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研究成果の概要（和文）：本研究では、担持パラジウム触媒の脱水素能に着目し、シクロヘキサノンの脱水素芳
香環形成反応を鍵とする種々の新規アニリン合成法を実現できた。例えば、(1) Pd/Al2O3を用いたアンモニアと
シクロヘキサノンからのジアリールアミン合成反応、および (2) Pd/Mg3Al1_LDH触媒を用いたシクロヘキサノン
オキシムから第一級アニリンへの選択的変換反応の開発に成功した。これ以外にも、均一系Cu/TMEDA/N-oxyl
（TMEDA = teramethylethylendiamine）触媒系を用いたアルコールによるアミドのN-アシル化反応の開発に成功
した。

研究成果の概要（英文）：In this study, we have successfully developed several novel synthetic 
methods for anilines enabled by supported Pd nanoparticle-catalyzed dehydrogenative aromatization of
 cyclohexanone derivatives as the key reaction. For example, (1) Pd/Al2O3-catalyzed diarylation of 
ammonia by cyclohexanones, and (2) Pd/Mg3Al1_LDH-catalyzed selective conversion of cyclohexanone 
oximes to primary anilines, have been successfully developed. A homogeneous Cu/TMEDA/N-oxyl（TMEDA =
 teramethylethylendiamine）-catalyzed aerobic oxidative acylation of amides with alcohols has also 
been developed.

研究分野： 触媒・資源化学プロセス

キーワード： 担持パラジウムナノ粒子触媒　脱水素　芳香環形成反応　アニリン　層状複水酸化物　シクロヘキサノ
ン　アンモニア　オキシム
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研究成果の学術的意義や社会的意義
従来の液相有機合成化学は均一系触媒を中心に発展してきたが、本研究では均一系で達成できていない高難度分
子変換反応を不均一系触媒の特徴を利用して初めて開発できた点で意義深い。これは不均一系触媒のファインケ
ミカル合成分野においての均一系触媒とは異なる独自の可能性を示すものであるゆえに、有機合成化学及び触媒
化学に対して重要な知見を与えるものである。また、脱水素触媒の開発は有機ハイドライドを用いた水素貯蔵シ
ステムの開発においてキーテクノロジーであることから、本研究は水素エネルギー社会の実現に向けても有意義
な研究であると考えられる。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
酸化反応は全化学合成プロセスのおよそ 3 割を占め、なかでも、C‒C 結合の脱水素酸化によ

る C=C 結合生成反応はバルク及びファインケミカル分野において最も重要な反応の一つであ
る。しかしながら、従来の脱水素酸化法は過激な反応条件、狭い基質適用性、或いは量論酸化
剤が必要といった問題点がある。一方で、アクセプターレス脱水素酸化法は酸化剤を必要とせ
ず、水素のみを副生成物とすることから、原子効率が高く、環境調和型脱水素法と言える。脱
水素触媒としては回収・再利用が容易な不均一系触媒が望ましいが、活性点構造の精密制御が
困難であることから、原子・分子レベルで設計可能な均一系触媒の知見を取り入れた新たな触
媒設計戦略が求められる。 
当該研究開始までに研究代表者は後期遷移金属触媒による酸素を酸化剤とした (1) C–H 或い

はX–H結合の脱水素型クロスカップリング反応、(2) アミンの α-酸素化によるアミド合成反応、
及び (3) C‒C 結合の脱水素型酸化による C=C 結合生成反応の開発を行ってきた。特に、層状複
水酸化物 Mg‒Al LDH 担持 Au‒Pd 合金ナノ粒子触媒が空気を酸化剤としたシクロヘキサノー
ル・シクロヘキサノンからフェノールへの脱水素芳香環形成反応に優れた触媒作用を示すこと
を明らかにした。上記背景をもとに、本研究では酸化剤フリーな条件下でのアクセプターレス
脱水素芳香環形成反応の開発を行った。 

 
２．研究の目的 
本研究では担持金属触媒による新規アクセプターレス脱水素芳香環形成反応の開発を目的と

した。具体的には、シクロヘキサノール・シクロヘキサノンの脱水素芳香環形成反応を鍵とし
た種々のアニリン合成反応の開発を行った。これらのターゲット反応は入手容易なシクロヘキ
サノン、ヒドロキシアミン・アンモニアから重要な合成中間体であるフェノール或いはアニリ
ン類の新規合成ルートとなる可能性を秘めている。 

 

３．研究の方法 
これまでの研究代表者の脱水素触媒設計に関する知見に基づき、触媒担体として主に塩基性層状

複水酸化物Mg‒Al LDHを検討した。脱水素芳香環形成反応に活性を示す Pd種を溶液の pH、溶質
濃度、温度、及び用いる溶媒などのパラメーターの制御により、溶存種の精密制御を行い、LDH に担
持させた。XPS、TEM などにより担持触媒のキャラクタリゼーションを行った。調製した担持
金属触媒を用いて、シクロヘキサノンとアンモニアあるいはヒドロキシアミンからのアニリン
合成反応を行った。GC、LC、GC-MS、NMR などにより、反応の定性・定量分析を行った。 
 
４．研究成果 
(1) 担持パラジウムナノ粒子触媒に
よるアンモニアとシクロヘキサノン
からの対称ジアリールアミン合成反
応： 

アニリン類は、医薬、高分子、染料
などの合成原料として極めて有用な
化合物である。置換アニリンは、これ
までに求電子・求核置換反応、クロス
カップリング反応などにより合成さ
れてきた。これらの方法はアレーンを
出発原料とし、芳香環官能基化反応を
駆使した合成法であり、置換基の導入
数や位置選択性の制御に制限がある。
例えば、メタ置換体の合成は求電子置
換反応では導入できない。一方、シク
ロヘキサノンには、ベンゼンとは異な
った位置選択性で環上に置換基を導
入できるため、その効率的な脱水素芳
香環形成反応を鍵とすれば位置選択
的な置換アニリン合成法の構築が可
能となる。 

Reaction conditions: Pd/Al2O3 (Pd: 1.6 mol% with respect to 1), urea 
(0.5 mmol), water (10 μL), cyclohexanone 1 (1 mmol), diglyme (2 mL), 
Ar (1 atm), 150 ○C, 24 h. Yields (based on 1) were determined by GC 
using biphenyl as the internal standard. Besides anilines, phenols were 
also formed as the byproducts. Values in the parentheses indicate the 
isolated yields. a Pd/Al2O3 (Pd: 3.2 mol% with respect to 1). bA half scale 
reaction with respect to the standard conditions. 



本研究では Pd の脱水素芳香環形成能に着目し、Pd/Al2O3がシクロヘキサノンとアンモニアか
らのアクセプターレスジアリールアミン合成反応に高い活性および選択性を示すことを見出し
た。Pd/Al2O3触媒は PdCl2を前駆体とし、析出沈殿法により Pd 種を Al2O3に担持させたのち、
H2還元することにより調製した。触媒の TEM 観察により平均粒子径 2.7 nm の Pd ナノ粒子が
Al2O3表面上に高分散担持されていることが明らかとなった。また、触媒の XPS スペクトルよ
り担持 Pd 種は 0 価であることが確認された。反応中に Pd/Al2O3を濾過により除去したところ、
反応はただちに停止した。また、ICP-AES 分析から、反応溶液への Pd の溶出はほとんどなく、
Pd/Al2O3 は不均一系触媒として働いていることが明らかとなった。反応使用後の触媒は容易に
回収でき、活性の低下なく少なくとも 5 回の再使用が可能であった。本触媒反応系は幅広い基
質適用性を示し、様々な置換シクロヘキサノンとアンモニアから対応する対称ジアリールアミ
ンが合成可能であった (Figure 1)。 
 
(2) Pd/LDH 触媒によるシクロヘキサノンオキシムから第一級アニリンへの選択的脱水素芳香
環形成反応： 

Pd ナノ粒子の脱水素芳香環形成能を利用することにより、シクロヘキサノンオキシムから第
一級アニリンへの選択的変換反応を初めて実現できた。シクロヘキセノンオキシムからアニリンへの
脱水芳香環形成反応はSemmler-Wolff反応として古くから知られており、従来法では過激な反応条件、
例えば、AcOH/Ac2O/HCl ガス中で過熱還流を必要とする。このため基質適用性が狭く、収率や選択
性が低い場合が多い。本研究では Pd(OH)x/Mg3Al1_LDH を触媒として用いることにより、シクロヘキサ
ノンオキシムから第一級アニリンへの選択的脱水脱水素反応を初めて達成できた。本触媒系は高選
択的に第一級アニリンを与え、基質の二量化生成物およびBeckmann転位生成物はほとんど得られな
かった。担持 Pd種と塩基性 LDH担体の協働触媒作用が高活性・選択性発現の鍵であることが明らか
となった。 

Pd(OH)x/Mg3Al1_LDH 触媒は Pd/Al2O3 触媒同様に、PdCl2 を前駆体とし、析出沈殿法により
Pd 種を Mg3Al1_LDH に担持させた。なお、Pd(OH)x/Mg3Al1_LDHは水素による前処理なしで直接
反応に用いた。様々な担持パラジウム触媒を用いて、シクロヘキサノンオキシムをモデル基質とし、ア
ニリンへの変換反応を行った。Pd(OH)x/Mg3Al1_LDH を用いた場合に、最も高い活性および選択性を
示した。反応開始後触媒の色が直ちに茶色から黒色に変化し、Pd ナノ粒子の生成が示唆された。触
媒の XPSによる分析により、Pdは 2価から 0価に還元されていることを確認した。また、反応後触媒の
TEM観察により、LDH表面に平均粒子径2.8 nmのPdナノ粒子が形成していることが明らかとなった。
Pd(OH)x/Al2O3、Pd(OH)x/TiO2、あるいは Pd/C を用いた場合、基質の二量化による N-シクロヘキシル
アニリンおよびジフェニルアミンがアニリンと同程度の収率で得られた。また、LDH 担体のみでは反応
が全く進行しなかった。これらのこと
から、塩基性LDH担体が本脱水脱
水素反応を促進すると同時に、基
質の二量化を防ぐことが明らかとな
った。 
反応途中で触媒を濾過により除

去し、ろ液のみで反応を行うと、反
応は全く進行しなかった。また、反
応終了後、ろ液の ICP-AES分析に
より Pd 種の溶出が確認できなかっ
たことから触媒は不均一系触媒とし
て働くことが示唆された。触媒は濾
過により容易に回収可能であり、活
性の著しい低下なしで少なくとも 5
回の再使用が可能であった。また、
5回使用後も Pdナノ粒子の平均粒
子径に変化は見られなかった。 
本反応系は幅広い基質適用性

を示し、様々な置換様式のシクロヘ
キサノンオキシムから対応する第一
級アニリンが高い収率、選択性で
得られた (Figure 2)。本反応系に

Figure 2. Substrate scope for the Pd(OH)x/Mg3Al1_LDH-catalyzed 
acceptorless conversion of cyclohexanone oximes to anilines. 
Reaction conditions: cyclohexanone oximes (0.5 mmol), 
Pd(OH)x/Mg3Al1_LDH (Pd: 1 mol%), DMA (2 mL), 130℃, Ar (1 
atm). Yields were determined by GC analysis. 
aPd(OH)x/Mg3Al1_LDH (Pd: 5 mol%), 150℃. Yields were 
determined by GC analysis. bIsolated yield. 
 



おいて、エステルあるいはエーテル官能基は分子内にあっても加水分解などの副反応は進行せず、
シクロヘキサノンオキシムから選択的に対応するアニリンに変換できた。 
また、上記脱水素芳香環形成反応以外にも担持ナノ粒子触媒の新たな酸化触媒作用を検討す

べく、これまでに達成できなかったアルコールによるアミドの N-アシル化反応をターゲットに
した研究も行った。種々の担持金属ナノ粒子を用いて上記ターゲット反応を試みたが、反応は
全く進行しなかった。しかし、Cu/TMEDA/N-oxyl（TMEDA = teramethylethylendiamine）触媒系
を用いると、反応が効率よく進行することが明らかとなった。Cu/N-oxyl 系によるアルコール、
アミンなどの酸化反応は古くから知られているが、従来法では主にピリジン系の配位子が用い
られている。本研究ではアミン系の二座配位子である TMEDA を用いることにより反応効率が
著しく向上することを初めて見出した。本反応系は幅広い基質適用性を示し、種々のアルコー
ルとアミドから高い収率で対応するイミドを与えた。このように、従来注目されなかったアミ
ン系の配位子を Cu/N-oxyl 系に用いることにより、今後高効率酸化反応開発への幅広い応用が
期待できる。 
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