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アリリデンホスホランを用いる多置換シク口ぺンタジエン

の合成とその応用
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第 1 章序

1. 1 序

炭素 5 員環および 6 員環化合物は天然に広く分布し 、 これら中には有用な生理活

性物質が多く含まれている 。 そのため 、 現在でも環式化合物の構築法は、盛んに研

究されている 1 。 炭素 6 員環形成反応に関しては 、 Robinson 環化や Diels-Alder 反応

等の汎用性のある方法が古くから知られている 。 5 員環形成には 、 Dieckmann 縮合 、
Acyloin 縮合や分子内 Aldol 反応などが適用できる 。 しかし 、 5 員環形成の際、 環を

形成する結合に歪みが加わるため 、 6 員環形成反応のように一般性が高いとは言い

難い。 また、 eq. 1.1 に示す分子内アルキル化の場合では 、 シク口ヘキサノン( n = 2 ) 

は形成されるが、 シク口ぺンタノン( n = 1 )は立体電子効果により形成されず、代
わりにエーテル環を生成するに

アリリデンホスホランとエンジオン類との反応による

シク口ぺンタジエンの合成
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(eq. 1-1) 

近年開発された 5 員環形成反応には、 Figure 1.1 で示すようにアニオン、カチオン、

ラジカル環化反応や遷移金属を用いる方法など、反応機構上興昧あるものが多い。

例えば、アリルアニオンと電子吸引基を持つオレフィンとの 4π+2π 環化付加3(eq.

1.2) や、ヒドロキシカルポニウムイオンの電子環状付加を鍵反応とする Nazarov 反

応によるシク口ペンテノンの合成4(eq.1.3) が報告されている。また、ラジカル環化

反応の例として、 トリキナン類の合成を示した5(eq. 1 _4) 。 最近、遷移金属を用いた

[3 + 2] 環化反応の開発も盛んである 。 代表的なものとして、 Trost らによる Pd を触

媒としたトリメチレンメタンとオレフィンとのメチレンシクロペンタンの合成6(eq.

1.5) が挙げ‘られる 。 このようにシクロペンタン、シクロペンテン類の合成は近年著

しい進歩がみられる 。

炭素 5 員環構築例の中でシクロペンタジエンの環形成反応に関しては、これまで

断片的な報告例があるにすぎない7。例えば\ぺンタメチルシク口ぺンタジ工ンは、

酢酸エチルに 2 当量のビニルリチウムを反応させて得られるジアリルメタノールを

酸で環化して合成されている (eq. 1.6)7a 。 最近、 Koschinsky らによって、 1 ， 3- ジカ

ルボニル化合物とアリルクロリドとの [3 + 2 ]環化反応による多置換シクロペンタジ

ーー
n = 1 
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エンの合成が報告された (eq. 1.7) 7b。 これら環形成反応では、導入できる置換基カず限

られており汎用性がイ氏い。

アニオン環化

~ 

1) 2Li / Et20 '-ρH 
2) AcOEt .._ノく'- ~ 
3) H20 棒、グ

TosOH 
(eq. 1.6)7a 

R1~人γ
ZnCI2 

n2 

?R1ヘR2
R1--..Å〆()~

¥ I + ス/¥_1  ¥--1 1__  ... ...，、 7b

一 一一一一，

/ COMe / COMe 

カチオン環化

+ 
( eq. 1.3 )4 可(Ì( (48・700/0) (3・200/0)

一一一一~ ( eq. 1.4)5 

もっとも一般な置換シクロペンタジ工ンの合成法は、シクロペンタジ工二ルアニ

オンより出発し、これにアルキルあるいはアシルJ\ ライドを反応させて、モノ置換

体を得る方法である 。 また 、 アルデヒドあるいはケトンと反応させてフルベンとし 、

乙れを還元しでも得られる (eq. 1.8) 。 しかし、これらの方法を繰り返してジ置換体

を合成するには位置選択性に乏しく 、 通常 1.2- および 1.3- ジ置換シク口ぺンタジ工

ンの位置異性体の混合物を与え 、 実用的でなし 17c o また 、 置換シクロペンテノンへの

Grignard 試薬の付加、続いて脱水により、位置選択的に置換シク口ペンタジ工ンを

得る方法もある (eq. 1.9) 8 0 しかし、これまでの置換シク口ぺンタジエン類の合成法
では、置換様式や導入できる置換基が限られており、多置換かつ多官能性シクロペ

ンタジ工ンの合成は極めて困難であった 。

ラジカル環化

遷移金属を用いた環形成反応

'EWG 人
同

RX R'X R' R' 

。。 or 。 or 合R + etc. ー+i) RCHO R i)RICHO (eq. 1.8) 

ii) LiAIH4 ii) LiAIH4 R 

ウ
1) R'MgBr 

円てìrR
2) H+ (eq. 1.9)8 

R 

Figure 1.1 炭素 5 員環形成反応
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一方、シクロぺンタジ工ンは構造的、反応性の上からも非常に興味のある化合物

である。環内のジエンは鎖上のジエンに比べて活性が高く、様々なジ工ノファイル

と Diels-Alder 反応を起こす90 この反応を用いて、プロスタグランジン類、ショウノ

ウ類やセスキテルペン類などの数多くの天然物が合成されている (eq. 1.1 O)fb 。

BnO' 、~CI UII~ 1¥ O' ~ 

=イ ~ ;:[ラて三トベ
C∞OCα| 〆 τ刀;&七L| 一→--~人叫OH(阿e刊q. 1川1叩川O町)

OR 

Corey lactone 

このアニオンは、アルカリ金属やアルカリ土類金属とイオン結合による塩を、鉛や

錫のような非遷移金属と σ ー結合を形成する。また、フ工口センに代表されるように、

π ー結合によって多くの遷移金属とサンドイツチ型の錯体を形成する (Figure 1.2) 。

M+ 
ひM-CJ

ζξ三二〉

M 

てでき7

。

M=Na, K etc. M=Pb, Sn etc. M= Ti , V, Cr, Mn, 
Fe, CO, Ni , etc. 

Figure 1.2 シク口ぺンタジエニル金属化合物

また、 [1 ， 5] sigmatropic 転位を容易に起こし、置換シクロペンタジヱンは多くの場

合異性体の混合物として存在する 10。 この異性体の比率は、置換基や温度に依存する 。

例えば、 5- アルキルシク口ぺンタジエンは、室温下熱力学的により安定な 1 位置換

体に異性化する 。 Mehrotra らは、これを光酸化して Clavulone 1 に誘導した (eq.

1.11)1¥ 

このように、シクロペンタジエンは特異な反応性を示す有用な化合物であるが、

多置換シクロペンタジエン類についての研究や利用はほとんど行われていない。従っ

て、位置選択的に置換基や官能基を導入できるシク口ぺンタジ工ンの合成法の開発

は意義のあることである 。

4唾ー-
4咽長一一

唱‘一一

H
 

O
、
市

1
1
1
1
1
1

曹
7
\

一

ノ
グ
」

〈
ぐ

OM
H
 

1. 2 本研究の概要

これまで知られている 5 員環形成反応を、 トポロジカルな見地から分類すると、

Figure 1.3 のようになる 。 そのうち、 [3 + 2] 型環形成反応は、単純な 2 つの炭素ユニッ

トの組み合わせにより 5 員環を構成する。このため、各炭素ユニットへの官能基や

置換基の導入は容易であり、種々の 5 員環化合物の合成設計カず可能である。しかし、

3 炭素ユニットの設計と反応の位置選択性の制御が重要となる。

。 O-R 二3 02 合R

R=CH2C三CC5H 11

OAc (eq. 1.11 f 1 

OAc 

(::t)-Clavulone 1 〆"'- [3+2] 

¥. ) I ;> 

e--・

ジエンに挟まれたメチレンプロトンも活性が高く、炭化水素としては異常に強い

酸性 (pKa=14~15) を示す。これは、共役塩基のシク口ぺンタジエニルア二オンが環

内の 6 個の π 電子を非局在化し、芳香族性を持つ安定な共役系になるためである。

、4

Figure 1.3 5 員環形成反応の分類



本研究では、 3 炭素ユニットとして、炭素 2 重結合がホスホランに共役したアリ

リデンホスホランを用いるシク口ぺンタジエンの合成を検討した 。 Figure 1 .4に示す

共鳴構造式からわかるように、アリリデンホスホランはリン原子の α 位および y 位

に 2 つの求核中心を有している 。 これに 2 炭素ユニットとして、 α 位に求電子中心を

持つカルボニル化合物を組み合わせ、求核置換反応一分子内 Wittig 反応の段階的反

応によるシクロペンタジ工ンの生成を考えた 。

R'R山 CH-PPh3 ..... ... R'RIIC-C川町|l + +  

Figure 1.4 アリリデンホスホランの共鳴構造

まず、このアリリデンホスホランの位置選択性は、その置換様式や求電子試剤の

種類によって異なることが知られている 12。しかし 、 ケ口口炭酸メチルなどのアシル

化剤との反応のように、高い Y選択性を示す例は多い。 また、分子内 Wittig 反応は、

5 員環以上の環状化合物を合成する手段としてよく用いられている 130 特に、 3 、 4

員環以外の高歪み環化物にも適用できるため 、 炭素 2 重結合を持つ様々な環状化合

物の形成に有効であると考えた 。

そこで私は 、 アリリデンホスホランを α- ハロカルポ二ル化合物と組み合わせると、

シクロペンタジヱンの形成されると考えた (Figure 1.5) 。

i) Nucleophilic Attack 

。

ii) Intramolecular Wittig Reaction 

Figure 1.5 アリリテンホスホランの [3 + 2] 環化反応の模式図

-6 -

本研究の結果、アリリデンホスホランを αーハロカルボ二ル化合物や工ンジオン類

と反応させると [3 + 2] 環化反応力ず進行し 、 多置換シク口ぺンタジ工ンを位置選択的

に生成することが明らかになった 。 以下、得られた研究結果の概略を述べる 。

第 2 章では、アリリデンホスホランとアルキルハライドおよび αーハロカルボ二ル

化合物との反応について述べる 。 まず、安定イリドの (3-エトキシカルボニルー2- メチ

ルー2-プロペニリデン)トリフ工二ルホスホランとヨードメタンとの反応を行ったとこ

ろ、位置選択的に y位で求核置換反応、を起こした (Scheme 1 .1 ) 。

Me 

Ph3P-V、C02Et
Mel/THF 

Scheme 1.1 

Me 

phvyC02Et 

この結果をもとに 、 2 官能性化合物のハロアセトンとアリリデンホスホランを反

応させると、 [3 + 2] 環化反応が進行しシク口ヘ。 ンタジ工ンを生成した 。 本反応は、

対応するアリルホスホニウム塩を用いて、塩化メチレンー飽和重曹水の 2 層溶液中

室温で速やかに進行する 。 種々の置換基を有する α- ブ口モケトンについても、対応

する多置換シク口ぺンタジエンを与えた (Scheme 1.2) 。 特に、緩和な反応条件のた

め、 2 級ハライドとの反応の場合でも脱離反応を伴わず、収率よく 4 置換シク口ぺ

ンタジ工ンを生成した 。 また、 αーブロモチオ工ステルとも環化反応が進行し、 4-エ

チルチオシク口ぺンタジエンを与えた 。

R1 ?t _') NaHC03aq 

Ph3ホ人νC02Et + R2人γR
0

Br Br r.t. 12h 

合C02Et

Scheme 1.2 

-7 -



第 3 章では、アセ卜酢酸工チルから得られる (3-工トキシカルポ二ルー2-工トキシ

-2-プロペ二リデン)トリフェニルホスホランを用いた環化反応について検討した 。 工

トキシアリリデンホスホランは、塩化メチレン中 CS2C03 存在下 1 級ハライドの α

ブロモカルボ二ル化合物と反応させると、収率よく工トキシシク口ぺンタジエンを

与えた 。 また 、 2 級ハライドでは、 2 当量のホスホランと反応させると、 5 位置換

シクロペンタジエンの収率が向上した (Scheme 1 .3) 。 得られた工トキシシケロペン

タジ工ンをクロロホルム-希塩酸の 2 層溶液中処理すると、定量的にシクロぺンテ

ノンに導くことが、できた 。 また、この環化反応の反応経路について考察した 。

一方、非対称工ンジオンのマロン酸誘導体との反応では、高い収率と位置選択性

を示した (Scheme 1 .5) 。 得られた工トキシシク口ぺンタジエンは 、 酸加水分解する

ことにより、単一のシク口ぺンテノンに導くことができた 。 本反応を利用して、(士)ー

デヒドロジャスモン酸メチルの合成を行っ た (Scheme 1 .6) 。

OEt 

町、久1 -r-ー
C02Et と斗

+ 

OEt 
f -- Hっ0+

/、ザC02Et 二争
、/

R CH(C02Et)2 

。

ム C02Et
R CH(C02Et)2 RヘR3 伊

《、γ∞2Et H30+ 

一一一一ー'ー
とrC02Et

RCOCH=C(C02Et)2 

Pげν久1 Scheme 1.5 

Scheme 1.3 
o 

ノ，-"，C02tBu

EtS 、-COSEt

5 Steps 
一一一一・ー.. 

一一寸炉

。

/ハ".\'''==ン~

、-C02Me
第 4 章では、アリリデンホスホランと α， ß- 不飽和カルボニル化合物および工ンジ

オン類との環化反応を検討した 。 このうち、エンジオン類とは、 [3 + 2] 環化反応が

選択的に進行し、シク口ぺンタジエンを生成した (Scheme 1 .4) 。 このシク口ぺンタ

ジ工ンは、 2 重結合が、移動した 2 種の異性体混合物であ っ た 。
(::t)-Methyl dehydrojasmonate 

Scheme 1.6 

R1 

U、、、ωI〆.rfCρC∞O叩ザ2戸Rが2 』
+ 

2

R

 

R

)

 

∞
心

配
l
、
-

〆
、

A
L
r

口
ハ

R1 

+ ~ペゾCO戸
一 -

RペーCOR

第 5 章では、倶u鎖にジ工ノファイル基を持つ様々な多置換シク口ぺンタジエンを

合成し、その分子内 Diels-Alder 反応の立体、 配向および位置選択性について検討し

た 。 メチレン鎖 3 ヶでオレフィンと連結したシクロペンタジ工ンの熱反応では、 2

種のトリシクロ体が得られた 。 この選択性は置換基に依存し、特に側鎖にゼミナル

なジメチル基を導入した工トキシシク口ヘ。ンタジエン( R 1 
= OEt, R2 = Me )では極め

て高い選択性を示した (Scheme 1.7) 。

RCOCH=CHCOR 
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第 2 章 アリリデンホスホランと α ーハロカルポニル化合物との反応

によるシクロぺンタジ工ンの合成R
 

R1=Me, OEt 
R2=H , Me 

Major Minor 

2. 1 序

分子内 Wittig 反応は、環状化合物合成の有力な手段であり、 5 員環から大環状化

合物の合成に至る多様な化合物の合成に利用されている 1 30 この閉環反応の特徴は、

位置選択的に 2 重結合を導入できることであり、橋頭位に 2 重結合を持つ高歪化合

物が、他の方法に比べて収率よく合成できる 。 これに対し、 3 および 4 員環を形成

する分子内 Wittig 反応は進行しなし 1 。 例えば， ß および y- カルボニルアルキリデン

ホスホランの場合、前者は 2 分子聞のビス Wittig 反応が、後者ではトリフェニルホ
スフィンの脱離が優先する 。

この分子内 Wittig 反応を用いた様々なホスホラン、ホスホナートが‘環形成試荷!と

して開発されている 14 0 例えば ， Figure 2.1 で示した 5 員環形成反応試斉lJ は、いずれ

のリン化合物も求電子中心を持つ 2 官能性化合物として作用しており 、 最初に工ノ

ラ-トアニオンの攻撃を受け、ついで分子内 Wittig 反応が進行してシクロペンテノ

ン誘導体を与える 。

Scheme 1.7 

メチレン鎖 2 ヶでオレフィンと連結したエトキシシクロペンタジエンの分子内

Diels-Alder 反応は、位置および配向選択的に起こり、単一の生成物を与えた

(Scheme 1 .8) 。 また、これら多置換シクロペンタジ工ンの分子内 Diels-Alder 反応

の選択性について考察した 。

OEt 

+ 
、/PPh3

o COっEt

+λ~~02Et 
NaH ~ �

C02Et 

九九C02Et (eq. 2.1) 14a 
Scheme 1.8 Br n=1 , 2 

以上、アリリデンホスホランと α 位に求電子中心を持つカルポニル化合物を反応

させると位置選択的に多置換シク口ぺンタジエンを生成することが明らかにな っ た 。

本反応は、入手容易な原料より、緩和な反応条件下、 簡便な反応操作で、収率よく

シクロぺンタジヱンが得られることから、有用な 5 員環形成反応の 1 っと考えてい

る 。

本環化反応、を利用して得られる 2- 工トキシシク口ぺンタジエンの酸加水分解によ っ

て、容易にシク口ぺンテノンへ導くことが、できた 。 また、倶u鎖にオレフィンを有す

るシクロぺンタジ工ンを用いて、高い選択性を持つ分子内 Diels-Alder 反応を見いだ

した 。

一

1

九
u

F
•
P B

V
ム

h
H
 

P-

o 0 

^λOEt 
THF せγ (eq. 2.2) 14b + 

Figure 2.1 Wittig 試剤を用いた 5 員環形成反応

また、環状ジ工ンの形成には、ジカルボ二ル化合物とジホスホラン化合物との聞

のビス Wittig 反応やカルボ二ルホスホランの分子間のダブル Wittig 反応が用いられ

ている (Figure 2.2) 。 この方法によって、 6 員環から 3 6 員環の炭素環状ジ工ンの合

成が報告されているが15、ほとんどの場合環化物の収率は極めて低い。
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この様な 2 官能性を示すホスホランとして 、 アリリデンホスホランが、知られてい

る 。 これは 、 Figure 2.3 の共鳴構造式で示されるように α 位および y位に 2 つの求

核中心を有している 。 求電子剤との反応の位置選択性は、ホスホランの置換様式や

求電子試剤の種類によ っ て異なる 1 20 アルテヒドやケトンとは、通常 α イ立で反応した

Wittig 反応生成物を与えるが、 y位で縮合した生成物を与えたという報告もある 1 70

また 、 ク口口炭酸メチルなどのアシル化剤との反応では、高い y選択性を示す 1 20 一

方、アルキルハライドとの反応は報告例が少なく、位置選択性については明らかに

されていなし 1 1 80 しかし、アリリデンホスホランの求核置換反応おける y位での位置

選択性は、環形成反応にとって重要である 。

ー+一+ . 
R ' R"C=CH-CH-PPh3 てと R'R"C-CH=CH-PPh3 I 
αY I 

Figure 2.3 アリリデンホスホランの共鳴情造式

これまでに、アリリデンホスホランが環化反応に利用された例として、 α ， ß- 不飽

和カルボ二ル化合物との反応でシク口ヘキサジ工ンを与えることが知られている 16

(eq. 2.3) 。 しかし 、 他の環化反応に利用された例はない。

.A. ...COっ Et
グ~PPh3 + ，/、γ 己ェ

0...." 

;x之_，...C02Et
1 ム (eq. 2.3) 16 

本研究では、アリリデンホスホランの特異な反応性に着目し、まず求核反応の位

置選択性を明らかにし、これを 3 炭素ユニットとする新規な炭素 5 員環形成反応へ
の展開を検討した 。

-12 ・

2. 2 アリリデンホスホランの合成とアルキル化の位置選択性

原料のアリリデンホスホランとして、カルポキシル基で安定化されたイリドを選
んだ。これは、取扱いが容易なこと 、 カルボキシル基と共役させることで y位での

位置選択性が増すのではないかと期待したためである 。 目的のアリルホスホニウム
塩 1a および 1c は Howe の方法1 9 ，こ従 っ て、クロトン酸誘導体 2 より合成し 、 E お

よび Z の混合物として得た (Scheme 2.1) 0 また、 3- フ工二ル体 1b は、 (Z)-3- フェ
二ル・2・ブテン酸工チル20より NBS で臭素化後、 トリフエ二ルホスフィンと反応させ
て合成した 。

R 

j、rC02Et
1) NBS 
2) PPh3 

R 

町\人rl'C02Et
Br 

Scheme 2.1 

1a R=Me 
1b R=Ph 
1c R=H 

アリルホスホニウム塩 1 a および 1 c を塩基と処理することによ っ て得られるアリ

リデンホスホラン 3a および 3c について、 Howe は (1 )共鳴安定化されていること 、

(2) CDCI3 溶液中 Z と E の幾何異性体の早い平衡にあること、 (3) その平衡比は 24 0C
で 3a (R = Me) の場合 Z:E=7:3、また 3c (R = H) の場合 Z:E=i :3 であること
を報告している (eq. 2.4) 190 

1a base H 
in 2C4D0CC 13 
at 

or B-
通匝

1c 
.‘ uγγ 司OEt

OEt H H (eq.2.4)19 

(Zト3 3a (R=Me); 7 : 3 
(E)圃3

3c (R=H) ; 1 : 3 

まず、アリリデンホスホラン 3a のアルキル化反応おける位置選択性を調べた

(Scheme 2.2)。アリルホスホニウム塩 1 a を THF 中当量の 'BuOK と作用させ、ホ

スホラン 3a とした。 3a にヨードメタンを加え室温で 48 時間燦持したところ、メ

-13 -



チル化されたホスホニウム塩 4 の 2 種の幾何異性体が 750/0 の収率で得られた。これ
らの生成比は 3 : 1 であり、このうち主生成物 (Z)-4 を結晶として単離することがで
きた 。 1 H NMR において、主生成物 (Z)-4 のリンの α 炭素に結合したプロトンは、
2H 分が夕、ブレツト (J=17Hz) として 5.24 ppm に観測された 。 導入されたメチル基
は 2.02 ppm に現れ 、 リンと遠隔カップリング (J= 4.0 Hz) および 1 -メチレンフ口卜

ンとホモアリルカップリング (J= 1.1 Hz) していることが‘観測された 。 また、言Ij生成
物 (E)・4 も 1 位メチレンプロトンが、ダブレツト (J=17Hz) として 4 . 60 ppm に観
測された。従っ て、アリリデンホスホラン 3a は、 y位で選択的にアルキルハライド

と求核置換反応を起こし、 2 ， 3・ジメチルアリルホスホニウム塩 4 を生成することわ

かった 。

4 の幾何異性について、主生成物 (Z)-4 の 1 位メチレンフ口トンと工ステルの 0-

メチレンプロトンは、副生成物 (E)-4 のそれと比べ、それぞれ低磁場と高磁場に現れ
た 。 1 a および 1 a のメチル工ステルのそれぞれの幾何異性体のケミカルシフト 17a ， 19

の比較より、主生成物と副生成物はそれぞれ Z 体と E 体であると推定した。

率で得られた。本反応の反応条件を検討し 、 結果を Table 2.1 に示す 。 DMF または

CH3CN 中 iPr2NEt ， K2C03 等の海基を用いた無水条件下でも反応、は進行するが‘ (entry

2 ， 3) 、 塩化メチレンー飽和重曹水の 2 層溶液中でもっともよい結果を与えた(entry 

4) 。 この反応条件下、反応基質のホスホニウム塩 1 a が、相関移動触媒として働いて

いるものと考えられる 。 また、ク口口またはヨードアセトンについても反応を行 っ

たが (entry 5, 6) 、ブロモ体力す、最もよい結果を与えた 。 ヨードアセトンを用いたとき

収率が、低下したのは、ヨードアセトンがこの反応条件下一部分解するためである 。

Table 2.1 Reaction of 1 a with Haloacetone. 
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pげ〉人〆C02Et+R V 

Br Me.... ~一 ø-∞ 
Me 

Pげ二人〆C02Et
5a 

Br 

Me 

prV久(Me
I C02Et 

Me 

+ 九そ《戸明
(3:1)'Me  
750/0 (E)ー4

acetone reaction conditions a yield of 5 a
b 

entry X solvent base (0/0) 

Br CH2CI2 iPr2NEt 66 

2 Br DMF iPr2NEt 42 

3 Br CH3CN K2C03 25 

4 Br CH2CI2 ・ H 20 NaHC03 96 

5 CH2CI2 ・ H 20 NaHC03 62 

6 CI CH2CI2 ・ H 20 NaHC03 72 

a AII reactions were carried out at room temperature for 12 h. 

b Isolated yield. 

Scheme 2.2 

2. 3 アリリテごンホスホランと α- ハ口ケトンとの反応による

シクロペンタジエンの合成

前節でアリリデンホスホランは 、 y位で位置選択的にアルキル化されることを示し

た 。 次に、 2 官能性化合物である α- ハロケトンとの反応を行った。この場合、求核

置換反応、続いて閉環反応による 5 員環形成が期待される 。 まず、アリリテごンホス

ホラン 3a とハロアセトンとの反応を検討した 。

窒素気流下、アリルホスホニウム塩 1 a とブロモアセトンを塩化メチレン中
iPr2NEt の存在下反応させところ、期待した通りシケロペンタジエン 5a が 660/0 の収
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次に各種のホスホニウム塩 1 と αーブロモケトン 6 との反応を行った (Table 2.2)0 

zメチルホスホニウム塩 1a は 1 級ハライドと容易に反応し、収率よく対応するシク
ロペンタジエン 5a-d を与えた (entry 1-4) 。 また、 α-ブロモジエチルケトン 6e から

も 、 5・メチルシク口ぺンタジエン 5e が、収率よく得られた (entry 5) 。 これは強塩基を
用いない非常に緩和な条件であるため 、 2 級ハライドでも脱離反応等の副反応を伴
わず、ホスホランの求核反応が優先的に進行することを示している 。 2- フ工二ルホ

スホニウム塩 1b も同様に α- ブロモケトン 6a および 6b と反応し、それぞれ 2- フ工
ニルシクロペンタジエン 5f および 5g を与えた (entry 6, 7) 。 しかし、 1a に比べて
収率が低下したのは、フ工二ル基の立体的および電子的効果によりホスホランの求

核性が低くな っ たためと考えられる 。

一方、ホスホニウム塩 1c は、塩化メチレンー飽和重曹水の 2 層溶液中 α- ブ口モ
ケトンと撹持したが\全く環化生成物を与えなか っ た 。 これは、 Bredenkamp ら 2 1 の
報告と同様に、系中で発生したホスホラン 3c が 1c にマイケル付加を起こし、二量
体 7 を生成したためである (Scheme 2.3) 。 実際に、 1c を本条件下撹持すると、

量体 7 を生成した 。

Table 2.2 Preparation of Cyclopentadienes 5a 

phosphonium 
bromide 

entry α-bromoketone 
yield b (%) 

cyclopentadiene 

No. 

Me 
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1a Et人(Br5 

6e 

1c 

ピエ+

6 町心L∞2Et 6a 

1b 

7 1b 6b 

5a 少C02Et 96 

78 

71 

50 

72 

48 

23 

7 

5b 少町t

5c 

Me 

合C02Et
n-CSH11 

5d 

Me 

《γC02Et

Et02C_/ 

5e 

Me 

《γC02Et

Ef Me 

51 

P.h 

《ヤC02Et

M� 

59 

P.h 

《γC02Et

Ph' 

a AII reactions were carried out at room temperature for 12 h in a heterogeneous medium 
of CH2CI2 and aqueous NaHC03 ・ b Isolated yield. Scheme 2.3 
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さて、一般にシクロペンタジ工ン類は、塩基や熱によって 2 重結合の移動した位
置異性体の混合物を与えることが知られている 1 00 しかし、得られたシクロペンタジ
エンは、安定な単一のシクロペンタジエンであり、以下に示すように特徴的なスペ
クトルもつ (Table 2.3)0 (1) 紫外スペクトルの吸収極大は 4- アルキルシクロペンタ
ジ工ン 5a および 5c-f では 285・302 nm に、また 4- フ工二jレイ本 5b および 59 では、
それぞれ 331 ， 340 nm に観測された 。 (2) 1H NMR スペクトルにおいて、 2- メチルシ
クロペンタジエン 5 a-d の 51:立のメチレンプロトンは、 2・メチルとホモアリリックカッ
プリング (J = 2.4-2.5 Hz) および 3- プロトンとアリリックカッフリンク (J = 0.7・ 1.0

Hz) をしていることが観測された 。 (3) 2- フェニル休日および 59 の場合、 5 位のメ
チレンは 3- プロトンとのアリリックカップリング (J= 0.9-1.0 Hz) のみが観5~IJ された 。

(4) 5 e の 5・メチルプロトンはダブレツト (J=7 .4 Hz) として 1.22 ppm に観測された。
また、 4 置換体 5e を含むシクロペンタジエン類 5 は、 CDCI3 中 3 日から 7 日間放

置しでも 1H NMR スペク卜ルに変化がみられず、特に 5a はトル工ン中 24 時間還流

しでも変化せず定量的に回収された。さらに、 Peters らは、シクロペンタジエンカ
ルボン酸メチルが、室温下 1 ， 3- シク口ぺンタジ工ンー1- カルポン酸メチルとして存
在していること、紫外スペクトルで 274nm に吸収極大を示すことを報告している 220
以上のことから、ここで得られたシクロペンタジエン類は、 1 ， 3 位に固定された 2

重結合を持つことが、わかった 。

単一の構造として 1 ， 3- シク口ぺンタジエンカf得られたのは、カルボ二ル基カずジ工
ンと共役していること 22 、 環上の置換基が 2 重結合に結合した構造10cであることから、

2 重結合の位置の異なる他の異性体に比べ熱力学的に安定なためと考えている 。
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2. 4 α- ブ口モチオ工ステルとの反応による 4- 工チルチオ

シク口ぺンタジエンの合成
次にアリリテtンホスホランと α- ブ口モチオエステル 8 との反応を検討した 。 通

常チオ工ステルはホスホランと反応して主としてアシル化した生成物を与えるが‘ 1 旬 、
分子内の反応では Wittig 反応が進行して環状チオビニルエーテルを生成することが、
報告されている 230 そこで、アリルホスホニウムt孟 1 a と α- ブ口モチオエステル 8

を塩化メチレンー飽和重曹水の 2 層溶液中反応させると環化反応が起こり、 4- 工チ

ルチオシクロペンタジエン 9 が、 51 0/0 の収率で得られた (Scheme 2.4)0 9 を I盆イヒメ
チレンー氷酢酸中 2.1 当量の TiCI 4 と氷冷下 30 分償梓後、加水分角平24するとシク口
ペンテノン 1 025が 73 0/0 の収率で得られた 。 このように α- ブロモチオ工ステル 8 を

用いてホスホニウム塩 1 a より 2 段階でシクロペンテノン 1 0 に導くことが可能にな っ

た 。

町UML凸叫Et+BrJO
SEt 

NaHC03 aq. 
CH2CI2 
r. t. 12 h 

Br 510
/0 

1a 
8 

Me 1) TiCI4 

Me 

ρC02Et 合C02Et 2) H20 

730/0 

Et 
9 

10 

Scheme 2.4 

この環化反応をメチレノマイシン Aの合成に応用する目的で、 2 級アリルホスホ

ニウム塩 1 1 と αーブロモチオエステル 8 との環化反応を検討した。 2 級アリルホス

ホニウムt孟 1 1 は、 Scheme 2.5 に示すルートに従って合成した 。 3- ヒドロキシぞ-ブ

タノン(アセトイン)をテトラヒドロピラニルエーテル26 とした{愛、これを THF 中

トリエチルジエチルホスホノアセテイトと NaH の存在下反応させると α ， ﾟ -不飽和
工ステルが得られた。ついで THP 基を除去後、三臭化リンと処理してアリルブ口ミ

ドを得た 。 このブ口モイ本を常;去に従ってトリフ工ニルホスフィンと無水べ、ンゼン中

加熱還流させたが、目的のトリフ工ニルホスホニウム塩の収率は 250/0 にとどまった。

-2'0-

そこで、 トリブチルホスフィンと同様な条件で反応させたところ、 2 級ホスホニウ
ム塩 1 1 が 960/0 の収率で得られた 。

次に、 1 1 と α- ブロモチオエステル 8 との環化反応を検討した (Scheme 2.6) 。
両者を塩化メチレンー飽和重曹水の 2 層溶液中反応させたところ、目的のシクロペ
ンタジエン 1 2 が 50/0 の低収率で得られた 。 同時に工チルチオエタンチオ S-酸エチ

ルが副生したことから、 8 の加水分解が起こっていることが示された 。 そこで 、 1 1 

を窒素気流下 Q OC で THF 中 1 当量の tBuOK と処理し、完全にホスホランを生成さ

せた後、 1 当量の 8 を加えて 2 時間反応させた 。 さらにもう 1 :当量の tBuOK をゆっ
くりと加えて 24 時間撹持したところ、シク口ぺンタジ工ン 1 2 が 23 0/0 の収率で得
られた 。 得られた 1 2 を TiCI4 を用いて加水分解し、メチレノマイシン A の合成中間
体となるシク口ぺンテノン 1 327 を得た 。

Ro0。
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Reaction Conditions: (i) DHP, CH2CI2, 930/0; (ii) (EtO)2P(O)CH2C02Et, NaH, THF; 

(iii) HCI04, THF, H20 , 670/0 (over ii and iii); 

(iv) PBr3 , CH2CI2, 470/0; (v) Bu3 P, benzene , 960/0. 
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2. 5 まとめ
以上、 3- 工トキシカルポニルー2・置換 -2- プ口ぺ二リデントリフ工二ルホスホラン

に種々の α- ハロケトンを反応させると、 [3 + 2] 環化反応が進行し、位置選択的に多
置換シク口ペンタジ工ンが生成することを見いだした 。 本反応、は、塩化メチレンー
飽和重曹水の 2 層溶液中かき混ぜるだけの簡便な操作で、極めて緩和な条件下進行
する 。 得られたシク口ぺンタジ工ン類は単一の異性体であり、 2 重結合が移動した
異性体は混在せず、また Diels-Alder 反応による 2 量化を起こすことなく安定に存在

していた。
さらに、 αーブ口モチオエステルとも環化反応が進行し、工チルチオシクロペンタ

ジエンカ昔、得られた 。 乙のビニルチオエーテル基は四塩化チタンを用いると加水分解
され 、 アリリデンホスホランから 2 段階でシクロペンテノンに導くことができた 。
また、 α- ブロモエステルとの反応を試みたが、アルコキシシクロペンタジ工ンは得

られなかった 。

次章では、 2- アルコキシアリリテごンホスホランより酸素官能基をもっシクロペン

タジエンを合成すると共に 、 本環化反応の反応経路lこ関して詳しく述べる 。

-22 ・

2. 6 実験項

研究に用いた測定機器は以下の通りである。

NMR 

IR 

MASS 

UV 

元素分析

融点

Bruker AM360 (360 MHz). 

Bruker MSL300 (300 MHz). 

HITACHI R・90HM (90MHz). 

目立 260-10 型赤外分光光度計

日本分光 A-3

JMS-DX300 

目立 M-80B

目立 U-3210 型分光光度計

CHN-Corder MT-2 型、 PERKIN-ELMER 240C 型

Gallenkamp 社製微量融点測定装置

Mettler FP62 

融点、沸点ともにすべて温度は未補正である。

シリカゲルカラムク口マトクラフィーはワコーゲル C-200 または C-300 を用いた。

(Z)-(3 ・ Ethoxycarbonyl-2-phenyl-2-propenyl)triphenylphosphonium bromide (1 b) の

合成 REG=128590-27-2

Ethyl4・ bromo-3-phenyl-2・ butenoate20c(366 mg, 1 .36 mmol) と triphenylphosphine

(360 mg, 137 mmol) を無水べ‘ンゼン 10 ml に溶解した溶液を 40 0C で 3 日間償持し

た。析出物を溜取し、白色沈澱を得た。収量 530 mg (730/0). 

Mp 190-192 oC (decomp.). ( dichlorometane -benzene ) 

1 H NMR(300 MHz, CDCI3) 8 7.54-7.80 (15H , m, Ph) , 7.26 (5H , bs, 2-Ph) , 6.12 (2H , d, 

J = 17.4 Hz, PCH2), 6.07 (1 H, d, J = 5.5 Hz, =CHP) , 3.90 (2H , q, J = 7.0 Hz, 

OCH2CH 3) , 1.13 (3H , t, J= 7.0 Hz, OCH2CH3). 

IR (nujol) 1701 , 1630, 1450, 1197, 1111 cm'1
. 

Anal Calcd for C30ト~28Br02P: H, 5.31; C, 67.80: Br, 15.04. Found: H, 5.04; C, 67.56; 

Br, 14.93. 

FABMASS m々 451 (M+ -Br). 

(3-Ethoxycarbonyl-2 ,3-dimethyl-2-propenyl)triphenylphosphonium iodide (4) の合成

(3・ Ethoxycarbonyl-2.・ methyl-2ゃropenyl)triphenylphosphonium bromide 1 a (0.47 

g, 1.0 mmol) を無水 THF 10 ml に懸濁し、氷冷して窒素気流下 1 M tBuOK-THF 溶液

(1.0 ml) をゆっくり滴下した。滴下終了後、 30 分償持した。氷冷下反応液に Mel

(0.1 ml, 1.6 mmol) を滴下し 1 時間さらに室温で 2 日間撹持した。反応液を漉取して

沈澱物を塩化メチレンに入れ再び溜過した。 ì.慮液を j成圧下濃縮して白色沈澱を得た。

収量 0.36 9 (750/0). 

Mp 100-105 oC (decomp.). ( acetonitrile -ethyl acetate). 
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1H NMR(90 MHz, CDCI3) ﾒ 7.56-8.02 (15H, m, Ph) , 5.24 (2H , d, J = 17 Hz, PCH2), 

3.80 (2H , q, J = 7.1 Hz, OCH2C H3), 2.02 (3H , dt, J = 4.0, 1.1 Hz, 3-Me) , 1.81 (3H , d, J 

= 6.7 Hz, 2-Me) , 1.07 (3H , q, J = 7.1 HZ, OCH2CH3). 

Anal. Calcd. for C26H2Sl02P : H, 5.32 ; C, 58.88. Found : H, 5.18 ; C, 59.28. 

Ethyl 2,4-dimethyl-1 ,3-cyclopentadiene-1-carboxylate (5a) の合成 RE G = 1 ~~8590-28-3 

一般実験法

(3-Ethoxycarbonyl-2-methyl-2-propenyl)triphenylphosphonium bromide 1 a (0.47 

g, 1.0 mmol) を塩化メチレン 10 ml に溶解した溶液に飽和重曹水 10ml;を加えた。こ
の 2 層溶液に bromoacetone 6 a (0.14 g, 1 .0 mmol) の塩化メチレン 2 ml 溶液を加え、

窒素気流下 25 0C で 12 時間激しく償持した 。 塩化メチレン層を分離し、水層を塩化

メチレン (20 ml >く 2) で抽出した。塩化メチレン層を合わせ MgS04 で乾燥後、 j威圧

下濃縮した。残留液をシリカゲルの短いカラム(ヘキサンーエーテル (1:1v/v)) に

通した後、溶媒を減圧で留去した。粗生成物をシリカゲルのフラッシュク口マトグラ

フィ一(ヘキサンーエーテル)で分離精製し、 5a を油状物として得た。収量 0.16 9 

(960/0) 

Bp 80 oC / 0.2 mmHg (oven temperature of Kugelrohr distillation). 

lH NMR(360 MHz, CDCI3) 86.05 (1 H, bs, 3-H) , 4.20 (2H , q, J = 7.1 HZ, OC Jl-{2CH3)' 

3.22 (2H, dq, J = 0.8 , 2.5 Hz, 5-H) , 2.30 (3H , t, J = 2.5 Hz, 2-Me) , 2.07 (3H , d, J = 1.6 

Hz, 4-Me) , 1.30 (3H , t, J = 7.1 HZ, OCH2CH3). 

13C NMR(90 MHz, CDCI3) 8 164.96, 156.22, 150.86, 133.21 , 126.71 , 59.24, 45.96, 

16.31 , 15.41, 14.54. 

IR (neat) 1703, 1630, 1560, 1190 cm'l. 

HRMS Calcd for CloH1402 166.0993, Found 166.10079. 

uvλmax (MeOH) 285.2 (13,300) , 229.4 nm (22 ,100). 

溶媒一塩基の反応条件検討 (Table 2.2 参照)

1 a (0.47 g, 1.0 mmol) と chloroacetone (0.11 g, 1.0 mmoりを一般実験法に従って

反応させ、 5a を得た。収量 0.12 9 (720/0). 

1 a (0.47 g, 1.0 mmol) と iodoacetone (0.18 g, 1.0 mmol) を一般実験法に従って反

応させ、 5a を得た。収量 102 mg (620/0). 

1 a (0.47 g, 1.0 mmol) を無水塩イヒメチレン 10 ml に溶解した溶液に iPr2NEt (0.4 

m12.4 mmol)、続いて bromoacetone (0.14 g, 1.0 mmol) を加え窒素気流下 25 0C で

12 時間撹持した。反応液を減圧下濃縮後、残留液をシリカゲルのフラッシュクロマ

トグラフィ一(ヘキサンーエーテル)で分離精製し、 5a を得た。収量 0.11 9 (660/0). 

1 a (0.46 g, 1.0 mmol) を無水 DMF 10 ml に溶解した溶液に iPr2NEt (0.5 ml, 2.3 

mmol)、続いて bromoacetone (0.14 g, 1.0 mmol) を加え窒素気流下 25 0C で 12 時
間償持した。反応液を水に注ぎエーテル (30 ml X 3) で抽出した。エーテル層を合

わせ MgS04 で乾燥後 χ 減圧下濃縮した。残留液をシリカゲルのフラッシュクロマト
グラフィー(ヘキサンーエーテル)で分離精製し、 5a を得た。収量 70 mg (420/0). 

1 a (0.46 g, 1 .0 mmol) と K2C03 (0.3 g, 2.1 mmol) をアセト二トリルに懸濁した。

これに bromoacetone (0.14 g, 1.0 mmol) を加え、窒素気流下 25 0C で 12 時間撹持

した。反応液を j威圧下濃縮後、残留液をシリカゲルのフラッシュクロマトグラフィー
(ヘキサンー工ーテル)で分離精製し、 5a を得た。収量 42 mg ( 250/0 ) 

Ethyl 2-methy卜4-phenyト 1 ,3-cyclopentadiene-1-carboxylate (5b) の合成
REG=128590-29-4 

1 a (0.47 g, 1.0 mmol) と 2-bromoacetophenone 6b (0.20 g, 1.0 mmoりを一般実

験法に従って反応させ、 5b を針状結品して得た。収量 0.18 9 (780/0). 

Mp 37-38 oC ( hexane -ethyl acetate). 

1H NMR(360 MHz, CDCI3) 87.28-7.57 (5H , m, Ph) , 6.75 (1 H, bs, 3・ H) ， 4.25 (2H , q, J 

= 7.1 Hz, OCH2CH3), 3.70 (2H , dq, J= 0.8 , 2.4 Hz, 5・ H) ， 2.35 (3H , t, J = 2.4 Hz, 2-

Me) , 1.35 (3H , t, J = 7.1 Hz, OCH2CH3). 

13C NMR(75 MHz, CDCI3) 8 165.08, 155.75, 150,53 , 134,88, 131 ,67 , 128,72, 128.04, 

127.94, 125.60, 59.55, 42.08, 15,57, 14,52. 

IR (nujol) 1705, 1560, 1186 cm'l. 

MS m/z 228 (M+, 71 0
/ 0 ) , 199 (7) , 155 (100). 

Anal. Calcd for ClsH1602: H, 7.06; C, 78.92. Found: H, 6.77; C, 78.90. 

uv 入max (MeOH) 331 (14 ,100), 225 nm (10 ,400). 

Ethyl 2-methy卜4・penthy卜 1 ， 3 ・ cyclopentadiene-1-carboxylate (5c) の合成

REG=128590-30-7 

1a (0.47 g, 1-0 mmoりと 1-bromo-2-heptanone 6c (0.20 g, 1.0 mmol) を一般実験

法に従って反応させ、 5c を油状物として得た。収量 0.16 9 (710/0). 

lH NMR(360 MHz, CDCI3) ﾒ 6.06 (1 H, bs, 3-H) , 4.20 (2H , q , J= 7.0 Hz, OCH2CH3), 

3.22 (2H , dq , J = 0.7, 2.5 Hz, 5-H) , 2.38 (2H , dt, J = 1.2, 7.5 Hz, 4・CH2) ， 2.31 (3H , t, J 

= 2.5 Hz, 2-Me) , 1.54 (2H , m, CH2CH2CH2CH2CH3)' 1.31 (3H , t, J = 7.0 Hz, 

OCH2CH3), 1.30 (4H , m, CH2CH2CH2CH2CH3)' 0.89 (3H , t, J= 7.1 Hz, (CH2)4CH3)' 

13C NMR(75 MHz, CDCI3) <) 165.17, 156.10, 156.05, 132.07, 126.51 , 59.28, 44.34, 

31.65, 30.92, 29.01 , 22.53 , 15.52, 14.54, 14.02. 

IR (neat) 1700, 1622, 1558 cm'l. 

HRMS Calcd for C14H2202 222.1619, Found 222.1591. 

MS m，々 222 (M+, 360/0) , 149 (15). 

uv 入max (MeOH) 291 nm (11 ,500). 



Ethyl 4・ethoxycarbonyト3-methy卜 1 ， 3 ・cyclopentadiene-1-acetate (5d) の合成

REG=128590・31 ・8

1a (0.47 g, 1.0 mmol) と ethyl 4七romo-3-oxobutanate 6d (0.22 g, 1.0 mrnol) を一
般実験法に従って反応させ、 5d を油状物として得た 。 収量 0.10 9 (50

0
/0). 

, H NMR(360 MHz, CDCI3) ﾕ 6.26 (1 H, bs, 3-H) , 4.21 (2H, q, J = 7.0 Hz, OCf-I2C H3), 

4.17 (2H , q, J = 7.1 Hz, OCH2C H3), 3.42 (2H , d, J == 1.4 Hz, 4・CH2) ， 3.37 (2H , dq , J = 

1.0, 2.4 Hz, 5-H) , 2.32 (3H , t, J = 2.4 Hz, 2-Me) , 1.31 (3H , t, J = 7.0 Hz, OCH:2CH3) , 

1.27 (3H , t, J= 7.1 HZ, OCH2CH3). 

IR (neat) 1738, 1700, 1627, 1559 cm". 

MS m.々 238 (M+, 650/0) , 193 (29) , 165 (47). 

Anal. Calcd for C'3H'604: H, 6.83; C, 66.10. Found: H, 7.04; C, 66.09. 

uv 入max (MeOH) 285 nm (10 ,700). 

Ethyl 2 ,5-di methyl-4-ethyl-1 ， 3 ・cyclopentadiene-1-carboxylate (5e) の合成

REG=128590-32-9 

1 a (0.47 g, 1.0 mmol) と 2-bromo・3-pentanone 6e (0.17 g, 1.0 mmol) を一般実験

法に従って反応させ、 5e を油状物として得た。収量 0.14 9 (720/0). 

'H NMR(360 MHz, CDCI3) ﾕ 5.96 (1 H, bs, 3-H) , 4.14-4.31 (2H , m, OCH2CH3 ) , 3.20 

(1 H, qq, J = 2.3, 7.5 Hz, 5・ H) ， 2.22-2.42 (2H , m, 4・CH2CH3), 2.30 (3H , d, J == 2.3 Hz, 

2-Me) , 1.32 (3H , t, J == 7.1 Hz, OCH 2CH3) , 1.22 (3H, d, J == 7.5 Hz, 5-Me) , 1.14 (3H , t, 

J = 7.4 Hz, 4・CH2CH3).

,3C NMR(75 MHz, CDCI3) ﾕ 165.03, 163.50, 154.76, 132.63 , 128.89, 59.16 , 49.39 , 

22.09 , 15.70, 14.77, 14.56, 12.93. 

IR (neat) 1695, 1619, 1552 cm.1 

MS m.々 194 (M+, 91 0/0) , 149 (29) , 121 (100). 

Anal. Calcd for C 1 2ト'1502: H, 9.34; C, 74.19. Found: H, 9.08; C,73.91 . 

uv 入max (MeOH) 293 nm (9 ,800) 

Ethyl 4・methyl-2-phenyl-1 ,3-cyclopentadiene-1-carboxylate (51) の合成

REG=128590-33-0 

(3・ Ethoxycarbonyl-2-phenyl-2-propenyl)triphenylphosphonium bromide 1 b (0.54 

g, 1.0 mmol) と bromoacetone 6a (0.14 g, 1.0 mmoりを一般実験法に従って反応さ

せ、 5f を油状物として得た。収量 114 mg (480/0) 

lH NMR(90 MHz, CDCI3) ﾕ 7.27-7.50 (5H, m, Ph) , 6.28 (1 H, bs , 3・ H) ， 4.11 (~~H ， q ， J= 

7.1 Hz, OCH2CH 3) , 3.45 (2H , d, J= 1.0 Hz, 5・ H) ， 2.13 (3H, d, J= 1.5 Hz, 4・Me) ， 1 .17 

(3H, t, J= 7.1 HZ, OCH2CH3). 

IR (neat) 1710, 1558 cm". 

HRMS Calcd for C'SH'602 228.11494, Found 228.11728. 
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MS m/z 228 (M+, 1000/0) , 183 (33) , 155 (88). 

uv 入max (MeOH) 302 (7 ,400) , 232 nm (12 ,400). 

Ethyl 2,4-diphenyl-1 ,3-cyclopentadiene-1-carboxylate (59) の合成

1 b (0.54 g, 1.0 mmol) と 2-bromoacetophenone 6b (0.20 g, 1.0 mmol) を一般実

験法に従って反応させ、 59 を得た 。 収量 67 mg (230/0). 

Mp 88.5-89.2 oC ( hexane -ethyl acetate ). 

'H NMR(90 MHz, CDCI3) ﾕ 7.21 ・ 7.80 (1 OH , m, Ph), 6.97 (1 H, t, J 二 0.9 Hz, 3-H) , 4.17 

(2H , q, J= 7.1 Hz, OCH2CH 3 ) , 3.95 (2H , d, J= 0.9 Hz, 5-H) , 1.21 (3H , t, J= 7.1 Hz, 

OCH2CH3). 

IR (nujoり 1699 ， 1590 cm". 

Anal. Calcd for C2oH,s02: H, 6.25; C, 82.73. Found: H, 6.10; C, 82.44. 

uv 入max (MeOH) 340 (15,200) , 262 nm (16 ,600). 

MS m/z 290 (M+, 1000;0) , 245 (14) , 217 (97). 

ホスホニウム塩 1c とアリリデンホスホラン 3c のカップリング反応による (6-

ethoxy-3-( ethoxycarbonyl}-6-oxo-4・ (triphenylphosphonio) methyl-2.・ hexenylide)

triphenylphosphonium bromide (7) の合成 REG==77085-08-6 

(3-Ethoxycarbonyl-2・propenyl)triphenylphosphonium bromide 1 c (0.45 g, 1.0 

mmoりを塩化メチレン 10 ml に溶解し、飽和重曹水 10 ml を加えた。窒素気流下反

応液を室温で 12 時間償持した 。 塩化メチレン層を分離し水層を塩化メチレン (20
ml>く 2) で抽出した。抽出液を合わせ MgS04 で乾燥後、減圧下濃縮すると黄色結品
が得られた。収量 410 m_g (990/0). 

Mp 67-70 oC 

FABMASS m/z 749 (M+ -Br) 

Ethyl 4-ethylthio-2 ・ methyl-1 ,3-cyclopentadiene-1-carboxylate (9) の合成

REG==128590-34-1 

1 a (0.47 g, 1.0 mmol) と S-ethyl bromoethanethioate 8 (0.19 g, 1.0 mmol) を一般

実験法に従って反応させ、 9 を油状物として得た。収量 0.11 9 (51 0/0) 

'H NMR(360 MHz, CDCI3) ﾕ 6.05 (1 H, bs, 3-H) , 4.20 (2H , q, J== 7.0 Hz, OCH
2
CH

3
) , 

3.43 (2H, t, J == 2.4 Hz, 5-H) , 2.90 (2H, q, J == 7.4 Hz, S CH2CH3 ) , 2.31 (3H, t, J = 2.4 

Hz, 2-Me) , 1.36 (3H, t, J = 7.4 Hz, SCH2CH3 ) , 1.30 (3H , t, J = 7.0 Hz, OCH
2
CH

3
). 

,3C NMR(75 MHz, CDCI3) ﾕ 164.48, 155.93, 149.64, 129.24, 125.54, 59.34, 44.92, 

26.62, 15.44, 14.52, 13.90. 

IR (neat) 1698, 1607, 1497 cm'1. 

HRMS Calcd for C"H'602S 212.08701 , Found 212.0855. 

MS m，々 212 (M+, 790/0) , 183 (14) , 167 (29) , 139 (75). 

uv 入max (MeOH) 335 nm (18 ,700) . 
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Ethyl 2-methyl-4-oxo-2・cyclopenten-1 -carboxylate (10) の合成 Reg=17790-74-8 
Ethyl 4-ethylthio・2-methyl-1 ,3-cyclopentadiene-1 -carboxylate 9 (88 mg, 0.42 

mmol) を無水塩化メチレンおよび無水酢酸の 1 : 1 混液 15 ml に溶解し、氷冷下 TiCI4
(0.10 ml , 0.9 mmol) を加え 30 分償持した。ついで、反応液に水 (0.04 ml, 2 mmol) を
加え、室温で 12 時間撹持した 。 反応液を水に注ぎ、有機層を分離し水層を塩化メチ

レン (20 ml >く 2) で抽出した。有機層を合わせ飽和重曹水で洗浄し MgS04 で乾燥し
た後、減圧下濃縮した。残留液をシリカゲルのフラッシュク口マトグラフィーで精

製しヘキサンーエーテル (3:1v/v) 溶出部より 1 0 を油状物として得た 。 収量 50

mg (73010). (lit.25 bp 70-75 oC /0.5 mmHg). 

'H NMR(300MHz, CDCI3) ﾒ 6.03 (1 H, m) , 4.23 (2H , m) , 3.67 (1 H, m) , 2.73 (1 H, dd , J 

= 18.5, 3.0 Hz) , 2.62 (1 H, dd , J = 18.5, 6.9 Hz) , 2.16 (3H , s) , 1.30 (3H , t, J = ?3 Hz). 

IR(neat) 1730, 1720, 1630, 1188, 858 cm十

(1 ， 2-Dimethyl-3・ethoxycarbonyl-2・butenyl)tributylphosphonium bromide (11) の合成

Ethyl3・ methyl-4・hydroxy-2-pentenoate2S (4.77 9 30.2 mmol) を無水1孟イヒメチレン

30 ml に溶かした溶液に 、 氷冷下 phosphorus tribromide (3.2 9 11 .8 mmol) を滴下し

た 。 滴下終了後、室温で 20 時間撹持した 。 反応液を水 30 ml に注ぎ塩化メチレン層

をわけ、水層を塩化メチレン (20 ml >く 2 )で抽出した 。 抽出液合わせ MgS04 で乾
燥後、減圧下濃縮した。残留液を減圧下蒸留し、 ethyl 3-methyl-4七romo-2・

pentenoate を得た 。 収量 3.1 9 (470/0). 

8p 75 oC / 2 mmHg. 

'H NMR(300 MHz, CDCI3) ﾕ 5.91 (1 H, q, J = 1.0 Hz, 2-H) , 4.65 (1 H, q , J = 7.0 Hz , 4-

H) , 4.17 (2H , q, J = 7.0 Hz, OCH2C H3), 2.27 (3H , d, J = 1.3 Hz, 3・ Me) ， 1.80 (3H , d, J = 

7.0 Hz, 5-H) , 1.28 (3H , t, J = 7.0 Hz, OCH2CH3). 

IR (neat) 1715, 1642, 1221 , 1158 cm". 

HRMS Calcd for Cs ト'， 3Br02220.0099 ， Found 220.0081. 

Ethyl3・ methyl-4・bromo・2ゃentenoate (2.0 g, 9.0 mmoりを無水ベ‘ンゼン 30 ml tこ

溶かした溶液に、窒素気流下 tributylphosphine (2.0 g, 10.0 mmol) を加え、一夜撹持

した。さらに、反応溶液を 10 時間加熱還流した 。 冷却後、反応溶液をj威圧下留去し 、

残留液をシリカゲルのカラムク口マトグラフィー(酢酸工チル:メタノール= 10 : 1 ) 

で精製し、目的物を油状物として得た。収量 3.78 9 (960/0). 

'H NMR(300 MHz, CDCI3) ﾕ 6.16 (1 H, m) , 4.48 (1 H, dq, J = 17.1 , 7.4 Hz, 1 ード1 ) ， 4 .18
(2H , q, J = 7.0 Hz, OCH2CH3), 2.62-2.40 (6H , m, PCH2), 2.29 (3H , d, J = 2.9 Hz, 2-

Me) , 1.70・ 1 .48 (1 5H , m, 1-Me, PCH2CH2CH2) , 1.28 (3H, t, J = 7.2 Hz, OCHl~H3)' 
0.98 (9H , t, J= 6.9 Hz, P(CH2)3CH3)' 

IR(neat) 1710, 1641 , 1471 , 1227, 1164 cm". 

FABMASS m.々 343 (M+ -Br). 
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Ethyl 2,3-dimethyl-4-ethylthio-1 ,3-cyclopentadiene-1-carboxylate (12) の合成

(1 ,2-Di methyl-3-ethoxycarbonyl-2-butenyl)tributylphosphonium bromide 1 1 (0.43 

g, 1.0 mmol) を無水 THF 20 ml に懸濁し、窒素気流下氷冷しながら 1 M tBuOK-THF 

溶液 (1.0 ml) をゆっくり滴下した 。 滴下後黄色懸濁液を室温に戻し、さらに 1 時間

償持した。つぎに S-ethyl bromoethanethioate 8 (0.21 g, 1.1 mmol) を加えて、 2 時
間撹持すると黄色が消失して、再び1 M tBuOK-THF 溶液 (1.0 ml) を 2 時間かけて滴
下し、滴下後室温で 1 時間出持した 。 反応液を水に注ぎ、エーテル (30 ml X 3) で抽
出した 。 抽出液を合わせ MgS04 で乾燥後、減圧下濃縮した 。 残留液をシリカゲルの
短いカラム(ヘキサン-エーテル)に通した後、さらにシリカゲルのフラッシュクロ
マトクラフィーを用いて精製し、 1 2 を油状物として得た 。 収量 52 mg (230/0). 

'H NMR(300MHz , CDCI3) ﾒ 4.22 (2H , q, J = 7.0 Hz, OCH2CH3), 3.36 (2H , bs, 5冊 H) ，
2.90 (2H , q, J = 7.0 Hz, S CH2C H3), 2.29 (3H , t, J = 2.4 Hz, 2-Me), 1.90 (3H , bs, 3-

Me) , 1.31 (3H , t, J = 7.0 Hz, SC H2CH3), 1.27 (3H , t, J = 7.0 Hz, OCH
2
CH3). 

IR(neat) 1699, 1537, 1380, 1230, 1062 cm". 

HRMS Calcd for Ct2H,s02S 226.1027, Found 226.0990. 

uv 入max

Ethyl 2 ， 3-dimethy卜4-oxo-2-cyclopentene-1-carboxylate (13) の合成 Reg=717 49-32-1 

Ethyl 2,3-dimethyl-4-ethylthio-1 ,3-cyclopentadiene-1-carboxylate 1 2 (27 mg, 0.12 

mmol) を無水塩化メチレンおよび無水酢酸の 1 : 1 混液 10 ml に溶解し、氷冷下

TiCI4 (0.10 ml, 0.9 mmol) を加え 30 分撹持した 。 ついで‘反応液に水 (0.04 ml, 2 

mmol) を加え、室温で 12 時間撹持した 。 反応液を水に注ぎ、有機層を分離し水層を

塩化メチレン (20 ml >く 2) で抽出した 。 有機層を合わせ飽和重曹水で、洗浄し MgS04
で乾燥した後、減圧下濃縮した。残留液をシリカゲルのフラッシュク口マトグラフィー
(ヘキサンー工ーテル)で分離精製し、 1 3 を油状物として得た 。 収量 5 mg (250/0). 

(lit.27 bp 70-75 oC /0.5 mmHg). 

'H NMR(90MHz, CDCI3) 84.21 (2H , q, J = 7.0 Hz) , 3.6 (1 H, m) , 2.6 (2H , m) , 2.05 (3H , 

s) , 1.70 (3H , s) , 1.30 (3H , t, J = 7.0 Hz). 

以下今回用いた既知化合物のReg i stry番号 を示す。

(3・ Ethoxycarbonyl -2・methyl-2・ propenyl )triphen yl phosphonium bromide (1 a) 

REG=29310・37・0 ; ( E )-33398・38・8 ; (Z } -33398・37・7

(3-Ethoxycarbonyl-2・propen yl ) tr i phenylphosphonium bromide (1 c) REG=お398~-{)

Bromoacetone (6a) REG=598 -31 ・2

lodoacetone REG=3019・04-3

1 ・Bromo・2・heptanone (6c) REG=16339・93-8

Ethyl 4・bromo・3・oxobutanate (6d) REG=13176-46・0

2-8romo・3・pentanone (6e) REG=815帽52- 1

S-Ethyl bromoethanethioate (8) REG=60277・ 18・ 1
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第 3 章 エトキシアリリデンホスホランと α ーハロカルポニル化合物との反応

による工トキシシク口ぺンタジヱンの合成とシク口ぺンテノンへの誘導

3. 1 序

シク口ぺンテノン骨格をもっ天然物には、有用な生理活性をもっ化合物が多い。

例えば\香料のジャスモン類、殺虫剤のピレス口イド類、医薬品のプ口スタクラン
ジンが、挙げ‘られる 。 また 、 シク口ぺンテノン類は 、 これら天然物や生理活性物質の

合成中間体としても重要である 。 そのため、現在も活発な研究が行われており 29 、

Nazarov 反応 (eq . 1.3) の改良4やメタロサイクルへの一酸化炭素挿入反応 (eq . 3.1 )30 
による合成法が報告されている 。

一方、古くから知られている 1 ， 4- ジケトンの分子内アルドール縮合は、もっとも

よく使用されているシクロペンテノンの合成法の一つである (eq. 3.2) 。 しかし、ケ
トンエノラ-トとハ口ケトンとのアルキル化による 1 ， 4- ジケトンの合成は 、 うまく

いかない場合が多い。 そのため 、 ハ口ケトンの代わりに 2ーメトキシアリルブ口ミド

のような 'masked ketone' を用いてケトンの α 位をアルキル化した後、加水分解等

により 1 ， 4- ジケトンに導いている 3 1 0

〆\￠ ML"
R 
\_/ミと

人Br

RMJo..... ( �O (eq.3.1) 

Figure 3.1 シク口ぺンテノンの合成

前章でアリリデンホスホランが α- ハロカルボニル化合物と反応し、多官能性シク

ロペンタジエンを効率よく生成することを見いだした 。 この反応を用いてアルコキ

シシク口ぺンタジエンを合成することができれば、これは酸加水分解によ っ て容易

にシク口ぺンテノンに誘導可能である (Figure 3.2) 。 そこで、 2 位にアルコキシ基を

持つアリリデンホスホランと α- ブロモカルポ二ル化合物との反応により、アルコキ

シシク口ぺンタジエンの合成し、ついでこれを酸加水分解によってシク口ぺンテノ

ン誘導体に導くことを検討した 。 また、アリリデンホスホランと αーブロモカルポ二

ル化合物との [3 + 2] 環化反応の経路についても考察した。
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OR1 

V、υrρC∞O叩2R 

R2人γR3nR
H30+ 百

Figure 3.2 シク口ペンテノンへの誘導

3. 2 2-エトキシアリリデンホスホランの合成

> \\γC02R 

R
2 、F{3

3-工トキシカルボニルー2 -エトキシー2-フ口ヘ。ニリテントリフェニルホ ス ホラン 1 4 

は 、 既に Bestmann らにより 2 つの合成方法が報告され て いる 。 1 つは 2 ， 2 - ジ工ト

キシビニリデントリフェニルホスホランへの酢酸工チルの付加反応による方法32 、 他

方は 2-工トキシアリリテsンホスホランよりアシル化を経る方法1 2cであ る 。 しかし 、

いずれの方法も、大量合成に不適当である 。 そこで 、 1 4 をアセ卜酢酸工チルより 、

以下の方法で合成した 。 アセト酢酸エチルのエノ ールエーテルを NBS で臭素化後33 、

トリフ ェ ニルホスフィンと反応させて 、 (E)-2-工トキシアリルホスホニウムI昆 1 5 を

得た 。 ついで‘水溶液中水酸化ナトリウムと処理することによ っ て 、 アリリテご ンホス

ホ ラ ン 1 4 を全収率 750/0 で得た 。 本品は黄色結晶として得られ 、 冷凍庫で長期間保

存可能である (Scheme 3.1) 。

また 、 興味深いことに第 2 章で述べたホスホラン 3 a と 3c が共に 2 つの幾何異性

体の混合物であ っ たのに対し 、 得られたア リ リデンホスホラン 1 4 は単一の異性体で

あ っ た 。 1H NMR において、 1 4 の 1 位のプロトンは 4.88 ppm とかなり低磁場に観

測された 。 Howe らは 3a の 1 位のフ口トンが Z 体では 5 . 88 ppm に 、 E 体では 2.89

ppm に現れると報告し ている 1 90 従 っ て 、 1 4 は 3a の Z 体と同じく 、 工ステルと 1)

ン原子が、 cis 配位をもっ 巨 体と予想される 。 このことは 1 4 を重クロ ロ ホルム中 1 滴

の臭化水素酸と処理し た と こ ろ 、 (E)ーホスホニウム塩 1 5 が、再生 さ れ たこと か ら も支

持 さ れ る 。

OEt 

~C02Et iEt3TL久1 ~ivz 
ー. C02Et 

OEt 

Ph3P~人「
C02Et 

14 

Reaction conditions:(i) HC(OEt)3' H30 +, 940/0; (ii) NBS, CCI 4 , 960/0; (iii) PPh3• 
benzene, 850/0; (iv) 1.0 equiv NaOH, H20 , 980/0; (v) HBr, CDCI3 ・

Scheme 3.1 
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3. 3 工トキシアリリテt

ンホスホランからエトキシシクロペンタジエン
の合成とシク口ぺンテノンへの誘導

3-工トキシカルボニルー2・工トキシー2- プロぺ二 リデン ト リフ ェ ニルホスホラン 14
の [3 + 2] 環化反応を 、 αーブロモアセトフ工ノン 17a を用いて検討した 。 前章で述べ
た方法に従 っ て 、 ホスホニウム塩 15 とフ エ ナシルブロミド 17a を塩化メチレン
ー飽和重曹水の 2 層溶液中室温で 12 時間撹持した 。 しか し、 目的の工トキシシク口
ぺンタジ工ンは生成せず 、 3-エトキシー2- ブテン酸工チルが得られた 。 こ れ はホス ホ
ニ ウム塩 15 が\ 水層中加水分解をされたため で ある 。

そこで 、 エトキ シアリリデンホスホラン 1 4 と 17a を塩化メチレン中 1 . 2 当量の
iPr2NEt を用いた無水条件下、 30 0C で 48 時間反応さ せた ところ 、 目的の 2-工トキ
シシクロペンタジ工ン 16a が 850/0 の収率で得られた (Scheme 3.2) 。 また 、 副生成
物として 6・フェ二ルー3 -工トキシ-6・オキソ -2 ， 4 -ヘキサジエン酸工チル (1 8) が 50/0 の
収率で単離された 。 1 8 の生成は 、 ホスホラン 1 4 の α 位でのアルキル化によるもの
と考えており、 3. 5 節で詳しく述べる 。

P 

14 

OE日t 

C02Et 
... 

17a 

Scheme 3.2 

OEt 

0rC02Et 

Ph
・

16a (850/0) 

+ 
OEt 

Phγ、久
o C02Et 

1 4 と 17a の反応条件を検討し、結果を Table 3.1 に示す 。 まず、 iPr2NEt を塩基
として用いた場合、塩化メチレン中での反応がよい結果を与えた (entry 1) 。 次に、
塩基をかえたところ、塩化メチレン中 0.6 当量の CS2C03 を添加すると、シクロペン
タジエン 16a が 920/0 の収率で生成することがわか っ た (entry 6) 。 一方、 CS2C03 を
1 当量用いると、収率が 700/0 に低下した 。 この場合、反応液が黒変することから、

シク口ぺンタジヱニルア二オン生成による副反応を伴うと考えられる (entry 5) 。 ま
た、ホスホラン 1 4 を 2 当量用いても 、 900/0 の高い収率で 16a が得られた (entry 7) 。
2.3 当量の iPr2NEt の存在下、ホスホニウム塩 1 5 と 17a との反応でも、 16a が
620/0 の収率で得られた (entry 8) 。
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Table 3.1 Raction of 14 with α-Bromoacetophenone 17a. 

OEt 

Pげb久1 + 

C02Et 
Ph~Br 

14 17a 

reaction conditions 

entry reagent (equiv) base (equiv) solvent 

14 (1) iPr2NEt (1.2) CH2CI2 

2 14 (1) iPr2NEt (1.2) THF 

3 14 (1) iPr2NEt (1.2) DMF 

4 14 (1) tBuOK (1.0) THF 

5 14 (1) CS2C03 (1.0) CH2CI2 

6 14 (1) CS2C03 (0.6) CH2CI2 

7 14 (2) CH2CI2 

8 15 (1) iPr2NEt (2.3) CH2CI2 

a AII reactions were carried out at 30 oC under N2 

b Isolated yield based on 1 7 a. 
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』

F 

OE日t 

共かかγγγいザC~∞叫〉沿刈O2
Ph 

16a 

yieldb(%) 

time 1 ~5 a 

48 B5 

48 71 

48 Ei 1 

12 83 

48 70 

48 92 

48 90 

48 2゚ 

この環化反応の一般性を調べる目的で 、 各種の αーブロモカルポニル化合物 1 7 と

工トキシアリリデンホスホラン 1 4 との反応を行っ た 。 結果を Table 3 . 2 に示す 。 1

級ハライドは塩化メチレン中 0.6 当量の CS2C03 の存在下スムーズに反応し 、 対応す
るシクロペンタジヱン 16a-d を収率よく与えた (entry 1-4)0 2 級ハライドの場合は 、

CS2C03 を加えずにホスホラン 14 を 2 当量用いて反応させた方がよく 、 51 0/0 の収
率で 5 位置換シク口ぺンタジエン 16e を与えた (entry 6) 。 この条件で 、 2 - ブ口モシ
ク口ヘキサン 17f と反応させたところ 、 縮合環系のシクロペンタジ工ン 16f を生成

した (entry 8) 。 さらに 、 α- ブ口モチオエステ jレ 17 9 との反応では 、 4-工チルチオシ

ク口ぺンタジヱン 16 9 が収率よく生成した (entry 9) 。 一方 、 α- ブ口モアセトフェノ

ン 17a との反応では微量の副生成物 1 8 の生成が確認されたが 、 それ以外の α- ブロ

モカルボニル化合物では 1 8 に相当する副生成物は確認できなか っ た 。

得られた工トキシシク口ぺンタジエン 1 6 は、第 2 章と同様に単一のシクロペンタ

ジエンであり 、 以下に示すように特徴的なスペク卜ルをもっ (Table 3.3)0 (1) 紫外ス

ペクトルの吸収極大は 4・アルキルシクロペンタジエン 16 b-f では 、 302-305 nm に 、

また 4- フェニル体 16a では 342 nm に観測された 。 (2) 1H NMR において 4-アルキ

ルシク口ぺンタジエン 1 6 b-f の 3 イ立のオレフィンプロトンは 6.12-6 . 29 ppm に、 4

・フェニル体では 6.90ppm に観測された 。 (3) さらに 16e の 5 位のメチルプロトンは

ダブレッ卜として 1 .24 ppm に観測された 。 また 、 これら工トキシシクロペンタジエ

ン類 1 6 を、 CDCI3 中 3 日から 7 日開放置しでも 1 H NMR スペクトルに変化が、みら

れなか っ た 。 さ らに、 16b をトル工ン中 24 時間還流しでも変化せず、定量的に

16b が、回収された 。 以上のことから 、 ここで得られたシク口ぺンタジエン類 1 6 は 、

1 ， 3 位に固定された 2 重結合を持つことがわかった。 これは、第 2 章と同様に、ヵ

ルボキシル基とジエンが共役していること 22、環状の置換基が 2 重結合の炭素原子と

結合した構造1 0cであり、イ也の異性体に比べ熱力学的に安定であるためと考えている 。

得られた 2-工トキシシクロペンタジエン 1 6 は、加水分解によって容易にシク口

ぺンテノン 1 9 に導くことができた 。 即ち、シク口ぺンタジエン 1 6 をクロロホルム

に溶かし希塩酸とかき混ぜると、高収率で対応するシクロペンテノン 1 9 を与えた

(Table 3.2)。また、シク口ぺンテノン 1 9 は、アリリデンホスホラン 14 より、直

接 one-pot 操作で合成することも可能である 。 例えば， 1 4 と 17a を CS2C03 存在
下塩化メチレン中反応させ、ついで反応液に 1M 塩酸を加え 12 時間撹持したところ、
シク口ぺンテノン 19a が全収率 81 0/0 で得られた 。

17e から生成した 5 位置換シクロペンテノン 1ge の 1 位と 5 位の立体配置につ

いては、 1 位:のプロトンと 5 イ立のプロトン聞のビシナルカップリングコンスタント

が、 3.0 Hz と観測されたことから、熱力学的に安定なトランスと推定できる 360 縮合

環 19f35の 1 位のプロトンは broadened singlet ( W1/2 = 3 Hz) で観測されたことから、
同様に安定なトランスと考えている 。

-35-
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Table 3.2 Synthesis of 2・Ethoxycyclopentadienes 16 and Cyclopentenones 19. 

entry 

2 

3 

4 

5 

6 

7 

8 

9 

bromide 

PhCOCH2Br 

17a 

MeCOCH2Br 

17b 

n-CSH11 COCH2Br 

17c 

CI(CH2bCOCH2Br 

17d 

EtCOCHMe 

Br 

17e 

むBr

17f 

EtSCOCH2Br 

179 

2・ethoxycyclopentadiene

method a time , h 

A 

A 

A 

A 

A 

B 

A 

B 

A 

48 

48 

48 

48 

72 

72 

48 

72 

72 

yield , % 

92 

84 

87 

86 

36 

51b 

20 

47 b 

72 

product 

か∞

弁C02Et

16b 

OEt 

かC02Et
n-CSH11 

16c 

OEt 

長γ叫Et
CI(CH 

16d 

OEt 

《γ叫Et

Er Me 

16e 

OEt 

16t 

わCO

169 

a AII reactions were carried out in dichloromethane at 30 oC under N2 ・

cyclopentenone 

yield , O/o product 

99 よjC02Et

。

91 

針。
19b 

。

98 (1--C02Et 

n-CSH11 

19c 

。

92 よγÛ2Et

CI(CH 

19d 

98 ム-∞

92 

1 射d

98 よァ∞
199 

Method A: In the presence of 0.6 equiv of CS2C03; Method B: Use of 2 equiv of phosphorane 14. 

b Isolated yield based on bromide. C ref. 34. d ref. 35. 



アリリデンホスホランと光学活性な αーブロモカルボニル化合物との反応4 3 . 

シク口ぺ子ジエン環上炭素にキラル中心を持つ光学活性誘導体はほとんど知ら
れていなしV， 37 0 そこで、アリリデンホスホランと光学活性な α- ブロモカルポニル化
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Table 3.4 Reaction of 14 with α-Bromo Thioester 20 . 

OEt 
OEt Br 

Ph3P~久1 ー- 企C02Et+ EtSOC~、
C02Et Et 

14 20 21 

reaction isolated e. e.b 

entry solvent method
a t匇e yield(% ) [α]~5(MeOH) (0/0) 

THF A 72 h 14 -0.70 (c 0.4) 。

2 CH2CI2 A 96 h 14 -4.00 (c 0.7) 。

3 CH2CI2 B 14 days 8 -28.90 (c 0.3) O゚ 

a Method A: A mixture of 14 (2 mmol) and 20 (1 mmol) was stirred at r. t. ; 

Method B: A solution of 14 (2 mmol) in CH2C12(1 0 mり was added slowly to a stirred 

solution of 2 0 (1 mmol) in CH2C12(1 0 ml) over 24 h at r. t. 

b Determined by use of chiral shift reagent , Eu(げC) 3 ' in lH NMR spectra. 

3. 5 エトキシアリリデンホスホランと α- ハ口カルボニル

化合物との反応経路の考察

アリリデンホスホランと α-ハロカルボニル化合物の聞の [3 + 2] 環化反応は 、 (1 ) 

ホスホランの y位でアルキル化され、 (2) 塩基の存在下分子内 Wittig 反応が進行して 、

シクロペンタジエンを生成したと考えている 。 そこで 、 この反応経路を確かめる目

的で以下の実験を試みた 。

2・工トキシアリリデンホスホラン 14 と α-ブ口モアセトフェノン 17a の当量の混

合物を 、 クロロホルム中 12 時間反応させた 。 この場合 、 塩基を加えないため環化反

応は完結しない。 反応溶液をそのまま GPC カラムを用いて高速液体ク口マトグラフィー

で分離精製すると 、 アリルホスホニウム塩 15 (130/0) 、 シク口ぺンタジエン 16a

( 190/0 ) 、 αーフロモアセトフ工ノン 1 7 a ( 220/0 ) 、 ホスホニウムt孟 22(31 0/0) および

トリフェニルホスフィンオキシド( 190/0 )がそれぞれ得られた (Scheme 3.4) 。 得ら

れた 22 は元素分析の結果から C34H 34Br04P の組成を示し 、 Fabmass スペクトルで
537 (M + +1 ・ Br) に親ピークが観測された 。 また 、 1 H NMR スペクトルからホスホラン

14 の y 位でアルキル化されたホスホニウム塩 22 であると同定した 。 22 をだ量化メ

チレンと飽和重曹水の二層溶液中 12 時間室温で償持すると 、 定量的にシク口ぺンタ

ジエン 16a が得られた 。 この結果は、ホスホニウム塩 22 が 16a 生成の反応中間体
であることを示している 。

また、当量の 14 と 17a との反応で 16a が得られたのは、生成した 22 と原料の
14 との聞にイリド交換反応が起こり 、 22 がホスホランに再生され、ついで環化し
たためと考えている 。

Ph3P~久 + Ph)んBr " Separation , 

CDCI3 

17a 

OEt +OEt 

Ph3P~C02Et 
Br- 。、 j + \\γC02Et 

Ph 

22 (310
/0) 

Ph 

16a (190/0) 

NaHC03 aq. 

CH2C12/ r. t. 

quant. 
Scheme 3.4 

HPLC on GPC 

+ 15 + 17a + Ph~P=O 
(130/0) (220/0) (190/0) 

従 っ て、アリリデンホスホランと α- ハ口カルボ二ル化合物聞の [3 + 2] 環化反応は 、
次のように説明できる (Scheme 3.5) 。 まず、最初にアリリテ2ンホスホランの 1 .4-双
極共鳴構造の y位でハライドへの求核置換反応が起こり、中間体ホスホニウム塩 23
が生成する 。 これは、塩基または原料のホスホランとのイリド交換反応により、ホ
スホラン 24 に再生される 。 Howe はアリリデンホスホラン 3 が早い平衡によって

幾何異性体の混合物となること報告していることから 1 9(Figure 2.2)、このホスホラ
ン 24 も平衡により (2E) と (2Z) の異性体の混合物と推定される 。 このうち、異性体

(2Z) を通って分子内 Wittig 反応が進行し、シク口ぺンタジ工ンを収率よく与える 。

また、高収率で環化物を得るためには、最初のアルキル化が選択的にホスホラン

の y位で起こることが必要である 。 α 位でアルキル化された生成物として、工トキシ
アリリデンホスホラン 14 と 17a との反応で 18 が、 50/0 の収率で単離されている 。

18 は、ホスホラン 14 の α 位で求核置換反応を起こし、ついで塩基によってプロト

ンが引き抜かれるとともにトリフェニルホスフィンが脱離して生成したと考えられ
る 。 しかし、 18 の生成はわずかであり、これ以外のハライドとの反応では 18 に相

当する副生成物は単離できなかった 。 この結果からも、アリリデンホスホランのア
ルキルハライドとの求核置換反応は、高い y選択性を持つことを示している 。



3. 6 まとめ

アリリデンホスホランの環化反応を検討した結果、第 2 章および本章で述べたよ

うに、安定イリドである 3- 工トキシカルポニルー2- 置換 -2- プロペニリデントリフェ

ニルホスホランは、種々の α- ハロカルポニル化合物と反応して、シクロペンタジ工

ンが生成することを見いだした 。 本反応、は、種々の 1 級および 2 級ハライドと極め

て温和な条件下で、これまで合成が困難であった 3 および 4 置換シク口ぺンタジ工

ンを収率よく与えた 。 興味あることに、この反応で生成したシク口ぺンタジエンは、

全て 1 ， 3 位に固定された 2 重結合をもっ安定な単一の異性体として得られた 。 特に、

光学活性な α- ブロモチオエステルと反応させると、低収率ながら光学純度 600/0 で

環上に不斉炭素を有したシクロペンタジ工ンが得られた 。

さらに、工トキシアリリデンホスホランから得こられた工トキシシク口ぺンタジ工

ンを、酸加水分解すると定量的にシクロペンテノン類に誘導するができることから、

本環化反応を一般的な 5 員環合成法へと展開することができた。

この [3 + 2] 環化反応で、アリリデンホスホランは α- ハロカルポニル化合物と位置

選択的に y位で求核置換反応が起こり 、 ついで塩基存在下分子内 Wittig 反応が進行

してシク口ぺンタジエンを与える 。 しかし、 y位に工ステル基を持たない非安定化ホ

スホランでは、この環化反応、が進行しなかったことから、本研究で用いたような安

定ホスホランの使用が必須と思われる 。 さらに、 7 員環形成を同様に、アリリデン

ホスホランと y- ヨードケトンとの反応で試みたが、環化物は得られなかった 。 これ

は、ホスホランの求核反応は進行するが、分子内 Wittig 反応による閉環反応が起こ

らないためと考えられる 。
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3. 7 実験項

研究に用いた測定機器は以下の通りである o

NMR Bruker AM360 (360 MHz). 

Bruker MSL300 (300 MHz). 

HITACHI R-90HM (90MHz). 

IR 目立 260-10 型赤外分光光度計

MASS 

UV 

元素分析

融点

日本分光 A-3

JMS-DX300 

目立 M-80B

目立 U-3210 型分光光度計

CHN-Corder M丁目2 型、 PERKIN-ELMER 240C 型

Gallenkamp 社製微量融点測定装置

Mettler FP62 

融点、沸点ともにすべて温度は未補正である 。

シリカゲルカラムクロマトグラフィーはワコーゲル C-200 または C-300 を用いた 。

(E) ー (2-Ethoxy-3・ethoxycarbonyl-2-propenyl)triphenylphosphonium bromide (15) の

合成 REG=138578-51-5

Ethyl 4-bromo-3-ethoxy-2-butenoate33(28.1 g, 118 mmol) および

triphenylphosphine (31.1 g, 118 mmoりを無水べ‘ンゼン 200 ml に溶解した溶液を窒

素気流下室温で 3 日間撹排した 。 生成した無色結晶を漉取し 、 減圧下乾燥させた 。

粗結品をアセトニトリル-酢酸工チルで再結品した 。 収量 50.3 9 (850/0). 

Mp 137.4 -139.6 oC (decomp.). 

'H NMR(90 MHz, CDCI3) 87.62-7.91 (m, 15 H, Ph) , 5.64 (2H, d, J = 15.4 Hz, PCH2), 

5.05 (1 H, d, J = 2.4 Hz, C=CHCO) , 3.98 (2H , q, J = 7.2 Hz, OCH2CH 3 ) , 3.67 (2H , q, J 

= 7.2 Hz, OCH2CH3 ) , 1.16 (3H , t, J = 7.1 Hz, OCH 2CH3) , 1.04 (3H , t, J = 7.0 Hz, 

OCH2CH3). 

IR (neat) 1680, 1610 cm-'. 

Anal Calcd for C26H2S03PBr: H, 5.65; C, 62.53: P, 6.20: Br, 16.00. Found: H, 5.62; C, 

62.57; P, 6.06; Br, 15.98. 

FABMASS m/z419 (M+ -Br). 

(E) ー (2 ・ Ethoxy-3-ethoxycarbonyl-2-propenylidene)triphenylphosphorane (14) の合成

REG=27271-28・9

(E) - (2-Ethoxy-3・ethoxycarbonyl-2 -propenyl)triphenylphosphonium bromide 15 

(30.0 g, 60.0 mmol) を水 700 ml に溶かし 、 不溶物を j慮過して取り除いた 。 ì，慮液を氷

〉令下撹祥しながら 、 水酸化ナトリウム溶液 (2.64 g, 66.0 mmol) 150 ml ;を 20 分かけ
て滴下した 。 滴下終了後、ただちに生成した結晶を漉別し水で‘洗浄後、 j威圧下 60 0C

-44-

で乾燥させると、目的物を黄色結品として得た 。 収量 24.6 9 (980/0) . さらに塩化メチ
レンー酢酸工チルより再結晶し 、 黄色プリズム状品を得た 。

Mp 165. 7 ・ 167.2 oC (lit.32 166 OC). 

, H NMR(90 MHz, CDCI3) 87.24-7.85 (m , 15 H, Ph) , 4.88 (1 H, d, J = 22.9 Hz, P=CH) , 

4.39 (1 H, d, J = 6.6 Hz, C=CH) , 4.12 (2H , q, J = 7.0 Hz, C02CH2CH 3 ) , 3.68 (2H , q, J = 

7.0 Hz, OCH 2CH3) , 1.26 (3H, t, J = 7.0 Hz, C02CH 2CH3 ) , 0.57 (3H , t, J = 7.0 Hz, 

OCH2CH3). 

IR (KBr) 1660, 1515 cm-'. 

2-工トキシシク口ぺンタジ工ンの一般合成法

実験法A : 14(418 mg, 1.0 mmoり、 αー ブ口モカルポニル化合物 (1 . 0 mmol) および

CS2C03 (195 mg, 0.6 mmol) を塩化メチレンに 20 ml に加えた溶液を窒素気流下 30 0C

で規持した 。 反応液を溜過し 、 j慮液を;威圧下濃縮した 。 残留液をシリカゲルの短い

カラム(ヘキサンーエーテル(1:1 v / v)) に通した後 、 溶媒を j威圧で留去した 。 組生

成物をシリカゲルのフラッシュク口マトグラフィ一(ヘキサンーエーテjレ)で分離精
製した 。

実験法 B : 14 (836 mg , 2.0 mmol) を塩化メチレン 20 ml に溶解した溶液に α- ブロ

モカルポニル化合物 (1 . 0 mmol) の塩化メチレン溶液 2 ml をゆ っ くりと滴下した 。 反

応、液を窒素気流下 30 0C で撹持した後 、 減圧乾固させた 。 残留液を実験法A に従っ
て分離精製した 。

実験法 C : 1 5 (499 mg, 1.0 mmol) を無水塩化メチレン 10 ml に溶解した溶液に

iPr2NEt (0.5 ml 2.3 mmol) 加え 、 10 分償持した 。 これに α- ブ口モカルポニル化合物

(1.0 mmol) の塩化メチレン溶液 2 ml を加え窒素気流下 30 0C で撹祥した 。 反応液を

減圧下濃縮後、残留液を実験法A に従っ て 、 分離精製した 。

(2・ Ethoxy個3 ・ ethoxycarbonyl-2-propenylidene)triphenylphosphorane (14) と 2-

bromoacetophenone (17a) の反応

14 (418 mg, 1.0 mmol) と 2-bromoacetophenone 17a (0.20 g, 1.0 mmol) を実験

法 A に従 っ て 48 時間反応させ、 ethyl 2-ethoxy-4-phenyl-1 ， 3 ・cyclopentadiene-1 ・

carboxylate (16a) 237 mg (920/0) と ethyl 6 -phenyト3- ethoxy-6-oxo-2 ，4-

hexadienoate (18) 10 mg (40/0) が得られた 。

同様に実験法 B に従って 48 時間反応させ、 (16a ) 232 mg (900/0) と (18) 9 mg 

(30/0) が得られた 。

同様に実験法 C に従って 48 時間反応させ、 (1 6a ) 160 mg (620/0) が得: られた 。

Ethyl 2-ethoxy-4 -phenyト 1 ， 3 ・cyclopentadien e- 1 -carboxylate (16a) REG=136848-

45-8 

R,O.23 ( 500/0 hexane / ether ). 

Mp 59.5 -60.5 oC ( hexane -ethyl acetate ). 

ー 45 -



'H NMR(360 MHz, COCI3) ﾕ 7 . 60・ 7 . 31 (5H , m, Ph) , 6.90 (1 H, bs , 3-H) , 4.31 (2H , q, J 

=7.1Hz OCHpCH3), 424(2H , q, J=7.O Hz, OCH2C H3), 369(2H , d, J=0.7Hz, 5-

H) , 1.47 (3H ， い=シ o Hz, OCH 2CH3 ) , 1.33 (3H , t, J= 7.1 HZ, OCH2CH3) 

13C NMR(75MHz, CDC|3)816772, 164.06, 15248, 13455, 12862, 12872, 12556, 

119.88, 105.23 , 67 .07 , 59 .25 , 38 .13, 15.22, 14.59 . 

IR(nujol) 1696, 1672, 1611 , 1576 cm '. 

MS m/z 258 (M+). 

Anal. Calcd for C'6H'S03: H, 7.02; C, 74.40. Found: H, 6.95; C, 74.57. 

uv 入max (MeOH) 342 nm (15 ,000) 

Ethyl 6-pheny卜3-ethoxy-6・oxo-2 ， 4-hexadienoate (18) 

R,O.50 ( 500/0 hexane / ether ). 

Mp 91.2-92.6 oC. 

'H NMR(360 MHz, COCI3) ﾕ 8.42 (1H , d, J= 15.4 Hz , ArCOCHニCH) ， 7.98-7.95 (2H , 

m, Ar), 7.61 -7.46 (4H , m, Ar, ArCOCH=C H) , 5.33 (1 H, s, C=CHC0 2) , 4.19 (2H , q, J = 

7.1 Hz, OCH
2
CH

3
), 3.97 (2H , q, J = 7.0 Hz, OCH2CH 3) , 1.46 (3H , t, J = 6.8 Hz, 

OCH
2
CH

3
) , 1.29 (3H , t, J = 7.2 Hz, OCH2CH3). 

IR (KBr) 1710, 1630, 1600, 1585 cm" 

MS m々 (M+) 274. 

Anal. Calcd for C '6ト1 ， 804 : H, 6.61; C, 70.06. Found: H, 6.56; C, 70.09. 

uv 入max (MeOH) 304 (13 ,000) , 260 (11 ,000), 230 nm (11 ,000). 

Ethyl 2-ethoxy-4-methyl-1 ,3-cyclopentadiene-1-carboxylate (16b) の合成

REG=136848-46-9 

14 (418 mg , 1 .0 mmol) と bromoacetone 17b (0.15 g, 1.0 mmol) を実験法A に従っ
て 48 時間反応させ 、 16b を油状物として得た 。 収量 167 mg (84

0
/0) 

1 H NMR(360 MHz, COCI3) ﾕ 6.23 (1 H, bs, 3・ H ) ， 4.20 (2H , q, J = 7.0 Hz, OCH2C H3), 

4.18 (2H , q, J=7.0 Hz, OCH2CH 3) , 3.18 (2H , d, J=0.7 Hz, 5-H), 2.10 (3H , d, J= 1.7 

Hz, 4-Me), 1.41 (3H , t, J = 7.0 Hz, OCH 2CH3 ) , 1.28 (3H , t, J = 7.0 Hz, OCH2CH3). 

13C NMR(75 MHz, CDCI3) ﾕ 166.17, 163.95, 153.86 , 121.57, 103.66, 66.70 , 58.90 , 

42 .06 , 17.24, 15.22, 14.59. 

IR (neat) 1692, 1672, 1622, 1555 cm". 

HRMS Calcd for C"H '60 3196.10985, Found 196.10814. 

uv λmax (MeOH) 302 (11 ,600) , 231 nm (6 ,100). 

Ethyl 2-ethoxy-4-penty卜1 ,3-cyclopentadiene-1 -carboxylate (16c) の合成

REG=136848-47-0 

14 (418 mg, 1.0 mmol) と 1 七romo・2・heptanone 17c (0.21 g, 1.0 mmol) を実験法
A に従って 160 時間反応させ 、 16c を油状物として得た 。 収量 186 mg (74~/o). 
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'H NMR(360 MHz, CDCI3) ﾕ 6.23 (1 H, bs, 3-H) , 4.22 (2H , q, J= 7.0 Hz, OCH
2
CH

3
) , 

4.19 (2H , q, J= 7.0 Hz, OCH2CH 3 ) , 3.18 (2H , bs, 5-H) , 2.40 (2H , t, J 二 7.7 Hz, 4-CH2), 

1.54 (2H , m, CH2CH2CH2CH2CH3)' 1.41 (3H , t, J = 7.0 Hz, OCH 2CH3 ) , 1.26 ・ 1.32 (4H , 

m, CH2CH2CH2CH2CH3)' 1.29 (3H , t, J = 7.0 Hz, OCH2CH3 ) , 0.90 (3H , t, J = 7.0 Hz, 

(CH2)4CH3)' 

13C NMR(75 MHz, CDCI3) ﾕ 168.10, 164.07, 158.91 , 120.47, 103.52, 66.67, 58.96 , 

40 .40, 31.68 , 31.58 , 28.71 , 22.48, 15.24, 14.61 , 14.00. 

IR (neat) 1699, 1674, 1618, 1553 cm". 

HRMS Calcd for C,sH2403 252.17241 , Found 252.17092. 

uv 入max (MeOH) 304 (5 ,400) , 237 nm (1 ,900). 

Ethyl 4-(3-chloropropyl)-2-ethoxy-1 ,3-cyclopentadiene-1-carboxylate (16d) の合成

REG=136848-48・ 1

14 (418 mg, 1.0 mmol) と 1 七romo-5-chloro-2 -pentanone 17d (0.21 g, 1.0 mmol) 

を実験法A に従 っ て 48 時間反応させ 、 16d を油状物として得た 。 収量 222 mg 

(860/0) . 

Mp 39.5-41.0 oC ( hexane-ethyl acetate). 

'H NMR(360 MHz, COCI3) ﾕ 6.29 (1 H, bs, 3-H) , 4.22 (2H , q, J= 7.1 HZ, OCH2CH3), 

4.19 (2H , q, J= 7.0 Hz, OCH2CH 3 ) , 3.55 (2H , t, J= 6.3 Hz, CH2CI) , 3.20 (2H , d, J= 

0.7 Hz, 5-H) , 2.59 (2H , dt, J = 1.4, 7.4 Hz, 4・CH2) ， 1.98-2.06 (2H , m, CH2CH2CH2CI) , 

1.41 (3H , t, J = 7.0 Hz, OCH 2CH3 ) , 1.29 (3H , t, J = 7.0 Hz, OCH2CH
3
). 

13C NMR(75 MHz, CDCI3) ﾕ 167.63, 163.92, 156.10, 121.53, 104.02, 66.98, 59.05, 

44.15 , 40 .40, 31.61 , 28.68, 15.22, 14.57. 

IR (nujol) 1700, 1678, 1622, 1558 cm". 

HRMS Calcd for C'3H'9CI02 258.1 0216, Found 258.1001. 

uv 入max (MeOH) 302 (9 ,000) , 234 nm (4 ,100) 

Ethyl 2-ethoxy-4-ethyト5-methy卜 1 ,3-cyclopentadiene-1-carboxylate (16e) の合成

REG=136848-49-2 

14 (418 mg , 1.0 mmol) と 2七romo-3-pentanone 17e (0.18 g, 1.0 mmol) を実験法

A に従 っ て 72 時間反応させ、 16e を油状物として得た 。 収量 81 mg (360/0). 

同様に実験法 B に従っ て 72 時間反応させた 。 収量 116m9 (51 0/0) 

1 H NMR(360 MHz, CDCI3) 0 6.15 (1 H, bs, 3・ H) ， 4.21 (2H , q, J = 7.0 Hz, OCH2CH 3 ) , 

4.12-4.29 (2H , m, OCH2C H3), 3.19 (1 H, q, J = 7.6 Hz, 5-H) , 2.37-2.46 (2H , m, 4・CH2 ) ，

1.41 (3H , t, J = 7.0 Hz, OCH 2CH3 ) , 1.30 (3H , t, J = 7.0 Hz, OCH 2CH3 ) , 1.24 (3H , d, J = 

7.6 Hz, 5・Me) ， 1.15 (3H , t, J = 7.4 Hz, CH2CH3). 

13C NMR(75 MHz, COCI3) ﾕ 167.61 , 166.45, 164.04, 117.42, 109.65, 66 .72, 56.85, 

45 .42, 22 .66, 15.33, 15.22, 14.58, 12.68. 
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IR (neat) 1698, 1676, 1622, 1560 cm". 

HRMS Calcd for C13H2003 224.1411 , Found 224.1420. 

uv 入max (MeOH) 304 nm (11 ,300). 

Ethyl 2-ethoxy-5 ,6,7, 7a-tetrahydro-4H-indene-1-carboxylate (16f) の合成

REG=136848・50・5

14 (418 mg, 1.0 mmol) と 2-bromocyclohexanone 17f (0.19 g, 1.0 mmol) を実験
法A に従 っ て 48 時間反応させ 、 16f を油状物として得た 。 収量 44 mg (20

0/0). 

同様に実験法 B に従って 76 時間反応させた 。 収量 110 mg (470/0). 

1 H NMR(360 MHz, CDCI3) 86.13 (1 H, d, J = 1.8 Hz, 3-H) , 4.13-4.26 (2H , m, 

OCH2C H3), 4.19 (2H, q, J = 7.0 Hz, OCH2C H3), 2.95 (1 H, dd, J = 12.0, 6.2 Hz, 7a-H) , 

2.72 (1 H, m) , 2.67 (1 H, m) , 2.26 (1 H, dddd , J = 13.3, 13.3, 5.5, 1.8 Hz, 4ax-H) , 2.01 

(1 H, bd, J = 13.3 Hz) , 1.77 (1 H, bd, J = 13.4 Hz) , 1.43 (1 H, m) , 1.42 (3H , t, J = 7.0 

Hz, OCH2CH3), 1.29 (3H , t, J = 7.0 Hz, OCH2CH3), 1.22 (1 H, m) , 0.84 (1 H, dddd , J = 

12.8, 12.8, 12.0, 3.3 Hz, 7ax-H). 

13C NMR(75 MHz, CDCI3) ﾕ 168.19, 163.94, 162.37, 115.69, 108.73, 66.64, 5B.63 , 

49.31 , 33.34, 29.51 , 28.83, 24.56 , 15.04, 14.43. 

IR (neat) 1699, 1679, 1622, 1559 cm'
1
. 

HRMS Calcd for C14H2003 236.14113 , Found 236.14221 . 

uv 入max (MeOH) 305 (12 ,300) , 237 nm (6 ,800). 

Ethyl 2-ethoxy-4-ethylthio-1 ,3-cyclopentadiene-1 -carboxylate ( 169) の合成

REG=136848-51-6 

14 (418 mg, 1.0 mmol) と S-ethyl bromoethanethioate 179 (0.20 g, 1.0 mmol) を

実験法A に従って 72 時間反応させ、 169 を油状物として得た 。 収量 174 mg (720/0) 

Mp 69-70 oC ( hexane -ethyl acetate ). 

1 H NMR(360 MHz, CDCI3) 86.18 (1 H, bs, 3-H) , 4.21 (2H , q, J = 7.0 Hz, OCH/~ H3), 

4.18 (2H , q, J = 7.0 Hz, OCH2CH3), 3.36 (2H , bs, 5・ H) ， 2.91 (2H , q, J = 7.4 Hz, 

SCH2CH3), 1.41 (3H, t, J = 7.0 Hz, OCH2CH3), 1.37 (3H , t, J = 7.4 Hz, SCH2CI-(3), 

1.28 (3H, t, J = 7.0 Hz, OCH2CH3). 

13C NMR(75 MHz, CDCI3) 8167.61 , 163.47, 153.28, 117.15, 102.82, 67.07 , 59 .05 , 

40.90 , 26 .47, 15.18, 14.58, 13.77 

IR (neat) 1667, 1593, 1500 cm-1. 

MS m，之 242 (M+). 

Anal. Calcd for C 12 ト~1803S: H, 7.49; C, 59.48; S, 13.23. Found: H, 7.34 ; C,59.21 ; S, 

13.04. 

uv 入max (MeOH) 338 (12 ,500) , 232 nm (10,100). 
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Ethyl 2-oxo-4-pheny卜3-cyclopentene-1-carboxylate (19a) の合成 REG=136848-52-7

実験法 o : Ethyl 2 -ethoxy-4-pheny卜 1 ,3-cyclopentadiene -1-carboxylate 1 6 a (200 

mg, 0.78 mmol) をクロロホルム 20 ml に溶解した溶液に 1M 塩酸 20 ml を加えて室

温で 12 時間撹持した 。 反応溶液のクロロホルム層を分離し 、 水層をクロロホルム
(20 ml X 2) で抽出した 。 クロロホルム層を合わせて MgS04 で乾燥後 、 減圧下濃縮
した。 残留液をシリカゲルのフラッシュクロマトグラフィ一(ヘキサンーエーテル)
を用いて分離精製し、 19a を油状物として得た 。 収量 176 mg (990/0). 

lH NMR(360 MHz, CDCI3) ﾒ 7.44-7.69 (5H , m, Ph) , 6.53 (1 H, dd, J = 1.5, 1.5 Hz, 3 ・
H) , 4.25 (2H , q, J = 7.0 Hz, OCH2CH3), 3.62 (1 H, dd, J = 7.4, 3.0 Hz, 1-H) , 3.48 (1 H, 

ddd , J = 1.5, 3.0, 18 Hz, 5-H) , 3.25 (1 H, ddd, J = 1.5, 7.4, 18 Hz, 5-H) , 1.32 (3H , t, J = 

7.0 Hz, OCH2CH3). 

13C NMR(75 MHz, CDCI3) ﾕ 201.38, 173.48, 168.92, 133.23, 131.67, 128.92, 126.96, 

125.19, 61.63 , 52.19, 32.60, 14.13. 

IR (neat) 1737, 1701 , 1600, 1570 cm.1 

HRMS Calcd for C14H1403 230.09421 , Found 230.09306. 

Ethyl4・ methyl - 2-oxo-3 -cyclopentene - 1-carboxylate (1 9 b ) 3 4の合成 REG=1 1 7451 -

52-2 , 96302-37・ 3 .

Ethyl 2-ethoxy-4-methyl-1 ,3-cyclopentadiene-1-carboxylate 16b (100 mg , 0.51 

mmol) を実験法 D に従って処理し 、 19b を油状物とし て得た 。 収量 78 mg (910/0) 

1H NMR(360 MHz, CDCI3) 85.91 (1 H, dd, J = 1.0, 0.7 Hz, 3-H), 4.22 (2H , q, J = 7.0 

Hz, OCH2CH3), 3.45 (2H , dd , J = 7.0 , 3.0 Hz, 1 ・ H) ， 2.99 (3H , ddd, J = 18.4, 3.0, 1.0 

Hz, 5-H) , 2.77 (1 H, ddd, J = 18.4, 7.0, 1.0 Hz, 5-H) , 2.18 (3H , d, J = 0.7 Hz, 4-Me) , 

1.30 (3H, t, J= 7.0 Hz, OCH2CH3). 

IR (neat) 1730, 1690, 1615 cm'1. 

MS m.々 168 (M+). 

Ethyl 2-oxo-4-penty卜3・cyclopentene-1-carboxylate (19c) の合成 REGニ136848-53-8

Ethyl 2-ethoxy-4-pentyl-1 ,3-cyclopentadiene-1-carboxylate 16c (185 mg, 0.73 

mmol) を実験法 D に従っ て処理し、 19c を油状物として得た 。 収量 161 mg (980/0) 

1H NMR(360 MHz, CDCI3) ﾕ 5.90 (1 H, bs, 3-H) , 4.21 (2H , dq , J = 7.0, 1.0 Hz, 

OCH2CH3), 3.44 (1 H, dd , J = 7.2, 2.7 Hz, 1-H) , 2.98 (1 H, ddd, J = 18, 2.7, 1.0 Hz, 5-

H) , 2.78 (1 H, ddd, J = 18, 7.2, 1.0 Hz, 5-H) , 2.45 (2H , t, J = 7.5 Hz, 4・CH2) ， 1.62 (2H , 

m, CH2CH2CH2CH2CH3)' 1.30-1.36 (4H , m, CH2CH2CH2CH2CH3)' 1.29 (3H , dt, J= 

7.0, 1.0 Hz, OCH2CH3), 0.91 (3H, t, J = 7.0 Hz, (CH2)4CH3)' 

13C NMR(90 MHz, CDCI3) ﾕ 202.16, 183.09, 169.16, 127.46, 61.58 , 52.33, 35.58, 

33.36 , 31 .46, 26.64, 22.38 , 14.22, 13.91. 

IR (neat) 1736, 1704, 1615 cm". 
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HRMS Calcd for C13H2003 224.14113, Found 224.14069. 

Ethyl 4・0・chloropropyl)-2-oxO・3-cyclopentene-1 ・carboxylate (19d) の合成

REG=136848-54-9 

Ethyl 4-(3・chloropropyl)-2・ethoxy-1 ,3-cyclopentadìene-1-carboxylate 16d (50 

mg, 0.19 mmol) を実験法 D に従って処理し、 19d を油状物として得た。収量 40 mg 

(900/0) 
1H NMR(360 MHz, CDCI3) 85.94 (1 H, bs, 3-H) , 4.22 (2H , q, J= 7.0 Hz, OCH2CH 3 ) , 

3.61 (2H , t, J = 6.3 Hz, CH2CI) , 3.45-3.47 (1 H, m, 1 ・ H) ， 2.99-3.04 (1 H, m, 5-H) , 2.8 

(1 H, m, 5-H) , 2.64 (2H , t, J = 7.4 Hz, 4-CH2), 2.10 (2H ，世 ， J = 6.3, 7.4 Hz, 

CH2CH2CH2CI) , 1.30 (3H , t, J = 7.0 Hz, OCH2CH3). 

13C NMR(75 MHz, CDCI3) 8201.65, 180.96, 168.93, 127.78, 61.60, 52.28 , 44.100, 

35.61 , 30 .44, 29.63, 14.18. 

IR (neat) 1737, 1704, 1620 cm'
1
. 

HRMS Calcd for C11H1SCI03 230.07093 , Found 230.07188. 

Ethyl 4・ethyl-5 ・ methyl-2 ・oxo-3-cyclopentene・ 1 ・carboxylate (1ge) の合成

REG=136848・55・0

Ethyl 2・ethoxy-4-ethyl-5-methyl-1 ,3-cyclopentadìene-1-carboxylate 16e (4~2 mg , 

0.19 mmol) を実験法 D に従って処理し、 1ge を油状物として得た 。 収量 36 mg 

(980/0). 

1H NMR(360 MHz, CDCI3) 85.88 (1 H, bs, 3-H) , 4.21 (2H , q, J = 7.0 Hz, OCH2CH3), 

3.23 (1 H, bq, J=7.4 Hz, 5-H) , 3.04 (1 H, d, J = 3.0 Hz, 1 ・ H) ， 2.30・2.55 (2H , m, 4-CH2), 

1.30 (3H , t, J = 7.0 Hz, OCH 2CH3) , 1.26 (3H , d, J = 7.4 Hz, 5-Me) , 1.21 (3H , t, ,) = 7.4 

Hz, CH2CH3) 

13C NMR(75 MHz, CDCI3) 8201.11 , 187.79, 169.10, 126.21 , 61.51 , 60.93 , 42.29 , 

24.18, 18.01 , 14.20, 11.28. 

IR (neat) 1735, 1700, 1615 cm". 

HRMS Calcd for C'1H1603196.10985 , Found 196.10688. 

EthyI2 ，4， 5 ， 6 ， 7 ， 7a-hexahydro-2・oxo・ 1 H-indene-1 -carboxylate (1 9 f)35の合成

REG=136848-56・ 1

Ethyl 2・ethoxy-5 ， 6 ， 7 ,7a-tetrahydro-4H-indene-1-carboxylate 16f (27 mg, 0.12 

mmol) を実験法 D に従って処理し、 19f を油状物として得た。収量 22 mg (920/0). 

'H NMR(360 MHz, CDCI3) 85.81 (1 H, S, 3・ H) ， 4.22 (2H , q, J= 7.0 Hz, OCH2CH 3 ) , 

3.41 (1 H, dd , J = 13, 4 Hz, 7a-H) , 3.02 (1 H, bs, 1-H) , 2.85 (1 H, bd, J = 13 Hz) , 2.29 

(1 H, dd , J= 13, 3.0 Hz) , 2.25 (1 H, m) , 2.03 (1 H, m) , 1.88 (1 H, bd , J = 13 Hz) , 1.54 

(1 H, tq , J = 3.0 , 13Hz) , 1.39 (1 H, tq, J = 3.0, 13 Hz) , 1.30 (3H , t, J = 7.0 Hz, 
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OCH 2CH3) , 1.20 (dq , dq , J = 3.0, 13 Hz). 

13C NMR(75 MHz, CDCI3) 8201.34, 184.22, 169.23, 124.97, 61 .48, 59.33, 45.94, 

34.02, 30.89, 26.60, 25.03 , 14.20. 

IR (neat) 1735, 1710, 1624 cm". 

HRMS Calcd for C 12ト~1603 208.1099, Found 208.1067. 

Ethyl 4・ethylthio-2-oxo・3 ・cyclopentene-1-carboxylate (199) の合成 REG=136848-

57 ・2

Ethyl 2・ ethoxy-4-ethylthio-1 ， 3 ・cyclopentadiene-1-carboxylate 169 (62 mg, 0.26 

mmol) を実験法 D に従って処理し、 199 を油状物として得た 。 収量 54 mg (980/0). 

lH NMR(360 MHz, CDCI3) 85.88 (1 H, bs, 3-H) , 4.23 (2H , q, J= 7.2 Hz, OCH2CH
3

) , 

3.52 (1H , dd, J= 7.5, 3.1 Hz , 1-H) , 3.19 (1H , ddd, J= 17.6, 3.1 , 1,6 Hz, 5-H) , 2.96 

(2H , q, J = 7.5 Hz, SCH2CH3), 2.95 (1 H, bd , J = 17.6 Hz, 5-H) , 1.40 (3H , t, J = 7.5 Hz, 

SC H2CH3 ) , 1.30 (3H , t, J = 7.2 Hz, OCH2CH3). 

13C NMR(75 MHz, CDCI3) 8 197.69, 180.25, 168.91 , 121.52, 61.74, 52.12, 35.12 , 

27.14, 14.20, 13.31. 

IR (neat) 1735, 1694, 1549 cm'l. 

HRMS Calcd for CloH1403S 214.06628, Found 214.0652. 

S-Ethyl 2-bromopropanethioate (20) の合成

(S)-2・ Bromopropanoic acid
38
(1.53 g, 10 mmol) と etahanethiol (0.15 ml, 20 

mmol) を塩化メチレン 10 ml に溶かした溶液を O OC で dicyclohexylcarbodiimide

(2.5 g, 12 mmol) をゆっくりと加えた 。 室温に戻し 3 時間撹梓後、反応液を漉過し

た。鴻液を j威圧下濃縮後、残留液に塩化メチレンを加え 0.5 M 塩酸、飽和重曹水で

洗浄した。塩化メチレンを無水 MgS04 で乾燥後、減圧下濃縮し残留液を減圧下蒸留
した 。 収量 1.10 9 (560/0). 

1 H NMR(90 MHz, CDCI3) 84.55 (1 H, q, J = 7 Hz) , 3.00 (2H , q, J = 7 Hz) , 1.85 (3H , t, J 

= 7 Hz) , 1.30 (3H , t, J = 7 Hz). 

[α]~3 -89.00 (c 0.68, MeOH). 

Ethyl 2-ethoxy-4-ethylthìo-5-methyl-1 ， 3-cyclopentadiene-1 ・carboxylate (21) の合成

(S)-Ethyl 2-bromopropanethioate 20 (197 mg, 1.0 mmol) を塩化メチレン 20 ml に

溶かした溶液に撹持しながら室温で (2-ethoxy-3-ethoxycarbonyl-2・propenylidene)

tr�henylphosphorane 14 (418 mg, 1.0 mmol) の塩化メチレン溶液 20 ml を 24 時間

かけて滴下した。反応液を j威圧下濃縮し、残留液をシリカゲルの短いカラム(ヘキサ

ンー酢酸工チル (3:1 v/v)) で速やかに通し後、溶媒を j威圧で留去した。粗生成物

をシリカゲルのフラッシュクロマトグラフィー(ヘキサンー酢酸工チjレ)で分離精製

し、 21 を油状物として得た。収量 20 mg (80/0). 
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1H NMR(300MHz, CDCI3) 86.03 (1 H, bs, 3-H) , 4.21 (2H , q, J= 7.0 Hz, OCH2CH3), 

4.26-4.14 (2H , m, OCH2CH 3) , 3.31 (1 H, q, J = 7.4 Hz, 5-H) , 2.89 (2H , q, J = 7.4 Hz, 

SCH2CH3), 1.42 (3H , t, J=7.0 Hz, OCH 2CH3 ) , 1.37 (3H , t, J=7.4 Hz, SCH2Cf13), 

1.32 (3H , d, J = 7.4 Hz, 5-Me) , 1.29 (3H , t, J = 7.0 Hz, OCH2CH3). 

IR (neat) 1689, 1663, 1593 cm 1. 

HRMS Calcd for C13H2003S 256.1132, Found 256.11052. 

[α]~5 -28.90 (c 0.3, MeOH) 

Table 3 .4の Method B に従っ て得られた 2 1 (11 mg, 0.04 mmol) と tris[3

ー ( heptafluoropropylhydroxymethylene)-( +)ーcamphorato]， erropium(lll) derivative 

[Eu(hfc)31 (10 mg, 0.008 mmol) を重クロロホルム 1 ml に溶解した溶液を 1H NMR で

測定し、低磁場部分を以下に示す 。

lH NMR(90MHz, CDCI3) 8 11.88 (1 x1/4H , bs, 3-H) , 11.76 (1 x3/4H , bs, 3-H) , 7..63 

(2x3/4H , m, OCH2CH 3) , 6.99 (2x3/4H , m, OCH2CH3). 

アリリデンホスホラン 14 と αーブロモアセ卜フ工ノン 17a との反応

(2 -E tho xy -3-etho xycarbo ny卜2・propenylidene)triphenylphosphorane 14 (0.42 g, 

1.0 mmol) と α- bromoacetophenone 17a (0.20 g, 1.0 mmol) を 20 ml のクロロホル

ムに溶かした溶液を室温下撹持した 。 15 分後反応溶液は無色になり 、 TLC で確認し

た ところホスホランは消失していた 。 さらに室温下 12 時間撹鉾した後 、 反応溶液 を

j威圧下クロロホルムを留去した 。 残留液をそのまま GPC カラムに かけ高速液体クロ

マトグラフ ィ ーで生成物を分離した 。 反応生成物と し て (2-ethoxy-3-ethoxycarbony l-

5-oxo-5-phenyl-トpentenyl) triphenylphosphonium bromide (15) 65 mg (130~~) 、

ethyl 2・ethoxy-4-phenyト 1 ， 3 ・cyclopentadiene- 1 司carboxylate (16a) 49 mg (19 0/0) 、

(17a) 44 mg (220/0) 、反応中間体 (22) 191 mg (31 mg) および triphenylphosphine

50 mg (190/0) が得られた 。

2- Ethoxy-3-ethoxycarbony卜5-oxo-5・pheny卜 1 -pentenyltriphenylphosphonium 

bromide (22) の合成

14 (0.84 g, 2.0 mmol) を 50 ml の THF に溶かした溶液に 、 氷冷下 17a (0.40 g, 

2.0 mmol) の THF 溶液 20 ml を 3 時間かけて滴下した 。 反応溶液をゆ っ くりと室温

まで上昇させ、 12 時間償梓した 。 生成した沈澱物 (523 mg) を鴻取し て 、塩化メ チ

レンー酢酸エチルで再結品したところ無色結晶が得られた 。 収量 480 mg (390/0) 

Mp 160-161 oC (decomp.) ( dichloromethane -ethyl acetate ). 

'H NMR(360 MHz, CDCI3) 87.99・7 .4 1 (20H , m, Ph) , 5.79 (1 H, d, J = 9.9 Hz, P-CH=) , 

4.68-4.80 (1 H, m, OCH2C H3), 4.51-4.63 (1 H, m, OCH
2
C H3), 4.14 (2H , q, J = 6.9 Hz, 

OCH2CH 3) , 3.63 (1 H, bs, CH) , 3.60 (1 H, ABq, J = 9.9 Hz, separation of inner lines 

14.8 Hz, CH2COPh) , 2.64 (1 H, ABq , J = 8.9 Hz, separation 01 inner lines 16.8 Hz, 

CH2COPh) , 1.43 (3H , t, J = 6.9 Hz, OCH 2CH3 ) , 1.26 (3H , t, J = 6.9 Hz, OCH2C H
3
). 
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IR(neat) 1753, 1688, 1582 cm'1. 

Anal Calcd.for C34H34Br04P : H, 5.55 : C, 66.13 : P, 5.02 : Br, 12.94 Found : H, 5.68 : 

C, 66.09 : P, 5.11 : Br, 12.88. 

FABMASS m/z 537 (M+ + 1 -Br). 

以下今回用いた α- ブロモカルボニル化合物の Registry 番号を示す 。

Bromoacetone (17b) REG=598-31 ・2

1-Bromo・2-heptanone (17c) REG=16339・93-8

1-Bromo-5-chloro-2-pentanone (17d) REG=59554-91-5 

2-Bromo-3-pentanone (17e) R EG=815-52-1 

2-Bromocyclohexanone (17f) REG二74034-83-6 (R)-40265-28-9 (S)-53001-21-1 

S-Ethyl bromoethanethioate (179) REG=60277-18-1 
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第 4 章 アリリデンホスホランとエンジオン類との反応による

シク口ぺンタジ工ンの合成

4. 1 序

アリリデンホスホランは 、 α ， ß- 不飽和アルデヒドあるいはケトンと反応してシク

ロヘキサジエンを与えることが知られている 16 0 この環化反応では 、 最初にホスホラ

ンの y位でマイケル付加し、ついで分子内 Wittig 反応が進行してシク口ヘキサジエ

ンを生成する 。 しかし 、 通常の Wittig 反応生成物であるトリ工ンも副生するために、

一般にシク口ヘキサジエンの収率はそれほど高くなし 1。例えば\アリリデンホスホ

ラン 3c は 2- ヘキセナールと反応して 、 シク口ヘキサジエンとトリ工ンをそれぞれ

500/0 と 190/0 の収率で与える (eq. 4.1 f6b 0 また、 3a と種々の α ， ß- 不飽和アルテr ヒ

ドとの反応でも、シクロヘキサジエンを与えるが収率は高くない (eq.4.2)16bO

Ph3R、/、〆C02Me

3c 

Me 

Ph3P~C02Et 
3a 

OHC/、ノC3H7
山e

O HCLR1  

500/0 
+ 

(eq. 4.1) 
C'lH7'~~~ 

�..' ~ ~ ~ -C0
2
Me 

190/0 

Me 

イトC02Et
R2 -R1 

R1=R2=H;410% 

R1=H7R2=Me;50% 

R1=n-C10H21 , R2=H; 300/0 

(eq. 4.2) 

Figure 4.1 アリリデンホスホランと α， ß- 不飽和カルボニル化合物との反応

本章では、まず工トキシアリリデンホスホラン 14 と α， ß- 不飽和カルポニル化合

物との反応を行った 。 この結果をもとに、エンジオン類とアリリデンホスホランと

の反応による 5 員環形成反応を検討した 。 また、この反応、を利用した(+)-テ
s

ヒドロ

ジャスモン酸メチルの合成について述べる じ
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4. 2 2-工トキシアリリデンホスホランと α， ß- 不自包和カルボ二ル

化合物との反応
まず 、 2-工トキシアリリデンホスホラン 1 4 とアク口レインを t量化メチレン中室温

で 12 時間反応させたところ 、 2- 工トキシシク口ヘキサジ工ン 25a が 700/0 の収率
で得られた 。 25a をクロロホルムー希塩酸の 2 層溶液中で加水分解すると、シクロ
ヘキセノン 2639へほぼ定量的に導くことができた (Scheme 4.1}0 

Table 4.1 Reaction of 14 with α ， -゚Unsaturated Carbonyl Compounds 27. 
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α ，ß-unsaturated carbonyl compd. reaction conditions yield (0/0) 

Scheme 4.1 
entry No. R1 R2 R3 solvent time(h) 25 28 

次に 、 種々の α， ß- 不飽和アルデヒドおよびケトン 27 と 14 との反応を行っ た
27b Me H H CH2CI2 12 10 73 

(Table 4 . 1) 。 ク口トンアルデヒド 27b との反応で 、 溶媒として塩化メチレンを用い
るとシケ口ヘキサジエン 25b およびトリエン 28b がそれぞれ 100/0 ， 730/0 の収率で 2 DMF 36 20 59 

得られた (entry 1) 。 両者の生成比は溶媒によ っ て変化したが、いずれの場合もトリ
工ン 28b を主生成物として与えた 。 メタクロレイン 27c の場合も 、 同様にトリエ
ン 28c を優先的に与えた (entry 4) 。 一方、メチルビ二ルケトン 27d の場合 、 シケ

3 � PrOH 36 98 

口ヘキサジ工ン 25d およびトリエン 28d をそれぞれ 100/0 の収率で与えた (entry 5) 。
以上、工トキシアリリデンホスホラン 14 と α， ß- 不飽和カルボニル化合物 27 と 4 27c H Me H CH2CI2 24 16 80 

の反応、をまとめると、アク口レイン 27a との反応の場合はホスホランの y位でマイ
ケル付加が進行して収率よくシクロヘキサジ工ンを生成した 。 しかし、置換された
α， ß- 不飽和アルデヒド 27b-c との反応では、 α 位で縮合した分子間 Wittig 反応生成

5 27d H H Me CH2CI2 24 10 10 

物力ず優先した。一方、 α， ß- 不飽和ケトン 27d とは、シク口ヘキサジ工ン、 トリ工

ン共に収率が低下した。 この場合、原料のメチルビニルケトン 27d が回収できなかっ

たことから、マイケル付加後の分子内 Wi社ig 反応がうまく進行しなかったものと思

われる 。
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4. 3 アリリデンホスホランと工ンジオン類との反応による

シク口ぺンタジエンの合成
前節で述べたようにメチルビニルケトンとの 6 員環形成反応は、うまく進行しな

かっ た 。 これは 、 アリリデンホスホランと α- ブロモケトンとの 5 員環形成反応では、
分子内 Wittig 反応がスムーズに進行してシケ口ペンタジヱンを収率よく生成したの
と対称的である 。 そこで、 2 重結合の両端にカルボ二ル基を持つジベンジルエチレ
ン 29a との反応を検討した 。 この場合、シク口ヘキサジ工ンおよびシクロペンタジ
エンを生成する 2 通りの可能性が、ある 400
2 - メチルホスホニウムt昆 1 a とジベンゾイル工チレン 29a を iÆイヒメチレン-&包和

重曹水の 2 層溶液中反応させたところ、シクロペンタジエン 32 が 800/0 の収率で得
られたが、シク口ヘキサジエン 33 の生成は確認できなか っ た (Scheme 4.2) 。 この

シクロペンタジ工ンは 、 2 重結合の位置の異なる異性体の 32a と 32b の 1 : 1 の混
合物であ っ た 。 両者はシリカゲルのカラムクロマトグラフィーで分離できなか っ た

が 、 一方の 32a を結品化によ っ て単離する事ができた 。 32a は uv スペクトルで

330 nm に吸収極大を示した 。 また、 ' H NMR スペクトルにおいてオレフィンプロト
ンが 6.65 ppm に 、 5 員環内のメチンプロトンが 4.70 ppm (1 H, m) に観測された 。

これらのスペクトルデータより 、 この結晶を 32a と同定した 。 32a は塩化メチレン

ー飽和重曹水の 2 層溶液中ホスホニウム塩 1 a の存在下償鉾すると、 32a と 32b の

1 : 1 の混合物を与えた 。 また、室温では [1 ， 5] sigmatropic 転位による 32a から

32b への異性化は観測されないが、ベンゼン中還流すると一部 32b への異性化が認

められた 。

従 っ て、アリリデンホスホラン 3a と工ンジオン 29a の [3 + 2] 環化反応は、次の

ように説明できる 。 まず、 3a の y 位で 29a へのマイケル付加が起こり、中間体ホ
スホニウム塩 30 が、生成する 。 30 のプロトン移動によ っ て 、 ホスホラン 31 となる 。

31 の分子内 Wittig 反応は 、 考えられる 2 つの経路 ( シクロペンタジ工ンが生成する

Path a とシク口ヘキサジエンが生成する Path b ) のうち Path a が優先して起こり 、

シクロペンタジエン 32a のみを生成した 。 また 、 32a は塩基性反応条件下 321bへ

の異性化を起こすため、シク口ぺンタジ工ン 32a および 32b の混合物を与える 。

これは 、 32a と 32b の熱力学的安定性がほぼ同じためと推定している 。

〉欠に、アリリデンホスホランと種々のエンジオン類との反応によるシクロペンタ

ジエンの合成を検討した (Table 4.2)0 1 a は 2 ， 5- オキソー3-ヘキセン 29b やフマル酸

ジチオエステル 29c とも塩化メチレンー飽和重曹水の 2 層溶液中反応させたところ

(Method A)、対応するシク口ぺンタジ工ン 34 ， 35 をそれぞれ 2 重結合の位置の異な

る異性体の 1 : 1 の混合物として得た (entry 2, 3)0 29c は含水条件下一部加水分解を

受けるので、 THF 中ビス(トリメチルシリル) アミド (TMS2NNa) を塩基として用
いて反応させると (Method B)、収率が向上した (entry 4) 。 また、ホスホニウム塩

1 c も 29a と反応して、シク口ぺンタジエン 36 を単一の異性体として 41 0/0 の収率

で得た (entry 5)0 1 c は α- ブロモケトンと反応せず 2 量化を起こしたが( 2. 3 参
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Table 4.2 Synthesis of Cyclopentadienes. Table 4.2 (Continued) 

cyclopentadienes cyclopentadienes 

method a 

entry reagent substrate method a 

entry reagent substrate yi eldb, % product yieldb , % product 

8 14 29c C 80 K… 口、Eft-Cc0t 2Et 
Ph3P~C02Et PhCOCH=CHCOPh A 80 Hピr、V1eγLC-C0{ 2Et EtS '-COSEt 

Br- 29a 

1a 
Ph' "-COPh 39 

32 
(1 : 1) 

( 1 ・ 1 ) 

Mé♂… M、eγ、-CC0O2EMte 

9 ph< 29c C 83 s一ど…O、E、ytr-CC0{ 2tBu 
1a MeCOCH=CHCOMe A 53 

02tBu 

2 EtS '-COSEt 

29b 
40 

41 
(1 : 1) 

34 

( 1 : 1 ) OEt 

EtSど…W、leγ、-CC0O2EStEt 

10 14 MeCOCH=CHCOSEt C 58 六02E
42a 

3 1a EtSCOCH=CHCOSEt A 32 
M� '-COSEt 

29c 
43 

4 B 53 (1 : 1) 

35 

( 1: 1 ) OEt 

11 14 PhCOCH=CHCOSEt C 42hrJ… O、E、γ1-CC002E5 t 
Etj… 、戸、-CC0O2EPth px:;: 42b 

5 PI13P¥+ J < UJC02Et 29a A 41 
Ph' '-COSEt 

Br- 44 (1 : 1) 45 
1c 

36 

12 14 MeCOCH=C(C02Et)2 C 94 
6《OヤEtC C02E1 

46a 
M� CH(C02Eth 

Ph3P~久l h'ど…O、E、γ1• CC04 2Et 6 29a C 94 47 

02Et 
Ph' '-COPh 

14 37 OEt 

(1 : 1 ) 交C02Et
13 14 EtSCOCH=C(C02Eth CC 87 

46b 
EtS CH(C02Eth 

ert-… ~γt 、-Co02Et 
48 

7 14 29b C 51 

M� "-COMe 
a Method A; The reactions were carried out at room temperature for 12 h in a heterogeneous medium of 

38 
CH2CI2 and aqueous NaHC03 under N2 ・ Method B; The reactions were carried out in presencs of 1 equiv 

(1 : 1) TMS2NNa in THF at 0 oC. Method C; The reactions were carried out in THF at -30 oC to 30 oC for 48 h under N2 
b Isolated yield. C The reaction was carried out for 96 h. 
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照)、この場合は工ンジオン 29a とのマイケル反応が 2 量化に優先することを示し

ている。

2- 工トキシアリリデンホスホラン 14 と工ンジオン類 29 との反応は、 THF 中
-30 0C からゆっくりと室温まで昇温するという条件で行った (Method C) 。 ジベンソ
イルエチレン 29a (entry 6) 、 2 ， 5- オキソー3-ヘキセン 29b (entry 7) およびフマル酸ジ
チオエチル 29c (entry 8) は、対応するシク口ぺンタジエン 37 ， 38 ， 39 をそれぞれ
940/0 , 51 0/0 , 800/0 の収率で与えた 。 特に、 14 と 29c との反応では、ホスホニウム t~
1a との反応に比べ好収率で対応するシク口ぺンタジ工ン 39 を与えた 。 アリリデン
ホスホラン千ブチルエステル 40 も 29c と反応し、収率よくシクロペンタジエン
41 を与えた (entry 9) 。 得られた工トキシシクロペンタジ工ンは 、 先と同様に 2 重結

合の位置異性体の 1 : 1 の混合物であった 。
次に非対称エンジオン 42 について、反応の位置選択性を調べた 。 4-オキソー2-ぺ

ンテン酸チオ工ステル 42a は、 14 と位置選択的に反応してシクロペンタジエン

43 を生成した (entry 10) 。 しかし、 4- フエ二ルー4- オキソー2-プテン酸チオエステル

42b は、 44 と 45 の 1 : 1 の混合物を与え、選択性はみられなかった (entry 11) 。

高い選択性は、カルボキシル基を 2 つ導入したマロン酸誘導体 46 を用いて達成さ

れた。 46a および 46b をアリリデンホスホラン 14 と反応させると、それぞれ対応
するシクロペンタジエン 47 および 48 を収率よく与えた (entry 12, 13) 。 また興昧
深いことに、 47 および 48 は 2 重結合が 1 位と 3 位に固定された構造を持つ単一の
異性体であ っ た 。 これまで工ンジオン類より合成したシク口ペンタジ工ンは 2 重結

合が移動した位置異性体の混合物であったのに対し、 47 および 48 が塩基性反応条
件下でも異性化せずに単一の異性体として得られた 。 この 47 および 48 には 、シ ク

口ペンタジ工ン環上の活性プロトンの他に 、 隣接炭素上に 2 つの工ステル基に挟ま

れた活性プロトンが存在する 。 以上のことから 、 エステル基に挟まれたメチンフロ

トンの方がより酸性であり、このプロトンが解離して生ずるカルポアニオンによ っ

てシク口ぺンタジエ二ルア二オンの生成が妨げ、 られ、異性化が起こらなかったと推

定している 。
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4. 4 工ンジオン類より得られた 2- エトキシシクロペンタジエンから
シク口ぺンテノンへの誘導

?尋られた工トキシシク口ぺンタジエンを加水分角卒して、シクロペンテノンへの誘
導を検討した。 Table 4.2 で示したように大部分の工トキシシク口ぺンタジ工ンは 、

2 重結合の位置異性体の混合物として得られた 。 そこで、それぞれの異性体につい
て加水分解を試みた。

カルボキシル基と共役したシク口ぺンタジ工ン 47 はクロロホルムー希塩酸の 2 層
溶液中撹持すると、容易に加水分解され収率よくシク口ぺンテノン 49 を与えた
(Scheme 4.3) 。

OEt 

《ヤ∞2Et 1 N HCI / CHCI3 ぐyC02Et

Mé じH(C02Etb M� ~CH(C02Et)2 

47 49 

Scheme 4.3 

一方、異性化した交差共役系のシク口ヘ。ンタジエンについては、アリリデンホス

ホラン千ブチルエステル 40 とフマル酸ジチオエステル 29c から生成したシクロヘ。

ンタジ工ンの混合物より、 41b を結晶として単離することができた 。 そこで、こ れ

を用いて加水分解を検討した (Scheme 4 . 4) 。 まず、 41b をクロロホルムー希塩酸の

2 層溶液中処理すると、定量的にシクロペンテノン 51 を生成した 。 加水分解条件を

種々検討した結果、 41b を含水 THF 中酢酸存在下 Q OC から室温まで昇温させなが

ら撹鉾すると加水分解が、ゆっくり進行し、 51 とは 2 重結合の位置が異なる 52 が

780/0 の収率で得られることを見いだした 。
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この興味ある結果は、次のように説明可能である 。 希塩酸を用いた場合、 41b の硫
黄と結合した炭素原子へのプロトン化を経由した加水分解によって、 51 を与える 41 0
これに対し、含水 THF 中で、の加水分解の場合、酸性条件下 41b と水との聞にプロ
トン移動平衡によって、 41a との平衡が生じる 42 0 このうち、 41a の工ノール工ー
テルの加水分解が優先的に進行して 5 2 を生成する 。 この条件下、 51 が得られなかっ
たのは 、 41a をプロトン化したオキソニウムカチオンの方が、安定化されるため、加

水分解を受け易いのであろう 。

970/0 回 ::;t
1 N HCI I CHCI3 

41a 

AcOH I THF / H20 
41a+41b 
( 1 : 1 ) 780/0 

Scheme 4.4 

EtS COSEt 

51 

52 

次に、 41a と 41b の 1 : 1 の混合物を含水 THF 中酢酸で同様の条件下加水分解し

たところ、 52 のみが 780/0 の収率で得られた 。 これら方法を用いることによって、

エンジオン類から生成した工トキシシク口ペンタジエン誘導体より、単一のシク口

ぺンテノンにそれぞれ導くことができた 。 結果を Tablel4 .3 にまとめた 。

生成したシク口ペンテノンは 、 ' H NMR において 1 位と 2 位のプロトンのビシナ

ルカップリングコンスタントが 2-3 Hz と観測されたことから 、 この立体配置は熱力
学的に安定なトランスと考えられる 360
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Table 4.3 Synthesis of Cyclopentenones 

cyclopente no nes 

entry 2-ethoxycyclopentadienes 

2 

3 

4 

5 

6 

7 

methoda yieldb, % product 

0 

37 A 60 れ ..C02 Et 53 

38 A 61 

39 A 73 

41 A 78 

43 A 56 

47 B 90 

48 B 94 

Ptí 、-COPh

。

ぐ)..-'C02Et 54 

Mé 守、-COMe

。

の_.'-'時t

EtS' 、-COSEt

O 

('のヘ~久〉γ""C刈C∞叫O畑
EtS' 、-COSEt

。

/月，，-.... ，COっEt

55 

52 

¥¥ / 56 

Mé 、一COSEt

0 

~.. ... ¥C02Et 
¥¥ I 49 

M� ~CH(C02Et)2 

O 

Jハ".....C02 Et
も I 50 

EtS' ~CH(C02Et)2 

a Method A; The reactions were carried out in THF : H20 : AcOH (10 : 10 : 2) at 0 oC to r.t. 48 h 

Method B: The reactions were carried out at room temperature for 12 h in a heterogeneous 

medium of CHCI3 and aqueous HCI (i M) under N2. b Isolated yield. 
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4. 5 デヒドロジャスモン酸メチルの合成
2・工トキシアリリデンホスホランと工ンジオン類との反応より 、 種々の多官能シ
クロぺンテノンが得られた 。 この反応を利用して、デヒド口ジャスモン酸メチル 57
の合成を検討した (S仰me 4.5) 。 デヒド‘ 口ジャスモン酸メチル 57 は、 1973与に
Kaiser らによ っ てジャスモン花からごく小量単離された香気成分の 1 種である付。 ジャ
スモン酸メチルの合成法については多数の報告があるのに対し、デヒド口ジャスモ
ン酸メチル 57 の合成法に関しては少し 144 0
シクロペンテノン 52 をメタノール中水酸化ナトリウムと処理すると、メチル工ス

テル 58 が生成した 。 58 に TMS2NNa を作用させたのち 、 1 - ブロモー2-ペンチンと反
応させ 、 59 を得た 。 ついで TFA でトブチルエステルを除去し 、 脱炭酸を行うと 60
が得られた。 60 を Pd /C 触媒下接触還元し、シスオレフ ィ ン 61 に導いた 。 次に種々
の条件で、脱硫反応を試みたところ 、 ニッケルボライト 45 を用いることによ っ て 、

470/0 の収率 (原料回収 320/0 ) で目的の(+)ーデヒド口ジャスモン酸メチル 57 を合成

することカずできた 。

o 
^ρC02tBu 

EtS 、-COSEt

52 

11 

o 
ノ久川.C02tBu

EtS 、-C02Me

58 

11 
』

「
』

F 

fp021Bu 

、 rν""C

E日tS 、一C02Me
59 

-

ｭ

・

l

・

l

O 

ﾅ.  一ー / 

EtS 、-C02Me
60 

IV 』

F 

一一一一一一... 

4. 6 まとめ

本章では 、 3 - 工トキシカルボ二ル -2- プロペニリデン卜リフェニルホスホランを

鎖上の工ンジオン類と反応させると、選択的に [3 + 2] 環化反応が進行し、多官能シ

クロペンタジエンが生成することを述べた 。 ここ で得られたシク口ぺ ンタジエンの

多くは 、 2 重結合が移動した異性体の混合物であ っ た 。 この結果 は、 αー ハ口力ルホ

ニル化合物の反応から単一のシクロペンタジ工ンが得られたのと対称的である 。 こ

の異性化は 、 弱い塩基性である反応条件下で容易に起きることが確認された 。 従 っ

て、 生成するシケロペンタジエンの異性化のしやすさは 、 その環上活性プロトンの

酸性度およびその異性体の熱力学的安定性と密接に関係し て いる 。 こ の ような多官

能シクロペンタジ工ンの異性化に関する研究はほとんど行われておらず、興味深い 。
工ンジオンとの反応も(X-ハ口カルボニル化合物との反応と同様に 、 カルポキ シル

基などの電子吸引基をもたないアリリデンホスホランでは 、 [3 + 2] 環化反応、は進行

せず 、 目的の環化物は得られなか っ た 。 塩基性の強い非安定化ホスホランの使用は 、

シク 口 ぺ ンタジヱンの合成には不利であるかも知れない。

得られた工トキシシク口ぺンタジエン類は 、 異性体の混合物のまま含水 THF 中酢

酸でゆ っ くり加水分解すると 、 単一の多官能シクロペンテノン類に導くことがで き

た 。 本環化反応、を利用して 、 (+)ーデヒド口ジャスモン酸メチルの合成を行 っ た 。

。

V 
』

F 

61 57 

(士)-Methyl dehydrojasmonate 

Reaction Conditions; 
(i) NaOH aq. , MeOH, 0 oC, 1 h, 740/0; 
(ii) TMS2NNa, CH3CH2C三CCH2Br， THF, 60 oC, 940/0; 
(iii) TFA, anisole, benzene, 950/0; 
(iv) H2' Pd / C, EtOH, 2 h, 1000/0; 
(v) NiCI2, NaBH4, EtOH, H20 470/0 (Conv. 700/0). 

Scheme 4.5 (1)-Methyl Dehydrojasmonate の合成
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4. 7 実験項

研究に用いた測定機器は以下の通りである o

NMR 8ruker AM360 (360 MHz). 

8ruker MSL300 (300 MHz). 

HITACHI R-90HM (90MHz). 

IR 目立 260-10 型赤外分光光度計

日本分光 A-3

JMS-DX300 

クラフィー(ヘキサン-酢酸工チル (3:1v/v)) で分離精製し、目的物を油状物とし
て得た。収量 47 mg (920/0). 

'H NMR(90MHz, CDCI3) 87.10・6.90 (1 H, m, 4-H) , 6.06 (1 H, bd , J = 10Hz, 3-H) , 4.22 

(2H, q, J = 7.0 Hz, OCH2CH 3 ) , 3.48-3.31 (1 H, m, 1-H) , 2.55-2.15 (4H , m，ーCH2CH2-) ，
1.28 (3H , t, J = 7.0 Hz, OCH2CH3). 

IR(neat) 1736, 1682, 1388, 1305 cm.'. 

長
川

a
Z
H
.
 

分

/
素
点

ω

元
融

目立 M-80B

目立 U-3210 型分光光度計

CHN-Corder MT-2 型、 PERKIN-ELMER 240C 型

Gallenkamp 社製微量融点測定装置

Crotonaldehyde (27b) と 15 の反応

27b (0.1 ml , 1.1 mmol) と 15 (499 mg, 1.0 mmol) を実験法 A に従って、室温で

12 時間反応させた 。 これを単離精製したところ、 ethyl 2-ethoxy-5-methyl-1 ,3-

cyclohexadiene-1-carboxylate (25b) 21 mg (100/0) および ethyl 3-ethoxy-octanate-

2,4,6-trienate (28b) 153 mg (730/0) を得た 。

25 b; R,O.24 ( 500/0 hexane / ether ) 

, H NMR(90MHz, C DCI3) 8 6.18・6.08 (2H , m, -CH=CH-) , 4.20 (2H , q, J = 7.0 Hz, 

OCH2CH 3 ), 4.16-3.78 (2H, m, OCH2CH 3 ) , 2.99-1.92 (3H , m，ーCH2CHMe-) ， 1.33 (3H , t, 

J = 7.0 Hz, OCH 2CH3 ) , 1.30 (3H , t, J = 7.0 Hz, OCH 2CH3 ) , 1.01 (3H , d, J = 6.8 Hz, 6 ・
Me). 

uv 入max (MeOH) 304 nm (5 ,900). 

28b; Bp 140 oC / 0.2 mmHg (oven temperature of Kugelrohr distillation) 

Rf 0.31 (500/0 hexane / ether ) 

, H NMR(360MHz, CDCI3) 8 7.35 (1 H, d, J = 15.4 Hz, 4-H) , 6.92 (1 H, dd , J = 10.8, 

15.4 Hz, 5-H) , 6.24 (1 H, dd, J = 10.8, 15.1 Hz, 6-H) , 5.96 (1 H, qd, J = 7.0, 15.1 Hz, 7-

H) , 5.03 (1 H, s, 2-H) , 4.15 (2H , q, J = 7.0 Hz, OCH2CH 3 ) , 3.89 (2H , q, J = 7.0 Hz, 

OCH2CH 3 ) , 1.82 (3H , d, J = 7.0 Hz, OCH 2CH3 ) , 1.38 (3H , t, J = 7.0 Hz, OCH
2
CH

3
) , 

1.27 (3H, t, J = 7.0 Hz, 8-H). 

IR(neat) 1700, 1622, 1575 cm.'. 

MASS m/z 21 0 (M+). 

uv 入max (MeOH) 297 nm (22 ,900). 

27b (0.1 ml , 1.1 mmol) と 1 5 (499 mg, 1.0 mmol) を溶媒 (CH3CN ， iPrOH, DMF) 5 

ml を用い実験法A と同様な操作を行い 12 時間後に処理した 。 溶媒として DMF を用

いた場合、反応液を水 30 ml に加えた後エーテルで抽出し、抽出液を MgS04 で乾燥
した後同様に処理した 。 得られた二つの生成物が混合した残留液を 'H NMR で測定
しメチルプロトンの積分値から二つの生成物の生成比率を決定した (Table 4.1) 。

MASS 

Mettler FP62 

融点、沸点ともにすべて温度は未補正である 。

シリカゲルカラムク口マトグラフィーはワコーゲル C-200 または C-300 を用いた 。

Ethyl 2-ethoxy-1 ,3-cyclohexadiene-1-carboxylate (25a) の合成

実験法A : (E) ー (2-Ethoxy-3・ethoxycarbonyl-2-propenyl)triphenylphosphonium

bromide 1 5 (499 mg, 1.0 mmol) を塩化メチレン 10 ml に溶解した溶液に iPr2NEt
(0.23 ml, 1 .3 ml) を加え室温で 5 分償持した 。 この溶液に acrolein 27 a (0.8 g, 1 .1 

mmol) を加え窒素気流下室温で 12 時間撹持した 。 反応液を j威圧下濃縮後、残留液を

シリカゲルの短いカラム(ヘキサンーエーテル (1 : 1 v / v)) に通した 。 粗生成物をシ

リカゲルのフラッシュクロマトグラフィ一(ヘキサンーエーテル)で分離精製し、目

的物を油状物として得た 。 収量 136 mg (700/0) 

8p 100 oC / 0.1 mmHg (oven temperature of Kugelrohr distillation). 

'H NMR(90MHz, CDCI3) <) 6.30 (1 H, dt, J = 9.9, 4.2 Hz, 4-H) , 6.07 (1 H, dt, J = 9.9 , 1.5 

Hz, 3-H) , 4.20 (2H, q, J= 7.0 Hz, OCH2CH3 ) , 3.98 (2H , q, J= 7.0 Hz, OCH2CH 3 ) , 

2.62-2.10 (4H , m, -CH2CH2-) , 1.33 (3H , t, J = 7.0 Hz, OCH 2CH3 ) , 1.30 (3H , t, J = 7.0 

Hz, OCH2C H3). 

IR(neat) 1700, 1640, 1579, 1415 cm.'. 

MASS m/z 196 (M+). 

UV 入max (MeOH) 304 nm (9 ,700). 

Ethyl2・oxo-3-cyclohexene-1-carboxylate40 (2 6) の合成

Ethyl 2-ethoxy-1 ， 3-cyclohexadiene・ 1-carboxylate 25 a (60 mg, 0.31 mmol) をクロ

ロホルム 20 ml に溶解した溶液に 1 M 塩酸を加え室温で 12 時間撹持した。クロロホ

ルム層を分離し、水層をクロロホルム (20 ml >く 2) で抽出した。クロロホルム層を合
わせ MgS04 で乾燥後、 j威圧下濃縮した 。 残留液をシリカゲルのフラッシュクロマト

Methacrolein (27c) と 15 の反応

27c (0.1 ml , 1.1 mmol) と 15 (499 mg, 1.0 mmol) を実験法A に従って、室温で

24 時間反応させた。これを単離精製したところ、 ethyl 2-ethoxy-5-methyl-1 ,3-

cyclohexadiene-1-carboxylate (25c) 34 mg (160/0) および ethyl 3-ethoxy-6-methyl-

-68 - -69-



hepta-2 ，4， 6 ・trienate (28c) 168 mg (800/0) を得た 。
25c; 1H NMR(90MHz, CDCI3) 86.18-6.01 (2H , m, -CH=CH-) , 4.20 (2H , q, J= 7.0 Hz, 

OCH
2
CH

3
) , 3.98 (2H , q, J= 7.0 Hz, OCH2CH 3 ) , 2.68-2.18 (3H , m，ーCHMe-CH2-) ， 1.33 

(3H , t, J = 7.0 Hz, OCH
2
CH

3
) , 1.30 (3H , t, J = 7.0 Hz, OCH 2CH3 ) , 1.10-1.03 (3H , m, 5-

Me). 

IR(neat) 1710, 1681 , 1576, 1412 cm' . . 

uv 入m削1
28c; 1H NMR(300MHz , CDCI九ω3) 87.51 (い1 H, d, J = 15.8 Hz, 4-H) , 7.04 (1 H, d, J = 15.8 

Hz , 5-H) , 5.21 (2H , bs, =CH2), 5.09 (1H , s, 2-H) , 4.16 (2H , q, J= 7.1 HZ, OCH2CH3), 

3.91 (2H , q, J=7.1 Hz, OCH2CH3), 1.96(3H, s, 6-Me) , 1.41 (3H , t, J=7.1 Hz, 

OCH
2
CH

3
) , 1.29 (3H , t, J = 7.1 Hz, OCH2CH3). 

IR(neat) 1705, 1630, 1614, 1572 cm'
1
. 

Methyl vinylketone (27d) と 14 の反応
27d (80 mg, 1.1 mmol) と 14 (420 mg, 1.0 mmol) を実験法A に従って、室温で

12 時間反応させた 。 これを単離精製したところ 、 ethyl 2-ethoxy-4-methyl-1 ,3-

cyclohexadiene-1-carboxylate (25d) 20 mg (100/0) および ethyl 3-ethoxy-5-methylｭ

hepta-2 ,4,6-trienate (28d) 22 mg (100/0) を得た 。

25 d; , H NMR(300MHz, CDCI3) 85.87 (1 H, bs, 3田 H) ， 4.19 (2H , q, J = 7.0 Hz, 

OCH
2
CH

3
) , 3.99 (2H , q, J= 7.0 Hz, OCH2CH 3) , 2.55-2.48 (2H , m) , 2.17-2.08 (2H , rn) , 

1.91 (3H , bs, 4-Me) , 1.33 (3H , t, J = 7.0 Hz, OCH 2CH3 ) , 1.30 (3H , t, J = 7.0 Hz , 

OCH2CH3). 

(3-Ethoxycarbonyl-2-methyl-2-propenyl)triphenylphosphonium bromide (1 a) と

trans-1 ， 2 ・dibenzoylethylene (29a) の反応

実験法 B : 1 a (0.47 g, 1.0 mmol) を塩化メチレン 10 ml に溶解した溶液に飽和重

曹水 10ml を加えた 。 この 2 層溶液に 29a (236 mg, 1.0 mmol) を加え 、 窒素気流下

25 0C で 12 時間激しく間持した 。 塩化メチレン層を分離し 、 水層を塩化メチレン

(20 ml >く 2) で抽出した 。 塩化メチレン層を合わせ MgS04 で乾燥後 、 減圧下濃縮し

た。 残留液をシリカゲルの短いカラム(ヘキサンーエーテル (1 : 1 v / v)) に通した後、

溶媒を滅庄で留去した 。 組生成物をシリカゲルのフラッシュク口マトクラフィ-(ヘ

キサンーエーテル)で分離精製したところ、 ethyl 2-methyl-5-(2-oxo-2 ・ phenylethyl) -

4-pheny卜 1 ， 3 ・cyclopentadiene-1-carboxylate 32 a と ethyl 2-methyl-5-(2-oxo-2-

phenylethyl)-4-phenyl-1 ,4-cyclopentadiene-1 -carboxylate 32 b の 1 : 1 混合物を得

た 。 収量 276 mg (800/0) 

'H NMR(300 MHz, CDCI3) 88.02 (2x1/2H, dd, J = 1.0, 8.0 Hz, COPh) , 7.86 (2x1/2H , 

dd , J = 1.0, 8.0 Hz, COPh) , 7.56-7.23 (8H , m, Ph) , 6.65 (1 x1/2H , bs, 3・ H) ， 4.70

(1x1/2H , m, 5-H) , 4.35 (2x1/2H , s, COCH2), 4.11-3.97 (2H, m, OCH2CH 3 ) , 3.50 
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(2x1/2H , s, 3-H) , 3.46 (1x1/2H , dd , J= 6.1 , 17.0 Hz, PhCOCH2), 3.12 (1x1/2H , dd , J 

= 3.5 , 17.0 Hz, PhCOCH2), 2.42 (3x1/2H , s, 2-Me) , 2.41 (3x1/2H , d, J= 1.4 Hz, 2-

Me) , 1.08 (3x1/2H , t, J= 7.1 Hz, OCH 2CH3 ) , 1.07 (3x1/2H , t, J= 7.1 Hz, OCH2CH3). 

'3C NMR(75 MHz, CDCI3) 8 198.04, 197.58, 164.79, 164.50, 156.26, 155.57, 155.28, 

141.10, 137.00, 136.88, 136.42, 133.71 , 133.31 , 132.76, 132.69, 132.15, 131.38, 

128.70, 128.38, 128.32, 128.28, 128.01 , 127.97, 127.92, 127.77, 126.79, 126.69, 

59.67 , 59.35 , 49.59, 47.27 , 38.14, 38.04, 16.32, 15.64, 14.00, 13.90 

この混合物を酢酸エチルーヘキサンで再結晶すると 32a が‘無色結晶として単離さ

れた。

32a; Mp 115.5-117 oC (hexane -ethyl acetate) 

'H NMR(300 MHz, CDCI3) 87.86 (2H , dd , J= 1.0, 8.0 Hz, COPh) , 7.53-7.23 (8H , m, 

Ph) , 6.65 (1 H, bs, 3-H) , 4.70 (1 H, m, 5-H) , 4.10・3.97 (2H , m, OCH2CH 3 ) , 3.46 (1 H, 

dd , J = 6.1 , 17.0 Hz, PhCOCH2), 3.12 (1 H, dd , J = 3.5, 17.0 Hz, PhCOCH2), 2.41 (3H , 

d, J = 1 .4 Hz, 2・Me)， 1.08 (3H , t, J = 7.1 Hz, OCH2CH3). 

13C NMR(75 MHz, CDCI3) 8 197.82, 164.76, 156.46, 155.52, 137.18, 133.91 , 132.87, 

131.57, 128.88, 128 .46, 128.19, 128.11 , 126.98, 59.56 , 47 .44, 38 .22, 15.81 , 14.16. 

IR(nujol) 1688, 1615, 1489, 1375 cm'1. 

Anal. Calcd for C23 ト1 2203 : H, 6.40; C, 79.74. Found: H, 6.33; C, 79.76. 

uv 入max (MeOH) 330 (30 ,500) , 235 nm (40 ,300). 

(3-Ethoxycarbonyl-2-methyl-2 ・propenyl)triphenylphosphonium bromide (1 a) と 3-

hexene-2 ,5-dione (29b) の反応

1 a (0.47 g, 1.0 mmol) と 29b (112 mg, 1.0 mmol) を実験法 B に従って処理し、

ethyl 2 ，4-dímethy卜5-(2-oxopropyり -1 ， 3 ・cyclopentadiene-1-carboxylate 34a と ethyl

2 ，4-dimethy卜5-(2-oxopropyl)-1 ,4-cyclopentadiene-1-carboxylate 34b の 1 : 1 混合

物を得た 。 収量 92 mg (410/0). 

1H NMR(300 MHz, CDCI3) 86.00 (1x1/3H , d, J= 1.4 Hz, 3-H) , 4.25-4.14 (2H , m, 

OCH2CH 3 ) , 3.67 (1 x1/3H , bs, 5-H) , 3.58 (2x2/3H , s, COCH2), 3.02 (2x2/3H , s, 3-H) , 

3.00 (1 x1 /3H , dd , J = 16.6, 4.1 Hz, COCH2), 2.67 (1 x1 /3H , dd , J = 16.6, 6.7 Hz, 

COCH2), 2.28 (3H , s, Me) , 2.18 (3x2/3H, s, Me) , 2.13 (3x1/3H , s, Me) , 1.94 (3x1/3H , 

d, J = 1.4 Hz, Me) , 1.88 (3x2/3H , S , Me) , 1.31 (3H , t, J = 7.1 HZ, OCH2CH3). 

13C NMR(75 MHz, CDCI3) 8207.07 , 206.92, 165.30, 164.66, 156.15, 155.53, 153.68, 

136.91 , 132.34, 131 .47, 131.37 , 130.07, 59.82 , 59.42, 50.83 , 42.47, 41.79, 30.30 , 

29.60 , 16.32, 15.83, 15.35, 14.49, 14.44, 14.32, 13.14. 

HRMS Calcd for C'3H1S03 222.12549, Found 222.1243. 

(3-Ethoxycarbonyl-2-methyl-2-propenyl)triphenylphosphonium bromide (1 a) と

dithioethyl fumarate (29c) の反応
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1a (0.47 g, 1.0 mmol) と 29c (204 mg, 1.0 mmol) を実験法 B に従って処理し、
ethyl 2-ethoxycarbony卜5-ethylthio-3-methy卜2 ，4-cyclopentadiene-1-acetylthioate

35a と ethyl 5-ethoxycarbony卜2-ethylthio-4・ methyト 1 ,4-cyclopentadiene-1-

acetylthioate 35b の 1 : 1 混合物を油状物として得た 。 収量 100 mg (32
0
/0). 

1 a (0.47 g, 1.0 mmol) を無水 THF 20 ml に懸濁した溶液に、窒素気流下 -30 0C で
1.0 M sodium bi5(trimethyI5ilyl)amide 溶液 (1.0 ml) を加え O OC で 1 時間関持した o
-30 0C でこの溶液に 29c (204 mg, 1.0 mmol) を加えて室温まで昇温しなが、ら 48 時
間撹持した。反応液を減圧下濃縮し、残留液をシリカゲルの短いカラム(ヘキサン

ー酢酸工チル (3 : 1 v / v)) で速やかに通し後、溶媒を減圧で留去した 。 粗生成物をシ
リカゲルのフラッシュク口マトクラフィ-(ヘキサンー酢酸工チル)で分離精製し、

35a および 35b の 1 : 1 混合物を油状物として得た。収量 165 mg (530/0). 

'H NMR(300 MHz, CDCI3) 85.95 (1x1/2H , s, 4-H) , 4.23 (2H , m, OCH2CH 3 ) , 3.95 

(2x1/2H , 5, COCH2), 3.79 (1x1/2H , b5, 1-H) , 3.25 (2x1/2H , 5, 3-H) , 3.13 (1x1/2H , dd , 

J= 15.4, 4.1 Hz, COCH2), 3.00 (1x1/2H , dd , J= 15.4, 7.1 Hz, COCH2), 2.91-2.69 (4H , 

m, 8CH
2
CH3) , 2.35 (3x1l2H, 5, 4-Me) , 2.30 (3x1/2H , d, J = 2.2 Hz, 3-Me) , 1.39-1.19 

(9H , m, CH2CH3). 

'3C NMR(75 MHz, CDCI3) 8 197.17, 196.42, 164.35, 164.08, 156.51 , 156.08, 154.75, 

138.15, 134.73, 131.86, 128.81 , 128.05, 60.13, 59 .46, 51 .46, 50.08 , 44.44, 43.14, 

28.50, 26.77, 23.44, 23.29, 16.41, 15.76, 15.29, 14.75, 14.71 , 14.48, 14.22, 13.54. 

HRM8 Calcd for C'5ト1 22038 2 314.10091 ， Found 314.0991 . 

(3-Ethoxycarbonyl-2-propenyl)triphenylpho5phonium bromide (1 c) と trans-1 ， 2-

dibenzoylethylene (29a) の反応

1 c (0.46 g, 1.0 mmol) と 29a (236 mg, 1 .0 mmol) を実験法 B に従って処理し、

ethyl 5-(2-oxo-2-phenylethyl)-4-phenyl-1 ,4-cyclopentadiene-1-carboxylate 36 を油

状物として得た。収量 177 mg (530/0) 

'H NMR(300 MHz, CDCI3) 87.95 (2H , d, J= 10.5 Hz, COPh) , 7.54-7.25 (8H , m, Ph) , 

6.61 (1 H, s, 2-H) , 4.52 (2H , 5, COCH2), 4.13 (2H , q, J = 7.1 Hz, OCH2C H3), 3.53 (:2H , 

5, 3-H) , 1.15 (3H , t, J= 7.1 Hz, OCH2CH3). 

HRM8 Calcd for C22H2003 332.14113, Found 332.1436. 

(3-tert-Butoxycarbonyl-2-ethoxy-2-propenylidene )triphenylphosphorane (40) の合成

terトButyl 3-ethoxy-2・butenoate46(48.2 g, 259 mmol) 、 Nゐromosuccinimide (48 g, 

270 mmol) および benzoyl peroxide (585 mg, 2.42 mmol) を無水四塩化炭素 150 ml 

に溶かし、窒素気流下 3 時間加熱還流した。反応液を j慮過し、 j慮液を j威圧下濃縮後、

残留液を減圧蒸留した 。 収量 64.8 9 (940/0). 

Bp 91-92 oC / 0.6 mmHg ・

'H NMR(90 MHz, CDCI3) 8 5.01 (1 H, 5) , 4.48 (2H , 5) , 3.86 (2H , q, J = 7.0 Hz) , 1.49 

(9H , 5) , 1.36 (3H , t, J = 7.0 Hz). 
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得られたブ口モ体 (29.7g ， 112 mmol) および triphenylphosphine (30.0 g, 114 

mmol) を無水ベンゼン 150 ml に溶解し窒素気流下、室温で 3 日間償持した 。 ベンゼ
ンを j威圧下留去し、真空乾燥すると淡黄色の固体が得られた 。 これを水 21 に溶かし、
減過後漉液を氷冷下撹祥しなカずら 1M 水酸化ナトリウム水溶液を pH=12 になるまで
滴下した 。 吸引 j慮過で黄色団体を溜取し 、 71<で、洗浄した 。 ì，慮取した固体を乾燥後 、
塩化メチレン-酢酸エチルで再結品した 。 収量 34 .2 9 (680/0) ・
Mp 173.2-173.7 oC 

'H NMR(360 MHz, CDCI3) 87.70-7.30 (15 H, m, Ph) , 4.61 (1 H, bd , J = 24.0 Hz , 

P二CH) ，・4.33 (1 H, d, J = 6.75 Hz, C=CH) , 3.66 (2H , q, J ニ 7.02 Hz, OCH
2
CH

3
) , 1.50 

(9H , s, Hu) , 0.51 (3H , t, J = 7.02 Hz, OCH
2
CH

3
). 

IR (KBr) 1650, 1500 cm・ ，

MS (FAB) m，々 447 (M+) , 391 (M+-tBu) , 183 (M+ーPPh3 )

Anal Calcd for C28 ト1 3 ， 03 P : C, 75.32; H, 7.00; P, 6.94. Found: C, 75.32; H, 7.23; P, 
6.71. 

Diethyl 2-ethylthio ・2-oxoethylidenepropanedionate (46b) の合成

Diethyl ketomalonate(1.4 g, 8.1 mmol) と (S)-ethyl triphenylphosphoranylidene 

ethanethionate (3.1 g, 8.52 mmoりをクロロホルム 20 ml に溶かした溶液を室温で

48 時間撹持した 。 反応溶液を減圧下濃縮し、残留液をシリカゲルのフラッシュクロ
マトグラフィー(ヘキサンー酢酸工チル)で分離精製し目的物を油状物として得た 。
収量 1.78 9 (850/0). 

, H NMR(300 MHz, CDCI3) 87.01 (1 H, 5, =CH), 4.38 (2H, q, J = 7.1 HZ, OCH2CH3), 

4.30 (2H, q, J = 7.1 Hz, OCH2C H3), 3.01 (2H , q, J = 7.4 Hz, S CH
2
C H3), 1.35 (3H, t, J 

= 7.4 Hz, SC H2CH3 ) , 1.32 (3H , t, J = 7.1 Hz ， OCト1 2CH3 ) ， 1.30 (3H , t, J ニ 7 ， 1 Hz, 
OCH2CH3). 

IR(neat) 1736, 1672, 1252 cm-" 

Diethyl 2-ethoxycarbonyl-3-ethoxy-5-methyl-2 ,4-cyclopentadiene-1-malonate (47) 
の合成

14 (418 mg , 1.0 mmol) を無水 THF 20 ml に溶解した溶液に、窒素気流下 -30 0C

で diethyl 2-oxopropylidenepropanedionate 46a (214 mg, 1.0 mmol) を加えて室温

まで昇温しながら 48 時間償持した 。 反応液を j威圧下濃縮し、残留液をシリカゲルの
短いカラム(ヘキサンー酢酸工チル (3:1vlv)) で速やかに通し後、溶媒をj威圧で留
去した。粗生成物をシリカゲルのフラッシュクロマトグラフィー(ヘキサンー酢酸工
チル)で分離精製し、目的物を油状物として得た 。 収量 337 mg (940/0) 

, H NMR(300 MHz, CDCI3) 86.22 (1 H, d, J = 1.3 Hz, 4-H) , 4.71 (1 H, d, J = 3.2 Hz, 1-

CH) , 4.30-4.14 (6H , m, OCH2CH3 ) , 4.05 (2H , m, OCH2CH3 ) , 3.92 (1 H, d, J = 3.2 Hz, 

1-H), 2.09 (3H , d, J = 1.3 Hz, 5-Me) , 1.39 (3H , t, J = 7.0 Hz, OCH 2CH3 ) , 1.31 (3H, t, J 
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= 7.0 Hz, OCH
2
CH

3
) , 1.30 (3H , t, J = 7.0 Hz, OCH 2CH3) , 1.16 (3H , t, J = 7.0 Hz, 

OCH2CH3). 
13C NMR(75 MHz, CDCI3) 8169.47 , 169, 00, 167.18, 163.49, 158.13, 121.92, 104.07, 

66.93 , 61 .68 , 60.88 , 59.17 , 50.90 , 49.87 , 17.16, 15.11 , 14.54, 14.08, 13.99. 

IR(neat) 1734, 1701 , 1665, 1624, 1559 cm'1. 

HRMS Calcd for C1sH2607 354.16769, Found 354.1678. 

Diethyl 2 ・ ethoxycarbonyト3-ethoxy-5-ethylthio-2 ，4明cyclopentadiene-1 ・ malonate

(48) の合成
14 (418 mg , 1.0 mmol) を無水 THF 20 ml に溶解した溶液に、窒素気流下ー30 0C

で diethyl 2 ・ethylthio-2-oxoethylidenepropanedionate 46b (260 mg, 1.0 mmoりを加
えて 30 0C まで昇温しながら 96 時間撹持した 。 反応液を j威圧下濃縮し、残留液をシ
リカゲルの短いカラム(ヘキサンー酢酸エチル (3:1 v/v)) で速やかに通し後、溶媒
を;威圧で留去した 。 粗生成物をシリカゲルのフラッシュク口マトグラフィ-(ヘキサ

ンー酢酸エチル)で分離精製し、目的物を油状物として得た 。 収量 346 mg (870/0) 

1 H NMR(300 MHz, CDCI3) 86.09 (1 H, S , 4-H) , 4.62 (1 H, d, J = 3.7 Hz, 1-CH) , 4.32 ・

4.05 (8H , m, OCH
2
CH 3 ) , 3.35 (1 H, bs, 1-H) , 2.90 (2H , q, J= 7.4 Hz, SCH2CH3), 1.46-

1.15 (15H , m, CH2CH3). 

IR(neat) 1736, 1701 , 1659, 1597 cm'1. 

Diethyl 2-ethoxycarbonyl-5-methyl-3-oxo-4-cyclopentene-1 ・ malonate (49) の合成
Diethyl 2-ethoxycarbonyl-3-ethoxy-5-methyl-2 ,4-cyclopentadiene-1-malonate 4 7 

(167 mg , 0.47 mmol) をクロロホルム 20 ml に溶解した溶液に 1M 塩酸 20 ml を加え
て室温で 12 時間撹持した 。 反応溶液のクロロホルム層を分離し 、 水層をクロロホル

ム (20 ml >く 2) で抽出した。クロロホルム層を合わせて MgS04 で乾燥後、減圧下濃
縮した。残留液をシリカゲルのフラッシュク口マトグラフィ一 (ヘキサンーエーテル)

を用いて分離精製し、目的物を油状物として得た。収量 138 mg (900/0) 

1 H NMR(300 MHz, CDCI3) 85.96 (1 H, bs, 4-H) , 4.24 (2H , q , J = 7.1 HZ, OCH2CH3), 

4.22 (2H , q, J= 7.1 Hz, OCH2CH 3) , 4.16 (2H , q, J= 7.1 Hz, OCH2CH 3 ) , 3.87 (2H , rn , 

1-H, 1-CH) , 3.71 (1 H, d, J = 2.5 Hz, 2・ H) ， 2.18 (3H , s, 5-Me) , 1.32 (3H , t, J = 7.1 H:z, 

OCH 2CHJ , 1.27 (3H , t, J = 7.1 Hz, OCH2CH3), 1.22 (3H , t, J = 7.1 HZ, OCH2CH3). 

~C NMR(75 MHz, CDCI3) 8200.17 , 176.74, 168.59 , 167.62, 166.86, 130.71 , 62.13 , 

61 .96 , 61.75 , 56 .22 , 51.39 , 47.28 , 17.49, 14.22, 14.01 , 13.97. 

|円 (neat) 1736, 1709, 1626 cm". 

HRMS Calcd for C 16ト1 2207 326.13641 , Found 326.1342 , 

Diethyl 2 ・ ethoxycarbony卜5-ethylthio ・ 3-oxo-4-cyclopentene-1-malonate (50) の合成

Diethyl 2-ethoxycarbony卜 3-ethoxy-5-ethylthio-2 ，4-cyclopentadiene-1-malonate
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4 8 (200 mg, 0.50 mmol) をクロロホルム 20 ml に溶解した溶液に 1M 塩酸 20 ml を

加えて室温で 12 時間償持した 。 反応溶液のクロロホルム層を分離し 、 水層をクロロ
ホルム (20 ml >く 2) で抽出した 。 クロロホルム層を合わせて MgS04 で乾燥後、減圧
下濃縮した 。 残留液をシリカゲルのフラッシュク口マトグラフィー(ヘキサンー工ー
テル)を用いて分離精製し、目的物を油状物として得た 。 収量 175 mg (940/0). 

1 H NMR(300 MHz, CDCI3) 85.91 (1 H, d, J = 1.5 Hz, 4・ H) ， 4.24 (2H , q , J = 7.1 Hz, 

OCH2CH3) , 4.21 (2H , q, J= 7.1 Hz, OCH2CH3) , 4.17 (2H , q, J= 7.1 HZ, OCH2CH3), 

4.04 (1 H, ddd, J = 1.5, 3.1 , 4.6 Hz, 1-H) , 3.92 (1 H, d, J = 4.6 Hz, CH) , 3.84 (1 H, d, J = 

3.1 Hz, CH) , 2.96 (2H , q, J= 7.4 Hz, SCH2CH3), 1.39 (3H , t, J= 7.4 Hz, SCH2CH3), 

1.31 (3H , t, J = 7.1 Hz, OCH 2CH3 ) , 1.27 (3H , t, J = 7.1 Hz, OCH 2CH3 ) , 1.23 (3H , t, J = 

7.1 HZ, OCH2CH3). 

13C NMR(75 MHz, CDCI3) 8 196.04, 179.24, 168.57, 167.43, 166.44, 122.95, 62.23 , 

61.84, 56.24, 52.44, 46.63 , 27.48, 14.22, 14.01 , 13.94, 13.04. 

IR(neat) 1736, 1699, 1549, 1449 cm'1. 

HRMS Calcd for C 1 7 トi 2407S 372.12412, Found 372.1214. 

Ethyl2・. tert-butoxycarbonyl-5-ethylthio-3-oxo-4-cyclopentene-1-acetylthioate (51) 

の合成

Ethyl 5-tert-butoxycarbonyト4-ethoxy-2・ ethylthio-1 ，4・cyclopentadieneイ ー

acetylthioate 41 b (100 mg , 0.27 mmol) をクロロホルム 20 ml に溶解した溶液に 1M

塩酸 20 ml を加えて室温で 12 時間撹持した 。 反応溶液のクロロホルム層を分離し 、

水層をクロロホルム (20 ml )く 2) で抽出した。クロロホルム層を合わせて MgS04 で
乾燥後、減圧下濃縮した 。 残留液をシリカゲルのフラ ッ シュクロマトクラフィー (ヘ
キサンーエーテル)を用いて分離精製した 。 収量 90 mg (970/0). 

1 H NMR(300 MHz, CDCI3) 84.31 (1 H, d, J = 16.0 Hz, COCH2), 4.11 (1 H, d, J = 16.0 
Hz, COCH2), 4.00 (1 H, dd , J = 1.9, 7.1 HZ ， 5・ H) ， 3.01 (1 H, dd, J = 7.1 , 19.3 Hz, 4-

CH2), 2.92 (2H , q, J = 7.4 Hz, S CH2CH 3 ) , 2.62 (1 H, dd , J = 1.9, 19.3 Hz, 4-CH2), 2.44 

(2H , q, J= 7.4 Hz, SCH2CH3) , 1.54 (9H , s, tBu) , 1.28 (3H , t, J= 7.4 Hz, SCH 2CH3) , 

1.23 (3H , t, J = 7.4 Hz, SC H2CH3). 

Ethyl 2-tθrt-butoxycarbonyl-5-ethylthio-3-oxo-4-cyclopentene-1-acetylthioate (52) 

の合成

(4-tert-butoxycarbonyl-2-ethoxy-2 ・propenylidene)triphenylphosphorane 40 (892 

mg, 2.0 mmol) を無水 THF 40 ml に溶解した溶液に、窒素気流下 -30 0C で

dithioethyl fumarate 29c (408 mg , 2.0 mmol) を加えて 30 0C まで昇温しながら 48

時間撹持した。反応液を減圧下濃縮し、残留液をシリカゲルの短いカラム(ヘキサン

ー酢酸工チル (3 : 1 v / v)) で速やかに通し後、溶媒を j威圧で留去した 。 粗生成物をシ

リカゲルのフラッシュクロマトグラフィ一(ヘキサン一酢酸エチル)で分離精製し、
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ethyl 2 ・ 1θrt_butoxycarbonyl-3-ethoxy-5-ethylthio-2 ，4-cyclopentadiene-1-
acetylthioate 41 a および ethyl 5-tθrt-butoxycarbonyl-4-ethoxy-2-ethylthio-1 ,4-

cyclopentadiene-1-acetylthioate 41 b の 1 : 1 混合物を油状物として得た 。 収量 E;18
mg (830/0). この混合物を酢酸エチルーヘキサンで再結晶すると 41b を無色結品とし

て単離した 。

41 b: Mp 89.0-90.0 oC ( hexane-ethyl acetate ). 

1 H NMR(300 MHz, CDCI3) 84.11 (2H , t, J ニ 7.0 Hz , OCH2CH 3 ) , 4.02 (2H , s, COCH2), 

3.32 (2H , s, 4-H) , 2.83 (2H , q, J= 7.4 Hz, SCH2CH3), 2.64 (2H , q, J= 7.4 Hz, 

SCH
2
CH

3
) , 1.49 (9H , s, 'Bu) , 1.45 (3H , t, J = 7.0 Hz, OCH 2CH3 ) , 1.21 (3H , t, J = 7.4 

Hz, SCH
2
CH3) , 1.21 (3H , t, J= 7.4 Hz, SCH2CH3). 

13CNMR(75MHz, CDCI3)8197.27 , 172.82, 162.49 , 141.76, 121.35, 111.57, 80.47, 

67.11 , 43.35 , 42.02 , 29.38, 28.26, 23.25 , 15.23, 15.01 , 14.68. 

IR (nujol) 1676, 1589, 1553 cm'
1
. 

uv 入max (MeOH) 313 (3 ,900) , 261 nm (11 ,700). 

Anal. Calcd for C1sH2S04S2: H, 7.58; C, 58.03; S, 17.21. Found: H, 7.58; C, 58.04; S, 

17.42. 

続いて、このシク口ぺンタジエンの混合物 (618 mg, 1.66 mmol) を THF- 水 (1 : 1 ) 

20 ml に溶解した溶液に、氷冷下酢酸 4ml;を加え室温まで昇温させながら 48 時間

撹持した 。 反応溶液を減圧下濃縮後、残留液に水を加えエーテル (30 ml >く 3) で抽出

した 。 エーテル層を合わせ、飽和重曹水で洗浄後、 MgS04 で乾燥した 。 減圧下濃縮

した残留液にベンゼンーヘキサンを加え減圧下濃縮を数回繰り返し酢酸を留去した 。
残留液をシリカゲルのフラッシュケ口マトグラフィ一(ヘキサンー酢酸工チ jレ)で分

離精製し、目的物を油状物として得た 。 収量 446 mg (780/0). 

1H NMR(300 MHz, CDCI3) 85.86 (1 H, bs, 4-H) , 3.77 (1 H, bd , J = 10.0 Hz, 1-H) , 3.22 

(1 H, d, J = 2.9 Hz, 2-H) , 3.09 (1 H, dd , J = 4.1 , 16.0 Hz, COCH2), 2.94 (2H , q, J = 7.4 

Hz, SCH2CH 3) , 2.90 (2H , q, J= 7.4 Hz, SCH2CH3), 2.65 (1H , dd , J= 10.0 , 16.0 Hz , 

COCH2), 1.49 (9H , s, 'Bu) , 1.39 (3H , t, J = 7.4 Hz, SC H2C H3 ) , 1.26 (3H , t, J = 7.4 Hz, 

SCH2CH3). 

'3C NMR(75 MHz, CDCI3) 8196.64, 196.21 , 181.73, 167.52, 122.20, 82.05, 59.88 , 

46.94 , 44.53, 27.96 , 27.36, 23.61 , 14.68, 13.09 

IR (neat) 1728, 1692, 1547 cm". 

HRMS Calcd for C 16ト'2404S2 344.11146 , Found 344.1112. 

工トキシシケ口ぺンタジ工ンの合成とシクロペンテノンへの誘導

実験法 C : (2-Ethoxy -3-ethoxycarbonyl-2 -prope nyl id e ne )triph enyl phosphoran e 

14 (840 mg, 2.0 mmol) を無水 THF 20 ml に溶解した溶液に、窒素気流下 -30 oC で

enedione (2.0 mmol) を加えて室温まで昇温しながら 48 時間償持した。反応液を j威

圧下濃縮し、残留液をシリカゲルの短いカラム(ヘキサンー酢酸工チル (3 : 1 v / v)) 
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で速やかに通し後、溶媒を減圧で留去した 。 組生成物をシリカゲルのフラッシュク

口マトクラフィー(ヘキサンー酢酸エチル)で分離精製し、 2 種のシク口ぺンタジ工

ンを油状物として得た 。

この混合物を THF

昇温させなカがずら 48 日時寺問撹t枠牢した O 反応溶液を減圧下濃縮後、残留液に水を加えエー

テル (30 ml >く 3) で抽出した 。 エーテル層を合わせ、飽和重曹水で洗浄後、 MgS04
で乾燥した。 減圧下濃縮した残留液にベンゼンーヘキサンを加え減圧下濃縮を数回

繰り返し酢酸を留去した。 残留液をシリカゲルのフラッシュク口マトクラフィー(ヘ
キサンー酢酸工チ jレ)で分離精製した 。

Ethyl 2-oxo-5-(2・oxo-乞phenylethyl)-4-phenyl-3.・cyclopentene-1-carboxylate (53) の

合成

14 (840 mg , 2.0 mmol) と trans-1 ,2-dibenzoylethylene 29a (472 mg, 2.0 mmol) 

を実験法 C に従って 48 時間撹枠し、シク口ぺンタジエンの混合物を油状物として得

た。収量 708 mg (940/0). 

'H NMR(300 MHz, CDCI3) 88.03 (2x1/2H , dd , J=7.1 , 1.1 Hz, COPh) , 7.88 (2x1/2H , 

dd , J= 7.1 , 1.1 Hz, COPh) , 7.57-7.19 (8H , m, Ph) , 6.81 (1x1/2H , s, 3-H) , 4.69 

(1 x1 /2H , dd, J = 6.0, 3.5 Hz , 5 ・ H) ， 4.35 (2x1/2H , s, COCH2), 4.36-3.93 (4H , m, 

OCH2CH 3 ) , 3.60 (2x1/2H , s, 3-H) , 3.45 (1x1/2H , dd , J= 16.7, 6.0 Hz, COCH2), 3.12 

(1 x1/2H , dd, J = 16.7, 3.5 Hz, COC H2), 1.46 (3H , t, J = 7.1 Hz, OCH2C H3 ) , 1 .03 (3H , 

t, J=7.1 HZ, OCH2CH3) 

13C NMR(75 MHz, CDCI3) 8 197.96, 197.85, 173.21 , 167.80, 163.76, 158.84, 137.19, 

137.12, 136.29, 133.55, 133.39, 132.85, 129.60, 128.93, 128.83, 128.51 , 128.45, 

128.34, 128.17, 128.13, 128.05, 127.89, 127.04, 126.58, 119.63, 110.19, 67.07, 

59.39 , 59.17 , 43.73 , 40.68 , 38.86, 38.64, 15.21 , 15.05, 14.19, 14.05. 

HRMS Calcd for C24 ト1 2404 376.16732, Found 376.1667. 

続いて、シク口ぺンタジエンの混合物 (223 mg, 0.59 mmol) を実験法 C に従って加

水分解し、目的物を油状物として得た 。 収量 124 mg (600/0) 

1H NMR(300 MHz, CDCI3) 87.86 (2H , d, J= 7.3 Hz, COPh) , 7.61-7.34 (8H , m, Ph) , 

6.46 (1 H, d, J = 1.2 Hz, 3-H) , 4.46 (1 H, bd , J = 11.0 Hz, 5-H) , 4.34-4.29 (2H , m, 

OCH2C H3), 3.49 (1 H, dd , J = 18.4, 2.8 Hz, COCH2), 3.26 (1 H, bs, 1-H) , 3.03 (1 H, dd , 

J = 18.4, 11.0 Hz, COCH2), 1.35 (3H , t, J = 7.1 HZ, OCH2CH3). 

13C NMR(75 MHz, CDCI3) 8200.49, 197.15, 177.52, 168.53, 136.11 , 133.59, 132.71 , 

131 .48, 129.29, 128.69, 128.00, 127.41, 127.34, 61.78 , 60.49, 42 .52 , 40.57 , 14.24. 

IR(neat) 1732, 1696, 1599, 1574 cm-
1
. 

HRMS Caicd for C22H2004 348.13604, Found 348.1337. 

uv 入max (MeOH) 281.5 (20 ,000) , 246.5 nm (20 ,500). 
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Ethyl 4-methyl-2・oxo-5-(2-oxopropyl) ー3-cyclopentene-1 ・carboxylate (54) の合成一
14 (840 mg, 2.0 mmol) と 3・hexene-2 ， 5-dione 29b (116 mg, 1.0 mmol) を実験法

C に従って 48 時間出梓し、シク口ぺンタジエンの混合物を 127 mg 得た 。 これを加
水分解し、目的物を油状物として得た 。 収量 68 mg (56

0
/0) 

'H NMR(300 MHz, CDCI3) 85.93 (1H , b5, 3-H) , 4.26 (2H , q, J=7.1 HZ, OCH2CH3), 

3.56 (1 H, bd , 5-H) , 3.03 (1 H, d, J = 3.0 Hz, 1-H) , 2.98 (1 H, dd , J = 18.0, 4.0 Hz, 

COCH2), 2.50 (1 H, dd , J = 18.0, 10.2 Hz, COCH2), 2.21 (3H , 5, Me) , 2.12 (3H , 5, ME!) , 

1.31 (3H , t, J= 7.1 HZ, OCH2CH3) 
13C NMR(75 MHz, CDCI3) 8205.54, 200.89 , 179.66, 168.78, 129.56, 61.65 , 59.77, 

45.28 , 43.83, 30.03 , 17.38, 14.19. 

IR(neat) 1703, 1622, 1370 cm". 

HRMS Calcd for C'2H'604 224.10476, Found 224.1044. 

Ethyl 2-ethoxycarbonyl-5・ethylthio-3-oxo-4-cyclopentene-1-acetylthioate (55) の合成
14 (840 mg, 2.0 mmol) と dithioethyl fumarate 29c (408 mg , 2.0 mmol) を実験法

C に従って 48 時間撹持し、 2 つのシクロペンタジ工ンの混合物を油状物として得た 。

収量 612 mg (890/0) 

この混合物のうち ethyl 5-ethoxycarbonyl-4-ethoxy-2-ethylthio-1 ,4-cyclopentadiene-

1-acetylthioate 39a を単離する事ができた 。
39a; 'H NMR(300 MHz, CDCI3) 84.20 (2H , q, J= 7.1 Hz, OCH2CH 3 ) , 4.13 (2H , q, J= 

7.1 Hz, OCH2C H3) , 4.02 (2H , 5, COCH2), 3.33 (2H , 5, 3-H) , 2.84 (2H , q, J = 7.4 Hz, 

SCH2CH3), 2.65 (2H , q, J= 7.4 Hz, SCH2CH3), 1.46 (3H , t, J= 7.1 HZ, OCH2CH3), 

1.27 (3H , t, J= 7.4 Hz, SCH2CH3), 1.21 (6H , t, J= 7.2 Hz , CH2CH3). 

IR(neat) 1700, 1604, 1560 cm". 

HRMS Calcd for C'6H2404S2 344.11146 , Found 344.1070. 

シクロペンタジエンの混合物 (600 mg, 1.74 mmol) を実験法 C に従って加水分解し 、

目的物を油状物として得た 。 収量 550 mg (730/0) 

'H NMR(360 MHz, CDCI3) 85.87 (1 H, b5, 3-H) , 4.23 (2H , q, J= 7.1 HZ, OCH2CH3), 

3.82 (1 H, m, 5-H) , 3.33 (1 H, d, J = 3.1 Hz, 1-H) , 3.12 (1 H, dd , J = 16.1 , 4.4 Hz, 

COCH2), 2.95 (2H , q, J= 7.3 Hz, SCH2CH3), 2.89 (2H , q, J= 7.3 Hz, SCH2CH3), 2.68 

(1H , dd , J= 16.1 , 9.9 Hz, COCH2), 1.40 (3H , t, J=7.3 Hz, SCH 2CH3 ) , 1.30 (3H , t, J= 

7.1 Hz, OCH2CH3) , 1.25 (3H , t, J= 7.3 Hz, SCH2CH3). 

13C NMR(75 MHz, CDCI3) 8196.30, 196.14, 182.03, 168.33, 122.07, 61.78 , 58.90 , 

46.77 , 44.41, 27 .42, 23.63, 14.66, 14.19, 13.07. 

IR(neat) 1733, 1690, 1542 cm". 

HRMS Calcd for C'4H2004S2 316.08018 , Found 316.0787. 

uvλmax (MeOH) 283.5 (16 ,300) , 236.5 nm (5 ,700). 
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Ethyl 2-ethoxycarbonyl-5-methyl-3-oxo-4-cyclopentene-1 ・acetylthioate (56) の合成

14 (840 mg, 2.0 mmol) と S-ethyl 4-oxo-2-pententhionate 42a (158 mg , 1.0 

mmol) を実験法 C に従って 48 時間規鉾し、シク口ペンタジエンの混合物 (171 mg) 

を得た 。 これを加水分解し、目的物を油状物として得た 。 収量 87 mg (560/0). 

'H NMR(300 MHz, CDCI3) 85.93 (1 H, b5, 4-H) , 4.23 (2H , q, J= 7.1 HZ, OCH2CH3), 

3.68-3.58 (1 H, m, 1 ・ H) ， 3.28 (1 H, d, J = 3.0 Hz, 2-H) , 3.01 (1 H, dd , J = 15.7, 4.5 Hz, 

COCH2), 2.90 (2H , q, J = 7.4 Hz, S CH2CH3 ) , 2.63 (1 H, dd , J = 15.7. 9.6 Hz, COCH2), 

2.15 (3H , 5, 5-Me) , 1.30 (3H , t, J= 7.1 Hz, OCH 2CH3 ) , 1.25 (3H , t, J= 7.3 Hz, 

SCH2CH3). 

13C NMR(75 MHz, CDCI3) 8200.27, 196.58, 178.90, 168.44, 129.82, 61.73, 58.64, 

45.09 , 23.70 , 17.41, 14.66, 14.20. 

IR(neat) 1736, 1705, 1622 cm". 

HRMS Calcd for C13H'S04S 270.09247, Found 270.0947. 

uv 入max (MeOH) 232.0 (11 ,600). 

Methyl 2-terトbutoxycarbony卜5-ethylthio-3-oxo-4-cyclopentene-1 ・acetate (58) の合成

Ethyl2ィert-butoxycarbonyl-5 司ethylthio-3-oxo-4-cyclopentene-1-acetylthioate 52 

(800 mg, 2.3 mmol) をメタノール 160 ml に溶かした溶液を氷冷下 0.01 N の水酸化

ナトリウム溶液 (24 ml, 2.4 mmol) を加え 1 時間撹持した 。 反応溶液に 1M 塩酸を加

えて中和して、減圧下メタノールを留去した。残留液をエーテル (30 ml X 3) で抽出
し、エーテル層を MgS04 で乾燥した 。 エーテルを留去し、残留液をカラムク口マト
クラフィ一(ヘキサンー酢酸工チル (10: 1 v/v)) で精製し、目的物を無色針状品とし
て得た 。 収量 538 mg (740/0) 

Mp 54.5-55.2 oC (ether-petroleum ether) 

1 H NMR(300 MHz, CDCI3) 85.86 (1 H, b5, 4・ H) ， 3.70 (4H , b5, OMe, 1-H) , 3.20 (1 H, d, 

J = 3.1 Hz, 2-H) , 2.94 (2H , q, J = 7.4 Hz, S CH2CH 3 ) , 2.89 (1 H, dd , J = 16.5, 4.2 Hz, 

COCH2), 2.44 (1 H, dd, J = 16.5, 10.1 Hz, COCH2), 1.49 (9H , 5, tBu) , 1.39 (3H , t, J = 
7.4 Hz, SCH2CH3). 

13C NMR(75 MHz, CDCI3) 8196.65, 181.58, 171.06, 167.66, 122.18, 82.06, 60.34, 

52.01 , 44.16 , 37.77 , 28.00 , 27.35 , 13.07. 

IR (neat) 1736, 1699, 1549 cm". 

Anal. Calcd for C,sH'S0,SS: H, 7.05; C, 57.30; S, 10.20. Found: H, 6.99; C, 57.46; S, 

9.97. 

Methyl2・ terトbutoxycarbonyト5-ethylthio-3-oxo・ 1 ・ (2-pentyn)-4-cyclopentene・ 1 -

acetate (59) の合成

Methyl 2 - te件butoxycarbony卜5-ethylthio・3-oxo-4-cyclopentene-1 -acetate 58 (670 

mg, 2.13 mmol) を THF 40 mlに溶解した溶液を窒素気流下 -30 0C で TMS2NNa (2.6 

ml, 2.6 mmol) を加え、 O OC まで徐々に加湿しながら撹持した 。 反応溶液に 1 ・
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bromo-2-pentyne (410 mg, 2.79 mmol) を加え、室温で 3 時間、 60 0C で 12 時間加
熱撹持した。反応溶液に NH4CI;を加え、工ーテル (30 ml >く 3) で抽出した。エーテ

ル層を MgS04 で乾燥後、エーテルを留去し、残留液をカラムク口マトクラフィーで
精製した。収量 766 mg (940/0). 

Mp 76.1-77.3 oC (hexane) 板状晶
1 H NMR(300 MHz, CDCI3) ﾒ 5.98 (1 H, bs , 4-H) , 3.87 (1 H, ddd, J ニ 1.6 ， 5.9 , 9.2 Hz, 1 -

H) , 3.71 (3H , s, C02Me) , 2.96 (2H, q, J= 7.4 Hz, SCH2CH3), 2.90-2.70 (4H , m, 1-

CH2, 2-CH2), 2.07 (2H , tq , J = 2.4, 7.4 Hz, CCH2CH3 ) , 1.40 (3H , t, J = 7.4 Hz, 

SCH
2
CH

3
) , 1.40 (9H , s, tBu) , 1.03 (3H , t, J = 7.4 Hz, CCH2CH3 ) ・

13C NMR(75 MHz, CDCI3) ﾒ 199.85, 181.33, 171.68, 168.21 , 122.86, 83.98 , 82.74, 

74.09, 62.57, 51.97, 47.38 , 34.67, 27.80 , 27.26 , 23.60 , 14.08, 13.06, 12.37. 

IR (neat) 1732, 1694, 1551 cm-
1
. 

Anal. Calcd for C2oH2S0SS: H, 7.42; C, 63.13; S, 8.43. Found: H, 7.36; C, 62.94; S, 

8.33. 

Methyl 5-ethylthio-3-oxo-1-(2-pentyn)-4-cyclopentene-1 -acetate (60) の合成
Methyl2・ tert-butoxycarbonyl-5-ethylthio-3-oxo・ 1 ・ (2-pentyn)-4-cyclopentene-1-

acetate 59 (433 mg, 1.14 mmol) をベンゼン 20 ml に溶かした溶液に、氷冷下
anisole (0.4 ml) と trifluoroacetic acid (4 ml) を加え徐々に加温しなが、ら室温まで上昇
させ、さらに原料がなくなるまで 40 0C で撹持した 。 反応溶液を 60 0C で減圧下濃

縮し、完全に脱炭酸するまでベンゼンを加えて 60 0C で 2 、 3 目減圧下濃縮した 。
残留液をカラムク口マトグラフィー(ヘキサンー酢酸エチル (3 : 1 v / v)) で精製した。

収量 286 mg (900/0). 

'H NMR(300 MHz, CDCI3) ﾒ 5.93 (1 H, bs, 4-H) , 3.71 (3H , s, C02Me) , 3.29-3.33 (1 H, 

m, 1-H), 2.93 (2H , q, J = 7.4 Hz, SCH2CH3), 2.86 (1 H, dd , J = 5.2 , 16.2 Hz, 1-CH2), 

2.67-2.35 (4H , m, 2-H , 1-CHH , 2 ・CH2) ， 2.10 (2H , tq , J ニ 7 .4， 2.4 Hz, CCH2CH 3) , 1.38 

(3H , t, J = 7.4 Hz, SCH2CH3), 1.06 (3H , t, J = 7.4 Hz, CCH2CH3). 

IR (neat) 1738, 1692, 1545 cm-
1
. 

HRMS Calcd for C,sH 200 3S 280.1132, Found 280.1128. 

Methyl 5・ethylthio-3-oxo-1-(2・ pentene)-4-cyclopentene-1-acetate (61) の合成

Methyl 5-ethylthio-3-oxo-1-(2-pentyn)-4-cyclopentene-1-acetate 60 (140 mg, 0.5 

mmol) と Pd / C (200 mg) を工タノール 5 ml に懸濁した溶液に 10 atmの水素を 2 時
間通した。反応溶液をセライトに通した後、 j慮液を j威圧下濃縮した 。 残留液をカラ

ムクロマトグラフ ィ- (ヘキサン-酢酸工チル (3 : 1 v / v) ) で精製 した。 収量 141 mg 

(1000/0). 

'H NMR(300 MHz, CDCI3) ﾒ 5.90 (1 H, bs, 4-H), 5.49-5.22 (2H , m, CH=CH) , 3.71 (3H , 

s, C02Me) , 3.05 (1 H, m, 1 ・ H) ， 2.92 (2H, q, J = 7.4 Hz, SCH2CH3), 2.78 (1 H, dd , J:= 
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5.3, 15.8 Hz, 1-CH2), 2.56-2.30 (4H, m, 2-H , 1-CHH , 2-CH2), 2.11-1.98 (2H , m, 

CCH2CH 3 ) , 1.38 (3H , t, J= 7.4 Hz, SCH2CH3), 0.96 (3H , t, J= 7.4 Hz, CCH
2
CH

3
). 

13C NMR(75 MHz, CDCI3) ﾒ 205.00, 180.94, 171.63, 134.60, 124.17, 123.43, 52.62, 

51.87 , 45.60 , 38.80, 28 .42, 27.09 , 20.58 , 14.24, 13.09. 

IR (neat) 1738, 1692, 1547 cm-1. 

HRMS Calcd for C '5 ト~2203S 282.12884, Found 282.1283. 

(::t)-Methyl 3・oxo・ 1 ・ (2・pentene)-4-cyclopentene-1-acetate [(::t)-Methyl 

dehydrojasmonate] (57) の合成

NiCI6水和物 (0.71 g, 3.0 mmol) をエタノールー水 (100 ml -3 mりの混合溶媒に溶解

した溶液に氷冷下 NaBH4 (0.24 g, 6.3 mmol) をゆっくりと加えた 。 これを室温で 10

分間償持した後、 methyl 5-ethylthio-3-oxo-1-(2-pentene )-4-cyclopentene-1-acetate 

6 1 (72 mg, 0.26 mmol) を加え室温で 2 時間、続いて 24 時間加熱還流した 。 反応溶

液を鴻過し、 j慮液を j威圧下濃縮した 。 残留液に飽和食塩水を加え 、 クロロホルム (30

ml X 3) で抽出した 。 クロロホルム層を MgS04 で乾燥後、減圧下濃縮した 。 残留液
カラムクロマトグラフィー(ヘキサンー酢酸工チル (3 : 1 v / v)) で分離精製したとこ
ろ、 (57) 27 mg (470/0) および原料 23 mg (320/0) が得られた 。 57 のスペクトルテー

タより、(::t)-methyl dehydroJasmonate43. 4 4 と同定した 。

以下今回用いた工ンジオン類の Registry 番号を示すo

trans・'1， 2 ・ Dibenzoylethylene (29a) REG=959-28-4 

3-Hexene-2 ， 5・dione (2gb) REG=4436・75 ・3 (E)-820-69-9 (Z)-17559-81 ・8

Dithioethyl fumarate (29c) REG=101562・42・9 62674・35・5

S-Ethyl 4-oxo-2-pententhionate (42a) REG=133017・20・6 (E); 90877・79・5 (Z). 

Diethyl 2 ・oxopropylidenepropanedionate (46a) REG=52789・28・4
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第 5 章 多置換シクロペンタジ工ン類の分子内 Diels-Alder 反応
による多環性化合物の合成

5. 1 序

シク口ぺンタジエンをジ工ンとする分子内 Diels -Alder 反応は 、 トリキナン等の多

環式化合物合成の有効な手段であるペ シク口ぺンタジエンは容易に [1 ， 5]
sigmatropic 転位を起こすため 1 0、アルケニルシクロペンタジ工ンの熱反応で は 、 ジ

エンとジ工ノファイルを連結した炭素鎖の長さによ っ て異な っ た多環式化合物を与

えることが既に知られている 47C (Figure 5.1 ) 。 例えば\ 連結メチレン鎖が 2 ケ (n=O)

の場合は 5 位置換体から A を 、 メチレン鎖が 3 ヶ (n=1 )の場合は 1 位置換体から

exo 体 B をそれぞれ選択的に生成する。一方、 メチレン鎖が 4 ケ (n=2) の場合は 、

1 位置換体から exo 体 B および endo 体 C の立体異性体の混合物を生成する 。
しかし 、 これらアルケニルシク口ぺンタジエンは 、 一般にシクロペ ン タ ジエンの

アルキル化またはフルベンを経由した方法で合成され て いる 。 このために 、 シク口

ぺンタジ工ン環上ヘ置換基を位置選択的に導入することは極めて困難であり 、 多置

換シクロペンタジエンの分子内 Diels-Alder 反応はほとんど研究されていなか っ た 。

一
一
、=
-
-
V

F
-
/
t
k
O
 

一ーーー........_
『町一一ー

[1 ,5]H-shift 

本
H 

A B(exo) 

Figure 5.1 シク口ぺンタジエンの分子内 Diels-Alder 反応

これまで述べてきたように、アリリデンホスホランを用いると様々な多置換シク

口ぺンタジ工ンが、容易に合成できる 。 本章では分子内にジエノファイル基を持つ多

置換シクロペンタジエンを合成し、その分子内 Diels-Alder 反応の位置および立体選

択性を検討した結果を述べる 。
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R1C02H 

62a-d 

i-111 R'yBr 

o 

a: R1= (CH2)2CH=CH2 

b: R1 ニ (CH2bCH=CH2
c: R1= CH2C(Me)2CH2CH=CH2 

d: R1= (CH2)4CH=CH2 

5. 3 多置換 4 アルケニルシク口ヘ。 ンタジエンの分子内 Diels-Alder 反応

メチレン鎖 3 ヶでオレフィンと連結したシクロペンタジ工ンの熱反応を検討した

(Table 5.1) 。 ます、シク口ヘ。 ンタジ工ン 64b をベンゼン中還流したが、何ら変化を

起こさず 64b を定量的に回収した 。 そこで、 64b のベンゼン溶液 (0.01 mol/ 1) をオー
トクレーブ中 140 0C で 6 時間加熱したところ 、 2 種の環化生成物の混合物が 560/0
の収率で得られた 。 また 、 原料 64b が回収( 420/0 )された 。 環化生成物のうち 66b

は 、 シリカゲルクロマトグラフィーによる精製過程で容易に加水分解を受けるため 、

反応混合物をそのままクロロホルムー希塩酸の 2 層溶液中加水分解した後 、 67b お

よび 68b をそれぞれ単離した 。 その生成比はガスク口マトグラフィー (3 m 

DC-550 シリコンカラム ) より 68b : 67b = 88 : 12 であり (entry 1) 、工ノ ールエー

テルの酸加水分解はほぼ定量的に進行するため、 64b の熱反応は優先的に 66b を生
成することがわか っ た 。

5. 2 4-アルケニルシク口ぺンタジ工ン類の合成
オレフィンをメチレン鎖 2 、 3 および 4 ヶで連結したシク口ぺンタジ工ンは対応

する αーブロモケトンとアリリデンホスホランを用いて以下のように合成した 。 原料
の α- ブ口モケトン 63 は対応するカルポン酸 62 を酸ハライドに変換し 、 ジアゾメ
タン、続いて臭化水素水で‘処理すると収率よく得られた (Scheme 5.1 ) 。

Reaction conditions: (i) SOCI2; (ii) C H2N2; (i劦) HBr aq.. 

Scheme 5.1 Table 5.1 Intramolecular Diels-Alder Reaction of 4-Pentenylcyclopentadiene. 

第 3 章で述べた方法に従っ て、 (J.- ブ口モケトン 63 と 2-エトキシアリリテJ ンホス

ホラン 1 4 を塩化メチレン中 CS2C03 存在下反応させ 、 それぞれ対応する 2-工トキ
シ シクロペンタジエン 64 を合成した (Scheme 5.2) 。 また、 3・メチルシク口ぺンタ

ジエン 65 は、 3- メチルアリルホスホニウム塩 1 a とはーブ口モケトン 63b を飽和重
曹水一塩化メチレンの 2 層溶液中反応させ 680/0 の収率で合成した (Scheme 5.3) 。

OEt 

Ph3P~久1 + 63a-d 

C02Et 

14 a: R1= (CH2)2CH=CH2 
b: R1= (CH2bCH=CH2 
c: R1= CH2C(MebCH2CH=CH2 

d: R
1
= (CH2)4CH=CH2 

CS2C03 / CH2CI2 
30 oC /48 h 

OEt 

d合γ∞
R1 

64a広:8ω00/0

64b:ι670/0 

64c: 630/0 
64d: 760/0 

64 66 
b (R=Et) 

e (R=tSu) 

喝2R + 

68 

67 

67 

ム Me

Ph久ノ、C02Et + 63b 
8r-

h
H
 

q
.
2
 

a
1
 

円J
f
j

O
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c
α
 

-
n
/

』

N
d
H
 

N

C

 

Me 
Et 

reaction conditions ratio isolated 

temp. time(h) 68 :67 yield(O/o) 

1400C 6 88 : 12 56
a 

1400C 48 86 : 14 92 

1800C 3 78 : 22 95 

1800C 4 63 : 17
b 

80 

Scheme 5.2 
entry R 

C02Et 
1

2

3

4

 t
Bu 1a 

65: 680/0 
Scheme 5.3 

a 420/0 recovery of 64 b. b Isolated yield 
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64b を長時間反応させると (140 oC, 48 h) 、ほぼ完全に分子内 Diels-Alder 反応が
進行し、 68b と 67b カず 86 : 14 の割合で 920/0 の収率で得られた (entry 2)。一方、
180 0C に反応温度を上げると 3 時間で反応は完了したが、位置選択性が減少した

(entry 3) 。

64b の熱反応で得られた主生成物 66b は、 1 H NMR においてビニルプロトンが
4.70 ppm に観測された。また、 66b の酸加水分解によ っ てケトン 68b を生成する
ことから、 66b はビニルエーテル部を持つ。 従 って、 主生成物は 64b の分子内
Diels-Alder 反応によ って生成した 66b の構造であると推定した (Scheme 5.5) 。

一方、副生成物 67b は、 1 H NMRにおいてビ二ルプロトンが 7.04 ppm に観測され

たこと、酸加水分解を受けないことから、 α， ß-不飽和エステル部を有する 。 従って 、
副生成物は反応系中 64b が [1 ， 5] sigmatropic 転位した 70b の分子内 Diels-Alder 反

応によって生成した 67b と推定した。

OEt 

64b 

』

F 

d 

『

OEt 

11 /、〆C02 Et

70b 

Scheme 5.5 

F etc.. 

メチレン鎖 3 ヶでオレフィンと連結したシク口ぺンタジ工ンの分子内 Diels -Aldør

反応では、 exo 休または endo 体の生成が考えられるので 、 以下に述べる X線結晶情

造解析によって主生成物の立体構造を確認した。シ ク口ぺンタジ工ン ιブチル工ス テ

ル 64e の熱反応を行い、続いて加水分解して 68e および 67e をそれぞれ 630/0 ，

17 0/0 の収率で単離した (entry 4)0 68e を TFA を用いて工ステル加水分解したとこ

ろ、カルボン酸 69 カず無色板状晶として得られた (Scheme 5 .4) 。 これを X 線結晶構

造解析した結果、 69 は exo 体であると確認した (Figure 5.2) 。 この立体選択性につ

いては、後で詳しく述べる。
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o~2tBU TFA / Anisole 

。越2Ho oC / 1 h 

770/0 

68e 69 

Scheme 5.4 

Figure 5.2 69 のORTEP図
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一方、 3- メチルシクロペンタジエン 65 を同様に反応させたところ( 140 oC, 6 h )、

2 種の環化物の異性体混合物を 820/0 の収率で得た (Scheme 5.6) 。 しかし、この生
成比は 71 : 72 = 64 : 36 であり、乞工トキシシク口ぺンタジ工ン 64b に比べ位置選

択性が低下した 。

Me 

C02Et 

65 

1400C 
6h 

820/0 

Scheme 5.6 

71 (64: 36) 72 

高い位置選択性は側鎖にゼミナルなジメチル基を導入した工トキシシクロペンタ

ジエン 64c によって達成された (Scheme 5.7) 0 64c をベンゼン中 140 0C で 6 時間
加熱し、続いて反応混合物を加水分解したところ 73 と 74 を 950/0 の収率 (73 : 7'4 

= 96: 4) で得た。さらに生成した 73 を塩基で処理したところ、 Reverse Dieckmann 

縮合によって開環反応が起こり、立体選択的にジカルボン酸 75 が得られた 。

OEt 

64c 

1400C 
C02Et . 6-h - IEtO 

間ベDく
NaOH aq. 

Dioxane 
7o oc /4 h 。

760/0 

Scheme 5.7 
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C02Et 

+ 74 

73 
950/0 

( 96 : 4 ) 

つぎにメチレン鎖 2 ヶでオレフィンと連結したシクロペンタジエン 64a の熱反応
を検討した (Scheme 5.8)0 64 a のベンゼン溶液 (0.01 mol /1) をオートクレーブ中
180 0C で加熱したが\何ら変化を起こさず 64a を定量的に回収した 。 そこで 、 200
OC で 24 時間加熱したところ、単一の Diels-Alder 反応生成物 76 を与えた。 76 は

シリカゲル中容易に加水分解を受けるため、そのままクロロホルムー希塩酸の 2 層

溶液中処理し、 ß-ケトエステル 77 を 760/0 の収率で単離した 【 77 は 、 カルポキシ
ル基の endo- ， exo- 混合物として約 3:2 の割合で存在し、シリカゲル存在下その比
率が約 1 : 1 に変化した480 77 を DMSO 中 NaCI;を用いて脱炭酸すると、既知化合

物である brexan-5-one (7 8) に導くことができた490 従って 、 76 の Diels-Alder 反応
の前駆体は、 64a が [1 ， 5] sigmatropic 転位した 79 である ο

OEt 

C02Et 200 oC / 24 h 

64a 

79 

¥ __{ I ハ()J= t 1 N HCI / CHCI3 
¥ I ¥¥ ~ 

v一、.l_ C02 Et

76 77 

NaCI / DMSO ./"'....,. 

140 oC /8 h ~I"CO 
』一

91 0/0 
78 

Brexan-5・one49
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最後にメチレン鎖 4 ヶでオレフィンと連結したシク口ぺンタジエン 64d の熱反応
を検討した (Scheme 5.9)0 64d のベンゼン溶液 (0.01 mol / 1) をオートクレーブ中
140 0C で 24 時間加熱したところ、 4 つの環化物が 740/0 の収率で得られた 。 これら
の混合物は位置および立体異性体と現在のところ考えているが\詳しくは検討しで

C02Et 
h
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'
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メチレン鎖 3 ヶでオレフィンと連結したシク口ぺンタジエンの熱反応は、 D と E

から由来する 2 種の環化物を与えた (Figure 5 .4) 。 この生成物には、 exo 体および
endo 体の 2 つの立体異性体が考えられる 。 この立体選択性については、 4- ペンテニ

ルシク口ぺンタジエン類の Diels-Alder 反応付加体をオゾン酸化して生成したビシク
口体の相対配位46aおよび、 exo 体および endo 体それぞれの立体異性体の歪みエネル

ギーの計算50から、排他的に exo 体を生成することが知られている 。 これは 69 の X
線結晶構造解析の結果と一致する 。 従って、この熱反応では D から L E から J の
2 種の exo 体環化物を生成する 。

64b, 64c, 64e および 65 では、 l に対応する環化物が優先的に生成した 。 この結

果は、 D の方が交差共役系の E に比べ、安定であるためと推定している220 また、

64b を 140 0C で 3 時間反応させた際、回収シク口ぺンタジエンは 64b のみであり、

70b は検出できなかったことからも支持される 。 しかし、環上の置換基による選択

性の変化は、様々な要因が考えられるため、一概には決められなし、。 一方、側鎖が
gem- ジメチル基を持つ 64c の高い収率と位置選択性は、 gem- ジメチル効果51 ，こよ

り環化が促進されたためと考えている 。

いない 。

OEt cscoEt  

64d CS。;
four isomers 

5. 4 分子内 Diels-Alder 反応結果の考察

シクロペンタジエンは [1 ， 5] sigmatropic 転位を起こすため、置換シクロペンタジ

エンの [4 + 2] 熱環化反応、では、 Figure 5 . 3 で示す 5 つの異性体を考慮しなければな
らない。 その上、それぞれについてジ工ノファイルとの配向性の問題や立体異性体

が生じるため、さらに複雑になる 。 しかし 、 実際には前節で述べたように高い選択

性が達成された 。

D E 

/ / 
R1 R1 

R1 R必
2R R1 

訟∞ .>ζI_，. C02 R 
ムγC02RC02R !棒 〈γC02R 唖 B- H 

a‘ 
H H 

D E F J 

R1 
R1 exo・adduct endo-adduct exo・adduct endo-adduct 

B- 《 γC02R4 B- んC02R
“ 

Figure 5.4 4-ペンテニルシクロペンタジ工ンの分子内 Diels-Alder 反応

G H 

Figure 5.3 シクロペンタジエンの [1 ， 5] sigmatropic 転イ立
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メチレン鎖 2 ヶで、オレフインと連結したシク口ぺンタシ工ン 64a の熱反応の平合
は、 F から由来する環化物が得られた 心 F の [4 + 2] 環化反応では、 Figure 5.8 に示

す F と F" の 2 種の配向性が考えられる 。

F 

/"、
R1 

R1 

C02R ム C02R 

F' ご\ / F" 

9u02  
&R1 

C02Et 

Figure 5.6 3- ブテニルシクロペンタジエンの分子内 Diels-Alder 反応

Snowden はトリメチルシリルエノール工ーテルシク口ぺンタジエンの 80 の襲名環
化反応を行い、 81 と 82 を 54: 46 の割合で得たと報告している 52(eq. 5.1)0 79 の
場合、 配向選択的に 76 のみが得られたのは、エトキシ基および工トキシカルポ二ル

基両方の官能基の効果によるものと推定される 。 そこで、簡略化した分子構造式 03 ，

84 およびプロペンについて分子軌道計算 (MO 法)53 を行った。計算は NEC 社製

PC-9801 上で MOPAC V6.0 を用いて行い、得られた結果を Fig ure 5.7 に示す540

OTMS 1) 250 oC /24 h 
benzene t""、介\

2) metanol 』 ヤベギo +く〆ぷ|τ:::0
ー レムム 、/ムム (Eq . 5 . 1)包

80 81 ( 54 : 46 ) 82 

- 92 ・

2 > 1

83 

。2 "-../ 1 

Me 

84 

2 、/

propene 

83 HOMO LUMO 

eigenvalue (eV) -9.084 -0.301 

C-1 0.682 -0.324 

C・2 -0.359 -0.663 

84 HOMO LUMO 

I eigenvalue(eV) ー 8.507 0.694 

I C-1 ー 0.697 -0.467 

I C-2 0.380 ー 0.568

propene HOMO LUMO 

eigenvalue (e V) -9.993 1.367 

C・ 1 0.621 0.683 

C・2 0.685 -0.696 

Figure 5.7 AM1 法による分子軌道計算結果
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フロンティア軌道工ネルギー (eV) から 80 は正常電子要請の Diels-Alder 反応
( HOMO diene-LUMO dienophile 相互作用)であるのに対し、 79 は逆電子要請
の Diels-Alder 反応( LUMO diene-HOMO dienophile 相互作用)である。
次に、反応に関与する軌道係数に注目した。工トキシ体 79 では、 F' の配向でよ
り大きな軌道の相互作用がえられる (Figure 5.8) 。 実際に優先的に生成した 76 は、
F の配向で環化している 。 一方、 トリメチルシリオキシ体 80 のジ工ノファイル

(プロペン ) の LUMO の軌道係数はほぼ等しいため、 K としの軌道の相互作用に有
為な差はなく、配向選択性が発現しなかった Snowden らの実験結果と一致した

(Figure 5.9) 。

ﾇ02Et 

>> 

F • 76 

ﾇ02Et 

F" 

Diene 
LUMO 

Dienophile 
HOMO 

Figure 5.8 79 の配向性("逆"電子要請の Diels-Alder 反応)

TMSO TMSO 

K • 81 L • 82 

Diene 
HOMO 

Dienophile 
LUMO 

Figure 5.9 80 の配向性("正常"電子要請の Diels-Alder 反応)

このように、アルケニルシク口ぺンタジ工ンの分子内 Diels-Alder 反応の位置、配

向および立体選択性は、オレフィンと連結したメチレン鎖の長さや環上の置換基に

よることがわかった 。

-94 ・

5. 5 実験項

研究に周いた測定機器は以下の通りである o
NMR 

IR 

MASS 

UV 

元素分析

融点

Bruker AM360 (360 MHz). 

Bruker MSし300 (300 MHz). 

HITACHI R-90HM (90MHz). 

目立 260-10 型赤外分光光度計

日本分光 A-3

JMS-DX300 

目立 M-80B

目立 U-3210 型分光光度計

CHN-Corder MT-2 型、 PERKIN-ELMER 240C 型

Gallenkamp 社製微量融点測定装置

Mettler FP62 

融点、沸点ともにすべて温度は未補正である 。

シリカゲルカラムク口マトグラフィーはワコーゲル C-200 または C-300 を用いた 。

ガスクロマトグラフィーの分析条件は以下に示す。

装置島津製作所製・ GC-7AG

カラム Silicone DC-550 60 J 80 mash 

15 Wt % Uniport B 

3 m X ステンレス

検出法 FID 

キャリアガスヘリウム 50 mlJ min 

標準物質を用いて検量線を作成し、ガスク口マトグラフィ一分析で得られたピー
ク面積比から反応生成物の生成比を求めた 。

1-Bromo-4 ，4-dimethyト6・hepten♂-one (63c) の合成 REG=145967・21-1

Ethyl 3 ， 3-dimethylhex-5・ enoate55(5.0 g, 29 mmol) と水酸化ナトリウム (1 .4 g, 35 

mmol) をメタノール 50 mlー水 10 ml に溶かし 40 0 C の水浴中で 12 時間償持した 。

反応溶液を減圧下濃縮後、塩酸を加え酸性にしてからエーテルで抽出した 。 有機層
を合わせ MgS04 で乾燥した。エーテルを減圧下留去し、残留液を減圧下蒸留した 。
収量 3.62 9 (870/0). 

Bp 140 oC / 6 mmHg (oven temperature of Kugelrohr distillation). 

'H NMR(300 MHz, CDCI3) ﾖ 5.9-5.7 (1 H, m) , 5.1-5.0 (2H, m) , 2.24 (2H, s) , 2.11 (2H, 

d, J = 7.4 Hz), 1.04 (6H, s). 

続いて、 3 ， 3-dimethyl-5-hexenic acid (0.7 g, 4.1 mmol) と塩化チオニル (3 ml) を氷

冷下 15 分、室温下 45 分撹持した。反応混合物を減圧下濃縮し、精製せずに次の反

応に用いた。 1-Methyl-3-nitro-1-nitrosoguanidine (MNNG) (4.0 g, ab.27 mmoりから
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調整したジアゾメタンのエーテル溶液に氷冷下、先に調整した 3， 3-dimethyl-5-

hexenoyl chloride (ab. 0.65 g) を滴下した 。 滴下終了後 、 氷冷下で 5 時間償持した後?
470/0 臭化水素水をゆ っ くりと滴下した。 発泡がおさま っ てから、さらに 2 時間撹持
し た 。 エ ーテル層を分離し 、 水層を工ーテル (30 ml >く 3 ) で抽出した 。 エーテル層

を合わ せ飽和重曹水で洗浄し 、 MgS04 で乾燥した 。 エーテルを j威圧下留去し、残留

液を j威圧下蒸留した 。 収量 0 .7 9 (770/0). 

Bp 120 oC / 0.5 mmHg (oven temperature of Kugelrohr distillation). 

, H NMR(300 MHz, CDCI3) ﾕ 5.8 (1 H, m) , 5.1 (2H , m), 3.86 (2H , s) , 2.52 (2H , s) , 2.1:2 

(2H , d, J = 7.2 Hz), 1.03 (6H, s) 

IR (neat) 3060, 1720, 1638, 1470, 1390, 1370 cm". 

Ethyl 2 -ethoxy-4-(3・butenyl) - 1 ， 3-cyclopentadiene-1 ・carboxylate (64a) の合成

Reg=145967-26-6 

実験法A :(E) ー (2-Ethoxy-3-ethoxycarbonyl-2-propenylidene)triphenylphosphorane

1 4 (418 mg, 1.0 mmol)、トbromo・ 5 -hexene-2 -one 63 a (0.19 g, 1.1 mmol) および

CS2C03 (195 mg, 0.6 mmol) を塩化メチレンに 20 ml に加えた溶液を窒素気流下 30 0C
で 48 時間撹持した 。 反応液を漉過し 、 j慮液を j威圧下濃縮した 。 残留液をシリカゲル

の短いカラム(ヘキサンーエーテル (1 :1v/v)) に通した後、溶媒を j威圧で留去した 。

組生成物をシリカゲルのフラッシュクロマトグラフィー(ヘキサンーエーテ jレ)で分

離精製し 、 64a を油状物として得た 。 収量 188 mg (800/0). 

'H NMR(300 MHz, CDCI3) ﾕ 6.26 (1 H, t, J = 0.9 Hz) , 5.80 (1 H, m) , 4 . 9・5 . 1 (2H , m) , 

4.21 (2H , q, J= 7.2 Hz) , 4.19 (2H , q, J= 7.2 Hz) , 3.20 (2H , s) , 2.52 (2H , t, J= 6.6 H:z) , 

2.31 (2H , dt, J = 1.3, 6.6 Hz) , 1.41 (3H , t, J = 7.2 Hz) , 1.29 (3H , t, J = 7.2 Hz). 

IR(neat) 1645, 1617, 1547 cm'1. 

HRMS Calcd for C'4H2003 236.1411 , found 236.1410. 

Ethyl 2-ethoxy-4-( 4-pentenyl)-1 ， 3-cyclopentadiene・ 1 -carboxylate (64b) の合成

Reg= 145967 -23-3 

14 (418 mg, 1.0 mmol) と 1 七romo・6-hepten・2 ・one 63b (0.19 g , 1.1 mmol) を実

験法A に従って 48 時間反応させ、 64b を油状物として得た 。 収量 167 mg (670/0). 

'H NMR(300 MHz, CDCI3) ﾕ 6.24 (1 H, bs) , 5.78 (1 H, m) , 5.04 (1 H, m) , 4.99 (1 H, m) , 

4.21 (2H , q, J= 7.0 Hz) , 4.18 (2H , q, J= 7.0 Hz) , 3.18 (2H , s) , 2.42 (2H , t, J= 7.1 Hz) , 

2.09 (2H , m) , 1.65 (2H ，杭， J= 7.1 , 7.2 Hz) , 1.42 (3H , t, J = 7.0 Hz) , 1.29 (3H , t, J = 7.0 

Hz). 

IR (neat) 1697, 1670, 1619, 1550 cm-'. 

HRMS Calcd for C'SH2203 250.1568, found 250.1531. 

UV ). max (MeOH) 303 (15 ,000) , 236 (7 ,000). 
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Ethyl 2 吋oxy-4斗4ι-(ρ2 ，之ユμ2乞2-d伽d

(何64c的)の合成 Re勾g=1川45臼967 -2μ4-4

14(418mg, 10 mmo|) と 1 ・brom叫4-dime州-6 -h削en-2 -one 防 (0 . 23 g, 1.1 

mmoりを芙験法A に従っ て 48 時間反応させ 、 64c を油状物として得た 。 収量 189
mg (680/0). 

1H NMR(300 MHz, CDC|3)8626(1H, s) , 5.8(1H, m), 5.1(2H, m), 422(2H, q, J= 

7.2HZ), 420(2H, q, J=7.2Hz) , 326(2H, s) , 231(2H, s), 199(2H, d, J=74Hz), 

1.42 (3H , t, J = 7.0 Hz) , 1.30 (3H , t, J = 7.0 Hz) , 0.90 (6H , s). 

IR(neat) 1700, 1679, 1620, 1555 cm". 

Ethyl 2-ethoxy-4-(5-hexenyl)-1 ,3-cyclopentadiene-1-carboxylate (64d) の合成
14 (418 mg, 1.0 mmol) と 1-bromo-7-octene-2-one 63d (0.22 g, 1.1 mmol) を実験
れに従っ て 48 時間反応させ 、 64d を油状物として得た 。 収量 167 mg (例)
I H NMR(300 MHz, CDCI3) ﾕ 6.24 (1 H, bs), 5.80 (1 H, m) , 5.0 (2H , m) , 4.21 (2H , q, J = 

7.2 Hz) , 4.19 (2H , q, J = 7.2 Hz) , 3.18 (2H , s) , 2.42 (2H , m) , 2.07 (2H , m), 1.4-1.7 (4H, 

m) , 1.41 (3H , t, J = 7.2 Hz) , 1.29 (3H , t, J = 7.2 Hz). 

f-Butyl 2-ethoxy-4-( 4-pentenyl)-1 ,3-cyclopentadiene-1-carboxylate (64e) の合成
(4-f-Butoxycarbonyl-2-ethoxy-2-propenylidene )triphenylphosphorane 35 (447 

mg, 1.0 mmol) と 63b (0.19 g, 1.1 mmoりを実験法A に従って 48 時間反応させ、

64e を油状物として得た 。 収量 106 mg (380/0). 

, H NMR(300 MHz, CDCI3) ﾕ 6.23 (1 H, d, J = 0.8 Hz) , 5.7-5.9 (1 H, m) , 4.9-5.1 (2H , m), 

4.18 (2H , q, J = 7.0 Hz) , 3.13 (2H , d, J = 0.7 Hz) , 2.40 (2H , dt, J = 1.3, 7.6 Hz), 2.08 

(2H , m) , 1.65 (2H , m) , 1.50 (9H , s) , 1.41 (3H , t, J = 7.0 Hz). 

IR (neat) 1692, 1670, 1618, 1551 cm". 

HRMS Calcd for C17H2603 278.18805, found 278.1873. 

Ethyl 乞methyl-4-(4-pentenyl)-1 ,3-cyclopentadiene-1-carboxylate (65) の合成
Reg= 145967 -25-5 

(3・ Ethoxycarbonyl-2 -methyl-2・propenyl)triphenylphosphonium bromide 1 a (0.47 

g, 1.0 mmol) を塩化メチレン 10 ml に溶解した溶液に飽和重曹水 10ml を加えた 。 こ

の 2 層溶液に 63b (0.19 g, 1.1 mmoりの塩化メチレン 2 ml 溶液を加え、窒素気流下
25 0C で 12 時間激しく撹鉾した。 塩化メチレン層を分離し、水層を塩化メチレン
(20 ml X 2) で抽出した 。 塩化メチレン層を合わせ MgS04 で乾燥後、減圧下濃縮し
た。残留液をシリカゲルの短いカラム(ヘキサンーエーテル (1:1 v/v)) に通した後、
溶媒を滅庄で留去した。組生成物をシリカゲルのフラッシュク口マトグラフィー(ヘ
キサンーエーテル)で分離精製し、 65 を油状物として得た。収量 0.15 9 (680/0). 

'H NMR(300 MHz, CDCI3) ﾕ 6.08 (1 H, bs) , 5.8 (1 H, m), 4.9-5.1 (2H , m), 4.20 (2H, q, J 
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= 7.2 Hz) , 3.22 (2H , q, J = 2.2 Hz) , 2.40 (2H , dt, J = 0.9 , 7.6 Hz) , 2.31 (3H , t, J = 2.3 

Hz) , 2.08 (2H , q, J = 7.2 Hz) , 1.64 (2H , m) , 1.31 (3H , t, J = 7.2 Hz) ・

IR (neat) 1736, 1695, 1552 cm-'. 

HRMS Calcd for C'4H2002 220.1462, found 220.1450. 

Ethyl 2-ethoxy-4-(4・ pentenyl)-1 ， 3・cyclopentadiene-1-carboxylate (64b) の分子内

Diels-Alder 反応
実験法 B : 64b (100 mg, 0.4 mmol) のベンゼン溶液 (20 ml) を、オートクレーブ
中窒素雰囲気下加熱撹持した 。 オートクレーブを室温まで冷却後、反応溶液を減圧
下ベンゼンを留去して 2 つの環化生成物 66b および 67b を得た。
8-Etoxy-7 -ethoxycarbonyltricyclo[5.2.1 .0' ,5]dec-8-ene (66 b) 

'H NMR(300 MHz, CDCI3) ﾕ 4.70 (1 H, s) , 4.20 (2H , q, J = 7.0 Hz) , 3.71 (2H , m) , 1.2-

2.2 (11 H, m) , 1.26 (3H , t, J = 7.0 Hz) , 1.27 (3H , t, J = 7.0 Hz). 

MS (EI) m/z (250) (M+). 

得られた混合物をクロロホルム 20 ml に溶解した溶液に、 1M 塩酸 20 ml を加えて

室温で 12 時間撹鉾した。反応溶液のクロロホルム層を分離し、水層をクロロホルム

(20 ml >く 2) で抽出した。クロロホルム層を合わせて MgS04 で乾燥後、減圧下濃縮
した。残留液をシリカゲルのフラッシュクロマトグラフィー(ヘキサンーエーテル)

を用いて分離精製し、 2 つのトリシク口体 67b および 68b を得た。この混合物を

ガスク口マ卜グラフィーで分析し、生成比を決定した(反応条件、収率は Table 5.1 

参照)。

7 -Ethoxycarbonyl-8・oxotricyclo[5.2.1.0 1 ，5]decane (68b) Reg=145967-28-8 

'H NMR(360 MHz, CDCI3) ﾕ 4.20 (2H , q, J = 7.0 Hz) , 2.41 (1 H, d, J = 16.8 Hz) , 1.2-

2.2 (12H , m) , 1.27 (3H , t, J = 7.0 Hz). 

IR (neat) 1752, 1722, 1250 cm・，

HRMS (EI) Calcd for C'3H1S03 222.12549 , found 222.1279. 

7 -Etoxy-8-ethoxycarbonyltricyclo[5.2.1 .0' ,5]dec-8-ene (67 b) Reg= 145967 -29-9 

'H NMR(300 MHz, CDCI3) ﾕ 7.04 (1 H, s) , 4.20 (2H , q, J = 7.0 Hz) , 3.54 (2H , m) , 1.3-

2.2 (11 H, m) , 1.27 (3H , t, J = 7.0 Hz) , 1.24 (3H , t, J = 7.0 Hz). 

IR (neat) 1721 , 1590, 1068 cm-'. 

HRMS (EI) Calcd for C'5ト1 2203 250.1568 ， found 250.1583. 

t-Butyl 2 ・ ethoxy-4・ (4・pentenyl)-1 ， 3・cyclopentadiene・ 1 ・carboxylate (64e) の分子内

Diels-Alder 反応

64e (100 mg, 0.36 mmol) を実験法 B に従って 180 0C で 4 時間加熱後処理し、生

成物をシリカゲルのフラッシュクロマトグラフィー(ヘキサンー工ーテル)を用いて

分離精製し、 (68e) 56 mg (630/0) および (67e) 15 mg (170/0) を得た。

アートButoxycarbonyト8・oxotricyclo[5.2.1.0' ,5]decane (68 e) 
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'H NMR(60 MHz, CDCI3) ﾕ 1.5-2.7 (14H, br) , 1.50 (9H , s) ・
IR (neat) 1753, 1720, 1475, 1450 cm-'. 

8-0xotricyclo[5.2.1.0' ,5]decane-7-carboxylic acid (69) の合成

7 -t-Butoxycarbonyl-8-oxotricyclo[5.2.1.0,.5]decane 68 e (45 mg , 0.19 mmol) をト

リフルオ口酢酸 (0.5 ml) に溶解した溶液に、氷冷下 anisole (0.05 ml , 0.5 mmol) を加
え 1 時間撹持した。反応混合物にベンゼンを加え、 50 0C で加温しながら減圧下溶
媒を留去する操作を 3 回繰り返した 。 残留物に水を加えエーテル (20 ml X 3) で抽出
した。有機層を合わせ MgS04 で乾燥し減圧下濃縮し、無色固体を得た 。 収量 27 mg 

(770/0). 

Mp 95.1-96.0 oc 
'H NMR(300 MHz, CDCI3) ﾕ 6.0-6.5 (1 H, br) , 2.47 (1 H, d, J = 15.2 Hz) , 1.4-2.3 (13H, 
m). 

HRMS (EI) calcd for C"H'403 194.09421 , found 194.0921. 

IR (neat) 1753, 1692, 1420 cm-'. 

回析 X 線強度の測定は、グラファイ卜入り Cu-Kα 線によりマックサイエンス製 4
軸型単結晶回析装置M X C 1 8 を用いて行った。試料を酢酸工チルーヘキサンより
再結品し、 0.25 x 0_20 x 0.08 mm3の無色板状品を得た 。 これを 28 が 3.00・ 180 0 の
範囲で ω 走査法により、走査速度 80 min- ' で測定した 。 構造解析には測定した独立な
回析 1658 個のうち、観測された( IFol > 3σ(Fo)) 1189 個の回析データを用いた。 情
造の決定および精密化は直接法 MUしTAN 7856および‘完全行列最小 2 乗法 SHELXS
7657 を用いた o Table 5.2 および:'Table 5.3 に結晶デー夕、測定データを示す。

Ethyl 2・ methyl-4-(4-pentenyl)-1 ,3-cyclopentadiene-1-carboxylate (65) の分子内
Diels-Alder 反応

65 (100 mg, 0.4 mmol)のベンゼン溶液 (20 ml) を、オートクレーブ中窒素雰囲気

下 200 0C で 24 時間加熱撹持した。オートクレーブを室温まで冷却後、反応溶液を

減圧下ベンゼンを留去すると、 2 つの環化生成物 ethyl 2,3,7, 7a-tetrahydro-5-methyl-

3a ， 6・ methano-3aH-indene-6(1 H) ーcarboxylate (71) および ethyl 1,2,3,6,7,7a-

hexahydro-6-methyl-3a ， 6-methano・3aH-indene-5-carboxylate (72) の混合物を油状

物として得た。この混合物をガスク口マトグラフィーで分析し、生成比を 71 : 72 = 

64: 36 と決定した。収量 82 mg (820/0). 

'H NMR(300 MHz, CDCI3) ﾕ 7.02 (1x2/5H, s, =CH) , 5.74 (1x3/5H, s, =CH), 4.25-4.06 

(2H , m, OCH2C H3), 2.34・ 1.20 (11 H, m), 1.74 (3x2/5H , s, Me) , 1.57 (3x3/5H, s, Me) , 

1.31 (3H, t, J = 7.0 Hz). 

HRMS (EI) Calcd for C'4H2002 220.1462, found 220.1485. 
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3 ， 3 ・ Dimethyl-7引hoxycarbonyl-8・oxotricyclo[5.2.1.0 1 ， 5]decane (73) の合成

Reg=145967-30-2 

Ethyl 2 ・ethoxy-4-(2 ， 2・dimethyl-4-pentenyl)-1 ， 3-cyclopentadiene-1-carboxylate

64c (100 mg, 0.36 mmol) を実験法 B に従って 140 0C で 6 時間加熱後処理し、 2 つ
の環化生成物 73 および 74 を油状物として単離した。この混合物をガスク口マトク

ラフィーで分析し、生成比を 73 : 74 = 96 : 4 と決定した 。

1 H NMR(300 MHz, CDCI3) 84.19 (2H , q, J = 7.0 Hz) , 2.38 (1 H, d, J = 16.8 Hz) , 1.2-

2.2 (1 OH , m) , 1.27 (3H , t, J = 7.0 Hz) , 1.14 (3H , s) , 1.04 (3H , s). 

IR (neat) 1757, 1728, 1466, 1446 cm'l. 

HRMS (EI) calcd for C 15ト1 2203 250.15677 ， found 250.1563. 

3-Carboxy-7 , 7 -dimethyltricyclo[3.3.0]octane-1-acetic acid (75) の合成

3 ， 3-Dimethyl-7・ethoxycarbonyl-8-oxotricyclo[5 ， 2.1.0 1 ， 5]decane 73 (50 mg, 0.18 

mmol) をジオキサンー水 (20 ml :2 ml) に溶解し、 NaOH (50 mg) に加え、油浴 70 0C

で 4 時間加熱した 。 反応溶液を減圧下溶媒を留去後、 1M 塩酸で酸性とした 。 水溶液

を工ーテルで 3 回抽出し、エーテル層を合わせ無水硫酸マグネシウムで乾燥した 。

エーテル溶液を減圧下留去し、カラムクロマトグラフィ一(ヘキサン-酢酸工チル

=10:1 )で精製すると結晶が析出した。 収量 32 mg (740/0). 

Mp 99.3・ 101.4 0C.

lH NMR(300 MHz, CDCI3) 88-9 (1 H, bs) , 2.94 (1 H, m) , 2.43 (2H , AB) , 1.2-2.6 (1 OH , 

m) , 1.09 (3H , s) , 1.01 s(3H , s). 

IR (nujol) 1695, 1463, 1297 cm'l. 

HRMS (EI) calcd for C'3H'30'3 240.13604, found 241.1421 (M+ +H) , 

Anal Calcd for C'3H2004: H, 8.39; C, 64.98. Found: H, 8.48; C, 64.89. 

Methyl 7 ， 7・dimethyl-3-methoxycarbonyltricyclo[3.3.0]octane-1-acetateの合成

1-Methy卜3-nitro・ 1 ・nitrosoguanidine (MNNG) (2.0 g, ab.14 mmol) から調整したジ

アゾメタンのエーテル溶液に、氷冷下 3-carboxy-7 ，7 -dimethyltricyclo[3.3.0]octane-

1-acetic acid (12 mg, 0.05 mmol) を加え 4 時問視持した 。 6M 塩酸 5 ml を加えさら

に氷冷下 1 時間、室温で 1 時間撹持した。反応溶液をエーテルで抽出後、エーテル

層を合わせ無水硫酸マグネシウムで乾燥した。エーテル溶液を滅圧下留去後、シリ

カゲルのカラムク口マトグラフィーで精製した 。 収量 12 mg (820/0). 

lH NMR(300 MHz, CDCI3) 83.67 (3H , s) , 3.66 (3H, s) , 2.94 (1 H, m) , 2.43 (2H , AB) , 

1.2-2.6 (10H , m), 1.09 (3H , s) , 1.01 (3H, s). 

Ethyl 2-ethoxy-4・ (3・butenyl)-1 ,3-cyclopentadiene-1-carboxylate (64a) の分子内

Diels-Alder 反応

64a (79 mg, 0.38 mmol) を実験法 B に従って、 200 0C で 24 時間加熱後処理し、

ー 100 ・

77 の 2 つの平衡混合物が油状物として得られた 。 収量 51 mg (750/0) 

4-Ethoxycarbonyl-brexane-5-one (77) (exo- , endo- 混合物)

1 H NMR(300 MHz, CDCI3) 84.19 or 4.17 (2H , q, J = 7.1 Hz) , 3.08-2.37 (5H , m) , 1 , 84-

1.16 (6H, m) , 1.28 (3H , t, J= 7.1 Hz). 

Bexane-5・one (78)49の合成 Reg=53392・ 15-7

4-Ethoxycarbonyl-brexane-5・one 77 (30 mg, 0.18 mmol) を DMSO (10 ml) に溶か

した溶液に水 0.01 ml と塩化ナトリウム (13 mg, 0.22 mmol) 加え、 140 0C で 8 時間
加熱撹鉾した 。 反応溶液に飽和食塩水を加え、ヘキサン (20 ml >く 3) で抽出した 。 抽
出液を合わせ MgS04 で乾燥し、減圧下濃縮して目的物を油状物として得た 。 収量
18 mg (910/0). 

!日 NMR(300 MHz, CDCI3) 82.0・2.5 (4H , m) , 1.3-1.8 (6H , m) , 1.26 (2H, bs) 

IﾙC NMR(75 MHz, CDCI3) 855.71 , 42.43 , 40.31 , 29.80, 29.35, 22.15 , 20.75, 10.43. 

IR(neat) 1749, 1460, 1415, 1320 cm". 

Ethyl 2-ethoxy-4-(5-hexenyl)-1 ,3-cyclopentadiene-1-carboxylate (64d) の分子内
Diels-Alder 反応

64d (67.5 mg, 0.26 mmoりのベンゼン溶液 (20 ml) を、オートクレーブ中窒素雰囲

気下 140 0C で 24 時間加熱撹持した 。 オートクレーブを室温まで冷却後、反応溶液
を j威圧下ベンセンを留去すると、 9-ethoxy-ιethoxycarbonyltricyclo[6.2.1 .0' ,6] 

undecane と 9-ethoxy-8-ethoxycarbonyltricyclo[6.2.1 .0' ， 6]undec-9-ene およびそれら

の立体異性体混合物として 4 つの環化生成物が油状物として得られた。収量 50 mg 

(740/0). 

以下今回用いた αーブロモカルボ二ル化合物の Registry 番号を示す。
1-Bromo-6-hepten-2・one (63d) REG=36394・07-7

-101 ・



Table 5.2 8・oxotricyclo[5.2 . 1 .01 
,5]decane-7 -carboxylic acid 6 9 の

X 線結晶解析データ

Single-Crystal X-Ray Analytical Data of 69. 

Chemical Formula C11H'403 

Formula Weight 194.20 

Crystal System Triclinic 

Space Group P1 

Cell Dimensions a = 6.125(1)ﾀ 

b = 8.154(2)ﾀ 

c = 10.922(2)ﾀ 

α= 105.89(2)。

日= 95 . 13(1)。

y = 103.57(2) 。

v = 503.1 (2)A3 

z = 2 

Residuals: R; Rw 0. 062 ・ 0.055
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Figure 5.10 69 の結品構造
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Table 5.3 69 の原子座標と等方性温度因子

ato円1 X y Z B (eq) 

01 0.2469 (4) 0.3804 (3) ー0.0841 (2) 6.5 (1 ) 

02 0.5631 (4) 0.2940 (3) -0.0710 (3) 6.8 (1 ) 

03 0.3413 (5) 0.1802 (4) -0.3890 (3) 8.5 (1 ) 

C4 0.3506 (6) 0.2676 (4) -0.1133 (3) 4.9 (1) 

C5 0.2997 (6) -0.0727 (4) ー 0.1777 (4) 5.0 (1) 

C6 0.2353 (5) 0.0865 (4) 情 0.2037 (3) 4.4 (1) 

C7 0.1480 (5) ー0.2106 (4) -0.2997 (3) 4.7 (1) 

C8 -0.0266 (6) 0.0280 (4) -0.2176 (4) 5.4 (1) 

C9 0.2827 (6) 0.0637 (5) -0.3417 (3) 5.7 (1) 

C 10 -0.0842 (6) ー0.1720(4) -0.2889 (4) 5.3 (1) 

C 11 0.2435 (8) -0.1355 (5) -0.4044 (4) 6.7 (2) 

C12 0.1114 (7) -0.4054 (5) -0.3103 (5) 6.6 (2) 

C13 -0.1985 (7) -0.3010 (6) -0.2194 (5) 7.6 (2) 

C14 -0.109 (1) -0.4583 (8) -0.266 (1) 11.6 (3) 

H5A 0.262 (6) -0.094 (5) -0.100 (4) 4.70 (0) 

H10 -0.183 (6) ー0.218 (5) -0.376 (4) 5.13(0) 

H8A -0.078 (6) 0.047 (5) -0.135 (4) 5.14(0) 

H8B -0.097 (6) 0.088 (5) -0.274 (4) 5.14 (0) 

H 13A -0.359 (8) -0.338 (6) -0.231 (4) 7.18(0) 

H58 0.456 (6) -0.067 (4) ー 0.182(3) 4.70 (0) 

H 11A 0.127 (7) ー0.176 (5) -0.496 (4) 6.47 (0) 

H 118 0.397 (7) -0.161 (5) ー 0 .424 (4) 6.47 (0) 

H 138 -0.129 (7) ー0.250 (6) -0.112(4) 7.18(0) 

H 12A 0.231 (7) -0.424 (5) -0.259 (4) 6.32 (0) 

H 128 0.112 (7) -0.472 (6) ー0 .402 (4) 6.32 (0) 

H2 0.616 (7) 0.411 (6) ー0.022 (4) 6.74 (0) 

H 14A -0.18(1) -0.540 (9) -0.289 (8) 10.51 (0) 

H 148 -0.10 (1) -0.51 (1) ー0.203 (6) 10.51 (0) 
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