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研究成果の概要（和文）：金属に強く配位するＮ－ヘテロ環カルベン配位子をもつ金属錯体に、

キラルな糖部位を導入することで、金属まわりの不斉や配位子のねじれによる不斉を制御でき

ることを示した。とくに、八面体型イリジウム錯体にピコリル基をもつ二座ＮＨＣ配位子にＤ－

グルコピラノシル基を導入した場合には、そのアノマー異性により、速度論的に金属まわりの

不斉が逆の錯体を与え、α－アノマーはねじれふね型をとることを明らかにした。 
 
研究成果の概要（英文）：Control of chiraily in metal complexes by incorporation of chiral 
sugar units into N-heterocyclic carbene (NHC) ligands was examined.  Syntheses of 
octahedral Ir and Rh complexes using an NHC ligand incorporated a β-D-glucopyranosyl 
unit selectively afforded one of the diastereomers occurred by chirality at the metal centers 
and the sugar unit, while the corresponding α-ligand gave the diastereomer having the 
other chirality at the metal center.  In the α-complex, the α-D-glucopyranosyl unit 
adopted the slewed-boat structure.  We also showed incorporation of sugar units into 
tridentate NHC ligands resulted in diasteroselective formation of Ni complexes with chiral 
twist of the ligands. 
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１．研究開始当初の背景 
 金属錯体の配位子への不斉の導入におい
ては、多くの場合、用いる光学活性試薬が高
価であったり、合成にかなりの労力を要した
りする。近年、グラッブス触媒に代表される
優れた触媒能により注目されているＮＨＣ
錯体では、ＮＨＣ配位子のＮ置換基として

様々な官能基の導入が比較的容易に可能で、
これまでにイミダゾリリデンやイミダゾリ
ニリデンのＮ置換基に不斉を導入したＮＨ
Ｃ錯体（図１）が合成され、その触媒能が調
べられている。しかし、不斉選択性に与える
効果は期待されたほど大きくない。これに対
して、イミダゾリニリデン環の 4，5 位に光
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学活性置換基を導入すると、Ｎ置換基との立
体効果により錯体全体に不斉が誘起され、不
斉触媒としてより有用であると報告されて
いる。しかし、4，5位への置換基は、Ｎ置換
基と比べ、導入に手間を要するため、Ｎ置換
基による錯体の立体制御の確立は重要な課
題であった。 

 
  糖は複数の不斉点をもち、ＮＨＣ配位子
のＮ置換基として導入できる不斉源として
有用である。特に、Ｄ－グルコースは、有機
物の分解生成物である二酸化炭素から植物
によって再生され、ほぼ永続的に利用できる
光学純度が１００％の物質である。また、糖
は生体内で行われている分子認識・細胞認識
において重要な役割を担っている。さらに糖
にはα、β－アノマーがあり、これらの異性
体の存在も生体中での分子認識・細胞認識に
おいて重要なファクターの一つと考えられ
ている。これまでに、糖の持つ性質を錯体に
付与する目的で、様々な糖含有錯体が合成さ
れている。錯体に糖を導入することで、その
糖部位の立体化学や水酸基による水素結合
等によって、錯体自体の構造や、錯体と他の
分子との相互作用に大きく寄与することが
期待される。これらの糖の性質を錯体に反映
させるためには、錯体の配位子と金属原子が
容易に解離することがないように十分な配
位能を持つ配位子を選択する必要がある。Ｎ
ＨＣ配位子は強いσドナー性を持ち、金属原
子と強い結合をつくると考えられ、このよう
な目的に最も合致する。このような観点から、
我々はこれまでに、アセチル保護したＤ－グ
ルコピラノシル基を導入したＮＨＣ配位子
3-メチル-1-(2,3,4,6-テトラ-O-アセチル-D-グ
ルコピラノシル)イミダゾール-2-イリデン
(magi)を持つイリジウム錯体の合成を行い、
初めての糖修飾ＮＨＣ錯体として報告した。 

 
magi 配位子の系を発展させ、ピコリル基を
持つ 3-(2-ピコリル)-1-(2,3,4,6-テトラ-O-ア

セチル-D-グルコピラノシル)イミダゾール
-2-イリデン配位子(pagi)について、Ｄ－グルコ
ピラノシル基がイミダゾリリデン環にα、β
で連結されたものをそれぞれ合成しこれら
を用いてイリジウム錯体を合成し、β体につ
いてはＸ線結晶構造解析に成功した（図２）。 
さらに、これらのイリジウム pagi錯体では、
ＮＨＣ配位子のＤ－グルコピラノシル基のα、
βの違いによって、そのＣＤスペクトルが反
転することを発見した（図３）。1Ｈ ＮＭＲス
ペクトルでは、どちらの異性体についても一
種類の配位子のシグナルを与え、溶液中でジ
アステレオマーが存在していないことを示
している。また、β体のＸ線結晶構造解析で
は、金属中心周りの不斉がＳのもののみが観
測された。これらの結果から、ＣＤスペクト
ルの反転は、金属中心周りの不斉の反転が原
因であると考えられた。これは、ＮＨＣ配位
子に導入したＤ－グルコピラノシル基のα、
β－アノマーの違いによって錯体の光学活性
制御ができる可能性ことを示していた。 

 
 
２．研究の目的 
 本研究では、植物によってほぼ無限に再生
され、永続的に利用可能な唯一の物質である
Ｄ－グルコースを配位子に導入し、そのα、
βアノマーによって、錯体の光学活性の制御
を行うことを目的とする。金属錯体を利用し
た高立体選択性の触媒、分子センサー、抗ガ
ン剤や抗菌剤などの医薬品においては、錯体
の分子認識能が重要な鍵となる。効果的な分
子認識には、用いる錯体の金属中心周りやそ
の周辺の光学活性と立体構造の制御が要求
される。糖は、生体内の細胞認識、分子認識
に密接に関わっている。このような糖の性質
を有効に生かした金属錯体の開発のため、申
請者はこれまでに、置換基の導入が比較的容
易で、金属原子と強い結合をつくることが知
られているＮ－ヘテロ環カルベン（ＮＨＣ）
配位子に、Ｄ－グルコピラノシル基を導入し、
その錯体を用いた研究を行ってきた。そして
その過程で、α体とβ体の違いによってイリ
ジウム錯体のＣＤスペクトルが反転するこ
とを発見した。これは、導入するＤ－グルコ
ースのα、βの違いによって錯体の金属中心
周りの光学活性を制御できることを示唆し
ている。そこで、本研究では、ＮＨＣ錯体に

 

図２ Ir-β-pagi 錯体 

 
図３ α-(破線), β-(実線)pagi- 
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図１ イミダゾリリデン錯体（左）と 
   イミダゾリニリデン錯体（右） 



導入したＤ－グルコースのα、β－アノマーの
違いがどのように、錯体の金属中心の光学活
性制御に関わっているかを解明し、Ｄ－グル
コースの導入によって普遍的に錯体の光学
活性を制御する方法論を確立する。 
 本研究におけるＤ－グルコース導入による
光学活性制御は、不斉触媒や医薬品の開発に
大きく貢献できるものと考えられる。また、
近年、白金、ロジウム、パラジウム、ルテニ
ウムなどの高価な金属を用いた触媒を、より
安価で存在量の多い第一周期遷移金属に置
き換える研究が盛んであるが、今のところ第
一周期遷移金属触媒では触媒活性の低いも
のが多く、5~10 mol%の触媒量を必要とす
る。安価で自然界に大量に存在するＤ－グル
コースを配位子の光学活性源として用いる
ことができれば、配位子の大量供給が可能と
なり、触媒活性が低くても実用化の可能性が
大きくなることが期待される。さらに、クリ
ックケミストリーによってより効率的なＤ－
グルコピラノシル基のＮＨＣ配位子への導
入を可能にすることでさらに効果的となる。 
 
３．研究の方法 
(1)二座型配位子のＤ－グルコピラノシル基
のα、β異性による金属中心周りの不斉反転
の理由として、保護基の立体的な効果が考え
られる。保護基の立体効果について検討する
ため、保護基の種類や、Ｄ－グルコピラノシ
ル基の配置に影響すると考えられる架橋メ
チレン鎖数の異なる配位子を合成し、その錯
体の構造や溶液内の挙動を明らかにする。す
でに合成しているアセチル保護のイリジウ
ム錯体に加えて、ベンジル保護や脱保護した
α、βのＤ－グルコピラノシル基をもつイリ
ジウムＮＨＣ錯体をそれぞれ新たに合成す
る。銀(I)錯体を経由するカルベントランス
ファー法では、α、β－アノマー間の異性化
が起こらないことを確認しているので、この
方法によりイリジウム錯体を合成する。得ら
れた錯体についてＮＭＲおよびＣＤスペク
トルの測定を行うとともに、1Ｈ ＮＭＲスペ
クトルについては温度可変測定を行い、溶液
中での挙動の詳細を調べる。また、ＮＯＥＳ
Ｙ測定により溶液中での立体構造を明らか
にする。さらにＸ線結晶構造解析により、構
造の詳細を明らかにし、得られた構造パラメ
ーターをもとに、これらの錯体と、その金属
中心の不斉が反転したジアステレオマーの
仮想錯体について分子軌道計算を行い、熱力
学的安定性やジアステレオマー間のエネル
ギー障壁について検討する。また、それぞれ
の錯体について生成反応や異性化反応を検
討し、それぞれの錯体の速度論的安定性と熱
力学的安定性を明らかにすることで、生成機
構と異性化機構においてＤ－グルコピラノシ
ル基のアノマー異性がどのように関わって

いるかを解明する。 
(2)ＮＨＣ配位子に、より簡便にＤ－グルコピ
ラノシル基を導入するためクリックケミス
トリーを導入し、Ｎ置換基に三重結合を持つ
イミダゾール誘導体とアジ化グルコースの
1,3-双極子付加反応（フイスゲン反応）によ
る、1-Ｄ-グルコピラノシル-1,2,3-トリアゾ
ールをＮ置換基として持つイミダゾール誘
導体の合成法を確立する。3-ブロモ-1-プロ
ピンや 4-ブロモ-1-ブチンとイミダゾールの
反応により、2-プロピニル基や 3-ブチニル基
をＮ置換基として導入することで、1-Ｄ-グ
ルコピラノシル-1,2,3-トリアゾールとの架
橋メチレン鎖が、１つあるいは２つのＮＨＣ
配位子前駆体を容易に合成できる。また、
1,2,3-トリアゾールの 3位のアルキル化によ
り、1,2,3-トリアゾリリデン配位子前駆体と
なることが知られている。Ｎ配位とカルベン
配位では、Ｄ-グルコピラノシル置換基の位
置が異なるため、両方のタイプの錯体につい
ての光学活性制御を検討する。さらに、両方
のＮ置換基に三重結合をもつイミダゾリウ
ムを出発物質として用いることで、ピンサー
型配位子へと展開する。 
(3)ピンサー型錯体は有用な触媒として知ら
れている。ピリジン環の 2,6-位にメチレン鎖
で連結されたＮＨＣ配位子を側鎖として持
つピンサー型配位子は、ピコリル基を持つ二
座型配位子 pagi の拡張型と考えることがで
きる。このようなピンサー型配位子は、錯形
成時にねじれの不斉が生じる。側鎖のＮ置換
基にＤ－グルコピラノシル基を導入すること
によって、２つの異性体はジアステレオマー
となり一方がより安定となる。導入するＤ－
グルコピラノシル基のα、β異性や保護基が、
これらのジアステレオマーの安定性にどの
ように影響するかを明らかにし、ピンサー型
錯体の光学活性制御についての検討を行う。 
 
４．研究成果 
(1)側鎖にピコリル基とグルコピラノシル基
を有するキレート型糖修飾 N-ヘテロ環カル
ベン（NHC）配位子前駆体、塩化-3-ピコリル
-1-(2,3,4,6-テトラ-O-アセチル-D-グルコ
ピラノシル)イミダゾリウム、の２つのアノ
マ ー 異 性 体 [ α -pagiH]Cl お よ び [ β
-pagiH]Cl を合成し、これを用いて金属中心
周りに不斉を持つハーフサンドイッチ型錯
体[MCp*Cl(L)]X (M = Rh, Ir, L = α-pagi, 
β-pagi, X = Cl, PF6)の生成反応を行い、
側鎖のグルコピラノシル基のアノマー異性
が錯体の立体配置にどのような影響を及ぼ
すかを検討した。X 線結晶構造解析により、
β-pagi 配位子を持つロジウムおよびイリジ
ウム錯体の主生成物が、金属中心まわりが R
の不斉を持つ構造をとっていることを明ら
かにした。α-pagi 配位子を持つ錯体では、



結晶が得られなかったため構造解析はでき
なかったが、円偏光二色性スペクトルにおい
て、β-pagi 配位子を持つ錯体と正反対のコ
ットン効果を示すことから、金属中心まわり
が Sの不斉を持つことがわかった。また、反
応生成物の核磁気共鳴スペクトル測定によ
り、α-pagi 配位子を持つ錯体では S 体が、
β-pagi 配位子を持つ錯体では R 体が、主生
成物として、それぞれ 9：1 程度の比でジア
ステレオ選択的に生成し、さらに、α-pagi
配位子を持つ錯体では、グルコピラノシル骨
格がスキュー型の構造をとっていることが
明らかとなった（図４）。また、β-pagi 配位
子を持つ R 体は、S 体へと異性化する。以上
の結果から、NHC 配位子に導入したグルコピ
ラノシル基の立体障害により、速度論的に R
体が選択的に生成すると考えられる。また、
それぞれのジアステレオマーについて分子
軌道計算により、S 体が熱力学的な安定種で
あることを示した。 

 

図４ α-およびβ-pagi 錯体の異性体 

(2)アセチル保護した D-β-グルコピラノシ
ル基で修飾した N-ヘテロ環カルベン(NHC)配
位子を、ピリジン環の 2,6 位にメチレン基を
介して導入した配位子(bagip)を用いて、ニ
ッケル錯体を合成した。このような錯体では
NHC 部位の傾きとメチレン架橋部位の配置に
より、配位子のねじれによる光学活性を持つ
が、今回合成した錯体では、光学活性な D-
グルコピラノシル基を導入しているため、ジ
アステレオマーとなる。しかし、NMR 分光、 

 

図５ ニッケル bagip 錯体の構造 

円偏光二色性、X線構造解析等の測定により、
溶液中及び固体中で一方のジアステレオマ
ーのみしか存在していないことが明らかと
なり、D-β-グルコピラノシル基の導入の効
果により、ニッケル錯体がジアステレオ選択
的に生成していることがわかった（図５）。 
 また、配位子に簡便に様々な糖を導入する
ため、クリックケミストリーを導入した。
1-(2-プロピニル)イミダゾールや 1-エチニ
ルベンズイミダゾールにアセチル保護した
D-β-グルコピラノシルアジド、D-α-マンノ
ピラノシルアジド、D-β-ガラクトピラノシ
ルアジドを銅触媒存在下で反応させ、糖修飾
トリアゾール環をもつイミダゾールおよび、
ベンズイミダゾールを得た。これらにヨウ化
メチルを反応させ、NHC 配位子前駆体とした。
このように様々な糖を NHC 配位子に導入する
手法を確立できたことは、糖を導入した新し
い金属錯体触媒や医薬品の開発への応用に
つながると考えている。さらに D-β-グルコ
ピラノシル基で修飾したトリアゾール基を
持つ NHC 配位子を用いて、イリジウム錯体の
合成を行い、イリジウムまわりの光学活性の
制御を試みたが、ジアステレオ選択性はよく
ないことが判明した。これは、錯形成時に、
配位子の糖部位が金属中心から離れてしま
うことが原因と考えられる。 
(3)キレート型二座Ｎ‐ヘテロ環カルベン
（ＮＨＣ）配位子の２つのＮ置換基の一方に
β‐Ｄ‐グルコピラノシルユニット、もう一
方に他の置換基を組み込んだ非対称型配位
子をもつ錯体の立体制御について検討した。 
キレート型二座ＮＨＣ配位子では、２つのＮ
ＨＣユニットを架橋するアルキル鎖の配置
によりキレート配位面の上下が非対称とな
り、ＮＨＣ配位子の動的過程による異性化平
衡の可能性を考慮する必要がある。そこで、
まず糖を持たない対称型キレート二座ＮＨ
Ｃ白金ユニットをもつ三核錯体を用い、温度
可変ＮＭＲ分光測定によるＮＨＣ配位子の
動的挙動の検討を行ったこころ、Ｎ置換基の
種類に関係なく、メチレン架橋とプロピレン
架橋の配位子では動的挙動が観測され、エチ
レン架橋の配位子では観測されなかった。 
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図６ 二座キレート配位子の動的挙動 

 以上の結果に基づき、アセチル保護および
脱保護β‐Ｄ‐グルコピラノシル基を導入
したエチレン架橋の非対称キレートＮＨＣ



配位子を用いて、パラジウム錯体の立体制御
の検討を行った。ＮＨＣ配位子以外の単座配
位子として、水硫化物配位子を導入し、その
ＳＨプロトンのシグナルの積分比ににより、
ジアステレオマー比を調べたところ、もう一
方のＮ置換基として長鎖アルキルを導入し
たＮＨＣ錯体では、アセチル保護配位子では
５：４、脱保護配位子では２：１であった。
また、アントラセンメチル基をもつアセチル
保護配位子では１０：９で、平面錯体では、
これまでに用いてきた八面体錯体のような
優れたジアステレオ選択性が得られないこ
とが明らかになった。 
 本研究で確立したクリックケミストリー
を用いる方法で合成したピンサー型配位子
を用いた場合にも、ジアステレオ比は４：３
と良くなかったが、この錯体（図７）が水中
での鈴木‐宮浦カップリングにおいて、ＴＯ
Ｎが７０万を超える高触媒能を示すことが
わかった。 

 
図７ クリックケミストリーで糖を導入し
た CCN ピンサーパラジウム錯体の合成 
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