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研究成果の概要（和文）：本研究は，異なる表面構造をもつ多孔質材料の細孔内に気体および超臨界流体を固定
化し，これを分離場とする表面気泡変調液体クロマトグラフィーおよび超臨界流体固定化液体クロマトグラフィ
ーシステムを構築して，疎水性ナノ空間における気体と超臨界流体の分離媒体としての機能を解明するととも
に，従来にない分離技術を生み出すことを目的として行った。最初に疎水性物質表面に形成される界面液相の構
造と疎水性物質表面の化学構造が分離選択性に与える影響の解明を行った。ついで，気液分離による前処理を必
要としない水中の揮発性有機化合物の完全回収分析法と不活性ガスの高速分析法の開発を目的として研究を展開
した。

研究成果の概要（英文）：This study aims to investigate the function of the gas phase and the 
supercritical fluid incorporated in porous hydrophobic packing materials in the columns of surface 
bubble-modulated liquid chromatography and supercritical fluid stationary phase liquid 
chromatography and develop unprecedented separation technologies. The effects of the structure of 
the interfacial liquid layer formed on the surface of the hydrophobic packing materials and the 
chemical structure of the surface of the hydrophobic materials on the separation selectivity were 
clarified. We also carried out the research with the aim of developing a method for determining 
volatile organic compounds in an aqueous solution and a high-speed analysis method for inert gases 
that does not require pretreatment by gas-liquid separation.

研究分野：分析化学

キーワード： 表面気泡変調液体クロマトグラフィー　超臨界流体固定化液体クロマトグラフィー　逆相液体クロマト
グラフィー　界面液相　イオン分配法　ナノ気泡　VOC　疎水性ナノ細孔
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研究成果の学術的意義や社会的意義
逆相液体クロマトグラフィー（RPLC）は水溶液中の化合物の分離に最も広く利用されている分析法であるが，そ
の分離機構の実験的解明は進んでいない。研究代表者はイオン分配法と表面気泡変調液体クロマトグラフィー
（SBMLC）を創案して，この問題に取り組んできた。本研究では，疎水性物質が水溶液と接したときに物質表面
に形成される界面液相の構造と表面の化学構造によってRPLCの物質分離選択性がどのように変化するかを明らか
にすることに成功した。さらにSBMLCとRPLCを用いて，人体に有害な水溶液中の揮発性有機化合物の精密分析法
と，従来法では分離が難しい不活性ガスの新しい分離分析法を開発した。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 
 近年，水中に置かれた疎水性物質表面にナノメートルから数十ナノメートルサイズの気泡（ナ
ノ気泡）が発生し，これが熱力学から予測される結果とは異なり，極めて安定に長時間存在する
ことが明らかにされ，特に界面化学分野で大きな注目を集めている。一方これとは独立に，水を
移動相とする逆相液体クロマトグラフィー（RPLC）の研究において，疎水性多孔質充填剤粒子
の細孔内から水が抜け出す現象が観測されている。研究代表者は，疎水性ナノ空間に置かれた水
に関する自身の研究結果の考察に基づいて，疎水性多孔質粒子内からの水の抜け出しは疎水性
ナノ空間において液相水が気体に相変化し，ナノ気泡を形成することによるものであると推測
し，この現象の解明に取り組んだ。その結果，疎水性ナノ空間に置かれた液相水は一定の圧力以
下で水蒸気に相変化することを見出すとともに，この現象を利用して気体を固定相の一構成要
素とする表面気泡変調液体クロマトグラフィー(surface-bubble-modulated liquid chromatography, 
SBMLC)を創出した。SBMLC は水溶液と疎水性材料の界面近傍における溶質分子の深さ方向の
分布を知ることを可能にする，物理化学的に非常に有用な分析法であることが明らかになり，こ
れによって，水／疎水性物質界面と疎水性物質内部は，互いに全く異なる溶質保持選択性を示す
ことがわかった。また，ナノ気泡の体積は圧力を用いて自在に変えることができるので，連動し
て水／疎水性材料界面の大きさを変えることが可能であり，分離選択性を圧力によって制御す
る分離システムを構築できることを示した。さらに，疎水性ナノ細孔内には気体だけではなく超
臨界流体を固定できることも見出し，超臨界流体固定化液体クロマトグラフィー(supercritical 
fluid stationary phase liquid chromatography, SFS-LC)を開発した。SBMLCと SFS-LCは，疎水性材
料自身および水／疎水性材料界面に加えて，気相または超臨界流体が新たな独立の分離媒体と
して加わった複合分離場をもつ全く新しい RPLCである。 
しかし，疎水性ナノ空間に置かれた気体や超臨界流体の分離媒体としての機能は明らかにな
っていない。気体および超臨界流体を固定相とすることは，従来のクロマトグラフィー技術とは
異なり，移動相よりも物質移動の大きな媒体を固定相とすることになり，これを利用することに
よって高速かつ高分離能の新しい分離技術を生み出すことができると期待される。 
 
２．研究の目的 
 本研究では，異なる表面構造をもつ多孔質材料の細孔内に気体および超臨界流体を固定化し，
これを分離場とする SBMLCおよび SFS-LCシステムを構築して，疎水性ナノ空間における気体
と超臨界流体の分離媒体としての機能を解明するとともに，圧力や温度によって分離選択性を
変換できる，従来にない分離技術を生み出すことを目的とした。最初に疎水性物質表面に形成さ
れる界面液相の構造の解明を試み，ついで疎水性物質表面の化学構造が，分離選択性にどのよう
な影響を与えるのかに着目して研究を展開した。さらに，高い移動相線速度で高分離能を発現す
るクロマトグラフィーシステムの設計と開発を目指した。ついで，現在のクロマトグラフィー技
術では高い精確さでの分析が困難とされている，気液分離による前処理を必要としない水中の
揮発性有機化合物（VOC）の完全回収分析法と不活性ガスの高速分析法の開発を目的とした。 
 
３．研究の方法 
（１）表面気泡変調液体クロマトグラフィー 

SBMLC の分離機構の研究および VOC 分析法の開発については，島津製 LC-30AD ポンプ，
SIL-30ACオートサンプラー，CTO-30Aカラムオーブン，SPD-M20Aフォトダイオードアレイ検
出器および RID-10A 示差屈折率検出器で構成したシステムを使用した。また，無機気体の高速
分析法の開発は，日立高速液体クロマトグラフ（送液ポンプ 5110，デガッサーH，オートサンプ
ラー5280）を用いて行った。カラム充填剤としては，C18結合型シリカのほか，フェニルヘキシ
ル基結合型シリカを用いた。カラムをアセトンで満たし，ついでカラムの両端を開放して 80℃
に設定した乾燥機内で加熱乾燥し，質量測定により有機溶媒が完全に除去されたことを確認し
た後，移動相を通液して気相を多孔質充填剤内部に固定した。 
（２）超臨界流体固定化液体クロマトグラフィー 
超臨界二酸化炭素を固定相とする液体クロマトグラフィーシステムは，日本分光製 PU-2080 

Plusポンプ，高耐圧セルを備えた UV-2075 Plus 紫外可視吸光検出器，880-81または BP-4340圧
力調整器，Rheodyne製 7725iマニュアルインジェクターおよび耐圧硝子製 TSC-CO2-002高圧容
器を用いて構築した。高圧容器は日本分光製 860-COカラムオーブン，またカラムは CO-4060カ
ラムオーブンにより温度を制御した。 
超臨界二酸化炭素は高圧容器にドライアイスを粉砕して充填した後，これに水を HPLC ポン
プで送液して臨界点以上の圧力とすることによって調製した。この高圧容器から送出される二
酸化炭素飽和水溶液と他の HPLC ポンプにより送液される水とをミキシングコイルで混合して
移動相とし，これをカラムに通液した。 
 
４．研究成果 



（１）疎水性充填剤表面に形成する界面液相の構造と分離選択性の評価 
 RPLC は水溶液中の多様な化合物の分離に最も広く利用されている液体クロマトグラフィー
である。しかし，その分離機構は 1970年代から多くの研究者が HPLCや各種の分光法を用いて
取り組んできたにもかかわらず，分子レベルでの解明には至らなかった。これは，水と疎水性材
料との固液界面と，疎水性材料そのものとが溶質分子に対して全く異なる親和性を示し，不均質
な分離場を構成していること，および両者の物質分離への寄与を正しく分割して評価できる方
法が存在しなかったこと，さらに固液界面における物質分布を明らかにする実験法が見出され
ていなかったことによる。研究代表者は無機イオンをプローブとするイオン分配法により，バル
ク液相と疎水性物質表面に形成される界面液相を区別し，それぞれの体積を測定できることを
明らかにした。RPLCカラム内におけるバルク液相体積 VBLは，それぞれ異なる電解質を含む 2
つの溶離液系で同じ電荷をもつ 2 種類の無機イオンの保持体積を測定することによって，下記
の式により求められる。 
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ここで，Vi
jkは電解質 jkを含む溶離液系で測定したイオン iの保持体積を示す。本研究では，NaCl

と NaClO4を溶離電解質，および Br-，NO3
-，I-，SCN-をプローブイオンとして C18結合型シリカ

カラム内のバルク液相体積を求めた。次いで，純水を溶離液としたときの重水の保持体積からカ
ラム内の全液相体積 V0を求め，V0から VBLを差し引いて界面液相体積 VILを求めた。 
 VILは無機イオンが認識する界面液相の体積を示す。そこで，有機化合物も同じ界面液相を認
識するかどうかを確かめることにした。親水性有機化合物は C18結合相内部には分配せず，界面
にのみ保持されることをすでに明らかにしている。したがって，RPLCにおける親水性化合物が
界面液相を固定相として認識するならば，その保持は以下の式(2)によって表される分配係数に
よって決まることになる。 
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ここで VRは試料化合物の保持体積である。Fig. 1に，細孔径が 120 Åの C18結合型シリカカラム
である Capcell Pak C18 UG120と 300 Åの UG300について，溶離液を 10%(v/v)アセトニトリル水
溶液として測定した糖，n-アルコール，グリコールなどの親水性有機化合物のほか，無機陰イオ
ンおよび重水のD値を比較した結果を示す。Fig. 1は2つのカラムにおける各試料化合物の logDIL

値を比較したものであるが，すべてのプロットが傾き 1 で原点を通る直線上にのっていること
がわかる。これは，保持体積には互いに大きな違いがあるにもかかわらず，式(2)に基づいて分配
係数を求めると，全く同じ値になることを示している。 
一方，仮に界面液相には水が含まれず，アセトニトリルの選択的吸着によって形成されると仮
定すると，分配係数は以下の式(3)で与えられる。 
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Fig. 1.  Values of log DIL for Capcell Pak C18 
UG300 plotted against log DIL for Capcell Pak 
C18 UG120. The DIL values for organic 
compounds were determined with 10%(v/v) 
acetonitrile-water and those for inorganic 
anions were with 10%(v/v) acetonitrile-water 
containing 0.1 mol L-1 NaCl and NaClO4 
aqueous solutions. Temperature: 25 °C.  

Fig. 2.  Values of log Dorg for Capcell Pak C18 
UG300 plotted against log Dorg for Capcell Pak 
C18 UG120. The Dorg values for organic 
compounds were determined with 10%(v/v) 
acetonitrile-water and those for inorganic 
anions were with 10%(v/v) acetonitrile-water 
containing 0.1 mol L-1 NaCl and NaClO4 
aqueous solutions. See Fig. 1 for other details. 
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ここで，
2D OV は重水の保持体積であり，Vorg は

C18 結合相表面に吸着したアセトニトリルの体
積である。式(3)によって得られた Dorgについて
Fig. 1と同様のプロットをとった結果を Fig. 2に
示す。Fig. 2からプロットは明らかに直線からず
れていることがわかる。また，尿素や多くの無
機陰イオンは重水よりも保持体積が小さく，Dorg

値が負の値になった。2 つのカラムは細孔径が
異なるだけで，表面化学構造は同一であるので，
界面液相の構造には差がないと考えられる。し
たがって，これらの結果は無機イオンだけでな
く有機分子も同じ界面液相を認識しているこ
と，および界面液相は溶離液中の有機溶媒分子
の吸着のみによって形成されるのではなく，水
分子も界面液相を構成する成分であることを示
している。 
 界面液相の溶媒組成は次式によって計算できる。 
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ここでi
ILとi

BLは，界面液相およびバルク液相における有機溶媒の体積分率であり，VR, iは同位
体標識した有機溶媒の保持体積である。アセトニトリル／水およびメタノール／水系でのi

BLに
対するi

IL依存性を Fig. 3に示す。バルク液相中よりも界面液相中での有機溶媒濃度が大きいこ
と，また溶媒組成は C18結合型シリカ充填剤の細孔径に依存しないことがわかる。 
  
（２）フェニルヘキシルシリカとオクタデシルシリカが示す溶質分離選択性の差の要因 
 SBMLCの固定相を構成する疎水性結合層，疎水界面水，および気相は独立に溶質を保持する
ので，その保持体積 VRは次式で与えられる。 

S S S cor S
R BL IL IL C C G G E EV V D V D S D V D S         (5) 

ここで VGは気相の体積，SCと SEは疎水基の総分子表面積とエンドキャップしたシリカの表面
積，そして DC

cor，DG，DEは，それぞれの固定相または表面とバルク液相間の溶質の分配係数で
ある。上付きの Sは SBMLCを示す。一方，RPLC系における溶質の保持体積は式(6)で与えられ
る。 

R R R cor R
R BL IL IL C C E EV V D V D S D S          (6) 

上付きの R は RPLC を示す。したがって，一つの化合物の保持体積を，同じカラムでそれぞれ
SBMLC と RPLC により測定し，さらにカラム内
の各相の体積と表面積を測定することによって，
各分配係数を得ることができる。純水を溶離液と
したときのフェニルヘキシルシリカ（L-column2 
C6-Phenyl）における DIL値（DIL(PH)）の対数を C18

シリカカラム（L-column2 ODS）における DIL値
（DIL(C18)）に対してとったプロットを Fig. 4に示
す。測定したすべての化合物について，DIL(PH)値は
DIL(C18)値に比べて小さいことがわかる。これはフ
ェニル基の水との界面張力がアルキル基の値よ
りも小さいことに起因しているとともに，フェニ
ルヘキシル基の末端フェニル基が水と接するよ
うに配向していることを示している。一方，これ
に対して，DC

cor値はフェニルヘキシルシリカのほ
うが C18シリカよりも大きいことがわかった。こ
れはフェニル基との相互作用によるものである
ことが明らかになった。 
 
（３）SBMLC および SFS-LC のカラム効率の向
上 
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 SBMLC および SFS-LC は，RPLC に比べて特
に低流速で試料バンドが広がり，理論段数が小さ
くなるという欠点がある。これは移動相である液
体よりも粘度が小さく拡散係数の大きい気体お
よび超臨界流体が粒子細孔内に存在し，これが粒
子間の接触によって連続体となっていることが
原因ではないかと推測した。そこで，非多孔質の
C18シリカ（Presto FF-C18）を多孔質 C18シリカ
（L-column2 ODS）と混合比を変えて充填したカ
ラムについて理論段高さ Hを測定した。SBMLC
系において，ベンゼンについて理論段高さを移動
相の線流速 uに対してプロットした van Deemter
プロットを Fig. 5に示す。非多孔質粒子の混合比
が大きくなるほど理論段高さが小さくなり，カラ
ム効率が向上することがわかる。同様の結果は
SFS-LCにおいても観測された。この結果は，気
体あるいは超臨界流体固定相が非多孔質粒子に
よって分断され，固定相内での通常拡散の効果
が抑制されることを示している。 
 
（４）SBMLCを用いた VOCの捕集分離を用いた VOC定量法の開発 
 SBMLCカラム内では移動相である水溶液と疎水性充填剤との界面の面積が極めて小さいので，
親水性官能基を持つ化合物はほとんど保持されないのに対して，気相を通して疎水性材料内部
に分配する高揮発性の疎水性化合物の保持は非常に大きい。そこで，この特徴を利用して，水試
料中の VOCを SBMLCにより選択的に捕集濃縮し，ついでこれを RPLCにより分離定量する方
法を考案した。 
 pH 7.2の 10 mMリン酸緩衝液で試料水を SBMLCカラム(Cadenza 5CD-C18 (3.0 mm i. d.×30 
mm))に導入してベンゼン，トルエン，およびキシレン（BTX）の捕集濃縮を行い，ついで 6方バ
ルブにより移動相をアセトニトリルとリン酸緩衝液の混合溶媒(4:6) に切り替え，捕集した BTX
を分析カラム(L-column2 ODS (4.6 mm i. d.×150 mm))に導いた。検出は 190-210 nmの紫外吸収を
用いて行った。0.5-20 ppb の BTX と，その 100 倍以上の濃度のアルコール，エステル，アミノ
酸，カルボン酸，界面活性剤及び無機塩を含む水溶液を SBMLCカラムに注入したところ，注入
体積が 5 mLまでは BTXを他の親水性共存物質から完全に分離して捕集できることがわかった。
そこで，井戸水と水道水に BTXを添加した模擬試料について測定を行ったところ，定量限界が
1 g/Lまたはそれ以下で精確に定量できることが明らかになった。本法は，ヘッドスペースガス
クロマトグラフィーなどのように VOCを気相中に分離する前処理操作が不要で，水試料を直接
注入することができる精確さに優れた分析法である。 
 
（５）SBMLCによる無機気体の分析法の開発 
 SBMLCはガスクロマトグラフィーとは異なる分離機構を持つ気体の高速分離法となりうると
考えられる。そこで，数種の無機ガスとメタンをモデル試料気体として SBMLCにおける気体の
分離機構の解明を試みるとともに，SBMLCを用いた混合気体の分離の最適化に関する検討を行
った。 
 C18シリカカラムを用いて RPLCと SBMLCにおける気体試料の保持挙動を比較したところ， 
RPLC ではほとんどカラムに保持されることなく溶出されるのに対して，SBMLC では多くの気
体について保持体積が大きく増加し，いくつかの気体の相互分離が観測された。無機ガスの保持
体積の大きさの順は水／気相間の分配係数から予想される順と一致したことから，カラム内に
固定された気相と移動相との間の気液分配が分離に大きく寄与していることが明らかになった。
一方，メタンは気液分配から予想されるよりも大きな保持体積を示した。これは，メタンが C18

結合層にも分配することによるものと推測される。 
 上述したように，非多孔質粒子を通常の多孔性 C18シリカ粒子と混合してカラムに充填するこ
とによってカラム効率が向上するが，粒子径が 2 mを超える非多孔質シリカ粒子の合成は難し
く，粒子径が小さいとカラムに加わる圧力が大きくなり，気体固定相の体積が小さくなるという
問題が生じる。そこで非多孔質 C18シリカ粒子の代わりに，気体を保持しないシリカ粒子（粒子
径はいずれも 5 m）を混合充填したカラムについてカラム効率の検討を行った。その結果，シ
リカ粒子を混合充填したカラムでも理論段高さが小さくなるとともに，粒子径が大きいため長
いカラムでも高流速で溶離液を送液することが可能で，3000 段以上の理論段数を得ることがで
きた。また，気液分配係数は温度に大きく依存して変化するので，これを利用して温度によって
分離選択性を制御できることがわかった。ガスクロマトグラフィーでは分離が困難な酸素とア
ルゴンの分離が可能であることも明らかになり，従来法にない気体の分離分析法になりうるこ
とが示された。 

Fig. 5.  Van Deemter plots for benzene on 
SBMLC columns packed with porous and 
nonporous C18 silica particles (2 m). 
Temperature: 40℃. Eluent: water. 
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