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研究成果の概要（和文）： 
 本研究では，ポリアミドアミンデンドリマー（PAMAM）界面上へのフェニルボロン酸型ア
ゾプローブまたはルテニウム錯体の自己集積機能を利用した，新しい糖認識システムの開発を
行った。デンドリマーの世代や糖の種類に基づいて，フェニルボロン酸型プローブ/デンドリマ
ー複合体の UV-vis 吸収スペクトルや電気化学応答が水中で選択的に変化する新しい化学セン
サーとして機能することが明らかとなった。 
 
研究成果の概要（英文）： 
 In this study, we have developed new types of sugar recognition systems based upon self-assembly of 
boronic acid azoprobes or ruthenium complexes on the surface of polyamide amine dendrimer 
(PAMAM).  The generation of PAMAM and the sugar species were found to selectively affect the 
UV-vis and electrochemical responses of phenylboronic acid probe/dendrimer complexes, providing a 
novel chemosensor functioned in water. 
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１．研究開始当初の背景 
 色素間の励起子相互作用に基づく吸収ス
ペクトルは，その空間構造配置であるＨ会合
やＪ会合構造で大きく異なる。我々はこの点
に着目して，分子認識型の色素プローブを樹
木状高分子として知られるデンドリマーの
表面に集積させた新しい応答原理の分析試
薬を考案した。Fig. 1に示すように，研究計
画 で 示 し た ボ ロ ン 酸 型 ア ゾ プ ロ ー ブ
1-BAzo-NP をアミドコア型デンドリマー

（PAMAM）界面に集積し，水中での糖認識機
能を調べたところ，デンドリマーの世代に依
存して糖を識別できる特異なスペクトル応
答が現れることを見出した。興味深いことに，
デンドリマー界面が無い場合は 1-BAzo-NPは
応答を全く示さない。これは分子認識に基づ
くデンドリマー界面でのアゾ色素間の空間
配置の変化により発現する新原理での応答
と考えている。このようなデンドリマー界面
の特異機能を活用すれば，表面色素間の空間
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配置変化で識別する全く新しい化学センサ
ーの開発が期待できると考えた。 
 

 

２．研究の目的 
 生体分子として重要な役割を担っている
糖は，栄養素，代謝，細胞骨格保持に関与し
ている。しかしながら，糖質はスペクトル的
に感知できる官能基を有しておらず検出に
は困難が伴う。そのため生体中で適応可能な，
水中で高度な応答能を有する人工糖認識セ
ンサーを開発することは生体内での糖の働
きを明らかにし，また疾患予防や治療への応
用が期待される。糖認識機能を有する色素プ
ローブの集積場として，デンドリマーの表面
は極めて都合がよい。界面での分子認識反応，
色素集積場への基質の取り込み，および基質
取り込みに基づくデンドリマー複合体の自
己組織化など，様々な認識パターンを利用し
た新しいタイプの化学センサーの構築が期

待できる。そこで本研究では，分子認識部位
にフェニルボロン酸を用いた糖認識機能を
中心に，1）静電相互作用に基づくボロン酸
型アゾプローブ/デンドリマー複合体の機能，
２）化学結合に基づくボロン酸型アゾプロー
ブ/デンドリマー複合体の機能，および 3）ボ
ロン酸認識部位を有するルテニウム錯体/デ
ンドリマー複合体の糖認識機能を明らかに
することを目的とした。 
 
３．研究の方法 
 本研究では，まず認識サイトにフェニルボ
ロン酸基を有するアニオン性アゾ色素
1-BAzo-NP および 2-BAzo-NP を用いて，静電
相互作用に基づくデンドリマー複合体の
様々な糖に対する応答を，UV-vis 吸収スペク
トル及び DLS（動的光散乱法）を用いて調べ
た。また，透過型電子顕微鏡（TEM）を用い
て複合体の糖結合に依存した会合の様子を
観察した。つぎに，化学結合型のデンドリマ
ー複合体として，B-Azo-Cb/PAMAM を合成し，
糖 認 識 機 能 の 比 較 を 行 っ た 。 ま た ，
B-Azo-Cb/PAMAM 複合体 (G4, G5)を埋設した
多孔質酢酸セルロース膜をキャスト法によ
り成膜し，その糖分離機能を調べた。最後に，
[RuⅢ (acac)2(4-Bpy)(4-Cpy)]Cl(1(3+))を合成
し ，そのデンドリマー複合体の糖認識機能を評
価を行うために，UV-vis吸収スペクトル，サイ
クリックボルタンメトリー（CV），微分パル
スボルタンメトリー（DPV）の測定を行った。
測定条件は，基準電極： Ag|AgCl (3 mol 
dm-3NaCl)，対極電極：Pt-wire，作用電極：
GCDE,支持電解質：NaClO4で行った。 
 
４．研究成果 
 
(1) 静電相互作用を利用するするボロン酸型
アゾプローブ/デンドリマー複合体センサーの
機能評価 
 本研究では，デンドリマー界面での静電相
互作用が期待できるスルホ基を 1つ有するフ
ェニルボロン酸型アゾプローブ（2-BAzo-NP）
の応答に対するアミノコア型デンドリマー
の世代効果を調べ，スルホ基を 2分子有する
1-BAzo-NP 応答に対するものと比較すること
により，何故世代効果に依存した選択性が出
るのかなど応答機構の解明を行った(Fig. 2)。
各プローブの構造，及びデンドリマー(G4)を
添加していった際の糖応答能を調べた結果，
1-BAzo-NP の場合，デンドリマー表面へのプ
ローブの集積が最大となる時，糖応答能も最
大となった。しかし，2-BAzo-NP の場合，本
来デンドリマー表面へのプローブの集積が
最大となる 1/2の濃度で応答能が最大となっ
た。これは，プローブがデンドリマー表面上
の２つのサイトにわたって結合しているた
めと考えられる。これより，世代の大きいデ



ンドリマーでは更なる結合サイトの阻害が
示唆される。また，2-BAzo-NP の場合，さら
にデンドリマーを添加しても応答能が変わ
らないのに対し，1-BAzo-NP の場合では更な
るデンドリマーの添加と共に応答能が小さ
くなった。このことから，デンドリマーとの
相互作用は 2-BAzo-NPの方が強いと考えられ
る。またアゾプローブの種類とデンドリマー
世代の違いによって，全く異なる糖選択性が
発現することを見出すことができた。 

 
(2)化学結合に基づくボロン酸型アゾプロー
ブ/デンドリマー複合体センサーの機能評価 
 (1)の研究において，末端にスルホ基を持
つプローブ 1-BAzo-NPはポリアミドアミン型
の PAMAMデンドリマー上に静電的に集積させ
た際にプローブ同士の距離が制御されるた
め，デンドリマーの世代により異なる糖応答
能を示すことが明らかになった。しかし，こ
の系ではプローブとデンドリマーが静電的
に結合しているため，pH変化に弱いという欠
点がある。そこで本研究では，PAMAM デンド
リマー上に末端にカルボキシル基を持つボ
ロン酸型アゾプローブ B-Azo-Cb を化学修飾 
した複合体 B-Azo-Cb/PAMAM複合体を設計し，
複合体の糖認識能評価，及び多孔質薄膜内に
導入した際の糖分離能評価を目的とした
(Fig. 3)。世代の異なる G4 及び G5 の 

Fig. 3  Structure of (a) 1-BAzo-NP/PAMAM 
complex (b) B-Azo-Cb/PAMAM complex. 
 
B-Azo-Cb/PAMAM 複合体に対する糖応答能 

(D-フルクトース，D-グルコース，D-ガラク
トース) を調べたところ，全ての糖において
にアゾ基由来の 340 nm 付近のピーク吸光度
の減少が観察された。この減少は D-フルクト
ースに比べ D-グルコースや D-ガラクトース
などの二点認識の糖で顕著に見られている
ことから，糖を二点認識した際にアゾ基同士
の距離が近くなり，隣接したアゾ基同士の会
合が起きていると考えられる。これは G4 複
合体に比べより密にアゾ基が集積している
G5 複合体でこの吸光度の減少が大きいこと
からも説明できる。また静電的な集積系と同
様に，デンドリマーの世代により異なる糖選
択性が観察された。またデンドリマー複合体
の応用展開として，PAMAM 複合体含有酢酸セ
ルロース膜に対する糖透過量の時間変化を
観察したところ，G4 では D-ガラクトース，
D-グルコース，D-フルクトースの順で，G5で
は D-グルコース，D-ガラクトース，D-フルク
トースの順で糖の輸送能が大きい事を見出
した。これは，原相と受相の pH 勾配により
ボロン酸による固定キャリア型の輸送が起
こるためと考えられる(Fig. 4)。 

Fig. 4  Transport mechanism of sugars through 
cellulose acetate membrane containing 
B-Azo-Cb/PAMAM complex. 
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また興味深いことに，この糖分離能は溶液中
での糖の認識機能と一致することが明らか
となった。 
 
(3)ルテニウム錯体/デンドリマー複合体を
用いた電気化学的糖認識 
 本研究では，ボロン酸を糖認識部位に，カ
ルボキシル基をデンドリマー修飾部位に持
つ ル テ ニ ウ ム 錯 体 [Ru Ⅱ (acac)2(4-Bpy) 
(4-Cpy)] (1(2+))を合成し，その錯体をデン
ドリマー表面に自己集積させ，電気化学的手
法により高度な糖応答機能を持つ人工系の
糖認識センサーの設計について検討を行っ
た (Fig. 5)。まず 1(2+)とデンドリマー

(PAMAM16(G2), PAMAM32(G3), PAMAM64(G4))を組
み合わせ，その複合体に各種糖を加えた際の
酸化還元挙動ついて CV および DPV による解
析を行った。錯体をデンドリマー表面に集積
させる際に，1(3+)ではデンドリマー上のア
ミノ基と Ru(Ⅲ)錯体の正電荷が反発し，集積
の阻害が起こってしまう。そのため，電気化
学測定はすべて定電位電解によって Ru(Ⅱ)
に還元した 1(2+)を用いて行った。1(2+)にフ
ルクトース，グルコースを添加していくと，
Ru 由来の酸化波は負電位側へとシフトして
いった。これより，電気化学測定を用いた糖
認識機能の評価に成功したと言える。また，
選択性はフルクトース＞ガラクトース＞グ
ルコースの順であった。1(2+)/デンドリマー
(G2, G3, G4)複合体にフルクトース，グルコ
ースを添加した時の電気化学的挙動につい
て調べた。G2，G3 複合体において，フルクト
ース添加に伴う電位シフトが観察された。ま
た，G2複合体においてのみ，グルコース添加
に伴い，電位シフトが観察された。しかしな
がら，G4複合体においてはフルクトース，グ
ルコースどちらの添加においても顕著な電
位シフトは観察されなかった。G2 複合体がど
ちらの糖に対しても応答を示したのは，ボロ 
ン酸部位が挟み込む形でグルコースを多点
認識したためではないかと考えられる(Fig. 
6)。一方，G4 複合体の場合には表面の密度が
非常に高いため，立体障害が起こったと考え
られる。これにより世代の異なるデンドリマ
ーとボロン酸型錯体の組み合わせでは，表面
の集積密度の違いにより糖認識機能が大き
く変化することを電気化学的評価で明らか

にすることができた。 

 
 
 
 以上の研究成果に加え，デンドリマー界面
の活用と類似のコンセプトを発展させ，金ナ
ノ微粒子の界面に分子認識部位としてフェ
ニルボロン酸，電気化学情報変換部位として
ルテニウム錯体を適当なアルキルスペーサ
ーを介して導入した，ボロン酸型プローブ／
金ナノ粒子複合体センサーの開発も行った。
デンドリマー複合体に比べ，電気化学応答感
度の大きな糖認識センサーになることを見
出している。これら機能海面の特異な分子認
識空間の利用は，高度な分子認識システムを
構築する上で極めて有用と言えるだろう。最
後に，一緒に研究を頑張ってくれた研究室の
学生諸氏に心より感謝申し上げたい。 
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