
京都府立大学・生命環境科学研究科・教授

科学研究費助成事業　　研究成果報告書

様　式　Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９ （共通）

機関番号：

研究種目：

課題番号：

研究課題名（和文）

研究代表者

研究課題名（英文）

交付決定額（研究期間全体）：（直接経費）

２４３０２

基盤研究(B)（一般）

2021～2019

機能性蛍光色素の新展開

New strategies for the functional fluorescent dyes

５０３０３８９７研究者番号：

椿　一典（Tsubaki, Kazunori）

研究期間：

１９Ｈ０３３５５

年 月 日現在  ４   ６ １９

円    13,500,000

研究成果の概要（和文）：今回、①生体を指向した新たな蛍光色素骨格の開発、②蛍光色素の精密配置に基づい
た円偏光発光 (CPL) 材料の開発、③色素を用いた新たな有機化学の創出の三点に注力し、呈色/蛍光色素研究を
基盤とした研究を行った。その結果、細胞中で強く光るV字型の蛍光色素の開発、ビナフトールを基本骨格と
し、フェニルアセチレンを多数導入したCPL材料の開発、架橋インジゴを用いた異性化のメカニズムの解明など
の成果を上げた。

研究成果の概要（英文）：In this study, we focused on three points: (1) development of new 
fluorescent dyes for living organisms, (2) development of circularly polarized luminescent (CPL) 
materials based on precise arrangement of fluorescent dyes, and (3) creation of new organic 
chemistry using dyes. As a result, we developed (1) V-shaped fluorescent dyes that strongly glows in
 cells, (2) CPL materials based on a binaphthol skeleton with many phenylacetylenes, and (3) 
elucidated the mechanism of isomerization using chiral cross-linked indigos.

研究分野： 有機合成化学

キーワード： 蛍光色素　円偏光発光　オリゴナフタレン　V字型蛍光色素　インジゴ

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
V字型の蛍光色素においては、導入した置換基が分子のLUMOのレベルに大きな影響を与え、幅広い吸収波長、発
光波長をもつ化合物の合成が可能である。また導入した置換基のハメット定数から吸収波長、発光波長が予測可
能であった。ビナフトールを基本骨格としたCPL活性分子の研究では、二面角とπ系拡張の方向について精査
し、より活性の高い分子創出の基礎データを得た。架橋インジゴの研究では、シス－トランスの異性化に加え、
キラリティーを導入することで高次の応答分子のデザインを可能にした。

※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。



 

１．研究開始当初の背景 

我々は今回の「機能性蛍光色素の新展開」の研究期間において、次に示す三つのサブテーマを
中心に研究を行った。これら三つの研究開始当初の背景は以下の通りである。 

(1) 生体を指向した新たな蛍光色素骨格の開発：生体の窓と称される赤色～近赤外領域に励
起・発光波長と高い量子収率を持ち、さらに水系において十分な溶解度を持ち機能を発揮
する化合物をいかにすれば開発できるかに関心がもたれていた。 

(2) 蛍光色素の精密配置に基づいた円偏光発光 (CPL) 材料の開発：物理学的には電気遷移
双極子モーメント  と磁気遷移双極子モーメント m の二つのモーメントで CPLの異方
性因子 g は記述されるが、それを化合物の構造に反映できるかに、大きな関心がもたれ
ていた。 

(3) 色素を用いた新たな有機化学の創出：蛍光色素を有機化学に用いる例としては光レドッ
クス触媒が脚光を浴びている状況であったが、我々は、フェノール類の水酸基の pKa が
励起状態と基底状態では大きく異なる（＝光酸現象）ことに気づき、この現象を有機化学
の反応開始の引き金として利用できれば、時空間制御型の新たな有機化学が展開できる
と着想し研究を開始した。 

２．研究の目的 

上述の研究背景のもと、我々は (1) 生体を指向した新たな蛍光色素骨格の開発、(2) 蛍光色素
の精密配置に基づいた円偏光発光 (CPL) 材料の開発、(3) 色素を用いた新たな有機化学、を
三本柱とした研究を通じて、色素研究を基盤とした新たな次元の化学へと昇華することを目
的とし研究を推進した。 

３．研究の方法 

(1) 生体を指向した新たな蛍光色素骨格の開発： 

① 蛍光色素であるフルオレセインのキサンテン環の左右にベンゼン環を追加し、さらに水
酸基の位置を変化させたジナフトフルオレセインを合成し、その光学特性を精査した。 

② フルオレセインと同程度の分子量ながら、フルオレセインよりも長波長に吸収・発光波
長をもつ蛍光色素として、V字型の蛍光色素を新たに合成し、その光学特性を評価した。 

(2) 蛍光色素の精密配置に基づいた円偏光発光 (CPL) 材料の開発： 

① 研究当初はキラルオリゴナフタレンの 2, 3-位の水酸基を足場として用い、ホウ素または
白金を介して、その外周に BODIPY やほかの蛍光色素を規則正しく配置した化合物を合成
し、高い異方性因子 g を持つ化合物の創出を目指した。次に、② 系をキラルオリゴナフタ
レンからビナフチル骨格に大きく簡略化し、ビナフチル骨格がなす二面角とビナフチル骨
格に導入する新たなπ系が異方性因子 g に与える影響を精査した。 

(3) 色素を用いた新たな有機化学： 

① 光酸性を示すフェノール部位と反応部位を一つの分子内に組み込んだ all-in-one 基質を
合成し、光照射で駆動するかどうかの検討を行った。次に② インジゴ骨格の窒素原子を炭
素鎖で連結し、面性不斉を持つインジゴを合成し、その光応答性を精査した。 

４．研究成果 
(1) 生体を指向した新たな蛍光色素骨格の開発： 

① 拡張キサンテンおよび拡張フルオレセイン蛍
光色素 

キサンテン型の蛍光色素 1 にベンゼン環を加
え、π系を拡張した化合物 (2, 3a-c) を合成した。
これらの化合物はπ系が拡張するにつれて顕著
に長波長に吸収・発光波長がシフトした。しかし
同時に LUMO が大きく低下し、求核性のある溶
媒中では、トリチル位が溶媒分子の攻撃を受け失
活する。特に 3a はクロロホルム中に 0.5％含ま
れるメタノールとも速やかに反応し、その半減期
は 360 秒程度であった。そこで、上部ベンゼン環
部位にメチル基を導入し、立体的に保護したとこ
ろ、安定性は向上し、3cではメタノール中での退
色は認められなかった (Figure 1)。 

これらのジベンゾキサンテン型の蛍光色素は、
付け加えたベンゼン環の向きによって、発光波長
や蛍光量子収率が大きく異なることが、以前の研
究から分かっている。すなわち、真横方向に一直



線に環が整列した化合物がもっとも長波長側に発
光を示し、下側方向にベンゼン環が縮環した化合
物は蛍光量子収率が高いことが判っている。そこ
で長波長発光と、蛍光量子収率の両立を狙いフル
オレセイン骨格の左右に、一ユニットのベンゼン
環は真横方向に、もう一ユニットのベンゼン環は
下側方向に縮環した化合物をデザインした。さら
に共鳴構造が成立する位置に水酸基を網羅的に導
入し、合計 4 種類の L 字型のジナフトフルオレセ
イン 4a~d を合成し、その機能を評価した (Figure 

2)。その結果、化合物 4d は明確な蛍光を示さなか
ったが、4a~4c は蛍光発光を示し、その波長は水酸
基の位置により、大きく変化することが判った。特
に、波長の長波長化には R2の位置に水酸基を導入
するのが有効であることが判った。 

② V字型蛍光色素 

フルオレセインと同程度の分子量なが
ら長波長に発光を示す化合物として、フ
ルオレセインのキサンテン骨格に導入さ
れているフェニル基をキサンテン骨格と
同一平面になるように環化し、π系を広
げた V 字型蛍光色素を合成し、その機能
を評価した (Figure 3)。 

その結果、V 字型キサンテン色素の吸
収・発光波長は導入した置換基 X, Y に
より大きく変化することが判った 

(Figure 3a, 3b)。また目視による確認でも
溶液の色がオレンジ色から青まで変化し
た (Figure 3c, 3d)。これらの変化が何に起
因するのか  DFT 計算を実施したとこ
ろ、これらの分子のジアニオンの HOMO

は下部キサンテン骨格に分布するのに対
し、LUMO は分子全体に分布しているこ
とが判った。すなわち、X または Y に導
入した置換基は、分子の HOMO のレベ
ルには影響を与えず、LUMO のレベルに大
きな影響を与えることが判った。通常の蛍光
色素では、導入した置換基は HOMO, LUMO 

両方のレベルに影響を与え、その変化量の差
分が吸収・発光波長に反映される。これに対
し、V 字型の蛍光色素では、置換基は LUMO

のレベルに大きな影響を与え、この変化量が
HOMO, LUMO のエネルギーギャップにダ
イレクトに連動するために、大きな置換基の
影響が出ることが判った。 

 X, Y に導入した置換基のハメットの置換基定数と吸収波長、発光波長との相関を調べた
ところ、これらの間に明確な相関が認められた (Figure 4)。すなわち、化合物を合成する前
に、蛍光色素の吸収波長、発光波長がおよそ見積もれることを示しており、欲しい波長を有
する蛍光色素の合理的なデザインが可能となった。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



(2) 蛍光色素の精密配置に基づいた円偏光発光 (CPL) 材料の開発： 

①キラルオリゴナフタレンに蛍光色素を導
入した化合物の合成と機能 

我々は、長年 2,3-位に水酸基を有するナフ
タレンを 1,4-位で連結したオリゴナフタレン
の研究を行い、ナフタレン環とナフタレン環
を連結する軸性不斉を制御し、らせん階段状
の分子の合成に成功している。研究当初はこ
れらのらせん階段状オリゴナフタレンを骨
格として用いて、2,3-位水酸基を足場に蛍光
色素を導入するデザインで、高い異方性因子
(g 値 ) を持つ化合物の創出を目指した 

(Figure 5)。このアイデアに沿っていくつかの
化合物を合成したが、導入した蛍光色素のユニット数と、蛍光スペクトルおよび CPL スペ
クトルの強度の間に加成性が認められた。このため、(CPL スペクトルの強度)/(蛍光スペク
トルの強度) で求められる、g 値の大きさは積層化したナフタレンのユニット数に影響され
ず、ほぼ一定となることが明らかとなった。 

② ビナフチルの二面角と新たに導入したπ系が異方性因子 (g 値) に与える影響 

 オリゴナフタレンを骨格とした変換を行ったがナフタレンのユニット数と光学特性の間
の相関の解析が困難であったため、系を簡略化し、オリゴナフタレンの最小のユニットであ
る、キラルビナフタレンに着目し、ビナフトールの二面角や導入する新たなπ系がどのよう
に異方性因子に影響するのかの精査を行った (Figure 6)。 

これらの化合物の合成はすでに達成しており、光物性のデータも揃いつつある。例えばフェ
ニルアセチレンを 4 ユニット導入した化合物の間で、導入した位置の違いにより、π系の
拡張度合いが大きく異なることなど、興味深い知見を得ている。 

(3) 色素を用いた新たな有機化学： 

励起状態を用いた有機化学を展開すべく、光酸現象に着目した反応開発を行ったが、明
確に光酸発生に伴う反応と断定できる事例は見
出すことができなかった。しかしながら、励起状
態が関与する有機化学の一環としてインジゴを
用いた研究を展開した。 

 インジゴ (12) は藍色の色素として知られて
いるが通常は強固な分子内水素結合のために E

型の立体配置を取り異性化は困難である。そこ
でインジゴ骨格内の二つの窒素原子間を適当な
長さのアルキル鎖で架橋した化合物を合成し
た。この変換により、二本の強固な水素結合は無
くなり、さらに架橋インジゴは面性不斉を持つ
ようになる (Figure 7)。 

  



 ８炭素で窒素間を架橋した化合物 13 を用いて光異性化を検討した。一時間の光照射後、
UV スペクトルを測定したが、光照射前の UV と全く変化がなく、trans-13 から cis-13 の異
性化が起こっていないようであった (Figure 8a)。そこでキラルカラムを用いて、trans-13 を
分割した (Figure 8b-d)。ついで(S)-trans-13 を用いて光照射下および 50 ºC 条件下で反応を
追跡したところ、(S)-trans-13から (R)-trans-13 への異性化が観測された (Figure 8e, 8f)。 

(a) UV-Vis spectra of trans-13 before and after irradiation at 670 nm. Conditions: c = 2.0 × 
10-5 M; CH3CN; light pass length 10 mm; 25 °C; excitation wavelength, 670 nm; bandwidth, 
20 nm. (b, c, d) Chromatograms of racemic trans-13, (S)-trans-13 (fraction 1), and (R)-trans-
13 (fraction 2). (e) Photo-isomerization of (S)-trans-13. Conditions: using a 
spectrofluorometer (FP-8000; excitation wavelength, 665 nm; bandwidth, 20 nm; n-
hexane:iso-propanol = 1:1; temp. = 25 °C). HPLC (COSMOSIL CHiRAL 5A, n-hexane/iso-
propanol = 50/50, flow rate = 1 mL/min,  = 254 nm, tR = 8.1 min ((S)-trans-13, 25.5 min 
(R)-trans-13). (f) Thermal isomerization of (S)-trans-13. Conditions: n-hexane:iso-propanol 
= 1:1; temp. = 50 °C. HPLC (COSMOSIL CHiRAL 5A; n-hexane/iso-propanol = 1:1, 50/50, 
flow rate = 1 mL/min,  = 254 nm, tR = 8.1 min ((S)-trans-13), 23.4 min ((R)-trans-13). 

 

 

すなわち、異性化の途中で経由すると思われ
る cis-13 は HPLC や UV スペクトル上では
全く観察されず、あたかも trans-13 から trans-

13へ異性化するような挙動が観察された。この
現象がどのようにして起こるのかを異性化実
験および計算化学を用いて精査したところ、
trans-13 と  cis-13 のエネルギー差が  10.3 

kcal/mol と大きく、さらに trans-13 からの異性
化の障壁が 23.3 kcal/mol と見積もられた。こ
のため cis-13 から trans-13 への異性化の障壁
は 13.0 kcal/mol と小さいことが判った。この
低い異性化の障壁のため cis-13 から trans-13

への異性化は容易に起こるために、あたかも
trans-13 から trans-13 への異性化が起こった
ように観察されることが判った (Figure 9)。 
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