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研究成果の概要（和文）：研究者は環境負荷低減とレアメタルフリー有機合成を指向し、銅触媒あるいは有機分
子触媒による新しい物質合成技術の開発を行った。たとえば、キラルN-ヘテロ環カルベン－フェノール複合配位
子のような独自の有機配位子をデザインし、この銅(I)錯体触媒を用いることで、これまで実現困難でった不斉
炭素-炭素結合形成反応の開発に繋げた。また、有機分子触媒を活用することで、炭素-ホウ素、ホウ素-ホウ
素、炭素-炭素のような化学結合を切断し、不飽和結合に導入する新しい付加型反応を開発した。

研究成果の概要（英文）：The researcher conducted an investigation on the rare-metal-free organic 
synthesis with “copper catalysis” and “organocatalysis”. For example, the creative and 
progressive catalysis designs introduced properties of copper catalyst into the principles of highly
 enantioselective reactions in an innovative manner. The  new organocatalytic methodologies for 
efficient activation of chemical bonds were developed.

研究分野： 有機合成化学
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１．研究開始当初の背景 
 触媒的不斉合成反応は、複雑な構造をもつ
キラル有機分子の供給法として、これまで医
薬農、生命科学の分野に大きく貢献してきた。
近年では、複雑系機能性分子合成に必要不可
欠な官能基許容性や直裁性を兼ね備えた手
法の研究開発が活発に行われている。そして、
遷移金属錯体触媒による不斉合成がその最
先端を担っている。一方で、化学反応プロセ
スによる環境負荷軽減の重要性が今後益々
増大することは間違いない。したがって触媒
に用いるレアメタルのベースメタルによる
代替、さらにはメタルフリー不斉合成への転
換が大きな課題となっている。 
 
２．研究の目的 
 本研究は、環境負荷低減とレアメタルフリ
ー有機合成を指向し、銅あるいは求核性有機
分子触媒による不斉合成法を開発すること
で有機合成化学に貢献するものである。炭素
–ホウ素あるいは炭素–水素結合を用いるこ
とで、官能基許容性や直裁性を兼ね備えた不
斉炭素−炭素結合形成反応の開発を目指す。 
 
３．研究の方法 
 これまでの研究蓄積がある銅触媒反応開
発では、協同的不斉銅錯体触媒系を創製し、
有機銅をプロキラル不飽和種とエナンチオ
選択的に反応させる。求核触媒反応開発では、
求核性有機分子触媒による炭素–ホウ素結合
活性化機構に基づき、不斉炭素–炭素結合形
成反応を開発する。 
 
４．研究成果 
(1)銅触媒反応開発 
 キラル N-ヘテロ環カルベン−ナフトール複
合配位子を新規開発し、協奏的触媒機構に基
づく反応設計により、電子不足ヘテロアレー
ンと第一級リン酸アリルを用いた不斉アリ
ル系カップリング反応を開発した。そして、
90% ee を超える高いエナンチオ選択性で全
炭素置換第四級不斉炭素中心を構築できた。 

 
  
 9-BBN型第 2級アルキルボランとキラル第
二級リン酸アリルを用いた銅/PPh3 錯体触媒
によるアリル系カップリング反応を開発し
た。反応は、γ 位置選択的かつ 1,3-syn の立
体化学で進行する。本手法は、鎖状あるいは
環状の第 2 級アルキルボランを利用できた。 

 
  

 フェノール−N-ヘテロ環カルベン複合型キ
ラル配位子を用いたアリルホウ酸エステル
と (Z)-リン酸アリルの銅触媒エナンチオ選
択的アリル－アリルカップリング反応の開
発に成功した。本反応は、優れた γ 位置お
よびエナンチオ選択性で進行し、アリル/ホ
モアリル位に不斉 sp3 炭素を有するキラル
1,5-ジエン誘導体を与える。既存法では適用
困難であった鎖状および環状の脂肪族型(Z)-
アリル基質を用いることができる。 

 
  
 銅触媒によるイソシアニド/ヒドロシラン
/γ,γ-二置換リン酸アリルエステルの高位
置選択的かつ高エナンチオ選択的 3 成分カッ
プリング反応の開発に成功した。ホルムイミ
ドイル銅種を求核剤とするアリル位アルキ
ル化により α 位に第 4 級不斉炭素中心を持
つホルムイミドやアルデヒドを合成できた。
本反応は、独自にデザインしたナフトール-
カルベン複合型キラル配位子の Cu(I) 錯体触
媒と化学量論量の LiOtBu を組み合わせるこ
とにより実現できた。反応条件が温和である
ことから、高い官能基許容性を示した。3 成
分カップリング生成物内のホルイミドイル
基とビニル基は、さらなる化学変換に利用す
ることができる。 

 
 
(2)有機分子触媒反応開発 
 ビス（ピナコラート）ジボロンと末端アル
キンのブレンステッド塩基触媒反応を用い
た 1,1-ジボリルアルケンの新合成法の開発に
成功した。アルキン基質としてはプロピオー
ル酸エステル、プロピオールアミド、2-エチ
ニルアゾール類を適用することができる。 

 

  
 ホスフィン触媒によるアルキノエートのアシル
シアノ化反応を開発した。アシルシアニドとアル
キノエートを触媒量のジメチルフェニルホスフ
ィン存在下、トルエン溶媒中 60 ℃で作用させると、
炭素－炭素三重結合に対するアシルシアノ化反応
が進行し、対応するアクリロニトリル誘導体を与
えた。アシル基とシアノ基がアルキノエート



の α 位とβ位にそれぞれ完全な位置選択性
を伴って、anti 付加形式で導入された。 

 
  
 ホスフィン触媒と 9-BBN型 1,1-ジボリルア
ルカン反応剤によるアルキンのカルボホウ
素化反応を用いることで、新しいタイプの
γ-ボリル置換アリルボラン誘導体を直接的
かつ効率的に合成できることを見出した。
1,1-ジボリルアルカンとアルキノエートを触
媒量の PBu3 存在下、THF 溶媒中で作用させ
ると、アルキンの vicinal-カルボホウ素化反応
が進行し、四置換アルケン部位を有する γ-
ボリル置換第 2 級アリルボラン誘導体が得ら
れた。有機基とホウ素原子が炭素－炭素三重
結合に対して、完全なアンチ選択性で導入さ
れた。1,1-ジボリルアルカンは、末端アルキ
ンの 9-BBN-H を用いたダブルヒドロホウ素
化で容易に調製でき、優れた官能基許容性を
示した。また、γ-ボリル置換第 2 級アリル
ボラン誘導体が、アルドイミンのジアステレ
オ選択的アリル化反応によって、ホモアリル
アミン誘導体に変換された。 
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