
光学活性物質（キラル）は分子内に不斉炭素を有し，互
いに鏡像の関係にあり重ね合わせることができない化合物
です。クロマトグラフィーによるこれらキラル化合物分離
では HPLC が主流でしたが，近年は超臨界流体クロマトグラ
フィー（Supercritical Fluid Chromatography: SFC）の適用
が注目されています。キラル SFC に用いる移動相は低極性・
低粘性・高拡散の超臨界二酸化炭素が主であり，これに極性
有機溶媒（モディファイア）を添加して溶解性や極性を制御
します。このことから，HPLC では順相条件が一般的なキラ
ル化合物の分離，高速分析が期待され，また有機溶媒の使用
量を抑えられるため，低コスト，低環境負荷分析が可能です。
しかしながら，キラル SFC 分析においては，さまざまな

カラムやモディファイア選択等の分離条件を検討する必要が
あり，多大な労力と時間が必要です。本稿に示す，Nexera 
UC キラルスクリーニングシステムは最大 12 本のカラムと，
4 種類のモディファイアおよびそれらの混合比率を切り換え
ながら，多数の分離条件を自動で検討することが可能で，大
幅な省力化を実現します。

Y. Watabe　T. Iida　H. Terada

モデル試料：オメプラゾールの構造を図 1 に示します。検
討に用いたカラムは株式会社ダイセルのキラル分析用カラム
である 12 本の CHIRALPAK®，CHIRALCEL® シリーズを用い
ました。これらカラムは相補的な固定相ラインナップで幅広
い種類のキラル化合物を分離できます。そのためメソッドス
カウティング機能を持つ Nexera UC キラルスクリーニング
システムと組み合わせることで，最適なキラル分離分析の条
件検討が容易になります。また，モディファイアにはメタノー
ル，エタノールおよびアセトニトリルとエタノールの混合溶
液の 3 種類を用いました。分離条件の詳細を Table 1 に示し
ます。モディファイア（3 種）とカラム（12 種）の計 36 通
りの組み合わせから，キラル分離に適した条件を網羅的に探
索しました。

■キラルスクリーニングシステムの分離条件
Analytical Condition for Chiral Screening System

Fig. 1　メソッドスカウティング評価に用いた試料
Example Compound for Method Scouting

Omeprazole 

Table 1　分析条件
Analytical Conditions

Column : CHIRALPAK®, CHIRALCEL® Series 
  100 mm L. × 3.0 mm I.D., 3 μm 

Mobile Phase : A; Super critical fluid of CO2

  B; Modifier: Methanol, Ethanol, mixture of Acetonitrile:
      Ethanol = 3:1 (v:v)

Time Program :   B Conc. 20 % (0-8 min) → 40 % (8-10 min) → 20 % 
(10-14 min)

Flow Rate : 3 mL/min
Column Temp. : 40 °C
Injection Volume : 2 μL
BPR Pressure : 10 Mpa
Detector : Photodiode Array Detector (Max Plot 210 – 400 nm)

Fig. 2　Nexera UC 用 Method Scouting Solution の操作画面
Control Screen of Method Scouting Solution for Nexera UC
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図 3 に，12 本のキラルカラムとメタノール，エタノール

およびアセトニトリル／エタノール混液の 3 種のモディファ

イアの組み合わせ合計 36 通りの分離パターンの結果を示し

ます。

■ オメプラゾールのキラル分離条件の 
自動最適化
Automated Optimization for Chiral Separation of Omeprazole

オメプラゾールは保持時間 8 分以内に 2 つのキラル体ピー

クの分離が確認されました。Fig. 4 に，オプションソフトウェ

アによる分離評価と最適条件の順位を示します。本ソフトで

は，基準（この場合 1.5）以上の分離度を示すクロマトグラ

ムを自動判断して分離度の順位付けを行います。このように

分析条件の検討が煩雑な SFC キラル分析において，Nexera 

UC キラルスクリーニングシステムによる自動最適化の有用

性が確認されました。

Fig. 3　12 本のキラルカラムと3種 モディファイアの組み合わせによる分離比較
Comparable Results of Separation for the Combinations of 12 Chiral Columns and 3 Modifiers
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カラム名 固定相
CHIRALPAK® IA-3/SFC (IA) Amylose tris (3, 5-dimethylphenylcarbamate)

CHIRALPAK® IB-3/SFC (IB) Cellulose tris (3, 5-dimethylphenylcarbamate)

CHIRALPAK® IC-3/SFC (IC) Cellulose tris (3, 5-dichlorophenylcarbamate)

CHIRALPAK® ID-3/SFC (ID) Amylose tris (3-chlorophenylcarbamate)

CHIRALPAK® IE-3/SFC (IE) Amylose tris (3, 5-dichlorophenylcarbamate)

CHIRALPAK® IF-3/SFC (IF) Amylose tris (3-chloro-4-methylphenylcarbamate）
CHIRALPAK® AD-3/SFC (AD) Amylose tris (3, 5-dimethylphenylcarbamate）
CHIRALPAK® AS-3/SFC (AS) Amylose tris [(S)-α-methylbenzylcarbamate]

CHIRALPAK® AY-3/SFC (AY) Amylose tris (5-chloro-2-methylphenylcarbamate)

CHIRALCEL® OD-3/SFC (OD) Cellulose tris (3,5-dimethylphenylcarbamate)

CHIRALCEL® OJ-3/SFC (OJ) Cellulose tris (4-methylbenzoate)

CHIRALCEL® OZ-3/SFC (OZ) Cellulose tris (3-chloro-4-methylphenylcarbamate)

Fig. 4　分離条件の評価と最適条件よるキラル分離クロマトグラム
Rating for Analytical Conditions and Chiral Separation under Optimized Conditions

カラム：CHIRALCEL® OZ-3/SFC
モディファイア：メタノール

カラム：CHIRALPAK® IC/SFC
モディファイア：メタノール 

カラム：CHIRALPAK® IC/SFC
モディファイア：エタノール

順位1位の分離条件

順位2位の分離条件

順位3位の分離条件

＊ CHIRALPAK®，CHIRALCEL® は株式会社ダイセルの登録商標です。
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