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序論 

 

1 遷移金属錯体触媒を用いたアルキン 2分子とアルケン 1分子との不斉[2+2+2]

付加環化反応 

 

1－1 遷移金属錯体触媒を用いたアルキン 2 分子と非環状アルケン 1 分子と

の不斉[2+2+2]付加環化反応 

 

アルキン 3 分子の触媒的[2+2+2]付加環化反応は、原子効率よく多置換ベンゼ

ンを合成できる手法の一つである。ベンゼンは、官能基を導入することにより多

様な機能を有することが知られており、医農薬や有機材料などに用いられる重

要なビルディングブロックの一つである。したがって、多様な官能基を有するベ

ンゼンが得られる本手法は、合成化学的に極めて有用であると言える。置換ベン

ゼンを得る一般的な手法の一つとして、置換反応による直接的な官能基導入が

挙げられるが、置換基数が増加するほど立体障害が大きくなるため、しばしば厳

しい反応条件や多段階反応を必要とする。一方、アルキン 3 分子の環化三量化

による芳香環構築は、一般的に発熱反応であるため、適切な触媒を用いれば、高

原子効率かつ一段階にて多置換ベンゼンを得ることができる。したがって本手

法は、より多置換のベンゼンを合成する上で優れていると言える。特に、遷移金

属錯体触媒を用いたアルキンの環化三量化反応は、1948 年の Reppe らによるニ

ッケル錯体触媒を用いた報告 1を皮切りに、現在までに鉄、ルテニウム、コバル

ト、ロジウム、イリジウム、パラジウムといった、さまざまな遷移金属錯体触媒

や基質を用いた研究が展開されてきた(式 1)2。 

 

(1) 

その後、アルキン 1 分子に変えてアルケン 1 分子を用いた[2+2+2]付加環化反

応の研究も展開されており、本反応では対応する多置換 1,3-シクロヘキサジエン

を得ることができる。1,3-シクロヘキサジエンはベンゼンに比べ、熱や光による

ペリ環上反応や高分子化が進行しやすい化合物であり、シクロヘキサジエン環

構築後に官能基を導入することは一般的に困難である。したがって、遷移金属錯

体触媒を用いた[2+2+2]付加環化反応は、多置換 1,3-シクロヘキサジエンを得る
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強力な手法の一つであると言える。以上のような理由から、さまざまな触媒や基

質を用いた例が報告されてきた(式 2)3。 

さらに、本反応は不斉触媒を用いることによって、連続する 2 つの不斉中心

を有するキラル多置換 1,3-シクロヘキサジエンを得ることができる(式 2)。しか

し、本不斉反応において異なる不飽和種を 2 種類以上用いる場合、鏡像異性体

や位置異性体といった多数の異性体が生成するため、選択的に単一の生成物を

得ることは一般的に困難である。 

 

(2) 

以下に、遷移金属錯体触媒を用いたアルキン 2 分子と非環状アルケンとの不

斉[2+2+2]付加環化反応の報告例を概観する。 

 

Evans らは 2005 年、カチオン性ロジウム(I)／(S)-xyl-P-Phos 錯体触媒存在下、

エンインとアルキンとの不斉[2+2+2]付加環化反応が進行し、対応するキラル

1,3-シクロヘキサジエンが高収率かつ高位置およびエナンチオ選択的に得られ

ることを報告している 4。また柴田らも同年に、カチオン性ロジウム(I)／(R)-tol-

BINAP 錯体触媒を用いて、同様な付加環化反応が進行することを報告している
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(式 3)5。 

 

(3) 

また柴田らは 2006 年、カチオン性ロジウム(I)／(S)-xyl-BINAP または(S)-H8-

BINAP 錯体触媒存在下、1,6-ジインとアクリル酸エステルを部分骨格として有す

る 1,1-二置換アルケンとの不斉[2+2+2]付加環化反応が進行し、対応するキラル

スピロ化合物およびキラル 1,3-シクロヘキサジエンが高収率かつ高位置および

エナンチオ選択的に得られることを報告している(式 4)6。 

 

(4) 

さらに柴田らは 2007 年、同様な触媒を用いて、1,6-ジインとスチレンを部分

骨格として有する 1,1-二置換アルケンとの不斉[2+2+2]付加環化反応が、高エナ
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ンチオ選択的に進行することを報告している(式 5)7。 

 

(5) 

同年に、筆者の所属する研究室においても、カチオン性ロジウム(I)／(R)-H8-

BINAP 錯体触媒存在下、ジインとフマル酸ジメチルとの不斉[2+2+2]付加環化反

応が進行し、対応するシクロヘキサジエン誘導体が高収率かつ高エナンチオ選

択的に得られることを報告している(式 6)8。 

 

(6) 

また 2008 年には、カチオン性ロジウム(I)／(R)-BINAP 錯体触媒存在下、ジイ

ンとデヒドロ保護アミノ酸またはエナミドとの不斉[2+2+2]付加環化反応が、高

収率かつ高位置およびエナンチオ選択的に進行することを報告している(式 7)9。 

 

(7) 

さらに同時期に、カチオン性ロジウム(I)／(R)-DTBM-Segphos錯体触媒存在下、

一置換アルケン１分子とアセチレンジカルボン酸アルキル 2 分子との共三量化



序論 

6 

 

反応が進行し、対応するフリルシクロプロパン誘導体とシクロヘキサジエン誘

導体が完全なジアステレオおよびエナンチオ選択性で得られることを報告して

いる(式 8)10。 

 

(8) 

2011 年には、カチオン性ロジウム(I)／(R)-Segphos または(R)-BINAP 錯体触媒

存在下、ジインまたは異なる 2 種類のアルキンと、アクリルアミドまたはエナ

ミドとの不斉[2+2+2]付加環化反応が高収率かつ高エナンチオ選択的に進行する

ことを報告している(式 9)11。 

 

(9) 

最近では、カチオン性ロジウム(I)／(R)-tol-BINAP または(S)-BINAP 錯体触媒

を用いて、シリルアセチレン／アセチレンジカルボン酸ジエステルまたはアル

キルアルキン酸エステル／アクリルアミド(式 10)12 またはシクロプロピリデン

アセトアミド(式 11)13といった、異なるアルキン 2 分子と 1,2-二置換アルケン 1

分子との不斉[2+2+2]付加環化反応が、高い化学／位置／エナンチオ選択性で進
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行することも報告している。 

 

(10) 

 

(11) 
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1－2 遷移金属錯体触媒を用いたアルキン 2 分子と環状アルケン 1 分子との

不斉[2+2+2]付加環化反応 

 

アルキン 2 分子とアルケン 1 分子との触媒的環化三量化反応において、特に

1,2-二置換環状アルケンを用いた場合、二環式シクロヘキサジエン骨格を一挙に

構築することができる(式 12)。得られたシクロヘキサジエン誘導体は、芳香族化

によって対応する二環式ベンゼンへと誘導することができる。したがって、一連

の変換は、対応する環状アルキンを用いた場合と同様な生成物を与える(式 12)。

一般に、環状アルキンは環の大きさが小さいほど、高い歪みを有し不安定である

ため、合成法が限定的であることが知られている 14。しかし、1,2-二置換環状ア

ルケンは、脱水／脱ハロゲン化／Wittig 反応／アルケンメタセシス／溝呂木・ヘ

ック反応といった、広範な合成法により入手可能な安定化学種であるため、これ

を環状アルキンの等価体として用いることができるのは、合成化学的に優れて

いると言える。 

 

(12) 

さらに本反応においても、不斉触媒を用いることで不斉反応へと展開するこ

とができる(式 13)。 

 

(13) 

以下に、遷移金属錯体触媒を用いたアルキン 2分子と 1,2-二置換環状アルケン

との不斉[2+2+2]付加環化反応の報告例を概観する。  
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本不斉反応は、用いるアルキン 2分子またはジイン、および 1,2-二置換環状ア

ルケンの対称性によって、以下の表に示すように 3 種類に分類することができ

る(Table 1)。 

 

Table 1. Transision-metal-catalyzed asymmetric [2+2+2] cycloaddition of two alkynes 

with a 1,2-disubstituted cyclic alkene. 

 

 

(i) アルキン 2分子／ジイン 1分子が対称、環状アルケンが非対称の場合 

 

これらの基質を用いた不斉反応の例は報告されていない。 

 

(ii) アルキン 2分子／ジイン 1分子が非対称、環状アルケンが対称の場合 

 

柴田らは 2007年に、カチオン性ロジウム(I)／(S)-Difluorphos錯体触媒存在下、

1,6-ジインとノルボルネン誘導体との不斉[2+2+2]付加環化反応が、高エナンチオ
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選択的かつ exo選択的に進行することを報告している(式 14)7。 

 

(14) 

 

(iii) アルキン 2分子／ジイン 1分子が非対称、環状アルケンが非対称の場合 

 

池田らは 2002年、ニッケル(II)／キラルオキサゾリン錯体触媒存在下、トリメ

チルアルミニウムをニッケル(II)の還元剤およびエノンを活性化させるためのル

イス酸として用いることで、非対称内部アルキン 2 分子と環状エノン 1 分子と

の不斉[2+2+2]付加環化反応が進行し、対応するキラル 1,3-シクロヘキサジエン

が高い位置選択性および中程度のエナンチオ選択性で得られることを報告して

いる(式 15)15。 

 

(15) 

以上のように、アルキン 2分子またはジイン 1分子と 1,2-二置換環状アルケン

との不斉[2+2+2]付加環化反応の例は存在するが、報告数が 2 例と少なく未開拓

である。前節で述べた通り、アルケンを用いた不斉付加環化反応において異なる

不飽和種を 2 種類以上用いる場合、鏡像異性体や位置異性体が生成するため、

選択的に単一の生成物を得ることは困難である。このような背景から、報告例が

限定的であったと考えられる。 
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2 カチオン性ロジウム(I)／ビアリールビスホスフィン錯体触媒を用いたジイ

ンと環状アルケンとの不斉[2+2+2]付加環化反応 

 

そこで筆者は、遷移金属錯体触媒を用いたジインと 1,2-二置換環状アルケンと

の不斉[2+2+2]付加環化反応の基質適用範囲の拡張を目指した。 

より広範な基質適用範囲を得るためには、より高活性かつ高選択的な触媒を

選択する必要がある。筆者はそのような触媒として、カチオン性ロジウム(I)／ビ

アリールビスホスフィン錯体に注目した 16。本反応の推定反応機構は Scheme 1

に示すように 2 つの反応経路で進行すると予想される。本触媒を不飽和種の不

斉[2+2+2]付加環化反応に用いる長所としては、1) Scheme 1 に示す中間体 Aもし

くは B において、二座の不斉配位子による強固な不斉環境の構築により、高い

不斉誘起が期待できる、2) 3価のカチオン性ロジウムは配位座を 6個有している

ため、中間体 A もしくは B において空配位座が 2 個あることから、高い反応性

が期待できる、3) リン上の置換基と基質との立体的相互作用を利用することで、

エナンチオ選択性に加えて高い位置選択性の発現が期待できる、といった点が

あげられる。すなわち、ジインがロジウムに対し酸化的環化し、ロダシクロペン

タジエン A を形成する場合は、環状アルケンがロジウムに配位／挿入する段階

でエナンチオ選択性が発現すると考えられるが、このとき、配位子のリン上のエ

クアトリアル方向に張り出した置換基(青色)との立体反発を避けるようにして

配位／挿入が進行すれば、ロダシクロヘプタジエン C’よりも立体障害の少ない

Cが形成することによって、エナンチオ選択性が発現すると考えた。 

一方で、ジインと環状アルケンとがロジウムに対し酸化的環化する場合も、エ

クアトリアル方向の置換基(青色)との立体反発を避けるようにして環化が進行

すれば、ロダシクロペンテン B’よりも立体障害の少ない B が形成することによ

って、エナンチオ選択性の発現が期待できると考えた。また、中間体 A および

B はどちらも空配位座を 2 つ(3 つ目の不飽和種の配位座に加えて、もう 1 つの

空配位座)有しているため、嵩高いビアリールビスホスフィン配位子を用いても

基質が配位しやすく、高い反応性を有すると考えた。また、リン上の置換基との

立体反発を避けるようにして、基質の位置選択的な配位／挿入が進行すると考

えた。 
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Scheme 1. The plausible mechanism for high selective [2+2+2] cycloaddition of diyne 

with 1,2-disubstituted cyclic alkene by using cationic Rh(I)/biaryl bisphosphine catalyst. 

 

実際に、筆者の所属する研究室では 2003 年に、カチオン性ロジウム(I)／ビア

リールビスホスフィン錯体触媒が温和な条件下、アルキン 3 分子の[2+2+2]付加

環化反応に対し高活性であることを初めて報告しており、さらにフェニルアセ

チレン 2 分子とアセチレンジカルボン酸ジエチルとの[2+2+2]付加環化反応が高

収率かつ極めて高い化学および位置選択性で進行することを報告している 17。

また、式 10,11でも述べたとおり、カチオン性ロジウム(I)／ビアリールビスホス

フィン錯体触媒を用いて、異なる 2種類のアルキンと 1,2-二置換アルケン 1分子
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との[2+2+2]付加環化反応が、高い化学／位置／エナンチオ選択性で進行するこ

とも報告している。 

ロジウム以外の遷移金属錯体触媒を用いたアルキン 2 分子と 1,2-二置換アル

ケン 1 分子との[2+2+2]付加環化反応も報告されているが、用いられている配位

子がシクロペンタジエニルやモノホスフィンなど、官能基のチューニングや強

固な不斉環境の構築が困難であり、高いエナンチオ選択性を得るという点にお

いて課題があった 16a。 

したがって筆者は、高い反応性の獲得と選択性の制御の 2 つを両立できる本

触媒系を用いて、ジインと 1,2-二置換環状アルケンとの不斉[2+2+2]付加環化反

応の開発を目指した。 

 

3 遷移金属錯体触媒を用いたアルキン 2分子とアルケン 1分子との不斉[2+2+2]

付加環化反応の合成化学への応用 

 

1,3-シクロヘキサジエンは天然有機分子などのさまざまな化合物の合成中間

体となりうる重要な骨格である 18。例えば、Eichberg と Vollhartらは 2000年、コ

バルト錯体を用いたアルキン 2 分子とインドールとの[2+2+2]付加環化反応によ

って得られた多環式シクロヘキサジエンコバルト錯体を合成中間体とし、スト

リキニーネの形式的全合成に成功している(式 16)18d。 

 

(16) 

一方で、先に述べたように、遷移金属錯体触媒を用いたアルキン 2 分子とア

ルケン 1 分子との不斉[2+2+2]付加環化反応は、高原子効率かつ一段階にて、対

応するキラル 1,3-シクロヘキサジエンを得ることができる。これまで、本手法に

よって得られたキラルシクロヘキサジエンを用いてさまざまな合成化学的な応

用がなされてきた。以下、それらの報告について概観する。 
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柴田らは 2007 年に、式 14 で示した不斉[2+2+2]付加環化反応によって得られ

たキラル 1,3-シクロヘキサジエンに対し、酸化剤として CANを作用させること

で脱水素化が進行し、対応する二環式多置換ベンゼンが良好な収率にて得られ

ることを報告している(式 17)7。 

 

(17) 

また筆者が所属する研究室でも、式 10で示した不斉[2+2+2]付加環化反応によ

って得られたキラル 1,3-シクロヘキサジエンに対し、酸化剤として二酸化マンガ

ンを用いることで、同様な反応が進行し、対応する多置換ベンゼンが得られるこ

とを報告している(式 18)12。さらに、得られた多置換ベンゼンに対し TBAF を作

用させることで、1,2,3,4-四置換ベンゼンの合成に成功している。 

 

(18) 

しかし、いずれの変換も環構築によって得られた不斉炭素中心は消失してお

り、これを有効に活用した応用とは言えない。以下に、環構築によって得られ

た不斉中心を基軸とした合成化学的応用を報告している例について述べる。 

 

筆者の所属する研究室では 2011年、カチオン性ロジウム(I)／(R)-Segphos また

は(R)-BINAP 錯体触媒存在下、ジインとアミド架橋 1,5-ジエンとの分子間不斉

[2+2+2]付加環化反応／分子内 Diels-Alder反応が進行し、高い化学／位置／エナ

ンチオ選択性で多環式化合物が得られることを報告している(式 19)11。本反応で

は、鍵中間体であるキラル 1,3-シクロヘキサジエンが高位置およびエナンチオ選
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択的に得られることを利用して、最大 5つの連続不斉中心を構築している。 

 

(19) 

また筆者の所属する研究室では、式 11で示した不斉[2+2+2]付加環化反応によ

って得られたキラル 1,3-シクロヘキサジエンに対し、白金担持炭素を用いた水素

添加反応によって、対応する複数の中心不斉を有するシクロヘキセンが得られ

ることを報告している(式 20)13。さらに、式 10 に示した反応で得られたキラル

1,3-シクロヘキサジエンに対し、TBAF によるトリメチルシリル基の脱保護のの

ち、パラジウム担持炭素を用いた水素添加反応によって、キラルシクロヘキセン

へと誘導することに成功している(式 21)12。いずれの変換も、立体障害の小さい
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面から選択的に還元が進行しており、単一のジアステレオマーが得られている。 

 

(20) 

 

(21) 

さらに、得られたキラル 1,3-シクロヘキサジエンに対し、ジクロロメタン／水

の混合溶媒条件において m-CPBA を作用させることで、電子豊富アルケンに対

するエポキシ化／エポキシ環の開環を伴う水の付加／分子内ラクトン化によっ

て、多環式ラクトンを単一のジアステレオマーとして得ることにも成功してい

る(式 22)13。 

 

(22) 

以上のように、遷移金属錯体触媒を用いた不斉[2+2+2]付加環化反応によって

得られたキラル 1,3-シクロヘキサジエンの合成化学的な応用はいくつか報告さ

れているが、報告例が少なく限定的である。特に、1,2-二置換環状アルケン由来

の二環式キラル 1,3-シクロヘキサジエンは、その不斉炭素中心を有効に活用して

いる合成化学的な応用は報告されていない。  
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4 ジインと環状アルケンとの不斉[2+2+2]付加環化反応を鍵としたキラル芳香

族分子の不斉合成 

 

そこで筆者は、本反応によって得られた二環式キラル 1,3-シクロヘキサジエン

はキラルトリプチセンやキラルシクロファンといった、キラル芳香族分子のエ

ナンチオ選択的合成における鍵中間体となると考えた。 

すなわち、ビフェニル架橋 1,7-ジインと 1,2-二置換環状アルケンとの不斉

[2+2+2]付加環化反応によって得られた多環式キラル 1,3-シクロヘキサジエンに

対し、ジエノフィルとのジアステレオ選択的 Diels-Alder 反応によってジヒドロ

バレレンを得たのちに、シクロヘキセン部分を芳香族化することによって、対応

する π拡張キラルトリプチセンを不斉合成できるのではないかと考えた(Scheme 

2)。さらに本合成戦略において、用いるジイン／1,2-二置換環状アルケン／ジエ

ノフィルの組み合わせによっては、異なる 3 種類の芳香環を有する π 拡張キラ

ルトリプチセンの不斉合成も達成できる可能性がある。また、非対称ジインと非

対称 1,2-二置換環状アルケンがテザーを介して結合した分子を用いて、位置およ

びエナンチオ選択的な[2+2+2]付加環化反応によって、キラルな大環状分子を得

たのちに、シクロヘキサジエン部分を芳香族化すれば、多環式芳香族炭化水素

(PAH)を有するキラルシクロファンを不斉合成できるのではないかと考えた

(Scheme 2)。 

トリプチセンやシクロファンと言った芳香族分子は、sp2混成炭素により構成

された炭素骨格に由来する剛直さや、π電子の非局在性に由来する光電子特性を

有することから、分子モーターなどの超分子分野や、有機エレクトロニクス、材

料科学への応用が期待されている。有機分子を機能性材料および光電子材料と

して用いる利点としては、1) 分子設計の自由度が高いため物性の制御が容易で

ある、2) 柔軟性があるため、成形が容易である、3) 希少または毒性の高い金属

元素を用いないため、安価かつ環境調和型である、といった点があげられる。特

に、キラルな非平面型芳香族分子は、これまでにない新奇な機能性や光電子特性

が注目されている化合物であり、近年、その合成法開発／物性解明／機能創発が

盛んに研究されている 19。したがって、片方のエナンチオマーを選択的に得るこ

とができる不斉合成法の開発は、材料科学の観点から重要であると言える。 

ところで、トリプチセンのエナンチオ選択的合成は 1 例報告されているもの

の、その鏡像異性体過剰率は中程度であり 20、PAH を有するシクロファンのエ

ナンチオ選択的合成はこれまで報告がなかった。したがって筆者は、これらのキ

ラル芳香族分子を不斉合成する上での新しい手法論を示すために、キラル 1,3-シ

クロヘキサジエンを鍵中間体としたエナンチオ選択的合成を検討することとし

た。 



序論 

18 

 

 

Scheme 2. The concept of the enantioselective synthesis of π-extended chiral triptycenes 

and PAH-based chiral cyclophanes 
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5 本論文の概要 

 

本論文は、「ロジウム錯体触媒を用いたジインと環状アルケンとの不斉[2+2+2]

付加環化反応の開発とキラル芳香族分子合成への応用」と題し、序論および本論、

結論で構成されている。 

 

本論は二部構成となっており、第 1 部「ロジウム触媒を用いたジインと環状

アルケンとの[2+2+2]付加環化反応」では、用いるジインと 1,2-二置換環状アル

ケンの対称性に注目し、以下のように分類して、不斉反応の開発を検討した。 

 

第 1 章「対称ジインと非対称環状アルケンとの[2+2+2]付加環化反応」では、

アルキン末端に対称な置換基を有するジインと、アルケン上に非対称な置換基

を有する 1,2-二置換環状アルケンを用いて、[2+2+2]付加環化反応の検討を行っ

た。すなわち、第 1 節「対称ジインと環状エノールエーテルとの[2+2+2]付加環

化／芳香族化反応」では、非対称な環状アルケンとして環状エノールエーテルを

用いて検討を行った(式 23)。 

 

(23) 

また、第 2 節「対称ジインと 2,3-ジヒドロフラン／インデン／1,2-ジヒドロナ

フタレン／ベンゾフルベンとの不斉[2+2+2]付加環化反応」では、非対称な環状

アルケンとして 2,3-ジヒドロフラン／インデン／1,2-ジヒドロナフタレン／ベン

ゾフルベンを用いて検討を行った(式 24)。 

 

(24) 

第 2 章「非対称ジインと対称環状アルケンとの[2+2+2]付加環化反応」では、

アルキン末端に非対称な置換基を有するジインと、アルケン上に対称な置換基

を有する 1,2-二置換環状アルケンを用いて、[2+2+2]付加環化反応の検討を行っ
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た。すなわち、第 1節「非対称ジインとシクロアルケンおよびアセナフチレンと

の不斉[2+2+2]付加環化反応」では、対称な環状アルケンとしてシクロアルケン

およびアセナフチレンを用いて検討を行った(式 25)。 

 

(25) 

また、第 2 節「非対称ジインとナフトキノンとの[2+2+2]付加環化／芳香族化

反応」では、対称な環状アルケンとしてナフトキノンを用いて検討を行った(式

26)。 

 

(26) 

第 3章「非対称ジインと非対称環状アルケンとの[2+2+2]付加環化反応」では、

アルキン末端に非対称な置換基を有するジインと、非対称な環状アルケンとし

てインデン／1,2-ジヒドロナフタレン／ベンゾフルベンを用いて検討を行った

(式 27)。 
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(27) 

第 2部「不斉[2+2+2]付加環化反応を鍵とするキラル芳香族分子合成への応用」

では、第 1 部にて開発した不斉[2+2+2]付加環化反応を鍵として、キラルトリプ

チセンおよびキラルシクロファンの不斉合成を検討した。 

 

第 1 章「異なる 3 種類の拡張 π 共役系を有する歪んだキラルトリプチセンの

不斉合成」では、対称ジインと 1,2-ジヒドロナフタレンとの不斉[2+2+2]付加環

化反応／ジアステレオ選択的 Diels-Alder 反応／酸化的芳香族化反応を鍵として、

異なる 3種類の π拡張キラルトリプチセンの不斉合成を検討した(式 28)。 

 

(28) 

 

第 2章「多環式芳香族炭化水素(PAH)を有するキラルシクロファンの不斉合成」

では、非対称ジインとベンゾフルベンとの位置およびエナンチオ選択的な
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[2+2+2]付加環化反応反応を鍵として、多環式芳香族炭化水素(PAH)を有するキラ

ルシクロファンの不斉合成を検討した(式 29)。 

 

(29) 
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本論 

 

第 1部「ロジウム触媒を用いたジインと環状アルケンとの[2+2+2]付加環化反応」 

 

本部では、カチオン性ロジウム(I)／ビアリールビスホスフィン錯体触媒を用

いてジインと環状アルケンとの不斉[2+2+2]付加環化反応の基質適用範囲の拡張

を目指し、α,ω-ジインと 1,2-二置換環状アルケンの対称性に注目して、系統的に

検討を行った。 

 

第 1章「対称ジインと非対称環状アルケンとの[2+2+2]付加環化反応」 

 

第 1 節「対称ジインと環状エノールエーテルとの[2+2+2]付加環化／芳香族化反

応」 

 

1－1 緒言 

 

本章では、アルキン末端に対称な置換基を有するジインと、アルケン上に非対

称な置換基を有する 1,2-二置換環状アルケンを用いて、不斉[2+2+2]付加環化反

応の検討を行った。 

遷移金属錯体触媒を用いた対称ジインと非対称 1,2-二置換環状アルケン 1 分

子との[2+2+2]付加環化反応の報告として、環状エノールエーテルを用いた例が

あげられる 1。武内らは 2006年に、中性のイリジウム(I)／dppe錯体触媒存在下、

1,6-ジインと 2,3-ジヒドロフランとの[2+2+2]付加環化反応に続く芳香族化反応

がワンポットにて進行し 1a, 2、対応するホモベンジルアルコールを良好な収率に

て与えることを報告している(式 1.1.1)1a。本反応は、1,6-ジインと 2,3-ジヒドロフ

ランとの[2+2+2]付加環化反応が進行して 1,3-シクロヘキサジエンが生成したの

ちに、芳香族化反応が進行したと考えられる。しかし、本反応には大過剰量の

2,3-ジヒドロフランと 60度の加熱条件が必要であった。 
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(1.1.1) 

また、筆者の所属する研究室では、2009 年にカチオン性ロジウム(I)／BINAP

錯体触媒存在下、1,6-ジインと 2,3-ジヒドロ-1,4-ジオキシンとの[2+2+2]付加環化

反応に続く芳香族化反応が室温にてワンポットで、良好な収率にて進行するこ

とを報告している(式 1.1.2)1b, 3。 

 

(1.1.2) 

このように環状エノールエーテルは遷移金属錯体触媒を用いたジインとの

[2+2+2]付加環化反応に対し高い反応性を示すことが分かる。しかし、過去の 2

例はいずれも対称ジイン 1 例のみの検討しか行っておらず、アルキン末端の置

換基や架橋部分が及ぼす影響について詳細な検討は行われていない。 

そこで本節では、カチオン性ロジウム(I)錯体触媒存在下、さまざまな対称ジイ

ンと環状エノールエーテルとの[2+2+2]付加環化反応について検討することとし

た(式 1.1.3)。 

 

(1.1.3) 
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1－2 反応条件の検討 

 

まず、基質として架橋部分にマロン酸ジメチル、アルキン両末端にメチル基を

有する対称 1,6-ジイン 1aと 2.3-ジヒドロフラン(2a)を用い、触媒として先行研究

である環状エノールエーテルの[2+2+2]付加環化反応(式 1.1.2)1b において高い触

媒活性を示したカチオン性ロジウム(I)／BINAP 錯体(5 mol %)を用いて、検討を

行った。反応に際して、1a の自己二量化および三量化を抑制するために小過剰

量の 2a(2.2当量)を用いた。その結果、目的の[2+2+2]付加環化反応のみが進行し

た 1,3-シクロヘキサジエン 3aaは得られず、これに続く芳香族化反応および生じ

たアルコールに対する 2a によるアセタール保護 4がワンポットかつ室温下にて

進行し、対応する痕跡量のホモベンジルアルコール誘導体 4aa とその THF 保護

体 5aaが高収率で得られた(Table 1.1.1, entry 1)。 

BINAP が本反応系においても有効であることがわかったので、さまざまなビ

スホスフィン配位子(Figure 1.1.1)を用いて検討を行った。H8-BINAP や Segphos、

BIPHEP といった他のビアリールビスホスフィン配位子を用いても、同様な反応

が高収率にて進行した(Table 1.1.1, entries 2–4)。また、これらの配位子より配位

挟角の大きい dppfや dppbを用いても、収率の低下は見られたが良好な収率にて

目的の反応が進行した(Table 1.1.1, entries 5 and 6)。反対に配位狭角の小さい dppp

やモノホスフィン配位子である PPh3を用いたときには、目的物の収率が大きく

低下した(Table 1.1.1, entries 7 and 8)。 

以上の結果から、1,3-シクロヘキサジエン 3aaが得られる系を配位子検討では

見出すことができなかったが、BINAP が 4aa と 5aa の収率およびその選択性に

おいて最良の結果を与えたことから、entry 1 を最適条件として次に α,ω-ジイン

の基質適用範囲の検討を行うこととした。 
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Table 1.1.1. Optimization of reaction conditions for rhodium-catalyzed [2+2+2] 

cycloaddition–aromatization of 1,6-diyne 1a with 2,3-dihydrofuran (2a).a 

 

a [Rh(cod)2]BF4 (0.010 mmol), ligand (0.010 mmol), 1a (0.20 mmol), 2a (0.44 mmol), 

and CH2Cl2 (2.0 mL) were used. b The combined isolated yield of 3aa, 4aa, and 5aa is 

shown, but 4aa and 5aa were isolated separately. c [Rh(nbd)2]BF4 was used. 

 

Figure 1.1.1. Structures of bisphosphine ligands.  
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1－3 基質適用範囲の検討①: ジイン 

 

最適化した条件の下、さまざまな 1,6-ジインを用いて基質適用範囲の検討をし

た(Table 1.1.2)。1,6-ジイン 1aの他に、架橋部分にビス(フェニルスルホニル)メタ

ン、2,4-ペンタンジオンを有する 1,6-ジイン(1b, 1c)と 5当量の 2,3-ジヒドロフラ

ン(2a)を用いても同様な反応が室温下、良好な収率にて進行し、対応するホモベ

ンジルアルコール誘導体(4ba/5ba, 4ca/5ca)が高収率にて得られた。アルキン両末

端の置換基をメチル基からフェニル基に変えた 1,6-ジイン 1d を用いても、同様

な反応が良好な収率にて進行した。しかし、アルキン両末端にエチル基を有する

1,6-ジイン 1e を用いると、同様な反応は低収率にて進行した。アルキン末端に

置換基をもたない 1,6-ジイン 1f を用いると、同様な反応が良好な収率にて進行

した。 

また、Thorpe−Ingold 効果 5 のないトシルアミド架橋やエーテル架橋の 1,6-ジ

イン(1g, 1h)を用いても、同様な反応が進行し、良好な収率にて対応するホモベ

ンジルアルコール誘導体(4ga/5ga, 4ha/5ha)が得られた。しかし、置換基を有さな

いメチレン架橋の 1,6-ジイン 1i を用いると、同様な反応はまったく進行しなか

った。 

以上のように2,3-ジヒドロフラン(2a)を過剰量(≧2.2当量)用いたときにはTHF

保護されたホモベンジルアルコール誘導体 5 が主生成物として中程度から高い

選択性(4/5 = 43:57–1:>99)で得られた。また、高い反応性を示した架橋部分にマ

ロン酸ジメチル、ビス(フェニルスルホニル)メタンを有する 1,6-ジイン(1a, 1b)は、

2,3-ジヒドロフラン(2a)の当量を 1.1 当量に低減させると、無保護のホモベンジ

ルアルコール(4aa, 4ba)が主生成物として得られた。 

このように、カチオン性ロジウム(I)／BINAP 錯体触媒存在下、アルキン両末

端に電子供与性基(Me および Ph, Et)を有する 1,6-ジイン(1a–1e, 1g, 1h)、または

アルキン末端に置換基を有さない 1,6-ジイン 1f では [2+2+2]付加環化／芳香族

化／保護がワンポットかつ温和な条件下にて進行することが明らかとなった。 
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Table 1.1.2. Rhodium-catalyzed [2+2+2] cycloaddition–aromatization of α,ω-diynes 1 

with 2,3-dihydrofuran (2a).a 
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a [Rh(cod)2]BF4 (0.010 mmol), BINAP (0.010 mmol), 1 (0.20 mmol), 2a (0.22–1.00 

mmol), and CH2Cl2 (2.0 mL) were used. The cited yields are of the combined isolated 

yield of 4 and 5, but 4 and 5 were isolated separately unless otherwise noted. b 4ea was 

isolated in a pure form, but 5ea was isolated as a mixture with a dimer of 1e, generated 

through the homo [2+2+2] cycloaddition. 
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1－4 基質適用範囲の検討②: 環状エノールエーテル 

 

次に、異なる環サイズの環状エノールエーテルとの[2+2+2]付加環化反応の検

討を行った。その結果、5員環の 2,3-ジヒドロフラン(2a)だけでなく 6 員環の 3,4-

ジヒドロピラン(2b)を用いても、収率は低下したものの、1,6-ジイン 1a との

[2+2+2]付加環化／芳香族化／保護がワンポットかつ温和な条件下、進行するこ

とを見出した(Scheme 1.1.6)。すなわち、1.1 当量の 3,4-ジヒドロピラン(2b)を用

いると、完全な選択性にてビスホモベンジルアルコール誘導体 4ab のみ中程度

の収率にて得られた。しかし、5 当量の 2b を用いると、ビスホモベンジルアル

コール誘導体 4ab とその保護体 5ab が 66:34 の比で得られた。2,3-ジヒドロフラ

ン(2a)を 2.2当量用いたときには 5aaが完全な選択性にて得られたが(Table 1.1.2)、

3,4-ジヒドロピラン(2b)を過剰量用いても、5ab が主生成物として得られなかっ

た原因としては、アセタール化における反応性が 2b のほうが 2a よりも低いた

めであると考えられる 4e。 

 

Scheme 1.1.6. Rhodium-catalyzed [2+2+2] cycloaddition-aromatization of 1,6-diyne 1a 

with 3,4-dihydropyran (2b). 

 

さらに、2,3-ジヒドロフラン(2a)よりも π共役系が拡張したベンゾフラン(2c)と

の同様な反応を検討した(Scheme 1.1.7)。しかし目的の反応は進行せず、1,6-ジイ

ン 1aの自己二量化のみが進行した。この理由としては、ベンゾフランは芳香族

性を有しているため、アルケン部分の反応性が低下したためだと考えられる。 
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Scheme 1.1.7. Rhodium-catalyzed [2+2+2] cycloaddition-aromatization of 1,6-diyne 1a 

with benzofuran (2c).  
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1－5 反応性の比較 

 

反応性の比較のために、2,3-ジヒドロフラン(2a)との異性体である 2,5-ジヒド

ロフラン(2d)との[2+2+2]付加環化反応を、同様な条件を用いて検討した(Table 

1.1.3)。その結果、2d を 1.1当量用いると、ジイン 1aとの目的の反応は進行した

が、対応するシクロヘキサジエン誘導体の収率は 2,3-ジヒドロフラン(2a)を用い

たときに比べ収率が劇的に低下した(Table 1.1.3, 3ad / 48% yield vs. Table 1.1.2, 

4aa+5aa / 99% yield)6。収率低下の原因としては、2,5-ジヒドロフラン(2d)は 2,3-

ジヒドロフラン(2a)と比較してアルケン上に酸素がなく、電子豊富でないことが

考えられる。さらに、アルキン末端にエトキシカルボニル基を有するジイン 1j

も、本反応に適用可能であった。また、2,5-ジヒドロフラン(2d)の当量を 5 当量

用いると収率の向上が見られた。 

 

Table 1.1.3. Rhodium-catalyzed [2+2+2] cycloaddition of 1,6-diynes 1 with 2,5-

dihydrofuran (2d).a 

 
a [Rh(cod)2]BF4 (0.010 mmol), BINAP (0.010 mmol), 1 (0.20 mmol), 2d (0.22–1.00 

mmol), and CH2Cl2 (2.0 mL) were used. The cited yields are of the isolated yield, unless 

otherwise noted. b 3ad could not be isolated in a pure form due to its instability. The cited 

yields are NMR yields using dimethyl terephthalate as an internal standard. 

 

さらに、2,3-ジヒドロフラン(2a)と 2,5-ジヒドロフラン(2d)を用いた競争実験に

より、2aと 2d との顕著な反応性の差が明らかとなった(Scheme 1.1.8)。すなわち

同様な条件下、2a と 2d の 1:1 の混合物と 1,6-ジイン 1a との反応により、高収
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率で 4aa, 5aaが得られた。 

 

Scheme 1.1.8. Competition experiment between 2,3-dihydrofuran (2a) and 2,5-

dihydrofuran (2d). 
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1－6 まとめ 

 

本章では、対称 α,ω-ジインと非対称環状アルケンである環状エノールエーテ

ルとの[2+2+2]付加環化反応の検討を行った。その結果、カチオン性ロジウム(I)

／BINAP 錯体触媒存在下、アルキン両末端に電子供与性基(Me, Ph, Et)を有する

1,6-ジイン、またはアルキン末端に置換基を有さない 1,6-ジインと 2,3-ジヒドロ

フランとの[2+2+2]付加環化／芳香族化／保護がワンポットかつ温和な条件下に

て進行し、対応するホモベンジルアルコール誘導体およびその THF 保護体が良

好な収率にて得られることを見出した。 

また、5 員環の 2,3-ジヒドロフランだけでなく、6 員環の 3,4-ジヒドロピラン

を用いても同様な条件下、[2+2+2]付加環化／芳香族化／保護が進行し、対応す

るビスホモベンジルアルコール誘導体およびその THF 保護体が良好な収率にて

得られることを見出した。 

さらに本触媒系は、2,3-ジヒドロフランの異性体である 2,5-ジヒドロフランと

1,6-ジインとの[2+2+2]付加環化反応に対しても適用可能であり、対応するシクロ

ヘキサジエン誘導体を与えることを見出した。また、この検討に加えて、2,3-ジ

ヒドロフランおよび 2,5-ジヒドロフランを用いた競争実験を行うことで、同触媒

系における 2,3-ジヒドロフランの反応性が 2,5-ジヒドロフランより高いことを

明らかにした。 
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Experimental Section 

 

 

I. General 

 

Anhydrous CH2Cl2 (No. 27, 099-7) was obtained from Aldrich and used as received. 

1,6-diynes 1a7, 1b3c, 1c8, 1d9, 1e10, 1f11, 1g12, 1h13, 1i14, and 1j15 were prepared according 

to procedures reported in the literature. [Rh(cod)2]BF4 was obtained from Umicore AG. 

H8-BINAP and Segphos were obtained from Takasago International Corporation. All 

other reagents were obtained from commercial sources and used as received. 1H and 13C 

NMR data were collected on a JEOL AL-300 (300 MHz), JEOL Model ECP-400, a 

Bruker AVANCE III HD 400 (400 MHz) and a JEOL JNM-ECA500 (500 MHz) at 

ambient temperature. HRMS data were obtained on a Bruker micrOTOF Focus II. All 

reactions were carried out under an atmosphere of argon in oven-dried glassware with 

magnetic stirring. 

 

 

II. Rhodium-Catalyzed [2+2+2] Cycloaddition-Aromatization of α,ω-Diynes 1 with 

2,3-Dihydrofuran (2a) 

 

Representative Procedure for rhodium-catalyzed [2+2+2] cycloaddition-

aromatization of α,ω-diynes 1 with 2,3-dihydrofuran (2a) (Table 1.1.1, entry 1, 4aa 

and 5aa): BINAP (6.2 mg, 0.010 mmol) and [Rh(cod)2]BF4 (4.1 mg, 0.010 mmol) were 

dissolved in CH2Cl2 (2.0 mL) and the mixture was stirred for 10 min. H2 was introduced 

to the resulting solution in a Schlenk tube. After stirring at room temperature for 1 h, the 

resulting solution was concentrated to dryness and dissolved in CH2Cl2 (0.5 mL). To this 

solution was added a CH2Cl2 (1.5 mL) solution of 1a (47.3 mg, 0.200 mmol) and 2a (30.8 

mg, 0.440 mmol) at room temperature. The mixture was stirred at room temperature for 

1 h. The resulting mixture was concentrated and purified on a preparative TLC (n-

hexane/EtOAc/MeOH = 4:1:0.5), which furnished 4aa (3.6 mg, 0.0118 mmol, 6% yield) 

and 5aa (70.1 mg, 0.186 mmol, 90% yield). 
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Dimethyl 5-(2-hydroxyethyl)-4,7-dimethyl-1,3-dihydro-2H-indene-2,2-dicarbo-

xylate (4aa, Table 1.1.1, entry 1) 

 

3.6 mg, 6% yield, White solid; Mp 104.0–105.0 °C; 1H NMR (CDCl3, 300 MHz) δ 

6.83 (s, 1H), 3.84–3.74 (m, 2H), 3.76 (s, 6H), 3.56 (s, 2H), 3.52 (s, 2H), 2.84 (t, J = 6.8 

Hz 2H), 2.20 (s, 3H), 2.19 (s, 3H), 1.39 (br, 1H); 13C NMR (CDCl3, 125 MHz) δ 172.5, 

139.4, 136.9, 135.2, 130.8, 130.0, 129.4, 63.0, 59.5, 53.1, 40.3, 39.7, 36.3, 18.7, 15.4.; 

HRMS (ESI) calcd for C17H22O5Na [M+Na]+ 329.1359, found 329.1370. 

 

Dimethyl 4,7-dimethyl-5-{2-[(tetrahydrofuran-2-yl)oxy]ethyl}ｃ-1,3-dihydro-2H-

indene-2,2-dicarboxylate (5aa, Table 1.1.1, entry 1) 

 

70.1 mg, 90% yield, Colorless oil; 1H NMR (CDCl3, 500 MHz) δ 6.83 (s, 1H), 5.13 

(dd, J = 4.2, 1.8 Hz, 1H), 3.90–3.69 (m, 3H), 3.75 (s, 6H), 3.58–3.45 (m, 1H), 3.55 (s, 

2H), 3.51 (s, 2H), 2.83 (t, J = 7.7 Hz, 2H), 2.18 (s, 6H), 2.07–1.74 (m, 4H); 13C NMR 

(CDCl3, 125 MHz) δ 172.5, 139.0, 136.5, 135.8, 130.6, 129.7, 129.4, 103.9, 67.4, 67.0, 

59.6, 53.1, 40.3, 39.7, 33.5, 32.5, 23.6, 18.7, 15.4; HRMS (ESI) calcd for C21H28O6Na 

[M+Na]+ 399.1778, found 399.1778.. 

 

2-[4,7-Dimethyl-2,2-bis(phenylsulfonyl)-2,3-dihydro-1H-inden-5-yl]ethan-1-ol 

(4ba, Table 1.1.2) 

 

4.8 mg, 5% yield, White solid; Mp 165.0–166.0 °C; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 

7.93–7.91 (m, 4H), 7.59–7.55 (m, 2H), 7.44 (t, J = 8.2 Hz, 4H), 6.58 (s, 1H), 3.83 (s, 2H), 

3.82 (s, 2H), 3.65–3.61 (m, 2H), 2.69 (t, J = 6.8 Hz, 2H), 2.02 (s, 3H), 1.98 (s, 3H), 1.22 

(br, 1H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 137.6, 137.2, 135.7, 135.1, 134.6, 130.5, 130.4, 

130.3, 128.9, 128.7, 92.5, 62.8, 38.2, 37.6, 36.1, 18.5, 15.2; HRMS (ESI) calcd for 
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C25H26O5S2Na [M+Na]+ 493.1114, found 493.1136. 

 

2-{2-[4,7-Dimethyl-2,2-bis(phenylsulfonyl)-2,3-dihydro-1H-inden-5-yl]ethoxy)}-

tetrahydrofuran (5ba, Table 1.1.2) 

 

98.8 mg, 90% yield, White solid; Mp 125.0–127.0 °C; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 

7.92–7.90 (m, 4H), 7.55 (t, J = 7.5 Hz, 2H), 7.43 (t, J = 7.5 Hz, 4H), 6.58 (s, 1H), 5.10 

(d, J = 4.3 Hz, 1H), 3.88–3.85 (m, 2H), 3.82 (s, 2H), 3.80 (s, 2H), 3.62 (dt, J = 9.2, 8.2 

Hz, 1H), 3.36 (dt, J = 9.2, 8.2 Hz, 1H), 2.67 (t, J = 7.3 Hz, 2H), 1.99 (s, 3H), 1.98 (s, 3H), 

1.95–1.79 (m, 4H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 137.2, 137.1, 136.3, 134.7, 134.5, 

130.4, 130.2, 130.1, 128.8, 128.6, 104.0, 92.5, 67.4, 67.1, 38.2, 37.6, 33.4, 32.5, 23.6, 

18.4, 15.2; HRMS (ESI) calcd for C29H32O6S2Na [M+Na]+ 563.1533, found 563.1547. 

 

1,1'-[5-(2-Hydroxyethyl)-4,7-dimethyl-2,3-dihydro-1H-indene-2,2-diyl]bis(ethan-

1-one) (4ca, Table 1.1.2) 

 

7.7 mg, 14% yield, Colorless oil; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 6.82 (s, 1H), 3.80–

3.75 (m, 2H), 3.44 (s, 2H), 3.41 (s, 2H), 2.84 (t, J = 6.8 Hz, 2H), 2.21 (s, 3H), 2.20 (s, 

3H), 2.19 (s, 6H), 1.49 (br, 1H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 205.0, 139.3, 136.8, 135.4, 

131.1, 130.1, 129.7, 74.2, 63.0, 37.3, 36.7, 36.3, 26.6, 18.7, 15.4; HRMS (ESI) calcd for 

C17H22O3Na [M+Na]+ 297.1461, found 297.1467. 

 

1,1'-(4,7-Dimethyl-5-{2-[(tetrahydrofuran-2-yl)oxy]ethyl}-2,3-dihydro-1H-indene 

-2,2-diyl)bis(ethan-1-one) (5ca, Table 1.1.2) 

 

47.9 mg, 70% yield, Colorless oil; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 6.83 (s, 1H), 5.12 

(dd, J = 2.5, 1.9 Hz, 1H), 3.86–3.83 (m, 2H), 3.78 (dt, J = 9.7, 7.7 Hz, 1H), 3.52 (dt, J = 
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9.7, 7.7 Hz, 1H), 3.44 (s, 2H), 3.40 (s, 2H), 2.82 (t, J = 7.2 Hz, 2H), 2.20 (s, 3H), 2.18 (s, 

3H), 2.01–1.78 (m, 4H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 205.2, 138.9, 136.4, 136.0, 130.8, 

129.8, 129.5, 103.9, 74.0, 67.4, 67.0, 37.3, 36.7, 33.5, 32.4, 26.6, 23.6, 18.7, 15.3; HRMS 

(ESI) calcd for C21H28O4Na [M+Na]+ 367.1880, found 367.1892. 

 

Dimethyl 5-(2-hydroxyethyl)-4,7-diphenyl-1,3-dihydro-2H-indene-2,2-dicarboxy-

late (4da, Table 1.1.2) 

 

7.5 mg, 9% yield, Pale brown oil; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.50–7.43 (m, 6H), 

7.39–7.34 (m, 2H), 7.27–7.24 (m, 2H), 7.21 (s, 1H), 3.70 (s, 2H), 3.68 (s, 6H), 3.65–3.63 

(m, 2H), 3.31 (s, 2H), 2.76 (t, J = 6.8 Hz, 2H), 1.25 (br, 1H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) 

δ 172.1, 140.5, 140.3, 139.4, 138.0, 137.5, 135.7, 135.6, 129.5, 129.2, 128.7, 128.6, 128.5, 

127.4, 63.5, 60.2, 53.0, 40.7, 36.3; HRMS (ESI) calcd for C27H26O5Na [M+Na]+ 453.1672, 

found 453.1686. 

 

Dimethyl 4,7-diphenyl-5-{2-[(tetrahydrofuran-2-yl)oxy]ethyl}-1,3-dihydro-2H-in-

dene-2,2-dicarboxylate (5da, Table 1.1.2) 

 

69.7 mg, 70% yield, Pale yellow oil; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.49–7.41 (m, 6H), 

7.37–7.32 (m, 2H), 7.27–7.24 (m, 2H), 7.22 (s, 1H), 4.97 (dd, J = 2.4, 1.5 Hz, 1H), 3.76–

3.68 (m, 3H), 3.70 (s, 2H), 3.67 (s, 3H), 3.66 (s, 3H), 3.45 (dt, J = 14.2, 7.2 Hz, 1H), 3.32 

(s, 2H), 2.73 (t, J = 7.3 Hz, 2H), 1.93–1.70 (m, 4H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 172.1, 

140.7, 139.8, 139.5, 137.8, 137.2, 136.2, 135.3, 129.3, 129.2, 128.7, 128.6, 128.5, 127.3, 

127.2, 103.7, 67.5, 66.8, 60.2, 53.0, 40.6, 33.3, 32.4, 23.5; HRMS (ESI) calcd for 

C31H32O6Na [M+Na]+ 523.2091, found 523.2105. 
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Dimethyl 4,7-diethyl-5-(2-hydroxyethyl)-1,3-dihydro-2H-indene-2,2-dicarboxy-

late (4ea, Table 1.1.2) 

 

6.7 mg, 10% yield, White solid; Mp 86.0–87.0 °C; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 6.85 

(s, 1H), 3.83–3.79 (m, 2H), 3.75 (s, 6H), 3.57 (s, 2H), 3.54 (s, 2H), 2.86 (t, J = 7.3 Hz, 

2H), 2.60 (q, J = 7.7 Hz, 2H), 2.53 (q, J = 7.7 Hz, 2H), 1.18 (t, J = 7.7 Hz, 3H), 1.13 (t, J 

= 7.7 Hz, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 172.4, 139.1, 137.3, 136.6, 136.0, 134.7, 

128.5, 63.9, 60.1, 53.1, 39.6, 39.1, 35.6, 26.2, 23.0, 14.6, 14.4; HRMS (ESI) calcd for 

C19H26O5Na [M+Na]+ 357.1672, found 357.1675. 

 

Dimethyl 4,7-diethyl-5-{2-[(tetrahydrofuran-2-yl)oxy]ethyl}-1,3-dihydro-2H-in-

dene-2,2-dicarboxylate (5ea, Table 1.1.2) and dimethyl 5-[2,2-bis(methoxycarbonyl)-

hept-4-yn-1-yl]-4,6,7-triethyl-1,3-dihydro-2H-indene-2,2-dicarboxylate (dimer of 1e, 

Table 1.1.2) 

 

The title compounds were isolated as the mixture of 5ea and dimer of 1e (31.8 mg, 

5ea/dimer of 1e = 40:60). 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) of 5ea: δ 6.85 (s, 1H), 5.13 (dd, J 

= 2.5, 1.9 Hz, 1H), 3.88–3.79 (m, 3H), 3.74 (s, 3H), 3.73 (s, 3H), 3.56–3.51 (m, 5H), 2.86 

(t, J = 7.8 Hz, 2H), 2.62–2.51 (m, 4H), 2.02–1.80 (m, 4H), 1.20–1.03 (m, 6H); dimer of 

1e: 3.73 (s, 6H), 3.56–3.51 (m, 14H), 2.80 (t, J = 2.5 Hz, 2H), 2.62–2.51 (m, 4H), 2.16 

(qt, J = 7.7, 2.4 Hz, 2H), 1.20–1.03 (m, 12H); HRMS (ESI) 5ea: calcd for C23H32O6Na 

[M+Na]+ 427.2091, found 427.2099; dimer of 1e: calcd for C30H40O8Na [M+Na]+ 

551.2615, found 551.2627. 

 

Dimethyl 5-(2-hydroxyethyl)-1,3-dihydro-2H-indene-2,2-dicarboxylate  

(4fa, Table 1.1.2) 
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11.0 mg, 20% yield, Colorless oil; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.13 (d, J = 7.7 Hz, 

1H), 7.06–7.02 (m, 2H), 3.83 (br, 2H), 3.75 (s, 6H), 3.58 (s, 2H), 3.57 (s, 2H), 2.83 (t, J 

= 6.3 Hz, 2H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 172.2, 140.5, 138.2, 137.4, 127.9, 124.9, 

124.4, 63.8, 60.5, 53.0, 40.6, 40.4, 39.1; HRMS (ESI) calcd for C15H18O5Na [M+Na]+ 

301.1046, found 301.1051. 

 

Dimethyl 5-{2-[(tetrahydrofuran-2-yl)oxy]ethyl}-1,3-dihydro-2H-indene-2,2-di-

carboxylate (5fa, Table 1.1.2) 

 

33.2 mg, 48% yield, Colorless oil; 1H NMR (CDCl3, 300 MHz) δ 7.10 (d, J = 7.8 Hz, 

1H), 7.06 (s, 1H), 7.02 (d, J = 7.8 Hz, 1H), 5.11 (dd, J = 3.6, 2.1 Hz, 1H), 3.97–3.46 (m, 

2H), 3.85–3.80 (m, 2H), 3.74 (s, 6H), 3.56 (s, 4H), 2.83 (t, J = 7.3 Hz, 2H), 2.05–1.73 (m, 

4H); 13C NMR (CDCl3, 125 MHz) δ 172.3, 140.0, 138.0, 137.7, 127.8, 124.8, 124.1, 103.9, 

68.1, 67.0, 60.5, 53.1, 40.6, 40.3, 36.2, 32.4, 23.6; HRMS (ESI) calcd for C19H24NaO6 

[M+Na]+ 371.1465 found 371.1471. 

 

2-(4,7-Dimethyl-2-tosylisoindolin-5-yl)ethan-1-ol (4ga, Table 1.1.2) 

 

12.8 mg, 19% yield, White solid; Mp 155.0–156.0 °C; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 

7.78 (d, J = 8.2 Hz, 2H), 7.32 (d, J = 8.2 Hz, 2H), 6.87 (s, 1H), 4.57 (s, 2H), 4.54 (s, 2H), 

3.76 (t, J = 6.7 Hz, 2H) , 2.82 (t, J = 6.7 Hz, 2H), 2.41 (s, 3H), 2.14 (s, 3H), 2.12 (s, 3H), 

1.65 (br, 1H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 143.7, 136.5, 135.9, 134.0, 133.3, 130.6, 

129.9, 129.8, 128.3, 127.7, 62.9, 54.0, 53.6, 36.0, 21.6, 18.3, 15.3; HRMS (ESI) calcd for 

C19H23NO3SNa [M+Na]+ 368.1291, found 368.1276. 

 

4,7-Dimethyl-5-{2-[(tetrahydrofuran-2-yl)oxy]ethyl}-2-tosylisoindoline  

(5ga, Table 1.1.2) 
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44.2 mg, 53% yield, Pale yellow solid; Mp 95.5–97.0 °C; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) 

δ 7.78 (d, J = 7.9 Hz, 2H), 7.31 (d, J = 7.9 Hz, 2H), 6.86 (s, 1H), 5.09 (d, J = 3.8 Hz, 1H), 

4.56 (s, 2H), 4.54 (s, 2H), 3.85–3.81 (m, 2H), 3.76 (dt, J = 9.2, 7.7 Hz, 1H), 3.50 (dt, J = 

9.2, 7.7 Hz, 1H), 2.81 (t, J = 7.3 Hz, 2H), 2.40 (s, 3H), 2.13 (s, 3H), 2.11 (s, 3H), 2.01–

1.75 (m, 4H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 143.6, 137.0, 135.5, 134.0, 132.9, 130.3, 

129.9, 129.5, 128.2, 127.6, 103.9, 67.2, 67.0, 53.9, 53.5, 33.2, 32.4, 23.5, 21.5, 18.3, 15.2; 

HRMS (ESI) calcd for C23H29NO4SNa [M+Na]+ 438.1710, found 438.1711. 

 

4,7-Dimethyl-5-{2-[(tetrahydrofuran-2-yl)oxy]ethyl-1,3-dihydroisobenzofuran 

(5ha, Table 1.1.2) 

 

27.9 mg, 53% yield, Pale yellow oil; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 6.89 (s, 1H), 5.13 

(dd, J = 2.4, 1.9 Hz, 1H), 5.09 (s, 2H), 5.08 (s, 2H), 3.88–3.84 (m, 2H), 3.76 (dt, J = 10.2, 

7.2 Hz, 1H), 3.55 (dt, J = 10.1, 7.3 Hz, 1H), 2.87 (t, J = 7.3 Hz, 2H), 2.17 (s, 3H), 2.15 (s, 

3H), 2.04–1.77 (m, 4H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 138.5, 136.5, 135.8, 130.0, 128.3, 

126.9, 104.0, 74.0, 73.8, 67.4, 67.0, 33.1, 32.5, 23.6, 18.5, 15.4; HRMS (ESI) calcd for 

C16H22O3Na [M+Na]+ 285.1461, found 285.1462. 

 

Dimethyl 5-(3-hydroxypropyl)-4,7-dimethyl-1,3-dihydro-2H-indene-2,2-dicarbo-

xylate (4ab, Scheme 1.1.6) 

 

26.2 mg, 41% yield, Colorless oil; 1H NMR (CDCl3, 300 MHz) δ 6.81 (s, 1H), 3.75 (s, 

6H), 3.69 (t, J = 6.4 Hz, 2H), 3.55 (s, 2H), 3.52 (s, 2H), 2.69–2.59 (m, 2H), 2.19 (s, 3H), 

2.17 (s, 3H), 1.86–1.74 (m, 2H); 13C NMR (CDCl3, 75 MHz) δ 172.4, 139.0, 138.8, 136.1, 

130.5, 129.1, 128.7, 62.5, 59.4, 53.0, 40.2, 39.5, 33.5, 29.2, 18.6, 15.1; HRMS (ESI) calcd 

for C18H24NaO5 [M+Na]+ 343.1516 found 343.1516. 

 

Dimethyl 4,7-dimethyl-5-{3-[(tetrahydro-2H-pyran-2-yl)oxy]propyl}-1,3-dihydro 

-2H-indene-2,2-dicarboxylate (5ab, Scheme 1.1.6) 
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16.9 mg, 41% yield, Colorless oil; 1H NMR (CDCl3, 300 MHz) δ 6.81 (s, 1H), 4.59 

(dd, J = 4.2, 2.7 Hz, 1H), 3.95–3.67 (m, 2H), 3.75 (s, 6H), 3.55 (s, 2H), 3.52 (s, 2H), 

3.51–3.37 (m, 2H), 2.72–2.55 (m, 2H), 2.19 (s, 3H), 2.17 (s, 3H), 1.93–1.44 (m, 8H); 13C 

NMR (CDCl3, 125 MHz) δ 172.6, 139.2, 139.1, 136.1, 130.6, 129.2, 128.9, 99.0, 67.2, 

62.5, 59.6, 53.1, 40.3, 39.7, 30.9, 30.8, 29.7, 25.6, 19.8, 18.7, 15.2; HRMS (ESI) calcd 

for C23H32NaO6 [M+Na]+ 427.2091 found 427.2095. 

 

Dimethyl 4,8-dimethyl-3a,5,7,8a-tetrahydro-1H-indeno[5,6-c]furan-6,6(3H)-dica-

rboxylate (3ad, Table 1.1.3) 

 

48% yield, NMR yield using dimethyl terephthalate as an internal standard. Pale yellow 

oil; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 4.22–4.26 (m, 2H), 3.72 (s, 6H), 3.41–3.45 (m, 2H), 

3.04 (d, 2H, J = 16.5 Hz), 2.89 (d, 2H, J = 16.4 Hz), 2.84 (br, 2H), 1.67 (s, 6H); HRMS 

(ESI) calcd for C17H22O5Na [M+Na]+ 329.1359, found 329.1350. 

 

4,8-Diethyl 6,6-dimethyl 3a,5,7,8a-tetrahydro-1H-indeno[5,6-c]furan-4,6,6,8(3H)-

tetracarboxylate (3jd, Table 1.1.3) 

 

46.2 mg, 55% yield, Pale yellow oil; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 4.52–4.37 (m, 2H), 

4.35–4.14 (m, 4H), 3.75 (s, 6H), 3.56 (d, J = 19.3 Hz, 2H), 3.45 (d, J = 19.4 Hz, 2H), 3.44 

(s, 4H), 1.35–1.31 (m, 6H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 171.7, 166.7, 146.4, 124.6, 

76.7, 60.9, 58.5, 53.1, 40.1, 39.9, 14.4; HRMS (ESI) calcd for C21H26O9Na [M+Na]+ 

445.1469, found 445.1461.  
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第 2 節「対称ジインと環状エノールエーテル／インデン／1,2-ジヒドロナフタレ

ン／ベンゾフルベンとの不斉[2+2+2]付加環化反応」 

 

2－1 緒言 

 

前節では、カチオン性ロジウム(I)錯体触媒存在下、アルキン末端が無置換、ま

たは電子供与性基を有する対称ジインと環状エノールエーテルとの[2+2+2]付加

環化反応について検討した。その結果、付加環化反応に加えて芳香族化反応が進

行し、対応するホモベンジルアルコール誘導体が得られた。本反応は、カチオン

性ロジウム(I)／BINAP 錯体触媒によって生成した 1,3-シクロヘキサジエン 3 の

フラン環部分の酸素原子に対してロジウム錯体触媒が配位し、カルボカチオン

中間体が生成することにより、対応するホモベンジルアルコール 4 が得られる

と考えられる(Scheme 1.2.1)。 

そこで、アルキン両末端に電子求引性基を導入すれば、カルボカチオン中間体

が不安定化され、その生成が不利になることにより、芳香族化反応の進行を抑制

できるのではないかと考えた(Scheme 1.2.1)。 
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Scheme 1.2.1. Plausible mechanism for rhodium-catalyzed [2+2+2] cycloaddition of 1,6-

diyne 1 with 2,3-dihydrofuran (2a). 

 

そこで本節では、前節で述べた対称ジインと環状エノールエーテルとの

[2+2+2]付加環化反応に関して、アルキン両末端に電子求引性基を有するジイン

を中心に精査するとともに、他の非対称 1,2-二置換環状アルケンとの不斉

[2+2+2]付加環化反応についても検討することとした(式 1.2.2)。 
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(1.2.2) 
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2－2 ロジウム触媒を用いた α,ω-ジインと環状エノールエーテルとの 

不斉[2+2+2]付加環化反応 

 

2－2－1 反応条件の検討 

 

まず、カチオン性ロジウム(I)／BINAP 錯体触媒存在下、架橋部分にマロン酸

ジメチル、アルキン両末端に電子求引性基としてエトキシカルボニル基を有す

る対称 1,6-ジイン 1j と、環状エノールエーテル 2.3-ジヒドロフラン(2a)(1.1 当量)

を用いて検討を行った(Table 1.2.1, entry 1)。その結果、喜ばしいことに目的の

[2+2+2]付加環化反応が室温にて進行し 1、対応するシクロヘキサジエン誘導体

3ja のみが高収率かつ高エナンチオ選択的にて得られた(Table 1.2.1, entry 1)。そ

こで Figure 1.2.1 に示すような、さまざまなビアリールビスホスフィン配位子を

用いて検討を行った(Table 1.2.1)。その結果、(R)-BINAP を用いたとき(Table 1.2.1, 

entry 1)に比べて、(R)-H8-BINAP、(R)-Segphos を用いるとシクロヘキサジエン誘

導体 3ja の収率が低下した(Table 1.2.1, entries 2 and 3)。したがって、(R)-BINAP

を最適配位子とし、次に α,ω-ジインの基質適用範囲の検討を行うこととした。 

 

Table 1.2.1. Optimization of reaction conditions for rhodium-catalyzed asymmetric 

[2+2+2] cycloaddition of 1,6-diyne 1j with 2,3-dihydrofuran (2a).a 

 
a [Rh(cod)2]BF4 (0.010 mmol), ligand (0.010 mmol), 1j (0.20 mmol), 2a (0.22 mmol), 

and CH2Cl2 (2.0 mL) were used. b Isolated yield. c The product could not be isolated in a 

pure form. 
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Figure 1.2.1. Structures of bisphosphine ligands. 

 

2－2－2 基質適用範囲の検討 

 

最適化した条件の下、さまざまな α,ω-ジインを用いて基質適用範囲を検討し

た(Table 1.2.2)。架橋部分にマロン酸ジメチル、アルキン両末端にメトキシカル

ボニル基を有する 1,6-ジイン 1k を用いると 1,6-ジイン 1jに比べてシクロヘキサ

ジエン誘導体 3ka の収率が低下した。また、アルキン両末端にイソプロポキシ

カルボニル基を有する 1,6-ジイン 1l を用いると、良好な収率で対応するシクロ

ヘキサジエン誘導体 3la が得られた。ジイン 1k を用いたときにシクロヘキサジ

エン誘導体の収率が低下したのは、1j や 1l に比べてアルキン末端の立体的嵩高

さが小さくなることで、副反応である 1k の自己二量化が促進されたためと考え

られる。 

次に、さまざまな架橋部分を有する 1,6-ジイン(1m–1p)を用いて検討を行った。

マロン酸ジベンジル架橋の 1,6-ジイン 1m を用いると、高収率にてシクロヘキサ

ジエン誘導体 3ma を与えた。また、ベンジルアミン架橋やエーテル架橋、さら

に架橋部分に置換基を有さないメチレン架橋の 1,6-ジイン(1n–1p)を用いても、

目的の反応が中程度の収率で進行した。注目すべきことに、これらすべての反応

は高いエナンチオ選択性(93–99% ee)にて進行している。また、低い収率を与え

た 1,6-ジイン(1k, 1n, 1o, 1p)に関しては、2,3-ジヒドロフラン(2a)の当量を 5 当量

に増加して、同様な条件下にて検討を行ったところ、シクロヘキサジエン誘導体

(3ka, 3oa, 3pa)に関しては収率の改善が見られた。しかし、シクロヘキサジエン

誘導体 3na は 2,3-ジヒドロフラン(2a)との望まない Diels-Alder 反応が副反応と

して進行したため、より収率が低下した。 

また、架橋部分にビフェニル、アルキン両末端に電子求引性基であるメトキシ

カルボニル基を有する 1,7-ジイン 1q を用いると、目的の反応はまったく進行し

なかった。しかし、アルキン両末端の置換基を電子供与性基であるメチル基を有

する 1,7-ジイン 1r を用いると、目的の[2+2+2]付加環化反応が進行し、対応する

5 環性化合物 3ra が中程度の収率および中程度のエナンチオ選択性にて得られ

た。この反応の副生成物としては、シクロヘキサジエン環部分の芳香族化と生じ



第 1 部 第 1 章 第 2 節 

54 

たアルコールに対する THF 保護が進行したホモベンジアルコール誘導体が 28%

の収率にて得られている。本反応において、シクロヘキサジエン誘導体 3ra の芳

香族化が完全に進行しなかった理由としては、生じたカルボカチオンがジエン

およびビフェニル部分と共役することにより安定化し、芳香族化の活性化障壁

が高くなったためと考えられる。 

 

Table 1.2.2. Rhodium-catalyzed asymmetric [2+2+2] cycloaddition of α,ω-diynes 1 with 

2,3-dihydrofuran (2a).a 

 
a [Rh(cod)2]BF4 (0.010 mmol), (R)-BINAP (0.010 mmol), 1 (0.20 mmol), 2a (0.22–1.00 

mmol), and CH2Cl2 (2.0 mL) were used. The cited yields are of the isolated yield. b Diels-

Alder adduct of (+)-3na and 2a was generated in 49% yield. c The corresponding THF-

protected aromatized arylalkanol was also generated in 28% yield. 

 



第 1 部 第 1 章 第 2 節 

55 

次に、環状エノールエーテルとして 5 員環の 2,3-ジヒドロフラン(2a)から 6 員

環の 3,4-ジヒドロピラン(2b)に変えて、同様な条件下、1,6-ジイン 1j との[2+2+2]

付加環化反応の検討を行った(Scheme 1.2.2)。しかし目的の反応は進行せず、1j の

二量化のみが進行した。この理由としては、3,4-ジヒドロピラン(2b)は 2,3-ジヒ

ドロフラン(2a)に比べてアルケン上の置換基の張り出しが大きく、配位子のリン

上のフェニル基との立体反発が大きくなったためと考えられる。 

 

Scheme 1.2.2. Rhodium-catalyzed asymmetric [2+2+2] cycloaddition of 1,6-diyne 1j 

with 3,4-dihydropyran (2b). 

 

さらにベンゾフラン(2c)を用いた検討も行ったが、1j の二量化のみが進行し、

シクロヘキサジエン誘導体 3kc は得られなかった(Scheme 1.2.3)。この理由とし

ては、前節でも述べたように、ベンゾフランの芳香族性により、アルケンとして

の反応性が低下したためと考えられる。 

 

Scheme 1.2.3. Rhodium-catalyzed asymmetric [2+2+2] cycloaddition of 1,6-diyne 1j 

with benzofuran (2c). 

 

2－2－3 シクロヘキサジエン誘導体の変換 

 

得られたシクロヘキサジエン誘導体 3pa を用いて、酸性条件下、シクロヘキ

サジエン環部分の芳香族化について検討した(Scheme 1.2.4)。すなわち、ジクロ

ロメタン中室温下にて、ブレンステッド酸として p-トシル酸一水和物(0.1 当量)

を作用させたところ、目的の反応に加えて分子内ラクトン化が進行した 6 が高

収率にて得られた。 
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Scheme 1.2.4. Aromatization of 3pa by treatment with p-TsOH·H2O. 

 

2－3 ロジウム触媒を用いた α,ω-ジインとインデンとの不斉[2+2+2]付加環化

反応 

 

2－3－1 反応条件の検討 

 

他の非対称 1,2-二置換環状アルケンとして、インデン(2e)を用いて反応を検討

した 2。まず、基質として対称 1,6-ジイン 1j と、インデン(2e)(5 当量)を用いて、

2,3-ジヒドロフラン(2a)との検討において最適条件であった、カチオン性ロジウ

ム(I)／(R)-BINAP 錯体触媒存在下、検討を行った(Table 1.2.3, entry 1)。その結果、

目的の[2+2+2]付加環化反応が室温にて進行し、対応するシクロヘキサジエン誘

導体 3je を中程度の収率および中程度のエナンチオ選択性にて与えた。 

次に Figure 1.2.3 に示すような、さまざまなビアリールビスホスフィン配位子

を用いて同様な条件下、検討を行った。(R)-BINAP に比べ、リン上のフェニル基

の立体的嵩高さの大きい(R)-tol-BINAP を用いると、(R)-BINAP を用いたときに

比べて収率およびエナンチオ選択性が低下した(Table 1.2.3, entry 2)。より立体的

に嵩高い(R)-xyl-BINAP を用いると、収率はさらに低下した(Table 1.2.3, entry 3)。

次に、BINAP と二面角の大きさが異なり、かつ電子密度の高い、(R)-H8-BINAP、

(R)-Segphos を用いるとエナンチオ選択性の向上が見られた(Table 1.2.3, entries 4 

and 5)。(R)-Segphos より電子密度の低い(R)-Difluorphos を用いると、最も良好な

収率およびエナンチオ選択性を与えた(Table 1.2.3, entry 6)。したがって(R)-

Difluorphos を最適配位子とし、次に α,ω-ジインの基質適用範囲の検討を行うこ

ととした。  
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Table 1.2.3. Optimization of reaction conditions for rhodium-catalyzed asymmetric 

[2+2+2] cycloaddition of 1,6-diyne 1j with indene (2e).a 

 

a [Rh(cod)2]BF4 (0.010 mmol), ligand (0.010 mmol), 1j (0.20 mmol), 2e (1.00 mmol), 

and CH2Cl2 (2.0 mL) were used. b Isolated yield. 

 

Figure 1.2.2. Structures of bisphosphine ligands.  
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2－3－2 基質適用範囲の検討 

 

最適化した条件下、さまざまな α,ω-ジインを用いて基質適用範囲を検討した

(Table 1.2.4)。架橋部分にマロン酸ジメチル、アルキン両末端にメトキシカルボ

ニル基を有する 1,6-ジイン 1k を用いると、1,6-ジイン 1j を用いたときとほぼ同

程度の収率およびエナンチオ選択性を与えた。また、アルキン両末端にイソプロ

ポキシカルボニル基を有する 1,6-ジイン 1l を用いると、収率の向上が見られた

が、エナンチオ選択性は低下した。マロン酸ジベンジル架橋の 1,6-ジイン 1m を

用いると、良好な収率および中程度のエナンチオ選択性にてシクロヘキサジエ

ン誘導体 3me を与えた。 

アルキン末端にアルコキシカルボニル基を有するジインのみではなく、アル

キン両末端にフェニル基を有する 1,6-ジイン 1d を用いても、目的の[2+2+2]付加

環化反応が進行し、対応するシクロヘキサジエン誘導体 3de を良好な収率およ

び良好なエナンチオ選択性にて与えた。さらに、配位子を(R)-H8-BINAP に変え

ると、エナンチオ選択性の大きな向上が見られた((R)-Difluorphos: 65% ee, (R)-H8-

BINAP: 92% ee)。 

次に、架橋部分に Thorpe-Ingold 効果のない 1,6-ジイン(1n, 1o)を用いて検討を

行った。ベンジアルアミン架橋かつアルキン両末端にメトキシカルボニル基を

有する 1,6-ジイン 1n を用いると、[2+2+2]付加環化反応が良好な収率にて進行

し、高いエナンチオ選択性にてシクロヘキサジエン誘導体 3ne を与えた。また、

酸素架橋の 1,6-ジイン 1o およびメチレン架橋の 1,6-ジイン 1p を用いても、高い

エナンチオ選択性にてシクロヘキサジエン誘導体(3oe, 3pe)与えた。 

さらに、ビフェニル架橋かつアルキン両末端にメトキシカルボニル基を有す

る 1,7-ジイン 1q を用いると、反応温度の昇温(40 ℃)を必要としたが、対応する

シクロヘキサジエン誘導体 3qe が高収率かつ高エナンチオ選択的に得られた。

また、アルコキシカルボニル基の立体的嵩高さを変化させても(1s, 1t)、良好な収

率かつ高いエナンチオ選択性にてシクロヘキサジエン誘導体(3se, 3te)を与えた。

しかし、アルキン両末端にメチル基を有する 1,7-ジイン 1r を用いると、1r の転

化率は低く、シクロヘキサジエン誘導体 3re は低収率かつ低いエナンチオ選択

性にて得られた。そこで配位子を(R)-Segphos に変えると、1r は完全に消費され、

良好な収率にて 3re を与えたが、そのエナンチオ選択性はほとんど発現しなか

った。 

注目すべきことに、インデン(2e)を 1.1 当量に低減させて 1,7-ジイン 1q との

[2+2+2]付加環化反応を検討したところ、収率だけでなくエナンチオ選択性も低

下した(5 当量: 92% ee, 1.1 当量: 80% ee)。 
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Table 1.2.4. Rhodium-catalyzed asymmetric [2+2+2] cycloaddition of α,ω-diynes 1 with 

indene (2e).a 

 

a [Rh(cod)2]BF4 (0.010 mmol), ligand (0.010 mmol), 1 (0.20 mmol), 2e (0.22–1.00 mmol), 

and CH2Cl2 (2.0 mL) were used. The cited yields are of the isolated yield. b 35% of 1,7-

Diyne 1r was consumed and (–)-3re was isolated as a mixture with 1r. 
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また、本検討で得られたシクロヘキサジエン誘導体 3qe は、単結晶 X 線構造

解析によって、その絶対立体構造を 9aR,14aSと決定した(Figure 1.2.3, Table 1.2.5)。 

 

Figure 1.2.3. ORTEP drawing of (9aR,14aS)-(–)-3qe with ellipsoids at 30% probability. 

Details of the crystal data and the summaries of the intensity data collection parameters 

for (9aR,14aS)-(–)-3qe are listed in Table 1.2.5. 

 

Table 1.2.5. Crystal data and data collection parameters of (–)-3qe. 

empirical formula C29H22O4 

formula weight 434.46 

 (Cu K) (Å) 1.54186 

crystal system triclinic 

space group P1 

a, Å 5.1050(1) 

b, Å 9.9850(2) 

c, Å 11.8359(2) 

α, deg. 65.909(1) 

β, deg. 85.150(1) 

γ, deg. 82.591(1) 

V, Å3 545.829(18) 

Z 1 

Dcalcd, g/cm–3 1.322 

absorption coefficient, mm–1 0.703 

F(000) 228 

T, K 173(2) K 

crystal size, mm3 0.230 x 0.175 x 0.162 

θ range for data collection (deg.) 4.094 to 68.144 
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index ranges -6≤h≤6, -11≤k≤11, -14≤l≤14 

no. of reflections measured 6252 

unique data (Rint) 3339 (0.0423) 

data / restraints / parameters 3339 / 3 / 300 

R1 [I > 2.0σ(I)) 0.0406 

wR2 [I > 2.0σ(I)] 0.1047 

R1 (all data) 0.0440 

wR2 (all data) 0.1210 

absolute structure parameter -0.01(13) 

GOF on F2 1.222 

Δρ, e Å–3   0.207, –0.254 

 

次に、カチオン性ロジウム(I)／(R)-H8-BINAP 錯体触媒存在下、マロン酸ジメ

チル架橋かつアルキン両末端にメチル基を有する 1,6-ジイン(1a, 1f)を用いてイ

ンデン(2e)との[2+2+2]付加環化反応の検討を行った。しかし、対応する付加体

(3ae, 3fe)が不安定であり、単離の最中に分解してしまうことがわかった (Scheme 

1.2.5)。 

 

Scheme 1.2.5. Rhodium-catalyzed asymmetric [2+2+2] cycloaddition of 1,6-diynes (1a, 

1f) with indene (2e). 

 

また、同様な条件下、7-メトキシインデン(2f)と 1,6-ジイン 1j を用いて検討を

行ったところ、目的の[2+2+2]付加環化反応が進行して得られたシクロヘキサジ

エン誘導体 3jf に加えて、位置異性体である 3jf’が混合物として得られた(Scheme 

1.2.6)。この理由としては、カチオン性ロジウム錯体触媒によりアルケン部分が

異性化した 4-メトキシインデン(2f’)が系中に存在していたためと考えられる

(Scheme 1.2.7)。 
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Scheme 1.2.6. Rhodium-catalyzed [2+2+2] cycloaddition of 1,6-diyne 1j with 7-

methoxyindene (2f). 

 

Scheme 1.2.7. Rhodium-catalyzed isomerization of 7-methoxyindene (2f). 

 

2－3－3 反応機構の考察 

 

本反応の機構について次のように考察した(Scheme 1.2.8)。架橋部分に Thorpe

－Ingold 効果がなく、アルキン末端にアルコキシカルボニル基を有するジイン

(1n–1p, 1q, 1s, 1t)を用いると、カチオン性ロジウム(I)錯体に対しジイン 1 とイン

デン(2e)が酸化的環化し、ロダシクロペンテン A を形成する(path A)。このとき、

配位子のリン上のエクアトリアル方向のフェニル基(青色)との立体反発を避け

るように、インデンのベンゼン部分(赤色)ではなく、メチレン部分(緑色)が金属

中心に最も接近する向きで酸化的環化する。またその際、同様な理由でもっとも

立体反発の少ない下側から環化は進行すると考えられる。したがって、この段階

でエナンチオ選択性が発現すると考えられる。これらのジインはアルキン末端

に電子求引性基であるアルコキシカルボニル基を有していることから、電子豊

富なインデンと分子間での酸化的環化が有利になったとも考えられる。このロ

ダサイクルに対してもう 1 つのアルキンが配位／挿入することによりロダサイ

クル B を形成したのち、ロジウムが還元的脱離することによりシクロヘキサジ
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エン誘導体 3 が得られたと考えられる。 

一方、架橋部分に Thorpe－Ingold 効果を有するジイン(1d, 1j–1m)を用いると

ロダシクロペンテン A を形成するだけでなく、ロダシクロペンタジエン中間体

C を形成する経路も存在すると考えられる(path B)。この中間体 C にインデン

(2e)が配位／挿入することによりロダサイクル B を形成するが、この段階におい

てエナンチオ選択性が発現すると考えられる。ジイン(1d, 1j–1m)より生成したシ

クロヘキサジエン誘導体は中程度のエナンチオ選択性を与えていたことから、

path B は path A よりエナンチオ選択性が発現しにくい経路であることが考えら

れる。これら 2 つの反応経路が存在することと、path B が path A より低いエナ

ンチオ選択性を与えることは、ジイン 1q を用いた検討において、用いるインデ

ン(2e)の当量を低減させたときにエナンチオ選択性が低下した(5 当量: 92% ee, 

1.1 当量: 80% ee)ことからも示唆される。 

また、アルキンの両末端にフェニル基を有するジイン 1d を用いたときに、配

位子を(R)-H8-BINAP に変えると高いエナンチオ選択性を発現した理由としては、

アルコキシカルボニル基よりも立体的に嵩高いと考えられるフェニル基と、(R)-

Difluorphos より二面角の大きい(R)-H8-BINAP のリン上のフェニル基との立体反

発が大きくなり、中間体 C の形成が不利になったためと考えられる。また、ビ

フェニル架橋 1,7-ジイン(1q–1t)は Thorpe−Ingold 効果はないものの、第 1 部 第 2

章 第 1 節で後述するように、アルキン末端にメチル基およびアルコキシカルボ

ニル基を有する場合はジインが分子内でロダサイクルを形成する経路が有利で

ある。したがって、本反応においてインデン(2e)と分子間でロダサイクル A を形

成する経路が有利となった理由は、1q–1t はいずれもアルキン両末端に電子求引

性基であるアルコキシカルボニル基を有するため、分子内でのロダサイクル形

成が不利になったためとも考えられる。以上のことから、ビフェニル架橋かつア

ルキン両末端がメチル基の 1,7-ジイン 1r を用いたときにエナンチオ選択性がほ

とんど発現しなかったのは、1) アルキン末端に立体的に小さいメチル基を有す

るため、中間体 C の形成が有利になったこと、2) 2 つのアルキンがどちらも電

子豊富なので、電子豊富なインデン(2e)との酸化的環化が抑制され、中間体 A の

形成が不利になったことが理由として考えられる。  
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Scheme 1.2.8. Plausible mechanism for rhodium-catalyzed asymmetric [2+2+2] 

cycloaddition of α,ω-diyne 1 with indene (2e). 

 

Scheme 1.2.8 に示した反応機構では、インデン(2e)のベンゼン環部分(赤色)で

はなく、メチレン部分(緑色)と配位子のリン上のフェニル基との立体反発を避け

るため、エナンチオ選択性が発現したと述べた。 

これを確かめるために、cis-β-メチルスチレン(2g)を用いて、同様な条件下、1,6-

ジイン 1j との[2+2+2]付加環化反応の検討を行った(Scheme 1.2.9)。cis-β-メチル

スチレン(2g)は、アルケン上の置換基の張り出しがインデン(2e)に比べて大きく

なるので、配位子との相互作用も大きくなると考えられる。実際に、インデン(2e)

を用いたときに比べて収率は低下したが、エナンチオ選択性は向上することを

確認した((−)-3jg: 99% ee, (+)-3je: 67% ee)。 

 

Scheme 1.2.9. Rhodium-catalyzed asymmetric [2+2+2] cycloaddition of 1,6-diyne 1j 

with cis-1-methylstyrene (2g). 
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2－3－4 シクロヘキサジエン誘導体の変換 

 

得られたシクロヘキサジエン誘導体の酸化剤による芳香族化を検討した

(Scheme 1.2.10)。シクロヘキサジエン誘導体 3re に対し、酸化剤として CAN(2.5

当量)を用いたところ 3、目的の反応が室温にて進行し、光学材料として重要な骨

格であるトリフェニレンとフルオレンを有する芳香族化体 7 が 77%と良好な収

率で得られた。 

 

Scheme 1.2.10. Aromatization of 3re by treatment with CAN. 

 

2－4 ロジウム触媒を用いた 1,7-ジインと 1,2-ジヒドロナフタレンおよび 

ベンゾフルベンとの不斉[2+2+2]付加環化反応 

 

さらに、他の非対称 1,2-二置換環状アルケンとして 1,2-ジヒドロナフタレン

(2h)を用いて同様な反応を検討した。基質として、対称 1,6-ジイン 1r と 1,2-ジヒ

ドロナフタレン(2e)(5 当量)を用い、インデン(2e)との検討(Table 1.2.4)において

最適条件であった、カチオン性ロジウム(I)／(R)-Segphos 錯体触媒を用いて検討

を行った(Scheme 1.2.11)。その結果、目的の[2+2+2]付加環化反応が進行し、対応

するシクロヘキサジエン誘導体 3rh を良好な収率および高いエナンチオ選択性

にて与えた。インデン(2e)との検討では 12% ee と低いエナンチオ選択性であっ

たのに対し(Table 1.2.4)、1,2-ジヒドロナフタレン(2h)を用いたときにエナンチオ

選択性が向上した理由としては、cis-β-メチルスチレン(2g)を用いた検討と同様

に(Scheme 1.2.9)、アルケン上の置換基の張り出しがインデン(2e)に比べ大きくな

ったため、配位子のリン上のフェニル基との相互作用が大きくなったからだと

考えられる。  
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Scheme 1.2.11. Rhodium-catalyzed asymmetric [2+2+2] cycloaddition of 1,7-diyne 1r 

with 1,2-dihydronaphthalene (2h). 

 

また、アルケン上の置換基の張り出しが大きい他の環状アルケンとして、ベン

ゾフルベン 2i を用いて、同様な条件下、検討を行った(Scheme 1.2.12)。その結果、

目的の付加環化反応が進行し、インデン(2e)を用いたときよりも高いエナンチオ

選択性を与えた。この場合も、1,2-ジヒドロナフタレン(2h)を用いたとき(Scheme 

1.2.11)と同様な理由で、エナンチオ選択性が向上したと考えられる。 

 

Scheme 1.2.12. Rhodium-catalyzed asymmetric [2+2+2] cycloaddition of 1,7-diyne 1r 

with benzofulvene 2i. 

 

また Figure 1.2.4 に示すように、他の非対称環状アルケンとしてシクロペンテ

ノンやインデン類縁体、ベンゾシロール誘導体、インドール誘導体、オキサゾリ

ン誘導体を用いて、同様な条件下、検討を行ったが、目的の[2+2+2]付加環化反

応は進行せず、ジインの自己二量化または三量化体のみが得られた。 
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Figure 1.2.4. Unsuccessful examples of other unsymmetrical 1,2-disubstituted cyclic 

alkenes. 
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2－5 まとめ 

 

本節では、対称ジインと 2,3-ジヒドロフランとの不斉[2+2+2]付加環化反応に

おいて、アルキン末端に電子求引性基を有するジインを用いれば、芳香族化反応

の進行を抑制できると考え、検討を行った。その結果、カチオン性ロジウム(I)／

(R)-BINAP 錯体触媒存在下、アルキン末端にアルコキシカルボニル基を有する

1,6-ジインや、アルキン両末端にメチル基を有するビフェニル架橋 1,7-ジインを

用いると、2,3-ジヒドロフランとの[2+2+2]付加環化反応のみが進行し、対応する

シクロヘキサジエン誘導体を高収率かつ高エナンチオ選択的に与えることを見

出した。また、得られたシクロヘキサジエン誘導体は、酸性条件下においてシク

ロヘキサジエン環の芳香族化／ラクトン化が高収率にて進行した。 

次に、他の非対称 1,2-二置換環状アルケンとしてインデンを用いて α,ω-ジイン

との不斉[2+2+2]付加環化反応を検討した。その結果、カチオン性ロジウム(I)／

(R)-Difluorphos 錯体触媒存在下、さまざまなジインとインデンとの[2+2+2]付加

環化反応が進行し、対応するシクロヘキサジエン誘導体を良好な収率および良

好なエナンチオ選択性にて与えることを見出した。さらに、エナンチオ選択性は

用いるジインの構造に依存しており、1) 架橋部分に Thorpe−Ingold 効果を有す

る、または、2) アルキン末端に嵩の低い置換基を有するジインは中程度または

低いエナンチオ選択性を与えるのに対し、1) 架橋部分に Thorpe−Ingold 効果を有

さない、または、2) アルキン末端に嵩高い置換基を有するジインは高いエナン

チオ選択性を与えることを明らかにした。 

また、得られたシクロヘキサジエン誘導体は、CAN を酸化剤として用いるこ

とにより、対応する芳香族化体を良好な収率にて与えた。 

さらに、非対称 1,2-二置換環状アルケンとして、1,2-ジヒドロナフタレンおよ

び exo-アルケン部分に 4-メトキシフェニル基を有するベンゾフルベンを用いた

検討も行ったところ、カチオン性ロジウム(I)／(R)-Segphos 錯体触媒存在下、ア

ルキン両末端にメチル基を有するビフェニル架橋 1,7-ジインとの不斉[2+2+2]付

加環化反応が良好な収率、かつインデンと比べて高いエナンチオ選択性にて進

行することを見出した。 
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Experimental Section 

 

 

I. General 

 

Anhydrous CH2Cl2 (No. 27,099-7) were obtained from Aldrich and Wako, and used as 

received. Solvents for the synthesis of substrates were dried over Molecular Sieves 4A 

(Wako) prior to use. [Rh(cod)2]BF4 was obtained from Umicore AG. (R)-H8-BINAP, (R)-

Segphos, (R)-tol-BINAP, and (R)-xyl-BINAP were obtained from Takasago International 

Corporation. Diynes 1a4, 1d5, 1f6, 1j7, 1p8, 1q9, 1r10 and benzofulvene 2i11 were prepared 

according to procedures reported in the literature. All other reagents were obtained from 

commercial sources and used as received. 1H and 13C NMR data were collected on a 

Bruker AVANCE III HD 400 (400 MHz) at ambient temperature unless otherwise 

specified. HRMS data were obtained on a Bruker micrOTOF Focus II. A single crystal 

X-ray diffraction measurement was made on R-AXIS RAPID II Imaging Plate camera 

using graphite-monochromated Cu-Kα radiation. Optical rotation values were measured 

on a JASCO P-2200. All reactions were carried out under nitrogen or argon with magnetic 

stirring. 

 

 

II. Synthesis of Substrates 

 

Tetramethyl hepta-1,6-diyne-1,4,4,7-tetracarboxylate (1k) 

 

The title compound was prepared by the conditions used in the synthesis of structurally 

related compounds.12 Dimethyl 2,2-di(prop-2-yn-1-yl)malonate6 (0.416 g, 2.00 mmol) 

was added to a solution of PdCl2 (70.9 mg, 0.400 mmol), CuCl2 (1.34 g, 10.0 mmol) and 

NaOAc (0.820 g, 10.0 mmol) in MeOH (30 mL), and the mixture was stirred at room 

temperature under CO for 1 d. The reaction mixture was poured into saturated aqueous 

NH4Cl. The aqueous phase was extracted with CH2Cl2 twice. The combined extract was 

washed with saturated aqueous NaHCO3 and brine, dried over Na2SO4, and concentrated. 

The residue was purified by a silica gel column chromatography (n-hexane/EtOAc = 

60:40) to give 1k (0.393 g, 1.21 mmol, 61 % yield) as a pale yellow oil. 
1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 3.80 (s, 6H), 3.75 (s, 6H), 3.15 (s, 4H); 13C NMR (CDCl3, 
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100 MHz) δ 168.0, 153.4, 82.2, 75.8, 55.8, 53.6, 52.7, 23.2; HRMS (ESI) calcd for 

C15H16O8Na [M+Na]+ 347.0737 found 347.0738. 

 

1,7-Diisopropyl 4,4-dimethyl hepta-1,6-diyne-1,4,4,7-tetracarboxylate (1l) 

 

The title compound was prepared by the conditions used in the synthesis of structurally 

related compounds.12 Dimethyl 2,2-di(prop-2-yn-1-yl)malonate6 (0.416 g, 2.00 mmol) 

was added to a solution of PdCl2 (70.9 mg, 0.400 mmol), CuCl2 (1.34 g, 10.0 mmol) and 

NaOAc (0.820 g, 10.0 mmol) in i-PrOH/THF (1:1, 40 mL), and the mixture was stirred 

at room temperature under CO for 1 d. The reaction mixture was poured into saturated 

aqueous NH4Cl/CH2Cl2. The aqueous phase was extracted with two portions of CH2Cl2. 

The combined extract was washed with saturated aqueous NaHCO3 and brine, dried over 

Na2SO4, and concentrated. The residue was purified by a silica gel column 

chromatography (n-hexane/EtOAc = 85:15) to give 1l (0.355 g, 0.932 mmol, 47 % yield) 

as a colorless oil. 
1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 5.06 (sept, J = 6.3 Hz, 2H), 3.80 (s, 6H), 3.15 (s, 4H), 

1.28 (d, J = 6.2 Hz, 12H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 168.1, 152.5, 81.4, 76.5, 70.0, 

55.9, 53.5, 23.2, 21.6; HRMS (ESI) calcd for C19H24O8Na [M+Na]+ 403.1363 found 

403.1368. 

 

4,4-Dibenzyl 1,7-diethyl hepta-1,6-diyne-1,4,4,7-tetracarboxylate (1m) 

 

Dibenzyl malonate (1.42 g, 5.00 mmol) was added to a solution of K2CO3 (2.42 g, 17.5 

mmol) and propargyl bromide (1.90 mL, 25.0 mmol) in acetone (25 mL), and the mixture 

was stirred at room temperature under nitrogen for 2 d. The reaction mixture was poured 

into saturated aqueous NH4Cl/EtOAc. The aqueous phase was extracted with two portions 

of EtOAc. The combined extract was washed with brine, dried over Na2SO4, and 

concentrated. The residue was purified by a silica gel column chromatography (n-

hexane/EtOAc = 90:10) to give dibenzyl 2,2-di(prop-2-yn-1-yl)malonate S1 (1.80 g, 5.00 

mmol, >99% yield) as a white solid. 

Mp 55−56 °C; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.33–7.22 (m, 10H), 5.13 (s, 4H), 3.04 
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(d, J = 2.6 Hz, 4H), 1.99 (t, J = 2.6 Hz, 2H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 168.3, 135.0, 

128.5, 128.4, 128.2, 78.2, 71.9, 67.7, 56.6, 22.6; HRMS (ESI) calcd for C23H20O4Na 

[M+Na]+ 383.1254, found 383.1260. 

The title compound was prepared by the conditions used in the synthesis of structurally 

related compounds.7 To a stirred solution of S1 (0.721 g, 2.00 mmol) in THF (36 mL) 

was added n-BuLi (2.5 mL, 4.0 mmol, 1.60 mol/L in n-hexane) at −78 °C under nitrogen 

and the resulting mixture was stirred at −78 °C for 30 min. To the resulting mixture was 

added ClCO2Et (0.46 mL, 4.80 mmol) at −78 °C. After warming to room temperature, 

the reaction mixture was stirred for 3 h. The reaction mixture was quenched with water 

and poured into saturated aqueous NH4Cl/ EtOAc. The aqueous phase was extracted with 

two portions of EtOAc. The combined extract was washed with brine, dried over Na2SO4, 

and concentrated. The residue was purified by a silica gel column chromatography (n-

hexane/EtOAc = 80:20) to give 1m (616 mg, 1.22 mmol, 61% yield) as a colorless oil. 
1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.35–7.22 (m, 10H), 5.16 (s, 4H), 4.20 (q, J = 7.1 Hz, 

4H), 3.17 (s, 4H), 1.29 (t, J = 7.1 Hz, 6H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 167.4, 152.9, 

134.6, 128.61, 128.57, 128.3, 81.8, 76.3, 68.3, 62.0, 56.0, 23.1, 14.0; HRMS (ESI) calcd 

for C29H28O8Na [M+Na]+ 527.1676, found 527.1683. 

 

Dimethyl 4,4'-(benzylazanediyl)bis(but-2-ynoate) (1n) 

 

The title compound was prepared from N-benzyl-N-(prop-2-yn-1-yl)prop-2-yn-1-

amine13 and ClCO2Me in 55% yield by the procedure used for 1m. 

Brown oil; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.36–7.27 (m, 5H), 3.79 (s, 6H), 3.72 (s, 

2H), 3.57 (s, 4H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 153.6, 136.8, 129.1, 128.6, 127.8, 83.0, 

77.5, 57.5, 52.7, 42.1; HRMS (ESI) calcd for C17H17O4Na [M+Na]+ 322.1050, found 

322.1056. 

 

Dimethyl 4,4'-(benzylazanediyl)bis(but-2-ynoate) (1o) 

 

The title compound was prepared from 3-(prop-2-yn-1-yloxy)prop-1-yne and 

ClCO2Me in 52% yield by the procedure used for 1m. 

White solid; Mp 72−73 °C; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 4.41 (s, 4H), 3.80 (s, 6H); 
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13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 153.3, 81.8, 78.8, 56.6, 52.9; HRMS (ESI) calcd for 

C10H10O5Na [M+Na]+ 233.0420, found 233.0425. 

 

Diethyl 3,3'-([1,1'-biphenyl]-2,2'-diyl)dipropiolate (1s) 

 

The title compound was prepared from 2,2'-diethynyl-1,1'-biphenyl10 and ClCO2Et in 

56% yield by the procedure used for 1m. 

Brown solid; Mp 67−69 °C; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.73–7.68 (m, 2H), 7.54–

7.46 (m, 4H), 7.41 (td, J = 7.4 Hz, J = 1.7 Hz, 2H), 4.17 (q, J = 7.1 Hz, 4H), 1.26 (t, J = 

7.1 Hz, 6H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 153.8, 143.3, 133.9, 130.5, 130.1, 128.0, 

119.2, 85.1, 83.6, 61.9, 14.0; HRMS (ESI) calcd for C22H18O4Na [M+Na]+ 369.1097, 

found 369.1101. 

 

Dibutyl 3,3'-([1,1'-biphenyl]-2,2'-diyl)dipropiolate (1t) 

 

The title compound was prepared from 2,2'-diethynyl-1,1'-biphenyl10 and ClCO2n-Bu 

in >99% yield by the procedure used for 1m. 

Yellow oil; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.70 (d, J = 7.5 Hz, 2H), 7.54–7.46 (m, 4H), 

7.43–7.37 (m, 2H), 4.11 (t, J = 6.6 Hz, 4H), 1.65–1.56 (m, 4H), 1.41–1.30 (m, 4H), 0.92 

(t, J = 7.4 Hz, 6H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 153.9, 143.4, 133.9, 130.5, 130.1, 

128.0, 119.2, 85.1, 83.6, 65.7, 30.4, 19.0, 13.6; HRMS (ESI) calcd for C26H26O4Na 

[M+Na]+ 425.1723, found 425.1734. 
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7-Methoxy-1H-indene (2f) 

 

To a stirred solution of 4-methoxy-2,3-dihydro-1H-inden-1-ol14 (0.109 g, 0.663 mmol) 

in THF (3 mL) was added p-TsOH･H2O (63.2 mg, 0.332 mmol) at room temperature. 

After being stirred at reflux for 7 h, the reaction mixture was poured into H2O/ EtOAc. 

The aqueous phase was extracted with two portions of EtOAc. The combined extract was 

washed with H2O three times and brine, dried over Na2SO4, and concentrated. The residue 

was purified by a silica gel column chromatography (n-hexane/EtOAc = 85:15) to give 

2f (74.6 mg, 0.510 mmol, 77% yield) as a pale yellow oil. The stereochemistry of this 

compound was determined by the NOESY cross peak. This compound is known and the 

spectroscopic data match those reported.14 
1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.29–7.23 (m, 1H), 7.08–7.03 (m, 1H), 7.26 (dt, J = 5.4, 

1.8 Hz, 1H), 6.75 (d, J = 8.1 Hz, 1H), 6.56 (dt J = 5.4, 1.8 Hz, 1H), 3.90 (s, 3H), 3.39–

3.34 (m, 2H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 155.4, 146.7, 134.4, 131.9, 130.5, 127.9, 

114.2, 107.1, 55.3, 36.5; HRMS (APCI) calcd for C20H21O2 [2M+H]+ 293.1536, found 

293.1550. 

 

 

III. Rhodium-Catalyzed Asymmetric [2+2+2] Cycloaddition of α,ω-Diynes 1 with 

2,3-Dihydrofuran (2a) 

 

Representative procedure for the rhodium-catalyzed asymmetric [2+2+2] 

cycloaddition of α,ω-diynes 1 with 2,3-dihydrofuran (2a) (Table 1.2.2, 3ja): (R)-

BINAP (6.2 mg, 0.0100 mmol) and [Rh(cod)2]BF4 (4.1 mg, 0.0100 mmol) were dissolved 

in CH2Cl2 (2.0 mL) and the mixture was stirred at room temperature for 10 min. H2 was 

introduced to the resulting solution in a Schlenk tube. After stirring at room temperature 

for 30 min, the resulting mixture was concentrated to dryness, and dissolved in CH2Cl2 

(0.5 mL). To the residue was added a CH2Cl2 (1.5 mL) solution of 1j (70.5 mg, 0.200 

mmol) and 2a (15.4 mg, 0.220 mmol) at room temperature. The mixture was stirred at 

the same temperature for 1 h. The resulting solution was concentrated and purified by a 

preparative TLC (n-hexane/EtOAc/MeOH = 3:1:0.5), which furnished (+)-3ja (82.1 mg, 
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0.194 mmol, 97% yield, >99% ee) as a white solid. 

 

(+)-4,8-Diethyl 6,6-dimethyl 2,3,3a,5,7,8a-hexahydro-6H-indeno[5,6-b]furan-

4,6,6,8-tetracarbo-xylate [(+)-3ja, Table 1.2.2] 

 

82.1 mg, 97% yield, White solid; Mp 69−70 °C; [α]25
D +47.8° (c 1.0, CHCl3, >99% 

ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 4.96 (d, J = 9.7 Hz, 1H), 4.40–4.20 (m, 4H), 3.76 (s, 

3H), 3.72 (s, 3H), 3.64–3.54 (m, 4H), 3.48–3.35 (m, 3H), 2.63–2.53 (m, 1H), 1.84–1.74 

(m, 1H), 1.35 (t, J = 7.1 Hz, 6H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 171.7, 171.3, 166.6, 

166.5, 147.7, 144.5, 127.9, 123.3, 74.3, 63.7, 60.9, 60.8, 58.2, 53.0, 40.0, 39.3, 35.3, 14.34, 

14.32; HRMS (ESI) calcd for C21H26O9Na [M+Na]+ 445.1469, found 445.1460; 

CHIRALPAK IF-3, n-hexane/i-PrOH = 80:20, 0.5 mL/min, retention times: 28.5 min 

(major isomer) and 37.6 min (minor isomer). 

 

(+)-Tetramethyl 2,3,3a,5,7,8a-hexahydro-6H-indeno[5,6-b]furan-4,6,6,8-tetracar-

boxylate [(+)-3ka, Table 1.2.2] 

 

44.7 mg, 57% yield, White solid; Mp 98−99 °C; [α]25
D

 +58.6° (c 2.2, CHCl3, 97% ee); 
1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 4.96 (d, J = 9.8 Hz, 1H), 3.84 (s, 3H), 3.83 (s, 3H), 3.77 

(s, 3H), 3.73 (s, 3H), 3.65–3.51 (m, 4H), 3.49–3.35 (m, 3H), 2.64–2.53 (m, 1H), 1.83–

1.72 (m, 1H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 171.6, 171.2, 166.9, 148.1, 144.7, 127.7, 

123.1, 74.3, 63.7, 58.1, 53.0, 52.0, 51.8, 39.99, 39.96, 39.3, 35.3; HRMS (ESI) calcd for 

C19H22O9Na [M+Na]+ 417.1156, found 417.1159; CHIRALPAK AD-H, n-hexane/i-PrOH 

= 95:5, 1.0 mL/min, retention times: 51.5 min (major isomer) and 62.3 min (minor 

isomer).  
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(+)-4,8-Diisopropyl 6,6-dimethyl 2,3,3a,5,7,8a-hexahydro-6H-indeno[5,6-b]furan-

4,6,6,8-tetra-carboxylate [(+)-3la, Table 1.2.2] 

 

68.1 mg, 76% yield, White solid; Mp 54−55 °C; [α]25
D +41.1° (c 3.4, CHCl3, 95% ee); 

1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 5.17 (sept, J = 6.2 Hz, 1H), 5.14 (sept, J = 6.2 Hz, 1H), 

4.93 (d, J = 9.7 Hz, 1H), 3.76 (s, 3H), 3.72 (s, 3H), 3.63–3.54 (m, 4H), 3.47–3.33 (m, 3H), 

2.61–2.51 (m, 1H), 1.84–1.73 (m, 1H), 1.39–1.28 (m, 12H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) 

δ 171.7, 171.4, 166.2, 166.0, 147.2, 144.2, 128.2, 123.5, 74.3, 68.6, 68.4, 63.6, 58.2, 53.0, 

40.0, 39.9, 39.2, 35.2, 21.98, 21.95; HRMS (ESI) calcd for C23H30O9Na [M+Na]+ 

473.1782, found 473.1799; CHIRALPAK AD-H, n-hexane/i-PrOH = 95:5, 1.0 mL/min, 

retention times: 18.1 min (minor isomer) and 19.9 min (major isomer). 

 

(+)-6,6-Dibenzyl 4,8-diethyl 2,3,3a,5,7,8a-hexahydro-6H-indeno[5,6-b]furan-

4,6,6,8-tetracarbo-xylate [(+)-3ma, Table 1.2.2] 

 

108.6 mg, 94% yield, Colorless oil; [α]25
D +32.0° (c 4.9, CHCl3, 96% ee); 1H NMR 

(CDCl3, 400 MHz) δ 7.34–7.15 (m, 10H), 5.15 (s, 2H), 5.09 (s, 2H), 4.94 (d, J = 9.7 Hz, 

1H), 4.38–4.14 (m, 4H), 3.67–3.55 (m, 4H), 3.47–3.34 (m, 3H), 2.59–2.50 (m, 1H), 1.79–

1.69 (m, 1H), 1.31 (d, J = 7.0 Hz, 6H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 170.9, 170.5, 

166.51, 166.45, 147.5, 144.4, 135.22, 135.21, 128.6, 128.5, 128.35, 128.32, 128.02, 

127.97, 127.9, 123.4, 74.3, 67.5, 67.4, 63.7, 60.9, 60.8, 58.4, 39.9, 39.2, 35.2, 14.3; 

HRMS (ESI) calcd for C33H34O9Na [M+Na]+ 597.2095, found 597.2098; CHIRALPAK 

AD-H, n-hexane/i-PrOH = 90:10, 1.0 mL/min, retention times: 60.8 min (major isomer) 

and 68.7 min (minor isomer). 
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(+)-Dimethyl 6-benzyl-3,3a,5,6,7,8a-hexahydro-2H-furo[2,3-f]isoindole-4,8-dicar-

boxylate [(+)-3na, Table 1.2.2] 

 

36.3 mg, 49% yield, Pale yellow oil; [α]25
D +59.7° (c 0.86, CHCl3, 98% ee); 1H NMR 

(CDCl3, 400 MHz) δ 7.37–7.23 (m, 5H), 4.94 (d, J = 9.9 Hz, 1H), 3.99–3.89 (m, 2H), 

3.80 (s, 3H), 3.775 (s, 3H), 3.768 (s, 2H), 3.72–3.56 (m, 4H), 3.48–3.38 (m, 1H), 2.64–

2.54 (m, 1H), 1.86–1.75 (m, 1H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 166.8, 166.7, 148.6, 

145.0, 138.1, 128.7, 128.4, 127.3, 125.9, 121.1, 74.2, 63.7, 60.0, 57.9, 52.0, 51.8, 39.2, 

35.1; HRMS (ESI) calcd for C21H24NO5 [M+H]+ 370.1649, found 370.1656; 

CHIRALPAK OD-H, n-hexane/i-PrOH = 95:5, 1.0 mL/min, retention times: 23.6 min 

(major isomer) and 27.7 min (minor isomer). 

 

(+)-Dimethyl 2,3,3a,5,7,8a-hexahydrobenzo[1,2-b:4,5-c']difuran-4,8-dicarboxy-

late [(+)-3oa, Table 1.2.2] 

 

24.3 mg, 43% yield, White solid; Mp 146−147 °C; [α]25
D +93.3° (c 0.63, CHCl3, 97% 

ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 4.99–4.80 (m, 4H), 4.96 (d, J = 9.9 Hz, 1H), 3.85 (s, 

3H), 3.83 (s, 3H), 3.69–3.59 (m, 2H), 3.53–3.42 (m, 1H), 2.73–2.61 (m, 1H), 1.93–1.80 

(m, 1H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 166.4, 166.3, 148.8, 145.1, 125.9, 120.6, 74.1, 

71.9, 63.6, 52.2, 52.0, 39.5, 35.2; HRMS (ESI) calcd for C14H16O6Na [M+Na]+ 303.0839, 

found 303.0842; CHIRALPAK AD-H, n-hexane/i-PrOH = 90:10, 1.0 mL/min, retention 

times: 13.5 min (major isomer) and 15.6 min (minor isomer). 
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(+)-Dimethyl 3,3a,5,6,7,8a-hexahydro-2H-indeno[5,6-b]furan-4,8-dicarboxylate 

[(+)-3pa, Table 1.2.2] 

 

28.4 mg, 51% yield, White solid; Mp 76−77 °C; [α]25
D +105.2° (c 1.2, CHCl3, 93% 

ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 4.95 (d, J = 9.7 Hz, 1H), 3.83 (s, 3H), 3.81 (s, 3H), 

3.66–3.59 (m, 2H), 3.47–3.40 (m, 1H), 3.00–2.74 (m, 4H), 2.63–2.52 (m, 1H), 1.99–1.65 

(m, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 167.62, 167.57, 152.7, 148.9, 126.7, 122.0, 74.6, 

63.9, 51.7, 51.6, 39.5, 35.1, 32.7, 32.6, 23.9; HRMS (ESI) calcd for C15H18O5Na [M+Na]+ 

301.1046, found 301.1054; CHIRALPAK AD-H, n-hexane/i-PrOH = 95:5, 0.2 mL/min, 

retention times: 49.6 min (major isomer) and 52.9 min (minor isomer). 

 

(+)-9,13-Dimethyl-9a,11,12,12a-tetrahydrotriphenyleno[2,3-b]furan [(+)-3ra, Ta-

ble 1.2.2] 

 

30.7 mg, 51% yield, White solid; Mp 180−181 °C; [α]25
D +232.9° (c 1.1, CHCl3, ca. 

57% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 9.01–8.95 (m, 1H), 8.68–8.62 (m, 2H), 8.08–

8.02 (m, 1H), 7.62–7.55 (m, 3H), 7.54–7.48 (m, 1H), 6.33–6.29 (m, 1H), 3.85 (q, J = 8.1 

Hz, 1H), 3.34 (ddd, J = 8.4, 8.4, 3.8 Hz, 1H), 2.50 (dt, J = 11.0, 8.1 Hz, 1H), 2.29 (d, J = 

1.1 Hz, 3H), 2.22 (dtd, J = 12.0, 8.2, 3.9 Hz, 1H), 1.85–1.71 (m, 1H), 1.74 (s, 3H); 13C 

NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 134.2, 132.4, 131.6, 131.10, 131.08, 129.4, 128.7, 128.2, 

128.0, 127.2, 126.1, 125.93, 125.89, 125.3, 123.0, 122.6, 85.6, 65.9, 46.8, 32.3, 23.7, 

23.4; HRMS (APCI) calcd for C22H21O1 [M+H]+ 301.1587, found 301.1595; 

CHIRALPAK ID-3, n-hexane/i-PrOH = 98:2, 0.2 mL/min, retention times: 20.5 min 

(major isomer) and 21.7 min (minor isomer).  
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IV. Aromatization of 3pa 

 

Methyl 1-oxo-1,3,4,7,8,9-hexahydrocyclopenta[h]isochromene-6-carboxylate [6, 

Scheme 1.2.4] 

 

Dimethyl 3,3a,5,6,7,8a-hexahydro-2H-indeno[5,6-b]furan-4,8-dicarboxylate (3pa) 

(20.0 mg, 0.0719 mmol) was added to a solution of p-TsOH·H2O (1.4 mg, 0.00719 mmol) 

in CH2Cl2 (2 mL), and the mixture was stirred at room temperature under nitrogen for 3 

h. The reaction mixture was poured into aq NaHCO3/CH2Cl2. The aqueous phase was 

extracted with two portions of CH2Cl2. The combined extract was washed with brine, 

dried over Na2SO4, and concentrated. The residue was purified by a preparative TLC (n-

hexane/EtOAc/MeOH = 3:1:0.5), which furnished 6 (16.0 mg, 0.0650 mmol, 90% yield) 

as a white solid. 

Mp 121–122 °C; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.71 (s, 1H), 4.50 (t, J = 5.9 Hz, 2H), 

3.93 (s, 3H), 3.35 (t, J = 7.8 Hz, 2H), 3.26 (t, J = 7.7 Hz, 2H), 3.06 (t, J = 5.8 Hz, 2H), 

2.12 (quin, J = 7.7 Hz, 2H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 166.7, 164.1, 150.7, 147.4, 

137.7, 130.1, 126.9, 124.5, 67.3, 52.2, 33.7, 33.4, 28.1, 24.9; HRMS (ESI) calcd for 

C14H14O4Na1 [M+Na]+ 269.0784, found 269.0790. 

 

V. Rhodium-Catalyzed Asymmetric [2+2+2] Cycloaddition of α,ω-Diynes 1 with 

Indene (2e) 

 

Representative procedure for the rhodium-catalyzed asymmetric [2+2+2] 

cycloaddition of α,ω-diynes 1 with indene (2e) (Table 1.2.3, entry 1, 3je): (R)-BINAP 

(6.2 mg, 0.0100 mmol) and [Rh(cod)2]BF4 (4.1 mg, 0.0100 mmol) were dissolved in 

CH2Cl2 (2.0 mL) and the mixture was stirred at room temperature for 10 min. H2 was 

introduced to the resulting solution in a Schlenk tube. After stirring at room temperature 

for 30 min, the resulting mixture was concentrated to dryness, and dissolved in CH2Cl2 

(0.5 mL). To the residue was added a CH2Cl2 (1.0 mL) solution of 2e (0.116 g, 1.00 

mmol) and a CH2Cl2 (0.5 mL) solution of 1j (70.5 mg, 0.200 mmol) in this order at room 

temperature. The mixture was stirred at the same temperature for 16 h. The resulting 

solution was concentrated and purified by a preparative TLC (n-hexane/EtOAc/MeOH = 
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3:1:0.5), which furnished (+)-3je (35.2 mg, 0.0751 mmol, 38% yield, 56% ee) as a pale 

yellow oil. 

 

(+)-10,4-Diethyl 2,2-dimethyl 3,4a,9,9a-tetrahydrocyclopenta[b]fluorene-

2,2,4,10(1H)-tetra-carboxylate [(+)-3je, Table 1.2.4] 

 
46.1 mg, 49% yield, Pale yellow oil; [α]25

D
 +133.3° (c 2.3, CHCl3, 67% ee); 1H NMR 

(CDCl3, 400 MHz) δ 7.29–7.09 (m, 4H), 4.47 (d, J = 10.1 Hz, 1H), 4.36–4.21 (m, 4H), 

3.80–3.72 (m, 1H), 3.73 (s, 3H), 3.70 (s, 3H), 3.55–3.29 (m, 5H), 2.91 (dd, J = 15.8, 6.4 

Hz, 1H), 1.35 (t, J = 7.1 Hz, 3H), 1.34 (t, J = 7.1 Hz, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) 

δ 171.7, 171.5, 167.3, 167.0, 145.6, 144.6, 143.5, 141.8, 127.8, 126.8, 126.6, 125.5, 125.3, 

123.9, 60.8, 60.6, 58.2, 53.0, 52.9, 45.1, 41.0, 40.5, 39.9, 39.7, 14.4; HRMS (ESI) calcd 

for C26H28O8Na [M+Na]+ 491.1676, found 491.1681; CHIRALPAK AD-H, n-hexane/i-

PrOH = 90:10, 1.0 mL/min, retention times: 11.5 min (minor isomer) and 16.3 min (major 

isomer). 

 

(+)-Tetramethyl 3,4a,9,9a-tetrahydrocyclopenta[b]fluorene-2,2,4,10(1H)-tetra-

carboxylate [(+)-3ke, Table 1.2.4] 

 
40.2 mg, 46% yield, Colorless oil; [α]25

D
 +118.2° (c 2.0, CHCl3, 64% ee); 1H NMR 

(CDCl3, 400 MHz) δ 7.27–7.22 (m, 1H), 7.21–7.10 (m, 3H), 4.46 (d, J = 10.0 Hz, 1H), 

3.84 (s, 3H), 3.82 (s, 3H), 3.75–3.72 (m, 1H), 3.73 (s, 3H), 3.70 (s, 3H), 3.53–3.30 (m, 

5H), 2.89 (dd, J = 15.8, 6.6 Hz, 1H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 171.5, 171.4, 167.6, 

167.3, 145.7, 144.7, 143.3, 141.8, 127.6, 126.8, 126.6, 125.3, 125.1, 123.8, 58.1, 52.94, 

52.88, 51.63, 51.56, 45.1, 41.0, 40.4, 39.9, 39.6; HRMS (ESI) calcd for C24H24O8Na 

[M+Na]+ 463.1363, found 463.1367; CHIRALPAK AD-H, n-hexane/i-PrOH = 90:10, 1.0 

mL/min, retention times: 15.1 min (minor isomer) and 22.6 min (major isomer). 
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(+)-10,4-Diisopropyl 2,2-dimethyl 3,4a,9,9a-tetrahydrocyclopenta[b]fluorene-

2,2,4,10(1H)-tetracarboxylate [(+)-3le, Table 1.2.4] 

 
65.9 mg, 66% yield, Colorless oil; [α]25

D +100.4° (c 1.8, CHCl3, 57% ee); 1H NMR 

(CDCl3, 400 MHz) δ 7.33–7.07 (m, 4H), 5.19 (sept, J = 6.2 Hz, 1H), 5.15 (sept, J = 6.2 

Hz, 1H), 4.47 (d, J = 10.0 Hz, 1H), 3.81–3.71 (m, 1H), 3.73 (s, 3H), 3.70 (s, 3H), 3.60–

3.25 (m, 5H), 2.90 (dd, J = 15.9, 6.1 Hz, 1H), 1.40–1.23 (m, 12H); 13C NMR (CDCl3, 100 

MHz) δ 171.7, 171.5, 166.9, 166.5, 145.3, 144.3, 143.7, 141.8, 128.1, 126.8, 126.5, 125.7, 

125.2, 123.9, 68.5, 68.2, 58.3, 52.95, 52.91, 45.0, 41.0, 40.4, 39.9, 39.7, 22.01, 21.98; 

HRMS (ESI) calcd for C28H32O8Na [M+Na]+ 519.1989, found 519.1991; CHIRALPAK 

OD-H, n-hexane/i-PrOH = 95:5, 0.2 mL/min, retention times: 43.1 min (minor isomer) 

and 48.1 min (major isomer). 

 

(+)-2,2-Dibenzyl 10,4-diethyl 3,4a,9,9a-tetrahydrocyclopenta[b]fluorene-

2,2,4,10(1H)-tetra-carboxylate [(+)-3me, Table 1.2.4] 

 
86.2 mg, 69% yield, Pale yellow oil; [α]25

D +81.2° (c 4.3, CHCl3, 60% ee); 1H NMR 

(CDCl3, 400 MHz) δ 7.36–7.07 (m, 14H), 5.10 (d, J = 4.5 Hz, 4H), 4.45 (d, J = 10.0 Hz, 

1H), 4.35–4.16 (m, 4H), 3.77–3.68 (m, 1H), 3.55 (d, J = 19.1 Hz, 1H), 3.49 (d, J = 19.2 

Hz, 1H) ), 3.43–3.27 (m, 3H), 2.85 (dd, J = 15.8, 6.5 Hz, 1H), 1.304 (t, J = 7.1 Hz, 3H), 

1.298 (t, J = 7.1 Hz, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 170.9, 170.6, 167.3, 166.9, 

145.4, 144.4, 143.5, 141.9, 135.31, 135.29, 128.6, 128.5, 128.3, 128.0, 127.90, 127.88, 

126.9, 126.6, 125.6, 125.3, 123.9, 67.4, 60.8, 60.6, 58.5, 45.2, 41.0, 40.5, 40.0, 39.7, 14.4; 

HRMS (ESI) calcd for C38H36O8Na [M+Na]+ 643.2302, found 643.2294; CHIRALPAK 

AD-H, n-hexane/i-PrOH = 90:10, 1.0 mL/min, retention times: 31.0 min (minor isomer) 

and 35.2 min (major isomer).  
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(–)-Dimethyl 4,10-diphenyl-3,4a,9,9a-tetrahydrocyclopenta[b]fluorene-2,2(1H)-

dicarboxylate [(–)-3de, Table 1.2.4] 

 
59.8 mg, 63% yield, White solid; Mp 75−77 °C; [α]25

D –107.2° (c 3.0, CHCl3, 92% 

ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.43–7.22 (m, 10H), 7.10–7.00 (m, 2H), 6.90 (t, J = 

7.3 Hz, 1H), 6.64 (d, J = 7.6 Hz, 1H), 4.51 (d, J = 9.7 Hz, 1H), 3.94–3.84 (m, 1H), 3.66 

(s, 3H), 3.59 (s, 3H), 3.24–3.00 (m, 5H), 2.93 (dd, J = 15.6, 5.3 Hz, 1H); 13C NMR (CDCl3, 

100 MHz) δ 171.9, 171.5, 145.0, 141.7, 140.7, 140.5, 132.7, 132.6, 132.3, 129.4, 128.34, 

128.33, 128.28, 127.8, 126.9, 126.8, 126.3, 126.0, 124.9, 123.6, 58.8, 52.8, 52.7, 49.0, 

44.7, 39.9, 39.5, 39.2; HRMS (ESI) calcd for C32H28O4Na [M+Na]+ 499.1880, found 

499.1892; CHIRALPAK AD-H, n-hexane/i-PrOH = 90:10, 1.0 mL/min, retention times: 

5.7 min (minor isomer) and 6.8 min (major isomer). 

 

(+)-Dimethyl 2-benzyl-1,2,3,4a,9,9a-hexahydroindeno[1,2-f]isoindole-4,10-dicar-

boxylate [(+)-3ne, Table 1.2.4] 

 
47.4 mg, 57% yield, Pale yellow oil; [α]25

D +168.6° (c 2.3, CHCl3, 95% ee); 1H NMR 

(CDCl3, 400 MHz) δ 7.37–7.09 (m, 9H), 4.48 (d, J = 10.1 Hz, 1H), 3.90–3.70 (m, 3H), 

3.80 (s, 3H), 3.76 (s, 3H), 3.72 (s, 2H), 3.64–3.52 (m, 2H), 3.39 (dd, J = 15.9, 7.9 Hz, 

1H), 2.96 (dd, J = 15.9, 5.9 Hz, 1H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 167.6, 167.3, 146.1, 

145.7, 143.6, 141.7, 138.1, 128.8, 128.4, 127.2, 126.9, 126.6, 126.0, 125.1, 123.9, 123.3, 

60.1, 58.0, 57.9, 51.7, 51.6, 44.8, 40.9, 40.4; HRMS (ESI) calcd for C26H26NO4 [M+H]+ 

416.1856, found 416.1859; CHIRALPAK OD-H, n-hexane/i-PrOH = 90:10, 1.0 mL/min, 

retention times: 10.4 min (minor isomer) and 14.1 min (major isomer).  
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(+)-Dimethyl 3,4a,9,9a-tetrahydro-1H-fluoreno[2,3-c]furan-4,10-dicarboxylate 

[(+)-3oe, Table 1.2.4] 

 
15.7 mg, 24% yield, Colorless oil; [α]25

D +187.0° (c 0.79, CHCl3, 97% ee); 1H NMR 

(CDCl3, 400 MHz) δ 7.29–7.12 (m, 4H), 4.86–4.72 (m, 4H), 4.55 (d, J = 10.2 Hz, 1H), 

3.89–3.79 (m, 1H), 3.86 (s, 3H), 3.82 (s, 3H), 3.47 (dd, J = 16.1, 8.0 Hz, 1H), 3.04 (dd, J 

= 16.1, 5.5 Hz, 1H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 167.2, 166.9, 146.2, 146.1, 143.4, 

141.5, 127.1, 126.8, 125.9, 125.2, 124.0, 123.0, 72.0, 71.9, 51.9, 45.0, 41.2, 40.4; HRMS 

(ESI) calcd for C19H18O5Na [M+Na]+ 349.1046, found 349.1040; CHIRALPAK AD-H, 

n-hexane/i-PrOH = 90:10, 1.0 mL/min, retention times: 10.0 min (minor isomer) and 10.8 

min (major isomer). 

 

(+)-Dimethyl 1,2,3,4a,9,9a-hexahydrocyclopenta[b]fluorene-4,10-dicarboxylate 

[(+)-3pe, Table 1.2.4] 

 
42.1 mg, 65% yield, Colorless oil; [α]25

D +198.8° (c 2.1, CHCl3, 99% ee); 1H NMR 

(CDCl3, 400 MHz) δ 7.25–7.09 (m, 4H), 4.45 (d, J = 10.0 Hz, 1H), 3.83 (s, 3H), 3.80 (s, 

3H), 3.79–3.70 (m, 1H), 3.37 (dd, J = 15.8, 7.8 Hz, 1H), 2.94–2.65 (m, 4H), 2.90 (dd, J 

= 15.8, 6.3 Hz, 1H), 1.90–1.78 (m, 1H), 1.76–1.63 (m, 1H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) 

δ 168.4, 168.1, 150.0, 149.1, 144.0, 142.0, 126.8, 126.54, 126.52, 125.0, 124.1, 123.9, 

51.42, 51.39, 45.2, 41.3, 40.5, 32.5, 32.4, 24.0; HRMS (ESI) calcd for C20H20O4Na 

[M+Na]+ 347.1254, found 347.1257; CHIRALPAK AD-H, n-hexane/i-PrOH = 90:10, 1.0 

mL/min, retention times: 5.1 min (minor isomer) and 6.0 min (major isomer).  
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(9aS,14aS)-(–)-Dimethyl (9aS,14aS)-9a,14a-dihydro-14H-indeno[1,2-b]triphenyl-

ene-9,15-di-carboxylate [(9aS,14aS)-(–)-3qe, Table 1.2.4] 

 

83.4 mg, 96% yield, Yellow solid; Mp 161−162 °C; [α]25
D –58.1° (c 1.9, CHCl3, 92% 

ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.82 (dd, J = 8.1, 8.1 Hz, 2H), 7.60 (d, J = 8.0 Hz, 

1H), 7.40–7.09 (m, 9H), 4.33 (d, J = 8.9 Hz, 1H), 3.80–3.71 (m, 1H), 3.68 (s, 3H), 3.66 

(s, 3H), 3.30 (dd, J = 15.0, 7.5 Hz, 1H), 3.09 (dd, J = 15.0, 7.0 Hz, 1H); 13C NMR (CDCl3, 

100 MHz) δ 170.7, 170.4, 142.6, 141.9, 138.2, 134.8, 133.3, 133.1, 130.3, 130.1, 129.9, 

129.8, 128.9, 128.3, 127.7, 127.6, 127.4, 127.2, 126.5, 126.2, 124.9, 124.14, 124.11, 

123.9, 52.2, 52.1, 46.7, 43.1, 35.6; HRMS (ESI) calcd for C29H22O4Na [M+Na]+ 457.1410, 

found 457.1406; CHIRALPAK AD-H, n-hexane/i-PrOH = 90:10, 1.0 mL/min, retention 

times: 9.0 min (minor isomer) and 11.4 min (major isomer). A single crystal of 

(9aS,14aS)-(–)-3qe was obtained by recrystallization from Et2O/n-hexane at room 

temperature and its relative and absolute stereochemistries were determined by a single 

crystal X-ray crystallographic analysis (Figure 1.2.3, Table 1.2.5). 

 

(–)-Diethyl 9a,14a-dihydro-14H-indeno[1,2-b]triphenylene-9,15-dicarboxylate 

[(–)-3se, Table 1.2.4] 

 

96.6 mg, 95% yield, Yellow amorphous; [α]25
D –43.7° (c 4.8, CHCl3, 94% ee) ; 1H 

NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.89–7.75 (m, 2H), 7.65 (d, J = 8.0 Hz, 1H), 7.42 (d, J = 7.9 

Hz, 1H), 7.39–7.31 (m, 2H), 7.28 (d, J = 7.2 Hz, 1H), 7.25–7.09 (m, 5H), 4.33 (d, J = 9.0 

Hz, 1H), 4.23–4.05 (m, 4H), 3.79–3.71 (m, 1H), 3.30 (dd, J = 15.1, 7.6 Hz, 1H), 3.08 (dd, 

J = 15.0, 7.0 Hz, 1H), 1.14 (t, J = 7.1 Hz, 3H), 1.13 (t, J = 7.1 Hz, 3H); 13C NMR (CDCl3, 

100 MHz) δ 170.2, 170.0, 142.7, 142.0, 137.9, 134.4, 133.3, 133.1, 130.4, 130.2, 129.8, 

129.7, 129.3, 128.5, 128.0, 127.5, 127.2, 127.1, 126.52, 126.46, 125.0, 124.1, 124.0, 

123.8, 61.3, 61.2, 46.7, 43.2, 35.5, 13.8; HRMS (ESI) calcd for C31H26O4Na [M+Na]+ 

485.1723, found 485.1721; CHIRALPAK AD-H, n-hexane/i-PrOH = 90:10, 1.0 mL/min, 
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retention times: 7.6 min (minor isomer) and 9.3 min (major isomer). 

 

(–)-Dibutyl 9a,14a-dihydro-14H-indeno[1,2-b]triphenylene-9,15-dicarboxylate 

[(–)-3te, Table 1.2.4] 

 

77.8 mg, 75% yield, Yellow oil; [α]25
D –16.8° (c 0.66, CHCl3, 93% ee); 1H NMR 

(CDCl3, 400 MHz) δ 7.88–7.79 (m, 2H), 7.64 (d, J = 8.0 Hz, 1H), 7.42 (d, J = 8.0 Hz, 

1H), 7.40–7.32 (m, 2H), 7.28 (d, J = 7.2 Hz, 1H), 7.23–7.11 (m, 5H), 4.33 (d, J = 8.9 Hz, 

1H), 4.20–4.00 (m, 4H), 3.79–3.69 (m, 1H), 3.31 (dd, J = 15.0, 7.4 Hz, 1H), 3.08 (dd, J 

= 15.0, 7.0 Hz, 1H), 1.49 (tt, J = 7.2, 7.2 Hz, 2H), 1.48 (tt, J = 7.2, 7.2 Hz, 2H), 1.25–

1.10 (m, 4H), 0.83 (t, J = 7.1 Hz, 3H), 0.81 (t, J = 7.2 Hz, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 

MHz) δ 170.3, 170.2, 142.7, 142.0, 137.8, 134.4, 133.2, 133.0, 130.5, 130.2, 129.7, 129.6, 

129.2, 128.4, 128.1, 127.5, 127.3, 127.1, 126.47, 126.45, 124.9, 124.1, 124.0, 123.8, 

65.18, 65.17, 46.7, 43.2, 35.5, 30.22, 30.16, 19.1, 19.0, 13.6; HRMS (ESI) calcd for 

C35H34O4Na [M+Na]+ 541.2349, found 541.2349; CHIRALPAK AD-H, n-hexane/i-

PrOH = 95:5, 1.0 mL/min, retention times: 9.5 min (minor isomer) and 12.7 min (major 

isomer). 

 

(–)-9,15-Dimethyl-9a,14a-dihydro-14H-indeno[1,2-b]triphenylene [(–)-3re, Table 

1.2.4] 

 

36.4 mg, 74% yield, White solid; Mp 180 °C (dec.); [α]25
D –105.5° (c 0.69, CHCl3, 

11% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.86–7.80 (m, 2H), 7.61 (dd, J = 7.7, 1.1 Hz, 

1H), 7.42–7.34 (m, 2H), 7.32–7.11 (m, 7H), 3.71 (d, J = 7.6 Hz, 1H), 3.10–2.94 (m, 3H), 

3.07 (s, 3H), 3.04 (s, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 145.2, 143.7, 134.0, 133.6, 

133.4, 133.2, 130.8, 129.5, 129.4, 129.0, 128.8, 127.3, 127.2, 127.0, 126.9, 126.7, 126.4, 

126.21, 126.17, 123.8, 123.7, 50.2, 48.5, 35.4, 21.3, 21.2; HRMS (APCI) calcd for C27H23 

[M+H]+ 347.1794, found 347.1810; CHIRALPAK IC, n-hexane/CH2Cl2 = 95:5, 1.0 
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mL/min, retention times: 8.3 min (minor isomer) and 11.6 min (major isomer). 

 

10,4-Diethyl 2,2-dimethyl 8-methoxy-3,4a,9,9a-tetrahydrocyclopenta[b]fluorene-

2,2,4,10(1H)-tetracarboxylate (3jf, Table 1.2.4) and 10,4-Diethyl 2,2-dimethyl 5-

methoxy-3,4a,9,9a-tetrahydrocyclopenta[b]fluorene-2,2,4,10(1H)-tetracarboxylate 

(jkf’, Scheme 1.2.6) 

 

The title compounds were isolated as the mixture of 3jf and 3jf’ (24.3 mg, 3jf (or 

3jf’)/3jf’ (or 3jf) = 1.4:1). The spectral data of these compounds support a mixture of two 

regioisomers, but the position of their methoxy group could not be assigned. 1H NMR 

(CDCl3, 400 MHz) of major isomer 3jf (or 3jf’): 7.15–7.08 (m, 1H), 6.85 (d, J = 7.5 Hz, 

1H), 6.70–6.61 (m, 1H), 4.51 (d, J = 10.3 Hz, 1H), 4.38–4.17 (m, 4H), 3.93–3.59 (m, 

10H), 3.59–3.26 (m, 5H), 2.83 (dd, J = 16.2, 5.9 Hz, 1H), 1.38–1.30 (m, 6H); minor 

isomer 3jf’ (or 3jf): δ 7.15–7.08 (m, 1H), 6.79 (d, J = 7.5 Hz, 1H), 6.70–6.61 (m, 1H), 

4.59 (d, J = 9.1 Hz, 1H), 4.38–4.17 (m, 4H), 3.93–3.59 (m, 10H), 3.59–3.26 (m, 4H), 3.15 

(dd, J = 18.4, 3.5 Hz, 1H), 3.07–2.99 (m, 1H), 1.38–1.30 (m, 6H); HRMS (ESI) calcd for 

C27H30O9Na [M+Na]+ 521.1782, found 521.1788. 

 

(–)-4,7-Diethyl 2,2-dimethyl 5-methyl-6-phenyl-1,3,5,6-tetrahydro-2H-indene-

2,2,4,7-tetra-carboxylate [(–)-3jg, Scheme 1.2.9] 

 

25.5 mg, 27% yield, Pale yellow oil; [α]25
D –12.8° (c 1.3, CHCl3, 99% ee); 1H NMR 

(CDCl3, 400 MHz) δ 7.28–7.11 (m, 5H), 4.32–4.17 (m, 2H), 4.11 (td, J = 8.1, 3.0 Hz, 

1H), 4.06–3.91 (m, 2H), 3.78 (s, 3H), 3.73 (s, 3H), 3.52–3.34 (m, 4H), 3.09 (qd, J = 7.2, 

7.2 Hz, 1H), 1.31 (t, J = 7.1 Hz, 3H), 0.95 (t, J = 7.1 Hz, 3H), 0.80 (d, J = 7.0 Hz, 3H); 
13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 171.75, 171.71, 167.3, 166.8, 146.0, 145.4, 139.9, 129.6, 

128.8, 128.4, 128.1, 126.7, 60.8, 60.5, 58.7, 53.11, 53.10, 47.8, 39.7, 39.3, 35.4, 14.5, 
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14.3, 13.9; HRMS (ESI) calcd for C26H30O8Na [M+Na]+ 493.1833, found 493.1842; 

CHIRALPAK AD-H, n-hexane/i-PrOH = 95:5, 1.0 mL/min, retention times: 19.7 min 

(minor isomer) and 21.6 min (major isomer). 

 

 

VI. Aromatization of 3re 

 

9,15-Dimethyl-14H-indeno[1,2-b]triphenylene (7, Scheme 1.2.10) 

 

9,15-Dimethyl-9a,14a-dihydro-14H-indeno[1,2-b]triphenylene 3re (18.4 mg, 0.0531 

mmol) was added to a solution of CAN (72.9 mg, 0.133 mmol) in CH2Cl2 (5 mL), and 

the mixture was stirred at room temprature under nitrogen for 5 h. The reaction mixture 

was poured into H2O. The aqueous phase was extracted with two portions of CH2Cl2. The 

combined extract was washed with brine, dried over Na2SO4, and concentrated. The 

residue was purified by a preparative TLC (hexane/ CH2Cl2 = 2:1), which furnished 7 

(14.0 mg, 0.0406 mmol, 77% yield) as a pale yellow solid. 

Mp 158−160 °C; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 8.55–8.48 (m, 2H), 8.40–8.35 (m, 1H), 

8.31–8.26 (m, 1H), 8.16 (d, J = 7.8 Hz, 1H), 7.66 (d, J = 7.3 Hz, 1H), 7.60–7.43 (m, 5H), 

7.41–7.35 (m, 1H), 4.02 (s, 2H), 3.27 (s, 3H), 2.98 (s, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) 

δ 144.3, 143.0, 142.4, 139.4, 133.0, 131.2, 131.1, 131.0, 130.9, 130.7, 129.1, 128.5, 

126.84, 126.76, 126.6, 126.4, 126.32, 126.31, 126.0, 125.8, 125.0, 124.0, 123.5, 123.4, 

37.0, 22.6, 21.0; HRMS (APCI) calcd for C27H21 [M+H]+ 345.1638, found 345.1651.  
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VII. Rhodium-Catalyzed Asymmetric [2+2+2] Cycloaddition of α,ω-Diynes 1r with 

1,2-Dihydronaphthalene (2h) 

 

(−)-9,16-Dimethyl-9a,14,15,15a-tetrahydrodibenzo[f,k]tetraphene [(−)-3rh, Sche-

me, 1.2.11] 

 

[Rh(cod)2]BF4 (16.2 mg, 0.0400 mmol) and (R)-Segphos (24.4 mg, 0.0400 mmol) were 

dissolved in CH2Cl2 (3.0 mL), and the mixture was stirred at room temperature for 10 

min. H2 was introduced to the resulting solution in a Schlenk tube. After being stirred at 

room temperature for 30 min, the resulting mixture was concentrated to dryness. To the 

residue was added 1r (46.1 mg, 0.200 mmol), a CH2Cl2 (1.5 mL) solution of 2h (0.130 g, 

1.00 mmol), and CH2Cl2 (0.5 mL) in this order at room temperature. After being stirred 

at 40 °C for 14 h, the reaction mixture was concentrated and purified by a preparative 

thin-layer chromatography (eluent: n-hexane/toluene/CH2Cl2 = 7:1:1) to give (−)-3rh 

(49.7 mg, 0.138 mmol, 69% yield, 88% ee) as a white amorphous. 

[α]25
D −680.8° (c 1.7, CHCl3, 87% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.87–7.80 (m, 

2H), 7.63 (d, J = 7.4 Hz, 1H), 7.48 (d, J = 7.8 Hz, 1H), 7.33–7.10 (m, 8H), 3.55 (d, J = 

4.2 Hz, 1H), 2.99–2.80 (m, 2H), 2.31–2.19 (m, 1H), 2.23 (s, 3H), 2.11–1.97 (m, 1H), 1.90 

(s, 3H), 1.75–1.62 (m, 1H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 137.2, 137.0, 134.1, 134.0, 

133.81, 133.76, 133.4, 131.5, 129.1, 129.0, 128.9, 128.7, 127.18, 127.16, 126.9, 126.7, 

126.5, 124.9, 124.0, 123.8, 44.7, 41.2, 28.9, 20.6, 19.9, 18.3; HRMS (APCI) calcd for 

C28H24 [M]+ 360.1873, found 360.1860; CHIRALPAK IF-3, n-hexane/CH2Cl2 = 95:5, 0.5 

mL/min, retention times: 8.4 min (minor isomer) and 12.0 min (major isomer). 
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IX. Rhodium-Catalyzed Asymmetric [2+2+2] Cycloaddition of α,ω-Diynes 1r with 

Benzofulvene 2i 

 

(−)-14-((E)-4-methoxybenzylidene)-9,15-dimethyl-9a,14a-dihydro-14H-

indeno[1,2-b]triphenylene [(−)-3ri, Scheme, 1.2.10] 

 

[Rh(cod)2]BF4 (8.1 mg, 0.0200 mmol) and (R)-Segphos (12.2 mg, 0.0200 mmol) were 

dissolved in CH2Cl2 (3.0 mL), and the mixture was stirred at room temperature for 10 

min. H2 was introduced to the resulting solution in a Schlenk tube. After being stirred at 

room temperature for 30 min, the resulting mixture was concentrated to dryness. To the 

residue was added 1r (23.0 mg, 0.100 mmol), 2i (0.117 g, 0.500 mmol), and CH2Cl2 (1 

mL) in this order at room temperature. After being stirred at 40 °C for 16 h, the reaction 

mixture was filtered through a pad of silica gel (eluent: CH2Cl2) and concentrated. The 

residue was purified by GPC (eluent: CHCl3) to give (−)-3ri (35.3 mg, 0.0760 mmol, 76% 

yield, 60% ee) as a pale yellow oil. 

The stereochemistry of this compound was determined by the NOESY cross peak. 

[α]25
D −103.8° (c 1.8, CHCl3, 60% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.87–7.80 (m, 

H), 7.79–7.72 (m, 2H), 7.56 (d, J = 6.9 Hz, 1H), 7.55 (d, J = 8.8 Hz, 2H), 7.37–6.94 (m, 

8H), 7.05 (s, 1H), 6.89 (d, J = 8.8 Hz, 2H), 4.48 (d, J = 6.6 Hz, 1H), 3.80 (s, 3H), 3.83–

3.71 (m, 1H), 2.56 (s, 3H), 2.96 (s, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 158.5, 143.8, 

143.0, 142.6, 133.9, 133.8, 133.3, 132.9, 130.6, 130.5, 130.3, 130.03, 130.01, 129.4, 

129.1, 128.8, 128.1, 127.5, 127.2, 127.0, 126.9, 126.6, 123.9, 123.6, 123.0, 122.5, 119.3, 

114.1, 55.3, 50.7, 49.3, 23.2, 20.2; HRMS (APCI) calcd for C35H29O [M+H]+ 465.2213, 

found 465.2206; CHIRALPAK IF-3, n-hexane/CH2Cl2 = 80:20, 0.5 mL/min, retention 

times: 18.0 min (minor isomer) and 18.8 min (major isomer). 
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第 2章「非対称ジインと対称環状アルケンとの[2+2+2]付加環化反応」 

 

第 1 節「非対称ジインとシクロアルケンおよびアセナフチレンとの不斉[2+2+2]

付加環化反応」 

 

1－1 緒言 

 

前章では、カチオン性ロジウム(I)錯体触媒存在下、アルキン末端に対称な置換

基を有するジインとアルケン上に非対称な置換基を有する環状アルケンとの

[2+2+2]付加環化反応について検討した。 

そこで本章では、非対称ジインと対称環状アルケンを用いて、不斉[2+2+2]付

加環化反応の検討を行った。 

序論でも述べたとおり、遷移金属錯体触媒を用いた非対称ジインと対称 1,2-二

置換環状アルケンとの不斉[2+2+2]付加環化反応は、カチオン性ロジウム(I)／(R)-

Difluorphos 錯体触媒を用いた、アルキン末端に異なる置換基を有する非対称 1,6-

ジインとノルボルネンまたはその類縁体との不斉[2+2+2]付加環化反応の例のみ

に限られていた(式 1.3.1)1。 

 

(1.3.1) 

ところで、第 1部 第 1章 第 2節では、カチオン性ロジウム(I)／(R)-Difluorphos

または(R)-Segphos 錯体触媒存在下、対称ジインと環状アルケンとしてインデン

／1,2-ジヒドロナフタレン／ベンゾフルベンとの[2+2+2]付加環化反応が温和な

条件で進行し、対応するシクロヘキサジエン誘導体が高収率かつ高エナンチオ

選択的に得られると述べた(式 1.3.2)。また、インデンとの付加環化反応では、エ

ナンチオ選択性の発現は用いるジインの構造に依存しており、1) 架橋部分

(X−Z−X)に Thorpe−Ingold 効果を有する、または、2) アルキン末端に嵩の低い置

換基を有するジインは中程度または低いエナンチオ選択性を与えるのに対し、1) 

架橋部分(X−Z−X)に Thorpe−Ingold効果を有さない、または、2) アルキン末端に
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嵩高い置換基を有するジインは高いエナンチオ選択性を与えた。 

 

(1.3.2) 

そこで本節では、非対称ジインと対称な環状アルケンとして、シクロアルケン

が同様な触媒を用いた不斉[2+2+2]付加環化反応に適用できるのではないかと考

え、検討を行うこととした(式 1.3.3)。 

 

(1.3.3) 

また、インデンよりも π 共役系が拡張したアセナフチレンは、ロジウム錯体

に関しては報告がないが、さまざまな配位様式(η2、η3、η5)で遷移金属に対し強

く配位することが知られている 2。したがって、アセナフチレンはインデンに比

べて立体的に嵩高いが、高い反応性を示す可能性があると考えた。 

たとえば Siegel らは、高い反応温度(130 ℃)を必要とするが、Wilkinson 錯体

([RhCl(PPh3)3])触媒を用いた対称 1,6-ジインとアセナフチレンとの[2+2+2]付加環
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化反応について報告している(式 1.3.4)3。 

 

(1.3.4) 

そこで、筆者はカチオン性ロジウム(I)／ビアリールビスホスフィン錯体触媒

存在下、非対称ジインとアセナフチレンとの不斉[2+2+2]付加環化反応の検討を

行うこととした(式 1.3.5)。 

 

(1.3.5) 
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1－2 ロジウム触媒を用いた α,ω-ジインとシクロペンテンとの不斉[2+2+2]付 

加環化反応 

 

まず、基質としてマロン酸ジメチル架橋かつアルキン末端にエトキシカルボ

ニル基およびフェニル基を有する非対称な 1,6-ジイン 1u と、シクロペンテン

(2j)(5当量)を用いて、第 1部 第 1章 第 2節で述べた α,ω-ジインとインデン(2e)

との不斉[2+2+2]付加環化反応において最適条件であったカチオン性ロジウム／

(R)-Difluorphos 錯体触媒存在下、室温条件にて検討を行った(Table 1.3.1)。その結

果、良好な収率かつ中程度のエナンチオ選択性にて目的の反応が進行した。また、

シクロペンテン(2j)に変えて、シクロヘキセン(2k)を用いて、同様な条件下、検

討を行った。しかし、目的の反応は進行せず、ジインの自己二量化または三量化

のみが進行した。この理由としては、シクロヘキセン(2k)はシクロペンテン(2j)

に比べてアルケン上の置換基の張り出しが大きく、配位子のリン上のフェニル

基との立体反発が大きくなったためと考えられる。したがって、これ以上環サイ

ズの大きいシクロアルケンの検討は行わなかった。 

 

Table 1.3.1. Rhodium-catalyzed asymmetric [2+2+2] cycloaddition of unsymmetrical 

1,6-diyne 1u with cyclopentene (2j) and cyclohexene (2k).a 

 
a [Rh(cod)2]BF4 (0.020 mmol), ligand (0.020 mmol), 1 (0.20 mmol), 2 (1.00 mmol), 

and CH2Cl2 (2.0 mL) were used. The cited yields are of the isolated yield. 

 

シクロペンテン(2j)を用いた場合も、第 1 部 第 3 章にて後述するように、イ

ンデン(2e)を用いた場合と同程度のエナンチオ選択性を与えた((−)-3uj: 67% ee, 

(+)-3ue: 70% ee, Table 1.5.1)。したがって、Scheme 1.3.1 に示すように、シクロペ
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ンテン A の形成またはロダシクロペンタジエン C に対するシクロペンテン(2j)

の配位挿入の際に、2j のメチレン部分(青色)と、配位子のリン上のフェニル基と

の立体反発を避けるようにして、エナンチオ選択性が発現していると推測でき

る。 

 

Scheme 1.3.1. Plausible mechanism for rhodium-catalyzed asymmetric [2+2+2] 

cycloaddition of unsymmetrical 1,6-diyne 1u with cyclopentene(2j). 
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1－3 ロジウム触媒を用いた α,ω-ジインとアセナフチレンとの不斉[2+2+2]付 

加環化反応 

 

1－3－1 反応条件の検討 

 

次に、対称 1,2-二置換環状アルケンとして、アセナフチレン(2l)を用いて検討

を行った(Table 1.3.1)。基質として、架橋部分にマロン酸ジメチル、アルキン末端

にエトキシカルボニル基およびフェニル基を有する非対称 1,6-ジイン 1u とアセ

ナフチレン(2l)(5当量)を用い、カチオン性ロジウム(I)／(R)-Difluorphos 錯体触媒

を用いて検討を行った(Table 1.3.1, entry 1)。その結果、目的の[2+2+2]付加環化反

応が室温にて進行し、対応するシクロヘキサジエン誘導体 3ul を高収率かつ中程

度のエナンチオ選択性にて与えた。 

そこで Figure 1.3.1 に示すような、さまざまなビアリールビスホスフィン配位

子を用いて同様な条件下、検討を行った。(R)-H8-BINAP を用いると、entry 1 に

比べ収率は低下したが、エナンチオ選択性の大きな向上が見られた(Table 1.3.1, 

entry 2)。(R)-BINAP を用いるとエナンチオ選択性のさらなる向上が見られた

(Table 1.3.1, entry 3)。(R)-Segphos を用いると entry 3 に比べ収率およびエナンチ

オ選択性の低下が見られた(Table 1.3.1, entry 4)。(R)-BINAP に比べリン上のフェ

ニル基が立体的に嵩高い(R)-tol-BINAP を用いると、(R)-BINAP とほぼ同程度の

収率およびエナンチオ選択性を与えたが(Table 1.3.1, entry 5)、(R)-xyl-BINAP を

用いると収率が大きく低下し、エナンチオ選択性も低下した(Table 1.3.1, entry 6)。

また、最も良いエナンチオ選択性を与えた(R)-BINAP の触媒量を 5 mol %まで低

減させても entry 3 と比べて収率およびエナンチオ選択性に変化がなかったので

(Table 1.3.1, entry 7)、entry 7を最適条件とし、次に α,ω-ジインの基質適用範囲の

検討を行った。 
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Table 1.3.1. Optimization of reaction conditions for rhodium-catalyzed asymmetric 

[2+2+2] cycloaddition of 1,6-diyne 1u with acenaphthylene (2l).a 

 
a [Rh(cod)2]BF4 (0.010–0.040 mmol), ligand (0.010–0.040 mmol), 1u (0.20 mmol), 2l 

(1.00 mmol), and CH2Cl2 (2.0 mL) were used. b Isolated yield. 

 

 

Figure 1.3.1. Structures of bisphosphine ligands.  
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1－3－2 基質適用範囲の検討 

 

最適化した条件の下、さまざまなジインを用いて基質適用範囲を検討した

(Table 1.3.2)。1,6-ジイン 1u を用いた検討において、アセナフチレンの当量を 1.1

当量に低減させたところ、エナンチオ選択性はほぼ変化がなかったが(5 当量: 

90% ee, 1.1 当量: 92% ee)、その収率は低下した(5当量: 79% yield, 1.1 当量:64% 

yield)。そこで以降の検討では、アセナフチレンを 5 当量用いることとした。架

橋部分にマロン酸ジメチル、アルキン末端にメトキシカルボニル基およびフェ

ニル基を有する 1,6-ジイン 1vを用いると、1,6-ジイン 1u に比べてシクロヘキサ

ジエン誘導体 3vl が高収率かつ良好なエナンチオ選択性にて得られた。また、ア

ルキン末端のフェニル基上に一つまたは二つの置換基を有するジイン(1w−1z, 

8a−8c)を用いても、高収率かつ良好なエナンチオ選択性にて同様な反応が進行し

た。しかし、3,5-ジメチルフェニル基を有する嵩高いジイン 8cを用いた場合は、

低いエナンチオ選択性を与えた。アリール基だけではなく、メチル基をアルキン

末端に有するジイン 8dも適用可能であった。アルコキシカルボニル基に変えて、

フェニル基を有するジイン 8e を用いても、アセナフチレン(2l)と良い反応性を

示し、高収率にて対応するシクロヘキサジエン誘導体 9el を与えたが、そのエナ

ンチオ選択性は低下した。マロン酸ジメチルだけではなく、酸素またはメチレン

で架橋されたジイン(8f, 8g)も 2l との同様な反応が進行したが、そのエナンチオ

選択性はほとんど発現しなかった(8fl: 6% ee, 8gl: 7% ee)。一方、ビフェニル架橋

1,7-ジイン(8h−8k)を用いると、高収率かつ高エナンチオ選択性にて同様な反応が

進行した。しかし、アルキン末端に p-ブロモベンゾイル基を有するジイン 8k を

用いると、20 mol %の触媒量および 40度の加熱条件を必要とし、低いエナンチ

オ選択性を与えた。 
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Table 1.3.2. Rhodium-catalyzed asymmetric [2+2+2] cycloaddition of α,ω-diynes 1, 8 

with acenaphthylene (2l).a 
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a [Rh(cod)2]BF4 (0.0100 mmol), (R)-BINAP (0.0100 mmol), 1 or 8 (0.200 mmol), 2l 

(0.22–1.00 mmol), and CH2Cl2 (2.0 mL) were used. The cited yields are of the isolated 

yield. b [Rh(cod)2]BF4 (0.0100 mmol), (R)-BINAP (0.0100 mmol), 1 (0.100 mmol), 2l 

(0.110 mmol), and CH2Cl2 (2.0 mL) were used. c [Rh(cod)2]BF4 (0.0100 mmol), (R)-

BINAP (0.0100 mmol), 8j (0.200 mmol), 2l (0.220 mmol), and CH2Cl2 (2.0 mL) were 

used. d [Rh(cod)2]BF4 (0.0100 mmol), (R)-BINAP (0.0100 mmol), 8k (0.0500 mmol), 2l 

(0.250 mmol), and CH2Cl2 (2.0 mL) were used at 40 ℃. 

 

また、反応性の比較のために、cis-スチルベン(2m)を用いた検討も行った

(Scheme 1.3.2)。しかし目的の反応は進行せず、対応するシクロヘキサジエン誘

導体 3umはまったく得られなかった。この理由としては、アセナフチレン(2l)に

比べ、アルケン上の置換基の張り出しが大きいため、反応性が大きく低下したた

めと考えられる。 

 

Scheme 1.3.2. Rhodium-catalyzed asymmetric [2+2+2] cycloaddition of 1,6-diyne 1u 

with cis-stilbene (2m). 

 

1－3－3 シクロヘキサジエン誘導体の変換 

 

得られたシクロヘキサジエン誘導体 9jlに対し、種々のジエノフィルを用いて、

Diels-Alder反応の検討を行った(Scheme 1.3.3)。まず、2-(トリメチルシリル)-フェ
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ニルトリフルオロメタンスルホン酸とフッ化セシウムより生成したベンザイン

を作用させたところ、目的の反応が進行し、対応する付加体 10を良好な収率か

つその光学純度を損なわずに得ることができた 4。また、ベンザインに変えて、

N-(4-ブロモフェニル)マレイミドを用いても、9jlとの同様な反応が進行し、対応

する付加体 11 を良好な収率にて得た。得られた 11 の相対および絶対立体構造

は、単結晶 X 線構造解析によって 6bR,7R,16S,16aS,17R と決定した(Figure 1.3.2, 

Table 1.3.3)。したがって、シクロヘキサジエン誘導体 9jl の絶対立体構造も

6bS,16aSであることがわかった。 

 

Scheme 1.3.3. Diels-Alder reaction of the cyclohexadiene (+)-9jl with dienophiles. 
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Figure 1.3.2. ORTEP drawing of (6bR,7R,16S,16aS,17R)-(–)-11 with ellipsoids at 50% 

probability. Solvent molecules (n-hexane) are omitted for clarity. Details of the crystal 

data and the summaries of the intensity data collection parameters for 

(6bR,7R,16S,16aS,17R)-(–)- 11 are listed in Table 1.3.3. 

 

Table 1.3.3. Crystal data and data collection parameters of (–)-11. 

 (–)-11 

empirical formula C44H35BrNO3 

formula weight 705.64 

μ(Mo Kα) (Å) 0.71073 

crystal system triclinic 

space group P1 

a, Å 11.3679(13) 

b, Å 11.7476(11) 

c, Å 13.3386(13) 

α, deg. 78.540(8) 

β, deg. 75.237(9) 

γ, deg. 76.104(9) 

V, Å3 1654.1(3) 

Z 2 

Dcalcd, g/cm–3 1.417 

absorption coefficient, mm–1 1.287 

F(000) 730.0 
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T, K 193(2) K 

crystal size, mm3 0.5 x 0.4 x 0.3 

θ range for data collection (deg.) 4.386 to 61.338 

Index ranges -15≤h≤15, -16≤k≤16, -19≤l≤19 

no. of reflections measured 49261 

unique data (Rint) 19003 (0.1055) 

data / restraints / parameters 19003 / 3 / 859 

R1 [I > 2.0σ(I)) 0.0873 

wR2 [I > 2.0σ(I)] 0.1905 

R1 (all data) 0.1812 

wR2 (all data) 0.2422 

Absolute structure parameter 0.009(7) 

GOF on F2 0.994 

Δρ, e Å–3   0.93, –1.03 

 

さらに、得られたシクロヘキサジエン 3yl の酸化剤による芳香族化を検討した

(Scheme 1.3.4)。すなわち、酸化剤として CANを用いたところ、目的の反応が室

温にて進行し、光学材料として重要な骨格であるフルオランテン 12 が 53%と良

好な収率にて得られた。特筆すべきことに、3yl は(R)-BINAP の代わりにアキラ

ルな配位子である BIPHEP を用いても、ほぼ同等の収率にて得ることができた

(BIPHEP: 82% yield, (R)-BINAP: 87% yield, Table 1.3.2.)。 

 

Scheme 1.3.4. Synthesis of fluoranthene derivative 12.  
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1－3－4 反応機構の考察 

 

本反応の機構について次のように考察した(Scheme 1.3.5)。架橋部分に Thorpe

－Ingold効果がある、またはアルキン末端に嵩の低い置換基を有するジイン(1u–

1z, 8a, 8b, 8d)を用いると、カチオン性ロジウム(I)錯体に対する酸化的環化によ

って、ロダシクロペンタジエン Aを形成する(path A)。このロダサイクル Aに対

し、アセナフチレン(2l)が電子不足な Rh－C結合に対して位置選択的に挿入する

ことによりロダサイクル B を形成する。このとき、アセナフチレンのナフタレ

ン部分(赤色)と、配位子のリン上のエクアトリアル方向のフェニル基(青色)との

立体反発を避けるように配位／挿入が進行することで、エナンチオ選択性が発

現する。最後に、ロジウムが還元的脱離することによりシクロヘキサジエン誘導

体 3が得られる。 

一方、架橋部分に Thorpe－Ingold効果がない、またはアルキン末端に嵩高い置

換基を有するジイン(8c, 8f, 8g, 8k)を用いると、ジインの電子求引性基を有する

アルキン部分とアセナフチレン(2l)が酸化的環化し、ロダシクロペンテン Cを形

成し、この段階でエナンチオ選択性が発現する(path B)。これらのジインはアル

キン末端に電子求引性基を有していることから、電子豊富なアセナフチレン(2l)

と分子間での酸化的環化が有利になったと考えられる。このロダサイクル C に

対し、もう 1 つのアルキンが配位／挿入することによりロダサイクル B を形成

する。以上述べたように、path A は path B よりも高いエナンチオ選択性が発現

する経路であることがわかるが、この特徴は第 1 部 第 1 章 第 2 節で述べたイ

ンデン(2e)を用いた不斉[2+2+2]付加環化反応とは反対の結果である。 

「1－1 緒言」でも述べたとおり、アセナフチレン(2l)は遷移金属に対しさま

ざまな配位様式(η2、η3、η5)で配位するため 2、これが path A および path B のエ

ナンチオ選択性発現の原因となっている可能性が考えられるが、現段階ではそ

の詳細を明らかにすることはできていない。 

また、ビフェニル架橋 1,7-ジイン(8h−8j)は Thorpe−Ingold効果がなく、アルキ

ン末端に嵩の低い置換基を有しているが、アルキン末端の置換基が電子供与性

基(メチル基)と電子求引性基(アルコキシカルボニル基またはアセチル基)であり、

中間体 A の形成が有利になったため、高いエナンチオ選択性を発現したと考え

られる。 

ジイン 8e を用いたときに低いエナンチオ選択性となった理由としては、path 

Aにおいて、アセナフチレン(2l)の Rh－C 結合に対する挿入の位置選択性が低か

ったためと考えられる。 
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Scheme 1.3.5. Plausible mechanism for rhodium-catalyzed asymmetric [2+2+2] 

cycloaddition of α,ω-diyne 1 with acenaphthylene (2l).  
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1－3－5 反応性の比較 

 

先に述べたとおり、アセナフチレン(2l)はさまざまな配位様式(η2、η3、η5)で強

く遷移金属に対し配位すると述べた 2。したがって、アセナフチレン(2l)はインデ

ン(2e)よりも高い反応性を示すと考え、競争実験を行った(Table 1.3.4)。すなわち、

アセナフチレン(2l)とインデン(2e)の 1:1 の混合物に対し、前項において見出した

最適条件を用いて検討を行ったところ、アセナフチレン(2l)の方がインデン(2e)

よりも高い反応性を示すことが明らかとなった(Table 1.3.4, entry 1)。また、第 1

部 第 1 章 第 2 節にて見出したインデン(2e)との不斉[2+2+2]付加環化反応にお

ける最適条件を用いても、同様な結果が得られた(Table 1.3.4, entry 2)。 

 

Table 1.3.4. Competition experiments between acenaphthylene (2l) and indene (2e).a 

 

a [Rh(cod)2]BF4 (0.0100 mmol), ligand (0.0100 mmol), 8d (0.200 mmol), 2l (1.00 mmol), 

2e (1.00 mmol), and CH2Cl2 (2.0 mL) were used. b Isolated yield. c Isolated as a mixture 

of regioisomers. 
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1－4 まとめ 

 

本節では、非対称ジインと対称 1,2-二置換環状アルケンとしてシクロアルケン

およびアセナフチレンとの不斉[2+2+2]付加環化反応を検討した。その結果、カ

チオン性ロジウム(I)／(R)-Difluorphos 錯体触媒存在下、架橋部分にマロン酸ジメ

チル、アルキン末端にエトキシカルボニル基およびフェニル基を有する非対称

1,6-ジインとシクロペンテンとの[2+2+2]付加環化反応が進行し、対応するシクロ

ヘキサジエン誘導体が良好な収率かつ中程度のエナンチオ選択性にて得られた。

また、配位子を(R)-BINAP に変えると、アセナフチレンとの同様な付加環化反応

が高収率かつ高エナンチオ選択性にて進行した。さらに、ジインの基質一般性を

精査することによって、本反応のエナンチオ選択性は用いるジインの構造に依

存しており、1) 架橋部分に Thorpe−Ingold 効果を有する、または、2) アルキン

末端に嵩の低い置換基を有するジインは高いエナンチオ選択性を与えるのに対

し、1) 架橋部分に Thorpe−Ingold 効果を有さない、または、2) アルキン末端に

嵩高い置換基を有するジインは低いエナンチオ選択性を与えることを明らかに

した。興味深いことに、このエナンチオ選択性発現の傾向はインデンを用いた場

合と反対の結果であった。さらに、競争実験によってアセナフチレンがインデン

よりも高い反応性を示すことを明らかにした。また、得られたシクロヘキサジエ

ン誘導体は種々のジエノフィルとの Diels-Alder 反応によって、対応する付加体

へと良好な収率にて変換することができた。さらに、得られたシクロヘキサジエ

ン誘導体に対し、酸化剤として CANを作用させると、良好な収率にてフルオラ

ンテン誘導体へと変換することもできた。 
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Experimental Section 

 

 

I. General 

 

Anhydrous MeCN (No. 27100-4) were obtained from Aldrich and used as received. 

Anhydrous and degassed CH2Cl2 (No. 041-32345), THF (No. 209-18705), toluene (No. 

202-18675), and anhydrous 1,4-dioxane (No. 040-31651) were obtained from a chemical 

supplier and used as received. Triethylamine was dried over KOH and bubbling with 

nitrogen, and the other solvents except for 1,4-dioxane for the synthesis of substrates were 

dried over molecular sieves 4 Å prior to use. [Rh(cod)2]BF4 was obtained from Umicore 

AG. (R)-H8-BINAP, (R)-Segphos, (R)-tol-BINAP, and (R)-xyl-BINAP were obtained 

from Takasago International Corporation. 1,6-Diyne 8e5, 8f6, and 8g7 were prepared 

according to procedures reported in the literature. All other reagents were obtained from 

commercial sources and used as received. 1H (400 MHz) and 13C (100 MHz) NMR data 

were collected on a Bruker AVANCE III HD 400 at ambient temperature. HRMS data 

(ESI-TOF) were obtained on a Bruker micrOTOF Focus II. A single crystal X-ray 

diffraction measurement was made on XtaLAB mini II diffractometer using graphite 

monochromated Mo-Kα radiation. Optical rotation values were measured on a JASCO P-

2200. All reactions were carried out under nitrogen or argon in oven-dried glassware with 

magnetic stirring, unless otherwise noted. 

 

II. Synthesis of Diynes 

 

1-Ethyl 4,4-dimethyl 7-phenylhepta-1,6-diyne-1,4,4-tricarboxylate (1u) 

 

1-Ethyl 4,4-dimethyl hepta-1,6-diyne-1,4,4-tricarboxylate S2 was prepared from 

dimethyl 2,2-di(prop-2-yn-1-yl)malonate8 and ClCO2Et in 52% yield by the procedure 

used for 1m in section 2 of chapter 1 (part 1). 

Pale yellow oil; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 4.20 (q, J = 7.1 Hz, 2H), 3.79 (s, 6H), 

3.15 (s, 2H), 3.00 (d, J = 2.8 Hz, 2H), 2.06 (t, J = 2.8 Hz, 1H), 1.30 (t, J = 7.1 Hz, 3H); 
13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 168.6, 153.1, 82.5, 77.9, 75.8, 72.2, 62.0, 56.2, 53.3, 23.0, 

22.9, 14.0; HRMS (ESI) calcd for C14H16O6Na [M+Na]+ 303.0839, found 303.0842. 
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Pd(PPh3)2Cl2 (28.1 mg, 0.0400 mmol) and CuI (15.2 mg, 0.0800 mmol) were added to 

a solution of iodobenzene (0.330 mL, 3.00 mmol) in Et3N (11 mL). To the mixture was 

added a solution of S2 (0.561 g, 2.00 mmol) in Et3N (5 mL). After being stirred at room 

temperature for 19 h, the reaction was quenched with water and poured into saturated 

aqueous NH4Cl/EtOAc. The aqueous phase was extracted with two portions of EtOAc. 

The combined extract was washed with brine, dried over Na2SO4, and concentrated. The 

residue was purified by a silica gel column chromatography (n-hexane/EtOAc = 80:20) 

to give 1u (0.584 g, 1.64 mmol, 82% yield) as a pale brown oil. 
1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.39–7.34 (m, 2H), 7.31–7.27 (m, 3H), 4.21 (q, J = 7.1 

Hz, 2H), 3.80 (s, 6H), 3.209 (s, 2H), 3.206 (s, 2H), 1.30 (t, J = 7.1 Hz, 3H); 13C NMR 

(CDCl3, 100 MHz) δ 168.7, 153.2, 131.7, 128.2, 122.8, 84.3, 83.2, 82.7, 75.8, 62.0, 56.6, 

53.3, 24.0, 23.1, 14.0; HRMS (ESI) calcd for C20H20O6Na [M+Na]+ 379.1152, found 

379.1157. 

 

Trimethyl 7-phenylhepta-1,6-diyne-1,4,4-tricarboxylate (1v) 

 

To a stirred solution of dimethyl 2,2-di(prop-2-yn-1-yl)malonate8 (0.625 g, 3.00 mmol) 

in THF (54 mL) was added n-BuLi (3.60 mL, 5.85 mmol, 1.64 mol/L in n-hexane) at 

−78 °C and the resulting mixture was stirred at −78 °C for 30 min. To the resulting 

mixture was added ClCO2Me (0.51 mL, 6.60 mmol) at −78 °C. After being stirred at 

room temperature for 2 h, the reaction mixture was quenched with water and poured into 

saturated aqueous NH4Cl/EtOAc. The aqueous phase was extracted with two portions of 

EtOAc. The combined extract was washed with brine, dried over Na2SO4, and 

concentrated. The residue was used for the next reaction without further purification. 

Pd(PPh3)2Cl2 (42.1 mg, 0.0600 mmol) and CuI (22.9 mg, 0.12 mmol) were added to a 

solution of iodobenzene (0.80 mL, 7.20 mmol) in Et3N/THF (2:1) (14 mL). To the 

mixture was added a solution of the residue in Et3N/THF (7 mL) at room temperature. 

After being stirred at the same temperature for 24 h, the reaction mixture was quenched 

with water and poured into saturated aqueous NH4Cl/EtOAc. The aqueous phase was 

extracted with two portions of EtOAc. The combined extract was washed with brine, dried 

over Na2SO4, and concentrated. The residue was purified by a silica gel column 

chromatography (n-hexane/EtOAc = 85:15) to give 1v (0.201 g, 0.590 mmol, 20% yield 

from dimethyl 2,2-di(prop-2-yn-1-yl)malonate in 2 steps) as a pale brown oil. This 

compound is known and the spectroscopic data match those reported.1 
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1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.39–7.33 (m, 2H), 7.31–7.24 (m, 3H), 3.80 (s, 6H), 

3.75 (s, 3H), 3.21 (s, 4H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 168.7, 153.6, 131.7, 128.3, 

122.8, 84.3, 83.2, 83.1, 75.5, 56.6, 53.4, 52.7, 24.0, 23.1; HRMS (ESI) calcd for 

C19H18O6Na [M+Na]+ 365.0996 found 365.0990. 

 

1-Ethyl 4,4-dimethyl 7-(4-chlorophenyl)hepta-1,6-diyne-1,4,4-tricarboxylate 

(1w) 

 

The title compound 1w was prepared from 1-ethyl 4,4-dimethyl hepta-1,6-diyne-1,4,4-

tricarboxylate S2 and 1-chloro-4-iodobenzene in 96% yield by the procedure of 1u. 
1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.31–7.22 (m, 4H), 4.21 (q, J = 7.1 Hz, 2H), 3.80 (s, 

6H), 3.20 (s, 2H), 3.19 (s, 2H), 1.30 (t, J = 7.1 Hz, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 

168.6, 153.1, 134.3, 132.9, 128.6, 121.2, 84.3, 83.2, 82.5, 75.9, 62.0, 56.5, 53.3, 24.0, 

23.1, 14.0; HRMS (ESI) calcd for C20H19O6Na [M+Na]+ 413.0762 found 413.0769. 

 

1-Ethyl 4,4-dimethyl 7-(4-methoxyphenyl)hepta-1,6-diyne-1,4,4-tricarboxylate 

(1y) 

 

The title compound 1y was prepared from 1-ethyl 4,4-dimethyl hepta-1,6-diyne-1,4,4-

tricarboxylate S2 and 4-iodoanisole in 73% yield by the procedure of 1u. 

Pale brown oil; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.29 (d, J = 8.8 Hz, 2H), 6.80 (d, J = 8.8 

Hz, 2H), 4.21 (q, J = 7.1 Hz, 2H), 3.80 (s, 9H), 3.20 (s, 2H), 3.19 (s, 2H), 1.30 (t, J = 7.1 

Hz, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 168.8, 159.6, 153.2, 133.1, 114.9, 113.9, 84.1, 

82.9, 81.6, 75.8, 62.0, 56.7, 55.3, 53.3, 24.1, 23.1, 14.0; HRMS (ESI) calcd for 

C21H22O7Na [M+Na]+ 409.1258 found 409.1255. 

 

1-Ethyl 4,4-dimethyl 7-(p-tolyl)hepta-1,6-diyne-1,4,4-tricarboxylate (1z) 

 

The title compound 1e was prepared from 1-ethyl 4,4-dimethyl hepta-1,6-diyne-1,4,4-

tricarboxylate S2 and 4-iodotoluene in 65% yield by the procedure of 1u. 

Brown oil; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.27–7.23 (m, 2H), 7.08 (d, J = 7.9 Hz, 2H), 
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4.20 (q, J = 7.1 Hz, 2H), 3.80 (s, 6H), 3.201 (s, 2H), 3.196 (s, 2H), 2.33 (s, 3H), 1.29 (t, 

J = 7.1 Hz, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 168.8, 153.2, 138.3, 131.6, 129.0, 119.7, 

84.3, 82.8, 82.4, 75.8, 62.0, 56.7, 53.3, 24.0, 23.1, 21.4, 14.0; HRMS (ESI) calcd for 

C21H22O6Na [M+Na]+ 393.1309 found 393.1311. 

 

1-Ethyl 4,4-dimethyl 7-(m-tolyl)hepta-1,6-diyne-1,4,4-tricarboxylate (8a) 

 

The title compound 8a was prepared from 1-ethyl 4,4-dimethyl hepta-1,6-diyne-

1,4,4-tricarboxylate S2 and 3-iodotoluene in 65% yield by the procedure of 1u. 

Brown oil; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.21–7.14 (m, 3H), 7.13–7.08 (m, 1H), 4.21 

(q, J = 7.1 Hz, 2H), 3.80 (s, 6H), 3.203 (s, 2H), 3.201 (s, 2H), 2.31 (s, 3H), 1.30 (t, J = 

7.1 Hz, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 168.8, 153.2, 137.9, 132.3, 129.1, 128.8, 

128.1, 122.6, 84.4, 82.8, 82.7, 75.8, 62.0, 56.6, 53.3, 24.0, 23.1, 21.1, 14.0; HRMS (ESI) 

calcd for C21H22O6Na [M+Na]+ 393.1309 found 393.1303. 

 

1-Ethyl 4,4-dimethyl 7-(3-chloro-4-methylphenyl)hepta-1,6-diyne-1,4,4-tricarbo-

xylate (8b) 

 

The title compound 8b was prepared from 1-ethyl 4,4-dimethyl hepta-1,6-diyne-

1,4,4-tricarboxylate S2 and 2-chloro-4-iodotoluene in 65% yield by the procedure of 1u. 

Brown oil; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.34 (s, 1H), 7.18–7.11 (m, 2H), 4.21 (q, J 

= 7.1 Hz, 2H), 3.80 (s, 6H), 3.20 (s, 2H), 3.19 (s, 2H), 2.35 (s, 3H), 1.30 (t, J = 7.1 Hz, 

3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 168.7, 153.2, 136.6, 134.1, 132.0, 130.7, 129.9, 

121.7, 83.7, 83.0, 82.6, 75.9, 62.1, 56.5, 53.4, 23.9, 23.1, 20.1, 14.0; HRMS (ESI) calcd 

for C21H21O6Na [M+Na]+ 427.0919, found 427.0920.  
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1-Ethyl 4,4-dimethyl 7-(3,5-dimethylphenyl)hepta-1,6-diyne-1,4,4-tricarboxylate 

(8c) 

 

The title compound 8c was prepared from 1-ethyl 4,4-dimethyl hepta-1,6-diyne-1,4,4-

tricarboxylate S2 and 5-iodo-m-xylene in 91% yield by the procedure of 1u. 

Brown amorphous; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 6.99 (s, 2H), 6.93 (s, 1H), 4.21 (q, 

J = 7.1 Hz, 2H), 3.80 (s, 6H), 3.20 (s, 2H), 3.19 (s, 2H), 2.27 (d, J = 0.3 Hz, 6H), 1.30 (t, 

J = 7.1 Hz, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 168.8, 153.2, 137.8, 130.1, 129.4, 122.4, 

84.6, 82.8, 82.3, 75.8, 62.0, 56.6, 53.3, 24.0, 23.1, 21.0, 14.0; HRMS (ESI) calcd for 

C22H24O6Na [M+Na]+ 407.1465 found 407.1471. 

 

1-Ethyl 4,4-dimethyl octa-1,6-diyne-1,4,4-tricarboxylate (8d) 

 

The title compound 8d was prepared from dimethyl 2-(but-2-yn-1-yl)-2-(prop-2-yn-1-

yl)malonate8 and ClCO2Et in 71% yield by the procedure used for 1v. 

Colorless oil; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 4.20 (q, J = 7.1 Hz, 2H), 3.78 (s, 6H), 

3.13 (s, 2H), 2.92 (q, J = 2.6 Hz, 2H), 1.75 (t, J = 2.5 Hz, 3H), 1.29 (t, J = 7.1 Hz, 3H); 
13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 168.9, 153.2, 83.0, 79.8, 75.6, 72.5, 61.9, 56.5, 53.2, 23.4, 

22.9, 14.0, 3.5; HRMS (ESI) calcd for C15H18O6Na [M+Na]+ 317.0996, found 317.0998. 

 

Methyl 3-(2'-(prop-1-yn-1-yl)-[1,1'-biphenyl]-2-yl)propiolate (8h) 

 

The title compound was prepared according to the conditions of the literature used in 

the synthesis of structurally related compounds.9 To a stirred solution of methyl 3-(2-

bromophenyl)propiolate10 (0.239 g, 1.00 mmol), (2-(prop-1-yn-1-yl)phenyl)boronic 

acid11 (0.176 g, 1.10 mmol), and Cs2CO3 (424 mg, 1.30 mmol) in 1,4-dioxane (2 mL) was 

added Pd2dba3 (13.7 mg, 0.0150 mmol) and [(t-Bu3P)H]BF4 (10.4 mg, 0.0360 mmol) at 
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room temperature. After being stirred at 80 °C for 2.5 h, the reaction mixture was filtered 

through a pad of Celite and concentrated. The residue was purified by a silica gel column 

chromatography (n-hexane/CH2Cl2 = 70:30) to give 8h (0.243 g, 0.885 mmol, 89% yield) 

as a brown oil. 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.71–7.65 (m, 1H), 7.54–7.42 (m, 3H), 

7.39–7.27 (m, 4H), 3.69 (s, 3H), 1.84 (s, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 154.4, 144.9, 

141.4, 133.8, 132.5, 130.7, 129.94, 129.86, 127.8, 127.3, 127.2, 123.3, 119.1, 89.4, 86.2, 

82.7, 78.7, 52.6, 4.3; HRMS (ESI) calcd for C19H14O2Na [M+Na]+ 297.0886, found 

297.0895. 

 

Ethyl 3-(2'-(prop-1-yn-1-yl)-[1,1'-biphenyl]-2-yl)propiolate (8i) 

 

To a stirred solution of ((2-bromophenyl)ethynyl)trimethylsilane12 (1.27 g, 5.00 mmol) 

in MeOH/THF (5:1) (18 mL) was added K2CO3 (1.38 g, 10.0 mmol) at room temperature 

under air. After being stirred at the same temperature for 19 h, the reaction mixture was 

poured into saturated aqueous NH4Cl/n-hexane. The aqueous phase was extracted with 

two portions of n-hexane. The combined extract was washed with brine, dried over 

Na2SO4, and concentrated. The residue was used for the next reaction without further 

purification. To a stirred solution of i-Pr2NH (1.40 mL, 10.0 mmol) in THF (33 mL) was 

added n-BuLi (6.50 mL, 10.0 mmol, 1.55 mol/L in n-hexane) at −78 °C and the resulting 

mixture was stirred at the same temperature for 10 min. To the mixture was added a 

solution of the residue in THF (17 mL) at −78 °C and the resulting mixture was stirred at 

the same temperature for 30 min. To the mixture was added ClCO2Et (1.90 mL, 20.0 

mmol) at −78 °C. After being stirred at room temperature for 2 h, the reaction mixture 

was quenched with water and poured into saturated aqueous NH4Cl/EtOAc. The aqueous 

phase was extracted with two portions of EtOAc. The combined extract was washed with 

brine, dried over Na2SO4, and concentrated. The residue was purified by a silica gel 

column chromatography (n-hexane/CH2Cl2 = 80:20) to give ethyl 3-(2-

bromophenyl)propiolate (1.01 g, 4.00 mmol, 80% yield in 2 steps) as a brown liquid. 1H 

NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.67–7.56 (m, 2H), 7.35–7.25 (m, 2H), 4.32 (q, J = 7.1 Hz, 

2H), 1.37 (t, J = 7.1 Hz, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 153.8, 134.8, 132.8, 131.6, 

127.2, 126.5, 122.3 ,84.3, 83.8, 62.3, 14.1; HRMS (ESI) calcd for C11H9O2BrNa [M+Na]+ 

274.9678, found 274.9692. 



第 1部 第 2章 第 1節 

114 

The title compound 8i was prepared from ethyl 3-(2-bromophenyl)propiolate and (2-

(prop-1-yn-1-yl)phenyl)boronic acid11 in 48% yield by the procedure used for 8h. Brown 

oil; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.70–7.65 (m, 1H), 7.53–7.43 (m, 3H), 7.40–7.27 (m, 

4H), 4.15 (q, J = 7.1 Hz, 2H), 1.84 (s, 3H), 1.25 (t, J = 7.1 Hz, 3H); 13C{1H} NMR (CDCl3, 

100 MHz) δ 154.0, 144.9, 141.4, 133.7, 132.5, 130.7, 130.0, 129.8, 127.7, 127.3, 127.1, 

123.2, 119.2, 89.3, 85.8, 83.1, 78.7, 61.9, 14.0, 4.3; HRMS (ESI) calcd for C20H16O2Na 

[M+Na]+ 311.1043, found 311.1050. 

 

4-(2'-(Prop-1-yn-1-yl)-[1,1'-biphenyl]-2-yl)but-3-yn-2-one (8j) 

 

The title compound was prepared from 4-(2-bromophenyl)but-3-yn-2-one13 and (2-

(prop-1-yn-1-yl)phenyl)boronic acid11 in 69% yield by the procedure used for 8h. Pale 

brown amorphous; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.68–7.62 (m, 1H), 7.54–7.44 (m, 3H), 

7.40–7.29 (m, 4H), 2.11 (s, 3H), 1.84 (s, 3H); 13C{1H} NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 184.7, 

145.4, 141.8, 133.6, 132.4, 130.4, 130.2, 130.0, 127.8, 127.5, 127.1, 123.5, 119.6, 91.0, 

90.8, 89.4, 78.6, 32.5, 4.3; HRMS (ESI) calcd for C19H14ONa [M+Na]+ 281.0937, found 

281.0938. 

 

1-(4-Bromophenyl)-3-(2'-(prop-1-yn-1-yl)-[1,1'-biphenyl]-2-yl)prop-2-yn-1-one 

(8k) 

 

To a stirred solution of 2,2'-diethynyl-1,1'-biphenyl14 (0.607 g, 3.00 mmol) in THF (60 

mL) was added n-BuLi (1.90 mL, 3.00 mmol, 1.55 mol/L in n-hexane) at −78 °C and the 

resulting mixture was stirred at the same temperature for 30 min. To the resulting mixture 

was added MeI (0.22 mL, 3.60 mmol) at −78 °C. After being stirred at room temperature 

for 2 h, the reaction mixture was quenched with water and poured into saturated aqueous 
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NH4Cl/CH2Cl2. The aqueous phase was extracted with two portions of CH2Cl2. The 

combined extract was washed with brine, dried over Na2SO4, and concentrated. The 

residue was used for the next reaction without further purification. To a stirred solution 

of the residue in THF (60 mL) was added n-BuLi (1.90 mL, 3.00 mmol, 1.55 mol/L in n-

hexane) at −78 °C and the resulting mixture was stirred at the same temperature for 30 

min. To the resulting mixture was added 4-bromobenzaldehyde (0.666 g, 3.60 mmol) at 

−78 °C. After being stirred at room temperature for 1.5 h, the reaction mixture was 

quenched with water and poured into saturated aqueous NH4Cl/EtOAc. The aqueous 

phase was extracted with two portions of EtOAc. The combined extract was washed with 

brine, dried over Na2SO4, and concentrated. The residue was purified by a silica gel 

column chromatography (n-hexane/EtOAc = 70:30) to give crude 1-(4-bromophenyl)-3-

(2'-(prop-1-yn-1-yl)-[1,1'-biphenyl]-2-yl)prop-2-yn-1-ol (0.369 g). To a stirred solution 

of this crude 1-(4-bromophenyl)-3-(2'-(prop-1-yn-1-yl)-[1,1'-biphenyl]-2-yl)prop-2-yn-

1-ol (369 mg) in CH2Cl2 (5 mL) was added MnO2 (0.639 g, 7.35 mmol) at room 

temperature. After being stirred at the same temperature for 16 h, the reaction mixture 

was filtered through a pad of Celite and concentrated. The residue was purified by a gel 

permeation chromatography (GPC) to give 8k (0.140 g, 0.352 mmol, 12% yield from 

2,2'-diethynyl-1,1'-biphenyl in 3 steps) as a pale yellow amorphous. 1H NMR (CDCl3, 

400 MHz) δ 7.84–7.77 (m, 1H), 7.61–7.57 (m, 1H), 7.56–7.50 (m, 1H), 7.49–7.36 (m, 

9H), 1.81 (s, 3H); 13C{1H} NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 176.8, 145.5, 142.3, 135.7, 134.4, 

132.5, 131.7, 131.0, 130.6, 130.3, 130.1, 129.1, 127.9, 127.7, 127.5, 124.0, 119.7, 93.3, 

90.1, 89.3, 78.3, 4.3; HRMS (ESI) calcd for C24H15OBrNa [M+Na]+ 421.0198 found 

421.0187. 

 

III. Rhodium-Catalyzed Asymmetric [2+2+2] Cycloaddition of 1,6-Diynes (1u) with 

Cyclopentene (2j) and Cyclohexene (2k) 

 

Representative procedure for the rhodium-catalyzed asymmetric [2+2+2] 

cycloaddition of 1,6-diynes (1u) with cyclopentene (2j) (Scheme 1.4.1): (R)-

Difluorphos (27.3 mg, 0.0400 mmol) and [Rh(cod)2]BF4 (16.2 mg, 0.0400 mmol) were 

dissolved in CH2Cl2 (2.0 mL) and the mixture was stirred at room temperature for 10 min. 

H2 was introduced to the resulting solution in a Schlenk tube. After stirring at room 

temperature for 30 min, the resulting mixture was concentrated to dryness, and dissolved 

in CH2Cl2 (0.5 mL). To the residue was added a CH2Cl2 (1.0 mL) solution of 2j (68.1 mg, 

1.00 mmol) and a CH2Cl2 (0.5 mL) solution of 1u (71.3 mg, 0.200 mmol) in this order at 

room temperature. The mixture was stirred at room temperature for 72 h. The resulting 
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solution was concentrated and purified by a preparative TLC (n-hexane/EtOAc/MeOH = 

3:1:0.5), which furnished (−)-3uj (54.8 mg, 0.129 mmol, 65% yield, 67% ee) as a pale 

yellow oil. 

 

(–)-4-Ethyl 2,2-dimethyl 8-phenyl-3,4a,5,6,7,7a-hexahydro-s-indacene-2,2,4(1H)-

tricarboxylate [(–)-3uj, Scheme 1.4.1] 

 
54.8 mg, 65% yield; [α]25

D –130.4° (c 2.7, CHCl3, 67% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 

MHz) δ 7.38–7.31 (m, 2H), 7.30–7.19 (m, 3H), 4.33–4.18 (m, 2H), 3.76–3.68 (m, 1H), 

3.73 (s, 3H), 3.63 (s, 3H), 3.39–3.28 (m, 2H), 3.14 (dd, J = 16.6, 3.6 Hz, 1H), 3.14–3.04 

(m, 1H), 2.94–2.85 (m, 1H), 2.26–2.14 (m, 1H), 1.96–1.85 (m, 1H), 1.52–1.30 (m, 4H), 

1.33 (t, J = 7.1 Hz, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 172.0, 171.7, 167.9, 145.8, 139.9, 

139.2, 131.6, 128.2, 127.7, 127.3, 122.6, 60.0, 58.5, 52.82, 52.75, 42.5, 40.6, 39.1, 38.7, 

35.3, 34.4, 23.1, 14.5; HRMS (ESI) calcd for C25H28O6Na [M+Na]+ 447.1778, found 

447.1781; CHIRALPAK AD-H, n-hexane/2-PrOH = 90:10, 1.0 mL/min, retention times: 

7.3 min (minor isomer) and 8.3 min (major isomer). 

 

IV. Rhodium-Catalyzed Asymmetric [2+2+2] Cycloaddition of α,ω-Diynes (1) with 

acenaphthylene (2l) 

 

Representative procedure for the rhodium-catalyzed asymmetric [2+2+2] 

cycloaddition of α,ω-diynes (1) with acenaphthylene (2l) (Table 1.3.2, 3ul): (R)-

BINAP (6.2 mg, 0.010 mmol) and [Rh(cod)2]BF4 (4.1 mg, 0.010 mmol) were dissolved 

in CH2Cl2 (2.0 mL) and the mixture was stirred at room temperature for 10 min. H2 was 

introduced to the resulting solution in a Schlenk tube. After stirring at room temperature 

for 30 min, the resulting mixture was concentrated to dryness and dissolved in CH2Cl2 

(0.5 mL). To the residue was added a CH2Cl2 (1.5 mL) solution of 2l (0.152 g, 5.00 mmol) 

and a CH2Cl2 (0.5 mL) solution of 1u (71.3 mg, 0.200 mmol) in this order at room 

temperature. The mixture was stirred at room temperature for 1 h. The resulting solution 

was concentrated and purified by a preparative TLC (n-hexane/EtOAc/MeOH = 3:1:0.5), 

which furnished (+)-3ul (79.8 mg, 0.157 mmol, 79% yield, 90% ee) as a brown 

amorphous. 
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(+)-7-Ethyl 9,9-dimethyl -11-phenyl-6b,8,10,11a-tetrahydro-9H-cyclopenta[k]-

fluoranthene-7,9,9-tricarboxylate [(+)-3ul, Table 1.3.2] 

 

79.8 mg, 79% yield, Brown amorphous; [α]25
D +267.1° (c 1.1, CHCl3, 90% ee); 1H 

NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.57 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 7.50 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 7.47–7.33 

(m, 4H), 7.28 (d, J = 6.8 Hz, 1H), 7.22–7.16 (m, 2H), 7.09 (dd, J = 7.9, 7.4 Hz, 1H), 6.19 

(d, J = 7.0 Hz, 1H), 5.26 (d, J = 10.9 Hz, 1H), 5.14 (d, J = 10.9 Hz, 1H), 4.45 (q, J = 7.1 

Hz, 2H), 3.83 (d, J = 18.7 Hz, 1H), 3.66 (s, 3H), 3.64 (s, 3H), 3.26 (d, J = 18.3 Hz, 1H), 

2.99–2.82 (m, 2H), 1.43 (t, J = 7.1 Hz, 3H); 13C{1H} NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 171.7, 

171.5, 167.9, 147.5, 146.8, 145.6, 139.5, 137.0, 136.8, 131.8, 131.7, 131.5, 128.5, 128.3, 

128.2, 128.0, 127.8, 127.4, 123.0, 122.8, 120.4, 120.3, 119.6, 60.6, 58.0, 53.4, 52.9, 48.6, 

44.2, 41.1, 38.7, 14.5; HRMS (ESI) calcd for C32H28O6Na [M+Na]+ 531.1778, found 

531.1786; CHIRALPAK AD-H, n-hexane/i-PrOH = 90:10, 1.0 mL/min, retention times: 

8.6 min (major isomer) and 15.6 min (minor isomer). 

 

(+)-Trimethyl 11-phenyl-6b,8,10,11a-tetrahydro-9H-cyclopenta[k]fluoranthene-

7,9,9-tricarboxylate [(+)-3vl, Table 1.3.2] 

 

85.1 mg, 86% yield, Pale brown oil; [α]25
D

 +332.4° (c 4.3, CHCl3, 81% ee); 1H NMR 

(CDCl3, 400 MHz) δ 7.59 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 7.51 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 7.46–7.34 (m, 

4H), 7.27–7.18 (m, 3H), 7.10 (dd, J = 8.1, 7.1 Hz, 1H), 6.19 (d, J = 7.1 Hz, 1H), 5.26 (d, 

J = 11.4 Hz, 1H), 5.20–5.12 (m, 1H), 3.97 (s, 3H), 3.85–3.76 (m, 1H), 3.68, (s, 3H), 3.65 

(s, 3H), 3.26 (dd, J = 18.8, 2.2 Hz, 1H), 2.99–2.83 (m, 2H); 13C{1H} NMR (CDCl3, 100 

MHz) δ 171.6, 171.5, 168.4, 147.4, 147.1, 145.6, 139.5, 137.2, 136.7, 131.7, 131.5, 128.5, 

128.3, 128.1, 127.8, 127.4, 123.0, 122.9, 120.4, 120.0, 119.6, 57.9, 52.89, 52.88, 51.7, 

48.6, 44.2, 41.1, 38.7; HRMS (ESI) calcd for C31H26O6Na [M+Na]+ 517.1622, found 
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517.1626; CHIRALPAK AD-H, n-hexane/i-PrOH = 90:10, 1.0 mL/min, retention times: 

9.7 min (major isomer) and 18.4 min (minor isomer). 

 

(+)-7-Ethyl 9,9-dimethyl 11-(4-chlorophenyl)-6b,8,10,11a-tetrahydro-9H-cyclope-

nta[k]fluoranthene-7,9,9-tricarboxylate [(+)-3wl, Table 1.3.2] 

 

70.5 mg, 65% yield, Pale yellow oil; [α]25
D +221.0° (c 3.5, CHCl3, 84% ee); 1H NMR 

(CDCl3, 400 MHz) δ 7.59 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 7.53 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 7.48–7.36 (m, 

3H), 7.27 (d, J = 7.0 Hz, 1H), 7.18–7.10 (m, 3H), 6.26 (d, J = 7.1 Hz, 1H), 5.25 (d, J = 

10.8 Hz, 1H), 5.09 (d, J = 10.8 Hz, 1H), 4.45 (q, J = 7.1 Hz, 2H), 3.82 (d, J = 18.7 Hz, 

1H), 3.68, (s, 3H), 3.66 (s, 3H), 3.26 (dd, J = 18.8, 1.7 Hz, 1H), 2.94–2.78 (m, 2H), 1.43 

(t, J = 7.1 Hz, 3H); 13C{1H} NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 171.6, 171.4, 167.8, 147.3, 146.5, 

145.3, 138.0, 136.7, 135.7, 133.6, 132.4, 131.6, 129.7, 128.8, 128.2, 127.4, 123.1, 123.0, 

120.7, 120.4, 119.7, 60.7, 57.9, 52.94, 52.92, 48.4, 44.2, 41.0, 38.7, 14.6; HRMS (ESI) 

calcd for C32H27ClO6Na [M+Na]+ 565.1388, found 565.1396; CHIRALPAK AD-H, n-

hexane/i-PrOH = 90:10, 1.0 mL/min, retention times: 8.2 min (major isomer) and 13.1 

min (minor isomer). 

 

(+)-7-Ethyl 9,9-dimethyl 11-(4-methoxyphenyl)-6b,8,10,11a-tetrahydro-9H-cyclo-

penta[k]fluoranthene-7,9,9-tricarboxylate [(+)-3yl, Table 1.3.2 and Scheme 1.3.5] 

 

93.1 mg, 87% yield in Table 1.3.2 (Ligand: (R)-BINAP) and 88.9 mg, 82% yield in 

Scheme 1.3.5 (Ligand: BIPHEP), Pale yellow amorphous; [α]25
D +345.3° (c 4.7, CHCl3, 

88% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.59 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 7.52 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 
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7.46–7.40 (m, 1H), 7.30–7.24 (m, 1H), 7.19–7.10 (m, 3H), 6.99–6.93 (m, 2H), 6.27 (d, J 

= 7.1 Hz, 1H), 5.26 (d, J = 11.1 Hz, 1H), 5.13 (d, J = 11.2 Hz, 1H), 4.44 (q, J = 7.1 Hz, 

2H), 3.88 (s, 3H), 3.85–3.78 (m, 1H), 3.68 (s, 3H), 3.65 (s, 3H), 3.23 (dd, J = 18.8, 2.2 

Hz, 1H), 2.99–2.85 (m, 2H), 1.43 (t, J = 7.1 Hz, 3H); 13C{1H} NMR (CDCl3, 100 MHz) 

δ 171.7, 171.6, 168.0, 159.1, 147.6, 146.9, 146.0, 136.78, 136.76, 131.8, 131.5, 131.2, 

129.6, 128.0, 127.4, 123.0, 122.8, 120.4, 120.0, 119.6, 113.8, 60.6, 58.0, 55.3, 52.85, 

52.84, 48.4, 44.2, 41.1, 38.8, 14.5; HRMS (ESI) calcd for C33H30O7Na [M+Na]+ 561.1884, 

found 561.1881; CHIRALPAK AD-H, n-hexane/THF = 90:10, 1.0 mL/min, retention 

times: 10.3 min (major isomer) and 14.8 min (minor isomer). 

 

(+)-7-Ethyl 9,9-dimethyl 11-(p-tolyl)-6b,8,10,11a-tetrahydro-9H-cyclopenta[k]flu-

oranthene-7,9,9-tricarboxylate [(+)-3zl, Table 1.3.2] 

 

83.6 mg, 80% yield, Pale brown amorphous; [α]25
D +294.8° (c 4.2, CHCl3, 86% ee); 

1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.58 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 7.51 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 7.45–

7.40 (m, 1H), 7.28 (d, J = 7.1 Hz, 1H), 7.22 (d, J = 8.0 Hz, 2H), 7.14–7.08 (m, 3H), 6.25 

(d, J = 7.1 Hz, 1H), 5.26 (d, J = 11.2 Hz, 1H) , 5.15 (d, J = 11.0 Hz, 1H), 4.44 (q, J = 7.1 

Hz, 2H), 3.81 (d, J = 18.7 Hz, 1H), 3.67, (s, 3H), 3.65 (s, 3H), 3.24 (dd, J = 18.8, 2.1 Hz, 

1H), 3.00–2.85 (m, 2H), 2.42 (s, 3H), 1.43 (t, J = 7.1 Hz, 3H); 13C{1H} NMR (CDCl3, 

100 MHz) δ 171.7, 171.6, 168.0, 147.6, 146.9, 145.9, 137.6, 137.1, 136.8, 136.5, 131.5, 

131.4, 129.1, 128.2, 128.0, 127.4, 123.0, 122.8, 120.4, 120.1, 119.6, 60.6, 58.0, 52.9, 52.8, 

48.5, 44.2, 41.1, 38.8, 21.4, 14.6; HRMS (ESI) calcd for C33H30O6Na [M+Na]+ 545.1935, 

found 545.1942; CHIRALPAK AD-H, n-hexane/i-PrOH = 98:2, 1.0 mL/min, retention 

times: 21.4 min (major isomer) and 40.4 min (minor isomer).  
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(+)-7-Ethyl 9,9-dimethyl 11-(m-tolyl)-6b,8,10,11a-tetrahydro-9H-cyclopenta[k]fl-

uoranthene-7,9,9-tricarboxylate [(+)-9al, Table 1.3.2] 

 

84.7 mg, 81% yield, Pale yellow amorphous; [α]25
D +278.4° (c 4.2, CHCl3, 84% ee); 

1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.58 (d, J = 8.1 Hz, 1H), 7.50 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 7.46–

7.39 (m, 1H), 7.33–7.25 (m, 2H), 7.17 (d, J = 7.6 Hz, 1H), 7.14–7.07 (m, 1H), 7.05–6.96 

(m, 2H), 6.21 (d, J = 7.0 Hz, 1H), 5.26 (d, J = 11.2 Hz, 1H), 5.14 (d, J = 11.0 Hz, 1H), 

4.45 (q, J = 7.1 Hz, 2H), 3.82 (d, J = 18.8 Hz, 1H), 3.67, (s, 3H), 3.65 (s, 3H), 3.25 (dd, 

J = 18.8, 2.0 Hz, 1H), 2.99–2.84 (m, 2H), 2.38 (s, 3H), 1.43 (t, J = 7.1 Hz, 3H); 13C{1H} 

NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 171.7, 171.6, 168.0, 147.6, 146.9, 145.8, 139.4, 138.0, 137.2, 

136.8, 131.54, 131.48, 128.8, 128.6, 128.3, 128.0, 127.4, 125.5, 123.0, 122.8, 120.5, 

120.2, 119.6, 60.6, 58.0, 52.9, 48.6, 44.2, 41.1, 38.8, 21.6, 14.6; HRMS (ESI) calcd for 

C33H30O6Na [M+Na]+ 545.1935, found 545.1940; CHIRALPAK AD-H, n-hexane/i-

PrOH = 90:10, 1.0 mL/min, retention times: 7.3 min (major isomer) and 10.6 min (minor 

isomer). 

 

(+)-7-Ethyl 9,9-dimethyl 11-(3-chloro-4-methylphenyl)-6b,8,10,11a-tetrahydro-9-

H-cyclopenta[k]fluoranthene-7,9,9-tricarboxylate [(+)-9bl, Table 1.3.2] 

 

89.1 mg, 80% yield, Brown amorphous; [α]25
D +265.1° (c 4.46, CHCl3, 83% ee); 1H 

NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.59 (d, J = 4.1 Hz, 1H), 7.53 (d, J = 4.1 Hz, 1H), 7.47–7.40 

(m, 1H), 7.27 (d, J = 3.8 Hz, 2H), 7.22 (d, J = 1.3 Hz, 1H), 7.19–7.11 (m, 1H), 6.99 (dd, 

J = 7.7, 1.7 Hz, 1H), 6.30 (d, J = 7.0 Hz, 1H), 5.25 (d, J = 10.8 Hz, 1H), 5.09 (d, J = 10.9 

Hz, 1H), 4.45 (q, J = 7.1 Hz, 2H), 3.81 (d, J = 18.8 Hz, 1H), 3.68 (s, 3H), 3.67 (s, 3H), 

3.25 (dd, J = 18.8, 2.0 Hz, 1H), 2.96–2.82 (m, 2H), 2.45 (s, 3H), 1.43 (t, J = 7.1 Hz, 3H); 
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13C{1H} NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 171.6, 171.4, 167.8, 147.3, 146.4, 145.4, 138.7, 136.7, 

135.6, 135.5, 134.5, 132.3, 131.6, 131.0, 128.6, 128.1, 127.4, 126.7, 123.1, 123.0, 120.7, 

120.4, 119.6, 60.7, 58.0, 52.93, 52.91, 48.3, 44.2, 41.0, 38.7, 20.0, 14.5; HRMS (ESI) 

calcd for C33H29O6ClNa [M+Na]+ 579.1545, found 579.1569; CHIRALPAK AD-H, 

hexane/i-PrOH = 90:10, 1.0 mL/min, retention times: 16.2 min (major isomer) and 21.0 

min (minor isomer). 

 

(+)-7-Ethyl 9,9-dimethyl 11-(3,5-dimethylphenyl)-6b,8,10,11a-tetrahydro-9H-cy-

clopenta[k]fluoranthene-7,9,9-tricarboxylate [(+)-9cl, Table 1.3.2] 

 

75.1 mg, 70% yield, Pale yellow amorphous; [α]25
D +116.2° (c 3.8, CHCl3, 33% ee); 

1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.58 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 7.52 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 7.47–

7.39 (m, 1H), 7.28 (d, J = 7.0 Hz, 1H), 7.16–7.09 (m, 1H), 7.00 (s, 1H), 6.83 (s, 2H), 6.24 

(d, J = 7.0 Hz, 1H), 5.25 (d, J = 10.9 Hz, 1H), 5.14 (d, J = 11.0 Hz, 1H), 4.45 (q, J = 7.1 

Hz, 2H), 3.81 (d, J = 18.7 Hz, 1H), 3.68, (s, 3H), 3.66 (s, 3H), 3.24 (dd, J = 18.7, 1.4 Hz, 

1H), 3.01–2.85 (m, 2H), 2.34 (s, 6H), 1.44 (t, J = 7.1 Hz, 3H); 13C{1H} NMR (CDCl3, 

100 MHz) δ 171.72, 171.66, 168.0, 147.6, 146.9, 145.8, 139.4, 137.8, 137.4, 136.8, 131.5, 

131.2, 129.5, 128.0, 127.4, 126.0, 123.0, 122.8, 120.5, 120.1, 119.6, 60.6, 58.0, 53.5, 52.9, 

48.6, 44.2, 41.1, 38.8, 21.5, 14.6; HRMS (ESI) calcd for C34H32O6Na [M+Na]+ 559.2091, 

found 559.2097; CHIRALPAK AD-H, n-hexane/i-PrOH = 90:10, 1.0 mL/min, retention 

times: 5.8 min (major isomer) and 7.4 min (minor isomer). 

 

(–)-7-Ethyl 9,9-dimethyl 11-methyl-6b,8,10,11a-tetrahydro-9H-cyclopenta[k]fluo-

ranthene-7,9,9-tricarboxylate [(–)-9dl, Table 1.3.2] 

 
68.8 mg, 77% yield, Pale brown oil; [α]25

D –323.7° (c 3.4, CHCl3, 69% ee); 1H NMR 

(CDCl3, 400 MHz) δ 7.67–7.58 (m, 2H), 7.49–7.40 (m, 3H), 7.23 (dd, J = 7.0, 0.8 Hz, 

1H), 5.00 (d, J = 10.4 Hz, 1H), 4.49 (d, J = 10.4 Hz, 1H), 4.45–4.36 (m, 2H), 3.75 (s, 3H), 
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3.71 (d, J = 19.3 Hz, 1H), 3.66 (s, 3H), 3.44 (dd, J = 19.1, 1.1 Hz, 1H), 3.15 (d, J = 16.6 

Hz, 1H), 2.80–2.68 (m, 1H), 1.96–1.92 (s, 3H), 1.40 (t, J = 7.1 Hz, 3H); 13C{1H} NMR 

(CDCl3, 100 MHz) δ 172.1, 171.7, 168.0, 147.9, 147.7, 145.4, 136.9, 133.7, 131.3, 130.8, 

128.3, 127.4, 123.3, 122.9, 120.6, 119.7, 118.5, 60.4, 58.0, 53.0, 52.9, 50.3, 44.1, 41.2, 

37.5, 18.4, 14.5; HRMS (ESI) calcd for C27H26O6Na [M+Na]+ 469.1622, found 469.1627; 

CHIRALPAK AD-H, n-hexane/i-PrOH = 90:10, 1.0 mL/min, retention times: 11.0 min 

(minor isomer) and 12.3 min (major isomer). 

 

(+)-Dimethyl 7-methyl-11-phenyl-6b,8,10,11a-tetrahydro-9H-cyclopenta[k]fluor-

anthene-9,9-dicarboxylate [(+)-9el, Table 1.3.2] 

 

Pale yellow amorphous, 75.7 mg, 84% yield; [α]25
D +45.8° (c 2.1, CHCl3, 29% ee); 1H 

NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.62–7.57 (m, 1H), 7.55–7.29 (m, 8H), 7.16 (dd, J = 8.0, 7.2 

Hz, 1H), 6.34 (d, J = 7.4 Hz, 1H), 5.05 (d, J = 10.8 Hz, 1H), 4.58 (d, J = 10.7 Hz, 1H), 

3.672 (s, 3H), 3.666 (s, 3H), 3.25 (d, J = 16.0 Hz, 1H), 3.16 (dd, J = 16.7, 2.4 Hz, 1H), 

3.00 (d, J = 16.7 Hz, 1H), 2.79–2.68 (m, 1H), 2.07 (s, 3H); 13C{1H} NMR (CDCl3, 100 

MHz) δ 171.92, 171.87, 147.6, 146.7, 141.0, 137.0, 131.5, 131.4, 130.0, 128.5, 127.78, 

127.75, 127.5, 126.9, 125.3, 122.9, 122.6, 119.9, 119.7, 58.2, 52.81, 52.79, 50.2, 47.9, 

39.4, 38.1, 18.6; HRMS (ESI) calcd for C30H26O4Na [M+Na]+ 473.1723 found 473.1729; 

CHIRALPAK AD-H, n-hexane/i-PrOH = 95:5, 1.0 mL/min, retention times: 7.0 min 

(minor isomer) and 8.5 min (major isomer). 

 

(–)-Ethyl 11-phenyl-6b,8,10,11a-tetrahydrofluorantheno[8,9-c]furan-7-carboxyl-

ate [(–)-9fl, Table 1.3.2] 

 

39.4 mg, 50% yield, Pale yellow amorphous; [α]25
D –13.9° (c 2.0, CHCl3, 6% ee); 1H 



第 1部 第 2章 第 1節 

123 

NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.61 (d, J = 8.1 Hz, 1H), 7.53 (d, J = 8.1 Hz, 1H), 7.49–7.34 

(m, 5H), 7.26–7.19 (m, 2H), 7.12 (dd, J = 8.1, 7.1 Hz, 1H), 6.32 (d, J = 7.0 Hz, 1H), 5.29 

(s, 2H), 5.09–5.01 (m, 1H), 4.79–4.71 (m, 1H), 4.52–4.37 (m, 3H), 4.34–4.27 (m, 1H), 

1.43 (t, J = 7.1 Hz, 3H); 13C{1H} NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 167.5, 147.6, 147.3, 145.5, 

139.0, 136.7, 135.4, 132.0, 131.6, 128.6, 128.3, 128.2, 127.7, 127.5, 123.2, 123.0, 120.3, 

119.9, 117.9, 73.0, 70.6, 60.9, 48.5, 44.1, 14.5; HRMS (ESI) calcd for C27H22O3Na 

[M+Na]+ 417.1461 found 417.1467; CHIRALPAK AD-H, n-hexane/i-PrOH = 90:10, 1.0 

mL/min, retention times: 7.7 min (major isomer) and 10.2 min (minor isomer). 

 

(+)-Ethyl 11-phenyl-6b,9,10,11a-tetrahydro-8H-cyclopenta[k]fluoranthene-7-ca-

rboxylate [(+)-9gl, Table 1.3.2] 

 

22.8 mg, 29% yield, White solid; Mp 208−210 °C; [α]25
D +30.8° (c 1.1, CHCl3, 7% 

ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.58 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 7.50 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 

7.47–7.19 (m, 7H), 7.10 (dd, J = 8.0, 7.2 Hz, 1H), 6.22 (d, J = 7.1 Hz, 1H), 5.28 (d, J = 

10.9 Hz, 1H), 5.18 (d, J = 10.8 Hz, 1H), 4.48–4.38 (m, 2H), 3.13 (ddd, J = 18.3, 7.8, 2.4 

Hz, 1H), 2.68 (dddd, J = 18.4, 10.2, 8.3, 2.0 Hz, 1H), 2.39–2.20 (m, 2H), 1.85–1.74 (m, 

1H), 1.59–1.35 (m, 1H), 1.43 (t, J = 7.1 Hz, 3H); 13C{1H} NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 

168.6, 151.3, 148.1, 146.3, 140.5, 136.8, 135.8, 135.2, 131.5, 128.5, 128.2, 128.0, 127.4, 

127.3, 122.8, 122.7, 120.3, 119.6, 119.3, 60.3, 48.6, 44.3, 33.9, 31.5, 24.1, 14.6; HRMS 

(ESI) calcd for C28H24O2Na [M+Na]+ 415.1669, found 415.1673; CHIRALPAK AD-H, 

n-hexane/i-PrOH = 95:5, 1.0 mL/min, retention times: 5.9 min (minor isomer) and 7.1 

min (major isomer). 

 

(+)-Methyl 16-methyl-6b,16a-dihydroacenaphtho[1,2-b]triphenylene-7-carboxyl-

ate [(+)-9hl, Table 1.3.2] 
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40.6 mg, 85% yield, Yellow amorphous; [α]25
D +280.3° (c 0.71, CHCl3, 84% ee); 1H 

NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.81 (d, J = 7.4 Hz, 1H), 7.77 (d, J = 7.9 Hz, 1H), 7.67 (d, J 

= 8.1 Hz, 1H), 7.61 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 7.58 (d, J = 6.9 Hz, 1H), 7.54–7.46 (m, 2H), 

7.43–7.35 (m, 2H), 7.28–7.15 (m, 2H), 7.09–7.04 (m, 1H), 7.03–6.95 (m, 2H), 5.16 (d, J 

= 9.6 Hz, 1H), 4.50 (d, J = 9.7 Hz, 1H), 3.83 (s, 3H), 2.17 (d, J = 1.5 Hz, 3H); 13C{1H} 

NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 172.8, 144.6, 144.4, 141.0, 137.6, 135.9, 134.0, 133.3, 131.6, 

131.1, 130.9, 130.0, 129.9, 129.4, 128.3, 127.9, 127.6, 127.03, 126.97, 123.9, 123.8, 

123.4, 123.2, 122.1, 120.6, 118.9, 52.2, 50.8, 46.5, 21.7; HRMS (ESI) calcd for 

C31H22O2Na [M+Na]+ 449.1512, found 449.1512; CHIRALPAK AD-H, n-hexane/i-

PrOH = 90:10, 1.0 mL/min, retention times: 11.6 min (minor isomer) and 25.0 min (major 

isomer). 

 

(+)-Ethyl 16-methyl-6b,16a-dihydroacenaphtho[1,2-b]triphenylene-7-carboxylat-

e [(+)-9il, Table 1.3.2] 

 

35.5 mg, 81% yield, Yellow amorphous; [α]25
D +377.6° (c 1.8, CHCl3, 85% ee); 1H 

NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.83 (d, J = 7.4 Hz, 1H), 7.80 (d, J = 7.8 Hz, 1H), 7.69 (d, J 

= 8.1 Hz, 1H), 7.64–7.58 (m, 2H), 7.57–7.50 (m, 2H), 7.44–7.37 (m, 2H), 7.27–7.18 (m, 

2H), 7.11–7.06 (m, 1H), 7.05–6.99 (m, 2H), 5.17 (d, J = 9.6 Hz, 1H), 4.52 (d, J = 9.6 Hz, 

1H), 4.47–4.37 (m, 1H), 4.34–4.24 (m, 1H), 2.19 (d, J = 1.6 Hz, 3H), 1.26 (t, J = 14.3 Hz, 

3H); 13C{1H} NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 172.3, 144.7, 144.5, 140.7, 137.6, 135.7, 133.9, 

133.3, 131.7, 131.1, 130.9, 130.1, 129.8, 129.7, 128.30, 128.25, 127.8, 127.6, 126.92, 

126.88, 123.8, 123.4, 123.1, 122.0, 121.1, 118.9, 61.3, 50.8, 46.5, 21.7, 13.9; HRMS 

(ESI) calcd for C32H24NaO2 [M+Na]+ 463.1669, found 463.1664; CHIRALPAK AD-H, 

hexane/i-PrOH = 90:10, 1.0 mL/min, retention times: 11.2 min (minor isomer) and 13.8 

min (major isomer).  
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(+)-1-(16-Methyl-6b,16a-dihydroacenaphtho[1,2-b]triphenylen-7-yl)ethan-1-one 

[(6bS,16aS)-(+)-9jl, Table 1.3.2]  

 

65.7 mg, 80% yield, Yellow amorphous; [α]25
D +429.0° (c 3.3, CHCl3, 86% ee); 1H 

NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.88 (d, J = 7.6 Hz, 1H), 7.85 (d, J = 7.7 Hz, 1H), 7.68 (d, J 

= 8.1 Hz, 1H), 7.62–7.56 (m, 2H), 7.56–7.42 (m, 3H), 7.40–7.34 (m, 1H), 7.30–7.22 (m, 

2H), 7.12–7.03 (m, 2H), 7.00–6.91 (m, 1H), 5.38 (d, J = 9.6 Hz, 1H), 4.49 (d, J = 9.8 Hz, 

1H), 2.46 (d, J = 1.3 Hz, 3H), 2.19 (d, J = 1.5 Hz, 3H); 13C{1H} NMR (CDCl3, 100 MHz) 

δ 206.3, 144.8, 144.3, 142.5, 137.5, 137.1, 134.3, 133.1, 131.9, 131.6, 131.5, 131.2, 131.0, 

130.7, 130.1, 128.2, 128.1, 127.9, 127.6, 127.4, 127.2, 124.1, 123.8, 123.5, 123.1, 122.0, 

118.7, 51.0, 46.6, 31.3, 21.7; HRMS (ESI) calcd for C31H22NaO [M+Na]+ 433.1563, 

found 433.1568; CHIRALPAK AD-H, hexane/i-PrOH = 90:10, 1.0 mL/min, retention 

times: 11.2 min (minor isomer) and 14.7 min (major isomer). 

 

(+)-(4-Bromophenyl)(16-methyl-6b,16a-dihydroacenaphtho[1,2-b]triphenylen-7-

yl)methanone [(+)-9kl, Table 1.3.2] 

 

25.4 mg, 92% yield, Yellow amorphous; [α]25
D +146.2° (c 1.3, CHCl3, 27% ee); 1H 

NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.80 (d, J = 7.9 Hz, 3H), 7.75–7.52 (m, 5H), 7.35 (d, J = 8.3 

Hz, 2H), 7.31–7.19 (m, 4H), 7.18–7.06 (m, 2H), 6.91–6.85 (m, 1H), 6.76 (d, J = 6.8 Hz, 

1H), 5.50 (d, J = 9.6 Hz, 1H) ,4.62 (d, J = 9.7 Hz, 1H), 2.27 (d, J = 1.3 Hz, 3H); 13C{1H} 

NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 199.6, 144.5, 144.4, 142.1, 137.5, 137.4, 136.9, 133.7, 132.9, 

131.8, 131.7, 131.2, 131.1, 130.8, 130.1, 128.1, 127.94, 127.92, 127.74, 127.73, 127.6, 

127.1, 127.0, 123.8, 123.6, 123.5, 123.2, 122.1, 119.0, 51.2, 47.8, 21.9; HRMS (ESI) 

calcd for C36H23OBrNa [M+Na]+ 573.0824, found 573.0834; CHIRALPAK AD-H, 

hexane/i-PrOH = 90:10, 1.0 mL/min, retention times: 7.6 min (major isomer) and 23.5 

min (minor isomer).  
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IV. Diels-Alder reaction of the Cyclohexadiene (+)-9jl with Dienophiles. 

 

(+)-1-(16-Methyl-16,16a-dihydro-7,16-[1,2]benzenoacenaphtho[1,2-b]triphenyle-

n-7(6bH)-yl)ethan-1-one [(+)-10, Scheme 1.3.3] 

 
The reaction was carried out according to the conditions of the literature procedure. 4 

To a solution of (+)-1-(16-methyl-6b,16a-dihydroacenaphtho[1,2-b]triphenylen-7-

yl)ethan-1-one (+)-9jl (48.0 mg, 0.117 mmol, 86% ee) and 2-(trimethylsilyl)phenyl 

trifluoromethanesulfonate (76.8 mg, 0.257 mmol) in MeCN/THF/toluene (3:1:1) (2 mL) 

was added CsF (16.9 mg, 0.111 mmol) at room temperature. After being stirred at the 

same temperature for 21 h, the reaction mixture was poured into water/CH2Cl2. The 

aqueous phase was extracted with two portions of CH2Cl2. The combined extract was 

washed with brine, dried over Na2SO4, and concentrated. The residue was purified by a 

preparative TLC (n-hexane/toluene/CH2Cl2 = 1:1:1), which furnished (+)-10 (38.1 mg, 

0.0782 mmol, 67% yield, 86% ee) as a colorless oil. 

[α]25
D +124.2° (c 1.9, CHCl3, 86% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 8.71 (d, J = 8.4 

Hz, 1H), 8.41 (d, J = 7.8 Hz, 1H), 8.22 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 8.01 (d, J = 7.0 Hz, 1H), 7.76 

(d, J = 7.6 Hz, 1H), 7.54–7.35 (m, 4H), 7.35–7.19 (m, 6H), 7.17–7.08 (m, 2H), 7.03–6.97 

(m, 1H), 4.71 (d, J = 7.4 Hz, 1H), 3.84 (d, J = 7.4 Hz, 1H), 3.07 (s, 3H), 2.35 (s, 3H); 
13C{1H} NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 210.2, 146.0, 143.3, 143.0,142.6, 141.8, 140.4, 132.8, 

131.0, 130.3, 129.7, 129.4, 128.3, 127.2, 126.9, 126.8, 125.94, 125.88, 125.7, 125.5, 

125.1, 124.9, 124.6, 123.7, 123.4, 123.3, 123.1, 122.9, 122.7, 121.6, 120.0, 67.3, 62.6, 

53.4, 50.5, 33.1, 24.2; HRMS (ESI) calcd for C37H26ONa [M+Na]+ 509.1876, found 

509.1870; CHIRALPAK AD-H, hexane/i-PrOH = 90:10, 1.0 mL/min, retention times: 

6.0 min (major isomer) and 8.1 min (minor isomer).  
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(6bR,7R,16S,16aS,17R)-(–)-7-Acetyl-19-(4-bromophenyl)-16-methyl-6b,7,16,16a-

tetrahydro-7,16-[3,4]epipyrroloacenaphtho[1,2-b]triphenylene-18,20-dione [(6bR,-

7R,16S,16aS,17R)-(–)-11, Scheme 1.3.3] 

 

To a solution of (+)-1-(16-methyl-6b,16a-dihydroacenaphtho[1,2-b]triphenylen-7-

yl)ethan-1-one (+)-9jl (65.7 mg, 0.160 mmol, 86% ee) in toluene (2 mL) was added N-

(4-bromophenyl)phthalimide (201.6 mg, 0.800 mmol) at room temperature. After being 

stirred at the 110 °C for 20 h, the reaction mixture was concentrated. The residue was 

purified by a preparative TLC (n-hexane/toluene/EtOAc = 2:2:1), which furnished (–)-11 

(54.2 mg, 0.0992 mmol, 67% yield, 82% ee) as a pale brown solid. A mixture of impure 

structural isomers was also isolated (15.1 mg). 

(–)-11: Mp 270−272 °C; [α]25
D –135.6° (c 1.7, DMSO, 82% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 

MHz) δ 8.35 (d, J = 8.0 Hz, 1H), 8.26 (d, J = 7.9 Hz, 1H), 8.01 (d, J = 8.3 Hz, 1H), 7.49–

7.01 (m, 13H), 6.02 (d, J = 8.2 Hz, 2H), 4.65 (d, J = 6.6 Hz, 1H), 4.11 (d, J = 6.8 Hz, 1H), 

3.97 (d, J = 8.0 Hz, 1H), 3.50 (d, J = 7.9 Hz, 1H), 2.79 (s, 6H); 13C{1H} NMR (CDCl3, 

100 MHz) δ 207.3, 174.6, 174.5, 142.2, 142.1, 140.5, 136.6, 132.6, 132.0, 131.1, 130.5, 

130.0, 129.8, 129.7, 128.1, 127.9, 127.6, 127.0, 126.6, 126.0, 126.0, 125.6, 125.0, 124.7, 

124.0, 123.7, 123.3, 122.9, 122.72, 122.67, 120.8, 60.7, 58.2, 53.1, 50.4, 50.3, 47.3, 32.1, 

25.0; HRMS (ESI) calcd for C41H28O3NBrNa [M+Na]+ 684.1145, found 684.1142; 

CHIRALPAK AD-H, hexane/i-PrOH = 90:10, 1.0 mL/min, retention times: 28.8 (major 

isomer) and 36.8 min (minor isomer). A single crystal of (6bR,7R,16S,16aS,17R)-(–)-11 

was obtained by recrystallization from EtOAc/n-hexane at room temperature and its 

relative and absolute stereochemistries were determined by the single crystal X-ray 

diffraction analysis (Figure 1.3.2, Table 1.3.3). 
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V. Aromatization of 3yl 

 

7-Ethyl 9,9-dimethyl 11-(4-methoxyphenyl)-8,10-dihydro-9H-cyclopenta[k]fluor-

anthene-7,9,9-tricarboxylate [12, Scheme 1.3.4] 

 

The reaction was carried out according to the conditions of the literature procedure.1 

To a solution of 3yl (26.9 mg, 0.0500 mmol) in CH2Cl2 (2 mL) was added CAN (68.5 

mg, 0.125 mmol) at room temperature. After being stirred at the same temperature for 15 

h, the reaction mixture was poured into water/CH2Cl2. The aqueous phase was extracted 

with two portions of CH2Cl2. The combined extract was washed with brine, dried over 

Na2SO4, and concentrated. The residue was purified by a preparative TLC (n-

hexane/EtOAc/MeOH = 3:1:0.5), which furnished 12 (14.1 mg, 0.0263 mmol, 53% yield) 

as a pale yellow solid. Mp 172−173 °C; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 8.25 (d, J = 8.9 

Hz, 1H), 7.82 (d, J = 8.0 Hz, 1H), 7.73 (d, J = 8.0 Hz, 1H), 7.60 (dd, J = 8.0, 7.3 Hz, 1H), 

7.38–7.33 (m, 2H), 7.30 (dd, J = 8.1, 7.1 Hz, 1H), 7.12–7.07 (m, 2H), 6.85 (d, J = 6.9 Hz, 

1H), 4.60 (q, J = 7.1 Hz, 2H), 3.94 (s, 3H), 3.90 (s, 2H), 3.74 (s, 6H), 3.43 (s, 2H), 1.51 

(t, J = 7.2 Hz, 3H); 13C{1H} NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 171.9, 168.2, 159.4, 139.8, 138.2, 

138.1, 137.2, 136.9, 135.5, 134.7, 133.0, 130.6, 129.8, 129.7, 127.9, 127.43, 127.37, 

126.7, 124.3, 123.6, 122.9, 114.5, 61.4, 59.9, 55.4, 53.0, 41.1, 39.6, 14.4; HRMS (ESI) 

calcd for C33H28O7Na [M+Na]+ 559.1727, found 559.1733. 
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第 2節「非対称ジインとナフトキノン[2+2+2]付加環化反応／芳香族化反応」 

 

2－1 緒言 

 

前節では、カチオン性ロジウム(I)錯体触媒存在下、アルキン末端に非対称な置

換基を有するジインと、アルケン上に対称な置換基を有する電子豊富な 1,2-二置

換環状アルケンとの[2+2+2]付加環化反応について検討した。 

そこで本節では、電子不足な対称環状アルケンを用いて、同様な錯体触媒存在

下、不斉[2+2+2]付加環化反応の検討を行った。 

第 1部 第 1章 第 2節において、シクロペンテノンやインデノンといった α,β-

不飽和モノカルボニル骨格を有する環状アルケンは、カチオン性ロジウム(I)／

ビアリールビスホスフィン錯体触媒存在下、目的の付加環化反応が進行せず、ジ

インの自己二量化および三量化が進行したと述べた(Figure 1.4.1)。また筆者の所

属する研究室では、同様な条件下、2-シクロヘキセン-1-オンともまったく反応が

進行しなかったことを報告している(Figure 1.4.1)1。 

 

Figure 1.4.1. Unsuccessful examples of 1,2-disubstituted cyclic alkenes possessing α,β-

unsaturated monocarbonyl moiety. 
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しかし、ニッケル(0)／キラルオキサゾリン錯体触媒を用いた場合は、アルキ

ン 2 分子とシクロペンテノンおよびシクロへキセノンとの[2+2+2]付加環化反応

が進行することが報告されている(式 1.4.1)2。 

 

(1.4.1) 

そこで、カチオン性ロジウム(I)／ビアリールビスホスフィン錯体触媒を α,β-不

飽和モノカルボニル骨格を有する環状アルケンに適用できない理由について次

のように考察した。すなわち、ロジウム中心がカチオン性となることにより環状

アルケンに対する逆供与能が低下し、環状アルケンのロジウム中心に対する配

位能が低下したためではないかと考えた。したがって、α,β-不飽和ジカルボニル

部分を有するナフトキノン、またはその誘導体を用いれば、アルケン部分がより

電子不足となり、金属からの逆供与が増加することによって、配位能も増加する

と考えた。 

遷移金属錯体を用いたアルキン 2 分子とキノンとの[2+2+2]付加環化反応の過

去の報告例として、Xi らは 2006年に、化学量論量のジルコニウムおよび銅錯体

を用いたアルキン 2 分子と 1,4-ナフトキノンとの[2+2+2]付加環化反応について

報告している(式 1.4.2)3。さらに得られたシクロヘキサジエン誘導体は、自発的

な芳香族化反応 4 または化学量論量の酸化剤として p-クロラニルを作用させる

ことにより、対応するアントラキノンおよびジベンゾペンタセンジオンといっ

たアセン-m,n-ジオンへと誘導している。アセン-m,n-ジオンは、アセンの前駆体

として用いられている有用な化合物であり 5、一連の変換は、序論でも述べたと

おり、合成困難かつ不安定化学種であるアラインを用いることなく、対応するア

ルキン 2分子と 1,4-ナフトキノンから 1または 2段階で得ることができる 6。 
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(1.4.2) 

しかし、1,4-ナフトキノンとの触媒的[2+2+2]付加環化反応に関してはこれまで

報告がなかった。 

そこで本節では、非対称ジインと対称環状アルケンとして、ナフトキノンとの

不斉[2+2+2]付加環化反応について検討した(式 1.4.3)。 

 

(1.4.3) 
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2－2 反応条件の検討 

 

まず、基質としてアルキン末端にメチル基および n-ブトキシカルボニル基を

有するビフェニル架橋 1,7-ジイン 8l と 1,4-ナフトキノン(2n)(1.1 当量)を用い、触

媒としてカチオン性ロジウム(I)／H8-BINAP 錯体触媒を用いて検討を行った

(Table 1.4.1, entry 1)。その結果、目的の[2+2+2]付加環化反応のみが進行した 1,3-

シクロヘキサジエン 9ln は得られず、これに続く脱水素を伴った芳香族化が室温

下にて進行し、対応するジベンゾテトラセンジオン 13ln を良好な収率にて与え

た。収率を向上させるために、Figure 1.4.1 に示すような、さまざまなホスフィ

ン配位子を用いて、検討を行った。他のビアリールビスホスフィン配位子として、

BINAP を用いると、entry 1に比べ収率がやや低下した(Table 1.4.1, entry 2)。また

Segphos を用いると、entries 1 and 2に比べ収率がやや向上した(Table 1.4.1, entry 

3)。Difluorphos および BIPHEP を用いると entries 1−3に比べ収率が大きく低下し

た(Table 1.4.1, entries 4 and 5)。ビアリールビスホスフィン以外のホスフィン配位

子として dppf, PPh3を用いても収率は向上しなかった(Table 1.4.1, entries 6 and 7)。

Segphosに比べてリン上のフェニル基が立体的に嵩高い tol-Segphos／xyl-Segphos

／DTBM-Segphos を用いても、収率の向上は見られなかった(Table 1.4.1, entries 

8−10)。また、最も良い収率を与えた Segphos の触媒量を 5 mol %まで低減させて

も、entry 3 と比べて収率にほぼ変化がなかったので(Table 1.4.1, entry 11)、entry 

11 を最適条件とし、次に α,ω-ジインおよびナフトキノンの基質適用範囲の検討

を行った。 
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Table 1.4.1. Optimization of reaction conditions for rhodium-catalyzed [2+2+2] 

cycloaddition−spontaneous aromatization of 1,7-diyne 8l with 1,4-naphthoquinone (2n).a 

 

a [Rh(cod)2]BF4 (0.0050–0.020 mmol), ligand (0.0050–0.020 mmol), 8l (0.100 mmol), 

2n (0.110 mmol), and CH2Cl2 (2.0 mL) were used. b Isolated yield. 
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Figure 1.4.1. Structures of bisphosphine ligands. 

 

2－3 基質適用範囲の検討 

 

最適化した条件の下、さまざまなジインおよびナフトキノン誘導体を用いて

基質適用範囲を検討した(Table 1.4.2)。架橋部分にビフェニル、アルキン末端に

メチル基および n-ブトキシカルボニル基を有するジイン 8l に対し 1,4-ナフトキ

ノン(2n)を5当量用いると、1.1当量用いたときに比べわずかに収率が向上した。

したがって、以下の検討では 5当量の 1,4-ナフトキノン(2n)を用いた。 

n-ブトキシカルボニル基だけではなくメトキシカルボニル基やエトキシカル

ボニル基を有するジイン(8h, 8i)を用いても、良好な収率にて対応するジベンゾ

テトラセン(13hn, 13in)を与えた。また、アルキン末端にメトキシカルボニル基

およびフェニル基を有するジイン 8mを用いると、20 mol %触媒量と 130度の加

熱条件、48時間の反応時間を必要としたが、低収率ながらも目的生成物 13mn を

得ることができた。また、アセチル基を有するジイン 8j を用いても、良好な収

率にて目的の反応が進行した。 

非対称ジインに加えて、対称ジイン(1r, 1q)も本反応に適用可能であったが、2

つのメトキシカルボニル基を有する対称ジイン 1qは低収率にてジベンゾテトラ

センジオン 4qn を与えた。 

ビフェニル架橋 1,7-ジインだけではなく、マロン酸ジメチルを架橋部分に有す

る 1,6-ジイン 8d を用いても、低収率ながらも同様な反応が進行した。 

さらに、1,4-ナフトキノン(2n)だけではなく、アントラセン-1,4-ジオン(2o)も本

反応に適用可能であり、13hoと 4roをそれぞれ 76%と 24%の収率で得た。  
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Table 1.4.2. Rhodium-catalyzed [2+2+2] cycloaddition aromatization of α,ω-diynes 1, 

8 with naphthoquinones (2).a 

s 
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a [Rh(cod)2]BF4 (0.0050–0.0200 mmol), Segphos (0.0050–0.0200 mmol), 1 (0.100 

mmol), 2 (0.110–0.500 mmol), and solvents (2.0 mL) were used. The cited yields are of 

the isolated yield. b [Rh(cod)2]BF4 (0.0250 mmol), Segphos (0.0250 mmol), 8h (0.500 

mmol), 2n (2.50 mmol), and CH2Cl2 (2.0 mL) were used. 

 

また、他のキノン誘導体として1,2-ナフトキノン(2p)を用いて、同様な条件下、

ジイン 8h との付加環化反応の検討を行った(Table 1.4.3)。しかし、20 mol %の触

媒を用い、ジクロロエタン中、80 度の加熱条件において原料は転化せず、目的

の反応は進行しなかった(Table 1.4.3, entry 1)。また、溶媒をクロロベンゼンに変

え、反応温度を 130 度まで昇温しても、目的の化合物 13hp は得られず、複雑な

混合物を与えた(Table 1.4.3, entry 2)。 

 

Table 1.4.3. Rhodium-catalyzed [2+2+2] cycloaddition aomatization of diyne 8h with 

1,2-naphthoquinone (2p).a 

 

a [Rh(cod)2]BF4 (0.0200 mmol), Segphos (0.0200 mmol), 8h (0.100 mmol), 2p (0.500 

mmol), and solvents (2.0 mL) were used. 

 

筆者の所属している研究室では、同様な錯体触媒存在下、6員環 1,2-ジカルボ
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ニル化合物であるフェナントレン-9,10-ジオンとジインとの[2+2+2]付加環化反

応がまったく進行しなかったことを報告しており、その理由として、フェナント

レン-9,10-ジオンとロジウムが安定かつ不活性な錯体 14 を形成するためである

と述べられている(Figure 1.4.2)7。したがって、本反応においてもロジウム(I)/錯

体 15の生成が反応の進行を阻害していると考えられる。 

 

Figure 1.4.2. Structures of cationic rhodium(I) complex 14 and 15. 

 

また、p-ベンゾキノン(2q)を用いた検討も行ったが、対応する付加体 13hq が

不安定であり、単離の最中に分解してしまうことがわかった(Scheme 1.4.1)。 

 

Scheme 1.4.1. Rhodium-catalyzed [2+2+2] cycloaddition-aomatization of diyne 8h with 

p-benzoquinone (2q). 

 

さらに、アルキン両末端にフェニル基を有するビフェニル架橋 1,7-ジイン 8n

を用いて、同様な条件下、1,4-ナフトキノン(2n)との付加環化反応の検討を行っ

た(Scheme 1.4.2)。その結果、興味深いことに、芳香族化体 13nn はほぼ得られず、

対応する[2+1+2+1]付加環化体 16 が主生成物として得られた。16 の相対立体構

造は単結晶 X線構造解析によって決定した(Figure 1.4.3, Table 1.4.4)。本反応は後

述するように、1つのアルキン部分が開裂することにより進行すると考えている。

このような遷移金属錯体(触媒)を用いたアルキンの開裂を伴う不飽和種 3 分子

の形式的[2+1+2+1]付加環化反応は珍しく、1) トリインの付加環化反応 8、2) 環
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状ジインとモノアルキンとの付加環化反応 9、3) C−H結合活性化および脱炭酸を

伴うアルキン 2分子と安息香酸との酸化的環化反応 10、に限られていた。したが

って、本反応はアルケンを適用した初めての例となる。 

 

Scheme 1.4.2. Rhodium-catalyzed formal [2+1+2+1] cycloaddition of biphenyl-linked 

diyne possessing two phenyl groups at alkyne termini 8n with 1,4-naphthoquinone (2n). 

 

Figure 1.4.3. ORTEP drawing of 16 with ellipsoids at 50% probability. Details of the 

crystal data and the summaries of the intensity data collection parameters for 16 are listed 

in Table 1.4.4.  
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Table 1.4.4. Crystal data and data collection parameters of 16. 

 16 

formula C38H24O2 

formula weight 512.57 

 crystal system 0.71073 

space group triclinic 

a (Å) 10.3906(13) 

b (Å) 10.6126(14) 

c (Å) 13.7662(14) 

α (deg) 98.862(10) 

β (deg) 103.319(10) 

γ (deg) 109.723(12) 

V (Å3) 1345.3(3) 

Z 2 

Dcalcd (g/cm–3) 1.265 

μ(Mo Kα) (mm–1) 0.077 

F000 536 

Crystal size (mm3) 0.4×0.3×0.2 

Temperature (K) 293(2) 

θ range (deg.) 2.272–30.692 

index ranges -14≤h≤14, -15≤k≤14, -19≤l≤19 

, -16<=k<=16, -19<=l<=19 number of independent reflections 7725 

number of parameters 361 

number of restraints 0 

R1, wR2 [l>2σ(l)] 0.0611, 0.1852 

R1, wR2 (all data) 0.1209, 0.2286 

S 1.023 

largest difference peak and hole (eÅ–3) 0.475, -0.334 
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2－4 反応機構の考察 

 

次に、本反応の芳香族化がどのように進行しているのか明らかにするために、

カチオン性ロジウム(I)／Segphos 錯体触媒存在下、ジクロロメタン溶媒中で、ジ

イン 8j と 1,4-ナフトキノン(2n)(5 当量)を室温にて 5 時間撹拌後、ロジウム錯体

を取り除く前と後の反応混合物の 1H NMR 解析を行った(Scheme 1.4.3)。その結

果、溶媒を留去し、ロジウム錯体が存在している状態で空気雰囲気下、1H NMR

測定を行ったところ、芳香族化が進行していない付加体 9jn のみが生成してい

ることがわかった(Scheme 1.4.3, (i))。しかし、アルゴン雰囲気下、アルミナカラ

ムによってロジウム錯体を除去し、同様な雰囲気下において 1H NMR の測定を

行ったところ、芳香族化体 13jnのみが生成していることがわかった(Scheme 1.4.3, 

(ii))。 

s 
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(i) 1H NMR spectrum of the reaction mixture after evaporation of CH2Cl2 under air (in 

CDCl3) 

 

 

 

(ii) 1H NMR spectrum of the reaction mixture after passing through an alumina column 

under argon (in CDCl3). 

 

Hb, multiplet 

Ha, doublet 

J = 6.9 Hz 

Me2SO2 

Hc, singlet 

Hd, doublet 

J = 1.6 Hz 

Me2SO2 

He, singlet 

Hf, singlet 
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Scheme 1.4.3. 1H NMR spectroscopy analyses of the reaction of 8j with 2n. The reaction 

was conducted with [Rh(cod)2]BF4 (0.020 mmol), Segphos (0.020 mmol), 8j (0.100 

mmol), 2n (0.500 mmol), and CH2Cl2 (2.0 mL). The cited yields were determined by 1H 

NMR spectroscopy by using dimethyl sulfone (0.100 mmol) as an internal standard. i) 1H 

NMR spectrum of the reaction mixture after evaporation and exporsure to air (in CDCl3); 

the doublet at  = 4.66 ppm, the multiplet at  = 3.92–3.83 ppm, the singlet at  = 2.42 

ppm, and the doublet at  = 2.03 ppm are assigned to protons Ha, Hb, Hc, and Hd of 9jn. 

ii) 1H NMR spectrum of the reaction mixture after passing through an alumina column 

under argon followed by evaporation (in CDCl3); the singlets at  = 3.36 and 2.66 ppm 

are assigned to protons He and Hf of 13jn. 

 

さらに 5 時間の撹拌後、原料の消失および付加体 9jn のみの生成を確認した

のちに(Scheme 1.4.4 (i))、アルゴン雰囲気下において PPh3(ジイン 8j に対して 2

当量、ロジウム錯体に対して 10 当量)を加えて 16 時間の撹拌したのちに、同様

な雰囲気下、溶媒の留去および 1H NMR の測定を行ったところ、芳香族化体 13jn

が主生成物であることを確認した(Scheme 1.4.4 (ii))。したがって、アルミナは芳

香族化に関与しておらず、空配位座を有する触媒量のロジウム錯体が、空気雰囲

気下でさえも、9jn の自発的な芳香族化の進行を抑制しているということがわか

った。しかし、ロジウム錯体による 9jn の安定化の機構に関しては、現段階では

明らかになっていない。 
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(i) 1H NMR spectrum of the reaction mixture after evaporation of CH2Cl2 under air (in 

CDCl3). 

 

 

 

(ii) 1H NMR spectrum of the reaction mixture after evaporation of CH2Cl2 under argon 

(in CDCl3). 

 
 

 

Hb, multiplet 

Ha, doublet 

J = 6.9 Hz 

Me2SO2 

Hc, singlet 

Hd, doublet 

J = 1.6 Hz 

Me2SO2 

Ha, doublet 

J = 7.1 Hz 

Hb, multiplet 

Hc, singlet 

Hd, doublet 

J = 1.6 Hz 

He, singlet 
Hf, singlet 
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Scheme 1.4.4. 1H NMR analyses of the reaction of 8j with 2n. [Rh(cod)2]BF4 (0.020 

mmol), segphos (0.020 mmol), 8j (0.100 mmol), 2n (0.500 mmol), and CH2Cl2 (2.0 mL). 

The cited yields were determined by 1H NMR using dimethyl sulfone (Me2SO2) (0.100 

mmol) as an internal standard. (i) After the reaction mixture being stitrred at room 

temperature for 5 h under argon, evaporation of CH2Cl2 and 1H NMR measurement were 

carried out under air. In this spectrum, the doublet peak at 4.66 ppm, the multiplet peak 

at 3.92–3.83 ppm, the singlet peak at 2.42 ppm, and the doublet peak at 2.03 ppm are 

assigned to the protons Ha, Hb, Hc, and Hd of cyclohexadiene product 9jn. (ii) PPh3 (0.200 

mmol) in CH2Cl2 (3 mL) was added to the reaction mixture and was stirred for 19 h under 

argon. Evaporation and 1H NMR measurement were carried out under argon. In this 

spectrum, the doublet peak at 4.66 ppm, the multiplet peak at 3.93–3.81 ppm, the singlet 

peak at 2.42 ppm, and the doublet peak at 2.03 ppm are assigned to the protons Ha, Hb, 

Hc, and Hd of cyclohexadiene product 9jn, and the singlet peaks at 3.36 ppm and 2.66 

ppm are assigned to the protons He and Hf of aromatized product 13jn. 

 

また、アルキン両末端にフェニル基を有するビフェニル架橋 1,7-ジイン 8n と

1,4-ナフトキノン(2n)との形式的[2+1+2+1]付加環化反応(Scheme 1.4.2)の機構に

ついて、次のように考察した(Scheme 1.4.5)。本反応は、過去の報告 8-10でも述べ

られているように、ロジウム／シクロブタジエン錯体を中間体として経由して

いると考えられる。すなわち、まず、ジイン 8n がカチオン性ロジウム(I)錯体に

対し酸化的環化することによって、ロダシクロペンタジエン A を形成する。こ

のロダサイクル Aに対し、1) 1,4-ナフトキノン(2n)の配位／挿入によるロダシク

ロヘプテン B の形成、2) ロジウムの還元的脱離によるシクロヘキサジエン 9nn

の生成、3) 9nn の脱水素を伴う自発的な芳香族化反応が進行すれば、ジベンゾテ

トラセン 13nn が得られる(path A)。しかし、ロダシクロペンタジエン A の還元

的脱離によってシクロブタジエン錯体 C が生成すると、ロジウムが炭素－炭素

結合(太字)間に再度挿入することで、ロダシクロペンタジエン Dが生成する(path 

B)。これに対し、1,4-ナフトキノン(2n)の配位／挿入によってロダシクロヘプテ

ン E1 または E2 を形成し、最後にロジウムが還元的脱離することにより、対応

する[2+1+2+1]付加環化体 16 が得られると考えられる。ジイン 8n を用いたとき

に、形式的[2+1+2+1]付加環化反応が主に進行した理由としては、剛直なビフェ

ニル架橋部分とアルキン両末端の嵩高いフェニル基との大きな立体反発により、

これを解消するように Aの還元的脱離が促進され、立体反発の小さい Dの生成

が有利になったためだと考えられる。 
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Scheme 1.4.5. Plausible mechanism for rhodium-catalyzed [2+1+2+1] cycloaddition of 

diyne 8n with 1,4-naphthoquinone (2n). 
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2－5 ジベンゾテトラセンの合成と光学特性 

 

冒頭でも述べたように、アセン-m,n-ジオンはアセンの前駆体として用いられ

ている。そこで、得られた 4rn に対し NaBH4を作用させると 5e、アントラキノ

ン部分の還元的芳香族化が進行し、対応するジメチルジベンゾ[a,c]テトラセン

17が良好な収率にて得られた(Scheme1.4.6)。 

ところで、ジベンゾ[a,c]テトラセンの過去の合成例はあるものの 11、蛍光量子

収率などの光学特性に関して報告はなかった。そこで、得られた 17 の光学特性

を調査した。その結果、紫外可視領域における吸収および発光特性について測定

を行ったところ、最大吸収波長が 322 nm、その波長における最大発光波長は 492 

nm であった(Scheme1.4.6, Figure1.4.4.)。また、得られたジベンゾ[a,c]テトラセン

17は青色の蛍光を示し、その蛍光量子収率 ΦFは 66%と、これまでに報告されて

いるテトラセン(18)(ΦF = 16%)12やテトラベンゾテトラセン(19)(ΦF = 28%)13、ヘ

キサベンゾテトラセン(20)(ΦF = 31%)14よりも非常に大きい値を示すことが明ら

かとなった(Scheme1.4.6, Figure1.4.5)。 

 

Scheme 1.4.6. Synthesis of dibenzotetracene derivative 17. 
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Figure 1.4.4. Absorption (solid line) and fluorescence (dashed line) spectra of 17. 

 

 

Figure 1.4.5. Structures and fluorescence quantum yields of 18, 19, and 20. 
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2－6 まとめ 

 

本節では、非対称ジインと対称 1,2-二置換環状アルケンとしてナフトキノンと

の[2+2+2]付加環化反応を検討した。その結果、カチオン性ロジウム(I)／Segphos

錯体触媒存在下、非対称ジインと 1,4-ナフトキノンおよびアントラセン-1,4-ジオ

ンとの[2+2+2]付加環化反応に続く、脱水素を伴うシクロヘキサジエン環の自発

的な芳香族化がワンポットにて進行し、対応するアントラキノン誘導体が良好

な収率にて得られることを見出した。また本反応は、触媒量のロジウム錯体存在

下ではシクロヘキサジエン部分の芳香族化が進行せず、空配位座を有するロジ

ウム錯体がシクロヘキサジエンを安定化していることを 1H NMR 解析によって

明らかにした。さらに、アルキン両末端にフェニル基を有するビフェニル架橋

1,7-ジインを用いると、[2+1+2+1]付加環化反応が進行することを見出した。また、

得られたジベンゾテトラセンジオンは還元的芳香族化によって、ジメチルジベ

ンゾ[a,c]テトラセンへと良好な収率にて変換することができた。得られたジベン

ゾテトラセンの光学特性を測定した結果、これまで報告されているテトラセン

およびベンゾテトラセン類縁体よりも極めて高い蛍光量子収率を示すことが明

らかとなった。 
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Experimental Section 

 

 

I. General 

 

Anhydrous 1,4-dioxane (no. 042-31655), PhCl (no. 28,451-3), (CH2Cl)2 (no. 28,450-

5), and i-PrOH (No. 27,847-5) were obtained from Aldrich and Wako, and used as 

received. Anhydrous and degassed CH2Cl2 (no. 041-32345) and THF (no. 209-18705) 

were obtained from Aldrich and Wako, and used as received. i-Pr2NH was dried over 

KOH. Et3Nwas dried over KOH and bubbled with nitrogen, and the other solvents, except 

for MeOH and 1,4-dioxane for the synthesis of substrates, were dried over 4 Å molecular 

sieves (Wako) prior to use. [Rh(cod)2]BF4 was obtained from Umicore AG. H8-BINAP, 

Segphos, tol-Segphos, xyl-Segphos, and DTBM-Segphos were obtained from Takasago 

International Corporation. Diyne 1q15, 1r16, and anthracene-1,4-dione (2o)5e were 

prepared according to procedures reported in the literature. Diyne 8d, 8h, 8i, and 8j were 

prepared according to procedures in section 1 of chapter 2 (part 1). All other reagents 

were obtained from commercial sources and used as received. 1H (400 MHz) and 13C 

NMR (100 MHz) spectroscopy data were collected on a Bruker AVANCE III HD 400 

spectrometer at ambient temperature. HRMS data were obtained on a Bruker micrOTOF 

Focus II spectrometer. All reactions were carried out under nitrogen or argon in oven-

dried glassware with magnetic stirring, unless otherwise noted. The UV/Vis absorption 

of 16 in CHCl3 (0.5×10-5 M) was recorded on a JASCO V-630 spectrometer with a 

resolution of 1.0 nm. The emission spectrum of 16 in CHCl3 (0.5×10-5 M) was recorded 

on a JASCO FP-6200 spectrometer with a resolution of 1.0 nm upon excitation at λ = 322 

nm. The fluorescence quantum yield was measured on a Hamamatsu Photonics, Absolute 

PL Quantum Yield Measurement System, C11347-01 instrument. 

 

 

II. Synthesis of Diynes 

 

Butyl 3-(2'-(prop-1-yn-1-yl)-[1,1'-biphenyl]-2-yl)propiolate (8l) 
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The title compound was prepared by the procedure used for 8h in section 1 of chapter 

2 (part 1). To a stirred solution of ((2-bromophenyl)ethynyl)trimethylsilane17 (1.75 g, 6.91 

mmol) in MeOH/THF (5:1) (24 mL) was added K2CO3 (1.91 g, 13.8 mmol) at room 

temperature under air. After being stirred at the same temperature for 30 min, the reaction 

mixture was poured into saturated aqueous H2O/n-hexane. The aqueous phase was 

extracted with two portions of n-hexane. The combined extract was washed with brine, 

dried over Na2SO4, and concentrated. The residue was used for the next reaction without 

further purification. To a stirred solution of i-Pr2NH (1.90 mL, 13.8 mmol) in THF (14 

mL) was added n-BuLi (8.80 mL, 13.8 mmol, 1.57 mol/L in n-hexane) at −78 °C and the 

resulting mixture was stirred at the same temperature for 10 min. To the mixture was 

added a solution of the residue in THF (10 mL) at −78 °C and the resulting mixture was 

stirred at the same temperature for 30 min. To the mixture was added ClCO2n-Bu (3.60 

mL, 27.6 mmol) at −78 °C. After being stirred at room temperature for 1 h, the reaction 

mixture was quenched with water and poured into saturated aqueous NH4Cl/EtOAc. The 

aqueous phase was extracted with two portions of EtOAc. The combined extract was 

washed with brine, dried over Na2SO4, and concentrated. The residue was purified by a 

silica gel column chromatography (n-hexane/CH2Cl2 = 85:15) to give crude butyl 3-(2-

bromophenyl)propiolate (1.60 g). To a stirred solution of this butyl 3-(2-

bromophenyl)propiolate (1.60 g), (2-(prop-1-yn-1-yl)phenyl)boronic acid18 (1.00 g, 6.27 

mmol), and Cs2CO3 (2.41 g, 7.41 mmol) in 1,4-dioxane (11 mL) was added Pd2dba3 (78.3 

mg, 0.0855 mmol) and [(t-Bu3P)H]BF4 (59.5 mg, 0.205 mmol) at room temperature. After 

being stirred at 80 °C for 13 h, the reaction mixture was filtered through a pad of Celite 

and concentrated. The residue was purified by a silica gel column chromatography (n-

hexane/CH2Cl2 = 85:15) to give crude 8l. This crude 8l was purified by a gel permeation 

chromatography (GPC) to give 8l (612 mg, 1.94 mmol, 34% yield in 3 steps) as a pale 

yellow oil. 
1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.70–7.66 (m, 1H), 7.52–7.44 (m, 3H), 7.40–7.27 (m, 

4H), 4.10 (t, J = 6.6 Hz, 2H), 1.85 (s, 3H), 1.64–1.55 (m, 2H), 1.41–1.30 (m, 2H), 0.92 (t, 

J = 7.4 Hz, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 154.1, 144.9, 141.4, 133.6, 132.5, 130.6, 

130.0, 129.7, 127.7, 127.3, 127.1, 123.3, 119.3, 89.3, 85.8, 83.2, 78.7, 65.7, 30.4, 19.0, 

13.6, 4.3; HRMS (ESI) calcd for C22H20O2Na [M+Na]+ 339.1356 found 339.1345.  
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Methyl 3-(2'-(phenylethynyl)-[1,1'-biphenyl]-2-yl)propiolate (8m) 

 

To a stirred solution of 2,2'-diethynyl-1,1'-biphenyl16 (809 mg, 4.00 mmol) in THF (80 

mL) was added n-BuLi (2.40 mL, 4.00 mmol, 1.64 mol/L in n-hexane) at −78 °C and the 

resulting mixture was stirred at −78 °C for 30 min. To the resulting mixture was added 

ClCO2Me (0.37 mL, 4.80 mmol) at −78 °C. After being stirred at room temperature for 1 

h, the reaction mixture was quenched with water and poured into saturated aqueous 

NH4Cl/EtOAc. The aqueous phase was extracted with two portions of EtOAc. The 

combined extract was washed with brine, dried over Na2SO4, and concentrated. The 

residue was used for the next reaction without further purification. To a solution of the 

residue in Et3N/THF (3.2:1) (21 mL) was added iodobenzene (0.89 mL, 8.00 mmol), 

Pd(PPh3)2Cl2 (169 mg, 0.240 mmol), and CuI (91.4 mg, 0.480 mmol) at room temperature. 

After being stirred at the same temperature for 17 h, the reaction mixture was poured into 

saturated aqueous NH4Cl/CH2Cl2. The aqueous phase was extracted with two portions of 

CH2Cl2. The combined extract was washed with brine, dried over Na2SO4, and 

concentrated. The residue was purified by a silica gel column chromatography (n-

hexane/CH2Cl2 = 50:50) to give 8m (420 mg, 1.32 mmol, 31% yield in 2 steps) as a sticky 

brown oil. 
1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.75–7.68 (m, 1H), 7.68–7.61 (m, 1H), 7.59–7.48 (m, 

2H), 7.47–7.33 (m, 5H), 7.28–7.17 (m, 4H), 3.69 (s, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 

154.4, 144.7, 141.8, 133.8, 132.3, 131.4, 130.8, 130.0, 129.9, 128.2, 128.1, 127.98, 

127.96, 127.6, 123.3, 122.6, 119.3, 92.8, 88.7, 86.0, 82.9, 52.6; HRMS (ESI) calcd for 

C24H16O2Na [M+Na]+ 359.1043, found 359.1044. 

 

2,2'-Bis(phenylethynyl)-1,1'-biphenyl (8n) 

 

To a solution of 2,2'-diethynyl-1,1'-biphenyl16 (0.150 g, 0.742 mmol) in Et3N (4 mL) 

was added iodobenzene (0.25 mL, 2.22 mmol), Pd(PPh3)2Cl2 (20.8 mg, 0.0297 mmol), 
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and CuI (11.3 mg, 0.0594 mmol) at room temperature. After being stirred at 60 °C for 17 

h, the reaction mixture was poured into saturated aqueous NH4Cl/CH2Cl2. The aqueous 

phase was extracted with two portions of CH2Cl2. The combined extract was washed with 

brine, dried over Na2SO4, and concentrated. The residue was purified by a silica gel 

column chromatography (n-hexane/CH2Cl2 = 80:20) to give 8n (0.236 g, 0.665 mmol, 

90% yield) as a pale orange solid. This compound is known and the spectroscopic data 

match those reported19. 

1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.68–7.64 (m, 2H), 7.56–7.52 (m, 2H), 7.41 (dt, J = 7.1, 

1.8 Hz, 2H), 7.38 (dt, J = 7.2, 1.7 Hz, 2H), 7.26–7.18 (m, 10H); 13C NMR (CDCl3, 100 

MHz) δ 143.2, 132.0, 131.4, 130.34, 128.2, 128.0, 127.6, 127.4, 123.5, 122.9, 92.5, 89.1. 

 

 

III. Rhodium-Catalyzed [2+2+2] Cycloaddition/Spontaneous Aromatizaion 

 

Representative procedure for the rhodium-Catalyzed [2+2+2] Cycloaddition-

Aromatizaion of α,ω-diynes 1 with 1,4-Naphthoquinone (2n) (Table 1.4.2, 13ln): 

Segphos (3.1 mg, 0.0050 mmol) and [Rh(cod)2]BF4 (2.0 mg, 0.0050 mmol) were 

dissolved in CH2Cl2 (2.0 mL) and the mixture was stirred at room temperature for 10 min. 

H2 was introduced to the resulting solution in a Schlenk tube. After being stirred at room 

temperature for 30 min, the resulting mixture was concentrated to dryness, and dissolved 

in CH2Cl2 (0.5 mL). To the residue was added a CH2Cl2 (1.0 mL) solution of 2n (79.1 

mg, 0.500 mmol) and a CH2Cl2 (0.5 mL) solution of 8l (31.6 mg, 0.100 mmol) in this 

order at room temperature. The mixture was stirred at room temperature for 5 h. The 

resulting solution was concentrated and purified by a preparative TLC (n-hexane/CH2Cl2 

= 1:2) twice to give 13ln (30.6 mg, 0.0648 mmol, 65% yield) as a yellow solid. 

 

Butyl 16-methyl-10,15-dioxo-10,15-dihydrodibenzo[a,c]tetracene-9-carboxylate 

(13ln, Table 1.4.2) 

 

30.6 mg, 65% yield, Yellow solid; Mp 182−184 °C; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 

8.54–8.42 (m, 3H), 8.31–8.26 (m, 1H), 8.26–8.20 (m, 2H), 7.84–7.73 (m, 2H), 7.72–7.62 

(m, 2H), 7.58–7.50 (m, 2H), 4.54 (t, J = 6.6 Hz, 2H), 3.35 (s, 3H), 1.81–1.72 (m, 2H), 
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1.38 (sext, J = 7.4 Hz, 2H), 0.93 (t, J = 7.4 Hz, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz); HRMS 

(ESI) calcd for C32H24O4Na [M+Na]+ 495.1567, found 495.1556. 

 

Methyl 16-methyl-10,15-dioxo-10,15-dihydrodibenzo[a,c]tetracene-9-carboxylate 

(13hn, Table 1.4.2) 

 

33.5 mg, 78% yield, Yellow solid; Mp 246−248 °C; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 

8.54–8.44 (m, 2H), 8.44–8.37 (m, 1H), 8.31–8.26 (m, 1H), 8.26–8.20 (m, 2H), 7.83–7.73 

(m, 2H), 7.72–7.62 (m, 2H), 7.60–7.50 (m, 2H), 4.09 (s, 3H), 3.35 (s, 3H); 13C NMR 

(CDCl3, 100 MHz) δ 184.8, 183.9, 171.5, 140.0, 139.9, 135.2, 134.2, 133.7, 133.3, 132.9, 

132.1, 131.9, 130.1, 130.0, 129.6, 129.3, 129.1, 128.5, 127.7, 127.2, 126.9, 126.8, 126.6, 

123.81, 123.80, 53.3, 25.1; HRMS (ESI) calcd for C29H18O4Na [M+Na]+ 453.1097, found 

453.1084. 

 

Ethyl 16-methyl-10,15-dioxo-10,15-dihydrodibenzo[a,c]tetracene-9-carboxylate 

(13in, Table 1.4.2) 

 

29.0 mg, 65% yield, Yellow solid; Mp 233−235 °C; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 

8.56–8.45 (m, 3H), 8.34–8.28 (m, 1H), 8.28–8.21 (m, 2H), 7.85–7.74 (m, 2H), 7.73–7.64 

(m, 2H), 7.61–7.52 (m, 2H), 4.60 (q, J = 7.1 Hz, 2H), 3.37 (s, 3H), 1.41 (t, J = 7.2 Hz, 

3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 184.9, 184.0, 171.0, 139.88, 139.86, 135.2, 134.2, 

133.6, 133.4, 132.9, 132.1, 131.9, 130.13, 130.07, 130.0, 129.3, 129.2, 129.1, 129.0, 

128.5, 127.5, 127.19, 127.17, 126.7, 126.6, 123.8, 123.7, 62.4, 25.1, 13.8; HRMS (ESI) 

calcd for C30H20O4Na [M+Na]+ 467.1254, found 467.1237. 
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Methyl 10,15-dioxo-16-phenyl-10,15-dihydrodibenzo[a,c]tetracene-9-carboxylate 

(13mn, Table 1.4.2) 

 

5.3 mg, 11% yield, Yellow amorphous; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 8.50 (d, J = 7.7 

Hz, 1H), 8.48–8.44 (m, 1H), 8.41 (d, J = 7.6 Hz, 1H), 8.30–8.25 (m, 1H), 8.11–8.06 (m, 

1H), 7.83–7.67 (m, 3H), 7.63–7.56 (m, 1H), 7.52–7.39 (m, 5H), 7.35–7.27 (m, 2H), 7.05–

6.96 (m, 1H), 4.10 (s, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 184.4, 183.3, 171.0, 141.6, 

141.5, 137.1, 135.3, 134.9, 134.5, 133.8, 133.3, 132.5, 132.1, 131.4, 130.9, 130.6, 130.5, 

130.1, 129.6, 129.5, 129.2, 128.6, 128.5, 128.0, 127.6, 127.22, 127.18, 127.1, 126.0, 

123.8, 123.6, 53.4; HRMS (ESI) calcd for C34H20O4Na [M+Na]+ 515.1254, found 

515.1231. 

 

9-Acetyl-16-methyldibenzo[a,c]tetracene-10,15-dione (13jn, Table 1.4.2) 

 

32.6 mg, 79% yield, Yellow solid; Mp 250 °C (dec.); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 

8.52 (t, J = 7.8 Hz, 2H), 8.43–8.37 (m, 1H), 8.31–8.24 (m, 2H), 8.21–8.15 (m, 1H), 7.84–

7.65 (m, 4H), 7.62–7.52 (m, 2H), 3.34 (s, 3H), 2.65 (s, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) 

δ 208.3, 185.2, 184.9, 139.9, 139.7, 139.2, 135.2, 134.3, 133.7, 133.3, 132.0, 131.9, 131.4, 

130.6, 130.0, 129.53, 129.46, 129.3, 129.1, 128.3, 128.2, 127.9, 127.2, 126.74, 126.72, 

123.9, 123.8, 32.7, 25.0; HRMS (ESI) calcd for C29H18O3Na [M+Na]+ 437.1148, found 

437.1167. 

 

9,16-Dimethyldibenzo[a,c]tetracene-10,15-dione (4rn, Table 1.4.2) 
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21.5 mg, 56% yield, Yellow solid; Mp 258 °C (dec.); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 

8.48 (d, J = 8.0 Hz, 2H), 8.28–8.21 (m, 4H), 7.79–7.73 (m, 2H), 7.69–7.63 (m, 2H), 7.60–

7.53 (m, 2H), 3.30 (s, 6H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 186.6, 138.9, 136.4, 135.1, 

133.3, 132.0, 130.5, 129.84, 129.82, 128.4, 126.50, 126.46, 123.7, 24.4; HRMS (ESI) 

calcd for C28H18O2Na [M+Na]+ 409.1199, found 409.1199. 

 

Dimethyl 10,15-dioxo-10,15-dihydrodibenzo[a,c]tetracene-9,16-dicarboxylate (4-

qn, Table 1.4.2) 

 

5.9 mg, 12% yield, Yellow solid; Mp >300 °C; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 8.56 (d, 

J = 8.1 Hz, 2H), 8.47 (d, J = 8.2 Hz, 2H), 8.30 (dd, J = 5.6, 3.3 Hz, 2H), 7.84 (dd, J = 5.7, 

3.4 Hz, 2H), 7.77–7.70 (m, 2H), 7.62–7.56 (m, 2H), 4.11 (s, 6H); 13C NMR (CDCl3, 100 

MHz) δ 182.6, 170.5, 134.8, 134.6, 133.6, 132.1, 132.0, 130.0, 129.8, 128.4, 127.8, 127.5, 

127.1, 123.9, 53.5; HRMS (ESI) calcd for C30H18O6Na [M+Na]+ 497.0996, found 

497.0991. 

 

4-Ethyl 2,2-dimethyl 11-methyl-5,10-dioxo-1,3,5,10-tetrahydro-2H-cyclopenta[-

b]anthracene-2,2,4-tricarboxylate (13dn, Table 1.4.2) 

 
12.8 mg, 28% yield, White solid; Mp 204−206 °C; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 8.24–

8.15 (m, 2H), 7.81–7.70 (m, 2H), 4.54 (q, J = 7.1 Hz, 2H), 3.78 (s, 6H), 3.75 (s, 2H), 3.73 

(s, 2H), 2.78 (s, 3H), 1.44 (t, J = 7.1 Hz, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 184.9, 182.9, 

171.2, 168.9, 147.8, 142.9, 139.0, 134.5, 134.3, 133.6, 132.5, 131.9, 131.1, 129.6, 127.2, 

126.8, 61.8, 58.9, 53.3, 40.6, 39.4, 19.1, 14.1; HRMS (ESI) calcd for C25H22O8Na 

[M+Na]+ 473.1207, found 437.1215. 
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Methyl 18-methyl-10,17-dioxo-10,17-dihydrodibenzo[a,c]pentacene-9-carboxyla-

te (13ho, Table 1.4.2) 

 

36.7 mg, 76% yield, Orange solid; Mp 292−292 °C; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 

8.79 (d, J = 11.5 Hz, 2H), 8.54–8.46 (m, 2H), 8.42 (d, J = 7.8 Hz, 1H), 8.26 (d, J = 8.2 

Hz, 1H), 8.12–8.03 (m, 2H), 7.73–7.63 (m, 4H), 7.61–7.52 (m, 2H), 4.12 (s, 3H), 3.40 (s, 

3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 184.8, 183.9, 171.7, 140.1, 140.0, 135.5, 135.0, 133.1, 

132.1, 132.0, 131.4, 131.1, 130.1, 130.0, 129.8, 129.7, 129.4, 129.34, 129.30, 129.28, 

129.1, 129.0, 128.5, 127.7, 127.0, 126.6, 123.82, 123.80, 53.3, 25.3; HRMS (ESI) calcd 

for C33H20O4Na [M+Na]+ 503.1254, found 503.1260. 

 

9,18-Dimethyldibenzo[a,c]pentacene-10,17-dione (4ro, Table 1.4.2) 

 

10.3 mg, 24% yield, Red solid; Mp 276 °C (dec.); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 8.73 

(s, 2H), 8.46 (d, J = 8.0 Hz, 2H), 8.25 (d, J = 8.1 Hz, 2H), 8.06 (dd, J = 6.2, 3.4 Hz, 2H), 

7.68–7.59 (m, 4H), 7.55 (t, J = 7.6 Hz, 2H), 3.32 (s, 6H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 

186.6, 138.9, 136.3, 135.1, 132.0, 131.7, 131.4, 129.9, 129.8, 128.9, 128.4, 128.2, 126.5, 

123.7, 24.5; HRMS (ESI) calcd for C64H40O4Na [M+Na]+ 895.2819, found 895.2776. 

 

1,4-Diphenyl-4'H-spiro[dibenzo[f,h]isochromene-3,1'-naphthalen]-4'-one (16, Sc-

heme 1.4.2) 

 

17.6 mg, 34% yield, Yellow solid; Mp 245−247 °C; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 
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8.76 (d, J = 7.7 Hz, 1H), 8.69 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 8.04–7.96 (m, 2H), 7.73–7.61 (m, 2H), 

7.56 (td, J = 7.4, 1.4 Hz, 1H), 7.52–7.40 (m, 3H), 7.36 (dd, J = 8.7, 0.8 Hz, 1H), 7.34–

7.22 (m, 2H), 7.11 (ddd, J = 8.2, 6.9, 1.2 Hz, 1H), 7.05–6.67 (m, 6H), 6.43 (t, J = 7.4 Hz, 

1H), 6.74 (d, J = 7.3 Hz, 1H), 5.13 (d, J = 5.2 Hz, 1H), 4.63 (d, J = 5.1 Hz, 1H); 13C NMR 

(CDCl3, 100 MHz) δ 198.4, 196.6, 140.3, 139.0, 138.2, 136.3, 135.3, 135.0, 134.2, 133.4, 

131.6, 131.3, 131.2, 130.9, 130.3, 130.1, 129.6, 129.0, 128.0, 127.7, 127.3, 127.1, 127.0, 

126.6, 126.32, 126.29, 126.1, 125.9, 125.4, 124.1, 123.2, 122.9, 56.4, 51.0; HRMS (ESI) 

calcd for C38H24O2Na [M+Na]+ 535.1669, found 535.1662; CHIRALPAK IE-3, n-

hexane/iPrOH = 90:10, 0.5 mL/min, retention times: 24.3 min and 56.6 min. The relative 

stereochemistry was determined by a single crystal X-ray crystallographic analysis 

(Figure 1.4.3, Table 1.4.4). 

 

9,16-Dimethyldibenzo[a,c]tetracene (17, Scheme 1.4.6) 

 

The title compound was prepared according to the conditions of the literature used in 

the synthesis of structurally related compounds.5e To a solution of 9,16-

dimethyldibenzo[a,c]tetracene-10,15-dione 4rn (52.8 mg, 0.137 mmol) in i-PrOH (4 mL) 

was added NaBH4 (103.4 mg, 2.73 mmol) at 0 °C and the resulting mixture was stirred at 

reflux for 9 h. The mixture was cooled to room temperature and stirred at the same 

temperature for 13 h. The mixture was heated to the reflux point and stirred at the same 

temperature for 10 h. To the mixture was added 2M aqueous HCl (4 mL) at room 

temperature. After being stirred at the same temperature for 1 h, the reaction mixture was 

poured into 2M aqueous HCl/CH2Cl2. The aqueous phase was extracted with two portions 

of CH2Cl2. The combined extract was washed with saturated aqueous NaHCO3 and brine, 

dried over Na2SO4, and concentrated. The residue was purified by a preparative TLC (n-

hexane/toluene = 3:1) to give crude 17. This crude 5 was purified by a gel permeation 

chromatography (GPC) to give 17 (31.4 mg, 0.0881 mmol, 64% yield) as a yellow solid. 

Mp 195 °C (dec.); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 8.72 (s, 2H), 8.25 (dd, J = 7.9, 1.1 

Hz, 2H), 8.08 (dd, J = 6.4, 3.2 Hz, 2H), 8.08 (d, J = 8.0 Hz, 2H), 7.53–7.37 (m, 6H), 3.28 

(s, 6H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 132.2, 132.1, 131.5, 131.1, 130.9, 129.7, 

128.4 ,127.3, 126.9, 126.5, 125.5, 123.7, 123.6, 19.8; HRMS (APCI) calcd for C28H20 

[M]+ 356.1560, found 356.1552. 
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第 3 章「非対称ジインと非対称環状アルケンとの[2+2+2]付加環化反応」 

 

3－1 緒言 

 

前章では、カチオン性ロジウム(I)錯体触媒存在下、アルキン末端に非対称な

置換基を有するジインと、アルケン上に対称な置換基を有する環状アルケンと

の[2+2+2]付加環化反応について検討した。 

そこで本章では、非対称ジインと非対称環状アルケンとの位置およびエナン

チオ選択的な[2+2+2]付加環化反応について検討を行った。 

「序論」でも述べたとおり、遷移金属錯体触媒を用いた非対称アルキン 2 分

子と非対称 1,2-二置換環状アルケン 1 分子との位置およびエナンチオ選択的な

[2+2+2]付加環化反応は、ニッケル(0)／キラルオキサゾリン錯体触媒存在下、非

対称アルキン 2 分子と環状エノン 1 分子を用いた例のみに限られており、その

エナンチオ選択性は中程度であった(式 1.5.1)1。このように、不斉[2+2+2]付加環

化反応において異なる不飽和種を 2 種類以上用いる場合、鏡像異性体に加えて

位置異性体が生成するため、選択的に単一の生成物を得ることは一般に困難で

ある。 

 

(1.5.1) 

不斉反応ではないが、非対称ジインと非対称環状アルケンとの位置選択的

[2+2+2]付加環化反応の初めての例として、Louie らは 2011 年、カチオン性ロジ

ウム(I)／BINAP 錯体触媒存在下、非対称 1,7-ジインと 2-オキサゾロンとの位置

選択的[2+2+2]付加環化反応が進行したのち、脱炭酸を伴いながらアニリン誘導

体が得られることを報告している(式 1.5.2)2。 
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(1.5.2) 

また、柴田らは 2014 年に、カチオン性ロジウム(I)／BIPHEP 錯体触媒存在下、

非対称 1,6-ジインとベンゾチオフェンジオキシドとの[2+2+2]付加環化反応が完

全な位置選択性で進行することを報告している(式 1.5.3)3。 

 

(1.5.3) 
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ところで前章において、カチオン性ロジウム(I)／(R)-BINAP 錯体触媒存在下、

対称ジインと非対称環状アルケンである 2,3-ジヒドロフランとの[2+2+2]付加環

化反応が進行し、対応するシクロヘキサジエン誘導体が高収率かつ高エナンチ

オ選択性にて得られると述べた(式 1.5.4)。 

 

(1.5.4) 

また、配位子を(R)-Difluorphos または(R)-Segphos に変えると、インデン／1,2-

ジヒドロナフタレン／ベンゾフルベンを用いても、同様な反応が高収率かつ高

エナンチオ選択的に進行することを述べた(式 1.5.5)。 
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(1.5.5) 

そこで本章では、本触媒系が非対称ジインと 1,2-ジヒドロフラン／インデン／

1,2-ジヒドロナフタレン／ベンゾフルベンとの不斉[2+2+2]付加環化反応にも適

用できるのではないかと考えて、検討を行った(式 1.5.6)。 

 

(1.5.6) 
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3－2 ロジウム触媒を用いた 1,6-ジインと 2,3-ジヒドロフランとの位置選択 

的な[2+2+2]付加環化／芳香族化反応 

 

まず、カチオン性ロジウム(I)／BINAP 錯体触媒存在下、基質としてトシルア

ミド架橋かつアルキン末端にメトキシカルボニル基およびメチル基を有する非

対称な 1,6-ジイン 8o と 2,3-ジヒドロフラン(2a)を用いて検討を行った(Scheme 

1.5.1)。その結果、目的のシクロヘキサジエン誘導体 9oa は得られず、[2+2+2]

付加環化／芳香族化／THF 保護が中程度の収率にて進行し、完全な位置選択性

にて対応するホモベンジルアルコール誘導体(13oa, 21oa)が得られた。 

2,3-ジヒドロフラン(2a)は、この[2+2+2]付加環化／芳香族化反応においてホモ

プロパルギルアルコール(22)と等価であるため、これを用いた場合の位置選択性

について検討した。その結果、興味深いことに 2,3-ジヒドロフラン(2a)を用いた

ときとは反対の完全な位置選択性にて同様な反応が高収率にて進行し、対応す

るホモベンジルアルコール誘導体 23 およびラクトン化が進行した 24 が得られ

た(Scheme 1.5.1)。 

 

Scheme 1.5.1. Rhodium-catalyzed regioselective [2+2+2] cycloaddition-aromatization 

of unsymmetirical 1,6-diyne 8o with 2,3-dihydrofuran (2a) or homopropargyl alcohol 

(22).  
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このように、反対の位置選択性を与えた推定反応機構について Scheme 1.5.2

に示した。まず 1,6-ジイン 8o がカチオン性ロジウム(I)錯体に対し、酸化的環化

することによりロダシクロペンタジエン中間体 A を形成する。これに対し、2,3-

ジヒドロフラン(2a)の電子豊富な 3 位の炭素がロジウムに配位しながら、電子不

足なロジウム－炭素結合に対し位置選択的に配位／挿入し、ロダシクロヘプテ

ン中間体 B1 を形成する。最後にロジウムが還元的脱離することにより、シクロ

ヘキサジエン 9oa となり、ロジウムがルイス酸として作用することで、シクロ

ヘキサジエン部分の芳香族化と保護が進行し、対応するホモベンジルアルコー

ル誘導体(13oa, 21oa)が生成する。 

一方で、ホモプロパルギルアルコール 22 を用いた場合は、2,3-ジヒドロフラ

ン(2a)と同様に、電子不足なロジウム－炭素結合に対し位置選択的に配位／挿入

が進行すると考えられるが、この際、ロジウムの配位子との立体反発を避ける

ようにして、立体的に嵩の小さいアルキン末端側がロジウムに対し最も接近す

ると考えられる。以上のような理由で反対の位置選択性を発現したと考えた。 

 

Scheme 1.5.2. Plausible mechanism for rhodium-catalyzed regioselective [2+2+2] 

cycloaddition-aromatization of unsymmetirical 1,6-diyne 8o with 2a and 22.  
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2,3-ジヒドロフラン(2a)がロジウムに対し配位／挿入が進行する際に、電子豊

富な 3 位の炭素が配位すること関しては、過去にコバルト錯体触媒を用いた同

様な反応が報告されているため、これと同様な配位／挿入が進行していると考

えた(式 1.5.8)4。 

 

(1.5.8) 

 

3－3 ロジウム触媒を用いた 1,6-ジインとインデン／1,2-ジヒドロナフタレン 

との位置およびエナンチオ選択的な[2+2+2]付加環化反応 

 

3－3－1 基質適用範囲の検討 

 

次に、非対称環状アルケンとして、インデンおよび 1,2-ジヒドロナフタレンと

の反応を検討した。まず、基質としてマロン酸ジメチル架橋かつアルキン末端

にエトキシカルボニル基およびフェニル基を有する非対称な 1,6-ジイン 1u と、

インデン(2e)(5 当量)を用いて、第 1 部 第 1 章 第 2 節で述べた α,ω-ジインとイ

ンデン(2e)との不斉[2+2+2]付加環化反応において最適条件であったカチオン性

ロジウム(I)／(R)-Difluorphos 錯体触媒存在下、検討を行った(Table 1.5.1)。その結

果、目的の反応が室温条件下、良好な収率および完全な位置選択性かつ中程度

のエナンチオ選択性にて進行した。非対称 1,6-ジインとして架橋部分にナフタレ

ンを有する 8p を用いても、エナンチオ選択性の低下は見られたが、完全な位置

選択性にてシクロヘキサジエン誘導体 9pe を与えた。 

また、インデン(2e)の代わりに 1,2-ジヒドロナフタレン(2h)を用いて、同様な

条件下、検討を行った。しかし、目的の反応は進行せず、ジインの自己二量化

または三量化のみが進行した。この理由としては、1,2-ジヒドロナフタレン(2h)

はインデン(2e)に比べてアルケン上の置換基の張り出しが大きく、配位子のリン

上のフェニル基との立体反発が大きくなったためと考えられる。  
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Table 1.5.1. Rhodium-catalyzed [2+2+2] cycloaddition of unsymmetrical 1,6-diyne 1u 

with indene (2e) and 1,2-dihydronaphthalene (2h).a 

 
a [Rh(cod)2]BF4 (0.010 mmol), ligand (0.010 mmol), 1 or 8 (0.20 mmol), 2 (1.00 mmol), 

and CH2Cl2 (2.0 mL) were used. The cited yields are of the isolated yield. 

 

3－3－2 反応機構の考察 

 

本反応の反応機構は、第 1 部 第 1 章 第 2 節でも述べたとおり、2 つの反応経

路で進行していると考えられる(Scheme 1.5.4)。すなわち、アルキン末端に非対

称な置換基を有する 1,6-ジイン(1u, 8p)を用いた場合も、中程度のエナンチオ選

択性(70% ee)を与えることから、インデン(2e)と分子間でロダサイクル A を形成

する高いエナンチオ選択性が発現する path A と、1u, 8p が先に分子内でロジウ

ムに対し酸化的環化するロダサイクル C を形成する低いエナンチオ選択性が発

現する path B が存在すると考えられる。 

path A の場合、より電子不足なエトキシカルボニル基を有するアルキンとイン

デン(2e)とが選択的に酸化的環化すると考えられる。このとき、配位子のリン上

のエクアトリアル方向のフェニル基(青色)との立体反発を避けるように、インデ

ンのベンゼン部分(赤色)ではなく、メチレン部分(緑色)が金属中心に最も接近す
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る向きで酸化的環化する。またその際、同様な理由でもっとも立体反発の少な

い下側から環化は進行すると考えられる。したがって、この段階でエナンチオ

選択性に加えて位置選択性が発現すると考えられる。 

一方、ジインがロジウムに対し酸化的環化し、ロダシクロペンタジエン C を

形成する場合は、電子求引性基であるエトキシカルボニル基のあるロジウム－

炭素結合からメチレン部分(緑色)が金属中心に最も接近する向きで挿入が進行

することで、B を位置選択的に形成すると考えられる(path B)。 

 

Scheme 1.5.4. Plausible mechanism for rhodium-catalyzed asymmetric [2+2+2] 

cycloaddition of unsymmetrical 1,6-diyne 1u, 8p with 2e. 

 

3－3－3 シクロヘキサジエン誘導体の変換 

 

得られたシクロヘキサジエン誘導体 9pe の酸化剤による芳香族化を検討した

(Scheme 1.5.5)。酸化剤として CAN を作用させたところ、目的の反応が室温にて

進行し、対応する π 拡張フルオレン 25 を 46%と中程度の収率にて得た。 

 

Scheme 1.5.5. Aromatization of 9pe by treatment with CAN.  
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3－4 ロジウム触媒を用いた 1,7-ジインとベンゾフルベンとの位置および 

エナンチオ選択的な[2+2+2]付加環化反応 

 

3－4－1 反応条件の検討 

 

次に、非対称環状アルケンとして、ベンゾルベンとの反応を検討した。まず、

基質として非対称 1,7-ジイン 8h と、exo-アルケン上にフェニル基を 1 つ有する

ベンゾフルベン 2r(5 当量)を用いて、カチオン性ロジウム／(R)-Difluorphos 錯体

触媒存在下、40 度の加熱条件にて検討を行った(Table 1.5.2, entry 1)。その結果、

目的の[2+2+2]付加環化反応が進行し、対応するシクロヘキサジエン誘導体(9hr)

が中程度の収率および完全なエナンチオ選択性にて得られた。また主な副生成

物として、ジインの自己二量化および三量化体に加えて、9hr の位置異性体、ま

たはアルケン部分の幾何異性体と思われる化合物の生成も確認したが、完全な

単離および構造決定には至っていない。 

次に、Figure1.5.1 に示すようなビアリールビスホスフィン配位子を用いて検討

を行った。(R)-BINAP および(R)-H8-BINAP を用いると、entry 1 に比べ、9hr の収

率が低下した(Table 1.5.2, entries 2 and 3)。また、(R)-Segphos を用いると entry 1

とほぼ同等の結果が得られた(Table 1.5.2, entry 4)。したがって、Segphos を部分

骨格として有する配位子が有効であると考え、(R)-Synphos／(R)-MeO-BIPHEP／

(R)-Solphos を用いたが、収率の向上は見られなかった(Table 1.5.2, entries 5−7)。

さらに、 (R)-Segphos のリン上の置換基の嵩高さの異なる配位子として、

(R)-tol-Segphos／(R)-xyl-Segphos／(R)-DTBM-Segphosを用いて検討を行ったとこ

ろ、(R)-xyl-Segphos を用いたときに収率の大きな向上が見られ、完全なエナンチ

オ選択性にて 9hr を得た(Table 1.5.2, entries 8−10)。したがって、最も良好な結果

を与えた entry 9 の条件を用いて、次に 1,7-ジインおよびベンゾフルベンの基質

適用範囲の検討を行った。 
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Table 1.5.2. Optimization of reaction conditions for rhodium-catalyzed [2+2+2] 

cycloaddition of 1,7-diyne 8h with benzofulvene derivative 2r.a 

 

a [Rh(cod)2]BF4 (0.040 mmol), ligand (0.040 mmol), 8h (0.20 mmol), 2r (1.00 mmol), 

and CH2Cl2 (2.0 mL) were used. b Isolated yield. 

 

Figure 1.5.1. Structures of bisphosphine ligands. 
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3－4－2 基質適用範囲の検討 

 

最適化した条件の下、さまざまなベンゾフルベンおよびビフェニル架橋 1,7-

ジインを用いて基質適用範囲を検討した(Table 1.5.3)。ベンゾフルベン類縁体 2r

の exo-アルケン上のフェニル基を4-メトキシフェニル基に変えた2iを用いると、

収率が向上し完全なエナンチオ選択性にてシクロヘキサジエン 9hi が得られた。

また、用いる触媒量を 5 mol %まで低減させ、室温にて検討を行ったところ、反

応時間の延長(24 h)を必要としたが、同等な結果が得られた。また、exo-アルケ

ン上に 2-フラニル基を有するベンゾフルベン類縁体 2s を用いると、収率が 91%

まで向上し、かつ完全なエナンチオ選択性に 9hs が得られた。2-フラニル基から

2-チエニル基に変えたベンゾフルベン類縁体 2t を用いても、高収率かつ高エナ

ンチオ選択的に 9ht が得られた。 

さらに、メトキシカルボニル基をエトキシカルボニル基に変えたジイン 8i も

本反応に適用可能であった。アルコキシカルボニル基だけではなく、アセチル

基を有するジイン 8j を用いても、良好な収率かつ完全なエナンチオ選択性にて

同様な反応が進行した。 
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Table 1.5.3. Rhodium-catalyzed regio- and enantioselective [2+2+2] cycloaddition of 

biphenyl-linked 1,7-diynes 8 with benzofulvenes 2.a 

 

a [Rh(cod)2]BF4 (0.010−0.040 mmol), (R)-xyl-Segphos (0.010−0.040 mmol), 8 (0.20 

mmol), 2 (1.00 mmol), and CH2Cl2 (2.0 mL) were used. The cited yields are of the 

isolated yield. The major byproducts would be the regioisomer or (Z) isomer of 9, but 

their structure could not be determined. b Although the stereochemistry of its exo-alkene 

moiety could not be determined, only one isomer was isolated. c [Rh(cod)2]BF4 (0.020 

mmol), (R)-xyl-Segphos (0.020 mmol), 8j (0.100 mmol), 2t (0.500 mmol), and CH2Cl2 

(2.0 mL) were used. 
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3－4－3 反応機構の考察 

 

本反応も、前節で述べたような理由で位置選択性が発現していると考えた 

(Scheme 1.5.5)。すなわち、まず、アルコキシカルボニル基またはアセチル基を

有するより電子不足なアルキンとベンゾフルベン 2とが選択的に酸化的環化し、

ロダシクロペンテン A を形成する(path A)。このとき、配位子のリン上の置換基

との立体反発を避けるように、嵩高いベンゾフルベンの exo-アルケン部分(緑色)

ではなくベンゼン部分(赤色)が金属中心に最も接近する向きで酸化的環化する

ことで、位置選択性が発現すると考えた。 

一方、ジインがロジウムに対し酸化的環化し、ロダシクロペンタジエン C’を

形成する場合は、電子求引的なロジウム－炭素結合に対しベンゾフルベン 2 の

ベンゼン部分(赤色)が金属中心に最も接近する向きで配位／挿入が進行するこ

とで B’を位置選択的に形成すると考えた (path B)。 

 

Scheme 1.5.5. Plausible mechanism for rhodium-catalyzed regioselective [2+2+2] 

cycloaddition of biphenyl-linked 1,7-diyne 8 with 2.  
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3－4－4 シクロヘキサジエン誘導体の変換 

 

得られたシクロヘキサジエン誘導体の、シクロヘキサジエン環の芳香族化を

検討した(Table1.5.4)。まず、シクロヘキサジエン環上にメチル基およびメトキシ

カルボニル基、exo-アルケン部分に 4-メトキシフェニル基を有する 9hi に対し、

ジクロロメタン中室温にて酸化剤として DDQ(1.1 当量)を作用させたところ、目

的の芳香族化反応が進行し、芳香族化体 26hi とアルケン部分の幾何異性体と思

われる 26hi’の混合物が得られた(Table 1.5.4, entry 1)。この混合物は、シリカゲル

程度の弱い酸性条件下でも容易にアルケン部分の異性化が進行してしまうため、

単離および構造決定には至らなかった。そこで、塩化ルテニウム(III)一水和物(20 

mol %)および過ヨウ素酸ナトリウム(6 当量)を作用させると、アルケン部分の酸

化的開裂反応が進行し、対応する π 拡張フルオレノン 27h が高収率にて得られ

た。9hi の他に 9ht や 9ii を用いても良好な収率にて目的の反応が進行した(Table 

1.5.4, entries 2 and 3)。 

 

Table 1.5.4. Aromatization of 9 by treatment with DDQ and Ru catalyst. 
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さらに、得られた π 拡張フルオレノン 27h は水素化ホウ素ナトリウムを作用

させることで、フルオレノン部分のカルボニル基のみ 1,2-還元が進行し、光学材

料として重要な骨格であるトリフェニレンとフルオレンを有する 28が定量的に

得られた。 

 

Scheme 1.5.6. 1,2-Reduction of the fluorenone moiety of 27h by NaBH4. 
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3－5 まとめ 

 

本章では、非対称ジインと非対称 1,2-二置換環状アルケンとして 2,3-ジヒドロ

フラン／インデン／1,2-ジヒドロナフタレン／ベンゾフルベンとの位置および

エナンチオ選択的な[2+2+2]付加環化反応を検討した。その結果、カチオン性ロ

ジウム(I)／BINAP 錯体触媒存在下、トシルアミド架橋かつアルキン末端にメト

キシカルボニル基およびメチル基を有する非対称1,6-ジインと2,3-ジヒドロフラ

ンとの[2+2+2]付加環化反応に加えて、芳香族化反応と生じた一部のアルコール

に対する THF 保護が進行し、対応するホモベンジルアルコール誘導体が中程度

の収率かつ完全な位置選択性にて得られることを見出した。また興味深いこと

に、2,3-ジヒドロフランに変えて、ホモプロパルギルアルコールを用いると、2,3-

ジヒドロフランを用いたときとは反対の完全な位置選択性にて同様な反応が高

収率にて進行し、対応するホモベンジルアルコール誘導体とラクトン体が得ら

れた。 

また、用いる配位子を(R)-Difluorphos に変えると、アルキン末端にエトキシカ

ルボニル基およびフェニル基を有する非対称 1,6-ジインとインデンとの[2+2+2]

付加環化反応が進行し、対応するシクロヘキサジエン誘導体を良好な収率かつ

中程度のエナンチオ選択性および完全なエナンチオ選択性にて与えることを見

出した。得られたシクロヘキサジエン誘導体は、酸化剤として CAN を作用させ

ると、良好な収率にて対応する π 拡張フルオレンへと変換することができた。 

また、配位子を(R)-xyl-Segphos に変えると、ベンゾフルベンを用いても同様な

付加環化反応が高収率かつ完全なエナンチオ選択性にて進行することを見出し

た。また、得られたシクロヘキサジエン誘導体は、DDQ によるシクロヘキサジ

エン部分の芳香族化と、塩化ルテニウム(III)／過ヨウ素酸ナトリウムを用いた

exo-アルケン部分の酸化的開裂反応によって、対応する π 拡張フルオレノンへと

変換することができた。また、得られた π 拡張フルオレノンは水素化ホウ素ナ

トリウムを作用させることで、フルオレノンのカルボニル基のみ 1,2-還元が進行

し、対応する π 拡張フルオレンが定量的に得られた。 
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Experimental Section 

 

I. General 

 

Anhydrous CH2Cl2 was obtained from Aldrich (No. 27,099-7) or Wako (No. 

041-32345), and used as received. Solvents for the synthesis of substrates were dried 

over Molecular Sieves 4A (Wako) prior to use. [Rh(cod)2]BF4 was obtained from 

Umicore AG. (R)-H8-BINAP, (R)-Segphos, (R)-tol-Segphos, (R)-xyl-Segphos, and 

(R)-DTBM-Segphos were obtained from Takasago International Corporation. 

(R)-MeO-BIPHEP and (R)-Solphos were obtained from Solvias AG. Diyne 8o5, 

benzofulvene 2i6, 2r6, 2s6, and 2t6 were prepared according to procedures reported in 

the literature. Diyne 1u, 8h, 8i, and 8j were prepared according to the experimental 

section in section 1 of chapter 2 (part 1). All other reagents were obtained from 

commercial sources and used as received. 1H and 13C NMR data were collected on a 

Bruker AVANCE III HD 400 (400 MHz) at ambient temperature. HRMS data were 

obtained on a Bruker micrOTOF Focus II. Optical rotation values were measured on a 

JASCO P-2200. All reactions were carried out under nitrogen or argon with magnetic 

stirring unless otherwise noted. 

 

 

II. Synthesis of Substrates 

 

Ethyl 3-(8-(phenylethynyl)naphthalen-1-yl)propiolate (8p) 

 

The title compound was prepared from 1-ethynyl-8-(phenylethynyl)naphthalene7 and 

ClCO2Et in 88% yield by the procedure used for 1m in section 2 of chapter 1 (part 1). 

Brown oil; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.92 (d, J = 7.6 Hz, 2H), 7.89–7.81 (m, 

2H), 7.65–7.58 (m, 2H), 7.49 (d, J = 7.9 Hz, 1H), 7.45 (d, J = 7.8 Hz, 1H), 7.39–7.29 

(m, 3H), 3.94 (q, J = 7.1 Hz, 2H), 1.05 (t, J = 7.1 Hz, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) 

δ 154.3, 136.9, 135.0, 133.9, 131.8, 131.7, 131.6, 129.6, 128.3, 128.2, 126.1, 125.5, 

123.8, 120.7, 117.4, 97.3, 88.9, 87.3, 86.2, 64.7, 13.8; HRMS (ESI) calcd for 

C23H16O2Na [M+Na]+ 347.1043, found 347.1040. 
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III. Rhodium-Catalyzed Regioselective [2+2+2] Cycloaddition−Aromatization of 

1,6-Diynes 8o with 2,3-Dihydrofuran (2a) 

 

BINAP (6.2 mg, 0.0100 mmol) and [Rh(cod)2]BF4 (4.0 mg, 0.0100 mmol) were 

dissolved in CH2Cl2 (2.0 mL) and the mixture was stirred at room temperature for 10 

min. H2 was introduced to the resulting solution in a Schlenk tube. After stirring at room 

temperature for 30 min, the resulting mixture was concentrated to dryness, and 

dissolved in CH2Cl2 (0.5 mL). To the residue was added a CH2Cl2 (1.5 mL) solution of 

8o (63.9 mg, 0.200 mmol) and 2a (15.4 mg, 0.220 mmol) at room temperature. The 

mixture was stirred at the same temperature for 1 h. The resulting solution was 

concentrated and purified by a preparative TLC (n-hexane/EtOAc/Et3N = 2:1:0.5), 

which furnished 13oa (23.2 mg, 0.0596 mmol, 29% yield) and 21oa (21.5 mg, 0.0468 

mmol, 23% yield). 

 

Methyl 6-(2-hydroxyethyl)-7-methyl-2-tosylisoindoline-4-carboxylate (13oa, Sch- 

eme 1.5.1) 

 

23.2 mg, 29% yield, White solid; Mp 175 °C (dec.); 1H NMR (CDCl3, 300 MHz) δ 

7.80 (d, J = 8.2 Hz, 2H), 7.76 (s, 1H), 7.32 (d, J = 8.2 Hz, 2H), 4.90 (s, 2H), 4.58 (s, 

2H), 3.89 (s, 3H), 3.82 (br, 2H), 2.90 (t, J = 6.8 Hz, 2H), 2.40 (s, 3H), 2.22 (s, 3H), 1.45 

(br, 1H); 13C NMR (CDCl3, 125 MHz) δ 166.3, 143.8, 137.5, 137.1, 136.8, 136.4, 133.8, 

131.2, 130.0, 127.7, 122.7, 62.6, 55.4, 53.1, 52.2, 35.8, 21.6, 16.1; HRMS (ESI) calcd 

for C20H23NaO5S [M+Na]+ 412.1189 found 412.1198.  
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Methyl 7-methyl-6-{2-[(tetrahydrofuran-2-yl)oxy]ethyl}-2-tosylisoindoline-4-car- 

boxylate (21oa, Scheme 1.5.1) 

 

21.5 mg, 23% yield, White solid; Mp 139.5–140.5 °C; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 

7.80 (d, J = 8.2 Hz, 2H), 7.76 (s, 1H), 7.31 (d, J = 8.1 Hz, 2H), 5.08 (d, J = 4.4 Hz, 1H), 

4.91 (s, 2H), 4.57 (s, 2H), 3.88 (s, 3H), 3.85–3.76 (m, 3H), 3.54 (dt, J = 9.6, 7.3 Hz, 1H), 

2.87 (t, J = 7.2 Hz, 2H), 2.40 (s, 3H), 2.20 (s, 3H), 1.98–1.76 (m, 4H); 13C NMR 

(CDCl3, 100 MHz) δ 166.4, 143.7, 137.6, 137.2, 136.7, 136.2, 134.1, 131.0, 129.9, 

127.7, 122.6, 104.0, 67.1, 66.7, 55.4, 53.1, 52.1, 33.0, 32.5, 23.5, 21.6, 16.0; HRMS 

(ESI) calcd for C24H29NO6SNa [M+Na]+ 482.1608, found 482.1611. 

 

Methyl 5-(2-hydroxyethyl)-7-methyl-2-tosylisoindoline-4-carboxylate (23, Sche- 

me 1.5.1) and 6-methyl-8-tosyl-4,7,8,9-tetrahydropyrano[3,4-e]isoindol-1(3H)-one 

(24, Scheme 1.5.1) 

 

The title compounds were obtained from 8o (63.9 mg, 0.200 mmol) and 3-butyn-1-ol 

(6) (15.4 mg, 0.220 mmol) by the procedure used for 13oa and 21oa, and isolated as the 

mixture of 23 and 24 (60.3 mg, 23/24 = 67:33) and pure 24 (11.0 mg). 

23: 41% yield; 1H NMR (CDCl3, 300 MHz) δ 7.78 (d, J = 8.1 Hz, 2H), 7.33 (d, J = 

8.1 Hz, 2H), 7.01 (s, 1H), 4.79 (s, 2H), 4.52 (s,2H), 3.90 (s, 3H), 3.88–3.71 (m, 2H), 

3.07 (t, J = 6.2 Hz, 2H), 2.42 (s, 3H), 2.21 (s, 3H); HRMS (ESI) calcd for 

C20H23NO5SNa [M+Na]+ 412.1189, found 412.1171. 

24: 53% yield; Pale yellow solid; Mp 250 °C (dec.); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 

7.81 (d, J = 7.8 Hz, 2H), 7.32 (d, J = 7.8 Hz, 2H), 6.96 (s, 1H), 4.94 (s, 2H), 4.56 (s, 

2H), 4.47 (t, J = 5.8 Hz, 2H), 2.98 (t, J = 5.8 Hz, 2H), 2.40 (s, 3H), 2.26 (s, 3H); 13C 

NMR (CDCl3, 125 MHz) δ 164.1, 143.8, 140.0, 139.9, 138.8, 136.1, 133.8, 130.0, 128.0, 

127.8, 118.1, 67.4, 55.2, 52.5, 27.7, 21.6, 19.2; HRMS (ESI) calcd for C19H19NO4SNa 

[M+Na]+ 380.0927, found 380.0923. 
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III. Rhodium-Catalyzed Regio- and Enantioselecive [2+2+2] Cycloaddition of 

1,6-Diynes 1 with Indene (2e) 

 

Representative procedure for the rhodium-catalyzed regio- and enantioselective 

[2+2+2] cycloaddition of 1,6-diynes 1 with indene (2e) (Table 1.5.1, 3ue): 

(R)-Difluorphos (27.3 mg, 0.0400 mmol) and [Rh(cod)2]BF4 (16.2 mg, 0.0400 mmol) 

were dissolved in CH2Cl2 (2.0 mL) and the mixture was stirred at room temperature for 

10 min. H2 was introduced to the resulting solution in a Schlenk tube. After stirring at 

room temperature for 30 min, the resulting mixture was concentrated to dryness, and 

dissolved in CH2Cl2 (0.5 mL). To the residue was added a CH2Cl2 (1.0 mL) solution of 

2e (0.116 g, 1.00 mmol) and a CH2Cl2 (0.5 mL) solution of 1u (71.3 mg, 0.200 mmol) 

in this order at room temperature. The mixture was stirred at room temperature for 72 h. 

The resulting solution was concentrated and purified by a preparative TLC 

(n-hexane/EtOAc/MeOH = 3:1:0.5), which furnished (+)-3ue (59.2 mg, 0.125 mmol, 

63% yield, 70% ee, single regioisomer) as a colorless oil. 

 

(+)-4-Ethyl 2,2-dimethyl 10-phenyl-3,4a,9,9a-tetrahydrocyclopenta[b]fluorene- 

2,2,4(1H)-tricarboxylate [(+)-3ue, Table 1.5.1] 

 

The stereochemistry of this compound was determined by the NOESY cross peak. 

59.2 mg, 63% yield, single regioisomer; [α]25
D +86.4° (c 1.6, CHCl3, 70% ee); 1H 

NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.40–7.24 (m, 4H), 7.17–7.01 (m, 5H), 4.50 (d, J = 9.2 Hz, 

1H), 4.43–4.29 (m, 2H), 3.92–3.79 (m, 2H), 3.68 (s, 3H), 3.63 (s, 3H), 3.33 (d, J = 19.1 

Hz, 1H), 3.19 (dd, J = 15.7, 7.6 Hz, 1H), 3.01–2.76 (m, 3H), 1.38 (t, J = 7.1 Hz, 3H); 
13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 171.7, 171.6, 167.9, 148.5, 144.7, 141.4, 139.5, 139.4, 

133.9, 128.4, 127.6, 127.5, 126.6, 126.5, 123.8, 123.6, 119.3, 60.5, 58.4, 52.82, 52.81, 

44.2, 44.1, 40.7, 39.0, 38.8, 14.5; HRMS (ESI) calcd for C29H28O6Na [M+Na]+ 

495.1778, found 495.1786; CHIRALPAK AD-H, n-hexane/2-PrOH = 90:10, 1.0 

mL/min, retention times: 8.5 min (major isomer) and 10.2 min (minor isomer). 
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(+)-4-Ethyl 2,2-dimethyl 10-phenyl-3,4a,9,9a-tetrahydrocyclopenta[b]fluorene- 

2,2,4(1H)-tricarboxylate [(+)-9pe, Table 1.5.1] 

 

The stereochemistry of this compound was determined by the NOESY cross peak. 

63.8 mg, 73% yield, single regioisomer, Red amorphous; [α]25
D +20.1° (c 3.4, CHCl3, 

43% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 8.50–8.44 (m, 1H), 7.70 (d, J = 8.1 Hz, 1H), 

7.61–7.40 (m, 5H), 7.32 (br, 1H), 7.28–7.07 (m, 7H), 6.38 (d, J = 7.0 Hz, 1H), 4.70 (d, J 

= 8.8 Hz, 1H), 4.57–4.40 (m, 2H), 3.80–3.71 (m, 1H), 3.21–3.02 (m, 2H), 1.43 (t, J = 

7.1 Hz, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 168.6, 144.1, 141.8, 140.6, 140.3, 139.4, 

135.2, 134.2, 132.6, 130.9, 129.2, 127.95, 127.89, 127.36, 126.9, 126.7, 126.5, 124.5, 

124.2, 123.8, 123.2, 122.2, 119.0, 60.8, 47.2, 46.5, 38.2, 14.4; HRMS (ESI) calcd for 

C32H24O2Na [M+Na]+ 463.1669, found 463.1674; CHIRALPAK AD-H, 

n-hexane/2-PrOH = 95:5, 1.0 mL/min, retention times: 6.0 min (major isomer) and 7.1 

min (minor isomer). 

 

 

IV. Aromatization of 9pe 

 

Ethyl 13-phenyl-12H-indeno[1,2-k]fluoranthene-7-carboxylate (25, Scheme 1.5.- 

2) 

 

The title compound was prepared from 4-ethyl 2,2-dimethyl 

10-phenyl-3,4a,9,9a-tetrahydrocyclopenta[b]fluorene-2,2,4(1H)-tricarboxylate (3ve) in 

46 % yield by the procedure used for 7 in section 2 of chapter 1 (part 1). 

Yellow solid; Mp 213−214 °C; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.94 (d, J = 7.0 Hz, 

1H), 7.84 (d, J = 8.1 Hz, 1H), 7.77–7.70 (m, 2H), 7.69–7.45 (m, 7H), 7.39 (t, J = 7.5 Hz, 
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1H), 7.35–7.28 (m, 2H), 6.79 (d, J = 7.0 Hz, 1H), 4.77 (q, J = 7.2 Hz, 2H), 3.74 (s, 2H), 

1.54 (t, J = 7.2 Hz, 3H) ; 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 169.8, 144.4, 143.1, 140.0, 

138.8, 136.7, 136.5, 136.4, 135.8, 135.4, 134.7, 133.2, 129.8, 129.2, 128.7, 128.1, 127.9, 

127.8, 127.2, 127.1, 126.9, 126.7, 125.0, 123.0, 122.0, 124.9, 121.6, 62.0, 36.4, 14.2; 

HRMS (ESI) calcd for C32H22O2Na [M+Na]+ 461.1512, found 461.1517. 

 

 

V. Rhodium-Catalyzed Regio- and Enantioselecive [2+2+2] Cycloaddition of 

1,7-Diynes 1 with Benzofulvenes 2 

 

Representative procedure for the rhodium-catalyzed regio- and enantioselective 

[2+2+2] cycloaddition of 1,7-diynes 1 with benzofulvenes 2 (Table 1.5.3, entry 9): 

(R)-Xyl-Segphos (28.9 mg, 0.0400 mmol) and [Rh(cod)2]BF4 (16.2 mg, 0.0400 mmol) 

were dissolved in CH2Cl2 (2.0 mL) and the mixture was stirred at room temperature for 

1 h. H2 was introduced to the resulting solution in a Schlenk tube. After stirring at room 

temperature for 1 h, the resulting mixture was concentrated to dryness, and dissolved in 

CH2Cl2 (0.5 mL). To the residue was added 2r (0.204 g, 1.00 mmol) and a CH2Cl2 (2 

mL) solution of 8h (54.9 mg, 0.200 mmol) in this order at room temperature. The 

mixture was stirred at 40 °C for 6 h. The resulting solution was concentrated and 

purified by a preparative TLC (n-hexane/toluene/CH2Cl2 = 1:1:1), which furnished 

(+)-9hr (64.1 mg, 0.134 mmol, 67% yield, >99% ee, single regioisomer) as a pale 

yellow oil. 

 

(+)-Methyl 14-((E)-benzylidene)-9-methyl-9a,14a-dihydro-14H-indeno[1,2-b]tri- 

phenylene-15-carboxylate [(+)-9hr, Table 1.5.2, entry 9] 

 

The stereochemistry of this compound was determined by the NOESY cross peak. 

64.1 mg, 67% yield, single regioisomer, Pale yellow oil; [α]25
D

 +58.1° (c 1.9, CHCl3, 

>99% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.85 (d, J = 7.6 Hz, 1H), 7.80 (d, J = 7.7 Hz, 

1H), 7.66 (d, J = 7.6 Hz, 2H), 7.37–7.11 (m, 12H), 7.04, (s, 1H), 7.07–7.00 (m, 1H), 
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4.56 (d, J = 7.3 Hz, 1H), 3.82 (d, J = 7.3 Hz, 1H), 3.35 (s, 3H), 2.48 (s, 3H); 13C NMR 

(CDCl3, 100 MHz) δ 170.3, 143.3, 143.1, 142.2, 137.2, 133.6, 133.3, 133.1, 131.6, 

131.4, 129.4, 129.3, 129.0, 128.8, 128.7, 128.4, 128.3, 128.0, 127.6, 127.3, 127.2, 127.0, 

126.7, 124.0, 123.8, 123.7, 123.6, 123.5, 120.4, 51.9, 50.8, 46.7, 22.9; HRMS (ESI) 

calcd for C35H26O2Na [M+Na]+ 501.1825, found 501.1830; CHIRALPAK AD-H, 

n-hexane/2-PrOH = 90:10, 1.0 mL/min, retention times: 16.2 min (major isomer) and 

23.7 min (minor isomer). 

 

(+)-Methyl 14-((E)-4-methoxybenzylidene)-9-methyl-9a,14a-dihydro-14H-inden- 

o[1,2-b]triphenylene-15-carboxylate [(+)-9hi, Table 1.5.3] 

 

The stereochemistry of this compound was determined by the NOESY cross peak. 

76.6 mg, 75% yield, single regioisomer, Pale yellow oil; [α]25
D

 +52.5° (c 4.1, CHCl3, 

>99% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.85 (dd, J = 7.8, 1.3 Hz, 1H), 7.79 (d, J = 7.7 

Hz, 1H), 7.67 (dd, J = 7.6, 1.1 Hz, 1H), 7.63 (d, J = 7.6 Hz, 1H), 7.36–7.20 (m, 8H), 

7.17 (td, J = 7.4, 0.9 Hz, 1H), 7.03 (ddd, J = 8.2, 7.0, 1.2 Hz, 1H), 6.98 (s, 1H), 6.80 (d, 

J = 8.8 Hz, 2H), 4.53 (d, J = 7.3 Hz, 1H), 3.81 (d, J = 7.5 Hz, 1H), 3.76 (s, 3H), 3.37 (s, 

3H), 2.49 (s, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 170.3, 158.5, 143.6, 141.9, 141.1, 

133.6, 133.3, 133.0, 131.6, 131.4, 130.0, 129.7, 129.3, 129.2, 129.0, 128.0, 127.94, 

127.88, 127.5, 127.29, 127.26, 124.0, 123.84, 123.81, 123.4, 123.0, 120.2, 113.9, 55.3, 

51.9, 50.8, 46.6, 23.0; HRMS (ESI) calcd for C36H28O3Na [M+Na]+ 531.1931, found 

531.1926; CHIRALPAK AD-H, n-hexane/2-PrOH = 90:10, 1.0 mL/min, retention 

times: 20.2 min, minor isomer could not be detected.  



第 1 部 第 3 章 

187 

 

(+)-Methyl (E)-14-(furan-2-ylmethylene)-9-methyl-9a,14a-dihydro-14H-indeno[- 

1,2-b]triphenylene-15-carboxylate [(+)-9hs, Table 1.5.3] 

 

The stereochemistry of this compound was determined by the NOESY cross peak. 

85.3 mg, 91% yield, single regioisomer, Pale yellow oil; [α]25
D

 +72.1° (c 4.3, CHCl3, 

>99% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.84 (dd, J = 8.0, 1.8 Hz, 1H), 7.79 (d, J = 7.6 

Hz, 1H), 7.75 (dd, J = 7.9, 1.8 Hz, 1H), 7.61 (d, J = 7.6 Hz, 1H), 7.38–7.20 (m, 6H), 

7.16 (td, J = 7.4, 0.9 Hz, 1H), 7.01 (ddd, J = 8.4, 7.2, 1.2 Hz, 1H), 6.87 (s, 1H), 6.38 (dd, 

J = 3.4, 1.8 Hz, 1H), 6.34 (d, J = 3.3 Hz, 1H), 4.53 (d, J = 7.7 Hz, 1H), 3.86 (d, J = 7.7 

Hz, 1H), 3.32 (s, 3H), 2.58 (s, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 170.1, 153.3, 143.3, 

142.1, 141.7, 141.0, 136.0, 133.4, 133.3, 132.1, 131.7, 131.6, 129.1, 129.0, 128.3, 127.9, 

127.7, 127.6, 127.4, 127.2, 124.9, 124.0, 123.7, 123.0, 120.3, 111.5, 111.0, 109.6, 51.7, 

50.6, 47.2, 23.4; HRMS (ESI) calcd for C33H24O3Na [M+Na]+ 491.1618, found 

491.1611; CHIRALPAK AD-H, n-hexane/2-PrOH = 90:10, 1.0 mL/min, retention 

times: 16.3 min (major isomer) and 25.1 min (minor isomer). 

 

(−)-Methyl (E)-9-methyl-14-(thiophen-2-ylmethylene)-9a,14a-dihydro-14H-inde- 

no[1,2-b]triphenylene-15-carboxylate [(−)-9ht, Table 1.5.3] 

 

The stereochemistry of this compound was determined by the NOESY cross peak. 

Although the stereochemistry of its exo-alkene moiety could not be determined, only 

one isomer was isolated. 

86.0 mg, 80% yield, single regioisomer, Pale yellow oil; [α]25
D

 −2.5° (c 4.3, CHCl3, 

99% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.86 (dd, J = 7.8, 1.6 Hz, 1H), 7.80 (d, J = 7.6 
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Hz, 1H), 7.75 (dd, J = 7.9, 1.6 Hz, 1H), 7.64 (d, J = 7.6 Hz, 1H), 7.38–7.13 (m, 8H), 

7.07 (d, J = 3.5 Hz, 1H), 7.02 (ddd, J = 8.2, 7.0, 1.2 Hz, 1H), 6.98 (dd, J = 5.0, 3.6 Hz, 

1H), 4.62 (d, J = 7.2 Hz, 1H), 3.86 (d, J = 7.3 Hz, 1H), 3.35 (s, 3H), 2.57 (s, 3H); 13C 

NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 170.1, 142.63, 142.57, 141.5, 141.1, 137.4, 133.5, 133.3, 

132.5, 131.6, 131.5, 129.23, 129.20, 129.0, 128.3, 128.0, 127.8, 127.7, 127.5, 127.4, 

127.3, 127.2, 124.8, 124.1, 123.8, 123.6, 123.0, 120.3, 116.5, 51.9, 50.9, 47.3, 23.3; 

HRMS (ESI) calcd for C33H24O2SNa [M+Na]+ 507.1389, found 507.1379; 

CHIRALPAK AD-H, n-hexane/2-PrOH = 70:30, 1.0 mL/min, retention times: 13.3 min 

(major isomer) and 41.0 min (minor isomer). 

 

(+)-Ethyl 14-((E)-4-methoxybenzylidene)-9-methyl-9a,14a-dihydro-14H-indeno[- 

1,2-b]triphenylene-15-carboxylate [(+)-9ii, Table 1.5.3] 

 

The stereochemistry of this compound was determined by the NOESY cross peak. 

38.7 mg, 74% yield, single regioisomer, Pale yellow oil; [α]25
D

 +45.2° (c 1.9, CHCl3, 

>99% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.86 (d, J = 7.6 Hz, 1H), 7.79 (d, J = 7.8 Hz, 

1H), 7.69 (d, J = 7.6 Hz, 1H), 7.63 (d, J = 7.6 Hz, 1H), 7.37–7.20 (m, 8H), 7.17 (t, J = 

7.3 Hz, 1H), 7.02 (t, J = 7.6 Hz, 1H), 6.97 (s, 1H), 6.81 (d, J = 8.4 Hz, 2H), 4.52 (d, J = 

7.3 Hz, 1H), 3.96–3.78 (m, 2H), 3.81 (d, J = 7.3 Hz, 1H), 3.76 (s, 3H), 2.51 (s, 3H), 

0.99 (d, J = 7.1 Hz, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 170.0, 158.5, 143.7, 141.9, 

141.2, 133.5, 133.4, 132.8, 131.7, 131.4, 130.0, 129.8, 129.3, 129.1, 129.0, 128.0, 

127.94, 127.91, 127.5, 127.22, 127.18, 124.2, 124.0, 123.7, 123.3, 123.1, 120.2, 113.9, 

61.1, 55.3, 50.9, 46.7, 23.0, 13.5; HRMS (ESI) calcd for C37H30O3Na [M+Na]+ 

545.2087, found 545.2097; CHIRALPAK AD-H, n-hexane/2-PrOH = 90:10, 1.0 

mL/min, retention times: 19.9 min (major isomer) and 33.7 min (minor isomer). 
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(−)-1-((E)-9-methyl-14-(thiophen-2-ylmethylene)-9a,14a-dihydro-14H-indeno[1- 

,2-b]triphenylen-15-yl)ethan-1-one [(−)-9jt, Table 1.5.3] 

 

The stereochemistry of this compound was determined by the NOESY cross peak. 

Although the stereochemistry of its exo-alkene moiety could not be determined, only 

one isomer was isolated. 

31.4 mg, 67% yield, single regioisomer, Pale yellow oil; [α]25
D

 −108.4° (c 1.6, CHCl3, 

97% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.90 (dd, J = 7.4, 1.6 Hz, 1H), 7.81 (d, J = 7.6 

Hz, 1H), 7.79–7.74 (m, 1H), 7.65 (d, J = 7.6 Hz, 1H), 7.43–7.22 (m, 4H), 7.22–7.11 (m, 

4H), 7.08 (d, J = 7.8 Hz, 1H), 7.04–6.92 (m, 3H), 4.57 (d, J = 7.2 Hz, 1H), 3.79 (d, J = 

7.2 Hz, 1H), 2.53 (s, 3H), 2.04 (s, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 205.1, 142.9, 

142.7, 141.6, 141.1, 133.5, 133.2, 132.9, 132.6, 131.9, 131.5, 129.62, 129.60, 129.3, 

129.0, 128.1, 127.99, 127.96, 127.6, 127.5, 127.4, 127.2, 124.6, 124.0, 123.9, 123.1, 

120.5, 116.6, 51.2, 47.3, 32.2, 23.0; HRMS (ESI) calcd for C33H24OSNa [M+Na]+ 

491.1440, found 491.1441; CHIRALPAK IB, n-hexane/EtOAc = 95:5, 1.0 mL/min, 

retention times: 25.5 min (minor isomer) and 29.1 min (major isomer). 

 

 

VI. Aromatization of 9hi, 9ht, 9ii 

 

Methyl 9-methyl-14-oxo-14H-indeno[1,2-b]triphenylene-15-carboxylate (27h, T- 

able 1.5.4, entry 1) 

 

(+)-9hi (37.1 mg, 0.0730 mmol) and DDQ (18.2 mg, 0.0803 mmol) were dissolved in 

CH2Cl2 (0.73 mL) and the mixture was stirred at room temperature for 16 h. the reaction 

mixture was poured into saturated aqueous NaHCO3/EtOAc. The aqueous phase was 
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extracted with two portions of EtOAc. The combined extract was washed with brine, 

dried over Na2SO4, and concentrated. The residue was purified by a preparative TLC 

(eluent: toluene/CH2Cl2 = 1:1) to give crude aromatized products (38.2 mg). To a stirred 

solution of this crude aromatized products (38.2 mg) in CCl4 (1 mL) was added NaIO4 

(79.8 mg, 0.373 mmol) in H2O (1 mL) and RuCl3･H2O (2.8 mg, 0.0124 mmol) in 

MeCN (1 mL) in this order at 0 °C under air. After being stirred at the same temperature 

for 2 h, the reaction mixture was poured into H2O/CH2Cl2. The aqueous phase was 

extracted with two portions of CH2Cl2. The combined extract was washed with brine, 

dried over Na2SO4, and concentrated. The residue was purified by a preparative TLC 

(eluent: toluene/CH2Cl2 = 1:1) to give 27h (22.1 mg, 0.0550 mmol, 78% yield in 2 steps 

from (+)-9hi) as a yellow solid. 

Yellow solid; Mp 239−241 °C; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 8.48 (d, J = 9.0 Hz, 

1H), 8.46 (d, J = 9.4 Hz, 1H), 8.32 (d, J = 8.3 Hz, 1H), 8.21 (d, J = 8.3 Hz, 1H), 7.80 (d, 

J = 7.6 Hz, 1H), 7.70 (d, J = 7.3 Hz, 1H), 7.70 (t, J = 7.6 Hz, 2H), 7.53 (t, J = 7.6 Hz, 

2H), 7.47 (t, J = 7.6 Hz, 1H), 7.30 (t, J = 7.4 Hz, 1H), 4.16 (s, 3H), 3.05 (s, 3H); 13C 

NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 192.0, 170.2, 144.3, 140.4, 139.9, 135.6, 135.0, 132.1, 131.5, 

130.9, 129.4, 129.35, 129.33, 129.2, 129.0, 128.9, 128.5, 128.0, 127.6, 126.2, 125.9, 

125.6, 124.4, 124.3, 123.7, 123.5, 53.3, 23.1; HRMS (ESI) calcd for C28H18O3Na 

[M+Na]+ 425.1148, found 425.1152. 

 

Ethyl 9-methyl-14-oxo-14H-indeno[1,2-b]triphenylene-15-carboxylate (27i, Ta- 

ble 1.5.4, entry 3) 

 

The title compound was obtained from (+)-9ii (36.4 mg, 0.0697 mmol) in 63% yield 

by the procedure used for 27h. 

18.4 mg, 63% yield, Yellow solid; Mp 182−184 °C; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 

8.52 (d, J = 8.0 Hz, 1H), 8.50 (d, J = 7.9 Hz, 1H), 8.43 (d, J = 8.3 Hz, 1H), 8.26 (d, J = 

8.2 Hz, 1H), 7.85 (d, J = 7.6 Hz, 1H), 7.74 (d, J = 7.3 Hz, 1H), 7.69−7.47 (m, 5H), 7.34 

(t, J = 7.4 Hz, 1H), 4.67 (q, J = 7.2 Hz, 2H), 3.11 (s, 3H), 1.49 (t, J = 7.2 Hz, 3H); 13C 

NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 191.9, 169.7, 144.4, 140.4, 139.9, 135.6, 134.9, 132.1, 131.4, 

130.9, 129.5, 129.4, 129.28, 129.25, 129.0, 128.9, 128.4, 128.0, 127.4, 126.7, 125.9, 

125.8, 124.4, 124.3, 123.7, 123.4, 62.4, 23.1, 13.9; HRMS (ESI) calcd for C29H20O3Na 
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[M+Na]+ 439.1305, found 439.1320. 

 

Methyl 14-hydroxy-9-methyl-14H-indeno[1,2-b]triphenylene-15-carboxylate (28, 

Scheme 1.5.6) 

 

To a stirred solution of 27h (22.1 mg, 0.0550 mmol) in THF/MeOH (1:1, 4 mL) was 

added NaBH4 (10.4 mg, 0.275 mmol) at 0 °C. After being stirred at room temperature 

for 1 h, the reaction mixture was quenched with H2O (4 mL) and poured into saturated 

aqueous NH4Cl/EtOAc. The aqueous phase was extracted with two portions of EtOAc. 

The combined extract was washed with brine, dried over Na2SO4, and concentrated. The 

residue was purified by a preparative TLC (eluent: toluene/EtOAc = 5:1) to give 28 

(22.2 mg, 0.0550 mmol, >99% yield) as a white solid. 

Mp 212−213 °C; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 8.51 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 8.49 (d, J = 

8.3 Hz, 1H), 8.29 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 7.99 (d, J = 7.7 Hz, 1H), 7.90 (dd, J = 8.2, 0.9 Hz, 

1H), 7.76 (d, J = 7.4 Hz, 1H), 7.67−7.38 (m, 6H), 5.84 (d, J = 3.2 Hz, 1H), 4.80 (d, J = 

3.4 Hz, 1H), 3.82 (s, 3H), 3.19 (s, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 172.6, 145.7, 

145.2, 140.4, 139.3, 134.6, 132.3, 131.3, 130.6, 130.5, 129.9, 129.8, 129.2, 128.9, 

128.13, 128.05, 127.5, 127.4, 126.7, 126.0, 125.7, 124.0, 123.7, 123.4, 123.1, 73.9, 52.9, 

23.2; HRMS (ESI) calcd for C28H20O3Na [M+Na]+ 427.1305, found 427.1302. 
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第 2 部「不斉[2+2+2]付加環化反応を鍵とするキラル芳香族分子合成への応用」 

 

本部では、第 1 部にて開発したジインと 1,2-二置換環状アルケンとの不斉

[2+2+2]付加環化反応を鍵反応として、キラルトリプチセンやキラルシクロファ

ンといったキラル芳香族分子の不斉合成を検討した。 

 

第 1 章「異なる 3 種類の拡張 π 共役系を有する歪んだキラルトリプチセンの不

斉合成」 

 

1－1 緒言 

 

トリプチセンは、バレレンに対し 3 つのベンゼンが縮環した分子であり、3 次

元的な機能性分子の剛直なプロペラ型セグメントとして用いられており 1、1) 分

子マシン 2、2) 配位子 3、3) 機能性高分子 4、4) 欠陥のない有機薄膜 5などに応

用されている。 

1942 年に Bartlett らはトリプチセンの初の合成を達成しているが(式 1.6.1)6、

長い反応段階を必要としているため、実用的な合成ではなかった。 
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(1.6.1) 

また Wittig と Ludwig は 1956 年、アントラセンとベンザインとの Diels-Alder

反応によって 1 段階でトリプチセンを得る実用的な合成について報告している

(式 1.6.2)7。 

 

(1.6.2) 
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また Walborsky と Bohnert は、Friedel-Crafts 反応を鍵としたトリプチセンの合

成について報告している(式 1.6.3)8。すなわち、アントラキノンを出発原料とし

て 4 段階で 10-エチル-9-メチル-10-フェニル-9,10-ジヒドロアントラセン-9-オー

ルを得たのちに、酸性条件下、段階的な脱水反応および Fridel-Crafts 反応によっ

て修飾トリプチセンを良好な収率にて得ている。 

 

(1.6.3) 

Swager らは、ジインとアルキン 1 分子との[2+2+2]付加環化反応を鍵とする多

置換トリプチセンの合成について報告している(式 1.6.4)9。すなわち、トルエン

溶媒中アントラキノンとアルキニルリチウムとの 1,2-付加反応によって得た cis-

ジオール体と、アルキンまたはノルボルナジエンとの Wilkinson 触媒を用いた

[2+2+2]付加環化反応により、対応する多置換トリプチセンを得ることに成功し

ている。 
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(1.6.4) 

新藤らは、イノラートとアラインとの連続的[2+2]付加環化反応に続く[4+2]付

加環化反応による修飾トリプチセンの合成について報告している(式 1.6.5)10。す

なわち、イノラートとベンザインとが[2+2]付加環化反応を繰り返すことによっ

て、高歪み化合物である Dewar アントラセンが生成し、これが開環することに

より生じたアントラセンとベンザインとの[4+2]付加環化反応によって、橋頭位

に置換基を有するトリプチセンの合成に成功している。また、メトキシベンザ

インを用いると、位置選択的な反応が進行することも見出している。 
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(1.6.5) 

以上のように、数多くの効率的なトリプチセン合成法が報告されており、多

様な構造を有するトリプチセン誘導体の合成が達成されている。 
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さらに、トリプチセンは 2 つの sp3炭素を有しているため、芳香環上に置換基

を導入すると不斉が発現することがある。キラルトリプチセンは不斉配位子 11

や円偏光発光材料 4b, 12 への応用がなされているが、その合成はこれまで、キラ

ル化合物 13やキラル HPLC カラム 4a, 4b, 11a, 12, 14を用いたラセミ体の光学分割が数

例報告されているものの、そのエナンチオ選択的な合成は 1 例のみに限られて

いた 15。すなわち 2015 年に柴田らは、化学量論量以上のスパルテインを用いた

1,5-ジブロモアントラセン-9,10-ジオンに対するエナンチオ選択的なアルキニル

化によってキラル cis-ジオールを得たのちに、ルテニウム(II)触媒を用いたアル

キンとの[2+2+2]付加環化反応よる芳香環構築によって、3 つの修飾ベンゼンか

らなるキラルトリプチセンのエナンチオ選択的合成を達成している(式 1.6.6)15。

しかし、鍵反応である不斉アルキニル化反応によって得られる cis-ジオールは副

生成物であり、その鏡像異性体過剰率も 58% ee と中程度であった。 

 

(1.6.6) 

そこで筆者は、次のような合成戦略によって、キラルトリプチセンの高エナ

ンチオ選択的な合成を検討した。 
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1－2 異なる 3 種類の拡張 π 共役系を有する歪んだキラルトリプチセンの 

不斉合成戦略 

 

先に述べたとおり、従来のトリプチセン合成では、出発原料にアントラセン

やアントラキノンといった平面分子を用い、 1) キノン／アラインとの

Diels-Alder 反応、または、2) アルキニル化に続く[2+2+2]付加環化反応、によっ

てトリプチセンを得ている。 

そこで筆者は、ジインと環状アルケンとの不斉[2+2+2]付加環化反応によって

得られる二環式キラルシクロヘキサジエンに注目した。すなわち、二環式キラ

ルシクロヘキサジエンは非平面分子であり、cis のコンホメーションとなってい

る。したがって、convex 面と concave 面を有するため、これを出発原料として用

いれば、ジエノフィルとの Diels-Alder 反応が立体障害の少ない convex 面からの

み進行し、対応するジヒドロバレレンが単一のジアステレオマーとして得られ

るのではないかと期待した(Scheme 1.6.1)。最後に、ジヒドロバレレンのシクロ

ヘキセン部分を酸化的に芳香族化することよって、異なる 3 種類の芳香環を有

する π 拡張キラルトリプチセンがエナンチオ選択的に得られると考えた。 

 
Scheme 1.6.1. The strategy of enantioselective synthesis of π-extended chiral 

triptycene. 
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鍵反応であるジインと環状アルケンとの不斉[2+2+2]付加環化反応は、すでに

示したように、カチオン性ロジウム(I)／(R)-Segphos 錯体触媒存在下、アルキン

末端にメチル基を有するビフェニル架橋 1,7-ジイン 1r と 1,2-ジヒドロナフタレ

ン(2h)との[2+2+2]付加環化反応が進行し、対応する多環式シクロヘキサジエン

3rh が良好な収率かつ高いエナンチオ選択性にて得られることを見出している

ため、これを適用できると考えた(式 1.6.7, 第 1 部 第 1 章 第 2 節)。 

 

(1.6.7) 

しかし、得られるキラルトリプチセンは、橋頭位の置換基と隣接する芳香環

との立体反発によって大きな歪みを有すると予想される(Scheme 1.6.1)。したが

って、その歪みによる化合物の不安定化が懸念点として考えられる。 

 

1－3 異なる 3 種類の拡張 π 共役系を有する歪んだキラルトリプチセンの 

不斉合成 

 

1－3－1 キラルトリプチセンの合成の初期的検討 

 

まず、キラルシクロヘキサジエン 3rh を用いて、ジアステレオ選択的な

Diels-Alder 反応の検討を行った(Table 1.6.1)。ジエノフィルとして、トリフルオ

ロメタンスルホン酸 2-(トリメチルシリル)フェニル(2.2 当量)／フッ化カリウム

(4 当量)／18-クラウン-6-エーテル(4 当量)によって生じるベンザインとの反応を

検討した(Table 1.6.1, entry 1)。しかし、原料は転化されず目的の反応は進行しな

かった。次にルイス酸として BF3･OEt2 存在下、p-ベンゾキノン(2q)との反応を

試みたが、目的の反応は進行せず 3rh の芳香族化が進行したと考えられる化合

物のみが得られた(Table 1.6.1, entry 2)。しかし、2q のみを用いて加熱条件下にお

いて検討を行ったところ、痕跡量ではあるが目的化合物 30rhq が得られた(Table 

1.6.1, entry 3)。そこで、ジエノフィルを 1,4-ナフトキノン(2n)に変えたところ、

対応する付加体 30rhn が 50%と中程度の収率かつ完全なジアステレオ選択性に

て、その光学純度をほぼ損なうことなく得られた(Table 1.6.1, entry 4)。 
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Table 1.6.1. Diels-Alder reaction of chiral cyclohexadiene (−)-3rh with various 

dienophiles. 

 

付加体 30rhn は LiAlH4を作用させることで、カルボニル基の 1,2-還元が進行

し、対応するジオール 31rhn が良好な収率かつ単一のジアステレオマーとして

得られた(Scheme 1.6.2)。31rhn は、Burgess 試薬((メトキシカルボニルスルファ
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モイル)トリエチルアンモニウムヒドロキシド分子内塩)による脱水によって 16、

対応するキラルトリプチセン前駆体 29rhn へと、その光学純度(87% ee)を損なう

ことなく良好な収率にて変換することができた。 

 

Scheme 1.6.2. Synthesis of the precursor (+)-29rhn of chiral triptycene. 

 

得られたキラルトリプチセン前駆体 29rhn は、単結晶 X 線構造解析によって

目的の立体構造であることを確認した(Figure 1.6.1, Table 1.6.2)。  
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Figure 1.6.1. ORTEP drawing of (+)-29rhn with ellipsoids at 50% probability. Details 

of the crystal data and the summaries of the intensity data collection parameters for 

(+)-29rhn are listed in Table 1.6.2. 

 

Table 1.6.2. Crystal data and data collection parameters of (+)-29rhn. 

 (+)-29rhn 

formula C38H30 

formula weight 486.62 

crystal system orthorhombic 

space group P212121 

a (Å) 7.9217(14) 

b (Å) 11.909(2) 

c (Å) 27.337(6) 

α (deg) 90 

β (deg) 90 

γ (deg) 90 

V (Å3) 2579.0(8) 

Z 4 

Dcalcd (g/cm–3) 1.253 

μ(Mo Kα) (mm–1) 0.071 

F000 1032.0 

Crystal size (mm3) 0.4 x 0.04 x 0.03 

Temperature (K) 293(2) 
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θ range (deg.) 2.268–30.677 

index ranges -11≤h≤10, -16≤k≤14, -36≤l≤38 

number of independent reflections 7620 

number of parameters 345 

number of restraints 0 

R1, wR2 [l>2σ(l)] 0.1228, (0.2005) 

R1, wR2 (all data) 0.2485, (0.2504) 

S 1.109 

largest difference peak and hole (eÅ–3) 0.367, (-0.429) 

 

次に、得られたキラルトリプチセン前駆体 29rhn のシクロヘキセン部分の酸

化的芳香族化を検討した(Table 1.6.3)。まず、酸化剤として DDQ を用いたところ、

反応系中は複雑化し、キラルトリプチセン 29rhn は得られなかった(Table 1.6.3, 

entry 1)。次に、酸化剤としてパラジウム／白金／ロジウム担持炭素を用いたが、

原料のレトロ Diels-Alder 反応と思われる反応のみが進行し、32rhn は得られな

かった(Table 1.6.3, entries 2−4)。さらに、CAN や NOBF4を用いた検討も行ったが、

目的の反応は進行しなかった(Table 1.6.3, entries 5, 6)。 

 

Table 1.6.3. Attempted oxidative aromatization of 29rhn. 
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また、29rhn のシクロヘキセン部分の臭素化またはヒドロキシ化を行ったのち

に、脱ハロゲン化または脱水によってキラルトリプチセンを得ようと考えた

(Scheme 1.6.3)。しかし、NBS による臭素化および NHPI とコバルト(II)錯体によ

る酸化 17を検討したものの、目的の反応は進行しなかった。 

 

Scheme 1.6.3. Stepwise aromatization of 29rhn. 
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Table 1.6.3 の entries 2−4 では、原料のレトロ Diels-Alder 反応が進行したと述べ

た。そこでこれを避けるため、付加体 30rhn のシクロヘキセン部分を先に芳香

族化する検討を行った(Table 1.6.4)。しかし、酸化剤として白金およびロジウム

担持炭素を用いたが、付加体 30rhn はまったく転化せず目的の反応は進行しな

かった(Table 1.6.4, entries 1 and 2)。また、酸化剤として DDQ を用いると、反応

系中は複雑化しキラルトリプチセン 32rhn は得られなかった(Table 1.6.4, entry 3)。 

 

Table 1.6.4. Attempted oxidative aromatization of 30rhn. 

 

そこで、原料の転化が確認された Table 1.6.3 の entry 1 において、どのような

副反応が進行しているのか、次のように考察した(Scheme 1.6.4)。まず、DDQ に

よって 32rhn のシクロヘキセン部分の酸化が進行すると、熱力学的に最も安定

と考えられるカルボカチオン A が生成する。このとき、バレレン部分のオレフ

ィン化によってジヒドロナフタレン B が生成すれば、もう 1 分子の DDQ による

脱水素によって目的のキラルトリプチセンが生成する。しかし、この B の生成

よりも早く、橋頭位に熱力学的に安定な第 3 級カルボカチオンが転位すること

によって、歪みが解消された C が生成し、これに対し DDQ がさらに反応するこ

とによって、複雑な混合物を与えているのではないかと考えた。また、強化熱

条件(130 ℃)であることも、予想外の基質の分解の原因となっていると考えた。 
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Scheme 1.6.4. Possible reaction pathways for treatment of 29rhn with DDQ. 

 

そこで Scheme 1.6.5 に示すように、29 のシクロヘキセン部分に対し縮環する

ベンゼンの青色で示した炭素上に電子供与性基を導入すれば、カルボカチオン

の生成および橋頭位への転位よりも早く、ジヒドロナフタレン D が生成するの

ではないかと考えた。D がさらなる酸化によってカルボカチオン E が生成する

と、橋頭位への転位によってカルボカチオン F が生成する可能性があるが、芳

香族化のドライビングフォースを利用することよって、目的のキラルトリプチ

セン 32 が得られるのではないかと考えた。また電子供与性基の導入によって、
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強加熱条件を用いなくても酸化的芳香族化反応が進行すると考えた。 

 

Scheme 1.6.5. Possible major reaction pathways for treatment of 29 with DDQ. 

 

そこで、電子供与性基としてメトキシ基を導入した()-29run を用いて、Table 

1.6.3 の entry 1 と同様な条件下、検討を行った。しかし、60 度と温和な条件にて

原料は転化したものの、目的のキラルトリプチセン()-32run は得られず、第 4
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級炭素を一つのみ有する化合物の生成を HSQC NMR によって確認した(Scheme 

1.6.6)。 

 

Scheme 1.6.6. Attempted oxidative aromatization of ()-29run by treatment with DDQ. 

 

したがって Scheme 1.6.5 に示すように、電子供与性基を導入しても、カルボカ

チオン E から F への転位が目的の反応よりも早く進行したと考えられる。さら

に先にも述べたとおり、目的化合物であるキラルトリプチセン 32 は、フェナン

トレン部分に大きな歪みを有すると予想される。したがって、系中に発生した

DDQ 由来の 4,5-ジクロロ-3,6-ジヒドロキシフタロニトリル(点線内)によって、

Scheme 1.6.7 に示すようなプロトン化が進行し、歪みの解消されたカルボカチオ

ン G が生成したのちに、橋頭位への転位によって、カルボカチオン H が生成し

ている可能性も考えられる。 



第 2 部 第 1 章 

210 

 

 

Scheme 1.6.7. Possible decomposition pathway for treatment of 32run with DDQ. 

 

そこで Scheme 1.6.8 に示すように、29 のフェナントレン部分の赤丸で示した

炭素上に電子求引性基を導入すれば、カルボカチオン F および G が不安定され

ることによって、望まない転位反応を抑制できると考えた。 
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Scheme 1.6.8. Possible reaction pathways for treatment of 29 with DDQ. 
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実際に、電子求引性基としてトリフルオロメチル基を導入した 29qun を用い

たところ、3%と低収率ではあるが目的の異なる 3 種類の拡張 π 共役系を有する

キラルトリプチセン 32qunを 75% eeと良好な鏡像異性体過剰率で得ることに成

功した(Scheme 1.6.9)。 

 

Scheme 1.6.9. Oxidative Aromatization of (+)-29qun by treatment with DDQ. 

 

以上述べたような初期検討によって、本合成戦略が有効であることを確認し

た。そこで次項以降では、鏡像異性体過剰率向上の検討／前駆体合成／シクロ

ヘキセン部分の酸化的芳香族化の反応条件の精査について述べる。 

 

1－3－2 反応条件の検討①: 不斉[2+2+2]付加環化反応 

 

最初に、キラルトリプチセンの鏡像異性体過剰率の向上を目指し、2 つのトリ

フルオロメチル基を有するジイン 8q と 6-メトキシ-1,2-ジヒドロナフタレン(2u)

との不斉[2+2+2]付加環化反応の反応条件の最適化を行った(Table1.6.5)。まず、

カチオン性ロジウム(I)／(R)-Segphos 錯体触媒存在下、40 ℃の加熱条件にて、ジ

クロロメタン中のジインの濃度を 0.1 M にして、検討を行った(Table 1.6.5, entry 

1)。その結果、良好な収率にて目的の付加環化反応が進行したが、1r と 2h を用

いた場合よりも、そのエナンチオ選択性は低下した((−)-9qu: 78% ee, (−)-3rh: 88% 

ee)。そこで、Figure 1.6.2 に示すようなビアリールビスホスフィン配位子を用い

て検討を行った。(R)-BINAP および(R)-H8-BINAP を用いると、エナンチオ選択

性が低下した(Table 1.6.5, entry 2, 3)。したがって、Segphos を部分骨格として有

する配位子が有効であると考え、(R)-Segphos のリン上の置換基の嵩高さの異な

る配位子として、 (R)-tol-Segphos／ (R)-xyl-Segphos／ (R)-DTBM-Segphos や、

(R)-Segphos に比べて電子不足な配位子である(S)-Difluorphos を用いて検討を行

ったが、エナンチオ選択性の向上は見られなかった(Table 1.6.4, entries 4−7)。最

も良好な結果を与えた entry 1 の条件において、その触媒量を 5 mol %まで低減

させ(Table 1.6.5, entry 8)、反応温度を室温に変えてもほぼ同等の結果を与えた
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(Table 1.6.5, entry 9)。Entry 9 の条件において、用いるロジウム錯体のカウンター

アニオンをテトラキス[ビス(3,5-トリフルオロメチル)フェニル]ボレート(BARF)

に変えると、収率およびエナンチオ選択性が向上し、定量的かつ高いエナンチ

オ選択性(88% ee)にて目的の付加環化反応が進行することを見出した(Table 1.6.5, 

entry 10)。また、本条件は用いる 8q の量を 1.00 mmol に変えても、ほぼ同等の

結果を与えた(Table 1.6.5, entry 11)。そこで、entry 11 の条件を最適条件とし、次

にキラルトリプチセン前駆体の合成を検討した。 

 

Table 1.6.5. Optimization of reaction conditions for rhodium(I)-catalyzed 

enantioselective [2+2+2] cycloaddition of 8q with 2u.a 

a [Rh(cod)2]BF4 (0.020 mmol), ligand (0.020 mmol), 8q (0.100 mmol), 2u (0.500 

mmol), and CH2Cl2 (1.0 mL) were used. b Isolated yield. c [Rh(cod)2]Y (0.010 mmol, 

ligand (0.010 mmol), 8q (0.200 mmol), 2u (1.00 mmol), and CH2Cl2 (1.0 mL) were 

used. d [Rh(cod)2]BF4 (0.200 mmol), ligand (0.200 mmol), 8q (1.00 mmol), 2u (5.00 

mmol), and CH2Cl2 (10 mL) were used. 
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Figure 1.6.2. Structures of bisphosphine ligands. 

 

1－3－3 キラルトリプチセン前駆体の合成 

 

得られたキラルシクロヘキサジエン 9qu を用いて、キラルトリプチセン前駆

体の合成を検討した(Scheme 1.6.10)。まず、9qu に対し、130 度の加熱条件にて、

1,4-ナフトキノン(2n)(5 当量)を作用させると、Diels-Alder 反応がジアステレオ選

択的に進行し、対応する付加体 30qun が良好な収率かつ単一のジアステレオマ

ーにて得られた。なお本反応の副生成物としては、Table 1.6.1 に示した検討と同

様に、9qu の芳香族化反応が進行したと思われる化合物が得られており、他のジ

アステレオマーの生成は確認できていない。得られた 30qun に対し、LiAlH4を

作用させるとカルボニル基の 1,2-還元が進行し、対応するジオール 31qun が良

好な収率かつ単一のジアステレオマーとして得られた。最後に、Burgess 試薬に

よる脱水反応 16によって、目的のキラルトリプチセン前駆体 29qun を良好な収

率、かつ光学純度(87% ee)を損なうことなく得られた。 
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Scheme 1.6.10. Synthesis of the precursor (+)-29qun of chiral triptycene. 

 

1－3－4 反応条件の検討②: 酸化的芳香族化反応 

 

得られた前駆体 29qun を用いて、シクロヘキセン部分の酸化的芳香族化を検

討した(Table 1.6.6)。まず、Scheme 1.6.9 で述べた条件(entry 1)よりも温和な条件

として、DDQ(3.2 当量)に対し酸としてシリカゲルを添加し、室温下、検討を行

った(Table 1.6.6, entry 2)。しかし原料の転化率は entry 1 に比べ低下し、目的化合

物 32qun は得られなかった。そこで、より酸性度の高い CSA に変えて検討を行

ったところ、原料の転化率は向上したものの、目的化合物 32qun は得られなか

った(Table 1.6.6, entry 3)。そこで、反応温度の精査を行った(Table 1.6.6, entries 

4−8)。その結果、反応温度が 40 度または 45 度のときに収率が 20%まで向上し、

対応するキラルトリプチセン 32qun が、その光学純度(87% ee)を損なうことなく

得られた(Table 1.6.6, entries 6 and 7)。次に、DDQ による酸化で生じるブレンステ

ッド酸である 4,5-ジクロロ-3,6-ジヒドロキシフタロニトリルが目的の反応を阻

害していると考え、塩基として DIEA を添加して検討を行ったが、原料はまった
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く転化されず目的の反応は進行しなかった(Table 1.6.6, entry 9)。塩基を炭酸水素

ナトリウムに変えると目的の反応が進行したが、32qun は未反応の 29qun との

混合物として単離された(Table 1.6.6, entry 10)。 

 

Table 1.6.6. Optimization of reaction conditions for oxidative aromatization of 29qun 

with DDQ. 

 

 

a Isolated yield. b (+)-29qun (75% ee) was used. c 10 mg of silica per 1 mg of 29qun 

was used. d (+)-29qun (87% ee) was used.e Isolated as a mixture of 29qun. 

 

以上のように、異なる 3 種類の拡張 π 共役系を有する歪んだキラルトリプチ

センを 87% ee と高いエナンチオ選択性にて合成に成功した例は、本研究が初め

てとなる。 

 

1－4 キラルトリプチセンの変換 

 

得られたキラルトリプチセン 32qun を用いて、メトキシ基の除去を検討した

(Scheme 1.6.11)。すなわち、BBr3による脱メチル化／生じた水酸基のトリフラー
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ト化／パラジウム(0)触媒による炭素－酸素開裂反応によって 18、対応するキラ

ルトリプチセン 32qhn へと光学純度を損なうことなく、良好な収率にて変換す

ることができた。 

 

Scheme 1.6.11. Demethoxylation of chiral triptycene 32qun. 

 

1－5 異なる 3 種類の拡張 π 共役系を有する歪んだキラルトリプチセンの 

安定性／絶対立体構造決定／光学特性 

 

得られたキラルトリプチセン(32qun, 32qhn)はいずれもその単結晶が得られ

ず、X 線回折による構造解析は行えなかったものの、1H、および 13C、各種二次

元 NMR、質量分析によって、望みの構造であることを確認した(See Experimental 

Section)。また、32qhn の歪みの存在を確認するために、基底関数/汎関数を

wB97XD/6-311G(d)とした DFT 計算によって、(9S,16R)-32qhn の構造を最適化し

た。その結果、Figure 1.6.4 に示すように、橋頭位の置換基とフェナントレン部

分との間で大きく歪んでいる構造を確認した。 

   

Figure 1.6.4. Optimized structures of (9S,16R)-32qhn calculated at the 

wB97XD/6-311G(d) level of theory, (a) side view, (b) diagonal view. 

 

(a) (b) 
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したがって、32qhn のフェナントレン部分はプロトン化を受けやすく、Scheme 

1.6.8で示したようなカルボカチオンHが生成する副反応は進行していると考え

られる。実際に、Figure 1.6.3 に示したキラルトリプチセン前駆体を用いて、Table 

1.6.5 の entry 7 の条件下、酸化的芳香族化の検討を行った。しかし、いずれの基

質を用いても反応系中は複雑化し、キラルトリプチセンは得られなかった。し

たがって、反応系中に生成した 4,5-ジクロロ-3,6-ジヒドロキシフタロニトリルが

ブレンステッド酸としてキラルトリプチセンに作用し、Scheme 1.6.8 に示したカ

ルボカチオンの転位と思われる副反応が進行していると考えられる。以上の検

討によって、電子求引性基と電子供与性基およびその導入位置は、酸化的芳香

族化反応の反応性向上に加えて、望まない転位反応の抑制に必要不可欠である

ことが明らかとなった。 

 
Figure 1.6.3. Unsuccessful examples of oxidative aromatization. 

 

また、他の電子求引性基として、トリフルオロメチル基に変えてクロロ基を

有するトリプチセン前駆体を用いて同様な条件下、検討を行った(Figure 1.6.4)。

しかし、目的のキラルトリプチセンと思われる化合物は痕跡量のみ得られ、シ

リカゲルや重クロロホルムといった弱酸性条件下において分解した。したがっ

て、歪んだフェナントレン部分の分解を抑制するためには、トリフルオロメチ

ル基のような強力な電子求引性基が必要であることが明らかとなった。 

 

Figure 1.6.4. Unsuccessful example of oxidative aromatization. 
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さらに、キラルトリプチセン(−)-32qhnを別途合成し(See Experimental Section)、

(+)-32qhn および(−)-32qhn の ECD スペクトルを測定した結果、Figure1.6.5 に示

すような赤と青の実線で示すようなミラーイメージとなった。さらに、基底関

数/汎関数を wB97XD/6-311G(d)とした TD-DFT 計算によって(9S,16R)-32qhn の

ECD スペクトルを求めたところ、黒の破線で示すようなシグナルが得られた。

したがって、(+)-32qhn の絶対立体構造は 9S,16R と決定することができた。 

 

 

 

Figure 1.6.5. (a) Experimental ECD spectra of (+)-32qhn (red plain line) and 

(–)-32qhn (blue plain line) in EtOH (1.0×10–5 M), and theoretical ECD spectrum of 

(9S,16R)-32qhn (black broken line) calculated by the TD-DFT method at the 

wB97XD/6-311G(d) level with IEFPCM (ethanol). (b) Structure of (+)-32qhn, 

(–)-32qhn, and (9S,16R)-32qhn. 

(a) 

(b) 
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また、ECD スペクトルによって構造決定した絶対立体構造は、カチオン性ロ

ジウム／(R)-Segphos錯体触媒を用いたジイン 8qと 6-メトキシ-1,2-ジヒドロナフ

タレン(2u)との不斉[2+2+2]付加環化反応の推定反応機構におけるキラルシクロ

ヘキサジエンの絶対立体構造とも一致している(Scheme 1.6.12)。 

 

Scheme 1.6.12. Plausible enantioselection mechanism of the cationic 

rhodium(I)/(R)-segphos complex-catalyzed asymmetric [2+2+2] cycloaddition of 8q 

with 2u. 

 

さらに、(+)-32qun および(+)-32qhn の紫外・可視領域における吸収スペクト

ルを測定し(Figure 1.6.6, (+)-32qun: 緑実線, (+)-32qhn: 赤実線)、基底関数／汎関

数を wB97XD/6-311G(d)とした TD-DFT 計算によって(9S,16R)-32qhn の紫外・可

視領域における吸収スペクトルを求めたところ(Figure 1.6.6, 黒破線)、実測値と

良い一致を示すことがわかった。また、(+)-32qun および(+)-32qhn はどちらも

蛍光を示さなかった。 
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Figure 1.6.6. (a) Experimental UV–Vis absorption spectrum of (+)-32qun (green plain 

line) and (+)-32qhn (red plain line) in EtOH (1.0 x 10-5 M) and theoretical UV–Vis 

absorption spectrum of (9S,16R)-32qhn (black broken line) calculated by the TD-DFT 

method at the wB97XD/6-311G(d) level with IEFPCM (ethanol). (b) Structure of 

(+)-32qun, (+)-32qhn, and (9S,16R)-32qhn. 
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1－6 まとめ 

 

本章では、第 1 部 第 1 章 第 2 節にて述べた、対称ジインと 1,2-ジヒドロナフ

タレンとの不斉[2+2+2]付加環化反応によって得られるキラルシクロヘキサジエ

ンを鍵中間体として、異なる 3 種類の拡張 π 共役系を有する歪んだキラルトリ

プチセンの高エナンチオ選択的な合成を検討した。その結果、カチオン性ロジ

ウム(I)／(R)-Segphos 錯体触媒を用いた 2,2'-ジ(1-プロピン-1-イル)-5,5'-ビス(トリ

フルオロメチル)-1,1'-ビフェニルと 6-メトキシ-1,2-ジヒドロナフタレンとの不斉

[2+2+2]付加環化反応／ジアステレオ選択的なDiels-Alder反応／還元的および酸

化的な芳香族化反応によって、対応する異なる 3 種類の拡張 π 共役系を有する

歪んだキラルトリプチセンを 87% eeと高いエナンチオ選択性にて得ることに成

功した。また、得られたキラルトリプチセンは、脱メチル化／生じた水酸基の

トリフラート化／パラジウム(0)触媒を用いた炭素－酸素結合開裂反応によって

脱メトキシキラルトリプチセンへと変換することにも成功した。本合成では、

電子不足なジインと電子豊富な環状アルケンを用いることによって、酸化的芳

香族化段階における望まないカルボカチオンの転位を抑制できることを見出し

た。さらに、トリフルオロメチル基のような強い電子求引性基によって、歪ん

だトリプチセン骨格が安定化されていることを明らかにした。本合成法は今後、

キラルトリプチセンの高エナンチオ選択的合成において有用な手法となると期

待される。 
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Experimental Section 

 

I. General 

 

Anhydrous PhCl (No. 28,451-3) and (CH2Cl)2 (No. 28,450-5) were obtained from 

Aldrich and used as received. Anhydrous and degassed CH2Cl2 (No. 041-32345), DMF 

(No. 044-32075), and THF (No. 209-18705) were obtained from Wako and used as 

received. i-Pr2NH and Et3N were dried over KOH. The other solvents except for toluene, 

EtOH, and H2O were dried over Molecular Sieves 4Å (Wako). Et3N, toluene, EtOH, and 

H2O were used after bubbling with nitrogen. [Rh(cod)2]BF4 and [Rh(cod)2]BARF were 

obtained from Umicore AG. H8-BINAP, Segphos, tol-Segphos, xyl-Segphos, and 

DTBM-Segphos were obtained from Takasago International Corporation. 

Trifluoromethanesulfonic anhydride and 1,1,1,3,3,3-hexafluoro-2-propanol were 

obtained from Central Glass Co., Ltd. Diyne 1r19 and 

6-methoxy-1,2-dihydronaphthalene (2u)20 were prepared according to the literature. All 

other reagents were obtained from commercial sources and used as received. All 

reactions were carried out under nitrogen or argon in oven-dried glassware with 

magnetic stirring, unless otherwise noted. 1H (400 MHz), 13C (100 MHz), and 19F (376 

MHz) NMR data were collected on a Bruker AVANCE III HD 400 at ambient 

temperature. HRMS data were obtained on a Bruker micrOTOF Focus II. A single 

crystal X-ray diffraction measurement was made on XtaLAB mini II diffractometer 

using graphite monochromated Mo-Kα radiation. A UV–Vis absorption spectrum was 

recorded on a JASCO V-630 spectrophotometers. Optical rotation values were 

measured on a JASCO P-2200. Electronic circular dichloism (ECD) spectra were 

recorded on a JASCO J-820 spectrometer. 
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II. Synthesis of Diyne 8q 

 

2,2'-Di(prop-1-yn-1-yl)-5,5'-bis(trifluoromethyl)-1,1'-biphenyl (8q) 

 

The title compound was prepared by the conditions used in the synthesis of 

structurally related compounds.21 To a stirred solution of 

2-bromo-1-iodo-4-(trifluoromethyl)benzene22 (8.23 g, 23.5 mmol) and Pd(dppf)Cl2 

(0.172 g, 0.235 mmol) in THF (12 mL) was added 1-propynylmagnesium bromide (56.3 

mL, 28.2 mmol, 0.500 mol/L in THF) at room temperature. After being stirred at reflux 

for 8 h, the reaction mixture was poured into saturated aqueous NH4Cl/Et2O. The 

aqueous phase was extracted with two portions of Et2O. The combined extract was 

washed with brine, dried over Na2SO4, and concentrated. The residue was purified by a 

silica gel column chromatography (eluent: n-hexane) to give S3 (5.79 g, 22.0 mmol, 

94% yield) as a brown liquid. 
1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.82 (s, 1H), 7.51 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 7.47 (dd, J = 8.2, 

1.2 Hz, 1H), 2.14 (s, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 133.5, 130.5 (q, J = 33.0 Hz), 

129.9 (q, J = 1.4 Hz), 129.2 (q, J = 3.9 Hz), 125.5, 123.8 (q, J = 3.7 Hz), 123.1 (q, J = 

270.9 Hz), 94.1, 77.7, 4.65; 19F NMR (CDCl3, 376 MHz) δ −62.9; HRMS (APCI) calcd 

for C10H6BrF3 [M]+ 261.9599 found 261.9656. 

To a stirred solution of S3 (3.51 g, 13.4 mmol) in THF (67 mL) was added n-BuLi 

(8.60 mL, 13.4 mmol, 1.55 mol/L in n-hexane) at −78 °C, and the resulting mixture was 

stirred at the same temperature for 30 min. To this mixture was added B(Oi-Pr)3 (4.60 

mL, 20.0 mmol) at −78 °C, and the resulting mixture was stirred at room temperature 

for 12 h. To this mixture was added 2M aqueous HCl (27 mL) at 0 °C. After being 

stirred at room temperature for 30 min, the reaction mixture was poured into 2M 

aqueous HCl/Et2O. The aqueous phase was extracted with two portions of Et2O. The 
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combined extract was washed with 2M aqueous HCl, dried over Na2SO4, and 

concentrated. The residue was purified by a silica gel column chromatography (eluent: 

n-hexane/EtOAc = 85:15) to give crude S4 (2.51 g). 

To a stirred solution of this crude S4 (2.51 g) and S3 (2.07 g, 7.87 mmol) in 

toluene/EtOH/H2O (4:4:1, 18 mL) was added PdCl2(PPh3)2 (55.2 mg, 0.0787 mmol) and 

K2CO3 (2.18 g, 15.7 mmol) at room temperature. After being stirred at 80 °C for 16 h, 

the reaction mixture was poured into H2O/CH2Cl2. The aqueous phase was extracted 

with two portions of CH2Cl2. The combined extract was washed with brine, dried over 

Na2SO4, and concentrated. The residue was purified by a silica gel column 

chromatography (eluent: n-hexane/CH2Cl2 = 100:0 to 80:20) to give crude 8q. This 

crude 8q was recrystallized from MeOH/CH2Cl2 three times, and its mother liquor was 

concentrated and purified by GPC (eluent: CHCl3) to give 8q (2.07 g, 5.65 mmol, 72% 

yield) as a pale yellow powder. 

Mp 139.5−140.0 °C; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.81 (s, 2H), 7.61 (d, J = 8.2 Hz, 

2H), 7.55 (dd, J = 8.2, 1.3 Hz, 2H), 1.88 (s, 6H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 141.5, 

132.9, 128.7 (q, J = 32.4 Hz), 127.4 (q, J = 3.8 Hz), 127.0 (q, J = 1.3 Hz), 124.3 (q, J = 

3.8 Hz), 124.0 (q, J = 270.5 Hz), 92.8, 77.6, 4.18; 19F NMR (CDCl3, 376 MHz) δ −62.7; 

HRMS (APCI) calcd for C20H12F6 [M]+ 366.0838 found 366.0855. 
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III. Synthesis of Chiral Triptycenes 

 

(i) Attempted Synthesis of 32rhn 

 

(−)-9,16-Dimethyl-9,9a,15a,16-tetrahydro-9,16-[1,2]naphthalenodibenzo[a,c]tetr-

acene-10,15-dione [(−)-30rhn, Table, 1.6.1, entry 4] 

 

(−)-3rh (34.5 mg, 0.0957 mmol, 87% ee) and 1,4-naphthoquinone (2n) (75.7 mg, 

0.479 mmol) were dissolved in PhCl (0.24 mL) and the mixture was stirred at 130 °C 

for 24 h. The reaction mixture was concentrated and purified by a preparative TLC 

(eluent: toluene/CH2Cl2 = 2:1) to give (+)-30rhn (24.9 mg, 0.0480 mmol, 50% yield, 

86% ee). 

Purple oil; [α]25
D +149.5° (c 0.35, CHCl3, 86% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 

8.43 (d, J = 8.0 Hz, 1H), 8.35 (d, J = 7.6 Hz, 1H), 8.17 (d, J = 8.5 Hz, 1H), 7.78 (d, J = 

8.3 Hz, 1H), 7.43 (ddd, J = 8.1, 6.9, 1.0 Hz, 1H), 7.38–7.27 (m, 3H), 7.27–7.18 (m, 3H), 

7.09 (td, J = 7.4, 1.2 Hz, 1H), 7.00 (td, J = 7.5, 1.2 Hz, 1H), 6.87 (td, J = 7.6, 1.2 Hz, 

1H), 6.72 (d, J = 7.4 Hz, 1H), 6.52 (dd, J = 7.8, 0.6 Hz, 1H), 3.58 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 

3.45 (d, J = 9.5 Hz, 1H), 3.25 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 2.65–2.55 (m, 1H), 2.23 (s, 3H), 2.15 

(s, 3H), 1.87–1.77 (m, 1H), 1.77–1.67 (m, 1H), 1.67–1.46 (m, 1H), 1.32–1.15 (m, 1H); 
13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 199.9, 196.8, 140.4, 138.3, 137.7, 136.5, 136.06, 136.05, 

133.0, 132.6, 132.2, 130.7, 130.4, 130.3, 129.6, 128.1, 126.6, 126.2, 125.7, 125.44, 

125.36, 125.3, 125.2, 125.1, 124.4, 124.0, 122.51, 122.48, 61.6, 58.0, 50.1, 48.8, 48.3, 

46.6, 28.5, 28.4, 27.5, 25.8; HRMS (ESI) calcd for C38H30O2Na [M+Na]+ 541.2138, 

found 541.2115; CHIRALPAK AD-H, n-hexane/i-PrOH = 80:20, 1.0 mL/min, retention 

times: 14.0 min (minor isomer) and 29.6 min (major isomer). 

  



第 2 部 第 1 章 

227 

 

(+)-9,16-Dimethyl-9,9a,10,15,15a,16-hexahydro-9,16-[1,2]naphthalenodibenzo[a,

c]tetracene-10,15-diol [(+)-31rhn, Scheme 1.6.2] 

 

To a stirred solution of LiAlH4 (18.2 mg, 0.480 mmol) in Et2O (2 mL) was added 

(+)-30rhn (23.6 mg, 0.0455 mmol, 86% ee) in THF (4 mL) at 0 °C. After being stirred 

at room temperature for 3 h, the reaction mixture was quenched with saturated aqueous 

potassium sodium tartrate (6 mL) at 0 °C. After being stirred at room temperature for 30 

min, the reaction mixture was poured into saturated aqueous potassium sodium 

tartrate/EtOAc. The aqueous phase was extracted with two portions of EtOAc. The 

combined extract was washed with saturated aqueous potassium sodium tartrate and 

brine, dried over Na2SO4, and concentrated. The residue was purified by a preparative 

TLC (eluent: toluene/EtOAc = 4:1) to give (+)-31rhn (18.3 mg, 0.0350 mmol, 77% 

yield, 86% ee). 

White amorphous; [α]25
D +205.8° (c 0.92, CHCl3, 86% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 

MHz) δ 9.01–8.89 (m, 1H), 8.72–8.58 (m, 1H), 8.63 (d, J = 7.9 Hz, 1H), 7.89 (d, J = 8.7 

Hz, 1H), 7.57–7.50 (m, 2H), 7.41 (ddd, J = 8.0, 6.7, 0.9 Hz, 1H), 7.31–7.09 (m, 7H), 

6.99 (td, J = 8.0, 1.4 Hz, 1H), 6.57 (d, J = 7.4 Hz, 1H), 5.10 (d, J = 2.3 Hz, 1H), 4.96 (d, 

J = 1.3 Hz, 1H), 3.25 (d, J = 9.6 Hz, 1H), 2.92 (br, 1H), 2.60–2.41 (m, 2H), 2.49 (s, 3H), 

2.22 (d, J = 11.8, 3.2 Hz, 1H), 2.13 (s, 3H), 2.01–1.91 (m, 1H), 1.61 (br, 1H), 1.71–1.45 

(m, 1H), 1.43–1.29 (m, 1H), 0.65 (td, J = 14.5, 4.4 Hz, 1H); 13C NMR (CDCl3, 100 

MHz) δ 141.0, 140.7, 139.6, 137.1, 136.9, 132.6, 131.3, 130.63, 130.60, 130.4, 128.8, 

128.3, 128.05, 127.98, 127.9, 127.6, 126.0, 125.9, 125.5, 125.4, 125.12, 125.10, 124.6, 

122.9, 122.8, 70.48, 70.45, 57.4, 52.6, 49.9, 48.9, 46.4, 46.2, 28.1, 27.5, 27.1, 25.7; 

HRMS (ESI) calcd for C38H34O2Na [M+Na]+ 545.2451, found 545.2443; CHIRALPAK 

AD-H, n-hexane/i-PrOH = 80:20, 1.0 mL/min, retention times: 4.9 min (major isomer) 

and 6.1 min (minor isomer). 
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(+)-9,16-Dimethyl-9,16-dihydro-9,16-[1,2]naphthalenodibenzo[a,c]tetracene [(+)- 

29rhn, Scheme 1.6.2] 

 

(+)-31rhn (18.3 mg, 0.0350 mmol, 86% ee) and Burgess reageant 

((methoxycarbonylsulfamoyl)triethylammonium hydroxide inner salt) (20.9 mg, 0.0875 

mmol) were dissolved in THF (3 mL) and the mixture was stirred at room temperature 

for 12 h. The reaction mixture was poured into H2O/CH2Cl2. The aqueous phase was 

extracted with two portions of CH2Cl2. The combined extract was washed with brine, 

dried over Na2SO4, and concentrated. The residue was purified by a preparative TLC 

(eluent: n-hexane/toluene/CH2Cl2 = 5:1:1) to give (+)-29rhn (13.3 mg, 0.0273 mmol, 

78% yield, 87% ee). 

White amorphous; [α]25
D +298.3° (c 0.67, CHCl3, 87% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 

MHz) δ 8.87–8.80 (m, 1H), 8.66–8.61 (m, 1H), 8.58 (d, J = 7.9 Hz, 1H), 8.01 (d, J = 8.7 

Hz, 1H), 7.97 (s, 1H), 7.88–7.82 (m, 1H), 7.82–7.76 (m, 1H), 7.78 (s, 1H), 7.57–7.48 

(m, 2H), 7.45–7.36 (m, 3H), 7.30 (d, J = 7.5 Hz, 1H), 7.26–7.16 (m, 2H), 7.04 (td, J = 

7.4, 1.2 Hz, 1H), 6.64 (d, J = 7.4 Hz, 1H), 3.26 (d, J = 9.9 Hz, 1H), 2.87 (s, 3H), 2.58 (s, 

3H), 2.61–2.49 (m, 1H), 2.30–2.21 (m, 1H), 1.73 (ddd, J = 15.3, 4.3, 2.4 Hz, 1H), 1.64–

1.47 (m, 1H), 1.01 (td, J = 14.5, 4.2 Hz, 1H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 148.6, 

144.9, 142.2, 141.0, 139.3, 137.0, 132.7, 131.9, 131.7, 130.6, 130.4, 130.2, 130.1, 128.0, 

127.9, 127.5, 126.1, 125.62, 125.61, 125.5, 125.3, 125.2, 125.0, 124.7, 123.2, 122.8, 

119.9, 119.3, 52.9, 49.8, 49.2, 46.9, 28.1, 26.9, 25.5, 24.8; HRMS (APCI) calcd for 

C38H31 [M+H]+ 487.2420, found 487.2415; CHIRALPAK IF-3, n-hexane/CH2Cl2 = 

80:20, 0.5 mL/min, retention times: 17.0 min (major isomer) and 35.4 min (minor 

isomer). A single crystal of (+)-29rhn was obtained by recrystallization from 

CH2Cl2/MeOH at room temperature and its relative configurations were determined by a 

single crystal X-ray crystallographic analysis (Figure 1.6.1, Table 1.6.2). 
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(ii) Attempted Synthesis of 32run 

 

()- 11-Methoxy-9,16-dimethyl-9a,14,15,15a-tetrahydrodibenzo[f,k]tetraphene [- 

()-3ru, Scheme 1.6.6] 

 

[Rh(cod)2]BF4 (93.4 mg, 0.0230 mmol) and rac-BINAP (0.143 g, 0.0230 mmol) were 

dissolved in CH2Cl2 (5.0 mL), and the mixture was stirred at room temperature for 10 

min. H2 was introduced to the resulting solution in a Schlenk tube. After being stirred at 

room temperature for 30 min, the resulting mixture was concentrated to dryness. To the 

residue was added 1r (0.265 g, 1.15 mmol), a CH2Cl2 (1.0 mL) solution of 2u (0.203 g, 

1.27 mmol), and CH2Cl2 (1.3 mL) in this order at room temperature. After being stirred 

at 40 °C for 16 h, the reaction mixture was concentrated and purified by a silica gel 

column chromatography (eluent: n-hexane/CH2Cl2 = 100:0 to 85:15) to give ()-3ru 

(0.281 g, 0.720 mmol, 63% yield). 

White amorphous; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.85 (d, J = 7.5 Hz, 1H), 7.82 (d, J 

= 7.8 Hz, 1H), 7.63 (d, J = 6.9 Hz, 1H), 7.49 (d, J = 8.0 Hz, 1H), 7.33–7.15 (m, 4H), 

7.06 (d, J = 8.4 Hz, 1H), 6.82–6.75 (m, 1H), 6.74–6.69 (m, 1H), 3.79 (s, 3H), 3.51 (d, J 

= 3.5 Hz, 1H), 2.94–2.69 (m, 2H), 2.31–2.16 (m, 1H), 2.22 (s, 3H), 2.10–1.85 (m, 1H), 

1.93 (s, 3H), 1.76–1.57 (m, 1H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 157.0, 138.5, 134.2, 

134.1, 133.84, 133.79, 133.4, 131.3, 129.8, 129.13, 129.10, 128.9, 128.7, 127.2, 127.0, 

126.8, 124.0, 123.8, 116.9, 112.4, 55.3, 45.1, 41.3, 28.1, 20.6, 20.0, 18.6; HRMS 

(APCI) calcd for C29H27O [M+H]+ 391.2056, found 391.2064. 
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()-23-Methoxy-9,16-dimethyl-9,16-dihydro-9,16-[1,2]naphthalenodibenzo[a,c]t-

etracene [()-29run, Scheme 1.6.6] 

 

The title compound was prepared from ()-3ru (0.281 g, 0.720 mmol) with 22% 

yield in 3 steps by the procedure used for (+)-30rhn, (+)-31rhn and (+)-29rhn. 

81.6 mg, 0.158 mmol, White amorphous; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 8.88–8.78 

(m, 1H), 8.68–8.54 (m, 1H), 8.59 (d, J = 7.7 Hz, 1H), 8.06 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 7.97 (s, 

1H), 7.89–7.82 (m, 1H), 7.82–7.75 (m, 1H), 7.78 (s, 1H), 7.58–7.48 (m, 2H), 7.47–7.36 

(m, 3H), 7.29–7.21 (m, 1H), 6.87 (d, J = 2.5 Hz, 1H), 6.63 (dd, J = 8.2, 2.6 Hz, 1H), 

6.57 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 3.85 (s, 3H), 3.22 (d, J = 9.9 Hz, 1H), 2.87 (s, 3H), 2.61 (s, 

3H), 2.58–2.47 (m, 1H), 2.24 (ddd, J = 14.0, 3.0, 3.0 Hz, 1H), 1.74–1.65 (m, 1H), 1.61–

1.48 (m, 1H), 0.92 (td, J = 14.4, 4.2 Hz, 1H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 156.8, 

148.6, 144.9, 142.3, 139.2, 138.1, 133.3, 131.9, 131.7, 130.6, 130.4, 130.2, 130.1, 128.7, 

127.8, 127.5, 125.61, 125.60, 125.5, 125.3, 125.2, 125.0, 123.2, 122.8, 119.9, 119.2, 

118.3, 111.5, 55.3, 53.2, 49.7, 49.2, 46.7, 27.2, 27.1, 25.5, 24.9; HRMS (APCI) calcd 

for C39H33O [M+H]+ 517.2526, found 517.2543. 
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(iii) Synthesis of (+)-32qhn 

 

(−)-11-Methoxy-9,16-dimethyl-3,6-bis(trifluoromethyl)-9a,14,15,15a-tetrahydro-

dibenzo[f,k]tetraphene [(−)-9qu, Table 1.6.5, entries 10 and 11] 

 

Small-scale reaction (Table 1.6.5, entry 10): [Rh(cod)2]BARF (11.8 mg, 0.0100 

mmol) and (R)-Segphos (6.1 mg, 0.010 mmol) were dissolved in CH2Cl2 (3.0 mL) and 

the mixture was stirred at room temperature for 10 min. H2 was introduced to the 

resulting solution in a Schlenk tube. After being stirred at room temperature for 30 min, 

the resulting mixture was concentrated to dryness. To the residue was added 8q (73.3 

mg, 0.200 mmol), a CH2Cl2 (0.8 mL) solution of 2u (0.160 g, 1.00 mmol), and CH2Cl2 

(0.2 mL) in this order at room temperature. After being stirred at the same temperature 

for 16 h, the reaction mixture was concentrated and purified by a preparative TLC 

(n-hexane/CH2Cl2 = 7:1) to give (−)-9qu (0.105 g, 0.199 mmol, >99% yield, 88% ee). 

 

Preparative-scale reaction (Table 1.6.5, entry 11): [Rh(cod)2]BARF (59.1 mg, 

0.0500 mmol) and (R)-Segphos (30.5 mg, 0.0500 mmol) were dissolved in CH2Cl2 (5.0 

mL) and the mixture was stirred at room temperature for 10 min. H2 was introduced to 

the resulting solution in a Schlenk tube. After being stirred at room temperature for 30 

min, the resulting mixture was concentrated to dryness. To the residue was added 8q 

(0.366 g, 1.00 mmol), a CH2Cl2 (4.0 mL) solution of 2u (0.801 g, 5.00 mmol), and 

CH2Cl2 (1.0 mL) in this order at room temperature. After being stirred at the same 

temperature for 16 h, the reaction mixture was concentrated and purified by a silica gel 

column chromatography (eluent: n-hexane/CH2Cl2 = 100:0 to 90:10) to give (−)-9qu 

(0.501 g, 0.952 mmol, 95% yield, 88% ee). 

Pale yellow amorphous; [α]25
D −571.8° (c 5.3, CHCl3, 88% ee); 1H NMR (CDCl3, 

400 MHz) δ 8.07 (s, 1H), 8.05 (s, 1H), 7.73 (d, J = 7.9 Hz, 1H), 7.61 (d, J = 8.3 Hz, 1H), 

7.54 (d, J = 7.9 Hz, 1H), 7.49 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 7.08 (d, J = 8.4 Hz, 1H), 6.80 (dd, J = 

8.4, 2.6 Hz, 1H), 6.71 (d, J = 2.5 Hz, 1H), 3.80 (s, 3H), 3.52 (d, J = 4.3 Hz, 1H), 2.93–

2.75 (m, 2H), 2.37–2.20 (m, 1H), 2.25 (s, 3H), 2.07–1.86 (m, 1H), 1.95 (s, 3H), 1.76–
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1.62 (m, 1H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 157.1, 137.6, 137.3, 137.3, 136.9, 135.0, 

133.5, 133.1, 129.9, 129.31 (q, J = 32.3 Hz) (overlapped), 129.28, 129.1, 128.8, 127.6, 

127.4, 124.21 (q, J = 270.2 Hz), 124.19 (q, J = 270.3 Hz), 124.16 (q, J = 3.7 Hz), 124.0 

(q, J = 3.6 Hz), 121.0 (q, J = 3.8 Hz), 120.8 (q, J = 3.8 Hz), 116.9, 112.6, 55.3, 45.0, 

41.2, 27.9, 20.6, 19.9, 18.4; 19F NMR (CDCl3, 376 MHz) δ −62.57, −62.62; HRMS 

(APCI) calcd for C31H25F6O [M+H]+ 527.1804, found 527.1800; CHIRALPAK IF-3, 

n-hexane/CH2Cl2 = 98:2, 0.5 mL/min, retention times: 37.4 min (major isomer) and 

50.0 min (minor isomer). 

 

(+)-23-Methoxy-9,16-dimethyl-3,6-bis(trifluoromethyl)-9,9a,15a,16-tetrahydro- 

9,16-[1,2]naphthalenodibenzo[a,c]tetracene-10,15-dione [(+)-30qun, Scheme 1.6.9] 

 

(−)-9qu (0.448 g, 0.850 mmol, 88% ee) and 1,4-naphthoquinone (0.672 g, 4.25 

mmol) were dissolved in PhCl (2.1 mL) and the mixture was stirred at 130 °C for 24 h. 

The reaction mixture was concentrated and purified by a silica gel column 

chromatography (eluent: toluene/CH2Cl2 = 50:50) to give a mixture of (+)-30qun 

(0.296 g, 0.433 mmol, 51 % yield, 89% ee), 1,4-naphthoquinone,23 and 

2,3-dihydronaphthalene-1,4-dione.24 Analytically pure (+)-30qun was obtained by 

purification using GPC (eluent: CHCl3). 

Pale purple amorphous; [α]25
D −210.7° (c 3.4, CHCl3, 89% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 

MHz) δ 8.68 (s, 1H), 8.59 (s, 1H), 8.33 (d, J = 9.1 Hz, 1H), 7.94 (d, J = 9.0 Hz, 1H), 

7.56–7.47 (m, 2H), 7.38 (dd, J = 7.7, 0.6 Hz, 1H), 7.06 (td, J = 7.5, 1.1 Hz, 1H), 6.94 (td, 

J = 7.6, 1.2 Hz, 1H), 6.88 (d, J = 2.0 Hz, 1H), 6.73–6.65 (m, 2H), 6.56 (d, J = 7.6 Hz, 

1H), 3.86 (s, 3H), 3.63 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 3.47 (d, J = 9.4 Hz, 1H), 3.29 (d, J = 8.2 Hz, 

1H), 2.65 (t, J = 9.3 Hz, 1H), 2.25 (s, 3H), 2.19 (s, 3H), 1.81–1.69 (m, 2H), 1.65–1.49 

(m, 1H), 1.09–0.96 (m, 1H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 199.0, 196.1, 157.4, 141.0, 
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138.5, 137.5, 137.0, 135.9, 133.3, 132.8, 132.7, 131.9, 131.7, 129.6, 129.5, 129.0, 128.1 

(q, J = 32.4 Hz), 127.5 (q, J = 32.5 Hz), 127.3, 126.2, 124.7, 124.20 (q, J = 270.6 Hz), 

124.16 (q, J = 270.5 Hz), 124.1, 122.3 (q, J = 3.3 Hz), 122.1 (q, J = 3.1 Hz), 120.2–

119.8 (m), 119.9 (q, J = 4.2 Hz), 118.3, 112.3, 61.3, 57.7, 55.3, 50.1, 49.1, 48.3, 46.8, 

28.3, 27.5, 27.2, 26.0; 19F NMR (CDCl3, 376 MHz) δ −62.22, −62.33; HRMS (ESI) 

calcd for C41H30F6O3Na [M+Na]+ 707.1991, found 707.2011; CHIRALPAK OD-H, 

n-hexane/i-PrOH = 80:20, 1.0 mL/min, retention times: 17.8 min (major isomer) and 

55.1 min (minor isomer). 

 

(+)-23-Methoxy-9,16-dimethyl-3,6-bis(trifluoromethyl)-9,9a,10,15,15a,16-hexah-

ydro-9,16-[1,2]naphthalenodibenzo[a,c]tetracene-10,15-diol [(+)-31qun, Scheme 1- 

.6.9] 

 

The title compound was prepared from (+)-30qun (0.310 g, 0.452 mmol, 89% ee) in 

88% yield with 88% ee by the procedure used for (+)-31rhn. 

0.273 g, 0.396 mmol, Colorless amorphous; [α]25
D +219.1° (c 2.9, CHCl3, 88% ee); 

1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 9.07 (d, J = 9.0 Hz, 1H), 8.90 (s, 1H), 8.86 (s, 1H), 8.04 

(d, J = 9.1 Hz, 1H), 7.76 (d, J = 9.0 Hz, 1H), 7.45 (dd, J = 9.4, 1.6 Hz, 1H), 7.28–7.02 

(m, 4H), 6.76 (d, J = 2.4 Hz, 1H), 6.59 (dd, J = 10.4, 2.6 Hz, 1H), 6.50 (d, J = 8.3 Hz, 

1H), 5.15–5.03 (m, 1H), 4.93–4.81 (m, 1H), 3.82 (s, 3H), 3.25 (d, J = 9.3 Hz, 1H), 

2.71–2.38 (m, 3H), 2.48 (s, 3H), 2.30–2.21 (m, 1H), 2.17 (s, 3H), 1.93 (d, J = 14.0 Hz, 

1H), 1.86–1.71 (m, 1H), 1.63–1.47 (m, 1H), 1.43–1.28 (m, 1H), 0.46 (t, J = 14.3 Hz, 

1H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 156.8, 140.7, 140.4, 140.0, 139.7, 137.6, 133.5, 

133.1, 132.7, 129.7, 129.5, 128.78, 128.76, 128.7, 128.5, 127.7, 127.6, 127.1 (q, J = 

32.2 Hz), 127.0, 126.9 (q, J = 32.2 Hz), 124.6 (q, J = 270.3 Hz), 124.5 (q, J = 270.3 Hz), 

121.7 (q, J = 3.1 Hz), 121.4 (q, J = 3.2 Hz), 120.0, 119.99, 119.95, 119.91, 119.87, 

118.51, 118.48, 111.32, 111.30, 70.2, 70.0, 56.7, 55.3, 52.7, 49.9, 48.6, 46.4, 46.3, 27.2, 

27.1, 26.7, 25.8; 19F NMR (CDCl3, 376 MHz) δ −62.09 (overlapped); HRMS (ESI) 

calcd for C41H34F6O3Na [M+Na]+ 711.2304, found 711.2313; CHIRALPAK OD-H, 

n-hexane/i-PrOH = 80:20, 1.0 mL/min, retention times: 5.9 min (major isomer) and 24.1 

min (minor isomer).  
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(+)-23-Methoxy-9,16-dimethyl-3,6-bis(trifluo;romethyl)-9,16-dihydro-9,16-[1,2]n

-aphthalenodibenzo[a,c]tetracene [(+)-29qun, Scheme 1.6.9] 

 

The title compound was prepared from (+)-31qun (0.273 g, 0.396 mmol, 88% ee) in 

95% yield with 87% ee by the procedure used for (+)-29rhn. 

0.245 g, 0.375 mmol, Pale yellow amorphous; [α]25
D +268.5° (c 1.9, CHCl3, 87% ee); 

1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 8.96 (d, J = 8.7 Hz, 1H), 8.86 (s, 1H), 8.82 (s, 1H), 8.14 

(d, J = 9.1 Hz, 1H), 7.79 (s, 1H), 7.88–7.82 (m, 1H), 7.82–7.74 (m, 2H), 7.78 (s, 1H), 

7.49 (dd, J = 9.1, 1.4 Hz, 1H), 7.46–7.38 (m, 2H), 6.87 (d, J = 2.5 Hz, 1H), 6.63 (dd, J = 

8.2, 2.6 Hz, 1H), 6.55 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 3.85 (s, 3H), 3.23 (d, J = 10.0 Hz, 1H), 2.83 

(s, 3H), 2.59 (s, 3H) , 2.56–2.48 (m, 1H), 2.23–2.14 (m, 1H), 1.70 (ddd, J = 15.1, 4.3, 

2.5 Hz, 1H), 1.59–1.45 (m, 1H), 0.75 (td, J = 14.5, 3.6 Hz, 1H); 13C NMR (CDCl3, 100 

MHz) δ 157.0, 147.4, 144.5, 143.8, 141.6, 137.5, 132.67, 132.65 131.95, 131.92, 131.7, 

129.6, 129.3, 129.0, 127.9, 127.6, 127.5 (q, J = 32.4 Hz), 127.2 (q, J = 32.4 Hz), 126.62, 

126.57, 125.91, 125.88, 124.342 (q, J = 270.4 Hz), 124.335 (q, J = 270.4 Hz), 122.3 (q, 

J = 3.1 Hz), 121.8 (q, J = 3.2 Hz), 120.5 (q, J = 4.1 Hz), 120.17, 120.16 (q, J = 4.1 Hz), 

119.8, 118.5, 111.6, 55.3, 53.0, 50.0, 49.3, 46.9, 27.1, 26.9, 25.2, 24.6; 19F NMR (CDCl3, 

376 MHz) δ −62.07, −62.09; HRMS (APCI) calcd for C41H29F6O [M−H]+ 651.2117, 

found 651.2110; CHIRALPAK IF-3, n-hexane/CH2Cl2 = 80:20, 0.5 mL/min, retention 

times: 16.8 min (minor isomer) and 40.2 min (major isomer). 
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(+)-23-Methoxy-9,16-dimethyl-3,6-bis(trifluoromethyl)-9,16-dihydro-9,16-[1,2]n-

aphthalenodibenzo[a,c]tetracene [(+)-32qun, Table 1.6.6, entry 7] 

 

(+)-29qun (0.245 g, 0.375 mmol, 87% ee) and DDQ (0.272 g, 1.20 mmol) were 

dissolved in PhCl (3.8 mL) and the mixture. After being stirred at 40 °C for 72 h, the 

reaction mixture was quenched with Et3N (0.42 mL) at room temperature and 

concentrated. The residue was purified by a preparative TLC (eluent: 

n-hexane/toluene/CH2Cl2 = 3:1:1) to give (+)-32qun (48.6 mg, 0.0750 mmol, 20% yield, 

87% ee).  

Pale yellow amorphous; [α]25
D +232.3° (c 2.4, CHCl3, 87% ee); 1H NMR (CDCl3, 

400 MHz) δ 9.14 (d, J = 9.2 Hz, 1H), 9.04 (d, J = 9.0 Hz, 1H), 8.83 (s, 1H), 8.83 (s, 1H), 

8.39 (d, J = 2.0 Hz, 1H), 7.93 (s, 1H), 7.92 (s, 1H), 7.81 (dd, J = 9.1, 1.6 Hz, 1H), 7.79–

7.66 (m, 3H), 7.72 (d, J = 9.0 Hz, 1H), 7.67 (d, J = 8.5 Hz, 1H), 7.58 (d, J = 8.4 Hz, 1H), 

7.43–7.34 (m, 2H), 7.11 (dd, J = 9.0, 2.2 Hz, 1H), 4.07 (s, 3H), 3.76 (s, 3H), 3.28 (s, 

3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 157.8, 149.4, 148.2, 146.7, 146.3, 145.1, 140.8, 

131.6, 131.31, 131.29, 131.26, 131.2, 131.1, 129.7, 129.6, 128.9, 127.8, 127.7 (q, J = 

32.5 Hz), 127.5 (q, J = 32.6 Hz), 127.4, 127.0, 126.5, 126.3, 126.2, 126.1, 124.3 (q, J = 

270.5 Hz) (overlapped), 122.5 (q, J = 3.0 Hz), 121.9 (q, J = 3.2 Hz), 121.0, 120.7 (q, J = 

4.3 Hz), 120.5 (q, J = 4.4 Hz), 119.4, 118.3, 116.6, 104.4, 55.5, 55.0, 52.0, 26.2, 22.4; 

19F NMR (CDCl3, 376 MHz) δ −62.07, −62.09; HRMS (APCI) calcd for C41H27F6O 

[M+H]+ 649.1961, found 649.1962; CHIRALPAK IF-3, n-hexane/CH2Cl2 = 80:20, 0.5 

mL/min, retention times: 37.0 min (minor isomer) and 91.8 min (major isomer). 
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(+)-9,16-Dimethyl-3,6-bis(trifluoromethyl)-9,16-dihydro-9,16-[1,2]naphthalenod-

ibenzo[a,c]tetracene [(+)-32qhn, Scheme 1.6.10] 

 

To a stirred solution of (+)-32qun (37.9 mg, 0.0584 mmol, 87% ee) in CH2Cl2 (4 mL) 

was added BBr3 (0.29 mL, 0.292 mmol, 1.00 mol/L in CH2Cl2) at 0 °C. After being 

stirred at room temperature for 1.5 h, the reaction mixture was quenched with H2O (4.0 

mL) at 0 °C. After being stirred at room temperature for 1 h, the reaction mixture was 

poured into H2O/EtOAc. The aqueous phase was extracted with two portions of EtOAc. 

The combined extract was washed with brine, dried over Na2SO4, and concentrated. The 

residue was used for the next reaction without further purification. 

To a solution of the residue and DIEA (0.41 mL, 2.34 mmol) in CH2Cl2 (4 mL) was 

added trifluoromethanesulfonic anhydride (0.19 mL, 1.17 mmol) at −78 °C. After being 

stirred at the same temperature for 1 h, the reaction mixture was poured into 

H2O/CH2Cl2. The aqueous phase was extracted with two portions of CH2Cl2. The 

combined extract was washed with 2M aqueous HCl, saturated aqueous NaHCO3, and 

brine, dried over Na2SO4, and concentrated. The residue was used for the next reaction 

without further purification.  

To a solution of the residue, Pd(OAc)2 (6.6 mg, 0.0292 mmol), dppf (16.2 mg, 0.0292 

mmol), and NH4O2CH (18.4 mg, 0.292 mmol) in DMF (2 mL) was added Et3N (0.10 

mL, 0.717 mmol) at room temperature. After being stirred at 60 °C for 15 h, the reaction 

mixture was poured into 2M aqueous HCl/CH2Cl2. The aqueous phase was extracted 

with two portions of CH2Cl2. The combined extract was washed with 2M aqueous HCl, 

H2O, and brine, dried over Na2SO4, and concentrated. The residue was purified by a 

preparative TLC (eluent: n-hexane/toluene/CH2Cl2 = 3:1:1) to give (+)-32qhn (22.4 mg, 

0.0362 mmol, 62% yield in 3 steps from (+)-32qun, 87% ee). 

Colorless amorphous; [α]25
D +239.2° (c 1.1, CHCl3, 87% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 

MHz) δ 9.14 (d, J = 9.1 Hz, 1H), 9.08 (d, J = 9.5 Hz, 1H) , 9.05 (d, J = 9.5 Hz, 1H), 

8.83 (s, 1H), 8.82 (s, 1H), 7.94 (s, 1H), 7.93 (s, 1H), 7.86–7.79 (m, 3H), 7.78–7.70 (m, 

3H), 7.67 (d, J = 8.5 Hz, 1H), 7.56 (ddd, J = 8.4, 6.7, 1.4 Hz, 1H), 7.43–7.34 (m, 3H), 
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3.77 (s, 3H), 3.30 (s, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 149.0, 148.3, 146.6, 146.3, 

145.1, 142.4, 133.2, 131.6, 131.3, 131.29, 131.25, 130.4, 129.8, 129.7, 129.6, 127.8, 

127.7 (q, J = 32.5 Hz), 127.5 (q, J = 32.4 Hz), 127.3, 127.2, 126.5, 126.3, 126.2, 126.13, 

126.09, 124.6, 124.3, 124.2 (q, J = 270.4 Hz), 122.5 (q, J = 3.1 Hz), 121.9 (q, J = 3.1 

Hz), 121.2, 120.6 (q, J = 4.4 Hz), 120.5 (q, J = 4.3 Hz), 120.3, 119.4, 55.2, 52.0, 26.5, 

22.4; 19F NMR (CDCl3, 376 MHz) δ −62.18, −62.20; HRMS (APCI) calcd for C40H25F6 

[M+H]+ 619.1855, found 619.1848; CHIRALPAK IF-3, n-hexane/CH2Cl2 = 80:20, 0.5 

mL/min, retention times: 17.6 min (major isomer) and 21.7 min (minor isomer). 
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(iv) Synthesis of (–)-32qhn 

 

(+)-11-Methoxy-9,16-dimethyl-3,6-bis(trifluoromethyl)-9a,14,15,15a-tetrahydro-

dibenzo[f,k]tetraphene [(+)-9qu]: The title compound was prepared from 1b (0.366 g, 

1.00 mmol) in 99% yield with 87% ee by the procedure used for (−)-9qu employing 

(S)-segphos as a ligand. 

(+)-9qu: 0.521 g, 0.989 mmol, [α]25
D +655.0° (c 2.0, CHCl3, 87% ee). 

 

(−)-23-Methoxy-9,16-dimethyl-3,6-bis(trifluoromethyl)-9,9a,15a,16-tetrahydro- 

9,16-[1,2]naphthalenodibenzo[a,c]tetracene-10,15-dione [(−)-30qun]: The title 

compound was prepared from (+)-9qu (0.439 g, 0.835 mmol, 87% ee) in 53% yield 

with 87% ee as a mixture of 1,4-naphthoquinone23, and 

2,3-dihydronaphthalene-1,4-dione24 by the procedure used for (+)-30qun. 

(−)-30qun: 0.303 g, 0.443 mmol, [α]25
D −254.7° (c 0.75, CHCl3, 87% ee). 

 

(−)-23-Methoxy-9,16-dimethyl-3,6-bis(trifluoromethyl)-9,9a,10,15,15a,16-hexah-

ydro-9,16-[1,2]naphthalenodibenzo[a,c]tetracene-10,15-diol [(−)-31qun]: The title 

compound was prepared from (−)-30qun (0.277 g, 0.405 mmol, 87% ee) in 86% yield 

with 87% ee by the procedure used for (+)-31qun. 

(−)-31qun: 0.240 g, 0.349 mmol, [α]25
D −259.3° (c 1.1, CHCl3, 86% ee). 

 

(−)-23-Methoxy-9,16-dimethyl-3,6-bis(trifluoromethyl)-9,16-dihydro-9,16-[1,2]n-

aphthalenodibenzo[a,c]tetracene [(−)-29qun]: The title compound was prepared from 

(−)-31qun (0.180 g, 0.261 mmol, 87% ee) in 90% yield with 87% ee by the procedure 

used for (+)-29qun. 

(−)-29qun: 0.153 g, 0.235 mmol, [α]25
D −311.0° (c 1.7, CHCl3, 87% ee). 

 

(−)-23-Methoxy-9,16-dimethyl-3,6-bis(trifluoromethyl)-9,16-dihydro-9,16-[1,2]n-

aphthalenodibenzo[a,c]tetracene [(−)-32qun]: The title compound was prepared from 

(−)-29qun (0.119 g, 0.182 mmol, 87% ee) in 19% yield with 87% ee by the procedure 

used for (+)-32qun. 

(−)-32qun: 22.7 mg, 0.0350 mmol, [α]25
D −247.7° (c 1.1, CHCl3, 87% ee). 

 

(−)-9,16-Dimethyl-3,6-bis(trifluoromethyl)-9,16-dihydro-9,16-[1,2]naphthalenod-

ibenzo[a,c]tetracene [(−)-32qhn]: The title compound was prepared from (−)-32qun 

(17.2 mg, 0.0265 mmol,87% ee) in 58% yield with 87% ee by the procedure used for 

(+)-32qhn. 

(−)-32qhn: 9.5 mg, 0.0154 mmol, [α]25
D −215.7° (c 0.48, CHCl3, 87% ee). 
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IV. Photophysical and Chiroptical Properties of (+)-32qhn and (–)-32qhn 

 

 

Figure S1. UV–Vis absorption spectrum of (+)-32qun (green plain line) and (+)-32qhn 

(red plain line) in EtOH at 1.0 x 10-5 M) 

 

 

Figure S2. ECD spectra of (+)-32qhn (red plain line) and (−)-32qhn (blue plain line) in 

EtOH at 1.0 x 10-5 M.  
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V. Theoretical Calculations of (9S,16R)-32qhn 

 

All calculations were carried out using the Gaussian 16 program.25 Full optimizations were 

performed with wB97XD26 and the 6-311G(d) basis set. The optimized structures of 

(9S,16R)-32qhn are shown in Figures S3 and S4. The cartesian coordinate of optimized 

(9S,16R)-32qhn is listed in Table S1. 

 

Time-dependent (TD) DFT calculations were performed at the wB97XD/6-311G(d) level with 

IEFPCM (ethanol)27 based on the thus optimized structures calculated at the same conditions. The 

TD-DFT vertical one-electron excitation calculated for (9S,16R)-32qhn is summarized in Table S2. 

The cartesian coordinate of optimized (9S,16R)-32qhn is listed in Table S3. 

 

Figure S3. Optimized structure of (9S,16R)-32qhn (side view).  

 

Figure S4. Optimized structure of (9S,16R)-32qhn (diagonal view). 
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Table S1. Cartesian coordinates of optimized (9S,16R)-32qhn calculated at the wB97XD/6-311G(d) 

level. 

 

C -2.602713 1.020696 0.805015 

C -2.359979 0.056587 1.762774 

C -2.898771 0.162052 3.058404 

C -3.678242 1.230533 3.391056 

C -3.965901 3.078336 0.169060 

C -3.4969942.102097 1.097840 

C -4.006433 2.208387 2.429982 

C -4.862766 3.282231 2.788037 

C -5.251146 4.215250 1.872706 

C -0.122777 -0.488335 0.873522 

C -0.312766 0.560400 0.015421 

C 0.815949 1.362067 -0.408601 

C 2.112970 0.814653 -0.304285 

C 2.301840 -0.428034 0.415778 

C 1.216602 -0.986337 1.137428 

C 0.708427 2.706336 -0.838517 

C 1.791284 3.419695 -1.276765 

C 3.210971 1.548408 -0.799368 

C 1.520155 -2.049224 2.023450 

C 2.771688 -2.599831 2.110290 

C 3.569843 -1.038095 0.484047 

C -1.780825 0.753874 -0.480173 

C -1.463933 -1.121291 1.339274 

C -2.204789 -0.653028 -0.951744 

C -2.065053 -1.652856 0.038550 

C -3.047227 -2.322474 -2.492077 

C -2.927830 -3.315110 -1.489778 

C -3.538706 -2.690312 -3.767673 

C -3.305758 -4.645567 -1.790653 

C -2.420971 -2.943633 -0.215607 

C -2.673270 -0.984661 -2.189423 

C -4.805697 4.091772 0.541176 

C 3.803800 -2.112590 1.300654 

C 3.054566 2.813570 -1.301187 

C -3.896893 -3.985287 -4.033103 

C -3.779587 -4.974010 -3.032984 

C -1.463653 -2.20938  2.407000 

C -1.945584 1.713073 -1.656587 

C 5.151859 -2.768605 1.363415 

F 6.055137 -2.168832 0.575380 

F 5.088313 -4.057368 0.986430 

F 5.644897 -2.759007 2.614202 

C 4.223564 3.593182 -1.828012 

F 5.381134 2.926159 -1.719367 

F 4.372866 4.759434 -1.176079 

F 4.061405 3.898722 -3.127323 

H -2.687510 -0.587095 3.809843 

H -4.071465 1.329392 4.398100 

H -3.697645 3.018975 -0.870196 

H -5.214634 3.337517 3.813928 

H -5.909114 5.029581 2.156053 

H -0.234965 3.218659 -0.764264 

H 1.675089 4.453272 -1.582399 

H 4.209548 1.138254 -0.753187 

H 0.766841 -2.450934 2.672914 

H 2.957489 -3.414516 2.801108 

H 4.387614 -0.661192 -0.113428 

H -3.628880 -1.928126 -4.536255 

H -3.212951 -5.405614 -1.020307 

H -2.325227 -3.716961 0.538389 

H -2.771624 -0.250516 -2.980087 

H -5.141579 4.803390 -0.206019 

H -4.272413 -4.255890 -5.014292 

H -4.065867 -5.997026 -3.253206 

H -1.016688 -1.876726 3.344170 

H -2.497062 -2.494839 2.616203 

H -0.947840 -3.107565 2.073287 

H -1.838351 2.757559 -1.395295 

H -1.210898 1.484728 -2.431085 

H -2.937135 1.596465 -2.093204 
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Table S2. TD-DFT vertical one-electron excitation calculated for the optimized structure of 

(9S,16R)-32qhn. 

exited 

state 

energy 

[eV] 

wavelength 

[nm] 

oscillator 

strength 
description 

1 4.0540 305.83 0.2562 

HOMO−4 → LUMO (0.10942) 

HOMO−3 → LUMO+1 (0.10286) 

HOMO−2 → LUMO (−0.29307) 

HOMO−2 → LUMO+2 (0.11069) 

HOMO → LUMO (0.56874) 

HOMO → LUMO+2 (0.13001) 

2 4.1349 299.85 0.0384 

HOMO−4 → LUMO+1 (−0.13031) 
HOMO−3 → LUMO (0.40537) 
HOMO−2 → LUMO+1 (0.33703) 
HOMO → LUMO (0.10038) 

HOMO → LUMO+1 (−0.37939) 

3 4.4115 281.05 0.3182 

HOMO−2 → LUMO (0.28743) 
HOMO−2 → LUMO+2 (0.16111) 
HOMO → LUMO+2 (0.55063) 

HOMO → LUMO+3 (0.10691) 

4 4.5112 274.84 0.0477 

HOMO−5 → LUMO+3 (0.20755) 
HOMO−4 → LUMO+2 (0.22823) 
HOMO−2 → LUMO+2 (0.13275) 
HOMO−2 → LUMO+6 (−0.14173) 
HOMO−1 → LUMO+2 (0.14936) 
HOMO−1 → LUMO+5 (−0.23432) 
HOMO−1 → LUMO+6 (0.11411) 
HOMO → LUMO+3 (0.33564) 
HOMO → LUMO+4 (−0.18262) 

HOMO → LUMO+6 (−0.16102) 

5 4.5927 269.96 0.0186 

HOMO−5 → LUMO+1 (0.10775) 
HOMO−5 → LUMO+2 (−0.24455) 
HOMO−4 → LUMO+2 (−0.19526) 
HOMO−4 → LUMO+3 (−0.19312) 
HOMO−3 → LUMO (0.10087) 
HOMO−2 → LUMO+3 (−0.18569) 
HOMO−2 → LUMO+4 (0.10584) 
HOMO−2 → LUMO+6 (0.11259) 
HOMO−1 → LUMO (−0.13256) 
HOMO−1 → LUMO+5 (−0.22444) 
HOMO−1 → LUMO+6 (0.14791) 
HOMO → LUMO+4 (0.17403) 
HOMO → LUMO+5 (0.16429) 

HOMO → LUMO+6 (0.24679) 
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6 4.6847 264.66 0.1112 

HOMO−1 → LUMO+1 (0.30697) 
HOMO−1 → LUMO+2 (−0.19530) 
HOMO−1 → LUMO+3 (0.52990) 
HOMO−1 → LUMO+4 (−0.10159) 

HOMO−1 → LUMO+6 (0.12844) 

7 4.8448 255.91 1.0664 

HOMO−3 → LUMO (0.47525) 
HOMO−3 → LUMO+1 (0.15147) 
HOMO−2 → LUMO+1 (−0.19166) 
HOMO−1 → LUMO (0.16778) 
HOMO−1 → LUMO+5 (0.13631) 

HOMO → LUMO+1 (0.34936) 

8 4.9150 252.26 0.3001 

HOMO−4 → LUMO (0.10885) 
HOMO−3 → LUMO+1 (0.49041) 
HOMO−3 → LUMO+3 (−0.1310) 
HOMO−2 → LUMO (−0.22377) 
HOMO → LUMO (−0.28424) 

HOMO → LUMO+2 (0.18029) 

9 5.0252 246.72 0.6238 

HOMO−4 → LUMO (−0.11904) 
HOMO−3 → LUMO+1 (0.37946) 
HOMO−2 → LUMO (0.41349) 
HOMO → LUMO (0.20287) 
HOMO → LUMO+2 (−0.13047) 

HOMO → LUMO+3 (−0.14050) 

10 5.0613 244.96 0.9514 

HOMO−8 → LUMO (−0.10724) 
HOMO−3 → LUMO (−0.17496) 
HOMO−2 → LUMO+3 (−0.14307) 
HOMO−1 → LUMO (0.46069) 
HOMO−1 → LUMO+5 (0.10550) 
HOMO → LUMO+2 (−0.10531) 

HOMO → LUMO+3 (0.29231) 

11 5.2240 237.34 0.5971 

HOMO−8 → LUMO (−0.10336) 
HOMO−2 → LUMO+4 (0.15204) 
HOMO−1 → LUMO (0.39126) 
HOMO−1 → LUMO+2 (0.20763) 
HOMO−1 → LUMO+3 (0.14921) 
HOMO−1 → LUMO+5 (−0.24405) 
HOMO−1 → LUMO+6 (0.11945) 
HOMO → LUMO+3 (−0.26920) 

HOMO → LUMO+4 (−0.10345) 

12 5.2694 235.29 0.3997 

HOMO−9 → LUMO (−0.18848) 
HOMO−6 → LUMO+1 (0.23980) 
HOMO−4 → LUMO+2 (0.11065) 
HOMO−3 → LUMO+3 (0.18609) 
HOMO−3 → LUMO+4 (0.35789) 
HOMO−3 → LUMO+5 (−0.12365) 
HOMO−2 → LUMO+2 (0.16518) 

HOMO → LUMO+4 (0.24896) 



第 2 部 第 1 章 

244 

 

13 5.2788 234.87 0.8514 

HOMO−9 → LUMO (0.13264) 
HOMO−6 → LUMO+1 (−0.17664) 
HOMO−5 → LUMO+2 (0.13558) 
HOMO−4 → LUMO (0.11552) 
HOMO−4 → LUMO+2 (0.14582) 
HOMO−4 → LUMO+3 (0.14823) 
HOMO−3 → LUMO+3 (−0.10321) 
HOMO−3 → LUMO+4 (−0.23884) 
HOMO−2 → LUMO+2 (0.22174) 
HOMO−2 → LUMO+3 (−0.10148) 
HOMO−2 → LUMO+4 (−0.13835) 
HOMO−2 → LUMO+6 (0.10311) 

HOMO → LUMO+4 (0.3443) 

14 5.5021 225.34 0.265 

HOMO−7 → LUMO+2 (0.10192) 
HOMO−5 → LUMO+2(−0.11372) 
HOMO−4 → LUMO+6 (0.10477) 
HOMO−2 → LUMO+2 (0.36259) 
HOMO−2 → LUMO+3 (0.19862) 
HOMO−2 → LUMO+4 (0.12146) 
HOMO−1 → LUMO+3 (−0.11331) 
HOMO → LUMO+2 (−0.17256) 
HOMO → LUMO+4(−0.12076) 
HOMO → LUMO+5 (0.31971) 

HOMO → LUMO+8 (−0.13618) 

15 5.5900 221.8 0.383 

HOMO−6 → LUMO (0.11321) 
HOMO−5 → LUMO (0.32691) 
HOMO−4 → LUMO (−0.28289) 
HOMO−2 → LUMO (−0.13333) 
HOMO−2 → LUMO+1 (0.25420) 
HOMO−2 → LUMO+2 (−0.14362) 
HOMO−1 → LUMO+2 (0.10002) 
HOMO → LUMO+1 (0.21034) 
HOMO → LUMO+2 (0.10522) 

HOMO → LUMO+6(−0.14096) 

16 5.6415 219.77 0.3461 

HOMO−5 → LUMO (−0.25230) 
HOMO−5 → LUMO+3 (−0.11126) 
HOMO−4 → LUMO (0.21694) 
HOMO−2 → LUMO+1 (0.37308) 
HOMO−2 → LUMO+3 (0.13069) 

HOMO → LUMO+1 (0.31992) 
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17 5.7000 217.51 0.4855 

HOMO−6 → LUMO (−0.12128) 
HOMO−5 → LUMO (0.13254) 
HOMO−5 → LUMO+3 (0.16421) 
HOMO−4 → LUMO (0.17512) 
HOMO−4 → LUMO+1 (−0.11993) 
HOMO−4 → LUMO+2 (0.27563) 
HOMO−2 → LUMO+1 (0.13590) 
HOMO−2 → LUMO+2 (−0.19313) 
HOMO−2 → LUMO+4 (0.22196) 
HOMO−1 → LUMO+2 (−0.17811) 
HOMO−1 → LUMO+3 (−0.11653) 
HOMO → LUMO+5 (0.15308) 

HOMO → LUMO+6 (0.19162) 

18 5.8419 212.23 0.2828 

HOMO−6 → LUMO (0.22920) 
HOMO−5 → LUMO (0.24699) 
HOMO−5 → LUMO+2 (0.13114) 
HOMO−4 → LUMO+2 (−0.10371) 
HOMO−4 → LUMO+5 (0.12159) 
HOMO−2 → LUMO+2 (0.13483) 
HOMO−2 → LUMO+4 (0.12717) 
HOMO−1 → LUMO+1 (0.27862) 
HOMO → LUMO+5 (−0.23644) 

HOMO → LUMO+6 (0.23450) 

19 5.8710 211.18 0.0884 

HOMO−6 → LUMO (−0.23249) 
HOMO−5 → LUMO (−0.11555) 
HOMO−4 → LUMO (−0.15473) 
HOMO−2 → LUMO+4 (−0.10448) 
HOMO−1 → LUMO+1 (0.44234) 
HOMO−1 → LUMO+3 (−0.20760) 
HOMO−1 → LUMO+5 (−0.12148) 

HOMO → LUMO+3 (−0.15834) 

20 5.8916 210.44 0.0843 

HOMO−5 → LUMO+1 (−0.12883) 
HOMO−5 → LUMO+3 (−0.18567) 
HOMO−4 → LUMO (0.16778) 
HOMO−4 → LUMO+1 (0.12041) 
HOMO−4 → LUMO+3 (0.11295) 
HOMO−2 → LUMO+1 (−0.12954) 
HOMO−2 → LUMO+2 (−0.18871) 
HOMO−1 → LUMO+1 (0.25046) 
HOMO−1 → LUMO+2 (0.25674) 
HOMO → LUMO+3 (0.24008) 

HOMO → LUMO+5 (0.22584) 
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21 5.9090 209.82 0.098 

HOMO−6 → LUMO (0.49786) 
HOMO−5 → LUMO+2 (−0.12027) 
HOMO−4 → LUMO (0.15710) 
HOMO−2 → LUMO+4 (−0.10767) 
HOMO−1 → LUMO+1 (0.11952) 
HOMO−1 → LUMO+2 (−0.10380) 
HOMO−1 → LUMO+3 (−0.13048) 
HOMO → LUMO+4 (0.11787) 

HOMO → LUMO+6 (−0.14288) 

22 5.9750 207.5 0.2158 

HOMO−6 → LUMO (−0.16019) 
HOMO−5 → LUMO (0.34043) 
HOMO−5 → LUMO+2 (−0.18970) 
HOMO−4 → LUMO (0.35162) 
HOMO−4 → LUMO+2 (−0.24816) 
HOMO−2 → LUMO (0.11329) 

HOMO → LUMO+6 (−0.10965) 

23 6.0423 205.19 0.2666 

HOMO−8 → LUMO+2 (−0.10843) 
HOMO−5 → LUMO+1 (0.11675) 
HOMO−4 → LUMO+1 (−0.11650) 
HOMO−4 → LUMO+6 (0.10069) 
HOMO−2 → LUMO+3 (−0.29493) 
HOMO−1 → LUMO+2 (0.35964) 
HOMO−1 → LUMO+5 (0.25253) 
HOMO−1 → LUMO+6 (−0.11396) 
HOMO → LUMO+3 (−0.17040) 

HOMO → LUMO+6 (−0.11802) 

24 6.0820 203.85 0.1411 

HOMO−6 → LUMO+1 (0.11097) 
HOMO−5 → LUMO+1 (0.10121) 
HOMO−5 → LUMO+3 (0.20168) 
HOMO−5 → LUMO+4 (−0.10515) 
HOMO−4 → LUMO+3 (−0.10654) 
HOMO−4 → LUMO+6 (−0.12801) 
HOMO−2 → LUMO+2 (−0.12556) 
HOMO−2 → LUMO+3 (0.27647) 
HOMO−2 → LUMO+4 (−0.16530) 
HOMO−2 → LUMO+6 (−0.12142) 
HOMO−2 → LUMO+8 (−0.10537) 
HOMO−1 → LUMO+2 (0.20957) 
HOMO−1 → LUMO+3 (0.11253) 
HOMO−1 → LUMO+5 (0.20191) 
HOMO−1 → LUMO+6 (−0.11551) 
HOMO → LUMO+4 (0.10825) 
HOMO → LUMO+6 (0.10790) 

HOMO → LUMO+7 (0.12587) 
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25 6.1374 202.01 0.0797 

HOMO−6 → LUMO+1 (−0.16259) 
HOMO−4 → LUMO+2 (0.11345) 
HOMO−4 → LUMO+3 (−0.23470) 
HOMO−4 → LUMO+4 (0.14442) 
HOMO−4 → LUMO+6 (0.12289) 
HOMO−3 → LUMO+4 (0.10113) 
HOMO−2 → LUMO+3 (0.28438) 
HOMO−2 → LUMO+6 (0.12763) 
HOMO−2 → LUMO+9 (0.13688) 
HOMO → LUMO+4 (0.14428) 
HOMO → LUMO+7 (−0.22572) 

HOMO → LUMO+8 (0.18057) 

26 6.1723 200.87 0.1944 

HOMO−6 → LUMO+1 (0.17215) 
HOMO−5 → LUMO+3 (−0.14523) 
HOMO−5 → LUMO+4 (0.10920) 
HOMO−5 → LUMO+6 (0.15845) 
HOMO−4 → LUMO+3 (−0.12905) 
HOMO−4 → LUMO+4 (0.22966) 
HOMO−4 → LUMO+6 (0.21395) 
HOMO−3 → LUMO+4 (−0.15534) 
HOMO−2 → LUMO+2 (−0.10755) 
HOMO−2 → LUMO+5 (0.24179) 
HOMO−2 → LUMO+8 (−0.11216) 
HOMO → LUMO+6 (−0.10082) 
HOMO → LUMO+7 (0.19167) 

HOMO → LUMO+8 (−0.13855) 

27 6.1968 200.08 0.0289 

HOMO−6 → LUMO+1 (0.34490) 
HOMO−5 → LUMO+3 (−0.1043) 
HOMO−3 → LUMO+3 (−0.13613) 
HOMO−3 → LUMO+4 (−0.23725) 
HOMO−2 → LUMO+5 (−0.13793) 
HOMO−2 → LUMO+7 (−0.19168) 
HOMO → LUMO+8 (0.23878) 

HOMO → LUMO+9 (0.18666) 

28 6.2801 197.42 0.0889 

HOMO−7 → LUMO (−0.13731) 
HOMO−7 → LUMO+2 (−0.29057) 
HOMO−6 → LUMO+ (0.12933) 
HOMO−5 → LUMO+2 (0.30517) 
HOMO−4 → LUMO+2 (−0.20212) 
HOMO−4 → LUMO+3 (−0.13228) 
HOMO−4 → LUMO+4 (0.10076) 
HOMO−4 → LUMO+5 (0.13165) 
HOMO−2 → LUMO+5 (−0.13133) 
HOMO → LUMO+5 (0.22496) 

HOMO → LUMO+6 (−0.11372) 



第 2 部 第 1 章 

248 

 

29 6.3528 195.17 0.0048 

HOMO−8 → LUMO+3 (−0.12282) 
HOMO−1 → LUMO+3 (0.11126) 
HOMO−1 → LUMO+5 (−0.12293) 
HOMO−1 → LUMO+6 (−0.26056) 
HOMO−1 → LUMO+8 (−0.29157) 

HOMO−1 → LUMO+9 (0.47660) 

30 6.3968 193.82 0.0227 

HOMO−8 → LUMO+5 (−0.19860) 
HOMO−8 → LUMO+6 (0.11745) 
HOMO−5 → LUMO+1 (−0.12298) 
HOMO−5 → LUMO+5 (0.12721) 
HOMO−5 → LUMO+9 (−0.19163) 
HOMO−4 → LUMO+1 (0.30334) 
HOMO−4 → LUMO+8 (−0.13212) 
HOMO−4 → LUMO+9 (0.11230) 
HOMO−2 → LUMO+1 (0.13475) 
HOMO−1 → LUMO+8 (−0.10730) 
HOMO−1 → LUMO+9 (0.17002) 
HOMO → LUMO+8 (0.16094) 

HOMO → LUMO+9 (−0.12630) 
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Table S3. Cartesian coordinates of optimized (9S,16R)-32qhn calculated at the 

wB97XD/6-311G(d) level with IEFPCM (ethanol). 

 
C -2.617511 0.996946 0.821403 

C -2.372773 0.014461 1.760672 

C -2.928334 0.079501 3.052972 

C -3.730123 1.126991 3.401172 

C -3.998242 3.057593 0.222246 

C -3.530522 2.060377 1.130446 

C -4.060537 2.123705 2.458634 

C -4.940054 3.174269 2.833870 

C -5.329661 4.126519 1.937495 

C -0.123287 -0.483795 0.877535 

C -0.316156 0.572904 0.028861 

C 0.813226 1.375100 -0.397873 

C 2.110752 0.825516 -0.298034 

C 2.303029 -0.414007 0.428215 

C 1.218368 -0.972479 1.150760 

C 0.705805 2.717205 -0.835517 

C 1.787991 3.427251 -1.282423 

C 3.208391 1.554080 -0.802149 

C 1.523044 -2.022282 2.052149 

C 2.776937 -2.567151 2.148296 

C 3.573863 -1.018016 0.504373 

C -1.785706 0.766126 -0.466014 

C -1.458677 -1.143330 1.322518 

C -2.192660 -0.636295 -0.965607 

C -2.043849 -1.654436 0.005437 

C -3.010384 -2.283440 -2.542596 

C -2.879971 -3.295808 -1.559975 

C -3.495194 -2.630666 -3.827959 

C -3.240126 -4.626042 -1.888788 

C -2.381692 -2.945472 -0.275382 

C -2.654378 -0.946203 -2.212364 

C -4.859722 4.048072 0.609947 

C 3.807655 -2.084236 1.333066 

C 3.050172 2.818018 -1.308205 

C -3.835971 -3.925702 -4.120529 

C -3.707579 -4.934365 -3.139924 

C -1.452554 -2.255380 2.365412 

C -1.961647 1.747474 -1.621740 

C 5.156536 -2.734126 1.403102 

F 6.064855 -2.138807 0.616762 

F 5.102928 -4.027654 1.031789 

F 5.650081 -2.720530 2.655815 

C 4.218251 3.593385 -1.838591 

F 5.373371 2.916926 -1.762229 

F 4.393987 4.749190 -1.169992 

F 4.043248 3.927768 -3.131505 

H -2.714932 -0.684646 3.788103 

H -4.138476 1.194042 4.404563 

H -3.708593 3.038936 -0.812505 

H -5.307598 3.195599 3.855349 

H -6.004722 4.922428 2.232369 

H -0.235810 3.232542 -0.770139 

H 1.666088 4.457579 -1.596116 

H 4.205460 1.140136 -0.761818 

H 0.771886 -2.417086 2.708118 

H 2.960689 -3.371427 2.851394 

H 4.391616 -0.642468 -0.093481 

H -3.594344 -1.853709 -4.580104 

H -3.139517 -5.400033 -1.133743 

H -2.278256 -3.732641 0.462601 

H -2.761572 -0.196637 -2.986979 

H -5.191229 4.777314 -0.121710 

H -4.206594 -4.180952 -5.107573 

H -3.980569 -5.955936 -3.382120 

H -1.033038 -1.935778 3.318828 

H -2.482246 -2.569265 2.549643 

H -0.910788 -3.134539 2.022663 

H -1.860176 2.786794 -1.339167 

H -1.230553 1.540083 -2.405160 

H -2.953227 1.634055 -2.058250
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VI. 1H, 13C, and 2D NMR Spectra of 32run and 32qhn 

(+)-23-Methoxy-9,16-dimethyl-3,6-bis(trifluoromethyl)-9,16-dihydro-9,16-[1,2]naphthalenodibenzo[a,-

c]tetracene [(+)-32run, Table 1.6.6, entry 7] 

1H NMR 

 

 
13C NMR 
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19F NMR 
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COSY 

 

 



第 2 部 第 1 章 

253 

 

NOESY 
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HSQC 

 

HMBC 
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(+)-9,16-Dimethyl-3,6-bis(trifluoromethyl)-9,16-dihydro-9,16-[1,2]naphthalenodibenzo[a,c]tetracene 

[(+)-32qhn, Scheme 1.6.11] 

1H NMR 

 

13C NMR 

  



第 2 部 第 1 章 

256 

 

19F NMR 

  



第 2 部 第 1 章 

257 

 

COSY 
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NOESY 
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HSQC 

 

HMBC 
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第 2 章「多環式芳香族炭化水素(PAH)を有するキラルシクロファンの不斉合成」 

 

2－1 緒言 

 

前章では、カチオン性ロジウム(I)錯体触媒を用いた不斉[2+2+2]付加環化反応

／ジアステレオ選択的 Diels-Alder 反応／還元的および酸化的芳香族化反応によ

って、対応する異なる 3 種類の拡張 π 共役系を有する歪んだキラルトリプチセ

ンを 87% ee と高いエナンチオ選択性にて得ることに成功した。 

そこで本章では、ジインと 1,2-二置換環状アルケンとの不斉[2+2+2]付加環化

反応によって得られる二環式キラルシクロヘキサジエンの別の合成化学的な応

用として、多環式芳香族炭化水素(PAH)を有するキラルシクロファンの不斉合成

を検討した。 

 

シクロファンとは、以下の 2 つの構造的特徴を有する化合物である 1。すなわ

ち、1) マンキュード環系 2またはその集合体と、2) テザーを有する環状化合物

の 総 称 で あ る 。 マ ン キ ュ ー ド 環 系  (mancude: MAximam number of 

Non-CUmmulative DoublE bonds の略)とは、集積していない二重結合の数が最大

となっている環系のことである。たとえば、ベンゼン環は炭素 6 つから、チオ

フェンは炭素 4 つと硫黄 1 つから、シクロペンタジエンは炭素 5 つからなるマ

ンキュード環系である。一方、テザーとは、(不)飽和炭化水素およびヘテロ原子

によって構成されている鎖状骨格の総称である。したがって、シクロファンの

一部は歪んだ環系または面不斉を有する。さらに、そのような構造的特徴に由

来する特異な機能や特性を示すことから、さまざまな研究が展開されている。

たとえば、1) 歪んだ環系の性質の解明 3、2) 不斉有機金属錯体触媒への応用 4、

3) 分子内の芳香環の積層に由来する渡環 π 電子相互作用を利用した π 電子供与

体としての利用 5、4) ホスト－ゲスト化学におけるホスト分子としての利用 6な

どが挙げられる。 

シクロファンの初めての合成は、1899 年に Pellegrin が報告している 7。すな

わち Pellegrin らは、2 つのフェニレンと 2 つのエチレン部分からなるメタシクロ

ファンの合成について報告している。その後、Parekh と Guha が 2 つのフェニレ

ンと 2 つのスルフィドまたはジスルフィドからなるパラシクロファンを 8、1949

年には Brown と Farthing は 2 つのフェニレンと 2 つのエチル基からなるアルキ

ルテザーのパラシクロファンを合成することに成功しており 9、それ以降、極め

て数多くの合成が報告されている(Figure 1.7.1)6, 10。 
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Figure 1.7.1. Pioneering works of the synthesis of cyclophanes. 

 

一方で、マンキュード環系の縮環数が 2 つ以上からなる多環式芳香族炭化水

素(PAH)を有するシクロファンの合成も数多く報告されているが 11、縮環数が 4

つ以上の PAH を有するシクロファンの例は比較的少なく、ピレン 12やコランニ

ュレン 13、(π 拡張)アセン 14、ヘリセン 14e, 15、ペロピレン 16、テロピレン 17、ヘ

キサベンゾコロネン 18 などを有するシクロファンの合成が報告されている。ま

た、PAH を有するシクロファンも一部、面不斉を有するものが存在し、最近で

は、PAH としてアントラセンを有するキラルシクロファンが優れたキロプティ

カル特性を示すことが報告されており 19、有機エレクトロニクスの観点からも非

常に注目されている化合物である。 

以下に、PAH を有するキラルシクロファンの合成例について概観する。 

 

PAH を有するキラルシクロファンの合成は、以下の 2 つの戦略を用いて達成

されている(Table 1.7.1)。すなわち、1) PAH 部分を構築したのちに、テザー部分

との Williamson エーテル合成によって環化する方法(Type 1)、2) 芳香族化前駆体

を部分骨格として有する歪みのない(または少ない)大環状分子を得たのちに、芳

香族化反応によって(歪みを有する)PAH 部分を構築する方法(Type 2)、である。 
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Table 1.7.1. Synthetic strategy of PAH-based chiral cyclophane. 

 

Type 1 の合成戦略によってキラルシクロファンの合成を報告している例とし

て、Würthner らは 2004 年、ペリレンビスイミド(PBI)と、2 つの PEG 基を有す

るキラルシクロファンのラセミ合成に成功している(式 1.7.1)20。また、2007 年

には得られたキラルシクロファンをキラル HPLC によって光学分割し、その光

学特性およびキロプティカル特性について報告している 21。特に、その蛍光量子

収率は歪みが大きくなるほど低下し、シクロファン化していないもの(ΦF = 

89-94%)と比べ、<2−73%と低下することを述べている。さらに、2010 年および

2011 年には同様な合成戦略によってテザーを 1 つ有するキラルシクロファンを

合成／光学分割し、これを用いてテザーの長さによる PBI 骨格の歪みと自己組

織化の挙動との相関関係を明らかにしている(式 1.7.1)22。また、テザーが 1 つの

キラルシクロファンの蛍光量子収率は 14−43%であった。 
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(1.7.1) 
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さらに、Gidron らは 2018 年、安定なキラリティーを有するキラルアントラセ

ノファンの合成と、その光学特性について報告している(式 1.7.2)19, 23。すなわち、

嵩高い置換基を有するツイストアントラセンはシクロファン化することによっ

て、そのキラリティーが安定化することを見出しているだけでなく、アルキル

鎖の長さを変化させることで、アントラセンの歪みと光学特性の変化を明らか

にしている。また、得られたキラルアントラセノファンの右円偏光と左円偏光

の吸収の異方性因子である gabs値は、歪みが大きくなるほど大きくなる傾向にあ

り、いずれも 10-2 オーダーと、有機単分子としては比較的高い値を示すことを

明らかにしている。さらに、その蛍光量子収率は 7−29%と、歪みが大きくなる

ほど値が小さくなることも報告している。 
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(1.7.2) 
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また、Type 2 の合成戦略によってキラルシクロファンの合成を報告している

例として、Bodwell らは 2005 年、ピレンとアルキル鎖からなるキラル[10](1,6)

ピレノファンの合成と光学分割について報告している(式 1.7.3)24。すなわち、

1,2,4-三置換ベンゼンを出発原料とし、ジチアシクロファンを得たのちに、脱硫

を伴うオレフィン化と、これに続く VID(Valence Isomerization Dehydrogenation)

反応によるピレン骨格の構築によって、キラルピレノファンの合成に成功して

いる。得られたキラルピレノファンは、キラル HPLC によって光学分割したの

ちに、その紫外・可視領域における吸収スペクトルと円二色性(ECD)スペクトル

の測定が行われている。しかし発光特性に関しては報告がなかった。 
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(1.7.3) 
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さらに Bodwell らは同年、多成分連結反応 25と VID 反応を鍵反応として、キ

ラル(1,6)ピレノファンの効率的な合成も報告している(式 1.7.4)26。先ほどと同様

に、得られたキラルピレノファンは、キラル HPLC による光学分割／紫外・可

視領域における吸収スペクトル／円二色性(ECD)スペクトルの測定が行われて

いる。さらに、その発光特性に関しても報告しており、蛍光量子収率は 40%と、

無置換のピレン(ΦF = 64%)に比べて低下することを明らかにしている。 

 

(1.7.4) 
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また、Esser らは 2018 年に、ジフェニルスクシンインダノンジオンのカルボニ

ル基に対するメシチルマグネシウムブロミドの 1,2-付加と、Burgess 試薬を用い

た脱水反応を鍵として、歪んだジベンゾ[a,e]ペンタレノファンの合成に成功して

いる(式 1.7.5)27。すなわち、まず、パラジウム(0)／Sphos 錯体触媒存在下、ジブ

ロモジフェニルスクシインダノンジオンとボロン酸エステル部分を有するテザ

ーとの鈴木・宮浦カップリングによって、対応する歪みの少ない大環状分子を

低収率または中程度の収率にて得ている。これに対し、メシチルマグネシウム

ブロミド／塩化セリウム(III)によるカルボニル基への 1,2-付加と、生じたジオー

ルに対する Burgess 試薬を用いた脱水によって、対応する高歪みなジベンゾ[a,e]

ペンタレノファンを良好な収率にて得ることに成功している。 

さらに、Esser らは同様な合成戦略によって、アルキル鎖の長さの異なるジベ

ンゾ[a,e]ペンタレノファンを合成し、アルキル鎖の長さに応じた結晶構造／PAH

の歪みの程度／紫外・可視領域における吸収スペクトル／電気化学特性の変化

について明らかにしている。しかし、その発光特性については報告がなかった。

また、得られたシクロファンはいずれもキラル化合物であるが、その光学分割

およびキロプティカル特性については報告されていなかった。 

 

(1.7.5) 

また、ジベンゾ[a,e]ペンタレンのような非交互炭化水素、すなわち奇数員環を

有する不飽和炭化水素を有するシクロファンの合成は、コランニュレノファン
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13(Figure 1.7.2)に続いて 2 例目であると Esser らは述べている。 

 

Figure 1.7.2. Structure of corranulenophane 

 

以上のように、PAH を有するキラルシクロファンの合成はいくつか報告され

ているものの、そのエナンチオ選択的な合成は未だに達成されていない。 

 

PAH をもたないキラルシクロファンのエナンチオ選択的合成は、数例ではあ

るものの、有用な手法が報告されている 28。たとえば、筆者が所属する研究室で

は 2007 年、トリインの触媒的[2+2+2]付加環化反応を用いてシクロファンの初の

エナンチオ選択的合成を報告している。すなわち、カチオン性ロジウム錯体触

媒を用いた分子内環化三量化による芳香環構築反応を鍵として、メタシクロフ

ァンを最高>98% ee で合成することに成功している(式 1.7.6)29。しかし、副生成

物としてオルトシクロファンが生成しており、その位置選択性はほとんど発現

しなかった。 

 

(1.7.6) 

また柴田らは同様なコンセプトを用いて、精密な基質デザインによるキラル

シクロファンの高エナンチオ選択的な合成について報告している (式 1.7.7)30。 
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(1.7.7) 

さらに筆者の所属する研究室では 2012 年、同様な触媒を用いて、対称ジイン

とモノインとの[2+2+2]付加環化反応のよるパラシクロファンの高エナンチオ選

択的な合成を報告している(式 1.7.8)31。 

 

(1.7.8) 

芳香環構築反応を鍵とする合成の他にも、シクロファンのエナンチオ選択的

な合成は報告されているが 32、高い鏡像異性過剰率(>90% ee)にてその合成に成

功している例はこれらの報告に限られていた。また、本合成戦略によって得ら

れるシクロファンの環系の歪みは中程度のものに限られていた。 

 

そこで筆者は、次のような合成戦略によって、PAH を有するキラルシクロフ

ァンのエナンチオ選択的合成を検討した。  
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2－2 PAH を有するキラルシクロファンの不斉合成戦略 

 

先に述べたとおり、従来の PAH を有するキラルシクロファンの合成では、1) 

PAH 部分を構築したのちに、テザー部分との Williamson エーテル合成によって

環化する方法、2) 芳香族化前駆体を部分骨格として有する歪みのない(または少

ない)大環状分子を得たのちに、芳香族化反応によって歪みを有する PAH 部分を

構築する方法、の主に 2 つの合成戦略が用いられている。前者は、対応する 2

つのヒドロキシ基を有する PAH を合成できれば、同様な合成戦略によって、さ

まざまな PAH とテザーを有するシクロファンを合成できる。しかし、環のサイ

ズが小さくなるほど、歪みをもたない PAH との環化が困難となるため、より高

歪みなシクロファンの合成には不適と考えられる。一方、後者の戦略は芳香族

化前駆体を部分骨格として有する歪みの小さい大環状分子を合成することがで

きれば、芳香族化による安定化エネルギーが環全体の歪みエネルギーを相殺す

ることによって、より環サイズの小さい、すなわち高歪みなシクロファンの合

成に有利であると言える。実際に、Bodwell らは VID 反応による芳香族化のドラ

イビングフォースを利用して大きな歪みを有するピレノファン(式 1.7.3, 1.7.4)12

やテロピレノファン 17の合成に成功しており、Esser らも、同様な合成戦略によ

ってジベンゾ[a,e]ペンタレノファンの合成に成功している(式 1.7.5)27。また同じ

コンセプトを用いて、シクロパラフェニレン(CPP)などの高歪み分子の合成も達

成されていることから 33、本合成戦略は、高歪みシクロファンを得る強力な手法

の一つであると言える。また、芳香族化前駆体部分が中心不斉を有していれば、

芳香族化によって面不斉へと転写できると考えられる。 

そこで筆者は、非対称ジインと非対称 1,2-二置換環状アルケンがテザーを介し

て結合した分子を用いて、位置およびエナンチオ選択的な[2+2+2]付加環化反応

によって、中心不斉を有する歪みの少ないキラル大環状分子を得たのちに、シ

クロヘキサジエン部分を芳香族化すれば、安定な面不斉および多環式芳香族炭

化水素(PAH)を有する高歪みキラルシクロファンをエナンチオ選択的に合成で

きるのではないかと考えた(Scheme 1.7.1)。 



第 2 部 第 2 章 

276 

 

 

Scheme 1.7.1. Concept of the synthetic strategy of PAH-based chiral cyclophane. 

 

本合成戦略において、鍵反応である[2+2+2]付加環化反応はエナンチオ選択的

であることに加え、位置選択的であることも重要である。もし、[2+2+2]付加環

化反応が位置選択的でない場合、Figure 1.7.3 に示すように望まないジアステレ

オマーが副生する。 

 

Figure 1.7.3. Possible desired and undesired diastereomers. 

 

また、PAH を有するキラルシクロファンは、次のような基質の組み合わせを

用いた場合でも合成できる可能性がある(Scheme 1.7.2)。すなわち、ジインとモ

ノイン部分がテザーを介して結合した分子を用いれば、位置およびエナンチオ

選択的な[2+2+2]付加環化反応により対応するキラルシクロファンが得られる。

このとき、付加環化反応で新たに拡張される縮環数は 2 つである。一方、モノ

インに変えて安定な環状アルキン等価体である環状アルケンを用いると、芳香

族化と合わせて 2 段階で縮環数を 3 つ以上拡張できる。したがって本合成法は、
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より大きな PAH を有するキラルシクロファンの効率的合成法と言える。 

 

Scheme 1.7.2. Comparison between monoyne and cyclic alkene as the moiety of the 

substrate using in the synthesis of PAH-based cyclophane. 

 

ところで筆者は、カチオン性ロジウム(I)／(R)-xyl-Segphos 錯体触媒存在下、非

対称ジインとベンゾフルベンとの[2+2+2]付加環化反応が進行し、対応する二環

式キラルシクロヘキサジエンが良好な位置および完全なエナンチオ選択性で得

られると述べた(第 1 部 第 3 章)。特に、アルキン末端にメチル基およびメトキ

シカルボニル基を有するビフェニル架橋 1,7-ジイン 8h と、exo-アルケン部分に

4-メトキシフェニル基を有するベンゾフルベン 2i を用いたときに、高収率(75% 

yield)かつ完全なエナンチオ選択性(>99% ee)で対応するキラルシクロヘキサジ

エン 9hi が得られた(式 1.7.9)。また 9hi は、DDQ および塩化ルテニウム(III)／過

ヨウ素酸ナトリウムを用いた段階的な酸化反応によって、14H-インデノ[1,2-b]

トリフェニレノン 27h へと良好な収率にて変換できることを見出している。さ

らに 27h は、水素化ホウ素ナトリウムによって、対応するヒドロキシ-14H-イン

デノ[1,2-b]トリフェニレン 28 へと定量的に変換できることも明らかにしている。 
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(1.7.9) 

またインデン(2e)を用いた場合も、良好なエナンチオ選択性(70% ee)と完全な

位置選択性にてジイン 1uとの付加環化反応が進行することを述べたが(式 1.7.10, 

第 1 部 第 3 章)、7-メトキシインデン(2f)を用いたときに、アルケン部分が異性

化した 4-メトキシインデン(2f’)との反応も確認された(式 1.7.11, 第 1 部 第 1 章 

第 2 節)。 

 

(1.7.10) 
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(1.7.11) 

したがって、テザー部分を有するインデンを用いた場合は望まない位置異性

体が生成する可能性があるため、本条件下においてアルケン部分が異性化しな

い環状アルケンを用いる必要がある(Scheme 1.7.3)。 

 

Scheme 1.7.3. Possible desired and undesired regioisomers. 

 

先にも述べた通り、アルケン部分が異性化しない環状アルケンとして、ベン

ゾフルベン以外に Figure 1.7.4 に示すような環状アルケンも検討したが、目的の

反応は進行しなかった(第 1 部 第 1 章 第 2 節)。 

 

Figure 1.7.4. Unsuccessful examples of the 1,2-disubstituted cyclic alkenes. 

 

以上の理由から、ベンゾフルベンを環状アルケン部分として用いることとし
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た。すなわち、メチル基およびメトキシカルボニル基を有するビフェニル架橋

ジインと、exo-アルケン部分に 4-メトキシフェニル基を有するベンゾフルベンを

部分骨格として有する分子を出発原料とした(Scheme 1.7.4)。テザー部分は、

Würthner ら(式 1.7.1)20や Bodwell ら(式 1.7.2)26、Gidron ら(式 1.7.3)19aの報告を参

考に、環化が進行しやすいコンフォメーションとなりやすく、かつ Williamson

エーテル合成によって長さの調節が容易に行えると考えられる、ジ 2-フェニル

-n-アルキルまたはジ 2-フェニル-TEG エーテルとした。本合成戦略において、こ

れらの基質を用いる他の長所として、生成物の PAH 部分である 14H-インデノ

[1,2-b]トリフェニレンは、トリフェニレン部分が隣接する置換基との立体反発に

よる大きな歪みを有すると予想されるため、芳香族化の際、π 共役系の非平面性

を獲得しやすいことが挙げられる。したがって、より高歪みなキラルシクロフ

ァンの合成も達成できる可能性がある。さらに、フルオレノン部分はカルボニ

ル基の還元によって優れた発光団であるフルオレンへと変換することによって、

良い発光特性を示す可能性もある。また、本合成戦略によって得られる 14H-イ

ンデノ[1,2-b]トリフェニレノファンは、コランニュレノファン(Figure 1.7.2)13、

ジベンゾ[a,e]ペンタレノファン(式 1.7.5)27に続く 3例目の非交互多環式炭化水素

を有するシクロファンの合成となり得る。 
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Scheme 1.7.4. Synthetic strategy of PAH-based chiral cyclophane. 

 

2－3 PAH を有するキラルシクロファンの不斉合成 

 

2－3－1 基質の合成 

 

まず、ジインとベンゾフルベンがテザーを介して結合した分子 58 の合成を検

討した。はじめに、ジイン部分 45 の合成検討を行った。まず、パラジウム錯体

触媒を用いた 2-ブロモ-4-クロロ-1-ヨードベンゼン(36)とトリイソプロピルシリ

ルアセチレン(37)との薗頭・萩原カップリングと、これに続く(2-(1-プロピン-1-

イル)フェニル)ボロン酸(38)との鈴木・宮浦カップリングによって、対応するビ

フェニル架橋部分にクロロ基を有する 1,7-ジイン 39 を良好な収率にて得た。得

られた 39 を用い、パラジウム(0)/Sphos 錯体触媒による 40 と THP 保護された 2-

ピナコラートボリルフェノール 41 との鈴木・宮浦カップリング／TIPS 基の脱保
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護／アルキン末端のメトキシカルボニル化／THP 基の脱保護によって、ビフェ

ニル架橋部分に 2-フェノキシ基を有するジイン 45 を良好な収率にて得た

(Scheme 1.7.5)。 

 

Scheme 1.7.5. Synthesis of unsymmetrical biphenyl-linked 1,7-diyne 45. 

 

次に、ベンゾフルベン部分 55 の合成を検討した(Scheme 1.7.6)。まず、2-ブロ

モ-4-クロロベンズアルデヒド(46)を用い、亜鉛粉末と 1-ブロモプロピン(47)によ

る Barbier 反応 34／生じた水酸基の TBDPS 基による保護／テトラキストリフェ

ニルホスフィンパラジウム(0)触媒によるカルボパラデーションと 4-メトキシフ
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ェニルボロン酸(50)との鈴木・宮浦カップリングによって、対応する 4-メトキシ

フェニル基を exo-アルケン部分に有するシロキシインダン 51 を高収率にて得た。

得られた 51 を用い、パラジウム(0)／Sphos 錯体触媒存在下、シロキシフェニル

ボロン酸エステル 52 との鈴木・宮浦カップリングと、TBAF による TBDPS 基の

脱保護によって、2-フェノキシ基を有するヒドロキシインダン 54 をほぼ定量的

に得た。最後に、CSA による脱水と exo-アルケン部分の異性化によって、目的

のベンゾフルベン(E)-55 を得た。 

 

Scheme 1.7.6. Synthesis of benzofulvene 55. 
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得られたジイン 45 とベンゾフルベン(E)-55 を用いて、テザー部分とのカップ

リングを検討した(Table 1.7.2)。すなわち、DMF 溶媒中、90 度の加熱条件におい

て、塩基として炭酸カリウムを用い、45 と種々のジブロモアルカン(56a−56g)ま

たは 1,2-ビス(2-ブロモエトキシ)エタン(56h)、および(E)-55 との段階的な

Williamson エーテル合成によって、目的のジインとベンゾフルベンとがさまざま

な長さ(n = 9−3)のアルキル鎖または TEG鎖を介して結合した分子(58a−58h)が良

好な収率にて得られた(Table 1.7.2)。 

 

Table 1.7.2. Synthesis of diyne-benzofulvene couples 58. 
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2－3－2 位置およびエナンチオ選択的な[2+2+2]付加環化反応によるキラル 

大環状分子の不斉合成 

 

得られた 58 を用いて、位置およびエナンチオ選択的[2+2+2]付加環化反応によ

るキラル大環状分子の合成を検討した(Table 1.7.3)。まず、アルキル鎖の炭素数

が 9 の 58a を用い、カチオン性ロジウム／(R)-xyl-Segphos 錯体触媒を 20 mol %

用いて、ジクロロメタン中、58a の濃度を 0.006 M として、室温下、検討を行っ

た(Table 1.7.3, entry 1)。その結果、目的の[2+2+2]付加環化反応が進行し、対応す

るキラル大環状分子 59a が高収率かつ完全なエナンチオ選択性で、単一のジア

ステレオマーとして得られた。同様な条件下、さまざまな炭素数(n = 8−3)のアル

キル鎖または TEG 鎖を有する 58b−58h を用いて検討を行ったところ、対応する

キラル大環状分子(59b−59h)が、中程度から高い収率(45−86% yield)にて、いずれ

も極めて高いエナンチオ選択性(97−>99% ee)、かつ単一の位置異性体として得ら

れた(Table 1.7.3, entries 2−7)。 
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Table 1.7.3. Enantioselective synthesis of chiral macrocycles via rhodium-catalyzed 

regio- and enantioselective intramolecular [2+2+2] cycloaddition of diyne-benzofulvene 

couples 58. 

 

 
a (S)-xyl-Segphos was used as a ligand. 
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2－3－3 酸化的芳香族化反応による PAH を有するキラルシクロファンの 

合成 

 

得られたキラル大環状分子 59 を用いて、シクロヘキサジエン部分の酸化的芳

香族化を検討した(Table 1.7.4)。まず、アルキル鎖の炭素数が 9 のキラル大環状

分子 59a を用いて、DDQ および塩化ルテニウム(III)一水和物／過ヨウ素酸ナト

リウムによる酸化を検討した(Table 1.7.4, entry 1)。その結果、シクロヘキサジエ

ン部分の芳香族化反応と exo-アルケン部分の酸化的開裂反応が進行し、対応す

る PAHを有するキラルシクロファン 60aを良好な収率にて、その光学純度(>99% 

ee)を損なうことなく得ることに成功した。同様な条件下、さまざまな炭素数(n = 

8−6)のアルキル鎖を有する 59b−d でも検討を行ったところ、いずれも対応す

るキラルシクロファン 60b−d が、中程度から高い収率(59−79% yield)、かつそ

の光学純度(>99% ee)を損なうことなく得られた(Table 1.7.4, entries 2−5)。しかし、

アルキル鎖の炭素数が 5 の 59e を用いた場合は、反応系中が複雑化し目的の化

合物は得られなかった(Table 1.7.4, entry 6)。この理由としては、アルキル鎖が短

くなったことによって、目的生成物 60e の歪みが極めて大きくなり、不安定化

したためと考えられる。したがって、アルキル鎖の炭素数が 4および 3の 59f, 59g

を用いた検討は行わなかった。また、TEG 鎖を有する 59h を用いると、対応す

るキラルシクロファン 60h が、高収率かつ光学純度を損なうことなく得られた

(Table 1.7.4, entry 7)。 
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Table 1.7.4. Oxidative aromatization of chiral macrocycles 59 by oxidative 

aromatization. 

 

 

a 68 mol % RuCl3･H2O was used. 
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2－3－4 キラルシクロファンの変換 

 

次に、得られたキラルシクロファン(60a−60d, 60h)を用いて、フルオレノン部

分のカルボニル基の還元を検討した(Table 1.7.5)。まず、アルキル基の炭素数が 9

のキラルシクロファン 60a を用い、メタノールと THF の混合溶媒中、0 度にて

水素化ホウ素ナトリウムを還元剤として加え、その後、室温まで昇温する条件

にて検討を行った(Table 1.7.5, entry 1)。その結果、目的の反応が進行し、対応す

るヒドロキシ 14H-インデノ[1,2-b]トリフェニレノファン 61a を、高収率かつ単

一のジアステレオマーとして得ることに成功したが、その光学純度は 93% ee と

低下した。この理由を、水素化ホウ素ナトリウムと基質または溶媒との反応に

よって生じた熱によって、反応系中の温度が上昇し、出発原料である 60a の一

部がラセミ化したためと考えた。そこで、反応温度を−20 度にして、同様な条件

下、検討を行った(Table 1.7.5, entry 2)。その結果、61a が定量的かつ単一のジア

ステレオマーとして、その光学純度(>99% ee)を損なうことなく得られた。さら

に、さまざまな炭素数(n = 8−6)のアルキル鎖を有する 60b−60d, 60h を用いて検

討を行ったところ、室温下にて目的の反応が進行し、対応するキラルシクロフ

ァン(61b−61d, 61h)が、いずれもその光学純度(>99% ee)を損なうことなく、単一

のジアステレオマーとして得られた(Table 1.7.5, entries 3−6)。  
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Table 1.7.5. 1,2-Reduction of fluorenone moiety of PAH-based chiral cyclophanes 60 

by NaBH4. 

 

 

a Conducted at −20 ℃. 

 

また、得られた 61a が中心不斉に加えて安定な面不斉を有しているかどうか

確認するために、以下のような検討を行った(Scheme 1.7.7)。すなわち、ジクロ

ロメタン中、室温条件下、酸化剤として PDC(15 当量)を 61a に対し作用させ、

60a への変換を試みた。その結果、目的の酸化反応が良好な収率にて進行し、60a

がその光学純度(>99% ee)を損なうことなく得られた。したがって、61a は室温

にて安定な面不斉を有していることが明らかとなった。また、61a は重 o-ジクロ

ロベンゼン中において 170度まで加熱しても、エピメリ化は確認されなかった。

この理由としては、炭素－酸素単結合の方が炭素－酸素二重結合に比べて結合

長が長いため、テザーが回転しやすくなったと考えている。 



第 2 部 第 2 章 

291 

 

 

Scheme 1.7.7. Confirming the stability of planar chirality of (+)-61a at room 

temperature. 

 

さらに、アルキル鎖の炭素数が 3 のキラル大環状分子 59g は、クロロベンゼ

ン中、130 度の加熱条件下において N-フェニルマレイミドとの Diels-Alder 反応

が進行し、対応するフェナントレン部分を有するキラルシクロファン 62 へと中

程度の収率かつ光学純度を損なうことなく完全なジアステレオ選択性にて変換

することができた(Scheme 1.7.8)。 

 

Scheme 1.7.8. Aromatization of chiral macrocycle 59g by Diels-Alder reaction with 

N-phenylmaleimide. 

 

以上のように、PAH を有するキラルシクロファンをエナンチオ選択的に合成

した例は、本研究が初めてとなる。  
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2－4 PAH を有するキラルシクロファンの単結晶 X 線結晶構造解析 

 

得られたキラルシクロファンの分子構造を明らかにするため、室温・空気下、

ヒドロキシ 14H-インデノ[1,2-b]トリフェニレノファン((+)-61a, ()-61b, (+)-61c, 

()-61d)をクロロホルム／n-ヘキサン溶液またはテトラヒドロフラン／n-ヘキサ

ン溶液から再結晶し、単結晶 X 線構造解析を行った。その結果、(+)-61a, ()-61b, 

(+)-61c, ()-61d はいずれも PAH 部分が歪みを有していることがわかった

((+)-61a: Figure 1.7.5, (1a, 2a), ()-61b: Figure 1.7.5, (1b, 2b), (+)-61c: Figure 1.7.5, 

(1c, 2c), ()-61d: Figure 1.7.5, (1d, 2d). Details of the crystal data and the summaries of 

the intensity data collection parameters, see: Table 1.7.6)。さらに(+)-61cに関しては、

その絶対立体構造を決定することができており、7 位の中心不斉は R、テザー部

分の面不斉は S であることがわかった。 

(1)                                   (2) 

 

     

 

(a) 

(b) 

(c) 

(a) 

(b) 

(c) 
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Figure 1.7.5. ORTEP drawing of 61 with ellipsoids at 50% probability: (1) side view 

(2) top view, (a) (+)-61a (b) ()-61b (c) (Sp,R)-(+)-61c (d) ()-61d. Details of the crystal 

data and the summaries of the intensity data collection parameters for 61 are listed in 

Table 1.7.6. 

 

Table 1.7.6. Crystal data and data collection parameters of (+)-61a, ()-61b, (+)-61c, 

and ()-61d. 

 (+)-61a ()-61b (+)-61c ()-61d 

formula C49H44O5 
(C40H42O6)/ 

1.17(C4H8O) 

C47H40O5, 

1.04(CHCl3), 

0.13(C6H14) 

C46H38O5 

formula 

weight 
712.84 782.93 819.87 670.76 

crystal 

system 
orthorhombic yellow block orthorhombic Monoclinic 

space group P212121 triclinic P21212 P21/n 

a (Å) 10.2337(3) P -1 29.32260(10) 18.0348(3) 

b (Å) 16.2598(5) 16.5966(3) 22.55060(10) 9.9362(2) 

c (Å) 22.6841(6) 19.6355(4) 19.53810(10) 22.3095(4) 

α (deg) 90 21.0039(4) 90 90 

β (deg) 90 68.2170(10) 90 99.7980(10) 

γ (deg) 90 87.4730(10) 90 90 

V (Å3) 3774.59(19) 

 

77.1580(10) 12919.42(10) 3939.49(13) 

Z 4 6191.5(2) 12 4 

Dcalcd 

(g/cm–3) 
1.254 6 1.265 1.131 

μ(Mo Kα) 

(mm–1) 

0.08 1.260a 2.361a 0.577a 

F000 1512 2500 5144 1416 

Crystal size 

(mm3) 

0.35×0.25 

×0.1 

0.227×0.201 

×0.070 

0.12×0.12 

×0.05 

0.265×0.172 

×0.089 

(d) (d) 
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Temperature 

(K) 
200 93(2) 93(2) 93(2) 

θ range 

(deg.) 
2.183–30.682 3.261–68.227 3.351–74.989 3.454–68.246 

index ranges 

-13≤h≤14 

-22≤k≤23 

-30≤l≤32 

-19≤h≤19 

-23≤k≤23 

-24≤l≤25 

-26≤h≤36 

-28≤k≤23 

-24≤l≤24 

-21≤h≤21 

-11≤k≤11 

-25≤l≤26 

number of 

independent 

reflections 

11161 22245 25563 7202 

number of 

parameters 
490 1900 1600 463 

number of 

restraints 
0 556 76 0 

Flack 

parameter 
-0.9(7) - 0.063(3) - 

R1, wR2 

[l>2σ(l)] 
0.0633, 0.142 0.0792, 0.2392 0.0744, 0.2162 0.0391, 0.1004 

R1, wR2 (all 

data) 
0.01123, 0.1721 0.1076, 0.2751 0.0768, 0.219 0.0434, 0.1032 

S 0.93 1.131 1.075 1.049 

largest 

difference 

peak and 

hole (eÅ–3) 

0.225, -0.282 0.888, -0.497 1.179, -1.399 0.248, -0.164 

a μ(Cu Kα) (mm–1).  
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また、ヒドロキシ 14H-インデノ[1,2-b]トリフェニレノファン(Sp,R)-(+)- 61c は、

結晶中において、独立 3 分子の存在が確認された(Figure 1.7.6 (a))。興味深いこと

に、いずれの分子もコンフォメーションが酷似していたことから、柔軟性が制

限された剛直な分子であると考えられる(Figure 1.7.6 (b))。 

(a)                                  (b) 

 

Figure 1.7.6. (a) Three (Sp,R)-(+)- 61c in single crystal obtained from CHCl3/n-hexane. 

(b) Overlapping three (Sp,R)-(+)- 61c for comparison of their conformations.  
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さらに、この独立 3 分子は溶媒分子を取り込みながらパッキングしており、2

つの包接空間(橙色、桃色)が確認された(Figure 1.7.7 (a, b))。橙色で示した部分に

関しては溶媒分子を同定できており、クロロホルムおよび n-ヘキサンを取り込

んでいることが確認できた(Figure 1.7.7 (c))。一方で、桃色の部分に関しては、同

定までには至らなかったが、溶媒分子の存在を確認した(Figure 1.7.7 (c))。このよ

うに 2 つの包接挙動が見られた理由としては、橙色の包接空間ではメトキシカ

ルボニル基と溶媒分子が弱く相互作用し、入り組んだ孤立空間となっているた

め、溶媒分子が比較的乱れていなかったと考えられる(Figure 1.7.7 (a))。一方で、

桃色の包接空間に関しては、分子の疎水性部分であるテザーに囲まれており、

溶媒分子との相互作用が少なく、さらに円柱状のトンネル構造となっているた

め、含まれた溶媒分子が激しく乱れていたと考えられる(Figure 1.7.7 (b))。 

(a)                               (b) 

 

(c) 

 

Figure 1.7.7. Packing structure of three (Sp,R)-(+)- 61c in single crystal obtained from 

CHCl3/n-hexane. (a) top view (b) side view (c) assignment the solvent molecules 
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2－5 反応機構の考察 

 

[2+2+2]付加環化反応によるキラル大環状分子 59 の合成における位置および

エナンチオ選択性発現の機構について、次のように考察した(Scheme 1.7.9)。ま

ず、58 のジイン部分がカチオン性ロジウム(I)錯体に対し酸化的環化して、ロダ

シクロペンタジエン A を形成する(path A)。このロダサイクル A に対し、ベンゾ

フルベン部分が電子不足な Rh－C 結合に対して位置選択的に挿入し、ロダサイ

クル B を形成する。このとき、配位子のリン上のエクアトリアル方向のフェニ

ル基(青色)との立体反発を避けるように、ベンゾフルベンの 4-メトキシフェニル

基(緑色)ではなく、立体的に嵩の低いベンゼン部分(赤色)が金属中心に最も接近

する向きで配位／挿入が進行することで、位置およびエナンチオ選択性が発現

する。最後に、ロジウムの還元的脱離によってキラル大環状分子 59が得られる。 

一方、ジインの電子求引性基を有するアルキン部分とベンゾフルベン部分が

酸化的環化し、ロダシクロペンテン C を形成する可能性も考えられる(path B)。

この場合も、先に述べた理由と同様にベンゾフルベンのベンゼン部分(赤色)が金

属中心に最も接近する向きで上側から酸化的環化が進行すると考えられる。し

たがって、この段階で位置およびエナンチオ選択性が発現すると考えられる。

ジイン部分はアルキン末端に電子求引性基であるアルコキシカルボニル基を有

していることから、電子豊富なベンゾフルベン部分との酸化的環化が有利にな

ったとも考えられる。このロダサイクルに対してもう 1 つのアルキンが配位／

挿入することによりロダサイクル B を形成する。以上のように、[2+2+2]付加環

化反応が位置およびエナンチオ選択的に進行したため、中心不斉を有するキラ

ル大環状分子 59 が単一の位置および鏡像異性体として得られたと考えられる。

また、得られた 59 を酸化的芳香族化反応によって変換したキラルシクロファン

60 に対して、1,2-還元がジアステレオ選択的に進行した理由としては、立体障害

の少ない convex 面から水素化ホウ素ナトリウムが接近することで対応する還元

反応が進行し、キラルシクロファン 61 が単一のジアステレオマーとして得られ

たと考えれる。 
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Scheme 1.7.9. Plausible mechanism for rhodium-catalyzed regio- and enantioselective 

intramolecular [2+2+2] cycloaddition of 58 and diastereoselective 1,2-reduction of 60. 
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2－6 PAH を有するキラルシクロファンの光学特性 

 

得られたキラルヒドロキシ 14H-インデノ[1,2-b]トリフェニレノファン 61 と、

テザー部分をもたないモデル体としてヒドロキシ 14H-インデノ[1,2-b]トリフェ

ニレン 63(See Experimental Section)の紫外可視吸収スペクトル、蛍光スペクトル、

蛍光量子収率をクロロホルム溶液中で測定した(Table 1.7.7, Figure 1.7.8, 1.7.10 (a, 

b))。極大吸収波長は 282−294nm と 358−375nm であり、アルキル鎖の長さが短く

なるにつれて、短波長端では短波長シフト、長波長端では長波長シフトしてい

ることがわかった。一方で、極大蛍光波長は 464−510nm であり、アルキル鎖の

長さが短くなるにつれて、長波長シフトしていることが明らかとなった。また、

得られたキラルシクロファン 61 および 63 はクロロホルム溶液中、波長 365 nm

の光照射下、それぞれ黄緑色から水色および青色の蛍光を示し(Figure 1.7.9)、そ

の蛍光量子収率は 78−82%と、これまでに報告されているキラルペリレンビスイ

ミドファン(64)(ΦF = <2−43%)22bやキラルピレノファン(65)(ΦF = 40%)26、キラル

アントラセノファン(66)(ΦF = 7−29%)19a、よりも高い値を示すことが明らかとな

った。特筆すべきことに、モデル化合物 63 の蛍光量子収率は 48%であり、シク

ロファンとすることによってその値は向上した。この結果はこれまで報告され

ている PAH を有するキラルシクロファンとは反対の傾向を示すことが明らかと

なった(Figure 1.7.11)。このように、キラルシクロファン 61 の蛍光量子収率がモ

デル化合物 63よりも増加した理由としては、シクロファンとすることによって、 

1) 分子同士のスタッキングが阻害され、濃度消光しなくなったこと、2) 分子が

剛直になり、フェニルエーテル部分の回転の自由度が低下し、無放射失活する

割合が減少したこと、の二つが考えられる。また、キラルシクロファン(+)-61a

および(+)-61c の粉末状態における蛍光量子収率を測定したところ、その値はそ

れぞれ 25%と 15%であり、モデル化合物 63(ΦF = 13%)と比較して、わずかな増

加が確認された。さらにキラルシクロファン 61c の ECD スペクトルを測定した

ところ、良好なミラーイメージのスペクトルが得られた(Figure 1.7.10 (c))。  
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Table 1.7.7. Photophysical properties of hydroxy PAH-based chiral cyclophanes 61 and 

model compound 62.a 

compd 

(61, 62) 

UV-absor

ption 

λmax (nm) 

fluorescence 

λmax (nm) 

excitation 

wavelength 

(nm) 

ΦF 

excitation 

wavelength 

(nm) 

(+)-61a 287, 367 483 287 0.78 (0.25)b 290 

(+)-61b 285, 367 487 285 0.81 290 

(+)-61c 285, 373 500 285 0.81 (0.15)b,c 290 

(+)-61d 282, 375 510 282 0.82 280 

63 294, 358 464 294 0.48 (0.13)b 290 

a Measured in CHCl3 at 25 ℃. At 1.0 x 10-5 M. b Measured in powder state at 25 ℃. c 

(−)-61c was used. 

 

Figure 1.7.8. Structures of hydroxy PAH-based chiral cyclophanes 61 and model 

compound 63. 

 

Figure 1.7.9. Photographs showing the fluorescence in the CHCl3 solution 61 and 63 

with irradiation at 365 nm. 

(+)-61d (+)-61c (+)-61b (+)-61a 63 
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Figure 1.7.10. Photophysical properties of 61 and 63: (a) absorption spectra (b) 

fluorescence (c) ECD spectra. 
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Figure 1.7.11. Structures and fluorescence quantum yields of 64-69.  
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2－7 まとめ 

 

本章では第 1 部 第 3 章にて述べた、非対称ジインとベンゾフルベンとの位置

およびエナンチオ選択的な[2+2+2]付加環化反応と酸化的芳香族化反応によって、

PAH を有するキラルシクロファンのエナンチオ選択的な合成を検討した。その

結果、カチオン性ロジウム(I)／(R)-xyl-Segphos 錯体触媒存在下、ジインとベンゾ

フルベンがテザーを介して結合した分子の[2+2+2]付加環化反応が進行し、対応

するキラル大環状分子を極めて高いエナンチオ選択性(97−>99% ee)にて、単一の

位置異性体として得ることができた。さらに、得られたキラル大環状分子を用

い、DDQ および塩化ルテニウム(III)一水和物／過ヨウ素酸ナトリウムによるシ

クロヘキサジエン部分の酸化的芳香族化または N-フェニルマレイミドとのジア

ステレオ選択的な Diels-Alder 反応によって、その光学純度(>99% ee)を損なうこ

となく、良好な収率にて目的の PAH を有するキラルシクロファンの合成を達成

した。また、得られたキラルシクロファンは、水素化ホウ素ナトリウムによる

フルオレノン部分のカルボニル基のジアステレオ選択的な 1,2-還元によって、対

応する π 拡張フルオレンを有するキラルシクロファンへと良好な収率にて変換

することができた。さらに、得られたキラルシクロファンの単結晶 X 線構造解

析を行うことで、その相対および絶対立体構造を明らかにするとともに、不斉

発現の反応機構に関して考察した。また、π 拡張フルオレンを有するキラルシク

ロファンは結晶中において、その構造に由来する特異なパッキングをすること

がわかった。さらにその光学特性を測定した結果、蛍光量子収率は 78−82%と、

高歪みな構造を有するにも関わらず、これまで報告されている PAH を有するキ

ラルシクロファンに比べて高い値であることを明らかにした。興味深いことに、

π 拡張フルオレンを有するキラルシクロファンはいずれも、シクロファン化して

いないヒドロキシ 14H-インデノ[1,2-b]トリフェニレン(ΦF = 48%)に比べて蛍光

量子収率の値が極めて高く、この傾向は、これまで報告されている PAH を有す

るキラルシクロファンとは反対の結果であった。本合成法は今後、PAH を有す

るキラルシクロファンのエナンチオ選択的合成の有用な手法となると期待され

るとともに、これを用いた新規有機分子材料創製の基盤研究となると期待され

る。  
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Experimental Section 

 

I. General 

 

Anhydrous EtOH (No. 050-08425), DMF (No. 045-32365), 1,4-dioxane (No. 

040-31651), and toluene (No. 204-17915) were obtained from Wako and used as 

received. Anhydrous and degassed CH2Cl2 (No. 041-32345) and THF (No. 209-18705) 

were obtained from Wako and used as received. Et3N was dried over KOH. The other 

solvents except for toluene, THF, MeOH, EtOH, H2O, CCl4, and MeCN used in the 

synthesis of 45 and oxidative aromatization of 59, were dried over Molecular Sieves 4Å 

(Wako) except for MeOH and Molecular Sieves 3Å (Wako) for MeOH. THF employed 

in the synthesis of 45 and Et3N, toluene, EtOH, and H2O employed in the synthesis of 

45 and 55 were used after bubbling with nitrogen for 30 min. [Rh(cod)2]BF4 was 

obtained from Umicore AG. Xyl-Segphos was obtained from Takasago International 

Corporation. All other reagents were obtained from commercial sources and used as 

received. 

 

All reactions were carried out under nitrogen or argon in oven-dried glassware with 

magnetic stirring, unless otherwise noted. 
 

1H (400 MHz) and 13C (100 MHz) NMR data were collected on a Bruker AVANCE 

III HD 400 at ambient temperature. HRMS data were obtained on a Bruker micrOTOF 

Focus II. A single crystal X-ray diffraction measurement was made on XtaLAB mini II 

diffractometer using graphite monochromated Mo-Kα radiation and R-AXIS RAPID II 

Imaging Plate camera using graphite-monochromated Cu-Kα radiation. UV–Vis 

absorption and fluorescence spectra were recorded on JASCO V-630 and JASCO 

FP-6200 spectrophotometers, respectively. Fluorescence quantum yields were obtained 

on a Hamamatsu Photonics, Absolute PL Quantum Yield Measurement System, 

C11347-01. Optical rotation values were measured on a JASCO P-2200. Electronic 

circular dichloism (ECD) spectra were recorded on a JASCO J-820 spectrometer. 
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II. Synthesis of Substrates 

 

(i) Synthesis of Diyne 45 

 

((5-Chloro-2'-(prop-1-yn-1-yl)-[1,1'-biphenyl]-2-yl)ethynyl)triisopropylsilane (40, 

Scheme 1.7.5) 

 

Pd(PPh3)2Cl2 (0.191 g, 0.272 mmol) and CuI (0.104 g, 0.544 mmol) were added to a 

solution of 2-bromo-4-chloro-1-iodobenzene (36) (4.32 g, 13.6 mmol) in THF/Et3N (9:1, 

91.1 mL). To the mixture was added triisopropylsilylacetylene (37) (2.1 mL, 16.3 

mmol). After being stirred at room temperature for 22 h, the reaction was poured into 

saturated aqueous NH4Cl/n-hexane. The aqueous phase was extracted with two portions 

of n-hexane. The combined extract was washed with brine, dried over Na2SO4, and 

concentrated. The residue was filtered through a pad of silica gel (eluent: n-hexane) to 

give crude 38 and 36 (4.99 g). Pd(PPh3)2Cl2 (57.0 mg, 0.0812 mmol) and CuI (30.9 mg, 

0.162 mmol) were added to a solution of this crude material (4.99 g) in THF/Et3N (1:1, 

24 mL). To the mixture was added triisopropylsilylacetylene (37) (0.61 mL, 4.88 mmol). 

After being stirred at room temperature for 37 h, the reaction was poured into saturated 

aqueous NH4Cl/n-hexane. The aqueous phase was extracted with two portions of 

n-hexane. The combined extract was washed with brine, dried over Na2SO4, and 

concentrated. The residue was purified by a silica gel column chromatography (eluent: 

n-hexane) to give crude 38 (4.86 g). This crude 38 was used for the next reaction 

without further purification. To a stirred solution of this crude 38 (4.86 g) and 

(2-(prop-1-yn-1-yl)phenyl)boronic acid (39)35 (3.96 g, 10.6 mmol) in 

toluene/EtOH/H2O (4:4:1, 47.3 mL) was added PdCl2(PPh3)2 (0.149 g, 0.213 mmol) and 
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K2CO3 (2.94 g, 21.3 mmol) at room temperature. After being stirred at 80 °C for 9 h, the 

reaction mixture was poured into H2O/CH2Cl2. The aqueous phase was extracted with 

two portions of CH2Cl2. The combined extract was washed with brine, dried over 

Na2SO4, and concentrated. The residue was purified by a silica gel column 

chromatography (eluent: n-hexane) to give 40 (3.43 g, 8.44 mmol, 62% yield from 36 in 

3 steps) as a dark red oil.  

1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.49 (d, J = 8.3 Hz, 1H), 7.47−7.42 (m, 1H), 7.39 (d, J 

= 2.2 Hz, 1H), 7.37−7.31 (m, 1H), 7.30−7.21 (m, 3H), 1.87 (s, 3H), 0.94 (s, 21H); 13C 

NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 145.2, 141.5, 133.8, 133.4, 132.3, 130.1, 129.8, 127.5, 127.2, 

127.1, 123.4, 121.7, 104.9, 94.7, 89.4, 78.7, 18.5, 11.2, 4.3; HRMS (APCI) calcd for 

C26H32ClSi [M+H]+ 407.1956 found 407.1947. 

 

Methyl 3-(2-hydroxy-2''-(prop-1-yn-1-yl)-[1,1':3',1''-terphenyl]-4'-yl)propiolate 

(45, Scheme 1.7.5) 
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To a stirred solution of 2-phenoxytetrahydro-2H-pyran (14.3 g, 80.1 mmol) in THF 

(200 mL) was added n-BuLi (62 mL, 96.1 mmol, 1.55 mol/L in n-hexane) at −78 °C and 

the resulting mixture was stirred at room temperature for 1.5 h. To the resulting mixture 

was added 2-isopropoxy-4,4,5,5-tetramethyl-1,3,2-dioxaborolane (21 mL, 0.104 mol) at 

−78 °C. After being stirred at room temperature for 16 h, the reaction mixture was 

poured into potassium phosphate buffer (pH = 6.7)/EtOAc. The aqueous phase was 

extracted with two portions of EtOAc. The combined extract was washed with H2O and 

brine, dried over Na2SO4, and concentrated. The residue was purified by a silica gel 

column chromatography (eluent: n-hexane/EtOAc = 70:30) to give crude 41 (22.7 g). 

This crude 41 was used for the next reaction without further purification. To a stirred 

solution of this crude 41 (3.59 g) and 40 (3.43 g, 8.44 mmol) in toluene/H2O (10:1, 16.5 

mL) was added Pd(OAc)2 (37.9 mg, 0.169 mmol), SPhos (69.4 mg, 0.169 mmol), and 

K3PO4 (3.58 g, 16.9 mmol) at room temperature. After being stirred at 100 °C for 2 h, 

the reaction mixture was poured into H2O/CH2Cl2. The aqueous phase was extracted 

with two portions of CH2Cl2. The combined extract was washed with brine, dried over 

Na2SO4, and concentrated. The residue was purified by a silica gel column 

chromatography (eluent: n-hexane/CH2Cl2 = 70:30) to give crude 42 (4.17 g). This 

crude 42 was used for the next reaction without further purification. To a stirred solution 

of this crude 42 (4.17 g) in THF (84 mL) was added TBAF (9.3 mL, 9.28 mmol, 1.0 

mol/L in THF) at 0 °C. After being stirred at room temperature for 30 min, the reaction 

mixture was quenched with H2O (9 mL) and poured into H2O/CH2Cl2. The aqueous 

phase was extracted with two portions of CH2Cl2. The combined extract was washed 

with brine, dried over Na2SO4, and concentrated. The residue was purified by a silica 

gel column chromatography (eluent: n-hexane/CH2Cl2 = 50:50) to give crude 43 (3.72 

g). This crude 43 was used for the next reaction without further purification. To a stirred 

solution of this 43 (3.72 g) in THF (71 mL) was added n-BuLi (5.1 mL, 7.84 mmol, 

1.55 mol/L in n-hexane) at −78 °C and the resulting mixture was stirred at room 

temperature for 30 min. To the resulting mixture was added methyl chloroformate (0.72 

mL, 9.27 mmol) at −78 °C. After being stirred at room temperature for 15 h, the 

reaction mixture was poured into H2O/EtOAc. The aqueous phase was extracted with 

two portions of EtOAc. The combined extract was washed with brine, dried over 

Na2SO4, and concentrated. The residue was purified by a silica gel column 

chromatography (eluent: n-hexane/CH2Cl2 = 50:50 to n-hexane/EtOAc = 80:20) to give 

crude 44 (2.37 g) and 43 (1.54 g) respectively. To a stirred solution of this 43 (1.54 g) in 

THF (34 mL) was added n-BuLi (3.0 mL, 4.65 mmol, 1.55 mol/L in n-hexane) at 

−78 °C and the resulting mixture was stirred at room temperature for 30 min. To the 
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resulting mixture was added methyl chloroformate (0.40 mL, 5.13 mmol) at −78 °C. 

After being stirred at room temperature for 18 h, the reaction mixture was poured into 

H2O/EtOAc. The aqueous phase was extracted with two portions of EtOAc. The 

combined extract was washed with brine, dried over Na2SO4, and concentrated. The 

residue was purified by a silica gel column chromatography (eluent: n-hexane/CH2Cl2 = 

50:50 to n-hexane/EtOAc = 80:20) to give crude 44 (0.809 g). This crude 44 (1.93 g) 

was used for the next reaction without further purification. To a stirred solution of crude 

44 (1.93 g) in MeOH/THF (1:1, 16 mL) was added PPTS (0.108 g, 0.428 mmol) at 0 °C. 

After being stirred at room temperature for 18 h, the reaction mixture was poured into 

H2O/EtOAc. The aqueous phase was extracted with two portions of EtOAc. The 

combined extract was washed with H2O and brine, dried over Na2SO4, and concentrated. 

The residue was purified by a silica gel column chromatography (eluent: 

n-hexane/EtOAc = 90:10) to give 45 (1.94 g, 5.29 mmol, 63% yield from 40 in 4 steps) 

as a brown amorphous. 
1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.81 (d, J = 8.0 Hz, 1H), 7.67 (d, J = 1.6 Hz, 1H), 

7.57−7.53 (m, 1H), 7.50 (dd, J = 8.0, 1.8 Hz, 1H), 7.48−7.43 (m, 1H), 7.39−7.25 (m, 

4H), 7.04−6.96 (m, 2H), 5.44−5.36 (m, 1H), 3.73 (s, 3H), 1.92 (s, 3H); 13C NMR 

(CDCl3, 100 MHz) δ 154.4, 152.6, 145.3, 140.5, 139.0, 134.9, 133.0, 131.1, 130.1, 

130.0, 129.8, 128.3, 128.1, 127.3, 126.8, 123.1, 121.1, 118.2, 116.3, 89.5, 85.7, 83.4, 

79.1, 52.7, 4.4; HRMS (ESI) calcd for C25H18O3Na [M+Na]+ 389.1148 found 389.1153. 
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(ii) Synthesis of Benzofulvene 46 

 

(Z)-tert-Butyl((5-chloro-3-(4-methoxybenzylidene)-2,3-dihydro-1H-inden-1-yl)o-

xy)diphenylsilane (51, Scheme 1.7.6) 

 

The title compound was prepared by the conditions used in the synthesis of 

structurally related compounds.34, 36 To a stirred solution of 

2-bromo-4-chlorobenzaldehyde (46) (2.00 g, 9.11 mmol) and propargyl bromide (47) 

(1.0 mL, 13.7 mmol) in THF (18 mL) was added zinc powder (6−9 μm) (1.79 g, 27.3 

mmol) at 0 °C. After being stirred at room temperature for 1 h, the reaction mixture was 

filtered through a pad of Celite (eluent: EtOAc) and washed with saturated aqueous 

NH4Cl, H2O, and brine, dried over Na2SO4, and concentrated. The residue was used for 

the next reaction without further purification. To a stirred solution of the residue in 

DMF (9.1 mL) was added imidazole (2.48 g, 36.4 mmol) and 

tert-butyldiphenylchlorosilane (4.7 mL, 18.2 mmol) in this order at room temperature. 

After being stirred at 80 °C for 1 h, the reaction mixture was poured into H2O/CH2Cl2. 

The aqueous phase was extracted with two portions of CH2Cl2. The combined extract 

was washed with H2O three times and brine, dried over Na2SO4, and concentrated. The 

residue was filtered through a pad of silica gel (eluent: n-hexane/ CH2Cl2 = 90:10) and 

concentrated. The residue was used for the next reaction without further purification. To 

a stirred solution of the residue in EtOH (46 mL) and 4-methoxyphenylboronic acid 

(50) (2.08 g, 13.7 mmol) was added Pd(PPh3)4 (0.316 g, 0.273 mmol) and Cs2CO3 (5.94 

g, 18.2 mmol) at room temperature. After being stirred at 80 °C for 1.5 h, the reaction 

mixture was quenched with H2O (6 mL) at 0 °C and poured into H2O/CH2Cl2. The 
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aqueous phase was extracted with two portions of CH2Cl2. The combined extract was 

washed with brine, dried over Na2SO4, and concentrated. The residue was purified by a 

silica gel column chromatography (eluent: n-hexane/CH2Cl2 = 100:0 to 90:10) to give 

51 (3.46 g, 6.59 mmol, 72% yield from 46 in 3 steps) as a pale brown amorphous. 

The stereochemistry of this compound was determined by the NOESY cross peak. 
1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.79−7.69 (m, 4H), 7.50−7.36 (m, 6H), 7.22 (d, J = 

8.6 Hz, 2H), 7.19 (s,1H), 7.16 (d, J = 7.9 Hz, 1H), 7.11 (dd, J = 8.3, 1.6 Hz, 1H), 6.86 (d, 

J = 8.5 Hz, 2H), 6.44 (s, 1H), 5.28 (t, J = 6.4 Hz, 1H), 3.83 (s, 3H), 2.92−2.74 (m, 2H), 

1.12 (s, 9H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 158.8, 147.9, 140.2, 137.0, 136.0, 135.9, 

134.1, 133.9, 133.3, 129.90, 129.87, 129.6, 129.4, 128.3, 127.83, 127.75, 125.9, 123.7, 

123.5, 114.0, 73.5, 55.3, 46.1, 27.1, 19.3; HRMS (ESI) calcd for C33H33ClO2SiNa 

[M+Na]+ 547.1831 found 547.1835. 

 

tert-Butyldiphenyl(2-(4,4,5,5-tetramethyl-1,3,2-dioxaborolan-2-yl)phenoxy)silane 

(52, Scheme 1.7.6) 

 

The title compound was prepared by the conditions used in the synthesis of 

structurally related compounds.37 To a stirred solution of 

(2-bromophenoxy)(tert-butyl)diphenylsilane38 (8.16 g, 19.8 mmol) and Pd(dppf)Cl2 

(0.435 g, 0.595 mmol) in 1,4-dioxane (10 mL) was added 

4,4,5,5-tetramethyl-1,3,2-dioxaborolane (5.7 mL, 39.7 mmol) and Et3N (5.5 mL, 39.7 

mmol) in this order at room temperature. After being stirred at 110 °C for 38 h, the 

reaction mixture was quenched with MeOH (5 mL) at 0 °C and poured into H2O/EtOAc. 

The aqueous phase was extracted with two portions of EtOAc. The combined extract 

was washed with brine, dried over Na2SO4, and concentrated. The residue was purified 

by a silica gel column chromatography (eluent: n-hexane/CH2Cl2 = 80:20) to give 52 

(7.98 g, 17.4 mmol, 88% yield) as a colorless oil. 
1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.82−7.76 (m, 4H), 7.72 (dd, J = 7.4, 1.9 Hz, 1H), 

7.46−7.30 (m, 6H), 7.01−6.92 (m, 1H), 6.83 (td, J = 7.3, 0.8 Hz, 1H), 6.39 (d, J = 8.2 

Hz, 1H), 1.37 (s, 12 H), 1.11 (s, 9H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 160.6, 137.1, 

135.6, 133.5, 132.0, 129.7, 127.6, 120.3, 119.1, 83.3, 26.5, 25.0, 19.7; HRMS (ESI) 

calcd for C28H35BO3SiNa [M+Na]+ 481.2341 found 481.2348. 
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(Z)-5-(2-hydroxyphenyl)-3-(4-methoxybenzylidene)-2,3-dihydro-1H-inden-1-ol 

(54, Scheme 1.7.6) 

 

To a stirred solution of 51 (3.46 g, 6.59 mmol) and 52 (4.53 g, 9.89 mmol) in 

toluene/H2O (10:1, 22 mL) was added Pd(OAc)2 (29.6 mg, 0.132 mmol), SPhos (0.108 

g, 0.264 mmol), and K3PO4 (2.80 g, 13.2 mmol) at room temperature. After being 

stirred at 100 °C for 1 h, the reaction mixture was poured into H2O/CH2Cl2. The 

aqueous phase was extracted with two portions of CH2Cl2. The combined extract was 

washed with brine, dried over Na2SO4, and concentrated. The residue was filtered 

through a pad of silica gel (eluent: n-hexane/ CH2Cl2 = 70:30) and concentrated. The 

residue was used for the next reaction without further purification. To a stirred solution 

of this residue in THF (20 mL) was added TBAF (19.8 mL, 19.8 mmol, 1.0 mol/L in 

THF) at 0 °C. After being stirred at room temperature for 26 h, the reaction mixture was 

poured into saturated aqueous NH4Cl/EtOAc. The aqueous phase was extracted with 

two portions of EtOAc. The combined extract was washed with brine, dried over 

Na2SO4, and concentrated The residue was purified by a silica gel column 

chromatography (first eluent: toluene/CH2Cl2 = 80:20, second eluent: toluene/acetone = 

95:5 to 80:20) to give 54 (2.19 g, 6.37 mmol, 97% yield from 51 in 2 steps). 

The stereochemistry of this compound was determined by the NOESY cross peak. 
1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.57 (d, J = 8.1 Hz, 1H), 7.40 (s, 1H), 7.35 (dd, J = 7.8, 

1.5 Hz, 1H), 7.31 (d, J = 8.8 Hz, 2H), 7.19 (td, J = 7.7, 1.7 Hz, 1H), 7.08 (dd, J = 7.5, 

1.6 Hz, 1H), 6.95−6.83 (m, 2H), 6.86 (d, J = 8.7 Hz, 2H), 6.64 (s, 1H), 5.37−5.28 (m, 

1H), 5.14 (s, 1H), 3.80 (s, 3H), 3.31 (ddd, J = 15.8, 7.1, 1.7 Hz, 1H), 2.81 (ddd, J = 15.8, 
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4.6, 2.2 Hz, 1H), 2.05−1.92 (m, 1H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 158.8, 152.4, 

148.3, 140.0, 137.6, 137.0, 130.2, 129.9, 129.5, 129.4, 129.1, 127.9, 125.6, 124.6, 123.9, 

120.8, 115.9, 114.0, 72.8, 55.3, 45.6; HRMS (ESI) calcd for C23H29O3 [M]- 343.1340 

found 343.1354. 

 

(E)-2-(1-(4-Methoxybenzylidene)-1H-inden-6-yl)phenol (55, Scheme 1.7.6) 

 

54 (0.904 g, 2.63 mmol) and CSA (0.304 g, 1.31 mmol) were dissolved in toluene (53 

mL) and the mixture was stirred at 110 °C for 5 h. The reaction mixture was poured into 

saturated aqueous NaHCO3/EtOAc. The aqueous phase was extracted with two portions 

of EtOAc. The combined extract was washed with saturated aqueous NaHCO3 and brine, 

dried over Na2SO4, and concentrated. The residue was purified by a silica gel column 

chromatography (eluent: n-hexane/EtOAc = 80:20) to give 55 (0.589 g, 1.81 mmol, E/Z 

= 14:86, 69% yield) as an orange oil. 

(Z)-55 was isolated as a mixture of (E)-55 (E/Z = 14:86) and its stereochemistry was 

determined by the NOESY cross peak. 

(Z)-55: 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.84 (t, J = 0.7 Hz, 1H), 7.55 (d, J = 8.8 Hz, 

2H), 7.40 (d, J = 7.6 Hz, 1H), 7.30 (dd, J = 7.7, 1.6 Hz, 1H), 7.26 (s, 1H), 7.21 (td, J = 

7.7, 1.8 Hz, 1H), 7.17 (dd, J = 8.1, 1.7 Hz, 1H), 6.97−6.90 (m, 2H), 6.93 (d, J = 8.8 Hz, 

2H), 6.86 (d, J = 5.4 Hz, 1H), 6.64 (d, J = 5.4 Hz, 1H), 5.21 (s, 1H), 3.83 (s, 3H); 13C 

NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 160.1, 152.6, 144.8, 139.9, 135.5, 135.1, 133.7, 133.2, 131.2, 

130.2, 129.6, 128.8, 128.7, 128.6, 128.5, 123.8, 121.6, 120.7, 115.7, 114.1, 55.4; HRMS 

(ESI) calcd for C23H18O2Na [M+Na]+ 349.1199 found 349.1209. 

55 (0.589 g, 1.81 mmol, E/Z = 14:86) and CSA (0.210 g, 0.905 mmol) were dissolved 

in toluene (36 mL) and the mixture was stirred at 110 °C for 23 h. The reaction mixture 

was poured into saturated aqueous NaHCO3/EtOAc. The aqueous phase was extracted 

with two portions of EtOAc. The combined extract was washed with saturated aqueous 

NaHCO3 and brine, dried over Na2SO4, and concentrated. The residue was filtered 

through a pad of silica gel (eluent: EtOAc) and concentrated. The residue was 

recrystallized from MeOH/CH2Cl2 to give (E)-55 (0.302 g, 0.926 mmol, 51% yield) as a 
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yellow powder. 

The stereochemistry of this compound was determined by the NOESY cross peak. 

(E)-55: Yellow powder; Mp 144−145 °C; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.77 (t, J = 

0.7 Hz, 1H), 7.60 (d, J = 8.6 Hz, 2H), 7.50 (s, 1H), 7.44 (d, J = 7.6 Hz, 1H), 7.37−7.24 

(m, 3H), 7.15 (dd, J = 5.6, 0.6 Hz, 1H), 7.07 (dd, J = 5.6, 1.1 Hz, 1H), 7.02 (d, J = 7.8 

Hz, 1H), 7.04−6.95 (m, 1H), 6.98 (d, J = 8.8 Hz, 2H), 5.31 (s, 1H), 3.87 (s, 3H); 13C 

NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 160.3, 152.6, 141.4, 138.8, 137.6, 133.5, 133.3, 132.0, 130.2, 

129.7, 129.4, 129.0, 128.8, 127.8, 126.8, 121.6, 120.8, 119.8, 115.7, 114.4, 55.4; HRMS 

(ESI) calcd for C23H18O2Na [M+Na]+ 349.1199 found 349.1212. 

 

(iii) Synthesis of Diyne-Benzofulvene Couples 58 

 

Representative procedure for the synthesis of diyne-benzofulvene couples 58 

(Table 1.7.2, entry 1): 45 (0.147 g, 0.400 mmol), 1,9-dibromononane (56a) and K2CO3 

(0.138 g, 1.00 mmol) were dissolved in DMF (1 mL) and the mixture was stirred at 
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90 °C for 1.5 h. To the reaction mixture was added n-hexane (1 mL x 3) at room 

temperature and the n-hexane layer was separated and discarded. The DMF layer was 

poured into H2O/EtOAc. The aqueous phase was extracted with one portion of EtOAc. 

The combined extract was washed with 2M aqueous HCl, saturated aqueous NaHCO3, 

and brine, dried over Na2SO4, and concentrated. The residue was purified by a 

preparative TLC (eluent: n-hexane/EtOAc = 5:1) to give 57a (0.138 g, 0.242 mmol, 

61% yield) as a pale brown oil. 

57a (0.138 g, 0.242 mmol), (E)-55 (0.119 g, 0.363 mmol), and K2CO3 (0.100 g, 0.726 

mmol) were dissolved in DMF (2 mL) and the mixture was stirred at 90 °C for 1 h. The 

reaction mixture was poured into H2O/EtOAc. The aqueous phase was extracted with 

two portions of EtOAc. The combined extract was washed with 2M aqueous HCl, 

saturated aqueous NaHCO3, and brine, dried over Na2SO4, and concentrated. The 

residue was filtered through a pad of silica gel (eluent: EtOAc), concentrated, and 

purified by GPC (eluent: CHCl3) to give 58a (0.161 g, 0.197 mmol, 81% yield) as a 

pale yellow amorphous. 

 

Methyl 3-(2-((9-bromononyl)oxy)-2''-(prop-1-yn-1-yl)-[1,1':3',1''-terphenyl]-4'-y- 

l)propiolate (57a, Table 1.7.2, entry 1) 

 

0.138 g, 61% yield, Pale brown oil; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.69 (d, J = 8.1 Hz, 

1H), 7.66 (d, J = 1.6 Hz, 1H), 7.61 (dd, J = 8.0, 1.8 Hz, 1H), 7.55−7.48 (m, 1H), 

7.44−7.27 (m, 5H), 7.01 (td, J = 7.5, 1.0 Hz, 1H), 6.97 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 3.96 (t, J = 

6.3 Hz, 2H), 3.71 (s, 3H), 3.40 (t, J = 6.8 Hz, 2H), 1.86 (s, 3H), 1.84 (quin, J = 7.1 Hz, 

2H), 1.71 (quin, J = 6.9 Hz, 2H), 1.50−1.13 (m, 10H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 

156.1, 154.6, 144.5, 141.7, 140.5, 133.2, 132.5, 131.7, 130.6, 129.9, 129.5, 129.3, 128.7, 

127.7, 127.2, 123.4, 120.9, 117.2, 112.6, 89.3, 86.7, 82.9, 78.9, 68.4, 52.6, 34.0, 32.8, 

29.3, 29.2, 28.7, 28.2, 26.1, 4.4; HRMS (ESI) calcd for C34H35BrO3Na [M+Na]+ 

593.1662 found 593.1659. 
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Methyl (E)-3-(2-((9-(2-(1-(4-methoxybenzylidene)-1H-inden-6-yl)phenoxy)nony- 

l)oxy)-2''-(prop-1-yn-1-yl)-[1,1':3',1''-terphenyl]-4'-yl)propiolate (58a, Table 1.7.2, 

entry 1) 

 

The stereochemistry of this compound was determined by the NOESY cross peak. 

0.161 g, 81% yield, Pale yellow amorphous; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.89 (t, J 

= 0.6 Hz, 1H), 7.67 (d, J = 8.1 Hz, 1H), 7.65 (d, J = 1.5 Hz, 1H), 7.59 (dd, J = 8.0, 1.8 

Hz, 1H), 7.55 (d, J = 8.6 Hz, 2H), 7.53−7.47 (m, 1H), 7.46−7.35 (m, 4H), 7.43 (s, 1H), 

7.35−7.22 (m, 5H), 7.08−6.88 (m, 6H), 6.93 (d, J = 8.8 Hz, 2H), 3.97 (t, J = 6.2 Hz, 2H), 

3.89 (t, J = 6.4 Hz, 2H), 3.81 (s, 3H), 3.69 (s, 3H), 1.84 (s, 3H), 1.71 (ddd, J = 7.0, 7.0, 

7.0 Hz, 1H), 1.69 (ddd, J = 6.4, 6.4, 6.4 Hz, 1H), 1.63 (ddd, J = 6.8, 6.8, 6.8 Hz, 1H), 

1.61 (ddd, J = 6.4, 6.4, 6.4 Hz, 1H), 1.39 (quin, J = 7.5 Hz, 2H), 1.30−1.06 (m, 8H); 13C 

NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 159.9, 156.2, 156.1, 154.5, 144.5, 141.7, 140.5, 140.4, 138.5, 

137.4, 135.6, 133.8, 133.2, 132.5, 131.8, 131.7, 131.6, 130.8, 130.6, 129.9, 129.8, 129.5, 

129.3, 128.63, 128.57, 128.3, 128.2, 127.7, 127.1, 126.1, 123.4, 120.80, 120.78, 120.6, 

120.3, 117.2, 114.3, 112.7, 112.5, 89.3, 86.7, 82.8, 78.9, 68.6, 68.4, 55.3, 52.6, 29.4, 

29.3, 29.2, 29.1, 26.3, 26.1, 4.4; HRMS (ESI) calcd for C57H52O5Na [M+Na]+ 839.3707 

found 839.3667. 

 

Methyl 3-(2-((8-bromooctyl)oxy)-2''-(prop-1-yn-1-yl)-[1,1':3',1''-terphenyl]-4'-yl) 

propiolate (57b, Table 1.7.2, entry 2) 

 

0.157 g, 70% yield, Pale brown oil; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.69 (d, J = 8.1 Hz, 

1H), 7.67 (d, J = 1.7 Hz, 1H), 7.60 (dd, J = 8.0, 1.8 Hz, 1H), 7.55−7.48 (m, 1H), 

7.45−7.27 (m, 5H), 7.01 (td, J = 7.5, 0.9 Hz, 1H), 6.97 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 3.96 (t, J = 
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6.3 Hz, 2H), 3.71 (s, 3H), 3.39 (t, J = 6.8 Hz, 2H), 1.86 (s, 3H), 1.83 (quin, J = 7.3 Hz, 

2H), 1.71 (quin, J = 6.9 Hz, 2H), 1.44−1.16 (m, 8H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 

156.1, 154.5, 144.5, 141.7, 140.5, 133.2, 132.5, 131.7, 130.7, 129.9, 129.5, 129.3, 128.6, 

127.7, 127.2, 123.4, 120.9, 117.2, 112.6, 89.3, 86.7, 82.9, 78.9, 68.4, 52.6, 34.0, 32.8, 

29.2, 29.1, 28.7, 28.1, 26.1, 4.4; HRMS (ESI) calcd for C33H33BrO3Na [M+Na]+ 

579.1505 found 579.1514. 

 

Methyl (E)-3-(2-((10-(2-(1-(4-methoxybenzylidene)-1H-inden-6-yl)phenoxy)decy- 

l)oxy)-2''-(prop-1-yn-1-yl)-[1,1':3',1''-terphenyl]-4'-yl)propiolate (58b, Table 1.7.2, 

entry 2) 

 

The stereochemistry of this compound was determined by the NOESY cross peak. 

0.171 g, 76% yield, Pale yellow oil; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.89 (s, 1H), 

7.70−7.63 (m, 2H), 7.60−7.51 (m, 1H), 7.54 (d, J = 8.8 Hz, 2H), 7.51−7.47 (m, 1H), 

7.45−7.34 (m, 4H), 7.43 (s, 1H), 7.34−7.33 (m, 5H), 7.07−6.95 (m, 5H), 6.95−6.88 (m, 

1H), 6.91 (d, J = 8.7 Hz, 2H), 3.96 (t, J = 6.2 Hz, 2H), 3.85 (t, J = 6.4 Hz, 2H), 3.80 (s, 

3H), 3.69 (s, 3H), 1.83 (s, 3H), 1.70 (ddd, J = 6.9, 6.9, 6.9 Hz, 1H), 1.68 (ddd, J = 6.2, 

6.2, 6.2 Hz, 1H), 1.58 (ddd, J = 6.9, 6.9, 6.9 Hz, 1H), 1.56 (ddd, J = 7.6, 7.6, 7.6 Hz, 

1H), 1.44−1.29 (m, 2H), 1.29−1.10 (m, 6H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 160.0, 

156.2, 156.1, 154.6, 144.5, 141.7, 140.5, 140.4, 138.5, 137.4, 135.6, 133.8, 133.2, 132.5, 

131.8, 131.7, 131.6, 130.8, 130.6, 129.9, 129.8, 129.4, 129.3, 128.64, 128.60, 128.32, 

128.27, 127.7, 127.2, 126.1, 123.4, 120.9, 120.8, 120.6, 120.3, 117.2, 114.3, 112.8, 

112.5, 89.3, 86.7, 82.9, 79.0, 68.6, 68.4, 55.3, 52.6, 29.32, 29.28, 29.25, 29.1, 26.3, 26.1, 

4.4; HRMS (ESI) calcd for C56H50O5Na [M+Na]+ 825.3550 found 825.3523. 
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Methyl 3-(2-((7-bromoheptyl)oxy)-2''-(prop-1-yn-1-yl)-[1,1':3',1''-terphenyl]-4'- 

yl)propiolate (57c, Table 1.7.2, entry 3) 

 

80.6 mg, 74% yield, Pale brown oil; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.69 (d, J = 8.0 

Hz, 1H), 7.72−7.65 (m, 1H), 7.60 (dd, J = 8.0, 1.8 Hz, 1H), 7.55−7.48 (m, 1H), 

7.45−7.27 (m, 5H), 7.01 (td, J = 7.5, 1.0 Hz, 1H), 6.96 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 3.96 (t, J = 

6.3 Hz, 2H), 3.71 (s, 3H), 3.37 (t, J = 6.8 Hz, 2H), 1.85 (s, 3H), 1.79 (quin, J = 7.0 Hz, 

2H), 1.71 (quin, J = 6.8 Hz, 2H), 1.43−1.22 (m, 6H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 

156.1, 154.5, 144.5, 141.7, 140.5, 133.2, 132.5, 131.8, 130.7, 129.9, 129.5, 129.4, 128.6, 

127.7, 127.2, 123.4, 120.9, 117.3, 112.6, 89.3, 86.7, 82.9, 78.9, 68.3, 52.6, 33.9, 32.7, 

29.1, 28.4, 28.0, 26.0, 4.4; HRMS (ESI) calcd for C32H31BrO3Na [M+Na]+ 565.1349 

found 565.1342. 

 

Methyl (E)-3-(2-((7-(2-(1-(4-methoxybenzylidene)-1H-inden-6-yl)phenoxy)hepty- 

l)oxy)-2''-(prop-1-yn-1-yl)-[1,1':3',1''-terphenyl]-4'-yl)propiolate (58c, Table 1.7.2, 

entry 3) 

 

The stereochemistry of this compound was determined by the NOESY cross peak. 

50.0 mg, 74% yield, Pale yellow oil; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.88 (s, 1H), 

7.69−7.60 (m, 2H), 7.60−7.44 (m, 2H), 7.53 (d, J = 8.6 Hz, 2H), 7.44−7.33 (m, 4H), 

7.41 (s, 1H), 7.33−7.18 (m, 5H), 7.06−6.94 (m, 5H), 6.89 (d, J = 8.8 Hz, 2H), 6.86 (d, J 

= 8.0 Hz, 1H), 3.95 (t, J = 6.1 Hz, 2H), 3.7811 (t, J = 6.2 Hz, 2H), 3.7808 (s, 3H), 3.68 

(s, 3H), 1.82 (s, 3H), 1.73−1.46 (m, 5H), 1.43−1.11 (m, 5H); 13C NMR (CDCl3, 100 

MHz) δ 1 160.0, 156.2, 156.1, 154.6, 144.5, 141.7, 140.5, 140.4, 138.5, 137.4, 135.6, 
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133.8, 133.2, 132.5, 131.79, 131.75, 131.7, 130.9, 130.6, 129.9, 129.8, 129.4, 129.3, 

128.64, 128.59, 128.4, 128.3, 127.7, 127.2, 126.1, 123.4, 120.9, 120.8, 120.7, 120.4, 

117.2, 114.3, 112.8, 112.5, 89.3, 86.7, 82.9, 79.0, 68.5, 68.3, 55.3, 52.6, 29.3, 29.05, 

29.02, 26.2, 26.1, 4.4; HRMS (ESI) calcd for C55H48O5Na [M+Na]+ 811.3394 found 

811.3418. 

 

Methyl 3-(2-((6-bromohexyl)oxy)-2''-(prop-1-yn-1-yl)-[1,1':3',1''-terphenyl]-4'-y- 

l)propiolate (57d, Table 1.7.2, entry 4) 

 

0.164 g, 77% yield, Pale brown oil; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.70 (d, J = 8.1 Hz, 

1H), 7.73−7.65 (m, 1H), 7.61−7.56 (m, 1H), 7.55−7.48 (m, 1H), 7.44−7.27 (m, 5H), 

7.02 (td, J = 7.4, 0.8 Hz, 1H), 6.97 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 3.97 (t, J = 6.2 Hz, 2H), 3.71 (s, 

3H), 3.34 (t, J = 6.8 Hz, 2H), 1.86 (s, 3H), 1.81−1.67 (m, 4H), 1.45−1.32 (m, 4H); 13C 

NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 156.0, 154.5, 144.4, 141.7, 140.4, 133.2, 132.5, 131.8, 130.7, 

129.9, 129.5, 129.4, 128.6, 127.7, 127.2, 123.4, 120.9, 117.3, 112.5, 89.3, 86.6, 82.9, 

78.9, 68.2, 52.6, 33.8, 32.6, 29.0, 27.8, 25.4, 4.4; HRMS (ESI) calcd for C31H29BrO3Na 

[M+Na]+ 551.1192 found 551.1197. 

 

Methyl (E)-3-(2-((6-(2-(1-(4-methoxybenzylidene)-1H-inden-6-yl)phenoxy)hexy- 

l)oxy)-2''-(prop-1-yn-1-yl)-[1,1':3',1''-terphenyl]-4'-yl)propiolate (58d, Table 1.7.2, 

entry 4) 

 

The stereochemistry of this compound was determined by the NOESY cross peak. 

0.185 g, 85% yield, Pale yellow amorphous; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.88 (s, 
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1H), 7.68−7.60 (m, 2H), 7.60−7.45 (m, 2H), 7.53 (d, J = 8.5 Hz, 2H), 7.45−7.20 (m, 

9H), 7.42 (d, J = 1.3 Hz, 1H), 7.10−6.95 (m, 5H), 6.89 (d, J = 8.3 Hz, 2H), 6.85 (d, J = 

8.3 Hz, 1H), 3.93 (t, J = 5.7 Hz, 2H), 3.81 (s, 3H), 3.78 (t, J = 6.3 Hz, 2H), 3.70 (d, J = 

1.1 Hz, 3H), 1.82 (d, J = 1.4 Hz, 3H), 1.68−1.54 (m, 4H), 1.44−1.23 (m, 4H); 13C NMR 

(CDCl3, 100 MHz) δ 159.9, 156.15, 156.06, 154.5, 144.4, 141.7, 140.43, 140.41, 138.4, 

137.4, 135.6, 133.8, 133.2, 132.4, 131.8, 131.7, 131.6, 130.8, 130.6, 129.9, 129.7, 129.4, 

129.3, 128.6, 128.5, 128.3, 128.2, 127.7, 127.2, 126.1, 123.3, 120.9, 120.8, 120.6, 120.3, 

117.2, 114.3, 112.8, 112.5, 89.3, 86.7, 82.9, 78.9, 68.5, 68.2, 55.3, 52.6, 29.2, 29.1, 26.0, 

25.9, 4.4; HRMS (ESI) calcd for C54H46O5 [M+Na]+ 797.3237 found 797.3208. 

 

Methyl 3-(2-((5-bromopentyl)oxy)-2''-(prop-1-yn-1-yl)-[1,1':3',1''-terphenyl]-4'- 

yl)propiolate (57e, Table 1.7.2, entry 5) 

 

0.206 g, >99% yield, Pale brown oil; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.70 (d, J = 8.0 

Hz, 1H), 7.67 (d, J = 1.4 Hz, 1H), 7.56−7.48 (m, 1H), 7.45−7.29 (m, 5H), 7.03 (td, J = 

7.5, 1.0 Hz, 1H), 6.97 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 3.98 (t, J = 6.1 Hz, 2H), 3.72 (s, 3H), 3.28 (t, 

J = 6.8 Hz, 2H), 1.86 (s, 3H), 1.90−1.67 (m, 4H), 1.57−1.45 (m, 2H); 13C NMR (CDCl3, 

100 MHz) δ 156.0, 154.5, 144.5, 141.7, 140.4, 133.3, 132.5, 131.8, 130.7, 129.9, 129.5, 

129.3, 128.6, 127.7, 127.2, 123.4, 121.0, 117.3, 112.5, 89.3, 86.6, 82.9, 78.9, 68.0, 52.6, 

33.5, 32.4, 28.4, 25.0, 4.4; HRMS (ESI) calcd for C30H27BrO3Na [M+Na]+ 537.1036 

found 537.1036.  
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Methyl (E)-3-(2-((5-(2-(1-(4-methoxybenzylidene)-1H-inden-6-yl)phenoxy)penty- 

l)oxy)-2''-(prop-1-yn-1-yl)-[1,1':3',1''-terphenyl]-4'-yl)propiolate (58e, Table 1.7.2, 

entry 5) 

 

The stereochemistry of this compound was determined by the NOESY cross peak. 

0.144 g, 63% yield, Pale yellow amorphous; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.83 (s, 

1H), 7.63 (s, 1H), 6.74 (d, J = 6.2 Hz, 1H), 7.56−7.44 (m, 4H), 7.40 (s, 1H), 7.45−7.17 

(m, 9H), 7.09−6.94 (m, 5H), 6.90 (d, J = 8.8 Hz, 2H), 6.79 (d, J = 8.0 Hz, 1H), 3.90 (t, J 

= 6.1 Hz, 2H), 3.83 (s, 3H), 3.82 (t, J = 6.2 Hz, 2H), 3.70 (s, 3H), 1.82 (s, 3H), 

1.73−1.58 (m, 4H), 1.52−1.41 (m, 2H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 159.9, 156.1, 

156.0, 154.5, 144.4, 141.7, 140.42, 140.40, 138.4, 137.3, 135.6, 133.8, 133.2, 132.5, 

131.8, 131.7, 130.8, 130.6, 129.9, 129.7, 129.4, 129.3, 128.5, 128.3, 128.2, 127.7, 127.2, 

126.1, 123.3, 121.0, 120.8, 120.6, 120.3, 117.2, 114.3, 112.9, 112.4, 89.3, 86.7, 82.8, 

78.9, 68.4, 68.1, 55.3, 52.6, 28.90, 28.85, 23.0, 4.4; HRMS (ESI) calcd for C53H44O5Na 

[M+Na]+ 783.3081 found 783.3075. 

 

Methyl 3-(2-(4-bromobutoxy)-2''-(prop-1-yn-1-yl)-[1,1':3',1''-terphenyl]-4'-yl) 

propiolate (57f, Table 1.7.2, entry 6) 

 

82.2 mg, 82% yield, Pale brown oil; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.70 (d, J = 8.0 

Hz, 1H), 7.64 (d, J = 1.7 Hz, 1H), 7.57 (dd, J = 8.1, 1.8 Hz, 1H), 7.54−7.48 (m, 1H), 

7.44−7.28 (m, 5H), 7.03 (td, J = 7.5, 1.0 Hz, 1H), 6.97 (dd, J = 8.2, 0.6 Hz, 1H), 4.00 (t, 

J = 5.6 Hz, 2H), 3.71 (s, 3H), 3.32 (t, J = 6.2 Hz, 2H), 1.96−1.81 (m, 4H), 1.86 (s, 3H); 
13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 155.8, 154.5, 144.5, 141.7, 140.3, 133.3, 132.5, 131.8, 
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130.7, 129.9, 129.6, 129.4, 128.5, 127.8, 127.2, 123.3, 121.2, 117.4, 112.6, 89.3, 86.6, 

82.9, 78.9, 67.4, 52.6, 33.4, 29.4, 27.8, 4.4; HRMS (ESI) calcd for C29H25O3Na 

[M+Na]+ 523.0879 found 523.0884. 

 

Methyl (E)-3-(2-(4-(2-(1-(4-methoxybenzylidene)-1H-inden-6-yl)phenoxy)butox- 

y)-2''-(prop-1-yn-1-yl)-[1,1':3',1''-terphenyl]-4'-yl)propiolate (58f, Table 1.7.2, ent- 

ry 6) 

 

The stereochemistry of this compound was determined by the NOESY cross peak. 

43.4 mg, 77% yield, Pale yellow oil; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.84 (s, 1H), 

7.67−7.57 (m, 2H), 7.67−7.45 (m, 4H), 7.41 (s, 1H), 7.45−7.13 (m, 9H), 7.13−6.86 (m, 

5H), 6.90 (d, J = 8.6 Hz, 2H), 6.74 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 3.90 (t, J = 5.2 Hz, 2H), 3.87 (t, 

J = 5.8 Hz, 2H), 3.82 (s, 3H), 3.70 (s, 3H), 1.89−1.72 (m, 4H), 1.81 (s, 3H); 13C NMR 

(CDCl3, 100 MHz) δ 160.0, 156.0, 155.9, 154.6, 144.5, 141.7, 140.5, 140.42, 140.41, 

138.4, 137.4, 135.5, 133.8, 133.2, 132.5, 131.81, 131.76, 131.6, 130.9, 130.6, 129.9, 

129.7, 129.4, 128.61, 128.55, 128.4, 128.3, 127.7, 127.2, 126.1, 123.3, 121.1, 120.9, 

120.5, 120.4, 117.2, 114.3, 112.8, 112.5, 89.3, 86.7, 82.9, 79.0, 68.03, 67.99, 55.4, 52.6, 

26.3, 26.2, 4.4; HRMS (ESI) calcd for C52H42O5Na [M+Na]+ 769.2924 found 769.2962. 

 

Methyl 3-(2-(3-bromopropoxy)-2''-(prop-1-yn-1-yl)-[1,1':3',1''-terphenyl]-4'-yl) 

propiolate (57g, Table 1.7.2, entry 7) 

 

0.195 g, >99% yield, Pale brown oil; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.70 (d, J = 8.0 

Hz, 1H), 7.62 (d, J = 1.6 Hz, 1H), 7.56 (dd, J = 8.0, 1.8 Hz, 1H), 7.54−7.49 (m, 1H), 
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7.42−7.28 (m, 5H), 7.05 (td, J = 7.5, 1.0 Hz, 1H), 7.01 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 4.11 (t, J = 

5.7 Hz, 2H), 3.72 (s, 3H), 3.44 (t, J = 6.4 Hz, 2H), 2.22 (quin, J = 6.0 Hz, 2H), 1.86 (s, 

3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 155.6, 154.5, 144.7, 141.6, 140.4, 133.2, 132.5, 

131.7, 130.7, 129.9, 129.8, 129.5, 128.6, 127.8, 127.3, 123.4, 121.4, 117.5, 112.8, 89.4, 

86.5, 83.0, 78.9, 65.8, 52.6, 32.2, 30.1, 4.5; HRMS (ESI) calcd for C28H23BrO3Na 

[M+Na]+ 509.0723 found 509.0723. 

 

Methyl (E)-3-(2-(3-(2-(1-(4-methoxybenzylidene)-1H-inden-6-yl)phenoxy)propo- 

xy)-2''-(prop-1-yn-1-yl)-[1,1':3',1''-terphenyl]-4'-yl)propiolate (58g, Table 1.7.2, en- 

try 7) 

 

The stereochemistry of this compound was determined by the NOESY cross peak. 

0.204 g, 69% yield, Yellow amorphous; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.77 (s, 1H), 

7.59 (s, 1H), 7.58 (d, J = 5.8 Hz, 1H), 7.51 (d, J = 8.7 Hz, 2H), 7.55−7.46 (m, 2H), 7.38 

(s, 1H), 7.40−7.22 (m, 10H), 7.19−7.13 (m, 1H), 7.08−6.99 (m, 3H), 6.99−6.91 (m, 1H), 

6.94 (d, J = 8.8 Hz, 2H), 6.86−6.78 (m, 2H), 4.03 (t, J = 5.8 Hz, 2H), 3.85 (s, 3H), 3.72 

(s, 3H), 2.07 (quin, J = 5.8 Hz, 2H), 1.81 (s, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 160.1, 

155.9, 155.8, 154.6, 144.6, 141.7, 140.5, 138.4, 137.5, 135.6, 133.8, 133.2, 132.6, 131.9, 

131.8, 131.7, 130.9, 130.6, 129.9, 129.7, 129.5, 128.7, 128.64, 128.56, 128.5, 127.8, 

127.3, 126.2, 123.4, 121.2, 121.0, 120.5, 120.4, 117.3, 114.3, 112.9, 112.6, 89.4, 86.7, 

83.0, 79.0, 64.94, 64.85, 55.4, 52.7, 29.2, 4.5; HRMS (ESI) calcd for C51H40O5Na 

[M+Na]+ 755.2768 found 755.2755.  
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Methyl (E)-3-(2-(2-(2-(2-(2-(1-(4-methoxybenzylidene)-1H-inden-6-yl)phenoxy)e- 

thoxy)ethoxy)ethoxy)-2''-(prop-1-yn-1-yl)-[1,1':3',1''-terphenyl]-4'-yl)propiolate 

(58h, Table 1.7.2, entry 8) 

 

The stereochemistry of this compound was determined by the NOESY cross peak. 

0.132 g, 41% yield from 45 in 2 steps, Yellow amorphous; 1H NMR (CDCl3, 400 

MHz) δ 7.87 (s, 1H), 7.69−7.58 (m, 3H), 7.55 (d, J = 8.7 Hz, 2H), 7.51−7.33 (m, 5H), 

7.45 (s, 1H), 7.33−7.22 (m, 5H), 7.07−6.96 (m, 5H), 6.93 (d, J = 8.8 Hz, 2H), 6.96−6.86 

(m, 1H), 4.09 (t, J = 4.9 Hz, 2H), 4.00 (t, J = 4.8 Hz, 2H), 3.82 (s, 3H), 3.74−3.67 (m, 

2H), 3.70 (s, 3H), 3.61 (t, J = 4.8 Hz, 2H), 3.47−3.38 (m, 4H), 1.83 (s, 3H); 13C NMR 

(CDCl3, 100 MHz) δ 160.0, 156.0, 155.9, 154.5, 144.5, 141.7, 140.5, 140.4, 138.4, 

137.5, 135.5, 133.8, 133.3, 132.6, 131.84, 131.83, 131.7, 130.9, 130.7, 130.0, 129.7, 

129.5, 129.4, 128.8, 128.7, 128.5, 128.4, 127.7, 127.2, 126.1, 123.4, 121.3, 121.2, 120.6, 

120.3, 117.3, 114.3, 113.2, 112.9, 89.4, 86.7, 83.0, 79.0, 70.8, 69.7, 69.5, 68.5, 68.1, 

55.4, 52.6, 4.5; HRMS (ESI) calcd for C54H46O7Na [M+Na]+ 829.3136 found 829.3102.  
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III. Synthesis of PAH-based Chiral Cyclophanes 

 

(i) Regio- and Enantioselective Intramolecular [2+2+2] Cycloaddition of 

Diyne-Benzofulvene Couples 58 

 

Representative procedure for the rhodium-catalyzed regio- and enantioselective 

intramolecular [2+2+2] cycloaddition of diyne-benzofulvene couples 58 (Table 

1.7.3, entry 1): (R)-Xyl-Segphos (14.5 mg, 0.0200 mmol) and [Rh(cod)2]BF4 (8.1 mg, 

0.0200 mmol) were dissolved in CH2Cl2 (3.0 mL) and the mixture was stirred at room 

temperature for 1 h. H2 was introduced to the resulting solution in a Schlenk tube. After 

stirring at room temperature for 1 h, the resulting mixture was concentrated to dryness, 

and dissolved in CH2Cl2 (10 mL). To the residue was added a CH2Cl2 (6.7 mL) solution 

of 58a (81.7 mg, 0.100 mmol) at room temperature. After being stirred at the same 

temperature for 24 h, the resulting solution was concentrated and purified by a 

preparative TLC (n-hexane/toluene/CH2Cl2 = 1:2:2), which furnished (−)-59a (60.5 mg, 

0.0741 mmol, 74% yield, >99% ee, single regioisomer) as a pale yellow amorphous. 
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(−)-Chiral macrocycle-C9 [(−)-59a, Table 1.7.3, entry 1] 

 

The stereochemistry of this compound was determined by the NOESY cross peak. 

60.5 mg, 74% yield, single regioisomer, Pale yellow amorphous; [α]25
D −70.0° (c 1.7, 

CHCl3, >99% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.97−7.89 (m, 1H), 7.92 (d, J = 1.4 

Hz, 1H), 7.83 (d, J = 1.4 Hz, 1H), 7.81−7.75 (m, 1H), 7.55−7.19 (m, 11H), 7.06−6.91 

(m, 4H), 6.97 (s, 1H), 6.84 (d, J = 8.8 Hz, 2H), 4.55 (d, J = 7.2 Hz, 1H), 4.03−3.85 (m, 

5H), 3.79 (s, 3H), 3.44 (s, 3H), 2.63 (s, 3H), 1.87−1.56 (m, 4H), 1.56−1.03 (m, 10H); 
13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 170.1, 158.5, 156.3, 156.2, 143.3, 141.2, 140.0, 139.4, 

138.3, 136.8, 133.42, 133.40, 132.6, 131.8, 131.5, 130.7, 130.3, 130.1, 129.8, 129.6, 

129.4, 129.3, 129.2, 129.0, 128.4, 127.9, 127.2, 126.6, 124.4, 124.2, 124.0, 123.0, 122.3, 

121.9, 120.64, 120.63, 114.0, 112.6, 111.8, 68.8, 67.5, 55.3, 51.9, 51.0, 46.8, 29.2, 28.95, 

28.87, 28.7, 26.1, 25.6, 23.4; HRMS (ESI) calcd for C57H52O5Na [M+Na]+ 839.3707 

found 839.3673; CHIRALPAK IC, n-hexane/i-PrOH = 95:5, 1.0 mL/min, retention 

times: 9.5 min (minor isomer) and 16.3 min (major isomer). 

 

(−)-Chiral macrocycle-C8 [(−)-59b, Table 1.7.3, entry 2] 
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The stereochemistry of this compound was determined by the NOESY cross peak. 

48.8 mg, 61% yield, single regioisomer, Pale yellow amorphous; [α]25
D −90.8° (c 1.3, 

CHCl3, >99% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.98−7.92 (m, 1H), 7.89 (d, J = 1.5 

Hz, 1H), 7.82 (s, 1H), 7.80−7.74 (m, 1H), 7.45 (dd, J = 8.4, 1.7 Hz, 1H), 7.42 (dd, J = 

7.6, 1.7 Hz, 1H), 7.39−7.22 (m, 10H), 7.07−6.91 (m, 3H), 6.97 (s, 1H), 6.94 (d, J = 7.8 

Hz, 1H), 6.84 (d, J = 8.8 Hz, 2H), 4.59 (d, J = 7.2 Hz, 1H), 3.98−3.84 (m, 5H), 3.79 (s, 

3H), 3.43 (s, 3H), 2.63 (s, 3H), 1.87−1.73 (m, 1H), 1.69−1.55 (m, 3H), 1.48−1.35 (m, 

1H), 1.35−1.05 (m, 7H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 170.4, 158.5, 156.6, 156.3, 

143.3, 141.2, 140.0, 139.6, 138.3, 136.4, 133.6, 133.4, 132.6, 132.2, 131.8, 130.9, 130.7, 

130.2, 130.1, 129.7, 129.3, 129.23, 129.18, 129.0, 128.9, 128.4, 127.9, 127.2, 126.5, 

124.5, 124.4, 124.0, 123.0, 122.5, 121.8, 121.0, 120.8, 114.0, 113.8, 112.4, 68.7, 68.1, 

55.3, 51.9, 50.9, 46.8, 29.19, 29.16, 28.7, 26.4, 25.1, 23.4; HRMS (ESI) calcd for 

C56H50O5Na [M+Na]+ 825.3550 found 825.3513; CHIRALPAK IC, n-hexane/i-PrOH = 

95:5, 1.0 mL/min, retention times: 11.1 min (minor isomer) and 26.9 min (major 

isomer). 

 

(−)-Chiral macrocycle-C7 [(−)-59c, Table 1.7.3, entry 3] 
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The stereochemistry of this compound was determined by the NOESY cross peak. 

10.3 mg, 45% yield, single regioisomer, Pale yellow amorphous; [α]25
D −139.3° (c 

0.52, CHCl3, 99% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.98−7.90 (m, 1H), 7.82 (d, J = 

1.5 Hz, 1H), 7.80−7.72 (m, 1H), 7.75 (s, 1H), 7.48 (dd, J = 7.8, 1.3 Hz, 1H), 7.43 (dd, J 

= 7.5, 1.5 Hz, 1H), 7.55−7.19 (m, 8H), 7.36 (d, J = 8.8 Hz, 2H), 7.11−6.94 (m, 3H), 

7.01 (s, 1H), 6.91 (d, J = 8.1 Hz, 1H), 6.86 (d, J = 8.8 Hz, 2H), 4.57 (d, J = 6.9 Hz, 1H), 

3.99−3.75 (m, 4H), 3.88 (d, J = 6.9 Hz, 1H), 3.79 (s, 3H), 3.40 (s, 3H), 2.61 (s, 3H), 

1.84−1.00 (m, 10H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 170.3, 158.5, 156.4, 156.3, 143.7, 

141.4, 140.2, 139.7, 138.2, 137.1, 133.49, 133.46, 132.6, 131.74, 131.67, 131.0, 130.7, 

130.4, 130.3, 130.2, 129.6, 129.4, 129.3, 128.91, 128.86, 128.4, 127.9, 127.1, 126.4, 

124.3, 124.2, 124.0, 122.8, 122.0, 121.3, 121.1, 120.6, 114.0, 113.9, 112.0, 68.8, 68.5, 

55.3, 51.9, 51.0, 47.0, 29.65, 29.58, 26.9, 25.9, 23.3; HRMS (ESI) calcd for 

C55H48O5Na [M+Na]+ 811.3394 found 811.3294; CHIRALPAK IC, n-hexane/i-PrOH = 

80:20, 1.0 mL/min, retention times: 6.9 min (minor isomer) and 11.2 min (major 

isomer). 

 

(+)-59c was prepared from 58c (50.0 mg, 0.0327 mmol) in 59% yield with >99% ee 

as a single regioisomer by the procedure used for (−)-59c. 

(+)-59c (Table 1.7.3, entry 4): 13.1 mg, 0.0192 mmol, [α]25
D +814.7° (c 0.47, CHCl3, 

>99% ee). 

 

(−)-Chiral macrocycle-C6 [(−)-59d, Table 1.7.3, entry 5] 
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The stereochemistry of this compound was determined by the NOESY cross peak. 

60.4 mg, 78% yield, single regioisomer, Pale yellow amorphous; [α]25
D −159.0° (c 

1.8, CHCl3, >99% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.96−7.89 (m, 1H), 7.80 (s, 1H), 

7.77−7.71 (m, 1H), 7.60 (s, 1H), 7.49−7.42 (m, 2H), 7.41−7.17 (m, 7H), 7.36 (d, J = 9.0 

Hz, 2H), 7.20 (d, J = 7.7 Hz, 1H), 7.11−6.90 (m, 2H), 7.00 (s, 1H), 6.96 (d, J = 8.2 Hz, 

1H), 6.92 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 6.86 (d, J = 8.8 Hz, 2H), 4.59 (d, J = 6.9 Hz, 1H), 

3.98−3.72 (m, 4H), 3.87 (d, J = 7.1 Hz, 1H), 3.79 (s, 3H), 3.39 (s, 3H), 2.59 (s, 3H), 

1.68−1.43 (m, 4H), 1.43−1.14 (m, 4H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 170.3, 158.4, 

156.7, 156.3, 143.5, 141.4, 140.2, 139.4, 138.5, 137.0, 133.8, 133.7, 132.7, 132.6, 131.7, 

130.7, 130.52, 130.49, 130.31, 130.27, 129.74, 129.73, 129.6, 129.2, 128.9, 128.4, 

127.9, 127.1, 126.3, 124.7, 124.1, 124.0, 122.9, 121.8, 121.1, 121.0, 120.7, 114.0, 113.5, 

112.7, 69.8, 68.7, 55.3, 52.0, 50.8, 47.1, 29.61, 29.59, 26.9, 26.6, 23.2; HRMS (ESI) 

calcd for C54H46O5Na [M+Na]+ 797.3237 found 797.3244; CHIRALPAK IC, 

n-hexane/i-PrOH = 80:20, 1.0 mL/min, retention times: 7.0 min (minor isomer) and 

10.6 min (major isomer). 

 

(−)-Chiral macrocycle-C5 [(−)-59e, Table 1.7.3, entry 6] 
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The stereochemistry of this compound was determined by the NOESY cross peak. 

65.6 mg, 86% yield, single regioisomer, Pale yellow amorphous; [α]25
D −178.5° (c 

2.5, CHCl3, >99% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.92−7.86 (m, 1H), 7.76−7.68 (m, 

1H), 7.702 (d, J = 1.6 Hz, 1H), 7.698 (d, J = 1.4 Hz, 1H), 7.58 (dd, J = 7.8, 1.5 Hz, 1H), 

7.50 (dd, J = 7.6, 1.7 Hz, 1H), 7.40−7.23 (m, 5H), 7.36 (d, J = 8.9 Hz, 2H), 7.22−7.11 

(m, 4H), 7.08−6.99 (m, 2H), 7.01 (s, 1H), 6.93−6.84 (m, 1H), 6.87 (d, J = 8.8 Hz, 2H), 

4.60 (d, J = 6.8 Hz, 1H), 3.92−3.84 (m, 2H), 3.84−3.74 (m, 1H), 3.80 (s, 3H), 3.64−3.45 

(m, 2H), 3.36 (s, 3H), 2.59 (s, 3H), 1.68−1.45 (m, 4H), 1.34−1.20 (m, 1H), 1.20−1.07 

(m, 1H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 170.1, 158.5, 156.6, 156.4, 144.3, 141.6, 141.0, 

139.8, 138.6, 137.8, 133.9, 133.7, 132.8, 131.5, 131.2, 130.9, 130.6, 130.4, 130.2, 129.9, 

129.6, 129.4, 129.3, 128.9, 128.8, 128.5, 127.9, 127.2, 126.6, 124.4, 124.1, 123.8, 123.2, 

123.0, 122.0, 121.1, 120.8, 119.9, 114.0, 112.6, 71.9, 68.3, 55.3, 51.9, 51.0, 47.6, 30.8, 

30.1, 23.0, 22.6; HRMS (ESI) calcd for C53H44O5Na [M+Na]+ 783.3081 found 

783.3095; CHIRALPAK IC, n-hexane/i-PrOH = 95:5, 1.0 mL/min, retention times: 

14.8 min (minor isomer) and 22.4 min (major isomer). 
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(−)-Chiral macrocycle-C4 [(−)-59f, Table 1.7.3, entry 7] 

 

The stereochemistry of this compound was determined by the NOESY cross peak. 

17.0 mg, 54% yield, single regioisomer, Pale yellow amorphous; [α]25
D −227.7° (c 

0.85, CHCl3, 97% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.88 (dd, J = 7.6, 1.4 Hz, 1H), 

7.72−7.66 (m, 1H), 7.69 (s, 1H), 7.51 (s, 1H), 7.48 (dd, J = 7.6, 1.7 Hz, 1H), 7.43 (dd, J 

= 8.4, 1.6 Hz, 1H), 7.40−7.26 (m, 5H), 7.36 (d, J = 9.0 Hz, 2H), 7.20 (dd, J = 7.7, 1.2 

Hz, 1H), 7.13 (d, J = 8.4 Hz, 1H), 7.11−6.94 (m, 5H), 7.01 (s, 1H), 6.88 (d, J = 8.8 Hz, 

2H), 4.61 (d, J = 5.9 Hz, 1H), 4.09 (ddd, J = 9.2, 4.6, 4.6 Hz, 1H), 3.91 (ddd, J = 8.5, 

8.5, 5.5 Hz, 1H), 3.85 (d, J = 6.1 Hz, 1H), 3.81 (s, 3H), 3.78−3.61 (m, 2H), 3.36 (s, 3H), 

2.53 (s, 3H), 1.83−1.48 (m, 4H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 169.8, 158.4, 156.4, 

156.1, 144.1, 142.0, 141.3, 140.4, 139.3, 138.3, 134.1, 134.0, 133.3, 132.5, 131.33, 

131.31, 130.8, 130.7, 130.5, 130.3, 130.1, 129.7, 129.61, 129.59, 128.9, 128.7, 128.3, 

127.9, 127.4, 127.1, 125.0, 124.1, 123.4, 122.9, 121.8, 121.2, 121.0, 120.7, 114.5, 113.9, 

112.9, 69.6, 69.0, 55.3, 51.9, 51.2, 48.5, 26.9, 26.7, 22.6; HRMS (ESI) calcd for 

C52H42O5Na [M+Na]+ 769.2924 found 769.2897; CHIRALPAK IC, n-hexane/i-PrOH = 

95:5, 1.0 mL/min, retention times: 17.8 min (minor isomer) and 20.6 min (major 

isomer).  
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(+)-Chiral macrocycle-C3 [(+)-59g, Table 1.7.3, entry 8] 

 

The stereochemistry of this compound was determined by the NOESY cross peak. 

22.3 mg, 61% yield, single regioisomer, Pale yellow amorphous; [α]25
D +447.8° (c 

1.1, CHCl3, 97% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.85−7.78 (m, 1H), 7.71−7.64 (m, 

1H), 7.56 (s, 1H), 7.52 (dd, J = 7.6, 1.6 Hz, 1H), 7.43 (d, J = 8.9 Hz, 2H), 7.39 (dd, J = 

7.4, 1.6 Hz, 1H), 7.37−7.21 (m, 4H) , 7.00 (s, 1H), 7.14−6.95 (m, 6H), 6.95−6.86 (m, 

1H), 7.13 (d, J = 8.8 Hz, 2H), 4.73 (d, J = 5.7 Hz, 1H), 3.98−3.87 (m, 3H), 3.87−3.76 

(m, 1H), 3.82 (s, 3H), 4.09 (ddd, J = 9.2, 3.1, 3.1 Hz, 1H), 3.27 (s, 3H), 2.55 (s, 3H), 

2.10−1.97 (m, 1H), 1.97−1.82 (m, 1H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 169.2, 158.4, 

156.7, 156.6, 144.4, 143.0, 142.3, 142.0, 139.8, 137.3, 134.31, 134.25, 134.2, 132.9, 

132.2, 131.2, 131.1, 130.6, 130.34, 130.26, 129.8, 128.8, 128.54, 128.47, 127.8, 127.1, 

124.5, 124.2, 123.4, 122.9, 122.0, 121.7, 121.5, 120.9, 116.3, 114.8, 113.9, 68.2, 66.4, 

55.3, 51.5, 51.1, 48.6, 31.1, 22.6; HRMS (ESI) calcd for C51H40O5Na [M+Na]+ 

755.2768 found 755.2775; CHIRALPAK IC, n-hexane/i-PrOH = 95:5, 1.0 mL/min, 

retention times: 20.9 min (minor isomer) and 27.2 min (major isomer).  
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(−)-Chiral macrocycle-TEG [(−)-59h, Table 1.7.3, entry 9] 

 

The stereochemistry of this compound was determined by the NOESY cross peak. 

68.8 mg, 85% yield, single regioisomer, Pale yellow amorphous; [α]25
D −61.2° (c 3.4, 

CHCl3, 98% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.97−7.89 (m, 1H), 7.85 (d, J = 1.5 Hz, 

1H), 7.80 (s, 1H), 7.78−7.71 (m, 1H), 7.53 (dd, J = 8.4, 1.6 Hz, 1H), 7.43 (dd, J = 7.5, 

1.6 Hz, 1H), 7.40−7.20 (m, 10H), 7.10−7.01 (m, 2H), 7.01−6.95 (m, 1H), 6.98 (s, 1H), 

6.90 (d, J = 8.0 Hz, 1H), 6.85 (d, J = 8.8 Hz, 2H), 4.59 (d, J = 7.0 Hz, 1H), 4.15−3.98 

(m, 4H), 3.87 (d, J = 6.9 Hz, 1H), 3.79 (s, 3H), 3.90−3.73 (m, 3H), 3.60−3.48 (m, 1H), 

3.48−3.20 (m, 4H), 3.44 (s, 3H), 2.61 (s, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 170.4, 

158.5, 156.0, 155.9, 143.4, 141.1, 140.3, 139.5, 138.2, 136.5, 133.51, 133.50, 132.6, 

132.0, 131.7, 130.8, 130.55, 130.49, 130.1, 130.0, 129.9, 129.6, 129.2, 129.1, 129.0, 

128.9, 128.5, 127.9, 127.1, 126.2, 124.5, 124.1, 124.0, 123.1, 122.2, 121.8, 121.2, 121.1, 

114.0, 113.1, 112.3, 71.4, 71.3, 69.9, 69.70, 69.68, 68.6, 55.3, 52.0, 50.8, 46.9, 23.3; 

HRMS (ESI) calcd for C54H46O7Na [M+Na]+ 829.3136 found 829.3121; CHIRALPAK 

IC, n-hexane/i-PrOH = 60:40, 1.0 mL/min, 40 ℃, retention times: 46.6 min (minor 

isomer) and 54.7 min (major isomer).  



第 2 部 第 2 章 

334 

 

(ii) Oxidative Aromatization of Chiral Macrocycles 59 

 

Representative procedure for the oxidative aromatization of chiral macrocycles 

59 (Table 1.7.4, entry 1): 59a (60.5 mg, 0.0741 mmol) and DDQ (33.6 mg, 0.148 

mmol) were dissolved in CH2Cl2 (5 mL) and the mixture was stirred at room 

temperature for 12 h. The reaction mixture was poured into saturated aqueous 

NaHCO3/CH2Cl2. The aqueous phase was extracted with two portions of CH2Cl2. The 

combined extract was washed with brine, dried over Na2SO4, and concentrated. The 

residue was used for the next reaction without further purification. To a stirred solution 

of the residue in CCl4 (3 mL) was added a solution of NaIO4 (97.3 mg, 0.445 mmol) in 

H2O (3 mL) and a solution of RuCl3･H2O (3.3 mg, 0.0148 mmol) in MeCN (3 mL) in 

this order under air at 0 °C and the mixture was stirred at the same temperature for 30 

min. To the reaction mixture was added CH2Cl2 (10 mL) and H2O (10 mL) under air at 

0 °C and separated to the organic phase and aqueous phase. The aqueous phase was 

extracted with two portions of CH2Cl2. The combined extract was washed with brine, 

dried over Na2SO4, and concentrated. The residue was purified by a preparative TLC 

(eluent: toluene/CH2Cl2 = 3:2) to give (+)-60a (35.2 mg, 0.0496 mmol, 67% yield from 

59a in 2 steps, >99% ee) as an orange amorphous. 
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(+)-PAH-based chiral cyclophane-C9 [(+)-60a, Table 1.7.4, entry 1] 

 

35.2 mg, 67% yield from (−)-59a in 2 steps, Orange amorphous; [α]25
D +1012.1° (c 

0.67, CHCl3, >99% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 8.40 (d, J = 8.0 Hz, 1H), 8.32 (d, 

J = 8.8 Hz, 1H), 8.28 (d, J = 1.5 Hz, 1H), 8.20 (d, J = 8.0 Hz, 1H), 7.97 (d, J = 1.5 Hz, 

1H), 7.85 (d, J = 7.8 Hz, 1H), 7.79 (dd, J = 8.8, 1.8 Hz, 1H), 7.70 (dd, J = 7.5, 1.7 Hz, 

1H), 7.66 (ddd, J = 8.0, 7.2, 1.2 Hz, 1H), 7.58−7.51 (m, 1H), 7.48 (dd, J = 7.8, 1.7 Hz, 

1H), 7.45 (dd, J = 7.5, 1.6 Hz, 1H), 7.36 (dd, J = 7.9, 1.7 Hz, 1H), 7.32 (dd, J = 8.0, 1.7 

Hz, 1H), 7.18 (td, J = 7.5, 1.0 Hz, 1H), 7.09 (td, J = 7.5, 1.0 Hz, 1H), 7.00 (s, 1H), 6.98 

(s, 1H), 4.21 (s, 3H), 3.91 (ddd, J = 9.4, 5.5, 3.7 Hz, 1H), 3.75 (ddd, J = 10.6, 5.3, 5.3 

Hz, 1H), 3.56 (td, J = 8.7, 3.8 Hz, 1H), 3.27 (td, J = 8.5, 4.7 Hz, 1H), 3.06 (s, 3H), 

1.72−1.48 (m, 2H), 1.48−1.28 (m, 2H), 1.16−0.65 (m, 8H), 0.65−0.46 (m, 2H); 13C 

NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 192.2, 170.2, 156.7, 156.6, 142.3, 139.9, 139.1, 138.9, 137.8, 

135.14, 135.10, 132.8, 132.5, 131.6, 131.4, 131.1, 130.7, 130.4, 129.39, 129.37, 129.3, 

129.2, 128.9, 128.8, 128.4, 128.3, 127.1, 125.6, 125.5, 124.2, 124.0, 123.8, 123.3, 122.2, 

121.7, 116.4, 115.4, 70.6, 70.3, 53.2, 32.43, 32.38, 31.4, 31.2, 30.5, 27.3, 26.9, 21.8; 

HRMS (ESI) calcd for C49H42O5Na [M+Na]+ 733.2924 found 733.2935; CHIRALPAK 

IB, n-hexane/i-PrOH = 70:30, 1.0 mL/min, retention times: 8.3 min (major isomer) and 

14.1 min (minor isomer). 

 

(+)-PAH-based chiral cyclophane-C8 [(+)-60b, Table 1.7.4, entry 2] 

 

27.3 mg, 65% yield from (−)-59b in 2 steps, Orange amorphous; [α]25
D +904.4° (c 

0.13, CHCl3, >99% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 8.32 (d, J = 7.4 Hz, 1H), 8.29 (d, 
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J = 8.8 Hz, 1H), 8.19 (d, J = 1.7 Hz, 1H), 8.16 (dd, J = 8.1, 2.6 Hz, 1H), 7.84 (d, J = 1.5 

Hz, 1H), 7.82 (d, J = 7.8 Hz, 1H), 7.68−7.57 (m, 3H), 7.57−7.49 (m, 1H), 7.46−7.40 (m, 

2H), 7.37−7.28 (m, 2H), 7.17 (td, J = 7.5, 0.9 Hz, 1H), 7.10 (td, J = 7.5, 0.9 Hz, 1H), 

6.96 (ddd, J = 8.2, 2.8, 0.8 Hz, 1H), 4.17 (s, 3H), 3.51 (ddd, J = 8.5, 6.8, 6.8 Hz, 1H), 

3.44 (ddd, J = 8.7, 6.8, 5.6 Hz, 1H), 3.33 (ddd, J = 8.6, 6.2, 6.2 Hz, 1H), 3.02 (d, J = 2.2 

Hz, 3H), 1.43−1.11 (m, 3H), 1.08−0.90 (m, 1H), 0.82−0.46 (m, 8H); 13C NMR (CDCl3, 

100 MHz) δ 192.5, 170.1, 157.2, 157.1, 142.5, 139.9, 139.2, 138.5, 138.0, 135.6, 135.0, 

133.4, 132.8, 132.3, 131.8, 131.2, 131.1, 130.4, 129.33, 129.31, 129.2, 128.9, 128.7, 

128.4, 128.3, 127.3, 125.7, 125.4, 124.3, 124.1, 123.6, 123.3, 122.2, 122.0, 116.8, 116.3, 

71.6, 71.3, 53.2, 30.7, 30.64, 30.60, 30.5, 27.2, 26.8, 21.3; HRMS (ESI) calcd for 

C48H40O5Na [M+Na]+ 719.2768 found 719.2775; CHIRALPAK IB, n-hexane/i-PrOH = 

70:30, 1.0 mL/min, retention times: 8.3 min (major isomer) and 14.1 min (minor 

isomer). 

 

(+)-PAH-based chiral cyclophane-C7 [(+)-60c, Table 1.7.4, entry 3] 

 

5.7 mg, 64% yield from (−)-59c in 2 steps, Orange amorphous; [α]25
D +1086.9° (c 

0.29, CHCl3, >99% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 8.30 (d, J = 7.4 Hz, 1H), 8.26 (d, 

J = 9.1 Hz, 1H), 8.20−8.13 (m, 2H), 8.02 (d, J = 1.5 Hz, 1H), 7.84 (d, J = 8.1 Hz, 1H), 

7.81 (dd, J = 8.9, 1.8 Hz, 1H), 7.75 (dd, J = 7.4, 1.8 Hz, 1H), 7.67 (ddd, J = 8.2, 7.1, 1.2 

Hz, 1H), 7.56 (ddd, J = 8.2, 7.0, 1.2 Hz, 1H), 7.47 (dd, J = 7.5, 1.6 Hz, 1H), 7.43 (dd, J 

= 7.5, 1.7 Hz, 1H), 7.36−7.22 (m, 3H), 7.13 (td, J = 7.5, 1.1 Hz, 1H), 7.03 (dd, J = 7.9, 

1.2 Hz, 1H), 6.98 (dd, J = 8.0, 1.0 Hz, 1H), 4.23 (s, 3H), 3.61−3.54 (m, 1H), 3.23−3.12 

(m, 1H), 3.00 (s, 3H), 2.92 (ddd, J = 7.7, 7.7, 7.7 Hz, 1H), 2.40−2.30 (m, 1H), 

1.48−1.30 (m, 4H), 1.13−0.97 (m, 1H), 0.97−0.79 (m, 1H), 0.65−0.24 (m, 3H), 

0.14−0.01 (m, 1H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 192.4, 170.1, 156.9, 156.7, 142.5, 

139.7, 138.7, 138.2, 137.2, 135.7, 135.1, 133.9, 132.7, 132.1, 132.0, 131.5, 131.2, 129.5, 

129.44, 129.37, 129.3, 129.2, 128.82, 128.78, 128.6, 128.5, 128.4, 126.7, 126.0, 125.4, 

124.2, 124.0, 123.9, 123.7, 122.85, 122.83, 121.1, 118.3, 72.7, 71.3, 53.3, 31.4, 31.3, 

31.2, 26.6, 25.9, 21.0; HRMS (ESI) calcd for C47H38O5Na [M+Na]+ 705.2611 found 

705.2604; CHIRALPAK IB, n-hexane/i-PrOH = 70:30, 1.0 mL/min, retention times: 
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8.4 min (major isomer) and 14.9 min (minor isomer). 

 

(−)-60c was prepared from (+)-59c (25.8 mg, 0.0327 mmol) in 59% yield from 

(+)-59c in 2 steps with >99% ee by the procedure used for (+)-60c. 

(−)-60c (Table 1.7.4, entry 4): 13.1 mg, 0.0192 mmol, [α]25
D −814.7° (c 0.47, CHCl3, 

>99% ee). 

 

(+)-PAH-based chiral cyclophane-C6 [(+)-60d, Table 1.7.4, entry 5] 

 

41.0 mg, 79% yield from (−)-59d in 2 steps, Orange amorphous; [α]25
D +1186.8° (c 

1.1, CHCl3, >99% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 8.22 (d, J = 7.1 Hz, 1H), 8.20 (d, 

J = 9.0 Hz, 1H), 8.14 (d, J = 8.0 Hz, 1H), 8.04 (d, J = 1.7 Hz, 1H), 7.77 (d, J = 7.9 Hz, 

1H), 7.71−7.52 (m, 5H), 7.43 (dd, J = 7.5, 1.7 Hz, 1H), 7.37 (dd, J = 7.9, 1.7 Hz, 1H), 

7.31 (dd, J = 7.5, 1.8 Hz, 1H), 7.27 (dd, J = 7.5, 1.8 Hz, 1H), 7.20 (td, J = 7.5, 1.1 Hz, 

1H), 7.12 (td, J = 7.5, 1.0 Hz, 1H), 6.96 (d, J = 0.7 Hz, 1H), 6.94 (d, J = 0.7 Hz, 1H), 

4.11 (s, 3H), 3.28−3.16 (m, 2H), 3.12 (ddd, J = 9.4, 8.5, 5.6 Hz, 1H), 2.97 (s, 3H), 2.74 

(ddd, J = 9.4, 8.5, 5.5 Hz, 1H), 1.15−0.78 (m, 4H), 0.63−0.42 (m, 3H), 0.42−0.24 (m, 

1H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 192.8, 169.6, 157.1, 157.0, 143.0, 139.8, 138.9, 

137.8, 137.4, 136.3, 135.4, 133.9, 133.4, 132.9, 132.5, 132.2, 131.2, 129.8, 129.7, 129.4, 

129.3, 129.21, 129.19, 128.9, 128.5, 128.3, 128.2, 126.6, 125.5, 125.3, 124.6, 124.3, 

123.1, 123.0, 122.9, 122.8, 119.0, 118.6, 72.4, 72.2, 53.2, 30.6, 30.2, 26.04, 25.99, 20.1; 

HRMS (ESI) calcd for C46H36O5Na [M+Na]+ 691.2455 found 691.2439; CHIRALPAK 

IB, n-hexane/i-PrOH = 70:30, 1.0 mL/min, retention times: 8.5 min (major isomer) and 

13.8 min (minor isomer).  
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(+)-PAH-based chiral cyclophane-TEG [(+)-60h, Table 1.7.4, entry 5] 

 

34.0 mg, 71% yield from (−)-59h in 2 steps, Orange amorphous; [α]25
D +936.7° (c 1.2, 

CHCl3, >99% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 8.28 (d, J = 7.8 Hz, 1H), 8.26 (d, J = 

9.0 Hz, 1H), 8.16−8.10 (m, 2H), 7.82 (d, J = 1.5 Hz, 1H), 7.80 (d, J = 7.9 Hz, 1H), 

7.70−7.60 (m, 2H), 7.67 (dd, J = 7.5, 1.7 Hz, 1H), 7.58−7.50 (m, 1H), 7.44 (dd, J = 7.5, 

1.7 Hz, 1H), 7.40 (dd, J = 7.8, 1.6 Hz, 1H), 7.36−7.27 (m, 2H), 7.21 (td, J = 7.5, 1.0 Hz, 

1H), 7.11 (td, J = 7.5, 0.9 Hz, 1H), 6.97 (dd, J = 8.0, 0.8 Hz, 1H), 6.94 (dd, J = 8.1, 0.6 

Hz, 1H), 4.18 (s, 3H), 3.76 (ddd, J = 9.9, 5.2, 5.2 Hz, 1H), 3.62−3.50 (m, 2H), 

3.35−3.20 (m, 3H), 3.17−3.08 (m, 1H), 3.04−2.89 (m, 3H), 2.97 (s, 3H), 2.83 (t, J = 6.7 

Hz, 2H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 192.6, 169.9, 156.8, 156.6, 142.6, 139.9, 138.7, 

138.5, 137.4, 135.8, 135.3, 133.6, 132.8, 132.2, 132.0, 131.6, 131.2, 130.1, 129.4, 

129.34, 129.28, 129.21, 129.18, 128.94, 128.89, 128.5, 128.4, 127.1, 125.5, 124.4, 

124.2, 123.6, 123.14, 123.08, 122.7, 122.5, 118.2, 116.5, 70.3, 70.1, 69.8, 69.73, 69.70, 

69.5, 53.3, 20.9; HRMS (ESI) calcd for C46H36O7Na [M+Na]+ 723.2353 found 

723.2358; CHIRALPAK IB, n-hexane/i-PrOH = 60:40, 1.0 mL/min, retention times: 

10.4 min (major isomer) and 24.9 min (minor isomer). 
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(iii) 1,2-Reduction of the Fluorenone Moiety of PAH-based Chiral Cyclophanes 

60 by NaBH4 

 

Representative procedure for the 1,2-Reduction of the Fluorenone Moiety of 

PAH-based chiral cyclophanes 60 by NaBH4 (Table 1.7.5, entry 3): To a stirred 

solution of (+)-60c (5.7 mg, 9.11 mmol) in THF/MeOH (1:1, 4 mL) was added NaBH4 

(10.0 mg, 0.264 mmol) at 0 °C. After being stirred at room temperature for 2 h, the 

reaction mixture was quenched with H2O (4 mL) at 0 °C and poured into saturated 

aqueous NH4Cl/EtOAc. The aqueous phase was extracted with two portions of EtOAc. 

The combined extract was washed with brine, dried over Na2SO4, and concentrated. The 

residue was purified by a preparative TLC (eluent: toluene/EtOAc = 9:1) to give (+)-61c 

(4.8 mg, 0.00701 mmol, 84% yield, >99% ee, single diastereomer) as a yellow solid. 
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(+)-Hydroxy PAH-based chiral cyclophane-C9 [(+)-61a, Table 1.7.5, entry 1] 

 

5.9 mg, >99% yield, single diastereomer, Yellow solid; Mp 230 °C (dec.); [α]25
D 

+864.6° (c 0.20, CHCl3, >99% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 8.47 (dd, J = 8.1, 1.1 

Hz, 1H), 8.27−8.22 (m, 2H), 8.02 (d, J = 8.1 Hz, 1H), 8.00 (s, 1H), 7.8100 (s, 1H), 

7.8076 (s, 1H), 7.69 (dd, J = 7.5, 1.7 Hz, 1H), 7.63 (td, J = 7.5, 1.2 Hz, 1H), 7.57 (td, J 

= 7.5, 1.2 Hz, 1H), 7.41 (dd, J = 8.0, 1.5 Hz, 1H), 7.34 (td, J = 7.8, 1.7 Hz, 1H), 7.31 (td, 

J = 7.8, 1.8 Hz, 1H), 7.16 (td, J = 7.5, 1.0 Hz, 1H), 7.10 (td, J = 7.4, 1.0 Hz, 1H), 7.01 

(dd, J = 8.1, 0.8 Hz, 1H), 6.97 (dd, J = 8.1, 0.7 Hz, 1H), 6.10 (d, J = 1.5 Hz, 1H), 5.94 (s, 

1H), 3.86 (s, 3H), 3.91−3.77 (m, 2H), 3.51 (ddd, J = 4.0, 4.0, 4.0 Hz, 1H), 3.46 (ddd, J 

= 4.0, 4.0, 4.0 Hz, 1H), 3.18 (s, 3H), 1.74−1.59 (m, 1H), 1.59−1.45 (m, 1H), 1.38−1.18 

(m, 2H), 1.11−0.36 (m, 10H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 172.4, 156.9, 156.6, 149.2, 

146.4, 138.5, 138.3, 138.1, 136.9, 133.7, 133.0, 132.4, 132.1, 131.7, 130.8, 130.5, 129.9, 

129.6, 129.5, 129.4, 129.24, 129.15, 128.8, 127.6, 127.2, 127.1, 125.8, 124.7, 124.1, 

123.1, 121.71, 121.69, 120.3, 116.1, 115.2, 74.5, 71.0, 69.9, 53.1, 32.33, 32.31, 31.19, 

31.18, 30.2, 27.1, 26.7, 21.5; HRMS (ESI) calcd for C49H44O5Na [M+Na]+ 735.3081 

found 735.3070; CHIRALPAK IB, n-hexane/i-PrOH = 60:40, 1.0 mL/min, retention 

times: 5.4 min (major isomer) and 6.6 min (minor isomer). A single crystal of (+)-61a 

was obtained by recrystallization from CHCl3/n-hexane at room temperature and its 

relative stereochemistry was determined by the single crystal X-ray diffraction analysis 

(Figure 1.7.4, (1a, 2a), Table 1.7.6). 

 

(+)-Hydroxy PAH-based chiral cyclophane-C8 [(+)-61b, Table 1.7.5, entry 2] 
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16.9 mg, >99% yield, single diastereomer, Yellow amorphous; [α]25
D +690.7° (c 0.20, 

CHCl3, >99% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 8.43 (dd, J = 8.0, 1.1 Hz, 1H), 8.22 

(dd, J = 7.9, 0.9 Hz, 1H), 8.23 (d, J = 1.6 Hz, 1H), 7.99 (d, J = 8.1 Hz, 1H), 7.93 (s, 1H), 

7.76 (d, J = 8.5 Hz, 1H), 7.67−7.54 (m, 4H), 7.50 (dd, J = 7.4, 1.7 Hz, 1H), 7.35 (dd, J = 

8.0, 1.4 Hz, 1H), 7.33 (td, J = 7.7, 1.6 Hz, 1H), 7.30 (td, J = 7.7, 1.7 Hz, 1H), 7.14 (dd, J 

= 7.4, 0.9 Hz, 1H), 7.11 (dd, J = 7.3, 1.0 Hz, 1H), 6.98 (dd, J = 8.1, 0.9 Hz, 1H), 6.93 

(dd, J = 8.2, 0.7 Hz, 1H), 6.39 (d, J = 1.5 Hz, 1H), 6.02 (s, 1H), 3.85 (s, 3H), 3.66 (ddd, 

J = 4.1, 4.1, 4.1 Hz, 1H), 3.62 (ddd, J = 8.7, 6.3, 6.3 Hz, 1H), 3.48 (ddd, J = 8.0, 5.6, 4.7 

Hz, 1H), 3.33 (ddd, J = 8.0, 6.7, 6.7 Hz, 1H), 3.16 (s, 3H), 1.59−1.45 (m, 1H), 

1.34−1.19 (m, 1H), 1.18−1.02 (m, 2H), 0.76−0.43 (m, 8H); 13C NMR (CDCl3, 100 

MHz) δ 172.1, 157.5, 156.8, 150.3, 146.9, 138.43, 138.36, 138.1, 137.0, 134.0, 133.5, 

132.55, 132.52, 132.3, 132.2, 131.0, 130.8, 130.5, 129.5, 129.3, 129.2, 129.0, 128.81, 

128.78, 128.6, 127.7, 127.6, 127.1, 125.8, 124.7, 124.2, 122.9, 122.1, 121.4, 119.5, 

117.4, 114.6, 74.8, 72.4, 69.9, 53.1, 30.8, 30.6, 30.3, 30.1, 27.1, 26.8, 20.9; HRMS 

(ESI) calcd for C48H42O5Na [M+Na]+ 721.2924 found 721.2927; CHIRALPAK IB, 

n-hexane/i-PrOH = 60:40, 1.0 mL/min, retention times: 5.3 min (major isomer) and 7.7 

min (minor isomer). A single crystal of ()-61b was obtained by recrystallization from 

THF/n-hexane at room temperature and its relative and absolute stereochemistries were 

determined by the single crystal X-ray diffraction analysis (Figure 1.7.4, (1b, 2b), Table 

1.7.6). 

 

(+)-Hydroxy PAH-based chiral cyclophane-C7 [(Sp,R)-(+)-61c, Table 1.7.5, entry 

3] 

 

4.8 mg, 84% yield, single diastereomer, Yellow solid; Mp 186−188 °C; [α]25
D 

+879.3° (c 0.24, CHCl3, >99% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 8.39 (dd, J = 7.9, 1.1 

Hz, 1H), 8.23 (dd, J = 7.9, 1.0 Hz, 1H), 8.12 (d, J = 1.6 Hz, 1H), 8.08 (s, 1H), 8.01 (d, J 

= 8.1 Hz, 1H), 7.88 (dd, J = 8.7, 1.7 Hz, 1H), 7.78 (d, J = 8.6 Hz, 1H), 7.72 (dd, J = 7.5, 

1.7 Hz, 1H), 7.65 (td, J = 7.5, 1.4 Hz, 1H), 7.59 (td, J = 7.6, 1.4 Hz, 1H), 7.53 (dd, J = 

7.5, 1.7 Hz, 1H), 7.36 (dd, J = 8.1, 1.4 Hz, 1H), 7.33−7.24 (m, 2H), 7.19 (td, J = 7.5, 1.1 

Hz, 1H), 7.16 (td, J = 7.4, 1.2 Hz, 1H), 7.02 (dd, J = 8.0, 1.0 Hz, 1H), 6.95 (dd, J = 8.0, 
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1.0 Hz, 1H), 6.41 (d, J = 1.6 Hz, 1H), 6.08 (s, 1H), 3.90 (s, 3H), 3.46 (ddd, J = 9.4, 8.2, 

5.6 Hz, 1H), 3.15 (s, 3H), 2.79 (ddd, J = 7.7, 7.7, 7.7 Hz, 1H), 2.68 (ddd, J = 9.8, 8.3, 

5.4 Hz, 1H), 1.77 (dddd, J = 18.0, 14.0, 9.6, 4.7 Hz, 1H), 1.47−1.21 (m, 3H), 1.01−0.72 

(m, 3H), 0.53−0.34 (m, 2H), 0.31−0.10 (m, 2H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 171.8, 

157.1, 156.7, 151.1, 147.4, 138.4, 138.1, 137.8, 136.3, 134.0, 133.3, 132.8, 132.7, 132.3, 

131.0, 130.6, 130.1, 129.5, 129.4, 129.20, 129.16, 129.0, 128.9, 128.6, 127.4, 127.2, 

126.8, 125.8, 125.4, 124.2, 123.2, 123.1, 122.8, 120.4, 119.2, 118.4, 75.0, 72.2, 71.2, 

53.1, 31.6, 31.5, 30.6, 26.2, 26.0, 20.6; HRMS (ESI) calcd for C47H40O5Na [M+Na]+ 

707.2768 found 707.2737; CHIRALPAK IB, n-hexane/i-PrOH = 60:40, 1.0 mL/min, 

retention times: 5.3 min (major isomer) and 6.6 min (minor isomer). A single crystal of 

(Sp,R)-(+)-61c was obtained by recrystallization from CHCl3/n-hexane at room 

temperature and its relative and absolute stereochemistries were determined by the 

single crystal X-ray diffraction analysis (Figure 1.7.4, (1c, 2c), Table 1.7.6). 

 

(−)-61c was prepared from (−)-60c (3.7 mg, 0.00548 mmol) in 80% yield with >99% 

ee by the procedure used for (+)-61c. 

(−)-61c (Table 1.7.5, entry 4): 3.0 mg, 0.00430 mmol, [α]25
D −944.8° (c 0.15, CHCl3, 

>99% ee). 

 

(+)-Hydroxy PAH-based chiral cyclophane-C6 [(+)-61d, Table 1.7.5, entry 5] 

 

19.6 mg, 86% yield, single diastereomer, Yellow amorphous; [α]25
D +834.7° (c 0.61, 

CHCl3, >99% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 8.39−8.32 (m, 1H), 8.28–8.21 (m, 1H), 

8.00 (d, J = 1.4 Hz, 1H), 7.92 (d, J = 8.1 Hz, 1H), 7.75 (s, 1H), 7.73−7.56 (m, 5H), 7.49 

(dd, J = 7.4, 1.7 Hz, 1H), 7.33–7.23 (m, 3H), 7.17 (td, J = 7.4, 1.1 Hz, 1H), 7.13 (td, J = 

7.5, 1.1 Hz, 1H), 6.95 (dd, J = 8.0, 0.9 Hz, 1H), 6.93 (dd, J = 8.1, 0.9 Hz, 1H), 6.63 (d, J 

= 1.5 Hz, 1H), 6.17 (s, 1H), 3.89 (s, 3H), 3.34 (ddd, J = 7.5, 7.5, 7.5 Hz, 1H), 3.27–3.10 

(m, 2H), 3.13 (s, 3H), 2.79 (ddd, J = 7.4, 7.4, 7.4 Hz, 1H), 1.16–0.98 (m, 3H), 0.77–0.36 

(m, 4H), 0.36–0.16 (m, 1H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 171.3, 157.5, 156.8, 152.6, 

147.8, 138.7, 138.2, 138.0, 136.1, 135.2, 133.3, 133.1, 132.94, 132.88, 132.5, 131.4, 

130.9, 130.5, 129.7, 129.3, 129.1, 129.0, 128.8, 128.6, 128.23, 128.19, 127.2, 127.1, 
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125.9, 125.5, 124.2, 122.63, 122.58, 122.4, 119.1, 118.4, 117.9, 75.3, 73.2, 71.3, 53.1, 

30.6, 30.0, 26.2, 25.9, 19.7; HRMS (ESI) calcd for C46H38O5Na [M+Na]+ 693.2611 

found 693.2598; CHIRALPAK IB, n-hexane/i-PrOH = 60:40, 1.0 mL/min, retention 

times: 5.3 min (major isomer) and 7.4 min (minor isomer). A single crystal of ()-61d 

was obtained by recrystallization from CHCl3/n-hexane at room temperature and its 

relative and absolute stereochemistries were determined by the single crystal X-ray 

diffraction analysis (Figure 1.7.4, (1d, 2d), Table 1.7.6). 

 

(+)-Hydroxy PAH-based chiral cyclophane-TEG [(+)-61h, Table 1.7.5, entry 5] 

 

20.9 mg, 86% yield, single diastereomer, Pale yellow amorphous; [α]25
D +834.7° (c 

0.61, CHCl3, >99% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 8.38 (dd, J = 7.9, 1.1 Hz, 1H), 

8.19 (d, J = 7.9 Hz, 1H), 8.09 (d, J = 1.6 Hz, 1H), 7.97 (d, J = 8.1 Hz, 1H), 7.92 (s, 1H), 

7.75 (d, J = 8.6 Hz, 1H), 7.70–7.54 (m, 4H), 7.51 (dd, J = 7.4, 1.7 Hz, 1H), 7.37–7.26 

(m, 3H), 7.17 (td, J = 6.9, 1.0 Hz, 1H), 7.13 (td, J = 7.0, 1.0 Hz, 1H), 6.96 (dd, J = 8.0, 

0.9 Hz, 1H), 6.92 (dd, J = 8.1, 0.8 Hz, 1H), 6.55 (d, J = 1.6 Hz, 1H), 6.08 (s, 1H), 3.87 

(s, 3H), 3.72 (ddd, J = 10.1, 6.4, 3.8 Hz, 1H), 3.65 (ddd, J = 8.8, 5.6, 5.6 Hz, 1H), 3.52 

(ddd, J = 12.4, 6.3, 6.3 Hz, 1H), 3.48–3.36 (m, 2H), 3.32–3.22 (m, 2H), 3.11 (s, 3H), 

3.03 (ddd, J = 10.4, 6.4, 3.8 Hz, 1H), 2.97–2.86 (m, 1H), 2.79–2.66 (m, 3H); 13C NMR 

(CDCl3, 100 MHz) δ 171.8, 156.9, 156.6, 151.0, 147.1, 138.5, 138.2, 137.7, 136.4, 

133.7, 133.4, 132.92, 132.86, 132.5, 132.3, 131.0, 130.75, 130.72, 129.6, 129.3, 129.2, 

129.1, 128.9, 128.8, 128.5, 127.8, 127.4, 127.2, 125.9, 125.2, 124.2, 123.0, 122.6, 122.3, 

119.2, 117.6, 116.3, 75.0, 70.3, 70.2, 70.1, 69.7, 69.4, 69.3, 53.1, 20.4; HRMS (ESI) 

calcd for C46H38O7Na [M+Na]+ 725.2510 found 725.2518; CHIRALPAK IB, 

n-hexane/i-PrOH = 60:40, 1.0 mL/min, retention times: 7.1 min (major isomer) and 10.5 

min (minor isomer).  
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IV. Confirming the Stability of Planar Chirality of (+)-61a at Room Temperature 

(Scheme 1.7.7). 

 

To a stirred solution of (+)-61a (5.6 mg, 0.00786 mmol, >99% ee) and Celite (0.170 

g) in CH2Cl2 (4 mL) was added PDC (29.6 mg, 0.0786 mmol) at 0 °C. The mixture was 

stirred at room temperature for 17 h. To the reaction mixture was added additional PDC 

(14.8 mg, 0.0393 mmol) at room temperature. After being stirred at room temperature 

for 7 h, the reaction mixture was filtered through a pad of Celite (eluent: CH2Cl2) and 

concentrated. The residue was purified by a preparative TLC (eluent: toluene/EtOAc = 

20:1) to give (+)-60a (4.0 mg, 0.00563 mmol, 72% yield, >99% ee) as an orange 

amorphous. 
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V. Diels-Alder reaction of Chiral macrocycle 59g with N-Phenylmaleimide 

 

Phenanthrene-based Chiral Cyclophane [(−)-62, Scheme 1.7.8] 

 

 

 

(+)-59g (22.3 mg, 0.0305 mmol) and N-phenylmaleimide (52.8 mg, 0.305 mmol) 

were dissolved in PhCl (0.5 mL) and the mixture was stirred at 130 °C for 17 h. The 

reaction mixture was concentrated and the residue was purified by a preparative TLC 

(eluent: toluene/EtOAc = 5:1) to give (−)-62 (11.3 mg, 0.0127 mmol, 42% yield, 97% 

ee, single diastereomer) as a pale yellow amorphous. 

[α]25
D −333.3° (c 0.57, CHCl3, 97% ee); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 8.50 (d, J = 

1.3 Hz, 1H), 8.54–8.35 (m, 2H), 7.93 (d, J = 8.8 Hz, 1H), 7.56–7.39 (m, 3H), 7.51 (d, J 

= 8.6 Hz, 2H), 7.42 (dd, J = 7.6, 1.6 Hz, 1H), 7.35 (d, J = 1.2 Hz, 1H), 7.30 (td, J = 7.8, 

1.6 Hz, 1H), 7.20−7.02 (m, 8H), 6.97 (d, J = 8.7 Hz, 2H), 6.93 (td, J = 7.5, 0.8 Hz, 1H), 

6.89 (s, 1H), 6.83 (d, J = 8.1 Hz, 1H), 6.70 (dd, J = 8.0, 1.4 Hz, 1H), 6.40–6.34 (m, 2H), 

4.74 (d, J = 6.4 Hz, 1H), 4.19 (d, J = 8.6 Hz, 1H), 4.00−3.91 (m, 1H), 3.91−3.74 (m, 

2H), 3.86 (s, 3H), 3.59 (d, J = 8.6 Hz, 1H), 3.45−3.29 (m, 2H), 3.23 (s, 3H), 2.91 (s, 3H), 

1.85–1.62 (m, 2H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 175.8, 173.5, 170.5, 158.7, 156.5, 

156.0, 143.8, 141.1, 140.4, 137.8, 135.3, 135.1, 133.7, 132.5, 132.1, 131.3, 131.01, 

130.95, 130.6, 130.22, 130.15, 130.0, 129.5, 128.8, 128.7, 128.5, 128.4, 128.2, 127.9, 

127.5, 126.4, 126.0, 125.8, 125.3, 124.9, 124.5, 124.4, 123.3, 122.9, 122.8, 122.3, 120.2, 

118.0, 117.9, 113.9, 68.7, 67.6, 60.0, 55.4, 54.4, 51.7, 51.6, 49.1, 48.3; HRMS (ESI) 

calcd for C61H48NO7Na [M+Na]+ 929.3323 found 929.3282; CHIRALPAK IB, 

n-hexane/i-PrOH = 70:30, 1.0 mL/min, retention times: 37.9 min (minor isomer) and 

48.0 min (major isomer).  
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VI. Synthesis of Methyl 14-hydroxy-3,12-bis(2-methoxyphenyl)-9-methyl-14H- 

indeno[1,2-b]triphenylene-15-carboxylate (63) 

 

Methyl 3-(2-methoxy-2''-(prop-1-yn-1-yl)-[1,1':3',1''-terphenyl]-4'-yl)propiolate 

(S5) 

 

To a stirred solution of 45 (36.6 mg, 0.100 mmol) and K2CO3 (34.6 mg, 0.250 mmol) 

in acetone (0.5 mL) was added iodomethane (0.25 mL) at room temperature. After 

being stirred at 50 °C for 17 h, the reaction mixture was poured into H2O/EtOAc. The 

aqueous phase was extracted with two portions of EtOAc. The combined extract was 

washed with brine, dried over Na2SO4, and concentrated. The residue was purified by a 

preparative TLC (eluent: n-hexane/EtOAc = 3:1) to give S5 (38.0 mg, 0.100 mmol, 

>99% yield) as a pale brown oil. 

1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.70 (d, J = 8.0 Hz, 1H), 7.66 (s, 1H), 7.63−7.56 (m, 

1H), 7.52 (d, J = 7.7 Hz, 1H), 7.43 (d, J = 7.1 Hz, 1H), 7.47−7.26 (m, 4H), 7.43 (t, J = 

7.5 Hz, 1H), 6.98 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 3.81 (s, 3H), 3.70 (s, 3H), 1.86 (s, 3H); 13C NMR 

(CDCl3, 100 MHz) δ 156.6, 154.5, 144.6, 141.6, 140.4, 133.4, 132.6, 131.8, 130.8, 

130.1, 129.40, 129.38, 128.6, 127.7, 127.2, 123.3, 121.0, 117.3, 111.5, 89.4, 86.6, 82.9, 

79.0, 55.6, 52.6, 4.5; HRMS (ESI) calcd for C26H20O3Na [M+Na]+ 403.1305 found 

403.1294. 

 

(E)-1-(4-Methoxybenzylidene)-6-(2-methoxyphenyl)-1H-indene (S6) 

 

The title compound was prepared from 55 (57.5 mg, 0.176 mmol) in >99% yield by 
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the procedure used for S5. 

59.9 mg, >99% yield, Pale yellow oil; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 7.83 (s, 1H), 

7.57 (d, J = 8.8 Hz, 2H), 7.46 (s, 1H), 7.43−7.27 (m, 4H), 7.11−6.98 (m, 4H), 6.95 (d, J 

= 8.6 Hz, 2H), 3.84 (s, 3H), 3.82 (s, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 160.0, 156.7, 

140.6, 138.4, 137.6, 135.5, 133.7, 131.8, 131.5, 130.9, 129.8, 128.6, 128.5, 128.4, 126.2, 

120.9, 120.43, 120.40, 114.3, 111.4, 77.4, 77.1, 76.7, 55.7, 55.4; HRMS (ESI) calcd for 

C24H20O2Na [M+Na]+ 363.1356 found 363.1359. 
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Methyl 14-hydroxy-3,12-bis(2-methoxyphenyl)-9-methyl-14H-indeno[1,2-b]trip- 

henylene-15-carboxylate (62, Figure 1.7.7) 

 

Xyl-Segphos (14.5 mg, 0.0200 mmol) and [Rh(cod)2]BF4 (8.1 mg, 0.0200 mmol) 

were dissolved in CH2Cl2 (3.0 mL) and the mixture was stirred at rt for 1 h. H2 was 

introduced to the resulting solution in a Schlenk tube. After stirring at rt for 1 h, the 

resulting mixture was concentrated to dryness, and dissolved in CH2Cl2 (1 mL). To the 

residue was added a CH2Cl2 (0.5 mL) solution of S6 (59.9 mg, 0.176 mmol) and a 

CH2Cl2 (0.5 mL) solution of S5 (38.0 mg, 0.100 mmol) in this order at room 

temperature. After being stirred at 40 °C for 2 h, the resulting solution was concentrated 

and purified by a preparative TLC (n-hexane/EtOAc = 3:1) to give crude S7 (63.7 mg). 

This crude S7 was used for the next reaction without further purification. Crude S7 

(63.7 mg) and DDQ (40.1 mg, 0.177 mmol) were dissolved in toluene (2 mL) and the 

mixture was stirred at 110 °C for 1 h. The reaction mixture was poured into saturated 

aqueous NaHCO3/EtOAc. The aqueous phase was extracted with two portions of EtOAc. 

The combined extract was washed with brine, dried over Na2SO4, and concentrated. The 

residue was used for the next reaction without further purification. To a stirred solution 

of the residue in CCl4 (1.5 mL) was added a solution of NaIO4 (0.113 g, 0.530 mmol) in 
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H2O (1.5 mL) and a solution of RuCl3･H2O (4.0 mg, 0.0177 mmol) in MeCN (1.5 mL) 

in this order under air at 0 °C and the mixture was stirred at the same temperature for 30 

min. To the reaction mixture was added CH2Cl2 (5 mL) and H2O (5 mL) under air at 

0 °C, and separated to aqueous and organic phase. The aqueous phase was extracted 

with two portions of CH2Cl2. The combined extract was washed with H2O and brine, 

dried over Na2SO4, and concentrated. The residue was used for the next reaction 

without further purification. To a stirred solution of the residue in THF/MeOH (1:1, 6 

mL) was added NaBH4 (33.4 mg, 0.884 mmol) at 0 °C. After being stirred at room 

temperature for 4 h, the reaction mixture was quenched with H2O (6 mL) at 0 °C and 

poured into saturated aqueous NH4Cl/EtOAc. The aqueous phase was extracted with 

two portions of EtOAc. The combined extract was washed with brine, dried over 

Na2SO4, and concentrated. The residue was purified by a preparative TLC (eluent: 

toluene/EtOAc = 8:1) to give 63 (30.9 mg, 0.0501 mmol, 50% yield from S5 in 4 steps) 

as an off white solid. 

Mp 228 °C (dec.); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 8.67 (d, J = 1.3 Hz, 1H), 8.57 (dd, J 

= 8.2, 0.9 Hz, 1H), 8.33 (dd, J = 8.1, 0.8 Hz, 1H), 8.05 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 7.98−7.92 

(m, 1H), 7.95 (d, J = 1.5 Hz, 1H), 7.73 (dd, J = 8.5, 1.1 Hz, 1H), 7.69 (dd, J = 8.1, 1.6 

Hz, 1H), 7.62 (ddd, J = 8.1, 7.1, 1.1 Hz, 1H), 7.55 (ddd, J = 8.2, 7.0, 1.2 Hz, 1H), 7.51 

(dd, J = 7.5, 1.6 Hz, 1H), 7.45 (dd, J = 7.5, 1.7 Hz, 1H), 7.42−7.31 (m, 2H), 7.16−6.99 

(m, 2H), 7.11 (td, J = 7.5, 0.8 Hz, 1H), 7.02 (dd, J = 8.3, 0.6 Hz, 1H), 5.93 (d, J = 3.5 

Hz, 1H), 4.71 (d, J = 3.6 Hz, 1H), 3.88 (s, 3H), 3.862 (s, 3H), 3.857 (s, 3H), 3.25 (s, 

3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 172.6, 156.8, 156.6, 145.6, 145.5, 139.14, 139.10, 

138.5, 137.6, 134.6, 132.1, 131.6, 131.0, 130.9, 130.6, 130.4, 130.31, 130.26, 130.2, 

130.0, 129.1, 128.9, 128.8, 128.7, 128.3, 127.5, 127.3, 126.7, 125.9, 124.3, 123.8, 123.5, 

123.0, 121.1, 121.0, 111.5, 111.3, 73.9, 55.7, 55.6, 52.9, 23.1; HRMS (ESI) calcd for 

C42H32O5Na [M+Na]+ 639.2142 found 639.2147. 
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VII. 1H, 13C, and 2D NMR Spectra of (+)-61c 

Hydroxy PAH-based chiral cyclophane-C7 [(Sp,R)-(+)-61c, Table 1.7.3, entry 3] 
1H NMR 

 

13C NMR 

 



第 2 部 第 2 章 

351 

 

References 

(1) Moss, G. P.; Smith, P. A. S.; Tavernier, D. Pure Appl. Chem. 1995, 67, 1307. 

(2) https://goldbook.iupac.org/html/M/M03695.html. 

(3) a) Pischel, I.; Nieger, M.; Archut, A.; Vögtle, F. Tetrahedron 1996, 52, 10043; b) 

Allinger, N. L.; Walter, T. J.; Newton, M. G. J. Am. Chem. Soc. 1974, 96, 4588. 

(4) Pye, P. J.; Rossen, K.; Reamer, R. A.; Tsou, N. N.; Volante, R. P.; Reider, P. J. J. 

Am. Chem. Soc. 1997, 119, 6207. 

(5) Cram, D. J.; Bauer, R. H. J. J. Am. Chem. Soc. 1959, 81, 5971. 

(6) Modern Cyclophane Chemistry. Gleiter, R.; Hopf, H., Eds. Wiley-VCH: 

Weinheim, 2004. 

(7) Pellegrin, M. M. Recl. Trav. Chim. Pays-Bas 1899, 18, 457. 

(8) Parekhand, V. C.; Guha, P. C. J. Indian Chem. Soc. 1934, 11, 95. 

(9) Brown, C. J.; Farthing, A. C. Nature 1949, 164, 915. 

(10) For recent reviews of the synthesis of cyclophanes, see: Special Issue: 

Cyclophanes, Isr. J. Chem. 2012, 52, 1. See also ref 6. 

(11) Ghasemabadi, P. G.; Yao, T.; Bodwell, G. J. Chem. Soc. Rev. 2015, 44, 6494. 

(12) a) Bodwell, G. J.; Bridson, J. N.; Houghton, T. J.; Kennedy, J. W. J.; Mannion, 

M. R. Angew. Chem. Int. Ed. Engl. 1996, 35, 1320; b) Bodwell, G. J.; Bridson, J. 

N.; Houghton, T. J.; Kennedy, J. W. J.; Mannion, M. R. Chem. Eur. J. 1999, 5, 

1823; c) Bodwell, G. J.; Fleming, J. J.; Mannion, M. R.; Miller, D. O. J. Org. 

Chem. 2000, 65, 5360; d) Bodwell, G. J.; Bridson, J. N.; Cyrañski, M. K.; 

Kennedy, J. W. J.; Krygowski, T. M.; Mannion, M. R.; Miller, D. O. J. Org. 

Chem. 2003, 68, 2089. 

(13) a) Seiders, T. J.; Baldridge, K. K.; Siegel, J. S. J. Am. Chem. Soc. 1996, 118, 

2754; b) Seiders, T. J.; Baldridge, K. K.; Siegel, J. S. Tetrahedron 2001, 57, 

3737. 

(14) a) Bula, R.; Fingerle, M.; Ruff, A.; Speiser, B.; Maichle-Mossmer, C.; Bettinger, 

H. F. Angew. Chem. Int. Ed. 2013, 52, 11647; b) Staab, H. A.; Diederich, F. 

Chem. Ber. 1983, 116, 3487; c) Chen, H.-B.; Yin, J.; Wang, Y.; Pei, J. Org. Lett. 

2008, 10, 3113; d) Matsubara, H.; Yano, K.; Yamamoto, K. Polycyclic Aromat. 

Compd. 2001, 19, 165; e) Staab, H. A.; Diederich, F.; Caplar, V. Liebigs Ann. 

Chem. 1983, 2262. 

(15) a) Tribout, J.; Martin, R. H.; Doyle, M.; Wynberg, H. Tetrahedron Lett. 1972, 13, 

2839; b) Thulin, B.; Wennerstrom, O. Acta Chem. Scand. 1976, 30, 688; c) 

Yamamoto, K.; Ikeda, T.; Kitsuki, T.; Okamoto, Y.; Chikamatsu, H.; Nakazaki, 

M. J. Chem. Soc., Perkin Trans. 1 1990, 271; d) K. Yamamoto, H. S., H. 

https://goldbook.iupac.org/html/M/M03695.html


第 2 部 第 2 章 

352 

 

Matsubara, M. Sato, S. Okamoto and K. Kitaura Angew. Chem. Int. Ed. Engl. 

1996, 35, 69; e) Fox, J. M.; Lin, D. J. Org. Chem. 1998, 63, 2031; f) Meier, H.; 

Schwertel, M.; Schollmeyer, D. Angew. Chem. Int. Ed. 1998, 37, 2110; g) Meier, 

H.; Schwertel, M.; Schollmeyer, D. Acta Crystallogr. Sect. C: Cryst. Struct. 

Commun. 2000, 56, 684; h) Bodwell, G. J.; Satou, T. Angew. Chem. Int. Ed. 

2002, 41, 4003; i) Nakanishi, W.; Matsuno, T.; Ichikawa, J.; Isobe, H. Angew. 

Chem. Int. Ed. 2011, 50, 6048; j) Meier, H.; Schwertel, M.; Kolshorn, H. Helv. 

Chim. Acta 2013, 96, 2009. 

(16) Umemoto, T.; Kawashima, T.; Sakata, Y.; Misuml, S. Tetrahedron Lett. 1975, 

463. 

(17) a) Merner, B. L.; Dawe, L. N.; Bodwell, G. J. Angew. Chem. Int. Ed. 2009, 48, 

5487; b) Merner, B. L.; Unikela, K. S.; Dawe, L. N.; Thompson, D. W.; Bodwell, 

G. J. Chem. Commun. 2013, 49, 5930. 

(18) a) Watson, M. D.; Jäckel, F.; Severin, N.; Rabe, J. P.; Müllen, K. J. Am. Chem. 

Soc. 2004, 126, 1402; b) Lu, D.; Zhuang, G.; Wu, H.; Wang, S.; Yang, S.; Du, P. 

Angew. Chem. Int. Ed. 2017, 56, 158 ; c) Quernheim, M.; Golling, F. E.; Zhang, 

W.; Wagner, M.; Rader, H. J.; Nishiuchi, T.; Mullen, K. Angew. Chem. Int. Ed. 

2015, 54, 10341; d) Lu, D.; Wu, H.; Dai, Y.; Shi, H.; Shao, X.; Yang, S.; Yang, 

J.; Du, P. Chem. Commun. 2016, 52, 7164. 

(19) a) Bedi, A.; Shimon, L. J. W.; Gidron, O. J. Am. Chem. Soc. 2018, 140, 8086; b) 

Bedi, A.; Gidron, O. Chem. Eur. J. 2019, 25, 3279. 

(20) Osswald, P.; Leusser, D.; Stalke, D.; Wurthner, F. Angew. Chem. Int. Ed. 2004, 

44, 250. 

(21) Osswald, P.; Reichert, M.; Bringmann, G.; Würthner, F. J. Org. Chem. 2007, 72, 

3403. 

(22) a) Safont-Sempere, M. M.; Osswald, P.; Radacki, K.; Wurthner, F. Chem. Eur. J. 

2010, 16, 7380; b) Safont-Sempere, M. M.; Osswald, P.; Stolte, M.; Grune, M.; 

Renz, M.; Kaupp, M.; Radacki, K.; Braunschweig, H.; Wurthner, F. J. Am. Chem. 

Soc. 2011, 133, 9580. 

(23) Bedi, A.; Carmieli, R.; Gidron, O. Chem. Commun. 2019, 55, 6022. 

(24) Yang, Y.; Mannion, M. R.; Dawe, L. N.; Kraml, C. M.; Pascal, R. A., Jr.; 

Bodwell, G. J. J. Org. Chem. 2012, 77, 57. 

(25) Nandaluru, P. R.; Bodwell, G. J. Org. Lett. 2012, 14, 310. 

(26) Nandaluru, P. R.; Dongare, P.; Kraml, C. M.; Pascal, R. A., Jr.; Dawe, L. N.; 

Thompson, D. W.; Bodwell, G. J. Chem. Commun. 2012, 48, 7747. 

(27) Hermann, M.; Wassy, D.; Kratzert, D.; Esser, B. Chem. Eur. J. 2018, 24, 7374. 



第 2 部 第 2 章 

353 

 

(28) For a recent review of the enantioselective synthesis of cyclophanes, see: Tanaka, 

K. Bull. Chem. Soc. Jpn. 2018, 91, 187. 

(29) a) Tanaka, K.; Sagae, H.; Toyoda, K.; Noguchi, K.; Hirano, M. J. Am. Chem. Soc. 

2007, 129, 1522; b) Tanaka, K.; Sagae, H.; Toyoda, K.; Hirano, M. Tetrahedron 

2008, 64, 831. 

(30) For the enantioselective syntheses of planar chiral tripodal cage compounds by 

the rhodium(I)-catalyzed intramolecular [2+2+2] cycloaddition of triynes, see: a) 

Shibata, T.; Uchiyama, T.; Endo, K. Org. Lett. 2009, 11, 3906; b) Shibata, T.; 

Miyoshi, M.; Uchiyama, T.; Endo, K.; Miura, N.; Monde, K. Tetrahedron 2012, 

68, 2679; c) Tahara, Y.-k.; Obinata, S.; Kanyiva, K. S.; Shibata, T.; Mándi, A.; 

Taniguchi, T.; Monde, K. Eur. J. Org. Chem. 2016, 2016, 1405; d) Shibata, T.; 

Obinata, S.; Stephen Kanyiva, K. Heterocycles 2017, 95, 1121; For the 

enantioselective syntheses of planar chiral macrocycles by the 

iridium(I)-catalyzed intramolecular [2+2+2] cycloaddition of hexaynes, see: e) 

Shibata, T.; Chiba, T.; Hirashima, H.; Ueno, Y.; Endo, K. Heteroat. Chem 2011, 

22, 363; For an account including this topic, see: f) Shibata, T.; Uchiyama, T.; 

Hirashima, H.; Endo, K. Pure Appl. Chem. 2011, 83, 597. 

(31) Araki, T.; Noguchi, K.; Tanaka, K. Angew. Chem. Int. Ed. 2013, 52, 5617. 

(32) a) Tanaka, K.; Hori, T.; Osaka, T.; Noguchi, K.; Hirano, M. Org. Lett. 2007, 9, 

4881; b) Hori, T.; Shibata, Y.; Tanaka, K. Tetrahedron: Asymmetry 2010, 21, 

1303; c) Tanaka, K.; Araki, T.; Hojo, D.; Noguchi, K. Synlett 2011, 2011, 539. 

(33) a) Hirst, E. S.; Jasti, R. J. Org. Chem. 2012, 77, 10473; b) Itami, K. Pure Appl. 

Chem. 2012, 84, 907; c) Tran-Van, A. F.; Huxol, E.; Basler, J. M.; Neuburger, 

M.; Adjizian, J. J.; Ewels, C. P.; Wegner, H. A. Org. Lett. 2014, 16, 1594; d) 

Mitra, N. K.; Meudom, R.; Gorden, J. D.; Merner, B. L. Org. Lett. 2015, 17, 

2700. 

(34) Khan, F. A.; Budanur, B. M. Tetrahedron 2015, 71, 7600. 

(35) Körner, C.; Starkov, P.; Sheppard, T. D. J. Am. Chem. Soc. 2010, 132, 5968. 

(36) Oh, C. H.; Lim, Y. M. Tetrahedron Lett. 2003, 44, 267. 

(37) Xia, Y.; Qu, P.; Liu, Z.; Ge, R.; Xiao, Q.; Zhang, Y.; Wang, J. Angew. Chem. Int. 

Ed. 2013, 52, 2543. 

(38) Mir, R.; Dudding, T. J. Org. Chem. 2017, 82, 709.



 

 

 

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

結論



結論 

356 

「序論」では、遷移金属錯体触媒を用いたアルキン 2分子と 1,2-二置換環状ア

ルケン 1 分子の不斉[2+2+2]付加環化反応は、対応するキラル 1,3-シクロヘキサ

ジエンを原子効率よく合成できる有用な反応であるが、その報告例は極めて少

ないことを述べた。さらに、得られるキラル 1,3-シクロヘキサジエンの合成化学

的応用は未開拓であった。そこで筆者は、カチオン性ロジウム(I)／ビスホスフィ

ン錯体触媒に注目し、これを用いたジインと 1,2-二置換環状アルケンとの不斉

[2+2+2]付加環化反応を系統的に研究し、開発した反応で得られたキラル 1,3-シ

クロヘキサジエンを鍵中間体とすれば、キラル芳香族分子の不斉合成が可能に

なるのではないかと考え、本研究の意義と目的を明らかにした。 

 

「本論」は二部構成となっており、第 1部「ロジウム触媒を用いたジインと環

状アルケンとの[2+2+2]付加環化反応」では、用いるジインと 1,2-二置換環状ア

ルケンの対称性に注目し、不斉反応の開発を検討した。 

 

第 1 章「対称ジインと非対称環状アルケンとの[2+2+2]付加環化反応」では、

アルキン末端に対称な置換基を有するジインと、アルケン上に非対称な置換基

を有する 1,2-二置換環状アルケンを用いて、[2+2+2]付加環化反応の検討を行っ

た。 

すなわち、第 1 節「対称ジインと環状エノールエーテルとの[2+2+2]付加環化

／芳香族化反応」では、非対称な環状アルケンとして環状エノールエーテルを用

いて検討を行った。その結果、カチオン性ロジウム(I)／BINAP錯体触媒存在下、

アルキン末端が無置換、または電子供与性基を有する 1,6-ジインを用いると、目

的の付加環化反応に加えて、シクロヘキサジエンの芳香族化と生じた一部のア

ルコールに対する保護がワンポットかつ温和な条件下、良好な収率にて進行し、

対応するホモベンジルアルコール誘導体が得られることを見出した(式 1)。 

 

(1) 
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また、第 2節「対称ジインと環状エノールエーテルおよびインデン、1,2-ジヒ

ドロナフタレンとの不斉[2+2+2]付加環化反応」では、アルキン末端に電子求引

性基を有するジインと、非対称な環状アルケンとして環状エノールエーテルを

用いて検討を行った。さらに他の環状アルケンとして、インデン／1,2-ジヒドロ

ナフタレン／ベンゾフルベンなどを用いて検討を行った。 

その結果、カチオン性ロジウム(I)／(R)-BINAP錯体触媒存在下、アルキン末端

に電子求引性基としてアルコキシカルボニル基を有するジイン、またはビフェ

ニル架橋部位を有する 1,7-ジインを用いると、目的の不斉[2+2+2]付加環化反応

が進行し、対応するキラル 1,3-シクロヘキサジエンが高収率かつ高エナンチオ選

択性にて得られることを見出した(式 2)。 

 

(2) 

次に、インデンを用いた反応を検討したところ、配位子を(R)-Difluorphosに変

えると、目的の[2+2+2]付加環化反応が良好な収率および良好なエナンチオ選択

性にて進行した(式 3)。さらに、ジインの基質一般性を検討することで、エナン

チオ選択性および位置選択性の発現機構を明らかにした。すなわち、ジインが

Thorpe-Ingold 効果を有する場合、または電子豊富な場合は中程度のエナンチオ

選択性となるが、Thorpe-Ingold効果がない場合、電子不足な場合、またはアルキ

ン末端の置換基が嵩高い場合は、高いエナンチオ選択性を与えることがわかっ

た。 

 

(3) 
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次に、1,2-ジヒドロナフタレンを用いた反応を検討したところ、配位子を(R)-

Segphos に変えると、目的の[2+2+2]付加環化反応が良好な収率および良好なエ

ナンチオ選択性にて進行した(式 4)。 

 

(4) 

さらに、ベンゾフルベンを用いても、同様な条件下、目的の反応が高収率かつ

中程度のエナンチオ選択性にて進行することを見出した(式 5)。 

 

(5) 

第 2 章「非対称ジインと対称環状アルケンとの[2+2+2]付加環化反応」では、

アルキン末端に非対称な置換基を有する α,ω-ジインと、アルケン上に対称な置

換基を有する 1,2-二置換環状アルケンを用いて、[2+2+2]付加環化反応の検討を

行った。 

すなわち、第 1 節「非対称ジインとシクロアルケンおよびアセナフチレンと

の不斉[2+2+2]付加環化反応」では、対称な環状アルケンとしてシクロアルケン

およびアセナフチレンを用いて検討を行った。その結果、カチオン性ロジウム(I)

／(R)-Difluorphos 錯体触媒存在下、非対称 1,6-ジインとシクロペンテンとの

[2+2+2]付加環化反応が進行し、対応するシクロヘキサジエン誘導体が中程度の

収率とエナンチオ選択性にて得られた（式 6）。 

 

(6) 

また、用いる配位子を(R)-BINAPに変えると、アセナフチレンとの付加環化反

応が良好な収率かつ高いエナンチオ選択性で進行した。興味深いことに、エナン
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チオ選択性が発現するメカニズムはインデンを用いた場合と反対になることが

わかった。すなわち、用いるジインが Thorpe-Ingold効果を有する場合、または

電子不足である場合は高いエナンチオ選択性を与えるが、Thorpe-Ingold 効果が

ない場合、または電子豊富である場合には、ほとんどエナンチオ選択性を発現し

ないことが明らかとなった（式 7）。 

 

(7) 

さらに、得られたシクロヘキサジエンは、ベンザインまたは N-(4-ブロモフェ

ニル)マレイミドとの Diels-Alder反応によって、光学純度を損なうことなく、対

応するジヒドロバレレンを良好な収率かつ単一のジアステレオマーとして得る

ことができた(式 7)。 

 

(7) 

また、第 2 節「非対称ジインとナフトキノンとの[2+2+2]付加環化／芳香族化

反応」では、対称な環状アルケンとして 1,4-ナフトキノン誘導体を用いて、

[2+2+2]付加環化反応の検討を行った。その結果、カチオン性ロジウム(I)／

Segphos錯体触媒存在下、目的の付加環化反応に加えて、脱水素を伴うシクロヘ

キサジエン環の芳香族化がワンポットにて進行し、対応するアントラキノン誘
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導体が良好な収率にて得られた。さらに、アルキン両末端にフェニル基を有する

ビフェニル架橋 1,7-ジインを用いると[2+1+2+1]付加環化反応が進行することを

見出した(式 8)。 

 

(8) 

得られたアントラキノン誘導体は、イソプロパノール中 NaBH4と酸で処理す

ることにより、対応するジベンゾテトラセンを良好な収率にて得ることができ

た。得られたテトラセンの蛍光量子収率は、これまでに報告されているテトラセ

ンおよびベンゾテトラセンよりも大きい値を示すことがわかった(式 9)。 

 

(9) 

第 3章「非対称ジインと非対称環状アルケンとの[2+2+2]付加環化反応」では、

アルキン末端に非対称な置換基を有するジインと、2,3-ジヒドロフラン／インデ

ン／1,2-ジヒドロナフタレン／ベンゾフルベンなどを用いて検討を行った。その

結果、カチオン性ロジウム(I)／BINAP 錯体触媒存在下、トシルアミド架橋かつ

アルキン末端にメトキシカルボニル基およびメチル基を有する1,6-ジインと2,3-

ジヒドロフラン用いると、付加環化／芳香族化／THF 保護がワンポットかつ温

和な条件下、良好な収率にして進行し、対応するホモベンジルアルコール誘導体
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およびその保護体が単一の位置異性体にて得られることを見出した(式 10)。 

 

(10) 

また、配位子を(R)-Difluorphosに変えると、インデンとの不斉[2+2+2]付加環化

反応が、高収率かつ良好なエナンチオ選択性および完全な位置選択性にて進行

することを見出した(式 11)。 

 

(11) 

さらに、配位子を(R)-xyl-Segphos に変えると、ベンゾフルベンとの[2+2+2]付

加環化反応が、高収率かつ完全な位置およびエナンチオ選択性にて進行するこ

とを見出した(式 12)。 

 

(12) 

第 2部「不斉[2+2+2]付加環化反応を鍵とするキラル π共役分子合成への応用」

では、第 1 部にて見出したジインと環状アルケンとの不斉[2+2+2]付加環化反応
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を鍵として、キラルトリプチセンやキラルシクロファンといったキラル π 共役

分子の不斉合成を検討した。 

 

第 1 章「異なる 3 種類の拡張 π 共役系を有する歪んだキラルトリプチセンの

不斉合成」では、第 1 部 第 1 章 第 2 節において見出した、ビフェニル架橋ジ

インと 1,2-ジヒドロナフタレンとの不斉[2+2+2]付加環化反応と、ジアステレオ

選択的 Diels-Alder 反応、酸化的芳香族化反応を鍵として、キラルトリプチセン

の不斉合成を検討した。その結果、カチオン性ロジウム／(R)-Segphos 錯体触媒

存在下、トリフルオロメチル基を有するビフェニル架橋 1,7-ジインと 6-メトキ

シ-1,2-ジヒドロナフタレンとの[2+2+2]付加環化反応が進行し、対応するキラル

シクロヘキサジエンが定量的かつ高エナンチオ選択的に得られた。これに対し、

1,4-ナフトキノンとのジアステレオ選択的 Diels-Alder反応と、還元的および酸化

的芳香族化により、異なる 3 種類の拡張 π 共役系を有するキラルトリプチセン

を高い鏡像異性体過剰率(87% ee)で得ることに成功した(式 13)。 

 

(13) 

第 2章「多環式報告族炭化水素(PAH)を有するキラルシクロファンの不斉合成」

では、第 1部 第 3章において見出した、ジインとベンゾフルベンとの位置およ

びエナンチオ選択的な[2+2+2]付加環化反応鍵としたキラルシクロファンの不斉

合成を検討した。その結果、カチオン性ロジウム／(R)-xyl-Segphos錯体触媒存在

下、アルキル鎖または TEG鎖をテザーとして介したジインとベンゾフルベンの
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[2+2+2]付加環化反応が進行し、対応するキラル大環状分子が高ジアステレオお

よびエナンチオ選択的(97−>99% ee)に得られた。これに対し、DDQ とルテニウ

ム触媒を用いた酸化的な芳香族化反応により、シクロヘキサジエン部分の芳香

族化が良好な収率にて進行し、対応する PAHを有するキラルシクロファンを完

全なエナンチオ選択性にて得ることに成功した(式 14)。さらに、光学特性を測定

した結果、蛍光量子収率は 78−82%と、高歪みな構造を有するにも関わらず、こ

れまで報告されている PAHを有するキラルシクロファンに比べて高い値である

ことを明らかにした。興味深いことに、得られたキラルヒドロキシ 14H-インデ

ノ[1,2-b]トリフェニレノファンはいずれも、シクロファン化していないヒドロキ

シ 14H-インデノ[1,2-b]トリフェニレン(ΦF = 48%)に比べて蛍光量子収率の値が

極めて高く、この傾向は、これまで報告されている PAHを有するキラルシクロ

ファンとは反対の結果であった。 

 

(14) 

以上のように筆者は、カチオン性ロジウム錯体触媒を用いた、ジインと環状ア

ルケンとの不斉[2+2+2]付加環化反応が進行する配位子と基質の組み合わせを

見出した。さらに、本反応によって得られるキラル 1,3-シクロヘキサジエンを鍵

中間体とすることで、π拡張キラルトリプチセンおよびキラルシクロファンの高

エナンチオ選択的な合成を達成した。本成果は、キラル芳香族分子を不斉合成す

る上での新しい手法論となると期待されるとともに、新規有機分子材料創製の

基盤研究となると期待される。
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