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研究分野：化学 
科研費の分科・細目：基礎科学・無機化学 
キーワード：金属錯体、糖、医療、光線力学療法、制がん剤、光増感剤、バイオメカニズム 
 
１．研究計画の概要 
 金属イオンと有機物を素材とする金属錯
体は、生命活動に必須の微量金属イオンの役
割やバイオメカニズム解明の可能性をもた
らすなど、近年、生命科学の発展に大きなイ
ンパクトを与えている。生理活性無機有機複
合体という物質領域は生物無機化学と生物
有機化学に端を発し、従来の錯体や有機化学
の化合物概念を遥かに凌駕する複雑な化学
として成長している。欧米先進国においては、
既に 10 年ほど前から金属イオンの動物・人
体内での挙動とその医薬としての有用性を
見出すための研究が開始されており、化学
者・薬学者および医学者が共同して無機薬理
学という新しい学問領域を創成している。 
 しかし、残念ながらこの分野のテーマの大
部分は欧米で開拓されたものであり、欧米諸
国と比較して立ち後れているのが現状であ
る。日本の試薬企業においては金属イオンの
生体に対する毒性が強調されるあまり、一般
的に、金属イオンを医療に応用することには
および腰であるように思われる。このように
企業がなかなか参入しない分野に対してこ
そ大学の研究者が先駆的に参加し、基礎化学
を展開し、先導役を果たしていく事に重要な
意味があると考えられる。 
 本研究課題では、我々が世界に先駆けて独
自に切り開いてきた糖質の配位化学という
研究領域を基盤として、この分野に切り込み、
配位環境の制御により生体適合性に優れた
生理活性無機有機複合体の設計とバイオメ
カニズムの解明を目指している。 
 
２．研究の進捗状況 
(1) S-グリコシド配位子とするCu(II)錯体の

合成とキャラクタリゼーション 
 D-グルコース（D-Glc） と2,2’-ジピコリ
ルアミン分子をS--グリコシド結合で連結
した新規配位子を用いてCu(II)錯体の合成
とキャラクタリゼーションを行った。銅
(II)錯体は、Cu-S結合距離がかなり長い歪
んだ五配位四角錐型構造であり、金属まわ
りに不斉な環境が存在することが判明した。 
(2) Click Chemistryを利用した新規糖連結配
位子を含む発光性糖連結Re(I)錯体 
  Click Chemistryの適用により合成した新
規糖連結配位子（AcGlc-pyta、D-Glc連結、pyta
）を用いて核画像診断薬の基礎化合物として
のRe(I)錯体の合成とキャラクタリゼーショ
ンを行った。いずれも、六配位八面体型錯体
である。 [ReCl(CO)3(Bn-pyta)]の発光寿命は
8.90sと長寿命化した。 
(3) PDT（光線力学療法）用新規光増感剤 (糖
鎖連結ポルフィリン、クロリン誘導体) の合
成と HeLa 細胞)に対する PDT 効果の検討 
 D-Glc および D-ガラクトース (D-Gal) が 
S-グリコシド結合で2. 5,10,15,20-tetrakis 
(penta  fluorophenyl)porphyrin (H2TFPP)
に連結した PDT用新規糖連結光増感剤を合成
した。さらに、1,3-双極子付加反応を利用し
て新規糖連結フッ素クロリン｛(H2TFPP-SGlc、
H2TFPP-SGal)｝を合成した。次いで、これら
を光増感剤として用いて HeLa 細胞に対する
PDT 試験を行ったところ、糖選択的に D-Glc
連結クロリンが極めて高い PDT効果を有する
ことが判明した。 
 以上、本研究の 3年間の成果は、糖質を連
結させた医療用ハイブリッド体の開発にと
って重要な知見を与えるものとみなされ最
終年度への展開が期待される。 
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３．現在までの達成度 
②おおむね順調に進展している。 
（理由） 
前項の「２．研究の進捗状況」で述べたよう
に、当初の研究計画にのっとり研究成果を精
力的にあげてきたことが、本達成度の評価を
妥当なものにしている。 
 
４．今後の研究の推進方策 
薬学者、医師と連携して下記の研究を実施し、
これまでの研究成果を総合的に取りまとめ、
前臨床試験への積極的な展開を図る。 
                                                   
(1) 光線力学療法用糖鎖連結錯体（光増感
剤）の開発と機能評価 
1-1. 光感受性物質の開発・合成 
1-2. in vitro 試験 
1-3. in vivo 試験 
1-4. 作用機序の解明 
(2) インスリン様活性を示す糖鎖連結金属
錯体の開発と機能評価 
2-1. 糖鎖連結金属錯体の開発・合成 
2-2. in vivo 評価 
(3)  抗がん性貴金属錯体の開発と機能評価 
3-1. 糖鎖連結金属錯体の開発・合成 
3-2. in vitro 試験 
3-3. in vivo 試験 
 
５. 代表的な研究成果 
（研究代表者、研究分担者及び連携研究者に
は下線） 
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