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研究成果の概要（和文）：外部刺激に対して応答する人工分子を設計・合成し、その挙動につい

て実験・分子シミュレーションによって研究した。以下の成果が得られた。 

・ ２つの異なる金属ポルフィリンを末端に持つピンセット型分子の合成法を確立した。 

・ 上記の分子について、両端に正負の電荷を導入することに成功した。 

・ 上記の分子の溶液中挙動を蛍光発光スペクトルによって解析し、架橋部分の性質によって平
均コンフォメーションが異なることを見出した。 

・ 外部刺激によるコンフォメーション変化をよりよく観測するための計算機シミュレーショ
ンを行い、新たな分子設計を行った。 

 
研究成果の概要（英文）：We designed large artificial molecules that respond to external 
stimuli, prepared them via organic synthesis, and studied their properties by 
spectroscopic measurements and molecular simulations. The following progress was made: 
- We established synthetic strategy for tweezers-like molecules that have two different 
porphyrins at both ends. 

- We successfully introduced positive and negative charges at the both ends of the 
above-mentioned tweezers-like molecules. 

- We analyzed the behavior of the above molecules in solutions via fluorescence emission 
spectra, and found that the average conformations were dependent on the bridging part. 

- We performed computer simulations of the above molecules, and found new design for better 
observation of the conformational change by external stimuli. 
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 外部からの刺激によって分子の形を変化
させ、それに伴って機能を発現させる試みは、
古くは 1970年代から活発に研究されてきた。
外部刺激として主に用いられてきたのは、配
位結合や水素結合などの非共有結合性相互
作用（分子認識）、光照射（フォトクロミズ
ムなど）、電気化学的酸化還元（エレクトロ
クロミズムなど）、媒体の極性変化などであ
る。これらの研究に共通するコンセプトは、
分子が２つの異なる状態 A, B を持ち、外部
刺激によってそれらの状態の間を遷移する、
という点である。 
 これまで、このような状態遷移は静的なも
のとして扱われてきた。すなわち、状態 A, B 
はともに準安定なものとして、ある条件下で
は状態 Aが主成分となり、別の条件下では状
態 Bが主成分となり、それぞれの性質を発現
すると考える。ところが、分子は本来動的な
ものであり、２つの状態 A, B が互いに移り
変わるものとして扱うことが望ましい。この
前提を置けば、外部刺激に対する応答として、
分子の動的挙動が変化することを想定する
ことが可能である。 
 このような動的挙動の変化は、生体内の複
雑な触媒反応で活用されている。すなわち、
ある刺激（たとえば酸化状態の変化）に対し
てタンパク質が形を変えることにより、後続
反応が容易になったり、反応の活性化エネル
ギーを変化させて特定の反応のみが進行す
るようになる。さらに、外部刺激が与えられ
るタイミングによって、これらの挙動を調節
することができる。人工の触媒分子について
もこのような挙動は好ましいものと言える。
一方、生体の場合は分子自体に大きな内部自
由度があり、それが複雑な挙動の実現に寄与
していることが予想される。しかしながら、
人工分子についてどのような設計をすれば
こういった挙動が実現できるかは、現在のと
ころ全く未知である。 
 以上、現状（研究開始時）における課題を
まとめると、(1) 外部刺激に対応して動的挙
動を変化させうる分子を設計・合成すること、
(2) 動的挙動の変化を適切な測定手段によ
って検出すること、および (3) 外部刺激を
時間変化させ、それによって動的挙動の変化
を調節すること、となる。 
 

２．研究の目的 

 

 本研究の目的は、申請者の持つ有機合成化
学の知見を生かして、前節で述べた分子を設
計・合成し、その動的挙動の変化について調
べることである。特に、時間変化する外部刺
激に対する応答を評価する手段を確立し、合
成した分子を評価して分子設計にフィード
バックする。 

 

３．研究の方法 

 
(1) 両端に異なる金属ポルフィリンを有す
るピンセット型分子の設計と合成。分子の動
的挙動の変化として、ピンセット型分子が開
閉する動きを観測することを目指した。両端
にフリーベース（無金属）ポルフィリンと亜
鉛ポルフィリンを結合させることにより、ポ
ルフィリン間の距離を励起エネルギー移動
で評価するものとした。 
(2) ピンセット型分子の両端に正・負の電荷
を導入。外部刺激として電場の印加を想定し
た。分子の両端に正・負の電荷を置くと、外
部電場の存在しないときには互いに引き合
って閉じた形になる一方、電場が存在すると
電場に平行な双極子モーメントを持つよう
に正負の電荷が離れる力が働く。この効果を
利用して、ピンセットの閉じた状態・開いた
状態の間を遷移させることをめざす。 
(3) 分光法によるピンセット型分子の形状
評価と外部刺激に対する応答性の評価。対照
分子として、ピンセットが「閉じた状態」「開
いた状態」に固定された分子を合成し、それ
らとの励起エネルギー移動効率の比較によ
って、ピンセット型分子の形状を評価する。
これに外部電場を加えることで、形状がどの
ように変化するかを評価する。 
(4) 分子シミュレーションによる結果の解
釈と新規分子設計へのフィードバック。上記
測定によって得られた結果を分子シミュレ
ーションで解釈し、必要に応じて新たな分子
設計へ役立てる。 
 
４．研究成果 
 
(1) 両端に異なる金属ポルフィリンを有す
るピンセット型分子の設計と合成。 
 
 ピンセット型分子の合成は、次ページの図
１の手順で行った。この合成の要点は、後ほ
ど異なる電荷を導入するため、両端を異なる
保護基で保護することである。保護基の組み
合わせを種々検討し、ベンジル基と 2-メチル
スルホニルエチル基が適切であることを見
出した。図に示したのは架橋部分がトリメチ
レン基の分子であるが、この他にもキサンテ
ン-1,8-ジイル基・シクロヘキサン-1,4-ジイ
ル基・3-オキサペンタン-1,5-ジイル基・3,6-
ジオキサオクタン-1,8-ジイル基で架橋され
た分子を合成した。 
 また、分子運動に伴う構造変化をより大き
くするため、ポルフィリンと架橋部分の間に
4-アミノ安息香酸をアミド結合で１個・２個
導入した化合物も合わせて合成した。 



 

 

 

図１．異なる金属ポルフィリンを両端に持つピン

セット型分子の合成。 

 

(2) ピンセット型分子の両端に正・負の電荷
を導入。 
 
 (1) で合成したピンセット型分子の両端
の保護基を順に外し、４級アンモニウム基と
カルボキシル基とした。４級アンモニウム基
としては当初トリメチルアンモニウムを用
いたが、生成物の溶解度が極端に下がったた
め、ジメチルオクチルアンモニウムに変更し
たところ、好ましい溶解度が実現できた。 
 

 

 
(3) 分光法によるピンセット型分子の形状
評価と外部刺激に対する応答性の評価。 
 
 架橋部がトリメチレン・シクロヘキサン
-1,4-ジイル・キサンテン-1,8-ジイルの３つ
の化合物について、定常状態の蛍光発光スペ
クトルを用いたコンフォメーション変化を

見積もった。シクロヘキサン-1,4-ジイル架
橋の化合物は「開いた」形、キサンテン-1,8-
ジイル架橋の化合物は「閉じた」形のモデル
と見なすことができる。これらの間には有意
の差があるが、トリメチレン架橋化合物の中
性状態・双性イオン状態はどちらもこれらの
中間の値を示し、大きな差は見られなかった。
3-オキサペンタン-1,5-ジイル基、3,6-ジオ
キサオクタン-1,8-ジイル基架橋の分子につ
いても大きな差はなかった。 

 

 

(4) 分子シミュレーションによる結果の解

釈と新規分子設計へのフィードバック。 

 

 上記の結果から、分子内の正負の電荷によ

る折りたたみが予想よりも非効率なのでは

ないかと推測されたため、分子シミュレーシ

ョンを行った。上記の分子については、いず

れの場合も分子内の正負電荷に基づく顕著

な折りたたみは観測されず、この推測が裏付

けられた。一方、置換基の位置を変更し、ポ

ルフィリンの 5,15-位ではなく 5,10-位に置

換基を導入した場合、シミュレーション開始

からまもなく（1 ns 以内）に顕著な折りた

たみが観測された。5,15-位に置換基を導入

した系の場合、10,20-位の 3,5-ジ-t-ブチル

フェニル基が立体障害を持つため、２つのポ

ルフィリンの接近が妨げられたことが一つ

の要因である。5,10-位に置換基を導入した

場合、分子はピンセット型ではなくトング状

の形状となり、立体障害に妨げられることな

く両端が接近できることがわかった。 
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