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研究成果の概要（和文）：有機ボロン酸のホウ素上にマスキング基を導入し，ホウ素を保持して

行う有機ボロン酸変換反応の開発を行った。1,8-ジアミノナフタレンは極めて効果的な保護基

として機能し，特に鈴木―宮浦カップリング反応において有効に機能した。これに基づいて，

オリゴアレーン類の反復合成法，オリゴアレーンデンドロンの迅速合成，オリゴフェニレンビ

ニレン類の反復合成法を開発した。また，一方のホウ素上に同保護基を有するジボロン反応剤

を新たに開発し，アルキンに対する付加反応において，段階的なクロスカップリングに利用す

ることができる非対称ジボリルアルケンが位置選択的に得られることを見出した。2-(5-ピラゾ

リル)アニリンや，アントラニルアミドがアリールボロン酸のホウ素上での着脱が可能なオルト

配向基として働き，ルテニウム触媒オルト位シリル化を進行させることを見出した。後者のマ

スキング基は，鈴木―宮浦カップリングにおける保護基としても機能した。 
 
研究成果の概要（英文）：New methods for the synthesis of highly functionalized organoboronic acids 
have been developed on the basis of introduction of "masking groups" onto the boron atoms of 

organoboronic acids by condensation.  1,8-Diaminonaphthalene served as a highly robust protecting 

group particularly in Suzuki–Miyaura coupling.  The masking group allowed synthesis of oligoarenes 

via iterative cross-coupling, iterative synthesis of oligo(phenylene-vinylene)s, and facile synthesis of 

oligoarene-based dendrons.  A diboron reagent in which one of the two boron atoms is protected has 

been prepared and used in the alkyne diboration reaction, leading to regioselective formation of 

diboration products, which were applicable to stepwise cross-coupling reactions.  Condensates of 

2-(pirazol-5-yl)aniline (PZA) and anthranilamide (AAM) with organoboronic acids underwent 

ruthenium-catalyzed ortho-silylation, in which the nitrogen-containing masking groups (PZA and AAM) 

served as ortho-directing groups, which are easily removable after the reaction.  The AAM group also 

served as a protecting group for the boronyl group in the Suzuki–Miyaura coupling.   
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１．研究開始当初の背景 
 近年の有機合成化学における有機ホウ素化
合物の重要性はますます高まりつつある。特
に，有機ボロン酸は比較的安定でありながら，
適当な活性化によって高い反応性を獲得し
うることを特徴としており，その需要は急速
に高まりつつある。近年の有機ボロン酸をベ
ースとした有機合成化学の隆盛は，鈴木−宮
浦カップリングに代表される，遷移金属触媒
を用いた触媒的炭素−炭素結合形成反応の急
速な発展に依るところが大きい。有機ボロン
酸を利用した有機合成化学のさらなる発展
には，多様な有機ボロン酸誘導体が効率的に
供給されることが極めて重要である。 
 有機ボロン酸合成法開発の重心は，これま
で炭素−ホウ素結合形成におかれてきた。有
機リチウム反応剤とホウ素求電子剤との反
応も，遷移金属触媒を用いた炭素−ホウ素結
合形成反応も，その範疇に分類される。しか
しながら，これらの有用な反応にも官能基共
存性や位置選択性などにおいて改善の余地
が残されており，特に複雑な構造，官能基を
有するボロン酸の合成には適さない場合も
多かった。 
 
２．研究の目的 
 本研究はこれまでの炭素−ホウ素結合形成
に重きを置いたボロン酸合成法とは対照的
に，「炭素−ホウ素結合を保ちながら行う」ボ
ロン酸合成法を開発しようとするものであ
る。この研究において最も重要な研究課題は
「ホウ素のマスキング法開拓」である。この
「マスキング」とはボロン酸のボロニル基
(B(OH)2)の反応性を変化させるために一時
的に取り付ける官能性置換基のことである。
「マスキング基」の果たす役割のうち重要な
のは「ボロニル基の保護」である。マスキン
グ基の効果的な保護効果により，ボロニル基
を保ったまま他の反応部位での変換反応が
可能となる。もう一つは，「反応誘導効果」
とでも言うべき役割であり，一時的に取り付
けたマスキング基の官能基の効果により，マ
スキング基近傍での反応加速が実現される
ことが期待される。 
 まずは最も広く用いられる炭素−炭素結合
形成反応の一つである鈴木−宮浦カップリン
グ反応で有効に働くマスキング基の開発を
行い，共役オリゴアレーン類の反復カップリ
ング合成を行う。次いで他の反応への「ホウ
素のマスキング」のコンセプトの展開を図る。 
 
３．研究の方法 
 本研究計画の中心となる基盤要素は，有機
ボロン酸のボロニル基の効果的なマスキン
グ基の開発，反復カップリングの繰り返し構
造ユニットとして機能する官能性有機ボロ

ン酸の合成法開拓，およびそれらを活かした
新しい反復合成システムの構築，の３点であ
る。これらの研究項目で見出された知見と発
生した問題点を互いに反映させながら，効率
よく全体の研究目標の達成に向けた取り組
みを行う。 
 
４．研究成果 
（１）1,8-ジアミノナフタレンによるボロニ
ル基の保護 
 鈴木−宮浦カップリングに代表されるほと
んどの有機ボロン酸の変換反応においては，
空の p軌道を有するホウ素への塩基（求核剤）
の攻撃が，有機ボロン酸活性化の重要なステ
ップとして含まれる。すなわちこの活性化段
階を効果的に防ぐ置換基をホウ素上に導入
することができれば，ホウ素の保護が可能に
なる。我々は非共有電子対の供与によりホウ
素上のルイス酸性を低減させることが知ら
れるアミノ基の導入が効果的と考え，様々な
アミノボラン類の比較検討を行った。アミノ
ボラン類は通常加水分解に対して極めて不
安定であり，ホウ素の保護基として用いるた
めにはその多くが不適当であった。しかしな
がら，1,8-ジアミノナフタレンと有機ボロン
酸の縮合によって得られる６員環化合物 1が，
シリカゲルカラムでの単離も可能なほど極
めて高い安定性を示すことを見出した(図１)。 
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 市販の様々なハロ置換アリールボロン酸
から高収率で合成した保護体 1と種々のアリ
ールボロン酸 2とのクロスカップリングを検
討したところ，パラジウム触媒として
Pd(P(Bu-t)3)2，塩基として CsF を用いたとき
に最も速やかにカップリングが進行し，対応
するビフェニルボロン酸誘導体 3が得られた
(図２)。この反応における２種類のホウ素官
能基のうち，アリールボロン酸 2のボロニル
基のみが反応に関与し，1,8-ジアミノナフタ
レンによってマスキングされた 1のボロニル
基 B(dan)を完全に保って反応が進行した。他
の触媒，塩基を用いた場合でも，B(dan)部位
の反応は全く進行せず，反応時間を延長する
ことによって多くの場合に高収率で 3を与え
た。また，1d と p-トリルボロン酸ピナコー



 

 

ルエステルの反応は塩基として水酸化ナト
リウムを必要としたが，この場合にも B(dan)
部位の分解や反応は全く認められず，99%の
高収率で対応するカップリング生成物が得
られた。この反応を真に実践的な反復合成に
応用するためには，反応中の脱保護等により，
望まないオリゴマーが少量たりとも生成す
ることがあってはならないが，DAN 保護基
は反復合成への展開のために充分な保護能
力の高さを示した。 
 これらのカップリング生成物が有する
DAN 保護基は，酸性条件下で容易に脱保護
することが可能である。すなわち，5 N 塩酸
と THF の混合均一溶液中，室温で数時間反
応させ，脱保護終了後に反応溶液中に 1 N 塩
酸水溶液を注いでエーテル抽出を行うこと
により，対応する有機ボロン酸を定量的に得
ることができる。後述の反復クロスカップリ
ングにおいては，このエーテル抽出物をその
まま次のカップリングに用いる。 

 
図２． 

（２）触媒的ボリル化反応によるボロン酸
1,8-ジアミノナフタレン保護体の直接合成 
 前項に示した有機ボロン酸と 1,8-ジアミノ
ナフタレンの縮合による方法以外に，DAN
保護基を予めホウ素原子上に有するホウ素
反応剤を用いたボリル化反応により，DAN
保護有機ボロン酸を直接合成する手法の開
発も行った。そのような反応剤の典型的なも
のとしてヒドロボラン(dan)BH を用いる反
応がある。(dan)BH と芳香族化合物をイリジ
ウム触媒の存在下で反応させると，芳香族
C-H 結合ボリル化が進行し，B(dan)基を有す
る芳香族化合物が高収率で得られた(図３)。
この反応を 1,3-ジブロモベンゼンや 1,2-ジブ
ロモベンゼンに適用すると，位置選択的な
C-H ボリル化が進行し，ジハロフェニルボロ
ン酸誘導体が選択的に得られた。 
 (dan)BH はイリジウム触媒の存在下でア
ルキンのヒドロホウ素化にも用いられ，特に
芳香環上にハロゲン置換基を有するフェニ
ルアセチレン誘導体のヒドロホウ素化では，

芳香環上にハロゲン，末端アルケニル炭素上
に B(dan)基を有するフェニレンビニレン型
モノマーが収率良く得られた 8)(図４(a))。同
様のフェニレンビニレン型モノマーはスチ
レン類のロジウム触媒脱水素ホウ素化反応
によっても合成される(図４(b))。 

 
図３． 

 
図４． 

 様々な触媒的ボリル化に用いられるジボ
ロン反応剤B2(pin)2の一方のピナコール基を
DAN に 置 き 換 え た 非 対 称 ジ ボ ロ ン
(dan)BB(pin)の反応性についても検討した
(図５(a))。このジボロン反応剤は白金または
イリジウム触媒の存在下，アルキンに対して
高い位置選択性で付加することを見出した。
専ら白金触媒を用いるB2(pin)2の反応とは異
なり，イリジウム触媒が高い触媒活性を示す
ことも興味深い点である。このようにして位
置選択的に合成したジホウ素化生成物 9のハ
ロゲン化アリールとのクロスカップリング
を行うと，より反応性の高い B(pin)基でのカ
ップリングだけが進行し，末端炭素上に
B(dan)基を有するアルケニルボロン酸誘導
体 10が選択的に得られる(図５(b))。これは，
B2(pin)2 によるジボリル化で得られる生成物
11 のカップリングが末端側 B(pin)基で選択
的に進行し，12を与えるのとは対照的である
(図５(c))。 
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 また，o-,m-,p-ハロ置換アリールボロン酸
の DAN 保護体に対し，パラジウム触媒存在
下でのジボロンによるボリル化反応を行う
ことで，芳香環上に反応性の異なる二つのホ



 

 

ウ素置換基を有するカップリングモジュー
ルが合成される(図６)。 
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（３）反復クロスカップリングによるオリゴ
アレーンおよびオリゴフェニレンビニレン
類の合成 
 ここまでに示した方法により合成したカ
ップリングモジュールを用いて，反復鈴木−
宮浦カップリング反応を行った。この反復合
成はただ二つの反応から成り立っている。一
つは有機ボロン酸と DAN 保護ハロアリール
ボロン酸のクロスカップリングであり，もう
一つは DAN 置換基の脱保護である。以下で
は，このような反復合成において戦略的かつ
一時的に用いる保護のことをマスキング，そ
の脱保護を脱マスク化と呼ぶことにする。 
 トリルボロン酸とカップリングモジュー
ル 1d の反応（モル比１：１）と，続く脱マ
スク化により合成したビアリールボロン酸
に対して再び 1d をカップリングさせること
によりテルアリールボロン酸DAN保護体 15

を得た（図７）。この 15に対してカップリン
グモジュール 1c との反応をさらに２回行う
ことで，キンクアリール 17 が得られた。そ
れぞれの反応の収率は充分に高く，しかも望
まないオリゴマーの生成は全く認められな
い。こうして得たオリゴアレーンは末端に保
護されたボロニル基を有しているため，更な
る主鎖の伸長が可能であると同時に，他のボ
ロン酸変換反応を用いて官能基導入を行う
ことができる(図８)。脱マスク化後，酸化す
ることにより水酸基を，アルケニルハロゲン
化物との反応でアルケニル基を，またα,β-
不飽和ケトンと Rh 触媒存在下反応させるこ
とでγ-オキソアルキル基をそれぞれ導入す
ることができた。 
 芳香環上にハロゲンを二つ有するモジュ
ールは，デンドリマー合成に利用することが
できる。例えば，4a と 18 から DAN 保護テ
ルアリルボロン酸 19 が得られる(図９)。19
を脱マスク化したのち再び 4a と反応させる
ことで第２世代，もう 1 サイクル繰り返すこ
とで，ベンゼン環 15 枚から構成されるデン
ドロン 21が得られる。 
 芳香環上にハロゲン原子，炭素−炭素２重
結合上に B(dan)基を有するスチレン型モジ
ュールは，上記と同様の反応条件を適用する
ことにより，オリゴフェニレンビニレン 25

の合成に用いることができる(図 10)。 

 

図７ 
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図 10． 
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 芳香環上に異なるホウ素置換基 B(pin)と
B(dan) を有するカップリングモジュールは，
ハロゲン化アリールと選択的に B(pin)部位
でカップリングした生成物を与える(図 11)。
特に効果的なのはポリハロゲン化アリール
とのカップリングであり，ホウ素置換フェニ
ル基を複数有する化合物が，選択的かつ高収
率で得られる。 
（４）着脱可能なオルト配向基の導入による
アリールボロン酸のo-位C-H結合活性化反応 
 触媒的 C-H 結合官能基化の化学は，オルト
配向基の触媒金属との配位相互作用を利用
した触媒反応系の開発とともに急速な発展
を遂げつつある。オルト配向基は反応の促進
と位置選択性の発現に必須であるが，そのこ
とが逆に基質一般性を低いものとし，このタ
イプの触媒的 C-H 結合官能基化の合成化学
的利用の障害になってきた面は否めない。
我々は，最も広く用いられる合成中間体であ
る有機ボロン酸のホウ素上に，着脱可能なオ
ルト配向基を導入する検討を行うことにし
た。このことにより，C-H 結合官能基化を行
った後に，ホウ素部位も他の官能基や炭素置
換基に変換することが可能となり，触媒的
C-H 結合官能基化の合成化学的有用性が大
きく向上すると考えたからである。ホウ素上
に導入するオルト配向基として様々な置換
基を検討した結果，2-(3-ピラゾリル)アニリン
をホウ素上に導入すると，ルテニウム触媒を
用いたオルト位シリル化が収率良く進行す
ることを見出した（図 12）。メチルボロン酸
誘導体に適用することで，ホウ素のα位の
sp3炭素上での C-H 結合活性化も可能となる。 

 

図 12． 

 さらにホウ素上で着脱可能な配向基として、ア
ントラニルアミドが優れていることを見出した。ア
ントラニルアミドはピラゾリルアニリンよりも強い配
向基として働くだけでなく、格段に高い安定性を
示した。このことを利用して、アントラニルアミドを
鈴木―宮浦カップリングの保護基として用いた
（図１３）。すなわち、ハロゲン置換アリールボロン
酸のホウ素上にアントラニルアミドを導入し、Pd
触媒存在下、アリールボロン酸とのクロスカップリ
ングを行った。この反応において、アントラニル
アミドを導入したホウ素原子は完全に保たれ、カ
ップリングは保護されていないホウ素で進行した。
このビアリ−ル生成物に対して Ru 触媒によるオ
ルト位シリル化反応を行うと、ホウ素置換基のオ
ルト位にシリル基が導入されたビアリールボロン
酸が選択的かつ良好な収率で得られた。 

 

図 13． 
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