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研究成果の概要（和文）：外力を導入した理論計算手法を開発し，メカノケミストリにおける特異な化学反応原
理について研究した。機械的刺激によって化学反応の選択性が変化するという実験報告が急増しているが，理論
的な理解は進んでいなかった。ボールミルを用いたキチンの加水分解において側鎖の加水分解より解重合が優先
される実験結果，高インデックス界面への外力刺激に対するFischer-Tropsch反応活性がBEP則を逸脱しうること
を示す計算結果，ボールミルを用いたシクロプロパン化反応において狭隘反応場が選択性を向上する計算結果を
示し，力学的刺激下の反応機構を明らかにした。開発したプログラムはGitHubにて公開している。　

研究成果の概要（英文）：We have developed a computational method that introduces externally induced 
forces and studied the principle of unique chemical reactions in mechanochemistry. Although there 
has been a rapid increase in the number of experimental reports showing that mechanical stimuli 
change the selectivity of chemical reactions, the theoretical understanding of this phenomenon has 
not yet progressed. The experimental results that depolymerization is prioritized over side chain 
hydrolysis in the hydrolysis of chitin using a ball mill, the computational results showing that the
 Fischer-Tropsch reaction activity can deviate from the BEP rule in response to external force 
stimulation of a high-index interface, and the computational results showing that a narrow reaction 
field changes selectivity in cyclopropanation reactions using a ball mill were reported. The 
reaction mechanism under mechanical stimuli was elucidated. The developed program is available on 
GitHub.　

研究分野： 理論・計算化学

キーワード： メカノケミストリ　反応原理　電子状態　ポテンシャル面

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
　力学的刺激による化学反応の促進は，局所加熱による反応性の向上と理解されている。これに対し，反応選択
性の変化については単なる熱的な解釈を越えた理解が必要であった。このような実験事実に対して，様々な解釈
が行われてきたが，これを裏付ける理論的研究が必要とされてきた。本研究では，力学的刺激を露わに導入した
計算を行うことで，反応機構を提案することで提案されてきた解釈を理論的に検証し，力学的刺激による活性促
進効果を予測した。また，使用した計算プログラムはGaussian16など各種の電子状態計算プログラムと接続して
使用でき，研究成果のオープンリソース化による社会での活用が期待できる。

※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 
2010 年以降，メカノケミストリに関する報告が急激に増加している。ボールミルや乳鉢の機

械的刺激による反応の加速効果は 90 年代から報告されてきたが，反応の選択性の変化について
の報告が急増してきた。機械的刺激によってウッドワード・ホフマン則や Brønsted-Evans-
Planyi 則が破れたとする報告[1,2]がなされた。また，共同研究者である福岡らは，多糖類の解
重合において，機械的刺激により主反応である解重合の選択性が向上することを報告している
[3]。このような選択性の変化は、力学的刺激下でのポテンシャル面の変化，すなわち経由する
反応経路の変化（メカニズムの変化）を示唆しており，未解明の化学反応原理が存在する可能性
がある。 

このような反応系では、反応が起きる活性サイトに対して様々な外力が働いて、化学現象の駆
動力になっている。それに対して、理論化学計算におけるモデル反応系は、計算資源や計算時間
の制約によって実在系の一部分にならざるを得ない。この実在系とモデル系のギャップは、理
論・計算化学分野において克服すべき重要な課題である。我々はこれまで、QM/MM 法[4]やその
拡張法[5]の開発によって、活性サイトに働く分子間相互作用を露わに考慮することで実在系へ
のアプローチを行ってきた。 

また、ポテンシャル面上のエネルギー極小点や遷移状態を求めることは、化学反応研究の常套
手段となり、専門家でなくとも利用できる研究ツールとなった。しかし、特異な分子構造を求め
る計算技術は依然として開発を要する重要な課題である。我々は人工的な外力を導入すること
で、ポテンシャルエネルギー面を制御して、系間交差[6]や特定のイオン化ポテンシャルを示す
構造[7]を求める手法を開発・応用してきた。 
 
２．研究の目的 

本研究では，外力を導入した理論計算手法を開発すること，およびメカノケミストリにお
いて特徴的な反応場の計算モデルを構築することにより，メカノケミストリにおける特異
な化学反応原理について研究する。機械的刺激によって化学反応の選択性が変化するとい
う実験報告が急増しているが，理論的な理解は進んでいない。選択性の変化はポテンシャル
面の変化を示唆し，特異な反応原理が潜在する可能性がある。いくつかの基本的反応を取り
上げて，力学的刺激下の反応原理を明らかにすることを計画している。 
 
３．研究の方法 
分子系に外力をかける方法として，外力の力点を系中に明示的に含める方法は特に新規の開

発を必要としない。外力の力点となる構造を計算モデルに含め，分子系に力学的ストレスをかけ
ることができる。この手法では，分子系にかける外力の大きさや方向を明示的に指定することは
できず，外力の大きさは力点となる構造と分子の間に働く力によって評価する。簡易な方法では
あるが，一定の外力に対する反応性の変化を評価することができない。この方法は，Ru 表面に
おける CO 解離の研究および Ag 薄膜による狭隘空間におけるシクロプロパン化反応の研究にお
いて使用した。 

他方で，外力を外力項として明示的に与え，反応経路に沿ったポテンシャルエネルギー変化と
して導入することができる。 
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ெ、𝑠はそれぞれ力学的刺激の下でのポテンシャルエネルギー、外力、反応経路 
外力の定義が一般的であり多様な外力を考慮できる。Martinez らは外力として定数を与え，

force modified potential energy surface (FMPES)として先駆的な研究を行った[8]。また，同様に Marx
らは，EFEI (external force explicitly included)として，FMPESをより一般化した外力を導入した[9]。
我々は，キチンの解重合に関する研究において，FMPES を用いた計算を行った。 
さらに，これらの外力を印加する一般的なプログラムを開発し，OpenMechanochem として公

開している[10,11]。 
 
４．研究成果 
（1）キチンの選択的加水分解における力学的刺激の効果 

甲殻類の殻を構成する多糖類であるキチンでは，図１に示すように糖単量体間を結ぶグリコ
シド結合と側鎖のアミド結合の二種類が加水分解の対象になる。単なる酸触媒では側鎖のアミ
ド結合において脱アセチル化が副反応として進行するため，グルコサミンが得られる。アミド結
合を保持することができれば，高付加価値を有する N-アセチルグルコサミンが得られるので，
加水分解の選択性を向上する研究がなされていた。福岡らは，ボールミルによる力学的刺激を加
えると，グリコシド結合の加水分解が選択的に進行する実験結果が見出した[3]。ボールミルの



衝突によって反応物が圧延されることか
ら，キチンへの張力が加水分解反応の活性
化障壁に及ぼす影響を計算によって評価し
た[12]。計算には，本研究で開発したプログ
ラムを用い，FMPES を用いた。電子状態
計算には Gaussian16 を使用した。 

解重合と脱アセチル化の活性化エネルギ
ーは，外力が存在しない場合はほぼ等しく，
選択性が得られないという実験結果に対応
している。他方で，計算モデルとしての二
量体に対して異なる幾つかの方向から張力
を加えたところ，脱アセチル化の活性化エ
ネルギーはほとんど変化しなかったのに対
し，加水分解については活性化エネルギー
が低下する結果が得られた（図２）。その原
因について解析したところ，解重合におけ
る反応始原系のエネルギーが不安定化し，
その分子構造が遷移状態に類似した構造に
変化していることが見出された。これに対
して，遷移状態の構造は張力による影響を
あまり受けなかった。これは，比較的柔ら
かい二面角が張力によって変化し，遷移状
態に近い構造に変化したことによる。自然
軌道を用いて軌道間相互作用を解析した
ところ，この構造変化に付随して，六員環
に含まれる酸素の非共有電子対がグリコ
シド結合のσ*軌道に供与され，遷移状態
の安定化に寄与している結果が見出され
た。この結果，グリコシド結合の切断が容
易になると考えられる。さらに，この電子
対供与によりグリコシド結合に含まれる
酸素原子の塩基性が強まっており，加水分
解の端緒となるプロトン化を受けやすく
なっていることも明らかになった。これら
の結果は、アメリカ化学会の J. Phys. 
Chem. A に掲載され、 supplementary 
cover image に採用された。 

 
（2）触媒の圧延が Ru 触媒による CO 解離に及ぼす効果 

不均一系触媒作用における格子ひずみ
の影響の原因について，理論計算に基づく
研究が近年進みつつある[2]。固体触媒にお
いては，Brønsted-Evans-Polyani（BEP)則
と呼ばれる自由エネルギー線型関係がよ
く成立している。類似の反応系において，
分子の吸着エネルギーと反応の活性化エ
ネルギーが比例する結果が広く知られて
いる。このことは，活性が過度に向上する
と吸着種による被毒が進行して，触媒サイ
クルが回転しないことを意味している。従
って，BEP 則を逸脱する触媒設計指針の探
索という意味でも，触媒の圧延効果に関心
が持たれている。そこで本研究では，フィ
ッシャー・トロプシュ反応に用いられる
Ru 触媒による CO 解離吸着を取り上げた。 

Ru 触媒について，テラスである(0001)面とステップを有する(1015)面について，等方性およ
び異方性ひずみを導入し，CO 解離活性に及ぼす影響を理論計算により検討した。図３には等方
的に Ru(1015)表面にひずみを導入した際の計算結果について示す。CO の吸着エネルギーは，
圧力（負の strain）に対しては減少し，張力（正の strain）に対しては増加している。この傾向
は，(0001)面においても共通にみられる効果であり，張力によって Ru-Ru 距離が伸長すると，
Ru 間の相互作用が弱くなった結果，吸着種との相互作用が強くなったと考えられる。この結果
は，d-band center の解析結果とも符合しており，張力によって，Ru の d-band center がエネル
ギー的に浅くなった結果，CO との吸着エネルギーが増大したものと考えられる。 

図１．キチンにおける二種類の加水分解反応。（緑）
解重合および（青）脱アセチル化を伴う解重合。 

図２．(A)脱アセチル化，(B)解重合の活性化エネル
ギーにおける張力の効果 

図３．格子歪みを導入した Ru(1015)にみられる，
BEP 則に反した活性化障壁の低下 



活性化エネルギーについては，圧力に対しては吸着エネルギーの増大と共に，活性化エネルギ
ーの減少がみられ，BEP 則に符合する結果が得られた。この結果は，Ru(0001)面においても同
様であった。他方で，張力に対しては，吸着エネルギーが減少するのに対して，活性化障壁が減
少している結果が見出された。この結果は，ステップのある Ru(1015)面に特異的な結果であり，
BEP 則に反するものである（図３）。この効果は，Ru への CO 吸着エネルギーにおける触媒の
圧延の効果が，反応始原系と遷移状態では異なることに由来することが示された。潜在的に新し
い反応経路が存在しうることを示した本研究成果は J. Phys. Chem. C 誌に掲載され，
supplementary cover image に採用された[13]。 

 
(3) 銀薄膜存在下でボールミルを使用したシクロプロパン化反応の選択性 
 メカノケミストリの化学合成への応用は，熱や光化学的活性化では不可能な新しい反応経路
を可能にし，新しい化学を切り開きつつ
ある。メカノケミカル合成における最近
の傾向の一つとして，機械的な力によっ
てもたらされる触媒活性を増強するため
に金属触媒を用いる手法があげられる。
遷移金属をはじめとする金属触媒は，多
くの化学合成に応用されてきた。本研究
では，DFT 計算を用いて，銀箔を触媒と
して用いたメカノケミカル立体選択的シ
クロプロパン化反応における選択性の起
源を研究した。 

単なる銀箔表面では，立体選択的な反
応が起きることを裏付ける結果は得られ
なかった。そこで，銀箔存在下でボールミ
ル刺激を行うことで，銀箔上に挟まれた
環境下においてシクロプロパン化反応が
起きる状況を仮定した。 

単一のスラブ（外力のない系に相当）を使用した場合，実験的に観察された選択性は再現され
なかった。そこで，外力の力点として銀箔が上下に存在する反応場（スラブサンドイッチ）を想
定した（図４）。ボールミルが移動する時間スケールは反応の時間スケールより十分に長いので，
スラブ間距離は固定し，スラブ間距離を変化させて反応のエネルギープロファイルに及ぼす影
響を調べることとした。その結果，E 異性体を生成する反応経路の活性化エネルギーが低いこと
が示され，実験的に観測された主要生成物と一致した。また，スラブ間距離が短いほど活性化障
壁が低下することが示された。さらに，距離に依存した反応経路の選択性が観察された。スラブ
間距離が大きいほど 1 段階機構が好まれ，スラブ距離が短い場合には 2 段階機構が好まれるこ
とが示された。この結果は，機械的制約が反応の活性化と経路の選択性の両方を担いうることを
示唆している。 

 
以上を総括すると，力学的刺激として導入されているボールミルと触媒の圧延に関する効果

を計算モデリングと DFT 計算によって解析した。外力の導入による反応選択性への影響の起源
として，（1）反応物の構造が遷移状態と類似の構造に変化するために，特定の反応経路が選択さ
れること，（2）触媒表面の特殊性と触媒の圧延効果が合わさることで BEP 則から外れた反応活
性が起きうること，（3）ボールミル環境における狭隘反応場が，反応を活性化すると同時に反応
選択性を変化させることを示した。 
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