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研究成果の概要（和文）：入手容易な炭化水素などの化合物を、光と金属触媒の作用によって有用な化合物へと
直截的に変換する合成手法を開発した。例えば、単純な構造の炭化水素の炭素－水素結合を切断して、そこに二
酸化炭素を直截固定化するカルボン酸合成法を開発した。反応性に極めて乏しい飽和炭化水素も反応させること
に成功した。また、末端アルキンから出発して、ホウ素導入、アルケンの移動、アルデヒドへの付加を経て、連
続する不斉中心を有するホモアリルアルコールを立体選択的に合成する手法を開発した。様々なホウ素化反応剤
や金属触媒を用いることによって、多様な誘導体の合成を可能にした。

研究成果の概要（英文）：Synthetic transformations of readily available materials such as 
hydrocarbons were developed by exploiting light and metal catalysts, providing a straightforward 
access to valued structural motifs.  For example, a C-H bond of simple hydrocarbons was cleaved and 
CO2 was inserted therein to furnish carboxylic acids. Even saturated hydrocarbons, which are 
generally unreactive, could be used as the substrates.  Also developed were stereoselective 
synthetic pathways from terminal alkynes to homoallylic alcohols with contiguous stereocenters.  The
 process involves (1) introduction of boron groups onto alkynes to prepare alkenylboranes, (2) 
transposition of the alkene moiety of the alkenylboranes to generate allylboranes, (3) allylation of
 aldehydes with the generated allylboranes.  A variety of homoallylic alcohols were synthesized in 
an enantio- and diastereo-selective fashion.

研究分野：有機合成化学

キーワード： 分子変換　光　触媒

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
有機合成化学には、医薬品や高機能材料に至るまで、社会が必要とする様々な有機化合物を合成するためのより
良い手法を提供することが求められている。本研究で開発した直截的な合成法は、合成プロセスの効率化、ひい
ては医薬品や高機能材料の開発に資すると考えられる。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属されます。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
有機合成化学には、医薬品や高機能材料に至るまで、社会が必要とする様々な有機化合物を

合成するためのより良い手法を提供することが求められている。社会がゆゆしきエネルギー問
題や資源問題に直面している現在、原料に多数の官能基変換を施して、多段階の単離工程を経
て目的化合物へと至る合成経路を刷新することが緊喫の課題となっている。このような要請に
応えるべく、入手の容易な化合物から標的の化合物をより直截的に合成する手法が必要とされ
ている。 
 
２．研究の目的 
 炭化水素化合物などの入手の容易な化合物から有用性の高い化合物を直截的にかつ選択的に
得ることを目的とした。この目的に対して（１）炭素－水素結合や炭素－炭素結合などの非極性
σ結合を変換する反応を開発することと、（２）アルキンに多数の反応をワンポットで施し、複
雑な骨格を一挙に構築する手法を開発することを重点目標として設定した。 
 
３．研究の方法 
上記の重点目標を実現するために、化学反応に対する光の作用と遷移金属触媒の作用の両者

の特性に着目した。 
（１）非極性σ結合の活性化を経る直截的分子変換 
 炭素－炭素及び炭素－水素結合は速度論的に不活性のみならず、熱力学的にも安定である。こ
れらを活性化して合成反応に用いるためには、反応を速度論的に加速する触媒のみならず、熱力
学的にも有利にするための戦略が求められる。 
 光合成では、太陽光のエネルギー
を化学エネルギーとして取り込み、
これを駆動力として熱力学的に安定
な水と二酸化炭素から有機化合物を
合成している。この合成の反応過程
は、エネルギーの観点から二段階で
構成される。すなわち、光のエネルギ
ーを有機化合物（NADP や ADP）に化学
エネルギーとして取り込んで高エネ
ルギー化合物（NADPH や ATP）を生成
する段階（明反応）と、明反応で蓄え
られた化学エネルギーを利用して二
酸化炭素を還元して炭素骨格内に固定化する段階（暗反応）の二つの段階で構成されている（右
上図）。この二段階機構によって、熱力学的に不利な二酸化炭素固定化を光のエネルギーを駆動
力として利用して実現している。本研究項目では、光合成の二段階の反応機構に倣って、吸エル
ゴン的な光反応を組み込んだ機構を設計して、その実効性を検証した。 
（２）アルキンを起点とする直截的ワンポット多官能基化  
 アルキンは多様な誘導体が市販されているほか、様々な合成法が確立されており、最も入手
容易な原料の一つである。アルキンから出発して、炭素－炭素結合の生成や官能基の導入など
複数の分子変換をワンポット（１つのフラスコ内）で連続的に行い、分子の複雑さ（molecular 
complexity）を一挙に増す変換手法を開発できれば、実用的な観点から強く求められている合
成経路の短工程化と単離操作回数の削減が期待される。 
 アルキンは、銅触媒の存在下、アジドとの 1,3-双極子付加環化反応により容易に 1,2,3-トリ
アゾールを生成する。1,2,3-トリアゾールは環鎖互変異性・脱窒素を経てロジウム(II)やニッ
ケル(0)錯体などの遷移金属錯体と反応して、α-イミノカルベン錯体を発生する。このα-イミ
ノカルベン錯体は、その電子欠損性に起因して高い反応性を持つことが期待され、極めて多様
な分子変換の可能性が考えられる。そこでα-イミノカルベン錯体に内在する未開拓の反応性を
探求した。さらに、見出した反応を展開して、末端アルキンからトリアゾールの生成、トリア
ゾールからカルベン錯体の生成、カルベン錯体と反応剤との反応、生成物のさらなる変換を一
つのフラスコの中で連続的に行うことで、アルキンの直截的な多官能基化反応を開拓すること
を目指した。 

 

 
 また、アルキンにホウ素を導入してアルケニルホウ素化合物を調製したのち、二重結合部分を
移動させて、アリルホウ素化合物を発生、これをカルボニル化合物に付加させることで、連続す
る不斉中心を立体選択的に構築する手法の開発を行った。連続する不斉中心を立体選択的に構
築することは合成化学的な難題の一つとされている。アリルホウ素化合物のカルボニル化合物
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への付加反応は、連続した不斉中心を立体選択的に構築する有用な手法であるが、アリルホウ素
化合物の合成が難しく、比較的単純な誘導体しか合成できなかった。本研究項目では、アルキン
から容易に調整されるアルケニルホウ素化合物の二重結合を遷移金属触媒の作用で移動させる
ことでアリルホウ素化合物を反応溶液中で発生させて、単離することなくカルボニル化合物へ
と付加させる手法の開発検討を行った。 

 

 
４．研究成果 
（1）非極性σ結合の活性化を経る直截的分子変換 
①光のエネルギーを駆動力とするオルトアルキルフェニルケトンへの二酸化炭素固定化反応（ 
 オルトアルキルフェニルケ
トンに常圧の二酸化炭素を取
り込み、カルボン酸を合成する
反応を開発した（右式）。触媒
や塩基、還元剤は不要であり、
単純に太陽光（紫外光）を照射
するのみで進行する。炭素－水素結合間に二酸化炭素を挿入しており、熱力学的に不利な方向へ
進行する、光エネルギーによって駆動される反応である。 
二酸化炭素は熱力学的に安定であるため、単純な有機化合物に二酸化炭素を直截取り込む反

応は熱力学的に不利になることが少なくない。このため、通常、有機化合物に二酸化炭素を取り
込むためには、高エネルギーな出発原料（有機マグネシウム反応剤など）が用いられている。本
研究で開発した反応は、高エネルギーな出発原料を用いずに、光のエネルギーを駆動力として利
用して、単純な有機化合物に二酸化炭素を固定化している点で特筆に値する。 
本研究で開発した反応で生成するカルボン酸は、ベンゾジアゼピンなど、ベンゼン環が縮環し

た様々なヘテロ環の合成中間体として有用である。本研究ではこの反応を利用して、抗うつ薬ト
フィソパムの新しい合成法も開発した。 
 
②単純な炭化水素化合物への二酸化炭素固定化反応 
 入手の容易なトルエン誘導体のベンジル位炭素－水素結合を切断してそこに二酸化炭素を取
り込み、イブプロフェン等の医薬品に見られる骨格であるα-アリール酢酸を合成する反応を開
発した（下式）。 

 

トルエン誘導体と二酸化炭素から同様のカルボン酸生成物を得る従来の手法は、いったんベ
ンジル位を臭素化したのちに、マグネシウム金属等によりベンジル金属種を発生させる必要が
ある。今回開発した手法はより直截的な合成法を提供する。 
 また、類似の触媒系で、脂肪族炭化水素への二酸化炭素固定化が進行した。反応性に極めて乏
しい脂肪族炭化水素化合物と二酸化炭素が、常温・常圧で反応する初めての例である。 

 

 
（２）アルキンを起点とする直截的ワンポット合成 
①アルキンを原料とする多置換アミノアルコールの立体選択的合成 
 末端アルキンとスルホニルアジドから容易に調製される N-スルホニル-1,2,3-トリアゾールと
ヒドロボランがロジウム触媒の存在下で反応して、ホウ素アザエノラートが立体選択的に生成
することを見出し、これを単離することなくアルドール反応に利用することで、連続した不斉中
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心を立体選択的に構築する手法を開発した。生じるイミンに Grignard 反応剤を反応させると、
立体選択的な付加反応が進行して、3-アミノアルコールが高いジアステレオ選択性で生成した。 

 
 
②アルケンの移動を用いるアルデヒドのアリル化  

アルキンをヒドロホウ素化もしくはジホウ素化することで容易に調製できるアルケニルホウ
素化合物とアルデヒドを、遷移金属触媒とキラルリン酸触媒の存在下で反応させて、連続する不
斉中心を有するホモアリルアルコールを合成する簡便な手法を開発した。例えば、コバルト触媒
による末端アルキンの 1,1-ジホウ素化反応によって容易に合成できる 1,1-ジボリルアルケンと
アルデヒドから、従来法では合成困難であったδ位がホウ素置換したホモアリルアルコールを
立体選択的に合成でき
た（右式）。メチル置換
基を有するホモアリル
アルコールはポリケチ
ド系の天然物に頻繁に
見られる骨格であり、こ
の生成物はこれらの合
成ビルディングブロッ
クとして有用である。ま
た、Z体のホモアリルア
ルコールや異なる位置
にホウ素置換基を持つ
誘導体など、多様なホモ
アリルアルコールを立
体選択的に合成する手法も開発した。 
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