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１． 本課題の研究の背景、目的、関係するプロジェク

トとの関係 

 

 近年の高度な医薬化学・材料化学の要求に伴い、分

子変換には高い反応効率とともに高選択性が求められ

る。通常、目的の反応を実現させるためには基質、試

薬（金属錯体など）をデザインし、反応条件（反応溶

媒、温度、時間など）の選択を行う。時には反応活性

種の結晶構造解析を行ったり、スペクトルの経時変化

の追跡、速度論的な実験を行うこともある。これらは

反応経路における試薬や中間体の構造、あわよくば反

応遷移状態に関する情報を得る事を目的としている。

遷移状態は、選択的な化学変換の実現に決定的な役割

を果たすものである。しかしながら、実験的手法では

遷移構造を直接『見る』ことはできない。唯一その姿

を直接『覗く』ことができる方法が『計算化学・理論

化学』である。 

 最近、申請者は諸熊教授（米国・エモリー大、京都

大学）、前田助教（北海道大学）、大野名誉教授（東北

大学）らと共同で「反応経路自動探索法の開発」に成

功している。本プログラムの特徴は、「反応経路探索の

自動化」である。これまでの計算化学では化学的な直

観から遷移構造に極めて近い（と考えられる）構造を

手作業により座標を作成し、計算機に導入し遷移構造

探索を行ってきた。したがって、多成分が一段階で連

結するような反応や連続反応、触媒反応が進行する系

では化学的直観ならびに手作業による座標導入が大変

困難であり、機構解析が遅れていた。 

 そこで、本申請では、これまで未解明であった「多

成分連結反応」「連続反応」「金属錯体反応」「有機触媒

反応」の網羅的解析と本プログラムを用いて長年の課

題であった「理論計算支援による逆合成解析」へと応

用し、新たな反応論・合成論を確立することを目的と

する。また、当チームで知見のある機能性大環状芳香

族化合物において、その性質や機能発現の起源を電子

構造・励起状態等の解析より明らかとする。 

 

２． 具体的な利用内容、計算方法 

 

 Gaussian 社の Gaussian 09 や NBO 5.9 等を用い、

各メンバーが研究室で平行して行っている反応を中心

として、アート錯体の構造的特徴を中心とした反応の

メカニズムの解明、および、遷移構造探索を含めた反

応解析を行う。また、反応経路自動探索プログラム

(Global reaction route mapping (GRRM) program)を

用い、多成分連結反応や連続反応、金属錯体反応等の

反応遷移状態を含めた反応経路探索を行う。 

 さらに、Gaussian 09 や ADF 等を用い、ポルフィリ

ンやフタロシアニンを中心とした機能性金属錯体、お

よび複素環について、その電子構造、励起状態等を詳

細に解析し、機能発現の起源を明らかにする。また、

これまでの理論的、実践的な知見と新たに得られた知

見、さらに平行して研究室内で行っている物理化学的

な解析とを融合することで、新規金属錯体および新規

複素環デザインの指針を確立する。 

 

３． 結果 

 

 本研究課題は、反応の未解明機構解析、有機化合物

の機能解析を目指した「理論化学」「実験化学」から

のアプローチである。各メンバーがおこなっている反

応解析や合成した新規化合物の機能解析を中心に、詳
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細な反応機構が知られていない既知反応の解析や、共

同研究も積極的におこなった。以下、具体例を示す。 

 

 塩化物イオン、臭化物イオンを認識し、らせん構造

をとるピロールオリゴマーについて、キラルなカウン

ターカチオンにより誘起されたらせんの向きの決定を

各種スペクトルと計算化学との比較によりおこなった。 

(Angew. Chem. Int. Ed. 2012, 51, 7967-7971.) 

 

 キラルな糖ユニットを持つフェロセン誘導体の、ジ

アステレオ選択的な亜鉛化反応について、その選択性

の起源を計算化学により解明した。 

(RCS Adv. 2012, 2, 7030-7032.) 

 

 アルキンへのホウ素−ハロゲン化反応について、その

位置選択性や立体選択性について、他の金属ハロゲン

化反応との比較とも併せて詳細に解析した。 

(Eur. J. Org. Chem. 2012, 6548-6554.) 

 

 アミド配位子を有する銅アート錯体を用いた直接的

オルト位銅化反応について、その活性種及び反応遷移

状態を詳細に議論した。 

(Angew. Chem. Int. Ed. 2012, 51, 12081-12085.) 

 

 溶液と固体の両方の状態で蛍光を発する有機蛍光色

素「アミノベンゾピラノキサンテン系(ABPX)色素」に

ついて、pH などにより分子構造が変化することを見い

だし、その発光メカニズムを明らかにした。 

(Phys. Chem. Chem. Phys. 2013, 15, 2131-2140.) 

 

 二重らせん構造を持つジピリン誘導体と亜鉛の二核

錯体について、その絶対構造や、温度変化に伴う構造

変化等の機能を各種スペクトルを詳細に解析すること

により明らかにした。 

(Chem. Sci. 2013, 4, 1204-1211.) 

 

４． まとめ 

 

 これまでに当研究チームで開発してきた反応のいく

つかについてその詳細な反応機構を示すことができた。

この他にもいくつかの反応について、その反応機構や

新しい活性種を見いだしつつある。実験化学へのフィ

ードバックもおこなっているところである。 

 また、複雑系機能性錯体の解析の解析や機能性分子

の解析をおこない、その機能発現のメカニズムを明ら

かにすることができた。 

 

 

５． 今後の計画・展望 

 

 現在までに、諸熊教授、前田助教、大野名誉教授ら

と共同で開発した「反応経路自動探索法」が、これま

でその遷移構造が複雑で解析が困難であった多成分連

結反応のみならず、連続反応など他の反応に於いても

適応可能であるということを見いだしつつある。 

 次年度も引き続き、未だ反応経路が明らかとなって

いない反応の反応経路探索や、各メンバーが平行して

行っている反応について、遷移構造探索も含めた反応

解析を行い、これを用いた新規反応開発を目指す。 

 同時に、機能性有機化合物のデザイン指針を確立す

る事を目的とし、機能性分子骨格に広く見られる大環

状芳香族化合物や複素環をベースに、その機能性を発

現する起源を、計算化学的手法を駆使して明らかにす

る。 
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