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研究成果の概要（和文）：本研究はこれまでキラルな分子を触媒として用いるなど，分子キラリティーを用いて
反応の選択性を制御する物が中心であった不斉反応に対し，結晶構造のキラリティーや表面構造のキラリティー
といった分子配列が作り出すキラリティーを利用することで，分子不斉のない環境から不斉合成を達成すること
を目的としている。不斉自己触反応の高い不斉増幅力を利用することで，エチレンジアミン硫酸塩やフェノール
誘導体，レトゲル石といったアキラルな化合物が形成するキラル結晶を用いた不斉誘導に成功している。また結
晶構造はアキラルであるが表面キラリティーをもった石膏を用いて2次元キラリティーを用いた分子の不斉誘導
に初めて成功した。

研究成果の概要（英文）： Some achiral compounds have a chirality in the crystal structure or crystal
 surface. The main purpose of this study is achieving the asymmetric induction in molecular 
chirality by using crystal chirality or surface chirality without any chiral compounds.
In the course of this study, asymmetric induction with chiral crystal of achiral ethylendiamine 
sulfate, phenol derivatives, and nickel sulfate hexahydrate were achieved by using asymmetric 
amplification effect of asymmetric autocatalytic reaction. 
Furthermore, asymmetric autocatalysis induced by surface chirality also achieved by using the 
2-dimentional surface chirality of achiral gypsum crystal. This is the first example of asymmetric 
induction of reaction selectivity by using the surface chirality of crystal.

研究分野： 有機化学

キーワード： 有機化学　結晶構造　キラリティー　不斉合成　結晶表面　不斉増幅
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１．研究開始当初の背景 

（１）結晶キラリティーの不斉反応への利用 

	 不斉合成は有機化学の基幹をなす重要な

技術である。これまでキラルな分子を触媒と

して用いる不斉合成など，分子キラリティー

を用いて反応の不斉選択性を制御する反応

は広く研究されてきたのに対し，結晶構造の

キラリティーや表面構造のキラリティーと

いった分子配列が作り出すキラリティーの

不斉合成への利用はほとんど考慮されてこ

なかった。結晶構造や表面構造の中にはその

構成要素自体にキラリティーがなくともそ

の周期構造にキラリティーを持つ物が存在

する。このアキラル化合物のキラル結晶化は

分子不斉の起源として興味深い現象である

がいまだに不斉反応への展開は困難であっ

た。 

（２）不斉自己触媒反応 

	 不斉自己触媒反応は生成物自身が不斉触

媒となり，鏡像体過剰率の増幅を伴って自己

の複製を行う反応である。不斉自己触媒反応

は著しい鏡像体過剰率の増幅を伴って反応

が進行するため，これまで不斉の起源となる

とは考えられてこなかった同位体置換不斉

化合物など僅かな不斉環境を認識，増幅する

ことが可能である。この不斉自己触媒反応を

用いることで水晶と言った結晶キラリティ

ーにより分子不斉の誘起を行う事が可能な

ことが示されており，本研究ではこの反応を

用いることで結晶キラリティーや表面キラ

リティーといった構造のキラリティーが不

斉反応の選択性を制御しうることを示せる

と考えた。 
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２．研究の目的 
	 本研究は結晶構造および結晶表面がもつ

構造のキラリティーが分子不斉の誘導に利

用可能であることを，不斉自己触媒反応の高

い不斉認識力を利用することで示す。これに

より結晶構造や結晶表面といった分子のキ

ラリティーによらない不斉合成法，分子のホ

モキラリティーの起源の可能性を探る。 
 
３．研究の方法 

	 アキラルな化合物であっても結晶構造の

中にキラリティーを持つ物がある。そのよう

なアキラル化合物のキラル結晶を探し，それ

ぞれのキラル結晶を作成，単結晶 X線構造解

析や円二色性スペクトルなどを用いてキラ

リティーを判別する。得られたキラル結晶の

存在下，不斉自己触媒反応であるピリミジン

-5-カルバルデヒドへのジイソプロピル亜鉛

の付加反応を行い，不斉増幅を用いて結晶の

キラリティーから分子のキラリティーを誘

導する事を試みる。また結晶構造自体はアキ

ラルであってもその表面構造は二次元のキ

ラリティーを持つ物がある。これらの結晶に

対して不斉自己触媒反応となるピリミジン

-5-カルバルデヒドを塗布しその表面上でジ

イソプロピル亜鉛を付加させることで表面

キラリティーを用いた不斉誘導を試みる。	

	

４．研究成果	

（１）アキラルな有機化合物が形成するキラ

ル結晶を不斉源とした不斉自己触媒反応	

	 エチレンジアミン硫酸塩やフェノール誘

導体はアキラルな有機化合物であるが結晶

状態でキラリティーを持つ。その結晶キラリ

ティーを偏光顕微鏡による観察や円二色性

スペクトルなどにより判別し，不斉自己触媒

反応における不斉誘導に成功している。 

Tetrahedron: Asymmetry, 2016, 27, 943.
Chem. Lett. 2015, 44, 688–690.
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（２）無機鉱物のキラリティーを用いた不斉

自己触媒反応 

	 有機結晶に限らずアキラルな無機塩であ

ってもキラルな結晶形を取ることがある。こ

れまでに水晶や辰砂といった無機結晶のキ

ラリティーを用いた不斉自己触媒反応を報

告してきたが，本研究で新たにレトゲル石(硫
酸ニッケル６水和物)が形成するキラル結晶
が不斉自己触媒反応の不斉開始剤として作

用することを見出した。 
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（３）アキラル化合物が形成するキラル結晶

の絶対構造判別 
	 アキラル化合物の形成するキラル結晶を

研究する際にしばしば結晶キラリティーの

判別が問題となることがある。溶液中ではア

キラルな化合物として存在するため結晶状

態でのキラリティーは通常の分子キラリテ

ィーの認識法では判別が困難である。本研究

では結晶のキラリティーを主に固体状態で

の円二色性スペクトルを測ることで判別し

てきたが，結晶構造によるキラリティーの議

論をする為には実際の構造とスペクトルの

相関を取ることが必要となる。アキラルなベ

ンゾフェノンが形成するキラル結晶の絶対

構造を異常散乱効果の強い Cu 線源を用いた
単結晶 X線回折装置により判別し，同じ結晶
の固体状態での円二色性スペクトルを測定

することで，構造のキラリティーと分光学的

なキラル物性の相関を明らかにすることに

成功した。 
���������
	�����

(P,P)-Form(M,M)-Form

O

Benzophenone
(Achiral)

Crystallization

Chiral
!8#

!6#

!4#

!2#

0#

2#

4#

6#

8#

250# 270# 290# 310# 330# 350# 370# 390# 410# 430# 450#

CD
#(m

de
g)
�

wavelength#(nm)�

(P,P)-Form 

(M,M)-Form 

 
（４）結晶表面のキラリティーを用いた不斉
自己触媒反応 

	 平成 28 年度では表面のキラリティーを用
いた不斉誘導に取り組み，アキラルな結晶で

ある石膏の表面キラリティーを用いた不斉

誘導に成功した。アキラルな無機結晶である

Gypsum(石膏 CaSO4•2H2O)は完全劈開面を
もつ結晶を作る。この結晶自体は中心対称を

持つ構造であるが，劈開して現れる面は互い

にエナンチオトピックな関係となる二次元

キラリティーを持つ。この Gypsumの劈開面
にピリミジン-5-カルバルデヒドの溶液を塗
布しジイソプロピル亜鉛の蒸気に晒すこと

で，ジプサム結晶表面上で亜鉛試薬の付加反

応を行い，生成したアルカノールの鏡像体過

剰率を調べたところ，反応に用いた Gypsum
の結晶面と得られるピリミジルアルカノー

ルの絶対配置に相関性があることを見出し

た。本成果はアキラルな無機結晶の表面を用

いて反応の不斉誘導を行った初めての例で

ある。 
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