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研究成果の概要（和文）：本研究では、炭素―水素結合の切断を伴った芳香環およびヘテロ芳香環の官能基化反応につ
て取り組み、適切な遷移金属触媒を用いることによりsp2炭素―水素結合のスルフェニル化、セレニル化およびスルフ
ォニル化反応を開発した。さらに、銅触媒を用いた不活性なsp3炭素―水素結合の分子内アミノ化反応によるインドリ
ン合成手法を開発した。
配位性官能基に依存しない新奇な炭素―水素結合の切断反応を可能とする新規錯体触媒の開発研究に取り組み、超分子
相互作用により基質を位置固定することが可能なシクロデキストリン連結ロジウム錯体を開発した。

研究成果の概要（英文）：In this study, we developed transition metal-catalyzed sulfenylation, 
selenylation, and sulfonylation of arenes and heteroarenes through sp2C-H bond cleavage. In addition, we 
also found that Cu catalyzes intramolecular amination of unactivated sp3C-H bond to give indoline 
derivatives.
In order to develop a new methodology of C-H bond cleavage without the aid of directing group in 
substrates, we designed a new rhodium catalyst bearing cyclodextrin moiety, which could capture the 
substrate in its hydrophobic cavity through supramolecular complexation to facilitate C-H bond cleavage.

研究分野： 有機合成化学
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１．研究開始当初の背景 
炭素—水素結合の切断を経る官能基化反応が
近年大きく発展しているが、主な検討対象は
炭素—炭素結合形成反応であり、分子の官能
基化の観点から必要不可欠なヘテロ原子団
の導入を実現する炭素—水素結合官能基化
反応の創出が必要不可欠であった。さらに、
多くの場合 sp2 炭素―水素結合が研究対象で
あり、より難易度の高い sp3炭素−水素結合の
切断を経るヘテロ原子団導入反応の開発が
望まれていた。 
 既存の炭素―水素結合の切断反応は基質
に組み込まれた配位性官能基を足掛かりと
し、位置選択性を担保する手法が主流であり、
配位性官能基に依存しない炭素―水素結合
の選択的切断を実現する新概念の開発も重
要な研究課題である。 
 
２．研究の目的 
 本研究では、上記の研究背景を踏まえ、有
機分子中に複数存在する炭素―水素結合を、
配位性官能基を利用することにより選択的
に切断し、カルコゲン原子団を導入する触媒
的官能基化手法の開発を目的とした。 
 さらに、萌芽的研究として、配位性官能基
に依存しない炭素―水素結合の切断手法の
開発を目指した。 

 
３．研究の方法 
 一般に硫黄などのカルコゲン元素は、遷移
金属触媒と強固な結合を形成するため、含カ
ルコゲン化合物を反応基質とする遷移金属
触媒反応において、しばしば触媒の失活が問
題となる。そこで、ピリジンやアミド基を配
位性官能基として有する芳香族化合物とジ
フェニルジスルフィドを反応基質に選定し、
触媒および反応条件の探索を行った。また、
同族のセレン化合物についても検討を行っ
た。 
 さらに、より難易度が高いと考えられる sp3

炭素−水素結合の切断を経る官能基化反応に
ついても検討を行った。 
 また、配位性官能基に依存しない炭素―水
素結合切断の実現をめざし、超分子認識能を
有する新規錯体触媒の研究についても併せ
て取り組んだ。 
 
４．研究成果 
（１）sp2 炭素―水素結合のスルフェニル化、
セレニル化、スルフォニル化反応 
 ピリジンおよびピリミジンを配位性官能
基として有する芳香族およびヘテロ芳香族
化合物とジフェニルジスルフィドをパラジ
ウム触媒と酸化剤により処理することによ
り、位置選択的な炭素―水素結合のスルフェ
ニル化反応が進行し、対応する非対称ジアリ
ールスルフィドが高収率で得られることを
明らかにした(eq 1)。 

 
 本反応では酢酸パラジウムと臭化銅の組
み合わせが最適であり、他の銅および銀塩を
酸化剤とした場合には、収率が顕著に低下し
た。最適条件下、芳香族化合物のみならずイ
ンドールやカルバゾールなどの含窒素複素
芳香環のスルフェニル化反応も効率よく進
行した。さらに、ジフェニルジスルフィドに
代えてジセレニドを用いるとセレニル化反
応が進行した(eq 2)。 

 
 反応条件に高温を要するものの、安価な酢
酸銅のみで類似の反応が進行することも明
らかにした。 
 一方、ニッケル触媒を用いることによりベ
ンズアミドのオルト位選択的なスルフェニ
ル化反応が進行することを見出した。本反応
ではスルフェニル化剤であるジフェニルジ
スルフィドがニッケル触媒の再酸化剤とし
て機能するため、酸化剤の添加が不要である
(eq 3)。 

 
 反応基質として塩化スルフォニルを用い
ると、芳香環をスルフォニル化することも可
能であった。 
 
（２）sp3炭素―水素結合切断を伴う環化反応 
 銅触媒を用いることにより、オルト位にア
ルキル基を有するアセトアニリドの sp3炭素—
水素結合の切断を伴った分子内閉環反応が
進行し、インドリン誘導体が得られることを
見出した(eq 4)。本反応では、オルト位アルキ
ル基の sp3炭素—水素結合が選択的に切断され
ることより、アミド基が配向基として機能し
ているものと考えられる。興味深いことに、
ビアリール骨格を有する基質を用いた場合
においても近傍に存在する sp2炭素—水素結合
が切断されることにより生成するカルバゾ
ールはまったく得られない。本成果は、一般
に sp2炭素—水素結合の切断が有利なパラジウ
ム触媒系と本銅触媒系が相補的な関係にあ
ることを示すものである。 
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（３）超分子認識能を有する新規配位子の開
発 
 多くの炭素―水素結合の切断反応では位
置選択性を制御するために、金属触媒に配位
可能な配向基の利用が必須であった。一方、



これらの配向基は反応後の除去が難しく、炭
素―水素結合官能基化反応の合成化学的利
点を損なうこととなる。 
 そこで、基質と超分子相互作用し、金属触
媒近傍に基質を固定化できれば、基質分子の
構造に依存しない汎用的な炭素―水素結合
切断手法になると着想した。そこで、疎水性
空孔を有するシクロデキストリンに金属へ
の配位部位を有する新規配位子を設計し、合
成した。 
 本配位子を有するロジウム触媒を用いる
ことにより、ベンズアミド誘導体の炭素―水
素結合の切断を伴ったアルケンとの環化反
応が進行することを明らかにした。 
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