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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　質量分析の方法であって、
　質量選択的に前駆イオンを質量分析器からフラグメンテーションまたは反応デバイスに
移送する工程であり、ここで移送される該イオンの質量電荷比は時間とともに変化する、
工程；
　フラグメントまたはプロダクトイオンを生成するように該フラグメンテーションまたは
反応デバイス内で該前駆イオンを断片化する工程；
　該フラグメントまたはプロダクトイオンを質量分析および検出する工程；
　第一のフラグメントまたはプロダクトイオンが検出される時刻を測定する工程；
　前記時刻を、前記第一のフラグメントまたはプロダクトイオンの前駆イオンが前記質量
分析器によって移送された時刻を測定するために使用する工程；および
　該前駆イオンが前記質量分析器によって移送された該時刻を前記前駆イオンの質量電荷
比を測定するために使用する工程、を備える方法。
【請求項２】
　第一のフラグメントまたはプロダクトイオンが検出される時刻を測定する前記工程は、
　第一のフラグメントまたはプロダクトイオンが検出される開始および終了時刻を測定す
る工程を含み、
　当該方法は、
　前記開始および終了時刻を、前記第一のフラグメントまたはプロダクトイオンの前駆イ
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オンが前記質量分析器によって移送された開始および終了時刻を測定するために使用する
工程；および
　該前駆イオンが前記質量分析器によって移送された該開始および終了時刻を、前記前駆
イオンの前記質量電荷比を測定するために使用する工程、
を含む、請求項１に記載の方法。
【請求項３】
　第二のフラグメントまたはプロダクトイオンが検出される時刻を測定する工程；該時刻
を、前記第二のフラグメントまたはプロダクトイオンの前駆イオンが前記質量分析器によ
って移送される時刻を測定するために使用する工程；およびこの前駆イオンが前記質量分
析器によって移送される該時刻を、この前駆イオンの質量電荷比を測定するために使用す
る工程、をさらに備える、請求項１又は２に記載の方法。
【請求項４】
　前記第一のフラグメントまたはプロダクトイオンが検出される期間が、前記第二のフラ
グメントまたはプロダクトイオンが検出される期間と一部のみ重複する、請求項３に記載
の方法。
【請求項５】
　前記第一のフラグメントまたはプロダクトイオンの前駆イオンが前記質量分析器によっ
て移送される前記時刻を測定するために、該第一のフラグメントまたはプロダクトイオン
の該時刻を使用する前に、該第一のフラグメントまたはプロダクトイオンが検出されたの
と同一の時刻で少なくとも一つの追加のフラグメントまたはプロダクトイオンが検出され
ることを測定する工程をさらに備え；および／または
第二のフラグメントまたはプロダクトイオンの前駆イオンが前記質量分析器によって移送
される時刻を測定するために、該第二のフラグメントまたはプロダクトイオンの該時刻を
使用する前に、該第二のフラグメントまたはプロダクトイオンが検出されたのと同一の時
刻で少なくとも一つの追加のフラグメントまたはプロダクトイオンが検出されることを測
定する工程をさらに備える、請求項１、２、３または４に記載の方法。
【請求項６】
　前記第一のフラグメントまたはプロダクトイオンの前記前駆イオンが前記質量分析器に
よって移送される前記開始および終了時刻を、この前駆イオンにおける第一の質量電荷比
下限および上限を測定するために使用する工程：および／または第二のフラグメントまた
はプロダクトイオンの該前駆イオンが前記質量分析器によって移送される開始および終了
時刻を、この前駆イオンにおける第二の質量電荷比下限および上限を測定するために使用
する工程を備える、請求項２に記載の方法。
【請求項７】
　前記第一のフラグメントもしくはプロダクトイオンの前記前駆イオンにとっての質量電
荷比重心値を前記第一の質量電荷比下限および上限から測定する工程；および／または前
記第二のフラグメントまたはプロダクトイオンの該前駆イオンにとっての質量電荷比重心
値を前記第二の質量電荷比下限および上限から測定する工程をさらに備える、請求項６に
記載の方法。
【請求項８】
　前記前駆イオンについて測定された質量電荷比から該前駆イオンを同定する工程をさら
に備える、請求項１～７のいずれか一項に記載の方法。
【請求項９】
　前記フラグメンテーションまたは反応デバイスへ移送された前記前駆イオンの該質量電
荷比が時間とともに継続的に走査されるかまたは時間とともに階段的に走査される、請求
項１～８のいずれか一項に記載の方法。
【請求項１０】
　前記前駆イオンが低分解能質量分析器によって前記フラグメンテーションまたは反応デ
バイスへと移送され、前記フラグメントまたはプロダクトイオンが高分解能質量分析器に
よって質量分析される、請求項１～９のいずれか一項に記載の方法。
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【請求項１１】
　前記前駆イオンを前記フラグメンテーションまたは反応デバイスへと移送する該質量分
析器が質量フィルタである、請求項１～１０のいずれか一項に記載の方法。
【請求項１２】
　前記フラグメントまたはプロダクトイオンを質量分析するための前記質量分析器は飛行
時間質量分析器である、請求項１～１１のいずれか一項に記載の方法。
【請求項１３】
質量分析計であって、
　フラグメンテーションまたは反応デバイス；
　質量選択的に前駆イオンを該フラグメンテーションまたは反応デバイスへと移送させる
ための第一の質量分析器；
　該フラグメンテーションまたは反応デバイスによって生成されたフラグメントまたはプ
ロダクトイオンを質量分析するための第二の質量分析器；ならびに
　質量選択的に前駆イオンを前記第一の質量分析器から該フラグメンテーションまたは反
応デバイスへと移送し、ここで移送される該イオンの質量電荷比が時間とともに変化する
；
　フラグメントまたはプロダクトイオンを生成するように、該フラグメンテーションまた
は反応デバイスにおいて該前駆イオンを断片化する；
　該第二の質量分析器内において該フラグメントまたはプロダクトイオンを質量分析する
；
　第一のフラグメントまたはプロダクトイオンが検出される時刻を測定する；
　前記時刻を、前記第一のフラグメントまたはプロダクトイオンの前駆イオンが前記質量
分析器によって移送された時刻を測定するために使用する；および
　該前駆イオンが前記質量分析器によって移送された該時刻を、前記前駆イオンの質量電
荷比を測定するために使用する、
ように配置および適合された制御装置、を備える、質量分析計。
【請求項１４】
　該質量分析計は請求項２～１２のいずれか一項に記載の方法を実行するように配置およ
び適合される、請求項１３に記載の質量分析計。
【請求項１５】
　質量分析の方法であって、
　質量選択的に前駆イオンをフラグメンテーションまたは反応デバイスへ移送する工程で
あり、ここで、第一の質量電荷比を有する第一の前駆イオンは第一の期間にわたって前記
フラグメンテーションまたは反応デバイスへと移送され、および第二の質量電荷比を有す
る第二の前駆イオンは第二の期間にわたって該フラグメンテーションまたは反応デバイス
に移送されて前記第一の期間及び第二の期間が一部のみ重複する、工程；
　フラグメントイオンを生成するように、該フラグメンテーションまたは反応デバイスに
おいて前記前駆イオンを断片化する工程；
　前記フラグメントイオンを質量分析する工程；
　異なる質量電荷比を有し、一部のみ重複する異なる期間にわたって生成された第一のフ
ラグメントイオンおよび第二のフラグメントイオンを測定する工程；
　該第一のフラグメントイオンが生成されたと判断される前記期間と前記第一の期間が一
致すること、および該第二のフラグメントイオンが生成されたと判断される期間と前記第
二の期間が一致することを決定することによって、前記第一のフラグメントイオンが前記
第一の前駆イオンに関連することおよび前記第二のフラグメントイオンが前記第二の前駆
イオンに関連することを決定する工程；および
　どちらの前駆イオンが該第一の前駆イオンでどちらが該第二の前駆イオンか同定する工
程、を備える方法。
【請求項１６】
　前記第一のフラグメントイオンが前記第一の前駆イオンに関連することおよび前記第二
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のフラグメントイオンが前記第二の前駆イオンに関連することを決定する前記工程は、
　該第一のフラグメントイオンが生成されたと判断される前記期間の端点と前記第一の期
間の端点が一致すること、および該第二のフラグメントイオンが生成されたと判断される
期間の端点と前記第二の期間の端点が一致することを決定することによって、前記第一の
フラグメントイオンが前記第一の前駆イオンに関連することおよび前記第二のフラグメン
トイオンが前記第二の前駆イオンに関連することを決定する工程
を含む、請求項１５に記載の方法。
【請求項１７】
　前記第一の期間は前記第一の前駆イオンの質量を同定するために使用され、および／ま
たは前記第二の期間は前記第二の前駆イオンの質量を同定するために使用される、請求項
１５又は１６に記載の方法。
【発明の詳細な説明】
【関連出願の相互参照】
【０００１】
　本出願は、２０１２年５月２２日に出願された米国仮特許出願番号６１／６４９，９９
８および２０１２年５月１８日に出願された英国特許出願第１２０８９６１．１号からの
優先権および利益を主張する。これらの出願の全内容は参照により本明細書に組み込まれ
る。
【背景技術】
【０００２】
　タンデム質量分析計にデータ依存式取得（「ＤＤＡ」）を採用することが知られており
、例えば四重極－飛行時間質量分析計（「Ｑ－ＴｏＦ」）である。そのような既知の技術
によると、親または前駆イオンの質量電荷比はサーベイスキャンにおいて測定される。四
重極質量フィルタは、それから順次各個々の親または前駆イオンを、その質量電荷比に従
って単離し、プロダクトイオンを生成するためにそれを衝突室へと加速させる。プロダク
トイオンは次いで飛行時間質量分析器内で質量分析される。しかしながら、親または前駆
イオンが単離されるとき他方の親または前駆イオンは放棄され、低デューティサイクルを
招く。さらに、この技術に従った親または前駆イオン選択は、いくらかの偏りを生じる。
例えば、２０の最も強度のある前駆イオンが選択されると、これはデータをもっとも豊富
な種に向かって偏らせるだろう。
【０００３】
　このアプローチへの改善は、ＵＳ－６７１７１３０（マイクロマス）において開示され
ており、ここでは前駆イオンは単離および選択されないが、フラグメントイオンを、それ
らの検出回数を親種がクロマトグラフィーカラムから溶出される回数と相関させることに
よって親イオンに割り当てる。この技術は器械のデューティサイクルを改善させ、偏った
取得を最小限に抑える。しかしながら、この技術は、フラグメンテーションする時点で親
イオンがクロマトグラフィーによって互いに分離されるのみであるため特異性の制限を被
る。
【０００４】
　四重極－飛行時間質量分析計の動作の既知のモードは、四重極質量フィルタを低分解能
モードで、例えば２５Ｄａの移送ウィンドウを用いて動作させることである。四重極質量
フィルタによって移送されるイオンの質量電荷比範囲は、次いで、おおよそ２５Ｄａのス
テップで、データ依存的でない方法において順次インクリメントされる。四重極質量フィ
ルタを出たイオンは、ガスセルへと加速され、結果生じるフラグメントイオンは飛行時間
質量分析器によって質量分析される。各２５Ｄａウィンドウからのデータは処理のために
別々に保たれている。この技術は取得の性質において非バイアスであり、より狭い質量電
荷比分離ウィンドウで動作するデバイスのデューティサイクルを改善している。しかしな
がら、本技術は、任意の得られるフラグメントイオンが２５Ｄａウィンドウ以内で移送さ
れる任意の前駆イオンに属し得るために前駆イオンの特異性を制限している。
【発明の概要】
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【０００５】
　それゆえ、質量分析の改善された方法および改善された質量分析計を提供することが望
ましい。
【課題を解決するための手段】
【０００６】
　本発明の第一の態様によれば、
前駆イオンを質量分析器からフラグメンテーションまたは反応デバイスへと質量選択的に
移送する工程であり、ここで移送されるイオンの質量電荷比は時間とともに変動する、工
程；
フラグメントまたはプロダクトイオンを生成するようにフラグメンテーションまたは反応
デバイス内の前駆イオンを断片化する工程；
フラグメントまたはプロダクトイオンを質量分析及び検出する工程；
第一のフラグメントまたはプロダクトイオンが検出される開始および終了時刻を測定する
工程；
前記開始および終了時刻を、第一のフラグメントまたはプロダクトイオンの前駆イオンが
質量分析器によって移送された開始および終了時刻を測定するために使用する工程；およ
び
前駆イオンが質量分析器によって移送された前記開始および終了時刻を前駆イオンの質量
電荷比を測定するために使用する工程
を備える、質量分析の方法が提供される。
【０００７】
　本発明は、質量分析器によって移送された前駆イオンの質量電荷比を測定するために、
フラグメントまたはプロダクトイオンの分析から測定されたデータを使用する。それ自体
として、前駆イオンの質量電荷比は、比較的低分解能前駆イオン質量分析器が使用された
場合であっても、比較的高特異性を伴って測定されることができる。技術によって比較的
低分解能質量分析器の使用が可能にされるため、質量フィルタ質量分析器は比較的高デュ
ーティサイクルを維持しつつ使用され得る。特に、低分解能質量フィルタが任意の時点で
拒絶する前駆イオンが少ないため、質量分析計のデューティサイクルは改善され得る。
【０００８】
　好ましくは、質量分析器によって移送される前駆イオンの質量電荷比は、走査機能に応
じて時間とともに走査されるか階段状にされる（ｓｔｅｐｐｅｄ）。走査機能および前駆
イオンが移送された前記開始および終了時刻は、前記前駆イオンの質量電荷比の測定のた
めに使用され得る。
【０００９】
　本方法は好ましくは、第二のフラグメントまたはプロダクトイオンが検出される開始お
よび終了時刻を測定する工程；これらの開始および終了時刻を、第二のフラグメントまた
はプロダクトイオンの前駆イオンが質量分析器によって移送される開始および終了時刻を
測定するために使用する工程；およびこの前駆イオンが質量分析器によって移送される開
始および終了時刻を、この前駆イオンの質量電荷比を測定するために使用する工程をさら
に備える。
【００１０】
　フラグメントイオンデータから二つの前駆イオンの質量電荷比を測定するための方法が
本明細書に記載されているが、第三、第四、第五、第六およびさらなる前駆イオンの質量
電荷比が、本明細書に記載されたものに対応する技術によって、それらのフラグメントイ
オンデータから測定され得ることが企図される。
【００１１】
　好ましくは、第一のフラグメントまたはプロダクトイオンが検出される期間は、第二の
フラグメントまたはプロダクトイオンが検出される期間と一部のみ重複する。これは、質
量分析器が第一のフラグメントまたはプロダクトイオンの前駆イオンを移送する期間が、
質量分析器が第二のフラグメントまたはプロダクトイオンの前駆イオンを移送する期間と
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重複することを示唆し得る。前駆イオンが直接検出される質量分析器を離れる場合にはこ
れらの前駆イオンを分解するのは可能でないかもしれないが、前駆イオンはそれらのフラ
グメントまたはプロダクトイオンが検出される時刻に関するデータを使用することによっ
て分解されることができる。
【００１２】
　本方法はさらに、第一のフラグメントまたはプロダクトイオンの前駆イオンが質量分析
器によって移送される開始および終了時刻を測定するために、第一のフラグメントまたは
プロダクトイオンの開始および終了時刻を使用する前に、第一のフラグメントまたはプロ
ダクトイオンが測定されたのと同一の開始および終了時刻で少なくとも一つの追加のフラ
グメントまたはプロダクトイオンが検出されることを測定する工程をさらに備え得る。本
方法は、第二のフラグメントまたはプロダクトイオンの前駆イオンが質量分析器によって
移送される開始および終了時刻を測定するために、第二のフラグメントまたはプロダクト
イオンの開始および終了時刻を使用する前に、第二のフラグメントまたはプロダクトイオ
ンが測定されたのと同一の開始および終了時刻で少なくとも一つの追加のフラグメントま
たはプロダクトイオン検出されることを測定する工程を追加で備え得る。これらの追加の
フラグメントまたはプロダクトイオンは、第一のおよび／または第二のフラグメントまた
はプロダクトイオンとは、異なる質量電荷比を有するとして検出されているフラグメント
またはプロダクトイオンであるとして測定されることができる。
【００１３】
　本方法は好ましくは、第一のフラグメントまたはプロダクトイオンの前駆イオンが質量
分析器によって移送される開始および終了時刻を、この前駆イオンにおける第一の下限お
よび上限質量電荷比を測定するために使用する工程を備える。追加で、または代わりに本
方法は、第二のフラグメントまたはプロダクトイオンの前駆イオンが質量分析器によって
移送される開始および終了時刻を、この前駆イオンにおける第二の下限および上限質量電
荷比を測定するために使用する工程を備え得る。
【００１４】
　質量電荷比重心値は、第一のフラグメントまたはプロダクトイオンの前駆イオンに対し
、第一の下限および上限質量電荷比から測定され得る。代わりに、または追加で、質量電
荷比重心値は、第一のフラグメントまたはプロダクトイオンの前駆イオンに対し、第二の
下限および上限質量電荷比から測定され得る。
【００１５】
　本方法は前駆イオンに対して測定された質量電荷比から前駆イオンを同定する工程を備
え得る。
【００１６】
　本方法はフラグメントまたはプロダクトイオンに対して測定された質量電荷比からフラ
グメントまたはプロダクトイオンを同定する工程を備え得る。本発明の技術はフラグメン
トまたはプロダクトイオンをそれぞれの前駆イオンに相関させるために使用され得る。こ
れは前駆イオンを同定するのに使用され得る。
【００１７】
　本方法は、連続的にまたは反復的に、フラグメントまたはプロダクトイオンを生成する
ようにフラグメンテーションまたは反応デバイス内で前駆イオンを断片化すること；およ
び連続的にまたは反復的にフラグメントまたはプロダクトイオンを質量分析することを備
え得る。
【００１８】
　第一のフラグメントまたはプロダクトイオンが検出される開始および終了時刻は、第一
のフラグメントまたはプロダクトイオンの前駆イオンが質量分析器によって移送される開
始および終了時刻と実質的に同じであり得る。同様に、第二のフラグメントまたはプロダ
クトイオンが検出される開始および終了時刻は、第二のフラグメントまたはプロダクトイ
オンの前駆イオンの質量分析器によって移送される開始および終了時刻と実質的に同じで
あり得る。
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【００１９】
　好ましくは、フラグメンテーションまたは反応デバイスへと移送される前駆イオンの質
量電荷比は時間とともに連続的に走査されるか時間とともに階段状にされる。
【００２０】
　前駆イオンは好ましくはフラグメンテーションまたは反応デバイスに低分解能質量分析
器によって移送され、フラグメントまたはプロダクトイオンは好ましくは高分解能質量分
析器によって質量分析される。
【００２１】
　前駆イオンをフラグメンテーションまたは反応デバイスに移送する質量分析器は質量フ
ィルタであり得る。質量分析器は四重極質量フィルタまたは他の多極質量フィルタであり
得る。あるいは、他のタイプの質量フィルタまたは質量分析器が採用され得る。例えば、
質量分析器はイオントラップであり得、前駆イオンは走査されるまたは階段状にされる方
法でイオントラップを質量選択的に排出させられ得る。あるいは、走査または階段状にさ
れた磁場セクターが使用され得る。あるいは、長飛行時間の飛行時間型質量分析器が前駆
イオンを分離し、それらを断片化するためにフラグメンテーションまたは反応デバイスに
提供するために使用され得る。あまり好ましくない実施形態によると、質量分析器はイオ
ン易動度セパレーターなどの質量相関型分離（ｍａｓｓ　ｃｏｒｒｅｌａｔｅｄ　ｓｅｐ
ａｒａｔｉｏｎ）を伴うデバイスであり得る。
【００２２】
　好ましくは、フラグメントまたはプロダクトイオンを質量分析するための質量分析器は
飛行時間質量分析器である。しかしながら、他の比較的高分解能の質量分析器がフラグメ
ントまたはプロダクトイオンを分析するのに使用され得ることが企図される。
【００２３】
　本方法は動作の第二のモードで実施されても良く、ここで１つまたは複数の走査は、前
駆イオンが断片化されるよりむしろ検出されて実行される。これらの非断片化前駆イオン
は、質量選択的に前駆イオンをフラグメンテーションまたは反応デバイスへと移送する質
量分析器の走査を較正するために使用され得る。あるいは、非断片化前駆イオンは、質量
分析器よりも前駆イオンの良好な質量真度を測定するために使用され得る。
【００２４】
　多重分離アクイジション（ｍｕｌｔｉｐｌｅ　ｓｅｐａｒａｔｅ　ａｃｑｕｉｓｉｔｉ
ｏｎｓ）または試験運転からのフラグメントイオンデータは前駆イオンの質量電荷比を測
定するために組み合され得る。
【００２５】
　イオン易動度セパレーターは質量選択的に前駆イオンを移送するために質量分析器の上
流または下流に提供され得る。質量分析器の質量走査機能は、例えば質量分析器が各イオ
ン易動度サイクル毎に一回走査されるように、イオン易動度サイクル時間と同調し得る。
【００２６】
　イオン易動度セパレーターは質量選択的に前駆イオンを移送するために質量分析器の上
流または下流に提供され得る。質量分析器は時間とともに変化する質量移送ウィンドウを
有し得る。質量移送ウィンドウの走査の速度は、各前駆イオン移送ウィンドウ時間に対す
る多重イオン易動度セパレーター実験を可能にするよう選ばれ得る。それ自体として、Ｍ
Ｓ－ＩＭＳ－ＭＳネストされたデータセットが提供され得る。
【００２７】
　フラグメントまたはプロダクトイオンを分析するための質量分析器は、飛行時間型質量
分析器であり得、本方法は、強化されたデューティサイクル（ＥＤＣ）などの確立された
飛行時間型モードと協同して実施され得る。
【００２８】
　前駆イオンそれ自体がフラグメントイオンであり得ることも企図される。
【００２９】
　フラグメンテーションまたは反応デバイスは、イオンを断片化するまたは反応させてフ
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ラグメントまたはプロダクトイオンを生成するために、その中へと前駆イオンが加速され
るまたはその中で前駆イオンが加速されるガスセルであり得る。本発明は例えば、電子移
動解離（ＥＴＤ）、電子捕獲解離（ＥＣＤ）または表面誘起解離（ＳＩＤ）などの他のフ
ラグメンテーションまたは反応方法もまた企図する。
【００３０】
　質量選択的に前駆イオンを放出するイオントラップは、質量選択的に前駆イオンを移送
する質量分析器の上流に提供され得る。質量分析器の走査は、イオントラップから放出さ
れた前駆イオンの質量電荷比と同調し得る。この配置は走査デューティサイクルを増加さ
せる。イオントラップは分解能に乏しいイオントラップであり得る。
【００３１】
　前駆イオンの走査された質量分析器が分析サイクルを実行するのにかかる時間は変化し
得ること、および前駆イオンの走査された質量分析器が分析サイクルを実行するのにかか
る時間の関数としてフラグメンテーションエネルギーが変化し得ることは、本明細書で企
図される。
【００３２】
　デバイスは前駆イオン発見またはニュートラルロス型モードにおいて操作され得、ここ
で飛行時間性能は特定のフラグメントイオンまたはフラグメントイオン群に最適化される
。選ばれたフラグメントイオンはＭＳ１時間の関数として変化し得る。
【００３３】
　本発明はまた、
フラグメンテーションまたは反応デバイス；
質量選択的に前駆イオンをフラグメンテーションまたは反応デバイスへと移送させる第一
の質量分析器；
フラグメンテーションまたは反応デバイスによって生成されたフラグメントまたはプロダ
クトイオンを質量分析するための第二の質量分析器；および
質量選択的に前駆イオンを第一の質量分析器からフラグメンテーションまたは反応デバイ
スへと移送し、ここで移送されるイオンの質量電荷比は時間とともに変化する；
フラグメントまたはプロダクトイオンを生成するように、フラグメンテーションまたは反
応デバイス内で前駆イオンを断片化する；
第二の質量分析器内においてフラグメントまたはプロダクトイオンを質量分析する；
第一のフラグメントまたはプロダクトイオンが検出される開始および終了時刻を測定する
；
該開始および終了時刻を、第一のフラグメントまたはプロダクトイオンの前駆イオンが質
量分析器によって移送された開始および終了時刻を測定するために使用する；および
該前駆イオンが質量分析器によって移送された開始および終了時刻を、該前駆イオンの質
量電荷比を測定するために使用するように配置され適合する、制御装置を備える質量分析
計を提供する。
【００３４】
　質量分析計は本明細書上述のいずれか一つの方法を実行するように配置され適合され得
る。
【００３５】
　第二の態様から、本発明は
質量選択的に前駆イオンをフラグメンテーションまたは反応デバイスへと移送させる工程
であり、ここで、第一の質量電荷比を有する第一の前駆イオンはフラグメンテーションま
たは反応デバイスへと第一の期間にわたって移送され、第二の質量電荷比を有する第二の
前駆イオンはフラグメンテーションまたは反応デバイスへと第二の期間にわたって移送さ
れて第一の期間および第二の期間が一部のみ重複する、工程；
フラグメントイオンを生成するように、フラグメンテーションまたは反応デバイスにおい
て該前駆イオンを断片化する工程；
該フラグメントイオンを質量分析する工程；
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異なる質量電荷比を有し、一部のみ重複する異なる期間にわたって生成された第一のフラ
グメントイオンおよび第二のフラグメントイオンを測定する工程；
第一のフラグメントイオンが生成されたと判断される期間の端点と第一の期間の端点が実
質的に一致すること、および、第二のフラグメントイオンが生成されたと判断される期間
の端点と第二の期間の端点が実質的に一致することを決定することによって、第一のフラ
グメントイオンが第一の前駆イオンに関連することおよび第二のフラグメントイオンが第
二の前駆イオンに関連することを決定する工程；および
どちらの前駆イオンが第一の前駆イオンで、どちらが第二の前駆イオンか同定する工程を
備える質量分析の方法を提供する。
【００３６】
　第一の期間は好ましくは第一の前駆イオンの質量を同定するために使用され、および／
または第二の期間は好ましくは第二の前駆イオンの質量を同定するために使用される。
【００３７】
　フラグメンテーションまたは反応デバイスへと移送される前駆イオンの質量電荷比は好
ましくは時間とともに継続的に走査されるまたは時間とともに階段状にされる。
【００３８】
　質量フィルタまたは質量分析器は質量選択的に前駆イオンをフラグメンテーションまた
は反応デバイスへと移送させるために使用され得る。
【００３９】
　質量フィルタまたは分析器によって移送される質量電荷比は、高速で走査または階段状
にされてもよく、断片を分析する質量分析器は、フラグメントイオンの質量電荷比を低速
で測定するように走査または階段状にされ得る。
【００４０】
　前駆イオンは低分解能質量フィルタまたは質量分析器によってフラグメンテーションま
たは反応デバイスへと移送されてもよく、フラグメントイオンは高分解能質量分析器によ
って質量分析され得る。
【００４１】
　前駆イオンは、質量選択的にフラグメンテーションまたは反応デバイスへと移送される
前に、イオン易動度分離によって分離され得る。
【００４２】
　本発明は、
フラグメンテーションまたは反応デバイス；
質量選択的に前駆イオンをフラグメンテーションまたは反応デバイスへと移送させる手段
であり、ここで第一の質量電荷比を有する第一の前駆イオンは第一の期間にわたってフラ
グメンテーションまたは反応デバイスへと移送され、第二の質量電荷比を有する第二の前
駆イオンは第二の期間にわたってフラグメンテーションまたは反応デバイスへと移送され
て第一の期間および第二の期間が一部のみ重複する、手段；
フラグメントイオンを生成するようにフラグメンテーションまたは反応デバイスにおいて
前駆イオンを断片化する手段；
フラグメントイオンを質量分析する手段；
異なる質量電荷比を有し、一部のみ重複する異なる期間にわたって生成された第一のフラ
グメントイオンと第二のフラグメントイオンを測定する手段；
第一のフラグメントイオンが生成されたと判断される期間の端点と第一の期間の端点が実
質的に一致すること、および、第二のフラグメントイオンが生成されたと判断される期間
の端点と第二の期間の端点が実質的に一致することを決定することによって、第一のフラ
グメントイオンが前駆イオンに関連することと第二のフラグメントイオンが第二の前駆イ
オンに関連することを決定する手段；
どちらの前駆イオンが第一の前駆イオンでどちらが第二の前駆イオンか同定することを備
える質量分析計も提供する。
【００４３】
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　質量分析計は本発明の第二の態様に関連して記載された方法のいずれかを実行するよう
に配置および構成され得る。
【００４４】
　本発明の第一または第二の態様の質量分析計は以下を備え得る。
（ａ）（ｉ）エレクトロスプレーイオン化（「ＥＳＩ」）イオン源；（ｉｉ）大気圧光イ
オン化（「ＡＰＰＩ」）イオン源；（ｉｉｉ）大気圧化学イオン化（「ＡＰＣＩ」）イオ
ン源；（ｉｖ）マトリックス支援レーザー脱離イオン化（「ＭＡＬＤＩ」）イオン源；（
ｖ）レーザー脱離イオン化（「ＬＤＩ」）イオン源；（ｖｉ）大気圧イオン化（「ＡＰＩ
」）イオン源；（ｖｉｉ）シリコン上脱離イオン化（「ＤＩＯＳ」）イオン源；（ｖｉｉ
ｉ）電子衝撃（「ＥＩ」）イオン源；（ｉｘ）化学イオン化（「ＣＩ」）イオン源；（ｘ
）電界イオン化（「ＦＩ」）イオン源；（ｘｉ）電界脱離（「ＦＤ」）イオン源；（ｘｉ
ｉ）誘導結合プラズマ（「ＩＣＰ」）イオン源；（ｘｉｉｉ）高速原子衝撃（「ＦＡＢ」
）イオン源；（ｘｉｖ）液体二次イオン化質量分析（「ＬＳＩＭＳ」）イオン源；（ｘｖ
）脱離エレクトロスプレーイオン化（「ＤＥＳＩ」）イオン源；（ｘｖｉ）ニッケル６３
放射性イオン源；（ｘｖｉｉ）大気圧マトリックス支援レーザー脱離イオン化イオン源；
（ｘｖｉｉｉ）サーモスプレーイオン源；（ｘｉｘ）大気サンプリンググロー放電イオン
化（「ＡＳＧＤＩ」）イオン源；（ｘｘ）グロー放電（「ＧＤ」）イオン源；（ｘｘｉ）
インパクターイオン源；（ｘｘｉｉ）リアルタイム直接分析（「ＤＡＲＴ」）イオン源；
（ｘｘｉｉｉ）レーザースプレーイオン化（「ＬＳＩ」）イオン源；（ｘｘｉｖ）ソニッ
クスプレーイオン化（「ＳＳＩ」）イオン源；（ｘｘｖ）マトリックス支援導入イオン化
（「ＭＡＩＩ」）イオン源；および（ｘｘｖｉ）溶媒支援導入イオン化（「ＳＡＩＩ」）
イオン源からなる群より選択されるイオン源；および／または
（ｂ）１つまたは複数の連続またはパルスイオン源；および／または
（ｃ）一つまたは複数のイオンガイド；および／または
（ｄ）一つまたは複数のイオン易動度分離デバイスおよび／または１つまたは複数の非対
称電界イオン易動度分光計デバイス；および／または
（ｅ）一つまたは複数のイオントラップまたは１つまたは複数のイオントラップ領域；お
よび／または
（ｆ）（ｉ）衝突誘起解離（「ＣＩＤ」）フラグメンテーションデバイス；（ｉｉ）表面
誘起解離（「ＳＩＤ」）フラグメンテーションデバイス；（ｉｉｉ）電子移動解離（「Ｅ
ＴＤ」）フラグメンテーションデバイス；（ｉｖ）電子捕獲解離（「ＥＣＤ」）フラグメ
ンテーションデバイス；（ｖ）電子衝突または衝撃解離フラグメンテーションデバイス；
（ｖｉ）光誘起解離（「ＰＩＤ」）フラグメンテーションデバイス；（ｖｉｉ）レーザー
誘起解離フラグメンテーションデバイス；（ｖｉｉｉ）赤外放射線誘起解離デバイス；（
ｉｘ）紫外放射線誘起解離デバイス；（ｘ）ノズル・スキマーインターフェイスフラグメ
ンテーションデバイス；（ｘｉ）インソースフラグメンテーションデバイス；（ｘｉｉ）
インソース衝突誘起解離フラグメンテーションデバイス；（ｘｉｉｉ）熱または温度源フ
ラグメンテーションデバイス；（ｘｉｖ）電場誘起フラグメンテーションデバイス；（ｘ
ｖ）磁場誘起フラグメンテーションデバイス；（ｘｖｉ）酵素消化または酵素分解フラグ
メンテーションデバイス；（ｘｖｉｉ）イオン－イオン反応フラグメンテーションデバイ
ス；（ｘｖｉｉｉ）イオン－分子反応フラグメンテーションデバイス；（ｘｉｘ）イオン
－原子反応フラグメンテーションデバイス；（ｘｘ）イオン－準安定イオン反応フラグメ
ンテーションデバイス；（ｘｘｉ）イオン－準安定分子反応フラグメンテーションデバイ
ス；（ｘｘｉｉ）イオン－準安定原子反応フラグメンテーションデバイス；（ｘｘｉｉｉ
）付加またはプロダクトイオンを形成するためにイオンを反応させるイオン－イオン反応
デバイス；（ｘｘｉｖ）付加またはプロダクトイオンを形成するためにイオンを反応させ
るイオン－分子反応デバイス；（ｘｘｖ）付加またはプロダクトイオンを形成するために
イオンを反応させるイオン－原子反応デバイス；（ｘｘｖｉ）付加またはプロダクトイオ
ンを形成するためにイオンを反応させるイオン－準安定イオン反応デバイス；（ｘｘｖｉ
ｉ）付加またはプロダクトイオンを形成するためにイオンを反応させるイオン－準安定分
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子反応デバイス；（ｘｘｖｉｉｉ）付加またはプロダクトイオンを形成するためにイオン
を反応させるイオン－準安定原子反応デバイス；および（ｘｘｉｘ）電子イオン化解離（
「ＥＩＤ」）フラグメンテーションデバイスからなる群より選択される１つまたは複数の
衝突、フラグメンテーションまたは反応セル；および／または
（ｇ）（ｉ）四重極質量分析器；（ｉｉ）２Ｄまたはリニア四重極質量分析器；（ｉｉｉ
）ポールまたは３Ｄ四重極質量分析器；（ｉｖ）ペニングトラップ質量分析器；（ｖ）イ
オントラップ質量分析器；（ｖｉ）磁場セクター質量分析器；（ｖｉｉ）イオンサイクロ
トロン共鳴（「ＩＣＲ」）質量分析器；（ｖｉｉｉ）フーリエ変換イオンサイクロトロン
共鳴（「ＦＴＩＣＲ」）質量分析器；（ｉｘ）静電またはオービトラップ質量分析器；（
ｘ）フーリエ変換静電またはオービトラップ質量分析器；（ｘｉ）フーリエ変換質量分析
器；（ｘｉｉ）飛行時間質量分析器；（ｘｉｉｉ）直交加速飛行時間質量分析器；および
（ｘｉｖ）リニア加速飛行時間質量分析器からなる群より選択される質量分析器；および
／または
（ｈ）１つまたは複数のエネルギー分析器または静電場エネルギー分析器；および／また
は
（ｉ）１つまたは複数のイオン検出器；および／または
（ｊ）（ｉ）四重極質量フィルタ；（ｉｉ）２Ｄまたはリニア四重極イオントラップ；（
ｉｉｉ）ポールまたは３Ｄ四重極イオントラップ；（ｉｖ）ペニングイオントラップ；（
ｖ）イオントラップ；（ｖｉ）磁場セクター質量フィルタ；（ｖｉｉ）飛行時間質量フィ
ルタ；および（ｖｉｉｉ）ウィーンフィルタからなる群より選択される１つまたは複数の
質量フィルタ；および／または
（ｋ）イオンをパルス化する（ｐｕｌｓｉｎｇ）ためのデバイスまたはイオンゲート；お
よび／または
（ｌ）実質的に連続したイオンビームをパルスイオンビームに変換するデバイス。
【００４５】
　質量分析計はさらに以下のいずれかを備える。
（ｉ）外側樽形電極および同軸の内側紡錘形電極を備え、動作の第一のモードで、イオン
がＣ－トラップへと移送され次いでオービトラップ（ＲＴＭ）質量分析器内に注入され、
動作の第二のモードでイオンはＣ－トラップへ、次いで衝突室または電子移動解離デバイ
スへと移送され、少なくともいくつかのイオンがフラグメントイオンへと断片化され、フ
ラグメントイオンは次いでオービトラップ（ＲＴＭ）質量分析器内に注入される前にＣト
ラップへと移送される、Ｃ－トラップおよびオービトラップ（ＲＴＭ）質量分析器；およ
び／または
（ｉｉ）使用中にイオンが移送される開口部をそれぞれが有する複数の電極を備え、イオ
ン経路の長さに沿って電極の間隔が増加し、イオンガイドの上流部における電極の開口部
が第一の直径を有し、イオンガイドの下流部における電極の開口部が第一の直径より小さ
い第二の直径を有し、使用中にＡＣまたはＲＦ電圧の逆位相が連続した電極に適応される
積層環イオンガイド（ｓｔａｃｋｅｄ　ｒｉｎｇ　ｉｏｎ　ｇｕｉｄｅ）。
【００４６】
　実施形態によると、質量分析計は、ＡＣまたはＲＦ電圧を電極に供給するように配置お
よび適合したデバイスをさらに備える。ＡＣまたはＲＦ電圧は好ましくは以下からなる群
より選択される振幅を有する。（ｉ）＜５０Ｖピークトゥピーク；（ｉｉ）５０－１００
Ｖピークトゥピーク；（ｉｉｉ）１００－１５０Ｖピークトゥピーク；（ｉｖ）１５０－
２００Ｖピークトゥピーク；（ｖ）２００－２５０Ｖピークトゥピーク；（ｖｉ）２５０
－３００Ｖピークトゥピーク；（ｖｉｉ）３００－３５０Ｖピークトゥピーク；（ｖｉｉ
ｉ）３５０－４００Ｖピークトゥピーク；（ｉｘ）４００－４５０Ｖピークトゥピーク；
（ｘ）４５０－５００Ｖピークトゥピーク；および（ｘｉ）＞５００Ｖピークトゥピーク
。
【００４７】
　ＡＣまたはＲＦ電圧は好ましくは以下からなる群より選択される周波数を有する。（ｉ
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）＜１００ｋＨｚ；（ｉｉ）１００－２００ｋＨｚ；（ｉｉｉ）２００－３００ｋＨｚ；
（ｉｖ）３００－４００ｋＨｚ；（ｖ）４００－５００ｋＨｚ；（ｖｉ）０．５－１．０
ＭＨｚ；（ｖｉｉ）１．０－１．５ＭＨｚ；（ｖｉｉｉ）１．５－２．０ＭＨｚ；（ｉｘ
）２．０－２．５ＭＨｚ；（ｘ）２．５－３．０ＭＨｚ；（ｘｉ）３．０－３．５ＭＨｚ
；（ｘｉｉ）３．５－４．０ＭＨｚ；（ｘｉｉｉ）４．０－４．５ＭＨｚ；（ｘｉｖ）４
．５－５．０ＭＨｚ；（ｘｖ）５．０－５．５ＭＨｚ；（ｘｖｉ）５．５－６．０ＭＨｚ
；（ｘｖｉｉ）６．０－６．５ＭＨｚ；（ｘｖｉｉｉ）６．５－７．０ＭＨｚ；（ｘｉｘ
）７．０－７．５ＭＨｚ；（ｘｘ）７．５－８．０ＭＨｚ；（ｘｘｉ）８．０－８．５Ｍ
Ｈｚ；（ｘｘｉｉ）８．５－９．０ＭＨｚ；（ｘｘｉｉｉ）９．０－９．５ＭＨｚ；（ｘ
ｘｉｖ）９．５－１０．０ＭＨｚ；および（ｘｘｖ）＞１０．０ＭＨｚ。
【００４８】
　好ましい実施形態は好ましくは少なくとも二つの異なるイオン質量分析器とその二つの
質量分析器の間に配置されたフラグメンテーションまたは反応デバイスを備える。第一の
質量分析器は、質量選択的に前駆イオンをフラグメンテーションまたは反応デバイスへと
移送させるように走査される質量フィルタであり得る。第二の質量分析器は、フラグメン
テーションまたは反応デバイスによって生成されたフラグメントまたはプロダクトイオン
を分析する飛行時間質量分析器であり得る。生成されたフラグメントまたはプロダクトイ
オンは好ましくは前駆イオンよりもはるかに速い速度で分析される。フラグメントイオン
が検出される時刻は、それらの前駆イオンが第一の質量分析器によって移送される時刻を
測定するために使用されてよく、従って前駆イオンの質量電荷比を測定するために使用さ
れてよい。
【００４９】
　好ましい実施形態は走査された前駆イオン質量スペクトルのピークの時間にわたって多
重飛行時間質量スペクトルが取得されることを可能にする走査速度で低分解能質量フィル
タを走査することによって動作する。飛行時間取得システムはＵＳ６９９２２８３（マイ
クロマス）に記載されているものと同様の方法で動作し得る。このモードでは各飛行時間
スペクトルには、その効率的な時間または何か他の開始イベントに対し増分がタグ付けさ
れる。ＵＳ６９９２２８３の場合、開始イベントはイオン易動度実験の開始である。好ま
しい実施形態において、開始イベントは前駆イオンの低分解能質量走査の開始である。フ
ラグメントイオンデータが得られる時間はそれゆえ前駆イオンの低分解能走査と相関され
得る。
【００５０】
　前駆イオン質量分析器は好ましくは比較的低分解能のものであり、従って一度に一つの
前駆イオンのみを単離し移送する従来のデバイスよりも改善されたデューティサイクルを
有する。それにもかかわらず、フラグメントまたはプロダクトイオンデータの使用によっ
て、好ましい実施形態は比較的高い前駆イオンの特異性を維持することが可能になる、す
なわち他の既知の配置と比較したとき、前駆イオンの質量測定が改善される。好ましい実
施形態は、非標的、非バイアスされた取得内の前駆イオンの特異性を改善する。
【００５１】
　本発明の様々な実施形態を、単に例として、添付の図面を参照しながら説明する。
【図面の簡単な説明】
【００５２】
【図１】本発明の好ましい実施形態に係る四重極飛行時間質量分析計を示す図である。
【図２】図２Ａは親イオン信号が重複する前駆イオン質量スペクトルを示し；図２Ｂはフ
ラグメントイオン信号がどのようにして重複した親イオン信号を分解するために使用され
得るかを図示するグラフを示す図である。
【発明を実施するための形態】
【００５３】
　図１は本発明に係る質量分析計の好ましい実施形態の概略を示す。質量分析計は四重極
質量フィルタ４、ガスセル６および直交加速飛行時間型質量分析器８を備える。動作の間
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、四重極質量フィルタ４は比較的低い分解能を有するように設定される。例えば、四重極
４は前駆イオン２を２５Ｄａの幅を有する移送ウィンドウ内に移送させ得る。四重極質量
フィルタ４によって移送された前駆イオン２は、フラグメントイオンを生成するためにそ
れらが断片化するように、ガスセル６内へと加速される。これらのフラグメントイオンは
次いで飛行時間型質量分析器８内で質量分析される。四重極質量フィルタ４は、移送ウィ
ンドウの質量電荷比の範囲が時間とともに変化するように時間とともに走査される。フラ
グメントイオンが検出されるタイミングは、それらの前駆イオン２が質量フィルタ４によ
って移送させられる移送ウィンドウのタイミングと相関し得る。ガスセル６は好ましくは
、進行波またはリニア加速電界の使用によって一時的に分離されたフラグメントイオンの
忠実度を維持する。
【００５４】
　図２Ａは、四重極質量フィルタによって移送され得る前駆イオンを表すグラフを示す。
ｙ軸はイオン信号の強度を示し、およびｘ軸はイオン信号の質量電荷比を示す。四重極質
量フィルタの移送ウィンドウは時間とともに階段状にされているため、ｘ軸は前駆イオン
の分析の時間と関連することが理解されたい。各ピークは別々の前駆イオン種に対応する
。これらの前駆イオンが四重極質量フィルタによって移送された場合、第一と最後のピー
クは四重極質量フィルタによって分解され得る。しかしながら、二つの中央の破線のピー
クが重複し得、四重極質量フィルタの低分解能ではこれら二つの前駆イオンピークを分解
することはできないだろう。
【００５５】
　上述の四重極質量フィルタなどの、比較的低分解能の質量分析器を使用するのが望まし
くあり得る。なぜなら質量分析における任意の時点で捨てられる前駆イオンがより少なく
なり、それゆえ質量分析計のデューティサイクルが増すからである。しかしながら、これ
は従来、二つの類似する前駆イオン質量ピークを分解するには器械の分解能が低すぎ得る
という点で不利益だとみなされている。本発明はお互いに干渉するようなピークを分解す
る技術を提供する。
【００５６】
　図２Ｂは、図１に関連して上述された技術に従って、図２Ａの四つの前駆イオンを分析
して得られたグラフを示す。検出されたフラグメントイオンの質量電荷比（ｙ軸）、四重
極質量フィルタによって移送された前駆イオン質量電荷比の関数としてプロットされたフ
ラグメントイオンの質量電荷比（ｘ軸）をグラフに示す。上述のように、四重極質量フィ
ルタは時間とともに走査され、ゆえにグラフは、時間の関数としてプロットされた、検出
されたフラグメントイオンの質量電荷比（ｙ軸）を表す。フラグメントイオンのプロット
は４つの列に並べられ、全てのフラグメントイオンは４つの時間枠にわたって検出された
ことがわかるだろう。第一の列は、一つのプロットのみを含有し、図２Ａの第一のピーク
に示される前駆イオンのフラグメンテーションから生成されたフラグメントイオンに相当
する。第二の列は、三つのプロットを含有し、図２Ａの第二のピークに示される前駆イオ
ンのフラグメンテーションから生成された三種のフラグメントイオンに相当する。第三の
列は、四つのプロットを含有し、図２Ａの第三のピークに示される前駆イオンのフラグメ
ンテーションから生成された四種のフラグメントイオンに相当する。第四の列は、五つの
プロットを含有し、図２Ａの第四のピークに示される前駆イオンのフラグメンテーション
から生成された五種のフラグメントイオンに相当する。
【００５７】
　図２Ａの前駆イオンは完全には分解されておらず、いくつかのピークは重複しているが
、図２Ｂのフラグメントイオンは質量電荷比（ｙ軸に沿って）においてうまく分離されて
おり、従ってうまく分解されている。特定のフラグメントイオンが検出される開始および
終了時刻は、前駆イオンがフラグメンテーションのためにガスセルに移送される開始およ
び終了時刻と相関する。従って、フラグメントイオン信号の開始および終了時刻はそれら
に対応する前駆イオン信号の開始および終了時刻を測定するために使用されることができ
る。
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【００５８】
　図２Ｂに示された例では、フラグメントイオンプロットの最初の列は、第一の前駆イオ
ンに対するイオン信号の開始および終了時刻に対応する開始および終了時刻を有する。フ
ラグメントイオンプロットの第二の列は、第二の前駆イオンに対するイオン信号の開始お
よび終了時刻に対応する開始および終了時刻を有する。フラグメントイオンプロットの第
三の列は、第三の前駆イオンに対するイオン信号の開始および終了時刻に対応する開始お
よび終了時刻を有する。フラグメントイオンプロットの第四の列は、第四の前駆イオンに
対するイオン信号の開始および終了時刻に対応する開始および終了時刻を有する。それゆ
え、この技術が低分解能質量分析器から得られた前駆イオンスペクトルにおいて重複する
だろう二つの前駆イオンのピーク（例えば、図２Ａの破線ピークとして示されるような）
の開始および終了時刻を同定するために使用されることができることが理解されるだろう
。
【００５９】
　従って、好ましい実施形態は、フラグメントイオンの分析からのデータを使用して前駆
イオンピークの開始および終了時刻を測定することができる。ゆえにこれらのピークに対
する質量測定はより正確に測定されることができる。例えば、質量ピークの重心は、それ
ぞれのピークの開始および終了時刻を知ることによって、より正確に測定されることがで
きる。前駆イオンのこの質量測定方法は２５Ｄａのステップで走査される四重極を使用す
る既知の技術と比べて改善している。
【００６０】
　例によると、走査四重極は、毎秒１０，０００Ｄａの走査速度で１０００Ｄａの質量電
荷比上で実施される。一回の走査はそれゆえおおよそ１００ミリ秒かかるだろう。２５Ｄ
ａの幅を有する移送ウィンドウを用いて四重極が実施された場合、イオンはそれぞれの質
量電荷比ウィンドウに２．５ミリ秒で移送される。飛行時間型質量分析器が１００マイク
ロ秒のサイクルタイムで実施された場合、質量分析器はこの間に２５サンプルを取るだろ
う。質量電荷比が均一に分配されると仮定すれば、それは好ましい実施形態の技術に係る
質量測定の精度は次式で与えられることを示すことができる。
【数１】

式中、Ｎは見かけ前駆イオンピークプロファイルを生成するために使用されるイオンの数
で、σは標準偏差である。５０フラグメントイオンが検出され前駆イオンピークプロファ
イルを生成するために使用された場合、質量測定の標準偏差は上記の式に従って、おおよ
そ１Ｄａになるだろう。四重極移送ウィンドウの性質は、質量精度が＋／－２５Ｄａの範
囲内であることも意味する。これらの計算は任意の校正誤差または残渣を考慮しない。
【００６１】
　本発明は好ましい実施形態を参照して説明したが、形態および詳細における様々な変更
が、添付の特許請求内に明記される本発明の範囲から逸脱することなくなされ得ることは
、当業者によって理解されるであろう。
【００６２】
　例えば飛行時間取得システムは、非同期、タイムロックされた方法で動作することを説
明したが、飛行時間取得システムは、四重極質量フィルタの走査周期と同期され得る。
【００６３】
　質量移送ウィンドウは２５Ｄａの幅を有すると説明されてきたが、質量移送ウィンドウ
は他の幅を有してよい。さらには、質量移送ウィンドウの幅は時間とともに変動してよい
。
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【００６４】
　質量移送ウィンドウは一定の走査速度を有すると説明されてきたが、質量移送ウィンド
ウの走査速度は時間とともに変化し得る。
【００６５】
　質量フィルタの質量移送ウィンドウは好ましくは階段状にされ、段サイズは好ましくは
各質量移送ウィンドウのサイズよりも有意に小さい。
［発明の項目］
［項目１］
　質量分析の方法であって、
　質量選択的に前駆イオンを質量分析器からフラグメンテーションまたは反応デバイスに
移送する工程であり、ここで移送される該イオンの質量電荷比は時間とともに変化する、
工程；
　フラグメントまたはプロダクトイオンを生成するように該フラグメンテーションまたは
反応デバイス内で該前駆イオンを断片化する工程；
　該フラグメントまたはプロダクトイオンを質量分析および検出する工程；
　第一のフラグメントまたはプロダクトイオンが検出される開始および終了時刻を測定す
る工程；
　前記開始および終了時刻を、前記第一のフラグメントまたはプロダクトイオンの前駆イ
オンが前記質量分析器によって移送された該開始および終了時刻を測定するために使用す
る工程；および
　該前駆イオンが前記質量分析器によって移送された該開始および終了時刻を前記前駆イ
オンの質量電荷比を測定するために使用する工程、を備える方法。
［項目２］
　第二のフラグメントまたはプロダクトイオンが検出される開始および終了時刻を測定す
る工程；これらの開始および終了時刻を、前記第二のフラグメントまたはプロダクトイオ
ンの前駆イオンが前記質量分析器によって移送される該開始および終了時刻を測定するた
めに使用する工程；およびこの前駆イオンが前記質量分析器によって移送される該開始お
よび終了時刻を、この前駆イオンの質量電荷比を測定するために使用する工程、をさらに
備える、項目１に記載の方法。
［項目３］
　前記第一のフラグメントまたはプロダクトイオンが検出される期間が、前記第二のフラ
グメントまたはプロダクトイオンが検出される期間と一部のみ重複する、項目２に記載の
方法。
［項目４］
　前記第一のフラグメントまたはプロダクトイオンの前駆イオンが前記質量分析器によっ
て移送される前記開始および終了時刻を測定するために、該第一のフラグメントまたはプ
ロダクトイオンの該開始および終了時刻を使用する前に、該第一のフラグメントまたはプ
ロダクトイオンが検出されたのと同一の開始および終了時刻で少なくとも一つの追加のフ
ラグメントまたはプロダクトイオンが検出されることを測定する工程をさらに備え；およ
び／または
前記第二のフラグメントまたはプロダクトイオンの前駆イオンが前記質量分析器によって
移送される前記開始および終了時刻を測定するために、該第二のフラグメントまたはプロ
ダクトイオンの該開始および終了時刻を使用する前に、該第二のフラグメントまたはプロ
ダクトイオンが検出されたのと同一の開始および終了時刻で少なくとも一つの追加のフラ
グメントまたはプロダクトイオンが検出されることを測定する工程をさらに備える、項目
１、２または３に記載の方法。
［項目５］
　前記第一のフラグメントまたはプロダクトイオンの前記前駆イオンが前記質量分析器に
よって移送される前記開始および終了時刻を、この前駆イオンにおける第一の質量電荷比
下限および上限を測定するために使用する工程：および／または前記第二のフラグメント
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またはプロダクトイオンの該前駆イオンが前記質量分析器によって移送される前記開始お
よび終了時刻を、この前駆イオンにおける第二の質量電荷比下限および上限を測定するた
めに使用する工程を備える、項目１～４のいずれか一項に記載の方法。
［項目６］
　前記第一のフラグメントもしくはプロダクトイオンの前記前駆イオンにとっての質量電
荷比重心値を前記第一の下限および上限質量電荷比から測定する工程；および／または前
記第一のフラグメントまたはプロダクトイオンの該前駆イオンにとっての質量電荷比重心
値を前記第二の下限および上限質量電荷比から測定する工程をさらに備える、項目５に記
載の方法。
［項目７］
　前記前駆イオンについて測定された質量電荷比から該前駆イオンを同定する工程をさら
に備える、項目１～６のいずれか一項に記載の方法。
［項目８］
　前記フラグメンテーションまたは反応デバイスへ移送された前記前駆イオンの該質量電
荷比が時間とともに継続的に走査されるかまたは時間とともに階段的に走査される、項目
１～７のいずれか一項に記載の方法。
［項目９］
　前記前駆イオンが低分解能質量分析器によって前記フラグメンテーションまたは反応デ
バイスへと移送され、前記フラグメントまたはプロダクトイオンが高分解能質量分析器に
よって質量分析される、項目１～８のいずれか一項に記載の方法。
［項目１０］
　前記前駆イオンを前記フラグメンテーションまたは反応デバイスへと移送する該質量分
析器が質量フィルタである、項目１～９のいずれか一項に記載の方法。
［項目１１］
　前記フラグメントまたはプロダクトイオンを質量分析するための質量分析器は飛行時間
質量分析器である、項目１～１０のいずれか一項に記載の方法。
［項目１２］
質量分析計であって、
　フラグメンテーションまたは反応デバイス；
　質量選択的に前駆イオンを該フラグメンテーションまたは反応デバイスへと移送させる
ための第一の質量分析器；
　該フラグメンテーションまたは反応デバイスによって生成されたフラグメントまたはプ
ロダクトイオンを質量分析するための第二の質量分析器；ならびに
　質量選択的に前駆イオンを前記第一の質量分析器から該フラグメンテーションまたは反
応デバイスへと移送し、ここで移送される該イオンの質量電荷比が時間とともに変化する
；
　フラグメントまたはプロダクトイオンを生成するように、該フラグメンテーションまた
は反応デバイスにおいて該前駆イオンを断片化する；
　該第二の質量分析器内において該フラグメントまたはプロダクトイオンを質量分析する
；
　第一のフラグメントまたはプロダクトイオンが検出される前記開始および終了時刻を測
定する；
　前記開始および終了時刻を、前記第一のフラグメントまたはプロダクトイオンの前駆イ
オンが前記質量分析器によって移送された該開始および終了時刻を測定するために使用す
る；および
　該前駆イオンが前記質量分析器によって移送された該開始および終了時刻を、前記前駆
イオンの質量電荷比を測定するために使用する、
ように配置および適合された制御装置、を備える、質量分析計。
［項目１３］
　該質量分析計は項目２～１１のいずれか一項に記載の方法を実行するように配置および
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［項目１４］
　質量分析の方法であって、
　質量選択的に前駆イオンをフラグメンテーションまたは反応デバイスへ移送する工程で
あり、ここで、第一の質量電荷比を有する第一の前駆イオンは第一の期間にわたって前記
フラグメンテーションまたは反応デバイスへと移送され、および第二の質量電荷比を有す
る第二の前駆イオンは第二の期間にわたって該フラグメンテーションまたは反応デバイス
に移送されて前記第一の期間及び第二の期間が一部のみ重複する、工程；
　フラグメントイオンを生成するように、該フラグメンテーションまたは反応デバイスに
おいて前記前駆イオンを断片化する工程；
　前記フラグメントイオンを質量分析する工程；
　異なる質量電荷比を有し、一部のみ重複する異なる期間にわたって生成された第一のフ
ラグメントイオンおよび第二のフラグメントイオンを測定する工程；
　該第一のフラグメントイオンが生成されたと判断される前記期間の端点と前記第一の期
間の端点が実質的に一致すること、および該第二のフラグメントイオンが生成されたと判
断される期間の端点と前記第二の期間の端点が実質的に一致することを決定することによ
って、前記第一のフラグメントイオンが前記第一の前駆イオンに関連することおよび前記
第二のフラグメントイオンが前記第二の前駆イオンに関連することを決定する工程；およ
び
　どちらの前駆イオンが該第一の前駆イオンでどちらが該第二の前駆イオンか同定する工
程、を備える方法。
［項目１５］
　前記第一の期間は前記第一の前駆イオンの質量を同定するために使用され、および／ま
たは前記第二の期間は前記第二の前駆イオンの質量を同定するために使用される、項目１
４に記載の方法。
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