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研究成果の概要（和文）：本申請研究の目的は光反応における生体高分子の超分子構造変化をリ

アルタイムに追跡することである。具体的にはDNAに相互作用した発光プローブの円偏光発光

(CPL)を測定する。この円偏光発光は発光プローブがキラルな超分子構造（二重螺旋構造）を持

つDNAに相互作用することにより誘起される。円偏光発光からは左右円偏光成分の発光強度差か

ら与えられる物理量、g値を正確に求めることができる。g値は発光プローブの励起状態におけ

るキラリティーを明確に反映するため、DNAの超分子構造変化に対して極めて敏感である。この

g値の経時変化を測定することでDNAの超分子構造変化をリアルタイムに追跡することができる。

プローブ分子の発光が大きいg値を示すためには、発光分子が強い励起子相互作用を起こすこと

が鍵となる。本研究ではカルバゾールの 3、6位にイミダゾールを導入したDNAプローブの開発

を行った。このプローブは 2つのイミダゾール基をメチル化しカチオン化することでDNAと相互

作用することがわかった。またDNAとの相互作用によってプローブの吸収帯に円二色性が誘起さ

れることを明らかにした。これらに関連して新規蛍光プローブを開発し論文として報告した

(Angew. Chem. Int. Ed. Chem. Commun.を含む計 6報)。 
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研究成果の概要（英文）：Circularly polarized luminescence (CPL) represents the differential 
emission of left and right circularly polarized light from a sample, being a reflection of the chirality 
of the excited fluorophore.  This method has been used extensively to obtain structural 
information of biomolecules.  In order to apply the CPL spectroscopic system to DNA, we will 
synthesize various luminescent probes for labeling biomolecules.  Time-resolved CPL (TR-CPL) 
measurements of the fluorescence probes attached to biomolecules enable us to detect 
supramolecular structural changes of biological macromolecules in photoreaction. We have 
published 6 papers during this study duration. 
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１．研究開始当初の背景 
DNAは生命の遺伝情報を司る重要な生体高
分子であり、様々な光反応（光誘起電子移動
による酸化反応、水素引き抜き反応など）に
より損傷を受ける（ガンなどの病気や老化の
原因）ことが知られている。このDNAの光反
応による損傷は、π系平面分子のDNAへのイ
ンターカレートや、DNAとカチオン性分子と
の相互作用により促進される。DNAとDNA
結合プローブ（インターカレーター、カチオ
ン性分子）との相互作用の強さはDNA結合プ
ローブの光励起によって変化し、そのことが
DNAの超分子構造に変化を与えると考えら
れる。この構造変化はDNAの光反応性に大き
な影響を与える可能性が示唆されていた。
DNAの光反応は非常に速いタイムスケール
（ナノ秒〜ミリ秒）で起こるにも関わらず、
従来のDNAの構造に対する分析手法（DNA
塩基配列決定法、X線結晶構造解析、円偏光
二色性(CD)など）では、分析装置の時間分解
能が低いため光反応におけるDNAの構造の
速い動的変化をとらえるのは困難な状況で
あった。それに対し、円偏光発光(CPL)は
DNA結合プローブの発光を検出するので分
析装置の時間分解能が極めて高い。すなわち
DNAの超分子構造の速い動的変化をとらえ
るのに適している。このような観点からCPL
分光を用いて光反応における生体高分子の
超分子構造変化のリアルタイム追跡を行な
うという着想に至った。 
 
２．研究の目的 
本申請研究の目的は光反応におけるDNAの
超分子構造変化をリアルタイムに追跡する
ことであった。具体的にはDNAに相互作用し
た発光プローブの円偏光発光(CPL)を測定す
る。この円偏光発光は発光プローブがキラル
な超分子構造（二重螺旋構造）を持つDNAに
相互作用することにより誘起される。円偏光
発光からは左右円偏光成分の発光強度差か
ら与えられる物理量、g値を正確に求めるこ
とができる。g値は発光プローブの励起状態
におけるキラリティーを明確に反映するた
め、DNAの超分子構造変化に対して極めて敏
感である。このg値の経時変化を測定するこ
とでDNAの超分子構造変化をリアルタイム
に追跡することができると考えた。 
 
３．研究の方法 
(1) プローブの分子開発 
DNAと結合することでキラリティーが誘起さ
れる分子設計としてフレキシブルに結合軸
を回転することのできるビフェニル骨格に
注目した。プローブ分子の発光が大きいg値
を示すためには、発光分子が強い励起子相互
作用を起こすことが鍵となる。そのためには

2つの発光分子を近接した位置に導入する必
要がある。本申請研究ではビフェニル基のp-
位に 2つの発光分子を導入する。これにより
プローブ分子がDNAへ結合することで 2つの
発光分子に強い励起子相互作用が引き起こ
されることを期待した。これらの分子設計戦
略を基盤に、合成ルートを検討した結果、最
終的にカルバゾール骨格の 3、6位に三重結
合を介してイミダゾリニウム基を導入した
(Im+)2Czを合成することが出来た。 
(2) CPL分光 
プローブから得られるCPLはCPL顕微分光装
置を用いて測定を行なった。 
 
４．研究成果 
以上の指針を基に、DNA蛍光プローブ及び新
規蛍光センサー分子に関して研究を遂行し
た結果、以下に示す顕著な研究業績を挙げる
ことができた。 
 
(1)新規水溶性発光体 
1,2,4,5-テトラジンの 3,6位にアミノピリジ
ル 基 を 導 入 し た ジ ア ミ ノ テ オ ラ ジ ン
(PyNH2)2Tzが水溶液中で亜鉛イオン(Zn2+)と
相互作用することで許容遷移であるπ-π*
発光に由来する強い発光を示すことを初め
て見いだした。この(PyNH2)2Tzの発光応答は
Zn2+に対して高い選択性を示すことを明らか
にし、テトラジンの水溶性蛍光センサーとし
ての応用の可能性を見いだした(Chem. 
Commun. 2011 in press)。 
 

 

 
(2)DNA結合プローブ 
カルバゾール骨格の 3、6 位に三重結合を介
してイミダゾリニウム基を導入した(Im+)2Cz
を合成した。このIm2CzはDNAとそれらの濃度
変化に対応して、安定性の異なる２種類の複
合体を可逆に形成することを見出し、この段
階的自己集合のメカニズムを明らかにした
(論文投稿中)。 
 
(3)レシオメトリック蛍光プローブの開発 
アントラセンに三重結合を介してベンズイ



ミダール基を導入したアントラセン誘導体、
BzIm-Anを合成した。このBzIm-Anは低濃度の
亜鉛イオン(Zn2+)存在下で亜鉛イオン 2 つに
BzIm-An分子が 6 分子結合した 6:2 の組織構
造 、 [(BzIm-An)3–Zn

2+] を 与 え る 。 こ の
[(BzIm-An)3–Zn

2+]2 は錯体内にπスタックし
たアントラセン部位を形成するため、
BzIm-Anの本来の青色発光がアントラセンの
2 量体の会合状態に由来した白色発光へと変
化する。この[(BzIm-An)3–Zn

2+]錯体は亜鉛イ
オン濃度を増大させると亜鉛イオン 1 つに
BzIm-An分子が 2 分子結合した 2:1 の組織構
造、(BzIm-An)2–Zn

2+へと変化する。この
(BzIm-An)2–Zn

2+錯体は錯体内にπスタックし
たアントラセン部位を持たないため、
[(BzIm-An)3–Zn

2+]2 の白色発光はこの組織構
造変化に応答して(BzIm-An)2–Zn

2+の緑色発光
へと変化する。このような段階的組織構造変
化に由来した発光色調変化は亜鉛イオンに
対してのみ観測され、マグネシウムやカルシ
ウムイオンなどその他の金属イオンについ
てはこのような発光色調変化は観測されな
かった。以上のことから、このBzIm-Anが亜
鉛イオンに選択的に応答し、その濃度変化に
応答して発光色調を変化させるレシオメト
リック発光プローブとして機能することを
明らかにした(Angew. Chem., Int. Ed. 
2010, 49, 5110-5114.)。 
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