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研究成果の概要（和文）："キラル増幅"の新たな一面を提示した。それは、「動的にキラルな空間を連続して多
元的に配置することで一つの分子を構築した場合、個々の空間における配座優先性が、周囲のそれと相互影響す
ることで、自発的に増幅する現象」と定義した。
本研究では、積層や縮合を通じて様々な多元的動的キラル空間を構築し、それぞれ特定のキラル構造が自発的に
誘起されることを見出した：アキラルな平面を重ねて架橋しただけで、分子は自発的にねじれ方向を決める。動
的にキラルなマクロサイクルは、自身が置かれた環境に応じて、周囲のねじれ優先性と相互影響し、特定のキラ
ル構造が支配的になる。

研究成果の概要（英文）：A unique "chiral amplification" was demonstrated with two original systems, 
(I)  and (II). In either system, macrocycles are component elements that adopt dynamic chiral forms 
with P- or M-helicity by twisting clockwise or counterclockwise. Such a dynamic chiral element is 
repeatedly arranged to form a single molecule by (I) stacking or (II) fusion. 
(I) Achiral planes are stacked and bridged at each corner to create a three-fold interlayer. The 
four-layer cyclophane can adopt two diastereomeric forms (PPP and MMM) by three-fold twisting 
clockwise or counterclockwise and prefers a particular sense of twisting. 
(II) Several helically-twisted macrocycles are arranged through fusion. A series of fused oligomers 
of macrocycles with a difference in the number (n=2-6) and arrangement (rotational, cyclic, and 
acyclic) of elements were presented to consider (i) cooperativity in helical-sense preferences and 
(ii) optical rotation based on molecular structure.

研究分野：キラル化学

キーワード： テレフタルアミド　マクロサイクル　三重結合　ねじれ優先性　協同性　面不斉　モル旋光度　キラリ
ティ伝達

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
キラル増幅という用語は、既に多義的に用いられてきた。自身では極めて小さな光学活性しか示さない小分子
が、錯体を形成することでより大きな光学活性を示すようになる現象や、鎖状分子あるいは超分子的集合体の伸
長に際し、二次的に誘起された別のキラル構造が元の単位構造の光学活性より大きな光学活性を示すようになる
現象等をさす。本研究では、光学活性の大小ではなく、分子内に複数の動的キラル構造を配した場合、単独で存
在する場合と比べて、集積体中でそのねじれ優先性が増大する新たな現象として定義した。この増幅機構に基づ
けば、既存の限定的なキラルモチーフに依存せず、多様なキラル高次多量体を設計することが可能になるだろ
う。

※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 
キラリティに関連した研究は、基礎化学のみならず材料科学や計算科学、物理学など広い分野で
多様な立場から進められている。分離技術やコンピューター性能の向上も、これを推進している。
小分子については、旋光度や円二色性等各種計算値と実測値がよい一致を示す例が、多く報告さ
れるようになってきた。しかしながら、分子の形状と光学活性との間で、普遍的な関連付けはさ
れていない。特に、分子が大きくなった場合が問題である。それは、はたして小分子より得られ
た知見から推測可能なものだろうか。例えば、あるキラルな小分子構造を単位構造として、これ
を同一分子内で複数存在させた場合、その集積体の光学活性は、単位構造の数に応じて元の二倍、
三倍となるべきだろうか。この点について、かつてデンドリマーを足場として議論されたことが
ある。酒石酸やアミノ酸を単位構造として、これをデンドリマーの構造規則性を基に倍数化させ
た場合である。比較的世代数が低いデンドリマーでは、分子のモル旋光度は単位構造の数に比例
すると結論付けられている。一方で、より世代数の高いデンドリマーを対象とした場合は、結果
は個別的である。世代数の増加とともに、単位構造あたりのモル旋光度が増加した例や最終的に
旋光度がゼロ付近まで減少した例、ある世代で符号が逆転した例など、統一的な解釈を得ない。
これとは別に、絶対配置が安定なビナフチルやアレンを複数連結したオリゴマーに対して、二次
的に誘起されたらせん構造やその伸長に基づく光学活性の非線形的な増幅が報告された。 
上記デンドリマーを足場とした例では、単位構造数や分子量の制御は達成されているが、実際の
分子形状がどうなっているのかはブラックボックスになっている。らせん構造は、キラルな化合
物群の中で最も頻繁に取り上げられる構造モチーフの一つであり、基礎的・応用的いずれの観点
からも、高い潜在能力が多数の研究例によって既に証明されている。しかしながら、上記一部の
オリゴマーの例を除き、高分子を足場とする多くの場合、溶液中でたとえ局所的にらせん構造を
実現していたとしても、分子全体としてどのような形状をとっているのか不明であり、一様に球
状とみなされるべき場合も少なくない。結果として、らせん構造も一つのキラルモチーフにすぎ
ず、得られた知見が、他のキラル構造に基づく光学活性を推測・理解するのに普遍的な知見を与
えるには至っていない。今日なお分子形状と光学活性との間の関連付けはやはり不明なままで
ある。 
 
２．研究の目的 
キラルモチーフを絶対配置が安定な化合物群に限定すると、上記のいずれかに属する場合が多
い。もし仮に、絶対配置が不安定（動的）であったとしても、特定のキラル配座を支配的にとる
ことができるようになれば、多様な分子構造に基づく光学活性の考察が可能になるのではない
かと考えた。本研究では、動的にキラルな分子を足場として、特定配座に対する自発的な配座指
向性を発現することができる分子の探索を目的とした。 
具体的には、動的にキラルな 8の字キラリティを有するマクロサイクルを積層（テーマ I）ある
いは縮環（テーマ II）によって集積する。これらのマクロサイクルに対しては、時計回り/反時
計回りのねじれが許容されている。多元的に配置された個々のマクロサイクルが独立して振舞
えば、分子は統計的に分布された配座の平衡混合物として存在することになる。一方で、ねじれ
優先性が増幅するメカニズムが作用すれば、すべてのマクロサイクルが同一方向のねじれを自
発的に好むようになると考えた。 
テーマ Iでは、三層または四層構造を有するシクロファン分子を新たに設計した。単位構造とな
るマクロサイクルは、単独ではねじれ優先性をもたない。「重ねた」そのことが、既に特定方向
へのねじれを誘起する（面不斉からのキラリティ伝達とみなすこともできる）。特に、四層構造
は、ここでしか見られないキラル構造である。すなわち、共有結合で各層成分の配置を規定して
初めて観測できる固有のキラリティである。超分子化学分野で多用されるキラル構造の創出方
法の一つに、アキラル平面の積層とねじれ誘起が広く知られている。そこで創り出されるキラリ
ティは、この異性体に相当し、異なる。超分子的集合体において、熱力学的に安定な構造が支配
的になるという利点は、多様性を生み出す観点では時として不利になることもある。 
テーマ II では、マクロサイクルのある二量体に対して得られた知見 [i) ホモキラル配座が独占
的であること; ii) キラリティ伝達に基づくねじれ優先性は、単量体のそれより増大している。に
もかかわらず; iii) 光学活性はまったく二倍には及ばなかったこと] に基づいて、各種多量体を
新たに設計した。これらは、単位構造となるマクロサイクルの数や配列が異なる。一部について、
高い分子対称性を裏付けとして、ねじれ優先性の増大を定量的に観測することを目的とする。そ
うでない多量体については、別途考察手法を提案する必要がある。 
最後に、合成的観点での挑戦課題を挙げる。テーマ Iでは、四層の光学活性体選択（or優先）性
がカギになる。テーマ II では、より大きな「マクロサイクルのマクロサイクル」をいかにして
構築するか。 
 
３．研究の方法 
いずれのテーマも類似のシクロファン類やマクロサイクル多量体の合成を通じてこれまでに筆



者が独自に蓄積してきた知見に基づく。分光的な観測手法は、NMR、紫外吸収、CD・旋光度等。
ソフトを用いた配座探索を並行する。 
 
４．研究成果 
"キラル増幅"の新たな一面を提示した。それは、「動的にキラルな空間が連続して多元的に配置
された場合、個々の空間における配座優先性が、周囲のそれと相互影響する現象」と定義した。
この相互影響は、二通り想定される（協調と競争）。いずれも、分子がとりうる複数配座の中か
ら特定の一つの配座を支配的にとるよう導く。"キラル増幅"現象は、これらのうち協調によって
もたらされる結果とみなすことができる。 
前年度までに、動的な８の字キラリティを有するマクロサイクルを一つの縮合点周りに回転的
に配置した多量体(N=3)において、"キラル増幅"の実現と協同性についての定量的考察法を提案
した。最終年度では、動的にキラルなマクロサイクルを環状に配列した多元的動的キラル空間
「マクロサイクルのマクロサイクル」の創出にも挑戦し、実現した(N=3,5,6)。これらは、室温
では、複数配座の混合物として存在することが示唆されたが、低温で同一センスのねじれが分子
全体にわたって誘起されたこと（無限連続）を報告した(N=5,6)。この配座制御は、各マクロサ
イクルが縮環を通じて環状に強制された中で発揮されたと考えられる。他、単位数や配置が異な
る一連の縮環多量体(N=2-6)を合成し、光学活性を分子構造の違いに基づいて考察した。結果、
各マクロサイクル間の相対的な回転角に応じて分子旋光度が変化することを見出した(投稿中)。 
[期間全体を通して]積層や縮環を通じて構築された様々な多元的動的キラル空間において、特
定のキラル構造が自発的に誘起される現象を実証した：アキラルな平面を重ねて架橋しただけ
で、分子は自発的にねじれ方向を決める。動的にキラルなマクロサイクルは、自身が置かれた環
境に応じて、周囲と相互影響し、分子は自発的に特定のキラル構造をとる。 
キラル増幅という用語は、既に多義的に用いられてきた。自身では極めて小さな光学活性しか示
さない小分子が、錯体を形成することでより大きな光学活性を示すようになる現象や、鎖状分子
あるいは超分子的集合体の伸長に際し、二次的に誘起された別のキラル構造が元の単位構造の
光学活性より大きな光学活性を示すようになる現象等をさす。本研究では、光学活性の大小では
なく、分子内に複数の動的キラル構造を配した場合、単独で存在する場合と比べて、集積体中で
そのねじれ優先性が増大する新たな現象として定義した。この増幅機構に基づけば、既存の限定
的なキラルモチーフに依存せず、多様なキラル高次多量体を設計することが可能になるだろう。 
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