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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　超臨界流体クロマトグラフィシステムを出るフローストリームからフラクションを連続
的に採取するための採取システムであって、
　（ｉ）超臨界流体クロマトグラフィシステムを出る際のフローストリーム上の第１の背
圧調整器と、
　（ｉｉ）フローストリームを気体－液体分離器内へ気体－液体分離器の壁に対して接線
方向の角度で導入する、気体－液体分離器のボトムキャップに向かって増大する内径を有
するテーパ状にされかつ傾斜されたドリッパを有する気体－液体分離器と、
　（ｉｉｉ）１つまたは複数のフラクションコレクタとを備え、フラクションコレクタが
、１００バールと大気圧との間の低減された圧力の採取ポイントに存在する、採取システ
ム。
【請求項２】
　第１の背圧調整器に続いてフローストリーム上に溶剤補給ポンプをさらに備える、請求
項１に記載の採取システム。
【請求項３】
　第１の背圧調整器に続いてフローストリーム上に熱交換器をさらに備える、請求項１に
記載の採取システム。
【請求項４】
　気体－液体分離器から出るガスライン上に置かれる第２の背圧調整器をさらに備える、
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請求項１に記載の採取システム。
【請求項５】
　分離器洗浄ポンプをさらに備える、請求項１に記載の採取システム。
【請求項６】
　ドリッパの角度が垂直線より１０度から８０度までの間である、請求項１に記載の採取
システム。
【請求項７】
　ドリッパ出口直径のドリッパ入口直径に対する比が２から１００までの間である、請求
項１に記載の採取システム。
【請求項８】
　気体－液体分離器の内圧が１バールから１００バールまでに保持される、請求項１に記
載の採取システム。
【請求項９】
　気体－液体分離器容積のドリッパ容積に対する比が１０対１から１０００対１までの間
である、請求項１に記載の採取システム。
【請求項１０】
　フローストリームの流量が１００グラム／分までである、請求項１に記載の採取システ
ム。
【請求項１１】
　フローストリームの流量が４００グラム／分までである、請求項１に記載の採取システ
ム。
【請求項１２】
　フローストリームの流量が１０グラム／分から１０００グラム／分までの間である、請
求項１０に記載の採取システム。
【請求項１３】
　高速流体クロマトグラフィシステムを出るフローストリームから試料を採取するための
採取システムであって、
　（ｉ）溶剤補給ポンプと、
　（ｉｉ）フローストリームを気体－液体分離器内へ気体－液体分離器の壁に対して接線
方向の角度で導入する、気体－液体分離器のボトムキャップに向かって増大する内径を有
するテーパ状にされかつ傾斜されたドリッパを有する気体－液体分離器と、
　（ｉｉｉ）１つまたは複数のフラクションコレクタとを備え、フラクションコレクタが
、１００バールと大気圧との間の低減された圧力の採取ポイントに存在する採取システム
。
【請求項１４】
　気体－液体分離器の内圧が１バールから１００バールまでの間に保持される、請求項１
３に記載の採取システム。
【請求項１５】
　フローストリームの流量が１０グラム／分から１０００グラム／分までの間である、請
求項１３に記載の採取システム。
【請求項１６】
　超臨界流体クロマトグラフィシステムからのフローストリームにおいて試料を採取する
ためのプロセスであって、フローストリームが気体成分および液体成分を有し、
　ｉｉ）フローストリームの圧力を、システム圧力と大気圧との間の圧力まで低減するス
テップと、
　ｉｉｉ）場合により、フローストリームを加熱するステップと、
　ｉｖ）気体－液体分離器のボトムキャップに向かって増大する内径を有するテーパ状に
されかつ傾斜したドリッパを有する気体－液体分離器内で気体成分と液体成分とを分離す
るステップと、
　ｖ）大気圧からシステム圧力より低い圧力までの間の圧力下にある採取容器内で試料を
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採取するステップとを含むプロセス。
【請求項１７】
　気体－液体分離器がシステム圧力より下の圧力に保持される、請求項１６に記載のプロ
セス。
【請求項１８】
　フローストリームの流量が１０グラム／分から１０００グラム／分までの間である、請
求項１６に記載のプロセス。
【請求項１９】
　気体－液体分離器が加熱される、請求項１６に記載のプロセス。
【請求項２０】
　気体－液体分離器が加熱される、請求項１に記載のシステム。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　浄化システムの出力ストリームから溶解溶質を回収するための連続採取システムが開発
されてきている。このシステムは、超臨界流体クロマトグラフィ（ＳＦＣ）または超臨界
流体抽出（ＳＦＥ）または他の高圧システムを基礎とするか、またはこれらのシステムと
共に使用されるかの何れかである場合がある。また採取システムは、高速液体クロマトグ
ラフィ（ＨＰＬＣ）等の順相または逆相クロマトグラフィシステムと共に使用される場合
がある。
【背景技術】
【０００２】
　超臨界流体クロマトグラフィにおいて、液体の補助溶剤は、その溶剤としての強度を変
えるためにＣＯ２等の超臨界ガスと混合される。しかしながら、高圧システムの使用は、
気体液体混合溶出溶剤ストリームのフラクションを採取する間の補助溶剤の望ましくない
エアロゾル化に繋がる。このエアロゾル化は、減圧用の単一のフラクション採取デバイス
を用いて連続ストリームから分離された化合物を採取することを試みる際に交差汚染の原
因となる。超臨界流体クロマトグラフィのための先行技術による採取システムは、採取容
器が高圧下に保たれる採取システムを提供することによってこの問題に対処した。例えば
、米国特許第６，６３２，３５３号明細書、米国特許第６，６８５，８２８号明細書、米
国特許第６，４１３，４２８号明細書および米国特許第６，６５６，３５４号明細書を参
照されたい。これらの特許は各々、参照によりその全体が本明細書に組み込まれる。
【先行技術文献】
【特許文献】
【０００３】
【特許文献１】米国特許第６，６３２，３５３号明細書
【特許文献２】米国特許第６，６８５，８２８号明細書
【特許文献３】米国特許第６，４１３，４２８号明細書
【特許文献４】米国特許第６，６５６，３５４号明細書
【発明の概要】
【発明が解決しようとする課題】
【０００４】
　最小保持時間により分離される単一の連続ストリームからのフラクション間の交差汚染
を回避することによってエアロゾル化問題を実質的に低減し、かつ大気圧で、または大気
圧に近い圧力で動作可能な採取システムを有することが望ましいものと思われる。また所
望される採取システムは、採取され得るフラクションの数の制限もなくするものである。
【課題を解決するための手段】
【０００５】
　ある態様において、本発明は、超臨界流体クロマトグラフィシステムを出るフロースト
リームから試料を採取するための採取システムを提供する。この採取システムは：
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　（ｉ）クロマトグラフィシステムを出る際のフローストリーム上の第１の背圧調整器と
、
　（ｉｉ）流れを分離器内へ分離器の壁に対して接線方向の角度で導入する、先細にされ
かつ傾斜されたドリッパを有する気体－液体分離器と、
　（ｉｉｉ）１つまたは複数のフラクションコレクタとを備え、フラクションコレクタは
、１００バールと大気圧との間の低減された圧力の採取ポイントに存在する。
【０００６】
　別の態様において、本発明は、高速流体クロマトグラフィシステムを出るフローストリ
ームから試料を採取するための採取システムを提供し、この採取システムは：
　（ｉ）溶剤補給ポンプと、
　（ｉｉ）流れを分離器内へ分離器の壁に対して接線方向の角度で導入する、先細にされ
かつ傾斜されたドリッパを有する気体－液体分離器と、
　（ｉｉｉ）１つまたは複数のフラクションコレクタとを備え、フラクションコレクタは
、１００バールと大気圧との間の低減された圧力の採取ポイントに存在する。
【０００７】
　ある追加の態様において、本発明は、超臨界流体クロマトグラフィシステムからのフロ
ーストリームにおいて試料を採取するためのプロセスを提供し、フローストリームは気体
および液体成分を有する。このプロセスは：
　ｉｉ）フローストリームの圧力を、システム圧力と大気圧との間の圧力まで低減するス
テップと、
　ｉｉｉ）場合により、フローストリームを加熱するステップと、
　ｉｖ）傾斜したドリッパを有する分離器内で気体成分と液体成分とを分離するステップ
と、
　ｖ）大気圧からシステム圧力より低い圧力までの間の圧力下にある採取容器内で試料を
採取するステップとを含む。
【０００８】
　本発明のこれらの態様および他の態様は、以下の図面、詳細な説明および添付の請求の
範囲からより容易に明らかとなるであろう。
【０００９】
　本発明は、下記の図面によってさらに例示される。
【図面の簡単な説明】
【００１０】
【図１】本発明の一実施形態における装置を示すフロー図である。
【図２】本発明の気体－液体分離器の一実施形態を示す図である。
【図３】本発明のドリッパの一実施形態を示す図である。
【図４】単一のストリームから本発明の単一の気体－液体分離器へと採取されているフラ
クションを示すクロマトグラムである。
【図５】単一のストリームから本発明の単一の気体－液体分離器へと採取されているフラ
クションを示すクロマトグラムである。
【図６】単一のストリームから本発明の単一の気体－液体分離器へと採取されているフラ
クションを示すクロマトグラムである。
【図７】本発明の方法およびシステムを用いたフラクションの捕捉を示す。
【発明を実施するための形態】
【００１１】
　例における使用を含み、かつ別段の明白な指定のない限り、本明細書および請求の範囲
において、全ての数字は、明示的に現出していなくても「約」という用語が前に付けられ
ているものとして読み取られてもよい。また、本明細書に記載されている数値的範囲は何
れも、前記範囲に包含される全ての部分的範囲を含むことが意図されている。
【００１２】
　本明細書に開示される特有の組成、成分またはプロセスステップは変わる場合があり、
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よって本発明がこれらに限定されないことは理解されるべきである。また、本明細書にお
いて使用される用語法は単に具体的な実施形態を説明するためのものであって、限定的で
あることを意図されるものではない点も理解されるべきである。
【００１３】
　図１から図３を参照すると、本発明のシステムおよび方法において、クロマトグラフィ
システムから出力されるフローストリーム５は、自動化された背圧調整器１０を介してフ
ラクションコレクタ１５へ向かって流れ、フラクションコレクタ１５は、低減された（ク
ロマトグラフィまたは抽出システムに使用される圧力に比べて低減された）圧力設定に、
好適には大気圧に保持される。好適には、フラクションコレクタはオープンベッドコレク
タであるが、大気圧より高い、例えば約１００バールであるシステム圧力より下までの圧
力を必要とするコレクタである。本明細書において、「システム圧力より下」という言い
回しは、大気圧より高く１００バールまでの圧力を指す。フローストリームは、１）１種
または複数種の非圧縮性液体、これと溶液を成す２）１種または複数種の高溶解ガス、液
化ガスまたは超臨界流体、および３）対象とされる溶解溶質から成る高圧の単相流体を含
む。到来する流れは、典型的には１００バールまたはそれ以上であるシステム動作圧力か
らシステム圧力より下へと大気圧まで低減される。最初の圧力降下は、フローストリーム
が第１の背圧調整器１０を出るにつれて大気圧（１バールまたは１４ｐｓｉ）において、
または大気圧より上で発生し、１００バール未満のレベルまで下がる。例えば、圧力の下
限は大気圧または５、１０、１５、２０、２５、３０、３５、４０、４５、５０、５５、
６０、６５、７０、７５、８０、８５、９０または９５バールであり、圧力の上限は１０
０バール未満であって、９５、９０、８５、８０、７５、７０、６５、６０、５５、５０
、４５、４０、３５、３０、２５、２０、１５、１０または５バールである。
【００１４】
　場合により、溶剤補給ポンプ２０は、フローストリームが背圧調整器１０を出る際に必
要に応じてフローストリームへ溶剤を追加するために使用されることが可能である。完全
に近い試料回収を可能にするために、フローストリーム内の溶剤レベルを監視しかつ最低
レベルの溶剤の流れを維持することを目的としてソフトウェアが使用される。溶剤流量を
所定のレベル以内に保持すること、例えば全流量の少なくとも１０％、通常は全流量の約
１０％から５０％までの間から最大システム溶剤流量までに保持することは、システムを
介するピーク流量の予測可能な遅延を提供し、かつピークが散開して互いに重なり合うこ
とを防止する手助けをする。補給溶剤は、分離に使用される補助溶剤に類似する、または
補助溶剤と同じものであることが可能であり、または採取されている化合物の極性に類似
するものであることが可能である。またこの調整プロセスは、フローストリーム内のエア
ロゾルの存在をさらに最小化する。補給溶剤レベルの決定は、クロマトグラフィシステム
の当業者の能力の範囲内にあり、対象とされる溶質の溶解性、流量、ハードウェア考慮事
項および他の因子を基礎とする。
【００１５】
　フローストリームが第１の背圧調整器１０を出るにつれて、気体は圧力降下によって冷
え、フローストリームは通常、（超臨界流体が使用される場合には）氷の形成を防止する
ために加熱を必要とする。フローストリームは熱交換器２５を介して加熱されるが、熱交
換器２５は、フローストリームの温度を監視し、かつ気相および液相から成るフロースト
リームを達成するために流れを制御された方法で加熱する。典型的には、フローストリー
ムは約２５℃から約１００℃までの温度に保持されるが、この温度はアプリケーションに
依存して変わる。例えば、溶質が熱的に不安定であれば、より低い温度が必要とされる場
合があり、一方でより高い氷点を有する溶質はより高い温度を必要とする場合がある。気
相は、大部分の元の溶解または液化した気体または超臨界成分、並びに僅かな部分の気化
された液体から成る。液相は、主たる高圧単相ストリームの元の液体成分（補助溶剤）お
よび溶解溶質、並びに気相からの少量の溶解ガスから成る。
【００１６】
　好適には、フローストリームは単一の円筒形の蒸気液体分離器３０へ導入され、大部分
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の気相および液相は別々の経路３２、３４によってこの蒸気液体分離器３０を出る。或い
は、直列または並列に置かれる２つ以上の分離器が使用されることも可能である。しかし
ながら、気相および液相の分離を可能にすべく複数の気体－液体分離器を使用する先行技
術による採取システムとは対照的に、液体が重力によって下方へ出て行き、かつ気体が圧
力によって上方へ出て行く場合、本発明の採取システムは単一の気体－液体分離器しか必
要としない。
【００１７】
　気体－液体分離器は、図２にさらに詳しく示されている。この分離器は、入口流れポー
ト５０と、ガス通気孔５５と、トップキャップ６０と、外側容器７０と、内管７５と、ボ
トムキャップ８０と、液体流出ポート８５と、ドレインポート９０とを備える。分離器内
へは、ドリッパ６５と称される、増大する内径を有する特別に先細にされた管が挿入され
る。ドリッパ６７の口（流れはこの口を通って分離器へとドリッパを出る、出口）は、流
れがドリッパ６６へ入るドリッパの直径（入口）より広い。ドリッパのサイズはシステム
の流量に合わせて最適化され、これがエアロゾルの一体化された液体ストリームへの統合
を支援する。概して、出口直径の入口直径に対する比は、２対１から１００対１までの間
である。約１００グラム／分までの流量の場合、出口直径の入口直径に対する比は２対１
から４対１までの間、好適には約３対１である。この比は、１０００グラム／分までの流
量に対応するように調整されることが可能である。
【００１８】
　進入時、フローストリーム混合体は、ドリッパの内壁７８へ分離器の衝撃壁７６に対し
て接線方向の角度で、好適には４５度未満の角度で突き当たるように方向づけられる。こ
れは、衝撃壁上の衝撃点における接平面に対するドリッパ出口の角度である。この角度は
必ずしも垂直方位にはなく、接線角である。分離器の下向きの垂直軸に対するドリッパの
角度は、１０度から８０度までの間である。言い替えれば、ドリッパの出口は真っ直ぐ下
でも真っ直ぐ横でもなく、どちらかと言えばその間である。この角度は垂直方位にあり、
かつ接線角ではなく、かつ好適には４５度未満である。
【００１９】
　凝集はドリッパ内部で始まり、ストリームの液滴の衝撃点において継続する。ドリッパ
は分離器内を分離器の長さの半分を超えて下がるに至り、分離器内の液体流路の長さを最
小化する。衝撃点および衝撃の角度は、液体ストリームを下向き螺旋内から液体出口点８
５へ向かって方向づける働きをする。液体は、次に分離器底部へと流出してフラクション
コレクタ１５および試験管等の採取容器４７へ入り、一方で気体成分は分離器頂部に近い
ガス通気出口５５へと上昇する。第２の背圧調整器４５は、分離器の内圧を制御して、気
体が分離器を出る際の気体の圧力を制御し、かつ溶剤をフラクションコレクタへと駆動す
るための力を提供する。
【００２０】
　ドリッパ６５の容積は、実質的に分離器の内管６５の容積より少なく、流量１００ｇ／
分の場合は約５０～１００分の１である。分離器およびドリッパ双方のサイズはシステム
流量に合わせて最適化され、その結果、死容積は少なくなり、かつ交差汚染は少なくなる
。分離器の内部空洞は、固定式または調整可能な流量制限器（気体のフローストリームが
通過する第２の背圧調整器４５）によって上昇された圧力に、例えば約１バールから１０
０バールまでの間に保持される。内部加圧は、２つの重大な機能を提供する。第１に、こ
れは、分離器へ進入する気体成分の運動エネルギーを低減する。これは、進入するストリ
ームの蒸気および液体成分間に生じる剪断力を弱める。液相上の剪断力がより少ないこと
の利点には、１）分離器の壁上の液滴の衝撃速度が低減され、これにより、液相の再エア
ロゾル化が劇的に低減すること、および２）分離器に進入する気体および液体の任意の所
定の組成においてチャンバ内で保持される液体の定常状態容積を低減する分離器の全体容
積要件が低減されること、が含まれる。内部加圧はさらに、容器底部の近くを起点とする
第２の抑制経路を介して液体を除去するための駆動力を提供する。液体流路の抑制は、シ
ステム流量により決定されるような分離器への所望される最大流量より僅かに速い排流を
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可能にするように選択される。この抑制は、進入する気相成分の大部分がガス通気孔フロ
ーストリームを介して流出することを保証する。
【００２１】
　図２および図３に描かれている実施形態は、約１００グラム／分までの流量に関して設
計されたものである。当業者には認識されるように、システムは、ユーザのニーズに依存
してスケールアップまたはダウンされることが可能である。例えば、システムは、１０グ
ラムから１，０００グラム／分までの間の何れかの流量で使用するように修正されること
が可能である。ある具体的な流量で作動するシステムを設計する目的は、フローストリー
ムの液体部分のエアロゾル化を最小限に抑えるために、分離器へ進入する際のフロースト
リームの速度を適切に低減することにある。採取システム内のエレメントを最適化する実
験は、当業者によって日常的に実行されている。
【００２２】
　またドリッパの使用は、分離器の壁に沿って上へ運ばれる液体がほとんどないことから
、ガス通気孔の近くにバッフルエレメントを設ける必要性もなくする。分離器を出る液体
フローストリームは、バルブによって様々な採取リザーバへ転送されることが可能である
。このような採取リザーバは、液相における所望される溶質の回収用またはフローストリ
ームからの望ましくない溶質および溶剤の貯蔵ポイントの何れかとして意図されてもよい
。
【００２３】
　採取システムは、幾つかの方法で容易に自動化されることが可能である。マルチポート
バルブまたは一連のバルブの選択は、複数の離散するフローセグメントを別々の採取容器
へ方向づけることができる。また、フローストリームは、主としてこれが同伴ガスの量が
少ない液体であることに起因して、僅かな修正によりＨＰＬＣシステムで使用されるもの
等の市販のフラクション採取システムへと適合化されることが可能である。場合により、
試料採取または試料走行の合間に分離器を清掃するために、洗浄ポンプを介して分離チャ
ンバ内へ洗浄溶剤がポンピングされることが可能である。
【００２４】
　システムはまた、追加的な方法で修正されかつ最適化されることも可能である。例えば
、ある実施形態において、分離器圧力制御の自動化は、現行流量の圧力および気体／液体
比を動的に最適化することにより、液体経路を介して出る過剰なガスを最小限に抑えるた
めに使用されることが可能である。
【００２５】
　ある追加の実施形態では、分離器は、溶解ガスを外部へとさらに駆動しかつ残留エアロ
ゾルをさらに最小化するために、流れの熱交換容量により決定されるレベルまで赤外線ま
たは抵抗加熱エレメントによって加熱されることが可能である。
【００２６】
　さらなる実施形態では、個々の試料間の持ち越しを最小限に抑えるために、チャンバ壁
の自動洗浄が実装されることが可能である。またシステムは、ユーザのニーズに依存して
、並行または順次的採取用の複数の分離器へと拡張されることも可能である。
【００２７】
　図３には、本発明によるドリッパの三次元図が示されている。
【００２８】
　さらなる実施形態では、ガス流量が高いシステムの場合、最初の分離器は、大部分の気
相を分離し、液相および残りの気相部分を第２の分離器へ転送するように最適化される可
能性もある。第２の分離器はより低いガス流量用に最適化され、かつ気相と液相との分離
を完了させる。
【００２９】
　以上、本発明の特定の実施形態について例示を目的として説明したが、添付の請求の範
囲に記載されている本発明の範囲から逸脱することなく本発明の詳細に対して多くの変更
を行い得ることは、当業者にとって明白であろう。
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