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研究成果の概要（和文）： 本研究課題は、安価で取り扱いの容易なアンモニア水を窒素源として活用し、無害の水を
溶媒とする触媒反応によって、有機アミン類をはじめとする合成化学的価値の高い含窒素有機化合物を高原子効率･環
境調和型で与える新しい触媒系を構築することを目的として遂行した。その結果、以下の成果を得た。１）新規水溶性
イリジウム錯体触媒の合成に成功した。２）アンモニア水とアルコールとの反応によって第一級アミンを効率的に得る
触媒系を開発した。３）アンモニア水とジオール類との反応によって含窒素複素環化合物を得る触媒系の開発に成功し
た。４）水溶性イリジウム錯体触媒の回収再利用法を明らかにした。

研究成果の概要（英文）：This study has been carried out to develop environmentally benign synthetic organi
c reactions in water catalyzed by water-soluble iridium complexes using aqueous ammonia as a nitrogen sour
ce. The accomplishments are as follows. (1) New water-soluble iridium complexes have been synthesized. (2)
 A catalytic system for the synthesis of primary amines by the reaction of aqueous ammonia with alcohols h
as been developed. (3) A catalytic system for the synthesis of N-heterocycles by the reaction of aqueous a
mmonia with diols has been developed. (4) Efficient method for the recovery and reuse of the water-soluble
 iridium catalyst has been developed.
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１．研究開始当初の背景 
 入手が容易で安価なアンモニアを窒素源
として用いる有機合成反応の開発は、現代化
学における重要な課題のひとつである。特に、
取り扱いの比較的容易なアンモニア水を窒
素源として用いる触媒反応によって、有機ア
ミン類等の含窒素有機化合物の合成を高原
子効率で達成する反応は経済的観点からも
魅力的であり、その開発が強く望まれている。 
 また、グリーンケミストリーの観点から、
水を溶媒に用いる触媒的合成反応が注目を
集めており、環境調和型の有機合成手法とし
て確立することが期待されている。しかしな
がら、水に易溶かつ水溶媒中で長期にわたっ
て活性を持続する錯体触媒が開発された例
はいまだに少なく、実用的な新しい水溶性錯
体触媒を開発することは急務である。 
 このような課題に加え、高価な遷移金属錯
体触媒を簡便な手法によって回収し、再び触
媒として利用できる系を確立することは、稀
少資源の有効利用や有機合成プロセスの低
コスト化の観点から極めて重要である。 
 本研究者はこれまでに、イリジウム錯体が
高い水素移動触媒機能を発現することを見
出し、これを活用する触媒的有機合成反応の
開発に取り組んできた。その中で、低級アミ
ンとアルコールとの反応による N-アルキル
化反応がイリジウム錯体触媒を用いること
によって良好に進行することを明らかにし、
第二級および第三級アミンをそれぞれ選択
的に得られる触媒系を開発し報告してきた。
最近には、アンモニア分子を配位子として有
するカチオン性の水溶性イリジウム錯体触
媒（[Cp*Ir(NH3)3][I]2）を設計･合成し、これ
を触媒として用いることにより、従来は困難
であったアンモニア水を用いる N-アルキル
化反応を高効率的に行うことが可能となっ
た。本研究課題ではこれらを基盤とし、アン
モニア水を窒素源として活用する含窒素有
機化合物合成の触媒系として格段に発展さ
せることに取り組んだ。 
 
２．研究の目的 
 本研究は、安価で取り扱いの容易なアンモ
ニア水を窒素源として活用し、無害な水を溶
媒とする触媒反応によって、有機アミン類を
はじめとする合成的価値の高い含窒素有機
化合物を高原子効率･環境調和型で与える新
しい触媒系を構築することを目的とするも
のである。この目的を達成するため当該研究
期間に、(1) 高活性水溶性イリジウム錯体触
媒の設計と合成ならびに触媒性能評価、(2) 
アンモニア水を窒素源に用いる第一級アミ
ン合成、(3) アンモニア水を窒素源に用いる
含窒素複素環化合物合成、(4) 水溶性イリジ
ウム錯体触媒回収再利用法の開発、等につい

て計画し研究を実施した。 
 
３．研究の方法 
(1) 高活性水溶性イリジウム錯体触媒の設計
と合成ならびに触媒性能評価 
 新規な高活性水溶性錯体触媒を合成する
ことを目的とし、前駆錯体として[Cp*IrCl2]2

（Cp*: ペンタメチルシクロペンタジエニル）、
[Cp*IrI2]2、[Cp*Ir(H2O)3][OTf]2（OTf: トリフ
ルオロメタンスルホナート）等を用い、各種
機能性配位子の導入を検討した。得られた新
規水溶性錯体の触媒性能を調査するため、ア
ンモニア水の N-アルキル化反応における素
反応として重要なアルコールの脱水素的酸
化反応をとりあげて検討した。 
 
(2) アンモニア水を窒素源に用いる第一級ア
ミン合成 
 本研究で新規に合成した水溶性イリジウ
ム錯体触媒ならびに本研究者が従来合成し
てきた水溶性イリジウム錯体触媒を用い、ア
ンモニア水を窒素源としアルコールをアル
キル化剤とする水溶媒中での第一級アミン
合成反応を検討した。 
 
(3) アンモニア水を窒素源に用いる含窒素複
素環化合物合成 
 本研究で新規に合成した水溶性イリジウ
ム錯体触媒ならびに本研究者が従来合成し
てきた水溶性イリジウム錯体触媒を用い、ア
ンモニア水を窒素源としジオール類との反
応による水溶媒中での含窒素複素環化合物
合成反応を検討した。 
 
(4) 水溶性イリジウム錯体触媒回収再利用法
の開発 
 上記で検討したアンモニア水を窒素源に
用いる第一級アミン合成において、触媒の回
収再利用法の開発に取り組んだ。具体的には、
触媒反応終了時の溶液に有機溶媒を加えて
有機生成物（第一級アミン）を有機相に抽出
する一方、水溶性の触媒は水相に残留させる
という手法による触媒回収について検討し
た。 
 
４．研究成果 
(1) 高活性水溶性イリジウム錯体触媒の設計
と合成ならびに触媒性能評価 
 水 溶 媒 中 で イ リ ジ ウ ム - ア コ 錯 体
[Cp*Ir(H2O)3](OTf)2 と 6-ヒドロキシ-2,2'-ビピ
リジンおよび 6,6'-ジヒドロキシ-2,2'-ビピリ
ジンを各々反応させることにより、機能性ビ
ピリジン系配位子を有するジカチオン性錯
体を高い収率で得た（式 1）。異なる対アニオ
ンを有する関連錯体も同様の手法により
各々合成した。一連の新規錯体の構造は、ス



ペクトルデータ、元素分析および単結晶 X 線
構造解析の結果により明らかにした。錯体 1a
の ORTEP 図を Figure 1 に示す。 
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Figure 1. ORTEP drawing of 1a 
 
 次に、得られた新規水溶性錯体の触媒性能
を評価するため、アンモニア水の N-アルキル
化反応における素反応として重要なアルコ
ールの脱水素的酸化反応をとりあげて検討
した。式 2 に示すように、錯体 1a はベンジ
ルアルコールの水溶媒中での脱水素的酸化
によってベンズアルデヒドへと変換する反
応において高い触媒活性を示した。 

H2O, reflux, 20 h

Cp*Ir catalyst 1a
(1.5 mol%)

OH H

O

H2+

91%

(2)

 

 さらに、錯体 1a を触媒として用いること
により、1-フェニルエタノールをはじめとす
る各種第二級アルコールを、水素の発生を伴
って対応するケトンへと効率的に変換する
ことができた（式 3）。 

H2O, reflux, 20 h

Cp*Ir catalyst 1a
(1.0 mol%)

O

H2+

92%

(3)

OH

 

 また、本脱水素化反応を発展させ、水溶媒
中でジオールを脱水素的に環化させること
によって、ラクトン生成物を与える触媒系の
開発にも成功した（式 4）。 

H2O, reflux, 6 h

Cp*Ir catalyst 1a
(1.0 mol%)

OH 2 H2+

98%

(4)
OH O

O

 

 このように本研究では、新しい水溶性錯体

触媒 1a の設計･合成に成功し、この錯体が水
溶媒中でのアルコールの脱水素的酸化反応
において高い触媒活性を発現することを明
らかにした。 
 
(2) アンモニア水を窒素源に用いる第一級ア
ミン合成 
 水溶性イリジウム錯体を触媒として用い、
アンモニア水を窒素源としアルコールをア
ルキル化剤とする水溶媒中での第一級アミ
ン合成反応を検討した。モデル基質としてシ
クロヘキサノールを用いて調査したところ、
3 つのアンミン配位子を有する水溶性イリジ
ウム触錯体触媒 2 が高い活性を示した。反応
条件最適化を行った結果を Table 1 に示す。 
 

Table 1. Synthesis of cyclohexylamine from 
aqueous ammonia and cyclohexanol catalyzed by 2a 

NH3 [equiv.]entry

1
2
3
4
5
6
7
8
9
10
11

1
20
40
60
80
40
40
40
40
40
40

temp. [oC]

140
140
140
140
140
120
150
160
180
150
150

yield [%]b

aReaction was carried out with NH3 (28% aqueous solution), 2 (1.0-5.0 mol%), 
and cyclohexanol (1.0 mmol). bDetermined by GC.

cat. 2 [mol%]

3.0
3.0
3.0
3.0
3.0
3.0
3.0
3.0
3.0
1.0
5.0

0
30
69
64
53
12
76
70
15
33
98

+ NH3aq
24 h

OH NH2
cat. [Cp*Ir(NH3)3][I]2 (2)

 

 
 不活性ガス雰囲気下、オートクレーブ内で
触媒 2（3.0 mol%）存在下、アンモニア水（28%, 
1.0 mmol）とシクロヘキサノール（1.0 mmol）
を 140 °Cで 24 時間反応させたところ、過ア
ルキル化が進行し、第一級アミンのシクロヘ
キシルアミンは全く得られなかった（entry 1）。
そこで、アンモニア水の当量を増やし、40 当
量用いて反応させることにより、目的のシク
ロヘキシルアミンが 69%の収率で得られた
（entry 3）。アンモニア水の当量を 80 当量ま
で増やすと、シクロヘキシルアミンの収率は
53%に低下した（entry 5）。これらの結果から、
作用させるアンモニア水は 40 当量を最適と
定め、次に反応温度の検討を行った。反応温
度を 140 °Cから 150 °Cへと上げることによ
り転化率は改善し、シクロヘキシルアミンが
76%の収率で得られた（entry 7）。一方、180 °C
まで反応温度を上げると、収率は 15%へと低
下した。また、触媒量についても検討したと
ころ、5.0 mol%とすることにより、ほぼ定量
的にシクロヘキシルアミンを得ることがで
きた（entry 11）。 
 続いて、上記で明らかとなった最適条件の
下、各種アルコールとアンモニア水との反応



を行った。結果を Table 2 に示す。 
 
Table 2. N-Alkylation of aqueous ammonia with 
alcohols giving primary amines catalyzed by 2a 

entry alcohol

1

aReaction was carried out with NH3 (28% aqueous solution, 1.0 mmol), 2 (5.0
mol%), and diol (1.4 mmol). bDetermined by GC. cDiol (1.0 mmol) was used.

+ NH3aq
, 24 h

cat. [Cp*Ir(NH3)3][I]2 (2)
(5.0 mol%)

ROH RNH2

NH3 [equiv.] temp [°C] yield [%]b

OH

OH

OH

OH

OH

OH

OH

40

40

40

40

40

40

400

130

150

150

150

150

170

170

94

98

95

93

70

67

71

2c

3

4

5

6

7

 
 
 本触媒系により、5-8 員環構造を有する第
一級アミンを選択的に高収率で得ることが
でき（entries 1-5）、例えばシクロペンタノー
ルを基質として用いた反応では、シクロペン
チルアミンを 94%収率で得ることができた
（entry 1）。環式構造を有するアルコール以外
の基質については、1-フェニルエタノールを
用いた反応では対応する第一級アミンが収
率 67%で得られた（entry 6）。次に、第一級ア
ルコールであるベンジルアルコールを用い
て反応を行ったところ、作用させるアンモニ
ア水の当量を 400 当量まで増やすことにより、
ベンジルアミンを収率 71%で得ることがで
きた（entry 7）。 
 
 このように本研究では、水溶性イリジウム
錯体触媒 2 を用いることにより、アンモニア
水とアルコールとの反応によって第一級ア
ミンを効率的に得る新しい触媒系の開発に
成功した。 
 
(3) アンモニア水を窒素源に用いる含窒素複
素環化合物合成 
 次に、各種ジオールとアンモニア水からの
一段階での含窒素複素環合成反応を検討し
た。はじめに、ジオールとして、1-フェニル
-1,5-ペンタンジオールを用いて最適条件を探
索した。結果を Table 3 に示す。 
 イリジウム錯体触媒 2（5.0 mol%）の存在
下、1-フェニル-1,5-ペンタンジオール（0.25 
mmol）とアンモニア水（0.25 mmol）を 140 °C

で 24 時間反応させると、収率 41 %で 2-フェ
ニルピペリジンが得られた（entry 1）。同条件
下において、ジオールの当量を検討したとこ
ろ、1.4 当量が最適であり（entries 2-5）、反応
のスケールを上げるとわずかに収率が向上
した（entry 4）。次に、反応時間の検討を行っ
た。反応時間を長くしても短くしても目的生
成物の収率は低下した（entries 8, 9）。 
 
Table 3. N-Heterocyclization of aqueous ammonia 
with 1-phenyl-1,5-pentanediol catalyzed by 2a 

140 ℃
HO OH + NH3aq

Ph

N
H

Ph

aReaction was carried out with NH3 (28 % aqueous solution, 0.25 mmol), 3 (5.0 mol%), 
and 8a (0.25 mmol). bThe scale was quadrupled. cNH3 (14 % aqueous solution) was
used.

1.0
1.1
1.4
1.4
1.7
1.0
1.0
1.4
1.4

1.0
1.0
1.0
1.0
1.0
1.0
2.0
1.0
1.0

entry GC yield [%]diol [equiv.]

1
2
3
4b

5
6c

7
8
9

NH3aq [equiv.]

41
43
70
77
47
12
27
40
36

24
24
24
24
24
24
24
17
30

time [h]

cat. [Cp*Ir(NH3)3][I]2 (2)
(5.0 mol%)

 
 
 以上の結果から、entry 4 を最適条件とし、
各種ジオールとアンモニア水との反応を検
討した。結果を Table 4 に示す。 
 

Table 4. N-Heterocyclization of aqueous ammonia 
with various diols catalyzed by 2a 

entry isolated yield [%]diol

1

2c

3

4

HO OH

Ph

N
H

Ph

product

77b

84

75 (82b)

78

OH

OH NH

HO OH

Ph
N
H

Ph

Ph

Ph

aReaction was carried out with NH3 (28% aqueous solution, 1.0 mmol), 2 (5.0 mol%), 
and diol (1.4 mmol). bDetermined by GC. cDiol (1.0 mmol) was used.

OH

OH
NH

+ NH3aq
HO
HO n

R

n

R
HN

140 ℃, 24 h
n = 2, 3

cat. [Cp*Ir(NH3)3][I]2 (2)
(5.0 mol%)

 
 
 1,5-ジフェニル-1,5-ペンタンジオールを用
いた反応では、過剰量のジオールを必要とす
ることなく、シス-2,6-ジフェニルピペリジン
が収率 84 %と良い収率で得られた（entry 2）。 
次に、2-(2-ヒドロキシエチル)ベンジルアルコ
ールを用いたところ、1,2,3,4-テトラヒドロイ
ソキノリンを良好な収率で得ることができ
た（entry 3）。また、1,2-ベンゼンジエタノー
ルを用いて、2,3,4,5-テトラヒドロ-1H-3-ベン
ズアゼピンの合成を試みたところ、収率 78 %
で目的生成物が得られた（entry 4）。 
 



 このように本研究では、水溶性イリジウム
錯体触媒 2 を用いることにより、アンモニア
水とジオール類との反応によって含窒素複
素環化合物を効率的に得る新しい触媒系の
開発に成功した。 
 
(4) 水溶性イリジウム錯体触媒回収再利用法
の開発 
 水溶性イリジウム錯体触媒 2（5.0 mol%）
の存在下、オートクレーブ内でシクロヘキサ
ノール（5.0 mmol）とアンモニア水（28%, 40
当量）を反応させた後、反応混合物にジクロ
ロメタンを加えて分液することにより、生成
物のシクロヘキシルアミンは有機相に抽出
され、水溶性錯体触媒 2 はそのまま水相に残
っていたことから、本触媒系では有機相と水
相との簡便な分離操作によって生成物と触
媒を分離・回収できることがわかった。 
 次に、上記の方法により回収された、水溶
性錯体触媒を含む水相の溶媒を留去し、黄色
の粉末として水溶性錯体触媒を回収した。そ
の後、この回収した触媒を再び反応に用い、
これらの操作を繰り返すことによりどの程
度まで連続して触媒を再利用することが可
能かを調査したところ、3 サイクル目の反応
を行った場合でも、96%という 1 回目（98%）
とほとんど差のない高収率で反応が進行す
ることが明らかとなった。その後、回収再利
用を 5 回まで継続して行い、高い活性が持続
することを確認した（式 5）。 
 

+ NH3aq
24 h

OH NH2cat. [Cp*Ir(NH3)3][I]2 (2)
(5.0 mol%)

40 equiv.
catalyst reuse
1st run:
2nd run: 
3rd run:
4th run:
5th run:

98%
98%
96%
93%
90%

(5)

 

 
 このように本研究では、水溶性イリジウム
錯体触媒は、使用後に簡単な手順により回収
可能であり、触媒活性を持続したまま再利用
が可能であることを明らかにした。 
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