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研究成果の概要（和文）：結晶周囲の環境である湿度や有機蒸気に応じて結晶が相転移し、色調変化を示すベイポクロ
ミズム有機結晶の原理を明らかにし、さらに効率的に色変化を示す有機結晶を設計した。
キノロン系抗生物質ピペミド酸三水和物結晶はアセトニトリル蒸気・水蒸気適用により、結晶相脱水和・水和を起こし
、無水和物結晶・三水和物結晶に可逆的に転移する。この際に無色から黄色への色調変化をベイポクロミズムとして示
す。粉末未知結晶構造解析法を駆使した結晶構造解析の結果、分子間水素結合の変化を引き金とする分子内プロトン転
移が起こり、分子軌道のエネルギーレベルが変化して色調変化を引き起こすメカニズムが明らかとなった。

研究成果の概要（英文）：A wide range of screening of vapochromic organic crystals, a series of quinolone 
and new-quinolone antibiotic drugs were found to show vapochromic feature. Pipemidic acid trihydrate 
crystal showed dehydration phase transition by acetonitrile vapor, and back to be hydrate by humidity 
application. During this transition, the crystal color turned from colorless to yellow as the result of 
vapochromism. The crystal structure of the pipemidic acid anhydrous phase was determined at the first 
time by utilizing the Structure Determination from Powder diffraction Data technique which was recently 
developed. From the comparison of the crystal structures between before and after dehydration, molecular 
position rearrangement in the crystal induced an intra-molecular proton-transfer which affected the 
energy level of the molecular orbitals.

研究分野：有機結晶化学

キーワード： 有機結晶　Ｘ線結晶構造解析　ベイポクロミズム　粉末結晶解析　単結晶構造解析　脱水転移　水和転
移
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１．研究開始当初の背景
化合物の色変化はそれ自体が多くの興味を
引きつけるものであるが、特に色変化を示す
化合物がセンサーとしての機能を持つとい
う観点は実用上からも重要である。一般に可
逆的な色変化はクロミズムと総称される。光
による可逆的な色変化はフォトクロミズム
として知られ、光量変化ガラス、
などの光学的情報記録媒体で実用化されて
いる。また、温度による色変化であるサーモ
クロミズム、電気による色変化（エレクトロ
クロミズム）、力による色変化（ピエゾクロ
ミズム）も知られている。これらの中で、蒸
気（ガス）による色変化であるベイポクロミ
ズムは、蒸気の検出が他の方法では困難であ
ることから特に注目される機能である。ベイ
ポクロミズムを示す固体は、多くは錯体結晶
であり、蒸気分子と錯体分子との相互作用、
時には直接的な配位により、金属のｄ電子状
態が影響をうけ、容易に色変化を示すメカニ
ズムが知られている。
 一方、有機
わずか数例のみ知られており、そのメカニズ
ムもさまざまである。金属非依存のセンサー
物質は、環境面、コスト面、重量面などから
期待されるべきであるが、これまでの実例の
少なさゆえに、統一された開発方針が立たな
い情況であった。
 その中で一つの例が報告者のグループで
見出されている。
物結晶は薄いピンク色であるが、アルコール
やアセトニトリル蒸気の適用により、容易に
脱水和し、無水和物結晶へと転移する。この
結晶は黄色であり湿度により元のピンク水
和物相へと戻るこ
蒸気による脱水和・水和減少が引き金となり、
分子構造や分子の電子状態に影響をおよぼ
すことで有機分子結晶のベイポクロミズム
が発現する現象が、有機ベイポクロミズム物
質の展開のキーになると考えた。
２．研究の目的
結晶周囲の環境（空気中の湿度など）に応じ
て結晶が相転移し、色調変化を示す有機結晶
が見いだされた。この特異な現象（ベイポク
ロミズム）の原因を調べ、さらに効率的に色
変化を示す有機結晶を設計することを目的
としている。特に三次元の詳細な分子構造変
化を結晶解析により明らかにし色変化の原
因を解明するが
過程で、プロトン転移による互変異性を起こ
す分子の利用を鍵とし、また粉末状態の結晶
から構造解析を可能にする、粉末未知結晶解
析法を重要な手法として用いる。ベイポクロ
ミズム結晶は各種センサーとしての応用が
期待され、色変化の機構解明、それに基づく
色変化制御ができれば応用面でも期待され
る。 
 ベイポクロミズム結晶は気体・蒸気センサ
ー物質として重要であり、多形転移の構造研
究対象としても興味深いが、特に有機物結晶
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化合物の色変化はそれ自体が多くの興味を
引きつけるものであるが、特に色変化を示す
化合物がセンサーとしての機能を持つとい
う観点は実用上からも重要である。一般に可
逆的な色変化はクロミズムと総称される。光
による可逆的な色変化はフォトクロミズム
として知られ、光量変化ガラス、
などの光学的情報記録媒体で実用化されて
いる。また、温度による色変化であるサーモ
クロミズム、電気による色変化（エレクトロ
クロミズム）、力による色変化（ピエゾクロ
ミズム）も知られている。これらの中で、蒸
気（ガス）による色変化であるベイポクロミ
ズムは、蒸気の検出が他の方法では困難であ
ることから特に注目される機能である。ベイ
ポクロミズムを示す固体は、多くは錯体結晶
であり、蒸気分子と錯体分子との相互作用、
時には直接的な配位により、金属のｄ電子状
態が影響をうけ、容易に色変化を示すメカニ
ズムが知られている。
一方、有機分子によるベイポクロミズムは
わずか数例のみ知られており、そのメカニズ
ムもさまざまである。金属非依存のセンサー
物質は、環境面、コスト面、重量面などから
期待されるべきであるが、これまでの実例の
少なさゆえに、統一された開発方針が立たな
い情況であった。
その中で一つの例が報告者のグループで
見出されている。
物結晶は薄いピンク色であるが、アルコール
やアセトニトリル蒸気の適用により、容易に
脱水和し、無水和物結晶へと転移する。この
結晶は黄色であり湿度により元のピンク水
和物相へと戻るこ
蒸気による脱水和・水和減少が引き金となり、
分子構造や分子の電子状態に影響をおよぼ
すことで有機分子結晶のベイポクロミズム
が発現する現象が、有機ベイポクロミズム物
質の展開のキーになると考えた。
２．研究の目的 
結晶周囲の環境（空気中の湿度など）に応じ
て結晶が相転移し、色調変化を示す有機結晶
が見いだされた。この特異な現象（ベイポク
ロミズム）の原因を調べ、さらに効率的に色
変化を示す有機結晶を設計することを目的
としている。特に三次元の詳細な分子構造変
化を結晶解析により明らかにし色変化の原
因を解明するが、当研究では、結晶相転移の
過程で、プロトン転移による互変異性を起こ
す分子の利用を鍵とし、また粉末状態の結晶
から構造解析を可能にする、粉末未知結晶解
析法を重要な手法として用いる。ベイポクロ
ミズム結晶は各種センサーとしての応用が
期待され、色変化の機構解明、それに基づく
色変化制御ができれば応用面でも期待され
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化合物がセンサーとしての機能を持つとい
う観点は実用上からも重要である。一般に可
逆的な色変化はクロミズムと総称される。光
による可逆的な色変化はフォトクロミズム
として知られ、光量変化ガラス、DVDや
などの光学的情報記録媒体で実用化されて
いる。また、温度による色変化であるサーモ
クロミズム、電気による色変化（エレクトロ
クロミズム）、力による色変化（ピエゾクロ
ミズム）も知られている。これらの中で、蒸
気（ガス）による色変化であるベイポクロミ
ズムは、蒸気の検出が他の方法では困難であ
ることから特に注目される機能である。ベイ
ポクロミズムを示す固体は、多くは錯体結晶
であり、蒸気分子と錯体分子との相互作用、
時には直接的な配位により、金属のｄ電子状
態が影響をうけ、容易に色変化を示すメカニ
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物質は、環境面、コスト面、重量面などから
期待されるべきであるが、これまでの実例の
少なさゆえに、統一された開発方針が立たな

その中で一つの例が報告者のグループで
イソフタル酸水和
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結晶周囲の環境（空気中の湿度など）に応じ
て結晶が相転移し、色調変化を示す有機結晶
が見いだされた。この特異な現象（ベイポク
ロミズム）の原因を調べ、さらに効率的に色
変化を示す有機結晶を設計することを目的
としている。特に三次元の詳細な分子構造変
化を結晶解析により明らかにし色変化の原

、当研究では、結晶相転移の
過程で、プロトン転移による互変異性を起こ
す分子の利用を鍵とし、また粉末状態の結晶
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による実例は国内外において、ほとんど知ら
れていない。しかし、光などのエネルギーを
使わ
やすいユニークな反応であるため、ベイポク
ロミズム結晶を創製し、機構解明を行う事が
できれば、現在のフォトクロミズム結晶研究
と同様の広い研究分野となることが期待さ
れ、物質科学に加え、相転移現象を扱う物理
化学、物理有機化学など関連する広い分野に
波及する。
 また、これまで述べたように、金属を使わ
ない有機ベイポクロミズム結晶を作る事、そ
のメカニズム解明を粉末結晶解析法で行う
事は本研究の特徴であるが、そのキーとなる
化合物として、
類似化合物の可能性に注
は最近、この化合物の水和多形結晶転移に伴
い分子内プロトン移動（互変異性）が起こり
結晶は白色
すことを見いだした（下図参照）
これは互変異性体間のエネルギー差が小さ
い事から、結晶環境のような外部要因で容易
に互変異性化が起こり、色変化が観測される
と考えている。この様な互変異性による色変
化によるベイポクロミズムはこれまで報告
例がなく、クロミズム研究に新しい観点を加
えるものである。
 そこで、本研究ではこの知見をさらに発展
させ、有機分子
特に
し、
な、新しいベイポクロミズム結晶を創製する
ことを三年間の研究の到達可能性が高い目
的としている。
ポクロミズム
 
以下では、研究のキーとなる
フタル酸のベイポクロミズムについて説明
する。
 

この研究は
Sekine and Hidehiro Uekusa, 
color switching of
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表した
物結晶が知られているが、有機蒸気を適用す
る事で、結晶相脱水反応が起こり、黄色の無
水和物結晶に疑似多形転移する。それぞれの
結晶構造解析の結果から、水和物では分子内
のカルボキシル基からアミノ基へプロトン
が移動した双性イオンとして存在している
が、脱水に伴う分子間水素結合の組
より、無水和物結晶では、プロトンが戻った
中性分子として存在することが分かった。一
方、色変化はプロトン移動による分子内の電
子状態変化に起因すると考え、分子軌道法に
より可視吸収スペクトルを計算したところ、
実測スペクトルをよく再現した。つまり、疑
似多形転移による結晶環境の変化が、容易に
互変異性を引き起こし色変化にいたる興味
深い例であると理解される。
 本研究
トタイプとして、
クロミズム結晶を創製し、粉末結晶解析法を
活用して結晶構造変化とそのメカニズム解
明を行うことを目的とするものである。
 
３．研
（１）「化合物スクリーニング」
 まず、広くベイポクロミズムを示す有機化
合物をスクリーニングすることが重要であ
った。また目的で述べたように、
トン転移による、中性、双性イオン分子の互
変性が鍵となると考え、プロトン供与性のカ
ルボキシル基、プロトン受容性のアミノ基を
分子内に合わせ持つことをスクリーニング
の条件とした。また、結晶の水和脱水和を使
った結
晶、できれば高水和結晶が存在することも重
要な要件であった。
 
（２）「蒸気による結晶多形転移」
 上記のベイポクロミズムの原理として蒸
気による結晶多形転移が重要である。一般に
蒸気（分子）が固体中（結晶中）に取り込ま
れることで、結晶構造転移を引き起こし、溶
媒和物結晶へと変化する。近年、溶媒和物結
晶（水和物結晶など）は、元の結晶に対して、
同じ分子から構成されるが結晶環境が異な
るという観点から、一種の多形結晶である
「疑似多形結晶」と見なされている。
者はこれまでに、結晶に
により、溶媒和だけでなく、脱溶媒和、溶媒
分子交換、溶媒を含まない多形転移など興味
深い現象を見いだしている。蒸気によるこれ
らの多様な作用は、光エネルギーなどが不要
な温和な条件で様々な結晶転移（物質変換）
を実現する手法として重要である。
 
（３）「粉末結晶構造解析」
 一方、結晶の疑似多形構造転移の進行に伴
い結晶が崩壊して、粉末結晶状態になる事が
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多く、単結晶Ｘ線結晶解析は期待できない。
このため転移中、転移後の詳細な結晶構造変
化に基づく研究は困難であった。しかし近年、
分子構造・結晶構造シミュレ
的なパラメータ最適化を組み合わせた新し
い手法により一次元の粉末回折図形から結
晶構造を決定する実空間法が展開され、粉末
結晶構造解析が可能になった。情報量の少な
い粉末回折図形から分子の立体構造を求め
ることは容易ではないが、粉末Ｘ線回折自体
は広く使われている手法であり、反応や転移
により粉末結晶しか得られない系でも結晶
構造解析が可能である。申請者はこれまでに
多くの粉末結晶構造解析に成功し、光固相反
応や結晶の疑似多形転移など結晶構造の動
的変化を明らかにしてきた。
 
 これらの手法を研究のキーとすることが、
本研究の特徴であり、
により起きる可逆な色変化である「ベイポク
ロミズム」と、それによる構造変化が、「粉
末結晶解析法」により詳細に解明できる点
重要であった。
 
４．研究成果
【緒言】
クロミズムとは、光や熱などの外部刺激（環
境の変化）によって物質の色が可逆に変化す
る現象である。クロミズムを示す物質は、環
境の変化に対するセンサーなどへの応用が
期待される。フォトクロミズム（光による可
逆な色変化）やサーモクロミズム（熱による
可逆な色変化）を示す物質の報告は非常に多
く、そのメカニズムの詳細も明らかになって
きている。しかしながら、有機溶媒蒸気によ
る色変化、すなわちベイポクロミズム（図
を示す物質の報告は少なく、更にその中でも
金属を含まない有機結晶がベイポクロミズ
ムを示す例はほんのわずかしか存在し
ない。ベイポクロミズムを示す結晶は、他の
方法では実現が困難な有害な蒸気のセンサ
ーや湿度センサーなどのような機能性物質
として期待され、大変興味深いが、詳細な分
子構造変化に基づくメカニズムの完全解明
に至った例はほとんど報告されていない。
本研究では、報告例の少ないベイポクロミッ
ク有機結晶について、ストラテジーを立てて
探索し、構造変化に基づき解明し、さらに高
機能なベイポクロミック有機結晶の創製を
目的とした。
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と判明した。
さらに、類似化合物であるエノキサシンは、
ピペミド酸とは異なり、無色の三水和物結晶
が色変化を示さずに無色の無水和物結晶
転移する。また、この無水和物結晶は可逆的
に三水和物結晶に戻る。結晶構造解析と
固体
が転移により色変化しない原因は転移前後
で分子が双性イオンのままであるためだと
判明した。この事実は、ピペミド酸結晶のベ
イポクロミズムの色変化の考察を強く支持
すると考えられる。
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適用してみたところ、エンロフロキサシン結
晶がベイポクロミズムを示すことを見出し
た。このベイポクロミズムは、黄色のエンロ
フロキサシン無水和物結晶が、アンモニア蒸
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起こる。結晶構造解析から、塩基性蒸気曝露
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ン分子から
った。このことから、狙い通り、エンロフロ
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疑似六員環を形成できなくなり、分子の共役
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ことが分かり、ベイポクロミズムのデザイン
に成功した（図
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