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研究成果の概要（和文）：複素環化合物は、医薬品や農薬の候補化合物であったり、液晶、太陽電池、機能性色
素、半導体の原料など有用な化合物が多い。本研究では、持続可能性を考慮し、安価で安全な反応剤を用いた複
素環化合物の簡便な合成法の開発に主眼をおいた。その結果、ヨウ素反応剤や、アミノ酸の一種であるプロリン
を触媒に利用して、ベンゾオキサジン、キナゾリノン、フェナントリジノン、キノキサリノン、オキサゾール、
ベンゾオキサゾールなどの環境調和性の高い合成法を発見した。

研究成果の概要（英文）：Heterocyclic compounds are useful for the development of biologically active
 compounds such like pharmaceuticals and agrochemicals.  In this project, we tried to develop the 
synthetic methods of useful heterocycle  based on sustainability using cheap and non-toxic reagents 
and catalyst.  As a results, we have developed the synthesis of benzoxazine, quinazoline, 
phenanthoridinone, quinoxaline, oxazole, and benzoxazole using catalytic iodine and proline as 
catalyst.      

研究分野： 生物有機化学
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  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
幅広い利用用途を持つ複素環化合物の簡便で効率的な合成法の開発は学術的価値が高い。特に近年毒性があり高
価かつ有限な資源である遷移金属触媒を利用しない遷移金属フリーの合成法や、安価で安全かつ再生可能な循環
型資源を利用した有機合成反応の開発が求められる。本研究では、ヨウ素やアミノ酸の一種であるプロリンを用
いた有用複素環化合物の合成法を開発した。ヨウ素は低毒性であり本邦は世界で第２位の生産量を誇ることか
ら、その有効利用が求められている。さらにプロリンは無毒であり、有害廃棄物の少ない物質生産法の開発に貢
献した。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９（共通） 
 
 
１．研究開始当初の背景 
環境に対する意識が高まっており、有機合成化学分野においても環境調和性に即した持続可能

性のある有機合成手法の開発が求められていた。一方で従来法は、毒性があり資源に限りのある
高価な遷移金属を触媒に用いた有機合成法が主流であった。 
 
２．研究の目的 
１で述べた背景をもとに、高価で資源に限りがあり、毒性の懸念される遷移金属触媒を用いな

い複素環化合物の持続可能な合成法の開発を試みた。複素環化合物は、医薬、農薬の候補化合物
として重要であり、ケミカルライブラリーの構築も試みた。 
 
３．研究の方法 
毒性が低く、入手容易で安価、かつ豊富に存在し再生可能な資源としてのヨウ素並びにアミノ

酸に着目した。ヨウ素は海洋から得ることができ、日本は世界第２位の生産量を誇ることから、
その利用用途の拡大が期待されている。またアミノ酸は発酵法により安価で大量に生産可能で
あり、持続可能な資源の一つである。 
本研究ではヨウ素を用いた脱硫環化、プロリンを有機分子触媒に用いたラジカルカップリング、

超原子価ヨウ素反応剤を用いた酸化的カップリングによる複素環合成を行なった。 
 
４．研究成果 
ヨウ素分子を反応剤に用いて、2―アミノフェノールとアリールイソチオシアナートから調製

したチオウレア体に対して、脱硫環化反応を行うことで、N-アリールー2―ベンゾオキサゾール
アミンを効率よく合成する方法を見出した。芳香環にさまざまな置換基を導入し、１６種の一連
の誘導体を合成した。 

  
 
 

SynOpen 2020, 4, 99. 
 

 2―アミノベンジルアルコールとアリールイソチオシアナートから調製されるチオウレア体に
対し、過酸化水素の存在下触媒量のヨウ素を用いて脱硫環化を行うことで、2―アミノベンゾオ
キサジンの触媒的合成に成功した。ベンゼン環の置換基を種々組み合わせることで、１５種類の
化合物から成る 2―アミノベンゾオキサジン類のケミカルライブラリーを構築した。 

 
Synthesis 2022, 54, 483.  

 
 2―ブロモベンズアミドとアリールイソシアナートから調製されるウレア体に対し、触媒量の
プロリンの存在下、カリウム t-ブトキシドを反応させたところ環化がスムーズに進行し、1―置
換ー4―キナゾリノンが良い収率で得られた。ベンゼン環にさまざまな置換基を導入し、２１種
類の誘導体を合成することに成功し、キナゾリノンの充実したケミカルライブラリーを構築で
きた。 

 
ChemistrySelect 2021, 6, 1533. 

                      
 β―ジケトンとベンズアミドから容易に得られるエナミドに対し、超原子価反応剤であるヨ



ードベンゼンジアセタート（PIDA）を作用させたところ三置換オキサゾールが高収率で得られた。
芳香環への置換基導入並びに種々のβ―ジケトンを反応させることで、１５種のさまざまな置
換様式を持ったオキサゾールを合成した。 

 
               Tetrahedron 2017, 73, 1247. 
 

 β―ジケトンとアミン類から容易に得られるエナミノンに対し、チオシアン酸ナトリウムを 

ヨードベンゼンジアセタート（PIDA）の存在下で作用させたところ、３位がチオシアナト化され
たエナミノン体が高収率で得られた。また一部は環化反応が進行し、イミノチアゾール体を生成
した。芳香環への置換基導入並びに種々のβ―ジケトンを反応に用いることで、３３種のさまざ
まな置換様式を持ったチオシアナト化されたエナミノン並びにイミノチアゾール誘導体を合成
し、一連の化合物のケミカルライブラリーを構築した。 

   
J. Heterocyclic Chem. accepted in revision. 
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