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    学位論文題名

    Novel Synthesis and Application of

（1→6）ーぱ-D-Hexopyranan as Chiral Polymeric Materials

    （（ 1→ 6）・ ぱ-D-ヘ キソ ピラ ナンの新規合成法と

    光学活性高分子材料への応用）

学位 論文内容の要旨

  天然に広く存在し、古くから様々な材料として利用されている多糖類は生分解性や

生体適合性などを有し、これらの特性を利用した機能性材料への応用が期待されてい

る。また、光学活性ポリマーである多糖は不斉物質に対する分子認識能を有し、光学

分離材としても実用化されている。そこで、天然多糖の化学修飾は多糖の高機能化の

観点から、多糖の化学合成は自然界に存在しない多糖が得られることから、それぞれ

興味が持たれている。特に、化学合成法は分子量、分子量分散度、および立体規則性

などの構造制御や末端官能基化など、多糖の精密合成が可能である。しかし、これま

でに確立されている無水糖の開環重合による多糖合成は水酸基の保護・脱保護の特殊

性や高真空重合法の必要性などから、精密な分子設計や構造制御、さらに、実用的な

規模での多糖合成が困難であった。

  本論文は、簡便な多糖合成としてアリル基を水酸基の保護基とした1、6‐無水糖のカ
チオン開環重合の確立、本合成法の精密化による分子量および分子量分散度の制御さ

れた多糖や鎖末端に重合性基を有する多糖の合成、さらに、合成した多糖の光学分割

材料への応用を目的とした。

本論文は5章から構成されている。

第1章は序論であり、本研究の背景および目的について述べた。

  第2章では、重合後に脱離が可能な置換基であるアリル基を有する1．6―無水糖であ

る1，6‐アンヒドロー2，3，4‐トリ-O-アリル-p-Dーグルコピラノースを合成し、その開環重合

を一般的なカチオン開始剤である三フッ化ホウ素エーテル錯体を用いて行った。アリ

ル基を有する1，6‐無水糖の重合性を明らかにするため、メチル基およびエチル基をそ

れぞれ導入した無水糖との比較を行った結果、置換基の立体障害により無水糖の重合

性はメチル＞エチル＞アリルの順に減少することがわかった。さらに、アリル基を有

するグルコース、マンノース、およびガラクトースの1，6‐無水化合物はグルコースニ冫

マンノース＞＞ガラク卜ースの順に重合性が減少し、この様な重合性は無水糖のひず



みによる開環反応のしやすさと2ー位のかさ高さに起因することを明らかにした。得

られた多糖の主鎖は（1→6）－叫結合により糖ユニットが連結された立体規則性多糖、

（1→6）‐2，3，4‐トリ‐〇‐アリル-a-D-グルコピラナンであることがNMR解析により明らか

となった。次に、(1~6)-2，3，4―トリ-O-アリル-OC-D-グルコピラナンの2‐、3―およぴ4‐

位の脱アリル化反応はPd/Cにより完全に進行し、立体規則性の（1→6）‐Q‐D‐グルコピ

ラナンが得られた。また、同様の合成法により、1，6‐アンヒドロ‐2，3，4‐トリ-O-アリル

-p-D-マンノピラノースから立体規則性の(1~6)-OC-D-マンノピラナンも合成すること

ができた。この様に、アリル基を保護基として用いた1，6‐無水糖による開環重合は、

脱保護が容易で高真空重合を必要としない多糖の合成法として有用であることを明

らかにした。

  第3章では、第2章で確立した合成法における、1，6‐アンヒドロ‐2，3，4－トリ- O-アリ

ル-p-D-グルコピラノースの開環重合反応の精密制御と生成多糖の末端修飾について

検討した。THFなど、環状モノマーのりビング重合開始剤であるトリフルオロメタン

スルホン酸エステル類を1，6‐無水糖の開環重合に適用した。その結果、トリメチルシ

リルトリフルオロメタンスルホン酸エステルやォ‐ブチルジメチルシリルトリフルオ

ロメタンスルホン酸エステルは三フッ化ホウ素エテラー卜と同様に重合能を示し、ま

た、トリメチルシリルトリフルオロメタンスルホン酸エステルを用いた1，6‐無水糖の

塊状重合は、分子量がモノマーの転化率と共に直線的に増加し、また、分子量分散度

も狭く、リビング性を示した。さらに、重合性官能基を有する卜リフルオロメタンス

ルホン酸エステル系開始剤を使用することにより、末端修飾型多糖、すなわち多糖マ

クロモノマーが合成できた。得られた多糖マクロモノマーは適当な開始剤を用い、汎

用のコモノマーであるスチレンとの共重合により、多糖がグラフト化されたポリスチ

レン-graf t-(l+6)-2，3，4―ト，：リ-O-アリル-OC-D-グルコピラナンを与えた。この様に、マ

クロモノマーによる方法が新規な糖鎖複合材料の有カな合成手段であることを示し

た。

  第4章では、第2章で合成した(1+6)-OC-D-グルコピラナンおよび(1+6)-OC-D-マンノ

ピラナンを不斉認識材料であるキラル固定相(CSP)への応用を行った。これら2種類

の多糖と3，5‐ジメチルフェニルイソシアネートおよび3，5一ジクロロフェニルイソシ

アネートの反応により、2‐、3－および4―位に3，5‐ジメチルフェニルカルバメートおよ

ぴ3．5‐ジクロロフェニルカルバメート化された多糖誘導体を合成した。合成した4種

類の多糖誘導体を多孔性シリカゲルに吸着させたCSPを調製し、液体クロマトグラフ

イーによるラセミ化合物の光学分割実験を行い、これらのCSPの性能を評価した。そ

れらのCSPはベンゾイン、トレガー塩基に対し大きな分割能を示し、置換基およぴ多

糖構造の違いにより不斉認識能が異なることを明らかにした。また、（1→6）‐a‐D‐マン
ノピラナンのジクロロフェニルカルバメート誘導体は本研究において最も高い分子

認識能を示し、さらに、ラセミ体のベンゾインと相互作用し、各エナンチオマーに由

来するピークの分裂がNMRスペクトルにより観測された。このことは、多糖カルバ

メート誘導体が溶液中でも不斉認識が可能であり、CSPと共にキラルシフト試薬とし

て有用であることを示唆している。
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  第5章では、以上のアリル基を有する1，6ー無水糖の開環重合、生成多糖の脱アリル
化、および開環重合の精密化による多糖マクロモノマーの合成、さらに、合成多糖の
光学分割用高分子材料への適用についてまとめた。



学位論文審査の要旨
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    学位論文題名

    Novel Synthesis and Application of

（1→6）‐ぱ-D-Hexopyranan as Chiral Polymeric Materials

（（1→6）・ロ-D．ヘキソピラナンの新規合成法と

    光学活性高分子材料への応用）

  天然多糖の化学修飾は多糖の高機能化の観点から、多糖の化学合
成は自然界に存在しない多糖が得られることから、それそれ興味が
持たれている。特に、化学合成法は分子量、分子量分散度、およぴ
立体規則性などの構造制御や末端官能基化など、多糖の精密合成が
可能である。しかし、これまでに確立されている無水糖の開環重合
による多糖合成は水酸基の保護・脱保護の特殊性や高真空重合法の必
要性などから、精密な分子設計や構造制御、さらに、、実用的な規模
での合成が困難であった。
    本論文は、アリル基を水酸基の保護基とした1，6‐無水糖のカチオ
ン開環重合の精密化による分子量および分子量分散度の制御された
多糖や鎖末端に重合性基を有する多糖の合成、さらに、合成した多
糖の光学分割材料への応用を目的として行った研究の結果をまとめ
たものである。その主要な結果は、次の点に要約される。

1）アリル基を有する1，6‐アンヒド口‐2，3，4―トリ－〇‐アリル‐p－D-ヘキ
ソピ ラノー スを 合成し 、その 開環重 合を 一般的 なカチ オン開 始剤で
ある 三フッ 化ホ ウ素工 ーテル 錯体を 用い て行っ た。ア リル基 を有す
る1，6－無水糖の重合性はグルコース＞マンノース〉＞ガラクトース
の順 に減少 し、 この様 な重合 性は無 水糖 のひず みによ る開環 反応の
しやす さと2．位 のかさ 高さ に起因することを明らかにした。得られ
た多糖の主鎖は（1→6）-a -結合により糖ユニットが連結された立体規
則性多糖、（1→6）-2，3，4・トリ－〇‐アリル-a－D-グルコピラナンおよびマ
ンノ ピ ラ ナ ン であ る こ と が NMR解 析 に よ り明ら かとな った。 次に、



（1―チ6）-2，3，4‐トリ‐〇‐アリル‐ロ－D―グルコピラナンおよびマンノピラナ
ンの2―、3－および4‐位の脱アリル化反応はPd/Cにより完全に進行し、
立体規則性の（1+6）‐ロ-D-グルコピラナンおよび（1→6）-a-D-マンノ
ピ ラナ ンが得られた。以上、アリル基を保護基とした1，6‐無水糖に
よ る 開 環 重 合 は、脱 保護が 容易で 高真空 重合 を必要 としな い多糖 の
合成法として有用であることを示した。

2）1，6―アンヒドロ‐2，3，4‐トリ‐〇‐アリル．p‐Dーグルコピラノースの開
環 重 合 反応 の精密 制御 と生成 多糖の 末端修 飾につ いて 、環状 モノマ
ー の り ピン グ重合 開始 剤であ るトリ フルオ 口メタ ンス ルホン 酸エス
テ ル 類 を用 いて行 った 。トリ メチル シリル および t-ブ チルジ メチル
シ リ ル トリ フルオ 口メ タンス ルホン 酸エス テルは 三フ ツ化ホ ウ素エ
テ ラ ー トと 同様な 重合 能を示 した。 また、 トリメ チル シリル トリフ
ル オ 口 メタ ンスル ホン 酸エス テルを 用いた 塊状重 合は 、分子 量がモ
ノ マーの転化率と共に直線的に増加し、また、分子量分散度も狭く、
リ ビ ン グ性 を示し た。 さらに 、重合 性官能 基を有 する トリフ ルオ口
メ タンスルホン｀酸エステルを用いると、多糖マクロモノマーが合成
で き た 。多 糖マク 口モ ノマー はスチ レンと の共重 合に より、 多糖が
グラフト化されたポリスチレン-graff‐（1→6）－2，3，4‐トリ‐〇‐アリル-a-
D-グ ル コピ ラナン を与 えた。 以上、 マクロ モノマ ーに よる方 法が新
規な糖鎖複合材料の有カな合成手段であることを示した。

3）キラル固定相（CSP）への応用を目的とし、（1→6）-a -Dーグルコピラ
ナンおよび（1→6）-aーD-マンノピラナンと3，5‐ジメチルフェニルイソ
シアネートおよび3、5―ジク口口フェニルイソシアネートの反応から2‐ヽ
3‐および4－位に3。5一ジメチルフェニルカルバメートおよび3，5‐ジク
口口フェニルカルバメート化された多糖誘導体を合成した。多糖誘
導体を多孔性シリカゲルに吸着させた4種類のCSPを調製し、液体
ク口マトグラフイーによるラセミ化合物の光学分割実験を行い、こ
れらのCSPの性能を評価した結果、ベンゾイン、トレガー塩基に対
し大きな分割能を示し、置換基および多糖構造の違いにより不斉認
識能が異なることを明らかにした。また、（1→6）-a-D-マンノピラナ
ンのジク口口フェニルカルバメート誘導体はラセミ体のべンゾイン
と相互作用し、各エナンチオマーに由来するピークの分裂がNMRス
ペクトルにより観測された。このことは、多糖カルバメート誘導体
が溶液中でも不斉認識が可能であり、CSPと共にキラルシフト試薬
として有用であることを示した。

  これを要するに、著者は
環重合、およびその精密化
に、合成多糖を光学分割用
子合成に関して有益な知見
ること大なるものがある。
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  よって著者は、北海道大学博士（工学）の学位を授与される資格
あるものと認める。


