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第一章 

序論 

 

１－１ はじめに 

 

 近年、多岐の分野・産業において化学物質の生産が行われ、現代社会に多大

な恩恵をもたらしている。一方で、化学物質の生産には多量な廃棄物の産出を

伴うこと、創られた化学物質が本来の意図とは別に人体・環境にとって悪影響

を及ぼしていることなどが多分にあり、それらは環境問題を引き起こしている。

合成化学ではこれらの問題を踏まえ、より効率のよいプロセス、環境に対する

負荷の少ないプロセスが志向されている。有機電解反応は電子を反応試薬とし

て用いるため化学的な手法で用いる酸化剤や還元剤を必要とせず、また一般的

に温和な条件で反応が可能であるため、環境調和型の反応として期待できる。

そして、光反応も化学物質の代わりに光を反応試薬として用いるため低環境負

荷のプロセスとして有望である。無論、これらのプロセスを物質生産に取り入

れるだけでは環境問題の解決に至らないが、その一助となることは十分に期待

できる。本論文では、電解反応や光反応を利用した合成法の開発、具体的には、

電解フッ素化および有機フッ素化合物の光反応を主とした有機フッ素化合物の

新規合成法の開発を目指した。また、特殊反応場としての特異性を期待し、そ

してより環境調和型の反応開発を目的として、イオン液体中における光反応に

関しても付随して研究を行った。 

 

１－２ 有機フッ素化合物 

 

本論文では合成の標的化合物として主に有機フッ素化合物を挙げている。有

機フッ素化合物は、分子中に含まれるフッ素の数により大きく二種類に分けら

れる。一つは、有機分子中の水素をすべて、あるいはほとんどフッ素に置換し

たペルフルオロ化合物である。これはテフロンに代表されるように撥水、撥油

性、耐熱性、耐薬品性などに優れ、機能性材料として幅広く用いられている。

二つ目は、有機分子中の水素を部分的にフッ素で置換した部分フルオロ化合物

であり、しばしば生理活性を示すことから医農薬としての利用が盛んである[1]。

本論文中では後者の部分フルオロ化合物、特にモノおよびジフッ素化化合物を

専ら扱っている。 

有機フッ素化合物の特異な性質はフッ素原子の持つ性質によってもたらされ
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ている。フッ素原子の特徴を簡単にまとめると以下のようになる（Table 1-1）[1] , 

[2]。 

 

Table 1-1 

  H F Cl Br O 

ファンデルワールス半径(10-10 m) 1.20 1.35 1.74 1.95 1.40 

C-X結合距離(10-10 m) 1.09 1.35 1.77 1.93 1.43 

C-X結合エネルギー(kcal/mol) 99 105 78 68 84 

電気陰性度 2.2 4.0 3.2 3.0 3.5 

イオン化ポテンシャル(kcal/mol) 314 402 299 272 310 

 

フッ素原子の電気陰性度は全原子中最大で、イオン化ポテンシャルはヘリウ

ムやネオンを除き最も大きい。そのため、フッ素の電子は強く原子核に引き寄

せられ、分極率は小さく、含フッ素化合物の分子間力も弱くなる。 

 フッ素原子のファンデルワールス半径は水素についで小さく、酸素に近い。

また、電子的に酸素(またはアルコール）に類似している。このため、fluoroalkanes、

fluoroalkenes、difluoromethylene groups はそれぞれ alkanols、amides、ether

のイソスターとなり得る（Fig. 1-1）[2(b)] , [3]。 

 

Fig. 1-1 

 

この様に含フッ素化合物は多くの官能基のミミックとして振舞うことができ

る。生理活性化合物においては、水素原子やアルコール基をフッ素原子で置換

すると、立体的な環境を変化させずに電子的な環境を変化させられることを意

味し、新たな活性の発現が期待される。 

 一方、C-F結合が大きな結合エネルギーを持っていることから、フッ素化され

た生理活性化合物は酸化を受けにくく、酵素などによる分解を受けにくい。こ

の効果はブロック効果とよばれる。またフッ素により脂溶性が増大することも

あり、薬剤などに応用すると細胞膜の透過を促進し、分解を抑えて活性部位に

運ぶことが可能となる。これらのことから、副作用の抑制や薬効の向上といっ

た効果も期待できる。 

有機フッ素化合物の重要性、特に生理活性物質との関連は上述の通りである

が、有機化合物にフッ素を導入する方法は限られたものであり、低コストで安

F F F

O

OH
F

H

N

O

H

N

O

H



 

 3 

全な手法の開発が望まれている。 

所望の有機フッ素化合物を得るには合成のどこかでフッ素を導入する段階が

必要である。そのフッ素を導入する方法は大きく二つに分類でき、ひとつはフ

ッ素化法、もう一つはビルディングブロック法である。前者はフッ素を持たな

い化合物に付加もしくは置換反応で直接フッ素を導入する方法である。後者は

入手または合成が容易なフッ素化合物を原料とし、それを用いて様々な化合物

へ変換していく方法である。しかし、天然には有機フッ素化合物がほとんど見

られないため、ビルディングブロックそのものの合成にはフッ素化法が必要不

可欠である。 

 

１－３ 有機フッ素化合物の合成 

 

 有機化合物にフッ素を導入するための試薬、フッ素化剤には様々なものがあ

るが、その種類は二つに分けられる。電子欠乏性のフッ素が反応活性種として

働く求電子的フッ素化剤と、フッ素アニオンが反応活性種として働く求核的フ

ッ素化剤である。 

 

①求電子的フッ素化剤 

 求電子的フッ素化剤のうち基本的なフッ素化剤はフッ素ガス (F2)であるが、

毒性、腐食性が強く、また激しい反応性のため部分的なフッ素化には不向きで

あり生成物選択性が乏しいなどの欠点を有する。通常、フッ素化を行うために

は窒素など他の安定なガスで希釈して反応性を低減させてフッ素化剤とする。

これに対して、温和な条件で使用できる様々な試薬が開発されており、以下に

例を示す（Fig. 1-2）（Scheme 1-1 and 1-2）[4]。 

(PhSO2)2N-F

N

N

Cl

F

2BF4
N

F

BF4

BF4
N

F
H

N

OH

H

NFSI N-Fluoropyridinium solt F-CD-BF4 Selectfluor  

Fig. 1-2 
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Scheme 1-1 

MeO

NO2

H H N

N

Cl

F

2BF4

DBU (2.4 equiv)

CH2Cl2
0 °C to rt, 4 h

MeO

NO2

F F(2.5 equiv)

80 %  

Scheme 1-2 

 

梅本らによって開発された N-フルオロピリジニウム塩は汎用されている試薬

のひとつである[4(g)]。これは安定な結晶で取り扱い易く、高い反応性を有して

いる。ピリジン骨格に電子吸引、供与基を導入することでフッ素化力をある程

度調整することが可能である。上式の例のようにキラルなフッ素化剤を利用し

たり、キラルな有機金属触媒と組み合わせてフッ素化を行うことで、キラルな

有機フッ素化合物の合成研究も盛んに行われている[4(b), (d) and (f)]。 

 

②求核的フッ素化剤 

 求核的フッ素化剤の基本はフッ化水素である。工業的に基幹フッ素化合物の

生産に多量に使われている。しかしながら毒性、腐食性を有し、また H-F 間の

強い結合エネルギーによる反応性の低さのため実験室レベルではあまり利用さ

れていないのが現状である。取り扱いやすい求核的フッ素化剤としては下記の

ような試薬が開発されている（Fig. 1-3）（Scheme 1-3 and 1-4）[5]。 

Et
N
S

Et

F

F

F

Bu
N
Bu

Bu
Bu F N NMe Me

F F

DAST TBAF DFI

N

H

(HF)nF

Pyridine-HF  

Fig. 1-3 
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F

F

F
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OH F
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Scheme 1-3 

 

O
N NMe Me

F F
(2.0 equiv)

glyme

85 °C, 6 h

F F F

21 % 72 %

+

N NMe Me

F F

ROH, RC(O)R

Fluorination

RF, RCF2R

N NMe Me

O

N NMe Me

Cl Cl

KCl

KF

COCl2CO2

Recycle system  

Scheme 1-4 

 

これらはフッ素との強い結合の形成を抑えることでフッ化物イオンの反応性

を上げている。Scheme 1-4に示した、2,2-ジフルオロ-1,3-ジメチルイミダゾリ

ジン (DFI)はアルコール、アルデヒド、ケトンなどと反応し、高収率でフッ素

化合物を生成する。また、リサイクル可能なフッ素化剤であることも利点の一

つである[5(d)]。最近報告された TBAF(t-BuOH)4は、TBAFから容易に誘導でき

るだけではなく、TBAFと比べ安定性の上昇、求核性を保ったまま塩基性の減少

などを実現した。試薬から脱水が容易であり、禁水条件での使用に有利になっ
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た点も優れた特徴といえる[5(a)]。 

 また、一方でカルボカチオンを発生させることでフッ化物イオンとの反応を

容易にする手法、例えば酸化剤とフッ素化剤を組み合わせて反応を行う手法も

古くから開発されている [6]。中でも IF5は酸化剤とフッ素源の両方として機能

し、有用なフッ素化剤といえる。以下に IF5 を用いた原らの反応例を示す

（Scheme 1-5 and 1-6）[6(a) and (b)]。 

 

IF5 (0.8 equiv)

CH2Cl2
0 °C, 12 h

F

90 %  

Scheme 1-5 

 

S

Cl
heptane
reflux, 1 h

IF5 (2.4 equiv) S

Cl

F

F
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F

F

ArS

H

ArS

F
A

B

B

A

F

ArS
IFI

ArS

F

ArS

FF

F

SAr

F

IF5

F

F

SAr
F

F

SAr
F

 

Scheme 1-6 

 

 アダマンタンのフッ素化では、アダマンタンの酸化電位が比較的高い（2.3 

V[7]）にもかかわらず反応が進行しており、その高いポテンシャルが示されてい

る。また、スルフィドのフッ素化では、まず硫黄が酸化されスルフォニウムカ

チオンをとなり、つづけてフッ化物イオンにより脱プロトンしビニルスルフィ
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ドが生じる。次に、系中で発生する IFが付加した後、ヨウ素の脱離を伴いアリ

ルチオ基の転位とフッ素の付加が起こる。最後に、再び硫黄の酸化とモノフッ

素化が進行し、三個の水素がフッ素に置換されアリルチオ基が転位した生成物

が得られている。 

カルボカチオンの発生、すなわち有機化合物の酸化は酸化剤を用いたものに

限られている訳ではない。電解反応では、酸化剤を用いずとも電極と基質との

間で電子を直接授受してカルボカチオンを発生させることが可能である。淵上

らはこの電解反応を利用することで選択的部分フッ素化法の開発に成功してい

る。 

 

１－４ 有機電解反応と電解フッ素化 

 

 有機化合物を基質として電気エネルギーにより酸化あるいは還元を行う手法

が有機電解反応である。この手法は危険なあるいは使用後の廃棄物が問題とな

る酸化剤や還元剤を用いないために反応系がシンプルで、なおかつ経済的であ

るのが特徴である。代表的な有機電解反応である陽極置換反応を例にとって概

念を示すと下式のようになる（Scheme 1-7）。まず、有機分子 (RH)を電解酸化

することでカチオン中間体 (R+)へと極性変換する。そこに、目的とする求核種

（Nu-）を作用させることで所望の化合物 (R-Nu)を合成するというものである。 

 

Scheme 1-7 

 

溶媒がメタノールなら陽極メトキシ化、酢酸であれば陽極アセトキシ化とい

ったように電解溶媒が反応剤となり基質の分子変換が行える。淵上らはこの陽

極置換反応の原理に基づき、フッ化物イオン含む電解溶液中で基質の電解酸化

を行い求核種としてフッ化物イオンを導入することに成功した[8]。本電解フッ

素化反応では、支持電解質とフッ素化のフッ素源を兼ねて、3級アミンもしくは

4級アンモニウムのポリフッ化水素塩 Et3N・nHF (n = 2~5), Et4NF・nHF (n = 

3~5)が用いられている。これらのフッ化物塩は、取り扱いが容易であり、フッ

化物イオン (F-)は適度な求核性を持ち電解液の電気伝導度も良好である [9]。

また、陰極に水素過電圧の小さい白金電極を用いることでプロトンの還元のみ

が起こり無隔膜セルを使用できることや、用いるフッ化物塩が前述のフッ素化

剤に比べて安価であるという利点もある（Fig. 1-4）。 

 

R H
-e

R H
-H

R
-e

R
Nu

R Nu
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N

N

Cl

F

2BF4
Et3N・3HFN NMe Me

F F

(PhSO2)2N-F

1,140 yen/g

1,960 yen/g 580 yen/g
2,250 yen/g

 

Fig. 1-4 

 

3 級アミンもしくは 4 級アンモニウムのポリフッ化水素塩は常温で低粘性の

液状を示すイオン液体の一種である。そのため、支持塩兼フッ素源とするだけ

ではなく、溶媒も兼ねた電解フッ素化反応が行われており[7],[10]、環境調和型

の試薬としても興味深い。またごく最近、筆者らはこれらを利用することによ

りフッ素化を伴う Prins 環化にも成功しており、下式に代表的な例を示す

（Scheme 1-8）[11]。 

 

C7H15 H

O

HO
+

rt, 10 min

neat Et4NF-5HF O

C7H15 F

quant.  
Scheme 1-8 

 

電解フッ素化反応の一例としてスルフィドの電解フッ素化を以下に紹介する。

反応は Pummerer 型の機構で進行する。すなわち、電子補助基である硫黄原子

から電子移動が起こりラジカルカチオンとなり、ついでフッ化物イオンの付加

によりスルフォニウムラジカルとなる。その後、再び電子移動、隣接位のプロ

トンとフッ化物イオンの脱離を経て、スルフォニウムカチオンが生じる。この

カチオンはカルボカチオンと同一であり、これにフッ化物イオンが求核攻撃す

ることでフッ素置換体を得ることができる（Scheme 1-9）[8(f)]。 

 

PhS EWG

H -e

PhS EWG

H F
PhS EWG

H

F

PhS EWG

H

F

-e

F-HF

PhS EWGPhS EWGPhS EWG

F F

PhS EWG

F F

 

Scheme 1-9 
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この反応は電解条件（支持塩、溶媒、電極材料、反応温度など）を変えるこ

とでジフッ素化体を得ることも可能である。電解フッ素化の研究は多岐にわた

り、特に硫黄を電子補助基とするものが多いが、同属のセレン化合物などでも

報告されている[12]。本電解反応を用いて合成する有機フッ素化合物は、上述の

反応機構から分かるように硫黄などのヘテロ原子を含むものが多い。電解反応

では電子補助基として働くヘテロ原子を、電解フッ素化でフッ素を導入した後、

活性基として利用できれば更なる分子変換が可能であると考えられる。言い換

えれば、電解フッ素化でフッ素を導入し、それを含フッ素ビルディングブロッ

クとして利用できるということである。 

スルフィドを扱う有機合成反応は数多くある。例えば酸化だけでも、脱硫を

伴うもの[13]、光学活性なスルホキシドとなるもの[14]、スルホンとなるものな

ど形式は様々である。セレニドも特徴のある反応性を示すことからその利用は

興味深い[15]。それらの中でも、炭素－硫黄結合の結合エネルギー（65 kcal/mol）、

炭素－セレン結合の結合エネルギー（59 kcal/mol）[16]が比較的弱い（炭素－酸

素結合：84 kcal/mol、炭素－窒素結合：70 kcal/mol）[2(a)]ことを利用した、ラ

ジカル開裂反応は炭素－炭素結合形成反応を行う上で有用であると考えられる。

例えば下記のような反応例が報告されている（Scheme 1-10 and 1-11） [15(a)], 

[17]。 

 

N

PhSe

t-BuO

n-Bu3SnH, AIBN

 Benzene

 80 °C
N

O
t-Bu

93 %  
 

Scheme 1-10 

N

O

S PhSH (1.1 equiv)

Toluene

110 °C
2

N

O

75 %

S

PhS
+

N

O
2

H

N
N

N

N

(0.25 equiv)

Scheme 1-11 

 

ところで、ラジカルの発生においては光照射による方法も広く知られている。
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前述の例ではアゾ化合物が開始剤となっているためラジカル開始剤由来の副生

成物が生じる。一方、光照射では光がラジカル開始剤となるため、原理的に開

始剤由来の副生成物は生じない。また、室温という温和な条件で反応が行える

点も優れている。 

 

１－５ 光反応 

 

 有機合成において光を用いて反応を行うことは古くから報告されている[18]。

光エネルギーを用いて反応を行う場合、熱エネルギーを用いる場合と異なる点

がいくつか挙げられる。 

一つは反応が基底状態ではなく励起状態から進行する点である。この違いは

ペリ環上反応などにおいて顕著に見られる。熱反応では基底状態の HOMO と

LUMO が反応を支配するが、光反応では HOMO から LUMO へ一電子遷移が生

じるため基底状態の LUMOが HOMOとして機能する。 

光の吸収が化合物中の特定部位で起こる点も熱と大きな違いを生じる。多数

の分子、例えば溶媒と基質が混在する中では、熱はすべての分子にエネルギー

を与えるが、光は特定の分子、基質のみを励起させることができる。これは、

光反応が低温で実行できることを意味し、不安定な活性種を液体ヘリウムや液

体窒素で冷却した状態で発生させ、観測することなどに応用されている。 

そして、光エネルギーにより励起された分子が比較的大きなエネルギーを有

していることも特性として考えられる。共有結合などを解離させ、反応性に富

んだラジカル種の発生が可能なのはこのためである。光照射によりラジカル種

を発生させる場合、発色団に結合するか、もしくは近傍の最も弱い結合の開裂

が反応の主形式である。例えば、亜硝酸エステルに対して光照射を行うことで

オキシムを得る Barton反応はラジカルを経由する反応としてよく知られている

（Scheme 1-12）。 

 

ON
O

RH
hν

ON
O

RH
-NO O

RH
HO

R
NO HO

RON
HO

N
HO

R

Scheme 1-12 

 

Barton 反応では亜硝酸エステル部位が励起されることで、ニトロシルラジカ

ルとアルコキシラジカルに開裂する。さらに、発生したアルコキシラジカルがδ

位の水素を引き抜き、炭素ラジカルを生じる。この炭素ラジカルはさらにニト

ロシルラジカルと結合、異性化することでオキシムを生成する。 
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カルボニル化合物の光照射で起こるNorrisch型反応では、カルボニル基のn-π*

遷移から結合開裂が起こりビラジカルを生成する（Scheme 1-13）。 

 

R1 R2

O hν

R1 R2

O

Norrisch Ⅰ型反応

R1 R2

O *

R1

O

R2
+

R1

O
R2H

R1

O
R2H

R1

O
R2H

R1

OH

R2+

R1

O

hν
*

Norrisch Ⅱ型反応

 

Scheme 1-13 

 

 Norrisch Ⅰ型反応ではビラジカルの生成後にα位で開裂が起こり、置換基が脱

離してラジカルを生成する。Norrisch Ⅱ型反応ではカルボニル化合物からエノ

ールとオレフィンを生成するが、反応はビラジカルの生成後にγ位の水素を引き

抜くことで起こり、中間にはラジカルが関与している。 

ラジカルの発生を経る光反応の工業的な利用としては、光ニトロソ化による

シクロヘキサノンオキシムの合成がある。このシクロヘキサノンオキシムは、

６－ナイロンの原料となるε-カプロラクタムの前駆体である。反応は、シクロヘ

キサン中に一酸化窒素と塩素を吹き込みながら光照射することで進行し、従来

法に比べ工程が削減できる。 

光反応によるラジカルの発生を利用した研究は当研究室の村上らによっても

行われている。具体的にはα位にジフルオロメチレン基を有するセレニド化合物

の光照射により Se-CF2結合を開裂させ、ジフルオロメチルラジカルの発生とそ

のラジカルを用いたオレフィンへの付加反応、および芳香族置換反応に成功し

ている。本光反応では高い収率および生成物選択性を実現することに成功して

いる [12(a)], [19]。これは、電解フッ素化生成物を含フッ素ビルディングブロッ

クとして利用する研究であり、そのため、クリーンな電気と光エネルギーを連

続的に利用した含フッ素化合物の合成法として、新しい環境調和型の反応を開

拓したものといえる。 
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１－６ 本論文の構成 

 

本論文では前述のようにクリーンなエネルギーを利用した有機フッ素化合物

の合成法として培われた、電解フッ素化とフッ素化合物の分子変換に関する研

究を基にし、電解フッ素化法の新規な応用とそこで得られるフッ素化生成物の

分子変換を目的としている。言い換えれば、 

①これまで用いられていない、もしくは適用困難であった化合物に対する電解

フッ素化反応、とくに更なる分子変換を念頭に置いたフッ素化合物合成の検討 

②電解フッ素化生成物の含フッ素ビルディングブロックとしての利用、とくに

光反応を中心とする含フッ素ヘテロ分子化合物の分子変換反応の検討 

が目的となっている。加えて、含フッ素スルフィドの光反応から派生し、更な

る環境調和型の反応を指向した 

③イオン液体を媒体とする光反応 

についても構成に含めることとした。 

具体的には以下の章より構成されている。 

 

第二章では、電子不足オレフィンへの電解フルオロセレネニレーションを行

った。本反応では電解条件を詳細に検討することにより、これまで困難とされ

てきた電子不足オレフィンへの電解フルオロセレネニレーションに初めて成功

した。加えて、電解で発生する反応活性種の安定性が本反応の鍵となっている

ことを明らかにした。また、得られた含フッ素セレニドのラジカル反応などに

ついても検討を行った。 

 

第三章では、第二章で得られた知見を基にして、セレニドの代わりにヨウ素

を用いるヨードフルオリネーションを電子不足オレフィンへ適用した。本条件

では従来の報告例に基づく反応に比べ大幅な収率の改善が認められた。また、

得られた含フッ素生成物の合成的利用についても可能性を検討した。 

 

第四章では、α-スルホニルスルフィドについて電解モノフッ素化を行った。

本基質はＭＴ－スルホンに代表されるように多様な分子変換が可能であり、そ

のフッ素化体について含フッ素ビルディングブロックとして機能することを期

待したものである。得られたフッ素化体の分子変換反応では、酸化反応、光反

応などが円滑に進行することを見出した。 

 

第五章では、第四章において用いた光反応の結果を踏まえ、α位にジフルオロ

メチレン基を有するスルフィド類の光反応を検討した。その結果、フェニルチ
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オ基を脱離基としたジフルオロメチルラジカルの発生と、そのジフルオロメチ

ルラジカルのオレフィンへの付加に成功した。また、セレニド類との差異や反

応経路についても検討を行った。 

 

第六章では、第五章で行った光反応を含め、既知の一般的な光反応について

イオン液体の媒体としての利用を検討した。これは、イオン液体が特殊反応場

として、また環境調和型の有機合成を行う上で高い可能性を秘めていることに

着目し、光反応との融合を模索したものである。 

 

第七章では本論文の総括をするとともに、今後の展望について述べる。 
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第二章 

電子不足オレフィンへの 

電解フルオロセレネニレーション 

 

２－１ 緒言 

 

 有機フッ素化合物は、その有用性から多くの合成法が開発されている。特に、

有機化合物に直接フッ素を導入するフッ素化法においては、様々な方法・フッ

素化剤が開発されてきていることを序論で示した。その数ある方法の一つに、

フルオロセレネニレーションというものがある。これは Scheme 2-1に示すよう

に、オレフィンなどの炭素‐炭素不飽和結合に対して、セレネニル基とフッ素

を同時に付加させるというものである。 

R1
R2

[R3SeF]

R1
R2

F

SeR3 

Scheme 2-1 

 

セレニドはその特徴ある反応性から有機合成において有用であり、含フッ素

セレニドはセレネニル基を活性基とした分子変換、すなわち含フッ素ビルディ

ングブロックとしての利用が期待できる。含フッ素セレニドを基質とした反応

を以下に例示する（Scheme 2-2 and 2-3）[1], [2]。 

 

OEt

O

F SePh

H2O2

CH2Cl2
rt F

OEt

O

82 %  

Scheme 2-2 

 

n-C4H9
O + PhSe CF2P(O)(OEt)2

(10 equiv.)

AIBN (0.5 equiv.)

n-Bu3SnH (1.4 equiv)

Toluene

90 °C, 9 h

n-C4H9
O

CF2P(O)(OEt)2

46 %  

Scheme 2-3 

 Scheme 2-2に示す酸化反応では、セレノキシドへ誘導することで隣接位にあ
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る水素を引き抜いてオレフィン化が進行し、フルオロオレフィン類が得られる。

Scheme 2-3のような反応では、ラジカル開始剤によって炭素‐セレン結合が均

等開裂しラジカルを生じ、それをオレフィン類と反応させることで炭素‐炭素

結合を形成することに成功している。いずれの出発原料も、セレネニル基とフ

ッ素が同じ炭素上に置換されている化合物であるが、含フッ素セレニドからセ

レネニル基を活性基として利用し、別の含フッ素化合物へ誘導した反応である。

フルオロセレネニレーションで得られる生成物は、フッ素とセレネニル基がそ

れぞれ隣接した炭素上に付加した含フッ素セレニドとなるが、同様に分子変換

が期待できるものと考えられる。 

 これまでに報告されているフルオロセレネニレーションでは、様々な試薬の

組み合わせを用いて行われており、一例を Scheme 2-4に示す[3]。 

 

PhSeBr

(1.0 equiv.)

AgF (1.1 equiv.)

CH2Cl2
ultrasonication

SePh

F

62 %  

 

Scheme 2-4 

 

このほかにも PhSeNR2-AgF/CH3CN、PhSeNR2/Py・9HF/CH2Cl2などを用い

たものがある[4]。反応の活性種はフェニルセレネニルフロライド[PhSeF]である

と考えられており、フッ素に強く電子が引き寄せられることでセレネニル基が

活性化され求電子種として反応する。[PhSeF]はいずれも反応系中で調製してお

り、潜在的にセレネニル基がカチオンとなっている試薬からフッ素アニオンと

反応させることで生成している。このほかにもキセノンジフロライド（XeF2）

を用いて、セレネニル基を酸化して調製する方法もある[5]。そして、セレネニ

ル基の酸化は酸化剤によるものだけではなく電解酸化反応によっても行われて

いる（Scheme 2-5）[6]。 
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PhSeSePh PhSeSePh-e Et3N-3HF PhSeF +

PhSeSePh

Divided cell

(equipped with a sintered glass filter)

Et3N-3HF/CH2Cl2

Pt-Pt, 0 °C
4 F/mol, 10 mA/cm2

PhSe

78 %

Determined by 19F NMR.

SePh

F

 

 

Scheme 2-5 

 

この電解法では酸化剤由来の廃棄物がないため反応系がシンプルであり、ま

た、支持塩兼フッ素源としているトリエチルアミンのポリフッ化水素塩がフッ

素源としては取り扱いやすいという利点がある。しかしながら、電解法を含め

今まで述べてきた反応は、いずれも対象となるオレフィンがアルキル基などで

置換されたものがほとんどであり、アクリル酸エステルなどの電子不足オレフ

ィンには適用不可能である。これは、系中で調製しても[PhSeF]の安定性が高く

ないため、すぐに反応できる電子豊富なオレフィンがなければ失活してしまう

ためと考えられる。フルオロセレネニレーションをアクリル酸エステルなどの

電子不足オレフィンに適用した例は一例のみ報告があり、Scheme 2-6にそれを

示す[5(a)]。 

 

CO2Me

R2

R1

PhSeSePh

XeF2

CH2Cl2, -20 °C

R1
CO2Me

R2 F

SePh

R1
CO2Me

R2 SePh

F

+

1 M of [PhSeF] R1 = R2 = H: 58 %(A/B = 30/70)

R1 = Me, R2 = H: 44 %(A/B = 0/100)

R1 = Ph, R2 = H: 75%(A/B = 0/100)

R1 = H, R2 = Me: 57 %(A/B = 70/30)

A B

Determined by 19F NMR.

 

 

Scheme 2-6 

 

この反応では、XeF2 により (PhSe)2 を酸化して[PhSeF]を調製することは従

来の方法と変わらないが、窒素雰囲気下、低温、かつ高濃度条件で試薬を調製

しているところが異なる。特に高濃度条件は重要であるとされており、これは

[PhSeF]を高濃度に蓄積することによってダイマーを形成し、その安定性が増す
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ためであるとしている。計算化学による比較ではダイマーはモノマーより 18 

Kcal/mol 安定であると報告しており、この安定化により電子不足オレフィンと

反応できるだけの時間を稼いでいる。この反応は、[PhSeF]のセレネニル基が求

核種として活性化されているにも係わらず、電子不足オレフィンと反応できる

だけの活性を持っていることも示している。 

ところで有機電解反応は、溶媒、支持塩、電位、電極材料などの電解条件に

よって影響をうけることがしばしば見られる。当研究室で行われてきた電解フ

ッ素化反応もそのひとつである。例えば、一般的に電解溶媒としては耐酸化性

に優れたアセトニトリル（CH3CN）やジクロロメタン（CH2Cl2）などが汎用さ

れているが、基質によっては 1,2-ジメトキシエタン(DME)が電解溶媒として適す

ることを見出している[7]。DMEのエーテル酸素がフッ化物塩のカチオン部を溶

媒和するため、フッ素アニオンの求核性が増してフッ素化の効率が向上すると

解釈される。これはクラウンエーテルがフッ化物塩のカチオンを溶媒和し、フ

ッ化物イオンの求核性を高めるのと同じ効果である。支持塩であるポリフッ化

水素塩にしても、トリエチルアミンの 3HFと 4HF、5HFでは酸性度や耐酸化性

に差があり、必然的に適用できる基質や電流効率なども変わってくる。このこ

とは電解フルオロセレネニレーションにおいても、溶媒や支持塩が影響する可

能性を示唆する。また、セレンは酸化数などの変化によって[PhSeF]だけではな

く[PhSeF3]などの組成になることもあり、反応性が変化する可能性は十分にあ

る（Scheme 2-7）[8]。 

 

PhSeF3

PrPr , CH2Cl2

-20 °C, 1 h, rt, 1.5 h

PrPr , CH2Cl2PhSeSePh,

-20 °C, 30 min, rt, 1.5 h

78 %

ArSeF3 ArSeSeAr ArSe F+

Pr

F

Pr

SePh

no reaction

3ArSe F[ArSeSeF2Ar] +  

 

Scheme 2-7 
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そこで、本研究では様々な利点を有する電解法の更なる適用拡大を目的とし

て、電子不足オレフィンを基質とする電解フルオロセレネニレーションの検討

を行った。 

 

２－２ 結果と考察 

 

２－２－１ アクリル酸エチルを基質とする電解フルオロセレネニレーション

の検討 

 

はじめに電子不足オレフィンのモデルとしてアクリル酸エチル(1a)を基質に

用いて電解条件の検討を行うこととした。条件としては、基質濃度、溶媒/電解

質の体積比、オレフィンの当量は前述の電解法[5(a)]の条件を参考に決めて、電

解質、溶媒、セル、反応温度について検討を行った。なお、反応は窒素雰囲気

下ではなくすべて開放系で行っており、この条件は XeF2を用いた既報のフルオ

ロセレネニレーションのものと大きく異なる。結果をTable 2-1にまとめて示す。 

 

Table 2-1 Electrochemical Fluoro-Selenenylation of Ethyl Acrylate (1a) under 

Various Conditions 

OEt

O
PhSeSePh

Electrolyte/Solvent

(1/9)

Pt-Pt

10 mA/cm2, 4 F/mol

OEt

O

SePh

F OEt

O

F

PhSe+

2a 3a
(1.2 mmol)

1a

Entry

1

2

3

4

5

6

7

8

Electrolyte

Et3N-3HF

Et3N-5HF

Et3N-5HF

Et3N-5HF

Et3N-5HF

Et3N-5HF

Et3N-5HF

Et3N-3HF

Cella

D

D

UD

UD

UD

UD

UD

UD

Temp.

0 °C

0 °C

rt

rt

rt

rt

rt

rt

Yield (%)b

2a

0

11

12

0

0

5

35

0

3a

0

4

4

0

0

2

12

0

Solvent

CH2Cl2

CH2Cl2

CH2Cl2

CH3CN

DMEc

BTFd

CH3NO2

CH3NO2

a D:divided cell equipped with a sintered glass filter. UD:undivided cell.

b Determined by 19F NMR. Based on a theoretical amount of [PhSeF] equivalent.

c Dimethoxyethane

d Benzotrifluoride

(0.2 mmol)

-2e
+
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エントリー1の条件（支持塩に Et3N-3HF、溶媒に CH2Cl2、隔膜付セル、氷浴

下）は宇根山らによる電解法とほぼ同じ条件であるが、報告通り反応が全く進

行しないことを確認した。一方で、エントリー2 では支持塩を Et3N-3HF から

Et3N-5HFに換えて反応を行ったところ、僅かだが反応は進行し、望みのフッ素

化体 2aと 3aがそれぞれ 11 %と 4 %で得られた。さらにエントリー3では条件

を無隔膜セル、室温下と簡便なものにして行ったところ、2a、3aの収率はそれ

ぞれ 12 %、4 %と変化は見らず、これらは条件としてあまり影響がないと考え

られる。このことは、既報の電解法では反応温度が大きく影響することと異な

る[6]。フッ化物イオンの濃度が上昇することでセレニウムカチオンがフッ化物

イオンと結合をしやすくなり、水などとの反応による失活を抑えていると考え

られる。また、緒言でも述べたがセレンの酸化数は条件によっては４価になる

ことも可能であり、支持塩の変化で中間体が変化していることも考えられる[8]。

次に、電解反応で溶媒としてよく用いられる CH3CNを溶媒に用いて反応を行っ

たが、反応は全く進行しなかった（エントリー4）。また、エントリー5ではＤＭ

Ｅを溶媒に用いたが CH3CNと同様に生成物は全く得られなかった。CH3CNは

他に強い求核種がなければカルボカチオンと反応することが可能であり（アセ

トアミド化）、DMEではエーテル酸素がカチオンに配位することが可能である。

そのため、いずれも CH2Cl2 に比べカチオンとの相互作用が強いと思われるが、

この反応の場合にはそれは反応の阻害につながったと考えられる。一方、CH2Cl2

と性質が近いとされるベンゾトリフルオリド(BTF)を用いた場合には反応の進

行が確認できた。しかし、1a の溶解度が十分ではなく、結果も芳しくないもの

であった（エントリー６）。これらとは対照的に、エントリー7 でニトロメタン

（CH3NO2）を溶媒に用いたところ、反応は大きく促進され目的生成物 2a およ

び 3a が 35 %と 12 %で得られた。また、同じく CH3NO2 を用いて支持塩を

Et3N-3HFに換えて行った場合には反応が進行しなくなった（エントリー8）。以

上の結果から、支持塩と溶媒には Et3N-5HFと CH3NO2の組み合わせが適してい

ると考えられる。 

続けて、支持塩に Et3N-5HF、溶媒に CH3NO2、セルは無隔膜セル、反応温度

は室温に固定して、基質、アクリル酸エチル（1a）、支持塩の濃度と電流密度に

ついて影響を調べた。結果を Table 2-2に示す。 
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Table 2-2 Effects of Concentration of (PhSe)2, Ethyl Acrylate (1a) and Supporting 

Electrolyte, and Current Density on Electrochemical Fluoro-Selenenylation of 1a 

OEt

O

PhSeSePh

Undivided cell

Et3N-5HF/CH3NO2
Pt-Pt, rt

4 F/mol

OEt

O

SePh

F OEt

O

F

PhSe+

2a 3a1a

Entry

1

2

3

4

5

6

7

Et3N-5HF/CH3NO2

(ml)

1/9

1/9

1/9

1/9

1/9

1/9

2/8

Current density

(mA/cm2)

10

10

10

20

10

10

10

Substrate

(M)

0.02

0.02

0.02

0.02

0.05

0.1

0.05

Olefin

(equiv.)

6

4

8

6

6

6

6

2a

35

20

34

23

44

32

73(54)

3a

12

6

11

7

14

12

18(14)

Yield (%)a

a Determined by 19F NMR. Isolated yields are shown in parentheses. Based on a theoretical 

amount of [PhSeF] equivalent.

-2e
+

 

まず、オレフィンの当量についてエントリー１から３で比較した。その結果

オレフィンの当量は(PhSe)2に対して 6当量（セレネニルカチオンに対しては 3

当量）より減少させた場合には収率が低下し、6当量より多く用いてもほとんど

変化しないことから、6当量が適当であると分かった。次に、エントリー4では

電流密度を上げて反応を行った。これは、反応活性種である[PhSeF]が高濃度に

蓄積するとダイマーを形成し安定化することから、短時間でのセレネニルカチ

オンの発生と、それによる安定化効果を期待したものである。しかし結果とし

ては収率の低下がみられ、電流密度の増加による生成物の再酸化と酸化による

分解が生じたものと考えられる。エントリー5 と 6 では(PhSe)2と 1a の濃度を

上昇させて影響を調べた。その結果、(PhSe)2：0.05 M、1a：0.3 Mでは収率が

上がり（エントリー5）、(PhSe)2：0.1 M、1a：0.6 Mでは下がった（エントリー

6）。この変化は、基質濃度の変化から活性種の平衡状態が変化して反応性が上

昇する効果（Scheme 2-7）と、生成物濃度の上昇に伴い再酸化を受ける確率が

高くなる効果のためであると考えられ、エントリー5の条件の方が良いという結

果になった。エントリー7では支持塩の濃度を増加させたところ、収率が大幅に

上昇し、生成物 2aと 3aはそれぞれ 73 %と 18 %で得られた。このことは、支

持塩の反応中間体に与える影響、とくに安定性に寄与するものが大きいと推測

される。なお単離収率が若干低下しているが、これは単離操作におけるシリカ

ゲルカラムクロマトグラフィー処理中に、生成物のフッ素がヒドロキシル基に
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置換されアルコール体に変化するためであり、アルコール体の生成は GC-Mass

により確認した。 

次に、電解とオレフィンとの混合を段階的に行って中間体の安定性を調べた。

具体的には、1a を加えずに(PhSe)2 の電解酸化を行い、室温、開放系条件下で

適当な時間攪拌を行った後、1a を加えさらに 30 分攪拌する、という手順であ

る。電解条件は Fig. 2-1に示す通りであるが、ここでは[PhSeF]の陰極での還元

を防ぐため、プロトンの移動を選択的に行う陽イオン交換膜、Nafion 324 を挟

んだ隔膜付セルを用いた。 

 

PhSeSePh
-2e

Divided cell

( equipped with a Nafion membrane)

Et3N-5HF/CH3NO2 (2/8)

Pt, rt

10 mA/cm2, 2 F/mol

stirring

X min

OEt

O

1a

OEt

O

+ PhSe OEt

O

SePh

F

F

2a 3a
(0.5 mmol)

(3 mmol)

0

10

20

30

40

50

60

0 50 100 150 200

X (min)

Y
ie

ld
 (

%
)

2a

3a

 

Determined by 
19
F NMR 

 

Fig. 2-1 Relationships between Yields (2a and 3a) and Initiation Time of the 

Reaction with 1a after Electrolysis of (PhSe)2 

 

結果をみると、電解後 1時間たった後でもフッ素化体 2aと 3aは 22 %と 7 %

で得られており、かなりの安定性を持っているといえる。Et3N-5HF/CH3NO2電

解溶液中における中間体の高い安定性が、電子不足オレフィンに対する効率的
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な電解フルオロセレネニレーションを可能にしたと考えられる。 

 

２－２－２ 種々のα,β-不飽和エステル類の電解フルオロセレネニレーション 

 

2-2-1 での検討を基に様々な α,β-不飽和エチルエステル類について

Et3N-5HF/CH3NO2電解溶液系を用いる電解フルオロセレネニレーションの適用

を行った。結果を Table 2-3に示す。 

 

Table 2-3 Electrochemical Fluoro-Selenenylation of α,β-Unsaturated Esters in 

Et3N-5HF/CH3NO2  

OEt

O

R1
R3

R2
Undivided cell

Et3N-5HF/CH3NO2

(2/8)

Pt-Pt, rt

10 mA/cm2

PhSeSePh PhSe OEt

R3 F

OR1 R2

F OEt

R3 SePh

OR1 R2

+

3a-g2a-g

Entry

1

2

3

4

5

6b

7b

R1

H

H

Me

Me

Me

Ph

COOEt

R2

H

H

H

H

Me

H

H

R3

H

Me

H

Me

H

H

H

Yield (%)a

a Determined by 19F NMR. Isolated yields are shown in parentheses. Based on a 

theoretical amount of [PhSeF] equivalent.

b Starting material was mostly recovered.

18(14)

73(54)

0

12(5)

0

0

0

73(54)

26(9)

99(71)

56(26)

90(58)

0

0

(3 mmol)

Charge passed 

(F/mol)

4

6

4.5

8

6

8

8

1a-g

Olefin

1a

1b

1c

1d

1e

1f

1g

2a

2b

2c

2d

2e

2f

2g

3a

3b

3c

3d

3e

3f

3g

(0.5 mmol)

+
-2e

 

メタクリル酸エチル（1b）、クロトン酸エチル（1c）、チグリン酸エチル（1d）、

3-メチルクロトン酸エチル（1e）においては良好な収率（合計収率：78-99 %）

でフッ素化体が得られ、メチル基の置換による収率への影響は少ないことが分

かった（エントリー2～5）。このとき、これまでのフルオロセレネニレーション

で報告されているのと同様に、フッ素とフェニルセレネニル基はすべてトラン

ス付加していると考えられ、例えば2cではジアステレオマーは観測されない（エ

ナンチオマー混合物ではあると思われる）。一方で、エントリー6 の桂皮酸エチ

ル（1f）の場合には、生成物が全く得られず(PhSe)2が回収された。1fのベンゼ

ン環と[PhSeF]との間で電子移動が起こり、酸化された 1f のオレフィン部位が

不活性になると考えられる。そのため生じたイオン種は電子移動を行いながら
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陽極と陰極で酸化還元が繰り返され、電子の輸送のみが起きていると思われる

（Scheme 2-8）。 

O

O

[PhSeF]

O

O

[PhSeF]+

F+

PhSe

PhSeSePh[PhSeF]

+

PhSePhSe

-e

F
PhSeSePh + PhSe

+

PhSe

e-

F

1f

Scheme 2-8 

 

また、フマル酸ジエチル（1g）では電子不足になりすぎたため反応しなかっ

たものと考えられる。さらに環状の 2-シクロペンテノラクトン（1h）との反応

を行ったが、期待した生成物は得られなかった（Scheme 2-9）。これは[PhSeF]

がオレフィンに付加するときの立体が影響しているのではないかと現時点では

考えている。 

O

O

Undivided cell

Et3N-5HF/CH3NO2

(2/8)

Pt-Pt

rt

10 mA/cm2, 8 F/mol

PhSeSePh+
-2e

1h

O

O

O

O

SePh

F SePh

F

+

2h 3h

Not detected

(0.5 mmol)

(3 mmol)

 

Scheme 2-9 

 

反応の位置選択性を比較すると、アクリル酸エチル（1a）では 3 位がフッ素

化された生成物が主となっている。これは、フェニルセレニルカチオンがオレ

フィンに付加して三員環構造となった後、カチオンは電子吸引基であるエステ

ル基の隣より 3 位にあるほうが安定であるためと説明できる。同様に、クロト

ン酸エチル（1c）では 3 位にメチル基があることでカチオンがより安定化し、

専らフッ素は 3位に入る。一方、メタクリル酸エチル（1b）では 2位にメチル

基があることで電子供与される効果が生じ、また加えて立体的に込み入ること

でセレニル基が入りにくくなり、フッ素は 2位に選択的に導入される（Scheme 
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2-10）。 

 

1/2 PhSeSePh
-e

F-
[PhSeF]

OEt

O

1a

OEt

O

PhSe

SePh

OEt

O

OEt

O

PhSe

F

SePh

OEt

O

O
Et

O

PhSe

F

F

2a 73 %

3a 18 %

OEt

O

[PhSeF] PhSe
OEt

O

SePh

OEt

O

OEt

OSePh

SePh

OEt

OF

2c 99 %
1c

1b

OEt

O

[PhSeF] PhSe
OEt

O

PhSe OEt

O

SePh

OEt

O

SePh

OEt

O

F

PhSe

F

O
Et

O

2b 26 %

3b 73 %

F

F

F

F

Scheme 2-10 

 

次にクロトン酸エステル類（1i-n）を用いてエステル部位の置換基の影響を検

討した。結果を Table 2-4に示す。 

メチル基（1i）、イソプロピル基（1j）、ベンジル類（1k-m）で置換したもの

はエチル基（1c）のものとほとんど変わらず良好な収率、選択性で生成物が得

られ、立体的な影響もないことが分かった。またベンジル類は桂皮酸エチル（1f）

と同様に芳香環を含んでいるが、反応は進行している。これは芳香環がオレフ

ィン部位と離れているため、芳香環で電子移動が起こっていてもオレフィンの

反応性には影響がないためであると考えられる。一方、エステル部位に p-トリ

ル基をもつ 1nでは反応が進行せず、不溶性固体の析出が見られた。フェニルセ

レネニルカチオンによる酸化によりエステル部位がクレゾールまたはトルエン

へと分解を起こし、それが更に電解酸化され複雑な生成物を形成したものと思

われる。 
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Table 2-4 Electrochemical Fluoro-Selenenylation of Crotonic Acid Esters in 

Et3N-5HF/CH3NO2  

O

O

R PhSeSePh
Undivided cell

Et3N-5HF/CH3NO2 (2/8)

Pt-Pt, rt

10 mA/cm2

-2e

+

F

SePh

O

O

R

Entry

1

2

3

4

5

6

7

R

Me

Et

i-Pr

PhCH2

p-CF3C6H4CH2

p-MeOC6H4CH2

p-Tol

Charge passed (F/mol)

4

4.5

4

4.5

4.5

5

8

Yield (%)a

2i 96(64)

2c 99(71)

2j 92(70)

2k 68(31)

2l 77(57)

2m 99(59)

2n 0b

a Determined by 19F NMR. Isolated yields are shown in parentheses.

Based on a theoretical amount of [PhSeF] equivalent.

b Insoluble by-prodouct was formed.

Olefin

1i

1c

1j

1k

1l

1m

1n

1c, 1i-n
2c, 2i-n

(3 mmol)

(0.5 mmol)

 

 

２－２－３ α,β-不飽和エステル以外の電子不足オレフィンに対する電解フル

オロセレネニレーション 

 

Et3N-5HF/CH3NO2 電解溶液系を用いて、α,β-不飽和エステル以外の電子不足

オレフィンに対する電解フルオロセレネニレーションを行った。結果を Table 

2-5に示す。 

メタクリル酸（4a）、クロトン酸（4b）、メタクリルアミド（4c）、ビニルホス

ホン酸ジエチル（4f）では比較的良好に反応が進行し、これらのオレフィンには

適用できることが分かった。一方、メチルビニルケトン（4d）、メタクロレイン

（4e）、メチルビニルスルホン（4g）では反応の進行を確認したが、生成物は低

収率であった。4dおよび 4eでは GC-Massおよび 19F NMR測定において複数

の副成物がみられたことから、酸化還元が複雑に進行していると考えられる。

メチルビニルスルホンでは反応性が低いため収率が上がらなかったと思われ、8 

F/mol と過剰の通電を行っても(PhSe)2は完全には消費しなかった。すなわち、

[PhSeF]がメチルビニルスルホンとの反応で消費されにくいため、還元により

(PhSe)2が再生され酸化還元を繰り返したものと考えられる。 
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Table 2-5 Electrochemical Fluoro-Selenenylation of Various Electron-Deficient 

Olefins in Et3N-5HF/CH3NO2  

R1
R2

+ PhSeSePh

-2e

Undivided cell

Et3N-5HF/CH3NO2 (2/8)

Pt-Pt, rt, 10 mA/cm2

F

R1

R2 SePh

EWG
PhSe

R1

R2 F

EWG
+

4a-h

5a-h 6a-h

Entry

1

2

3

4

5

6

7

8

Olefin

4a

4b

4c

4d

4e

4f

4g

4h

R1

H

Me

H

H

H

H

H

H

R2

Me

H

Me

H

Me

H

H

Me

EWG

COOH

COOH

CONH2

COMe

CHO

P(O)(OEt)2

SO2Me

CN

Charge passed

(F/mol)

4.5

5

4

6

8

6

8

8

Trace

59(20)

15(11)

21(14)

8(3)

59(40)

19(19)

0

71(36)

0

50(45)

11(9)

8(5)

0

0

0

5a

5b

5c

5d

5e

5f

5g

5h

6a

6b

6c

6d

6e

6f

6g

6h

Yield (%)a

a Determined by 19F NMR. Isolated yields are shown in parentheses. Based on a theoretical amount of 

[PhSeF] equivalent.

5 6

EWG

(3 mmol)

(0.5 mmol)

 

そこで、メチルビニルスルホンとの反応を Nafion 324を挟んだ隔膜付セルを用

いて行った。通電量 2 F/molでは生成物 5gの収率（24 ％）は大きく変化しな

かったが、(PhSe)2 はほとんど消費していた（Scheme 2-11）。これは、隔膜な

しでは酸化還元により(PhSe)2 と[PhSeF]との変換が繰り返されることを支持す

る結果であるといえる。なお、反応しなかった[PhSeF]は空気中の水分やシリカ

ゲルショートカラム上で分解されていると考えられる。 

 

S
O O Divided cell

(equipped with a Nafion membrane)

Et3N-5HF/CH3NO2 (2/8)

Pt-Pt, rt

10 mA/cm2, 2 F/mol

-2e

F
S

SePh

O O

+ PhSeSePh

24(21)a %

4g 5g

(3 mmol)

(0.5 mmol)

Determined by 19F NMR.
a Isolated yield.  

 

Scheme 2-11 

 

また一方で、4 F/mol の通電では生成物の再酸化で生じるジフッ素化体（7）

の生成が見られ、(PhSe)2の再生が起こらない条件では生成物の再酸化が起こり

うることが明確になった（Scheme 2-12）。 
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S
O O Divided cell 

(equipped with a Nafion membrane)

Et3N-5HF/CH3NO2 (2/8)

Pt-Pt, rt

10 mA/cm2, 4 F/mol

-2e
F

S

SePh

O O

F
S

O O

FPhSe
+ PhSeSePh +

17(14)a % 10(7)a %
4g 5g 7

(3 mmol)

(0.5 mmol)

Determined by 19F NMR.
a Isolated yields.  

Scheme 2-12 

 

また、より強い電子吸引基であるシアノ基を擁するメタクリロニトリル（4h）

では反応性がさらに低いと思われ、反応は全く進行しなかった。 

 次に立体選択性の発現を期待して、不斉点をオキサゾリジノン部位に含むオ

レフィン（4i and j）を用いて電解フルオロセレネニレーションを行った。反応

自体は良好に進行したが、期待した選択性は得られず、生成物はジアステレオ

マー混合物としてそれぞれ 5i 57 %（ジアステレオマー比： 1.5:1）と 5j 90 %

（ジアステレオマー比： 1.3:1）で得られた（Scheme 2-13）。 

 

N

O

O

O

Ph

R

4i  R = H
4j R = Me

N

O

O

O

Ph

R

F

SePh
N

O

O

O

Ph

R

SePh

F
+

-2e

Undivided cell

Et3N-5HF/CH3NO2 (2/8)

Pt-Pt, rt

10 mA/cm2, 4 F/mol

5i 57(36)a % 

(diastereomeric mixture ca. 1.5:1 determined by 19F NMR)
6i Trace

5j 90(56)a % 

(diastereomeric mixture ca. 1.3:1 determined by 19F NMR)

6j 0 %

+ PhSeSePh

Determined by 19F NMR. a Isolated yields.

(3 mmol)

(0.5 mmol)

 

Scheme 2-13 

 

２－２－４ 得られた含フッ素セレニドの合成化学的応用 

 

最後に今回得られた含フッ素セレニドを用いて合成的応用を試みた。まず、

オキサゾリジノンを有する 5jを用いて酸化によるフルオロオレフィン 8の合成

を試みた。その結果、過酸化水素（35 %）を用いたときに収率 18 %ではあるが

望みの生成物 8が得られた（Scheme 2-14）。 

m-CPBA や Oxone（2KHSO5・KHSO4・K2SO4）を用いた酸化では生成物 8

は全く得られず、フッ素の脱離が 19F NMRによって確認された。また、オゾン

酸化と塩基による変換[9]も試みたが複雑な混合物を与え、生成物 8 は得られな

かった。 
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N

O

O

O

Ph

F

SePh

5j

H2O2

CH2Cl2

rt, 7 h

N

O

O

O

Ph

F

8
18 % (Isolated yield) 

Scheme 2-14 

 

次に炭素－セレン結合の均等開裂による炭素－炭素結合形成反応を試みた。

2a を基質とした AIBN/アリルトリブチルスタナンを用いたアリル化では良好な

収率で期待した生成物 9 が得られた。また、AIBN/n-Bu3SnHを用いたブチルビ

ニルエーテルへの付加反応も進行し、目的生成物 10を得た。しかしこれらとは

対照的に、2aの位置異性体である 3aを基質とした AIBN/アリルトリブチルスタ

ナンを用いたアリル化では、2aと同じ条件で行ったにもかかわらず 55 %の原料

を回収したのみであった。これは 2aから発生する 2級炭素ラジカルに比べ、3a

から発生する 1 級炭素ラジカルが不安定であるため、フェニルセレニルラジカ

ルとの再結合が速いのではないかと考えられる（Scheme 2-15）。 

F

SePh

OEt

O

+ n-Bu3Sn

(2 equiv.)

AIBN(0.5 equiv.)

Benzene
reflux, 2 h

F OEt

O

84(75)a %

2a 9

F

SePh

OEt

O

+

(20 equiv.)

O
n-Bu

AIBN(0.5 equiv.)

/n-Bu3SnH(1.2 equiv.)

O
n-Bu

F

OEt

O

30(26)a %

Benzene
reflux, 2.5 h

PhSe

F

OEt

O

+ n-Bu3Sn

(2 equiv.)

AIBN(0.5 equiv.)

Benzene
reflux, 2 h

3a

3a

55 %

2a 10

Determined by 19F NMR.

a Isolated yields.  

Scheme 2-15 

 

次に、2a を用いた光反応による均等開裂とオレフィンへの付加を試みた

（Table 2-6）。 
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Table 2-6 Photochemical Deselenenylation Followed by Addition Reaction onto 

Olefins of 2a 

F

SePh

OEt

O

+ Olefin

(2 mmol)

hν (λ>200 nm)

CH2Cl2

rt

Product

Entry

1

2

3

4

O

O
n-Bu

n-Hex

O
n-Bu

F

OEt

O

n-Hex

F

OEt

O

Olefin Rection time (min)

90

60

75

120

Product

a Isolated yields.

Yield (%)a

-

20

16

-

2a

CN

complex mixture

not detected

10

11

(0.1 mmol)

 

 

光源には低圧水銀灯を用いて反応を行ったところ、ブチルビニルエーテルや

1-オクテンへの付加反応に成功し、低収率ながら目的付加体を得ることができた。

一方、2,3-ジヒドロフランやメタクリロニトリルを用いた場合には望みの反応が

進行しなかった。2,3-ジヒドロフランでは立体的なかさ高さが、また、メタクリ

ロニトリルではラジカルの求電子的な性質が反応を阻害したのではないかと現

在のところ考えている。 

 

２－３ 結論 

 

Et3N-5HF/CH3NO2電解溶液系を用いることでこれまで困難とされてきた電子

不足オレフィンに対する電解フルオロセレネニレーションに成功した。特に、

アクリル酸エステルやクロトン酸エステルなどの鎖状のα,β-不飽和エステル類

では高収率で含フッ素セレニドが得られた。加えて、α,β-不飽和カルボン酸、ア

ミド、ホスホン酸ジエチルなどにも効率よく適用できることが分かった。反応

自体は無隔膜セル、室温、開放系の簡便な条件で進行し、加えて酸化剤を必要
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としない電解反応特有の利点も持ち合わせている。これらは、Et3N-5HF/CH3NO2

電解溶液中で反応活性種が安定化されるためであると考えられる。得られた含

フッ素セレニドにおいては、セレネニル基の均等開裂を経るアリル化が効率的

に進行した。また、酸化によるセレンの脱離を伴うオレフィン化や、光反応に

よる均等開裂を経るオレフィンへの付加反応も可能であることが判明し、電解

で合成した含フッ素セレニドが合成的に応用できる可能性を示すことができた。 

 

２－４ 実験項 

 

２－４－１ 装置 

 

本論文で示す実験項中のスペクトルデータは以下に示す条件で測定されたも

のである。 

 
1H、13C、19F NMRスペクトルは JEOL-NM-EX270 NMR（270 MHz）を用い、

重クロロホルム（CDCl3）中で測定した。1H NMR測定では内部標準物質として

テトラメチルシラン（TMS）を用いた。13C NMR測定では内部標準物質として

CDCl3を用いた。19F NMR 測定は内部標準物質としてモノフルオロベンゼンを

用い、δ = -36.5 ppmとしケミカルシフトを表記した。19F NMRによる定量では

内部標準物質としてモノフルオロベンゼンもしくはベンゾトリフルオリドを用

いた。なお、NMRスペクトルの帰属には以下の記号を用いた。 

s = singlet, d = doublet, t = triplet, q = quartet, m = multiplet, br = broad 

質量分析には SHIMADZU GCMS-QP5050A マススペクトルメーターを用い、

EI法によりイオン化させ測定した。高分解能質量分析には JEOL The MStation 

JMS-700を用い、EIもしくは FAB法にてイオン化させ測定した。 

電解合成において、電源には METRONIX MODEL 5944を用いた。 

クーロンメーターには HOKUTO DENKO COULOMB/AMPERREHOUR 

METER HF-201を用いた。 

カラムクロマトグラフィーには関東化学 Silica gel 60N particle size 63~210 

µmを用いた。 

薄層クロマトグラフィー（TLC）は MERCK Silica gel 60F254を用いた。 

薄層クロマトグラフィーによる生成物の分離にはMERCK Silica gel 60 F254を

使用した 1.4 mmシリカゲルプレート（20×20 cm）を用いた。 

HPLCは検出器にSHIMADZU SPD-10A、送液部にSHIMADZU LC-6AD、HPLC

充填カラムに野村化学株式会社 Develosil ODS-5、SHISEIDO SUPERRIOREX 

ODSを用いて精製した。 
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２－４－２ 原料合成 

 

4iおよび 4jは文献[10]に従い合成を行った。 

 

２－４－３ 電解フルオロセレネニレーション 

 

陽極および陰極には白金板（2×2 cm2）を使用した。電解条件は 

 

１）無隔膜（一室型）セルを用いた場合 

支持塩を含む電解溶液 10 mlに対して、(PhSe)2 0.5 mmol、オレフィン 3.0 mmol

を加え、室温、開放系、定電流法により電解を行った。 

２）隔膜付（二室型）セルを用いた場合 

隔膜（Nafion 隔膜）を陽陰極間に挟んだセルを組み立てた後、それぞれに支持

塩を含む電解溶液10 mlを入れ、陽極室のみに(PhSe)2 0.5 mmol、オレフィン 3.0 

mmolを加えて、室温、開放系、定電流法により電解を行った。 

そのほかの条件は文中および表の脚注に示す条件で行った。 

 

 反応追跡は TLC により行い、反応終了後、溶媒に CHCl3または CH2Cl2を用

いてシリカゲルを充填したショートカラムを通すことで支持塩を取り除いた。

その後、溶媒を減圧留去し、残渣をカラムクロマトグラフィー（Hex:AcOEt = 

20:1 – 4:1）、薄層クロマトグラフィーまたは HPLC (eluent: CH3CN)により分離

した。 

 

Ethyl 3-fluoro-2-(phenylselenyl)propionate (2a) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.63-7.59 (m, 2H), 7.38-7.29 (m, 3H), 4.86-4.49 

(m, 2H), 4.17 (q, J = 7.3 Hz, 2H), 3.85 (m, 1H), 1.24 (t, J = 7.3 Hz, 3H). 13C NMR 

(68 MHz, CDCl3): δ = 170.00 (d, J = 2.8 Hz), 135.87, 129.20, 129.09, 126.00, 

81.95 (d, J = 177.7 Hz), 61.58, 41.61 (d, J = 19.6 Hz), 14.01. 19F NMR (254 MHz, 

CDCl3): δ = -127.85 (td, J = 48.1, 11.0 Hz). HRMS(EI): m/z [M+] calcd for 

C11H13FO2Se: 276.0065; Found: 276.0063. 

 

Ethyl 2-fluoro-3-(phenylselenyl)propionate (3a) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.60-7.55 (m, 2H), 7.31-7.27 (m, 3H), 5.07 (ddd, 

J = 48.1, 6.6, 4.8 Hz, 1H), 4.25-4.12 (m, 2H), 3.44-3.19 (m, 2H), 1.26 (t, J = 7.3 

Hz, 3H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 168.10 (d, J = 24.0 Hz), 133.61, 129.12, 

128.60, 127.68, 87.96 (d, J = 186.7 Hz), 61.89, 28.79 (d, J = 22.4 Hz), 14.16. 19F 
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NMR (254 MHz, CDCl3): δ = -107.96 (dt, J = 48.1, 22.2 Hz). HRMS(EI): m/z [M+] 

calcd for C11H13FO2Se: 276.0065; Found: 276.0068. 

 

Ethyl 3-fluoro-2-methyl-2-(phenylselenyl)propionate (2b) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.61-7.58 (m, 2H), 7.45-7.29 (m, 3H), 4.75 (dd, J 

= 47.6, 9.1 Hz, 1H), 4.46 (dd, J = 47.6, 9.1 Hz, 1H), 4.14-3.98 (m, 2H), 1.58 (s, 

3H), 1.16 (t, J = 7.1 Hz, 3H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 171.31 (d, J = 2.8 

Hz), 138.04, 129.67, 128.88, 125.37, 86.20 (d, J = 180.5 Hz), 61.44, 47.91 (d, J 

= 17.3 Hz), 19.77 (d, J = 3.4 Hz), 13.96. 19F NMR (254 MHz, CDCl3): δ = -132.60 

(t, J = 47.6 Hz). HRMS(FAB): m/z [M+] calcd for C12H15FO2Se: 290.0221; Found: 

290.0228. 

 

Ethyl 2-fluoro-2-methyl-3-(phenylselenyl)propionate (3b) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.58-7.55 (m, 2H), 7.32-7.24 (m, 3H), 4.22-4.07 

(m, 2H), 3.46-3.31 (m, 2H), 1.66 (d, J = 20.9 Hz, 3H), 1.24 (t, J = 7.3 Hz, 3H). 13C 

NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 170.34 (d, J = 25.2 Hz), 138.01, 133.32, 128.94, 

127.35, 94.51 (d, J = 185.6 Hz), 61.86, 35.37 (d, J = 25.2 Hz), 23.87 (d, J = 24.6 

Hz), 14.12. 19F NMR (254 MHz, CDCl3): δ = -73.65--74.05 (m). HRMS(FAB): m/z 

[M+] calcd for C12H15FO2Se: 290.0221; Found: 290.0220. 

 

Ethyl 3-fluoro-2-(phenylselenyl)butanoate (2c) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.63-7.60 (m, 2H), 7.39-7.28 (m, 3H), 5.12-4.85 

(m, 1H), 4.12 (q, J = 7.1 Hz, 2H), 3.65 (dd, J = 9.7, 8.4 Hz, 1H), 1.56 (dd, J = 

30.1, 6.1 Hz, 3H), 1.20 (t, J = 7.1 Hz, 3H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 170.26 

(d, J = 3.4 Hz), 135.50, 129.16, 128.83, 126.84, 89.91 (d, J = 172.1 Hz), 61.32, 

48.51 (d, J = 21.2 Hz), 19.07 (d, J = 22.4 Hz), 14.03. 19F NMR (254 MHz, CDCl3): 

δ = -87.65--88.15 (m). HRMS(FAB): m/z [M+] calcd for C12H15FO2Se: 290.0221; 

Found: 290.0220. 

 

Ethyl 3-fluoro-2-methyl-2-(phenylselenyl)butanoate (2d) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.60-7.56 (m, 2H), 7.44-7.29 (m, 3H), 5.19 (dq, J 

= 46.0, 6.3 Hz, 1H), 4.10-3.95 (m, 2H), 1.57 (dd, J = 24.1, 6.3 Hz, 3H), 1.51 (s, 

3H), 1.13 (t, J = 7.1 Hz, 3H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 171.66 (d, J = 2.2 

Hz), 137.84, 129.55, 128.80, 125.86, 91.77 (d, J = 174.9 Hz), 61.28, 51.99 (d, J 

= 19.6 Hz), 16.15 (d, J = 2.2 Hz), 15.80 (d, J = 23.5 Hz), 13.92. 19F NMR (254 

MHz, CDCl3): δ = -94.92 (dq, J = 48.1, 24.1 Hz). HRMS(FAB): m/z [M+] calcd for 
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C13H17FO2Se: 304.0378; Found: 304.0376. 

 

Ethyl 2-fluoro-2-methyl-3-(phenylselenyl)butanoate (3d) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.62-7.58 (m, 2H), 7.30-7.27 (m, 3H), 4.20 (qd, J 

= 7.1, 1.6 Hz, 2H), 3.57 (dq, J = 24.7, 7.3 Hz, 1H), 1.72 (d, J = 21.4 Hz, 3H), 1.50 

(d, J = 7.3 Hz, 3H), 1.28 (t, J = 7.1 Hz, 3H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 

170.39 (d, J = 25.2 Hz), 134.99, 128.97, 128.60, 127.85, 97.14 (d, J = 187.8 Hz), 

61.83, 45.43 (d, J = 23.5 Hz), 22.7 (d, J = 23.5 Hz), 18.02 (d, J = 3.4 Hz), 14.20. 
19F NMR (254 MHz, CDCl3): δ = -79.20--79.55 (m). HRMS(FAB): m/z [M+] calcd 

for C13H17FO2Se: 304.0378; Found: 304.0379. 

 

Ethyl 3-fluoro-3-methyl-2-(phenylselenyl)butanoate (2e) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.65-7.62 (m, 2H), 7.33-7.26 (m, 3H), 4.12 (q, J 

= 7.3 Hz, 2H), 3.84 (d, J = 10.4 Hz, 1H), 1.62 (d, J = 22.1 Hz, 3H), 1.61 (d, J = 

21.1 Hz, 3H), 1.20 (t, J = 7.3 Hz, 3H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 170.46 (d, 

J = 8.4 Hz), 134.72, 129.10, 128.32, 126.79, 95.35 (d, J = 172.7 Hz), 61.19, 

54.53 (d, J = 25.7 Hz), 25.86 (d, J = 23.5 Hz), 25.06 (d, J = 24.0 Hz), 14.03. 19F 

NMR (254 MHz, CDCl3): δ = -56.00--56.55 (m). HRMS(FAB): m/z [M+] calcd for 

C13H17FO2Se: 304.0378; Found: 304.0373. 

 

Methyl 3-fluoro-2-(phenylselenyl)butanoate (2i) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.62-7.59 (m, 2H), 7.37-7.27 (m, 3H), 4.98 (ddq, 

J = 47.2, 9.6, 6.1 Hz, 1H), 3.70-3.63 (m, 4H), 1.56 (dd, J = 24.1, 6.1 Hz, 3H). 13C 

NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 170.66 (d, J = 3.4 Hz), 135.53, 129.17, 128.91, 

126.77, 89.87 (d, J = 172.2 Hz), 52.33, 48.31 (d, J = 21.2 Hz), 19.03 (d, J = 22.4 

Hz). 19F NMR (254 MHz, CDCl3): δ = -87.48--87.99 (m). HRMS(FAB): m/z [M+] 

calcd for C11H13FO2Se: 276.0065; Found: 276.0065. 

 

Isopropyl 3-fluoro-2-(phenylselenyl)butanoate (2j) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.63-760 (m, 2H), 7.35-7.27 (m, 3H), 5.11- 4.84 

(m, 2H), 3.61 (dd, J = 9.6, 8.6 Hz, 1H), 1.56 (dd, J = 23.9, 6.3 Hz, 3H), 1.22 (d, J 

= 6.3 Hz, 3H), 1.19 (d, J = 6.3 Hz, 3H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 169.87 (d, 

J = 3.4 Hz), 135.33, 129.16, 128.72, 127.07, 90.00 (d, J = 172.2 Hz), 68.93, 

48.91 (d, J = 21.2 Hz), 21.74, 21.63, 19.10 (d, J = 22.4 Hz). 19F NMR (254 MHz, 

CDCl3): δ = -87.89--88.39 (m). HRMS(FAB): m/z [M+] calcd for C13H17FO2Se: 

304.0378; Found: 304.0379. 
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Benzyl 3-fluoro-2-(phenylselenyl)butanoate (2k) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.55-7.52 (m, 2H), 7.38-7.23 (m, 8H), 5.11 (s, 

2H), 5.11-4.85 (m, 1H), 3.69 (dd, J = 9.7, 8.4 Hz, 1H), 1.57 (dd, J = 23.9, 6.2 Hz, 

3H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 170.10 (d, J = 3.4 Hz), 135.59, 135.32, 

129.19, 128.89, 128.39, 128.15, 128.07, 126.68, 89.83 (d, J = 172.2 Hz), 66.98, 

48.43 (d, J = 20.7 Hz), 19.09 (d, J = 22.4 Hz). 19F NMR (254 MHz, CDCl3): δ = 

-78.71--88.21 (m). HRMS(FAB): m/z [M+Na+] calcd for C17H17FO2NaSe: 

375.0275; Found: 375.0276.  

 

p-Trifluoromethylbenzyl 3-fluoro-2-(phenylselenyl)butanoate (2l) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.61-7.51 (m, 4H), 7.40-7.23 (m, 5H), 5.20-4.86 

(m, 3H), 3.72 (dd, J = 9.9, 8.1 Hz, 1H), 1.59 (dd, J = 23.9, 6.1 Hz, 3H). 13C NMR 

(68 MHz, CDCl3): δ = 169.92 (d, J = 2.8 Hz), 146.02, 139.32 (q, J = 1.1 Hz), 

135.54, 130.23 (q, J = 32.4 Hz), 129.22, 129.00, 127.90, 125.34 (q, J = 3.4 Hz), 

123.91 (q, J = 271.6 Hz), 89.79 (d, J = 172.7 Hz), 65.87, 48.19 (d, J = 20.7 Hz), 

19.07 (d, J = 22.9 Hz). 19F NMR (254 MHz, CDCl3): δ = 13.95 (s, 3F), 

-87.49--87.99 (m, 1F). HRMS(FAB): m/z [M+Na+] calcd for C18H16F4O2NaSe: 

443.0149; Found: 443.0159. 

 

p-Methoxybenzyl 3-fluoro-2-(phenylselenyl)butanoate (2m) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.55-7.51 (m, 2H), 7.34-7.22 (m, 5H), 6.89-6.86 

(m, 2H), 5.12-4.84 (m, 1H), 5.04 (s, 2H), 3.81 (s, 3H), 3.67 (dd, J = 9.6, 8.4 Hz, 

1H), 1.56 (dd, J = 23.9, 6.3 Hz, 3H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 170.14 (d, J 

= 3.4 Hz), 159.47, 135.56, 129.94, 129.90, 129.14, 128.83, 127.43, 113.78, 

89.81 (d, J = 172.7 Hz), 66.84, 55.29, 48.45 (d, J = 21.2 Hz), 19.04 (d, J = 21.2 

Hz). 19F NMR (254 MHz, CDCl3): δ = -87.72--88.22 (m). HRMS(EI): m/z [M +] 

calcd for C18H19FO3Se: 382.0483; Found: 383.0473. 

 

2-Fluoro-2-methyl-3-(phenylselenyl)propionic acid (6a) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 9.02 (broad s, 1H), 7.64-7.55 (m, 2H), 7.39-7.24 

(m, 3H), 3.47-3.32 (m, 2H), 1.71 (d, J = 20.8 Hz, 3H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): 

δ = 175.74 (d, J = 26.3 Hz), 137.93, 133.56, 129.33, 129.05, 94.43 (d, J = 186.7 

Hz), 34.96 (d, J = 24.6 Hz), 23.80 (d, J = 24.0 Hz). 19F NMR (254 MHz, CDCl3): δ 

= -74.45--74.87 (m). HRMS(FAB): m/z [M+Na+] calcd for C10H11FO2NaSe: 

284.9800; Found: 284.9808. 
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3-Fluoro-2-(phenylselenyl)butanoic acid (5b) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 9.64 (broad s, 1H), 7.65-7.62 (m, 2H), 7.40-7.28 

(m, 3H), 5.09-4.81 (m, 1H), 3.62 (dd, J = 9.4, 8.4 Hz, 1H), 1.60 (dd, J = 23.9, 6.3 

Hz, 3H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 175.60 (d, J = 2.8 Hz), 135.53, 129.35, 

129.13, 126.60, 89.65 (d, J = 172.2 Hz), 48.07 (d, J = 19.6 Hz), 18.98 (d, J = 

22.9 Hz). 19F NMR (254 MHz, CDCl3): δ = -87.89--88.39 (m). HRMS(EI): m/z 

[M+] calcd for C10H11FO2Se: 261.9908; Found: 261.9909. 

 

3-Fluoro-2-methyl-2-(phenylselenyl)propionamide (5c) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.66-7.62 (m, 2H), 7.45-7.33 (m, 3H), 6.13 

(broad s, 1H), 5.64 (broad s, 1H), 4.68 (dd, J = 47.8, 9.6 Hz, 1H), 4.49 (dd, J = 

47.8, 9.7 Hz, 1H), 1.56 (s, 3H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 173.65, 137.60, 

129.62, 129.12, 127.24, 86.34 (d, J = 178.3 Hz), 49.75 (d, J = 16.8 Hz), 20.81 (d, 

J = 3.9 Hz). 19F NMR (254 MHz, CDCl3): δ = -133.00 (t, J = 47.8 Hz). 

HRMS(FAB): m/z [M+Na+] calcd for C10H12FNONaSe: 283.9966; Found: 

283.9973. 

 

2-Fluoro-3-methyl-2-(phenylselenyl)propionamide (6c) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.57-7.52 (m, 2H), 7.27-7.23 (m, 3H), 6.40 

(broad s, 1H), 6.29 (broad s, 1H), 3.52-3.26 (m, 2H), 1.67 (dd, J = 21.8, 1.3 Hz, 

3H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 174.18 (d, J = 22.4 Hz), 137.59, 132.85, 

128.92, 127.15, 97.21 (d, J = 186.1 Hz), 35.05 (d, J = 24.0 Hz), 23.93 (d, J = 

24.0 Hz). 19F NMR (254 MHz, CDCl3): δ = -73.03--73.60 (m). HRMS(FAB): m/z 

[M+Na+] calcd for C10H12FNONaSe: 283.9966; Found: 283.9966. 

 

4-Fluoro-3-(phenylselenyl)butan-2-one (5d) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.56-7.53 (m, 2H), 7.42-7.28 (m, 3H), 4.89-4.48 

(m, 2H), 3.97-3.88 (m, 1H), 2.40 (s, 3H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 201.42 

(d, J = 1.7 Hz), 135.89, 129.34, 129.30, 125.36, 81.14 (d, J = 161.5 Hz), 48.67 (d, 

J = 19.6 Hz), 28.59. 19F NMR (254 MHz, CDCl3): δ = -130.51 (td, J = 46.2, 9.1 

Hz). HRMS(FAB): m/z [M+Na+] calcd for C10H11FONaSe: 268.9857; Found: 

268.9858. 

 

3-Fluoro-4-(phenylselenyl)butan-2-one (6d) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.57-7.49 (m, 2H), 7.33-7.26 (m, 3H), 4.94 (ddd, 
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J = 49.1, 6.8, 4.0 Hz, 1H), 3.41-3.11 (m, 2H), 2.31 (d, J = 4.8 Hz, 3H). 13C NMR 

(68 MHz, CDCl3): δ = 206.64 (d, J = 26.3 Hz), 133.33, 129.32, 128.42, 127.60, 

94.23 (d, J = 186.1 Hz), 28.28 (d, J = 22.4 Hz), 26.71. 19F NMR (254 MHz, 

CDCl3): δ = -107.36--107.76 (m). HRMS(FAB): m/z [M+Na+] calcd for 

C10H11FONaSe: 268.9857; Found: 268.9855. 

 

3-Fluoro-2-methyl-2-(phenylselenyl)propionaldehyde (5e) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 9.32 (d, J = 1.6 Hz, 1H), 7.53-7.29 (m, 5H), 4.62 

(dd, J = 47.4, 9.6 Hz, 1H), 4.53 (dd, J = 47.4, 9.6 Hz, 1H), 1.52 (s, 3H). 13C NMR 

(68 MHz, CDCl3): δ = 191.77 (d, J = 2.2 Hz), 138.02, 130.00, 129.30, 123.49, 

83.46 (d, J = 177.7 Hz), 54.57 (d, J = 17.8 Hz), 16.06 (d, J = 3.4 Hz). 19F NMR 

(254 MHz, CDCl3): δ = -141.05 (t, J = 47.4 Hz). HRMS(FAB): m/z [M+Na+] calcd 

for C10H11FONaSe: 268.9857; Found: 268.9857. 

 

2-Fluoro-2-methyl-3-(phenylselenyl)propionaldehyde (6e) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 9.74 (d, J = 4.5 Hz, 1H), 7.58-7.53 (m, 2H), 

7.3-7.25 (m, 3H), 3.30-3.21 (m, 2H), 1.51 (d, J = 21.4 Hz, 3H). 13C NMR (68 MHz, 

CDCl3): δ = 200.39 (d, J = 39.7 Hz), 133.30, 129.51, 129.15, 127.6, 98.11 (d, J = 

178.3 Hz), 33.18 (d, J = 24.0 Hz), 21.29 (d, J = 23.5 Hz). 19F NMR (254 MHz, 

CDCl3): δ = -79.66--80.11 (m). 

 

Diethyl [2-fluoro-1-(phenylselenyl)ethyl]phosphonate (5f) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.71-7.66 (m, 2H), 7.37-7.28 (m, 3H), 4.96-4.57 

(m, 2H), 4.28-4.12 (m, 4H), 3.46-3.28 (m, 1H), 1.38-1.31 (m, 6H). 13C NMR (68 

MHz, CDCl3): δ = 134.91, 129.23, 128.53, 127.93, 81.81 (d, J = 177.7 Hz), 63.19 

(dd, J = 29.1, 6.7 Hz), 38.28 (dd, J = 145.9, 19.6 Hz), 16.51 (dd, J = 6.1, 3.4 Hz). 
19F NMR (254 MHz, CDCl3): δ = -132.63--133.15 (m). HRMS(FAB): m/z [M+Na+] 

calcd for C12H18FO3PNaSe: 363.0041; Found: 363.0042. 

 

2-Fluoro-1-(phenylselenyl)ethyl methyl sulfone (5g) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.77-7.75 (m, 2H), 7.40-7.31 (m, 3H), 5.24-4.73 

(m, 2H), 4.30-4.18 (m, 1H), 3.11 (s, 3H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 135.64, 

129.48, 129.47, 125.88, 81.69 (d, J = 177.2 Hz), 63.80 (d, J = 19.0 Hz), 40.81 (d, 

J = 6.1 Hz). 19F NMR (254 MHz, CDCl3): δ = -133.62 (td, J = 48.0, 23.1 Hz). 

HRMS(FAB): m/z [M+Na+] calcd for C9H11FO2SNaSe: 304.9527; Found: 

304.9525. 
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4-(S)-Benzyl-3-[3-fluoro-2-(phenylselenyl)propanoyl]oxazolidin-2-one (5i) 

Diastereomer a (major): 1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.66-7.62 (m, 2H), 

7.42-7.25 (m, 8H), 5.25 (td, J = 10.1, 5.1 Hz, 1H), 4.94-4.51 (m, 3H), 4.26-4.16 

(m, 2H), 3.33 (dd, J = 13.4, 3.5 Hz, 1H), 2.81 (dd, J = 13.4, 9.7 Hz, 1H). 13C NMR 

(68 MHz, CDCl3): δ = 168.94 (d, J = 1.7 Hz), 152.82, 136.63, 134.93, 129.44, 

129.38, 129.20, 128.93, 127.33, 124.60, 81.58 (d, J = 177.2 Hz), 66.19, 55.27, 

38.12 (d, J = 19.6 Hz), 37.62. 19F NMR (254 MHz, CDCl3): δ = -128.31 (dt, J = 

46.2, 9.1 Hz). HRMS(FAB): m/z [M+Na+] calcd for C19H18FNO3NaSe: 430.0334; 

Found: 430.0343. 

Diastereomer b (miner): 1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.62-7.59 (m, 2H), 

7.43-7.17 (m, 8H), 5.37 (td, J = 10.2, 4.8 Hz, 1H), 4.88 (dt, J = 47.1, 10.2 Hz, 1H), 

4.73-4.51 (m, 2H), 4.27-4.18 (m, 2H), 3.23 (dd, J = 13.7, 3.3 Hz, 1H), 2.86 (dd, J 

= 13.7, 9.1 Hz, 1H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 169.07 (d, J = 1.7 Hz), 

152.74, 136.57, 134.70, 129.45, 129.38, 129.21, 128.87, 127.33, 124.76, 81.64 

(d, J = 177.2 Hz), 66.15, 55.43, 38.57 (d, J = 19.6 Hz), 37.80. 19F NMR (254 MHz, 

CDCl3): δ = -128.41 (dt, J = 47.1, 9.1 Hz). HRMS(FAB): m/z [M+Na+] calcd for 

C19H18FNO3NaSe: 430.0334; Found: 430.0323. 

 

4-(S)-Benzyl-3-[3-fluoro-2-(phenylselenyl)butanoyl]oxazolidin-2-one (5j) 

Diastereomer a (major): 1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.66-7.62 (m, 2H), 

7.37-7.29 (m, 8H), 5.19-4.96 (m, 2H), 4.79-4.70 (m, 1H), 4.29-4.14 (m, 2H), 3.29 

(dd, J = 13.4, 3.5 Hz, 1H), 2.75 (dd, J = 13.4, 9.7 Hz, 1H), 1.60 (dd, J = 24.4, 5.8 

Hz, 3H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 169.28 (d, J = 1.7 Hz), 152.93, 135.93, 

135.01, 129.40, 129.23, 129.13, 128.92, 127.31, 125.57, 90.17 (d, J = 171.6 Hz), 

66.08, 55.29, 44.25 (d, J = 20.1 Hz), 37.54, 18.90 (d, J = 22.4 Hz). 19F NMR (254 

MHz, CDCl3): δ = -87.65--88.15 (m). HRMS(FAB): m/z [M+H+] calcd for 

C20H21FNO3Se: 422.0671; Found: 422.0663. 

Diastereomer b (miner): 1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.63-7.60 (m, 2H), 

7.40-7.16 (m, 8H), 5.33-5.03 (m, 2H), 4.60-4.52 (m, 1H), 4.16-4.03 (m, 2H), 3.20 

(dd, J = 13.5, 3.3 Hz, 1H), 2.84 (dd, J = 13.5, 8.9 Hz, 1H), 1.59 (dd, J = 24.1, 6.1 

Hz, 3H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 169.34 (d, J = 2.2 Hz), 152.75, 136.11, 

136.04, 134.75, 129.40, 129.16, 128.80, 127.24, 125.55, 90.09 (d, J = 171.6 Hz), 

65.91, 55.32, 44.35 (d, J = 20.1 Hz), 37.73, 18.95 (d, J = 22.4 Hz). 19F NMR (254 

MHz, CDCl3): δ = -86.65--87.14 (m). HRMS(FAB): m/z [M+Na+] calcd for 

C20H20FNO3NaSe: 444.0490; Found: 444.0498. 
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1,2-Difluoro-1-(phenylselenyl)ethyl methyl sulfone (7) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.76-7.73 (m, 2H), 7.53-7.36 (m, 3H), 4.91 (ddd, 

J = 45.9, 27.8, 11.6 Hz, 1H), 4.50 (ddd, J = 48.9, 11.6, 9.2 Hz, 1H), 3.13 (s, 3H). 
13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 138.07, 138.05, 130.65, 129.70, 111.26 (dd, J = 

278.3, 15.7 Hz), 82.53 (dd, J = 187.24, 21.8 Hz), 39.10 (d, J = 6.7 Hz). 19F NMR 

(254 MHz, CDCl3): δ = -67.68--67.91(m, 1F), -141.47--141.94 (m, 1F). 

HRMS(FAB): m/z [M+Na+] calcd for C9H10F2O2SNaSe: 322.9432; Found: 

322.9432. 

 

２－４－４ 含フッ素セレニド類の合成化学的応用 

 

4-(S)-Benzyl-3-(3-fluoro-2-butenoyl)-oxazolidin-2-one (8) 

室温下、5g （87 mg、diastereomixture）を含む CH2Cl2（3 ml）溶液に過酸化

水素（35 %, 約 1.2当量）を加え、７時間攪拌する。その後 Na2S2O3 水溶液（1 

M）を加え、CH2Cl2（20 ml × 2）により抽出した。無水硫酸ナトリウムによ

り乾燥、ろ過した後、溶媒を減圧留去、残渣をカラムクロマトグラフィー

（ Hex:AcOEt = 4:1 ） に よ り 分 離 精 製 し 、

4-(S)-Benzyl-3-(3-fluoro-2-butenoyl)-oxazolidin-2-one (8)（10 mg、収率：18 %）

を得た。 

 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.37-7.21 (m, 5H), 6.68 (dq, J = 32.1, 0.7 Hz, 

1H), 4.77-4.68 (m, 1H), 4.20-4.17 (m, 2H), 3.35 (dd, J = 13.2, 3.0 Hz, 1H), 2.78 

(dd, J = 13.2, 9.6 Hz, 1H), 2.14 (dd, J = 16.8, 0.7 Hz, 3H). 13C NMR (68 MHz, 

CDCl3): δ = 170.87 (d, J = 290.1 Hz), 161.21 (d, J = 1.7 Hz), 153.22, 135.21, 

129.34, 128.85, 127.23, 98.22, 66.05, 55.17, 37.94, 19.95 (d, J = 25.7 Hz). 19F 

NMR (254 MHz, CDCl3): δ = 6.83 (dq, J = 32.1, 16.8 Hz). HRMS(FAB): m/z 

[M+H+] calcd for C14H15FNO3: 264.1036; Found: 264.1036. 

 

Ethyl 2-fluoromethyl-4-pentenoate (9) 

2a（55 mg）およびアリルトリブチルスタナン（153 mg）を含むベンゼン（4 ml）

溶液に AIBN （17 mg）を含むベンゼン（1 ml）を室温下加える。２時間加熱還

流した後、溶媒を減圧留去し、残渣をカラムクロマトグラフィー（Hex:AcOEt = 

20:1）により分離精製し、Ethyl 2-fluoromethyl-4-pentenoate (9) (24 mg、収率： 

75 %)を得た。 
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1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 5.83-5.68 (m, 1H), 5.15-5.07 (m, 2H), 4.74-4.42 

(m, 2H), 4.19 (q, J = 7.3 Hz, 2H), 2.91-2.75 (m, 1H), 2.51-2.29 (m, 2H), 1.27 (t, J 

= 7.3 Hz, 3H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 172.07 (d, J = 5.6 Hz), 138.89, 

117.72, 82.78 (d, J = 170.5 Hz), 60.88, 45.79 (d, J = 20.1 Hz), 31.86 (d, J = 6.7 

Hz), 14.30. 19F NMR (254 MHz, CDCl3): δ = -146.71 (td, J = 46.2, 18.5 Hz). 

HRMS(EI): m/z [M+] calcd for C8H13FO2: 160.0900; Found: 160.0895. 

 

Ethyl 4-butoxy-2-(fluoromethyl)butanoate (10) 

AIBNによる反応 

2a（58 mg）および n-ブチルビニルエーテル（404 mg）を含むベンゼン（4 ml）

溶液に AIBN （9 mg）および水素化トリブチルスタナン（36 mg）を含むベン

ゼン（1 ml）を室温下加える。1時間加熱還流したところで AIBN （9 mg）お

よび水素化トリブチルスタナン（38 mg）を含むベンゼン（1 ml）を加える。さ

らに 1.5時間加熱還流した後、溶媒を減圧留去し、残渣をカラムクロマトグラフ

ィー（Hex:AcOEt = 20:1）および HPLC (eluent: CH3CN)により分離精製し、Ethyl 

4-butoxy-2-(fluoromethyl)butanoate (10) (12 mg、収率： 26 %)を得た。 

 

光反応 

2a（27 mg）と n-ブチルビニルエーテル（205 mg）を含む CH2Cl2 （10 ml）溶

液を石英セルに入れて、窒素ガスにより１５分間バブリングした後、6 W の低

圧水銀灯を用いて１時間外部照射を行った。溶媒を減圧留去した後、残渣をカ

ラムクロマトグラフィー（Hex:AcOEt = 20:1）および HPLC (eluent: CH3CN)に

より分離精製し、Ethyl 4-butoxy-2-(fluoromethyl)butanoate (10) (4.4 mg、収率： 

20 %)を得た。 

 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 4.74-4.63 (m, 1H), 4.57-4.46 (m, 1H), 4.18 (q, J 

= 7.1 Hz, 2H), 3.50-3.36 (m, 4H), 3.00-2.83 (m, 1H), 2.06-1.91 (m, 1H), 

1.86-1.72 (m, 1H), 1.59-1.25 (m, 7H), 0.91 (t, J = 7.4 Hz, 3H). 13C NMR (68 MHz, 

CDCl3): δ = 172.65 (d, J = 5.0 Hz), 83.56 (d, J = 170.5 Hz), 70.81, 67.87, 60.83, 

43.61 (d, J = 19.7 Hz), 31.81, 27.87 (d, J = 5.6 Hz), 19.41, 14.28, 14.00. 19F 

NMR (254 MHz, CDCl3): δ = -145.03 (td, J = 46.0, 20.3 Hz). HRMS(FAB): m/z 

[M+H+] calcd for C11H22FO3: 221.1553; Found: 221.1558. 

 

Ethyl 2-(fluoromethyl)decanoate (11) 

2a（27 mg）と n-ブチルビニルエーテル（230 mg）を含む CH2Cl2 （10 ml）溶

液を石英セルに入れて、窒素ガスにより１５分間バブリングした後、6 W の低
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圧水銀灯を用いて７５分間外部照射を行った。溶媒を減圧留去した後、残渣を

カラムクロマトグラフィー（Hex:AcOEt = 20:1）および HPLC (eluent: CH3CN)

により分離精製し、Ethyl 2-(fluoromethyl)decanoate (11) (3.8 mg、収率： 16 %)

を得た。 

 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 4.73-4.37 (m, 2H), 4.19 (q, J = 7.1 Hz, 2H), 

2.84-2.67 (m, 1H), 1.67-1.43 (m, 2H), 1.30-1.25 (m, 16H), 0.89 (t, J = 6.3 Hz, 3H). 
13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ =173.04 (d, J = 5.0 Hz), 83.59 (d, J = 170.5 Hz), 

60.73, 46.34 (d, J = 19.6 Hz), 31.88, 29.49, 29.38, 29.26, 27.71 (d, J = 6.7 Hz), 

27.00, 22.73, 14.31, 14.20. 19F NMR (254 MHz, CDCl3): δ = -144.43 (td, J = 46.2, 

16.8 Hz). HRMS(FAB): m/z [M+Na+] calcd for C13H25FO2Na: 255.1736; Found: 

255.1734. 
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第三章 

Et3N-5HF/CH3NO2電解溶液系を利用した電子不足 

オレフィンに対する電解ヨードフルオリネーション 

 

３－１ 緒言 

 

 第二章において電解フルオロセレネニレーションに関する研究を展開してき

たが、フッ素アニオンとカチオン種とを組み合わせて炭素‐炭素不飽和結合に

導入する反応はセレンに限定されるものではない。フッ素と他のハロゲン、特

にヨウ素や臭素との組み合わせを利用するものはこれまでにも研究が重ねられ

ている。例えば、I2（Scheme 3-1）[1]、N-ヨードスクシンイミド（Scheme 3-2）

[2]、IF（Scheme 3-3）[3]や I(pyridine)2BF4（Scheme 3-4）[4]などをヨウ素カチ

オン源として利用するものが知られている。 

 

S

O
O

I2 (1 equiv.),
N

H

(HF)nF

rt, 10 min

F

I

 

Scheme 3-1 

 

n-C10H21

F

F

F

F

F
F

Et2NH (2 equiv.), H2O (2.5 equiv.), NIS (2.5 equiv.)(2 equiv.),

HMPA (2equiv.), Ph-CH3
-30 °C to rt, 24 h

n-C10H21

F

I

78 %

Et2NCF2CHFCF3 + H2O Et2NCOCHFCF3 + 2HF

HF + I IF + H
 

Scheme 3-2 
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I2 + F2
CFCl3, -75 °C

2IF

n-C4H9
IF

CHCl3, -75 °C
n-C4H9

F F

I

I

80 %  

Scheme 3-3 

 

HgO-HBF4-silica gel + I2
Pyridine

CH2Cl2
I(Py)2BF4

I(Py)2BF4 (1 equiv.), HBF4 (2 equiv.)

CH2Cl2
-60 °C, 0.5 h

F

I

91 %

I(Py)2BF4 + 2HBF4 2PyHBF4 IBF4+
 

Scheme 3-4 

 

 しかしそれぞれに問題がないわけではなく、例えば I2 を用いるものではジヨ

ード化の可能性が有り、N-ヨードスクシンイミドは試薬自体が高価である。IF

や I(pyridine)2BF4に至っては市販されているものではなく、危険性や毒性を含む

フッ素ガスや水銀化合物などを駆使して調製する必要がある。 

これに対してヨウ素アニオン源は市販されている試薬も多く、扱いも容易な

ものが多い。基質をその場で酸化して活性なカチオン種を創出するというプロ

セスは、電解反応の得意とするものである。そのため、フッ化物イオン存在下

にヨウ素アニオンを電解酸化してヨードフルオリネーションを行う方法も報告

されている（Scheme 3-5）[5]。 

 

-2e
I- I+

Anodic oxidation

n-C10H21

Et4NI (1.1 equiv)

Divided cell (equipped with Nafion membrane)

Et3N-5HF/CH2Cl2 (1/1), Pt-Pt

constant potential electrolysis 1.2 V (vs. Ag/Ag+)

-10 °C, 2 F/mol

n-C10H21

F

I

Yield 80 %

 

Scheme 3-5 
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この電解ヨードフルオリネーションでは、先ほど述べたとおり比較的入手が

容易なヨウ素アニオンを用いることができ、危険な酸化剤を必要としないとい

う利点がある。またそれだけではなく、ヨウ素アニオンからヨウ素カチオンへ

の変換、ヨウ素カチオンとフッ化物イオンの炭素‐炭素不飽和結合への付加、

という連続の反応がひとつの容器でできること、反応条件が温和であることな

ども利点といえる。しかしながら、フルオロセレネニレーションと同様にオレ

フィンについて制限があり、単純なアルキル基で置換された例がほとんどであ

る。 

ヨウ化アルキルを基質とする反応は数多くあり、例えば Gabriel Synthesis 、

Kornblum Oxidationなどは一般的な反応として知られている（Scheme 3-6）。 

 

N

O

O

H

R X

base/solvent/heat

N

O

O

R
NH2NH2/solvent

N R

H

H

R = 1° or 2° alkyl, allyl, benzyl, etc.
X = Cl, Br, I, OTs

Gabriel Synthesis

Kornblum Oxidation

R1
R2

O

X
DMSO (solvent)

rt or heat R2
R1

O

O

R1 = OH, OR, alkyl, aryl

R2 = alkyl, aryl

X = Cl, Br, I

 

Scheme 3-6 

 

ヨードフルオリネーションで得られる含フッ素ヨウ化物についてもヨウ素を

活性基とする多彩な分子変換が期待できる。電解フルオロセレネニレーション

で得られた知見を、電解ヨードフルオリネーションに応用できれば反応の適用

範囲を拡げることにつながる。そこで本章では Et3N-5HF/CH3NO2電解溶液系を

利用した電子不足オレフィンへの電解ヨードフルオリネーションについて検討

を行った。 
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３－２ 結果と考察 

 

３－２－１ クロトン酸エチルを用いた電解ヨードフルオリネーションの検討 

 

 最初にクロトン酸エチル（1a）を用いた Et3N-5HF/CH3NO2電解溶液系の効果

について検討を行った。電解フルオロセレネニレーションにおいてアクリル酸

エチル（1b）を基質とした場合には二種類の生成物が位置異性体として生成し

たため、ここでは選択的に反応が進行するクロトン酸エチル（1a）を基質とし

た。また、通電は定電流法により行った。結果を Table 3-1 に示す。 

 

Table 3-1 Electrochemical Iodofluorination of Ethyl Crotonate under Various 

Conditions 

OEt

O

OEt

OF

I

Et3N-5HF/Solvent (2/8)

constant current electrolysis 

 Pt-Pt, rt

10 mA/cm2, 2 F/mol

-2e

+ Bu4NI

1a
2a

(3 mmol) (1 mmol)

Entry

1

2

3

4

5

Cella

D

UD

D

D

D

Solvent

CH2Cl2

CH3NO2

CH3NO2

CH3NO2

CH3NO2

Yield of 2a (%)b

16

0

75(44)

39c

7d

a D: Divided cell equipped with a Nafion membrane. UD: undivided cell.

b Determined by 19F NMR. Isolated yield is shown in parenthesis.

c Reaction was carred out using 1 equivalent of ethyl crotonate with 1.1 

equivalent of n-Bu4NI.

d Ethyl crotonate was add after the electrolysis of n-Bu4NI.  

 

 基質、オレフィン、支持塩の濃度については前章の最適条件を基にして、室

温、開放系という条件を固定し、ヨウ素アニオン源には溶解度を考慮して

n-Bu4NIを用いた。エントリー1では、対照としてジクロロメタン（CH2Cl2）を

溶媒とし、セルは Nafion 324を挟んだ隔膜付セルを用いて反応を行ったところ

生成物 2aが 16 %で得られ、反応自体は進行することが分かった。また、この

ときフッ素とヨウ素はトランス付加していると考えられ、以後の生成物もすべ

て同様である。エントリー2 では、溶媒にニトロメタン（CH3NO2）、無隔膜セ

ルを用いて反応を行ったが、期待する生成物 2aは得られなかった。これはフル
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オロセレネニレーションが無隔膜セル中で進行したのと対照的である。ヨウ素

カチオンとフッ化物イオンとからなる中間体がセレネニルカチオン種に比べ反

応性に乏しく、電解還元を受けるためと考えられる。エントリー3ではエントリ

ー2の結果を受けて、セルに Nafion 324を挟んだ隔膜付セルを用いた。その結

果、2aが 75 %の良好な収率で得られ、還元を抑制すれば反応が十分に可能であ

ると示された。エントリー4 では、1a を基準にして n-Bu4NI を 1.1 当量という

条件で反応を行ったところ、収率が 39 %となった。効率的に反応を進行させる

ためには発生するヨウ素カチオン種を効率的に捕捉する必要があり、もともと

電子不足オレフィンでは反応性が低いため過剰のオレフィンが必要になると考

えられる。ヨウ素カチオン種を過剰にして効率化を図ることも考えられるが、

電解反応においてヨウ素カチオン種の発生は電流密度や電極上への物質移動速

度などに依存するため、オレフィン共存下にヨウ素カチオン種を過剰に蓄積さ

せながら反応するという方法は難しい。また通常、高活性な中間体の蓄積には

低温、禁水条件などが必要となる。電解法で言えばカルボカチオンを蓄積させ

るカチオンプール法などが代表的である[6]。しかし、Et3N-5HF/CH3NO2電解溶

液系を用いた電解フルオロセレネニレーションでは、カチオン種が電子不足オ

レフィンと反応できるだけの活性を持っているにもかかわらず、室温、開放系

において電解とオレフィンとの付加反応を段階的に行うことが可能であった。

そこでエントリー5ではヨウ素カチオン種の蓄積の可能性を検討するため、通電

後にオレフィンを添加する方法で反応を行った。しかし結果は反応がほとんど

進行せず、2aの収率は 7 %となった。エントリー2の結果からはヨウ素カチオ

ン種がセレネニルカチオン種に比べ反応性に乏しいと考えられるため、安定性

が低下して速やかに失活しているとは考えにくい。ヨウ素が超原子価となるこ

とも可能であることを考慮すると、濃度や通電量（酸化状態）などの条件によ

り発生する中間体が異なっているのではないかと考えられる。臭素の例をあげ

ると、Br2と F2の混合比によって BrF3や BrF、またその平衡となることが知ら

れている[7]。また電解中でのイオン種の混合による変化は、当研究室で行った

臭素メディエーターを用いる電解フッ素化において報告されている[8]。その中

で、通常は臭素を酸化すると 3Br--2e→Br3
-と Br3

--e→2/3Br2に対応する変化がサ

イクリックボルタンメトリー（CV）で観測できるが、F-の存在下では Br3
-から

BrF2
-や Br2F

-などの中間体を生じることでCVにおける挙動が変化することを測

定により示している。ヨウ素においても同じような反応性が考えられるため、

フッ化物イオン存在下でのヨウ素の酸化において、消費しながら発生させる場

合と蓄積させる場合では濃度などに違いを生じ、中間種が変化する可能性があ

ると思われる。 
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３－２－２ 様々なα,β-不飽和エステルを用いた電解ヨードフルオリネーショ

ン 

 

 次に、クロトン酸エチル（1a）を用いた検討で得られた最適条件を適用して、

様々なα,β-不飽和エステルの電解ヨードフルオリネーションを行った。結果を

Table 3-2に示す。 

 

Table 3-2 Electrochemical Iodofluorination of α,β-Unsaturated Esters in 

Et3N-5HF/CH3NO2 

R1
R2

Divided cell

(equipped with a Nafion membrane)

Et3N-5HF/CH3NO2 (2/8)

constant current electrolysis

Pt-Pt, rt

10 mA/cm2, 2 F/mol

-2e
n-Bu4NI+ F

R1

R2 I

+ I

R1

R2 F

1a-i

2a-i 3a-i

Entry

1

2

3

4

5

6

7

8

9

Olefin

1a

1b

1c

1d

1e

1f

1g

1h

1i

R1

Me

H

H

H

Ph

Me

Me

COOMe

-

R2

H

H

H

Me

H

H

H

H

H

Yield (%)a

2

2a 75(44)

2b 39(28)

2c 43(21)

2d 20(13)

2e -

2f 0

2g 80(44)

2h 0

2i 0

3

3a 0

3b 9(4)

3c 10(6)

3d 66(40)

3e -

3f 0

3g 0

3h 0

3i 0

R3

Et

Et

cyclo-Hex

Et

Et

p-MeOC6H4CH2

p-CF3C6H4CH2

Me

R1, R3 = -CH2CH2-

a Detrmined by 19F NMR. Isolated yields are shown in parentheses.

(1 mmol)

(3 mmol)

OR3

O

OR3

O

OR3

O

 

 

 アクリル酸エチル（1b）とアクリル酸シクロへキシル（1c）では反応性にほ

とんど差はなく、それぞれ合計収率 48 %と 53 %の中程度の収率で生成物が得

られた。エントリー4のメタクリル酸エチル（1d）では 2d 20 %と 3d 66 %の良

好な収率で生成物が得られた。生成物の位置選択性は電解フルオロセレネニレ

ーションの場合と同様であり、ヨードカチオン付加後の中間体における安定性

が影響していると思われる。エントリー5 の桂皮酸エチル（1e）では 19F NMR

により僅かにフッ素化体の生成が確認できたが、生成物の構造を決定できるだ

けの量は捕捉できなかった。反応がほとんど進行しなかったこと自体は、フル

オロセレネニレーションの場合と同様である。一方、エントリー6でクロトン酸
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p-メトキシベンジル（1f）を用いた場合にも反応が進行せず、フルオロセレネニ

レーションと異なる結果も得られた。これは、ヨウ素カチオンの反応性がセレ

ネニルカチオンと異なることを示唆している。セレネニルカチオンの場合には

芳香環と電子移動を起こすと考えられるが、その際にセレンは消費されずに電

極間で酸化還元を繰り返す。そして、その途中でオレフィンに付加することも

可能であるため反応が進行していると考えられる。一方、ヨウ素カチオンの場

合には芳香環に対する求電子置換反応が可能であると報告されている（Scheme 

3-7）[9]。 

 

Me

Me

I2+
-2e

LiClO4/CH3CN

Me

Me

I

(ca 3 equiv.)

conv. yield 100 % 

Scheme 3-7 

 

そのため、ヨウ素カチオンは芳香環に電子移動ではなく、求電子置換反応を

起こすことで消費され、反応が進行しなかったと考えられる。このことを考慮

すると、芳香環が存在しても電子不足でヨードカチオンによる求電子置換反応

が進行しにくい場合には、オレフィン部位へのヨードフルオリネーションが進

行すると予測される。1fとクロトン酸 p-トリフルオロメチルベンジル（1g）に

ついて CV測定を行うと、1fでは約 1.4 V (vs. Fc/Fc+) に酸化ピークが観測され

るが、1gでは 2 .0 V (vs. Fc/Fc+)以下では酸化ピークが観測されない。そこで、

エントリー7では 1gを用いて反応を行ったところ、予想したように反応は速や

かに進行しフッ素化体 2gが 80 %の良好な収率で得られた。 

エントリー8 のフマル酸ジメチル（1h）の場合にはオレフィン部位の活性が

低いため反応が進行しなかったと思われる。また環状の 2-シクロペンテノラク

トン（1i）においても反応を行ったが、19F NMR により僅かにフッ素化体の生

成を確認できる程度で、生成物の構造を決定できるだけの量は捕捉できなかっ

た。これらは電解フルオロセレネニレーションとほぼ同様の結果である。 

 

３－２－３ α,β-不飽和アミド、ビニルホスホン酸ジエチルおよびプロピン酸エ

チルへの電解ヨードフルオリネーション 

 

 電解フルオロセレネニレーションにおいて比較的良好に反応が進行したメタ

クリルアミド（4a）およびビニルホスホン酸ジエチル（4b）を用いて電解ヨー



 

 50 

ドフルオリネーション行ったところ、それぞれ期待するフッ素化体 5a 8 %と 6a 

34 %、5b 38 %で得られた（Scheme 3-8）。 

 

NH2

O

4a

Divided cell

(equipped with a Nafion membrane)

Et3N-5HF/CH3NO2 (2/8)

constant current electrolysis

Pt-Pt, rt

10 mA/cm2, 2 F/mol

-2e
NH2

O

I

F NH2

O

F

I+

5a 6a

8(6)a % 34(26)a %

38(23)a %

P

O
OEt

OEt

Divided cell

(equipped with a Nafion membrane)

Et3N-5HF/CH3NO2 (2/8)

constant current electrolysis

Pt-Pt, rt

10 mA/cm2, 2 F/mol

-2e

4b

P

O
OEt

OEtF

I

P

O
OEt

OEtI

F

+

5b 6b

0 %

n-Bu4NI

(1 mmol)
(3 mmol)

+

n-Bu4NI+

Determined by 19F NMR.
a Isolated yield.

(1 mmol)
(3 mmol)

 

Scheme 3-8 

 

 不斉点を含むオキサゾリジノン（4c and 4d）を有するオレフィンについても

反応を行った（Scheme 3-9）。 

 

Divided cell

(equipped with a Nafion membrane)

Et3N-5HF/CH3NO2 (2/8)

constant current electrolysis

Pt-Pt, rt

10 mA/cm2, 2 F/mol

-2e

N

O

O

R

O

4c: R = Bn
4d: R = i-Pr

N

O

O

R

OF

I

n-Bu4NI

(1 mmol)

+

(3 mmol)
5c 0 %

5d 20(11)a %

(diastereomixture ca. 2.4:1)

Determined by 19F NMR.
a Isolated yield.  

Scheme 3-9 

 

 ベンジル部位を含む 4c では 1f の反応と同様に反応が全く進行しなかった。

一方、ベンジルをイソプロピルに置き換えた 4dでは 5dの収率 20 %と低収率な

がら反応は進行することが分かった。生成物はジアステレオマー混合物として

得られているが、偏りが生じているため、不斉点の置換基を換えることで選択

性が大きくなることも期待できる。 

次に炭素－炭素三重結合を含むプロピン酸エチル（7）を用いて反応を行った
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が、フッ素化体は得られなかった（Scheme 3-10）。 

 

OEt

O

7

(3 mmol)

n-Bu4NI

(1 mmol)

+

Divided cell

(equipped with a Nafion membrane)

Et3N-5HF/CH3NO2 (2/8)

constant current electrolysis

Pt-Pt, rt

10 mA/cm2, 2 F/mol

-2e
no reaction

 

Scheme 3-10 

 

 2-シクロペンテノラクトン（1i）においてフッ素化体がほとんど得られなかっ

たことと合わせて考えると、炭素－炭素不飽和結合に対してカチオンが付加す

るときの立体などが影響するのではないかと思われる。 

 

３－２－４ 含フッ素ヨウ化物の合成化学的応用 

 

 電解ヨードフルオリネーションによって得られた 2b を基質とし、AIBN/アリ

ルトリブチルスタナンによるアリル化を試みたところ、反応は速やかに進行し

期待するアリル化体 8を良好な収率で得た（Scheme 3-11）。この結果はセレニ

ドを用いたときと同様であり、ラジカル開始剤を用いる反応についてはセレ二

ドと同じように扱えるものと期待できる。 

 

F

I

OEt

O

+ n-Bu3Sn

(2 equiv.)

AIBN(0.5 equiv.)

Benzene
reflux, 2 h

F OEt

O

73(68)a %
8

2b

Determined by 19F NMR.
a Isolated yield.  

Scheme 3-11 

 

 次にアミノ酸、β-アミノ酸誘導体へと誘導ができることを考え、ヨウ素のアジ

ドへの変換を試みた。Scheme 3-12に示すように 2cと 3cを用いて反応を行っ

たが、2cのみアジド化が進行し生成物 9が収率 69 %で得られた。 
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I

F O

O

+ NaN3

(2 equiv.)

2c

N3

F O

O

9

69(60)a %

Determined by 19F NMR.
a Isolated yield.

DMF

0 °C, 1 h

F

I O

O

3c

+ NaN3

(2 equiv.)
DMF
rt, 1 h

F

N3 O

O

not detected

F

O

O

+

10

38 %

 

Scheme 3-12 

 

一方の 3cの反応ではアジド化体は得られず、原料の回収とともにヨウ化水素

の脱離によるα-フルオロオレフィン 10が得られた。また 2cと 3cを用いて、保

護されたアミンが得られる N-Boc-nitrobenzenesulfonamideによる求核置換[10]

も試みたが、この場合にはいずれからも生成物は得られず原料を回収した。 

 また、2c と 3c を基質として塩基によるフルオロオレフィンの合成も試みた

ところ、3cの場合にはトリエチルアミンを用いることで速やかに目的生成物 10

が得られた。一方、2c の場合には DMAPや LDA など様々な塩基を試したがフ

ルオロオレフィンを得ることはできず、フッ化水素の脱離を 19F NMR と

GC-Massにより確認した（Scheme 3-13）。 

 

Determined by 19F NMR. 
a Isolated yield.

F

I O

O

3c

CH2Cl2
0 °C to rt, 4 h

F

O

O

10

83(74)a %

Et3N (1.5 equiv.)

 

Scheme 3-13 

 

 2c を用いて光反応によるエチルビニルエーテルへの付加も試みたが、反応系

が複雑になり、期待する生成物は確認できなかった（Scheme 3-14）。 
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I

F O

O
(2 mmol)

hν (λ>200 nm)

CH2Cl2
rt, 1.5 h

EtO+
EtO

F

O

O

not detected
2c

(0.1 mmol)  

Scheme 3-14 

 

３－３ 結論 

 

Et3N-5HF/CH3NO2電解溶液系を用いる電解ヨードフルオリネーションでは、

セレンを用いる場合と反応条件を変える必要はあるが、アクリル酸エステルや

メタクリル酸エチルなどの鎖状のα,β-不飽和エステル類などでは良好に反応さ

せることができた。また、セレンとヨウ素で反応性に違いがあることも明らか

となった。得られた含フッ素ヨウ化物については分子変換が期待できることを

示した。一方、フルオロセレネニレーションにも当てはまることであるが、適

用できるオレフィンにはまだ限界が存在し、また試薬の当量比などにおいても

改善すべき点が見られる。しかし、電解法の適用範囲を広げられたことは有用

な知見と言え、より詳細な検討を行うことで問題点の改善も不可能ではないと

思われる。 

 

３－４ 実験項 

 

３－４－１ 装置 

 

サイクリックボルタンメトリー（CV）測定は HOKUTO DENKO HABF501 

POTENTIO/GALVANOSTATを用いて測定を行った。 

その他の装置については第二章 2-4-1を参照。 

 

３－４－２ CV測定 

 

CV測定は室温、静置下、開放系条件にて行った。作用極に白金板（0.5 × 0.5 

cm2）、対極に白金板（2 × 2 cm2）、基質およびフェロセン濃度 5 mM、電解溶

液には Et3N-5HF/CH3NO2（2 ml/8 ml）、参照電極に Ag wire、掃引速度 100 mV/s

を用いた。 

 

３－４－３ 原料合成 
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 4cおよび 4dは文献[11]、[12]に従い合成を行った。 

 

３－４－４ 電解ヨードフルオリネーション 

 

陽極および陰極には白金板（2 × 2 cm2）を使用した。電解条件は 

 

１）無隔膜（一室型）セルを用いた場合 

支持塩を含む電解溶媒 10 mlに対して、n-Bu4NI 1 mmol、オレフィン 3.0 mmol

を加え、室温、開放系、定電流法により電解を行った。 

２）隔膜付（二室型）セルを用いた場合 

隔膜（Nafion 隔膜）を陽陰極間に挟んだセルを組み立てた後、それぞれに支持

塩を含む電解溶媒 10 mlを入れ、陽極室のみに n-Bu4NI 1 mmol、オレフィン 3.0 

mmolを加えて、室温、開放系、定電流法により電解を行った。 

そのほかの条件は文中および表の脚注に示す条件で行った。 

 

 理論通電量通電後、溶媒に CHCl3または CH2Cl2を用いてシリカゲルを充填し

たショートカラムを通すことで支持塩を取り除いた。その後、1 Mチオ硫酸ナト

リウム水溶液を加えて分液を行い、無水硫酸ナトリウムにより乾燥した。濾過

後、溶媒を減圧留去し、残渣をカラムクロマトグラフィー（Hex:AcOEt = 20:1 – 

5:1）、薄層クロマトグラフィーまたは HPLC (eluent: CH3CN)により分離した。 

 

Ethyl 3-fluoro-2-(iodo)butanoate (2a) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 5.09-4.12 (m, 1H), 4.35 (dd, J = 8.9, 7.4 Hz, 1H), 

4.24 (q, J = 7.1 Hz, 2H), 1.64 (dd, J = 23.9, 6.1 Hz, 3H), 1.30 (t, J = 7.1 Hz, 3H). 
13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 168.95 (d, J = 5.6 Hz), 89.98 (d, J = 172.7 Hz), 

62.12, 22.94 (d, J = 25.7 Hz), 19.65 (d, J = 22.4 Hz), 13.80. 19F NMR (254 MHz, 

CDCl3): δ = -84.65--85.14 (m). HRMS(EI): m/z [M+] calcd for C6H10FO2I: 

259.9710; Found: 259.9711. 

 

Ethyl 3-fluoro-2-(iodo)propionate (2b) 

文献[4]と一致した。 

 

Ethyl 2-fluoro-3-(iodo)propionate (3b) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 5.00 (dt, J = 47.5, 4.8 Hz, 1H), 4.31 (q, J = 7.3 Hz, 

2H), 3.53 (dd, J = 23.9, 4.8 Hz, 2H), 1.34 (t, J = 7.3 Hz, 3H). 13C NMR (68 MHz, 
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CDCl3): δ = 166.86 (d J = 23.5 Hz), 87.21 (d, J = 189.5 Hz), 62.36, 14.25, 1.17 (d, 

J = 4.5 Hz). 19F NMR (254 MHz, CDCl3): δ = -106.21 (dt, J = 47.5, 23.9 Hz). 

HRMS(EI): m/z [M+] calcd for C5H8FO2I: 245.9553; Found: 245.9552. 

 

Cyclohexyl 3-fluoro-2-(iodo)propionate (2c) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 4.92-4.44 (m, 4H), 1.82-1.74 (m, 4H), 1.52-1.34 

(m, 6H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 168.25 (d, J = 3.4 Hz), 83.22 (d, J = 

177.7 Hz), 74.55, 31.11, 25.31, 23.38, 15.89 (d, J = 23.5 Hz). 19F NMR (254 MHz, 

CDCl3): δ = -118.34 (td, J = 46.2, 9.2 Hz). HRMS(EI): m/z [M+] calcd for 

C9H14FO2I: 300.0023; Found: 300.0026. 

 

Cyclohexyl 2-fluoro-3-(iodo)propionate (3c) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 5.08-4.87 (m, 2H), 3.59-3.57 (m, 1H), 3.51-3.48 

(m, 1H), 1.87-1.73 (m, 4H), 1.56-1.26 (m, 6H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 

166.25 (d, J = 23.4 Hz), 87.02 (d, J = 189.5 Hz), 74.98, 31.40, 25.19, 23.58, 1.39 

(d, J = 23.5 Hz). 19F NMR (254 MHz, CDCl3): δ = -106.31 (dt, J = 48.1, 24.0 Hz). 

HRMS(EI): m/z [M+] calcd for C9H14FO2I: 300.0023; Found: 300.0026. 

 

Ethyl 3-fluoro-2-iodo-2-(methyl)propionate (2d) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 4.92 (dd, J = 46.8, 9.1 Hz, 1H), 4.51 (dd, J = 46.8, 

9.1 Hz, 1H), 4.26 (q, J = 7.1 Hz, 2H), 2.14 (s, 3H), 1.31 (t, J = 7.1 Hz, 3H). 13C 

NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 170.55 (d, J = 2.8 Hz), 88.02 (d, J = 181.7 Hz), 62.33, 

34.32 (d, J = 20.7 Hz), 26.63 (d, J = 2.8 Hz), 13.71. 19F NMR (254 MHz, CDCl3): 

δ = -120.06 (t, J = 46.8 Hz). HRMS(EI): m/z [M+] calcd for C6H10FO2I: 259.9710; 

Found: 259.9712. 

 

Ethyl 2-fluoro-3-iodo-2-(methyl)propionate (3d) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 4.30 (q, J = 7.1 Hz, 2H), 3.61 (dd, J = 24.2, 13.2 

Hz, 1H), 3.45 (dd, J = 15.2, 11.0Hz, 1H), 1.71 (d, J = 20.61 Hz, 3H), 1.34 (t, J = 

7.1 Hz, 3H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 168.93 (d, J = 25.2 Hz), 92.52 (d, J = 

189.5 Hz), 62.36, 23.71 (d, J = 24.0 Hz), 14.26, 8.24 (d, J = 25.7 Hz). 19F NMR 

(254 MHz, CDCl3): δ = -72.18--72.58 (m). HRMS(EI): m/z [M+] calcd for 

C6H10FO2I: 259.9710; Found: 259.9706. 

 

p-Trifluoromethylbenzyl 3-fluoro-2-(iodo)butanoate (2g) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.63 (d, J = 8.1 Hz, 2H), 7.49 (d, J = 8.1 Hz, 2H), 
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5.27 (s, 2H), 5.15-4.87 (m, 1H), 4.41 (dd, J = 9.2, 7.1 Hz, 1H), 1.65 (dd, J = 24.1, 

6.3 Hz, 3H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 168.72 (d, J = 4.5 Hz), 138.83, 

130.27 (q, J = 33.0 Hz), 127.94, 125.48 (q, J = 3.4 Hz), 123.84 (q, J = 271.6 Hz), 

90.12 (d, J = 173.3 Hz), 22.03 (d, J = 25.7 Hz), 19.56 (d, J = 21.8 Hz). 19F NMR 

(254 MHz, CDCl3): δ = 14.11 (s, 3F), -84.32 (dqd, J = 46.0, 24.1, 7.1 Hz, 1F). 

HRMS(FAB): m/z [M+Na+] calcd for C12H11F4O2NaI: 412.9638; Found: 412.9632. 

 

3-Fluoro-2-iodo-2-(methyl)propionamide (5a) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 6.12 (br s, 1H), 5.62 (br s, 1H), 4.61 (td, J = 46.8, 

9.7 Hz, 2H), 2.14 (s, 3H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 172.26 (d, J = 1.7 Hz), 

88.72 (d, J = 181.1 Hz), 37.66 (d, J = 17.9 Hz), 27.68 (d, J = 3.4 Hz). 19F NMR 

(254 MHz, CDCl3): δ = -121.73 (t, J = 46.8 Hz). HRMS(EI): m/z [M +] calcd for 

C4H7FNOI: 230.9556; Found: 230.9554. 

 

2-Fluoro-3-iodo-2-(methyl)propionamide (6a) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 6.36 (br s, 1H), 5.82 (br s, 1H), 3.69 (dd, J = 27.9, 

11.2 Hz, 1H), 3.44 (dd, J = 15.1, 11.2 Hz, 1H), 1.72 (d, J = 21.4 Hz, 3H). 13C 

NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 172.4 (d, J = 21.8 Hz), 95.19 (d, J = 191.6 Hz), 23.66 

(d, J = 24.0 Hz), 8.48 (d, J = 24.6 Hz). 19F NMR (254 MHz, CDCl3): δ = 

-71.21--71.64 (m). HRMS(FAB): m/z [M+H+] calcd for C4H8FNOI: 231.9635; 

Found: 231.9637. 

 

Diethyl 2-fluoro-1-iodoethyl-1-phosphonate (5b) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 4.90-4.55 (m, 2H), 4.29-4.18 (m, 4H), 4.17-3.98 

(m, 1H), 1.40-1.33 (m, 6H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 83.00 (d, J = 179.4 

Hz), 63.92 (dd, J = 6.7, 2.2 Hz), 16.36 (dd, J = 6.1, 1.1 Hz), 12.62 (dd, J = 150.4, 

20.1 Hz). 19F NMR (254 MHz, CDCl3): δ = -126.83--127.36 (m). HRMS(FAB): m/z 

[M+H+] calcd for C6H14FO3IP: 310.9709; Found: 310.9713. 

 

4-(S)-Isopropyl-3-[3-fluoro-2-(iodo)butanoyl]oxazolidin-2-one (5d) 

Diasteromer a (major): 1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 5.86 (dd, J = 9.4, 7.3 Hz, 

1H), 5.35-5.07 (m, 1H), 4.55-4.49 (m, 1H), 4.36-4.22 (m, 2H), 2.48-2.36 (m, 1H), 

1.71 (dd, J = 24.2, 6.3 Hz. 3H), 0.97 (d, J = 6.9 Hz, 3H), 0.95 (d, J = 6.9 Hz, 3H). 
13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 168.49 (d, J = 2.8 Hz), 152.86, 89.54 (d, J = 

171.6 Hz), 63.47, 58.33, 27.89, 21.38 (d, J = 25.2 Hz), 19.64 (d, J = 22.4 Hz), 

17.97, 15.06. 19F NMR (254 MHz, CDCl3): δ = -84.13--84.72 (m). HRMS(FAB): 
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m/z [M+H+] calcd for C10H16FNO3I: 344.0159; Found: 344.0164. 

Diasteromer b (miner): 1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 5.92 (dd, J = 10.6, 7.6 Hz, 

1H), 5.00-4.74 (m, 1H), 4.48-4.23 (m, 3H), 2.43-2.32 (m, 1H), 1.47 (dd, J = 23.2, 

6.1 Hz, 3H), 0.94 (d, J = 7.0 Hz, 3H), 0.89 (d, J = 7.0 Hz, 3H). 13C NMR (68 MHz, 

CDCl3): δ = 168.42 (d, J = 8.9 Hz), 153.04, 89.28 (d, J = 174.9 Hz), 63.63, 59.08, 

28.70, 24.10 (d, J = 24.6 Hz), 19.35 (d, J = 22.9 Hz), 17.99, 14.76. 19F NMR (254 

MHz, CDCl3): δ = -92.11--93.26 (m). HRMS(FAB): m/z [M+H+] calcd for 

C10H16FNO3I: 344.0159; Found: 344.0158. 

 

３－４－５ 含フッ素ヨウ化物の合成化学的応用 

 

Ethyl 2-fluoromethyl-4-pentenoate (8) 

第二章 2-4-3 化合物 9の合成を参照。 

 

Cyclohexyl 2-azido-3-(fluoro)propionate (9) 

窒素雰囲気下、氷浴中、2c （26 mg）を含む DMF（4 ml）溶液にアジ化ナト

リウム（12 mg）を加え、1時間攪拌する。その後、水（10 ml）を加え、AcOEt

（20 ml × 2）により抽出した。無水硫酸ナトリウムにより乾燥した後、ろ過、

溶媒の減圧留去を行い、残渣を薄層クロマトグラフィー（Hex:AcOEt = 9:1）に

より分離精製し、Cyclohexyl 2-azido-3-(fluoro)propionate (9)（11 mg、収率：60 %）

を得た。 

 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 4.98-4.89 (m, 1H), 4.75 (dd, J = 46.5, 3.8 Hz, 

2H), 4.05 (dt, J = 25.6, 3.8 Hz, 1H), 1.91-1.72 (m, 4H), 1.58-1.25 (m, 6H). 13C 

NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 166.36 (d, J = 7.3 Hz), 82.98 (d, J = 175.5 Hz), 75.37, 

61.70 (d, J = 20.1 Hz), 31.36, 25.23, 23.50. 19F NMR (254 MHz, CDCl3): δ = 

-150.88 (td, J = 46.5, 25.6 Hz). HRMS(EI): m/z [M +] calcd for C9H14FN3O2: 

215.1070; Found: 215.1068. 

 

Cyclohexyl 2-fluoro-2-propenate (10) 

窒素雰囲気下、氷浴中、3c （28 mg）を含む CH2Cl2（3 ml）溶液にトリエチ

ルアミン（17 mg）を加え、0.5 時間攪拌する。その後室温に戻し、さらに 3.5

時間攪拌する。1 M塩酸溶液（5 ml）を加え、CH2Cl2（10 ml × 2）により抽

出した。無水硫酸ナトリウムにより乾燥した後、ろ過、溶媒の減圧留去を行い、

残渣を薄層クロマトグラフィー（Hex:AcOEt = 9:1）により分離精製し、

Cyclohexyl 2-fluoro-2-propenate (10)（12 mg、収率：74 %）を得た。 
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1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 5.65 (dd, J = 43.5, 3.1 Hz, 1H), 5.30 (dd, J = 13.0, 

3.1 Hz, 1H), 4.96-4.86 (m, 1H), 1.94-1.74 (m, 4H), 1.53-1.26 (m, 6H). 13C NMR 

(68 MHz, CDCl3): δ = 159.72 (d, J = 30.7 Hz), 153.57 (d, J = 261.6 Hz), 102.19 (d, 

J = 15.7 Hz), 74.57, 31.44, 25.31, 23.66. 19F NMR (254 MHz, CDCl3): δ = -40.10 

(dd, J = 43.5, 13.0 Hz).  
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第四章 

α-スルホニルスルフィド類の電解モノフッ素化 

および合成化学的応用 

 

４－１ 緒言 

 

 第二章、第三章において、オレフィンおよびフッ化物イオン存在下、電解酸

化によりカチオン種を発生させることで、炭素－炭素二重結合に対してフッ素

とカチオン種を同時に付加させる手法を展開してきた。フッ素とともに導入す

るカチオン種を更なる分子変換の活性基とすることで、これらがフッ素の導入

法の一つとして有用であることを示した。一方序論でも触れたが、電解酸化に

よるフッ素化には炭素上の水素をフッ素に置換する反応があり、むしろこの陽

極置換反応が一般的な形式といえる。しかしながら、一言に水素をフッ素に置

き換えるといっても、単純な炭素－水素結合を電解酸化で活性化することは難

しく、通常は電子補助基を隣接位に付けて電子移動反応の進行を速やかにする

必要がある。またさらに、同じく隣接位に電子吸引基を導入して一電子移動に

より生じたラジカルカチオンからのα-水素の脱離を促すことも効率の向上には

重要となる。電子補助基にはアリール基やヘテロ原子などが用いられ、その中

で反応性に優れていることから硫黄原子を有する化合物、すなわちスルフィド

で多くの研究が当研究室で行われている。効率的に電解フッ素化を行うにあた

り、スルフィドとの組み合わせで用いる電子吸引基には、エステル、アミド、

ケトン、ニトリル、ホスホン酸エステルなどを用いることが可能である（Scheme 

4-1）[1]。 

 

PhS EWG
PhS EWG

F-2e, -H+, F-

Et3N-3HF/MeCN (0.37 M)

constant potential electrolysis

2.7-7.6 F/mol 75-88 %

EWG = COOEt, CN, COMe,  CONHPr, CONEt2, P(O)(OEt)2  

Scheme 4-1 

 

電子吸引基の一つであるスルホニル基（-SO2R）は置換基を選択することで多

彩な変換が可能である。例えば、ラジカルやアニオンとしての脱離 [2]、
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Julia-Lythgoe olefinationやRamberg-Bäcklund rearrangementなどへの利用であ

る（Scheme 4-2）。 

 

S

N
S

R1

O
O

1, M-Base

2,
R2 H

O
S

N
S

R1

O
O

OM

R2

-SO2

Smiles
rearrangement R2 H

R1H S

N
OM+

Modified Julia olefination

R2 S

X

R4

H
R3R1

O O

Base/heat

Solvent R2

R3R1

R4

R1-4 = H, alkyl, aryl, heteroaryl, CO2R

X = Cl, Br, I, OTs

Ramberg-backlund rearrangement

R1 = H, alkyl, aryl; R2 = alkyl, aryl, alkenyl

R2 S

X

R4
R3R1

O O
S

O O

R1

R2

R3

R4
-SO2

 

Scheme 4-2 

 

また、α-スルホニルスルフィド類はスルホニル基を活性基とするだけではな

くチオ基も利用できるため、合成化学的応用は幅広いと考えられる。α-スルホ

ニルスルフィド類の一種であるメチルチオメチル p-トリルスルホン（MT-スル

ホン）ではすでに多彩な分子変換が成されており、その有用性が示されている[3]。

反応例を Scheme 4-3に示す。 

 

MeS S

MT-sulfone

+
n-C5H11 H

OH

n-C5H11 H

Ts SMen-Bu3P=CHCN

(1.5 equiv.)

Benzene, 150 °C

88 %
(1.5 equiv.)

p-Tol

O O

MeS S
p-Tol

O O

1, LDA (1.1 equiv.)

2, PhCH2Br (excess)

THF, -78  to 0 °C
MeS S

p-Tol

O O

Ph
SiMe3

EtAlCl2 (2 equiv.)

CH2Cl2, -78  to 0 °C

SMe

Ph

81 % 73 %

 

Scheme 4-3 

 

構造的には電子補助基と電子吸引基を併せ持ち、さらに合成化学的応用、特

に含フッ素ビルディングブロックとしての応用が期待できるにもかかわらず、

これまでにα-スルホニルスルフィド類への電解フッ素化の適用は成されていな
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い。そこで本章では、α-スルホニルスルフィド類への電解フッ素化と得られる

フッ素化体の応用について併せて検討した。 

 

４－２ 結果と考察 

 

４－２－１ メチルチオメチル p-トリルスルホンを用いた電解フッ素化の検討 

 

 メチルチオメチル p-トリルスルホン（1a）について、電解フッ素化を行うま

えに CV 測定により酸化電位（分解電位）を測定した。その結果、1a の酸化電

位は 1.88 V（vs. SCE）とかなり高いことが分かった。酸化はスルフィドの硫黄

から起こると考えられが、メチル基からの電子供与がさほど強くないことに加

え、スルホニル基が電子を強く引く付けるため酸化電位が高くなったものと考

えられる。 

次に 1a の電解フッ素化について支持塩と溶媒の検討を行った。無隔膜セル、

白金電極、室温、開放系、電流密度、支持塩濃度などについてはこれまでの電

解フッ素化の報告例をもとにして条件を一定にした。結果を Table 4-1に示す。 

 

Table 4-1 Electrochemical Fluorination of Methylthiomethyl p-Tolylsulfone (1a) 

-2e-, -H+, F-

Entry

1

2

3

4

5

Solvent

CH3CN

CH2Cl2

DMEb

Supporting electrolyte

Et3N-3HF (0.37M)

Et4NF-4HF (0.15M)

Et4NF-4HF

Et4NF-4HF

Et3N-3HF

Yield of 2a (%)a

55

64

0

66(58)

23

Charge pssed (F/mol)

3

4

2

2

2

Undivided cell

Pt-Pt, rt

10 mA/cm2

a Determined by 19 F NMR. Isolated yield is shown in parentheses.

b Dimethoxyethane.

MeS S
p-Tol

O O
MeS S

p-Tol

O O

F

1a 2a

(1 mmol)

 

 

エントリー1では溶媒にアセトニトリル（CH3CN）、支持塩に Et3N-3HFを用

いて反応を行った。通電は 3 F/molまで行い、望みのモノフッ素化体 2aは収率

55 %で得られたが、このとき原料はまだ残っていた。同じ条件で 4 F/molまで

通電を行っても原料は残存しており、2a の収率はほとんど変化しなかった。こ

れは、1a の酸化電位が高いために 1a の量が多い反応初期では基質が酸化され
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ていくが、残り少なくなってくると Et3N-3HFの酸化が優先して 1aの消費が滞

るためと考えられる。エントリー2 ではより耐酸化性に優れた支持塩である

Et4NF-4HFを用いて反応を行ったところ、原料は 4 F/molで消費し 2aの収率は

64 %に上昇した。また、Et4NF-4HF/CH3CN 電解溶液系は耐酸化性に優れてお

り[4]、原料が完全に消費するまでに過剰な通電を要したが、2aの再酸化による

ジフッ素化体の生成は確認されなかった。2aの酸化電位を測定したところ 2.30 

V (vs. SCE)以上と、フッ素の電子吸引効果のため 1aより大きく上昇しており、

このため再酸化が抑制されたといえる。エントリー3では溶媒にジクロロメタン

（CH2Cl2）、支持塩に Et4NF-4HFを用いて 2 F/molまで通電を行ったが、通電と

同時に不溶性の固体が析出してフッ素化体の生成は見られなかった。エントリ

ー4では 1,2-ジメトキシエタン（DME）、支持塩に Et4NF-4HFを用いて反応を行

ったところ、理論通電量 2 F/molで原料はほぼ消費して 2aが 66 %の収率で得

られた。僅かであるが CH3CN 中に比べ収率が高く、DME の溶媒効果によりフ

ッ素の求核性を高められることが影響していると思われる。また、この条件で

通電量を 4 F/mol まで増加させた場合にも生成物の再酸化によるジフッ素化体

の生成は確認されなかった。エントリー5では DMEと Et3N-3HFとの組み合わ

せも試したが、理論通電量までの通電では原料が残存し、収率もエントリー4に

比べ低下した。そのため、本反応には Et4NF-4HF/DME電解溶液系が最適である

と考えられる。またすべての条件において、一部が酸化により分解したと思わ

れ、複数の副生成物が生じていることを TLCおよび GC-Massにて確認した。 

 

４－２－２ α-スルホニルスルフィド類の酸化電位測定と電解フッ素化 

 

様々な置換基を有するα-スルホニルスルフィド類の合成を行い、その酸化電

位（分解電位）の測定を行った。比較のため 1a と 2a の酸化電位を含めて結果

を Table 4-2にまとめて示す。 

1aから誘導されるα-メチルチオエチル p-トリルスルホン（1b）とα-クロロ-α-

メチルチオメチル p-トリルスルホン（1c）では酸化電位が変化しており、置換

基の電子供与と電子吸引の効果といえるが、いずれにしても酸化電位が高いと

いえる。一方、p-トリルチオメチル メチルスルホン（1d）のような化合物では

酸化電位が比較的低いことが分かった。スルフィドの硫黄が酸化された際、芳

香環を有することでラジカルカチオンを共鳴安定化するため、より酸化されや

すくなったものと思われる。また、スルホニル基がメチル基で置換されること

で電子吸引性が弱まった効果も重なっている。フェニルチオメチル フェニルス

ルホン（1e）では酸化電位は 1.45 V（vs. SCE）となったが、一方でフェニルチ

オ基を二つ持つα,α-ジフェニルチオメチル フェニルスルホン（1f）の酸化電位
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は 1.47 V（vs. SCE）とほとんど変化しないことが分かった。また、2-ピリジル

チオメチル フェニルスルホン（1i）のようにスルフィドに電子吸引性のピリジ

ル基を有するものは酸化電位が高くなり、一方 2-ベンゾチアゾリルチオメチル 

フェニルスルホン（1j）では酸化電位が低くなることも分かった。 

 

Table 4-2 Oxidation Potentials (Ed
ox) of Various α-Sulfonyl Sulfidesa 

Compound

1a

2a

1b

1c

1d

1e

1f

1g

1h

1i

1j

1k

R1

Me

Me

Me

Me

p-Tol

Ph

Ph

p-Tol

p-Tol

2-Py

2-Benzothiazolyl

Ph

R2

H

F

Me

Cl

H

H

SPh

H

Me

H

H

H

R3

p-Tol

p-Tol

p-Tol

p-Tol

Me

Ph

Ph

Ph

Ph

Ph

Ph

2-Benzothiazolyl

Ed
ox (vs. SCE)

1.88

>2.30

1.84

2.06

1.15

1.45

1.47

1.54

1.51

1.80

1.25

1.68

R1S S
R3

O O

R2

a 5 mM of sulfide in 0.1 M NaClO4/MeCN, Pt electrode (0.5 ×0.5 cm2),

Sweep rate: 100 mV/S.  

 

次にこれらの化合物を用いて、Et4NF-4HF/DME電解溶液系において電解フッ

素化を行った。1aの結果とまとめて Table 4-3に示す。無隔膜セル、白金電極、

室温、開放系、電流密度、支持塩濃度などの条件については Table 4-1のエント

リー４と同様である。 
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Table 4-3 Electrochemical Fluorination of Various α-Sulfonyl Sulfides 

Compound

1a

1b

1c

1d

1e

1f

1g

1h

1i

1j

1k

R1

Me

Me

Me

p-Tol

Ph

Ph

p-Tol

p-Tol

2-Py

2-Benzothiazolyl

Ph

R2

H

Me

Cl

H

H

SPh

H

Me

H

H

H

R3

p-Tol

p-Tol

p-Tol

Me

Ph

Ph

Ph

Ph

Ph

Ph

2-Benzothiazolyl

Product

2a

2b

2c

2d

2e

2f

2g

2h

2i

2j

2k

Charge passed (F/mol)

2

2

2

2

2

2

2

2

4

4

6

Yield (%)a

58

42b

12c

44

52

51

52

45

55

4d

1e

Entry

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

a Isolated yields.

b α-(Fluoromethylthio)ethyl p-tolyl sulfone:p-TolSO2CHMeSCH2F (3) was formed in 26 % yield.

c Starting material (65 %) was recovered.

d Unidentified by-products were formed.

e Benzothiazole and starting material were detected in 42 % and 10 %, respectively.

R1S S
R3

O O

R2
-2e-, -H+, F-

Undivided cell

Et4NF-4HF/DME

Pt-Pt, rt

10 mA/cm2

R1S S
R3

O O

R2 F

(1 mmol)

1a-k 2a-k

 

 

エントリー２の 1b では 1a と酸化電位がほとんど変わらないこともあり、反

応自体は速やかに進行し、期待した生成物 2bが 42 %で得られた。しかしこの

とき副生成物としてα-(フルオロメチルチオ)エチル p-トリルスルホン（3）が収

率 26 %で得られた。アミンのα位における陽極置換反応の位置選択性は速度論

的酸性度により支配されることが知られている[5]（Scheme 4-4）。 

 

ArN
CH2R

CH2Rf

-e
ArN

CH2R

CH2Rf

ArN
CHR

CH2Rf

ArN
CH2R

CHRf

-e

-e

ArN
CHR

CH2Rf

ArN
CH2R

CHRf

Nu

Nu

ArN
CHR

CH2Rf

ArN
CH2R

CH2Rf
Nu

Nu

Rf = CF3: k1 >> k2 (R = Me, H)

        CHF2: k1 >> k2 (R = Me): k1 < k2 (R = H)

        CH2F: k1 > k2 ( R = Me): k1 << k2 (R = H)

k1

k2

-H

-H

 

Scheme 4-4 
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Scheme 4-4に示すように R = H、Rf = CHF2の場合には Rf基が電子吸引性で

あるにもかかわらず N-CH3側でメトキシ化がかなりの割合で起こることが示さ

れている。 

スルフィドである 1bにおいても似たような位置選択性が発現している。これ

は酸化されたラジカルカチオンからα位のプロトン（aH+）が脱離する際に、α位

に電子供与効果のあるメチル基があることでその速度が遅くなり、メチルチオ

基のプロトン（bH+）の脱離が併発したものと考えられる（Scheme 4-5）。 

 

S S
p-Tol

O O

R aH

bH

bH
bH

-e S S
p-Tol

O O

R aH

bH

bH
bH

F -bHF, -e

F -aHF, -e

S S
p-Tol

O O

R aH

S S
p-Tol

O O
bH

bH
bH

bH

bH

Rk1

k2

1a(R = aH): k1 >> k2 

1b(R = Me): k1 > k2

1a: R = aH

1b: R = Me

 

Scheme 4-5 

 

エントリー3の 1cでは、理論通電量の通電でモノフッ素化体 2cが 12 %得ら

れたが、同時に原料も 65 %回収された。同じ条件で 3 F/molの通電も行ったが、

2cの収率、1cの転化率はほとんど変化しなかった。これは、もともと 1cの酸

化電位が高いため、反応がある程度進み原料の濃度が希薄になるにつれ酸化が

さらに難しくなるからであると考えられる。化合物 1d、1e、p-トリルチオメチ

ル フェニルスルホン（1g）、α-(p-トリルチオ)エチル フェニルスルホン（1h）

では原料消費も速やかであり、それぞれ中程度の収率で対応するモノフッ素化

体を得ることができた。またエントリー6 で 1f のようなジチオアセタールにお

いても反応は速やかに進行し、モノフッ素化体 2fが中程度の収率で得られた。

これまで当研究室で行ってきたジチオアセタール類の電解フッ素化では脱硫フ

ッ素化の進行が報告されている[6]。1fの場合には、α位にスルホニル基があるた

めに 1fのラジカルカチオンからのプロトンの脱離が促進され、水素とフッ素と

の置換が優先したものと解釈できる。また、ジチオアセタールの脱硫フッ素化

においては臭素メディエーターが効率的に機能することも当研究室では見出さ

れている[6(b)]。そこで、1fの電解に臭素メディエーターを用いた脱硫フッ素化
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の検討をしたが、脱硫フッ素化は起こらず水素とフッ素との置換のみが観測さ

れた（Scheme 4-6）。 

Et3N-3HF/CH2Cl2 (0.22 M)

Pt-Pt, rt

3 mA/cm2, 1.5 F/mol1f
2f
36 %

Determined by 19F NMR.
(0.2 mmol)

Br-Br+

-2e

PhS S

SPh

Ph

O O

+
PhS S

Ph

O O

SPhF

2e
0 %

PhS S

F

Ph

O O

(Bu4NBr 5 mol%)

 

Scheme 4-6 

 

エントリー9のピリジル基を持つ 1i では理論通電量の 2倍の 4 F/molの通電

を要したが、フッ素化体 2iは 55 %の収率で得られた。中性条件下での CV測定

では 1a より低い電位が観測されたが、実際の電解条件では溶液は酸性であり、

ピリジル基がプロトネーションを受け、スルフィドの硫黄原子が酸化を受けに

くくなったものと考えられる。1jとフェニルチオメチル 2-ベンゾチアゾリルス

ルホン（1k）のベンゾチアゾール部位を持つ化合物では、ともに電解酸化によ

り複雑な分解が起り、所望のフッ素化体は僅かに得られたのみであった。また、

すべての化合物において酸化により分解したと思われる副生成物が見られた。

従って収率が中程度にとどまってしまった理由は酸化分解との競合のためであ

ると考えられる。 

次に1aのフッ素化において電解法ではなく求電子フッ素化剤を用いて比較を

行った（Scheme 4-7）。 

 

2,

2BF4

/MeCN

0 °C, 6 h

N

N

F

Cl

(1.1 equiv.)

MeS S
p-Tol

O O

1a

MeS S
p-Tol

O O

F

2a

9 %

1, NaH (1.1 equiv.)/MeCN

0 °C, 0.5 h
+ 1a

13 %

(1 mmol)

 

 

Scheme 4-7 
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フッ素化剤は一般的に利用される Selectfluor を用いたが、フッ素化剤として

だけではなく酸化剤としても作用したものと思われ、反応系が複雑になり

GC-Massで多数の副生成物が観られた。得られたフッ素化体 2aも 9 %であり、

電解法の優位性が示された。 

1dの酸化電位が他の化合物に比べ低かったことから、そのモノフッ素化体 2d

の酸化電位を測定したところ、1.44 V（vs. SCE）であった。これは 1aよりも

低い酸化電位であり、2dの酸化も可能であると考えられる。そこで、1dを耐酸

化性に優れた Et4NF-4HF/CH3CN 電解溶液系を用いて一段階でのジフッ素化を

試みた（Scheme 4-8）。 

Et4NF-4HF/CH3CN (0.15 M)

Pt-Pt, rt

10 mA/cm2, 4 F/mol1d
4
11 %

Isolated yields.

p-TolS S
Me

O O

p-TolS S

F

Me

O O

+
p-TolS S

Me

O O

FF-4e, -2H+, 2F-

2d
7 %

(1 mmol)

Scheme 4-8 

 

予想したように 2dの酸化は進行してジフッ素化体 4が得られたが、その収率

は 11 %にとどまった。また、2dも 7 %得られたが、二種のフッ素化体を合計し

ても収率は 18 %であり、かなり効率が悪いといえる。ジフッ素化には多段階の

酸化過程を必要とするため、α-スルホニルスルフィド類のように酸化による分

解が併発しやすい基質には不向きであるといえる。 

 また、比較としてフェニルセレネニルメチル フェニルスルホン（5）を合成

しその電解フッ素化を行った。スルフィドで効率的に反応が可能であった

Et4NF-4HF/DME電解溶液系を用いたところ、原料消費までに 6 F/molの通電を

要したが、収率は 22 %で期待したフッ素化体 6が得られた。さらに条件を検討

したところ、Et3N-3HF/CH2Cl2電解溶液中で 10 F/molの通電を行うことで、生

成物 6が収率 47 %で得られた（Scheme 4-9）。 
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Se S

O O

Et4NF-4HF/DME

Pt-Pt, rt

10 mA/cm2, 6 F/mol

Se S

O O

F

-2e, -H+, F

22 %

Se S

O O

Et3N-3HF/CH2Cl2

Pt-Pt, rt

10 mA/cm2, 10 F/mol

Se S

O O

F

-2e, -H+, F

47 %

isolated yields.

5 6

5 6

(1 mmol)

(1 mmol)

 

Scheme 4-9 

 

スルフィドに比べると電流効率は悪いが収率は遜色なく、十分に電解フッ素

化が可能であることが示された。セレニドとスルフィドでは合成化学的応用の

余地も変わってくるため、6のような化合物はスルフィドと異なった含フッ素ビ

ルディングブロックとしての活用も期待できる。 

 

４－２－３ α-フルオロ-α-スルホニルスルフィド類の合成化学的応用 

 

α-フルオロ-α,α-ジスルホン類の一つであるα-フルオロ(ビスフェニルスルホ

ニル)メタン（7e）はフルオロメチル基の前駆体として有用であることが報告さ

れている[7]。そこでまず、電解で得られたα-フルオロ-α-スルホニルスルフィド

類を用いて、酸化によるジスルホンへの誘導を試みた。基質は 2a、2e、2g、2i

を用いて、室温、CH2Cl2溶媒中において m-CPBAによる酸化を行った。結果を

Table 4-4に示す。 

 

Table 4-4 Oxidation of α-Fluoro-α-Sulfonyl Sulfides 

Compound

2a

2e

2g

2i

R1

Me

Ph

p-Tol

2-Py

R2

p-Tol

Ph

Ph

Ph

Product

7a

7e

7g

7i

Yield (%)a

90

85

quant.

30

Entry

1

2

3

4

a Isolated yields.

S S
R2

F m-CPBA (2.2 equiv.)

CH2Cl2
rt, 12 h

R1

O O
S S

R2
F

R1

O OOO
2

7
( 0.5 mmol)
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2a、2e、2gからは良好な収率で対応するジスルホン類が得られることが分か

った。しかし、ピリジル基を持つ 2iでは N-オキサイドへの酸化などの副反応が

併起したものと思われ、7iの収率は 30 %に留まった。従って、酸化部位を複数

持つような基質でなければジスルホン類への誘導は容易であるといえる。 

次に 2aのα位での置換反応を試みた。MeONa、LDA、n-BuLi、NaHなどの塩

基と MeI、BnBrのアルキル化剤との組み合わせを用いたが、いずれも期待する

生成物は得られず、2aの分解（19F NMRにて確認）もしくは原料回収のみを観

測した。一方、2dおよび 2gでは求電子剤に制限があるもののα位での置換反応

が可能であった（Scheme 4-10）。また、1aでの報告例[3]を基にして光延反応を

試みたが期待する生成物は得られなかった。これらの結果から、フッ素を持た

ない 1aとフッ素を有する 2a、2d、2gでは相応するアニオンとなったときの安

定性が異なるものと思われる。すなわちフッ素とカルボアニオンの反発により

フッ素の脱離が促されているものと考えられる。 

 

MeS S
p-Tol

O O

1. NaH (1.5 equiv.) 

DMF, 0 °C, 0.5 h
F

2a

2. BnBr (1.5 equiv.)
rt, over night

MeS S
p-Tol

O O

FPh

Not detected

p-TolS S
R1

O O

F

p-TolS S
R1

O O

F R

1. NaH (2.0 equiv.)

HMPA (1.0 equiv)

DMF, 0 °C, 0.5 h

2. R-X (1.5 equiv.)

0 °C to rt, 2 h
R1 = Me; R-X = MeI: Yield 8 63 %

               R-X = CH2=CHCH2CH2Br: Yield 9 49 %

               R-X = CH3CH(OTs)CH2CH3: Yield 0 %

R1 = Ph; R-X  = MeI: Yield 2h 61 %

2d: R1 = Me

2g: R1 = Ph

p-TolS S
R1

O O

F

2d: R1 = Me

2g: R1 = Ph

OH
+

(1.2 equiv.)

n-Bu3P=CHCN (1.3 equiv.)

Benzene

150 °C, 8 h

Sp-Tol
F

S
R1

O O

Not detected

 
Scheme 4-10 

 

フッ素を持たない 1a ではα位への様々な置換が可能であることと比較すると

α-フッ素化体では置換反応が制限されることが分かった。しかしながら 1b や

1hの電解フッ素化が可能であることから、置換の順序を変えることで合成でき
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る化合物に幅を持たせることは可能であると考えられる。 

つぎに、2a と 2d を用いてスルホニル基のルイス酸を用いる置換反応を試み

たが反応は思うように進行せず、フッ素の脱離（19F NMRにてフッ素が消失す

ることを確認）が観測された（Scheme 4-11）。 

 
SiMe3

EtAlCl2 (2 equiv.)

CH2Cl2, -78  to 0 °C

p-TolS S
R1

O O

F

2d: R1 = Me

2g: R1 = Ph

p-TolS

F

Not detected

p-TolS

Detected by GC-Mass

or

SnBu3

(10 equiv.)

 

Scheme 4-11 

 

次に光反応によるチオ基の炭素－硫黄結合の均等開裂と、発生したラジカル

による炭素－炭素結合形成反応を試みた。2a、2d、2g を用い、CH2Cl2 を溶媒

として、オレフィン存在下、低圧水銀灯による光照射を行った。結果を Table 4-5

にまとめて示す。 

最初に、オレフィンに 2,3-ジヒドロフランを用いて 2a、2d、2gそれぞれの反

応性を検討した。エントリー1と 3より、2aと 2gでは反応がほとんど進行しな

いことが分かった。光の吸収が芳香環に依存しているため、2a ではスルホニル

基側しか吸収が起こらず、2gではチオ基とスルホニル基の両方で光の吸収が起

こるために、チオ基の炭素－硫黄結合の均等開裂が思うように進行しなかった

のではないかと思われる。また、いずれの場合も原料はほとんど回収されず、

煩雑な生成物のみが得られた。これらに対しエントリー2の 2dでは比較的良好

に反応が進行し、生成物10が１：１のジアステレオマー混合物として得られた。

そこでエントリー4～6では、オレフィンとして n-ブチルビニルエーテル、シク

ロヘキセン、1-オクテンを用いたところ、同様に比較的良好な収率で付加体が得

られた。しかし、エントリー7で用いたメタクリル酸エチルでは望みの生成物は

得られなかった。これは発生するラジカルが、分子内にフッ素およびスルホニ

ル基を有し、求電子的性質を持っているためであるといえる。 
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Table 4-5 Photochemical Desulfurization Followed by Addition Reaction onto 

Olefins 

+

O

O

F
S
R2

Olefin

(20 equiv.)

hν (λ>200 nm)

CH2Cl2

rt

Product

Olefin ProductEntry

1

2

3

4

5

6

7

O
n-Bu

O
n-Bu

S

F

n-Hex

S

F

OO

O O

O O

n-Hex S

F

O O

OEt

O

Reaction time (min)

120

60

60

70

70

70

70

a Determined by 19F NMR. Isolated yields are shown in parentheses.

Yield (%)a

0

10  68(62)

0

11  57(43)

12  62(58)

13  68(49)

0

Substrate

2a

2d

2g

2d

2d

2d

2d

R2 = p-Tol

R2 = Me

R2 = Ph

S S
R2

F

R1

O O

2a: R1 = Me; R2 = p-Tol

2d: R1 = p-Tol; R2 = Me

2g: R1 = p-Tol; R2 = Ph

S

F

O O

EtO

O

(0.1 mmol)

 

 

４－３ 結論 

 

 Et4NF-4HF/DME 電解溶液系を用いることでα-スルホニルスルフィド類の電

解モノフッ素化を行うことに成功した。電解酸化による分解が併起するため収

率は中程度であるが、NaH/selectfluor を用いるフッ素化に比べると収率は良好

であり、電解法の優位性を示すことができた。一方、比較としてセレニドにつ

いても電解モノフッ素化を行い、Et3N-3HF/CH2Cl2電解溶液系用いることでスル

フィドと同等の収率でモノフッ素化体を得ることに成功した。本論文では含フ
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ッ素セレニドの合成化学的応用を行わなかったが、スルフィドとは異なった反

応性が期待できることからその応用は興味深いといえる。また、電解モノフッ

素化で得られたα-フルオロ-α-スルホニルスルフィド類は置換基により反応性に

差があるが、スルフィドの酸化によるジスルホンへの誘導、光反応によるチオ

基のラジカル置換反応などに応用できることを示した。 

 

４－４ 実験項 

 

４－４－１ CV測定 

 

CV測定は室温、静置下、開放系条件にて行った。作用極に白金板（0.5 × 0.5 

cm2）、対極に白金板（2 × 2 cm2）、基質濃度5 mM、電解溶液にはNaClO4/CH3CN

（0.1 M）10 ml、参照電極に SCE、掃引速度 100 mV/sを用いた。なお、酸化

電位はピーク電位ではなく分解電位にて示している。 

 

４－４－２ 原料合成 

 

1bおよび 1c 

文献[8]、[9]に従い合成した。 

 

1d、1e、1g 

それぞれ対応する基質から下記の 1fと同様の方法にて合成を行った。尚、1e

は 1fの合成の際に副生したものを分離生成することで得た。また、これらは既

知化合物であるためスペクトル等は省略する。 

 

αααα,αααα-Di(phenylthio)methyl phenyl sulfone (1f) 

メチルフェニルスルホン（1.58 g）を含む脱水THF溶液40 mlに対して、-78 °C、

窒素雰囲気下で n-BuLi (1.6 M hexane solution) 6.25 mlを滴下する。滴下後 10

分間、-78 °C で攪拌し、そこにジフェニルジスルフィド（1.08 g）を含む脱水

THF溶液 10 mlを 5分間かけて滴下する。3時間そのままの温度で攪拌した後、

反応溶液を 1 M塩酸水溶液 30 mlに加え、AcOEt（50 ml × 2）で抽出する。

有機層を無水硫酸ナトリウムで乾燥、ろ過と行った後、溶媒を減圧留去し、残

渣をカラムクロマトグラフィー（Hex:AcOEt = 6:1）により分離精製することで

α,α-Di(phenylthio)methyl phenyl sulfone (1f)（0.93 g、収率：50 %）を得た。 

 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 8.00-7.96 (m, 2H), 7.69-7.63 (m, 1H), 7.56-7.50 
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(m, 2H), 7.40-7.23 (m, 10H) 5.12 (s, 1H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 136.70, 

134.05, 134.02, 131.74, 129.90, 129.16, 129.08, 128.75, 80.78. HRMS(EI): m/z 

[M+] calcd for C19H16O2S3: 372.0312; Found: 372.0314. 

 

Phenyl 1-(p-tolylthio)ethyl sulfone (1h) 

窒素雰囲気、氷浴下、1g（0.50 g）を含む脱水 DMF溶液 20 mlに対して、NaH

（0.09 g : 60 % in liquid paraffin）を加え、30分攪拌する。そこにヨードメタン

（0.63 g）滴下した後、そのまま徐々に室温まで戻す。さらに 80 ℃まで昇温し

2.5 時間攪拌した後、溶液を 1 M HCl 10 mlに加え、AcOEt（30 ml × 2）で抽

出する。有機層を無水硫酸ナトリウムで乾燥、ろ過と行った後、溶媒を減圧留

去し、残渣をカラムクロマトグラフィー（Hex:AcOEt = 7:1）により分離精製す

ることで Phenyl 1-(p-tolylthio)ethyl sulfone (1h)（0.41 g、収率：78 %）を得た。 

 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.92-7.89 (m, 2H), 7.65-7.59 (m, 1H), 7.53-7.47 

(m, 2H), 7.25 (d, J = 7.9 Hz, 2H), 7.03 (d, J = 7.9 Hz, 2H), 4.21 (q, J = 7.3 Hz, 

2H), 2.29, 1.61 (d, J = 7.3 Hz, 3H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 138.71, 

136.35, 133.72, 133.60, 129.53, 129.32, 128.65, 127.80, 67.43, 21.10, 15.82. 

 

Phenyl 2-pyridylthiomethyl sulfone (1i) 

窒素雰囲気、氷浴下、2-メルカプトピリジン（0.61 g）を含む脱水 CH3CN溶

液 10 mlに、NaH(0.20 g: 60 % in liquid paraffin)を含む脱水 CH3CN溶液 10 ml

を加える。氷浴下で 30分攪拌した後、クロロメチルフェニルスルホン（0.87 g）

を含む脱水 CH3CN溶液 10 mlを加え、5時間の加熱還流を行う。反応後、溶液

を蒸留水 30 mlに加え、AcOEt（30 ml × 2）で抽出する。有機層を無水硫酸ナ

トリウムで乾燥、ろ過と行った後、溶媒を減圧留去し、残渣をカラムクロマト

グラフィー（ Hex:AcOEt = 4:1）により分離精製することで Phenyl 

2-Pyridylthiomethyl Sulfone (1i)（0.87 g、収率：71 %）を得た。 

 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ =  8.20-8.18 (m, 1H), 7.93-7.90 (m, 2H), 7.49-7.36 

(m, 4H), 7.09-7.05 (m, 1H), 6.95-6.91 (m, 1H), 4.99 (s, 2H). 13C NMR (68 MHz, 

CDCl3): δ =  152.78, 148.80, 137.37, 136.22, 133.50, 128.94, 128.31, 122.12, 

120.44, 52.39. HRMS(FAB): m/z [M+H+] calcd for C12H12NO2S2: 266.0309; 

Found: 266.0313. 

 

2-Benzothiazolyl phenylthiomethyl sulfone (1j) 

窒素雰囲気、氷浴下、ジイソプロピルアミン（0.35 g）を含む脱水THF溶液10 
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mlに対して、n-BuLi (1.6 M hexane solution) 2.1 mlを滴下する。30分間氷浴下攪

拌した後、-78 °Cまで冷却し、2-ベンゾチアゾリル メチルスルホン（0.64 g）

を含む脱水THF溶液10 mlを滴下する。-78 °Cで30分間攪拌した後、ジフェニル

ジスルフィド（0.66 g）を含む脱水THF溶液10 mlを加え、そのまま徐々に室温

まで戻す。室温でさらに1時間攪拌した後、溶液を蒸留水30 mlに加え、AcOEt

（30 ml × 2）で抽出する。有機層を無水硫酸ナトリウムで乾燥、ろ過と行っ

た後、溶媒を減圧留去し、残渣をカラムクロマトグラフィー（Hex:AcOEt = 4:1）

により分離精製することで2-Benzothiazolyl phenylthiomethyl sulfone (1j)（0.32 

g、収率：34 %）を得た。 

 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.97-7.93 (m, 2H), 7.73-7.66 (m, 2H), 7.42-7.26 

(m, 5H), 5.03 (s, 2H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ =  161.34, 151.73, 136.90, 

135.38, 133.85, 129.13, 128.61, 126.13, 124.79, 121.69, 120.98, 54.98. 

HRMS(EI): m/z [M +] calcd for C14H11NO2S3: 320.9952; Found: 320.9952. 

 

2-Benzothiazolylthiomethyl phenyl sulfone (1k) 

2-メルカプトベンゾチアゾール（0.56 g）を用いて 1i と同様の方法にて合成を

行い、2-Benzothiazolylthiomethyl phenyl sulfone (1k)（0.32 g、収率：30 %）を

得た。 

 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 8.10-8.07 (m, 1H), 8.01-7.97 (m, 1H), 7.61-7.57 

(m, 2H), 7.42-7.39 (m, 2H), 7.16-7.13 (m, 3H), 4.77 (s, 2H). 13C NMR (68 MHz, 

CDCl3): δ =2 152.44, 137.05, 132.08, 131.61, 128.96, 128.43, 127.92, 127.43, 

125.39, 124.65, 122.06, 58.67. HRMS(FAB): m/z [M+H +] calcd for C14H12NO2S3: 

322.0030; Found: 322.0032. 

 

Phenyl phenylselenylmethyl sulfone (5) 

メチルフェニルスルホン（3.14 g）を含む脱水THF溶液30 mlに対して、-78 °C、

窒素雰囲気下で n-BuLi (1.6 M hexane solution) 12.1 mlを滴下する。滴下後 10

分間、-78 °C で攪拌し、そこにジフェニルジセレニド（3.11 g）を含む脱水 THF

溶液 20 mlを 10分間かけて滴下する。そのまま徐々に室温まで戻し、さらに 2

時間室温で攪拌した後、反応溶液を蒸留水 50 mlに加え、AcOEt（50 ml × 2）

で抽出する。有機層を無水硫酸ナトリウムで乾燥、ろ過と行った後、溶媒を減

圧留去し、残渣をカラムクロマトグラフィー（Hex:AcOEt = 4:1）により分離精

製することで Phenyl phenylselenylmethyl sulfone (5)（1.11 g、収率：36 %）を

得た。 
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文献[8]と一致した。 

 

４－４－３ 電解フッ素化反応 

 

陽極および陰極には白金板（2 × 2 cm2）を使用した。電解条件は、無隔膜

（一室型）セルを用いて Et4NF-4HF/DME（0.15 M）10 mlに対して、スルフィ

ド 1.0 mmolを加え、室温、開放系、定電流法（40 mA）により電解を行った。

反応追跡には TLCを用いて原料消費まで通電を行い、反応後は溶媒に CHCl3を

用いてシリカゲルを充填したショートカラムを通すことで支持塩を取り除いた。

その後、溶媒を減圧留去し、残渣をカラムクロマトグラフィー（Hex:AcOEt = 

10:1 – 5:1）、薄層クロマトグラフィーまたは HPLC (eluent: CH3CN)により分離

した。また、その他の条件は本文および反応式中に示したものを用いている。 

 

αααα-Fluoro-αααα-methylthiomethyl p-tolyl sulfone (2a) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.84 (d, J = 8.2 Hz, 2H), 7.40 (d, J = 8.2 Hz, 2H), 

5.99 (d, J = 47.6 Hz, 1H), 2.47 (s, 3H), 2.43 (d, J = 2.1 Hz, 3H). 13C NMR (68 

MHz, CDCl3): δ = 145.98, 132.23, 129.84, 129.41, 106.12 (d, J = 262.7 Hz), 

21.79, 12.45 (d, J = 2.2 Hz). 19 F NMR (254 MHz, CDCl3): δ = -82.04 (d, J = 47.6 

Hz). HRMS(FAB): m/z [M+Na+] calcd for C9H11FO2S2Na: 257.0082; Found: 

257.0086. 

 

αααα-Fluoro-αααα-methylthioethyl p-tolyl sulfone (2b) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.84 (d, J = 8.1 Hz, 2H), 7.38 (d, J = 8.1 Hz, 2H), 

2.47 (s, 3H), 2.38 (s, 3H), 1.80 (d, J = 19.6 Hz, 3H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ 

= 145.63, 130.94, 130.26 (d, J = 1.1 Hz), 129.59, 112.88 (d, J = 261.0 Hz), 22.51 

(d, J = 20.1 Hz), 21.73, 12.87 (d, J = 5.6 Hz). 19 F NMR (254 MHz, CDCl3): δ = 

-56.88 (q, J = 19.6 Hz). HRMS(FAB): m/z [M+Na+] calcd for C10H13FO2S2Na: 

271.0239; Found: 271.0247. 

 

αααα-(Fluoromethylthio)ethyl p-tolyl sulfone (3) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.80 (d, J = 8.1 Hz, 2H), 7.38 (d, J = 8.1 Hz, 2H), 

5.84 (dd, J = 54.4, 10.6 Hz, 1H), 5.59 (dd, J = 54.4, 10.6 Hz, 1H), 4.20 (qd, J = 

7.3, 1.5 Hz, 1H), 2.47 (s, 3H), 1.59 (d, J = 7.3 Hz, 3H). 13C NMR (68 MHz, 

CDCl3): δ = 145.27, 132.29, 129.68, 129.61, 85.43 (d, J = 216.3 Hz), 61.33 (d, J 

= 2.2 Hz), 21.75, 16.15. 19 F NMR (254 MHz, CDCl3): δ = -111.65 (t, J = 54.4 Hz). 

HRMS(FAB): m/z [M+Na+] calcd for C10H13FO2S2Na: 271.0239; Found: 
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271.0241. 

 

αααα-Chloro-αααα-fluoro-αααα-methylthiomethyl p-tolyl sulfone (2c) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.91 (d, J = 8.6 Hz, 2H), 7.41 (d, J = 8.6 Hz, 2H), 

2.57 (d, J = 1.3 Hz, 3H), 2.49 (s, 3H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 146.73, 

131.25 (d, J = 1.1 Hz), 129.68, 128.94, 122.31 (d, J = 322.5 Hz), 21.94, 15.84 (d, 

J = 3.4 Hz). 19 F NMR (254 MHz, CDCl3): δ = -15.78 (s). HRMS(FAB): m/z 

[M+Na+] calcd for C9H10ClFO2S2Na: 290.9692; Found: 290.9689.  

 

αααα-Fluoro-αααα-(p-tolylthio)methyl methyl sulfone (2d) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.53 (d, J = 7.9 Hz, 2H), 7.21 (d, J = 7.9 Hz, 2H), 

6.13 (d, J = 51.1 Hz, 1H), 2.97 (d, J = 1.5 Hz, 3H), 2.38 (s, 3H). 13C NMR (68 

MHz, CDCl3): δ = 140.53, 134.54, 134.52, 130.38, 110.26 (d, J = 262.7 Hz), 

37.48, 21.37. 19 F NMR (254 MHz, CDCl3): δ = -71.74 (d, J = 51.1 Hz). 

HRMS(EI): m/z [M+] calcd for C9H11FO2S2: 234.0184; Found: 234.0185. 

 

αααα-Fluoro-αααα-phenylthiomethyl phenyl sulfone (2e) 

1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 8.01-7.98 (m, 2H), 7.76-7.71 (m, 1H), 7.63-7.56 

(m, 4H), 7.41-7.35 (m, 3H), 6.20 (d, J = 50.9 Hz, 1H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): 

δ = 136.74 (d, J = 1.7 Hz), 134.86, 133.94, 133.91, 129.83 (d, J = 1.1 Hz), 

129.68, 129.52, 129.20, 110.66 (d, J = 264.9 Hz). 19 F NMR (254 MHz, CDCl3): δ 

= -69.06 (d, J = 50.9 Hz). HRMS(EI): m/z [M+] calcd for C13H11FO2S2: 282.0184; 

Found: 282.0179. 

 

αααα-Fluoro-αααα,αααα-di(phenylthio)methyl phenyl sulfone (2f) 

1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.96-7.93 (m, 2H), 7.69-7.64 (m, 1H), 7.54-7.45 

(m, 2H), 7.42- 7.24 (m, 10H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 136.70 (d, J = 1.1 

Hz), 134.59, 134.49, 130.82 (d, J = 1.1Hz), 130.16, 129.19, 128.69, 127.16, 

120.26 (d, J = 314.7 Hz). 19 F NMR (254 MHz, CDCl3): δ = -28.56 (s). 

HRMS(FAB): m/z [M+Na+] calcd for C19H15FO2S3Na: 413.0116; Found: 

413.0122. 

 

αααα-Fluoro-αααα-(p-tolylthio)methyl phenyl sulfone (2g) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.99 (m, 2H), 7.76-7.70 (m, 1H), 7.60 (m, 2H), 

7.47 (d, J = 8.1 Hz, 2H), 7.17 (d, J = 8.1 Hz, 2H), 6.15 (d, J = 50.8 Hz, 1H), 2.36 

(s, 3H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 140.19, 134.82, 134.23, 134.20, 130.27, 
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129.81 (d, J = 1.1 Hz), 129.19, 125.54 (d, J = 1.1 Hz), 110.79 (d, J = 264.4 Hz), 

21.36. 19 F NMR (254 MHz, CDCl3): δ = -69.63 (d, J = 50.8 Hz). HRMS(FAB): m/z 

[M+Na+] calcd for C14H13FO2S2Na: 319.0239; Found: 319.0237. 

 

αααα-Fluoro-αααα-(p-tolylthio)ethyl phenyl sulfone (2h) 

1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 8.00-7.97 (m, 2H), 7.71-7.43 (m, 5H), 7.16-7.12 

(m, 2H), 2.35 (s, 3H), 1.72 (d, J = 19.3 Hz, 3H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 

140.62, 136.67 (d, J = 2.2 Hz), 134.48, 130.62, 130.60, 129.91, 129.49, 128.83, 

123.37, 115.78 (d, J = 260.5 Hz), 21.22 (d, J = 21.8 Hz). 19 F NMR (254 MHz, 

CDCl3): δ = -40.52 (q, J = 19.3 Hz). HRMS(EI): m/z [M+] calcd for C15H15FO2S2: 

310.0497; Found: 310.0490. 

 

αααα-Fluoro-αααα-(2-pyridylthio)methyl phenyl sulfone (2i) 

1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 8.45-8.43 (m, 1H), 8.06-8.03 (m, 2H), 7.77-7.12 

(m, 1H), 7.71 (d, J = 48.1 Hz, 1H), 7.64-7.56 (m, 3H), 7.23 (m, 1H), 7.16-7.12 (m, 

1H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 151.57 (d, J = 2.2 Hz), 149.58, 137.22, 

134.84, 129.59, 129.18, 123.06, 123.02, 121.79, 106.01 (d, J = 259.9 Hz). 19 F 

NMR (254 MHz, CDCl3): δ = -77.34 (d, J = 48.1 Hz). HRMS(FAB): m/z [M+H+] 

calcd for C12H11FNO2S2: 284.0215; Found: 284.0219. 

 

αααα-(2-Benzothiazolylthio)-αααα-fluoromethyl phenyl sulfone (2j) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 8.08-8.05 (m, 2H), 7.95-7.92 (m, 1H), 7.82-7.75 

(m, 2H), 7.68-7.62 (m, 2H), 7.51 (d, J = 49.3 Hz, 1H), 7.51-7.36 (m, 2H). 13C 

NMR (67.8 MHz, CDCl3): δ = 158.57 (d, J = 2.8 Hz), 152.09, 135.88, 135.28, 

134.27, 129.95, 129.44, 126.57, 125.42, 122.47, 121.21, 106.82 (d, J = 267.2 

Hz). 19 F NMR (254 MHz, CDCl3): δ = -73.87 (d, J = 49.3 Hz). HRMS(EI): m/z 

[M+] calcd for C14H10FNO2S3: 338.9858; Found: 338.9863. 

 

2-Benzothiazolyl α α α α-fluoro-αααα-phenylthiomethyl sulfone (2k) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 8.26-8.22 (m, 1H), 8.06-8.02 (m, 1H), 7.69-7.62 

(m, 4H), 7.45-7.39 (m, 3H), 6.71 (d, J = 49.1 Hz, 1H). 13C NMR (67.8 MHz, 

CDCl3): δ = 153.66, 152.61, 137.45, 134.67 (d, J = 2.2 Hz), 130.14, 129.59, 

128.40, 128.09, 127.81, 125.70, 122.24, 109.60 (d, J = 266.1 Hz). 19 F NMR (254 

MHz, CDCl3): δ = -69.22 (d, J = 49.1 Hz). HRMS(EI): m/z [M+] calcd for 

C14H10FNO2S3: 338.9858; Found: 338.9862. 
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αααα,αααα-Difluoro-αααα-(p-tolylthio)methyl methyl sulfone (4) 

1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.59-7.56 (m, 2H), 7.23-7.21 (m, 2H), 3.03 (s, 

3H), 2.39 (s, 3H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 141.69, 137.21 (t, J = 1.1 Hz), 

130.14, 127.81 (t, J = 323.1 Hz), 119.06, 35.72, 21.51. 19 F NMR (254 MHz, 

CDCl3): δ = -5.14 (s). HRMS(EI): m/z [M+] calcd for C9H10F2O2S2: 252.0090; 

Found: 252.0083. 

 

αααα-Fluoro-αααα-phenylselenylmethyl phenyl sulfone (6) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 8.00-7.97 (m, 2H), 7.75-7.69 (m, 3H), 7.62-7.56 

(m, 2H), 7.41-7.31 (m, 3H), 6.46 (d, J = 49.5 Hz, 1H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): 

δ = 137.36, 135.67 (d, J = 1.7 Hz), 134.74, 129.65 (d, J = 1.1 Hz), 129.60, 

129.57, 129.22, 128.83, 106.86 (d, J = 273.9 Hz). 19 F NMR (254 MHz, CDCl3): δ 

= -75.44 (d, J = 49.5 Hz). HRMS(EI): m/z [M+] calcd for C13H11FO2SSe: 

329.9629; Found: 329.9621. 

 

４－４－４ α-フルオロ-α-スルホニルスルフィド類の合成化学的応用 

 

2a, 2e, 2g, 2iの m-CPBAによる酸化反応 

CH2Cl2 5 mlに基質 0.5 mmol、m-CPBA（77 %）を 1.1 mmol加え終夜攪拌

する。攪拌後、溶液を飽和炭酸水素ナトリウム 15 mlに加え、AcOEt（30 ml × 

2）で抽出する。有機層を無水硫酸ナトリウムで乾燥、ろ過と行った後、溶媒を

減圧留去し、残渣をカラムクロマトグラフィー（Hex:AcOEt = 4:1）により分離

精製した。 

 

αααα-Fluoro-αααα-methylsulfonylmethyl p-tolyl sulfone (7a) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.90 (d, J = 8.1 Hz, 2H), 7.45 (d, J = 8.1 Hz, 2H), 

5.59 (d, J = 45.3 Hz, 1H), 3.24 (d, J = 1.0 Hz, 3H), 2.51 (s, 3H). 13C NMR (68 

MHz, CDCl3): δ = 147.59, 131.57, 130.30, 130.00 (d, J = 1.1 Hz), 105.07 (d, J = 

263.3 Hz), 39.47, 22.02. 19 F NMR (254 MHz, CDCl3): δ = -96.77 (d, J = 45.3 Hz). 

HRMS(EI): m/z [M+] calcd for C9H11FO4S2: 266.0083; Found: 266.0077. 

 

1-Fluoro-bis(phenylsulfonyl)methane (7e) 

文献[7]と一致した。 

 

αααα-Fluoro-αααα-(p-tolylsulfonyl)methyl phenyl sulfone (7g) 
 1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.99 (m, 2H), 7.86 (d, J = 8.1 Hz, 2H), 7.80-7.74 
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(m, 1H), 7.62 (m, 2H), 7.40 (d, J = 8.1 Hz, 2H), 5.70 (d, J = 45.7 Hz, 1H), 2.49 (s, 

3H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 147.18, 135.56, 135.17, 132.06, 130.10, 

130.08, 130.06, 129.36, 105.59 (d, J = 265.5 Hz), 22.0. 19 F NMR (254 MHz, 

CDCl3): δ = -92.93 (d, J = 45.7 Hz). HRMS(EI): m/z [M+] calcd for C14H13FO4S2: 

328.0239; Found: 328.0240. 

 

αααα-Fluoro-αααα-(2-pyridylsulfonyl)methyl phenyl sulfone (7i) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 8.80 (m, 1H), 8.10-7.62 (m, 8H), 6.50 (d, J = 45.3 

Hz, 1H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 154.47, 150.60, 138.50, 135.71, 134.84, 

130.29, 129.31, 128.64, 124.14, 103.05 (d, J = 264.9 Hz). 19 F NMR (254 MHz, 

CDCl3): δ = -96.45 (d, J = 45.3 Hz). HRMS(EI): m/z [M+H+] calcd for 

C12H11FNO4S2: 316.0114; Found: 316.0096. 

 

2dおよび 2gのα位での置換反応 

1-Fluoro-1-(p-tolylthio)ethyl methyl sulfone (8) 

窒素雰囲気、氷浴下、1g（0.024 g）、HMPA（0.020 g）を含む脱水 DMF溶液

10 mlに対して、NaH（0.008 g: 60 % in liquid paraffin）を加え、30分攪拌する。

そこにヨードメタン（0.024 g）滴下した後、そのまま徐々に室温まで戻す。室

温で 30分攪拌した後、溶液を 1 M HCl 5 mlに加え、AcOEt（20 ml × 2）で抽

出する。有機層を無水硫酸ナトリウムで乾燥、ろ過と行った後、溶媒を減圧留

去し、残渣をカラムクロマトグラフィー（Hex:AcOEt = 4:1）により分離精製す

ることで 1-Fluoro-1-(p-tolylthio)ethyl methyl sulfone (8)（0.016 g、収率：63 %）

を得た。 

 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.53 (d, J = 8.1 Hz, 2H), 7.22 (d, J = 8.1 Hz, 2H), 

2.92 (d, J = 1.5 Hz, 3H), 2.37 (s, 3H), 1.82 (d, J = 19.5 Hz, 3H). 13C NMR (68 

MHz, CDCl3): δ = 141.10, 136.83 (d, J = 1.7 Hz), 130.17, 122.94, 115.22 (d, J = 

258.8 Hz), 35.94, 21.45, 19.93 (d, J = 22.9 Hz). 19 F NMR (254 MHz, CDCl3): δ = 

-42.78 (d, J = 19.5 Hz). HRMS(EI): m/z [M+] calcd for C10H13FO2S2: 248.0341; 

Found: 248.0334. 

 

1-Fluoro-1-(p-tolylthio)-4-pentenyl methyl sulfone (9) 

窒素雰囲気、氷浴下、1g（0.046 g）、HMPA（0.044 g）を含む脱水 DMF溶液

10 mlに対して、NaH（0.016 g: 60 % in liquid paraffin）を加え、30分攪拌する。

そこに 4-ブロモ-1-ブテン（0.033 g）滴下した後、そのまま徐々に室温まで戻す。

室温で 2.5時間攪拌した後、溶液を 1 M HCl 10 mlに加え、AcOEt（20 ml × 2）
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で抽出する。有機層を無水硫酸ナトリウムで乾燥、ろ過と行った後、溶媒を減

圧留去し、残渣をカラムクロマトグラフィー（Hex:AcOEt = 4:1）により分離精

製することで 1-Fluoro-1-(p-tolylthio)-4-pentenyl methyl sulfone (9)（0.028g、収

率：49 %）を得た。 

 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.55 (d, J = 8.1 Hz, 2H), 7.21 (d, J = 8.1 Hz, 2H), 

5.75 (ddt, J = 17.0, 10.2, 6.4 Hz, 1H), 5.03 (m, 2H), 2.78 (d, J = 2.0 Hz, 3H), 

2.53-2.11 (m, 3H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 140.98, 136.70 (d, J = 1.1 Hz), 

135.85, 130.81, 122.77 (d, J = 1.1 Hz), 116.74 (d, J = 262. 1Hz), 115.83, 37.02, 

31.95 (d, J = 20.1 Hz), 27.73 (d, J = 4.5 Hz), 21.43. 19 F NMR (254 MHz, CDCl3): 

δ = -48.34 (dd, J = 20.3, 11.2 Hz). HRMS(EI): m/z [M+] calcd for C13H17FO2S2: 

288.0654; Found: 288.0650. 

 

2dの光反応 

石英製反応容器に溶媒を 10 ml、2dを 0.1 mmol、オレフィンを 2.0 mmol加

え、窒素で 15分間バブリングを行い、6 W 低圧水銀灯を用いて光照射を行った。

反応追跡は TLCにより行い、反応終了後、減圧下溶媒留去し、カラムクロマト

グラフィーまたは薄層クロマトグラフィーにより粗精製を行った後、HPLC

（eluent: MeCN）を用いて精製した。 

 

Methyl (3-tetrahydrofuranyl)fluoromethyl sulfone (10) 

１：１のジアステレオマー混合物として 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 5.08 (dd, J = 49.0, 8.1 Hz, 1H), 4.02-3.73 (m, 

4H), 3.07-2.93 (m, 4H), 2.28-1.97 (m, 2H) and δ = 5.02 (dd, J = 49.0, 8.1 Hz, 1H), 

4.02-3.73 (m, 4H), 3.07-2.93 (m, 4H), 2.28-1.97 (m, 2H). 13C NMR (68 MHz, 

CDCl3): δ = 102.53 (d, J = 217.4 Hz), 68.47 (d, J = 5.0 Hz), 67.94, 38.08, 36.92 

(d, J = 3.4 Hz), 27.98 (d, J = 22.9 Hz) and δ = 102.06 (d, J = 219.1 Hz), 68.78 (d, 

J = 5.6 Hz), 67.75, 37.99, 37.19 (d, J = 2.8 Hz), 27.91 (d, J = 21.8 Hz). 19 F NMR 

(254 MHz, CDCl3): δ = -101.93 (dd, J = 49.0, 9.3 Hz) and δ = -104.35 (dd, J = 

49.0, 15.0 Hz). HRMS(FAB): m/z [M+H+] calcd for C6H12FO3S: 183.0491; Found: 

183.0491. 

 

3-Butoxy-1-fluoropropyl methyl sulfone (11) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 5.36 (ddd, J = 49.1, 9.9, 3.0 Hz, 1H), 3.68-3.57 

(m, 2H), 3.51-3.38 (m, 2H), 2.98 (d, J = 2.0 Hz, 3H), 2.52-2.30 (m, 1H), 2.22-2.06 

(m, 1H), 1.60-1.53 (m, 2H), 1.43-1.30 (m, 2H), 0.92 (t, J = 7.3 Hz, 3H). 13C NMR 



 

 81 

(68 MHz, CDCl3): δ = 99.44 (d, J = 215.7 Hz), 70.94, 64.15 (d, J = 3.4 Hz), 37.34, 

31.72, 27.14 (d, J = 19.0 Hz), 19.37, 13.98. 19 F NMR (254 MHz, CDCl3): δ = 

-105.57--105.96 (m). HRMS(FAB): m/z [M+H+] calcd for C8H18FO3S: 213.0961; 

Found: 213.0965. 

 

Cyclohexylfluoromethyl methyl sulfone (12) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 4.84 (dd, J = 48.6, 6.3 Hz, 1H), 2.95 (d, J = 2.6 

Hz, 3H), 2.35-1.65 (m, 5H), 1.40-1.15 (m, 6H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 

104.84 (d, J = 218.5 Hz), 38.71, 36.49 (d, J = 17.9 Hz), 28.83 (d, J = 3.9 Hz), 

25.75, 25.45. 19 F NMR (254 MHz, CDCl3): δ = -106.37 (dd, J = 48.6, 16.6 Hz). 

HRMS(FAB): m/z [M+H+] calcd for C8H16FO2S: 195.0855; Found: 195.0853. 

 

1-Fluorononyl methyl sulfone (13) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 5.08 (ddd, J = 49.4, 9.6, 3.0 Hz, 1H), 2.95 (d, J = 

1.8 Hz, 3H), 2.25-1.87 (m, 2H), 1.72-1.27 (m, 12H), 0.88 (t, J = 7.2 Hz, 3H). 13C 

NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 102.26 (d, J = 216.3 Hz), 37.15, 31.81, 29.21, 29.15, 

29.03, 26.57 (d, J = 19.0 Hz), 24.42 (d, J = 2.8 Hz), 22.70, 14.17. 19 F NMR (254 

MHz, CDCl3): δ = -102.45--102.86 (m). HRMS(FAB): m/z [M+H+] calcd for 

C10H22FO2S: 225.1325; Found: 225.1315. 
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第五章 

光照射による S-CF2結合開裂を用いた 

C-CF2結合形成反応の開発 

 

５－１ 緒言 

 

 序論でも述べたようにジフルオロメチレン基はエーテル酸素のミミックとな

りうることから、医農薬において非常に興味深い官能基である。例えば、リン

酸エステルにあるエステル部位の酸素原子をジフルオロメチレン基で置換した

化合物が合成されている。このような化合物は、第二酸解離定数や結合角がリ

ン酸エステルの構造に近く、生体内リン酸エステルのミミックとして生物活性

を見出す研究が行われている（Fig. 5-1）。例えば、化合物ⅠⅠⅠⅠはプロテインチロシ

ンホスファターゼ阻害作用を持ち、化合物ⅡⅡⅡⅡはプロテインヌクレオシドホスホ

リラーゼ阻害作用を持つことが報告されている[1]。 

R O
P OH

O

OH
R

P OH

O

OH
F F

118.7  ° 116.5  °

pKa2 6.4 5.7

PO3H2

F F

H2N CO2H

N

N N

NH

O

O

PO3H2

F F

ⅠⅠⅠⅠ ⅡⅡⅡⅡ  

Fig. 5-1 

 

ジフルオロメチレン基の合成方法としては、Diethylaminosulfer trifluoride

（DAST）を用いたフッ素化（Scheme 5-1）[1(g)]、ハロジフルオロメチレン化

合物を基質とするラジカル付加反応（Scheme 5-2）[2]、銅触媒を用いたマイケ

ル付加反応（Scheme 5-3）[3]など様々な方法が報告されている。 

 

Br

P

O

O
OEt
OEt (DAST)

Br

P

F F

O
OEt
OEt

54 %

Et2NSF3

 
Scheme 5-1 
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CF2 H P

O
OEt

OEt

+ CF2P(O)(OEt)2

CF2H

P(O)(OEt)2

t-BuOOC(O)t-Bu
+

88 % 8 %

Benzene
60 ℃, 20 h

 

 

Scheme 5-2 

 

O

BrCF2COOEt

Cu

THF
TMEDA

+

CF2COOEt

O

73 %  

Scheme 5-3 

 

一方、これまで述べてきたが、当研究室では電解部分フッ素化法による一段

階のジフッ素化で含CF2スルフィド類の合成に成功している（Scheme 5-4）[4]。 

 

PhS EWG

-4e, -2H+  , 2F-

Undivided cell

Et4NF-4HF/CH3CN

constant potential electrolysis

Pt-Pt, rt

4 F/mol

PhS EWG

F F

1: EWG = COOEt, Yield  52 %

2: EWG = P(O)(OEt)2, Yield  50 %

 

Scheme 5-4 

 

電解反応で電子補助基として導入されているフェニルチオ基を、フッ素導入

後に活性基として用いることで新たに C-CF2 結合を構築できれば、電解部分フ

ッ素化により合成した含 CF2 スルフィドのビルディングブロックとしての利用

価値が高まるものと考えられる。 

 以前 Piettreらは、S-CF2結合を有する化合物に対して AIBN/n-Bu3SnHを用い

ることにより分子変換を行なっている。反応は、AIBN/n-Bu3SnH により S-CF2

結合を均等開裂させることでジフルオロメチルラジカルを生じ、このラジカル

をオレフィンへと付加させるものである。しかし、この反応ではラジカル開始

剤をはじめ多くの廃棄物を出すこと、また有機スズ化合物が毒性を持つことか

ら、グリーンケミストリーの観点において改善すべき点が多い反応である

（Scheme 5-５）[5]。 
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CH3

N N

CH3

CH3
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Δ
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(AIBN)

H3C

CH2

CN

2
N2

H3C

CH3

CN

n-Bu3SnH H3C

CH3

CN

H

+

++

+ + n-Bu3SnSMe

n-Bu3SnH

CF2P(O)(Oi-Pr)2

O
+

47 %

n-Bu3Sn

n-Bu3Sn

n-Bu3Sn

MeS CF2P(O)(Oi-Pr)2 CF2P(O)(Oi-Pr)2

CF2P(O)(Oi-Pr)2

Scheme 5-5 

 

一方、当研究室の小嶋らは、2,2-ジフルオロ-2-フェニルチオ酢酸エチル（1）

を用いた電解法による分子変換を試みている。すなわち、基質 1 を一電子還元

することにより S-CF2 結合を開裂させ、対応するジフルオロメチルラジカルの

発生を経て、オレフィンとのラジカル付加反応を試みたものである。この反応

ではジフルオロメチルラジカルとオレフィンとの付加は進行したものの、得ら

れた生成物は更に還元を受けたと思われる化合物ⅢⅢⅢⅢであった。また、副生成物

ⅣⅣⅣⅣ、ⅤⅤⅤⅤも得られており、本反応の生成物選択性は低いものであった（Scheme 5-6）

[6]。 

, e-

2) BnBr, DMF

1)

HCF2COOBnPhSCF2COOEt

CF2COOBn
+ + PhSCF2COOBn

26 %32 % 26 %
1

ⅢⅢⅢⅢ ⅣⅣⅣⅣ ⅤⅤⅤⅤ

 

Scheme 5-6 

 

これは、基質 1 が一電子還元されてアニオンラジカルとなった後、チオラー

トイオンを脱離する経路 Aと、エチルラジカルを脱離する経路 Bが併起するた

めである（Scheme 5-7）。経路 A では、発生したジフルオロメチルラジカルが

オレフィンに付加し C-CF2 結合を生成する。また、これと競合し水素原子の引

き抜きを起こして水素化体も与える。これらは、基質より還元されやすいため、

エステル部位が更なる還元を受けてエチルラジカルを脱離した後、ベンジルブ
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ロミドを加えることで化合物ⅢⅢⅢⅢ'とⅣⅣⅣⅣを与える。一方、経路 Bではエチルラジカ

ルの脱離後にベンジルブロミドを加えることで化合物ⅤⅤⅤⅤを与える。 

 

PhSCF2COOEt

e-

PhSCF2COOEt

-Et

PhSCF2COO

A

BnBr
PhSCF2COOBn

-PhS

CF2COOEt

H

B

HCF2COOEt

e-, -Et

BnBr
HCF2COOBn

1

R'

R

, H

R'

R

CF2COOEt

e-, -Et

BnBr R'

R

CF2COOBn

ⅢⅢⅢⅢ’’’’

ⅣⅣⅣⅣ

ⅤⅤⅤⅤ  

Scheme 5-7 

 

また、当研究室の村上らは PhSe-CF2EWG骨格を有する化合物を用いた光反

応による分子変換を行っている。すなわち、基質に光照射を行い Se-CF2結合を

均等開裂させることで、対応するジフルオロメチルラジカルを発生させ、オレ

フィンとのカップリング反応を行ったものである。この反応では、化合物 1’に

対して光照射を行うことで、対応するジフルオロメチルラジカルが発生し、ま

ず、グループトランスファー付加体 3 を生じる。さらに化合物 3 が光照射を受

けることで、生成物 4 と 5 が得られ、これらの反応は連続して行えることを報

告している（Scheme 5-8）[7]。 

 

PhSe CF2COOEt

O hν(λ>280 nm)

CH2Cl2

O

CF2COOEt

SePh

O

CF2COOEt

O

CF2COOEt

hν(λ>280 nm)

CH2Cl2

+

+

48 % 37 %

1' 3

4 5

 

Scheme 5-8 

 

しかし、セレニド類の電解ジフッ素化が難しく[8]、様々な新規 C-CF2結合を

有する化合物を合成する上で問題が残る。 

 筆者はすでに第二章、第四章において含フッ素セレニドと含フッ素スルフィ
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ドに対する光反応を行ってきたが、本章では含 CF2 スルフィド類を基質として

その光反応の詳細を検討し、その中で本手法がジフルオロメチレン化合物の新

規合成法として有用であることを示そうというものである。より具体的には含

CF2スルフィド類に対して光照射を行うことで、フェニルチオ基を脱離基とした

新規 C-CF2結合の構築を目指した。すなわち、フェニルチオ基の光吸収（基質 1

では 240 nm 付近に極大吸収を持つ）を利用し、低圧水銀灯（254 nm）による

光照射で S-CF2 結合をホモリシスさせる。これにより対応するジフルオロメチ

ルラジカルを発生させ、そのラジカルを用いてオレフィンとのクロスカップリ

ング反応を検討するものである（Scheme 5-9）。 

 

+PhS
hν(λ>200 nm)

Olefin
New Difluoromethylene Compound

PhS CF2EWG PhS CF2EWG CF2EWG

CF2EWG  

 

Scheme 5-9 

 

 

５－２ 結果と考察 

 

５－２－１ 2,2-ジフルオロ-2-フェニルチオ酢酸エチルとオレフィンとの光反

応の検討 

 

化合物 1 を基質にして、光照射により発生するであろうジフルオロメチルラ

ジカルが求電子的性質を持つと考えられることから[9]、電子豊富なオレフィン

として 2,3-ジヒドロフランを用いて検討を行った。反応条件として、村上らの

反応で最もよい結果与えたジクロロメタン（CH2Cl2）を溶媒とし、光源は低圧

水銀灯を用い、アルゴン雰囲気下、試験管型の石英容器を反応容器とした。初

めに基質の濃度とオレフィンの量について検討を行った（Table ５-1）。 

 Table 5-1より、いずれの場合においてもジフルオロメチルラジカルが 2,3-ジ

ヒドロフランの 3位に位置選択的に付加した飽和体 5が得られた。エントリー1、

2、3 に示すように基質の濃度によって収率に大きな変化は見られなかった。ま

た、基質 1の濃度 4.25 mMにおいてオレフィンの当量数を増やすにつれて収率

が上がり、オレフィンを 100当量用いたときには収率が約 80 %まで上昇した（エ

ントリー3、4、5、6 and 7）。しかし、エントリー1、2、5、6、7においてオレ

フィンの濃度が高い場合、オレフィン由来と思われる副生成物が大量に生成し、
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反応系が複雑となった。以上の結果から、基質濃度は 4.25 mM、オレフィンは

10当量、反応時間は１時間を最適とし、以後の検討を行った。 

 

 

Table 5-1 Photochemical Reaction of 1 with 2,3-Dihydrofuran 

O

+

1
(x mM) (y equiv.)

hν(λ>200 nm)

CH2Cl2

O

5

PhS CF2COOEt

CF2COOEt

 

Entry x (mM) y (equiv.) Time (h) Yield of 5 (%)
a)
 

1 42.5 10 9 57 

2 21.25 10 4 57 

3 4.25 10 1 56 

4  5 1 34 

5  30 1 65 

6  50 1 73 

7  100 1 78 

a) Determined by 
19
F NMR. 

 

次に、様々なオレフィンとの反応を行った。オレフィンとしては、鎖状オレ

フィンである t-ブチルビニルエーテル、1-ヘプテン、スチレン、環状オレフィン

であるシクロヘキセン、N-シクロへキセニルモルホリン、電子吸引基を有する

オレフィンとしてアクリル酸メチルを用いて検討を行った。結果を Table 5-2に

示す。 

エントリー1、2 においては反応が進行し、中程度の収率で生成物 6、7 が得

られた。このとき、ジフルオロメチルラジカルは t-ブチルビニルエーテルと 1-

ヘプテンの末端に位置選択的に付加することが分かった。エントリー3のスチレ

ンを用いた場合には、基質 1 が消費せず生成物も得られなかった。これは過剰

に存在するスチレンが基質 1 より先に光を吸収しているためと考えられる。環

状オレフィンであるシクロヘキセンを用いた場合には反応が進行し、化合物 8

が収率 32 %で得られた（エントリー4）。エントリー5の N-シクロへキセニルモ

ルホリンでは基質は消費したものの、期待した生成物は得られなかった。これ

は、ジフルオロメチルラジカルによるモルホリン基からの水素原子の引き抜き

が起きているためと考えられる。エントリー6のアクリル酸メチルとの反応にお

いて、期待する生成物は得られずフッ素を含むオリゴマーまたはポリマー状の

生成物が得られた。これはジフルオロメチルラジカルがアクリル酸メチルに付
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加した後、ラジカル中間体がさらに未反応のアクリル酸メチルと反応していく

ことにより重合が起こったものと思われる。 

 

Table 5-2 Photochemical Reaction of 1 with Various Olefins 

+

1
(4.25 mM) (10 equiv.)

hν(λ>200 nm)

CH2Cl2
1 h

Olefin Prodouct

n-C5H11

NO

1

2

3

4

5

6

Entry Olefin Product

n-C5H11
CF2COOEt

NO

CF2COOEt

CF2COOEt

Yield (%)a)

44

37

0b)

32

0

0

a) Determined by 19F NMR.

b) Compound 1 was mostly recovered

6

7

8

PhS CF2COOEt

t-BuO t-BuO
CF2COOEt

CF2COOEt

MeOOC MeOOC
CF2COOEt

 

 

５－２－２ 1,1-ジフルオロ-1-(フェニルチオ)メチルホスホン酸ジエチルの光

反応 

 

次に電子吸引基としてホスホン酸エステル基を有するスルフィド 2 を基質と

し、オレフィンとの光反応について検討を行った。オレフィンには基質 1 との

反応において良好な結果が得られたオレフィンのみを用いた。結果を Table 5-3

に示す。 
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Table 5-3 Photochemical Reaction of Compounds 2 with Various Olefins 

 

Entry

O

n-C5H11

t-BuO t-BuO
CF2P(O)(OEt)2

n-C5H11
CF2P(O)(OEt)2

O

CF2P(O)(OEt)2

CF2P(O)(OEt)2

Yield (%)a)

a) Determined by 19F NMR.

Olefin Product

+

(4.25 mM)

(10 equiv.)

hν(λ>200 nm)

CH2Cl2
1 h

Olefin ProdouctPhS CF2P(O)(OEt)2

9

10

11

12

56

49

44

31

1

2

3

4

2

 

 

基質 2 においていずれのオレフィンを用いた場合も、反応は進行し、中程度

の収率で望みの生成物を得た。エントリー1 ではジフルオロメチルラジカルが

2,3-ジヒドロフランの 3 位に位置選択的に付加し、エントリー2、3 ではそれぞ

れ t-ブチルビニルエーテルと 1-ヘプテンの末端に位置選択的に付加した生成物

10、11を得た。この反応においてジフルオロメチルラジカルの位置選択性は基

質 1 の場合と同様であった。光の吸収などに影響を及ばさなければ、基質の電

子吸引基の種類による反応性の変化はさほど大きくはないと思われ、同様な骨

格を有する様々な基質に適用できるのではないかと考えられる。 

 

５－２－３ 反応経路の推定 

 

５－２－３－１ 含 CF2スルフィドの光反応と含 CF2セレニドの光反応の比較 

 

 当研究室の村上らの行ったセレニド 1'の光反応において、不飽和付加体 4 と

飽和付加体 5の両者を得られているのに対して、2-2-1で行った検討では、スル

フィド 1 から飽和付加体 5 のみが得られている。そこで筆者は、スルフィドに
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おける反応経路を考察することで、セレニドとの反応性の違いを明らかにする

こととした。初めに、基質 1 と 2,3-ジヒドロフランの反応において、反応の経

時変化を検討した。その結果を Fig. 5-2に示す。 

 

PhS CF2COOEt
O hν(λ>200 nm)

CH2Cl2

O

CF2COOEt

+

1

5

O

CF2COOEt

SPh

3'

+ +

O

CF2COOEt

4
(10 equiv.)

 

 

Fig. 5-2 The Yield of 5 and the Recovery of 1 in the Time-Course of Reaction of 1 

with 2,3-Dihydrofuran  

 

 

Fig. 5-2より、反応開始直後から基質 1の消費が確認され、反応時間とともに

速やかに基質 1 は減少し、それに伴い飽和体 5 のみを生成することが明らかと

なった。セレニド 1’では、まずグループトランスファー付加体 3 を生成し、化

合物 3が更に光を吸収することにより生成物 4と 5を得ている（Scheme 5-8）。

一方、スルフィド 1 においてはグループトランスファー中間体 3’の存在が確認

できず、この違いが生成物 5 のみを与えていることと関係していると推測でき

る。 

次に、本反応系にジフェニルジセレニドを添加して、その効果を調べた（Fig. 

5-3）。 
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PhS CF2COOEt
O

hν(λ>200 nm)

CH2Cl2

O

CF2COOEt

+

1

5

O

CF2COOEt

SePh

3

+ +

O

CF2COOEt

4

(10 equiv.)

PhSe SePh+

(0.5 equiv.)

 

Fig. 5-3 The Yield of 3, 4, 5 and the Recovery of 1 in the Time-Course of 

Reaction of 1 with 2,3-Dihydrofuran in the Presence of Diphenyl Diselenide 

 

 

Fig. 5-3に示すように、ジフェニルジセレニドを加えた場合、まず化合物 3が

生成し、次に不飽和体 4、最後に飽和体 5が生成している。このことは、セレニ

ドを基質とした光反応と同様の傾向であり[7]、化合物 3 の生成後、更なる光反

応により不飽和体 4 と飽和体 5 が生成することを示している。本反応において

化合物 3は、2,3-ジヒドロフランにジフルオロメチルラジカルの付加したラジカ

ル中間体 A が、ジフェニルジセレニドもしくはジフェニルジセレニド由来のフ

ェニルセレネニルラジカルと反応することにより生成すると考えられる。この

とき、反応の初期に飽和体 5 が生成しておらず、ジフェニルジセレニドもしく

はフェニルセレニルラジカルとの反応は水素原子の引き抜きよりも速いことが

分かる（Scheme 5-10）。 
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Scheme 5-10 

 

次に、ジフェニルジセレニドの代わりにジフェニルジスルフィドを加えて反

応を行ったが、生成物は飽和体 5のみが生成することを確認した（Scheme 5-11）。 

 

O
+

hν(λ>200 nm)

CH2Cl2
1 h

O

CF2COOEt

(10 equiv.)

+

(0.5 equiv.)
1

5

PhS CF2COOEt

(4.25 mM)
44 %

PhS SPh

 
Scheme 5-11 

 

従って、ラジカル中間体 A とジフェニルジスルフィドもしくはフェニルチオ

ラジカルとの反応は水素原子引き抜きよりも遅いか、または反応しないと考え

られる。 

 以上の結果より、スルフィドとセレニドの反応性における生成物選択性の違

いは、フェニルチオラジカルとフェニルセレネニルラジカルにおいて、ラジカ

ル中間体 A との反応性が異なるためと思われる。この反応性の違いにより、ス

ルフィドにおいてはグループトランスファーが起こらず、セレニドにおいては

グループトランスファーが起こる。また、グループトランスファー体の光反応

により不飽和体 4 を得ていることから、グループトランスファーの起こらない

スルフィドの光反応においては、不飽和体 4 が得られない。一方、グループト

ランスファーが起こるセレニドの光反応においては、不飽和体 4 を含め生成物

が得られる。ちなみに、グループトランスファー体を経由して飽和体 5 を生じ

るのは、不飽和体 4 とともに生じるフェニルセレノールが水素供給源としてラ

ジカル中間体 Aと反応するからである。そのため、飽和体 5 の生成は不飽和体

4より遅れて生成しているのである。以上のことから、スルフィドとセレニドの
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光反応における生成物選択性の違いはグループトランスファーの有無が影響し

ていると考えられる。 

 

５－２－３－２ 水素原子の供給源についての考察 

 

 本反応系では生成物として飽和した化合物 5 が得られているが、その水素原

子の供給源が明らかとなっていない。溶媒として用いている CH2Cl2や過剰に添

加しているオレフィンが水素原子の供給源になりうると考えられる。そこで溶

媒である CH2Cl2からの水素原子引き抜きについて調べるため、基質 1と 2,3-ジ

ヒドロフラン共存下、溶媒としてCD2Cl2を用いて反応を行った（Scheme 5-12）。 

 

Scheme 5-12 

 

その結果、エーテル酸素のα位が重水素化された生成物は確認できず、化合物

5 のみが得られた。このことから、水素原子の供給源は CH2Cl2ではないことが

判明し、過剰に存在するオレフィンが水素原子の供給源であると考えられる。

オレフィンの当量が増加すると、ジフルオロメチルラジカルのオレフィンへの

付加が効率的になることに加え、未反応のオレフィンも過剰に余るため水素原

子の供給が速くなり、効率よくラジカル中間体 A を水素化できる。この二つの

効果から、オレフィンを大過剰に共存させた方が化合物 5 の収率が上がるとい

える。また、水素原子を引き抜かれたオレフィンは、未反応のオレフィンと反

応し複雑な副生成物を形成するものと思われる。このためジフルオロメチルラ

ジカルと未反応のオレフィンが多い程、副生成物も増えると考えられる。この

ことは、Table 5-1より、オレフィンの当量が増えるほど化合物 5の収率が上が

り、また、多くの副生成物が得られたことと一致するものである。これらのこ

とも考慮し、未反応のオレフィンが水素原子の供給源であると思われる。また、

反応後に副生成物としてジフェニルジスルフィドの生成を GC-mass により確

認していることから、フェニルチオラジカルは二量化していると思われる。 

以上の結果より、本反応経路は Scheme 5-13のように推定した。 
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Scheme 5-13 

 

基質 1に対して光照射を行うことで、S-CF2結合が均等開裂し、フェニルチオ

ラジカルとジフルオロメチルラジカルが発生する。ジフルオロメチルラジカル

は 2,3-ジヒドロフランにラジカル付加反応し、ラジカル中間体 A を生成する。

ラジカル中間体 A はフェニルチオラジカルとは反応せず、未反応の 2,3-ジヒド

ロフランから水素原子を引き抜き、飽和した生成物 5 を与える。また、フェニ

ルチオラジカルは二量化することでジフェニルジスルフィドを生成し、水素原

子を引き抜かれた 2,3-ジヒドロフランは未反応の 2,3-ジヒドロフランと反応し、

複雑な副生成物を与える。 

 

５－３ 結論 

 

PhS-CF2EWG 骨格を有するスルフィドに対して低圧水銀灯を用いた光照射

を行うことで、S-CF2結合が均等開裂し、発生したジフルオロメチルラジカルと

オレフィンとの位置選択的なラジカル付加反応が進行した。また、得られた生

成物はセレニドの場合とは異なり、飽和体のみが選択的に得られた。このこと

は、フェニルチオラジカルとフェニルセレネニルラジカルの反応性が大きく関

与している。また、2,2-ジフルオロフェニルチオ酢酸エチルと 2,3-ジヒドロフラ

ンの反応においてジフェニルジセレニドを添加すると、グループトランスファ

ー付加体 3を経由し、化合物 4、5を与えることを見出した。セレニドの光反応

では、反応条件により飽和体と不飽和体の生成比が変えられることを考慮する

と、ジフェニルジセレニドを添加したスルフィドの光反応においても、反応条

件を検討することで生成物選択性を変えられることが期待される。 
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５－４ 実験項 

 

５－４－１ 光反応装置 

 

低圧水銀灯用の光源には SEN LIGHTS CORP. UVL6DH-12 (6W) 用いた。容

器は石英製の試験管を用いた。概略図を Fig. 5-4に示す。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fig. 5-4 

 

５－４－２ 原料合成 

 

Ethyl 2,2-difluoro-2-(phenylthio)acetate (1) 

文献（10）に沿って合成した。 

 

Diethyl 1,1-difluoro-1-(phenylthio)methylphosphonate (2) 

文献（6）に沿って合成した。 

 

５－４－３ 光反応 

 

石英製反応容器に溶媒を 6 ml、基質を 0.026 mmol、オレフィンを 0.26 mmol

加え、アルゴンガスで 15分間バブリングを行い、6 W 低圧水銀灯を用いて光照

射を行った。反応追跡は TLCにより行い、反応終了後、減圧下溶媒留去し、カ

ラムクロマトグラフィーまたは薄層クロマトグラフィーにより粗精製を行った

管径 15 mm

発光長 130 mm

石英容器

スターラーチップ

セプタム



 

 96 

後、HPLC（eluent: MeCN）を用いて精製した。 

 

3-(Ethoxycarbonyldifuoromethyl)-2-(phenylselenyl)tetrahydrofuran (3) 

文献[8(a)]と一致した。 

 

3-(Ethoxycarbonyl difuoromethyl)-2,3-dihydrofuran (4) 

文献[8(a)]と一致した。 

 

3-(Ethoxycarbonyl difuoromethyl)tetrahydrofuran (5) 

文献[8(a)]と一致した。 

 

Ethyl 4-t-butoxy-2,2-difluorobutanoate (6) 

文献[8(a)]と一致した。 

 

Ethyl 2,2-difluorononanate (7) 

文献[11]と一致した。 

 

Ethyl 2-cyclohexyl-2,2-difluoroacetate (8) 

文献[11]と一致した。 

 

3-(Diethoxyphosphonyldifluoromethyl)tetrahydrofuran (9) 

文献[7(b)]と一致した。 

 

Diethyl 3-t-butoxy-1,1-difluoropropylphosphonate (10) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 4.27 (m, 4H), 3.64 (t, J = 7.4 Hz, 2H), 2.33 (m, 

2H), 1.38 (t, J = 7.1 Hz, 6H), 1.20 (s, 9H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 120.0 

(td, J = 258.8, 216.3 Hz), 73.4, 64.4 (d, J = 6.7 Hz), 54.5 (td, J = 6.1, 6.1 Hz), 

35.4 (td, J = 19.6, 14.5 Hz), 27.5, 16.5 (d, J = 5.6 Hz). 19F NMR (254 MHz, 

CDCl3): δ = -35.7 (dt, J = 107.1, 20.0 Hz). HRMS(FAB): m/z [M+H+] calcd for 

C11H24F2O4P: 289.1380. Found: 289.1382. 

 

Diethyl 1,1-difluorooctylphosphonate (11) 

文献[12]と一致した。 

 

Diethyl 1-cyclohexyl-1,1-difluoromethylphosphonate (12) 

文献[12]と一致した。 
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第六章 

イオン液体中での光反応の検討 

 

６－１ 緒言 

 

電解反応や光反応はそれぞれ電気エネルギーと光エネルギーを駆動力とする

環境調和に適した合成化学的手法であることを述べてきた。またそれだけでは

なく、第二章から第五章までの電解反応や光反応の検討では、特徴ある反応が

可能であることも示してきた。しかしながら、電気エネルギーや光エネルギー

を駆動力とする点では環境調和に適しているといえるが、使用する溶媒などを

考えるとまだ改善されるべき点も残されている。一方、イオン液体は不揮発性、

不燃性、熱安定性などの特徴を持つことから、安全で再利用に優れた媒体とし

て注目を集めている。このため、有機・無機反応、触媒反応、生化学的反応、

電気化学などの様々な分野で環境調和型の反応媒体としての利用が研究されて

いる[1]。序論で紹介したが、電解フッ素化で使用しているトリエチルアミンの

ポリフッ化水素塩がイオン液体であることから、当研究室でもその利用を行っ

ている[1(c) and (e)]。さらに、イオン液体中での光触媒 TiO2による有害有機化

合物の分解について検討が行われ、親水性の染料がイオン液体中で迅速に光分

解されることも明らかにしている[2(d)]。イオン液体と光反応を組み合わせは、

イオン液体の環境調和性と特殊反応場としての特異性、光反応の特異な反応性

を併せ持つ有益な反応系が構築できる可能性があるが、イオン液体中での光反

応による合成研究の報告例は極めて少ない[2]。そこで本章では、イオン液体中

における光反応の利用を目的とし、以下の検討を行った。 

 

① 第五章における光反応では、含 CF2 スルフィド類を基質とするジフルオロ

メチルラジカルとオレフィンとのカップリング反応を見出したが、この反応で

は溶媒としてジクロロメタン（CH2Cl2）を用いており、環境調和や安全性を考

慮すると改善の余地がある。このため本章では、より低環境負荷で安全性に優

れているイオン液体を溶媒として用いて検討した。 

 

② ベンゾフェノンとアミンの光反応において、ベンゾフェノンがアミンによ

り一電子還元された後、通常の有機溶媒中ではラジカルによるカップリングが

起こるが、イオン液体中では更に一電子移動によりイオン中間体を経由してか

ら、水素化が起こると報告されている（Scheme 6-1）[2(c) and (e)]。 
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Scheme 6-1 

 

このことから、イオン液体中では電子移動やイオン中間体の形成に対する促

進効果があり、光電子移動反応においてイオン液体を用いることで反応の効率

化が期待される。N-ビニルカルバゾールの二量化反応は光電子移動反応のひと

つであり、電子受容体存在下、N-ビニルカルバゾールに対して光照射を行うこ

とで、カチオンラジカル中間体を経て二量化する（Scheme 6-2）[3]。 

 

VCZ* + VCZ

VCZ VCZ*

VCZ VCZ

CZ

CZ

hν

+

CZ

CZ

VCZ+

CZ

CZ
VCZ +

+

N

VCZ

S S

S:　電子受容体

(ex. O2)  

Scheme 6-2 

 

そこで電子移動の促進による反応の効率化を目的とし、本反応をイオン液体

中で検討した。 

 

③ カルボニル化合物は励起状態において、基底状態とは異なった反応性を示

す。その特徴を利用した反応のひとつに、分子内環化反応によるベンゾシクロ

ブテン類の合成がある（Scheme 6-3）[4]。 
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Scheme 6-3 

 

本反応は以下の通りである。ⅠⅠⅠⅠに光照射することで励起状態となり、励起状

態のカルボニル酸素が、ラジカル的にγ-水素を引き抜くことで 1,4-ビラジカルⅡⅡⅡⅡ

を生じる。生じた 1,4-ビラジカルⅡⅡⅡⅡはエノールⅢⅢⅢⅢへと異性化した後、熱反応に

より環化体ⅣⅣⅣⅣを生成する。本反応において、カルボニル酸素がラジカルの性質

を示すことは、励起状態である n-π*状態が関係している。n-π*では n軌道の電

子 1個がπ*軌道に励起した状態であり、酸素に局在化していた電子が C-O全体

に移動することを意味する。これは基底状態でのπ電子が、酸素に引き付けら

れている電子の動きとは逆である。また、n軌道に残る電子 1個は孤立しており、

これがラジカルの性質を持つことから、特徴的な反応性を生み出している。ベ

ンゾシクロブテン類は生理活性化合物などへの合成中間体として有用であるた

め[5]、容易に合成できる本反応は非常に価値ある手法である。本反応において

用いられている、ベンゼンやアセトニトリル（CH３CN）などに代わり、イオン

液体を用いることができれば環境調和性の高い反応となる。このことから、イ

オン液体中での検討を行うこととした。 

 

④ カルボニル化合物の光反応である Paterno-Büchi 反応[6]、フランとカルボ

ニル化合物のカップリング反応に注目した（Scheme 6-4）[7], [8]。 
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Scheme 6-4 

 

この反応は、励起されたカルボニル酸素がラジカルの性質を持ち、フランにラ

ジカル付加することで進行する。③とタイプの違う反応として、また生成物の

オキセタン化合物が生理活性化合物などへの合成中間体として利用価値が高い
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ことから[8]、イオン液体中における本反応の応用を検討した。 

 

６－２ 結果と考察 

 

 最初に本章で用いたイオン液体について略称を Fig. 6-1にまとめて示す。以後

はこれらの略称で示す。 

Me

N
Et
Et

O
(CF3SO2)2N

-

N (CF3SO2)2N
-

DEME・・・・NTf2

A5

N
(CF3SO2)2N

-

C3

(CF3SO2)2N
-

P1

N

N N
Me R

Ionic liquid
[emim][TFSI]
[bmim][TFSI]
[bmim][PF6]
[bmim][BF4]

R
Et
Bu
Bu
Bu

Anion
(CF3SO2)2N

-

(CF3SO2)2N
-

PF6
-

BF4
-

anion

 

Fig. 6-1 

 

６－２－１ イオン液体中での 2,2-ジフルオロ-2-フェニルチオ酢酸エチルの光

反応 

 

 五章で行った 2,2-ジフルオロ-2-フェニルチオ酢酸エチル（1）と 2,3-ジヒドロ

フランの反応をモデルとして、溶媒に様々なイオン液体を用いて検討した。光

源は低圧水銀灯を用い、反応容器は石英製の試験管を使用する条件は同様であ

る。結果を Table 6-1に示す。 

いずれのイオン液体を用いた場合も反応が進行し、CH2Cl2 を用いた場合と同

様に生成物 2が得られた。エントリー1の CH2Cl2を用いた場合と、エントリー

2、4、5、7、8 のイオン液体を用いた場合を比較すると、イオン液体中では基

質 1 の消費が遅いことが明らかとなった。またこのとき、消費した基質 1 に対

する生成物 2 の割合を計算すると、すべてのイオン液体中で 30 %以下であり、

CH2Cl2の 56 %に比べ低い値を示した。収率の向上のため Entry 3、6では反応

時間を延長したところ、基質 1 がほぼ消費し収率も向上したが、満足のいく結

果とはならなかった。これは S-CF2 結合がホモリシスした後、イオン液体の高

い粘性のため、発生したジフルオロメチルラジカルとオレフィンとのカップリ

ングが遅いためと考えられる。またこのときオレフィンと反応できないジフル

オロメチルラジカルは、ラジカル自身の分解により失われたものと予想される。

以上より、本反応においては、イオン液体の高い粘性のために反応の効率が低
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くなると考えられ、CH2Cl2の代替として用いることは難しいものであった。 

 

Table 6-1 Photochemical Reaction of 1 with 2,3-Dihydrofuran in CH2Cl2 and Ionic 

Liquids 

 

 

 

６－２－２ イオン液体中での N-ビニルカルバゾールの光二量化反応の検討 

 

 6-2-1と同様に二分子間の反応であるが、電子移動の促進による反応の効率化

を期待し、光電子移動反応のひとつである N-ビニルカルバゾール（3）の光二量

化反応を検討した。イミダゾール系のイオン液体において電子移動の促進が報

告されていること[2(c)]、またこの反応が分子間の反応であることをから、粘性

の低いイミダゾール系のイオン液体として[emim][TFSI]を用いた（Table 6-1 

Viscosity参照）。光源は高圧水銀灯、反応容器はパイレックス製の試験管を用い

て、また酸素が電子受容体となることを考慮して、窒素による脱気は行わずに

光照射を行った。結果を Table 6-2に示す。 

 

 

Entry Solvent Time (h) Yield of 2 (%)
a)
 Recovery of 1 (%)

a)
 

Viscosity 

(cP)[9] 

1 CH2Cl2 1 56(56) 0 0.425 

2 DEME・NTf2 1 17(10) 42 120 

3 DEME・NTf2 8 19(19) 1  

4 A5 1 17(7) 58 168 

5 [emim]TFSI 1 26(11) 58 28 

6 [emim]TFSI 8 26(25) 4  

7 C3 1 19(11) 42 88 

8 [bmim]PF6 1 10(4) 59 272 

a) Determined by 
19
F NMR. Yields are based on consumed 1, and figures in parantheses 

are absolute yields. 

O
+

(4.25 mM) (10 equiv.)

hν(λ>200 nm)

Solvent

O

CF2COOEt1
2

PhS CF2COOEt
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Table 6-2 Photodimerization of 3 in CH3CN and [emim][TFSI] 

N
2

(30 mM)

3

hν(λ>290 nm)

5 h
N N

4

CN

CN

O

Ph

PhPh

BF4

9.10-Dicyanoanthracene
(DCA)

2,4,6-Triphenylpyryllum 

tetrafluoroborate

(TPP+BF4
-)

 

エントリー1で CH３CN中において反応を行ったところ、定量的に生成物 4が

得られた。エントリー2ではイオン液体中で反応を行ったところ、生成物 4の収

率は中程度であった。CH３CN中に比べ、イオン液体中では収率が半減した。こ

れは、本反応が分子間の反応であることから、6-2-1の反応と同様にイオン液体

の粘性が影響していると考えられる（CH３CNの粘性：0.375 cP、 [emim][TFSI]

の粘性：28 cP）。次に、粘性を下げることで収率が向上することを期待し、エ

ントリー3では温度を上げて反応を行ったが、生成物 4は得られなかった。また、

エントリー4 では電子受容体の量を増加させるため酸素をバブリングしながら

反応を行ったが、同様に生成物 4は得られなかった。エントリー5では酸素以外

の電子受容体として 9,10-ジシアノアントラセンを用いたが、9,10-ジシアノアン

トラセンはイオン液体にほとんど溶解せず、収率の改善は見られなかった。次

に電子受容体として、イオン液体に溶解しやすいと考えられる、塩であるトリ

フェニルピリリウムテトラフルオロボレートを添加し反応を行った（エントリ

ー6）。トリフェニルピリリウムテトラフルオロボレートの[emim][TFSI]への溶解

性は良好であったが、生成物 4 の収率は改善されなかった。反応後に、反応系

の色が変化していることが確認され、トリフェニルピリリウムが何らかの反応

を受け、電子受容体としての効果が得られなかったものと思われる。エントリ

ー1の CH３CN中と比較すると、エントリー2、3、4、5、6いずれの条件を用い

ても二量化反応の効率化は見られなかった。また、すべての条件においてイオ

ン液体と抽出溶媒であるヘキサンの両方に不溶の副生成物が生じており、基質 3

Entry Solvent Temperature Additive Yield of 4 (%)
a)
 

1 CH3CN rt － quant. 

2 [emim][TFSI] rt － 47 

3 [emim][TFSI] 60 ℃ － － 

4 [emim][TFSI] rt O2 － 

5 [emim][TFSI] rt DCA (1 mol%) 27 

6 [emim][TFSI] rt TPP
+
BF4

-
 (1 mol%) 12 

a) Determined by 
1
H NMR. 
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の重合が進行していると思われる[10]。酸素の溶存下、アセトン、アセトニトリ

ル、メタノールなどの溶媒中においては二量化が選択的に起き、それよりもド

ナー性の強い DMF、DMSOなどの溶媒中では重合も併起することが報告されて

いる[10(b)]。分子プローブを用いた評価により、[emim][TFSI]のアクセプター性

はアセトニトリルとメタノールの間で、ドナー性はアセトンやアセトニトリル

より弱いことが示されている[11]。そのため、二量化の他に重合が併発したこと

は極性以外の物性が関与していると思われるが、その詳細は現在のところ不明

である。以上より、本反応ではイオン液体を用いることで反応は進行するもの

の、反応の効率化を図ることは難しいものであった。 

 

６－２－３ イオン液体中でのベンゾシクロブテン類の合成 

 

 6-2-1と 6-2-2においていずれの分子間反応においても期待した良い結果が得

られなかった。そこで次に分子内の反応を検討することとし、カルボニル化合

物の分子内光環化反応を行った。基質としてペンタメチルベンズアルデヒド（5）、

光源は高圧水銀灯、反応容器はパイレックス製の試験管を用いて、様々なイオ

ン液体中、窒素雰囲気下、光照射を行った（Table 6-3）。 

 

Table 6-3 Intramolecular Photocyclization of Aldehyde 5 in Ionic Liquids 

H

O

hν(λ>290 nm)
OH

rt, 1 h

(10 mM)
5 6

 

Entry Solvent Yield of 6 (%)
a)
 Recovery of 5 (%)

a)
 

1 isopropanol quant. ― 

2 DEME・NTf2 81 7 

3 A5 80 9 

4 P1 0 41 

5 [emim][TFSI] 77 5 

6 [bmim][TFSI] 23 62 

7 [bmim][PF6] 13 77 

8 [bmim][BF4] 72 12 

a) Determined by 
1
H NMR. 

 

エントリー4を除き、いずれの場合も期待する生成物 6が得られた。エントリ
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ー2、3、5、8 のイオン液体では収率 70 %以上と良好な結果を与え、エントリ

ー2、3の四級アンモニウム系のイオン液体とエントリー5、8のイミダゾール系

のイオン液体で大きな違いは現れなかった。一方、エントリー4、6、7のイオン

液体では反応が十分に進行しなかった。エントリー4においては生成物 6が得ら

れず、反応前に無色であったイオン液体が、反応後に黄色に着色していた。ま

たこのピリジニウムカチオンを持つイオン液体は、イミダゾール系や四級アン

モニウム系のイオン液体に比べ吸光帯が広く、波長 300 nm以上にも僅かながら

吸収がある。このことから、イオン液体のピリジニウムカチオンが励起され、

何らかの副反応を起こすことで生成物 6 の生成が妨げられたと考えられる。エ

ントリー6、7のイオン液体では基質の溶解度が低かった。そのため、基質 5に

対して光が均一に当たらず、反応が円滑に進行しなかったと思われる。 

 次に、最も良好な結果を得たエントリー2 の DEME・NTf2を用いてイオン液

体の再利用を検討した。再利用は以下の手順により行った（Fig. 6-2）。 

ionic liquid

substrate

hν hexane

product hexane

hexane + product

ionic liquid

pump up

ionic liquid

 

Fig. 6-2  

 

基質 5 を DEME・NTf2に加え、光照射後、ヘキサンを用いて生成物を抽出す

る。抽出後、イオン液体層に残留するヘキサンを真空ポンプにより留去し、NMR

によりイオン液体が変化していないことを確認してから次の反応に用いる、と

いう手順である。結果を Table 6-4に示す。 

 

Table 6-4 Recycle of Ionic Liquid in Intramolecular Photocyclization of Aldehyde 

5 

H

O
hν(λ>290 nm) OH

DEME・NTf2
rt, 1 h

(10 mM)

5 6

Cycle

1

2

3

4

5

Yield of 6 (%)a)

81

92

93

86

92

Recovery of 5 (%)a)

7

2

5

2

2

a) Determined by 1H NMR.  



 

 106 

5サイクルまで再利用を行った結果、イオン液体に変化は見られず、また生成

物 6の収率 80 %以上と良好であった。このため、本反応においてイオン液体の

再利用が可能であることが明らかとなった。 

次にケトンである 2,4,6-トリメチルアセトフェノン（7）の分子内光環化反応

を行った。イオン液体は基質 5 の反応で良好な結果を与えた DEME・NTf2を用

いて、基質 5と同様の反応条件により検討を行った。結果を Table 6-5に示す。 

アルデヒド 5 と同様に、ケトン 7 においても光による分子内環化が進行し望

みの生成物 8が得られた。エントリー1に示すように光の照射時間が短いときに

は消費した基質に対する環化体8の収率が良好であった。しかし、エントリー2、

3に示すように照射時間を延ばすにつれ環化体 8の収率は低下した。これは、反

応後の抽出物が化合物 7 と 8 のみで全体収率が低いことから、ヘキサンにより

抽出されない生成物がイオン液体中に残っていると思われる。また、反応時間

24 時間でイソプロパノールを溶媒とした場合には、収率 86 %で生成物 8 が得

られ、その他の生成物は確認されなかった。そのため、イオン液体と反応して

いることも考えられる。 

 

Table 6-5 Intramolecular Photocyclization of Ketone 7 

Entry Time (h) Conversion (%)
a)
 Yield of 8 (%)

a), b)
 

1 4 50 78 

2 12 74 48 

3 24 100 22 

a) Determined by 
1
H NMR. 

b) Yields based on the consumed 7. 

  

６－２－４ イオン液体中での Paterno-Büchi反応の検討 

 

 6-2-1の分子間反応では、基質の分解により非可逆的にラジカルを発生させる

ため、オレフィンとの反応ができない場合にはラジカル自身の分解が起きると

考えられる。一方、カルボニル基の励起では、基質の分解を伴わずラジカルの

性質が得られるので、ラジカルトラップ剤と反応しない場合には熱などの放出

を伴い基底状態に戻ることができる。また基底状態に戻った分子は、再び光を

O

hν(λ>290 nm)

DEME・NTf2
rt

(10 mM)

7

OH

8
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吸収することで反応に用いることができる。以上の理由から、カルボニル化合

物の分子間反応では、粘性の高いイオン液体中においても収率よく進行するこ

とが期待される。そこで Paterno-Büchi反応について検討した。 

 反応はベンゼン環にカルボニル基を有する化合物 9a、9b、9cとフランとの反

応を行った。イオン液体は 6-2-3 で良好な結果を得た DEME・NTf2、光源は高

圧水銀灯、反応容器はパイレックス製の試験管を用いて、窒素雰囲気下、光照

射を行った。結果を Table 6-6に示す。 

 

Table 6-6 Paterno-Büchi Reaction in Ionic Liquid 

R1

O

R2

O O O

R1
R2

9a: R1 = H, R2 = H

9b: R1 = H, R2 = CF3
9c: R1 = CH3, R

2 = H

+
hν(λ>290 nm)

DEME・NTf2
rt, 5 h

10a: R1 = H, R2 = H

10b: R1 = H, R2 = CF3
10c: R1 = CH3, R

2 = H(0.2 M)

(10 equiv.)

 

Entry Substrate Product Conversion (%)
a)
 Yield (%)

a), b)
 

1 9a 10a 95 75 

2 9b 10b 97 62 

3 9c 10c 20 32 

a) Determined by 
1
H NMR. 

b) Yields based on the consumed 9. 

  

エントリー1、2に示すようにアルデヒド 9a、9bとフランの反応では DEME・

NTf2中で進行し、良好な収率で化合物 10a、10b がそれぞれ得られた。これら

は期待した通りの結果と言える。しかし、エントリー3においてケトン 9cとフ

ランの反応では反応速度、生成物 10c の収率ともに低下した。化合物 7 の分子

内光環化反応の場合と同様で、ケトンを用いると何らかの副生成物が生じてい

ると考えられる。 

 次に、化合物 9a とフランとの反応におけるイオン液体の再利用を検討した。

再利用は 6-2-3と同様に行った。結果を Table 6-7に示す。 
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Table 6-7 Recycle of Ionic Liquid in Paterno-Büchi Reaction of Aldehyde 9a with 

Furan 

H

O
O

+
hν(λ>290 nm)

DEME・NTf2
rt, 5 h

Cycle

1

2

3

4

Yield of 10a (%)a), b)

75

68

74

69

a) Determined by 1H NMR.

b) Yields based on the consumed 9a.

(0.2 M)

9a (10 equiv.)
10a

O O

H

 

 

4サイクルまで繰り返し行った結果、いずれの場合も消費した9aに対する10a

の収率は 70 %前後と良好であり、本反応においてもイオン液体のリサイクルが

可能であることが明らかとなった。 

 

６－３ 結論 

 

 イオン液体を用いた 2,2-ジフルオロ-2-フェニルチオ酢酸エチルと 2,3-ジヒド

ロフランの光反応では、CH2Cl2 を用いた場合と同様に反応が進行しラジカル付

加体が得られた。しかし、CH2Cl2 に比べ反応効率が悪く、この反応におけるイ

オン液体の利用が難しいことが明らかとなった。一方、イオン液体中での N-ビ

ニルカルバゾールの光二量化反応においては約 50 %の収率で二量化体が得られ

た。しかし、期待したようなイオン液体による反応の効率化は見られず、CH3CN

中に比べて収率が低下した。これらに対し、カルボニル化合物の分子内光環化

反応では、アルデヒドとケトンにより反応性が大きく異なったが、アルデヒド

を用いた場合には反応が効率よく進行し、通常の有機溶媒の代替として用いる

ことが可能であった。このときイオン液体は再利用が可能であり、光反応にお

ける再利用性が示された。フランとカルボニル化合物の Paterno-Büchi反応にお

いても、アルデヒドとケトンにより反応性が大きく異なり、アルデヒドを用い

た場合に反応が効率よく進行した。またこの反応においても、イオン液体の再

利用が可能であった。 

 

６－４ 実験項 

 

６－４－１ 光反応装置 

 

 高圧水銀灯は SUPERCUER-205S UV LIGHTSOURCE を用い、反応容器には

パイレックス製の試験管を用いた（Fig. 6-3）。 
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Fig. 6-3 

 

６－４－２ イオン液体 

 

DEME・NTf2、[emim][TFSI]、[bmim][TFSI]、は日清紡株式会社より、C3、A5、

P1 は広栄化学工業株式会社より提供をされたものを、そのまま用いた。

[bmim][PF6]は東京化成、[bmim]BF4 はステラケミファ製のものをそのまま用い

た。 

 

６－４－３ 原料合成 

 

Ethyl 2,2-difluoro-2-(phenylthio)acetate (1) 

第五章参照 

 

６－４－４ 光反応 

 

６－４－４－１ イオン液体中での 2,2-ジフルオロ-2-フェニルチオ酢酸エチル

の光反応 

 

 石英製反応容器に溶媒を 3 ml、2,2-ジフルオロ-2-フェニルチオ酢酸エチルを

0.013 mmol、2,3-ジヒドロフランを 0.13 mmol加え、アルゴンガスで 15分間バ

ブリングを行い、6-W 低圧水銀灯を用いて光照射を行った。反応後、生成物は

ヘキサン 10 mlを用いて 5回抽出を行い、減圧下溶媒留去した。 

 

3-(Ethoxycarbonyl difuoromethyl)tetrahydrofuran (2) 

第五章参照 

 

 

ＵＶ出力強度フィードバックコントローラー

光源
hν

200W
水銀キセノンランプ

ライトガイド

パイレックス

スターラーチップ

セプタム
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６－４－４－２ イオン液体中での N-ビニルカルバゾールの光二量化反応の検

討 

 

 パイレックス製反応容器に溶媒を 3 ml、N-ビニルカルバゾールを 0.09 mmol

加え、高圧水銀灯（100 mW / cm2 at 365 nm）を用いて光照射を行った。反応

後、生成物はヘキサン 10 mlを用いて 5回抽出を行い、減圧下溶媒留去した。 

 

9-(2-(9H-Carbazol-9-yl)-cyclobutyl)-9H-carbazole (4) 

文献（3）と一致した。 

 

 

６－４－４－３ イオン液体中でのベンゾシクロブテン誘導体の合成 

 

 パイレックス製反応容器に溶媒を 3 ml、基質を 0.03 mmol加え、窒素ガスで

15分間バブリングを行い、高圧水銀灯（100 mW / cm2 at 365 nm）を用いて光

照射を行った。反応後、生成物はヘキサン 10 mlを用いて 5 回抽出を行い、減

圧下溶媒留去した。 

イオン液体の再利用：生成物抽出後、60 ℃で 1時間真空ポンプにより、残留

するヘキサンを留去し、次の反応に用いた。 

 

Tetramethylbenzocyclobutenol (7) 

文献（12）と一致した。 

 

2,4,8- Trimethylbicyclo[4.2.0]octa-1,3,5-triene-8-ol (8) 

文献（13）と一致した。 

 

６－４－４－４ イオン液体中での Paterno-Büchi反応の検討 

 

 パイレックス製反応容器に溶媒を 3 ml、基質を 0.6 mmol、フランを 6 mmol

加え、窒素ガスで 15分間バブリングを行い、高圧水銀灯（100 mW / cm2 at 365 

nm）を用いて光照射を行った。反応後、生成物はヘキサン 10 mlを用いて 5回

て抽出を行い、減圧下溶媒留去した。イオン液体の再利用：生成物抽出後、60 ℃

で 1時間真空ポンプにより、残留するヘキサンを留去し、次の反応に用いた。 

 

exo-6-Phenyl-2,7-dioxabicyclo[3,2,0]hept-3-ene (10a) 

文献（7-b）と一致した。 
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6-p-αααα,αααα,αααα-Trifluorotolyl-2,7-dioxabicyclo[3,2,0]hept-3-ene (10b) 
1H NMR (270 MHz, CDCl3): δ = 7.68 (d, J = 8.1 Hz, 2H), 7.55 (d, J = 8.1 Hz, 2H), 

6.74 (ddd, J = 2.9, 1.2, 0.7 Hz, 1H), 6.54 (ddd, J = 4.4, 0.7, 0.7 Hz, 1H), 5.63 (dd, 

J = 3.1, 0.7 Hz, 1H), 5.49 (dd, J = 2.9, 2.9 Hz, 1H), 3.65 (dddd, J = 4.4, 3.1, 2.9, 

1.2 Hz, 1H). 13C NMR (68 MHz, CDCl3): δ = 148.59, 144.89 (q, J = 1.1 Hz), 

130.11 (q, J = 38.0 Hz), 125.60 (q, J = 3.9 Hz), 125.27, 123.89 (q, J = 271.6 Hz), 

108.08, 103.92, 91.55, 52.64. 19F NMR (254 MHz, CDCl3): δ = 14.06 (s).  

 

6-Methyl- exo-6-phenyl-2,7-dioxabicyclo[3,2,0]hept-3-ene (10c) 

文献（7-c）と一致した。 
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第七章 

総 括 

 

有機電解反応や有機光反応はそれぞれ電気エネルギーと光エネルギーを反応

の駆動力としており、通常の合成手法とは異なったユニークな反応性を生み出

す有用な合成手法である。また、その駆動力は有害な酸化剤、還元剤、ラジカ

ル開始剤などの代わりを成し、合成化学における環境調和プロセスとしても大

いに期待できるものである。一方、有機フッ素化合物は特異な性質を持つこと

から、医薬、農薬、機能性材料など幅広い分野で応用が展開されている。しか

しながら、その合成に用いられるフッ素化剤には毒性、腐食性、爆発性などを

有する試薬がしばしば見受けられる。そのため有機フッ素化合物を合成する新

たな手法の開発、とくに安全性や環境調和に即した手法の開発は大変意義深い

といえる。そこで筆者は有機電解反応や有機光反応を応用し、有機フッ素化合

物を目的化合物とする新規な合成法の開発を試みた。すなわち、電解法により

部分フッ素化を行い、合成したフッ素化体を光反応により更なる分子変換を行

うというもので、言い換えれば、本研究は含フッ素ビルディングブロックの合

成とその応用の一連を電気と光エネルギーを機軸にして行ったものである。 

 

第二章では、フッ化物イオンと電子不足オレフィン存在下、セレネニルカチ

オンを電解法により発生させ、フッ化物イオンとともに電子不足オレフィンへ

と付加させる電解フルオロセレネニレーションに成功した。この反応では

Et3N-5HF/CH3NO2電解溶液系が鍵となり、電解で発生する高活性な中間体を安

定化することで、これまで困難であった電子不足オレフィンとの反応を可能に

した。本フッ素化法は、ガラス製の無隔膜セル中、室温下、開放系という条件

で円滑に進行し、従来法に比べて簡便かつ効率的な手法である。得られる含フ

ッ素セレニドの合成化学的応用についてはその可能性を示し、電解フルオロセ

レネニレーションの有用性を示す結果になったものといえる。 

 第三章では、第二章の結果を基に、セレネニルカチオンの代わりにヨードカ

チオンを用いる電解ヨードフルオリネーションへと展開を行った。電解ヨード

フルオリネーションにおいても Et3N-5HF/CH3NO2電解溶液系は効果を示し、電

子不足オレフィンへの反応の効率を高めた。また、ヨードカチオンとセレネニ

ルカチオンとの反応性の違いも見られたが、得られた含フッ素化合物について

はセレニドと同様に合成化学的応用の可能性を見出した。 

 第四章では含フッ素ビルディングブロックとしての幅広い合成的応用を期待
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し、α-スルホニルスルフィド類の電解モノフッ素化を行った。様々な置換基を

有する基質に対し、選択的モノフッ素化反応を行うことに成功し、化学法との

比較を行うことで電解法の優位性を示した。得られたモノフッ素化体は、

m-CPBAによるスルホンへの変換やα位での置換反応が可能であり、特に光反応

においては比較的良好な反応性を示した。また、ジチオアセタールの脱硫を伴

わないフッ素化やα-スルホニルセレニドに対するフッ素化も可能であることを

見出し、更なる展開も期待される。 

 第五章では光反応に焦点をあて、PhS-CF2EWGという骨格を持つスルフィド

からのジフルオロメチレン化合物の合成を展開した。すなわち、S-CF2結合を光

により均等解裂させることでジフルオロメチルラジカルを発生させ、それをラ

ジカル捕捉剤であるオレフィンに付加させることを検討し、これに成功した。

また、光反応の反応経路や以前に報告されている含 CF2 セレニドの光反応との

違いを明らかにした。チオ基は電解フッ素化を行う上で電子補助基として重要

な位置を占めていることから、ここで行ったチオ基を活用する分子変換は、多

様な含フッ素スルフィド類に対して応用性を示す結果であり、電解フッ素化の

有用性をも高めるものであるといえる。 

 第六章では、イオン液体の光反応への利用をおこなった。電解フッ素化反応

で支持塩兼フッ素源として用いるトリエチルアミンのポリフッ化水素塩がイオ

ン液体であり、当研究室では様々な電解反応への利用により特徴ある溶媒効果

や再利用性などを示している。筆者は第２章から第５章までフッ素化体の合成

的応用として光反応を用いていることもあり、環境調和性と特殊反応場として

の特徴を期待し、イオン液体の光反応への利用を検討した。その結果、分子内

光環化反応や Paterno-Büchi 反応ではイオン液体が十分利用できることを明ら

かとし、また再利用についても可能であることを示した。 

 

 電解反応や光反応は酸化剤やラジカル開始剤を必要としないという環境調和

にとって優れた特徴も持っており、それらの適用範囲の拡大は、新たな手法と

して、また既存の手法の代わりとして利用する機会を増加させることになる。

特に有機フッ素化合物を対象とする合成法であれば代替法も限られ、さらに安

全性や利便性を考慮する上でも電解反応や光反応の利点は大きくなる。本論文

の主題はまさに有機フッ素化合物の合成へ電解反応や光反応を利用するという

ものであり、今回得られた知見が電解反応や光反応の利用に繋がることを期待

している。 
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