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二つの二級アミン触媒を用いたα,β-不飽和アルデヒドとケトンとの 
直接的不斉Michael反応 1) 

 Direct asymmetric Michael reaction between a,b-unsaturated 
aldehydes and ketones catalyzed by two secondary amine catalysts 
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不斉Michael反応は重要な炭素-炭素結合形成反応の一つである。中でも、安価で毒性が少ない有

機触媒を用いたa,b-不飽和アルデヒドと種々の求核剤との不斉Michael反応 2) は、その有用性から

盛んに反応開発が行われている。一方、光学活性d-ケトアルデヒドは重要なキラル合成素子の一つ
であり、これまでに有機触媒を用いてa,b-不飽和アルデヒドとシリルエノールエーテルから合成す
る例 3)及びa,b-不飽和アルデヒドと比較的酸性度の高いアセトフェノンから合成する例 4)が報告さ

れている。しかし、シクロヘキサノン（2）のように比較的酸性度の低いケトンを反応に直接用い
る例は報告されていなかった。そこで我々は、二級アミン触媒 4によってケトン 2をエナミン 8と
し、a,b-不飽和アルデヒドをイミニウムイオン 5とすることでd-ケトアルデヒド 9が合成できると
考えた（式 1）。この反応系ではイミニウムイオン 6 が生じる可能性があり、6 とエナミン 8 が反
応すると Michael 付加体 9 はラセミ体になる。しかし、ピロリジン（4）を用いた場合に 91% ee
と非常に高い光学純度を有する目的物 10 が得られた。この結果は、イミニウムイオン 5 とエナミ
ン 8 が選択的に反応したことを示唆する。種々条件検討を行なったところ、二級アミンとして
L-4-trans-ヒドロキシプロリンを用いた場合、収率 74%、syn:anti=15:1、96% eeと非常に高い立体
選択性で目的物 10 が得られた。また、本反応が高い基質一般性を有していることも併せて見出し
た（Figure 1.）。詳細な反応機構に関しては本ポスター発表にて述べる。 
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Figure 1. Substrate scope
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