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　Capillary　electrophores 童s／mass 　spectromctry （GE ／MS ）was 　applied ω an 　ana 正ysis　of　sur −

factants，　 Thc 　 detection　 limit　 6f　 sodium 　 dodecy至 sulfate （SDS ） was 　 determined ，

Compared 　to　indircct　UV 　detection，　SDS 　was 　dctecteCl　With　higher　sensitivity 　by　MS 　detec−

tion ．　 Thc 　dctection　limit　at 　a 　signa1 −to−noise 　ra 口o 　of 　2　was 　O．OS　pg／ml 　when 　an 　untrcat −

ed 　fUsed−silica　capillary 　was 　used ．　 Sodium 　decyl　sulfa ζc　and 　sodium 　tetradecyl　sulfate

were 　detccted　by　GE ／MS 　as 　impurities　in　SDS ．　 GE ／MS 　easily 　showed 　a　difference　in

purities　of 　cQmmercial 　SDS 　among 　three 　different　suppliers ．　 Go 皿 position　analyses 　of

commercial 　su 血 ctants （sodium 　polyoxycthylene（2）dodecyl　ether 　sulfate 　 and 　dodecyl
di皿 ethylaminoacetic 　acid 　betaine）were 　also 　performed 　by　CE ／MS ．　 A 　number 　ef 　com −

ponents　and 　impurities　wcre 　idcnt丗 ed 　according 　to　each 　molecular 　mass ，　 It　has　been
shown 　that　CE ／MS 　is　a　promising　analytical 　tool 　for　the　analysis 　of　surfactantS ．

砌 ω ords ： capillary 　 electrophoresis ； mass 　spectrometry ；electr く｝spray 　ionization ；sur 血 c −

　　　　　　tant ；lmpurlty ・

1 緒 言

　キ ャ ピ ラ リー
電気 泳動／質量 分析法 （CE ／MS ）は

1987 年 Olivaresら
1〕
に よ り報告さ れ て 以 来，イ ン ター

フ

ェ
ース の 改 良 を 中 心 に研 究 が 行 わ れ て きた が ，最 近 で は

生命科学 ， 環 境科学 な ど様 々 な分 野 の 分 析 に適用 され る

ように なっ た
！｝s）．GE で は泳動時間の 再現性が劣 る ため

に泳動時間 の み で ピークの 同定を行 うこ と は 難 しい が，

＊
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MS 検 出を 利用す る と分析対象物 の 質量数を基 に 簡単か

つ 正 確 に 同定 す る こ とが で き る．乂，分析対象物の 紫外

吸収の 有無 に 関係 な く高感度検 出 もfii能 と なる ．今 まで

に薬物代謝分析
4｝
，医薬晶の 純度試験

5）6），界面活性剤 や

シ ク ロ デ キ ス トリ ン 誘 導体 の 成 分 分析
6）7）な ど MS 検 出

の 利 点を生か し た分 析 例 が 報告 さ れ て い る．

　界面活性剤 はア ル キル 鎖などが異なる 数種類 の 成分 か

ら構成 され て い る こ とが 多 い ．洗剤 と して 用 い る 限 りは

混合物 で も問題 と ならない が，分析化学 で は HPLC や

CE の 分 離媒体 並 び に 溶媒抽 出 の 試薬 と し て も 利用 さ

れ ， 界 面活性剤 の 純度や 組成 が 実験 結果 に 影響す る こ と

も考え られ る ，GE に よ る 界 面活性剤 の 成 分 分析で は
，
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FigJ 　　Ghcmical 　structures 　ef　surfactants 　used 　ill
this 　study

（a ＞； sodium 　dodecyl　 sulfate （SDS ）； ｛b）； sodillm

polyoxアcthylcne （2）dodccyl　 cther 　sul 重ate （SB 正一2N ：

27）弖（（：）： dodec｝
・l　dimethylanlln〔，ace 廿c　add 　bctaine

（AM −301）

ア ル キ ル ベ ン ゼ ン ス ル ホ ン酸塩 の よ うに紫外吸」艮が ある

も の は 直 接 吸 光 検 出 法 で 測 定 で き る が
S）
噂

川

，界面活性

剤 の な か に は紫外吸 収 が 非常 に弱 い もの も多 く，そ の 場

合 は 問接吸光検出法を用 い る 必要が あ る
11）1
’
E）．間接吸 光

検出法 は 直接吸光検出法 に 比 べ る とベ ース ラ イ ン の 安 定

性 が劣 り， 高感度検出に は 不向きで あ る．又 ， 多成分 か

らなる 界面活性剤で は 吸光検出法の み で ピー
ク を同 定す

る こ と は 困 難で あ る ．そ こ で ，今 回 著者 らは ，CE ／MS

に よ る 界面活性剤の 分析 を試み た．試料 と して硫酸 ドデ

シ ル ナ トリ ウ ム （SDS ） を用 い ，　 CE ／MS と 間接吸光検

出 法の 検出限界 を比 較 し た．更 に ，CE ／MS に よ る 市販

の 界面活性剤 の 純度試験及 び 成分分析を試み た．

2　実 験

　2’1 試薬及 び試料

　SDS は 和光純薬製生化学用 ， ナ カ ラ イテ ス ク 製難溶

性 タ ン パ ク 質研 究用及 び Aldri （：h 製 （純 度 98 ％） を用

い た．硫酸 ポ リオ キ シ エ チ レ ン （2）ドデ シ ル エ ーテ ル ナ

トリウ ム （SBL−2N−27） の 27％ 水溶液及 び ドデ シ ル ジ

メ チ ル ア ミ ノ 酢酸ベ タイ ン （AM ．SO1 ）の 35％ 水溶液 は

日光 ケ ミ カ ル ズ か ら購入 した．Fig．1 に こ れ らの 界面活

性剤の 構造式を示す．水及 び メ タ ノール は 関東化学製の

HPLG 用 を用 い た．そ の 他 の 試薬 は，特級 品 又 は 精密分

析 用 な ど の 高 純 度試薬 を用 い た ．

　 2・2　装　置

　GE 装置 は Hewlctt−Pack 鉦 d 製 の HPsn 　CE シ ス テ ム ，

MS 装置 は Perkin−Elmer 　Sciex製 API−300 ト リプ ル ス テ

ージ 囚 重極質量分析計 ， GE と MS の 接続は，　 Perkin一

Elmer 　Sciex 製 の Normal 　Ionspra ア （ISP） イ ン ター
フ ェ

ー
ス を用 い た．キ ャ ピ ラ リ

ー
は ジーエ ル サ イエ ン ス製 の

内径 50 μm ，外径 150 μm の 溶融 シ リ カ キ ャ ピ ラ
1丿一を

用 い ，中谷 ら
13）

の 方法 に よ りポ リ ア ク リ ル ア ミ ドで 内壁

処 理 し，長 さ 70−−8e　crn で 使用 した．一
部 の 実験 は未

処理 の まま で 用 い た．シー
ス 液 の 送液 に は，Harvard 製

の シ リ ン ジ ボ ン プ M −11 型 を用 い た．

　間接 吸光検出法の 実験 は 1・lpsn　GE シ ス テ ム で 行 い ，

キ ャ ピ ラ リ
ー

は ジー
エ ル サ イエ ン ス 製 の 内径 50 μm ，外

径 375 μm の 溶融 シ リ カ キ ャ ピ ラ リ
ー

を全長 64cm ，有

効 長 55．5　cm で 用 い た．

　 2・3　実験操作

　2・3 ・1CE ／MS に よ る SDS の 分析　　1 口 の 分析 開

始 前及 び 分析終了時 に は，ポ リア ク リ ル ア ミ ドで 内壁処

理 した キ ャ ピ ラ リーは キ ャ ピ ラ リー
洗浄液 （Bio −Rad 製

Cat．　No ．148−5022），水 の 川頁で 加 圧 法 （94　kPa） に よ り

1  分間ずつ 洗浄 し た ．未処 理 の 溶 融 シ リ カ キ ャ ピ ラ リ

ーは キ ャ ピ ラ リ
ー

洗浄液 の 代 わ りに IM 水酸化 ナ ト リ

ウ ム 溶液を用 い て 同様 に 洗浄 し た．ポ リア ク リル ア ミ ド

で 内 壁 処 理 した キ ャ ピ ラ リーを用 い る分析 で は
， 泳動液

及 び シー
ス 液 と して 40mM ギ 酸 ア ン モ ニ ウ ム 緩衝液

（pH　4．0）一メ タ ノ
ー

ル 混液 （1 ： 1） を 用 い た．未処 理 の

溶 融 シ リ カキ ャ ピ ラ リーを 用 い る分折 で は，泳動液 と し

て 50mM 炭 酸 ア ン モ ニ ウ ム 緩衝液 （pH 　8．5＞，シー
ス

液 と して 50mM 炭酸 ア ン モ ニ ウ ム 緩衝液 （pH 　8，5）一メ

タ ノ
ー

ル 混液 （1 ； 1）を用 い た．キ ャ ピ ラ リーは水，泳

動液の 順 で加圧法 〔94kPa）1こ よ り5 分 間ずつ 洗浄した

後，試料溶液を加圧法 （5kPa ） に よ り 8秒 間注入 した，

試料溶液 は すべ て 水 に 溶解 して 調製 し た ，キ ャ ピ ラ リー

の 洗浄及 び 試料注入時 は ISP イ ン タ
ー

フ ェ
ー

ス の ニ
ー

ド

ル に エ レ ク トロ ス プ レー電 圧 を 印加 し な か っ た．CE 装

置の 入 り冂 側 の バ イア ル に
一SO　kV （試料成分 が 陽 極側

へ 泳動す る と き） 又 は 25kV （試料 成 分が 陰 極側 へ 泳動

す る とき） の 電圧を印加 し ， 分析を開 始 した．分析開始

1 分後，Isp イ ン タ
ー

フ ェ
ー

ス に
一4、5　kV の エ レ ク トロ

ス プ レ
ー

電圧 を 印加 し た．シ
ー

ス ガ ス は 空気 を用 い ，約

1，231／min の 流 量 で 流 した．シー
ス 液 は 5 μ1／min の 流

量 で 送液 した ，MS は 選択的 イ オ ン 検出 （SIM ＞ に よ り

負 イ オ ン を検 出 した．

　2・3・2 間接吸光検出法 に よ る SDS の 分析　　キ ャ ピ

ラ リ
ーを lM 水酸化 ナ トリ ウ ム 溶液，水，泳動液の 順

で 加 圧 法 （94kPa ） に よ り 5 分問ずつ 洗浄 した 後，試料

溶液 を加圧 法 （5kPa ） に よ り4 秒 間注 入 し た．泳動液

は 50mM 炭酸 ア ン モ ニ ウ ム 緩衝液 （pH 　8．5＞に 20　mM

N 工工
一Eleotronio 　Library 　
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か トル エ ン ス ル ホ ン 酸を溶解 したもの を用 い た．印加電

圧 は 25kV ， キ ャ ピ ラ リ
ー

の 温度 は 25℃，検出は 225

nm で 行 っ た．

　2・3・3CE ／MS に よる SB レ 2N・27 の 分析　　全長 80

cm の ポ リア ク リル ア ミ ドで 内壁 処理 し た キ ャ ビ ラ リ
ー

を用 い た ，MS は SIM に よ り分 子 陰 イ オ ン （SBL −2N −27

の 陰 イ オ ン 部）を 検街 した ．その 他 は ポ リ ア ク リル ア ミ

ドで処理 したキ ャ ピ ラ リ
ー

を用 い る SDS 分析 の と き と

同様 に操作 した．

　2・3・4　CE ／MS に よ る AM −301 の 分析　　全長 8〔〕cm

の ポ リア ク リル ア ミ ドで 内壁処理 した キ ャ ピラ リーを用

い た ．泳動 液 は O ．2％ ギ 酸水 溶液
一
メ タ ノ

ー
ル 混液

（3 ： 1）を用 い た．シ
ー

ス 液 は 0．2％ ギ 酸 水溶液
一
メ タ ノ

ール 混液 （1 ：1 ） を用 い た．（】E 側 の 印加電圧 は 3（工kV，

IS？ イ ン タ
ー

フ ェ
ー

ス の エ レ ク トロ ス プ レ
ー

電圧は 5kV

と した ．MS は 全 イ オ ン モ ニ ター （測定質量範囲 ； m ／：

180〜700） で 正 イ オ ン （プ ロ トン 化分子 イ オ ン ） を検

出 した．そ の 他 は ポ リア ク リル ァ ミ ドで 処理 した キ ャ ピ

ラ リーを用 い る SDS 分析 の と きと同様に操作し た．

s 結果及 び考察

　3・1SDS の 分析条件検討

　CE ／MS に よ る SDS の 分析条件を検討 した ．　 MS 検 出

は 分子 陰イ オ ン （SDS の 陰イ オ ン 部 ，
　 m ／z　265．0） を測

定 した．負電荷を有する SDS は 電気浸透流 （EOF ） の

大 きさに よ り移動方向が 反転す る．EOF を 抑制す る 方

法で は 陽極 側 で SDS が 検出 さ れ，　 EOF をあ る速度 以 上

に 発生 さ せ る 方法 で は 陰極側 で 検 出 さ れ る．CE ／MS で

は 泳動液 に 含 まれ る 塩 は 揮発性 で あ る こ と が 必 要 で あ

り， 前者 の 方法 で は ギ酸 ア ン モ ニ ウ ム 緩衝液 （pH 　4 ．  ）

を用 い ，キ ャ ピ ラ リーに は ポ リア ク リル ア ミ ドで 内壁処

理 し たもの を使用 した．し か し，試 料 と し て 10　pg／ml

の SDS 溶液 を注入 し て も 30 分以 内 に SDS の ピーク を

検出す る こ と は で き な か っ た．GE に よ る 界面活性剤 の

分 析 で は キ ャ ピ ラ リ
ー

内 で 試料が ミ セ ル を形 成 し，良好

な 分離結果が得られ な い こ とが ある ．そ の 場合，泳動液

も し くは 試料溶液 に有機溶媒を添加 し，試料 の ミセ ル 形

成 を抑制 して 分析が 行 わ れ る
9）l°）．し か し，本法 で は 試

料溶液 に メ タ ノ
ー

ル を添 加 して も SDS の ピーク は 得 ら

れ な か っ た ．又 ， 試料溶液を希釈 （0．25〜1．0 μg／ml ）

して 注 人 して も同様 に SDS の ピー
ク は得 ら れ な か っ た．

一方 ， ギ 酸 ア ン モ ニ ウ ム 緩衝液 （pH　4．0）一メ タ ノ
ール

混液 （1 ； 1）を泳動液 と して 用 い た と こ ろ ，約 20分 に

SDS の ピー
ク が得 られ た．しか し ， キ ャ ピ ラ リー内壁

へ の 試料 吸 着 の た め ピー
ク 形状 は 悪 く ｛Fig．2 （a ）L 泳
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Fig．2　DetecLion　limit　for　the　analysis 　of 　SDS　by

CE ／MSSample

： （a ）0，25 μg／ml 　 and （b）0．1 μg／ml 　SDS 　in

water （5　kPa × 8s）；Gapillary； （a ｝pelyaしrylam 重de−

coated 　and （b） untreated 　fused −silica 　capillary ，50

μmi ，d．× 70　 cm ；Rulming 　solution ： （a ）amixture 　of

40mM 　ammonium 　formate　buffcr （pH 　4．0）and

methanol （1 ； D ，（b）50　mM 　ammollium 　carbonate

buffcr（pH 　8．5）；Sheath　Iiquid： （a）same 　as 　the　run
−

ning 　solutien ，（b）amixture 　of 　the 　running 　s  lution

and 　me1hanol （1 ： 1）；Appiied　vol ‘age ： （a ）CE − 30

kV，　ISP　inte匸ね ce
− 4，5　kV，（b＞CE 　25　kV ，　ISP 　inter一

魚ce
− 4，5　kV ；MS 　detcc面 n ： SIM 　at 　m ／乞 265．0

動液申の メ タ ノ
ー

ル 濃度を減少 させ る と SDS の 泳動時

間は 長 くな り，ピ ーク形 状 も劣 化 した ．以 上 の 結 果 か ら

ポ リ ア ク リル ア ミ ドで 内壁処理 したキャ ビ ラ リ
ー

を用 い

て SDS を分析す る ときは，　 SDS の ミセ ル 形成 を抑制す

る た め で は な く，キ ャ ピ ラ リーへ の 試料吸着 を抑制す る

た め に 泳動液 に メ タ ノ
ー

ル の 添加を必 要 とす る こ とが 分

か っ た．一
方，内面未処 理 の 溶融シ リカ キ ャ ピ ラ リ

ー
を

用 い る 方法 は，泳 動液 と し て 炭酸 ア ン モ ニ ウ ム 緩衝液

（pH 　8，5） を用 い た．こ の 場合 キ ャ ピ ラ リ ー表面は 負 に

帯電 して お り， SDS の 吸着は認め られな い ．従 っ て Fig．

2（b）に示 す よ うに 泳動液 に メ タ ノ
ー

ル を添加 し な くて

も良好な分離結果が 得 られ た，

　Fig．2（a ）及 び （b）の 検 出限界 （s／1＞＝2） は そ れ ぞ

れ 約 0．25 及 び 約 0．05 μg／ml で あ り，未処理 の 溶融 シ リ
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カ キ ャ ピ ラ リ
ー

を用 い る ほ うが キ ャ ピ ラ リーへ の 試料吸

着が なく検出感度 は 高い ．しか し，こ の 条件 で は 中性及

び 正 電 荷 を 持 つ 妨 害 成 分 は SDS ピ F −・ク よ ［
’
）も速 く移動

して 検出 され，試料検出 の妨害 とな る可能性がある．中

性試料 （ニ コ チ ン ア ミ ド ， m ／xl21 ．0） を用 い て 測定 し

た と こ ろ，4．2 分 に ピークが 得 ら れ た．一
方，Fig，2 （a ）

の EOF を抑制 した 条件 で は 中性及び正電荷 を持つ 妨害

成分 は MS 装置 へ 導入されず，妨害 ピーク と して 検出 さ

れ る こ とは な い ．こ の よ うに 分析試料 の き ょ う雑物の 有

無に よっ て 分析条件を選 ぶ こ とが 百亅
．
能 で あ る．間鍍吸 光

検出法 を用 い て SDS を分析 し た 結果 を Fig，3 に 示す．

試料 に 1eo　Vg／ml の SDS 　i容液 を 用 い て 測 定 して も S／N

は約 1  で あ る ．泳動液 に 添加す る 間接 吸 光試薬 と し て

は 吾トル エ ン ス ル ホ ン酸 の ほ か に 2，4一ジ ヒ ドロ 安息香酸

及 び 安息香酸を検討 し たが，ほ ぼ 同様 の 結果で あ っ た ．

分析条件 を 更 に最適化す る こ と に よ りベ ー
ス ラ イ ン の 安

定性 と検出感度 の 向上 は 多少期待 で きる が ，CE ／MS に

比 べ る と検出感度 は 著 しく劣 る．
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．
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・
；MS 　deτection ： m ／z　237．0 （decアl
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Fig．5　 Reconstructed 　 ion　 clectropherograms
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Sample ： 20   pg／ml 　SB し 2N−27　in　water （5　kPa 　x　8
s）；MS 　deζection ： （a ）mfz 　265，0，309．0，353．2，397．2，
441 ，2，485 ．2，529 、2，573 ．2，617 ．2，

66L2 ；（b）　m ／z

293．0，　．937．0β 81，2，　 The　ion　electropherograms
werc 　obtained 　bア the 瓢 n　of 　MS 　intensities　of 　eac 止1

relative 　 molecular 　 mass ．　 Other 　 c‘）nditions 　 are 　 the

same 　as 圭n 　Fig、4．

成 分 に つ い て 再構築 した 電気泳動図で あ る，Fig．　S（b＞

は ア ル キ ル 鎖が テ トラ デ シ ル 基 で
一

例 と して POE 鎖 の

数 が 0 か ら 2 まで の 成分 に つ い て 再 構築し た 電気泳動

図 で あ る ．な お ，図に は 示 し て い な い が，SIM で の 検

出 隈 界 に 近 い イ オ ン 強度 で は あ る が POE 鎖0）数 が 3 か

ら 5 まで の 成分 も検出で きた．こ の よ うに，CE ／MS を

用 い る と多成分 の 界面 活性剤 を高感度 に 分析 で きる こ と

が 明 らか とな っ た．

　3・4　両 性界 面 活 性剤 の 組 成分 析

　両性界面活性剤 は 酸性領域 で 正 電荷 を持ち，GE で 分

離検 出 で きる．そ こ で 泳動液 とし て O．2％ ギ 酸 水溶液
一

メ タ ノ
ー

ル 混液 （3 ： 1） を用 い て 分 析 した．試 料 は 陰 極

側 にお い て プ ロ トン 化分子イ オ ン と して検出 した．ドデ

シ ル ジ メ チ ル ア ミ ノ 酢酸 べ タ イ ン （AM −30D の 分 析結

果を Fig．6 に示 す ．ア ル キ ル 鎖 が オ ク チ ル 基 か ら テ ト

ラデ シ ル 基 ま で の 成 分 を検 出 で きた．又 ， AM −301 は 製

造原料 として ジ メ チ ル ァ ル キ ル ァ ミ ン を用 い て お り，未

反応 の 残留物 を同 時測定で きた （Fig、7）．こ の よ うに

CE ／MS は 界 面 活性 剤 の 製 造 工 程管理 試験 に も応用 で き

る こ とが明 らか とな っ た．

　本研究の
・・

部は 文 部省利・学研 究 費 補助 金 （Ne ．〔19SO4071 ）

に よ っ て 実 施 した もの で あ る ，

（懿 鰐灘 鷙簒り
文 献

　 3・2SDS の純度試験

　SDS に は ア ル キ ル 鎖 の 異 な る 成分 が 不 純物 と し て 含

まれ る．そ こ で ，SDS の 不純物測定 に GE ／MS を利用 し

た．ポ リ ア ク リ ル ア ミ ドで 内壁処理 し，EOF を抑制 し

た条件 で 分析 した．そ の 結果，硫酸 デ シ ル ナ トリ ウ ム

（m ／z22LO ） 及 び 硫酸 テ トラ デ シ ル ナ トリ ウ ム （m ／z

3  9．o）が 検出された （Fig．4）．こ れ らの 不純物 は微量

で あ り，間接吸光検出法 で 検 出す る こ とは 困難で あ る．

3 種類 の 市販 SDS の 不純物測定 を行 っ た と こ ろ，製 造

会社 に よ る不純物含量 の 違い を検出す る こ とが で きた．

　3・3　陰イオ ン界面活性剤の組成分析

　SBL −2N−27 の 構造 は Fig．1 に示 した が，組成は単
一

で

は な くア ル キ ル 鎖 の 異 な る成 分 や ポ リ オ キ シ エ チ レ ン

（POE ）鎖 の 数の 異 な る 成分 を含む混合物 で あ る．そ こ

で ，CE ／MS に よ り成 分分析 を 試 み た．　 Fig．5（a ）は ア

ル キ ル 鎖 が ドデ シ ル 基 で POE 鎖 の 数が 0 から 9 まで の
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要 旨

　キ ャ ピ ラ リー電気泳動 ／質量分析法 （GE 餌 S） を用 い て 界面活性剤 の 分析 を 行 っ た．試料 と して 硫酸

ドデ シ ル ナ トリ ウ ム （SDS） を用 い
，
　 MS 検出法 と 間接吸光検 出法 の 検出感度 を比 較 した．未処理 の 溶

融 シ リ カ キ ャ ピ ラ リ
ー

を月1い て CE ／MS で 分柝 した と きの 検 出 限界 （S／tV
＝2）は約 0，05 賠 〆ml で あ っ

た．一
方，間接吸光検出法 に よ る検出限 界 （s／i＞＝2）は 約 10μg／nll で あ り， CE ／MS は界面活性剤 の

高感度分 析 に利 用 で きる こ とが 分 か っ た．本法 に よ り市販 の SDS の 不純物測定 を行 っ た と こ ろ，硫酸

デ シ ル ナ トリ ウ ム と硫酸 テ トラ デ シ ル ナ トリ ウ ム の 混在 が 認 め られ ，製 造会相：に よ り不純物含量 が 異 な

る こ とも確認 で きた．更 に，CE 〆MS を硫酸 ポ リ オ キ シエ チ レ ン（2）ドデ シ ル エ
ーテ ル ナ トリ ウ ム （SBL 『

2N−27）及 び ドデ シ ル ジ メ チ ル ア ミ ノ酢酸 ベ タ イ ン （AM −30］） の 分析 に応用 し た．　 AM −301 の 分析 で は

未反応 の 原料で あ る ア ル キ ル ジ メ チ ル ア ミ ン も同時検 出で き，CE ／MS は界 面活性剤 の 組成分析及 び 製

造工 程管理な ど に も利用 で きる こ と を示 した．
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