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窒素上無保護ケチミンの新規触媒的直接合成法の開発 

Development of a Direct Catalytic Synthesis of  
N-Unprotected Ketimines 
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窒素上無保護ケチミンに対する求核付加反応は、従来の窒素上に保護基を有するケ

チミンを用いた反応の場合に必須となる脱保護工程を経ることなく、無保護第 1 級ア

ミン類を直接合成可能な有用な反応である 1。一方、その反応基質となる窒素上無保護

ケチミンそのものの合成法は、Grignard 試薬などの強塩基性試薬を用いる手法 2、

aza-Wittig 反応など除去困難な副生成物を多量に生じる手法 3、熱力学的に不利な反応

を進行させるために高温・高圧条件下で多量の NH3を必要とする手法などの古典的な

手法に限られており、官能基共存性や環境調和性の観点で課題を残していた。 

今回我々は、窒素源としてビス(トリメチルシリル)アミン（TMS2NH）を用いること

で、触媒量のトリフルオロメタンスルホン酸スカンジウム(III)存在下、入手容易なケト

ン類から窒素上無保護ケチミンを高収率で得る新規触媒的直接合成法を確立すること

に成功した 4。本反応は幅広い官能基共存性を有しており、従来法では合成困難なエス

テル基、カルボキシ基、芳香族ハロゲンなどの官能基を有するケチミンも、本手法を

用いることで初めて高収率で合成可能となった。本反応はスケールアップが容易であ

り、マルチグラムスケールの反応や触媒量の低減化も達成した。また、本反応の副生

成物であるヘキサメチルジシロキサン（TMS2O）が安定で反応性が低いため、ワンポ

ット合成への応用が容易に可能であり、光学活性アミノ酸合成 5の基質として重要なグ

リシン Schiff塩基のワンポットでの合成も達成した。 
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