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論文内容の要旨

1 はじめに

有機合成化学において不斉合成は，光学活性体を理論的には定量的な収率で高い光学純度で合成しうる合成手法と

して，近年最も進歩した分野である o とりわけ触媒量の不斉源で無限の光学活性体を得ることができる不斉触媒反応

の開発は，合成化学の重要な課題のひとつである D 本研究では，外部キラル配位子存在下アリールチオール類の α ，

β 一不飽和カルボニル化合物への触媒的不斉付加反応の開発を行った。その結果，不斉触媒化の端緒を拓くことに成

功した。

2 キラル配位子の設計

キラル配位子の基本設計として 1 が考案されている(図 1 )。リチウム原子近傍に対称性に富む有効な不斉空間を

持つ有機リチウムーキラル配位子錯体 1 の構築には，ヘテロ原子X上の立体障害基を位置を定めて固定する必要があ

る。二個の隣接する不斉炭素を有するキラル配位子 2 は， リチウムチオラートに配位すると 5 員環キレート 3 を形成

する O その結果ヘテロ原子上の R 2 基はキレート面の上下左右に位置を定めて固定され高い立体制御機能を発揮する

と期待した。

図 1

2 3 

3 キラル配位子の合成

キラル配位子の合成は隣接基(ジメチルアミノ基)関与による異常な光延反応と環状スルホアミデートを経由する

合成を用いることにより立体そして位置選択的に合成できることを見い出した(図 2 )。環状スルホアミデートを経

由する合成は，光延反応により合成されるキラル配位子がアジリジニウムイオン中間体の形成及び位置選択的関裂を

ともなって進行することを証明した。
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4 キラル配位子の構造因子の検討

ベンゼンチオールのクロトン酸メチルへの触媒的不斉付加反応において高い不斉誘起能を持つキラル配位子の構造

因子の検討を行った(表 1 )。その結果，不斉炭素上のフェニル基がトランス配座であること (run 1 , 2) , ジメチ

ルアミノ基を有していること (run 1 , 3)，オルト位にメトキシ基を持つフェニル基であること (run 1 , 4 , 5) 

の三つの構造要因が高い不斉収率の実現に必須であることが分かった。

表 1 M~ 
C02Me 
+ PhSH 

PhSLi -Ligand 
8mol% 

toluene 
-

・20 0C 3 h 

3 

Me 

〉芝、
PhS C02Me 

run 2 4 5 

円1 円1 円1 円1 円1 円1 円1

}-<~ H~ >-<円)-(A1
M7N MeS3Me2N Me33MeO  Me83山山町 0-0
ee% 71 
yield% 97 

5 触媒的不斉付加反応

キラル配位子 4 を用いてベンゼンチオールのクロトン酸メチルへの触媒的不斉付加反応を検討した。反応は，氷冷

下リチウムチオラートのトルエン溶液に触媒量のキラル配位子を加え室温で30分間撹持して錯体活性種 5 を形成させ

た。その後 -450Cに冷却しクロトン酸メチルを加え反応を行った。処理後単離すると不斉収率75%で付加体が定量的
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に得られた(図 5)。この結果は，キラル配位子錯体 5 が有効な不斉空間を構築していると考えられる。

配位子とリチウムチオラートから生成する錯体活性種 5 は，高い触媒回転能を持つことも分かった。
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6 アリールチオール類の検討

チオール類の効果をマンデル酸由来のキラル配位子 6 を用いて検討した(次頁表 2)。その結果， R 基が水素のと

き不斉収率61% と一番良い結果が得られた。 R基がクロロ基， フルオロ基， t- ブチル基，メトキシ基では，大きな

変化は見られなかった。以上， 4 位の置換基は，選択性に依存しないことが分かった。
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アリールチオール類の触媒的不斉付加反応の一般化7 

β 一不飽和メチルエステルについて検討した。様々な基質としてクロトン酸メチルの末端メチル基をかえた鎖状 α ，

t ーブチル基まで嵩高くR基をイソプロピル基にすることにより不斉収率が74%に向上した (run 3) 。その結果，

すると反応は室温まで昇温しないと進行せず選択性は見られなかった (run 4)。電子的効果があると推測されるフェ

与ベ
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結論8 

ß-不飽和カルボニル化合物への触媒的不斉付加反応の開発にキラル配位子制御によるアリールチオール類の α ，

キラル配位子とリチウムチオラートから形成される錯体が有効な不斉空間を構築し，高い触媒回転能を持つ成功し，

ことが分かった。高い不斉誘起能を持つキラル配位子の構造要因を明確にした。アリールチオール類の検討を行った

アリールチオールの 4 位の置換基に依存しないことが分かった。アリールチオール類の触媒的不斉付加反応の結果，

ß-不飽和カルボニル化合物の R基をアルキル基にすると不斉収率に一般性が見らα ， 一般化を試みた。その結果，

れた。キラル配位子の合成は，光延反応と環状スルホアミデートを経由する方法を用いることにより立体そして位置

今後さらなる不斉収率の向上及びこの不斉反応を基盤とした有機合成選択的に合成できることを見い出した。以上，

への応用が課題である。

論文審査の結果の要旨

反応キラル配位子の設計と合成，触媒反応系の確立，理想的な光学活性体合成法である触媒的不斉合成の開発は，

と反応面選択性の支配因子の確定，等に加えてこれらを包括し得る新しい考え方の提示が重要となる。

本論文は，外部キラル配位子とリチオチオフェノールから生成するキラル錯体を触媒種とするアリールチオール類
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の α ， β 一不飽和カルボニル化合物への触媒的不斉付加反応の開発及び、その経緯を詳細且つ論理的に記したものであ

り，博士(理学)の学位論文として十分価値あるものと認める。
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