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1．はじめに 

多彩な機能と優れた活性をもつ触媒は、これまで革新的かつ斬新な有機合成反応を実現し、

分子変換技術の提供や機能物質の生産を通じて材料科学、医薬・農薬の開発、生命科学の進

展に大きな貢献をしてきた。近年では、入手容易な化学原料から複雑な高付加価値有機分子

を単純かつ迅速にそして無駄なく合成することができる分子合成オンデマンドの実現が嘱望

されている。その鍵は、化学反応における選択性（化学、位置、立体）を如何に制御するかと

いえる。つまり、これらを解決しない限り、分子合成オンデマンドの実現には結びつかない。

本研究では、有機触媒と金属触媒を協働化することにより創製されるハイブリッド触媒系を

活用することで、単一の触媒のみでは困難であった高選択的合成反応の開発を目標とする。

以下に、これまでの研究成果について述べる。 

 

2．これまでの研究成果 

 金属元素を含まない有機触媒の一つとして、含窒素複素環カルベン（NHC）が知られ、そ

の触媒反応は盛んに研究されている。NHC を有機触媒として用いる研究は、チアゾリウム塩

である補酵素チアミン（ビタミン B1）が関与する生体反応から端を発する。チアミンのリン

酸エステルであるチアミンピロリン酸が補酵素として働き、ピルビン酸の脱炭酸を触媒する。

1950 年代、この生体反応におけるエノール中間体がアシルアニオン等価体であることをブレ

スローらが明らかにした。このエノール中間体（ブレスロー中間体）を活用し、NHC 触媒に

よる不飽和化合物への付加型反応（ベンゾイン縮合あるいはステッター反応）などに展開さ

れ、有機合成における成熟した分野とな

った（Scheme 1）。一方で、このエノー

ル中間体と炭素求電子剤の置換型反応

（クロスカップリング反応）に基づく、

NHC 触媒反応はほとんど知られていな

い。我々は、ハイブリッド型 NHC 触媒

やラジカル型 NHC 触媒を活用すること

で、アルデヒドと炭素求電子剤のアシル

クロスカップリング反応を開発した[1]。 
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NHC/パラジウム錯体のハイブリッド触媒系を活用した、アルデヒドとアリルアルコールの

脱水型クロスカップリング反応を見出した（Scheme 2）[2]。アルデヒドとアリルアルコール

を直接反応に利用できるため、原子効率

に優れており、副生成物は水のみである。

求電子剤として、アリルアルコールの代

わりにアリルアミンの適用も可能であっ

た。本ハイブリッド触媒系では、アルデ

ヒドと NHC 触媒から形成されるエノラ

ート中間体と、アリルアルコール（アリ

ルアミン）とパラジウム錯体触媒から生

じる π-アリルパラジウム種が触媒的に

反応し、炭素－炭素結合を形成する。 

ラジカル型 NHC 触媒による脱炭酸クロスカップリング反応を開発し、アルデヒドとカルボ

ン酸誘導体からケトンを合成した（Scheme 3）[3]。本研究において、（１）塩基存在下、NHC

触媒とアルデヒドから形成されるエノラ

ート中間体が、対応するエノール中間体よ

り高い還元能をもち、電子受容体への一電

子移動を起こすこと、（２）一電子移動に

よって形成されるラジカル同士の選択的

なカップリングが、NHC 触媒を合理的か

つ精密にデザインにすることで制御でき

ること、という 2 点を見出した。高い反応

性をもつ一電子が介在するラジカル反応

の特徴を活かすことで、複雑かつ嵩高い構

造をもつケトンの合成が可能となった。 
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