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 ポルフィリンおよびその類縁体は、生体内の酸素運搬・貯蔵を行うヘム、

薬物代謝を行うシトクロム、および光合成に関与するクロロフィルなどの

活性中心として存在し、生命維持に必須の機能に深く関わる大環状芳香族

化合物である。また、近年、触媒、分子センサー、医薬品、太陽電池用半

導体材料などの基盤分子として様々な機能性を持つ人工的なポルフィリン

化合物の開発についても数多く報告されている。1)
 一般に、これらのポル

フィリン化合物の機能発現に関わる化学的、物理的、および生物学的性質

は、中心金属の種類やその軸配位子の他、

ポルフィリン環周辺の化学的環境、すなわ

ちポルフィリン環上の置換基の電子的寄与

および立体的効果に依存することが知られ

ている。そのため、ポルフィリン環への効

率的な置換基導入法や多様性に優れた新規合成中間体の開発が盛んに行わ

れている。中でも、フッ素官能基などの特異な物性を示す官能基を持つポ

ルフィリンの合成法や複雑な構造を持つポルフィリンを構築する上で「手

がかり」となる反応性に富む官能基を持つ合成中間体の開発が注目されて

いる。このようなポルフィリン化合物の合成は、従来、ジピロールメタン



誘導体を用いた縮合反応（  マクドナルド法など  ）によりもっぱら行われ

てきた（式１）。2)
 しかしながら、これらの方法は多段階を要し、目的と

するポルフィリンの収率が 10％にも満たない上、副生成物が多く、精製が

困難であるなど多くの欠点がある。  

 

 

 

 これに対して、著者は、ハロゲン化ポルフィリンと有機金属反応剤との

Pd など遷移金属触媒を用いたクロスカップリング反応を行えば、所望の官

能基を持つポルフィリンの合成が短工程で可能になるものと考えた。そこ

で、有機亜鉛反応剤を用いて特異な物性を与えることが期待されるフッ素

原子を含む官能基の導入について検討した。また、あらかじめ官能基化さ

れた Grignard 反応剤を用いて複雑な構造を持つポルフィリンを構築する上

で有用な合成中間体として利用できるエステルなどの官能基を持つポルフ

ィリンの合成について検討した。さらに、様々な官能基に変換できる多用

途な官能基としてシリル基に着目し、シリルメチルマグネシウム反応剤を

用いたポルフィリン環へのシリルメチル基導入についても検討した。その

結果、次に示す 3 つの新規な反応の開発に成功した。  

 

 



1）ハロゲン化ポルフィリンとビス (ポリフルオロフェニル )亜鉛反応剤との

カップリングによるポリフルオロフェニルポルフィリンの効率的合成  

ペンタフルオロフェニル基を持つポルフィリンは、フッ素に起因する特

異な物性や反応性を示し、分子認識のホスト分子やルイス酸触媒としての

利用が注目されている機能性に富んだ化合物である。しかしながら、ペン

タフルオロフェニル基を持つポルフィリンの合成法にはこれまであまり良

い方法が知られていなかった。例えば、Therien らは、ハロゲン化ポルフィ

リンと C6F5ZnCl との Pd 触媒を用いたカップリングによる合成法を報告し

たが、この方法は中心を亜鉛で保護したブロモポルフィリンを用いる必要

があり、しかも二つの反応例しか報告されておらず、その後の展開もなさ

れていない。3)
 これに対し、著者は、無金属ポルフィリンへのペンタフル

オロフェニル基導入について検討したところ、Pd 触媒存在下、リガンドと

して t-Bu3P･HBF4 を用い、ハロゲン化ポルフィリン 1 とビス (ポリフルオロ

フェニル )亜鉛反応剤 2 とのカップリング反応を行うことにより、ペンタフ

ルオロフェニル基などのポリフルオロフェニル基が導入されたポルフィリ

ン誘導体 3 が短時間かつ高収率で得られることを明らかにした（式２）。4)
 

 

 

2）官能基許容性 Grignard 反応剤との Pd 触媒熊田カップリングによるポル

フィリンの新規修飾反応  

エステルなどの求電子性官能基を持つポルフィリンは、複雑な構造を持

つ様々な機能性ポルフィリンの構築に有用である。そのような官能基を持



つポルフィリンの合成法として、当研究室ではすでに有機亜鉛反応剤を用

いたクロスカップリング反応を報告している。 5)
 しかし、この反応では、

有機亜鉛反応剤由来の Zn(II)イオンがポルフィリン中心に配位した生成物

を与えてしまうため、他の金属を導入する場合には、強酸により一度配位

した Zn(II)イオンを除去して無金属体に変換した後、再び別の金属塩と反

応させなければならない（式３）。また、このような工程数の増加に加え、

脱メタル化には強酸性条件が必要なため、導入された官能基を損なう恐れ

がある。したがって、エステルなどの反応性に富む官能基をもつ無金属ポ

ルフィリンの合成法の改善が望まれている。  

 

 

著者は、Mg(II)イオンが Zn(II)イオンよりもはるかに緩和な酸性条件で

ポルフィリン中心から脱メタル化できることに注目し、他の置換基への変

換が容易な反応性に富む官能基の導入に有機マグネシウム反応剤の利用を

考えた。そこで、Knochel らにより開発されたエステルなど求電子性官能

基を分子内に許容できる Grignard 反応剤 6)
 とハロゲン化ポルフィリンと

の熊田クロスカップリングについて検討した。その結果、 Pd(OAc)2 及び

t-BuXPhos から成る触媒系を用いると、ブロモポルフィリン 1 と官能基許

容性有機マグネシウム反応剤 4 との熊田クロスカップリングが容易に進行



し、生じた Mg 錯体を希塩酸やクエン酸水溶液で脱メタルすることで官能

基化された無金属のポルフィリン 5 が比較的高い収率で得られることを明

らかにした（式４）。 7) 

 

 

3）ハロゲン化ポルフィリンとシリルメチル Grignard 反応剤との Pd 触媒熊

田カップリングによるシリルメチルポルフィリンの合成及びその変換反応  

シリルメチル基は様々な官能基へ変換できるため、合成化学において汎

用される置換基である。したがって、シリルメチル基が導入されたポルフ

ィリンは、複雑な構造を持つ機能性ポルフィリンの構築において有用な合

成素子に成り得ると考えられる。しかしながら、これまでポルフィリン環

へのシリルメチル基の直接的な導入例はほとんど知られていない。そこで、

著者は、シリルメチルマグネシウム反応剤を利用したポルフィリン環への

シリルメチル基導入について検討した。その結果、Pd 触媒存在下、ハロゲ

ン化ポルフィリン 1 と R3SiCH(R
1
)MgX 6 とのカップリング反応を行うこと

により、シリルメチル基を持つポルフィリン 7 の効率的な合成法を確立し

た（式５）。8)
 さらに、このシリルメチル基がホルミル基やオレフィンな

どの多様な官能基へ容易に変換できることを見出し、シリルメチルポルフ



ィリン 7 が機能性ポルフィリンを構築する上で汎用性に優れた合成素子と

して利用できることを明らかにした。  

  

結論  

 以上、有機亜鉛およびマグネシウム反応剤を用いることで、ポルフィリ

ン環にポリフルオロフェニル基、反応性に富む官能基およびシリルメチル

基を導入できる３種の新規な反応の開発に成功した。これらの反応は、様々

な機能性ポルフィリンの構築において有用なツールとなるものと期待され、

実際、当研究室で開発した不斉認識能を持つポルフィリン二量体 1b)
 の構

築に応用されている。  
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