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α位三級水素を含むテトラアルキルボラード

錯体による高選択的還元反応に関する研究
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緒    一論

 本論文は著者が大阪大学大学院基礎工学研究科博士課程に赤いて，村橋

俊一助教授の御指導のもとに行左ったホウ素アート錯体を用いた高選択性

還元に関する研究の成果を記述したものである。

 H．C．Brownのハイドロボレーションによってオレフィノやアセチレン化合物

とシボ．ラ・ソか一’ら有機ホウ素化合物が高収率で容易に合成できるよう．に在っ

て以後，有機ホウ素化合物に関する研究が飛躍的に進行し，有機ホウ素化

合物が有機合成化学上有効な中間体の一つであることが明らかにされてい
1）

る。有機ホウ素化合物は酸化によってアルコール，ケトンに導けるし，さ

らに種々の試剤を作用させることにより，アルコール，カルボニル化合物，

ハロゲン化物日カルボソ酸，ニトリル，アミン，ジエンにも変換すること

ができ飢さらに最近，有機ホウ素化合物に他の有機金属を作用させ，生
         2）
成するホラー一ト錯体を合成に用いる・反応も開発され，アセチレノ，オレフ
                              3）
イソ，カルボニル化合物，アルコール庄とに誘導することができる。

 有機ホウ素化合物を用いた合成反応の研究過程でテトラアルキルボラー

ド型錯体の1一つが塩化ベンジルを効率よくトルエンに還元することを見い

だした。還元反応は有機会或化学に存いて，有機化合物の誘導，官能基の
                         4）
変換ということから酸化反応とともに重要在反応である。 金属一水素結

合をもたないテトラアルキルボラード錯体が塩化ベノジル牟還元したこと

に注目し，この錯体の還元試剤としての応用を目的として研究を行なった。

 まず，ハロゲン化アルキルとの反応を検討し，リチウム9，9一ジブチルー9一ボラビッ

クロ〔・313．1〕．ノナソー9一アート（9－BBNア十ト錯体）が従来の試剤にはみ

られ在かった特異た選択性をもつ還元試剤であることを明らかにした。1

級歩よび2級アルキルのハロゲノ化物に対してほとんど不活性であるが，

3級アルキル，ベンジルのハロゲン化物とは容易に反応し，還元生成物を
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   5）
与える。 また，この特徴ある還元反応の機．構を検討し，カルボニウムイ

オノを経る反応であることを明らかにした。

 次にカルボニル化合物との反応を検討し，9－BBNアート錯体による

還元はカルボニル基の周囲の立体的因子に影響されることを示し，異存っ

たカルボ。ニル化合物の混合物から片方を選択的に還元できることを示した。

さらに還元反応の立体化学を検討し，メタノール，リチウムメトキシドの
                                  6）
添加によって還元生成物の立体化学が逆転するという興味ある結果を得た。

 つづいて，エポキシ化合物の開環反応を調べ，エポキシの周囲の立体的

因子によって反応性声変化すること，置換基によって干の開環の方向が逆
                   7）
転ずるこ．と宏どの性質をもつことを示した。
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第1編 9－BBNアート錯体によるハロゲン化

アルキルの還元反応

第1章  緒 目

 ハロゲン化物を還元的に脱ハロゲン化して炭化水素に導く方法は有機合
                                1）
成化学上，重要な反応の1つで一あるが，従来水素化アルミニウムリチウム，

              2）
あるいは水素化トリブチルスズが用いられている。 金属水素錯化合物の

前者はヒドリドのSN21的攻撃によりそのハロゲノ化アルキルに対する反

応性は1級〉2級〉3級の順である。後者はラ！カル機構で進行し、その

反応性は3級〉2級〉1級の順であ瓦この他金属水素錯化合物に置換基
                            3）を導入して還元力を強化した水素化・トリェチルホウ素リチウムや，逆に

                 4）         5）
弱めた水素化シアノホウ素ナトリウム，’また水素化銅錯体をはじ．めとして

一多くの試剤r一’官欄発されている。

                        17）
 さて，9一ボラビシクロ〔3．3．1〕ノナン（9－BBN）を用いた反応の研

尭過程でB一フチ加g－BBNとブチルllチウムから得られるホウ素アート錯

 蛾体（9－BBNアート錯体）は塩化ベン！ルを温和な条件で容易にトルエン

に変換することを見いだした。9－BBNアート錯体はテトラアルキルボラ

ニト錯体の一種で二あるが一，テトラアルキルボラード神体と有機化合物の反応

     19）
例は少在い。．、9－BBNアート錯体が塩化ベンジルに対して高い反応性を

示し，還元生成物を与えたことは，この錯体が，その特異左反応性による

廠規の還元試剤である．可能性を示唆している』そこで9－BBNアーぺ錯体

と種々のハロゲン化アルキルとの反応を検討した。
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第2章 9－BBNアート錯体と塩化ベンジル
      の反応

§2－1 緒    ．言

 9一ボラビシクロ〔3，3．1〕ノナノ（9－BBN）ば有効左モノハイドロボレー

         1つ
ション試剤であるがオレフィノと反応させるとホウ素化合物↓を生成する。

これをアルカリ性過酸fヒ水素で酸化すると足を与えるのに対し，↓にアル

キルリチウム化合物を反応させ・生成する足を同様にアルカリ性過酸化水

素で酸化すると乏拾よび運を生成した。（eq．1）この反応性の差に着目

し，有機ホウ素化合物gアート錯体足あ酸化反応を検討した結果，L5位

の炭素一水素結合の水素は特異であり，とドリド性が高いと予想された。

ホウ素のアー奔錯体のα位の水素の電荷密度が高いことがW出igによって

頂

      ⑤◎H

場評 丑

一、誇鴇
五

H

Φ◎H
土

σ   O     （閑．1）

王

       20）
指摘されて春グDamiCOばいくつかのテトラアルキルボラード錯体について

赤外吸収スペクトル鳶よび舳rスペクトルを測定し，硯一メチレ：／基がホウ

                        2王）
素上の陰電荷の影響をかなり受けていることを示した。また，J当ger等は

リチウムテトラブチルボラードが高温（120？）をがら塩化ベンジルの還元

             19島）
を行なうことを報告している。 そこでアート錯体足の塩化ベンジルに対
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する還元能を調べてみたところ，興味深し（ことには，足のヘキサン溶液に

塩化ベノジルを加えると室温i．5時間でトルエンが得られることを見いだ

した。このように足ば温和在条件下で用いることができる還元試剤として

期待されるので，この点を詳細に検討することにした。

§2－3 ・結果と考察

 9－BBNにメタノτルを作用させて得られるB一メトキシー9－BBNに
                  22）
2当量のブチルリチウムを反応させるか，あるいは9－BBNに1一ブテノ，

ブチルリチウムを順次反応させて生成するアート錯体足をアルカリ性過酸

化水素で酸化するといずれも4，旦を生成した。溶媒効果は大きくヘキサ

              的
ノ中では4を主として生成する。 これは下式のようなヒドリト’の放出を

                      2書
ともなう転位反応によると考えると合理的である。（eq．2），この場合過酷

舳デ」㌧由
              8
             ！、            Bu8u

繋一め㎞、
       ◎H

        土

化水素がヒドリドの受容体として働いているが，もし適当なヒドリドの受

容体が存在すれば還元試剤として働くと期待できる。そこでまず塩化ベン

ジルの還元を検討した。

 ヘキサン中，B一ブチルー9－BBN坦に当量のブチルリチウムを加える

と白色沈澱が生成する。室温で1時間携枠したのち，沈澱をヘキサンで一

度蹄浄し，当量の塩化ベノジルを氷冷しながら加えた。1．5時間室温で援
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拝したのち，アルカリ性過酸化水素水を加えて，反応を停止した。有機層

をガスクロマトグラフィーで分析したところ，ブタノール（190％），トルエ

ノ（99％），ビシクロアルコールん（72％），シクロオクタン⑤（3％）が生成

していた。（eq．3）

へ／8・

       十・PhCH C‘
            2

heXane

0H

              H

・…、・・・…Φ・α（明．。、
              OH
 99％   190％
              72％    3％                4     5
                ～             ’｝

ところで・アート錯体足には室温でハロゲン化アルキルを還元する穫高．活

性危水素源（たとえばB－H結合）を持たず，一方ブチルリチウムがヘキサ

                        2φ
ノ中で直接塩化ベンジルを還元することが知られているので，3が反応種

であるかどうかという点を検討した。 eq．3に示したようにブタノールが

ほぼ定量的に得られていることから，ブチルリチウムによる直接的在塩化

ベノジルの還元は起こってい在いと考えられる。ブタノールの生成は，ホ

ウ素一ブチル基の結合の存在を示すも6％あり，2当量のブタノールが得

られたことぱブチルリチウムのブチル基もホウ素原子上に配位しセいたこ

とを示し，ブチルリチウムばほとんど存在してい左いと考えられる。また，

1とブチルリチウムから得られる白色沈澱のベソゼニ・溶液のnmrスペクト

ルにはアルキルリチウムのα一メチレン水素に起因するδ一〇．7ppm付近の一
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   閉）
シグナルが観測され危い。従って少くともn町のタイムスケール。のうちで

はブチルリチウムは存在していないことになる。。

次に水素化11アルキルホゥ素（・、・㌔）型錯体⑥の可能性が考えられ

る。R，B㌔型錯体は脱一口ゲノ化還元試剤とし

          3）
てきわめて有効である。立体的かさぱりの大きい

アルキルリチウムはトリアルキルホウ素によって

容易に脱離しオレフィノを与え，同時に1LiBR3H

                 19C，27）
型錯体を生成することが知られ．ている。  しか

し，B一プチルー9－BBN～ブチルリチウムの反応系

  H・
  L
8u・B．8u

d＝＞L’十

6

～
                             19C）
では用いたアルヤルリチウムが1級了ルキルリチウムであること・生成し

走白色沈澱の赤外吸収スペクトル（nui O1）中にホウ素一．水素結合に起因

      刻
する4～6μ の吸収がみられないこと，また，息が生成していれば，希

塩酸在とによって水素を発生するはずであるが，実際には理論値の約15

％程度の気体しか発生せず，しかもそのうち水素は徴量であったこと在と

から望`、。㌔型錯体の生成は認二られなかった。

 以上のことから塩fヒペンジルの還元は9－BBNアート錯体魁によるも

のと考えられる。

                            19）
 テトラアルキルボラード錯体の反応が報告された例ば少なく，反応性が

乏しし（と考えられる。足が異常に高い反応性を示したことば興味深い。二こ

のよ一うな性質は之に特有なものなのか，ボg一ト錯体に共通なものかを検

討した。

 B一ブチルL9－BBN則・トリーsec一ブチルホウ素⑩・トリブチルホウ素⑧の

各ヘキサノ溶液にそれぞれ当量の一 uチルリチウムを加えて，それぞれのア

ート錯体，9－BBNアート錯体魁，リチウムブチルートリーsec一ブチルボラ

ード19〕，リチウムー eトラブチルボラード’（1o）を調整し，これらに当量の塩化ベ

ンジルを加え・室温で3時間反応させた。アルカリ性過酸化水素水で酸化

処理したのち，ガスクロマトグラフィrによって有機層中のトルエンと塩化べ
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ンジルを分析した。

結果をTab1e1に示す。この条件下に呑いて・辺てば塩化ベノジルはまったく

Tab1e1 R…舳・fB・…1Ch1・・1d・・れh肘・C。叩1。。。。．・）

鮒eC㎝p1ex

（刃

し禍（n－8u）
   1螂一跳）。（刃

し禍（・一舳）4．（坦）

PhCH3（％）

100

75

PhCH三C1（完）一

18

100

a）航2ぴCfoザ3hr。

還元されないのに対して・£ではかなり還元され・足ではほぼ定量的に還

元された。足と理の差異は乏ではα位水素は2級であるが・理では3級

である。従って足の還元力が高いのはホウ素からの電子押し出しに加えて，

アルキル基からの電子押し出しがあると考えられる。追，理の㎜五rスペク

トルに巻いて，硯位水素のシグナルは足の方がより高磁場側へ移動して拾

                           2i，30）
ゲ足の方がより磁場遮蔽されている～二とからも示される。 足は3級水

素をもち，さらに立体的在効果も加わって，還元力が高められているもの

と考えられる。

  Hト

 ↑
わC←〆
  ↑

R→8←R
 押
  R

 H蕊一

、↑66一一
家→C→H
 ↑

R布R
R
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 次に塩化ベンジルの還元に拾ける溶媒効果を検討した。9－BBNアート

錯体③は，ベンゼンや工一テル系溶媒中では完全に溶解し，ヘキサンには

溶けず無色の沈澱と在る。反応は均一系の方が速いと予測されるにもかか

わらず，THF中では，塩化ベノジ五はわずかしか還元され方かった。一

方，ヘキサノやベンゼン中では定量的に還元された。従ってヘキサンやベ

ンゼノが溶媒として適当である。

§2－3実験の部
B一メトキシー9－BBNとブチルリチウムの反応

 還流冷却器，三方コックを付け，内部に磁気投絆子をいれた300皿1の三

っロフラスコを減圧，窒素ガスの導入をくりかえして内部を窒素ガスに置

換する。乾燥THF（40皿1）を注射器を用いていれ，つづいてボランTHF
溶疲5λ・1・舳・・皿・，…』。。1）を入れる。水浴で冷却し，・，・一シクFオタタ

ジエン（24，6皿1，200m01）を注射器を使用しでゆっくりと滴下す瓦滴下

終了後，さらにそのまま15分間撹絆を続け，さらに2時間加熱還流した。

再び水浴にして冷却すると9一ボラビシクロ〔3．3．1〕ノナン（9－BBN）が

白い沈澱として得られる。そのまま撹拝を続け在がら乾燥メタノール（

16．2㎜1，200mmO1）を注意深く加える。激しく水素ガスが発生する。滴下

終了後室I ｷで一晩撹枠を続けた。減圧下で溶媒を留去し，残りを既に窒素

ガスで置換し牟蒸留装置に注射器を用いて移し，減圧下で蒸留し，B一メト

キシー9－BBNを得た。窒素ガス雰囲気下で保存する。 bp．59～62℃／

3mmHg，収量28．9g（94％）

 ゴムセプタム付側管をつけた30皿1のナス型フラスコに．磁気騒拝子をい

れ，前述したように窒素ガス置換する。乾燥THF（5・1）をいれ，さらにそ

こにB＿メトキシー9－BBN（0．78皿1，’ Tmmo1）を加える。水浴にして，ブチ

ルリチウムのヘキサン溶液（1．22M，8，2皿1，10mmo1）を滴下した。白濁が

みられた。室温で一晩掻絆し，再び水浴で冷却し，3N水酸化ナトリウム
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水．溶液（2．1），30％過酸化水素水（2・1）を加えて酸化した。そのまま数時

間撹拝したのち，水層を食塩で飽和し，さらに2一フェニルエタノール（0．5皿1

4，18mmo1）を内部標準として加え，有機層をガスクロストグラフィー（

カラム：P瓦G20M／Cerite545Aw，10％，2．25m，カラム温度2000）で分析

したところ，土（18％），足（’72％），ブタノール（190％）が得られた。また，

同じ条件下でヘキサンを溶媒に用いたとき・4（62％）・足（19％）が得られ

た。

B一ブチルー9－BBN則とブチルリチウムの反応

 9－BBNのTHF溶液を乾燥THF（100m1）中で，ボランTHF溶液（

2．56M，78皿1，200mmg l）と玉，5一シクロオクタジエニ／（24，6m1，200mmo l）か

ら調製した。これに水浴で冷却しながら1一ブチン（16g，285触血。1，40

％過剰）を吹きこんだ。室温で一晩掻拝したのち減圧下で溶媒を留去した。

残りを既に窒素ガスで置換した蒸留装置に注射器を用いて移し，減圧蒸留

し，↓を得た。窒素ガス雰囲気下で保存する。bp．52－54。／0．5－O．7mm

Hg，収量33．5g（94％）。

 窒素雰囲気下，↓（0，3749，2．1Ommol）のヘキサン溶液（2㎜1）にブチ

ルリチウムのヘキサン溶液（1．40M，1．50㎜1，2．10mmol）を注射器を用い

て水浴で冷却しだから加えると白い沈澱が得られた。さらに室温で2時間

掻拝したのち，再び水浴にして冷却し，3N水酸化ナトリウム水浴液（1

皿1），30％過酸化水素水（1皿1）を加えて酸化し，有機層をガスクロマトグラ

フィー（カラム：P廻G20M／Cerite545Aw，10％2．25m，カラム温度85。

倉よび15ゼ，内部標準ドデカノ捨よびテトラデカノ）で分析した結果，ブ

タノール（194％），ビシクロアルコール地（45％），シクロオクタノン鉋（41％）

が検出された。

9－BBNアート錯体と塩化ベンジルの反応

 窒素ガス置換した30・iのフラスコに乾燥ヘキサン（1・1），B一ブチルー

9－BBN製（O．1809，1．01mmol）を注射器を用いて入れ，さらに氷冷し
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ながらブチルリチウムのヘキサノ溶液（1．40M，0．75㎜1，1．05mmol）を

加え，室温で1時間撹枠した。撹絆を止め，白色沈澱が分離したのち，注

射器で上澄みを除き，乾燥ヘキサン（2皿1）を加え激しくかきまぜたのち，

再び前述のように溶媒をとりのぞいた。次に乾燥ヘキサ1／（2㎜1）を加え

激しくかきまぜたのち，再び前述のように溶媒をとりのぞいた。次に乾燥

ヘキサノ（1皿1）を加えて，これを反応溶媒とし，塩化ベノジル（0，1309，

1．03mmoI）を氷冷し在がら加えたのち，室温で1．5時間撹絆した。氷冷

で冷却して3N水酸化ナトリウム水溶液（0．5・1），30％過酸化水素水（

O．5皿1）を加え，室温で3時間さらに撹拝した。ドデカン，捨よびテトラ

デカンを中部標準としてガスクロマトグラフィー（カラム：PEG20M／

Ceri加545Aw，10％，2．25m，カラム温度8ボ海よび150。）で分析し

た。

アート錯体（9〕と塩イとベノジルの反応

 減圧蒸留装置を組み内部を窒素ガスで置換した。蒸留フラスコ内にボラ

ンTHF溶液（2．91M，35皿1，102mmoi）をいれ，水浴で冷却し左がら

2一ブテノ（25倉，446mmo1，40％過剰）を吹きこみ，室温で20分援枠

したのち，溶媒を減圧十で留去し，そのまま減圧蒸留して，トリーS㏄一

ブチルホウ素ωを得た。それを窒素ガス雰囲気下で保存した。bp68．5～

70o／6m㎞Hg       ’

 窒素ガス雰囲気下，乾燥ヘキサン（2皿1）中，ユ（0．47皿1，2mmol）に

ブチルリチウムのヘキサン溶液（1．41M，1．42冊1ヨ2mmq1）を水浴で冷

却しながら加え，室温で15時間接絆したのち，氷冷下で塩化ベノジル（

0，23皿1，2mmol）を加えた。室温で3時間撹拝したのち，3N水酸化ナト

リウム水溶液（1皿1），30％過酸化水素水（1皿1一）を水浴で冷却しながら加

え酸化した。ドデカノを内部標準として加え，有機層をガスクロマトグラ

フィーで分析し，トルエンと塩化ベンジルの定量を行なった。

アート錯体（理と塩化ベンジルとの反応
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  とまったく同じ方法，規模でボラノTHF溶液と1一ブテノから合成し，

トリブチルホウ素（8〕を得た，これを窒素雰囲気下で保存し走。b皿72．5。／

7mmHgユ

9の反応と同様の操作をして，8（0．49皿1，2mmol）とブチルリチウム

ヘキサノ溶液（1．42皿1・2mmor）から理を得て，塩化ベンジル（O．23．皿1

2mmol）と室温で3時間反応させたのち，ガスクロマトグラフィーで分析

した。

9－BBNアート錯体（3〕と塩化ベンジルの反応

 乏，型とまったく同様の条件で，同様の操作をして，乏（2mmol）を合

成して塩化ベノジル（0．23㎜1，2mmo1）と室温で3時間反応させたのち目

ガスクロマトグラフィーで分析し走。

溶媒の還元反応への影響

 前述のように足（2mmol）を合成し，溶媒を減圧下に留去したのち・溶

媒（2㎜1）を加え，塩化ベノジル（O，23皿1，2mmol）と1．5時間反応させた

のち，ガスクロマトグラフィーで分析した。Table2に結果を示した。

1’ab1e凄 So1v帥tE竹ectto曲eReac領v批yof9一跳NA亡e
C。卵1。。、・）

了艀

晩nz閉e

Pent洲e

Pen tane寺THF

（1 ：1）

 6％

i00

100

30

85箔

0

0

70

a）React｛㎝at20．Cfor1．5hr．
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第3章 9－BBNアート錯体と種々の
ハロゲン化アルキルとの反応

§3－1 緒   言

 9－BBNアート錯体魁は塩化ベノジルを室温1．5時間というきわめて

温和在条件下で還元しトィレエンを与え，有効在還元試剤に在ると期待され

る。そこで種々のハロゲン化アルキルとの反応を検討した。（eq．4）

＼

一C－X’！

3   ＼
～   一C－H
     ！

（eq．4）

§3－2 結果と考察

 B一ブチルー9－BBN（1〕のヘキサン溶液に当量のブチルリチウムのヘキサ

ン溶液を加え，得られ走白色沈澱を一度ヘキサンで洗浄したのち，氷冷し

在がらハロゲン化アルキルを加え，所定温度，所定時間反応させた。反応

の停止はアルカリ性過酸化水素水を加えて行在い，有機層をガスクロマ・ド

グラフィーで分析した。

 Tab1e3に脂肪族ハロゲン化アルキルの反応の結果を示す。 興味ある

ことに，きわめて顕著な反応性の差を示した。3級アルキルのハロゲソー化物

に対しては室温で容易に反応し，対応する飽和炭化水素を与えるが，2級

拾上び1級アルキルのハロゲン化物に対しでは同じ条件下ではまったく不

活性であり，ハロゲン化アルキルは回収される。反応温度を上げると2級

アルキルのハロゲノ化物はわずかに還元されるが，1級アルキルのハログ

ノ化物は反応一しない。従来よく用いられる脱ハロゲン化還元試剤として，
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Table3 Reduct1on of Var『ous A1ky1 Ha1ides wi th 3 1n lそexane at 20oC．

Entry Substrate Temp． Time      Product Yi．1㈹・）

1

2

10

・一C4HgCB・（CH3）（C2H5）2㈹

・一C4HgCC1（CH3）（C2H5〕20

○く1「、

    25

1－8romoadamantane

1－8romodecane

1－Bro㎜odecanε

2・Bromodecane

2－Bromodecane

C川帥・・1）

C×呂

20

20

20

60

20

60

20

20

3hr

3

4

16

6

16

6

18

16

・一C4HgCH（CH3）（C2H5）

・一C4HgCH（CH3XC2H5）

○く1，
    25

Ada㎜antane

Decane

Decane

Decane

Decane

○
O×1、・・C内

98｛83）

94（85）

90（81）

100（89）

ib）

8b）

3b）

39

0b）

0b）

a）8ased㎝GLPCana1ys｛s．Theva1uesinthepa・en舳eses1ndicatethe

iso1atedy1e1ds． b）Theha1ideswererecovered．

             1）           6）
水素化アルミニウムリチウム，水素化ホウ素ナトリウム，拾よびこれらの
   3，4）
誘導体 が知られているが，ハロゲン化アルキルに対する反応性は1級ア

ルキル〉2級アルキル〉3級アルキルの順でヒドリドのSN2的攻撃による
                    2）
とされている。一方，水素化トリブチルスズはラジカル還元試剤で，その

反応性は3級アルキル〉2級アルキル〉1級アルキルの順であるが，1級

や2級アルキルのハロゲン化物も還元され，たとえば1一臭化オクチル，

2一臭化オクチルは還元されオタタ：／をそれぞれ78％，80％の収率で与え
 2C）
る。 このような従来の還元試剤に対して9－BBNアート錯体（3〕はその
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反応性が3級アルキ・レ》2級アルキル〉1級アルキルであり，特に室温で

は3級アルキルのハロゲン化物に対してしか活性を示さない高い選択性を

もった新しい型の還元試剤である。

 Tab1e4にベィジル位・アリル位等のハロゲノ化物の反応の結果を示

した。

Tab1e4 Reduct、㎝of岬1d8sw舳五inHex岬e抗〃C・

Entry    Substrate Temp． Time    Product
市1d（琵）・）

1 Benzy1ch1oride   20叩 0．5hrToluene    100（81）
2    Benzhydry1 ch1oride     20

3    1・Brom◎一1－Pheny1ethane   20

4   －2一βromo－1一■〕heny1ethane   20

5 1・2－D帖・㎝・一   20
     pheny1e舳ane
6   Benza1 c向1or1d6        20

78。。。。1州。舳・） 20

8 C｛m柵ylb・㎝他。． 20．
9   Chlorobenzene          20

10 β一B・㎝・・ty・…   20

  18    D i pheny1met110ne        （78）

  18    EtI1ylI＝■enzene      ・81

  18    Ethy1benzene        2

  18 1－B・…一2－  60bl
       phenylet巾ne

  18    BeIlzy1 chloride．   49

  18    To1uene           50

  1・ 亭一舳。1。・。。・・… （・・〕d）

一  18    Benzene           0

  16    Styrene             0

a〕Based㎝GLPCan61ysls．Theva1uesintheparentheses．lndlcatethヒ

iso1atedyie1ds．b）Traceamo㎜tsofstyreneweredetected．c〕Tw◎

equ i v． of 9－BBN a te compl ex wa s us ed． d） ＾11y1be11zene｛10％） wa s produced．

ベンジル位のハロゲン化物は容易に還元されるが，フェネチル位ではまっ

たく反応し在い。臭化スチレンとの反応はベンジル位が還元さ一れた臭化2

一フェニルエチルを選択的に与え，きわめて高い位置選択性を示している。

塩化ベンジルに対し当量の9－BBNアート錯体13〕を用いた場合塩化ベノ
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ジルが，2当量の3を用いた場合にはトルエノが得られた。アリル位の

ハロゲノ化物も容易に還元され，β一メチルスチレンを与えるが，少量のアリ

ルペノゼノを副生する。

 ベノジル位，アリル位のハ目ケノ化物が容易に還元されるのとぱ対称的

にフェニル位一，ビニル位のハロゲン化物は反応し在かった。

 以上のように9－BBNアート錯体魁はきわめて高い選択性をもった還元

試剤である。

 是の高い位置選択性を応用するとハロゲン化物の新しい合成法が可能で

ある。オレフィノヘのハロゲノ化水素のイオノ的付加反応はMarkoWnik0砥
    31）
型で進み，2級または3級アルキルのハロゲノ化物が得られる。オレフィ．

ノにハロゲンを付加し，そのジハロゲン化物を追で処理すると，3級位が

選択的に還元されるので下記一に示す例から明らかなように反Markownikoff

型のハロゲノ化物を合成することができる。（eq5）

Br
一一Q→

  Br
158％isolatedyi舳

        （eq．5）

 次に還元反応に拾ける立体化学を検討するため，塩化1一メチルー4－t一

ブチルシクロヘキシル⑭）の還元反応を行なった。（eq．6） 結果をTabie5

に示す。cis一里拾よびtrans一辺の純料た試料は得られず・Table5に

示した割合の混合物を用いた。cis一，trans一の表示はそれぞれ工，4位の

アルキル基について行庄っている。

 結果は要約すると 且）ヘキサン中では反応は不均一系であって，この時

立体化学は部分的反転している。 2）ベノゼソ中てば反応は均一系であ

一17一



るが立体化学はほぼ失なわれていることが判明した。

C1

十トBu
e

11c

～
11t

～

H＋ Me

12c

一
12t一

～

（eq．6）
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Tab1・5 R・d・・ti…f1－M・thy1－4－t－b・ty1・y・1・he・y1Ch1・・1d・・（u川th

9－BBNAt・C㎝p1・・（製at20．C・

・州舳・・（影：胆）虹：ぜ）・・1・…

4：96

17：83

1ア三83

17：83

17：83

85：15

6：94

6：94

6：94

90：10

1：1     ■・lexane

1：1     目exane

1：1     Hexane

1＝1     Hexane

1：2     Hexane

1：1     Hexane

1：1 8enz6ne

1：1    Benzene

1：5    Benzene

1：2   8enzene

Ti。。Yi．1db）・・）P。。d。。。（12。：12。）

 6h＋  77％

0．5   55

 6   58

25   56

 6   52

 6   56

 4  d）

22  d）

 4  d）

 4  d）

68：32

69：31

63：37

63：37

67：33

35：65

21：79

22：78

22：78

9：91

a）Molarratio． b）8ased㎝ch1or1des．The胴jorbyproduct湘s
1』棚εthy1・4－buty1cyc1ohexene由   c） GLPC ana1ys｛…；．   d） The y『e1d wa…；

not ca1cu1ated．

§3－3実験の部
種々のハロゲン化アルキルの還元反応（一般的操作法）

 反応はすべて窒素ガス（又はアルゴンガス）雰囲気下で行在い，注射器

を用いた。

 乾燥ヘキサン（3皿1）に↓（O．42．1，0，3569，2，OmmOl）を溶解し，水

浴で冷却しながらブチルリチウムのヘキサニ・溶液（1．41M，・王．42．L・2．O㎞mo1）

一19一



を滴下すると自いゲル状となる。室温で1時間撹拝したのち静かに放置し

て沈澱を分離し，上澄みを注射器を用いてとりのぞ一いた。あらたに乾燥ヘ

キサン（3・1）を加え激しく援拝した。再び静置して上澄みを除いたあと，

反応溶媒として乾燥ヘキサン（3皿1）を加えた。

 ハロゲツ化了ルキル（2mmol）を氷冷下で注射器を用いて注入し，室温

で所定時間撹枠した。固体のハロゲン化物は窒素ガスを噴出させながら固

型のまま投入した。3N水酸化ナトリウム水溶液（1皿1），30％過酸化水素

水（1皿1）を水浴で冷却し左がら加えて反応を停止した。 ヘプタノ，デカ

ン，ウノデカノ，ドデカノなどを内部標準として用いてガスクロマトグラ

フィー（カラム：PEG20M／Cerite545Aw，10％，2．25m， あるいは

KF－96／Cerite545Aw，20％，2，25m）で分析した。

 結果はTable3，Table4に示した。各生成物はガスクロマトグラフ

ィーで分取精製して標品とnmr，i r各スペクトルを比較して確認した。

塩化ベノジルの還元

 乾燥ペンタノ（10皿1）中，B一フチ〃一9－BBN（3，509－9．7㎜ol）’と

ブチルリチウムのヘキサン溶液（1．41M，13．9皿1，19．6mo1）から9－BB

Nアート錯体を合成し，前述のように乾燥ベノタノ（10・1）で洗浄する。

上澄みを除去後，さらに減圧下で残った溶媒を完全に除き，あら一 ｽに乾燥

ペソタシ（7．1）を加えて反応溶媒とした。塩化ベノジル（2，409，19．0

㎜o1）を氷冷し在がらゆっくりと加える。2～3分後に激しい発熱反応

を起こした。室温で2時間反応させたのち，底沸点物質を減圧下（4㎜Hg）

で分離し，ドライアイスーアセトノ浴でトラップする。トラップした液体

から溶媒を注意深く留去するとトルエン（1．41g，81％）が得られた。 ガ

スクロマトグラフィーで徴量のべ1ノタノが検出される。ガスクロマトグラ

フィーで分取，精製した試料のnmr’ Cir各スペクトルはトルエンに一致し

た。

塩化ジフェニルメチル（塩化ベンズヒドリル）の還元
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 乾燥ペノタン（5・1）中，B一ブチルーg－BBN（0．4479，2．51mmo1）と

ブチルリチウムのヘキサノ溶液（1．41M，1．8固1，2，54mmol）から9－B

BNアート錯体を合成し，洗浄後，乾燥ベノタン（6皿1）を反応溶媒として

加えた。塩化ジ7エニルメチル（O．5009，2．46mmo1）を加え，室温で15

時間掻拝した。ツリカゲルカラム（28～200メッシュ・30g）に1すべての

反応混合物をそのまま通して口過し，さらに石油工一テル（50．1）で溶出さ

させた。溶出液から溶媒を留去したところ透明液体（0，3519）が得られた。

ガスクロマトグラフィーてば微量の溶媒が検出された。ガスクロマトグラ

フィーで分取，精製したもののnmr，ir各スペクトルば ジフェニルメタ

ンのそれと完全に一致レた・収率78％。

1一臭化アダマノチルの還元

 乾燥ヘキサノ（40皿1）中で9－BBNアート錯体（20mmol）を前述の方

法によりて合成し，1一臭化アダマンチル（4．30g，20匝㎜01）を固体のまま

氷冷下で一度に加え，室温で一晩撹拝した。3N水酸化ナトリウム水溶液

（10皿王），30％過酸化水素水（10記1）を氷冷下で加えて．反応を停止した。

有機層を分離しアルミナカラム（40g）に通した。さらにヘキサ1ノ（60皿1）

で溶出させ，溶出液から溶媒を留去すると白色結晶（2，43g）が得られた。

irスペクトルはアダマンタンと完全に一致し㌔mp（昇華），212－21ボ（文
  32）
献値，205～210。）収率89％。

3一臭化一2一メチルペンチルの合成

 2一メチルー2一ペノテン（1．OOg，1王．9㎜0I）の塩化メチレン溶液（2皿1）に，

水浴で冷却し在がら臭素（1．96g，12．3mmol）の塩化メチレニ／溶液（2皿1）

を滴下した。室温でさらに2時間掻絆したのち溶媒を留去したところ赤色

液体（2，94g）が得られた。別にB一ブチルー9－BBN（2．23g，12．5加mol）

とブチルリチウムのヘキサノ溶液（1．40M，9．0・1，12．6mmo1）から9－B

BNアート錯体を合成し乾燥ヘキサノで一度洗浄したのち，乾燥ヘキサン

（10冊1）に懸濁したものを用意して拾き，そこに前述の赤色液体を乾燥へ

一21一



キサン（2皿1）に溶かして氷冷下でゆっくりと加えた。室温で24時間撹拝

したのち，3N水酸化ナトリウム水溶液（6皿王），30％過酸化水素水（6㎜1）

を加えて反応を停止した。有機層を石油工一テルで抽出し，水，飽和食塩

水で洗浄したのち，無水硫酸マグネシウムで乾燥し・続けてそのま重シリ

カゲルかラム（28～200メッシュ・50g）に通して口過した。 溶出したも

のから溶媒を留去すると透明液体（1．22g）が得られた。ガスクロマトグ

ラフィーで微量の溶媒が不純物として検出された。ガスクロマトグラフィー

一で分取・精製したもののnmr・ir各スペクトルは別途に合成した一・．3一

臭化一2一メチルペノチルに一致した。収率58％。

塩化1一メチルー4－t一ブチルシクロヘキシル（妙の9－BBNアート錯体による

還元

 4．一t一ブチルシクロヘキサノンと臭化メチルマグネシウムの反応から得た1一

メチルー4一トブチルシクロヘキサノール（5．0g，29．4㎜ol）を工一テ！レ（100

．1）に溶かし，氷冷下で乾燥塩化水素ガスを吹きこんだ。室温で1晩携絆

したのち，工一テルで抽出し，水，飽和炭酸’ ?fナトリウム水溶液拾よび

食塩水で洗浄して，無水硫酸ナトリウムで乾燥した。減圧蒸留して塩化1

                               0
一メチルー4－t一ブチルシクロヘキシル（リ（4．6g・82％）を得た。bn67／5m㎡Hg

元素分析（計算値），C：70．27（70．00），H：11．24（11．22），C1：18．32（

18，78）6             ，

 ガスクロマトグラフィ（カラム：PEG20M／Cerite545Aw，10％，2．25

m，カラム温度1I Qポ）てば2つのピークに分離し，その面積比は83：17
       3今
であった。文献により，保持時間の」短く多量のものがtranS体（アルキル

基に対して）である。さらにガスクロマトグラフィーで分取，精製したが，

それぞれ純粋浸試料は得られず，Tab1e5に示した割合の混合物を用い

た。

 乾燥ヘキサン（3固1）中，B一ブチルー9－BBN（0，1789，1㎜o1）とブ

チルリチウムのヘキサン溶液（1．41M，0．71皿1，1㎜ol）から9－BBNア
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一ト錯体魁を合成する。室温で1時間撹拝したのち，氷冷しながら塩化物・

（則（1mmO1）をマイクロシリンジを用いて注入した。室温で所定時間撹

枠したのち，3N水酸化ナトリウム水溶液（1皿1），30％過」酸化水素水（1皿1）

を加えて反応を停止した。内部標準としてトリデカソを用いて，有機層を

ガスクロマ ドグラフィー（カラム：QF－1／Cerite545Aw，10％，2．25m，

カラム温度90。）で分析し，cis一存よびtrans－1一メチルー4－t一ブチルシク

ロヘキサノ（毫）を定量した。CiS／tranS比はピーク面積比から算出した。

IまたCiS一理（塾C）春よびtranS一理（理t）はそれぞれ反応混合物中からガス

クロマトグラフィーで分取し，nmr，ir各スペクトル，元素分析，寿よび

         33）
別途合成による辺Cの標品のnm・スペクトルからそれぞれ確認した。

 2当量の反応は足（1㎜01）に辿（0．5㎜o1）を，当量の場合は£（mmol）

に皇（O－5mmo1）を反応させた。また収率は足を基準に算出した。結果は

Table5に示した。

 ベンゼン溶媒中での反応は次のようにして行浸った。乾燥ヘキサ1ノ（1O皿1）

中，B一ブチルー9－BBN（2．09，11．23㎜ol）にブチルリチウムのヘキサン溶

液（1．41M，8．O．1，11．28mmol）を氷冷下で滴下し，室温で1時間掻絆し

たのち，沈澱を乾燥ペソタノ（10皿！）で2回洗浄する。真空で充分に溶媒

を除去したのち，乾燥ベノゼン（10皿1）を加えると透明な溶液が得られる。

アート錯体の重量と溶液の体積から濃度（0，863M）を算出した。このアー

ト錯体の溶液の一部をさらに乾燥ベンゼンで5倍に希釈して（0，172M）還

元反応に用いた。

 希釈溶液（1皿1，O．172mmo1）に£（33mg，0，175mmo1）をマイクロシグ

ノジを用いて加え，室温で所定時間反応させたのち，アルカリ性過酸化水

素水を加えて反応を停止し・ガスクロマトグラフィーで生成物のCiS／tranS

此（些。／辺t）を求めた。還元収率は求めなかった。

 また5当量の反応にはもとの溶液（1皿1，O．863mmol）を用い，2当量

の反応には倍量の希釈溶液（2皿1，O．374㎜oI）．を使用した。
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 結果はTable5に示した。
                  34）
（cis－1一メチルー4一一ブチルシクロヘキサン（辺。）の合成）

 酸化バリウム上で乾燥したピリジン（60・1）中，4－t一ブチルシクロヘキサ

ノー・レ（80％trans・16g，94．1㎜o1）に塩化p－／ルエノスルホニル（20．3g，

106．2mmol）を加え，室温で1晩授祥したのち，析出したピリジン塩を

炉別する。炉液に水および工一テルを加えて抽出し，工一テル溶液を希塩

酸（0．2N）でピリジン臭の無くなるまで洗浄する。水と食塩水で洗浄し

たのち無水硫酸ナトリウムで乾燥した。工一テルを留去したのち，石油工

一テルを加えると白色結晶が得られた。石油工一テルから再結晶し，4－

t一ブチル㌣クロベキジルp一トルエンスルホナート（11．3g，mp．86～88o，

  35）
（lit．89．4－90o））を得た。

 乾燥工一テルー（15皿1）中，ヨウ化銅（3．92g，20．57mmol）に氷冷下，

メチルリチウムエイル溶液（1．57M，26．3．1，41．1mol）をゆっくりと

滴下し，リチウムジメチル銅錯体を合成した。さらに乾燥工一テル（20皿1）

加えたのち，ドライアイスーアセトン浴（一76。）で冷却し，トジラート

（0．80g・2．5mmOl）を乾燥工一テル（14皿1）に溶かしたものを20分かけ

て滴下した。一50。～一7ボを保ち在がら5．5時間撹絆を続けた。

水（20冊1），希塩酸を加えたのち，工一テル抽出した。無水硫酸ナトリウ

ム上で乾燥したのち，溶媒を留去し，石油工一テル溶液とした。ガスターロ

マトグラフィー（カラム：QF－1／Cerite545Aw，10％，2．25m，カラム温

度95。）で分取精製した。
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第4章  9－BBNアート錯体1こよる
      還元反応の機構

§4－1 緒    言

 第3章に青いて，9－BBNアート錯体⑬がハロゲン化アルキルに対して

特異な反応性を示すことを明らかにした。3級アルキル，べ1ノジル位の・・

ロゲン化物を選択的に還元し対応する炭化水素を与えるが，2級や1級ア

ルキルのハロゲン化物に対しては不活性である。金属に直接結合する水素

をもたない足がハロゲン化3級アルキルを選択的に，かつ室温3時間とい

う温和た条件下で容易昨還元できるということは還元反応という面から，

またホウ素化合物の化学という面からみてきわめて興味深い，本章ではそ

の反応機構について且反応生成物，環化反応，転位反応庄とから検討した。

§4－2 結果と考察

 9－BBNアート錯体魁によるハロゲノ化アルキルの還元反応の特徴は，

1）ハロゲン化アルキルの反応性が3級》2級〉1級である（3章），2）

最終的在反応混合物中に還元生成物の他にビシクロアルコール乏が大量に

得られ，同時に2倍モルのブタノールが得られている（2章）こ．とである。（eq．7j

㌧単や舳・舳φ
                       OH

（eq．7）

               25）
 反応混合物の酸化処理から考えて 芝の前駆体はホウ素化合物理であ

る。1足は還元生成物と同時に単離することができたことから（eq．8）。
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この還元反応が乏とハロゲン化アルキルの1次的左反応である限り，水素

．◆

I

舳2阯一→
、、c、、φ

   3 B（、。．。）
       4㌔。

13

〆

化反応に存ける水素源は£の橋頭位の水素Hαである。 ホウ素のα水素

                          20）については，そのヒドリド性が高いことが指摘されて有り，mrスペクト

                    21，釦）
ルの高磁場側シフトと在ってあらわれて拾り， Hαがヒドリドとして働

いてSN2的な協奏反応で進行するとすれば，このとき還元生成物の立体

化学は反転すると予想される。

 一方，ハロゲノ化アルキルの反応性が3級〉2級〉1級であることは，

この反応がラジカル型か，カルボニウムイオノ型の反応であることを示・喫

している。また。立体化学がベンゼン中の反応では失なわれてい飢（第

3章） 塩化1一メチルー4一一ブチルシクロヘキシル（理の水素化トリブチルス

ズによる還元てばその立体化学は完全に失なわれ，CiS一体，tranS一体

のどちらから出発しても還元生成物はtranS一体が優先的に得られている。

またカルボニウムイオンを経る還元反応である塩化アルミニウム触媒によ

                ＿嘔）
る水素化トリェチルケイ素による還兀を行在ったところ，この場合もそ

の立体化学は失なわれる。（Table6）水素化トリエチルケイ素による還

元反応はカルボニウムイオ1・が中間に存在することが重水素トリエチルケ

イ素を用いた反応で還元生成物中の重水素化される位置がスクラノプルし

ていることから示されている＝）従二て熱力学的に安定な化合物を多く与

えるということについてみれぱ，水素化トリブチルスズの場合のようなラ

ジカル反応があるいはカルボニウムイオノが中間体であろう。このいずれ
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かを決定することは困難であるが，少くともSN2的在協奏反応では在い

ことは明らかである。

TaI〕1e 6    Reduct1on of 1－Methy1－4－t－buty1cyc1ohexy1 Ch1orides （11） w｛th

                             ～
Tributy1t1n トIydr1de and Tr1ethy1si1y1 Hydr｛de．

Entry   トla1，de（11c：11t）

6：94

79：21

6：94

             a
8u SnH Reduct－ion Iin Benzene 3

Bu SnH Reduct1on ．in Benzene 3
     b）
Et S－il－1＿A1C1
 3    3

12c：嘩

10：90

11：89

15：85

a）AIBいnれ1ated，・at8㈹for6hr．b）ref・15・

 9－BBNアート錯体（3〕によるハロゲノ化アルチルの還元反応がラジカル

反応か，カルボニウムイオンが中問体であるのかを検討するため，まず，

塩化1，1一ジメチルー5一ヘキセニル（坐）の還元反応を行なった。5一ヘキセニル

基は特別在官能基を毛た往い場合，一般にラジカル種であれば5員環化合

 36，37）                     36，3B）
物をカチオノ種であれば6員環化合物を与えるとされている。（eq9）

柵伽・

      。紗“

O＋

0’

cピ

（eq．9）
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すなわち，5一ヘキセニルラジカルはシクロベノチ年メチルラジカルを生成し，5－

                                36，鴉）
ヘキセニルカチオンはシクロヘキシルガチオノを生成することが知られている。

さらに，シクロベノチルメチルラジカルはシクロヘキツルラジカルには異性化し在

い39）のに対し，シクロペンチルガチォノは，加溶媒反応の研究で，シクロヘキシ

                  3⑳
ルカチ千ノκ変化することが示されている。 理を水素化トリブチルスズと

反応させたところ，6一メチルー1一ヘプテン（理，1，1，2一トリメチルシクロベノ

                    37）
クソ（⑩・1，1一ジメチルー5一ヘキセニルの場合 と同等の結果を得た。それ

に対し・足による理の還元てば・蓮・辺・理券よび2一メチルー1，6一

ヘプタジエ1・（理）は得られたか・5員環生成物些は検出され左かった。

（・q・10）．

14      15  －16   17
 ～                 ～一      ．～        ～

8・3S・H／b・…爬

 80。，8hr

3 ！ hexane－benzene

  ．O。，1hr

50％一

32％

40箔    醜

0形    7％

1・q・1O）

理の9－BBNアート錯体鉋による還元の場合・もし水素化トリブチル

スズと同様のラジカル反応であれば，5貫深化合物16が得られるはずで

あるが，得られない。一方，1，1一ジメチルー5一ヘキセニルカチオン（妙が生

成したとずると，環状化合物として5貫環の21，6員環の22の生成が考

えられるが，21，22のそれぞれのカチオノ中心に対して，2つのメチル

                                  38）基の効果はほとんどないと予想され’従って，シクロペノチルメチルカチオン

の場合と同様辿は望に容易に異性化すると考えられる。 結局，1，1一ジ

メチルー5山ヘキセニル基に拾いても，5一、キセニル基と同様，カチオノであ
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れば6員環化合物を与えると考えられる。以上のことから，3による還元

反応はラジカル反応よりもカルボニウムイオ1ノを含む反応であることが強

く示唆される。

20

～

ざ㊥

21

～
22

～

 3による脱ハロゲン化還元反応はカルボニウムイオノが中問体であるこ

とが強く示唆されたが，次に塩化トリメチルビシクロ〔2．2．1〕ヘプチル（塩

化イソホルール（型）を用いてW。。。。。¶。。。。。i・転位4q4㌦，本反応条件

下で起こりうるかどうかを検討した。カルボニウムイオノ中間体を経由す

るとすれば，ボルニル骨格は特徴的な転位反応を拾こし，カニノファノ骨格

          40）
を形成するはずであるし，また，一方ラジカル中間体が存在する場合には

まったく転位は拾こさない4ま）（eq。上玉）

碧と足を反応させたところ・きわめて容易に反応して・カノファン（甦）

を与えた。一方・碧をラジカル試剤である水素化トリブチルスズと反応

させたところ，生成物はボルナノ（過）であった。（eq12）

 このように3による還元反応が転位生成物を与えていることは，ラジカ

ル種の存在を否定して拾り，ハロゲ1ノ化アルキルからカルボニウムイオノ

が生成したことを示している。
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。。t，0“
十

（eq．11）

物1・剛

24

一

23

～

一

8柚〃

（eq．12）

25

〆

 9－BBNアート錯体㈲によるハロゲン化アルキルの還元反応は次式の

ように表わされる。（eq．13） Haag等は塩化ジフェニルメチルと，リ

チウムテトラブチルボラードとの反応でカルボニウムーボラード錯体26

             43）に相当する物質を単離して埼り，3の反応に盾いても同様の錯体27が形

成されていると考えられる。
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一・
                          託も

27

～
  ③  ◎
［Ph2CH1［B・481

（eq．13）

26

～

§4－3実験の部
B，B一ジブチルピシクロ〔3．3．O・〕オクター1一イルホウ素（理）．

 塩化ベノジルの還元（本編§3－3参照）で還元生成物を分離した残りを

乾燥ペノタノ（10皿1×2）で抽出し，抽出液は内部を窒素ガスで置換した蒸

留装置にいれ，溶媒を減圧下に留去し，ひきつづき減圧下で蒸留したとこ

ろ，透明液体（4．OOg）が得られた。bp89～91。／1mHg，nmr（δ，CC14）

 O．8～1．1ppm（m，6H），1．2～1．7ppm（m，24H），2．3～2，7ppm（m，1H）o

 このうち，約0．49を窒素ガス雰囲気下で乾燥THF（2皿1）に溶解し，水

浴で冷却し在がら3N水酸化ナトリウム水溶液（1冊1），30％過酸化水素

水（1・1）を加え，室温で3時間撹枠したのち，ガスクロマトグラフィー

（カラム：PEG20M／Cerite545Aw，10％，2．25m三カラム温度150。）で

分析したところ，検出されたピークは．4に相当するもののみであった。

 同様にしてTHF溶液に水（2皿1）を加えたのち，酸素ガスを吹きこん

だのち・有機層を分析したところ，検出されたのは乏のみであった。

水素化トリブチルスズによるnの還元
          44）

Kuiv11a等の方法により塩化／リブチルスズ（19・3g・59・2㎜01）≒

水素化アルミニウムリチウム（0．9g，23，7mmo1）から水素化トリブテルス
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                             4づズ（9．55g，55％）を得た。 bp．68－70c／O．3mmHg，（文献値

68－74o／0．3mmHg）。

 塩化物（皇）（33mg，0，175mmOl），水素化トリブチルスズ（200mg，0．68

㎜01），乾燥ベノゼン（2皿1），アソヒスイソブチロニ／リル（AIBN）（7mg）

の混合物を封管内で湯浴（80．C）で6時間加熱して反応させた。 ベンゼ

ン層をガスクロマトグラフィー（カラム：QF－1／Cerite545Aw，10％，

2．25m，カラム温度9ボ）で分析し，生成物の。is／trans比（廻。座t）を

算出した。還元収率は算出し左かった。結果はTable6に示した。

塩化アルミニウムー水素化トリエチルケイ素1争によるnの還元

 窒素ガテ雰囲気下，乾燥石油工一テル（1．1）に無水塩化アルミニウム

（5mg，0．04mmo1）を懸濁し，そこにマイクロシリノジを用いて11（33mg，

0，175mmol）と水素化トリエチルケイ素（20mg，O．172mmo1）を続けて加え

て室温で20時間掻枠した。炭酸ナトリウム（50mg）を加えたのち，水11

m1）を加え，充分撹拝したのち有機層をガスクロマトグラフィーで分析し

CiS／tranS比（理C／妙）を求めた。還元収率は求めなかった。 結果は

Tab1e6に示した。

9－BBNアート錯体による塩化1，1一ジメチルー5一ヘキセニル（理の還元反応

 乾燥ピリジン（26g）中，1，1目ジメチルー5一ヘキセンー1一オール（5．5g，

42mmo1一 jに塩化チオニル（5．3g，45mol）を兆一食塩浴（一17℃）で冷

却しな余ら非常にゆっくりと滴下した。滴下終了後，そのまま撹枠を続け

反応温度を室温まで自然に上昇させた。さらに1晩室温で援枠したのち，

氷，水，存上び工一テルを加え工一テル抽出した。抽出液を希塩酸，水，

飽和食塩水で洗浄したのち，塩化カルシウムで乾燥した。減圧下で蒸留す

るム塩化物（14）（1，8g，29％）が得られた。bμ56～60。／22－23㎜Hg。

尚，1，1一ジメチルー5一ヘキセノー1一｝一ルは臭化4一ペソテニルとアセトノか

らグリこヤール反応から得た。bp．64－68ツ17mHg。

 乾燥ベソゼノ（2皿1）中，B一ブチルーg－BBN（0．2249，1．26mmo1）と
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ブチルリチウムのヘキサン溶液（1．48M，O．85皿ユ，1．26mmol）から9－B

BNアート錯体を合成した。このとき透明溶液（O．442M）と在る。塩化物

（坐）（44mg・O・3mmOl）のベソタソ溶液（1皿1）に氷冷しながら9－BBN

アート錯体溶液（0．69皿1，O，3mmol）を加え，そのまま1時間撹絆した。

3N水酸化ナトリウム水溶液（O．5皿1）と30％過酸化水素水（O．5皿1）を加え

て反応を停止した。ブチルペノゼノを内部標準として有機層をガスクロマ

トグラフィー（カラム：KF－96／Cerite545Aw，20％，2．25m，カラム温度

115。）で分析したところ・6一メチルー1一ヘプテソ（理（32％）・1，1一ジメチ

ルシクロヘキサン（⑩と2一メチルー2，6山ヘブタジエノの混合物（14％），2一メ

チルー1，6一ヘプタジエン（3．4％．）が得られた。

 各生成物は，同様にして約10mmo1の規模の反応から，ガスクロマトグ

ラフィーで分取，精製し，14の水素化トリブチルスズによる還元反応で

得られた標品とnmrスペクトルを比較して確認した。

 また，！と2一メチルー2，6一ヘプタジエンの混合物は分取したもののmr

スペクトルからほぼ1：1の混合物と推定される。 宙

水・素化トリブチルスズによる工4の還元

 塩化物（妙（O．3g，2，05mmol），水素化トリブチルスズ（07g目2．4

mmO1），AIBN（7mg），盾よび乾燥ベノゼソ（3・1）の混合物を封管内で

湯浴（80℃）で8時間加熱して反応させた。ガスクロマトグラフィーで3

ピークが検出された。K凸gel－rohr蒸留装置で蒸留したのちガスクロマト

グラフィーで分取，精製した。nm、スペクトル，存よび文献㌣より，6一メ

チルー1一ヘプテソ（垣）1，1，2一トリメチルシクロペノタノ（廼），拾よび1，1一シメ・一

チルシクロヘキサノ（理と2一メチルー2，6一ヘプタジエノの混合粋と確認した。

15，16，奮よび且7と2一メチルー2，6一ヘプタジエノの混合物の生成比は拾春よ

そ5：4：1であった。

9－BBNアート錯体による塩化1，7，7，一トリメチルビシクロ〔2．2，1〕ヘプチル

（理の還元反応
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 カンフェン・（10g，73．5mmol）の臭化プロピル溶液（10・1）に氷冷下，

乾燥した塩化水素ガスを過剰に吹きこみ，そののち2日間還流加熱した。

溶媒を留去すると白色固型物が得られる。 これをブタノール，存よびメ’

クノールから再結晶をくりかえし，3．7gの結晶を得た。mp．142－150？

  41）
（lit 1◎1．5。），元素分析（計算値）：C：69．25（69．54），H：10．00（9．92）

CI：20．25（20．53），mp．元素分析脊よびnmrスペクトルより，この物質

ぱ23を88％含む，塩酸カソフェノとの平衡混合物と考え，これを反応に

用いた。

 乾燥ヘキサノ（1皿1）中でB一ブチルー9－BBN（0．1029，0．57mmol）と

ブチルリチウムのヘキサノ溶液（1．36M，0．42皿1，O．57mmo1）から得た9－BB

Nアート錯体に塩化物⑲（0・0939・0・54mmoI）の乾燥ヘキサン溶液（1

．1）を加え，室温で30時間撹絆した。 3N水酸化ナトリウム水溶液（0．5

皿1），30％過酸化水素水（O．5皿1）を加えて反応を停止したのち，ウノデカ

ンを内部標準として加えた。有機層をガスクロマトグラフィー（カラム：

KF－96／Cerite545Aw日20％，2．25m，カラム温度120。）で分析し

たところ，カソファソ（60％）が得られた。

 生成物は，5mmo1の規模で同様の反応を行ない，有機層を工一テル抽

出したのち，ガスクロマトグラフィーにより分離，精製し，mrスペクト

ルを標品・と比較して同定した。

ボルナソは里を水素化トリブチルスズで還元することにより・ヵ1／フ

ァンはカソフェノをメタノール中でパラジウム黒触媒のもとに水素化して

得た。

水素化トリブチルスズによる碧の還元

 23（O．0709，0．40mmo1），水素化1リブチルスズ（O，4509，1．5mo1）

乾燥ベンゼン（i・1），AIBN（7mg）の混合物を封管にし一で，湯浴（90℃）

で8時間加熱して反応させた。ウンデカンを内部標準としセ加え，ガスクロ

マトグラフィーで分析したところボルナノ（60％），拾よびカノファノ（7％）が
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得られた。さらに反応混合物をK廿ge1－rohr蒸留したのち，ガスクロマト

グラフィーでボルナノを単離した。
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第5章 総括討論

 9－BBNアート錯体〔I〕がハロゲン化アルキルの高選択性還元試剤で

あることを明らかにした。〔I〕は1級及び2級アルキルのハロゲン化物

に対してまったく不活性であるが，3級アルキル，ベノジルのハロゲノ化

物を室温で容易に還元し，対応する炭化水素一を与える。

雫。8u

卜x書卜、
     heXane

R＝ 3o， benzy1

   1。，㌍一inert

 ハロゲ’ン化アルキルの脱ハロゲン化は有機合成上重要な反応のひとつで

                   1）            6）
あり，従来水素化アルミニウムリチウム，水素化ホウ素ナトリウム，水素

        2）
化トリブチルスズ等が還元試剤として用いられている。水素化アルミニ

ウムリチウ∠，水素化ホウ素ナトリウムなどはヒドリドに友るSN2的攻

撃によって還元を行ない。ハロゲン化アルキルの還元は1級〉2級〉3級

の順である。ハロゲン化3級アルキルの場合，かなりの量のオレフィンが

副生する。これらの試剤にアルキル基3！アルコキシ基’6㌧アノ基4）等を導

入して還元力を強化したり，選択性を向上させた試剤が開発されている。

             ．2）
一方，水素化トリブチルスズ 庄どのスタンナソはラジカル過程で還元す

一36一



るとされ，その反応性の傾向ば3級〉2級〉1級である。
         1－16）
 これら従来の試剤  に対して3級アルキルのハロゲノ化物だけを選択

的にかつ高収率で還元する本試剤は新しい型の有効哀還元試剤である。

 さらにこの特異な還元反応の機構について検討を加え，生成物の解析，

5一ヘキセニル基の環化反応，イソボルニル骨格の転位反応などを行ない，環

化反応生成物やカルボニウムイオノ特有のWagner－Meerwein転位から，

9－BBNアート錯体によるハロゲン化アルキルの還元反応はカルボニウム

イオノを経ていることを明らかにした。
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第2編 9－BBNアート錯体による
      カルボ＝ル化合物の還元

第1章 緒 目

 第1編に巻いてリチウム9，9一ジブチルー9一ボラビシクロ〔3．3．1〕ノナソー9

一アート（9－BBNアート錯体，Q）は，脱ハロゲン化反応で特異文反応

性を示すことを明らかにした。脱ハロゲノ化反応と左らんでカルボニル基

                             1）
のアルコールヘの水素化反応も有機合成化一学．上重要浸反応である。そこで

種々のカルボニノレ化合物に対して反応性を調べ，カルボニル化合物に対す

る還元試剤としての可能性を検討した。 ↓は比較的かさばった構造の試

                              1，2）剤であり，さらに金属一水素結合をもたないこ・とから，従来の試剤  に

はみられない反応性も期待できる。
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第2章 種々のカルボニル化合物．の還元

§2－1 緒    言

 g－BBNアート錯体①のカルボニル基に対

する反応性を検討するため，種々のケトン，＝アル

デヒドとの反応を行在った。（eq．1）

．◆

I

↓

  ）C→」 ↓→〉C叶0H （、。．1）
          heXane

§2－2結果と考察

 ヘキサン中で9－BBNアート錯体④を合成し・当量のカルボニル化合

物と室温で所定時間反応させた。この時，1のゲル状態は消失し，透明在

均一系となった。反応の停止はアルカリ性過酸化水素水を加え，ホウ素化

合物を酸化して行なった。有機層をガスクロマトグラフィーによって分析

した。結果をTab1e工’ ﾉ示す。
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Tab1e1

HeXane．

R・d・・t1…fC・・b・・y1．，C㎝p…d・・ith9－B洲At・Cg・p1・・ ωr・・

En柳y Substrate Temp．（℃ Time（hr〕 Product Y1e1d（幻

13

14

15

16

1・7

18

19

3－Pentanone

n・1・■eptana1

2－Heptanone

2－Heptanりne

2・I－leptanone

3－Heptanone

4－Heptanone

Cyc1opentanone

Cycl ohexanone

Cyci oIleptanone

Cyc1◎he ptan one

Cyc100c tanon e

O…
◎1・…、

      COCH CH
         2 3

      COCH CH CH
         2 2 3

0・…（・・3）、

・O        COCH
           3

㎝、冊・…3

20

20

 0

20

70・）

20

20

20

20

20

70・）

20

ξ0

20

20

20

20

20

20

  5

  5

  3

  5

  1

  5

  5

  5

1．5

  5

  1

  5

5

5

5

5

3・Pentanol

n－Heptano1

2－Heptano1

2－Heptano1

2・Heptano1

3一■・leptano1

4－I・leptano1

Cycl opentano1

Cyc1011exan◎1

Cyc1oh ep tano1

Cyc1oheptano1

Cyc1ooctano1

O・・、・・

O・・（・・）・・3

0州・・。・・3

0・・（・・）・・2・・2・・3

0・・（・・）・・（・・、〕、

・ゆ・・（・舳、

・・、ゆ・・（・・）・・、

52

88

55

78

100

42

  3

46

100

45

45

31

100

63

22

100

34

a）  Hexarle ref1ux．
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 Table1に示されるようにカルボニル基のまわりの混みあいによりて

反応性がちがう。脂肪族ケトンの場合4一ヘプタノノや3一ヘプタノノでは，

2一ヘプタノンに比べて反応性は低下している。芳香族．ケトンでは，たとえ

ばアセトフェノンは2一ヘプタノノに比べて反応性は低い。さらに，ナロ

ピオフェノン，プチロフェーノソ，イソブチロフェノノと置換基を変えてゆ

くど，その混みぐあいに従って反応性は低下し，イソブチロフェノンでは

ほとんど還元され在い。シクロペノタノソ，シクロヘキサノノ，シクロヘ

                           ＄
プタノン，シクロオクタノンの反応性の差は環の内部ひずみによると考え

                     4）
られる。ツクロアルキルトシラードの加溶媒反応 やシクロアルカノノの水

素化ホウ素ナトリウムによる還元の反応速度の研究5匁ら，その反応性は

反・応中心がSp2混成からsp3混成，あるいはsp3混成からsp2混成への変

化に伴左う環の内部ひずみの減少，増加に影響されることが示されている。

シクロアルカノンの還元の場合，カルボニル炭素がsp2混成からsp3混成

へ変化するにしたがって6員環，5員環，7貴環，8員環の順に環の内部

ひずみの変化の程度は上昇してSp里混成からSp3混成への変化が不利と在

                     5）って，」 ｻの結果反応性はこの順に低下している。 9－BBNアート錯体の

反応性はこの水素化ホウ素ナトリウムの還元の反応性と同様の傾向を示し

ている。

フェニル基の電子的な寄与は2一ヘプタノンとアセトフェノノの結果からでは

判断でき老いが，p一置換体の置換基効果はあらわれる。すなわち，電

子吸引基のp一クロル体は定量的に相当するアルコールに還元できるが，電

子供与性g p一メトキシ体てば反応性はかなり低下している。n一ヘプタテー

ル，ベノスアルデヒド庄どのアルデヒド類はケトン類より容易に還元される。

 脂肪族ケトンに対して反応温度を高くすると還元収率は増加するが，環

状ケトンの場合転化率はあがるが，還元収率はそれほど向上しない。反応

温度が高く在るとアノヒドール縮合などの副反応をより促進されるものと考

えられる。
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 カルボニル化合物の反応性の差をより明確にするため，Tabl e2に相

対反応率を示す。同一条件下での各反応の〔生成物／反応物ヨ比の最大のも

のを1．00として，それをもとにTab1e1より算出した。ここで示した相

対反応率は競争反応による値では左いので正確ではないが・反応性の差が

顕著であることを示している。

Tab1e 2   Relat，ve React1v｛ty of 9－BBN Ate Comp1ex （1） toward lくetones・

0 O

O

0

合
。．51

O．78

   9

びCH・

O．51

つ
1．00

0．43

0．45

   9

σ   C－CH CH     2 3

0．22

O．03

O．34

   9

σ   C－CH CH CI－1     2 2 3

0．06

    CH
   9！3

σ   C－CH
    ，
    CH      3
’O．03

千1U艮・・。・・。・廿と・・。

1．00 0．34

                                 6） テトラアルキルボラード錯体はカル余ニル化合物に対する反応性は低く

たとえぱ，リチウムテトラメチルボラードぱ，4」t一ブチルシクロヘキサノンに対

して，室温で4日間接絆しても反応せず，ベノゼン還流3日間の条件でや

っと48％反応し，さらにこの場合生成物はグリニャー・レ型付加生成物で
  6）
ある。 従ってこれがボラード錯体のカルボニル化合物に対する初めての
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反応例である。

 このように9－BBNアート錯体（1）はカルボニル化合物の還元にも有

効であり，さらにカルボニル基の立体的環境によって大きく反応性が変わ

るという高い選択性をもっている。

                                7） ところで2級アルキル基をもつ錯体は高い反応性をもつと考えられる。

実際Table3に示すように一リチウム ブチルートリーsec一ブチルボラー

ド②ばか在り高い反応性を示し・またグリニャール型付加ではなく・水

素化反応をする。このように置換アルキル基によって，アルキル基の移動

         6〕
（グリニャール型付加），水素化と変化することはボラード錯体の化学として

も興味深い。

．I－ab1e 3   Reduct｛on of Cyc1ohexanone with Ate Comp1exes．

＾teC㎝p1ex Temp．（。C）Time（hr）Cyc1ohexano1Cyc1ohexangne

 ↓    20
L柵（n－8u）  20
  （…一B・）3

   博  20
Li8（・一8・）4 20

1．5     100

1，5     47

－5      69

5       0

 0

44

13

100

§・2－3実験の部

種々のカルボニル化合物の還元（一般的操作法）

 反応はいずれも窒素ガス（又はアルゴンガス）雰囲気下で行在い，液体試

料は注射器を用いて加えた。

 乾燥ヘキサノ（5冊1）にB一ブチルーg－BBN（0．42皿1，2mmo1）を溶かし、

氷冷下で，ブチルリチウムのヘキサ’ソ溶液（1．41M，1．42皿1，2mmo1）を加

え室温で1時間掻杵したのち，再び氷冷してカルボ＝ル化合物（2mmol）

を加えて，室温で所定時間反応させた。水浴で冷却し，3N水酸化ナトリ
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ウム水溶液（1．1），30％過酸化水素水（1皿1）を加えて，反応を停止した。

または水（2皿1）を加えたのち大過剰の酸素ガスを吹き込む古法も用いた。

適当左内部標準（ベノジルアルコール，2一フェニルエタノール，トリデカソ，テトラ

デカン等）を加え，有機層をガスクロマトグラフィー（カラム：PEG20M／

Cerite545Aw，10％，2．25m）によって，カルボニル化合物，アルコー

ル化合物の含量について分析した。結果はTable1に示す。各生成物は

ガスクロマトグラフィーで分取し，ir，nmrスペクトルを標品と比較して同

定した。
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第3章アルキル置換シ．クロベキサノンの

     還元における立体選択性

§3－1 緒    言
                               8） カルボニル化合物の還元セは天然化合物の有機合成，酵素類似反応 左

どの観点からその立体選択性に特に興味がもたれる。そこでメチル置換シ

クロヘキサノン，埼よび4－t一ブチルシクロヘキサノンの9－BBNアート錯体

gによる還元反応を検討した。（eq．2）

1

｝
heXane

R
（eq．2）

§3－2結果と考察
 ヘキサン中で9－BB六アート錯体（1）を合成し，当量のケト1・と反応さ

せた。 1とケトンの比，反応時間を変え，種々の条件下での反応を検討し

た。反応の停止はアルカリ性過酸化水素水，あるいは水を加えたのち酸素

ガスを吹きこむことにより行左い，有機層をガスクロマトグラフィーで分

析した。生成アルコールの異性体比はガスクロマトグラフィーの面積比に

よって決定した。結果をTab1e4に示す。

 2一メチル体は，他のケトノに比べて反応性は低いbこれは第2章で示

したように立体的に混みあった位置にあるカルボニル基の反応性の低下と

同じ現象である。

 3一メチルー券よび4一メチルシクロヘキサノンでは転化率70％前後で，ま

た立体選択性も，たとえぱO．5時間の反応で熱力学的に不安定な方のアルゴー
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Tab1e 4    Stereose1ect｛ve Reduction of A1ky1－substi tuted

Cy・1市・・・・・…廿h9－BBNAt・C㎝p1・・①1・H・・d…

・r…さ、ト・・・…：・・・・・・…i・・・・・・・…榊・

1

2

3

4

5

6

ア

8

9

10

11

12

13

14

15

2－Me

2－Me

2一昨

3｝e

3｝e

3｝e

4－Me

4－Me

4－Me

4｝e

4－Me

4－Me

4－t－Bu

4－t－Bu

4－t－8u

1  ：1

1 ：1

1．2：1

1  ：1

1 ：1

1．2：1

1  ：1

1 ：1

1．2：1

1 ：．3

1 ：3

2 ：1

1 ：1

：1

1 ：1

20

20

20

20

20

20

20

20

20

20

20

20

20

20

20

0．5

18

46

0．5

18

46

0．5

18

46

1

5

0．5

0．5

24

0

35 c『s 91

76 c｛s 74

62   trans 90

73   trans 86

78   trans 54

72 c1s 77

77 c｛s 48

92 c1s 38

21 c1s 78

41 c1s 80

55 c｛s 47

93 c『s 55

99 c1s 27

99 c1s 11

 9）

ルが75～90％とかなり高い値が得られ・↓の立体選択性が良好である

ことを示している。しかし長時間の反応ではいずれの場合もその立体選択

性は低下することが見いだされた。たとえば4一メチルシクロヘキサノンの場

合・0．5時間の反応てば熱力学的に一 s安定である。is体が77％であった

ものが18時間の反応では48％まで低下してい紅同様のことば4－t一
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ブチルシクロヘキサノノの場合にもみとめられた．。

 以上のことから，過剰の試剤を用いて短時間で反応を停止することによ

って・かなり高い立体選択性を得られることが明らかrなった。

 立体選択性が反応時間の増加に従って低下する現象について，反応の初

期生成物が何らかの影響を与えているものと考え，ケトンと共に還元生成

物と同一のアルコールが混入した場合を調べた。しかし，アルコールが共

存することによる選択性の低下はみられず，また，アルコールそのものの

9－BBNアート錯体④による異性化も認められなかった。（Tabl・e5）この

結果をさらに詳しく検討したところ，アルコール共存下での反応の方が選

Table 5   The Effect of A1coho1 うn Stereose1ective Reduction

・f4－M・thy1・y・1・h・…㎝・・廿h9－BBNAt・C㎝p1・・①・

         0H

㎜1 1

｝

CH
 3－ cis 31％ cis31老

         0

㎜2

cH
 3

 1一

 〃
。Onv． 80％

c1s66％

       0      0H

㎜3
ﾓ・φ
CH      CH
 3       3

       cis31％

0H・

黒φ CH   3

cis57％
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択性が高いことが見いだされた。すなわち，（run1）の値をそのまま用い

て，（mn3）の結果から 9－BBNアート錯体による還元で得られたと考

えられるアルコールの異性体比を計算すると。is体86％という値が得られ，

これば（run2）の値よりもかなり」大きい値である。

 同様の効果はメタノールを用いても得られた。そこでメタ！一ルの添加

による立体選択性の改善を4一メチルシクロヘキサノンについて検討した。メ

タノールの注入はケトンの注入直後に行なった。結果をTable6に示す。

ここに示されるように9－BBNアート錯体（1）：メタノール：ケトノが2：

1：1の場合に転化率，立体選択性ともに良好な結果が得られた。（eq．3）

↓を2当量用いだのは！クノール．による錯体の分解を考慮した結果である。

一10

2equ｛v・山MeOH
   heXane

   Conv． 91 ％

H

cis84％

（eq．3）

他のアルコール，フェノールについても検討したが，立体選択性に対する

効果はメタノールに比べて小さく，転化率に対しでは大き在差異はみとめら

られ左かった。

 メタノールが立体選択性に影響を与えることが明らか・になりたが，これ

はメタノールが一部の9－BBNアート錯体（1〕を分解しリチウムメトキシド＃

を与え，これが反応に関与する可能性が考えられた。そこでリチウムメトキ

シドをあらかじめ反応系内に存在させた場合を検討した。 反応の結果を

Tab1e．7に示す。 リチウムメトキシドの・添一加はB一メトキシー9－BBNと2当

量のブチルリチウムとの反応から1とリチウムメトキシドを同時に得る方法

       10）
（第1編第2章 ）を用いた。これはあらかじめ無水メタノールとブチル
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耐1e6 Stereose1ectiveReducti㎝ofAlky1－subs慣tutedCyc1ghexanon2s

舳．9－B酬＾・・C・・pl・・ω1・舳・P・・…㏄・fA1・・h61・・2㈹．

E前ry Ket㎝e ＾dd欄ve

1   ’ 4一”e      CH OH          3

2      4－Me      C一・1OH          3

3      4・”e      Cl・I OH
          3

44＿”en－CI・■0H         37
5      4・”e  1so－C H OH         37

6 4一叱 t－q4HgOH
7      4＿”e     C H OH         65
8      3・”e      Cl・10H
          3

9      2・”e      CH OH’          3

10    4・t・8u     Cl・l OH          3

11 4・金一助  CHOH          3

Ketone：＾ddi慣ve： 1 Time（hr） Conv．（完） Epimer

       ～
1

2

1

1

1

1

．1

1

1

1

1

1  3

1  3

2  3

2  3

2  3

2  3

2  3

．2  3

2  3

2  3

2 1．5

75

68

91

93

87

83

9フ

100

50

95

97

 cis79Z

 ds73％

 cis84名

 c「s75名

 cis57％

 cis59％

 cis74岩

1：rans 86岩

 clS672

 cis75Z

 dS88％

リチウムからリチウムメトキシドを合成し，1に加えた場合と同様の結果．を

与える。 Tab－e7から明らか在ようにリチウムメトキシドの存在下では，

興味深いことに，メタノールの存在下の場合とまったく逆の結果が得られ，

熱力学的に安定なアルコールを優先的に与えることが判明した・

 以上から1はその添加試剤によってその立体選択性がまったく逆転す

る（eq，4）という従来認められ左かった特徴をもつ新しい型の還元試剤で

あるということが判明した。

 さて，9－BBNアート錯体11〕はそれ自身は高い選択性をもち，熱力学

的に不安定左一アルコールを多く与える。しかし，時間とともに選択性は低
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Tab1e 7    Stereose1ect1ve Reduction of A1ky1－subst1tuted

Cy・1・h・・・・・・…冊9－BBNAt・C・町1・・ρ『・th・P・・・・…

of L1thi um Methoxi de at 20oC．

EnW Ket㎝・K・t…：LiOM・：↓T1・・（h・）C・・v・（％）Ep1…

1

2

3

4

5

6

 4－Me

 4－Me

 3－Me

 2一陥

4－t－Bu

4－t－Bu 1

0．5

 5

3

3

3

24

76

93

59

92

84

100

trans 83％

二trans 90％

 c『s87％

trans 74％

trans 89％

trans 92％

←     十

t記n594乃一

｛COn、’．100％，

u0舳

u“

舳OH

眺88策

一COnv．100％，

（eq．4）

下する。これ一ﾆ同様の結果は水素化アルミニウムリチウムー塩化アルミニウム

         11〕                       12）
の反応系にもみられ・Meer㎜in－PonndOrf－Ver1ey還元型の水素移動

によるといわれている。三の還元反応に巻いても，同様の水素移動が関与

し，時間の経過とともに熱力学的により安定なアルコール誘導体に異性化
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してゆくものと考えられる。（eq．5） ケトイが過剰にある場合，熱力学

的不安定アルコールの生成比が著しく低下することからもこのような水素

移動は支持される。

十

、幽
 0u．

÷

！Ψ
塔
H

t旧n5

（eq．5）

 メタノールの添加によって立体選択性が改善されるのは，中間体のホウ

素一酸素結合が水素移動を生じる」前にメタノールによって切断され，初期

生成物である熱力学的不安定アルコールが得られるものと考えられる。（

eg6） 一方，リチウムメトキシドの効果は，リチウムメトキシドがカルボニ

ル基の分極を助けてカルボニル炭素上の電荷をより減少させ，水素移動を

容易にして，その結果より早く熱力学的に安定アルコーレに異性化してい

るものと考えられるσ（eq．7）
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 B－
o1＼
     MeOH
 H

0H

（eq．6）

十

 6
 B‘
O！＼

 H

 0一一・・L1OMe
一〃

0
〃

十
   H

 6
0B一
 ＼

（eq．7）

§3－3実験の都
アルキル置換シクロヘキサノンの立体選択的還元

 一般操作に従って，乾燥ヘキサン（5皿1）中で，1（2mmol）とケトン（2

mmOl）を所定時間反応させ，反応を停止したあと，ガスクロマトグラフィーで

生成アルコールを定量した。（カラム：PEG20M／Cerite545Aw，10％，

2，25m，内部標準 2一フェニルエタノールまたはドデカノ） 同様に異性体比

をガスクロマドグラ乃一（カラム：QF－1／cerite545Aw，10％，2．25m）でその

面積比より算出した。

3当量のアート錯体との反応は乾燥ヘキサノ（5冊1）中で9－BBNアート．錯

体（3mmol）を合成し、ケトノ（1㎜o1）と反応させた。4－t一ブチルシク

ロヘキサノノの反応は乾燥ヘキサ1ノ（5・1）中で9－BBNアート錯体（1㎜ol）

を固体のまま，窒素ガス雰囲気下で一度に加えた。

結果はTable4に示した。
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共存アルコールの影響

（mn1） 一般操作に従って，乾燥ヘキサン（5皿1）中で 9－BBNアー

ト錯体（1㎜o1）を合成し，4一メチルシクロヘキサノ丁ル（0，1109，O，96㎜o1，

cis／trans＝31．2／68．8）を加え，室温で16時間撹拝したのち，3N水酸

化ナトリ．．ウム水溶液（0．5回1），30％週酸化水素水（0．5皿1）を加え，2時間そ

のまま撹拝した。有機層をガスクロマトグラフィーで分析したところ，4一メ

チルシクロヘキサノールの。is／trans比は30．6／69，4であった。

（mn2）  run－1と同様に9－BBNアート錯体を合成し，4一メチルシ

クロヘキサノン（O．1129，1mmol）を加え．室温で16時間反応させたのち，

アルカリ性過酸化水素で酸化しれ有機層をガスクロマトグラフィーで分析し

たところ，4一メチ）レシクロヘキサノール（O．80mmo1）が生成し，cis／trans

＝66／34であった。

（run3） 乾燥ヘキサン（5皿1）中で9－BBNアート錯体（2mmo1）を

合成し，4→チルシクロヘキサノノ（0，1109，O．98mmo1）と4一メチルシクロヘ

キサノール（O．1129，O．98mmol，cis／trans＝31．2／68．8）の混合物をヘ

キサン溶液（1．1）として加えた。室温で16時間反応させたのち，アルカ

リ性過酸化水素で酸化し，有機層をガスクロマトグラフィーで分析したとこ

ろ・4一メチルシクロヘキサノール（1．76mmo I・cis／trans＝57．4／42．6）が

得られた。       ’

（計算）  ケトンの還元から得られたアルコールの生成物をκ，そのCiS

体含有率をVとすれば，run3に奉ける。is体合有率（0．57）は次式で

あらわされる。 0．57＝｛冗・ク十〇．31（1．76一π）｝／1．76

z：0．83（run2より）とすれば， V＝0．86

メタノール存在下での立体選択的還元

一般操作に従っ一 ﾄ乾燥ヘキサノ（5皿1）中で，1（2mm61）を合成し，ケ

トノ（1mmOl）を加え，直後にメタノール（1mmo1）を÷イタロッリニ／ジで

加えた。所定一時間反応させたのち，水（1皿1）を加え，酸素ガスを通じて反
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芯を止め，トリデカノを内部標準としてガスクロマトグラフィーで分析した。

結果はTable6に示した。

リチウムメトキシド存在下での立体選択的還元

乾燥ヘキサノ（3皿1）中，B一メトキシー9－BBN（O．20皿1，1．3皿1）にブチルリチ

ウムのヘキサン溶液（1．41M，1．84㎜1，2．6mmo1）を加え，1晩撹拝を続けた

のち，ケトン（1．3㎜ol）を加えて所定時間反応させた。水と一酸素ガスを

加えて反応を停止し，トリデカノを内部標準としてガスクロマトグラフィーで

分析した。結果ば・Table7に示した。
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第4章 カルボニル化合物間の競争反応と

     位置選択性

§4－1 緒    言

 第2章で明らかにしたよ一うに9－BBNアート錯体勢によるカルボニル

化合物の還元反応はカルボニル基の立体的環境によって，その反応性が大

きく変化する。これを応用すれば種々のカルボニル化合物の混合物の左か

から特定の化合物をのみ還元するという特性が期待される。そこでアルデ

ヒドとケトン，券よびケトノとケトンの組合せで競争反応を行在い，この

点を検討した。さらに位置選択性についても検討した。

§4－2 結果と考察

 ベンズアルデヒドとアセトフェノンの反応の結果をTable8に示した。ヘ

キサン中で合成した9BBNアート錯体則にアルデヒド・ケトンを同時に注

入し，室温で所定時間反応させたのち，水を加え，酸素ガスを吹きこんで

反応を停止し，有機層をガスクロマトグラフィーで分析し，生成したアルコー

ルを定量一した。収率，総転化率，選択比は，注入したカルボニル化合物に対

する生成アルコールの割合から算出した。 1に対してアルデヒド，ケトノが

当量である場合，ほとんど反応時間に影響されず，転化率約57％と低い一

が，選択性は90～95：1O～5と良好である。2倍量の9BBNアート錯

体を用いた場合，転化率は向上するが選択性は低下し，ほとんどアルデヒ

ドとケトンは区別できない。n一ヘプタテール≒2一ヘプタノンの組合せても

同様に転化率50％，選択性85～75：20～2らの結果が得られた。（Taue

9） また2一ヘプタノンと4一ヘプタノンの組合せでは，アルデヒドーケトン

の場合に比べて選択性が若干低下し，反応時間を長くして転化率の向上を

はかった場合，選択性が低下した。2倍量の9－BBNアート錯体を用いて

短時間で反応一を停止することによって良好在結果が得られた。（Table1O）
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T．bl．8 C㎝p・t・tl・・R・d・・t…b・t・…B・…1d・hyd…dA・・t・ph・…e

Hi th 9＿BBN ＾te Compl ex ① at 20oC．

Entry ◎ト…：◎ぺ・…： 1   T，me  Conv．

〃     （hr） （琵〕

Sel ect『v i ty

σ・Wひ駝…

i

2

3

4・）

1

1

2

1

2．5

14

  2

1．5

58

56

85

54

90

95

57

96

10

 5

43

 4

a）C㎝ta｛n｛ngl equ，v． of MeOI－1．

Tab1e g   Competi tive Reduct『on between n－Heptana l

with9－B酬Ateg㎝p1・・ωat20．C・

and 2・Heptanone

Entry n－Heptana1 ：

     2－Heptan㎝e

     Time  qonv．

：。し’（h・） （％）

     Serect｛v i ty

n－Heptano1：2－Heptam1

1

2

3

4・）

1

i

2

1

1．5

  4

  2

  3

45

50

77

52

80     20

75     25

55     45

95      5

a）C㎝tain｛ng1 equiv．ofMeOH．
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Tab1e 10    Compet『ti ve Reducti on between 2－Heptanone and 4－1・leptanone

｝itI19＿BBN Ate Comp1ex （1） at 20o．

En柳y

1－

2

3

4

5

6

2－Heptanone：   ηme Conv．   Se爬。tMty
 4－Heptanone：1 （hr〕 （老） 2－Heptanol：4－Heptano1
        〃

1  1．5  26

1   3  47

1  17  64

2 0．75  55

2   2  97

2 0．75  19

91

82

65

91

77

95

9

18

35

9

23

5

 以上のように条件を選ぶことによって，片方のカルボニル化合物を選択

的に還元することができる。（eq．8，9，10）

アルデヒドとケトンの組合せに関してはアルデヒドと選択的に反応する試
 旭）

剤 もあるが，一般の還元試剤ではほとんど区別でき凌い。ところが9－B

BNアート錯体11〕は2ニペプタノソと4一ヘプタノノのように類似したカルボ

ニル化合物でも選択的に片方を還元し，新しい型の還元試剤である。．

 9－BBNアート錯体Qは位置。選択性についても良好庄結果を示した。

種々の4一（P一アシルフェニル）一2一ブタノノ埋との反応をTable11に示し

た。
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    9

0C㌧
φ、ま、1…・1、、     CH OH

一σ     2
        “

96Z

Con”． 56％

gH

σCHCH3

4％

（eq．8）

H
、＾ ム MeOH

I1exane， 3 hr
〈〈！〉H・

95Z

・舳く

5Z

ConΨ． 52岩

leq．9）

0 0

ハ〈入・〈M一 2equiv．ofユ

0H

〃人・
91％

0H

｛9％

Conv． 55％

  （βq．10）

Tab1e11 Reg1oselect｛vε Reduct｛on

・氾・・・…1…静

ゑ

a）

b）

C）

d）

e）

MeOH，Hεxane

R・肺
R■一50・P．■

R□正Pr

・R・齪

R・脆

・一P0・・・…器・・パ・器O・・・…1…

ム

Yie1d of KetoH…so！n，

一π子

69z

59Z

57ろ．

60z

1土1里

．100き一

〉肌く1

 97：3

90；10

8．ε17

ゑ
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§4－3実験の都
ベンズアルデヒドとアセトフェノンの選択的還元

乾燥ヘキアソ（千・’）．中・B■ブチルー9．BBN（0・42皿’・2㎜o1）ブチルリチ

ウムのヘキサン溶液（1．40．M，1．42皿1，2m㎜01）を氷冷しながら加え，さらに

室温で1、．時間接拝する。．再び水浴にして，ベンズアルデヒ’ド（α20皿1，

2岬01）とアセト7エ！ン（0．23皿1，2㎜o．1）を別々の注射器か一ら，アセ1フ

ェノン，ベンズアノレデヒドの順にほぼ同時に（時間差20秒以内）注入した。ア

ート錯体の白色ゲルは消えた。室温で所定時間掻杵したのち，．水（2皿1）を加・

え，酸素ガスを吹きこむ。」2一フ．エニルエタノールを内部標準と’レて加え，有

機層をガズク目・マトグヲフィー（カラム：P皿G20M／Cerite545Aw，10％，2125

m，カラム温度175b）

 2倍量の9－BBNアー一ト錯体との反応のとき，乾燥ヘキサン（5皿1），B一

ブチルーg－BBN（O．84皿1），ブチルリチウムのヘキサン溶液（2．84皿1）から，一9

－BBN㌃ト錯体（4㎜ol）を得て，。反応に用いた。．後の操作は同じで参る。

メタノールの添加はマイクロシリンジを用いてカルボニル化合物φ注入直前

に注入した。

 結果はTabIe8に示した。

皿→ブタノールと2一ヘプタノンの選択的還元

 前項とまったく同じ操作・を行なった。ガスクロマトグラフィー条件：凹G20

M／C出te545．10％，2．25m，145㌣内部標準（ベノジルアルコール）。

 結果はTab1e－9に示した。

2一ヘブタノヅと4一ヘプタノンg選択的還元

 前項と同様の操作を行なった。走だし，各ケトンは秤量し，あらかじめ混

合一ヘキサン溶液として注入した。後の操作は同一である。ガスクロマトグラフィ

ー条件：内部標準（テトラデカノ）を除伽て他は前項と同じ。

 結果はTab1e10．に示した。

4一（pベノゾイルフェニル）一2一ブタノソ（3a〕の還元
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 乾燥ヘキサン（20皿1）中，B一ブチルー9－BBN（3，56g，20mmo1）とブチ

ルリチウムのヘキサン溶液（1．41M，14．2m1，・20mmo1）から’ X－BBNアート

錯体坦を合成し，ジケトン（迦）（2．53g，10mmo1）とメタノール（0．36g，

｝1mmO1）を乾燥ベノゼソ（5皿1）に溶解したものを氷冷下で加えた。 室

温で2．5時間撹絆したのち，水（10皿1）を加え，さらに酸素ガスを吹きこん

だ，有機層を工一テルで抽出し，水，食塩水で洗浄したのち，無水炭酸カ

リウムで乾燥した。溶媒を留去したのち，Kdgel－rohr（bubble to bubble）

蒸留装置で減圧蒸留したところ．4一（p一ベノゾイルフェニル）一2一ブタノー

                                一2ル（々〕（1．96g，77％）が得られた。b皿（batb temp．）185～205。／10～

   一3                                  14）
5×10mmHg，2，4～ジニトロフェニルヒドラゾン：m似151～153。（文献値

155～1570）であった。

4一（p一アシルフェニル）一2一ブタノ（3〕の還元

 3a1と同様にヘキサ1／中の9－BBN了一ト錯体（1〕に，当量のジケトン

魁とメタノールの混合物のべ；・ゼン溶液を加え・5時間反応させたのち・

水と酸素ガスを加えて反応を停止し，同様の処理し，K也ge1－rohr蒸留装

置で蒸留した。生成物比はnmrスペクトルでプタノソの末端メチル基が還元

された場合（δ～1．2ppm，doublet）と還元されない場合（δ～2，1pp㎜ ，

Sing1et）で異なることを用いて，そのピーク比から計算した。

結果はTab1e11にまとめた。
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第5章 総括討論

 9－BBNアート錯体則がカルボニ㍗化合物の還元に青いても・従来の

試剤には・・みられない反応性と選択性をもつことを明らかにした。まず反応

性はカルボニル基の周囲の立体的因子に大きく左右され，例えばメチルケト

ノ，エチルケトノ，プロピルケトノの順に反応性は低下し，プロピルケトノではほ

とんど還元され左い。この性質を用いて異在るカルボニル化合物の混合物

中から片方を選択的に還元できることを示した。カルボニル化合物の還元

には，水系化アル1一ウム1チゥポ失素化ホウ素ナ／lウム2）が，一般的に用

いられるが，比較的還元力は強く，ほとんどのカルボニル基を水素化する。

電子吸引性の置換基を導入して還元力を低下させた，水素化シアノホウ素ナ

／lウム㌔反応条在を制御することにより，官能基選択性をもつが，カル

ボニル化合物はほとんど無差別に還元される。さらに水素化シアノホウ素テ

         13）
トラフチルアンモニウムがさらに選択性の高い試剤として，開発されている

が，反応条件によりてアルデヒドとクトノの反応性の差は顕著であるが壇

ケトンとケトノの間ではあまり差はみられない。ま先ボランやアルキル置

                     17）
換ボランも有効なカルボニル基の水素化試剤であり，ヶトノの立体的因

子に左右されていることが認められるが，選択性が得られる程大きな差は

認められない。．．このような試剤に対して三は大きな選択性を持ち，位置逮

択性も良好である。

 次に立体逮択性を検討した。カルボニル基の立体選択的還元は有機合成，

一時に天然物質の合成段階や。酵素類似反応に青いて重要であり，多くの試

         18～21）
剤が開発されている。 置換シクロヘキサノンの還元を行なったところ，

従来の立体郡性還元試剤とほ叩軸良好な結果が得られ・．さらに添加試

剤によって，その選択性が逆転するという従来の試剤にはみられない特性

を見いだした；
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OH

0

MeOH
0H

1jOMe

             22）
以上のように1ぱ従来の試剤 とは異なった新しいカルボニル基の還元試

剤である。
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第3編 9－BBNアート錯体による
      エポキシドの還元反応

第1章．緒 目

 既に明らかにしたよう一にリチウム9，9一ジブチルー9一ボラビシクロ〔3．3．1〕

ノナソーg一一アート（9－BBNアート錯体）は脱ハロゲンー水素化反応（第1

編），カルボニル基の水素化反応（第2編）に拾いて従来の還元試剤にはみ

られない興味ある反応性を示レた。

 さらに他の官能基の還元についても興味がもたれる。アルコールの合成

                             1，2）法として，エポキシ化合物の還元は重要な方法のひとつであるが， 9－B

BNアート錯体による種々のエポキシ化合物の還元反応に捨ける反応性，

選択性等を検討した。
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第2章 種々のエポキシドとの反応

§2－1 緒     言

 9－BBNアート錯体（1）によるエポキシ化合物の還元反応を検討するた

め，種々のエポキシ化合物との反応を調べた。

（eq．1）

．◆

1

＼  ／
『C

         1
し一→一CH－C－

hexane @ 6H ↓

。（eq．1）

§2－2結果と考察

 石油エーテル中で9－BBNアート錯体（1）を合成し，それに当量のエポ

キシ化合物を加え，．室温で所定時間反応させたのち，水を加年酸素ガスを

吹きこんで反応を停止させ，有機層をガスクロマトグラフィーで分析した。脂

肪族エポキシ化合物の反応の結果をTable1に・肴香族置換エポキシ化

合物の反応の結果をTab1e2に示した。
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Tab1e1 R・d・・ti㎝・fA1ky1一・・b・tれ・t・d肺・1d…ith9－8BN一＾t・C㎝p1・・①・

En柳y

   2 3
  R R
1I ・
R－C－C－H
   ＼／
    0

 1  2  3
R．  R  R Time（hr）

  R2｝

Rし」と＿R3
   1 1
  0H H

C㎝v．（琵）

      2
     R H

   11 I 3
＋  R－C－C－R
     l l
     H OH

1

2

3

4

5

6

7」

8

O．t・）

Oct

P。。tb）

Pent

Etd〕B。・）

O・
ひ・

      豊e

H

H．

H。。・）

μ。。・）

 3

16

 3

16

19

 3

19

24

  49

 100

   0

  56

   0

   2

  44

t㈹Ce

92

93

8

7

50 40

・）0・t・・一C8H17

．・〕B・呂・一C4Hg

b）P・・t；・一C5H11・ Hex：n－C l・l     d
      613 ［t≡C2H5

Table2 Red・・ti…f＾・y1一・・bstれut・dEpo・id・s・冊9－B洲At・C㎝p1・・ω．

En柳y

   2 3
  R R
11 l
R・C・C－HV
1  2  3R  R  R Time （hr）

   2
  R H

111 3
R－C一一C－R ＋
   l l
  OH H

’C㎝v．（％）

   2
  R H

1・1 3
R－CrC－R  l 1
  目 OH

1

2

3

4

5

Ph

Ph

帥

Ph

Ph

陥・）

陥・

一Ph

 I・1

 I・I

 l・I

 H

 H

Ph

 3

 3

24

 3

19．

100

86

94

．94

49

 0

 2

 2

17

100

98

98

83

・）M・＝CH3
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 脂肪族エポキシ化合物では立体的障害の小一さい位置から開環する。

1一デセソオキシドてば優先的に2一デカノールを与え，長時商の反応で完全

に還元することができ，この場合でも生成物の異性体比はほとんど変わら

奉かった。内部エポキシドでは反応性は著しく低下している。2一オクナノ

オキシドの場合室温3時間の条件では還元は進行せず，16時間の反応で56

％が還元されるにとどまった。このときの異性体比ぱ4：6と3一オクタノ

ールがわずかに多く得られ，立体的に障害の少在い方向から開環している。

同様に内部エポキシドであるシクロヘキセンオキシドの場合でも反応性は

低い。片側に2置換したエポキシ化合物は，2一オクナ1ノオキシドの結果を考

慮すれば，より反応性が高いと期待されるにもかかわらず，ほとんど反応

せず原料回収に脊わった。さらに混みあったI一メチルシクロヘキセンオキシ

ドも同様に反応性はきわめて低い。

 芳香族置換エポキシ化合物では脂肪族エポキツ化合物の開環とは対称的

に，立体的に混みあっていると考えられる芳香族置換側から開環している。

スチレンオキシドでは99％以上2一フェニルエタノールが定量的に得られ，α一

メテルスチレノオキシド，1，1一ジフェニルエチレノオキシドの場合も同様，優先的

にβ一アルコールが高収率で得られた。tranS一スチルベンオキシドの場合は反

応性は低下し，長時間の反応でも約5P％しか還元され左かった。

 以上示したようにエポキシ化合物の反応性の差はかなり明確にあらわれ

ている。芳香族置換エポキシ化合物と脂肪族エポキシ化合物てば芳香族置

換体の方がかなり大きな反応性をもち，また立体的環境によるちがいぱ脂

肪族エポキシ化合物の場合にはっきりとあらわれて1置換，2置換，3置

換の順に反応性が低下しているが，芳香族置換エポキシ化合物ではそれほ

どの差は認められ左かった。

 また，位置選択性に存いても興味ある結果が得られた。芳香族置換エポ

キシ化合物と脂肪族エポキシ化合物では，その開環の方向がまったく逆転

し，前者では外部アルコールが，後者からは内部アルコールが得られた。（e軌2，3）
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n・C l・l C1・1－CH

 8I7＼♂2
n｛・H1欄C㌧

・（・g・2）

σ・∀・・一→O榊・ 、（明．、）

                              ＃．
脂肪族エポキシ化合物については水素化アルミニウムリチウムと同等の結果を

表わしているが，芳香族置換エポキシ化合物に歩ける外部アルコールの生

                       3）1成は1水素化アルミニウムリチウムとは正反対である。 またエポキシ化合物

へのメトキシドイオノのよう在塩基，親核試剤の攻撃は通常，立体障害が少

なく，負電荷にとって有利な置換基の少ない外部炭素へ券dやすく，脂肪

族置換体では選択的に外部置換体が得られる。一方スチレンオキシドのよう在

芳香族置換体ではベンジル位の活性化により，攻撃はエポキシ環の．2つの

                  4）
炭素上に存こり，選択性は失なわれる。 9－BBNアート錯体のスチレン

オキシドに対する選択性は顕著であり，従りて単なる親核攻撃’ ﾆも異なる。

 芳香族置換エポキシ化合物から外部アルコールを与える反応系として，

                    3）   一      5）
水素化ア㍗ミニウムリチウムー塩化アルミニウム・ボランーフッ化ホウ素などが

あるが，これらはエポキシ化合物のカルボニル化合物への異性化を伴在っ
   3，・5，6）
てい机  （eq．4） 一カ，異性化を伴なわずに外部アルコールを与え

                      7）る還元反応とレてナトリウムーアノモニアの反応系 があるが，これば申間体

に2のような有機金属化合物が存在しているとされている。（eq．5）

9－BBNアート錯体（1）の反応で重水で反応を停止しても，重水素を含む

       A1C1              L’iA1H

Ph－C冊2 3→PhCH2CH0 4→PhCH2CH20H
   0

（eq．4）
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N亭州3  N・
Ph－CH－CH
  〉2
   0

Ph－CH－CH20N・一→PhCH2CH20H

ム
（eq．5）

化合物は得られなかった（eq．6）ことから足に相当する中間体は生成し

ていないと考えられる。
     弗

Ph          ph      Ph
陥）マ・・ム十陥）C卜CH・0H・㌦沖CH・0H

                              （eq．6）

                ・・…）    ・）
 さて，エポキシ化合物はルイス酸。 あるいは強塩基によってアルデヒ

ドやケトノに異性化する。↓による還元反応に存いでもこのような異性化

を伴左っている可能性がある6そこでα一メチルスチレンオキシドについて検

討した。同一の反応系であり左がら，基質の置換基のちがいだけでその開

環の方向が逆転する事実に対して，1）試剤そのものの性質による，2）

試剤の不純物あるいは副生成物庄とによる異性化の2つの可能性がある。

エポキシ化合物が過剰にあって試剤が不足している場合，もし，不純物や

副生成物友どによ？て異性化が生じていれば回収生成物中に異性化した物質

が得られるはずである。 そこで1に対し，約3倍モルのα一メチルスチレ

ンオキシドを反応させて，生成物を分析した。（eq．7） 反応はヘキサン申
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肺
’C．CH」」一20

M。！）2
  0

（eXCeSS）

・osig・a1nea・59．8pP・

       Ph
，CH－CH0。 、CH－CHOH

        1 2 （eq．7）Me     Me

室温，3時間の条件下で行ない，水を加え酸素ガスを吹きこんで反応を停

止し，有櫟層を工一テルで押出し，溶媒を四塩化炭素に変碑したのち，そ

のnm・スペクトルを測定したし年ところ，2一フェニルプロバナールのアルデヒ

ド水素（δ9，8ppm）は検出されなかった。 一方，その試料をガスクロマ

トグラフィーで分析したところ・用いた↓と当量の2一フェニルプロノfノールと

残量に相当十る量の2一フェニルプロバナールが得られた。α一メテルスチレノオ

キシドはガスクロマトグラフィー分析条件では熱によって定量的に2一フェニル

プロバナールに異性化することが確認されている。従って，反応混合物のガ

スクロマトグラフィー分析で得られた2一フェニルプロバナールぱ，未反応のα一

メチルスチレンオキシドがガスクロマトグラフィーのカラム内で異性化したもので

あり，反応生成物中年はアルデヒドは存在せず，結局，基質の置換基によ

ってその開環の方向が逆転するのは，異性化によるものではなく，1その

ものの性質であって，1は新しい型の還元試剤といえる。

§ 2－3集．験の部

種々のエポキシ化合物の還元（一般的操作法）

 反応はすべてアルゴンガス雰囲気†で行ない，液体試料は注射器を用い

て加えた。

 乾燥石油エー一テル（5皿1）中，B一ブチルー9－BBN（0．42皿1，2＾mo1）に，
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n一ブチルリチウムのヘキサン溶液（1．41M，1．42・1，2㎜o1）を氷冷しなが

ら加え，室温で1時間投絆を続けた。再び水浴で冷却し，エポキシド（2

mmo1〕を加えた。固体のエポキシドは乾燥ベノゼソ（1皿1）に溶解して注

入した。室温で所定時間撹拝したのち，水（2皿1）を加え，酸素ガスを吹き

こんで，1～2時間撹拝した。内部標準として，テトラデカン，ペノタデカン，

セタン，ベノジルアルーコール・2一フェニルエタノール等を用いて，有機層をガスクロ

マドグラ7イー（カラム：PEG20M／Cente545Aw，1O％，2．25m）で分析し，

各生成アルコール，エポキシドについて定量した。

結果はTable1，2に示した。

各生成物はガスクロマトグラフィーで分取し，1r，nmrスペクトルを比較して

同定した。

エポキシ化合物の異性化

 乾燥ヘキサノ（5皿1）中，9－BBNアート錯体（0．60mmo1）にα一メテル

スチレノオキシド（1．95mmo1）を加え，室温で3時間反応させたのち，水（2

皿1）を加え，酸素ガスを吹きこんで反応を停止し，有機層をガスクロマトグラ

フィーで分析したところ，2一フェニルプロバナール（1－37mmol），2川フェニル

プロパノール（O．55mmol），2一フェニルー2一プ．ロパノール（0．08mmo一）が得ら

れた。一方，反応混合物の有機層の一部をとり，溶媒を充分に留去したの

ち，四塩化炭素溶液としてnmrスペクトルを測定したところ，δ9ppm

以上にはシグナルは観測されなかった。
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第3章総括討論

 9－BBNアート錯体（1〕とエポキシ化合物の反応を検討し，’1がエポキ

シ化合物の還元にも有効で」かつ高い位置選択性をもつ試剤であることを明

らかにした。反応性はその立体的こみぐあいによって著しく変化し，1置

換，2置換，3置換の順に反応性は低下する。また，エポキシ化合物の置

換基によって開環の方向がかわるという位置選択性を示した。芳香族置換

体では置換されている側の炭素一酸素結合が切断され，外部アルコールを

与えるのに対し，脂肪族のエポキシ化合物てば五体的くあいの少ない方向

から切断されて，内部アルゴー！レを与えた。さらにこの特徴ある位置選択

性は従来の試剤のよう在異性化を作りて埼らず，新しい型の還元試剤であ

る。
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結    論

 還元反応は有機合成化学に歩いて，有機化合物の合成，官能基の変換と

いうこと一から，酸化反応とともに重要た反応であり，多くの還元反応が開

発されている。一方，生体内での反応は，反応の条件，．速度一，収率，選択性

等の点で有機合成化学の理想的な姿であり，いわゆる酵素類似型反応や，

選択的合成反応には多くの関心がぱらわれている。’また，生理活性物質の

合成は有機合成化学の重要な一分野であるが，官能基の位置や立体配座は

微妙に影，饗を与え，従って温和な条件下で高選択的に反応をすすめること

が必要とされている。

 水素化アルミニウムリチウムが開発されて以来，還元反応，特に金属水

素錯化合物による還元反応の研究には著しい進歩があり，より強力な試剤

や，官能基選択性，位置選択性，立体選択性の良好な試剤，さらに不斉誘

導型還元就剤左と多く開発された。さらにその努力が続けられて埼り、高

選択的還元反応の開発は，有機合成化学の重要在課題のひとつである。

 本研究てば，金属一水索結合をもたないテトラアル・キルボラート錯体が容易に塩

化ベンジルをトルエンに変換できることに着目し，従来の還元試剤とは一異・在っ九反応

性を期括して，その還元試剤としての応用を目的として研究を行在った。

 本論文中に述べた内容を次に要約する。

第1編てば，ハロゲン化アルキルの還元反応について検討した。まず第1

章で，B一ノチルーg一ボ＞ビシクロ〔3．3．1〕ノナン（B一ブテルー9－BBN）と

ブチルリチウムから得ら九るホウ素錯体，リチウム9，9一ジブチルー9一ボラ

ビシクロ〔3．3，1〕ノナソー9一アート（9－BBNアート錯体）が，塩化ベンジル

を容易にトルエンに変換することを示し，第2章でこの還元反応が9－B

BNアート錯体によることを明確にし，さらに他のテトラアルキルボラード錯

体に比べて高い反応性を持っていることを示した。第3章てば，種々のハ
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ロゲノ化アルキルとの反応を調べ，9－BBNアート錯体が従来の試剤には

みられなかった特異的在反応を示すことを明らかにした。す庄わち・9－

BBNアート錯体は，1級，2級アルキルのハロゲニ・化物に対して室温で

はまったく不活性であるのに対し，3級アルキル，ベンジルのハロゲン化

物を容易に還元することができる。第4章でこの特異な反応の機構を考察

し，生成物の解析，5一ヘキセニル基の環化反応，ボルニル基の転位反応の

結果から，ハロゲノ化物の還元反応はカルボニウムイオノを経ていること

を明らかにし，第5章でこれらを総活的に述べ，9－BBNアート錯体が新

しい型の還元試剤であることを示した。

 第2編では，カルボニル基の還元反応について検討した。第1章でこの

反応を行友った過程一を述べ，第2章で種々のカルボニル化合物との反応を

調べ，カルボニル基の周囲の立体的因子によって反応性が変化することを

示した。たとえば，メチル基，エチル基，プロピル基にたるに従って反応

性は低下し，iso一プロピル基ではまったく反応しない。 第3章では置換’

シクロヘキサノンを用いて還元の立体選択性を調べ，良好な立体選択性を

もつことを明らかにした。さらにメタノール・あるいはリチウムメトキシ

ドの添加によって立体選択性が逆転すること一 �ｩいだした。これは従来の

還元試剤にはみられない特性である。第4章で，9－BBNアート錯体が，

カルボニル化合物の混合物牟ら片方のカルボニル化合物を率択的に還元で

きることを示した。第5章でこれらを総括的に述べ，9－BBNアート錯体

がカルボニル基の水素化にも有効で，また従来の還元試剤にはみられない

特性をもつ新しい還元試剤であることを示した。

 第3編てば・エポキシ化合物の還元反応について述べた。第1章で，こ

の反応を行なった過程を述べ，第2章で種々のエポキシ化合物との反応を

調べ，従来の試剤には底い位置選択性牽持つ還元試剤であることを示した。

す在わち，芳香族置換体の場合，置換基のある方から，また脂肪族置換エ

ポキシ化合物てば，立体的にこみありてい往い方から炭素一酸素結合が初
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断され，それぞれ外部アルコール，内部アル．コールを与える。第3章で，

これらを総括的に述べ，9－BBNアート錯体が新しい還元試剤であること．

を示した。

 以上要約すると，B一ブチルー9一ボラビシクロ〔3．3．1〕ノナンとブチルリチウ

ムから得・られる。リチウム9，9一ジブチルー9一ボラビシクロ〔3．3．1〕ノナソー

g一アートがハロゲン化物の還元反応，カルボニル化合物の還元反応，エポ

キシ化合物の還元反応に拾いて，従来の一試剤にはみられない特性をもった

新しい型の還元試剤であることを示した。すなわち，ハロゲン化物に対し

て3級アルキル。ベィジルのハロゲノ化物を選択的に還元し，カルボニル

化合物に対して，カルボニル基の環境を区別し，また添加剤によって逆転

する立体選択性を示す。またエポキシ化合物に対して，置換基によってそ

の位置選択性が逆転する。このように，9－BBNアート錯体は従来の試剤

では得られなかった特異な選択性をもって存り・今後・有機合成化学上の

発展にわずかたりとも寄与することができれば幸甚です。

 最後に本研究について，終始御懇篤な御指導を賜わりました村橋俊一

助教授，主査を引き受けて下さり，力強い励ましを見易わりました大塚斉

之助教授をはじめ，終始，御指導，御鞭捷を賜わりました化学教室の教授

の皆様に謹んで感謝の意を捧げ’ます。又，平素身近にあり，種々の御助言

を賜わりIました 園田昭男助教授、山本嘉則博士をはじめ 合成化学科第

1講座の皆様昨心より感謝いたし重す。
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