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研究成果の概要（和文）：π共役系有機分子であるフラビンに着目し、それらを用いた集積化・配列させた超分
子を合成するとともに、フラビンが配列や他分子との相互作用によって特異な触媒能や酸化還元特性などを発現
することを見出した。特にキラルなフラビンの自己集合で形成された超分子ゲルがキラルソフトマテリアルとし
て応用できることを明らかにするとともに、フラビンの触媒能を利用した従来にない環境調和型合成手法の開発
にも成功した。

研究成果の概要（英文）：In this study, we focused on flavins which are unique pi-conjugated organic 
molecules. We synthesized supramolecules formed by the self-assembly of the flavins, and found that 
the arrayed flavins exhibited unique organocatalysis and redox activity caused by the interaction 
with other flavins or molecules. We demonstrated that the supramolecular gel formed through the 
self-assembly of the chiral flavins was applicable as the chiral soft materials, and also succeeded 
in developing novel flavin-catalyzed organic syntheses that proceed environmentally friendly. 

研究分野：有機化学

キーワード： フラビン　超分子　キラリティ　ゲル　有機分子触媒　酸素酸化　酸化還元
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研究成果の学術的意義や社会的意義
最も一般的なフラビン化合物であるリボフラビンは、植物油やトウモロコシ由来の材料から発酵法で大量生産さ
れている機能性有機分子であり、それを利用した持続可能な機能性有機材料の開発は学術的にも社会的にも大き
な意義を有する。本研究ではフラビン化合物の発現する特性や機能をつまびらかにすることで、それらが潜在的
に有している応用の可能性を明らかにすることに成功した。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 

 ポルフィリンやフラビン類縁体は、生体内で極めて重要かつ多様な機能を発揮する天然

由来の π 共役系有機分子であり、これらを基本骨格に有する高分子や超分子は、魅力的な機

能や物性を有する新材料となることが期待される。しかしながら、多くの応用・成功例が報

告されてきたポルフィリン類縁体に対し、フラビン類縁体はほとんど注目を集めてこなか

った。生体内のフラビン類縁体の周囲には、タンパク質により精密に制御された反応場が構

築され、目的に応じて適切に配置された官能基や機能性部位が協奏的に作用することによ

り、多彩な機能や高度な選択性が発現する。本研究では、フラビン含有タンパク質のように、

高次構造制御を通じてフラビン自身と周囲の機能性部位を精密に配列制御することができ

れば、低分子では実現出来ない高度な機能を有する超分子・高分子の開発に繋がるのではな

いかと考えた。 

 

 

２．研究の目的 

天然由来の π 共役系有機分子であるリボフラビン（ビタミン B2）は、生体内でタンパク

質と結びつき、精密に構築された周辺環境（反応場）に巧妙に配置された他の機能性部位と

協奏的に働くことで、種々の生体反応を進行させる触媒（酵素）や、特定の分子や光・磁気

を検出し電子を伝達する受容体など、多彩かつ重要な役割を演じている。本研究ではこれら

のフラビン含有タンパク質に着想を得て、フラビン環構造を機能中心として組み込んだ超

分子集合体や人工高分子を設計・合成し、それらにらせん状高次構造を形成させることによ

り、フラビン部位と機能性部位を規則的ならせん状に配列制御する。分子や光・磁気を認識

し、触媒能を発揮するフラビン固有の特性を最大限に活用し、新たに付与したらせんキラリ

ティと集積化された機能性部位間の相互作用を組み合わせることにより、フラビン単体で

は実現不可能な特異な認識能や不斉識別能を持ったセンシング材料や高活性な多成分複合

触媒などの従来にない超分子・高分子材料群の開発を目指す。フラビン化合物の有する特性

を詳細に調べ、その機能を開拓するとともに、それらを利用した新しい光学純度測定手法や

クリーンな物質変換プロセスの開拓にも挑む。 

 

 

３．研究の方法 

 種々のリボフラビン誘導体を、フラビン環部位の水素結合を利用することにより有機溶

媒中で自己会合させて平面状会合体を形成し、フラビン環の π スタッキングやリビチル部

位の水素結合などによりらせん状に配列制御された積層構造体を形成し、それらの集合体

（ナノファイバー）の生成によりオルガノゲルを形成させる。生成したオルガノゲルを不斉

識別材料や光学分割材料として応用する。また、らせん状構造を有するキチンなどの天然高

分子をテンプレート（鋳型）として用い、その側鎖にフラビン誘導体を含む複数の触媒分子

を非共有結合により固定化する。得られた超分子集合体は、導入した複数種の触媒部位が高

分子主鎖のらせん骨格に沿って一方向巻きのらせん状に精密かつ規則的に配列され、協奏

的かつ不斉選択的な触媒機能を発揮することが期待される。特にグリーンなフラビン触媒

反応系の開発も進め、合成した低分子有機触媒や超分子・高分子触媒を利用した低環境負荷



型物質変換プロセスの構築に挑戦する。 

 

 

４．研究成果 

市販のリボフラビンから合成したフラビン誘導体をハロゲン系有機溶媒中に溶解させ静

置すると自己集合してオルガノゲルを形成することを見出した。また、有機溶媒中リボフラ

ビン誘導体をメラミン誘導体と混合すると、水素結合により会合が進みキラルな超分子集

合体を形成、ネットワーク状構造に成長したのち溶媒を取り込むことでゲル化することを

見出した。ゲル中でフラビン誘導体が形成する高次構造について走査電子顕微鏡や X 線回

折測定などを用いて詳細に調べた結果、フラビン誘導体がらせん状の超分子積層体を構築

し、それらのファイバーが集合したネットワーク状構造を形成することでゲル化が進行す

ることが明らかとなった。得られたゲルの円二色性スペクトルを測定すると、誘起された超

分子キラリティに起因する明確なコットン効果が観察された。キラル材料としての応用に

ついて検討した結果、得られたゲルは誘起された超分子キラリティに由来する不斉識別能

を発現することが明らかとなった。さらに種々のキラルやアキラル置換基を導入したメラ

ミン誘導体とリボフラビン誘導体を合成し、有機溶媒中で混合することでキラルな超分子

ゲルを得た。キラル分光学測定の結果、このとき形成された超分子会合体のキラル高次構造

と発現するキラル光学特性は、メラミンやリボフラビンに導入した置換基の構造やキラリ

ティにより大きく変化することが明らかとなった。この超分子構造の制御技術は、望みの特

性・機能を発現するキラルソフトマテリアルの開発に大きく寄与すると期待できる。 

 

フラビン類縁体はフォトトロピンと呼ばれる植物の青色光受容体タンパク質に含まれ、

光屈性などの発現に繋がる重要な光応答挙動を示すことが知られている。この青色光受容

体のメカニズムに着想を得て研究を行った結果、リボフラビン誘導体が可視光照射下にお

いて有機光触媒として働き、2 種類のチオールを化学選択的に非対称ジスルフィドへと変換

できることを見出した（図 1）1。本手法を用いると、従来法で問題となっていた対称ジスル

フィドの生成が抑えられ、可視光と空気のみによって駆動することから環境負荷も低減さ

れることが明らかとなった。新たな非

対称ジスルフィドのグリーンな合成法

として今後の更なる展開が期待でき

る。本手法を応用し、ヨウ素触媒との

共存によるチオールの効率的な酸化 2

や、光触媒機能を用いるベンゾイミダ

ゾールの合成 3などにも成功した。 

 

また、有機分子触媒として働くフラビン化合物とヨウ素触媒を組み合わせた二成分触媒

系の開発も行った。その結果、アミノピリジンとアセトフェノンの酸化的 C-N 結合形成反

応により、生理活性物質の重要な骨格構造であるイミダゾ[1,2-a]ピリジンが簡便に合成でき

ることを見出した（図 2A）4。さらにインドールとアゾ—ルの酸化的カップリング反応 5や、

アミジンとカルコンの酸化的カップリングにより対応するイミダゾールを効率良く合成で

きることも見出した（図 2B）6。本手法により、従来報告例の少ない四置換イミダゾールを

メタルフリー条件下で原子効率良く合成できる。これらはいずれも分子状酸素のみによっ
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図1. フラビンの光触媒機能を利用した非対称ジスルフィドの合成



て駆動し、排出され

る副生成物は無害

な水のみとなる、低

環境負荷型の有機

合成手法である。ま

た、これらの反応は

いずれも以前報告

したチオールを用

いたC-S結合形成反

応と同じ反応系中

で進行させること

ができる。その結

果、C-N, C-S 結合形成反応がワン

ポットで進行する多成分連結反

応の開発にも成功した 4,5。さら

に、電解条件下でフラビン化合物

を触媒として用いると、高選択的

なスルフィドの酸素酸化反応が

進行することも見出した（図 3）7。これらの検討を通じて、リボフラビン誘導体の酸化還元

機能や有機触媒機能について重要な知見が得られた。 
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