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キノリンやその類似体は医薬品や天然物に広く存在する重要な骨格の一つであり、それらに置換

基導入する手法を開発することは創薬研究において価値のあることといえる。これまでにキノリン

を対応するキノリニウム塩に変換後、求核置換する手法は多く開発されているが、キノリニウム塩

を極性転換により求電子置換する手法は報告されていない。そこで我々は新規合成ルートを開拓す

べく、入手容易な１-エトキシカルボニル-2-エトキシ-1,2-ジヒドロキノリン(EEDQ)を用いて反応の

開発を試みた。 

パラジウムを用いてアリル位に求核剤を導入する辻-Trost 反応 1に対して、反応中間体を金属交

換することにより求電子剤導入が可能となることは田丸らによって報告された。田丸らはカチオン

性の基質を Pd(PPh3)4、Et2Zn を用いて求核性の基質へと変換することで、これを達成している(eq. 1)
 

2,3。当研究室では、以前この考え方に基づいて条件を最適化することによりピペリジン環 4位へ高

選択的に求電子剤を導入する手法の開発に成功している 4。 
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今回、EEDQ のようなキノリン誘導体に対して、4 位選択的に求電子剤の導入することに成功した

(eq. 2)。本発表では、反応条件の最適化や求電子剤および基質の適応範囲について発表する。 
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