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　「クロマトグラフィー」・・・科学に携わる方であれば、一度は耳にされたこ

とがある言葉ではないでしょうか。化学大事典によると、「試料成分の２相間

への分布の差異を利用して、多成分混合物から各成分を分離分析する方法の一

つ」とあり、その歴史は 20 世紀初頭にまでさかのぼり、ロシアの植物学者ミ

ハエイル・ツヴェットによって、ギリシャ語の“色”を表す“Chroma”と“記録”

を表す“Graphos”という語を組み合わせて“Chromatography”と名付けられ

たとされています。それから約１世紀が経過した現在では、化学品合成の際の

確認や天然物からの有用成分の分離には必須の技術となりました。さらに、化

学合成品、医薬品や水道水の品質管理、一昨年問題になった中国産冷凍餃子を

原因とする薬物中毒事案での原因農薬の分析、加えて電気電子機器中の有害物

質のスクリーニングまで、実に様々な分野で使用されています。昨年話題になっ

たテレビドラマでは、主人公の脳外科医が江戸時代にタイムスリップし、炭を

使ったカラムクロマトグラフィー（表紙写真中のうちわの図柄はカラムクロマ

トグラフィーによる色素の分離の様子）や和紙を使ったペーパークロマトグラ

フィーで薬を製造する場面が見られましたが、お気づきになったでしょうか。

　ところで、最近、医薬品の分野、特に漢方薬原料の生薬について、より良質

なものを提供するため、有効（指標）成分の定性・定量試験などの規格が日本

薬局方（医薬品の規範書）中で積極的に設定される方向にあります。製剤中に

これら生薬を多数配合する場合、複雑な天然物の品質管理のために、試料前処

理技術の工夫とクロマトグラフィー技術を駆使した分析法の開発が必要です。

　医薬品の分野だけでなく、クロマトグラフィー技術の進歩は、これまで分析

できなかったものを分析可能にし、得られる情報も増えるのですが、その分、

製造管理や品質管理に要求される技術レベルも高くなっていると言えるのでは

ないでしょうか。

　当センターでは、年間約 500 件に及ぶクロマトグラフィー関連の受託試験を

受けており、最新の技術にも対応できるよう機器整備と分析技術の向上に努め

ています。本号では、各種クロマトグラフィーについて、実際の分析（応用）

例を特集し、最終ページには、本県が生産金額全国一位を誇る夏の風物詩、「蚊

取線香」を題材に分析した例を掲載しています。クロマトグラフィーは古くか

ら確立されている技術ですが、日々進化しており、その古典的な手法から最新

の手法まで知っておくと便利な「ツール」として利用できます。今回の特集が

今後の製品開発や製造品質管理の手法のヒントとなれば幸いです。
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薄層クロマトグラフィー

図１　試料調製方法

はじめに

　クロマトグラフィーの原理は、試料成分が移動相

の流れにのって固定相の表面又は内部を通過する過

程で分離されることによります。シリカゲルなどの

吸着剤を平面板上に塗布した薄層板を固定相に用い

る方法が薄層クロマトグラフィー（Thin-Layer 

Chromatography：TLC）です。薄層板に試料溶液をス

ポットし、展開容器中で、薄層板の一端を移動相と

なる溶液に浸すと、試料の移動する速度に違いが生

じ、それぞれの成分に分離することができます。TLC

は、物質の確認又は純度の試験、精製などに用いら

れています。

　今回は、薬事産業部での主な利用目的である医薬

品等の規格試験のうち、成分の確認試験に TLC を用

いた例を紹介します。

試料前処理方法の工夫

　漢方製剤に使用される生薬であるウヤク、ビャク

ジュツ、カンゾウを混合した試料より、適当な前処

理を加えることでビャクジュツの確認試験を設定で

きるようになった例を示します。

　試料（ビャクジュツ＋ウヤク＋カンゾウ）、標準物

質（ビャクジュツ）、ブランク（ウヤク＋カンゾウ）

について、図１のように操作を行い、前処理をして

いない試料溶液 A、標準溶液 B、ブランク溶液 C 及び

カラム前処理済みの試料溶液 D、標準溶液 E、ブラン

ク溶液 Fを得て、これらにつき、TLC を行いました（展

開溶媒：ヘキサン／酢酸エチル混液（１：１）、検出法：

水／硫酸混液（3：1）を噴霧し、100℃で 10 分間加熱後、

紫外線（主波長 254nm）照射）。前処理を行っていな

い試料溶液 A ではビャクジュツ由来の目的スポット

は他のスポットと重なり確認できませんが、前処理

を行った試料溶液 D については、標準溶液 E と同じ

位置にビャクジュツ由来の目的スポットとして青色

蛍光が確認できました（図２）。このように前処理技

術を工夫することにより、そのままでは分離できな

かった成分を分離できるようになります。

薄層板の製造会社による分離の違い

　また、TLC に使用する薄層板は、同一条件で展開し

ても製造会社により分離に差が出ることがあります。

３社（A社、B社、C社）の薄層板（シリカゲル）を用いて、

成分αと成分βの混合溶液を試料として、同一条件

で TLC を行いました。その結果、A 社の薄層板では２

つの成分を分離することができませんでしたが、B 社

及びC社では分離できました。しかし、B社とC社では、

成分の Rf 値＊に差が見られました（図３)。

　日本薬局方に収載の試験には、「薄層クロマトグラ

フィー用シリカゲルを用いて調製した薄層板」との

記載のみで製造会社の指定がないため、製造会社を

変更することで、分離できなかった目的成分が分離

可能となる場合もあります。また、カラムクロマト

グラフィーのための条件設定の予備分析などに利用

の際には、製造会社による違いを考慮して薄層板を

選択する必要があると思われます。

おわりに

　薄層クロマトグラフィーは、高価な機器も必要な

く、簡単な操作で、短時間で定性分析をすることが

できます。今年度の日本薬局方研究会では TLC（日本

薬局方対応）の実技も予定しています。興味のある

方は薬事産業部にお問い合わせください。

＊Rf値:〈原線からスポットまでの 距離〉／〈原線 から溶媒先端までの距離〉

薬事産業部　則藤真理子

図３　製造会社による分離の差図２　前処理の有無による分離の違い
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高速液体クロマトグラフィー
化学産業部　有機化学グループ　多中良栄

クロマト特集
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図１　UV-Vis(254nm) のクロマトグラム
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図２　PDA での検出
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図３　MS での検出

negative mode

はじめに

　高速液体クロマトグラフィー (High Performance 

Liquid Chromatography：HPLC) とは、移動相とよばれ

る液体を高速で固定相である分離カラムに通して混合

物の成分を分離し、各種検出器で検出する手法です。

有機化合物や高分子、生体系分子、無機イオン等の定

性、定量、分取等に用いられます。試料が移動相の溶

媒に溶解している必要がありますが、カラムの種類(順

相、逆相、分子ふるい型、イオン交換等 )や、移動相、

検出器を選択することにより幅広い試料に対応できる

分析手法です。HPLCにおいては、分離すること（カラム、

移動相の選択）と、検出すること（検出器の選択）が

重要となります。本ページでは有機化合物の分析につ

いて検出の方法を中心に紹介いたします。

見えるもの・見えないもの

　有機化合物分析の代表的な検出器には、紫外可視吸

光度検出器 (UV-Vis)、フォトダイオードアレイ検出器

(PDA)、屈 折 率 検 出 器 (RI)、蒸 発 光 散 乱 検 出 器

(ELSD)、質量分析計 (MS) 等、それぞれ検出原理の異

なる検出器があります。

  例えば、UV-Vis 検出器は、紫外可視の波長領域での

吸光度を検出するものです。比較的多くの化合物に対

応できますが、設定した波長に吸収をもたない化合物

は検出できません。ELSD は移動相の溶媒を蒸発し微粒

子化した化合物の散乱光の変化を検出します。UV-Vis

で検出できないものも検出できますが、溶媒と共に蒸

発してしまう低沸点の化合物は検出できません。MS で

は化合物をイオン化しそれを分子量として検出しま

す。したがってイオン化しない（しにくい）化合物は

検出できません。

　分析する混合物の成分が既知の場合、その化合物に

適した検出器を選択する必要があります。また、未知

の化合物を分析する場合には、複数の検出方法で確認

することをおすすめいたします。

分析例紹介

  p- ヒドロキシ安息香酸メチル（成分 A) と n- カプリ

ル酸（成分 B) の混合物の分析例を紹介します。

UV-Vis 検出器の 254nm で検出すると、保持時間３分に

成分 A が検出されました（図１）。２成分の混合物の

分析ですが、UV-Vis では１成分のみしか検出されてい

ません。同じ分離条件で検出器を全波長領域の検出が

できる PDA にすると（図２）、成分 A に加えて、保持

時間５分にも短波長に吸収をもつ成分 B が確認できま

した。また、同様に MS で検出したクロマトグラムを

図３に示します。保持時間３分と５分に２種類のピー

クが確認できました。イオン化の違いにより成分 A よ

り成分Bの方が大きなピークとして検出されています。

また、それぞれのピークのマススペクトルでは、各成

分の [分子量 -H] の質量数も確認できます。

  成分が未知のサンプルを分析する場合には、PDA や

MS 検出器はある保持時間に成分が「ある」という情報

だけでなく、その成分の吸収スペクトルや MS スペク

トルに関する情報が得られる有用な検出器であるとい

えます。またさまざまな検出器においてピーク面積の

大小が各成分の量をそのまま反映するとは限らないこ

とにも、充分留意しておく必要があります。このよう

に試料や目的に応じて、検出器をはじめカラムや移動

相なども適切なものを選び出し HPLC を幅広く活用し

ていけるようお手伝いできればと思っております。
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燃焼分解イオンクロマトグラフィー

クロマト特集

化学産業部　分析化学グループ　松本明弘
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図１ 酸素フラスコ燃焼法
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はじめに

　イオンクロマトグラフィーは、イオン成分の同時

分離計測を可能とする高速液体クロマトグラフィー

（HPLC）の一種であり、産業廃水を含む様々な環境

水の水質管理に適用されています。この方法は、無

機の陰イオンおよび陽イオンをイオン交換により分

離(分離カラム）後、溶離液除去装置(サプレッサー）

を経由し、検出（おもに電気伝導度検出器）するよ

うに装置化されています。　

　今回は、グリーン調達には欠かせない電気電子機

器の有害物質使用制限（Restriction of Hazardous 

Substances ： RoHS）指令等で規制されている有機

化合物中の臭素化合物（臭化物イオンとして）の分

析法とその操作についてご紹介します。

自動燃焼装置の必要性と操作性

　グリーン調達では、規制対象物質（ポリ臭素化ビ

フェニル :PBB、ポリ臭素化ジフェニルエーテル：

PBDE）が含まれていないことを示さなければなりま

せん。一般的にこれらの物質を精密に測定するため

にはガスクロマトグラフ質量分析装置（GC-MS) が

使用されています。しかし、簡易な精密分析法とし

て、イオンクロマトグラフィーで臭素を定量する方

法もあり、原料に臭素化合物を含有していない製品

については、この方法を適用することができます。

　臭素は揮発性の元素であることから開放系で材料

を加熱したり、酸分解したりすると揮散してしまっ

て正確な量を測ることができません。そのため、有

機化合物中の臭素等の濃度を測定する方法として、

酸素フラスコ燃焼（図１）- イオンクロマトグラ

フィーを当センターでは適用してきました。この方

法は、微量の試料を紙で包み、フラスコ容器の栓か

ら容器半ばまで突き出た白金に取り付け、予め酸素

を飽和状態にしたフラスコに吸収液で臭素を捕集す

る手法です。紙に点火してすばやく栓をはめ、栓を

下にして燃焼が終わるのを待ち、その吸収液をイオ

ンクロマトグラフで測定します。このフラスコは燃

焼装置と比較すると安価ではありますが、操作にお

ける試験環境と熟練度による測定値のばらつきが課

題となっていました。自動燃焼装置の導入により、

その課題が解消されました。操作は以下のとおりで

す。まず、試料約 0.1ｇを専用ボート上に採取し、

オートサンプラーに並べます。試料を約１時間、最

高 1000℃まで徐々に加熱し、完全燃焼させます。

キャリヤーガスには、空気洗浄装置（JIS 燃焼乾式

空気法）により浄化された空気を用いています。燃

焼時、気化した臭素等は吸収液 ( 純水）に捕集され

ます。捕集液でイオンとして存在する臭化物イオン

等をイオンクロマトグラフに導入（カラム : 

IonPac AS18、溶離液： KOH）し、測定します。そ

の分析例として、4- クロロベンゼンスルホン -2-

ブロモ -4- フルオロアニリド（C12H8O2NFClBrS）を

本装置で測定したクロマトグラムを図 2 に示しま

す。結果より、塩化物、臭化物および硫酸イオンの

各ピークが保持時間 5.2、9.4 および 10.5 分のとこ

ろに検出されました。

おわりに

　本装置は、平成 21 年度財団法人 JKA の自転車等

機械工業振興補助事業により「自動燃焼装置付イオ

ンクロマトグラフシステム」として設置されました。

これまでは受託試験において、蛍光 X 線分析による

ハロゲンの定性分析のみを行っていましたが、この

装置の導入により、定量まで行えるようになりまし

た。ぜひ、固体試料中に含有する約 50 mg/kg から

数％の塩素、臭素および硫黄分の定量にご利用くだ

さい。
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ガスクロマトグラフィー
化学産業部　分析化学グループ　大﨑秀介

クロマト特集

はじめに

　ガスクロマトグラフィー（Gas Chromatography: 

GC）は、気化された試料をキャリアガス（不活性ガ

ス）と共に分離カラムに運び、目的成分を分離･同定

する分析法です｡本ページではその原理については省

きますが、分離性能が高く､短時間で各成分の分析が

可能､ランニングコストが安価､優れた検出器が多い

などの特徴を持ちます。そして、目的に応じて多彩

な条件を設定できるので適応範囲が広く、様々な分

野で使用されています｡　

　近年では、分離分析に優れるものの定性能力に欠

ける GC と、定性・定量には優れるものの分離能力に

欠ける質量分析法（Mass Spectrometry:MS）を組み

合わせた GC-MS 装置が広く利用されています。それ

ぞれの長所を併せ持つ GC/MS は、GC によって分離さ

れた成分を MS 部分に導入しイオン化させ､ 目的成分

のマススペクトルを得ます｡このマススペクトルは化合

物の分子量はもとより、その物質の部分構造に関す

る大量の情報を含んでいるため、スペクトルを解析

することで化合物の構造を推定することができます。

様々な試料形態に応じた導入法
（前処理装置） 

　MS を検出器として用いることで未知試料の分析な

ど、様々な試料に対応した分析が可能となります。

しかし、場合によってはその性能を十分に発揮する

ことができない状況もあります。そのような時、「よ

り効率良く分離する」、あるいは「より高感度に検出

する」ためのノウハウが必要となります。

　例えば、分析の目的が化成品（固体）中の残留溶

剤の確認だとします。通常、GC/MS 測定では溶液状の

試料を装置に導入するため、製品を希釈溶媒に溶か

した試料を測定します。その場合、製品中にさえ僅

かな量しか存在しない残留成分は、希釈されるため

にほとんど検出されなくなります（図１(a) インジェ

クション）。このようなケースでは、固体（液体）試

料の揮発成分を直接装置に導入することができるヘ

ッドスペース法（図２）を利用することで、残留成

分のピークをハッキリと高感度に検出することがで

きます（図１(b) ヘッドスペース）。　

　このように、試料の形態・状態に応じて最適な導

入法を選択することで、より効率的な分析結果を得

ることができます。前処理技術として、ヘッドスペ

ース法の他にも、熱分解法、パージ & トラップ法、

スターバー抽出（Stir Bar Sorptive Extraction: 

SBSE）法など様々な試料導入法があり、当センター

ではそれらアプリケーションを搭載した GC-MS 装置

を配備しております。

おわりに

　GC は、様々な測定用途に合わせて広範囲に対応で

きる分析手法ではありますが、あくまで揮発成分が

測定対象であり、不揮発性の物質や測定中に熱分解

などで変質する物質などは直接分析することはでき

ません。熱的に不安定、誘導体化したくない、同族

体で沸点の差があまりない化合物は、HPLC を使用し

た方が比較的容易に分離できる場合もあります。こ

のように、クロマトグラフィーにおける分析では、

試料・目的に応じた“ケース by ケース”での対応

が必要となります。

図１　残留溶剤を含む化成品の GC/MS クロマトグラム

揮発成分を感度良く分析する手法

・水中の VOC

・樹脂中の残留モノマーや溶剤

・香気成分

ヘッドスペース法

図２ ヘッドスペース法

固(液)体試料を密封

加熱

揮発成分の蒸発

サンプリング

GCにに導入

固(液)-気間の平衡
を考慮！
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蚊取線香を題材に
薬事産業部　石原理恵 

クロマト特集

はじめに

　これまでのページで紹介した技術を使って蚊取

線香を分析するとどのようなことがわかるので

しょうか。蚊取線香は、和歌山県が発祥の地で、

生産金額は全国シェアの約 45％を占めています。

有効成分が合成ピレスロイド（dl・d-T80- アレス

リンなど）の蚊取線香（以下、線香（合成））と除

虫菊中の成分（総ピレトリン）の蚊取線香（以下、

線香（天然））に大別することができます。蚊取線

香は医薬部外品として取り扱われるため、承認書

に基づく品質管理が必要で、有効成分については、

TLC による確認試験や GC による定量試験が採用さ

れています。今回は、通常の試験とは異なる方法で、

各種クロマトグラフィーを実施してみました。

高速液体クロマトグラフィー（HPLC）

　通常 GC により定量される線香（合成）の有効成

分（dl・d-T80- アレスリン）を、今回 HPLC によ

り分析を行ってみました。その結果、GC では１本

のピークとして得られる「有効成分」が、HPLC で

は２つの分離したピークとして得られることが分

かりました（図１ (a) の緑色ピーク）。これは「有

効成分」に幾何異性体が存在するためと推察され

ます。両ピーク面積の合計和から算出した定量値

は、製造メーカーの異なる３検体で、GC により算

出した定量値とほぼ一致しました。さらに詳細な

分析法バリデーションは必要ですが、HPLC でも「有

効成分」を定量できる可能性があることが分かり

ました。

　線香（天然）を HPLC で分析しますと、有効成分

が６つの主要なピークとして検出されました（図

１ (b) の黄色ピーク）。これは、総ピレトリンが置

換基の違いによる６種類の化合物の混合物である

ためです。HPLC を総ピレトリンの定量分析に用い

るためには、最適な測定波長や各成分の溶出順の

決定などさらなる検討が必要です。

ガスクロマトグラフィー（GC）

　蚊取線香の有効成分は、燃焼部分ではなく、燃

焼部分から少し手前（６～８ mm）の約 250℃のと

ころから煙と一緒に空中に広がっていきます。ヘッ

ドスペースを用いた GC/MS でこの現象は確認でき

るのでしょうか？ 線香（合成）及び線香（天然）

を用いて、100℃または 200℃で揮発する成分を測

定してみました。その結果、線香（合成）及び線香（天

然）で、100℃では有効成分は確認できませんが、

200℃では、線香（合成）でアレスリンと推定され

るピークが確認でき（図２ (a) の緑色ピーク）、線

香（天然）でもピレトリンと推定される２本のピー

クが確認できました（図２ (b) の黄色ピーク）。こ

のように、蚊取線香の有効成分は、普通の保管状

態では拡散していくことはありませんが、線香が

燃焼して温度が上昇することにより空気中へ拡散

していくことが確認できました。

おわりに

　見ていただいたように同じ試料でも使用するク

ロマトグラフィーによって得られる情報は様々で

す。当センターでは、蚊取線香に関しては定性・

定量以外の分析はほとんど実施していませんが、

今回ご紹介した GC を応用して、保管状態の違いや

保管年数の経過による有効成分の拡散状態の情報

を得ることもできます。もちろん、蚊取線香だけ

でなく、新しい情報を得たい時や様々な製品の品

質管理、製品開発にはクロマトグラフィーが力を

発揮してくれると思います。今回の特集以外にも

対応できることがあると思いますので、ぜひ、お

気軽にご利用・ご相談ください。

図１　蚊取線香中の有効成分の HPLC クロマトグラム
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[ｸﾛﾏﾄｸﾞﾗﾑ]  30..350 : 63400696 - 0
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05:00 10:00 15:00 20:00 25:00 30:00 35:00 40:00R.T-->

(a)　線香（合成）

(b)　線香（天然）

図２　蚊取線香中の有効成分の GC/MS クロマトグラム
column:DB-WAX、temperature:40℃（３min）→10℃/min→220℃（９min）
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設備機器

設備機器

設備機器

電源立地地域対策交付金

この設備の仕様は？

この設備の特徴・用途は？

この設備を利用するには？

●  ３次元ＣＡＤやＣＧデータを元に、立体形状を作ることができます。
●  石膏を材料として立体モデルを造形し、形状はもとより、色や柄を
　  表現することができます。
●  プラスチック成型品の試作モデルなどをはじめ、  様々な用途に活用
　  頂けます。
●  最大造形サイズ：203mm×254mm×203mm

詳しくは、機械金属産業部　機械造形グループまでお問い合わせください。

機器名：フルカラー３Dプリンタ

フルカラー３Ｄプリンタ

製品名：フルカラー３Dプリンタ Z４５０
メーカー：Zコーポレーション

製品名：2段式パルパーフィニッシャー　HC-PF 
メーカー：株式会社　サンフードマシナリ

●  農産物の裏ごしと仕上げ ( 繊維等の分離・除去 ) を連続
　  的に行う装置です。　　　　　　　　　　　
●  果皮や種を一段目のパルパーにてろ過し、二段目のフィ
　  ニッシャーで繊維などを裏ごしします。
●  加工例としてピューレ、ジュース、ジャム、濃厚ソース、
　  きんとん、ルゥ等などがあります。
　　（処理能力：200 ～ 300kg ／時間）

詳しくは、食品産業部までお問い合わせください。

電源立地地域対策交付金

この設備の仕様は？

この設備の特徴・用途は？

この設備を利用するには？

機器名：パルパーフィニッシャー 加工例   ミカンジュース

上部より原料を投入すると

繊維のみ除去できる

試作例

製品名：ＮＲＭ－６０００
メーカー：シーメット株式会社

●  光硬化性樹脂の液面に紫外線レーザーをスキャンし硬化させます。
　  硬化物を沈めながら順次積層硬化することで造形する原理です。　　　
●  高出力固体レーザー（1500mW、120MHz）とダイナミックフォーカス、
　  デジタルスキャナにより高速で造形し、短納期で対応ができます。
●  射出成形部品だけでなく、肉厚の薄いブロー成形やシート成形のモデルも
　  高精度に造形できます。
●  最大造形サイズ：600mm×600mm×500mm

詳しくは、機械金属産業部　機械造形グループまでお問い合わせください。

電源立地地域対策交付金

この設備の仕様は？

この設備の特徴・用途は？

この設備を利用するには？

機器名：光造形装置

上：光造形装置　下：造形物
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