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研究成果の概要（和文）：　本研究では入手が容易で比較的安価な金属マグネシウムを還元剤として用い，芳香族化合
物の通常官能基導入が難しい位置への選択的な炭素ー炭素結合形成を目指して反応開発を行った。その結果，安息香酸
エステル誘導体のカルボニル基への炭酸ガス固定化反応及び芳香族共役イノンから三重結合の位置移動を伴うアシル化
反応を見出し，さらに炭素に替えてケイ素を導入する，ビニルピリジンのビニル末端へのシリル化反応およびカルボニ
ル基のβ位に脱離基を有する桂皮酸エステルへのジシリル化反応が収率よく，かつ選択的に進行することを見出した。

研究成果の概要（英文）： In this study, magnesium-promoted reductive introduction of a functional group 
to aromatic compounds was investigated because magnesium is commercially available and relatively cheap. 
Moreover, an abnormal and regioselective carbon-carbon bond formation was a special theme in this 
coupling reaction. As a result, next reactions with a carbon-carbon bond or carbon-silicon bond formation 
were found in this research.; fixation of carbon dioxide to carbonyl group of benzoic acid esters, 
synthesis of acetylenic compounds with the transposition of the triple bond from aromatic conjugated 
ynones under acylation conditions, silylation of vinylpyridines at the terminal carbon atom of the vinyl 
group and double silylation of cinnamic acid esters with a leaving group at beta-position of the carbonyl 
group.

研究分野：有機合成化学
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１．研究開始当初の背景 
 金属マグネシウムは，海水中を含めて広く
地球上に分布しており，地球上で８番目に多
い元素とされ，実質的に無尽蔵の元素と言え
る。数年前に我が国が希土類金属や遷移金属
の輸入に支障をきたした経験を踏まえると，
広く世界の国々から輸入できるマグネシウ
ムの利用は，我が国の元素戦略上，非常に有
用である。また，金属マグネシウムは，重金
属のような毒性はなく，生体必須の典型金属
であり，一方で，遷移金属とは全く反応性が
異なり，希土類元素のように高価ではなく，
アルカリ金属のような激しい反応性は持た
ず，環境に優しく，適度な反応性を持つ有益
な金属である。金属マグネシウムは，有機化
学反応において Grignard 反応に用いる
Grignard 試薬の調製に利用されるが，それ
が金属マグネシウム利用の大半を占めると
考えられ，それ以外の利用は限定的である。
しかしながら，金属マグネシウムは先述のよ
うな優位性を持っており，その効果的な利用
法を開拓することは機能性有機物質や有機
材料合成に極めて有用である。 
 
２．研究の目的 
 本研究では安価で環境に優しく，ナトリウ
ムに次いで還元能力が高く，地球上に広く分
布して入手が容易な金属マグネシウムを還
元剤として使用し，正に分極した炭素原子に
電子移動を行うことで，極性変換により負に
帯電させ，通常の反応では達成できない新た
な炭素ー炭素結合形成反応を開発し，様々な
物質合成に寄与することを目的とした。申請
者らは，これまで芳香族のカルボニル基の還
元を伴うカルボニル炭素への高含フッ素ア
シル基の選択的な導入反応，アズレン類への
還元的官能基導入法，炭酸ガスの炭素源とし
ての利用法を開発してきた。そこでこの課題
では，これまでの研究成果を基礎として，マ
グネシウム還元による異常な位置選択性を
発現する新たな炭素ー炭素結合形成反応の
探索を行った。 
 
３．研究の方法 
（１）安息香酸エステルと炭酸ガスのマグネ
シウム還元カップリング反応の開発 
 安息香酸エステルへの炭酸ガス導入反応
の開発については，前の科研費研究課題でマ
グネシウム還元により安息香酸エステルが
還元できることを明らかにし，その炭酸ガス
との最適反応条件に概ね達することができ
た。そこで各種安息香酸エステル誘導体の反
応について，その一般性を明らかにすること
とした。 
（２）安息香酸エステル類のマグネシウム還
元トリフルオロアセチル化反応及びアシル
化反応の開発 
 金属マグネシウムにより芳香族エステル
を還元できることが明らかになったので，芳
香族エステルとトリフルオロ酢酸エチルと

のカップリング反応の検討を行い，エステル
のパラ位にトリフルオロアセチル基のアセ
タールを導入することができることを明ら
かにした。そこで，安息香酸エステル誘導体
に対する反応の一般性について検討を行っ
た。また，一般的なアシル基導入についても
検討した。 
（３）アズレンの６位への求電子性置換基導
入反応の開発 
 以前に開発したアズレンの６位への脂肪
族共役エノンの導入反応を元にして，同様に
６位への求電子性置換基，特にトリフルオロ
アセチル基が導入できることを見いだして
いるが，その一般性について検討することに
した。 
（４）芳香族共役イノンの還元による官能基
導入反応 
 桂皮酸エステルの類似化合物と考えられ
るベンザルアセトンの二重結合を三重結合
に替えた４−フェニル−３—ブチン−２−オンに
ついて，クロロトリメチルシランとのカップ
リング反応により，通常合成することが難し
いアレン誘導体を収率よく，選択的に得るこ
とができることを以前の研究課題で見出し
たことから，本課題では，４−フェニル−３—
ブチン−２−オンの酸塩化物や酸無水物存在
下でのクロスカップリング反応について試
み，同様にアレン誘導体を選択的に得ること
ができるかどうかを明らかにすることにし
た。 
（５）ビニルピリジンの還元的シリル基導入
反応 
 カルボニル基がない化合物のマグネシウ
ム還元は容易ではなく，本研究で取り扱って
きた活性オレフィンの多くは芳香族共役カ
ルボニル化合物であった。前の課題で，ビニ
ルピリジンがマグネシウムで還元を受ける
ことを明らかにし，４－ビニルピリジンのビ
ニル末端への選択的なトリフルオロアセチ
ル化が行えることを見出したが，本研究では
官能基導入の可能性を拡張すべく，まずシリ
ル化反応に着手した。 
（６）脱離基を有する桂皮酸誘導体の還元的
官能基導入反応 
 三重結合を持つ芳香族共役カルボニル化
合物の等価体と考えられるβ位に脱離基を
有する桂皮酸エステルを合成し，そのマグネ
シウム還元を試みた。ケイ素導入は比較的副
反応が起きにくいので，まずシリル化反応を
行った。 
 
４．研究成果 
（１）安息香酸エステルと炭酸ガスのマグネ
シウム還元カップリング反応の開発 
 炭酸ガス存在下，安息香酸エステル誘導体
のマグネシウム還元反応を検討したところ，
メタ位に官能基を有する安息香酸エステル
と３，５−二置換安息香酸エステルにおいて，
カルボニル基へのカルボキシ化反応が進行
し，対応するベンゾイルギ酸誘導体が生成す



ることを見いだした。一方，オルト位やパラ
位に置換基を有する化合物のカルボキシ化
反応では，ベンゾイルギ酸誘導体は得られな
かった。電子供与基を導入した場合は，その
還元電位がマグネシウムで還元できる範囲
を超えるために反応は進行しない。またトリ
フルオロメチル基を有する基質では，還元反
応で発生したアニオンラジカル種からフッ
素がイオンとして脱離するなどの副反応が
起こる可能性があるため，反応は進行しない。
サイクリックボルタンメトリーによる還元
電位の測定結果から，炭酸ガスはこの反応条
件下では還元されず，電子供与性基を有する
安息香酸エステルでは原料が回収されたた
め，本反応は炭酸ガスの還元ではなく，安息
香酸エステル誘導体の還元により開始され
ていることが明らかになった。 

 
（２）安息香酸エステル類のマグネシウム還
元トリフルオロアセチル化反応及びアシル
化反応の開発 
 安息香酸エステル誘導体の還元によるト
リフルオロ酢酸エチルとのカップリング反
応では，安息香酸エステルがマグネシウムで
還元できる限界電位に近い還元電位を有す
るため，電子供与性置換基を有するものでは
反応は進行せず，反応が起こるものは限られ
ることが明らかとなった。複素芳香環のピリ
ジン誘導体については，同様のトリフルオロ
アセチル化反応が起こるものの，多環式芳香
環のナフトエ酸エステルには本条件でのト
リフルオロアセチル化反応は適用できない
こともわかった。 
 さらにトリフルオロ酢酸エチルに替えて
無水酢酸や塩化アセチルを用いてパラ位へ
のアシル化反応を同様に試みたが，アシル化
反応は進行しなかった。 
（３）アズレンの６位への求電子性置換基導
入反応の開発 
 マグネシウム還元反応によるアズレンの
６位へのトリフルオロアセチル基導入を検
討するため，各種置換アズレンの合成を試み
たが，合成は容易ではなく，反応の実施は順
調には行えなかった。また一部の基質では，
反応は進行するものの収率は伸びないとい
う結果が得られた。 
（４）芳香族共役イノンの還元による官能基
導入反応 
 ４−フェニル−３—ブチン−２−オンの還元ア
シル化反応は，シリル化反応とほぼ同様に進
行したと考えられるが，生成したアレンはア
シル基が直結しているため，さらなる還元反
応が起こり，カルボニル基の酸素原子であっ
た酸素はカルボキシラートとして脱離して，
三重結合の位置移動を伴った化合物が主生
成物として得られた。そこで４−フェニル−３
—ブチン−２−オンの誘導体を合成し，その反
応の一般性を調べた結果，多くの基質で同様

の反応が進行することを見いだした。芳香環
に共役するエステルを有する基質では，反応
は円滑に進行しなかった。さらに，酸塩化物
として二酸を用いると，収率は低下するもの
の２つの酸塩化物が反応に関与し，環状ラク
トンが主生成物として得られることを見い
だした。ラクトン環は５員環，６員環，７員
環を形成する場合に生成し，ひずみの少ない
６員環の収率が最も良かった。一方，酸無水
物を用いるアシル化反応は円滑に進行しな
いことがわかった。 
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（５）ビニルピリジンの還元的シリル基導入
反応 
 既に見出した４－ビニルピリジンのビニ
ル末端への選択的なトリフルオロアセチル
化反応と同様に，本研究ではシリル化反応を
行ったところ，ビニル末端に選択的にトリメ
チルシリル基を始め，各種トリアルキルシリ
ル基を収率良く導入できることを見出した。
さらに異性体である２－ビニルピリジン及
び３－ビニルピリジンについても反応を行
ったところ，同様の共役系を持つ２－ビニル
ピリジンではシリル化は円滑に進行するが，
３－ビニルピリジンでは反応が複雑化した。
これらの結果から，一連の反応でピリジン環
のα位に官能基導入されない理由について
は，発生するアニオン種がピリジン環との共
鳴，特に窒素原子との共鳴により安定化され，
反応性が著しく低下することが原因であり，
炭素ー炭素結合及び炭素ーケイ素結合形成
反応が窒素原子との共鳴に大きく支配され
ていることを明らかにした。 

 
（６）脱離基を有する桂皮酸誘導体の還元的
官能基導入反応 
 この反応は（４）の課題から新たに考え出
したものである。三重結合を持つ芳香族共役
カルボニル化合物の等価体と考えられるβ
位に脱離基を有する桂皮酸エステルを合成
し，そのマグネシウム還元シリル化反応を行
ったところ，非プロトン性極性溶媒中では脱
離基が脱離してβ位に２つのシリル基が導
入された化合物が主生成物として得られる
ことを見出した。 

 

 一方，テトラヒドロフランを溶媒とした場
合には，脱離基の代わりにシリル基が導入さ
れた化合物が選択的に得られ，この反応条件
ではシリル基を有する桂皮酸エステルは還



元を受けないことを明らかにした。 
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