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研究成果の概要（和文）：生体物質は L-アミノ酸等，右手と左手の関係にある２つの鏡像異性

体のうち一方のみに偏っている不斉（キラル）化合物が多い。したがって不斉の起源と増幅過

程は多くの興味を集める長年の謎である。不斉化合物が自己増殖し，鏡像体過剰率が増幅する

不斉自己触媒反応（硤合反応）を用いて，炭素，水素，酸素同位体置換キラル化合物，自発的

絶対不斉合成，核酸塩基等のアキラル化合物が形成するキラル結晶等，従来は不可能とされて

いた不斉の起源が有効に作用し，ほぼ純粋なキラル化合物を与えることを明らかにした。 
 
研究成果の概要（英文）：Biologically related compounds such as L-amino acids are composed 
of one of the enantiomers. The phenomenon is called biological homochirality, and the 
origin of homochirality has attracted broad interest. Asymmetric autocatalysis, i.e., Soai 
reaction, is a reaction in which chiral product acts as a chiral catalyst for its own 
production. It was found that chiral isotopomers of carbon, hydrogen and oxygen, 
spontaneous absolute asymmetric synthesis, chiral crystals formed from achiral organic 
compounds such as nucleic acid base act as chiral initiators of asymmetric autocatalysis. 
Highly enantioenriched chiral compounds with the corresponding absolute configurations 
with those of chiral initiators are obtained.    
 
交付決定額 
                               （金額単位：円） 

 直接経費 間接経費 合 計 
2008 年度 51,200,000 15,360,000 66,560,000 

2009 年度 40,000,000 12,000,000 52,000,000 

2010 年度 24,000,000 7,200,000 31,200,000 

2011 年度 24,000,000 7,200,000 31,200,000 

2012 年度 20,000,000 6,000,000 26,000,000 

総 計 159,200,000 47,760,000 206,960,000 

 
 
研究分野：化学 
科研費の分科・細目：基礎化学・有機化学 
キーワード：反応有機化学・不斉自己触媒・不斉の起源・不斉認識・ホモキラリティー・不斉

触媒・キラル結晶 
 
１．研究開始当初の背景 

有機化合物の不斉の起源と増幅過程の解
明は、長年多くの科学者の知的好奇心を集め
てきた未解決の課題の一つである。不斉の起
源としてアキラル化合物が形成するキラル

結晶や自発的絶対不斉合成等が提唱されて
いるが，これらが誘起する不斉は通常極めて
微小で，高い鏡像体過剰率との関連は不明で
あった。我々は，鏡像体過剰率が増幅する不
斉自己触媒反応を見出した。 



 
２．研究の目的 
不斉自己触媒反応（硤合反応）において，

不斉無機結晶やアキラルな有機化合物の不
斉結晶等が不斉の発生起源として如何に作
用するか，同位体置換不斉や統計的揺らぎが
不斉の起源となることは可能か等に関して
検証し，ホモキラリティーに到る過程を明ら
かにする。 
 
３．研究の方法 
アキラル化合物が形成する不斉結晶やキ

ラル表面，同位体キラル化合物等の不斉要因
を用いて鏡像体過剰率が向上する不斉自己
触媒反応を行なうことにより，不斉の発生・
増幅の過程を明らかにする。さらに，自発的
絶対不斉合成について不斉自己触媒反応と
組合わせて検証する。 

 
４．研究成果 
(1)主な成果 
①炭素同位体キラル化合物による不斉誘導
現象：炭素 12 を同位体である炭素 13 に置換
することにより生じる炭素同位体キラル化
合物は，同位体間の極微小差に基づくもので 
あり，これまで不斉誘導を発現するとは全く
予想されていなかった。本研究で炭素同位体
キラルアルコールが不斉源として作用し不
斉誘導を発現することを，不斉自己触媒反応
と組み合わせることにより明らかにした。本
成果は，炭素同位体キラル化合物を用いた初
めてのエナンチオ選択的合成であり，これま
で見過ごされてきた炭素 13 置換によるキラ
ル化合物の不斉起源としての重要性を認識
させるものである。 
 
②重水素置換キラル化合物を不斉開始剤と
する不斉自己触媒反応：グリシンのメチレン
基の水素原子 1個を重水素置換したキラルグ
リシンを不斉源として不斉自己触媒反応を
行い，キラルグリシンの不斉に相関したピリ
ミジルアルカノールが得られることを見出
した。さらに，N-ベンゾイルアルファメチル
グリシンのメチル基の水素原子 1個を重水素
置換したキラル化合物が不斉自己触媒反応
を誘導することを明らかにした。隕石中に含
まれるグリシン等のアミノ酸には地球上の
アミノ酸よりも重水素が多く含まれており，
グリシンが重水素置換によりキラリティー
が生じている可能性が考えられ，本成果はこ
れらの重水素置換アミノ酸の不斉認識を実
現するものと言える。 
 
③エナンチオトピック面からの結晶水除去
によるキラル結晶の合成：アキラル結晶であ
るシトシン一水和物のエナンチオトピック
面を加熱して結晶水を除去すると，絶対配置

の制御されたキラル結晶が生成することを
見出した。絶対配置を制御してアキラル化合
物のキラル結晶を合成した初めての成果で
ある。さらに，生成したシトシンのキラル結
晶が不斉自己触媒反応を不斉誘導すること
を明らかにした。シトシンは核酸塩基であり
不斉の起源として作用する知見は興味深い。 
 
④２種のキラル触媒を用いたエナンチオ選
択性逆転：２種類の同一の面選択性を持つベ
ータ-アミノアルコールを混合触媒として用
いてジアルキル亜鉛の不斉付加反応を行う
と，生成物の絶対配置が逆転するという従来
の常識を覆す現象を見出した。 
 
⑤不斉自己触媒反応によるアイソタクチッ
クポリマーの不斉認識：キラルなアイソタク
チックポリスチレンは，疑似対称面を持つた
め分子量が大きくなると旋光性が検出限界
以下となる。不斉自己触媒反応を用いてクリ
プトキラルなアイソタクチックポリスチレ
ンの不斉認識に成功した。 
 
⑥アキラルアミン存在下での自発的絶対不
斉合成：アキラルなアミン存在下で，不斉源
を添加せずピリミジンカルバルデヒドとジ
イソプロピル亜鉛を作用させると，検出限界
以上の鏡像体過剰率をもつ(S)および(R)-ピ
リミジルアルカノールが統計的な分布に従
って生成することを明らかにした。 
 
⑦DL-セリンを含む結晶を不斉開始剤とする
不斉自己触媒反応：DL-セリン硫酸塩結晶が不
斉自己触媒反応の不斉開始剤として作用す
ることを明らかにした。ラセミ体である DL-
セリンを含む物質が不斉の起源として作用
する本結果は，不斉の起源を考察する上でイ
ンパクトを与えるものと考えられる。 
 
⑧アキラルなテトラフェニルエチレンが形
成するキラル結晶を不斉開始剤とする不斉
自己触媒反応：テトラフェニルエチレンが形
成するキラル結晶の半面像を特定し，これを
用いて不斉自己触媒反応を行った。 
 
⑨ベンジルが形成するキラル結晶を不斉開
始剤とする不斉自己触媒反応：ベンジルは不
斉炭素原子を持たないが，キラル結晶を形成
することが知られている。ベンジルのキラル
結晶が不斉自己触媒反応を誘導することを
明らかにした。 
 
⑩キラルなルテニウムイオン交換ヘクトラ
イトを不斉開始剤とする不斉自己触媒反
応：鉱物であるヘクトライトにルテニウムイ
オン交換によりキラリティーを付与したキ
ラル物質が不斉自己触媒反応の開始剤とな



ることを見出した。 
 
⑪アキラルな核酸塩基アデニンが形成する
キラル結晶を用いる不斉自己触媒反応：アデ
ニンは遺伝情報を伝達する役目を担ってい
るアキラルな生体関連化合物である。アデニ
ン二硝酸塩が形成するキラル結晶が不斉自
己触媒反応を誘導することを見出した。本成
果は，アキラルな核酸塩基が不斉の起源とし
て作用し得ることを明らかにしたものであ
る。 
 
⑫キラルアルコールとアキラルアルコール
の混合によるエナンチオ選択性の逆転現
象：キラルジオールは不斉自己触媒反応を誘
導するが，これにアキラルなフェノールを混
合して用いるとエナンチオ選択性が逆転す
ることを見出した。 
 
⑬アキラルな N-テノイルグリシンが形成す
るキラル結晶による不斉の発生：アキラルな
N-テノイルグリシンが形成するキラル結晶
の絶対構造と不斉自己触媒反応のエナンチ
オ選択性の相関を実験及び計算化学により
明らかにした。 
 
⑭酸素同位体キラル化合物による不斉自己
触媒反応の不斉誘導：酸素 16 を酸素 18 で置
換したキラルアルコールが不斉自己触媒反
応を誘導することを見出した。本成果は，酸
素同位体置換キラル化合物を不斉源とする
初めての例である。 
 
⑮アキラルなアルデヒドが形成するアキラ
ル結晶のエナンチオトピック面を用いる不
斉自己触媒反応：ある種のアキラルなピリミ
ジンカルバルデヒドのアキラル結晶は，エナ
ンチオトピック面を持つ。特定のエナンチオ
トピック面からのみジイソプロピル亜鉛を
気相状態で作用させ，不斉自己触媒反応によ
りキラルなピリミジルアルカノールを得る
ことに成功した。逆のエナンチオトピック面
からは逆の絶対配置を持つアルカノールが
生成することを明らかにした。 
 
(2)成果の国内外における位置づけとインパ
クト 

以上のとおり，鏡像体過剰率が増幅する不
斉自己触媒反応（Soai reaction）を用いる
ことによって，種々の不斉起源により高い鏡
像体過剰率のキラル化合物に至る化学プロ
セスを具現化できた。本研究成果は，従来は
到底不可能と考えられていた不斉要因を用
いてキラル化合物に到達する化学プロセス
を具現化したものであり，不斉の起源と増幅
に関する自然観を深化させるものと言える。    
国内外における招待講演数は 58件である（平

成２０年４月以降分）。 
また，他の研究者の「論文題目」中に Soai 

Reaction ま た は Soai asymmetric 
Autocatalysis が含まれ，研究の主題とされ
ている学術論文だけでも少なくとも 20報（平
成２０年４月以降分）あり，本成果は大きな
インパクトを与えていると言える。さらに，
硤合憲三は日本化学会賞（平成２３年）およ
び紫綬褒章（平成２４年）を，川崎常臣は日
本化学会進歩賞（平成２２年），文部科学大
臣表彰若手科学者賞（平成２２年）および
Banyu Chemist Award（平成２３年）をそれ
ぞれ研究期間中に受賞している。 
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