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To overcome cisplatin resistance in tumors, Pt(II) and Pd(II) complexes with a sugar-

conjugated tridentate ligand Li have been synthesized and their antitumor activities have been 

demonstrated in our previous study. To further clarify the mechanism of action and to improve 

the selectivity, we herein synthesized a Pd(II) complex having SCN- as a leaving group. The 

complex was found to undergo hydrolysis through intermediates where one hydroxyl group of 

the sugar moiety coordinates to the Pd center. In addition, a half-life time of the SCN complex 

in aqueous solution was found to become longer than that of the Cl complex.  
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我々はシスプラチン(cDDP)耐性がん細胞に対処するため、糖連結三座配位子を用い

た抗がん性白金(II)錯体およびパラジウム(II)類縁体を開発してきた。特に、このパラ

ジウム錯体[Pd(Li)(Cl)] (1)は cDDP とは異なる作用機序であり、固形腫瘍で高発現す

る CDCP1(CUB domain containing protein1)と PKCδ(Protein kinase C delta)の間で起こ

る細胞生存シグナルの伝達を阻害することがわかっている。本研究では、この機序の

さらなる解明と腫瘍選択性の向上を目指し、中心金属と強く結合可能なチオシアン酸

イオン(SCN-)を脱離基として有するパラジウム(II)錯体を合成し、生理条件下での挙

動を観察した。グルコサミンとキノリンアルデヒドの脱水縮合反応により三座配位子

Liを合成し、メタノール中で Li、PdCl2および KSCNを反応させることで[Pd(Li)(NCS)] 

(2)を合成した。錯体 2の水溶液中で

の挙動を調べるため、pH7.4 の条件

下で 1H NMR および UV-Vis スペク

トルの時間変化を追跡した。その結

果、水との反応過程において糖部位

の水酸基が Pd に配位する中間体を

経ること、また、2の半減期は t1/2 = 

53 min であり、[Pd(Li)Cl] (1)の半減

期 t1/2 = 21 minより長く、Cl-を SCN-

に置換することで安定性が増すこ

とが明らかとなった(Figure 1)。 
Figure 1. UV-Vis spectral change for the complex 2 
in aqueous medium. 
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