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研究成果の概要（和文）：本研究では，ビニルアレーンを原料として，独自に見出したパラジウム触媒系を用いて，(1
)逆マルコフニコフ型Wacker型酸化によるアリールアセトアルデヒド合成反応，(2)末端アセタール合成反応，(3)炭素
－炭素二重結合の酸化的開裂によるベンズアルデヒド誘導体合成反応，の３種類の反応を開発した。いずれの反応も常
圧の分子状酸素を末端酸化剤として用いることができ，室温に近い穏和な条件下で進行することから，これらの反応は
末端アルケンからのアルデヒドおよびその誘導体の新しい環境低負荷型合成法といえる。添加剤としてマレイミドなど
の環状の電子不足アルケンを用いることが本反応における触媒活性向上の鍵である。

研究成果の概要（英文）：We have developed three types of oxidation reactions, i.e., (1) synthesis of 
arylacetaldehydes via anti-Markovnikov Wacker-type oxidation, (2) synthesis of terminal acetals, (3) 
synthesis of benzaldehydes via oxidative cleavage of carbon-carbon double bond, using palladium catalysts 
and vinylarenes as substrates. These reactions proceeded under 1 atm of molecular oxygen (as a terminal 
oxidant) and mild reaction conditions, and thus these can be regarded as novel environmental 
load-reducing synthesis of aldehydes and their derivatives from terminal alkenes. The use of cyclic 
electron-deficient alkenes such as maleimide as additives was the key of the present reactions to enhance 
the catalytic activity.

研究分野：有機金属化学
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１．研究開始当初の背景 

末端アルケンからの Wacker 型酸化による
高効率かつ基質一般性の高いアルデヒド合
成法（式 1）は，工業製法であるヒドロホル
ミル化に比肩し得る本質的に優れた方法で
ある。ヒドロホルミル化よりも生成するアル
デヒドの炭素鎖は１原子短く，また合成ガス
を使用せず安全性が高い点が特徴として挙
げられる。 

 

末端アルケンからの Wacker 型酸化による
アルデヒド合成に関しては，アルケンが配向
基を有する場合（アリルエーテルや,-ジ
エン等）やビニルアレーンの場合（量論量の
パラジウム錯体や酸化剤としてヘテロポリ
酸を用いる必要がある）にメチルケトンより
もアルデヒドが優勢に生成する例が知られ
ている 1)。配向基をもたない脂肪族末端アル
ケンではアルデヒド／ケトン比と収率を同
時に高めることは困難なようである 2,3)。最近
では，Grubbs らによってパラジウム錯体触媒
を用いたビニルアレーン類からのアリール
アセトアルデヒド類の合成法が報告されて
いる 4)。しかしながらこれらの反応では酸化
剤として量論量の p-ベンゾキノンを用いる
必要があった。 

一方，申請者らはこれまでの研究により，
パラジウム錯体触媒存在下，嵩高いジオール
であるピナコールを求核剤に用いた場合に
はビニルアレーンやアリルエーテル，,-
ジエンに対し逆マルコフニコフ型での求核
攻撃が進行して末端アセタールが生成し，立
体的により小さいエチレングリコールを用
いた場合には内部アセタールとの混合物と
なることを見出した（式 2）5)。即ち，求核部
位の嵩高さの違いにより配位アルケンに対
する攻撃位置を制御できることを明確に示
した。 

 

この位置制御法を利用した反応の開発を
さらに進めていたところ，酸素 1気圧，40 ℃
という穏和な条件下において，嵩高い t-アミ
ルアルコール溶媒中，パラジウム／p-キノン
触媒系を用いることにより，スチレンからフ
ェニルアセトアルデヒドが主生成物として
得られることを見出した。収率は中程度に留
まっているうえ，副生成物としてアセトフェ
ノンとベンズアルデヒドも一定量生成して
いたが，今後のさらなる反応条件検討により，
分子状酸素を酸化剤として用いたビニルア
レーン類からの高効率かつ高選択的なアリ

ールアセトアルデヒド類の環境低負荷型合
成法へと洗練させることが可能との考えに
至った。ビニルアレーン類のみならず，より
難度の高い脂肪族アルケンにも適用可能な
触媒系の開発を目指すこととした。 
また，アルケンの炭素－炭素二重結合の酸
化的開裂反応については，古くはオゾンまた
は過マンガン酸塩などを用いる方法が知ら
れているが，より最近ではルテニウム触媒／
過酸化水素 6），四酸化オスミウム触媒／オキ
ソンによる反応や 7)，アリール--ヨーダンを
用いる反応なども報告されている 8)。分子状
酸素を利用した反応としては，パラジウム錯
体／p-トルエンスルホン酸触媒系を用い，8
気圧の酸素下，100 ℃においてビニルアレー
ン類の炭素－炭素二重結合の酸化的開裂が
進行する例が報告されている 9）。 
一方，申請者らは，酸素 1気圧および反応
温度 40 ℃の下，上述のフェニルアセトアル
デヒドが主に得られる反応条件とは若干異
なる条件を適用することにより，スチレンの
炭素－炭素二重結合の酸化的開裂が優先的
に進行してベンズアルデヒドが主生成物と
して得られることを見出した。本反応におい
ても，今後さらに条件検討と基質適用範囲拡
大の検討を行うことにより，分子状酸素を酸
化剤として用いた穏和な反応条件下での高
効率・高選択的なアルケンの炭素－炭素二重
結合の酸化的開裂を経るカルボニル化合物
合成反応へと発展させることが可能との考
えに至った。 
 
２．研究の目的 

本研究では，穏和な条件下において酸化剤
として分子状酸素を用いた基質適用範囲の
広い末端アルケンからの環境低負荷型アル
デヒド合成反応の開発を目指した（式 3）。本
反応においては嵩高い求核剤による配位ア
ルケンへの逆マルコフニコフ求核攻撃が鍵
段階となる。また，同じく酸化剤として分子
状酸素を用いた，穏和な条件下での炭素－炭
素二重結合の酸化的開裂を経るカルボニル
化合物合成反応も開発することとした（式 4）。 

 

３．研究の方法 

(1)逆マルコフニコフ型Wacker型酸化による
アルデヒド合成反応 
ビニルアレーン類を基質として用い，予備
的検討において既に見出しているパラジウ
ム触媒系を起点に，さらに高活性かつ高選択
性を有する触媒系および最適反応条件を探
索した。基質適用範囲を拡大すべく脂肪族ア
ルケンを用いた検討を行った。また反応機構



を詳細に解明すべく，速度論実験や反応中間
体観測などの検討を試みた。得られた知見を
触媒活性向上および基質適用範囲拡大の検
討段階へとフィードバックし，実用的な末端
アルケンからの環境低負荷型アルデヒド合
成法の確立を目指した。 
 
(2)炭素－炭素二重結合の酸化的開裂反応 
ビニルアレーン類を中心に基質として用
い，炭素－炭素二重結合の酸化的開裂によっ
てベンズアルデヒド誘導体が高収率かつ高
選択的に得られるような触媒系と反応条件
を探索した。反応機構の解明についてはアル
デヒド合成反応と同様の方法で進めた。 
 
４．研究成果 

(1)分子状酸素を末端酸化剤として用いた逆
マルコフニコフ型 Wacker 型酸化によるビニ
ルアレーンからのアリールアセトアルデヒ
ド合成反応 
パラジウム錯体触媒存在下，添加剤として
以前に用いていたｐ－キノン類に代えて同
じく環状の電子不足アルケンであるマレイ
ミド類を用いることにより，酸素雰囲気下か
つ穏和な条件下でスチレンの逆マルコフニ
コフ型 Wacker 型酸化によるフェニルアセト
アルデヒド合成反応がより高収率かつ高選
択的に進行することを見出した（式 5）。溶媒
兼求核剤として嵩高い第三級アルコールで
ある t-アミルアルコールを用いることによ
って，立体障害に基づいた高い逆マルコフニ
コフ選択性を実現出来た。その他の条件につ
いても詳細に調べ，最適反応条件下において
種々の電子供与性および電子求引性置換基
を有するビニルアレーンを用いて基質適用
範囲の検討を行ったところ，多くの場合にお
いてアリールアセトアルデヒドが良好な収
率で得られた（56～84%）。特に，２位に置換
基を有するビニルアレーンを原料に用いた
場合にはアリールアセトアルデヒドの過剰
酸化によるベンズアルデヒド誘導体の生成
が比較的抑制され，アリールアセトアルデヒ
ドが高選択的に生成する傾向がみられた。ま
た，マルコフニコフ型の副生成物であるアセ
トフェノン誘導体の生成は 10%以下であった。 

 

本反応は種々のビニルアレーンからの環
境低負荷型のアリールアセトアルデヒド合
成法である。既報の類似の反応とは異なって，
本反応では末端酸化剤として常圧の分子状
酸素を利用出来ることが大きな利点であり，
かつ，４０℃という室温に近い穏和な条件下
で反応が進行する。環状の電子不足アルケン
であるマレイミドなどを少量添加すること
が本反応における鍵であり，反応速度および

目的生成物の収率・選択性の向上が認められ
た。触媒活性のさらなる向上や副生成物の生
成抑制など，依然として幾つかの改善すべき
点が挙げられるが，上述のとおり末端アルケ
ンからのアルデヒドの環境低負荷な新しい
合成方法として意義深い。見出した反応条件
を脂肪族末端アルケンに対しても適用した
ところ，反応が進行してアルデヒドが得られ
ることを確認した。しかしながら，現時点で
は生成物の収率は非常に低い。この反応につ
いては種々の反応条件の詳細な検討による
収率およびアルデヒド選択性の向上が今後
の課題である。 
 
(2)分子状酸素を末端酸化剤として用いたビ
ニルアレーンからの末端アセタール合成反
応 
アリールアセトアルデヒド合成反応の検
討過程において，求核剤としてピナコールな
どのジオールを用いることにより，種々のビ
ニルアレーンから対応する末端アセタール
が良好な収率で得られることを見出した（式
6）。本反応は分子状酸素を用いたビニルアレ
ーンからの環境低負荷型の末端アセタール
合成法として意義深い。本反応においてもや
はり環状の電子不足アルケンの添加が鍵で
あった。また，用いた各原料および試薬の濃
度を変えての速度論実験も行い，得られた結
果から，より具体的な推定反応機構を提案し
た。見出した反応条件を脂肪族末端アルケン
に対しても適用したところ末端アセタール
が得られることを確認したが，アルデヒド合
成反応と同様にその収率は非常に低い。今後，
反応条件を検討して収率および末端アセタ
ール選択性の向上を目指す。 

 

(3)分子状酸素を末端酸化剤として用いたビ
ニルアレーンの炭素－炭素二重結合の酸化
的開裂によるベンズアルデヒド誘導体合成
反応 
上述のアリールアセトアルデヒド合成反
応は通常，比較的短時間（１～４時間）で完
結するが，類似の条件下で長時間（合計２４
～９６時間程度）反応を続けることにより，
生成したアリールアセトアルデヒドがさら
に徐々に酸化されてベンズアルデヒド誘導
体が良好な収率で得られた（式 7）。本反応に
おいては，環状の電子不足アルケンの添加効
果は上記の２反応と比較して小さかった。基
質適用範囲については上記の２反応と同様
に，種々の電子供与性および電子求引性置換
基を有するビニルアレーンに対して適用可
能であった。アリールアセトアルデヒドから
ベンズアルデヒド誘導体への酸化の過程に
ついて検討したところ，常圧の酸素下，パラ



ジウム錯体および塩化銅の両方とも触媒と
して働くことがわかった。これらを併用する
ことでベンズアルデヒド誘導体の収率がさ
らに向上した。本反応はビニルアレーンから
２段階の酸化を経てベンズアルデヒド誘導
体が生成することから炭素－炭素二重結合
の酸化的開裂反応に相当し，やはり常圧の酸
素下および穏和な条件下で良好に進行する
ことから意義深い。 
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