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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　固相マイクロ抽出（ＳＰＭＥ）装置上に吸着された分析物を脱着および検出するための
システムであって、
　約５０μＬ未満のボイド容積を規定し、前記ＳＰＭＥ装置を収容するような大きさに構
成された脱着チャンバと、
　前記脱着チャンバと流体接続されているフローインジェクタとを備え、前記脱着チャン
バと前記フローインジェクタとは、少なくともフロー隔離流体コネクタによって流体的に
接続され、
　前記フローインジェクタと流体接続されている溶媒源と、
　流体スイッチとを備え、
　前記流体スイッチは、
　（ａ）脱着位置において、前記脱着チャンバ内の脱着溶液を隔離すると共に、前記フロ
ーインジェクタから前記溶媒を噴霧することを可能にするように構成され、
　（ｂ）検出位置において、前記フローインジェクタと前記脱着チャンバとの間の流体接
続を維持すると共に、溶媒流を遮断して前記フローインジェクタから前記溶媒源を隔離す
ることによって、前記フロー隔離流体コネクタを介して、前記脱着チャンバ内の前記脱着
溶液を実質的に希釈されていない液体プラグとして前記フローインジェクタに搬送するよ
うに構成される、システム。
【請求項２】
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　前記フロー隔離流体コネクタは、（ａ）前記流体スイッチが前記脱着位置に位置し且つ
（ｂ）前記溶媒が前記溶媒源から前記フローインジェクタに流れる時に、前記脱着チャン
バからの脱着溶液が前記フローインジェクタに流れる前記溶媒に拡散することを低減また
は回避するような寸法に構成されている、請求項１に記載のシステム。
【請求項３】
　前記フロー隔離流体コネクタは、前記脱着チャンバの断面よりも小さな断面を有する、
または、前記フロー隔離流体コネクタの長さは、前記フロー隔離流体コネクタの一端を通
過する液体が前記フロー隔離流体コネクタの他端の液体に影響を与えないように前記フロ
ー隔離流体コネクタの前記断面よりも十分に大きく、またはその両方である、請求項２に
記載のシステム。
【請求項４】
　前記フロー隔離流体コネクタは、収容されたＳＰＭＥ装置によって流体的に封止される
ような大きさに構成され、脱着中に前記脱着チャンバを前記フローインジェクタから流体
的に隔離する、請求項１に記載のシステム。
【請求項５】
　約５０μＬ未満のボイド容積を規定すると共に、前記ＳＰＭＥ装置を収容するような大
きさに構成された少なくとも１つの追加の脱着チャンバをさらに備え、
　前記追加の脱着チャンバは、他の脱着チャンバと並列に接続され、収容された追加のＳ
ＰＭＥ装置によって流体的に隔離されるような大きさに構成された追加のフロー隔離流体
コネクタに流体的に接続され、および前記追加のＳＰＭＥ装置が前記追加のフロー隔離流
体コネクタを流体的に隔離していない場合に、前記フローインジェクタに流体的に接続さ
れる、請求項４に記載のシステム。
【請求項６】
　前記システムは、前記脱着チャンバよりも低い圧力で動作する検出装置を含み、
　前記フローインジェクタは、エレクトロスプレーニードル、サーモスプレーネブライザ
、マイクロエレクトロスプレーニードル、大気圧化学イオン化ネブライザ、イオン移動度
分光分析ネブライザ、誘導結合プラズマネブライザ、または前記溶媒流を前記検出装置に
向かって駆動するための圧力差を生成するシステムである、請求項１に記載のシステム。
【請求項７】
　前記検出装置は、前記フローインジェクタの下流に配置されており、脱着された前記分
析物を検出するための質量分析計、イオン移動度分光計、または電気化学もしくは光学分
光法に基づいた検出装置である、請求項６に記載のシステム。
【請求項８】
　前記溶媒源は、前記溶媒に圧力を加えることができるポンプを介して、前記フローイン
ジェクタに流体的に接続され、前記溶媒を前記フローインジェクタに搬送する、請求項１
に記載のシステム。
【請求項９】
　前記フローインジェクタからの溶媒を霧化するためのガス源をさらに備える、請求項１
に記載のシステム。
【請求項１０】
　収容されたＳＰＭＥ装置を振動させるための攪拌器、前記脱着チャンバを加熱するため
の加熱器、またはその両方をさらに含む、請求項１に記載のシステム。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　分野
　本開示は、固相マイクロ抽出装置上に吸着された分析物を脱着および検出するためのシ
ステムおよび方法に関する。
【背景技術】
【０００２】
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　背景
　以下の段落は、議論されたものが先行技術であるかまたは当業者の知識の一部であるこ
とを認めるものではない。
【０００３】
　固相マイクロ抽出（ＳＰＭＥ）は、吸着剤で被覆した基材を用いて、試料から分析物を
抽出するためのサンプリング技術である。吸着剤に吸着された分析物を検出するために、
ＳＰＭＥ装置は、質量分析計などの分離および／または検出装置の注入ポートに移動され
る。分析物は、ＳＰＭＥ装置の吸着剤被覆から脱着され、分離および／または検出装置に
提供される。
【０００４】
　序論
　以下の部分は、本明細書を読者に紹介することを意図しているが、発明を限定するもの
ではない。１つまたは複数の発明は、以下にまたは本明細書の他の部分に記載された装置
の要素または方法の工程の組み合わせまたは部分組み合わせに存在し得る。本発明者らは
、本明細書に開示された発明を特許請求の範囲に記載していなくても、これらの発明に対
する権利を放棄または否認しない。
【０００５】
　ＳＰＭＥ装置上に吸着された分析物を検出装置に脱着することは、しばしば、一定流量
の担体流において行われる。例えば、エレクトロスプレーイオン化－質量分析計（ＥＳＩ
－ＭＳ）への脱着は、溶媒源からの溶媒をエレクトロスプレーニードルに一定的に流し、
溶媒がニードルを通過するときに当該溶媒を霧化し、霧化された溶媒の成分を質量分析計
に供給する。ＳＰＭＥ装置が溶媒流に配置された場合、分析物は、溶媒によって脱着され
、脱着された分析物は、溶媒によって質量分析計に搬送され、検出される。他の検出装置
を使用する同様の技術は、流動している担体流を用いて、分析物をＳＰＭＥ装置から検出
装置に搬送する。
【０００６】
　いくつかのシステムおよび方法は、連続流の溶媒を用いて脱着を行う。この場合、脱着
が瞬間的でなく、いくつかの分析物が他の分析物よりも遅い速度で脱着する可能性がある
または分析物が搬送中に分散する可能性があるため、広い幅の抽出クロノグラムを生成し
てしまう。例えば、ＳＰＭＥ装置は、脱着溶液を効率的に混合することができない抽出チ
ャンバに配置される可能性がある。このような抽出チャンバにおいて、脱着された分析物
の一部は、抽出チャンバを通過する溶媒に吸い込まれる脱着溶液で質量分析計に搬送され
るが、他の脱着された分析物は、流動溶媒からさらに離れ、流動溶媒に吸い込まれる前に
、実質的に流れていない脱着溶液によって先に拡散してしまう。
【発明の概要】
【発明が解決しようとする課題】
【０００７】
　したがって、脱着チャンバ内の脱着溶液を、実質的に希釈されていない液体プラグとし
て検出装置のフローインジェクタに搬送するための方法およびシステムが依然として必要
である。
【課題を解決するための手段】
【０００８】
　一態様において、本開示は、固相マイクロ抽出（ＳＰＭＥ）装置上に吸着された分析物
を脱着および検出するためのシステムを提供する。このシステムは、約５０μＬ未満のボ
イド容積を規定すると共に、ＳＰＭＥ装置を収容するような大きさに構成された脱着チャ
ンバを備える。また、このシステムは、脱着チャンバと流体接続されているフローインジ
ェクタを備える。脱着チャンバとフローインジェクタとは、少なくともフロー隔離流体コ
ネクタによって流体的に接続される。このシステムは、フローインジェクタと流体接続さ
れている溶媒源と、流体スイッチとを備える。流体スイッチは、脱着位置と、検出位置と
を有する。脱着位置において、流体スイッチは、脱着チャンバ内の脱着溶液を隔離すると
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共に、フローインジェクタから溶媒を噴霧することを可能にする。検出位置において、流
体スイッチは、フローインジェクタと脱着チャンバとの間の流体接続を維持すると共に、
溶媒流を遮断してフローインジェクタから溶媒源を隔離することによって、フロー隔離流
体コネクタを介して、脱着チャンバ内の脱着溶液を実質的に希釈されていない液体プラグ
としてフローインジェクタに搬送する。
【０００９】
　本開示に係るシステムの１つの特定例において、フロー隔離流体コネクタは、（ａ）流
体スイッチが脱着位置に位置し且つ（ｂ）溶媒が溶媒源からフローインジェクタに流れる
時に、脱着チャンバからの脱着溶液がフローインジェクタに流れる溶媒に拡散することを
低減または回避するような寸法に構成されている。例えば、フロー隔離流体コネクタは、
脱着チャンバの断面よりも小さい断面を有してもよく、および／またはフロー隔離流体コ
ネクタは、フロー隔離流体コネクタの一端を通過する液体がフロー隔離流体コネクタの他
端の液体に影響を与えないようにその断面よりも十分に大きい長さを有してもよい。
【００１０】
　本開示に係るシステムの別の特定例において、フロー隔離流体コネクタは、収容された
ＳＰＭＥ装置によって流体的に封止されるような大きさに構成されてもよい。これによっ
て、脱着チャンバは、脱着中にフローインジェクタから流体的に隔離される。この構成を
用いて、各脱着チャンバのフロー隔離流体コネクタを順次に開放することにより、同一の
流動溶媒システムに接続された複数の脱着チャンバを順次に空にすることによって、シス
テムのデューティサイクルを増加させることができる。
【００１１】
　別の態様において、本開示は、固相マイクロ抽出（ＳＰＭＥ）装置上に吸着された分析
物を脱着および検出するための方法を提供する。この方法は、分析物の少なくとも一部を
ＳＰＭＥ装置から脱着チャンバ内の脱着溶液に脱着するステップを含み、脱着チャンバ内
の脱着溶液は、実質的にフローインジェクタに流れない。この方法は、実質的に脱着チャ
ンバ内の脱着溶液の全体を、実質的に希釈されていない液体プラグとしてフローインジェ
クタにフラッシュするステップを含む。脱着溶液は、フローインジェクタによって、検出
装置に噴霧される。
【００１２】
　本開示に係る方法の１つの特定例において、脱着チャンバは、フローインジェクタに流
体的に接続され、方法は、分析物を脱着チャンバ内の脱着溶液に脱着すると共に、フロー
インジェクタからの溶媒を霧化するステップをさらに含む。脱着チャンバ内の脱着溶液を
霧化されている溶媒から流体的に分離するのに十分な速度で、フローインジェクタから溶
媒を噴霧してもよい。脱着チャンバ内の脱着溶液は、（ａ）フローインジェクタに供給さ
れる溶媒の流量を減少させることによって、または（ｂ）フローインジェクタを溶媒源か
ら流体的に隔離することによって、噴霧ガスによって生成された吸引力で脱着チャンバ内
の脱着溶液をフローインジェクタに流体力学的に駆動することによって、フローインジェ
クタにフラッシュされてもよい。
【００１３】
　本開示に係る方法の別の特定例において、脱着チャンバは、分析物を脱着チャンバ内の
脱着溶液に脱着している間に、フローインジェクタに流体的に接続されていない。このよ
うな例において、脱着チャンバ内の脱着溶液をフローインジェクタにフラッシングするス
テップは、脱着チャンバとフローインジェクタとの間の流体接続を形成することを含む。
ＳＰＭＥ装置を用いて、ＳＰＭＥ装置から分析物を脱着している間に、フローインジェク
タに流体的に接続された開口を封止することによって、脱着チャンバとフローインジェク
タとの間の流体接続を切断することができる。このような方法において、脱着チャンバと
フローインジェクタとの間の流体接続を形成するステップは、開口を開放することを含む
ことができる。この方法は、各フローインジェクタに流体的に接続された各開口を開放す
ることにより、同一の流動溶媒システムに接続された複数の脱着チャンバを順次に空にす
ることによって、脱着溶液をフローインジェクタに搬送することをさらに含むことができ
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る。このような方法は、ＳＰＭＥ装置からの分析物の脱着が分析物の検出よりも長い時間
を要する場合に、デューティサイクルおよび処理量を増加させる。
【００１４】
　添付の図面を参照して、本開示の実施形態を単なる例として説明する。
【図面の簡単な説明】
【００１５】
【図１】本開示に係る例示的な脱着チャンバおよびフロー隔離流体コネクタを示す切欠側
面図である。
【図２】本開示に係る例示的な脱着チャンバおよびフロー隔離流体コネクタを示す４分の
３の図である。
【図３】図２に示されたフロー隔離流体コネクタの断面流量を示す図である。
【図４】本開示に係る例示的なシステムを示す概略図である。
【図５】本開示に係る例示的なシステムを示す概略図である。
【図６】本開示に係る例示的な脱着チャンバおよびフロー隔離流体コネクタを示す図であ
る。
【図７】本開示に係るシステムおよび方法を用いて、抽出および検出されたコカインを示
すイオンクロノグラフである。
【図８】従来のシステムおよび方法を用いて、抽出および検出されたコカインを示すイオ
ンクロノグラフである。
【発明を実施するための形態】
【００１６】
　詳細な説明
　一般に、本開示は、固相マイクロ抽出（ＳＰＭＥ）装置上に吸着された分析物を脱着お
よび検出するためのシステムおよび方法を提供する。このシステムおよび方法は、脱着チ
ャンバ内の脱着溶液を、実質的に希釈されていない液体プラグとして検出装置のフローイ
ンジェクタに搬送する。
【００１７】
　このシステムは、約５０μＬ未満のボイド容積（void volume）を規定すると共に、Ｓ
ＰＭＥ装置を収容するような大きさに構成された脱着チャンバを含む。
【００１８】
　「ボイド容積」という用語は、ＳＰＭＥ装置が脱着チャンバにあるときに、脱着溶媒に
利用可能な容積を指すと理解すべきである。望ましくは、このボイド容積は、できるだけ
小さい。その理由は、より大きいボイド容積に比べて、より小さいボイド容積がより速く
平衡に達することができ、非平衡脱着の場合、ボイド容積を減少させることによって、よ
り大きいボイド容積に比べて、所定の脱着時間でより濃縮した脱着溶媒を得ることができ
る。いくつかの例において、ボイド容積は、約３μＬ～約５０μＬの間の任意の容積、例
えば、３μＬ、４μＬ、５μＬ、１０μＬ、２０μＬ、３０μＬ、４０μＬ、または５０
μＬであってもよい。
【００１９】
　ＳＰＭＥ装置は、固体または液体の抽出相で塗布された基材であり、「吸着剤」とも呼
ばれる。基材は、例えば、ニードルであってもよい。例示的なＳＰＭＥ装置は、米国特許
第７２３２６８９号、第７２５９０１９号、第７３８４７９４号、第７４７９３９０号、
第８００８０６４号、第８０８０４０７号、第８１１４６６０号および第８５９８３２５
号並びに米国特許公開番号ＵＳ２０１５／０３１８１５８およびＵＳ２０１５／０３１８
１６０に開示されている。
【００２０】
　また、システムは、脱着チャンバと流体接続されているフローインジェクタを含む。フ
ローインジェクタは、液体を取り込み、取り込んだ液体を流動している搬送流、例えば搬
送ガスに注入するためのインジェクタ、例えばニードルを指すと理解すべきである。搬送
流は、分析物を検出装置に搬送する。検出装置に応じて、液体は、イオン化されてもよく
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、および／または少なくとも部分的に気化されてもよい。いくつかの例において、フロー
インジェクタは、噴霧ニードル（nebulizing needle）であってもよい。他の例において
、フローインジェクタは、エレクトロスプレーニードル（electrospray needle）であっ
てもよい。
【００２１】
　脱着チャンバおよびフローインジェクタは、少なくともフロー隔離流体コネクタによっ
て流体的に接続される。「フロー隔離」という表現は、ＳＰＭＥ装置から分析物を脱着し
ている時に、脱着チャンバ内の流体がシステムの残りの部分に流れている流体と混合する
ことを低減または防止するような大きさおよび／または形状に構成された流体コネクタを
指すと理解すべきである。フロー隔離流体コネクタによって、検出工程中に脱着チャンバ
内の溶液は、フローインジェクタに流れる。検出工程中に、脱着溶液は、脱着チャンバの
外側の流体と混合してもよいが、好ましくは、脱着チャンバの外側の流体と最小限の混合
でフローインジェクタに搬送される。
【００２２】
　脱着工程中に脱着チャンバ内の脱着溶液をシステムの残りの部分に流れている流体から
隔離することによって、脱着溶液中の分析物の濃度を、例えば平衡濃度に達するまで経時
的に増加させることができる。また、脱着工程中に脱着チャンバ内の脱着溶液をシステム
の残りの部分に流れている流体から隔離することは、検出システムの安定性を高めること
ができる。約５０μＬ未満のボイド容積において、脱着溶液をシステムの残りの部分の流
体から隔離すると、分析物は、わずか１０秒で平衡濃度に達することができる。ＳＰＭＥ
装置を脱着チャンバ内で振動することによって、および／または脱着溶媒またはＳＰＭＥ
装置を加熱してシステム内の物質移動を加速することによって、平衡に達するのに要する
時間を短縮することができる。「隔離」および「分離」という用語は、流体、溶媒または
溶液を説明するために使用された場合に同等であり、流体、溶媒または溶液がシステム内
の他の流体と混合することを低減または防止することを意味すると理解すべきである。
【００２３】
　また、このシステムは、フローインジェクタと流体接続されている溶媒源と、少なくと
も脱着位置および検出位置を有する流体スイッチとを含む。脱着位置において、流体スイ
ッチは、脱着チャンバ内の脱着溶液を隔離すると共に、フローインジェクタから溶媒を噴
霧することを可能にする。検出位置において、流体スイッチは、フローインジェクタと脱
着チャンバとの間の流体接続を維持すると共に、溶媒流を遮断してフローインジェクタか
ら溶媒源を隔離することによって、フロー隔離流体コネクタを介して、脱着チャンバ内の
脱着溶液を実質的に希釈されていない液体プラグとしてフローインジェクタに搬送する。
【００２４】
　本開示の文脈において、「実質的に希釈されていない液体プラグ」という表現は、脱着
チャンバ内の脱着溶液の少なくとも９０％が、単一体積の流体でフローインジェクタに搬
送され、且つフローインジェクタに到達した流体プラグ内の分析物濃度が、脱着チャンバ
から出た流体プラグ内の分析物濃度の少なくとも９０％であると理解すべきである。
【００２５】
　本開示に係るシステムの一例において、フロー隔離流体コネクタは、（ａ）流体スイッ
チが脱着位置に位置し且つ（ｂ）溶媒が溶媒源からフローインジェクタに流れる時に、脱
着チャンバからの脱着溶液がフローインジェクタに流れる溶媒に拡散することを低減また
は回避するような寸法に構成されている。フロー隔離流体コネクタは、脱着チャンバの断
面よりも十分に小さい断面を有してもよく、または、フロー隔離流体コネクタは、フロー
隔離流体コネクタの一端を通過する液体がフロー隔離流体コネクタの他端の液体に影響を
与えないようにフロー隔離流体コネクタの断面よりも十分に大きくてもよく、またはその
両方である。「十分に小さい断面」および「フロー隔離流体コネクタの長さが十分に大き
い」という表現は、フロー隔離流体コネクタの一端の流体がフロー隔離流体コネクタの他
端の流体との相互作用を防止または低減するような寸法に構成された流体コネクタを指す
と理解すべきである。断面が十分に小さいおよび／または十分に長いフロー隔離流体コネ
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クタは、フロー隔離流体コネクタの第１端部の流体の乱流が第２端部の流体に与える影響
を低減または防止することができるため、第１端部の流体から第２端部の流体を隔離する
ことができる。
【００２６】
　本開示に係るシステムの別の例において、フロー隔離流体コネクタは、収容されたＳＰ
ＭＥ装置によって流体的に封止されるような大きさに構成される。脱着中に、流体コネク
タを封止すると、脱着チャンバをフローインジェクタから流体的に隔離する。この例示的
なシステムは、約５０μＬ未満のボイド容積を規定すると共に、追加のＳＰＭＥ装置を収
容するような大きさに構成された少なくとも１つの追加の脱着チャンバをさらに含むこと
ができる。この追加の脱着チャンバは、収容された追加のＳＰＭＥ装置によって流体的に
封止されるような大きさに構成された追加のフロー隔離流体コネクタを介して、第１脱着
チャンバと並列に接続されてもよい。したがって、この例示的なシステムは、複数のＳＰ
ＭＥ装置から分析物を脱着することができ、他のＳＰＭＥ装置が脱着を行っている間に複
数のＳＰＭＥ装置の１つから脱着流体を導入することができる。このように、複数の脱着
チャンバを並行に含むシステムは、単回の脱着および検出操作に必要な時間を変えずに、
全体的な処理量を増加させることができ、よって、デューティサイクルを増加させること
ができる。
【００２７】
　本開示に係るシステムにおいて、フローインジェクタは、エレクトロスプレーニードル
（electrospray needle）、サーモスプレーネブライザ（thermospray nebulizer）、マイ
クロエレクトロスプレーニードル（microelectrospray needle）、大気圧化学イオン化ネ
ブライザ（atmospheric pressure chemical ionization nebulizer）、イオン移動度分光
分析（ＩＭＳ）ネブライザ（ion-mobility spectrometry nebulizer）、誘導結合プラズ
マ（ＩＣＰ）ネブライザ（inductively coupled plasma nebulizer）、または溶媒流を検
出装置に向かって駆動するための圧力差を生成する任意の装置である。
【００２８】
　本開示に係るシステムにおける検出装置は、フローインジェクタの下流に配置されてお
り、脱着された分析物を検出するための質量分析計（例えば、ＩＭＳ、電気化学、または
分光法に基づいた検出）であってもよい。
【００２９】
　本開示に係るシステムで使用された検出装置は、脱着チャンバよりも低い圧力で動作す
ることができる。この圧力は、大気圧であってもよい。動作中、フローインジェクタは、
局部的な低圧を生成してもよく、または溶媒源に圧力を加えてもよい。いずれの場合、フ
ローインジェクタから検出装置に溶媒を吸い込むための圧力差が生成される。流体スイッ
チが脱着位置に位置するとき、フローインジェクタから検出装置に吸い込まれた溶媒は、
脱着チャンバ内の溶媒である。
【００３０】
　本開示に係るシステムは、フローインジェクタからの溶媒を霧化するためのガス源を含
むことができる。ガスは、不活性ガスであってもよい。また、システムは、収容されたＳ
ＰＭＥ装置を振動させる攪拌器、脱着チャンバを加熱するための加熱器、またはその両方
を含むことができる。ＳＰＭＥ装置を攪拌し、脱着チャンバ内の脱着流体を加熱すること
によって、分析物の脱着速度を増加させることができる。
【００３１】
　別の態様において、本開示は、固相マイクロ抽出（ＳＰＭＥ）装置上に吸着された分析
物を脱着および検出するための方法を提供する。この方法は、ＳＰＭＥ装置からの分析物
の少なくとも一部を脱着チャンバ内の脱着溶液に脱着するステップを含む。脱着チャンバ
内の脱着溶液は、脱着中にフローインジェクタに実質的に流れない。この方法は、実質的
に脱着チャンバ内の脱着溶液の全体を、実質的に希釈されていない液体プラグとしてフロ
ーインジェクタにフラッシュするステップを含む。ＳＰＭＥ装置は、脱着チャンバに残さ
れてもよく、または脱着チャンバから取り外されてもよい。ＳＰＭＥ装置を取り外すと、
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脱離チャンバをより効率的に空にすることができる。この方法は、フローインジェクタを
介して、脱着溶液を検出装置に噴霧するステップを含む。「実質的にフローインジェクタ
に流れない」という表現は、脱着溶液がフローインジェクタに流れる流体から流体的に隔
離されていることを意味すると理解すべきである。
【００３２】
　脱着チャンバは、フローインジェクタに流体的に接続されてもよい。方法は、分析物を
脱着チャンバ内の脱着溶液に脱着すると共に、フローインジェクタからの溶媒を霧化する
ステップをさらに含むことができる。脱着チャンバ内の脱着溶液を霧化されている溶媒か
ら流体的に分離するのに十分な速度で、フローインジェクタから溶媒を噴霧してもよい。
溶媒を噴霧することによって、フローインジェクタから流体を押し出す。フローインジェ
クタから押し出されている流体の流量とシステムに供給されている流体の流量との間に差
がある場合、流体は、（フローインジェクタからの流量がより大きい場合に）脱着チャン
バから押し出され、（システムへの流量がより大きい場合に）脱着チャンバに駆動され、
次の脱着のためにチャンバを充填する。さらに、脱着チャンバを通過する流体の流量は、
脱着チャンバの入口における流体の混合に影響を与えることがある。いくつかの例におい
て、サブマイクロリットル容積を有するフロー隔離流体コネクタを通過する少なくとも約
０．４ｃｍ／ｓの流体速度は、脱着チャンバ内の脱着溶媒を流体的に隔離する。したがっ
て、脱着チャンバがフローインジェクタと流体接続されている場合、溶媒を噴霧する速度
は、脱着チャンバに流入および流出する流体の流れに影響を与える。
【００３３】
　脱着チャンバ内の脱着溶液は、（ａ）フローインジェクタに供給される溶媒の流量を減
少させることによって、または（ｂ）フローインジェクタを溶媒源から流体的に隔離する
ことによって、フローインジェクタにフラッシュすることができる。いずれの場合も、脱
着チャンバ内の脱着溶液は、噴霧ガスによって生成された吸引力によって、フローインジ
ェクタに流体力学的に駆動される。脱着チャンバは、（ａ）霧化されている溶媒の流量に
比べて、フローインジェクタに供給される溶媒の流量を増加させることによって、または
（ｂ）フローインジェクタに供給される溶媒の流量に比べて、霧化されている溶媒の流量
を減少させることによって、再充填されてもよい。
【００３４】
　別の例示的な方法において、脱着チャンバは、分析物を脱着チャンバ内の脱着溶液に脱
着している間に、フローインジェクタに流体的に接続されていない。方法は、脱着チャン
バとフローインジェクタとの間の流体接続を形成することによって、脱着チャンバ内の脱
着溶液をフローインジェクタにフラッシングするステップを含む。例えば、ＳＰＭＥ装置
は、ＳＰＭＥ装置から分析物を脱着している間に、フローインジェクタに流体的に接続さ
れた開口を封止することによって、脱着チャンバとフローインジェクタとの間の流体接続
の切断を容易にするような形状にすることができる。この場合、脱着チャンバとフローイ
ンジェクタとの間の流体的に接続を形成することは、ＳＰＭＥ装置によって封止された開
口を開放することを含むことができる。この方法は、例えば、脱着溶媒が脱着チャンバに
流体力学的に駆動された後に、脱着チャンバからＳＰＭＥ装置を除去するステップと、再
び開口を封止するように、別のＳＰＭＥ装置を脱着チャンバに挿入するステップとを含む
ことができる。方法は、溶媒源から供給された溶媒で脱着チャンバを再充填するステップ
を含むことができる。
【００３５】
　この方法は、複数のＳＰＭＥ装置を同時に脱着するように動作することができる。例え
ば、この方法は、少なくとも２つのＳＰＭＥ装置から分析物を脱着、フラッシュおよび噴
霧するステップを含むことができる。ＳＰＭＥ装置のうちの１つから脱着された分析物を
フローインジェクタにフラッシュして、検出装置によって検出すると共に、他のＳＰＭＥ
装置からの分析物をそれぞれの脱着チャンバで脱着することができる。
【００３６】
　方法は、脱着チャンバを加熱するステップ、ＳＰＭＥ装置を振動させるステップ、また
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はその両方を含むことができる。これによって、分析物の脱着速度を高めることができる
。場合によって、検出に十分な量の分析物を脱着するために、脱着を５～２０秒間行うこ
とができる。いくつかの方法において、例えば比較的に厚い被覆を使用する方法において
、２０秒超えるように脱着を行う。
【００３７】
　本開示に係るシステムおよび方法は、脱着中に流体的に隔離されていない脱着チャンバ
を備えるシステムおよび方法に比べて、より高い感度、より狭い幅のクロノグラム、より
再現性のある脱着容積および／またはより再現性のある結果を得ることができる。
【００３８】
　脱着中に脱着チャンバが流体的に分離されていないシステムにおいて、ＳＰＭＥ被覆の
一部に吸着された分析物は、ＳＰＭＥ被覆の別の部分に吸着された分析物よりも、より長
い時間で検出装置に搬送されることがある。例えば、脱着された分析物の一部は、吸引流
のみによって検出装置に搬送されるが、脱着された分析物の他の部分は、まず、拡散によ
って一部の拡散チャンバに到達し、その後、吸引流によって検出装置に搬送される。本開
示に係るシステムおよび方法は、実質的に単一の流体プラグで脱着溶媒を搬送するため、
流体プラグの前部の分析物と流体プラグの後部の分析物とが検出器に到達する時間差は、
脱着チャンバの容積および流量のみに依存する。
【００３９】
　既知の寸法を有する脱着チャンバを使用する場合、（脱着中に脱着チャンバが流体的に
隔離されるため）脱着溶媒の容積が経時的に変化しないため、より再現性のある脱着容積
を得ることができ、より再現性のある脱着結果をもたらすことができる。
【００４０】
　脱着チャンバのボイド容積を減らすことは、希釈率を減らす。本開示に係る脱着チャン
バは、約７μＬの容積を有し、ＳＰＭＥファイバが３μＬを占める場合に約４μＬのボイ
ド容積を有するが、従来の開放ポートプローブ（ＯＰＰ）の総容積（すなわち、ギャップ
およびドームの容積）は、５秒間の脱着を行った場合に３０～４０μＬである。
【００４１】
　本開示に係るシステムで使用され得る脱着チャンバおよびフロー隔離流体コネクタの一
例が、図１に示されている。脱着チャンバ（１０）は、フロー隔離流体コネクタ（１２）
を介して、フローインジェクタ（図示せず）に流体的に接続される。矢印によって示され
るように、流体は、溶媒源から流れ、フロー隔離流体コネクタ（１２）の開口（１４）を
通って、脱着チャンバ（１０）内の溶媒を著しく乱すことなくフローインジェクタに入る
。１つの特定例の寸法が図１に示されているが、これらの寸法は、単なる例示であり、脱
着チャンバおよび／または流体コネクタのサイズおよび形状は、上記の議論を考慮して変
更され得ることを理解すべきである。
【００４２】
　本開示に係るシステムにおいて使用され得る脱着チャンバおよびフロー隔離流体コネク
タの別の例が、図２に示されている。脱着チャンバ（２０）は、フロー隔離流体コネクタ
（２２）を介して、フローインジェクタ（図示せず）に流体的に接続される。流体は、流
入通路（２６Ａ）を介してフロー隔離流体コネクタ（２２）の開口（２８）を通って、脱
着チャンバ（２０）内の溶媒を著しく乱すことなく基部（２４）の上方に流れ、流出通路
（２６Ｂ）を介して下方のフローインジェクタに入る。流入通路（２６Ａ）と流出通路（
２６Ｂ）とは、流体的に接続されており、同心のシリンダを配置することによって形成さ
れてもよい。すなわち、流入通路（２６Ａ）は、２つのシリンダの間の空間によって規定
され、流出通路（２６Ｂ）は、内側のシリンダの内部空間によって規定される。図２に示
すフロー隔離流体コネクタ（２２）は、約０．２５μＬの容積を有し、図２に示す脱着チ
ャンバ（２０）は、約７μＬの容積を有する。
【００４３】
　図２の流路およびフロー隔離流体コネクタ内の溶媒の定常状態下の流体速度は、図３に
示されている。濃い色は、より速い流体速度を示し、薄い色は、より遅い流体速度を示す
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。図３を生成するために計算された流量プロファイルは、図２に示される実施形態の２次
元バージョンに基づくものであった。図３の最も濃い部分における流体速度は、約０．４
ｃｍ／ｓの速度であり、最も薄い部分における流体速度は、約０．０５ｃｍ／ｓの速度で
ある。例えば、フローインジェクタのベンチュリ効果によって生成された吸引条件および
ポンプの流量条件を調整することによって、通路を通って流れる流体は、平衡状態に達し
、フローインジェクタによって一定の速度で注入されると共に、脱着チャンバ内で流体の
滞留容積を達成することができる。このことは、エレクトロスプレープロセスを妨げるこ
となく、ＳＰＭＥファイバを脱着チャンバ内に配置できることを示す図３に示す流動線お
よび速度勾配によって証明される。
【００４４】
　本開示に係るシステムの概略図は、図４に示されている。図示では、脱着チャンバ（３
０）には、ＳＰＭＥファイバ（３２）が挿入されている。ＳＰＭＥファイバは、抽出被覆
（３４）を有する。脱着チャンバ（３０）は、エレクトロスプレーニードル（３６）に流
体的に接続される。エレクトロスプレーニードルは、溶媒からの帯電成分（４０）からな
るエレクトロスプレー円錐（３８）を形成する。また、脱着チャンバは、管路または通路
（４２）に流体的に接続される。これによって、エレクトロスプレーニードル（３６）に
よって生成された流体に比べて、管路（４２）からの流体の流量を増加させることによっ
て、溶媒を脱着チャンバに供給することができる。また、チャンバは、任意の流体センサ
（４４）を含む。この流体センサは、脱着チャンバの充填を自動的に停止することができ
る。また、図４は、乾燥ガス流（４６）および質量分析計（４８）を示している。質量分
析計（４８）は、噴射された帯電成分（４０）を検出するための装置である。
【００４５】
　図５は、図４に示すシステムと同様のシステムを示す概略図である。そのため、同様の
参照番号が使用されている。しかしながら、図５のシステムは、脱着チャンバ（３０）を
、エレクトロスプレーニードル（３６）に流れる流体からより良好に流体的に隔離するた
めの狭窄オリフィス（５０）をさらに含む。いくつかの例において、脱着チャンバ（３０
）、エレクトロスプレーニードル（３６）の一部およびオリフィス（５０）を示す図６に
示されるように、ＳＰＭＥ装置を挿入することによって、オリフィス（５０）を閉塞また
は封止することができる。この例示において、流体が管路または通路（４２）を通って流
れているときでも、オリフィス（５０）を封止するようにＳＰＭＥ装置を移動することに
よって、脱着溶媒がエレクトロスプレーニードル（３６）内に流入することを防止または
低減することができる。オリフィス（５０）から離れるようにＳＰＭＥ装置を移動するこ
とによって、脱着チャンバを開放し、脱着溶液は、エレクトロスプレーニードルに流入す
ることができる。管路または通路（４２）からの流体の流量を減少または停止させること
によって、エレクトロスプレーニードルに流入する脱着溶液の流量を増加させることがで
きる。
【実施例】
【００４６】
　ＬＣ－ＭＳグレードのメタノール（ＭｅＯＨ）、アセトニトリル（ＡＣＮ）、水および
イソプロパノール（ＩＰＡ）は、Fisher Scientific（登録商標）によって提供された。
コデイン、コカイン、ブプレノルフィン、クレンブテロール、セルトラリン、オキシコド
ンおよびサルブタモールは、Sigma Aldrich（登録商標）（オークビル、ＯＮ、カナダ）
から購入した。評価された抽出用のファイバは、社内手順を用いて製造された。使用され
た被覆は、アクリロニトリルモノマーに（親水性および親油性をバランスした）ＨＬＢ粒
子（１０重量％）を懸濁した分散液を用いて、ＳＰＭＥ表面を塗布し、１５０℃で重合さ
せることによって調製された５μｍのＨＬＢ粒子およびポリアクリロニトリル（ＰＡＮ）
との混合物であった。厚さ２０μｍおよび長さ４ｍｍの被覆を形成するように、ファイバ
を塗布した。実験は、ＳＣＩＥＸ社からの三段四重極ＡＰＩ－４０００に行われた。
【００４７】
　図１に示す脱着チャンバを使用した。この脱着チャンバは、改変開放ポートプローブ（
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ＯＰＰ）と呼ばれてもよい。この脱着チャンバは、化学不活性を保証するために、テフロ
ン（登録商標）から作製された。脱着チャンバは、直径１ｍｍおよび長さ１ｃｍを有し、
約７μＬの容積を有する穴を含む。脱着チャンバは、直径０．５ｍｍの流量絞り穴に接続
されている。この流量絞り穴は、ポンプの流れに対して追加の背圧を発生する。滞留容積
を減少させるために、改変ＯＰＰの継手と脱着チャンバとの間の間隔を最小限にした（１
ｍｍ未満）。ポンプの流れをバイパスし、チャンバを効率的にフラッシュするために、シ
ステムを６ポート弁に接続した。
【００４８】
　改変開放ポートプローブ（ＯＰＰ）内の噴霧ガス（窒素）のＥＳＩ－ＭＳ流動条件とし
て、ガス１は、９０ＰＳＩであり、ガス２は、７０ＰＳＩであり、カーテンガスは、２０
ＰＳＩであり、エレクトロスプレー装置の電圧は、５５００Ｖであった。
【００４９】
　観察されたＭＳ／ＭＳトランジションは、表１に示される。
【００５０】

【表１】

【００５１】
　５０ｎｇ／ｍＬの各化合物のリン酸緩衝液（ＰＢＳ）を標準溶液として用いて、改変Ｏ
ＰＰを試験した。ＳＰＭＥファイバを用いて、１５００ｒｐｍおよび１０分間で、３００
μＬの試料からこれらの化合物を抽出した。ＳＰＭＥファイバを脱着チャンバに５秒間配
置することによって、これらの化合物を脱着した。その後、チャンバからＳＰＭＥファイ
バを取り出し、バルブを３秒間フラッシュ位置に切り替えた。フラッシュ位置では、溶媒
源からのメタノールは、脱着チャンバを通過せず、廃棄物に能動的に圧送される。フラッ
シュ位置では、脱着チャンバ内の流体を流体力学的に駆動する力は、エレクトロスプレー
装置によるベンチュリ吸引力のみである。したがって、約７μＬのプラグは、希釈される
ことなく、質量分析計に直接に注入される。ガス１の圧力を９０ＰＳＩから８０ＰＳＩに
下げることにより、ベンチュリ吸引力を３秒間減少させ、バルブを脱着位置に切り替える
ことによって、脱着チャンバを再充填した。チャンバをさらなる実験のために用意した。
【００５２】
　上記の方法およびシステムを用いて、抽出および検出されたコカインを示すイオンクロ
ノグラフは、図７に示され、従来の開放ポートプローブを用いて、抽出および検出された
コカインを示すイオンクロノグラフは、図８に示される。図７のピークプロファイルは、
非常に鋭く、２～３秒のＦＷＨＭを有する。対照的に、図８のピークプロファイルは、あ
んまり鋭くなく、６秒のＦＷＨＷを有する。これは、１～２桁の感度の増加に相当する。
【００５３】
　脱着時間の長さを評価した。５秒および１０秒の脱着時間を評価した。４回の反復的な
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抽出および脱着のピーク高さ、標準偏差および相対標準偏差（％ＲＳＤ）は、表２に示さ
れる。１０秒の脱着時間は、より良い回収面積を示したが、試験化合物に対して有意な改
善ではなかった。より長い時間の脱着は、例えば、脱着速度が低い化合物を脱着する場合
または厚い被覆を有するＳＰＭＥ装置から脱着を行う場合に使用することができる。
【００５４】
【表２】

【００５５】
　上記の記載において、説明の目的で、実施例に対する完全な理解を提供するために、多
くの詳細が記載されている。しかしながら、当業者には、これらの特定の詳細は必要では
ないことが明らかであろう。したがって、記載されたものは、説明された実施例の応用の
単なる例示であり、上記の教示に照らして多くの修正および変形が可能である。
【００５６】
　上記の説明は、例示を提供する。当業者であれば、特定の実施例に変更および変形を施
すことができることを理解できるであろう。したがって、特許請求の範囲は、本明細書に
記載された特定の実施例に限定されず、明細書の全体と一致するように解釈されるべきで
ある。
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