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研究成果の概要（和文）：新しい母核を有する分子触媒の創製は新しい反応場の創出につながることから、もの
づくりに進歩を与える。本研究では、これまで触媒官能基としてあまり用いられてこなかったオレフィンと、そ
れを含む効果的なキラルプラットフォームである面不斉中員環骨格を持つ分子に焦点を当てた触媒開発を行っ
た。
独自に合成したトランスシクロオクテン触媒によりアルケン類のハロゲン化反応を検討した結果、高い触媒活性
と、触媒設計に重要な大きな置換基効果を確認した。また、炭化水素で構成され疎水性が高い本触媒は相間移動
触媒としても機能した。さらに、遷移金属触媒における不斉配位子としても利用でき、高いエナンチオ選択性を
実現した。

研究成果の概要（英文）：The creation of molecular catalysts bearing novel core frameworks offers new
 systems for organic reactions, and it will advance manufacturing technologies.  In this study, we 
developed organocatalysts utilizing planar chiral medium-size ring structures bearing an olefin and 
a chiral platform including the olefin, as olefins have hardly been utilized for functional groups 
for catalysis.
Using trans-cyclooctene catalysts, which were newly synthesized, halogenations of alkenes were 
investigated; high catalytic activity and large substituent effects, which are important for 
additional design of the catalysts, were observed.  In addition, the hydrophobicity of the 
hydrocarbon organocatalysts could be applied to phase-transfer catalysis.  Furthermore, they were 
also useful as asymmetric ligands for transition metal catalysts, affording high enantioselectivity.

研究分野：有機合成化学
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１．研究開始当初の背景  
医薬品や機能性材料の開発においてキラ
ル化合物の不斉合成は必要不可欠であり、そ
れを可能にする不斉触媒の開発は今なお有
機合成化学における重要な課題のひとつで
ある。中でも有機触媒は環境調和などの観点
から大変注目されている有機合成触媒であ
り、申請者も有機触媒による不斉反応開発の
研究を展開してきた。その中で研究開始当初
までに、水素結合をはじめとする様々な相互
作用により基質を多点で認識することが不
斉誘導にとても効果的で、特に非常に速い分
子内反応などで選択性を得るには有機触媒
による穏和な活性化が効果的であることを
見いだしてきた（JACS 2011, 133, 16711; JACS 
2013, 135, 12160; JACS 2015, 137, 5320; JACS 
2015, 137, 6766; ACIE 2015, 54, 15497.等）。こ
れらの特徴は酵素による生体反応に類似し
ており、ある種の反応で高選択性を達成する
にはとても有用であった。しかしその反面、
2 つの大きな欠点にもつながっていた。1 つ
は遷移状態が複雑で反応の設計が困難なこ
と、もう 1つは活性が低く適用できる反応が
限られていたことである。  
２．研究の目的  
本研究では、上記の問題を解決する触媒と
してトランスシクロオクテン触媒の創製を
目指した。この触媒は、プロキラルな基質の
面選択に効率的な面性の触媒官能基（オレフ
ィン）を持つ。これにより高効率な不斉誘導
が実現し、反応設計も容易になると考えた。
またこの分子はその歪みから、光照射により
容易に三重項ラジカル種を発生できる。この
高エネルギー化学種を利用すれば、従来の有
機触媒では不可能だった分子変換を実現で
きると期待した。  
３．研究の方法  
触媒の合成は、置換シスシクロオクテンの
エポキシ化を経る方法（Shea, JACS 1992, 114, 
3044.）によりトランスシクロオクテンに変換
する方法を利用した。また、合成したトラン
スシクロオクテン誘導体をアルケン類のハ
ロゲン化反応に利用し、触媒としての性能を
評価した。また、これらの研究の過程で面不
斉トランスシクロオクテン誘導体がもたら
す不斉環境についての知見が蓄積し、計画に
は無かったが、これらの化合物が遷移金属触
媒の不斉配位子としても有効であることを
見いだした。そこで、トランスシクロオクテ
ン触媒によるラジカル種の発生に基づく不
斉反応開発も当初計画していたが、光学活性
トランスシクロオクテン誘導体が持つ不斉
環境に関する知見をさらに獲得することが、
いかなる不斉反応開発を行ううえでもまず
は重要と考え、方針を修正して、トランスシ
クロオクテン誘導体を配位子として利用し
たロジウム触媒による不斉 1,4-付加反応を検
討した。  

４．研究成果  
まずは本研究の基盤技術として、上記の方
法によりオレフィンに置換基を有するトラ
ンスシクロオクテン誘導体を合成する方法
を確立した。これにより様々な置換トランス
シクロオクテン誘導体のライブラリを構築
することができた。また、合成したトランス
シクロオクテン誘導体の白金錯体の単結晶 X
線構造解析によりトランス体の構造も確認
した。さらに、Shi 不斉エポキシ化を取り入
れることで光学活性体の合成も行った。一部
の誘導体はキラル液体クロマトグラフィー
を利用した分取による方法で純粋な光学活
性体を得ることもできた。 
次に、オレフィンが持つ軟らかい塩基性に
着目して、トランスシクロアルケン誘導体を
求電子性ハロゲン化剤を活性化する Lewis塩
基触媒として利用し、アルケン類のハロゲン
化反応を検討した。まず、合成したラセミ体
のトランスシクロオクテン誘導体を用いて
種々のハロゲン化反応に用いた結果、高い触
媒活性を有していることが明らかになり、未
だ合成化学的に十分なレベルではないがエ
ナンチオ選択性も確認できた。 
そこで不斉反応開発の基盤になる反応機
構についてさらに理解を深めるために収率
の経時変化などを調査した結果、触媒の置換
基の構造が反応速度に大きく影響すること
が分かり、不斉反応開発に向けた重要な知見
を得た。様々な実験結果からこの反応は、高
い Lewis塩基性を持つ触媒のオレフィンが求
電子性ハロゲン化剤を活性化してまずハロ
ニウムイオンを形成し、さらに基質のオレフ
ィンとハロゲン原子を交換することで進行
したと考えている。このとき、基質にハロゲ
ン原子が移動して形成したハロニウムイオ
ン中間体に対して求核剤が付加する段階に
も触媒が関与していることが分かっており、
エナンチオ選択性の決定段階に触媒が関与
できることも明らかになった。また、基質や
ハロゲン化剤の適用範囲についても調べ、触
媒性能の一般性の高さを確認した。さらに、
炭化水素で構成され疎水性が高い本触媒は
相間移動触媒として利用できることも見い
だした。すなわち、反応性が高く触媒的な制
御が難しい基質でも、有機溶媒-水の二相系で
水溶性ハロゲン化剤と反応させる条件では
反応性が抑制できた一方、トランスシクロオ
クテン触媒存在下では反応が速やかに進行
した。これも不斉反応開発に向けた重要な知
見である。ここまでの成果については既に学
会発表を行い、論文も投稿した。 
さらに光学活性トランスシクロオクテン
誘導体を遷移金属触媒における不斉配位子
として利用する反応も検討した。その結果、
ロジウム触媒による不斉 1,4-付加反応におい
て触媒構造や反応条件を最適化した結果、
90% ee を超える高いエナンチオ選択性を実
現した。これはトランスシクロオクテン誘導
体により触媒的不斉誘導を達成した初めて



の反応例である。  
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