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論 文 内容 の要 旨

本研究では､糖質の代謝および新生において重要な中間体である糖')ン酸エステルと遷移金属イオ

ンとの相互作用を明らかにする目的で､これまでに前例のない糖リン酸を舌己位子とする遷移金属錯体

の合成を行い､その詳細な構造を明らかにすると同時に反応性等の検討を行ったC

第 1章では､畦リノ敢エステルの代謝に関わる金属酵粟を例示し､水研究に至る背景 ･目的等が簡

潔にまとめられている｡

第2章では､桐 (Tl)イオンとNドナー配位子､およびビスカルボキシラト架橋配位子XDKを

反応させ.〔Cul(FL-OH)(Xl⊃K)(L)2〕Ⅹ (1,L=tetmen,X=NOl,C).2.L-tTTlen,X-NOl,

Cl;3.L-bpy,Ⅹ=NO3:Ll,L=phen,Ⅹ=NOlこ5,L-Melbpy.X-N03.6,L-Mephen,X-

NOa)の組成を有する一連の (〟-ヒドロキソ)ビス (FL-カルボキシうり Cu(TT)二核錯体を良好

な収率で合成し､詳細な構造をX線結晶構造解析で明らかにするとともに､磯気的､電気化学的性質

に関して分析を行った｡また､これら鍋二核錯体と有機リン酸エステル額との反応を行った結果､ジ

イミ/系N配位子i･有する錯体4,6がリン酸エステルを担持する架橋プラットホームとして最適で

あることを兄い出し､この反応を抵リン酸エステルに応用することにより,一連の糖リ/酸モノエス

テルを含むCtl(n)二核錯体の合成単離に成功した｡このような一連の糖リン徴エステルを取り込

んだ遷移金属二核錯体はこれまでに前例のないものである｡さらに､フルクトース1.6二リン酸l
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スチルとの反応から4価の7二オンであるfructose-1,6-bJSPhosphatcが2つの銅2核ユニソトを1

位及び6位のリン酸基を用いて架橋した銅四核錯体 ([Cu一(FL-D-Flu-i,6-P2)(ⅩDK)2(pben)̀]

(27a))を合成し､X線結晶構造解析により詳細な構造を明らかにしたところ､解塘系を制御する簡

素の一つであるFructose-1.6-b-sphosphataseに対する基質結合モデルとして重要な知見を与えるこ

とが明らかとなった.掛 こ､これまで生化学的研究から提唱されていた､基質の活性化におけるフル

クトース2位のヒドロキシル基と1位 リン酸エステル酸素との水素結合の重要性を､立体化学的に証

明する結卦 こ至った.

第三章では､Cu(lI)イオンの代わりにCe(瓜)およびMn(Ⅱ)イオンを用いてビスbJレポキ

ンラト配位子XDKを用いた二核籍休の合成を行い､楯 リン酸エステルとの反応を試みた.特に､

ce(皿)イオンを用いた場合は9および10の高い配位数を有するcc(皿)二核錯体 ([Ce2(XDK)

(NO.).(phen)Z(CHJOH)oj(H20)I.a(31))が得られ､フルクト-ス6リン酸との反応から､XDK

とリン酸イオンが3つのcc(Ⅱ)中心を架橋した三核錯休 (【cc一(PO一)(XDK),(NO,)i(phen)i

(cH30H)I(H70)](32))が生成したOこれらの結果より､高いルイス酸性を有するCe(AI) 2核

中心を用いることで､楯リン敢エステルの加水分解が遊行する可能性が示唆された｡

第四軍では､鋼 (Ⅱ)イオンおよびジイミン系Nドナー配位子とグルコース1リン酸 (Naz[α-D-

GIc-1-P])との反応により､a-D-glucoscトphosphateが架桶した一連の銅四核錯体 ([Cu.(FL-OH)

(α-D-GIc-LP)I(bワy).(H70).]Ⅹ3(41.L-bpy-Ⅹ-NOB(a).Cl(b),Br(C),42.レ-phen.X-

NOl))を良好な収率で合成し.錯体42のX緑結晶構造解析により梧リン酸エステルおよびヒドロキ

シル基によって4つのCu(n)中心がが台形状に架橋されていることが明らかとなった｡これら錯

体は櫓 リン酸エステルを有する遷移金属多核錯体としては初めての例で､リン酸エステル基の多様な

多重架橋構道が銅四核骨格を柔軟に安定化する機構が明らかとなった｡さらに､bpy配位子を持つ飼

四核錯体4laと有機カルボン酸頼及び糖酸頬との反応を行い､金属四核構造の変換に伴う糖質の複合

集積体､及び､それらの一次元連結化合物の合成 ･構造決定に成功した｡また､ダルクロン徴との反

応では､穏和な条件で糖質C-C結合解裂がおこり､ジヒドロキシマロン敢およびt/ユウ徴が生じる

ことを明らかにした｡このような結果は､糖質を利用した物質創製や工業瞭料合成に関連して興味深

い知見である｡

策玉章では､第四章で合成した栢リン殿を含むCu(Ⅱ)四核錯体41､42と核酸雛との反応を行い､

ATP及びtMPを配位子とするCu(刀)四核錯体 ([Cu｡(ATP)I(bpy).](61).[Cll｡(IMP)2L.

(H20).](L=bpy(62),IJ=phen(63))及び､Cu-UMPポリマー間にCu(Ⅱ)四核ユニットを取

り込んだ化合物 (([CU一(LL-Oli)(a-I)-GIG-l-P)Z(bpy)一(H,0)Z][Cu(UMP)(bpy)(H,0)]2C1).(64))

の合成を行った｡化合物64では､Cu-UMPポリマ-の2回らせん構造がCu(u)四核錯体のC2キ

ラル構造を規制し､さらに四核錯体上の糖質の配向を決定するという､興味深い不斉芥等の機柄を見

｣止



いだすことに成功した｡

以上､本研究はこれまで全く報告例のない櫓 リン酸エステルを配位子する遷移金属錯体についてそ

の合成､物性および反応性に関して先賃区的に取り組んだもので､注意深く収集された精度の高い結果

に基づき興味深い議論を展開しており､生体内で重要な役割を担う糖リン較エステルと金属との相互

作用に関して生物無機化学の基礎的観点から､また､環境に負荷の少ない循環維持可能な物質創製手

法の開発に関連して重要な知見を与えうるものと考えられるO
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論 文 審 査 の結 果 の 要 旨

生命体において確実はエネルギ-源としてまた生体高分子の構成要素として必要不可欠な物質であ

る｡このような糖質の代謝および生成においては､種々の楯 1)ン散エステルが重要な中間体として綴

維しており､また､多くの変検過程において金属イオンとの相互作用が巧みに用いられている｡この

ようも.'胡点から,穏 リン顧エステルを配位子とする金屑卓EjLt体に関する分子化学的研究は重要と考えら

れるが､特に､遷移金属錯体に関してこれまでの研究例は皆紙に等しい｡本研究は､前例のない糖リ

ン酸エステルを配位子とした遷移金属錯体の合成を基盤とした先駆的なもので､特に､銅2核及び4

核錯体を中心に多くの新規錯体を合成し､その詳細な横道を明らかにするとともに種々の物性 ･反応

性について検討を行ったGLtlでも､フルクトース1.6二1)ン酸を架橋配位子とする嗣4核錯体の構

造解析では､フルクトース1.6ビスホスフ7ターゼの反応梯楠における水繋結合に関する盛宴な知

見を､また､糖 r)/酸エステルを架橋配位子とする銅四核錯体と生体との関連が潔い糖酸もしくは核

酸との反応は､金属クラスター上に楯祈導体あるいは核酸頬を巣敬する新手法の開発へとつながったC

各章の詳細を以下に述べる｡

第1章では､糖リン酸エステルの代謝に関わる金属酵素を例示 し､本研究に至る背柔 ･E]的等が簡

潔にまとめられている｡

第2葺では､銅 (ll)イオンとNドナー配位子およびビスカルボキシラト架橋配位子 XDXを反応

させ､[Cul(jL-OH)(XDK)(L)2]X(i,i-tetmen,Ⅹ-N0,,Cl:2,L=tmen,Ⅹ-N0,,Cl,3,

IJ=bpy,Ⅹ-NOB.4,L=phen,Ⅹ=NOh5,L-Me之bpy,Ⅹ-Nod;6,L-Mephen,Ⅹ-NOB)

の組成を有する一連の (FL-ヒドロキソ)ビス (～-カルボキシラト)Cu(i)二核錯体を良好な収

率で合成し､詳細な構造をX線結晶構造解析で明らかにするとともにー磁気的､電気化学的性質に関

して分析を行った｡また､これら約二核錯体と有機 リン酸エステル頬との反応を行った結果､ジイミ

ン系N配位子を有する錯体4,6がリン酸エステルを担持する架橋プラットホームとして最適である

ことを兄い出し､この反応を糖l)ン敢エステルに応用することにより､一連の糖 リン蔭モノエステル

を含むCu(刀)二核錯体の合成単軌 こI'R功 した｡このようfl一連の糖リン酸エステJL,を取り込んだ

遷移金属2核錯体はこれまでに前例のti:いものである｡

さらに､フルクトース 1.6二 リノ駿エステルとの反応から4価の7ニオンであるfructose-1,

6-blSphosphateが2つの飼二校ユニ,yトを 1位及び6位のリン敢基を用いて架橋 した鋼 4核錯体

([cu一(～-D-Fru-1,6-P2)(ⅩDK)モ(phen).](27a))を合成 し､Ⅹ繰結晶構造解析により詳細IJ.･構造

を明らかにしたところ､解糖系を制御する酵素の一つであるFrucLose-1.6-blspho叩hatascに対する

i推



基質結合モデルとして重要な知見を与えることが明らかとなった｡特に､これまで生化学的研究から

提唱されていた､基質の宿性化におけるフルクト ス2位のヒドロキンル糸と1位リン頼エステル戦

素との水素結合の重要性を､立体化学的に証明する結果に至った｡

第三章では､Cu(Ⅱ)イオンの代わりにCe(Ⅱ)およびMn(JI)イオンを用いてビスカルボキ

シラト配位子ⅩDXを用いた二核錯体の合成を行い､楯リン酸エステルとの反応を試みた｡掛 こ､

Ce(LE)イオンを用いた場合は9および10の高い配枚数を有するCe(El)二核錯体 ([ce'(XDX)

(NDi)一(phen)2(CH30H)08(H10)u'〕(31))が得られ､さらに､フルクトース6リン酸との反応か

ら､XDKとリン酸イオンが3っのCe(JIl)中心を架橋した三枝錯体 ([Ce'(PO一)(XDK)2(NO,)2

(phen)7(CHIOH)a(H'0)](32))が得られた｡これらの結果より､高いルイス酸性を有するCe(m)

二核中心を用いることで､楯リン酸エステルの加水分解が進行する可能性が示唆された｡

第四葺では､銅 (□)イオンおよびジイミン系Nドブ･一配位子とグルコース1リン敬 (Na9[α_D_

GIc-i-P〕)との反応により､a-D-glucose1-i)hosphaLeが架橋した一連の飼四核錯体 ([Cu.(LL-OH)

(0,-D-GIG-1-P)'(boy)一(H20)2]XI(41.L=bpy.X=NO'(a),Cl(b).Br･(C).42.L=phen,

Ⅹ-NO,))を良好な収率で合成し､錯体42のX線結晶横道解析により糖リン酸エステルおよびヒド

ロキンル基によって4つのCu(a)中心がが台形状に架橋されていることが明らかとなったQこれ

ら%lt体は塘リン散エステルを有する遜移金属多核錯体としては初めての例で､リン酸エステル誌の多

様な多重架橋構造が飼四枚骨格を柔軟に安定化する機桶が明らかとなったbさらに､bJ)y配位子を持

つ銅4核錯体41aと有機カルボン酸類及び糖獣類との反応を行い､金属四枚横道の変換に伴う糖質の

複合集杜体､及び､それらの一次元連結イヒ金物の合成 ･構造決定に成功した｡また､グルクロン酸と

の反応では､穏和な条件で糖質C-C結合解裂がおこり､ジヒドロキシマロン髄およびシュウ観が生

じることを明らかにした｡このような結果は､糖質を利用した物質創製や工業原料合成に牌速して興

味深い知見である,,

第五章では､第四章で合成した糖リン酸を含むCu(Ⅱ)四核錯体41-42と核酸槙との反応を行

い､ATP及びTMPを配位子とするCu(Ir)四核錯体 (【Cu.(ATP).(bpy).](61).lCu一(IMP),

L.(H20)ll(L-bpy(62).L-i)he上l(63))及び､Cu-1JMPボr)マ-間にCu(Ⅱ)四核ユニットを

取り込んだ化合物 (([Cu.(LL-OH)(a-D-GIc-LP)t(bpy)▲(H20).]lCu(UMP)(bpy)(H,0)]lCl)n

(64))の合成を行った｡化合物64では､Cu-UMPポ))マーの2回らせん構造がCu(II)四核錯体の

C2キラル構造を規制し､さらに四核錯体上の糖質の配向を決定するという､興味深い不斉誘導の機

構を見いだすことに成功した｡

以上､本研究はこれまで全く報告例のない糖リン酸エステルを配位子する遷移金属錯体について､

その合成､物性および反応件に関して免質的に取り組んだもので､注意深く収集された精度の高い結

果に基づき興味深い議論を展開しており､生体内で重要な役割を担う糖リン酸エステルと金属との相
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互作用に関して生物無機化学の基礎的観点から＼また､環境に負荷の少ない循環維持可能な物質創製

手法の開発に関連して重要な知見を与えうるものと考えられる0第二章の内容は米酎 ヒ学会が発行す

る学術雑誌血011g CbeLZ･に詳報として掲載が予定されており､第4､第5章の一部も同 IJ70Ig

αen)に速報として既に発表されている｡また､第4､第 5章の各内容は2報の詳報として国際的

に水準の高い学術雑誌に投稿済みであり､全体を通じて国内外より高い評価を受けている｡よって､

本論文は､奈良女子大学博士 (理学)の学位を授与するに値するものと判断する｡
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