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コ ニ ウム の 迅 速吸 光光度定量

宮路　敏彦
 
，日比　清勝

＊

，酒井　忠雄
＊＊

（1989年 8 月　7　口 受理 ）

　プロ モ フ ェ ノ
ー

ル ブル
ー （BPB ）は 中性付近 に お い て 10

− 4〜　10rf’　M 濃度の キ ニ
ーネと 1 ：2 の イオ

ン 会合体 （K、1。．　590　nrn ＞を形成す る．こ 〔D　pH 領域 で は 10
− 6

　M 濃度の ベ ン ザ ル コ ニ ウ ム は BPB2
一

と

イオ ン 会合体を形成 しな い が，lr5 　M 以上の キ ニ
ー

ネが 共存 す る と微量 の ベ ン ザ ル コ ニ ウ ム が 共抽出

され，そ の イ オ ン 会合体 の モ ル 吸光係数 は 610　nm に お い て 50500　mol
．

1cm
−

1
藍 と な る．こ の 抽 出系

は ベ ン ザ ル コ ニ ウ ム に 対 し て 選 択性 に 優 れ て い る こ とか ら ，
FIA に 適 用 し た ．溶媒抽出／FIA 法 で は

5× 10
− 6 − 1．5× 10

− 4M
の 範囲 で 良 い 直線関係 が 得 られ，1× 10

−．
｛ M ベ ンザ ル コ ニ ウ ム の 10回 の繰 り

返 し 定量 の 相対標準偏差 は 1．1％ で あ っ た．又，王 時間当 た り 24試料 0）速 さ で 定量 で き る．本法 は 医

薬品中の ベ ン ザ ル コ ニ ウ ム の 日常分析 に 有用 で あ る．

1 緒 菁

　プ ロ モ フ ェ ノ
ー

ル ブ ル
ー （BPB ）や チ モール ブ ル ー

（TB ）な ど の 二 塩基酸染料 （以 下 H2A と略記）は
「
占 く

よ りイオ ン 会合性試薬 と し て 用 い られ て い る．こ れ らの

染料 は
一1 価 の HA

．一
型 あ る い は

一2 価 の A2
「．

型 と し

て 利用 さ れ る こ と が 多 い ，前者 は pH 　2〜3 に お い て ア

ミン 類 や 第 四 級 ア ン モ ニ ウ ム イオ ン と 1 ： 1 の イオ ン 会

合体を形 成 す る．こ の 会合体 の 有機溶媒へ の 抽出性 は優

れ て い る が，モ ル 吸光係数 は 1 万程度 と小 さ く選択性

に 欠 け る O ，一方 pH 　9− 　10 に お い て は 第 四 級 ア ン モ ニ

ウ ム イオ ン （以下 R
，
N ＋

と 略記）と 1 ：2 の イオ ン 会合

体を形成 す る，こ の 会合体の モ ル 吸光係数 は 3〜4 万 程

度 で あ る が 抽出率 は 高 く な く，又 検 量 線 は 直線性 に 乏 し

い
2）．そ こ で 著者 の ．一一人 酒井 は AZ

．一
型 を用 い

， 抽出率

の 増大 とモ ル 吸光係数 の 向上 を 目的 に 二 塩基酸染料 の 新

し い 利用法 に つ い て 種 々 検 討 した と こ ろ ，バ ル キ
ー

な 三

級 ア ミ ン で あ るキ ニ ーネが 一定量共存す る と，微量 の 第

四級 ア ン モ ニ ウ ム 塩 の 抽出性が 著 し く向上 す る こ と ， 更

に は A2
−
（職 N

＋

）2 イオ ン 会合体 よ り 大 き な モ ル 吸 光係

数 が 得 られ る こ と，直線性の 良 い 検量 線が得 られ る こ と

な どを見 い だ し た
3）＋ ）．

＊
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中性付近 に て 10
”

「1’− 10
−’5M

の キ ニ
ーネ（HQ

＋

｝は

A2
”

＋ 2HC2
＋

＝ A2
− ・田 Q

＋

〉、 （1 ）

の 会合体 を 形成 す る．こ の pH 領域 で は 微 量 （IO
−6

M ）の 第 四級 ア ン モ ニ ウ ム 塩 は A2
一

と イ オ ン 会合体 を

形成 しな い が，式 （i ｝の 抽出系 に 共存さ せ る と第四 級 ア

ン モ ニ ウム イ オ ン で あ る ベ ン ゼ トニ ウ ム や ベ ン ザ ル コ ニ

ウ ム が 定 量 的 に 抽 出 さ れ ，そ の 会合 体 の 抽出率 も向上 さ

れ る こ と を報告 し た
5，．こ の 抽出系 は ア ミ ン 類の 妨害 が

少な く，第四 級 ア ン モ ニ ウ ム 塩 に 対 して選択的 で ある こ

と か ら医 薬 品 の 分 析 に 応 用 さ れ て い る が
6），こ の イオ ン

会合形成反応 を FIA に 導入 し，ベ ン ザ ル コ ニ ウ ム の 選

択的か つ 多検体分析 に つ い て 検討 した と こ ろ，椙対標準

偏差 も小 さ く再現性 の 良 い 結果 を得，医薬品の 品質管理

に も迅 速 な 分 析 法 と して 有 用 と思 わ れ るの で 報告 す る．

2 実 験

　 2 ・1 試 　薬

　ベ ン ザ ル コ ニ ウ ム 標準溶液 ： 塩化 ベ ン ザ ル コ ニ ウ ム

（東京化成工 業製 ）を 105℃ で 乾燥後、0．354g を 水 に

溶解，100ml と し 10
−2M

溶液を 調製 し，適宜希釈 し

て 使用 し た。な お，塩 化ベ ン ザ ル コ ニ ウ ム の 分 子 量 は 日

本薬局 方 XIC −319 に 従 い ，354．02 と して 計算 した．

　 キ ニ ーネ溶 液 ： 塩酸 キ ニ
ー

ネ 〔和光 純薬 工 業 製）

0，397g を水 に 溶解 し 100　ml と し，　 IO
− 2M

溶 液 を 調 製

し適 宜 希釈 して 使用 した．
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　プ ロ モ フ ェ ノ ・一・ル ブ ル …
； プ ロ モ フ ェ ノ

ー一
ル ブ ル

ー一

（和 光 純 薬．1業製 ） 0．161g を pH 　6，3 の 緩衝液 に 溶 か

し，水 を加 え て pH 　7．5 の 緩衝液 で 希釈 して 5× 10
−
5
　M

溶液 を調製 し た ，

　リン 酸緩衝液 （〔｝．8M ，　 pH 　7．5）： リ ン 酸 と O．8　M リ ン

酸二 水素 カ リ ウ ム の 混 合 溶 液 に  ．5M 硫酸 又 は iM 水

酸 化 カ リウ ム 溶 液 を加 え て pH を 調 節 した．

　そ の 他の
．
試薬 は い ず れ も市販の 特級品 を用 い，水 は 蒸

留 水 を使用 した．

　2・2 装 置

　吸 光 ス ペ ク ト ル の 測 定 に は 「］本 分 光 工 業 製

UVIDEC −610C 型 分光光度計を使用 し た．　 pH の 測定 に

は 日立
一
堀場製 F−711型 pH メ ーター一を使 用 した ．

　フ ロ
ー

イ ン ジ ェ ク シ ョ ン 装置 は 日本分光工 業製 プラ ン

ジ ャ
ー型 4 チ ャ ン ネ ル 全 溶 媒 用 高 圧 ポ ン プ 付 き

FIU −300N を，検 出 器 は 凵 本分 光工 業製 87〔1−UV 型 紫

外
．
可 視 検 出器 を 用 い た，セ ル は 容量 8　vl，光路 長 IO

mm の テ フ ロ ン 製 フ ロ
ー

セ ル を 用 い ，記録計 は 同社製

RC −150 型記録計 を 使用 し た 。

　ペ ン ザ ル コ ニ ウ ム 定量の フ ロ ーシス テ ム を Fig．1 に

示す．
．
流路 は 4 流路系 で ，キ ．

ヤ リヤー溶液 〔CS ）は pH

75 の リ ン 酸塩 緩衝液 を 流 量 0、75　ml ／mln で 送液 し，そ

の 流路 に 試料溶液 を六 方 イ ン ジ ェ ク シ ョ ン バ ル ブ で 100

叫 注 人 す る．試液 と し て RSi か ら 1× ［0
−4M

キ ニ
ー

ネ 溶液，RS2 か ら 5× 1 
一5

　M 　BPB 溶液 を 共に 流景 O．25

ml ／min で 送液 す る．注 入 し た 試料溶液 と 2 種類 の 試 液

は 反 応 コ イ ル R2 で 混 合，反応 し，　 OS で 送液 （L25

m ］／mi ・1） さ れ た 抽 出溶媒 1，2・ジ ク ロ ロ エ タ ン （DGE 〕

と SG で 混 合 され，セ グメ ン トが 形成 さ れ る．有機相 は

多孔質ポ リテ トラ フ ル オ ロ エ チ レ ン （PTFE ）膜 （孔径

O．5 μm 〕を利用 し た 相分離器 （PS ＞で 分 離 され
，

そ の

発 色 有 機 相 は 610 　nm で 検出 さ れ る．有機相 の 回収率を

高 め る た め R4 に 内径 O．5　mm ，長 さ 3m の バ ッ ク プ レ

ッ シ ャ
ー

コ イル を用 い た．

3　結果 と
．
考察

　3・1　イオ ン会合体の 吸収 スペ ク トル

　BPB に よ る．各 種 イオ ン 会合体 の 吸収 ス ペ ク トル を

Fig，2 に 示 す．曲線 3 は 4．8× 105MBPB を 用 い ，

4× 10
−
5M

キ ニ
ー

ネを pH 　6，a で DCE に 抽出 し た と き

の 有機相 の 吸収 ス ペ ク トル で 590nm で Alt、、。、を示 す．

曲線 2 は 2× 10
．．6M

ベ ン ザ ル コ ニ ウ ム を 1司 条件 で 抽出

し た もの で あ る が ，
こ の 条件 で は 10

．．6M
の ベ ン ザ ル

コ ； ウ ム は ほ と ん ど抽出 さ れ な い ．し か し曲線 3 の 抽

出系 に 同濃度 の ベ ン ザ ル コ ニ ウ ム を 共存 さ せ る と，ベ ン
「

ザ ル コ ニ ウ ム は 顕
．
著に 抽出 され る こ とが 分 か っ た （曲線

1｝，こ の 抽出種 の 吸光 度 は 曲線 2 と 曲線 3 を得 た条
．
件

と 同 じ に もか か わ ら ず，そ れ ぞ れ の 吸 光度 の 和 よ り も は

る か に 大 きい こ とか ら新 しい 会合体が 形 成 さ れ
， 抽出率

が 増 大 し た もの と思 わ れ る．既 報
f，｝で も報告 し て い る が

曲 線 3 の 会 合体は BPB2
−・

（HQ
＋

）2，曲線 2 は BPB2
’・

（R ＋
N

＋

）2 と して 抽出 さ れ る もの と思 わ れ る が，BPB2
『．・

（R4N ＋

）2 の λ
m 。x

が 6iOnm 付 近 に あ る の に 対 し

BPB2
．．・

〔HQ
＋

）2 の λ
m 。x

は 59（｝nm 付近 に 存在 す る こ

CSRSIRS2OSP

aq・
waste

org ．
　 　 　 waste
610nm

Fig．　 I　Extractlon−FIA 　§ystcln　fヒ）r 　benza｝konium 　deter−

　 　 　 rrllnatl ｛〕勲

　　　 CS ；ph 〔｝sphate 　buffer　 Sdlltio11 〔pH 　7．5）； RSI ：1×

　　　 10
− 4M

　 q ・ i・ 1… 　 t… dt・rd ・・1・ ti・n ； RS ，・5× 10
．一

‘

　 　 　 MBPB 　 in　 buffer　 sulutivn ；OS ：1，2−dichlorQethaIヨe ；

　　　 R ］ ；mix 孟ng 　 co 重1 （0．5nlm 重．d，× 0，5m ）l　 R2 ： reactlc ／］n

　　　 〔
・
（）i【 ．（｛｝．5mmi ．d．Xlm ）； R ：1 ： cx しract 弖on 　 coi 星 （0・5

　　　 mm 　i．d、X 斗m ）； R1 ：backprcss．　urc 　 coi 且 （O，5mm 　i・d．

　　　 × ll　m ）；　SG ； segmt ／
’ntor ；　PS ：Phasc 　sεparator ；　D ：

　　　 spectr ‘〕1｝huk〕匸neter ；P ： P匸適mp

0．8

6
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Fig．2　Absorptkレn　spoctra 　o 丘
馳
ion　associates 　with 　BPB

　　　 l ：2× IO
−−SMquinine

；2 ：2Xio
−6MbenzalkOI

加 m ；

　　　 3 ：2× 10
−
6M

　benzalkonium　in　the　 presence　 of

　　　 2× 1r5Mq ・ 1・ i・… pH ・ 6．8 ； BPB ・ 4．B × 1 
一5M

；

　 　 　 R ヒ1セrence ： w ｝LI．er
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と か ら，2 種 の 会 合体 は異 な っ た 性質の 化学種 で あ る と

思 わ れ る． 又 曲 線 1 は BPB2
−．

十 HQ ト
．
十 R ．t．N

＋

2

［HQ
＋ ・BPB2 ］

一．・R泅
＋

の 二 元 イ オ ン 会合体 が 形成 さ

れ ，抽出率 の 向．ヒが 見 られ る と 思 わ れ る．又三 元 イオ ン

会 合体 の 発 色 が HPB2
一

の 色 （福。x
　610nm ）に よ る も

の で あ る こ と か ら深色効果 も伴 い モ ル 吸光係数 が 大 き く

な る と思 わ れ る．な お，BI）B
’2−一ベ ン ザ ル コ ニ ウ ム 会 合

体 の 検 量 線 の 直線範囲 か ら 算出 し た モ ル 吸 光係数 は 約

3500  　mol
− lcm − ll

で あ り，二 元イオ ン会合体 の モ ル 吸

光係数 は 50500mol
−−lcm ．11

で あ つ た．

　3・2 反応 コ イル 及び抽出コ イ ル の 長さの 影響

　】× 10
− 4M

ベ ン ザ ル コ ニ ウ ム 標準溶液，1× IO
−一

斗 M

キ ニ ーネ 溶液 ， 5× 10
．．
EMBPB

溶 液 及 び DCE を Fig．

1 の 流路 系 を用 い
， 2・2 の 流 豪 で 流 し， 反 応 コ イ ル

（R2）及 び 抽出 コ イル （R3 ）の 長 さ の 影饗 に つ い て 検討

し た．そ の 結 果 を Fig，3 に 示 す．反 応 コ イル は 長 く す

る に 従 っ て ピー
ク高 さ は減少 した．こ れ は そ れ ぞ れ の 試

薬 の 混合，及 び 反応が 瞬時 に 完結 し，コ イル が．
長 く な る

と 拡散の 影響 を受 け る も の と 思わ れ る ，又 抽出 コ イ ル は

2m ま で は急激 な 増加が 晃 られ ，4m で 最大 の ピー
ク 高

さが 得 られ た．こ の 反応系 は BPB2
．

に 会合 した．．．二つ の

キ ニ ーネ陽 イオ ン が 陽イオ ンで あ る ベ ン ザ ル コ ニ ウ ム
ー．一

つ と 置 き換 わ る反応 を利用 し た もの で あ り，又 BPB2
一

が 電荷の
．
大き い 二

．
二塩基酸染料で あ る こ とか ら，抽出速 度

が
一

塩基酸染料 に よ る イオ ン 会合体 の 抽出速度
7，よ り 小

さ い
J「，た め ，

4m が 必 要 で あ る と 思 わ れ る．

　3・3　試薬濃度の影響

　三 元 イ オ ン 会合体 の 形 成 に キ ニ ーネ及 び BPB の 濃度

が 影響 す る こ とが 報告 され て い る が
s｝

，FIA 法 に お け る

影響 に つ い て 検討 を 行 っ た．そ の 結 果 を Fig．4 に 示

す．キ ニ ー一
ネの 濃度 が増加す る と BPB 一

キニ ーネ会合体

の 抽出 も促進 さ れ，ピー
ク高 さ も大 き く な る 傾向を示 し

た．5× 10
．一’L

　M 以．上 で は バ ッ ク グ ラ ウ ン ドの 吸 光度 の

影響 に よ リ ベ ース ラ イ ン に 乱 れ が 生 じた。本実験 で は

ピーク高 さが ほ ぼ最大 と な る 1× 10
−−qM

キ ニ
ー

ネを 用

い た ．又 BPB の 濃度 を変化 さ せ
，

そ の 影 響 に つ い て 検

討 し た 結 果 ，
1× 10

− 1M
で 最大の ピー一

ク 高 さを示 した．

そ れ 以 ドで は 三 元 イオ ン 会合形成 に 試薬が不十分 で あ

り，ピー
ク 高 さが 低 くな る と 思わ れ る ．．一

方 BPB 濃度

が 高 く な る と
，

BPB 一キ ニ ーネ 会合体 の 抽出 が 優 先 さ

れ，三 元 イオ ン 会合体 の 形成 が抑 制 され る ため ピー
ク 高

さが 減少 す る もの と 思 わ れ る．又 試 薬 か ら 試 験液の 影響

に よ り検 量 線 の 直線範 囲 が 狭 く な る傾 向が 児 られ た．従

っ て 本実験 で は 5× 10
−dM

を用 い た．

　3。4　有 援相 と水相の 体積比の 影響

　水相の 流量 を一
定 に し，有機溶蝶 の 流．量 を変化 させ ，

水相と有機相 の 体積比 と ピー
ク 高 さ の 関係 に つ い て 検討

し た ｛Fig．5（D ト．そ の 結 果，有機相／水相 の 比 が 小 さ

い と き は ピーク 高 さ は大 き く な り，又 そ の 比 が 大 き くな

る と ピー
ク 高 さ が 小 さ くな る 傾向 を示 し た が，こ れ は 本

水 ら の 結果
6 ｝

と
．．・

致 す る．前者 に は 濃 縮 効 果 が 晃 ら れ ，

後者 は拡散 の 影響が ある と思わ れ る．バ
ッ チ 法に お け る
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溶媒抽出法 の 利点 の
一．

つ は 濃縮効果 で あ る が，FIA 法

は バ ッ チ 法 ほ ど 顕著 な 濃縮 効果 は 見 ら れ な か っ た．又

Fig．5（2）に 水相 と 有機相 の 体積比 を変 え た と きの ピー

ク の 広 が り を 接 線法 に よ る 4σ の 値 で 示 し た．有機相／

水 相の 比 が 大 き く な る に つ れ，そ の 値 が 小 さ くな り，分

析速度を上 げる こ と が で き る が，ピーク高 さが 小 さ く な

る た め，ピー
ク 高 さ と分 析速度 を考慮 し，又 肌 。の 傾

き の 緩 や か に な る 所 を 選 び，本実験 で は 有機相 ：水

相＝1 ： 1 と な る 1．2j「　 ml ／min で DCE を流 し た．

　3 。5　相 分 離 器 の 比 較

　溶媒抽出
一FIA 法 で は有機相 の 回収率 を高 め る こ と が

感 度 の 向上 に
．
最 も重要 とな る．そ こ で 多 く の 相分 離．器 が

考 案 製 作 さ れ て い る が り，著者 ら も本水 ら
t°）や 三 瀬

n ）
に

よ っ て 提 唱 さ れ た も の と 類似 の 柑 分 離 器 iFig．6 （a ）

（b＞｝∴ つ を製作 し，そ の 性能 に つ い て 比較検討 を行 っ

た ．（a ） は 孔径 G．5 μm の PTFE 膜 を，（b） は 孔 径 2

μm の PTFE チ ュ
ーブ を用 い た．　 r01収 さ れ た 有機狽 0）フ

ロ ーシ グナ ル を Fig．6 に 示 す．（a ＞に よ る 有機相 の 回

収率 は 90％ で あ っ た．（a ）が （b）に 比 べ て 16 ％ 高 い

ピーク
．
高 さ を示 し た．又 （b） で は 使 用 し た PTFE チ

ュ
ーブ の 孔径 が 2 μm と大 き い た め ，1耐久性 に 乏 しい 結

果 を得 た が，三 瀬 は 良好 な 結果 を 得 て い る
IL ｝の で 更 に

検 討 す る 必 要 が あ る ．本実験 で は ，ピー
ク 高 さ と耐久性

を重視 して （a ）を用 い る こ と と した．

Fi琶．6　Phase　separators 　with 　microporous 　PTFE 　mem −

　　　 brane　 and 　PTFE 　 tubing 　 and 　the　flow　 signals 　f‘） r

　 　 　 benzalkonium

　　　 Benzalk〔〕nlum 　concentration （× 10
− sM

）： a ，2；b，4；

　　　 c，6； d，8； e，10．〔a ）Mcmbrane ；Gore−tex 　 sea 亡；

　　　 Pore 　size ： 0，5　pm ；　（b）Tubing ：Gore−tex　tubing

　　　 （1．O　mm 　i，d．｝； P〔，re　slze　l　2，0　Fm ．　 SG ： segment ；

　　　 Org．： organic 　phase

3 ・6 検量線

　Fig．1 の フ ロ
ー一

シ ス テ ム を用 い ，種 々 の 濃度の ベ ン ザ

ル コ ニ ウ ム 標準溶液 を 100 叫1注 人 し て 作 成 し た検 量 線

の プ ロ フ ィ ル を Fig．7 に 示 す．ベ ン ザ ル コ ニ ウ ム 濃度

が 2× IO
−’SNI ．5 × 10

− 4M
（7．08− 53．1賠 ／m ｝）の 範囲で

良 い 直線性 を示 し，か つ 再現 性 の 良 い ピーク 高 さ が 得 ら

れ 定量下限 ぱ 5× 10
− 6M

で あ っ た．1× 10
−
4M ベ ン ザ

ル コ ニ ウ ム の 且0 回の 測 定 結果 よ り得 られ た 椙対標準偏

差 は 1．1％ で あ っ た 。又 1 時 悶 当 た りの 試料処 理 数 は

24 で ，バ ッ チ 法 と 比 べ る と再現性，試料処理数 の 点 で

優 れ て い る と 思 わ れ る．

　3・7　実試料へ の応用

　ベ ン ザ ル コ ニ ウ ム や ベ ン ゼ トニ ウ ム な どの 第四 級 ア ン

モ ニ ウ ム 塩 は殺 菌性 が あ る こ と か ら，消毒薬 と して よ く

用 い ら れ る。救急 ば ん そ う こ う に も塩化ベ ンザ ル コ ニ ウ

ム が使用 さ れ て い る こ とか ら，ば ん そ う こ う中の ベ ン ザ

ル コ ニ ウ ム の 定量 を 試 み た．試料溶液 は 10％ 酢酸 2．O

mt に 救急 ば ん そ う こ う （1．5　cm × 2．O　cm ） （市販品，標

記濃度約 6mg ／l の ロ ッ トの 異 な る 製 品 ）1 枚 を 15分
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Fig、7　FIA 　signais 　for　henzalkonium

　　　　　　reproducib 重h吐．y　fOl’　1× 10
−

4
］＞I

　　　　　　 chloride

chbride 　and

ben乞alkoniu 匸n

BenzalkOnium　concentratien 　（× 10
．．．5

釣1＞： IL，2； bつ
4； c，6；d，8； e，10； 1；　15．S〜unplc ；10〔j　pt1； BPB ：

5× 10
− 5M

； Quinine　： 1× 104
．
　M ； S 【】lvcnL ： DCE ；

、Vavelcngth：610nm

Table　lDetermination 　 of 　benzalkonium　in　phar−
maccuticals （m9 ／D

　　　（1971），
8｝S．Motomizu，　Y ．　Hazaki，　M ．　Oshima ，　K ．　Toei ：

　　．4nai．　Sci．，3，265　〔198フ）．
9）
10）
弖PI2

）

酒井忠雄 1 ぶ ん せ き，1987，260，
本水 昌二 ：、f，　Ftoω Irpiect．　Anat．，5，

71　（1988）．
三三瀬皓愛 ；ノ，1；low．　lnject．　Anal．，5，87 臼988）．
G ．V ．　SCOT／t ：Anat，　Chem．，40 ，

768　q 　9．　68）．

☆

Sample FiA Orange　II　method

1234

」
5

5．775
．405
．896
，546
．26

5．705
，495
．536
，555
．90

浸 して ベ ン ザ ル コ ニ ウ ム を抽 出 し，
そ の 抽出液を 5M

水酸化 カ リ ウ ム で 中和して 調 製 した，5種類の 試料溶液

に つ い て 本法 及 び オ レ ン ジ II法
］？）

に よ り定量 した結果

を Table　 l に 示 う．両 法 に お け る 結．果 は ほ ぼ
．一

致 し，

又標記濃度 と もほ ぼ
．
致 し た値 が得 られ た，従 っ て 本法

は ベ ン ザル コ ニ ウ ム の 多検体分析法 と して 有用 で あ る と

思、わ れ る ．
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　　Bivalent　 BPB 　 aniDn 　 reacts 　 with ［0

−
5M

　 quini肬 in
T｝eutral 　

” iedia 　t・ f・rm 　a　l ：2chargc 宣．・ansfer 　c・mplex 　in
l

，2−dichloroethane，　 but　 not 　 w 重th　 10
ー

｛｝ Mbcnza 【konium ．
However ，　 tracc 　 amoun 匸s   「benzalkonium　 could 　 be　 ex −

tracted　into　l，2−dichloroethanc　w 藍ほl　 BPB 　only 　whcn

藍Or
．4−−10

一s
　M 　qujninc　was 　added 　in　the 　extraction 　sys 一

しcm 　giving　 a　 blue　produc．t，　 The 　 molar 　 absorptivi しy　 of

Ihe 　 product　 was 　 50500 　mol
−．Icm − llat

　 610nm ．　 The
blue　prc，duc 匸　can 　be　uscd 　fbr　se〕ecLive 　and 　rapid 　spcc −

trophotometric 　 Cletermination　o 『 benzalkonium　 by　 the

FIA　 mel ．hod．　Thc　 carrier 　 solution 　（0．8　M 　 phosphate
buffer，　pH 　7．5）was 　pumped 　a し ao ，75　ml ／mln 亘low　ral ．e
and 　l× 1 

一4
　M 　quinine　standard 　solution 　and 　5× 10

− 5

MBPB 　 were 　 pumped 　 at　 o．25　ml ／min 　 each ，　 Sample
solutions （100　pl）were 　injected　into　thc 　carricr 　stream 　by
asix −way 　inject．ion　va ］vc 　 and 　 mixed 　with 　the 　reagents 　in
alm 　 reacti   n　 coil．　 The 　 bn 　 associatc 　 formed　 by

quininc，　BPB　 and 　benzalkoniurn　was 　extracted 　into　the
organic 　 phase　 in　 a　 4　m 　 extraction 　 coil．　 Thc 　 org．　anic

phase　was 　separated 　by　a 　phase　scparator 　with 　cither 　a

micr   porous　 poiytetrafluorocthylenc（PTFE ） membrane

（P・ re 　 size 　O・5　P・n ＞・ ・ PTFE 　tubing （P・・e ・i・e　2μm ），・nd

put　through 　 a　8一国 now 　ce1L 　Then 　tlle　 absorbance 　 was

measurcd 　at　 610nm 　and 　じccorded 　as 　 peak−g．　haped
signals ．　 Be ” zaLkoniuIn 　 in　 thc　 range 　 of 　5Xl 『

6Mto

L5 × 1 
一4

　M 　 could 　bc　determincd　 und 　 the 　relative 　stan −
dard　dcviation　was 　 ［、艮％　 fbr　IO　determinations　【｝f

l× 10
− a．Mbenza 且konium ．　 Thc 　sample 　throughput 　was

24／h，　The 　FIA　method 　proposed 　here　can 　bc　app 正ied．to
the　selectivc 　alld 　rapid 　assay 　of 　benzalkonium　in　phar一

πllaceutic 誠1s＿

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　｛Reccivcd　August 　7，1989）
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