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研究成果の概要（和文）： 
 配位金属に対し、従来にない「周縁立体効果」をもたらすような新規なキャビティ型ジアル
キルアリールホスフィンを開発した。合成したキャビティサイズが異なる４種の配位子の性質
は、リン原子周縁の立体環境により大きく異なる。これらキャビティ型ホスフィンを用いた Pd
触媒鈴木—宮浦カップリング反応では、キャビティサイズが小さい配位子がより高い触媒活性
を示した。また、ピリジン誘導体を補助配位子として用いるとより活性が向上した。 
 
研究成果の概要（英文）： 
  Novel cavity-shaped dialkylarylphosphines that would achieve unprecedented 
“peripheral steric effect” on the coordinated metal have been developed. Four 
cavity-shaped phosphines with different cavity sizes have been synthesized, and their 
properties largely differ from the steric environment around the phosphorus atom. The 
cavity-shaped phosphines have been applied to Pd-catalyzed Suzuki-Miyaura coupling 
reaction, and it was found that the phosphines with a smaller cavity exert a higher 
catalytic activity than the larger ones. Investigations of auxiliary ligands revealed 
that pyridine derivatives enhance the catalytic activity.  
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１．研究開始当初の背景 
 遷移金属錯体を触媒とする反応では、配位
子の特性が反応の効率および汎用性に大き
な影響を与えるため、その電子的・立体的特
性を適切に調節することで、優れた機能をも
つ金属錯体を創製するという指針の下、様々
な配位子が開発されてきた。その中でも、リ
ンを配位部位とする配位子は、触媒反応の黎
明期から広く用いられ、様々な改良がなされ
ている。その分子設計指針の主流は、リン原
子上およびその近傍にかさ高い置換基を導
入することで、中心金属に「隣接立体効果」

をもたらす、というものである。一方、我々
のグループでは、中心金属に対し「周縁立体
効果」を付与するという独自の設計指針に基
づき、キャビティ型トリアリールホスフィン
配位子を開発している（Goto et al., Angew. 
Chem., Int. Ed. 2003, 42, 5714-5717, etc.）。この
分子設計の特徴は、(1) キャビティ周縁部の
立体反発により中心金属に対する配位数を
制御しつつ (2) 金属周辺に十分な空間を確
保する点にある。このキャビティ型ホスフィ
ン配位子は、これらの特徴に起因した従来に
ない興味深い挙動を示す。このように、「周
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縁立体効果」をもたらすリン配位子を活用す
れば、特徴ある反応が開発できると期待され
るが、その立体効果が触媒反応に及ぼす影響
については、未だ明らかでない点が多い。「周
縁立体効果」をもたらす新たなリン配位子を
開発し、その触媒反応に対する効果について
精査することで、新たな配位子設計指針を打
ち出すことができれば、それを元に従来にな
い優れた反応を開発することが可能になる
と考えられる。 
 
２．研究の目的 
 本研究では、様々なキャビティサイズを有
するジアルキルアリールホスフィン配位子
を開発し、キャビティサイズおよび金属周辺
の立体環境が、遷移金属を用いた触媒反応の
効率に及ぼす影響を明らかにすることにあ
る。このキャビティ型配位子に期待される特
徴としては、(1) 配位子全体のかさ高さから、
遷移金属上への配位数が制限され、配位不飽
和金属種の反応系中での濃度が向上する、(2) 
「周縁立体保護」効果により、中心金属周辺
には他の分子と反応するのに十分な反応空
間が確保されているため、従来の「近接立体
保護」による手法では、近傍にある置換基の
立体障害によって低下していた金属の求核
的性質を十分に引き出すことができる、点が
挙げられる。 
 
３．研究の方法 
 反応中心である金属周辺に基質との反応
に十分な空間を有し、同時に配位子全体とし
てのかさ高さをもつキャビティ構造ホスフ
ィンは、メタフェニレンデンドリマー型骨格
に基づき構築することとした（図１）。 

 
図１ 

 キャビティサイズ、配位金属周辺の立体環
境、および置換基全体のかさ高さは、デンド
リマーの世代および末端芳香環上の置換基
を変化させることで、チューニングできると
考えられる。そこで、図２に示すように、第
１および第２世代デンドリマー骨格を有し、
それぞれ末端芳香環にかさ高さの異なるメ
チル基、イソプロピル基を有する計４種のキ
ャビティ型ホスフィンを合成することとし
た。 

 
図２ 

 様々なキャビティサイズをもつジアルキ
ルホスフィンをパラジウム触媒に対する配
位子として活用し、ハロゲン化アリールと有
機金属試薬とのクロスカップリング反応を
検討することで、触媒反応おける「周縁立体
効果」について系統的に調査することとした。 
４．研究成果 
（１）キャビティ型ジアルキルホスフィン配
位子の合成 

 第１世代のキャビティ型ホスフィン配位
子 L1 (R = Me), L2 (R = i-Pr)は、図３に示す
反応式に従い合成した。すなわち、対応する
テルフェニルブロミドから調製した Grignard
反応剤とジクロロフェニルリチウムとの反
応でデンドリマー骨格を構築した後、三塩化
リンとの反応によりリン原子を導入し、引き
続きメチルマグネシウムブロミドによりリ
ン原子上をメチル化することで行った。しか
し、この段階での精製は困難であったため、
過酸化水素により酸化して対応するホスフ
ィンオキシドへと誘導して単離した後、これ
をトリクロロシランで還元することで、目的
のL1およびL2を中程度の収率で得ることが
できた。 
 

 
図３ 

 第２世代のキャビティ型ホスフィン配位
子L3 (R = Me), L4 (R = i-Pr)の合成も上記の
手法を適用したが、反応系が複雑となり目的
物の単離は困難であった。そこで、別経路を
種々検討したところ、クロスカップリング反
応により効率よく合成できることを見出し
た。すなわち、ジメチルオキソ-λ5-ホスファ
ノ基を有するアリールジブロミドを用い、デ
ンドリマー構造を有するアリールボロン酸



を、Pd触媒および水酸化バリウム存在下にて
反応させることで、対応するホスフィンオキ
シドを合成し、これをトリクロロシランで還
元することで、L3 およびL4 を収率良く合成
することができた（図４）。 

 

図４ 

 これらキャビティ型ホスフィンL1-4 の電
子的性質について調査するべく、対応するホ
スフィンセレニドを合成し、それらのリン−
セレン間の結合定数（1JPSe）を比較したとこ
ろ、その値に大きな違いは見られなかった。
このことは、リン原子のσ−ドナー性はL1-4
でほとんど変わらないことを示している。そ
の一方で、第１世代のL1 およびL2 は、空気
中、固体状態において比較的安定であったの
に対し、第２世代のL3 およびL4 は同条件下
において酸化を受けやすいことが分かった。
ま た 、 そ の 酸 化 の さ れ や す さ は 、
L3>L4≫L1>L2 であった。以上の結果は、
キャビティ型ホスフィンの性質が、キャビテ
ィのサイズ、さらには遠隔に位置する置換基
によっても影響を受けることを強く示唆し
ている。 

（２）触媒反応におけるキャビティ型ホスフ
ィン配位子の活性評価 

 キャビティ型ホスフィンL1-4 を配位子と
し、4-ブロモアニソールとフェニルボロン酸
を基質として、鈴木−宮浦カップリング反応
にて配位子の評価を行った。まず、第１世代
のL1 を用いて反応条件を最適化したところ、
炭酸カリウム存在下、2 mol/%のPd(dba)2およ
び配位子を用いてトルエン−エタノール−水
混合溶媒中、室温で反応を行うと、目的のビ
フェニルが収率 98%で得られることが分か
った（表１, entry 1）。次に同条件下、L2 を
用いて反応を行ったところ、フェニルボロン
酸の加水分解を伴いながらも、収率 62%で目

的物が得られた（entry 2）。このように、デン
ドリマー世代は同一でも末端芳香環上の置
換基が異なると、触媒活性が変化することが
分かった。第２世代のL3 およびL4 の場合、
エタノールの添加により触媒活性が著しく
低下したため、トルエン−水混合溶媒中で反
応を行ったが、反応速度は第１世代に比べ遅
く、目的のビフェニルは得られるもののその
収率は中程度であった（entries 3 and 4）。なお、
キャビティ構造を持たないジメチルフェニ
ルホスフィンを用いると、反応はほとんど進
行しなかったことから（entry 5）、L1-4 のか
さ高さが触媒活性の発現に重要であること
が分かった。以上の結果より、キャビティ型
ホスフィンL1-4 の配位子としての性能は、キ
ャビティサイズに大きく依存する傾向があ
り、末端芳香環上の置換基も少なからず触媒
活性に影響を与えることが明らかとなった。 

 
表１ 

 上記の触媒活性の違いが何に由来するか
を検討するため、対応するホスフィンセレニ
ドのリン−セレン間の結合定数（1JPSe）の値と
比較したところ、リン原子のσ−ドナー性と触
媒活性に有意な相関がないことが明らかと
なった。よって、本反応で見られたL1-4 によ
る活性の違いは、キャビティ骨格の立体的特
性に起因するものであると推察される。 
 次に、より酸化的付加の進行しにくいアリ
ールクロリドを用いて検討を行った。第１世
代の L2 を配位子とし、4-クロロアニソール
を基質として 4-ブロモアニソールの場合と
同一条件で反応を行ったところ、反応はほと
んど進行せずパラジウム黒の析出とフェニ
ルボロン酸の加水分解反応が観測された（表
２, entry 1）。そこで、反応条件に関して種々
検討したところ、ピリジン誘導体を補助配位
子として添加すると、パラジウム黒の析出お
よびフェニルボロン酸の加水分解が抑制で
き、効率は悪いながらも目的の反応が進行す
ることを見出した（entries 2-4）。すなわち、
10 mol%の 3-クロロまたは 3-アセチルピリジ
ンを添加し反応を行うと、それぞれ収率 26, 
33%で目的物であるビフェニルが得られた
（entries 2 and 3）。ホウ素試薬としてボロン酸
エステルを用いた場合も目的物が収率 22%



で得られた（entry 4）。一方、4-ジメチルアミ
ノピリジンを添加剤とすると反応はほとん
ど進行しなかったことから（entry 5）、補助配
位子としては、電子不足なピリジンが適して
いることがわかった。 

 
表２ 

 次に、第１世代の L1 および L2 を配位子と
し、3-アセチルピリジン添加条件下、4-クロ
ロトルエンを基質として反応を検討したと
ころ、興味深いことに L2 のみが触媒活性を
示し、末端芳香環上の置換基が異なる L1 は
ほとんど活性を示さなかった（図５）。これ
は、4-ブロモアニソールの場合、L1 の方が高
い活性を示したのとは対照的な結果である。
続いて、補助配位子としても機能した 3-クロ
ロピリジンを基質として用い、一連の L1-4
を配位子として反応を検討したところ、第２
世代のL3およびL4では先と同様に第１世代
のものに比べ反応が遅く、第一世代の中では
L2 が最も良好な結果を与えた（表３）。 

 

図５ 

 

表３ 
 以上、本研究では、様々なキャビティサイ
ズを有するジアルキルアリールホスフィン
配位子を開発し、これらを配位子とした場合

に、キャビティサイズおよび金属周辺の立体
環境が、触媒反応の効率に及ぼす影響を系統
的に調査した。その結果、キャビティ型ホス
フィンの構造的特徴と触媒活性の関係には
次のような傾向があることが明らかとなっ
た。 
• キャビティ型ホスフィン−パラジウム錯体
種は配位性化合物の影響を受けやすい 

• 触媒活性はキャビティのサイズに依存し、
デンドリマー世代の低い方が高い活性を示
す傾向がある 

• 触媒活性は、周縁部にあるアルキル基によ
っても影響を受ける 

 以上の結果より、キャビティ型ホスフィン
配位子において、その触媒活性は中心金属周
辺の立体環境に大きく依存することが分か
った。 
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