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研究成果の概要（和文）：反応系中の２つの成分間（例えば、触媒配位子と基質との間や基質と反応剤との間）
での非共有結合性相互作用を利用することで、いくつかの位置選択的なC-H結合変換反応を開発することができ
た。また、それらの反応の開発の過程で、C-H結合変換反応を含むいくつかの新しい有機合成反応を見出すこと
ができた。さらに、非共有結合性相互作用を利用することで、π共役系化合物の合成反応の開発や新しいタイプ
の発光性材料の創製にも展開することができた。

研究成果の概要（英文）：We succeeded in the development of several regioselective C-H 
transformations using noncovalent interactions between two components, such as a ligand of a 
catalyst and a substrate or a substrate and a reagent, in the reaction mixture. Several novel 
synthetic organic reactions including C-H transformations have also been developed during 
investigation of the projects. In addition, we succeeded in the application of the "noncovalent 
interaction" concept to the development of reactions to synthesize pai-conjugated molecules and to 
the creation of new type photoluminescent materials. 

研究分野：有機合成化学

キーワード： C-H結合変換　位置選択性　水素結合　Lewis酸－塩基相互作用　超分子相互作用

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
研究代表者が以前から着目している反応系中の２成分間での非共有結合性相互作用の利用を鍵とすることで、い
くつかの位置選択的なC-H結合変換反応や新規有機合成反応の開発に成功した。有機合成化学分野に指針を与え
るとともに、使っていただける反応を開発できたのではないかと考えている。また、非共有結合性相互作用の概
念を新しいタイプの有機発光性材料の開発にも拡張できた。マルチカラー発光材料の新たな設計指針になること
が期待できる。

※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、研究者個人に帰属されます。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 

2005 年度、2010 年度のノーベル化学賞の受賞対象となったオレフィンメタセシスやクロスカ
ップリング反応に代表される、官能基を足掛かりとする有機変換反応に比べ、C-H 結合を足掛か
りとする変換反応では、同一有機化合物中に数多くの C-H 結合が含まれることから、望みの反
応点だけで目的とする反応を進行させることが難しく、位置選択性の制御がとても重要な課題
である。 

そこで、従来の多くの C-H 結合変換反応では、配向基と呼ばれる配位性の官能基を足掛かり
として、主として芳香族化合物のオルト位選択的なC-H結合変換反応の開発が行なわれてきた。
しかし、配向基を用いる方法では、反応前後で基質や生成物に対する配向基の着脱が必要なこと、
配向基によっては生成物から配向基をはずせないこと、基本的にはオルト位でしか反応が進行
しないこと、が問題点として挙げられる。そのため、配向基に依存しているだけでは、C-H 結合
変換反応は真に実用的な有機合成反応とは呼べない。 

そのような問題点を解決するため、配向基に代わる C-H 結合変換反応の位置選択性の制御法
を確立することが重要だと考えた。申請者はこれまでに、水素結合や Lewis 酸－塩基相互作用の
ような非共有結合性相互作用に着目することで、C-H 結合変換反応を位置選択的に進行させる
ことに成功した（Nature Chem. 2015, 7, 712, Angew. Chem. Int. Ed. 2017, 56, 1495）。これらの成果
は、本申請課題を検討する上での足掛かりとなるものであった。 

 

２．研究の目的 
高効率な変換反応として知られる炭素－水素結合（C-H 結合）変換反応では一般的に、配向基

を用いることで反応の位置選択性を制御している。しかし、配向基を利用することで反応工程数
が増加したり、基質の適用範囲が狭くなるため、実用性の点で課題が残る。そこで本研究では、
水素結合やハロゲン結合、Lewis 酸－塩基相互作用、超分子相互作用のような非共有結合性相互
作用を巧みに利用することにより、C-H 結合変換反応の位置選択性の新しい制御法を確立する
ことを目的とした。また、その位置選択性制御法を活用することで、医薬品のような複数の官能
基をもつ化合物を合成し、その位置選択性の制御法の実用性を示すことも意図した。本研究によ
り、C-H 結合変換反応の位置選択性の制御法の選択肢が広がり、C-H 結合変換反応がこれまで以
上に実用的な反応になると期待される。 

 

３．研究の方法 
本研究では、C-H 結合変換反応開発において重要な研究課題である位置選択性の制御に着目

し、水素結合やハロゲン結合、Lewis 酸－塩基相互作用、超分子相互作用のような非共有結合性
相互作用を利用する位置選択的な C-H 結合変換反応を開発することを目的に研究を行なった。
また、非共有結合性相互作用を利用することで、π共役系分子の合成反応の開発や新しいタイプ
の発光性材料の創製にも展開した。 

 
４．研究成果 
 
反応系中の２つの成分間での非共有結合性相互作用を利用することで、以下に示すいくつか

の位置選択的なC-H結合変換反応を開発することができた。また、それらの反応の開発の過程で、
C-H結合変換反応を含むいくつかの新しい反応を見出すことができた。 
 
（１）我々が以前開発した、触媒配位子と基質間での水素結合を利用するメタ位選択的なC-Hボ
リル化反応（Nature Chem. 2015, 7, 712）を利用することで、従来のC-H結合変換反応では困難だ
った芳香族化合物のメタ位選択的に様々な官能基や置換基を導入する方法の開発に成功した
（Org. Lett. 2019, 21, 1342）。また、先に述べたメタ位選択的なC-Hボリル化反応で用いた触媒系
を人工的な金属酵素と見なすことができると考え、その触媒系をC-Hボリル化に適用することに
より、基質との水素結合を形成しえない触媒に比べて、C-Hボリル化が大幅に加速されること、
基質特異性や官能基特異性が発現すること、を見出すことができた（ACS Catal. 2019, 9, 1705）。 

 
（２）基質と反応剤との間の Lewis 酸－塩基相互作用を利用することにより、鉄触媒による 2－
フェニルピリジン類のオルト位選択的な C-H ホウ素化反応の開発に成功した（Org. Lett. 2017, 19, 

3450）。得られたオルト位ホウ素化生成物は蛍光性を有するため、それらの蛍光特性についても
実験、理論計算の両面から調査した。 

 

（３）電子求引性置換基をもつビピリジル系配位子を有するイリジウム触媒を用いることによ
り、γ 位に硫黄原子をもつ芳香族化合物のオルト位選択的な C-H ホウ素化反応が進行することを
見出した（Org. Lett. 2017, 19, 5944）。 

 

（４）最近、オルト位選択的なC-H変換反応ではキレート配向基が多用されている。それらの配
向基の構造を参考に独自に開発した配位子をもつパラジウム触媒を用いることにより、アルデ
ヒドのC-H結合活性化を経由するケトン類の合成反応の開発に成功した（ACS Catal. 2018, 8, 

3123）。本反応では、これまで合成が難しいとされてきた、カルボニル基にヘテロ芳香環が結合



したケトン類も容易に合成できた。 

 

（５）六員環ヘテロ芳香族化合物の活性化剤である塩化スルホニルの塩素原子とトリフルオロ
メチルチオ化剤である銀トリフルオロメチルチオラートの銀イオンとの間での配位結合性相互
作用を利用することで、従来報告例のなかった六員環ヘテロ芳香族化合物の２位選択的なトリ
フルオロメチルチオ化反応を開発することができた（Org. Lett. 2019, 21, 4289）。 

 

（６）鉄触媒による超原子価ヨウ素反応剤を用いるスチレン類のアシロキシアルキル化反応の
開発も行なった（Org. Lett. 2017, 19, 2398.） 

 

（７）ケイ素を含む五員環や六員環化合物は、有機機能性材料として有用である。しかし、従来
の合成法では、目的化合物の合成に多段階を要し、効率の良い反応はほとんどなかった。研究代
表者らは、シリル化剤であるヒドロシランをボランとのLewis酸－塩基相互作用により活性化す
ることにより、ビフェニル類とジヒドロシランからケイ素を含む五員環および六員環化合物の
直接的かつ高効率な合成反応の開発に成功した（Chem. Commun. 2019, 55, 13303; Beilstein J. Org. 

Chem. 2020, 16, 409）。 

 

 また、非共有結合性相互作用の概念は、以下に示す通り、π共役系化合物の合成反応の開発や
新しいタイプの発光性材料の創製にも展開することができた。 

 

（８）蛍光性π共役系分子にLewis酸やBrønsted酸、ハロゲン結合供与体を作用させることにより、
溶液状態および固体状態のいずれにおいても蛍光波長が長波長シフトするとともに、混合系に
よっては蛍光量子収率が向上することを見出した（Chem. Lett. 2018, 47, 1391）。また、この系を
応用することで、固体状態でも高い蛍光量子収率を示す赤色蛍光材料の開発にも成功した。 

 

（９）さらに、発光性有機色素のカルボニル基とボランとのLewis酸－塩基複合体の平衡を制御
することにより、溶液および固体状態において白色を含む様々な発光色を実現する発光性材料
の開発にも成功した（Angew. Chem. Int. Ed. 2019, 58, 14457）。 
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牟田 龍平、鳥越 尊、國信 洋一郎

國信　洋一郎

國信　洋一郎

盧 旭、吉越 裕介、井田 悠、西 光海、金井 求、國信 洋一郎

富山大学講演会（招待講演）

日本化学会第99春季年会

 ２．発表標題

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 １．発表者名

 １．発表者名

 １．発表者名

含窒素芳香族化合物の位置選択的なC-Hトリフルオロメチルチオ化反応の開発

触媒配位子による基質認識を利用する位置選択的なC-H結合変換反応の開発

有機機能性分子合成を志向した新規炭素－水素結合変換反応の開発

水素結合部位をもつ配位子の改良によるメタ位選択的なC-Hボリル化反応の加速および基質特異性の発現

 １．発表者名



2019年

2019年

2019年

2019年

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

日本化学会第99春季年会

日本化学会第99春季年会

日本化学会第99春季年会

日本化学会第99春季年会

高田 雄大、吉越 裕介、國信 洋一郎

森 俊彰、吉越 裕介、國信 洋一郎

牟田 龍平、鳥越 尊、國信 洋一郎

 ２．発表標題

 ２．発表標題

Jie Wang, Takeru Torigoe, Yoichiro Kuninobu

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 １．発表者名

 １．発表者名

 １．発表者名

非共有結合性相互作用を利用した蛍光材料の開発

非共有結合性相互作用を利用した蛍光材料の開発

６員環ヘテロ芳香族化合物の位置選択的なC-Hトリフルオロメチルチオ化反応の開発
 ２．発表標題

meta-Selective Functionalizations of Aromatic Compounds via Iridium-catalyzed C-H Borylation

 １．発表者名

 ２．発表標題



2019年

2019年

2017年

2017年

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ３．学会等名

 ３．学会等名

International Symposium on Pure & Applied Chemistry (ISPAC 2017), Viet Num（招待講演）（国際学会）

Organometallic Chemistry Directed Towards Organic Synthesis (OMCOS19), Korea（国際学会）

 ３．学会等名

 ３．学会等名

Yoichiro Kuninobu, Haruka Ida, Hong-Liang Li, Mitsumi Nishi and Motomu Kanai

白井孝宏、國信洋一郎、金井求

藤後貴也、相馬洋平、國信洋一郎、金井求

Yoichiro Kuninobu

日本薬学会第139年会

日本薬学会第139年会

 ４．発表年

 ４．発表年

 １．発表者名

 ４．発表年

 ４．発表年

 １．発表者名

Noncovalent Bond-Controlled Regioselective C-H Borylation

キノリン類に対するC2位選択的なトリフルオロメチル化反応の開発

パラジウム触媒を用いた2,5-に置換イミダゾールのアリール化反応の開発

Noncovalent Bond-Controlled Regioselective C-H Borylation

 １．発表者名

 １．発表者名

 ２．発表標題



2017年

2017年

2017年

2017年

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

第29回若手研究者のためのセミナー（招待講演）

第29回若手研究者のためのセミナー

國信　洋一郎

吉越裕介, 國信 洋一郎

若木貴行、藤後貴也、吉留大輔、國信洋一郎、金井求

Yoichiro Kuninobu

第64回有機金属化学討論会

Lecture at Tsinghua University, China（招待講演）

 ２．発表標題

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 １．発表者名

 １．発表者名

 １．発表者名

有機機能性分子合成を志向した新規炭素－水素結合変換反応の開発

安価な鉄塩によって触媒される2-フェニルピリジンのオルト位選択的C-Hホウ素化

ピコリン酸アミド配位子をもつパラジウム触媒によるアルデヒドと有機ハロゲン化物からのヘテロアリールケトン合成

Development of C-H Bond Transformations Directed Towards the Synthesis of Organic Functional Molecules

 １．発表者名



2017年

2017年

2017年

2017年

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

Lecture at Peking University, China（招待講演）

Lecture at Institute of Chemistry, Chinese Academy of Sciences, China（招待講演）

第４回次世代の有機化学・広島シンポジウム（招待講演）

統合物質創製化学研究推進機構　第3回国内シンポジウム

Yoichiro Kuninobu

國信　洋一郎

吉越裕介, 須崎裕司、小坂田耕太郎、國信 洋一郎

 ２．発表標題

 ２．発表標題

Yoichiro Kuninobu

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 １．発表者名

 １．発表者名

 １．発表者名

Development of C-H Bond Transformations Directed Towards the Synthesis of Organic Functional Molecules

有機機能性分子合成を志向した新規炭素－水素結合変換反応の開発

ホウ素化2‐フェニルピリジン類の固相相転移とその機構解明
 ２．発表標題

Development of C-H Bond Transformations Directed Towards the Synthesis of Organic Functional Molecules

 １．発表者名

 ２．発表標題



2017年

2017年

2018年

2018年

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ２．発表標題

International Congress on Pure & Applied Chemistry (ICPAC 2018), Cambodia（招待講演）（国際学会）

日本化学会第98春季年会

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

Yusuke Yoshigoe, Takeshi Yamakawa, Zijia Wang, Motomu Kanai, Yoichiro Kuninobu

國信　洋一郎

Yusuke Yoshigoe, Yuji Suzaki, Kohtaro Osakada, Yoichiro Kuninobu

Yoichiro Kuninobu

第44回有機典型元素化学討論会（招待講演）

IRCCS-JST CREST Joint Symposium “Chemical Sciences facing a difficult challenge”

 １．発表者名

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 １．発表者名

Control of Solid-state Fluorescent Properties of π-Conjugated Molecules by Non-covalent Bonding

有機機能性分子合成を志向した新規炭素－水素結合変換反応の開発

Photo-induced Coloring of ortho-Borylated 2-Phenylpyridines

Regioselective C-H Trifluoromethylation of 6-Membered Heteroaromatic Compounds

 １．発表者名

 １．発表者名

 ２．発表標題



〔図書〕　計2件

2018年

2017年

〔出願〕　計3件

 国内・外国の別
2018年 外国

 国内・外国の別
2019年 国内

 国内・外国の別
2017年 国内

〔取得〕　計0件

 産業財産権の種類、番号

特許、PCT/JP2018/31419

特許、特願2019-34658

特許、特願2017-161912

 出願年

 出願年

 出願年

國信　洋一郎、森
俊彰、吉越　裕介

國信　洋一郎、金井
求、山川　健司、王
子嘉、吉越　裕介

同左

同左

同左

蛍光を有する複合体

発光色調の制御方法

蛍光を有する複合体

 産業財産権の種類、番号

 産業財産権の種類、番号

國信洋一郎、金井
求、山川健司、吉越
裕介、王子嘉ら

4

 発明者

 発明者

 発明者

 産業財産権の名称

 産業財産権の名称

 産業財産権の名称

 権利者

 権利者

 権利者

ChemGrowing

 ５．総ページ数

 ５．総ページ数

 １．著者名

 １．著者名

 ４．発行年

 ４．発行年

國信　洋一郎

國信洋一郎

 ２．出版社

 ３．書名

 ３．書名

ファインケミカルシリーズ「有機フッ素化合物の最新動向」

 ２．出版社

シーエムシー出版

和光純薬

7



〔その他〕

６．研究組織

國信研究室ホームページ（日本語） 
https://kuninobu-lab.weebly.com/ 
國信研究室ホームページ（英語） 
https://kuninobu-lab-english.weebly.com/

所属研究機関・部局・職
（機関番号）

氏名
（ローマ字氏名）
（研究者番号）

備考


