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研究成果の概要（和文）：α-シクロデキストリン（α-CD）二分子を複数の芳香族リンカーで連結させたチュー
ブ型α-CD二量体を合成することに成功した。これらの二量体の不飽和脂肪酸エステルに対する包接能を検討し
たところ、複数のm-キシリレン骨格リンカーをもつα-CD二量体がシス体のオレイン酸メチルよりもトランス体
のエライジン酸メチルに対して高い包接能を示すことがわかった。特に、6つの2-ブロモ-m-キシリレンリンカー
で連結されたα-CD二量体が9倍を超えるトランス／シス選択性を示し、リンカーの構造を適切に設計すること
で、より高度なトランス選択性をもつチューブ型α-CD二量体が開発できることがわかった。

研究成果の概要（英文）：We have succeeded in synthesizing tubular α-CD dimers in which two 
molecules of α-cyclodextrin (α-CD) are linked with multiple aromatic linkers, and examined their 
inclusion ability toward unsaturated fatty acid esters. The α-CD dimers bearing linkers with a 
m-xylylene skeleton showed higher inclusion ability for methyl elaidate (trans-fatty acid ester) 
than methyl oleate (cis-fatty acid ester). In particular, an α-CD dimer linked with six 
2-bromo-m-xylylene linkers showed over 9-fold trans/cis selectivity. These results indicate that 
designing a properly structured linker can lead to the development of a tubular α-CD dimer with 
high inclusion selectivity for trans-fatty acid esters.

研究分野：超分子化学

キーワード： 環状オリゴ糖　シクロデキストリン　チューブ型ホスト分子　分子認識　長鎖不飽和脂肪酸　トランス
脂肪酸
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研究成果の学術的意義や社会的意義
オイル中に混入した有害物質の除去は、安全・安心な社会を形成する為に早急に解決されねばならない課題であ
る。食品として広く利用されている植物油を加工、精製、調理する時に生成するトランス型の脂肪酸（トランス
脂肪酸）がヒトの健康に深刻な影響を及ぼすことが世界規模で問題となっている。本研究では、環状オリゴ糖二
分子を複数のリンカーで連結したチューブ型環状オリゴ糖二量体がトランス脂肪酸に対して選択的な包接能を示
すことを見出した。この二量体を用いることで、オイル中に混入したトランス脂肪酸の除去が期待できる。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
分子の集積化により構築される高次の分子集積体は、元の分子を凌駕する物性や元の分子で

は発現し得ない新しい機能を示すことが知られている。研究代表者はこの分子集積化技術を、

分子認識能をもつホスト分子に適用して高次の分子認識空間をもつ分子集積体とすることで、

飛躍的な分子認識能の向上のみならず、新機能の発現につながると考え、これまで研究に取り

組んできた。特に、研究代表者がホスト分

子として注目したのは、‘シクロデキスト

リン（CD）’と呼ばれる、植物を原料とす

る環状オリゴ糖である。CD はバケツの底

を抜いたような形をしていて、内径 0.5～
0.9 nm の空孔を持ち（図１）、この空孔の

形と大きさに適合する分子を選択的に取

り込む性質（包接能）がある。CD の包接

能は酵素モデルや分子センサー等として

学術的に研究されるとともに、その高い生体適合性と環境適合性から食品、化粧品、医薬品な

ど工業的にも広く利用されてきた。しかし、CD による分子の包接のほとんどはこれまで水中

や一部の極性溶媒中に限られており、非極性溶媒や油の中での包接は困難と考えられ、全く実

現されていなかった。ところが最近、研究代表者らにより、CD ならびに CD 誘導体の分子集

積化により形成されるチャンネル型

集積体やカプセル型集積体が、オイル

ならびに非極性溶媒中に溶解した芳

香族化合物と効果的に包接錯体を形

成することが初めて見出され（図２）、

この包接現象を用いることで、従来の

CD では発現できなかった、オイル中

からの塩素化芳香族化合物の除去

（Anal. Chem. 2008, 80, 317; Org. 
Lett. 2009, 11, 5282）や高度キラル認

識が実現された（J. Am. Chem. Soc. 
2013, 135, 3371）。また、CD を適切な芳香族スペーサーで連結させた分子集積体が、オイル中

に混入したポリ塩化ビフェニル（PCB）を高選択的に包接除去できることを明らかにした

（Environ. Sci. Technol. 2014, 48, 8094）。さらに、ここで形成された包接錯体を有機溶剤で

洗浄するだけで、除去した PCB を回収できることも見出した。一方、CD 誘導体が head-to-tail
型に配列した分子集積体を用いれば、CD 分子単独では困難とされていた、非極性溶媒中のシ

ス型不飽和脂肪酸エステルとトランス型不飽和脂肪酸エステルの高度識別が可能となり、この

識別能を用いることで植物油中のトランス脂肪酸エステルの選択的除去に成功した（特願

2009-205977; PCT/JP2010/065235）。このように、CD 分子の集積化により構築される高次包

接空間を、CD 空孔サイズや CD 分子間の配列様式を変化させて分子レベルで精密制御するこ

とで、単独の CD 分子を用いた従来の技術では困難とされていた、オイル中に混入した様々な

有害物質の除去が可能になることを明らかにした。 
食用油中のトランス脂肪酸やグリシドール脂肪酸エステルなど、オイル中に混入した有害物

質の除去は、安全・安心な社会を形成する為に早急に解決されねばならない課題である。食品

として広く利用されている植物油を加工、精製、調理する時に生成するトランス型の脂肪酸（ト

ランス脂肪酸）がヒトの健康に深刻な影響を及ぼすことが世界規模で問題となっている。トラ
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 図１．シクロデキストリンの化学構造と模式図 

CD－ゲスト
包接錯体

芳香族化合物
in オイル

包接(A) (B)

チャンネル型CD分子集積体カプセル型CD分子集積体

と芳香族化合物の包接錯体  
図２．(A) カプセル型 CD 分子集積体によるオイル中

の芳香族化合物の包接（吸着）の模式図.(B)チャンネ

ル型 CD 分子集積体の模式図． 



ンス脂肪酸は LDL コレステロール（悪玉コレステロール）を増加させ、HDL コレステロール

（善玉コレステロール）を減少させる作用があり、多量に摂取し続けた場合には動脈硬化など

による虚血性心疾患のリスクを高めることが知られている。このようなことから、トランス脂

肪酸を含む製品の使用を規制する国が増えており、我が国でも、健康に対する意識の高まりと

ともに食品中のトランス脂肪酸低減に対する取り組みが活発に行われている。 
 
２．研究の目的 
シクロデキストリンならびにシクロデキストリン誘導体の分子集積化により構築される高次

分子認識空間を精密制御することで、オイル中のトランス脂肪酸等の人体に有害な物質の高効

率除去・回収を実現できる革新的植物性吸着材料を創出することを目的とする。 
 
３．研究の方法 
研究代表者らがすでにオイル中で包接能を示すことを見出している CD 分子集積体の構造を

もとに、オイル中の有害物質に対し、より効率的な包接除去が期待できる新規な CD 集積体を

設計・合成し、トランス型脂肪酸等の長鎖脂肪酸エステルに対する包接能について検討する。

ここで、CD 分子集積体構築のための出発物質として、6 位を tert-ブチルジメチルシリル基で

修飾した CD を主に用いる。さらに、合成した CD 分子集積体とゲスト分子間で形成される包

接錯体の構造ならびに包接錯体形成のメカニズムについて解明する。得られた結果を CD 分子

集積体の分子設計にフィードバックさせることにより、オイル中のトランス型脂肪酸等の有害

物質を高効率除去・回収できる革新的吸着材料を創出する。 
 

４．研究成果  

CD 分子集積体として、研究代表者らが以前合成した、αあるいはβ-CD 二分子を複数の m-
キシリレンリンカーで連結させた CD 二量体（図３）を用いて、それらの 6 位水酸基を種々の

置換基で修飾し、不飽和脂肪酸エステルに対する包接能について検討した。まず、α-CD 二量

体から、2 つの CD 環のうちの片方の CD 環上の 6 位水酸基すべてを tert-ブチルジメチルシリ

ル基で修飾したヤヌス型α-CD 二量体、２つの CD 環の 6 位水酸基すべてをメチル基で修飾し

たメチル化α-CD 二量体を合成し、それら

の包接能について検討した。これらの

α-CD 二量体は未修飾α-CD 二量体と同様

に、シス体のオレイン酸メチルよりもトラ

ンス体のエライジン酸メチルに対して高

い包接能を示すことがわかった。ヤヌス型

α-CD 二量体は、未修飾α-CD 二量体と同

程度の約 4倍のトランス体選択性を示した。

一方、メチル化α-CD 二量体は未修飾α-CD
二量体やヤヌス型α-CD 二量体よりもトラ

ンス体、シス体の両方に対してより高い包

接能を示した。これはα-CD の 6 位水酸基

をメチル化することで、水酸基間での水素

結合が消失してゲスト取り込み口が広がるとともに、メチル置換基により疎水性包接空間が拡

張されるため、直線的な構造をもつトランス体だけでなく、折れ曲がり構造をもつシス体も安

定に包接されるためだと考えられる。 
また、α-CD 二分子を、種々の置換基をもつ m-キシリレンリンカーで連結させた二量体を用

 
 

図３．複数のリンカーをもつ CD 二量体の構造と模

式図． 



いて、不飽和脂肪酸エステルに対する包接能について検討した。ここでは、α-CD 二分子を複

数の 2-ブロモ-m-キシリレンリンカーあるいは 2,4,6-トリメチル-m-キシリレンリンカーで連結

させた α-CD 二量体を合成し、それらのシスあるいはトランス不飽和脂肪酸エステルに対する

包接能を検討した。これらの α-CD 二量体は、未置換の m-キシリレンリンカー連結二量体と同

様に、シス体のオレイン酸メチルよりもトランス体のエライジン酸メチルに対して高い包接能

を示した。m-キシリレンリンカー連結二量体のトランス体選択性が 3 倍程度であったのに対し、

2-ブロモ-m-キシリレンリンカー連結二量体では 9 倍以上、2,4,6-トリメチル-m-キシリレンリ

ンカー連結二量体では６倍以上のトランス体選択性を示すことがわかった。 
次に、β-CD 二分子を m-キシリレンリンカーで連結したβ-CD 二量体の 6 位水酸基を種々の

ハロゲン化アルキルでアルキル化し、不飽和脂肪酸エステルに対する包接能について検討した

（図４）。ゲスト分子には、食用油の成分である炭素数 18 の飽和および不飽和脂肪酸エステ

ルを用いた。アルキル化β-CD 二量体は重アセトニトリル中でこれらの脂肪酸エステルに対し

て 103 オーダー以上の高い会合定数を示した。また、6 位メチル化体（R = CH3）と 6 位エチ

ル化体（R = C2H5）はシス型二重結合を 1 つもつオレイン酸メチルに対して最も高い包接能

を示したことから、オレイン酸メチルの炭素鎖の折れ曲がり構造がこれらのホスト分子の包接

空間に最も適合していると考えられる。一方で、6 位をブチル化したβ-CD 二量体はシス型二

重結合を 2 つもつリノール酸メチルに対して最も高い包接能を示し、修飾アルキル鎖長により

ゲスト選択性を制御できることが明らかになった。 

また、6 位修飾基にトリイソプロピルシリル基をもつヤヌス型 TIPS-β-CD 二量体を合成し、

不飽和脂肪酸エステルに対する包接能について検討した。このヤヌス型 TIPS-β-CD 二量体は、

トランス体のエライジン酸メチルよりもシス体のオレイン酸メチルに対し高い包接能を示した。

また、そのシス体選択性は、以前合成したヤヌス型 TBDMS-β-CD 二量体の選択性を上回って

おり、CD 二量体の空孔の入り口とは反対側にある 6 位水酸基上の置換基が包接能に顕著な影

響を及ぼすことがわかった。重メタノール中での NOESY スペクトルには、これらのヤヌス型

β-CD二量体のトリアルキルシリル基と CD空孔内側に存在する H3および H5プロトンとの相

関ピークが観測され、トリアルキルシリル基の CD 空孔内への自己包接が確認された。計算に

よるヤヌス型β-CD 二量体の最適化構造から、いずれの場合も 7 つのトリアルキルシリル基の

うちの 1 つが空孔の内側を向き、自己包接されている様子が観測された。これらの構造をトリ

アルキルシリル基側からみると、ヤヌス型 TIPS-β-CD 二量体では TIPS 基が密にパッキングし

ているのに対し、ヤヌス型 TBDMS-β-CD 二量体では TBDMS 基間に隙間ができていることが

わかった。このことから、ヤヌス型 TBDMS-β-CD 二量体では TBDMS 基間に形成された隙間
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図４．6 位アルキル化β-CD 二量体と長鎖脂肪酸エステルとの会合定数 (重アセトニトリル中、25 ℃) 



に極性溶媒であるメタノールが入り込み、包接空間の疎水性を下げている可能性が考えられる。

一方、ヤヌス型 TIPS-β-CD 二量体では密に集合した TIPS 基によって包接空間が溶媒分子から

遮蔽され、より高い疎水性空間が形成されたことから長鎖不飽和脂肪酸エステルに対する高い

包接能につながったと考えられる。 
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門崎友亮、中村弘司、重光　孟、木田敏之
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