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研究成果の概要（和文）：キラルセルフソーティングは自己集合において鏡像体である構成要素を含む場合、自
分自身と他を認識し、秩序化する現象である。これまでキラルセルフソーティングのいう現象は多数の報告があ
るが、その機構は殆ど解明されていなかった。本研究では、キラリティーをもつ多座配位子と金属イオンの自己
集合によって生成する人工系の自己集合性錯体について、自己集合過程及びキラルセルフソーティングの機構を
明らかにすることで、(1) 集合過程のどの段階でソーティングが発現し、(2) それがどのように決定されている
のかを明らかにした。

研究成果の概要（英文）：Chiral self-sorting is the phenomenon where chiral building blocks are 
sorted in molecular self-assembly, which is the ordering process recognizing one side of enantiomers
 and the other. Although many examples of chiral self-soring have been reported in artificial 
self-assembly systems so far, investigation of their sorting mechanisms is scarce. In this research,
 we focus on chiral self-sorting system in coordination self-assembly composed of chiral multitopic 
ligands and Pd(II) ions and revealed the self-assembly process and chiral self-sorting process by 
experiments to find (1) which step chiral self-soring mainly takes place in and (2) what is the 
deterministic factor of the major soring step. 

研究分野： 分子自己集合、超分子化学、錯体化学

キーワード： 超分子化学　分子自己集合　自己集合過程　キラルセルフソーティング

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
生命は片側の鏡像体のみからなるキラルな世界でその営みを維持しており、キラル認識なしに、生命の緻密な機
能の発現はあり得ない。自然界におけるホモキラルな物質の起源（選択過程）にキラルセルフソーティングが直
結するわけではないが、鏡像体が集団でそれぞれを複雑に識別する機構を理解することで、キラリティーの起源
の解明や生命に似たホモキラルな分子システムの開発にも役立つ。

※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 
 分子間の認識は，生命系を支える基本的な現象の 1 つである。これは、多数の分子が互いに情
報をやりとりすることによりはじめて、生命らしく統合的に機能できるためである。生命に見ら
れる複雑な分子システムも、それぞれの分子の認識に基づいている。セルフソーティングは自己
集合における複数種の構成要素が自分自身と他を認識し、秩序化する現象である。さらに、構成
要素がエナンチオマーである場合、互いのキラリティーを認識することで、キラルセルフソーテ
ィングが発現し、同じキラリティーから成る集合体が優先するとき「ホモキラルセルフソーティ
ング」と呼ぶ (図 1)。ホモキラルセルフソーティングは、同じキラリティーをもつ鏡像体同士が
自発的に集合するため、分子レベルにおける光学活性体の自発的な分割と言える。言うまでもな
く、多くの生命分子がキラリティーをもち、キラル認識なしに、緻密な機能の発現はあり得ない。
これまで、タンパク質の活性部位に対するキラル分子の認識に代表される少分子系（特に 2 分子
系）を中心に薬剤のデザインや薬効の分子機構の理解を目指し、キラリティーの認識に関する研
究が行われてきた。一方で、多数の鏡像体が互いを認識し、パズルを組み合わせていくかのよう
に、最終構造体を形成するそれぞれの段階で発現する「自己集合過程におけるキラル認識の分子
機構」に対する理解は全く行われていなかった。 
 
２．研究の目的 
 本研究では、上記のキラルセルフソーティングにおける研究背景を踏まえ、分子自己集合とい
う秩序化の過程におけるキラル分子の選別がどのように動的に起こるのかを実験的に明らかに
する。特に、キラリティーをもつ多座配位子と金属イオンの自己集合によって生成する人工系の
自己集合性錯体について、自己集合過程及びキラルセルフソーティングの機構を明らかにする。
自然界におけるホモキラルな物質の起源（選択過程）にキラルセルフソーティングが必ずしも直
結するわけではないが、鏡像体が集団でそれぞれを複雑に識別する機構を理解することで、キラ
リティーの起源の解明や生命に似た分子システムの開発にも役立つ。 
 
３．研究の方法 
 キラルセルフソーティングは、自己集合とともに発現する現象である。申請者らは 2014 年に自己集合
過程を調べるための新手法である QASAP (Quantitative Analysis of Self-Assembly Process)を開発した。
本研究では、以下の手順でキラルセルフソーティングの機構を解明する。 
1. はじめに、ホモキラルな構成要素のみを使い、QASAPにより自己集合過程を明らかにする。 
2. つづいて、ラセミ体の構成要素を使いQASAPにより自己集合過程を調べる。ここで、ラセミ体からの

自己集合がホモキラルからのそれに比べ遅ければ、中間体としてヘテロキラル種を一過的に生成
し、途中でキラルな構成要素を正しくソーティングする過程が存在することを示唆している。 

3. ヘテロキラルな種が一過的に生成する場合、ホモ及びヘテロキラル種の分布が、統計分布に対し
てホモ寄りかヘテロキラル寄りかによって、中間種におけるキラルセルフソーティングの度合いを知
ることができる。また、自己集合過程における各中間体のホモキラル及びヘテロキラルの分布とその
時間発展を調べることで、どのタイミングでどの中間体の中で構成要素のふるい分けが行われるか
を明らかにする。ホモキラル及びヘテロキラルな中間体を定量するために、片方のエナンチオマー
を部分的に重水素化した構成要素を合成し、両エナンチオマーを質量分析で識別する。これによ
りピーク強度（もしくは積分）からホモ及びヘテロキラルの中間体を定量する。さらに、キラルセルフ
ソーティングの度合いを数値化するパラメーターを定義し、各中間体についてパラメーターの時間
変化からキラルセルフソーティングの過程を定量的に議論する。 

 
４．研究成果 
 先行研究では、BINOL 骨格に二つのピリジル基を導入したキラル二座配位子(L1)と Pd(II)イオ
ンからなるホモキラルな二核 Pd(II)かご形錯体のセルフソーティング過程を明らかにした。その
結果、自己集合過程の初期段階ではヘテロキラルな中間体の割合が統計的に得られた場合の生
成比を超え、かご形錯体形成の前の段階でソーティングが起こることが明らかになった。この結
果に基づき、本研究では二座配位子の剛直性がキラルセルフソーティングに及ぼす効果を調べ
るため、L1と基本骨格が同じで剛直性を変えた新規二座配位子(L2)をデザインし、L2におけるキ
ラルセルフソーティングの過程と比較することで、キラルセルフソーティングの過程を支配す
る構造要因を明らかにした。はじめに S 体の L2S から Pd(II)かご形錯体の形成過程を QASAP に
より調べ、形成経路は L1の場合ととても似ていることが明らかとなり、L1と L2におけるキラル
セルフソーティング経路が異なる場合、それは自己集合経路とは無関係であり、L1 と L2 の構造
特性を反映していることを示す。ラセミ体の L2 (L2S と L2R) を用いて Pd(II)かご形錯体の形成を
QASAP により解析した結果、ラセミ体を使った場合でもかご形錯体の形成過程は S 体の場合と
大きな変化は見られなかった。それにも関わらず、S 体の場合に比べかご形錯体の形成が遅くな
ったことから、自己集合の過程でヘテロキラルな中間体を形成していることが示唆された。 



 

 

 続いて、ESI-TOF mass測定により、キラルセルフソーティングの機構を詳細に調べるため、R
体の L2Rの一部を重水素化した二座配位子 (L2R-d6) の合成を行い、目的とする重水素化体 (L2-d6) 
を高純度で得た。この重水素化された光学活性な R 体の二座配位子 (L2R-d6) と重水素化しいて
いない S 体 (L2S) との 1:1混合物から Pd(II)かご形自己集合体の形成を実施し、キラルセルフソ
ーティングで生成するジアステレオマーに関する情報を ESI-TOF mass測定により得た。R 体と
S 体の取り込みに偏りがある場合、同じ中間体でも最も分子量の大きい全て R 体とが R 体から
なるものと最も分子量の小さい S 体のみからなる種が統計分布を超えて多く生成するはずであ
る。測定で得られた結果から 1 つの中間種に対する同位体分布を各異性体の同位体のシミュレ
ーション結果の重ね合わせとして解析し、各成分の割合を求めその時間発展を解析した。その結
果、本研究でも用いたキラル二座配位子の場合、自己集合の開始からほぼ R, S の二座配位子は
統計的に分布し、架橋反応が進んで終盤にソーティングが起こっていることが明らかとなった。
この結果は、先行研究における構造の異なる二座配位子に比べソーティングが自己集合のより
遅い段階で起こっていることを示している。このような、ソーティングが起こる段階の違いが発
生する一因は二座配位子の柔軟性にあると考えられる。柔軟性が高い二座配位子では、近接する
二座配位子のキラル情報の伝達が悪く、R 体と S 体は中間体のなかで統計的に分布する。自己集
合が進行し、架橋構造が形成されていくと、中間体の剛直性が増し、R 体と S 体を取り込んだ中
間体の安定性が R 体もしくは S 体を優先的に取り込んだ種のそれに比べ低下していき、配位子
交換を通して、ソーティングが進んでいくものと説明できる。言い換えると、多くの架橋反応が
起こることで初めて中間体間のエネルギー差が生じ、続く反応の活性化エネルギーが上昇する
ことで、自己集合が停滞し、その中間体の間でキラルソーティングが起こっていることを示して
いる。このように、これまでキラルセルフソーティングについては生成物の熱力学安定性によっ
てのみその現象の帰結のみが議論されてきたが、互いのキラリティーの認識の動的側面に関す
る知見を得ることに成功した。 
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