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研究成果の概要（和文）：本研究では、これまでに我々のグループが開発したシクロペンタジエニルロジウム錯
体触媒、あるいは他の遷移金属触媒を用いる芳香族基質の分子間カップリングを駆使して、入手容易な出発物質
から、短段階で簡便に縮合ヘテロ環化合物をはじめとする機能性パイ共役分子を合成するための新しい手法を開
発することを目的として検討を行い、多様な骨格および構造を有する一連の縮合（ヘテロ）芳香族化合物を合成
することに成功した。

研究成果の概要（英文）：The purpose of this study is to develop new methods for synthesizing 
functional pi-conjugated molecules including condensed heterocycles from readily available starting 
materials in a short step by using the transition-metal-catalyzed intermolecular coupling of 
aromatic substrates. Consequently, we succeeded in constructing a series of fused (hetero)aromatic 
compounds with diverse skeletons and structures.

研究分野： 有機金属化学

キーワード： パイ共役分子　カルボン酸　脱水素カップリング　ロジウム触媒

  ２版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
縮合（ヘテロ）芳香環骨格は、有機エレクトロニクスとして利用される機能性有機分子や天然物中に見られるこ
とから、その合成法の開発は社会的にも注目されている。本研究では、そのような骨格を簡便に直接的に構築す
る手法の開発に成功している。一例として、ロジウム触媒存在下、3-（アセチルアミノ）クマリン類をアルキン
とともに反応させると、脱水素および脱アセチル化を伴う連続ダブルC-H環化が起こり、五環式縮合ピロール誘
導体が一段階で合成できることを見出した。得られた五環式構造は、様々な生物活性を示す天然海洋アルカロイ
ドのラメラリン類のものと類似することから、その特性についても興味が持たれる。

※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。
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１．研究開始当初の背景 
 
 縮合芳香環およびヘテロ芳香族骨格は、有機エレクトロニクス等として利用される機能性有
機分子や天然物中に広く見られることから、その合成法の開発は社会的にも注目されている。複
雑な構造を有する縮合多環化合物の有力な合成法の一つとして、遷移金属触媒を用いるクロス
カップリング反応が挙げられるが、出発物である芳香族基質をハロゲン化や金属化により活性
化したのちにカップリングを行う必要があるため、合成プロセスが複雑な多段階となり、各段階
で大量の副生物が生じるなど、手間やコスト面だけでなく、環境負荷の点でも問題が山積してい
る。これら有用分子をなるべく短い工程で、極力副生物を軽減した低エミッション型プロセスで
合成する手法の開発が望まれている。 
 
 
２．研究の目的 
 
 前項で述べた背景のもと、本研究では、芳香族基質をハロゲン化等により活性化することなく、
遷移金属触媒により基質中の炭素－水素結合を切断し、直接分子間カップリングを行う手法を
開発し、これらの低エミッション型カップリング法を駆使して、入手容易な出発物質から、短段
階で簡便に縮合ヘテロ環化合物をはじめとする機能性パイ共役分子を合成することを目的とし
た。 
 
 
３．研究の方法 
 
（１）ロジウム触媒の調製およびその利用 

 
 我々のグループでは 10 数年にわたり、ロジウム触媒を用いる脱水素カップリング反応を継続
的に検討してきた。その間、この触媒作用に関する解析が進められると、さらに新しい反応性が
見つかるという循環を繰り返してきた。そこで、これまでの知見をもとに、有力と予想される一
連のロジウム錯体触媒を調製し、脱水素カップリングにおけるそれらの活性を調べた。さらに、
調製した触媒を用いて、新規脱水素カップリング、およびレドックスニュートラルなカップリン
グ反応の開発を行った。 
 
（２）ロジウム触媒を用いる脱水素カップリングによるパイ共役分子合成 
 
 上述のとおり、脱水素カップリングは、入手容易なビルディングブロックからパイ共役分子を
簡便に調製する方法として、ステップおよびアトムエコノミーの観点から魅力的である。ロジウ
ム触媒を用いて、様々な芳香族およびヘテロ芳香族化合物と不飽和化合物との脱水素カップリ
ングを行い、多様な縮合環構造を持つパイ共役分子合成を試みた。 
 
（３）遷移金属触媒を用いる低エミッション型カップリングによるパイ共役分子合成 
 
 ロジウムやイリジウム等の遷移金属触媒を用いるレドックスニュートラルなカップリング反
応についても検討を行い、脱水素カップリングよりも副生物の少ないパイ共役分子合成法の開
発を行なった。 
 
 
４．研究成果 
 
（１）ロジウム触媒を用いる N-フェニルインドール-3-カルボン酸とアルケンおよびアルキンと
の脱水素カップリング 
 
 ペンタメチルシクロペンタジエニル配位子を有するロジウム触媒を用い、N-フェニルインド
ール-3-カルボン酸をアルリル酸エステル等のアルケンとともに反応させると、C4–H結合切断を
経て脱水素カップリングが位置選択的に起こり、4-アルケニルインドール誘導体が合成できるこ
とを明らかにした（式 1）。また、同じ触媒系を用いて、N-フェニルインドール-3-カルボン酸を
ジフェニルアセチレン等のアルキンとともに反応させると、先のアルケンの反応とは対照的に、
C4 位ではなく、C2–H および C2’–H の切断ならびに脱炭酸を伴ってカップリングが進行し、四
環式のインドロ[1,2-a]キノロン骨格が構築できることを見出した（式 2）。DFT計算により、アル
ケンとの反応では、C4 位へのロデーションにより生じた六員環メタラサイクル中間体へのアル



ケン挿入がスムーズに起こるためC4アルケニル化物を与えるのに対し、アルキンとの反応では、
ダブル C–H 結合切断およびアルキン挿入により生じた七員環メタラサイクル中間体からの円滑
な還元的脱離により、環化の位置が決定されることが示唆された。 
 

 

 
 
（２）イリジウム触媒を用いるサリチルアルデヒドとアルキンとの脱水素カップリングによる
ベンゾフラン誘導体の合成 
 
 ペンタメチルシクロペンタジエニル配位子を有するイリジウム触媒を、銅助触媒とともに用
いる条件で、サリチルアルデヒドとアルキンを空気雰囲気下で反応させると、アルデヒド C–H
結合切断と脱カルボニル化を伴って脱水素カップリングが進行し、ベンゾフラン誘導体を合成
できることを見出した（式 3）。この結果は、対応するロジウム触媒を用いて、同じ基質を反応
させた場合、脱カルボニル化を伴うことなくクロモン誘導体が選択的に生成することと対照的
である。触媒の違いによって、反応経路が異なる理由について、DFT 計算により検討を行なっ
た。 
 

 
 
（３）ロジウム触媒を用いる含硫黄化合物とアルキンのレドックスニュートラルなカップリン
グ 
 
 ペンタメチルシクロペンタジエニル配位子を有するカチオン性ロジウム触媒を用いる条件で、
ベンゾチオフェンをアルキンとともに反応させると、C2–H結合切断を伴ってレドックスニュー
トラルなカップリングが進行し、2-アルケニルベンゾチオフェン誘導体が得られることを見出し
た（式 4）。この反応は、式 5 に示すチエノチオフェンのような縮合チオフェン類やベンゾフラ
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ンの C2位、あるいは 1-（メチルチオ）ナフタレンの C8位でも効果的に行えることがわかって
いる。 
 

 

 
 
（４）ロジウム触媒を用いるベンズアミドとa-トリフルオロメチルアクリル酸との低エミッシ
ョン型カップリング 
 
 ペンタメチルシクロペンタジエニル配位子を有するカチオン性ロジウム触媒を用い、N-メチ
ルベンズアミドをa-トリフルオロメチルアクリル酸とともに反応させると、オルト位の C–H 結
合開裂を伴ってレドックスニュートラルなカップリングが進行し、オルト位アルキル化生成物
が得られることを見出した（式 6）。一方、同じ基質をa-トリフルオロメチルアクリル酸メチル
とともに、電子不足のシクロペンタジエニル配位子を有するカチオン性ロジウム触媒を用いて
反応させると、同じ位置での脱水素カップリングののちに分子内求核付加が起こり、トリフルオ
ロメチル基を有するイソインドリノン誘導体が生成することが明らかになった（式 7）。 
 

 
 
（５）ロジウム触媒を用いる 3-（アセチルアミノ）クマリン類とアルキンとの脱水素カップリン
グによる連続ダブル環化 
 
 ペンタメチルシクロペンタジエニル配位子を有するカチオン性ロジウム触媒を用い、3-（アセ
チルアミノ）クマリン類をアリールアセチレンとともに反応させると、脱水素および脱アセチル
化を伴う連続ダブル C–H 環化が起こり、五環式縮合ピロール誘導体が一段階で合成できること
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を見出した（式 8）。出発物である 3-（アセチルアミノ）クマリンは、サリチルアルデヒドと N-
アセチルグリシンの縮合により容易に調製できる。ここで構築される縮合環骨格は、様々な生物
活性を示す天然海洋アルカロイドのラメラリン類と類似しており、そのような化合物群を入手
容易な出発物から簡便に合成する手法として興味深い。 
 

 
 
（６）ロジウム触媒を用いる N-アセチルカルバゾールとアルケンとの脱水素カップリング 
 
 ペンタメチルシクロペンタジエニル配位子を有するカチオン性ロジウム触媒および銅塩助触
媒存在下、空気雰囲気で、N-アセチルカルバゾールをアルケンとともに反応させたところ、アセ
チル基を配向基としてカルバゾール環の C1位の炭素－水素結合が位置選択的に切断され、1-ア
ルケニル-N-アセチルカルバゾールを与えることを見出した（式 9）。一方、同じ基質の組み合わ
せを、電子不足のシクロペンタジエニル配位子を有するカチオン性ロジウム触媒を用いて反応
させると、脱アセチル化を伴ってジアルケニル化が起こり、1,8-ジアルケニル-N-H-カルバゾール
が得られた（式 10）。 
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