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研究成果の概要（和文）：脂肪族アルコールの直截的官能基化の検討を行った。RuHCl(CO)(PPh3)3触媒存在下、種々の
カルボニル化合物とアルコールとの反応によりα位アルキル化が効率よく進行した。本反応は水素移動反応によるアル
コールからアルデヒドの生成、アルドール縮合と続く水素移動反応により進行しているものと思われる。これらの反応
においては窒素系配位子の添加が有効であった。また、RuHCl(CO)(PPh3)3は保護されたホモアリルアルコール類の選択
的異性化反応にも有効であった。ホモアリルカーボネートとマロン酸エステルとの反応ではオレフィン異性化とアリル
位アルキル化が連続的に進行した。

研究成果の概要（英文）：Direct functionalization of aliphatic alcohols was investingated. α-Alkylation 
of carbonyl compounds, such as ketones, amides, and acetonitrile, using primary aliphatic alcohols was 
effectively catalyzed by RuHCl(CO)(PPh3)3. The present reaction would proceed via RuH-catalyzed transfer 
dehydrogenation of alcohols to aldehydes, which then undergo base promoted aldol condensation with 
carbonyl compounds to give α,β-unsaturated compounds. Finally transfer hydrogenation of thus formed 
α,β-unsaturated compounds with alcohols would provide the α-alkylated products. RuHCl(CO)(PPh3)3 was 
also found to be effective for selective olefin isomerization of protected homoallyl alcohols.　　The 
reaction of homoallyl carbonate with malonic acid esters gave coupling product via sequential olefin 
isomerization and allylic alkylation reaction.

研究分野： 化学
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１．研究開始当初の背景 
 現代の有機合成においては、グリーンケ
ミストリーの観点から、いかに廃棄物を少
なく有用化合物を合成するかが重要な課題
となっている。アルコール類は入手容易な
炭素原料であり、有機合成においてファイ
ンケミカルズ合成のための重要な出発基質
である。しかしながら、脂肪族アルコール
の炭素上に直接官能基を導入することは困
難であるため、酸化反応やハロゲン化等に
より、より反応性の高い化合物に変換し間
接的に官能基を導入する手法が一般的であ
る。一方、アルコール炭素上を直接官能基
化することができれば、省資源的ファイン
ケミカルズ合成の観点から、社会に大きく
貢献することができる。アルコール類の直
接的かつ効率的な官能基化はラジカル種や
遷移金属種を活用する手法が報告されてい
るが、その有効的利用法は限られており更
なる発展が期待される。 
 
２．研究の目的 
 本研究では、遷移金属触媒によるアルコ
ールの水素移動型反応を活用することで、
アルコールの直截的な官能基化反応を開発
することを目的とする。すなわち、遷移金
属触媒によるアルコールの水素移動型反応
で生成するアルデヒドのカルボニル炭素、
α位、β位を反応点として活用した直接官
能基化反応の開発を目的とした。 
 
３．研究の方法 
 遷移金属触媒を用い、アルコールの水素
移動型反応により生成するアルデヒドのカ
ルボニル炭素、α位、β位の炭素−水素結合
と種々の反応剤との反応を検討し、脂肪族
アルコールの直截的官能基化反応の実現を
目指した。 
 
４．研究成果 
 アルコール類は入手容易な炭素原料であ
り、有機合成において重要な出発基質である。
本研究では、遷移金属触媒によるアルコール
のアルデヒドへの水素移動型反応を活用し
た炭素−炭素結合形成反応の開発を行なった。
ケトンとアルコール類との反応を検討した
ところ、RuHCl(CO)(PPh3)3 触媒存在下、ケト
ンのα位アルキル化が良好に進行すること
を明らかとした。本反応系ではベンジル型ア
ルコールでは反応は良好に進行したものの、
単純脂肪族アルコールでは反応が緩慢であ
った。 

 

そこで基質一般性の拡張のため配位子の再
検討を行なったところ、窒素系２座配位子で
ある 1,10-フェナントロリンを添加すること
で単純アルコールでも反応が良好に進行し
た。本反応は、ルテニウム触媒による水素移
動型反応により生成したアルデヒドとケト
ンとのアルドール縮合により−不飽和ケト
ンが生成し、水素移動型反応により生成物が
得られるものと考えている。 

 

 これまでに報告例が限定されている単純
なアセトアミド類のα位アルキル化につい
て検討を行なった。RuHCl(CO)(PPh3)3 触媒存
在下、塩基としてカリウム tert-ブトキシド
を用いた場合にアセトアミド類のα位アル
キル化が良好に進行することを明らかとし
た。種々配位子の検討を行ったところ、本反
応でも窒素系配位子が有効であることを見
いだした。配位子としてビピリジンを用いる
とベンジルアルコール類との反応が良好に
進行した。一方、非ベンジル型のアルコール
との反応においては窒素系三座配位子であ
るピラゾリルピリジルピラゾールの添加が
有効であり、ベンジルアルコール類のみなら
ず非ベンジル型アルコールでも反応が良好
に進行することを見いだした。 

 
 
  さらに、アルコールを用いたα位アルキル
化反応をアセトニトリルに適用したところ、 
RuHCl(CO)(PPh3)3 触媒を用いて良好に反応が
進行することを見いだした。種々用いる塩基
の検討を行なったところ、本反応では塩基と
してリン酸カリウムの添加が有効であるこ
とが明らかとなった。一方、窒素系配位子の



添加効果はなく本反応においてはアセトニ
トリルが配位子として作用していることが
示唆された。 
 

 

 次にアルコールのα位への芳香族置換基導
入法を検討した。RuHCl(CO)(PPh3)3 存在下、
ベンジルアルコール類と芳香族ボロン酸と
の反応により、低収率ながらアルコールのα
位に芳香族置換基が導入された生成物が得
られることを見いだした。 

 

 次に、アルコールのβ位、γ位での官能基
下について検討した。種々の遷移金属錯体を
用い、ボロン酸、アルケン、アルキンなど様々
な反応剤との反応を検討したが、期待した官
能基化反応の進行を確認することはできな
かった。 
 一方、本研究の過程で以下のことを見いだ
すことができた。RuHCl(CO)(PPh3)3 存在下、
１位にフェニル基を有するホモアリルアル
コールを反応させるとオレフィンが異性化
し、ブチロフェノンが高い収率で得られた。
一方、シロキシ基で保護したホモアリルアル
コールを反応させると二重結合の異性化は
１つだけ進行しアリルシリルエーテルが高
収率、高選択的に得られた。 

 
 さらに１位にフェニル基を有するホモア
リルアセテート、ホモアリルカーボネートを
用いて同様の検討をしたところ、いずれも二
重結合の異性化は１つだけ進行しアリルア
セテート、アリルカーボネートが良好な収率
で得られた。 

 

 
 次に、ホモアリルカーボネートの反応をマ
ロン酸エステル、塩基存在下に行なったとこ
ろ、二重結合の異性化とアリル位アルキル化
反応が連続的に生起し、置換アルケンが良好
な収率で得られた。 

 

 ベンジルアルコールとベンジルトリメチ
ルシランとの反応をRuHCl(CO)(PPh3)3存在下
に行ったところシリル基の酸素原子上への
移動が生起し、ベンジルシリルエーテルが得
られることを見出した。 
 

 

 

 また、２−フェニルベンジルアルコールを
用いた反応検討において低収率ながらフル
オレノン誘導体が得られた。詳細な検討の結
果、ロジウム触媒存在下、２−フェニル安息
香酸類を反応させると高収率でフルオレノ
ン誘導体が得られることを見出した。 

 

 以上、本研究では触媒的水素移動反応を鍵
としたアルコールの直截的官能基化につい
て検討した。RuHCl(CO)(PPh3)3 触媒が種々の
カルボニル化合物のα位アルキル化に有効
な触媒であることを見出した。また、本触媒
と窒素系配位子との組み合わせが有効であ
る こ と を 明 ら か と し た 。 ま た 、
RuHCl(CO)(PPh3)3 触媒が保護されたホモアリ
ルアルコールの選択的異性化反応に有効で
あることも見出した。ホモアリルカーボネー
トの異性化とアリル位アルキル化が本触媒
を用いて良好に進行することを見出した。さ
らに、ロジウム触媒による効率的フルオレノ
ン合成法の開発に繋がった。 
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