
様式Ｃ－１９

科学研究費助成事業（科学研究費補助金）研究成果報告書
平成 24 年 5 月 25 日現在

研究成果の概要（和文）：

遷移金属触媒によるアリル系化合物の活性化を経る炭素−炭素および炭素−ヘテロ元素結合

形成反応は汎用性の高い有用な有機合成手段である。しかし、アリル系両端に立体的および電

子的に似た置換基を持つ化合物（内部アリル系）の反応では位置選択性の制御が困難であり、

この手法の適用範囲を著しく制限している。本研究は、独自の反応設計原理に基づく新規触媒

反応の開発によってこの問題を解決し、新しい有機合成の発展に寄与した。

研究成果の概要（英文）：
Transition-metal-catalyzed allylic substitution reactions with nucleophiles are among the most

important transformation methods in modern organic synthesis because of their broad substrate scope
under mild reaction conditions and applicability to enantioselective reactions, as well as the versatility of
the alkene functionality adjacent to the chiral center for stereoselective derivatization. However, allylic
substitution of unsymmetrically substituted allylic substrates occurs competitively at the - and
-positions due to formation of a (-allyl)metal intermediate: the regioselectivity is highly dependent on
the substitution pattern of the allylic substrates. In this research, the principle of catalytic γ-selective 
substitution of allylic systems has been established, and new organic synthetic reactions have been
developed.
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が生成する。(π-アリル)金属錯体のアリル系

両端は同程度の反応性を示し、位置選択性欠

如の原因となっている。これに対し研究者は、

(π-アリル)金属錯体を経由しない新形式の

反応設計戦略により、アリルアルコール誘導

体の高位置選択的・高立体選択的反応を開発

してきた。すなわち、パラジウム(II)触媒によ

る酢酸アリル類とアリールホウ酸の位置お

よび立体選択的カップリング反応を開発す

ることに成功した。γ位選択的触媒的アリル

−アリールカップリングを実現した初めての

例である。光学活性アリル型化合物のカップ

リング反応は完全な 1,3-不斉転写を伴って

進行する。官能基許容性が広く、空気中でも

問題なく実施可能であるなど、実用的な合成

手法として期待できる。本反応は、「トラン

スメタル化−配向制御付加（アルケン挿入）−

β脱離」という共通の反応設計原理に基づき

開発したものである。

２．研究の目的

遷移金属触媒によるアリル系化合物の活

性化を経る炭素−炭素および炭素−ヘテロ元

素結合形成反応は汎用性の高い有用な有機

合成手段である。しかし、アリル系両端に立

体的および電子的に似た置換基を持つ化合

物（内部アリル系）の反応では位置選択性の

制御が困難であり、この手法の適用範囲を著

しく制限している。本研究は、独自の反応設

計原理に基づく新規触媒反応の開発によっ

てこの問題を解決し、有機合成の発展に寄与

すべく実施するものである。

３．研究の方法

(π-アリル)金属錯体を経由しない新形

式の反応設計戦略により、アリルアルコール

誘導体の高位置選択的・高立体選択的反応を

開発することとした。「トランスメタル化−配

向制御付加（アルケン挿入）−β脱離」とい

う反応設計原理に基づき研究を行った。この

独自の設計原理は、様々な金属種、反応基質

に適用可能であり、他の素反応との組み合わ

せにより多様な反応群を構築できる。そして

遷移金属として、パラジウムあるいは銅触媒

に着目し、研究を展開した。

４．研究成果

(1)研究の主な成果

パラジウム触媒による反応開発

パラジウム(II)触媒による酢酸アリル類と

アリールホウ酸の位置および立体選択的カ

ップリング反応の反応機構に関する知見を

得るため、各種パラジウム錯体の化学両論反

応を行った。その結果、この反応が、カチオ

ン性モノアセトキシ Pd(II)錯体とアリールホ

ウ酸の金属交換によってカチオン性アリー

ル Pd(II)錯体を生成し、酢酸アリル類の配位、

Ph–Pd の炭素−炭素二重結合への位置選択的

付加を経、アセトキソ Pd(II)のβ脱離により

アリル−アリールカップリング生成物を与え

る反応経路が強く示唆された。酢酸アリル類

が過程の詳細な検討により、酢酸アリルの炭

素−炭素二重結合が Pd に配位している段階で

はアセトキシ基は Pd に配位していないが、

Ph–Pd の炭素−炭素二重結合への位置選択的

付加、アセトキソ Pd(II)のβ脱離の段階では

アセトキシ基が Pd に配位することを強く指

示する実験結果も得られた。

パラジウム(II)触媒による酢酸アリル類と

アリールホウ酸の位置および立体選択的カ

ップリング反応の反応機構に関する知見を

元に、スルホンアミドキノリンをアニオン型

配位子とする中性 Pd 錯体触媒を新規に開発

した。これにより本反応においてカチオン性

パラジウム中心は必須でないことが明らか

となった。



γ 位にケイ素置換基を持つ酢酸アリル誘導

体とアリールホウ酸の Pd 触媒カップリング

によるアリルシランの合成法を開発した。光

学活性な基質の反応により高い光学純度の

光学活性アリルシランを合成することが出

来る。

銅触媒による反応開発

銅触媒によるアルキルホウ素化合物とリ

ン酸アリル類の位置および立体選択的カッ

プリング反応も開発した。末端アルケンの

9-BBN-H によるヒドロホウ素化により得ら

れるアルキルボランが優れた反応剤となり、

様々な官能基の存在化で効率よく反応する。

環状リン酸アリル類の反応は立体特異的に

進行する。

銅触媒によるリン酸アリル類のカップリ

ング反応をさらに展開し、アリールホウ酸エ

ステルとのカップリング反応を開発した。Pd

触媒の反応には適さなかったZ配置のアルケ

ンや環状アルケンを含む基質に適用性を示

すことから、Pd 触媒と Cu 触媒は相補的であ

る。

銅触媒によるリン酸アリル類の γ 位選択的

アリル位アルキル化の求核剤として、新たに

ケテンシリルアセタールを用いる反応を開

発した。光学活性なアリル基質の反応は立体

特異的に進行する。クライゼン転位と形式的

に等価な反応であり、強塩基を用いることな

く進行する官能基許容性に優れた手法とし

て有機合成化学的に有用である。

銅触媒によるリン酸アリル類の γ 位選択的

アリル位アルキル化の求核剤として、新たに

ヘテロアレーンやフルオロアレーンを直接

用いる反応を開発した。ヘテロアレーン類の

分子間２級アルキル化を立体選択的に達成

した初めての例である。

さらに、銅触媒による γ 位選択的反応の求

電子剤としてリン酸プロパルギルエステル

を用いる反応を２種開発した。一方は求核剤

としてアルキルボランを用いる反応で、もう

一方はアリールおよびアルケニルボロン酸

エステルを用いるものである。どちらも官能

基選択性に優れ、立体特異的に進行するため、

軸不斉アレンの合成法として有用である。

アルケンのヒドロホウ素化で得られるア

ルキルホウ素化合物を基質として用いる銅

触媒反応の研究を展開する中で、2-イミダゾ

イル-,-不飽和ケトンへの共役付加反応や



二酸化炭素への付加反応を開発した。どちら

も幅広い官能基許容性を示す反応である。

(2)研究成果の位置づけと今後の展望

本研究は、「遷移金属触媒によるアリル位

置換反応は、アリル化合物の低原子価金属へ

の酸化付加による(π-またはσ-アリル)金

属錯体の生成を経て進行する」という均一系

遷移金属触媒化学の常識を打ち破ったもの

である。本研究における銅(I)およびパラジ

ウム(II)どちらの触媒反応においても、金属

の原子価を変化させず「金属交換–アルケン

挿入–β脱離」を経てγ位選択的、立体特異

的に置換反応が進行するよう独自の設計が

施されている。

従来末端や共役アリル系のみに適用され

てきたアリル位置換反応を内部アリル系に

拡張することにより、従来合成が困難であっ

た分子が容易に合成できるようになった。本

研究で開発された反応はいずれも優れた官

能基許容性を示すため、将来的に高度に官能

基化された大規模分子構造のフラグメント

カップリングの新手法として期待できる。
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