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● 溶液中に分散した単一ナノ粒子のキラル測定

生体中で重要な役割を果たしているタンパク質や糖は

キラルな分子で構成されており，食品や医薬品のキラル

分析は非常に重要である。キラル測定法としては，左右

円偏光の透過率の差を計測する円二色性測定が有名であ

る。サイズの大きな超分子の円二色性測定においては，

左右円偏光の散乱強度差の影響が古くに報告されてい

る1)。近年，キラル構造を持つナノ粒子を対象とした研

究が盛んに行われ，キラルナノ粒子においても左右円偏

光の散乱強度に差があることがわかってきた。今回，溶

液中に分散した単一キラルナノ粒子の円偏光散乱強度差

（circular differential scattering intensity, CDSI）を測定

した Fischer らの最新の研究2)を紹介する。

まず，Fischer らが開発した顕微分光装置の概略を説

明する。暗視野照明系で導入した無偏光の白色光はサン

プルで散乱され，その散乱光に含まれる左右円偏光は

1/4 波長板で異なる向きの直線偏光に変換され，ウォラ

ストンプリズムで光路が分割される。最終的に，CCD

検出器の異なる領域で左右円偏光の強度スペクトルを同

時に計測し，CDSI スペクトルが取得される。

サンプルのキラルナノ粒子は，螺旋構造を有する金ナ

ノ粒子である。ナノ粒子は 1：20 の水－グリセロール

混合溶媒中に希薄な濃度で分散させる。混合溶媒の高い

粘性においてナノ粒子は低速の回転運動は可能である

が，並進運動は大きく抑制されるため，単一ナノ粒子の

連続測定が可能となる。

溶液中に分散したキラルナノ粒子を顕微分光装置で測

定し，1 秒という短時間で単一粒子の CDSI スペクトル

を得ている。スペクトルにはキラル情報と異方性情報が

含まれるため，粒子の回転に起因するスペクトルの時間

変化が確認された。スペクトルの時間平均を取ることに

より，異方性が打ち消され，キラル情報のみを得ること

に成功している。

市販の円二色性測定装置を用いてキラルナノ粒子の数

的平均 CDSI スペクトルを測定したところ，回転可能な

単一粒子の時間平均 CDSI スペクトルと対応することが

わかった。数的平均と時間平均が一致するエルゴード性

の成立を実験的に示したことは，キラル分析における単

一粒子測定と従来のマクロ測定をつなぐ上で大きな成果

である。

この単一粒子キラル測定法が，微少量サンプルのキラ

ル測定や多成分サンプルのキラル識別につながることが

期待される。
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● 分子インプリントシリカナノ粒子を用いる

蛍光センシング

分子インプリント法とは，標的とする鋳型分子を取り

込んだ状態で重合反応を行い，鋳型分子と同じ形と大き

さの空隙を形成させ，これを分子認識に利用する手法で

ある。鋳型分子が小分子の場合では，数々の成功が達成

されているが，タンパク質のような生体高分子では報告

例が少ない。シリカナノ粒子は，大きな表面積と数多く

の極性基（シラノール基）を表面に有するので，認識場

として有望である。そこで，シリカナノ粒子の表面上に

3アミノプロピルトリエトキシシラン（APTES）とカ

ルボキシ基修飾量子ドット（QDs）を用いてヘモグロビ

ン（BHb）を捕捉し，続いてテトラエトキシシリケー

ト（TEOS）の重合によって認識場を形成する試みが行

われている。本トピックスでは，BHb を高感度で蛍光

検出できる分子インプリントシリカナノ粒子について紹

介する。

分子インプリントシリカナノ粒子は，以下に示す手法

により合成された1)。カルボキシ基修飾 CdTe QDs を含

む水溶液に，シリカナノ粒子（粒径：50～60 nm）が加

えられ，30 分間
かく

撹
はん

拌後，BHb および APTES が加えら

れた。続いて 1 時間撹拌後，アンモニア水と TEOS が

加えられ，さらに一晩撹拌された。鋳型分子として用い

た BHb は，有機溶媒によって変成され取り除かれた。

得られた分子インプリントシリカナノ粒子の水分散液に

BHb が添加されると，BHb が粒子表面の認識場に取り

込まれ，CdTe QDs と BHb の間で光誘起電子移動が発

生し，蛍光強度が減少した。この蛍光応答を元に，

BHb 濃度 0.05～3.0 nM の範囲で良好な直線性を示す検

量線が作成され，検出限界は 9.6 nM であった。他のタ

ンパク質（BSA, Lys, Protamine）については，1 nM を

添加した場合でも蛍光応答がほとんど確認されなかった。

また上記の蛍光検出系において，3 色（青，緑，赤）

の異なる発光を示す分子インプリントシリカナノ粒子を

用いることで，視認センシングへと展開されている2)。

3 色の異なる発光を示すナノ粒子を適切な比で混合する

ことで，BHb を幅広い色調範囲で目視検出することが

可能となった。また，インプリンティングファクター

（ノンインプリントナノ粒子に対する応答比）は 15.2 と

なり，BHb 検出における既存の分子インプリントナノ

粒子センサーと比較して，極めて高い値を示した。今
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後，様々な生体高分子についても同手法による高選択的

かつ高感度な視認センシングの達成が期待される。
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