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　チ ア カ リ ッ ク ス ［
・1？・
．
「ア レ

ー
ン は Fig．1に 示 す よ う に ，η

個 の 1ノーア ル キ ル フ ェ ノール を 硫 黄で 架僑 した cOnc 型配座

を とる 環状化合物
1／’ttあ り，そ の 構 造 は tt／t’t−but＞・1 …｝鑒ど う し

に よ る 反発，また，水酸基 ど うしに よる 引 き合 い で 保た れ

て い る．こ の 化
．
合物 は ，基 本骨格 が フ ェ ノール で あ る た め

化学 修飾 が 容 易 で あ る こ と
b
，架僑部位 の 硫黄 が 酸化可 能

若于．．イ冴究 者 a）初
．
論 ．文

．
斗
．、ぎ・．集．

［
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　ケ 「II奇徒1亅酊「1．毎ナ並Fl「r

京諸阻f・∫．Jiて者1．；〒F’i　（，．づ；．〔［ヌ：．松

で あ る こ と，ま た，その 特徴的構造 な どの 理 由か ら多方面
．

で 醗 究 が 活 発 に 行 わ れ て い る．例 え ば，チ ア カ リ ッ ク ス ア

レーン の 硫 黄 部 位 と，水酸 基 部位 を利 用 した もの で ，カチ

オ ン 認 識 能 と して 金 1萬イ オ ン の 液
一
液抽出 に応 用 して い る

もの が 報告 さ れ て い る
1：｝．．．句 ．また ，チ ア カ リ ッ ．ク ス ア レ ー

ン の 疎 水性 認 識 能 と して ，ベ ン ゼ ン環 ど うし で 形 成 す る疎

水的空孔 を利 用 して ，水 中 か ら有 機 ハ ロ ゲ
1
ン化合物を除 去

す る報 告 が あ る
／／11・／・・／，．本研究で は 近 接 した 水 酸 基 と．硫 黄

．
に

よ っ て 形 成 され る 親 水性部位 と，ベ ン ゼ ン 環 ど う しで 形 成

す る 疎 水 的 空 孔 を持 つ チ ア カ リ ッ ク ス ア レ
ー

ン を調 製 した
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均
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キ ル ベ ン ゼ ン と キ シ レ ン ，ク レ ゾール ，ベ ン ゼ ン ジ オール

の 各位置異性 体，ま た カ テ コ
ー

ル ア ミ ン類 で あ る ノ ル ア ド

レ ナ リ ン を用 い て，高 速 液体 ク ロ マ ト グ ラ フ ィ
ー 〔HPLC ）

に よ る こ の 化 合物 の 分 チ
．
認 識 能の 解析を 行っ た．

2 実 験

　2・1 試 薬

　チ ア カ リ ッ ク ス ［・1．1ア レ
ー

ン 1 コ ス モ 石汕 か ら忠 与 され

た．ス チ レ ン ： 和 光 純 薬 製 特級試薬 を，亜 硫 酸 水 素 ナ トリ

ウ ム 水溶液，5％ 水酸化 ナ トリ ウ ム 水溶液，飽 和塩 化 ナ ト

リ ウ ム 水 溶 液で 洗浄後，塩化 力 ’レ シ ウ ム で 乾 燥 し， 蒸 留 し

た （b．P．斗1℃，17mmll8 ｝．トル エ ン ； ナ カ ラ イテ ス ク製

特 級 試 薬 を蒸留 した ．エ チ レ ン ゲ リコ ール ジ メ タ ク リ レ
ー

ト （EDMA ）： ナ カ ラ イ テ ス ク 製 化 学 用 試 薬 を減 圧 蒸留 し

た （b．p．64℃，　 O，2mmHg 〕．メ タ ク リ ル 酸 （M ．丶A ）： 和光

純 薬 製特級試薬を減圧蒸留 した 〔b．p．41℃ ，
1．O　mmHg ｝．

フ タ ル 酸 ジ ブ チ ル ； 和 光純薬 製 特 級 試 薬 を減 圧 蒸留 した

（b，p．164℃，2，（lmmHg ）．過 酸 化 ベ ン ゾ イ ル ： ナ カ ラ イテ

ス ク 製化学用試薬 を ク ロ ロ ホ ル ム に 溶解 させ ，メ タ ノ ー
ル

中 に 注 ぐ再沈法 で 精製 した．ピ リ ジ ン ： 和光純薬製特級試

薬 を 水素化 カ ル シ ウ ム で 乾 燥 した．ク ロ ロ ホ ル ム ； 和 光純

薬製特級試薬 に モ レ キ ュ ラ
ーシープ 5A を加 え乾燥 し た．

テ トラ ヒ ドロ キ シ フ ラ ン （THF ）； 和 光純薬製 1級試薬 を

水素化 カ ル シ ウ ム で 乾燥 して 蒸留 した 後，カ リウ ム ーナ ト

リ ウ ム 合金 で 乾燥 して 蒸 留 し た ．そ の 他 の 試 薬 及 び溶 媒 は

Ii∫販 品 を そ の ま ま使 川 した ．メ タ ノ
ール 〔MeOH ）： ナ カ

ラ イテ ス ク 製 1級 試薬を蒸留 した．水 ： 水道 水 を イ オ ン 交

換樹脂 に よ り イ オ ン 交換後蒸留 し ，Mc．｝del　 D46 　BARN −

STEAI 〕E−Pi．Lrc を 川 い て 精製 した．

　2・2・2　チ ア カ リ ッ ク ス ア レ
ー

ン の 粒子へ の 導入　　チ

ア カ リ ッ ク ス ア レ
ーン を d1￥ THF に 溶 か し，　 L2 当量 の 水

素化 ナ トリ ウ ム を加 え常 温 で 反応 させ た 後，過 剰 量 の ジ ブ

ロ モ ブ タ ン を加
．
1え，85℃ で 反応 させ た．生 成 物 を 精 製．

抽 出 し た 後 TH 「 に 溶 解 させ ，過 剰量 の ア ン モ ニ ア 水を加

え常温 で 反 応 させ て ，チ ア カ リ ッ ク ス ア レ
ーン に 末 端 が ア

ミ ン となっ て い る ス ペ ーサ
ー

を結合 させ た 化合物 を調 製 し

た ，調 製 し た EDMA −MAA 粒 子 に過 剰 量 の 塩 化チ オ ニ ル を

・10℃ で 反応 させ た 後，洗浄 し．ピ リ ジ ン に 調 製 し た チ ア

カ リ ッ ク ス ア レ
ーン 誘 導体 の 過 剰量 と と もに 加 え還流 を行

っ た 後，McOH を加 え 還 流 を 行 っ た ．調 製 し た チ ア カ リ

ッ ク ス ア レ
ーン 修飾均

・
径 ポ リ マ ー粒 r・は ス ラ リ

ー溶 媒 を

用い ，ス テ ン レ ス ス チール カ ラ ム （211ml　i．d．× ］r，e　inrn ｝

に 湿 式允填 し た，

　2・2・3　ス ベ ーサ ー
修飾粒子 の 調 製 　　基材粒子 に 修飾

した チ ア カ リ ッ ク ス ア レ
ーン σ）分

．
子 識 別 能を検討する た め

に 比 較用 の ス ペ ーサ ー部 の み で 修 飾 した 粒 子 を調製 し た．

　調 製 した EDMA −MA ．．、粒子 に 過 剰 量 の 塩化 チ オ ニ ル を

40 ℃ で 反応 させ た 後，洗浄 し，ビ リジ ン に過剰量 の n 一ブ

チ ル ア ミ ン と と もに 加 え還 流 を 行 っ た 後．McOH を 加 え

還 流を行 っ た．調 製 した ス ペ ーサ ー修飾 均
・
径ポ リ マ

ー粒

r一は ス ラ リー
溶媒 を 用 い ，ス テ ン レ ス ス チ

ー
ル カ ラ ム C2

mm 　i．d．　X　l5〔｝lll1Tl） に 湿 式 充 填 した ．

　 2・3HPLC を 用 い た チ ア カ リ ッ ク ス ア レ
ー

ン 修飾粒子

径均
一

粒子 の 評価

　調製 した チ ア カ リ ッ ク ス ア レーン 修飾粒子 とス ペ ーサー

修飾粒子 を用 い て，ア ル キ ル ベ ンゼ ン とキ シ レ ン，ク レ ゾ

ール ，ベ ン ゼ ン ジ オ
ー

ル の 各位置異性体，また カ テ コ
ール

ア ミ ン 類 で あ る ノ ル ア ド レ ナ リ ン を1
．
冂い て 保 持 挙 動 に つ い

て 比 較 を行 っ た．測 定条件 は ，移動相 に メ タ ノ ール 水 溶 液

を用 い て，流 量 15｛〕μhllin ，測定波長 紫外 （uv ）21〔）　tllTl，

測 定 温 度 20℃ 又 は 30 ℃ で 測 定 を 行 っ た．HPLC は 次 の

装 揖 か ら構成 した シ ス テ ム を使用 した．送 液 ポ ン プ ： 資生

堂 製 NANOSP 八CE 　S匸一1 ボ ン プ 2001，イ ン ジ ェ ク タ
ー

： 資

生 堂製 N ，，XN （）SPACF 　S［−1 オー1・サ ン プ ラー2002，1．
−
、
「
検

出器 ； 資生 堂製 N 八NoSPACE 　SI−1　U 、
「−V匸S 検出器 LOOS ．

　 保 持係数 （h
’
） は 次 式 よ り求 め た．

ん
’三e，一‘の々 rl

　 2・2　 充 填 剤 の 調 製

　2・2・1　均 一径 ポ リマ
ー
粒子 の 調 製　　 ソ

ープ フ リー乳

化 重 合 法
ド 1
に よ り調製 し た ポ リ ス チ レ ン 種 粒 子，膨 潤 助剤

と して フ タ ル 酸 ジ ブ チ ル ，架 橋 剤 と して Er）MA ，希釈剤

と し て トル エ ン ，表而 修 飾 剤 と し て MAA を用 い て ．　 ：段

階 膨 潤 重 合 法
：
り

と 1忝加法
田1

に よ り均 一．・径 ポ リ マ ー粒 了
・

EDMA −MAA （粒子径約 4 μln ） を調 製 した．

　tv ： 溶質の 保持 時 間，　 t−： 保持 され な い 溶質 （本実験 で は

ア セ トン を用 い た ） の 保 持 時 間，

3　結果，考察

3・1　チ ア カ リッ ク ス ア レ
ー

ン の 導入 量

元 素 分 析 の 結 呆 よ り．チ ア カ リ ッ ク ス ア レ ーン は 粒 子

N 工工
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．1．［t 細 矢 　チ ア カ リ ッ ク ス ア レ ー
ン 修 飾均

一・
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粒 子 の 調製 とそ の 特
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導 入 さ れ て い る こ とが 確認され

た．

　 S・2　 保 持 特 性

　 3・2・1 ア ル キ ル ベ ンゼ ン 　 　 チ ア カ リ ッ ク ス ア レ
ーン

を 修 飾 した 允 填 剤 と ス ベ ーサ ーの み を 修飾 した 充填剤の ア

ル キ ル ベ ン ゼ ン に 対
．
す る h

’
を Fig．2 に 示 す．また，　T ；d）1e　 1

に ア ル キ ル ベ ン ゼ ン の 〃 一｛．，CtHTI 〔レ1ハ 、
．
a〔e 「 の 分 配係 数 〔［og ノリ

を示 した ．1｛
’
）gP 値は 疎水性度の 指 標 と され る 値 で あ る

1］
’
1．

チ ア カ リ ッ ク ス ア レ
ーン 修飾

．
充填剤 と ス ベ ー

サ
ー
修飾 充 填

剤 は 共 に 疎水性が 増加す る に 従い 保持が 増加 して い る．こ

れ ら二 つ の 充 填 剤 は ア ル キ ル ベ ン ゼ ン の 疎 水性 度 に 従 っ て

溶出 した もの と 考 え ら れ る こ と か ら，ほ ぼ 同 等の 疎水性 を

示す こ とが 分か っ た ．

　3・2・2 位 置異 性体　　Table 　 2 に 評 で［［liに 1月い た 位 置 異 性

体 の 構 造 式
・
覧 と そ の 1（．，呂 P 他 を，Fig．3 に 各充 填剤で の

位 置 異 性体の k’を示す．

　 チ ア カ リ ッ ク ス ア レ
ー

ン を 導 入 し た
．
充填剤 は ス ペ

ー
サ
ー

の み を導 入 した 充填 剤 とは 違 う保持挙動を 示 すこ と が 分 か

っ た．X ペ ーサ ー
の み を修飾 した充填剤 は，　 log　P 値 で 示

され る 溶 質 の 疎 水 性 が 増 大 す る に つ れ て ，オ ル ト，メ タ，
パ ラ 位 そ れ ぞ れ に お い て 保 持 が 増 加 す る こ とが 示 さ れ た ．

しか し．チ ア カ リ ッ ク ス ア レ
ーン を 修飾 した 充填剤 は こ の

測 定条件 卜
．
に お い て 、パ ラ 位 の み 疎 水性 が 増大 す る に つ れ

て 保 持 が増 加 す る挙 動 を 示 した，各位 置異 性 体 の オ ル ト位

に お け る比 較 で は，θ
一キ シ レ ン と θ

一ク レ ゾール を比 較す る

と，疎水性が 大きい w一キ シ レ ン の ほ うが 保 持 は 大 きか っ

た ．し か し，
一
／つ の 水 酸 某 が 隣接 して い る疎 水 性 の 小 さ な

カ テ コ
ール に対 す る 保 持 は ， 疎 水 性 の 大 き い θ

一キ シ レ ン

よ り大 きい こ とが 示 され た．また，各付：置異 性 体 の メ タ位

に お け る 比 較で も，よ り疎 水 性 の Jtきい in一キ シ レ ン カ  “
一

ク レ ゾ ール よ り保持が 大きか っ た に もか か わ らず，レ ゾ ル

シ ノ ール も 〃 y．一キ シ レ ン よ り若干保持 が 大きか っ た．こ れ

らの こ とよ り，近 隣 に 水酸 基 が あ る 化合物 に 対 して ，特 異

的 な保 持 が あ る こ とが 示1唆さ れ た．

　 3・2・3　ノ ル ア ド レ ナ リ ン 　 次 に チ ア カ リ ッ ク ス ア レ

ー
ン 修 飾 充 填 剤 が カ テ コ

ール 骨 格 を持 つ ノ ル ア ド レナ リ ン

に 対 し て カ テ コ ール に 見 ら れ た よ う な特異 的 な保持 を示す

か，オ ル ト位 に 官能基を持つ 化 合物 と比 較 検 討 を行 っ た．

評 価 に川 い た ノ ル ア ド レ ナ リ ン は その 構造 に カ テ コ
ー

ル 骨

格 を持 つ カ テ コ
ール ア ミ ン 類 の

一
つ で あ り，k ）gP 値 よ り

そ の 疎 水性 は カ テ コ ール よ り小 さ い こ とが 分 か る ．よ っ
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）lel
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s　and 　n 〔｝rlcpin 〔）phrine　oll 　stati （．，Tll11』〉

．
　phases　modi −

Hcd 　with ［hiacalix［4】a1
．
ellcc エ1

−
sPacer

HPLC 　〔：〔

．
mdi1 ．iOlls− Mc ）bi1C　phaSc ： McC ）H ／H ，，（二）＝

9〔レ〆10　（、
・
！v ），Flぐ）w 　ra しc ：　150 μ1／nlh1 ，　Ten ］perLi匸urc ：

20 ℃，t）ctc：ction ： 21〔）　TITr’1　U 、
．「

て ，疎 水性 で 相 互 作 用 す る な ら，最 も保持が 小 さ くな る と

予 想 され る．チ ア カ リ ッ ク ス ア レ
ーン 修飾充 填剤 と ス ペ ー

サ
ー

修飾充填剤 に お け る 各 オ ル ト位 化 合 物 の i｛
／
を Fig．・1

に 示 す．ス ベ ーサー修 飾 充 填 剤 は疎水性度に 従 っ て 保持が

増加 した，チ ア カ リ ッ ク ス ア レーン 修飾充填剤 は 疎水性 度

に 従 っ て θ一キ シ レ ンが θ
一ク レ ゾール よ り大 きい 保持 を示

した が，ノ ル ア ドレ ナ リ ン が カ テ コ
ール 同様，疎水性が 小

さい に もか か わ ら ず 最 も ノ（き い 保 持 を 示 し た．

　 こ れ ら の こ とか ら，チ ア カ リ ッ ク ス ア レ ーン 修 飾 充 填 剤

は疎水性度が 増加す る につ れ て 保 持 が 大 き くな る逆 相 条件

下 に お い て も，疎水 性 度が 小 さい カ テ コ ール 又 は カ テ コ
ー

ル 骨格 を持 つ ノ ル ア ド レ ナ リ ン が キ シ レ ン よ り保持 が 大 き

くな る こ とが 示 され た，こ の 特 異的 な保 持 挙 動 は チ ア カ リ

ッ ク ス ア レ
ーン が 持 つ ，水 i　 pt， 硫 黄 の 密集 に よ る効果で

あ る と考 え る．本 研 究 にお い て，チ ア カ リ ッ ク ス ア レーン

修飾充 填 剤 は カ テ コ ール ．ノ ル ア ドレ ナ リ ン に 対 して ．従

来 の 逆 柑 ク ロ マ トグ ラ フ ィ
ー

に は 見 られ な い 特異的な保持

挙 動 を示 した こ と か ら，カ テ コ ール 骨 格 を持 つ 化合物 又 は

隣接 して水 酸基 が 結 合 して い る よ うな化合物 の 選択的分離

へ の 応川 が 期待 さ れ る．

　 チ ア カ リ ッ ク ス ア レ ーン 及 び そ れ に 関す る 貴 重な 資料 を提 供い

た だ き，か つ 元 素 分析で 便宜 を図 っ て い た だ い た コ ス モ 石汕 中央

研 究 所の 宮成節子 氏 に 深 謝す る ．
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要 旨

　チ ア カ リ ッ ク ス ア レ ーン を導 入 した 充填剤 を調 製 し，液 体 ク ロ マ トグ ラ フ ィ
ーを用 い て 評 価 を行 っ た．チ

ア カ リ ッ ク ス ア レ ーン は ・．1 つ 以一ヒの 1ノーア ル キ ル フ ェ ノール を硫 黄 で 架 橋 した環状 化合物 で あ る．本研 究 で

は 二 段 階膨 潤 重 合 法 で 調 製 した 均
．
径ポ リ マ

ー
粒 r の 表 面 に カ ル ボ ニ ル 基 を 導入 し，そ こヘ ス ペ ー

サーを 結

含 させ た チ ア カ リ ッ ク ス ア レ
ーン を 修飾 し た ．評価に は ア ル キ ル ベ ン ゼ ン とキ シ レ ン ，ク レ ゾー

ル ，ベ ン ゼ

ン ジ オール の 各位置異 性体，そ して カ テ コ
ール 骨格を持つ カ テ コ ール ア ミ ン を 用い た．各位置異性体 との 比

較 に よ り，チ ア カ リ ッ ク ス ア レ ーン を 導入 した 充填剤は，カ テ コ ール に 対
．
し，逆 相条件下で よ り疎水性 の 大

きな ・
一キ シ レ ン よ り も大 き な保持 を 示 した ．カ テ コ

ー
ル ア ミ ン に対 して も カ テ コ

ー
ル 同様，選択的 な保持

を示 した．こ の こ とか らチ ア カ リ ッ ク ス ア レ
ー

ン を導 入 した 充填 剤 は近 接 して 水酸基 を もつ 化 含物 の 分 離 に

有 用 で あ る こ とが 示唆 さ れ た．
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