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研究成果の概要（和文）：

触媒開発研究では反応活性点の精密制御に主眼が置かれている．一方，本研究では活性点に
直接的に作用しえない外圏部位を制御するという戦略で本研究に取り組んだ結果，（１）ジボリ
ルアルカンを用いる反応開発，（２）独自設計した複核金属錯体を触媒とする反応開発，この二
つを達成した．これらは，活性点周辺環境の調整が大きな反応駆動力となりうる従来にはない
制御法の基礎として，今後の発展研究に寄与すると考えられる．

研究成果の概要（英文）：
We achieved the efficient outer-sphere control of catalytic performance based on (1) the

orbital interaction for diborylalkane, and (2) design of multinuclear catalyst for asymmetric
reactions. The present studies demonstrated the novel strategy of neighboring effect that
could not be established with the previous systems in organic chemistry.
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１．研究開始当初の背景
化学反応の制御のために，反応活性点そ

のものを制御する数多くの手法に対し，反
応活性点から離れた部位の環境を調製する
遠隔制御に関する研究例は稀である．本研
究では，金属活性中心に対し，金属外圏と
定義した遠隔部位の制御に取り組むことで
従来では困難であった新しい反応制御法が
開発可能と考えた．

２．研究の目的

古典的でもある反応点そのものの制御か
ら脱却し，類例の稀な反応点の遠隔制御法を
開発する．従来法は精密有機合成化学と呼ば
れ，その開発期間は既に半世紀に達している．
円熟期を迎えた精密有機合成化学は同時に，
突破困難な限界を目前に控えている．そこで
新しい反応制御法の開発が急務である．本研
究は，精密有機合成化学とは対極的に，反応
点とは一見すると直接的関係のない遠隔部
位を修飾することで反応制御を達成しよう
という試みである．
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３．研究の方法
金属原子を含む錯体を設計し，金属原子の

影響が及ばない外圏を制御する．それら独自
の錯体を触媒として用い，反応開発により外
圏制御の効果を明らかにする．このような考
え方は，過去には稀な報告例として知られる
ものの現行の精密有機合成化学の潮流に押
し流され大きな発展には至っていない．人工
的に遠隔制御を達成する新しいアプローチ
開拓として本研究は位置づけられ，複雑な環
境の協同作用により機能する酵素を含め過
去に報告された幾つかの例を背景に研究を
進めるものとする．

４．研究成果
本研究では以下に示すように，代表的な成

果を論文として報告している．

（１）有機ホウ素化合物
本研究では，反応に関与しないホウ素原子

を調整することで生まれる新しい反応性を
開発した．その結果，一つの炭素原子上に二
つのホウ素原子を置換した 1,1-ジボリルア
ルカン類を用いることで，新しい反応性を獲
得することに成功した．一つのホウ素原子が
分子軌道を介して，もう一方のホウ素原子を
補助する反応制御を発表論文 5-(2)(3)(5)で
達成している．

たとえばジボリルアルカン 1を有機リチウ
ム試薬と混合した後，ケトンと反応させると
2 が立体選択的に得られる（式１）本反応は
初の立体選択的な４置換アルケニルホウ酸
エステル合成法であり，生成物を用いること
で，最も活性が高いと報告された tamoxifen
誘導体の簡便合成に初めて成功した．

式１ アルケニルホウ酸エステル合成

さらに従来は高温加熱条件でも円滑に進
行しない形式の鈴木カップリング反応が，ジ
ボリルアルカンを用いると室温条件下で円
滑に進行することを明らかにした（式２）．
ホウ素原子の代わりに様々な置換基効果を
見積もったが，反応に寄与することはなく目
的生成物は得られなかった．

式２ 室温鈴木カップリング反応

いずれの反応においても，生成物にはホウ
素原子が残る．これらは同一炭素上に置換し
ながら反応に関与することのないホウ素原
子の大きな寄与により反応制御を達成した
例である．

この特筆すべき性質の解明に理論科学計
算が有用であることもわかった．たとえばジ
ボリルアルカンの LUMO（電子のない最低エ
ネルギー軌道）は，基底関数として 6-31G**

を用いた密度汎関数法により図１のように
分布することが明らかになった．炭素原子を
挟み２つのホウ素原子間に強い相互作用が
あることがわかる．

図１ ジボリルアルカンの LUMO

（２）複核金属錯体触媒
複数の金属原子を含む錯体の設計は困難

であり，なおかつ新しい機能が発現する例も
少ない．我々は独自の複核金属錯体設計を立

ち上げ，複数の金属原子の触媒への簡便導入
法を確立した（図２）．成果として発表論文
(1)(4)を報告している．

図２ 本研究の触媒設計戦略

水酸基を有するリン化合物に対し，有機
金属試薬を作用させ脱プロトン反応を進行
させることにより，金属原子で連結された化
合物が得られる．さらにリン原子と強く相互
作用する金属錯体を加えることにより，酸素
原子とリン原子で強く連結された複核金属
錯体が生成すると考えた．

本研究では有機亜鉛試薬に焦点を当て，立
体選択的な炭素—炭素結合生成反応における
触媒開発に取り組んだ．



たとえば銅触媒を用いる共役付加反応で
は，銅原子２つと亜鉛原子２つを有する複核
錯体の生成を質量分析測定により見出し，従
来の数百倍の活性を示すことを明らかにし
た（式３）．また得られる生成物のほぼ完全
な立体制御を達成した．このとき銅原子１つ
亜鉛原子２つの錯体，銅原子のみの錯体を用
いると触媒活性および立体選択性が大幅に
低下することもわかった．

式３ 銅触媒による不斉共役付加反応

引き続き，パラジウム触媒を用いる反応で
は，パラジウム原子３つ，亜鉛原子３つを含
む錯体の生成を質量分析測定により見出し，
オキサビシクロアルケン類の立体選択的メ
チル化反応が効率よく進行することを明ら
かにした（式４）．予期せぬことに式３に示

したようなパラジウム原子２つ亜鉛原子２
つを含む錯体はまったく検出されていない．
本反応においても，パラジウム原子と亜鉛原
子の比率を変化させると触媒活性と立体選
択性が大幅に低下することがわかった．

式４パラジウム触媒による開環反応

以上の結果から，用いる金属原子や反応に
応じた複核錯体が自発的に反応中で形成さ
れ，効果的な触媒として機能することを見出
した．これらは反応点である銅原子，パラジ
ウム原子の外殻領域の制御が不可欠であり，
本研究目的である遠隔制御法の開発を達成
したものである．
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