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研究成果の概要（和文）：2,2,6,6-tetramethyl-1-piperidinyloxyl (TEMPO) とヨードベンゼンを両者

が空間的に近くなるようにフタル酸を用いて連結してハイブリッド型触媒を合成した。そして，

共酸化剤として安価で大量に入手可能で，環境への負荷の小さい過酢酸を用いてアルコール類

の酸化反応を検討した。その結果，TEMPO とヨードベンゼンをそれぞれ触媒として用いる場

合より，反応の加速が見られ，第 1 級アルコール類を高収率でカルボン酸類へと酸化すること

が分かった。このようなハイブリッド型有機触媒の例はこれまでほとんどなく，本手法は今後の

多機能有機触媒創製に広く展開されると期待される。 
 
研究成果の概要（英文）：A novel hybrid-type organocatalyst having two deferent catalytic 
sites, 2,2,6,6-tetramethyl-1-piperidinyloxyl (TEMPO) and iodobenzene sites, was developed and 
applied the oxidation of alcohols. The two catalytic sites were connected by ester bonds 
with phthalic acid as a linker. The reaction of primary alcohols with the catalyst in the 
presence of peracetic acid as a co-oxidant was smoothly proceeded to give the corresponding 
carboxylic acid in excellent yield. 
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１．研究開始当初の背景 
触媒反応は当量反応に比べ、廃棄物が軽減

されるため、環境調和の観点から望ましい。
さらに触媒が回収・再利用可能なら、その優
位性はより増大する。 
申請者らは以前より、ジアゾ化合物のロジ

ウム(II)触媒反応（式 1）、中でも C-H 挿入反
応やオキソニウムイリド生成－転位反応を

研究してきた。これらの反応は副生成物が窒
素ガスのみであり、また反応終了後は溶媒留
去およびカラム精製のみで良いため、操作的
にも簡便な反応である。さらに、用いたロジ
ウム触媒はカラム精製時に回収可能である。
しかし、出発物質であるジアゾ化合物の合成
は、爆発性を持つスルホニルアジド化合物を
用いるのが一般的であり、工業的に好ましい
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とは言えない（工業化されているものもある
が）。そこで、ジアゾ化合物を経由しない方
法がいくつか開発されている。いずれも超原
子価ヨウ素酸化反応によりヨードニウム中
間体を発生させてジアゾ化合物の代用とし
ている。ヨードニウムを単離後ロジウム触媒
反応に付す方法が一般的であるが、超原子価
ヨウ素酸化反応とロジウム触媒反応をワン
ポットで行う方法も見出されている。同様に、
カルバメート類の C-H アミノ化反応でも、ワ
ンポットで行われている。 
これらの反応において、超原子価ヨウ素酸

化反応の段階が触媒反応となれば、ワンポッ
トで２つの触媒反応が連続する興味深い反
応となる。さらに、両触媒が一つの分子に組
み込まれていれば、触媒の回収等も容易とな
り、極めて効率的な触媒反応となる。 
申請者らはカルバメート類のロジウム触媒

C-H アミノ化反応の天然物合成への応用の検
討中、高価なロジウム触媒が回収できなくな
ったことから、超原子価ヨウ素化合物の触媒
的利用の必要性を感じ、その触媒反応の開発
に着手した。その結果、触媒量の 4-ヨードフ
ェノキシ酢酸とオキソンを用いる、フェノー
ル類のキノン類への酸化反応を見出した。 
 
２．研究の目的 
自らが開発した触媒的超原子価ヨウ素酸化

反応を基盤として、これまで研究してきたロ
ジウム触媒反応とを組み合わせ、両者の触媒
機能を一つの分子に組み込んだ触媒の創製
とその利用を目指す。さらに、さらに他の触
媒反応との組み合わせも検討し、これまでに
類を見ない多機能ハイブリッド型触媒の開
発を目的とする。 
次の２つの形式の反応を触媒する多機能ハ

イブリッド型触媒の創製、さらに反応条件の
最適化、適応範囲の検討を行う。 
１）複数の連続する反応を触媒するハイブ

リッド型触媒 
２）一つの反応に含まれる複数の触媒サイ

クルを回すハイブリッド型触媒 
連続する数段階の反応をワンポットで行え、

しかもいずれもが触媒反応であれば、その反
応効率は飛躍的に向上する。しかし、数種の
触媒を混合して用いれば、触媒の分離回収が
困難となる。用いられる触媒の活性部位がす
べて一つの分子の中に結合していれば、回
収・再利用が格段に容易となる。さらに、高
分子固定化触媒へと応用できれば、その価値
はさらに高まるであろう。これまで単段階の
触媒反応については、高効率の触媒反応が開
発されてきた。しかし、多段階の反応を一挙
に触媒する複数の機能を持ったハイブリッ
ド型の触媒はこれまでほとんど例がない。本
研究が進展し、他の触媒反応にも応用され、
工業的にも利用されれば、グリーンケミスト

リーへの大きな貢献となり、環境問題解決の
一助となると期待している。 
 
３．研究の方法 
１）複数の連続する反応を触媒するハイブリ
ッド型触媒：ロジウム触媒 C-H 挿入反応への
適用 
すでに申請者らはβ-ケトエステル類の超原

子価ヨウ素酸化反応によるヨードニウム生
成反応－ロジウム触媒 C-H 挿入反応のワン
ポット化について検討しており、低収率なが
ら、シクロペンタノンの生成を確認している。
それゆえ、まず収率の向上を検討する。つい
で、超原子価ヨウ素酸化反応によるヨードニ
ウム生成反応の触媒化、さらにβ-ケトエステ
ル類のワンポット二重触媒ヨードニウム生
成－C-H 挿入反応を検討する。触媒として用
いる１価のヨウ素化合物としては先に申請
者らが見出した 4-ヨードフェノキシ酢酸を
元に検討するが、これに固執する必要はない。
しかし、反応の後処理や後のハイブリッド型
触媒創製を考慮し、カルボキシ基を有するヨ
ードアレーンを用いることにする。 
 
２）一つの反応に含まれる複数の触媒サイク
ルを回すハイブリッド型触媒：TEMPO 酸化
への適用 
すでに報告されている触媒的超原子価ヨウ

素酸化反応を用いた 2,2,6,6-tetramethyl-1- 
piperidinyloxyl (TEMPO) 酸化反応（Li et al., 
Tetrahedron Lett., 47, 13 (2006)）では、基質の
アルコールと触媒量の TEMPO およびヨード
ベンゼンジアセタート、亜硝酸カリウムを無
溶媒で 80 度に加熱する必要がある。そのた
め、固体のアルコールの酸化では、収率の低
下が見られる。この問題を解決し、適当な溶
媒中（水系が望まれる）で、しかも室温で反
応が進行する条件の探索を検討する。共酸化
剤としては、無機酸化剤や過酸化水素や酸素
などの酸化剤が望ましい。 
 
４．研究成果 
１）複数の連続する反応を触媒するハイブリ

ッド型触媒 
２）一つの反応に含まれる複数の触媒サイク

ルを回すハイブリッド型触媒 
上記２つのタイプの反応の可能性を検討し

た結果，１）のタイプの反応の触媒化につい
ては，現在まだ実現できておらず，なお検討
中である。一方，２）のタイプの反応につい
ては可能性を見出し，新規触媒の開発を行な
った。 
すなわち，触媒量のニトロキシルラジカル

である TEMPO を用いる第１級アルコールの
アルデヒドへの酸化反応について，超原子価
ヨウ素を共酸化剤に用いる方法について検
討した。超原子価ヨウ素それ自体が高価であ
るため，より安価な酸化剤をもちいて超原子
価ヨウ素も触媒量でよい方法の開発を目指



 

 

した。p-ニトロベンジルアルコールを基質と
して，触媒量の TEMPO およびヨードベンゼ
ン存在下での，種々の酸化剤の使用を検討し
た。その結果，複数の酸化剤がその可能性を
示し，反応は長時間を要するものの，高収率
で対応するアルデヒドを与えた。また，ヨー
ドベンゼンが存在しないと反応が進行しな
いこともわかった。このことは，ヨードベン
ゼンが共酸化剤により酸化されて，超原子価
ヨウ素へと変換された後，このものが
TEMPO を酸化して，触媒的 TEMPO 酸化を
実現したものと考えられる。 
ニ ト ロ キ シ ル ラ ジ カ ル で あ る

4-hydroxy-2,2,6,6-tetramethyl-1-piperidinyloxyl 
(4-OH-TEMPO と p-置換ヨードベンゼン類を
フタル酸を用いて連結した 2 つの触媒
4-(2-(4-iodobenzyloxycarbonyl)benzoyloxy)- 
2,2,6,6-tetramethyl-1-piperidinyloxyl (1a) およ
び 4-(2-(4-iodophenyloxycarbonyl)benzoyloxy)- 
2,2,6,6-tetramethyl-1-piperidinyloxyl (1b) を合
成した。触媒量の 1 と第１級アルコール類を
過酢酸存在下反応させると，対応するカルボ
ン酸類がほぼ定量的に得られ，触媒が容易に
回収された。また，触媒 1b を用いると，
TEMPO およびヨードベンゼンを共に触媒と
して用いる場合より酸化反応が速くなり，ハ
イブリッドの効果が確認された。 
また，4-OH-TEMPO と p-ヨードフェノール

を種々のジカルボン酸類をリンカーとして
用いて連結した触媒を合成し，その触媒反応
を検討した。その結果，p-ジカルボン酸置換
体であるテレフタル酸をリンカーとして用
いると，TEMPO 部とヨードベンゼン部が距
離的に遠くなることが予想され，反応が遅く
なるものと思われたが，予想に反して，フタ
ル酸を用いた結果とほぼ同じであることが
分かった。しかし，リンカーに 4-4’-ジカルボ
キシビフェニルを用いて両触媒部をより立
体的に遠くすると，反応は急激に遅くなり，
p-ベンゾイルオキシヨードベンゼンと
TEMPO を用いた分子間触媒系を用いた場合
と同様になった。このことはフタル酸を用い
る触媒の反応において両触媒部が分子内で
反応している可能性を示唆している。それゆ
え，本反応では，まず過酢酸が 1 のヨードベ
ンゼン部を酸化して超原子価ヨウ素種が生
成し，これが分子内の TEMPO 部位を酸化し
て N-オキソアンモニウムイオンを発生し，そ
れがアルコールを酸化して酸化生成物を与
えたと考えられる。すなわち，1 は２つの異
なった触媒をあわせ持つ，これまでにほとん
ど例のないユニークなハイブリッド型酸化
触媒となった。 
他のリンカーを調べた結果，コハク酸を用

いる場合が最も反応性が高くなった。リンカ
ーとの結合をアミド結合にしても反応性に
は影響がみられなかった。2 つのカルボン酸

をメチレン 8 つの距離を持つ場合にも反応性
の低下はあまり見られなかったことから，触
媒の回収を容易にするため，ポリエチレング
リコールをリンカーとして高分子固定化触
媒への展開を検討中である。 
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