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〔論文審査の要旨〕 

  

 ヒトの運動機能など神経伝達を担う生理活性物質としてグルタミン酸やカルシウムイオ

ンがあげられる．これらの生理活性物質の活性を時空間制御することができれば，生体内

で生理活性物質がどのように機能するのか詳細に解明することができる．生理活性物質の

活性部位を光解離性保護で一時的に不活性にした「ケージド化合物」は，中性・無試薬条

件下において光照射のみで活性を再現(アンケージング)することができる．医療分野にお

いてはガン細胞の蛍光イメージングにも用いられている．これまでに，一光子，すなわち

紫外光(＜400nm)を用いて活性物質をアンケージングさせた例が多く報告されている．紫

外光は細胞毒性があり，また，生体試料の深部への光浸透性(細胞透過性)が低いなどの問

題がある．これらの問題に対処するためには細胞毒性が低く，細胞透過性の高い近赤外領

域の長波長の光(680-1050nm)を用いる必要があるが，その一光子エネルギーは低く(例え

ば 800nm の光は 35kcal/mol)，結合開裂(アンケージング)を引き起こすことは出来ない．



この問題の解決は，二光子吸収と呼ばれる現象によって可能となる．二光子吸収過程では，

分子が一光子の二倍の波長の光を２個同時に吸収して，一光子励起で生じる励起状態にな

ることができる．また，二光子励起効率は光強度の二乗に比例するため，集光レンズの焦

点部分でのみ電子励起することが可能である．したがって，光による細胞や組織の損傷を

避け，組織の深部で，励起種の発生を時空間的制御することができる．しかしながら，す

べての分子が二光子吸収をもつものではなく，特に，近赤外領域に高い二光子吸収能をも

つ分子骨格を開発することができれば，生命現象の解明に大きく貢献できる．所望の機能

を持つ分子を設計し，創り出すことができる化学者が最も活躍できる研究分野である． 

 JAKKAMPUDI SATISH 氏は，博士課程後期に在籍した三年間において，カルシウムイ

オン(Ca2+)を近赤外領域の二光子で効率的にアンケージングするエチレンジアミンテトラ

カルボン酸(EGTA)ユニットを持つ二光子吸収光アンテナ部位の設計，合成，ならびに，in 

vitro での Ca2+アンケージングを実施し，以下に示す研究業績をあげた． 

（１）EGTA 基を持つ二光子吸収光アンテナ部位のプラットフォームの合成 

 鈴木・宮浦カップリング反応で，様々な二光子吸収光アンテナ部位に容易に誘導できる

新規な 5-ブロモ-2-ニトロベンジル EGTA 誘導体 1 を設計し，その合成を市販されている

3-ブロモアセトフェノンから８段階全収率４％で達成した． 

（２）ビフェニル骨格を持つ EGTA−二光子吸収光アンテナ部位の合成とその光反応性 

 独自に合成した 1 と 4-ジメチルアミノフェニルボロン酸との鈴木・宮浦カップリングを

実施し，ドナーアクセプター型の二光子吸収性を持つビフェニル誘導体 2 の合成に成功し

た．化合物 2 は，403 nm に一光子最大吸収波長を持ち，モル吸光係数は 8790 であった．



まず，400 nm の一光子励起反応を実施したところ，量子収率 0.05 にて，EGTA 部位の分

解が観測され，化合物２がCa2+アンケージング反応に用いることができることが判明した．

フェムト秒短パルスレーザー(~700 mW)を光源とした 780-820 nm での 2 の光分解反応を

実施したところ，近赤外領域の二光子反応でも Ca2+アンケージング反応が可能であること

を明らかにした．そのアクションスペクトルより，ビフェニル骨格を持つ２は，800 nm に

~160 GM の二光子断面積を持つことがわかった． 

（３）ニトロベンゾフラン(NPBF)骨格を持つ EGTA−二光子吸収光アンテナ部位の合成

とその光反応性 

 次に，当研究室高い二光子断面積を持つことがわかっている，NPBF 骨格に着目し，ブ

ロマイド 1 とベンゾフラン 2-ボロン酸との鈴木・宮浦カップリング反応を実施し，EGTA

ユニットを持つ NPBF 誘導体３の合成に成功した．光照射による EGTA ユニットの分解

量子収率は 0.3 と高く，720 nm における２光子分解効率は極めて高い 18 GM であること

を見出した． 

以上，審査の結果，本論文の著者は博士（理学）の学位を授与される十分な資格がある

ものと認める． 
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