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Abstract 

Phenolphthalein, one of the well-known acid-base indicators commonly used in chemical education and analytical 

technology, has various applications in industry, such as in carbonation testing on concrete. Previously, its structural changes in 

different pH solutions have remain somewhat unclear, and, regrettably, there has been no review article dealing with that. In 

this historical overview, I describe the details, including its confusion. Phenolphthalein, noted as H2PP, is a diprotic acid that 

dissociates H+, producing HPP– and PP2–. HPP– has a structure of the lactone-ring and, possibly, ring-opened carboxylate. 

Around the 1940s, due to a misunderstanding of resonance theory, ring-opened HPP– was commonly accepted; however, after 

the 1980s, probably to avoid the complexity, the representation of HPP– itself tended to be ignored. By contrast, before the 

1980s, PP2– was consistently shown only as a ring-opened form. After that, however, it was understood that some PP2– could 

exist as a ring-closed structure in a solution and a solid state because of the strength of the lactone ring as compared with the 

sulfophthalein dyes. Although inclusion compounds, with PP2– with β-cyclodextrin and a metal complex, were reported, their 

X-ray crystal analyses have not yet been reported. Since the idea of PP2– as a lactone form seems not to have been accepted 

commonly yet, it would be helpful to compare it with research in clathrate chemistry, where ring-closed PP2– is widely known. 

Key words: acid-base indicator, chemical structure, lactone, triphenylmethane dye. 

 

1. はじめに 

フェノールフタレインは，1871 年に Baeyer によって発見され

[1]，以降，化学教育・分析技術の分野において幅広く学ばれてい

る，代表的な酸塩基指示薬の一つである[2,3]。フェノールフタレ

インは，色の変化によって物質の液性を視覚的に知り，中和滴定

の終点を観察するのに用いられるのみにとどまらず，例えば反応

速度について学ぶための題材など，教育研究における教材開発の

ための素材として[4-20]，さらに工業的には，コンクリートの炭酸

化検査やその他の応用研究にもさまざまに活用されている[21- 38]。 

フェノールフタレインは水溶液の pH によって色と分子構造が

変化する。その説明として代表的なものを図1に示す。フェノー

ルフタレインは二塩基酸であり（その意味ではH2PPと表記する），

水溶液が酸性から塩基性になるにしたがって，電気的に中性な分

子(A)のフェノール性ヒドロキシ基が電離して 1 価の陰イオン(B)

に変化し，さらにもう一つのフェノール性ヒドロキシ基が電離す

るとともに，ラクトン（環状エステル）構造の開環により2価の

陰イオン(C)へと変化する。このとき，2つのベンゼン環を結びつ

ける中心炭素原子が sp3混成から sp2混成へと変化し，2つのベン

ゼン環が共役していない状態から共役した状態へ変化することで
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電子状態も大きく変化し，色が無色から赤色に変化すると考えら

れる[39-42]。そしてさらに強塩基性になると，中心炭素原子への

水酸化物イオンOH─の求核付加反応が起こり，3価の陰イオン(D)

へと変化する[2,43-45]。 

同じく汎用

される酸塩基

指示薬である

メチルオレン

ジと同様，pH

変化によるフ

ェノールフタ

レインの構造

変化もこうし

て概説されて

きた[2,46]にも

関わらず，一

方で，フェノー

ルフタレイン

については，そ

の構造変化に

対し，あまり注

目されてこな

かった，との指

摘もある[47]。

しかしこの指

摘は不正確で

あり，後述する

ように，実際の

ところ，フェノ

ールフタレイ

ンの構造変化

は様々なアプローチでいくつも研究されてきたのであって，溶存

状態において，図1に示したものよりも多くの構造異性体および

類縁体を取る可能性がこれまでに指摘されており[48,49]（図2），

なかには誤解に基づくと思われる内容や妥当性を欠くもの，なら

びに互いに整合しない報告も存在することが理解を阻んでおり，

こうした状況は化学教育的に問題があるのではないか，と考えら

れる。 

フェノールフタレインの利用において必ず観察される色の変化

は，その構造変化に直接起因するものであり，指導者がフェノー

ルフタレインの構造変化に関する正しい知識を持ち，理解してお

くことは，実験結果の適切な解釈にとって，（場面にもよるが）

必要な基本事項として重要であるだろう。にもかかわらず，これ

ほど有名な化合物にしては意外なことであるが，これまでにフェ

ノールフタレインの pH による構造変化に関する研究をその歴史
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図2. フェノールフタレインおよびその類縁体（カルボカチオン種とPP(OH)3─は除いている）の平衡状態において

考え得る構造（Hanai, 2016 [48]; Mchedlov-Petrossyan, 2019 [49]を改変）． 
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図1. 溶液のpH変化（左から，酸性→塩基性）によるフェノールフタレインの，現在において一般的な構造変化. 
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的文脈に置きつつ網羅的に総説した報文は管見の限りでは存在し

ない。そこで，フェノールフタレインの pH 変化に伴う構造変化

に関する研究を，歴史を辿りつつ古いものも含めてできる限り取

り上げて比較・検討した内容を示すことで，フェノールフタレイ

ンを利用する中等教育や大学初年次教育における技術・教育およ

び化学の，基礎および応用研究における理解を促す文献をまとめ，

ここに報告する。 

 

2. 1940年頃のフェノールフタレイン構造の理解 

ACS（アメリカ化学会）の Journal of Chemical Educationに掲載

されたPeters, Redmon (1940) [50]には，指示薬の作用の解釈におい

て教師を援助する提案を行うとして，以下の反応式（図3）ととも

に，その構造変化がおおむね次のように説明されており，当時の

理解を伺い知ることができる。 
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図3. Peters, Redmon (1940) [50]に示されているフェノールフタレイ

ンの構造変化を表す反応式． 

 

『フェノールフタレインに最初の1等量目の塩基（水酸化物イ

オン）を作用させたときに，ラクトン環が開くのか，あるいはフ

ェノール性ヒドロキシ基のH+を中和するにとどまるのか？ 我々

は，Kober, Marshall (1911) [51]に示されるように，最初の1等量目

の塩基は，フェノール性ヒドロキシ基の水素原子に作用し，酸素

原子に電荷を残すと仮定する（図3の(1a)）。しかしながら，この

ような変化はラクトン環を壊し，図3の式(1)に示されるように電

荷をカルボキシ基に移動させることを必要とする（We assume, as 

did Kober and Marshall (1911), that the first equivalent of base acts on a 

phenolic hydrogen leaving a charge on the oxygen as shown in (1a, Fig.3). 

It would appear that the phenolic form of one phenolic group was in 

equilibrium with the quinoid of the same group. Such a change, however, 

calls for the breaking of the lactone ring, and the shifting of the charge to the 

carboxyl as is shown in equation (1)）』。 

当時の理解と現代における一般的な理解とが異なる点として，

フェノールフタレインがH+を1つ失って生成する1価の陰イオン

種は，現在一般的な文献ではラクトン環が開いていないフェノキ

シドアニオン（図1の(B)＝図3の (1a)）のみで示されるのに対し，

ラクトン環が開いたキノイド体（図3の(1b)）との間で化学平衡が

生じている，と考えられていたことが注目される。当時と現在と

で，なぜこのような違いがあるのだろうか？ 

ラクトン環が開く前のフェノキシドイオン（図3の(1a)）と，環

が開いたキノイド体のカルボン酸イオン（図3の(1b)）とを見比べ

てみよう。フェノールとカルボン酸はともに弱酸であるが，酸の

強さは，高校化学や大学有機化学などで学ばれる基本的な知識に

よると，「カルボン酸＞フェノール」である。すなわち，フェノ

ールとカルボン酸とが水溶液中で共存する場合には，フェノール

よりもカルボン酸の方がH+を失って陰イオンとして存在しやすい。

このことから，HPP─は，より弱い酸であるフェノールがH+を失

ったフェノキシドイオン(1a)としてよりも，より強い酸であるカル

ボン酸が（形式的に）H+を失って生成するカルボン酸イオン(1b)の

方として存在しやすい，と考えるのは，（ラクトン環の開環がス

ムーズに進むのであれば）それほど不自然なことではないだろう。 

さらに，図 3の(1b)は(1a)とは異なり，中心炭素原子が sp2混成

になることで分子全体に共役系が広がっていることも注目される。

1933年に提唱された共鳴理論（Pauling, Wheland, 1933）[52]を踏ま

えて考えれば，(1b)では(1a)よりも大きな共鳴エネルギーによる安

定化が生じていると考えられた可能性もあるのではないだろうか。

Peters, Redmon (1940) [50]は，彼らの論文の導入部で Wheland, 

Pauling (1935) [53]を引用し，『分子のどの点に作用しても，他の点

の電子状態が変化することを数学的に示した Wheland, Pauling 

(1935) [53]の論文は刺激的である』としており，共鳴理論に基づく

思考がなされていると考えることは合理的だろう。なお，HPP─の

色は，無色あるいは淡いピンク色であるとされる[2]。 

以上をまとめると，現在一般的な文献では，HPP─の構造は(1a)

のフェノキシドアニオンのみで表されているが，(1a)の状態で無色，

(1b)の状態で淡いピンク色であって，これら2つの化学種は，（1940

年当時の考えと同様）平衡状態で存在するのであるが，煩雑にな

るのを避けるなどの理由から(1b)が省略されている，と考えるべき

ではないだろうか。現在のほとんどの化学者から見れば，図3の

(1b)で表される化学種は，(1a)とは異なり中心炭素原子を介して共

役系が分子全体に広がっており，比較的可視光を吸収できる構造

に変化したと考えるだろう。このことが，HPP─の構造として，開

環した(1b)ではなく，共役系が狭く，色が無色としか考え得ない(1a)

で表すように向かわせた可能性も考えられる。 

引き続き，Peters, Redmon (1940) [50]の一部を，次に引用する。

『2当量目の塩基は，図3の式(2)で示されるように，二つ目のフ

ェノール性ヒドロキシ基の水素原子に作用して，酸素原子に電荷
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を残す。共鳴形式は式(3)で与えられる。電子対のスウィングは，

変化を行うために必要なすべてのことである。赤色の物質に酸を

加えると逆の変化が起こる。キノイド型ではない方の酸素（＝フ

ェノキシド酸素）(2b)に1つの水素イオンが結合し，すぐに(2a)が

形成され，共鳴が停止して無色になる（下線は筆者による）。3等

量目の塩基を添加すると，中央の炭素原子に水酸化物イオンが結

合したカルビノール体が生成することでキノイド型は消失し，共

鳴が起こらなくなって色が失われる。この変化を式(4)に示す（The 

second equivalent of base acts on the second phenolic hydrogen, leaving a 

charge on the oxygen as pictured in equation (2). The part of the compound 

containing the two phenolic groups is now symmetrical and resonance is 

possible. The resonance forms are given in (3) and show a charge 

alternately appearing on each phenolic oxygen. The swinging of electron 

pairs around six atoms, five carbons, and one oxygen, is all that is necessary 

to make the change. The third equivalent of base adds a hydroxyl ion to the 

central carbon atom forming carbinol and causing the disappearance of 

quinoid form and the loss of color. Resonance would be prevented because 

there is no longer the flexible pair of electrons in the double bond. The 

action would be expected to be slow. The change is pictured in equation 

(4)）』。 

下線を引いた部分にあるような，色が消失する理由を共鳴の停

止に求めている記述は，共鳴理論に対する誤解，すなわち，共鳴

構造3aと3bが分子の実在の過渡状態であり，分子はそれらの共

鳴構造の間の平衡構造として存在しており，電子が移動するとき

に可視光が吸収されるのだ，という誤解によるものであろう。そ

してこのような誤解により，当時の人々は，図 3 の(1b)の化学種

は，式(3)の化学種とは異なり，フェノール部位の2つのベンゼン

環の間で共鳴が起こっておらず，この化学種の色は無色だ，と考

えていたのかもしれない。現在の化学者は(1b)に対し，可視光を吸

収しうると見て，水溶液中に存在する可能性を否定的に感じるだ

ろうが，その考えは，Peters, Redmon (1940) [50]には生じなかった

はずである。ちなみに式(3)を共鳴理論への誤解のないように書き

直すと，図4のようになる[54]。 
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図4. 図3の式(3) を修正したもの． 

 

3. 1980年代までのフェノールフタレイン構造の理解 

1940年頃に見られるようになったフェノールフタレインの構造

変化を表す記述は，以降，教科書的知識として確立されていった

（Berger, 1981）[55]。 

一方で，別の教科書において，例えばDay, Underwood (1967) [56]

は，HPP─にさらに水分子が1つ付加したカルビノール体（図5）

の存在を記述した[57]。文献調査の限り，この1価カルビノールア

ニオンの構造は，例えば，Ziegler, Sterk (1969) [58]に言及されてい

るが，おそらくは新たな実験結果に基づいて決定されたというも

のではなさそうであり，最近の文献でこの構造を示しているもの

は，Mchedlov-Petrossyan (2019) [49]以外には見受けられず，このよ

うな構造となる根拠について記述したものがないか確認したが，

管見の限りでは見付けることはできなかった。以下では，1 価の

カルビノールアニオンが，Day, Underwood (1967) [56]に示されたで

あろう理由を，歴史的文脈に焦点を当てながら推測したい。 

 

 

図5. HPP─にさらに水分子が1

つ付加したカルビノール体の構

造[56]． 

 

 

可視光が吸収されて色が付いて見えるのは極限構造間の共鳴に

より電子対が移動するためであるという誤った認識（Peters, Redmon 

(1940) [50]）は，その後，人々の間で共鳴理論の正しい理解が広が

るにつれて，完全ではないにせよ次第に姿を消していっただろう。

そうした中で，図 3 の(1b)で表される化学種は，(1a)とは異なり，

中心炭素原子を介して2つのベンゼン環が共役系を形成しており，

可視光を吸収しうる構造であって，この物質の色が無色あるいは

淡いピンク色であるという実測結果とは整合しないのではないか

と，当時の人々に考えられたのかもしれない。OH─が中心炭素原

子に求核付加し，カルボニル基がH+を受け取ってヒドロキシ基に

なったカルビノール体では，中心炭素原子は sp3混成であり，2つ

のベンゼン環の間には共役系が広がっておらず，このような電子

状態であれば，可視光が吸収される可能性はほとんどなく，この

物質の色が無色あるいは淡いピンク色であるという実測結果と整

合するだろう。加えて，フェノールはカルボン酸よりも弱酸であ

ることから，分子内でカルボキシラート基とフェノール性ヒドロ

キシ基は共存しうるため，酸の強弱の要件をも満たす構造である。 

しかし，Day, Underwood (1967) [56]が記載したカルビノール体の

1 価アニオンの存在が，人々の間に普及したと判断することは出

来ない。例えば，Lalanne (1971) [59]とBerger (1981) [55]に示された

pH によるフェノールフタレインの構造変化の図には，Day, 

Underwood (1967) [56]が記載した構造はなく，図 3 の式(1)の化学

平衡と同じものが依然として示されている。Berger (1981) [55]によ

れば，フェノールフタレインのDMSO溶液を水酸化ナトリウム水

溶液で滴定した際の 13C-NMRスペクトル測定から，フェノールフ

タレインからH+が一つ解離して生じる1価アニオン種はカルビノ

ール体ではなく，図3の(1a)のラクトン環を有するフェノキシドア

ニオンと，(1b)に示されるラクトン環が開環したカルボン酸アニオ

ンの両方の化学種のものとして解釈できる実験結果が得られた。 

一方，同じく1980年代の別の文献の中で示された構造変化は，

例えばTaguchi (1986) [60]は1段階目に生成する化学種HPP─の構

造式を開環体のみで表記し，さらにWittke (1983) [42]やNicholson 

(1989) [44]が示したのは， HPP─の存在そのものが省略されたもの

OH OH

COO

OH
-
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である。背景には，フェノールフタレインが塩基により中和され

たときの1段階目に生成する化学種の構造に存在する複雑さを回

避する考えがあるのではないだろうか。そしてこのような複雑さ

を回避しようとの姿勢によるであろう表記は，その後の多くの化

学教育系の文献にも見られ，おおむね現在にまで，この流れが引

き継がれている。しかしながら，おそらく HPP─が省略された弊

害として，フェノールフタレインから H+が 1 つ解離して生じる

HPP─や，2 つ解離して生じるPP2─の構造式表記に混乱が生じて

いると見受けられる事案が散見される（これらの指摘については

後述する）。 

この後，フェノールフタレインの構造変化解明への更なる挑戦

は，引き続きさまざまな手法によって続けられていくことになる。 

 

4. 紫外・可視吸収スペクトルと分子軌道計算 

1990年代になって，フェノールフタレインの各化学種（H2PP，

HPP─，PP2─およびPP(OH)3─）の紫外・可視吸収スペクトル測定

と分子軌道計算が報告された。尾関ら(1993) [57]は，紫外・可視吸

収スペクトル解析からの生成分布曲線を得るとともに，半経験的

分子軌道計算の結果とともに，それらの構造を特定化した，とし

ている。それによると，HPP─は他の化学種に比べて存在する割合

が小さく，最大でも20%である。そして実測された紫外・可視吸

収スペクトル（濃度5.1×10-5 mol dm-3）と，半経験的分子軌道計

算（MNDO法，PM3法およびCNDO/S法）で得られた光吸収線

スペクトルとの比較から，HPP─の分子構造で，優先的であるのは

ラクトンが開環したものではなく，ラクトン構造を保持したもの

であると推定されている。そして，ラクトン環は切れやすく，開

環したカルボン酸イオンに変化することで水素イオンの解離が起

こり，PP2─への変化が進みやすくなるとしている。さらに，PP2─

では，4 つの可能な構造を示しつつ，電荷が非局在化している構

造（図4）で，実測のスペクトルと分子軌道計算による線スペクト

ルが最もよく類似し，キノイド構造であれば示すであろうC=Oに

相当するラマンシフトが観察されていないこと（Chattopadhyay et 

al. (1989) [62]）と合致している，としている。すなわち，HPP─や

PP2─に関する尾関ら (1993) [57]の見解は，従来のものを踏襲して

いるといえる。 

 ところがその後に発表されたTamura et al. (1996)[61]では，それ

までの考えを一部否定する見解が登場することとなった。彼らは，

（別のフタレイン系色素とではなく）スルホフタレイン系色素で

明らかとなった構造との比較，および紫外・可視吸収スペクトル

測定に基づいた持論「カルボン酸は弱酸でラクトンを作りやすく，

立体障害も少ないので，フェノールフタレインのラクトン環は非

常に安定で開裂に抵抗し，閉環した無色の分子種PP2─も一部残っ

ている」を新たに展開したのである。 

まとめると，尾関らの説(1993) [57]やそれ以前の説では，長年に

わたって「HPP─のラクトン環は切れやすく，PP2─はラクトン環が

開裂し電荷が非局在化した構造で存在している」とされてきたの

に対して，Tamura et al. (1996) [61]の説では，「HPP─はラクトンの

ままであり，PP2─でもなお全体のうち一部はラクトン環が切れず

に残っている」とされたことになる（図6）。 

このように，フェノールフタレインのラクトン環の開環のしや

すさに関する見方が，「切れやすい」から，「一部は切れずに残っ

ている」へと大きく変化したことになる。この見解への反論は，

管見の限り，出されていないようである。 
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図6. HPP─に対する2つの説[57,61]における化学平衡の違い． 

 

5. X線構造解析，赤外およびラマンスペクトル解析 

上述のNMRスペクトルおよび紫外・可視分光学的研究が行わ

れた後になって，フェノールフタレインの単結晶X線構造解析が

ようやく報告された。フェノールフタレイン（H2PP）はいずれも

結晶中においてラクトン構造を有することが確認されている

（Fitzgerald, Gerkin (1998) [63]; Sugiura et al. (1999) [64]）。図7に，

Fitzgerald, Gerkin (1998) [63]が報告したフェノールフタレイン（H2PP）

の結晶中における分子構造を示す。 

 

 

図7. フェノール

フ タ レ イ ン

（H2PP）の結晶

中における分子

構造（白色が水

素原子，灰色が

炭素原子，赤色

が酸素原子を表

す）[63]． 

 

その後，Kunimoto et al. (2001) [65]は，フェノールフタレインと

そのジアニオンPP2─（ナトリウム塩及びカリウム塩）の固体およ

び水溶液中における，赤外線およびラマンスペクトル測定を報告

した。 

ところが，その論文では，驚くべきことに，『興味深いことに，

PP2─のベンゼノイド型の存在は現在まで一度も言及されていない



http://bigjohn.ce.fukui-nct.ac.jp/journal/ 

- 70 - 

 

（Interestingly, the existence of the benzenoid PP2−/B form has never been 

referred up to the present）』と述べられている。尾関ら[57]が1993年

の報文で検討し，Tamura et al.が 1996 年にその存在を示唆する報

告を出した[61]にも関わらず，である。 

Kunimoto et al. (2001) [65]は，重水素化したフェノールと 13Cを

カルボニル炭素に有する無水フタル酸から重元素化されたフェノ

ールフタレインを合成し，NaOHまたはKOHとの反応でPP2─の

塩を得た（重元素化されていないフェノールフタレインのPP2─-塩

は，市販のフェノールフタレインから調製された）。これらの赤外

線およびラマンスペクトル測定を行ったところ，水溶液および固

体状態におけるスペクトルは類似しており，Na2PPの固体はキノ

ノイド型とベンゼノイド型の混合物からなり，水溶液中でこれら

が互いに平衡状態にあるとされた。なおこれは，Kunimoto et al. (2001) 

[65]は意図していないが，Tamura et al. (1996) [61]の見解を支持する

内容である。 

 

6. 多数の計算プログラムによる解析 

 最近になってHanai (2016) [48]は，フェノールフタレインを含む

多数のフタレイン系色素およびスルホフタレイン系色素において，

電子遷移により吸収される紫外線・可視光の波長を多数の計算プ

ログラムで計算した。計算が行われたフェノールフタレインとそ

の開環型の構造異性体およびアニオン種（PP2─およびPP(OH)3─）

の構造と化学変化を，図7に示す。Hanai (2016) [48]の計算結果に

よると，これらすべての種類の化合物のスペクトルを正確に予測

するプログラムは存在しないことが示された。 
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図7. フェノールフタレインの解離（Hanai (2016) [48]を一部改変）． 

 

ところで，これらの構造式のうち，図7の2で示されるフェノ

ールフタレインの構造異性体である中性の開環体は，既報の文献

には見られないものであり，できうる限り文献調査を行ったが，

その存在を示す報告は見つからなかった（構造変化を表す元の図

の一部には，OH─をOHと表記するなどの明らかな誤りも散見さ

れた）。もし4つの構造式でフェノールフタレインの構造変化を

表したいのであれば，普通は，「H2PP → HPP─ → PP2─ → 

PP(OH)3─」の4つで表すのではないだろうか。しかし，Hanai (2016) 

[48]は，1価のアニオンの代わりに，電気的に中性なフェノールフ

タレインの構造異性体に換えたものを示しているのである。本来

は1価のアニオン種の構造式とすべきところ，間違って電気的に

中性な分子を書いてしまったのではないか，そしてこの初歩的な

間違いを誘発してしまった理由は，前述したように，1980年代以

降，1価のアニオン種HPP─を省略する書き方が広まった中で，最

近はその理由（複数の構造を取り得る煩雑さを避けるためなど）

を知る機会が減ってしまったからではないか，と推測される。 

このように，Hanai (2016) [48]は，尾関ら(1993) [57]が考察した

HPP─はもとより，加えてTamura et al. (1996) [61]やKunimoto et al. 

(2001) [65]が存在を示唆したラクトン環を保持したPP2-の異性体に

も全く触れておらず，先行研究を適切に踏まえた報告とみなすこ

とは，残念ながら難しいのではないか，と考えられる。 

 

7. フェノールフタレインの包接化合物 

 フェノールフタレイン構造研究の切り口の一つとして，ここで

はフェノールフタレインの包接化合物を取り上げたい。 

アルカリ性水溶液中において赤色を示すフェノールフタレイン

の開環型ジアニオンPP2─は，グルコース分子7つが環状に結合し

た-シクロデキストリン（CD）に取り込まれると，無色の閉環型

のPP2─となり（例えば，Basappa et al. (1998) [66]; Bender, Komiyama 

(1978) [67]; Buvári et al. (1988) [68]; Kuwabara et al. (1998) [69]; Taguchi 

(1986) [60]; Taguchi (1992) [70]），化学教育における実践も報告さ

れている（例えば，Khalafi et al. (2016) [71]; 桑原 (2008) [28]; 米沢 

(2021) [20]; Zarzycki, Lamparczyk (1996) [72]）。 

-シクロデキストリンに包接された無色のPP2─は，価数は2価

のままでラクトン環を形成していることが，Taguchi (1986) [60]に

よって 13C NMR分光測定によって示されている（図8）。同様に，

ラクトン環を形成した無色のPP2─は，-シクロデキストリンのみ

ならず，2,3,6-O-トリメチル--シクロデキストリンおよびγ-シクロ

デキストリン（Gelb et al. (1995) [73]），水に可溶な-シクロデキス

トリン（Glazyrin et al. (2004) [74]），ポリ（N-ビニルピロリドン）

（PVP）高分子鎖に結合した-シクロデキストリン（Trellenkamp, 

Ritter (2010) [75]），そして，2-ヒドロキシプロピル--シクロデキ

ストリンにも包接されることが（Spiridonov et al. (2016) [76]），さ

らに，空隙を有する金属錯体内にも存在すること（Takezawa et al. 

(2015) [47]）が示されてきた（図9）。しかしながら，フェノール

フタレインのジアニオン種PP2─あるいはモノアニオン種HPP─の

包接化合物の結晶構造解析結果は，筆者による文献調査によれば，

依然として報告されていない。 

なお，-シクロデキストリンに，フェノールフタレインのジア

ニオン種PP2─ではなくモノアニオン種HPP─が取り込まれるとの

記述もあるが（Khalafi et al. (2016) [71]; Khalafi, Rafiee (2013) [77]），

元論文の記述内容からは，2価ではなく 1価のアニオン種である
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という特段の理由は見い出せなかった。これは，2 価のものを表

記すべきところ，誤って1価アニオン種を示してしまった事例で

はないだろうか。理由は，Hanai (2016) [48]と同じく，1980年代以

降に 1 価アニオン種を省略する書き方が広まった弊害で，1 価の

アニオン種 HPP─を省略している既存の文献の背景への理解が十

分でなく，PP2─とHPP─を混同してしまったためではないか，と

推測される。 

もっとも，モノアニオン種HPP─ではなくジアニオン種PP2─で

なければ包接されないという理由は化学的にはないはずである。

水溶液中でPP2─がラクトン環を保持した閉環構造の状態でも存在

しているとの興味深い示唆（Kunimoto et al. (2001) [65]; Tamura et al. 

(1996) [61]; 田村, 前田 (1997) [78]; 田村 (2005) [79]）が報告されて

はいるものの，いまだ，それを示す報告事例の数自体は少ない。

こうした現状において，化学平衡の状態において存在する割合の

小さな1価のアニオン種HPP─を，もしも包接し，観測すること

に成功できれば，フェノールフタレインの化学構造の理解の深化

に貢献する成果となるだろう。今後，1価アニオン種HPP─の包接

と，包接されたHPP─と同様な閉環構造が水溶液中でも化学平衡

の状態で存在しているかを確認する研究がなされることが，大い

に期待される。 

 

 

図8. -シクロデキストリン（CD）に包接されるフェノールフタレ

インのジアニオン種PP2─の模式図[60]． 

 

 

図9. 空隙を有する金属錯体（左；一部を略して表記）とそこに

包接されたフェノールフタレインのジアニオン種PP2─（右）の

模式図（Takezawa et al. (2015) [47]を一部改変）． 

 

8. フェノールフタレインの高圧下における構造変化 

最近になって，フェノールフタレインの結晶に高圧（～14 GPa）

を印加することで結晶状態での開環反応を誘起することに成功し

た研究が報告された（Deng et al. (2019) [80]）。それによると，フ

ェノールフタレインの結晶をダイヤモンドアンビルセルに入れて

静水圧を印加し，UV-Vis吸収スペクトルが測定されたところ，圧

力が 7 GPaに達すると，約 530 nmに新たな吸収バンドが観測さ

れ，さらに圧力を14 GPaまで上げると，出現した吸収帯の強度は

劇的に増加し，吸収極大は約550 nmにレッドシフトした。 

ただ，この報告を読む限り，高圧下で塩基が加えられたわけで

はないため，おそらく図1のような脱プロトン化したジアニオン

種PP2─が生成したために赤色へ変化したのではないだろう。この

場合，生成した化学種としては，平面性が高く，イオン化して分

子間相互作用が大きくなると思われるカルボカチオン-カルボン酸

アニオン双性イオン（図10左），あるいはフェノール性ヒドロキ

シ基の水素イオンがカルボン酸イオンに転移した非イオン化分子

（図10右および図7にても既出）の2つが推測できる。しかしな

がら，H2PPの赤色の化学種の化学構造の詳細については，Deng 

et al. (2019) [80]には示されていない。また，文献[80]によると，減

圧過程では，吸収ピークが515 nmにブルーシフトし，同時に強度

も低下したとされ，逆反応は完全ではなく，圧力解除後も淡い赤

色の結晶となって，515 nmに吸収ピークが残ったとのことである。 

フェノールフタレイン結晶の昇圧過程と降圧過程の吸収スペク

トルには違いがあるということが，生成する開環体の構造の違い

に由来する可能性があるかどうかに関し，Deng et al. (2019) [80]は

全く触れられておらず，今後，こうした観点から化学種の構造が

探究されれば，興味深い成果が得られるのではないかと思われる。 

 

図10. 高圧下において赤色を示すフェノールフタレイン（H2PP）

の開環体として考え得る構造（左はカルボカチオンとカルボン酸

アニオンの双性イオン，右は非イオン化分子）． 

 

9. まとめと今後の課題 

20世紀前半から現在にわたる水溶液中のpH変化などに伴うフ

ェノールフタレインの構造変化に関する研究史を概観してきた。

時代を経るにしたがって，多くの研究によってフェノールフタレ

インの構造変化が一通りのものに収束してきたのではなく，むし

ろ，手法の増加により，さまざまな構造を取る可能性が複数示さ

れてきたといえる。以下に，(A) それぞれの年代で，フェノール

フタレインの構造は具体的にどのように理解されたのか，(B) フ

ェノールフタレインの構造変化理解に関する現時点での到達点，
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(C) フェノールフタレインの構造変化に関して，今なお未解明の

ことは何か，以下にまとめておこう。 

(A) 1940年ごろまでは（現在でも一部には見られるが[81]），共鳴

とその停止が，フェノールフタレインの発色および脱色に関与し

ているとされ，その後しばらくは，水分子が付加したカルビノー

ル体がフェノールフタレインの変色に関与している可能性も取り

沙汰された。1990年代には，フェノールフタレインのジアニオン

種PP2─に対し，従来の「ほとんど開環して存在する」から「一

部は開環せずに存在する」という見方が，新たに提起された。 

(B) 1998年というかなり遅い時期になってようやく，X線結晶構

造解析により，閉環体のH2PPの構造が明らかとなった。 

(C) アニオン種の閉環体（PP2─）を包接した複合体の研究が断続

的に行われてきたが，いまだに，開環体と閉環体の別を問わず，

PP2─およびHPP─の結晶構造解析に成功した事例は報告されては

おらず，結晶を高圧にした際の構造変化の詳細も不明である。 

これらのことから，これからもフェノールフタレインの構造変

化に関しては，研究対象としての魅力は決して衰えることがなく，

将来的にさまざまに探究されていくのではないか，と期待される。 

一方で，残念でならないのは，それぞれの研究が，先行研究を

適切にフォローし切れていないのではないか，との疑問がぬぐえ

ない側面が散見されることである。また，1価のアニオン種HPP─

の存在が省略された表記が広まった中で，最近はその理由が十分

に知られていないためとみられる，混乱した表記が生じている懸

念も，再度指摘しておきたい。化学教育で幅広く活用されている

有名な化合物であるからこそ，学問的に不正確な内容が広がるこ

とには，きちんとした対応が求められるべきである。 

ラクトン環を保持した無色の2価ジアニオン種PP2─の存在は，

-シクロデキストリンとその類縁体や，最近では空隙を有する金

属錯体との包接化合物の研究でも，多く明らかにされている。-

シクロデキストリン類や金属錯体内のPP2─の結晶構造解析はまだ

行われていないため，そうした探索を行うとともに，13C NMR分

光スペクトル測定結果などとも詳細に比較すること，あるいはDFT

計算による各構造の安定性の評価などの研究が適切に行われれば，

フェノールフタレインの構造変化への理解がさらに深められるの

ではないかと期待される。なお本稿では詳細に触れなかったが，

フェノールフタレインが無水フタル酸とフェノールから生成する

反応機構に関する初めての理論的研究も，最近になって報告され

ている（Yamabe et al. (2020) [82]）。 

20世紀から最近まで，フェノールフタレインの化学構造に関し

ては研究がいくつも進められてきた。こうしたことから，将来的

にもフェノールフタレインの構造に関する研究は継続され，深め

られていくだろう。フェノールフタレインの構造変化に関する研

究をそれぞれの歴史的文脈に焦点を当てながら一通り集められた

ものとしては，おそらく本稿が初めての報告であると自負してい

る。今後の基礎的および応用研究，ならびに化学教育の発展に対

し，必要となる貢献を本稿が果たせるのではないかと期待される。 
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