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研究成果の概要（和文）：イリジウム触媒による精密分子変換反応の開発を行った。イリジウム

錯体の親電子性を用いる触媒機能開発と求核性を用いる触媒機能開発を行った。カチオン性イ

リジウム錯体触媒によって向山アルドール反応、マンニッヒ反応が効率よく進行することを見

出した。中性イリジウム錯体によって-ジインとイソシアナート、ニトリルの反応が効率よ

く進行し、ヘテロ環化合物が高収率で得られることを見出した。 

 
研究成果の概要（英文）：Iridium-catalyzed synthetic reaction has been less developed than cobalt-, 

rhodium-, ruthenium- and palladium-catalyzed synthetic reaction.  During this project, we have 

developed the following novel catalysis of iridium complex.  (1) Cationic iridium complex is a new 

efficient Lewis acid catalyst for Mukaiyama aldol reaction and Mannich reaction.  (2) Neutral iridium 

complex/biaryldiphosphine is an efficient catalyst for [2+2+2] cycloaddition of -diynes with 

isocyanates and nitriles to give heterocyclic compounds.   
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１． 研究開始当初の背景 

遷移金属錯体による均一系触媒反応は、酸
触媒や塩基触媒で行うことのできない反応
を温和な条件下で選択的に進行させるため、
有機合成化学にとって不可欠な存在である。
新規な反応性や選択性を示す遷移金属錯体
触媒反応の開発は依然として求められてい
る。パラジウム、ルテニウム、ロジウム、ニ
ッケルに比べて、イリジウムによる触媒反応

の開発は著しく立ち遅れていた。我々は 1997

年にイリジウムが特徴ある炭素-炭素結合生
成反応の有用な触媒になることを報告し、イ
リジウムの潜在的有用性について明らかに
した。我々の研究によってイリジウム錯体の
触媒化学の発展の基礎が築かれ、炭素-炭素結
合生成反応の触媒として検討されはじめた。
これまでの研究代表者の研究成果は、(1)π-

アリルイリジウム中間体を経由する高選択
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的炭素-炭素結合生成反応及び炭素-ヘテロ原
子結合生成反応の開発(2)イリダサイクル中
間体を経由する付加環化反応に大別でき、そ
れぞれの反応に有効な触媒系の開発に成功
している。以上の背景のもと本研究では、こ
れまでの研究で得た知見を基にイリジウム
触媒による精密分子変換反応の開発を行っ
た。 

 

２．研究の目的 

パラジウム、ロジウム、ルテニウムに比べ
て著しく遅れていたイリジウムの有機化学
が、我々の研究を契機として発展期を迎えた。
既に解明されたイリジウムの触媒機能を用
いる研究は多いが、系統的精査によってイリ
ジウム錯体の新規触媒機能を開発すること
はなされていない。本研究の目的はイリジウ
ム触媒による精密分子変換反応の開発であ
る。目的達成のために二つの方向からアプロ
ーチする。イリジウム錯体の求核性を用い、
基質の酸化的付加によって開始される触媒
反応の開発を行う。さらにイリジウム錯体の
親電子性に着目し、遷移金属ルイス酸として
基質への配位によって開始される触媒反応
の開発を行う。 

 

３．研究の方法 

(1)イリジウムルイス酸触媒を用いる精密分
子変換反応 
カチオン性イリジウム錯体の親電子性に

着目し、それらをルイス酸触媒に用いる向山
aldol 反応、Mannich 反応を検討する。その基
質適用範囲を明らかにし、化学選択性、立体
選択性について検討する。 
 
(2)イリダサイクルの触媒的発生を起点とす
る精密分子変換反応 
イリジウム錯体の求核性に着目し、アルキ

ンの酸化的環化によって生成するイリダシ
クロペンタジエン中間体を起点とする付加
環化反応を検討する。炭素-ヘテロ原子多重
結合との反応によるヘテロ環化合物の合成
を行い、生理活性化合物や新規機能性分子の
高効率的合成を行う。 
 
４．研究成果 
(1) イリジウムルイス酸触媒による向山
aldol 反応 
カチオン性イリジウム錯体を触媒として

用いベンズアルデヒドとアセトフェノンの
シリルエノールエーテルとの反応を行った。
[Ir(cod)Cl]2 を触媒として用いた場合反応は全
く進行しなかったが、[Ir(cod)2]SbF6 を触媒と
して用いると反応は進行し、aldol 生成物が得
られた。カチオン性錯体の対アニオンは収率
に影響を与えた。OTf

-アニオンの時はほぼ同
程度の収率で生成物が得られたが、BF4

-
,PF6

-

アニオンの場合収率は低下した。P(OPh)3 や
PPh3を配位子として用いると、いずれも収率
は低下した。NaSbF6を触媒として用いた場合
反応は全く進行しなかった。このことは、
SbF6

-または SbF6
-由来の F

-による aldol 反応で
はなく、カチオン性イリジウム種によるルイ
ス酸触媒反応であることを示している。 
次に種々のアルデヒドを用いて反応を行

った。パラ位に種々の官能基を有する芳香族
アルデヒドの反応を行った。ハロゲン、ケト
ン、エステル、シアノ、ニトロ、アミノなど
のルイス塩基である官能基が存在する場合
も反応は良好に進行した。ナフタレン環を有
するアルデヒドからも高収率で生成物が得
られた。電子欠乏性ヘテロ芳香族アルデヒド
では反応が進行しなかったが、電子供与性ヘ
テロ芳香族アルデヒドからは、高収率で生成
物が得られた。-不飽和アルデヒドとの反
応も進行した。シリルエノールエーテルの
1,4-付加は進行しなかった。脂肪族アルデヒ
ドも芳香族アルデヒドと同様に反応した。 
 

 

シクロヘキサンノンのシリルエノールエ
ーテルとの反応では、anti 体が主生成物と
して得られた。アセタールとの反応は良好
に進行したが、ケトンとの反応は低収率で
あった。 

 

カチオン性イリジウム錯体は十分なルイ
ス酸性を有し、向山 aldol 反応の良好な触媒
となることが明らかとなった。 



 

 

(2)イリジウムルイス酸触媒による Mannich

反応 

アルドイミンとケテンシリルアセタール
の反応を行った。Aldol 反応の場合と比べて
より多くの触媒量と配位子を必要とした。ベ
ンジリデンアニリンとの反応は良好に進行
した。ニトロ基やシアノ基のようなルイス塩
基部位を持つ芳香族アルドイミンからも生
成物が得られ、反応はルイス塩基によって阻
害されなかった。窒素上に第一級アルキル基
を有するアルドイミンからは高収率で生成
物が得られたが、第三級アルキル基を有する
アルドイミンでは、生成物の収率は低下した。
窒素上に電子吸引性基を有するアルドイミ
ンも良好に反応し、高収率で生成物を与えた。 

 

 

 ベンジリデンメチルアミンとケテンシリ
ルアセタールの反応を原料が消費された後、
そのまま撹拌を 24 時間続けると、ラクタ
ムが得られた。系中に存在する Mannich 反応
生成物の N-シリル体から環化が進行して

ラクタムが得られることが分かった。 

 

 ベンジリデンアニリンとアセトフェノン
のシリルエノールエーテルとの反応では、テ
トラヒドロキノリンが得られた。 

 

 カチオン性イリジウム錯体は十分なルイ
ス酸性を有し、Mannich 反応の良好な触媒と
なることが明らかとなった。 
(3)イリジウム触媒による-ジインとイソ
シアナートの付加環化反応 
 アルキンとイソシアナートの付加環化反
応は、生理活性化合物などの骨格に見られる

2-ピリドンの原子効率的合成法として有用
である。我々はこれまでにアルキンの付加環
化反応による芳香族化合物の合成にイリジ
ウム錯体/ビスホスフィン触媒系が有用であ
ることを報告してきた。これらの知見を基に、
-ジインとイソシアナートの付加環化反
応を検討した。 
 配位子は生成物の収率に大きな影響を与
えた。アルキンの環化三量化に有効であった
DPPE では生成物は得られず、DPPF や
BIPHEP では中程度の収率で生成物が得られ、
BINAP では、収率 96%で生成物が得られた。 
 

 

 次に配位子として(R)-BINAP を用いて種々
のイソシアナートと反応を行った。芳香族イ
ソシアナートの場合芳香環のパラ位の置換
基の電子的性質は影響を与えた。電子供与性
基の場合反応は室温で進行したが、電子吸引
性基の場合は加熱を必要とし、収率はやや低
下した。ハロゲン、トリフルオロメチル、ケ
トン、エステルなどの官能基を有するイソシ
アナートでも問題なく反応は進行した。脂肪
族イソシアナートとの反応は室温で進行し、
高収率で生成物が得られた。電子豊富なイソ
シアナートは電子不足のイソシアナートよ
り反応性が高いことが分かった。 

 

 

 非対称-ジインとイソシアナートの付加
環化反応の位置選択性について検討した。二



 

 

つの異なる内部アルキン部位を有する非対
称-ジインの位置選択的付加環化反応につ
いては、ほとんど報告されていない。イソシ
アナートとしては、最も反応性の高かった n-

ブチルイソシアナートを用いた。マロン酸エ
ステル由来の非対称ジインとエステルを
tether 部位に持つ非対称ジインについて反応
を行った。いずれの場合も反応は位置特異的
に進行し、単一の生成物が高収率で得られた。 

 

この反応の位置選択性はジインの酸化的
環化によって生じるイリダシクロペンタジ
エン中間体における二つのα-炭素の反応性
の差異によって説明できる。マロン酸エステ
ル由来のジインから生じるイリダシクロペ
ンタジエン中間体の場合は、より立体障害の
尐ないα-炭素が置換基を有するイソシアナ
ート窒素原子と優先的に反応する。エステル
を tether 部位に持つ非対称ジインから生じる
イリダシクロペンタジエン中間体の場合は、
より電子不足のα-炭素が電子豊富なイソシ
アナート窒素原子と優先的に反応する。 

 

オルト位に置換基を持つ芳香族アルデヒ
ドとの反応によって、軸不斉を有する 2-ピリ
ドンが高い不斉収率で得られた。単結晶 X 線
構造解析によって生成物の絶対立体配置を
決定した。 

 

(4)イリジウム触媒による-ジインとニト
リルの付加環化反応 
 イソシアナートの炭素―窒素二重結合は
良好な反応性を示し、生成物が高収率で得ら
れたことから、炭素―窒素三重結合との反応
によるピリジン環合成を行った。配位子とし
てDPPFやBINAPを用いた時高収率で生成物
が得られた。パラ位にアルデヒド、ニトロ、
ケトンなどの官能基が有する芳香族ニトリ
ルからは高収率で生成物が得られた。脂肪族
ニトリルも用いることができた。これまで報
告されている触媒系では、大過剰もしくは溶
媒量の脂肪族ニトリルを必要としていたが、
本触媒系では 10 当量の脂肪族ニトリルから
高収率で生成物が得られた。-アミノニトリ
ルやシクロプロピルニトリルを用いること
もできた。このように本触媒系では、ニトリ
ルについてこれまでにない広い適用範囲を
持つことがわかった。 

 

 二つの異なる内部アルキン部位を有する
非対称ジインとニトリルの位置選択的付加
反応を検討した。反応は位置特異的に進行し、
単一の生成物が高収率で得られた。 

 

 

 位置選択的付加反応が進行することから、
2-ピリジル基を末端に有するマロン酸エステ
ル由来の非対称ジインと 2,6-ジシアノピリジ



 

 

ンの反応を行い、クインケピリジンの合成を
行った。ベンゼン還流下反応は進行し、収率
86%でクインケピリジンが得られた。一回の
反応操作で 5 つのピリジン環を連結すること
ができた。 

 

 以上まとめると、本研究では、イリジウム
錯体の親電子性を利用する反応開発と求核
性を利用する反応開発を行い、イリジウム触
媒による精密分子変換反応を実現すること
ができた。これらの研究成果によりこれまで
合成が困難であった有用物質の高効率合成
が実現できる。 
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加環化反応によるピリジンおよびオリゴ
ピリジンの合成、第 57 回有機金属化学討
論会、2010 年 9 月 16 日、中央大学八王
子キャンパス 

⑭ 小野寺 玄、須藤麻里、武内 亮、イリ
ジウム触媒を用いたジインとイソシアナ
ートの[2+2+2]付加環化反応、第 59 回有
機合成化学協会関東支部シンポジウム、
2010 年 5 月 22 日、東京農工大学小金井
キャンパス 

⑮ 小野寺 玄、戸田能乃、戸枝孝由、武
内 亮、カチオン性イリジウム錯体を
触媒とした Mannich 反応、第 59 回有機
合成化学協会関東支部シンポジウム、
2010 年 5 月 22 日、東京農工大学小金井
キャンパス 

⑯ 小野寺 玄、戸田能乃、戸枝孝由、武内 
亮、カチオン性イリジウム錯体触媒によ
る Mannich 反応、日本化学会第 90 春季年
会、2010 年 3 月 28 日、近畿大学本部キ
ャンパス 

⑰ 小野寺 玄、須藤麻里、清水義久、武内 
亮、イリジウム触媒によるジインとイソ
シアネートの環化付加反応、日本化学会
第 90 春季年会、2010 年 3 月 28 日、近畿
大学本部キャンパス 

⑱ 小野寺 玄、木村純奈、清水義久、武内 
亮、イリジウム触媒によるジインとニト
リルの交差環化付加反応、第 57 回有機合
成化学協会関東支部シンポジウム、2009

年 5 月 10 日、早稲田大学西早稲田キャン
パス 
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