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ナノ粒子分析のためのシングルパーティクル ICPMS

小 林 恭 子

1 は じ め に

近年，ナノテクノロジーの発展に伴い様々なナノマテ

リアルが開発され，その応用範囲は半導体関連分野から

医療分野まで多岐にわたっており，その使用量も増加し

ている。例えば，半導体ウェーハ表面の研磨に用いる化

学機械研磨剤（SiO2, Al2O3, CeO2 など），食品添加物

（SiO2 など），化粧品や日用品（Ag, TiO2, ZnO など）

などにナノマテリアルが利用されている。このような背

景から，ナノマテリアルの特性を把握および評価する必

要性が高まっている。ナノマテリアルの粒径とその分

布，表面状態や流動性などの特性は最終製品の物性に影

響するが，粒径は材料の均一性を示す指標として重要な

項目の一つである。また，ナノマテリアルは新規な物質

であり，比表面積が大きいことから反応性が高く，その

及ぼす環境影響や生体影響が懸念されていることからも

ナノマテリアルの測定ニーズが高まっている。

粒径の測定手法としては，動的光散乱法や電子顕微鏡

法が代表的であるが，それぞれに特徴と課題がある。誘

導結合プラズマ発光分光分析法（ICPOES）や誘導結

合プラズマ質量分析法（ICPMS）は，多元素を同時/

一斉に測定できる分析手法として広く一般的に用いられ

ている。これらの分析手法は，元素を識別する能力と優

れた検出下限値を有しており，現在確立されている

ICPMS によるナノ粒子分析法であるシングルパー

ティクル ICPMS（single particle ICPMS : SPICP

MS）では，混在する粒径の異なる金属ナノ粒子のサイ

ズと個数濃度を把握できるとともに，溶存金属成分濃度

情報も得ることができる。ICPOES と ICPMS は，

通常，溶液化した試料溶液中に含まれる元素濃度を計測

する手法であるが，1980 年代に ICPOES を用いてナ

ノ粒子を直接分析した事例が報告された1)～3)。これらは

大気中のエアロゾルや微粒子を測定する手法として

ICPOES を利用した研究であった。1993 年には ICP

MS を用いたナノ粒子分析が報告された4)。このように

SPICPMS は環境中に存在するナノマテリアルを計

測する手法として発展してきたが，近年では生体試料，

一般消費財，工業材料など様々な試料におけるナノ粒子

測定方法として適用される分野が拡大している。

2 SPICPMS

2･1 SPICPMS の概要とナノマテリアルの定義

SPICPMS では，ナノ粒子を含む懸濁液がネブラ

イザーで霧化され，生成された液滴はスプレーチャン

バーを通過する過程で粒径が選別され，トーチを介して

イオン源（Ar プラズマ）に導入される。液滴試料およ

び試料中の元素はプラズマ中で脱溶媒，原子化，イオン

化の過程を経る。イオンはインターフェースを介して質

量分析計内に取り込まれ，必要に応じてスペクトル干渉

が除去される。その後，測定対象元素は質量電荷比（m/

z）で区別され，検出器で検出される。

2011 年に欧州委員会が発表したナノマテリアルの規

制上の定義は以下のとおりであり，平たく言うと，ナノ

マテリアルが粒子状である場合には直径 1～100 nm の

ものがナノ粒子と定義される。

「ナノマテリアル」とは，非結合状態，または強凝集

体（アグリゲート）または弱凝集体（アグロメレート）

であり，個数濃度のサイズ分布で 50 ％ 以上の粒子に

ついて一つ以上の外径が 1 nm から 100 nm のサイズ

範囲である粒子を含む，自然の，または偶然にでき

た，または製造された材料（マテリアル）を意味す

る5)。

SPICPMS で用いられるネブライザーの内径は一

般的に 200～400 nm であり，液体試料は約 100 nm 以

下の液滴になるが，スプレーチャンバーを通過する過程

で選別され，約 10 nm 以下の液滴のみがプラズマに導

入されると言われている。つまり，数 nm までの粒子が

SPICPMS で測定できると考えることができる。

2･2 精確な SPICPMS 測定のための条件

SPICPMS でナノ粒子を精確に測定するために重

要なことは，粒子由来のイオンを連続して漏らすことな

く検出することである。これにより，一つ一つの粒子を

反映した測定結果が得られる。また，実際のサンプルで

は溶存成分と粒子成分が混在していることが考えられる

ため，これらを区別して検出および解析することが必要

となる。図 1 には試料中の溶存成分から得られた連続

信号（a）とナノ粒子測定モードにおいてナノ粒子（60

nm Au ナノ粒子）の連続測定で得られた信号（b）を示
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図 1 (a)溶存成分（Au）から得られた信号と(b)ナノ粒子測

定モードにおいて 60 nm Au ナノ粒子から得られた信号

（a, b ともに m/z 197 を測定）

図 2 60 nm Au ナノ粒子から得られた信号，m/z 197 を測定

図 3 滞在時間（td）および安定化時間（ts）が測定結果に与

える影響
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す。溶存成分は水溶液中で均一に存在しているため，得

られる信号は一定の強度で安定している。一方で，ナノ

粒子は水溶液中に分散しているが均一には分布しておら

ず，粒子はランダムにプラズマに導入され，その粒子由

来のイオンが不均一な間隔でスパイク状の信号として検

出される。得られる信号強度が高いほど粒径が大きく，

信号の数が多いほど粒子の個数濃度が高いことを意味す

る。一般的な ICPMS での信号取り込みは，検出器が

信号を検出する“滞在時間（dwell time）”と，次の測

定までに電子制御系を安定させるための“安定化時間

（settling time）”で構成されている。安定化時間の間は

信号の取り込みができないが，溶存成分を測定する場合

は定常信号が得られるため，安定化時間による信号取り

込みの中断は結果に影響を及ぼさない。しかしナノ粒子

を測定する場合は，安定化時間が入ることでデータが不

連続となりすべてのナノ粒子の情報を取得できないた

め，精確な分析結果を得ることができない。そのため，

SPICPMS では安定化時間無しに測定することが重

要である。次に考慮する必要があるのは滞在時間であ

る。図 2 には 60 nm Au ナノ粒子から得られた信号を示

すが，約 10 個の信号で構成されており，それぞれの滞

在時間が 50 n 秒であるため，この信号は約 500 n 秒の

幅を持っていることになる。これよりも長い滞在時間で

は複数の粒子を検出してしまう可能性や粒子の一部しか

検出できない可能性が生じるが，滞在時間を十分短くす

ることで粒子由来の信号を確実に検出することが可能と

なる（図 3）。C. Stephan らの報告によると，滞在時間

を 100 n 秒以下に設定することで，ナノ粒子の精確な測

定が可能となる6)。図 4 には 60 nm の Au ナノ粒子を滞

在時間 50 n 秒および 3000 n 秒で測定した場合に得られ

た粒度分布を示す。滞在時間 50 n 秒では 60 nm Au ナ

ノ粒子の分布のみが得られたが，滞在時間 3000 n 秒で

は 78 nm 付近に二つ目の分布が検出された。滞在時間
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図 4 SPICPMS による 60 nm Au ナノ粒子の粒度分布：

(a)滞在時間 50 m 秒，（b)3000 m 秒

表 1 60 nm Au ナノ粒子標準試料の測定結果と回収率

調製粒子濃度
（粒子/mL)

平均サイズ（nm) 粒子濃度(粒子/mL)

測定値 誤差百分率(％) 測定値 回収率(％)

10000 61.2 2 9577 96

1000 61.2 2 953 95

100 61.6 3 70 70

10 60.9 1 18 180

それぞれ，N＝2 測定の平均値を示す。
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3000 n 秒の際に検出された二つ目の分布は，滞在時間

が長いことで 1 個 1 個の粒子を区別できずに 1 個以上

の粒子を検出していることが原因と考えられる。このよ

うに，ナノ粒子の精確な分析を行うためには，滞在時間

100 n 秒以下（通常の定量分析では一般的に数～数十 m

秒に設定される）の高速連続測定を行うことが重要であ

る。得られたデータの解析に関しては，従来は表計算ソ

フトウェアのマクロを用いて解析されていたが，SP

ICPMS 測定専用のソフトウェアが開発され，ナノ粒

子の測定から解析までを容易に実施できるまでに至って

いる。また 1 回の測定により，ナノ粒子のサイズ（最

頻値および平均値），サイズ分布ヒストグラム，ナノ粒

子の個数濃度，溶存成分濃度を得ることが可能であ

る7)。なお，SPICPMS の詳しい理論については

Pace ら8)や Laborda ら9)の文献を参照されたい。

2･3 SPICPMS における検出下限

SPICPMS でナノ粒子分析を行う場合のサイズ検

出下限は，装置感度，バックグラウンドノイズ，ナノ粒

子を構成する元素もしくは化合物の密度，質量分率に影

響を受けると言われている。サイズ検出下限については，

Lee らが 40 元素に対する下限値を実験的に求めており，

Ta, Ce, Hf など 7 元素では 10 nm 以下，Ag, Au など

13 元素では 11～20 nm, Zr, Ni, Cu, Cr, Fe, Al, Ti など

17 元素では 21～80 nm, Se, Ca, Si では 200 nm 以上と

いう結果を得ている10)。

SPICPMS では粒子の個数濃度情報も得られるた

め，PerkinElmer 社の NexION350S ICPMS を用いて

個数濃度下限値を検証した結果を表 1 に示す。なお，

実験には NIST RM 8013 60 nm Au ナノ粒子標準物質を

用いたが，本標準物質の粒径参考値は各種測定法により

求められており，それぞれ異なる値となっている。その

ためここでは便宜上，粒径を 60 nm とすることとし

た。この実験ではナノ粒子標準を 10～10000 粒子/mL

に調製し，調製濃度と実測値との比較を行った。その結

果，10000 および 1000 粒子/mL では調製濃度±10 ％

以内の結果が得られたのに対し，100 および 10 粒子/

mL では調製濃度に対して誤差の大きい結果が得られ

た。濃度が低い試料ほど希釈倍率が高いため目標濃度と

実際の濃度に差が生じている可能性があり，正しい結果

を得るためには調製濃度で結果を校正する必要があると

考えられる。また実験結果の粒子サイズに着目すると，

粒子個数濃度が減少してもサイズ測定値（平均サイズ）

には大きな違いは見られず，試料を希釈した場合も 1

粒子から得られる信号強度が変化しないことが SPICP

MS の利点の一つであることが示された。

3 SPICPMS の応用事例

3･1 環境および生体試料への応用事例

ナノマテリアルの及ぼす環境影響や生体影響に関して

は現在においても十分な知見が得られておらず，国際的

な課題となっている。環境中に放出されるナノマテリア

ルとしては，一般消費財に多用されている Ag ナノ粒子

が挙げられる。環境試料への応用事例としては，河川水

を含む水試料における Ag ナノ粒子の粒径の経時変動

（溶解速度）の検証事例11)，浄水処理前後の飲料水にお

ける Ag, Au, TiO2 ナノ粒子個数濃度の比較および添加

回収試験事例12)，ZnO, CeO2 ナノ粒子の河川水および

飲料水における測定事例13)などがあり，いずれにおい

ても SPICPMS 法の有用性が示されている。生体試

料への応用事例としては，ミミズとミジンコを水酸化テ

トラメチルアンモニウム（TMAH）で分解し Ag およ

び Au ナノ粒子の添加回収率を検証した事例14)，血液試

料を TMAH と Triton100 の混合液で希釈し Ag ナノ

粒子および Au ナノ粒子を測定した事例15)などが挙げら

れる。後者では，試料に異なる粒径のナノ粒子（Ag ナ

ノ粒子：40 および 60 nm, Au ナノ粒子：30 および 60
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nm）を同時に添加し，いずれの粒径においても良好な

結果（サイズおよび粒子個数濃度）を得ている。また，

植物試料への応用事例としては，酵素で前処理した植物

試料における Au ナノ粒子の測定事例16)が挙げられる。

本事例では，酵素前処理が Au ナノ粒子の粒径および個

数濃度に影響を及ぼさないことを確認しており，植物試

料への Au ナノ粒子添加回収試験においても良好な結果

が得られている。

3･2 一般消費財への応用事例

Ag ナノ粒子は抗菌性を持つことから，多くの一般消

費財に利用されている。また，TiO2 は白色顔料や日焼

け防止剤として化粧品に使用されている。これらの背景

から，ダイエットサプリメントとして市販されている

Ag ナノ粒子の測定事例17)や日焼け防止剤に含まれる

TiO2 粒子の測定事例18)などが発表されている。

3･3 工業材料への応用事例

工業材料への SPICPMS の利用目的は，主にナノ

マテリアル製品の品質管理と不純物管理が挙げられる。

品質管理を目的とした事例としては，半導体ウェーハ表

面の研磨に用いられる化学機械研磨（chemical mechan-

ical polishing : CMP）スラリー19)および様々な用途に使

用されている SiO2 ナノ粒子の測定例20)が発表されてい

る。前者では CMP スラリーとして CeO2 と Al2O3 スラ

リーを測定し，粒径分布についての議論が行われてい

る。不純物分析への応用事例としては，半導体産業で用

いられる高純度試薬（TMAH，シクロヘキサン，プロ

ピレングリコールモノメチルエーテル：PGME）中の

Fe ナノ粒子測定事例がある21)。不純物としてのナノ粒

子は個数濃度が低いことが予想されるが，本事例ではシ

クロヘキサンと PGME の混合液中で約 3000 粒子/mL

の Fe ナノ粒子の安定した測定結果が得られている。

4 お わ り に

SPICPMS は，ICPMS の持つ元素を識別する能

力および感度の高さを利用したナノ粒子分析に有効な手

法である。適切な滞在時間および安定化時間を設定でき

れば，汎用 ICPMS を用いて迅速かつ簡便なナノ粒子

分析が可能である。今後の研究により，応用分野が更に

広がっていくことが予想される。
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