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論文内容の要旨

窒素原子の α位に不斉炭素を持つ光学活性第 2 アミン化合物は，含窒素生物活性化合物に見られる基本骨格として

重要である O 著者は，アミンの α位に不斉を導入する新しい合成手法の開発を目的として第 2 アミンの酸化により

得られるニトロンとキラルな求核剤との反応に関する研究を行った。求核剤として両鏡像体が簡便に入手できる光学

活性スルフィニルカルパニオンを用いた。この求核剤のニトロンへのエナンチオ選択的付加反応では，相当する N

ヒドロキシルアミンが高立体選択的に得られることを先ず見い出した。次に、生成した N- ヒドロキシルアミンを

光学活性スルフィニルニトロンに変換し基質内のキラルな硫黄原子の不斉誘起能を利用した高ジアステレオ選択的

付加反応の開発を行った。これらの手法が，アミンの α位への立体選択的置換基導入法として高い実用性を持つこと

を，光学活性アルカロイド系化合物等の不斉合成で明らかにした。本論文には，これらの研究成果をまとめた。

第 1 章は緒論であり，本研究の背景および目的と研究内容の概略について述べた。

第 2 章では，光学活性スルフィニルカルパニオンのニトロンへのエナンチオ面選択反応について述べた。この不斉

反応では，アミノアルコール等のキラルな配位子がエナンチオ面攻撃の方向をさらに高度に制御することを見い出し

た。例えば，イソキノリンアルカロイド前駆体として有用な 3. 4- ジヒドロイソキノリン Nーオキシド類のエナン

チオ選択的反応では，光学活性キニジンの存在下で，窒素の α位に高選択的にスルフィニルメチル基が導入できる。

しかも，この反応は極めて効率よく進行するo

第 3 章では，光学活性スルフィニルニトロンの不斉還元反応について述べた。光学活性スルフィニルニトロンに金

属ヒドリドを求核付加させると， 1 , 3-不斉誘起による高ジアステレオ選択的還元反応が達成できた。特に，ジイ

ソブチルアルミニウムヒドリドを用いた場合には，高い立体選択性が得られた。一方，ニトロンに当量のルイス酸の

塩化アルミニウムを作用させた後，ジイソプチルアルミニウムヒドリドで還元すると 逆の配置を持つジアステレオ

マーが選択的に得られた。従って，本還元反応は，反応系中に塩化アルミニウムが存在するかどうかにより絶対配置

の異なるヒドロキシルアミンが得られるという利点を持つO

第 4 章では，光学活性スルフィニルニトロンの不斉アルキル化反応について述べた。著者は スルフィニルニトロ

ンに塩化アルミニウムをキレート配位させる手法により新規な不斉アルキル化反応の開発に成功した。この方法は一

般性が高く，アルキルリチウム反応剤やグリニヤール反応剤によるアルキル化をも高立体選択的に行うことができるO

これらの反応は，光活性 α ， α 一二置換アミン合成の新合成法として極めて重要であるO
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論文審査の結果の要旨

窒素原子の α位に不斉炭素を持つ光学、活性第 2 アミンは，含窒素生理活性化合物に見られる基本骨格として重要で

ある。本論文は，第 2 アミンの生体類似酸化反応により得られるニトロンと光学活性スルフィニルカルパニオンとを

反応させてアミンの α位に不斉を導入する新しい合成法を開発し，その含窒素生理活性化合物の不斉合成への応用を

明示したものである O

著者は，光学活性スルフィニルカルバニオンのニトロンへのエナンチオ面選択反応を，キラルなアミノアルコール

等の配位子を共存させることにより高度に制御できることを見い出している。特に，イソキノリンアルカロイド前駆

体として有用な 1 ， 2 ， 3 ， 4- テトラドロイソキノリン N- ヒドロキシルアミン類の合成では，光学活性キニジン

を共存させると，高選択的にスルフィニルメチル基が導入できるO

次に，光学活性スルフィニルニトロンの不斉還元反応により，アミンの α位に不斉を導入する新しい合成法を開発

している O 光学活性スルフィニルニトロンに金属ヒドリドを求核付加させると 1 , 3-不斉誘起による高選択的還

元反応が達成できる。特に ジイソブチルアルミニウムヒドリドを用いた場合には，高い立体選択性が得られた。一

方，ニトロンに当量のルイス酸の塩化アルミニウムを作用させた後，ジイソプチルアルミニウムヒドリドで還元する

と，逆の立体配置を持つジアステレオマーが選択的に得られる。従って，本還元反応により絶対配置の異なるヒドロ

キシルアミンを簡便にっくりわけることができる。

さらに著者は，本手法を用いてアミンの α位の不斉アルキル化反応の開発に成功している。この方法は一般性が高

く，アルキルリチウム化合部やグリニヤール反応剤によるアルキル化を高立体選択的に行うことができるO これらの

反応は，光学活性 α ， α 一二置換アミン合成の新合成法として極めて重要である O

以上，本論文は光学活性第 2 アミンの新合成法を見いだし，その機構を明らかにすると共に，アルカロイド等の生

理活性物質合成への応用を示し，有機合成の分野に貢献するものであり，博士論文として価値あるものと認める。
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