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研究成果の概要（和文）：DATB合成法の刷新に至った。新規B-スピロ型中間体を新たに設定することで，4工程
かかっていた従来法に比して2工程でカラムクロマトグラフィーフリーでの安価かつスケーラブルな合成法の確
立に成功した。擬平面分子であるTQから立体化分子の構築においては，立体型キノリン4量体TEtraQuinoline 
(TEQ)，ならびに3量体oxa-TriQuinoline（o-TQ）の構築に至り，各種遷移金属との錯形成，Zn(II)選択蛍光応
答，Fe(II)錯体による各種酸化反応を促進能などを見出し，多くの魅力ある機能を有する新規分子骨格となるこ
とを示した。

研究成果の概要（英文）：A new improved synthetic route for DATB derivatives has been identified. 
This chromatography free method allows us to access wide variety of derivatives in a highly reliable
 and efficient way, leading to further exploration in practical direct admiration catalysis and 
integrated one-pot transformations. As for the development of non-flat quinoline oligomers, we have 
developed the synthetic protocol for TEtraQuinoline and oxo-TriQuinoline. They can serve as a tetra 
dentate and tridentate nitrogen-based macrocyclic ligands, exhibiting attractive physicochemical 
properties and catalytic competency.

研究分野： 有機合成化学

キーワード： ヘテロ環　アミド化　ホウ素　キノリン　マクロサイクル
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研究成果の学術的意義や社会的意義
DATBはアミド結合形成における強力な触媒として作用することから，試薬援用型の工業的なアミド合成をサステ
イナブルなクリーンプロセスに刷新する可能性を秘めており，今回見出した新規DATB合成法により社会実装に向
けた展開が可能になる。新たな立体型キノリンオリゴマーは予想以上の物性，触媒性能を示すことが明らかとな
り，資源に乏しい我が国においても，軽元素を巧みに配列させることで機能性分子の新規開発が十分に可能であ
る事を示した。

※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 
化学は，自然界に存在しない新奇分子の de novo デザインおよびその戦略的構築を基盤とする
未知の分子機能開拓に大きな自由度を有する学問である。そのゼロから 1 を創出できる比類な
き可能性は化学研究の真骨頂であり，他の自然科学とは一線を画するユニークな特徴である。通
常，分子機能は主としてその分子構造により規定されており，新奇分子構造の構築は新奇分子機
能を創発するための最も直接的かつ強力な戦略である。人類はこれまで，数多くの諸問題を分子
デザイン，すなわち天然に存在しない人工の無機および有機分子構造を構築することで解決し，
社会に変革をもたらしてきた。しかしながら，豊かな先進的社会を獲得する中で，その持続可能
性や環境へのネガティブインパクトは犠牲にされていた点は否めない。その解決には，既存の機
能性分子探索の延長線上から脱却した段違いの飛躍が必要であり，それは抜本的に異なる新奇
分子デザインの飽くなき追求によりもたらされるはずである。有機化学は典型元素を主要素と
して熱力学的に安定かつ多様な 3 次元分子骨格が構築できる長所があり，入手容易なバルクケ
ミカルから高い自由度で新機能開拓を勝負できることから，稀少元素資源に乏しい我が国にお
いては元素戦略的にも重要な研究対象である点も付け加えておきたい。 
 
２．研究の目的 
本研究では，これまでの分子デザインとは一線を画する特異構造を有する分子群のデザインお
よび戦略的構築を基盤として，既知分子骨格の延長線上では決して辿りつくことのできない新
奇分子機能開拓を推し進めることを主眼とする。昨今の有機合成化学・分子変換化学のアンメッ
トニーズや問題点を直視し，サステイナブルな分子変換を可能にする有用触媒技術・分子マテリ
アルの創製を目指す。新奇特異構造のデザインは学術的独自性および創造性を直接的かつ根源
的に担保しており，類似研究とならない独自の分子構造の徹底追求により新奇分子機能を探索
する。本研究は，申請者が 2019 年までに見出した新規独自分子をシードに立案しており，独自
性と創造性を担保した上で実現可能性の高いビジョンを想起立案している。 
 
３．研究の方法 
本研究は新奇分子デザイン・合成を基盤とする機能開拓化学であり，新機能触媒・超高率触媒・
新奇物性マテリアルを創製し，持続可能型社会に貢献する分子変換化学技術の提供を最終目標
とする。申請者が見出した独自分子 DATB，TriQuinoline（TQ）をシードとした構造・分子機能探
索を 3年計画で進める。 
申請者が独自に見出した DATB はその特異な 3 核ホウ素 B3NO2型ヘテロ環を特徴とし，その炭

素不含 6 員環構造にもかかわらず加水分解抵抗性を呈する熱力学的に非常に安定な化合物であ
る。DATB はカルボン酸とアミンの直接的な脱水アミド化において世界最高レベルの高い触媒活
性を示す。DFT 計算によりその高い触媒活性は近傍に位置する複数のホウ素原子が協働的に作用
し，カルボン酸を強力に活性化していることを明らかにした。この機構は，DATB 骨格の特に上
部 BNB アレイがカルボン酸の協働的活性化に重要であることを強く示唆している。DATB の合成
法は-O-B-N-B-O-の 5 原子フラグメントの両酸素末端の高い環形成指向性を利用しており，既に
他原子（Si）の取り込みによる新奇ヘテロ 6員環の形成を確認している。組換え型新奇ヘテロ環
はさらに積極的に構造展開し，トリプル Lewis 酸型（X = Al, Ti, Zn, etc.）や酸化活性金属型
（X = V, I(V), Cr, Ru, etc.）をデザイン・合成し，近接効果を最大限に利用した協働的触媒
作用による反応の超高率化の可能性を探る。 
申請者が独自にデザイン・合成したキノリン 3量体 TQ は，シンプルな構造ながら，水溶性・

強力な H+保持能・CH-π/π-π相互作用による超分子錯体形成など，様々な特殊物性を示す。こ
の平面性 TQ をキノリン連結型立体性空隙分子へ構造展開し，その分子認識能・触媒能を活用す
る分子変換化学を追究する。立体化はキノリン枚数の純増とヘテロ原子挿入により進める。4枚
の TEtraQuinoline（TEQ）は Saddle 型の S4対称構造を有し，4 つのピリジル窒素に囲まれた中
心空隙を有する。計算による最適化構造において対面する窒素の原子間距離は 4Åでポルフィリ
ンと同等の 4座配位形式を呈すが，非平面の中性配位子として機能する点が異なる。窒素の軌道
は中心を向いておらず，その遷移金属錯体の d 軌道はポルフィリン錯体と大きく異なることが
推察される。キノリン骨格への置換基導入によりキラリティーの獲得も可能で，ポルフィリンの
キラルアナログとしての展開も可能である。同時に，ヘテロ原子（N, O, S）挿入による立体化
も模索する。 
 

４．研究成果 
1,3-Dioxa-5-Aza-2,4,6-TriBorinane（DATB）の合成法の刷新に至った。新規B-スピロ型中間体
を新たに設定することで，4工程かかっていた従来法に比して2工程でカラムクロマトグラフィ
ーフリーでの安価かつスケーラブルな合成法の確立に成功した。さらに本手法により，これまで
合成不可能だった各種置換基を導入した誘導体の合成が可能になり，触媒活性の向上のみなら
ず，多機能型触媒としての再開発へと繋がりうる成果と言える。また，新たに構築に成功したO-



B-N-B-Oフラグメントからなる開環型の分子は，閉環型DATBに匹敵する触媒性能を有することか
ら，O-B-N-B-Oフラグメントが活性本体であるという傍証を得るに至った。さらに，本フラグメ
ントとジオールを縮合させた分子を構築し，B2C2NO2の原子構成を有する新規ヘテロ環の構築に成
功した。これらカルボン酸活性化能を有する特殊ヘテロ環群の効率的合成法，誘導体化法の開発
により，今後アミド化を足がかりとするワンポット多段階反応への展開が期待される。 
擬平面分子であるTQから立体化分子の構築においては，立体型キノリン4量体TEtraQuinoline 

(TEQ)，ならびに3量体oxa-TriQuinoline（o-TQ）の構築に至った。TEQは，ポルフィリンの構造
特性である，剛直環状構造・4つの内向性sp2窒素は踏襲しつつ，サドル形状の非平面型アナログ
である。TEQの再現性の高い安定供給が可能となる合成法を確立し，各種遷移金属と立体型錯体
を形成し，Zn(II)選択的に大幅な蛍光強度増強が起こることを見出した。Fe(II)錯体はわずか
0.1 mol%の触媒量で各種酸化反応を促進することを突き止め，TEQのキラリティーを利用した不
斉触媒化の糸口を得た。キノリンの連結様式をhead-to-tail型からhead-to-head型にした亜種の
合成にも成功し，X線結晶構造解析から4つの窒素は異なる相対位置を呈することを明らかにし
た。キノリン2ユニットをインドールに置換したLinked Quinolino Indole（LQI）は2価の金属と
中性金属錯体を与え，同様のトポロジーを有しながらもカチオニック錯体となるTEQと相補的な
配位子として活用が期待される。o-TQは市販化合物から1工程で構築可能な簡便合成法を見出し，
そのCu(I)錯体が有力なカルベン発生触媒として機能することを新たに見出した。特に，トリフ
ルオロメチルケトン由来のスルホニルヒドラジンより発生する求電子的カルベンはアミンと反
応しgem-ジフルオロエナミンを与えることがわかった。本触媒反応は特殊なトリスピラゾリル
ボレート配位子とAg(I)から成る触媒でのみ報告されている反応であり，o-TQ/Cu(I)錯体は安価
に実施できる代替法として有力である。今後，o-TQがピアノスツール型3座配位子として様々な
触媒反応へ展開できる足がかりを得ることに成功した。また，本錯体はボウル型湾曲π平面を有
し，face-to-face型ならびにedge-to-face型のπ性超分子錯体を形成することも明らかにした。
さらに，本錯体は溶液中では無蛍光ながら，凝集誘起発光特性を示し，その発光波長は余剰配位
場の配位子により変調可能であった。 
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