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有機合成化学において炭素‒炭素結合は、有
機化合物を形成する基本⾻格であり、そのよ
うな結合形成反応の開発は重要である。これ
までに遷移⾦属触媒を⽤いることで、多くの
反応開発が⾏われてきた。しかし、それらの
多くは、ハロゲン原⼦や脱離能が⾼い脱離基
を⽤いたものが多くを占めている。アルケニ
ル求電⼦剤を利⽤した反応は、様々なアルケ
ンを合成することが可能であり、合成化学に
おいて重要なアプローチの⼀つである。アル
ケニル求電⼦剤の合成法の⼀つに、ケトンか
ら発⽣するエノラートをトリフルオロメタン
スルホン酸で処理することにより、アルケニ
ルトリフラートを合成する⼿法がある(図 1, 
(a))。しかし、アルケニルトリフラートなどの
アルケニル求電⼦剤は、反応性に富んでいる
ため、好ましくない副反応を起こし、反応経
路全体としての原⼦効率が低下してしまう。 
ところで、2007 年、垣内らによって報告され
た、ケトンを配向基とするジメチルアニリン
誘導体において、ルテニウム触媒によるオル
ト位の炭素―窒素結合の切断を経て⾏われる
クロスカップリング反応が報告されている
(図 1, (b))。また、2014 年に、Snieckus らに
よって、アミドが配向基の場合に、ジメチル 

 
図 1. 研究の背景と私の研究 
 
アニリン誘導体とのクロスカップリング反応
が報告されている(図 1, (c))。これら⼆つの反
応に注⽬すると、b位にアミノ基を持つa,b-不
飽和カルボニル構造であることがわかる。そ
こで今回私は、b-ケトアミドのケトン部位を、
アルケニル求電⼦剤とした、有機ホウ素化合
物とのルテニウム触媒を⽤いたクロスカップ
リング反応の開発を⾏うこととした。この反
応は次のように進⾏することを想定している。

cat. [Ru]
R2NH

Ph

NR2

O
NR2

O

O

But
O

NMe2

+ B
O

O

cat. [Ru] But
O

Ar
Ar

R2N

NMe2

O
+ Ar B

O

O

cat. [Ru]
R2N

O

Ar

Tf2O
OTfO

+ Ar B
O

O

A. 従来のアルケニル求電子剤の合成方法

B. 垣内らの報告

C. Snieckusらの報告

D. 私の研究



まず、添加剤としてアミンを⽤いることでケ
トンとアミンとから系中でエナミンが形成さ
れる。これにより形成されたアルケニル炭素‒
窒素結合がルテニウム触媒により切断され、
有機ホウ素化合物とのクロスカップリング反
応が進⾏するという反応である。また、アミ
ドは、カルボン酸やエステル、ケトン、アミノ
基に変換可能であるため、⽣成物が有機合成
化学的に有⽤であることが期待される。 

まず、触媒量の Ru3(CO)12の存在下、アミ
ド配向基にピロリジンを⽤いたb-ケトアミド
とフェニルボロン酸エステル、ピロリジンを
キシレン溶媒中 120 ℃で反応させた（図 2）。
その結果、ケトンがアルケニル求電⼦剤とし
て働いたクロスカップリング⽣成物が単離収
率 21％で得られた。また、アミド配向基のア
ミド部位としてピロリジンの代わりにピぺリ
ジンを⽤いたb-ケトアミドの有機ホウ素化合
物とのカップリング反応では、⽬的⽣成物の
単離収率が 68％まで向上した。 
 

 
図 2. 私の実験結果 
 

この反応は、次のような反応機構で進⾏し
ていると考えている(図 3)。β-ケトアミドと
アミンから形成するエナミンのアルケニル炭
素‒窒素結合がルテニウム触媒に酸化的付加
し、アルケニルルテニウムアミド中間体が形
成する。次に、フェニルボロン酸エステルと
のトランスメタル化を起こし、(アルケニ

ル)(フェニル)ルテニウム中間体を⽣成する。
最後に、還元的脱離により⽬的性⽣物が⽣成
し、同時にルテニウム(0)が再⽣する。 

 

 
図 3. 触媒サイクル 

 
このように、今回私は、ルテニウム触媒と

アミン添加剤を⽤いた、b-ケトアミドのケト
ン部位をアルケニル求電⼦剤とする、クロス
カップリング反応の開発を⾏った。その結果、
アミドのアミン部位として、かさだかいピペ
リジンを⽤いた場合に⽬的⽣成物の収率が向
上することを⾒出した。この反応により、ア
ルケンを含むアミド誘導体を、効率的に合成
可能となった。 
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