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共有結合鎖でつないだポルフィリンダイマーの
物理化学的特性

有機電子材料研究分野梅内士郎，植松 剛，竹中信夫，竹村 健

共有結合鎖で結合したクロリンダイマー (m-phthaIYIー [3-ethenYI-8-formYlethYI idene-7-

hydroxY-2， 7， 12， 1 8-tetramethyl-porphine-l 3， 17-bispropanoic acid-dimethYI 

esterJー[3・-ethenyl-8二formylethylidene-7・-hydroxy-2'，7'， 12'， 18'-tetramethyl-

porphine-1 3'， 1 7'-bispropanoyl aspartic acid-dimethYI esterJ -bishYdrazone)はク

口口フォルムーメタノール混合溶媒中でEつの異なるコンフォメーションを取り， 2つのSoretピークを示

した。短波長成分はEつのクロリン環がcofacial配向で強くスタックしたコンフォメーションに対応し，長

波長成分はクロリン環がおEいに離れたコンフォメーションに対応する。 Eつのコンフォメーションの存在比

は溶媒の混合比によって変化した。

はじめに

ポルブィリン類のような光増感色素を用いた癌の光

物理化学的療法 (PDT)や診断法 (PDD)は広く研究

されてきている。これはポルフィリン誘導体が腫虜集

積性を持ち光増感された組織を破壊する能力を有する

こと，および光照射をしたときに特徴的な蛍光を発す

ることに基づいている。最近，早期癌に対してポルフィ

リンの蛍光を用いた腫療の診断が盛んに行われてい

る[1，3J。しかし，その大部分において PDTのために開

発された光増感剤がそのまま用いられている O すなわ

ち，光毒性を有したままの薬剤が診断のために使用さ

れている。我々はこれまでの研究で，光毒性のない腫

場集積性のある蛍光性ポルフィリン類の開発を試み，

蛍光腫虜診断剤として十分使用可能な薬剤(HAT

-D 01) (m-phthalyl-{[ 13， 17-bispropanoic acidふ

ethenyl-8-formylethylidene-7 -hydroxy田2，7， 12， 18-

tetramethyl-porphyrina te] -manganese (III)}ー[3'-

ethenyl-8'-formylethylidene-7'-hydroxy-2'， 7'， 12'， 18'-

tetramethyl-porphine-13'， 17' -bispropanoyl aspartic 

acid] -bishydrazone)を得ることに成功している[九

PDTにおいて腫療を攻撃する活性種は，ポノレフィリ

ンの三重項状態からのエネルギー移動で生成する一重

項酸素である。このため，増感剤として用いるポルブイ

リンの三重項寿命にその活性が大きく影響され

る[5-i]0 PDDの腫虜診断剤としては腫療を破壊する必

要がないので毒性を抑えるために三重項寿命の短いポ

ルフィリンが診断剤として好ましい。

フリーベースポルフィリン類は，一般に，三重項寿

命が長く蛍光性であることが知られている。これに対

して，マンガンなどの金属を導入したポルフィリンは

一重項状態 三重項状態聞の項間交差速度が速く三重

項寿命が短い。 HAT-D01はこの両者をスペーサーで

結合した構造を持つ。フリーベースクロリンに Mnク

ロリンをある一定距離近づけることによって相互作用

をもたらし，フリーベースクロリンの三重項寿命を減

少させ，光毒性を抑えている。

HAT-D01を実際に臨床に用いると，分子の周囲の

環境によってその蛍光強度が変化することが実験的に

明らかとなった。これは分子のコンブォメーションが

周囲の環境によって変化し 2つのクロリン環の相互

作用の程度が変化するためであると考えられる。そこ

で，我々 は， HAT-D01からマンガンを取り除いた構

造を持つクロリンダイマー (Fig.1)を用いて，溶媒を

変化させたときのコンブォメーションの変化とそれに

伴う 2つのクロリン環の相互作用について調べた。
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Fig.l クロリンモノマーとダイマーの分子構造

結果および考察

COOMe 

クロロフォルムに対するメタノールの割合を変化さ

せたときの，ダイマーとモノマー(phthalyl.hyrazino-

[ふethenyl-8-formylethylidene-7-hydroxy-2，7， 12， 

18-tetramethyl-porphine-13， 17-bispropanoic acid-

dimethyl esterJ -monohydrazone: Fig.l)の吸収スペ

クトルを Fig.2に示す。モノマーの吸収スペクトノレは

メタノール濃度が 100vol%から Ovol%に減少するに

したがい，吸収強度がわずかに減少している。しかし，

ピークはシフトしていない。この吸収強度の減少は溶

媒の組成の変化に伴うものである。一方，ダイマーで

は， 5vol%からovol%にかけて Soret帯の吸収強度
が大きく減少するとともに，短波長側に 13nmシフト

している。また， Q帯は Soret帯とは逆に長波長シフ

トしている。メタノール濃度が 5vol%以上のダイマー

の吸収スペクトルはすべて同一である。溶媒に対する

スペクトルの変化はもはやなく，ピーク位置，形およ

びクロリン環あたりのモル吸光係数がモノマーの吸収

スペクトルとよく一致する。

Soret帯を励起して得られたモノマーとダ、イマーの

蛍光スペクトルを Fig.3に示す。ダイマーの蛍光スペ

クトルはそノマーと比べるとわずかに短波長シフトし

ている。両スペクトルともQ帯の鏡像となっている。
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Fi耳目2 クロロフオルムーメタノール溶媒中のクロリ

ンモノマー(a)とクロリンダイマー(b)の吸収ス

ベクトル

蛍光量子収率はメタノール濃度全域にわたってダイ

マーの方が低かった。モノマーの蛍光量子収率はメタ

ノール濃度に関係なくほぼ一定であったが，ダイマー

の場合， 5vol%から Ovol%にかけて急激に減少した。

メタノール濃度がOvol%一一5vol%の範囲で，モ

ノマーとダイマーの Soret帯の蛍光励起スペクトル

は変化しなかった(Fig.4)。クロロブオルム純溶媒中で

の夕刊イマーの蛍光励起スペクトルは，それ自身の吸収

スペクトルよりもモノマーの吸収スペクトルによく一

致している。この事実は，発光種がモノマータイプの

コンブオメーションを持ち， cofacialなコンブォメー

ションを持つダイマーは，発光にあまり関与していな

いことを示している。

これらのスペクトノレの挙動はエキシトンカップリン

グの理論で説明できる [8]0 2つのクロリン環が

cofacial配向で強くスタックしたときのエキシトン

カップリングは Soret帯を短波長側にシフトさせる。

したがって，メタノール濃度の減少に伴うダイマーの

Soret帯の短波長シフトは， cofacial配向を持つ夕、イ

マーの増加を示している。
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Fig.3 クロロフォルムーメタノール溶媒中のクロリンモノマー(a)とクロリンダイマー

(b)の蛍光スベクトル (λ0，=420nm) 
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Fig.4 ク口口フォルムーメタノール溶媒中のクロリ

ンモノマー(a)とクロリンダイマー(b)の蛍光励

起スベクトル (λ001=680nm) 

エキシトンカップリングの理論にしたがうと，

cofacia!に配向したときの sp!ittingenergyムEは

~1f 2 

ムE 二一二三ァ(1十 cos2θ)
r~ 

(1) 

で与えられる。ここで， Mはクロリン環の遷移双極子

モーメント， rは夕、イマーの 2つのクロリン環の中心

間距離，。はクロリン環の中心聞を結ぶ軸とクロリン

環がなす角度を表す。分子模型からクロリン環が

cofacia!に配向したときの rとθを10A，90度と見積

もり，式(1)から sEを求めると 700cm-1であった。メ

タノール中，クロロフォルム中におけるダイマーの

Soret帯のピーク差から計算したムEは740cm-1で

あり，上記の計算結果とほぼ一致する。

以上より，夕、イマーはクロロフォルム溶媒中で

cofacia!配向で強くスタックしたコンブオメーション

を主にとり，メタノーlレを少量加えると，クロリン環

同士の相互作用がほとんどないモノマーと同等のコン

ブオメーションへと変化することが明らかとなった。
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