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研究成果の概要（和文）：銀触媒の存在下，二酸化炭素がプロパルギルアルコールに導入され，対応する環状カーボナ
ートが得られる。本研究ではアルキン活性化を利用し炭素－炭素結合形成を伴う二酸化炭素固定化を試みた。アルキン
を有するカルボニル化合物に塩基の存在下，二酸化炭素と反応させると，五員環ラクトンが得られた。この系をo-アル
キニルアニリンに適用すると，アルキンに対しカルバミン酸アニオンが環化付加した，対応するベンゾキサジン－２－
オンが得られた。塩基にDBUを用いると， 4-ヒドロキシキノリン-2(1H)-オンが得られた。これは一次生成物に塩基が
作用し，イソシアナート経由の分子内転位によることを赤外吸収スペクトルで確定した。

研究成果の概要（英文）：A silver/DBU catalyst system was developed for the effective synthesis of cyclic 
carbonate from the reaction of CO2 with propargylic alcohols in high yields under mild conditions. We 
found that the catalytic amount of silver benzoate with MTBD was effective catalytic system and the 
corresponding lactone derivatives were obtained in high yields. It was found that a silver catalyst 
successfully promoted the incorporation of CO2 into o-alkynylanilines to afford the corresponding 
benzoxazine-2-ones bearing Z exo-olefin at the activated C-C triple bond. In the presence of a catalytic 
amount of silver salt, various o-alkynylanilines were treated with carbon dioxide and DBU under mild 
reaction conditions to afford the corresponding 4-hydroxyquinolin-2(1H)-one derivatives in high yield. 
The key step is proposed as the generation of the isocyanate and the enolate through C-O bond cleavage 
and new C-C bond formation induced by deprotonation after formation of the benzoxazin-2-one.

研究分野： 有機化学

キーワード： 合成化学　触媒・化学プロセス　二酸化炭素　廃棄物再資源化

  ２版
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１．研究開始当初の背景 
	 地球の平均気温がかつてない上昇傾向に

あるという「地球温暖化論」の根拠となる気

温データの信憑性が最近疑われているが，大

気中の二酸化炭素濃度が増加していること

は事実であり，これが化石燃料にエネルギー

を依存する人類の活動に起因することは認

めざるをえない。化学的には炭化水素を酸化

してエネルギーを解放し，究極的に最も酸化

度が高い二酸化炭素を放出しており，化石燃

料の燃焼や生命体の代謝，燃料電池まで同じ

原理に基づいている。現代社会の豊かな生活

は化石燃料の酸素酸化反応で解放されるエ

ネルギーに多くを依存している。その代償に

酸化状態の高い炭素化合物として，いわば廃

棄物として二酸化炭素が放出されており，し

たがって二酸化炭素は，発電設備や製造プロ

セスなどさまざまなプラントから安価に供

給されることが期待できる魅力的な C１炭素

源である。二酸化炭素自身の毒性は低く，気

体のほか，液体でも固体でも取り扱いは容易

である一方，反応性が低く，有機合成的に活

用するためには，高温・高圧など過酷な反応

条件の適用が不可欠であった。	 

２．研究の目的 
	 本研究では基礎化学の立場から，還元過程

を含む有機化学的な二酸化炭素の反応を追

究し，炭素循環の可能性に化学的な理解を深

めることを目的とする。 
３．研究の方法 
	 これまでに，π-ルイス酸として銀触媒によ
り活性化されたプロパルギルアルコールは

塩基共存条件においてガス状二酸化炭素と

反応し，対応する環状炭酸エステルを生成す

ることを報告した 1)。触媒金属種の詳細な検

討の結果，銀(I)錯体を触媒として用いたとこ
ろ，常圧から 10気圧程度・室温から 50℃程
度の穏和な条件で末端プロパルギルアルコ

ールの他，アルキル置換プロパルギルアルコ

ールの反応への適用拡大に成功した。また極

性溶媒を用いる反応条件によって，水酸基が

二酸化炭素を捕捉して生成するカーボナー

ト中間体が[3,3]-シグマトロピー転位を伴い，
アレン中間体経由と考えられる生成物とし

てα,β-不飽和カルボニル化合物に変換され
ることを見出した。この反応機構は，同位体

標識の二酸化炭素ガスを用いた質量分析に

より確認した 2)。これらの反応では塩基とし

て DBUが必要であることから，N-メチルピ
リミジンをモデル塩基とする銀触媒系の理

論的な取り扱いにより，幾何異性を説明する

遷移状態の解明の他，溶媒の極性により環状

炭酸エステルとα,β-不飽和カルボニルへの
生成径路が制御されるという解釈に成功し

た 3)。さらに適切な光学活性 Schiff配位子の
共存条件では，対称なビスプロパルギルアル

コールの非対称化による触媒的不斉反応の

結果，対応する環状炭酸エステルが光学活性

体として得られる 4)。 
	 本研究では，銀塩触媒が炭素-炭素三重結

合を効果的に活性化する特性を活用し，二酸

化炭素の固定化反応のプロセスに組み込む

ことを検討した。特に，二酸化炭素分子中の

炭素原子に対する，新たな炭素-炭素結合の

生成を伴う形式の反応の開発を目指した。 
	 一方，還元過程を含む二酸化炭素の固定化

反応は重要な検討課題である。また筆者はこ

れまでにコバルト(II)錯体をヒドリド系還元
剤とともに反応系において，対応するコバル

ト-ヒドリド中間体を想定する様々な形式の

反応を報告した 5)。特に水素化ホウ素ナトリ

ウムを用いる還元系では，光学活性錯体触媒

を用いると幅広い範囲のカルボニル化合物

が高収率かつ高エナンチオ選択的に対応す

る光学活性第２級アルコールに変換される 6)。

この反応系は分析的手法と計算化学的手法

により，コバルト-ヒドリド中間体を経由す

る機構であることを明らかにした７)。予備的

な検討では，二酸化炭素はコバルト錯体共存

条件では還元体が生成する。二酸化炭素との

反応でも同様の還元作用を期待して検討を

行った。 
４．研究成果	 

（１）炭素—炭素結合生成反応を伴う二酸化

炭素の固定化反応	 

	 まず銀触媒系を利用して本触媒系を炭素—

炭素結合生成を伴う二酸化炭素の固定化へ

適用した。適切な位置に炭素-炭素三重結合

を有するエノラートに対して，銀触媒の存在

条件で二酸化炭素を作用させると，二酸化炭

素に対する求核付加反応の結果生成するβ-

ケトカルボキシラートは活性化された炭素—

炭素三重結合に捕捉され，より安定なβ-ケ

トラクトン誘導体として単離できる（図１）。	 

	 触媒金属種，反応溶媒，共存塩基について

詳細に検討した結果，MTBDを用いた場合に	 



図１	 エノラートによる二酸化炭素捕捉	 
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良好な収率で生成物が得られた。さらに，溶

媒検討を含めた反応条件の詳細な最適化の

結果，ジメチルホルムアミド（DMF）溶媒中，
基質に対し４当量の MTBD を用いる条件を
設定した。得られた最適条件の下，種々の基

質への適用を行った（表１）。また，得られ

た生成物のオレフィン部位の幾何異性は，Ｘ

線結晶構造解析により，Z 体であることが確
認された。	 

表１	 基質一般性の検討	 

20 mol% Metal Salt
2.0 eq. DBU

CO2 (1.0 MPa)

Ph

O

Ph1a 2a

OPh
Ph

O

O

Ph

O

Ph
DMSO

30 °C, 48 h

407

2a 3a

5

Cu(OTf)2

Pd(OAc)2
0

2

4
3

AuCl3
AgOBz

1 None 0

5
6

AuCl 0
0AuCl / AgOBz 0

0

13

0
0
0

3a

a) Reactions were carried out in 1.0 mL of solvent with 0.125 mmol of 
substrate 1a in the presence of metal salt (20 mol%) and 2.0 
equivalents of base under 1.0 MPa CO2 pressure. [b] Isolated yields. 
c) 4.0 equivalents of MTBD were used at 25 °C.

DBU
DBU

DBU
DBU

DBU

DBU
DBU

DMSO
DMSO

DMSO
DMSO

DMSO

DMSO
DMSO

78 –AgOBz TBD DMSO
489 6AgOBz MTBD DMSO
7210 4AgOBz MTBD DMF
9111c) 4AgOBz MTBD DMF

N

N

N
H

N

N

N
MeTBD MTBD

Entrya) Metal salt Base Solvent
Yield / %b)

trace

trace

	 

（２）o-アルキニルアニリン誘導体への二酸

化炭素固定化反応	 

	 ベンゾオキサジン-2-オン誘導体は医薬品

などの基本骨格となり得る重要な化合物群

の一つとして注目されてきたにも関わらず，

合成方法は限られていた。そこで，本触媒系

を６員環化合物の合成に適用，出発物質とし

て o-アルキニルアニリンを用いると銀触媒

により活性化されたアルキンへのアンチ付

加を経て，Z 体のエキソオレフィンを有する
ベンゾオキサジン-2-オン誘導体が得られる。

反応条件の最適化の結果，表に示すように幅

広い基質に対して本反応が適用可能である

ことが明らかになった（表２）。	 

表２	 基質一般性の検討	 

Entry

1 97

2 97

3 96

4

5

6

a Isolated yield.

7

Temp. / °C

20

40

20

20

20

40

20

Yield / %a)Product

N

O

O

Ph

R1

R1 = nPr

R1 = CH3

R1 = iBu

N

O

O

Ph

PMB

96

N

O

O

Ph

CH3

R2 R2 = CH3

R2 = F

R2 = CF3

87

90

87

N

O

O

Ph

CH3

H3C
8 20 85

N

O

O

R3

nPr

9

10

11

60

40

20

R3 = H

R3 = nBu

R3 = 2-Py

80

86

99
12 20 R3 = 3-Py 92
13 20 R3 = 4-Py 99

(4a)

(4b)

(4c)

(4d)

(4e)

(4f)

(4g)

(4h)

(4i)

(4j)

(4k)

(4l)

(4m)

	 

	 ところが第１級 o-アルキニルアニリンに

は DBU は塩基として強過ぎるようで，対応
するベンゾオキサジン-2-オンが全く得られ

ない。検討の結果，	 DABCO を塩基として
用いることにより，目的のベンゾオキサジン

が得られることがわかった（表３）。	 

	 表３	 基質一般性の検討	 

NH2

R4

CO2
(1.0 MPa)

10 mol% AgOAc
0.2 eq. DABCO

DMSO N
H

O

O

R4

4

Entry

1 85
2 78
3b) 75

a Isolated yield. b 10 mol% of silver(II) picolinate was used instead 
of AgOAc. c The reaction was carried out with 20 mol% of AgOAc 
without DABCO.

Yield / %a)Product

R5 R5

N
H

O

O

R4
R4 = Ph, R5 = H
R4 = nBu, R5 = H
R4 = H, R5 = H

4 87R4 = Ph, R5 = CH3

5 61R4 = Ph, R5 = F
6c) 31R4 = Ph, R5 = CF3

(4n)
(4o)
(4p)
(4q)
(4r)
(4s)

R5

20 °C, 24 h

	 

（３）銀塩の触媒的アルキン活性化および転

位反応による第1級 o-アルキニルアニリン誘

導体への二酸化炭素固定化反応	 



	 前節で述べたように，o-アルキニルアニリ

ンへの二酸化炭素固定化反応は DBU 存在下
で二酸化炭素と反応させると，生成物は転位

生成物の 4-ヒドロキシキノリン-2(1H)-オン

であった。この転位生成物は，DBU の作用

によりベンゾオキサジン−2−オンが一旦開環

し，イソシアナートおよびエノラートが中間

体として生成，エノラート（カルボアニオン）

によるイソシアナートへの求核攻撃による

閉環を経て生成したと考えられる（図２）。

そこで，本反応を o-アルキニルアニリンおよ

び二酸化炭素を反応剤とする 4-ヒドロキシ

キノリン-2(1H)-オンの新規効率的合成法で

あると捉え，反応条件の検討および反応機構

の解析を行った。	 
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図２	 イソシアナート経由の転位反応機構	 

表４	 基質一般性の検討	 

Entry

1 97
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3 99
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	 反応条件最適化の結果，表４に示すように

幅広い基質に対して本反応が適用できるこ

とが明らかになった。	 

（５）銀塩の触媒的アルキン活性化と転位反

応によるテトラミン酸の新規合成法	 

	 次に，エノラートおよびイソシアナートの

発生を鍵とする開環・閉環による転位反応を

５員環化合物に適用し，第１級プロパルギル

アミンに対する反応によって，対応するテト

ラミン酸が得られると考えた。反応条件最適

化の結果，種々の第１級プロパルギルアミン

と二酸化炭素の反応でテトラミン酸が得ら

れた（表５）。	 

表５	 基質一般性の検討	 

Entry

1 96

2 49

3

a Isolated yield. b DMSO was used instead of MeCN. c Reaction 
mixture was exposed to 1.0 MPa of CO2 without DBU for 1 h, 
then added DBU and stirred for 6 h.

X / mol%

0.5

0.5

0.5

Yield / %a)Y / eq.

2.0

2.0

2.0

Product

R1 = Ph

R1 = H

90

11

12c)

10

10

2.0

2.0
R2 = Et

R2 = Ph

91

91

(6a)

(6b)

(6c)

(6k)

(6l)

CO2
(1.0 atm)

X mol% AgNO3
Y eq. base

MeCN, 60 °C
6

R1

NH2
NH

R2 R3

O

HOR3
R2

R1

NH

O

HO

R1

R1 =

5b) 10 2.0 58
(6e)

R1 =

NO2

OCH3

6 0.5 2.0 87(6f)R1 = N

7 0.5 2.0 96(6g)R1 =
S

8 10 1.0 90
(6h)

R1 =

9 10 1.0 84

(6i)

R1 =

4 10 1.0 85
(6d)

R1 =
CH3

NH

O

HO

Ph

R2

10 0.5 2.0 90(6j)NH

O

HO

Ph

H3C
CH3

	 

（６）総括	 

	 以上のように本研究では，炭素-炭素三重

結合の活性化を銀触媒で効果的に行うこと

により，二酸化炭素を捕捉して炭素源として

利用し，種々の複素環化合物の新しい合成反

応を開発することに成功した。特に，二酸化

炭素分子中の炭素原子に対する新たな炭素-



炭素結合の生成を伴う反応に関して，転位反

応を含む新しい反応形式を提案した。	 
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