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研究成果の概要（和文）：本研究では、容易に軸が回転するため軸不斉を持たない化合物を利用して、キラル情
報が伝達されることで効果的な不斉環境が構築できるキラル情報転写伝達型不斉配位子を開発を中心に行なっ
た。具体的には分子内にキラル部位を配置することで、このキラル情報が擬似軸不斉部分に転写・伝達されるこ
とで効果的な炭素窒素結合間の結合にねじれが生じる化合物を合成した。それらを不斉配位子として用いた触媒
的不斉反応を行ったところ、炭素窒素結合間の結合にねじれによって発現した不斉環境が効果的に触媒反応場に
作用することで、高い立体選択性で目的の触媒的不斉反応の生成物が得られることを明らかにした。

研究成果の概要（英文）：In this study, a chiral information transfer type chiral ligand that can 
construct an effective chiral environment by chiral information developed. Especially, the chiral 
information is transferred to the pseudo-axis chirality in ligand with center chirality, so that an 
effective chiral environment can be constructed. 

研究分野：有機合成化学

キーワード： 不斉配位子　不斉合成　ねじれ　オレフィン　ホスフィン　パラジウム
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研究成果の学術的意義や社会的意義
本研究課題では、新しい不斉配位子の概念として、単に中心不斉や軸不斉による直接的な不斉環境を利用した反
応場を利用した触媒反応ではなく、中心不斉の不斉環境から誘導される新たな軸のねじれを利用した関節的な不
斉環境を利用した反応場を利用した触媒反応の開発を行なった。設計した化合物は、予想通り中心不斉の情報が
軸のねじれに転写され、さらに１炭素離れたオレフィン部分に触媒金属が配位するにもかかわらず、パラジウム
触媒による触媒的不斉アリル位置換反応の効果的な不斉配位子として作用し、学術的だけでなく、医薬品合成の
基盤となる触媒設計に関する知見を与え、社会的にも意義ある結果である。

※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、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 
触媒的不斉合成は、効率よく光学活性体をつくり分ける合理的な技術であり、これまでに 

BINAPに代表されるようなリン原子を配位点とする不斉配位子の利用が一般的であった。また
BINAP の類似体である BIPHEP は、軸不斉周りの立体障害が小さいため、軸不斉は安定には
存在せず、容易にラセミ化が起こる。しかしながら BIPHEPのパラジウム錯体（M = Pd）や白
金錯体（M = Pt）は軸の回転が抑制されキラル錯体として存在することができる。この時、これ
らのラセミ錯体をキラルなジアミンとさらに錯形成させると、ジアステレオな関係の二種類の
錯体が得られるが、その一方の異性体に収束させ、ジアミンを取り除くと、キラルな BIPHEP-
パラジウム錯体や白金錯体が得られる。これらは触媒的不斉反応の不斉触媒として利用可能で
あるが、もともと存在したキラル分子であるキラルなジアミンの軸不斉や中心不斉などのキラ
ル情報が、別分子である BIPHEPに転写され、その分子に発現したキラル情報を利用したもの
であり、得られた不斉触媒は低温下では安定に存在するが、温度依存によるラセミ化が進行する
ことから、学術的には非常に興味深いものの、工業的には改善の余地があった。 
一方、これら不斉配位子に加えて、近年では、二つの配位点に異なる性質を有するハイブリッ
ド型配位子を用いた遷移金属触媒が、従来に無い反応性や立体選択性を発現することが見出さ
れている。その一例としてはリン原子とオレフィン部位に触媒金属が配位する P,オレフィン型
不斉配位子があげられる。本申請者は、炭素-窒素間に軸不斉を持つシンナミル型 P,オレフィン
型不斉配位子を開発しており、この不斉配位子のキラル情報は、窒素原子の軸不斉に存在するが、
触媒金属はリン原子とキラル情報部位から離れ、フレキシブルなメチレン基を介したオレフィ
ンに配位するにもかかわらず、本配位子を用いた触媒的不斉反応は高い不斉収率で進行するこ
とが明らかになった）。即ち、BINAPのような、軸不斉による不斉情報が、剛直な芳香環骨格を
介して、反応場である触媒金属の近傍に存在するリン原子に反映されている場合とは、全く異な
る概念であり、このような不斉配位子はキラル情報伝達型不斉配位子と呼ぶことができる。 
 
２．研究の目的 
上記の着想に基づいて、新しいタイプの不斉触媒システムの開発を目的とした。具体的には、
不斉源としてとして炭素-窒素間に軸不斉を持つシンナミル型 P,オレフィン型不斉配位子や、不
斉源である中心キラル部位のキラル情報が、軸のねじれ部分に転写され、その不斉情報を利用可
能な P,オレフィン型不斉配位子を開発し、パラジウム触媒による不斉アリル位アルキル化反応
をモデル反応とするこれら触媒システムの構築を目指した。 
 
３．研究の方法 
不斉源としてとして炭素-窒素間に軸不斉を持つシンナミル型 P,オレフィン型不斉配位子や、
不斉源である中心キラル部位のキラル情報が、軸のねじれ部分に転写され、その不斉情報を利用
可能な P,オレフィン型不斉配位子を合成し、パラジウム触媒による不斉アリル位アルキル化反
応をモデル反応とすることで、これら不斉配位子の評価を行なった。 
 
４．研究成果 
はじめにキラル情報転写伝達型不斉配位子の開発を行うにあたり、軸不斉部分が触媒的不斉
反応にどのような影響を与えるのかを明らかにするため、炭素-窒素結合軸部位のラセミ化がほ
とんど進行しない 1-アダマンチル基とシンナミル基を有する P,オレフィン型不斉配位子を合成
した。さらにパラジウム触媒を用いたマロン酸誘導体を求核剤とする不斉アリル位アルキル化
反応に利用可能であるかについて検討した。その結果、不斉配位子 1a を用いた場合、最高 90%ee
の不斉収率で目的物が得られることを明らかにした。 

   
 
次に、1-アダマンチル基を 2-アダマンチル基に置き換えた P,オレフィン型不斉配位子の開発
を検討した。該当化合物を合成したところ、第 2級アルキル基である 2-アダマンチル基は 1-ア
ダマンチル基よりも立体障害が小さいため、軸不斉部位のラセミ化が著しく速くなった。しかし
ながら光学活性体として取り扱うことが可能であり、パラジウム触媒を用いたインドール誘導
体を求核剤とする不斉アリル位アルキル化反応の不斉配位子として利用した結果、最高 96%ee の
不斉収率で目的物が得られることを明らかにした。 



   

さらにキラルアミンを不斉源とする疑似軸不斉を有する P,オレフィン型不斉配位子の開発を
行うことにより、容易に軸が回転するため軸不斉を持たないものの擬似軸不斉が発現し効果的
に反応場の不斉環境を構築できる可能性があることを示唆する結果を得ることができた。具体
的には、まず(S)-1-フェニルエチルアミンなど様々な光学活性なアミンと対応するホスフィン
オキサイドを反応させることでホスフィンオキサイド を合成した後にシンナミル基を導入した。
さらに、ホスフィンオキサイドを還元し目的とするアミノホスフィンを合成したところ、擬似的
な軸不斉が発現していることが明らかになった。次に、パラジウム触媒によるマロン酸エステル
類の不斉アリル位アルキル化反応にこれらを不斉配位子として用いたところ、対応するキラル
な生成物が得られることが明らかになった。そこで反応条件の最適化を行い、最高 94% ee の不
斉収率で目的物が得られることを明らかにした。さらに求核剤としてインドール類を用いた反
応について、反応条件の最適化および基質検討を行ったところ、最高 98% ee の不斉収率で目的
物が得られた。 

 

最後に、中心不斉と軸不斉によるジアステレオマーが存在する化合物について、それらを不斉
配位子として用いたパラジウム触媒によるインドールの不斉アリル位アルキル化反応における 
反応条件の最適化を行った。その結果、対応するキラルな生成物が最高 98% ee の不斉収率で得
られることが明らかになった。さらに様々なインドール類について 基質検討を行った。その結
果、ジアステレオマー間で、立体が反転し互いにエナンチオマーの関係の生成物が得られてくる
ことを明らかにした。また求核剤をマロン酸エステル類とする同様の反応を検討したところ、中
程度の不斉収率ではあるが光学活性な目的物が得られることを明らかにした。また第二級アル
キル基であるシクロヘキシル基とシンナモイル基を有するアミド型 P,オレフィン化合物が炭素
-窒素結合間に軸不斉を発現し、それらを光学分割することで不斉配位子として利用可能である
ことも見出した。 
さらに触媒的不斉反応ではないものの、P,オレフィン化合物を配位子とする連続反応による
インドール骨格形成反応も見出した。 
 以上、本研究では、本研究課題で提案したキラル情報伝達型不斉配位子の開発に成功した。
今後は触媒システムの改良を行うことで、より実用的な触媒反応への応用など、積極的に研究を
推進し、有機合成化学に限らず、創薬化学などの分野へも貢献できるよう展開する予定である。 
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