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研究成果の概要（和文）： 
含フッ素医薬品は、内分泌かく乱物質にもなり、生態系での深刻な水質汚染源になって

いる。オゾンや過酸化水素を併用した高度酸化技術で無毒化したが、しかしC-F結合は切断

され難かった。酸化ガリウム光触媒によるフッ素イオンへの無機化に成功した。また白金

担持触媒はさらに還元性があり、脱フッ素反応を促進した。難分解フッ素化合物の分解が

でき、脱フッ素の最適条件を求めた。分解中間生成物について、変異原性はない。 

 
研究成果の概要（英文）： 
 Fluorine-bearing pharmaceuticals are acted as an endocrine disruptor to cause serious 
contamination in ecological aquatic environment. The advanced oxidation processes in 
the addition of ozone and/or hydrogen peroxide led the detoxication for recalcitrant 
chemicals. In order to sever the strong C-F bond, the photoassisted defluorination by 
gallium oxide catalysis was carried out to generate fluorine ions. The Pt-loading Ga2O3 
catalyst enhanced the defluorination yield. The opimal conditions of defluorination 
were investigated. Therefore, non-degradable substances were easily mineralized and 
their degraded intermediates had no mutagenicity by the Ames test. 
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１． 研究開始当初の背景 
（１）生理活性を高めるために導入された

CF3基やC-F結合を有するヘテロ環状や鎖状

化合物、糖類の構造を持つ向精神薬や抗うつ

病薬の医薬品が多種多様合成され、病気治療

のため広く服用されている。化学的に大変安

定で、人体内で代謝されず、生理活性を維持

したまま排泄される。バクテリアによる活性
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汚泥法でも、これらの医薬品は下水処理場で

の分解が困難なため、河川や海洋、湖沼に蓄

積している。極微量でも生態系の動物の生殖

機能に影響し、内分泌かく乱物質としても作

用し、深刻な医薬品の環境汚染  (Drug 
Pollution)を引き起こしている。(アメリカ化

学会誌Chem. News, 2月号, 25巻, pp. 13-17, 
2008)。その水質汚染含フッ素物質の分解処

理が緊急に求められていた。 
 
（２）従来の二酸化チタンや酸化亜鉛の光触

媒による医薬品の分解の研究について多く

の報告があるが、空気(または酸素)中、紫外

線照射下での脱フッ素の光酸化分解では、複

雑な誘導体は一部しか分解されないものも

ある。種類によっては全く分解されず、河川

や海洋の自然生態系の湖底に長期間残留し

ていることが報告されている。 
 
（３）タングステンへテロポリ酸 H3PW10O40

の水溶性均一性触媒による C-F 結合を有す

るパーフルオロオクタン酸(PFOA)やパーフ

ルオロオクタンスルフォン酸塩(PFOS)など

含フッ素化合物の分解の報告がある。 
しかし、分解率が悪く、また水溶性であるた

め、反応後の触媒回収や再利用が難しい欠点

がある。不均一触媒の二酸化チタンや光フェ

ントン触媒による含フッ素化合物の脱フッ

素反応がいくつか報告されてはいるが、かな

り分解効率が低い。C-F 結合が非常に強いた

め、完全にフッ素イオンまで無機化されなか

った。PFOA と PFOS についても、TiO2 に

よる光分解を行ったが、フッ素イオンへの無

機化は極微量（マイクロオーダー）しか分解

されず、分解効率が低く、長時間の光照射を

行わなければならない難点がある。当然大量

処理には向かない。 
 
（４）高度酸化プロセス(AOPs)は O3/UV, 
H2O2/O3,, H2O2/UV, H2O2/O3/UV を組合わ

せた光触媒酸化還元プロセス法 や 電気的

キャビテーション法, ソノリシス法, 断熱

プラズマ法など、いろいろな手法の報告があ

る。強力な酸化剤を添加した O3 または 
H2O2/TiO2/UV を同時に併用したハイブリッ

ド法を試みた。酸化プロセスの特徴を生かし

た、高度酸化種のＯＨラジカルやＯＯＨラジ

カルの各反応の相乗効果を発展させた。 
難分解性で、水に難溶性の脂溶性の複雑な複

素環の構造を持つ含フッ素有医薬品を短時

間で、効率よく、無機化する方法や中間副生

物の毒性評価の報告はない。 
 

２．研究の目的 
（１）切断されたフッ素分解種は反応活性が

あり、DNA 内部にある水素結合を阻害し、

二重らせんの間に入りこむインターカレー

ションを引き起こす。その生成中間体とDNA
との相互作用を調べる。分子量の多い生体物

質が測定できる TOF-MS の手法を用い解析

する。さらにフッ素分解種の DNA への付加

体のコンプレックスの同定および確認を目

的とする。既存の TOF-MS 装置により、有

機フッ素化合物の酸化分解中間生成物の同

定確認を行い分解速度、分解プロセスの pH
依存性について検討する。 
 

（２）フッ素含有化合物医薬品の化学構造の

どの部位は酸化活性種OHラジカルの攻撃を

受けるかを MOPAC による電子密度および

触媒の表面にどの官能基が吸着するかを表

面部分電荷のシミュレーションを行い、実験

結果を検証する。分解実験を実際行う前に、

分解する化合物の分解位置並びに分解酸化

生成物の構造の同定および酸化プロセスを

量子論的に検討する。 
 
（３）太陽光照射下でのオゾン並びに過酸化

水素、過塩素酸などの強い酸化剤を併用した

ハイブリッド法による大量処理を低コスト

で、環境に負荷がかからない省エネルギーに

配慮した、大型装置を開発する。実用化する

ためのパイロットプラントを試作し、大量の

廃水処理することを目的とする。 
 

（４）ハイブリッド高度酸化法でも分解が困

難であるため、酸素のない不活性ガス（窒素

ガスやヘリウムガス）雰囲気中で、光還元に

より、バンドギャップの大きい光触媒酸化ガ

リウムの光触媒を用いて脱フッ素還元反応

を行い、フッ素イオンへの無機化率の向上を

行う。 
 
（５）種々の化学構造を持つ複雑な光分解生

成物を同定した。サルモネラ菌を用い、含フ

ッ素の分解生成物の変異原性スクリーニン

グにより発ガン性および安全性を調べる。 
 
３．研究の方法 
（１）二酸化チタンや酸化亜鉛などの触媒を

分散した不均一系水溶液高度酸化プロセス

法では、強い酸化種である OH ラジカルを大

量に発生させるための酸化剤（オゾンや過酸

化水素など）を併用し、高圧水銀ランプで外

線を照射させた。 
触媒粒子を遠心分離およびミクロフィルタ



ーで濾過し、除去した後、紫外分光光度計で

ベンゼン環の吸光度を測定し、光照射時間に

たいする分解した基質のベンゼン環の開環

を測定した。有機炭素の無機化率の測定は

TOC（全有機炭素含有測定装置）により定量

した。フッ素イオンの定量は（IC-HPLC）高

速液体クロマトグラフィーやフッ素イオン

電極分析法で行った。 
 
（２）0.1ｍM～1ｍM の医薬品を溶解また

は分散させ、① O3/TiO2/ UV 法(ハイブリッ

ド法)：反応液に TiO2を加え O3ガスをバブリ

ングした。② O3/UV 光化学的酸化法：反応

液にO3ガスをバブリングした。③ O２/TiO2/ 
UV 従来法：反応液に TiO2を加え O２ガスを

バブリングした。それぞれの反応液に超高圧

水銀ランプを照射しながら、一定時間毎に反

応液の一部を採取した。ベンゼン環の開環の

分解率および TOC から無機化率を求めた。 
 
（３）光還元法に関しでは、石英製光分解用

反応容器（100ml バイアル瓶）中に、分解し

たい含フッ素化合物の水溶液（0.1ｍM, 50
ｍL）と酸化ガリウム粒子５０ｍｇを入れ、

窒素ガス（ある場合には酸素ガスまたは空

気）雰囲気で、酸化ガリウムはバンドギャッ

プ 4.8eV で、短波長(最大波長 254nm)を出す

低圧殺菌灯を光源として使用し、攪拌させな

がら照射した。TOF-MS(飛行時間質量分析

計)で、分解中間生成物を同定した。異核種
19F-NMR の解析により、フッ素基の分解プロ

セス解明を行った。 
 
（４）サルモネラ菌による Ames テスト(変
異原性試験)をある一定光照射後の分解され

た溶液について無害化の確認を行った。 
 

４．研究成果 

（１）難分解性の脂溶性フッ素有機化合物を

高い分解率で、短時間で酸化分解処理ができ

た。酸化分解過程においてヒドロキシル化反

応やエポキシ化反応、OH ラジカルによる水

素引抜き反応、CO2発生反応などが競争的に

起った。一方、脱フッ素反応は高度酸化技術

では部分的な分解は起こるが、完全な C-F 結

合の切断は難しかった。フッ素基のフッ素イ

オンへの無機化を光還元法で行うには光還

元触媒を使い窒素ガスの不活性ガス雰囲気

中で、酸化ガリウムを用い、伝導帯に生じた

電子がフッ素に移動し、フッ素イオンへ光還

元が進行した。 
 

（２）代表的分解の一つの例として、抗うつ

剤であるフッ素含有医薬品フルオキセチン

(FLX)の高度酸化分解の実験を行った。空気

（または酸素）存在下、バアイル瓶中で光分

解をした。酸化チタンの光触媒法、オゾン光

化学的酸化法、酸化チタンとオゾンまたは過

酸化水素を併用したハイブリッド法を比較

した。FLX の酸化チタン表面への吸着挙動の

pH 依存性について検討した。FLX の光反応

はアルカリ性の pH 領域でのみ著しく進行し

た。不均一光励起プロセスで FLX の職濃度

0.1ｍM で 60 分で pH 11 (酸化チタン使用量

50mg/Ｌ)約 50％無機化された。過酸化水素

の併用では 70％以上の無機化率であった。紫

外光とオゾンを併用した法は紫外線/酸化チ

タンの光触媒酸化法より無機化は高い結果

が得られた。FLX の 100％除去が紫外線・オ

ゾン法では、初期 10分の短時間で促進した。

さらに過酸化水素の存在下で９７％の無機

化が紫外線照射下で進行した。 
ハイブリッド法高度酸化技術によるＦＬＸ

の光分解で、無機化（ＴＯＣ）およびベンゼ

ン環の開環率を図１および図２に示す。30
分間の溶存有機炭素(DOC)の除去が進行した。

しかし、無機系炭素(IC)は残った。高度酸化

プロセスでは、全て、過酸化水素の存在は

DOC の除去を改善した。しかし、残留した

無機系副生成物が微量でも、また有意なレベ

ル以下でも、またバクテリアによる生分解

（BOD 測定）には影響があったので、過酸

化水素の痕跡を確認しなければならない。最

終処理水の有機炭素含有率(TOC)を低下させ

る必要がある。過酸化水素の添加は FLX の

生分解において有害性が無いわけではない。

ハイブリッド法は水質処理で厄介な医薬品

の廃棄処理を迅速に促進した。 
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図 1 高度酸化技術を使った FLX の TOC 測

定による無機化 
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図 2 高度酸化技術による FLX のベンゼン

環の開環 
 
（３） フッ素含有医薬品のモデル化合物と

し て 、ト リフ ルオ ロエ タ ノー ル (CF ３

-CH2-OH)およびトリフルオロメチル安息香

酸（４-CF３-C６H４COOH）の光還元反応による

フッ素イオン生成の結果を図３および図４

に示す。 
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図 3 酸化ガリウムと白金担持酸化ガリウム

触媒を使ったトリフルオロエタノー

ルの光還元によるフッ素イオン生成 
 

0 50 100 150 200
0.00

0.04

0.08

0.12

0.16

0.20

Ga2O3

Pt/Ga2O3

(c) 4-CF3-benzoic acid

Irradiation time (min)

F-  i
on

 (m
M

)

 
図 4 酸化ガリウムと白金担持酸化ガリウム

触媒を使ったトリフルオロメチル安

息香酸の光還元によるフッ素イオン

生成 
 

酸化ガリウム粒子に白金を 1％担持した触媒

は窒素ガス雰囲気で脱フッ素反応を促進し

た。伝導体で生じた電子が白金に移動し、フ

ッ素化合物を還元し、フッ素イオンに無機化

された。 

（４）含フッ素化合物の二酸化チタン光触媒

による種々の高度酸化プロセスを行った。酸

素(または窒素)ガス中では芳香環の開環反応

は容易に起こったが、脱フッ素反応は全く起

こらない。また、触媒を使用しない紫外線に

よる光酸化(O3/UV)では同様に脱フッ素反応

は進行しないが、オゾンを導入することで脱

フッ素分解率が約 30％であった。オゾンを併

用した酸化亜鉛光触媒を使用する実験では

ある程度、脱フッ素が促進した。 
総合的には、フッ素化合物の二酸化炭素へ

の無機化において、脂肪族誘導体の CO2への

無機化は紫外線照射・二酸化チタン・オゾン

併用では比較的遅い。一方、芳香族誘導体に

ついては、酸化チタン・酸素で開環速度は早

く、CO2 への無機化率は高いことが分った。

酸化ガリウム触媒表面への基質の吸着挙動

に関して、大きなバルク構造を持つ含フッ素

有医薬品の脱フッ素反応では、ランギュミュ

ア-ヒンシェルウッド式は直線関係を示した

ので酸化ガリウム、触媒の表面で反応が進行

することが分った。 
 
(５) パーフルオロカルボン酸の二酸化チタ

ン分散水溶液(酸性溶液)での光分解では二酸

化炭素とフッ素イオンになる。しかし、光触

媒分解では相対量子効率(1×10-5)が低いので、

技術的にこのプロセスを利用することが難

しい。そのためには高い酸性条件(pH 1)で行

う必要がある。酸の役割と酸素分子の役割を

調べた所、反応速度は高濃度のフッ素イオン

濃度により影響を与えた。 
 
(６) 残留毒性がある含フッ素化合物を紫

外線照射下で、酸化ガリウムβ-Ga2O3で脱フ

ッ素および光分解をすることができた。フッ

素を有する医薬品である、例えばフルオキセ

チン (FLX)やマレイン酸フルボキサミン

(FOM)は不活性ガスの窒素雰囲気中で、光照

射時間が長くなるにつれて、フッ素イオンの

生成量が増加した。紫外線照射は 3 時間およ

び 24 時間の照射後、フッ素イオン濃度を測

定した結果によると、分子量が小さいフッ素

化合物の脱フッ素率は高いことが分った。分

解するフッ素化合物の分子量が大きくなる

につれて脱フッ素率は低下した。濃度 0.1ｍ
M で 100ml 水溶液の中での酸化ガリウムの

最適量は 50mg であった。FLX の脱フッ素反

応の最適 pH 値は pH 6 であった。FOM の方

が FLM より脱フッ素反応速度は速いことが

分った。 
一方、空気または酸素ガス中ではフッ素イオ

４-CF３-C６H４COOH 

  



ン生成は低下したが、しかし FLX 分子のベ

ンゼン環の光分解は容易になった。 
フッ素と塩素基を有する芳香系カルボン

酸の二酸化チタンによる光酸化では脱塩素

反応や開環反応は容易に起こるが、TOF-MS
の分析の結果では、パーフルオロ鎖長の部分

は短いカルボン酸誘導体（FCH2-CH2-CHO, 
FCH=CH-COOH, FCH2-CH2-CH2-COOH, 
FCH=CH-CH=CH-CH2- その他）の中間体

が生成されることを確認した。 
 
（７）脱フッ素還元触媒によるメカニズムを

図５に示す。 

 
図 5 白金(1％)担持酸化ガリウムによる含

フッ素化合物の脱フッ素反応メカニズム 
 
窒素雰囲気中で、伝導帯で生じた電子が酸素

分子には捕捉されず、白金の表面の方に電子

が移動し、含フッ素化合物のフッ素基を還元

して脱フッ素が進行した。荷電子帯では水分

子が酸化され、ヒドロキシラジカルが生成し、

含フッ素化合物中にある芳香環を攻撃して

ベンゼン環を開環させ、さらに分解した中間

体が生成した。 
 
（８）サルモネラ菌による AMES テストが

FLXや 4-(トリフルオメチル)安息香酸の脱フ

ッ素および光分解による中間体や分解生成

物に対しては変異原性が無いことを明らか

にした。中間体として考えられるモノフルオ

ロ酢酸やモノフルオロアルデヒド類は毒性

があると報告があるが、このような中間体物

質は生成されず、無毒化が確認された。 
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