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研究成果の概要（和文）：本研究は炭素－炭素結合切断反応を起点とする、触媒的カップリング反応・付加反応
に関する革新的な有機合成反応およびそれを促進する新規触媒の開発を目的とした。具体的には芳香族エステル
の脱カルボニル型カップリング反応の拡張とシクロプロパンのsp3炭素-炭素結合に対する原子付加反応の開発に
着手した。その結果、10種類以上の異なる求核剤を用いる芳香族エステルの脱カルボニル型カップリング反応を
見いだすことができた。また、シクロプロパンに対するヒドロシリル化反応およびヒドロホウ素化反応を開発す
ることに成功した。

研究成果の概要（英文）：The purpose of this research was to develop innovative organic synthesis 
reaction on catalytic coupling reaction and addition reaction starting from carbon-carbon bond 
cleavage reaction and new catalyst which promotes them. We began to expand decarbonylative coupling 
reactions of aromatic esters and to develop atomic addition reactions to sp3 carbon-carbon bonds in 
cyclopropanes. We found decarbonylative coupling reactions of aromatic esters with more than 10 
different nucleophiles. We also succeeded in developing hydrosilylation and hydroboration reactions 
for cyclopropane.

研究分野：有機合成化学
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  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
本脱カルボニル型カップリング反応の開発により、芳香族エステルをアリールハライドと類似した化合物として
みなすことができるようになった。創薬分野での利用が期待される。さらに、はじめて活性化されていないシク
ロプロパンの結合切断を伴う、原子付加反応を開発した。特にシクロプロパンのヒドロホウ素化反応は世界では
じめての結果であり、我々が見出した配位子を用いなければ全く反応は進行しない。炭素ー炭素結合切断による
化合物の自在合成の緒をつかむ学術的に大きな進展である。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
有機化合物の炭素—炭素結合を切断し、有用物質に変換できれば、自在なものづくりへの第一歩
が拓ける。すなわち炭素—炭素活性化反応を行うことで革新的分子合成技術を開発することを目
的とする。既に、当該分野の先駆的な研究成果は多数報告されているものの、特殊な基質を利
用しなければならず、合成化学に真に有用な変換反応にはさらなる飛躍を必要としている。本
研究では、これまでの知識と経験を基として、明確に標的を定め、分子触媒により分子切断化
学の革新を促す。標的となる結合は、ユビキタス官能基、sp3炭素—炭素結合、そして、強固な
sp2-sp2炭素—炭素切断反応である。また、その反応を鍵とした有用化合物合成に着手する。 
２．研究の目的 
（１）芳香環−エステル結合切断型カップリング反応 
 芳香族カルボン酸誘導体は市販試薬や合成中間体として頻繁に見られる合成化学における
「ユビキタス構造体」である。一方で、現在触媒的クロスカップリング反応のカップリング剤
（求電子剤）は、芳香族ハロゲン化物（脱離基：ハロゲン化物）が主役である。求核剤にカル
ボン酸を用いる手法は知られているが[1]、高価な Pd触媒を用いる、激しい反応条件を必要と
する、または基質に大幅な制限があることが課題である。従って、カルボン酸誘導体(脱離基：
CO2R)を求電子剤とする変換法の開発は既存のカップリング反応の概念を拡大させる可能性を
秘めている。申請者らは、新規ニッケル触媒存在下、1,3-アゾール類や有機ボロン酸を求核剤
として、カップリング剤に芳香族エステル(Ar–CO2Ph) を用いることで、脱エステル型アリー
ル化反応が進行することを見出している[2]。本反応の求核剤を拡張することにより、脱エステ
ル型のカップリング反応の適用範囲を大幅に拡大させる。 
（２）シクロプロパンの sp3炭素−炭素結合に対するヒドロメタル化 
一方で、一置換シクロプロパンのβ—γ位を開裂させることは三員環の分子ひずみを考慮しても
困難な変換反応である。例えば、シクロプロパンのヒドロホウ素化反応を考えると、計算上そ
の結合をヒドロホウ素化するためには約 39〜41kcal/mol の活性化エネルギーが必要とされる
[3]。そのため、先駆的な結果が報告されているものの、形式的な水素付加反応であり、官能基
を導入できる例はほとんど知られていない[5]。この結合を置換部位に配位性補助基を用いて近
傍に遷移金属を配置させ、炭素−炭素結合の活性化エネルギーを下げるという斬新かつ挑戦的な
アイデアにより達成しようと考えた。 
[1] (a) Gooßen, et al, Science, 2006, 313, 662. (b) Gooßen, et al, Chem. Sci. 3, 2671 (Review). 
[2] (a) J. Am. Chem. Soc. 2012, 134, 13573 (b) Nature Commun 2015, 6, 7508. 
[3] Singh, S. P. Chem Sci Trans. 2013, 2, 479.  
３．研究の方法 
(1) 各種求核剤を検討し、各々の条件の最適化を図る。脱カルボニル化反応を効率的に進行さ
せる適切な触媒の選択を行う。 
(2) 配位性補助基と触媒配位子を検討する。金属に関しては高配位をとれる Irや Rh を選択す
る。 
４．研究成果 
紙面の都合上(1)の結果のみを述べる。Ni触媒によるエステル鈴木-宮浦クロスカップリングで
は 2-アジンカルボキシレートは反応が進行しないという基質制限があった。それに対して、Pd
触媒(Pd/dcype)を用いると各種アリールボロン酸との脱カルボニル型カップリング反応が進行
した 3a。また、Pd/Cu 触媒による芳香族エステルの脱カルボニルを伴う末端アルキンとのアル
キニル化反応を見出した 3b。独自に開発した dcypt 配位子が最も効果的である。さらに、ケト
ンを求核剤として用いて、芳香族エステルをアリール化剤としたα-アリールカルボニル化合物
合成法を開発した 3c。ごく最近 Me2AlCl をアルキル化剤に用いて、Ni 触媒による芳香族エステ
ルの脱カルボニル型アルキル化反応の開発に成功した。興味深いことにジアルキル塩化アルミ
が最も効率的なアルキル化剤として働く。 
また、Ni 触媒による芳香族エステルとリン求核剤との脱カルボニル型炭素−リン結合形成反応
を開発した。リン求核剤はジアリールホスフィンオキシドやジアルキル亜リン酸が適用できる。
さらに、Pd/Ni 触媒を用いたエステルからの脱カルボニル型エーテル合成を世界で初めて発見
した。2-アジンカルボキシレート限定ではあるのもの複雑な骨格を有する芳香族エステルにお
いてもジアリールエーテルに導くことができる。 
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