
千葉工業大学・工学部・助教

科学研究費助成事業　　研究成果報告書

様　式　Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９ （共通）

機関番号：

研究種目：

課題番号：

研究課題名（和文）

研究代表者

研究課題名（英文）

交付決定額（研究期間全体）：（直接経費）

３２５０３

若手研究

2019～2018

不斉ハロゲン結合供与体触媒の創製

Development of Asymmetric Halogen-Bonding-Donor Catalysts

８０７８１３６９研究者番号：

原口　亮介（Haraguchi, Ryosuke）

研究期間：

１８Ｋ１４２２６

年 月 日現在  ２   ６   ４

円     3,200,000

研究成果の概要（和文）：本研究では, 面不斉フェロセニル基を有する新規光学活性ハロゲン結合供与型触媒の
開発研究を行った. 面不斉フェロセニル基を有するアルキンとトリアゼンとの酸化的[3+2]環化付加反応と, つ
づく脱プロトン化的ヨウ素化反応により不斉ヨードトリアゾリウム塩が良好な収率で得られることを見いだし
た. また, このヨードトリアゾリウム塩がアルデヒドのシリルシアノ化反応における触媒として機能することを
明らかにした. 

研究成果の概要（英文）：In this work, we synthesized an asymmetric halogen-bonding-donors bearing a 
chiral ferrocenyl group. The synthetic method is based on [3+2] cycloaddition of a triazene with a 
planar chiral ferrocenyl alkyne followed by the deprotonative iodination of the triazolium salt. We 
found that this halogen-bonding-donor work as a catalyst to efficiently promote the cyanosilylation 
of aldehydes.

研究分野： 有機合成化学

キーワード： ハロゲン結合　ヨウ素　不斉合成　有機分子触媒
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研究成果の学術的意義や社会的意義
ヨウ素は日本が産出国世界第２位であり, 日本にとって貴重な資源であるにも関わらず, 日本発の高付加価値ヨ
ウ素含有材料の開発は十分になされていないのが現状である. 本研究では, 環境調和性に優れた次世代型ルイス
酸触媒として期待される有機ヨウ素触媒について, 不斉触媒への展開を目指し, 新規キラルヨードトリアゾリウ
ム塩の合成法を開発した. また, 合成した有機ヨウ素触媒がアルデヒドのシリルシアノ化や二酸化炭素とエポキ
シドとの環化付加反応を効率的に促進することを見いだした.

※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 
 
	 酵素は水素結合やπ-π相互作用などの非共有結合性相互作用を巧みに利用することで, 反応
基質を多点で認識し, 高効率かつ高選択的に不斉反応を触媒している. この原理を有機低分子
に拡張した不斉有機触媒は, 自由度の高い分子設計により, 多彩な不斉触媒反応を実現してお
り, 酵素にはない高い汎用性を獲得している. また, 水素結合やπ-π相互作用などが可能な官
能基を含む不斉金属触媒では, これらの「弱い相互作用」が遷移状態の精密制御において決定的
な役割を果たしている例も多い. このように, 非共有結合性相互作用の積極的な利用に基づき, 
不斉触媒の多様化および高機能化が近年急速に進展している.  
 

 
 
	 求電子性の高いハロゲン化合物とルイス塩基との間に働くハロゲン結合は, 水素結合より方
向性の高い非共有結合性相互作用である. この高い方向異方性により, ハロゲン結合は結晶工
学などの分野で古くから利用されてきたが, 水素結合と同程度の強さを有しながらも, 触媒反
応へ利用した報告例は少ない（図１）. また, 高い方向異方性を有するハロゲン結合は, 遷移状
態の精密な制御を必要とする不斉触媒反応への展開が極めて有望であり, いくつかの不斉ハロ
ゲン結合供与体が検討され始めているが, 高エナンチオ選択的に触媒的不斉合成を達成した例
は全くない. 現在, 適切な分子設計により高い触媒活性とエナンチオ選択性を両立した不斉ハ
ロゲン結合供与体触媒の開発が強く望まれている. 
 
	 ハロゲン結合を利用する不斉触媒の開発においては、適切な不斉反応場の構築が最重要課題

と考えられる。図 2には、過去に報告された不斉有機ヨウ素触媒の構造（左）とキノリン類の還
元反応（右）への適用例を示している。触媒 A に存在する 2 つの不斉点は、触媒活性点である
ヨウ素原子と空間的に離れた位置にあり、エナンチオ選択性を決定する遷移状態における影響

力が小さい。実際、図 2 右に示す還元反応において、触媒 A は高活性であるが、エナンチオ選
択性を全く示さない。これからも示唆されるように、「反応の遷移状態において、ヨウ素原子の

近傍に不斉場をいかに構築するか」が本研究課題を解決する核心といえる.  
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図１ハロゲン結合の特徴とその利用, および本研究の目的

図2 過去に報告された不斉有機ヨウ素触媒の例と還元反応への利用
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２．研究の目的 
 
	 かかる背景のもと本研究では ,「ハロゲ
ン結合を利用した不斉触媒反応」を世界に

先駆けて実現すべく, 面不斉フェロセニル
基を有する有機ヨウ素触媒の開発を目指し

た（図３）. 本触媒は, ヨウ素近傍に存在す
る嵩高い面不斉フェロセニル基により, 剛
直で巨大な不斉反応場が構築できると考え

た. 本触媒の不斉触媒能評価には, アルデ
ヒドの不斉シリルシアノ化反応を用いることとした. 
 
 
３．研究の方法 
	

	 面不斉フェロセニル基を有する光学活性有機ヨウ素触媒について,	 図３に示すスキームによ

り合成法を検討した.ヨードトリアゾリウム塩の構造は NMR および X 線結晶構造解析を用いた.

また,	 クロロベンズアルデヒドとシリルシアニドにより触媒的シリルシアノ化反応を用いて,	

触媒活性および立体選択性を評価した.	

	

	

	
	
４．研究成果	
	

	 まず,	 前述した方法により面不斉フェロセニル基を有する光学活性ハロゲン結合供与体の合

成法を確立した.	 さらに,	 合成したヨードトリアゾリウム塩の単結晶 X 線構造解析を行った結

果,	 触媒設計どおり,	 ヨウ素近傍に巨大な面不斉フェロセニル基が配置された構造であること

を確認した.		

	 次に,	 面不斉フェロセニル基を有するヨードトリアゾリウム塩の不斉認識能を調べるため,	

(R)体および(S)体の N-Boc プロリンを用いた 1H	NMR による滴定実験を行った.	具体的には,	ヨ

ードトリアゾリウム塩の重クロロホルム溶液に対し,	 (S)体または(R)体の N-Boc プロリンを

徐々に加え,	 その加えた当量に対するヨードトリアゾリウム塩のプロトン（メチル基のプロト

ン）のケミカルシフトの変化をプロットした.	 その結果,	 (S)体よりも(R)体の N-Boc プロリン

を加えたときの方が,	ヨードトリアゾリウム塩のプロトンのケミカルシフトは大きく変化した.	

これはヨウ素周りの不斉場が N-Boc プロリンの立体情報を認識し,	(R)体とより強くハロゲン結

合していることを示唆している.		

	 この結果を受けて,	 アルデヒドの不斉シリルシアノ化反応を検討した.	 反応溶媒や温度など

を様々変えて反応条件を検討したが,	 生成物は得られたものの,	 エナンチオ選択性はほとんど

発現しなかった.これは,	ハロゲン結合の直線性が高いため,	面不斉フェロセニル基により構築
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図4 面不斉有機ヨウ素触媒の合成法

図3 面不斉有機ヨウ素触媒の設計
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された不斉場が基質のアルデヒドから離れているためではないかと推定される.	 これがハロゲ

ン結合供与体の不斉触媒化を難しくしている理由であると考えられ,	 今後は軸不斉ビナフチル

骨格を基盤とした二座の不斉ハロゲン結合供与体を合成し,	 その触媒機能および立体選択性を

評価したいと考えている.	
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