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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
各工程が一つの溶媒系で行われる一連の反応工程を含むプロセスによって、シクラムもし
くは非環状テトラアミンから交差架橋大多環状分子を製造する方法であって、全ての前記
工程において一つの共通のアルコール溶剤系が用いられることを特徴とする、方法。
【請求項２】
全ての前記工程において使用される前記アルコール溶剤系が、６０～１００重量％の、Ｃ
１～Ｃ４アルコールもしくはその混合物を含んでなる、請求項１に記載の方法。
【請求項３】
前記工程の全てが、反応体と溶剤の合計の７重量％以上の反応体濃度で行われる、請求項
１または２に記載の方法。
【請求項４】
前記工程の全てが、反応体と溶剤の合計の１５重量％以上の反応体濃度で行われる、請求
項１または２に記載の方法。
【請求項５】
前記工程の各々が５０℃以下で行われる、請求項１～４のいずれか一項に記載の方法。
【請求項６】
ワンポット法として行われる、請求項１～５のいずれか一項に記載の方法。
【請求項７】
前記一連の工程が、シクラムからもしくは非環状テトラアミンからシス－四環状分子を生
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成する工程、該シス－四環状分子を四級化させてジ四級化誘導体を生成する工程、及び該
ジ四級化誘導体を還元することにより交差架橋大多環状分子を生成する工程を含んでなる
、請求項１～６のいずれか一項に記載の方法。
【請求項８】
前記四級化が、１５倍未満の重量の、沃化メチル、メチルトシラート、及び硫酸ジメチル
から選ばれる四級化剤を用いて行われる、請求項７に記載の方法。
【請求項９】
前記四級化が、５～１０倍の重量の、沃化メチル、メチルトシラート、及び硫酸ジメチル
から選ばれる四級化剤を用いて行われる、請求項７に記載の方法。
【請求項１０】
前記ジ四級化誘導体の還元が、１５倍未満の重量の還元剤を用いて行われる、請求項７～
９のいずれか一項に記載の方法。
【請求項１１】
前記還元剤が、触媒作用のない還元剤である、請求項１０に記載の方法。
【請求項１２】
前記還元剤が、ホウ水素化物である、請求項１０に記載の方法。
【請求項１３】
前記還元工程により生成した反応混合物から還元剤と溶剤を分離する工程、該分離工程の
生成物から残留水素化物を除去する工程、および交差架橋大環状生成物を単離する工程を
さらに含んでなる、請求項７～１２のいずれか一項に記載の方法。
【請求項１４】
前記交差架橋大多環状分子を遷移金属塩と反応させ、それにより洗剤組成物における触媒
として有用な遷移金属錯体を形成させる工程を含んでなる、請求項１～１３のいずれか一
項に記載の方法。
【請求項１５】
前記遷移金属がマンガンであり、該反応が交差架橋大多環状分子を塩化第一マンガンと反
応させることを含んでなる、請求項１４に記載の方法。
【発明の詳細な説明】
技術分野
本発明は、大環状分子の合成の分野に、より詳しくは、プロトンスポンジとして役立つ、
もしくは特に、例えば洗濯洗剤において有用な含遷移金属酸化触媒を作る為の金属結合用
の配位子として役立つ、交差架橋大環状分子の合成の分野、に入るものである。また、本
発明は、交差架橋されたＭｎ含有錯体の合成にも適用されるものである。
発明の背景
大環状分子化学は、全般的には非常に発達しているが、架橋大環状分子の製造技術は新し
いものである。このような或る種の大環状分子、例えばシクラム（ｃｙｃｌａｍ）の交差
架橋誘導体は、最近になってやっと少量合成されるようになったが、工業的なプロセスは
知られていない。このようなプロセスを知るのは、非常に望ましいことであろう。交差架
橋大環状分子は、プロトンスポンジとして、もしくは漂白触媒反応において配位子として
用いられた場合に、独特な利点を示すからである。
大環状分子は、数多くの方法で作られてきた。例えば、「Heterocyclic compounds:Aza-c
rown macrocyles」、J.S.Bradshaw et al.、Wiley-Interscience、1993年を参照されたい
。これには、このような配位子の合成についても数多く記載されている。大環状分子の合
成は、全般的にはかなり開発されているが、交差架橋大環状分子の合成の開発はなされて
いない。交差架橋大環状分子の合成は稀であって難しく、またそれには多数の工程や、望
ましくない溶剤（ＤＭＦ、アセトニトリル等）が含まれる。
公知の大環状分子であるシクラム（１，４，８，１１－テトラアザシクロテトラデカン）
の交差架橋、すなわち隣り合っていない窒素同士の橋架けは、限定された文脈において知
られている。それは、例えばWeisman et al.J.Amer.Chem. Soc.,（1990）,112（23）,860
4-8605に記載されている。より詳しくは、Weisman et al.,Chem.Commun.,（1996）,pp.94
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7-948には、新規であると主張されている、ビシクロ［６．６．２］、［６．５．２］及
び［５．５．２］系の一連の交差架橋テトラアミン配位子、及びそれらとＣｕ（ＩＩ）や
Ｎｉ（ＩＩ）との錯形成反応が記載されており、それら配位子がクレフト中の金属と配位
結合することが証明されている。報告されている具体的な錯体には、配位子１．１

（式中、Ａは水素、もしくはベンジルであり、また（ａ）ｍ＝ｎ＝１であるか、もしくは
（ｂ）ｍ＝１、且つｎ＝０であるか、もしくは（ｃ）ｍ＝ｎ＝０である）をもつものが含
まれ、それらには、Ａ＝Ｈ、且つｍ＝ｎ＝１の配位子をもつＣｕ（ＩＩ）クロリド錯体；
Ａ＝Ｈ、且つｍ＝ｎ＝１もしくはｍ＝ｎ＝０のＣｕ（ＩＩ）パークロレート錯体；Ａ＝ベ
ンジル、且つｍ＝ｎ＝０の配位子をもつＣｕ（ＩＩ）クロリド錯体；及びＡ＝Ｈ、且つｍ
＝ｎ＝１の配位子をもつＮｉ（ＩＩ）ブロミド錯体が含まれる。この少数の錯体が、橋架
けが「隣り合う」窒素同士ではない公知のものの全てであると思われる。
Weismanの文献には、三つの工程を用い、その内の二つの工程で溶剤としてアセトニトリ
ルを用いる、交差架橋シクラムの合成方法についても記載されている。これらの工程は、
（１）ビスアミナールを生成させる為の、親大環状分子とグリオキザールとの反応、及び
（２）ジメチル化ビスアミナールジヨージドを生成させる為の、沃化メチルによるビスア
ミナールの四級化である。所望の生成物を作る為には、更なる工程である、（３）第二の
工程で作られたジ四級中間体の還元が必要とされる。この工程には、溶剤としてエタノー
ルを用いる。この合成は比較的高い希釈度で行う、という明確な必要条件があるが、これ
は工業的には魅力のないものである。収率は、工業的な有用性に対しては境界線上にある
（第一の工程、及び第二の工程の収率は、それぞれ８０％、及び８５％しかない）。配位
子としての交差架橋大環状分子の望ましい特性、及びこのような大環状分子を作る為の現
存する方法の限界からみて、このような交差架橋大環状分子の合成の改良は明らかに必要
であり、また望まれている。
要約すると、現行の合成には、以下の一つ、もしくはそれ以上の限界がある。すなわち、
（ａ）アセトニトリルのような、環境的に比較的望ましくない溶剤を用いる、（ｂ）「高
希釈」工程を含むことがあり、溶剤の消費が増す、（ｃ）製造の様々な段階で、一つの溶
剤から他の溶剤に切り替える必要があり、コストや複雑さが更に増す、及び（ｄ）ハロゲ
ン化アルキル及び／又は還元剤のような物質を大過剰に必要とするので、不経済である。
その為、交差架橋大環状分子の合成、特にシクラムの架橋誘導体を作る為の方法を改良す
ることが、また交差架橋大環状配位子をもつ含Ｍｎ錯体の合成方法を提供することが非常
に望ましいであろう。以下の開示内容から分かるように、これらの改良、及びその他の改
良が、本発明において確実なものとなる。
背景技術
発明の背景で引用した文書を参照されたい。また前述のBradshaw et al.の中で引用され
ているTabushiと共働者等は、二量化によりテトラアザ大環状分子を作るのに、溶剤とし
てエタノールを利用している。しかしながら、この大環状分子は交差架橋されているもの
ではなく、また記載されている方法では、交差架橋大環状分子を形成させることはできな
い。
【図面の簡単な説明】
図１は、本方法を方向づけるための、プロセスの概要である。好ましい態様においては、
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本方法は、図１で（Ａ）、（Ｂ）、及び（Ｃ）と記した一連の必須の工程を有している。
これらは単一の工程であり、それらは太文字で示されており、またそれらは順々に実施さ
れるものである。この方法は、（Ｄ）、（Ｅ）、もしくは（Ｆ）のような更なる作業も含
むことができる。これらの作業のどの一つも、一つ、もしくはそれ以上の工程からなって
いてよく、またこれらの作業を、必須の工程で得られる粗生成物の仕上げに用いてもよい
。この生成物をその後販売してもよいし、例えば一つ、もしくはそれ以上の工程で更に転
化させて、有用な遷移金属漂白触媒を作る（Ｇ）のに用いてもよい。本方法は、（Ａ）、
（Ｂ）、（Ｃ）、及び（用いたならば）（Ｄ）の内の一つ、もしくはそれ以上の工程から
の溶剤の再循環を含んでいるのが望ましい。
図２も、本発明の好ましい態様についてのプロセスの概要である。この方法では、工程（
Ａ）でのビスアミナールを、比較的安価な非環状アミンから生成させる。工程（Ｂ）では
、ビスアミナールを特定のジ四級誘導体に転化させる。工程（Ｃ）で、これを還元する。
工程（Ｄ）で、還元剤と溶剤を、一つ、もしくはそれ以上の分離作業により分離する。一
般的には任意の工程であるが、工程Ｄの後に多少還元剤が残っている場合に実施するのが
好ましい工程（Ｅ）において、残存している水素化物を除去する。工程（Ｆ）では、洗剤
における有用な漂白触媒である遷移金属錯体を形成するのに適した交差架橋大環状分子で
ある生成物を単離する。必要に応じて、最終生成物についての一つ、もしくはそれ以上の
精製工程を含む工程（Ｇ）で、交差架橋大環状分子の遷移金属錯体を形成させる。（Ａ）
～（Ｇ）は、図に示した順に行う。
発明の要旨
一つの態様において、本発明は、シクラム、もしくは特定の非環状テトラアミンを誘導体
化させる一連の工程、好ましくは順々に行われる三つの工程を含んでなる、交差架橋大多
環状分子、好ましくは架橋テトラアザ大環状分子、を作る為の方法であって、該一連の工
程を、該工程のそれぞれに共通する、実質的に一つの溶剤系を用いて実施する方法に関す
るものである。好ましくは、該溶剤系はアルコール溶剤系である。溶剤系は、メタノール
、エタノール、ｎ－プロパノール、２－プロパノール、ｎ－ブタノール、ｔ－ブタノール
、もしくはそれらの混合物のようなＣ１～Ｃ４アルコールを約６０～１００％含んでいる
のがより好ましく、エタノールと２－プロパノールが好ましい。より一般的には、また好
ましい態様においては、低級アルコールと、例えば約０．１～約７０％の水、より典型的
には約１～約４０％の水、との混合物も有用で、しかも経済的なことがある。非常に好ま
しい態様においては、該溶剤系は実質的にはエタノール、もしくはエタノールと水の混合
物である。この溶剤系は、アセトニトリルを全く含んでいないのが好ましい。その為、本
発明により、交差架橋大環状分子を作る為の「ワンポット法」が確実なものとなる。一般
的に「ワンポット法」は、非常に有利である。それらにより、製造工程及び装置への投資
を減らすことができる。このような長所は、簡単で経済的で、しかも環境適合性の改良さ
れた本方法により、確実なものとなる。
本発明は更に、四級化剤を用いて中間体を四級化させる工程を含む、シクラム、もしくは
特定の非環状テトラアミンを誘導体化させる一連の工程を含んでなる、交差架橋大多環状
分子を作る為の方法であって、該工程を最少量の該四級化剤を用いて実施する方法に関す
るものである。
本発明は更に、（ｉ）適切な非環状テトラアミンをグリオキザールと反応させて三環の大
多環状分子を生成させ、（ｉｉ）この三環化合物を、ジハロアルカン、好ましくは、また
より一般的には、α，ω－ジクロロアルカン、α，ω－ジブロモアルカン、α，ω－ジヨ
ードアルカン、α，ω－ジトシルアルカン、及びそれらの混合物からなる群から選ばれる
化合物、より好ましくはα，ω－ジブロモアルカンもしくはα，ω－ジトシルアルカン、
と反応させてビスアミナールに転化させることにより、ビスアミナールを生成させる別の
第一の工程を含んでなる、交差架橋大多環状分子を作る為の方法に関するものである。
本発明は、約１５倍未満の該四級化剤を用いて実施する第二の工程を有するのが好ましい
。典型的には、約５～約１０倍のレベルの該四級化剤を実際に用いることができる。本発
明において「試薬」とは、工程Ａのグリオキザール、工程Ｂの四級化剤、もしくは工程Ｃ
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の還元剤のような、大環状分子と化学的に反応する物質である。本明細書では、試薬の比
率は、特に断りのない限りモルをベースとして示す。その為、大環状分子の量に対する試
薬の量についての「３倍」という語は、試薬の量が、機能性化させるのに用いられている
大環状分子のモル数の３倍であることを意味する。適切な四級化剤は沃化メチルであるが
、本方法には、以下に更に説明する、より環境的に魅力のある代替四級化剤を提供する、
更なる改良が含まれている。
他の態様においては、本発明は、ジ四級化中間体を還元する工程を含む、シクラム、もし
くは特定の非環状テトラアミンを誘導体化する一連の工程を含んでなる、交差架橋大多環
状分子を作る為の方法であって、該工程を最少量の還元剤を用いて実施する方法を含むも
のである。該工程を、約１５倍未満の量の該還元剤を用いて実施するのが好ましい。より
典型的には、還元剤はモルベースで、大環状分子の量の約２．５～約１０倍である。
一般的に、触媒作用のある、また触媒作用のない、あらゆる適切な還元剤を用いることが
できる。例えば、局部的に高濃度の還元性種をもたらす接触水素化用の物質の入っている
管状反応器を用いることができる。或いは、特にワンポット法に好ましい本発明における
還元剤群は、触媒作用のない還元剤である。例えばＺｎ／ＨＣｌは、水の中で用いること
ができるという利点をもつ良く知られている還元剤であり、本発明で用いることができる
。触媒作用のない好ましい還元剤は、水素化物化合物である。より好ましいのは、湿って
いる（水を含んでいる）系で用いることのできる水素化物化合物である。好ましい水素化
物化合物は、ホウ水素化物とボランである。適切なホウ水素化物は、ホウ水素化ナトリウ
ム、及びホウ水素化カリウムから選ばれるものである。それ程好ましくはないが、ホウ水
素化リチウムを用いることができる。本発明において、メタノールもしくはエタノール中
でホウ水素化物を用いる場合、無駄な分解や、水素化物からの水素の放出を制限する為に
、少量のアルカリを用いてｐＨを調節してもよい。２－プロパノール、及びｔ－ブタノー
ルは、無駄な水素の発生が、例えばメタノールやエタノールよりも少ないという長所をも
つことが知られている。
本発明はまた、ナトリウムイオンが実質的に存在していない方法を包含するものである。
本発明における物質に関連して、「実質的に存在していない」もしくは「実質的に含まな
い」という語は、その物質が、付随的な量は構わないが、故意には添加されていないこと
を意味する。驚くべきことに、ナトリウムイオンは使用可能ではあるが、この方法に幾ら
か悪影響を及ぼす。その為、ナトリウムイオンは、付随的な量以外は、特定の好ましい態
様から排除される。
更なる態様においては、本発明は、順々に実施される上記の各工程を有する方法に関する
ものであるが、発明全体はそのように限定されるものではない。上記のように、それらの
工程を「ワンポット」で実施して、長所を最大限に生かすことができる。勿論、様々な工
程を複数の製造現場で行う場合や、第三の工程で特殊な水素化反応器を使用したいといっ
たその他の理由がある場合には、従業者は、長所を最大限に生かそうとしなくてもよい。
その場合でも、従業者は、どの一つの製造現場もしくは施設においても、いずれか一つ、
もしくは二つの個々の工程を改良することができる。
好ましい態様において、本発明は更に、中間体を真空蒸留する工程なしに実施する上記の
方法、及び低温で、特に該四級化工程と該還元工程をほぼ周囲温度～約５０℃、より好ま
しくは約５０℃未満の低温で行う方法に関するものである。
好ましい態様においては、反応体の全濃度を、反応体と溶剤の合計重量の約７％以上とし
て、全ての工程を実施する。反応体の全濃度が、反応体と溶剤の合計の約１５％を超えて
いるのが好ましい。これにより、より小さい、よりコストのかからない製造プラントを用
いることができ、またより少ない、より安全な量の可燃性物質を用いることができる。
既に明らかなように、本発明は、交差架橋シクラム誘導体により非限定的に説明したよう
に、交差架橋大環状分子の製造に関して数多くの利点を確実にもたらすものである。実際
、本発明の利点は、発明の背景で概要を述べた有用な目的の為に交差架橋大環状分子を工
業的に製造する可能性に対して、実質的な効果をもたらすものである。
最後に、本発明は、交差架橋大環状配位子をもつＭｎ錯体を作る為の方法に関するもので



(6) JP 4376320 B2 2009.12.2

10

20

30

40

ある。該方法は、該錯体を、好ましくは厳密に酸素とヒドロキシルのない（理想的には完
全に無水の）条件下で、ＭｎＣｌ2と交差架橋大多環状分子とを反応させて作ることを含
んでなるものである。
全ての比率、割合、及びパーセンテージは、特に断りのない限り重量によるものである。
例外は収率である。収率は、所与の式に従う完全な化学反応に期待される量に対して得ら
れるパーセンテージで示されるものである。勿論、収率％は、指定の反応が与えられれば
、重量ベースででも、モルベースででも計算することができる。
発明の詳細な説明
好ましい態様において、本発明は、図１に示すような三つの必須の工程（Ａ）、（Ｂ）、
及び（Ｃ）と、必要に応じてその後に付加的な工程とをもつプロセス、もしくは方法を含
むものである。このような一つの態様において、工程（Ａ）は、以下のように非限定的に
説明されるものである。

〔Ｅｔｈａｎｏｌはエタノールであり、ＭＦは分子式であり、ＭＷは分子量であり、Ｍｏ
ｌｅｓはモルであり、Ｍａｓｓは質量であり、Ｓｏｕｒｃｅ：Ａｌｄｒｉｃｈは入手源ア
ルドリッヒである。（以下同様とする。）〕
収率が約８５～１００％であって、典型的にはほぼ定量的（１００％）である上記の工程
は、エタノールを溶剤として、また７％の反応体濃度を用いて行うことができる。試薬で
あるグリオキザールは、純粋なもの、もしくは希釈されていないものを、又は溶液例えば
水溶液として用いることができる。より一般的には、この工程では、もし水が存在してい
るのなら水を含む全溶剤の合計重量に対する反応体の濃度は、約７～約２０％、もしくは
それ以上である。その為、シクラムを、エタノール中に入れて７％のスラリーとする。こ
のスラリーを、機械的に動かされる櫂形攪拌機のような、いずれかの便利な攪拌手段を用
いて攪拌する。上記の共反応体であるグリオキザールを、好ましくは温度を約３５℃以下
に保ちつつ滴下する。より一般的には、この温度は、約１０～約４０℃の範囲にあってよ
い。典型的には１時間以内に、より一般的には約１０分～約３時間の間に付加反応が終了
した後に、例えばＣ－１３ＮＭＲのようないずれかの適切な手段により、この付加反応が
定量的であることを確認する。工程（Ａ）、及び本発明におけるその他の全ての工程は、
通常、大気圧、もしくは所望ならば過度の圧力で実施することができる。本発明における
「過度の圧力」という語は、大気圧よりも高い圧力を意味する。本発明の好ましい態様は
大気圧で実施する工程を含むものであるが、例えば揮発性の溶剤もしくは試薬を、それら
の通常の沸点以上で含める為に、どの工程も、過度の圧力で実施することができる。シス
－四環状分子（工程（Ａ）の生成物）は単離されない。むしろ、それを反応溶剤中に残し
て、工程（Ｂ）に進む。
もう一つの好ましい態様においては、このシス－四環状分子を、以下のスキームを用いて
調製する。
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〔１ｅｑｕｉｖは１当量を、ＲＴは室温を、１Ｈｒは１時間を、ｃｉｓはシスを、ｙｉｅ
ｌｄは収率を意味する（以下同様である）。〕
この代替手順を、上に示すように工程Ａ（ｉ）と工程Ａ（ｉｉ）とからなる代替工程（Ａ
）と呼ぶ。より詳しくは、適切なテトラアミンであるＮ，Ｎ′－ビス－（２－アミノエチ
ル）－１，３－プロパンジアミンを、典型的には約１～１０モル当量、好ましくは約０．
８～約１．５モル当量、非常に適切には１モル当量のグリオキザールと、溶剤（エタノー
ルが好ましい）中で、約０～１００℃、より好ましくは０～２５℃の温度で、約１分～約
７日間、好ましくは約１５分～約２時間反応させる。中間生成物である、上で構造を示し
た三環状分子は、蒸留により単離してもよいし、反応器を変えずに更に反応させてシス－
三環状分子を生成させてもよい。この三環状分子のシス－三環状分子への転化は、１，３
－ジハロプロパン、典型的には１，３－ジブロモプロパンを用いて適切に行うことができ
る。或いは、１，３－プロパンジオールのジトシレートを代わりに用いることができる。
適切な溶剤はエタノール（ワンポットには理想的である）、もしくはアセトニトリルであ
る。反応が続くにつれて三環状アミン反応体がプロトン化するのを防ぐ為に、塩基を用い
る。適切な塩基はいろいろあるが、それらには炭酸カリウム、もしくはジイソプロピルエ
チルアミンのような耐アルキル化性のある有機塩基（ケーニッヒ塩基）を含めることがで
きる。塩基の量は、典型的には１～１０当量、好ましくは約２～約６当量である。反応温
度は約０～１００℃、より好ましくは０～３０℃であり、反応時間は約１５分～約７日間
、好ましくは約３０分～約２時間である。用いる塩基により、仕上げが異なることがある
。例えば炭酸カリウムを用いる場合には、反応混合物を濾過して固体の塩基を除去し、濾
液を蒸発させてシス－四環状分子を固体として生成させる。有機塩基を用いる場合には、
溶剤を蒸発させて、蒸発残留物を蒸留する。工程（Ｂ）は、以下のように非限定的に説明
されるものである。

シス四環状分子（工程（Ａ）のいずれかの変法の生成物）を作った後、この物質を、反応
スキームにおいてハロゲン化アルキル（ＣＨ3Ｉ）を用いて非限定的に説明したように、
四級化させる。このような工程の収率は、約８０％以上である。典型的には、８０％の収
率を得ることができる。より一般的には、この工程では、もし水が存在しているのであれ
ば水を含む全溶剤の合計重量に対する反応体の濃度は、約７～約２０％、もしくはそれ以
上である。好ましい態様においては、約２．０１～約１４当量、好ましくは約２．５～約
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８当量、例えば７当量の沃化メチルを反応溶液に添加し、機械的に動かされる攪拌器（無
火花モーター）のようないずれかの都合の良い手段により反応混合物を攪拌する。より一
般的には、いずれか一種、もしくはそれ以上のハロゲン化アルキル、例えば沃化メチルと
１－ヨードプロパンの混合物、を用いることができる。以下の作業例から分かるように、
第二のハロゲン化アルキルを沃化メチルの他に導入することにより、本方法の代替生成物
である付加的な大環状化合物に到達可能なように、工程（Ｂ）が一部変更される。温度は
、約１０～約３８℃、より好ましくは約１５～約３０℃の通常の範囲に保たれる。これら
の反応温度の下限においては、モノ四級化中間体（反応順序中には示されていない）が、
より多く析出する傾向がある。これらの反応温度の上限においては、トリ四級化誘導体（
これも、反応順序中には示されていない）のような、望ましくない副生物が生成する傾向
がより強い。副生物が生成する傾向からみると、モノ四級化中間体が析出するのが望まし
いが、反応速度を最大にする為に、粒度を小さく保ち、中間体であるモノ四級体の表面積
をできるだけ大きくする方策を取る。激しい攪拌、溶剤系の若干の調節、もしくは適合性
のある添加物、例えば不活性な水溶性の非ナトリウム塩、が役立つことがある。工程（Ｂ
）での反応時間の実例は、約０．５～約７２時間である。反応を促進する為に何らかの特
別な対策を取っていない場合には、典型的な反応時間は約２４～約７２時間であり、例え
ば４８時間である。上記のモノ四級化中間体は、通常、沃化メチルを添加してから約１時
間後に溶液から分離し始める。この反応は、例えばＣ－１３ＮＭＲによりモニターするの
が望ましいことがある。ジ四級体を生成させる反応が終了した後、所望ならば、エタノー
ルを吸い出しても良い（これは、特に本方法をワンポットで行うのに都合が良い）。この
間、及び再循環が可能な他の全ての工程で、溶剤を再循環させるのが望ましい。再循環は
、いずれかの便利な手段で、例えば通常の蒸留装置を用いて行うことができる。工程（Ｂ
）の固体生成物をエタノールで、典型的には数回洗浄することにより、過剰の沃化メチル
を除去することができる。工程（Ｂ）は、大気圧下で行うことができる。しかしながら、
四級化剤が低沸点である場合には、いずれかの適切な過度の圧力も非常に望ましいことが
ある。
クロロメタンのような他のハロゲン化アルキル、もしくはより一般的には、硫酸ジメチル
やメチルトシラートのような他の四級化剤を、上記の工程において、代わりに用いること
ができる。上記のように、モノ四級体を可溶化させると反応時間が速くなるが、例えば硫
酸ジメチル／水／エタノールを用いて反応時間を速くすると、望ましくないトリ四級体が
生成する傾向が増すことがある。
上記のように、この工程の所望の生成物である、図に示したジ四級化合物は、初めに形成
された、実際には不溶性のモノ四級体から誘導されるものである。比較して言えば、ジ四
級化合物はモノ四級化合物より、もっと不溶性であることに注目されたい。反応を促進す
る為には、モノ四級体を可溶化させるのが望ましいと考えたかもしれないが、ジ四級体の
望ましくない可溶化をもたらすことのあるモノ四級化中間体の過度の可溶化は、本方法の
好ましい態様では回避されるので、望ましくないトリ四級化副生物の生成が制限される。
工程（Ｃ）は、以下のように非限定的に説明されるものである。

工程（Ｃ）は、収率が典型的には８０％以上の還元工程である。工程（Ｂ）のジ四級化反
応から得られる固体を水に溶かし、エタノールを添加して８０％のエタノール溶液を作る
。ジ四級体の最終的な濃度は、溶剤（例えば、重量比が８１：１９であるエタノール：水
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）の合計重量の２０％である。より一般的には、Ｃ１～Ｃ４の低級アルコールを工程（Ａ
）、（Ｂ）、及び（Ｃ）の全ての工程で用いることができ、また工程（Ｃ）では、好まし
い溶剤系は、低級アルコール約５０～約９５％と水（残部）からなるものである。いずれ
かの都合の良い手段を用いて攪拌しながら、過剰の、好ましくは約３～約１０当量、例え
ば６当量のホウ水素化ナトリウムをゆっくり添加する。固体の取り扱いを避け、添加を上
手くコントロールしたいのであれば、便利の良いように、ホウ水素化物を、例えば溶剤の
一部でスラリー化して、スラリーとして添加してもよい。ホウ水素化物を添加すると、反
応は非常に発熱性となる。必要ならば氷浴のような冷却手段を用いて、温度を約０～約８
０度、より好ましくは約２０～約５０℃に保つ。ホウ水素化物を全て添加したら、反応混
合物を、通常約１．５～７２時間、典型的にはエタノールが還流する迄攪拌する。比較的
低い温度で反応時間を長くするのが、この工程（Ｃ）においては最も安全であり、また安
全性は、窒素のような不活性ガスを通過させて、水素を、特に反応器のヘッドスペースか
らフラッシュアウトさせることにより、更に高めることができる。本発明において適切な
還元剤にはホウ水素化物が含まれるが、好ましくはナトリウム塩の形でないものである。
反応は、必要に応じて、イオンスプレイ質量分析によりモニターする。
これで、基本的なプロセスが終了する。上記の全てが、エタノール、もしくはそれと同等
の低級アルコールを（好ましくは幾らかの水と共に）溶剤として用いて実施されたことが
分かるであろう。この粗生成物は、以下に説明する更なる処理に用いる為の中間体として
有用である。
工程（Ｄ）～（Ｇ）
図１から分かるように、また図２で更に説明されているように、一連の代替工程のいずれ
か、もしくは工程の組み合わせを、工程（Ｃ）の後に続けてもよい。例えば、工程（Ｃ）
の反応が終了したら、図１で（Ｅ）として記載されている工程を用いることができる。こ
のような工程では、３７％のＨＣｌを用いてｐＨを１～２に調節し（酸をゆっくり添加す
ることが必要とされる、反応は非常に発熱的である）、減圧下で反応溶液を濃縮して濃い
スラリーにする。この濃いスラリーを、その後、例えば８ＭのＫＯＨで塩基性（ｐＨ＞１
４）にする。所望ならば、生成物をトルエンで抽出して、蒸留によるような更なる精製に
付してもよい。しかしながら、本発明の好ましい態様には、真空蒸留を必要条件としても
たないものが含まれる。
図１中の（Ｄ）である仕上げの為の代替処理には、工程（Ｃ）の粗生成物を蒸発乾固させ
ることが、単に含まれる。その後、エタノールで抽出することにより、有機生成物を残留
塩から分離する。もう一つの代替仕上げ工程（Ｆ）は、粗反応混合物から得られる所望の
生成物の直接蒸留と説明されるものである。その後、この生成物を、効果的な漂白触媒で
ある有用な遷移金属錯体、特にジクロロ－Ｍｎ（ＩＩ）錯体に、好ましくはＭｎＣｌ2と
の反応で本発明の方法により転化させるのに用いることができる。
より詳しくは、図２を参照すると分かるように、好ましい仕上げの順序は、工程（Ｄ）（
ｉ）例えば単純な濾過による還元剤の除去、工程（Ｄ）（ｉｉ）例えば蒸発による溶剤の
除去、工程（Ｅ）例えば前述のような酸による処理の後に塩基での処理を行うことによる
、残留水素化物の除去、及び工程（Ｆ）例えば蒸留による所望の交差架橋大環状分子の分
離を含んでなるものである。工程（Ｆ）の生成物をその次の工程（Ｇ）に用いて、遷移金
属錯体、例えばマンガンの錯体を形成させる。
本方法の好ましい生成物（工程（Ｃ）の生成物）は、５，１２－ジメチル－１，５，８，
１２－テトラアザ－ビシクロ［６．６．２］ヘキサデカンである。この生成物は、シクラ
ムを親大環状分子として用いた場合に得られる。しかしながら、本発明の方法は、この特
定の物質に限定されると考えるべきではない。様々な交差架橋大環状分子のどの一つの製
造も、等しく行うことができるからである。例えば、工程（Ａ）で用いた親大環状分子に
共有結合している、アルキル成分やアルカリール成分のような、どのような一種、もしく
はそれ以上の置換成分が存在していてもよい。更に、工程（Ｂ）においてハロゲン化メチ
ルを別のハロゲン化アルキルと共に添加するという変法を用いることで、本方法により、
他の大環状分子を作ることができる。従って、例えば、工程（Ｂ）で１－ヨードブタンと
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沃化メチルの混合物を用いることで（非常に好ましくは、初めに１当量のヨードブタンの
反応を、次に１当量の沃化メチルの反応を連続的に行うことにより）、本方法により５－
ｎ－ブチル－１２－メチル－１，５，８，１２－テトラアザ－ビシクロ［６．６．２］ヘ
キサデカンを作ることができる。同様に、工程（Ｂ）で沃化メチルだけを用いる代わりに
、沃化メチルと臭化ベンジルを添加するという変法を単に用いることにより、交差架橋大
環状分子である５－ベンジル－１２－メチル－１，５，８，１２－テトラアザ－ビシクロ
［６．６．２］ヘキサデカンを作るのに本方法を用いることができる。このように、これ
らの交差架橋大環状分子は全て、本発明の望ましい特徴、例えばジメチルホルムアミドも
しくはアセトニトリルの使用からの独立、及び特に工程（Ａ）でのそれらの改良された収
率（これらは全て経済的に非常に有利である）を用いて製造することができる。
本発明の好ましい態様においては、大環状配位子を、ピリジンのような有機配位子を含ん
でいない無機塩としたマンガンと直接反応させて、有用な遷移金属錯体を形成する。塩化
マンガン源には、分析用、及び工業銘柄のものを含めることができ、また完全に無水であ
ってもよいし、一部分だけが無水であってもよい。塩化マンガンは、ケメタルズ・コーポ
レーション、スペクトラム・バルク・ケミカルズ・コーポレーション、アメリカン・イン
ターナショナル・ケミカル・インコーポレイテッド、バーカー・インダストリーズ・イン
コーポレイテッド、及びミネラル・リサーチ・アンド・ディベロプメント・コーポレーシ
ョンにより市販されている。Kirk-Othmer’s Encyclopediaに記載されているように、塩
化マンガンは、炭酸塩、もしくは酸化物を塩酸に溶かすことにより調製できる。重金属汚
染物質は、ｐＨを上昇させる炭酸マンガンを添加して沈殿させることにより、除去するこ
とができる。濾過の後、溶液を濃縮することができ、冷却してＭｎＣｌ2・４Ｈ2Ｏの結晶
を集める。無水の生成物が所望ならば、最終温度を２２０℃にして回転乾燥機で脱水する
必要がある。無水塩化マンガンは、金属マンガン、炭酸マンガン、もしくは酸化マンガン
と乾燥させた塩酸との反応によっても作ることができる。塩化マンガンは、ケメタルズ・
コーポレーションにより、酸化マンガン（ＩＩ）を塩酸で溶かす方法を用いて製造されて
いる。初期反応終了後に炭酸マンガンを添加して、重金属不純物を沈殿させる。不純物を
濾過した後、溶液を濃縮し冷却して、塩化マンガンを単離する。回転乾燥機中で２００℃
以上に徐々に加熱すると、無水塩化マンガンが生成する。最高の品質のＭｎＣｌ2・ｘＨ2

Ｏを得る為には、出発物質は金属マンガン、もしくは高純度のＭｎＯである。無水のＭｎ
Ｃｌ2を直接作る為には、金属マンガン、もしくはマンガン鉄を７００～１０００℃の温
度で塩素化させる。生成物中に予め存在しているあらゆる三塩化鉄を、昇華により除去す
る。塩化マンガンについての更なる詳細は、Kirk Othmer’s Encyclopedia of Chemical 
Technology、第四版、Wiley、1991年の９９１頁とその次の頁の「Manganese Compounds」
を参照のこと。工程（Ａ）から工程（Ｇ）（図１を参照のこと）の全ての道筋を、有機配
位子をもつマンガンの中間錯体を作る必要なしに進めることができるというのは、本発明
の利点である。また、高純度の塩化マンガン、特に完全に無水であるもの、が本発明では
非常に良く作用するが、完全には無水ではなく、実質的により低い価格で入手可能な９８
％＋等級や９９％等級のような等級を用いることができるのが、更なる利点である。一方
、最も厳しい純度に対しては、純粋な金属から無水の経路で作られた塩化マンガンを用い
ることが望ましいことがあり、またそれは、本発明に同様に含まれるものである。
本発明における大多環状配位子（工程（Ｃ）の生成物）は、いずれかの都合のよい方法で
塩化マンガンと反応させることができる。例１０と例１１のそれぞれの（ｂ）方法（ＩＩ
）を参照のこと。本発明の工程（Ｇ）についての、本方法のこのような非限定的な実例の
あらゆる変法が、本発明に含まれる。例えば、アルゴンもしくは窒素処理、及びガス抜き
処理は、最良の結果を得るのに有益なことがあるが、特に大きなスケールでの工業的な作
業において省くことができる。同様に、ロータリーエバポレーションやその他の実験室ス
ケールの処理は、工業的なスケールの装置に、容易にスケールアップすることができる。
あらゆる都合のよい有機溶剤、例えばアセトニトリル、を用いることができるが、その他
の溶剤も用いることができる。典型的には、工程（Ｇ）での大環状配位子の遷移金属錯体
への転化は、周囲温度近くから約１００℃、好ましくは約４０～約８０度の温度、で行う



(11) JP 4376320 B2 2009.12.2

10

20

30

40

50

ことができる。また、溶剤系には水を故意には添加しない。圧力は典型的には大気圧であ
るが、所望ならば、例えば揮発性の溶剤を含ませる助けとする為に、それより高い圧力も
用いることができる。

〔Ｄｒｙ　ＣＨ3ＣＮは乾燥ＣＨ3ＣＮである（以下同様）。〕
本発明を、以下の例により、更に非限定的に説明する。
例１
上に詳しく述べた工程（Ａ）＋工程（Ｂ）＋工程（Ｃ）により説明される本発明の方法を
、以下のパラメータを用いて実施する。
工程Ａの試薬：親大環状分子、分子量５０６．２１、１０モル
工程Ｂの試薬：工程Ａの生成物、及び沃化メチル
工程Ｃの試薬：工程Ｂの生成物、及びホウ水素化ナトリウム
全工程を、機械的攪拌機と、気体の出入り用の手段を取り付けた単一の反応器中で行う。
水素のパージは、窒素、もしくはアルゴンを用いて行う。

例２
沃化メチルを同じモル数の硫酸ジメチルに代える以外は、例１の方法を繰り返す。
例３
ホウ水素化ナトリウムを等モル量のホウ水素化カリウムに代える以外は、例１の方法を繰
り返す。
例４
工程（Ａ）、及び工程（Ｂ）において溶剤系をエタノールのみにする以外は、例１の方法
を繰り返す。
例５
溶剤系を実質的に水にする以外は、例１の方法を繰り返す。
例６
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工程（Ａ）と工程（Ｂ）を当初の反応器中で行い、工程（Ｃ）を第二の反応器中で行う以
外は、例１の方法を繰り返す。その為、第一の反応器は、水素の放出処理を行う必要がな
い。
例７
工程（Ａ）、工程（Ｂ）、及び工程（Ｃ）において、大環状分子に対する試薬の比をそれ
ぞれ１．１倍、３倍、及び３倍にする以外は、例１の方法を繰り返す（例１の表中に示さ
れている表現では、第５欄の数は１．１：１、３：１、及び３：１である）。もう一つの
変法においては、例１の沃化メチルを沃化メチルと１－ヨードブタンの混合物に代え、そ
れにより、様々な種類の交差架橋大環状分子を作るのに本方法を用いることができること
を実証する。
例８
例１の生成物の精製。（従来法）。例１で得られた水性相の粗生成物を、５分割したトル
エンで抽出する。この抽出物を合わせて、蒸発させる。生成物を、０．１ｍｍＨｇ下、１
００℃で真空蒸留する。
例９
この例は、例１の生成物を精製した後に、本発明の方法により、有用な漂白触媒に転化さ
せることを更に説明するものである。

本発明による試薬は無水の形のものである。通常の精製（例えば蒸留）を行った後の例１
の生成物を、アセトニトリルの１０％溶液中に入れてスラリーとし、アルゴンを用いてガ
ス抜きする。その後、無水のＭｎＣｌ2（より経済的には、９８％、もしくは９９％の等
級のもの）を添加し、アルゴン気流下で還流させて４時間反応させる。反応は、色によっ
て定性的にモニターすることができる。薄い青色は、反応が正常に進んでいることの実際
的な目安である。空気が少しでも進入すると、薄黒くなることがある。その後、この反応
混合物を熱いうちにガラス製のミクロファイバーフィルターに通して、また所望ならば、
もう一度０．２ミクロンのフィルターに通して濾過する。その後、濾液を減圧下で濃縮乾
固させ、その固体を、２倍の体積のトルエンに懸濁させて、５回洗浄してから、濾過して
乾燥させる。
例１０－－［Ｍｎ（Ｂシクラム）Ｃｌ2］の合成
この例も、例１の生成物を精製した後の、有用な漂白触媒への転化を更に説明するもので
ある。

（ａ）方法Ｉ
「Ｂシクラム（Ｂｃｙｃｌａｍ）」（５，１２－ジメチル－１，５，８，１２－テトラア
ザ－ビシクロ［６．６．２］ヘキサデカン）は、本発明の方法の生成物である。Ｂシクラ
ム（１．００ｇ、３．９３ミリモル）を、乾燥ＣＨ3ＣＮ（３５ｍｌ、ＣａＨ2から蒸留し
たもの）に溶かす。その後、この溶液を、ＣＨ3ＣＮが沸騰し始める迄、１５ｍｍで減圧
排気する。その後、Ａｒを用いてフラスコを大気圧にする。このガス抜き処理を４回繰り
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返す。H.T.Witteveen et al.,J.Inorg.Nucl.Chem.,（1974）36,1535の文献の方法に従っ
て合成されたＭｎ（ピリジン）2Ｃｌ2（１．１２ｇ、３．９３ミリモル）を、Ａｒ下で添
加する。不透明な反応溶液が、ゆっくりと黒っぽくなり始める。室温で一晩攪拌すると、
微粒子が懸濁し、反応溶液が暗褐色になる。この反応溶液を、０．２μのフィルターで濾
過する。濾液は淡い黄褐色である。この濾液を、ロートエバポレーターを用いて蒸発乾固
させる。０．０５ｍｍ下、室温で一晩乾燥させた後、黄みがかった白色の固体を１．３５
ｇ集める。収率は９０％である。元素分析：［Ｍｎ（Ｂシクラム）Ｃｌ2］、ＭｎＣ14Ｈ3

0Ｎ4Ｃｌ2、分子量＝３８０．２６としての理論値：Ｍｎ１４．４５％；Ｃ４４．２２％
；Ｈ７．９５％。測定値：Ｍｎ１４．９８％；Ｃ４４．４８％；Ｈ７．８６％。イオンス
プレイ質量分光分析により、３５４ｍｕに［Ｍｎ（Ｂシクラム）（ホルメート）］+に対
応する大きなピークが一つあることが分かる。
（ｂ）方法ＩＩ（本発明の方法）
本方法の生成物であるＢシクラム（２５．００ｇ、０．０９８４モル）を新たに蒸留した
ものを、乾燥ＣＨ3ＣＮ（９００ｍｌ、ＣａＨ2から蒸留したもの）に溶かす。その後、こ
の溶液を、ＣＨ3ＣＮが沸騰し始める迄、１５ｍｍで減圧排気する。その後、Ａｒを用い
てフラスコを大気圧にする。このガス抜き処理を４回繰り返す。ＭｎＣｌ2（１１．２５
ｇ、０．０８９４モル）を、Ａｒ下で添加する。不透明な反応溶液が、直ぐに薄黒くなる
。還流下で４時間攪拌すると、微粒子が懸濁し、反応溶液が暗褐色になる。この反応溶液
を、所望ならば、乾燥条件下で０．２μのフィルターに通して濾過する。濾液は淡い黄褐
色である。この濾液を、ロートエバポレーターを用いて蒸発乾固させる。得られる淡い黄
褐色の固体を０．０５ｍｍ下、室温で一晩乾燥させる。この固体を、トルエン（１００ｍ
ｌ）中に懸濁させて、還流するまで加熱する。トルエンをデカンテーションにより除去す
る。この手順を、トルエンを別に１００ｍｌ用いて繰り返す。ロートエバポレーターを用
いて、残りのトルエンを除去する。０．０５ｍｍ下、室温で一晩乾燥させた後、薄い青色
の固体生成物を３１．７５ｇ集める。収率９３．５％。元素分析：［Ｍｎ（Ｂシクラム）
Ｃｌ2］、ＭｎＣ14Ｈ30Ｎ4Ｃｌ2、分子量＝３８０．２６としての理論値：Ｍｎ１４．４
５％；Ｃ４４．２２％；Ｈ７．９５％；Ｎ１４．７３％；Ｃｌ１８．６５％。測定値：Ｍ
ｎ１４．６９％；Ｃ４４．６９％；Ｈ７．９９％；Ｎ１４．７８％；Ｃｌ１８．９０％（
カールフィッシャー水０．６８％）。イオンスプレイ質量分光分析により、３５４ｍｕに
［Ｍｎ（Ｂシクラム）（ホルメート）］+に対応する大きなピークが一つあることが分か
る。
例１１［Ｍｎ（Ｃ4－Ｂシクラム）Ｃｌ2］の合成
（Ｃ4－Ｂシクラム＝５－ｎ－ブチル－１２－メチル－１，５，８，１２－テトラアザ－
ビシクロ［６．６．２］ヘキサデカン）

以下の合成方法は従来からのものであり、比較の為に含めるものである。しかしながら、
生成物（ＩＩＩ）（以下を参照のこと）は、付加的なハロゲン化アルキルである１－ヨー
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り製造可能な別の大環状分子である。四環状付加物（Ｉ）は、本方法の工程（Ａ）を用い
て、もしくは、比較の目的で、H.Yamamoto and K.Maruoka,J.Amer.Chem.Soc.,（1981）10
3,4194の文献の方法により作ることができる。Ｉ（３．００ｇ、１３．５ミリモル）を、
乾燥ＣＨ3ＣＮ（５０ｍｌ、ＣａＨ2から蒸留したもの）に溶かす。Ａｒ下で溶液を攪拌し
ながら、１－ヨードブタン（２４．８４ｇ、１３５ミリモル）を添加する。この溶液を、
室温で５日間攪拌する。４－ヨードブタン（１２．４２ｇ、６７．５ミリモル）を添加し
、溶液を室温で更に５日間攪拌する。これらの条件下では、13Ｃ－ＮＭＲにより示される
ように、Ｉは１－ヨードブタンによって完全にモノアルキル化される。沃化メチル（２６
．５ｇ、１８７ミリモル）を添加して、溶液を室温で更に５日間攪拌する。ワットマンの
Ｎｏ．４の濾紙と真空濾過を用いて、反応混合物を濾過する。白色の固体ＩＩを集める（
６．０５ｇ、８２％）。
13Ｃ－ＮＭＲ（ＣＤＣｌ3）１６．３、２１．３、２１．６、２２．５、２５．８、４９
．２、４９．４、５０．１、５１．４、５２．６、５３．９、５４．１、６２．３、６３
．５、６７．９、７９．１、７９．２ｐｐｍ。エレクトロスプレイ質量分析（ＭＨ+／２
，１４７）。
ＩＩ（６．００ｇ、１１．０ミリモル）を、９５％のエタノール（５００ｍｌ）に溶かす
。ホウ水素化ナトリウム（１１．０ｇ、２９０ミリモル）を添加すると、反応混合物が乳
白色に変わる。この反応混合物を、Ａｒ下で３日間攪拌する。塩酸（１００ｍｌ、濃厚な
もの）を、１時間かけて反応混合物にゆっくり滴下する。ロートエバポレーターを用いて
、反応混合物を蒸発乾固させる。白色の残留物を水酸化ナトリウム（５００ｍｌ、１．０
０Ｎ）に溶かす。この溶液をトルエン（２×１５０ｍｌ）で抽出する。トルエン層を合わ
せて、硫酸ナトリウムで乾燥させる。濾過により硫酸ナトリウムを除去した後、ロートエ
バポレーターを用いて、トルエンを蒸発乾固させる。得られるオイルを、高真空下（０．
０５ｍｍ）、室温で一晩乾燥させる。無色のオイルが２．９５ｇ得られる、９０％。この
オイル（２．１０ｇ）を、短路蒸留装置を用いて蒸留する（蒸留器先端温度は０．０５ｍ
ｍで１１５℃）。収量は２．００ｇである。13Ｃ－ＮＭＲ（ＣＤＣｌ3）１４．０、２０
．６、２７．２、２７．７、３０．５、３２．５、５１．２、５１．４、５４．１、５４
．７、５５．１、５５．８、５６．１、５６．５、５７．９、５８．０、５９．９ｐｐｍ
。質量分析（ＭＨ+、２９７）。
（ｂ）（本発明の方法による）［Ｍｎ（Ｃ4－Ｂシクラム）Ｃｌ2］の合成
Ｃ4－Ｂシクラム（２．００ｇ、６．７６ミリモル）を、乾燥ＣＨ3ＣＮ（７５ｍｌ、Ｃａ
Ｈ2から蒸留したもの）中に入れてスラリーにする。その後、この溶液を、ＣＨ3ＣＮが沸
騰し始める迄、１５ｍｍで減圧排気する。その後、Ａｒを用いてフラスコを大気圧にする
。このガス抜き処理を４回繰り返す。ＭｎＣｌ2（０．８１ｇ、６．４３ミリモル）を、
Ａｒ下で添加する。黄褐色の不透明な反応溶液が、直ぐに薄黒くなる。還流下で４時間攪
拌すると、微粒子が懸濁し、反応溶液が暗褐色になる。この反応溶液を、乾燥条件下で、
０．２μの膜フィルターに通して濾過する。濾液は淡い黄褐色である。この濾液を、ロー
トエバポレーターを用いて蒸発乾固させる。得られる白色の固体をトルエン（５０ｍｌ）
中に懸濁させ、還流するまで加熱する。トルエンをデカンテーションにより除去する。こ
の手順を、トルエンを別に１００ｍｌ用いて繰り返す。ロートエバポレーターを用いて、
残りのトルエンを除去する。０．０５ｍｍ下、室温で一晩乾燥させると、薄い青色の固体
生成物（ＩＩＩ）が２．４ｇ得られる。収率は８８％である。イオンスプレイ質量分光分
析により、３９６ｍｕに［Ｍｎ（Ｃ4－Ｂシクラム）（ホルメート）］+に対応する大きな
ピークが一つあることが分かる。
例１２［Ｍｎ（Ｂｚ－Ｂシクラム）Ｃｌ2］の合成
（Ｂｚ－Ｂシクラム＝５－ベンジル－１２－メチル－１，５，８，１２－テトラアザ－ビ
シクロ［６．６．２］ヘキサデカン）
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（ａ）Ｂｚ－Ｂシクラムの合成
本方法の工程（Ｂ）で１－ヨードブタンの代わりに臭化ベンジルを用いる以外は、上記の
Ｃ4－Ｂシクラムの合成と同様に、この大環状分子を合成する。13Ｃ－ＮＭＲ（ＣＤＣｌ3

）２７．６、２８．４、４３．０、５２．１、５２．２、５４．４、５５．６、５６．４
、５６．５、５６．９、５７．３、５７．８、６０．２、６０．３、１２６．７、１２８
．０、１２９．１、１４１．０ｐｐｍ。質量分析（ＭＨ+、３３１）。
（ｂ）［Ｍｎ（Ｂｚ－Ｂシクラム）Ｃｌ2］の合成
Ｃ4－Ｂシクラムの代わりにＢｚ－Ｂシクラムを用いる以外は、上記の［Ｍｎ（Ｃ4－Ｂシ
クラム）Ｃｌ2］の合成と同様に、この錯体を作る。イオンスプレイ質量分光分析により
、４３０ｍｕに［Ｍｎ（Ｂｚ－Ｂシクラム）（ホルメート）］+に対応する大きなピーク
が一つあることが分かる。
例１３［Ｍｎ（Ｃ8－Ｂシクラム）Ｃｌ2］の合成
（Ｃ8－Ｂシクラム＝５－ｎ－オクチル－１２－メチル－１，５，８，１２－テトラアザ
－ビシクロ［６．６．２］ヘキサデカン）

（ａ）Ｃ8－Ｂシクラムの合成
１－ヨードブタンの代わりに１－ヨードオクタンを用いる以外は、上記のＣ4－Ｂシクラ
ムの合成と同様に、この配位子を合成する。
質量分析（ＭＨ+、３５３）。
（ｂ）［Ｍｎ（Ｃ8－Ｂシクラム）Ｃｌ2］の合成
Ｃ4－Ｂシクラムの代わりにＣ8－Ｂシクラムを用いる以外は、上記の［Ｍｎ（Ｃ4－Ｂシ
クラム）Ｃｌ2］の合成と同様に、この錯体を作る。イオンスプレイ質量分光分析により
、４５２ｍｕに［Ｍｎ（Ｃ8－Ｂシクラム）（ホルメート）］+に対応する大きなピークが
一つあることが分かる。
例１４［Ｍｎ（Ｈ2－Ｂシクラム）Ｃｌ2］の合成
（Ｈ2－Ｂシクラム＝１，５，８，１２－テトラアザ－ビシクロ［６．６．２］ヘキサデ
カン）

１－ヨードブタンと沃化メチルの代わりに臭化ベンジルを用いる以外は、上記のＣ4－Ｂ
シクラムの合成と同様に、Ｈ2－Ｂシクラムを合成する。接触水素化により、ベンジル基
を除去する。得られる５，１２－ジベンジル－１，５，８，１２－テトラアザ－ビシクロ
［６．６．２］ヘキサデカンと、木炭上に担持された１０％Ｐｄとを、８５％の酢酸に溶
かす。この溶液を水素ガス１気圧下、室温で３日間攪拌する。溶液を、真空下で０．２μ
のフィルターに通して濾過する。ロータリーエバポレーターを用いて溶剤を蒸発させると
、生成物が無色のオイルとして得られる。収率は９０+％である。
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Ｂシクラムの代わりにＨ2－Ｂシクラムを用いる以外は、上記の［Ｍｎ（Ｂシクラム）Ｃ
ｌ2］の合成と同様に、Ｍｎ錯体を作る。
元素分析：［Ｍｎ（Ｈ2－Ｂシクラム）Ｃｌ2］、ＭｎＣ12Ｈ26Ｎ4Ｃｌ2、分子量＝３５２
．２としての理論値：Ｃ４０．９２％、Ｈ７．４４％、Ｎ１５．９１％；測定値：Ｃ４１
．００％、Ｈ７．６０％、Ｎ１５．８０％。ＦＡＢ＋質量分光分析により、３１７ｍｕに
［Ｍｎ（Ｈ2－Ｂシクラム）Ｃｌ］+に対応する大きなピークが一つと、３５２ｍｕに［Ｍ
ｎ（Ｈ2－Ｂシクラム）Ｃｌ2］

+に対応する小さめのピークがもう一つあることが分かる
。
例１５［Ｆｅ（Ｈ2－Ｂシクラム）Ｃｌ2］の合成
（Ｈ2－Ｂシクラム＝１，５，８，１２－テトラアザ－ビシクロ［６．６．２］ヘキサデ
カン

ＭｎＣｌ2の代わりに無水ＦｅＣｌ2を用いる以外は、上記の［Ｍｎ（Ｈ2－Ｂシクラム）
Ｃｌ2］の合成と同様に、Ｆｅ錯体を作る。
元素分析：［Ｆｅ（Ｈ2－Ｂシクラム）Ｃｌ2］、ＦｅＣ12Ｈ26Ｎ4Ｃｌ2、分子量＝３５３
．１としての理論値：Ｃ４０．８２％、Ｈ７．４２％、Ｎ１５．８７％；測定値：Ｃ３９
．２９％、Ｈ７．４９％、Ｎ１５．００％。ＦＡＢ＋質量分光分析により、３１８ｍｕに
［Ｆｅ（Ｈ2－Ｂシクラム）Ｃｌ］+に対応する大きなピークが一つと、３５３ｍｕに［Ｆ
ｅ（Ｈ2－Ｂシクラム）Ｃｌ2］

+に対応する小さめのピークがもう一つあることが分かる
。
例１６
クロロ－２０－メチル－１，９，２０，２４，２５－ペンタアザ－テトラシクロ［７．７
．７．１3,7．１11,15］ペンタコサ－３，５，７（２４），１１，１３，１５（２５）－
ヘキサエンヘキサフルオロ燐酸マンガン（ＩＩ）、７（ｂ）；トリフルオロメタンスルホ
ノ－２０－メチル－１，９，２０，２４，２５－ペンタアザ－テトラシクロ［７．７．７
．１3,7．１11,15］ペンタコサ－３，５，７（２４），１１，１３，１５（２５）－ヘキ
サエントリフルオロメタンスルホン酸マンガン（ＩＩ）、７（ｃ）；及びチオシアナト－
２０－メチル－１，９，２０，２４，２５－ペンタアザ－テトラシクロ［７．７．７．１
3,7．１11,15］ペンタコサ－３，５，７（２４），１１，１３，１５（２５）－ヘキサエ
ンチオシアン酸鉄（ＩＩ）、７（ｄ）の合成
（ａ）２０－メチル－１，９，２０，２４，２５－ペンタアザ－テトラシクロ［７．７．
７．１3,7．１11,15］ペンタコサ－３，５，７（２４），１１，１３，１５（２５）－ヘ
キサエン配位子の合成
配位子である７－メチル－３，７，１１，１７－テトラアザビシクロ［１１．３．１17］
ヘプタデカ－１（１７），１３，１５－トリエンを、K.P.Balakrishnan et al.,J.Chem.S
oc.Dalton Trans.,1990,2965の文献の手順により合成する。７－メチル－３，７，１１，
１７－テトラアザビシクロ［１１．３．１17］ヘプタデカ－１（１７），１３，１５－ト
リエン（１．４９ｇ、６ミリモル）と、Ｏ，Ｏ′－ビス（メタンスルホネート）－２，６
－ピリジンジメタノール（１．７７ｇ、６ミリモル）を、別々にアセトニトリル（６０ｍ
ｌ）に溶かす。その後、それらをシリンジポンプで、無水炭酸ナトリウム（５３ｇ、０．
５モル）のアセトニトリル（１３８０ｍｌ）懸濁液に（１．２ｍｌ／時の速度で）添加す
る。計６０時間の反応中、反応混合物の温度を６５℃に保つ。
冷却後、溶剤を減圧下で除去し、残留物を水酸化ナトリウム溶液（２００ｍｌ、４Ｍ）に
溶かす。その後、生成物をベンゼンで抽出し（６回、１００ｍｌ）、有機抽出物を合わせ
て無水硫酸ナトリウム上で乾燥させる。濾過後、減圧下で溶剤を除去する。その後、生成
物をアセトニトリル／トリエチルアミン混合物（９５：５）に溶かし、中性のアルミナの
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カラム（２．５×１２ｃｍ）に通す。溶剤を除去すると、白色の固体が生成する（０．９
３ｇ、４４％）。
この生成物を、エタノール／ジエチルエーテル混合物で再結晶して更に精製してもよく、
０℃で一晩冷却すると、白色の結晶性の固体が生成する。分析Ｃ21Ｈ29Ｎ5としての計算
値：Ｃ，７１．７５；Ｈ，８．３２；Ｎ，１９．９３。測定値：Ｃ，７１．４１；Ｈ，８
．００；Ｎ，２０．００。質量スペクトルにより、ｍ／ｚ＝３５２に、予想された［Ｃ21

Ｈ30Ｎ5としての］+分子イオンピークが示される。1ＨＮＭＲ（４００ＭＨｚ、ＣＤ3ＣＮ
中）スペクトルにより、δ＝１．８１（ｍ，４Ｈ）；２．１９（ｓ，３Ｈ）；２．５６（
ｔ，４Ｈ）；３．５２（ｔ，４Ｈ）；３．６８（ＡＢ，４Ｈ），４．１３（ＡＢ，４Ｈ）
，６．５３（ｄ，４Ｈ）及び７．０７（ｔ，２Ｈ）にピークが示される。13ＣＮＭＲ（７
５．６ＭＨｚ、ＣＤ3ＣＮ中）スペクトルにより、δ＝２４．０５、５８．５２、６０．
９５、６２．９４、１２１．５、１３７．４４、及び１５９．３３ｐｐｍに、ピークが８
個示される。
金属錯形成反応は全て、蒸留し、ガス抜きした溶剤を用いて、不活性な雰囲気のグローブ
ボックス中で行う。
（ｂ）配位子Ｌ1と塩化ビス（ピリジン）マンガン（ＩＩ）との錯形成反応
塩化ビス（ピリジン）マンガン（ＩＩ）を、H.T.Witteveen et al.,J.Inorg.Nucl.Chem.,
1974,36,1535の文献の手順に従って合成する。
配位子Ｌ1（１．２４ｇ、３．５ミリモル）、トリエチルアミン（０．３５ｇ、３．５ミ
リモル）、及びヘキサフルオロ燐酸ナトリウム（０．５８８ｇ、３．５ミリモル）を、ピ
リジン（１２ｍｌ）に溶かす。これに、塩化ビス（ピリジン）マンガン（ＩＩ）を添加し
て、反応混合物を一晩攪拌する。その後、反応混合物を濾過して白色の固体を除去する。
この固体を、洗浄液の色がなくなる迄アセトニトリルで洗浄し、その後、有機濾液を合わ
せて減圧下で蒸発させる。残留物を最少量のアセトニトリルに溶かし、一晩蒸発させると
、鮮やかな赤色の結晶が得られる。収量：０．８ｇ（３９％）。分析：Ｃ21Ｈ31Ｎ5Ｍｎ1

Ｃｌ1Ｐ1Ｆ6としての計算値：Ｃ，４３．００；Ｈ，４．９９；Ｎ，１１．９５。測定値
：Ｃ，４２．８８；Ｈ，４．８０；Ｎ，１１．８６。質量スペクトルにより、ｍ／ｚ＝４
４１に、予想された［Ｃ21Ｈ31Ｎ5Ｍｎ1Ｃｌ1としての］分子イオンピークが示される。
水で希釈した溶液の電子スペクトルにより、２６０ｎｍと４１４ｎｍに吸収バンドが二つ
示される（それぞれ、ε＝１．４７×１０3Ｍ-1ｃｍ-1、及び７７３Ｍ-1ｃｍ-1）。この
錯体のＩＲスペクトル（ＫＢｒ）により、１６００ｃｍ-1（ピリジン）にバンドが一つと
、８４０ｃｍ-1と５５８ｃｍ-1（ＰＦ6

-）に強いバンドがあることが分かる。
（ｃ）配位子とトリフルオロメタンスルホン酸マンガン（ＩＩ）との錯形成反応
トリフルオロメタンスルホン酸マンガン（ＩＩ）を、Bryan and Dabrowiak,Inorg.Chem.,
1975,14,297の文献の手順により調製する。
トリフルオロメタンスルホン酸マンガン（ＩＩ）（０．８８３ｇ、２．５ミリモル）をア
セトニトリル（５ｍｌ）に溶かす。これを、配位子Ｌ1（０．８７８ｇ、２．５ミリモル
）とトリエチルアミン（０．２５ｇ、２．５ミリモル）のアセトニトリル（５ｍｌ）溶液
に添加する。その後、これを２時間加熱してから濾過し、冷却してから減圧下で溶剤を除
去する。残留物を最少量のアセトニトリルに溶かしてゆっくり蒸発させると、オレンジ色
の結晶が生成する。収量：１．０６ｇ（６０％）。分析：Ｍｎ1Ｃ23Ｈ29Ｎ5Ｓ2Ｆ6Ｏ6に
ついての計算値：Ｃ，３９．２０；Ｈ，４．１５；Ｎ，９．９５。測定値：Ｃ，３８．８
３；Ｈ，４．３５；Ｎ，１０．１０。質量スペクトルにより、ｍ／ｚ＝５５５に、［Ｍｎ

1Ｃ22Ｈ29Ｎ5Ｓ1Ｆ3Ｏ3］
+として予想されたピークが示される。水で希釈した溶液の電子

スペクトルにより、２６０ｎｍと４１２ｎｍに吸収バンドが二つ示される（それぞれ、ε
＝９７３３Ｍ-1ｃｍ-1、及び６０７Ｍ-1ｃｍ-1）。この錯体のＩＲスペクトル（ＫＢｒ）
により、１６００ｃｍ-1（ピリジン）と、１２６０ｃｍ-1、１１６０ｃｍ-1、及び１０３
０ｃｍ-1（ＣＦ3ＳＯ3）にバンドがあることが分かる。
（ｄ）配位子とトリフルオロメタンスルホン酸鉄（ＩＩ）との錯形成反応
トリフルオロメタンスルホン酸鉄（ＩＩ）を、Tait and Bush,Inorg.Synth.,1978,XVIII.
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7に記載されている文献の手順により本来の位置で調製する。
配位子（０．８３３ｇ、２．５ミリモル）とトリエチルアミン（０．５０５ｇ、５ミリモ
ル）を、アセトニトリル（５ｍｌ）に溶かす。これに、ヘキサキス（アセトニトリル）ト
リフルオロメタンスルホン酸鉄（ＩＩ）（１．５ｇ、２．５ミリモル）のアセトニトリル
（５ｍｌ）溶液を添加すると、暗赤色の溶液が生成する。その後、チオシアン酸ナトリウ
ム（０．４０６ｇ、５ミリモル）を添加し、反応混合物を更に１時間攪拌する。その後、
減圧下で溶剤を除去し、得られる固体をメタノールで再結晶すると、赤色の微結晶が生成
する。収量：０．６５ｇ（５０％）。分析、Ｆｅ1Ｃ23Ｈ29Ｎ7Ｓ2としての計算値：Ｃ，
５２．７６；Ｈ，５．５９；Ｎ，１８．７４。測定値：Ｃ，５２．９６；Ｈ，５．５３；
Ｎ，１８．５５。質量スペクトルにより、ｍ／ｚ＝４６５に、予想された［Ｆｅ1Ｃ22Ｈ2

9Ｎ6Ｓ1としての］+分子イオンピークが示される。1ＨＮＭＲ（３００ＭＨｚ、ＣＤ3ＣＮ
）δ＝１．７０（ＡＢ，２Ｈ）、２．０（ＡＢ，２Ｈ）、２．２４（ｓ，３Ｈ）、２．３
９（ｍ，２Ｈ）、２．７０（ｍ，４Ｈ）、３．６８（ｍ，４Ｈ）、３．９５（ｍ，４Ｈ）
、４．２（ＡＢ，２Ｈ）、７．０９（ｄ，２Ｈ）、７．１９（ｄ，２Ｈ）、７．５２（ｔ
，１Ｈ）、７．６１（ｄ，１Ｈ）。スペクトルのＩＲスペクトル（ＫＢｒ）により、ピー
クが１６０８ｃｍ-1（ピリジン）に、また強いピークが２０９９ｃｍ-1と２０３７ｃｍ-1

（ＳＣＮ-）にあることが分かる。
これらの金属錯体は漂白性を改良する為に、例えば過硼酸ナトリウムを１０％含有する粒
状の洗剤に錯体を約０．０５％添加することにより、洗剤に用いることができる。
触媒の精製
一般的に、例９で得た遷移金属酸化触媒の純度の状態は、様々に変えることができる。但
し、合成の副生物、遊離配位子、未反応の遷移金属塩前駆体、コロイド状の有機もしくは
無機粒子等のようないずれかの不純物が、遷移金属酸化触媒の有用性を実質的に低下させ
る量で存在していない場合に限る。遷移金属酸化触媒は、純粋であることが望ましいこと
が分かった。これは、いずれかの適切な手段を用いて、触媒が有効な酸素（ＡｖＯ）を過
度に消費しないようにすることで達成できる。ＡｖＯの過度の消費とは、２０～４０℃に
おいて、漂白剤溶液、酸化剤溶液、もしくは触媒溶液のＡｖＯレベルが、時間と共に指数
関数的に低下するあらゆる場合を含むものと定義される。好ましい遷移金属酸化触媒は、
精製されていても、いなくても、緩衝剤（炭酸塩／重炭酸塩緩衝剤）で処理したｐＨ約９
、温度約４０℃の希アルカリ水溶液に入れた場合、ＡｖＯのレベルが、時間と共に比較的
ゆっくりと低下する。好ましいのは、この低下速度が線状、もしくはほぼ線状の場合であ
る。好ましい態様においては、ＡｖＯ％対時間（秒）のグラフの傾き（以下、「ＡｖＯの
傾き」という）により得られる４０℃におけるＡｖＯの消費速度は、約－０．００５０～
－約０．０５００、より好ましくは－０．０１００～約－０．０２００である。従って、
好ましいＭｎ（ＩＩ）酸化触媒のＡｖＯの傾きは、約－０．０１４０～約－０．０１８２
である。これに対して、それ程は好ましくない遷移金属酸化触媒のＡｖＯの傾きは、－０
．０２８６である。
本発明における遷移金属酸化触媒の水溶液中でのＡｖＯの消費を測定する為の好ましい方
法には、過酸化水素に一般的に用いられる方法のような、良く知られているヨードメトリ
ー法、もしくはその変法が含まれる。例えば、Organic Peroxides、第２巻、D.Swern（編
）、Wiley-Interscience、ニューヨーク、１９７１年の例えば５８５頁にある表、及びそ
の中でのP.D.Bartlett and R.Altscul,J.Amer.Chem.Soc.,67,812（1945）やW.E.Cass,J.A
mer.Chem.Soc.,68,1976（1946）を含む参考文献を参照のこと。モリブデン酸アンモニウ
ムのような促進剤を用いることができる。本発明における一般的な手順は、触媒と過酸化
水素を穏やかなアルカリ性の緩衝液、例えばｐＨ９の炭酸塩／重炭酸塩、に入れた水溶液
を調製し、氷酢酸を用いて、好ましくは（氷で）冷やしながら、酸性化して過酸化水素が
更に失われるのを「止めた」溶液のアリコートを定期的に取り出すことにより、過酸化水
素の消費をモニターするものである。その後、これらのアリコートを、沃化カリウムとの
反応により分析することができるが、必要に応じて、時にはモリブデン酸アンモニウム（
特に不純物の少ないモリブデン酸塩、例えば米国特許第４，５９６，７０１号明細書を参
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照のこと）を用いて反応の終了を早めるのが好ましい。その後、チオ硫酸ナトリウムを用
いて逆滴定する。過酸化水素を測定する（ヨーロッパ特許出願第Ａ２－４８５，０００号
明細書、１９９２年５月１３日）為には、温度滴定法、電位緩衝液法（Ishibashi et al.
,Anal.Chim.Acta（1992）,261（1-2）,405-10）、もしくは光度法のような、他の様々な
分析法を用いることができる。本遷移金属酸化触媒の存在下、もしくは不在下で、例えば
過酢酸や過酸化水素の分別測定を行うことのできる様々な方法も有用である。例えば、日
本特許第９２－３０３２１５号明細書、１９９２年１０月１６日を参照のこと。
本発明の別の好ましい態様においては、未処理の触媒を基準とする差異的なＡｖＯ損失の
低下が少なくとも１０％（ここでの単位は、無次元である。それらが、処理されていない
遷移金属酸化触媒のＡｖＯの傾きに対する、処理済遷移金属酸化触媒のＡｖＯの傾きの比
を、実際上はＡｖＯの比を示すからである。）になる迄精製した遷移金属酸化触媒を含む
洗濯用、及び洗浄用の組成物が含まれる。別の言い方をすれば、ＡｖＯの傾きを上記の好
ましい範囲に入れる為に、ＡｖＯの傾きを精製により改良する。
本発明の更に別の好ましい態様において、洗濯用、及び洗浄用の製品への配合、もしくは
他の有用な酸化触媒反応への適用のための、合成されたままの遷移金属酸化触媒の適性を
向上させるのに特に効果的な二つの方法が確認された。
このような方法の一つは、固体状の遷移金属酸化触媒を芳香族炭化水素溶剤で抽出するこ
とにより、調製したままの遷移金属酸化触媒を処理する工程をもついずれかの方法である
。適切な溶剤は、使用時の条件下で酸化に対して安定なものであり、それにはベンゼンや
トルエン、好ましくはトルエンが含まれる。驚くべきことに、トルエン抽出により、Ａｖ
Ｏの傾きを大きく向上させることができる（上記の開示内容を参照のこと）。
遷移金属酸化触媒のＡｖＯの傾きを向上させる為に用いることのできるもう一つの方法は
、小さい粒子、もしくはコロイド状の粒子を除去する為に、遷移金属酸化触媒の溶液を、
いずれかの適切な濾過手段を用いて濾過することである。このような手段には、微細孔フ
ィルターの使用、遠心分離、もしくはコロイド状の固体の凝固が含まれる。
より詳しくは、本発明における遷移金属酸化触媒を精製する為の完全な処理手順には、以
下の工程を含めることができる。
（ａ）調製したままの遷移金属酸化触媒を、熱いアセトニトリルに溶かす工程、
（ｂ）得られた熱い、例えば約７０℃の溶液を、ガラス製のミクロファイバー（例えば、
ワットマンから入手可能なガラス製のミクロファイバー濾紙）に通して濾過する工程、
（ｃ）所望ならば、第一の濾過溶液を０．２ミクロンの膜（例えば、ミリポアにより市販
されている０．２ミクロンのフィルター）に通して濾過するか、もしくは遠心分離を行っ
て、コロイド状の粒子を除去する工程、
（ｄ）第二の濾過溶液を蒸発乾固させる工程、
（ｅ）工程（ｄ）の固体をトルエンで、例えば酸化触媒固体の体積の２倍の量のトルエン
を用いて５回洗浄する工程、
（ｆ）工程（ｅ）の生成物を乾燥させる工程。
芳香族溶剤を用いての洗浄、及び／又は微粒子の除去とのいずれかの便利な組み合わせに
おいて用いることのできる他の処理法は、再結晶である。例えばＭｎ（ＩＩ）Ｂシクラム
クロリド遷移金属酸化触媒の再結晶は、熱いアセトニトリルを用いて行うことができる。
再結晶は、例えば、場合によってはよりコストがかかるという欠点をもつことがある。
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