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  医医薬薬品品創創出出をを指指向向ししたた第第33級級アアミミンンのの選選択択的的誘誘導導化化    
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第 3 級アミンは多くの医薬品に含まれる基本構造であり、それらを選択的に修飾する合成手法の開発は、有機合成 

化学において極めて有用な課題である。本研究では、この目的を達成するため、第 4 級アンモニウム塩を活用した     
新たな反応手法の開発に取り組んだ。 
第 4 級アンモニウム塩は医農薬分野に広く利用される重要な化合物群である。しかし、その合成は 1890 年に報告  

されたMenshutkin反応に大きく依存しており、多様な誘導体の合成には不向きであった。そこで本研究では、これら

の塩からラジカル種を発生させ、有機分子へと変換する新たな戦略、すなわち「アンモニウム変換」の概念に基づき    
反応の開発を進めた。特に、アンモニウム塩のα位にラジカル中心をもつ「ディストニックラジカル」の生成とその    
応用に焦点を当てた。 
具体的には、α–ヨードメチルアンモニウム塩を出発物質とし、Ir 錯体を光触媒として青色 LED の照射下で光触媒

反応を行った。反応条件を検討することで、光触媒条件下においてα–アンモニオラジカルの発生と制御に成功した。

これにより酸化的および還元的条件の切り替えにより、同一基質からアルケニル化およびアルキル化を選択的に実施 
可能な反応を確立した。この結果、生物活性分子の短工程合成およびその誘導体合成に応用することができた。さらに、

合成した化合物の植物に対する影響を評価したところ、耐塩性を付与する新規な化合物を発見した。 
一連の研究は［1，2］、第4 級アンモニウム塩を最終生成物としてではなく、反応中間体として積極的に活用すると

いう新たな合成戦略を提示するものである。これにより、生物活性分子の迅速な多様化や、新規バイオ             
スティミュラントの創出に繋がる可能性を示すことができた。 
さらに、本研究で得られた知見を基盤として、第 3 級アミンのγ位 C–H 官能基化反応の開発にも成功した［3］。   

これにより、γ位に対して高い位置選択性をもってチオエーテル化、アミノ化、アルキル化、（ヘテロ）アリール化、 
アルケニル化を実現した。また、医薬品およびその誘導体など複雑な基質への適用も可能であり、後期段階での修飾が

容易に行えることを実証した。今後は、これらの成果をさらに発展させ、本研究を完成させるべく引き続き検討を     
行っていく予定である。 
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