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【背 景 】有機触 媒 は有機 分子 のみ で反応 を加速 ・制御 す る触媒 であ り、金属 触

媒 に比べ る と毒性 が低 く、環境 に優 しい ものが多 い。 さ らに金属触 媒 ではで き

ない独 自の様式 で の不 斉反応 が可能 であ るな ど利 点 が多 く、世界 中で精力 的 に

研究 が進 め られ てい る。

【目的】L・-Prolineに代表 され る酸性 部位 を有 す るキラル な ピロ リジン型有機触

媒 は、 カル ボニル基 を有す る基質 を用いた種 々の不斉反応 に多用 され る。反応

は触媒 の酸性部位 で基質 を捕捉 ・活性化 し、エナ ミン との反応 によ り進行す る。

触媒 の水素結合 能 は反応 性や 立体選択性 に多大 な影 響 を与 える ことか ら、水 素

結 合 能 が 高 い 触 媒 を 開 発 す る こ と は 極 め て 重 要 で あ る。 本 研 究 で は

L-prolineanilideを 触 媒の基本骨格 と して、よ り酸性度 の高い部位 を有す る触媒 を

開発 す る こと、な らび に 開発 した触媒 を用 いて種 々の反応 の立体選択 性 を高め

る ことを 目的に研 究 を進 めた。

【結果 】L-Prolineanilideは芳香環 に種 々の官能基 を導入 す るこ とで ア ミ ド基 の酸

性度 を 自在 に変 える こ とがで きる。本研 究 では、 ア ミ ド基の酸 性度 を さらに高

め る た め に 、 強力 な電 子 吸 引性 基 で あ るニ トロ基 を 芳香 環 に3つ 導 入 した

L-proline-2,4,6-trinitroanilide触媒 の合成 に成功 した。

合成 した触媒 を用いた 、カル ボニル化合物 とtrans一β一nitrostyreneとの不斉マイ

ケル付 加反応 にお いて、高い 立体選択性 を誘起す るこ とに成 功 した。 また従来

のL-preline類 縁 体触 媒 とは全 く逆の立体選択性 を示 し、反応 の遷移状態 を考察

す る ことに よ りその発現機構 を解 明 した。

ケ トン とアル デ ヒ ドとの不斉 アル ドール反応 では、本触 媒 を用 い るこ とに よ

り、過 去最 高水 準 の立体選択性 な らび に位置選択性 を達成 す るこ とに成功 した。

また、用い るL-prolineanilide類 縁 体触 媒の ア ミ ド基 の酸 性度 とアル ドール付加体

のエナ ンチオマー過剰 率 との間に顕著な相 関関係 があ るこ とを実証 した。

【結 論 】 触 媒 の 酸 性 度 を 制 御 す る と い う観 点 か ら 、 新 規 不 斉 有 機 触 媒

L-proline-2,4,6・・trinitroanilideを開発 した。不斉 マイケル付加反応 と不斉 アル ドー

ル反応 にお いては 、本触 媒 を用い る ことで極 めて高 い立体選 択性 を誘 起す る こ

とを見出 した。本 結果 によ り、不斉有機 触媒 の新 たな設計 指針 を実証 した。



氏 名 佐藤 耕輔

(論文審査結果の要 旨)

有機 触媒 は有機分 子のみ で反応 を加速 ・制御す る触媒 であ り、金属触 媒 に比

べ る と毒性 が低 く、環境 に優 しい ものが多 い。 さ らに金 属触 媒 ではで きない独

自の様式 での不斉反応 が 可能 で あるな ど利 点 が多 く、世界 中で精力的 に研 究 が

進 め られ てい る。 有機 触媒 の中で も、酸 性部位 を有す るキ ラル な ピロ リジ ン型

有機 触媒 は、カル ボニル基 を有す る基質 を用い た種 々の不斉反 応 にお いて多用

され る。本研 究では レprolineanilideを 触 媒の基本骨格 として、 よ り酸 性度 の高

い部位 を有 す る触媒 を開発す る こ と、な らび に開発 した触媒 を用いて種 々の反

応 の立体選択性 を高 めるこ とを 目的に研究 を進 め、以 下に示す結果 を得 てい る。

1.ア ミ ド基 の 酸 性度 を さ らに 高 め る た め に 、 強 力 な 電 子 求 引性基 で あ るニ

トロ基 を芳 香 環 に3つ 導入 したL-proline-2,4,6-trinitroanilide触 媒 の合 成 に成 功 し

た 。

2.合 成 した触 媒 を用 い た 、カル ボ ニル 化 合 物 とtrans一β一nitrostyreneと の 不 斉

マ イ ケ ル 付 加 反 応 にお い て 、 高 い 立 体選 択 性 を誘 起 す る こ とに成 功 した 。 ま た

従 来 のL-prolinei類 縁 体触 媒 とは 全 く逆 の 立体 選 択 性 を示 し、反 応 の遷i移状 態 を

考 察 す る こ とに よ りそ の発 現 機構 を解 明 した。

3.ケ トン とアル デ ヒ ドとの 不 斉 アル ドー ル 反 応 で は 、本 触 媒 を用 い る こ と

に よ り、過 去 最 高水 準 の 立体 選 択 性 な らび に位 置 選 択 性 を達 成 す る こ とに 成 功

した。また 、用 い るL-prolineanilide類 縁 体 触 媒 の ア ミ ド基 の 酸性 度 とア ル ドー ル

付 加 体 の エ ナ ン チ オ マ ー 過 剰 率 との 間 に 顕 著 な相 関 関係 が あ る こ とを実 証 した 。

以 上 、 触 媒 の 酸 性 度 を 制 御 す る とい う観 点 か ら 、 新 規 不 斉 有 機 触 媒

L-proline-2,4,6-trinitroanilideを開発 した。不斉 マイケル付 加反応 と不斉 アル ドー

ル反 応 において は、本 触媒 を用 い る ことで極 めて高 い立体選 択性 を誘起 す るこ

とを見 出 した。 本結果 に よ り、不斉有機触 媒 の新 た な設計指針 を実証 した とい

え、学術 的に非常 に意義深 い。 よって審査 委員一 同 は本論文 が博 ＋(工 学)の

学位論 文 と して価 値 ある もの と認 めた。


