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研究目的

　生体はタンパク質、核酸、多糖などの光学活性高

分子の集合体であり、光学異性体に対して異なる生

理活性を示すことが多い。特に不斉中心を有する光

学活性医薬品の場合、光学異性体の一方が本来の薬

理作用を示し、他方が副作用などを引き起こす場合

が少なくない。しかし、現在使用されている合成光

学活性医薬品の多くはうセミ体として用いられてお

り、シングルエナンチオマーは、僅：か5％にすぎな

い。この原因として不斉合成や光学分割により目的

の光学活性体を多量に、且つ純粋に得ることが困難

であったり、特に製造コストの問題に因ることが多

い。キラル固定相を用いた高速液体クロマトグラフ

（HPLC）による光学分割が最も汎用性が高いが、現

在の充填剤は、ラセミ体の分割能、耐久性、耐熱性、

使用できる溶媒、価格等問題点がある。N一置換マレ

イミドモノマー（RMDの重合性に関する研究はこ

れ迄に多くなされており、得られたポリマーは非常

に剛直で堅いポリマーで、耐熱性に優れている。こ

の研究では、より高い旋光性を有する光学活性マレ

イミドポリマー（poly（RMI））を合成し、より優れ

たラセミ体の光学分割充填剤の開発を目的とする。

研究成果

　本研究では下に示す光学活性リガンドを用い、ア

キラルなRMIすなわち、　N一シクロヘキシルマレイ

ミド（CHMI）、　N一フェニルマレイミド（PhMI）お

よびN一（P一ベンゾイルオキシ）フェニルマレイミド

（BOPMI）の不斉アニオン重合を行った。立体配置

や嵩高さの異なるリガンドを用いることにより、得

られるポリマーの旋光性に与えるリガンドの影響を

検討した。
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Chiral　Ligands　（（a］43s　c＝1．0　g／dL，　1＝　10cm，　in　TIll；．）

　得られたポリマーについて比旋光度（［α］il，）、円

二色性（CD）スペクトル、　GPC測定、13C　NMRス

ペクトルから旋光性、構造に関する検討を行った。

　重合条件及び結果をTableに示す。得られたポリ

マーは全て光学活性であり、その［α］ll，は用いた有機

金属により大きく異なった。つまり、アルキルリチ

ウム（フルオレニルリチウム（FILi），n－BuLi）では一

16．7．～＋19．0．、Et2Znでは一155．3．～＋102．8．であ

る。また、［α］ill，の符号はリガンドの絶対配置に依存

しており、R体のリガンドを用いると正の［α］ll、を有

し、反対にS体のリガンドでは負の5を有するポリ

マーが得られた。ここで、有機金属にn－BuLiを用

いた場合のみ、ポリマーの開始末端にリガンド由来

の光学活性基が結合している。従って、ポリマーの

旋光性は末端不斉の影響も考慮する必要がある。

Table　Anionic　Polymerizations　of　RMI　with　Oranometal

　　Complexes　in　Toluene　（10mL）　at　OoCa

田・RMI　C・璽．b　Time　Yi・ldc菰π’ff．鴎e

　1　CHMI　1／FILi　24
2　CHMI　1／nBuLi　24
3　CHMI　唱ノ日2Zn　24

4CHMI　21FtLj　24
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　e）　c’s1．0　g／dL，　letOcm，　THF

　Figure　1にpoly（CHMI）と用いたりガンドのCD、

UVスペクトルを示す。ポリマーのCDパターンとリ

ガンドのそれとが異なっていることから、ポリマーの

旋光性はリガンドによるものではなく、主鎖に不斉が

誘起されたためであることが明らかとなった。n－Bu　Li

を用いた場合にもFILiを用いた場合と同様のCDパ

ターンが得られた。また、240－260nm付近のコットン

効果の正負はポリマーの有する［α］1’ll，の符号と対応し

ており、負の［α］ll，を持つポリマーは負のコットン効

果を、正の［α］ll、では正のコットン効果を示した。UV

スペクトルにおいて、FILiを用いたポリマーにはフル

オレニル基由来のピークが260－270nm付近に確認さ

れ、IHNMRスペクトルからも開始末端にフルオレニ

ル基が結合する重合機構を支持する結果が得られた。
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Figure　1．　CD　and　UV　spectra　for　poly　（CHMI）　：

（1）　obtained　with　Ligand　5／FILii　（Table　run　10），

（2）　obtained　with　Ligand　5／Et2Pn　（Table　run　11），　and　（3）

Ligands

　Figure　2にpoly（CHMI）のUV検出器（UV）と

旋光検出器（αH9）によるGPC曲線を示す。ポリマ

ーの分子量は（1）、（2）で異なるが、UV及びαH9によ

るGPC曲線はそれぞれ対応していることから、末端

基の不斉ではなく主鎖の不斉により旋光度を有する

ポリマーが得られたことが支持された。また、η一BuLi

を用いた場合にも両曲線（UV，αH9）は等しい分子量

領域で対応しており、末端の光学活性基の影響は無

視できると考えられる。
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Figure　2．　GPC　curves　of　poly　（CHMI）．　The　top　chromato－

gram　was　obtained　by　polarimetric　detection　（aGg）　and　the

bottom　by　UV　detection　（254nm）　：

　（1）　obtained　with　ligand　5／FILi　（Table　rum　10），

　（2）　obtained　with　ligand　5／Et2Zn　（Table　run　11）．

　poly（RMI）の主鎖構造に関する情報を得るため

13C　NMR測定を行った結果th　reo－diisot　actic構造

が認められ、主鎖への不斉誘起が示された。isotactic

構造のみの場合完全な螺旋構造をとると考えられる

が、th　reo－disyndiotactic構造も含んでいるため螺

旋構造は形成していなかった。つまり、ポリマーの

旋光性は主鎖の（S，S）、（R，R）配置のCt差”によ

ると考えられる。励起子キラリティー法による光学

活性（BOPMI）ポリマーの喪心構造や、絶対配置の

明らかなスクシンイミドについての［α］ll、と立体構造

の関係から、poly（RMI）の旋光性は主鎖の立体配

置に影響され、（＋）一ポリマーは（S，S）配置（時計

回り）、（一）一ポリマーは（R，R）配置（反時計回り）

の構造を過剰に含む可能性が示唆された。

産業技術への貢献

　ラセミ体の光学分割は液体クロマトグラフ（LC）

法を用いると容易にμgの分析からトンスケールでの

分取まで用途に応じた幅広い応用が可能である。今

回合成した光学活性マレイミドポリマーは非常に剛

直で堅く、耐熱性に優れており、これまでにない高

い比旋光度を有する。これらの性質を利用して、ラ

セミ体分割用カラム充填剤や光学分割用分離膜とし

て応用することができ、医薬、医療分野への波及効

果は非常に大きい。
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