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研究成果の概要（和文）：当該研究は未だ報告例が2例しかない、2,3-ビス(トリメチルシリル)シクロプロパノ
ンの反応性検証と合成的有用性の探索に関するものであり、研究期間全体 を通して主に遷移金属触媒を利用し
た変換反応を検討してきた。その結果、0価ニッケル触媒による1,6-ジインとの [3+2+2]環化付加反応を開発す
ることに成功した。また、 本反応では当初予想していた化合物とトリメチルシリル基の位置がことなる生成物
が得られた。その反応機構をDFT計算を行って考察ところ、1,7-シグマトロ ピー転位様の反応が進行し、トリメ
チルシリル基が1,7-転位していることを新たに見出すことができた。

研究成果の概要（英文）：This research focused on the reactivity assessment and synthetic utility 
exploration of 2,3-bis(trimethylsilyl)cyclopropanone, which has only been reported twice to date. 
Throughout the study period, we primarily investigated transformation reactions utilizing transition
 metal catalysts. As a result, we successfully developed a [3+2+2] cycloaddition reaction with 1,
6-diynes using a zero-valent nickel catalyst. Interestingly, the products obtained differed from the
 initially anticipated compounds in terms of the position of the trimethylsilyl group. Through DFT 
calculations, we elucidated that a 1,7-sigmatropic shift-like reaction occurs, leading to the 
observed 1,7-rearrangement of the trimethylsilyl group.

研究分野： 有機合成化学

キーワード： シクロプロパノン　アルキン　ジイン　環化付加反応　アズレン誘導体　シグマトロピー転位　ニッケ
ル　ホスフィン配位子

  １版
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研究成果の学術的意義や社会的意義
有機合成化学において新たな合成素子を発見・創出することは、重要な研究課題の1つである。そのような観点
から代表者は、未だに2報しか報告例のない2,3-ビスシリルシクロプロパノンの潜在的有用性を明らかにすべく
検討を行った。その結果、特にニッケル触媒を用いることで1,6-ジインとの[3+2+2]環化付加反応が進行するこ
と，そして前例の無いケイ素原子の1,7-シグマトロピー転位が起こることを見出したことは有機化学の学問領域
に新知見を与えるものである。また多官能性アズレン誘導体を効率的に合成できるようになったことは、創薬化
学を基盤とする医薬品創出に新たな手法を提供することに繋がるため社会的意義も大きい。

※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。



１．研究開始当初の背景 
有機合成化学において新しい合成法の開発研究は重要な課題だが、新たな合成素子を発見・創出
することもまた進めなければならない研究課題といえる。その合成素子の一つとして、歪んだ環
構造を有する化合物は反応性に富むことから非常に有用であることは論を待たない。そのよう
な化合物として、シクロプロパノンも魅力的なビルディングブロックと言えるが、光や熱に不安
定でビラジカルやオキシアリル中間体を経て分解したり、多量化するため取扱いにくく 1)、有機
合成への利用に関する研究は殆どない。それに対し、2,3-ビスシリルシクロプロパノン (1)は非
常に安定な化合物であり、新たな合成素子として期待される（図 1）。しかし、その有機合成へ
の利用は須田らによる βラクタム及びフランへの変換のわずか二例のみである。すなわち、2,3-
ビスシリルシクロプロパノンは“古くて新しい合成素子”と言え、その反応性を明らかにすること
は有機合成化学という学術領域に大きなインパクトを与えることが期待される。 
 

 
 
２．研究の目的 
 本研究課題は 2,3-ビスシリルシクロプロパノンの潜在的有用性に着目し、それを合成素子とし
た新規反応の開発研究を通して、有機合成化学を基盤とする創薬研究に貢献することが目的で
ある。ビスシリルシクロプロパノンは、カルボニル基、歪んだ構造に由来する反応性の高い炭素
-炭素結合、酸化やクロスカップリングへ利用可能な炭素-ケイ素結合を有している。従って、代
表者がこれまで進めてきた遷移金属触媒反応の開発研究で得られた知見を基盤とすれば、本化
合物のこれまでにない独創的な分子変換法を開発できると期待した。 
 
３．研究の方法 
 後周期遷移金属触媒存在下で、様々な多重結合性化合物との[n+3]または[m+n+3]環化付加反応
が進行するかどうか検討し、特に基質として 1,6-ジインを用いることにより[2+2+3]環化付加反
応が進行することを明らかにした。 
 
４．研究成果 
様々な遷移金属錯体を用い単純なアルキンとの分子間[2+2+3]環化付加反応の反応条件を検討し
たが、目的とする 7 員環生成物は全く得られず、本反応系の実現は困難であることが示唆され
た。一方、ビスシリルシクロプロパノン 1と 1,6-ジイン 2を、Ni(cod)2及び PPh3存在下、トルエ
ン中 80°C で反応させたところ、[2+2+3]環化付加反応が進行し環化成績体が低収率ながら生成す
ることがわかった（スキーム 1）。しかし生成物の構造式を二次元 NMR を含めた各種スペクトル
データから決定したところ、予想していた 3a ではなく、トリメチルシリル基が転位した 4a で
あることが明らかとなった。 
 

 
 
当初想定していた環化成績体ではなかったが、期待した[2+2+3]環化付加反応が進行したので、
4a の収率の向上を目指し配位子、溶媒、反応温度等を種々検討した。その結果、配位子として
PCy2Ph を用い、80 °C にて 2aのトルエン溶液に 1 のトルエン用液を 10 分間かけて滴下した後、
同温度で 1時間さらに撹拌したところ、3a が 77%の NMR収率、45%の単離収率で得ることがで
きた（スキーム 2）。 
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続いて最適条件下で本反応の適用範囲を探るべく検討した（表 1）。その結果、二つのアルキン
を繋ぐリンカー部分の構造が環化成績体の収率に大きく影響すること、また酸素原子や窒素祖
元氏を含む複素環の構築にも適用可能であることが明らかになった。 
 

 

 
本反応の反応機構は次のように推測できる（スキーム 3）。まず 0 価のニッケル錯体へのジイン
2a の酸化的環化付加とカルボニル基の挿入によってオキサニッケラサイクルⅢが形成される。
続いて、β-炭素脱離に伴い 3 員環が開裂することで環拡大した中間体Ⅳが生成したのち、還元的
脱離によってα-シリルケトンⅤが構築されるとともに、0価ニッケルが再生する。また、シクロ
プロパノン 1 とアルキンからオキサニッケラサイクルⅡ’が形成されたのちにⅢへ至る経路や、
中間体Ⅱ’からβ-炭素脱離によってⅢ’となったのちに分子内のもう一方のアルキンが挿入する
経路が考えられる。いずれの経路においても、生じた α-シリルケトンⅤまたは異性体 3aからシ
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リル基の転位によって生成物 4aを与えたと推測される。 
 

 
 
シリル基の転位に関する知見を得るべく TBS 基と TMS 基を持つ非対称なシクロプロパノン 41’
を用いてジイン 55aとの反応を行った（スキーム 4）。その結果、TMS 基と TBS 基を 1 つずつ有

する 65a’と 65b’が単離困難な混合物として合計 81％の収率で得られ、TMS 基と TBS 基がそれ

ぞれスクランブリングした 65c’と 65d’は生成しなかった。この結果はシリル基の転位が分子内

で進行していることを示唆している。 
 

 
 
シリル基の転位反応の経路としては次の 2 通りが考えられた（スキーム 5）。1 つ目は、α-シリル

ケトンⅤから 1,4-転位によって直接酸素原子へ転位する経路（path 1）、2 つ目は、互変異性化に

よってシリルエノールエーテルⅤ’になった後、シリル基が[1,7]シグマトロピー転位する経路

（path 2）である。 
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そこで、この 2種の経路について DFT計算を行った（図 2）。計算ソフトウェアとして Gaussian 
16 を使用し、汎関数として M06、基底関数として 6-31+G**を用いて各分子および各遷移状態の

構造最適化後に振動解析を行った。その結果、まず α-シリルケトンⅤとシリル基の転位した生成

物 65aの Gibbsエネルギーを計算したところ、65aの方が Vよりも 19.2 kcal/mol低いことが判明

した。次に、生成物に至る経路を計算した結果、path 1 の α-シリルケトン Vから遷移状態 iを経

て 1,4-転位によって生成物 65aを与える経路では、38.1 kcal/mol の活性化エネルギーが必要であ

った。続いて、path 2 で示したシリルエノールエーテルⅤ’に異性化した後、[1,7]シグマトロピー

転位によって 65a を与える経路を計算した。その結果、遷移状態 ii を経る互変異性化および遷

移状態 iii を経由するシリル基の[1,7]シグマトロピー転位の活性化エネルギーは、それぞれ 24.0 
kcal/mol および 27.3 kcal/mol であった。1,4-転位の場合と比べて[1,7]シグマトロピー転位の反応

過程が全体的に低いエネルギーで進行する結果であったため、V から V’を経てシリル基の[1,7]
シグマトロピー転位が起こり、4a へ至った可能性が示唆された。シリル基の 1,7]シグマトロピ

ー転位はこれまで知られておらず、本結果は有機化学の領域に新知見を与えるものである。 
 

 
 
現在、引き続きビスシリルシクロプロパノンの反応性の更なる検証を行っている。 
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