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第24巻

有機化学学生実験における一考察（w）
一2一メチルシクロヘキサノールの製造一

東田 卓＊ 伊藤詣二＊ 田中義光＊ 光井信二＊

A S加dy of Experiments for Students in Organic Chemistry（VI）

  一Preparation of2－Methy1cyc1ohexano1川

Suguru HIG AsmDA＊ Keiji Im㎡ Yoshimitu TANAK＾＊ Shinji MITsUI＊

                     ABSTRACT

 We h副ve reported the deve1opment of a s6エies of oエg㎜ic experiments on syntheses of日1iphatic compounds

foI st皿dents from the point of view such as modemizing theme，s洲ing expenses，reducing waste genemtion，

aI1d incre田sing5afety．Im this paper，we正eport that the syntheses of2－methyl－cyclohex田no1fエ。m1－methyI－

cyclohexene w仙11ydrobor田tion method肛e applied to the organic expeimellt for students．We have used

I1・Bu4NBH4－EtB正reagent system as a sou正se of boIane，because of the simple and easily h田ndled re日gent and

solubility foエ。－ganic solvent，md ex邊mined the optimum正e田。tion conditions and post treatment．ln this

experimellt，our stude皿ts co皿1d1eam p1ami11g t11e cIe㎜experime－1t五1metllod，and the opemtion of amlytical

imtmme－1ts such as IR and GC，

Key Words：0rganic expeエiment，1－MethyIcyc1ohexe皿e，Alkene，Hydmbomtion

1．緒 論

 近年における有機化学の進歩や，環境問題の重要性の

観点，そして価値観の多様化に伴う教育の多様化の見地

から，各教育機関において有機化学の学生実験に対して

新しい試みがなされている．

 本校有機化学実験においても，テーマの近代化，安価

で安全でクリーンな実験の方法の開発，試薬の少量化，

及び機器分析の導入などを行ってきた1〕．また近年の

「生物」化学的なものの考え方から糖やアミノ酸等の化

合物を用いた反応を行い，ただ単に生物化学だけでなく

立体化学的な化合物の合成や分析の検討を行ってきた．

 古典的な有機化学学生実験テーマとして，芳香族化合

物を用いたベンゼンから二トロペンゼン，次にアニリン

ヘの還元，ジアゾ化，カップリングまたはSandmeyer

反応によるクロロベンゼンの合成等の一連の実験がある．

このテーマはそれぞれ個々の単位反応の理論的重要性や

実験操作の体得という意味で優れたものである．これに

対して，脂肪族化合物を用いた系統的な学生実験テーマ
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の開発は遅れていると思われる．そこで筆者らは，先に

述べたテーマの近代化，クリーンな実験の方法の開発等

の観点に立った上で，教育上重要と思われる有機化学の

理論を学習できる脂肪族化合物の実験テーマの開発を行

ってきた．即ち，シクロヘキサノールからシクロヘキサ

ノンヘのクリーンな酸化、グリニャール反応による1一

メチルヘキサノールの合成，脱水による1一メチルシク

ロヘキセンの合成，硫酸付加一アルカリ加水分解による

1一メチルシクロヘキサノールの合成，SN1反応による

1一クロロー1一メチルシクロヘキサンの合成等である．

（Sc116m61）

 今回筆者らは昨年度からの懸案事項であった，1一メ

チルシクロヘキサノールの位置異性体である「2一メチ

ルシクロヘキサノール」の合成を課し．試薬の差異によ

る立体選択性と反応性の変化，及びその生成物の物性の

差異を体得させようと試みた．

 一般にオレフィンからアルコールを合成する反応は硫

酸付加反応2，，ハイドロボレーションー過酸化水素酸化

2〕，酸化的水銀化一脱水銀2〕，等が知られているが，収

率の問題，配向性，危険性，有害性，経済性の問題等そ

れぞれの方法には一長一短があった．今回は2一メチル

シクロヘキサノールを合成するため特にハイドロボレー

一85一



東田卓伊藤詣二 田中義光 光井信二 大阪府立高専研究紀要

】H－NMR：株式会社日立製作所R－1200

     内部標準 TMS

5＿6」ピニピ
              ∬

             さ＿5㎝

Sch6mθ1

ションについて，学生実験に適用するため種々の検討を

行った．ハイドロポレーションはH．C．BROWN引らが

精力的に研究した，ホウ素化合物を用いオレフィンから

ホウ素化有機化合物を作る方法である．この方法を用い

るとホウ素の小さな電気陰性度と立体障害の影響で他の

方法と異なりアンチマルコブニコフ配向となる．しかし

学生実験用に適用された例は少なく幻今回のテーマに応

用するためにはまだ多くの課題を残している．今回筆者

らはそれらの点を克服し，本校の学生実験に応用するこ

とができたのでここに報告する．

2、実 験

2，1 使用試薬

 シクロヘキセンは薬理化学工業株式会社製一級試薬を

そのまま使用した．1一メチルシクロヘキーセンは1一メ

チルシクロヘキサノールをリン酸によって脱水して得た

粗生成物を常圧蒸留後GC純度＞99％のものを使用し

た．

 抽出等に用いた酢酸エチル．ジエチルエーテルは薬理

化学工業株式会社製一級試薬をそのまま使用した．

 その他特筆すべき試薬はその度毎に記載する．

2．2 分析機器

 生成物の構造決定や純度の確認は，ガスクロマトグラ

フ分析，IR，1H－NMRの測定により行った．機種，型

式は下に示す．

 GC：島津製作所 GC－4CPF （カラム；ガラスカ

ラム4mx1m，充填剤：Silicone SE10，1O％，

Chromsorb60－80メッシュ）検出器：FID

 IR：日本分光工業株式会社 IRA－2分光光度計

   NaC1Neat

3．反応条件及ぴ処理方法の検討

 まず1一メチルシクロヘキセンの代わりに入手容易な

シクロヘキセンを用いスクリーニングを行った．

 最も一般的に用いられているボランテトラヒドロフラ

ン錯塩は1M 100m14100円と非常に高く学生実験に用

いられる値段ではないので，学生実験に既に用いられて

いる既報4〕を基に反応を行った．尚，本研究で行った結

果をTab161に示した．

3．1 ジメチル硫酸及びその類縁体による方法

 まず文献記載引の方法を行った．従来から行っている

少量化の観点から，シクロヘキセン8．2g（100mmo1）

を出発原料とした．非水系反応で行うため溶媒として乾

燥，蒸留後，使用直前にアルミナカラムを通したTHF

を使用した（以下THFはこのグレードの物を使用した）

THF60mI中，水素化ホウ素ナトリウム4．5g（60

mmo1），蒸留したジメチル硫酸7169（60mmo1）を

徐々に加えた．その時点では余り発熱はしなかったが，

かき混ぜている最中，ときに激しく反応し，非常に不安

定な反応であり温度制御が困難であった．3時間後，反

応を終了させるため冷水を穏やかに注いだが，再び激し

く反応した．アルカリを加え，過酸化水素水による酸化

の段階でも，穏やかに滴下しているにもかかわらず，三

たび激しく反応した．常法処理の後，オイル状の液体で

あるシクロヘキサノール8．5g（収率85％）を得た．

 この様に，高収率で得られたが，不手際な学生が初め

ての実験として行う場合，反応の暴走による爆発や突沸

及び動揺による器具の転倒とそれに引き続く薬品の飛散

等は避けられ得ない．また酸化剤として用いているジメ

チル硫酸は優秀な試薬ではあるが，化審法に指定されて

いる劇物で許容濃度はO．l ppm（青酸ガスの約100倍），

発ガン性の疑いがあるためこの方法は断念した．

 次にジメチル硫酸と同様に骨格内にS－O結合をもつ

ジメチルスルホキシド（DMSO）を用いて反応を試み

た．同様の反応条件で反応を行ったにもかかわらず，

DMSO滴下時にはまったく発熱及び溶液の変化がなか

った．THF還流温度まで上昇後，常法処理を行ったが，

目的物は得られなかった．

 さらに，中心硫黄の酸化数の高いスルホン構造を持つ

スルホランを用いて検討を行った．しかしDMSOの場

合と同様に反応を起こさなかった．

 以上の結果をまとめると，水素化ホウ素ナトリウムか
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Table1 reaCtiOn

reagent

NaBH4＋Me2S04

Na BH4＋DMS O

conditions

Na BH’十Sul fol ane

Na BH4＋A l C lヨ

T B A B‡

T B A B＊

T B A B＊

condi t i on

40℃

60℃

60℃

60℃

r、

r．

3h

2h

2h

2h

t．

t l

n0

n o

yield／％

85

reaCtiOn

reaCtiOn

55

10 O榊

1O O榊

r． t．        70

‡  t e t ra－n－buty l ammon i umbora t e

＊＊  cont a i n i ng aコky l ammon i umborat e

らボランを発生させる還元剤として用いられ得る硫黄源

はS（十VI）の酸化数を持つ硫酸エステルのみであり，S

（十1V）のスルホンやS（十I）のスルホキシドでは反応が

進行しないことがわかった．（Schem62）しかし他の

硫酸エステルでも毒性及び危険性はジメチル硫酸と大差

ないものと考えこの方法は断念せざるを得なかった、

3．2 ルイス酸を用いる方法

 次にBrownらの報告している3〕ルイス酸と水素化ホ

ウ素ナトリウムを用いてボランを発生する方法を検討し

た．ルイス酸として最もよく用いられているのは三フッ

化ホウ素エチルエーテル錯体であるが，これも毒性が高

く，かつ少量の水と反応することにより発生するフッ化

水素はガラスを溶かすだけでなく呼吸粘膜も強く侵すた

め，初心者である学生には不向きであると判断した．そ

こで無水塩化アルミニウムについて検討を行った．アル

ゴン雰囲気下，THF50m1，水素化ホウ素ナトリウム

1．89g（50mmo1），無水塩化アルミニウム2．27g（17

mmo1）を順次穏やかに加えたところ，激しく発泡し

た．次に穏やかにシクロヘキセン8．21g（重OOmmo1）

を加えたが何の変化も見られなかった．2時間の還流の

後，常法処理により5．5gの組成物を得た（55％）．GC

の。heckでもまだ幾分かの原料が残っており，反応も激

しく危険なわりに収率がよくなく，また空気中の水分と

塩化アルミニウムが反応し大量の塩化水素ガスが出るた

め，やはり初心者には余り向いていないと考えられる．

そこで抜本的な改良を加えることを試みた．

・・い・。・・ぺ・。・一・へ値・・。・・

         →BHヨ・⊂HぺN・S04

・け1・冒一・1・…（興

→BH ＋e＋〔    ヨ

・・こ市。・・中・3・一・へ値O・・

         →BH3・e＋〔

Scheme2

3．3 テトラヒドロほう酸テトラノルマルブチルアンモ

  ニウムを用いる方法

 種々の文献検索の結果，筆者らはBrandstromらの5

報告を参照にスクリーニングを行った．これはボラード
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の対イオンとして相間移動触媒としてよく用いられるテ

トラノルマルブチルアンモニウムイオンを使い，他のナ

トリウム塩より反応性を制御しつつ，均一溶液中に反応

させることによりスムーズに反応を進行させる方法であ

る・この方法を用いると若干手間はかかるが室温で行え，

かっ安全であると言う利点がある．

・テトラヒドロほう酸テトラノルマルブチル了ンモニウ

 ムの合成

 200m1の工一レンマイヤーフラスコに純水20m1及び

臭化テトラノルマルプチルアンモニウム32．2g（lOO

mmo1）を入れよくかきまぜ．水浴下25ml，5N－Na－

OHaqを滴下した．次に水素化ホウ素ナトリウム3．78

g（m mmo1）を純水10mIに溶かした溶液を滴下し

た．滴下終了後，塩化メチレンで抽出し，炭酸カリウム

で乾燥後，濃縮しテトラヒドロほう酸テトラノルマルブ

チルアンモニウムの粗結晶26g（quant．）を得た．

・テトラヒドロほう酸テトラノルマルブチルアンモニウ

 ムを用いての反応

 THFと同様にアルミナカラムを通した塩化メチレン

を使用し，200m1の3つロフラスコをよくアルゴン置

換し，テトラヒドロほう酸テトラノルマルブチルアンモ

ニウム6．43g（25mmoユ），塩化メチレン50m1，シク

ロヘキセン4．1ユg（50mmo1）を順次いれ，水浴下よ

くかき混ぜながら臭化エチルを滴下した．滴下終了後，

室温に戻したところ，穏やかにエタンガスの発生がみら

れた、30分後，ガスの発生が終わったので反応を終了

させるため，12．5mユのエタノール続いて酸化のため10

m1の3N－NaOHaq，6．8gの30％H20宝を滴下した．

 工一テルを用い抽出乾燥後，エバポレータで濃縮した

ところ7．2g（＞ユOO％）のシクロヘキサノールを得た．

GCでは副成物の臭化テトラノルマルブチルアンモニウ

ムの存在が確認されたが，今までのデータの中で最も優

秀な結果であったので本方法を学生実験に適用すること

にした．

3．4 2一メチルシクロヘキサノールの合成及び反応操

   作の決定

 まずシクロヘキセンの場合と同様な条件で反応を試み

た．アルゴン雰囲気下，テトラヒドロほう酸テトラノル

マルブチルアンモニウム6．43g（25mmo1），塩化メ

チレン50mL 1一メチルシクロヘキセン4．81g（50

㎜o1）を入れ，．水浴下臭化エチル1O．lO〆11O㎜ol）

を滴下した．30分の室温がきまぜ後，12．5m1のエタ

ノール処理及び1Om13N－NaOHaq，6．8930％

H202酸化処理後，工一テル抽出を行った．無水硫酸ナ

トリウム乾燥後，オイル状の粗生成物9．0g（〉100％）

を得た．しかしGCによる純度測定の結果，かなりの量

の副生成物であるテトラヒドロほう酸テトラノルマルブ

チルアンモニウムが存在することがわかった．そこでア

ルコールを溶かしテトラヒドロほう酸テトラノルマルブ

チルアンモニウムを溶かしにくい工一テルを加え，さら

にその溶液を純水で水洗することを試みた．その結果，

2．5g（50％）の所期のアルコールを得ることができた．

GC純度（＞90％）

 しかし収率の点で問題があるため，反応はまったく同

一条件のまま，工一テル抽出の後純水で3回洗浄したと

ころ，GC純度（＞90％）のアルコール3．5g（70％）

を得ることができた．以上の結果より，所期の目的であ

った1一メチルシクロヘキセンから安全かつ高収率で2

一メチルシクロヘキサノールを得ることができた．

3．5 機器分析結果

 IRの比較を行うため1一メチルシクロヘキサノール

のチャートと重ねてFig．1に示した．図は1000～1200

cm－1のC－O伸縮振動の吸収を示す．一般に6員環を

含むアルコールは低波数にずれるが原則として第2アル

コールは1100cm－1，第3アルコールは11500m．1であ

り引Fig．1はその結果をよく表している．また1HNMR

は既知データとよく一致している．

100

ざ50
こ

0
    1200   1000   800

川
 ハ

w川 へ
…＾．

昔

11ミ！1

lli 1
�P1－l1舳1搬ii 邊

≡

毛

ノ 10602－Ne

11301・Ne

1200 1000 80Ω

η〔バ1

Fig．1
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4．考 察

 これらの反応はすべて，化学量論的には水素化ホウ素

ナトリウムからヒドリドイオンを奪い，ボランを発生さ

せる方法である．しかし直接ワンポットで奪う方法は反

応としては過激であり初学者である学生には向かない．

今回検討したテトラヒドロほう酸テトラノルマルプチル

アンモニウムを用いる方法は，水素化ホウ素ナトリウム

から相間移動触媒である臭化テトラノルマルブチルアン

モニウムを用い安定で，学生にも取り扱いやすいテトラ

ヒドロほう酸テトラノルマルブチルアンモニウムとし，

ヒドリドイオンを穏やかに酸化する臭化エチルを加え，

問題のヒドリドイオンをエタンガスとして系外に出す方

法である． （Sch6m83）

 この方法は他の方法に比ベワンステップ増えるため実

際の合成化学的な目的としては若干劣るかも知れないが，

危険な試薬を使わずかつ室温で行える点で本学生実験に

於いては非常に有用な方法といえる．

 発生したボランはオレフィンに親電子付加する．この

際．ホウ素の電気陰性度のため及び立体障害の影響で必

ずアンチマルコブニコフ配向となる、（一般にオレフィ

ンヘの付加は親電子付加反応は途中カルボカチオンを経

由するため必ずマルコブニコフ配向となる．）そこでア

ルカリ条件下，H202により酸化すると所期のアルコー

ルが得られ，異性体である1一メチルシクロヘキサノー

ルはGC比で5％以下となる．この異性体の副成収率が

低いため得られた2一メチルシクロヘキサノールを蒸留

等単離精製する事なく，IRによりさきに挙げたC－O

伸縮振動のシフト値を1一メチル体と比較することがで

き，非常に優秀な方法であると考えられる．以上の方法

により学生実験に用いることができた．

5．1 学生実験への適用

・1一メチルシクロヘキセンから2一メチルシクロヘ

キサノールの合成

く2一メチルシクロヘヰサノール＞

 200m1の四つロフラスコにテトラヒドロほう酸テト

ラノルマルブチルアンモニウム3．2gをいれ温度計，滴

下ロート，還流冷却管，かくはん機を付け，よくアルゴ

ン置換する．（滴下ロート，還流冷却管には着脱可能な

風船付きゴム栓を準備しておく．）

 両方の風船にはわずかに膨らんでいる程度のアルゴン

を入れておく．滴下ロートを通し水浴下1一メチルシク

ロヘキセン2－4g，塩化メチレン25mユを入れる．よく

かきまぜながら，ポC前後に保ち臭化エチル5．5gを

穏やかに滴下する．滴下終了後，室温でさらに30分かき

まぜる．その時風船が膨らみ始めたら，風船をとりはず

す．発泡が終わったら反応を停止させるため，再び水浴

に戻す．6m1のエタノール，次に5m13N－NaOHaq

3－4930％H202の順にゆっくり滴下する．K玉でんぷ

ん紙を用い反応の終了を確認後，工一テルで3度抽出す

る．純水で2度洗浄後，無水硫酸ナトリウム乾燥し，溶

媒を留去する．

5．2 実施結果

 以上の条件で学生に本実験を果した．ほとんどの学生

がGCによる定性及び定量とIRによる帰属ができるに

十分の収率で当該アルコールを得た．

・一B・4NB・・NαBH4一中・一B・4NBHいN口B・ 6．まとめ

n－Bu4NBH4・E亡B・

一・・洲へ・1舟丁・・。・・・…。・・。・6

6州一・身一～1
          H2

し［斗」止小

Sch6me3

 以上本研究により，ハイドロポレーションとして一般

的に用いられていた硫酸ジメチルを使う方法やルイス酸

を用いる方法の欠点を克服し，安全かつ高収率でテトラ

ヒドロほう酸テトラノルマルブチルアンモニウムを用い

てハイドロボレーションを進行させる方法を確立するこ

とができた．またこの反応が収率よく進行したことによ

り学生実験のため考案した一連の実験サイクルにおける

ルートが完成した． （Schem84）

 本研究により未だかつてない「脂肪族」に関する一連

の学生実験ルートができた．またこのルートの中には脂

肪族反応には欠かせない，酸化還元，グリニャール反応
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脱水，付加，置換等の重要なテーマが含まれており，有

機化学に関する初学者である学生にとって最初のテーマ

として非常に価値があるものと考えられる．

 化学教育における実験の必要性として実験の中で実際

に出会う様々な体験を通しての学習興味の喚起，及び化

学技術者として必要な実験技術の修得が挙げられる．

 今回のこれらの実験を通し反応の理論や原理，薬品の

物性，有効な実験技術などの他に，環境保全の問題や反

応過程の計画，安全性，経費の節減，分析機器の利用な

ど．化学者としてとるべき態度をより生きたものとして

体験させることができ，教育上大きな効果があったもの

と考える．

 なお，この研究及び一連のテーマを進めるにあたり種

々御尽力頂いた林伸光氏，故古沢健二氏に深く感謝致し

ます．
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