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論文内容の要旨 

 
 環境ホルモン物質は本来生体内に存在しない化学物質でありながら，生体の内分泌作用に影響

を及ぼし，その中でもビスフェノール A（BPA）はポリカーボネート製樹脂，エポキシ接着剤な

どの原材料として汎用され，さらに貝類，魚類においては生殖作用，性比にも影響をおよぼすこ

とが確認されている。またこれら BPA を含む内分泌攪乱作用は非常に希薄な濃度でも効果が発現

することが確認されており，その対策として自然環境試料の中での微量定量分析法の確立が必須

である。本論文は微量 BPA 分析に関して，選択的高分子前処理媒体を開発し，その実分析に関す

る応用について，その問題点と解決法を詳細に論じている。論文は四つの章から構成されている。 
 第一章は汎用的に用いられているクロマト分離分析での問題点を指摘し，用手法による分析の

再現性低下，常識的実験環境からの BPA 汚染を明らかにし，シリンジを用いた通常分析では十分

な感度，信頼性が得られないことを明らかにした。解決法として HPLC カラムスイッチングを用

いて，その感度，再現性，検出法の用手法による濃縮前処理法との比較検討を行い，カラムスイ

ッチング分析システムによる自動濃縮システムの基本性能を確認した。また，純水製造装置を含

む実験環境からの汚染についてもその程度を定量的に明らかにし，対応策を示した。さらに安定

した定量分析には不可欠である目的成分の生分解に関して，環境水試料採取後の安定保存を可能

にする有用な知見を得た。 
 第二章では基本的性能が十分であることが確認できたカラムスイッチングHPLCシステムにつ

いて，実試料中 BPA の定量への適用性向上のため，前処理濃縮基材に分子インプリント法により

作成した高分子媒体を採用した。鋳型分子には BPA に対する疑似鋳型として p-tert-ブチルフェ

ノールを用いた。インプリントポリマー粒子（MIPs）の作成は二段階膨潤重合法により行い，均

一径粒子を得た。MIPs の分子認識能の確認と保持の増大をクロマトグラフィーにより確認し，

その HPLC 条件の最適化を行なった。インプリント効果による選択的保持の増大により，試料成

分のトラップ段階での洗浄工程の導入などが可能となった。これによって電気化学検出器を用い

た定量分析では，当初の目的であった 1 ng/L という非常に希薄な濃度でも十分に BPA のピーク

が確認できた。また，汎用性の大きな UV 検出器での実試料分析も試み，一定レベルの成果を確



認した。 
 第三章では第二章での結果を受け，汎用性の大きな UV 検出法での分析を可能にするため，実

試料での目的成分のピーク面積測定を妨害する成分を効果的に除去する手法を検討している。

BPA の保持の大きな部分は疎水相互作用によるが，妨害成分も同様の相互作用で保持しているこ

とが考えられる。また環境水試料中の妨害成分は一般的に低分子ではなく，オリゴマー，あるい

はそれ以上の分子量を持つことが予想されるため，MIPs の表面に親水性の大きなポリマーコー

ティング（表面修飾）を施して MIPs 表面の疎水性の低下およびサイズ排除の両面で妨害成分の

除去を試みた。表面修飾法を最適化するため，既存の「添加」法，および新たに開発した「分散」

法という二つの方法を比較検討し，その効果を生かした MIPs 調製を行なった。単に現象の比較

ではなく，窒素吸着法による比表面積の測定，サイズ排除クロマトグラフィーによる細孔分布の

測定などから両修飾法の違いを明らかにした。妨害成分については HPLC で分取して，濃縮した

ものをイオン交換カラムに注入して陰イオン交換カラムで保持が見られたため，表面修飾にも同

種の電荷を導入してイオン反発による妨害排除を行なった。親水性修飾に比べてもスルホプロピ

ル基をポリマー鎖として導入する方法は画期的な効果を発揮した。また，この表面修飾によって

減じられた絶対的な保持を補うため，疑似鋳型分子として p-tert-ブチルフェノールよりも BPA
に対して構造類似性の大きな 4-4’-メチレンビスフェノールを用い，この新規鋳型分子を用いて調

製した MIPs による選択性向上を定量的に評価した。また，MIPs の持つ選択性の大きな認識サ

イトと選択性の小さな認識サイトの定量的な評価および表面修飾との関係を明らかにした。この

MIPs を用いて通常困難といわれている河川浮遊物中 BPA の UV 検出器による定量分析を行なっ

た。 
 第四章では前章までの検討で一定の成果のあった MIPs と質量分析計との組み合せで実試料の

分析を行ない，検出限界，再現性等を統計的に検討した。汎用性の大きな UV 検出に適した表面

修飾による妨害除去効果は将来的に使用頻度の向上が見込まれる質量分析計においても，感度向

上という極めて重要な効果があることが明らかになった。このことは，妨害成分の除去という本

法の有意性を示す結果であると考えられる。 
このように極微量の目的成分を環境試料中で安定して分析可能にする選択性の大きな高分子媒

体の開発とその応用について論じている。  
 

 
 

論文審査の結果の要旨 

 

本論文は架橋ポリマーについて，重合反応系の設計と化学修飾により三次元構造と官能基の配

置に基づく分子識別機能を付与すること，及び、環境試料中に極低濃度で存在する化学物質の分

析において夾雑成分に対する選択的排除効果を発現させることにより，環境分析に寄与できるこ

とを実証したものである。本論文で扱っている対象物質は，内分泌攪乱物質としての疑いの高い

ビスフェノール A であるが，仮に直接高感度な質量分析を行っても，実際の環境試料から検出す

ることが出来ない場合が多い。これは，対象物質が希薄であることに加え，夾雑物が多く存在す

るための妨害に起因する。本論文では，この課題に対して，分子インプリント法を応用した対象

物質に対する選択的保持と，新しく開発した簡便な表面修飾法に基づく夾雑物に対する選択的排

除を可能にする簡便かつ新規性の高い工夫を施しており，極めて実用性が高いものと判断される。 
一般に高感度分析法の筆頭に挙げられる質量分析法において，環境試料中に含まれるフミン質

などの妨害成分は，著しい感度の低下を招くことが報告されている。このことは，いくら選択性



の高い分離媒体を用いても，極めて高濃度で存在するこれら夾雑成分を除去しないかぎり，高感

度分析が達成できないことを意味する。本研究では，これらの夾雑成分の特性を解析し，これに

基づき，夾雑成分を排除する「バリアー」を選択的分離媒体の表面に張る極めて簡便な手法を開

発し，これにより，従来は不可能であった１ppt 以下の極低濃度のビスフェノール A の実環境試

料からの検出を汎用の紫外検出器でも可能にするという画期的な成果に結びつけた。定量感度に

関する統計的考察も行われており，本法は今後環境中の有害有機物質の極微量分析・捕捉除去に

応用可能であり，一部はすでに実用的レベルにまで達していて環境工学的・分析化学的な意義も

大きい。  
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以上，本論文で論じられている表面修飾型選択的分離媒体は，独創的な方法で調製され新規性

が高いこと，さらにこれらを用いた対象物質の認識は，今後の環境問題の解決に大いに寄与する

ことが考えられることから，本論文は実用的・工学的価値が高いことを全審査委員が認めた。 
 


