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研究成果の概要： 
 液体クロマトグラフィーシステムや分析チップ内に陽極酸化アルミナ薄膜を分離カラムとし
て設置，へプタン－エタノール混合溶離液，アセトニトリル－水混合溶離液および水溶離液を
用いて溶質の分離を行なった。また，陽極酸化アルミナに対する溶質分子の吸着挙動を評価し
た。本研究の結果，陽極酸化アルミナの細孔は液体クロマトグラフィーや分析チップ等の分離
カラムとしての機能することが示された。 
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研究分野： 
科研費の分科・細目：複合化学・分析化学 
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１．研究開始当初の背景 
 光学異性体とは互いに鏡像の関係にあ

る物質であり，旋光性以外の物理的・化学的

性質は同じである。この光学異性体は我々の

生活の中で重要な役割を果たしている。医薬

品や農薬、調味料、香料などは、どちらか一

方の光学異性体しか効果を示さないものが

多い。その場合には、製造過程において光学

分割が必要となってくることがある。特に、

医薬品においては、光学活性の違いによって

薬効性や毒性が異なってくることから、光学

異性体の分離精製は極めて重要である。 

一般的に用いられている光学分割の方法

には，キラルなカラムを用いて液体クロマト

グラフィーで光学分割する方法や，酵素に一

方の光学異性体を選択的に認識させて光学

分割する方法，一方の光学異性体を選択的に

結晶化させる方法がある。しかしながら，い

ずれの方法も煩雑な操作や長い時間が必要

なため，簡易な分離精製法の確立が強く望ま

れている。 
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分離精製を効率よく行う方法の一つとして、
分離体の薄膜化が挙げられる。分離体として
薄膜を用いた場合，試料を膜透過させるだけ
で光学分割できる。よって，光学異性体の大
量分離と分離工程の簡易化が可能となり、精
製時間が大幅に短縮される。近年，光学異性
体分離膜を作製した研究が報告され，大きな
注目を集めつつあるが、膜材料として有機素
材を使用しているため、低い膜強度や溶媒に
よる膨潤，熱による素材の変性が未解決の問
題として残されている。そのため、無機素材
を用いた優秀な光学異性体分離膜の登場を、
多くの分野が待ち望んでいる。 
 
２．研究の目的 
 本研究では，近年，新規に創製された垂直
配向型メソポーラスシリカ薄膜（シリカナノ
細孔薄膜）を改質し，膜構造を形成する成分
が無機素材である光学異性体分離膜を作製
することを目的とする。 
 
３．研究の方法 
 シリカナノ細孔薄膜の細孔内部に光学活
性なシランカップリング剤を固定化するこ
とにより光学異性体分離膜を作製，光学分割
を行なう予定であった。しかし，シリカナノ
細孔薄膜自体の分離特性を調べたところ，光
学活性なシランカップリング剤を固定化し
ても，十分な光学分割能を有する膜を得られ
ないことが推測できる結果であった。 
 そこで，研究方針を変更，ナノ材料を用い，
液体クロマトグラフィーおよび分析チップ
用のナノカラムの作製を行なうことにした。 
液体クロマトグラフィーシステムや分析チ
ップ内に陽極酸化アルミナ薄膜を分離カラ
ムとして設置，溶質を分離した。 
 
４．研究成果 
 (1)陽極酸化アルミナ薄膜の液体クロマト
グラフィー用ナノカラムとしての利用 
 
 陽極酸化アルミナ膜（細孔径 100 nm, 膜
厚 60μm）をカラムとして高速液体クロマト
グラフィーの装置に設置，へプタン-エタノ
ール混合溶媒を移動相として溶質分子の保
持時間を測定した（図 1）。溶質分子にはトル
エンとフェノールを用いた。 
 溶離液中のエタノールモル分率が 0.025以
下では，フェノールはトルエンよりも大きな
保持時間を示した。この結果は，陽極酸化ア
ルミナ薄膜がカラムとしての機能を有して
いることを表している。また，カラムとして
用いる陽極酸化アルミナの枚数の増加と共
にトルエンとフェノールの保持時間の差は
大きくなった（図 2）。この保持時間の差の増
加はカラム長の増加に伴う分離度の向上に
よるものと考えられる。移動相組成比を変化

させて保持時間を測定したところ，エタノー
ルモル分率が 0.025 より大きい領域におい
てはフェノールの保持時間が急激に減少し
た。（図 3）混合溶媒中において，エタノール
分子はフェノール分子を選択的に溶媒和す
ることが知られている。また，アルコール分
子はアルミナ表面と相互作用することから，
エタノールとフェノールはアルミナ表面と
の相互作用において競合する。よって，この
急激な保持時間の減少の原因としては，フェ
ノール分子に対するエタノール分子の選択
的な溶媒和と，フェノール分子とアルミナ表
面との相互作用の減少が考えられる。以上よ
り，陽極酸化アルミナ薄膜が液体クロマトグ
ラフィー用のカラムとして利用可能である
ことが示された。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

図 1 液体クロマトグラフィー測定システム

と陽極酸化アルミナの電子顕微鏡写真 
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溶離液：
へプタン:エタノール= 99:1
（EtOHモル分率 0.025）
流速： 0.6 ml/min. 
溶質濃度：10 mM
試料注入量：50 μl
検出波長： 260 nm.
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図 2 クロマトグラムの陽極酸化アルミナ 

   薄膜枚数依存性 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
(2) 陽極酸化アルミナ薄膜の分析チップ用
ナノカラムとしての利用 
 
 測定では，陽極酸化アルミナ薄膜（細孔径 
100 nm, 膜厚 60µm，薄膜直径 25 mm）を 5
枚重ねて分離カラムとしたチップを測定装
置（ポンプ，インジェクター，検出器）に接
続，溶質分子の保持時間を測定した（図 4）。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

て，溶質分子の保持機構には吸着が大きく寄
与していると考えられる。AC と DG はアルミ
ナに吸着し，その吸着量は水の濃度の増加と
ともに減少した。水分子はカルボン酸やアル
ミナ表面と相互作用することが知られてい
る。このことから，水の比率が増加すると，
溶質分子に対する水分子の溶媒和の比率が
増加するとともに，アルミナ表面にも多くの
水分子が吸着してゆくため，溶質のアルミナ
への吸着量が減少してゆくと考えられる。一
方，AM の場合には，吸着は観測されなかった。
これは，アセトニトリル中では水酸基とアル
ミナの相互作用は小さいためと考えられる。 
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 本研究では，完全水系の溶離液（炭酸ナト
リウム水溶液と精製水）を用いてアデニン，
AMP，ATPも分離した。 
 アデニン，AMP，ATP の混合溶液を試料
としてクロマトグラムを行なったところ，そ
れぞれの溶質に対応するピークが現れた（図
6）。保持時間の序列は ATP > AMP > アデニ
ンであった。 それぞれの溶質分子とアルミ
ナとの相互作用の pH依存性を調べるために，
pH7.3と 9.8の条件下における吸着平衡状態
でのそれぞれの溶質のアルミナに対する吸
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薄膜枚数： 5枚
流速： 0.6 ml/min. 
溶質濃度：10 mM
試料注入量：50 μl
検出波長： 260 nm.

図 3 保持時間のエタノールモル分率依存性
 
 
 

図 4 測定系 (a) システムの模式図
(b) 分析チップの写真  (c) チップ内に組み
込んだ陽極酸化アルミナの電子顕微鏡写真 

 
 
アントラセンメタノール(AM)，アントラセン
カルボン酸(AC)，ダンシルグリシン(DG)の混
合溶液を試料，アセトニトリル-水混合溶媒
を溶離液としてクロマトグラフィー測定を
行なったところ，それぞれの溶質に対応する
ピークが現れた（図 5）。溶質分子とアルミナ
との相互作用の大きさを調べるために，吸着
平衡状態におけるそれぞれの溶質のアルミ
ナに対する吸着量を測定したところ，吸着量
の序列は，保持時間の序列と一致した。よっ
 
 
 
 

図 5 アントラセンメタノール，アントラセン

カルボン酸，ダンシルグリシンのクロマト 

グラム 
着量を測定した。アデニンでは，いずれの pH
においても吸着は観測されなかった。これは，
水中ではアデニンとアルミナの相互作用が
小さいためと考えられる。AMPと ATPの場
合，pH7.3ではいずれの溶質においても吸着
が観測された。そして，その吸着量は pH9.8
においては pH7.3の時よりも低下した。また，
吸着量の序列は，ATP > AMP > アデニンで
あった。この序列は保持時間の序列と一致し
ている。リン酸基は，アルミナ表面と相互作
用することが知られている。リン酸基の数が
多いほどアルミナとの相互作用が大きくな



るため，保持時間や吸着量が大きくなると考
えられる。 
 本研究の結果，陽極酸化アルミナ薄膜が液
体クロマトグラフィーや分析チップの分離
カラムに適用可能であることが示された。 
 
本研究は陽極酸化アルミナのナノ細孔を分
離カラムとして用いた初めての例である。 
 
 臨床，環境分析，研究など，簡易・迅速分
析を必要とされる多くの分野に，このナノカ
ラムを用いたチップの需要は存在すると考
えられる。今後は，チップにマイクロリアク
ター（微小反応器）の機能を追加，分離前後
においてチップ内反応を行えるようにして，
生体分子等の簡易・迅速分析に適用する。 
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