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	概要　ＥＡ　(600字～800字程度にまとめてください。)

イソキノリン骨格やその類縁骨格は、有用な生理活性を示す天然化合物の基本骨格のひとつであり、その簡便な合成法の開発は、効率的な医薬品開発のために大変重要である。報告者はこれまでに、オルト位にエチニル基を有するベンズアルデヒド誘導体を基質として用い、これに一級アミンとクロロホルムなどのプロ求核剤を、室温下適当な溶媒中で混合するだけで、ジヒドロイソキノリン骨格が構築できることを見い出している。本申請研究では、この自己縮合反応の詳細な検討を行い、最適条件を見い出すことに成功した。また反応機構の解明に向けた検討を行った。また本反応で得られた生成物を様々に誘導化することにより、それら化合物の有用性を示すことができた。このように、上記三成分による縮合反応から、原子効率の極めて高いジヒドロイソキノリン化合物の新規合成法の開発に成功した。実際本反応によって副生するものは水だけである。続いて報告者は、本手法をテトラヒドロイソキノリン化合物の合成へと展開した。その結果、オルト位にビニル基を有するベンズアルデヒドに対して３－アミノプロパノールを反応させたところ二重環化反応が進行し、一気に三環性化合物であるヘキサヒドロオキサジノイソキノリンが収率よく得られることを見い出した。本反応では加熱条件が必要であるが、この反応も水だけが副生するアトムエコノミカルな反応である。続いて本反応をキラルなフェニルグリシノールを用いた不斉合成に展開し、更にこの反応を鍵とするクリプトスチリンⅡの不斉合成に成功した。
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	欧文概要　ＥＺ

Isoquinoline and its derivatives constitute an important class of heterocyclic compounds that are of pharmacological significance and represent useful building blocks for natural products synthesis. Consequently, many efforts have been made to develop synthetic methods of these useful compounds. However, known procedures generally need reactive reagents or catalysts, such as Brønsted acid. Recently, we have developed an atom economical synthetic method of 1,2-dihydroisoquinoline derivatives via the three component reaction using ortho-alkynylbenzaldehydes, primary amines, and pronucleophiles under catalyst-free conditions. In this study, we optimized the reaction conditions and clarified the reaction mechanism. Furthermore, the obtained products were converted to useful building blocks for natural product syntheses. We next explored the scope of this reaction and we found a double cyclization process using ortho-vinylbenzaldehyde and 3-aminopropanols, which produces tetrahydroisoquinoline derivatives in good to high yields. Moreover, the protocol was applied to a synthesis of (S)-cryptostyline II by using (R)-phenylglycinol as a chiral auxiliary. 
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