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研究成果の概要： 
水溶液中で陽イオンと陰イオンの間でおこるイオン会合は比較的弱い反応であるが、生命科

学にも密接に関連する重要な基礎反応の一つである。新たにイオン移動度の精密測定法を開発

し、基礎となる平衡反応を解析し、イオン会合挙動に寄与する因子をまとめた。求めた平衡定

数と溶媒抽出定数を用いて、液液分配に関係する素平衡を解析することに成功した。これらの

知見を基に新規イオン会合試薬の合成開発を行い、水溶液中で極めて安定な一価イオンのトリ

フェニルメタン系試薬の合成に成功し、イオン会合滴定指示薬等への新たな応用を開拓した。

イオン会合の概念を拡張した新たな分離分析分野として、キトサンを基材とするイオン性物質

の捕集・濃縮剤を開発し、環境分析等へ応用できることを実証した。 
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1. 研究開始当初の背景 イオン会合反応は“単に分析化学的重要性

にとどまらず、普遍的に重要な基礎化学反

応”であることを提唱し、イオン会合には静

電引力型イオン会合と疎水構造型イオン会

合が存在することをイオン周囲の水構造の

考察を基に提唱した。イオン会合反応は、た

とえばカチオン性ポリメチン化合物の示す

抗癌作用、陽イオン界面活性剤の殺菌･消毒

作用などに関連しており、生命･生化学関連

の重要な多数の薬理作用が、新規構築のイオ

ン会合論から論理的に説明できる。 

これまでイオン会合を利用する分離･分析

化学の基礎･応用両面の広範な研究を展開し

てきた。それらの中で、代表者が確立した新

規イオン会合論及び分離･分析に関する個別

的方法論は、“イオン会合を利用する分離･分

析法の設計”、“最新の分離･精製･検出法－イ

オン会合型試薬”、“イオン会合とその反応機

構”、“イオン会合と分析化学”などにまとめ

た。方法論の幾つかは、公定法(JIS)等にも

採用されている。 



本研究を企画した学術的背景は、次のとお

りである。 

静電引力型イオン会合（小さいイオン間ほ

どイオン会合しやすく、電荷の大きいものほ

どイオン会合しやすいという理論）に関する

研究は、これまで主に無機化学領域で行われ、

電気伝導度測定法により求められたデータ

の蓄積がある。しかし、分析化学的観点及び

生命現象関連の学問分野から興味深い疎水

性イオン間の反応に関する研究は皆無であ

った。代表者はイオン移動度測定法を提案し、

これを用いることで、水溶液内の疎水構造型

イオン会合（かさ高いイオン間ほどイオン会

合しやすい、電荷の小さいものほどイオン会

合しやすいという理論）を平衡論的に初めて

実証した(1995 年)。また、イオン性物質の分

離・分析の観点から、新しいイオン会合反応

試薬の設計・合成の必要性と重要性を痛感し

た。このような背景のもとで、イオン会合を

包括的に研究し、まとめる本研究を企画し、

実施することとした。 

2. 研究の目的 

水溶液内の疎水構造型イオン会合の普遍

的重要性に着目し、これまで進めてきた 

(a)イオン会合の分析化学･基礎化学的研究、

(b) 新規イオン会合試薬の合成･開発研究、

(c)イオンの回りのミクロ環境及び水構造制

御による高機能発現の研究成果を基にイオ

ン会合に基づく新しい分離・分析化学を展開

する。併せて申請者の打ち立てた｢新イオン

会合論の実証的研究｣を一層深化させる。具

体的には、次の 6項目を明らかにする。 

(1) イオン会合解析法の確立： イオン会合

における選択性向上のために精密イオン会

合反応解析法として新たに提案した粘度・電

位差補正法を利用するキャピラリー電気泳

動移動度解析法を実証し、確立する。この解

析手法を用いて、イオン及びイオン会合体の

親水性/疎水性の度合いを移動度より解析し、

イオン会合性、イオン及びイオン会合体の回

りの(親水性/疎水性)環境に関する新たな知

見を得る。 

(2) 選択的イオン会合試薬の設計と合成： 

有機イオンの各種置換基による修飾、更にイ

オン骨格の改変により、イオンの親水性/疎

水性、分極性、電荷局在/非局在化、電荷密

度を変化させた試薬を、選択性向上の観点と

イオン会合/ソルバトクロミズム発現の観点

から設計し、系統的合成とそれらを性能評価

する。 

(3) イオン会合試薬設計指針の確立： 前

述の性能評価の知見、及びこれまでの研究で

集積した知見を基に、イオン会合による分

離・分析に必要な機能(イオン会合性、イオ

ン選択性、光吸収/蛍光強度、親水性/新油性)

を有する試薬設計に使用できる指針を確立

し、それを基に新しい高選択的試薬を設計･

合成し、性能･機能評価を行なう。結果は設

計指針にフィードバックし、指針をより精密

化・高度化する。 

(4) 高選択的発色イオン会合試薬の開発： 

水溶液内での発色試薬開発の観点から、試薬

を設計･合成する。試薬は、ソルバトクロミ

ズム発現が異なり、イオン会合性、イオン選

択性、親水性/疎水性環境、二相間分配特性、

光吸収･蛍光特性等に大きな変化をもたらす

ことを目的とする。イオン性基、および置換

基がイオン会合に及ぼす寄与を、キャピラリ

ー電気泳動/精密イオン移動度測定法、光吸

収変化･蛍光強度変化測定法の両法から求め、

イオンの回りの置換基と水構造変化の相関

に関する新たな知見を得る。 

(5) 新規分離分析法開発： 新規高選択的試

薬を用い、水溶液内イオン会合、二相間分配、

キャピラリー電気泳動･電気クロマトグラフ

ィー、逆相 HPLC、イオン会合 HPLC による新

規分離・分析法を開発する。 

(6) イオン会合の新たな展開：イオン会合の

新たな展開として、固相抽出への展開をはか

る。特に、バイオマテリアとしても興味深い

キチン、キトサンを合成基材として用いる固

相抽出試薬の開発と応用を重点的に行う。  

3. 研究の方法 
 (1) 精密イオン会合反応解析法の確立と比

較的弱いイオン会合反応解析への応用 

まず、代表者が最近開発した粘度補正法と

電位差補正法を導入した精密イオン移動度

測定法を用いて、水溶液内イオン会合解析法

を検証する。このため、各種イオン会合反応

を解析し、これまでの結果との整合性を評価

する。更に、弱いイオン会合反応解析への応

用を検討する。これらの結果を基に、より精

密化のためにイオン強度、イオンの電荷、温

度、圧力の補正係数導入を検討する。本研究

には、高感度検出キャピラリー電気泳動装置

を活用する。 

(2) イオン周囲の環境制御型高選択的試薬

の合成開発 

縮合環に陽イオン性基、及び陰イオン性基 

を持つ色素イオンに各種置換基を修飾した 

試薬を系統的に合成する。 

合成試薬は、イオンの回りの水構造、発色

団･助色団、π電子系、親水性/疎水性、置換

基の寄与、イオン会合性を考慮し、4系統の

陰イオン性試薬を合成する。 

(3) 精密イオン移動度測定によるストーク
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図1 水溶液内イオン会合性に及ぼす各種因子  

ス半径、イオンの疎水性尺度、置換基の寄与

の決定 

精密に温度コントロールされた条件下で、 

イオン移動度を測定し、粘度補正、 

電位差補正項を考慮し、統計的処理を施すこ 

とにより、精度と正確さに優れたイオン移動 

度を求める。この移動度より、正確なス 

トークス半径を求め、疎水性尺度、置換基の 

寄与を決定する。 

(4) 合成試薬を用いるイオン会合の平衡論

的研究 

 合成試薬では、 低濃度域で疎水的イオン会

合の平衡論的研究が吸光、蛍光光度法で可能

となる。反応の△Go、△Ho、△Soを求め、△

Soより疎水性相互作用（イオン会合により、

負の水和の解消によるエントロピー増大）の

寄与に関する知見を得、(3)の結果との整合

性を検討する。 

これらの結果を基に、陰イオン性及び陽イ

オン性イオン会合試薬の合成・開発を進め，

水溶液中で安定性に優れ，感度，選択性にも

優れるトリフェニルメタン系イオン会合試薬

の設計・合成に成功した．合成試薬を用いた

基礎的特性の解析を行なうと共に，イオン会

合滴定の指示薬としての有用性も実証した．

陽イオン界面活性剤，逆性石けんの分離・分

析的応用面の開発にも成功した．流れ分析に

よる環境試料中の極微量のフェノール類の電

気化学的自動化測定法および装置の開発に成

功した． 

(5) 高選択的・高機能イオン会合試薬の設計

指針の確立 

 イオン会合反応の分析化学的有用性にお

いて現段階で最も欠けている点は、“高選択

的”試薬の開発である。このために、これま

でに充実させてきた試薬設計指針の一層の

充実と精度向上を行う。 イオン会合は、分析化学的には非常に広い

応用が期待できる。本研究では、下図に示す

ような幅広い応用に鑑み、これらに有用な試

薬、反応の開発を行った。中でも、今後の新

しい展開が期待される固相抽出剤の研究を大

いに進展させた。特に、キトサンを基材とす

る固相抽出剤の合成に成功し，さまざまな金

属陽イオン，オキソ酸陰イオンの捕集挙動の

解明を行い、高倍率濃縮にも成功した．特に

固相抽出剤としてのキトサン基材樹脂を多数

合成し，環境試料のマイクロ・ナノ分析への

応用を進めた。 

 (6) 高選択的分離・分析法の開発と応用 

合成試薬は水溶液でのイオン性物質の吸光

定量法に活用できる。更にキャピラリー電気

泳動、HPLC、電気クロマトグラフィー等にも

利用し、イオン会合に基づく新しい分析化学

を展開する。 

(7) イオン会合の新たな展開 

 イオン会合の固相抽出、分配への新たな展

開を図る。そのために、バイオマス、バイオ

マテリアルとして興味深いキチン、キトサン

を基材とした固相捕集・濃縮試薬の合成・開

発を行う。キトサンのアミノ基に各種官能基

を導入し、イオン性物質（金属、非金属；陽

イオン、陰イオン；オキソ酸イオン）の捕集・

濃縮挙動を調べる。これらの新規合成試薬を

用いた環境分析について、応用的研究を行う。 

(1)精密イオン会合反応解析法の確立と比較

的弱いイオン会合反応解析への応用 

温度制御室をもつキャピラリー電気泳動装置

を用い、イオン移動度の精密測定に成功し 

Separation and Determination Method 
Based on Ion Association  

４．研究成果 
 新規に確立したイオン会合反応解析法によ

り、正確な平衡定数を求めることに成功した。

興味深い多数のイオン会合平衡定数を統計的

に解析することにより、イオン会合に寄与す

る因子を求めた。主要なものを下図に示す。

これらの結果は、新規イオン会合反応試薬の

設計・合成指針の一部となる。 
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た。さらにイオン会合解析法を向上させ、比

較的弱いイオン会合反応解析に成功した。本

法は、従来の平衡定数解析法に比べ、仮定／

仮説を含まず、log Kassが0～1でも正確に解析 

できることに加え、純粋なイオン会合反応体

不要、溶液組成制御可能、多種類のイオン会

合反応の同時解析可能など多くの利点を有す

る。本法を用いて、無機イオン、有機イオン

間の反応解析に成功した。 

 これらのイオン会合反応定数を用いること

により、液液分配に関係する素平衡を解析す

ることに成功した。結果の一部を下表に示す。 

 (2)イオン周囲の環境制御型高選択的試薬の

合成開発：イオンの回りの水構造，発色団･

助色団，π電子系，親水性/疎水性，置換基の

寄与，イオン会合性を考慮し，下図に示す試

薬の開発研究を行った。特に、平面型トリフ

ェニルメタン系試薬の設計・合成を行い，中

心炭素に近い位置にかさ高い基を導入した新

規合成開発のハロゲン置換試薬が水溶液中で

きわめて安定に存在することを実証した． 

イオン会合抽出に関する平衡定数
（ 水ークロロホルム）

Pairing ions
Cation          Anion logKass logKD logKex

TBA+ (8.24) NO2
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その他、棒状試薬は長鎖アルキル基をもつイ

オン物質と極めて安定な会合体を生成し、メ

チルオレンジ系陰イオン試薬では、短波長側

に大きくシフトすることを見出した。これら

の試薬は、水溶液中におけるイオン性物質の

直接的定量に加え、固相抽出試薬としても興 
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味深い応用が期待できることを示した。 

 (3)精密イオン移動度測定によるストークス

半径，イオンの疎水性尺度，置換基の寄与の

決定 

精度と正確さに優れたCE/イオン移動度測

定結果から，正確なストークス半径を求め，

疎水性尺度，置換基の寄与を決定し，高選択

的・高機能イオン会合試薬設計指針の基礎資

料とすることができた．特に、本法で正確に

決定できるストークス半径と結晶イオン半径

の差を考察することで、イオン周囲の水構造

を実験的に考察でき、水溶液内の疎水構造型

イオン会合の実証に有益な実験結果となった。 

(4) 合成試薬を用いる水溶液内イオン会合滴

定法の開発 

塩化物イオン等ハロゲンイオンの滴定に指

示薬として用いられることがわかった．また、

陰イオン、陽イオン界面活性剤のイオン会合

滴定、高分子電解質、タンパク質等の微量滴

定も可能であることを発見した。これらの滴

定原理は、迅速流量比滴定に応用された。 

(5)高選択的分離・分析法の開発と応用 

合成イオン会合試薬は水溶液でのイオン性

物質、特に疎水構造型イオン会合物質のイオ

ン会合反応／吸光光度定量に応用できること

を実証した．更に、これら着色のイオン会合

体は疎水性吸着剤（ODS,PTFEなどの固相）に

捕集・濃縮されマイクロ・ナノ分析に活用で

きることを見出した。 

(6)キトサン基材の固相抽出剤の合成・開発と

環境試料への応用 

金属，非金属の環境化学分析において，捕集・

濃縮，マトリックスからの分離に成功し，感

度，精度の向上を図ることができ，環境試料

分析に応用した． 
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