
フルオラスレゾルシンアレーンの６量体カプセル化および  
分子包接特性における疎フルオラス性相互作用の効果  

 

日大生産工  ○清 水 正 一 
 

 

1.緒言 

多相系反応は，グリーンケミストリーのコンセ

プトに則った反応プロセスを構築する上で，大き

な貢献が期待されている。そのためフルオラス溶

媒，超臨界流体，イオン性液体などの溶媒を活用

した多相系反応が数多く報告されている1。我々も

これまでに，分子包接能を有する水溶性触媒，す

なわち水溶性カリックスアレーンを水相－有機相

二相系反応に適用し，幾つかの優れた環境調和型

反応プロセスを開発してきた2。しかしながら，こ

の水相－有機相二相系反応プロセスは，理論的に水

が反応を阻害すると考えられる反応，あるいは反

応物や生成物が水に対して不安定な場合には適し

ていない。このような観点から，フルオラス溶媒

やイオン性液体を用いた反応に関する研究は欠か

せないが，中でもフルオラス溶媒は，水とも有機

溶媒とも混ざらずに三相を形成し，また有機溶媒

との組み合わせでは加熱すると均一相を形成する

といった特徴を有していることから特に注目され

ている。 

1994年にHorváthら3は，フルオラスロジウム錯体

触媒を用いることにより，この特徴を巧みに活用

した有機相－フルオラス相二相系ヒドロホルミル

化反応を開発した。このロジウム錯体触媒にはパ

ーフルオロアルキル基を持ったリン配位子が結合

していることから，親フルオラス性が強く，フル

オラス相にほぼ選択的に分配し，実質的に固定化

されていると見做すことができる。したがって，

反応終了後には生成物を含む有機相と触媒のフル

オラス相を分液するだけで，触媒と生成物を分離

することができる。さらには，触媒が溶解してい

るフルオラス相をそのまま次の反応に使用するこ

ともできる。この研究を先駆けとして，その有効

性が広く認められるようになり，フルオラスな基

質や反応剤をも含めてフルオラスケミストリーと

して爆発的に拡がってきた4。 
これまでに多くのフルオラス触媒5–9が開発され

てきたが，金属を含まない触媒である有機触媒を

二相系不斉触媒反応に用いた例は殆ど知られてい

ない。この理由は，有機触媒を用いる不斉触媒反

応10で一般的に用いられる反応温度が有機溶媒と

フルオラス溶媒が相溶性を示す温度よりも低いた

め，反応中も二相状態が保たれ，反応物の物質移

動が律速で，反応が起こり難いためと考えられる。 
そこで本研究では，フルオラス二相系不斉触媒

反応に用いることのできる有機触媒を開発するこ

とを目的の一つとして，これまでにフルオラス溶

媒中で機能する新規包接化合物（フルオラスカリ

ックスアレーン）の合成を報告した。 
今回は，合成したパーフルオロアルキル基を有

するカリックス [4]レゾルシンアレーン 1c 
(FIGURE 1)のフルオラス溶媒中でのカプセル形成
およびそのカプセルの分子包接特性を評価検討し

たので報告する。 
 

2. 結果および考察 

 フルオラスレゾルシンアレーン 1a–c は, それ
ぞれ対応するフルオラスアルデヒドとレゾルシノ

ールとの酸触媒環化縮合反応により，53- 68%の比
較的良好な収率で得られた (FIGURE 1)。 通常の
フッ素化されていないウンデシル基を有するレゾ

ルシンアレーン 1d は，ドデカナールとレゾルシ
ノールから合成した(FIGURE 1)。 
このようにして得られた 1a-c の各種有機溶媒
に対する溶解性を調べた結果，1aはメタノールお
よび酢酸エチルに室温で溶解した。これに対し，  

1a : Rf = (CF2)5CF3 , 68%

1b : Rf = (CF2)9CF3, 56%
1c : Rf = CH[CH2 (CF2)9CF3]2, 53%
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Figure 1. Structures of Resorcinarenes  
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FIGURE 2. 1H NMR spectra of the HFE-7100
solution of 1c for different 1c:H2O ratios: (a) 6:4.6, 
(b) 6:9.5, (c) 6:10.8, (d) 6:16.8. The arrows indicate
the water peaks in the solutions.  

1cは汎用される有機溶媒には全く溶けずに，フル
オラス溶媒であるパーフルオロブチルメチルエー

テル(HFE-7100)やパーフルオロヘキサン(FC-72)
に溶解した。 
 このように，1cはフルオラス溶媒に対して良好
な溶解性を示したので，次にフルオラス溶媒中で

の挙動を検討した。 
 最近，固体状態 11と同じく溶液状態でも 6分子
のレゾルシンアレーンと 8分子の水が水素結合す
ることにより，6 量体分子カプセルを形成するこ
とが相次いで報告され，その特徴も次第に明らか

になってきた 12–18。例えば，CDCl3中で 1dが 6量
体分子カプセルを形成している系の 1H NMRスペ
クトルにおいて，カプセル中に水素結合で組み込

まれている水分子とバルク相の水分子の平均とし

て水のシグナルが現れ，その系中の水の量に大き

く依存することが示された 13。そこで，フルオラ

ス溶媒中でも同様の現象が現れるかどうかを確か

めるため，1c のHFE-7100 溶液に水を添加して，
その 1H NMRを測定した(FIGURE 2)。CDCl3中の
1dの系と同様の結果を示したことから，フルオラ
ス溶媒中で 1c も 8分子の水と共に 6量体分子カ
プセルを形成しているものと考えられる。 
 また，1d の分子カプセルは，種々の割合の
CDCl3／ベンゼン混合溶媒中での 1H NMRスペク
トルからも確認されている 15。そこで，1c の分子
カプセルの存在を確認する目的で，HFE-7100/ベン
ゼン混合溶媒系で 1c のスペクトルを測定した 
(FIGURE 3)。ベンゼンが存在しないHFE-7100中で
は，1c の分子カプセルに包接されたと考えられ
る HFE-7100 分子のメチル基のシグナルが 1 ppm
付近に現れた。このシグナルは，溶媒中のベンゼ 

FIGURE 3. 1H NMR spectra of 1c (50 mM) in HFE-

7100 and the mixture of HFE-7100 and benzene. (a)

HFE-7100.  (b) HFE-7100/benzene = 100:1 (v/v).  (c) 

20:1 (v/v).  (d) 5:2 (v/v).
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ンが増加するにつれて消失し，代わりに包接され

たベンゼンの芳香族水素のシグナルが 
5.5–5.9ppm に現れた。このシグナルの強度比から，
HFE-7100/ベンゼン  = 5 / 2の混合溶媒において，
1cの 6分子からなる分子カプセル 1個に平均 7.2
分子のベンゼンが包接されていることが分かった。

これは 1dで得られている結果（8分子）15とほぼ

一致しており，フルオラスレゾルシンアレーンも

フルオラス溶媒中で 6量体分子カプセルを形成し
ていることが確認された。 
次に，6 量体カプセルへのゲスト分子選択性を
評価する目的で，フルオラス溶媒中での 1cと 3,3-
ジメチル-1-ブタノールおよび tert-ブチルベンゼン
との会合定数 Kaを測定した。 

1cはFHE-7100中で6量体カプセルを形成して
いるので，1cとゲスト(G)の間で(1)式が成り立つ。
ここで， (2)式が成立すると仮定すると Kaは (3) 
式で表すことができる。この(3)式を(4)式に代入す
ることで(5)式が得られる。(5)式に従い 1/[1c⊃Gn]
を 1/[1c6]に対してプロットすると Scatchard プロ
ットが得られ，勾配から会合定数Kaを求めること 

1c6 + G
n

Ka
[1c6!G

n
]

Ka  =
[1c6] [G]/n

[1c6!G
n
]

(1)

(3)

(4)

[1c6!G
n
] [G]total [1c6] [G]total

n/Ka1 1 n
= (5)

[G] = [G]total – n[1c6!G
n
]

[G
n
] = [G]/n (2)
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ができる。 

まず，HFE-7100溶媒中，1cと 3,3-ジメチル-1-
ブタノールとの Kaを求めた。初めに，1c のカプ
セル中に包接されている 3,3-ジメチル-1-ブタノー
ルの分子数を明らかにする目的でジョブプロット

を作成した。f 1c= 0.5で最大値を示したことから，
1cのカプセル中に 3-3ジメチル-1-ブタノールが 6
分子包接されていることが明らかとなった。その

ため，(5)式に n = 6を代入して Scatchardプロット
を作成した。得られたプロットの傾きから求めた

Kaを TABLE 1に示した。比較のため，クロロホル
ム中でのカプセル化した 1d と 3,3-ジメチル-1-ブ
タノールの Kaも求めた。 

1dのクロロホルム中での会合定数が 55である
のに対して，フルオラス溶媒中での 1c の会合定
数は18.2 × 103であり，約330倍であった。これは，
疎フルオラス性効果 19–21によるものであると考え

られる。同様に tert-ブチルベンゼンのKaも求めた。

1c のカプセル中に包接される tert-ブチルベンゼ
ンの分子数は，そのジョブプロットが f = 0.54で
最大値を示したことから 5.1 と求まり，この値を
用いて Kaを求めた。1d のクロロホルム中での会
合定数が 1.2 であるのに対して，フルオラス溶媒
中での1cの会合定数は55であり，46倍であった。
これも疎フルオラス性効果によるものであると考

えられるが，3,3-ジメチル-1-ブタノールに見られ
るような著しい会合定数の向上は見られなかった。

これは，ゲスト分子のカプセルへの包接の駆動力

の違いによるものと考えられる。3,3-ジメチル-1-
ブタノールの包接が主に水素結合によるものであ

るのに対して，tert-ブチルベンゼンの包接が主に
CH-πとπ-π相互作用によることに起因すると考え
られる。すなわち，水素結合による相互作用の方

が，疎フルオラス性効果による影響をより受けや

すいことを示していると考えられる。一方，1cと
3,3-ジメチル-1-ブタノールとの会合定数 Kaを tert-
ブチルベンゼンのそれと比較すると約 330倍も大
きいことから，1cは非常に大きな基質選択的を示
したと言える。 

1c

1d

Solvents T (˚C)

HFE-7100

Chloroform

Ka (M
-1)

TABLE 1. Association Constants (Ka) for the
Complexation of Host 1c or 1d with 3,3-Dimethyl-
1-Butanol (2) and tert-Butylbenzene (3)

25

25

18.2 !103

55

 2 3

55

1.2  
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FIGURE 4. 1H NMR spectra of the HFE-7100 solution 

of 1c for different 1c:3,3-dimethyl-1-butanol ratios:

(a) 6:12, (b) 6:33, (c) 6:42, (d) 6:111.
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 次に，水酸基を有するゲスト分子がフルオラス

溶媒中での分子カプセルに与える影響について明

らかにする目的で，1c の HFE-7100 溶液に 3,3-
ジメチル-１-ブタノールを徐々に添加して，その
1H NMRを測定した(FIGURE 4)。1cの分子カプセ
ルに対してアルコールの分子数が少ない場合には，

カプセルに包接されたアルコールの tert-ブチル基
に帰属されるシグナルが– 0.2 ppm付近に現れてお
り，アルコールが増えるにつれて消失した。一方，

代わりに HFE-7100 分子が包接されたことを示す
メチル基のシグナルは出現しなかった。これはカ

プセルの崩壊を示していると考えられ，1cの芳香
族水素に帰属されるシグナルに，対応する変化が

確認された。すなわち，1cがカプセルを形成しア
ルコールを包接している場合には，6.3 および 7.4 
ppm 付近に 2 本の一重線が現れているのに対し，
包接されているアルコールのシグナルの強度が低

下するにつれて，その 2 本のシグナルは 6.5 およ
び 7.2 ppm付近のシグナルに徐々に置き換わった。
1個のカプセルに対してアルコール分子が42個の
場合 (c) には，両方のシグナルがほぼ等しい強度
で現れており，カプセル化した 1cと単量体の 1c
分子がほぼ同数で共存していることを示している

と考えられる。同様の実験を CDCl3中で 1d を用
いて行ったところ，分子カプセルの崩壊を示す結

果は得られなかった。両者の違いは，疎フルオラ

ス性効果 19–21に起因すると考えられる。すなわち，

フルオラス溶媒中の 1c は，疎フルオラス性効果
により水素結合が強められてカプセル化し易くな

っているが，一方では，系中に水酸基を有するゲ

スト分子が増えてカプセルの形成に関わっている

水分子とも強く水素結合することになり，カプセ
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ルの崩壊を引き起こしているものと推察される。 
 分子カプセルと単量体が共存することを直接示

しているスペクトルなどの実験的証拠はこれまで

に全く報告されておらず，非常に価値ある結果と

考えられる。 

3. 実験 

3.1.合成 

 フルオラスレゾルシンアレーン 1a–c は，先に
報告した方法 22で合成した。また，レゾルシンア

レーン 1dは，既往の文献に従って合成した 23。 
1c: 1H NMR (400 MHz, CD3COCD3/C6F6, 3:1 (v/v)) 
δ 8.49 (s, 8H), 7.37 (s, 4H), 6.22 (s, 4H), 4.42 (t, J = 7.5 
Hz, 4H), 2.35-2.68 (m, 28H), 1.68-1.82 (m, 8H); partial 
13C NMR (100 MHz, CD3COCD3/C6F6, 2:1 (v/v)) δ 
153.9, 125.1, 125.0, 104.7, 35.9 (t, JCF = 20.6 Hz), 35.2, 
34.6, 32.1, 26.9; IR (KBr) ν 3250, 2946, 2874, 1621, 
1503, 1445, 1205, 1114, 901, 710 cm-1. Anal. Calcd for 
C128H58F168O8 • 1.4H2O (4915.56): C, 31.13; H, 1.20. 
Found: C, 31.15; H, 1.47. 

3.2. 装置 

 NMRスペクトルの測定には，Buruker Avance-400
を用いた。基準物質にはテトラメチルシラン(TMS)
を用い, 400 MHz (1H), 100 MHz (13C)で測定した。IR
スペクトルは，Bio-Rad FTS-60Aを用い，KBr錠剤
法で測定した。 
3.3. 1H NMR スペクトルの測定 

 1c の HFE-7100（あるいはベンゼン混合溶媒）
溶液を 50 mMの濃度となるように調製し，超音波
照射・静置した後，その 1H NMRを測定した。分
子カプセルに包接されたゲストの分子数は， 1c
の芳香族水素に帰属されるシグナルと包接された

ゲスト分子の水素のシグナルとの積分強度比から

計算により求めた。 
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Table 1. Relevant Crystallographic Data for [MCl2 3] (M = Co, 
Ni, Cu) 
 [CoCl2 3] [NiCl2 3] [CuCl2 3] 
formula  C36H30Cl2CoN4S3 C36H30Cl2N4NiS3 C36H30Cl2CuN4S3 
formula weight 744.65 744.43 749.26 
crystal system orthorhombic orthorhombic orthorhombic 
space group Pbca Pbca Pbca 
temp, K 120(2) 120(2) 90(2) 
a, Å 16.696(3) 16.5832(18) 16.315(2) 
b, Å 17.612(3) 17.568(3) 17.785(3) 
c, Å 22.944(3) 22.977(4) 22.955(3) 
V, Å3 6746.9(17) 6694.1(17) 6660.6(18) 
Z 8 8 8 
µ(Mo Kα)  0.886 mm-1 0.960 mm-1 1.038 mm-1  
θ range/deg 3.02-27.48 3.03-27.48 3.06-27.48 
reflns collcd 61237 60522 60478 
reflns/Rint 7714/0.095 7640/0.026 7625/0.042 
refined params 415 415 536 
R (%) (I>2σ[I])a 3.96 3.09 2.69 
Rw (%)b 8.27 8.16 6.91 
aR = Σ||Fo| - |Fc||/Σ|Fo|.  bR = [Σ(w(Fo2 - Fc2)2)/Σw(Fo2)2]1/2. 
 

 
Table 2. Selected Bond Lengths (Å) and Angles (deg) for 
[MCl2 3] (M = Co, Ni, Cu) 
 [CoCl2 3] [NiCl2 3] [CuCl2 3] 
M-Cl(1) 2.2810(7) 2.2687(5) 2.2677(5) 
M-Cl(2) 2.2776(7) 2.2659(5) 2.2756(5) 
M-N(1) 2.003(2) 1.9736(14) 1.9503(13) 
M-N(4) 1.982(2) 1.9586(14) 1.9387(13) 

The atom labeling scheme is shown in Figure 1. 

Table 2. (Continue) 
 [CoCl2 3] [NiCl2 3] [CuCl2 3] 

S(1)-N(1) 1.4682(2) 1.4702(14) 1.4716(13) 
S(1)-N(2) 1.667(2) 1.6606(14) 1.6539(14) 
S(2)-N(2) 1.554(2) 1.5570(14) 1.5604(13) 
S(2)-N(3) 1.5581(19) 1.5561(13) 1.556(13) 
S(3)-N(3) 1.675(2) 1.6758(13) 1.6758(13) 
S(3)-N(4) 1.468(2) 1.4719(13) 1.4700(13) 
Cl(1)-M-Cl(2) 111.60(3) 117.019(19) 104.954(18) 
Cl(1)-M-N(1) 112.09(6) 108.50(4) 104.96(4) 
Cl(1)-M-N(4) 112.27(6) 111.58(4) 125.98(4) 
Cl(2)-M-N(1) 112.64(6) 113.99(4) 125.96(4) 
Cl(2)-M-N(4) 108.46(6) 106.26(4) 101.06(4) 
N(1)-M-N(4) 99.13(8) 97.81(6) 96.25(6) 
N(1)-S(1)-N(2) 121.37(11) 121.23(7) 120.70(7) 
N(1)-S(1)-C(1) 115.34(12) 116.42(8) 116.92(8) 
N(1)-S(1)-C(2) 111.62(11) 111.07(8) 110.57(7) 
N(4)-S(3)-C(3) 109.63(12) 109.35(8) 109.42(8) 
N(4)-S(3)-C(4) 117.44(12) 117.58(8) 116.40(8) 
M-N(1)-S(1) 124.68(12) 125.69(8) 125.78(8) 
S(1)-N(2)-S(2) 118.95(12) 118.58(8) 117.36(8) 
S(2)-N(3)-S(3) 118.78(12) 118.23(8) 119.08(8) 
M-N(4)-S(3) 128.19(13) 128.87(8) 128.03(8) 
The atom labeling scheme is shown in Figure 1. 

 

Figure 1. ORTEP drawing of [CoCl2 3] [50% probability 
thermal ellipsoids; H and C atoms (apart from the Cα atoms of 
the phenyl rings) have been omitted for clarity. 
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Table 3. Relevant Crystallographic Data for [M 32][2Cl] (M = 
Co, Ni, Cu) 
 [Co 32][2Cl] [Ni 32][2Cl] [Cu 32][2Cl] 
formula  C72H60Cl2CoN8S6 C72H60Cl2N8NiS6 C72H60Cl2CuN8S6 
 •2MeOH•9H2O  •4H2O 
formula weight 1569.89 1359.25 1428.08 
crystal system monoclinic monoclinic monoclinic 
space group P21/a P21/c P21/c 
temp, K 90(2) 90(2) 123(2) 
a, Å 17.544(3) 10.146(2) 10.470(3) 
b, Å 23.162(4) 17.284(4) 18.848(4) 
c, Å 21.496(4) 17.518(4) 17.112(6) 
β, deg 111.023(6) 93.260(9) 91.751(12) 
V, Å3 8154(3) 3067.1(12) 3375.1(16) 
Z 4 2 2 
µ(Mo Kα)  0.489 mm-1 0.661 mm-1 0.645 mm-1  
θ range/deg 2.98-23.26 2.99-27.48 3.03-27.49 
reflns collcd 46760 29012 13082 
reflns/Rint 11655 /0.0456 7004 /0.0270 7692 /0.0359 
refined params 989 524 551 
R (%) (I>2σ[I])a 6.96 3.13 5.71 
Rw (%)b 19.26 9.18 14.49 
aR = Σ||Fo| - |Fc||/Σ|Fo|.  bR = [Σ(w(Fo2 - Fc2)2)/Σw(Fo2)2]1/2. 

Table 4. Selected Bond Lengths (Å) and Angles (deg) for [M
32][2Cl] (M = Co, Ni, Cu)  

[Co 32][2Cl] 
Co(1)-N(1) 1.996(4) S(1)-N(1) 1.480(4) 
Co(1)-N(4) 1.994(4) S(3)-N(4) 1.472(4) 
Co(1)-N(5) 1.991(4) S(4)-N(5) 1.468(4) 
Co(1)-N(8) 1.965(4) S(6)-N(8) 1.467(4) 
N(1)-Co(1)-N(4) 103.26(16) N(5)-Co(1)-N(8) 105.87(16) 
N(1)-Co(1)-N(5) 107.46(16) Co(1)-N(1)-S(1) 131.2(3) 
N(1)-Co(1)-N(8) 113.88(16) Co(1)-N(4)-S(3) 125.0(2) 
N(4)-Co(1)-N(5) 117.64(16) Co(1)-N(5)-S(4) 136.4(3) 
N(4)-Co(1)-N(8) 109.02(16) Co(1)-N(8)-S(6) 140.0(3) 
 

[Ni 32][2Cl] 
Ni(1)-N(1) 1.9201(14) S(1)-N(1) 1.4792(14) 
Ni(1)-N(4) 1.9165(14) S(3)-N(4) 1.4717(14) 
N(1)-Ni(1)-N(4) 92.20(6) N(4)-Ni(1)-N(4)* 180.00(8) 
N(1)-Ni(1)-N(1)* 180.00(8) Ni(1)-N(1)-S(1) 124.24(9) 
N(1)-Ni(1)-N(4)* 87.80(6) Ni(1)-N(4)-S(3) 130.65(9) 

 
[Cu 32][2Cl] 

Cu(1)-N(1) 1.984(3) S(1)-N(1) 1.471(3) 
Cu(1)-N(4) 1.984(3) S(3)-N(4) 1.468(3) 
N(1)-Cu(1)-N(4) 91.68(11) N(4)-Cu(1)-N(4)* 180.00(19) 
N(1)-Cu(1)-N(1)* 180.00(19) Cu(1)-N(1)-S(1) 125.36(17) 
N(1)-Cu(1)-N(4)* 88.32(11) Cu(1)-N(4)-S(3) 125.17(19) 

The atom labeling scheme is shown in Figure 2-4. 

 

Figure 2. ORTEP drawing of [Co 32][2Cl] [50% probability 
thermal ellipsoids; H, C atoms (apart from the Cα atoms of the 
phenyl rings), two methanol, and nine water molecules have 
been omitted for clarity. 

 

Figure 3. ORTEP drawing of [Ni 32][2Cl] [50% probability 
thermal ellipsoids; H and C atoms (apart from the Cα atoms of 
the phenyl rings) have been omitted for clarity. 
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Figure 4. ORTEP drawing of [Cu 32][2Cl] [50% probability 
thermal ellipsoids; H, C atoms (apart from the Cα atoms of the 
phenyl rings), and four water molecules have been omitted for 
clarity. 
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Table 5. Stability Constants (log K) of  [MCl2 3] 
and [M 32][2Cl] (M = Co, Ni, Cu)a 

 M = Co M = Ni M = Cu 

[MCl2 3] 1.48b N.D. 2.88b 
[M 32][2Cl] 2.23c 2.34d 3.23c 
aβn is  the formation constant based on the reaction: 
M2+ + nL = [MLn].   blog K1 = log β1.   clogK2 = 
log(β2-β1).   dlogβ2. 
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Table 6. Oxidation Potentials of [MCl2 3] and [M
32][2Cl] (M = Co, Ni, Cu)  in CH2Cl2 

 First Second  (Epa + Epc)/2 

[CoCl2 3] 0.883 1.277 — 
[NiCl2 3] 0.956 1.235 — 
[CuCl2 3] 0.409 0.850 0.357 
[Co 32][2Cl] 0.898 — 0.835 
[Ni 32][2Cl] 0.956 — — 
[Cu 32][2Cl] 0.876 — — 
Conditions of cyclic voltammetric measurements: 
glassy carbon working electrode; Ag/Ag+ reference 
electrode. Scan rate: 100 mV/s. Electrolyte: 
tetraethylammonium perchlorate. 
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環境試料中の重金属イオンの分離濃縮および高感度モニタリング法に関する研究 

 
日大生産工  ○南澤 宏明 

 
１．緒言 

 20 世紀のめざましい産業の発達は我々の

生活を快適かつ向上させてきたが，無計画で

しかも無軌道であったために地球環境に大き

なダメージを与える結果になってしまった。

21 世紀に入り，環境保全と環境修復を視野に

入れたグリーンケミストリー，サスティナブ

ル，ゼロエミッションなどの環境を意識した

新しい認識が重要視されはじめている。この

ように環境を考えた場合，正確な環境理解は

重要な意味を持つ。そのためには環境汚染状

況および環境汚染物質の存在量の正確な把握

は必要不可欠である。水銀，鉛，カドミニウ

ムなどは少量でも人体に影響を与える有害重

金属であるが，人類にとっての必須元素であ

っても多量の存在で人体に影響を与えるもの

も少なくない。いずれにしても，環境中に存

在する重金属類の正確な存在量の把握は環境

を理解する上で非常に重要である。環境試料

中の重金属イオンの分高感度モニタリング法

として原子吸光分析法は非常に有効な方法で

あるが，最近では ICP 発光分析法（誘導プラ

ズマ発光分析法）および ICP 発光質量分析法

がより高感度な分析法として用いられるよう

になってきたがコストがかかる，装置が高価

であるなどの理由からまだまだ一般的とは言

い難く，原子吸光分析法は最も汎用な分析方

法の一つである。原子吸光分析法にはフレー

ム法とフレームレス法の２つの方法がある。

フレーム法は液体試料を霧状にした後にアセ

 チレンを助燃剤として燃焼させてそのフレー

ム中の金属元素の存在量を定量する方法であ

る。一方，フレームレス法はフレームを形成す

ることなく，直接，試料を黒鉛やタングステン

などを素材とした炉に注入し，炉を高温に加熱

することで原子蒸気を形成させ，この原子蒸気

中の金属元素の存在量を定量する方法で，液体

試料以外にも固体試料への適用が可能である。

いずれの方法もホロカソードランプを用い，金

属元素の存在量に比例する吸光度から金属元

素の濃度を定量するものである。しかしなが

ら，実際の分析では，分析対象金属の定量時に

おけるマトリックスの影響の排除およびより

高感度な分析のために溶媒抽出法 や固相抽出

法 などの予備濃縮操作を併用するのが一般的

である。本講演会では予備濃縮操作に溶媒抽出

法を用いたフレーム原子吸光法による環境試

料中の微量鉄の定量法および固相抽出法を予

備濃縮操作に用いたフレームレス原子吸光法

による環境試料中の微量マンガンの定量法に

ついて検討した結果を述べる。 

 

２．フレーム原子吸光分析法による環境試料中

の微量鉄の定量法 

２．１．はじめに 

 2,4,6-トリ-2-ピリジル-1,3,5-トリアジン（以

下，TPTZ と略記)は Fe(II)と青色の錯体を生成

することからTPTZを比色定量試薬とする微量

Fe(II)の吸光光度法の報告がある。しかし，Fe(II)

の存在量が極微量の場合は吸光光度法に 
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よる定量は困難になるため，このような場合

は原子吸光分析法が用いられるが，種々の予

備濃縮操作を併用することでより高感度な定

量が可能になる。 

本報告では水中の Fe(II)－TPTZ錯体が過塩素

酸とイオン対を形成してニトロベンゼンに抽

出され，フレーム原子吸光法により定量でき

ることを見出したので，溶媒抽出および原子

吸光分析法における最適条件の検討，抽出さ

れるイオン対錯体の組成等について検討を行

った結果を述べる。 

２．２．定量操作 
  5.0μg 以下の Fe(II)を含む試料溶液に 10-2M-

アスコルビン酸溶液 3.0cm3，10-2M-TPTZ 溶液

2.0cm3，1M-NaClO4 溶液 2.5cm3 を加え，希

HCl 及び希 NaOH 水溶液を用いて水相の pH

を 4.0 に調整後，全容を 50cm3 とする。これ

を分液ロートに移し，抽出溶媒であるニトロ

ベンゼン 5.0cm3 を加え，振り混ぜ機で焼く 5

分間振り混ぜる。しばらく静置後，水相から

有機相を分離し，得られた有機相は遠心分離

機（3,500r.p.m）にかけて水相と完全に分離し，

この有機相中の Fe(II)濃度を原子吸光分析法

により測定した。なお，から試験溶液につい

ても同様の操作を行い，結果を補正した。原

子吸光分析における測定条件は，分析波長

248.3nm，ランプ電流 10mA，バックグラウン

ド補正 D2 ランプ，10cm スリットバーナー（水

冷式），光束位置はバーナー上 8.0mm，アセチ

レン流量 1.3dm3/min，空気流量 7.0dm3/min と

した。 

２．３．結果および考察 

２．３．１．定量条件の検討 
 溶媒抽出－原子吸光分析法における抽出

溶媒は生成した金属キレートの抽出率が良

好である他に溶媒の燃焼に際して有毒ガス

を発生しない，不完全燃焼を起こさない，

燃焼時のフレームの吸光値が安定であるな

どの条件を備えていることが望ましい。よ

く用いられ溶媒としてメチルイソブチルケ

トン（MIBK）などのケトン類，酢酸ブチル

 などのエステル類，n-ブチルアルコールなどの

アルコール類がある。そこで，抽出溶媒に

MIBK，ニトロベンゼン，n-ブチルアルコール，

m-キシレンを用いて前述の定量操作を行った。

その結果，MIBK，ニトロベンゼンを用いた場

合に Fe(II)の吸収が認められ，生成した Fe(II)

－TPTZ 錯体が抽出されていることがわかっ

た。なお，得られた吸光値はニトロベンゼンの

方が安定した値を示した。溶媒抽出法では有機

溶媒の水に対する溶解度が大きいと水相と有

機相の割合の違いによって，抽出前後の溶媒量

が変化するために吸光値に影響を与える。ここ

で，水に対する溶解度はニトロベンゼンが

0.21g/100cm3(20�)，MIBK が 2.0g/100cm3(20�)

であることから，ニトロベンゼンの方が水への

溶解度が小さくために水相の量の変化による

吸光値の影響を受け難く，定量する際に十分な

サンプル量を確保することができる。一方，

MIBK は水への溶解度が大きく抽出後の溶媒

量が変化する，比重が小さいために水相の上層

に有機相がきて分離操作に時間がかかるなど

の問題点がある。したがって，本法ではニトロ

ベンゼンを抽出溶媒とした。 

 その他，抽出時の水相の pH，試薬の添加量，

試料溶液の液量，共存イオンの影響などについ

て検討を行い，定量操作を決定した。 

２．３．２．検量線 
 検量線はFe(II)5.0μg/50cm3以下で原点を通る

直線関係が得られた。Fe(II)1.0μg および 5.0μg

を含む試料溶液についての本法での繰り返し

精度(n=10)はそれぞれ 2.6％，2.9％であった。

なお，本法での定量下限は S/N≧ 3 で，

Fe(II)0.4μg/50cm3，すなわち，8.0ppb である。

 ２．３．３．錯体の組成 

 Fe(II)は TPTZ と錯体を生成して過塩素酸イ

オンとイオン対を形成してニトロベンゼンに

抽出される。そこで，連続変化法と平衡移動法

によりニトロベンゼンに抽出される Fe(II)錯体

の組成比を求めた。その結果，その組成比は

Fe(II)：TPTZ：ClO4-＝1：2：2 であった．Fig.1

に抽出錯体の構造式を示した。  
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Fig.1   Schematic representation of Fe(Ⅱ)
-TPTZ-ClO4

- complex

N

N

N

N

Fe /2
 

2+

2ClO4
-

３．フレームレス原子吸光分析法による環境

試料中の微量マンガンの定量法 
３．１．はじめに 

キチンは天然多糖類の一種で，カニなどの

甲殻類やイカなどの軟体動物の生体内に広く

分布しているバイオポリマーの一つである。

キチンの構造はセルロースに類似しており，

セルロースの C－2 位の水酸基がアセトアミ

ド基で置換されたものである。キチンは耐化

学薬品性に優れており，広い pH 範囲で安定

に存在する。また，酸性領域で分子内のアセ

トアミド基にプロトンが付加するために正電

荷を持ち，陰イオン吸着体として作用するこ

とが知られている。星らは，このキチンの陰

イオン吸着体としての特性を微量金属の吸光

光度分析における予備濃縮操作に適用する方

法について報告している。 

一方，ここで分析対象とした Mn は代表的

な遷移金属であり，地殻中に広く分布するが，

河川などの環境水中ではイオンまたはコロイ

ドのかたちで僅かに存在している程度であ

る。しかし，最近では河川中の Mn 濃度は増

加の傾向にある。これは酸性雨により地殻中

の Mn の溶出や化学肥料などによる河川の水

質汚濁が原因ではないかとの指摘がある。ま

た，富栄養化の進んだ湖沼や貯水池でも Mn
濃度の増加が認められ，環境水中の Mn 濃度

の正確な把握は河川や湖沼の環境汚染の程度

を知るうえで大きな指針となる。 

そこで，ここでは Mn が水中で過マンガン酸

イオン(MnO4-)として安定に存在する性質と 

キチンが酸性領域で陰イオン吸着体として作

用する性質に注目し，環境水中の Mn を MnO4-

に酸化処理した後にキチンに吸着濃縮させ，溶

離操作を伴わずに，MnO4-の吸着したキチンを

少量の純水に分散後，その一部を直接メタル炉

に注入するサスペンジョン法による環境水中

の極微量 Mn のフレームレス原子吸光分析法」

について，分離濃縮条件の適正化および測定条

件の最適化の検討をおこなった。 
３．２．定量操作 

1.0μg 以下の Mn を含む試料溶液(100cm3 以

下)に，6M-H2SO42.0cm3，6M-HNO32.0cm3，KIO4

粉末 0.2g を順次加えて約 30 分間煮沸し，すべ

ての Mn を MnO4
-に酸化させる。放冷後，メス

フラスコ(100cm3)に移し，純水を加えて全量を

100cm3 とする。この溶液をビーカーに移し pH

をアンモニア水 または HNO3 を用いて 4.0 に

調整した後，キチン 50mg を加え，スターラー

で約 15 分間かき混ぜて MnO4
-をキチンに吸着

させる。その後，メンブラフィルター(内径

23mm，孔径 8.0μm)を用いて吸引ろ過し，MnO4
-

の吸着したキチンをフィルターごと共栓付小

型試験管に移す。純水を正確に 5.0cm3 加え，

試験管ミキサーで均一になるように分散させ，

10 秒以内に懸濁液の一部(10μl)をメタル炉に直

接注入し，原子吸光分析法により定量を行う。

測定時の諸条件は Table 1 に示した。なお，か

ら試験溶液についても同様の操作を行い，結果

を補正した。 

３．結果および考察 
３．１ Mn のキチンへの吸着 

Mn は多くの酸化数を持つことが知られてい

るが，実際には+II および+VII の酸化状態が安

定であり一般的である。そこで，Mn(II)および

MnO4
-のキチンへの吸着に及ぼす pH の影響に

ついて検討を行った。その結果を Fig.2 に示す。

キチンは酸性領域で陰イオン吸着体として作

用するため，酸性～中性領域では陽イオンであ

る Mn(II)はほとんどキチンに吸着されなかっ

たが，pH の上昇に伴い Mn(II)の吸着率は上昇

した。同様の実験をキチン無添加の条件で行っ
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たところ，キチン無添加の条件でも pH の上

昇と伴にろ液中の Mn 濃度は減少した。これ

は Mn(II)がキチンに吸着濃縮されるのではな

く Mn(OH)2 または MnO などの沈殿を生成し

てメンブランフィルター上に捕捉され，見か

け上の Mn(II)のキチンへの吸着率が上昇した

ものと考えられる。 

一方，MnO4
-は pH3.0～4.0 の範囲で最大の

吸着率を示したが，その吸着率は最大でも

70％程度であった。これは MnO4
-が強い酸化

剤であるために操作中に酸化還元反応が起こ

り，MnO4
-としての存在が不安定となり，陰

イオン吸着体であるキチンへの吸着率が低下

したものと考えられる。そこで，酸化処理を

施した MnO4
-を用いてキチンへの吸着率を調

べた。その結果，MnO4
-は pH3.0～5.0 の範囲

でキチンにほぼ 100%吸着された。また，

Mn(II)を含む溶液にも同じ酸化処理を行い，

同様の実験を行ったところ，酸化処理を施し

た MnO4
-を用いて行った結果と同様に pH3.0

～5.0 の範囲でほぼ 100%の安定した吸着率を

示した。これらの検討結果より，Mn(II)と

MnO4
-の分別定量は困難であるが，水中に存

在する Mn を酸化処理することで，水中の全

Mn をキチンに濃縮できるので，本研究では

環境水を酸化処理した後に pH4.0 に調整し，

水中の全 Mn をキチンに吸着濃縮させること

にした。 

３．２ 分離濃縮条件の検討 

 前述の定量操作における吸着時間，キチン

量など，水中の Mn をキチンに分離濃縮する

際の諸条件の検討を Mn として 0.5μg を含む

試料溶液 100cm3 を用いて行った。MnO4
-のキ

チンへの吸着率はキチン 50mg を含む

Mn0.5μg/5.0cm3H2O 懸濁液の吸光値と上記の

操作により得られた懸濁液の吸光値を比較し

て求めた。その結果，吸着時間は 5 分以上で

一定値を示したので，定量時には吸着時間を

15 分とした。吸着時間（実験時間）が長くな

ると MnO4
-が還元される可能性も出てくるた

め，15 分の吸着時間は妥当であると考えた。
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Fig.2 マンガンのキチンへの吸着における水相のpHの影響

○:MnO4
-(oxdation treatment), ●:MnO4

-(without treatment), 
■:Mn(II),  Mn 0.5μg/100cm3, chitin:50mg, adsorption time:30min.

1 3 52 4 8 9 106 7

 
キチン量は 30mg 以上で一定の値を示したが，

キチン量が多すぎると原子吸光測定時に分散

液の一部がマイクロピペットや炉内に残留し

て誤差の原因となるため，定量時には実試料中

のMn量および測定時における精度を考慮して

キチン量を 50mg とした。なお，粒度の大きな

キチンを用いた場合は分散後の沈降が早く，し

かもマイクロピペットでの分取が不均一にな

るため，本実験では 300mesh 以下のキチンを用

いることにした。 

サスペンジョン法(分散法)においては，比重

の大きな吸着担体を用いる際は沈降を防ぐた

めにグリセリン溶液などを使用することもあ

るが，キチンは純水でも十分安定した均一な懸

濁液を得ることができたので，本研究では純水

を分散液とした。なお，分散液量が少ないほど

濃縮倍率は上昇するが，操作による誤差も大き

くなるため，本実験では安定した懸濁状態が得

られる 5.0cm3 を分散液量とした。このように

キチンは安定した懸濁状態をつくるが，それで

も分散後の放置時間が長くなると放置時間の

経過と共にキチンが沈降するため，測定誤差が

大きくなる。よって，本実験では分散後，10

秒以内に分散液の液面下 1cm からマイクロピ

ペットで分取することにした。 

３．４ 検量線 

 検量線は Mn1.0μg/100cm3 以下で原点を通る

直線関係が得られた。Mn0.2μg および 0.5μg を

含む試料溶液についての本法での繰り返し精

度(n=5)はそれぞれ 4.7％，3.9％であった。なお，

本 法 で の 定 量 下 限 は S/N ≧ 3 で ，

Mn0.05μg/100cm3，すなわち，0.5ppb である。
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『酵素を固定化したグラフト化 ePTFE 膜の複合化による薬物の透過促進』 

 

 日大生産工 ○松田清美・柏田 歩・山田和典・平田光男     

 

1．緒論 

薬物を使用した化学療法は，古来からの草木や

動物の成分の利用をはじめとして，19 世紀の化学

工業の発展による化学新薬の開発にあわせて進歩

してきた。薬物の薬理効果を追及する合成化学技

術ばかりでなく，薬物をいかに投与するかの研究

も重要である。そのような製剤学の中で，より安

全に，効果的に薬物化学療法を行う手段として“必

要最小限の薬物を，必要な場所に，必要な時に供

給する”という概念が生まれた。これがドラッグ

デリバリーシステム(薬物送達システム，DDS)であ

る。DDS は薬物の血中濃度を長期間一定に保つこと

を目的とした薬物徐放化と，生体リズムにあわせ

て血中濃度を調節する制御放出，および薬物を患

部に選択的に輸送するターゲッティングに分類す

ることができる 1)。より理想的な薬物療法を目的と

する場合には DDS，コントロールドリリースシステ

ムにおいて，薬物の動きを時間的，空間的に制御

することにより達成される。特に時間的制御には，

様々な刺激応答材料などが利用され，自己制御型

のコントロールドリリースシステムデバイスが実

現されつつある 2)。 

 生体組織の機能を代替する人工臓器の開発は

1950 年代より本格的に始まり，失われた生体の機

能を代替する数々の人工臓器が開発されている

が，現在使用されている人工臓器の素材は，工業

用汎用性材料を医療用に加工したものに過ぎず，

機械的特性は優れているものの，生体にとっては

異物となる。そのため，生体に優しくかつ安全性

の高い人工臓器の開発が強く望まれている。 

 

 

 

 

近年，膜自体が置かれた環境変化を敏感に感知し

て膜の透過特性を変化させる，すなわちセンサー

機能とバルブ機能を有する開発が行われるように

なってきている。 

一方，水溶性高分子（中性または電解質）をグ

ラフト化した延伸ポリテトラフルオロエチレン

（ePTFE）フィルムは高強度・高含水性であり，こ

れらを酵素固定化基盤として活用し，酵素が有す

る基質特異性，穏和な反応条件といった特徴を生

体外において高効率で反復して行うことは本テー

マとして重要であると考えられる。グラフト鎖か

ら酵素の遊離・脱着を抑えるために，不動化法と

して共有結合法を適用するが，これはグラフト鎖

の高い易動性で固定化時の酵素の変性を低減でき

るという固定化基質としての優れた特徴を利用し

ようとしたものである。固定化酵素は反復利用が

可能となり，酵素の耐酸性，耐塩基性，熱安定性

なども向上するので，バイオリアクターの構築，

特定物質との選択的反応と物質除去（例えば水質

浄化），固定化酵素による低コストの有機合成方

法，基質特異性を利用したDDSへの展開も期待され

る。 

固定化GODを用いたグルコース感応型のイン

スリン透過に関しては，カタラーゼがインスリン

の透過を促進することが確認されたため，さらに

このカタラーゼの再利用を考慮して，GODと同様

に固定化を試みた結果，十分可能となった。そこ

で今回は，生体内での高血糖値を感知してインス

リンの放出を繰り返し行うことができる装置の設

計を試みた。平行して，透過膜としてゲル膜を用 

 

 

 

 

 

Acceleration of Drug Permeation through 

Combination of Enzyme Immobilized g-ePTFE Films 

 

Kiyomi MATSUDA, Ayumi KASHIWADA, Kazunori YAMADA, and Mitsuo HIRATA 
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いることでゲルの網目の調節により酵素を固定化

できること，共有結合で固定化した酵素に比べ高

い活性を維持できることの利点を活かした複合膜

の調製を検討する。 

 

2．実験 

2.1 アクリル酸グラフト化延伸PTFE膜の調製 

延伸 PTFE 膜（ePTFE 膜；ADVANTEC 社製，直

径 47mm，孔径 0.5µm，空隙率 78％，膜厚 65µm）

を前報 3)同様に洗浄後，常温で減圧乾燥した。乾燥

重量を測定後，島津製作所製 LCVD−20 型プラズマ

装置を使用して前報同様に酸素プラズマ処理を行

った。プラズマ処理後，ePTFE 膜を常温・常圧の

酸素雰囲気下のデシケーター内に 30 分間放置し

て，酸素含有基を形成させた。光グラフト重合は，

リコー科学産業製リコーロータリー光化学反応装

置 RH400-10W を用いた。反応条件は前報どうよう

である。重合後，反応管より ePTFE-g-PAAc 膜を取

り出し，水道水および純水で手洗いした。さらに

ホモポリマーを除去するため，純水中に 24 時間浸

漬した後さらに純水で洗浄した後，減圧乾燥した。

グラフト量はグラフト重合前後の重量変化から求

めた。 

 

2.2   ePTFE-g-PAAc膜への酵素GODおよび

Catalaseの固定化4), 5)
 

2.2.1  ePTFE-g-PAAc 膜への GOD の固定化 

前報同様，調製した ePTFE-g-PAAc 膜をリン酸緩

衝溶液で十分膨潤させた後， N-ヒドロキシスクシ

ンイミド(NHS)によりグラフト鎖を活性化させ後，

GOD と 1-シクロヘキシル-3-2-（モルフォリノエチ

ル）カルボジイミド-メソ-p-トルエンスルホネート

（CMC；縮合剤） を反応させた。固定化量は，

GODの最大吸収波長である 277nmにおけるUV吸

光度測定により決定した。 

2.2.2 ePTFE-g-PAAc 膜への Catalase の固定化 

 2.2.1 の GOD と同様に ePTFE-g-PAAc 膜を NHS

で活性化した後，Catalase と CMC を pH 6.30 リン

酸緩衝溶液中で反応させた。 

2.3 PAAc ゲル膜の作成と Catalase の包括 

 AAc モノマー，架橋剤メチレンビスアクリルア

ミドおよび促進剤テトラメチルエチレンジアミン

を純水に溶かし，冷却しておく。一方，開始剤過

硫酸アンモニウムと Catalase を純水に溶解し，モ

ノマー溶液と混合し，直ちに冷却しておいたガラ

ス板の間に流し込み，3℃から 5℃で低温重合によ

り調製した。 

 

2.4 酵素活性測定 

2.4.1 GOD 

 反応溶液中のグルコース（基質）濃度を測定し，

減少したグルコース量から活性を評価した。 

 測定には，ベーリンガー・マンハイム社製 F-キ

ット グルコースを用い，340nm の吸光度変化か

ら評価した。 

2.4.2 Catalase 

 溶液中の残存過酸化水素を，4-アミノアンチピ

リン，フェノール，ペルオキシダーゼにより発色

させ，505nm の吸光度測定により評価した。 

 

2.5  Glucose添加によるInsulinの透過実験 

2.5.1 ePTFE-g-PAAc-i-GOD 膜と ePTFE-g-PAAc- 

i-Catalase 膜を用いたインスリンの透過 

 Fig. 1 に示す透過装置の中央に pH 7.80 リン酸緩

衝 溶 液 中 で 24 時 間 膨 潤 さ せ た ePTFE-g- 

PAAc-i-GOD 膜および ePTFE-g-PAAc- i-Catalase 膜

をシリコンゴムスペーサーを用いて固定した。供

給側セルにはインスリンを含む pH 7.80 リン酸緩

衝溶液を入れ，透過側のセルには緩衝溶液だけを

入れ，30℃の恒温槽中で実験を開始した。30 分ご

とに透過側のセル中の溶液を採取して，インスリ

ンの最大吸収波長である 276.5nm で吸光度を測定

し，透過量を求めた。インスリンの透過状態を 150

分間観察後，グルコースを 2 枚の膜の間のセルに

加え，引き続き吸光度の測定を 30 分ごとに行っ

た。 
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2.5.2 ePTFE-g-PAAc-i-GOD 膜と Catalase 包括

PAAc ゲル膜を用いたインスリンの透過 

 2.5.1 の ePTFE-g-PAAc-i-Catalase 膜の代わりに

Catalase 包括 PAAc ゲル膜を用いて，中間のセルを

除いて従来通りの方法でグルコース添加によるイ

ンスリンの透過実験を行った。 

 

 

Fig. 1   A new apparatus for Insulin 

permeation experiments 

 

 

3. 結果および考察 

3.1 ePTFE 膜の PAAc グラフト量 

 今回使用したePTFE-g-PAAc膜のPAAcグラフト

量は，平均0.5g/gであった。 

 

3.2 ePTFE-g-PAAc 膜固定化酵素の活性 

3.2.1 Catalaseの酵素活性 

 ePTFE-g-PAAc-i-Catalase膜のCatalaseの酵素活性

を吸光度測定から求めた結果をFig. 2に示す。反応

時間の経過に伴い，酵素Catalaseの基質である過酸

化水素の減少が確認された。このことから，固定

化されたCatalaseが活性を持っていることが確認

された。 

 

3.2.2 GODの酵素活性 

ePTFE-g-PAAc-i-GOD膜のGOD場合も同様に時

間の経過とともに基質グルコースの濃度の減少に

より，活性の保持を確認した。しかし，GODのグ

ルコース消費量は小さくCatalaseの促進作用が強

く求められる状態であった。 
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3.3 ePTFE-g-PAAc-i-GOD膜およびePTFE-g- 

PAAc-i-Catalase膜を用いたインスリンの透過 

 Fig. 1に示した装置を用い，2.5に従い実験した結

果をFig. 3に示す。PAAcグラフト量が0.5g/gと小さ

かったため，グルコース添加前にインスリンが連

続的に放出される結果となった。 
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ePTFE‐‐‐‐g‐‐‐‐PAA –i‐‐‐‐Catalase film 

Phosphate buffer 

ePTFE‐‐‐‐g‐‐‐‐PAA -i-GOD film 

 

Glucose 

Insulin 

Silicone spacer 

Fig. 2   Enzyme activity of immobilized 

Catalase on PAAc-g-ePTFE film 

Fig. 3   Changes in the Insulin permeabilities 

through ePTFE-g-PAAc-i-GOD and ePTFE- 

g-PAAc-i-Catalase films 

glucose 
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150分経過後グルコースを添加した時点でインス

リンが減少した現象は，グルコース溶液の注入に

より透過側の溶液が増加したためではないかと考

えられる。その後インスリンの増加が観察された

が，240分後には減少に転じた。このことはインス

リンの透過セル内の濃度の減少を意味している。

その原因は，膜のPAAcグラフト鎖が収縮すること

によりグルコースが透過側に移動し相対的にイン

スリンの濃度の低下になったものと解釈される。 

 

3.4 ePTFE-g-PAAc-i-GOD膜およびCatalase包括

PAAcゲル膜を用いたインスリンの透過 

 新しい装置の使用は，現在不調である。従来通

りの装置でゲル膜を用いて，グルコースの添加に

よるインスリンの透過促進実験を行った結果を

Fig. 4に示す。初期にインスリンの少量の漏れは観

察されたが，150分後にグルコースを添加した後，

徐々にインスリンの透過が観察され，240分以降に

は透過が促進されていることが確認された。従っ

て，GODとCatalaseを組み合わせることでインスリ

ンの透過を促進できることは明らかである。 
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5. 今後の課題              

糖尿病対策として，その治療薬であるインスリ

ンをグルコースの増加を検知して提供でき，グル

コース値が正常に戻ればその提供を中止できるシ

ステムが望まれる。今回用いた新装置への膜の設

置方法を再検討するとともに，GOD と Catalase を

同一膜に固定化し，更なる効率化を図る。また，

基質膜の孔の形状を延伸した孔ではなく，膜を貫

通する孔をもつものに変えることも検討する。現

在，入手している膜はポリカーボネート製で強度

に問題があるが，外的環境変化への応答が早いと

いう報告 6)があり，本研究への適用は大いに期待で

きるものと考えている。 
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