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研究成果の概要（和文）： 
 実用的な不斉触媒として、生成物の分離が容易な固体の特性を利用した新規触媒の開発を行

なった。規則性無機固体の表面に不斉場を構築して目的反応を進行させる触媒システムの設計

指針に基づき、固体のイオン交換能を利用する活性種の固定化と、固体をマクロリガンドとし

てその周囲に不斉場を構築する方法の２種類を検討した。その結果、第一の方法については光

学活性なアミン種を利用した有機触媒の固定化法を見いだした。第二の方法は固体表面に単核

種を安定に存在させる方法を見いだした。 
 
研究成果の概要（英文）： 
 Newly designed catalyst system was developed for preparation of a practical asymmetry synthesis. 
For preparation of the high performance asymmetric catalyst, asymmetric sphere formed on the surface 
of regularity inorganic solids is important. Two kinds of the system were examined based on the 
characteristic of crystalline solid. One was immobilization of the organic catalyst containing the 
optically active amines to montmorillonite through the ion exchange ability of the solid support. 
Another was the coordination of the surface atoms of the solid to the active center, in which the solid 
acted as a macroligand. 
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１．研究開始当初の背景 
触媒的不斉合成は精密合成化学の中で重

要な地位を占めており、医薬品などの生理活

性化合物の合成法として不可欠の手段とな

っている。現在の実用化された不斉触媒反応

は、不斉配位子を用いた均一系金属錯体触媒

により達成されているが、この系では反応後

に生成物との分離が弱点であり、また配位子

の解離によって触媒が分解し、あるいは失活

するなどの問題がある。これらを解決する手

段として、均一系触媒で実現した C2対称光学

活性配位子を用いる不斉反応を、その配位子
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を担体に固定化した不均一系触媒として実

施する数多くの報告があるが、触媒の安定性

や寿命などの点で問題点を解消できていな

い。そのため固定化錯体触媒ではない、新た

な発想に基づく固体触媒の開発が実用的不

斉合成における不可欠の課題となっていた。 
 
２．研究の目的 
固体触媒による不斉反応の研究の歴史は

錯体触媒よりも古くから行なわれて来たが、

一般的に固体表面は不均一であるため、単一

の活性種のみを表面に生成させて反応の中

間体とすることは困難であった。そのため複

数の中間体が存在して、一方の光学異性体の

みを与えること、すなわち高い不斉選択性を

発現させることができなかった。そこで生成

物との分離を念頭に置いた実用的な触媒開

発をめざす本研究では、固体の欠点を解消す

る次の２点を中心に研究を遂行した。(1)の課
題は直接に不斉反応にアプローチできる実

用的固体触媒を開発するものであり、(2)の課
題はより高機能触媒の開発を目指して活性

中心周辺に不斉反応場を構築するための必

要充分条件を検討するものである。 
 (1) 高い不斉認識能とそれに基づく高い不
斉選択性を発現させるためには、活性点が単

一であることが必要であり、新規触媒として

最近急速に発達してきた有機触媒と結晶性

固体とを組み合わせた有機-無機ハイブリッ
ドシステムを開発した。 
 (2) 高効率・高選択的な触媒反応を環境調
和条件で達成することを目指して、結晶性固

体の特質である規則性表面を反応場とする

新規な触媒不斉反応システムの構築を行な

った。 
 
３．研究の方法 
 固体表面に光学異性体を生成するための

一方のみの活性種を生成させることは困難

であり、従来の固体触媒を用いる不斉反応で

は高い不斉選択性を発現できない弱点とし

て現れていた。この問題に対して、我々は固

体をハードとソフトに分類するという概念

を新たに導入した。従来用いられてきた固体

触媒の固体とは、金属酸化物・活性炭・ゼオ

ライトなど、物理的に構造を変化させるのが

困難なハードな化合物であった。それに対し

て本研究では、固体でありながら構造が可変

なソフトな化合物を利用するところに特徴

がある。図１に示す Si、Al、Mg 等の酸化物

から形成される一部の粘土系無機化合物や

層状複水和物は、４面体が酸素を介して連続

的につながった層状構造をとり、その層間に

電荷補償のイオンや水などの極性化合物を

保持できる。この層間距離はイオンや極性化

合物に応じて調整可能であり（2.4Âから 10Â
以上まで）、申請者らはこのような性質を有

する化合物をソフトな固体とした。本研究で

はソフト固体として塩基性層状化合物のハ

イドロタルサイトやハイドロキシアパタイ

トなどを用い、上記の２つの目的にしたがっ

て調製した各種触媒を用いてその特性を、構

造解析と反応解析の両面から検討した。 

 
４．研究成果 

(1) 有機-無機ハイブリッドシステム 
 ①構造にフレキシビリティーをもつソフ

ト固体として、カチオン性粘土鉱物として知

られるモンモリロナイト（Mont）を選択し、
その層間に光学活性イミダゾリン誘導体を

保持した有機-無機ハイブリッド化合物を触
媒として設計し合成した。この触媒を用いて

シクロヘキサジエンとアクロレインの不斉

Diels-Alder反応を行なったところ、收率 82%
不斉選択性 92%で対応するカップリング化
合物を得ることができた。この反応において、

途中で触媒を沪過除去して沪液のみを撹拌

したところ、反応が全く進行しなくなったこ

とから、イミダゾリン化合物が液中に遊離し

て触媒作用を示しているのではなく、完全に

固体に固定化された有機-無機ハイブリッド
化合物として触媒作用を示していることが

明らかになった。さらにこの触媒を反応系か

ら回収して再使用を行なったところ、４回目

の再使用においても初期調製の触媒と同じ

收率不斉選択性を示し、触媒の活性および選

択性を全く失わなかった。以上により、Mont
の層間を不斉反応場空間として利用するソ

フト固体と不斉有機触媒の組み合わせが、新

しい触媒設計の指針となることが明らかに

なり、不斉 Diels-Alder反応に適用可能な実用
触媒を開発できた。 

４配位Si層

４配位Si層

４配位Si層

2.4Å

６配位Al(or Mg, Fe)層

層間(Interlayer)

図１　ソフト固体（モンモリロナイト（Na+型））の構造

Na+Na+ Na+



 ②不斉水酸化はすでに K. B. Sharplessらに
よって確立された不斉合成法が知られてい

る均一系エポキシ化反応と比較して難易度

の高い反応であり、均一系では Katsuki らに
よって報告されているものの、実用レベルに

は達していなかった。実用的な固体触媒を用

いるものとしては、固定化錯体触媒に分類で

きる Y.Jiang らによって報告されたパラジウ
ム微粒子を含有するウール触媒系による不

斉水酸化反応以外の報告例は無い。この水酸

化反応をターゲットに触媒設計を行なった。

まず、Y.Jiangらの報告を参考に、新規の不斉
酸化触媒を設計するためポリペプチドとソ

フト固体とのハイブリッド化を試みた。しか

し、彼らの論文（React. Funct. Polym. 68, 
424-430(2008). 他３報）の実験を追試したと
ころ、記載の結果は全く再現できず、固体触

媒を用いる不斉反応の検討において参考と

ならないことが判明した。Y.Jiangら以外には
報告例が無いため、独自の固体不斉触媒系の

構築を目指し、カチオン性の結晶性固体であ

るハイドロタルサイトを基体に、アニオン性

ポリペプチドとのハイブリッド化を試みた。

３年間の研究期間においてハイブリッド化

した触媒を得ることができた。この触媒を用

いた不斉水酸化反応は未だ実現できておら

ず、現在触媒調製条件を検討しながら研究を

進めている段階である。 
 
(2) 規則性表面反応場触媒システム 
 固体の金属活性周辺を分子レベルで精密

設計することが、固体触媒を用いた新規の不

斉反応場の構築につながると考え、規則性構

造を有するハイドロタルサイトの特性を利

用して、その表面水酸基を配位原子とする新

規概念のマクロリガンド触媒を創製した。酸

素原子は配位子としてハードであるとされ

ており、まずハードな酸に分類されるバナジ

ウムを中心金属に用いて、ＨＳＡＢ則に従っ

た新規の結合形成を試みた。バナジウムはア

リル型アルコールのエポキシ化に高活性・高

選択性を示すことが知られている。まず不斉

酸化のモデル反応として、K. B. Sharplessら
によるチタン触媒とは異なるバナジウム種

による、不斉触媒反応系の設計を行なった。

その結果、各種分光化学的検討からバナジウ

ム単核種がハイドロタルサイト表面に V(V)
のテトラへドラル型の V(OX)4 種として固定

化されたことが判明し、通常の溶液中に存在

するV(V)の場合のO=V(OX)3種とは異なる構

造をとることが判明した。結晶性無機固体の

表面および層間のイオン場および極性場を

利用して新規な活性反応場を構築したため、

従来不可能であった構造の触媒活性種を形

成できたものと考えられる。この活性種はア

ミド化合物の脱水によるニトリル化合物の

生成に高活性を示し、今まで存在しなかった

新しい概念の触媒を創成することができた。

現在新規不斉酸化反応への展開をめざして、

この単核バナジウム活性中心周辺の不斉反

応場の構築を行なっている段階である。 
 さらに単核種による不斉誘導とは異なる

概念を固体表面で実現すべく、①の(ii)と同じ
考え方で不斉反応を目指すことにしたが、そ

の前段階としてナノ粒子を固体表面で安定

化させ得る触媒を開発した。金・銀・銅のい

わゆるオリンピックメダル金属を用い、それ

らの金属イオン種をマクロリガンド法で固

体表面に固定化した後、アルコールまたは水

素で還元してナノ微粒子を調製した。通常、

ナノメーターサイズの金属微粒子はその表。

面が活性であるために自己凝集をおこして

粒子成長し、ナノサイズのままで安定化させ

ることが困難であるため、界面活性剤などの

凝集防止剤を共存させる必要があった。しか

しこの存在は触媒表面を保護するために反

応における阻害要因であり、その固体表面が

凝集阻害能力をもつソフト固体であるハイ

ドロタルサイトを用いることによって、この

問題点をクリアして新規触媒を開発できた。

本研究ではこのようにして開発した金・銀・

銅のナノ粒子触媒を用いてその触媒活性を

検討し、酸素原子の出し入れ（官能基変換反

応としてみた場合には酸素化反応と脱酸素

化反応）に活性を持つことを明らかにした。 
 
以上、高活性高選択性を誘起するために必

要な不斉認識能を発現する固体触媒の表面

活性中心付近の相互作用を解明してきた。そ

の知見は、国内外の学会で発表した他、下記

に記載した 18報の論文として報告した。（本
研究に関連しない論文は 9件）それらの知見
をもとに、現在さらに固体触媒による不斉酸

化反応までを実現できる実用的不斉触媒の

開発のための、ハイブリッド系触媒の設計方

針の確立を目指している。 
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