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それぞれに新たな年をお迎えのことと思います．昨年は皆さまにとりどのような

年でしたでしょうか．素晴らしい成果を上げられた方，なかなか思うようでなかっ

た方……　様々と思いますが，本年がより良い年となりますことを心よりお祈り申

し上げます．

ある程度シニアの方の中には昨今の社会情勢が昔に比べて「窮屈」になったとお

感じになられることも少なからずあると思います．「昔はよかった」などと昔日へ

の想いを述べるつもりはなく，今のほうがよいことも多々あるように思いますが，

それでも「大らかでない」，「不寛容」などの言葉が現状を表しているのは，諸々の

意見を簡単に並存させるほどの余裕が世の中にないことを示しているように感じま

す．

現在，学会では「日本分析化学会未来戦略構想（JSAC2024）」として社会に望ま

れる方向性や対応すべき課題について検討しています．同時にこの仕事を通して困

難な現状や多くの意見を目の当たりにし，その策定が容易ではないことに改めて気

づかされます．そうした状況の中にあっても私たちの未来を描き，考えを少しでも

実現させるには，学会から広く社会に向け私たちの活動内容とともに分析の必要

性，重要性を訴え続け，理解を求めていくこと，いわば「世に問う」姿勢が必要で

あると考えます．会員である私たちは「分析」は社会で何らかの重要な意義をもつ

と考えていますが，学会外に出れば必ずしも私たちの考えが通用するとは限りませ

ん．「世に問う」ことによって当然ながら好意的な理解だけでなく，批判的な意見

や反論にさらされることも少なくないでしょうし，そもそも広報が行き届かず「知

らない」という方々も多いものと思います．しかしながら，その現実に出会うこと

は私たちの考えがさらに広く受け入れられることへの一歩となるのではないでしょ

うか．「異なる考えの並存」が難しくなりつつある現状を十分理解しつつも，「分

析」のもつ意義を社会に説いてゆくことは欠かせないと思います．

翻って自らについてどれほど他のコミュニティについて知っているか，と問われ

るとおよそ心もとないところがあります．この立場になってようやく，他学会の活

動状況等についていくばくかの情報を得てきたとはいえ，一般の方々が「分析」に

どのような印象をもたれているかなどは手探りで掴
つか

むしかありません．そうであれ

ばこそ，学会から私たちの姿勢や活動を「世に問い続け」なくてはと強く感じます．

もちろん，学会の中にも様々な価値観があることは言うまでもありません．学会

は基本的に希望者が集う団体ですから，まずは私たち自身が所属する価値がある，

意義があると思うことが原点となります．その原点を大切にし，そこから少しずつ

外へと広げ，最終的に社会的に認知されるために不断の努力が求められるものと

思っています．

 〔Yamamoto Hiroyuki，量子科学技術研究開発機構，日本分析化学会会長〕

「 世 に 問 う 」 姿 勢

山　本　 博　之
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この度，2025年の入門講座として「分析におけるコン
タミ・キャリーオーバー対策」を企画いたしました．
近年の社会環境の変化に伴い，分析技術は高精度化・高

感度が求められている中で，分析操作上で生じ得るコンタ
ミネーション・キャリーオーバーに関して正しく対策する
ことがとても重要です．
本入門講座では，「分析におけるコンタミ・キャリーオー
バー対策」と題しまして 12個のテーマを取り上げ，代表
的な分析磯器における取り扱いで気をつけること，さらに
特定の対象物質の分析で気を付けることをご執筆いただき
ました．分析化学者が正しいデータを得るために必要なこ
とを改めて理解して頂くきっかけとなれば幸いです．

 〔「ぶんせき」編集委員会〕

1　はじめに

分析化学は，物質の成分や性質を定量的に解明する科
学の一分野であり，取得したデータの精度と信頼性は極
めて重要である．しかし，分析業務に従事する多くの
人々が「分析結果が思い通りにいかない！」「なぜ先輩
と同じ結果が出せないのだろう？」という問題に直面し
ていると思う．その一因として，コンタミネーション
（汚染）が挙げられる．何らかの汚染物質が分析結果に
大きな誤差を引き起こすコンタミネーションの理解と対
策は，日常業務に欠かせない．
分析におけるコンタミネーションとは，分析対象もし
くはそれ以外の物質が試料や装置を汚染する現象を指
し，測定誤差の大きな要因となる．たとえその汚染量が
微量であっても，積み重ねが誤った結果を導き，研究や
業務に大きな影響を及ぼす可能性がある．コンタミネー
ションが発生すると，再測定や再試験が必要となり，追
加の試料や試薬，装置の使用が求められる．その結果，
時間と費用が多く費やされ，原因追及や対策を講じるた
めの労力とコストも膨大である．
本稿では，分析化学におけるコンタミネーションの基
本とその対策について解説する．まずはコンタミネー
ションがどのように発生し，どのような影響を及ぼすの
かを具体的な事例を交えながら説明する．次に，分析の
目的濃度範囲によって異なるコンタミネーションの捉え

方や対策について考察する．さらに，無機分析と有機分
析における注意点の違いについても触れ，それぞれの分
野での具体的な対策を紹介する．
この文章を通じてコンタミネーションの基本的な理解
を深め，実際の分析業務においてどのように対策を講じ
るべきかの参考にしていただければ幸いである．

2　コンタミネーションについて

2・1　コンタミネーション対策と分類
コンタミネーションの対策について論じる前に，その
種類を明確に分類したい．コンタミネーションは分析の
各段階で発生するため，その種類や発生原因を明確に分
類することが適切な対策を講じるための第一歩であり，
分析の正確性と信頼性を維持するための必要条件であ
る．

2・2・1　 試料（器具・試薬を含む）からのコンタミ
ネーション

試料コンタミネーションは，分析対象の試料自体に外
部から何らかの物質で汚染される現象である．試料の採
取，輸送，保存の各段階で発生する可能性がある．試料
コンタミネーションの対策としては，クリーンな器具を
使用し，適切な保存方法を確保することが重要である．
さらに，異なる試料間での相互汚染を指すクロスコンタ
ミネーション（交差汚染）にも留意する．同じ器具を複
数の試料に使用する場合，前の試料の残留物が次の試料
に移行することがあり，特に微量成分の分析において大
きな問題となる．クロスコンタミネーションを防ぐため
には，試料ごとに専用の器具を使用するか，試料間で器
具を徹底的に洗浄することが必要である．また，試料の
取り扱いにかかわるすべての実験担当者が適切な手順を
守ることも求められる．

2・2・2　装置からのコンタミネーション
装置からのコンタミネーションは，分析に使用する装
置や器具が原因で発生する．特に，前回の分析で使用し
た残留物が次回の分析に影響を与える現象を「キャリー
オーバー」という．キャリーオーバーによるゴーストCauses of Contamination in Analysis and Solutions.

分析におけるコンタミ・キャリーオーバー対策入門講座

分析におけるコンタミネーションの
原因とその対策

齋藤　 凜太郎
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ピーク出現の一例を図 1に示す．濃度の高い混合ガス
を 1番目に分析してしまったため（①），次の分析に検
出されるべきでない成分（アセトン・エタノール）が検
出されている（②，③）．ベースラインが落ち着くまで
8回の分析が必要となった（④）．高濃度のサンプルを
無計画に分析すると後の分析に悪影響を与えるだけでな
く，時間や経費も無駄になる．
試料の注入順番や洗浄のタイミングに意識を向けるこ
とも重要である．極端に濃い試料液や精製不十分な試料
液を最初に分析すると，装置の検出器や導入部を汚染す
るため注意が必要である．残留性の高い目的成分の検量
線を作成する際には，高濃度試料を最初に分析しない方
が良い．キャリーオーバーを防ぐためには，一連の分析
シーケンスにおいて，定期的にブランク液と標準品を注
入して装置の汚染影響を確認するとともに，オートサン
プラーの洗浄溶媒と洗浄回数をサンプルに合わせて臨機
応変に最適化するなど，効率的な洗浄方法を確立するこ
とが必要である．

2・2・3　環境からのコンタミネーション
環境からのコンタミネーションは，分析が行われる環
境そのものが原因で発生するコンタミネーションであ
る．分析室内が汚れているというのは論外としても，空
気中に浮遊する粉塵や微粒子が試料を汚染する可能性を
考えて作業を行う．このタイプのコンタミネーションを
防止するためには，分析環境のクリーン化が欠かせな
い．実験室の整理整頓や定期的な清掃は言うまでもな
く，使用前の実験机は清潔にした状態で運用する．必要
に応じて，有機分析の場合はアルミホイル，無機分析の
場合はテフロンシートなどを敷いて作業することも有効

である．微量分析を行うのであれば，クリーンルームの
使用や空気清浄機の設置が推奨される．
実験者由来のコンタミネーションも無視できない．ま
ず，実験する者は必ず手袋を着用する．手袋は怪我を防
ぐ目的もあるが，皮膚からの汚染を防止できる．皮膚表
面には大量の無機物や有機物が存在しており，指先が触
れただけでも，フタル酸エステル，酢酸イオン，元素類
などで汚染されることが知られている1）～3）．他にも，生
活環境に伴う汚染の可能性もある．飲酒後の状態では皮
膚からアルデヒドが発生することが知られており4），ア
ルデヒド関連のサンプリングや分析を行うことはできな
い．ペルフルオロアルキル化合物及びポリフルオロアル
キル化合物（PFAS）の測定にあたっては，クリーニン
グ等でフッ素加工処理した服に触れたり，廊下に撥

はっ

水
すい

性
のワックスをかけたりすれば，コンタミネーションリス
クは高まるであろう．分析対象物質の種類や特性に合わ
せた対策を講じられるよう，日常的にアンテナを張り巡
らせておくようにすると良い．

3　コンタミネーションに対しての心構え

コンタミネーションは分析者にとって，解決するべき
重要なテーマであるが，過剰で不必要な対策はかえって
分析作業の非効率化と余計なコストを発生させる．コン
タミネーション対策の具体的内容に入る前に，定量分析
の濃度感覚を整理するため，慣例的によく用いられる濃
度表現を紹介する（表 1）．
当然，低濃度レベルの分析になるほどコンタミネー
ションに注意する必要があり，濃度の水準にあった対策
を講じる必要がある．例えば，％オーダーの主成分分析
を実施する場合には，試料中の成分濃度が高いため，少

図 1　ガス分析における装置の汚染とキャリーオーバーの例
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量のコンタミネーションが全体の測定結果に与える影響
は相対的に小さい．仮に 0.5 ngの成分が外部から汚染
した場合を考える．試料が 1 gであるとすると，0.5 ng

は 0.5 ppbに相当する．測定したい成分の濃度レベルが
0.1 ％（1000 ppm）以上であれば，0.5 ppbのコンタミ
ネーションは全体に与える影響が小さく，測定結果に対
する誤差は相対的に少なくなる（無視できる）．一方で，
低い濃度レベルが要求されている場合では，試料中の成
分濃度が非常に低いため，わずかなコンタミネーション
でも測定結果に重大な影響を与える．同様に 0.5 ngの
成分が外部から汚染した場合を考える．試料が 1 gであ
るとすると，0.5 ngは 0.5 ppbに相当する．pptから
ppbレベルの分析において，0.5 ppbのコンタミネー
ションは測定結果に大きな影響を与える．実際に，「原
子吸光電気加熱炉方式による水道水中の Pb分析」を実
施した際に，コンタミネーションが起こった事例を図 2

に示す．試料液 1 mLあたり 0.5 ng程度の Pbコンタミ
ネーションが見られ（左上），検量線の直線性も悪く低
濃度の信頼性が低い（右上）．時間をかけて採取した
データであっても値が精確でなければ，再分析となる．

一方で，Pbコンタミネーションが少ない試料液（左下）
では，良好な直線性が確認されている（右下）．ただし，
直線性は確保されていながらも，バックグラウンド自体
は高い状態である点にお気づきだろうか？　原因究明と
解決のアプローチのヒントについては，次の章で語る．
管理するべきブランクレベルは，目的とする分析濃度
レベルによって変わってくる．まずは，測定対象とする
濃度や環境中からの汚染について知るべきである．自分
の実験室環境で一連の操作を行ったとき（空試験）に，
どれくらいのコンタミネーションが発生するのかを把握
し，目標とする濃度レベルと比較してどの程度影響を与
えるのか（もしくは無視できるのか）を，事前に把握す
ることは極めて重要と言える．

4　コンタミネーションの具体的な対策（無機分
析と有機分析の違い）

4・1　コンタミネーション要因の追究
無視できないコンタミネーションによる誤差が発生し
た場合には，相応の対応が必要となる．要因の解析にあ
たって，どのような手がかりが考えられるだろうか？　
実験を行う際に用いる標準操作手順書（standard 

operating procedure, SOP）やフローチャートはすべて
の実験担当者が一貫した作業を行うための詳細な手順を
示したもので，作業時のコンタミネーションリスク低減
に有効であるが，発生してしまったコンタミネーション
の原因を特定する目的としては十分ではないことがあ
る．コンタミネーション要因の解析方法の一つとして，
フィッシュボーンダイヤグラム（魚の骨図）を活用する
ことが有効である．フィッシュボーンダイヤグラムは，
特定の問題や結果に影響を与える誤差の要因を視覚的に
理解するために広く使われている．例えば，「樹脂中の
金属分析」の試験を行うにあたり，図 3のようなフィッ
シュボーンダイアグラムを作成することで，カテゴリー
ごとに誤差要因を抽出できる．例えば『標準液の作成』
では「試薬の純度や保存状態，サンプルの取り扱い方
法」にも必然的に注意が向き，『測定』では「分析機器

表 1　慣例的によく用いられる濃度表現

表記 定　　義 固体中濃度 溶液中濃度 例

％
per cent （1/10－2）
百分の一

g kg－1 g L－1 海水中の塩濃度
（約 3.5 ％）

ppm
part per million （1/10－6）

百万分の一
mg kg－1 mg L－1 一般的な大気中の CO2濃度

（約 400 ppm）

ppb
part per billion （1/10－9）

十億分の一
μg kg－1 μg L－1 鉛の環境基準ならびに

水道水基準（10 ppb）

ppt
part per trillion （1/10－12）

一兆分の一
ng kg－1 ng L－1 水道水質基準における PFASの

暫定目標値（50 ppt）

ppq
part per quadrillion （1/10－15）

千兆分の一
pg kg－1 pg L－1 環境中 90Srやダイオキシンの

モニタリングレベル

図 2　 原子吸光電気加熱炉を用いた Pb 測定におけるコンタミ
の影響



ぶんせき　2025　1� 5

の校正状態やメンテナンスの状況」について意識するこ
とができるようになる．カテゴリーごとに誤差要因を整
理することで，SOPだけでは見落としがちな細かな要
因まで洗い出すことができ，実験誤差の原因をより明確
に特定することができる．
しかし，フィッシュボーンダイヤグラムも万全ではな
い．コンタミネーション要因は，実験室環境における空
気中の微粒子や粉塵（換気不十分による汚染もあれば，
不用意な換気によって汚染されることもある），使用さ
れる器具からの微量な不純物（新規購入した器具の洗浄
不足，傷をつけてしまった器具からの不純物溶出，いつ
もと違う試料を扱った），予期せぬ汚染の発生（メンテ
ナンス不足の超純水精製装置の使用，異なるロットの試
薬を使用した，実験中に雑談をしてしまい唾液が試料に
汚染した）など様々である．各作業に付随する形でバッ
クグラウンド試験を実施しておくことも重要で，自分が
作業を行っている環境における汚染の下限を把握・記録
しておくことが必要である．手順書に書かれていること
だけを漫然と実施するのではなく，「問題が無かった時
の操作と何が変わったか？」を自分で気づけるようなマ
インドセットを常に持っていることも大切である．そし
て，問題解決のためには，第三者（上司や同僚が多いで
あろう）との相談，状況を客観的に説明できるよう実験
ノートを作成しておけば安心である．

4・2　無機分析と有機分析における注意点の違い
無機分析と有機分析は，それぞれ異なる分析対象と目
的を持ち，用いる技術や手法も異なる．無機分析は主に
元素や無機化合物を対象とし，環境試料，生体試料，工
業製品など非常に広範囲な試料を扱う．代表的な分析装
置としては，原子吸光光度法（AAS），誘導結合プラズ
マ発光分光分析（ICP-OES），誘導結合プラズマ質量分
析（ICP-MS），などにより，微量元素の定量および定性
分析が可能となっている．一方，有機分析は有機化合物

を対象とし，環境中有機汚染物質，食品添加物，医薬品
成分などの分析に重点を置いている．使用される技術と
しては，高速液体クロマトグラフィー（HPLC），ガス
クロマトグラフィー（GC）で分離を行い，検出器とし
て水素炎イオン化検出器 （GC-FID），紫外可視分光光度
計（HPLC-UV），質量分析（GC-MS，LC-MS）を用いる
ことで，有機化合物の定量および定性分析が行われる．
両者の分析過程においては，試料の前処理や環境要
因，使用する試薬や溶媒，作業手順などにおいて別個の
コンタミネーションリスクが存在する．無機分析と有機
分析のコンタミネーション対策には共通項が多いが，意
識の向け方が多少異なる．無機分析の場合，サンプル中
に混在する有機物を湿式や乾式で灰化した後に分析を行
うため，目的元素自体のコンタミネーションが問題とな
る．無機分析において，特定の元素は容易に環境から汚
染する．汚染されやすい元素として，ナトリウム，カリ
ウム，カルシウム，鉄，亜鉛などが知られている．特
に，ナトリウムやカリウムは，試薬や容器からの汚染が
多く，人体からも豊富に供給されるため，特に注意が必
要である．標準品や，酸およびアルカリ試薬の純度が重
要であるのと同時に，装置の定期的なメンテナンス，器
具の洗浄，換気装置やクリーンルームの扱いが特に重要
視される．一方で，ヒ素，カドミウム，ウランなどは特
定の環境条件下でしか存在しないため，汚染のリスクは
相対的に低い．しかし，これらの元素でも，適切な対策
を怠ると，汚染の可能性がある．
有機分析でも，目的成分そのものや物性が近い成分が
作業中に汚染することで，分析結果が不正確になるのは
無機分析と同様の問題である．特に，揮発性有機化合物
（VOC），アルデヒド，フタル酸エステル（PAE），ペル
フルオロアルキル化合物（PFAS）などは，通常の環境
や生活圏で一般的に発生する可能性が高い．これらの物
質が分析過程で汚染するリスクは無視できない．一方，
環境中に高濃度で存在しにくい有機物を測定する場合，

図 3　フィッシュボーンダイアグラムを用いた樹脂中金属分析操作における汚染の要因の抽出※）

（※「現場で役立つ化学分析の基礎」5）より作成）
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そのリスクは相対的に少なくなる．ダイオキシンやポリ
塩化ビフェニル（PCB），農薬，医薬成分は特定の環境
条件下でのみ高濃度に存在するため，分析対象の試料自
体がそのような環境から採取されない限りリスクは低い
と言える．むしろ，有機分析では，共存するコンタミ
ネーション成分が分析に悪影響を与える可能性が高い．
目的成分や共存成分の極性や酸性・塩基性官能基による
吸着性に起因する異常事態に苦しめられることが多い
（図 4）．図 4の解説を以下に示す．
①： 装置に汚染が無い状態で，ある 3成分混合標準

液のクロマトグラム
②： 良い状態の装置にコンタミネーション要因物質
（吸着性の高い塩基性成分）を注入すると装置や
カラムが汚染

③： 「②」を注入した後，洗浄を行わずに「①」と全
く同じサンプルを注入すると，同じピークが得ら
れない．装置内に塩基性物質が汚れとして残って
しまったため，酸性物質のピーク形状が悪化して
いると推定

試料容器や分析装置の洗浄方法の徹底が優先されるべ
きである．

4・3　分析におけるコンタミネーション対策
分析における試料前処理はドラフトなどで行うことが
多いであろう．ドラフトで作業を行う際には，吸気側か
らの汚染影響を考えフィルターが適切に管理されている
か，吸気排気のバランスが規定通りの状態にあるかを確
認する．無機分析においては，クリーンベンチやクリー
ンルーム内で行うことで，環境由来の汚染を最小限に抑
えることができる．コンタミネーション対策について
は，有機分析も無機分析も大枠は同じである．

4・3・1　分析で使う器具類について
無機分析と有機分析の器具の扱い方には，多くの異な
る部分がある．無機分析は微量元素の分析が主目的とな
りやすいため，コンタミネーションの管理が極めて重要
である．無機分析の微量分析の場合，ガラス器具は極力
避け，ポリプロピレン（PP）やポリエチレン（PE）な
どのプラスチックや，フッ素系樹脂（PTFE，PFA）の
製品を用いることが好ましい．ただし，新品容器など，
汚れが少ないと判断できる場合でも，製造時に使用した
薬剤（金型からの剥離剤など）が残存していることがあ
るため，有機溶媒や化学用品用洗剤に入れて超音波洗浄
を行う．洗剤洗浄後は純水で溶媒や洗剤をきれいに洗い
流す．その後，酸（多くの金属類を溶解）やアルカリ
（アルカリ金属やアルカリ土類金属の洗浄に有効）で洗
浄を行う．樹脂製とはいえ新品の状態では，金型由来の
金属不純物があるとされる6）．以上を踏まえ，微量分析
を視野に入れた洗浄操作の一例を表 2に示す．
有機分析の場合は，クロスコンタミネーションの防止
のため，前に使用したサンプル由来の汚れと目的成分を
徹底的に洗浄することが重要である．目的成分に注目し
た洗浄だけを意識すると，サンプル由来の油汚れなどに
目的成分が取り込まれたままになっていることもあり，
次の分析に影響を与える危険性がある．ただし，極度に
汚れてしまった試料容器などを無理やりブラシでこすり
洗いしても容器内壁を傷つけるだけであるため，あきら
めて廃棄するか，表面に付着した汚れを浮かし出す工程
と，洗浄する工程を別々に実施する（表 3）．洗剤を用
いる際はすすぎを十分に行うこと．特に LC-MS分析に
おいて，すすぎが不十分の場合洗剤成分がバックグラウ
ンドとして検出される例などが知られている7）．しかし，
「すすぎが十分であること」を逐一確認するのは現実的
では無いため，有機溶媒と水のみで洗浄するよう管理し
た方が良い．当然，その容器を他の用途に使いまわすの

図 4　機器やカラムの汚れがピーク形状に影響を与える
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は厳禁である．「微量分析用」「LC-MS用」のようにラ
ベル付を行い，清浄な環境で保管することが望ましい．

4・3・2　標準品について
標準品の取り扱いにおいて最も重要なのは，外部から
の不純物で汚染しないようにすることである．標準品は
純度が高く，厳密に管理された条件下で保存されるべき
である．標準品そのものや，標準原液が汚染されてしま
うと，そこから希釈したすべての標準液の信頼性を損な
う．取り扱いの際には，清潔な器具を使用し，作業環境
を整えることが必須であり，保存方法も厳密に守ること
が求められる．高濃度標準品を調製する器具と低濃度希
釈に用いる器具は混在して使用する事は避け，目的用途
を決めた器具を用いて運用した方が無難である．
元素分析用の標準液については，コンタミネーション
のリスクを最小限に抑えるため，より慎重に管理する必
要がある．何よりも標準液のトレーサビリティが重要と
なる．対象元素の標準液にどのような原料物質（スター
ティングマテリアル）が使用されているかを理解するこ
とが重要である．通常，ICP-OES，ICP-MSの標準試薬
は，AAS用の標準試薬と比べ，金額も高く不純物金属
の種類や量が保証されている．それは，「なんとなく品

質が良いから」という話では無く，検出器の選択性，分
光干渉やイオン化干渉を想定したうえで作製されてい
る．図 5は原子吸光用試薬と ICP-OES，ICP-MS用標準
試薬の違いの一例（ニッケル）である．AASは選択性
が高いため，試薬由来の共存元素が分析に与える影響は
軽微である．そのため安価な金属塩を原料物質として標
準試薬を作られることが多い．当然，ニッケルとしての
純度は低いため不純物金属が多く含まれ，その種類や量
の保証もされていない．一方で，ICP-OES，ICP-MSは
共存成分の干渉影響を受けやすいため，原料物質は不純
物金属が少なく，かつ，他元素の値付けされた標準試薬
を選ぶべきである．値付けされた標準試薬には，図 6に
示す様な品質保証書が付属される．上半分には原料物質
と純度が明記され，認証値・トレーサビリティ・不確か
さに関する情報が明記されている．下半分は共存する元
素類の保証値が記載されている．
無機分析における混合標準液の作製時には，コンタミ
ネーションリスクにより注意が必要である．例えば，ヒ
素とナトリウムを ICP-OES，ICP-MSで測定する際にナ
トリウムの濃度が不安定になることがある．これは，ヒ
素の標準試薬にはナトリウムが安定剤として添加されて
いるためである．

表 2　無機系分析の洗浄方法の一例

✓汚れの酷いもの
✓使用したもの
✓予備洗浄

有機系の汚れ

①　表面に付着している有機物の汚れを有機溶媒で洗浄
　　（前のサンプルの残存した汚れなどを落とす）
②　水溶性溶媒（アセトン，エタノール，IPA）で水に馴染むようにする
③　大量の水道水ですすぐ

無機系の汚れ

①　表面に付着している金属類の汚れを酸で洗浄
　　（無機塩，金属を溶解液：蓋近辺が乾燥して落ちにくい）
　　（落ちにくい汚れは１夜～１週間漬け置きする）
②　大量の水道水ですすぐ

✓新品
✓予備洗浄後

本洗い
すすぎ洗い
酸溶出
一次すすぎ洗い
乾燥

①　化学洗剤で漬け置き（1夜～1週間）
②　純水洗い
③　硝酸（1：10）で漬け置き（1夜～使用直前）
④　超純水で最低 2回洗浄（希釈の場合このまま使用可）
⑤　クリーンな環境を保つ

表 3　有機系分析の洗浄方法の一例

✓汚れの酷いもの
✓使用したもの
✓予備洗浄

残留物の除去

①　溶解に使用した溶媒で洗浄
　　（落ちにくい汚れは 1夜～1週間漬け置きをする）
②　水溶性溶媒（アセトン，エタノール，IPA）で水に馴染むようにする
③　大量の水道水ですすぐ

✓新品
✓予備洗浄後

本洗い

①　化学洗剤で漬け置き（1夜～1週間）
②　ブラシ，洗剤等でこすり洗い（傷をつけないように注意）
③　 超音波洗浄機，洗剤を用いる（全量フラスコのような形状は細部まで
ブラシが届かない）

一次すすぎ洗い
④　水道水ですすぎ洗い
⑤　超音波洗浄機ですすぎ洗い（高感度分析）

二次すすぎ洗い ⑥　純水で最低 2回洗浄（高感度分析の場合超純水を用いる）
乾燥 ⑦　クリーンな環境を保つ
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目的成分以外の成分がコンタミネーションすること
で，予想された値が得られなくなる事案もある．カリウ
ムの分析においてクロムが汚染すると，クロム酸カリウ
ムが形成されカリウムの濃度が適切でなくなることがあ
る．同様に，銀標準液に塩酸が汚染すると塩化銀の沈殿
が生じ正確な測定ができなくなる可能性がある．このよ
うに，混合標準液を自分で調製するのであれば，共存元
素のコンタミネーション影響を十分に認識するととも
に，検証用の混合標準液を購入し比較検証を定期的に行
う方が良い．
有機分析における微量分析でも，試薬の取り扱いが分
析精度と信頼性に直接影響を与えることは無機分析と一

緒である．有機化合物の場合は，測定対象成分の物性に
よって注意するべきコンタミネーションリスクが異なる
点を把握し，環境中に普通に存在する成分であれば，ク
リーンベンチの使用と環境のブランクコントロールが必
須であり，分解性や吸着性が高い成分であれば，その性
質を促進させる物質の汚染を防ぐ必要がある．特に溶媒
自体に水分や添加物が含まれていると影響を及ぼす可能
性がある．特に低濃度に調製した標準液は速やかに使用
し，長期間保存はできないものと考えておく．

4・3・3　分析で使う酸・アルカリ・溶媒について
分析に使用する酸は，なるべく高純度のものを使用
し，不純物の汚染を防ぐことが必要である．一般社団法
人日本試薬協会で，高純度試薬の定義がされているので
引用する8）．“たとえば高純度硫酸の場合は，不純物と
して 27項目の規格値が定められている．そのうち，金
属不純物については 22元素を試験対象としており，試
験方法は迅速かつ高感度であって，多元素同時定量の可
能な ICP質量分析法を試験方法の一つとして採用して
いる．規格値は金属元素ごとに，0.05 ppm～1 ppb以下
のオーダーとなっている．”
高純度試薬には通常，製造元から品質証明書（サー
ティフィケート）が提供されていて，試薬の品質が保証
されている．もっとも，高純度試薬は高額なものが多い
ため，すべての用途において使用する必要は無い．硝酸
などは，洗浄目的なのか，AASレベルの測定なのか，
ICP-MSを使用した高感度測定用なのかによって使い分
けすると良い．
一般に有機溶媒は，1級，特級，HPLC用，蛍光分析
用などさまざまなグレードのものが市販されており，そ
れぞれ含有不純物の量や，安定剤などの添加物の有無に
よってランクづけされている．農薬や PCB分析用とし
て，例えば「残留農薬・PCBヘキサン 5000」のように
溶媒名と数字が併記されているのであれば，5000倍に
濃縮したときに決められた不純物が出ないレベルとなる
よう作られている．ただし，有機溶媒については漠然と

図 5　AAS 用標準試薬と ICP-OES，ICP-MS 用標準試薬の違い（同じニッケル標準液と言えるのか？）

図 6　ICP-OES，ICP-MS 用標準試薬の品質保証書（鉛，Pb）
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高純度であれば良いというものではなく，用途によって
使い分けられる必要があることを認識するべきである．
特に，HPLC用の移動相としてしようする場合，溶媒中
の不純物や添加剤には紫外吸収を持つものが多いため，
溶媒自身の持つ紫外特性以外にもこれらの吸収を考慮し
た溶媒選択（グレード選択）が必要となる．以下に，
HPLCでよく使用される 3種類の溶媒について，グレー
ド別の紫外吸収曲線を示す（図 7）．メタノールに関し
ては，どのグレードの溶媒でもほとんど差がないことが
わかる．アセトニトリルは，特級や 1級で低波長側に
大きな吸収が現れており，200～230 nm範囲でのバッ
クグラウンドは高くなる．THFに関してもアセトニト
リル同様，低波長側に大きな吸収が見られるが，それ以
外に 260～290 nmに特異的な吸収が現れている．この
吸収帯は，酸化防止剤として添加されている BHT

（3,5-Di-tert-butyl-p-hydroxytoluene）によるものであり，
この付近の波長で分析を行う場合は HPLC用 THFを使
用する．

5　ま　と　め

本稿の目的は，主に初心者～中級者の実験担当者が分
析化学におけるコンタミネーションの問題を理解し，実
践的な対策を講じることができるようになることであ
る．精度の高い分析を実現するためには，日常的な注意
と管理が欠かせない．近年の分析機器の高精度・高感度
化にともない，分析対象成分の定量下限も下がり，分析
従事者に求められる分析操作の水準も高くなっている．
そして，ソフトウェアや装置のユーザーフレンドリー化
により測定装置が簡易に扱えるようになった一方で，専
門的な知識や技術を習得できないまま測定を行わざるを
得ない現場も多くなっているように見受けられる．その
ような環境下において，コンタミネーションについての
理解を深めることは，分析値精度の低下（突発的な外れ

値），分析値の過少・過大評価を防ぎ，信頼性のある
データを取得するために，最も基本的かつ必須な知識で
あると言える．本稿が，読者（特に分析化学の世界に一
歩踏み出したばかりの読者）にとって，これから長い分
析の現場で直面する様々な問題に対処できる力を身につ
け，正確なデータを得るための一助となることを願って
いる．
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1　は じ め に

薬理作用を示す医薬品原薬（有効成分）は，その結晶
形や結晶化度により溶解度や溶解速度が異なるので，治
療効果も異なる場合がある．このため，原薬の結晶や非
晶質の分析・評価は製剤学的に極めて重要な課題であ
る．原薬の結晶や非晶質の分析には，これまで粉末 X

線回折測定法や赤外吸収スペクトル測定法，ラマン分光
法，固体 NMR法などが用いられてきた．しかし，特に
医薬品製剤の場合は，原薬以外にも製剤を形作るのに必
要な賦形剤や，徐放性や腸溶性といった製剤機能を付与
するためのポリマーなど，多種多様な添加剤が大量に共
存するのが普通である．このため従来の分析法では，添
加剤に由来する情報も同時に観測されるため，原薬特異
的な構造・物性情報を得るのは困難となる場合も多い．
したがって，原薬の情報が特異的に得られる分析法は非
常に有用となる．そのための分析法として X線吸収端
近傍スペクトル測定法（XANES法）が適用可能である
ことを筆者らは見いだした．ここでは同測定法の特徴と
実際の応用例について解説する．

2　X 線吸収端近傍スペクトル測定法

2・1　X 線吸収端微細構造
測定対象となる試料に種々のエネルギーの X線を照
射し，その吸光度スペクトルを測定する方法を X線吸
収スペクトル測定法という．同法は紫外可視吸光度測定
法と原理的には同じであるが，紫外可視吸光度測定法が
紫外・可視光（200～750 nm程度）の光を利用するの
に対し，X線吸収スペクトル測定法ではエネルギーが遥
かに高い X線（通例，エネルギーでは 2 keV程度以上，
波長では 0.6 nm程度以下）を用いるのが特徴である．
X線吸収スペクトル測定法では，スペクトルを表示する

ときの横軸の単位は，波長ではなくエネルギー値が用い
られる．
どの元素も K殻など内殻電子の軌道エネルギー値以
上の X線を強く吸収するので，そのエネルギー値のと
ころで吸光度が急激に増大する（図 1）．その急激な増
大部分のスペクトルを吸収端（K殻の電子の遷移を観測
するときは K吸収端，L殻の場合は L吸収端）という．
内殻軌道からエネルギーの最も低い遷移可能な空軌道へ
遷移するときの吸収が大きなピークとして観測され，そ
のピークよりもエネルギー値の高い部分には，よりエネ
ルギー値の高い多数の空軌道への遷移に対応する小さな
ピークが重ね合わされた状態で観測される．さらに X

線のエネルギーが大きくなっていくと電子は原子から飛
び出してイオン化するようになり，吸収されるエネル
ギーはイオン化するエネルギー値に近づき，吸光度は一
定の値を示すようになる．X線吸収スペクトル測定法で
は，バックグラウンドを差し引き，吸収端よりも低エネ
ルギー値での吸光度と，吸光度が一定値に近づくエネル
ギー値での値との差が 1となるように規格化処理がな
されたスペクトルが利用される．

Analysis of Active Pharmaceutical Ingredients and Formulations 

Using X-ray Absorption Near-edge Structure Spectroscopy.

解　説
X線吸収端近傍スペクトル測定法による

医薬品原薬・製剤の解析
　医薬品原薬の結晶形や結晶性の分析と評価は製剤学的に重要な課題である．最近，X線
吸収端近傍スペクトル測定法が有機化合物である医薬品原薬や製剤の分析に適用できるこ
とが明らかになった．本稿では，同測定法の特徴，および医薬品原薬の分析や製剤の構造
解析への適用例について解説する．
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図 1　XANES スペクトルの例
アモキサピン（C17H16ClN3O）の Cl K吸収端 XANESスペクトル．
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吸収端およびその高エネルギー側のスペクトルのこと
を，X線吸収微細構造（X-ray absorption fine structure, 

XAFS）といい，この部分に着目した分光法が XAFS測
定法である．XAFSはさらに二つの領域に分けられる．
吸収端およびそこから高エネルギー側 50 eV 程度までの
吸収端近傍のスペクトルを X線吸収端近傍構造（X-ray 

absorption near-edge structure, XANES）といい，本稿
で取り上げる X線吸収端近傍スペクトル測定法（XANES

法）はその XANES領域に着目した分析法である．また，
吸収端から 50～1000 eVの領域は広域 X線微細構造
（extended X-ray absorption fine structure, EXAFS）と呼
ばれる．

2・2　XANES 法の特徴
XANESのスペクトル形状は，X線吸収原子の価数や

化学形態，すなわち X線吸収原子の電子状態によって
特有の形状を示す．したがって，XANESに基づいて X

線吸収原子が形成する相互作用に関する情報が得られる
し，XANESの形状をいわば指紋のように利用すること
で物質を同定することができる．

XANES法の特徴としては，第一に同法が元素特異的
な測定法であることが上げられる．例えば医薬品原薬の
場合，ある元素が原薬には含まれるが医薬品添加剤には
含まれないとすると，その元素の XANESスペクトルを
測定することにより，原薬に特異的な情報が得られるこ
とになる．この特異性は，多種多様な添加剤が共存して
いる医薬品製剤試料の分析・評価に適用する際には非常
に役立つ．XANES法は原理的にはすべての元素に対し
て適用可能であるが，原子番号が Siよりも小さい元素
の場合は，吸収端付近のエネルギーの X線が空気や He

などの測定雰囲気の気体に吸収されて測定の障害となる
ため，超高真空状態で測定する必要が生じる．超高真空
状態では，原薬結晶が風解するなどして変質する怖れが
生じる．したがって医薬品原薬・製剤に XANES法を適
用する場合には，Si以上の原子番号で，添加剤には含
まれないが原薬に含まれることの多い元素が測定対象と
なる．具体的な対象元素として，P，Sなど医薬品原薬
中に共有結合を形成する形態で含まれる元素や，共有結
合を形成するか塩基性薬物の対イオンとして含まれるハ
ロゲン（Cl，Br，I），酸性薬物の対イオンとなる Kや
Caが考えられる．

XANES法は，固体のみならず，半固体や液体，液体
の中に固体粒子が分散している懸濁剤，更には気体で
あっても測定可能である特徴もある．医薬品での適用例
としては，原薬や製剤の粉末のみならず，錠剤そのま
ま，あるいは医薬品原薬結晶が水溶液中に分散している
懸濁液などがある．
また，XANES法は検出感度が非常に高いことも特徴

である．一般に，ppmオーダーの低い含量でもスペク

トル測定が可能とされている．測定対象元素が 1原子
含まれる原薬分子の粉末ならば数mg程度でも良好な測
定データが得られる．

2・3　XANES 法の測定
XANES法の測定では，試料に様々なエネルギーの X

線を照射する必要があるので，通例は放射光 X線を利
用する．一般に供用されている放射光施設ならば，
XANES測定用のビームラインは必ず設置されている．
実際の測定時の試料調製法は，測定対象元素の吸収端
のエネルギー値により異なる．Clや S，Pなどの K吸収
端や Iの L吸収端など，2～5 keVの比較的エネルギー
の低い X線を用いる場合，原薬結晶などの固形粉末は
電子顕微鏡の観察に頻用される導電性両面テープに付着
させ，液状試料はポリエチレンの袋に封入する（図 2）．
こうした試料をヘリウム置換雰囲気において測定する．
この場合，試料に X線を照射したときに試料から放出
される電子あるいは蛍光 X線を観測することで吸光度
に比例した値の情報が得られる．Brの K吸収端（約
13.5 keV）などエネルギー値が高く透過性が高い X線を
用いる場合は，通常の空気雰囲気下で測定できる．固形
粉体試料ならば X線吸収の小さい窒化ホウ素 BNなど
を賦形剤として錠剤化して，照射 X線と透過 X線の
フォトン数を測定することで吸光度の情報を得ることも
可能である．
測定したデータは，前述のようにバックグラウンドを
差し引き，規格化を行う処理を行うが，その処理には
Demeterと名付けられている X線吸収スペクトル測定
データ解析処理パッケージに含まれるソフトウェア
Athenaを用いるのが事実上のデフォルトとなっている．
同ソフトウェアはWebサイト1）からダウンロードして一
般的な PCにインストールすることで簡便に利用でき
る．

図 2　XANES 測定試料の例
結晶粉末は導電性両面テープに薄く塗りつけられている．液状
試料は，ポリエチレン緩衝剤の袋部分に封入している．
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3　XANES 法の医薬品原薬・製剤への適用

これまで XANES法は，触媒や電池などに含まれる，
遷移金属元素などの酸化状態や配位様式の解析に広く適
用されてきた．一方で，XANES法を原薬の種々の結晶
形に適用することを考えた場合，測定対象元素を含む原
薬分子は完全に同一であり，酸化状態や化学的状態も同
一と考えられるため，XANESスペクトルに違いが観測
されるかは全く不明であった．以下では XANES法を原
薬結晶等の試料に適用し，どのような要因が XANESス
ペクトル形状に変化をもたらすのかを明らかにした例
と，XANES法を原薬結晶形の定量および製剤の構造解
析に応用した例について述べる．

3・1　Cl 含有モサプリド結晶
胃腸薬として用いられるモサプリドは，Cl原子を 1

個含む分子である．XANESのスペクトル形状が結晶形
により異なることはモサプリド結晶を用いて初めて明ら
かにされた2）．
モサプリド結晶のうち，クエン酸塩結晶や溶媒和物結
晶など計 4種の結晶試料について Cl K吸収端の XANES

測定を行ったところ，プロピレングリコール和物結晶の
み他の三種とは異なる XANESスペクトル形状を示した

（図 3（a））．この要因を明らかにするため，単結晶構造
を比較したところ，Cl原子に直接関与する原子間相互
作用にはプロピレングリコール和物結晶に特有のものは
見いだされなかったが，Cl原子と同じベンゼン環に結
合している 4位のアミノ基がプロピレングリコール和
物のみ特有の水素結合様式であることが明らかとなった
（図 3（b））．水素結合は，水素供与体・受容体の各原子
と水素原子が直線状の配置になるときに最も強くなる．
プロピレングリコール和物結晶以外では，水素結合に関
わる原子が直線状に近い配置であるのに対し，プロピレ
ングリコール和物結晶のみが直線状の配置から外れた配
置となっていた．4位のアミノ基は sp2の混成軌道であ
り，Cl原子も非共有電子対を持つので，どちらもベン
ゼン環と共役系を形成している考えられる．アミノ基の
水素結合様式の違いが共役系を介して Cl原子の電子軌
道の形状やエネルギー値に影響を与え，そのことが
XANESスペクトル形状の違いとして観測されたと考え
られた．

3・2　Cl 含有インドメタシン結晶と非晶質
インドメタシンは非ステロイド性消炎・鎮痛薬であ
り，分子中に Cl原子を 1個含む．インドメタシンの α

形結晶と γ形結晶の Cl K吸収端の XANESのスペクト
ルは，それぞれ特有の形状を示した3）（図 4（a））．単結
晶 X線構造の解析から，α形結晶の非対称単位中に含
まれるインドメタシン 3分子のうち，2分子には Cl原
子と O原子にファンデルワールス半径の和よりも遥か
に近い原子間接触が形成されていることが明らかとなっ
た（図 4（b））．Cl，Br，Iなどのハロゲン原子には，共
有結合の延長線上に σホールと呼ばれる電子が不足し
た領域が存在し，その領域が電子受容体として機能する
ことで，非共有電子対を持ち電子供与体となる O原子
などとハロゲン結合と呼ばれる結合が形成される4）．ハ
ロゲン結合の結合力は水素結合よりもやや弱い程度と考
えられている． インドメタシンの結晶多形間における
XANESのスペクトル形状の違いは，ハロゲン結合の形
成が Cl原子の電子軌道の形状やエネルギーを変化させ
たことが要因の一つと考えられた．
原薬を分子状態でポリマー中に分散させて非晶質化し
た固体分散体では，結晶に比べて溶解度が向上するの
で，溶解度改善を図る製剤化技術としてよく用いられ
る．一方で，固体分散体中の原薬分子は保管条件によっ
て結晶化して品質低下が起こる怖れもある．インドメタ
シンをポリマー（オイドラギット─E）に分散させた固
体分散体を 40 ℃，相対湿度 75 ％ の条件下で保存する
と，非晶質状態のインドメタシンが徐々に α形結晶と
して結晶化していき，その過程では XANESスペクトル
も非晶質状態のものから α形結晶のものに徐々に変化
していた（図 4（c））．このように測定試料中に複数種

図 3　モサプリド結晶の XANES 測定
（a） モサプリドの化学構造と Cl K吸収端 XANESスペクトル．
（b） 結晶中でのモサプリド 4位アミノ基の水素結合様式．各結

晶構造をモサプリドのベンゼン環部分で重ね合わせて示
す．モサプリドプロプレングリコール和物結晶の水素結合
を太い点線で，それ以外の結晶を細い点線で示す．
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の試料が含まれている場合，観測される XANESスペク
トルはそれら複数種のスペクトルの量に応じた重ね合わ
せとなる．この性質を利用すれば，XANES測定法によ
り，試料中の物質の定量が可能である．インドメタシン
の固体分散体の場合で考えれば，固体分散体のうち割合
xだけが α形結晶へと結晶化した混合物のスペクトルの
計算値 Smix-calcは，固体分散体のスペクトルの測定値 SASD

と α形結晶のスペクトルの測定値 Sα-crystalの線形結合と
して表すことができる．

Smix-calc＝Sα-crystal×x＋SASD×（1－x）

測定した混合物のスペクトルに対して，計算値のスペ

クトルを最小自乗法で当てはめて xを求めることで，固
体分散体から結晶化した量を定量できる．この方法を用
いることで高温高湿条件下での保管中に増大していく α

形結晶の割合を見積もることができた（図 4（c））．

3・3　S 含有アンピシリン結晶とアモキシシリン結晶
アンピシリンとアモキシシリンは β─ラクタム系抗生

物質であり，それぞれ分子中に S原子を 1個含んでい
る．アンピシリンおよびアモキシシリンの水和物結晶は
ほぼ同形であり，S K吸収端の XANESのスペクトルも
ほぼ同じ形状であったが，アンピシリン無水物結晶は
XANESの領域にふたつのピークが観測されるなど特有
の形状を示した5）（図 5（a））．単結晶 X線構造の解析か
ら，S原子は C─H···Sの水素結合を形成していることが
明らかとなった（図 5（b））．水素結合を形成する C，
H，Sの各原子の空間配置の違いなどがスペクトル形状
の違いを引き起こした要因と考えられた．C─H···Sの水
素結合は N原子や O原子のかかわる水素結合と比べて
かなり弱いと考えられているが，そうした水素結合が形
成される場合であっても電子軌道の形状やエネルギーの
変化を通して，XANESのスペクトル形状の違いとして
観測できることが示された．

図 4　インドメタシン結晶と固体分散体の XANES 測定
（a） インドメタシンの化学構造と Cl K吸収端 XANESスペク

トル．
（b） α結晶で形成されている Cl原子のハロゲン結合の模式図．

Clと Oのファンデルワールス半径の和は 3.27 Åである．
（c） 固体分散体 XANESスペクトルの経時変化．XANESスペ

クトルから見積もられた結晶化度を右上の棒グラフで示
す．

図 5　アンピシリン結晶とアモキシシリン結晶の XANES 測定
（a） アンピシリン類の化学構造と S K吸収端 XANESスペクト

ル．
（b） 結晶中での S原子の水素結合様式．各結晶構造を 5員環部

分で重ね合わせて示す．アンピシリン無水物結晶の水素結
合を太い点線で，アンピシリン三水和物結晶とアモキシシ
リン三水和物結晶の水素結合を細い点線で示す．
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3・4　S 含有シメチジン結晶
シメチジンは胃酸抑制薬であり，S原子を 1個含む．
シメチジンの結晶多形では，A形と C形では XANESス
ペクトルに違いが観測された6）（図 6（a））．単結晶 X線
構造解析の結果，A形ではシメチジンが S原子のところ
で折れ曲がったコンフォメーションであり，C─S─Cの
結合角は約 102 ° であるのに対し，C形では延びきった
コンフォメーションで結合角は約 98 ° と小さかった（図
6（b））．この結合角の違いが S原子の電子軌道に影響
を及ぼして XANESスペクトル形状の違いを引き起こし
た要因の一つと考えられた．すなわち，分子のコンフォ
メーションの違いが結合角の変化を通して XANES法に
より検出可能であることが示唆された．

3・5　P 含有ビスホスホネート結晶
骨粗
そしょう

鬆症の治療に用いられる，ビスホスホネートと呼
ばれる原薬には多種多様なものがあり，リン酸基を二つ
含む基本骨格を共通して有している（図 7（a））．これ
らビスホスホネートのナトリウム塩水和物結晶の P K吸
収端 XANESスペクトルの形状も，原薬毎に固有の形状
を示していた7）（図 7（b））．リン酸基の O原子が形成す
る水素結合や Naイオンとの配位結合の様式は結晶毎に
違いがあり，それが Pの電子状態に影響を与えて
XANESスペクトルの形状の違いとして観測されたと考
えられた．XANES法によるリン酸基含有物質の同定が
可能であることが示唆されたが，このことは硫酸基を持

つ原薬結晶や，リン酸イオンや硫酸イオンが対イオンと
なっている原薬塩結晶でも同様と考えられる．

3・5　Br 含有ブロムヘキシン塩酸塩結晶錠剤
ブロムヘキシンは Br原子を 2個含む分子であり，そ

の塩酸塩が去痰薬として利用されている．ブロムヘキシ
ン結晶でも XANESスペクトルは，結晶毎に固有の形状
を示していた8）（図 8（a））．Clや S，Pの K吸収端 XANES

スペクトルに比べると，Br K吸収端 XANESスペクトル
の結晶形間の違いは小さかったが，その原因は，Clや
S，P と比べると Br K吸収端のエネルギーは約 13.5 keV

と非常に高いためと考えられた．
単結晶 X線構造解析の結果から，XANESスペクトル

に形状の違いをもたらした要因は，Brと同じくベンゼ
ン環に結合しているアミノ基の混成軌道の違い（sp2と
sp3）などに加えて，Br原子の σホール（電子不足領域）
とベンゼン環の π電子との間のハロゲン -π相互作用の
形成が考えられた（図 8（b））．

Brの K吸収端のエネルギー値付近の X線は透過力が
高く，アルミニウムなどの軽金属程度ならば充分に透過
できる．錠剤やカプセル剤では，ポリプロピレンなどの
プラスチックでできたくぼみに製剤を入れてアルミニウ
ム箔で封入した Press-through package（PTP）と呼ばれ
る包装が用いられることが多い．Br K吸収端を利用す
る XANES法では，PTPの包装の有無でスペクトルは全
く変化せず（図 8（c）），PTPで包装されたままの錠剤
であっても錠剤の XANES測定を行うことで錠剤中の結
晶形はⅠ形と同定することができた．

図 6　シメチジン結晶の XANES 測定
（a） シメチジンの化学構造と S K吸収端 XANESスペクトル．
（c） A形と C形結晶のシメチジン分子のコンフォメーションと

C─S─Cの結合角．

図 7　ビスホスホネート結晶の XANES 測定
（a）ビスホスホネートの化学構造．
（b）ビスホスホネート結晶の P K吸収端 XANESスペクトル．
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3・6　CT-XANES 法による錠剤内部構造解析
XANES法により得られるスペクトルから原薬の結晶
形や非晶質を区別できるので，XANES法を X線断層撮
影法（X線 CT法）と組み合わせた CT-XANES法で，
製剤の内部構造解析を行うことができる．X線 CT法で
は，測定試料中の各部位の吸光度に相当する情報が得ら
れるので，X線 CT測定を複数の X線エネルギーで実
施してそれぞれの吸光度の情報を得れば，原薬の
XANESスペクトル情報と組み合わせて，測定試料中に
おける原薬結晶や非晶質の分布を可視化できる．
ブロムヘキシン塩酸塩のⅡ型結晶と固体分散体の

XANESスペクトルは，類似性は高いものの，13490 eV

付近の吸光度値に違いが見られるので，その点に着目す
れば，結晶と固体分散体を区別することが可能と考えら
れた9）（図 9（a））．Ⅱ型結晶と固体分散体が混在してい
るモデル錠剤（直径 8.0 mm，厚さ約 3.5 mm）につい
て，図 9中の矢印で示した，13490 eV を含む五つの X

線エネルギー値で X線 CT測定を実施し，得られた吸
光度情報を XANESスペクトルと定量的に比較すること
で，錠剤中においてどの部分の原薬が結晶か非晶質であ
るのかの分布を非破壊的に可視化することができた（図
9（b）～（d））．X線の吸収の違いに基づいて内部構造を

図 8　ブロムヘキシンの XANES 測定
（a） ブロムヘキシンの化学構造とブロムヘキシン結晶の Br K

吸収端 XANESスペクトルの拡大図．
（b） Ⅱ型結晶で形成されている，Br原子とベンゼン環 π電子

とのハロゲン─π相互作用．Br原子とベンゼン環重心との
距離（R1）やベンゼン環との距離（R2），Br原子とベンゼ
ン環重心に関する角度（θ，α）はハロゲン─π相互作用が
形成されていることを示している．

（c） アルミ箔とポリプロピレンからなる包装（PTP）の有無で
の XANESスペクトルの比較．

図 9　 ブロムヘキシンⅡ型結晶と固体分散体の CT-XANES 法に
よる解析

（a） Ⅱ型結晶と固体分散体の Br K吸収端 XANESスペクトル．
（b） X線 CT法による断層画像．X線の吸収が高い領域を白色

で示す（（b）～（d）の画像は見やすくするためにコントラ
ストを調整）．

（c） XANESスペクトルに基づいて結晶と同定した領域を白色
で示した断層画像．

（d） XANESスペクトルに基づいて固体分散体と同定した領域
を白色で示した断層画像．（c），（d）のカラー画像の重ね
合わせ図は文献 9を参照．
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可視化する X線 CT法では吸収の差の小さい物質を区
別することは困難な場合も多いが，XANESスペクトル
の情報を併用することでより精密な製剤内部構造の可視
化が可能と考えられる．

4　お わ り に

医薬品原薬の結晶等の試料では，ハロゲン結合や
C─H···Sの水素結合など，非従来的で弱いと考えられて
いる非共有結合性の相互作用が形成される場合であって
も，XANESスペクトルの形状変化として一般的に検出
できることが明らかとなった．これは XANES法の適用
範囲を医薬品原薬などの有機化合物まで拡大できること
を意味している．XANES法の適用は，結晶多形の同定
だけでなく，従来の分光法では検出困難なハロゲン結合
や C─H···S水素結合などの非共有結合性相互作用の形成
を特異的に検出・評価できる可能性があり，測定試料に
対する新しい物質観の獲得にもつながる分析法としての
活用も期待できる．医薬品製剤では，こうした XANES

法の特徴は特に開発段階における原薬の物性評価と製剤
の構造解析に寄与すると考えられる．

本稿に記載した放射光 X線を用いた測定実験は，す
べてあいちシンクロトロン光センターで行われたもので
ある（XANES測定：BL6N1, BL5S10 BL11S2. CT-XANES

測定：BL8S2）．
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機器分析が分析化学の主流になった現在においても，分
析用試薬は必要不可欠の存在です．試料の調製や前処理，
誘導体化，分離や抽出に至るまで，有用な結果を得るため
には適切な試薬の選定や取り扱いが重要であり，優れた試
薬を用いることでより高度な反応生成物を得ることも可能
になります．また，近年では試薬の安全性や低環境負荷に
も関心が高まっています．そこで 2025年のミニファイル
では，「分析用試薬」をキーワードに，日常的な分析実務
から最先端の研究に至るまで，試薬に関する様々な情報を
お届けしていきます．

 〔「ぶんせき」編集委員会〕

標準物質
1　はじめに
毎日の生活において，時間や温度など，身の回りのさ
まざまなものをはかるときには「基準」となるものが必
要である．例えば，物の長さをはかるときには長さがわ
かっているものさしと比較することで正しい長さを知る
ことができる．同じように，化学物質の量をはかるとき
に必要となる基準が「標準物質」である．技術の発展や
経済のグローバル化に伴い，環境問題，製品の質，食品
の安全性など，さまざまな面で化学物質の量を正しく求
め，リスクや有効性を適切に評価することが必要不可欠
になってきている．そのためには，評価の根拠となる分
析結果に対する信頼性が重要視されており，正しい値が
付与された標準物質の使用が欠かせない．本稿では，化
学分析用の標準物質について，概要と標準物質情報の入
手方法について紹介する．

2　標準物質とは─定義と主な用途
標準物質 （RM, Reference Material） とは，JIS Q 00301）

において，「一つ以上の規定特性について，十分均質か
つ安定であり，測定プロセスでの使用目的に適するよう
作製された物質」と定義されている．標準物質の中で
も，「一つ以上の規定特性について，計量学的に妥当な
手順によって値付けされ，規定特性の値及びそれに付随
する不確かさ，並びに計量トレーサビリティを記載した
認証書が付いている標準物質」を認証標準物質（CRM, 

Certified Reference Material）という．つまり，認証標
準物質とは不確かさ（値の信頼できる範囲）と計量ト
レーサビリティを確実にするための手段が記載された認
証書が付いている標準物質のことである．トレーサビリ
ティとは，現場の分析結果が校正の連鎖を通して切れ目
なくより上位の標準につながっていることを意味してお
り，国家標準までのトレーサビリティが確保されると，
現場の分析結果はその信頼性の根拠を国家標準に求める
ことができる2）．各国の国家計量標準機関は，普遍的な

値（国際単位系（SI）へのトレーサビリティを確保した
値）を有する国家標準を開発しており，その値付け技術
は国際比較を行うことで国際同等性が確保されてい
る 3）．そのため，国家標準へのトレーサビリティが確保
された分析結果は互いに同等であると示され，効率的で
公正な取引へとつながる．計量トレーサビリティの用語
の定義および計量トレーサビリティを実現するための構
成要素に関しては ISO/IEC Guide 994）に記載されてい
るので参照されるとよい．
標準物質の主な用途には，分析機器の校正

（Calibration），試料への値付け，分析方法の妥当性確認
（Validation）がある2）3）5）．今日の化学分析では，多くの
場面において分析機器が使用されるが，分析機器から得
られる値は相対的な信号強度に過ぎないため，正しい値
が付与された標準物質を用いて濃度との関係（検量線）
を得る必要がある．そのために主に使用されるのが純物
質系標準物質（校正用標準物質）である．また化学分析
では，試料をそのまま分析機器に導入できるとは限らず
前処理等を行うことがある．試料の前処理方法を含めた
一連の分析方法が適切であるかを確認（妥当性確認）す
るために使用されるのが組成標準物質である．測定した
い試料と化学組成が類似している組成標準物質を実際の
分析方法と同じ方法で試料前処理・測定・解析を実施
し，得られた分析結果と標準物質に付与された値を比較
することで一連の分析方法が適切であるかを判断する．
JIS Q 00335）には分析結果の評価方法や標準物質の選択
方法なども記載されているので，参考にされるとよい．

3　水道水の安全を守る標準物質
標準物質がどのような校正の連鎖をたどって供給され
ているかについて，水質検査で使用できる標準物質を例
に紹介する．日本の水道水は，その安全性を確保するた
めに水道法第 4条に基づいて水質基準が定められてい
る．水道水質基準に適合しているかを判定するための検
査方法（告示法）には使用する標準物質が規定されてお
り，2015年の告示法改正において計量法トレーサビリ
ティ制度（JCSS, Japan Calibration Service System）のも
とで供給される市販の標準原液の使用を認める旨の追記
がなされた6）．JCSS のもとで供給される，水質検査で使
用できる標準物質の供給体系を図 1に示す．

JCSSは「計量標準供給制度」と「校正事業者登録制
度」から構成されている7）．計量標準供給制度は，校正
の連鎖が国家標準までたどり着くことを維持するための
仕組みであり，校正事業者登録制度は，ISO/IEC170258）

の要件を満たしていることを認定された校正事業者が登

分析用試薬
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録される制度である．JCSSのもとで供給される標準物
質の場合は，経済産業大臣の指定を受けた指定校正機関
である（一財）化学物質評価研究機構（CERI）が特定標
準物質を製造・維持管理している．CERIは特定標準物
質をもとに特定二次標準物質の濃度を校正し，登録事業
者は特定二次標準物質をもとに実用標準物質の濃度を校
正する，という校正の連鎖を通して正しい値が付与され
た実用標準物質が使用者へ供給される9）．登録事業者が
供給する実用標準物質には JCSS認定シンボル付きの証
明書が付されており，特定標準物質へのトレーサビリ
ティが確保されていることが示されている．
特定標準物質は，国際単位系（SI）へのトレーサビリ

ティが確保されている．そのしくみについて，水質検査
で使用できる標準物質のうち有機標準液を例に紹介す
る．特定標準物質は，日本の国家計量標準機関である国
立研究開発法人産業技術総合研究所 計量標準総合セン
ター（NMIJ）が ISO1703410）の要求事項に基づいて純度
を決定した高純度有機化合物の認証標準物質（NMIJ 

CRM）を原料（基準物質）とし，質量比混合法で製造
される．基準物質の純度評価は主に一次標準測定法（SI

へのトレーサビリティを実現しうる値付け方法）の一つ
である凝固点降下法を採用している11）．凝固点降下法で
決定した基準物質の純度は非常に精確であるが，特定標
準物質を製造するために必要な物質は多様であり，また
すべての物質の純度を評価し整備するためには非常に多
くの手間と時間を要する．そのため最近では，定量核磁
気共鳴分光法（qNMR）やポストカラム反応ガスクロマ
トグラフィーといった，一つの基準物質から様々な有機
化合物の定量が可能な技術を利用して，特定標準物質
（有機標準液）へ直接値付けを実施するといった効率的
な標準供給スキームの構築・実用化もされている12）．

4　標準物質情報の入手2）

標準物質は，分析対象の試料に含まれる化学物質の量
を正しく評価するために必要な基準である．そのため，
分析目的を正しく把握し，適切な標準物質を選択するこ
とが重要である．
標準物質総合情報システム（RMinfo, Reference Materials 

total information services in Japan）には，日本国内の機
関が供給している認証標準物質および標準物質が登録さ
れている．標準物質名称，生産者，頒布機関に関する情
報を得ることができ，各標準物質の詳細情報については
生産者のウエブサイトへリンクが付されている．国内に
適切な標準物質がない場合は，海外の機関から適切な標
準物質が供給されていないか検索してみるのも手であ
る．国際標準物質データベース（COMAR, Code 

d'Indexation des Matériaux de Référence）は，おもに
海外の国家計量標準機関によって供給されている認証標
準物質を検索することができる．

5　おわりに
化学物質の量を正しく求め，リスクや有効性を適切に
評価するためには，正しい値が付与された標準物質の使
用が欠かせない．本稿では，化学分析用の標準物質につ
いて概要と標準物質情報の入手方法について紹介した．
今後も安全・安心な社会を構築し維持していくために
は，適切な標準物質を選択・使用し，分析結果の信頼性
を確保していくことが一層重要になると考えられる．

文　　献

 1） JIS Q 0030 : 2019 （ISO Guide 30 : 2015），標準物質─選択
された用語及び定義（2019）.

 2） 久保田正明編著：“化学分析・試験に役立つ標準物質活用
ガイド”， （2009），（丸善）.

 3） 藤本俊幸，高津章子：計測と制御，60, 545 （2021）.
 4） ISO/IEC Guide 99:2007, International vocabulary of 

metrology-Basic and general concepts and associated terms 
（VIM） （2007）.

 5） JIS Q 0033 : 2019 （ISO Guide 33 : 2015），標準物質─標準
物質の適正な使い方（2019）.

 6） 小林憲弘：計測と制御，60, 595 （2021）.
 7） 独立行政法人 製品評価技術基盤機構：“JCSSの概要”，
〈https://www.nite.go.jp/iajapan/jcss/outline/index.
html#gaiyou3〉， （accessed 2024. 8. 20）.

 8） JIS Q 17025 : 2018 （ISO/IEC 17025 : 2017），試験所及び
校正機関の能力に関する一般要求事項（2018）.

 9） 上野博子：計測と制御，60, 571 （2021）.
 10） JIS Q 17034 : 2018 （ISO 17034:2016），標準物質生産者の

能力に関する一般要求事項（2018）.
 11） Y. Shimizu, Y. Ohte, X. Bao, S. Otsuka, Y. Kitamaki, K. 

Ishikawa, T. Ihara, K. Kato : Accred. Qual. Assur., 13, 389 
（2008）.

 12） M. Numata, Y. Kitamaki, Y. Shimizu, T. Yamazaki, N. Saito, 
M. Kuroe, N. Hanari, K. Ishikawa, T. Saito, T. Ihara : 
Metrologia, 56, 034002 （2019）.

 〔産業技術総合研究所　北牧 祐子〕

図 1　 JCSS のもとで供給される，水質検査で使用できる標準
物質の供給体系
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1　は じ め に

機器分析をはじめとする定量分析では，試料溶液に必
要に応じて適切な前処理を施し，分析に供するのが一般
的である．以前は，その前処理として液─液抽出が利用
されていた．一方で，液─液抽出を用いる前処理では有
機溶媒の多量の使用が必要不可欠であることが問題視さ
れており，環境負荷の観点から代替法の提案が求められ
ていた．その液─液抽出の代替法として，固相抽出が有
機溶媒の使用量の大幅な低減が可能であることから，試
料前処理手法として幅広い分野で利用されている1）．
固相抽出は，溶媒に不溶な固相抽出剤と試料溶液との
間における，試料中成分に対する相互作用の差を利用し
て目的成分の抽出を可能にする．固相抽出では，選択す
る固相抽出剤と試料溶液や洗浄溶液の最適化を施すこと
によって，選択性を付与することが可能である．そのた
め液─液抽出と比較して，非常に広範囲の試料成分への
適用が可能である．
固相抽出では，種々の固相抽出剤がシリンジバレル型
やルアー型などの形状をしたカートリッジに充填された
ものに，試料溶液などを通液して前処理を達成するのが
一般的である．一方近年では，より環境負荷の低減を目
指す分析手法の開発が望まれていることから，様々な小
型化（miniaturization）された固相抽出法に関する研究
が報告されている2）．固相抽出法の小型化は，有機溶媒
の使用量の低減はもちろんであるが，生体試料などの微
量にしか入手することができない試料に対する前処理に
も好適である．本話題では，小型化された固相抽出法の
現状について紹介する．

2　小型化固相抽出法

これまでに多くの固相抽出法が提案され，それらに
様々な名称が付与されてきている．それらの中でも，小

型化された固相抽出法について Trujillo-Rodríguezらは，
オペレーション方法に基づいて，μ─固相抽出（micro-

solid-phase extraction，μ-SPE）と固相マイクロ抽出
（solid-phase microextraction，SPME）の二つに大別す
ることができると述べている3）．µ-SPEは，従来からの固
相抽出法を小型化したものであり，microextraction by 

packed sorbents（MEPS）やピペットチップに固相抽出
剤などを充填して行う SPE（PT-SPE），従来の分散 SPE

をスケールダウンした分散マイクロ固相抽出（dispersive 

micro-solid-phase extraction，D-µSPE, Trujillo-Rodríguez

らは µ-dSPEと略称をしているが，D-µSPEや DµSPEの
表記のほうが多く見られるため，本稿ではこちらの略称
を採用），スターバー抽出（stir bar sorptive extraction，
SBSE）などが挙げられている．一方で SPMEでは，ファ
イバーを用いたものやインチューブの SPMEなどを加
えて，薄膜マイクロ抽出（thin film microextraction，
TFME）などが分類されている．以下に，μ-SPEと
SPMEとに分類し，それぞれがどのようなものか，簡単
ではあるが説明をする．

2・1　μ-SPE

上述の通り μ-SPEとして分類されるものの一つとし
て，MEPSがある．MEPSは，液体などを吸引・吐出す
るシリンジに固相抽出剤を充填したもので容易に固相抽
出を行う手法である4）．PT-SPEでは，マイクロピペット
用のチップに固相抽出剤などを充填して固相抽出を行う
ものであり，少量の試料の前処理に適用可能である5）．
また D-µSPEでは，固相抽出剤を試料溶液に撹

かく

拌
はん

するこ
とで目的成分などを抽出する手法である dSPEを小型化
したものであり，例えばミルク中の抗ヒスタミン剤の抽
出6）や食品中のアフラトキシンの抽出7）などへの適用例
がある．また SBSEは，スターラーバー表面に種々の固
相抽出剤となる成分をコーティングしたものを試料中で
撹拌することにより，抽出を達成するものであり8），市
販品としては GERSTEL社の TwisterTMなどが販売され
ている．さらに SBSEでは，撹拌子が付いた型に円柱状
のモノリス型固相抽出剤をはめ込み，撹拌をして抽出を
達成する stir cake sorptive extraction（SCSE）なども提
案されている9）．

2・2　SPME

一般的に利用されている SPMEは fiber型であり，
Sigma-Aldrich や Agilent などから入手可能である．
SPMEでは，fiberを利用してヘッドスペースに揮発し
てきた化合物を抽出するヘッドスペース─SPME （headspace- 

SPME，HS-SPME）や試料溶液に fiber部分を浸漬して
化合物の抽出を達成する直接浸漬─SPME（direct 

immense-SPME，DI-SPME）の手法が用いられている．
加えて，チューブ内で SPMEを達成するインチューブ

話　　題

小型化固相抽出法の現状
　　　　

村 上　博 哉

Current Trends in Solid-Phase Extraction.
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SPMEにも用いられている．さらに SPMEでは，例えば
フェイスマスク中に SPMEファイバーを装着し，呼気
中成分の抽出・測定10）や脳細胞中からの代謝物抽出・分
析への適用11）などの報告があり，多用な分析対象物へ適
用されている．

3　最　後　に

本稿では，小型化された固相抽出法の分類に注目し，
現状どのような適用がなされているかを紹介した．誌面
の都合上，本稿では小型化された固相抽出法にフォーカ
スしたが，固相抽出法そのもの以外にも，近年では利用
される固相抽出剤も多様化してきており，従来のシリカ
ゲルやポリマー樹脂などに加えて，金属有機構造体
（metal-organic framework，MOF）や炭素素材などを利
用した固相抽出も報告があり，その組み合わせにより
様々な化合物の前処理が可能となってきている12）．
近年の機器分析の革新的な発展により，前処理の重要
性はより一層増している．特に生命科学の分野では微量
試料中から目的成分を抽出する需要は高く，固相抽出法
の開発はさらに重要性が増すものである考えられる．

文　　献

 1） Y. Chen, L. Xia, R. Liang, Z. Lu, L. Li, B. Huo, G. Li, Y. Hu : 
TrAC, Trends Anal. Chem., 120, 115652 （2019）.

 2） J. Płotka-Wasylka, N. Jatkowska, M. Paszkiewicz, M. Caban, 
M. Y. Fares, A. Dogan, S. Garrigues, N. Manousi, N. Kalogiouri, 
P. M. Nowak, V. F. Samanidou, M. de la Guardia : TrAC, 
Trends Anal. Chem., 162, 117034 （2023）.

 3） M. J. Trujillo-Rodríguez, I. Pacheco-Fernández, I. Taima-
Mancera, J. H. A. Díaz, V. Pino : J. Chromatogr. A, 1634, 
461670 （2020）.

 4） M. M. Moein, A. Abdel-Rehim, M. Abdel-Rehim : TrAC, 
Trends Anal. Chem., 67, 34 （2015）.

 5） S. Seidi, M. Tajik, M. Baharfar, M. Rezazadeh : TrAC, Trends 
Anal. Chem., 118, 810 （2019）.

 6） S. Decheng, S. Zhanteng, X. Zhiming, L. Yang, L. Wuyan, 
W. Junming, F. Xia : J. Chromatogr. A, 1727, 464989 （2024）.

 7） R. Thati, B. S. Seetha, P. Alegete, M. K. R. Mudiam : Food 
Chem., 433, 137342 （2024）.

 8） M. He, Y. Wang, Q. Zhang, L. Zang, B. Chen, B. Hu : J. 
Chromatogr. A, 1637, 461810 （2021）.

 9） Y. Wang, J. Zhang, X. Huang, D. Yuan : Anal. Chim. Acta, 
840, 33 （2014）.

 10） Z. C. Yuan, W. Li, L. Wu, D. Huang, M. Wu, B. Hu : Anal. 
Chem., 92, 11543 （2020）.

 11） N. Reyes-Garcés, E. Boyaci, G. A. Gómez-Ríos, M. Olkowicz, 
C. Monnin, B. Bojko, D. Vuckovic, J. Pawliszyn : J. Chromatogr. 
A, 1638, 461862 （2021）.

 12） D. A. V. Medina, A. T. Cardoso, E. V. S. Maciel, F. M. 
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●  量子センサによるマイクロ RNA の
ラベルフリー計測

ダイヤモンド結晶内部の格子欠陥である窒素空孔中心 

（NVC, nitrogen-vacancy center） の量子状態は常温で読
み取り可能であり，NVCを内包するダイヤモンドは「量
子センサ」とも呼ばれている．これまでに，HIV-1 

RNA1）や SARS-CoV-22）抗原タンパク質の高感度検出が報
告されている．

Zalieckasらのグループは NVCを利用した，癌
がん

の診断
に重要なマイクロ RNA（miR-21）をラベルフリーで検
出する新しい方法を開発した3）．本手法は，NVCの量子
状態を光偏極し，その緩和時間（T1）を計測することで
達成される．従来型のターゲット分子の電荷を計測する
トランジスタバイオセンサーでは，溶液中のイオンによ
るデバイ遮蔽が感度を制限していた．本手法では常磁性
イオン（Mn2＋）が発生する磁気ノイズを検出すること
で，miR-21の溶液中での高感度な計測が可能となる
（図 1）．実験において，miR-21がダイヤモンド表面に
吸着すると，Mn2＋イオンが静電相互作用により局所的
に集積し，NVCの T1が減少することを確認している．
T1からmiR-21を定量することが可能であり，その検出
感度は 10 pMに達する．開発された量子センシング手
法は，miR-21以外のマイクロ RNAはもちろんのこと，
常磁性イオンと相互作用するバイオマーカーや合成高分
子にも応用できることから，水処理や食品科学，電池，
さらには癌の早期診断や治療モニタリングなど，幅広い
分野での応用が期待できる．

 1） B. S. Miller, L. Bezinge, H. D. Gliddon, D. Huang, G. Dold, 
E. R. Gray, J. Heaney, P. J. Dobson, E. Nastouli, J. J. L. 
Morton, R. A. McKendry : Nature, 587, 588 （2020）.

 2） W. W.-W. Hsiao, N. Sharma, T.-N. Le, Y.-Y. Cheng, C.-C. Lee, 
D.-T. Vo, Y. Y. Hui, H.-C. Chang, W.-H. Chiang : Anal. Chem. 
Acta, 1230, 340389 （2022）.

 3） J. Zalieckas, M. M. Greve, L. Bellucci, G. Sacco, V. 
Håkonsen, V. Tozzini, R. Nifosì : Commun. Chem., 7, 101 
（2024）.

 〔京都工芸繊維大学　外間 進悟〕

●  紫外プラズモニクスによる蛍光増強
ナノ構造をもつ金属中の自由電子の集団振動にともな
う局在増強電場を活用するプラズモニクスは，金や銀が
共鳴波長をもつ可視域を中心に発展してきた．増強電場
による光の吸収，散乱，発光などの増強に加えて，バイ
オセンサーや環境センサーなどの分野にも応用範囲は広
がっている．近年では，よりエネルギーの高い紫外域で
のプラズモニクスが注目を集めている．紫外域でのプラ
ズモニック金属としては安価で加工のしやすいアルミニ
ウムがよく用いられ，最近ではMorisawaらから，コロ
イドリソグラフィーで作製された大面積にわたる均一な
アルミニウムナノホールアレイによる，フォトエミッ
ション効率の向上が報告されている1）．紫外プラズモニ
クスの大きな長所として，タンパク質や核酸塩基をはじ
めとした可視域では吸収をもたない多くの分析対象分子
において，紫外域では分子内電子励起にともなう強い共
鳴効果が期待できる．最近の Royらの研究では1），紫外
プラズモニクスによる蛍光増強を利用することで，タン
パク質中の単一トリプトファンからの自家蛍光検出を実
現した．アルミニウムの紫外プラズモニックアンテナの
構造最適化に加えて，抗酸化剤の使用による蛍光信号の
安定化と，スペクトルフィルタリングと時間ゲーティン
グを組み合わせたバックグラウンドノイズの大幅低減に
より，従来複数のトリプトファンを持つ比較的大きなタ
ンパク質に限られていた測定対象を，生体中で大きな割
合をしめる小型タンパク質にまで拡張した．蛍光標識を
必要としないため，分子の自然な状態での挙動を観察で
きるという利点があり，タンパク質の本来の機能や相互
作用が妨げられることなく，より正確な解析が可能とな
る．また，中央のアパーチャと円

えん

錐
すい

形の反射器を組み合
わせたナノアンテナは，光の局所的な増強効果を活用し
て微弱な信号を増幅し，感度を向上させるものであり，
蛍光増強のほかにも吸収増強やラマン増強などほかの多
くの光学的手法にも応用可能である．さらには，これら
のナノ構造体の光検出器や表面電子源の応用に向けた新
たな可能性も示している．すなわち，紫外プラズモニク
スの増強・高感度分光分析手法としての応用のみなら
ず，工学的な紫外オプトロニクスへの展開も期待され
る．
 1） H. Morisawa, A. Ono, K. Ikegami, W. Inami, Y. Kawata : Opt. 

Mater. Express, 14, 1149 （2024）.
 2） P. Roy, J.-B. Claude, S. Tiwari, A. Barulin, J. Wenger : Nano 

Lett., 23, 497 （2023）.
 〔立教大学理学部　田邉 一郎〕

図 1　NVC によるマイクロ RNA 検出
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緒言　利便性と精度に優れた簡易分析法は，持続的な開
発目標（SDGs）の達成に必要なツールのひとつである．
近年，様々な分野の現場において，簡易分析法の重要性
が増している反面，それら分析法の感度や精度，選択性
の改善がしばしば課題となっている．これまでに分離科
学の視点から固相抽出や溶媒抽出により測定物質を濃縮
分離する前処理法を伴う簡易分析法が開発されてきた．
しかしそれらは一様に，目的成分の呈色反応，分離・濃
縮，測定の各工程を細分化し，付加的な操作を要求する
ことで“簡易分析”の意図を損なわせている．
そこで本研究では，水中の目的成分の呈色と分散した
微粒子による分離・濃縮のプロセスを同一容器内で同時
進行させる新しい簡易分析システムを開発した．本法の
基盤となる新規分離・濃縮法を「分散微粒子抽出法」と
名付けた．現場分析の視点から測定感度や選択性，分析
の操作性などを考慮していくつかの簡易分析法を開発
し，環境試料に応用することで本法の有用性を評価した．
本学位論文は 10章から構成されている．第 1 章“緒

言”では，これまでに報告されている目視や画像処理に
基づく簡易分析法について解説し，本研究の目的と着想
に至った経緯を論じた．

第 2 章“分散微粒子抽出／比色分析法における吸着捕
集の仕組み ―アンモニア，ニッケル，鉄（II）の分析
法の開発―”では，静電吸着を原理とする三つのモデル
で，本法の検出原理を議論した．（1）陰イオン成分の
捕集：アンモニアの呈色反応で生じるフェノール性色素
（青色または緑色）を，微細孔構造を持つスチレンジビ
ニルベンゼン共重合体にアミノ基を修飾した陰イオン交
換樹脂微粒子（DOWEXTM 1×8 （Cl－））に静電的に吸
着・捕集することで 0～2.0 mg/Lの低濃度での目視分
析を可能にした．（2）陽イオン成分の捕集：Fe2＋を o ─
フェナントロリンと反応させた［Fe（o -phen）3］2＋錯体を
シリカゲル微粒子で捕集することで，呈色溶液の目視分
析と比較して，10倍程度の高感度化を達成した．本法
の測定は 30秒以内に完了する．河川水の測定が可能で
あることを示した．（3）吸着条件（pH）によって電荷
が変化する化学種の捕集：Ni（II）を 4-（2-pyridylazo）
resorcinol （PAR）と反応させて生成した［Ni（II）-PAR］
錯体（赤色）は水相の pHによって負電荷あるいは無電
荷で存在する．陽イオン界面活性剤を修飾したシリカゲ
ル微粒子を吸着剤として用い，静電的な作用と疎水性相

互作用を利用することで，目的成分の選択的な捕集を可
能とした．

第 3 章“亜硝酸の簡易分析法 ―微粒子が与える呈色
反応速度への影響―”では，ナフチルエチレンジアミン
法により生成させたアゾ色素をプロピルスルホン酸修飾
シリカゲル微粒子で捕集した．アゾ色素による微粒子の
着色速度は溶液中での呈色速度よりも約 2倍高く，測定
時間を短縮でき，検出限界は 1.7 μg/Lと高感度であった．

第 4 章“ホルムアルデヒドの簡易比色分析法 ―微粒
子の吸着力が測定へ与える影響―”では，ホルムアルデ
ヒドをMBTH法で呈色し，いずれも陽イオンとして存
在する目的成分（青色）と過剰の試薬（黄色）の陰イオ
ン交換体微粒子への捕集を議論し，微粒子の素材によっ
て大きく変化する色調の違いを両成分の吸着平衡の解析
から明らかにした．結果，水道水基準値の 0.08 mg/L
以下を測定可能な高感度化が達成できた．

第 5 章“酵素法を用いたリン酸の高感度な簡易分析
法の開発 ―微粒子の物理的な性状が測定へ与える影
響―”では，酵素反応を用いて TOPS（トリンダー試薬）
で呈色させた双性イオンを粒径 0.36±0.10 mmの XAD-
7HP（親水性の無電荷粒子）に吸着させることで，呈色
溶液と比べて約 10倍の高感度化を達成し，河川水に含
まれる数十 μg/Lレベルのリン酸が測定できた．ここで
は，微粒子の粒径が吸着定数や粒子の沈降速度に，微粒
子の添加量が感度に与える影響を議論し，微粒子の粒径
や添加量を調整することで測定感度の調整が可能である
ことを示した．

第 6 章“6 価クロム（Cr（VI））の簡易分析法の開発　
―微粒子への抽出種の推定―”では，分散微粒子を使用
したイオン対固相抽出による比色分析を提案した．Cr
（VI）の有色錯陽イオンの場合，対イオンとしてドデシ
ル硫酸陰イオンを添加し，XAD-7HPによって捕集する
ことで，5分以内に呈色と微粒子への吸着が完了し，環
境基準値である 0.02 mg/Lの Cr（VI）を目視で判定で
きる十分な感度を示す．さらに，比色画像解析により
μg/Lレベルの Cr（VI）の検出が可能であることを示した．

第 7 章“過マンガン酸イオンの吸着を利用した簡易
分析法の開発　―Mn と化学的酸素要求量（COD）の測
定―”では，マンガンを過マンガン酸イオン（MnO4

－：
赤紫色）として，陰イオン交換体であるジエチルアミノ
プロピル修飾シリカゲル微粒子による捕集法を開発し
た．溶液のみの色変化と比較して約 10倍の高感度化が
達成でき，マンガンの検出限界は 0.05 mg/Lであった．
さらに，この方法を応用して，CODの分散微粒子抽出／
簡易画像測色法を開発した．アルカリ性常温法を利用し
た本法では，有機物を過マンガン酸イオン（あらかじめ

E-mail：sincerely_bee@icloud.com
現連絡先の機関　富山大学理学部：
　　　　　　　　930─8555　富山県富山市五福 3190

学会受付　　2024年 11月 7日

博士論文要録

分散した微粒子による固相抽出を原理とする
新しい簡易比色分析法の開発と環境水への応用

小濵 　望
学位授与：富山大学（2023年 3月 23日）
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容器に添加）で 3分間酸化し，溶液の pHを中性とし，
水相に溶存する MnO4

－を微粒子に吸着させることで
CODを測定する．アルカリ試薬の濃度や微粒子の添加
量を変えることで，淡水・汽水・海水と幅広い水試料の
測定が可能であることを示した．

第 8 章“遊離シアン化合物（CN－）の簡易分析法の
開発　―分散微粒子抽出法に適した小型撮影ボックスの
開発―”では，容器内に沈降した呈色微粒子を下方向か
ら光を照射して画像を撮影することで，溶液の色による
干渉を受け難い画像データが得られることを見いだし，
3Dプリンターで作製した携帯型撮影ボックスを使った
シアンの簡易分析法に応用した．本法は，従来法（吸光
光度法：30分）よりも短時間（10分以内）で，高感度
（検出限界：0.005 mg/L）にシアンの測定が可能である
ことを示した．

第 9 章“蛍光測定法への応用　―微粒子への蛍光体の
吸着と蛍光画像測色法―”では，蛍光色素であるレゾル
フィンを陽イオン界面活性剤のゼフィラミンでイオン対
とし，シリカゲル微粒子に捕集する蛍光画像測色法を開
発した．ゼフィラミン濃度に応じて静電的相互作用と疎
水性相互作用が関与する捕集機構を議論した．本法は，
カメラで撮影した蛍光画像を解析することで高感度な測
定が可能である．可視光画像の場合，0.1～2.0 μMの範
囲で直線性のある測定結果が得られ，検出限界は 80 nM
であった．蛍光画像の場合では，0.01～0.2 μMの範囲
で直線性が得られ，検出限界は 7 nMであった．した
がって，画像撮影時に照射するライトを変えることで低
濃度（紫外光照射）から高濃度（可視光照射）と，目的

成分濃度に応じた測定が可能である．さらに，本法を
Amplex Red® とペルオキシダーゼを用いた過酸化水素
の測定に応用したところ，0～1.0 μMの測定が可能であ
り，検出限界は 0.28 μMであった．河川水と雨水に含
まれるサブ μMレベルの過酸化水素の測定が可能である
ことを示した．
結論　第 10 章“総括”では，本博士学位論文に記述し
た 11の分散微粒子抽出／比色分析法の利点と展望を論
じた．開発した方法はサンプル量が 1 mLと少量で，目
視による水相の比色分析よりも 2～10倍高感度であり，
画像処理によってさらに高感度で信頼性の高い結果を得
ることができるため，実用的で汎用性に富む分析法であ
る．また，微粒子の素材，粒径，添加量等によって測定
範囲を幅広く調節可能で，試料水に含まれる着色成分の
影響も低減できる．微粒子による呈色速度の促進効果は
分析操作の短縮につながる発見であった．本研究では環
境水への応用を示したが，本法は様々な分析分野への応
用が期待できる．

公 表 論 文
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This doctoral thesis describes the development of novel and practical simple colorimetric analysis methods 
that can be used for a field survey. The principle of this method is that the coloring of the analyte, the 
adsorption of the colored analyte onto the dispersed fine particles, and the sedimentation of the fine particles 
are all carried out simultaneously in a single container. The analyte is determined from the color information 
obtained by visual inspection or image analysis of the sedimented fine particles. Eleven analytical methods 
have been developed to demonstrate the potential of this method in a systematic manner. By optimizing the 
material, size and quantity of the adsorbent fine particles, and making full use of electrostatic interactions, 
hydrophobic interactions and ion-pair extraction, the application to 11 different analytes have been achieved. 
All of the methods can be measured simply by injecting 1 mL of sample solution into a 1.5 mL microtube 
filled with coloring reagent, adsorbent particles and other chemicals. The entire analysis process is completed 
within 15 min. The sensitivities of these methods were 2 to 10 times higher than those of the conventional 
visual colorimetric analysis method in the aqueous phase. These methods were applied to environmental 
water. The analytical results were in good agreement with those of instrumental analysis. The major advantage 
of this method is that it not only has high selectivity, but also that the sensitivity can be easily controlled by 
changing the amount and size of the particles.

（Received November 7, 2024）
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東北大学大学院環境科学研究科の唐島田龍之介先生よ
りバトンを引き継ぎました，東京薬科大学の森岡和大と
申します．唐島田先生とは，若手の会つながりで大変仲
良くさせて頂いております．このようなエッセイを書く
機会は今までになく，どのようなことを書けば良いか悩
みました．その中で，自身が研究者として人生を歩んで
いくにあたり，お世話になった恩師との出会いを振り返
りながら，少し自己紹介をさせて頂けたらと思い，筆を
執っております．拙い文章ではございますが，お付き合
いいただけますと幸いです．
私は学生時代，首都大学東京 内山研究室に所属し，
内山一美先生や中嶋秀先生にご指導いただきました．実
は，研究室配属を決める際，もともと他分野の研究室を
志望していたのですが，（ジャンケンに負けて）定員か
らあふれてしまいました．その後，他の研究室を見学し
た際に，中嶋先生から装置開発の面白さややりがいにつ
いて教えて頂き，それが分析化学を深く学ぶきっかけと
なりました．今振り返ると，志望していた研究室に行け
ずに本当に良かったと思います．内山研究室に配属さ
れ，現在の研究の基盤となる「マイクロ流体デバイス」
と出会いました．流路が緻密に刻まれた手のひらサイズ
のマイクロチップを見て，「これはすごい！」と魅了さ
れ，マイクロ流路に関連する研究テーマを希望しまし
た．実験では，直属の指導教官であった中嶋先生や，た
びたび研究室に来て下さった有限会社メビウスアドバン
ストテクノロジー 辺見彰秀博士にご指導いただき，分
析化学の重要性や，光学設計や電子工作の奥深さを教わ
りました．試行錯誤を重ねて進めていく装置開発の面白
さに夢中になり，気づけば時間を忘れて実験に熱中して
いました．内山研究室は，学生の主体性を重んじる研究
スタイルであり，それが，私が研究に没頭し，アカデ
ミックの道に進むことを後押ししてくれたと思います．
お世話になった皆様に，この場を借りて心よりお礼申し
上げます．
その後，現職の東京薬科大学に赴任しました．上司で
ある東海林敦先生とは，私が博士課程の学生だった時に
共同研究で知り合い，「とても気さくで面白い先生だ！」
というのが最初の印象でした．その後一緒に働くことに
なってとても驚きましたが，研究者・教育者にとって重
要なことをたくさんご指導いただき，この環境で仕事に

取り組めて本当に幸せであると感じています．研究で
は，内山研で培ってきたマイクロ流体デバイスや分析装
置開発に，何か新しい技術を取り入れて，自身の研究の
幅を広げたいと思い，情報収集をしておりました．その
中で，3Dプリンターの動画を Youtubeで視聴したとき
に，鳥肌が立つほど衝撃を受けたことを覚えています．
3Dプリンターは，材料を薄い厚みで一層一層積み上げ
ていくことで三次元の構造体を形成します．動画を繰り
返し観ても飽きることなく，体の底からワクワクする感
情が湧き上がるのを感じ，すぐに「この技術をぜひ取り
入れたい！」と強く思いました．早速，研究室に当時ま
だ高価だった光造形式 3Dプリンターを導入しました．
初期の 3Dプリンターは，設定すべきパラメーターが非
常に多く，操作にもコツが必要で，試行錯誤を重ねて構
造体を作製した時には，とても感動しました．3Dプリ
ンターでものを作る時には，造形原理や材料など，用途
に合わせて選択する必要があります．そこで，3Dプリ
ンティングをさらに深く学習するために勉強し，3Dプ
リンター活用技術検定の資格を取得しました．実は，自
宅にも 2台ほど 3Dプリンターを所有しており，休日に
家でも造形物を作れる環境を整えています．
研究室では，学生に装置開発に取り組んでもらうわけ
ですが，薬剤師になるという大きな目標を持った大半の
6年制薬学生にとって，3D CADソフトウェアでの図面
設計や，はんだ付けをはじめとした電子工作のスキルは
国家試験の取得に役に立ちません．もちろん，卒業研究
で得られるものはそれだけではない！と見学に来た学生
さんに一生懸命説明するのですが，なかなか心に響かな
かったり，イメージと違うと感じる学生さんも多いで
す．しかし，薬学生の中にも「装置を作ってみたい」
「大学受験で薬学部と工学部どちらに行くか悩んでいた
ので嬉しい」と言ってくれる熱心な学生もいます．その
ような学生さんと一緒に楽しく研究に取り組んでいる時
間が，とても楽しく，そしてありがたく感じています．
次号は，宇都宮大学工学部の稲川有徳先生にバトンを
引き継がせていただきました．稲川先生とは，学生時代
に関東支部若手交流会で出会い，それ以来とても仲良く
させていただいております．ご活躍されて大変お忙しい
中，執筆をお引き受けいただき心より感謝申し上げます．

 〔東京薬科大学　森岡 和大〕

リレーエッセイ

ものづくりが切り拓く研究者への道
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談　　 話　　 室
■

はじめに分析あり（その 2）─ガリレオの眼

ガリレオ（1564～1642）の望遠鏡（＝眼・手段・道具）は，
自然科学の研究のみならず人類の宗教・政治哲学などを一気に
飛躍・発展させた．その事実からベーコン（1561～1626）は
「知は力なり」といった．そこから 17世紀以降の人間中心主
義の新しい自然科学と政治経済などの社会科学の改革が始まっ
た．
さて，知覚できない無形（＝神や霊魂など）を扱う「形而
上」と，有形の物事（＝社会や政治など）の原理を探究する
「形而下」という言葉がある．同様に自然科学でも形而上的な
理論又は「演繹学」と，形而下的な実験を含む「帰納学」の分
野がある．帰納学においては，その対象の物事を正確に知覚で
きるか否かの分析能力は，分析の適切▶的確な手段・方法にか
かっている．それが人類の「知の力」を決定づけてきた．
化学は実験に基づく帰納 Induction学である．帰納学は具体
的な現象から結論を導き出す思考法で，化学や生物学などの研
究に当たり，広辞苑には『…個々の具体的事実から一般的な命
題ないし法則を導き出すこと．特殊から普遍を導き出すこと．
…帰納法はスコラ哲学，F.ベーコンを介し，JSミルが大成し
た．狭義ではミルの定式化した因果関係…』と詳しく長文で解
説されている．化学には成分を分析する「分析化学」と，実験
や分析に基づいた「帰納的推論」を行って，新化合物をつくる
「合成化学」の分野がある．帰納的推論は国家や政治など社会
現象の研究（＝国家論や政治哲学など）の思考法でもある．
分析機器の開発・発見に関係したノーベル賞の受賞者を数名
挙げると，ポーラログラフのヘイロフスキー（1959），ラーマ
ン分光器のラーマン（1931），マススペクトル（MS）の田中耕
一（2002）などがいる．ポーラログラフ，吸光分析器，発光
分析器，原子吸光分析器（AAS），X線，MS，NMR，ESRな
どの分析機器は，どれも物理学で発見された原理や法則に基づ
いて開発された．その中で化学反応の平衡移動の原理から反応
速度を測定する緩和法（温度ジャンプ法，圧力ジャンプ法）の
研究でノーベル化学賞を受賞したドイツのM. Eigen（1967）
は異色だったが，それと同様にクロマトグラフィーは自然現象
に基づいていて，帰納法的に開発された分析機器として異色で
ある．すなわち，クロマトグラフィーの原理はろ紙（ペーパー）

に色素を含む試料溶液を浸すと，混合成分の色素がろ紙表面に
拡散して色が分離する自然現象に基づいていた．クロマトグラ
フィーは化学成分の拡散速度の違いを用いたものだったが，そ
こには吸着，分配などの様々な自然現象が含まれている．人文
社会の現象にもいろいろな情報の成分・現象が混在しているの
で，クロマトグラフィー（＝LC，GC，HPLCなど）は文系の
思考法に近く，情報やメディアはクロマトグラフィーの展開剤
にあたるともいえよう．
分析機器によって新しい分析の世界が芽生えて飛躍・発展を
した結果，20世紀初頭からノーベル賞が開始した．その 20世
紀後半には高性能の分析機器の開発によって分析化学は応用科
学（soft science）の色彩が強くなった．それに応じて日本分析
化学会は Analytical Sciencesの学会誌を発行したようだ．この誌
名に科学のパラダイムシフトが刻まれていた．さて，2002年
のノーベル化学賞の受賞者田中耕一氏の業績は「生体高分子の
同定および構造解析のための手法の開発」だった．その開発し
たMSはプロテオミクスという新しい分野（主として考古学）
を切り開き絶大な研究威力を発揮している．つまり，ガリレオ
の望遠鏡と同様，科学および化学に新しい能力を芽生えさせ，
分析機器は自然科学や社会科学の「眼」であり「芽」である証
拠を示した．ここに「はじめに分析あり」の本領が益々発揮さ
れる感がする．

〈補　　遺〉
文理融合：研究対象が物質か社会かの違いによって文系と理系
の区分があり，社会で起こる現象を扱う小説（フィクション）
や歴史（ノンフィクション）などは文系である．情報学は社会
現象を扱うので社会学またはメディア学に近いので文理融合型
であろう．理系・文系に限らず，「理」（＝理論・論理・合理・
真理・理性など）に基づいた現象論または帰納学は学問の始め
であり，それは『はじめに分析あり』にあたり，Analytical 

Sciencesである．
宗教と政治と科学：ガリレオによって天動説が間違いだと分
かったとき，西欧人のキリスト教徒の信仰心を益々深化した感
がある．アインシュタインは「神即自然（スピノザ）を信ず
る」といった．また，ニュートン，フアラデーなども「はじめ
に神（＝真理）あり」を確信したのではなかろうか．その証拠
にガリレオ後の西欧では宗教・政治の革命と並んで科学革命が
起こった．20世紀にはノーベル賞の時代となった．そして今，
ガリレオの眼は AIの眼になった感がする．
　 〔日本化学会名誉会員・奈良女子大学・
 奈良学園大学名誉教授　木村 優〕

インフォメーション
◆

プラズマ分光分析研究会 第 123回講演会

2024年 10月 25日に広島市中区の JMSアステールプラザに
て，プラズマ分光分析研究会第 123回講演会を開催しました．
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本講演会は，金属・重金属の微量元素分析で威力を発揮するプ
ラズマ発光分析法の研究開発・普及を目指して，1980年に設
立されたプラズマ分光分析研究会の講演会です．当研究会で
は，年 3～5回の講演会と，夏期に宿泊形式のセミナー，さら
に近年では若手会やワークショップ等も開催しています．前回
の広島が担当の講演会の開催は，コロナ禍の 2021年 3月にオ
ンラインでの開催でした．さらにその前は 2011年 10月に広
島市での開催であったので，今回の講演会は広島市での久しぶ
りの対面開催となりました．
今回の講演会では，副題を「環境の理解，保全，修復のため
の分析技術」とし，西日本を中心とした研究者 6名による講
演をいただきました．熊本大学大学院先端科学研究部の大平慎
一先生からは，「溶存イオンハンドリング技術の ICP-MS前処
理への展開～マトリックスの除去や置換・インライン濃縮～」，
京都大学複合原子力科学研究所の福谷哲先生からは，「ICP-MS

を用いた土壌環境中微量元素の測定」，公立鳥取環境大学環境
学部の山本敦史先生からは，「有機ハロゲン系環境汚染物質分
析の課題」，国立水俣病総合研究センターの丸本幸治先生から
は，「水銀の健康リスク評価を目的とした生物試料中の総水銀
及びメチル水銀，セレンの簡易分析」，九州大学工学研究院の
米津幸太郎先生からは，「LA-ICP-MSによる地熱発電所で生成
されるシリカスケールの初期沈殿挙動の解明」と題してそれぞ
れご講演をいただきました．講演予定であった 1名の先生の
体調がすぐれず，講演ができないとのことで，その時間は現地
開催担当者である私が，「環境中での光化学反応とそれに関わ
る物質の計測とその動態」の題目で講演をいたしました．これ
らの講演はいずれも，プラズマ分光分析法を中心に，広く環境
に関わる物質の測定や，それに伴う地球環境への影響に関する
内容が盛り込まれておりました．最近の地球環境問題といえば
温室効果気体による温暖化や気候変動，カーボンニュートラル
に関する話題が注目を集めていますが，本講演会では地球環境
に関わるさまざまな物質の分析や計測法に関する話題，多種多
様な環境化学的，地球化学的諸問題に関する講演を聞く大変よ
い機会となりました．講演会は活発な意見交換，質疑応答があ
り，予定していた時間から 20分程度超過して全日程を終える
ことになりました．本講演会は対面と同時にオンラインでも中
継され，参加者は対面で 26名，オンラインで 44名，合計 70

名でした．次回，第 124回講演会は，2025年 3月 21日に東京
都立産業技術研究センターで「現場で活躍するプラズマ分光分
析」との副題にて開催の予定となっております．

最後に，本講演会で講演を快く引き受けてくださった先生方
には深く感謝申し上げます．また協賛いただいた日本化学会，
日本分析化学会，日本分光学会，日本薬学会，電気学会，日本
微量元素学会，日本分析化学会中国四国支部，広島大学瀬戸内
CN（カーボンニュートラル）国際共同研究センター，学振
R051メタロミクス委員会には感謝申し上げます．ありがとう
ございました．

 〔広島大学大学院統合生命科学研究科　竹田 一彦〕

◆

第 29回高分子分析討論会

2024年 10月 31日（木）と 11月 1日（金）の 2日間の日程
で，愛知県産業労働センター「ウインクあいち」において，日
本分析化学会高分子分析研究懇談会の主催により，第 29回高
分子分析討論会が開催された．関西での会場として利用してき
た名古屋国際会議場が，本年から改修工事等による臨時休場＊

を予定していたため，初めて本討論会をウインクあいちで開催
する運びとなった（＊：同会議場の臨時休場は，都合により
2025年 2月からに変更された）．
今回の討論会には 446名が参加登録し，2件の特別講演と

119件のポスター発表が行われ，協賛企業のうち 22社が展示
を行った．参加登録者数と発表件数はいずれも過去最多を約 2

割も上回り，高分子材料への要求の高度化や多様化などに伴
い，高分子分析に対する関心がより一層高まっていることが窺
えた．
初日午前は，2階の大ホールにて実行委員長である小池　亮

（花王）の開会挨拶，ポスター講演（ショートプレゼン）Ⅰ，
企業講演（テクニカルレビュー）Ⅰが行われた後，6階の会場
に移動してポスター発表Ⅰ（写真）が行われた．昼休みを挟み
午後には特別講演Ⅰ，ポスター講演Ⅱ，企業講演Ⅱ，およびポ
スター発表Ⅱが行われた．
特別講演Ⅰでは，東北大学大学院の吉岡敏明先生より「プラ
スチック資源循環の価値」と題した講演が行われた．リサイク
ルや関連する分析技術の現状，さらには循環社会の実現には要
素技術の開発に加え，その活用に向けた国や業界レベルでの積
極的な取り組みが必要であるなどの提言が示された．循環社会
の構築にはリサイクルを視野に入れた材料開発や回収のための
仕組みづくり，さらには一人でも多くの人にリサイクルの価値
を浸透させることが不可欠だと，改めて認識した人も多かった
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と思われる．
初日最後には 170名の参加による懇親会が開催され，当懇
談会顧問の寺前紀夫先生（東北大学名誉教授）の挨拶と乾杯の
発声で会が始まり，交友や議論を深めることができた．同じく
顧問の高山　森様（スペクトラ・フォーラム）から提供いただ
いた著書「舞台裏から観たプラスチックの開発物語」の抽選会
も行われ，大いに盛り上がった会は，企画委員長の石田康行先
生（中部大学）の一丁締めにてお開きとなった．

2日目は，午前にポスター講演Ⅲとポスター発表Ⅲ，午後に
ポスター講演Ⅳとポスター発表Ⅳの後，須藤栄一先生（豊田中
央研究所）による特別講演Ⅱ「自動車用高分子材料の分析 

─真因究明のアプローチ方法─」が行われた．講演ではロベル
ト・コッホが感染症の病原体特定のために提唱した 4原則の
考え方やアプローチが，材料分析や顕在化した問題の真因究明
に有用であることが示された．実際にその原則に基づいて異物
発生や変色などの真因を究明した事例も紹介され，多くの参加
者が新たな気付きを得たことと思われる．

119件の研究発表に対して，審査委員の選考による「審査委
員賞」と参加者全員の投票による「ポスター賞」が各日 3件
ずつ選出され，1日目は懇親会，2日目は閉会式で表彰式が行
われた．以下に受賞された研究発表の演題と演者を記す．

◆審査委員賞
「 熱分解質量スペクトルの標品フリー定量解析を基点とした
ポリマーシークエンサーの開発」

 日比裕理（物質・材料研究機構）
「 デコンボリューション法を用いた O-PTIRイメージングの
高解像度化」

 浅野伸哉（京セラ）
「SECの異常溶出挙動の解明と制御」
 菊地守也（山形大工）
「PTFE分子ほぐしと分子集合再生」
 火原彰秀（東工大理学院）
「 樹脂金属直接接合体における界面樹脂構造が接合強度に
及ぼす影響」

 米山弘亮（豊田中央研究所）
「 水素結合による可逆架橋を有するエラストマーの

Rheo-optics解析」
 田島怜奈（東大生研）

◆ポスター賞
「 ナノ赤外分光法による第二世代アクリル接着剤／
アルミニウム界面の組成解析と接着発現機構の解明」

 加藤雄一（豊田中央研究所）
「 Py-APGC-MS及びMALDI-MSによるポリブタジエンと
シランカップリング剤の反応解析」

 中植巧麻（名工大院工）
「 超臨界流体クロマトグラフィーを用いた高分子物性
評価法の開発」

 松原功達（日産化学）
「 樹脂エマルション中の乳化剤の状態解析」
 山口潤也（DIC）

「 顕微ラマン分光法を用いた結晶性高分子の劣化過程で
生じる高次構造変化の解析」

 木田拓充（滋賀県立大）
「 アルミニウムの表面状態がエポキシ接着剤との
界面領域に及ぼす影響」

 岩井美奈（豊田中央研究所）

本討論会は，高分子分析研究懇談会の運営委員長である本多
貴之先生（明治大学）の閉会挨拶により，大盛会のうちに幕を
閉じた．過去最大規模の討論会を，初めて使用する会場で無事
に終了できたのは，ひとえに参加者と実行委員をはじめとする
運営関係者のみなさまのお陰です．本当にありがとうございま
した．なお，大きな節目となる第 30回高分子分析討論会は，
2025年 11月に明治大学駿河台キャンパス（アカデミーホール）
にて開催予定です．
最後に，本討論会開催にあたり企業協賛いただいた，

i-NEAT㈱，アジレント・テクノロジー㈱，伊勢久㈱，イン
フォコム㈱，エーエムアール㈱，㈱エス・ティ・ジャパン，㈱
島津製作所，スペクトラ・フォーラム，㈱ディジタルデータマ
ネジメント，東ソー㈱，日本ウォーターズ㈱，日本カンタム・
デザイン㈱，日本電子㈱，日本分析工業㈱，NETZSCH Japan

㈱，㈱バイオクロマト，浜松ホトニクス㈱，㈲ヒューズ，ブル
カージャパン㈱，フロンティア・ラボ㈱，ライカマイクロシス
テムズ㈱，㈱リコー，LECOジャパン合同会社の各社に深く感
謝いたします．

 〔花王㈱　小池 亮〕

◆

第 401回液体クロマトグラフィー研究懇談会

2024年 11月 15日（金）に㈱日立ハイテクサイエンス　サイ
エンスソリューションラボ東京において，「HPLC，LC/MSの
基礎知識」を講演主題とした表記研究懇談会が開催された
（オーガナイザー：筆者）．

HPLC，LC/MSは，環境・食品，医薬品などさまざまな分
野の分析で広く使用されており，正確な結果を得るためには基
礎的な知識が不可欠である．本研究懇談会では，HPLC，LC/

MSの原理から HPLC，LC/MSで用いるカラム，試薬・溶媒，
超純水などの基礎知識について講演いただいた．

1題目は，エムエス・ソリューションズ㈱　髙橋　豊氏より
「LC/MSの基礎知識」の演題で講演が行われた．LC/MSや質
量に関する用語の解説，イオン化の種類，用いる溶媒の種類，
さらには試料調製時の注意点などについて紹介があった．

2題目は，関東化学㈱　坂本和則氏より「HPLC，LC/MSに
用いる試薬・溶媒の基礎知識」の演題で講演が行われた．
HPLC用溶媒の特性，LC/MS用溶媒の特性，溶媒取り扱い時
に用いる容器・実験器具の影響，さらには試薬に関する法規の
紹介があった．

3題目は，メルク㈱　石井直恵が「LC/MSに用いる超純水
の基礎知識」の演題で講演を行った．HPLC，LC/MSに求め
られる分析用水の水質とその精製方法，ならびに使用時の注意
点に関して紹介した．
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4題目は，（一財）化学物質評価研究機構　坂牧　寛氏より
「HPLCカラムの基礎知識」の演題で講演が行われた．充塡剤
の基材・充塡剤の化学結合基・カラムの形状などのカラムの基
礎から，カラムの劣化と対策について紹介があった．

5題目は，㈱クロマニックテクノロジーズ　長江徳和氏より
「シリカ系逆相充塡剤におけるシラノール基の効果：完全エン
ドキャッピングそれとも有効活用？」の演題で講演が行われ
た．シリカ系逆走固定相を作成する際に残存するシラノール基
について，エンドキャッピングによりシラノール基の影響を排
除する方法に対し，シラノール基の影響を分離に活用する方法
について紹介があった．

6題目として，本研究懇談会の中村　洋委員長（東京理科大
学）より総括が行われ，各講演者に対する質疑などが行われ
た．また，今後の液体クロマトグラフィー研究懇談会見学会や
例会などの紹介がされた．
研究懇談会終了後，講演者を囲んでの情報交換会が行われ，
メーカーやユーザーの隔たりなく参加者同士の交流を深めるこ
とができた．
最後になりましたが，研究懇談会にご参加いただきました皆
様，本例会の開催にあたって講演依頼をご快諾いただいた講師
の皆様，運営にご協力をいただきました運営委員の皆様，およ
び会場をご提供いただきました㈱日立ハイテクサイエンスの皆
様に深く御礼申し上げます．

 〔メルク㈱　石井 直恵〕

◆

2025年の表紙デザインについて

本年の表紙デザインは以下のとおりです．制作者から寄稿い
ただいた文面もあわせて掲載いたします．

表題「分析技術を支えるサンプル導入技術」
　　原案製作：アジレント・テクノロジー・
　　　　　　　インターナショナル株式会社　久保田 哲央
　　撮影協力：同社　石原 壮一郎

2025年の本表紙デザインは，ガラス製ネブライザーの先端
部を顕微鏡で拡大した写真です．透明なガラスの先端から青白
い光の筋が円錐状に伸び広がる様子を，製造元から特別な許可
を得て，撮影・掲載させていただきました．この器具は元素分
析装置 ICP-MSおよび ICP-OESで利用されています．

ICP-OESが初めて発表された 1964年の論文1）によれば，最
初は金属製のキャピラリーでサンプル導入を行っていました．
1973年に開発されたガラス製同軸ネブライザーは，サンプル
流路の外側にガス流路が同心円状に設計されており，流路の先
端から飛び出すガスと液滴の効率的な相互作用が，10 μm未満
のエアロゾルを安定的に生み出しました2）．1990年代から開発
され始めたものがマイクロネブライザーで，本表紙のネブライ
ザーもその一種に数えられます2）．サンプル流路の内径縮小に
よって従来のサンプル消費量 0.5～2 mL/min を 0.3 mL/min

程度まで低減することに成功しました．その副次的効果として
さらに細かいエアロゾルが生成され，水由来の干渉イオンが軽
減された3） 結果，サンプル消費量の低減にもかかわらず従来と
同等かそれ以上の測定性能向上に貢献しました4）．
普段私たちはサンプル導入系より後段の分析技術に注目しが
ちです．しかし，サンプル導入系の高性能化を実現した開発努
力と精度の高い製作技術があってこそ，高感度で信号の安定し
た機器分析ができるのだと，本デザイン制作者は再認識させら
れました．新たな分析法の紹介だけに留まらず，縁の下の力持
ちとなる基礎技術の紹介も，「ぶんせき」誌の重要な役目と考
えております．

 1） S. Greenfield : “High-pressure Plasmas as Spectroscopic 
Emission Sources”．

 2） J. Todoli and J. Mermet : “Liquid Sample Introduction in 
ICP Spectrometry”．

 3） Diane Beauchemin : “Sample Introduction Systems in 
ICPMS and ICPOES”．

 4） J.W. Olesik, J.F. Kinzer, B. Harkleroad : “Inductively 
coupled plasma optical emission spectrometry using 
nebulizers with widely different sample consumption rates”．

 〔「ぶんせき」編集委員会〕
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••••••••• 編　集　後　記 •••••••••

◇明けましておめでとうございます．昨年は内外共に社会情勢
の変化が激しい年でしたが，穏やかに新年をお迎えになられ
ましたでしょうか．「ぶんせき」誌も干支の“蛇”に因み，
従来から脱皮して新たな挑戦に取り組み，一層魅力ある記事
を掲載し，会員相互の交流のお役に立つ存在でありたいと
思っています．
◇「とびら」では，本会会長の山本博之先生が『「世に問う」姿
勢』と題し，学会から広く社会に向け，その活動内容と共に
分析の重要性を訴え続け，理解を求めていくことの必要性を
述べられています．分析が社会に不可欠であることを不断の
努力で発信し続けなければ社会も分析を軽視し，学会も社会
的意義を失うという警鐘とも取れる内容に身の引き締まる思
いがします．
◇「リレーエッセイ」では，東薬大の森岡和大先生が「マイク
ロ流体デバイス」の装置開発を通して知ったその面白さや奥
深さを工学が専門ではない薬学生にも伝えたいと述べられて
います．実験上手な薬学生は調剤や服薬指導にも優れている
というのは指導薬剤師からよく聞く話であり，薬学生の研究
体験は，社会に有意な薬剤師の養成に欠かせない教育である
といえます．
◇今年が皆様にとって幸多き 1年となりますようお祈りいたし
ます． 〔S. K.〕

「ぶんせき」次号掲載予定
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