
ントラップの間のイオンの移動を制御する少なくとも１つのイオン光学的要素とを備え、
　前記質量スペクトロメータは、更に
　前記第２の二次元四重極イオントラップから導入されたイオンを受けるか、または前記
導入されたイオンから誘導されるイオンをフラグメント化するように位置し、前記導入さ
れたイオンまたは生成イオンの質量スペクトルを取得するようになっている第２質量分析
計とを更に備える、質量スペクトロメータ。
【請求項３０】
　前記第２のイオントラップは、光解離によりイオンをフラグメント化する、請求項２に
記載の二連トラップ質量分析計。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　本発明は、一般的には質量スペクトロメータに関し、より詳細には、質量スペクトロメ
ータシステムで使用するための差圧式二次元二連イオントラップ質量分析計に関する。
【背景技術】
【０００２】
　二次元の四重極イオントラップ質量分析計（リニアイオントラップとも称される）は、
質量スペクトロメータ技術で周知であり、種々の化合物を分析するための有益で、かつ広
く使用されるツールとなっている。一般的に説明すると、二次元イオントラップは、４本
の細長い電極の一組から成り、イオンをトラップの内部に径方向に閉じ込めるよう、これ
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ら電極には所定の位相関係で無線周波数（ＲＦ）トラッピング電圧が印加される。ロッド
電極の端部部分および／またはロッド電極の長手方向外側に位置する電極に適当な直流（
ＤＣ）オフセットを印加することにより、イオンの軸方向の閉じ込めを行うことができる
。ビア氏外に付与された米国特許第5,420,425号に記載されているように、イオントラッ
プの長手方向中心軸線に対して直交するラジアル方向またはハガー氏に付与された米国特
許第6,177,668号に記載されているように、長手方向中心軸線に対して平行な軸方向のい
ずれかに、トラップの内側から関連する検出器へイオンを質量順に導入することによって
、トラップされたイオンの質量スペクトルを得ることができる。二次元イオントラップの
大きなイオン容積、より大きいトラッピング容量およびより高いトラッピング効率は、高
い感度および増加した数のマルチステージのイオン選択およびフラグメント化を実行する
ための能力を含む（従来の三次元イオントラップよりも）大きな性能上の利点を提供して
いる。
【０００３】
　イオントラップ質量分析計を成功裏に作動させるには、トラップの内部にバッファガス
（一般にヘリウム）を添加しなければならない。バッファガス（当技術分野ではダンピン
グガスまたは衝突ガスとも種々に称される）は、２つの主要目的のために働く。第１の目
的は、バッファガスは衝突によってイオンの運動エネルギーを減少させることである。運
動エネルギーをこのように減少させることは、トラップへ注入されるイオンをトラップす
るだけでなく、質量分析前にイオンクラウドを運動学的に冷却（ダンピング）すると共に
、（軸方向かつ径方向の双方に）空間的に集中させる上で不可欠であり、この結果、有効
な質量スペクトル分解能および感度を得る。第２の目的は、バッファガスが存在すること
によりタンデム質量スペクトル分析（ＭＳ／ＭＳまたはＭＳn）による衝突によってアク
ティベートされた解離（ＣＡＤ）を介し、イオンを効率的にフラグメント化することであ
る。
【発明の概要】
【発明が解決しようとする課題】
【０００４】
　しかしながら、イオン解離および質量順の導入プロセス中にイオンとバッファガスが衝
突することは、分解能を低下させ、質量の精度を制限する化学的質量シフトを生じさせる
という双方の理由から、質量スペクトル性能に有害となり得る。機器設計者はこれまで分
解能および質量精度に及ぶ悪影響を最小にしながら、適当なトラッピング／冷却およびフ
ラグメント化作用を生じさせるバッファガス圧力（一般に１～５ミリトールの間）を選択
することにより、これら悪影響を低減する試みを行って来た。このような「圧力と妥協す
る」アプローチの結果、全般的に満足できる機器の性能が得られたが、最近、より低い圧
力での有利な作動モードに関心がある。０.９０８の安定制限値よりも多少低いマチュー
（Ｍａｔｈｉｅｕ）パラメータｑの値で、イオンを共鳴状態で導入することにより、より
高い分解能が得られることが分かっている。このような分解能の上昇は、より急速なスキ
ャンレートとも妥協することができる。すなわち、より高速で、標準的な技術を使って得
られる分解能に等価的な分解能を有する質量スペクトルを得ることができ、よってサンプ
ルスループットを高め、および／または完了できるＭＳｎサイクルの数を多くすることが
できる。更に、ｑの小さい値での導入は、質量レンジスキャンが拡張されること、および
導入レートを高め、および／またはより高い質量対電荷比（ｍ／ｚ）分解能を提供するた
めに、より高次の共鳴を使用できることを含む他の利点も提供する。所定のイオントラッ
プ内で、かつ所定の条件下で小さくされたｑ導入値と共に大幅に増加し得る化学的に依存
する質量シフトの問題は、小さいｑでの共鳴導入の使用に対する潜在的な障害を提供し得
る。バッファガスの圧力を低下させることにより、化学的に依存する質量シフトを少なく
することができるが、このようにすることは、イオンをトラップし、冷却する能力、およ
びＣＡＤ機構を介してイオンを効率的にフラグメント化する能力にかなりの悪影響が及ぶ
。
【０００５】
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　小さいｑの共鳴導入を特別に解決していない、カワト外に付与された米国特許第6,960,
762号は、バッファガスが存在することから生じる欠点を防止するようになっている従来
の三次元イオントラップへの適合化について述べている。このカワト外の装置では、バッ
ファガスが制御可能に（パルスバルブを介して）イオントラップの内部に加えられ、イオ
ンを捕捉するために圧力を最適な値へ上昇させている。イオンがトラップに注入された後
に、不活性ガスの流れが低減または終了され、したがって、イオントラップ内部の圧力は
質量順次スキャンのために最適な値まで低下される。カワトほかの装置は２つの圧力の間
で切り換えを行うことにより、優れた捕捉効率およびスキャン分解能の双方を得ているこ
とが報告されている。しかしながら、イオントラップ圧力を繰り返し変更し、安定化する
のに必要な時間は、質量分析サイクル全体の時間を大幅に長くし、特に高容量のイオント
ラップが使用される場合は、サンプルのスループットを低下させる。
【０００６】
　少なくとも１つの従来技術の参考文献が、異なる機能のためにトラップ内の圧力を別々
に最適化する二連トラップ質量スペクトロメータアーキテクチャについて開示している。
すなわちゼレガ外（「二連四重極イオントラップ質量スペクトロメータ」、Int. J. Mass
 Spectrometry 190/191 (1999年) 59~68）は、二連イオントラップ質量スペクトロメータ
について述べており、このスペクトロメータは約１０-4トールの圧力で作動する第１の三
次元四重極イオントラップ（「準備セル」と称される）から成り、このトラップは、約１
０-7トールの圧力で作動する第２の三次元四重極イオントラップ（「質量分析セル」と称
される）に結合されている。この質量スペクトロメータでは、準備セルの内部でイオンが
発生され、このイオンは不活性ガス原子との衝突によって冷却され、イオンクラウドが占
める容積を小さくする。次に、（閉じ込め電圧をオフにし、端部キャップに適当なＤＣ電
圧を印加することにより）準備セルからエンドキャップのうちの１つにある小さい開口部
を通して、イオンが導入され、イオンは質量分析セルまで移動し、このセルで入口開口部
を通ってセルの内部容積部内に導入される。質量分析セル内でトラップされるイオンの質
量対電荷比は、軌跡分析によるトラップされたイオンのセキュラ周波数の測定に基づく複
雑な技術によって測定され、この技術では所定時間の間、トラップ内にイオンが閉じ込め
られ、（出口開口部を通して）検出器へ導入され、トラップ内部と検出器との間のイオン
の飛行時間を示すイオン信号を発生する。この技術は、閉じ込め時間の関数としてのイオ
ン信号の分析を必要とするので、完全な質量スペクトルを得るには、数回の質量分析サイ
クルを実行しなければならない。ゼレガ外の論文に開示されている質量分析技術の複雑さ
だけでなく、質量スペクトルを発生するのに数回、質量分析サイクルを実行しなければな
らないことも、この装置の商業的な使用を不利にしている。
【課題を解決するための手段】
【０００７】
　おおまかに説明すれば、本発明の一実施形態に係わる二連トラップ質量分析計は、異な
る圧力で作動する隣接する第１二次元四重極イオントラップと第２二次元四重極イオント
ラップとを含む。第１のイオントラップは、ＣＡＤプロセスにより効率的なイオントラッ
ピング、運動力学的／空間的冷却およびフラグメント化を促進するよう、例えばヘリウム
の５.０×１０-4～１.０×１０-2トールの範囲内にある比較的高い圧力に維持される内部
容積を有する。少なくとも１つのイオン光学的要素を通して第２のイオントラップの内部
に冷却された（更に光学的にフラグメント化された）イオンが移動され、第２のイオント
ラップは第１のイオントラップ圧力に対して（例えばヘリウムの１.０×１０-5～２.０×
１０-4トールの範囲内の）かなり低いバッファガス圧力に維持されている。第２のイオン
トラップ内の低圧力は、匹敵するｍ／ｚ分解能を維持しながら、高分解能の質量スペクト
ルの収集および／またはより高いスキャンレートの使用を促進し、化学的に依存する質量
シフトの許容できないレベルを生じることなく、小さいｑの共鳴導入の利用も可能にする
。更に、低圧領域は、より高い分解能のイオンアイソレーションも可能にする。
【０００８】
　二連トラップ質量分析計の特定の実現例では、第１のイオントラップと第２のイオント
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ラップは、共通する真空チャンバ内に存在し、これらトラップの間の差圧は、２つのトラ
ップを分離するトラップ間プレートの開口の形態をとり得る、ポンピング制限部によって
維持される。所望するバッファガス圧力を発生するために、導管を介して第１のイオント
ラップの内側にヘリウムのようなバッファガスを追加することができる。第１のイオント
ラップと第２のイオントラップの双方は、従来の分割された双曲ロッド構造を有すること
ができ、第２のイオントラップのロッド電極ペアの中心部分には、スロットを設けること
ができ、このスロットを通して質量スペクトルの収集のための検出器へイオンを導入する
ことが可能となっている。双方のイオントラップの電極にＲＦ電圧を印加するのに、単一
の共用する無線周波数（ＲＦ）コントローラを使用できる。イオントラップ内のイオンの
軸方向の閉じ込め、およびトラップ間でのイオンの移動は、適当なＤＣ電圧をロッド電極
部分および／またはトラップ間レンズ、および第１のイオントラップの前端部および第２
のイオントラップの後方端部の軸方向外側に位置するレンズに印加することによって達成
できる。
【０００９】
　上記記載の二連トラップ質量分析計は、多数の異なるモードで作動できる。あるモード
では、第１のイオントラップ内でイオンをトラップし、冷却し、次に質量分析のために第
２のイオントラップへ移動させる（「質量分析」なる用語は、本明細書はトラップされた
イオンの質量対電荷比の測定を示すよう使用する）。別のモードでは、第１のトラップ内
でイオンをトラップし、冷却し、当該質量対電荷範囲の外側にあるすべてのイオンを第１
のトラップから導入することにより、フラグメント化のために前駆イオンを選択（アイソ
レート）する。ＣＡＤ技術によれば、次に前駆イオンを運動力学的に励起し、これらイオ
ンはバッファガスとエネルギー衝突し、生成イオンを発生する。生成イオンは次に、質量
分析のために第２のイオントラップへ送られる。更に別の作動モードは、第２のイオント
ラップでの高分解能のアイソレートのためのポテンシャルを利用する。このモードでは、
第１のイオントラップ内にイオンをトラップし、冷却し、次に第２のイオントラップへ送
る。次に、当該質量対電荷範囲外のすべてのイオンを導入することにより、第２のイオン
トラップ内で前駆イオンをアイソレートする。第２のイオントラップ内の圧力は低圧とな
っているので、従来、より高い圧力で得られるよりも高い分解能および高い効率（前駆イ
オンの損失が少ない）でアイソレートを実行でき、より高い特異性で前駆イオン種を選択
できる。次に第２のイオントラップへ前駆イオンを戻し、その後、上記ＣＡＤ技術でフラ
グメント化する。次にこの結果得られた生成イオンを質量分析のために第２のイオントラ
ップ内へ送る。この作動モードの変形例では、前駆イオンは、（ロッド電極および／また
はトラップ間レンズに適当なＤＣ電圧を印加することにより）第２のイオントラップから
第１のイオントラップへ移動する間、高速度に加速され、従来の三連ステージの四重極質
量フィルタ機器の衝突セル内で生じるフラグメント化パターンに近似するフラグメント化
パターンを発生する。生成イオンを発生するためにＣＡＤ技術の代わりに、またはＣＡＤ
技術に加えて、光解離、電子移動解離（ＥＴＤ）、電子捕捉解離（ＥＣＤ）およびプロト
ン移動反応（ＰＴＲ）を含むが、これらに限定されない他の公知の解離または反応技術を
使用してもよい。次に生成イオンは、質量分析のために第２のイオントラップ内に戻すこ
とができる。
【００１０】
　本発明の上記実施形態および他の実施形態は、質量分析計に、比較的高い圧力と低い圧
力の領域を設けることにより、更に、より高い圧力が好ましい機能（冷却およびフラグメ
ント化）を高圧領域で実行し、低圧が好ましい他の機能（アイソレート化および質量順の
スキャン）を低い圧力領域で実行することにより、従来技術のイオントラップ質量分析計
の制限を解消または低減するものである。
【００１１】
　添付図面は次のとおりである。
【図面の簡単な説明】
【００１２】
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【図１】本発明の一実施形態に係わる差圧式二連イオントラップ質量分析計を含む質量ス
ペクトロメータのシンボル図である。
【図２】差圧式二連イオントラップ質量分析計の部品を示すシンボル図である。
【図３】図２の差圧式二連イオントラップ質量分析計を作動させるための第１方法のステ
ップを示すフローチャートである。
【図４】第１のイオントラップ内でイオンを解離させ、フラグメント化するように、図２
の差圧式二連イオントラップ質量分析計を作動させるための第２方法のステップを示すフ
ローチャートである。
【図５】第２のイオントラップ内でイオンを解離させ、第１のイオントラップ内でフラグ
メント化するように、図２の差圧式二連イオントラップ質量分析計を作動させるための第
３方法のステップを示すフローチャートである。
【発明を実施するための形態】
【００１３】
　図１は、本発明の一実施形態に従って差圧式二連イオントラップ質量分析計を実施でき
る質量スペクトロメータ１００の部品を示す。この質量スペクトロメータ１００の所定の
特徴および構成は、説明のための例として示したものであり、この差圧式二連イオントラ
ップ質量分析計を特定の環境における実施例に限定するものと見なしてはならないことが
理解できよう。エレクトロスプレーイオンソース１０５の形態をとり得るイオンソースは
、分析材料、例えば液体クロマトグラフ（図示せず）からの分離液からイオンを発生する
。これらイオンはイオンソースチャンバ１１０（このチャンバは、エレクトロスプレーソ
ースのために、一般に大気圧またはほぼ大気圧に保持される）から順次圧力が低くなって
いる数個の中間チャンバ１２０、１２５および１３０を通して、差圧式二連イオントラッ
プ質量分析計１４０が位置する真空チャンバ１３５までトランスポートされる。四重極Ｒ
Ｆイオンガイド１４５および１５０、八重極ＲＦイオンガイド１５５、スキマー１６０お
よび静電レンズ１６５および１７０を含む多数のイオン光学部品により、イオンソース１
０５から質量分析計１４０への、イオンの効率的なトランスポートが容易となっている。
イオンソースチャンバ１１０と第１中間チャンバ１２０との間では、イオン移動チューブ
１７５を介してイオンをトランスポートでき、イオン移動チューブ１７５は、残留溶剤を
蒸発させ、溶剤－分析物クラスターを分解するように加熱されている。中間チャンバ１２
０、１２５および１３０、並びに真空チャンバ１３５は、内部を所望する値の真空圧に維
持するよう、ポンプの適当な配置により減圧されるようになっている。一例では、中間チ
ャンバ１２０は機械式ポンプのポート１８０に連通し、中間チャンバ１２５および１３０
、並びに真空チャンバ１３０は、マルチステージ、マルチポートのターボ分子ポンプの対
応するポート１８５、１９０および１９５に連通している。
【００１４】
　質量スペクトロメータ１００の種々の部品の作動は、制御およびデータシステム（図示
せず）により命令され、このシステムは一般に、汎用プロセッサおよび特殊プロセッサと
、アプリケーション固有の回路およびソフトウェア並びにファームウェア命令の組み合わ
せから構成される。制御およびデータシステムは、データ収集およびポスト収集データ処
理サービスも行う。
【００１５】
　質量スペクトロメータ１００は、エレクトロスプレーイオンソース用に構成されている
ものとして示されているが、マトリックスアシストレーザー脱離／イオン化（ＭＡＬＤＩ
）ソース、大気圧化学イオン化（ＡＰＣＩ）ソース、大気圧光イオン化（ＡＰＰＩ）ソー
ス、電子イオン化（ＥＩ）ソースまたは化学的イオン化（ＣＩ）イオンソースを含むが、
これらに限定されない任意の数のパルス状または連続状イオンソース（またはこれらの組
み合わせ）と連動させて、この二連イオントラップ質量分析計１４０を使用できる。
【００１６】
　図２は、本発明の一実施例に係わる二連イオントラップ質量分析計１４０の主要部品の
略図である。この二連イオントラップ質量分析計１４０は、互いに隣接して位置する第１
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の四重極トラップ２０５と、第２の四重極トラップ２１０とを含む。以下に説明する記載
を検討すれば明らかとなる理由から、第１の四重極イオントラップ２０５を高圧トラップ
（ＨＰＴ）と称し、第２の四重極イオントラップ２１０を低圧トラップ（ＬＰＴ）と称す
。ＨＰＴ２０５とＬＰＴ２１０の相対的な位置を記述するために本明細書で使用する「隣
接する」なる用語は、ＨＰＴ２０５とＬＰＴ２１０とが接近して位置していることを示す
が、２つのトラップの間に１つ以上のイオン光学的要素を設置することを排除するもので
はなく、実際に好ましい実施形態では、かかるイオン光学的要素を必要とすると理解でき
よう。
【００１７】
　二次元四重極イオントラップにおけるロッド電極の幾何学的形状および位置については
、文献、例えば上記米国特許第5,420,425号だけでなく、シュバルツ氏外著、「二次元四
重極イオントラップ質量スペクトロメータ」（J. Am. Soc. Mass Spectrom. 13:659(2002
年)）に広範に検討されているので、これら特徴の詳細な説明は不要であり、省略した。
一般的に説明すれば、二次元四重極イオントラップはトラップの内部のまわりに配置され
た４本のロッド電極から構成できる。これらロッド電極は２つのペアとなるように配置さ
れ、各ペアは、トラップの長手方向中心軸線を横断するように対向する。ＲＦ電圧を印加
する際に、純粋な四重極電界に密に近似するよう、各ロッドにはトラップの内側を向いた
切頭双曲面が形成されている。別の実現例では、製造の複雑さおよびコストを下げるため
に、双曲電極の代わりに丸い（円形）か、または平面状（フラットな）電極に置換できる
が、かかるデバイスは一般的に、より限られた性能しか提供しない。好ましい実施例では
、各ロッド電極は３つの電気的にアイソレートされた部分に分割され、これら部分は中心
部分にまたがる前方端部部分後方端部部分から成る。ロッド電極をこのように分割したこ
とにより、これら部分の各々に異なるＤＣ電圧を印加することが可能となり、よってイオ
ンがトラップの長さの一部にわたって延びる容積部分内に主に含まれることが可能となる
。例えば中心部分に対し、端部部分に印加されるＤＣ電圧を上げることにより、トラップ
の内部の中心容積部（この部分はロッド電極の中心部分とほぼ長手方向に共通に延びる）
内に正のイオンを集中させることができる。
【００１８】
　明瞭にするために、図２ではＨＰＴ２０５およびＬＰＴ２１０に対して１つの電極ペア
しか示していない。ＨＰＴ２０５は、各々が前方端部部分２５０と、中心部分２２５と、
後方端部部分２３０とに分割されている複数のロッド電極２１５を含む。同様に、ＬＰＴ
２１０は、各々が前方端部部分２４０と、中心部分２４５と、後方端部部分２５０とに分
割されたロッド電極２３５を含む。ロッド電極２３５の中心部分２４５には、当業者に周
知の態様でスロット設けることができ、このスロットを介して分析スキャン中に検出器２
５５へイオンをラジアル方向に導入することが可能となっている。ロッド電極内にスロッ
トが存在することによって、トラッピング電界内に所定の、より大きい電界成分が誘導さ
れ得るが、このことは、機器の性能に望ましくない影響を与え得ることが知られている。
これら効果は、電極ペアの１つを伸長する（それら電極ペアの電極間の間隔を広げる）こ
とにより、電極の表面の幾何学的形状を変えることによって、または電極に印加されるＲ
Ｆ電圧をアンバランスにすることによって、解消するか、または最小にすることができる
。一般に、これら電極のうちの２つにしかスロットが設けられず（すなわち電極の対向す
るペアの双方の電極にスロットが適合される）、ＬＰＴ２１０の所定の実現例では、４本
のすべてのロッド電極内にスロットが形成された構造を使用することもできる。ＨＰＴ２
０５は、分析スキャンには使用されないので、電極２１５の中心部分２２５にスロットを
設ける必要はなく、よってＨＰＴ２０５は実質的に純粋な四重極トラッピング電界を発生
できる。しかしながら、大きさが実質的に純粋な四重極電界から逸脱するような結果を生
じさせるＨＰＴ２０５における電極の幾何学的形状および間隔を使用することが望ましく
、例えば共鳴アクティーブ化効率を改善または保存し、より低いｍ／ｚイオン導入および
より高いｍ／ｚイオン導入に対して、別個のｘおよびｙアイソレーション波形により、ア
イソレーション分解能を改善し、および／または（例えばより機械加工が困難であり、か
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つ高価である双曲形状の電極の代わりに、丸いロッド形状に置換することにより）製造コ
ストを低減することが望ましい。したがって、ＨＰＴ２０５に対する最適な電極形状は、
機能、性能およびコストを考慮して決定される。
【００１９】
　ＬＰＴ２１０の好ましい実施形態は、ラジアル（直交とも称される）導入による分析ス
キャンをするように構成されているが、二連イオントラップ質量分析計の他の実施形態は
、米国特許第6,177,668号において、ハガー氏が教示した態様の軸方向のスキャンによっ
て分析スキャンをするように、ＬＰＴ２１０を構成してもよい。かかる構成では、好まし
い実施形態のように、ＬＰＴの径方向外側ではなく、ＬＰＴの軸方向外側に検出器が位置
する。
【００２０】
　二連イオントラップ質量分析計１４０は、ＨＰＴ２０５の前方、ＨＰＴ２０５とＬＰＴ
２１０との間、ＬＰＴ２１０の後方にそれぞれ位置する前方レンズ２６０、トラップ間レ
ンズ２６５および後方レンズ２７０を更に含む。これらレンズ構造体は、種々の機能、例
えばＨＰＴ２０５内へのイオンに対するゲート操作、ＨＰＴ２０５とＬＰＴ２１０との間
でイオンを移動させること、およびトラップ内にイオンを軸方向に閉じ込めるのをアシス
トすることを実行するように作動できる。各レンズは、制御可能な大きさのＤＣ電圧を印
加する開口部を有する導電性プレートの形態をとり得る。後により詳細に説明するように
、前方レンズ２６０の開口部２７５およびトラップ間レンズ２６５の開口部２８０は、比
較的小さい直径（一般に約０．１５ｃｍ（０.０６０インチ）および約０．２０ｃｍ（０.
０８０インチ））をそれぞれ有し、ＨＰＴ２０５の内部の圧力をＬＰＴ２１０内および質
量分析計１４０の外側の真空チャンバ１３５の位置にある圧力に対して大幅に高くするこ
とができる。後方レンズ２７０の開口部２８５は、一般に他のレンズの開口部に対してか
なり大きい直径（例えば約１．２７ｃｍ（０.５００インチ））を有し、ＬＰＴ２１０内
の圧力を質量分析計１４０の外側の領域内の圧力に近い値に維持することを容易にする。
本明細書に説明し、図示したプレートレンズ構造の代わりに、他の適当なレンズ構造に置
換することもできる。より詳細に説明すれば、トラップ間レンズ２６５は、他の実現例で
はＲＦレンズ、マルチ要素レンズシステムまたはショートマルチポールを含むことができ
る。更にレンズのうちの１つ以上と他の物理的構造体とを組み合わせ、任意の程度のポン
ピング制限をすることも可能であると理解すべきである。
【００２１】
　前方レンズ２６０、トラップ間レンズ２６５および後方レンズ２７０には、全体に管状
をした密閉体２９０が係合し、シールされ、ＨＰＴ２０５およびＬＰＴ２１０のための密
閉体を形成している。このような構造によって、２つのトラップ間および各トラップと外
部領域との間の連通を種々の開口部を通過して生じる流れに制限することにより、ＨＰＴ
２０５およびＬＰＴ２１０内を所望する圧力にすることを可能にしている。密閉体２９０
には、導入されたイオンが検出器２５５を通過できるようにするための細長い開口部を設
けることができる。密閉体２９０は、ＨＰＴ２０５およびＬＰＴ２１０の双方のまわりに
延びる一体的構造体として示されているが、二連トラップ質量分析計１４０の他の実現例
は、密閉体が２つ以上の部品（例えばＨＰＴ２０５を囲む第１部分とＬＰＴ２１０を囲む
第２部分、またはＨＰＴ２０５とＬＰＴ２１０の双方を囲む第１部分とＨＰＴ２０５しか
囲まない第２部分）から形成されるような構造体を利用することもできる。かかる構造体
は、ポンピングコンダクタンスの仕様に合わせるのを容易にできる。側壁２９０を貫通す
る導管２９２を通して、ＨＰＴ２０５の内部にバッファガス、一般にヘリウムが添加され
る。ＨＰＴ２０５およびＬＰＴ２１０内に維持される圧力は、バッファガスの流量、レン
ズの絞り２７５、２８０および２８５のサイズ、真空チャンバ１３５の圧力、（内部に形
成された絞りを含む）密閉体２９０の構造および真空チャンバ１３５のためのポンピング
ポートの関連するポンピング速度１９５に応じて決まる。二連トラップ質量分析計１４０
の代表的な実現例では、ＨＰＴ２０５内の圧力は、ヘリウムの５.０×１０-4～１.０×１
０-2トールの範囲内の値に維持され、ＬＰＴ２１０内の圧力はヘリウムの１.０×１０-5
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～３.０×１０-3トールの範囲の値に維持される。（現時点で想到されるように）より好
ましくは、ＨＰＴ２０５の圧力はヘリウムの１.０×１０-3～３.０×１０-3トールの範囲
内とし、ＬＰＴ２１０の圧力はヘリウムの１.０×１０-4～１.０×１０-3の範囲内とする
。このように、これら圧力は（ＨＰＴトラップ２０５内での）冷却およびフラグメント化
の機能のため、および（ＬＰＴトラップ２１０内での）アイソレート化および分析スキャ
ンのために、別々に最適化される。上記圧力の範囲は単なる例として示したにすぎないと
理解すべきであり、発明の範囲を特定の圧力またはレンジもしくは複数の圧力での作動に
制限するものと見なすべきではない。
【００２２】
　ＲＦ／ＡＣコントローラ２９５により、ＨＰＴ２０５およびＬＰＴ２１０の電極には、
メインＲＦ（トラッピング）電圧および（共鳴解消、アイソレーションおよびＣＡＤのた
めの）補助ＡＣ電圧を含む発振電圧が印加される。機器の複雑さおよび製造コストを低減
するために、双方のトラップに同じ発振電圧を印加するよう、ＨＰＴ２０５およびＬＰＴ
２１０を、共用するＲＦ／ＡＣコントローラに並列に接続できる。しかしながら、トラッ
プ内で異なる機能を同時に実行させたいような所定の応用例があり得る。例えばＬＰＴが
イオンの早期に累積されたグループの分析スキャンを実行する間にＨＰＴ２０５内に到達
したイオンを累積し、冷却することに対しデューティサイクルを大きくしたいことがある
。このような応用例は、ＨＰＴ２０５およびＬＰＴ２１０に異なるＲＦ／ＡＣ電圧を印加
することを必要とし、これを行うには、２つのトラップに対して別個のＲＦ／ＡＣコント
ローラを使用しなければならない。ＤＣコントローラ２９７および２９８により、ＨＰＴ
２０５およびＬＰＴ２１０の電極にそれぞれＤＣ電圧が印加される。上記のように、トラ
ップの長手方向の一部にわたって延びる容積部内、例えば中心部分に対応する中心容積部
内にイオンを集中するのに、トラップの端部部分と中心部分に異なるＤＣバイアス電圧を
印加することが知られている。
【００２３】
　二連トラップ質量分析計の他の実現例は、図１に示された構造に対してＬＰＴおよびＨ
ＰＴの位置を切り換えることができると認識すべきである。かかる実現例では、イオンソ
ースから到達するイオンは、図３～５を参照して以下に説明するように、まずＬＰＴを通
過してＨＰＴに進入し、ここでトラップされ、運動力学的に冷却（更にオプションとして
フラグメント化）され、その後、質量分析（またはアイソレーション）のためにＬＰＴへ
戻される。
【００２４】
　図３～５は、分析物質の質量分析のために二連イオントラップ質量分析計１４０を作動
させる種々の方法を示す。これら方法は、本発明の質量分析計をどのように有利に使用で
きるかの例として示されていると理解すべきであり、発明を特定の作動モードに限定する
ものと解してはならない。まず最初に図３のステップ３１０を参照すると、イオンソース
１０５で発生され、種々のイオン光学的部品を通ってトランスポートされるイオンは、Ｈ
ＰＴ２０５の内側容積部内に累積される。前方レンズ２６０へ印加されるＤＣ電圧を調節
することにより、ＨＰＴ２０５に進入するイオンのゲート操作を行うことができる。ＨＰ
Ｔ２０５内に十分な数のイオンが累積された後に（累積時間の長さは適当な自動利得制御
技術によって決定できると理解すべきである）、前方レンズ２６０に印加されるＤＣ電圧
を変え、ＨＰＴ２０５に更に別のイオンが進入することを防止する。当技術分野で知られ
ているように、（より詳細には、２つのロッドペアに反対の位相の発振電圧を印加するこ
とによる）ロッド電極２１５に印加されるＲＦ電圧を使用するラジアル閉じ込めと端部部
分２２０および２３０、中心部分２２５、前方レンズ２６０およびトラップ間レンズ２６
５に印加されるＤＣ電圧を使用する軸方向の閉じ込めとの組み合わせにより、ＨＰＴ２０
５内の累積されたイオンのトラッピングを行う。後方端部部分２３０および／またはトラ
ップレンズ２６５に印加されるＤＣ電圧は、イオンがＨＰＴ２０５からＬＰＴ２１０へ移
動するのを防止する潜在的なバリアを形成する。バッファガスとの衝突によりイオンの冷
却を行うのに十分な時間（この時間は一般に１～５ミリ秒の長さである）、ＨＰＴ２０５
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内にトラップされたイオンが保持される。
【００２５】
　二連イオントラップ質量分析計１４０の差圧構造は、意図しないフラグメント化を生じ
ることなく、脆弱なイオン（例えば電子のイオン化により発生したｎ－アルカンのイオン
）を捕捉できる能力に関して、従来技術よりもかなりの利点を提供できることが理解でき
よう。イオントラップへの入口に到達するイオンは、トラップが通常のバッファガス圧力
で作動しているときに一般にリニアトラップの長手方向を１回通過して戻る間に、衝突に
よって除去される運動エネルギー量を越える運動エネルギー拡散量を一般に有する。この
結果、導入されたイオンの一部は従来のイオントラップの内側から外へバウンドされ、よ
って導入効率を下げると共に、質量分析に利用できるイオンの数を減少させる。導入効率
は、従来のイオントラップではバッファガス圧力を高めることによって改善できるが、上
記のように、より高いバッファガス圧力での作動は分析スキャンおよびアイソレーション
の分解能に悪影響を与える。導入効率は、衝突ごとにより大きいエネルギーが失われるよ
う、導入されるイオンを加速することによっても改善できる。しかしながら、より高い運
動エネルギーまでイオンを加速することは、脆弱なイオンの、より望ましくないフラグメ
ント化も生じさせる。ＨＰＴ２０５およびＬＰＴ２１０にそれぞれイオン捕捉機能と分析
スキャン機能とを効果的に分離する二連イオントラップ質量分析計１４０の構造によって
ＨＰＴ２０５内でより高いバッファガス圧力を使用し、分析スキャンの分解能または速度
と妥協することなく、良好な衝突エネルギー除去およびその結果として得られる良好な捕
捉効率を促進できる。
【００２６】
　累積および冷却ステップの後に、冷却されたイオンはＬＰＴ２１０の内部容積部へ移動
される（ステップ３２０）。２つのトラップの間でのイオンの移動は、ＬＰＴ２１０内で
の２つのトラップ間の潜在的バリアを除くと共に、このＬＰＴ２１０への潜在的な井戸を
形成するように、トラップ間レンズ２６５（および可能な場合にはロッド電極２１５およ
び／またはロッド電極２３５の１つ以上の部分）へ印加されるＤＣ電圧を変えることによ
って実行される。次に、イオンはＨＰＴ２０５の内部から開口部２７５を通ってＬＰＴ２
１０の内部に流れる。イオンの運動エネルギーを実質的に高めることなく、および／また
はフラグメント化を生じさせるようなエネルギー衝突を受けないように移動ステップを実
行することが一般に望ましい。ＬＰＴ２１０内でのイオンのラジアル方向および軸方向の
閉じ込めは、ロッド電極２３５に印加されるＲＦ電圧および端部部分２４０、２５０、中
心部分２４５、トラップ間レンズ２６５、ならびに後方レンズ２７０に印加されるＤＣ電
圧によってそれぞれ実行される。
【００２７】
　イオンがＬＰＴ２１０内に移動し、この内部にトラップされた後に、質量スペクトルを
得るように検出器２５５へ質量順にイオンを導入することにより、分析スキャンを実行す
る（ステップ３３０）。スロットの設けられたロッド電極ペア（例えばロッド電極２３５
）の両端に発振共鳴励起電圧を加え、ロッド電極に印加される主要ＲＦ（トラッピング）
電圧の振幅をランプ関数に従って変化させることにより、二次元の四重極イオントラップ
内で従来通り質量順の導入を行う。イオンはそれらの質量対電荷比の大きさで、関連する
励起電界と共鳴状態となる。共鳴状態で励起されたイオンは、軌跡振幅を順次増加する。
この増加量は、最終的にはＬＰＴ２１０の内側寸法を越え、イオンを検出器２５５に導入
させ、検出器２５５はこれに応答し、導入されたイオンの数を示す信号を発生する。この
信号は、質量スペクトルを発生するよう更に処理できるように、データシステムへ送られ
る。
【００２８】
　イオンが共鳴状態で導入されるマチューパラメータｑの値は、共鳴励起電圧の周波数に
応じて決まる。背景技術の章で以前説明したように、現在、ｍ／ｚスキャンレンジを拡張
しながら、より高い分解能を得て、および／またはより高速のスキャンレートを可能にす
るよう、ｑが比較的小さい値でイオンを共鳴状態で導入することに関心がある。イオンは
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質量不安定性限度よりも低いｑの作動的に有効な値（例えば０.０５～０.９０の間）でイ
オンを共鳴状態で導入することができるが、小さいｑの共鳴導入は０.６≦ｑ≦０.８３の
範囲内で生じることがより好ましい。一部がトラッピングＲＦ電圧の周波数の整数分の１
（例えばｑ＝０.６４では、共鳴周波数はトラッピングＲＦ電圧の周波数の４分の１であ
る）となっている共鳴状態が存在する共鳴導入を行うために、ｑの値を選択することによ
って、分解能を更なに強化するかまたはスキャン速度を増加させることができることが知
られている（例えばフランツェン氏に付与された米国特許第6,297,500号および同第6,831
,275号を参照）。本発明の二連イオントラップ質量分析計は、ＬＰＴ２１０の低圧環境内
で分析スキャンを実行し、よって分解能を低下させ、かつ生じ得る場合には、化学的質量
シフトのレベルをより高くする、スキャニングプロセス中の多数回のイオンとバッファガ
スの衝突を防止することにより、小さいｑの共鳴導入の実用的な利用を可能にするもので
ある。
【００２９】
　本明細書では、比較的小さい値のｑで分析スキャンを実行することを説明するが、ステ
ップ３３０は、本発明の範囲から逸脱することなく、より大きい値のｑ（例えばｑ＝０.
８８）で従来通り実行することもできると認識すべきである。更に、本発明の一部の実施
形態は、ラジアル方向ではなく軸方向にイオンを質量順に導入することができる。
【００３０】
　図４は、二連イオントラップ質量分析計１４０を使用するＭＳ／ＭＳ分析を実行する方
法のステップを示すフローチャートである。ステップ４１０では、図３のフローチャート
のステップ３１０を参照してこれまで説明したのと実質的に同じ態様で、ＨＰＴ２０５内
でイオンを累積し、冷却する。次にステップ４２０では、当該レンジ内にある質量対電荷
比を有する前駆イオンをＨＰＴ２０５内でアイソレートする。当該質量対電荷比の範囲は
、例えば所定の基準を使ってあらかじめ取得した質量スペクトルを分析することにより、
データに依存するプロセスによって自動的に決定できる。前駆イオンのアイソレーション
は、前駆イオンの長期周波数に対応する周波数ノッチを有するブロードバンドの励起信号
をロッド電極２１５に印加することにより、当技術分野で知られている態様で達成できる
。これによって、前駆イオンをＨＰＴ２０５内に維持しながら、（ロッド電極２１５の間
のギャップを通過する導入、または電極表面への衝突のいずれかにより）当該レンジ外の
質量対電荷比を有するイオンの実質的にすべてを、運動力学的に励起し、ＨＰＴ２０５か
ら除去できる。
【００３１】
　ステップ４３０では、ステップ４２０で前に選択された前駆イオンをフラグメント化し
、生成イオンを発生する。フラグメント化は前駆イオンの長期周波数に一致する周波数を
有する励起電圧をロッド電極２１５に印加し、前駆イオンを運動力学的に励起し、これら
前駆イオンがバッファガスとエネルギー的に衝突するよう、従来のＣＡＤ技術によって達
成できる。シュバルツ氏に付与された米国特許第6,949,743号に記載されており、パルス
化ｑ解離（ＰＱＤ）と称されるＣＡＤ技術の変形例を従来のＣＡＤの代わりに使用しても
よい。このＰＱＤ技術では、より高いエネルギーの衝突アクティーブ化を考慮した、運動
力学的な励起前またはその間に、ＲＦトラッピング電圧を高め、次に励起電圧の終了後の
短い遅延時間後に、ＲＦトラッピング電圧を下げ、トラップ内に比較的小さい質量の生成
イオンを維持する。光解離、電子捕捉解離（ＥＣＤ）および電子移動解離（ＥＴＤ）を含
む他の適当な解離技術を使って、ステップ４３０でイオンをフラグメント化することもで
きる。生成イオンは、ＨＰＴ２０５内で所定の時間の間冷却し、運動エネルギーを減少さ
せ、イオンをトラップの中心線に合焦することができる。ＭＳn分析を実行するよう、ア
イソレートおよびフラグメント化の多数のステージを実行するのに、ステップ４２０およ
び４３０を１回以上繰り返すことができると理解すべきである。例えば当該生成イオンは
、ＭＳ３の分析を可能にするように、ＨＰＴ２０５内で更にアイソレート化し、フラグメ
ント化してもよい。
【００３２】
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　次にステップ４４０では、ステップ４３０で形成された生成イオンを、図３のステップ
３２０を参照してこれまで説明したのと実質的に同じ態様で、ＬＰＴ２１０へ移動させる
。ステップ４５０では、ＬＰＴ２１０は、ステップ３３０を参照してこれまで説明したよ
うに、生成イオンの分析スキャンを実行し、生成イオンの質量スペクトルを発生する
【００３３】
　図５は、二連イオントラップ質量分析計１４０を使用してＭＳ／ＭＳ分析を実行するた
めの別の方法のステップを示すフローチャートである。図４の方法と対照的に、ＨＰＴ２
０５ではなく、ＬＰＴ２１０内で前駆イオンのアイソレーションを実行する。図３のステ
ップ３１０を参照してこれまで説明したのと同じ態様で、ＨＰＴ２０５内でまずイオンを
累積し、冷却する（ステップ５１０）。次に、ステップ３２０を参照してこれまで説明し
たように、ＬＰＴ２１０へ冷却したイオンを移動する（ステップ５２０）。ステップ５３
０では、ＬＰＴ２１０内で前駆イオンをアイソレートする。当該質量対電荷比の範囲の長
期周波数に対応する周波数ノッチを有するノッチ付きブロードバンド信号を、ロッド電極
２３５に印加することにより、ＬＰＴ２１０内での前駆イオンのアイソレート化を行うこ
とができる。バッファガス圧力をより低くすると、イオンの有効な数を維持しながら、周
波数ノッチの幅を比較的狭くできるアイソレート波形を使用することが可能となり、よっ
て前駆イオンのｍ／ｚ選択性をより大きくできる。したがって、より低いバッファガス圧
力に起因し、ＬＰＴ２１０内でより高いアイソレート分解能を得ることができる。
【００３４】
　ステップ５３０でアイソレート化された前駆イオンを、その後、ＨＰＴ２０５に戻す。
トラップ間レンズ２６０（更に可能な場合にはロッド電極および／またはロッド電極２３
５の１つ以上の部分）に印加されるＤＣ電圧を変えることにより、ＬＰＴ２１０からＨＰ
Ｔ２０５へのイオンの移動を実行し、２つのトラップの間の潜在的なバリアを除き、ＨＰ
Ｔ２０５内に潜在的な井戸を形成できる。次にイオンは、ＬＰＴ２１０の内部から開口部
２８０を通ってＨＰＴ２０５の内部へ流れ、その内部にトラップされる。
【００３５】
　次にステップ５５０で、図４のステップ４３０を参照してこれまで説明したように、生
成イオンを発生するように、適当な解離技術により、ＨＰＴ２０５内にトラップされてい
る前駆イオンをフラグメント化する。ＬＰＴ２１０内のバッファガス圧力は、衝突に基づ
く効率的な解離方法には不適当であるので、ＬＰＴ２１０内ではなく、ＨＰＴ２０５内で
フラグメント化を実行することが理解できよう。バッファガスの原子または分子との衝突
（光解離）に依存しない解離方法を行うために、ＬＰＴ２１０内でフラグメント化を実行
し、アイソレート化された前駆イオンをＨＰＴ２０５に戻さなくてもよいようにすること
ができる。
【００３６】
　アイソレート化およびフラグメント化の多数のステージを実行するのに、ステップ５２
０～５５０を１回以上繰り返すことができる。例えば当該生成イオンをＬＰＴ２１０へ移
動させ、この内部にアイソレート化し、次にＨＰＴ２０５に戻し、フラグメント化を行い
、ＭＳ３の分析を可能にすることができる。
【００３７】
　上記ＣＡＤ技術の変形例では、移動ステップ５４０中にイオンを高速度まで加速するこ
とにより、ステップ５５０でフラグメント化を達成できる。このフラグメント化は、ＬＰ
Ｔ２１０の前方端部部分２４０、トラップ間レンズ２６５およびＨＰＴ２０５の後方端部
部分２３０に印加されるＤＣ電圧を、ＨＰＴ２０５の他の電極に対して上昇させることに
より（更にイオンがＨＰＴ２０５内に軸方向に閉じ込められた状態のままとなることを保
証するよう、前方レンズ２６０内に印加されるＤＣ電圧を上昇させることにより）、正の
分析イオンに対して実行できる。加速されたイオンは、ＨＰＴ２０５内のバッファガスと
高速度で衝突し、三連の四重極質量スペクトロメータまたは同様な機器の衝突セル内で生
じるフラグメント化に類似するフラグメント化を発生する。このフラグメント化モードに
対し、より質量の大きいバッファガスを使用することにより、衝突ごとの内部エネルギー
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またはアルゴン（４０ａｍｕ）のような、より多量のバッファガスを使用することが好ま
しい。従来のイオントラップでは高圧（一般に２×１０-5トールよりも高い圧力）の窒素
およびアルゴンは望ましくないと理解すべきである。その理由は、かかる条件はｍ／ｚ分
析プロセスの性能が犠牲となるからである。本発明の実施形態の二連トラップ構造を使用
すれば、ｍ／ｚスキャンにおける性能を低下することなく、ＣＡＤのためにより重いバッ
ファ／ターゲット／衝突ガスを使用することが可能となっている。
【００３８】
　再びＨＰＴ２０５で形成される生成イオンを所定の時間の間冷却し、運動エネルギーを
低下させ、これらイオンをトラップの中心線に合焦することができる。次にステップ５６
０では、図３のステップ３２０を参照してこれまで説明したのと実質的に同じ態様で、ス
テップ５５０で形成された生成イオンをＬＰＴ２１０へ移動する。ステップ５７０では、
ＬＰＴ２１０がステップ３３０を参照してこれまで説明したように、生成イオンの分析ス
キャンを実行し、生成イオンの質量スペクトルを発生する。
【００３９】
　図４および５を参照してこれまで説明したＭＳ／ＭＳ方法は、ＨＰＴ２０５内のフラグ
メント化を実行するが、低圧環境内で、より効率的に実行される光解離のような所定の解
離技術も存在する。この性質の解離技術に対しては、ＨＰＴ２０５内ではなく、ＬＰＴ２
１０内でフラグメント化ステップを実行することが好ましい。
【００４０】
　二連イオントラップ質量分析計の一実施形態のこれまでの説明では、ＬＰＴには１組の
検出器が設けられていること、および質量スペクトルを取得するための分析スキャンの間
に、検出器に対し、イオンが質量順に導入されることを仮定している。別の実施形態では
、導入されるイオンの一部またはすべてを下流側の質量分析計（この分析計は、例えばオ
ービットラップ質量分析計、フーリエ変換／イオンサイクロトロン共鳴（ＦＴＩＣＲ）分
析計、またはタイムオブフライト（ＴＯＦ）質量分析計の形態をとり得る）に向けること
ができ、この分析計では、導入されたイオン（ＬＰＴと下流の質量分析計との間に衝突セ
ルまたは反応セルが介在されている場合には、それらのフラグメント）の質量スペクトル
を従来の手段で得るようになっている。マカロフ外を発明者とするＰＣＴ公開番号第WO20
04/08380号に記載されているタイプの平面状のイオンガイド／衝突セルをかかるコンフィ
ギュレーションで使用し、ＬＰＴから下流の質量分析計にイオンを効率的に移動させ、Ｈ
ＰＴの中心電極部分内のスロットから生じるリボン状のイオンビームを細い円形ビームに
合焦することができ、この細い円形ビームを下流側の質量分析計の入口により容易に加え
ることができる。
【００４１】
　以上で、本発明の詳細な説明を参照し、本発明について説明したが、これまでの説明は
本発明を説明するためのものであり、特許請求の範囲に記載されている発明の範囲を限定
するものではない。他の特徴、利点および変形例は、特許請求の範囲内に含まれるもので
ある。
【符号の説明】
【００４２】
　１００　スペクトロメータ
　１０５　イオンソース
　１２０，１２５，１３０　中間チャンバ
　１３５　真空チャンバ
　１４０　差圧式二連イオントラップ質量分析計
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