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研究課題別評価 

 

１ 研究課題名：金属アート錯体創製による芳香族化合物の多様化 

 

２ 研究者氏名：内山 真伸 

  グループメンバー：小林 稔（平成 14 年 4 月～平成 16 年 3 月）  

 

３ 研究の狙い： 

  ベンゼン環、ピリジン環、インドール環に代表される芳香族化合物は、生体における受容体や

酵素などと医薬品・機能性分子との相互作用のキープレーヤーであることが近年の詳細な研究

により分かってきた。芳香族化合物は、脂溶性に富み、かなり強固な構造をもつために、置換基

の適切な方向性と疎水性結合（疎水場）を同時に提供し、レセプターや酵素などとの相互作用

を可能とするためだと考えられている。しかしながら、高度に合成化学が発展した現在であって

も、芳香族建築科学は未熟であり、機能性物質創製への展開が阻まれているのが現状である。

芳香族化合物を自在に組み立てる斬新な合成法の開発は、我々有機化学者にとって急務な課

題となっている。そこで、本プロジェクトでは、有機金属と理論化学を駆使して、新規な芳香族化

合物を産み出す新建築方法の開発を目指した。 

 

４ 研究成果： 

 現在までに、芳香環上に直接金属を導入する方法や三重結合を作る方法などを開発し、不可

能とされてきた芳香環上の隣り合う位置に連続して官能基を導入することを可能とした。その過

程で、触媒的に水素転移や電子移動を引き起こすアート錯体なども偶然発見することができた。

これらの反応は、芳香環が多く含まれる医薬品合成に特に威力を発揮した。さらには、一分子

上に二つのアニオンを持つジアニオン型アート錯体を世界に先駆けて発見し、水中でのアニオ

ン重合や置換位置を完全に制御して二重結合を作ることにも成功した。 

 一方で、本研究では、理論計算を用いた反応経路解析・新反応設計にも積極的に挑んだ。近

年の計算機の飛躍的な進歩によって、複数の金属種を含む錯体にも高精度量子化学計算が

適用できるようになってきた。アート錯体が関わる金属錯体の反応は現在の有機合成化学の

一端を担っているが、遷移構造解析によって、反応性や選択性を制御する因子について、理論

的一般化・錯体設計に対する提唱を行うことができた。今回の研究によって、金属錯体の化学

は、古典的に『会合状態の変化』のみで捉えられてきたが、『遷移状態の詳細な構造』こそが重

要であることが明らかとなってきた。  

 

５ 自己評価： 

 本プロジェクトでは、有機金属と理論化学を駆使して、新規な芳香族化合物を産み出す新建

築方法の開発にいくつか成功した。この芳香族建築手法は、これまでの合成効率を格段に上

げるもので大きく環境への負荷を減らすことが可能となった。これまで、芳香環上の金属化学は、

有機リチウム試薬と Grignard 試薬の独擅場であったが、アート錯体を用いる反応によって多く

の官能基との共存が可能となり、芳香族建築科学の可能性を一気に広げることができた。 

 近年の有機合成化学分野において、有機金属錯体を用いる効率的新規反応探索の重要性

は年々高まってきている。有機合成反応は、今後より高い反応効率（反応性）とともに高選択性

が求められるであろう。万能かつ単一な試薬の設計は当然不可能であるから、それぞれの金

属の特性を理解し、かつ適切な反応設計が必要となる。今回報告したアート錯体は、構造特性

上、反応性・機能性を制御しうる部位を多く有するため、テーラーメード型試薬として今後大い
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に活躍できる錯体群である。 

 一方で、生命維持にも必須である金属は、その多くが金属錯体として働くことが知られており、

金属錯体の分子レベルでの解明は単に合成化学上の意義にとどまらず、薬学・医学・工学分

野においても重要な研究領域となりつつある。今回の理論計算を用いたアート錯体の機能解析

は、金属錯体の医薬品への応用や金属酵素に対する阻害剤のデザイン等にも示唆を与えるだ

ろう。アート錯体を他の分野に応用することにも積極的に挑んでいる。世界に先駆けて発見した

一分子上に二つのチャージが存在するジアニオン型錯体は、電池の電解質として、電池の軽

量化、大容量化の可能性がある。また磁性や電導性なども大きく変わってくるかもしれない。現

在、医薬品を含む様々な機能性分子への可能性を追求している。なにより、今回の成果によっ

てこれまで不可能とされてきた物質群を作れるようになった。アート錯体を用いることで『反常

識』であった化学が『常識』へと変わりつつある。 

 

６ 研究総括の見解： 

 有機金属化学の手法で、斬新な反応性を有する亜鉛アート錯体を開発し、この利用が有用な有

機合成手法となり得ることを示した。この結果によって、これまで入手が容易でなかった有用化合

物の入手の道が開けた。また理論的手法により反応解析を行い、これを一般化可能な概念として

提唱した。優れた業績であり、高く評価できる。理論的アプローチでは、吟味対象とはしなかった

多くの他の可能性をどう位置付けるかが課題として指摘される。 
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