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研究成果の概要（和文）：噴霧乾燥法は溶液を高温度の乾燥機内に溶液を噴霧することで粉体を

得るプロセスです．このとき，液滴は表面から乾燥するため，溶解した成分が液滴表面に沿っ

て析出し，中空粒子を形成します．また，溶解度の異なる 2成分系溶液を噴霧した時には，溶

解度の低い成分（リン酸カルシウム）が外側に析出し，高溶解性の成分（アセスルファムカリ

ウム）が遅れて内部に析出するため，組成の傾斜した球状粒子がワンプロセスで合成可能であ

ることを明らかにしました． 

 
研究成果の概要（英文）：Spray-drying method is a process that produces microspheres by 
spraying a solution of polymer or drug in a warm drying chamber.  The atomized droplets 
are dried first at their surfaces, and the solution components become concentrated on 
the droplet surfaces to form hollow particles.  When a solution of two components with 
different solubility parameters, i.e. calcium hydrogen phosphate anhydride (CaHPO4, 
DCPA) and acesulfame-potassium, was sprayed, the former with higher solubility was 
concentrated first in the outer layer of the droplet surface, and then the latter with 
lower solubility in the inner layer.  This result demonstrates that the spray-drying 
technique permits the one-step preparation of composition-graded spherical particles. 
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１．研究開始当初の背景 
(1)カルシウム塩の工業的製造プロセスとし
て噴霧乾燥法がしばしば用いられる．噴霧乾

燥法は原料溶液あるいは懸濁液を高温の炉
内に噴霧し，瞬時に乾燥させて粉体を得るプ
ロセスであり，通常の液相反応法とは相違し，



ろ過・乾燥プロセスが同時に行われる工業に
適したプロセスである．一般に，この方法で
得られた生成物は球状の中空体となり，付加
価値が向上することが知られている． 
 
(2)組成傾斜型材料は 2 種類の性質の相違す
る物質の組成を傾斜させながら接合する技
術であるが，このような材料の作製は非常に
複雑なプロセスと，緻密な作製条件の制御が
必要となる．なお，組成傾斜型材料は比較的
大型のバルク体の研究がさかんに行われて
いるが，微細な粉体での研究例は報告されて
いない．さらに，プロセスが複雑であるため
安価な工業製品として使用されることは稀
である．このため，噴霧乾燥法による簡便な
プロセスで組成傾斜型材料の創製が可能と
なれば，さらなる用途の拡大と発展が期待で
きる． 
 
(3)研究代表者は各種カルシウム塩の形態制
御と機能化に関する一連の研究を行ってい
る。しかし，カルシウム塩の機能化は 1次粒
子の制御だけでは限界が見られるため，さら
に高次の粒子制御が必要であると考えた．噴
霧乾燥法は液滴径を制御することで 2次粒子
の粒径制御が可能であり，さらに構成する 1
次粒子を制御することで表面性状について
も制御が可能であるなど，2 次粒子の形態制
御にはきわめて有効である．また，噴霧乾燥
法により得られた生成物は球状中空粒子で
あり，マイクロカプセルとして利用できるほ
か，各種充填材として利用することにより材
料の軽量化などの高付加価値化が期待でき
るものであった． 
 
２．研究の目的 
 組成傾斜材料とは 2種類の性質の相違する
物質の組成を傾斜させながら接合する技術
であるが，このような材料の作製は非常に複
雑なプロセスと，緻密な作製条件の制御が必
要である．また，組成傾斜材料とは大形のバ
ルク体の開発がおもであり，本研究のような
微細な粉体での研究例はきわめて少ない．一
方，無機粉体の工業的製造プロセスとして噴
霧乾燥法が用いられているが，一般的にこの
プロセスでは球状の中空体が得られ，付加価
値が向上する．この中空体は，噴霧した液滴
が乾燥する際に微細な液滴の表面から水分
が蒸発することで溶解成分が析出し，中空壁
が生成することで形成される．このとき，溶
液中に 2種類の塩が存在している場合には乾
燥の際，中空壁の外側に溶解度の低い塩が，
内側には高い塩が順次析出し，組成傾斜粉体
が得られるものと考えられる．そこで，本研
究の目的は工業的に広く用いられている噴
霧乾燥法による簡便なワンプロセスでの組
成傾斜型球状中空体の作製条件について検

討を行うものである． 
 
３．研究の方法 
 中空体の生成メカニズムは噴霧した液滴
が乾燥する際に，微細な液滴の表面から水分
が蒸発することで溶解成分が析出し，中空壁
が形成されることによる．このとき，溶液中
に 2種類の塩が存在している場合には乾燥の
際，中空壁の外側に溶解度の低い塩が，内側
には高い塩が順次析出し，組成傾斜材料が得
られることが予想される．そこで，当初の計
画ではカルシウムとマグネシウムの複塩で
あるドロマイト（CaMg(CO3)2）を溶解させて
得られた溶液を噴霧することで，外側に炭酸
カルシウム（溶解度 0.0015 g･100cm

-3），内側
に炭酸マグネシウム（溶解度 0.0106 g･
100cm-3）が析出した特異な構造の中空体が作
製を目指す．さらに，組成傾斜材料が生成し
たかを確認するために，EPMAマッピングによ
り内部の組成分布について明らかにする． 
 
４．研究成果 
(1)当初，研究計画書通りに炭酸カルシウム
－炭酸マグネシウム系組成傾斜型球状中空
体の創製を試みた．その結果，化学分析およ
び EDX分析により噴霧溶液組成と粒子表面の
組成（Ca/Mg 原子比）に相違がみられ，粒子
の組成傾斜が認められたが，EPMA 分析からは
粒子内部の組成傾斜は確認できなかった．こ
の理由としては，(1)炭酸カルシウムと炭酸
マグネシウムの溶解度が共に小さく，中空壁
を厚くすることができなかったこと，(2)両
者の溶解度の差が 10 倍程度と小さく，析出
時の物質移動が効率良く行われなかったこ
と，などが考えられる．このため，本研究の
目的である組成傾斜粒子を創製するために
は，(1)両者の溶解度の差をできる限り大き
くする，(2)組成傾斜が EPMA の解像度でも十
分にわかるように中空体とはせず，内部まで
充填させる（高溶解性物質を選択する）こと
が有効な手段であるとの結論に至った． 
 
(2)近年ではドラッグ・デリバリー・システ
ム（DDS）と呼ばれるマイクロカプセルを利
用した徐放特性をもった薬剤の開発がさか
んに行われている．しかし，無機質の中空壁
内に薬剤を包含させるのはきわめて困難で
あり，この分野の素材を原料として組成傾斜
粉体を創製できれば，学術的および社会に還
元できる技術として意義があるものと考え
られる．そこで，マイクロカプセルの中空壁
には生体親和性があり低溶解性のリン酸一
水素カルシウム（CaHPO4，DCPA）（溶解度 0.02 
g･100cm-3），内部の薬剤モデル物質としては
高溶解性のアセスルファムカリウム（溶解度
27.0 g･100cm

-3）を選択して組成傾斜粉体の創
製について検討を行った． 



①アセスルファムカリウムを溶解させた
DCPA 水溶液を噴霧乾燥することで作製した
生成物の外観および内部構造の走査型電子
顕微鏡写真を示したのが図 1である．アセス
ルファムカリウム無添加の DCPA 水溶液を噴
霧乾燥することで作製した粒子の外観(a)は
球状であることが観察でき，その内部(b)は
空洞をもった中空体であることが確認でき
た．一方，アセスルファムカリウムを溶解さ
せた DCPA 水溶液を噴霧乾燥することで作製
した粒子の外観(c)は無添加と同じ粒径の球
状粒子であるが，内部(d)は不定形物質で充
填されている状態が確認できたことから，ア
セスルファムカリウムが DCPA 球状粒子内部
に包含されている可能性が示唆された． 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
②この球状粒子の破断面を EPMA 分析により
組成分析を行った結果を図 2に示す．EPMA 定
性分析から DCPA に起因するカルシウム（Ca）
およびリン（P），アセスルファムカリウムに
起因する硫黄（S）およびカリウム（K）の存
在が確認できた． 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 そこで，カルシウムおよび硫黄に注目し，
組成傾斜していることを明らかにするため
に EPMA により面分析を行った結果を図 3 に
示す．球状粒子をエポキシ樹脂で包含してウ
ルトラミクロトームにより切断した破断面
が(a)であり，その中の赤枠の部分を拡大し
たものが(b)であるが，この元素分布像にお
いては，粒子の外側(c)には DCPA 由来のカル
シウムが円を描くように分布しており，その
粒子内部(d)にはアセスルファムカリウムに
由来する硫黄が組成傾斜しながら存在して
いることが確認できた．したがって，噴霧乾
燥法によりワンプロセスで DCPA 球状中空体
に薬剤を包含できることが明らかとなった． 
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③DCPA とアセスルファムカリウムが組成傾
斜した球状粒子の生成メカニズムについて
は図 4に示す．生成した液滴は乾燥により濃
縮されるが，その際に溶解度の小さな DCPA
が微細な液滴表面に先に析出し，球状中空壁
を形成する．その後，高溶解性のアセスルフ
ァムカリウムが内部に析出することで外部
から内部に組成の傾斜した組成傾斜型球状
粒子が作製できたものと結論づけた． 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 以上の結果から，噴霧乾燥法を用いること
により組成傾斜粉体をワンプロセスで合成
できることを明らかとした．この技術は各種
粉体材料の機能化に大いに発展していくも
のと期待できる． 

(a),(b):DCPA球状中空粒子 

(c),(d):アセスルファムカリウム包含DCPA 
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図 2 アセスルファムカリウムを包含した

DCPA 球状粒子の EPMA 定性分析結果 
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図 3 アセスルファムカリウムを包含した
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図4 噴霧乾燥法による組成傾斜粒子の生成機構
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