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研究成果の概要（和文）：本研究では化学的に安定な単純炭化水素の炭素-水素結合を活性化する手法として、
既報の触媒活性種の構造から着想を得た多座配位子を新たに設計し、その配位子合成、錯体合成、および触媒活
性について検討を実施した。支持配位子であるビピリジン骨格と、金属中心と結合形成後に活性点となるホウ素
骨格をメチレン鎖で連結させたBNNB型配位子およびその前駆体を用いて、イリジウム金属によるベンゼン分子の
活性化を達成した。またホウ素源としてフェニルボロン酸を用いることで、カップリング体であるビフェニルの
検出にも成功した。

研究成果の概要（英文）：Alhotugh simple hydrocarbons are chemically stable, Iridium-catalyzed 
dehydrogenative C-H borylation of simple arenes have been reported even at low temperature. 
Mechanistic studies suppoted that C-H bond is cleaved not on iridium center but on Ir-boryl bond to 
decrease activation energy barrier. Based on these reports, new catalyst system; Ir-BNNB catalyst, 
is designed conceived from transition states. By using BNNB-type ligands, which consist of 
bipyridine moiety and pinacolato/catecolatoboron moiety linked with methylene moitey, 
dehydrogenative C-H borylation of benzene was achieved. In addition, trace amount of biphenyl was 
detected by GC-MS when PhB(OH)2 was used as boron source.

研究分野：有機金属化学

キーワード： イリジウム　BNNB型配位子　σ-結合メタセシス　単純炭化水素　C-H結合活性化

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
錯体化学の分野において、単純炭化水素の変換を実現する酵素反応の人工的な再現を志す生体模倣は一般的なア
プローチの一つであるが、真の活性種構造を再現することは困難であり、いわば静的な錯体構造の模倣が主流で
あった。本研究は計算科学の併用により、反応系内において瞬間的に生じた触媒活性種構造を配位子設計に導入
している点で全く新しいアプローチとなっており、いわば動的な錯体構造の模倣を主眼に置いた点で学術的価値
を有する。その不安定さから錯体そのものを単離することは叶わなかったが、フェニルボロン酸からのビフェニ
ル合成を達成し、最終目標である単純炭化水素の直接カップリングへと通じる意義のある知見を得た。

※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。
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１．研究開始当初の背景 
遷移金属触媒を用いた有機化合物の官能基化およびクロスカップリングに関する近年の発展
は目覚ましく、その関心は有機ハロゲン化物や有機ホウ素化合物を用いる反応から、化学的に不
活性な sp2 / sp3 C-H 結合の直截的な活性化・分子変換へと移行しつつある。この課題において
は、基質に金属との相互作用部位である配向基を導入することで新たな局面を迎え、配向基とし
てカルボニル基を有するアレーンの触媒的 sp2 C-H 活性化に関する報告 [Nature 1993, 529.] を
皮切りに、配向基を持つアルカンの触媒的 sp3 C-H 活性化 [JACS 2013, 2947./ JACS 2014, 8755.] 
への展開を含め爆発的に発展を遂げた。 
更なる課題として、配向基を持たない、いわゆる単純炭化水素の sp2 / sp3 C-H 結合の活性化・
分子変換が挙げられるが、この場合は基質側の設計の自由度が制限されるため、配位子側での触
媒設計がカギとなる。しかしながら、これまでに錯体触媒を用いて達成された単純アルカンの脱
水素化 [Acc. Chem, Res. 2012, 947./ Organometallics 2015, 4011.] を含め、活性化障壁の高い C-H 
結合活性化過程を超えるための反応条件に耐え得る化学的に安定な触媒を提供するといった戦
略が一般的であり、 C-H 結合活性化過程の活性化障壁そのものを低減するような触媒設計指針
の提案例は限られていた。 
一方で、Ir 触媒を用いることで、配向基を持たない単純炭化水素の C-H 結合活性化を伴う脱
水素ホウ素化反応が報告されている [単純アレーン類の sp2 C-H 結合; JACS 2002, 390./ 単純ア
ルカン類の sp3 C-H 結合; Science 2020, 736.]。用いる配位子はビピリジン (bpy) 系と単純な構造
でありながら、室温～100 °C 以下という温和な反応条件で配向基を持たない分子の C-H 官能
基化が達成されており、創薬や電材など幅広い分野で応用されている。 
計算科学を用いて反応機構について詳細に検討された結果、対象の C-H 結合は、金属中心上 

(酸化的付加) ではなく、反応中に系内に生じた金属-ホウ素結合上で四中心遷移状態を形成しな
がら協奏的に切断される経路が支持された  [JACS, 2003, 16114.]。この  -Complex Assisted 
Metathesis (-CAM) 機構は、有機金属化学において一般的な酸化的付加とも、また d0 金属中心
上での古典的な -結合メタセシス反応とも異なる第三の反応経路としてしばしば提唱され、そ
の元素の組み合わせは、金属中心はもとより、ホウ素原子以外にもケイ素、炭素と多岐に渡るな
ど、非常に興味深い。しかしながら、反応系内で生じる金属-ホウ素結合は一時的なものであり、
C-H 結合の切断後、得られる炭素-ホウ素カップリング体は基質として金属中心から脱離する。
反応開発、即ち有機ホウ素化合物の合成を主目的とした先行研究群にとって、これらの機構で機
能する金属-ホウ素フラグメントはあくまで基質から生じる一中間種としてしか認識されず、こ
のシステムが積極的に触媒設計に導入された例は限られていた。 
研究代表者は研究開始当初、元素戦略に基づき、鉄を用いた貴金属代替触媒反応の開発に従事
してきた。貴金属と比べ反応性に乏しい鉄金属だが、当時所属していた研究室では、配位子とし
てケイ素を近傍に配置することで、貴金属触媒同様、アルケンの水素化に対し常温常圧という温
和な条件下で触媒活性を示すことを報告していた [Dalton Trans. 2013, 16687.]。研究代表者は計
算科学を用いて本反応の反応機構について調査し、 H2 分子の H-H 結合が、鉄中心上 (酸化的
付加) ではなく鉄-ケイ素結合上で四中心遷移状態を形成しながら協同的に切断される経路が支
持されることを報告しており [JOC, 2016, 10900.]、本経験と上記研究背景から、以下の研究を着
想するに至った。 
 
２．研究の目的 
研究代表者は金属とホウ素の特
異な挙動に着目し、-CAM 型の活
性点として機能するホウ素を基質
ではなく配位子内に導入すること
で、単純炭化水素を標的とした新
たな触媒設計を提唱できるのでは
ないかと着想した。Ir触媒を用いた
アレーンの脱水素ホウ素化におい
て、実験的に単離される中間体 
Ir(bpy)(2-cyclooctene)(Bpin)3 はイ
リジウム金属周りに支持配位子 
bpy を 1 つ、ホウ素源であるピナ
コラトボリル (Bpin) 基を fac-な
位置関係に 3 つ有する。計算科学
においても、本中間体からシクロ
オクタン分子の脱離後、炭化水素
が接近し、C-H 結合が切断される
機構が支持されている。 
この構造を抽出し、ホウ素を 



bpy 配位子と結合させた BNNB 型四座配位子を設計した。この場合、支持配位子と連結された
ホウ素とイリジウム金属中心の共有結合上で単純炭化水素の C-H 結合が切断 / C-B 結合が形
成されると、有機ホウ素化体として脱離するのではなく、金属近傍にアルキル基やアリール基が
位置することとなる。この本来配向基を持たない単純炭化水素を、あたかも配向基を持つ炭化水
素と同様に取り扱うことで、更なる分子変換反応が達成できるものと期待した。 
以上から、本研究では活性種構造を模倣した BNNB 型四座配位子を新規に合成し、有機イリ
ジウム化合物を用いた錯体化学および触媒化学の両観点から、単純炭化水素の分子変換に取り
組んだ。 
 
３．研究の方法 
研究は以下の 4 STAGE に沿って実施した。STAGE I では理論計算による錯体の設計を行っ
た。計算には Gaussian 16 rev. C を用いた。汎関数には M06, 基底関数には SDD (Ir) および 6-
31G** (others) を採用した。 STAGE II では配位子の合成を実施した。STAGE III では錯体の合
成を実施した。STAGE IV では触媒反応への検討を行った。いずれの実験もアルゴン雰囲気下で
実施した。 

 
４．研究成果 
● STAGE I では実際の合成に先んじて、量子化学計算を用いた BNNB 型配位子の設計を行
った。配位子は「(a) 支持配位子部位 (N-part)」「(b) 活性化部位 (B-part)」「(c) リンカー部位 (L-
part)」で構成される。(a) N-part については無置換のビピリジンのみならず 4,4’-位への置換基の
導入による電子的調整やフェナントロリンといった平面性の調製が可能となる。(b) B-part につ
いてはイリジウムの系で結合活性化が報告されているピナコラトボリル (Bpin) 骨格のみなら
ず、ロジウムの系で結合活性化が報告されているカテコラトボリル (Bcat) 骨格などの導入が可
能となる。(b) L-part については N-part と B-part を連結させる原子数や元素の違いによる反応
性の差が生じ得る。 

Ir-BNNB 錯体上
でのベンゼン分子
の C-H 切断過程の
素反応について、ま
ず (c) L-part の違い
が反応性に与える
影響について比較
したところ、 (a) N-
part と  (b) B-part 
をリンカー部位な
しで直接的に結合
させた配位子よりも、メチレン (-CH2-), カルボニル (-C=O-), シリレン (-SiR2-) といった原子数 
1 のリンカー部位で連結させた配位子の方が、対象の素反応における活性化障壁が低減される
ことが示唆された。これは錯形成時に生じるイリダサイクルがリンカーなしでは五員環となり、
リンカーを持つ際の六員環のものと比較して相対的に安定化することで、結合切断時の活性化
障壁が増大したものと考えられる。 
 
● STAGE II では配位子合成に着手した。単純炭化水素の脱水素ホウ素化で用いられるホウ素試
薬はジオールで架橋したボロン酸エステルであるため、N-part との連結を可能にすべく、2つの
酸素原子のうち一方を窒素で置換したオキサザボロリジン / オキサザボロール骨格を想定した。
N-part および B-part の連結部位は、STAGE I で得られた知見に基づきメチレン架橋 (-CH2-) と
した。 
まずモノピリジンでの BN 連結骨格の合成を実施した。市販の 2-ホルミルピリジン 1 に対
し、アミノ基とヒドロキシ基がエチレン鎖で連結されたアミノエタノール 2a を脱水縮合させ、
対応する (E)-イミン化合物 3a およびヘミアミナール体 4a の混合物を合成した。得られた混
合物に対し NaBH4 を作用させることで、いずれも還元体であるアミン化合物 5a へと変換され
た。同様に、用いるアミノアルコールとして 2-アミノフェノール 2c、および市販の非天然アミ
ノ酸から四工程で合成した 3-アミノ-2,3-ジメチル-2-ブタノール 2b の塩酸塩を用いて、脱水縮
合、続くヒドリド還元を経て、対応する 2-アミノメチルピリジン化合物 5b, 5c を合成した。 
合成した化合物 5a-5c に対し過剰量の BH3·SMe2 を作用させることで、オキサザボロリジン 

/ オキサザボロール骨格を有する化合物 6a-6c の生成を確認した。化合物 6b の 11B NMR にお
いて、BH および BH3 に由来するシグナルがそれぞれ二重線 (JBH = 154 Hz), 四重線 (JBH = 89 
Hz) として観察された。 
続いて、ビピリジンを用いた BNNB 連結骨格の合成に着手した。市販の 2,6-ジブロモピリジ
ンを出発原料として、塩化銅による酸化的ホモカップリング、続く Bouveault/Bodroux-Chichibabin 
法によって 6,6’-ジホルミル-2,2’-ビピリジル 7 を合成した。その後、モノピリジンを用いた際の
実験結果に倣い、アミノアルコール 2a-2c との脱水縮合、続くヒドリド還元によって、ビピリ 
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ジンの 6,6’-位に (2-ヒドロキシアルキル/アリール)アミノメチレン鎖が導入された配位子前駆体 
8a-8c を新規に合成することに成功した。 
合成した化合物 8a-8c に対し過剰量の BH3·SMe2 を作用させ、オキサザボロリジン / オキサ
ザボロール骨格を有する BNNB 型配位子 9a-9c の構築に取り組んだが、複雑な混合物を与え、
目的生成物の確認・単離には至らなかった。BN 型モノピリジン配位子 6 とは異なり、分子内
にアミノアルコール骨格が 2 つ存在し、且つ近傍に位置することで、分子内および分子間での
B-O 結合の形成が副反応として進行し反応系内を複雑化させたものと考えられる。 
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● STAGE III では STAGE II までに合成した配位子前駆体 8 を用いた錯体合成を検討した。触
媒前駆体として一般的なビス (1,4-シクロオクタジエンイリジウムクロリド) 錯体 [(COD)IrCl]2 
とフェナントロリン (phen) との反応から、対応する (phen)IrCl(COD) 錯体が得られることが知
られている。この報告に倣い、以下の手順で [(COD)IrCl]2 との錯形成を実施したが、いずれの
場合においても複雑な混合物を与える結果となった。これは通常のビピリジン配位子とは異な
り、6,6’-位にヒドロキシ基を有するアミノメチレン鎖が導入されたことで、イリジウム金属中心
と配位性の N, O原子との相互作用から反応系を複雑化したものと考えられる。 
・配位子前駆体 8a-8c と BH3·Me2 との反応後、[(COD)IrCl]2 を反応させる 
・配位子前駆体 8a-8c と [(COD)IrCl]2 との反応後、BH3·Me2 を反応させる 

 
● Ir-BNNB 錯体の事前調整、および高純度での単離が困難であると判断されたため、STAGE IV 
に移行し、有機イリジウム金属化合物と配位子前駆体、およびホウ素化試薬を用いた反応系内で
の活性種生成による単純炭化水素の C-H活性化能について評価を行った。 
まず、配位子前駆体のイリジウム金属中心への配位能、および単純炭化水素の C-H 結合活性
化に対する反応性について知見を得るため、プローブ反応としてホウ素試薬にビス(ピナコラト)
ジボロン B2pin2 を用いたベンゼンの脱水素ホウ素化について検証した。STAGE II で合成した
一連の配位子前駆体 8a-8c と [(COD)IrCl]2 を触媒量用いて、ベンゼンおよび B2pin2 と 80 °C
で反応させたところ、それぞれ 198, 69, 45% (B2pin2 物質量基準) の収率で対応する脱水素ホウ
素化体 Ph-Bpin を与えた。これらの結果から、新規に合成した配位子前駆体 8a-8c はイリジウ
ム塩と反応して錯形成をすること、および発生した触媒種が単純炭化水素の C-H 結合切断に対
し活性を示すことが確認された。 

6,6’-位の置換基が直鎖状のアミノアルコール骨格を有する 8a は無置換のビピリジンと同程
度の触媒活性を示したことから、金属周辺に N または O 原子が配置されず遠隔に位置するも
のと想定される。一方、相対的に嵩高い 8b, 8c の場合、金属側に N または O 原子が配向し、
反応点を塞いだことが収率低下の原因と考えられる。本成果は BNNB型配位子が構築された際、



8a よりも 8b, 8c において金属中心とホウ素の相互作用を生じうることを示唆する重要な知見
である。 
興味深いことに、モノピリジン型配位子前駆体 5a-5c を用いた際にも一部単純炭化水素の C-

H 結合切断による脱水素ホウ素化体の生成を確認した。無置換のピリジンを配位子として使用
した際には脱水素ホウ素化体である Ph-Bpin の収率は 4% に留まったことから、アミン部位と
のキレーションによって bpy 様の反応性を示したと考察される。 
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続いて BNNB 骨格の構築を目的として、種々のホウ素試薬を用いたベンゼンの活性化につい
て検討した。BH3·SMe2, BH3·THF をホウ素試薬として用いてベンゼン分子の活性化を実施した
が、GC-MS においてベンゼン以外の有機物を検出することはできなかった。一方、フェニルボ
ロン酸 PhB(OH)2 をホウ素源として用いた際には、痕跡量ながらビフェニルが生成しているこ
とを GC-MSにて確認した。トルエンによる標識実験から、今回得られたビフェニルがベンゼン
ではなくフェニルボロン酸に由来するものであることが明らかとなったが、本錯体を用いたベ
ンゼンの脱水素二量化によるビフェニル生成において想定される反応機構のうち、最も困難と
考えれられていた炭素-ホウ素結合の切断を伴う Ph 基の還元的脱離過程を実験的に捕捉した意
義のある成果と考えられる。 
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1.5 mol% [IrCl(COD)]2
3 mol% preligand 8b

benzene, 80 °C, 20 h
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OH

OH

trace (detected by GC-MS)  

 

 
以上の成果について学会にて成果発表し、うち令和 4 年度化学系学協会東北大会において優
秀ポスター賞を受賞した。 
本研究で得られた知見に基づき、N-partおよび L-partが反応性に及ぼす影響、他の単純炭化水
素に対する反応性について、継続的に研究を実施する。 
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