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研究成果の概要（和文）：アリルチタノセン、アルキリデンチタノセン、チタナサイクルなどの

各種チタノセン錯体を合成素子として活用することにより、連続するキラル中心を持つ鎖状系

及び高度多重結合系の立体選択的構築法を開発した。 

 
研究成果の概要（英文）：New processes for the stereocontrolled construction of acyclic 
systems bearing consecutive stereogenic centers and highly conjugated systems 
utilizing various titanocene complexes such as allyltitanocenes, 
alkylidenetitanocenes, and titanacycles as synthetic devices. 
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１．研究開始当初の背景 

（１）立体配座の自由度の大きな鎖状化合物
における連続する多数の不斉中心の立体化
学の制御は、立体配座が固定される環状化合
物に比べ困難な課題である。これまでに数多
くの高立体選択的な構築法が開発されてい
るにもかかわらず、四級炭素を含む連続多不
斉中心の高度立体化学制御は未解決の問題
として残されていた。また多数の多重結合を
含む高度多重結合系は、発光材料をはじめ多
くの機能性材料や生物活性化合物の基本骨
格として重要な部分構造であり、その構築法
については多くの研究がおこなわれている。

しかし多置換オレフィン構造を含む高度多
重結合系の位置および立体化学制御は未だ
困難な問題であった。 

（２）我々はこれらの問題を解決する手段と
して特異な反応性を示す新しい有機チタン
化合物の開発を進め、アレニルチタノセンの
カルボニル化合物への付加反応において極
めて特異な立体選択性が発現することを発
見した。またアリルチタノセンとケトンとの
反応では、anti 体のホモアリルアルコールが
極めて高い立体選択性で得られることも見
出していた。これらの研究を発展させること
により、望みの連続不斉中心を自在に制御し
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て構築する手法を開発することができるも
のと考えた。一方、アリルエーテルなどの不
飽和アルコール誘導体が容易にチタン化さ
れることは、入手容易な有機化合物から反応
活性な不飽和チタン-カルベン錯体が調製可
能であることを示している。我々は既にチオ
アセタールや gem-ジハロゲン化物から生成
するチタン-カルベン錯体を利用する多重結
合化合物の構築法を開発していたので、入手
容易な多様な前駆体からのカルベン錯体の
調製を実現できれば、カルベン錯体を利用す
る分子変換がより簡便で実用的なプロセス
となるものと期待した。 

２．研究の目的 

これまでに様々な有機合成反応が開発さ
れ、複雑な構造を持つ多様な有機化合物の合
成が達成されている。しかし、多数の不斉中
心や不飽和結合を持つ鎖状系を高立体選択
的に構築することは未だ困難な課題として
残されている。このような観点から、本研究
では、アリル・アレニル・アルケニル・アル
キリデンチタノセン錯体などの様々な合成
素子を創製し、それらの特徴的な反応を活用
することにより、複雑な構造を持つ鎖状化合
物の高選択的構築法を確立することを目的
とした。具体的な達成目標は、｢四級炭素を
含む連続多不斉中心の高度立体化学制御｣と
｢高度多重結合系の位置・立体化学制御｣であ
り、1)アリル・アレニルチタノセンとケトン
などの求電子試薬との反応による四級炭素
を含む、anti および syn 選択的二、三連続不
斉中心の構築、2)これら有機チタン活性種と
α位に不斉中心を持つカルボニル化合物へ
のジアステレオ選択的付加による三、四連続
不斉中心の構築、3)不飽和アセタール類の還
元的チタン化により生成する不飽和カルベ
ン錯体とカルボニル化合物・アルキンなど多
重結合化合物の反応によるジエン類の立体
選択的合成法の開発、4)ヘテロ原子置換不飽
和化合物と Cp2Ti(Ⅱ) から生成する五員環チ
タナサイクルを経由する鎖状高度多重結合
系の位置および立体選択的な合成法の確立、
の各項目について研究することとした。 
３．研究の方法 

本研究の内容はアリル・アレニルチタノセ
ンや不飽和カルベン錯体及び関連する有機
金属化合物を活用する｢連続多不斉中心の高
度立体化学制御｣と｢高度多重結合系の位
置・立体化学制御｣の二項目からなっている。
これらの研究を並行して進めることにより、
それぞれの研究で得られる知見を他項目の
研究に生かしながら、多様なチタノセン錯体
を利用する鎖状立体化学制御の新しい方法
論の確立を目指した。 
４．研究成果 
１)連続多不斉中心の高度立体化学制御 
α-あるいはγ-置換アリルスルフィドや

アリルメチルエーテル、ピバル酸アリルとチ
タノセン(Ⅱ)－1-ブテン錯体の反応により
生成するアリルチタンとケトンの反応につ
いて詳細に検討し、嵩高さの小さなエチルメ
チルケトンを用いた場合にも、従来法では達
成困難な高い立体選択性を達成することが
できた(Scheme 1)。 

 

また sp
2炭素と sp

3炭素に対する選択性を検
証するため、環状エノンとの反応を試みたと
ころ、シクロアルケノールを高立体選択的に
得ることができた。反応の立体選択性は環状
エノンの環員数に依存し、クロチルチタノセ
ンなどアルキル基が置換したアリルチタノ
センの反応と、フェニル基が置換したシンナ
ミルチタノセンの反応では、反応生成物の立
体化学が異なるという興味深い結果が得ら
れた(Scheme 2)。 

 

さらにα位にキラル中心を持つ鎖状およ
び環状ケトンとの反応により、三連続不斉中
心を持つ鎖状系を高立体選択的に構築する
ことに成功した。これまでにシンナミル亜鉛
化合物を用いる同様の反応は知られていた
が、アルキル基が置換したアリル金属化合物
を用いる反応を初めて実現することができ
た(Scheme 3)。この反応では光学活性なケト
ンを用いた場合にもラセミ化を伴わずにア
リル化が進行することが判った。 

 



三連続不斉中心を持つ第三級ホモアリル
アルコールはγ位に不斉中心を持つアリル
チタノセン錯体とケトンとの反応によって
も高立体選択的に得られた。この反応の合成
的な利点は、アリルスルフィドの立体異性体
ばかりでなく、位置異性体の混合物を出発物
質として用いた場合にも、熱力学的に安定な
E 体の一級アリルチタノセンが選択的に生成
し、ホモアリルアルコールを高立体選択的に
与えることである (Scheme 4)。 

 

 

 

 一方、二つの連続する第四級炭素を持つ鎖
状系の構築はきわめて困難な課題であり、こ
れを実現する方法は限られている。本研究で
はγ位に二つのアルキル置換基を持つアリ
ルスルフィドの還元的チタン化が、アリルス
ルフィドの立体化学を保持して進行するこ
とを見出した。これらのアリルチタノセン錯
体は各種のケトンと反応し、ホモアリルアル
コールを好収率で与えた。多くの場合に反応
は完全に立体特異的であり、Ｅ体のアリルス
ルフィドからは anti 体の、またＺ体のアルル
スルフィドからは syn 体のホモアリルアルコ
ールが高立体選択的に生成した。興味深いこ
とに、γ位にフェニル基が置換したスルフィ
ドの場合には反応は立体選択的であり、E 体、
Z 体のアリルスルフィドのいずれを用いた場
合にも anti 体のホモアリルアルコールが選択
的に生成した(Scheme 5)。 

 

 連続する不斉中心を持つホモアリルアル
コールの合成における課題の一つは多置換
二重結合の立体選択的な構築である。この課
題の解決のために、α位にベンジルジメチツ
シリル基が置換したアリルスルフィドの脱
硫的チタン化と引き続くケトンとの反応に
ついて検討した。この反応はシリル基がα位
に置換したE体のアリルチタノセンを経由し
て進行し、δ位にシリル基が置換した anti 体
のホモアリルアルコールが高選択的に得ら
れた。また二重結合の立体化学はＥであるこ
とが判った。得られたアルケニルシラン構造
を持つアルコールのパラジウム触媒を用い
るハロゲン化アリール及びアルケニルとの
Hiyama 型カップリングにより、多置換ホモア
リルアルコールに誘導することができた
(Scheme 6)。 

 

一方、γ位にトリメチルシリル基が置換し
た炭酸プロパルジルとチタノセン(Ⅱ)－亜
リン酸トリエチル錯体の反応により生成す
るプロパルジルチタノセンとケトンとの反
応と、引き続く脱シリル化と三重結合の還元
により syn 体のホモアリルアルコールを合成
することに成功した(Scheme 7)。 
 

 

 
２) 高度多重結合系の位置・立体化学制御 
 炭酸プロパルジルとチタノセン(Ⅱ)－亜
リン酸トリエチル錯体の反応により生成す
るプロパルジルチタノセンとハロゲン化ア



ルキルの反応はチタナシクロブテンを経由
して進行し、共役ジエンが高立体選択的に生
成することを見出した(Scheme 8)。 
 

 

 (Z)-アルケニルスルホンと末端アレンの
反応により、1,4-ジエンが位置選択的に得ら
れた。この反応はチタナシクロペンタンの形
成と、引き続くβ-水素脱離により進行する。
フェニル基・置換アミノ基が置換したアレン
やアレニルホスフィンオキシドを用いた場
合には Z,E体の非共役ジエンが高立体選択的
に生成した(Scheme 9)。 

 

 
 またアルケン、アクリル酸エステルとチタ
ノセン(Ⅱ)－亜リン酸トリエチル錯体の反
応により生成するチタナシクロペンテンは、
二価チタノセンの存在下でカルボニル化合
物と反応し、不飽和アルコールを立体選択的
に与えた(Scheme 10)。 

 

鎖状系の構築に役立つ新しいカルベン錯
体前駆体の開発を目指して、１４属元素を含
む新しい四員環チタナサイクルの合成につ
いて検討し、１４属原子上にビス（フェニル
チオ）メチル基を二個あるいは四個持つ化合
物にチタノセン(Ⅱ)－亜リン酸トリエチル
錯体を作用させると、シラあるいはゲルマチ
タナシクロブタンが得られることを見出し
た。(Scheme 11)。 
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