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研究成果の概要： 
 一酸化炭素は石炭からナフサまでを原料基盤にできる潜在的に豊富で安価な炭素資源である。
一酸化炭素は各種カルボニル化反応により有機分子に取り込むことが可能となるが、遷移金属
触媒法に対してラジカル反応法は脂肪族ハロゲン化物を含め、より広範な基質に適用可能であ
る点や連続型結合構築において優位性がある。本研究ではラジカル反応に基盤をおいた一酸化
炭素の多様な有機分子への導入法の開発を行った。また安全な溶媒や毒性の有機スズ試薬の使
用回避を果たした環境調和型反応プロセスへの転換も行った。 
 
交付額 
                               （金額単位：円） 

 直接経費 間接経費 合 計 

2005 年度 3,400,000 0 3,400,000 

2006 年度 7,300,000 0 7,300,000 

2007 年度 7,300,000 0 7,300,000 

2008 年度 7,300,000 0 7,300,000 

総 計 25,300,000 0 25,300,000 

 

 

研究分野： 

科研費の分科・細目： 

キーワード：ラジカル反応, 一酸化炭素, カルボニル化, 連続結合形成 

 
１．研究開始当初の背景 ２．研究の目的 
 炭素ラジカルによるオレフィンやアセチ
レンなどの不飽和結合への付加反応は分子
内反応、分子間反応を問わず、ラジカル反応
による連続型炭素−炭素結合形成法の中心的
な反応プロセスとなってきた。これに対して
炭素ラジカル種のＣ１ユニットへの付加に
よる炭素−炭素結合形成は、効率的な反応例
がほとんど知られず、連続型炭素—炭素結合
形成法を構築する上で制約となっており、多
様な化合物を与える反応開発が求められて
いた。 

 研究代表者らは炭素ラジカル種の一酸化
炭素への付加反応がカルボニル基を有機分
子に導入する上で潜在能力の高い反応であ
ることを初めて明らかとし、ラジカル反応に
おける有用Ｃ１ユニット開拓への突破口を
切り開いた。現在においては、豊富にして安
価なＣ１ユニットである一酸化炭素はこの
ようなラジカル手法による連続型炭素-炭素
形成においてオレフィンやアセチレンなど
と並んで中核になり得る合成素子として位
置づけることが出来る。本研究では、申請者
のこれまでのＣ１ラジカル化学における研

 
 



究実績をもとに、炭素ラジカル種による一酸
化炭素への付加反応を機軸とした高度な連
続型炭素−炭素形成反応を開拓することを主
目的とした。また、一酸化炭素の取り込み過
程を経る炭素・ヘテロ結合形成反応にも挑戦
することや、脱有機溶媒型の特異反応媒体に
よる環境調和型のプロセス開発を行い、完成
度の高い一酸化炭素の導入プロセスを達成
させることも併せて目的とした。   
 
３．研究の方法 
 
 本研究においては基本的な有機化合物を原
料としてラジカル種を発生させ、これを一酸
化炭素と逐次的に反応させることでアシル
ラジカルを生成させ、最終的に有用なカルボ
ニル化合物への変換を果たものとするが、特
に合成化学的に意義のある脂肪族のアシル
ラジカルとα、β−不飽和型のアシルラジカ
ルを中間体として活用することとした。特に
後者は、ケテニル型構造を取ることが予想さ
れるため、新規な反応性の発現が期待できる。 
 

 
 平成１７年度においては飽和炭化水素のカ
ルボニル化が機軸となる多成分連結反応につ
いて重点的に取り組むこととした。すなわち
飽和Ｃ−Ｈ結合の解裂とともにラジカル連鎖
反応を円滑に遂行させる方法としてペルフル
オロアルキルラジカルの活用を検討した。メ
チルラジカルが平面構造を有するπーラジカ
ル種であるのに対して対応するペルフルオロ
メチルラジカルはテトラヘドラルな構造のσ
ーラジカル種として知られている。トリフル
オロメタンのＣ−Ｈ結合の結合解離エネルギ
ーは 106.7 kcal/mol であり、メタンのＣ−Ｈ
結合より約 2 kcal/mol 強い。これらの炭素ラ
ジカル種は共に炭化水素から水素を引き抜く
ポテンシャルを有しているがメチルラジカル
は求核性を持つが故に、系中に存在させた電
子不足アルケンや一酸化炭素に対する付加反
応が競争過程となり応用が困難である。一方
でトリフルオロメチルラジカルは求核性が低
いため飽和炭化水素を出発基質とした水素引
き抜き反応が競争付加過程に妨げられずに進
行可能と考えられる。さらにスルフォン誘導
体が脱離と共に進行する脱スズ型のラジカ
ル・カルボニル化反応の開発も意図した。 
 平成１８年度には前年度の研究成果をふ
まえ、ラジカル種による一酸化炭素の捕捉過
程にアセチレンへの付加過程を連続させ、生
成したビニルラジカルが飽和炭化水素から

水素を引き抜く反応系を詳細に検討し、原子
効率に優れた三成分連結反応に挑戦した。さ
らに複数のオレフィンを一酸化炭素ととも
に連続挿入させるラジカル手法についても
重点的な検討を行い新規な四炭素成分連結
反応の開発に精力を傾けることとした。また
有機ラジカル反応のメディエーターとして
有機スズ試薬が良く用いられているが、これ
を環境調和型とするべく脱スズ型一酸化炭
素導入プロセスの開発にも取り組む。ことと
した。 
 平成１９年度には、開発した多成分反応を
合成力量に優れた反応プロセスとするため
の研究を展開することとし、環境調和型の一
酸化炭素導入プロセスを目指して、各種イミ
ダゾール塩系イオン性液体やフルオラスエ
ーテルなどの特異反応媒体を用いた脱有機
溶媒型ラジカル反応プロセスを追求するこ
ととした。さらに、反応性、選択性の差異を
詳細に検討するとともに、反応メディアと本
ラジカル反応の組み合わせに潜む本質の理
解を元に反応開発につなげることとした。 
 最終年度である平成２０年度においては
３年間の研究成果を集大成する研究に力を
注ぎ、一酸化炭素を特異な含窒素有機分子に
取り込むラジカル手法を開発し優越性を強
く誇示する結果をまとめるものとした。開発
した諸反応の中で特に顕著な反応について、
合成化学力量、環境調和性、原子効率性にお
ける完成度を向上させるための研究を集中
化して展開することとした。 
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４．研究成果 
 
 一酸化炭素と炭素ラジカルとの反応によ
り発生させたアシルラジカル種と窒素の軌
道相互作用に期待し、endo 優先型環化による
ラクタム環形成法を新規に開発した。Scheme 
1 に示した第一例のように 5-exo 型環化に優
先して 6-endo 型環化が生起した。第二例は
光学活性なオキサゾリンへの 6-endo 型環化
例であり、(R)-coniine の形式合成に応用で
きる。 
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Scheme 1. Lactam Synthesis by [5+1] Annulation

 
さらに鍵中間体であるアシルラジカルが分
子内アミンを攻撃し、極めて稀な窒素上での
ラジカル置換反応を起こすことも見出した
(Scheme 2) ４)。 
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Scheme 2. Lactam Synthesis by a Carbonylation/Substitution Sequence
さらにヨードアルカン類のヒドロキシメチ
ル化にも成功した 。この際ラジカル開始をブ
ラックライト照射で行うと常圧の一酸化炭
素による効率反応に初めて成功した。本ヒド
ロキシメチル化反応を双環性ポリケチド
Communiol E全合成の鍵段階合成で活用した。
これらカルボニル化法をより環境調和型の
プロセスとするためＴＨＰやフルオラス溶
媒である F-626を用いた反応プロセスやマイ
クロフロー系に立脚した反応プロセスを実
現することが出来た。 

 
 アシルラジカルと窒素との親和性に期待
し反応を種々試みた結果、アルキン、アミジ
ン、一酸化炭素による[2+2+1]型の三成分連
結反応を見出した。この反応は水素化過程を
含まない変換過程であり、30mol%程度のスズ
ヒドリドを用いても進行した。さらにアジド
をアシルラジカルの攻撃末端とする連続型
5-exo/5-exo 環化反応にも成功した。また
6-endo 環化を鍵として Scheme 3 に示したア
リルスズを用いた四成分連結型となるタン
デム結合形成反応も開発した 。 
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Scheme 3. Cyclohexanone Synthesis by a Four-Component Reaction

  
 本研究では脱有機スズ型のカルボニル化
反応についても数多くの検討を行った。トリ
フルオロメチルラジカルによるＣ−Ｈ結合の
開裂に期待し、シクロヘキサンのカルボニル
化を実施した。トリフルオロメチルアセチレ
ンスルホンを用いた反応では期待した三成
分連結反応が進行し、アセチレンケトンが得
られた(Scheme 4) 。一方、アリルアルキルス
ルホンを用い連続カルボニル化、シアノ化に
よる三成分連結反応にも成功した。 
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