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研究成果の概要（和文）：高性能触媒を用いた有用化成品や機能性材料の合成は我々の生活を根幹から支える基幹技術
であり、それらのさらなる革新は今後も重要な課題である。本研究では酸化ジルコニウムあるいは酸化セリウムに担持
したルテニウム触媒が、アルキンへの付加反応を経由する複素環化合物構築反応に有効であることを明らかにした。芳
香族カルボン酸との付加環化反応によりフタリド誘導体が、アルデヒド、一酸化炭素との付加環化反応によりγ-ヒド
ロキシブテノリド誘導体がそれぞれ高収率で得られた。これらの担持触媒はいずれの反応後も容易に回収・再利用でき
これらの触媒系が優れた環境調和性能を示すことも明らかにした。

研究成果の概要（英文）：Syntheses of useful chemicals and functional materials by the use of highly 
active catalysts is fundamental technology, and thier further invention are of great significance. In the 
present study, we found that zirconium oxide or cerium oxide supported ruthenium catalysts were 
remarkably effective for the construction of heterocyclic compounds via functionalization of alkynes. The 
cycloaddition of carboxylic acid with alkynes afforded phthalide derivatives, and carbonylative 
cycloaddition of aldehydes with alkynes gave γ-hydroxybutenolides in high yields. The present supported 
catalysts could be easily recovered and reused after both reactions, which indicates that they showed 
high environmental compatibility.

研究分野：触媒化学

キーワード： 担持金属触媒　ルテニウム　有機合成反応
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１．研究開始当初の背景 

高性能触媒を用いた有機分子変換反応に
よる有用化成品や機能性材料の合成は、我々
の生活を根幹から支える基幹技術である。近
年ではグリーンケミストリーの観点から「生
成物からの分離が容易かつ再利用可能」など
の要件を満たす低環境負荷型触媒プロセス
の開発が大きく注目されている。中でも固体
酸化物を基盤とする触媒は、安定性の低さ、
再利用の難しさ、生成物への金属の混入など
均一系触媒が本質的に有する問題点を一気
に解決できる有用な手段と考えられるが、こ
れら酸化物系固体触媒は一般に原子レベル
での活性点の精密制御が困難なため、精密炭
素骨格構築法として不可欠な高選択的C-C結
合生成反応に関しては、その発展が均一系触
媒と比較して大きく遅れているのが現状で
あった。 

 

２．研究の目的 

これらの背景のもと、ルテニウムが潜在的に
有する C-C結合生成能に着目し、それらを活
用した高環境調和型有機合成用触媒の設
計・構築を行った。特にこれまで未開拓であ
った分子変換反応、特に生理・薬理活性を示
す複素環化合物の新規な合成法の開発およ
びそれらに適用可能な担持金属触媒の開発
を目的とした。 

 

３．研究の方法 

担持金属触媒を用いた複素環化合物の新規
合成法の開発について検討を行った。種々の
担持金属触媒の反応活性を検討し、最適な触
媒および反応条件を精査した。得られた最適
反応条件下で、種々の反応基質の適用範囲を
調査した。 

触媒反応はすべて Ar 雰囲気下で行った。反
応後、シリカゲルクロマトグラフィーによっ
て生成物を単離し、収率を算出した。生成物
の定性は、1H および 13C NMR、質量分析に
よって行った。 

 

４．研究成果 

（１）芳香族カルボン酸の内部アルキンへの
付加反応による選択的フタリド誘導体合成 

担持 Ru触媒を用いて、安息香酸誘導体(1a)

の内部アルキン(2a)への付加反応を検討した
ところ、種々の生理活性物質に含まれる重要
な炭素骨格であるフタリド誘導体（3a）が高
収率かつ高選択的に得られることを見出し
た (Scheme 1)。 Ru/CeO2、 Ru/ZrO2 および
Ru/Y2O3 触媒を用いた場合に反応が効率的に
進行し、なかでも Ru/ZrO2触媒を用いた場合
に生成物 3a が最も高い収率で得られた。 

Ru/ZrO2触媒を用いて Scheme 1に示した条

件下において基質適用範囲を検討した(Table 

1)。種々の芳香族カルボン酸を用いた場合に
アルキンとの反応は良好に進行し、対応する
フタリド誘導体がそれぞれ良好な収率で得
られた。 

上述のように Ru/CeO2あるいは Ru/ZrO2触

媒を用いた場合に反応が効率的に進行し、対
応する生成物が高収率で得られるのに対し、
SiO2、Al2O3、TiO2、MgO に担持した Ru触媒
は全く活性を示さなかった。このような顕著
な担体効果が発現した原因を明らかにする
ため、種々の分光学的解析により各担体上の
Ru種の構造解析を行った。その結果、反応に
不活性な触媒では Ru 種が反応前にルチル型
6 配位の RuO2として存在しているのに対し、
活性を示した触媒上では高分散した RuIV=O

種として存在している事を明らかにした。 

Scheme 2 に本反応の可能な反応機構を示
す。まず ZrO2上に形成された RuIV=O 種が反
応系内で還元され 2 価 Ru 種が発生する。カ
ルボン酸との配位子交換により中間体 A が
生成し、続いて中間体 Aにおいて求電子的な
芳香族 C-H 結合の活性化がおこりルテナサ
イクル中間体 B が生成すると考えられる。さ
らに Ru-C 結合へアルキンが挿入後、酸によ
るRu-C結合およびRu-O結合の連続的なプロ
トン化により触媒活性種 A が再生するとと
もに、カルボン酸のオルト位がアルケニル化
された化合物 4 が生成する。最後に 4の分子
内環化が進行しフタリド誘導体 3が得られた

Scheme 1. Coupling of aromatic acid with alkyne by supported Ru catalysts

Table 1. Scope of substrates

Scheme 2. Possible reaction mechanism



 

 

と考えられる。芳香族 C-H 結合の活性化過程、
および酸によるプロトン化が触媒サイクル
内に含まれていることは重水素化実験によ
って確認された。また Ru/ZrO2触媒は収率の
低下を伴うことなく 5回の再利用が可能であ
った。 

 

（２）アルデヒド、アルキン、CO の分子間
[2+2+1]付加環化反応、酸化による γ-ヒドロキ
シブテノリド誘導体合成 

アルデヒド、アルキン、CO の[2+2+1]付加
環化反応はブテノリド骨格を原子効率 100%

で構築可能な有用な方法である。Ru/CeO2 触
媒を用いて Scheme 3 に示した条件下におい
てアルデヒド 1a、アルキン 2a、CO の分子間
[2+2+1]付加環化反応を検討したところ、
Xantphos を配位子として添加する事により
反応が良好に進行し、対応するブテノリド誘
導体 3a が良好な収率で得られた。さらに興
味深い事に、反応系を大気に開放し、触媒等
の分離操作を行わず空気中室温で終夜撹拌
させたところ、3a の酸化反応が進行し、種々
の天然物、薬理活性物質に見られる重要な化
合物である γ-ヒドロキシブテノリド誘導体
4a が最終生成物として得られることが明ら
かとなった。 

種々のアルデヒド、アルキンを検討した結
果を、Table 2に示す。様々な芳香族アルデヒ
ドを用いた場合に、対応する γ-ヒドロキシブ
テノリド誘導体 4b–4i が中程度から良好な収
率で得られた。 

 Scheme 4 に本反応の可能な反応機構を示
す。CeO2上の RuIV=O 種がギ酸ナトリウムの
作用により反応系内で発生した 0 価 Ru 種に
対してアルデヒドが酸化的付加する。生じた

中間体 A の Ru-C 結合にアルキン、CO が連
続的に挿入した後、中間体Cでの分子内環化、
つづく還元的脱離によってブテノリド誘導
体 3が生成すると考えられる。その後、空気
中で 3 の酸化が進行し、γ-ヒドロキシブテノ
リド誘導体 4が得られたと考えられる。また
Ru/CeO2 触媒は収率の低下を伴うことなく 3

回の再利用が可能であった。 

以上本研究では、Ru/CeO2あるいは Ru/ZrO2

が複素環化合物の構築など新規な合成反応
に有効な触媒系として適用可能である事を
見出した。担持金属触媒を上述の C-C結合生
成反応に活用した例はこれまでになく、さら
に分離回収・焼成といった単純な操作によっ
て容易に再生利用可能であったことは、本触
媒系が高い触媒機能と環境調和性能を併せ
持つものであると考える。 
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