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研究成果の概要（和文）：円二色性(CD)スペクトル測定は、キラル分子系の構造変化を高感度で検出可能で多用
されているが、現行CDの時間分解能は原理的にm秒程度で、μ秒程度の高時間分解能と高感度を両立可能な新規
CD測定原理と測定装置開発が切望されてきた。本研究では研究協力者の荒木保幸准教授の発案した楕円偏光を検
出光として用いる新規検出法を活用した高感度･高時間分解CD測定装置開発に取り組み、方位角変化に基づく高
感度・高時間分解観測法が有効に機能することを実証した。さらに本研究で構築した過渡CD測定法により、室
温・溶液中における有機分子の励起三重項状態のCDスペクトルを測定可能であることを実証した。

研究成果の概要（英文）：Circular dichroism (CD) spectroscopy is widely used to detect structural 
changes in chiral molecular systems. However, the time resolution of current CD spectrometers is 
limited to m-sec order because of the utilization of the PEM. To observe more fast events of chiral 
molecules, it has been desired to develop a novel CD measurement system that can achieve both high 
sensitivity and high temporal resolution of micro-sec order. 
In this study, we have developed a CD measurement system with high sensitivity and time resolution 
by utilizing a new detection method using elliptically polarized light, which was proposed by our 
collaborator Assoc. Prof. Yasuyuki Araki, and demonstrated that the high sensitivity and high 
time-resolution observation method based on azimuthal change works effectively. We also have 
demonstrated that the transient CD measurement method developed in this study can measure the CD 
spectra of excited triplet states of organic molecules in solution at room temperature.

研究分野：有機光化学、生体機能関連化学、核酸化学

キーワード： CDスペクトル　楕円偏光　方位角制御　円偏光二色性　高感度測定　三重項　過渡吸収　高時間分解
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研究成果の学術的意義や社会的意義
左右の円偏光吸収の差異であるCDシグナルは、シグナル強度が小さいため高感度測定が困難である事も広く知ら
れ、SMを用いることで本課題を解決しているが、時間分解能はミリ秒程度が上限である。このため高感度と高時
間分解能を両立可能な新規CD測定原理の開発が待望されてきた。本研究では荒木准教授が提案した新規楕円偏光
制御法に基づく高感度CD検出装置の構築に取り組み、方位角変化に基づく高感度・高時間分解観測法が有効に機
能することを実証した。さらに本研究で構築した装置により、室温・溶液中で有機分子の励起三重項状態のCDス
ペクトルを測定可能であることを実証し、その波及効果は極めて大きいと評価されている。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 

 近年リボスイッチに代表されるように、生体高分子の構造変化が生体機能の調節制御に重要な役割

を果たしている系が多数発見され、生体高分子の構造変化と機能調節機構との相関解明に注目が集

まっている。特に核酸やタンパク質が、標的基質・小分子と結合する事により誘起される構造変化が、機

能スイッチに直接寄与している系を中心に、構造解析ならびにその調節機構解明が精力的に研究され

ている。放射光を用いた X 線構造解析やクライオ EM 法、さらには最新の NMR 測定等素晴らしい構

造同定・解析手法が開発され、標的基質結合前後の生体高分子構造が多数決定･推定され、機能スイ

ッチング機構の詳細が議論され、その理解が深まっている。 

 一方、タンパク質や核酸と小分子間の複合体形成過程の検出と解析は、基礎科学的観点からだけで

なく、新規高効率生体機能性分子開発の観点からも重要な研究テーマである。現在、生体分子を対象

とした機能性分子開発には、結合前後の構造同定と構造変化の比較検討、形成過程の速度論的、熱

力学的解析に基づく検討・設計が主流である。先に述べたように優れた構造同定法の開発、さらに詳細

な速度論的、熱力学的検出･解析手法の開発により研究が進展しているが、より高効率で精度の高い

生体機能性分子開発には、複合体形成過程の動的挙動の直接的観察と解析が極めて重要であると考

えられている。従来、動的挙動測定には時間分解 UV/Vis、蛍光スペクトル測定等種々の手法が適用さ

れているが、なかでも円二色性(CD)スペクトル測定は、構造変化の動的挙動を高感度で検出可能で重

用されてきた。CD スペクトルは、生体分子の絶対構造同定には最適な手法とはいえないが、構造変化

の実時間観測には極めて高い感度を有し、有効な手法であると認識されている。さらにアキラルな小分

子と生体高分子との複合体形成検出においては、小分子が複合体を形成する事により初めて検出され

る誘起 CD (ICD)ピークを指標として、バックグランドピークがない極めて高感度な検出が可能であり、

一分子検出への展開も期待されるほど有効な方法論である。 

 しかし、現行 CD 測定の時間分解能は高感度測定手法の原理的限界に基づきミリ秒程度で、マイク

ロ秒程度と予想されている早い複合体形成過程の検出には、本質的に適用不可能であり、根本的な

解決課題を有している。このため高感度と高時間分解能を両立可能な新規 CD 測定原理の提案と測

定装置の開発が切望されてきた。 

 上記のように CD スペクトル測定は、生体に近い低濃度溶液状態下、比較的高感度で構造変化の動

的挙動を検出可能な測定法として注目されている。CD 測定法は、①キラルな生体(高)分子の構造変

化を高感度に検出可能、②標識化が不要で幅広い試料適用範囲、③（生理条件下に近い）低濃度溶

液で測定可能等優れた特徴を有し、さらに種々の分子が混在する夾雑系においても④キラリティーを

有する分子・分子集合系をバックグラウンドフリーで選択的に検出可能である等、他の測定法にはない

利点を有している。 

しかし、左右の円偏光の吸収の差異である CD シグナルは、UV/Vis 測定における吸光度と比較し、

一般に 3 桁以上シグナル強度が小さいために、高感度測定が困難である事も広く知られている。現行

の CD 測定装置では、圧電・光弾性両効果・電気的共振を活用したストレスモジュレーター(SM)を用い

ることにより、この問題を解決している。ところがSMの電気的共振現象の動作周波数は 50KHｚ程度で、

時間分解能はその逆数のミリ秒程度が上限となり、構造変化の動的挙動解析には本質的の適用不可

能であることが指摘されてきた。このため高感度と高時間分解能を両立可能な新規 CD 測定原理の開

発が待望されてきた。 

 これらの背景を踏まえ、高時間分解能測定を指向した種々のCD測定法が報告されてきたが、楕円偏

光を観測光源として用いる Kliger らの研究は一般性を有し、ナノ秒スケールでの CD 測定を行った先



駆的な研究として高く評価されている。しかし、彼らの方法論は、彼ら自身が指摘しているように極微少

加圧した石英プレートに生じる、極僅かな複屈折に基づく楕円偏光を観測光として用いるため、複屈折

の温度揺らぎ等外部環境変化により大きく影響を受け、再現性に乏しいといった本質的で、かつ重大な

問題を抱えているため、一般的な手法とは成り得ていなかった。 

 

２．研究の目的 

 本研究では研究協力者である東北大学多元物質科学研究所 荒木保幸准教授が提案した新規楕円

偏光制御法に基づく高感度 CD 検出法の構築を目指し、さらに構築した高感度検出法を活用し、時間

分解 CD測定装置開発への展開を目指した。 

具体的には楕円偏光活用による高感度･高時間分解 CD 検出法の開発、構築した楕円偏光観測

CD測定システムを用い、検出感度を市販 CD測定装置の検出感度と比較検討し、さらに再現性

について詳細に検討の後、装置セットアップと測定条件の最適化を行い、さらなる高感度化と高

時間分解測定への展開に関する概念実証実験に取り組んだ。 

本研究では概念実証実験に成功したシステムを用い、核酸やタンパク質と小分子の複合体成

形など複雑系の動的挙動解析に先立ち、まずキラル Ru錯体標準溶液での概念実証実験に取り組ん

だ。次に高い三重項生成量子収率（T = 0.91）を有する [n]carbohelicenes（[n]CHs, n =6, 7, 9）を
測定試料として選択し、過渡吸収測定装置を本研究で構築した過渡 CD 測定装置に導入し、室
温・溶液中における励起三重項状態の[n]CH＊の吸収及び CDスペクトルの測定にも取り組み、密
度汎関数法を用いた量子化学計算によって得られた理論スペクトルとの比較を行う事により、
得られたスペクトルの妥当性ならびに本研究で構築した楕円偏光制御法に基づく高感度・高時間
分解 CD検出装置の信頼性の実証にも取り組んだ。 

 

３．研究の方法 

・ 楕円偏光活用による高感度･高時間分解 CD検出法の開発 

 楕円偏光を観測光とする CD測定法は、時間分解能の制約がない潜在的能力が高い極めて魅力

的な系である。荒木准教授は、温度依存性が少なく信頼性の高い、新たな楕円偏光制御法による

高感度検出法の開発を目指し、位相板の方位角を導入した新たな理論式を導出した（式 1）。 

、c、lはそれぞれ、サンプルのモル円二色

性、濃度、光路長を示し、、は位相板の方

位角、位相遅れを示す。また S は観測した左

右楕円偏光強度 Ir、Ilから算出される。式 1か

ら方位角 (Sin 2) を小さくすることで S の増

大、すなわち高感度検出が期待できる。方位

角は位相遅れと比べ位置再現性が高いため

温度揺らぎによる影響を受け難く、加えて位

相板に大きな圧力を加え、大きな位相遅れを

発生させても高感度検出が可能なため、

Kliger らの手法で問題となっていた複屈折の温度揺らぎの影響を受け難く、高感度と高い再現性を有

する検出システムの構築が期待される。 

 本研究で構築した楕円偏光観測 CD 測定システムを用い、キラル Ru 錯体標準溶液の初期的測定を

 図.1 新規高感度高時間分解 CD測定原理の概念図. 



行い、市販 CD測定装置より約 20倍高感度である事を見出した。装置セットアップと測定条件の最適化

により、さらなる高感度化と高時間分解測定への展開に関する概念実証実験にも取り組んだ。 

 具体的には本研究で構築し、キラル Ru 錯体標準溶液により概念実証実験に成功した測定システム

を用い、高い三重項生成量子収率（T = 0.91）を有する [n]carbohelicenes（[n]CHs, n =6, 7, 9）を

測定試料として選択し、過渡吸収測定装置と融合し、室温・溶液中における励起三重項状態の

[n]CH＊の吸収及び CDスペクトルの測定に取り組んだ。並行して密度汎関数法を用いた量子化学

計算 TD-DFT(UCAM-B3LYP /6-31G(d,p))による光励起励起三重項状態 [n]CH＊ (n=6,9)の理論計

算 CDスペクトルの取得にも取り組んだ。得られた理論スペクトルとの比較を行う事により、得

られたスペクトルの妥当性ならびに本研究で構築した楕円偏光制御法に基づく高感度・高時間分

解 CD検出装置の信頼性の実証にも取り組んだ。 

 

４．研究成果 

当研究室荒木准教授研究協力者は、楕円偏光検出系の位相板に方位角を導入した上記   式-1に

示す新たな理論式を導出し、実測される左右楕円偏光強度 Ir、Il から算出されるシグナル強度S

は方位角を小さくすることで増大すること、増大したシグナル強度SによりS/Nの向上、その結果

高感度検出が期待できることを見出した。 

実際にキラルRu錯体標準溶液を用い、位相板の方位角を、従来用いられてきた90度と− 90度から、

45〜2度、− 45〜2度と大きく減少させシグナル強度Sの変化を詳細に検討したところ、方位角減

少に伴いS値が増大し、その結果S/Nの向上･高感度検出が実現可能であることを実証した。この

方位角変化に基づく高感度観測法は、従来法に比較して高い再現性を有し、高感度･高時間分解

CD測定装置開発につながることが期待される。 

次に構築した楕円偏光検出CD測定システムを用い、実サンプルによる高時間分解ならびに高感

度CDスペクトル測定に挑戦し、新規楕円偏光制御法に基づく高感度CD検出法の概念実証試験に

取組んだ。 

近年、光励起状態を活用した研究が広がりを見せている。特に、励起一重項分子から励起三重

項二分子が生成する過程である一重項分裂 1は、Shockley-Queisser限界を超える太陽電池の開発

につながると期待されている。また、三重項-三重項対消滅を用いたフォトアップコンバージョ

ン過程 2は、低いエネルギーの光を高エネルギー光への変換を達成可能である。そのため、有機

分子の励起状態研究の重要性は高まっている。一般的に、励起状態の研究において、過渡吸収測

定法が広く使用されており、励起状態のダイナミクス解析などの数多くの研究例が報告されて

いる。しかしながら、過渡吸収法では分子配向や分子間の相互作用の情報を得ることは困難であ

るという問題点がある。 

仮に、CD測定法を励起状態の分子へ適用することが出来れば、過渡吸収測定法では困難な励

起状態の分子の構造や相互作用の解析が可能になると期待されるが、上記のように市販の CDス

ペクトル測定装置の時間分解能は数十ミリ秒程度に制限されている。そのため、一般的に励起状

態の数十マイクロ秒の寿命の励起状態の分子には適用不可能である。 

このような背景を踏まえ本研究で構築した過渡 CD 測定装置を用いて、有機分子の励起三重
項状態の CDスペクトル測定に挑戦した。 



測定対象分子としては、高い三重項生成量子収
率（T = 0.913）を有する[n]carbohelicenes（[n]CHs, 

n =6, 7, 9）を選択した。本研究では、過渡吸収測
定装置及び構築した過渡 CD測定装置を用いて、
室温・溶液中における励起三重項状態の[n]CH＊の
吸収及び CDスペクトルの測定を行った。さらに
は、密度汎関数法を用いた量子化学計算によって
得られた理論スペクトルとの比較を行った。 

既知法に基づき、(rac)-[9]CHを合成し、キラル

カラムを用いた HPLC による光学分割により(P)

体及び(M)体のエナンチオマーを高純度で得た。 

はじめに励起三重項状態の[n]CH（3[n]CH＊）の

吸収帯を明らかにするために、過渡吸収スペクト

ルを測定したところ、3[n]CH＊の吸収(T-T吸収)が

観測された。続いて、構築した過渡 CD測定装置

を用いて光励起後 1-11 sでの 3[n]CH* (n =6,9)の

CDスペクトルを測定したところ、T-T吸収に対応

する正のコットン効果を有するミラーイメージ

の CDスペクトルが得られた。（図３では[9]CHの

み示す。）  

この得られた 3[n]CH*の吸収及び CD スペクト

ルと TD-DFT(UCAM-B3LYP /6-31G(d,p))を用いた

量子化学計算の結果と比較したところ、吸収帯及

び CD符号共にいずれも良い一致を示した。以上

の結果より、構築した過渡 CD測定法は室温・溶

液中における有機分子の励起三重項状態の CDス

ペクトルを測定できることが明らかとなった。 

以上、本研究では研究協力者である東北大学多元

物質科学研究所 荒木保幸准教授が提案した新規楕円偏光制御法に基づく高感度 CD 検出法の構

築を目指し、キラル Ru 錯体標準溶液を用いた測定によりその有効性の実証に成功した。さらに過渡吸

収測定装置及び構築した過渡 CD測定装置を用いて、室温・溶液中における励起三重項状態過渡

CDスペクトル測定にも挑戦し、極めて良好な S/Nで信頼性高い鏡像関係にある過渡 CDスペク

トル測定にも成功し、新規楕円偏光制御法に基づく高感度 CD検出法の構築に成功した。 

今後、マイクロ秒の時間分解能を有する過渡 CD測定システムを用い、生体高分子の構造変化や

複合体形成過程の動的挙動直接的観察･解析に展開していきたい。 
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図.３. (a) Absorption spectrum of (rac)-3[9]CH* in toluene at 
RT. (b) CD spectra of (P)- (solid line) and (M)-3[9]CH* 
(dashed line) in toluene in RT.  
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