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Abstract

We describe a sheath flow CE-TOFMS method in negative mode using a platinum ESI spray needle, which allows the comprehensive analysis of anions. The material of the spray needle had significant effect on the measurement of anions. A stainless steel spray needle oxidized and corroded at the anodic electrode due to electrolysis. The precipitation of iron oxides plugged the capillary outlet, resulting in shortened capillary lifetime. Many anions also formed complexes with the iron oxides or migrating nickel ion, which was also generated by electrolysis and moved toward the cathode (the capillary inlet). The metal-anion complex formation significantly reduced detection sensitivity of the anionic compounds. The use of a platinum ESI needle prevented both oxidation of the metals and needle corrosion. Over all this method is quantitative, sensitive and robust, and its utility was demonstrated by the analysis of the metabolites in the central metabolic pathways extracted from mouse liver. 

はじめに
演者らが開発したキャピラリー電気泳動-質量分析計（CE-MS）法による陰イオン測定法1は、千種類以上のイオン性代謝物質の同時定量分析を可能にした。これまでに様々な生物種のメタボローム測定にも応用され、幾つかの新規知見を得た2-4。しかしこの測定法は、使用するキャピラリーの寿命が短いなどの問題点があった。今回演者らは、キャピラリーの寿命が短くなる原因は、MS用のエレクトロスプレイニードルの電気分解であることを突き止め、白金製のニードルを用いることによってこの問題を解決した5。
実験
 CE-TOFMSは、Agilent CE、Agilent LC/MSD TOF飛行時間型質量分析計およびシース液送液用のAgilent 1100HPLCポンプで構成した。陽イオンポリマーコーティングキャピラリーとして内径50 m,長さ110 cmのCOSMOキャピラリー（ナカライテスク社製）を使用した。泳動バッファには、50 mM酢酸アンモニウム(pH 8.5)を使用し、印加電圧は-30ｋVであった。エレクトロスプレイニードルには、ステンレス製と白金製（Agilent G1700-60041）を使用した。その他の測定条件の詳細は論文を参照されたい5。
結果と考察
ステンレス製スプレイニードルを用いて陰イオン標準液を繰り返し測定したところ、わずか5回の測定でキャピラリー出口にさびのような詰まりとニードルの腐食が観察された。このさびのような物質を各種の有機溶媒および塩酸、硝酸、硫酸で溶解したところ、塩酸にのみ溶解したことから、この物質は鉄やニッケルなどのイオン化傾向の大きい遷移金属であることが判明した。キャピラリーを先端から20cm毎に切断しフッ酸に溶解後、ICP-MSによって金属を測定したところ、ステンレス製ニードルでは電気分解によって、鉄やニッケルイオンが生成し、これらの金属イオンがキャピラリー出口に詰まること、またニッケルイオンは、キャピラリー内をキャピラリーの入口に向かって逆流し、クエン酸やヌクレオチドなどの陰イオンと錯体を形成することが判明した5（Fig. 1A）。この問題を解決するため、白金製のスプレイニードルを試作した。白金は水素よりイオン化傾向が小さいため、白金ニードルを用いると水の電気分解が起き、水素イオンが生じた（Fig. 1B）。したがって、前述の各種の問題は完全に解決され、一本のキャピラリーで500回以上の分析が可能になった。またクエン酸やヌクレオチドなどほとんどの陰イオンで数倍から数十倍の高感度分析が可能になった5。
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Fig.1　CE-MSによる陰イオン測定時のスプレイヤーニードルの影響．（A）ステンレス製、（B）白金製
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