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研究成果の概要（和文）：ヒドロシランおよび触媒量のフッ化物塩を組み合わせることにより、ポリフルオロア
レーンの脱フッ素水素化反応が進行することを見出した。種々のポリフルオロアレーンに対して有効であり、そ
れぞれ対応する脱フッ素水素化生成物を与えた。量論反応および化学計算の結果、系中で発生するヒドロシリケ
ートが鍵中間体であることが分かった。また本反応は協奏的な芳香族求核置換反応を経て進行することが明らか
となった。
有機ケイ素化合物としてエチニルシランやチエニルシランを用い、触媒量のフッ化物塩存在下でポリフルオロア
ルケンと反応させたところ、アルケン部位のフッ素原子が置換された生成物を与えた。

研究成果の概要（英文）：Hydrodefluorination of polyfluoroarenes proceeded in the presence of 
hydrosilane and a catalytic amount of fluoride salt. Various polyfluoroarenes could be employed as a
 substrate to afford the corresponding hydrodefluorination products. We carried out the 
stoichiometric reactions and computational chemistry to study the reaction mechanism. 
Hydrosilicates, which were generated in situ from hydrosilane and fluoride, are key intermediates 
for the hydrodefluorination. Moreover, the reaction proceeds through concerted aromatic nucleophilic
 substitution reaction.
When ethynylsilanes and thienylsilanes were used as a organosilicon compound, fluorine atoms 
attached to alekne moiety of polyfluoroalkenes were substituted with the corresponding carbon 
functional groups in the presence of fluoride salt.

研究分野： 有機合成化学

キーワード： フッ素　水素化反応　置換反応　ケイ素

  ２版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
含フッ素有機化合物は医薬品や農薬、機能性材料の創出において注目されているが、その合成は必ずしも容易で
はない。本研究では含フッ素有機化合物の新たな合成法の創出を目的とし、フッ化物塩と有機ケイ素化合物を用
いたポリフルオロ化合物の触媒的脱フッ素水素化および置換基導入反応を開発した。遷移金属を用いない触媒的
脱フッ素水素化反応は前例がない。従来の遷移金属によるC-F 結合活性化で問題となる金属－フッ素間の強い親
和性を逆に活かし、パーフルオロ化合物との付加脱離反応に組み込んだ。新たな還元的水素化反応や炭素－炭素
結合形成反応であり、医薬品や機能性材料を合成する際の手段の一つとなる。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 

含フッ素有機化合物は、幅広い科学系分野でその重要性が益々認知されてきている。フッ素

原子を導入した医薬品や農薬、有機材料が高い機能性を示すことが知られており、既に実用化

されている。その反面、含フッ素有機化合物の自在合成は、有機合成化学が成熟しつつある現

代でも依然として困難であり、産業的・学術的に切望されている。例えば、芳香環にフッ素原

子を導入する触媒反応でさえ最近になってようやく報告された。 

フッ素化反応と対照的な合成アプローチ、すなわちポリフルオロ化合物の脱フッ素を伴う置

換基導入反応も有力な手法である。例えば、パーフルオロベンゼンやテトラフルオロエチレン

（TFE）に有機リチウム種や有機マグネシウム種などの求核剤を作用させると、付加脱離反応

を経由して有機基が導入される。また、後周期遷移金属 (Pd、Ni、Rh など) によってパーフル

オロアレーンの C-F 結合が活性化されることが見出され、脱フッ素水素化やカップリング反応

などの触媒的分子変換に展開されている。しかしながら遷移金属触媒による C-F 結合の活性化

は、反応途中に強固な金属－フッ素結合を経由するため、触媒サイクルの構築には常に触媒や

配位子、添加剤の厳密な選定および条件検討が必要である。また、遷移金属を用いる反応は大

量合成や反応後の残留金属の除去にコストがかかり、医薬品合成や機能性材料の製造において

は大きな問題となる。そのため、遷移金属を用いない炭素―フッ素結合の変換反応は重要であ

り、興味がもたれている。そこで研究代表者は、遷移金属による炭素―フッ素結合の活性化で

はなく、求核剤とポリフルオロ化合物との付加脱離反応を経る炭素―フッ素結合置換反応に着

目し、含フッ素有機化合物の分子変換反応を開発することとした。 

 

２．研究の目的 

研究代表者はこれまでにテトラフルオロエチレン（TFE）を出発物質に用いた触媒的 C-F 結

合活性化や置換反応などの分子変換について報告してきたが、遷移金属触媒の使用が必須であ

った。研究代表者は、産業界への展開を指向し、遷移金属に頼らないポリフルオロ化合物の分

子変換反応の開発を目的とした。求核剤に有機ケイ素化合物を用い、ケイ素原子とフッ素原子

との親和性を活用した触媒サイクル構築を目指すこととした。 

 

３．研究の方法 

触媒量のフッ化物塩とヒドロシランを組み合わせるこ

とにより、ヒドロシランとフッ化物イオンから系中で発

生するヒドロシリケートのヒドリド移動に基づいた、ア

ルデヒドやケトンの還元的水素化反応が進行することが

報告されている。反応後に発生するヒドロキシイオンが

ヒドロシランを活性化するため、フッ化物塩は触媒量の

添加のみで反応が進行する。研究代表者は、本反応サイクルがパーフルオロ化合物の触媒的脱

フッ素水素化に応用できると考えた（Figure 1）。系中で発生するヒドロシリケートがポリフル

オロアレーンに求核攻撃して Meisenheimer 型中間体を形成し、続く βフッ素脱離によって水素

化が進行すると考えられる。本研究ではまず、反応条件を詳細に検討し、種々のポリフルオロ

アレーンの触媒的脱フッ素水素化反応の確立を目指す。詳細な反応機構については、量論反応

や計算化学を活用して解明を目指す。 

脱フッ素水素化反応において、ヒドロシランに代わって有機ケイ素化合物を用いることによ

り、脱フッ素置換反応が進行する。実際に、フッ化物イオン存在下、パーフルオロベンゼンと

アルキニルシランやチエニルシランから脱フッ素を伴ってポリマーが生成すると報告されてい

る。但し、基質が極めて限られている点やポリマー合成のみである点など一般性に欠いていた。

本研究では、パーフルオロ化合物としてパーフルオロアルケンを用い、アルキニルシランやチ

エニルシランなど有機ケイ素化合物との反応を検討することとした。得られる生成物は共役系

が拡張した含フッ素有機化合物であり、発行特性をはじめとする機能性が期待できる。種々の

共役系拡張型含フッ素有機化合物を合成し、その機能について知見を得る。 

 

 

４．研究成果 

（１）脱フッ素水素化反応 

本研究では遷移金属触媒に頼らないポリフルオロ化合物の分子変換反応の開発を目的とした。

ヒドロシランとフッ化物イオンを組み合わせることにより、ケトンやアルデヒドの還元的水素

化が触媒的に進行することが知られている。カルボニル化合物に代えて、ポリフルオロアレー

ンを出発物質に用いれば、脱フッ素水素化反応を経た C-F 結合の水素化が進行すると考えた。 



① オクタフルオロトルエンを用いた反応条件検討 

以上の考えの下、オクタフルオロトルエン

を出発物質に用いて、脱フッ素水素化反応の

検討を行った。オクタフルオロトルエンに対

して、2.0 当量のトリエチルシランおよび 5 

mol%のテトラブチルアンモニウムトリフェ

ニルジフルオロシリケート（Bu4NPh3SiF2, 

TBAT）を用い、THF および重水素化 THF の

混合溶媒中で、40 度にて反応を行った。20

時間後に 19F NMR の測定を行ったところ、ト

リフルオロメチル基に対してパラ位のフッ

素原子が水素化された脱フッ素水素化化合

物が 89%の収率で生成していることが分か

った。このときトリフルオロメチル基は全く

水素化されておらず、選択的にアレーンの C

－F 結合が水素化されていた。収率向上を目

指して、市販されている種々のヒドロシラン

を用いて脱フッ素水素化反応の検討を行っ

た。ジメチルフェニルシランやメチル

ジフェニルシラン、トリフェニルシラ

ンを用いた際に短時間でほぼ定量的

に目的物が得られた。またジヒドロシ

ランを用いた場合は、ケイ素上の二つ

の水素原子が反応に関与することが

分かった。すなわち、原料に対して

0.55 当量のジエチルシランを用いて

反応を行ったところ、トリフルオロメ

チル基に対してパラ位またはオルト

位が水素化された化合物がそれぞれ

96%および 4％の収率で得られた。一

方で、ジフェニルシランを用いた場合

は、高収率で目的物を得るためには反

応時間の延長が必要であった。本反応

はシロキサンやポリメチルヒドロシ

ロキサンなどのヒドロシランを用い

た場合も問題なく進行した。ヒドロシ

ランとしてジエチルヒドロシランを

用い、溶媒検討を行った。ジオキサン

やトリグリムなどのエーテル系溶媒

のみならず、低極性の炭化水素溶媒で

あるヘキサンやベンゼンを用いた場

合も問題なく反応が進行し、非プロト

ン性極性溶媒であるジメチルホルム

アミド（DMF）も使用可能であった。

溶媒に THF、水素源にジヒドロシラン

を用い、わずか 0.1 mol%の TBAT を用

いた場合にも高収率で脱フッ素水素

化反応が進行した。 

② 種々のポリフルオロアレーンを用

いた脱フッ素水素化反応 

種々のポリフルオロアレーンを用

いて基質適用性についての検討を行

った。ヘキサフルオロベンゼンを基質

に用いた場合、1 つの C-F 結合の水素

化のみで止めることが困難であり、2

つのフッ素原子が水素置換された化

合物が混合物として生成した。1.08 当

量のジエチルヒドロシランを用いて



60 °C にて反応を行ったところ、1,2,4,5-テトラフルオロベンゼンが主生成物として 70%の収率

で得られ、ペンタフルオロベンゼンが 19%の収率で得られた。ペンタフルオロベンゼンを用い

て同様の条件下で反応を行ったところ、1,2,4,5-テトラフルオロベンゼンが 90%の収率で生成し、

位置異性体生成物との混合物が得られた。1,2,4,5-テトラフルオロベンゼンを出発物質に用いる

と、100 °C にて反応を行った場合においても脱フッ素水素化生成物は低収率にとどまった。基

質に二環性パーフルオロアレーンを用いた場合も 1 つの水素置換のみで反応を止めることは困

難であった。1.08 当量のジエチルヒドロシランを用いることで、2 つのフッ素原子が水素置換

された化合物として得た。次にフッ素原子以外の置換基を持つポリフルオロアレーンを用いて

反応を行った。電子供与性置換基として作用するメチル基やメトキシ基を有する基質を用いた

ところ反応性は低く、1 つのフッ素を水素置換するにも加熱条件が必要であった。一方で、電

子求引性置換基として作用するニトロ基やシアノ基を有する基質を用いた場合は反応性が高く、

1 mol%の TBAT を用いて室温にて反応を行った場合においても原料は完全に消失し、これらの

置換基は全く還元されることなく対応する目的物を与えた。さらにエステルやアミドを有する

ポリフルオロアレーンにも適用可能であり、90％以上の収率で脱フッ素水素化反応生成物を与

えた。さらにフッ素原子以外のハロゲンを有するポリフルオロアレーンを基質に用いて検討を

行った。クロロペンタフルオロベンゼンを用いたところ、脱フッ素水素化生成物の位置異性体

混合物に加えて、塩素原子が水素化されたペンタフルオロベンゼンがわずかながら得られた。

ブロモペンタフルオロベンゼンを用いた場合には、臭素原子のみが水素化されたが収率は 18%

にとどまった。一方で、4-ブロモフェノキシ基を有するポリフルオロアレーンを用いた場合、

臭素原子は水素化されずに脱フッ素水素化反応のみが進行した。ヘテロアレーンにも適用可能

であり、ポリフルオロピリジンの脱フッ素水素化反応が高収率で進行した。また、パーフルオ

ロアルケンの脱フッ素水素化反応も進行し、アルケン部位に結合したフッ素原子の水素化が進

行した。 

③ ヒドロシリケートの生成を経由する反応機構 

本触媒的脱フッ素水素化反応はヒドロシリケートの生成を経由して進行していると考えられ

る。ヒドロシランとフッ化物イオンから生成するヒドロフルオロシリケート A がポリフルオロ

アレーンと π-π スタッキングによって配位し、cis 体（cis-D）への異性化と遷移状態 D-E を経

るヒドリド移動によって中間体 E を与えると考えられる。脱離したフッ素原子がヒドロシラン 

 



またはフルオロシランと反応することにより、ヒドロフルオロシリケート A またはジフルオロ

シリケート B を再生し、触媒サイクルが完結する。別の触媒サイクルとして、ヒドロフルオロ

シリケートAの再分配によって生成するジヒドロシリケートCが直接の水素源となる機構が考

えられる。先の触媒サイクルと同様に、cis-F への異性化と遷移状態 F-G を経るヒドリド移動

によって中間体 G を与える。脱離したフッ素原子がヒドロシランと反応してシリケート A を再

生すると考えられる。それぞれの反応サイクルについて DFT 計算を行った結果、遷移状態 F-G

の方が遷移状態 D-E より相対 Gibbs エネルギーが低く、触媒サイクル II で反応が進行すると考

えられる。また、いずれの反応サイクルにおいても Meisenheimer 型中間体を経由せず、ひとつ

の遷移状態のみを経る協奏的な芳香族求核置換（CSNAr）反応で進行すると考えられる。 

（２）脱フッ素置換基導入反応 

上述の触媒的脱フッ素水素化反応では、ヒドロシランとフッ化物イオンとを組み合わせるこ

とにより、出発物質であるポリフルオロアレーンのフッ素原子がヒドロシランの水素原子によ

って置換される。ヒドロシランの代わりにチエニルシランやエチニルシランを用いて反応を行

うと、チエニル基やエチニル基などの炭素置換基によってフッ素原子が置換されると考えた。 

① TFE の脱フッ素置換基導入反応 

1-フェニル-2-トリメチルシランおよび

触媒量のテトラブチルアンモニウムフル

オリド（TBAF）の重ベンゼン溶液に TFE

を加圧し、室温にて 10 時間静置した。19F 

NMR 測定を行ったところ、TFE の 2 つの

フッ素原子がエチニル基で置換された生

成物が cis 体および trans 体の約 1:2 混合物

として得られた。基質濃度を高くすると反

応性が向上し、定量的に置換生成物が得ら

れた。出発物質としてフェニル基上に置換

基を導入したエチニルシランやヘテロ芳

香族であるチオフェンやフランが結合し

たエチニルシランを用いたところ、それぞれ対応する置換生成物が得られた。 

② オクタフルオロシクロペンテンの脱フッ素置換基導入反応 

パーフルオロアルケンとしてオクタ

フルオロシクロペンテンを用い、2.2 当

量の 1-フェニル-2-トリメチルシランお

よび触媒量のTBAFを重ベンゼン溶媒中、

室温にて静置した。3 時間後に 19F NMR

を測定したところ、アルケン部位に結合

している 2つのフッ素原子がエチニル基

によって置換された生成物が高収率で

得られた。フッ化物塩として、（TBAT）

やトリスジメチルアミノスルホニウム

トリメチルジフルオロシリケート

（TASF）を用いたところ、ほぼ定量的

に対応する置換生成物を与えた。次にフ

ェニル基上に置換基を有する基質やヘテロ芳香族を有するエチニルシランを用いて反応性の検

討を行ったところ、対応する置換生成物を与えた。さらに、有機ケイ素化合物にチエニルシラ

ンを用いた場合、ベンゾチオフェンにて置換された生成物が定量的に得られた。 
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② 発表ﾀｲﾄﾙ： フッ化物イオン存在下、ポリフルオロアレーンとアリルシランとの反応 

発表者： 植田 雄剛、菊嶌 孝太郎、大橋 理人、生越 専介 

学会名： 第 7 回 CSJ 化学フェスタ 

発表年： 2017 年 

③ 発表ﾀｲﾄﾙ： ヒドロシリケート触媒を用いるポリフルオロアレーンの脱フッ素水素化反

応 

発表者： 菊嶌 孝太郎、Mary Grellier、大橋 理人、生越 専介 
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発表年： 2017 年 

④ 発表ﾀｲﾄﾙ： ヒドロシリケートの芳香族求核置換反応を経る触媒的脱フッ素水素化反応 

発表者： 菊嶌 孝太郎、Mary Grellier、大橋 理人、生越 専介 
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発表年： 2017年 

⑤ 発表ﾀｲﾄﾙ： ケイ素―フッ素間の親和性を活用した触媒的脱フッ素水素化反応 

発表者： 菊嶌 孝太郎、大橋 理人、生越 専介 
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発表年： 2016年 
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発表者： 菊嶌 孝太郎、大橋 理人、生越 専介 
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発表年： 2016 年 
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発表者： 菊嶌 孝太郎、大橋 理人、生越 専介 
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発表年： 2016 年 
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発表年： 2016 年 
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