
・光毒性（光線過敏症）、紫外線障害の防護に関する研究
・光毒性物質の評価
・二元金属ナノ粒子の開発
・活性酸素の検出、定量法の開発
・活性酸素除去

・ 活性酸素検出 ・ 活性酸素除去
・ 光毒性評価 ・ 紫外線（光毒性）防護
・ 光触媒 ・ 光殺菌
・ 金属ナノ粒子の合成 ・ ポルフィリンの合成

■ 技術相談に応じられる関連分野

Keyword : 光増感剤、光化学、光医学、光生物学、光線力学的療法、ポルフィリン

■ その他の研究紹介
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低侵襲がん光線治療薬の開発

がんの光線力学的療法は、低侵襲であることが最大の特徴であり、障害を残さずにがんを完治した例も多い。

しかし、適用範囲の拡大や治療効果の向上という課題も残されている。治療の原理は、光化学反応による活性
酸素生成等でターゲットとなるDNAやタンパク質を損傷することであり、薬剤として、暗所では人体無害な光増感
剤が用いられる。我々は、テーラーメイド治療の実現を目標とし、DNAを認識すると活性酸素を生成可能となる光

増感剤を開発した。一方で、がん細胞内の酸素濃度が低いため、従来の活性酸素機構には限界もある。そこで、
酸素に直接依存しない電子移動機構で作用する光増感剤を開発している。

・特筆すべき研究ポイント：
簡便・低コストで、障害を残さずにがんを完治できる可能性をもつ光線力学的療法用光増感剤を研究している。
新たな作用機構の利用と、これまで遅れていたテーラーメイド化の実現に力を入れている。

・新規研究要素：
・長波長可視光を用い、活性酸素に依存しない電子移動反応による生体分子損傷の実現
・DNA認識による光増感剤の活性発現（一重項酸素生成）に成功

・従来技術との差別化要素・優位性：

特に、活性酸素に依存しない電子移動反応による生体分子損傷の利用は、従来技術である一重項酸素に頼
らないがん治療法であり、低酸素状態であるがん細胞内での活性維持が期待できる。
・特許等出願状況：
・ リンポルフィリン化合物及びその製造方法、並びに生体分子損傷剤、特願2014‐097016
・活性酸素の定量法、特願2004‐309573号、特許第4247393号
・多元複合系金属粒子コロイド分散液の製造方法、特願2002‐060805号

・低侵襲的、手術不要、麻酔不要
・臓器の温存可能
・重篤な副作用がない

QOLの維持において最高レベル
さらに、高価な設備不要、均てん化に有利

しかし、次の課題
・治療効果の向上
・薬剤の選択性：がん細胞と正常細胞
・適用範囲
・光毒性の防護（暗室での長期入院）

光増感剤の改良・開発で課題の多くが解決可能
↓

本研究室では、 光線力学的療法用光増感剤の設計・合成、作用機構の解明を行っている
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ポルフィリンP(V)錯体
（P(V)TPP）誘導体の例

一重項酸素生成の他、電子移動（酸素
に依存しない）を介して、タンパク質や
DNAを酸化損傷

↓

・がん細胞内は低酸素状態で、従来の
活性酸素機構には限界
・低酸素濃度問題を解決できる可能性

電子ドナー直結型光増感剤（例）
DNAで活性制御可能

↓
テーラーメイド治療の原理に

光線力学的療法（PDT）

薬剤の静脈注射 時間の経過 腫瘍に集積 がん細胞を攻撃

光増感剤（薬剤）： ポルフィリン誘導体（現在）

作用機構： 一重項酸素（活性酸素）生成による生体分子の酸化

学術院工学領域
化学バイオ工学系列

准教授

平川 和貴

内視鏡
（光ファイバー）
による光照射

可視光

・光線力学的療法用光増感剤の開発 ・光毒性物質の評価
・多元金属ナノ粒子の開発 （物理混合法） ・光毒性、紫外線障害の防護に関する研究
・ポルフィリンの合成 ・DNAの光化学
・触媒を用いた活性酸素の除去 ・電子移動、光エネルギー移動の研究

・活性酸素検出 ・活性酸素除去
・光毒性評価 ・光毒性防護
・光触媒 ・ポルフィリンの合成
・金属ナノ粒子の合成

■ 技術相談に応じられる関連分野

Keyword : 光化学、蛍光定量法、活性酸素、過酸化水素、一重項酸素

■ その他の研究紹介
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活性酸素の定量法

学術院工学領域
化学バイオ工学系列

准教授

平川 和貴

ビタミンBの一つに分類される葉酸は、蛍光をほとんど発しないが、活性酸素などによる酸化分解で強い蛍光

性の物質を生成する。この原理を利用して、活性酸素の中でも特に重要な過酸化水素と一重項酸素を選択的に
検出・定量する。様々な化学物質が酸化される過程でスーパーオキシドが発生するが、速やかに過酸化水素に
変わる。過酸化水素は寿命が長く、細胞膜を透過する等の性質があり、金属イオンや紫外線によって強力な活
性酸素であるヒドロキシルラジカルを発生する。一方、太陽光線による光線過敏症等には、一重項酸素が関わっ
ている。光の照射で生成する活性酸素のほとんどが一重項酸素である。過酸化水素の定量では、銅イオン（塩
化銅など）を添加して行う。一重項酸素の検出では、色素などの対象物質へ発光ダイオード等を利用して光照射
すると便利である。また、葉酸の誘導体のメソトレキサート（アメトプテリン）は、多少高価であるが、バックグラウ
ンド蛍光が無く、より高感度な測定が可能である。

・特筆すべき研究ポイント：
・非常に安価な試薬で過酸化水素と一重項酸素を検出、定量可能
・過酸化水素の検出限度： 0.5 μM
・過酸化水素生成速度の検出限界： 10 nM/min
・一重項酸素の検出限度： 量子収率で0.001 (光感受性物質の濃度、光の強度に依存)
・メソトレキサートの使用で感度向上 ・活性酸素のみならず光毒性作用も評価可能
・新規研究要素：
・同程度の感度をもつ蛍光試薬としては最も安価
・従来技術との差別化要素・優位性：
・安全なビタミン類を蛍光検出試薬に使用
・試薬が非常に安価
・特許等出願状況：
・活性酸素の定量法、特願2004‐309573号、特許第4247393号

葉酸は、プテリジン環を有し、青色の蛍光が期待されるが、分子内にあるアミノベンゾイルにより蛍光が消光される。プテリジンと
アミノベンゾイルをつなぐ炭素－窒素結合は、活性酸素により切断され、葉酸では、プテリン誘導体が生成する。

 

活性酸素

プテリン誘導体： 強蛍光

葉酸： 弱蛍光
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←
葉酸と誘導体（メソトレキ
サート：MTX）の吸収・
蛍光スペクトル

↓ 製品化のイメージ（活性酸素検出用のキットを作成）
(1) スクリーニング

マイクロプレート

マイクロプレートリーダー

反応

発光ダイオード

測定

Number

S
ig
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l

評価光化学反応

(2) 簡易測定

（セル）

キット
＋

評価物質

蛍光（強度）測定

励起光
発光

試薬を含んだ紙等

評価するサンプル 励起光 発光

 
キットを
固体化
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