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研究成果の概要（和文）：低原子価ルテニウム触媒とアレン及びアルキンから形成されるルテナシクロペンテン
中間体を経由する環化反応の開発とその有機合成への応用に関する研究を行ってきた。特に0価ルテニウム錯体
を用いて、配位子の電子的性質の違いによるルテナサイクル形成の制御に関して検討を重ねた。その結果、電子
豊富なリン配位子と電子不足のリン配位子を使い分けることにより、生成するルテナサイクルの選択性が変化す
ることを明らかにした。さらに本反応の応用研究として、抗真菌活性を有するインドールアルカロイドの全合成
研究を進め、必要な官能基を有する環化生成物が高収率絵で生成することも明らかにした。

研究成果の概要（英文）：Studies on the development of the novel cyclization reactions via 
ruthenacyclopentene intermediate formed by oxidative cyclization of allene and alkyne were 
conducted.  Furthermore, we performed synthetic studies on indole alkaloids by using the above our 
ruthenium-catalyzed cyclization as a key step.

研究分野： 有機合成化学、有機金属化学

キーワード： 環化反応　ルテニウム　メタラサイクル　アレン　アルキン　環状化合物　天然物合成　アルカロイド
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様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 

１．研究開始当初の背景 
アルキンやアルケンなどの多重結合は低原
子価遷移金属錯体に容易に酸化的環化付加
し、炭素-炭素結合の形成を伴って金属を含む
環状の中間体メタラサイクルを与える。代表
者はこれまで低原子価ニッケルやルテニウ
ムなどの後周期遷移金属錯体を用いたメタ
ラサイクル中間体を経由する新しい炭素-炭
素結合形成反応の開発研究を行ってきた。そ
の中でも、2 価ルテニウム錯体をアレン-アル
キンと反応させると、アレンの二重結合のう
ちどちらと反応するかによって２種類ルテ
ナサイクル（ルテナシクロペンテン）が形成
される可能性がある。代表者は 2 価ルテニウ
ム錯体を用い、反応溶媒をトルエンにするこ
とにより、アレンの末端の二重結合が反応し、
5-5 に縮環したルテナサイクルを与え、メタ
ノール中で反応させることでアレンの内側
の二重結合とアルキンから 6-5 縮環したルテ
ナシクロペンテンが形成されることを明ら
かにしていた。本結果は用いる溶媒を変える
ことのみによって、全く異なるメタラサイク
ルを作り分けることができることを示して
いる。一方、配位子によってメタラサイクル
形成の選択性を制御できることは知られて
おらず、未開拓の研究領域であった。 
 
２．研究の目的 
本研究課題では上記のアレンとアルキンか
ら形成される２種類のルテナシクロペンテ
ンの選択性を溶媒ではなく配位子によって
制御することにより、より一般性の高い環化
反応へ展開することを目的とした。また、ア
レンとアルキンから生成するルテナシクロ
ペンテン中間体を経由する環化反応の有機
合成への利用に関する研究、特に有用な生物
活性を有する天然物の合成に関する研究を
推進することを目的とした。 
 
３．研究の方法 
研究期間においては下記の 2 つの方法にて研
究目的の達成を目指した。 
①低原子価ルテニウム錯体として 0 価の
Ru(cod)(cod) 並びに Ru(cod)(naphthalene) に
種々の配位子を添加し、1,6-allenyne を基質と
してその選択性の制御ができるかどうかに
ついて検討を行った。 
②代表者が開発したカチオン性 2 価ルテニウ
ム触媒を用いた1,7-アレンインの[2+2]反応を
鍵工程に用いた、抗真菌活性を有する
(+)-Welmitindolinone A isonitrile の全合成研究
を推進した。 
 
４．研究成果 
①低原子価ルテニウム触媒を用いた配位子
によるルテナシクロペンテン形成の制御法
に関する研究：代表者らはこれまで 1,7-アレ
ンイン 1 と 2 価ルテニウム錯体を反応させる
と、反応溶媒にトルエンを用いると Type-I ル
テナサイクル 2 が、メタノール中では Type-II

ルテナサイクル 3 が生成することを明らかに
していた。 

 

用いる溶媒ではなく配位子によりこのルテ
ナサイクルの形成を制御できないかと考え、
0価ルテニウム錯体であるRu(cod)(cot)を用い、
種々の配位子を用いて検討を行った。その結
果、比較的電子供与性の高いリン配位子存在
下で反応させた場合、ルテナサイクル 2 を経
由した反応が進行し、電子不足な配位子を用
いた場合にルテナサイクル 3 が優先的に形成
することを明らかにすることができた。 
②代表者が開発したカチオン性 2 価ルテニウ
ム触媒を用いた1,7-アレンインの[2+2]反応を
鍵工程に用いた、抗真菌活性を有する
(+)-Welmitindolinone A isonitrile (4)の全合成研
究：代表者らは上記の研究とともに、田言う
者が開発した Type-II ルテナサイクル 3 を経
由した[2+2]環化反応の応用研究の一環とし
て 、 本 反 応 を 鍵 工 程 に 用 い た
(+)-Welmitindolinone A isonitrile の合成研究を
進めた。すなわち、Wood らは化合物 5 から 7
工程で 4 へと導いている（スキーム 2）。 

 
そこで代表者は独自に開発したルテニウム
触媒による1,7-アレンインの[2+2]環化付加反
応によるビシクロ[4.2.0]オクタジエン化合物
合成を鍵工程として 4 を合成することにした。 



まずモデル基質として 6a を[2+2]環化反応の
最適条件に付したところ、予想された 7a は
生成せず、トリエン 8a のみが得られた（ス
キーム 3）。一方、プロパルギル位にフリー水
酸基を持つ 6b を用いたところ、目的とする
環化体 7b が良好な収率で得られた。 
 そこで 5 への変換を視野に入れ、官能基を
持つ 9 を基質としたところ、水酸基の立体化
学の違いにかかわらず、良好な収率で 2 環式
化合物 10 が生成することが分かった（スキ
ーム 4）。 

 
次に 10 の水酸基を TBS 基で保護した 11への
アリル位酸化による酸素官能基の導入を検
討した（スキーム 5）。様々な酸化剤を用いた
がいずれも 11 が分解するのみであり、目的と
する 12 は全く得られなかった。 

 
そこであらかじめ酸素官能基をもつ 1,3-ジオ
ール誘導体 13 を用いて環化反応を検討した
（スキーム 6）。その結果、アリル位水酸基の
保護基の有無によって収率が変化するが、目
的の環化体 14 が中程度の収率で得られるこ
とが明らかになった。 

 
今後は、4 の全合成を達成するべく、引き続
き 14 からの分子変換を進める予定である。 
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