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１．論文内容の要旨

光学活性物質は医農薬の合成プロセスの原料として必須であり、高い選択性がありかつ

使いやすい不斉合成技術は、化学工業界における要求が大変根強い。また、不斉合成の微

妙な反応選択性を支配する因子を解明し、制御する手法を開発することは学術的な意味合

いも大きい。ハキム君は光学活性２，４－ペンタンジオールをキラル架橋として用いる不斉

合成の新たな研究展開を行い、キラル架橋反応の高い選択性をさらに発展させ、これまで

類例のない不斉合成反応の開発をラジカル付加とメタセシス環化の２種類の反応に関して

行った。

一般に反応速度の速いラジカル付加反応では、有意の活性化エネルギー差が誘起されず、

従って反応選択性は誘起しにくく、不斉合成に用いるのは困難と思われてきた。事実、過

去に架橋反応を用いて行った分子内ラジカル付加は選択性がほとんどない結果（0％ de）

が得られていた。同君は架橋反応の高い立体区別能力を鑑み、配座間変換が分子内ラジカ

ル付加反応より遅いのがその原因と考え、ラジカルクロックを用いた速度論的解析で実証

に成功した。さらに配座変換の問題を克服するため、ラジカル炭素にフェニル基を置換し

て安定し、その結果 99% de以上の立体選択性を達成した。

次に、同君は不斉反応例の極めて少ないメタセシスにキラル架橋反応設計を応用した。

まず始めた基礎検討の中から閉環反応効率がカルベン交換反応との兢争により支配されて

いることを見いだした。交換反応と環化が競争することは理論上知られているが、実際に

その度合いを決めたのは 2010年に一例あるのみであり、それも環化反応の効率への影響に

関しては言及されていない。本研究はメタセシス環化における交換反応の重要性を示した

初めての例である。交換反応の効率は隣接するオキシ基に強く影響され、その程度を毛呈

した。これらの知見を応用し、架橋反応により 80％以上の高収率で環化２量体が得られる

ことを見いだした。基質構造と環化／２量化環化比の相関からαオキシ基が環化を阻害す

るとの結論を得た。２量化体における環化の高効率は交換反応が遅いためと結論づけた。

さらに、当初目的としていた立体区別も 85/15（70％ de）まで選択性が向上できた。また、

柔軟な架橋部と芳香族基を組み合わせて硬軟両性のリンカーを構築し、２６員環と巨大な



空間を持つポリエーテルの選択的合成にも成功した。

２．論文審査結果

ラジカル付加反応とメタセシス反応はいずれも反応選択性制御が困難な反応と思われる

が、キラル架橋を利用してうまく制御している。ラジカル付加に関しては特に立体選択性

が高く、今後の合成利用が見込まれる。また、反応の拡張も可能と思われ将来性の高い反

応を開発したと判断される。次に行ったメタセシスでは環化効率に関して新たな知見を見

いだし、特にαオキシ基の効果の説明は初めてであり、注目すべき結果である。大員環合

成を数多く行った他、本来の目的である不斉合成もある程度の結果を得ており評価できる。

合成反応の開発とその機構の両方を検討した研究として価値が高いと判断される。

よって、本論文は博士（理学）の学位論文として価値のあるものとして認める。

また、平成２３年１月２１日、論文内容およびこれに関連する事項について試問を行っ

た結果、合格と判定した。
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