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◆◆◆ 研究紹介 ◆◆◆ 
 

新規含フッ素有機酸化剤による 

ホモカップリング反応 

A01班 是永敏伸（岩手大工） 

 

当グループでは、嵩高いルイス酸と嵩高いルイス塩

基からなる FLP と呼ばれる現象を利用した新規不斉水

素化反応の開発を目指し検討を行っている。その中で

含フッ素化合物は新規ルイス酸開発のための重要なユ

ニットである。今回我々は、新規含フッ素ルイス酸の

開発過程で予期しない現象を発見し、それが有機分子

触媒による酸化的カップリング反応に繋がる可能性を

見出したので、ここに報告する。 

オクタフルオロシクロペンテン（1a）は主に半導体

ウェーハエッチングに使われる液体であるが、そのオ

レフィン上のフッ素は求核剤により容易に置換される

ことが知られており、フルオロシクロペンテン骨格に

さまざまな置換基を導入することが可能である 1。求核

剤としては、グリニャール試薬や有機リチウム試薬を

使用するのが一般的であるが、我々はアリールグリニ

ャール試薬による 1a のアリール化反応を行った際に、

無視できない量のビアリール化合物が副生成物として

得られる事を見出した。この予期しない副生成物の発

生は 1aがグリニャール試薬に対し酸化剤として働きホ

モカップリング反応が起きたためであることがわかり、

1a が酸化剤として有機合成反応を引き起こすという珍

しい例の発見となった。1aの LUMOは-2.07 eVであり

（B3LYP/6-31+G*レベル）、有機酸化剤としてよく用い

られるベンゾキノン（-3.95 eV）ほどではないがそれな

りに LUMOの低い化合物であり、グリニャール試薬に

対して有効な有機酸化剤として働いたわけである。1a

による PhMgBr のカップリング反応の最適化を行った

ところ、グリニャール試薬に対し 40 mol%の 1aを加え

室温で 3 時間撹拌することで、単離収率で 70%のビフ

ェニルを得ることに成功した。しかし、1a に対するフ

ェニル基の付加反応を抑えることはできず、これ以上

の収率向上は見込めなかった。 
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そこで 1aのオレフィン上にある脱離性の高いフッ素

を脱離性の低いアリール基に置換（1b-1f）し、有機酸

化剤としての能力を評価した。その結果、フッ素の代

わりにフェニル基を導入した 1bを酸化剤として用いた

場合にはホモカップリング反応は全く進行しなかった

が、フェニル基の代わりに含フッ素芳香環を導入する

とホモカップリング反応は進行した。特にヘプタフル

オロトリル基を有する 1f を用いた場合には、82%の収

率でビフェニルが得られる事がわかった。これら酸化

剤の LUMOを計算してみると、LUMOレベルが低いも

のほどホモカップリングが進行する傾向にあることが

分かった。特に、1fの LUMOは、ベンゾキノンにはや

や务るものの、かなり低いレベルにあり、有機酸化剤

として効果的に働くことが理論的にも示された。 

 
酸化剤 1f を用いたホモカップリング反応の反応条件

を最適化したところ、PhMgBr に対し 0.25mol %の酸化

剤の量でも、25 ℃、1 時間で定量的に反応が進行する

ことがわかった。これまで有機酸化剤によるグリニャ

ール試薬の報告例は数例あるが 2、どの場合もグリニャ

ール試薬に対し 100～50 mol%の有機酸化剤が用いられ

てきた。それらに対し、今回の結果は酸化剤 1f が 4 電

子酸化剤として効果的に働くという特異な例となった。

さらに PhMgBr に対し 10 mol%の 1f を用い空気雰囲気

下で反応を行ったところ、60%収率でビフェニルが得ら

れ、わずかではあるが触媒的に反応が進行することを

確認できた。 

 

(1) Yamada, S.; Konno, T.; Ishihara, T.; Yamanaka, H. J. 

 Fluorine Chem. 2005, 126, 125-133. 

(2) Amaya, T.; Suzuki, R.; Hirao, T. Chem. Eur. J. 2014, 20, 

 653-656, and references therein. 
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◆◆◆ 研究紹介 ◆◆◆ 
 

[n+2]不斉環化反応による 

キラル四置換炭素の構築 

A02班 滝澤 忍（阪大産研） 

 

 ケチミンや多置換オレフィンを基質とする付加反応

は、キラル四置換炭素の直接的構築法となる。しかし

例えばケチミンは、アルジミンと比べ電子的・立体的

要因により反応性・面選択性が乏しく、不斉反応への

展開は困難である。そのような背景下、我々は入手容

易なアレン酸エステル 1 を求核種とするケチミンとの

エナンチオ選択的な[n+2]環化反応により、高度に官能

基化されたキラル四置換炭素を有する含窒素環状化合

物の効率的合成に成功している 1-2。 

今回、1 と多置換オレフィン 2 または 4 との[n+2]環

化反応によるテトラヒドロベンゾフラノン骨格 3、およ

びシクロブタン環 5の構築について紹介する。 

1. [3+2]環化反応によるテトラヒドロベンゾフラ

ノンの合成 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

テトラヒドロベンゾフラノンは (-)-nocardione Aや

loukacinol Aなど薬理活性物質の基本骨格として普遍的

に見られる骨格である。これまでの基質1を用いるドミ

ノ反応研究から、ホスフィン系ルイス塩基触媒を用い

ると、1のα付加反応が優先することが明らかとなって

いる。今回、反応中間体Iaをブレンステッド塩基として

用いた後、生成するIIIをマイケル受容体として利用す

る[3+2]環化反応を検討した。すなわち、Iaが塩基とし

てジエノン2のヒドロキシ基のプロトンを引き抜き、生

成する酸素アニオンIIが求電子種IIIのγ-位に付加する。

生成したβ-カルボアニオンIVの非対称化をともなう分

子内マイケル付加反応、続く中間体Vの水素移動、VI

からの触媒のβ-脱離が進行すれば、テトラヒドロベンゾ

フラノン3が得られ

ると考えた。反応条

件を種々検討した結

果、スピロ型ホスフ

ィン系有機分子触媒

(R)-SITCP3を用いる

と目的の環化体3が

単一のジアステレオ

マーとして最高96% 

eeで得られた。 

2. [2+2]環化反応によるシクロブタン環の構築 

キラルな四員環化合物は様々な天然物や生物活性化

合物に見受けられる。しかしながら、環歪みが大きい

四員環は合成が難しく、その構築には多段階を必要と

した。キラルな四員環化合物の簡便かつ容易なエナン

チオ選択的合成法の開拓は、重要な研究課題の一つと

なっている。最近、我々は、1（R1 = Et）と 4との反応

に、アミン系ルイス塩基部位を持つ有機分子不斉触媒

β-isocupreidine (β-ICD)4を用いると、4 に対して 1 の γ

付加が優先しエナンチオ選択的[2+2]環化反応が進行す

ることを見出した。

本反応では、高度に

官能基化されたシ

クロブタン 5a が単

一ジアステレオマ

ーとして得られた。 

現在、反応の基質一般性と詳細な反応機構の解析を

行っている。 
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◆◆◆ 研究紹介 ◆◆◆ 
 

π共役系分子のレドックス機能を 

活用する有機触媒システムの構築 

A02班 雨夜 徹（阪大院工） 

 

 酸化還元（レドックス）反応は遷移金属が得意とす

る反応であるが、近年、レアメタル供給の国際的課題

から、代用あるいはそれを凌駕する有機分子触媒の開

発が求められている。我々はこれまで、π共役系高分子

ポリアニリンのレドックス機能を活用した遷移金属酸



化反応システムを開発してきたが、π共役系分子自身も

有機レドックス触媒として活用できる。例えば、ポリ

アニリンの場合、単位酸化構造であるキノンジイミン

と単位還元構造であるフェニレンジアミンの間で電子

およびプロトンの授受が可能であり、酸化体からは酸

化反応シス

テムが、還

元体からは

還元反応システムの構築が可能になると考えられる。 

 我々はこのような概念に基づく有機レドックス触媒

開発から当新学術領域研究に貢献すべく研究を展開し

ている。ここでは、①ポリアニリンのレドックスを担

う単位構造であるキノンジイミンによる有機マグネシ

ウム試薬の触媒的な酸化的カップリング、②触媒量の

ポリアニリン還元体により誘起されるアリールジアゾ

ニウム塩とアレーン類のカップリング反応について述

べる。 

①有機マグネシウム試薬の酸化的ホモカップリング

は、様々な高原子価遷移金属を用いることで進行する

ことが知られている。しかしながら、有機分子を酸化

剤とするグリニャール試薬のホモカップリング反応は、

ほとんど検討されていない。我々は、ベンゾキノン-1,4-

ジイミン化合物 1 を用いることで、予想される副反応

である 1 への有機マグネシウム試薬の付加反応が全く

起こらず、アリールまたはアルケニルマグネシウム試

薬の酸化的ホモカップリングが定量的に進行すること

を見出した（Scheme 1a）1。今回、この酸化的ホモカッ

プリングにおけるベンゾキノン-1,4-ジイミン化合物 1

の分子状酸素を末端酸化剤とする触媒化に取り組んだ。 

10 mol%の 1の存在下、α－スチリルマグネシウムブ

ロミドを窒素雰囲気下で系中に加え、その後酸素を系

中に導入した。その結果、中程度の収率で目的とする

ホモカップリング体が得られた。NMR実験より、反応

後還元された 1 が酸素により再酸化され、予想したよ

うに触媒が回転していることを示唆する結果を得た

（Scheme 1b）。現在、触媒回転数の向上および基質適

用範囲の検討に取り組んでいる。 

 

Scheme 1 

②アリールジアゾニウム化合物とアレーン類のクロ

スカップリング反応はゴンバーグ・バックマン反応と

して知られている。この反応は、C－H結合が切断され

C－C結合が形成される魅力的な反応であるが、一般的

に収率が低く実用性に乏しいという課題があった。今

回、ポリアニリン還元体を１電子還元剤として活用し、

ジアゾニウム化合物を還元しながらアリールラジカル

を発生させ、ラジカル連鎖的にクロスカップリング反

応が進行するか検討した。 

1 mol%のポリアニリン還元体と過剰量のフランの溶

液に、4-ブロモベンゼンジアゾニウム化合物を加えると、

クロスカップリング体が良好な収率で得られた

（Scheme 2）。その他、種々のアリールジアゾニウム化

合物とヘテロアレーンあるいはアレーンとのカップリ

ング反応を検討し、多くの場合で反応が進行しクロス

カップリング体が得られた。現在、反応機構を調査し

ている。 

 

Scheme 2 

 

(1) Amaya, T.; Suzuki, R.; Hirao, T. Chem. Eur. J. 2014, 20, 

653. 

 

◆◆◆ トピックス ◆◆◆ 
 

①白川 誠司 准教授（A01 班）が「環境調和型精密有

機合成を指向したキラル中性塩触媒反応系の構築」の

業績により、長瀬科学技術振興財団 長瀬研究振興賞を

受賞されました。 
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