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研究成果の概要（和文）：本研究では、炭素-窒素結合間に軸不斉を有する非ビアリール型キラル化合物の合成
を行った。これまで1-アダマンチル基のような嵩高い置換基を有する化合物において、軸不斉が発現することが
知られていたが、本研究において、t-ブチル基や2-アダマンチル基のような置換基においても軸不斉が発現する
ことを見出した。さらに、それらの光学分割にも成功し、パラジウム触媒を用いた触媒的不斉反応の不斉配位子
として、利用可能であり、生成物が高いエナンチオ選択性で得られることを明かにした。以上のように、本研究
を推進することで、不斉合成の分野の発展に大きく貢献することができた。

研究成果の概要（英文）：In this study, we found the non-biaryl type axially chiral compounds with 
t-butyl group or 2-adamantyl group instead of 1-adamantyl group. These compounds have stable axial 
chirality at carbon-nitrogen bond. We successfully obtained the optical active compounds with high 
enantiomer excesses by the optical resolution of these racemic compounds using chiral HPLC. We also 
used them as chiral ligands for the catalytic asymmetric reactions such as palladium catalyzed 
asymmetric allylic alkylations of allylic esters with dialkyl maltase and indoles in good yields 
with good to high enantioselectivities.

研究分野： 有機合成化学
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１．研究開始当初の背景 
 極微少量の不斉源から大量の目的とする
キラル化合物を合成することが可能な触媒
的不斉合成は、１９８０年代からの目覚ま
しい発展により、我々が高度文明を維持す
るために必要不可欠な手法となった。しか
しながら、かの有名な BINAP を配位子とし
て用いても高い立体選択性を得ることが不
可能な場合が存在する。従って現在でも新
しい不斉配位子の開発は重要である。 
 一方、炭素−窒素結合間に軸不斉を持つキ
ラル有機分子の合成は一般的に困難である。
この理由としては、BINAP のように炭素−
炭素結合間に軸不斉を持つ化合物と比較し
てラセミ化が進行し易いため、その光学活
性体としての存在が難しく、その構造設計
が重要となるからである。Kamikawa らは
面不斉を持つアレーン-クロムカルボニル
化合物を利用し、炭素−窒素結合間に軸不斉
を持つ N-アリールインドール誘導体の合
成を行っている。また、Kitagawa らは、キ
ラルパラジウム触媒による触媒的不斉合成
によって、光学活性な N-アリールインドー
ル誘導体を合成している。しかしながらい
ずれの場合においても、合成に焦点を当て
ており、合成したキラル有機分子の不斉配
位子への利用などの応用については研究が
行われていない。 
 本申請者は近年、炭素−窒素結合間に軸不
斉を持つ N-アリールインドール型アミノ
ホスフィン（化合物１）及び N-アリールイ
ンドリン型アミノホスフィン（化合物２）
を合成し、それらが触媒的不斉反応の不斉
配位子として利用できることを明らかにし
てきた。また同じ絶対配置を有するそれぞ
れの化合物を用いパラジウム触媒によるマ
ロン酸誘導体の不斉アリル位アルキル化反
応を行うと、反応メカニズムの違いから両
エナンチオマーの生成物を作り分けができ
ることを明らかにした。さらに最近、炭素−
窒素結合間に軸不斉を持つ鎖状アミンであ
る N,N-二置換アニリン型アミノホスフィ
ン（化合物３）の合成を行った。化合物３
は、化合物１や化合物２よりも、炭素−窒
素結合間の軸不斉のラセミ化が進行しやす
いと考えられたが、実際には N-アリールイ
ンドリン型アミノホスフィン２よりも安定
に存在することが実験により明らかとなり、
触媒的不斉反応の不斉配位子として利用可
能であることを見出した。 
 

 

 
２．研究の目的 
 本研究では、N,N-二置換アニリン型アミ
ノホスフィン化合物３の類似体である鎖状
アミンを合成し、パラジウム触媒などを用
いた不斉反応の不斉配位子として利用可能
であることを明らかにする。 
 
３．研究の方法 
（１）化合物３の 1-アダマンチル基を t-ブ
チル基に変換した化合物４を設計・合成す
ることで、より立体障害の小さい新しい炭
素−窒素結合間に軸不斉を持つキラル有機
分子を合成し、触媒的不斉反応の不斉配位
子として利用を試みた。 
（２）化合物３のメチル基をシンナミル基
に変換した化合物５を設計・合成すること
で、触媒金属の配位位置を変化させた新し
い炭素−窒素結合間に軸不斉を持つキラル
有機分子を合成し、触媒的不斉反応の不斉
配位子として利用を試みた。 
（３）さらに（２）で開発した化合物の 1-
アダマンチル基を 2-アダマンチル基に変
換した化合物６を設計・合成することで、
より立体障害の小さい新しい炭素−窒素結
合間に軸不斉を持つキラル有機分子を合成
し、触媒的不斉反応の不斉配位子として利
用を試みた。 

 

 
４．研究成果 
（１）化合物４の合成を行ったところ、化
合物３と比較して炭素−窒素結合間の軸不
斉のラセミ化が進行しやすいものの、光学
活性体として分割可能であり、またパラジ
ウム触媒によるマロン酸誘導体の不斉アリ
ル位アルキル化反応（式１）を行うと、化
合物３の場合よりも触媒活性が高く、使用
する触媒量の削減を達成できただけでなく、
生成物のエナンチオ選択性も最高 95％ee
と、不斉誘起能も高い不斉配位子として利
用可能であることを明らかにした。 
 

 

式１ 
 
（２）化合物５の合成を行ったところ、キ



ラル HPLC により容易に光学活性体とし
て分割可能であり、またパラジウム触媒に
よるインドール誘導体の不斉アリル位アル
キル化反応（式２）を行うと、生成物のエ
ナンチオ選択性が最高 98％ee と高い不斉
誘起能を有する不斉配位子であることを明
らかにした。また、化合物３を用いた場合
に得られる生成物のエナンチオマー体が得
られることが明らかとなった。この理由は、
化合物３の場合には、パラジウムがリンお
よび窒素に配位しているのに対し、化合物
５の場合はリンおよびシンナミル基のオレ
フィン部位に配位しているためであると考
察した。 
 

 
式２ 
 
（３）化合物６の合成を行ったところ、化
合物１-５と比較して炭素−窒素結合間の
軸不斉のラセミ化が進行しやすいものの、
置換基 R が嵩高い場合には、光学活性体と
して分割可能であり、またパラジウム触媒
によるインドール誘導体の不斉アリル位ア
ルキル化反応（式２）を行うと、不斉配位
子として利用可能であることを明らかにし
た。今後、基質の scope&limitations の検
討を行う予定である。 
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