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研究成果の概要（和文）：  

  本研究ではラジカル種と非ラジカル種である短寿命活性種が複合的に機能するラジカル

連鎖反応系の開拓を行った。アート型ヒドリド種を用いるラジカル反応を開発したが、特に

常圧の一酸化炭素とボロヒドリド試薬との併用によりヨードアルカンのヒドロキシメチル化

を達成した。末端アセチレンと一酸化炭素とヨードアルカン類の反応を光照射下にパラジウ

ム触媒を存在させる方法でアセチレンケトンの合成法を開発した。アシルラジカル種の極性

カルボニル部位に対する分子内水酸基による捕捉を経たラクトール生成反応も見出した。 

 

研究成果の概要（英文）： 

  This research aimed at development of new radical reactions in which both radical 

species and non-radical species play a key role.  Borohydride reagents proved to function 

as efficient radical mediators.  As a notable example, hydroxymethylation of iodoalkanes 

proceeded using atmospheric pressure of CO and tertrabutylammonium borohydride.  Under 

photo-irradiation conditions, in the presence of Pd complexes, three component coupling 

reaction of iodoalkanes, CO and terminal alkynes proceeded efficiently to give good yields 

of acetylenic ketones. Lactol forming reaction was also attained via ionic trapping of 

acyl radicals by an internal hydroxy group. 
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１．研究開始当初の背景 

 

 現代社会では医薬品から電子材料に至る

まで多種多様な機能を持つ有機化合物が数

多く求められており、安価にして基本的な

原料から出発して、これら機能性有用分子

へと簡便に変換するための真に力量のある

新反応開発が求められている。また、環境

配慮の観点から開発すべき新反応は環境調

和型の反応であることも求められている。

本研究では革新的ラジカル反応の創出と共

に既存の方法では困難とされてきた分子変

換法に照準を定め、問題解決を図ることと

した。これまで、合成化学における方法論

は単一活性種の高度化を追求するアプロー

チを中心に発展してきた。活性種が相乗的

に交差する方法論の取り組みは、反応過程

に対する合理的かつ高度な洞察力が必要と

されることもあり、その潜在力に見合う成

果創出がいまだ十分には成されてはいない。

ラジカル反応はこの十数年間で再評価が行

われ、本来持ち得た優れた性質である禁水

条件を必要としないことや官能基損傷が回

避できることから保護・脱保護の操作が不

用であることなど、合成化学的な注目を集

めて来た一方で、有害な有機スズ化合物を

ラジカルメディエーターとして用いる手法

が多く開発されてきたが、スズ試薬に代わ

る、環境保全に配慮したラジカル連鎖反応

の開発が強く求められている。 

このような背景の元、革新的ラジカル反応

の創製を意図することとした。 

 

２．研究の目的 

 

 炭素ラジカル種が単独活性種として機能

する連鎖反応系は一般的であるが、イオン

反応が連鎖反応の一ステップとして成立す

るラジカル反応は大きな可能性を有してお

り、その概念が確固とした反応の実例と共

に達成されれば波及効果は大きく、発展的

展開が大きく期待できる。連鎖反応の複合

化には遷移金属による反応ステップの組込

による方法も有効である。ラジカル反応に

よる合成反応においては鍵ラジカル種の濃

度は低く連鎖反応過程であることが重要な

利点であるが、このラジカル連鎖過程にイ

オン反応や遷移金属触媒反応を組み合わせ

た反応系を合理的に構築することで斬新な

ラジカル反応の開発が可能になるものと考

えた。換言すれば、ラジカル種と非ラジカ

ル種である短寿命活性種が複合的に機能す

る連鎖反応系の開拓に焦点を当てるととも

に、これに基づいた画期的な一連の合成反

応を開発することを目的とした。また、本

研究では、生成物への混入が憂慮される有

害なスズ化合物の使用を排した環境調和型

ラジカル反応プロセスの追求を行うことと

した。 

 ラジカル種とイオン種がクロスオーバー

する研究例は一電子酸化系や一電子還元系

に多く見られるがそのほとんどは連鎖反応

ではなく化学量論量の活性種の制御型の反

応プロセスである。これらの系では濃度が

比較的高い量論反応系であることから、複

雑な化合物に応用した場合、イオン種や有

機金属種による官能基損傷や副反応が制御

困難な系が多く限界性を克服し得ていない。

これまでの化学量論型の活性種複合系とは

一線を画し、ラジカル連鎖反応過程自身に

鋭くメスを入れ、連鎖反応過程自身あるい

はつづく反応過程にイオン種や遷移金属種

の積極的な役割を組み入れることで、ラジ

カル種単独系では成し得ない有機合成方法

論を構築することを目的と定めた。 

 

３．研究の方法 

 

 活性種ハイブリッド系が効果的にラジカ

ル連鎖反応を促進すると期待される以下の

三種の反応開発に主な焦点を当てた。 

 

（１）有機スズ試薬を用いないアート錯体

の活用を基軸とする連鎖型ラジカル付加

反応 

 

 連鎖型ラジカル付加反応はラジカル反応

の核ともいうべき反応であるが、トリブチ

ルスズヒドリドをメディエーターとして

用いることで多くの応用例が開発されて



 
 
 

きた。本研究ではスズ試薬に代わる方法と

してラジカル連鎖反応にアート型ホウ素

ヒドリド種を検討した。 

 

 （２）アセチレンを基質としたラジカル

および金属種のハイブリッド型連鎖反応

系による多成分連結反応 

 

 ラジカル種と各種の有機金属錯体が相乗

効果を示す反応系に焦点をあて、高効率反

応の開発を行う。アセチレン化合物と一酸

化炭素とヨードアルカンの三成分系反応

を光照射下に遷移金属錯体の共存系で

様々な条件下で試みることとした。 

 

（３）高効率ラジカル触媒による各種アセ

チレンと一酸化炭素と各種アミンおよび

アルコールによるラジカル・イオン活性種

複合型反応 

 

 各種のα−置換基を有するアクリルアミ

ドの一般的合成法を確立することに精力

を傾けるとともに、触媒として働くラジカ

ル種として、ヘテロ元素ラジカルの探索を

行うこととした。 

 

4．研究の成果 

  

 本研究では、新しい還元型ラジカル反応

の開発に成功した。連鎖型ラジカル付加反

応では、これまでトリブチルスズヒドリド

をメディエーターとして用いる多くの応用

例が開発されてきたが種々検討の結果、ア

ート型ホウ素ヒドリド種をメディエーター

とする反応システムを用いることで脱スズ

型ラジカル連鎖反応を達成した。例えば、

アルキルヨウ素化物とアクリル酸エステル

との反応を NaBH3(CN)存在下、光照射条件で

反応を行ったところ、Giese 型反応が効率よ

く進行した。本反応はラジカル開始剤を用

いた熱的条件でも効率良く進行した。さら

に、シアノボロヒドリド試薬を水素源とし

芳香族ヨージドに光照射を行うことでアリ

ールラジカルを発生させ電子不足アルケン

での捕捉反応を試みた結果、期待したアリ

ール置換化合物を得ることに成功した。な

おこの反応では芳香族ヨージドへの電子移

動によるラジカルアニオンの生成が鍵と考

えられ、アリールラジカルの直接水素化も

競争した。一方、トリエチルアルミニウム

とメチレンヨージドを用いるアルケンのシ

クロプロパン化過程に酸素を積極導入する

ことでシクロプロパン化が促進されること

を明らかとした。促進の理由として、エチ

ルラジカルの発生に始まりアルミニウムカ

ルベノイドの生成にラジカル機構が関与す

る可能性が強く示唆された。より一般性の

あるジエチル亜鉛とメチレンヨージドによ

るシクロプロパン化反応における亜鉛カル

ベノイドの生成においてもラジカル反応の

関与を含む反応機構を提案するに至った。 

 アート型ヒドリド種をメディエーターと

するラジカル連鎖反応の拡張として、一酸

化炭素共存系でヨードアルカンの一炭素増

炭反応を検討した。ヒドロキシメチル化に

代表される一炭素を増炭する反応は合成化

学的に有用とされているが、過去の方法で

は加圧の一酸化炭素と毒性の憂慮される有

機スズヒドリド試薬の組合せを用いる方法

が知られていた。検討の結果、一酸化炭素

とアート型ヒドリド種との併用によるヨー

ドアルカン類のヒドロキシメチル化に成功

した。特に本研究では、ラジカル開始過程

にブラックライトを光源とする省エネルギ

ー光照射過程を採用したところ、常圧の一

酸化炭素を用いることで十分に反応が進行

することを見出した。また、この反応を天

然化合物であるコミュニオールＥの鍵中間

体合成に応用した。 

 一方、遷移金属触媒によって末端アセチ

レンと一酸化炭素と有機ハロゲン化物から

アセチレンケトンを合成する手法はこれま

で芳香族ケトンに限定されていた。そこで、

炭素ラジカル種とパラジウム種が共存する

活性種複合系に着目し、検討を行った。そ

の結果、光照射下に水と塩基を共存させて

反応を行うと、アルキル鎖を有するアセチ

レンケトンが良好な収率で合成可能となっ

た。 

 また、末端アセチレンと一酸化炭素とを

共存系で発生させたラジカル種の極性カル

ボニル部位を分子内の水酸基でイオン捕捉



 
 
 
する研究を行ったところ、ラクトールが生

成する反応も見出した。これらの結果はラ

ジカル反応における活性種複合化の有効性

を実証するものとなり、ラジカル反応の発

展のための新たな方向性を指し示すものと

なったと考えている。 
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