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金属イオンをもつβ一シク只デキストリン

ニ量体によるフユロインの酸化反応促進効果
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　Cata1yt1c　Effect　ofβ一Cyclodextrm　D1mer　w1th　a　Meta1

　　　　　　　Ion　on　the　Ox1d－at1on　of　Furom

　　　　　　　　緒　　　　　言

　シクロデキストリン（CD）の触媒効果には，疎水性

の分子内空洞および空洞周縁部の2級水酸基の両者が関

与する．すなわち2級水酸基は触媒部位として，また空

洞は基質の反応部位をその触媒部位近傍に固定するため
　　　　　　　　　　　　　　　1）
の取り込み空間として作用している．しかしCDは両

端開放型の空洞を持つため，望ましい包接部位への基質

の固定が困難である上に，その作用pHが2級水酸基

の酸解離領域（PK。≒12）に限られ，かつ触媒性も低い

という欠点を有する．

　このような欠点を改善す季ため。著者らは先に2分子

のβ一シクロデキストリン（β一CD）誘導体を銅（■）イオ
　　　　　　　　　　　　　2）
ンで結合した二量体を合成した．このものは，2個の取

り込み空間とその中間に位置する金属イオンとをもつの

で，反応部位が2個の疎水基の中問に存在するような基

質に対して，大きな触媒効果を示すであろうと期待され

た．事実，この二量体はフロイン，1，2－d1fury1－2－

oxoethano1，の酸化反応をβ一CD以上に促進した．し

かしこの二量体構成CDすなわち6－deoxy－6一［1V一（2－

amnoethy1）］ammo一β一cyc1odextrm（β一CD－6－en）

は，二座配位子であるエチレンジアミノ基がCDの1

級水酸基の1つと置換した構造を有し，CDの本来の触

媒部位とは逆の部位にエチレンジアミノ基を持ってい

る．

　これに対して，CD本来の触媒部位である2級水酸基

側にエチレンジァミノ基を導入した3－deoxy－3一［！V一（2－

a血moethy1）コammo一β一cyc1odextrm（β一CD－3－en）

が，同様に銅（皿）イオンと二量体を形成することは既に
　　　3）
報告した．

　＊生物汚染化学研究室

＊＊土壌物理化学研究室

　本研究では，酵素モデル的な研究の一環として，フロ

インの酸化反応に対する・このβ一CD－3－en二量体の触

媒作用を調べ，β一CD－6－en二量体のそれと比較した．

またゴ座配位子であるジエチレントリアミノ基を2級

水酸基側にもつ3－deoxy－3一［1V＝一（2－ammoethy1）一2－

a血moethy1コammo一β一cyc1ode斌rm（β一CD－3－d1en）

と銅（工［）の1：1型錯体を合成し，そのフロインの酸化

反応に対する触媒効果も検討し，二量体のもつ2個の疎

水性空洞の有効性を明確にしようとした．

　　　　　　　実験材料および方法

1）材料

　β一CDは市販晶を水から再結晶して用いた．エヂレン

ジアミン（en）およびジエチレントリアミン（dien）は

水素化カルシウムで乾燥後蒸留して用いた．β一CD－3－

enおよびβ一CD－3－dienは先に報告した方法により合
　　4）
成した．その他の試薬は市販品をそのまま用いた．

2）β一C＝D一認一砒鋤一錫（皿）錯体の組成比の測定

　5mMのCuS04を含むNaHC03－HaOH緩衝液（
pH1O．5，イオン強度五＝O．060M）5m1に一定量の

β一CD－3－dien粉末（O～51．9mg）を添加し，よく援拝

した後25◎Cで1時間放置した。遠心分離（3，000rpm，

10mm）して得た上澄液の吸収スペクトルを，日立200－

20型分光々度計を用いて，25◎Cで測定した。

3）錯体の調製法お’よぴ反応速度の測定法

　錯体の調製は，CuS04水溶液5m1とβ一CD－3－en

またはβ一CD－3－dienを含むNaHC03－NaOH緩衝液

（PH1O．5，ム＝0，120M）5蛆1を混合することによっ

て行った．
　　　　　　　　　　　　　　　　　　2）
　反応速度は，先に報告した分光学的方法，すなわち基

質の酸化によって生成するフリルを波長330nmにお
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Tab1e1Pseudo　f1rst－order　rate　constants　for

　　　　the　ox1dat1on　of　furoエn1n　the　absence

　　　　and　m　the　presence　of　add1t1Yes　at　pH

　　　　1O．5and25oC．

　　　0
　　　0　　　　　　　　　　■O．5　　　　　　　　　　1．O　　　　　　　　　　1．5

　　　　　　　　　Lθ一CD＋3－dien］／［Cu（皿）］

　F1g．1　P1ot　of　the　absorbance　at635nm洲
　　　　　［β一CD－3－dienコ／［Cu（工［）コ　．

ける吸光度変化で追跡することによって求め，擬一次反

応速度定数（κ。b．d）として示した。この反応はβ一CD－

3－enなどの添加物の有無にかかわらず全て一次速度式

に良く従つた．

Rm　No． Add1t1ves　　　　　　　　んobsd，：m1n1

1
2
3
4
5
6
7
8

9
10

11

12

None
2．O　mM1en

2．O　mM1β一CD

2．O　mMβ一CD－3－en

2．O　mMβ一CD－3－dien

1．O　mM　en2Cu（］I）

O．5mM（β一CD－3－en）2Cu（1皿）

O．5mM（β一CD－3－e皿）2Cu（皿）

　　十〇．5mM　en2Cu（1皿）

1．O　mM（β一CD－3－en）2Cu（1皿）

1．O　mM（β一CD－3－en）2Cu（1皿）

　　十20mM　Cyc1ohexano1
O．5mMβ一CD－3－dien・Cu（1皿）

1．O　mMβ一CD－3－dieルCu（皿）

O．0619

0．0731

0．0621

0．0900

0．0789

0．0720

02020

　　　　　　　実験結果および考察

　　　　　　2）　　　　　　　　　3）
　β一CD－6－enおよびβ一CD－3－enの銅（n）錯体（それ

ぞれ，（β一CD－6－en）2Cu（■）および（β一CD－3－en）2Cu

（1皿）錯体）が2：1型錯体であること峠既に報告した．

ここでは反応速度の測定に先立って，β一CD－3－dien一銅

（皿）鏡体の組成比を調べた．

　β一CD－3－dienおよび銅（皿）イオンを含む緩衝溶液の

吸収スペクトルは，635nmに吸収極大を示した．また

β一CD－3－dien添加量の増大に伴って，生成するCu

（OH）2の沈殿量が明らかに減少し，最大添加量近傍で

は完全に清澄な青色溶液となった．

　添加したβ一CD－3－dienと銅（■）イ才ンの濃度比（［

β一CD－3－dienコ／［Cu（■）コ）に対して，上澄液の635nm

における吸光度をプロットしたのが第1図である。濃度

比ほぽ1で屈折点を生じたことと上述の観察結果から，

β一CD－3－die丘一銅（工［）錯体（β一CD－3－dien・Cu（皿）錯体

）は1：1型錯体であると結論した．

　ここで得たβ一CD－3－dien・Cu（皿）錯体と（β一CD－3－

en）2Cu（■）’錯体，およびそれらに関連する化合物の存

在下におけるフロインの酸化反応速度の測定結果を第1

表にまとめた．

　フロインの酸化反応は，（β一CD－3－en）2Cu（皿）錯体

の添加によってかなり加速された．これに対してβ一CD，

O．1跳9

0．3000

0．0720

0．0604

0．0565

enあるいはenと銅（皿）との2：1型錯体（en2Cu（1皿）

錯体）の存在下では，わずかしか影響されなかった。シ

クロヘキサノールはCD空洞内に包接されその触媒作
　　　　　　　　　1）、
用を拮抗的に阻害するが，これの（β一CD－3－en）2Cu（1皿）

錯体系への添加は，フロインの酸化反応速度を著しく低

下させた．またこの反応速度は，（β一CD－3－en）2Cu（1皿）

錯体の濃度（［（β一CD－3－en）2Cu（■）コ）の増加に伴って

非直線的に増加した（第2図）．これらの事実から，（β一

CD－6－en）2Cu（1皿）錯体の場合と同様，この反応に先立

ってフロインと（β一CD－3一㎝）2Cu（皿）錯体との包接複

合体が形成されていることが萌らかである．

　この複合体が1：1型である、と仮定して導いた次の式

04
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O
　　　　0　　　　05　　　　1刀　　　工5

　　　　　　　　［（β一CDr3－6n）、Cu（I）］，mM

Fig．2．P1dt　ofんob．d眺．［（β一CD－3－en）2Cu（皿）コ
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Tab1e2Rate　constants　and　d1ssoc1atlon
　　constants　m　furom一（β一CD－6－en）2Cu（■）

　　and一（β一CD－3－en）2Cu（皿）systems　at　pH

　　1O．5and25oC．

Comp1ex　　　　　　　ん。，mm1　Kdiss，mM

（β一CD－6－en）2Cu（1I）＊　　　1，080

（β一CD－3－en）2Cu（皿）　　　　0．720

2，62

1．84

　　　　　0　　　1　　　2　　　3　　　4

　　　　　　1／［（β」CD－3ren）2Cu（皿）］，mM‘1

Fig．3．P1ot　of1／（んob．d一んun）眺．1／［（β一CD－3－en）2

　　　　Cu（皿）コ

に基づき，ん。b．dと［（β一CD－3－en）2Cu（■）コとの関係

を解析した（第3図）．

　　　　1　　　　　　　　　　Kdi。。
　　んob．p＿んm一（ん。＿んun）［（β一CD－3－en）2Cu（1I）コ

　　　　　　　　　　1
　　　　　　　　＋ん、＿ん㎜

ここで，Kdi。。は複合体の解離平衡定数であり，ん㎜お

よびん。はそれぞれ遊離基質および包接された基質の速

度定数である．

　第3図で良好な直線関係（相関係数O．999）がえられ

たことから，式を導くにあたって用いた仮定は妥当であ

ると言え，そのKdi。。およびん。としてそれぞれ1．84

mMおよびO．720mm1を得た．ここに得られたKd。。。

およびん。値を，先に報告した（β一CD－6－en）2Cu（皿）
　　　　　　2）
錯体系のそれらと比較したのが第2表である．

　（β一CD－3－en）2Cu（1皿）錯体系では，基質の取り込み

が改善されているにもかかわらず，触媒効果が劣ってい

る。取り込みが改善されたのは，銅（1皿）の配位がCD空

洞の広がった2級水酸基側で行われているためであろ

う。（β一CD－3－en）2Cu（皿）錯体の触媒効果が当初期待

したほどには上昇しなかった理由については明確ではな

いが，触媒部位であるCDの2級水酸基がCD構成グ

ルコースのC－3位においてエカトリァルの立体配置を

とるのに対して，β一CD－3－enのエチレンジアミノ基が

アキシャル位に導入されているためではないかと推測さ

れる。この点についてはなお検討申である。

＊From　ref．2．

　CDの空洞が2個存在することがフロインの酸化反応

を触媒する上で有効なことは．（β一CD－3－en）2Cu（1I）錯

体の存在下でen2Cu（皿）錯体を添加した際（第1表8

行）に観測される反応速度の低下（β一CD－3－emen・Cu

（1I）型錯体が一部形成されている）やβ一CD－3－dien・Cu

（：皿）錯体による加速効果が見られないことから明らかで

ある．β一CD－3－d1en・Cu（1皿）錯体の添加は，むしろ抑制

的にすら作用している．

　水溶液中で互変異性平衡の存在する2つの基質，すな

わち主としてケト型で存在するアセトイノ，1，2－dmeth－

y1－2－oxoethano1，およびエノール型で存在するピリト

イン，1，2－d1pyr1dy1－2－oxoethano1，の酸化反応に対

するCDの触媒効果がケト型基質に対してのみ発揮さ

れることから，CDはエノール化を促進するものと考え
　　　　5）
られている．本研究における（β一CD－3－en）2Cu（1皿）錯

体の加速作用も同様にエノール化の促進にあると思われ

る．すなわち錯体申の2個のCDがそれぞれの空洞に

フラン環を取り込み，フロイン分子を固定すると共に，

反応申間体であるエノレートアニオンを銅（皿）イオンが

静電的に安定化させることによりエノール化が促進され

るのであろうと推定した．

　　　　　　　　要　　　　　約

　3－Deoxy－3一［W一（2－ammoethy1）コammo一β一cyc1o－

dextrmと銅（■）との2：1型錯体によるフロインの酸

化反応に対する触媒作用を，pH1O．5，25◎Cの条件下

で検討した．

　本錯体によって反応はかなり加速されたが，これに対

応する6－deoxy－6一［N一（2－ammoethy1）コammo一β一

cyc1odextrmの銅（■）錯体より加速効果は小さかった．

他方，1分子内に2個のソクロテキストリン空洞が存在

する本錯体は，1個しか存在しないものより反応の加速

効果発現に有利であった．

　このことは，錯体中の2個の空洞がフロイン分子を固

定すると共に，その反応部位を銅（■）イオンの近傍に局

在させることを示唆している。したがって，反応の加速
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はフロインのエノレートアニオンの静電的な安定化によ

ってもたらされると推定した．　　　　　　　　　　　3．
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　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　S胴醐町

　The　catalyt1c　effect　of　a2・1comp1ex　between　3＿deoxy＿3＿［ル（2＿a血1noethy1）］ammo一β一

cyc1od．extr1n　and－Cu（1I）on　the　ox1dat1on　of｛urom，1，2－d－1fury1－2－oxoethano1，was　exammed－

at　pH1O．5and．25◎C．

　The　react1on　was　s1gmf1cant1y　a㏄e1erated　by　the　comp1ex．However，the　magmtud－e　of　the

mcrease　was　sma11er　than　that　by　the　correspond．mg6－d－eoxy－6一［ハト（2－ammoethy1）］a血mo一β一

cyc1odextr1n　co血p1ex　The　ex1stence　of　twoβ一cyc1od．extr1n　caマ1t1es　m　a　co皿p1ex　mo1ecu1e

may　be　preferab1e　for　the　rate　acce1erat1on　to　that　of　one　cav1ty　1n　aエno1ecu1e．

　Th1s　fact　suggests　that　each　cawty　m　the　comp1ex　f1xes　each　fur11group　m　furom　to

1ocate　the　react1on　s1te　of　fur01n1n　the　v1c1n1ty　of　the　Cu（1皿）10n　The　rate　acce1erat1on㎜ay

be　caused　by　e1ectrostat1c　stab111zat1on　of　the　eno1ate　anlon　o壬fur01n．


