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研究成果の概要（和文）：本研究では、アミノ酸やヌクレオチドに頼らない完全人工系による配列－立体構造完全相関
系の有機分子の探索を目的とした。本年度は、α、β位で連結させたオリゴチアゾールの設計・合成ならびに構造評価
を行った。α、β連結オリゴチアゾールはその配列様式により多数の構造異性体が考えられる。その中でも、頭尾連結
様式を有するオリゴチアゾールが３，４，６，８量体において螺旋構造が形成されていることを見出した。また、頭尾
連結に対し、配列逆転点を導入することで光応答性のオリゴマーを作成できた。光応答性オリゴマーは光照射により可
逆的にヘリックス構造の崩壊－再構成のダイナミックな挙動を示した。

研究成果の概要（英文）：Oligo(2-phenylthiazole)s with alpha-beta-connectivity were synthesized and the 
conformational preferences were studied by means of NMR and X-ray crystallography. The oligothiazoles 
with head-to-tail connectivity were found to preferentially form helical structures. Interestingly, the 
hexamer showed chiral crystallizaion, where the achiral hexamer crystallized into chiral crystals with an 
identical helical handedness. The oligomers with inversion connectivity were capable of photochromic 
reaction, showing the dynamic modulation of helical structure.

研究分野：機能物質科学

キーワード： 合成化学　構造　超分子化学　共役分子　ナノワイヤ

  ３版
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１．研究開始当初の背景 
タンパク質は、ヘリックスや-シートのよ
うな構造ユニットを形成する近距離的相互
作用に加え、末端やユニット間の遠距離相互
作用によりコンパクトかつ複雑な立体構造
を与える。一方、ペプチドミメティックや核
酸アナログに始まり、15年以上のフォルダマ
ー研究により、人工分子において特定の二次
構造を与える繰り返し構造が提案されてい
る。我々は、数年来のフォトクロミック分子
研究において、α、β位で連結したヘテロ芳
香族三量体の合成を進めてきた。その中で、
適切に分子設計されたヘテロ芳香族三量体
がヘテロ原子由来の弱い相互作用を含む分
子内相互作用の協同効果により光反応に最
適なコンパクトな立体構造にフォールディ
ングすることを見出した。すなわち、分子骨
格中に自由回転可能な単結合を多数有する
にも関わらず、コンパクトに折れ畳まる制御
性を有する。これを拡張し、本研究では特定
2 次構造を与えるオリゴへテロ芳香族の探索、
ならびに光機能化を行った。 
２．研究の目的 
 特徴的なトポロジーを有する“α、β位連
結ヘテロ芳香族オリゴマー”（図 1）を基本骨
格として、芳香族の種類、配列を制御するこ
とで分子内ヘテロ原子相互作用を設計し、ヘ
リックス、平面テープ構造など特定の 2次構
造を与える配列の探索を行うことを目的と
した。 

 
３．研究の方法 
特に、窒素（N）、硫黄（S）の異なる 2 種
のヘテロ原子を含むチアゾールに注目した。
2-フェニルチアゾールを単位ユニットとした
オリゴマーの合成を行った。その非対称構造
ゆえ、4、5 位の連結方式により 4 量体でも
10通りの構造異性体が存在する。本研究では、
配列－構造－機能相関を評価するため、種々
の配列を有する多量体を作製し、構造評価を
行った。合成に際しては、Pd触媒を用いたク
ロスカップリング的手法によりオリゴマー
の伸長を行った。 
 
４．研究成果 
(1)頭尾接続オリゴマー 
単純なHead-to-tail配列を有するオリゴ(2－
フェニルチアゾール)の合成を行った。2量体
～8量体を合成し、1H NMRならびに X線結
晶構造解析により、溶液中および固体中にお
ける構造評価を行った。 
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図 2．,位連結ヘテロ芳香族オリゴマーの X
線結晶構造 
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図 3．頭尾接続オリゴマーの 1H NMR 変化 

 
図 1．,位連結ヘテロ芳香族オリゴマー 



OT2~OT8 のうち、OT3、4、および 6は単
結晶を与えた（図 2）。いずれの結晶中におい
ても規則的なヘリックス構造を有すること
が明らかとなった。一巻き以上の 4量体以上
においては、ユニット間のπ-πスタッキング
が確認された。隣接するユニット間において、
隣り合う S, Nについて、van der Walls半径の
和以下の近接が確認され、S-N 相互作用がユ
ニット間の二面角制御の駆動力となってい
ることが示唆された。さらに、両末端におい
て、メチル基と対面するチアゾール環の近接
が確認され、CH-π相互作用が示唆された。
興味深いことに、6 量体において、アキラル
分子であるにも関わらず、右巻き螺旋と左巻
き螺旋に分晶するキラル結晶化が認められ
た（図 2c～f）。これは、6 量体の二巻き螺旋
の規則性の高さに起因するものと考えられ
る。 
一方、溶液中におけるコンホメーション挙
動を NMR測定により評価した（図 3）。OT2
～OT8 は同一の繰り返し構造を有している
ため、ランダムコンホメーションをとる場合、
その化学シフトパターンはほとんど変化し
ないはずである。しかしながら、図 3に示す
とおり、全体的な高磁場シフトが観察された。
X線結晶構造解析で示されたとおり、末端メ
チル基について対面チアゾールとの CH-π相
互作用が示唆された。3 量体以上はこの CH-
π相互作用が働くことが予想され、その環電
流効果を受けて、高磁場シフトしているもの
と考えられる。一方、4量体以上では、n-(n+3)
ユニット間のπ-π相互作用が期待される。実
際、3 量体→4 量体にかけて、フェニル領域
において高磁場シフトするピークが見られ、
6 量体以上において、フェニル領域において
低磁場側のピークが消失した。以上の化学シ
フト変化は、X線結晶構造で得られたヘリッ
クスコンフォメーションと矛盾せず、溶液中
でも螺旋構造が優先的に生成していること
が示唆された。 

 
(2)光反応性オリゴマー 
頭尾接続オリゴマーにおいて、規則性を逆
転させる配列変換を導入することで、6π電
子環状反応性を付与することに成功した。す
なわち、下図の(S,N)n(N,S)m は 6π電子環状
反応に基づく光応答性を示す。 

 
 DFT計算、1H NMR測定、ならびに X線結
晶構造解析の結果、上記の配列についても、
ヘリックス構造をとることが確認された。特
に、4 量体に関して、片方巻き螺旋の優先的
形成と立体選択的光反応を実現したので、以
下に結果を示す。 

 

 
図 4．R,R-1（左）, S,S-1（右）の結晶構造 
図 4に示すとおり、両末端へのキラル基の
導入により、片方巻き螺旋の優先的な形成が
結晶中で確認された。末端キラル基と対面チ
アゾール環の CH-π相互作用のモードの違い
が片方巻き螺旋の優先的形成に寄与してい
ることが示唆された。溶液中における螺旋巻
き方向の選択性も CDスペクトル測定から確
認された（図 5）。R,R-1 ならびに S,S-1 は鏡
対象の CDスペクトルを与えた（図 5a）。CD
スペクトルパターンから、それぞれ右巻き、
左巻き螺旋を形成していることがわかった。
UV照射により、500 nm以上の可視域におい
て、吸収ピークの出現とともに、新たな CD
シグナルの出現が確認された（図 5c,d）。これ
は、6π電子環状反応が立体選択的に進行し
ていることを示している（図 6）。 
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図 5．R,R-1（赤）, S,S-1（青）の CD（a,c）、
吸収（b,d）スペクトル.UV 照射前（a,b）、UV
照射後（c,d） 
 

UV

R=

S,S-1, M-helix (CD active) (S,R)-form  
図 6．S,S-1 の立体選択的光反応 
図 6の化学構造に示すとおり、光反応によ
りヘリックス構造は崩壊し、コンホメーショ
ン自由度の低い、非ヘリックス構造へと変換
される。以上の構造変換はダイナミックであ



り、光照射波長を変えることで可逆的に実施
することが可能である。フォトクロミック反
応は化学構造のみならず、光特性、電子構造
など多様な物理化学特性を変調するので、ス
イッチングユニットとしての幅広い展開が
期待される。 
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