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研究成果の概要（和文）：　充填型カラムに比較してより透過性の高いモノリス型カラムは極めて高い分離や反
応の効率を達成することができ，分離・吸着・触媒担体等として注目を集めている。キャピラリーサイズのモノ
リス型分離カラムはin situ重合法により調製されるが，現在の加熱炉を用いる調製法では，シリカ系モノリス
は約５日間，有機ポリマー系モノリスの場合は約１日間を要している。
　本研究では，有機ポリマー系モノリスカラムの調製でのカラム前処理や重合，表面化学修飾などにかかる時間
をマイクロ波照射により短縮し，高性能イオン交換型モノリスの迅速調製の最適化を行った。

研究成果の概要（英文）：In comparison to the conventional particulate-packed columns, monolithic 
columns possess higher porosity, and able to achieve high reaction and separation efficiency; 
therefore, they have attracted much attention as a separation, adsorption as well as catalytic 
supports. In preparing capillary-sized monolithic separation columns, in-situ polymerization method 
is generally used. As long as the present heating furnace method is used, it takes approximately 5 
days to prepare a silica-based monolithic capillary column, and for the case of polymer-based 
monolithic capillary column, about 1 day is usually needed. In this study, rapid preparation of 
polymer-based monolithic capillary columns using microwave-assisted polymerization was optimized. 
The research was focused mainly on the preparation of high ion-exchange capacity monolithic columns,
 i.e. the amount of time taken during the column pretreatment, polymerization and surface chemical 
modification processes was shortened dramatically.

研究分野：分析化学

キーワード： マイクロ波合成　迅速調製法　有機ポリマーモノリス　イオン交換モノリス　ワンポット反応　キャピ
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研究成果の学術的意義や社会的意義
　マイクロ波を利用した反応は，従来技術に比べて選択的，かつ数十分の一程度のエネルギーで，カラムの調製
が可能な特色を有す。従来の加熱法では，モノリス調製の成功率がわずか30％であることに対して，マイクロ波
照射を利用した場合，調製されたモノリスの80％が高い分離性能を示す。本研究は，分析システムの小型化によ
ってシステムの消費電力が少なくなり，分析に必要な溶媒も数百分の一程度になるため，廃溶剤による環境負荷
を大幅に低減することができる。
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１．研究開始当初の背景 
 充填型カラムに比較してより透過性の高いモノリス型カラムは極めて高い分離や反応の効率
を達成することができ，分離・吸着・触媒担体等として注目を集めている。モノリス型カラム
は，その素材によりシリカ系と有機ポリマー系の二種類に大別できる。シリカ系モノリスは，
一般的に分離能が高く，機械的強度に優れている。一方，有機ポリマーモノリスは，不可逆的
な吸着が起こりにくく，また pH耐久性（pH 2～12）に優れているため，バイオ関連の研究に
好適な基材であり，シリカ系モノリスよりも潜在的な有用性が高い。 
 
 キャピラリーサイズのモノリス型分離カラムは in situ重合法により調製されるが，現在の加
熱炉を用いる調製法では，シリカ系モノリスは約５日間，有機ポリマー系モノリスの場合は約
１日間を要している。また，キャピラリー液体クロマトグラフィー用として望ましい内径 0.2
～0.32 mm のカラムの調製は困難である。さらに，骨格径や流路孔の精密制御や，モノリス作
製の再現性に問題がある。 
 
 加熱炉を用いる外部加熱方式では作製されるモノリスのポアの均一性に限界があり，他の加
熱方法を調査したところ，マイクロ波による加熱に到達した。今までに，マイクロ波照射によ
り逆相系分離に適するシリカ系および有機ポリマー系モノリスキャピラリーカラムを通常の熱
重合時間を約 1/20～1/100（最短では 10分で調製できる）に短縮し，従来の in situ熱重合法
で 調 製 さ れ た モ ノ リ ス と 比 較 し て 遜 色 の な い レ ベ ル を 達 成 し た
（https://kaken.nii.ac.jp/ja/grant/KAKENHI-PROJECT-25810085/）。 
 
２．研究の目的 
 有機ポリマー系モノリスカラムの調製でのカラム前処理や重合，表面化学修飾などにかかる
時間をマイクロ波照射により短縮し，高性能イオン交換型モノリスの迅速調製の最適化を行っ
た。 
 
３．研究の方法 
（１）カラムの前処理 
 本研究では分離カラム管として，内径 0.320 mm×外径 0.450 mmのフューズドシリカキャ
ピラリーチューブ（GL Science）のものを使用した。モノリスとカラム内壁とを化学的に固定
するため，二重結合を有するシランカップリング剤で前処理を行った。 
 
 最初にカラム内部を水とアセトンで洗浄した後，1 Mの水酸化ナトリウム水溶液を流速 1.0 
µL / minで 30 min通液する。次に 1 Mの塩酸を 1.0 µL / minで通液する。その後，酢酸で pH
を 5 に調整した 20 %のメタクリル酸-3-(トリメトキシシリル)プロピルのエタノール溶液をカ
ラム管に封入して両端を閉じ，温度 80 ℃，出力 200 W，反応時間 15 minでマイクロ波反応
装置を使用した。終了後，窒素ガスで 1時間乾燥させた。 
 
 このマイクロ波を用いた方法と従来法(シラン結合剤 30 min通液，乾燥 24 h)によって調製
されたカラムと比較した。 
 
（２）有機ポリマー系モノリスカラムの調製 
 有機ポリマー系モノリスキャピラリーカラムの調製は，①キャピラリー内壁をモノリスと化
学結合させるための前処理，②モノマー溶液の調製，封入，③重合，④化学修飾（ジエチルア
ミン or 1,3-プロパンスルトン）の手順で行った。 
 
 重合では，モノマーとしてグリシジルメタクリレート，架橋剤としてエチレンジメタクリレ
ート，細孔形成剤として 1-プロパノール，1,4-ブタンジオールおよび水，重合開始剤として 2,2-
アゾビスイソブチロニトリルを用いた。 
 
 化学修飾では，ジエチルアミンによる化学修飾が終了した後，スルホ基の修飾を目標として
さらに 1,3-プロパンスルトンと反応させる経路と，1,3-ジブロモプロパンから亜硫酸ナトリウ
ムを反応させる経路の二通りを検討した。 
 
 反応装置として恒温槽，オーブン，マイクロ波反応装置を用いて調製されたカラムの性能評
価・比較した。 
 
４．研究成果 
（１）カラムの前処理 
 シランカップリング剤を用いてカラム内壁をコーティングする際，①室温で 30 min通液 ＋



窒素ガス 24 h乾燥（従来法），②恒温槽で 15 min ＋ 窒素ガス 1 h乾燥，③マイクロ波反応装
置で 15 min ＋ 窒素ガス 1 h乾燥の 3種類でそれぞれ処理したカラムで調製した固定相を無機
陰イオンの混合溶液を測定することで評価した。 
 
 従来法よりも恒温槽もしくはマイクロ波反応装置で処理した方が保持時間が伸び，NO₂⁻と
Br⁻の分離もできた。恒温槽とマイクロ波反応装置のクロマトグラムはよく似通っているが，
マイクロ波反応装置で処理したカラムではわずかに保持時間が伸びていた。 
 
（２）有機ポリマー系モノリスカラムの調製 
 マイクロ波を用いることによって生じる内部加熱を利用することで懸濁重合後のポリマー粒
径分布の拡散を抑えられるという報告があるため，各反応時間で形成されたポリマー球の直径
と流路（スルーポア）を走査型電子顕微鏡（SEM）を用い観察した。11 min で重合したカラ
ムは直径 0.5～1.2 μmのポリマー球であったのに対し，12 minで重合したカラムは直径が 0.1
～0.3 μmのポリマー球と粒径分布が良好であった。13 min，15 minも 12 minと同様である。
流路に関しては，これも 11 minのモノリスは 2～5 μmであるが，12 min以降の重合時間で調
製されたモノリスは流路孔が一段と小さくなった。 
 
 恒温槽で 80 ℃，15 minで重合したカラムでは NO2⁻，Br⁻，NO₃⁻もピークが重複してしま
い，理論段数も 100程度であった。恒温槽で 60 ℃，24 hで重合したカラムとマイクロ波支援
のもと 80 ℃，11 minで重合したカラムは同程度の保持・分離の結果が得られた。マイクロ波
を用いることによって，重合時間を約 23 h短縮することができた。 
 
 ジエチルアミンを 75 ℃，15 min，0.7 µL / minで通液しながら恒温槽，オーブン，マイク
ロ波反応装置によって化学反応を行い，各装置によって調製されたカラムで陰イオン混合サン
プルを分離して評価した。マイクロ波の出力は 200 Wで行った。オーブンで反応されたカラム
は他の 2つよりも若干保持時間が短くなったが，恒温槽とマイクロ波反応装置ではほぼ同じ時
点で溶出した。マイクロ波によって反応が促進されているのならば陰イオン交換基である 3級
アミンの修飾がより行われ，保持時間が増大すると予想していたが，マイクロ波支援下で反応
させたカラムと恒温槽によって反応させたカラムでは溶出時間がほとんど差異がなかった。 
 
（３）ワンポット反応について 
 マイクロ波加熱（照射）によるキャピラリーモノリス型陰イオン交換カラムのワンポット合
成および反応の条件とモノリス骨格の構造・分離性能の関係を明らかにすることを目標とした。
陰イオン交換カラムの調製は，既存の作製手順では官能基修飾を必要としたが，本実験で用い
るメタクリル酸 2-(ジメチルアミノ)エチルは第三級アミンを持つ化合物であり，ワンポット反
応によって重合を行うことができるため，従来のモノリス型カラムの作製方法より格段に容易
に調製することができた。しかしながら，調製された陰イオン交換カラムには第三級アミンを
持つことにも関わらず，中性の移動相では保持時間が安定しないといった問題点を持つ。 
 
 従来の熱重合法では恒温槽で 24 時間静置することが一般的であるが，今研究ではマイクロ
波で 15 分の照射をすることでカラムを調製することができた。調製されたカラムは５種類の
混合無機陰イオンを分離することでカラムの性能評価をおこなった。中性の移動相では５つの
サンプルを分けることができなかったが，移動相を酸性にしたところ 4つに分離できた。第三
級アミンが官能基にあるモノマーはイオン交換が起こりやすく，移動相が中性でも分離が可能
であると考えられるが，移動相を酸性にすることで分離ができた要因として第三級アミンが分
裂してしまったことが考えられる。さらに，恒温槽で調製したカラムは分離能がよくないもの
の分離はできているので，マイクロ波照射によって構造変化が起こったことが考えられる。 
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