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研究成果の概要（和文）：分子内に３つのフッ素原子を有する2,3,3-トリフルオロメチルアリルエステルと各種
求核剤とのパラジウム触媒反応を行い，求核剤をアリル基の２位へ導入しつつ，２位のフッ素原子を分子内で２
位から３位へと転位させトリフルオロメチル基を構築する反応系の研究を行った．その結果，窒素，酸素，炭素
それぞれを求核剤とした反応を進行させる事に成功し，それぞれ対応するトリフルオロメチルエナミンやトリフ
ルオロメチル基を有するインドール誘導体やエノールエーテル誘導体を合成する事に成功した．

研究成果の概要（英文）：We examined the reaction of 2,3,3-trifluoroallylic esters with several 
nucleophiles, such as nitrogen, oxygen, or carbon nucleophiles, by palladium catalysts, then we 
succeeded in progressing the new types of reactions, which provides trifluoromethyl group possessing
 organic compounds, which were produced by the attack of nucleophiles on to C-2 position of allylic 
group, and sequential intramolecular fluorine atom shift.  We further demonstrated this types of 
palladium-catalyzed reaction with several types of nucleophiles, and succeeded  in obtaining several
 types of trifluoromethylenamines, trifluoromethyl group containing 3-substituted indole analogues, 
or trifluoromethyl group possessing enol ethers.  

研究分野：合成化学
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１．研究開始当初の背景 
パラジウム触媒によるアリルエステル類と
求核剤との反応はアリル位置換体を与える
アリル位置換反応として有名であり，様々な
タイプの研究がなされていた．その一方で，
分子内にフッ素原子を有する含フッ素アリ
ルエステルを反応基質とした反応の例は少
なく，特に分子内のオレフィン上に 3つのフ
ッ素原子を有するトリフルオロアリルエス
テルと求核剤とのパラジウム触媒反応の報
告例は殆ど無かった．一方，含フッ素化合物
の分子変換反応の開発は近年重要性を増し
ており，例えば様々な含トリフルオロメチル
基化合物の合成研究なども活発になされて
いる．しかし，その殆どは既に構築したトリ
フルオロメチル基を特定の反応基質に導入
するという手法ばかりであり，分子内に存在
する 3つのフッ素原子を収束させてトリフル
オロメチル基を構築する反応は知られてい
なかった． 
 
２．研究の目的 
上記の背景に基づいて，本研究においては
2,3,3-トリフルロアリルエステルと求核剤と
のパラジウム触媒反応を行い，通常のアリル
位置換反応とは異なる反応を進行させる事
を目的とした．具体的には求核剤をアリル基
の 2位へ導入し，さらには 2位に存在してい
たフッ素原子を分子内で転位させてトリフ
ルオロメチル基を構築するというものであ
る．また，求核剤としては予備的実験結果か
らアミンなどの窒素求核剤が使用可能であ
ることが認められたことから，まず第 1に窒
素求核剤を用いた反応すなわちトリフルオ
ロメチルエナミン合成の実現を目指し，その
後に酸素求核剤や炭素求核剤による分子内
トリフルオロメチル基構築を伴う，分子間エ
ーテル化およびアルキル化反応を実現する
事を目的とした． 
 
３．研究の方法 
含フッ素アリルエステルとして 2,3,3-トリフ
ルロアリルカーボネートを用い，求核剤とし
てはアミンを用いた反応系の検討を第 1に行
い，その結果に基づいて求核剤を酸素求核剤
や炭素求核剤としたパラジウム触媒反応検
討を行った．本研究においては，いずれも目
的とする反応を進行させるパラジウム触媒
系の探索と構築を中心に行った．すなわち，
それぞれの反応系に対して様々なパラジウ
ム触媒前駆体と配位子，さらには反応溶媒や
反応温度を精査しつつ，状況に応じて添加剤
を加えるなどしながら求核剤をアリル基の 2
位へ導入しつつ，分子内の 3つのフッ素原子
を収束させてトリフルオロメチル基を構築
する反応系実現を目指した．なお，実際の研
究手法としては，特異な手法を用いること無
く，パラジウム触媒を中心とした反応条件の
スクリーニングを行い，それらの結果を各種
機器分析で解析しつつ最適触媒反応条件を

詰めるという方法で行った． 
 
４．研究成果 

 
2,3,3-トリフルロアリルカーボネートに対し
て，求核剤をアミンとしたパラジウム触媒検
討を行い，Pd(OAc)2/DPPF を触媒とした時に
アミン求核剤がアリル基の 2 位に導入され，
その位置に存在していたフッ素原子が分子
内で 1,2-転位を起こしてトリフルオロメチル
基を構築する反応系を確立する事ができた
（式 1）．なお，本反応系においては脂肪族一
級アミンを用いた反応結果が低収率となる
が，それ以外の様々なタイプのアミンにおい
て良好な収率で反応が進行し，それぞれ対応
するトリフルオロメチルエナミンが得られ
る事を確認した． 
また，炭素求核剤としてはインドール 3位に
よるアルキル化反応が進行する事も見いだ
した（式 2）．その場合にはパラジウム触媒と
して[Pd(C3H5)(cod)]BF4/DPPF が最適であり，
反応溶媒と反応温度もそれぞれトルエンと
100 ˚Cが最適である事を見いだし，様々なイ
ンドール類による反応でトリフルオロメチ
ル基を有するインドール誘導体を合成する
事に成功した． 
さらに，酸素求核剤による反応実現を目指し
た研究も行い，トリフルオロメチル基を有す
る様々なエノールエーテル類手法の開発に
も成功した（式 3）．なお，エーテル化反応に
おいては，ジオキサン溶媒中，80 ˚C におい
てパラジウム触媒である[Pd(C3H5)Cl]2/DPPF
と共に触媒量の AgBF4 を添加することで目
的の反応が円滑に進行する事を見いだした．
なお，本反応における酸素求核剤としてはア
ルコール類の他に様々なフェノール類も使
用可能であり，多様なエノールエーテル類が
良好な収率で合成可能である． 
以上，本研究においては，それぞれ最適なパ
ラジウム触媒存在下で 2,3,3-トリフルロアリ
ルカーボネートと窒素，酸素あるいは炭素求
核剤によるアミノ化，エーテル化あるいはア
ルキル化反応を進行させる事に成功し，いず
れもアリル基 2位に存在するフッ素原子の分



子内移動によってトリフルオロメチル基を
構築させつつ，それぞれ対応するトリフルオ
ロメチルエナミン，含トリフルオロメチル基
エノールエーテルあるいは含トリフルオロ
メチル基インドール誘導体を一挙に合成す
る触媒反応系を確立する事に成功した． 
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