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研究成果の概要（和文）：近年、環境に配慮するなどの観点から提唱されている高効率な化学プロセスの開発は大きな
注目を集めている。本研究室では炭素骨格の高効率構築法の開発を目指し、炭素―炭素結合切断反応と炭素―炭素結合
生成反応を組みあわせることについて研究を行なっている。
本研究では、 これまでに無い全く新しいチタン上でシクロペンタジエン（Cp）のような一般的に反応性の低い配位子
を活性化し、特異な炭素―炭素結合切断反応を発見した。さらに、この反応性を利用し、Cp配位子を新たな炭素骨格構
築のための炭素ユニットとして提供することに加え、炭素-炭素結合切断と生成により、様々な効率的な分子変換反応
の開発に成功した。

研究成果の概要（英文）： Creating environmentally-friendly chemical processes is nowadays a much 
attractive issue of ‘Sustainable Chemistry’. Our Laboratory conducts basic research of developing high 
efficient construction processes for various carbon skeletons. This includes developing novel synthetic 
methodologies based on a combination of carbon-carbon bond cleavage and formation reactions.
 In this research, we found novel carbon-carbon bond cleavage reactions of Cp ligand on titanium. 
Furthermore, by use Cp ligand as building blocks, via a combination of carbon-carbon bond cleavage and 
formation reactions, a variety of molecular transformations were realized successfully.

研究分野：合成化学/有機化学反応/炭素多環化合物/有機金属化合物/機能材料/デバイス

キーワード： チタン錯体　反応機構　カルベン　炭素―炭素結合切断　炭素―炭素結合生成　アゾベンゼン　インデ
ン誘導体　トリメチルホスフィン
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１．研究開始当初の背景 
炭素骨格中心である有機化合物は炭素
原子が共有結合で結びついた骨格を持って
いる。有機合成化学において炭素骨格をどう
やって構築するかが大きなターゲットとな
っている。炭素-炭素結合生成反応は炭素骨
格構築法として基本的かつ重要な反応であ
る。これまで、数多くのグループが様々な合
成方法の開発を行なってきており、現在も開
発しています。近年、環境に配慮するなどの
観点から提唱されている高効率な化学プロ
セスの開発は大きな注目を集めている。本研
究室では炭素骨格の高効率構築法の開発を
目指し、炭素-炭素結合切断反応と炭素-炭素
結合生成反応を組みあわせることについて
研究を行なっている。 
  しかし、炭素-炭素結合切断反応は非常
にチャレンジングな反応である。本研究室で
はかなり早い時期に炭素―炭素結合切断反
応をチャレンジングなターゲットとして研
究を行なってきた。チタン、ジルコニウムな
どの前周期遷移金属上での様々な新規の有
機合成反応を見出している。 

 

  Scheme に示すような上の反応では、ヘキ
サン骨格がジメチルブタンになって、SP3 炭
素-炭素結合切断反応を見出した。二番目の
反応は、炭素-炭素二重結合切断され、エチ
レンの二つ炭素を分離して、それぞれアセチ
レンの二つ炭素に結合させることができた。
また、炭素-炭素三重結合切断され、ベンゼ
ンに変換していることを見出した。 

 
ジルコナシクロペンテン錯体上で、炭素

-炭素結合切断反応が起こることで、有機基部
分が変化して、様々なジルコナシクロになっ
たことを見出した。 
最近、我々はチタノセン錯体を用いた炭
素骨格構築反応研究を行なっている。そこで、
シクロペンタジエン（Cp）のような一般的に

反応性低い配位子を活性化し、炭素-炭素結
合生成反応及び炭素-炭素結合切断反応が起
こることが明らかになった。 

 
ここで、我々が開発した新規有機合成反
応は、炭素-炭素結合の切断だけではなく、
炭素-炭素結合の切断を使って、新しい炭素-
炭素結合生成反応へと応用したことである。
チタン、ジルコニウムなどの前周期遷移金属
錯体による炭素-炭素結合生成及び切断反応
を反応条件により制御し、様々な誘導体の効
率的な合成法の開発に成功した。この炭素-
炭素結合切断反応と炭素-炭素結合生成反応
を組み合わせることは、炭素骨格を自在に組
み替えるという合成手法の創成が有機合成
の観点から見ても価値の高いものである。 

 
２．研究の目的 
本研究ではチタンなどの前周期遷移金
属上で炭素-炭素結合生成及び切断反応を開
発し、その反応機構を明らかにするとともに、
新規炭素骨格の構築反応の発見及び新しい
反応の有機合成への応用を開発する。 
我々は、これまでに無い全く新しいチタ
ンを用いた反応を見出して報告してきた。チ
タナシクロペンタジエン錯体１は、5 つの炭
素が環状になっている配位子がＣｐ環（シク
ロペンタジエニル）と呼ばれている。その原
料となる、チタノセンジクロリドは、市販さ
れている。このチタノセンジクロリドに 2当
量のブチルリチウムを加え、2 当量のアセチ
レンを反応させると、チタンを含む 5員環の
シクロペンタジエン錯体１が生成した。 
我々はシクロペンタジエニル配位子を１

３Ｃでラベルする方法を開発した。錯体１の
Ｃｐ基の 5つの炭素を１３Ｃでラベルし、2当
量のベンゾニトリルと反応させたところ、5
つの炭素が 2つの炭素部分と 3つの炭素部分
に切断され、2つの炭素部分がベンゼンに、3
つの炭素部分がピリジンに変換されること
を見出し、報告しました。 

 
この反応をNMRで追跡していると中間体
の存在が見えた。ベンゼンのシグナルが出て



来る前に、新しい Cp 配位子のシグナルが現
れていた。この途中で生成してきている中間
体を詳しく調べたところ、下図に示したよう
に、錯体１がそのまま加熱して生成するジヒ
ドロインデン錯体であることが明らかにな
った。１３Ｃでラベルしている錯体１を用いた
場合、驚くことに、錯体１の環状の五つの炭
素が切断され、錯体３の鎖状の五つの炭素に
変化したことが分かりました。 

 
錯体 1と錯体３は炭素骨格が大きく異な
っている。そこで、上図に示すような中間体
２を経た後、生成物３が得られたと考えまし
た。 
我々は５つの炭素が環状のままジエン
部分とカップリングしている中間体２を取
り出すことに成功した。チタナシクロペンタ
ジエンを加熱して、五つの Cp 炭素が、環状
のままジエン部分とカップリングすると、錯
体２が生成します。錯体２は単離していませ
ん。TiCl4を入れてクロロ化生成物ができるこ
とや、アゾベンゼンと反応させ、インデン誘
導体が生成することで、錯体２の生成が確認
されている。 

 

錯体２はさらに、環状の 5つの炭素が切
断されて、鎖状の 5つの炭素に変換され、錯
体３が得られた。錯体３を酸で処理して、ジ
ヒドロインデン誘導体が生成することで、錯
体３が確認された。 

 

以上のように、チタノセン錯体を用いた
炭素-炭素結合生成反応及び切断反応は新規
性が高い上に、有機合成の観点から見ても価
値の高いものである。本研究ではチタンなど
の前周期遷移金属上で炭素-炭素結合生成及
び切断反応を開発し、その反応機構を明らか
にするとともに、新規炭素骨格の構築反応の
発見及び新しい反応の有機合成への応用を
開発することを目標として本研究を行った。 

 
３．研究の方法 
（１）反応機構の検証するために反応中間体
の誘導化による構造の推測。 
（２）チタン錯体による炭素―炭素結合生成

及び切断反応を反応条件により制御し、効率
的な合成法の開発。 
（３）チタン錯体による炭素―炭素結合生成
及び切断反応を添加剤により制御し効率的
な合成法の開発。 
 
４．研究成果 
（１）これまで提案している反応機構の検
証：カルベン中間体の存在している証拠 
我々は中間体２と３は、平衡関係にある
と見出し，報告した。五つの炭素は、環状か
ら鎖状に変わるのに、環状の一ヶ所を切らな
いといけません。中間体２から３まで、切断
される炭素-炭素結合の位置には A-C 三つの
可能性があります。この位置を調べるため
我々はメチル基をＣｐ配位子に導入し、炭素
-炭素結合は B の位置で切断されることが分
かりました。 

 

  この位置での切断はチタナシクロブタ
ンのメタセシスの機構が考えた。その 4員環
が開裂し、チタンのカルベンとオレフィン部
分をもつ中間体 A が生成した。チタンの１,
５-転位後、Aは Bに変換した。Bのチタンカ
ルベンと炭素-炭素二重結合とで、逆メタセ
シスが進行し、錯体 3 が生成すると考えた。 

 

そのカルベン中間体は反応機構を理解
するための鍵となるものである。本研究では、
そのカルベン中間体が存在しうることを証
明する際に、新たな有機反応を発見した。 

 

錯体1から調製したジヒドロインデニル
チタン錯体３に対し1当量のアミドを加え、
50°Cで12時間攪拌したところ、対応するビニ
ルシクロヘプタトリエン誘導体が良好な収率
で得られた。 

 



シクロヘプタトリエン骨格は、化合物６a
をTCNEと反応させて付加物とし、その結晶をX
線で構造解析することで確認した。 
そこで１３C ラベル化実験を行った。錯体
３とアミドを作用させと、下図に示すような
生成物の鎖状の五つ炭素部分が１３Ｃでラベ
ル化しているのが分った。 

 

この特異な炭素－炭素結合切断反応は、
アミドはカルベン錯体捕捉剤として働くこ
とが考えられる。カルベン中間体とアミドの
反応より、ノルカラジエンチタン錯体が生成
し、ノルカラジエン骨格がシクロヘプタトリ
エンへ異性化する機構によって進行してい
ると推測される。このような、カルベン錯体
が存在しうることを示唆している。 

 
（２）チタンなどの前周期遷移金属上で炭素
―炭素結合生成及び切断反応の有機合成へ
の応用 
前述により、ジヒドロインデン誘導体２
が生成した後、Cp環由来の５員環の炭素-炭素
結合分子内で切断反応が進行し、ジヒドロイ
ンデン中間体３が生成する。 

 

ジヒドロインデニル錯体２と３は、アリ
ルチタン構造を持つ。求電子剤と反応し対応
する付加体を与えることが知られている。こ
の錯体は、求電子剤であるフェニルイソシア
ネート付加しジヒドロインデニル誘導体を
与えることが分かっている。 

 

チタノセンジクロリドに2当量のブチル
リチウムを加え、2 当量のアセンチレンを反
応させると、チタンを含む 5員環のシクロペ
ンタジエンが生成する。チタナシクロペンタ
ジエン錯体と求電子剤であるフェニルイソ
シアネートを反応させると、イソシアネート
が付加したジヒドロインデン誘導体を得る
ことが分かった。本反応では、シクロペンタ
ジエンのような一般的に反応性の低い配位
子を活性化し、チタナサイクルのジエン部位

とのカップリングが進行することで四置換
ジヒドロインデン錯体を生成している。 
同様に、チタナシクロペンタジエン錯体
を 50°C で 12 時間加熱した後、フェニルイ
ソシアネート試薬を加えた場合にも、イソシ
アネートが付加したジヒドロインデン誘導
体を生成した。しかし、前述した反応で得ら
れるジヒドロインデン誘導体にはジエン部
位に４つの置換基が存在するが、本反応条件
で得られるジヒドロインデン誘導体にはジ
エン部位に３つの置換基を有し、残りの１つ
の置換基は橋頭位に移動することを見出し
た。種々検討の結果、本反応系ではチタナシ
クロペンタジエンの Cp 環が一旦開裂し、組
み変わることにより、前述の反応と異なる生
成物を与えたと考えている。 

 

以上のように、チタン錯体による炭素-
炭素結合生成及び切断反応を反応条件によ
り制御し、二種類の異なるジヒドロインデニ
ルチタン誘導体の効率的な合成法の開発に
成功した。 
（３）チタン上で進行する炭素－炭素結合切
断反応を中心とした新規反応の開発 
有機合成は炭素骨格の高効率構築法の
開発において、炭素-炭素結合切断反応と炭
素-炭素結合生成反応を組みあわせることで、
炭素骨格を自在に組み替えるという合成手
法の創成が有機合成の観点から見ても価値
の高いものである。 
当研究室では、チタナシクロペンタジエ
ン1 に対し種々の反応剤や添加剤を加えると、
錯体上のCp 配位子とブタジエン部位のカッ
プリング反応が進行したのち、様々な炭素-
炭素結合切断反応が起こることを見出してい
る。この反応は、炭素-炭素結合切断反応と炭
素-炭素結合生成反応を効率的に用いた合成
例であるといえる。Cp配位子を新たな炭素骨
格構築のための炭素ユニットとして提供する
ことに加え、炭素-炭素結合切断と生成により、
炭素骨格を組み替えることができる。そして
この合成手法においてチタンノセン錯体は非
常に重要な役割を担っている。 
チタナシクロペンタジエン1 に対し、反
応剤としてアゾベンゼンを用いると四置換イ
ンデン誘導体が得られることを報告している。
本研究ではチタノセン錯体の多様な反応性を
明らかにすべく、添加剤の検討を行った。そ
の結果、アゾベンゼンに加え添加剤としてト
リメチルホスフィンを加えると、新たな誘導
体が得られることを見出した。 
THF 中に調製した錯体1a に対し3 当量
のトリメチルホスフィンを加え、50 ºC で3 
時間撹拌を行った。次に室温で3 当量のアゾ
ベンゼンを加え、12 時間撹拌を行った。これ



を酸で処理したところ、三置換インデン誘導
体７a が70％収率で得られた。 

 
この三置換インデン誘導体の構造をX-線
結晶構造解析により同定するため、TCNEによ
る誘導化を行うこととした。その結果、TCNE
付加体の単結晶をX-線で構造解析した結果を
Figure に示す。これにより、生成物には置換
基が三つしかないということがよく分かる。 

  
  様々なチタナシクロペンタジエンを用い
て反応を行った。その結果、プロピル基を導
入したチタナシクロペンタジエンを用いた反
応では、三つのプロピル基が付いているイン
デン誘導体が61％での収率で得られた。また、
置換基としてブチル基を導入したチタナシク
ロペンタジエンを用いた際は、対応する三置
換インデン誘導体が68％での収率で得られた。 

 

一方、下図に示すような二環式錯体１ｄ
を用いて本反応を行ったところ、曲線状三環
式誘導体７ｄが得られた。ここで、曲線状三
環式誘導体７ｄが錯体３ｄから生成したと考
えている。 

 

生成物におけるCp 配位子由来の炭素原
子の位置を確認するために、Cp 配位子を13C 
でラベル化したチタナシクロペンタジエン
1a-13C を用いて本反応を行った。すると環状
のCp 配位子由来の炭素原子が開裂し直鎖状
に並んだインデン誘導体が得られた。この結
果から、反応完結までに2 種類の結合切断（置
換基の脱離とCp 配位子の開裂）が起こるとい
うことが明らかになった。 

 

生成物には Cp 配位子由来の炭素原子が
開裂し直鎖状に並んでいることから、中間体
としてジヒドロインデニル錯体３が存在す

ることが示される。そこでこの錯体３を調製
し、この錯体を出発物として本反応を行うこ
ととした。その結果、三置換インデン誘導体
が高い収率で得られた。また、アゾベンゼン
を入れると、インデン誘導体が得られた。  

 
   次に、反応中間体の誘導化による構造の
推測を試みた。下図に示したようにチタナシ
クロペンタジエンとトリメチルホスフィン
を反応させた段階、及びアゾベンゼンを反応
させた段階でフェニルイソシアネートを加
えて中間体の誘導化を試みた。トリメチルホ
スフィンを反応させた段階でフェニルイソ
シアネートを加えた場合には、同じくジヒド
ロインデニル誘導体８が生成した。一方、ア
ゾベンゼンを反応させた段階でフェニルイ
ソシアネートを加えた場合には、置換インデ
ン誘導体７が得られ、ジヒドロインデニル誘
導体８全く得られなかった。これは、トリメ
チルホスフィンを反応させた段階では、まだ
置換基の脱離が起こっておらず、アゾベンゼ
ンを加えることによって置換基の脱離が引
き起こされたという意味をしている。 

50 ºC, 12 h+

8a, 37%

Ph N C O

Et
Et

Et

Et

H
N

O

Ph

1a

Ti

Et

Et

Et

Et

7a, 56%+

Et

Et
Et

3 eq.
PMe3

50 ºC, 3 h

2 eq.

50 ºC, 12 h+
Ph N C O
2) 2 eq.

1) 3 eq.
azobenzene

rt, 12 h

7a 0%

8a 0%

Et

Et
EtEt

Ti
PMe3
PMe3

Intermediate Detection

 

最後に、脱離した置換基の様子を明らか
にするために、大きな置換基を持つチタナシ
クロペンタジエン１e 合成した。この錯体を
用いて本反応を行ったところ、インデン誘導
体７eが 82％の収率で得られたのに加え、プ
ロピルベンゼンを 40％の収率で与えた。これ
は脱離した置換基がプロトン化され生成し
たものであると考えられる。 

 

以上得られた知見をもとに下図に示す
ような反応機構を考察した。 

  
まず、チタナシクロペンタジエン 1の Cp



炭素が、環状のままジエン部分とカップリン
グすると、錯体２が生成した。この錯体はメ
タセシスによる分子内炭素―炭素結合切断
によって、より安定な構造を持つ錯体 3へと
変化する。次に、トリメチルホスフィンがチ
タンに配位することによりジエン部位のチ
タンへの配位が切れ、錯体９が生成すると考
えられる。最後に、アゾベンゼンによる橋頭
位の水素の引き抜きにより、ジヒドロインデ
ンニル部位の芳香族化とそれに続く橋頭位
についている置換基の脱離が起こり、三置換
インデン誘導体 7 が生成すると考えられる。 
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