
 

様式Ｃ－１９ 

 

科学研究費助成事業（科学研究費補助金）研究成果報告書 

 

平成２４年 ５月１８日現在 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
研究成果の概要（和文）：トリアルキル希土類金属錯体を触媒として用いて一酸化炭素のカルボ

ニル化反応を行うと、室温・低一酸化炭素圧（１～２気圧）という穏やかな反応条件下でも、

対応するホルムアミドが選択的に得られることを見出した。この反応は、低温・低圧で進行す

るアミンのカルボニル化反応の最初の例である。また、この触媒は、ニトリルやイソシアニド

へのアミンの付加反応や cis-選択的 head-to-head 二量化反応にも高活性を示すことを見出した。 
 
研究成果の概要（英文）：The trialkyl rare earth metal complexes catalyzed the 
carbonylation of amines to give the corresponding formamides selectively at room 
temperature under low carbon monoxide pressure. This reaction is the first example of 
the carbonylation of amines under low temperature and low pressure of carbon 
monoxide. These catalysts catalyzed the reactions of amine with nitrile and isocyanide 
and the cis-selective head-to-head dimerization of 1-alkynes. 
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１．研究開始当初の背景 

新しい触媒の開発は、従来にない優れた機

能を持つ物質を創り出したり、不可能と考え

られていた化学合成を可能にするなど、様々

な分野に対して大きな波及効果をもたらす。

有機合成や高分子合成を含む物質変換化学

の現状は一定の成功を収めつつも、期待され

るレベルの高さからみればまだ極めて不十

分な状態である。この分野におけるさらなる

飛躍的進歩を実現するためには、それぞれの

金属に特有な特性を最大限に活用した新規

触媒を開発することは極めて重要である。 

有機金属触媒の研究は、金属と配位子を組

み合わせて触媒機能の向上を図る研究が主

流である。また、グリーンケミストリーの観

点から、無駄な副生物が生成せず、原子効率
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の高い環境調和型反応の開発が求められて

いる。しかし、高い反応効率や選択率を求め

るあまり、触媒の構造が複雑になったり、合

成が多段階にわたるケースも多く、錯体合成

に不慣れな有機合成化学者にとって誰もが

使える触媒かという点において問題がある

場合もあり、素晴らしい反応であっても汎用

的に用いられないことも少なくない。さらに

は、特定の官能基を有する反応基質を用いた

場合のみ反応が進行する、すなわち、反応基

質がある一定の化合物に限定されている場

合もある。 

一方、アルキルリチウムやリチウムアミド

などの典型金属アルキルあるいはアミド化

合物は、溶媒以外に配位子をもつことはほと

んどなく、配位子による触媒機能の向上は望

めないばかりか、それらを用いる量論反応は

廃棄物となる塩が副生するため、望ましい反

応とは言い難い。それにもかかわらず、未だ

にそれらの量論反応が使われているのは、触

媒反応に転換することが困難なため、国内外

において未だに有効な触媒反応が開発され

ていないためであり、また、化学の教科書に

も記載されている有機化学の根幹をなす最

も基礎的な反応であり、極めて重要かつ必要

不可欠な反応だからである。 

希土類金属錯体については、１つのアルキ

ル基（あるいはアミド基）を有するメタロセ

ン型や CGC 型（シクロペンタジエニル－アミ

ド）のモノアルキル（あるいはアミド）錯体

がアルケンやアルキンのヒドロアミノ化反

応に優れた触媒であることが T. J. Marks ら

により見出され、また、２つのアルキル基を

有するハーフメタロセン型ジアルキル錯体

がオレフィンの重合に優れた触媒であるこ

とが侯らにより見出されている。申請者も、

最近、ビス（ホスフィン）アミド３座配位子

を有するジアルキル錯体が共役ジエンの位

置および立体選択的 cis-1,4-リビング重合

について報告している(Angew. Chem. Int. Ed. 
2007, 46, 1909)。しかし、補助配位子をも

たないトリアルキル（あるいはアミド）希土

類金属錯体を用いた触媒反応は非常に限ら

れている。 

申請者は、最近、性質の大きく異なる希土

類金属と後周期遷移金属を含む d–f異種複核

錯体の合成し、その錯体のアミンやアルキン、

一酸化炭素等との反応性について検討する

過程において、トリアルキル希土類金属錯体

が(A)低圧下でのアミンのカルボニル化反応、

(B)アミンのニトリルへの求核付加反応、(C)

末端アルキンの cis-選択的 head to head 二

量化反応に触媒活性を示すことを見出した

（式１～３）。 
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アミンのカルボニル化反応については、40

気圧以上かつ140℃以上の高温でRu3(CO)12な

どの金属カルボニルを触媒として用いる例

が数多く報告されているが、低圧下でのアミ

ンのカルボニル化反応の報告例は１例のみ

であり(ただし、基質が限定されており、長

反応時間、低収率。Byerley, J. J.; Rempel, 

G. L.; Takebe, N. J. Chem. Soc., Chem. 
Commun. 1971, 1482-1483)、また、アミンの

ニトリルへの触媒的求核付加反応は十分に

確立されておらず、BuLi などを用いる量論反

応が未だに使われているのが現状である。 

トリアルキル（あるいはアミド）希土類金

属錯体は、合成も比較的簡単であり、反応性

も高いことが明らかであるが、これまで有機

合成反応の触媒として注目されてこなかっ

た。本研究では、このトリアルキル（あるい

はアミド）希土類金属錯体の触媒活性に着目

し、前記(A)～(C)の反応を基に、さまざまな

反応の触媒活性について検討し、“誰もが使

える、さまざまな反応に有効な汎用触媒”で

あるという地位を確立することを目的とし

て、検討を行った。 

 

 

２．研究の目的 

有機合成の根幹を成す“単純な化合物”

の“単純なカップリング反応”に焦点を当

て、従来の触媒では実現できない、あるいは

従来の触媒の性能をはるかに上回る物質変

換反応の開発、および“誰もが使える、さま

ざまな反応に有効な汎用触媒”の開発を目

指して、研究を行った。具体的には、トリア

ルキルあるいはトリアミド希土類金属錯体

を用いることにより、前記(A)アミンのカル

ボニル化反応、(B)アミンのニトリルへの求

核付加反応をはじめとする有機化学の根幹

をなす基礎的な反応であるカルボニル化合

物、ニトリル、一酸化炭素、イソシアニドな

どの不飽和化合物へのアミン、ホスフィン等



 

 

の求核付加反応について検討し、その触媒活

性について明らかにすることを当初の目的

とした（式 4～7）。 
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また、前記(C) cis-選択的 head to head

二量化反応（アルキンのアルキンへの付加反

応）についても並行して検討し、アルキンの

交差二量化反応、アルキンとアルケンの交差

二量化反応へと展開することを目的として

研究を行った（式 8～9）。 
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本研究の学術的な特色は、希土類金属触媒

を用いることにある。希土類金属は、典型金

属や４族以降の遷移金属とは異なる独特の

物理的および化学的性質を有する。本研究で

は、希土類元素の独特の化学的・物理的特性

を生かし、従来の触媒の機能限界を超えた新

しい反応場の構築を目指す。特に、有機合成

の根幹を成す極めて単純な化合物のカップ

リング反応に焦点を当て、従来の触媒では実

現できない、あるいは従来の触媒の性能をは

るかに上回る物質変換反応の開発を目指す。

希土類金属は、３価の状態が極めて安定であ

るため、還元的脱離や酸化的付加を起こさな

いため、副反応の抑制により“欲しいものだ

けを作る”ことが可能であり、また、中心金

属の性質を変えずに原子半径だけを変える

ことができるため、微妙な反応性の制御も可

能である。また、これまで触媒として注目さ

れてこなかったトリアルキル希土類金属錯

体を用いる点にも、本研究の特徴がある。 

また、希土類金属を用いる触媒反応に、反

応基質として一酸化炭素を用いることは、極

めて独創的である。希土類金属は、一般的に

“かたい酸”に分類され、一酸化炭素などの

“やわらかい塩基”とは親和性がよくない

とされ、一酸化炭素を用いる有機合成反応に

希土類金属を用いるという発想は、通常はあ

り得ない（前述のように、一酸化炭素へのア

ミンの付加反応についてはすでに成功して

いる）。 

本研究は、有機合成の根幹を成す“単純な

化合物”の“単純なカップリング反応”に

焦点を当て、“誰もが使える、さまざまな反

応に有効な汎用触媒”を開発するものであ

り、今後の有機合成の発展に大きく寄与する

ものである。また、目的物のみを選択的かつ

高効率的に与える新触媒の開発は、省資源・

省エネルギーにつながり、化学分野のみなら

ず地球環境保護の立場から見ても極めて重

要な研究課題である。 

 

 

３．研究の方法 

(1) 低圧下でのアミンのカルボニル化反応 

Y(CH2SiMe3)3(thf)2 あるいは[Y{N(CH2)4}3]n

を触媒として用いることにより、室温・１～

２気圧の一酸化炭素存在下で、ピロリジンが

容易にカルボニル化され、1-ホルミルピロリ

ジンが得られることをすでに見出している。

反応基質を他の脂環式２級アミン、非脂環式

２級アミン、１級アミン、芳香族アミンへと

広げ、対応するホルムアミドの合成を試みた。

また、この反応に最適な希土類金属触媒を探

索した。 
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R1, R2 =   H, alkyl, aryl  
 

(2) アミンのイソシアニドへの求核付加反

応 

イソシアニドは一酸化炭素と等電子構造

を有している。そこで、一酸化炭素をイソシ

アニドに替え、ホルムアミジンの合成を試み

た。 
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(3) アミンのニトリルへの求核付加反応 

Y(CH2SiMe3)3(thf)2 を触媒として用いるこ

とにより、室温で、ピロリジンがベンゾニト

リルに求核付加し、N,N-２置換ベンズアミジ

ンが選択的に得られることをすでに見出し

ている。反応基質を他の脂環式２級アミン、

非脂環式２級アミン、１級アミン、芳香族ア

ミンへと広げ、各種ベンズアミジンの合成を

試みた。次いで、ベンゾニトリルの代わりに

アセトニトリルを用いることにより対応す

るアミジンの合成を試みた。また、この反応

に最適な希土類金属触媒を探索した。 
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R1, R2 =  H, alkyl, aryl; R3 = Ph, Me  
 

(4) アルキンの cis-選択的 head-to-head 二

量化反応および交差二量化反応 

Y(CH2SiMe3)3(thf)2 を触媒として用いるこ

とにより、室温で、フェニルアセチレンが

cis-選択的に head to head 二量化し、1,4-

ジフェニル-1-ブテン-2-インが選択的に得

られることをすでに見出している。反応基質

を脂肪族アルキン等へと広げ、対応する共役

エンインの合成を試みた。また、２種以上の

アルキン（内部アルキンを含む）を用いるこ

とによる交差二量化についても検討課題と

した。また、この反応に最適な希土類金属触

媒を探索した。 
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R2

R1, R2 =  alkyl, aryl, Me3Si; R3 = H, alkyl, aryl
 

なお、アルキンの二量化反応を応用し、末

端アルキンとアルケンの交差二量化反応に

ついて検討する予定であったが、時間の都合

上、検討できなかった。 

 

 

４．研究成果 

(1) 低圧下でのアミンのカルボニル化反応 

① 二級アミンのカルボニル化反応 

トリアルキルイットリウム錯体あるいは

トリアミドイットリウム錯体を触媒として

用いることにより、室温・１～２気圧の一酸

化炭素存在下で、ピロリジンが容易にカルボ

ニル化され、1-ホルミルピロリジンが得られ

ることはすでに見出されていた。他のアミン

と一酸化炭素の反応について検討したとこ

ろ、ピペリジン、モルホリンなどの環状二級

アミンだけでなく、ジエチルアミンやジイソ

ブチルアミン、ベンジルメチルアミンなどの

非環式二級アミンの場合にも対応するアミ

ドが中～高収率で得られた（表１）。 

また、錯体触媒の中心金属をスカンジウム、

ランタン、ネオジム、ガドリニウム、ルテチ

ウムに替えて同様の反応を行ったが、触媒活

性に大きな差異は見られなかった。 

 

表１．イットリウム触媒によるアミンのカルボ

ニル化反応 
5 mol %
Y(CH2SiMe3)3(thf)2

THF 1.0 mL
in a 50 mL sealed tube

2 mmol 2 atm
(initial pressure)

R1 N
R2

H
+

O

N H
R1

R2

CO

O

N H

O

N H

O

N H

O

N H
O

O

N H

O

N H

O

H
N H

O

H
N H

O

H
N H

67% (rt, 12 h)
88% (120 oC, 8 h)

54% (rt, 12 h)
90% (120 oC, 12 h)

22% (rt, 12 h)
83% (140 oC, 12 h)

O

N H
S

O

N H

O

N H

H
N

O

H

17% (rt, 60 h)
58% (120 oC, 24 h)

41% (rt, 60 h)
69% (120 oC, 12 h)

16% (rt, 12 h)
79% (140 oC, 24 h)

30% (rt, 60 h)
88% (120 oC, 60 h)

60% (rt, 60 h)
66% (120 oC, 12 h)

22% (120 oC, 60 h)*

33% (140 oC, 60 h)* 29% (140 oC, 60 h)*

46% (140 oC, 60 h)*35% (140 oC, 60 h)*

*) 10 mol %
  

② 一級アミンやアニリン誘導体のカルボニ

ル化反応 

ベンジルアミンやヘキシルアミンなどの

一級アミンや芳香族アミン（アニリン誘導

体）を反応基質として用いた場合には、室温

では、ほとんど反応は進行しなかったが、反

応温度を120-140℃に上げると一酸化炭素圧



 

 

が低圧のままでも反応は進行した。収率は

20％程度と低収率であったが、対応するホル

ムアミドのみが得られた。反応は選択的であ

り、副生成物は生成しなかった。 

③ ブチルリチウムによるアミンのカルボニ

ル化反応 

ジイソプロピルアミンのような立体障害

の大きな二級アミンを用いた場合には、トリ

アルキルイットリウム錯体触媒存在下でホ

ルムアミドが得られるものの、収率は低かっ

た(22％)。触媒をn-ブチルリチウムにかえて

反応を行ったところ、N,N-ジイソプロピルホ

ルムアミドのみが収率50％で得られた。ピロ

リジンやジエチルアミン等の他の二級アミ

ンを用いた場合にも反応は進行したが、収率

は40%程度であった。また、一酸化炭素圧を 1 

MPaまで上げても、収率の向上は見られなか

った。しかし、リチウムを触媒とするカルボ

ニル化反応は、われわれの知る限りではこの

アミンのカルボニル化反応が最初の例であ

る。 

 

(2) アミンのイソシアニドへの求核付加反

応 

一酸化炭素を等電子構造のイソシアニドに

替 え て ア ミ ン と の 反 応 を 行 っ た 。

Y(CH2SiMe3)3(thf)2を用いることにより、ピロ

リジンと 2,6-ジメチルフェニルイソシアニ

ドや p-メトキシフェニルイソシアニド等の

芳香族イソシアニドの反応で対応するホル

ムアミジンが、室温でわずか５分以内に得ら

れた（無触媒では、60℃・２日の反応でも、

収率が２％程度）。シクロヘキシルイソシア

ニドやベンジルイソシアニド等の脂肪族イ

ソシアニドも、ジエチルアミンやピロリジン

等の二級アミンと室温で速やかに反応し、対

応する N,N,N’-三置換アミジンが定量的に

得られた（表２）。 

なお、芳香族イソニトリルは無触媒でもア

ミンと反応すると報告されている（T. 

Saegusa, et al. Bull. Chem. Soc. Jpn. 1969, 
42, 3310. R1-R2 = (CH2)5, R

3 = Ph, rt, 2 days, 

84%）が、4-メトキシあるいは 4-クロロフェ

ニルイソシアニドを用いた場合にも、室温・

２日の反応で、収率は 10％程度の極めて遅い

反応であることを確認しており、触媒反応を

開発する意義は大きい。 

 

(3) アミンのニトリルへの求核付加反応 

トリアルキルイットリウム錯体を触媒と

して用いることにより、室温で、ピロリジン

がベンゾニトリルに求核付加し、N,N-二置換

ベンズアミジンが高収率で得られることは

すでに見出されている。他のアミンについて

検討したところ、ピペリジンの場合にはN,N-
二置換ベンズアミジンが高収率で得られた

が、モルホリンやジエチルアミン、ジイソブ

チルアミンの場合には、60℃で反応を行って

も、対応するアミジンの収率は中程度であっ

た。 

 

表２．イットリウム触媒によるアミンとイソシ

アニドの反応 

R1

N
R2

H + CNR3

N

N H
R1

R2

R3

1 mol %
Y(CH2SiMe3)3(thf)2

toluene, 1.0 mL

1.2 mmol 1.0 mmol

NH N CMeO

N CCl

rt

rt

< 0.1

< 0.5

100

100

N CCl rt < 0.5 100NH

NH

NH

O NH

iBu2NH

Et2NH

N C rt

rt

rt

rt

rt

< 0.1

< 0.1

< 0.1

2

2

100

100

100

36

29

60 < 2 100

60 < 2 100

amine isocyanide temp/oC time/h yield/%

60 2 days 2

rt 5 days 15

rt 6 days 0

rt 6 days 47

*

*

*

*

* Without catalyst

CH2 N C

N C

rt

rt

2

< 0.5

100

100

Et2NH rt < 0.5 100

O NH 60 2 100

iBu2NH 60 2 86

NH 60 5 82t-Bu N C

NH

NH

rt 6 83NH

 

(4) アルキンの cis-選択的 head-to-head 二

量化反応および交差二量化反応 

トリアルキルイットリウム錯体のみを触

媒として用いた場合、フェニルアセチレンの

二量化反応は進行しないが、触媒量のピロリ



 

 

ジンを加えると cis-選択的にhead-to-head

二量化反応が進行し、室温・60時間の反応で、

cis-1,4-ジフェニル-1-ブテン-3-インが94%

収率で選択的に得られた。反応温度を120℃

まで上げると選択率は97%程度に低下した

が、反応はほぼ1時間で完了した。スカンジ

ウム、ランタン、ネオジム、ガドリニウム、

ルテチウムトリアルキル錯体を用いた場合

も同様に反応が進行し、cis-1,4-ジフェニル

-1-ブテン-3-インが選択的に得られた。一

方、1-オクチンの二量化の場合には、トリア

ルキルイットリウム錯体のみを触媒として

用いると120℃・4時間の反応で、アミンを添

加しなくてもcis-7-ヘキサデセン-9-インが

85%収率で得られたが、cis-選択率は85%と低

かった。 

n-ブチルリチウムを触媒として用いた場

合も、アミンを添加するとフェニルアセチレ

ンの cis-選択的head-to-head二量化反応が

進行し、収率30%と低収率ではあるが、

cis-1,4-ジフェニル-1-ブテン-3-インが選

択的に得られた。 

また、錯体触媒の中心金属をスカンジウム、

ランタン、ネオジム、ガドリニウム、ルテチ

ウムに替えて同様の反応を行ったが、触媒活

性に大きな差異は見られなかった。 
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