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研究成果の概要（和文）：ニッケル触媒存在下，4-メチレン-1,3-ジオキソランをアルキンとジメチルモノエト
キシアルミニウムと混合し，60℃，24時間反応させたところ，ニッケル触媒に対する環状カーボネートの酸化的
付加反応が進行し，アルキン，メチル基の付加反応が進行した。
さらに、二酸化炭素の挿入反応として，末端アルキンに対する付加反応を利用した高選択的アクリル酸誘導体の
新規合成を開発した。銅触媒とカリウムメトキシド塩基存在下，末端アルキンとトリアルキルホウ素を常圧二酸
化炭素雰囲気下で反応すると，二酸化炭素と有機ホウ素が末端アルキン炭素上で位置および立体選択的に付加反
応し，アクリル酸誘導体を与えた。

研究成果の概要（英文）：Although cyclic carbonates are utilized in fine chemicals and as monomers 
for polymerization in modern industrial synthesis, most synthetic utilities of 1,3-dioxolan-2-ones 
face difficulties due to the decarboxylation reaction. In this study, we have developed 
4-methylene-1,3-dioxolan-2-one undergoes oxidative addition of Ni(0) catalyst in the presence of 
Me2Al(OMe) followed by a coupling reaction with alkynes to form unsaturated beta-ketocarboxylic 
acids with high regio- and stereoselectivities. 
As an alternative development for CO2 fixation processes, we envisaged the three-component coupling 
reaction of terminal alkyne, trialkylboranes, and CO2 to yield alpha-substituted acrylic acids as a 
single product. Cu-catalyzed CO2 insertion reactions involving a dialkylvinylborane intermediate 
derived from alkynyltrialkylborate by a 1,2-alkyl group migration were carried out to afford α
-alkylated acrylic acids with excellent regio- and stereoselectivities.

研究分野：合成化学

キーワード： ニッケル　銅　有機アルミニウム　有機亜鉛　アルキン　二酸化炭素　共役ジエン　カーボネート
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１．研究開始当初の背景 
	 これまで，ニッケルやパラジウムを筆頭に
遷移金属触媒を用いた有機合成反応が盛ん
に開発されてきたが，専らクロスカップリン
グ反応の触媒として活用されてきた。その中
でもとりわけ，有機ハロゲン化物と有機金属
類によるカップリング反応が主流であった。
一方，炭素-炭素二重結合の切断反応を伴いな
がら，不飽和炭化水素が挿入する炭素骨格形
成はあまり多く報告されていない。本研究で
は，ニッケル以外にも，銅を触媒として用い，
有機アルミニウムや有機亜鉛等の有機典型
金属化合物によるシナジー効果を活用した
炭素−炭素二重結合切断を鍵反応とする炭素
骨格構築を開発する。特に，基質としてジケ
テン，エノールエーテル，アルケンやアルキ
ン等の不飽和炭化水素を用いて，カルボニル
類や二酸化炭素との挿入反応による新規炭
素−炭素結合形成反応を開発する。 
 
２．研究の目的 
	 本研究では，汎用性が高くかつ安価なニッ
ケル及び銅触媒と有機アルミニウムや有機
亜鉛および有機ホウ素等の有機典型金属化
合物との相乗効果を活用した新規反応の開
発を目指す。 

	 研究代表者らは，以前，ニッケル触媒を用
いた不飽和炭化水素化合物に対するカルボ
ニル化合物と有機亜鉛の共役付加反応を開
発した。例えば，共役ジエン，アルキン，ア
ルデヒド，ジメチル亜鉛を添加すると，異な
る 4成分が１分子ずつ位置及び立体選択的に
付加反応を行い，3E,6Z-オクタジエニルアル
コールを与えた（Scheme 1）。また，同形式
の反応を二酸化炭素雰囲気下で行うと
Scheme 1 とは異なる位置選択性で不飽和カ
ルボン酸の合成が可能になった（Scheme 2）。 
	 また，ニッケル触媒存在下，ジケテンに対
してアルキンと有機亜鉛及び有機アルミニ
ウムを添加すると，用いる有機金属化合物の
種類により反応挙動が異なる。ジメチル亜鉛
を用いて反応を行うと，ジケテンのエノール
炭素−酸素間結合が切断反応を受け，アルキ
ン挿入とジメチル亜鉛のカップリング反応
を同時に受け，ジエニルカルボン酸の位置及
び立体選択的合成が可能になった（Scheme 3，
2014年 ACIE）。一方，トリメチルアルミニウ
ム共存下で同形式の反応を行うと，アルキン
の二量化反応を伴いながら，ジケテンとメチ
ル基の付加反応が同時に進行し，トリエニル
カルボン酸を選択的に与えた。	

	

	 興味深いことに，トリメチルアルミニウム
の代わりにジエチルエトキシアルミニウム
を添加すると反応挙動が劇的に変化する。ニ
ッケル触媒存在下，ジケテン，アルキン，ジ
エチルエトキシアルミニウムを添加すると，
フェニル酢酸誘導体が選択的に得られた。更
に，同条件下において，トリフェニルホスフ
ィン配位子を加えると，対称性のフェニル酢
酸が得られた（Scheme 4）。本反応では，ま
ずジケテンの炭素−炭素二重結合が切断し，
引き続きアルキンとの付加反応が進行して
いるものと予想される。 
 

	 ジエチルエトキシアルミニウムの代わり
に，ジメチルメトキシアルミニウムを用いた
ところ，フェニル酢酸ではなく，ヘキサジエ
ン酸が得られた。生成物は，一見するとジメ
チル亜鉛を用いた生成物と異性体の関係に
あるように思われるが，両者の間では，異性
化を示さない。本反応もジケテンの炭素−炭
素二重結合が切断を受けながら進行してい
るものと思われる。 
	 以上の結果をまとめると，有機亜鉛を用い
るとジケテンのエノール炭素−酸素間にアル
キンが挿入して生成物を与えるのに対し，ジ
アルキルモノアルコキシアルミニウムを用
いるとジケテンの炭素−炭素二重結合が切断
して反応が進行しているようである。これら
の反応は，いずれもニッケル触媒と有機亜鉛
又は有機アルミニウムによるシナジー効果
を活用した特異な反応挙動であると見なさ
れるが，詳細な機構解明には至っていない。 
	 これまで，ニッケル触媒と有機アルミニウ
ムの相乗効果を利用した類似の反応例とし
て，檜山・中尾らによるピリジンに対するア
ルキンの直截的付加反応を介したビニルピ
リジン合成が報告されているが，本研究課題
のように炭素—炭素二重結合の切断を伴いつ
つ，アルキン挿入が連続的に進行する例は珍
しく，炭素—炭素二重結合の切断反応を伴う
タンデム反応として極めて興味深い。 
	
３．研究の方法 
（１）Scheme 3の結果をさらに発展させる目
的で，ニッケル触媒と有機アルミニウムによ
る相乗効果を利用した炭素—炭素結合の切断
反応の開発を行った。ビニルエーテル骨格に
注目し，4-メチレン-1,3-ジオキソランによる
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アルキン及び有機アルミニウムとの反応を
開発した。プロパルギルアルコールと二酸化
炭素から合成した 4-メチレン-1,3-ジオキソラ
ンを基質に用いて，ニッケル触媒存在下，ア
ルキンと有機アルミニウムとの反応を行っ
たところβ-ケト酸の新規合成法を開発する
ことができた(Scheme 5)。 
（２）銅触媒作用を利用した末端アルキン，
有機ホウ素及び二酸化炭素との 3成分連結反
応を開発した。具体的には，末端アルキンを
常圧二酸化炭素雰囲気下，トリアルキルホウ
素を反応すると，末端アルキンの末端炭素上
に二酸化炭素と有機ホウ素由来のアルキル
基が反応し，位置及び立体選択的にアクリル
酸誘導体が得られた(Scheme 7)。以下に詳細
結果を記す。 
 
４．研究成果	
（１）4-メチレン-1,3-ジオキソランとアルキ
ン及び有機アルミニウムとの炭素-炭素構築
の開発 

 

 
 
	 窒素雰囲気及び Ni(cod)2触媒存在下，4-メ
チレン-1,3-ジオキソランをアルキンとジメチ
ルモノエトキシアルミニウムと混合し，60℃，
24時間反応させたところ，ニッケル触媒に対
する環状カーボネートの酸化的付加反応が
進行し，アルキン，メチル基による 3成分連
結反応が進行した。想定される反応機構を
Scheme 6に示す。アリルニッケル中間体を介
して進行していると考えられるが，脱炭酸を
伴わずに，二酸化炭素が転位反応を行いβ-
ケトカルボン酸を与えている点が興味深い。
特に，ビニル骨格を有するメタルカーボネー
トが転位反応を起こし，二酸化炭素を放出す
ることなく炭素-炭素結合形成反応を起こし

ていることが珍しい。本法は，プロパルギル
アルコールと二酸化炭素から合成できるメ
チレン環状カーボネートの炭素骨格転位反
応であるといえる。中間体の炭酸アルミニウ
ムエノレートが 1,3-転位を起こし，β-ケト酸
を与える二酸化炭素の分子内移動反応は，サ
ボテン等の多肉植物が引き起こすベンケイ
ソウ型有機酸代謝（CAM 型光合成）に酷似
している。夜間に二酸化炭素を取り込み，昼
間に二酸化炭素の還元反応を起こす CAM 型
植物の炭素固定化の生体系システムにおい
て，炭酸アルミニウムエノレートが 1,3-転位
反応を起こし，β-ケト酸を与えることが報告
されている【T. Aida et. al., JACS, 3063(1989)】。
つまり，本法は，植物の光合成過程における
炭素固定化を実証した例であるといえる。 
 
（２）銅触媒を利用した末端アルキン，有機
ホウ素及び二酸化炭素との 3成分連結反応 
不飽和炭化水素に対する二酸化炭素の挿入
反応として，末端アルキン炭素上のジェミナ
ル位における付加反応を利用した高選択的
アクリル酸誘導体の新規合成を開発した
(Scheme 7)。当研究室では，これまでに，ア
ルキニルトリアルキルボレートの転位反応
を活かした新形式のビニルボランの形成法
を開発している。本研究においては，IPrCuCl
（カルベン銅）触媒とカリウムメトキシド塩
基存在下，末端アルキンとトリアルキルホウ
素を常圧二酸化炭素雰囲気下で反応すると，
二酸化炭素と有機ホウ素が末端アルキン炭
素上で位置および立体選択的に付加反応し，
アクリル酸誘導体を与えることを見いだし
た。アルキンと有機金属化合物を用いた二酸
化炭素挿入を伴うアクリル酸誘導体の合成
は，既にHou等によって報告されているが【Z. 
Hou et. al., Chem. Eur. J., 15218(2015)】，本法は
選択性も反応機構も既往例と全く異なる。ア
ルキニルトリアルキルボレートの 1,2-転位に
よって生じるビニルホウ素の形成には，カリ
ウムメトキシドが最も効果的であることが
明らかになった。 
	 本反応は次のような機構で進行している
と思われる。アルキニルトリアルキルボレー
トの転位反応により立体選択的にビニルボ
ランが形成し，IPrCuCl 触媒によるトランス
メタル化反応を経て，ビニル銅が生成し，二
酸化炭素の挿入を促進している。この場合，
塩基の選択は極めて重要であり，塩基性が高
い塩基やアセチリドアニオン自体が二酸化
炭素と直接反応することができるため，塩基
の選択が反応の進行に大きく影響を与えて
いるといえる。本法はビニル銅を形成する高
立体選択的カップリング反応として意義高
い。 
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