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研究の概要：
本研究では、キラル分子を光学活性体として調製するための新手法として DYASIN（ダイアシン）［dynamic 
asymmetric induction、動的不斉誘起法］を開発するとともに、その原理探求、実用化を目指す。DYASIN で
はラセミ体の動的キラル分子にキラル固体などの外的キラル因子を混ぜて放置するだけで光学活性体が
得られる。また、それを立体特異的に変換することで多様な静的キラル分子が光学活性体として得られる。

研究分野：構造有機化学、有機合成化学関連

キーワード：動的不斉誘起、光学活性体、動的キラル分子、静的キラル分子、外的キラル因子

１．研究開始当初の背景

キラル分子の一方のエナンチオマーのみを選択的に手に入れることは有機化学の長年にわたる重要課題
であり、これまでに膨大かつ様々な手法が開発されてきた。それら既存の手法の大半は、「光学分割」、も
しくは、「不斉合成」のいずれかであり、それらの多くは、最も代表的なキラル分子であるキラル炭素分子
を対象とするものであった。キラル炭素分子は、炭素周りの「立体配置の違い」によってキラリティーが
発現し、立体化学が熱的に安定な「静的キラル分子」である。一方、キラル分子には面不斉分子、軸不斉
分子、らせん不斉分子などの「立体配座の違い」によるキラリティーを有するものも数多く存在し、それ
らの多くは「動的キラル分子」に分類される。

２．研究の目的

動的キラル分子は従来、「簡単にラセミ化してしまう不安定なキラル分子」と否定的に捉えられることが
多かったが、そのキラリティーは「しなやかで外的因子の影響を受けやすい」と肯定的に捉えることもで
きる。その観点から我々はラセミ体の動的キラル分子にキラル固体などの外的キラル因子を共存させるこ
とで不斉を誘起して光学活性体とする手法：DYASINを着想した。DYASINは光学分割、不斉合成に続く
第 3の方法として光学活性キラル分子の効率的調製法となることが期待される。 
３．研究の方法

DYASINの原理は「動的キラル分子のしなやかな立体化学を外的キラル因子の影響によって変化させ、エ
ナンチオマーの存在比を偏らせて光学活性体とする」というものである。その操作は「ラセミ体の動的キ
ラル分子を適切な溶媒に溶かし、それに固体の外的キラル因子を混ぜて静置する。その後、外的キラル因
子を濾別する」と至極簡単である。なお、DYASINで得られた光学活性な動的キラル分子はそのままでは
ラセミ化してしまうので、速やか、かつ、立体特異的に静的キラル分子に変換してキラリティーを定着さ
せる。動的キラル分子とその変
換法は多様であり、両者の組み
合わせによって多種多様な静的
キラル分子を光学活性体として
調製することが可能になる。

４．これまでの成果

I）DYASINの開発 光学活性らせん不斉分子、軸
不斉分子の調製 本研究では動的らせん不斉を有
するヘテロヘリセン分子に DYASINを適用して光
学活性体を得ることに成功した。具体的には、ラ
セミ体のラクトン 1やラクチム 2の溶液に外的キ
ラル因子（OCS）として多糖誘導体ポリマーを加
え、攪拌、放置の後に濾過するのみでそれぞれを
光学活性体［(P)-1: 96% ep，(M)-2: 94% ep］として
定量的に得ることに成功した。また、得られた光
学活性な 1、2を立体特異的に変換して安定な軸不
斉を有するビナフチル分子 3, 4を得ることにも成
功した。本研究ではさらに DYASINを動的軸不斉
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を有するカルボニル分子に適用し、その光学活性体を定量的に得ることにも成功した［91% ep, quant］。 
II）DYASINの機構研究 DYASINの本質を理解し、効率的な DYASIN 系を合理的に開発するために機構
研究を行った。分子動力学計算によって動的面不斉を有するヘテロ中員環分子と多糖誘導体ポリマーとの
相互作用を評価した結果、エナンチオマー間での有意な差異が生じることを見いだした。 
III）新規な動的キラル分子の設計、合成 DYASIN の基質と
なる新しい動的キラル分子として多様な置換様式の 9 員環ジ
アリルヘテロ分子 5、9 員環オルトシクロフィン 6、10 員環ジ
アリルヘテロ分子 7、 ヘテロヘリセン 8などを設計、合成す
ることに成功し、また、それらの立体化学挙動を明らかにし
た。現在それら新規動的キラル分子の DYASINを検討中である。  
IV）動的キラル分子の立体化学挙動解析法：マイクロフロー分析法の開発 
DYASIN は動的キラル分子の立体化学的安定性に基づき設
計する必要があり、そのためにはラセミ化の速度解析が重
要である。その解析には従来、一定温度のバッチ容器に入れ
た試料の光学純度の経時変化を測定する「バッチ分析法」が
用いられてきたが測定温度の制限が大きかった。これに対
して本研究では、動的キラル分子のラセミ化を高温、短時間
で分析することができる「マイクロフロー分析法」の開発に
成功した。これにより、バッチ分析法とは大きく異なる測定
域の分析が可能になり、両者を組み合わせて用いることで
Eyring プロットを高精度に行うことが可能になった。 
５．今後の計画 
I）DYASINの適用範囲拡大、汎用化 ① 新規動的キラル分子の設計、合成とその DYASIN：DYASINの適
用範囲の拡大と汎用化を目指して、より多様な動的キラル分子（面不斉分子、らせん不斉分子、軸不斉分
子）への適用を検討する。また、DYASIN による光学活性キラルケイ素分子の調製を検討する。② 外的
キラル因子の多様性拡大：従来用いていた多糖誘導体ポリマー以外にも各種の天然由来のキラルポリマー
およびその誘導体、人工キラルポリマーの利用を検討する。③ フロー系 DYASINの開発：外的キラル因
子をカラムに充填して用いることでフロー系 DYASINを開発する。これにより連続型 DYASINを実現し、
光学活性キラル分子の効率的・実用的調製を目指す。 
II）DYASINの機構解析とキラル分子の立体化学制御の学理探求 DYASINの本質を理解し、それに立脚し
てより効率的な系を合理的に開発するために、計算化学的手法、分光学的手法、速度論的手法を組み合わ
せて機構解析を行う。  
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