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研究成果の概要（和文）：本提案では、機能集積型固体触媒を精密に設計し、脱水素を基盤とした高効率反応、
新反応の開発を行った。当該研究期間で、（１）酸素を酸化剤とした飽和ケトンの不飽和ケトンへの酸化的脱水
素反応、（２）シクロヘキサノンの脱水素芳香環反応を利用したモノアリールアミン、ジアリールアミン、トリ
アリールアミンの選択的合成、（３）脱水素型クロスカップリング反応等の環境調和型反応の開発に成功した。
さらに、当初予定にはなかったC-S結合メタセシス反応、アルデヒドの脱カルボニル反応、アルコールの選択酸
化反応を利用したシュウ酸ジエステル合成の開発にも成功した。

研究成果の概要（英文）：In this study, function integrated heterogeneous catalysts were precisely 
designed to develop highly efficient and novel reactions based on dehydrogenation. During this 
study, we have successfully developed several environmentally benign reactions, such as (1) 
oxidative dehydrogenation of saturated ketones to unsaturated ketones using molecular oxygen as an 
oxidant, (2) selective synthesis of monoarylamines, diarylamines, and triarylamines via 
dehydrogenative aromatization of cyclohexanone, and (3) dehydrogenative cross-coupling. Moreover, we
 succeeded in C-S bond metathesis, decarbonylation of aldehydes, and oxalic acid diester synthesis 
using selective oxidation of alcohols.

研究分野： 触媒化学

キーワード： 機能集積型固体触媒設計　脱水素　新反応開発

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
本提案では、機能集積型固体触媒によるファインケミカルズ合成に関する研究を展開し、いくつかの高効率反
応、新反応の開発に成功し、固体触媒の可能性を示してきた。本課題で得られた知見は、今後このような触媒・
反応開発をおこなう研究者のための新しい指針となることが期待される。また、産業界にも大きな波及効果をも
たらすことが期待できる。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９（共通） 
 

 

１．研究開始当初の背景 

 実験室レベルの有機合成から工業的な化合物合成にいたるまで様々な反応が用いられている。
例えば、基幹化合物であるアニリンやフェノールはそれぞれニトロ化反応/還元反応、クメン法
により製造されている。また、医農薬品として有用なアミド化合物は一般的にハロゲン化合物を
原料として製造されている。しかしながらこれらの製造法は、資源利用効率、エネルギー効率、
グリーン度等の観点からみるとまだまだ改善の余地が残されている。例えば、もしアミド合成を、
アミンの脱水素反応→水和反応 →ヘミアミナールの脱水素反応、あるいはアルコールの脱水素
反応→アンモニアとの縮合反応 → ヘミアミナールの脱水素反応、というような高効率ワンポ
ット触媒反応系を固体触媒を用いて実現できれば、水やアンモニアを原料として用い、アミドと
水素を同時製造することが可能となる。また、高耐久性の機能集積型固体触媒を開発できれば、
触媒の分離・回収・再使用が容易になり、生成物への金属種の混入も抑えられる。このような反
応の資源利用効率、エネルギー効率、グリーン度は従来合成法と比べて、圧倒的に高い。また、
同時製造された水素は、水素燃料や合成原料として使用することができる。しかしながら、国内
外を問わず、このような提案、反応開発の試みや基礎研究はほとんどなされていなかった。 

 

２．研究の目的 

 以上の背景を踏まえて、機能集積型固体触媒を精密に設計し、脱水素を基盤とした高効率反応、
新反応の開発を目的として本研究を行った。アルコール、アルデヒド、ケトン、アミン、アンモ
ニア、水等の入手容易な出発物質を用いた反応経路を考案し、実現を目指した。具体的には、１）
酸素を酸化剤とした脱水素反応、（２）脱水素芳香環形成反応、（３）脱水素型クロスカップリン
グ反応の開発を行った。 

 

３．研究の方法 

 本提案では、上に述べたように（１）酸素を酸化剤とした脱水素反応、（２）脱水素芳香環形
成反応、（３）脱水素カップリング反応の開発に特に注力した。これらの反応を実現するための
固体触媒設計について、担体の選択（酸・塩基特性、酸化・還元特性を考慮）→主活性点の選択
（金属種の選択）→活性点の修飾（合金、コアシェル、形態制御等）、というように基質分子に
応じた触媒設計を行った。アルコール、アルデヒド、ケトン、アミン、アンモニア、水等の基質
を活性化するための活性点構造をこれまで得られている知見を基に徹底的に調査した。また、速
度論、同位体効果、DFT 計算、触媒の詳細なキャラクタリゼーション等を駆使して、各反応の
反応機構の詳細を解明することにも注力した。反応機構の知見をさらなる高活性触媒設計の指
針としてフィードバックすると共に、今後このような触媒・反応開発を行う研究者のための指針
提案も行った。以下に、それぞれの項目についての成果をまとめる。 
 
４．研究成果 
（１）酸素を酸化剤とした脱水素反応 
 α,β-不飽和カルボニル化合物は、医薬品等の生物活性物質に含まれる構造であるだけでなく、
Michael 付加等の基質となることから合成中間体としても有用な化合物で有機合成において重要
な化合物である。α,β-不飽和カルボニル化合物の合成法の一つに飽和カルボニル化合物の脱水素
反応が挙げられ
る。飽和カルボニ
ル化合物の酸化的
脱水素は、基質の
炭素骨格を保持し
たまま対応する
α,β-不飽和カルボ
ニル化合物を合成
可能という特長を
有するため、様々
な量論酸化剤を用
いた手法が開発さ
れてきた。例えば、
酸化剤として臭素
を用い、臭化水素
を脱離させる手法
が広く知られてい
るが、二段階の合
成反応である、有
害な臭化水素を副

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 1 PdO-on-Au/CeO2 触媒による選択的脱水素反応. 
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生する、原子効率が低いといった課題がある。近年、酸化剤を分子状酸素として水のみを副生成
物とした、原子効率に優れる、環境調和的な酸化的脱水素が注目されている。 

 本研究では、脱水素に活性を示すと予想される Pd(II)種を Au 上に高分散に担持する触媒設計
を行うことで、酸素を酸化剤とした飽和カルボニル化合物の酸化的脱水素反応を、固体触媒を用
いて初めて実現した（図 1）[1]。本反応系は、臭素を用いた従来法より原子効率を 50%以上向上
可能な環境調和型反応である。種々の検討により、CeO2 を担体として用い、析出沈殿法の後に
NaBH4で処理を行うことで調製した PdO-on-Au/CeO2触媒がシクロヘキサノンからシクロヘキセ
ノンへの酸化的脱水素反応を、Pd 錯体等の均一系触媒を圧倒的に上回る効率（TOF）で進行さ
せることを見出した。Au のみや Pd のみでは反応が進行せず、Pd と Au の二元金属触媒のみが
特異的に活性を示した。詳細な触媒のキャラクタリゼーションの結果、PdO-on-Au/CeO2 触媒が
異種金属架橋 μ-oxo 種（Pd(II)–(μ-O)–Au）を有していること、μ-oxo の配位数と触媒活性に相関
があることが明らかとなった。Au12Pd1O2 クラスターモデルを用いた DFT 計算より、この μ-oxo

種が本反応の律速過程となるカルボニル α 位の脱プロトン型 C–H 結合活性化を効率的に進行さ
せることを明らかにした[2]。本反応系は、種々の基質に適用可能であり、生理活性物質のフラボ
ン類やクロモン類等の誘導体の合成にも成功した。また、反応途中で触媒を濾過により除去する
と反応は直ちに停止し、反応終了後の溶液中の ICP-AES 分析では金属種は検出されなかったこ
とから、本反応系は真に不均一系であることが確認された。 

 本研究では、Pd/Au 二元金属触媒の設計により特異な触媒活性点構造を創出することで、高効
率な触媒的 C–H 結合活性化を実現し、環境調和性に優れた高難度有機反応である酸素を酸化剤
とした飽和カルボニル化合物の脱水素反応を達成した。本触媒設計戦略は、様々な金属種にも適
用可能と考えられ、今後この類の触媒を用いた種々の反応実現が期待される。 

 

（２）脱水素芳香環形成反応 

 2011 年に Stahl らは、均一系パラジウム触媒によるシクロヘキサノンからフェノールへの脱水

素酸化反応を報告した。これを皮切りに、主に均一系 Pd 触媒を用いた脱水素芳香環形成反応が

報告されてきた。これらの反応には適切な量論的水素アクセプター（酸化剤）が必要であった。

これに対して本研究では、（i）脱水素芳香環形成反応の真の活性種が Pd ナノ粒子であること、

（ii）脱水素芳香環形成の反応パスとメカニズム、（iii）Pd ナノ粒子を適切な担体に担持した機

能集積型固体触媒を用いると水素生成を伴うアクセプターレス系が実現できること、（iv）ナノ

粒子への基質や中間体の吸着エネルギーの違いを利用することで選択性制御が可能となること、

等を明らかにし、これらの知見を利用した機能集積型固体触媒ならではの環境調和型新反応を

開発した。 

 本研究では特にモノアリールアミン、ジアリールアミン、トリアリールアミンの選択的合成に

注力した。例えば、Pd ナノ粒子触媒存在下、アンモニアを窒素源、シクロヘキサノンをアリー

ル源として反応を行うと、水素生成をともない対称置換型ジアリールアミンが選択的に合成で

きる。この反応は、アンモニアとシクロヘキサノンの縮合、イミンの脱水素によるアニリン生成、

アニリンとシクロヘキサノンの縮合、アリールアミンの脱水素によるジアリールアミンの生成

の多ステップからなる。Pd 表面への吸着エネルギーが大きい水素アクセプター（例えば、スチ

レン）を系中に添加すると、中間体として生成するアリールイミンの吸着が阻害され、その結果

アニリンが選択的に得られることを見出した（図２）[3]。このように、固体触媒表面への優先吸

着現象を利用

すれば、モノア

リールアミン、

ジアリールア

ミンの作り分

けは容易であ

る。また、ヒド

ラジンを窒素

源とすればア

クセプターレ

スでシクロヘ

キサノンから高選択的にアニリンを

合成できることも見出した[4]。また、Pd

ナノ粒子触媒による脱水素芳香環形

成反応を利用した、すべて異なるアリ

ール基を有するトリアリールアミン

の合成の開発にも成功しており（図３）
[5]、現在ファインケミカルズ合成で主流となっている Buchwald‒Hartwig カップリング等の環境

調和型代替法になると確信している。  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 2 優先吸着による選択性制御コンセプトと実証. 

 

 

 

 

 

 

図 3 Pd ナノ粒子触媒によるトリアリールアミン合成. 

+
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（３）脱水素型クロスカップリング反応 

 固体触媒によるベンジ

ル位の C‒H ホウ素化反応

はこれまで 2 例しか報告

されていない。しかしな

がら報告例では、溶媒量

の基質を必要とし、基質

適用性が第一級ベンジル

位 C‒H 結合に限られてお

り、これらの課題を解決

するような触媒反応系の

開発が望まれている。本研究では、析出沈殿法によって CeO2 に Ni 水酸化物を担持した

Ni(OH)x/CeO2触媒が、ピナコールボラン（HBpin）をホウ素化剤とするアルキルアレーンのベン

ジル位選択的 C‒H ホウ素化反応に対する優れた不均一系触媒となることを見出した（図 4）[6]。

本反応は、様々なアルキルアレーンを制限基質として進行し、第二級ベンジル位 C‒H 結合を有

する基質からはモノホウ素化体が、第一級ベンジル位 C‒H 結合を有するメチルアレーンからは

ジホウ素化体が主生成物として得られた。また、HBpin を制限基質とし、過剰量のメチルアレー

ンを用いることで、モノホウ素化体を主生成物として得ることも可能であった。リーチングテス

トにより、本反応は不均一系触媒作用によって進行することが確かめられた。 

 本反応は、CeO2 以外の担体を用いて調製した触媒前駆体を用いても進行しなかった。また、

Ni(OH)x/Al2O3 と CeO2 の物理混合やバルク水酸化ニッケルを用いても反応がほとんど進行しな

かったことから、CeO2 上に高分散担持された Ni 種が本反応に有効であることが明らかとなっ

た。触媒の XPS および XANES 解析により、CeO2 上に高分散担持された Ni(II)種が HBpin によ

って反応中に一部還元され Ni(0)種が生成することが明らかとなった。また、EXAFS および EDS

マッピングから Ni(0)種が極めて高分散に CeO2 上に存在することも明らかとした。一方で反応

が進行しなかった Ni(OH)x/Al2O3の場合、反応中に Ni(0)種が生成していないことも明らかとなっ

た。以上の結果より、CeO2と Ni 種の相互作用による Ni 種の還元の促進が CeO2の担体効果とし

て考えられる。同位体効果の実験等より、本触媒はベンジル位 C‒H 結合開裂に対して優れた活

性、選択性を有することが明らかとなった。今後、この類の触媒の様々な反応への応用展開が期

待できる。 

 

（４）その他 

 （i）C-S 結合メタセシス反応[7]、（ii）アルデヒドの脱カルボニル反応[8]、（iii）アルコールの選

択酸化反応を利用したシュウ酸ジエステル合成[9]の開発にも成功した。さらに、水を酸素源、水

素生成を伴うアミンのアクセプターレス形式的酸素化反応によるアミド合成に対する優れた固

体触媒の設計にも成功しており、現在その成果についての論文を執筆中である。 
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図 4 Ni(OH)x/CeO2 触媒によるベンジル位選択的 C‒H ホウ素化反応. 
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