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研究成果の概要（和文）：金属ナノ粒子表層における糖質認識に伴った光増感機能の制御につい

て検討した。塩基性条件下、糖質還元金属ナノ粒子に一重項酸素発生能を有するボロン酸修飾

光増感物質を添加したところ、複合化による新たな蛍光帯が観測された。この複合体にグルコ

ース等の単糖類を加えると蛍光挙動が変化した。これは光増感物質が金属ナノ粒子から解離す

ることを意味した。従って、金属ナノ粒子-ボロン酸複合体による光特性制御が可能であること

が示唆された。

研究成果の概要（英文）：The photosensitization controlled by saccharide recognition on the
metal nanoparticles was investigated. The boronic acid appended photosensitizers were
introduced into the sugar-protected metal nanoparticles in the basic medium. In
fluorescence spectra of the metal nanoparticles complex with the photosensitizers, the new
emission bands were observed. When sacchrides such as glucose were added to the complex,
the fluorescence spectra were changed remarkably. This means that the photosensitizers
are dissociated from the surface of the metal nanoparticles with the interaction of
sacchrides. Therefore, the optical properties of the metal nanoparticles-photosensitizers
complexes are capable of control by molecular recognition on surface of particles.
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クス分野等との融合による新しい技術開拓
に興味が持たれている。その中で、臨界サイ
ズを有するナノ構造体は、材料に対してユニ
ークかつ極めて優れた化学・物理的性質や機
能を付与できるために、数多くの新規材料創
出への応用が期待されている。しかしながら、
これらナノテクノロジー分野では最近にな
って克服すべき課題が出されてきている。そ
の一つに実用化に向けた数十〜数千 nm のメ
ゾスコピック領域での微細構造体の創製と
機能化技術の確立がある。この問題点を解決
できる有力な素材のひとつとして金属ナノ
粒子が挙げられる。金属ナノ粒子は表面を有
機分子で保護することで、粒子径が約 1〜100
nm の有機-無機ハイブリッド微粒子を創出
することができる。例えば、金属ナノ粒子の
作製法では、保護剤存在下において溶液中の
金属イオンを化学的に還元する方法が報告
されている。また、金属ナノ粒子表面へ機能
性官能基を導入することによる分子認識能
の発現やバイオセンシング、さらにはメゾス
コピックサイズの構造体を得るための金属
ナノ粒子の集積挙動に関する研究もなされ
てきている。特に、金属ナノ粒子の生命工学
への展開は、人工的生体機能制御の観点から
非常に興味深い。

これまでに、我々は金属ナノ粒子の生命工
学への応用という視点から、生体関連物質を
用いた金属ナノ粒子の合成に着手した。実際
に、様々な糖質やペプチドを保護剤および還
元剤とした金属ナノ粒子の調製を行い、それ
らの光学特性等を調査した。ここでは特に、
金属ナノ粒子としての報告例が比較的多い
金(Au)と銀(Ag)を金属コアとして選択した。
金ナノ粒子の場合は表面プラズモン由来の
光吸収によって赤紫色を呈しているが、銀ナ
ノ粒子では淡黄色の溶液となっており、さら
に用いた糖質の種類によっても変色してい
た。これらの色変化はそれぞれの光特性の違
いを反映したものであり、光誘起電子・エネ
ルギー移動の制御に有用であると期待でき
る。また、今まで我々は多様なポルフィリン
誘導体を合成し、それらの光化学的挙動の評
価を行ってきた。その中で、分子認識能を伴
った外部刺激に対する応答によって光誘起
電子・エネルギー移動のコントロールが可能
であることを明らかにした。次いで、様々な
ポルフィリン類の光増感機能について検討
を行い、活性酸素種の一つである一重項酸素
の発生効率がポルフィリン骨格に依存して
変化することを証明した。このような活性酸
素種に関する研究は、環境浄化や細胞傷害、
疾患治療法への適用など多彩な分野への応
用が期待される重要な課題である。

そこで今回は、金属ナノ粒子表面に分子認
識能を有する光増感物質を導入し、外部環境
に応答した光増感機能に伴う活性酸素種の

発生のコントロールを目指した。特に外部環
境因子として、急激な増殖能力を持つ癌細胞
の主なエネルギー源であるグルコース等の
糖質を選択することで、本研究の医工学や生
命工学などの幅広い分野における重要性の
向上を図った。

２．研究の目的
金属ナノ粒子は、量子サイズ効果による特

異な物性のためにナノテクノロジー基幹材
料のひとつとして幅広い分野への応用が期
待されている。中でも、金属ナノ粒子の光学
デバイスや生命工学への展開は微細構造体
の機能化技術の確立という観点から非常に
興味深い。金属ナノ粒子の特徴ある性質のひ
とつに、表面プラズモン共鳴現象に由来する
発色があり、特異な光化学的機能を有する。
そこで本研究では、金属ナノ粒子の表面上に
分子認識能を有する光増感物質を導入した
有機-無機ハイブリッド金属ナノ粒子材料を
合成し、外部環境応答型の光誘起電子・エネ
ルギー移動を利用した光増感機能コントロ
ールシステムの構築を目的とした。ここでの
光増感機能としては、生体系への影響を考慮
して活性酸素種の１つである一重項酸素発
生能を主に選択した。また、外部環境因子と
して生体内の主なエネルギー源と成り得る
糖質を対象とした。従って本研究では、糖質
認識機能を伴う外部環境応答型の機能性金
属ナノ粒子を創製し、グルコース等の有無に
よって金属ナノ粒子-光増感物質間の光誘起
電子・エネルギー移動をコントロールするこ
とで、光照射における活性酸素種発生の制御
を行う人工システムの有効性を明らかにす
ることを目指した。

３．研究の方法
(1) 糖質インターフェイスとしてボロン酸部
位を有する光増感物質の合成に着手する。実
際には、光増感機能を示すポルフィリン類や
ピレン類にボロン酸基を修飾し、糖質インタ
ーフェイスを有するポルフィリン誘導体やピ
レン誘導体を合成する。次いで、糖質の有無
によるボロン酸修飾ポルフィリン誘導体やボ
ロン酸修飾ピレン誘導体の吸収および蛍光ス
ペクトル変化を観測し、糖質との相互作用の
定量的評価を行う。また、その際ポルフィリ
ン誘導体やピレン誘導体の光学挙動を詳細に
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解析し、その励起エネルギー移動を伴う光増
感機能の検討を行う。

(2) 糖質を保護剤とした金属ナノ粒子の簡
便な調製方法を確立する。金属ナノ粒子の中
で、特にその特性が良く知られている金（Au）
や銀（Ag）に焦点を絞り、単糖や多糖など様々
な糖質を用いて金属ナノ粒子を作製し、糖質
の保護効果による金属ナノ粒子の安定な分
散性を検討する。また、これら金属ナノ粒子
の粒子径や形状は光散乱法や電子顕微鏡観
察等により確認する。次いで、ここで得られ
た糖質保護による金属ナノ粒子にボロン酸
修飾ポルフィリン誘導体を添加することで、
糖質応答性の光増感物質を持つ金属ナノ粒
子を合成する。実際には、様々な条件下にお
いてボロン酸修飾ポルフィリン誘導体やボ
ロン酸修飾ピレン誘導体を添加することで、
機能性金属ナノ粒子を作製する。この際、そ
れぞれの金属ナノ粒子表面へのポルフィリ
ン誘導体やピレン誘導体の導入率を、高速液
体クロマトグラフィー分析を用いて定量的
に求める。これによって、糖質濃度等の条件
による光増感物質導入率の差を確認し、光増
感機能の微調整に関する基礎的知見を得る。
また、ボロン酸修飾ポルフィリン誘導体やボ
ロン酸修飾ピレン誘導体を導入した金属ナ
ノ粒子の光学特性をスペクトル的手法を用
いて検討し、光誘起電子・エネルギー移動を
調査する。

(3) ボロン酸部位を糖質認識部位として有す
る光増感物質を導入した機能性金属ナノ粒子
の合成において、単糖やオリゴ糖を粒子表面
保護層に含んだ金属ナノ粒子のライブラリー
化を展開させる。生体系で重要視されている
グルコースを中心として、その他グルコース
ユニットを持つオリゴ糖（マルトース，セロ
ビオース，マルトオリオース）を保護剤かつ
還元剤として用いる金ナノ粒子の作製法を確
立する。さらに、その他の単糖やオリゴ糖（
マンノースやガラクトースおよびラクトース
等）を用いて金ナノ粒子を作製する。また、
同様な手順に従い、中心金属種が異なる糖質
保護銀ナノ粒子のライブラリーを構築する。
その後に、ボロン酸部位を導入した光増感物
質であるボロン酸修飾ポルフィリン誘導体や
ボロン酸修飾ピレン誘導体の糖質保護金ナノ
粒子と糖質保護銀ナノ粒子への吸着をスペク
トル的手法および高速液体クロマトグラフィ
ー分析により定量的に評価する。この際、そ
れぞれの糖質保護金属ナノ粒子の媒体（特に
水）に対する分散能と、保護層に存在する糖
質構造との相関関係を詳細に検討する。

(4) 上記で得られた光増感物質を導入した
様々な金属ナノ粒子ライブラリーを用いて、

糖質（主に生体系で重要であるグルコース
等）添加に伴う光誘起電子・エネルギー移動
の変化をスペクトル的手法によって調査し、
光化学的な知見を得る。ここでは光増感物質
を導入した各種金属ナノ粒子について、スペ
クトル変化を生じる添加糖質濃度範囲の違
いを定量的に検討する。ここまでの機能性金
属ナノ粒子の糖質認識に関する光化学的挙
動の知見を基に、光増感物質が導入された金
属ナノ粒子への光照射による一重項酸素発
生能を調査する。この際、糖質の有無によっ
て一重項酸素発生量が変化することを確か
め、環境応答性金属ナノ粒子を利用した活性
酸素発生の制御における有効性を立証する。

４．研究成果
(1) 外部環境に応答する光誘起電子・エネル
ギー移動を利用して金属ナノ粒子表面上での
光増感機能をコントロールする人工システム
の構築を目指して、まずは効率的な光増感物
質の探索を行った。光増感機能として、生体
系に多大な影響を与える活性酸素種の一種で
ある一重項酸素の発生について検討した。こ
こでは、光機能性色素骨格としてピレンやポ
ルフィリンを選択し、糖質と可逆的な共有結
合や水素結合等の相互作用が可能なボロン酸
修飾ピレン誘導体やピリジン縮環型ポルフィ
リン誘導体を設計・合成した。これら光増感
物質の一重項酸素発生の量子収率を求めた結
果、ピレン誘導体とポルフィリン誘導体での
値はそれぞれ約0.9及び0.5となり、ピレン骨
格を有する光増感物質が高効率な一重項酸素
発生能を示すことを実証した。

(2) 機能性金属ナノ粒子の合成において、ま
ず、これまでに報告例が多い金ナノ粒子に焦
点を当てた。様々な糖質を保護層に有する金
ナノ粒子の合成は、それぞれの糖質自体を還
元剤及び保護剤として用いることで成功し
た。これらの金ナノ粒子を精製後、各種コロ
イド分散液として調製した。この際、糖質の
金ナノ粒子への導入率や粒子径及び形状は、
高速液体クロマトグラフィー分析や電子顕
微鏡観察によって評価した。その結果、粒子
径が数十 nm であることが確認できた。さら
に、この金ナノ粒子の光化学的知見を得るた
めに、それぞれの金ナノ粒子コロイド分散液
の吸収スペクトルを調査したところ、540nm
付近に極大吸収波長を持った吸収帯が観測
された。

上記の金ナノ粒子合成を参考にして、糖質
を用いた銀ナノ粒子を合成した。ここで得ら
れた銀ナノ粒子コロイド分散液の吸収スペ
クトルを測定した結果、420nm 付近に極大吸
収波長を持った吸収帯が現れた。これは、金
ナノ粒子の場合とは異なり、短波長シフトし



ていた。従って、金ナノ粒子と銀ナノ粒子の
使い分けで吸収域が調節可能となることが
明らかとなった。

(3) 得られた金ナノ粒子コロイド分散液の
分子認識能を検討した。一定条件下において、
各コロイド分散液に生体関連物質であるタ
ンパク質を添加した際、明らかなスペクトル
変化を伴う溶液の変色がタンパク質選択性
と共に観測できた。この変化には金属ナノ粒
子の凝集性が関わっていることが示唆され
た。すなわち、金ナノ粒子表面へ添加したタ
ンパク質が相互作用することで、粒子表面の
特性が変化し、金ナノ粒子の凝集を生じるこ
とが分かった。

(4) 金属ナノ粒子表層にボロン酸修飾ピレ
ン誘導体を導入する手法を調査した。ボロン
酸修飾ピレン誘導体は一重項酸素発生効率
が高かったために選択した。塩基性水溶液中
において蛍光スペクトルを測定したところ、
金ナノ粒子にボロン酸修飾ピレン誘導体を
一定量添加することで 450nm 付近に極大波長
を示す新たな蛍光バンドが観測された。関連
の参照化合物を用いたコントロール実験の
結果を踏まえて、この蛍光スペクトル変化は
ボロン酸修飾ピレン誘導体が金ナノ粒子表
層に存在している糖質と相互作用すること
で、ナノ粒子に複合化されたためであること
が示唆された。

(5) 上記で得られたボロン酸修飾ピレン誘
導体と金ナノ粒子との複合体にグルコース，
マンノース，ガラクトース，キシロース及び
1-O-メチルグルコシドの５種の単糖類をそ
れぞれ添加し、蛍光挙動の変化を評価した。
その結果、糖質添加に伴って複合化によって
出現した 450nm 付近の蛍光バンドが減少し、
ピレン誘導体のモノマー発光に由来する
387nm の蛍光強度の明らかな増加が観測され
た。この現象は添加した糖質がボロン酸部位
と相互作用することで、光増感物質の金ナノ
粒子からの解離に起因すると示唆された。従
って、金属ナノ粒子表層でのボロン酸と糖質
の相互作用を利用することにより光化学的
機能のコントロールが可能な人工システム
が構築できることが明らかとなった。
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