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研究成果の概要（和文）：N-アルキニル及びアレニルアミドに関する研究は幅広く行われており，有機合成化学
における合成素子としても重要な位置を占めるようになってきている。一方，それらのイミド誘導体に関しては
未踏の領域であった。我々はN-アルキニルイミドの合成に世界で初めて成功し，１級のアルキニルアミン等価体
としての有用性や、アミド誘導体とは全く異なる特徴的な反応性も見出している。今回，N-アルキニルイミドの
銀塩によるN-アレニルイミドへの異性化に初めて成功し，さらにその有機合成化学における有用性として，生理
活性が大いに期待できる新規な３環性のヘテロ環の合成に適用できることを見出した。

研究成果の概要（英文）：Among the heteroatom-substituted alkynes and allenes, those with nitrogen 
substitutions have become an important building block in modern organic synthesis. In contrast to 
the well-defined ynamides and allenamides, to date, there are little examples of imide derivatives. 
We have recently reported the Cu-catalyzed coupling of alkynyl(triaryl)bismuthonium salts with 
imides to furnish the first reliable synthetic method of ynimides. Now we found a first convenient 
approach for the synthesis of internal allenimides via silver-mediated isomerization of ynimides. 
Allenimides could be used as synthetic building units in the synthesis of heterocyclic compounds.

研究分野：有機合成化学
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１．研究開始当初の背景 
 N-アルキニルアミド(1)は安定性と窒素原
子のローンペアの炭素-炭素三重結合への電
子供与が極めて絶妙なバランスを保ってい
るため，その三重結合上での位置選択的な反
応が可能であり，現在最も研究されている
N-アルキニルアミン誘導体である。一方我々
は，窒素原子上にカルボニル基を二つ有す
るN-アルキニルイミド(2)を世界で初めて合
成することに成功すると共に，N-アルキニ
ルアミド(1)では困難な 1 級の N-アルキニル
アミン等価体として上手く利用できること
を報告している。 

 
N-アルキニルアミド(1)と同様に，N-アレニ
ルアミド(3)もまた，有機合成化学における合
成素子として，近年大変注目されているが，
N-アレニルイミド(4)に関してはこれまでに
数報しか報告されていない，未踏の化学種で
あった。これはその合成法が確立されていな
いことが原因であると予想され，特に単純な
アルキル基を有する内部アレン誘導体につ
いては，末端アレン誘導体を合成する一般的
な手法の N-プロパルギルイミドの塩基によ
る異性化反応からは合成が困難であり，未知
の化合物であった。 
 
２．研究の目的 
上述の様に，N-アレニルイミド(4)はその合
成が困難であることからこれまでにほとん
ど研究されていない。我々は偶然にも N-アル
キニルイミド(2)に酸化銀を作用させると，極
めて低収率ではあるが N-アレニルイミド(4)
への異性化反応が進行することを見出して
いた。そこで，N-アレニルイミド(4)の新規で
簡便な合成法の確立，さらに有機合成化学に
おける合成素子としての有用性の調査を目
的に本研究課題を実施した。 
 
３. 研究の方法，及び４．研究成果 
 N-アルキニルイミド(2)に種々の金属塩を
作用させて N-アレニルイミド(4)への異性化
反応を精査した結果，π-ルイス酸性を有する
金属触媒で，かつその対アニオンにはある程
度の塩基性を有するものが良いことを見出
した。また本異性化反応には加熱が必要であ
り，特にマイクロ波照射や加圧下に行うと
N-アレニルイミド(4)の収率が著しく向上す

ることが判明した。なおプロパルギル位が２
級炭素原子の N-アルキニルイミド(2)では触
媒量の銀塩でも収率良く N-アレニルイミド
(4)への異性化が進行するが，プロパルギル位
が３級炭素原子の場合，化学量論量の銀塩が
必要である。 

 
 N-アルキニルアミド(1)は Lewis 酸存在下
にそのアルキニル基へ求核剤が位置選択的
に付加することが特徴である。一方 N-アルキ
ニルイミド(2)は，同条件下にアルキニル基で
はなく，カルボニル基に付加することを見出
している。そこで種々の Lewis 酸存在下に，
N-アレニルイミド(4)にアルコールやアミン
等の求核剤を作用させた。しかし，カルボニ
ル基への付加は進行せず，求核剤がアレニル
基へ付加した生成物のみが得られた。 

 
その原因について分子軌道計算を用いて解
析したところ，N-アルキニルイミド(2)と比較
して N-アレニルイミド(4)では窒素原子のロ
ーンペアのカルボニル基への電子供与が大
きいことが判明した。 
 second order perturbation theory analysis of 

Fock matrix in NBO basis 

(B3LYP/6-311+G(d,p)//B3LYP-6-31G(d)) 

donor NBO acceptor NBO E (kcal/mol) 

2 N (lone pair) N-C=O (π*) 39.4 

N-C≡C (π*) 27.0 

4 N (lone pair) N-C=O (π*) 45.1 

N-C=C (π*) 20.7 

 
炭素求核剤は N-アレニルイミド(4)のカル
ボニル基に付加して N-アレニル-3-ヒドロキ
シインドリノン(5)が良好な収率で得られた。 

 
5に種々の Lewis 酸を作用させたところ，
３環性のヘテロ環(6)が極めて高いジアステ
レオ選択性で構築できることを見出した。 

 
なお，N-アルキニル-3-ヒドロキシインドリ
ノンに種々の Lewis 酸を作用させると，その



5 員環の開裂と再構築によりオキサゾールに
異性化するが，N-アレニル-3-ヒドロキシイ
ンドリノン(5)では環の開裂を全く伴わず，単
純な分子内環化反応が進行したことは，窒素
原子上のアルキニル基とアレニル基の反応
性への影響を示す大変興味深く，また今後の
調査において重要な知見の一つとなった。 
このように，カルボニル基とアレニル基を
基軸とするヘテロ環の新規合成法としての
N-アレニルイミド(4)の適用を見出したが，有
機合成化学における 4のもう一つの重要な有
用性として，1級の N-アレニルアミン等価体
としての利用が考えられた。しかし N-アレニ
ルアミド(3)で報告されている種々の環化付
加反応について，N-アレニルイミド(4)を用い
て検討したが，目的とする付加体は全く得ら
れず，4 の回収または分解が観測されるだけ
であった。上述の分子軌道計算から，窒素原
子のローンペアのアレニル基への電子供与
が小さく，その結果アレニル基の求核性が小
さいことが原因と考えられる。今後の課題と
して，N-アレニルイミド(4)のアレニル基の電
子密度を上げて，その反応性を向上させる手
法を開発することが挙げられる。 
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