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近年､ 酵 素や そ の モ デル化合物な どの バ イオキ ャ タリス ト の触媒活性を ､ 温度や

光 ､ p 臥 電位 ､ 磁場､ 溶液組成などに よ り制御す る研究が行われて い る ｡ こう した

活性制御が実現されれば､ 外部刺激 に よる反応速度の 制御や ､･ 情報変換 ､ ドラ ッ グ

デリ バリ ー な ど へ の 応用 が可能 に なる ｡ また ､
_
バイオセ ンサ の 検出感度や測定ダイ

ナ ミ ッ ク レン ジの制御 へ の 応用 も期待で き る
.
｡ こ れ まで に も ､ こう した活性制御 に

関する報告はある が ､ それ らの多くは ､ 基質とな る物質の拡散を制御する こ とに よ

り見かけ の活性を制御する も の で ある ため ､ ∵ 部め応用 に は支障が生じ得る ｡ また ､

デバイ ス ヘ の応用研究はほとんどなされて い ない の が実情で あ る ｡

本研究で は主 に , バイ オ キ ャ タリス トや そ れ に よ っ て 修飾した電極 の活性御御を

目的とした ｡ 阻害基を導入 した熱感応性相転移ポリ マ
ー

や 光異性化分子を用 い て ､

基質の拡散で はな
■■
く ､ 活性そ の もの を阻害作 如こ基づ い て 可逆 に制御する こ とな ど

を試み ､
バ イオセ ンサ の特性制御 へ の 応用 も

.
試み た ｡ 本論文で は ,~~ こう した内容を

全 8 章にまとめた ｡

第 1 章で は ､ バイ オキ ャ タリス トや そ の活性制御 ､ バ イ オセ ンサ な ど､ 研究 の 中

心 とな る概念と , 研究目的に つ い て 述 べ た ｡

第 2 章で は ､ H 2 0 2 還元 酵素ペ ル オ車シダ
ー ゼ の モ デル化合物で あ る ヘ ム ペ プチ ド

( H P) を電極上 に
~

固定化し､ H P 修飾電極を作製した｡ H P どう しが電子を受け渡す

ことに よ っ て 電極から離れた H P 分子 も電極と電子授受がで き る とい う自己メディ エ

ー

シ ョ ン効果を ､ 初めて明らかに した ｡ また ,
_
H 2 0 2 セ ンサ として働く Ⅱp 修飾電極

の H P 固定化量を制御する こと に より ､
H 2 0 2 還元反応 の律速段階を反応律速と拡散

律速との間で制御で きる こと を示 した . ･ それ に伴い ､ H 2 0 2 セ ン シ ングの感度を制御

で きる こと を明らか に した ｡ また ､ シ ア ン化物など の 阻害物に対す る セ ン シ ングも

可能で あり ､ そ の ダイ ナミ ッ ク レン ジを同様に制御で き る こ とを示 したo

第 3 章で は ､
2 章 の 系に熱感応性相転移ポリ マ

ー ( ポリ印イ ソ プロ ピル ア クリ ア

ミ ド)) を組み合わせて P oly P IP A)
- H P 修飾電極を作製し､ 温度変化 に よるポリマ

ー

膜 の 膨潤収縮作用を利用 して ､

_
H 2 0 2 セ ン シ ン グや 阻害物セ ン シ ングにお ける感度 と

ダイナミ ッ クレン ジを可逆に制御で き る こ とを示 した ｡ バイ オセ ンサ の こ の ような



可逆な特性制御の 例 は これ まで なか っ た ｡ √ また ､ H P の活性 を阻害するイ ミグゾ
-

ル
l

基を p oly( N IP A) に導入し ､ H P 修飾電極 の H 2 0 2 還元活性を､ 阻害作用 に基づ い て制

御する系も開発した｡

第 4 章で 臥 電極上 の 由p■をさoly 印IP A) で化学修飾した o ポリ マ
ー

の 温度変化に伴

う相転移作用に よ る立体障害 の変化を利用 して ､ 分子サ イズの異なる 阻害物質に対

する選択性を可逆 に ､ あ る程度制御セきる こキを示し考o バイ オセ ンサ の選択性を

可逆に制御しようとす る試みは新しく , 今後 の 開発の指針になる知見が得られた ｡

第 5 章 では ､ 酵素チ ロ シ ナ - ゼ に よ る し チ ロ シ ンか らメ ラニ ンへ の 触媒酸化によ

る着色反応が , シ ア ン化物により阻害され る こ とを利用し , キ ャ ッ サ バ や青ウメな

どの食物が含む シ ア ン配糖体を視覚的に検出する方法を開発した ｡ 熱帯地方に多 い

シ ア ン中毒 の 予防に貢献し得る分析法で あ
_
る ｡

第 6 章で は , チ ロ シナ - ゼ の 活性を､ 阻害剤で ありか つ 光異性化作用を持 つ 4 - ア

ゾベ ンゼ ン安息香酸や 4 ,4 - ア ゾベ ンゼ ンニ 安息香酸を用 い て ､ 紫外光および可視光

により可逆に制御する系を開発した｡

第 7 章で は ､ 磁気 による セ ンシ ングの制御の 可能性に つ い て検討した o R u(b p y) 3
2 +

誘導体で修飾した抗体を表面に物理吸着さ せ た磁気微粒子は ､ 電極 の 裏 に磁石 を固

定すれば電極表面上 に容易に集められ ､ トリ プロ ピル ア ミ ン存在下で電位を印加す

ると発光する o て う･した制御法は ､ バイ オセ ン シ ングに も応用で きる こと を示 した o

第 8 革で は ､ 全体の 総括と今後 の展望に つ い て述 べ たi

以 上 本論文で は ､ バイ オキ ャ タ リス ト の 制初の方法 ､ とく に従来 とは異なり ､

基質の 拡散で はなく活性自体の可逆な制御を行う方法論をい く つ か確立し ､ それ を

バイオセ ンサ の特性制御に応用で きる こ と を示 して い る｡ こう して轟られた知見は ､

活性 を制御で きる 触媒シ ス テ ム ､ 広 い濃度範囲をカ バ
ー

でき る バイ オセ ンサ ､ 種々

の物質を測定で き る バイ オセ ンサ な どの 開発に役立 つ も の と期待され る o さ らには ､

環境 に応じて特性を自律制御 で き る バイ オセ ンサや ､ 新し い ドラ ッ グデリ バ リ
ー シ

ス テム の 開発などに も貢献す る ものと期待され ､ 電気分析化学 ､ 生体関連材料化学

などの進展に寄与する と こ ろが大きい ｡

よ っ て 本論文は博士 (工 学) の 学位請求論文として合格と認められる ｡




