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イントロダクション
多くの産業分野では、持続可能性が重要な焦点となっています。 

rotnavA  では、持続可能性をビジネスにとって以下4 つの主要な
柱としています。[1]

• 人々と文化
• イノベーションと環境
• ガバナンスと誠実さ
• コミュニティへの取り組み

LCカラムの内径を小さくした
クロマトグラフィーの
持続可能性について

本稿では、次のいずれかの側面に焦点を当てます。
分析研究所の環境への影響を軽減する。 
組織が環境フットプリントの削減に努めるにつれて、このテーマはます
ます重要になっています。 主な焦点には、エネルギー使用量、溶剤
使用量、発生する廃棄物の削減、ならびに責任を持って調達する
ための実施が含まれます。 透明性と誠実性について公的に報告さ
れており、明確で測定可能な持続可能性目標を掲げたサプライヤ
ーから調達します。[1]

アナリストの観点から見ると、持続可能な実験室の実施は、溶媒
、試薬の購入と消費、廃棄物の生成などの日常業務と密接に結
びついています。 液体クロマトグラフィー ( CL ) の場合、カラム内
径 ( DI ) を小さくし、流量を減らして操作することで、溶媒使用
量の大幅な削減が容易に達成できます。

ナローボアカラムの採用は、特に高価なアッセイやサンプルが限られた
アッセイの場合、方法論と消耗品をダウンスケールするための魅力的
な選択肢です。
カラムの ID を小さくするメリットとデメリットのバランスを理解すると、
分離能を大幅に犠牲にせず、感度を大幅に向上できる方法が得ら
れます。本稿では、小口径カラムが分離性能を維持しながら、どの
ように研究室の環境への影響を軽減し、経済的な持続可能性を
高めることができるかを示します。これらのカラムを使用してアッセイ感
度を高めることについても説明します。



メソッドの変換
メソッドをより小さいカラム	ID	に変換するには、カラムを通過する移
動相の線速度を一定に維持するように流量を調整する必要があり
ます。	これにより、分離性能、選択性、保持力がほぼ同じ状態に
保たれます。	狭い	ID	カラム	(F2)	の流量は、式	1	を使用して簡
単に決定できます。ここで、F1	と	dc1	は元のメソッドの流量、dc2	は
新しいカラム	ID	です。	Avantor®	ACE®	LC	Translator	Tool	
を使用して、必要な流量を自動的に決定することもできます。[3]
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DI  を小さくすることは魅力的な選択肢ですが、最適で堅牢な
メソッドのパフォーマンスを確保するための注意点がいくつかあり
ます。これについては、本稿の後半で説明します。

カラムの小口径化
組織が環境への影響を削減することで、環境の持続可能性を推
進することに重点を置き始めているため、カラムの DI  をダウンスケー
ルすることは、環境に優しい CL  分析手法を実現する最も簡単な
方法の 1 つです。

多くの CL - VU  ベースの分析ラボでは、内径 4.6 mm  のカラムが
一般的に使用されており、さまざまな用途に適しています。 
内径

 
2.1 mm のカラムと比較して、内径 4.6 mm のカラムはより

堅牢であり、サンプルのロード量が多くなります。 

        
          

          
            

          
         
分析カラムの DI  をスケールダウンすると、 CL - VU  メソッドと CL -

SM  メソッドの両方の分析ワークフロー全体に複数の利点がもたら
されます。        
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Column 
ID (mm)

Flow 
(mL/min)

Solvent use 
per injection 

(mL)

Reduction in 
waste

4.6 1.0 10 -

3.0 0.4 4 60%

2.1 0.2 2 80%

図 1: 異なる DI  を持つカラムの 001  回の注入における溶媒消費量　　　
( Lm ) (その他のカラム特性は表 1 に記載)
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内径が大きいカラムに比べて、溶媒が大幅に低い流量なため、 DI 
を小さくすると溶媒の消費量と廃棄物の生成が減少します。 さらに
ナローボアカラムの製造プロセス自体では、一般に分析スケールの
カラムと比較して使用する材料が少なくなります。（固定相および
ステンレス鋼に関して）カラム壁による効果がより顕著になる小さな
カラムの充填は困難になるため、製造コストはまだ比較的安くないこ
とに注意することが重要です。[2]

表 1 と図 1 は、カラム DI  を小さくし、流量を下げて実行すると、
溶媒消費量に大きな影響を与え、実験室の持続可能性が向上
することを明示しています。
CL - SM  実験室の場合、内径 2.1 mm  カラムは、 ISE  インターフ
ェースでのイオン化プロセスを強化するために必要な低流量に最適
です。

太字で強調表示されているのは、内径を 4.6 mm  から 2.1  mm  に
小さくすることで溶剤消費量と廃棄物生成量が  08 %  大幅に削減さ
れ、環境とビジネスの持続可能性に大きな影響を与えることです。
 

カ
ラム後の分散の影響を受ける可能性のある分離の場合、同じ  L / Pd

 比の  4.6  DI  カラムと比較して、3.0  mm  DI  は溶媒消費量と廃棄
物の生成を  06 %  削減できる楽観的な代替手段です。

2.1 mm  や 3.0 mm  などの小さな内径カラムは、大きなカラムよ
りもサンプル負荷能力が低いため、4.6 mm  DI  カラムと同じ注入
量を使用すると、ピーク形状が悪化する可能性があります。

表表  11:: 固定した分析時間 01  分、カラム長 (L) 51  mc 、粒子サイズ 
( Pd ) 3 μm、L/ Pd  比 05 , 000  のさまざまな DI  カラムの溶媒消費
量と廃棄物の削減
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F: 0.35 mL/min
Inj vol: 4.2 µL
Peak Capacity(4σ ave 1-4): 345  

31

2
4

mAU

0

5

10

15

20
B. 150 x 3.0 mm
F: 0.714 mL/min
Inj vol: 8.5 µL
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A. 150 x 4.6 mm
F: 1.68 mL/min
Inj vol: 20 µL
Peak Capacity(4σ ave 1-4): 366 

この場合、小さい DI  カラムで注入量を調整する必要があります。 
(式 2)
さらに実用的な注意点として、移動相よりも強い（溶離性強度に
関して、例えば逆相中の有機含有量が高いなど）希釈液でサンプ
ルを注入すると、カラム DI  が小さい場合、ピーク形状が歪む可能
性が高くなります。

ここで、 iV  は注入量、 MV  はカラムのデッドボリュームです。

図 2 は、これら 2 つの式を使用してカラム DI  を小さくすることを示
しています。複雑なペプチドマッピング分離では、最初に 4.6 mm  
から 3.0 mm 、次に 2.1 mm  に小さくしています。示されているよ
うに、分離の選択性と分解能は、異なる DI  カラムでも良好に維持
されています。同様に、注入量が減ったにもかかわらず、得られる感
度は同等であり、サンプルが限られたアッセイに対するナローボアカラ
ムの適用可能性を強調しています。内径 2.1 mm  のカラムでは、
内径 3.0 mm  および 4.6 mm  のカラムと比較して、ピーク容量
のわずかな減少が観察されました。これは、小さなカラム内径に対す
る余分なカラムの体積とカラム壁効果の影響がより顕著であるため
ですが、得られる分離と感度には最小限の影響しかありませんでし
た。

図 2：式  1  および  2  を使用して、ウシ血清アルブミンペプチド消化サンプルの分析に使用される分析カラムの  DI  を  (A)  4.6  mm  から  (B)  3.0  mm  およ
び  (C)  2.1  mm  にスケーリングします。記載されているピーク容量は、各クロマトグラムのピーク  1  ～  4  について測定された平均です。
カラム: rotnavA ®  ECA ®  eroCartlU  2.5  CrepuS 81 ;　移動相  A:  水中の  0. 50 %  AFT 、B:  NCeM  中の  0. 50 %  AFT 　
グラジエント: 5% B で 1.5 分間*保持し、その後 03  分間で 5 ～ 53  %B、次に 5 分間で 53  ～ 69  %B
温度： 06 ℃　検出： VU 、 412  mn
*アイソクラティック保持時間は、より小さい DI  カラムに変換する際の DV / MV  比の変化を補償するために調整されました。
 (詳細については、参考文献 4 および 5 を参照)
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表 2 は、この分離をより内径の小さいカラムに変換した場合に
達成される移動相消費量の大幅な削減を示しており、これは
表 1 に記載したものと同等です。

感感度度のの向向上上

より小さい DI  カラムを使用することで得られるもう 1 つの利点は、
感度の向上です。 これを証明するために、より広い口径のカラムと
同じ量のサンプルが注入され、最終的にカラム上のサンプル濃度が
増加し、ピークの高さとシグナル/ノイズ比の向上につながります。 
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Column 
ID (mm)

Flow 
(mL/min)

Mobile 
phase per 
injection 

(mL)

Reduction in 
waste

4.6 1.68 92.0 -

3.0 0.714 38.3 58%

2.1 0.35 18.4 80%

mAU
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Peak height 1: 80 mAU (↑ 4.2 x)
C. 150 x 2.1 mm
F: 0.35 mL/min
Inj: 20 µL 
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Peak height 1: 41.1 mAU (↑ 2.2 x)
B. 150 x 3.0 mm
F: 0.714 mL/min
Inj: 20 µL 
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Peak height 1: 18.9 mAU

A. 150 x 4.6 mm
F: 1.68 mL/min
Inj: 20 µL 

表 2: 図 2 に示すペプチド マッピングの例をより小さい DI  カラムに変
換することによる、サンプル注入ごとに達成される移動相の消費量と生
成される廃棄物の削減率

図 3: 式 1 を使用して、注入量 (A) 4.6 mm  から (B) 3.0 mm  および (C) 2.1 mm  を維持しながらカラム DI  を減らすことでアッセイ感度を向上さ
せます。　メソッド条件は図 2 に記載されています。



図 3 は図 2 と同じ分離を示していますが、今回は注入量を一定
に保ちました。 内径 4.6 mm  から 3.0 mm  に変更すると、ピー
クの高さは 2 倍を超えて上昇しました。 このアプローチをさらに進め、
051  x  2.1  mm  カラムを使用すると感度が再び向上し、 (図  3 C)　

4.6  mm  カラムと比較して最大  4.2  倍のピーク高さが得られます。
 これは、サンプル量が限られているアプリケーションや、低レベ ルの定

量のために感度の向上が必要なアプリケーションにとって魅力的です
 (ピーク高さのレスポンス向上により、検出と定量の限界値が向上し

ます)。  エレクトロスプレー  CL - SM  アプリケーションの場合、 イオン化
効率と感度は通常、小口径カラムを使用した低流量で最適になる
ため、さらなる利点があり、十分に提示されています  。[6]  

機機器器内内分分散散
カラム DI  (より正確にはカラム容積) をスケールダウンする際の重要
な考慮事項は、測定されたピーク効率に対する機器のばらつきとバ
ンドの広がりによるマイナスの影響です。 図 4 に示すように、カラム
の寸法が小さくなると、機器の分散はカラムの性能に比例して大き
な悪影響を及ぼします。カラム DI  が 4.6 mm 、3.0 mm 、2.1 

mm  と小さくなるにつれて、システムの差異 (余分なカラム容積)  は、
カラムから得られる効率に、より大きな影響を与えます。

カラム外容積に大きく影響する要因としては、流路内のシステム チ
ューブ、インジェクター チューブ、検出器フローセルの容積、および品
質の悪いチューブ接続 (分析カラムなど) が挙げられます。 051  x 
4.6 mm  などの従来のより大きなフォーマットのカラムの場合、シス
テムの余分なカラム容積の影響は、大きなカラム容積に比べて無視
できます。 ただし、カラムデッドボリュームが小さい、より小さいフォーマ
ットのカラム (内径 2.1 mm  および 3.0 mm  など) の場合、カラ
ム外容量の影響が観察される場合があります。 したがって、新しい
分離に対するカラム外分散の潜在的な影響を考慮し、デッドボリュ
ームが低いナローボアカラムは適切に最適化された機器でのみ使用
されるようにすることが重要です。

メソッドをより小さい DI  カラムに移動すると、分離パフォーマンス (効
率と分離能) の低下が観察された場合、期待されるパフォーマンス
を回復するには、上で概説したシステム コンポーネントの最適化が
必要になる可能性があります。 一般に、特にアイソクラティック分離
の場合、 CLPH  システムでの使用には 4.6 mm  DI  カラム、最適
化された CLPH  および CLPHU  システムでの使用には 3.0 mm  
DI  カラムが推奨され、2.1 mm  DI  は低分散の CLPHU  システ
ムでの使用に限定される必要があります。 内径 1.0 mm  以下の
カラムは、適切なキャピラリー	または	「ナノ」 CL でのみ使用してくださ
い。 詳細については、参考資料 4 および参考資料 7～9 を参照し
てください。

結結論論

このナレッジ ノートでは、 CL  カラムの内径を小さくすることが、液体ク
ロマトグラフィーによる環境への影響を大幅に軽減し、より持続可能
な実験に向けてどのように役立つかを強調しています。カラムの内径
を 4.6 mm  から 3.0 mm  に小さくすると、溶媒の消費量と廃棄
物の生成が約 06 % 削減され、 DI  を 4.6 mm  から 2.1 mm  
に小さくすると 08 % の大幅な削減が達成されます。
この記事では、流量とサンプル注入量が正しく調整されていれば、よ
り小さい DI  カラムに移行しても CL  アッセイの分析性能を容易に
維持できることを実証しました。
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←←  UUHHPPLLCC  →→
OOppttiimmsseedd  

HHPPLLCC←←                            →→ ←←  HHPPLLCC  →→

この効果は、迅速分析 CL - VU  および/または CL - SM  メソッドで
よく見られる、保持力の低い (または保持係数 (k) 値が小さい) 
分析対象物で特に顕著です。

さらに、カラム DI  を減らして感度を高めるアプローチも紹介されまし
た。これは、低レベルの定量および

 
CL - SM

 
アプリケーションに有用

なアプローチです。
 

ただし、このアプローチには制限がある可能性が
あることを考慮することが重要です。また、パフォーマンスの低下が観
察されないように、より小さい D

  
I カラムは、最適化された専用のカラ

ムボリュームを備えた
 

CL
 

システムでのみ使用することが重要です。

図 4: システム内の分散 (つまり、余分なカラム分散) が増加するにつれて、
異なる内径 ( DI ) のカラム上で保持係数 (k) が 5 つの分析対象物につい
て得られた理論的効率のプロット。 また、 CLPH 、最適化された CLPH 、およ
び CLPHU  システムに典型的なおおよその分散範囲も示されています。
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本 社 〒104-6136 東京都中央区晴海1-8-11晴海トリトンスクエアY棟36階

Avantor社はバイオ医薬品製造市場における世界有数のサプライヤで、30ヵ国以上に200を超える拠点で展開しています。cGMP製造施設
13拠点、ISO準拠施設19拠点を有しており、ラボ～製造までバイオ医薬品の開発製造に必要なソリューションの提供をしています。

アバンター社について

Q&A
長納期で手に入らない物が多く困っています。Q

現在、セルカルチャーソリューション・シングルユース品・バイオ医薬品向け原料等の国内在庫枠を増やしています。また、お客様
のニーズに合わせた商品も在庫しております。随時ラインアップも広げておりますので、是非ご相談ください。

その他商品・サービス
様々なシングルユース品・バイオ医薬品向け原料・精製プロセス材料

～アップストリームからダウンストリーム工程まで網羅～

◦	サンプリング用品
◦	2Dバッグ(ピローバッグ)　
◦	3Dバッグ(コンテナ)　
◦	ミキシングバッグ​
◦	タンク/タンクライナー　

◦	Cell Lysis Solution　
◦	ウイルス不活化試薬　
◦	高活性エンドヌクレアーゼ​
◦	FBS/培地/調整済み試薬　
◦	レジン

◦	cGMPコーディネート　
◦	ハードウェア​
◦	制御システム　
◦	カスタム品　

etc.


