
 

様式 C-19 

科学研究費補助金研究成果報告書 

平成 21 年 4 月 8 日現在 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

研究種目：基盤研究(C) 

研究期間：2006-2008 

課題番号：18550038 

研究課題名（和文） 後期遷移金属触媒によるエノレートを経由する不斉アルドール反応 

  

研究課題名（英文） Asymmetric aldol reaction via enolates catalyzed by late transition 

metal complexes 

研究代表者 

清岡 俊一（KIYOOKA SYUN-ICHI） 

高知大学・教育研究部自然科学系・教授 

研究者番号：00036584 

 
 
研究成果の概要：これまであまり成功例のなかった後期遷移金属触媒を用いる不斉アルドール

反応の研究を行った。Pd にキラル配位子として BINAP を持つ錯体を合成し、きわめて簡便な反

応条件で有効な不斉アルドール反応を進行させることに成功した。キラル配位子としてスパル

テインを用いることもできその反応の適応範囲を広げることができた。一方、シリルケテンア

セタールを求核剤とする不斉アルドール反応を Pt を用いて非常に高効率に達成した。Pt はキ

ラル配位子 BINAP をもつキラル２核錯体であった。 
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研究分野：化学 
科研費の分科・細目：基礎化学・有機化学 
キーワード：不斉反応 
 
１．研究開始当初の背景 
C-C 結合を不斉構築することは複雑な構造を持つ
生理活性物質や医薬品の合成にとってきわめて重
要である。その場合、不斉アルドール反応は有効
な反応とみなされる。しかしながら典型元素や前
期遷移金属元素を不斉修飾した触媒は知られてい
るものの、工業的に期待される後期遷移金属元素
を基盤とする不斉アルドール反応はほとんど知ら
れていないという状況であった。 
 
２．研究の目的 
近年、有機不斉触媒による不斉アルドール反応が
著しい発展をみせているが、それらは限られた系
での反応であったり、使用する触媒量が多いとい

う欠点がある。真に工業的に有効な不斉アルドー
ル反応は、要求される触媒の高ターンオーバー
能・高選択性を伴った後期遷移金属触媒によって
もたらされると期待される。そこで当研究課題で
ある「後期遷移金属触媒によるエノレートを経由
する不斉アルドール反応」の開発と新展開が主な
研究目的である。触媒の高ターンオーバー能・高
選択性を伴った後期遷移金属触媒の開発をめざし
て、Pd, Pt, Rd, Ir 等を中心金属として、各種さ
まざまなタイプのキラル配位子を検討し、その実
現をめざす。 
 
３．研究の方法 
（１） すでに知られているキラル BINAP を用い



た Pd によるエノラートの不斉アルドール反応を

、有機合成反応として簡便に利用可能な反応へ改

善するために実験条件を再検討する（従来は煩雑

な実験操作のためこの不斉アルドール反応の化学

の展開があまり進んでいなかった。）。また、あ

わせて BINAP 類似のキラル配位子を検討し構造

効果を調査する。N系キラル配位子を検討し反応の

適応範囲の拡大をめざす。sparteine 配位子を用

いた新規な反応系であるジカチオン性 Pd 触媒不

斉アルドール反応の展開を促進させる。 
（２） Pd エノラートの不斉アルドール反応でほ
とんど研究なされていないのは、シリルエノール
エーテル求核剤の構造効果である。いままで用い
られ検討されているのは１－フェニルー１－トリ
メチルシリルオキシエテン等であり、もとのケト
ンとしてメチルケトン種に限られていた（アセテ
ートシントン）。この Pd によるエノラートの不
斉アルドール反応の適用限界を知る上でも、さま
ざまなシリルエノールエーテル求核剤の適用を考
慮しなければならない。とくに合成化学上重要と
なるアルドール骨格にメチル基の導入を可能とす
るプロピオネートシントンの利用の可能性を探る。
あわせてその反応のジアステレオ選択性を明らか
にする。 
 
４．研究成果 

(1) Dicationic (BINAP)palladium-catalyzed 
enantioselective aldol reaction of aldehydes with a 
silyl enol ether: a simplified practical procedure  
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ジカチオン性(BINAP)Pd触媒の新しい簡便な調製
方法を確立することができた。(BINAP)PdCl2と
AgSbF6（2 当量）をモレキュラーシーブス 3A共存
下で脱水DMF中で攪拌した後、そのままアセトフェ
ノンからのシリルエノールエーテルとアルデヒド
を加えることで、ほとんど以前に報告された複雑
な反応操作にもとづく結果と比べて、不斉収率の
低下なく高化学収率で対応するアルドール生成物
が得られた。 

 
(2) Dicationic ((-)-sparteine)palladium-catalyzed 
enantioselective aldol reaction of aldehydes with 
1-phenyl-1-trimethylsilylethene, proceeding via a 
palladium enolate  
 
 
 
 
 

DMF

Pd

DMF

N N
2SbF6

-

2+

(-)-sparteine)PdCl2

)-sparteine PdCl2(CH3CN)2+

 acetone

2AgSbF6+
DMF

 

(

(-

 
 
 
 
 
 

OTMS TMSO HOO O
+PhCHO H+

 (1 mol%)
3A molecular sieves

DMF

Pd

DMF

2SbF6
-

2+

overnight, rt
Ph Ph Ph Ph Ph

(S)-2: 62% yield, Er  92 : 8
dried DMF

N N

 
キラル配位子をBINAPからsparteineに代えて同

条件下で反応させて、不斉収率でより優れた結果

を得た。これは新しい反応である。非常に興味あ

る知見として、ジカチオン性(BINAP)Pd と

(sparteine)Pd の触媒としての働きに著しい違い

があることが判明した。すなはち、ジカチオン性

(BINAP)Pd 系ではプロピオフェノンからのシリル

エノールエーテルでは全く反応しないが、ジカチ

オン性(sparteine)Pd では反応が進行した。その

結果として、いままで Pd-catalyzed asymmetric  

aldol reactionにおいて達成されていない鎖式立

体制御の研究が展開可能であることが明らかにな

った。さらにまた、ジカチオン性(sparteine)Pd

系触媒ではケトンに対しての不斉アルドール反応

が起こることを見出した。３級アルコールを不斉

構築することは従来非常に困難であったから、こ

の展開は価値がある。 

 
(3) (μ-Hydroxo)-platinum complex-catalyzed 
enantioselective aldol reaction of aldehydes with 
1-methoxy-2-methyl-1-(trimethylsilyloxy)propene in 
DMF 
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パラジウムでの反応ではシリル求核剤としてシリ
ルエノールエーテルでは適切に不斉アルドール反



応は進行するもののシリルケテンアセタールでは
反応はするが全く不斉は観測されない。一方、プ
ラチナでは逆であることが判明した。さまざまな
キラル配位子を検討し有効な反応条件を見出した。 
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シリルケテンアセタールで BINAP―Pt 触媒を用
いて高収率高選択的不斉アルドール反応が達成さ
れた。 
 
(4) anti-Selective asymmetric aldol reaction of 
aldehydes with 1-benzyloxy 
-1-(trimethylsilyloxy)propene in the presence of a 
catalytic amount of chiral (μ-hydroxo)-platinum 
complex 
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X線単結晶構造解析によって構造の確定し

たμ↓ヒドロキソ白金錯体[(R)-BINAP)Pt(μ-O
H)]22Xを用いた1-Methoxy-2-methyl-1-(trimet
hylsilyloxy)propeneとアルデヒドとの不斉ア

ルドール反応が高いエナンチオ選択性で進

行することを明らかにした。本年度はより実

用性にとって重要となるジアステレオ選択

性を伴った不斉アルドール反応を検討した。

1-Benzyloxy-1-(trimethylsilyloxy)propeneをシ

リル求核剤として用いて各種のアルデヒド

との反応を試みた。反応条件を詳細に検討し

た結果、DMFへHMPAを10mol%添加した溶

媒をもちいることで、反応は触媒1mol%でも

十分に進行することが明らかになった。この

研究の目標でもあった不斉アルドール反応

に有効な実用に耐えるキラル後周期遷移金

属触媒を開発するという点をクリアーする

ことができた。しかもシリル求核剤の幾何異

性(EZ)によらずアンチ体が高ジアステレオ

選択性に得られることが判明した。室温での

反応でさまざまなアルデヒドに対して85% 
yieldで85% eeレベルの選択性でアルドール

付加体が得られることが明らかとなった。 
 
(5) Iridium-catalyzed tandem allylic alcohol 
isomerization-aldol reaction with high syn selectivity 
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イリジウム錯体で高効率なアリルアルコールのケ
トンへの異性化反応が進行する新しい条件をみつ
けた。その反応の中間体としてイリジウムエノレ
ートが想定されることから、アルデヒドを共存さ
せるとアルドール反応が起こるのではと期待され
た。実際ベンズアルデヒドを加えるとマイルドな
条件下でアルドール生成物が良好な収率で得られ
た。しかも非常に高いsyn選択性が観測された。 
現在、この反応を不斉反応化する研究が進行中で
ある。 
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