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【研究の背景・目的】 

低分子医薬や高分子医薬の新規開発が足踏み状態
になっている現状で、中分子医薬としてのペプチド医
薬品開発の重要性は昨今の国内外の製薬会社の動向
から容易に窺え、その将来性には産学界から多くの期
待が寄せられている。一方、ペプチド合成に関しては
古くから取組まれており、固相合成法を筆頭にこれま
でに様々な合成手法が開発されてきたものの、近年の
ペプチド医薬品の精密合成には未だ不十分であるこ
とが明らかになってきている。特にかさ高いアミノ酸
を含むペプチドは、その薬理効果が大幅に持続するこ
とが明らかになってきているものの、従来法によるか
さ高いアミノ酸の選択的導入は難しい。本研究では、 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
この分野における従来の研究アプローチにとらわれ
ることなく、代表者の長年携わってきた金属触媒やメ
タルフリー触媒の触媒設計研究を基盤とした新規精
密合成反応の開発研究を活かすことによって、オリゴ
ペプチドの選択的合成や選択的開裂、選択的官能基化
に焦点をあて、アニオン型やカチオン型の化学に加え、
ラジカル化学を駆使したペプチド医薬品合成を指向
する新触媒、新反応の開発に取り組むことによって、
従来の手法では解決できない幾つかの事案の抜本的
な解決を図りたい。 

【研究の方法】 
本研究では、ペプチド医薬品の合成を視野に入れて

各種の高性能触媒系を創出し、それらを活用して新規
な精密合成反応プロセスを開発する。本研究に必要な
ペプチド医薬品合成の原料となる各種の天然型およ
び非天然型アミノ酸に加え、かさ高い α,α-ジアルキル
アミノ酸は、既に研究代表者が考案した高性能有機分
子触媒である「丸岡触媒®」及び「簡素化丸岡触媒®」
を用いて、市販のアミノ酸誘導体から容易に合成でき 
 

 
るため、それらの供給に
は事欠かない。これらの
各種アミノ酸を活用し
て、 (1)アミノ酸エステ
ル類の選択的活性化に
基づく高難度アミド縮
合反応の開発；(2)アミ
ド結合の活性化に基づ
く選択的ペプチド開裂
反応の開発；(3)不活性
C-H基の選択的活性化に基づく新規官能基化反応の開
発；(4)アミド N-H 基の位置及び官能基選択的 N-C 結
合形成反応の開発を試みる。続いて、これらの精密合
成反応プロセスをアミノ酸やオリゴペプチド類に応
用して、アニオン型やカチオン型反応に加え、ラジカ
ル反応の優位性を明らかにしたい。基礎研究と実用
化研究の双方を目指すことにより、ペプチド医薬合
成を指向する新規な触媒の創製とそれらを活用す
る精密合成反応の開発を強力に推し進め、実りある
多くの成果を生み出したい。 

【期待される成果と意義】 
従来のペプチド合成手法では、ペプチド鎖へかさ高

いアミノ酸や N-アルキルアミノ酸の選択的導入は非
常に困難であるとされていたが、本研究で設計・創製
される高性能分子触媒を活用する新たなペプチド合
成手法を適用することによって、従来未踏の高難度ペ
プチド合成反応が可能になると思われる。本研究によ
って得られる一連の基礎研究成果は、従来、合成が至
難とされていたペプチド類や薬理効果が大幅に持続
可能な新規ペプチド類の合成が可能になることが期
待され、ペプチド化学の新たな進展が望めるとともに、
ペプチド医薬分野に大きな波及効果を与えることが
期待される。 
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