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３．養成カリキュラムの達成状況 
（1）ポリマー上における不安定光学活性化学種の調製とこの不斉合成ライブラリーとコンビナトリアルケ

ミストリーへの展開 

水中で不安定な有機セレン試薬をポリマーに固定することにより水中での安定性が増すことを見出し、開

発したポリマー担持有機セレン試剤を用い水中でのオレフィンのオキシセレン化反応、脱セレン化反応に世

界で初めて成功し、有機セレン試剤を用いた新たな環境調和型有機合成法を確立した。また、この成果は誌

上発表、特許や学会発表のみならず新聞にも発表されるなど内外での反響が大きかった。従来、有機セレン

試薬は多くの有機合成反応に使用されているが、毒性及び臭気のためこれまで実際の工業プロセスには使用

されていないが、研究成果によりこれらの問題が解決され、工業プロセスでの使用も可能となった。また、

開発した両親媒性ポリマー担持型セレン試剤を用い不飽和ラクトンなどの合成ライブラリーを構築するこ

とができ、当初の不斉合成への展開は出来なかったが、予想以上の結果を得ることができた。 

 
（2）不斉修飾ポリスチレンを支持体とした光学異性体分離用カラムの開発 

カリキュラムどおりスチレンモノマーから乳化重合により均一な粒径のシードを合成し、これを用いジビ

ニルベンゼンとアセトキシスチレンを添加した２段階重合（シード重合）により支持体となるポリスチレン

ビーズを合成し、加水分解後その側鎖に Boc-プロリンを導入しそれを充填した高速液体クロマトグラフ用
カラムは、ラセミ体を光学分割することができ、計画通りにカリキュラムを達成した。 

 
４．成果（Ａ４版３枚程度） 
（1）ポリマー上における不安定光学活性化学種の調製とこの不斉合成ライブラリーとコンビナトリアル

ケミストリーへの展開 
有機セレン試薬は、反応条件により求核試剤としても求電子試剤としても作用しオレフィンへの付加

反応などの多くの有機合成反応に用いられているが、セレン試剤の毒性及びその臭気のため実際の工業

プロセスとしての成功例は少ない。有機セレン試薬のポリマー担持化により、濾別により有機セレン試

薬の回収が可能となり、またポリマー担持ゆえ無臭となることから前述した問題を解決できるが、従来

の均一系反応に比べ反応性は大きく低下する。そこで、本研究ではリンカーに親水性のポリエチレング

リコール鎖を有する両親媒性ポリマーへのセレン試剤の導入について検討した。使用したポリマー担体

には、有機溶媒以外にも水に対しても良好な膨潤性を示し末端にアミノ基を有したポリスチレンーポリ

エチレングリコールグラフト共重合体ビーズ、有機セレン試剤に 4-(4’-セレノシアノフェニル)-ブタン
酸を用いこれらを縮合させることにより、アミド結合を有する新規両親媒性ポリマー担持型セレノシア

ナートを収率よく得ることができた。また、反応の終点にはカイザー試験により判断し、有機セレン試

剤のポリマー担持化の確認は、セレンの元素分析により確認した。その結果、有機セレン試剤をポリス

チレンーポリエチレングリコールのグラフト共重合体に担持化したことにより、有機セレン試剤の無臭

化に成功し前述した問題を解決した。 

次に開発した両親媒性ポリマー担持型有機セレン試剤を用い新規水中有機合成法の開発を検討した。

まず、はじめにアルドリッチ社から市販されているポリスチレン担持型セレネニルブロミドを用い、

(E)-4-フェニル-3-ブテン酸の分子内オキシセレン化反応及び過酸化水素による脱セレン化反応の検討を
行ったところ、有機溶媒下では固相上で円滑に反応が進行し、対応する脱セレン体を中程度の収率で得



ることができたのに対し水中においては、収率の低下が認められた。しかし、中間体の臭素の元素分析

結果から水による分解が認められなかったことから、セレネニルブロミドをポリマーに固定化すること

により分子間でのジセレニド結合の生成が抑制されることがわかった。次に、両親媒性ポリマー担持セ

レノシアナートに臭素を作用し両親媒性ポリマー担持セレネニルブロミドを合成しこれらを用い上述し

た反応を行ったところ、有機溶媒下および水溶媒下においても固相上で円滑に反応が進行し、対応する

脱セレン体である不飽和ラクトンを収率よく得ることができ、有機溶媒の代替として水の使用が可能な

ことが明らかとなった。 

次に、両親媒性ポリマー担持セレネニルブロミドとポリマー非担持体のフェニルセレネニルブロミド

の水中での安定性を検討した。その結果ポリマー非担持体フェニルセレネニルブロミドは、水中での攪

拌時間が経過するにつれフェニルセレネニルブロミドが分解し対応するセレノラクトン体の収率が著し

く低下するのに対し、開発した両親媒性ポリマー担持セレネニルブロミドを水中で 1 時間攪拌してもオ

レフィンの分子内オキシセレン化反応は固相上で円滑に反応が進行し、対応する脱セレン体を収率よく

得ることができた。従って、水に不安定なフェニルセレネニルブロミドをポリマーに固定化することに

より、分子間でのジセレニド結合の生成が抑制され、水中での安定性が増し、従来水中では達成され得

なかった反応を水中で行うことが可能となった。 

そこで、開発した両親媒性ポリマー担持セレネニルブロミドを用い、種々のオレフィンの分子内オキ

シセレン化反応、脱セレン化反応の検討を行った。その結果、固相上で円滑にセレノラクトン化、セレ

ノエーテル化反応が進行し、対応する脱セレン体を収率よく得ることができ、特に、o-アリルフェノー
ルを用いた場合、最高の 83%の収率で脱セレン体を得ることができた。一方、オレフィンとして不飽和ア

ルコールを用いた場合、水中ではセレノエーテル化反応は全く進行しなかったことから、水により分子

内求核攻撃が阻害されることが分った。 
従って、水中で分解する有機セレン試薬をポリマーに固定化した両親媒性ポリマー担持型有機セレン

試剤を開発し、従来水中では達成され得なかったオレフィン類の分子内オキシセレン化反応、脱セレン

化反応の水中プロセス化に成功した。 

 
（2）不斉修飾ポリスチレンを支持体とした光学異性体分離用カラムの開発 
現在、高速液体クロマトグラフ用光学異性体分離カラムには、充填剤にシクロデキストリンなどの糖

類や安価で容易に入手可能なシリカゲルベースのキラル固定相の利用が主流となっている。しかしなが

ら、分析対象物質の制限、溶離液組成の制限、カラム自身の劣化や高価格等の多くの問題がある。そこ

で、ポリスチレンを支持体とした新規光学活性カラムの開発を行った。支持体として選択したポリスチ

レンは、架橋度や架橋剤の構造を変化させることによりカラム充填に耐えうる硬度を有し、かつ均一な

粒径の樹脂の合成が可能である、等のメリットを有する。 
はじめに、スチレンモノマーから乳化重合により均一な粒径のシードを合成し、これを用いジビニル

ベンゼンとアセトキシスチレンを添加した２段階重合（シード重合）により支持体となるポリスチレン

ビーズを合成した。加水分解後ポリマー上への不斉修飾について検討したところ、ポリスチレンの側鎖

に Boc-プロリンなどの光学活性体を担持率よく導入できた。そこで不斉修飾されたポリスチレンビーズ
をスラリー法により高速液体クロマトグラフ用カラムに充填し、種々のラセミ体を用い光学分割につい

て検討を行った。溶離液にアセトニトリル／水の混合溶媒を用いたところ、幾つかの試料において光学

分割が確認され、特にα－メチルベンジルブロミドが非常に良い分離能を示した。 
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