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研究成果の概要（和文）：酸化銅上に金ナノ粒子を担持したものを触媒として、担持された金と

担体の銅がそれぞれ反応に関与する新規分子変換反応の開発を目指した。具体的には、2-ヨー

ドニトロベンゼンと末端アルキンを基質として、銅が活性種となる薗頭–萩原カップリング反

応と、金が活性種となるニトロ基の官能基選択的還元および分子内環化を経るインドール誘導

体の合成法について検討した。その結果、銅が働く薗頭–萩原カップリング反応が円滑に進行

する条件においては、金の官能基選択的還元作用はうまく発現しないことが明らかとなり、両

反応をスムーズに進行させる統一の反応条件の設定は困難であることがわかった。しかしなが

ら、それぞれの反応段階単独では非常に円滑に反応が進行するため、酸化銅担持金ナノ粒子触

媒の新たな有機合成反応への適用に道を示す結果と言える。 

 
研究成果の概要（英文）：A development of novel catalytic system consisted of copper oxide 

and gold nanoparticles was attempted. In this system, a cooperative catalysis of deposited 

gold and copper support was expected. A synthesis of indole derivatives via 

copper-catalyzed Sonogashira–Hagihara coupling and subsequent gold-catalyzed 

hydrogenation-cyclization sequence was investigated with copper oxide supported gold 

nanoparticles. 
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１．研究開始当初の背景 

 金を直径数ナノメートルのナノ粒子にす
ると、バルク状態とは全く異なる物性を示す
ことから、金ナノ粒子の触媒機能に関する研
究が活発に展開されている。一般的な金ナノ
粒子触媒では、活性は担持されている金ナノ
粒子が担っており、担体の違いが触媒活性に
与える影響は限定的であることが多い。その
ため、金ナノ粒子触媒が様々な反応に適用さ
れているとは言え、あくまでも金の触媒作用

の域を出ないのが現状である。 

 

２．研究の目的 

 本研究課題の目的は、金属酸化物担持金ナ
ノ粒子触媒の新たな展開として、担持されて
いる金ナノ粒子の触媒作用に加え、酸化物担
体も触媒活性に参加する反応系を構築する
ことである。既存の金ナノ粒子触媒では、金
の触媒作用のみが反応に関与していたのに
対し、担体も触媒活性を示すことで金との相
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乗効果による新たな分子変換や、同一容器内
での連続反応など様々な反応への応用が考
えられる。 

 

３．研究の方法 

 酸化銅担持金ナノ粒子を触媒とし、銅と金
の両方が触媒活性を発揮する反応系の構築
を目指した。触媒は、硝酸銅三水和物および
塩化金酸四水和物を金属源として用い、両者
を含む水溶液を塩基性とすることで生じた
沈殿をろ過、洗浄、乾燥後、300度で 4時間
焼成して調製した。 
 標的反応としては、2-ヨードニトロベンゼ
ンと末端アルキンを基質として、銅が活性種
となる薗頭–萩原カップリング反応と、それ
に引き続く金が活性種となる官能基選択的
還元および分子内環化を経て、インドール誘
導体を得る反応を検討した。ただし、銅と金
の両方が働き、同一容器内で 3種の反応が連
続的に起こる反応系であるため、条件最適化
の段階では各ステップ単独での検討も行い、
最終的に全ての反応が円滑に進行する反応
条件の設定を目指すこととした。 
 反応はスクリューバイアル、または加圧条
件の場合にはステンレス製オートクレーブ
を用いて行った。 
 
４．研究成果 
(1) 2-ヨードニトロベンゼンとフェニルアセ
チレンを基質とした検討 
 酸化銅担持金ナノ粒子を触媒とし、水素雰
囲気下において 2-ヨードニトロベンゼンと
フェニルアセチレンの薗頭–萩原カップリン
グ反応についての条件検討結果を以下に示
す。溶媒としてピリジンを用いた場合や、L1, 
L2 のようなビピリジン系配位子を添加した
場合には、30%程度と低収率ながら薗頭–萩原
カップリング体 3 が得られた（エントリー
1–3）。また、クロスカップリング体と合わせ
て、フェニルアセチレンのホモカップリング
体 4も少量ながら生成した。ピリジンを溶媒
として、炭酸カリウム、水酸化カリウム、炭
酸セシウムなどの塩基を添加すると、クロス
カップリング体の収率が向上した（エントリ
ー4–6）。特に水酸化カリウムと炭酸セシウム
を用いると、ホモカップリング体の生成が抑
えられた。そこで、トルエン溶媒中、配位子
L2 および炭酸セシウムを添加して反応を行
うと、副反応を効率よく抑え、目的生成物 3
の収率が 75%まで向上した（エントリー7）。
このように、溶媒、配位子、塩基などの諸条
件について検討することで、薗頭–萩原カッ
プリング反応の効率を高めることに成功し
たが、水素加圧下で反応を行っているにも関
わらず、ニトロ基が還元された化合物やイン
ドールへと環化した生成物はほとんど観察
されなかった。 
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(2) 2-アルキニルニトロベンゼンからインド
ール誘導体合成の検討 
 先の検討で、薗頭–萩原カップリングは円
滑に進行したものの、ニトロ基の還元と分子
内環化がほとんど起こらなかったことから、
カップリング成績体 3を基質として検討を行
うこととした。 
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 配位子、塩基ともに添加せずに反応を行う
と、低収率ながら目的生成物であるインドー
ル誘導体 5が生成し、同時にニトロ基の還元
のみが起こった化合物 6が得られた（エント
リー1）。そこで、反応温度を 140度とするこ
とで効率よく反応が進行することに期待し
たが、環化反応よりも三重結合の還元が優先
して起こり、目的化合物の収率向上にはつな
がらなかった（エントリー2）。さらに、配位
子 L2 と炭酸セシウムを添加すると、化合物
5, 6 ともに全く観察されなかったことから、
ニトロ基の還元が完全に抑制されたことが
示唆された（エントリー3）。つまり、銅が触



 

 

媒となる薗頭–萩原カップリングの最適条件
下では、金が触媒となるニトロ基の還元反応
は進行しないことが明らかとなった。 
 
(3) 2-ヨードアニリンとフェニルアセチレン
のカップリングを経由するインドール誘導
体の合成 
 薗頭–萩原カップリングの最適条件である
塩基性条件下では、金が活性種となるニトロ
基の還元がうまく進行しないことから、ニト
ロ基がすでに還元された状態の 2-ヨードア
ニリンを用いて、カップリング反応と環化反
応について検討を行った。 
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 2-ヨードニトロベンゼンを基質とした場
合と同様に、配位子 L2 と炭酸セシウムを添
加すると薗頭–萩原カップリングは進行した
が、インドールへと環化した生成物 5はわず
か 3%しか得られなかった（エントリー1）。こ
の結果は、塩基性条件下においてはニトロ基
の還元のみならず、環化反応に関する金の触
媒活性も抑制されていることを示し、薗頭–
萩原カップリングとニトロ基の還元、さらに
環化反応の全てが円滑に進行する反応条件
の設定が難しいことを示唆している。ここで、
金ナノ粒子を担持していない酸化銅を沈殿
法により調製して同様の反応条件に付すと、
金ナノ粒子を担持したものと同じ結果を与
えたことから、薗頭–萩原カップリング反応
の段階は銅のみが活性を示しており、金は全
く影響を及ぼさないことが明らかとなった
（エントリー2）。 
 
(4) 酸化銅を触媒とした薗頭–萩原カップリ
ング反応 
 ここまでの検討により、薗頭–萩原カップ
リング反応に関しては金ナノ粒子の有無は
触媒活性に影響せず、酸化銅のみでも反応が
進行することがわかった。一般的に同反応は
パラジウムと銅の共存下で行われるが、高価
なパラジウムを必要とせず銅のみを利用し、
しかも回収・再利用が容易な固体触媒として
働く触媒系は、非常に価値の高いものと成り
得る。そこで、沈殿法で調製した酸化銅を触
媒とした薗頭–萩原カップリング反応につい
て検討を行った。最適化した条件において、

様々なハロゲン化アリールおよび末端アル
キンを基質として反応を行った結果を以下
に示す。 
 ヨウ化ベンゼン誘導体を用いる場合には、
置換基の電子的、立体的影響はそれほど大き
くなく、良好な収率でカップリング体が得ら
れた（エントリー1–4）。無置換のブロモベン
ゼンでは全く反応が進行せず、ニトロ基のよ
うな電子求引基で活性化されると低収率で
目的物を与えた（エントリー5, 6）。また、
末端アルキンとしては、フェニルアセチレン
誘導体は問題なく利用できたが、脂肪族アル
キンではほとんど反応が進行しなかった（エ
ントリー7, 8）。 
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