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研究成果の概要（和文）：イミドイルクロリド とアルデヒドとから含窒素複素環式カルベン 
(NHC) 触媒反応により生成するα－ケトアミンの加水分解による1,2-ジケトンのone-pot合成とそ

れに続く、含窒素複素環化合物のone-pot合成法を開発した。 
不斉触媒反応への利用を目的とし、新規C2－対称性イミダゾリウム塩を合成した。第二級アルコ

ールのアシル化を利用した速度論的分割やアルデヒドのシアノシリル化反応に合成したC2－対

称性イミダゾリウム塩から生成するNHC触媒を用いた。イミダゾール環4,5位フェニル基が反応

を大きく加速する効果があることを見出した。 
 
研究成果の概要（英文）： An efficient one-pot synthesis of various unsymmetrical benzils and 
heterocycles has been developed. NHC-catalyzed aroylation of N-phenylimidoyl chlorides with aromatic 
aldehydes followed by acidic hydrolysis gives benzils. A one-pot synthesis of quinoxalines and 
pyrazines by condensation/ cyclization reaction of unsymmetrical benzils generated in situ with 
diamines was also achieved.  
Novel C2-symmetrical imidazolium salts were synthesized and used in kinetic resolution of secondary 
alcohols and in asymmetric cyanosilylation as a catalyst precursor. It was found out that substituents at 
4- and 5-position of imidazole increase the reaction rates.   
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１．研究開始当初の背景 
有機触媒反応は十数年前から注目されるよ
うになった。有機触媒の開発研究が盛んにな
るとともに、NHC の有機触媒としての利用研
究も国内外の多くの研究者により検討され、

新規反応も次々と報告されるようになった。
研究代表者は有機触媒の流行に先駆けて
NHC を有機触媒とする反応開発研究を開始
しており、NHC を有機触媒とする、炭素ー炭
素結合形成反応や不斉反応を開発してきた。 
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２．研究の目的 
本研究は効率的、経済的で環境に優しい有機
合成法の開発を目的とする。有機分子 NHC
触媒を利用した重要な合成中間体 1,2-ジケ
トン類の高効率な合成法の確立と光学活性
NHC を用いた不斉合成を検討する。NHC の
分子構造をデザインし、より選択性、反応性
の高い触媒の開発を行う。 
３．研究の方法 
有機触媒 NHC の構造は多様である。NHC を
触媒とする多くの反応が報告されているが、
その構造と触媒活性との詳しい相関は明ら
かでない。いくつかの反応例で示されるよう
に、個々の反応にはそれぞれ適した触媒構造
が存在すると考えられる。 1,2-ジケトン類の
合成と不斉シアノシリル化、不斉アシル化に
用いる NHC の分子構造を設計し、より選択
性、反応性の高い触媒の開発を行う。 
４．研究成果 

(1) ①含窒素複素環式カルベン（NHC）の触

媒反応を利用した非対称ベンジルの合成を検

討した。NHCの前駆体としてはイミダゾリウ

ム塩を用いた。イミドイルクロリドと芳香族

アルデヒドとからNHCの触媒反応によりα－
ケトイミンを合成し、このイミン部分を加水

分解することで、非対称ベンジルを合成した

。イミドイルクロリドのアロイル化反応条件

を検討し、3 mol % という少量の触媒量でも

高収率で反応が進行する条件を見出した。ま

た、4 位と 5 位にフェニル基が置換したイミ

ダゾリウム塩から生成するNHCの触媒活性が

高いことを見出した。α－ケトイミンの加水分

解は定量的に進行した。種々の置換基を持つ

イミドイルクロリドとアルデヒドとの組み合

わせにより，この方法を用いて多様な非対称

ベンジルの合成が可能になった。 
②生成物を単離精製することなく、NHC触媒

反応に引き続いて加水分解反応を行う 
one-pot 法による1,2-ジケトンの合成が可能で

あることを見出した。従来の方法では合成が

困難などの問題があった非対称ベゾゾイン類

が、市販の簡単な化合物から効率よく合成で

きた。1,2-ジケトンは医薬品のファルマコアと

して重要な含窒素ヘテロ環化合物の合成中間

体となる。 
③ キノキサリンのone-pot合成とその反応条

件について検討した。 イミドイルクロイドの

アロイル化に続く脱水縮合反応はTHF中、 イ
ミドイルクロイドに対してフェニレンジアミ

ンを10当量と濃H2SO4を用いて24時間還流を

行うことが最適であることを見出した。 そし

て実際にこの条件を用い、 one-pot にて多種

のジアリールキノキサリンを合成することが

できた。 

④ピラジンのone-pot合成法を開発した。 イミ

ドイルクロイドのアロイル化に続き 反応系

内にH2SO4  を加え、ベンジル体を合成した。

その後、 イミドイルクロイドに対してエチレ

ンジアミンを12当量を加えて還流を行うと縮

合反応が進行した。 その反応溶液に硫黄を加

えて再び還流を行うと芳香化が完結し、 ピラ

ジン体ができた生成した。 以上の条件がピラ

ジン体のone-pot 合成において最適であるこ

とを見出し、 この条件を用いて多種類の基質

からone-pot にてピラジン体の合成を行った。 
⑤1,2-ジケトン類は合成化学上有用である。例

えば1,2-ジアリール体であるベンジル類は複

素環化合物の合成原料として重要である。非

対称ベンジルから合成される複素環には有用

な生物活性を持つものが多く存在するため、

非対称なベンジルの合成は医薬品の開発にお

いて有用である。既存の合成法は毒性の高い

試薬や中間体の利用、反応の位置選択性制御

が困難、必ずしも任意の置換基を持つ化合物

を合成できないなどの問題点を持っていたが

、本研究にて開発した方法により、これらの

問題点の一部が解決できた。 
(2) ①触媒反応への利用を目的とし、新規C2

－対称性イミダゾリウム塩の合成を行った。

窒素元素上の置換基に1-フェニルエチル基あ

るいは1-(1-ナフチル)エチル基を持ち、４位お

よび 5 位にメチル基等が置換したイミダゾ

リウム塩を合成した。新規化合物である4,5-
ジメチル体は光学活性なアミンとオルト儀酸

エステルとからアミジンを合成し、これと3-
クロロブタノンとの環化反応、続く酸化／芳

香化反応により合成できた。 
②4,3 位に置換基を持つ C2－対称性のイミダ
ゾリウム塩を NHC 触媒の前駆体として用い
たアルデヒドの不斉シアノシリル化反応、第
二級アルコールの不斉アシル化反応による
速度論的分割行った。その結果、4,3 位の置
換基 (Me, Ph) の存在が触媒反応の速度を著
しく速めることが分かった。 
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