
科学研究費助成事業　　研究成果報告書

様　式　Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９ （共通）

機関番号：

研究種目：

課題番号：

研究課題名（和文）

研究代表者

研究課題名（英文）

交付決定額（研究期間全体）：（直接経費）

１７１０４

基盤研究(C)（一般）

2016～2014

ジアゾナフトキノンからのメタロキノン生成と多置換芳香族合成への展開

Synthesis of poly-substituted aromatic compounds from diazonaphthoquinone

１０３１３１９９研究者番号：

北村　充（Kitamura, Mitsuru）

九州工業大学・大学院工学研究院・教授

研究期間：

２６４１００５４

平成 年 月 日現在２９   ６ １４

円     4,000,000

研究成果の概要（和文）：ナフトールにグアニジノジアゾニウム塩 （ADMC） を作用させるとジアゾ移動反応が
進行して位置選択的にジアゾ基が導入されたジアゾナフトキノンが合成できる。こうして合成したジアゾナフト
キノンからの遷移金属を用いた多置換芳香族化合物の開発に取り組んだ。
アリールオキシカルボニル基を有するジアゾナフトキノンにRh触媒を反応させると，形式的C-H挿入反応が進行
し，β-フェニルナフタレンラクトンが得られた。また，ジアゾナフトキノンとアルキン類とのカップリング反
応について検討した結果，CuやPd触媒用いてジアゾナフトキノンと末端アルキンが反応してナフトフランが選択
的に得られることを見出した。

研究成果の概要（英文）：The diazo-transfer reactions of 2-azido-1,3-dimethylimidazolinium chlorides 
(ADMC) to naphthols proceeded smoothly to give corresponding diazonaphthoquinones in high yields. We
 developed several synthetic methods of poly-substituted arenes by metal-catalyzed reaction of 
diazonaphthoquinones. 3-Aryloxycarbonyldiazonaphthoquinones were transformed to β-phenylnaphthalene
 lactones through Rh-catalyzed intramolecular formal C-H insertion reaction. This lactone formation 
was efficiently applied to the formal total synthesis of pradimicinone. Naphthofurans were 
selectivity synthesized from diaozonaphthoquinones and terminal alkynes catalyzed by Cu and Pd 
reagents.

研究分野： organic synthesis

キーワード： diazonaphthoquinones　diazo compounds　Rh　Pd　carbene
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１．研究開始当初の背景 
芳香族を有する生理活性物質や機能性材料は
多く，多置換芳香族化合物を自在に合成する
手法の開発は重要である。置換芳香族合成に
おいて，求電子置換反応は最も有用な手法で
あるが，導入できる置換基の種類や位置に制
限がある。近年，鈴木-宮浦反応に代表される
金属触媒によるハロゲン化アリール（Ar-X）
のクロスカップリング反応の開発は目覚まし
く，求電子置換反応では合成が難しいビアリ
ールなどが容易に合成できるようになってい
る。しかし，立体障害の大きなビアリール合
成やフェノール類への適用は限られている。
また位置選択的なハロゲン化アリールの合成
もしばしば問題となっていた。 
 
２．研究の目的 
ジアゾナフトキノンの特徴を生かした革新的
な置換芳香族の合成法の開発を目的とする。
ジアゾナフトキノンはフォトレジストとして
工業的に利用されているものの，一般的な合
成法がなく有機合成反応開発への利用はほと
んどない。最近我々は，簡便で収率の良いジ
アゾナフトキノン合成法を開発しており，本
研究では，ジアゾナフトキノンの特性を生か
した多置換芳香族合成法の開発と応用につい
ての検討を行う。	
	
３．研究の方法 
ジアゾナフトキノンに適切な金属種を作用さ
せ，対応する金属カルベン（メタロキノン）
を調製し，これを用いて多置換芳香族を合成
する。	
	
４．研究成果	

（1）ベンゾナフトピラノンの構築 
ベンゾナフトピラノン骨格は, 生理活性天然
物などにしばしば見られる構造であり, 天然
物合成における有用な中間体としても利用さ

れている。このような骨格を構築するために

は, 一般に分子内ヘック型反応が利用される
が, 出発物であるハロゲン化アリールの合成, 
反応の収率や再現性に問題を残す。 
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	 我々は, 3位にアリールオキシカルボニルを
有するジアゾナフトキノン 1 を用いてベンゾ
ナフトピラノンを簡便に構築できるのではな

いかと考えた。すなわち, ジアゾナフトキノ
ン 1 に Rh触媒を反応させれば, Rhカルベン
I を経由して分子内 C-H 挿入反応が進行し, 
ベンゾピラノン 2 を合成できるのではない
かと考え（Scheme 1），実際に検討した。 
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① 反応条件の検討 
	 まず, パラ位に tert-ブチル基を有するジア
ゾナフトキノン 1a を用いて環化反応を試み
た（Table 1）。ベンゼンを溶媒に用い 1aの濃
度を 0.1 mol/L, 酢酸ロジウムを 3 mol%加え
て反応を行ったところ, 期待通り環化反応が
進行して環化体 2a が収率 53%で得られた
（run 1）。本反応は分子内反応であるため, 分
子間反応を抑えるため, 基質の濃度を薄くし
たところ, 濃度 0.01 mol/L のとき最も良い収
率で環化体が得られた（runs 1-4）。触媒にオ
クタン酸ロジウムを用いると環化体の収率は

92%まで向上した（run 6）。 
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② 基質の検討 
	 様々なジアゾナフトキノンを用いて環化反

応を行った（Table 2）。フェニル基及びパラ位
に置換基を有する基質の場合良好な収率で環

化体 2b-fが得られた。メタ位に置換基を有す
る基質では, 置換基の立体障害を避けるよう
に環化した化合物 2g-i が主生成物として得ら
れた。オルト位に置換基を有する基質の場合, 
置換基がメチル基やメトキシカルボニル基の

ジアゾナフトキノン 1 からは環化体 2j, 2kが
得られたが, メトキシ基やクロロ基を有する
1からは環化体 2が得られなかった。 
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③	 Pradimicinone の形式全合成 
	 本環化反応を利用して, pradimicine のアグ
リコン（pradimicinone, 10） の合成に取り組
んだ（Scheme 2）。カルボン酸 3およびフェノ
ール 4の縮合により得たナフトール 5 にグア
ニジニウムジアゾニウム塩 6 を作用させる
とジアゾ移動反応が進行し, ジアゾナフトキ
ノン 7 を合成することができた。これに Rh
触媒を用いて環化反応を行ったのち, ラクト
ンの還元を行うことによりトリオール 9を合
成した。ジアゾナフトキノン 7，ラクトン 8 
は不安定であるため, 精製することなく次の 
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dimethyl-4-aminopyridine (DMAP), CH2Cl2, rt, 2 h (51%). b) 1 (4.5 
equiv.), NaN3 (4.4 equiv.), 15-crown-5 (30 mol%), CH3CN, -20 °C, 
1 h: then 7, Et3N (2 equiv.), THF, -30 °C, 6 h. c) Rh2(oct)4 , (1.5 
mol%), benzene, reflux, 2.5 h. d) NaBH4 (4.0 equiv.), THF, MeOH, - 
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反応を行っており,ナフトール 5 からトリオ
ール 9 を三段階収率 55%で合成した。既に
トリオール 9 から pradimicinone (10) への変
換は報告されており，9 の合成をもって
pradimicinone の形式合成を行うことができた。 
 
（２）金属触媒を用いたジアゾナフトキノン

とアルキンとの反応 
	 Pd触媒を用いたハロゲン化アリールとアル
キン類とのカップリング反応は薗頭カップリ

ングとして広く知られているが 2-ハロフェノ
ールを用いるカップリング例は少ない。今回

我々は, ジアゾナフトキノンとアルキン類と
のカップリング反応について検討を行った結

果反応条件や基質によりアルキニルナフトー

ルやナフトフランが選択的に得られることを

見出した。 
 
ジアゾナフトキノンと 1-ヘキシンの DMF 溶
液に酢酸パラジウム（10 mol%） , CuI（30 
mol%），DPPF （15 mol%），炭酸カリウム（2
当量）加えて 50 ℃で反応を行ったところ, 
69%の収率でナフトフラン  12 が得られた
（Table 3, run 1）。塩基を炭酸カリウムの代わ
りにトリエチルアミンを用いた場合はその収

率が低下したが（run 2）, ジイソプロピルア
ミンを用いて反応を行ったところ 77%の収率
でナフトフラン 12 が得られた（run 3）。ジイ
ソプロピルアミンを加える量を（1.2当量）に
減らしたところ 83%の収率でナフトフラン 
12 が得られた（run 4）。また, 触媒の量を減
らしても同様の収率でナフトフランが得られ

た（run 5）。これを最適条件として末端アルキ
ンの置換基の検討を行った。TBS アセチレン
の場合では速やかに反応が進行して対応する

ナフトフランが 84%の収率で得られた（run 6）。
フェニルアセチレンの場合でも反応は良好に

進行しナフトフランが 83%の収率で得られた
（run 7）。tert-ブチルアセチレンでは, 収率
62%でナフトフラン 12 が得られた （run 8）。 
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