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研究成果の概要（和文）： 

本研究では、パラジウムや金触媒の配位子やカウンタアニオンを調整することにより反応

性・選択性を向上することで種々の新規変換反応の開発に成功した。様々な Norbornane配位子

を合成することでパラジウム触媒を用いた分子内アルキンの不斉ヒドロアミノ化の選択性と反

応性の向上を見出した。また、パラジウム触媒種の最適化により脱芳香アリール置換反応や三

成分反応による多置換シクロペンテン環状合成の開発に成功した。金触媒の配位子やカウンタ

アニオンのスクリーニングにより効率的なアレンのヒドロアルコキシ化やヒドロチオル化反応

を見出した。また、金触媒を用いたアリルジインの連続環化反応によるチエノカルバゾール骨

格の合成法を開発し、donor-acceptor-donor(D-A-D)有機材料の合成への応用に成功した。ヨウ

素反応剤を用いた新規求電子置換反応の開発により様々なヘテロ環およびナフタレン環化合物

の合成を達成した。 
 
研究成果の概要（英文）： 

Novel Pd- and Au-catalyzed molecular transformations have been developed through the 
modification of ligands and counter anions which showed high reactivity and selectivity. 
A variety of Norbornane derivatives have been synthesized and successfully used in the 
Pd-catalyzed asymmetric intramolecular hydroamination of alkynes. The newly prepared 
(R,R)-methyl norphos and (R,R)-toly renorphos afforded N-containing heterocyles in high 
yields and high enantio-selectivity. Moreover, novel Pd-catalyzed allylative 
dearomatization and three-component cycloaddition were developed. We have succeeded in 
development of cationic Au-catalyzed hydroalkoxylation and hydrothiolation. Moreover, 
we also succeeded in construction of thienocarbazole frameworks via a new Au-catalyzed 
cascade cyclization of arydiynes, which was further applied in the synthesis of D-A-D 
organic electronic materials. Various O-, S- and N-containing heterocyles bearing 
diiodine substituents have been synthesized through the facile and efficient 
electrophilic iodocyclizations. 
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１．研究開始当初の背景 

炭素―炭素多重結合への触媒的求核付加
反応は原理的に副生成物が生じない「アトム
エコノミー」な反応プロセスであり、「グリ
ーンケミストリー」の観点から、環境調和を
指向した理想的な触媒反応といえる。我々は
アルキンへの遷移金属触媒（パラジウム）を
用いる分子内不斉付加反応、すなわち、ヒド
ロアミノ化、ヒドロアルコキシ化およびヒド
ロカーボネーション反応の研究を行ってき
た。ここまでの研究での問題点は、不斉配位
子の RENORPHOS を 25mol%とか、あるいは場
合によっては量論量を用いないと高い不斉
収率が得られない、ということであった。勿
論、既存の既知の不斉配位子はほとんど試み
たが不思議なことにの反応系では RENORPHOS
の様にビシクロ[2,2,1]ヘプタン類縁体に
PPh3が結合したもののみが有効であった。最
近ソフトなルイス酸性遷移金属触媒（Pt や
Coinage metals）が有機合成の分野で大きく
注目されている。特に金触媒を用いる触媒反
応は世界中で爆発的に広がっており、幸いな
ことは我々の研究グループはこの分野で世
界の先鞭を切ることが出来た（J. Am. Chem. 
Soc. 2002, 124, 12650.）。さらに金触媒の
反応を、アレンの分子間及び分子内に展開す
ることに成功した（Angew. Chem. Int. Ed. 
2006, 45, 3314, Tetrahedron Lett. 2006, 47, 
4749.）。これ等の分子間及び分子内ヒドロア
ミノ化は、高収率及び高選択的不斉転写で進
行することを見い出した。しかし、この研究
の問題点は、(a)分子間反応の場合アミン側
としてはアリールアミン（すなわちアニリン
誘導体）に限定され、脂肪族アミンでは反応
が進まないこと、(b)量論量の不斉源を必要
とする不斉転写であり触媒的不斉誘導反応
ではないこと、などである。 

 

２．研究の目的 
（１）アルケン、1,3-ジエンやアルキンへの
プロ求核体（アミン NH、アルコール OH、活
性メチン化合物 CH）の触媒的不斉付加反応は、
我々の研究及び他の２－３の研究者の研究
をきっかけとして、有機合成の分野で活発に
研究されている。本研究では、パラジウム触
媒を用いる不斉ヒドロアミノ化反応の反応
性と選択性を飛躍的に向上する新しい合成
方法論と新しい触媒系の検討を行い、
RENORPHOS 類縁体を新たに合成し、配位子操
作により触媒の低いローディングで高い不
斉収率が得られる様に配位子探索をし、その
結果を踏まえて生物活性アルカロイドの合

成を行う。（２）最近ソフトなルイス酸性遷
移金属触媒（Pt や Coinage metals）が有機
合成の分野で大きく注目されている。特に金
触媒を用いる触媒反応は世界中で爆発的に
広がっており、幸いなことは我々の研究グル
ープはこの分野で世界の先鞭を切ることが
出来た。本研究では、金触媒と配位子操作よ
るアレンの分子間及び分子内ヒドロアミノ
化を更に展開し、高収率及び高選択的触媒不
斉転写を検討し、その成果を活用して重要ア
ルカロイドの不斉合成をおこなう。 
 
３．研究の方法 
パラジウム/RENORPHOS触媒系を用いる分子

内ヒドロアミノ化、ヒドロアルコキシ化およ
びヒドロカーボネーション反応は高収率で、
エナンチオ選択的に進行するが、いくつかの
問題点がある。すなわち、多量のキラル配位
子L*(25mol%から100mol%の配位子量）が必要
であり、用いる基質によりエナンチオ選択性
が低下し、反応温度も比較的高温を要し反応
時間も長い。本研究では、不斉配位子（L＊）
の創意工夫によりこれ等の問題点を解決し、
その成果を踏まえて有用な複素環化合物の合
成を行う。また、配位子Lnの創意工夫により
高反応性の金触媒（LnAuX）を開拓しアレンへ
のヒドロアミノ化反応を確立するとともに、
オレフィンのヒドロアミノ化へと展開する。 
 

４．研究成果 
①新しい不斉配位子（L*）のデザインと合成
とヒドロアミノ化反応への応用。 

 

 
最近当研究室では、アルキンへの分子内不斉
ヒドロアミノ化反応のキラル配位子の検討
により、RENORPHOS 不斉配位子を用いると高
収率、エナンチオ選択的に反応が進行するこ
とを明らかにしたが、本反応では配位子触媒
の高いローディングが必要としている。パラ



ジウム触媒を用いる不斉ヒドロアミノ化反
応の反応性と選択性の飛躍的な向上を目的
として、本研究では新しい触媒系の検討を行
い、RENORPHOS 類縁体を新たに合成し、配位
子操作により触媒の低いローディングで高
い不斉収率が得られる配位子探索を行った。
例えば、RENORPHOS と NORPHOS 配位子に電子
供用基と電子吸引基の導入、また Norbornane
環上に置換基を導入することによって様々
な不斉配位子の合成に成功した。不斉配位子
の合成は数段階を必要とし、各段階での精製、
ラセミ体からキラル化合物への分離精製よ
り合成されている。得られた種々の不斉配位
子の分子内アルキンのヒドロアミノ化へ応
用した結果、(R,R)-Methyl Norphos および
(R,R)-Tolyl Renorphos 配位子触媒の低いロ
ーディングで高収率、エナンチオ選択で反応
が進行していることを見いだした(式３)。 

 

②アレンへのヒドロアルコキシ化反応及びヒ
ドロチオル化反応の金触媒（LnAuX）の探索。
当研究室では、すでに金触媒（AuBr3）を用い
ることによりアレンのヒドロアミノ化反応の
開発に成功している。我々は、金触媒（AuXLn
）の対アニオンXの検討により極めてソフトで

配位性の高い金触媒種AuOTfPPh3の存在下、
分子間アレンのヒドロアルコキシ化反応が効
率的に進行していることを見いだした（式４
）。本研究でこれまで行われてきた金触媒を用
いたアレンへの分子間ヒドロアミノ化反応及
びヒドロアルコキシ化反応の実験結果の詳細
から本反応の特徴及び触媒の反応性の差異に
関して研究を行った。例えば、AuBr3触媒を用
いたアレンへの芳香族アミンのヒドロアミノ
化反応に対し、脂肪族アミンの反応では高い
反応温度及びかさ高いリン配位子を有するカ
チオン性の金触媒（AuOTf(PAr3)）を必要とし
ている。また、ヒドロアミノ化反応の不斉転
写に対し、ヒドロアルコキシ化反応では不斉
転写が進行しないという結果から、二つの反
応は異なる反応機構を経て進行していること
がわかった。また、金触媒の存在下、アレン
化合物と様々な芳香族チオルを反応させると
、これまでのヒドロアミノ化およびヒドロア
ルコキシ化反応と異なる反応が進行している
ことを見出した（式５）。すなわち、AuBr3触
媒中アレンとチオル化合物は、０度で５分で
反応が進行し、位置選択的良い収率で様々な
チオアセタル生成物を与えた。 

 

③カチオン性金触媒を用いたタンデム型ア
ルキンーカルボニルメタセシス反応。炭素側
鎖を有する内部アルキニルケトン化合物が
AuCl3/AgSbF6 共触媒の存在下、アルキン末端
が共役アルケンである場合は、金触媒のアル
キン部位へのπ配位によるアルキン－カル
ボニルメタセシス反応と、金触媒のカルボニ
ル官能基に対するσ配位による Nazarov環化
反応が連続的に進行し、様々な有用なポリ環
状化合物を効率的構築することを見出した
（式６）。 

 
④パラジウム触媒を用いた dearomatization。
パラジウム触媒とリン配位子存在下、アリー
ル置換基を有するナフタレンとアリールト
リブチルスタナンを室温で反応させると、ジ
アリール置換基を有する脱芳香環生成物が
得られることを見出した（式７）。本反応は、
既に我々らにより報告されたベンゼン環の
脱芳香環反応と異なる位置選択性を示して
おり、ナフタレンのアリール置換基のオルト
位が置換された生成物を与えた。 

 

⑤パラジウム触媒を用いた三成分反応によ
る環化反応。パラジウム触媒とMS 4Å の存在
下、プロパルギルアセタートとエチリデンマ
ロノニトリルの塩化メチレン反応溶液にア
リルトリブチルスタナンをシリンジポンプ
で２６時間室温で滴下させると、様々な多置
換シクロペンタン誘導体が効率的に得られ
た（式８）。本反応は、系内で生成するパラ
ジウムカルベン錯体と活性アルケンの「３＋
２」環化付加反応により進行していると提唱
している。 

 
⑥金触媒及び求電子剤によるキノリン誘導
体の合成。カチオン性の金触媒（AuCl3 / 
AgSbF6）を用いると、オルトー（２－アルキ



ニル）アジドベンゼン化合物が効率的に様々
なキノリン誘導体を与えることを見出した
(式９)。本反応は、金触媒の炭素―炭素三重
結合へのπ配位、それに続くアジドの窒素原
子の求核付加反応と窒素分子の脱離により
進行していると提唱している。また、興味深
いところに、ヨウ素または臭素分子を求電子
剤として用いると金触媒と同様に反応が進
行し、３位にヨウ素または臭素置換基を有す
るキノリン化合物が効率的に得られた。 

 
⑦ヨウ素求電子環化反応によるジハロゲン
置換基を有するヘテロ環及びナフタレン環
化合物の合成。様々な置換基を有する
4-hydroxy-but-2-yn-1-one 化合物とヨウ
素（３当量）をメタノール溶媒中室温で反
応させると、３，３’位にジヨウ素置換基
を有する多置換フラン生成物が高い収率で
得られた（式１０）。本反応では、プロトン
溶媒であるメタノールが重用な役割を果た
していることから、Lewis 酸であるヨウ素
とメタノールの存在下、基質のカルボニル
官能基がヘミケタール中間体を生成し反応
が進行していると考えられる。同様に、ヨ
ウ 素 と 様 々 な S-hydroxy-2-butynyl 
ethanethioate 誘導体を塩化メチレン溶媒中
反応させると、３，４位にジヨウ素置換基を
有するジヒドロチオフェンが効率的に得ら
れることを見出した（式１１）。ジヨウ素置
換基は種々のパラジウム触媒反応によるカ
ップリング反応によって容易に様々な官能
基を導入できることも明らかにした。さらに、
様々なアリルプロパギルアルコールをヨウ
素で処理すると２，３位にジヨウ素置換基を
有するジヒドロナフタレンを高い収率で得
られた（式１２）。得られた生成物を DDQで
酸化した後、イソベンゾフランと反応させる
と有機半導体として OLEDや OFETでよく使わ
れるルブレンを効率できに得られた。 

 

⑧アニリン骨格を有するアリルジインが
NaAuCl4 触媒の存在下連続的環化反応が進行
し、対応するアリルまたはチエニルカルバゾ
ール骨格が効率的に得られることを見出し
た。さらに 2,1,3-benzothiadiazole(BT)を有

するテトラジイン出発物質から同様の反応
条件か BT をアクセプター部位とし、チエニ
ルカルバゾールをドナー部位とした新規
D-A-D 化合物を一気に効率的に合成した（式
１３）。サイクリックボルタンメトリ（CV）
及び吸収の測定により新規化合物の物性と
電子機能性を調べた。その結果、低い HOMO
レベルと狭いバンドギャップから有機トラ
ンジスター及び有機薄膜太陽電池のドナー
としての応用が期待されている。 
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