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研究成果の概要（和文）：インドール、インドリン、ピリドン、ベンズアミドのロジウム触媒カルボニル化を各
種開発した。さらにこれを、脱カルボニル化を伴うアルキル化、アリール化、環化に発展させた。これらの反応
は、塩基などを添加する必要がなく、レドックス中性な条件下で進行することを特徴としている。本研究によ
り、インドールカルボン酸、インドロインドロン、イソインドロインドロン、フタルイミド、インドロキノリン
などの含窒素芳香族複素環化合物の新しい合成法が提供された。

研究成果の概要（英文）：Several rhodium-catalyzed carbonylation reactions involving indoles, 
indolines, pyridones, and benzamides have been developed. Moreover, these reactions have been 
expanded to encompass decarbonylative alkylations, arylation, and annulation. Notably, these 
reactions proceed under redox-neutral conditions, eliminating the need for additives such as bases. 
This study presents a novel synthetic approach for nitrogen-containing aromatic heterocyclic 
compounds, including indole carboxylic acids, indoloindolones, isoindoloindolones, phthalimides, and
 indoloquinolines.

研究分野：有機化学

キーワード： ロジウム触媒　アルコキシカルボニル化　脱カルボニル化　環化　イリジウム触媒　アシル化　インド
ール

  ２版
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研究成果の学術的意義や社会的意義
生理活性物質に多く含まれるインドールカルボン酸、さらにインドロインドロン、イソインドロインドロン，イ
ンドロキノリンなどの含窒素縮環π共役化合物の新しい合成法を開発することができた。いずれの反応も毒性の
高い一酸化炭素の代わりに入手容易で取り扱いが簡便な酸無水物、二炭酸エステルを使用すること、塩基などの
添加物が不要であるため、安全で環境に優しいC-H官能基化として利用されることが期待される。

※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 
縮環π共役化合物は、その剛直な平面構造に由来するユニークな電気・光学的特性から有機エレ
クトロニクスの分野で期待されている化合物群である。様々な含ヘテロ縮環 π 共役化合物の簡
便かつ穏和な条件での合成が実現されれば、ユニークな物性を有する新規化合物の発見へとつ
ながることが期待される。しかし、これまでに含ヘテロ縮環π共役化合物の合成を系統的・網羅
的に研究した例はそれほど多くなかった。 
 
 
 
２．研究の目的 
申請者は、過去に開発した o,o′-二官能基化ジフェニルアセチレンのカスケード環化によるヘテ
ロ元素置換ジベンゾペンタレン誘導体の合成反応および関連するアルキンへの trans付加反応か
ら、多種多様な縮環 π共役化合物を与える多種多様なアルキンへの trans付加を機軸とするカス
ケード環化反応を開発することを当初の目標としていた。しかし、いくつかの予備検討が不調に
終わったこと、および研究体制、研究環境の問題から、「新しい縮環π共役化合物の合成」とい
う目的は維持しつつ、含窒素芳香族複素環化合物の C–H 官能基化を機軸とするアプローチを、
より現実的かつ実りが多いプロジェクトとして進めることとした。 
 
 
 
３．研究の方法 
インドール、インドリン、ピリドンを出発物質として用い、二炭酸エステルや酸無水物をカルボ
ニル源とするロジウム触媒 C–H カルボニル化を各種検討した。これらは、さらに脱カルボニル
化を伴うアルキル化、アリール化、環化反応に展開された。 
 
 
 
４．研究成果 
含窒素芳香族複素環化合物のC‒H官能基化 
（１）ヘテロアレーンのロジウム触媒アルコキシカルボニル化：インドール-2-カルボン酸誘導
体は天然に多く存在する構造モチーフである。そのようなことから、毒性の高い一酸化炭素を使
用しない新しいインドール-2-カルボン酸誘導体の合成法の開発に着手した。1-(ピリジン-2-イ
ル)-1H-インドールと二炭酸ジエチルを、5 mol%の[Rh(cod)2]OTf存在下、1,4-ジオキサン中、100 °C
で加熱したところ、インドール 2 位がエトキシカルボニル化された生成物が 95%収率で得られ
た。副生成物は二酸化炭素とエタノールのみであり、安全でグリーンな合成である。本反応は、
2-フェニルピリジンにも適用可能であり、この場合ジエステルが得られた。 

 
（２）炭酸=2,4,6-トリメチルベンゾイル=メチルを用いたアルコキシカルボニル化も可能である。
本手法により、ゲラニル、メンチル基を有する生成物も得ることができた。 

 
（３）インドリンのアルコキシカルボニル化／アシル化：また、インドールをインドリンに替え
て、二炭酸ジエチルとの反応を同様の条件下行ったところ、7位がエトキシカルボニル化された
生成物が選択的に得られた。二炭酸エステルの代わりに酸無水物を用いた場合は、アシル化が進
行した。 
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（４）インドリンの脱カルボニル化を伴うアルキル化：1-(ピリミジン-2-イル)インドリンを、プ
ロピオン酸、ピバル酸無水物、および 5 mol%の[RhCl(CO)2]2の存在下、1,2-ジクロロエタン中、
130 °C で反応させたところ、インドリン 7 位がエチル化された生成物が 84%収率で得られた。
この脱カルボニル化を伴うアルキル化は、アリール化にも適用することができた。さらに、酸無
水物を用いたアルキル化も可能であった。 

 
（５）ロジウム触媒分子内アシル化：2-(1H-インドール-1-イル)安息香酸を、3 mol%の[RhCl(CO)2]2
および 30 mol%の NaI存在下、1,-ジオキサン中、150 °Cで加熱したところ、分子内アシル化が進
行し、10H-インドロ[1,2-a]インドール-10-オンを 85%収率で与えた。本反応は、ピロールにも適
用可能であった。また、インドール 2位にメチル基をもつ基質の場合は、アシル化は 7位で起こ
った。 

 
（６）脱カルボニル化を伴う分子内アリール化：2-(1H-インドール-1-カルボニル)安息香酸で同
様の反応を行ったところ、脱カルボニル化を伴うアリール化が進行し、6H-イソインドロ[2,1-a]

インドール-6-オンが 80%収率で得られた。 

 
（７）ピリドンの 6 位選択的アルコキシカルボニル化：2H-[1,2′-ビピリジン]-2-オンと二炭酸ジ
-tert-ブチルを、5 mol%の[RhCl(CO)2]2および 12 mol%の NaI存在下、クロロベンゼン中、100 °C
で反応させたところ、ピリジン-2(1H)-オン環 6位がアルコキシカルボニル化された生成物が 88%
収率で得られた。 

 
（８）ベンズアミドのカルボニル化：2-メチル-N-(キノリン-8-イル)ベンズアミドの二炭酸ジエチ
ルをアルコキシカルボニル源とするロジウム触媒オルト位エトキシカルボニル化は、フタルイ
ミド誘導体を与えた。 

 
（９）脱カルボニル化を伴う環化：分子内アシル化で用いた 2-(1H-インドール-1-イル)安息香酸
を、ピバル酸無水物および 4-オクチンとイリジウム触媒存在下反応させたところ、脱カルボニ
ル化を伴う環化が進行し、5,6-ジプロピルインドロ[1,2-a]キノリンが 75%収率で得られた。同様
の条件下、安息香酸を用いて反応を行った場合は、ナフタレン誘導体が得られた。 
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