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研究成果の概要（和文）：　本研究では、会合発光性色素とレクチンとの複合体形成を鍵とする糖質の蛍光検出
を検討した。糖質部を導入した会合発光性ドナー・アクセプター色素に対し、糖質結合タンパク質であるレクチ
ンに結合させることで、会合発光からモノマー消光への変化が生じた。次に、標的糖質を添加することで、本レ
クチン複合体からドナー・アクセプター色素の解離が進行し、会合発光の回復に成功した。以上の成果より、会
合体からモノマーへの解離を経て会合体を再形成する系の構築に成功することで、大きな発光変化による糖質蛍
光検出の可能性を見出すことができた。

研究成果の概要（英文）：  In this study, we report fluorescence detection of saccharide based on a 
complexation between aggregate emission dye and lectin.  The dye bearing a saccharide moiety, which 
is fluorescent in the aggregate state, indicates a fluorescence quenching in the monomer state after
 the complexation with lectin.  In contrast, an emission recovery could be achieved by treatment 
with target saccharide, as a result of the dissociation of the complex between dye and lectin, and 
the subsequent aggregate formation of dye molecules.  The present exchange between aggregate 
emission and monomer quenching can be applied to the fluorescence detection of target saccharide.

研究分野：有機機能物性化学　有機構造化学　有機光化学
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  １版
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研究成果の学術的意義や社会的意義
　本研究では、レクチンを用いる糖質蛍光検出に、会合発光というアイデアを付与することで、単純で合理的な
戦略を提案している。単純な色素基盤とレクチンとの複合体を用いて、蛍光 OFF-ON 変化で糖質を検出する基礎
的な研究内容であるが、レクチン－糖質の組合せに留まらず、抗原―抗体等の様々な生体アフィニティー系での
蛍光検出の可能性を秘めた研究でもあり、基礎から応用までの一貫した研究の基盤を確立できる。

※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、研究者個人に帰属されます。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 

 糖質は生命活動で重要な役割を担っており、細胞表面に存在する糖質は細胞を見分けるため
の目印として機能し、また代表的な糖質であるグルコースは糖尿病診断のマーカーとなってい
る。このため、糖質を検出することは生命活動の解明に留まらず、疾病診断において非常に重要
である。現在、糖質検出用のプラットホームとして糖質結合タンパク質であるレクチンが注目さ
れている。特に、レクチンを用いた蛍光検出は、迅速かつ高感度な糖質センシング技術となりえ
る。本蛍光検出への展開では、レクチンへの標的糖質の結合前後で、発光特性を大きく変化させ
ることが必須のため、レクチンもしくは標的糖質に特殊な化学修飾を施し、光誘起電子移動や蛍
光共鳴エネルギー移動を発現させる複雑な戦略がとられている 1。このため、化学修飾を回避し、
単純で合理的な戦略が望まれる。 

 

 

図１．ドナー・アクセプター色素（D-A）の自己会合による水系発光システム 

 

 先に当研究室では、アクセプター性ベンゾチアジアゾールとドナー性トリフェニルアミンと
を連結した一連のドナー・アクセプター色素群が、水系極性環境下で効率的な赤色発光を与える
ことを見出している 2（図１）。本色素は、ドナー・アクセプター特性に起因して通常水系高極
性環境下で溶媒和によりモノマー状態で消光しているが、疎水性相互作用を主な駆動力として
会合体を形成することで溶媒和を抑制し発光を発現できる。この知見を発展させることで、レク
チンと結合した時はモノマー消光状態で存在し、標的糖質がレクチンと結合し解離された後、発
光性の会合体として存在するように変化するドナー・アクセプター会合発光色素を設計開発す
れば、新たな糖質検出システムが誕生するはずである（図２）。 

 

 

図２．ドナー・アクセプター色素の会合発光による糖質蛍光検出 

 

２．研究の目的 

 本研究では、モノマー状態で消光し、会合状態で発光するドナー・アクセプター蛍光色素に着
目し、本色素のレクチン複合体を用いた糖質の蛍光検出を目的とした。まず、当研究グループで
開発した会合発光性ドナー・アクセプター色素に糖質部を導入し、糖質結合タンパク質であるレ
クチンに結合させることで、モノマー消光状態を発現させる。次に、本レクチン複合体に対し標
的糖質を結合させ、ドナー・アクセプター色素を解離させる。その結果、解離した色素がモノマ
ー消光から会合発光に変わる「蛍光 OFF-ON 変化」を評価することで、糖質の蛍光検出に挑戦
した。 

 

３．研究の方法 

 本研究では、会合発光色素のレクチンへの可逆的な結合・解離に基づく糖質の蛍光検出をする。
検出対象として広く研究され情報収集が容易なコンカナバリン A (Con A) とマンノース誘導体
との組合せに着目した（図２）。以下の項目に従い、研究を遂行する。 

（１）マンノース部位を有するドナー・アクセプター色素の合成と発光特性評価： マンノース
部位を導入した種々のドナー・アクセプター色素を合成し、それらのモノマー消光及び会合発光
特性を評価し、以下の糖質蛍光検出の基礎データを収集する。 

（２）コンカナバリン複合体の発光特性評価： 上記で合成したドナー・アクセプター色素と
Con A との複合体を構築する。ここでは、Con A との複合体形成によりドナー・アクセプター色
素部位の会合が抑制され、その結果、モノマー状態と同様に消光が発現することを確認する。 

（３）マンノース誘導体の蛍光検出： 上記で構築した Con A 複合体に標的マンノースを作用
させ、結合力の差に基づきマンノース部位を有するドナー・アクセプター色素を解離させる。解
離後、疎水性向上により会合体が構築され、強い蛍光を発することを確認する。その結果、消光
から発光に変わる「蛍光 OFF-ON 変化」により、標的マンノースを検出する。 

 

 



４．研究成果 

 マンノース部位を導入した種々の会合発光性ベンゾチアジアゾール・トリフェニルアミン蛍

光色素を合成し、レクチン・Con A との複合体による糖質蛍光検出について検討した。これらの

色素が、モノマー状態で消光を示し、一方会合状態で発光することを見出した。つまり、マンノ

ース導入後も、母体蛍光色素固有の会合発光特性を維持しており、レクチンと複合体を形成させ

た後、目的糖質の蛍光検出に展開できる可能性を確認できた。 

 次に、マンノース特異性を有する Con A との複合体形成を検討した。色素 1 では複合体を確

認することはできなかった。マンノース部位と色素部位が接近しているため、立体障害により 

Con A 結合サイトへのマンノース部位の結合が難しいためである。そこで立体障害を回避する

ため、マンノース部位と色素部位の間にヘキサエチレングリコール・スペーサー部位を導入した

色素 2 を別途合成した。その結果、本色素 2 と Con A とが結合した複合体の形成に成功した。

しかしながら、予想に反して Con A との結合により、発光強度の向上が認められた。つまり、

マンノース部位の結合により、色素部位はモノマー状態として親水性環境に放出されたのでは

無く、色素部位が自己集合した状態で Con A との結合が進行していた。色素部位の高い疎水性

に起因した結果である。 

 

 

図３．マンノース部位を有するドナー・アクセプター蛍光色素 

 

 次に、色素の親水性向上により、会合体の安定性を低下させることで、レクチンとの結合によ

りモノマーへの解離を促進させる戦略を実施した。ドナー性アミン部位ヘキサエチレングリコ

ール鎖を導入した色素 3 を検討し、Con A 添加により蛍光強度の低下を示すことを見出した。

更に、マンノース誘導体の添加により、蛍光強度の向上が確認できた。本結果は、Con A との複

合体形成により会合体の解離が進行した後、マンノース誘導体が Con A と結合することで、遊

離された色素が会合し発光したことを示唆している。しかし、一連の発光変化での顕著な発光変

化は達成できなかった。そこで、親水性及び疎水性の調整に基づく戦略で、大きな発光変化を示

す糖質蛍光検出システムの構築について検討した。 

 色素 3 に対し、アミン部位のフェニル基をメチル基に置換した色素 4 を合成した。本系では、

Con A 添加により蛍光強度の大きな低下を示し、本強度低下は色素 3 と比較して１桁以上大き

な値を示した。更に、マンノース誘導体の添加により、蛍光強度の回復も認められた。以上の結

果より、立体的に小さなドナー部位に起因した会合体形成能力の低下により、Con A 及びマンノ

ース単量体の一連の添加過程において、会合体からモノマーへの解離を経て会合体を再形成す

る系の構築に成功した。その結果、大きな発光変化による糖質蛍光検出の可能性を見出すことが

できた。本系は母体色素固有の発光特性が低いという短所を有しているが、今後高い発光特性を

有する母体色素の開発により、糖質蛍光検出が大きく前進できると確信する。 
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