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研究成果の概要（和文）：（１）ベンゾスピロ[3.3]ヘプタン類のRh触媒骨格転位反応、（２）(2-ピリジルメチ
レン)シクロブタンのRh触媒カルボニル化反応、（３）シクロブテノールのPd触媒開環アリール化反応、（４）
シクロプロペノンとN-(ピバロイルオキシ)アミドの塩基触媒による[3+3]型環化反応、（５）2-[(2-アジドフェ
ニル)エチニル]アニリンのAu/Rh混合触媒系によるカスケード環化反応、（６）シクロプロペノンとアミドのAg
触媒開環[3+2]型環化反応、（７）β-(アリールエチニル)ケトンのRh触媒アリール化/環化反応、（８）1,2-ビ
ス(2-アリルフェニル)エチンのRu触媒二重環化反応を開発した。

研究成果の概要（英文）：In this study, research on catalytic transformations of bicyclic compounds 
to monocyclic compounds through sequential bond cleavage was conducted, and sevaral reactions were 
developed. Rh-catalyzed skeletal rearrangements of benzofused spiro[3.3]heptanes gave substituted 
naphthalenes. Rh-catalyzed carbonylation of (2-pyridylmethylene)cyclobutanes gave five-membered 
cyclic ketones. Pd-catalyzed ring-opening coupling of cyclobutenols with aryl halides gave γ
-arylated α,β-unsaturated ketones. 2-[(2-Azidophenyl)ethynyl]anilines cyclized by Au/Rh relay 
catalysis to give 5,10-dihydroindolo[3,2-b]indoles. Ag-catalyzed ring-opening [3+2] annulation of 
cyclopropenones with amides gave 5-amino-2-furanones. Rh-catalyzed addition of arylboronic acids to 
β-(arylethynyl) ketones gave (arylmethyl)naphthalenes. Ru-catalyzed cycloisomerization of 1,2-bis
(2-allylphenyl)ethynes gave 2,2′-dimethyl-3H,3′H-1,1′-biindenes, and tandem RCM of the diynes 
gave 2,2′-unsubstituted biindenes.

研究分野： 有機化学

キーワード： 環化　骨格転位　アリール化　ロジウム　シクロプロペノン　カルボニル化　開環
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研究成果の学術的意義や社会的意義
環歪みを有しユニークな反応性を示すシクロブタン、シクロブテン、シクロプロペン誘導体の新しい遷移金属触
媒反応を開発することができた。また、連続的な結合切断反応の持つ合成化学的な有用性を示すこともできた。
今後、機能性π共役分子の選択的合成などに応用されることが期待される。さらに、遷移金属触媒による炭素骨
格再構築反応の可能性、現時点での課題、および今後の展望についても有益な情報を得ることができた。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
 炭素環式骨格を有する脂環式、芳香族化合物はあまねく存在しており、有機化学の根幹をな
す重要な化合物群である。したがって、環状骨格を構築する反応（環化反応）は、古くから精
力的に研究がなされており、今日でもなお活発な研究分野である。これまでに様々な形式の環
化反応が開発されており、現在では適切な手法によってシクロプロパンからマクロサイクルま
で多種多様な環状化合物を得ることができるようになった。 
 有機化合物の基本骨格となる炭素－水素結合、炭素－炭素結合を遷移金属触媒によって活性
化し新たな結合生成を行う手法は、近年注目を集めている。環歪みを有し反応性に富むシクロ
プロパン、シクロブタン誘導体の炭素－炭素結合を触媒的に切断し、アルキンや一酸化炭素な
どの不飽和有機化合物を挿入させてより大きな環を構築する反応は、近年注目を集めている。 
 
２．研究の目的 
 環を壊して環を作るという手法の可能性に着目し、遷移金属触媒によるビシクロアルカン、
スピロアルカン、およびビシクロアルキルの連続的な炭素－炭素結合切断を伴う環構築反応の
開発を目的とした。より具体的には、二環式炭化水素の２回の炭素－炭素結合切断を経由する
触媒的環構築反応の開発を目的として研究を行った。 
 
３．研究の方法 
 シクロブタン化合物、シクロプロペノンを出発物質として用い、C–H 結合活性化、遷移金属
触媒への C–C 酸化的付加、β 炭素脱離など不活性結合の切断を足がかりとする環構築反応、と
りわけ連続的な結合切断、結合生成を伴う反応を各種検討した。なお、研究計画にあった反応
系中でのビシクロアルカン骨格の構築－β 炭素脱離については予備検討の過程で困難であると
判断した。また、ビシクロアルキルの連続的炭素－炭素結合切断については構想のみで実際に
は検討できなかった。 
 
４．研究成果 
（１）ベンゾスピロ[3.3]ヘプタン類のロジウム触媒による連続的な 2 回の炭素－炭素結合切断
を経るナフタレン誘導体への骨格転位反応を開発した。ベンゼン縮環 2-(2-ピリジルメチレン)
スピロ[3.3]ヘプタンの場合、Wilkinson 触媒存在下、p-キシレン中、150 °C での加熱により、ピ
リジン配向基によりアシストされた C–C 酸化的付加による 5 員環ロダサイクルの生成、続く β
炭素脱離による 7 員環ロダサイクルの生成、還元的脱離、および二重結合の異性化による芳香
化が起こり、1-メチル-3-(2-ピリジルメチル)ナフタレンを 90%収率で与えた。この反応におい
て、2 回目のベンゾシクロブテン部位での C–C 結合切断は distal 位で選択的に起こっている。
また、ベンジル位にメチル基を導入した基質で同様の条件下反応させたところ、反応性が低下
し、distal 位の切断による生成物が 13%、proximal 位の切断による生成物が 10%収率でそれぞれ
得られた。 

 
 一方、ベンゼン縮環 2-フェニルスピロ[3.3]ヘプタン-2-オールを触媒量の[Rh(OH)(cod)]2 存在
下、p-キシレン中、150 °C で加熱した後、シリカゲル処理をしたところ、3-メチル-1-フェニル
ナフタレンが 54%、α,β-不飽和ケトンが 29%収率でそれぞれ得られてきた。前者の生成物は
proximal 位で、後者の生成物は distal 位でそれぞれ 2 回目の炭素－炭素結合切断が起こってい
る。 

 
 原料基質のベンジル位への置換基導入により、distal 位での切断が不利になることがわかった
ので、ベンジル位にメチル基、エチル基などを導入したベンゼン縮環スピロ[3.3]ヘプタン-2-オ
ールを用いて反応を行なったところ、α,β-不飽和ケトンの副生を完全に抑えることができ、目
的とする置換ナフタレンを 56–64%収率で得ることができた。 



 
（２）(2-ピリジルメチレン)シクロブタンの Rh 触媒による炭素－炭素結合の切断を伴うカルボ
ニル化反応を開発した。ピリジル基の分子内配向によりシクロブタン C1－C2 結合が Rh に酸化
的付加し、生じたロダサイクルに対する CO 挿入、続く還元的脱離により 2-(2-ピリジルメチレ
ン)シクロペンタノンおよびその異性体を与えるものである。少なくとも一つのアリール基を有
する 1,1-二置換-3-(2-ピリジルメチレン)シクロブタンにおいては、Rh(I)–DPPBZ 触媒存在下で
効率的に反応が進行した。一方、1,1-ジアルキルシクロブタンおよびモノ置換体の反応は
Rh(acac)(CO)2を用いた場合に良好な収率で生成物を与えた。 

 

 このカルボニル化反応は、毒性の高い CO の代わりにパラホルムアルデヒドを CO 源として
用いても同様に進行し、CO を使ったときよりも高収率で 5 員環ケトンを与えた。 
（３）シクロブテノールの Pd 触媒による開環アリール化反応を開発した。Pd(0)–XPhos 触媒お
よび炭酸銀(I)存在下、トルエン中、65 °C において、tert-シクロブテノールと臭化アリールの開
環カップリング反応が進行し、γ-アリール-β,γ-不飽和ケトンを 30–79%収率で与えた。本反応は、
パラジウム(II)シクロブテノラートの β 炭素脱離による開環を経て、鎖状ケトンを与えている。 

 
 オルト位に CHO 基、CN 基を有するヨウ化ベンゼンを用いた場合は、開環カップリング後に
分子内縮合が進行し、2-アシルナフタレンを与えた。 

 
（４）金／ロジウム混合触媒系による 2-[(2-アジドフェニル)エチニル]アニリンのカスケード環
化反応を開発した。本反応は金触媒によるアニリン部位の環化、ロジウム触媒による C–H アミ
ノ化を経て進行し、5,10-ジヒドロ[3,2-b]インドールを与える。 

 
 2-[(2-アジドフェニル)エチニル]フェノールも塩基／ロジウム混合触媒存在下、同様のカスケ
ード型環化により 10H-ベンゾフロ[3,2-b]インドールを与えた。 

 
（５）銀触媒によるシクロプロペノンとアミドの開環[3+2]型環化を開発した。本反応はシクロ
プロペノン C–C 結合へのアミドカルボニル結合の挿入によって 5-アミノ-2-フラノンを与える
ものである。アミドを溶媒とする方法、クロロベンゼンにアミドを滴下する方法、2 種類の方
法が利用できる。ホルムアミドを用いた場合、反応が最も効率的に進行したが、アセトアミド，
チオアミドも反応基質として用いることができた。 

 
（６）ロジウム触媒による β-(アリールエチニル)ケトンのアリール化／環化反応を開発した。
本反応はアリールロジウム種のアルキン部位への位置選択的な付加、1,4-ロジウム移動、カル



ボニル結合への分子内付加、プロトン化を経て進行し、第 3 級テトラリン-1-オールを与え、こ
れの脱水／芳香族化により置換ナフタレンを与えた。本反応により、置換アントラセン、ナフ
タレンのみならず最大五環式化合物を合成することができた。 

 

（７）ルテニウム触媒による 1,2-ビス(2-アリルフェニル)エチンの二重環化反応を開発した。
Cp*Ru(II)触媒存在下では環化異性化反応が進行し、2,2′-ジメチル-3H,3′H-1,1′-ビインデンを与え
た。 

 

 一方、Hoveyda–Grubbs 第 2 世代触媒存在下ではタンデム閉環メタセシス反応が進行し、
3H,3′H-1,1′-ビインデンを与えた。 

 

（８）シクロプロペノンと N-(ピバロイルオキシ)アミドの塩基を触媒とする形式的な[3+3]型環
化反応を開発した。触媒量の炭酸カリウム存在下、THF 中、60 °C という温和な条件で、N-(ピ
バロイルオキシ)アミドを 1,3-N,O-双極子とする[3+3]型環化反応が進行し、2,4,5-三置換-1,3-オ
キサジン-6-オンを最高 99%収率で与えた。この反応は、N-(ベンゾイルイミノ)ピリジニウムイ
リドを用いる従来法と比べて極めて有効な合成手法である。 
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