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研究成果の概要（和文）：本研究では、金属酸化物クラスターの一種であるポリオキソメタレートおよび金属ナ
ノ粒子を基盤とした高機能固体触媒を精密設計し、それらを用いて（１）酸素を酸化剤としたアルコールのアミ
ド化反応、アミンの酸素化反応、（２）アクセプターレス脱水素芳香環形成反応を利用したフェノール合成、ア
リールアミン合成などの高難度反応の開発に成功した。

研究成果の概要（英文）：In this study, we have precisely designed high-performance heterogeneous 
catalysts based on polyoxometalates and metal nanoparticles, and have successfully developed 
extremely difficult selective oxidation reactions such as (1) oxidative amidation of alcohols and 
oxygenation of amines using O2 as the oxidant, and (2) phenol synthesis and arylamine synthesis 
using acceptorless dehydrogenative aromatization.

研究分野： 触媒化学

キーワード： ポリオキソメタレート　分子触媒　固体触媒　酸化反応　新反応開発
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研究成果の学術的意義や社会的意義
本研究では、ナノ構造触媒ならびに固体表面の精密設計・機能集積化によって初めて実現した固体触媒ならでは
の反応をいくつか開発した。これまでの固体触媒研究は、単に均一系触媒を固定化したものを既存の反応に適用
するだけの研究が数多くを占めていた。一方，本研究では、均一系触媒を用いてもこれまでに実現されていなか
った新反応開発のための固体触媒ならではの活性点構造の創出や機能の集積化を独自の視点・手法で行ったとい
う点で新しい固体触媒設計概念や反応開発手法の学理を提供するものになると考えられる。さらに，環境調和型
の含窒素化合物の新合成・新変換手法を開発したため、工業的観点からのインパクトも大である。

※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、研究者個人に帰属されます。



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物質合成にいたるまで様々な反応が用いられているが、
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、種々の有機基質の含酸素有機化合物への酸化反応は、いまだにクロム酸や過マン
ガン酸等の量論重金属酸化剤が用いられている場合がある。また、医農薬品、ファインケミカル
ズ合成に欠かすことのできないクロスカップリング反応では、ハロゲン化アリール、ハロゲン化
アルキル等が用いられる、トランスメタル化を利用するため、量論量以上の無機塩が必ず副生す
ることになる。酸化反応では、空気（分子状酸素）を用いた反応系が理想であるが、アルカン（メ
タン）、アルケン（プロピレン）、ベンゼン等の高効率・高選択的な酸化反応プロセスはいまだに
実現されていない。また、C–H や X–H（X はヘテロ原子）結合の直接活性化による脱水素（酸
化）クロスカップリングは、ハロゲンフリーかつ無機塩が副生しない、生成物が水もしくは水素
のみ、という点で非常に魅力的な合成ツールとなり得る。 

このような夢の酸化反応は、従来通りの触媒調製（例えば、担持触媒）では、実現することがで
きない。すなわち、ターゲットとする反応に合わせて原子・分子レベルで精密設計された活性点
構造および周辺構造を有する高機能触媒の開発が必要不可欠となる。また、ただ単に実験室レベ
ルでの反応（基礎研究）に留めず実用化も念頭におけば、活性点構造の制御のみならず、触媒に
は高い耐久性も必然的に要求される。 

 

２．研究の目的 

 上述した背景のもと、当初計画では、代表者（水野）および分担者（山口）がこれまでに培っ
てきた酸化物クラスター（ポリオキソメタレート）合成技術を基盤として、（１）分子状酸素や
過酸化水素を酸化剤としたアルカン、アルケン等の酸素添加反応および（２）X–H 結合直接活
性化による脱水素クロスカップリング反応をターゲットとして、これら反応に合わせた活性点
構造・周辺構造を有し、かつ高い耐久性を有する真に力量のある固体触媒（分子性固体触媒）を
設計し、これまでにない高効率かつ新しい選択酸化反応の開発を行うことを目的としていた。 

研究開始後の領域内での密なディスカッションや共同研究を通して、（３）酸化剤を用いないア
クセプターレス脱水素反応・脱水素芳香環形成反応や（４）水を酸素源とする酸素添加反応もタ
ーゲット反応として新たに加えた。複数の機能を集積化した固体触媒を設計し、（５）タンデム
酸化反応の開発も新たな目標とした。（３）（４）（５）の反応は高難度であり、種々の検討を行
い、酸化物クラスターをベースとした触媒開発だけでは実現することが困難であることがわか
った。そこで、新たに設定した目標を実現するため、また、触媒設計の自由度や拡張性を上げる
ために、酸化物クラスター以外にも、結晶性ナノ酸化物、ナノ水酸化物、合金を含む金属ナノ粒
子も触媒材料として取り扱うことにした。 

 

３．研究の方法 

上記の目的反応に合わせて下記のような戦略で触媒設計を行った。 

（１）に関して、種々の有機基質の１電子酸化（SET 酸化）にナノサイズマンガン酸化物が有
効であることを見出しており、反応には顕著な構造‒活性相関がみられることも明らかになって
いる。本研究ではナノサイズマンガン酸化物や複酸化物を合成する有機溶媒中での還元結晶化
法の開発を行った。これらの触媒を用いて、アルカンやアルキルアレーンの酸素酸化反応に対し
て組成・構造‒活性相関を詳細に検討した。 
 （２）に関して、異なる求核種同士の酸化クロスカップリングを、SET 酸化しラジカル‒ラジ
カルカップリングとする、一方の求核種を二電子酸化し求電子種‒求核種カップリングとすると
いう２種類の戦略で試みた。 

 （３）（４）（５）を実現する鍵は脱水素反応であり、本研究では、パラジウム、金やそれら
の合金ナノ粒子触媒がいくつかのアクセプターレス脱水素反応に対する優れた触媒となること
を見出した。これら金属ナノ粒子の特性を利用し、領域内共同研究により、脱水素芳香環形成反
応開発に取り組んだ。 

 上記以外にも、領域内共同で、Cu/ラジカル触媒反応系を用いた酸化反応開発に取り組んだ。 
 
４．研究成果 
  本研究では、いくつかの高効率反応や新反応の開発に成功した。以下に代表的な研究成果
（領域内共同研究を中心に）をまとめる。 

（１）担持金ナノ粒子触媒の特異的脱水素能の発見：β-ヘテロ原子置換 α,β-不飽和ケトンは、フ
ァインケミカル、医・農薬合成における非常に重要な中間体である。種々の β-ヘテロ原子置換
α,β-不飽和ケトン合成法のうち、対応する飽和ケトンからの α,β-脱水素反応は最もシンプルで有
望な方法であり、環境調和型触媒反応系の開発が求められている。本研究では、担持金ナノ粒子
触媒が、分子状酸素を酸化剤とした β-ヘテロ原子置換飽和ケトンの α,β-脱水素反応に対して高
い活性を示すことを見出した。特に、トンネル状マンガン酸化物 OMS-2 に担持した金ナノ粒子
触媒（Au/OMS-2）が効果的であった（図 1）。Au/OMS-2 は不均一系触媒として働き、活性の低
下なく数回の再使用が可能であった。現在、領域内共同研究により、計算化学的アプローチによ
るメカニズム解明に関する研究を行っている。メカニズム解明により、新たな反応開発やより高
機能な触媒設計指針が得られると期待している。 



 （２）担持パラジウム系ナ
ノ粒子触媒による脱水素芳
香環形成反応：2011 年に
Stahl らは、均一系パラジウ
ム触媒による酸素を酸化剤
とした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、主に均一系パラジウ
ム、銅、イリジウム触媒を用
いた脱水素芳香環形成反応
が報告されてきた。これらの
反応には適切な水素アクセ
プターが必要である。 

一方、本研究では領域内共同
で、担持パラジウム系ナノ粒
子触媒（固体触媒）を用いた
様々な脱水素芳香環形成反
応の開発してきた。例えば、
シクロヘキサノールの脱水
素反応によるフェノール合
成（「Chem. Commun.」誌のカ
バー）、シクロヘキサノンオ
キシムからのアニリン合成
（「J. Am. Chem. Soc.」誌のカ
バー）、アンモニアの形式的アリー
ル化による対称ジアリールアミン
合成、および非対称ジアリールアミ
ン合成などである（図 2）。これらの
反応は、アクセプターレスで効率よ
く進行するため、副生成物は水素と
縮合の際に生成する水のみであり、
グリーン度が極めて高い。また、固
体触媒であるため触媒の分離・回収
が容易であり、触媒は活性や選択性
を維持したまま繰り返し使用可能
であった。また、固体触媒特有の吸
着現象を利用したアンモニアの形
式的アリール化によるアニリンの
選択合成系の開発にも成功してい
る。 

 

 （３）Cu/N-オキシル触媒による酸
化反応：イミドは、多くの医薬品、
天然物、および工業製品などに含ま
れる重要な化合物である。イミドの
最も一般的な合成法は、アミドとカ
ルボン酸塩化物との塩基存在下で
の縮合反応であるが、この手法には
縮合反応によって有害な塩化水素
が副生する、カルボン酸塩化物合成
の際に用いる試薬や副生成物が有
害である、などの問題点がある。そ
のため、有用かつ環境に優しい合成
法の確立が切望されている。 

 代替反応開発にあたって、図 3のような 3 つのステップからなる逐次反応経路を想定した。当
初我々は固体触媒を中心に検討をおこなっていたが、全くうまくいかなかった。そこで、領域内
共同研究としてCu/N-オキシル触媒の検討を開始した。Cu源にCuCl、N-オキシルに nor-AZADO、
TMEDA を配位子として用いると、ベンジルアルコールと 2-ピロリドンから対応するイミドが、
室温下、酸素（常圧の空気）を酸化剤として、わずか 5 分で定量的に得られることが明らかにな
った。これまでに、Cu/N-オキシル触媒系では TMEDA を配位子として用いられることはなかっ
たが、TMEDA の使用が本反応を効率よく進行させるための鍵であることが明らかとなった。本
CuCl/TMEDA/nor-AZADO 触媒を用いると、種々のアルコールとアミドから対応するイミド 
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図 1 Au/OMS-2 触媒による飽和ケトンからの α,β-脱水素反応 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 2 Pd ナノ粒子系触媒による脱水素芳香環形成反応 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 3 Cu/N-オキシル触媒によるイミド合成 

 

（Evans イミドを含む 50 種類以上のイミド）を高収率・高選択的に合成することができた（図
3）。さらに、本反応系を用いると、1,2-ジオールと様々な求核剤（アミド、アミン、アルコール）
より、対応する α-ケトイミド、α-ケトアミド、α-ケトエステルを効率よく合成可能であった。こ
の成果は「Chem. Sci.」誌に掲載され、カバーとしてハイライトされた。 

 さらに、Cu/N-オキシル触媒系のさらなる応用展開としてアミンの位置選択的酸素化反応にも
成功している（図 4）。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

図 4 Cu/N-オキシル触媒によるメチル基選択的アミン酸化 
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