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Abbreviations 

 

[α] specific rotation 

Ac acetyl 

acac acetylacetonate 

AIBN azobis(isobutyronitrile) 

Am amyl = 3-methylbutyl 

APCI atmospheric pressure chemical ionization 

aq. aqueous 

Ar argon or aromatic ring 

atm standard atmosphere 

a.u. arbitrary unit 

BARF tetrakis[bis(3,5-trifluoromethyl)phenyl]borate 

BINAP 2,2'-bis(diphenylphosphino)-1,1'-binaphthyl 

BIPHEP 2,2'-bis(diphenylphosphino)-1,1'-biphenyl 

Bn benzyl 

br broad 

Bu butyl 

c centi, amount concentration 

℃ degrees Celcius 

ca. circa 

calcd  calculated 

CAN ammonium hexanitratocerate(IV) 

Cn linear alkyl moiety (n = number of carbon) 

cod 1,5-cyclooctadiene 

conc. concentration 

COSY correlation spectroscopy 

CSA 10-camphorsulfonic acid 

Cp cyclopentadienyl 

CPP cycloparaphenylene 

Cy cyclohexyl 

d day(s) or doublet 

δ chemical shift in parts per million 

D dimension 

Δ heat 

dba dibenzylideneacetone 

DBP dibenzopentalenophane 

DDQ 2,3-dichloro-5,6-dicyano-p-benzoquinone 



DFT density functional theory 

DIEA N,N-diisopropylethylamine 

dppb 1,4-bis(diphenylphosphino)butane 

dppe 1,2-bis(diphenylphosphino)ethane 

dppf 1,1ʼ-bis(diphenylphosphino)ferrocene 

dppp 1,3-bis(diphenylphosphino)propane 

DTBM 3,5-di-tert-bytyl-4-methoxyphenyl 

DMF N,N-dimethylformamide 

DMSO dimethyl sulfoxide 

E any substituents, especially electron withdrawing group 

e molar extinction coefficient 

ECD electronic circular dichroism 

EDG electron-donating group 

ee enantiomeric excess 

equiv equivalent 

ESI electrospray ionization 

Et ethyl 

EWG electron-withdrawing group 

ΦF fluorescence quantum yield 

g gram(s) 

GPC gel permeation chromatography 

h hour(s) 

HMBC heteronuclear multiple-bond correlation spectroscopy 

HOMO highest occupied molecular orbital 

HPLC high performance liquid chromatography 

HRMS high resolution mass spectrometry 

HSQC heteronuclear single-quantum correlation spectroscopy 

Hz hertz 

i- iso 

IEFPCM integral equation formalism variant polarizable continuum model 

J coupling constant 

k kilo 

K kelvin 

L liter(s) or ligand 

LUMO lowest unoccupied molecular orbital 

M metal or moles per liter 

m meter(s), milli, or multiplet 

m- meta 



μ micro 

mCPBA m-chloroperoxybenzoic acid 

Me methyl 

Mes mesityl = 2,4,6-trimethylphenyl 

MHz  megahertz 

min minute(s) 

mol mole(s) 

Mp melting point 

MS mass spectrometry or molecular sieves 

n nano- 

n- normal 

nbd 2,5-norbornadiene 

NBS N-bromosuccinimide 

NMR nuclear magnetic resonance 

NOESY nuclear Overhauser effect spectroscopy 

NHPI N-hydroxyphthalimide 

o- ortho- 

ORTEP oak ridge thermal-ellipsoid plot program 

p- para 

PAH polycyclic aromatic hydrocarbons 

PBI perylene bisimide 

PCC pyridinium chlorochromate 

PDC pyridinium dichromate 

PEG polyethylene glycol 

% percent 

Ph phenyl 

pin pinacol 

PL photoluminescence 

ppm parts per million 

PPTS pyridinium p-toluenesulfonate 

Pr propyl 

q quartet 

quin quintet 

R  any substituents, especially alkyl group 

λ wavelength 

r.s. regioselectivity 

rt room temperature 

s singlet 



s- sec- = secondary 

sept septet 

Si silyl group 

t triplet 

t- tert- = tertiary 

T temperature 

TBAF tetra-n-butylammonium fluoride 

TBDPS tert-butyldiphenylsilyl 

TD-DFT time-dependent density functional theory 

temp. temperature 

Tf trifluoromethanesulfonyl 

Ts p-toluenesulfonyl 

THF tetrahydrofuran 

THP 2-tetrahydropyranyl 

TIPS triisopropylsilyl 

TLC thin layer chromatography 

TMS trimethylsilyl 

tol tolyl = 4-methylphenyl 

UV ultra violet 

Vis visible 

xyl xylyl = 3,5-dimethylphenyl 

X leaving group or any substituents 

Y any substituents 
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1-1. 緒言 
有機合成反応が進行する上で、最も大きな活性化エネルギーを要する段階を律速段階と

いう。この段階が反応の位置、化学、および立体選択性の決定段階となることが多く、一般

に律速段階における反応活性種の設計が触媒反応の鍵となる。そこで、律速段階における活

性化エネルギーを低下させるべく、これまでさまざまな手法が開発されてきた。最近では、

分子の励起状態や非共有結合性相互作用を利用することにより、律速段階の活性化エネル

ギーを低下させるアプローチが報告されている。それらの概要について、次節以降で述べる。 

 

1-2. 可視光駆動有機合成反応の概要 
1-2-1. 遷移金属錯体の励起状態について 

第 3 族から第 11 族元素に属する遷移金属元素に有機配位子が配位することで形成され

る錯体を、一般に遷移金属錯体と呼ぶ。遷移金属錯体が光吸収すると中心金属や有機配位子

の性質によって、① 金属中心の遷移 (MC, metal-centered)、② 配位子を中心とする遷移 (LC, 

Ligand-centered)、③ 金属中心から配位子への電荷移動 (MLCT, metal to ligand charge transfer) 

④ 配位子から金属中心への電荷移動 (LMCT, ligand to metal charge transfer) などの経路で励

起状態を形成する[1]。これら以外の遷移として、配位子間電荷移動 (LLCT, ligand to ligand 

charge transfer) や MLCT と LLCT が混合した (MMLLCT) 状態等も知られている。 

 

遷移金属錯体は重原子である遷移金属元素をもつことから、スピン–軌道相互作用により

一重項励起状態 (S1) から速やかに項間交差が進行し、三重項励起状態 (T1) を形成する[2]。

基底状態 (S0) と三重項励起状態 (T1) である 3MLCT 状態および 3MC 状態のエネルギー曲

線の関係性は以下の Figure 1.2.1 のようになる[3]。三重項励起状態のエネルギー準位が

3MLCT 状態 > 3MC 状態の場合、最安定な三重項励起状態は 3MC 状態となり、金属中心は

ビラジカル的性質を示す (Figure 1.2.1a)。これは d 軌道間のエネルギー準位差 (配位子場分

裂) の小さな第一遷移金属元素を有する金属錯体に見られる傾向がある。その一方で、d 軌

道間のエネルギー準位差が大きく、励起状態のエネルギー順位が 3MLCT 状態 < 3MC 状態

となる場合は、最安定な三重項励起状態が 3MLCT 状態となる。この 3MLCT 状態は、金属

中心から配位子へ電荷移動した励起状態であり、金属中心は基底状態と比較して電子不足

になる (Figure 1.2.1b)。このような遷移金属錯体の励起状態は、中心金属元素や、併用する

有機配位子ごとに異なるため、遷移金属錯体の励起状態の電子密度および寿命を制御すべ

く錯体化学、光化学的アプローチによりさまざまな研究が行われている。 



序論 

 3 

 
Figure 1.2.1. Potential energy surfaces of photoexcited state. 

 

このように、遷移金属錯体に光照射すると、通常の有機分子では形成できない長寿命か

つ高活性な励起状態を高効率的に発生させることができる。この遷移金属錯体の励起状態

を反応活性種として用いる光反応が古くから研究されてきた。 

 

1-2-2. 遷移金属錯体を用いる可視光駆動型有機合成反応 
遷移金属錯体触媒を用いる有機光反応は、従来の熱エネルギーによる反応経路では実現

できない新たな分子変換が可能と期待され、これまでさまざまな研究が行われてきた。特に

350 nm より短波長の紫外光を用いる光反応は古くから知られるが、高エネルギーの紫外光

を照射することは官能基許容性等の観点から好ましくない。そこで紫外光より低エネルギ

ーの可視光 (400 nm〜800 nm) を用いる反応設計が着目され、従来の光反応と比較して極め

て温和な反応条件でさまざまな分子変換が実現されている。このような経緯の下、今や世界

中で可視光駆動型反応の開発が行われている。 

遷移金属錯体触媒を用いる光反応は、一般に (a) 一電子移動 (single electron transfer : 

SET)、 (b) エネルギー移動 (energy transfer : EnT)、または (c) 原子移動 (atom transfer : AT) 

のいずれかの経路で反応が進行することが知られる (Figure 1.2.2)[4]。 

基底状態 (S0)

3MLCT

3MC

(a)　3MLCT > 3MC (b) 3MLCT < 3MC

S1

基底状態 (S0)

3MLCT 3MC
S1
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Figure 1.2.2. Photoreaction pathway through excited state of transition metal catalyst. 

 

遷移金属錯体を用いる光反応は、主に上記のいずれかの機構で有機分子を活性化するこ

とで進行する。すなわち、反応に用いる有機分子の性質に加え、遷移金属錯体の励起寿命お

よび励起状態のエネルギー準位が光反応を設計する上で重要な鍵となる。 

次に、(a)一電子移動 (SET)、 (b)エネルギー移動 (EnT)、または (c)原子移動 (AT) につ

いて、代表的な反応例と提唱されている反応機構をまとめる。 

 

(a) 一電子移動を鍵とする光反応 

励起状態の遷移金属元素から脱離能の高い官能基を有する有機分子へ一電子移動する機

構では、高反応性のラジカル種を光照射下で高効率的に生成させる反応設計が可能である 

(Figure 1.2.3)[5]。 

 
Figure 1.2.3. Reaction mechanism of single electron transfer-mediated photoreaction 

 

これまで、Co, Cu, Fe, Pd, Ni, Ir 等の様々な遷移金属触媒を用いた一電子移動型の光反応

が数多く報告されてきた。その中で、先駆的かつ最も多く報告されている Cu 触媒と Pd 触

媒を用いた反応例を挙げる。 

2012年に Peters と Fu らは、 (Ar3P)2Cu-カルバゾール錯体または CuI 錯体によるハロゲ

ン化アリールとカルバゾールとの C–N カップリング反応を報告した (Scheme 1.2.1) [6]。 

TMn
hv *

TMn

TMn+1 +

TMn
hv *

TMn TMn

EnT
+

TMn–1

TMn
hv *

TMn TMn + •

*

+

(a) Single electron transfer (SET)

(b) Energy transfer (EnT)

(c) Atom transfer (AT)

= hydrogen: HAT
= halogen: XAT

•

•

R
SET

TM(n)*

R• = Br, I, OTf, etc

TM(n–1)*

+
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Scheme 1.2.1. Cu-catalyzed C–N cross-coupling via SET. 

 

詳細な反応機構解析から、励起状態の Cu(I)* からハロゲン化アリールへ一電子移動する

ことで、ハロゲン化アリールの酸化的付加が促進されていることを明らかにしている。Cu-

カルバゾール錯体の酸化還元電位が約 2.6 V であることが確かめられ、この Cu 錯体はハロ

ゲン化アリールを充分還元可能であることが示されている。さらに、EPR 測定から Cu(II) 

メタロラジカルに由来するシグナルが観測されている。これは反応系中において、 Cu(I) か

ら基質へ一電子移動して生じる Cu(II) 種が活性種として存在することを示唆している。す

なわち、本反応は光照射下で生成する Cu(I)* からハロゲン化アリールへ電子移動すること

で、酸化的付加を促進する反応設計である。 

 

2016年に Gevorgyan らは、Pd 錯体を用いて可視光照射する条件で、シリルエーテルへの

一電子移動 (SET) および水素原子移動 (HAT) を鍵とするシリルエノールエーテルの高効

率的合成反応を報告した (Scheme 1.2.2)[7]。 

 
Scheme 1.2.2. Pd catalyzed silylenolether synthesis via 1,5-HAT reaction. 

 

本反応では実験的な反応機構解析が行われており、ラジカル機構による酸化的付加およ

び水素原子移動反応による反応機構が提唱されている。2,2,6,6-テトラメチルピペリジン 1-

オキシル (TEMPO) を用いるラジカル捕捉実験では反応が進行せず、本反応の酸化的付加

は Pd ラジカルを経由する機構で進行することが示唆されている。さらに同位体標識実験お

よび radical clock 実験から、本反応過程の C–H 結合活性化反応は Pd ラジカルによる水

素原子移動型であることもわかっている。これらの反応機構解析から、Pd(0) がハロゲン化

アリールに一電子移動することによりアリールラジカル-Pd(I) ラジカル対が生じる機構で

進行すると考えられている。 

I
+ NLi

Cu catalyst

rt, MeCN, 10 h
hv (100W Hg lump)

N

Cu catalyst

NCu
Ar3P

Ar3P

64%

CuIor

65%

I

SiEt2
O

R1 R3

R4

Pd(OAc)2 (10 mol%)
Lingad (20 mol%)
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Figure 1.2.4. Proposed reaction mechanism. 

 

このように、遷移金属中心が光吸収して生じる、MC 励起状態のビラジカル性を活用し

たラジカル経路による光反応設計が数多く報告されている。一方で、励起状態の遷移金属錯

体から、有機分子へエネルギー移動することで、基質を活性化する触媒系も報告されている。 

 

(b) エネルギー移動を鍵とする光反応 

三重項励起状態の遷移金属錯体からのエネルギー移動を鍵とする光反応として、① 

[2+2] 環化反応 ② 二重結合の異性化反応 ③ 結合開裂を介する反応が知られる(Figure 

1.2.5)[8]。 

 
Figure 1.2.5. Reaction mechanism of energy transfer-mediated photoreactions. 

 

特に不飽和結合を有する化学種に対してエネルギー移動することでビラジカル種を形成

し、これを反応活性種として用いる反応設計が数多く報告されている。一方、ジアゾ化合物

等の弱い結合を有する化合物に対してエネルギー移動し、高反応性のナイトレン中間体や

フリーラジカルを鍵中間体として用いる光反応も多数報告されている。報告例の多い [2+2] 
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環化反応とナイトレン中間体の生成を鍵とする光反応について解説する。 

エネルギー移動を用いる先駆的な光反応として、2012 年に Yoon らは、Ir 錯体を用いる

[2+2] 環化反応を報告した (Scheme 1.2.3) [9a]。 

 

Scheme 1.2.3. Energy transfer mediated [2+2] cycloaddition. 

 

触媒検討の結果、基質より三重項エネルギーの小さな Ru(bpy)3
2+ では反応が進行しない

ことから、本反応はエネルギー移動の反応経路で進行すると考えられている。また本反応で

は電子豊富および電子不足なスチレンにおいて良好な収率で反応が進行する一方で、アル

カンや共役していないアルケンでは反応が進行しないことが報告されている。 

 

同著者らは 2014 年に、[Ru(dtbpy)3]2+ を光増感剤として用いた分子内環化反応を報告し

ている (Scheme 1.2.4) [9b]。 

 

Scheme 1.2.4. Nitrene intermediate mediated cyclization via energy transfer. 

 

本反応では Ru 錯体の励起状態からビニルアジドへエネルギー移動することで窒素が

生じ、それと同時に生成するナイトレン中間体を鍵として分子内環化反応が進行すると考

えられている。光増感剤のスクリーニング結果から、三重項エネルギーと反応の収率に相関

が見られており、本反応は光増感剤から基質へのエネルギー移動を鍵として進行している

と考えられている。 

このように、遷移金属錯体が長寿命かつ高いエネルギー準位の三重項励起状態からエネ

ルギー移動することで、高活性なラジカル種を生成する光反応設計が数多く報告されてい
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る。以上の光反応は、遷移金属中心が励起されて生じる励起状態から電子およびエネルギー

移動し、有機分子を活性化することで反応を促進している。その一方で、励起状態の金属中

心が、結合切断等の反応に直接関与する光反応も知られている。 

 

(c) 原子移動反応を鍵とする光反応 

遷移金属錯体が光吸収し、MC 励起状態のような励起状態を形成した場合、金属中心は

ビラジカル性を帯びる。このメタロラジカルが基質の C–H 結合や C–X 結合 (X = halide) 

を均等開裂させることで、水素またはハロゲンを引き抜くことができ、それに伴い生じるア

ルキル/アリールラジカルを反応活性種として、後の官能基化反応等が進行する (Figure 

1.2.6) [10]。 

 
Figure 1.2.6. Reaction mechanism of HAT mediated photoreaction. 

 

2004年に Tung らは、テルピリジン配位子を有する白金(II) 錯体を用い、可視光照射する

ことで、Hantzsch エステルの水素原子移動  (HAT) 反応による脱水素反応を報告した 

(Scheme 1.2.5) [11]。 

 
Scheme 1.2.5. Pt-catalyzed dehydrogenation of Hantzsch esters via MLCT state. 

 

Pt(II) 錯体における分光測定等から、400 nm から 520 nm に dπ (Pt) → π* (Ligand) に対

応する電荷移動 (MLCT) 遷移が観測されている。本反応は Pt と配位子に 2 つの不対電子を

有するビラジカル種を触媒活性種として進行すると考えられており、量子収率等の測定結

果から Pt 中心が 4 位ではなく 1 位の水素を引き抜きくことでピリジルラジカルを生じる反

応機構で進行すると想定されている (Figure 1.2.7)。 
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Figure 1.2.7. Proposed reaction mechanism. 

 

このように、遷移金属錯体を用いる光反応は、高反応性活性種である遷移金属錯体の励

起状態を高効率的に生成できる。この励起状態の酸化還元電位または三重項エネルギーに

依存して、(a) 電子移動 (b) エネルギー移動または (c) 原子移動反応のいずれかの経路で有

機分子が活性化される。特に可視光エネルギーを利用し、分子の励起状態を生成できる触媒

反応系は極めて温和な反応条件で所望の分子変換を実現できるため有用性が高い。そこで、

光反応をより幅広い分子変換へ適用すべく、可視光を高効率的に吸収し、長寿命な三重項励

起状態を形成できる光増感剤が開発された。 
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1-2-3. 二元触媒系を用いる可視光駆動型有機合成反応 
光増感剤は反応系中において可視光を高効率的に吸収し、長寿命な三重項励起状態を形

成できる触媒として開発された。光増感剤の励起状態は、一時的に強力な酸化剤または還元

剤として機能するため、当量の酸化剤および還元剤を必要としない原子効率に優れる反応

を可視光照射することで開発できる。すなわち、光増感剤を遷移金属触媒と併用することで、

幅広い遷移金属錯体の光励起状態を利用する新たな分子変換を実現できる。光増感剤とし

て最も多く用いられるものとして、ルテニウム (Ru) やイリジウム (Ir) 錯体が知られてい

る (Figure 1.2.8) [12]。 

 

Figure 1.2.8.  

 

その他の光増感剤として代表的なものを以下にまとめる (Figure 1.2.9) [13]。 
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Figure 1.2.9. Summary of redox potential and triplet energy of photosensitizers. 

 

このような光増感剤と遷移金属錯体触媒を用いる二元触媒系により駆動される光反応は、

2006 年に穐田らによって初めて報告された。臭化アリールと末端アルキンを用いる薗頭カ

ップリング反応が Pd 触媒と [Ru(bpy)2]2+ を用い、可視光照射する反応設計により銅触媒を

必要とせず室温で進行することを報告している (Scheme 1.2.6) [14]。 

 

Scheme 1.2.6. Cupper-free sonogashira cross-coupling reaction with dual catalytic system. 
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トフェノンへも適用でき、本反応条件において低収率ながらカップリング生成物が得られ

ることがわかっている。すなわち、励起状態の光増感剤は臭化アリールが Pd 中心へ酸化的

付加する段階を促進していると考えられている。 

 

上述のように光反応は、主に (a) 一電子移動 (SET)、 (b) エネルギー移動 (EnT)、また

は (c) 原子移動(atom transfer: AT) のいずれかの機構で進行する。光増感剤を用いる光反応

においても同様であり、それぞれについて代表的な反応例を述べる。 

 

(a) 一電子移動 (SET) を鍵とする反応設計について 

一電子移動に立脚した先駆的な触媒反応設計として 2014 年に MacMillan らは、Ni 触媒

と光増感剤を用いるアミノ酸とハロゲン化アリールによる脱炭酸型 C–C 結合形成反応を報

告した (Scheme 1.2.7) [15]。C–C 結合を形成するクロスカップリング反応は、古くから研究さ

れているが、有機ホウ素化合物、有機亜鉛、有機スズや Grignard試薬等の求核剤を用いる触

媒反応設計がほとんどである。一方、Macmillan らは、遷移金属触媒と光増感剤を用いるこ

とで、豊富に存在する R–CO2H や R–H から生じる炭素ラジカルを求核種とする C–C カップ

リング反応を実現している。 

 
Scheme 1.2.7. Decarboxylative C–C cross-coupling reaction with dual catalytic system. 

 

本反応は、励起状態の Ir(III)* 種が α-アミノ酸を一電子酸化することで脱炭酸が進行し、

それに伴い生じる α-アミノラジカル種を活性種として活用する触媒反応設計である。ここ

で生じた α-アミノラジカル種が、LNi(Ar)(X) 種 に付加して Ni(III) 中心を形成し、還元的

脱離することで目的物が得られる。本反応設計では、α-アミノ酸に加え、単純なジメチルア

ニリンを α-アミノラジカル源として用いる C–C クロスカップリング反応にも適用可能で

あることが示されている (Figure 1.2.10)。 
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Figure 1.2.10. Proposed reaction mechanism. 

 

本報告は、遷移金属触媒と光増感剤を併用する二元触媒系の有用性を示すものとなり、

これを皮切りに二元触媒系による可視光駆動型反応が多数報告された。種々のハロゲン化

アリールを用いる C–H アリール化 / アルキル化反応等の C–C 結合形成反応に加え、 C–

X (X=N, O, S, P) 等の炭素–ヘテロ元素結合形成反応へも適用されている。 

 

(b) エネルギー移動 (EnT) を鍵とする反応設計について 

エネルギー移動に立脚した先駆的な反応設計として、2015 年に小林らは、銅触媒と光増

感剤を用いる Ullmann 型 C–N カップリング反応を報告した (Scheme 1.2.8) [16]。 

 
Scheme 1.2.8. Cu-catalyzed C–N coupling reaction via energy transfer. 
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ことも確かめられている。すなわち、励起状態における光増感剤の酸化力と反応収率に相関
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光増感剤が Cu(I)–カルバゾール錯体にエネルギー移動することで三重項励起状態の Cu(I)* 

を形成し、これを反応活性種として酸化的付加がラジカル機構で進行すると想定されてい

る (Figure 1.2.11)。 

 

Figure 1.2.11. Proposed reaction mechanism. 

 

2016 年に Molander らは、光増感剤から Ni(II) 錯体へのエネルギー移動を鍵とする C–
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反応の当量実験を検討している。その結果、反応収率は光増感剤の酸化還元電位ではなく、

三重項エネルギー準位に大きく依存することを明らかにしている (Figure 1.2.12)。最適条件

にて用いた光増感剤 (E1/2
*III/II = +1.21 V) より酸化力の高い [Ru(bpz)3][PF6] (E1/2

*III/II = +1.45 

V) や、 [9-MesAcr][ClO4] (E1/2
*Acr/Acr•+ = +2.06V) を用いた場合では反応が進行しなことが示

されている。上記の光増感剤の発光波長は、それぞれ λmax = 470 nm (Ir(dF(CF3)ppy)2(dtbpy)+)、

591 nm ([Ru(bpz)3][PF6])、590 nm ([9-MesAcr][ClO4]) であることが知られ、三重項エネルギ

ー準位は Ir(dF(CF3)ppy)2(dtbpy)+ が最も高いことが知られる。 

 
Figure 1.2.12. Stoichiometric investigation for C–C coupling reaction. 

 

反応機構解析から Ni(II)–アリール (Ar) 錯体が、光増感剤からのエネルギー移動により

三重項励起状態である Ni(II)(Br)(Ar)*を形成すると考えられている。この Ni(II)(Br)(Ar)* 種

の Ni–Br 結合が均等開裂して生じる Br ラジカルが、C–H 結合を活性化する反応経路が想

定されている (Figure 1.2.13)。 

 
Figure 1.2.13. Proposed reaction mechanism. 
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このように、遷移金属錯体触媒と光増感剤を併用することで、遷移金属錯体の励起状態

を高効率的に活用する触媒反応設計が可能となり、温和な反応条件にて多くの高難易度分

子変換が実現されてきた。これらの触媒反応設計では、異なる機能を有する 2 種類の触媒を

必要とする点、およびそれらの間で電子またはエネルギーを授受する過程を介するため、分

子変換効率が低下する点が課題であった。一方で、単一の遷移金属触媒が可視光を捕集し、

続く結合開裂や官能基化等の分子変換も促進できる触媒反応設計では、簡便な操作と高い

分子変換効率が期待できる[18]。 

そこで近年、光を吸収できる有機配位子および遷移金属錯体が開発され、単一遷移金属

錯体触媒による光反応が報告されはじめている。これらの反応設計では遷移金属錯体、また

は中間体として生じる遷移金属錯体–基質複合体が直接可視光を吸収し、励起状態を形成で

きるため光増感剤を必要としない。 

 

1-2-4. 単一遷移金属触媒を用いる可視光駆動型有機合成反応 
2019年に Baslé らは、NHC 配位子を有する Rh(I) 触媒による可視光駆動型 C(sp2)/C(sp3)–

H 結合ホウ素化反応を報告している (Scheme 1.2.10)[19]。本反応ではピリジル基の塩基性が

反応活性に大きく依存し、メチル基を導入した場合に高収率で反応が進行する。一方で、R 

= H や CF3 では反応の収率が大きく低下することがわかっている。 

 
Scheme 1.2.10. Visible light-induced C(sp2)–H borylation with NHC carboxylate-Rh catalyst via 

MLCT state. 

 

著者らは、本反応の律速段階と想定される C–H 結合活性化反応について当量反応の検

討を行っている (Scheme 1.2.11)。その結果、青色光照射する反応条件でのみ C–H 結合活性

化が進行し、Rh-H 錯体を与えることがわかっている。本反応は、NHC-Rh –ピリジン配位錯

体が青色光を吸収し、Rh 中心から基質へ電荷移動することで MLCT 状態を形成すること

で進行すると考えられている。すなわち、励起状態において電子不足な Rh 中心が形成さ

れ、律速段階である C–H 結合活性化反応が促進される反応機構が提唱されている。 
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Scheme 1.2.11. Proposed catalytic active species. 

 

2019 年に Rovis らは、Co 触媒を用いる 1,6-ジインと末端アルキンとの可視光駆動型

[2+2+2] 付加反応を報告している (Scheme 1.2.12) [20]。 

 
Scheme 1.2.12. Photoinduced [2+2+2] cycloaddition with Co catalyst. 

 

著者らは、Co 触媒と末端アルキンから生成する Co–アルキニル錯体が可視光を吸収し、

励起状態を形成することを分光測定により明らかにしている。すなわち、青色光照射下で末

端アリール基から Co 中心に電荷移動し、LMCT (Ligand to metal charge transfer) 状態を形成

すると考えられている。本活性種において電子豊富な Co 中心が形成され、1,6–ジインの酸

化的環化反応が促進される反応機構が提唱されている。 

 

同年に He らは、光増感部 (BODIPY) を有するフェナントロリン配位子を有する Pd 触

媒を開発し、可視光駆動型薗頭クロスカップリング反応を報告している (Scheme 1.2.13) [21]。

本反応では、0.5 mol% の触媒添加量で幅広いヨウ化アリールとフェニルアセチレンに対し

て円滑に反応が進行することを明らかにしている。 
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Scheme 1.2.13. Photoinduced sonogashira cross-coupling reaction with Pd catalyst. 

 

この Pd 錯体のサイクリックボルタンメトリー測定から、光照射下と暗所下で酸化還元

電位に顕著な差はみられていない。すなわち、本 Pd 錯体に光照射する条件において、光増

感部から Pd(II) 中心に電荷移動しないことが示唆された。詳細な反応機構解析は行われて

いないが、本反応は C–C 結合の還元的脱離の過程において配位子の光増感部から Pd 中心

へエネルギー移動することで、C–C カップリング反応が進行すると想定されている。 
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2020年に Chang らは、Mes-Acr+ 基を光増感部として導入したシクロペンタジエニル配

位子を開発した。さらに、本配位子を有する Rh(III) 触媒を用いるベンゾキノリンの可視光

駆動型 C–H 結合アリールおよびアルキル化反応を報告している (Scheme 1.2.14) [22]。 

 
Scheme 1.2.14. Photoinduced C–H arylation with Cp-Rh catalyst. 

 

本報告では、分光測定等の実験的手法および理論計算による詳細な反応機構解析が行わ

れている。分光測定結果より 429 nm にアクリジン部位の π–π* 遷移に対応する吸収が見ら

れ、暗所下における EPR 測定から有機ラジカルおよび金属ラジカルに起因するシグナルが

観測されている。理論計算による反応機構解析の結果、基底状態において HOMO および 

LUMO はそれぞれ Rh 中心、アクリジンの寄与の大きな軌道であることが示唆されている。

また、三重項励起状態では HSOMO および LSOMO がアクリジンと Rh 中心の寄与の大き

な軌道であることが示唆されている。以上の実験および理論計算による反応機構解析の結

果、Rh(III)–Ar 錯体が青色光を吸収することで光増感部が励起され、配位子中心の励起状態

を形成する。その後、項間交差により Rh 中心から光増感部に電荷移動した MLCT 状態と

なり、電子不足な Rh(IV) 中心が形成されるため、 C–C 結合の還元的脱離が促進されると

考えられている。  

 

以上のように、単一遷移金属錯体触媒を用いる可視光駆動型反応は、近年徐々に報告さ
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底状態においても Rh から光増感部へ部分的に電荷移動するため MLCT 性を帯び、金属中

心は電子不足な高原子価状態となる。したがって、単一遷移金属錯体触媒を用いる可視光駆

動型反応において光吸収が基質に依存せず、基底状態および励起状態における電子密度を

完全にスイッチングできる触媒系は報告されていなかった。 
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1-3. 非共有結合性相互作用の概要 
1-3-1. 非共有結合性相互作用について 

非共有結合相互作用は、分子の形状や配列の制御を可能とする分子または原子間に働く

弱い相互作用である。これは、主に静電力 (electrostatic force)、誘起力 (induced force)、 分

散力 (dispersion force)、および電荷移動相互作用 (Charge-transfer interaction)の 4 つの寄与で

説明される (Figure 1.3.1) [23]。 

静電力は電荷を有する原子や分子の間に働く引力または斥力であり、水素結合やイオン

/π 相互作用を形成する上で大きく寄与することが知られる。特に水素結合は、O–H や N–H

のような酸性度の高いプロトン (水素結合ドナー) と電気陰性元素 (水素結合アクセプタ

ー) との間に生じる安定化相互作用であり、その相互作用エネルギーは 3–7 kcal/mol 程度で

あることが知られる[24]。一方で、イオン/π 相互作用はカチオン/π 相互作用とアニオン/π 相

互作用に分けられる。これはアルカリ金属イオン (Li+, Na+, K+) および第四級アンモニウム

塩等のカチオンや、ハロゲン化物イオン (Cl–, Br–, I–) 等のアニオンと π 平面との相互作用

である[25]。またカルボニル酸素等の非共有電子対 (lone pair) もアニオンと同様の形式で、π

平面と相互作用できることが知られる[26]。 

 

Figure 1.3.1. Non-covalent interactions.  

 

静電力の寄与が大きい上記の相互作用に対し、誘起力および分散力の大きな相互作用と

して主に π–stacking と CH/π 相互作用が知られる。誘起力は極性分子等が有する永久双極子

と、それによって誘起された双極子との間に生じる相互作用であり、一方で分散力は一時的

に生じる双極子と、それに伴って誘起された双極子との間に生じる相互作用である。 

π–stacking は一般的に π–π 相互作用と呼ばれ、π 共役化合物間に働く相互作用である。π–

π 相互作用は、主に Parallel stacked (PS)、Parallel displace (PD)、Edge–to–face、T-shaped の形

式が存在し、その大きさは PD ≒ Edge–to–face ≒ T-shaped >PS である(Figure 1.3.2) [27]。 

 
Figure 1.3.2. Molecular arrangement of π–stacking. 
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上記 4 つの配座の中で、PD は分散力、電荷移動相互作用および静電力が最も有利に働く

再安定配座であることが知られる。一方で、PS型では π 電子間に分散力が生じるものの、

大きな斥力が働くことに起因し、不安定化をうける。 

CH/π 相互作用は C–H 結合と芳香族化合物における π 平面との間に生じる相互作用で

ある。その相互作用エネルギーは一般に約 1 kcal/mol (0.5~2.5 kcal/mol) と知られ、最も弱い

非共有結合性相互作用に位置づけられる[28]。一方で、C–H 結合と π 平面は、分子内に数多

く存在するため、合算すると大きな安定化相互作用となる。この CH/π 相互作用については

次節にて詳細に記述する。 

 

1-3-2. CH/π相互作用について 
CH/π 相互作用は、1952年に Tamres らによってベンゼンをクロロホルム中に溶解させる

と発熱する現象が発見されたことをきっかけとして提唱された。1956 年に Huggins らは、

初期的な実験的観測に成功し、ベンゼンとクロロホルムとの間に水素結合と同形式の相互

作用が存在することを IR 分光法により観測した。その後、1990年代に CH/π 相互作用は最

も精力的に研究され、CD測定や X 線結晶構造解析等の実験的解析手法および理論計算を用

いて相互作用のメカニズム等が詳細に解析された。これらの先駆的な研究を皮切りとして、

今や分子認識、構造生物学や有機合成化学等の非常に幅広い分野で活用されている。 

このような CH/π 相互作用は、静電相互作用と分散力に起因する安定化相互作用である

ことがわかっている。特にベンゼンクラスターのような単純なベンゼンとメタンの間に生

じる CH/π 相互作用では分散力の寄与が大きいことが知られる (Figure 1.3.3) [28]。 

 

Figure 1.3.3. Mechanism of CH/π interaction. 

 

CH/π 相互作用の有利な配座は、C–H 結合の酸性度に依存する。すなわち、酸性度が高

いアルキン末端の C–H 結合や、クロロホルムの C–H 結合と π 軌道との相互作用は、T字

型の配座が最も相互作用エネルギーが大きいことが知られる。一方で、メタンのような酸性

度の小さな C–H 結合とベンゼンとの相互作用では、接触面積が最大となる配座が再安定と

なる (Figure 1.3.4)。 

Dispersion interaction

R
C

R

H

R

R
C

R

H

R

H H

δ+

δ+δ+
δ–

δ–

Electronicstatistic 
interaction



序論 

 23 

 
Figure 1.3.4. Molecular arrangement of CH/π interactions. 

 

CH/π 相互作用は、分散力の寄与が最も大きく、相互作用の角度依存性が非常に小さいこ

とが特徴である (Figure 1.3.5)[28]。水分子間に働く水素結合では φ= 180° を極小とし、φ が

180° から上昇または減少するにつれて急激に相互作用エネルギーが変化する。その一方で、

ベンゼン–メタン間の相互作用エネルギーは、φ が 30° 程度増減しても相互作用エネルギ

ーの変化は 0.05 kcal/mol 程度であり、角度依存性が極めて小さい。一方でベンゼン–アセチ

レン間の CH/π 相互作用における角度依存性は水素結合程大きくないものの、ベンゼン–メ

タン間のものより大きいことが知られる。このことからもアルカンやベンゼン等の酸性度

が低い C–H 結合と π 平面との相互作用は角度依存性が非常に小さいことがわかる。 

 

Figure 1.3.5. Orientation dependence of interaction energies for the CH/π interaction and hydrogen 

bond. 

 

このように、水素結合とは異なる性質を示す CH/π 相互作用は、合成反応におけるジア

ステレオおよびエナンチオ選択性の制御に対し、非常に有効であることが知られる。特に近

年では CH/π 相互作用を活用する遷移金属触媒反応系が報告され始め、触媒と基質との間

の相互作用が反応の立体および位置選択性の制御に有効であることがわかっている。 

 
1-3-3. CH/π相互作用を利用する触媒反応設計 

1997年に野依らは、キラルアミノアルコール型配位子を有する Ru 触媒によるアリール

ケトン/アルデヒドのエナンチオ選択的還元反応を報告している (Scheme 1.3.1) [29a]。 
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Scheme 1.3.1. Asymmetric hydrogenation of aryl ketones. 

 

さまざまな置換基を有するカルボニル化合物に対して、高い収率および立体選択性にて

キラルアルコールを与えることがわかっている。2001 年に理論計算による反応機構解析が

行われ、η6–アレーン配位子と基質のアリール基の間の CH/π 相互作用により、R 体のアル

コールを与える遷移状態が安定化されることが示唆されている[29b]。 

 

基質適用範囲の傾向として、電子豊富なアリール基を有する基質で反応性が高いことが

示されており、上記理論計算の結果と矛盾しない。またアリール基のパラ位にシアノ基およ

びメトキシ基を有する非対称ジアリールケトンを用いた分子内競争実験の結果、R 体と S

体が 67:33 で生成する。これは、電子豊富なアリール基が η6–アレーン配位子上の C–H 結

合と相互作用できる遷移状態 TS-Si が、TS-Re より安定であることに起因する。以上の理

論計算および実験的知見から本反応の立体選択性が、CH/π 相互作用により制御されている

と考えられている (Figure 1.3.6)。 

 
Figure 1.3.6. Intramolecular competition experiment. 

 

2008年に Yu らは、Pd(II) 触媒とアミノ酸誘導体を配位子として用いるエナンチオ選択
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基質設計により反応の位置選択性を制御することで、メタ位選択的 C–H 結合官能基反応を

開発した (Scheme 1.3.2) [30b]。 

 

Scheme 1.3.2. Pd catalyzed enantioselective C–H functionalization. 

 

2014年に Musaev らは、本触媒系に対して理論計算を用いた反応機構解析を行っており、

弱い相互作用が C–H 結合活性化反応の遷移状態を安定化していることを報告している 

(Figure 1.3.7) [30c]。本反応の C–H 結合活性化反応は、外圏機構による CMD (concerted 

metalation-deprotonation) で進行することが示唆されている。この鍵段階の遷移状態では酢酸

イオンと基質のピリジル基がアニオン/π 相互作用することで安定化されると言及している。 

 
Figure 1.3.7. Proposed reaction mechanism of C–H activation.  

 

一方、Yu らが用いた α-Valine 型に代え、β-Valine 型配位子を用いる反応経路に関する

理論計算も行われている。β-Valine型配位子を用いる触媒系において、中間体の生成段階に

おける脱プロトン化段階の活性化エネルギー (ΔG‡) が大幅に低下することが示唆された 

(Figure 1.3.8)。これは β-Valine 配位子上のアルキル置換基と基質のアリール基が CH/π 相

互作用することに起因する安定化であると考えられている。 

 

Figure 1.3.8. Proposed reaction mechanism for C-H arylation. 
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チオ選択的ヒドロホルミル化反応を報告している (Scheme 1.3.3) [30a]。 

 
Scheme 1.3.3. CH/π interaction-mediated asymmetric hydroformylation of α-methylstyrenes with Rh-

chiral bisphosphine catalyst. 

 

2020年に Sunoj らは、本反応に対して理論計算による詳細な反応機構解析を行い、本反

応の linear/branch 選択性は、ビスホスフィン配位子と基質の間の CH/π 相互作用に起因す

ることを報告している[31b]。最も安定な遷移状態において、ホスフィノ基上の 3,5-ビス tert-

ブチルフェニル基とスチレン由来のアリール基との間に CH/π 相互作用が生じることが示

唆されている。最安定な遷移状態では、その他の配座と比較して、 CH/π 相互作用の数が多

く、大きな安定化相互作用が生じるために選択性が制御されていると考えられている 

 

2021年に Chang らは、Cp*Ir 触媒を用いた分子内環化反応によるキラルスピロ中心の構

築反応を報告した (Scheme 1.3.4) [32]。 

 
Scheme 1.3.4. CH/π interaction-mediated chiral Cp*-Ir catalyst. 
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本反応は、Ir 中心に基質のジオキサゾール部位が配位し、脱炭酸することで生成する Ir-

ナイトレン中間体を触媒活性種とする機構で進行すると想定されている。著者らは、本鍵中

間体から環化反応における遷移状態に対し NCI plot を行い、立体選択性の起源について詳

細に解析を行っている。その結果、Ir 触媒における Cp* 配位子上のメチル基と基質のナフ

チル基が CH/π 相互作用することにより、遷移状態が安定化されていることが示唆された。

さらにナフタレン骨格に代え、単環の基質を用いた場合ではエナンチオ選択性が大きく低

下することもわかっており、これは上記計算結果を支持する結果であると考えられる。 

 

2022年に Čorić らは、ナフタレン架橋型ビスカルボンキシラート配位子を有する Pd 錯

体触媒による、位置選択的 C–H 結合アリール化反応を報告している (Scheme 1.3.5) [33]。本

反応系では、γ-ラクトン骨格上のメチレン炭素の隣の C(sp2)–H 結合が選択的にアリール化

される。 

 
Scheme 1.3.5. CH/π interaction-mediated regioselective C–H arylation. 

 

理論計算による反応機構解析により、① 基質のメチレン炭素と配位子のカルボニル基と

の間の CH/O 相互作用、②基質のアリール部位と配位子のメシチル基の間の CH/π 相互作

用 ③ 基質と側鎖の Ar 基の間の π-stacking により、反応の位置選択性が制御されること

が示唆されている。 
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ベンジル位にフルオロ基を 2 つもつ基質において収率は中程度となるものの、高い位置選

択性で反応が進行することがわかっている。以上の基質でみられた傾向から、基質へ電子求

引基を導入し、ベンジル位およびアリール上の C–H 結合が高い酸性度を示す場合に位置選
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利に働く傾向と一致している。 

 

同年に松永らは、Cp*Co(III) 触媒と擬 C2 対象なキラルカルボン酸とを組み合わせた C–

H アミド化反応 / 環化反応を報告した (Scheme 1.3.6) [34]。本反応は、Co 錯体-キラルカル

ボン酸触媒を用いることで、C–H 結合アミド化反応が進行し、酢酸中 110 ℃の加熱条件下

での縮合反応により生成物である Benzothiadiazine-1-oxides が生成する。 

 

 
Scheme 1.3.6. CH/π interaction mediated C–H amidation and cyclization with Co catalyst. 

 

KIE 実験から本反応の律速段階は C–H 結合活性化段階であることがわかり、本過程がエ

ナンチオ決定段階であることを明らかにしている。さらに、本反応の C–H 結合活性化段階

において、キラルカルボン酸の効果を明らかにすべく、反応機構解析を行っている。所望の

立体を有する生成物を与える遷移状態において、C–H 結合活性化を受けないアリール基と

配位子のフルオロフェニル基との間に CH/π 相互作用が生じることが示唆されている。一

方で S 体を与える C–H 結合活性化反応の遷移状態においては、このような安定化相互作

用は存在しないことから、本反応の立体選択性はキラルカルボン酸と基質との間の CH/π 

相互作用によって制御されると考えられている。 

 

2023 年に Ackerman らは、Pd 触媒と電気化学的手法を用いる電子豊富アレーン類の位

置選択的 C(sp2)–H 結合官能基化反応を報告している (Scheme 1.3.7) [35]。本触媒反応系の基

質適用範囲において、電子供与基を有する特定のアレーン類を用いる場合に、高いオルト位

選択性で C–C 結合形成反応が進行することがわかっている。 
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Scheme 1.3.7. Electrocatalyzed regioselective C–H olefination with Pd catalyst. 

 

著者らは理論計算による反応機構解析を行っており、基質中のアルキル基またはメトキ

シ基の C–H 結合と配位子上のフェニル基の間に CH/π 相互作用が存在することで、オル

ト位選択的に反応が進行することが示唆された。すなわち、酸素の α 位やベンジル位等の

酸性度の高い C–H 結合と、電子豊富な SPh 基との間に安定化相互作用が生じるため、位

置選択性が制御されていると考えられている。 

 

2023年に当研究室の阿部は、カチオン性 Rh(I) 触媒を用いたナフタレン架橋 1,6-ジイン

とジアリールアルキンによる [2+2+2] 付加環化反応を報告した (Scheme 1.3.8) [36]。 

 
Scheme 1.3.8. Non-covalent interaction-mediated [2+2+2] cycloaddition with cationic Rh-

bisphosphine catalyst. 
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本反応における律速段階は、1,6-ジインが Rh 中心へ酸化的環化する過程であることが

理論計算により示唆されている (Scheme 1.3.9)。1,6-ジインが Rh 中心へ酸化的環化する際

に、ビスホスフィン配位子上の Ph 基と基質のアリール基との π–stacking が左右で生じる

ため、遷移状態が安定化されていると考えられている。また、アルキンが Rh 中心に配位挿

入する過程では、上記 π–stacking に加えて、ビスホスフィン配位子における Ph 基の C–H 

結合と 1,6-ジインの末端アリール基との間に CH/π 相互作用が生じ、遷移状態が安定化さ

れていることも示唆されている。 

 

Scheme 1.3.9. Proposed reaction mechanism of oxidative cyclization of 1,6-diynes. 

 

このように、非共有結合性相互作用の中で最も弱い相互作用である CH/π 相互作用を利

用する有機合成反応が、近年徐々に報告されはじめている。それらは、π 共役分子の C(sp2)–

H 官能基化反応および環化反応などであった。一方、π 共役系における CH/π 相互作用を

足がかりとして、π 共役系に隣接する C(sp3)–H 官能基化反応の促進も期待される。しかし、

そのような有機合成反応はこれまで報告されていなかった。 

 

1-4 本論文の目的および概要 
1-2 節および 1-3 節で、有機合成反応における活性化エネルギーを低下させる 2 つのアプ

ローチについてそれぞれ述べた。1-2 節の光反応では、依然として遷移金属触媒と光増感剤

を併用する二元触媒系による反応設計がほとんどであるが、単一遷移金属触媒による反応

設計によれば、簡便な操作と光エネルギーの高効率利用が期待でき理想的であることを述

べた。また、1-3 節では非共有結合性相互作用のうち安定化相互作用の最も小さな CH/π相

互作用を利用した触媒反応が開発されはじめているが、π 共役系における CH/π 相互作用を

足がかりとして π 共役系に隣接する C(sp3)–H 官能基化反応を促進する反応は報告されて

いないことを述べた。 

これらの背景のもと、本研究では、 ①可視光を高効率的に吸収できる遷移金属錯体の創

製と新規な単一遷移金属触媒光反応の開発 (第 2章・第 3章)、② CH/π 相互作用を利用し

た高効率 C(sp3)–H 結合官能基化反応の開発 (第 4章)、を達成した。以下にそれらの概要を

述べる。 
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① 可視光を高効率的に吸収できる遷移金属錯体の創製と新規光反応の開発 

第 2 章では「4-ホスフィノアクリジン配位子を有する Pd 触媒を用いるハロゲン化アリ

ールとカルボン酸による可視光駆動型 C–O クロスカップリング反応の開発」を行った。配

位子設計として、光増感剤としても広く用いられ、可視光吸収性に優れるアクリジン骨格に

着目した。錯体の安定性および中心金属の電子密度を考慮し、アクリジン骨格の 4 位に電

子供与性のホスフィノ基を導入した 4-ホスフィノアクリジン配位子の設計および合成によ

り着手した。この配位子を有する遷移金属錯体は、基底状態では電子豊富な金属中心を形成

できる。その一方で、青色光を吸収し、金属中心からアクリジン配位子へ電荷移動すること

で MLCT 状態を形成でき、この励起状態において金属中心が電子不足となると考えた 

(Figure 1.4.1)。 

 
Figure 1.4.1. Design and concept of 4-phosphinoacridine ligand. 

 

これらの性質を用いて、還元的脱離が律速段階であるハロゲン化アリールとカルボン酸

によるクロスカップリング反応が実現可能と考えた。ハロゲン化アリールとカルボン酸に

よるクロスカップリング反応は、既存の触媒系では 100 ℃ 以上の高温条件を必要とする高

難易度分子変換である。近年、Ni 触媒と光増感剤を併用する二元触媒系による反応系が報

告されているが、高反応性の基質への適用に限られ、基質適用範囲に大きな制限が存在した。

これに対し上記触媒設計では、クロスカップリング反応における酸化的付加と還元的脱離

の両過程を促進できるため、基質適用範囲を大きく拡大できるのではないかと期待した。そ

こで、遷移金属触媒として Pd を選択し、4-ホスフィノアクリジン配位子とともに用いたと

ころ、目的のハロゲン化アリールとカルボン酸による可視光駆動型 C–O クロスカップリン

グ反応が進行することを見出した。反応条件検討を行い、従来の触媒系では適用できない塩

化アリールを含む種々のハロゲン化アリールに対して、基質適用範囲の検討を行った。分光

測定、電気化学測定および理論計算を用いて反応機構解析を行うことで、4-ホスフィノアク

リジン配位子の効果について詳細に調査を行った。その結果、4-ホスフィノアクリジン配位

子を有する Pd(II) 錯体が青色光を吸収することで励起状態を形成し、電子不足な Pd(II) 中

心が形成されることで本クロスカップリング反応が促進されることを明らかにした。 
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ジインと内部アルキンの可視光駆動型 [2+2+2] 付加環化反応の開発」を行った。当研究室

で開発された SFI-Rh(cod) 錯体は、ジフェニルアセチレンの自己 [2+2+2] 付加環化反応に

対し、青色光照射下で高い触媒活性を示すことが見出されていた。しかし、SFI-Rh(cod) 錯

体はジフェニルアセチレンに高い触媒活性を示すものの、アリール基に置換基をもつジア

リールアセチレンを用いた場合に著しく触媒活性が低下することがわかっていた。このよ

うな両末端にアリール基を有する内部アルキンの [2+2+2] 付加環化反応は、生成物として

ヘキサアリールベンゼンを 1 ステップにて与える有用な分子変換反応である。しかし、従来

の触媒系では 80 ℃ 程度の加熱が必要であり、加えて異なる置換基を有するヘキサアリー

ルベンゼンを与えるビフェニル架橋 1,7-ジインとジアリールアセチレンとの交差 [2+2+2] 

付加環化反応は報告されていない。そこで、触媒として SFI-Rh(cod) 錯体を用い条件検討を

行ったところ、青色光照射下、室温にて所望の交差 [2+2+2] 付加環化反応が進行すること

を見出した (Figure 1.4.2)。 

 
Figure 1.4.2. Visible light-induced [2+2+2] cyclization with SFI-Rh(cod) catalyst. 

 

さらに、理論計算を用いて反応機構解析を行い、本反応が青色光照射下で促進される理

由を詳細に調査した。その結果、SFI-Rh(cod) 錯体に 1,7-ジインが配位して生じる反応中間

体が青色光を吸収することで励起状態を形成し、Rh 中心が電子不足となるため [2+2+2] 付

加環化反応が促進されることを明らかにした。 

 

② CH/π 相互作用を利用した高効率的分子変換反応の開発 

第 4 章では、「Spiro-fluorene-indenoindenyl (SFI) 配位子を有する Ir(I) 触媒の開発と非共

有結合性相互作用を駆動力とする C–H 結合ホウ素化反応の開発」を行った。当研究室にお

いて開発された SFI-Rh(cod) 錯体は、青色光照射下でベンジルアミン類の C(sp2)–H 結合ホ

ウ素化反応に高い触媒活性を示すことがわかっていた。しかし、反応の進行には青色光を必

要とし、加えて C(sp3)–H 結合ホウ素化反応へは適用できていなかった。そこで著者は、C–

H 結合ホウ素化反応に高い触媒活性を示す傾向のある Ir 錯体を開発できれば、触媒活性が

大きく向上すると期待した。そこで、SFI-Ir(cod) 錯体を合成し、モデル基質を 2-ピロリジノ

ピリジンとして C(sp3)–H 結合ホウ素化反応の条件検討を行った。その結果、従来の触媒系

と比較して温和な反応条件で C(sp3)–H 結合ホウ素化反応が進行することを見出した 

(Figure 1.4.3)。さらに、嵩高い 2-アリールベンジルアミンの C(sp2)–H 結合ホウ素化反応も、
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温和な反応条件で進行することを見出した (Figure 1.4.3)。 

 

Figure 1.4.3. Non-covalent mediated C–H borylation with SFI-Ir(cod) catalyst. 

 

本反応における SFI-Ir(cod) 錯体のスピロ-フルオレン骨格の効果を調査すべく、実験的

反応機構解析および理論計算を行った。その結果、触媒と基質の π 共役系における CH/π 

相互作用を足がかりとして、π 共役系に隣接する C(sp3)–H 結合官能基化反応が促進されて

いることを明らかにした。 
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2-1 諸言 
2-1-1. C–O クロスカップリング反応の概要 

遷移金属錯体触媒を用いるクロスカップリング反応は、複雑な分子骨格を短工程で構築

する合成化学的価値の高い手法である。その中でも炭素–ヘテロ原子結合を形成するクロス

カップリング反応は、分子内に酸素や窒素等のヘテロ原子を高効率的に導入できるため特

に有用性が高い (Figure 2.1.1)。 

 

Figure 2.1.1. Cross-coupling reactions for formation of the C-heteroatom bonds. 

 

アルキルエーテル等の C(sp3)–O 結合は、ハロゲン化アルキルと酸素求核剤を用いる求

核付加反応によって容易に構築できる。一方で、アリールエーテル等の C(sp2)–O 結合形成

反応へ同様の手法は適用できない。これらの高効率的合成法としてCu 触媒を用いるUllman

カップリング反応や[1a]、Pd 触媒を用いる Buchwald-Hartwig クロスカップリング反応が開

発されてきた[1b]。これは、容易に入手可能なハロゲン化アリールと、アルコール求核剤か

ら、直接的に C(sp2)–O 結合形成を可能とする手法として有用であり、現在広く用いられて

いる。 

本クロスカップリング反応は、ハロゲン化アリールが遷移金属中心に酸化的付加し、ア

ルコキシドによる配位子交換の後に還元的脱離が進行することで生成物が得られ、触媒サ

イクルを形成する (Figure 2.1.2) [2]。 

 

Figure 2.1.2. Catalytic cycle of cross-coupling reactions. 
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アルコール (ROH) 等の酸素求核剤は、炭素や窒素求核剤と比較して求核性が乏しく、

配位子交換および還元的脱離が不利となることが知られる。特にアリールエーテルの還元

的脱離は、Buchwald や Hartwig らによって詳細に調べられており、アルコキシド配位子が

アリール配位子へ求核付加する形式で進行する (Figure 2.1.3) [3]。一般に C–O 結合の還元的

脱離が律速段階になりやすく、これは酸素求核剤の求核性およびアリール基の電子的性質

に依存する。 

 

Figure 2.1.3. Proposed reaction mechanism of reductive elimination of aryl ethers. 

  

また電気陰性度の大きな酸素原子と金属との結合はイオン結合性が大きく、酸素–金属結

合は炭素–金属結合より大きな結合エネルギーをもつことが知られる。そのため、炭素–酸素

結合を形成するクロスカップリング反応は熱力学的にも不利であると考えられる[4]。 

 

C–O 結合は多くの天然化合物や医薬品、機能性分子に含まれる極めて重要な構造である。 

特にアリールエステル骨格は、アスピリンをはじめとする多くの生理活性物質に含まれる

重要な骨格であり、その合成法の開発は意義深い (Figure 2.1.4) [5]。 

 
Figure 2.1.4. Pharmaceuticals containing of aryl ester moieties. 

 

これらのアリールエステルを合成する手法は古くから知られ、カルボン酸を原料として

用いるエステル化反応、エステル交換反応が多く用いられてきた[6a–d]。一方で、従来の手法

は強酸性または強塩基性条件のような過酷な反応条件を必要とする点が課題であり、官能

基許容性が乏しい。またケトンを原料として用いる Baeyer-Villiger 酸化反応によっても合

成できるが、反応の位置選択性が基質の転位能に依存するため、単一の生成物を得ることが
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困難である[6e, f]。これらの課題を解決する手法の 1つとして、遷移金属触媒を用いるクロス

カップリング反応が研究され、これまでに Chan-Lam-Evans 型カップリング反応[7a–d]、C–H

カルボキシル化 / カルボニル化反応等[7d–m] のアリールエステルの合成法が種々開発され

てきた (Figure 2.1.5)。 

 
Figure 2.1.5. Conventional synthetic strategies for aryl esters. 

 

以上の例は、有機ケイ素化合物やホウ素化合物、配向基を有する基質等を用いる手法で

ある。それに対し、ハロゲン化アリールのような安価かつ入手容易な基質からアリールエス

テルを高効率的に与える手法の開発は合成化学的価値が高いと考えられる。そこで、ハロゲ

ン化アリールとカルボン酸を用いる C–Oクロスカップリング反応が着目され、様々な研究

がなされてきた。 

 

2-1-2. ハロゲン化アリールとカルボン酸による C–O クロスカップリング反応 
アルコール (ROH) やカルボン酸 (RCOOH) 等の酸素求核剤は、炭素や窒素求核剤と比

較して求核性が乏しく、配位子交換または還元的脱離が不利となる。特にカルボン酸を用い

る場合では、カルボキシラートがアルコキシドと比較して求核性が乏しいため、還元的脱離

が不利となり、律速段階であることが多い。そこで、これまで高温反応条件や二元触媒系を

用いる反応設計により、還元的脱離を促進する手法が開発されてきた。 

 

① 加熱条件下、遷移金属触媒を用いる反応設計 

先駆的な報告例として、還元的脱離に対して高い反応性を有する Cu 触媒を用いた触媒

的アリールエステルの合成反応が報告された。2017年に Zhangらは、触媒量の Cuと三価の

OH

X R

O
Ar +

acid / base
or

condensation reagent

(a) Classical synthetic methods

(b) Chan-Lam-Evans type coupling

X

HO R

O
Ar +

O
Ar O

R

X = RSi(OMe)3, B(OH)2, I+(Ar)(OTf)

Cu catalyst, base

> 100 ℃

(b)Directing group-assisted C–H activation

H
HO R

O

Ar
+

DG

or

CO

Pd, Rh, Ru, Co, Cu

O
Ar O

R

O
Ar O

R

OH
Ar



2章 

42 

超原子価ヨウ素試薬であるジアリールヨードニウム塩によるアリールエステルの合成反応

を報告している (Scheme 2.1.1) [8]。 

 
Scheme 2.1.1. Cu-catalyzed cross-coupling reaction of carboxylic acids and hypervalent iodines. 

 

超原子価ヨウ素試薬が、Cu(I) に酸化的付加して Cu(III) 種を形成した後、配位子交換反

応、還元的脱離を経てアリールエステルが生成する反応機構が提唱されている (Figure 2.1.6)。

一般に、 Cu(III) 錯体は還元的脱離に高い反応性を示すが、Cu(I) は酸化的付加に対して触

媒活性が低いことが知られる[9]。すなわち、本反応は酸化的付加に対し高反応性の超原子価

ヨウ素試薬にのみ適用でき、ハロゲン化アリールへは適用できないと考えられる。 

 

Figure 2.1.6. Proposed reaction mechanism. 

 

これに対して、より安価かつ取り扱い容易なハロゲン化アリールとカルボン酸によるク

ロスカップリング反応は、アリールエステルの高効率的合成手法となる。そこで Cu より

酸化的付加に対して高活性な Pd 触媒を用いる反応設計がなされてきた。 

 

2018 年に Fu らは、触媒量の Pd(OAc)2 と Xantphos 存在下、求核性の高いシラカルボ

ン酸を用いるヨウ化アリールとのクロスカップリング反応を報告した (Scheme 2.1.2) [10]。 
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Scheme 2.1.2. Pd-catalyzed C–O cross-coupling reaction of aryl iodides and silacarboxylic acids. 

 

本反応は電子供与性のシリル基を有する特殊なカルボン酸を用いることで、還元的脱離

が促進させられる触媒反応設計である。そのため tert-ブチル基やメトキシ基のような電子

供与基、エステル基やトリフルオロメチル基のような電子求引基を有する幅広いヨウ化ア

リールに対し、良好な収率で反応が進行する。本反応の反応機構は以下のように提唱されて

いる (Figure 2.1.7)。まず、Pd(0) に対しハロゲン化アリールが酸化的付加して生じる L-

Pd(Ar)(I) 種に対し、カルボン酸が配位子交換することで Pd(Ar)(OOCR) 種を生成する。本

中間体から還元的脱離が進行し、アリールエステルが生成することで触媒サイクルを形成

する。 

 

Figure 2.1.7. Proposed reaction mechanism.  

 

本反応は、シラカルボン酸と比較して求核性の乏しいアルキルおよびアリールカルボン

酸へ適用されておらず、求核性の高いカルボン酸を用いることで還元的脱離を促進するこ

とが、本反応設計の鍵であると考えられる。 
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子を有する Pd 触媒と化学量論量の Ag 塩を用いることで、脂肪族および芳香族カルボン

酸とヨウ化アリールのクロスカップリング反応を報告した (Scheme 2.1.3) [11]。 

 
Scheme 2.1.3. Pd-catalyzed C–O cross-coupling reaction of aryl iodides and carboxylic acids. 

 

塩基の検討の結果、Ag2CO3 以外の炭酸塩では反応が進行しないことが確認されており、

反応系中に存在する化学量論量の Ag 塩が触媒反応を促進していると考えられる。基質適

用範囲に関して、電子豊富なハロゲン化アリールほど反応性が高く、メシチル基などの立体

的に嵩高いヨウ化アリールや、メトキシ基などの電子供与基を有するヨウ化アリールに関

して反応が円滑に進行する。その一方で、エステルやクロロ基など電子求引基を有するヨウ

化アリールでは、反応がほとんど進行しない。カルボン酸の基質適用範囲においても同様に、

電子豊富かつ求核性が高いものが良好な収率でカップリング生成物を与える傾向がある。

特に求核性が中程度で、立体的に嵩高い MesCO2H などのアリールカルボン酸では、収率

が低下することが報告されている (Figure 2.1.8)。 

 

Figure 2.1.8. Substrate scope for aryl iodides and carboxylic acids. 

 

2019年に Huang らは、電子供与基を有する 1,10-フェナントロリン配位子と Pd 触媒を

用いる触媒反応系を報告している (Scheme 2.1.4) [12]。 

 

Scheme 2.1.4. Pd catalyzed cross-coupling reaction of aryl iodides and carboxylic acids. 
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幅広い電子的性質を示すヨウ化アリールについても適用可能であることが示されている。

従来の触媒系と比較して、カルボン酸の基質適用範囲も広く、求核性の乏しい安息香酸を用

いた場合でも反応が円滑に進行する。特に、エステル基のような電子求引基を有する安息香

酸誘導体を用いた場合においても、中程度の収率でアリールエステルを得ている。その一方

で臭化アリール、塩化アリールへは適用できないことが報告されている。 

本反応の想定反応機構として、Pd(0) / Pd(II)、または Pd(II) / Pd(IV) サイクルの両反応経

路が考えられるが、理論計算からいずれの経路も可能性は低いことがわかっている (Figure 

2.1.9a)。一方で、Pd(I)–Pd(I) の二核錯体が反応系中で生成し、これを活性種とする Pd(I) / 

Pd(III) サイクルを提唱している。理論計算から、この経路で反応が進行する場合において

Pd(0) / Pd(II) および Pd(II) / Pd(IV) サイクルと比較して大きく活性化エネルギーが低下す

ることが示唆されている (Figure 2.1.9b)。伊丹らの触媒系と同様に Ag 塩を添加しない条件

では反応が進行しないことから、Ag 塩の存在下 Pd(IV) または Pd(III) のような高原子価

の Pd 種が活性種となり、還元的脱離を促進している可能性を示唆している。 

 
Figure 2.1.9. Proposed reaction mechanism. 

 

以上のように Cu や Pd 触媒を用いる触媒系では、過酷な反応条件下、基質および配位

子の電子的性質を利用して還元的脱離を促進する触媒反応設計に限定されている。これら

以外の遷移金属触媒として、Ni 触媒と亜鉛還元剤を併用する触媒系[13a] や、高温反応条件

下で Au 触媒を用いる触媒系 [13b] も報告されている。 

一方で金属還元剤や高温条件に代え、光増感剤共存下で青色光照射する条件を用いる触

媒反応系が報告されている。 
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2017 年に MacMillan らは、Ni-dtbpy 触媒と光増感剤を用いて可視光照射下、電子求引

基を有する臭化アリールとカルボン酸とのクロスカップリング反応を報告した (Scheme 

2.1.5) [14]。 

 
Scheme 2.1.5. C–O cross coupling reaction using dual catalytic system.  

 

本反応に対して詳細な反応機構解析が行われており、光増感剤の三重項エネルギーが高

いほど、クロスカップリング生成物を高収率で与える傾向がある。また想定中間体である

bpy-Ni(Ar)(OAc) 種を反応系中で合成し、光増感剤共存下で青色光照射することで還元的脱

離が円滑に進行し、アリールエステルが生成することがわかっている。これらの結果から、

光増感剤から bpy-Ni(Ar)(OAc) 種へエネルギー移動することで、三重項励起状態 (T1) の 

Ni(II)* を形成し、これを活性種として還元的脱離反応が進行する反応機構が提唱された 

(Figure 2.1.10) [14]。加えて、Chen らによる理論計算を用いた詳細な反応機構解析から、三重

項励起状態の Ni(II)* は Ni 中心からビピリジン配位子へ電荷移動した MLCT (Metal-to-

Ligand Charge Transfer) 性を帯びており、電子不足な Ni 中心が形成されることでアリール

エステルの還元的脱離が促進されることが示唆されている[15]。一方で、Hadt らは実験およ

び理論計算による反応機構解析を行っており、反応系中にて高原子価の Ni(III) 種が生じて

いる可能性も否定できないとしている[16]。 

 

EWG

 Ir(ppy)3 (1 mol%)
NiBr2•diglyme (5 mol%) 

dtbpy (5 mol%)

tBuNHiPr, DMF
26 W CFL, 40 ℃, 18 h

O

HO R
+

(EWG = CO2Me, CF3, CN)

Br

Ir(ppy)3

N
Ir

N

NEWG
O R

O

24 exampeles
up to 95%

Br

Ar

Nickel catalytic 
cycle

Ir(III)

*Ir(III) EnT

visible light

tBu

tBu

N

N
Ni

tBu

tBu

N

N
Ni

Br

Ar

tBu

tBu

N

N
NiII

O2CR

Ar

tBu

tBu

N

N
Ni

O2CR

Ar
*

O R

O
Ar

RCO2

•

•

MLCT state

Reductive 
Elimination

Oxidative
Addition



2章 

47 

Figure 2.1.10. Proposed reaction mechanism. 

 

この報告を皮切りに Ni触媒、ビピリジン等の窒素系配位子と種々の光増感剤を組み合わ

せる触媒反応設計が複数報告された (Figure 2.1.11) [17a–e]。これらの触媒反応系ではシアノ基、

エステル基やトリフルオロメチル基のような電子求引基を有するヨウ化アリールおよび臭

化アリールを用いた場合に高い収率で目的物を与えるが、電子供与基を有する臭化アリー

ルに対しては触媒活性が大きく低下する傾向がある。すなわち、これらの Ni 触媒と光増感

剤を用いる触媒反応設計では、酸化的付加が不利になるため基質適用範囲が電子不足な臭

化アリール限定的となっている。 

 

Figure 2.1.11. Dual catalytic system for C–O cross-coupling reaction. 

 

これら以外にも、共有結合性有機構造体 (COF) [17f–h]、不均一系[17i]、Ni 触媒のみを用い

る触媒系[17j-m] や電気化学的手法を用いる触媒系[17n, o]も報告されている。 

これまで報告された二元触媒系の多くは Ni 触媒と光増感剤を用いる反応系であるが、

近年、Au 触媒を用いる触媒反応系も報告されている。しかし、この触媒系では基質適用範

囲がヨウ化アリールに限定され、酸化的付加に対する触媒活性が低いと考えられる。 

2023 年に Xia らは、MeDalphos–Au(I) 触媒と光増感剤の二元触媒系によるヨウ化アリー

ルとカルボン酸の可視光駆動型 C–O クロスカップリング反応を報告している (Scheme 

2.1.6) [18]。 
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Scheme 2.1.6. C–O cross-coupling reaction catalyzed by Au(I) and photosensitizer system. 

 

実験的手法および理論計算による反応機構解析により、以下の反応機構が提唱された 

(Figure 2.2.12)。Au(I) 中心にヨウ化アリールが酸化的付加し、カルボキシラートとの配位子

交換により  Au(III)(Ar)(O2CR) 錯体を形成する。光増感剤であるベンゾフェノンから 

Au(III) 中間体へエネルギー移動して三重項励起状態の Au(III)* 種を生じ、これが活性種と

なり還元的脱離が進行すると想定されている。著者らは理論計算を用いた反応機構解析を

行っており、三重項励起状態を経由する反応経路では基底状態を経由する場合と比較して

大幅に活性化エネルギーが低下することがわかっている。 

 

Figure 2.1.12. Proposed reaction mechanism. 

 

以上のように遷移金属触媒によるハロゲン化アリールとカルボン酸との C–Oクロスカッ

プリング反応は、① 高温反応条件を用いる または、② 光増感剤共存下で光照射すること

により反応系中で電子不足な金属中心を発生させる という 2つのアプローチが取られてき

た。一方で、ハロゲン化アリールの基質適用範囲に関しては、酸化的付加へ高反応性を示す

ヨウ化アリール、電子求引基をもつ臭化アリールに限定されている。 
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以上の先行研究からハロゲン化アリールとカルボン酸によるクロスカップリング反応に

おいて、電子豊富な臭化アリールや塩化アリール等の幅広いハロゲン化アリールに適用す

るには、酸化的付加と還元的脱離の両過程を促進する触媒反応設計が必要である。このよう

な高活性触媒は、ハロゲン化アリールとカルボン酸を用いたクロスカップリング反応のみ

ならず、その他のクロスカップリング反応をはじめとする様々な反応に対しても応用可能

と期待できることから、その開発は意義深いと考えられる。 
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2-2. 4-ホスフィノアクリジン配位子の設計および合成 
アクリジンは電子受容性および可視光吸収性に優れる分子骨格であり、機能性色素等の

さまざまな分野に応用されている。特に福住らによって開発されたアクリジンの 9 位の炭

素上にメシチル基を有するメシチルアクリジニウム塩 (Mes–Acr+) は、可視光レドックス触

媒として有機合成反応に広く用いられている。Mes–Acr+ は、可視光を吸収して励起される

と、メシチル基および 9 位の炭素上にラジカルが局在化した長寿命の励起種を形成するこ

とが知られ、この光化学物性を活用した電子移動による有機分子の活性化が可能である 

(Figure 2.2.1a) [1]。 

そこで著者は、アクリジン骨格を導入した配位子を開発することで、可視光を高効率的

に吸収できる遷移金属触媒、および本性質を利用した新たな光反応の開発が可能と着想し

た。本配位子を有する遷移金属錯体は可視光を吸収でき、電子豊富な遷移金属中心から電子

受容性のアクリジン骨格へ電荷移動することで MLCT 状態を形成できると期待した。すな

わち、励起状態において電子不足な遷移金属中心が形成される設計である (Figure 2.2.1b)。 

 
Figure 2.2.1. Photophysical property of the acridine moiety and ligand design for transition metal 

catalyst. 

 

一方で、アクリジンは分子内に窒素原子を 1 つしかもたず、ビピリジンやフェナントロ

リンのように、遷移金属中心にキレート型配位できない。そのため、金属中心から容易に解

離し、高効率的に遷移金属錯体を励起できないと考えた。そこで、アクリジン骨格の 4位に

ホスフィノ基を導入した PN 型二座配位子とすれば、アクリジン部位が遷移金属中心へ強

固に配位できる。またホスフィノ基は電子供与性が大きく、遷移金属中心を電子豊富にでき

るため、錯体自体の安定化と基底状態における高い触媒活性も期待できる (Figure 2.2.2)。 

 
Figure 2.2.2. Ligand design and concept of this work. 
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本遷移金属錯体設計では、基底状態においては電子豊富な遷移金属中心を活用すること

で酸化的付加を促進でき、一方で励起状態において電子不足な金属中心を活用することで

還元的脱離を促進できると考えた。このような酸化的付加と還元的脱離の両過程を促進で

きる触媒設計を活用した新たな可視光駆動型反応の開発が可能と期待し、本研究に着手し

た。 

  

配位子設計を行う上で、メシチルアクリジニウムの例において示されたように光照射下、

アクリジン骨格の 9 位にラジカルが局在化することに着目した。Milstein らは、アクリジ

ンの 4位と 5位にホスフィノ基を導入した PNP ピンサー型金属錯体を合成している。本錯

体を金属還元剤により一電子還元すると、アクリジン骨格の 9 位にラジカルが局在化し、

錯体の二量化反応が進行することを報告している (Scheme 2.2.1) [2]。 

 
Scheme 2.2.1. Acridine-based PNP-pincer ligand and redox property of the Ni complex. 

 

可視光を吸収し、MLCT 遷移によりアクリジンの 9 位にラジカルが局在化する本触媒設

計において、上記の二量化反応が触媒の失活経路になると考えた。そこで、可視光照射下に

おける錯体の安定性の向上とアクリジン部位の求電子性の向上を期待し、9 位に立体的に

嵩高いアリール基 (Ar) 基を導入することとした。上記の PNP ピンサー型アクリジン配位

子は 1998 年に Haenel らにより合成されており、同様の経路にて 4-ホスフィノアクリジン

配位子合成を行った[3]。以下に 4-ホスフィノアクリジン配位子合成を示す。 

 

まずアントラニル酸 (1) と 1–フルオロ-2-ヨードベンゼン (2) から触媒量の Cu(0) を用

いる Ullman カップリングによりジアリールアミン 3 を合成した。さらに POCl3 による分

子内 Friedel-Crafts アシル化反応により 4-フルオロ-9-クロロアクリジン (4) を生成した後、

続く加水分解反応により 4–フルオロアクリドン (5) を合成した。さらに 2当量の PhLi を

用いてカルボニル基への求核付加反応を行い、 9 位に Ph 基を導入した 4-フルオロ–9–フ

ェニルアクリジン (6) を合成した (Scheme 2.2.2)。 
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Scheme 2.2.2. Synthesis of 4-fluoro-9-phenylacridine (6). 

 

6 にリチウムホスフィドを作用させ、フルオロ基を脱離基とする芳香族求核置換反応を

行うことで、種々の電子的性質を示すホスフィノ基を導入した 4-ホスフィノアクリジン配

位子 L1–L3 の合成を行った (Scheme 2.2.3)。6 に対して R2PH と nBuLi から発生させた 

LiPPh2および LiPArF
2 (ArF = 3, 5-(CF3)2C6H3) を作用させることで、L1、L2をそれぞれ合成

した (Scheme 2.2.3a and 2.2.3b)。一方で、電子豊富な PtBu2 基を導入した配位子は酸素に対

して不安定であり、空気中での精製操作が困難であると考えた。そこで、PtBu2H·BH3 と 
nBuLi から発生させた LiPtBu2·BH3 を 6 と反応させることで、空気中で安定なホスフィン

ボラン L3•BH3 を得た。これに過剰の 1,4-ジアザビシクロ[2.2.2]オクタン (DABCO) を作

用させることによりボランの脱保護を行い、L3を合成した (Scheme 2.2.3c)。 

 

Scheme 2.2.3. Synthesis of 4-phosphinoacridine ligands L1–L3.  
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アクリジン骨格の 9 位に電子求引性の置換基を導入することで、アクリジン部位の電子

受容性が向上すると着想し、9 位に ArF (ArF = 3,5–(CF3)2C6H3) 基を導入した配位子前駆体

の合成を行った (Scheme 2.2.4)。まず 5 に対して 2-methoxyethoxymethyl chloride を用いて 

N 上を保護した 7 を得た[4]。7 に対して iPrMgCl と 1-bromo-bis(3,5-trifluoromethyl)benzene 

から発生させた Grignard 試薬を反応させた後、HClでメトキシエトキシメチル基を脱保護

することで配位子前駆体 8 を合成した。 

 
Scheme 2.2.4. Synthesis of 9-(3,5-bis(trifluoromethyl)phenyl)-4-fluoroacridine (8). 

 

この前駆体 8 に対して LiPPh2 を用いて PPh2 基を導入し、L4 を合成した (Scheme 

2.2.5a)。また、LiPtBu2·BH3を用い L5•BH3を合成し、続く DABCOを用いたボランの脱保護

により PtBu2基を導入した L5の合成を行った (Scheme 2.2.5b)。 

 
Scheme 2.2.5. Synthesis of 4-phosphinoacridine ligands L4 and L5. 

 

続いて、アクリジン部分の π 共役系の長さが触媒活性に与える影響を評価すべく、ベン

ゾアクリジン配位子 L6, L7 の合成を行った (Scheme 2.2.6)。アントラニル酸 (1) に代えて

3-アミノ-2-ナフトエ酸 (9)を用い、アクリジン配位子 L1 と同様の手法（Scheme 2.2.2）を

用いて、配位子前駆体 13 までの合成を行った。 
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Scheme 2.2.6. Synthesis of 4-fluoro-12-phenylbenzo[b]acridine (13). 

 

この前駆体 13 に対して LiPPh2 を用いて PPh2 基を導入し、L6 を合成した (Scheme 

2.2.7a)。また、LiPtBu2·BH3 を用い L7•BH3 を合成し、続く DABCOを用いたボランの脱保

護により PtBu2基を導入した L7の合成を行った (Scheme 2.2.7b)。 

 

Scheme 2.2.7. Synthesis of 4-phosphinobenzoacridine ligands L6 and L7. 

 

最後にアクリジン配位子およびベンゾアクリジン配位子との比較検討のため、π 共役系

を縮小したキノリン配位子の合成を行った。4-フェニル-8-クロロキノリン (14) に対して

LiPPh2を用いて PPh2基を導入した L8 を合成した (Scheme 2.2.8)。 

 

  
Scheme 2.2.8. Synthesis of 8-phosphinoquinoline ligand L8. 
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2-3. ヨウ化アリールとカルボン酸との C–O クロスカップリング反応 
2-3-1 反応条件検討 

4-tert-ブチルヨードベンゼン (15) と 1 当量の酢酸セシウムを用い、5 mol% の配位子と

2.5 mol% の Pd2(dba)3·CHCl3 触媒存在下、DMA 中、室温で青色 LED (425 nm) を 12時間

光照射する条件にて反応を検討した (Table 2.3.1)。なお、ここでは反応終了後に残存する原

料 15a、および目的物のアリールエステル 16a の収率は 1,1,2,2-テトラクロロエタンを内

部標準物質とする 1H NMRの積分比に基づいて算出した。 

 

Table 2.3.1 Ligand screening for C–O cross-coupling reaction. 

  

 

C–O カップリング反応に頻繁に用いられる 4,4’–tert-ブチル–2,2’–ビピリジル (dtbpy) 配

位子を Pd 触媒とともに用いたところ、反応は全く進行しなかった。そこで、MacMillan ら

の触媒反応系と同様に、dtbpy 配位子と光増感剤として fac–Ir(ppy)3 を Pd 触媒とともに用

いて検討を行ったが、所望の反応は進行せず目的物は得られなかった。また、同様にクロス

カップリング反応に用いられる dppf や XPhos 型のホスフィン配位子を用いた場合では、

所望の反応は進行せず、脱ヨウ素化反応が主に進行した。Arndtsen らの光還元的脱離反応

に用いられた、二座ホスフィン配位子である DPEphos を用いた場合も、同様に基質の脱ヨ

N

N

tBu

tBu

dtbpy / 0%

Fe

PPh2

PPh2

dppf / 0%

iPriPr
PPh2

iPr

PhXphos / 0%

O
PPh2 PPh2

DPEphos / 0%

Pd2(dba)3·CHCl3 (2.5 mol%)
ligand (5 mol%)

DMA (0.1 M)
hv (425 nm, ca. 0.2 W/cm2)

25–35 °C, 12 h
15a

+
Me OCs

O

(1 equiv) 16aa

1H NMR yields were shown.
a fac-Ir(ppy)3 (1 mol%) was added. b Pd(PPh3)4 (5 mol%) was used instead of Pd2(dba)3·CHCl3.

N
PPh2

Ph

L1 / 45%

I

tBu

O Me

OtBu

N
Ir

N

N

N

N

tBu

tBu

dtbpy + Ir(ppy)3 
a / 0%

+

P

PPh3
 b / 0%
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ウ素化が主に進行した[5]。この脱ヨウ素化反応は、電子豊富なホスフィン配位子を有する

Pd(0) 種が青色光を吸収して生じる励起状態の Pd(0)* 種から、ヨウ化アリールへ一電子移

動する機構で進行すると想定している[6]。また、Pd(PPh3)4 を用いた場合においても、目的

物は全く得られなかった。そこで本研究にて合成した 9位に Ph基、4位に PPh2基を有する

4-ホスフィノアクリジン配位子 L1 を用いたところ、目的のアリールエステルを 45% の収

率で得ることに成功した。そこで、4-ホスフィノアクリジン配位子 L1 を用い、青色光を照

射する条件にて Pd 触媒前駆体の検討を行った (Table 2.3.2)。 

 

Table 2.3.2. Screening of Pd catalysts. 

 

 

最も高い収率でアリールエステルを与えた L1 を用いて、Pd 触媒前駆体の検討を行っ

た。Pd 触媒として Pd2(dba)3•CHCl3 に代え、Pd(dba)2 を用いたところ収率が 63 % に向上し

た (entry 2)。触媒添加量を 5 mol% から 2 mol% へと減らしたところ、反応の収率が大きく

低下した (entry 3)。Pd(II) 前駆体として 2.5 mol% の [Pd(allyl)Cl]2 および [Pd(cinnamyl)Cl]2 

を用いたところ、目的物の収率は低下し、副生成物として 5% 程度の塩化アリールが生成

することがわかった (entries 4–6)。これは触媒前駆体に含まれる Cl– が Pd(Ar)(I) 種に付加

した後、青色光照射下で還元的脱離することで生成したと想定している[7]。Cl– をもたない

Pd(II) 触媒前駆体である CpPd(allyl) や Pd(OAc)2 触媒を用いた場合においても、Pd(dba)2 と

比較して反応の収率が低下することがわかった (entries 7 and 8)。また、Pd 触媒に代え、Ni 

触媒を用いて検討を行ったが、反応は全く進行しなかった (entry 9)。以上の結果より、Pd 触

媒としては Pd(dba)2 を 5 mol% 用いる条件 (entry 2) が最適であることがわかり、次に照射

光の波長、強度および反応温度の検討を行った (Table 2.3.3)。 

Pd catalyst

Pd2(dba)3·CHCl3

Pd(dba)2 

Pd(dba)2 

Pd(cod)Cl2 

[Pd(allyl)Cl]2 

[Pd(cinnamyl)Cl]2 

CpPd(allyl) 

Pd(OAc)2 

NiCl2·glyme

entry

1

2

3

4

5

6

7

8

9

y

5

5

2

10

5

5

5

10

5

yield [%] a

45

63

39

34

24

33

20

41

0

x

2.5

5

2

10

2.5

2.5

5

5

5

Pd(dba)2 (x mol%)
L1 (y mol%)

DMA (0.1 M)
hv (wavelength, intensity)

25–35 °C, 12 h

a Determined by 1H NMR.

15

+ Me OCs

O

(1 equiv)

I

tBu

16

O R

OtBu

N
PPh2

Ph

L1
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Table 2.3.3. Optimization of reaction conditions for wavelength and temperature. 

 
 

照射光の波長を 470 nm としたところ収率は大きく減少した (entry 1)。また 525 nm (緑)

や 625 nm (赤) の長波長光を照射した検討においても、反応が進行しなかった (entries 3 and 

4)。これらの検討から、本反応では 425 nm の青色光を照射する条件が最適であることがわ

かった。また本反応において照射光の強度を約 2倍 (0.4 W / cm2) にすると収率が向上し、

収率 75% にて目的物を与えた (entry 5)。これまでの検討において、室温 (25–35 ℃) にて

検討を行っていたが、反応温度を 35 ℃ に制御して検討を行っても同程度の収率で目的物

を得た (entry 6)。さらに反応温度を 50 ℃ に上昇させても収率は向上せず、加熱により反

応速度は向上しなかった (entry 7)。そこで、35 °Cで照射光強度を約 0.4 W / cm2とする条件 

(entry 6) を用い、PN 二座配位子の検討を行った (Table 2.3.4)。 

  

wavelength [nm]

425

470

525

625 

425

425

425

entry

1

2

3

4

5

6

7

temp. [°C]

25–35

25–35

25–35

25–35

25–35

35

50

yield [%] a

63

30

0

0

75

70

69

intensity [ca. W/cm2]

0.2

0.2

0.2

0.2

0.4

0.4

0.4
a Determined by 1H NMR.

15a

+
Me OCs

O

(1 equiv)

I

tBu

16aa

O Me

OtBu

Pd(dba)2 (5 mol%)
L1 (5 mol%)

DMA (0.1 M)
hv (wavelength, intensity)

25–35 °C, 12 h

N
PPh2

Ph

L1
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Table 2.3.4. Screening of 4-phosphinoacridine ligands. 

 
 

まず 4-ホスフィノアクリジン配位子のホスフィノ基およびアリール基のスクリーニング

を行った。電子不足なホスフィノ基を導入することで、還元的脱離を促進できると期待し、 

Ph 基より電子求引性の高い 3,5-(CF3)2C6H3 (ArF) 基 をもつ配位子 L2 を用いて検討を行っ

た。その結果、触媒活性は向上せず、L1 と同程度の収率でカップリング生成物を与えた。

これは電子不足なホスフィノ基により Pd 中心の電荷密度が低下するため、還元的脱離が促

進されると同時に、酸化的付加も不利になった結果であると考えている。一方で、電子豊富

な PtBu2 基を有する配位子 L3 を用いた場合、L1 と比較して反応の収率が大幅に低下した。

立体的に嵩高いホスフィノ基を導入した場合、還元的脱離は促進されることが知られてい

るが[8]、本反応における還元的脱離は不利になることがわかった。これは本反応における還

元的脱離が、主に Pd 中心の電子的性質によって制御されることを示唆している。そこで 

PPh2 基を有する 4-ホスフィノアクリジン配位子 L1 に対し、9 位のアリール基の電子的性

質の効果を検討した。電子不足なアリール基である 3,5-(CF3)2C6H3 (ArF) 基を 9 位に導入し

た配位子 L4 を用いたところ、78% にまで収率が向上した。これはアクリジン骨格の電子

受容性が向上し、MLCT 状態が安定化されることで還元的脱離が促進された結果と考えて

いる。一方でアクリジンの 9 位に 3,5-(CF3)2C6H3 (ArF) 基、4位に PtBu2 基を有する配位子 

L5 では還元的脱離と酸化的付加の両過程を促進できると期待したが、反応の収率が低下す

ることがわかった。アクリジンから π 共役系を拡張した 4-ホスフィノベンゾアクリジン配

位子 L6 を用い、425 nmの青色光を照射する条件でクロスカップリングを検討したところ

N

Ph

PPh2

N
PPh2

Ph

N
PPh2

Ph

15a

+ Me OCs

O

(1 equiv)

I

tBu

16aa

O Me

OtBu

L1 / 70%

N
PArF

2

Ph

L2 / 70%

N
PtBu2

Ph

L3 / 31%

N
PPh2

ArF

L4 / 78%

N
PtBu2

ArF

L5 / 51%

N

Ph

PtBu2

L6 / 22% (425 nm)
L6 / 56 %(525 nm)
L6 / 5 %  (625 nm)

L7 / 6% L8 / 3% (425 nm)
L8 / 3% (365 nm)

ArF =

CF3

CF3

Pd(dba)2 (5 mol%)
ligand (5 mol%)

DMA (0.1 M)
hv (425 nm, ca. 0.4 W/cm2)

35 °C, 12 h

1H NMR yields were shown.
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L1と比較して収率が大幅に低下した。それに対して、青色光よりも長波長光である 525 nm

の緑色光を照射する条件では、青色光を用いた場合と比較して大幅に収率が向上した。これ

は π 共役系を拡張することで、本反応系に長波長光を適用できることを示唆する結果であ

る。緑色光よりも長波長光である 625 nmの赤色光を照射した場合には反応の収率が低下し

た。π共役系を縮小したキノリン配位子 L8 を用い、青色光または紫外光 (365 nm) を照射

する条件ではクロスカップリング反応が極低収率となった。 

以上の検討から、425 nm の青色光を用いる反応条件において、4-ホスフィノアクリジン

配位子 L4 が最も高い触媒活性を示すことがわかった。またアクリジンから π 共役系を拡

張した 4-ホスフィノベンゾアクリジン配位子 L6 を用いることで、緑色光を用いても本ク

ロスカップリング反応を促進できることが明らかになった。次に酢酸以外の種々のカルボ

ン酸へ基質を展開すべく、酢酸セシウムに代え酢酸と塩基を用いる触媒系に対して反応条

件の最適化を行った (Table 2.3.5)。なお、配位子合成の都合上、以下の条件検討において L1 

を用いて最適化を行った。 

 

Table 2.3.5. Screening of bases. 

 
 

1 当量の炭酸セシウムと酢酸を用いる条件では、酢酸セシウムを用いる場合と同程度の

収率で反応が進行した (entry 2)。また炭酸塩の検討を行ったところ、炭酸カリウム (entry 3)、

炭酸ナトリウム (entry 4) 、炭酸リチウム (entry 5) を用いる場合では収率が大きく低下し

た。これは炭酸塩の溶解性および OAc– の求核性が本反応の反応速度に影響を与えている

と考えられる。また、有機塩基である DBU (ジアザビシクロウンデセン) や iPr2NEt を用い

a Determined by 1H NMR. b Without acetic acid.

base

CsOAc

Cs2CO3

K2CO3

Na2CO3

Li2CO3

K3PO4

DBU
iPr2NEt

entry

1b

2

3

4

5

6

7

8

yield [%] a 

63

62

27

17

0

39

2

0

15a

+ Me OH

O

(1 equiv)

I

tBu

16aa

O Me

OtBu

Pd(dba)2 (5 mol%)
L1 (5 mol%)

base (1 equiv)

DMA (0.1 M)
hv (425 nm, ca. 0.4 W/cm2)

35 °C, 12 h

N
PPh2

Ph

L1
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た場合は、脱ヨウ素化反応が主に進行した。これは、有機塩基が一電子供与剤として作用し、

ハロゲン化アリールを還元したことで生じたと考えられる(entries 7 and 8)。 

次に室温 (25–35 ℃) 条件にて溶媒の検討を行った (Table 2.3.6)。 

 

Table 2.3.6. Screening of solvents. 

 

 

DMAを溶媒として用いた場合、最も高い収率でクロスカップリング反応生成物を与えた

(entry 1)。DMA以外のアミド系溶媒や、非プロトン性極性溶媒では収率が低下することがわ

かった (entries 3–5)。また、 DMA中に H2Oを 10当量添加した場合や、プロトン性溶媒の

MeOH、低極性溶媒を用いた場合においても反応の収率が著しく低下した (entries 2 and 7–

8)。以上の結果から最適な溶媒を DMAとして定めた。 

以上の反応条件検討から、Pd(dba)2 と 4-ホスフィノアクリジン配位子 L4 を各 5 mol% 

用い、酢酸と Cs2CO3 の DMA 溶液に対し、青色光を 12時間照射する条件が最適であるこ

とがわかった。次に本反応系に対し、コントロール実験を行った (Table 2.3.7)。 

  

solvent

DMA

DMA

DMF

NMP

DMSO

MeCN

acetone

MeOH

THF

CH2Cl2

toluene

entry

1

2 b

3

4

5

6

7

8

9

10

11

yielda

62

32

48

42

41

27

2

0

4

5

0

Pd(dba)2 (5 mol%)
L1 (5 mol%)

Cs2CO3 (1 equiv)

solvent (0.1 M)
hv (425 nm, ca. 0.2 W/cm2)

25–35 °C, 12 h

a Determined by 1H NMR. b H2O (10 equiv) was added.

15a

+ Me OH

O

(1 equiv)

I

tBu

16aa

O Me

OtBu

N
PPh2

Ph

L1
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Table 2.3.7. Control experiment. 

 

ヨウ化アリール 15a に対して酢酸セシウムを 1当量用いる反応条件において、L1 に代

え、PPh3 と 9-Phenylacridine を用いた条件では、クロスカップリング反応生成物は得られな

かった (entry 1)。これはホスフィノ基とアクリジン骨格が同一分子内に存在し、適切な距離

に位置する必要があることを示している。また Pd 触媒および配位子を用いない条件では

生成物は得られず、これらは本反応の進行に必要不可欠であることがわかった (entries 2 and 

3)。さらに青色光照射しない条件では反応が全く進行せず、励起状態を経由することが本反

応進行の鍵であることが明らかになった (entry 4)。 

そこで種々の基質へ適用すべく 0.2 mmol スケールとし、酢酸と炭酸セシウムを 1.2 当

量用いて 24 時間青色光照射する条件で検討を行ったところ、82% の単離収率で目的物を

得ることができた。本条件をヨウ化アリールとカルボン酸とのクロスカップリング反応の

最適条件として定めた (Scheme 2.3.1)。 

 
Scheme 2.3.1. Further optimization of reaction conditions. 

 

以上の検討から最適条件を得たため、ヨウ化アリールとカルボン酸によるクロスカップ

リング反応に対し、基質適用範囲の検討を行った。 

  

entry

0

1

2

3

4

yield [%] a

70

0

0

0

0

deviation from standard conditions

–

PPh3 + 9-phenylacridine instead of L1

w/o Pd catalyst

w/o L1

w/o blue LEDs, 35 ℃

15a

+ Me OCs

O

(1 equiv)

I

tBu

16aa

O Me

OtBu

Pd(dba)2 (5 mol%)
L1 (5 mol%)

DMA (0.1 M)
hv (425 nm, ca. 0.4 W/cm2)

35 °C, 12 h

N
PPh2

Ph

L1

N

Ph

a Determined by 1H NMR.
9-phenylacridine

15a

+
Me OH

O

(1.2 equiv)

I

tBu

16aa / 82%

O Me

OtBu

Pd(dba)2 (5 mol%)
L4 (5 mol%)

Cs2CO3 (1.2 equiv)

DMA (0.1 M)
hv (425 nm, ca. 0.4 W/cm2)

35 °C, 24 h N
PPh2

L4

F3C CF3
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2-3-2. 基質適用範囲の検討 
2-3-1節で得た最適条件を用いて、ヨウ化アリールとカルボン酸とのクロスカップリング

反応の基質適用範囲の検討を行った (Table 2.3.8)。 

 

Table 2.3.8. Substrate scope of aryl iodides. 

 
 

ヨウ化アリールと酢酸との反応に関して、tert-ブチル基 (16aa) やフェニル (16ba) 基等

の電子的に中性の置換基や、メトキシ基 (16ca)、アセトキシ基 (16da) およびアミド基 

(16ea) 等の電子供与基を有するヨウ化アリールに対し、アリールエステルを高収率で与え

た。フルオロ基 (16fa) を有する基質に対して反応が円滑に進行したが、電子求引基である 

クロロ基を有する基質 (16ga) では収率が低下した。ナフチル基 (16ha) やオルト位の置換

基 (16ia, 16ja) も許容され、高い収率で目的物を与えた。このように本触媒系では電子供与

基を有するヨウ化アリールに対し、高収率でクロスカップリング反応生成物を与えること

が明らかとなった。 

次にカルボン酸に関する適用範囲を検討した (Table 2.3.9)。 

  

I

Pd(dba)2 (5 mo%)
L4 (5 mol%)

Cs2CO3 (1.2 equiv)

DMA, 35 ℃
hν (425 nm, ca. 0.4 W / cm2)

 24 h

+

(1.2 equiv)

Me OH

O

Ar

tBu

O Me

O

O Me

O

16ha / 91%

O Me

O

16ia / 77%

Me

O Me

O

16ja / 91%

Me Me

Me

Ph

O Me

O
MeO

O Me

O
AcO

O Me

O
AcHN

O Me

O

F

O Me

O
Cl

O Me

O

16fa /  50(93)% 16ga /  38%

16ca / 81% 16da / 66% 16ea / 77%16aa /  82% 16ba /  83%

N
PPh2

L4

F3C CF3

O
Ar

Me

O

15 16
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Table 2.3.9. Substrate scope for carboxylic acids. 

 

 

種々のアルキル基およびアリール基をもつカルボン酸を用いてクロスカップリング反応

の検討を行った。直鎖アルキルカルボン酸 (16ab, 16ac) や、シクロヘキシル基 (16ad)、tert-

ブチル基 (16ae)、アダマンチル基 (16af) をもつ嵩高く電子豊富なカルボン酸に対し、高収

率でアリールエステルを与えた。またヘテロ環を有するカルボン酸にも適用可能であった 

(16ag)。安息香酸誘導体では反応性が低下したが、反応時間を 36 時間とすることで良好な

収率にて目的物を与えた (16ah, 16ai)。これは安息香酸誘導体が脂肪族カルボン酸と比較し

て塩基性および求核性が乏しいことに起因すると考えられる。以上の検討から、電子豊富か

つ求核性の高いアルキルカルボン酸を用いることで、還元的脱離反応が促進されることが

わかった。 

 

この基質適用範囲の傾向は、先行研究における Ni-dtbpy 触媒と光増感剤を用いる触媒反

応系と相補的である。Ni-dtbpy 触媒反応系では、電子求引基を有するヨウ化アリールや臭化

アリールに対し反応が良好な収率で目的物を与え、電子供与基を有する基質では低収率と

なる。それに対して Pd-ホスフィノアクリジン触媒反応系は、電子供与基を有するヨウ化ア

リールに対し、高収率でクロスカップリング反応が進行する傾向がみられた。これは従来の 

Ni 触媒を用いる触媒系と比較して酸化的付加反応に対して触媒活性が向上していること

を示しており、電子供与性の高いホスフィノ基を有する Pd 触媒の優位性であると考えら

れる。その一方で、本触媒系では電子不足な基質に対し反応性が乏しく、これらの基質を用

いた場合に還元的脱離過程が不利となっていると考えられる。すなわち、電子不足な基質に
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対して円滑に還元的脱離を進行させられる Ni-dtbpy 触媒系と比較して、本触媒系では還元

的脱離への反応活性は低下していると考えられる。 

そこで、本触媒反応系では従来の反応系より酸化的付加への反応活性が高いことに着目

し、塩化アリールおよび臭化アリールへの適用を検討した。 

 

2-4. 臭化アリールおよび塩化アリールを用いる C–O クロスカップリング反応 

2-4-1. 反応条件検討 
ヨウ化アリールとカルボン酸によるクロスカップリング反応は、2-1-2節で述べたとおり

種々開発されてきたが、塩化アリールへ適用できる触媒系は未だ開発されていない。一方で、

塩化アリールは多くの医薬品や機能性分子に含まれる重要な構造であり、これらに適用可

能なクロスカップリング反応の開発は意義深いと考えた。そこで、塩化アリールとカルボン

酸による C–Oクロスカップリング反応について、反応条件の最適化を行った (Table 2.4.1)。 

 

Table 2.4.1. Screening of catalysts. 

 
 

4-tert-ブチルクロロベンゼン (17a) と 1当量の CsOAc を用いて、青色光 (0.2W/cm2) 照

射下で C–O クロスカップリング反応を検討した。Pd(dba)2 触媒と 4-ホスフィノアクリジン

配位子 L1 を各 5 mol% 用いたところ、所望の反応は全く進行しなかった (entry 1)。ヨウ化

アリールを用いた検討から、アリールエステルの還元的脱離は本反応条件で円滑に進行す

ることがわかっている。そのため、塩化アリールを用いた反応系では、ヨウ化アリール用い

た場合と比べ酸化的付加または配位子交換が進行困難となっていると考えた。そこで、酸化

的付加を促進すべく、PtBu2 基を有する 4-ホスフィノアクリジン配位子 L3 を用いて検討を

Pd catalyst
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3
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c ca. 50 °C.

Pd catalyst (5 mol%)
L5 (5 mol%)

DMA (0.1 M)
hv (425 nm, ca. 0.2 W/cm2)

25–35 °C, 12 h17a

+ Me OCs

O

(1 equiv)

Cl

tBu

16aa

O Me

OtBu

N

Ph

PR2

L5

N
PtBu2

F3C CF3

R = Ph : L1
R = tBu : L3



2章 

69 

行ったところ、極低収率ではあるが、反応が進行することが確認できた (entry 2)。さらなる

収率の向上を指向し、触媒前駆体の検討を行った。Pd 触媒として Pd2(dba)3•CHCl3 や、 

[Pd(allyl)Cl]2 、(cod)Pd(CH2TMS)2、CpPd(allyl) 等をスクリーニングしたところ、いずれの前

駆体を用いた場合においても収率は向上しなかった (entries 3–6)。その一方で、Pd(OAc)2 触

媒を用いた場合において、収率がやや向上することがわかり (entry 7)、Pd(OAc)2を用いる条

件で配位子の検討を行った (Table 2.4.2) 

 

Table 2.4.2. Screening of Pd catalysts. 

 
 

Pd(OAc)2 を用いる反応条件において室温下、照射光強度を約 2倍 (0.4 W / cm2) にしたと

ころ収率が大きく向上し、アリールエステルを収率 24% で得た (entry 1)。これより本反応

系においても照射光強度は、反応収率に大きく寄与すると考えられる。反応温度を 60 ℃ 

にしたところ、収率がやや向上することがわかり (entry 2)、加熱することで Ar–Clの酸化的

付加段階が促進されたと考えられる。さらに、反応時間を 24 時間まで伸ばしたところ、収

率が大きく向上し、47% で目的物を得た (entry 3)。 

Pd(OAc)2 を前駆体として用いた場合では前駆体に AcO– が含まれ、用いるカルボン酸に

依らず Ar–OAc が副生成物として生じる。そこで、Pd(OAc)2 と同様の触媒活性種を生じ、

なおかつ電子不足なカルボキシラート配位子を有する Pd(TFA)2 を用いたところ、わずかに

収率が減少するものの同程度の収率で目的物を与えた (entry 4)。そのため、以後の検討にお

いて Pd 前駆体として Pd(TFA)2 を用いることにした。 

Pd 触媒前駆体として 5 mol% の Pd(TFA)2 を用いる条件で、配位子検討を行った。アク

リジンの 4 位に PtBu2、9 位に電子求引性の 3,5-(CF3)2C6H3 基を有するアクリジン配位子 

L5 を用いて反応を行ったところ、収率が向上し、目的物のアリールエステルを 51% で得
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ることができた (entry 5)。これは L5 における電子豊富な PtBu2 基が Ar-Cl の酸化的付加

を促進し、9位のアリール (ArF) 基が還元的脱離を促進した結果、触媒活性が大きく向上し

たと考えている。また、2 当量の CsOAc を用いることで収率が 64% にまで向上し (entry 

6)、さらに 36時間に反応時間を延長することで、NMR 収率 77% (単離収率: 67%) にて目

的物のアリールエステルを得た (entry 7)。さらに反応時間を伸長しても収率に影響はなく、

entry 7 を最適条件に定め、基質適用範囲の検討を行った。 

 

2-4-2. 基質適用範囲の検討  

2-4-1節で得た最適条件を用いて、塩化アリールとカルボン酸によるクロスカップリング

反応の基質適用範囲の検討を行った (Table 2.4.3)。 

 

Table 2.4.3. Substrate scope for aryl chlorides and aryl bromides. 

 

 

塩化アリール、臭化アリールに関して、電子豊富な tert-ブチル基を有する基質において

収率良く目的物を与えた (16aa)。電子供与基であるアセトキシ基や、フルオロ基をもつ塩

化アリールに関しても良好な収率で目的物を与えることがわかった (16da, 16fa)。1-ブロモ

ナフタレン (16ia) を用いた場合、35 ℃ でクロスカップリング反応が高収率で進行するこ

とを見出した。またオルト位またはメタ位に電子供与基を有する塩化アリールに対し、反応

は円滑に進行した (16ja–16la)。抗アレルギー薬として知られる Loratadine を用いた場合、
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95 ℃ に加熱することで適用可能であり、本触媒系は Late-stage における官能基反応へも適

用可能であると考えられる (16 ma)。 

以上より、電子供与性の高いホスフィノ基と、電子不足なアリール基をもつ Pd触媒を用

いた結果、未だ実現されていない塩化アリールにまで適用可能であることを見出した。酸化

的付加への反応性の乏しい電子供与基を有する塩化アリールおよび臭化アリールに対し、

本触媒系では高い触媒活性を示すことがわかった。すなわち、これは酸化的付加と還元的脱

離の両過程を促進できる 4-ホスフィノアクリジン配位子の優位性を示す結果であり、従来

の Ni 触媒や Pd 触媒を用いた触媒系では実現困難な反応設計である。 

 

2-5. アプリケーション 

カルボン酸以外の求核剤や、長波長光を用いたクロスカップリング反応への適用を検討

した。 

遷移金属触媒を用いるハロゲン交換反応は、一般に高温または紫外光照射を必要とする

ことに着目し、青色光照射することで還元的脱離を促進する本反応設計が有効であると考

えた[7]。そこで、Pd 触媒と 4-ホスフィノアクリジン配位子 (L4) を用い青色光照射する条

件にて、4-tert-ブチルヨードベンゼン (15a) と 5当量のテトラブチルアンモニウムクロリド 

(TBACl) によるハロゲン交換反応の検討を行ったところ、収率 80% にて塩化アリールを得

た (Scheme 2.5.1)。 

 
Scheme 2.5.1. Pd-phosphinoacridine catalyzed halogen-exchange reaction. 

 

一方で求核剤を p-トルエンスルホン酸塩としても所望の C–Oカップリング生成物が高

収率で得られることも見出した (Scheme 2.5.2)。 

 
Scheme 2.5.2. C–O cross-coupling reaction of 4-tBu-iodobenzene and arylsulfone.  

 

条件検討 (Table 2.3.4) から 4-ホスフィノベンゾアクリジン配位子 L6 は、緑色光 (525 

nm) を照射する条件にて C–O クロスカップリング反応を促進できることが明らかとなっ
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ていた。そこで、ベンゾアクリジン配位子 L6 を Pd 触媒とともに用い、緑色光 (525 nm) 

および赤色光 (625 nm) を照射する条件にてクロスカップリング反応の検討を行った。4-

tert-ブチルヨードベンゼンとピバル酸セシウムを 1.2 当量用いる条件で反応時間を 24時間 

(緑色光, 525 nm) または 99時間 (赤色光, 625 nm) とすることで、両反応条件においても良

好な収率でアリールエステルを得た (Scheme 2.5.3)。 

 
Scheme 2.5.3. Green or red light-induced cross-coupling using phosphinobenzoacridine ligand L6. 

 

以上のように、本触媒反応系は、従来では適用できなかった塩化アリールを含む種々の

ハロゲン化アリールに対して適用範囲を拡大することができた。これは電子供与性のホス

フィノ基と可視光を吸収できるアクリジン骨格を有する 4-ホスフィノアクリジン配位子の

優位性であると考えられる。次に青色光照射下で C–O クロスカップリング反応が促進され

る理由を明らかにすべく、実験的手法と理論計算を用いた反応機構解析を行った。 
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2-6 実験的反応機構解析 
本研究では 4-ホスフィノアクリジン配位子を用い、青色光を照射する条件でハロゲン化

アリールとカルボン酸とのクロスカップリング反応が円滑に進行することを明らかにした。

また基質適用範囲も大きく拡大することに成功し、従来では適用できなかった塩化アリー

ルにまで適用可能であることを示した。そこで次に、本反応の反応機構について知見を得る

べく、実験的手法および理論計算を用いて詳細に解析を行った。 

本章では以下、これらの検討について述べる。本反応の想定反応機構を以下に示す 

(Figure 2.6.1)。 

  

Figure 2.6.1. Proposed reaction mechanism. 

 

ハロゲン化アリールが Pd(0) 錯体に酸化的付加し、L1-Pd(Ar)(X) 錯体 (B) を生成する。

続いてハロゲン化物イオンとカルボキシラートとの配位子交換が進行し、L1-Pd(Ar)(OAc) 

錯体 (C) を生成する。鍵中間体 (C) から目的物のアリールエステルが還元的脱離すると同

時に、錯体 A を再生することで触媒サイクルを形成すると考えた。この触媒サイクルにお

いて、ヨウ化アリールの Pd(0) 錯体への酸化的付加は容易に進行し、ハロゲン化物イオン

とカルボキシラートとの配位子交換も平衡過程であることが知られている[9]。したがって、

上記想定反応機構において律速段階は、L1-Pd(Ar)(OAc) 錯体 (C) からの還元的脱離と予想

され、励起状態を経由して進行していると考えた。本反応の還元的脱離が Pd(II) 錯体の励

起状態から進行しているのであれば、非常に稀な例であり、その機構を解明することは意義

深い。そこで、鍵中間体 L1-Pd(Ar)(OAc) 錯体を単離し、加熱条件下と可視光照射下での反

応性の比較、および物性調査を行うことにした。加えて、L1-Pd(Ar)(OAc) 錯体の光励起状

態に関する知見を得るべく、比較検討として環縮小した 8-ホスフィノキノリン配位子 (L8) 
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と環拡大した 4-ベンゾアクリジン配位子 (L6) を有する L-Pd(Ar)(OAc) 錯体を合成し、そ

れらに対して分光測定、電気化学測定および理論計算を用いた物性調査を行った。 

 

2-6-1. Pd-カルボキシラート錯体の合成 
反応機構解析として、鍵中間体の単離および物性調査により着手した。まず、配位子と

してアクリジン配位子 L1、ベンゾアクリジン配位子 L6 およびキノリン配位子 L8 を有

する L-Pd(Ar)(OAc) 錯体 (20) の合成を行った。 

アクリジン配位子 L1 に対して 1 当量の Pd(dba)2 と 1.2 当量の 15a (Ar–I) を室温で 1

時間反応させることで、L1-Pd(Ar)(I) 錯体 (20) を立体異性体の混合物 19, 19’ として 79% 

の収率で得た (Scheme 2.6.1)。その構造は、1H, 13 Cおよび 31P NMRにより帰属した。さら

に、2 種類の異性体の混合物に対し、ベンゼン-d6 溶液にヘキサン蒸気を拡散させることに

より Pd 錯体 19 の単結晶が得られ、Ｘ線結晶構造解析で構造を確認した (Figure 2.6.2)。Pd 

錯体 19 は、アクリジン 5位の C–H結合とヨウ素との間の立体反発により歪んだ平面四配

位構造をとっていることがわかった。 

  

Scheme 2.6.1. Synthesis of Pd(II) intermediate (19, 19’). 

 

Figure 2.6.2. X-ray structure of Pd(II) intermediate (19). 
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L1-Pd(Ar)(I) 錯体 19, 19’ の混合物と1当量のAgOAcを用いる配位子交換反応を検討し、

L1-Pd(Ar)(OAc) 錯体 (20) を単一の生成物として収率 62% で得た (Scheme 2.6.2)。 

  

Scheme 2.6.2. Synthesis of L1-Pd(Ar)(OAc) complex (20). 

 

L1-Pd(Ar)(OAc) 錯体 (20) のベンゼン-d6 溶液にヘキサン蒸気を拡散させることにより

単結晶が得られ、Ｘ線結晶構造解析により構造を同定した (Figure 2.6.3)。立体異性体の混合

物で得られた L1-Pd(Ar)(I) 錯体 (19, 19’) とは異なり、ホスフィノ基のトランス位に AcO– 

が配位した生成物が選択的に得られた。ホスフィンなどの σ 供与性の大きな配位子のトラ

ンス位に Ar よりも σ 供与性の小さな AcO– が位置する配座が熱力学的に安定であるこ

とから、単一の生成物として得られたと考えられる。 

 

Figure 2.6.3. X-ray structure of L1-Pd(Ar)(OAc) complex (20). 

 

ベンゾアクリジン配位子 L6 に対して 1当量の Pd(dba)2 と 1.2 当量の 15a を室温で 1 

時間反応させることで、 L6-Pd(Ar)(I) 錯体を立体異性体の混合物 21, 21’ として収率 37% 

にて得た (Scheme 2.6.3) 
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Scheme 2.6.3. Synthesis of Pd(II) intermediate (21, 21’). 

 

L6-Pd(Ar)(I) 錯体 (21, 21’) に対して、AgOAcを用いる配位子交換を行うことで、所望の

L5-Pd(Ar)(OAc) 錯体 (22) を収率 81% にて得た (Scheme 2.6.4)。 

 

 
Scheme 2.6.4. Synthesis of L6-Pd(Ar)(OAc) complex (22). 

 

L6-Pd(Ar)(OAc) 錯体 (22) の構造は、1H, 13 C および 31P NMR により帰属した。さらに

L6-Pd(Ar)(OAc) 錯体 (22) の THF 溶液にヘキサン蒸気を拡散させることにより単結晶が

得られ、Ｘ線結晶構造解析で構造を同定した (Figure 2.6.4)。 

 

Figure 2.6.4. X-ray structure of L6-Pd(Ar)(OAc) complex (22). 
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キノリン配位子 L8 に対して 1 当量の Pd(dba)2 と 1.2 当量の 15a を室温で 2 時間反応

させることで、 L8-Pd(Ar)(I) 錯体 (23) を収率 66% にて得た (Scheme 2.6.5)。 

 

Scheme 2.6.5. Synthesis of Pd(II) intermediate (23). 

 

4-ホスフィノアクリジン配位子 L1 や4-ベンゾアクリジン配位子 L6 を用いた場合とは

異なり、キノリン配位子 L8 を有する Pd 錯体ではホスフィノ基のトランス位にヨウ化物

イオン (I–) が配位した生成物が単一で得られた。これは L1 を用いた際に見られた C(5)–H

とヨウ化物イオンとの立体反発が、環縮小したキノリン型配位子では生じないためである

と考えられる。 

L8-Pd(Ar)(I) 錯体 (23) に対して、AgOAcを用いる配位子交換を行うことで、所望の L8-

Pd(Ar)(OAc) 錯体 (24) を収率 92% にて得た (Scheme 2.6.6)。 

 
Scheme 2.6.6. Synthesis of L8-Pd(Ar)(OAc) complex (24). 

 

L8-Pd(Ar)(OAc) 錯体 (24) の構造は、1H, 13 C および 31P NMR により帰属した。さらに

L8-Pd(Ar)(OAc) 錯体 (24) の THF溶液にヘキサン蒸気を拡散させることにより単結晶が得

られ、Ｘ線結晶構造解析で構造を同定した (Figure 2.6.5) 
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Figure 2.6.5. X-ray structure of L8-Pd(Ar)(OAc) complex (24). 

 

以上の検討では、L1-Pd(Ar)(OAc) 錯体 (20) とその類縁体を合成し、その構造を単結晶

X線結晶構造解析により同定した。続いて、これらの錯体に対して光物性に関する知見を得

るべく、分光測定を行い、TD-DFT計算を用いて遷移の帰属を行った。 

 

2-6-2. Pd-カルボキシラート錯体の分光測定 
DFT関数としてM06, 基底関数として 6-31G* (C, H, P, O, N) と SDD (Pd) を用い、SMD

法による DMA溶媒中での構造最適化および自由エネルギー計算を行った。 

まず 4-ホスフィノアクリジン配位子 (L1) および L1-Pd(Ar)(OAc) (20) (Ar = 4-tBuC6H4) 

の分光測定と TD-DFT計算 (Ar = Ph) を行った (Figure 2.6.6)。 

 

Figure 2.6.6. (a) UV-vis spectra of Pd complex 20 (Ar = 4-tBuC6H4) and L1 (b) TD-DFT analysis of 

Pd complex 20’ (Ar = Ph)and L1. 
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4-ホスフィノアクリジン配位子 (L1) および L1-Pd(Ar)(OAc) (20) の分光測定 (Figure 

2.6.6a) と TD-DFT 計算結果 (Figure 2.6.6b) を示す。まず配位子 L1 の吸収スペクトルを 

DMA 溶媒中で測定したところ、373 nmを極大とするモル吸光係数 6.02×103 M–1 cm–1 の吸

収ピークを示した。この可視領域の強い吸収帯はアクリジン分子に特有であり、広い共役系

の π–π* 遷移に由来する。一方で、L1-Pd(Ar)(OAc) (20) の吸収スペクトルを DMA 溶媒中

で測定したところ、405 nm を極大とするモル吸光係数 8.43×103 M–1 cm–1 の吸収を示した。

これは L1-Pd(Ph)(OAc) (20’) に関する TD-DFT 計算から、HOMO–1 –LUMO への遷移、す

なわち π–π* 遷移と帰属された。一方で、吸収スペクトルにおいて、長波長領域にブロード

なピークとしてみられることの多い金属から配位子への電荷移動に由来する MLCT (Metal 

to Ligand Charge Transfer) 遷移は、明確に観測できなかった。HOMO–LUMO 遷移は、TD-

DFT計算から振動子強度 (f = 0.017) の小さな遷移であり、吸収強度が非常に小さい遷移で

あることが示唆された。すなわち、L1-Pd(Ar)(OAc) (20) が青色光を吸収して形成する励起

状態は、当初想定したMLCT状態ではなく、配位子中心の励起状態 (LC 励起状態) である

と考えられる。 

次に 4-ホスフィノベンゾアクリジン配位子 (L6) および L6-Pd(Ar)(OAc) (22) の分光測

定 (Figure 2.6.7a) と TD-DFT 計算結果 (Figure 2.6.7b) を示す。 

 

 
Figure 2.6.7. (a) UV-vis spectra of Pd complex 22 (Ar = 4-tBuC6H4) and L6 (b) TD-DFT analysis of 

Pd complex 22’ (Ar = Ph) and L6. 

 

L6の吸収スペクトルを DMA 溶媒中で測定したところ、462 nm を極大とするモル吸光

係数 6.87×103 M–1 cm–1 の吸収を示した。4-ホスフィノアクリジン配位子 (L1) と同様に、こ
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れは π–π* 遷移に由来し、π 共役系が拡張されたことで吸収波長が長波長シフトしたと考

えられる。一方で、L6-Pd(Ar)(OAc) (22) の吸収スペクトルを DMA 溶媒中で測定したとこ

ろ、522 nmを極大とするモル吸光係数 5.41×103 M–1 cm–1 のブロードな吸収を示した。これ

は L6-Pd(Ar)(OAc) (22’) に関する TD-DFT計算から、HOMO–LUMOへの遷移、すなわち π–

π* 遷移に帰属された。その一方で、490 nm に示唆された HOMO–1 – LUMO に由来する 

MLCT 遷移は、振動子強度 (f = 0.000) の小さな遷移であり、吸収スペクトルにおいても明

確に観測できなかった。 

分光測定から L6-Pd(Ar)(OAc) (22) は、420 nm 付近の吸光係数が小さく、青色光 (425 

nm) に対して吸収性が乏しいことがわかった。一方で、この Pd(II) 錯体 (22) は 500 nm 付

近の緑色の光を高効率的に吸収でき、π–π* 遷移によりベンゾアクリジン配位子を中心とす

る励起状態 (LC 励起状態) を形成することがわかった。実際に、4-ホスフィノベンゾアク

リジン配位子 (L6) を用い緑色光を照射する条件において、クロスカップリング反応が進行

し、アリールエステルを良好な収率で与えている (Scheme 2.5.3)。また赤色光を用いる条件

では収率が大きく低下するものの、所望の反応が進行することが確認できている。これは吸

収スペクトルからも明らかであり、L6-Pd(Ar)(OAc) (22) は赤色光 (625 nm) に対し、吸収性

が乏しいことに起因している。 

次に 8-ホスフィノキノリン配位子 (L8)、L8-Pd(Ar)(OAc) (24) (Ar = 4-tBuC6H4) の分光測

定と TD-DFT計算 (Ar = Ph) を行った (Figure 2.6.8)。 

 
Figure 2.6.8. (a) UV-vis spectra of Pd complex 24 (Ar = 4-tBuC6H4) and L8 (b) TD-DFT analysis of 

Pd complex 24’ (Ar = Ph) and L8. 
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L8 の吸収スペクトルを DMA 溶媒中で測定したところ、304 nm および 319 nm を極大

とするモル吸光係数 5.28×103 , 4.00×103 M–1 cm–1 の吸収ピークを示した。一方で、L8-

Pd(Ar)(OAc) (24) の吸収スペクトルを DMA 溶媒中で測定したところ、315 nm および 320 

nm を極大とするモル吸光係数 1.95×104 , 1.97×104 M–1 cm–1 の吸収を示した。これは L8-

Pd(Ph)(OAc) 錯体 (24’) に関する TD-DFT計算から、HOMO–2 – LUMO に由来する遷移、

すなわち π–π* 遷移と帰属できる。その一方で、TD-DFT により示唆された 385 nm の 

HOMO–LUMO に由来する MLCT 遷移は、振動子強度 (f = 0.000) が小さく、吸収スペクト

ルにおいても明確に観測できなかった。このことから L8-Pd(Ar)(OAc) 錯体 (24) は 320 nm

付近の紫外光を吸収することで、キノリン部位を中心とする励起状態 (LC 励起状態) を形

成すると考えられる。 

以上の分光測定および TD-DFT計算から、いずれの錯体においても Pd 中心から配位子

への MLCT 遷移は観測されず、π–π* 遷移により配位子中心の励起状態 (LC 励起状態) を

形成することが示唆された。 
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2-6-3 還元的脱離における触媒活性種の特定 
本反応における律速段階および鍵中間体を特定するため触媒反応系中の 31P NMR測定を

行った。5 mol% の Pd(dba)2 と L1を 20当量の 15a、酢酸セシウム存在下、35 ℃、425 nm

の青色光照射下で 6 時間反応させた後、反応溶液の 31P NMR を測定したところ δP = 33.6 

ppm にややブロードなシグナルが検出された (Scheme 2.6.7、Figure 2.6.9)。これは単離した

L1-Pd(Ar)(OAc) (20) の DMA 中のシグナル  (δP = 33.4 ppm) と良い一致を示し、L1-

Pd(Ar)(OAc) (20) が触媒サイクルの resting state であることが明らかになった。なお、 δP = 

24.9 ppm に見られたシグナルは配位子のホスフィノ基が酸化されたオキシド体であり、触

媒反応が進行する過程で系中に存在する微量の酸素により配位子が酸化されて生じたと考

えられる。 

 
Scheme 2.6.7. In situ 31P NMR experiment in the catalytic conditions. 

 
Figure 2.6.9. 31P NMR spectra of (a) the reaction mixture and (b) isolated Pd complex 20 in DMA. 

The signal at 24.9 ppm in the reaction mixture corresponds to phosphine oxide derived from L1. 
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次に L1-Pd(Ar)(OAc) (20) からの還元的脱離に関して可視光照射条件と加熱条件におけ

る当量反応の検討を行った (Scheme 2.6.8)。その結果、C6D6 / DMSO-d6 (1:1) 混合溶媒中で 

L1-Pd(Ar)(OAc) (20) に対して、暗所下 100 ℃で 6 時間加熱する条件では目的物は全く得ら

れなかった。一方、35 ℃ で 6時間青色光を照射する条件において、還元的脱離が円滑に進

行し、生成物であるアリールエステル (16aa) を 58% の NMR 収率で得た。上記結果は、

L1-Pd(Ar)(OAc) (20) からの還元的脱離が熱的には進行困難であり、青色光照射によって駆

動されていることを示している。 

  

Scheme 2.6.8. Stoichiometric experiments of reductive elimination under thermal and photo 

irradiation conditions. 

 

次に触媒反応条件下、5時間ごとに青色光照射の ON/OFF 実験を行った。1H NMR 測定

により収率を算出したところ、青色光照射している間のみクロスカップリング反応が進行

した (Figure 2.6.9)。これは本反応がラジカル連鎖機構にて進行しておらず、可視光照射下で

のみ反応が進行することを示している。 

 

 

Figure 2.6.9. ON/OFF experiment in the catalytic conditions. 
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収することでアシルラジカルと Pd(I) ラジカルに均等開裂した後に、アシルラジカルが塩

素原子を引き抜く形式で酸塩化物が還元的脱離することを報告している (Scheme 2.6.9)[5]。

アシルラジカルの存在は、2,2,6,6-テトラメチルピペリジン-1-オキシル (TEMPO) を用いた

ラジカル捕捉実験により確認している。 

 
Scheme 2.6.9. Photoinduced reductive elimination of acyl chlorides. 

 

そこで、本触媒系における還元的脱離が同様の Ar ラジカルを経由して進行するラジカ

ル型であるかを確認するため、ラジカル捕捉実験を行った (Scheme 2.6.10)。触媒反応条件 

(Scheme 2.6.10a)、または L1-Pd(Ar)(OAc) (20) を用いた還元的脱離の当量検討 (Scheme 

2.6.10b) において青色光照射下、TEMPOを添加した条件で検討した。その結果、両検討に

おいてアリール基と TEMPOとのカップリング生成物は確認されず、いずれも所望の反応が

進行し、アリールエステルを 60% にて得た。すなわち、本触媒反応および還元的脱離は遊

離の Arラジカル種を経由しない形式で進行することがわかり、Arndtsenらが報告した還元

的脱離の機構とは明確に異なることが明らかになった。 

  
Scheme 2.6.10. Radical trap experiment in (a) catalytic reaction condition and (b) stoichiometric 

experiment for reductive elimination.  
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以上の実験的手法を用いた反応機構解析から、可視光照射により Pd(II) 種である L1-

Pd(Ar)(OAc) (20) からの還元的脱離が促進されていることを明らかにした。Pd(II) 錯体から

の還元的脱離が青色光照射により駆動される例は非常に稀であり、その反応機構の知見を

得ることは意義深いと考えられる。そのため、本反応の還元的脱離に関してより詳細な知見

を得るべく、L-Pd(Ar)(OAc) 中間体に対して電気化学測定を用いた物性調査を行った。 

 

2-６-4 Pd-カルボキシラート錯体の電気化学特性 

本反応における還元的脱離過程に対し、4-ホスフィノアクリジン配位子の優位性を明ら

かにすべく、電気化学測定を行った。ホスフィノキノリン配位子 (L8)、4-ホスフィノアクリ

ジン配位子 (L1)、ホスフィノベンゾアクリジン配位子 (L6) と対応する L-Pd(Ar)(OAc) 錯

体 (20) (Ar = 4-tBuC6H4) について、サイクリックボルタンメトリーによる電気化学特性の調

査を行った。なお、Ag/AgClを参照電極、白金対極およびグラッシーカーボン作用電極を用

い、内部標準物質をフェロセンとして DMA中、掃引速度 100 mV/sの条件で測定を行った。 

4-ホスフィノアクリジン配位子 L1 およびL1-Pd(Ar)(OAc) 錯体 (20) の測定結果を示す 

(Figure 2.6.10, 2.6.11)。 

 

Figure 2.6.10. Cyclic voltammogram of L1 in DMA. 

 

L1について、電位を負側に掃引したところ、Ered, pc = –1.74 V (E1/2 = –1.66 V), –1.98 V (E1/2 

= –1.95 V) の 2つの還元波が観測された (Figure 2.6.10)。一方で、電位を正側に掃引したと

ころ、Eox, pa = 0.58 Vにピークトップをもつ不可逆な酸化波が観測された。 

-3 -2.5 -2 -1.5 -1 -0.5 0 0.5 1 1.5

Potential [V vs Fc/Fc+]

5 μA

N
PPh2

Ph

L1



2章 

86 

 
Figure 2.6.11 Cyclic voltammogram of L1-Pd(Ar)(OAc) complex (20) (Ar = 4-tBuC6H4) in DMA. 

 

次に L1-Pd(Ar)(OAc) 錯体 (20) において、電位を負側に掃引したところ、Ered, pc = –1.63 

V (E1/2 = –1.60 V) の可逆な還元波が 1つのみ観測された (Figure 2.6.11)。4-ホスフィノアク

リジン配位子 (L1) の第一還元波の電位と比較して正にシフトしており、錯形成により

LUMOが安定化されたことが示されている。電位を正側に掃引したところ、Eox, pa = 0.71 V

にピークトップをもつ不可逆な酸化波が観測された。L1と比較して Pd錯体 (20) の酸化電

位が正にシフトしたことから、錯形成により HOMOのエネルギーが低下したことを示して

いる。 

次にベンゾアクリジン配位子 (L6) と L6-Pd(Ar)(OAc) 錯体 (22) について CV測定を行

った (Figure 2.6.12, 2.6.13)。 
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Figure 2.6.12. Cyclic voltammogram of L6 in DMA. 

 

ベンゾアクリジン配位子 (L6) の CV 測定を示す (Figure 2.8.3)。電位を負側に掃引した

ところ、Ered, pc = –1.63 V (E1/2 = –1.60 V) に還元波が 1つのみ観測された。ホスフィノアクリ

ジン配位子 (L1) と比較して、還元電位が正にシフトしており、LUMO のエネルギー準位

が、ホスフィノアクリジンと比較して低下したことを示している。一方で電位を正側に掃引

したところ、不可逆な酸化波が Eox, pa = 0.52 V に検出された。L6の酸化電位は、ホスフィ

ノアクリジン配位子 (L1) と比較して負にシフトし、π 共役系の拡張により HOMO のエネ

ルギー準位が上昇したことがわかる。 
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Figure 2.6.13. Cyclic voltammogram of L6-Pd(Ar)(OAc) complex (22) (Ar = 4-tBuC6H4) in DMA. 

 

L6-Pd(II) (Ar)(OAc) 錯体 (22) において、電位を負側に掃引したところ、Ered, pc = –1.34 V 

(E1/2 = –1.29 V), –2.08 V に 2つの還元波が観測された。Pd 錯体 (22) の還元電位が L6 の

第一還元波の電位と比較して正にシフトしており、L1 の場合と同様に、錯形成することで

LUMOが安定化された。一方、電位を正側に掃引したところ、Eox, pa = 0.65 V にピークトッ

プをもつ不可逆な酸化波が観測された。L6 と比較して酸化電位が正側にシフトしたことか

ら、Pd錯体の HOMOのエネルギー準位が錯形成により低下したと考えられる。 

次にホスフィノキノリン配位子 (L8) と L8-Pd(II)(Ar)(OAc) 錯体 (24) について CV 測

定を行った (Figure 2.6.14, 2.6.15)。 
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Figure 2.6.14. Cyclic voltammogram of L8 in DMA. 

 

ホスフィノキノリン配位子 (L8) において、電位を負側に掃引したところ、Ered, pc = –2.14 

V, –2.37 V (E1/2 = –2.32 V) に 2つの還元波が観測された (Figure 2.6.14)。ホスフィノアクリ

ジン配位子 (L1) と比較して、還元電位が負にシフトすることが確認され、LUMOのエネル

ギー準位が上昇したことを示している。一方で、電位を正側に掃引したところ、Eox, pa = 0.66 

V に不可逆な酸化波が検出された。ホスフィノアクリジン配位子と比較して正にシフトす

ることが確認され、HOMO のエネルギー準位が低下していることがわかる。 

一般に π共役系を拡張するほど、HOMO のエネルギー準位が上昇し、同時に LUMO の

エネルギー準位は低下することが知られる。すなわち、上記で見られた傾向は、多くの π 共

役分子の示す傾向と一致する。 

 

次に L8-Pd(Ar)(OAc) 錯体の CV 測定結果を示す (Figure 2.6.15)。 
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Figure 2.8.4. Cyclic voltammogram of L8-Pd(Ar)(OAc) complex (24) (Ar = 4-tBuC6H4) in DMA. 

 

電位を負に掃引したところ、Ered, pc = –1.96 V (E1/2 = –1.92 V) に可逆な還元波が 1つのみ

観測された。これは Pd 錯体の一電子還元過程に対応し、ホスフィノキノリン配位子 (L8) 

の第一還元波の電位と比較して正にシフトしている。すなわち、L1 の場合と同様に、錯形

成により LUMO が安定化されたことを示唆している。一方で、電位を正側に掃引したとこ

ろ、EOx, pa = 0.73 Vにピークトップをもつ不可逆な酸化波が観測された。これは Pd錯体の一

電子酸化過程に対応すると考えられ、配位子の酸化波と比較して Pd錯体の酸化電位が正に

シフトしている。したがって、Pd錯体における HOMOのエネルギー準位が、配位子と比較

して低下していることがわかる。 

これらの CV測定結果をまとめると以下のようになる (Table 2.6.1)。 

 

Table 2.6.1. Summary of redox potential of Ligands and Pd–OAc complexes. 

 L1 L8 L6 L1-Pd (20) L8-Pd (24) L6-Pd (22) 

Ered, pc (V vs Fc/Fc+) –1.74 –2.14 –1.63 –1.63 –1.96 –1.34 

 –1.94 –2.37 – – – –2.08 

Eox, pa (V vs Fc/Fc+) 0.58 0.66 0.52 0.71 0.73 0.65 

 

配位子 L および L-Pd(II)(Ar)(OAc) 錯体において、配位子の π共役系を拡張することで

還元電位が大きく正にシフトする傾向が表れており、これは LUMO のエネルギー準位が低

下したことに起因する。したがって、L-Pd(II)(Ar)(OAc) 錯体の LUMO は配位子の寄与の大

きな軌道であることが示唆される。その一方で、配位子 L および L-Pd(II)(Ar)(OAc) の酸化
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電位は負にシフトするものの、その変化は比較的小さかった。以上のことを詳細に調査すべ

く、配位子 L および L-Pd(Ar)(OAc) 錯体に対して、理論計算による分子軌道解析を行った。 

 

2-7. 理論計算を用いた分子軌道解析 

配位子 L1, L6, L8、および各配位子を有する L-Pd(II)(Ar)(OAc) (L = L1, L6, L8) 錯体に

おける分光および電気化学特性の起源を詳細に解析すべく、DFT計算を行った(Figure 

2.7.1, 2.7.2)。 

 

 

Figure 2.7.1. Frontier molecular orbitals of ligands. Isovalue = 0.03. 

 

配位子 L1、L6 および L8 における分子軌道計算から、配位子の π 共役系を拡張する

と LUMO のエネルギー準位は低下し、同時に HOMO のエネルギー準位が上昇する傾向が
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みられた (Figure 2.7.1)。これは配位子の CV測定で得られた HOMO および LUMO のエネ

ルギー準位の傾向と矛盾しない結果である。次に L-Pd(Ar)(OAc) (L = L1, L6, L8) 錯体に対

して分子軌道計算を行った (Figure 2.7.2)。 

 

Figure 2.7.2. Frontier molecular orbitals of L-Pd(Ar)(OAc) complexes (L = L1, L6, L8). Isovalue = 

0.03. 

 

L-Pd(Ar)(OAc) (L = L1, L6, L8) 錯体に対する分子軌道計算から、錯体の LUMO はいず

れの錯体においても配位子の寄与の大きな軌道であり、配位子の π 共役系を拡張するにつ

れてエネルギー準位が低下することがわかった。一方で、HOMOは 8-ホスフィノキノリン 

(L8) および 4-ホスフィノアクリジン配位子 (L1) を有する Pd 錯体 (24’, 20’) の場合では、

Pd 中心の寄与の大きな軌道であり、L1 では配位子の寄与もわずかに存在することが示唆
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された。4-ホスフィノベンゾアクリジン配位子 (L6) を有する Pd 錯体 (22’) の場合では、

HOMO は配位子上の寄与が大きく、Pd 中心の寄与がわずかしか存在しないことが示唆さ

れた。また HOMOのエネルギー準位は、L1-Pd(II)(Ar)(OAc) (20’) および L8-Pd(II)(Ar)(OAc)

錯体 (24’) では配位子の π拡張の影響をわずかしか受けず、L6-Pd(II)(Ar)(OAc) (22’) では大

きく上昇する傾向がみられた。 

L-Pd(II)(Ar)(OAc) 錯体の CV測定において、酸化電位が L1-Pd(II)(Ar)(OAc) (20) および

L8-Pd(II)(Ar)(OAc) 錯体 (24) ではごくわずかしか (0.02 V) 変化しなかった。その一方で、

L6- Pd(II)(Ar)(OAc) 錯体 (22) では酸化電位が比較的大きく負にシフトし、HOMOのエネル

ギー準位が上昇することがわかっている。これは上記分子軌道計算で見られた傾向と一致

する。上記結果と CV測定結果をまとめると以下のようになる (Table 2.7.1, 2.7.2)。 

 

Table 2.7.1. Summary of Cyclic voltammetry and DFT analysis. 

 L1 L8 L6 L1-Pd  L8-Pd L6-Pd 

Ered, pc (V vs Fc/Fc+) –1.74 –2.14 –1.63 –1.63 (20) –1.96 (24) –1.34 (22) 

 –1.94 –2.37 – – – –2.08 (22) 

LUMO (eV) –2.01 –1.50 –2.36 –2.35 (20’) –1.95 (24’) –2.64 (22’) 

 

Table 2.7.2. Summary of Cyclic voltammetry and DFT analysis. 

 L1 L8 L6 L1-Pd  L8-Pd L6-Pd 

EOx, pa (V vs Fc/Fc+) 0.58 0.66 0.52 0.71 (20) 0.73 (24) 0.65 (22) 

HOMO (eV) –5.86 –6.02 –5.49 –5.97 (20’) –6.05 (24’) –5.66 (22’) 

 

以上の物性測定から、基底状態における L1-Pd(Ar)(OAc) 錯体 (20) の HOMO は Pd 上

の寄与の大きな軌道であり、LUMO はアクリジン上の寄与の大きな軌道であることがわか

った。さらに、分光測定および TD-DFT 計算から、L1-Pd(Ar)(OAc) 錯体 (20) は可視光領

域に、(1) 吸収強度の小さな d (Pd)–π (Ligand) 遷移 (448 nm) と、(2) 吸収強度の大きな π 

(Ligand)–π* (Ligand) 遷移 (411 nm) に対応する吸収を示すことが示唆されている。すなわ

ち、L1-Pd(Ar)(OAc) 錯体 (20) は MLCT 遷移、または LC 遷移により励起状態を形成する

と考えられる。そこで、本反応における励起状態の寄与を詳細に調査すべく、還元的脱離過

程に対して理論計算による反応機構解析を行った。 

 

2-8. 理論計算による還元的脱離過程の反応機構解析 
L1-Pd(Ph)(OAc) 錯体 (20’) から還元的脱離が進行し、L1-Pd(PhOAc) 錯体 (25) を生成

する反応に対して、基底状態 (S0) を経由する経路と三重項励起状態 (T1) を経由する経路

の比較を行った (Figure 2.8.1)。その結果、S0 を経由する還元的脱離の活性化エネルギーは

31.8 kcal/mol と算出され、これは加熱条件で C–O クロスカップリング反応が進行しない結
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果と一致する。その一方で、三重項励起状態を経由する反応経路では、活性化エネルギーが

21.2 kcal/molであり、基底状態と比較して大きく低下することが示唆された。すなわち、L1-

Pd(Ph)(OAc) (20’) が光励起され、三重項励起状態 (T1) の触媒活性種が生じることで還元的

脱離反応が促進されると考えられる。 

 
Figure 2.8.1. Free-Energy diagram of reductive elimination of aryl ester from L1-Pd(Ph)(OAc) (20’). 

 

励起状態の性質および還元的脱離が促進される理由を詳細に調査すべく、フロンティア

分子軌道計算 (Figure 2.8.2)、NBO (Natural Bond Orbital) 計算による電荷密度およびスピン

密度解析を行った (Figure 2.8.3)。 

T1の原系 (20’-T1-SM) において分子軌道計算を行った結果、HSOMOおよび LSOMOの

両軌道はアクリジン骨格の寄与の大きな軌道であることが示唆された (Figure 2.8.2)。NBO

スピンもアクリジン上に大部分が分布しており、Pd上の寄与は非常に小さい結果となった。

すなわち、20’-T1-SMでは 4-ホスフィノアクリジン配位子中心の励起状態 (LC励起状態) を

形成しており、Pd の関与は小さいことが示唆された。これは、L1-Pd(Ar)(OAc) 錯体 (20) の
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分光測定および TD-DFT計算結果と矛盾しない結果であるが、当初想定した MLCT状態を

指向した触媒反応設計とは異なる結果である。 

 

Figure 2.8.2. Analysis of NBO, spin density, and Frontier molecular orbitals of complexes 20’-T1-

SM. Isovalue = 0.03. 

 

次に、S0 および T1 での遷移状態 (20’-S0–TS, 20’-T1–TS) について同様の解析を行った

(Figure 2.8.3)。一般に還元的脱離は配位子同士に結合が形成されると同時に、金属中心の酸

化数が減少するため反応原系と比較して生成系では電荷密度が上昇する。基底状態 S0 にお

ける反応経路では 20’-S0-SM のPd上の NBO 電荷が +0.17であるのに対し、遷移状態 20’-

S0-TS では +0.08 へ負にシフトすることがわかり、通常の還元的脱離の電子的な傾向と一

致している。一方で、三重項励起状態を経由する反応経路では、原系 20’-T1-SM から遷移

状態 20’-T1-TS にかけて Pd 上の NBO電荷が +0.18 から +0.23 へ正にシフトし、それに

伴って NBO スピンが +0.03 から +0.12 に増加した。これは基底状態を経由する還元的脱

離と比較して逆の電子的な傾向である。すなわち、三重項励起状態を経由する還元的脱離に

おいて反応の進行に伴い Pd 中心からアクリジンへ電荷遷移することで、遷移状態において 

MLCT 状態性を帯びると解釈できる。また、生成系 (25-T1) では Pd 上の NBO スピンは 

+0.53まで増加することがわかった。 
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Figure 2.8.3. Analysis of NBO and spin density in reductive elimination via (a) singlet and (b) triplet 

states. 

 

そこで、20’-T1–TS の電子的性質を詳細に調査すべく、20’-S0-TS との分子軌道の比較を

行った (Figure 2.8.4)。20’-S0-TS において HOMOは Pd中心と Ph 基、 AcO 配位子の軌道

から構成され、アクリジン部位の寄与はごくわずかであり、LUMO はアクリジン骨格に局

在化することがわかった。これは 20’-T1-TSの HSOMO および LSOMOと良い一致を示し

た。したがって、20’-T1-TS では、形式上 20’-S0-TS の HOMO から LUMO に一電子励起

した MLCT 状態を形成していると考えることができる。そのため、20’-T1-TS の Pd 中心

は 20’-S0-TS と比較して電子不足であり、これが光照射によって還元的脱離が促進される

理由と考えられる。 
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Figure 2.8.4. Frontier molecular orbitals of complexes (a) 20’-S0-TS and (b) 20’-T1-TS. Isovalue = 

0.03. 

 

アクリジン骨格の優位性を明らかにすべく、8-ホスフィノキノリン配位子 L8 との比較

を行った。4-ホスフィノアクリジン配位子  L1 を用いる触媒反応系と同様に、L8-

Pd(Ph)(OAc) 錯体 (24’) から還元的脱離が進行し、L8-Pd(PhOAc) 錯体 (26) を生成する反

応に対して、基底状態 (S0) を経由する経路と三重項励起状態 (T1) を経由する経路の比較

を行った (Figure 2.8.5)。 
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Figure 2.8.5. Energy diagram of reductive elimination of aryl ester from L8-Pd(Ph)(OAc) (24’). 

 

L8-Pd(Ph)(OAc) 錯体 (24’) から S0 を経由する還元的脱離の活性化エネルギーは 35.0 

kcal/molと算出され、これは L1を用いる場合よりも熱的に進行困難であることを示唆して

いる。そこで、三重項励起状態を経由する反応経路に対して理論計算を用いて詳細に反応機

構解析を行った。 

L8-Pd(Ph)(OAc) 錯体 (24’) の三重項励起状態 (T1) における最安定構造は、AcO 配位子

が Pd 中心に二座配位した五配位錯体 (24’-T1-SM2) であることがわかった。一方で、L1-

Pd(Ar)(OAc) 錯体 (20’) と同様の、AcO 配位子が Pd 中心に単座配位した構造は、12.1 

kcal/mol だけ不安定であった。最安定三重項励起状態である 24’-T1-SM2 から還元的脱離が

進行する際の活性化エネルギーは 27.4 kcal/mol と算出され、基底状態を経由する場合と比

較して大きく低下した。しかし、L1-Pd(Ar)(OAc) 錯体 (20’) からの還元的脱離は、T1状態
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を経由する反応経路において活性化エネルギーが 21.2 kcal/mol と示唆され、これと比較し

て L8-Pd(II)(Ph)(OAc) 錯体 (24’) では活性化エネルギーが大きく上昇することがわかった。

これは、本触媒系の還元的脱離におけるアクリジン骨格の優位性を示す結果である。このこ

とを詳細に調査すべく、三重項励起状態における原系 (24’-T1-SM, 24’-T1-SM2) および還元

的脱離過程の遷移状態 (24’-T1-TS) に対して分子軌道計算を行った。 

まず、L8-Pd(Ph)(OAc) 錯体 (24’) から生じ得る 2つの三重項励起状態 24’-T1-SM2およ

び 24’-T1-SMの分子軌道計算を行った (Figure 2.8.6)。 

 
Figure 2.8.6. Frontier molecular orbitals of complexes (a) 24’-T1-SM2 and (b) 24’-T1-SM. 

 

24’-T1-SM2では LSOMO と HSOMO の両軌道が Pd 中心の寄与が大きいことから、Pd 

中心が励起された d–d 状態 (MC 励起状態) であると考えられる。その一方で、24’-T1-SM

の LSOMO は、Pd 中心と配位子の寄与が大きく、HSOMO はキノリン配位子の寄与の大き

な軌道であることがわかった。これは 8-ホスフィノキノリン配位子 (L8) を中心とする励

起状態 (LC 励起状態) であることがわかる。 

24’-T1-SM2 は MC 励起状態であることから、エネルギー準位は π 共役系の長さの影響

をわずかしか受けないため、20’-T1-SM2 と同程度のエネルギー準位となる。一方で、24’-

T1-SM は LC 励起状態であるため、エネルギー準位は配位子の HOMO–LUMO ギャップ

に大きく影響を受ける。アクリジンからキノリンへ π 共役系を縮小することで HOMO–

LUMO ギャップが大きくなり、LC 励起状態は不安定化されることになる。したがって、

24’-T1-SM 2が相対的に 24’-T1-SMより安定化されるため、最低三項励起状態は 24’-T1-SM2

となると解釈できる。これに対し、4-ホスフィノアクリジン配位子を用いた場合は、キノリ
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ン配位子と比較して HOMO–LUMO ギャップが小さく、20’-T1-SM が 20’-T1-SM2 より相

対的に安定化されるため還元的脱離が円滑に進行すると考えられる。 

続いて 8-ホスフィノキノリン配位子を用いた場合の還元的脱離の遷移状態に対し、分子

軌道計算を行った (Figure 2.8.7) 

 
Figure 2.8.7. Frontier molecular orbitals of complexes (a) 24’-S0-TS and (b) 24’-T1-TS. 

 

基底状態を経由する還元的脱離の遷移状態 24’-S0-TS において HOMO は Pd 中心、

LUMO は配位子の寄与の大きな軌道であることがわかった。三重項励起状態を経由する還

元的脱離の遷移状態 24’-T1-TS においても、LSOMO が Pd 中心、HSOMO が配位子の寄

与の大きな軌道であった。そのため、4-ホスフィノアクリジン配位子 (L1) を用いる触媒系

と同様に、遷移状態 24’-T1-TS では MLCT 性を帯びていると考えられる。 

アクリジン骨格と比較して LUMO のエネルギー準位が高いキノリン骨格では、MLCT

性を帯びた遷移状態が不安定化されると考えられる。すなわち、電子不足かつ広い π 平面

を有するアクリジン骨格では、キノリン骨格と比較して LUMOのエネルギー準位が低下す

ることから、三重項励起状態における還元的脱離の遷移状態が安定化される。これが 4-ホ

スフィノアクリジン配位子の優位性であり、本触媒反応設計の鍵であると考えられる。 

以上の反応機構解析より、本反応における還元的脱離の反応機構は以下のように想定さ

れる (Scheme 2.8.1)。L1-Pd(Ar)(OAc) が青色光を吸収し、アクリジン配位子を中心とする励
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ン骨格へ電子移動した MLCT 状態性を帯び、Pd中心は電子不足となる。Pd中心が基底状

態と比較して電子不足となることで、アリールエステルの還元的脱離が円滑に進行すると

考えられる。 

 

Scheme 2.8.1. Proposed reaction mechanism of photo-induced reductive elimination. 
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2-9 結言 
本章は、アクリジン-ホスフィン二座配位子を持つパラジウム触媒を用いたハロゲン化

アリールとカルボン酸との可視光クロスカップリング反応の開発を指向し、パラジウム触

媒によるハロゲン化アリールとカルボン酸との光クロスカップリング反応を確立すると

ともに、4-ホスフィノアクリジン配位子が還元的脱離過程を促進する効果について反応機

構解析を行った結果を述べたものである。 

ハロゲン化アリールとカルボン酸を用いる C–Oクロスカップリング反応は、既存の触媒

系では 100 ℃ 以上の高温反応条件を必要とすることが知られる。これはカルボン酸の求核

性が乏しく、アリールエステルの還元的脱離が熱的に非常に不利であることに起因する。そ

こで近年、遷移金属触媒と光増感剤を用いる二元触媒系が着目され、光照射することで温和

な反応条件にて還元的脱離を促進できることが報告されている。しかし、それらの触媒系出

は適用可能な基質が、酸化的付加への反応性が高いヨウ化アリールおよび電子求引基をも

つ臭化アリールに限定され、塩化アリール等へは適用できていない。そこで著者は、本反応

の基質適用範囲を大幅に拡大するには、酸化的付加と還元的脱離の両過程を促進する新た

な触媒系が必要と着想した。 

2-2 節では 4-ホスフィノアクリジン配位子の設計および合成を行った。電子受容性を示

し、かつ可視光吸収性に優れるアクリジン骨格の 4 位に電子供与性のホスフィノ基を導入

した 4-ホスフィノアクリジン配位子 (L1) を設計、合成した。 

2-3 節ではヨウ化アリールとカルボン酸とのクロスカップリング反応の条件検討、およ

び基質適用範囲の調査を行った。5 mol% の Pd(dba)2、4-ホスフィノアクリジン配位子 L5  

を用いることで、425 nm の青色光を照射することで、種々のヨウ化アリールとカルボン酸

による C–O クロスカップリング反応が最高収率 91% にて進行することを見出した。基質

適用範囲を調査した結果、本反応は電子豊富なハロゲン化アリール、求核性の高いカルボン

酸に対し高い触媒活性を示すことがわかった。すなわち、ハロゲン化アリールの電子的性質

が、従来の Ni 触媒と光増感剤を用いた触媒系とは逆の傾向を示しており、相補的である。

また、既存の Pd 触媒を用いたヨウ化アリールとカルボン酸とのクロスカップリング反応

は、化学量論量の銀塩存在下、加熱する必要であり、本反応はそれに比して可視光照射下、

穏やかな進行する非常に稀な例である。 

2-4 節では塩化アリールを用いるクロスカップリング反応について、反応条件検討およ

び基質適用範囲の調査を行った。反応条件検討の結果、5 mol% の Pd(TFA)2、10 mol% の L5

と 2当量の酢酸セシウムを用い、60 ℃ に加熱する条件が最適であることがわかった。この

反応条件を用いて基質適用範囲の検討を行ったところ、種々の塩化アリールおよび臭化ア

リールに対して、本反応が高収率で進行することを見出した。ハロゲン化アリールとカルボ

ン酸によるクロスカップリング反応において、塩化アリールを適用できた触媒系は未だ報

告されていない。すなわち、ハロゲン化アリールとカルボン酸による C–Oクロスカップリ

ング反応の基質適用範囲を大幅に拡大することができ、これは還元的脱離と酸化的付加の
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両過程を促進できる 4-ホスフィノアクリジン配位子-Pd 触媒系の優位性であると考えられ

る。 

2-5 節では本反応のアプリケーションの検討を行った。まず求核剤としてカルボン酸に

代え、ハロゲン化物イオンやスルホン等を用いても C–O カップリング反応が良好な収率で

進行することを見出した。さらにアクリジンから π 拡張した 4-ホスフィノベンゾアクリジ

ン配位子 (L6) を用いたところ、緑色光および赤色光を用いた場合でも高収率でクロスカッ

プリング反応が進行した。このような青色光より長波長光を用いる光反応は近年盛んに研

究されており、高い官能基許容性や新たな分子変換の実現が期待される。本触媒設計は、長

波長光を用いる光反応のアプリケーションを拡大するものと考えている。 

2-6 章から 2-7 章では、本クロスカップリング反応における想定反応中間体  L1-

Pd(Ar)(OAc) 錯体 (20) の反応性および物性調査を行い、本反応の鍵段階である還元的脱離

が促進される理由を調査した。反応系中観測と当量実験から、L1-Pd(Ar)(OAc) 錯体 (20) が

触媒サイクルの  resting state および鍵中間体であることを明らかにした。次に、L1-

Pd(Ar)(OAc) 錯体 (20) の分光測定および TD-DFT 計算を行ったところ、L1-Pd(Ar)(OAc) 

錯体 (20) は青色光を吸収してアクリジン配位子を中心とする LC 遷移により一重項励起

状態を形成することが示唆された。一方で、MLCT 遷移は吸収強度が小さく、明確に観測

されなかった。また、三重項励起状態における分子軌道計算を行ったところ、一重項励起状

態から項間交差が進行して形成される三重項励起状態において、L1-Pd(Ar)(OAc) 錯体 (20) 

はアクリジン部位を中心とする LC 励起状態を形成することが示唆された。 

2-8 章では、光励起状態を経由する還元的脱離におけるアクリジン配位子の効果を調査

すべく、理論計算による反応機構解析を行った。その結果、還元的脱離の遷移状態において

Pd 中心からアクリジン配位子へ電荷移動した MLCT 性を帯びることがわかった。これは

NBO 電荷およびスピン密度計算からも支持され、遷移状態において電子不足な Pd 中心が

形成されることがわかった。 

以上の反応機構解析から、本反応の還元的脱離は L1-Pd(Ar)(OAc) 錯体 (20) が青色光を

吸収することでアクリジン配位子を中心とする LC 励起状態を形成する。その後、還元的

脱離の進行に伴い、遷移状態において Pd 中心からアクリジン配位子へ電荷移動すること

で、MLCT性を帯びると考えられる。その結果、電子不足な Pd 中心が形成され、還元的脱

離の活性化エネルギーが低下すると結論付けた。 

以上、2 章ではアクリジン-ホスフィン二座配位子をもつパラジウム触媒を用いたハロゲ

ン化アリールとカルボン酸との可視光クロスカップリング反応の開発と、その反応機構解

析を行った。4-ホスフィノアクリジン配位子を有する Pd 触媒を用いることで、種々のハロ

ゲン化アリールに適用可能な可視光クロスカップリング反応を実現した。特に触媒反応系

はこれまでに報告例のない塩化アリールにも適用可能であり、合成化学的に意義深いもの

である。また、Pd(II) 種からの光還元的脱離反応が進行する非常に稀な例であり、錯体化学

的にも興味深い。本反応は、アクリジン分子が有する「広い π共役系に由来する効率的な可
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視光吸収」および「高い電子受容性」という分子特性を配位子として最大限に活用した例で

あると考えている。今後、この光増感部位と触媒部位を兼ね備えたホスフィン-アクリジン

錯体は、クロスカップリング反応のみならず、さまざまな遷移金属触媒を用いた光触媒反応

に応用可能と考えている。 
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Experimental section 

1. General 

Instrumentation. 
 1H, 11B, 13C, 19F, and 31P NMR spectra were obtained on JEOL ECZ-500, ECX-500, and 

ECS-400 and Bruker AVANCE III 500 and 600 spectrometers. Samples were recorded in CDCl3, 

CD2Cl2, C6D6, and DMSO-d6 at room temperature. Chemical shifts are expressed in δ (ppm) values. 
1H spectra were referenced to tetramethylsilane (d = 0.00 ppm), residual CHCl3 (d = 7.26 ppm), 

residual CHDCl2 (d = 5.32 ppm), residual C6HD5 (d = 7.16 ppm), or residual DMSO-d5 (d = 2.50 ppm) 

as an internal standard. 13C spectra were referenced to tetramethylsilane (d = 0.00 ppm), CDCl3 (d = 

77.16 ppm), CD2Cl2 (d = 53.84 ppm), C6D6 (d = 128.06 ppm), or DMSO-d6 (d = 39.52 ppm) as an 

internal standard. 13C spectra of acridine derivatives showed complexity due to the C–F and C–P 

couplings. 31P spectra were referenced to 85% aq. H3PO4 (d = 0.00 ppm) as an external standard. The 

following abbreviations are used: s = singlet, d = doublet, t = triplet, q = quartet, m = multiplet, br = 

broad. Gas chromatography (GC) analysis was conducted on a SHIMADZU GC-2010 spectrometer 

equipped with an Agilent DB-1 column. IR spectra were obtained on an Agilent Cary 630 FTIR 

spectrometer. ESI and APCI mass spectra were measured on a Bruker micrOTOF-II spectrometer. 

Ultraviolet-visible absorption spectra were recorded with a JASCO V-650 spectrophotometer. 

Fluorescence spectra were recorded on a JASCO FP-8550 spectrofluorometer. Cyclic 

voltammetry measurements were carried out with a Hokuto Denko HZ-110 voltammetric analyzer. 

Single crystal X-ray analysis was performed with a Rigaku XtaLAB Synergy-DW diffractometer with 

a HyPix-6000HE HPC detector. Photoreactions were performed using a Relyon Twin LED Light 

(3W×2, lirr. = 365, 425, 470, 525, or 625 ± 15 nm, ca. 0.2 or 0.4 W/cm2). All the reactions were 

performed under a N2 or Ar atmosphere. 

 

Materials. 
 Unless otherwise noted, materials were purchased from Sigma-Aldrich Corporation, 

FUJIFILM Wako Pure Chemical Corporation, Tokyo Chemical Industry Corporation, and Kanto 

Chemical Corporation.  

 Dehydrated N,N-dimethylacetamide (DMA) was purchased from Kanto Chemical, degassed 

by argon bubbling, and stored over MS 4Å under an Ar atmosphere. Acetic acid was purchased from 

Kanto Chemical, distilled with CuSO4, and stored under a N2 atmosphere. Pd(dba)2 was prepared 

according to the reported procedure.S1 Pd(TFA)2 was purchased from Tokyo Chemical Industry 

Corporation. Purchased aryl halides and benzoic acid derivatives were purified by recrystallization or 

distillation and stored under an Ar atmosphere in the dark. Flash column chromatographic separation 

was performed with Silica Gel 60N (Kanto Chemical). Merck Kiesel gel 60 F254 plate (0.25 mm 
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thickness, coated on glass 20×20 cm2) was used for analytical thin layer chromatography (TLC). 

Wakogel B-5F coated on glass in a thickness of 0.9 mm was used for preparative TLC.  

 

4. Experimental Details 

1-1. Preparation of Ligands 

4-Phosphinoacridine ligands L1–L4 and L6–L8 were synthesized similarly to the first report on 

acridine-based PNP-pincer ligands.S2 The phosphino groups were introduced by SNAr reactions of 4-

fluoroacridines with lithium phosphides using the F atom as the leaving group. 8-Phosphinoquinoline 

ligand L5 was also prepared as shown in Scheme S1.  

 

 
Scheme S2-1. Synthesis of 4-phosphinoacridine ligands. 
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Scheme S2-2. Synthesis of 4-phosphinoacridine ligands L4 and L5. 

 

 
Scheme S2-3. Synthesis of 4-phosphinobenzoacridine ligands L6 and L7. 
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Scheme S2-4. Synthesis of 8-phosphinoquinoline ligands L8. 

 

 

3 was prepared according to the reported procedure.S2 To a mixture of anthranilic acid (7.57 g, 55.2 

mmol, 1.2 eq.), Cu powder (964 mg, 15.2 mmol 0.33 equiv), K2CO3 (7.70 g, 55.7 mmol, 1.2 equiv), 

and 2-fluoroiodobenzene (5.4 mL, 46.2 mmol, 1 equiv) was added cyclohexanol (92 mL), and the 

mixture was stirred at 160 °C for 11 h. The volatiles were evaporated in vacuo at 80 °C. The resulting 

solid was washed with hexane, dissolved in water, and filtered through Celite. To the filtrate was added 

4N HCl aq. (15 mL), and gray precipitates were formed. The solid was collected by filtration, washed 

with H2O, and dried in vacuo at 60 °C. 3 was obtained as gray powder (9.04 g, 85%). This crude 

compound was used to the next step directly without further purification. 

 
A mixture of 3 (9.04 g, 39.1 mmol) and POCl3 (10 mL) was gradually heated to 110 °C, at which 

temperature a violent evolution of HCl gas was observed. The black solution was stirred at 110 °C for 

1.5 h. After cooling to room temperature, the solution was diluted with CH2Cl2 and gradually poured 

into 7 M NaOH aq. (200 mL) with stirring at 0 °C. The mixture was extracted with CH2Cl2 three times. 

The combined organic layer was dried over Na2SO4, filtered, and evaporated in vacuo to give crude 

product 4. 4 was dissolved in CHCl3/MeOH (1:1, 100 mL), refluxed for 30 min under air, and cooled 

to room temperature. The precipitates were collected by filtration and washed with CH2Cl2. The 

desired compound 5 was obtained as pale yellow powder (3.38 g, 40%). 
1H NMR (495 MHz, DMSO-d6): d 11.69 (s, 1H), 8.23 (dd, 1H, J = 8.4, 1.2 Hz), 8.05 (d, 1H, J = 8.4 
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13C NMR (125 MHz, DMSO-d6): d 176.6, 151.2 (d, J = 247.8 Hz), 140.8, 133.8, 130.3 (d, J = 14.1 

Hz), 126.0, 122.5, 121.8, 121.7 (d, J = 3.6 Hz), 120.6, 120.3 (d, J = 7.3 Hz), 118.1, 117.8 (d, J = 16.8 

Hz). 
19F NMR (466 MHz, DMSO-d6): d –130.9. 

IR (ATR): 3138, 2991, 1623, 1608, 1577, 1523, 1325, 1236, 908, 816, 749 cm–1.  

HRMS (ESI): m/z: [M+H]+ Calcd for C13H9FNO 214.0663; Found 214.0654. 

 

 

To a suspension of 5 (1.12 g, 5.26 mmol, 1 eq.) in THF (18 mL) was added PhLi (1.1 M in 

cyclohexane/Et2O, 10 mL, 11 mmol, 2.1 eq.) at room temperature, and the mixture was stirred at 80 °C 

for 4 h. The mixture was cooled to room temperature, quenched with sat. NH4Cl aq., and extracted 

with CH2Cl2 three times. The combined organic layer was dried over Na2SO4, filtered, and evaporated 

in vacuo. Recrystallization from CH2Cl2/MeOH at room temperature gave the desired compound 6 as 

yellow needles (1.05 g, 73%). 
1H NMR (495 MHz, CDCl3): d 8.40 (d, 1H, J = 9.4 Hz), 7.81 (ddd, 1H, J = 7.9, 6.4, 1.0 Hz), 7.71 (d, 

1H, J = 8.9 Hz), 7.64–7.57 (m, 3H), 7.51–7.42 (m, 5H), 7.36–7.32 (m, 1H). 
13C NMR (125 MHz, CDCl3): d 157.9 (d, J = 258.5 Hz), 148.6, 147.3, 140.0 (d, J = 12.6 Hz), 135.7, 

130.4, 130.3, 130.1, 128.6, 128.5, 126.8, 126.6, 126.4, 125.5, 124.6 (d, J = 8.4 Hz), 122.8 (d, J = 4.5 

Hz), 112.5 (d, J = 19.1 Hz). 
19F NMR (466 MHz, CDCl3): d –124.8. 

IR (ATR): 3051, 1538, 1519, 1465, 1415, 1223, 1131, 1041, 880, 757 cm–1.  

HRMS (ESI): m/z: [M+H]+ Calcd for C19H13FN 274.1027; Found 274.1015. 

 

 

To a solution of PPh2H (10 wt% in hexane, 3.85 mL, 1.41 mmol, 1.1 equiv) in THF (3 mL) was added 
nBuLi (1.59 M in hexane, 0.90 mL, 1.43 mmol, 1.1 equiv) at –78 °C, and the red solution was stirred 

at room temperature for 10 min. The solution was transferred via syringe to a suspension of 6 (349.6 

mg, 1.28 mmol, 1 equiv) in THF (7.5 mL) at –78 °C, and the mixture was stirred at room temperature 
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for 13 h. The mixture was quenched with H2O and extracted with CH2Cl2 three times. The combined 

organic layer was dried over Na2SO4, filtered, and evaporated in vacuo. Recrystallization from hot 

CHCl3/MeOH gave the desired compound L1 as yellow blocks (479.8 mg, 85%). 
1H NMR (495 MHz, CDCl3): d 8.11 (d, 1H, J = 8.9 Hz), 7.70–7.54 (m, 6H), 7.49–7.27 (m, 14H), 

7.19–7.16 (m, 1H). 
13C NMR (125 MHz, CDCl3): d 149.5 (d, J = 16.8 Hz), 147.9, 147.1, 139.1 (d, J = 10.8 Hz), 137.8 

(d, J = 10.9 Hz), 136.1, 134.6, 134.4, 134.2, 130.5, 130.4, 129.5, 128.4, 128.34, 128.28, 127.6, 126.4, 

125.8, 125.5, 125.1, 124.6. 
31P{1H} NMR (200 MHz, CDCl3): d –13.1. 

IR (ATR): 3055, 3019, 1539, 1512, 1431, 1414, 1068, 744, 691 cm–1.  

HRMS (ESI): m/z: [M+H]+ Calcd for C31H23NP 440.1563; Found 440.1567. 

UV-vis (DMA): λmax (ε × 10–4) = 394 (sh) (0.55), 373 (0.61), 353 (0.82) nm. 

 

 

To a solution of PArF
2H (208.6 mg, 0.455 mmol, 1.7 equiv) in THF (2 mL) was added nBuLi (1.57 M 

in hexane, 0.30 mL, 0.471 mmol, 1.7 equiv) at –78 °C, and the purple solution was stirred at room 

temperature for 30 min. The solution was transferred via syringe to a suspension of 6 (73.5 mg, 0.269 

mmol, 1 equiv) in THF (1 mL) at room temperature, and the mixture was stirred at 80 °C for 9 h. The 

mixture was quenched with brine and extracted with EtOAc three times. The combined organic layer 

was dried over Na2SO4, filtered, and evaporated in vacuo. Column chromatography on silica gel using 

EtOAc/hexane (5:95 to 30:70) as an eluent gave the desired compound L2 as bright yellow solid (111.6 

mg, 58%). 
1H NMR (495 MHz, CD2Cl2): d 7.98–7.90 (m, 7H), 7.82 (d, 1H, J = 8.9 Hz), 7.74–7.69 (m, 2H), 

7.66–7.58 (m, 3H), 7.48–7.42 (m, 3H), 7.39 (ddd, 1H, J = 7.9, 6.4, 1.5 Hz), 7.27 (ddd, 1H, J = 6.4, 

5.0, 1.5 Hz). 
13C NMR (125 MHz, CDCl3/TMS): d 148.5 (d, J = 15.6 Hz), 148.0 (d, J = 15.6 Hz), 140.3 (d, J = 

18.0 Hz), 135.4, 135.1 (d, J = 4.8 Hz), 134.8 (d, J = 9.6 Hz), 134.0, 133.8, 131.9 (qd, J = 33.5, 7.3 

Hz), 130.45, 130.42, 130.3, 129.7, 129.5, 128.6, 128.5, 126.7, 126.4, 125.4, 124.8, 123.12, 123.10 (q, 

J = 275.3 Hz). 
31P{1H} NMR (200 MHz, CDCl3): d –10.3. 
19F-NMR (466 MHz, CDCl3): d –62.8 

IR (ATR): 3056, 2988, 2870, 1615, 1566, 1351, 1273, 1170, 1116, 896, 757 cm–1.  
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HRMS (APCI): m/z: [M+H]+ Calcd for C35H19F12NP 712.1058; Found 712.1035. 

 

 
To a solution of PtBu2H·BH3 (345.8 mg, 2.16 mmol, 1.1 equiv) in THF (2 mL) was added nBuLi (1.59 

M in hexane, 1.4 mL, 2.23 mmol, 1.1 equiv) at –78 °C, and the colorless solution was stirred at room 

temperature for 15 min. The solution was transferred via syringe to a suspension of 6 (538.6 mg, 1.97 

mmol, 1 equiv) in THF (6 mL) at 0 °C, and the mixture was stirred at 80 °C for 4 h. After cooling to 

room temperature, BH3·THF (1 M in THF, 2.2 mL, 2.2 mmol, 1.1 equiv) was added, and the mixture 

was stirred for additional 10 min. The mixture was quenched with H2O and extracted with EtOAc 

three times. The combined organic layer was dried over Na2SO4, filtered, and evaporated in vacuo. 

Column chromatography on silica gel using CH2Cl2/hexane (2:8 to CH2Cl2 only) as an eluent and 

recrystallization from CH2Cl2/MeOH at 0 °C gave the desired compound L3·BH3 as yellow blocks 

(554.9 mg, 68%). 
1H NMR (495 MHz, CDCl3): d 9.03 (dd, 1H, J = 15.3, 6.9 Hz), 8.35 (d, 1H, J = 8.4 Hz), 7.85–7.78 

(m, 2H), 7.72 (d, 1H, J = 8.4 Hz), 7.65–7.58 (m, 3H), 7.65–7.58 (m, 4H), 1.53 (d, 18H, J = 13.9 Hz), 

1.20–0.60 (br, 3H). 
13C NMR (125 MHz, CDCl3): d 148.9, 148.0, 147.6, 144.1 (d, J = 14.4 Hz), 136.0, 131.0 (d, J = 2.4 

Hz), 130.6, 130.5, 130.0, 129.7, 128.7, 128.5, 127.3, 126.2, 125.4, 125.3, 125.0, 34.8 (d, J = 26.4 Hz), 

30.2. 
31P{1H} NMR (200 MHz, CDCl3): d 57.8 (br). 
11B{1H} NMR (159 MHz, CDCl3): d –39.9 (br). 

IR (ATR): 3056, 2960, 2383, 1597, 1515, 1362, 1178, 1075, 751, 699 cm–1.  

HRMS (ESI): m/z: [M+H]+ Calcd for C27H34BNP 414.2516; Found 414.2541. 

 

 
A mixture of L3·BH3 (546.8 mg, 1.32 mmol, 1 equiv) and DABCO (2.54 g, 22.6 mmol, 17 equiv) in 

1,4-dioxane (20 mL) was deoxygenated by bubbling with Ar for 15 min and was heated at 100 °C for 

1.5 h. The volatiles were evaporated in vacuo, and the resulting yellow solid was washed with H2O 
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under an Ar atmosphere. The solid was dissolved in THF and filtered through silica gel in an Ar-filled 

glovebox. Evaporation of the solvent and azeotropic drying with hexane gave the desired compound 

L3 as yellow powder (424.5 mg, 80%). L3 was observed as a mixture of two isomers (~57:43) in C6D6 

by NMR spectroscopy, which could be assigned as two rotamers derived from the restricted rotation 

around the C(sp2)–P bond.S3 
1H NMR (495 MHz, C6D6): d 8.62–8.55 (m, 1H), 8.51 (d, 0.57H, J = 8.4 Hz), 8.21 (d, 0.43H, J = 6.9 

Hz), 7.74 (dd, 0.43H, J = 8.4, 1.0 Hz), 7.69 (dt, 0.57H, J = 8.4, 1.5 Hz), 7.64–7.58 (m, 1H), 7.42 (ddd, 

0.57H, J = 8.9, 6.9, 2.0 Hz), 7.33 (ddd, 0.43H, J = 8.4, 6.9, 2.0 Hz), 7.23–7.18 (m, 3H), 7.15–6.99 (m, 

4H), 1.63 (d, 10.26H, J = 12.4 Hz), 1.40 (d, 7.74H, J = 10.9 Hz). 
13C NMR (125 MHz, C6D6): d 153.1 (d, J = 21.5 Hz), 150.6 (d, J = 8.4 Hz), 148.9, 148.4, 147.8, 

147.0, 145.4, 144.9, 140.5 (d, J = 43.1 Hz), 139.9 (d, J = 31.1 Hz), 137.0, 136.9 (d, J = 11.9 Hz), 131.3, 

130.8, 130.7, 130.0, 129.72, 129.67, 129.5, 128.6, 127.2, 126.7, 126.1, 126.0, 125.54, 125.46, 125.3, 

125.2, 124.6, 33.5 (d, J = 25.1 Hz), 32.9 (d, J = 28.9 Hz), 31.8 (d, J = 16.8 Hz), 31.2 (d, J = 16.8 Hz). 
31P NMR (200 MHz, C6D6): d 63.0 (s, 0.57P), 14.6 (s, 0.43P). 

IR (ATR): 2973, 2885, 1510, 1456, 1416, 1170, 764, 699 cm–1.  

HRMS (APCI): m/z: [M+H]+ Calcd for C27H31NP 400.2189; Found 400.2201. 

 

 

To a suspension of 5 (1.074 g, 5.04 mmol) in DMF (10 mL) was added NaH (oil-free, 149.6 mg, 6.23 

mmol, 1.2 equiv) at room temperature, and the orange solution was stirred at room temperature for 10 

min. 2-Methoxyethoxymethyl chloride (0.76 mL, 6.70 mmol, 1.3 equiv) was added dropwise to the 

solution, and the mixture was stirred at 60 °C for 1 h. After cooling to room temperature, the mixture 

was quenched with NaHCO3 aq. and extracted with EtOAc three times. The combined organic layer 

was washed with brine twice, dried over Na2SO4, filtered, and evaporated in vacuo. Trituration with 

cold hexane (–25 °C) gave the desired compound 7 as pale yellow powder (1.415 g, 93%). 
1H NMR (495 MHz, CDCl3): d 8.45 (d, 1H, J = 8.4 Hz), 8.31 (d, 1H, J = 7.9 Hz), 7.81–7.72 (m, 2H), 

7.47 (ddt, 1H, J = 14.5, 7.9, 1.5 Hz), 7.38–7.33 (m, 1H), 7.26–7.22 (m, 1H), 5.74 (s, 2H), 3.81–3.78 

(m, 2H), 3.64–3.61 (m, 2H), 3.40 (s, 3H). 
13C NMR (125 MHz, CDCl3): d 177.9 (d, J = 2.4 Hz), 151.8 (d, J = 232.3 Hz), 144.1, 134.4, 132.1 

(d, J = 7.3 Hz), 127.2, 125.7, 123.4 (d, J = 3.6 Hz), 122.8, 122.6, 122.1 (d, J = 8.4 Hz), 120.8 (d, J = 
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23.9 Hz), 116.6, 80.8 (d, J = 14.4 Hz), 71.9, 67.3, 59.1. 
19F NMR (466 MHz, CDCl3): d –121.0. 

IR (ATR): 3138, 2991, 1638, 1623, 1576, 1523, 1451, 1325, 1236, 908, 816, 749 cm–1.  

HRMS (ESI): m/z: [M+Na]+ Calcd for C17H16FNNaO3 324.1006; Found 324.1015. 

 

 
To a solution of 1-bromo-3,5-bis(trifluoromethyl)benzene (3.1 ml, 18.3 mmol, 2.6 equiv) in THF (16 

mL) was added iPrMgCl (2.0 M in THF, 9.1 ml, 18.2 mmol, 2.6 equiv) at –20 °C dropwise over 15 

min, and the brown solution was stirred at 0 °C for 1 h. To the solution was added a solution of 7 

(2.16g, 7.17 mmol) in THF (20 mL) at 0 °C, and the mixture was stirred for 3 h at room temperature. 

The mixture was quenched with 4N HCl aq. (15 mL) and stirred overnight at room temperature. The 

mixture was quenched with NaHCO3 aq. and extracted with CH2Cl2 three times. The combined organic 

layer was dried over Na2SO4 and evaporated in vacuo. Column chromatography on silica gel using 

CH2Cl2/hexane (1:1 to CH2Cl2 only) as an eluent gave the desired compound 8 as yellow powder (1.66 

g, 57%). 
1H NMR (400 MHz, CDCl3/TMS): d 8.45 (d, 1H, J = 8.8 Hz), 8.14 (s, 1H), 7.94 (s, 2H), 7.87 (ddd, 

1H, J = 8.4, 6.4, 1.6 Hz), 7.58–7.53 (m, 1H), 7.53–7.48 (m, 2H), 7.47–7.41 (m, 1H), 7.29 (d, 1H, J = 

8.7 Hz). 
13C NMR (125 MHz, CDCl3/TMS): d 157.9 (d, J = 267.0 Hz), 148.5, 142.9, 139.9 (d, J = 13.1 Hz), 

138.1, 132.3 (q, J = 34.9 Hz), 130.7 (d, J = 21.5 Hz), 130.5, 127.6, 126.0, 125.9, 125.0, 125.4, 125.0, 

123.1 (q, J = 274 Hz), 122.8, 121.4 (d, J = 6.0 Hz), 112.9 (d, J = 19.1 Hz). 
19F NMR (466 MHz, CDCl3/TMS): d –62.6 (6F), –123.6 (1F). 

IR (ATR): 3049, 1521, 1467, 1382, 1334, 1275, 1122, 896 cm–1.  

HRMS (ESI): m/z: [M+H]+ Calcd for C21H11F7N 410.0774; Found 410.0778. 
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To a solution of PPh2H (95 µL, 0.55 mmol, 1.1 equiv) in THF (10 mL) was added nBuLi (1.59 M in 

hexane, 0.35 mL, 0.55 mmol, 1.1 equiv) at –78 °C, and the red solution was stirred at room temperature 

for 30 min. The solution was transferred via syringe to a suspension of 8 (203.5 mg, 0.50 mmol) in 

THF (7 mL) at –78 °C, and the mixture was stirred at 80 °C for 6 h. The mixture was quenched with 

H2O and extracted with CH2Cl2 three times. The combined organic layer was dried over Na2SO4, 

filtered, and evaporated in vacuo. Recrystallization from hot CH2Cl2/hexane gave the desired 

compound L4 as yellow blocks (206.5 mg, 72%). 
1H NMR (495 MHz, CD2Cl2): d 8.18 (s, 1H), 8.09 (d, 1H, J = 8.5 Hz), 7.99 (s, 2H), 7.77–7.73 (m, 

1H), 7.54-7.48 (m, 3H), 7.43–7.32 (m, 11H), 7.27–7.23 (m, 1H). 
13C NMR (150 MHz, CD2Cl2): d 149.8 (d, J = 16.6 Hz), 148.0, 143.5, 140.3 (d, J = 13.6 Hz), 138.9, 

138.2 (d, J = 10.6 Hz), 135.3, 134.7, 134.6, 132.4 (q, J = 34.7 Hz), 131.2, 130.5, 130.4, 129.0, 128.8 

(d, J = 7.6 Hz), 127.3, 126.9, 126.7, 125.1, 124.7, 123.7 (q, J = 273.3 Hz), 123.0. 
19F NMR (466 MHz, CD2Cl2): d –63.0. 
31P NMR (202 MHz, CD2Cl2): d –13.1. 

IR (ATR): 3073, 1330, 1279, 1182, 1278, 898, 745, 695 cm–1.  

HRMS (APCI): m/z: [M+H]+ Calcd for C33H21F6NP 576.1310; Found 576.1286. 

 

 
To a solution of PtBu2H·BH3 (158.7 mg, 1.0 mmol, 1 eq.) in THF (6 mL) was added nBuLi (1.59 M in 

hexane, 0.7 mL, 1.1 mmol, 1.1 equiv) at –78 °C, and the colorless solution was stirred at room 

temperature for 20 min. The solution was transferred via syringe to a suspension of 8 (408.8 mg, 1.0 

mmol) in THF (6 mL) at 0 °C, and the mixture was stirred at 80 °C for 4 h. After cooling to room 

temperature, BH3·THF (1 M in THF, 1.1 mL, 1.1 mmol, 1.1 equiv) was added, and the mixture was 

stirred for additional 10 min. The mixture was quenched with H2O and extracted with CH2Cl2 three 
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times. The combined organic layer was dried over Na2SO4, filtered, and evaporated in vacuo. Column 

chromatography on silica gel using CH2Cl2/hexane (1:2 to CH2Cl2 only) as an eluent gave the desired 

compound L5·BH3 as yellow powder (454.2 mg, 83%). 
1H NMR (495 MHz, CDCl3): d 9.10 (dd, 1H, J = 15.3, 6.4 Hz), 8.41 (d, 1H, J = 8.9 Hz), 8.15 (s, 1H), 

7.96 (s, 2H), 7.88 (t, 1H, J = 6.7 Hz), 7.64 (d, 1H, J = 8.5 Hz), 7.60–7.54 (m, 2H), 7.52 (d, 1H, J = 8.4 

Hz), 1.52 (d, 18H, J = 13.9 Hz), 1.10–0.70 (br, 3H). 
13C NMR (125 MHz, CDCl3): d 148.6, 147.3, 144.3 (d, J = 13.1 Hz), 143.5, 138.3, 132.4 (q, J = 33.4 

Hz), 130.7, 130.6, 130.4, 129.4, 128.7, 128.4, 127.3, 126.5 (d, J = 13.1 Hz), 125.8, 124.7 (d, J = 4.8 

Hz), 123.1 (q, J = 274.1 Hz), 122.7, 34.7 (d, J = 26.3 Hz), 30.0. 
31P NMR (200 MHz, CDCl3): d 58.0 (br). 
19F NMR (466 MHz, CDCl3): d –62.6. 
11B NMR (159 MHz, CDCl3): d –39.7 (br). 

IR (ATR): 2973, 2907, 2384, 1329, 1277, 1174, 1135, 1071, 900, 751, 706 cm–1.  

HRMS (ESI): m/z: [M+H]+ Calcd for C29H32BF6NP 550.2264; Found 550.2246. 

 

 
A mixture of L5·BH3 (385.0 mg, 0.70 mmol) and DABCO (1.60 g, 14 mmol, 20 equiv) in 1,4-dioxane 

(5 mL) was deoxygenated by bubbling wih Ar for 15 min, and heated at 100 °C for 1.5 h. The mixture 

was quenched with degassed H2O and extracted with Et2O five times under a N2 atmosphere. The 

combined organic layer was evaporated in vacuo to give orange solid. The solid was dissolved in THF 

and filtered through silica gel in an Ar-filled glovebox. Evaporation of the solvent and azeotropic 

drying with hexane gave the desired compound L5 as yellow powder (262.2 mg, 70%). L5 was 

observed as a mixture of two isomers (~50:50) in C6D6 by NMR spectroscopy, which could be 

assigned as two rotamers derived from the restricted rotation around the C(sp2)–P bond.S3 
1H NMR (495 MHz, C6D6): d 8.59–8.52 (m, 1H), 8.50 (d, 0.5H, J = 8.4 Hz), 8.22 (d, 0.5H, J = 5.9 

Hz), 7.89 (d, 1H, J = 5.4 Hz), 7.41–7.37 (m, 0.5H), 7.33–7.29 (m, 0.5H), 7.26 (s, 1H), 7.22 (s, 1H), 

7.14 (dd, 0.5H, J = 8.4, 1.5 Hz), 7.10–7.05 (m, 1H), 7.02–6.92 (m, 2.5H), 1.64 (d, 9H, J = 11.9 Hz), 

1.41 (d, 9H, J = 10.4 Hz). 
13C NMR (150 MHz, C6D6): d 152.8 (d, J = 21.1 Hz), 150.3 (d, J = 7.5 Hz), 148.6, 148.1, 145.5, 

145.1, 143.3, 142.6, 141.3, 141.0, 140.6, 140.4, 139.4 (d, J = 25.7 Hz), 137.2 (d, J = 4.5 Hz), 132.17 
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(q, J = 33,5 Hz), 132.14 (q, J = 33,5 Hz), 131.4, 130.9 (d, J = 12.1 Hz), 130.3, 129.9, 129.6, 127.0, 

126.6, 126.5, 126.3, 126.2, 126.0, 125.64, 125.56, 125.1, 125.0, 124.7, 123.9 (q, J = 327.5 Hz), 122.8, 

122.4–122.0 (m), 33.5 (d, J = 25.1 Hz), 33.0 (d, J = 28.7 Hz), 31.7 (d, J = 16.6 Hz), 31.1 (d, J = 16.6 

Hz). 
19F NMR (470 MHz, C6D6): d –62.2. 
31P NMR (202 MHz, C6D6): d 63.4 (0.5P), 14.8 (0.5P). 

IR (ATR): 2952, 2855, 1515, 1466, 1276, 1131, 1015, 749 cm–1.  

HRMS (APCI): m/z: [M+H]+ Calcd for C29H29F6NP 536.1936; Found 536.1937. 

 

To a mixture of 3-amino-2-naphthoic acid (5.27 g, 28.2 mmol, 1.1 equiv), Cu powder (0.56 g, 8.82 

mmol 0.34 equiv), K2CO3 (3.91 g, 28.3 mmol, 1.1 equiv), and 2-fluoroiodobenzene (3.0 mL, 25.7 

mmol, 1 equiv) was added cyclohexanol (56 mL), and the mixture was stirred at 160 °C for 12 h. The 

volatiles were evaporated in vacuo at 80 °C. The resulting solid was washed with hexane, dissolved 

in water, and filtered through Celite. To the filtrate was added 4N HCl aq. (10 mL), and yellow 

precipitates were formed. The solid was collected by filtration, washed with H2O, and dried in vacuo 

at 110 °C. 10 was obtained as gray powder (8.00 g, quant.). This crude compound was used to the next 

step directly without further purification. 

 

 
A mixture of 10 (7.99 g, 28.4 mmol) and POCl3 (9 mL) was gradually heated to 110 °C, at which 

temperature a violent evolution of HCl gas was observed. The black solution was stirred at 110 °C for 

1.5 h. The reaction was quenched with H2O at 0 °C, and the mixture was gradually poured into 4 M 

NaOH aq. (150 mL) with stirring at 0 °C to give dark brown precipitates. The solid was collected by 

filtration and washed with H2O to give crude product 11. 11 was suspended in CHCl3/MeOH (1:1, 200 

mL), refluxed for 1 h under air, and cooled to room temperature. The precipitates were collected by 

filtration and washed with MeOH. The desired compound 12 was obtained as yellow powder (3.06 g, 

41%). 
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1H NMR (495 MHz, DMSO-d6): d 11.57 (s, 1H), 8.94 (s, 1H), 8.21 (s, 1H), 8.18 (d, 1H, J = 6.9 Hz), 

8.07 (d, 1H, J = 6.9 Hz), 7.97 (d, 1H, J = 6.9 Hz), 7.70 (dd, 1H, J = 11.3, 6.9 Hz), 7.61 (dd, 1H, J = 

6.9, 6.9 Hz), 7.45 (dd, 1H, J = 6.9, 6.9 Hz), 7.21–7.15 (m, 1H). 
13C NMR (125 MHz, DMSO-d6): d 177.5, 150.9 (d, J = 246.5 Hz), 137.5, 135.9, 131.5 (d, J = 13.3 

Hz), 129.7, 128.7, 128.0, 127.4, 126.6, 124.5, 122.1 (d, J = 2.4 Hz), 121.1, 121.0, 119.4 (d, J = 5.9 

Hz), 118.6 (d, J = 16.8 Hz), 113.1. 
19F NMR (466 MHz, DMSO-d6): d –131.2. 

IR (ATR): 3319, 3053, 1640, 1620, 1597, 1539, 1334, 1236, 1139, 869 cm–1.  

HRMS (APCI): m/z: [M+H]+ Calcd for C17H11FNO 264.0819; Found 264.0827. 

 

 
To a suspension of 12 (646.8 mg, 2.46 mmol) in THF (11.5 mL) was added PhLi (1.0 M in 

cyclohexane/Et2O, 5.5 mL, 5.50 mmol, 2.2 equiv) at room temperature, and the mixture was stirred at 

80 °C for 7 h. The mixture was cooled to room temperature, quenched with sat. NH4Cl aq., and 

extracted with CH2Cl2 three times. The combined organic layer was dried over Na2SO4, filtered, and 

evaporated in vacuo. Column chromatography on silica gel using CH2Cl2/hexane (1:3 to CH2Cl2 only) 

as an eluent gave the desired compound 13 as red solid (668.3 mg, 84%). 
1H NMR (495 MHz, CDCl3): d 9.08 (s, 1H), 8.33 (s, 1H), 8.10 (d, 1H, J = 8.4 Hz), 7.86 (d, 1H, J = 

8.4 Hz), 7.72–7.62 (m, 3H), 7.62–7.35 (m, 7H). 
13C NMR (125 MHz, CDCl3): d 157.7 (d, J = 259.8 Hz), 147.8, 144.9, 141.7 (d, J = 13.3 Hz), 135.9, 

134.6, 131.8, 130.5, 128.7, 128.6, 128.4, 127.9, 126.7, 126.3, 126.0, 125.8, 124.4, 123.9 (d, J = 7.1 

Hz), 123.0 (d, J = 4.8 Hz), 112.3 (d, J = 19.1 Hz). 
19F NMR (466 MHz, CDCl3): d –124.8. 

IR (ATR): 3047, 1530, 1491, 1456, 1370, 1230, 1059, 876, 734 cm–1.  

HRMS (ESI): m/z: [M+H]+ Calcd for C23H15FN 324.1183; Found 324.1177. 

 

 
To a solution of PPh2H (92 µL, 0.53 mmol, 1.1 equiv) in THF (1 mL) was added nBuLi (1.57 M in 

hexane, 0.35 mL, 0.55 mmol, 1.1 equiv) at –78 °C, and the red solution was stirred at room temperature 

for 30 min. The solution was transferred via syringe to a suspension of 13 (162.7mg, 0.50 mmol) in 
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THF (1.5 mL) at –78 °C, and the mixture was heated at 60 °C for 6 h. The mixture was quenched with 

H2O and extracted with CH2Cl2 three times. The combined organic layer was dried over Na2SO4, 

filtered, and evaporated in vacuo. Column chromatography on silica gel using CH2Cl2/hexane (1:1) as 

an eluent gave the desired compound L6 as red solid (81.6 mg, 33%). 
1H NMR (495 MHz, CDCl3): d 8.80 (s, 1H), 8.26 (s, 1H), 7.99 (d, 1H, J = 8.9 Hz), 7.81 (d, 1H, J = 

8.4 Hz), 7.70–7.60 (m, 4H), 7.55–7.51 (m, 2H), 7.48–7.31 (m, 12H), 7.24–7.20 (m, 1H), 7.16–7.12 

(m, 1H). 
13C NMR (125 MHz, CDCl3): d 150.6 (d, J = 16.8 Hz), 147.5, 144.5, 139.2 (d, J = 10.8 Hz), 137.9 

(d, J = 10.8 Hz), 136.3, 135.1, 134.4, 134.3, 134.1, 131.5, 130.7, 128.6, 128.5, 128.44, 128.37, 128.31, 

128.26, 127.8 (d, J = 10.8 Hz), 126.2, 125.7, 125.5, 125.1, 124.3, 124.0. 
31P NMR (200 MHz, CDCl3): d –12.9. 

IR (ATR): 3043, 1588, 1526, 1433, 1411, 1377, 1269, 880, 740 cm–1.  

HRMS (ESI): m/z: [M+H]+ Calcd for C35H25NP 490.1719; Found 490.1698. 

UV-vis (DMA): λmax (ε × 10–4) = 491 (0.54), 462 (0.69), 437 (0.49), 383 (0.67), 363 (0.37) nm. 

 

 
To a solution of PtBu2H·BH3 (179.1 mg, 1.12 mmol, 1.1 equiv) in THF (1 mL) was added nBuLi (1.57 

M in hexane, 0.71 mL, 1.11 mmol, 1.1 equiv) at 0 °C, and the colorless solution was stirred at room 

temperature for 20 min. The solution was transferred via syringe to a suspension of S10 (324.3 mg, 

1.00 mmol, 1 equiv) in THF (4 mL) at room temperature, and the mixture was stirred at 80 °C for 6 h. 

After cooling to room temperature, BH3·THF (0.9 M in THF, 1.2 mL, 1.10 mmol, 1.1 equiv) was 

added, and the mixture was stirred for additional 10 min. The mixture was quenched with H2O and 

extracted with EtOAc three times. The combined organic layer was dried over Na2SO4, filtered, and 

evaporated in vacuo. Column chromatography on silica gel using CH2Cl2/hexane (5:95 to 40:60) as 

an eluent gave the desired compound L7·BH3 as orange solid (323.0 mg, 70%). 
1H NMR (495 MHz, CDCl3): d 9.01 (dd, 1H, J = 15.3, 6.9 Hz), 8.97 (s, 1H), 8.34 (s, 1H), 8.12 (d, 

1H, J = 8.9 Hz), 7.88 (d, 1H, J = 9.4 Hz), 7.82 (d, 1H, J = 9.4 Hz), 7.71–7.65 (m, 3H), 7.56–7.48 (m, 

3H), 7.45–7.37 (m, 2H), 1.58 (d, 18H, J = 13.9 Hz), 1.32–0.70 (br, 3H). 
13C NMR (125 MHz, CDCl3): d 149.7, 148.3, 144.8 (d, J = 14.4 Hz), 144.0, 136.1, 134.5, 131.6, 

131.0 (d, J = 2.4 Hz), 130.6, 129.9, 129.7, 128.7, 128.6, 128.1, 126.7, 126.6, 125.8, 125.7, 124.8 (d, J 

= 13.3 Hz), 124.5 (d, J = 4.8 Hz), 124.0, 34.6 (d, J = 27.5 Hz), 30.1. 
31P NMR (200 MHz, CDCl3): d 57.4 (br). 
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11B NMR (159 MHz, CDCl3): d –40.2 (br). 

IR (ATR): 2952, 2868, 2385, 2344, 1528, 1474, 1388, 1142, 1072, 874 cm–1.  

HRMS (APCI): m/z: [M+H]+ Calcd for C31H36BNP 464.2673; Found 464.2664. 

 

 
A mixture of L7·BH3 (318.9 mg, 0.688 mmol) and DABCO (1.16 g, 10.3 mmol, 15 equiv) in 1,4-

dioxane (10 mL) was deoxygenated by bubbling with Ar for 20 min and heated at 100 °C for 1.5 h. 

The volatiles were evaporated in vacuo, and the resulting yellow solid was washed with H2O under an 

Ar atmosphere. The solid was dissolved in Et2O and filtered through silica gel in an Ar-filled glovebox. 

Evaporation of the solvent gave the desired compound L7 as red foam (238 mg, 77%). L7 was 

observed as a mixture of two isomers (~57:43) in C6D6 by NMR spectroscopy, which could be 

assigned as two rotamers derived from the restricted rotation around the C(sp2)–P bond.S3 
1H NMR (495 MHz, C6D6): d 9.31 (s, 0.43H), 9.29 (s, 0.57H), 8.57 (ddd, 0.57H, J = 15.8, 6.4, 1.5 

Hz), 8.36 (s, 0.57H), 8.34 (s, 0.43H), 8.18 (d, 0.43H, J = 6.9 Hz), 7.78–7.68 (m, 2H), 7.38 (s, 0.43H), 

7.36 (s, 0.57H), 7.30–7.24 (m, 3H), 7.20–7.17 (m, 1H), 7.15–6.95 (m, 4H), 1.71 (d, 10.26H, J = 12.4 

Hz), 1.44 (d, 7.74H, J = 11.4 Hz). 
13C NMR (125 MHz, C6D6): d 154.1 (d, J = 21.6 Hz), 151.7 (d, J = 7.1 Hz), 148.1, 147.3, 145.9, 

145.6, 145.4, 145.2, 140.8 (d, J = 44.3 Hz), 140.0 (d, J = 31.1 Hz), 137.35, 137.31, 137.27, 137.2, 

134.9, 134.7, 132.1, 131.0, 130.9, 129.9, 129.1, 128.9, 128.8, 128.7, 128.6, 128.4, 127.0, 126.7, 126.5, 

126.3, 126.0, 125.74, 125.66, 125.6, 125.1 (d, J = 21.6 Hz), 125.0, 124.5 (d, J = 17.9 Hz), 33.5 (d, J = 

25.1 Hz), 33.0 (d, J = 29.9 Hz), 31.9 (d, J = 16.8 Hz), 31.3 (d, J = 15.6 Hz). 
31P NMR (200 MHz, C6D6): d 63.4 (0.57P), 15.2 (0.43P). 

IR (ATR): 2963, 2935, 1526, 1457, 1387, 1359, 1277, 1165, 1068, 876 cm–1.  

HRMS (APCI): m/z: [M+H]+ Calcd for C31H33NP 450.2345; Found 450.2361. 

 

 
To a solution of PPh2H (0.27 mL, 1.57 mmol, 1 eq.) in THF (1 mL) was added nBuLi (1.57 M in 

hexane, 1.0 mL, 1.57 mmol, 1 eq.) at 0 °C, and the red solution was stirred at room temperature for 10 
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min. The solution was transferred via syringe to a suspension of 4-phenyl-8-chloroquinolineS4 (376.6 

mg, 1.57 mmol) in THF (1 mL) at 0 °C, and the mixture was stirred at 80 °C for 13 h. The mixture 

was quenched with H2O. The precipitates were collected by filtration and washed by MeOH to give 

the desired compound L8 as white powder (256.1 mg, 42%). 
1HNMR (495 MHz, CDCl3): d 8.89 (d, 1H, J = 4.5 Hz), 7.92 (d, 1H, J = 8.4 Hz), 7.56–7.47 (m, 5H), 

7.40–7.29 (m, 12H), 7.14–7.10 (m, 1H). 
13C NMR (125 MHz, CDCl3): d 149.9 (d, J = 16.8 Hz), 149.2, 148.6, 138.7 (d, J = 12.0 Hz), 138.1, 

137.6 (d, J = 10.8 Hz), 134.28, 134.25, 134.1, 129.6, 128.6, 128.5, 128.4 (d, J = 7.3 Hz), 126.8, 126.5, 

126.4, 121.6. 
31P NMR (200 MHz, CDCl3): d –13.9. 

IR (ATR): 3051, 1584, 1560, 1480, 1433, 1070, 869, 693 cm–1.  

HRMS (APCI): m/z: [M+H]+ Calcd for C27H21NP 390.1406; Found 390.1438. 

UV-vis (DMA): λmax (ε × 10–4) = 319 (sh) (0.40), 304 (0.53) nm. 

 

2-1. Screening of Reaction Conditions with Aryl Iodide  

 
General procedure: In an Ar-filled glovebox, Pd catalyst, ligand, and CsOAc or base (1 equiv) were 

added to a test tube. To the mixture was added a solution of 4-tert-butyliodobenzene (15a) (26.0 mg, 

0.1 mmol) (and AcOH (5.7 µL, 0.1 mmol, 1 equiv) when using base instead of CsOAc) in solvent (1 

mL) and the test tube was capped and removed from the Ar-filled glovebox. The reaction mixture was 

stirred at specified temperature in a water bath under irradiation with LEDs. The reaction mixture was 

quenched with saturated NaHCO3 aq. and extracted with Et2O three times. The combined organic layer 

was dried over Na2SO4. The yields of 4-tert-butylbenzene (16a’) and 4,4’-di-tert-butylbiphenyl (16a’’) 

were determined by gas chromatography (GC) analysis using dodecane as an internal standard. After 

filtration of the drying agent, the solvent was evaporated to give the crude product. The conversion 

and yield of 15a and 4-tert-butylphenyl acetate (16aa), respectively, were determined by 1H NMR 

analysis in CDCl3 using 1,1,2,2-tetrachloroethane as an internal standard. 

 

Pd cattalyst, ligand
(base (1 equiv))

solvent (0.1 M)
hv 

temp., time
15a

0.1 mmol

tBu

I

+

Me OCs

O

(1 equiv)

or

Me OH

O

(1 equiv)
16aa

tBu

OAc

+

16a’

tBu

H

+

16a’’

tBu

tBu
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Table S2-1. Initial screening of ligands for the cross-coupling of 15a. 

 

Table S2-2. Screening of Pd precursors for the cross-coupling of 15a. 

N

N

tBu

tBu

dtbbpy

Fe

PPh2

PPh2

dppf

iPriPr
PPh2

iPr
PhXphos

O
PPh2 PPh2

DPEphos

entry ligand conv. [%]a 16aaa 16a’b 16a’’b
yield [%]

Pd2(dba)3·CHCl3 (2.5 mol%)
ligand (5 mol%)

DMA (0.1 M)
hv (425 nm, ca. 0.2 W/cm2)

25–35 °C, 12 h15a

tBu

I

+
Me OCs

O

(1 equiv) 16aa

tBu

OAc

+

16a’

tBu

H

+

16a’’

tBu

tBu

a Determined by1H NMR. b Determined by GC. 
c fac-Ir(ppy)3 (1 mol%) was added. d Pd(PPh3)4 
(5 mol%) was used instead of Pd2(dba)3·CHCl3.

dtbbpy

dtbbpy

dppf 

PhXphos

DPEPhos

PPh3

L1

1

2c

3

4

5

6d

7

15

12

52

56

60

20

61

0

0

0

0

0

0

45

5

3

5

40

41

4

2

0

0

8

1

1

3

7

entry Pd cat.

Pd2(dba)3·CHCl3
Pd(dba)2 
Pd(dba)2 

Pd(cod)Cl2 

[Pd(allyl)Cl]2 

[Pd(cinnamyl)Cl]2 

CpPd(allyl) 

Pd(OAc)2 

NiCl2·glyme

1

2
3

4

5

6

7

8

9

y

5

5
2

10

5

5

5

10

5

conv. [%]a

61
77
50
66
54
51
37
59
0

45
63
39
34
24
33
20
41
0

2
3
2
2
2
1
5
2
0

7
7
0
8
2
0
0
2
0

x

2.5

5
2

10

2.5

2.5

5

5

5

yield [%]

Pd cat. (x mol%)
L1 (y mol%)

DMA (0.1 M)
hv (425 nm, ca. 0.2 W/cm2)

25–35 °C, 12 h

a Determined by 1H NMR. b Determined by GC.

15a

tBu

I

+
Me OCs

O

(1 equiv) 16aa

tBu

OAc

+

16a’

tBu

H

+

16a’’

tBu

tBu

16aaa 16a’b 16a’’b
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Table S2-3. Screening of bases for the cross-coupling of 15a. The combination of Cs2CO3 and AcOH 

gave a comparable yield to CsOAc (entry 2 vs 1). 

entry base conv. [%]a
yield [%]

Pd(dba)2 (5 mol%)
L1 (5 mol%)

base (1 equiv)

DMA (0.1 M)
hv (425 nm, ca. 0.2 W/cm2)

25–35 °C, 12 h

a Determined by 1H NMR. b Determined by GC.
c Without AcOH

CsOAc

Cs2CO3
K2CO3

Na2CO3

Li2CO3

K3PO4

DBU
iPr2NEt

1c

2
3

4

5

6

7

8

77

80
49

30

38

67

22

61

63

62
27

17

0

39

2

0

2

7
4

6

0

12

9

27

7

0
4

0

0

0

0

3

15a

tBu

I

+
Me OCs

O

(1 equiv) 16aa

tBu

OAc

+

16a’

tBu

H

+

16a’’

tBu

tBu

16aaa 16a’b 16a’’b
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Table S2-4. Screening of solvents for the cross-coupling of 15a. 

 
Table S2-5. Screening of LED sources and temperatures for the cross-coupling of 1a. Since the 

temperature effect on the yield of 16aa was small (entries 5–7), 35 °C was determined as the optimal 

DMA
DMA

DMF

NMP

DMSO

MeCN

acetone

MeOH

THF

CH2Cl2
toluene

1
2c

3

4

5

6

7

8

9

10

11

80
50
73
54
45
40
24
24
24
23
9

62
32
48
42
41
27
2
0
4
5
0

7
3
4
5
3
0
0
4
9
2
3

0
4
3
1
0
0
0

12
0
3
1

entry solvent conv. [%]a
yield [%]

Pd(dba)2 (5 mol%)
L1 (5 mol%)

Cs2CO3 (1 equiv)

solvent (0.1 M)
hv (425 nm, ca. 0.2 W/cm2)

25–35 °C, 12 h

a Determined by 1H NMR. b Determined by GC.
c H2O (10 eq.) was added.

15a

tBu

I

+
Me OH

O

(1 equiv) 16aa

tBu

OAc

+

16a’

tBu

H

+

16a’’

tBu

tBu

16aaa 16a’b 16a’’b

Pd(dba)2 (5 mol%)
L1 (5 mol%)

DMA (0.1 M)
hv (wavelength, intensity)

temp., 12 h

entry wavelength [nm]

425

470

525

625 

425

425
425

1

2

3

4

5

6
7

temp. [°C]

25–35

25–35

25–35

25–35

25–35

35
50

conv. [%]a

77
39
13
5

92
86
89

63
30
0
0

75
70
69

2
1
0
0
4
5
7

7
0
0
0
1
1
2

intensity [ca. W/cm2]

0.2

0.2

0.2

0.2

0.4

0.4
0.4

yield [%]

a Determined by 1H NMR. b Determined by GC.

15a

tBu

I

+
Me OCs

O

(1 equiv) 16aa

tBu

OAc

+

16a’

tBu

H

+

16a’’

tBu

tBu

16aaa 16a’b 16a’’b
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temperature instead of room temperature (25–35 °C) to maintain the temperature throughout the 

reaction (entry 6). 

 
Table S2-6. Screening of phosphinoacridine ligands for the cross-coupling of 15a. 

 

N

Ph

PR2

Pd(dba)2 (5 mol%)
ligand (5 mol%)

DMA (0.1 M)
hv (425 nm, ca. 0.4 W/cm2)

35 °C, 12 h

entry ligand

L1
L2
L3
L4 
L5
L6
L6
L6
L7
L8
L8

PPh3

L4

1

2

3

4

5

6

7c

8d

9

10

11e

12f

13g

conv. [%]a

86
87
39
90
70
34
54
25
21
4

42
17
100

70
70
31
78
51
22
56
5
6
3
3
0

89(82)

5
6

n.a.
4
2
5

n.a.
n.a.
6
1

20
n.a.
0

1
0

n.a.
0

10
0

n.a.
n.a.
0
0
5

n.a.
0

yield [%]

a Determined by 1H NMR. Isolated yield in parenthesis. 
b Determined by GC. n.a.: not analyzed.
c hv (525 nm). d hv (625 nm). e hv (365 nm). f 9-Phenylacridine (5 mol%) was added. 
g AcOH (1.2 equiv) and Cs2CO3 (1.2 equiv) were used instead of CsOAc. 0.2 mmol scale, 24 h.

L1: R = Ph, Ar = Ph
L2: R = ArF, Ar = Ph
L3: R = tBu, Ar = Ph
L4: R = Ph, Ar = ArF

L5: R = tBu, Ar = ArFN
PR2

Ar

L8

L6: R = Ph
L7: R = tBu

N
PPh2

Ph

15a

tBu

I

+
Me OCs

O

(1 equiv) 16aa

tBu

OAc

+

16a’

tBu

H

+

16a’’

tBu

tBu

16aaa 16a’b 16a’’b
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Table S2-7. Control experiments for the cross-coupling of 15a. 

 

2-3. Substrate Scope of Aryl Iodides  

 
General procedure: In an Ar-filled glovebox, Pd(dba)2 (5.8 mg, 10 μmol, 5 mol%), L4 (5.8 mg, 10 

μmol, 5 mol%), and Cs2CO3 (78.2 mg, 0.24 mmol, 1.2 equiv) were added to a test tube. To the mixture 

was added a solution of aryl iodide 15 (0.20 mmol, 1 equiv) and carboxylic acid 15’ (0.24 mmol, 1.2 

equiv) in DMA (2 mL) and the test tube was capped and removed from the Ar-filled glovebox. The 

reaction mixture was stirred at 35 °C under irradiation with blue LEDs (425 nm, ca. 0.4 W/cm2) for 

24 h in a water bath. The reaction mixture was quenched with saturated NaHCO3 aq. and extracted 

with Et2O three times. The combined organic layer was washed with brine, dried over Na2SO4, and 

evaporated in vacuo. Purification by preparative TLC or column chromatography on silica gel gave 

the desired aryl ester 16. 

 

15a (52.0 mg) and AcOH (13.8 µL) provided 31.4 mg (82% yield) of 16aa 

as pale yellow oil after purification by preparative TLC using EtOAc/hexane 

(2:98) as an eluent. The spectroscopic data agreed with those in the 

literature.S5 
1H NMR (495 MHz, CDCl3): d 7.38 (d, 2H, J = 9.1 Hz), 7.00 (d, 2H, J = 9.1 Hz), 2.29 (s, 3H), 1.31 

(s, 9H). 
13C-NMR (125 MHz, CDCl3/TMS): d 169.7, 148.5, 148.3, 126.3, 120.8, 34.4, 31.4, 21.1. 

Pd(dba)2 (5 mol%)
L1 (5 mol%)

DMA (0.1 M)
hv (425 nm, ca. 0.4 W/cm2)

35 °C, 12 h

entry deviation from the above conditions

–

without Pd(dba)2

without L1
without hv

1

2

3

4

conv. [%]a

86
0

28
0

70
0
0
0

5
0
0
0

1
0
0
0

yield [%]

a Determined by 1H NMR. b Determined by GC.

15a

tBu

I

+
Me OCs

O

(1 equiv) 16aa

tBu

OAc

+

16a’

tBu

H

+

16a’’

tBu

tBu

16aaa 16a’b 16a’’b

Pd(dba)2 (5 mol%), L4 (5 mol%)
Cs2CO3 (1.2 equiv)

DMA (0.1 M)
hv (425 nm), 35 °C, 24 h

15

I

16

+
R OH

O

0.2 mmol
15’

(1.2 equiv)

O R

O
Ar Ar

tBu

O Me

O

16aa
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15ab (67.2 mg) and AcOH (13.8 µL) provided 35.3 mg (83% yield) of 16ba 

as white solid after purification by preparative TLC using CH2Cl/hexane 

(1:1) as an eluent. The spectroscopic data agreed with those in the 

literature.S6 
1H-NMR (495 MHz, CDCl3/TMS): d 7.59-7.55 (m, 4H), 7.43 (t, 2H, J = 7.4 Hz), 7.34 (t, 1H, J = 7.4 

Hz), 7.16 (d, 2H, J = 8.5 Hz), 2.32 (s, 3H). 
13C-NMR (125 MHz, CDCl3/TMS): d 169.6, 150.0, 140.3, 139.0, 128.7, 128.1, 127.3, 127.1, 121.8, 

21.1. 

 

1c (46.9 mg) and AcOH (13.8 µL) provided 27.0 mg (81% yield) of 16ca 

as pale yellow oil after purification by preparative TLC using 

EtOAc/hexane/AcOH (100:100:1) as an eluent. The spectroscopic data 

agreed with those in the literature.S7  
1H-NMR (495 MHz, CDCl3/TMS): d 6.99 (d, 2H, J = 9.1 Hz), 6.88 (d, 2H, J = 9.2 Hz), 3.79 (s, 3H), 

2.27 (s, 3H). 
13C-NMR (125 MHz, CDCl3/TMS): d 169.9, 157.2, 144.1, 122.3, 114.4, 55.5, 21.0. 

 

1d (52.4 mg) and AcOH (13.8 µL) provided 25.5 mg (66% yield) of 16da 

as colorless solid after purification by preparative TLC using 

CH2Cl/hexane (1:1) as an eluent. The spectroscopic data agreed with those 

in the literature.S7 
1H-NMR (495 MHz, CDCl3/TMS): d 7.10 (s, 4H), 2.30 (s, 6H). 
13C-NMR (125 MHz, CDCl3/TMS): 169.3, 148.0, 122.4, 21.1. 

 

1e (52.3 mg) and AcOH (13.8 µL) provided 29.6 mg (77% yield) of 16ea 

as white solid after purification by column chromatography on silica gel 

using acetone/hexane (1:2) as an eluent. The spectroscopic data agreed 

with those in the literature.S8 
1H-NMR (495 MHz, CDCl3/TMS): d 7.49 (d, 2H, J = 8.9 Hz), 7.29 (br, 1H), 7.03 (d, 2H, J = 8.9 

Hz), 2.29 (s, 3H), 2.17 (s, 3H). 
13C-NMR (125 MHz, CDCl3/TMS): d 169.7, 168.2, 146.8, 135.5, 122.0, 120.8, 24.5, 21.1. 

 

Ph

O Me

O

16ba

MeO

O Me

O

16ca

AcO

O Me

O

16da

AcHN

O Me

O

16ea
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16f (44.5 mg) and AcOH (13.8 µL) provided 15.3 mg (50% yield) of 16fa as 

colorless oil after purification by preparative TLC using CH2Cl/hexane (1:1) 

as an eluent. The spectroscopic data agreed with those in the literature.S5 
1H-NMR (495 MHz, CDCl3/TMS): d 7.08–7.02 (m, 4H), 2.29 (s, 3H). 

13C-NMR (125 MHz, CDCl3/TMS): d 169.5, 160.2 (d, J = 244.4 Hz), 146.4 (d, J = 2.4 Hz), 121.9 (d, 

J = 8.3 Hz), 116.0 (d, J = 22.7 Hz), 21.0. 
19F-NMR (466 MHz, CDCl3/TMS): d –116.9. 

 

16g (47.8 mg) and AcOH (13.8 µL) provided 12.8 mg (38% yield) of 16ga 

as colorless oil after purification by preparative TLC using EtOAc/hexane 

(1:9) as an eluent. The spectroscopic data agreed with those in the 

literature.S5 
1H-NMR (495 MHz, CDCl3/TMS): d 7.34 (d, 2H, J = 8.9 Hz), 7.03 (d, 2H, J = 8.4 Hz), 2.30 (s, 

3H). 
13C-NMR (125 MHz, CDCl3/TMS): d 169.2, 149.1, 131.2, 129.5, 122.9, 21.1 

 

 16i (50.8 mg) and AcOH (13.8 µL) provided 33.7 mg (91% yield) of 16ha as 

colorless oil after purification by preparative TLC using CH2Cl/hexane (1:1) 

as an eluent. The spectroscopic data agreed with those in the literature.S7  
1H-NMR (495 MHz, CDCl3/TMS): d 7.87–7.85 (m, 2H), 7.73 (d, 1H, J = 

7.0 Hz), 7.53–7.48 (m, 2H), 7.46 (t, 1H, J = 8.5 Hz), 7.24 (d, 1H, J = 6.9 Hz), 

2.45 (s, 3H). 
13C-NMR (125 MHz, CDCl3/TMS): d 169.5, 146.5, 134.6, 128.0, 126.7, 126.4, 126.0, 125.4, 121.1, 

118.0, 21.0. 

 

 15j (43.7 mg) and AcOH (13.8 µL) provided 23.0 mg (77% yield) of 16ia as 

colorless oil after purification by preparative TLC using EtOAc/hexane (8:92) as 

an eluent. The spectroscopic data agreed with those in the literature.S9 
1H-NMR (495 MHz, CDCl3/TMS): d 7.25–7.19 (m, 2H), 7.14 (t, 1H, J = 7.4 

Hz), 7.00 (d, 1H, J = 7.9 Hz), 2.31 (s, 3H), 2.18 (s, 3H). 
13C-NMR (125 MHz, CDCl3/TMS): d 169.2, 149.3, 131.1, 130.0, 126.9, 126.0, 121.8, 20.8, 16.1. 

 

O Me

O

16fa
F

O Me

O

16ga
Cl

O Me

O

16ha

O Me

O

16ia

Me
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 15k (49.2 mg) and AcOH (13.8 µL) provided 32.4 mg (91% yield) of 16ja 

as colorless oil after purification by preparative TLC using EtOAc/hexane 

(8:92) as an eluent. The spectroscopic data agreed with those in the 

literature.S10 
1H-NMR (495 MHz, CDCl3/TMS): d 6.86 (s, 2H), 2.31 (s, 3H), 2.26 (s, 

3H), 2.11 (s, 9H). 
13C-NMR (125 MHz, CDCl3/TMS): d 169.0, 145.9, 135.3, 129.6, 129.2, 20.7, 20.4, 16.2. 

 

1a (51.9 mg) and 2b (18.0 µL) provided 33.3 mg (81% yield) of 16ab as 

colorless oil after purification by column chromatography on silica gel using 

EtOAc/hexane (20:80) as an eluent.  
1H-NMR (500 MHz, CDCl3/TMS): d 7.37 (d, 2H, J = 9.0 Hz), 7.00 (d, 2H, 

J = 9.0 Hz), 2.57 (q, 2H, J = 7.5 Hz), 1.31 (s, 9H), 1.26 (t, 3H, J = 7.5 Hz). 
13C-NMR (125 MHz, CDCl3/TMS): d 173.2, 148.6, 126.4, 121.0, 34.6, 31.5, 27.9, 9.2. 
IR (ATR): 2962, 1759, 1509, 1462, 1353, 1267, 1171, 1145, 891, 831 cm–1.  

HRMS (ESI): m/z: [M+Na]+ Calcd for C13H18NaO2 229.1199; Found 229.1202. 

 

15a (52.0 mg) and 15c’ (48.0 mg) provided 65.2 mg (98% yield) of 16ac 

as colorless oil after purification by column chromatography on silica 

gel using EtOAc/hexane (10:90) as an eluent. The spectroscopic data 

agreed with those in the literature.S11 
1H-NMR (500 MHz, CDCl3/TMS): d 7.37 (d, 2H, J = 9.0 Hz), 6.99 (d, 2H, J = 9.0 Hz), 2.53 (t, 2H, 

J = 7.5 Hz), 1.74 (tt, 2H, J = 7.5, 7.5 Hz), 1.44–1.20 (m, 25H), 0.88 (t, 3H, J = 7.0 Hz). 

13C-NMR (125 MHz, CDCl3/TMS): d 172.5, 148.6, 126.4, 121.0, 34.6, 32.0, 31.5, 29.7, 29.6, 29.5, 

29.4, 29.3, 27.9, 25.1, 22.8, 14.2.  

 

15a (52.1 mg) and 15d’ (30.0 µL) provided 42.3 mg (81% yield) of 16ad as 

colorless oil after purification by column chromatography on silica gel using 

EtOAc/hexane (6:94) as an eluent. The spectroscopic data agreed with those 

in the literature.S11 
1H-NMR (500 MHz, CDCl3/TMS): d 7.37 (d, 2H, J = 9.0 Hz), 6.98 (d, 2H, J = 9.0 Hz), 2.54 (tt, 1H, 

J = 11.0, 4.0 Hz), 2.08–2.02 (m, 2H), 1.84–1.78 (m, 2H), 1.71–1.65 (m, 1H), 1.63–1.54 (m, 2H), 1.40–

1.23 (m, 12H). 
13C-NMR (125 MHz, CDCl3/TMS): d 174.8, 148.7, 148.5, 126.3, 121.0, 43.4, 34.6, 31.5, 29.1, 25.9, 

25.5.  

 

tBu

O Et

O

16ab

tBu

O Cy

O

16ad

tBu

O nC11H23

O

16ac

O Me

O

16ja

Me

Me Me
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15a (52.0 mg) and 15e’ (24.6 mg) provided 45.9 mg (98% yield) of 16ae as 

white solid after purification by preparative TLC using EtOAc/hexane 

(2:98) as an eluent. The spectroscopic data agreed with those in the 

literature.S12 
1H-NMR (495 MHz, CDCl3/TMS): d 7.37 (d, 2H, J = 8.4 Hz), 6.97 (d, 2H, J = 8.4 Hz), 1.35 (s, 9H), 

1.31 (s, 9H). 
13C-NMR (125 MHz, CDCl3/TMS): d 177.3, 148.7, 148.3, 126.2, 120.7, 39.0, 34.4, 31.4, 27.2.  
 

15a (52.0 mg) and 15f’ (43.1 mg) provided 55.4 mg (89% yield) of 

16af as colorless solid after purification by column chromatography on 

silica gel using EtOAc/hexane (30:70) as an eluent.  
1H-NMR (500 MHz, CDCl3/TMS): d 7.36 (d, 2H, J = 8.5 Hz), 6.96 

(d, 2H, J = 8.5 Hz), 2.08 (s, 3H), 2.05 (s, 6H), 1.76 (s, 6H), 1.31 (s, 

9H). 
13C-NMR (125 MHz, CDCl3/TMS): d 176.4, 148.9, 148.4, 126.3, 121.0, 41.1, 38.9, 36.6, 34.6, 31.6, 

28.2.  
IR (ATR): 2903, 2851, 1738, 1510, 1451, 1205, 1056, 859, 690 cm–1.  

HRMS (ESI): m/z: [M+Na]+ Calcd for C21H28NaO2 335.1982; Found 335.1990. 

 

15a (52.0 mg) and 15g’ (31.4 mg) provided 40.0 mg (76% yield) of 

16ag as colorless solid after purification by column chromatography on 

silica gel using EtOAc/hexane (10:90 to 31:69) as an eluent.  
1H-NMR (500 MHz, CDCl3/TMS): d 7.38 (d, 2H, J = 9.0 Hz), 6.99 

(d, 2H, J = 9.0 Hz), 4.02 (ddd, 2H, J = 11.5, 4.0, 4.0 Hz), 3.50 (ddd, 2H, 

J = 11.5, 11.5, 2.5 Hz), 2.79 (tt, 1H, J = 11.0, 4.0 Hz), 2.02–1.88 (m, 4H), 1.31 (s, 9H). 
13C-NMR (125 MHz, CDCl3/TMS): d 173.2, 148.8, 148.5, 126.4, 120.8, 67.1, 40.3, 34.6, 31.5, 28.8.  
IR (ATR): 2958, 2853, 1744, 1509, 1446, 1322, 1280, 1173, 1039, 876 cm–1.  

HRMS (ESI): m/z: [M+Na]+ Calcd for C16H22NaO3 285.1461; Found 285.1472. 

 

15a (52.0 mg) and 15h’ (29.3 mg) provided 36.6 mg (72% yield) 

of 16ah (reaction time: 36 h) as white solid after purification by 

preparative TLC using EtOAc/hexane (3:97) as an eluent. The 

spectroscopic data agreed with those literature.S13  
1H-NMR (495 MHz, CDCl3/TMS): d 8.20 (dd, 2H, J = 6.4, 1.1 

Hz), 7.62 (tt, 1H, J = 6.9, 2.0 Hz), 7.50 (t, 2H, J = 7.9 Hz), 7.43 (d, 2H, 9.1 Hz), 7.13 (d, 2H, 8.5 Hz), 

1.34 (s, 9H). 

tBu

O

O

O

16ag

tBu

O

O

16ai

OMe

tBu

O

O

16af

tBu

O tBu

O
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13C-NMR (125 MHz, CDCl3/TMS): d 165.3, 148.6, 148.5, 133.5, 130.1, 129.6, 128.5, 126.4, 121.0, 

34.5, 31.4. 

 

15a (51.9 mg) and 15i’ (36.5 mg) provided 38.6 mg (68% yield) 

of 16ai (reaction time: 36 h) as white solid after purification by 

preparative TLC using EtOAc/hexane (3:97) as an eluent. The 

spectroscopic data agreed with those literature.S11  
1H-NMR (495 MHz, CDCl3/TMS): d 8.15 (d, 2H, J = 9.1 Hz), 

7.42 (d, 2H, J = 8.5 Hz), 7.11 (d, 2H, J = 8.5 Hz), 6.97 (d, 2H, 8.5 Hz), 3.87 (s, 3H), 1.33 (s, 9H). 
13C-NMR (125 MHz, CDCl3/TMS): d 165.0, 163.8, 148.6, 148.4, 132.2, 126.3, 121.9, 121.0, 113.7, 

55.4, 34.4, 31.4. 

 

2-3. Screening of Reaction Conditions with Aryl Chloride 

 
General procedure: In an Ar-filled glovebox, Pd catalyst, ligand, and CsOAc (x equiv) were added 

to a test tube. To the mixture was added a solution of 4-tert-butylchlorobenzene 17a (16.9 mg, 0.1 

mmol, 1 eq.) in DMA (1 mL) and the test tube was capped and removed from the Ar-filled glovebox. 

The reaction mixture was stirred at specified temperature under irradiation with blue LEDs (425 nm) 

in a water bath. The reaction mixture was quenched with saturated NaHCO3 aq. and extracted with 

Et2O three times. The combined organic layer was dried over Na2SO4. The yields of 4-tert-

butylbenzene (16a’) and 4,4’-di-tert-butylbiphenyl (16a’’) were determined by gas chromatography 

(GC) analysis using dodecane as an internal standard. After filtration of the drying agent, the solvent 

was evaporated to give the crude product. The conversion and yield of 17a and 4-tert-butylphenyl 

acetate (16aa), respectively, were determined by 1H NMR analysis in CDCl3 using 1,1,2,2-

tetrachloroethane as an internal standard. 

 

Pd catalyst, ligand

DMA (0.1 M)
hv (425 nm) 
temp., time

17a
0.1 mmol

tBu

Cl

+
Me OCs

O

(x equiv) 16aa

tBu

OAc

+

16a’

tBu

H

+

16a’’

tBu

tBu

tBu

O

O

16ai

OMe
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Table S2-8. Screening of Pd precursors for the cross-coupling of 17a. 

 

 
Table S2-9. Screening of reaction conditions for the cross-coupling of 17a. 

 

entry Pd cat.

Pd(dba)2 

Pd(dba)2 

Pd2(dba)3·CHCl3
(cod)Pd(CH2TMS)2

[Pd(allyl)Cl]2 

CpPd(allyl) 

Pd(OAc)2

1c

2

3d

4

5d

6

7

y

5

5

5

5

5

5

10

conv. [%]a

0
7

12
10
23
6
13

0
3
3
3
2
1
9

0
0
0
4
0
9
3

0
0
0
0
0
0
0

x

5

5

2.5

5

2.5

5

5

yield [%]

Pd cat. (x mol%)
L5 (y mol%)

DMA (0.1 M)
hv (425 nm, ca. 0.2 W/cm2)

25–35 °C, 12 h

a Determined by 1H NMR. b Determined by GC. c L1 was used instead of L7.
d ca. 50 °C.

17a

tBu

Cl

+
Me OCs

O

(1 equiv) 16aa

tBu

OAc

+

16a’

tBu

H

+

16a’’

tBu

tBu

16aaa 16a’b 16a’’b

entry Pd cat.

Pd(OAc)2 

Pd(OAc)2 

Pd(OAc)2 

Pd(OAc)2 

Pd(TFA)2 

Pd(TFA)2

Pd(TFA)2 

Pd(TFA)2
Pd(TFA)2

1c

2

3

4

5

6

7

8
9

time [h]

12

12

12

24

24

24

24

36
48

conv. [%]a

13
35
45
54
64
57
66
86
77

9
24
31
47
42
51
64

77(67)
71

3
3
3
2
4
5
3
4
3

0
0
0
0
0
0
0
0
0

temp. [°C]

25–35

25–35

60

60

60

60

60

60
60

yield [%]

Pd cat. (5 mol%)
ligand (10 mol%)

DMA (0.1 M)
hv (425 nm, ca. 0.4 W/cm2)

temp., time

a Determined by 1H NMR. Isolated yield in parenthesis. b Determined by GC. 
c Light intensity: ca. 0.2 W/cm2.

ligand

L3
L3
L3
L3
L3
L5
L5
L5
L5

x

1

1

1

1

1

1

2

2
2

17a

tBu

Cl

+
Me OCs

O

(x equiv) 16aa

tBu

OAc

+

16a’

tBu

H

+

16a’’

tBu

tBu

16aaa 16a’b 16a’’b
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2-4. Substrate Scope of Aryl Chlorides and Bromides 

 

General procedure: In an Ar-filled glovebox, Pd(TFA)2 (3.3 mg, 10 μmol, 5 mol%), L5 (10.7 mg, 20 

μmol, 10 mol%), and CsOAc (76.8 mg, 0.4 mmol, 2 equiv) were added to a test tube. To the mixture 

was added a solution of aryl bromide 17’ or chloride 17 (0.2 mmol) in DMA (2 mL) and the test tube 

was capped and removed from the Ar-filled glovebox. The reaction mixture was stirred at 60 °C under 

irradiation with blue LEDs (425 nm, ca. 0.4 W/cm2) for 36 h in a water bath. The reaction mixture 

was quenched with saturated NaHCO3 aq. and extracted with Et2O three times. The combined organic 

layer was washed with brine, dried over Na2SO4, and evaporated in vacuo. Purification by preparative 

TLC or column chromatography on silica gel gave the desired aryl ester 16. 

 
17a’ (42.7 mg) provided 23.1 mg (60% yield) of 16aa (reaction temperature: 

35 °C) as pale yellow oil after purification by preparative TLC using 

EtOAc/hexane (4:96) as an eluent.  

 

 

17a (16.9 mg, 0.1 mmol scale) provided 12.9 mg (67% yield) of 16aa as 

pale yellow oil after purification by preparative TLC using EtOAc/hexane 

(2:98) as an eluent.  
 

 

17d’ (43.1 mg) provided 20.2 mg (52% yield) of 3da as colorless solid 

after purification by column chromatography on silica gel using 

CH2Cl/hexane (1:1) as an eluent. 

 

17d (34.2 mg) provided 21.5 mg (55% yield) of 3da as colorless solid 

after purification by column chromatography on silica gel using 

acetone/hexane (1:2) as an eluent. 

 

17f’ (26.1 mg) provided 17.9 mg (58% yield) of 3fa as colorless oil after 

purification by preparative TLC using CH2Cl2/hexane (1:1) as an eluent. 

Pd(TFA)2 (5 mol%), L5 (10 mol%)

DMA (0.1 M)
hv (425 nm, ca. 0.4 W/cm2)

60 °C, 36 h

Br/Cl

16

+
R OCs

O

17
0.2 mmol

(2 equiv)

O R

O
Ar Ar

AcO

O Me

O

16da

O Me

O

16fa
F

tBu

O Me

O

16aa

tBu

O Me

O

16aa

AcO

O Me

O

16da
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17i’ (41.3 mg) provided 33.1 mg (89% yield) of 16ia (reaction temperature: 

35 °C) as colorless oil after purification by preparative TLC using 

CH2Cl/hexane (1:1) as an eluent.  

 

 

17j (25.3 mg) provided 15.4 mg (51% yield) of 16ja as colorless oil after 

purification by preparative TLC using EtOAc/hexane (2:98) as an eluent.  

 

 

 
17l (28.5 mg) provided 13.9 mg (42% yield) of 16la as colorless oil after 

purification by column chromatography on silica gel using 

EtOAc/hexane/AcOH (1:99:1) as an eluent. The spectroscopic data agreed 

with those in the literature.S14 
1H NMR (495 MHz, CDCl3/TMS): d 7.28 (t, 1H, J = 7.9Hz), 6.79 (dd, 1H, J = 7.4, 1.7 Hz), 6.67 (dd, 

1H, J = 7.9, 1.1 Hz), 6.64 (t, 1H, J = 2.3 Hz), 3.80 (s, 3H), 2.29 (s, 3H). 
13C NMR (125 MHz, CDCl3/TMS): d 169.4, 160.4, 151.6, 129.8, 113.7, 111.6, 107.6, 55.4, 21.1. 

 
17m (34.0 mg) provided 15.8 mg (41% yield) of 16ma as colorless oil after 

purification by column chromatography on silica gel using CH2Cl2/hexane 

(1:1) as an eluent. The spectroscopic data agreed with those in the 

literature.S15  
1H NMR (495 MHz, CDCl3): d 7.37 (t, 1H, J = 8.4 Hz), 6.99 (dd, 2H, J = 7.9, 2.5 Hz), 6.92 (t, 1H, J 

= 2.0 Hz), 2.29 (s, 6H). 
13C NMR (125 MHz, CDCl3): d 169.0, 151.0, 129.7, 118.9, 115.4, 21.1. 

 
17n (76.8 mg) provided 51.8 mg (64% yield) of 16na (reaction 

temperature: 95 °C, heated by LEDs directly without a water bath) 

as brown solid after purification by column chromatography on 

silica gel using acetone/hexane (1:2) as an eluent.  
1H-NMR (495 MHz, CDCl3): d 8.40 (dd, 1H, J = 4.5, 1.1 Hz), 7.44 

(dd, 1H, J = 7.4, 1.1 Hz), 7.19 (d, 1H, J = 7.9 Hz), 7.09 (dd, 1H, J 

= 7.9, 5.1 Hz), 6.92–6.87 (m, 2H), 4.14 (q, 2H, J = 7.4 Hz), 3.82 (br, 

2H), 3.46–3.32 (m, 2H), 3.16–3.09 (m, 2H), 2.88–2.79 (m, 2H), 2.51–2.45 (m, 1H), 2.39–2.37 (m, 

2H), 2.33–2.30 (m, 1H), 2.28 (s, 3H), 1.25 (t, 3H, J = 7.4 Hz). 
13C-NMR (125 MHz, CDCl3): d 169.5, 157.3, 155.4, 149.6, 146.5, 139.0, 137.3, 137.1, 136.6, 134.4, 

O Me

O

16ia

O Me

O

16ja

Me

O Me

O

16la

MeO

O Me

O

16ma

AcO

N

O Me

O

N

OEtO
16na
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133.4, 130.3, 122.1, 121.9, 119.0, 61.2, 44.8, 44.7, 31.8, 31.3, 30.6, 30.4, 21.0, 14.6. 

IR (ATR): 2982, 2865, 1754, 1698, 1433, 1195, 1111, 995, 878 cm–1.  

HRMS (ESI): m/z: [M+H]+ Calcd for C24H27N2O4 407.1965; Found 407.1666. 

 

2-5. Other Photoinduced Cross-Coupling Reactions 

 

In an Ar-filled glovebox, Pd(dba)2 (5.8 mg, 10 μmol, 5 mol%), L4 (5.8 mg, 10 μmol, 5 mol%), and 

TBACl (279.8 mg, 1.0 mmol, 5 equiv) were added to a test tube. To the mixture was added a solution 

of aryl iodide 15a (52.1 mg, 0.20 mmol) in DMA (2 mL) and the test tube was capped and removed 

from the Ar-filled glovebox. The reaction mixture was stirred at 35 °C under irradiation with blue 

LEDs (425 nm, ca. 0.4 W/cm2) for 48 h in a water bath. The reaction mixture was quenched with 

saturated NaHCO3 aq. and extracted with Et2O three times. The combined organic layer was washed 

with brine, dried over Na2SO4, and evaporated in vacuo. Purification by preparative TLC using 

EtOAc/hexane (4:96) as an eluent gave the desired aryl chloride 17a as colorless oil (26.9 mg, 80% 

yield). The spectroscopic data agreed with those in the literature.S16 
1H NMR (495 MHz, CDCl3): d 7.30 (d, 2H, J = 9.0 Hz), 7.25 (d, 2H, J = 8.5 Hz), 1.30 (s, 9H). 
13C NMR (125 MHz, CDCl3): d 149.6, 131.1, 128.0, 126.7, 34.4, 31.3. 

 

 

In an Ar-filled glovebox, Pd(dba)2 (1.4 mg, 2.5 μmol, 5 mol%), L4 (1.4 mg, 2.5 μmol, 5 mol%), and 

TBACl (68.6 mg, 0.25 mmol, 5 equiv) were added to a test tube. To the mixture was added a solution 

of aryl iodide 15a (13.1 mg, 0.050 mmol) in DMA (0.5 mL) and the test tube was capped and removed 

from the Ar-filled glovebox. The reaction mixture was stirred at 35 °C in the dark for 48 h in a water 

bath. The reaction mixture was quenched with saturated NaHCO3 aq. and extracted with Et2O three 

times. The combined organic layer was washed with brine, dried over MgSO4, and evaporated in vacuo. 

17a was not detected at all by 1H NMR analysis in CDCl3. 

 

15a

tBu

I

17a / 80%

tBu

ClPd(dba)2 (5 mol%), L4 (5 mol%)

DMA (0.1 M)
hv (425 nm), 35 °C, 48 h

TBACl 

(5 equiv)

+

15a

tBu

I

17a, n.d.

tBu

ClPd(dba)2 (5 mol%), L4 (5 mol%)

DMA (0.1 M)
dark, 35 °C, 48 h

TBACl 

(5 equiv)

+
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In an Ar-filled glovebox, Pd(dba)2 (5.8 mg, 10 μmol, 5 mol%), L4 (5.8 mg, 10 μmol, 5 mol%), and 

cesium p-toluenesulfinateS17
 (114.4 mg, 0.40 mmol, 2 equiv) were added to a test tube. To the mixture 

was added a solution of aryl iodide 15a (52.2 mg, 0.20 mmol) in DMA (2 mL) and the test tube was 

capped and removed from the Ar-filled glovebox. The reaction mixture was stirred at 35 °C under 

irradiation with blue LEDs (425 nm, ca. 0.4 W/cm2) for 48 h in a water bath. The reaction mixture 

was quenched with saturated NaHCO3 aq. and extracted with Et2O three times. The combined organic 

layer was washed with brine, dried over Na2SO4, and evaporated in vacuo. Purification by column 

chromatography on silica gel using EtOAc/hexane (30:70) as an eluent gave the desired aryl sulfone 

18 as colorless solid (34.7 mg, 60% yield). The spectroscopic data agreed with those in the literature.S18 
1H NMR (500 MHz, CDCl3): d 7.86–7.81 (m, 4H), 7.49 (d, 2H, J = 8.5 Hz), 7.29 (d, 2H, J = 8.0 Hz), 

2.39 (s, 3H), 1.30 (s, 9H). 
13C NMR (125 MHz, CDCl3): d 157.0, 144.0, 139.14, 139.06, 130.0, 127.8, 127.5, 126.4, 35.3, 31.2, 

21.7. 

 

 

 
In an Ar-filled glovebox, Pd(dba)2 (1.4 mg, 2.5 μmol, 5 mol%), L4 (1.4 mg, 2.5 μmol, 5 mol%), and 

cesium p-toluenesulfinate (28.9 mg, 0.10 mmol, 2 equiv) were added to a test tube. To the mixture was 

added a solution of aryl iodide 15a (13.0 mg, 0.050 mmol) in DMA (0.5 mL) and the test tube was 

capped and removed from the Ar-filled glovebox. The reaction mixture was stirred at 35 °C in the dark 

for 48 h in a water bath. The reaction mixture was quenched with saturated NaHCO3 aq. and extracted 

with Et2O three times. The combined organic layer was washed with brine, dried over MgSO4, and 

evaporated in vacuo. 18 was not detected at all by 1H NMR analysis in CDCl3. 

 

15a

tBu

I

18 / 60%

tBu

SPd(dba)2 (5 mol%), L4 (5 mol%)

DMA (0.1 M)
hv (425 nm), 35 °C, 48 h (2 equiv)

+
Me

O O

Me

SO2Cs

15a

tBu

I

18 / n.d.

tBu

SPd(dba)2 (5 mol%), L4 (5 mol%)

DMA (0.1 M)
dark, 35 °C, 48 h (2 equiv)

+
Me

O O

Me

SO2Cs
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2-6. Green/Red Light Irradiation 

 
In an Ar-filled glovebox, Pd(dba)2 (5.8 mg, 10 μmol, 5 mol%), L6 (4.9 mg, 10 μmol, 5 mol%), and 

CsOPiv (56.2 mg, 0.24 mmol, 1.2 equiv) were added to a test tube. To the mixture was added a solution 

of aryl iodide 15a (52.0 mg, 0.20 mmol) in DMA (2 mL) and the test tube was capped and removed 

from the Ar-filled glovebox. The reaction mixture was stirred at 35 °C under irradiation with green 

LEDs (525 nm, ca. 0.4 W/cm2) for 24 h or red LEDs (625 nm, ca. 0.4 W/cm2) for 99 h in a water bath. 

The reaction mixture was quenched with saturated NaHCO3 aq. and extracted with Et2O three times. 

The combined organic layer was washed with brine, dried over Na2SO4, and evaporated in vacuo. 

Purification by column chromatography on silica gel using EtOAc/hexane (2:98 to 20:80) as an eluent 

gave the desired aryl ester 16aa (Green: 39.6 mg, 85% yield; Red: 23.9 mg, 51% yield). 
 

2-7. Experimental Mechanistic Studies 

2-7-1. Synthesis of Pd complexes 19–12  

 
In an Ar-filled glovebox, a solution of Pd(dba)2 (57.5 mg, 0.10 mmol) and L1 (43.9 mg, 0.10 mmol, 1 

eq.) in THF (5 mL) was prepared and stirred for 30 min at room temperature. To the solution was 

added 4-tert-butyliodobenzene (15a) (31.2 mg, 0.12 mmol, 1.2 equiv), and the orange solution was 

stirred at room temperature for 1 h. Recrystallization from THF/hexane at room temperature gave 

ArPd(L1)I complex as yellow-orange powder (66.0 mg, 82% yield). The complex was observed as a 

mixture of two stereoisomers 19 and 19’ (~81:19) in CD2Cl2 by NMR spectroscopy. Plate shaped 

orange crystals were grown by vapor diffusion of hexane into a THF solution of ArPd(L1)I complex 

under an Ar atmosphere, which showed the structure of 19 by single crystal X-ray analysis. 
1H NMR (500 MHz, CD2Cl2): d 9.78 (d, 0.81H, J = 9.1 Hz), 8.70 (dd, 0.19H, J = 14.4, 6.9 Hz), 8.10–

Pd(dba)2 (5 mol%), L6 (5 mol%)

DMA (0.1 M), 35 °C
hv (525 nm, green), 24 h or
hv (625 nm, red), 99 h15a

tBu

I

16aa, 85% (525 nm)
16aa, 51% (625 nm)

tBu

O tBu

O
+

tBu OCs

O

(1.2 equiv)

N
PPh2

Ph
(i) Pd(dba)2 (1 equiv)
    THF, rt, 30 min.

(ii) tBuI

N
PPh2

Ph

PdI

tBu
19

δp = 31.0 ppm
(in C6D6)

L1

rt. 1 h

79%
(19 : 19’ = 4 : 1)

N
PPh2

Ph

Pd
I

+

19’
δp = 27.5 ppm

(in C6D6)

tBu

(1.2 equiv)
15a
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8.06 (m, 0.81H), 8.04–8.00 (m, 0.81H), 7.94–7.91 (m, 1.62H), 7.83 (d, 0.19H, J = 7.9 Hz), 7.74 (d, 

0.81H, J = 8.9 Hz), 7.71–7.60 (m, 8.47H), 7.57–7.49 (m, 2H), 7.46–7.40 (m, 4.05H), 7.37–7.34 (m, 

3H), 7.04–7.02 (m, 1.62H), 6.73 (d, 1.62H, J = 8.4 Hz), 1.57 (s, 1.71H), 1.18 (s, 7.29H). 
13C NMR (125 MHz, CD2Cl2): d 152.3, 152.1, 152.0, 150.2, 145.2, 139.6 (d, J = 6.0 Hz), 138.1 (d, J 

= 4.8 Hz), 137.3, 137.2 (d, J = 4.8 Hz), 135.6 (d, J = 8.3 Hz), 135.3, 135.0, 134.4 (d, J = 11.9 Hz), 

133.1 (d, J = 10.7 Hz), 132.0, 131.8, 129.9, 129.6, 129.49, 129.47, 128.7, 128.6, 127.7, 127.3, 127.1, 

126.9, 126.4 (d, J = 6.0 Hz), 124.9, 34.4, 32.0, 26.4. 
31P NMR (200 MHz, CD2Cl2): d 31.0 (0.81P), 27.5 (0.19P). 

IR (ATR): 3052, 2952, 1552, 1513, 1474, 1424, 1416, 1355, 1098, 699 cm–1.  

HRMS (APCI): m/z: [M-I]+ Calcd for C41H35NPPd 678.1536; Found 678.1524. 

 
Figure S2-1. X-ray structure of 19. 

 

  
In an Ar-filled glovebox, a suspension of 19+19’ (60.0 mg, 74.5 μmol) and AgOAc (12.6 mg, 75.5 

μmol, 1 equiv) in THF (5 mL) was stirred at room temperature for 30 min. After filtration through 

Celite, recrystallization from THF/hexane at room temperature gave ArPd(L1)OAc complex 20 as 

yellow powder (33.6 mg, 62% yield). Plate shaped yellow crystals were grown by vapor diffusion of 

hexane into a C6D6 solution of 20 under an Ar atmosphere, and the structure of 20 was confirmed by 

single crystal X-ray analysis. 

I

I

Pd

N PdN

P P

AgOAc (1 equiv)
N

PPh2

Ph

PdAcO

tBu

20
δp = 33.4 ppm (s) in DMSO–d6
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1H NMR (495 MHz, CDCl3): d 9.55 (d, 1H, J = 8.4 Hz), 7.96–7.90 (m, 1H), 7.86 (d, 2H, J = 8.4 Hz) 

7.68–7.62 (m, 8H), 7.50–7.40 (m, 6H), 7.34–7.28 (m, 4H), 7.14 (dd, 2H, J = 8.4, 4.0 Hz), 6.76 (d, 2H, 

J = 8.4 Hz), 1.89 (s, 3H), 1.16 (s, 9H). 
13C NMR (125 MHz, CDCl3): d 177.0, 151.2, 150.9 (d, J = 19.2 Hz), 150.1, 145.1, 141.7, 137.3, 

135.0 (d, J = 4.8 Hz), 134.5, 133.7 (d, J = 12.0 Hz), 131.9, 131.1, 130.8, 130.0, 129.9, 129.6, 129.2, 

129.0, 128.7, 128.6 (d, J = 12.5 Hz), 127.0, 126.8, 126.7, 126.3 (d, J = 6.3 Hz), 125.3 (d, J = 7.5 Hz), 

124.2, 33.8, 31.5, 24.4.  
31P NMR (202 MHz, C6D6): d 33.2. 

IR (ATR): 3049, 2953, 2888, 1590, 1569, 1420, 1377, 1096, 695 cm–1.  

HRMS (APCI): m/z: [M–OAc]+ Calcd for C41H35NPPd 678.1536; Found 678.1523. 

UV-vis (DMA): λmax (ε × 10–4) = 430 (sh) (0.58), 405 (0.84), 364 (1.10) nm. 

 

Figure S2-2. X-ray structure of Pd(II) intermediate (20). 
 

 

 
In an Ar-filled glovebox, a solution of Pd(dba)2 (114.2 mg, 0.20 mmol) and L6 (97.7 mg, 0.20 mmol, 

1 equiv) in THF (9 mL) was prepared and stirred for 15 min at room temperature. To the solution was 

added 4-tert-butyliodobenzene (15a) (63.5 mg, 0.24 mmol, 1.2 equiv) in THF (1 mL), and the purple 

solution was stirred at room temperature for 1 h. The solvent was evaporated in vacuo, and 

recrystallization from CH2Cl2/Et2O at room temperature gave ArPd(L6)I complex as purple powder 
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(63.2 mg, 37% yield). The complex could be assigned as a mixture of two stereoisomers 11 and 11’ 

(~20:80) in CDCl3 by NMR spectroscopy. The 1H signals of 21 and 21’ were very similar to each other, 

which is not consistent with the largely different 1H signals of the acridine-Pd complexes 19 and 19’. 

This result might indicate another possible assignment of the stereoisomers. 
1H NMR (500 MHz, CDCl3): d 10.66 (s, 0.2H), 10.64 (s, 0.8H), 8.36–8.27 (m, 2H), 8.05–7.95 (m, 

1H), 7.89–7.81 (m, 2H), 7.71–7.31 (m, 18H), 7.13–7.08 (m, 2H), 6.77 (d, 0.4H, J = 8.0 Hz), 6.71 (d, 

1.6H, J = 7.5 Hz), 1.16 (s, 1.8H), 1.15 (s, 7.2H). 
13C NMR (125 MHz, CDCl3): d 152.5, 152.3, 152.1, 144.9, 144.4, 143.5, 136.8, 136.6 (d, J = 5.4 

Hz), 135.5, 135.4 (d, J = 15.4 Hz), 135.2 (d, J = 20.8 Hz), 133.9, 133.8 (d, J = 12.6 Hz), 133.4, 132.8, 

131.4, 131.2, 131.1, 131.0, 130.3, 129.6, 129.4, 129.3, 129.2, 129.1, 128.9 (d, J = 4.5 Hz), 128.8, 

128.5, 128.2, 127.7, 127.15, 127.06, 126.1, 125.9, 125.7, 124.9, 124.8, 124.5, 34.0, 33.9, 31.7. 
31P NMR (202 MHz, CDCl3): d 32.6 (0.2P), 29.6 (0.8P). 

IR (ATR): 3054, 2951, 1581, 1523, 1434, 1383, 1097, 1007, 877, 700 cm–1.  

HRMS (ESI): m/z: [M-I]+ Calcd for C45H37NPPd 728.1693; Found 728.1667. 

 

 
In an Ar-filled glovebox, a suspension of 21+21’ (42.5 mg, 49.6 μmol, 1 eq.) and AgOAc (8.2 mg, 

49.1 μmol, 1 equiv) in THF (5 mL) was stirred at room temperature for 23 h. After filtration through 

celite, the solvent was evaporated in vacuo to give red solid. Trituration with Et2O at room temperature 

gave ArPd(L6)OAc complex 22 as red powder (31.6 mg, 82% yield). Plate shaped red crystals were 

grown by vapor diffusion of hexane into a THF solution of 22 under an Ar atmosphere, and the 

structure of 22 was confirmed by single crystal X-ray analysis. 
1H NMR (500 MHz, CDCl3): d 10.34 (s, 1H), 8.31 (s, 1H), 8.27 (d, 1H, J = 8.5 Hz), 7.94–7.81 (m, 

3H), 7.72–7.64 (m, 7H), 7.54–7.30 (m, 11H) 7.23–7.18 (m, 2H), 6.79 (d, 2H, J = 8.0 Hz), 1.87 (s, 3H), 

1.18 (s, 9H). 
13C NMR (125 MHz, CDCl3): d 177.1, 152.4, 152.2 (d, J = 18.0 Hz), 145.6, 145.3, 141.9, 138.2, 

135.8, 135.6, 135.4 (d, J = 4.5 Hz), 135.0, 134.0 (d, J = 11.8 Hz), 132.2, 131.4, 130.9, 130.4, 129.9, 

129.5, 129.3 (d, J = 8.1 Hz), 128.9, 128.7 (d, J = 11.8 Hz), 128.6, 128.4, 127.7, 126.9, 126.4, 125.7 (d, 

J = 7.1 Hz), 125.6, 124.7 (d, J = 7.3 Hz), 124.4, 34.0, 31.7, 24.8.  

AgOAc (1 equiv)
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31P NMR (202 MHz, CDCl3): d 32.9. 

IR (ATR): 3057, 2954, 1611, 1585, 1524, 1479, 1369, 1317, 1095, 881, 756, 697 cm–1.  

HRMS (ESI): m/z: [M-OAc]+ Calcd for C45H37NPPd 728.1693; Found 728.1672. 

UV-vis (DMA): λmax (ε × 10–4) = 562 (sh) (0.37), 522 (0.54), 401 (0.98), 381 (0.53) nm. 

 
Figure S2-3. X-ray structure of L6-Pd(Ar)(OAc) complex (22). 

 
 

 

In an Ar-filled glovebox, a solution of Pd(dba)2 (114.3 mg, 0.20 mmol) and L8 (78.3 mg, 0.20 mmol, 

1 eq.) in THF (2 mL) was prepared and stirred for 20 min at room temperature. To the solution was 

added 4-tert-butyliodobenzene (15a) (61.5 mg, 0.24 mmol, 1.2 equiv) in THF (1.5 mL), and the yellow 

solution was stirred at room temperature for 2 h. Recrystallization from THF/Et2O/hexane at room 

temperature gave ArPd(L8)I complex 23 as beige blocks (99.8 mg, 66% yield).  
1H NMR (500 MHz, CDCl3): d 10.52 (d, 1H, J = 5.0 Hz), 8.15 (dt, 1H, J = 8.0, 1.0 Hz), 7.96 (ddd, 

1H, J = 8.0, 7.0, 1.0 Hz), 7.63–7.55 (m, 5H), 7.53–7.49 (m, 2H), 7.47–7.38 (m, 6H), 7.34–7.29 (m, 

4H), 6.95–6.92 (m, 2H), 6.79 (d, 2H, J = 8.0 Hz), 1.20 (s, 9H). 
13C NMR (125 MHz, CDCl3): d 157.6, 151.5, 151.3 (d, J = 20.8 Hz), 145.0, 137.5, 137.2 (d, J = 5.4 

Hz), 136.7, 134.8, 134.4 (d, J = 19.0 Hz), 133.5 (d, J = 11.8 Hz), 131.1 (d, J = 2.8 Hz), 130.6, 129.8, 

129.6, 129.3, 129.1, 128.8 (d, J = 11.8 Hz), 128.7, 127.6 (d, J = 6.4 Hz), 124.4, 123.8, 33.9, 31.8. 
31P NMR (202 MHz, CDCl3): d 27.3. 

IR (ATR): 3051, 2955, 1574, 1479, 1435, 1388, 1101, 1006, 855, 813, 697 cm–1.  
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HRMS (ESI): m/z: [M-I]+ Calcd for C37H33NPPd 628.1380; Found 628.1377. 

 

 

In an Ar-filled glovebox, a suspension of 23 (52.9 mg, 70.0 μmol) and AgOAc (11.5 mg, 68.9 μmol, 

1 equiv) in THF (3 mL) was stirred at room temperature for 7 h. After filtration through a membrane 

filter, recrystallization from THF/hexane at room temperature gave ArPd(L8)OAc complex 24 as light 

yellow plates (43.4 mg, 92% yield). Single crystal X-ray analysis confirmed the structure of 

ArPd(L8)OAc complex 24. 
1H NMR (500 MHz, CDCl3): d 9.28 (d, 1H, J = 4.5 Hz), 8.14 (d, 1H, J = 8.5 Hz), 7.96 (ddd, 1H, J = 

9.5, 7.0, 1.5 Hz) 7.65–7.43 (m, 13H), 7.37–7.32 (m, 4H), 7.12–7.08 (m, 2H), 6.85 (d, 2H, J = 8.0 Hz), 

2.10 (s, 3H), 1.22 (s, 9H). 
13C NMR (125 MHz, CDCl3): d 178.0, 152.1, 151.4, 150.8 (d, J = 19.9 Hz), 145.6, 141.1, 137.0, 

136.7, 135.9 (d, J = 4.5 Hz), 135.0 (d, J = 42.4 Hz), 133.8 (d, J = 12.3 Hz), 131.2, 130.2, 129.7, 129.6, 

129.3, 129.1, 128.8 (d, J = 10.8 Hz), 128.5 (d, J = 8.1 Hz), 127.8 (d, J = 7.1 Hz), 124.2, 123.4, 34.1, 

31.7, 25.3.  
31P NMR (202 MHz, CDCl3): d 35.6. 

IR (ATR): 3056, 2962, 1598, 1573, 1482, 1434, 1366, 1320, 1099, 696 cm–1.  

HRMS (ESI): m/z: [M-OAc]+ Calcd for C37H33NPPd 628.1380; Found 628.1371. 

UV-vis (DMA): λmax (ε × 10–4) = 320 (1.97), 315 (1.95) nm. 

 

Figure S2-4. X-ray structure of L8-Pd(Ar)(OAc) complex (24). 
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2-7-2. In situ 31P NMR measurement in the catalytic reaction conditions 

  

 
In an Ar-filled glovebox, Pd(dba)2 (1.4 mg, 2.5 μmol), L1 (1.1 mg, 2.5 μmol, 1 equiv), and CsOAc 

(9.6 mg, 0.05 mmol, 20 equiv) were added to a J-Young NMR tube. To the mixture was added a 

solution of 4-tert-butyliodobenzene (15a) (13.0 mg, 0.05 mmol, 20 eq.) in DMA (0.6 mL) and the J-

Young NMR tube was capped and removed from the Ar-filled glovebox. The reaction mixture was 

irradiated with blue LEDs (425 nm, ca. 0.4 W/cm2) at 35 °C for 6 h in a water bath. The reaction 

mixture was directly analyzed by 31P NMR spectroscopy, where 20 was observed as the major species. 

 
Figure S2-5. 31P NMR spectra of (a) the reaction mixture and (b) isolated Pd complex 20 in DMA. 

The signal at 24.9 ppm in the reaction mixture corresponds to phosphine oxide derived from L1. 
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2-7-3. Reductive elimination from Pd complex 20 

  
In an Ar-filled glovebox, 20 (3.7 mg, 5 μmol, 1 equiv), mesitylene (0.7 µL, 5 μmol), DMSO-d6 (0.3 

mL), and C6D6 (0.3 mL) were added to a J-Young NMR tube. The J-Young NMR tube was capped 

and removed from the Ar-filled glovebox. The reaction mixture was heated at 100 °C under dark for 

6 h in an aluminum heating block. The desired product 16aa was not detected by 1H NMR or GC-MS 

analysis. 

 

  

In an Ar-filled glovebox, 20 (3.7 mg, 5 μmol, 1 equiv), mesitylene (0.7 µL, 5 μmol), DMSO-d6 (0.3 

mL), and C6D6 (0.3 mL) were added to a J-Young NMR tube. The J-Young NMR tube was capped 

and removed from the Ar-filled glovebox. The reaction mixture was irradiated by blue LEDs (425 nm, 

ca. 0.4 W/cm2) at 35 °C for 6 h in a water bath. The yield of 16aa (58%) was determined by 1H NMR 

analysis using mesitylene as an internal standard. 
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2-7-4. Radical trapping experiments 

  
In an Ar-filled glovebox, 20 (3.7 mg, 5 μmol), mesitylene (0.7 µL, 5 μmol), TEMPO (0.9 mg, 5.7 

µmol, 1.2 equiv), DMSO-d6 (0.3 mL), and C6D6 (0.3 mL) were added to a J-Young NMR tube. The J-

Young NMR tube was capped and removed from the Ar-filled glovebox. The reaction mixture was 

irradiated by blue LEDs (425 nm, ca. 0.4 W/cm2) at 35 °C for 4 h in a water bath. The yield of 16aa 

(60%) was determined by 1H NMR analysis using mesitylene as an internal standard. Coupling 

products derived from TEMPO were not detected by 1H NMR or GC-MS analysis.  

 

 
In an Ar-filled glovebox, Pd(dba)2 (1.4 mg, 2.5 μmol, 5 mol%), L1 (1.1 mg, 2.5 μmol, 5 mol%), CsOAc 

(9.6 mg, 0.05 mmol, 1 equiv), and TEMPO (7.8 mg, 0.05 mmol, 1 equiv) were added to a J-Young 

NMR tube. To the mixture was added a solution of 15a (13.0 mg, 0.05 mmol, 1 equiv) in DMA (0.6 

mL). The J-Young NMR tube was capped and removed from the Ar-filled glovebox. The reaction 

mixture was irradiated by blue LEDs (425 nm, ca. 0.4 W/cm2) at 35 °C for 12 h in a water bath. The 

reaction mixture was quenched with saturated Na2CO3 aq. and extracted with Et2O three times. The 

combined organic layer was dried over Na2SO4 and evaporated in vacuo to give the crude product. 

The yield of 16aa (60%) was determined by 1H NMR analysis in CDCl3 using 1,1,2,2-

tetrachloroethane as an internal standard. Coupling products derived from TEMPO were not detected 

by 1H NMR or GC-MS analysis. 
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2-7-5. Irradiation ON/OFF experiment 

 
In an Ar-filled glovebox, Pd(dba)2 (1.4 mg, 2.5 μmol, 5 mol%), L1 (1.1 mg, 2.5 μmol, 5 mol%), and 

CsOAc (9.6 mg, 0.05 mmol, 1 equiv) were added to a J-Young NMR tube. To the mixture was added 

a solution of 15a (13.0 mg, 0.05 mmol, 1 equiv) and mesitylene (7.0 µL, 50 μmol) in DMSO-d6 (0.6 

mL), and the J-Young NMR tube was capped and removed from the Ar-filled glovebox. The reaction 

mixture was irradiated by blue LEDs (425 nm, ca. 0.4 W/cm2) at 35 °C in a water bath at 5-hour 

intervals. The yield of 16aa was determined by 1H NMR spectroscopy using mesitylene as an internal 

standard. 

 

2-8. X-ray Diffraction Analysis 

A single crystal in immersion oil was mounted on a Rigaku XtaLAB Synergy-DW diffractometer with 

a HyPix-6000HE HPC detector. The diffraction data were collected using Cu Kα radiation under a 

cold nitrogen stream at 123 K. The images were processed with the Rigaku CrysAlisPRO software. The 

structure was solved by a direct method and refined on F2 by a least-squares method by the programs 

SHELXT2015S19 and SHELXL2015,S20 respectively. All the non-hydrogen atoms were refined 

anisotropically. All the hydrogen atoms were put on the calculated geometry and refined by applying 

riding models.  
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Table S2-10. Crystal data and data collection parameters of 19 and 20. 

Compound 19 20 

Solvent for recrystallization THF/hexane 

(vapor diffusion) 

C6D6/hexane 

(vapor diffusion) 

Formula C41H35INPPd 2(C43H38NO2PPd) 

Formula weight 805.97 1476.22 

Crystal system Monoclinic Triclinic 

Space group P 21/n P 1 

Crystal size (mm) 0.114×0.086×0.043 0.076×0.064×0.045 

Crystal color and shape Orange plate Yellow plate 

Wavelength (Å) 1.54184 1.54184 

a (Å) 13.1077(2) 9.4822(2) 

b (Å) 11.7227(2) 9.7412(2) 

c (Å) 22.6491(3) 21.3575(4) 

α (°) 90 96.396(2) 

β (°) 103.933(2) 97.337(2) 

γ (°) 90 116.387(2) 

Volume (Å) 3377.81(9) 1721.06(7) 

Z 4 1 

ρcalcd. (g cm-3) 1.585 1.424 

µ (mm-1) 12.276 5.084 

θmin, θmax (°) 3.545, 75.795 5.147, 75.692 

No. of reflection (unique) 24821 (6809) 22033 (6899) 

Rint 0.0423 0.0459 

Completeness to θ (%) 100.0 99.9 

Goodness-of-fit on F2 1.038 1.035 

Final R1 and wR2 indices [I > 2σ(I)] 0.0307, 0.0710 0.0393, 0.0969 

R1 and wR2 indices (all data) 0.0341, 0.0724 0.0495, 0.1014 

CCDC number 2160648 2160649 
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Table S2-11. Crystal data and data collection parameters of 24 and 22. 

Compound 24 22 

Solvent for recrystallization THF/hexane 

(liquid-liquid diffusion) 

THF/hexane 

(vapor diffusion) 

Formula 2(C39H36NO2PPd) C47H40NO2PPd 

Formula weight 1376.11 788.17 

Crystal system Monoclinic Monoclinic 

Space group P 21/c P 21/c 

Crystal size (mm) 0.14×0.13×0.05 0.113×0.084×0.075 

Crystal color and shape Light yellow plate Red plate 

Wavelength (Å) 1.54184 1.54184 

a (Å) 25.4332(3) 16.0325(2) 

b (Å) 11.55670(10) 17.7800(2) 

c (Å) 24.3611(3) 14.7411(2) 

α (°) 90 90 

β (°) 114.246(2) 116.760(2) 

γ (°) 90 90 

Volume (Å) 6528.70(16) 3752.03(10) 

Z 4 4 

ρcalcd. (g cm-3) 1.400 1.395 

µ (mm-1) 5.317 4.703 

θmin, θmax (°) 3.652, 77.023 3.079, 75.963 

No. of reflection (unique) 48257 (13375) 29009 (7664) 

Rint 0.0451 0.0408 

Completeness to θ (%) 99.7 100.0 

Goodness-of-fit on F2 1.053 1.049 

Final R1 and wR2 indices [I > 2σ(I)] 0.0350, 0.0865 0.0391, 0.1000 

R1 and wR2 indices (all data) 0.0416, 0.0903 0.0441, 0.1027 

CCDC number 2203231 2203230 
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3. Physicochemical Properties 
3-1. Cyclic Voltammetry Measurements  

The voltammograms were measured with a Hokuto Denko HZ-110 voltammetric analyzer at room 

temperature using a Ag/AgCl reference electrode, a platinum counter electrode, and a glassy carbon 

disk working electrode. The scan rate was 100 mV/s. Ferrocene was used as an internal standard for 

the reference of potential (V). The general procedure for the measurements is as follows: 
nBu4NBF4 (0.2 mmol) and DMA (2 mL) were placed in a vial under an Ar atmosphere. To the solution 

was added the sample (0.002 mmol). Ar was bubbled into the solution for 5 min, and the 

voltammograms were recorded. Ferrocene was added to the solution as an internal standard at the end 

of the measurements. 
 

 

 L1 L8 L6 20 24 22 

E red,pc (V vs Fc/Fc+) –1.74 

–1.98 

–2.14 

–2.37 

–1.63 

 

–1.63 

 

–1.96 

 

–1.34 

–2.08 

E ox,pa (V vs Fc/Fc+) 0.58 0.66 0.52 0.71 0.73 0.65 

Table S2-12. Summary of redox potentials of ligands and complexes L1, L8, L6, 20, 24, and 22 in 

DMA. 

 

 
Figure S2-6. Cyclic voltammogram of L1 in DMA. 
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Figure S2-7. Cyclic voltammogram of L6 in DMA. 

 

 
Figure S2-8. Cyclic voltammogram of L8 in DMA. 
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Figure S2-9. Cyclic voltammogram of 20 in DMA. 

 

 
Figure S2-10. Cyclic voltammogram of 22 in DMA. 
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Figure S2-11. Cyclic voltammogram of 24 in DMA. 
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4. Computational Details 

All DFT calculations were carried out with the Gaussian 16 program.S22 Geometry optimizations for 

the ground state S0 and the excited state T1 were performed at 298.15 K in DMA with (U)M06S23/6-

31G(d) (C, H, N, O, P) & SDD (Pd). The solvation with DMA was evaluated by the self-consistent 

reaction field (SCRF) method using the solvation model based on density (SMD).S24 The vibrational 

frequencies were computed at the same level to check whether each optimized structure was an energy 

minimum (no imaginary frequency) or a transition state (single imaginary frequency). Intrinsic 

reaction coordinates (IRC) calculations were performed to track minimum energy paths from 

transition structures to the corresponding local minima. Single-point energies were calculated with the 

same level based on the optimized structure. NBO calculations were performed with NBO 3.1 

package.S25 
 

Table S2-13. TD-DFT calculation of L1. 

 Energy Oscillator 
Strength 

 

Occupied 
MO 

 
Unoccupied 

MO 
Coefficient [%]a 

 
 [eV] [nm]   
S0→S1 3.02 411.23 0.1912 HOMO → LUMO 97.0 
S0→S2 3.43 361.57 0.0423 HOMO–1 → LUMO 92.0 
S0→S3 3.85 321.79 0.0676 HOMO–2 → LUMO 62.6 
    HOMO → LUMO+1 14.9 

a The coefficients greater than 10 % in the CI expansion are included.  

 

Table S2-14. TD-DFT calculation of L8. 

 Energy Oscillator 
Strength 

 

Occupied 
MO 

 
Unoccupied 

MO 
Coefficient [%]a 

 
 [eV] [nm]   
S0→S1 3.56 347.83 0.1698 HOMO → LUMO 95.6 
S0→S2 4.21 294.54 0.2644 HOMO–1 → LUMO 84.9 
S0→S3 4.33 286.15 0.0076 HOMO–2 → LUMO 39.4 
    HOMO → LUMO+1 20.0 

a The coefficients greater than 10 % in the CI expansion are included.  

 

Table S2-15. TD-DFT calculation of L6. 

 Energy Oscillator 
Strength 

 

Occupied 
MO 

 
Unoccupied 

MO 
Coefficient [%]a 

 
 [eV] [nm]   
S0→S1 2.40 516.12 0.1513 HOMO → LUMO 99.3 
S0→S2 2.95 420.19 0.0073 HOMO–1 → LUMO 96.2 
S0→S3 3.50 354.18 0.1245 HOMO–2 → LUMO 52.5 
    HOMO → LUMO+2 22.8 
    HOMO–2 → LUMO 17.3 

a The coefficients greater than 10 % in the CI expansion are included.  



 153 

Table S2-16. TD-DFT calculation of 20'. 

 Energy Oscillator 
Strength 

 

Occupied 
MO 

 
Unoccupied 

MO 
Coefficient [%]a 

 
 [eV] [nm]   
S0→S1 2.77 447.83 0.0166 HOMO → LUMO 98.9 
S0→S2 3.02 410.74 0.2477 HOMO–1 → LUMO 97.0 
S0→S3 3.21 385.79 0.0055 HOMO–2 → LUMO 87.3 
S0→S4 3.42 362.84 0.0288 HOMO → LUMO+1 69.8 

a The coefficients greater than 10 % in the CI expansion are included.  

 

Table S2-17. TD-DFT calculation of 24'. 

 Energy Oscillator 
Strength 

 

Occupied 
MO 

 
Unoccupied 

MO 
Coefficient [%]a 

 
 [eV] [nm]   
S0→S1 3.22 385.03 0.0002 HOMO → LUMO 98.3 
S0→S2 3.46 358.40 0.0256 HOMO → LUMO+1 74.9 
S0→S3 3.57 347.47 0.0841 HOMO–1 → LUMO 88.9 
S0→S4 3.65 339.25 0.0113 HOMO–1 → LUMO+1 70.3 
S0→S5 3.82 324.86 0.4578 HOMO–2 → LUMO 90.6 

a The coefficients greater than 10 % in the CI expansion are included.  

 

Table S2-18. TD-DFT calculation of 22'. 

 Energy Oscillator 
Strength 

 

Occupied 
MO 

 
Unoccupied 

MO 
Coefficient [%]a 

 
 [eV] [nm]   
S0→S1 2.27 545.45 0.1557 HOMO → LUMO 99.4 
S0→S2 3.53 490.46 0.0001 HOMO–1 → LUMO 99.3 
S0→S3 2.95 420.32 0.0003 HOMO–2 → LUMO 88.0 
S0→S4 3.21 386.37 0.0084 HOMO–3 → LUMO 88.8 
S0→S5 3.39 365.43 0.1025 HOMO–6 → LUMO 90.6 

a The coefficients greater than 10 % in the CI expansion are included.  
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Figure S2-12. Frontier molecular orbitals of L1. Isovalue = 0.03. 
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Figure S2-13. Frontier molecular orbitals of L8. Isovalue = 0.03. 
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Figure S2-14. Frontier molecular orbitals of L6. Isovalue = 0.03. 
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Figure S2-15. Frontier molecular orbitals of 20’. Isovalue = 0.03. 
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Figure S2-16. Frontier molecular orbitals of 24’. Isovalue = 0.03. 
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Figure S2-17. Frontier molecular orbitals of 22’. Isovalue = 0.03. 
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Charge 

Spin 

SM TS PD SM2' SM' TS' PD' 

Pd1 0.167 

 

0.078 –0.196 0.355 

1.015 

0.180 

0.031 

0.226 

0.120 

0.222 

0.534 

P2 1.238 1.105 1.009 1.179 

0.246 

1.245 

–0.003 

1.282 

0.150 

1.134 

0.233 

O3 –0.745 –0.687 –0.570 –0.752 

0.049 

–0.739 

0.007 

–0.651 

0.074 

–0.577 

0.000 

O4 –0.724 –0.602 –0.610 –0.727 

0.032 

–0.722 

0.003 

–0.653 

0.014 

–0.615 

0.000 

C5 –0.103 0.117 0.320 –0.212 

0.407 

–0.112 

–0.009 

0.089 

0.122 

0.328 

–0.023 

N6 –0.489 –0.493 –0.492 –0.455 

0.166 

–0.426 

0.446 

–0.580 

0.182 

–0.576 

0.261 

C7 0.100 0.089 0.071 0.100 

–0.007 

0.041 

0.534 

–0.037 

0.400 

–0.044 

0.394 

Table S2-19. Selected NBO charges (up) and NBO spins (down) of complex 20'. 

The NBO charge on Pd decreases in S0 (20'-SM: 0.167; 20'-TS: 0.078; 20'-PD: –0.196) with the 

reaction progressing, which corresponds to the change of the oxidation state from Pd(II) to Pd(0). On 

the contrary, the NBO charge on Pd increases slightly in T1 (20'-SM': 0.180; 20'-TS': 0.226; 20'-PD': 

0.222). This result can be attributed to the MLCT character of 20'-TS' and 20'-PD' in the excited state. 
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Charge 

Spin 

SM TS PD SM2' SM' TS' PD' 

Pd1 0.176 0.108 –0.197 0.406 

1.040 

0.199 

0.048 

0.238 

0.135 

0.202 

0.500 

P2 1.233 1.101 1.009 1.140 

0.205 

1.236 

–0.011 

1.268 

0.140 

1.133 

0.183 

O3 –0.741 –0.593 –0.572 –0.741 

0.076 

–0.739 

–0.001 

–0.648 

0.063 

–0.577 

0.003 

O4 –0.726 –0.673 –0.610 –0.728 

0.028 

–0.725 

0.001 

–0.647 

0.015 

–0.618 

0.002 

C5 –0.125 0.123 0.320 –0.211 

0.411 

–0.133 

–0.011 

0.090 

0.114 

0.340 

0.071 

N6 –0.488 –0.500 –0.505 –0.457 

0.178 

–0.441 

0.413 

–0.576 

0.212 

–0.565 

0.322 

C7 0.055 0.045 0.031 0.053 

–0.003 

–0.009 

0.459 

–0.078 

0.334 

–0.085 

0.334 

Table S2-20. Selected NBO charges (up) and NBO spins (down) of complex 24'. 
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Figure S2-18. Frontier molecular orbitals of complexes 20-SM, SM', and SM2'. HSOMOs and 

LSOMOs were drawn from occupied α-orbitals. Isovalue = 0.03. 
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Figure S2-19. Frontier molecular orbitals of complexes 20-TS and TS'. HSOMOs and LSOMOs were 

drawn from occupied α-orbitals. Isovalue = 0.03. 
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Figure S2-20. Frontier molecular orbitals of complexes 20-PD and PD'. HSOMOs and LSOMOs 

were drawn from occupied α-orbitals. Isovalue = 0.03. 
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Figure S2-21. Frontier molecular orbitals of complexes 24-SM, SM', and SM2'. HSOMOs and 

LSOMOs were drawn from occupied α-orbitals. Isovalue = 0.03. 
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Figure S2-22. Frontier molecular orbitals of complexes 24-TS and TS'. HSOMOs and LSOMOs were 

drawn from occupied α-orbitals. Isovalue = 0.03. 
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Figure S23. Frontier molecular orbitals of complexes 24-PD and PD'. HSOMOs and LSOMOs were 

drawn from occupied α-orbitals. Isovalue = 0.03. 

 

 
Cartesian Coordinates (in Å) and Energies  
L1 
Energy = -1589.277675 A. U. 
Gibbs Free Energy = -1589.336758 A. U. 
 C                 -3.98303600    3.06760700   -1.32745300 
 C                 -4.00115300    1.79142600   -0.83941800 
 C                 -2.79059100    1.05938300   -0.65915800 
 C                 -1.55203900    1.68646200   -1.02665200 
 C                 -2.75434700    3.69263800   -1.66858400 
 C                 -0.32571200   -0.18023900   -0.46127900 
 C                 -1.50142300   -0.90321600   -0.06116900 
 C                 -1.34679900   -2.22451900    0.45139000 
 H                 -2.22629900   -2.77340200    0.78178500 
 C                 -0.10998100   -2.79551900    0.53704800 

PD’

N

Ph

PPh2
PdAcO

PD LUMO
–1.55 eV

HOMO
–5.09 eV

HSOMO
–3.26 eV

LSOMO
–5.02 eV

N

Ph

PPh2PdAcO
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 C                  1.04971300   -2.08292300    0.13416200 
 C                  0.96636600   -0.80206800   -0.34832000 
 H                 -4.91634900    3.61108700   -1.46231200 
 H                 -4.94836600    1.31678900   -0.59070900 
 H                 -2.76024000    4.71165200   -2.05169400 
 H                 -0.00131200   -3.80422000    0.93139300 
 H                  2.01877800   -2.57296800    0.22627700 
 P                  2.39752000    0.17946100   -0.97056900 
 N                 -0.36540700    1.07343300   -0.92286000 
 C                 -2.74819800   -0.25764100   -0.16299200 
 C                 -3.99383200   -0.94026100    0.26463600 
 C                 -4.69835100   -0.47151600    1.37846100 
 C                 -4.48090900   -2.05245300   -0.42910500 
 C                 -5.86465000   -1.10508700    1.79274100 
 H                 -4.32117400    0.39354600    1.92395800 
 C                 -5.65219500   -2.68031800   -0.01760300 
 H                 -3.93804600   -2.41984100   -1.30011800 
 C                 -6.34501000   -2.20957100    1.09443800 
 H                 -6.40015800   -0.73382100    2.66499000 
 H                 -6.02445900   -3.54176100   -0.56973300 
 H                 -7.25984000   -2.70414600    1.41674800 
 C                 -1.57441900    3.02011800   -1.52663400 
 H                 -0.61935000    3.47306600   -1.78848300 
 C                  3.78901300   -0.98262400   -0.62521700 
 C                  4.43424600   -1.10118900    0.60987300 
 C                  4.20552700   -1.79758200   -1.68376500 
 C                  5.47060300   -2.01418700    0.78086000 
 H                  4.12406800   -0.47717400    1.44876300 
 C                  5.23443800   -2.71862100   -1.51159700 
 H                  3.71656200   -1.70812800   -2.65558600 
 C                  5.87095000   -2.82543400   -0.27819000 
 H                  5.96632600   -2.09502800    1.74733200 
 H                  5.54506500   -3.34784200   -2.34438300 
 H                  6.68208500   -3.53916000   -0.14231600 
 C                  2.62903700    1.42749400    0.36623700 
 C                  2.06622600    1.32952400    1.64228800 
 C                  3.43619200    2.52987100    0.06742900 
 C                  2.30410300    2.31447200    2.59659200 
 H                  1.44048800    0.47283100    1.89623900 
 C                  3.68222000    3.51075500    1.02364300 
 H                  3.87511700    2.62307300   -0.92757700 
 C                  3.11281300    3.40591800    2.28960200 
 H                  1.85819300    2.22678100    3.58645700 
 H                  4.31392700    4.36276400    0.77661000 
 H                  3.29721300    4.17572900    3.03734000 
 
L8 
Energy = -1435.799936 A. U. 
Gibbs Free Energy = -1435.855249 A. U. 
 C                  2.94938900   -1.41450900    1.35037700 
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 C                  1.67317400   -1.79579200    1.80032900 
 C                  0.66454900   -0.05633500    0.70060100 
 C                  1.91117300    0.42716100    0.20496500 
 C                  1.92145000    1.62612200   -0.55008400 
 H                  2.86894900    2.03409900   -0.89576100 
 C                  0.74989400    2.28136800   -0.83117200 
 C                 -0.48665200    1.77352800   -0.38078000 
 C                 -0.54822700    0.62483200    0.37750900 
 H                  0.76846600    3.20360400   -1.40919400 
 H                 -1.39837500    2.31365000   -0.63447100 
 P                 -2.09612800   -0.05189200    1.12001500 
 N                  0.56494500   -1.16361400    1.48436400 
 C                  3.08932900   -0.31235800    0.53314800 
 C                  4.43239300    0.05645500    0.03397400 
 C                  5.50314100    0.15308000    0.93009600 
 C                  4.67489000    0.25595100   -1.33070000 
 C                  6.78167400    0.45601800    0.47593700 
 H                  5.32325300    0.00393200    1.99462500 
 C                  5.95601800    0.54938100   -1.78418900 
 H                  3.85750000    0.15434000   -2.04397200 
 C                  7.01167600    0.65479900   -0.88248700 
 H                  7.60178600    0.53767000    1.18744700 
 H                  6.13058900    0.69145300   -2.84947200 
 H                  8.01342400    0.88897600   -1.23891000 
 C                 -2.39621100   -1.55692700    0.09898200 
 C                 -3.36162400   -2.45457600    0.56691300 
 C                 -1.74005600   -1.83830700   -1.10267200 
 C                 -3.67002400   -3.60537000   -0.15209300 
 H                 -3.87708500   -2.25019700    1.50719900 
 C                 -2.04039900   -2.99420900   -1.81767100 
 H                 -0.99080000   -1.14628100   -1.48900900 
 C                 -3.00609400   -3.87900000   -1.34480500 
 H                 -4.42529600   -4.29372200    0.22441300 
 H                 -1.51990600   -3.20245800   -2.75153200 
 H                 -3.24010200   -4.78268400   -1.90547700 
 C                 -3.34908600    1.10879200    0.42056700 
 C                 -3.93716300    0.97081700   -0.84072300 
 C                 -3.71396700    2.19887100    1.21852500 
 C                 -4.86795400    1.90182100   -1.29199400 
 H                 -3.66507600    0.13005400   -1.47971800 
 C                 -4.63576000    3.13718400    0.76401700 
 H                 -3.26856600    2.31385000    2.20851600 
 C                 -5.21704600    2.98713700   -0.49207400 
 H                 -5.32058000    1.78113500   -2.27530700 
 H                 -4.90662100    3.98233700    1.39513600 
 H                 -5.94504600    3.71481400   -0.84744500 
 H                  1.57275900   -2.67460800    2.44061100 
 H                  3.81712400   -2.01189300    1.62457000 
 
L6 
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Energy = -1742.753512 A. U. 
Gibbs Free Energy = -1742.816198 A. U. 
 C                 -3.79918700    0.42179000   -0.23744800 
 C                 -2.45449200    0.01136300   -0.22072400 
 C                 -1.42935100    0.98489400   -0.51539200 
 C                 -3.12927100    2.71244700   -0.77505600 
 C                  0.25031200   -0.58279400   -0.30981900 
 C                 -0.68708800   -1.63417500    0.00894900 
 C                 -0.17700900   -2.93637100    0.30366800 
 H                 -0.87177900   -3.72818600    0.57594900 
 C                  1.16148400   -3.18486300    0.25754900 
 C                  2.08325800   -2.15394100   -0.07959700 
 C                  1.66162300   -0.88103400   -0.35406300 
 H                 -4.58890400   -0.30343400   -0.04435700 
 H                  1.54119000   -4.17810300    0.48976100 
 H                  3.14492800   -2.39845000   -0.10811700 
 P                  2.76178600    0.48758700   -0.91200600 
 N                 -0.11726900    0.66922000   -0.55735000 
 C                 -2.05110000   -1.32256600    0.04437200 
 C                 -3.06190500   -2.36506900    0.34389500 
 C                 -3.82875700   -2.30033300    1.51195800 
 C                 -3.26326800   -3.42733400   -0.54346200 
 C                 -4.77473200   -3.28185300    1.78782700 
 H                 -3.67381300   -1.47733500    2.20958400 
 C                 -4.21581000   -4.40296900   -0.26995800 
 H                 -2.67112500   -3.48000100   -1.45702000 
 C                 -4.97211900   -4.33328400    0.89676900 
 H                 -5.71567900   -5.09887600    1.11185000 
 C                 -1.79977600    2.31296800   -0.77999900 
 H                 -1.00937400    3.03234500   -0.99476600 
 C                  4.41094200   -0.33556900   -0.82065000 
 C                  5.17961400   -0.43868900    0.34299300 
 C                  4.90413000   -0.89363200   -2.00535600 
 C                  6.41238900   -1.08426700    0.32078500 
 H                  4.81278200   -0.01338000    1.27774500 
 C                  6.13166700   -1.54906700   -2.02697000 
 H                  4.31779500   -0.81317500   -2.92257100 
 C                  6.88965400   -1.64153500   -0.86302800 
 H                  7.00246800   -1.15480600    1.23356700 
 H                  6.50059400   -1.98080600   -2.95618400 
 H                  7.85447100   -2.14618300   -0.87833800 
 C                  2.82592300    1.58737200    0.56498100 
 C                  2.41196900    1.21343700    1.84673700 
 C                  3.34021000    2.87314800    0.36937600 
 C                  2.50929400    2.10803100    2.90872300 
 H                  2.01579200    0.21176800    2.01931200 
 C                  3.44712100    3.76508100    1.43223200 
 H                  3.65891400    3.18035200   -0.62841800 
 C                  3.02777100    3.38425200    2.70388200 
 H                  2.18169100    1.80516100    3.90237700 
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 H                  3.85174900    4.76228600    1.26520800 
 H                  3.10320700    4.08259700    3.53599300 
 H                 -5.36021700   -3.22411500    2.70393500 
 H                 -4.36711800   -5.22093600   -0.97236900 
 C                 -4.15692800    1.73760400   -0.50251400 
 C                 -5.52301100    2.15694100   -0.51579300 
 C                 -3.51883500    4.06117700   -1.04150900 
 C                 -5.85164900    3.45401600   -0.77562200 
 H                 -6.29283700    1.41269900   -0.31157500 
 C                 -4.83442000    4.41888000   -1.04087300 
 H                 -2.73762900    4.79367000   -1.24432700 
 H                 -6.89491400    3.76468400   -0.78219600 
 H                 -5.12000900    5.44956200   -1.24468300 
20'-SM (= 20') 
Energy = -2177.482856 A. U. 
Gibbs Free Energy = -2176.979983 A. U. 
 C                 -4.21020300    3.04910600    1.49901400 
 C                 -4.51865300    1.87614200    0.87203600 
 C                 -3.49864800    0.94899900    0.50478900 
 C                 -2.12792600    1.29435400    0.76212400 
 C                 -2.85882100    3.36482800    1.78986000 
 C                 -1.37270600   -0.71185300   -0.14418400 
 C                 -2.71166200   -1.13741100   -0.43485500 
 C                 -2.91655200   -2.42488900   -1.00873000 
 H                 -3.93416500   -2.74869100   -1.21577500 
 C                 -1.86694100   -3.25461200   -1.28596800 
 C                 -0.54799200   -2.84608000   -0.98359900 
 C                 -0.29779600   -1.61523500   -0.42908600 
 H                 -4.99972000    3.74457600    1.77660200 
 H                 -5.55440400    1.63356600    0.64533800 
 H                 -2.62447400    4.29650300    2.30282700 
 H                 -2.04020100   -4.23584800   -1.72216200 
 H                  0.27904800   -3.52598400   -1.18998800 
 P                  1.36950800   -1.07883800    0.07932400 
 N                 -1.10103800    0.49418300    0.40256000 
 C                 -3.78098600   -0.27662300   -0.12183400 
 C                 -5.17687400   -0.66419600   -0.43615600 
 C                 -6.08354200   -0.94233500    0.59184500 
 C                 -5.60024000   -0.75590100   -1.76607900 
 C                 -7.39185300   -1.30829400    0.29282700 
 H                 -5.75483300   -0.87581800    1.62903700 
 C                 -6.91196800   -1.11266400   -2.06128900 
 H                 -4.89550700   -0.53930900   -2.56912800 
 C                 -7.80900300   -1.39106000   -1.03320200 
 H                 -8.08790700   -1.52883500    1.10049500 
 H                 -7.23342300   -1.17377500   -3.09973400 
 H                 -8.83453400   -1.67351400   -1.26568800 
 C                 -1.84710000    2.51944700    1.42690200 
 H                 -0.80585100    2.77121600    1.61665800 
 Pd                 1.09230300    1.13609200    0.29234500 
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 C                  3.06949400    1.37949900    0.07475500 
 C                  3.97594500    1.14526800    1.11343500 
 C                  3.56058400    1.79771100   -1.16766900 
 C                  5.34717100    1.32577500    0.91267000 
 H                  3.62226000    0.80868900    2.09027300 
 C                  4.92994500    1.96990900   -1.36820400 
 H                  2.86630800    1.99102200   -1.98804800 
 C                  5.82833500    1.73164600   -0.32883500 
 H                  6.04056000    1.13877400    1.73318600 
 H                  5.29620300    2.29344000   -2.34302200 
 H                  6.89813000    1.86340500   -0.48701100 
 O                  0.92458200    3.26391200    0.37976800 
 C                  0.41229900    3.72296000   -0.70899900 
 O                  0.10927100    3.04755500   -1.70078500 
 C                  0.16053700    5.21689100   -0.68812100 
 H                 -0.63476000    5.44089100    0.03676400 
 H                  1.05621300    5.75774000   -0.35878800 
 H                 -0.14729700    5.58223000   -1.67334400 
 C                  2.52191800   -1.61786000   -1.21694300 
 C                  3.83078800   -1.99176200   -0.89678200 
 C                  2.15982300   -1.44940600   -2.55848900 
 C                  4.76026200   -2.21108400   -1.90930000 
 H                  4.13220200   -2.10455900    0.14485700 
 C                  3.09163200   -1.67381500   -3.56577400 
 H                  1.14864400   -1.13255700   -2.81834700 
 C                  4.39247900   -2.05412000   -3.24268500 
 H                  5.77682500   -2.50438800   -1.65236900 
 H                  2.80117800   -1.54618200   -4.60726600 
 H                  5.12196800   -2.22440700   -4.03275800 
 C                  1.74086600   -2.02555700    1.59013300 
 C                  2.03820300   -3.39300100    1.55918100 
 C                  1.64468300   -1.36402000    2.81807500 
 C                  2.24519400   -4.08397200    2.74743300 
 H                  2.11386500   -3.91913700    0.60743700 
 C                  1.84717100   -2.06173600    4.00564700 
 H                  1.40967100   -0.29756000    2.83617100 
 C                  2.14979900   -3.41952400    3.96929800 
 H                  2.48074900   -5.14653600    2.72030700 
 H                  1.77187100   -1.54177600    4.95914600 
 H                  2.31330400   -3.96504300    4.89734300 
 
20'-TS 
Energy = -2177.428851 A. U. 
Gibbs Free Energy = -2176.929347 A. U. 
 C                  3.98753800    3.33581200    1.48762800 
 C                  4.42509300    2.14572500    0.97856200 
 C                  3.50100700    1.16164800    0.51832500 
 C                  2.09724300    1.44214900    0.62119500 
 C                  2.59835400    3.61361300    1.57207200 
 C                  1.53105800   -0.65654600   -0.19748200 
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 C                  2.90908400   -1.01154500   -0.37955100 
 C                  3.21603800   -2.27841700   -0.95643800 
 H                  4.25724300   -2.53616500   -1.13811700 
 C                  2.22605800   -3.15931400   -1.28878100 
 C                  0.86874200   -2.83577900   -1.04391800 
 C                  0.51386000   -1.62251300   -0.50952200 
 H                  4.70508500    4.07369500    1.84113100 
 H                  5.49074200    1.93175600    0.93077300 
 H                  2.26609000    4.56404500    1.98625900 
 H                  2.47453200   -4.11984700   -1.73548800 
 H                  0.09874500   -3.56637100   -1.29334000 
 P                 -1.20196800   -1.12418300   -0.11703000 
 N                  1.15610900    0.55485300    0.25137500 
 C                  3.90008300   -0.07890400   -0.01395800 
 C                  1.67886200    2.69384900    1.15226700 
 H                  0.60650400    2.88205000    1.21963900 
 Pd                -1.09564300    1.18839300   -0.14128200 
 C                 -3.07941700    1.71451700   -0.12123200 
 C                 -4.10909000    0.78858200   -0.42746000 
 C                 -3.20785500    2.48596400    1.06449000 
 C                 -5.10870000    0.52974600    0.49500000 
 H                 -4.06984200    0.23527300   -1.36775000 
 C                 -4.22409500    2.20235500    1.97614400 
 H                 -2.49552700    3.28619400    1.27138000 
 C                 -5.17424200    1.21647700    1.71629000 
 H                 -5.85446300   -0.23136600    0.25781700 
 H                 -4.27558000    2.77944400    2.90067000 
 H                 -5.97111900    1.00830800    2.42814300 
 O                 -2.96710300    2.82621100   -1.53101400 
 C                 -1.88255300    3.50072800   -1.61036400 
 O                 -0.84226100    3.23760300   -0.96603400 
 C                 -1.89735900    4.69539900   -2.51813900 
 H                 -2.75516700    4.68397700   -3.19589300 
 H                 -1.95051200    5.60197200   -1.90101000 
 H                 -0.96553900    4.74143500   -3.09210400 
 C                  5.33749800   -0.39948100   -0.17946800 
 C                  6.12248000    0.32235000   -1.08503300 
 C                  5.92680900   -1.42341000    0.56992600 
 C                  7.47109400    0.02032600   -1.24198500 
 H                  5.66639700    1.11935400   -1.67241800 
 C                  7.27810800   -1.71643500    0.41822000 
 H                  5.31982600   -1.98443600    1.28069900 
 C                  8.05171700   -0.99750700   -0.48946800 
 H                  8.07050500    0.58373500   -1.95530900 
 H                  7.72786000   -2.51035100    1.01229900 
 H                  9.10853900   -1.23029200   -0.61009800 
 C                 -1.51985000   -1.85325300    1.53294800 
 C                 -2.11022300   -1.04582400    2.50936000 
 C                 -1.20946200   -3.18386500    1.83616400 
 C                 -2.39216800   -1.56193400    3.77205500 
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 H                 -2.34632000   -0.00523000    2.27586100 
 C                 -1.48778800   -3.69611200    3.09817900 
 H                 -0.75288500   -3.82480400    1.08068200 
 C                 -2.08029600   -2.88556900    4.06615300 
 H                 -2.85445000   -0.92612600    4.52580700 
 H                 -1.24305700   -4.73192500    3.32843600 
 H                 -2.29739400   -3.28999300    5.05369400 
 C                 -2.27099400   -2.05837300   -1.25787900 
 C                 -3.41063500   -2.73215400   -0.80890700 
 C                 -2.05696400   -1.92106000   -2.63666600 
 C                 -4.31314100   -3.27150800   -1.72371400 
 H                 -3.60445800   -2.83253300    0.25927000 
 C                 -2.95274100   -2.46966800   -3.54533600 
 H                 -1.18438400   -1.37381400   -2.99883400 
 C                 -4.08613600   -3.14388700   -3.08993700 
 H                 -5.19799000   -3.79351900   -1.36243900 
 H                 -2.77114300   -2.36457600   -4.61394000 
 H                 -4.79312100   -3.56483200   -3.80306100 
 
20'-PD 
Energy = -2177.469219 A. U. 
Gibbs Free Energy = -2176.970326 A. U. 
 C                  3.77131300   -3.81319900    1.22124200 
 C                  4.29993300   -2.68949000    0.64957800 
 C                  3.50028200   -1.52562200    0.44892700 
 C                  2.11980000   -1.57121600    0.84219900 
 C                  2.40984700   -3.84787500    1.62474100 
 C                  1.72730600    0.56744600    0.07618900 
 C                  3.09304600    0.73162800   -0.33785900 
 C                  3.48939700    1.98111200   -0.89925500 
 H                  4.52965700    2.13115600   -1.18103000 
 C                  2.58024400    2.98453100   -1.07494900 
 C                  1.22206600    2.80751100   -0.70197500 
 C                  0.78721500    1.63679300   -0.13396600 
 H                  4.39436200   -4.69434400    1.36360900 
 H                  5.34078900   -2.67823400    0.33191600 
 H                  2.00833600   -4.75292700    2.07762800 
 H                  2.89262000    3.93629400   -1.50070300 
 H                  0.52561900    3.62846800   -0.87122900 
 P                 -0.97395900    1.29909800    0.27995500 
 N                  1.27743000   -0.54589800    0.66058900 
 C                  3.98311400   -0.34304700   -0.14522800 
 C                  1.60603600   -2.75900600    1.43793800 
 H                  0.55484500   -2.76003600    1.72855800 
 Pd                -1.83966300   -0.58411500   -0.70970600 
 C                 -3.97656700   -2.35003300   -1.39811300 
 C                 -4.84274500   -1.58169100   -2.16030400 
 C                 -2.60370400   -2.44413000   -1.70899400 
 C                 -4.35058600   -0.86935200   -3.25902600 
 H                 -5.90105500   -1.56955300   -1.90602200 
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 C                 -2.11927700   -1.68863900   -2.80082500 
 H                 -1.98290500   -3.20310200   -1.23390200 
 C                 -2.99955000   -0.90713400   -3.57148000 
 H                 -5.03796400   -0.28422400   -3.86728700 
 H                 -1.08976900   -1.82727000   -3.12826100 
 H                 -2.61605900   -0.35692900   -4.42923900 
 O                 -4.55476200   -3.13112900   -0.41452400 
 C                 -4.00860800   -3.23681400    0.82764400 
 O                 -2.99680700   -2.67740000    1.17169000 
 C                 -4.85656800   -4.12425600    1.67464800 
 H                 -5.85888800   -3.69126500    1.78031400 
 H                 -4.97360700   -5.10361500    1.19562800 
 H                 -4.40221300   -4.24499400    2.66084200 
 C                  5.39855500   -0.23696800   -0.57455200 
 C                  6.43380100   -0.25902800    0.36624900 
 C                  5.71572600   -0.11796600   -1.93209700 
 C                  7.75958100   -0.15943100   -0.04382600 
 H                  6.19259300   -0.34835500    1.42566200 
 C                  7.04223700   -0.02625500   -2.34050600 
 H                  4.91288000   -0.10486400   -2.66956000 
 C                  8.06660500   -0.04499700   -1.39735500 
 H                  8.55607200   -0.17143400    0.69863900 
 H                  7.27568900    0.05956900   -3.40063100 
 H                  9.10477800    0.02954100   -1.71718200 
 C                 -1.78843100    2.88854300   -0.16814400 
 C                 -1.75302200    4.02330200    0.64947300 
 C                 -2.45255600    2.95892300   -1.39716900 
 C                 -2.37113800    5.20257800    0.24419200 
 H                 -1.23569200    3.98938900    1.60922000 
 C                 -3.06257200    4.14100300   -1.80739400 
 H                 -2.49149100    2.07121900   -2.03364200 
 C                 -3.02511200    5.26344700   -0.98462300 
 H                 -2.34101600    6.07859600    0.89067800 
 H                 -3.57582900    4.18209900   -2.76705100 
 H                 -3.50940800    6.18690200   -1.29878600 
 C                 -1.00148700    1.36114200    2.11780300 
 C                  0.03431300    1.90215000    2.88459200 
 C                 -2.13831400    0.86481600    2.76396800 
 C                 -0.06371300    1.93890200    4.27313700 
 H                  0.92354800    2.30283100    2.39591500 
 C                 -2.24063400    0.91075400    4.15106100 
 H                 -2.95082800    0.43892100    2.17098000 
 C                 -1.20012900    1.44400300    4.90798400 
 H                  0.75136200    2.35877200    4.86107100 
 H                 -3.13190700    0.52234300    4.64192300 
 H                 -1.27430200    1.47280300    5.99407700 
 
20'-SM' 
Energy = -2177.416335 A. U. 
Gibbs Free Energy = -2176.918741 A. U. 
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 C                 -4.11924100    2.97121200    1.71479600 
 C                 -4.43761700    1.81539900    0.97282400 
 C                 -3.46119200    0.89976100    0.58036300 
 C                 -2.09567100    1.22111200    0.87579600 
 C                 -2.81063800    3.23654600    2.05851500 
 C                 -1.32069400   -0.76925000   -0.15659200 
 C                 -2.65656400   -1.18494800   -0.46568900 
 C                 -2.83158300   -2.44907100   -1.03320700 
 H                 -3.83784700   -2.79609300   -1.25763300 
 C                 -1.74543300   -3.29455000   -1.31513300 
 C                 -0.45980800   -2.89635800   -1.01918500 
 C                 -0.24541200   -1.63380400   -0.43168100 
 H                 -4.91932800    3.64640600    2.01168500 
 H                 -5.47541800    1.64065900    0.69710300 
 H                 -2.55198000    4.11774800    2.64158700 
 H                 -1.93022500   -4.26860100   -1.76377700 
 H                  0.38734600   -3.54607300   -1.23450200 
 P                  1.40420300   -1.06741800    0.10159200 
 N                 -1.05457400    0.45155500    0.42817900 
 C                 -3.75290400   -0.31172300   -0.13751700 
 C                 -5.13635700   -0.68168500   -0.47941100 
 C                 -6.11819200   -0.81320700    0.51456700 
 C                 -5.50195000   -0.91484600   -1.81432200 
 C                 -7.42181400   -1.16528200    0.18350800 
 H                 -5.84618900   -0.65515800    1.55814500 
 C                 -6.80778900   -1.25813600   -2.14398200 
 H                 -4.75264900   -0.80686400   -2.59883800 
 C                 -7.77186600   -1.38586100   -1.14634400 
 H                 -8.16716100   -1.27213200    0.97028300 
 H                 -7.07463200   -1.42330200   -3.18677000 
 H                 -8.79388100   -1.65814300   -1.40511400 
 C                 -1.79878000    2.36375800    1.62958800 
 H                 -0.75607300    2.56915100    1.86117500 
 Pd                 1.05461200    1.14267900    0.26282800 
 C                  3.02137400    1.46852000    0.02579700 
 C                  3.94654500    1.28390400    1.05829900 
 C                  3.48624800    1.87594800   -1.23044600 
 C                  5.30937600    1.50032900    0.83813100 
 H                  3.61303700    0.95797200    2.04602400 
 C                  4.84800300    2.08192000   -1.45128700 
 H                  2.77725400    2.03139300   -2.04645100 
 C                  5.76441700    1.89192600   -0.41793100 
 H                  6.01732200    1.35173900    1.65404800 
 H                  5.19393900    2.39471000   -2.43699000 
 H                  6.82813700    2.05048100   -0.59171900 
 O                  0.74121000    3.25064000    0.25948200 
 C                  0.18076000    3.61635300   -0.84138000 
 O                 -0.05736100    2.87782900   -1.80547100 
 C                 -0.21613200    5.07795400   -0.87328900 
 H                 -1.03225900    5.24767600   -0.15695100 
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 H                  0.62101400    5.71516800   -0.56313700 
 H                 -0.55478900    5.37623700   -1.87085400 
 C                  2.58884900   -1.60198600   -1.16331900 
 C                  3.90011800   -1.93723300   -0.81184400 
 C                  2.24640600   -1.46651200   -2.51380500 
 C                  4.85317200   -2.14948000   -1.80339900 
 H                  4.18382900   -2.02490200    0.23723300 
 C                  3.20141000   -1.68777500   -3.49999600 
 H                  1.23337800   -1.17627300   -2.79746700 
 C                  4.50515700   -2.02796700   -3.14605800 
 H                  5.87230300   -2.41090700   -1.52346100 
 H                  2.92701900   -1.58749000   -4.54875700 
 H                  5.25317900   -2.19386200   -3.91953100 
 C                  1.75688100   -1.98129700    1.63508600 
 C                  2.05214400   -3.34964000    1.63352700 
 C                  1.65140800   -1.29320800    2.84772000 
 C                  2.24756900   -4.01577300    2.83775300 
 H                  2.13627800   -3.89421500    0.69290600 
 C                  1.84367100   -1.96653600    4.05074200 
 H                  1.41857600   -0.22612800    2.84145400 
 C                  2.14344100   -3.32548400    4.04453800 
 H                  2.48120100   -5.07905200    2.83497100 
 H                  1.76259600   -1.42689700    4.99271100 
 H                  2.29818800   -3.85204600    4.98492500 
 
20'-SM2' 
Energy = -2177.411497 A. U. 
Gibbs Free Energy = -2176.913225 A. U. 
 C                 -4.11114600   -3.15687000    0.58970400 
 C                 -4.34691600   -1.81973400    0.44219100 
 C                 -3.27049900   -0.89478900    0.30222300 
 C                 -1.92486900   -1.39331600    0.36442900 
 C                 -2.78117200   -3.64674600    0.60176700 
 C                 -1.04101600    0.75815900    0.15605400 
 C                 -2.35072000    1.33190100    0.03597700 
 C                 -2.46476300    2.73098700   -0.20487100 
 H                 -3.45547000    3.16075200   -0.33459400 
 C                 -1.35892400    3.52949700   -0.29095500 
 C                 -0.07109400    2.96966000   -0.13077700 
 C                  0.09628300    1.62404400    0.09299200 
 H                 -4.94288700   -3.84988000    0.69834200 
 H                 -5.36712800   -1.44270400    0.43653300 
 H                 -2.60451100   -4.71612000    0.70573300 
 H                 -1.46268100    4.59488700   -0.48365500 
 H                  0.80298800    3.61994100   -0.18774800 
 P                  1.74130800    0.87822100    0.32170300 
 N                 -0.85877900   -0.56922100    0.29700700 
 C                 -3.47370800    0.48499900    0.11971500 
 C                 -4.84403500    1.03764000    0.00931800 
 C                 -5.65403500    0.70058000   -1.08043400 



 178 

 C                 -5.34227200    1.90068800    0.99110800 
 C                 -6.93852700    1.22284100   -1.18779600 
 H                 -5.26739500    0.03127000   -1.84906900 
 C                 -6.63143400    2.41244400    0.88610800 
 H                 -4.71544200    2.16217600    1.84374500 
 C                 -7.43036800    2.07691800   -0.20396100 
 H                 -7.55748000    0.95995500   -2.04405800 
 H                 -7.01231000    3.07681800    1.66004100 
 H                 -8.43785100    2.48138000   -0.28683500 
 C                 -1.71670100   -2.79421900    0.49535800 
 H                 -0.69432800   -3.17409300    0.50926700 
 Pd                 1.23041300   -1.41664600    0.09932400 
 C                  1.21286500   -1.55763800   -2.02448300 
 C                  0.13769200   -1.20116400   -2.84519900 
 C                  2.42422300   -1.90739600   -2.63339200 
 C                  0.27363800   -1.17725800   -4.23559400 
 H                 -0.82422500   -0.91978400   -2.40570500 
 C                  2.56822100   -1.87772200   -4.02207100 
 H                  3.28286200   -2.19584000   -2.01821600 
 C                  1.49201500   -1.50696100   -4.82652200 
 H                 -0.57542100   -0.89439700   -4.85933000 
 H                  3.52346700   -2.14433700   -4.47619600 
 H                  1.60068800   -1.48119100   -5.91035500 
 O                  1.47659600   -3.70156300    0.73726700 
 C                  1.45663500   -3.41355000    1.97407900 
 O                  1.38922400   -2.23258400    2.40244400 
 C                  1.45403000   -4.55652600    2.95912300 
 H                  0.43291800   -4.95828500    3.02716600 
 H                  2.10335600   -5.37116900    2.61850900 
 H                  1.75997900   -4.22910600    3.95832900 
 C                  2.34230200    1.41478800    1.95586400 
 C                  3.51308700    0.80866400    2.43282700 
 C                  1.68050800    2.35357500    2.75190300 
 C                  4.02777100    1.15863700    3.67491000 
 H                  4.01902700    0.05585700    1.82466900 
 C                  2.19301100    2.69065700    4.00223700 
 H                  0.76370600    2.82613800    2.40142500 
 C                  3.36581800    2.09955800    4.46232800 
 H                  4.94146300    0.68836500    4.03443700 
 H                  1.67198200    3.42263900    4.61734000 
 H                  3.76346500    2.36720200    5.43993200 
 C                  2.80756300    1.71043700   -0.90214500 
 C                  3.98053300    2.38308500   -0.54572800 
 C                  2.45009900    1.62438400   -2.25578000 
 C                  4.78213100    2.95844200   -1.52823300 
 H                  4.27135000    2.46863800    0.50055600 
 C                  3.25356400    2.20100000   -3.23118700 
 H                  1.53744600    1.10246000   -2.54721200 
 C                  4.42343700    2.86717300   -2.86967200 
 H                  5.69030100    3.48504500   -1.23912900 
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 H                  2.96476900    2.12571300   -4.27869400 
 H                  5.05427400    3.31658000   -3.63490300 
 
20'-TS' 
Energy = -2177.384584 A. U. 
Gibbs Free Energy = -2176.885057 A. U. 
 C                 -3.99210500    3.31630600    1.20830100 
 C                 -4.38029700    2.08668300    0.70467800 
 C                 -3.44492300    1.06385500    0.42377000 
 C                 -2.05854300    1.35173900    0.63418300 
 C                 -2.63908100    3.57167700    1.45316000 
 C                 -1.42469100   -0.80594700   -0.12122600 
 C                 -2.79574600   -1.18075900   -0.33921700 
 C                 -3.05502500   -2.50006800   -0.77547800 
 H                 -4.08997000   -2.80292600   -0.92673900 
 C                 -2.03930100   -3.41983300   -1.01303600 
 C                 -0.71244300   -3.05872700   -0.81143100 
 C                 -0.41227500   -1.76314700   -0.36880500 
 H                 -4.74197200    4.07902400    1.41316400 
 H                 -5.43542700    1.89564400    0.51479000 
 H                 -2.32353700    4.52998300    1.86416700 
 H                 -2.28797800   -4.42319500   -1.35513800 
 H                  0.09258800   -3.77026500   -0.99751200 
 P                  1.25338200   -1.22780200    0.04481900 
 N                 -1.08299800    0.43741700    0.32077800 
 C                 -3.81350900   -0.21935500   -0.08498000 
 C                 -5.23480500   -0.55363900   -0.33187500 
 C                 -6.15808900   -0.60987600    0.72088900 
 C                 -5.69106700   -0.82611700   -1.62873700 
 C                 -7.49257000   -0.92611300    0.48523100 
 H                 -5.81836100   -0.40701700    1.73721200 
 C                 -7.02477900   -1.14271800   -1.86628000 
 H                 -4.98540000   -0.78323700   -2.45935300 
 C                 -7.93085300   -1.19373700   -0.80944400 
 H                 -8.19263700   -0.96801000    1.31884200 
 H                 -7.35859300   -1.34653800   -2.88299600 
 H                 -8.97520300   -1.44133400   -0.99418800 
 C                 -1.69118200    2.59950100    1.16728100 
 H                 -0.63254600    2.79247500    1.35414400 
 Pd                 1.00172400    1.00605200    0.22577000 
 C                  2.84424000    1.80391500    0.02345900 
 C                  3.62779100    1.77806900    1.19658000 
 C                  3.43479800    1.77077000   -1.25752100 
 C                  4.97312800    1.46568000    1.08232900 
 H                  3.16205800    1.94962600    2.16671900 
 C                  4.78432200    1.46843900   -1.34182300 
 H                  2.82428300    1.90502200   -2.14838900 
 C                  5.55349600    1.30519600   -0.18180000 
 H                  5.58187100    1.36786800    1.97964600 
 H                  5.24744500    1.35817500   -2.32149900 
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 H                  6.61610600    1.08471700   -0.26520200 
 O                  1.58244800    3.21514500    0.29466400 
 C                  1.00392300    3.74423400   -0.77222100 
 O                  0.63873200    3.09614000   -1.74247700 
 C                  0.80569700    5.22824300   -0.64764500 
 H                  0.11913700    5.43397400    0.18451100 
 H                  1.75603200    5.72210400   -0.41327900 
 H                  0.38663700    5.64043100   -1.57004700 
 C                  2.41089900   -1.72124600   -1.25497700 
 C                  3.75452600   -1.97075900   -0.95303200 
 C                  1.99911800   -1.65916900   -2.59204400 
 C                  4.66961000   -2.18255100   -1.97962400 
 H                  4.08865100   -1.99750700    0.08471800 
 C                  2.91958300   -1.86688800   -3.61243300 
 H                  0.95673100   -1.44627100   -2.83279100 
 C                  4.25406400   -2.13017500   -3.30771200 
 H                  5.71271300   -2.38192200   -1.73925500 
 H                  2.59377500   -1.82382900   -4.65029000 
 H                  4.97283800   -2.29165000   -4.10934200 
 C                  1.76212700   -2.04412800    1.58836100 
 C                  2.10093500   -3.40247400    1.61806600 
 C                  1.73018900   -1.30956700    2.77781400 
 C                  2.40937800   -4.01198200    2.82870500 
 H                  2.12856700   -3.98328000    0.69589300 
 C                  2.03659200   -1.92638700    3.98745700 
 H                  1.46075900   -0.25167600    2.74936000 
 C                  2.37777700   -3.27534900    4.01191400 
 H                  2.67538300   -5.06747400    2.84911100 
 H                  2.01134500   -1.35024100    4.91079300 
 H                  2.62075700   -3.75781500    4.95728900 
 
20'-PD' 
Energy = -2177.439942 A. U. 
Gibbs Free Energy = -2176.938435 A. U. 
 C                  4.03476200    2.90267900   -1.62077100 
 C                  4.35026100    1.71467700   -0.98343100 
 C                  3.36065300    0.76569100   -0.63493400 
 C                  1.99753100    1.08438700   -0.93248600 
 C                  2.70261300    3.19352000   -1.93282400 
 C                  1.22615400   -0.93272300    0.05861300 
 C                  2.57227200   -1.33125600    0.38132800 
 C                  2.75680500   -2.58078600    1.01425800 
 H                  3.77185700   -2.90805800    1.23374000 
 C                  1.68977800   -3.39854800    1.36590500 
 C                  0.38852600   -3.00209400    1.07933300 
 C                  0.15510600   -1.78668000    0.42250400 
 H                  4.82533700    3.60767000   -1.87413300 
 H                  5.38902100    1.50114900   -0.73577100 
 H                  2.44427100    4.12181600   -2.44116700 
 H                  1.87683100   -4.34872500    1.86414500 



 181 

 H                 -0.45366300   -3.63365800    1.36445800 
 P                 -1.51438300   -1.23965700   -0.02491500 
 N                  0.97428700    0.24111500   -0.58499400 
 C                  3.64746800   -0.46711100    0.02629700 
 C                  5.04601400   -0.83678200    0.34311200 
 C                  5.98144600   -1.05099700   -0.67852300 
 C                  5.47368800   -0.97540100    1.67072900 
 C                  7.29832700   -1.39062300   -0.38437000 
 H                  5.66440600   -0.95155000   -1.71736600 
 C                  6.78971700   -1.31649900    1.96712000 
 H                  4.76046000   -0.80684500    2.47852200 
 C                  7.70761000   -1.52464300    0.94026300 
 H                  8.00746100   -1.55520700   -1.19481500 
 H                  7.10095800   -1.41460800    3.00648700 
 H                  8.73813800   -1.79045900    1.17149900 
 C                  1.70346100    2.29463000   -1.58653800 
 H                  0.65709200    2.51472800   -1.82219900 
 Pd                -1.05651900    0.86115700   -0.90145900 
 C                 -2.44837000    3.26468500   -0.03395900 
 C                 -2.49108700    2.66807700   -1.30331200 
 C                 -3.33436000    2.90100200    0.96681500 
 C                 -3.42691200    1.64468000   -1.53754400 
 H                 -1.87897100    3.07332200   -2.11184900 
 C                 -4.28236400    1.90701200    0.70774300 
 H                 -3.28826700    3.39541000    1.93519600 
 C                 -4.32644600    1.27416400   -0.52684300 
 H                 -3.51151700    1.21361400   -2.53410600 
 H                 -4.98623900    1.62581800    1.48975200 
 H                 -5.06558900    0.49884100   -0.72213900 
 O                 -1.53300700    4.28484400    0.15363100 
 C                 -0.48474700    4.06562300    1.00261100 
 O                 -0.34818900    3.05063100    1.63733500 
 C                  0.43889800    5.23507300    0.98829700 
 H                  1.00774500    5.22830400    0.04876200 
 H                 -0.11830500    6.17691100    1.03068900 
 H                  1.13772800    5.16833000    1.82582500 
 C                 -2.50933600   -1.26554300    1.49848600 
 C                 -3.86437600   -1.61463500    1.49011600 
 C                 -1.94300400   -0.75119900    2.67292400 
 C                 -4.63202800   -1.47529700    2.64331200 
 H                 -4.32584600   -2.00016300    0.58081000 
 C                 -2.71493800   -0.60703800    3.81980000 
 H                 -0.89070900   -0.46078900    2.68653200 
 C                 -4.06079500   -0.97073400    3.80843700 
 H                 -5.68285800   -1.76068300    2.62802900 
 H                 -2.26297800   -0.21124600    4.72807000 
 H                 -4.66343500   -0.85987700    4.70847200 
 C                 -2.22104300   -2.49687600   -1.14415900 
 C                 -2.62252600   -3.76732200   -0.71156200 
 C                 -2.30432100   -2.17813300   -2.50376300 
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 C                 -3.09801400   -4.69829400   -1.62840700 
 H                 -2.57124300   -4.02901800    0.34546900 
 C                 -2.77518100   -3.11459700   -3.42020400 
 H                 -1.99091500   -1.18762000   -2.84125800 
 C                 -3.17357900   -4.37383200   -2.98202300 
 H                 -3.41052900   -5.68325100   -1.28496000 
 H                 -2.83417600   -2.85747000   -4.47661800 
 H                 -3.54685100   -5.10623100   -3.69612700 
 
24'-SM (= 24') 
Energy = -2023.967540 A. U. 
Gibbs Free Energy = -2023.507123 A. U. 
 C                  3.53235400    1.52087000   -0.54217200 
 C                  2.15157800    1.74014700   -0.63446300 
 C                  1.68145400   -0.44779300   -0.03240700 
 C                  3.06730600   -0.76047900    0.06829200 
 C                  3.43506800   -2.09851200    0.34901600 
 H                  4.48968900   -2.36228400    0.38320100 
 C                  2.48502500   -3.07018200    0.55184800 
 C                  1.11754200   -2.74827000    0.48530600 
 C                  0.71331200   -1.46028500    0.20400500 
 H                  2.78791300   -4.09474800    0.75643400 
 H                  0.37227800   -3.52762600    0.65062400 
 P                 -1.04783200   -0.98907200    0.04415000 
 N                  1.25371800    0.80837300   -0.37594100 
 C                  4.01603500    0.28381400   -0.16767000 
 C                  5.47352200    0.08636700   -0.02971200 
 C                  6.33021400    0.51621200   -1.05037200 
 C                  6.02635000   -0.47085900    1.13047600 
 C                  7.70725700    0.37564300   -0.92177700 
 H                  5.90758300    0.94665200   -1.95803000 
 C                  7.40461800   -0.59956900    1.26084800 
 H                  5.37345000   -0.77861500    1.94675700 
 C                  8.24773400   -0.18218000    0.23399700 
 H                  8.36054600    0.70328800   -1.72880300 
 H                  7.82165900   -1.02403900    2.17260200 
 H                  9.32647700   -0.28896500    0.33621200 
 Pd                -0.89812000    1.20089500   -0.44689700 
 C                 -2.89832500    1.41835900   -0.42947900 
 C                 -3.75140500    0.83945300   -1.37588200 
 C                 -3.46383500    2.18967100    0.59513100 
 C                 -5.13484400    1.01898500   -1.29640800 
 H                 -3.34481900    0.22438400   -2.18176100 
 C                 -4.84596400    2.35744300    0.68158000 
 H                 -2.81194600    2.66845600    1.32827500 
 C                 -5.68699900    1.76990900   -0.26203200 
 H                 -5.78198800    0.55922200   -2.04404300 
 H                 -5.26774800    2.95629300    1.48958100 
 H                 -6.76641800    1.90096600   -0.19367200 
 O                 -0.61639600    3.25794100   -0.89876600 
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 C                 -0.40581200    3.95585200    0.16528800 
 O                 -0.39660700    3.51679400    1.32156000 
 C                 -0.12040900    5.41879100   -0.10667300 
 H                  0.84995100    5.51427000   -0.61340100 
 H                 -0.87572500    5.84399900   -0.77878900 
 H                 -0.09011800    5.99546500    0.82347500 
 C                 -1.85571500   -1.38341400    1.62706100 
 C                 -3.25562600   -1.33818000    1.69484000 
 C                 -1.11751800   -1.61252800    2.79121000 
 C                 -3.90176700   -1.54120000    2.90816900 
 H                 -3.84340000   -1.14219100    0.79623300 
 C                 -1.77120500   -1.80990500    4.00488800 
 H                 -0.02890300   -1.63779700    2.75693000 
 C                 -3.16062800   -1.77751400    4.06476900 
 H                 -4.98922600   -1.51036600    2.95083000 
 H                 -1.18815900   -1.99133300    4.90625200 
 H                 -3.66925300   -1.93341600    5.01472100 
 C                 -1.70980400   -2.14804000   -1.19542600 
 C                 -2.32940400   -3.35259200   -0.85303700 
 C                 -1.51851000   -1.82317900   -2.54333700 
 C                 -2.75606600   -4.22129800   -1.85374000 
 H                 -2.48048500   -3.61716700    0.19340500 
 C                 -1.94108300   -2.69695800   -3.53876800 
 H                 -1.03900100   -0.87795600   -2.80809900 
 C                 -2.56297000   -3.89499800   -3.19335300 
 H                 -3.24084900   -5.15800600   -1.58359400 
 H                 -1.79143100   -2.43889400   -4.58576600 
 H                 -2.90068900   -4.57632400   -3.97259300 
 H                  1.75730400    2.71652600   -0.91889400 
 H                  4.21341800    2.34714500   -0.73392600 
 
24'-TS 
Energy = -2023.909334 A. U. 
Gibbs Free Energy = -2023.451411 A. U. 
 C                  3.58990000   -1.71658600   -0.51833200 
 C                  2.19821200   -1.87789000   -0.59243900 
 C                  1.82171800    0.29173700    0.10211200 
 C                  3.21924000    0.53854900    0.23667900 
 C                  3.63758100    1.78936500    0.75333000 
 H                  4.69866600    1.97317600    0.90727600 
 C                  2.72383100    2.76144200    1.07852500 
 C                  1.34677200    2.53269500    0.89419000 
 C                  0.88984000    1.32258600    0.41826900 
 H                  3.06195400    3.71457300    1.48007700 
 H                  0.63599800    3.32440300    1.13513300 
 P                 -0.88529100    0.96492900    0.14614800 
 N                  1.33940100   -0.91936600   -0.30863700 
 C                  4.12549900   -0.50984200   -0.11729100 
 Pd                -0.95581700   -1.35486600   -0.05893700 
 C                 -2.99474200   -1.77042400    0.02186800 
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 C                 -3.82979400   -1.02202900    0.89912700 
 C                 -3.45213800   -1.94779200   -1.31765500 
 C                 -4.94511400   -0.35927800    0.41666200 
 H                 -3.54774700   -0.93312700    1.94935900 
 C                 -4.58028800   -1.27527000   -1.77380000 
 H                 -2.89556500   -2.60313800   -1.99017700 
 C                 -5.33554100   -0.46104000   -0.92684000 
 H                 -5.53156900    0.24987400    1.10716600 
 H                 -4.87819700   -1.40000700   -2.81643000 
 H                 -6.22290600    0.05408600   -1.29084700 
 O                 -2.80453300   -3.31740800    0.75039200 
 C                 -1.76250800   -4.00874500    0.45147100 
 O                 -0.74549500   -3.53162300   -0.09227300 
 C                 -1.83828300   -5.47015000    0.76533300 
 H                 -2.43273600   -5.65305600    1.66559900 
 H                 -2.33402200   -5.97981100   -0.07157600 
 H                 -0.83580600   -5.89220900    0.88164900 
 C                  5.59419800   -0.35066700   -0.06549300 
 C                  6.37122500   -1.31571400    0.58660900 
 C                  6.23661100    0.71716500   -0.70485200 
 C                  7.75701900   -1.20698400    0.61365900 
 H                  5.87859800   -2.14731600    1.09023200 
 C                  7.62337200    0.81797000   -0.68507400 
 H                  5.64657900    1.45850000   -1.24314500 
 C                  8.38651900   -0.14000100   -0.02209700 
 H                  8.34720500   -1.95936000    1.13441100 
 H                  8.11007500    1.64764400   -1.19523000 
 H                  9.47197400   -0.05622800   -0.00371800 
 C                 -1.28787000    1.81843900   -1.41849400 
 C                 -2.60411800    1.70493300   -1.88708600 
 C                 -0.33996000    2.48329800   -2.20104400 
 C                 -2.96675700    2.25516600   -3.10997500 
 H                 -3.35403800    1.18472000   -1.28675400 
 C                 -0.70572200    3.02639000   -3.43154800 
 H                  0.68877600    2.58257100   -1.85478800 
 C                 -2.01558400    2.91421300   -3.88786500 
 H                 -3.99468700    2.15929800   -3.45881600 
 H                  0.04037700    3.54238500   -4.03416400 
 H                 -2.29596700    3.33820000   -4.85085500 
 C                 -1.73980900    1.91361300    1.45035700 
 C                 -2.35660100    3.14829900    1.23141200 
 C                 -1.78350300    1.34001300    2.72717900 
 C                 -3.00392400    3.80069600    2.27782000 
 H                 -2.32934100    3.60721300    0.24294700 
 C                 -2.42173200    1.99825500    3.77215000 
 H                 -1.31385600    0.36842500    2.89870100 
 C                 -3.03700100    3.22819600    3.54647800 
 H                 -3.48163200    4.76302900    2.09989100 
 H                 -2.44836100    1.54600600    4.76233700 
 H                 -3.54614300    3.73991100    4.36170400 
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 H                  4.23837500   -2.54282500   -0.80278100 
 H                  1.77205300   -2.83286200   -0.90288200 
 
24'-PD 
Energy = -2023.949732 A. U. 
Gibbs Free Energy = -2023.493403 A. U. 
 C                  3.70386300    0.66467600    1.86024900 
 C                  2.39129800    0.33276200    2.23775000 
 C                  1.85310700   -0.35432700    0.11634100 
 C                  3.15563500   -0.03950400   -0.37338400 
 C                  3.42214100   -0.20288100   -1.75569000 
 H                  4.39747200    0.07562100   -2.14936000 
 C                  2.45662700   -0.69029200   -2.59894800 
 C                  1.18244500   -1.04096700   -2.10629200 
 C                  0.86615100   -0.88042900   -0.77402200 
 H                  2.66894800   -0.80827200   -3.66005700 
 H                  0.44222000   -1.43284000   -2.80302200 
 P                 -0.82185900   -1.18633500   -0.10314900 
 N                  1.49667500   -0.17251300    1.41667100 
 C                  4.11460300    0.46591900    0.55844400 
 Pd                -1.89333500    0.66181000    0.73296100 
 C                 -3.56893300    2.96934900    0.29713600 
 C                 -4.76880700    2.42960300   -0.13592200 
 C                 -2.93884900    2.52051100    1.47618700 
 C                 -5.36997700    1.40238800    0.60085500 
 H                 -5.23877800    2.83363200   -1.03075100 
 C                 -3.54645800    1.46620500    2.19416600 
 H                 -2.10903000    3.08449400    1.90134100 
 C                 -4.76104100    0.91141700    1.74635500 
 H                 -6.32151700    0.99234300    0.26741800 
 H                 -3.14692200    1.18217500    3.16707100 
 H                 -5.23212500    0.11851400    2.32509900 
 O                 -3.09400700    4.06686400   -0.39841800 
 C                 -1.79619800    4.14030100   -0.80335000 
 O                 -0.97669500    3.27780900   -0.60559100 
 C                 -1.56687400    5.42470700   -1.52595100 
 H                 -2.20920300    5.47272700   -2.41378500 
 H                 -1.83518600    6.27156000   -0.88317400 
 H                 -0.51903200    5.50301500   -1.82512300 
 C                  5.51091300    0.77851500    0.18260000 
 C                  6.06175000    2.01766800    0.53011300 
 C                  6.32120900   -0.16323000   -0.46415100 
 C                  7.38560500    2.31454500    0.22502800 
 H                  5.43739900    2.75836200    1.02974300 
 C                  7.64754800    0.13201200   -0.76007900 
 H                  5.91509800   -1.14328100   -0.71334300 
 C                  8.18207700    1.37251900   -0.42086600 
 H                  7.79608100    3.28693400    0.49284800 
 H                  8.26798900   -0.61434000   -1.25379200 
 H                  9.21966700    1.60337000   -0.65706100 
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 C                 -0.58965700   -2.63668000    1.00392100 
 C                 -1.57900400   -2.89192400    1.95835300 
 C                  0.50468300   -3.50163600    0.91030400 
 C                 -1.48119600   -3.99612100    2.80029500 
 H                 -2.43097800   -2.21265700    2.04207700 
 C                  0.60665000   -4.60110600    1.75798300 
 H                  1.28484100   -3.31791500    0.17015600 
 C                 -0.38569600   -4.85029400    2.70314100 
 H                 -2.25851400   -4.18405500    3.53961100 
 H                  1.46543100   -5.26632900    1.67925300 
 H                 -0.30325600   -5.70968000    3.36688200 
 C                 -1.68870200   -1.93689300   -1.54513100 
 C                 -1.45693100   -3.24610900   -1.98175900 
 C                 -2.61066800   -1.14527700   -2.23783300 
 C                 -2.13206100   -3.74942600   -3.08917400 
 H                 -0.74045100   -3.87867200   -1.45606200 
 C                 -3.28139300   -1.64574300   -3.35075100 
 H                 -2.80349300   -0.12622100   -1.89010600 
 C                 -3.04382300   -2.94969700   -3.77578100 
 H                 -1.94560600   -4.77082100   -3.41806200 
 H                 -3.99634300   -1.01817500   -3.88097300 
 H                 -3.57233000   -3.34644400   -4.64138900 
 H                  4.39890200    1.04511300    2.60672400 
 H                  2.07867900    0.48040900    3.27343200 
  
24'-SM' 
Energy = -2023.874176 A. U. 
Gibbs Free Energy = -2023.420534 A. U. 
 C                  3.49932800    1.43722300   -0.78388500 
 C                  2.16679000    1.68453300   -0.81137300 
 C                  1.64776200   -0.51758800   -0.12379800 
 C                  3.04310300   -0.86888200   -0.07555800 
 C                  3.35764200   -2.21228000    0.13061200 
 H                  4.39307900   -2.53684900    0.05669300 
 C                  2.36144700   -3.19092200    0.39980600 
 C                  1.03844000   -2.84437800    0.42044500 
 C                  0.67035400   -1.49945300    0.14986000 
 H                  2.66852900   -4.21815800    0.58499700 
 H                  0.26532200   -3.58282300    0.63057500 
 P                 -1.07780200   -0.98163200    0.03572600 
 N                  1.23030700    0.73818300   -0.46057100 
 C                  4.01574800    0.16433400   -0.31363400 
 C                  5.42982500    0.03401000   -0.04909900 
 C                  6.37185300    0.75534300   -0.82202600 
 C                  5.92893600   -0.76729000    1.00612900 
 C                  7.73042700    0.64576900   -0.57885100 
 H                  6.02883300    1.37176600   -1.65134600 
 C                  7.28855700   -0.85992500    1.25221800 
 H                  5.23157400   -1.27506100    1.67010800 
 C                  8.20051500   -0.16306200    0.45750900 
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 H                  8.43355500    1.19302600   -1.20469300 
 H                  7.64284100   -1.46833700    2.08282300 
 H                  9.26874700   -0.23990600    0.65218300 
 Pd                -0.87397300    1.20422700   -0.45031200 
 C                 -2.86923100    1.47990500   -0.35034800 
 C                 -3.77188300    0.94429500   -1.27638900 
 C                 -3.37584100    2.24070500    0.71214200 
 C                 -5.14591800    1.15828600   -1.14180500 
 H                 -3.41183900    0.33902400   -2.11127300 
 C                 -4.74893800    2.44186200    0.85384400 
 H                 -2.68528900    2.68531200    1.43135600 
 C                 -5.63924700    1.89910700   -0.07119500 
 H                 -5.83215900    0.73356900   -1.87510900 
 H                 -5.12457500    3.03192700    1.69055200 
 H                 -6.71149100    2.05673200    0.04027400 
 O                 -0.56321500    3.25654300   -0.90911400 
 C                 -0.28291500    3.93443300    0.15151000 
 O                 -0.23742100    3.48003800    1.30115700 
 C                  0.04170900    5.38959600   -0.11584200 
 H                  1.00880000    5.45722000   -0.63341700 
 H                 -0.70797100    5.84260300   -0.77574300 
 H                  0.10302600    5.95874100    0.81742500 
 C                 -1.84908400   -1.38476500    1.63114300 
 C                 -3.24671500   -1.40057200    1.73037900 
 C                 -1.07232900   -1.54820200    2.78170900 
 C                 -3.85373600   -1.60085800    2.96458100 
 H                 -3.86348900   -1.25862800    0.84152500 
 C                 -1.68711000   -1.74547400    4.01504100 
 H                  0.01571300   -1.52096700    2.72017300 
 C                 -3.07522800   -1.77468200    4.10735400 
 H                 -4.94002900   -1.61818600    3.03395400 
 H                 -1.07576800   -1.87732500    4.90612500 
 H                 -3.55375000   -1.92968500    5.07293300 
 C                 -1.77393500   -2.10785600   -1.21383800 
 C                 -2.37157600   -3.32842700   -0.88702100 
 C                 -1.62534000   -1.74224700   -2.55690800 
 C                 -2.82324200   -4.17013900   -1.89899000 
 H                 -2.48685700   -3.62435200    0.15552000 
 C                 -2.07284100   -2.59018200   -3.56378800 
 H                 -1.15946500   -0.78659500   -2.80791600 
 C                 -2.67483200   -3.80247400   -3.23402200 
 H                 -3.29243900   -5.11834700   -1.64206700 
 H                 -1.95738700   -2.30099200   -4.60690000 
 H                 -3.03166400   -4.46372900   -4.02197200 
 H                  4.18652700    2.23640400   -1.05127000 
 H                  1.75540500    2.64527100   -1.11488400 
 
24'-SM2' 
Energy = -2023.892730 A. U. 
Gibbs Free Energy = -2023.439761 A. U. 
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 C                  3.35525200    0.53308200    1.16945000 
 C                  2.02148800    0.65892600    1.57883500 
 C                  1.24588200   -0.36682500   -0.35705100 
 C                  2.57171800   -0.49675800   -0.86299500 
 C                  2.74250200   -1.01347500   -2.17026000 
 H                  3.74391200   -1.07144400   -2.59078400 
 C                  1.66445000   -1.41665500   -2.91919500 
 C                  0.36256300   -1.33591500   -2.39078000 
 C                  0.14226400   -0.82558400   -1.12806100 
 H                  1.81293400   -1.80059100   -3.92620100 
 H                 -0.48089200   -1.67570300   -2.99284100 
 P                 -1.52378100   -0.71932300   -0.37969400 
 N                  1.01033000    0.22150400    0.85345600 
 C                  3.65678000   -0.05171800   -0.04435000 
 C                  5.07132400   -0.19078200   -0.44781700 
 C                  5.92619500    0.91472600   -0.36144400 
 C                  5.59424800   -1.42258200   -0.86180600 
 C                  7.26952700    0.79599600   -0.69930700 
 H                  5.52609000    1.87755600   -0.04408600 
 C                  6.94078800   -1.54063100   -1.18793400 
 H                  4.94768800   -2.29883200   -0.90074100 
 C                  7.77993400   -0.43171200   -1.11313000 
 H                  7.91997700    1.66703300   -0.63921900 
 H                  7.33676700   -2.50645200   -1.49741500 
 H                  8.83287300   -0.52555900   -1.37400000 
 Pd                -1.04873900    0.75060500    1.45367000 
 C                 -1.25813000    2.53573100    0.30808900 
 C                 -0.20906700    3.17207800   -0.36238200 
 C                 -2.54939200    3.05733200    0.16759100 
 C                 -0.44452600    4.29528500   -1.15993700 
 H                  0.81338400    2.79058700   -0.27910900 
 C                 -2.79019100    4.18152700   -0.62512200 
 H                 -3.39414000    2.57284600    0.66828500 
 C                 -1.73651600    4.79953900   -1.29652400 
 H                  0.38571400    4.77660700   -1.67862600 
 H                 -3.80454600    4.57019900   -0.72459900 
 H                 -1.92153800    5.67220000   -1.92219100 
 O                 -0.40219900    1.50137500    3.58320000 
 C                 -0.51295500    0.34504700    4.09670400 
 O                 -0.92847500   -0.65180300    3.45205800 
 C                 -0.08124500    0.17389100    5.53215600 
 H                  1.01606500    0.12934700    5.57058600 
 H                 -0.39331400    1.03157300    6.13914000 
 H                 -0.47847100   -0.75072300    5.96372000 
 C                 -1.98992400   -2.42746300    0.06613800 
 C                 -3.05116900   -2.57334200    0.96944100 
 C                 -1.35108800   -3.56607700   -0.43286800 
 C                 -3.48035900   -3.83970700    1.35029000 
 H                 -3.54140400   -1.68600500    1.37532800 
 C                 -1.77452600   -4.83198700   -0.03743800 
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 H                 -0.51899600   -3.47190200   -1.12980100 
 C                 -2.83927800   -4.97057900    0.84879600 
 H                 -4.30954000   -3.94342700    2.04819100 
 H                 -1.27013700   -5.71454100   -0.42778800 
 H                 -3.16736800   -5.96280700    1.15446300 
 C                 -2.61745100   -0.26644400   -1.76809800 
 C                 -3.77278500   -0.99460700   -2.06934100 
 C                 -2.32719000    0.89345700   -2.50149900 
 C                 -4.62097100   -0.57142500   -3.08918100 
 H                 -4.01343100   -1.90018800   -1.51305700 
 C                 -3.17753700    1.31077600   -3.51810800 
 H                 -1.43082200    1.47306100   -2.27577400 
 C                 -4.32728000    0.58011200   -3.81349900 
 H                 -5.51429600   -1.14996800   -3.31938200 
 H                 -2.94085800    2.21391700   -4.07922200 
 H                 -4.99346100    0.90923000   -4.60937400 
 H                  4.14720300    0.88187100    1.82868300 
 H                  1.76241000    1.12760100    2.52995600 
 
24'-TS' 
Energy = -2023.849763 A. U. 
Gibbs Free Energy = -2023.396007 A. U. 
 C                  3.49139800    1.63047200   -0.40761800 
 C                  2.13211700    1.80322900   -0.44335300 
 C                  1.74698900   -0.48752400   -0.05952100 
 C                  3.16168300   -0.75286700   -0.02524600 
 C                  3.56164700   -2.10079300    0.08342300 
 H                  4.62312500   -2.33685700    0.04423300 
 C                  2.64523000   -3.14888900    0.21247000 
 C                  1.28642500   -2.88883100    0.23339300 
 C                  0.83998300   -1.56015500    0.10148600 
 H                  3.00924800   -4.17209500    0.29426400 
 H                  0.56188200   -3.69691500    0.34574500 
 P                 -0.89802200   -1.11864000    0.04663200 
 N                  1.25739500    0.77396000   -0.26109100 
 C                  4.06267900    0.35912700   -0.16075700 
 C                  5.52284500    0.24148700   -0.06130700 
 C                  6.35181200    0.97871900   -0.92724600 
 C                  6.15200900   -0.54327100    0.92311200 
 C                  7.73641000    0.92562000   -0.82301300 
 H                  5.89564900    1.58689900   -1.70868300 
 C                  7.53681900   -0.59456400    1.02744500 
 H                  5.54372900   -1.09400800    1.63996400 
 C                  8.34024700    0.13543000    0.15307400 
 H                  8.34943700    1.50084500   -1.51631200 
 H                  7.99275400   -1.20281500    1.80813100 
 H                  9.42529200    0.09117100    0.23395000 
 Pd                -0.84510300    1.12428700   -0.26843500 
 C                 -2.73778200    1.85193000   -0.32464300 
 C                 -3.41914500    1.62740200   -1.54001600 
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 C                 -3.43299800    1.96500200    0.89802200 
 C                 -4.75460100    1.26321900   -1.48687300 
 H                 -2.88108900    1.68810900   -2.48549100 
 C                 -4.77266200    1.61053700    0.91903800 
 H                 -2.90720600    2.25512700    1.80575300 
 C                 -5.43388800    1.24996200   -0.26180500 
 H                 -5.28080700    1.01085800   -2.40604500 
 H                 -5.31150300    1.61405000    1.86560100 
 H                 -6.49060800    0.99144200   -0.23230200 
 O                 -1.51806000    3.23885600   -0.66740400 
 C                 -1.10672700    3.96057800    0.36911300 
 O                 -0.71681300    3.47076800    1.41738200 
 C                 -1.16480000    5.43729100    0.10928500 
 H                 -0.60311300    5.68448700   -0.79961100 
 H                 -2.20619500    5.73749400   -0.06311400 
 H                 -0.75734300    5.99460900    0.95738100 
 C                 -1.71809800   -1.60549600    1.58951400 
 C                 -3.11393000   -1.50552400    1.66736000 
 C                 -0.98435700   -1.95823700    2.72561200 
 C                 -3.76588000   -1.76873200    2.86523900 
 H                 -3.69102100   -1.21961300    0.78570200 
 C                 -1.64362500   -2.22244200    3.92311100 
 H                  0.10188500   -2.03009000    2.67358200 
 C                 -3.03062500   -2.12798400    3.99439400 
 H                 -4.85066700   -1.68882800    2.91894800 
 H                 -1.06873100   -2.50346200    4.80394300 
 H                 -3.54225700   -2.33238200    4.93351500 
 C                 -1.68269900   -2.06995300   -1.29157800 
 C                 -2.30317400   -3.30338000   -1.07005800 
 C                 -1.58381500   -1.56636000   -2.59396000 
 C                 -2.82232000   -4.02082600   -2.14377800 
 H                 -2.38139000   -3.70682300   -0.06054400 
 C                 -2.10136600   -2.28860300   -3.66302400 
 H                 -1.09768600   -0.60307700   -2.76418700 
 C                 -2.72361800   -3.51486200   -3.43724800 
 H                 -3.30554200   -4.98043500   -1.96733400 
 H                 -2.02358100   -1.89162300   -4.67378100 
 H                 -3.13426900   -4.07806100   -4.27370000 
 H                  4.13523000    2.50123200   -0.52236300 
 H                  1.68395400    2.78418300   -0.60514500 
 
24'-PD' 
Energy = -2023.903771 A. U. 
Gibbs Free Energy = -2023.447085 A. U. 
 C                  3.24525700    0.79882600   -0.74136800 
 C                  1.93413200    1.18092500   -0.86160000 
 C                  1.15921100   -0.94385100   -0.20614300 
 C                  2.51149500   -1.42996100   -0.09066000 
 C                  2.68484800   -2.80105600    0.18509100 
 H                  3.69399900   -3.20808200    0.20079800 
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 C                  1.60960500   -3.66264800    0.41289900 
 C                  0.31313200   -3.17791100    0.37679100 
 C                  0.08505900   -1.82375000    0.07490300 
 H                  1.79800800   -4.71545900    0.61881700 
 H                 -0.53398800   -3.83740000    0.57291200 
 P                 -1.56832300   -1.10596000    0.01230600 
 N                  0.89380000    0.34187800   -0.59528200 
 C                  3.59197900   -0.50679000   -0.32034300 
 C                  5.00852100   -0.84629800   -0.14447500 
 C                  5.97071400   -0.35757400   -1.04901400 
 C                  5.47691000   -1.60237500    0.94717400 
 C                  7.32474500   -0.61861500   -0.87849900 
 H                  5.64172200    0.21967600   -1.91352400 
 C                  6.83136300   -1.86221700    1.11707300 
 H                  4.76934500   -1.96162900    1.69377000 
 C                  7.76650500   -1.37653400    0.20431000 
 H                  8.04096000   -0.23313200   -1.60371200 
 H                  7.16080500   -2.44079800    1.97976000 
 H                  8.82717400   -1.58427900    0.33730600 
 Pd                -1.14972000    1.00395300   -0.81313600 
 C                 -0.86320900    3.91917600   -0.47302300 
 C                 -1.03109000    3.21719900   -1.67724200 
 C                 -1.93188500    4.16867300    0.37892600 
 C                 -2.31160900    2.72505400   -2.00242500 
 H                 -0.20614600    3.16163100   -2.38696500 
 C                 -3.18930300    3.66230000    0.05319300 
 H                 -1.77994200    4.74980100    1.28521400 
 C                 -3.37940000    2.92289200   -1.11480100 
 H                 -2.47969900    2.25611300   -2.97090300 
 H                 -4.02926300    3.84815000    0.71976900 
 H                 -4.36484400    2.53381800   -1.36388700 
 O                  0.39858600    4.41643600   -0.22128200 
 C                  1.04069600    4.05617900    0.93436000 
 O                  0.55121300    3.33954900    1.76838900 
 C                  2.39918400    4.66772000    0.96663200 
 H                  3.00698300    4.25894600    0.14906500 
 H                  2.33411800    5.75133300    0.81422400 
 H                  2.88216100    4.45163700    1.92247200 
 C                 -2.25380100   -1.09078300    1.70399800 
 C                 -3.50527200   -0.48785600    1.89326500 
 C                 -1.56053100   -1.59442800    2.80684000 
 C                 -4.05985300   -0.40739600    3.16457500 
 H                 -4.04695400   -0.08233100    1.03530500 
 C                 -2.11636000   -1.50387700    4.08144100 
 H                 -0.58415200   -2.05953600    2.67226800 
 C                 -3.36369100   -0.91428900    4.26166400 
 H                 -5.03439200    0.05847700    3.30240800 
 H                 -1.57020100   -1.89934400    4.93652900 
 H                 -3.79468300   -0.84469000    5.25916500 
 C                 -2.61099700   -2.28397600   -0.91278400 
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 C                 -3.39274500   -3.25889800   -0.28567000 
 C                 -2.58850400   -2.21208300   -2.31071700 
 C                 -4.13981300   -4.15077500   -1.05049800 
 H                 -3.41686700   -3.32611300    0.80240900 
 C                 -3.33064500   -3.10864800   -3.07109100 
 H                 -1.98560300   -1.44461500   -2.80141600 
 C                 -4.10974600   -4.07711100   -2.44062500 
 H                 -4.74662500   -4.90814700   -0.55651100 
 H                 -3.30821500   -3.04629500   -4.15796200 
 H                 -4.69732700   -4.77483400   -3.03526200 
 H                  4.02607100    1.53478900   -0.93017800 
 H                  1.66508900    2.19338600   -1.16503700 
 
22' 
Energy = -2330.376317 A. U. 
Gibbs Free Energy = -2330.454600 A. U. 
 C                 -4.49198800    0.68450200    0.18369300 
 C                 -3.29202200   -0.04271200    0.07753900 
 C                 -2.03936600    0.63738700    0.31319800 
 C                 -3.25631400    2.68364500    0.83059800 
 C                 -0.82289700   -1.30318200   -0.11829200 
 C                 -2.02540800   -2.06181900   -0.35558600 
 C                 -1.91669800   -3.45548800   -0.64600400 
 H                 -2.82848400   -4.02641000   -0.80643500 
 C                 -0.70414000   -4.07631100   -0.71192800 
 C                  0.47940000   -3.33700900   -0.46714400 
 C                  0.43326500   -1.99796900   -0.17816300 
 H                 -5.43921800    0.19012300   -0.02647300 
 H                 -0.63849800   -5.13922800   -0.93273200 
 H                  1.44056400   -3.85076700   -0.50195400 
 P                  1.91317700   -1.02647100    0.25684300 
 N                 -0.83975600    0.00935600    0.16842100 
 C                 -3.26422400   -1.41226400   -0.27581500 
 C                 -4.52339400   -2.14448100   -0.54677400 
 C                 -5.44192800   -2.37743900    0.48242300 
 C                 -4.80558100   -2.61112800   -1.83497700 
 C                 -6.62060900   -3.06996700    0.22645200 
 H                 -5.22289100   -2.01898600    1.48825800 
 C                 -5.99053300   -3.29370600   -2.08949100 
 H                 -4.09217600   -2.42955200   -2.63896000 
 C                 -6.89856500   -3.52604100   -1.05965700 
 H                 -7.82390500   -4.06393900   -1.25956500 
 C                 -2.06283600    1.98216100    0.70409100 
 H                 -1.11606500    2.49119500    0.87794000 
 Pd                 1.17897200    1.07689300    0.00735000 
 C                  3.07830700    1.68536900   -0.19537500 
 C                  3.93523700    1.85957000    0.89593900 
 C                  3.56514400    1.94125900   -1.48280400 
 C                  5.25355400    2.28106100    0.70264700 
 H                  3.58563700    1.65818300    1.91074200 
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 C                  4.88326700    2.35469100   -1.67403200 
 H                  2.90811800    1.81642300   -2.34585000 
 C                  5.73323700    2.52273800   -0.58154100 
 H                  5.90875400    2.41157600    1.56442500 
 H                  5.24730500    2.54700000   -2.68378200 
 H                  6.76384700    2.84227400   -0.73178900 
 O                  0.58187800    3.10764400   -0.29648700 
 C                  0.07474600    3.26217700   -1.47017800 
 O                  0.01389400    2.39077700   -2.34676100 
 C                 -0.51529300    4.63645800   -1.71225000 
 H                 -1.45994500    4.72306500   -1.15497900 
 H                  0.15122100    5.42458100   -1.34216600 
 H                 -0.72412400    4.79737600   -2.77515200 
 C                  3.24816300   -1.55170900   -0.85662000 
 C                  4.57600800   -1.56896900   -0.41856300 
 C                  2.96663500   -1.73126300   -2.21589100 
 C                  5.60742900   -1.77998500   -1.32881300 
 H                  4.81130300   -1.40981200    0.63389800 
 C                  4.00093400   -1.94511000   -3.12013800 
 H                  1.93589500   -1.69406700   -2.57141300 
 C                  5.32202500   -1.96916500   -2.67815800 
 H                  6.63862300   -1.79468600   -0.97985700 
 H                  3.77373600   -2.08893900   -4.17516100 
 H                  6.13085700   -2.13186400   -3.38858200 
 C                  2.35169300   -1.55266100    1.94488400 
 C                  2.92346300   -2.80237300    2.21076200 
 C                  2.02556200   -0.69950700    3.00329500 
 C                  3.17175900   -3.18529600    3.52372100 
 H                  3.17999500   -3.47582000    1.39273300 
 C                  2.27058700   -1.09009900    4.31692000 
 H                  1.57677700    0.27307000    2.78930400 
 C                  2.84543200   -2.33070600    4.57574800 
 H                  3.62105400   -4.15582400    3.72762700 
 H                  2.01497500   -0.42207300    5.13763700 
 H                  3.04152700   -2.63529700    5.60255800 
 H                 -7.32505700   -3.25270400    1.03627000 
 H                 -6.20381400   -3.64581600   -3.09744300 
 C                 -4.50502200    2.02261700    0.55091600 
 C                 -3.28081700    4.05910500    1.21597800 
 C                 -4.46372100    4.73269800    1.30948900 
 H                 -2.33256200    4.55374000    1.42993600 
 C                 -5.72068000    2.76544000    0.66135400 
 C                 -5.70045200    4.07843600    1.02856100 
 H                 -4.47245200    5.78170300    1.60093800 
 H                 -6.65961200    2.25550600    0.44554900 
 H                 -6.62981100    4.63933500    1.11068500 
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3-1 諸言 
2 章では、可視光を吸収できる 4-ホスフィノアクリジン配位子を有する Pd 触媒を開発

し、ハロゲン化アリールとカルボン酸による可視光駆動型 C–Oクロスカップリング反応を

見出した。上述のように、従来の触媒系では、反応の進行に 100 ℃ 以上の高温条件を必要

とするものの、塩化アリールへは適用できていない。このように可視光を吸収できる触媒を

開発することで分子の励起状態を活用でき、熱的に進行困難な有機合成反応が温和な反応

条件で実現できる。 

次に著者は、熱的に進行困難な有機合成反応として、両末端にアリール (Ar) 基をもつ内

部アルキンによる [2+2+2] 付加環化反応に着目した。本反応は古くから開発されているが、

高温反応条件 (> 80 ℃) や当量の金属試薬を必要とする触媒系がほとんどである。さらに、

このような過酷な反応条件を用いるにも関わらず、① 基質一般性が乏しく、② 位置および

化学選択性の制御が困難 という課題が存在する。そこで、著者はこれらの課題に対し、触

媒の励起状態を活用する反応設計が有効であると着想した。 

以下に [2+2+2] 付加環化反応の研究背景を述べる。 

 

3-1-1. [2+2+2] 付加環化反応 
[2+2+2] 付加環化反応は、アルキン、アルケンやニトリル等の不飽和結合を有する種々の

化合物から、環状骨格を一挙に構築できる手法として合成化学的に有用性が高い。1948 年

に Reppe らが、Ni(CO)2(PPh3)2 触媒を用いるアセチレンの自己三量化反応を報告して以来、

ニッケル、コバルト、ロジウムなどの遷移金属錯体触媒を用いる触媒反応系が報告されてき

た (Figure 3.1.1) [1]。 

 

Figure 3.1.1. Transition metal catalyzed [2+2+2] cycloadditions. 

 

反応機構は以下のように考えられている (Figure 3.1.2) [2]。まず 2分子のアルキンが遷移

金属中心に酸化的環化して五員環メタラサイクルを形成する。一般に、この段階が律速段階

であり、基質の電子的および立体的性質によって反応性および選択性が変化する。メタラサ

イクルに対し、3 分子目のアルキンが金属中心へと配位した後、① 配位挿入による七員環

メタラサイクル形成、② Diels-Alder型 [4+2] 環化反応、または ③ 配位挿入による [3,2,0] 

縮環構造の形成 のいずれかの経路で反応が進行することが知られる。 

Transition metal catalyst

[2+2+2] cycloaddition

six membered-ring
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Figure 3.1.2. Reaction mechanism of transition metal catalyzed [2+2+2] cycloadditions. 

 

これまで報告されている多くの触媒的 [2+2+2] 付加環化反応は、立体障害の小さな末端

アルキンを用いる触媒反応系である。末端アルキンは、三重結合の一方にのみ置換基をもつ

ため立体障害が小さく、一般に環化三量化反応は温和な反応条件下で進行する。しかし、合

成される環状化合物が、3 置換未満のアレーンに限定され、4 以上の置換基を有する環状化

合物を合成できない。そこで末端アルキンに代え、内部アルキンを用いることで一挙に、最

大 6 つの置換基を有する環状化合物を高効率的に合成できる。特にジアリールアルキンを

用いる [2+2+2] 付加環化反応は、ベンゼン環に 6 つのアリール基をもつヘキサアリールベ

ンゼンを生成物として与える (Figure 3.1.3)。このヘキサアリールベンゼンは、続く Scholl 

反応により C–C結合を形成することで、剛直な π 平面を有するヘキサベンゾコロネンの部

分骨格を与える。ヘキサアリールベンゼンやヘキサベンゾコロネンは広い π 平面を有し、特

徴的な機能を示すことから、機能性材料等へと応用される分子であり、その高効率的合成法

の確立は合成的価値が高いと考えられる[3]。 

 

Figure 3.1.3. [2+2+2] cycloaddition of diarylacetylenes. 

 

一方で、三重結合の両末端にアリール基をもつ内部アルキンは、立体障害が大きく、五

員環メタラサイクル形成段階、すなわち酸化的環化反応に高い活性化エネルギーが存在す
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る場合が多い。そのため、一般に反応の進行には高温条件、または高反応性の有機金属試薬

等の過酷な反応条件を用いる触媒反応系に限られる。これまでにコバルト (Co)、ニッケル 

(Ni)、ロジウム (Rh) 等の遷移金属錯体触媒を用いた報告がなされており、以下に提唱され

ている反応機構とともに記載する。 

 
(1) コバルト (Co) 触媒を用いた [2+2+2] 付加環化反応 

1959年に Hübel らは、[Co(CO)4] Hg 触媒を用いるフェニルアセチレン類の自己三量化

反応を報告した (Scheme 3.1.1) [4]。 

 
Scheme 3.1.1. [Co(CO)4]2 Hg catalyzed [2+2+2] cycloaddition of diarylacetylenes. 

 

本触媒反応系は、Co 触媒を用いたアセチレン類の [2+2+2] 付加環化反応として最も初

期の報告例であり、種々のアルキル基をもつ内部アルキンに適用できる。特にジフェニルア

セチレンおよび 4-クロロフェニル基を有するジアリールアセチレにも適用でき、それぞれ

ヘキサアリールベンゼンを高収率で与える。一方で、反応の進行に 100 ℃ 以上の高温条件

を必要し、原料錯体に含まれる Hg を反応後に除去する必要がある。Hg を含まない

Co2(CO)8 や Fe 触媒等を用いた場合にも、高い収率で付加環化生成物を与えるが、反応の

進行には 300 ℃ 程度の高温条件を必要とすることが報告されている。 

 

その後、1974 年に Vollhardt らは、CpCo(CO)2 錯体触媒を用いる 1,6-ジインまたは 1,7-

ジインと内部アルキンによる [2+2+2] 付加環化反応を報告した (Scheme 3.1.2) [5]。 

 
Scheme 3.1.2. CpCo(CO)2 catalyzed [2+2+2] cycloaddition of 1,n-diynes and internal alkynes. 
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この触媒反応系では容易に入手、調製可能な 1,6 または 1,7-ジインと内部アルキンから

高効率的に [5,6] 縮環構造を構築できる。ジインに置換基を導入した基質は検討がなされて

いないが、アルキル基やアリール基等の種々の置換基をもつ内部アルキンへ適用できるこ

とがわかっている。一方で、ジフェニルアセチレンを用いた検討では収率が大幅に低下する

ことが報告されており、基質適用範囲に制限が存在する。 

CpCo(CO)2 錯体は今もなお用いられる高活性触媒であり、紫外光照射することで触媒活

性が向上することが知られる。またカルボニル配位子に代え、オレフィン配位子を有する

CpCo(olefine)2が開発され、触媒活性が大きく向上することが知られている。上記の Co触媒

に加え、CoX2 (X= halide) 触媒と当量の金属還元剤、(ビス)ホスフィン配位子や NHC配位子

を用いる反応系が知られ、これまでに種々の付加環化反応が開発されている[6]。 

 

Co 触媒を用いる [2+2+2] 付加環化反応は、用いる触媒によって反応機構が異なること

が知られる。以下に、Co2(CO)8 および CpCo(CO)2 を用いる触媒反応において提唱されてい

る反応機構を示す。 

1999 年に Spicer らは、Co2(CO)8 錯体を用いる触媒反応系に対する実験的反応機構解析

を行い、以下の反応機構を提唱した (Figure 3.1.4) [7]。  

 

Figure 3.1.4. Reaction mechanism of Co2(CO)8 catalyzed [2+2+2] cycloaddition. 

 

原料錯体である Co2(CO)8 錯体上のカルボニル配位子が解離して生じる空配位場に、ア

ルキンが配位することで Co-アルキン配位錯体を形成する。さらにカルボニル配位子が解離

して生じる配位不飽和種に、アルキンが速やかに配位した後、酸化的環化反応によりコバル
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タシクロペンタジエンが生じる。この中間体からカルボニル配位子と 3 分子目のアルキン

が配位子交換し、つづいて [4+2] 環化反応が進行することで、環化付加生成物を生じる。 

 

一方で、CpCo(CO)2 触媒を用いる [2+2+2] 付加環化反応系は、五員環コバルタサイクル

を経由する、最も一般的な反応機構で進行する (Figure 3.1.5) [8]。 

 
Figure 3.1.5. Proposed reaction mechanism of Cp-Co complex catalyzed [2+2+2] cycloaddition. 

 

一般に Co 触媒を用いる [2+2+2] 付加環化反応は、上記反応機構で進行することが多

く、これに立脚した触媒反応設計が多数報告されてきた。上述した 1959 年の Hübel らの

触媒反応設計は、Co 触媒によるジフェニルアセチレン類の [2+2+2] 付加環化反応として

最も先駆的な報告例であるが、反応終了後に Hg の処理を必要とする。 

それに対し、2017 年に Chen らは Co2(CO)8触媒を用い、1,4-ジオキサン中で加熱還流す

る条件下で、非対称なジアリールアルキンの [2+2+2] 付加環化反応を報告した (Scheme 

3.1.3) [9]。 

 
Scheme 3.1.3. Co2(CO)8-catalyzed [2+2+2] cycloaddition of the asymmetric diarylacetylenes. 
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本触媒反応系は、種々の電子的および立体的性質を示すジアリールアルキンへ適用でき、

反応の位置選択性は末端アリール基上の置換基に依存し、両アリール基に電子豊富かつ立

体的に嵩高いアルコキシ基をもつ場合において 1,3,5-位置異性体が選択的に得られる。一方

で、フルオロ基やブロモ基、エステル等を導入したアリール基を有する基質では、生成物は

1,3,5-位置異性体と 1,2,4-位置異性体の混合物として得られる (Figure 3.1.6)。このように、ジ

アリールアルキンの環化付加反応において位置選択性を制御し、ヘキサアリールベンゼン

を合成した例はほとんど報告されていない。 

 

Figure 3.1.6. Regioselectivity of [2+2+2] cycloaddition with asymmetric diarylacetylenes.  

 

このように Co 触媒を用いるジアリールアルキンの [2+2+2] 付加環化反応は、古くから

報告されているが、高温条件等の過酷な反応条件を用いるものに限られる。また 2種類以上

の基質を用いた場合の反応の位置選択性も乏しく、所望の異性体を選択的に得ることが困

難である。 

 

Co 触媒と同様に、Ni 触媒を用いる [2+2+2] 付加環化反応も古くから研究され、種々の

触媒系が開発されてきた。 

 

(2) ニッケル (Ni) 触媒を用いた [2+2+2] 付加環化反応 

1948 年に Reppe らは、Ni(CO)2(PPh3)2 錯体触媒を用いるプロパルギルアルコールの自

己三量化反応を報告した (Scheme 3.1.4) [1]。 

 
Scheme 3.1.4. Ni-catalyzed [2+2+2] cycloaddition. 
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本報告を皮切りに、種々のホスフィン配位子、窒素系配位子や NHC 配位子を用いる触

媒系が開発され、末端アルキンだけでなく種々の内部アルキンに対し基質適用範囲が拡大

されている。以下にこれまで報告されている主な触媒系を示す[10]。 

 

Figure 3.1.7. Catalytic systems for Ni-catalyzed [2+2+2] cycloaddition. 

 

Ni 触媒を用いる [2+2+2] 付加環化反応は、一般に酸化的環化反応により 五員環メタラ

サイクルを形成した後、アルキンの配位挿入または  Diels-Alder 型 [4+2] 環化機構で進行

すると考えられている (Figure 3.1.8)[10]。 

 

Figure 3.1.8. Proposed reaction mechanism of Ni catalyzed [2+2+2] cycloaddition. 

 

1960年に筒井らは、Ni 触媒と Grignard 試薬を用いたジフェニルアセチレンの自己三量

化反応を報告している (Scheme 3.1.5) [11]。 
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Scheme 3.1.5. Ni-catalyzed [2+2+2] cycloaddition with diphenylacetylenes.  

 

本反応は、Ni 触媒を用いるジフェニルアセチレンの [2+2+2] 付加環化反応として最も

先駆的な報告である。しかし、Ni 触媒の添加量が多く、ジフェニルアセチレン以外の基質

へ適用されていない。 

そこで 2017 年に Hor らは、NHC 配位子と Ni 触媒を用いる触媒系を開発し、種々の

ジアリールアルキンの自己三量化反応が、室温で進行することを報告している (Scheme 

3.1.6) [12]。 

 

Scheme 3.1.6. Ni-catalyzed [2+2+2] cycloaddition with diarylacetylenes. 

 

実験的手法を用いた詳細な反応機構解析から、アルキルグリニャール試薬が還元剤およ

び塩基として作用し生成する IMes–Ni(0) 種が、反応活性種となり環化付加反応が進行する

ことが示唆されている。本触媒系は、触媒量のグリニャール試薬を用いるものの、種々のジ

アリールアルキンの [2+2+2] 付加反応が室温、かつ高収率で進行する極めて稀な報告例で

ある。 

 

また 2021 年に Radius らは、NHC 配位子を有する Ni 触媒を用いるジフェニルアセチ

レンの [2+2+2] 付加環化反応を報告している (Scheme 3.1.7) [13]。 
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Scheme 3.1.7. [2+2+2] cycloaddition with diarylacetylenes catalyzed by Ni-NHC ligand system. 

 

実験および理論計算による反応機構解析から、NHC 配位子の解離段階が律速段階である

ことが示唆されている。また本触媒反応系では、嵩高く電子供与性の大きな NHC 配位子を

用いることで、酸化的環化反応が促進されていると考えられる。 

 

(3) ロジウム (Rh) 触媒による [2+2+2] 付加環化反応 

Rh 錯体を用いる [2+2+2] 付加環化反応は、1974 年に Müller らによってはじめて報告

された。本報告は、当量の Willkinson 錯体を用い、種々の 1,n-ジイン (n = 4–7) と末端ア

ルキンから環状分子を合成した先駆的な報告例である[14]。その後、1982 年に Grigg らによ

って  1,6-ジインと末端アルキンによる  触媒的  [2+2+2] 付加環化反応が報告された 

(Scheme 3.1.8) [15]。 

 

Scheme 3.1.8. [2+2+2] cycloaddition catalyzed by Wilkinson’s catalyst. 

 

本反応系では末端アルキンの自己三量化反応は進行せず、化学選択的に 1,6-ジインとア

ルキンの交差反応が高収率で進行する。これは Rh 触媒を用いる [2+2+2] 付加環化反応と

して最も先駆的な報告例であり、これを皮切りとして末端アルキンおよび内部アルキンを

用いる種々の触媒反応系が報告されてきた。以下に [2+2+2] 付加環化反応に用いられた

Rh 触媒を示す (Figure 3.1.8) [16]。 
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Figure 3.1.8. Catalytic systems for [2+2+2] cycloadditions. 

 

これらの Rh 触媒を用いる [2+2+2] 付加環化反応は、一般に五員環メタラサイクルを経

由する反応機構で進行すると考えられている (Figure 3.1.9) [2]。 

 

Figure 3.1.9. Proposed reaction mechanism of Rh-catalyzed [2+2+2] cycloaddition. 

 

2007年に田中らは、RhCl3•3H2O 触媒を用いるジフェニルアセチレンの [2+2+2] 付加環

化反応を報告している (Scheme 3.1.9) [17a]。 

 
Scheme 3.1.9. RhCl3•3H2O-catalyzed [2+2+2] cycloaddition with diphenylacetylenes. 
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く働くことで酸化的環化が促進され、ロダシクロペンタジエンが形成されると考えられて

いる。また 2008 年に田中らは、同触媒反応設計を用いてジチエニルアセチレンを用いるヘ

キサチエニルベンゼンの合成反応も報告している[17b]。 

 

上述したジアリールアルキンを用いる触媒的 [2+2+2] 付加環化反応は、容易に調整可能

なジアリールアルキンから高効率的にヘキサアリールベンゼン骨格を構築する強力な手法

である。特に非対称ジアリールアルキンを用い、位置選択的に反応が進行する触媒系を開発

できれば、所望の位置に官能基を有するヘキサアリールベンゼンおよびヘキサベンゾコロ

ネンの高効率的な合成手法となる。しかし、既存の非対称ジアリールアルキンへ適用されて

いる触媒反応系では、立体的に嵩高く電子豊富なアリール基を有する内部アルキンにおい

て特異的に 1,3,5-位置異性体を選択的に与えるが、その他の基質では生成物が位置異性体の

混合物となる。このように非対称な基質の自己三量化反応、または複数種類の基質による交

差付加環化反応において、位置および化学選択性を制御することは困難であることが知ら

れる。この選択性を制御するには、従来のアルキン 3成分による完全分子間反応ではなく、

アルキン 2成分を架橋したジインを用いる「部分的な分子間反応」とする手法が有効と考え

られる。 

 

3-1-2. 1,7-ジインと内部アルキンによる [2+2+2] 付加環化反応 
分子内に三重結合を 2 つ有するジインと内部アルキンによる 2 成分型の分子間 [2+2+2] 

付加環化反応では、位置および化学選択性を容易に制御できると予想される。これはジイン

が内部アルキンより酸化的環化反応に対し高反応性を示し、選択的にメタラサイクルを形

成できることに起因する。さらに、この反応形式ではアリール基が導入される位置は基質設

計段階で制御できるため、位置選択的に反応が進行することが期待される (Figure 3.1.10)。 

 
Figure 3.1.10 Partially intramolecular [2+2+2] cycloaddition with diyne and alkyne. 

 

ジインを用いる 2成分型 [2+2+2] 付加環化反応において、ジインとしてビフェニル架橋

型 1,7-ジインを用いることでトリフェニレン骨格を一挙に構築できる。本反応において、末

R

R

+

R

R
R

R
Transition metal catalyst [TM]

[TM]

R R

[TM]

R R

R R

favored unfavored

[TM]

R

R

unfavored

R

R

R
R



3章 

 

 

208 

端にアリール基を有するアルキン (R=Ar) へ適用できれば、4つのアリール基を位置および

化学選択的に導入したトリフェニレン (ヘキサアリールベンゼン骨格) の構築法となる 

(Scheme 3.1.10)。 

 
Scheme 3.1.10. Partially intramolecular [2+2+2] cycloaddition with biphenyl-linked diynes and 

alkynes. 

 

1,7-ジインとアルキンの [2+2+2] 付加環化反応は、2008 年に Deiters らによって初めて

報告された。著者らは Ni 触媒を用い、末端に置換基をもたないビフェニル架橋型 1,7-ジイ

ンと内部アルキンによる [2+2+2] 付加環化反応を報告している (Scheme 3.1.11) [18]。 

 
Scheme 3.1.11. Ni-catalyzed [2+2+2] cycloaddition with 1,7-diynes and alkynes under microwave 

irradiation. 

 

本反応は、内部アルキンとして種々のアルキル基やピリジル基へと適用できるが、

microwave 照射下、高温条件という過酷な反応条件を必要とする。加えて、内部アルキンと

してピリジル基 (R = pyridine) を有する基質を用いた場合は特異的に反応が進行するが、単

純なアリール基へは適用されていない。加えて、1,7-ジインとして末端アルキン限定的であ

り、ヘキサアリールベンゼン骨格の構築はできていない。 

 

一方で当研究室において、これまで 1,7-ジインとアルキンの触媒的 [2+2+2] 付加環化反

応を報告してきた。2013年に当研究室の村山は、カチオン性 Rh 錯体-ビスホスフィン配位

子を用いる触媒反応系において、ビフェニル架橋型 1,7-ジインと内部アルキンによるトリ

フェニレン骨格の合成反応を報告している (Scheme 3.1.12) [19]。 
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Scheme 3.1.12. Rh-catalyzed [2+2+2] cycloaddition of biphenyl-linked diynes and alkynes. 

 

本反応系は、Deiters らによる microwave 照射下で Ni 触媒を用いる触媒系とは異なり、

付加環化反応が室温から 40 ℃ という極めて温和な反応条件にて進行する。一方で、1,7-ジ

インの末端置換基として H または Me のみ許容され、ヘキサアリールベンゼン骨格の合

成は達成できていない。 

さらに 2018 年に当研究室の會田は、ビフェニル架橋型 1,7-ジインとアントラキノン類

の [2+2+2] 付加環化反応を報告した (Scheme 3.1.13) [20]。 

 

 

Scheme 3.1.13. Rh-catalyzed [2+2+2] cycloaddition of biphenyl-linked diynes and alkenes. 

 

本報告では末端にエステルやアルキル基等の幅広い置換基を有する 1,7-ジインに対して

適用可能であることが示されているが、末端にアルキル基やフェニル基のような置換基を

導入した場合は、80–130 ℃ の高温反応条件を必要とする。このように反応の進行に過酷な

反応条件を必要とするうえ、1,7ジインの両末端にアリール基を導入した例は報告されてい

ない。 

上述のように、既存の 1,7-ジインとアルキンによる触媒的 [2+2+2] 付加環化反応は、ジ
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る。内部アルキンに関して、ピリジン等の電子不足ヘテロアリール基は特異的に反応が進行

するものの、全ての末端置換基をアリール基とした例は報告されていない。 
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以上より、両末端にアリール基を有する内部アルキンは、 [2+2+2] 付加環化反応への反

応性が乏しく、反応の進行には高温反応条件または高反応性金属試薬を必要とする。さらに、

両末端に嵩高い置換基を有するビフェニル架橋型 1,7-ジインを用いた触媒的 [2+2+2] 付加

環化反応は報告されておらず、従来の触媒系を適用できない高難易度分子変換であると考

えた。 

 

このような背景のもと、当研究室の大内は、スピロ中心を導入したインデニル (SFI) 配

位子を有する Rh(I) 錯体触媒 (SFI-Rh(cod)) を開発した (Scheme 3.1.14) [21]。さらに、この

Rh(I) はジフェニルアセチレンの [2+2+2] 付加環化反応に対し、青色光照射下で高い触媒活

性を示すことが見出されていた。 

 

Scheme 3.1.14. [2+2+2] cycloaddition of diphenylacetylenes catalyzed by SFI-Rh(cod). 

 

ジフェニルアセチレンに対し SFI-Rh(cod) 触媒を 2.5 mol% 用い、青色光照射すること

で、室温という温和な反応条件にてヘキサアリールベンゼンを高収率で与えることがわか

っていた。この触媒反応系では、ジフェニルアセチレンを用いた場合のみ円滑に反応が進行

するが、基質一般性が乏しく、末端アリール基に置換基を導入すると大きく収率が低下する。

また本反応に対して詳細な反応機構解析は行われていないが、初期的な理論計算により、ジ

フェニルアセチレン 2 分子の酸化的環化反応が律速段階であることがわかっている。また 

SFI-Rh-アルキン配位錯体が青色光を吸収し、励起状態を形成することで電子不足な Rh 中

心が生じ、酸化的環化反応が促進されると考えられていた。 

そこで著者は、ジフェニルアセチレンの [2+2+2] 付加環化反応に高い触媒活性を示す本

触媒系を用いれば、未だ報告されていないビフェニル架橋型 1,7-ジインとジアリールアセ

チレンとの交差 [2+2+2] 付加環化反応が進行するのではないかと期待し、本研究に着手し

た。 
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3-2. スピロ-フルオレン-インデノインデニル (SFI) 配位子および SFI-Rh(cod) 錯体の合成 
先行研究に従い 5種のスピロ-フルオレン-インデノインデニル (SFI) 配位子の合成を行

った (Scheme 3.2.1–3.2.5)[1]。 

1-ヨード-2-ブロモベンゼン (25) を出発原料として、別途調製した 2-エチニルビフェニ

ルとの薗頭カップリング反応によりブロモアレーン 26 を収率 85% で得た。これに対して、

Pd(OAc)2–Xphos 触媒を用いる薗頭カップリング反応を行うことで、環化反応前駆体 27 を

収率 90% にて得た (Scheme 3.2.1)。 

 

Scheme 3.2.1 Synthesis of diyne 27 

 

27 に対して、当研究室で独自に見出した Au-tBuXphos 触媒による Friedel-Crafts 型環化

反応を行うことで、配位子 L9 を収率 51% で合成した (Scheme 3.2.2)。 

 
Scheme 3.2.2. Au(I) catalyzed Friedel-Crafts type cyclization of dyne 27 and reaction mechanism.  
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2-ブロモ-5-フルオロベンズアルデヒド (28) を出発原料として、Pd 触媒を用いる薗頭カ

ップリング反応により 5-メトキシ-2-(フェニルエチニル)ベンズアルデヒド (29) を収率 

51% で得た。これに対し、PPh3 および CBr4 を作用させ、ジブロモオレフィン体へと誘導

し、nBuLi を用いる Corey-Fuchsアルキン合成条件に付すことで、末端アルキン 30 へと変

換した。この末端アルキンに対して、Pd 触媒と 2-ヨードビフェニルを用いる薗頭カップリ

ング反応により環化反応前駆体 31 を収率 3 0% にて得た。上記と同様、31 に対して Au(I) 

触媒による環化反応を行い、インデニル骨格の 3’ 位にフルオロ基を有する SFI 配位子 

L10 を収率 53% で得た (Scheme 3.2.3)。 

 

Scheme 3.2.3. Synthesis of SFI ligand L10.  

 

28 に代え、2-ブロモ-5-メトキシベンズアルデヒド (32) を出発原料として上記と同様の

経路にて環化前駆体 35を収率 60% にて合成した。ジイン体 35 に対して Au(I) 触媒によ

る環化反応を行うことでインデニル部位に 3’ 位にメトキシ基を有する SFI 配位子 L11 

を収率 25% で得た (Scheme 3.2.4)。 
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Scheme 3.2.4. Synthesis of SFI ligand L11. 

 

2-ブロモ-5-メトキシベンズアルデヒド (32) を出発原料にし、Pd 触媒を用いる鈴木-宮浦

クロスカップリング反応により 2-ビフェニルカルボキシアルデヒド (36) を、ほぼ定量的に

得た。これに対し、Corey-Fuchs アルキン合成反応によりアルデヒド部をアルキン 37 へと

変換した。37 と別途調製した 1-ブロモ-2-(フェニルエチニル)ベンゼン (38) を Pd(OAc)2–

Xphos を用いる薗頭カップリング反応に付すことで、環化反応前駆体 39 を 38% にて得た。

これに対して Au(I) 触媒による環化反応を行い、フルオレン骨格の 2 位および 7 位にメト

キシ基をもつ SFI配位子 L12 を収率 43% で得た (Scheme 3.2.5)。 

 

Scheme 3.2.5 Synthesis of SFI ligand L12. 
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アルデヒド 39 を原料とし、上記と同様の経路にて環化前駆体 42 を合成した。さらに、

ジイン 42 に対して Au(I) 触媒による環化反応を行うことで 3 位と 6 位にメトキシ基を

有する SFI 配位子 L13 を収率 36% にて合成した (Scheme 3.2.6)。 

 

Scheme 3.2.6. Synthesis of SFI ligand L13. 

 

以上で合成した SFI 配位子 L9–L13 を用いて、Rh 錯体との錯形成により SFI-Rh(cod) 

錯体の合成を行った (Scheme 3.2.6)。SFI配位子に対し、3当量の tBuOK 存在下、0.6当量

の [Rh(cod)Cl]2 を用い、トルエン中で 110 ℃ に加熱する条件で錯形成を検討した 

(Scheme 3.2.7)。 

 
Scheme 3.2.7. Synthesis of SFI-Rh(cod) complexes. 
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L13 を用いた場合では低収率となるが、インデニルおよびフルオレン部位に種々の置換

基をもつ SFI-Rh(cod) 錯体を中程度から高収率で得た。 

このように合成した L9-Rh(cod) は、1H, 13 C NMR により同定した。また L9-Rh(cod) の

ベンゼン溶液にヘキサン蒸気を拡散させることにより単結晶が得られ、Ｘ 線構造解析で構

造が確認できた (Figure 3.2.1)。 

 
Figure 3.2.1. X-ray structure of L9-Rh(cod). 
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次に Rh 錯体の光物性に関する知見を得るべく、SFI-Rh(cod) 錯体に対しジクロロメタ

ン中 (1.0 ×10 –5 (M)) で分光測定を行った (Figure 3.2.2)。 

 

 

Figure 3.2.2. UV-vis spectra of SFI-Rh(cod) complexes. 

 

吸収スペクトルの測定から、SFI-Rh(cod) 錯体は可視光領域にまで広がる幅広い吸収を示

すことがわかった。また、インデニルおよびフルオレン骨格へ導入した置換基は、錯体の光

物性に大きく寄与しないことがわかった。 

以上で合成した SFI-Rh(cod) 錯体を用いて、ビフェニル架橋型 1,7-diyne とジフェニルア

セチレンによる [2+2+2] 付加環化反応の検討を行った。 
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3-3. 1,7-ジインとジアリールアルキンによる [2+2+2] 付加環化反応: 反応条件検討 
上記で合成した L9-Rh(cod) 錯体を 5 mol% 用いて、ビフェニル架橋型 1,7-ジインとジフ

ェニルアセチレンによる可視光駆動型 [2+2+2] 付加環化反応に対して基質スクリーニング

を行った (Scheme 3.3.1)。 

 
Scheme 3.3.1. Screening of biphenyl-linked 1,7-diyne for [2+2+2] cyclization. 

 

末端にフェニル基を有するビフェニル架橋型 1,7-ジイン 43 に対して 2 当量のジフェニ

ルアセチレンを用い、96 時間青色光を照射する反応条件で検討を行った (Scheme 3.3.1)。そ

の結果、[2+2+2] 付加環化反応が低収率ながら進行し、トリフェニレン 45 を 14% の収率

で得た。本反応では、1,7-ジインとジフェニルアセチレンのいずれも転化率が低く、1,7-ジイ

ンの自己二量化やジフェニルアセチレンの自己三量化はほとんど進行していなかった。そ

こで、Rh 中心に強固に配位できる電子豊富な 1,7-ジインを用いれば、反応が円滑に進行す

ると期待し、電子供与基を導入したジインを用いて検討を行った。置換基をもたない 1,7-ジ

イン 43 に代え、両末端のアリール基上にメトキシ基をもつ 1,7-ジイン (44) を用いて反応

を行ったところ、青色光を 72時間照射する条件で [2+2+2] 付加環化反応が円滑に進行する

ことを見出し、収率 76% で所望の環化付加生成物 46a を得ることに成功した。 

この基質をモデル基質として、触媒スクリーニングを行った (Table 3.3.1)。インデニル部

位へフルオロ基やメトキシ基を導入した Rh 触媒 (L10, L11) では、L9-Rh(cod) 触媒と同程

度の収率で付加環化反応が進行した。一方で、フルオレン骨格へメトキシ基を導入した 

L12-Rh(cod) では反応の収率が大幅に低下することがわかった。これは基質の 1,7-ジインと

配位子上のメトキシ基との間に立体反発が生じ、触媒活性が低下したと考えている。また、

スピロ-フルオレン骨格へメトキシ基を導入したことにより、配位子および Rh 中心が電子

豊富となり、電子豊富な基質の配位が不利になるためであると考えている。以上の触媒スク

リーニングより、L9-Rh(cod) 触媒を本反応における最適触媒として定めた。 
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Table 3.3.1. Screening of SFI-Rh(cod) catalysts for [2+2+2] cycloaddition with biphenyl-linked 1,7-

diyne. 

 

 
3-4. 1,7-ジインとジアリールアルキンの [2+2+2] 付加環化反応: 基質適用範囲の検討 
上記検討で得た最適条件の下、基質適用範囲の検討を行った (Table 3.4.1)。1,7-ジインと

して末端アリール基に電子供与基を有する基質が高い反応活性を示したため、同様に電子

豊富な内部アルキンが高い反応性を示す傾向があると考えた。種々検討を行った結果、末端

アリール基にメトキシ基を有する 1,7-ジインに対して、電子豊富なジアリールアルキンを用

いることで、高収率にて付加環化反応が進行することを見出した。加えて、4-フルオロフェ

ニル基を有する内部アルキンにおいても、フルオロ基を損なうことなく良好な収率で目的

物を与えた。基質の電子的性質にみられている傾向から、フルオロ基は共役効果による電子

供与基として作用していると考えられる[2]。 
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Table 3.4.1. Substrate scope for alkynes with 1,7-diyne 44a. 

 

上記検討において、本触媒がフルオロ基を有する内部アルキンにも適用可能であり、高

収率で目的物を与えることがわかった。そこで、末端アリール基にフルオロ基を導入した 

1,7-ジインを用いる [2+2+2] 付加環化反応を検討した (Table 3.4.2)。本検討も上記と同様に、

内部アルキンとしてメトキシ基およびメチル基のような電子供与基、フルオロ基を有する

基質において、良好な収率で目的物を与えた。 
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Table 3.4.2. Substrate scope for alkynes with 1,7-diyine 44b. 
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3-5. 反応機構解析 
スピロ型配位子および青色光照射の意義を明らかにすべく反応機構解析を行った (Table 

3.5.1)。1,7-ジイン 44a に対し、2 当量のジフェニルアセチレンを用いる触媒系に対してコ

ントロール実験を行った。最適触媒として定めた L9-Rh(cod) 触媒を用い、青色光照射しな

い条件で検討を行ったところ反応は全く進行しなかった。また、スピロ-フルオレン部位を

もたない Ind-Rh(cod) 錯体を 5 mol% 用いて反応の検討を行ったところ、本反応の収率が

大幅に低下した。加えて、アルキンの [2+2+2] 付加環化反応に対し、高い触媒活性を示す

カチオン性 Rh(I)-BINAP 触媒系を用いた場合においても本反応は全く進行しなかった[3]。

以上の検討から、スピロ-フルオレン骨格を有する Rh 触媒を青色光照射下で用いることが 

[2+2+2] 付加環化反応を駆動していることが明らかとなり、SFI-Rh(cod) 触媒の優位性が示

された。 

 

Table 3.5.1. Control experiment for [2+2+2] cycloaddition. 

 

従来の触媒的 [2+2+2] 付加環化反応において、一般にアルキン 2分子が遷移金属中心に

酸化的環化する段階が律速段階であることが知られる[4]。本触媒反応系においても律速段階

は酸化的環化であり、本過程が青色光照射により促進されていると考えた。したがって、本

反応は以下の反応機構で進行すると想定した。原料錯体に含まれる cod 配位子と 1.7-ジイ

ンが速やかに配位子交換し、鍵中間体である Rh-ジイン配位錯体 IM2b を形成する。この

中間体 IM2b が青色光を吸収し励起状態を形成することで酸化的環化反応が促進され、五

員環ロダサイクル中間体 IM4b を形成する。この中間体 IM4b にジアリールアルキンが配
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位挿入することで七員環ロダサイクル IM6b を形成し、還元的脱離することにより環化付

加生成物が得られると想定した (Figure 3.5.1)。 

 

Figure 3.5.1. Proposed reaction mechanism.  

 

本想定反応機構の妥当性を明らかにすべく鍵中間体と想定される IM2b または五員環ロ

ダサイクル IM4bの単離を試みたが、いずれの中間体も単離できず、1H NMRによる系中観

測や当量実験によっても検出できなかった。そこで本反応の反応機構に関する詳細な知見

を 得 る べ く 、 DFT 計 算  (M06/6-311+g**-SDD(Rh)+PCM(1,4-dioxane)//(U)M06/6-31g*-

LANL2DZ(Rh)) を行った (Figure 3.5.2)。なお、本触媒反応系においても触媒活性種が遷移

金属錯体の励起状態と考えられるため、三重厚励起状態を経由する反応経路のみを考慮し

た。 
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Figure 3.5.2. Free-energy diagram for SFI-Rh(cod) catalyzed [2+2+2] cycloaddition with 1,7-diyne 

43 and diphenylacetylene. 

 

DFT 計算から、本反応の律速段階は酸化的環化 (IM1b ~ IM5b) であることが示唆され、

上記想定反応機構を支持する結果が得られている。 

本反応では、Rh 中心に 1,7-ジイン 43 のアルキン部位が単座配位することで、Rh-アル

キン配位錯体 IM2b を形成する。本過程のエネルギー障壁は 15.8 kcal/molと算出され、吸

熱過程であることがわかった。基底状態を経由する反応経路において、1,7ジイン 43が Rh

中心に二座配位し、酸化的環化して五員環ロダサイクル IM4b を形成する過程の活性化エ

ネルギーは、合計で 33.8 kcal/mol (IM1b ~ TS2b_3b) であった。これは本反応が室温で進行

しない実験結果と矛盾しない。一方で、IM2b が青色光を吸収し、励起状態を形成すること

により、酸化的環化段階における活性化エネルギーが大幅に低下することが示唆された。す

なわち、IM2b が励起され、項間交差の後に最低三重項励起状態 3IM8b* となることで、

1,7-ジイン 43 が Rh 中心に二座配位した 3IM9b* を形成する。この過程のエネルギー障壁

は 8.8 kcal/mol であり、基底状態を経由する反応経路と比較してエネルギー障壁が大幅に

低下することがわかった。3IM9b* が失活し、基底状態 IM3b から TS3b_4b を経由して酸

化的環化が進行する活性化エネルギーは 5.5 kcal/mol であった。続いて IM4b にアルキン

が配位挿入することで、七員環ロダサイクルを形成し、還元的脱離が進行することでトリフ

ェニレンが得られると考えられる。これらの過程の活性化障壁はそれぞれ 10.2 kal/mol、14.7 

kcal/molであることがわかり、基底状態を経由する反応経路で進行可能と考えられる。以上
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の DFT 計算から、Rh-アルキン配位錯体 IM2b が青色光を吸収し、励起状態を形成するこ

とで、1,7-ジイン 43 の酸化的環化反応が促進されることが示唆された。 

上記想定のもと、鍵中間体と想定される Rh-アルキン配位錯体 IM2b に関する詳細な知

見を得るべく、TD-DFT (B3LYP-D3/6-311+g**-SDD(Rh)) および電荷密度/スピン密度計算を

行った (Figure 3.5.3)。 

 

Figure 3.5.3. TD-DFT analysis of intermediate IM2b. 

 

TD-DFT 計算から、Rh-アルキン配位錯体 IM2b は 465 nm (f = 0.0117) の吸収を示し、

励起状態を形成することが示唆された。これは青色光で反応が促進される実験結果と矛盾

しない結果である。この 465 nm の遷移は、Rh–C (配位子) の σ 軌道の寄与の大きな HOMO 

およびスピロ-フルオレン上の π 軌道の寄与の大きな HOMO–4 から基質のアルキン部位

から構成される LUMO への電荷遷移に帰属された。Coefficientの値から、スピロ-フルオレ

ン骨格からアルキン部位への遷移が励起状態を形成する際に大きく寄与することが示唆さ

れた。すなわち、Rh-アルキン配位錯体 IM2b は 465 nm の光を吸収し、配位子から基質へ

の電荷移動遷移により、励起状態 1IM2b* (S1) を形成すると考えられる。DFT 計算から、

1IM2b* から項間交差が進行し、最低三重項励起状態 3IM8b* (T1) を形成することが示唆さ

れている。本反応が青色光照射下で促進される理由を調査すべく、三重項励起状態に関する

電荷密度計算およびスピン密度計算を行った (Figure 3.5.5)。 
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本反応が青色光照射下で促進される理由を詳細に調査すべく、電荷密度およびスピン密

度計算を行った。電荷密度計算を行ったところ、基底状態 IM2b において、Rh 中心の NPA

電荷が +0.28 であるのに対し、三重項励起状態 3IM8b* (T1) では Rh 上の電荷密度が+0.51

となった。すなわち、三重項項励起状態において Rh 中心は基底状態と比較して電子不足

となることがわかった。またシクロペンタジエニル部位全体の電荷は基底状態 IM2b では 

–0.47 であったのに対し、三重項励起状態 IM8b* では –0.64 となり、基底状態と比較して

負にシフトすることが示唆された。一方で、ジイン上の電荷密度はほとんど変化しなかった。

さらに、3IM8b* においてスピン密度計算を行ったところ、Rh 中心と配位子上で、それぞ

れ 1.19 と 0.46 となり、三重項励起状態においてスピン密度が上昇することがわかった。

したがって、Rh-アルキン配位錯体 IM2b が青色光を吸収し、項間交差後に生じる三重項励

起状態 IM8b* は、Rh 中心から配位子へ電荷移動した MLCT (metal to ligand charge transfer) 

性を帯びていると解釈できる。その結果、電子不足な Rh 中心が形成されることで、酸化的

環化反応が促進されると考えられる。 

 

以上の DFT 計算および電荷/スピン密度計算より、本反応における反応機構は以下のよ

うに解釈できる (Figure 3.5.5)。 

反応系中にて 1,7-ジイン 43 が Rh 中心に配位して、Rh-アルキン配位錯体 IM2b を形

成する。IM2b が青色光を吸収して生じる三重項励起状態 3IM8b* において、MLCT 性を

帯び、電子不足な Rh中心が形成される。その結果、1,7-ジイン 43 が、Rh 中心に強固に配

位でき、酸化的環化段階が促進されると考えられる。これは電子供与基を有する 1,7-ジイン

で反応が促進される実験結果と矛盾しない。 

 
Figure 3.5.5. Proposed reaction mechanism of photoinduced oxidative cyclization of 1,7-diyne. 
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3-6. 結言 
本章は、スピロ-フルオレン-インデノインデニル (SFI) 配位子を有する Rh 錯体を用い

たビフェニル架橋型 1,7-ジインとジアリールアルキンによる可視光駆動型 [2+2+2] 付加環

化反応について、基質一般性の拡大と、本反応が青色光照射下で促進される起源を明らかに

すべく反応機構解析を行った結果を述べたものである。 

著者の所属研究室で開発された SFI-Rh(cod) 錯体は、ジフェニルアセチレンを用いる

[2+2+2] 付加環化反応へ高い触媒活性を示すことがわかっていた。しかし、基質一般性が乏

しく、置換基を有するジアリールアルキンに対しては適用できていなかった。そこで著者は、

ジフェニルアセチレン 3成分による完全分子間型ではなく、2成分のアルキンをビフェニル

架橋した 1,7-ジイン用いる触媒系の開発を行った。 

3-2 節では先行研究に従って SFI 配位子および SFI-Rh(cod) 錯体の合成を行い、それら

の構造解析と分光測定を行った。フルオレンやインデニル部位に種々の置換基を導入した 

SFI 配位子を合成し、塩基共存下で加熱することで [Rh(cod)Cl]2 との錯形成を検討した。そ

の結果、種々の置換基を有する SFI-Rh(cod) 錯体を良好な収率で得た。これらの錯体に対し

て分光測定を行ったところ、いずれの錯体においても可視光領域に広がる幅広い吸収を示

した。またフルオレン部またはインデニル部位に導入した置換基は錯体の光物性に大きく

寄与しないことがわかった。 

3-3と 3-4節では、3-2節で合成した SFI-Rh(cod) 錯体を用いる [2+2+2] 付加環化反応の

開発を行った。先行研究において、SFI-Rh(cod) 錯体はジフェニルアセチレンの自己三量化

反応に対して特異的に高い触媒活性を示したが、基質一般性が乏しいという課題が存在し

た。そこで、反応性の向上を期待して、ビフェニル架橋型 1,7-ジインを用いる反応設計を検

討した。まず、末端アリール基上に置換基をもたない 1,7-ジインを用いた検討を行ったとこ

ろ、反応が進行し付加環化生成物を与えるものの低収率であった。収率向上を指向し、1,7-

ジインの末端アリール基に電子供与基を導入した基質を用いて検討を行ったところ、良好

な収率で付加環化反応が進行することを見出した。また基質適用範囲の検討から、末端に 

4-OMeC6H4 基または 4-FC6H4 基を有するビフェニル架橋型 1,7-ジインに対して、電子供与

基を有する種々のジアリールアルキンを用いたところ、良好な収率でトリフェニレンを得

た。先行研究から、一般にジアリールアルキンを 2種以上用いる [2+2+2] 付加環化反応は、

1,3,5-異性体と 1,2,4-異性体の混合物を与えることが知られる。一方で、本研究にて開発した

触媒的 [2+2+2] 付加環化反応は、2 成分のアルキンをビフェニル構造で架橋した基質設計

を行うことで、温和な反応条件下で 4 つのアリール基を位置選択的に導入したトリフェニ

レンの新たな合成法といえる。これは機能性材料として活用されるヘキサアリールベンゼ

ン、トリフェニレンおよびヘキサベンゾコロネンを位置/化学選択的に与える手法として有

用性が高いと考える。 

3-5 章では、本反応が青色光照射下で促進される理由を調査すべく、DFT 計算による反

応機構解析を行った。DFT 計算の結果、本反応の律速段階は 1,7-ジインの Rh 中心への酸
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化的環化であり、基底状態を経由する場合に大きな活性化エネルギーが存在することが示

唆された。そこで、青色光照射下で三重項励起状態を経由することにより酸化的環化が促進

されていると考え、理論計算を用いて詳細に反応機構解析を行った。その結果、SFI-Rh(cod) 

錯体と1,7-ジインから生成する SFI-Rh-ジイン配位錯体が青色光を吸収することで三重項励

起状態を形成することが示唆された。さらに三重項励起状態を経由する酸化的環化反応に

おいて、活性化エネルギーが基底状態を経由する場合と比較して、大幅に低下することがわ

かった。そこで、青色光照射の効果を詳細に調査すべく、三重項励起状態に対し電荷密度お

よびスピン密度計算を行った。電荷密度計算の結果、三重項励起状態では基底状態と比較し

て Rh 中心の電荷は正にシフトし、同時に配位子上の電荷は負にシフトすることがわかっ

た。さらにスピン密度計算から三重項励起状態において Rh中心および配位子上でスピン密

度が上昇することもわかった。したがって、本反応における活性種である三重項励起状態は、

Rh 中心から配位子へ電荷遷移した MLCT 性を帯びていると考えられる。その結果、電子

不足な Rh 中心が形成され、1,7-ジインが Rh中心に強固に配位できるため、酸化的環化が

促進されると結論付けた。 

以上、3章では、スピロ-フルオレン-インデノインデニル (SFI) 配位子を有する Rh 錯体

を用いたビフェニル架橋型 1,7-ジインとジアリールアルキンによる可視光駆動型 [2+2+2] 

付加環化反応の開発を行った。本触媒系は、従来では高温条件を必要としていたヘキサアリ

ールベンゼンを温和な反応条件における高効率的合成法を拓くものとして意義深い。将来

の展望として、本触媒系を鍵段階とする機能性分子の創製を挙げることができ、種々の環状

分子や π共役分子の創製が期待できると考えている。 
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Experimental section 
1. General 

1-1. Instrumentation 
1H, 13C, 19F and 11B NMR spectra were collected on a Bruker AVANCE III HD 400 spectrometer at 

ambient temperature. Chemical shifts are expressed in δ (ppm) values and coupling constants are 

expressed in hertz (Hz). All 1H NMR experiments are reported in δ units, parts per million (ppm), and 

were measured relative to the signals for residual chloroform (7.26 ppm). All 13C NMR spectra are 

reported in ppm relative to deuterochloroform (77.16 ppm) and were obtained with 1H decoupling. 

The following abbreviations are used: s = singlet, d = doublet, t = triplet, m = multiplet, and bs = broad 

singlet. ESI mass spectra (HRMS analyses) were measured on a Bruker micrOTOF-II spectrometer. 

Melting points were determined with a Mettler Toledo MP50 One Click Melting Point System and 

uncorrected. 

 

1-2. Materials. 

Unless otherwise noted, materials were purchased from Aldrich Inc., Wako Pure Chemical Industries, 

Ltd., Tokyo Kasei Co., and other commercial suppliers and were used after appropriate purification. 

Anhydrous solvents were purchased from Kanto Chemical Co. Ltd. All other chemicals were of 

reagent grade and used as received. Photoreactions were performed in a vial tube using a blue LED 

light (Kessil A160WE TUNA Blue). Preparative thin-layer chromatography was performed with silica 

gel 60 from Merck. 

 

2. Synthetic Experiments 

2-1. Synthesis of Precursors 

2-((2-bromophenyl)ethynyl)-1,1'-biphenyl (26) 

 
PdCl2(PPh3)2 (0.175 g, 0.250 mmol), CuI (0.0950 mg, 0.500 mmol), 1-bromo-2-iodobenzene (2.83 g, 

10.0 mmol) 25 and 2-ethynyl-1,1'-biphenyl (1.78 g, 10.0 mmol) were dissolved in degassed NEt3 (40 

mL). The reaction was stirred at room temperature for overnight. The resulting mixture was filtered 

and evaporated. The residue was purified by silica gel column chromatography (n–hexane/EtOAc = 

50:1) to give 26 (2.81 g, 8.45 mmol, 85% isolated yield) as a yellow oil. The spectroscopic data agreed 

with those in the literature reported. S1 

Br
I

PdCl2(PPh3)2 (2.5 mol%)
CuI (5 mol%)
NEt3, rt, 24 h

85%

Br
(1 equiv)

25 26
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1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 7.69 (d, J = 2.8 Hz, 1H), 7.67–7.63 (m, 2H), 7.49 (dd, J = 8.0, 1.0 Hz, 

1H), 7.44–7.37 (m, J = 2.2 Hz, 3H), 7.37–7.31 (m, 2H), 7.31–7.25 (m, 2H), 7.14 (td, J = 7.6, 1.2 Hz, 

1H), 7.04 (td, J = 7.9, 1.7 Hz, 1H).; 13C NMR (CDCl3, 100 Hz): 144.0, 140.5, 133.5, 133.4, 132.5, 

129.7, 129.6, 129.3, 129.0, 128.2, 127.6, 127.2, 127.0, 125.7, 125.4, 121.4, 93.9, 90.8, 92.0, 88.4. 

 

2-((2-(phenylethynyl)phenyl)ethynyl)-1,1'-biphenyl (27) S2 

 
Pd(OAc)2 (0.0163 g, 0.0725 mmol, 2.5 mol%), XPhos (0.0691 mg, 0.145 mmol, 5 mol%), CuI (0.0276 

mg, 0.145 mmol, 5 mol%), 26 (0.963 g, 2.90 mmol), and ethynylbenzene (0.355 g, 3.48 mmol, 1.2 

equiv) were dissolved in degassed NEt3 (40 mL). The reaction was stirred at room temperature for 

overnight. The resulting mixture was filtered and evaporated. The residue was purified by silica gel 

column chromatography (n–hexane/EtOAc = 50:1) to give 27 (0.928 g, 2.62 mmol, 90% isolated 

yield) as a colorless solid. The spectroscopic data agreed with those in the literature reported. S2 

1H NMR (CDCl3, 400 MHz): δ 7.74–7.66 (m, 3H), 7.56–7.48 (m, 3H), 7.46–7.42 (m, 1H), 7.42–7.36 

(m, 3H), 7.35–7.31 (m, 4H), 7.30–7.26 (m, 2H), 7.26–7.21 (m, 2H); 13C NMR (CDCl3, 100 Hz): δ 

143.8, 140.4, 133.4, 131.94, 131.89, 131.8, 129.6, 129.4, 128.8, 128.42, 128.37, 127.94, 127.93, 

127.88, 127.5, 127.1, 126.0, 125.5, 123.3, 121.6, 93.39, 93.36, 91.1, 88.4; HRMS (APCI) m/z: 

[M+H]+ Calcd for C22H15 279.1168; Found 279.1178. 

 

 

2-((5-methoxy-2-(phenylethynyl)phenyl)ethynyl)-1,1'-biphenyl (31) 

 

27

Br

Pd(OAc)2 (2.5 mol%)
XPhos (5 mol%) 

CuI (5 mol%)
NEt3, rt, 24 h

(1.2 equiv)

26

F

H

O

F
29 30

I

PdCl2(PPh3)2 (2.5 mol%)
CuI (5 mol%)
NEt3, rt, 24 h

38%

(1.2 equiv)

F

31

(1) PPh3 (4 equiv)
      CBr4 (2 equiv)
      CH2Cl2, 0℃, 2 h

(2) nBuLi (3.5 equiv) 
      THF, -78 ℃, 1 h
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5-fluoro-2-(phenylethynyl)benzaldehyde 29 (3.41g, 15.2 mmol, 51%) was prepared from 2-bromo-

5-fluorobenzaldehyde 28 (30 mmol, 6.09 g) and ethynylbenzene (3.72 g, 36 mmol) according to the 

procedure for 26.  

Crude 30 (2.81 g) was prepared from 5-fluoro-2-(phenylethynyl)benzaldehyde 29 (3.36 g, 30 mmol) 

according to the procedure for crude 34.  

31 was prepared from a portion of crude 30 (2.20 g) and 2-iodo-1,1'-biphenyl (3.73 g, 13.3 mmol) 

according to the procedure for 26. 

Brown solid; 0.308 g, 0.830 mmol, 30% isolated yield (2 steps); mp 82.5–83.5 °C; 1H NMR (CDCl3, 

400 MHz): δ 7.72–7.65 (m, 3H), 7.54–7.49 (m, 2H), 7.49–7.45 (m, 1H), 7.43 (d, J = 8.0 Hz, 2H), 7.39 

(d, J = 7.7 Hz, 2H), 7.37–7.29 (m, 5H), 7.00–6.92 (m, 2H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz): δ 161.7 (d, 

J = 249.9 Hz), 144.0, 140.2, 133.6 (d, J = 8.9 Hz), 133.4, 131.7, 129.6, 129.3, 129.1, 128.5, 128.4, 

128.0, 127.7, 127.1, 123.2, 121.8 (d, J = 3.3 Hz), 121.1, 118.7 (d, J = 22.3 Hz), 115.7 (d, J = 22.3 Hz), 

94.4, 93.0, 90.0 (d, J = 3.1 Hz), 87.3 (one sp2 signals were not observed because of overlapping.); 19F 

NMR (CDCl3, 376 MHz): δ −111.9; HRMS (APCI) m/z: [M+H]+ Calcd for C28H18F 373.1387; 

Found 373.1390. 

 

2-((5-methoxy-2-(phenylethynyl)phenyl)ethynyl)-1,1'-biphenyl (35) 

 
33 (2.00 g, 8.4 mmol ) was prepared from 2-bromo-5-methoxybenzaldehyde 32 (2.14 g, 9.94 mmol ) 

and ethynyl benzene (1.27 g, 12.5 mmol ) according to the procedure for 26.  

To the solution of PPh3 (4.20 g, 16.0 mmol, 4 equiv) and CBr4 (2.65 g, 8.00 mmol, 2 equiv) in 

dichrolomethane (20 mL) was added 5-methoxy-2-(phenylethynyl)benzaldehyde 33 (0.945 g, 4.00 

mmol) in dichrolomethane (10 mL) at 0 ℃. The reaction was stirred at room temperature for 2 h. The 

reaction mixuture was poured into n-hexane and filtered. The filtrate was evaporated and passed 

through silica gel column chromatography (n–hexane/EtOAc = 10:1) to give the crude product. This 

crude product in THF (10 mL) was added to a solution of n-BuLi (1.57 M n-hexane solution , 8.7 mL, 

13.6 mmol) and HNEt2 (1.17 g, 16 mmol) in THF (10 mL) at –78 ℃. The reaction was stirred at –

78 ℃ for 1 h. The reaction was quenched with water and extracted with Et2O. The organic layer was 

OMe

H

O

OMe

33 34

I

PdCl2(PPh3)2 (2.5 mol%)
CuI (5 mol%)
NEt3, rt, 24 h
60% (2 steps)

(1.2 equiv)

OMe

35

(1) PPh3 (4 equiv)
      CBr4 (2 equiv)
      CH2Cl2, 0℃, 2 h

(2) nBuLi (3.5 equiv) 
      THF, -78 ℃, 1 h
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dried over Na2SO4, concentrated, and purified by silica gel column chromatography (n–hexane/EtOAc 

= 5:1) to give crude 34 (0.677 g). 

35 was prepared from a portion of crude 34 (0.256 g) and 2-iodo-1,1'-biphenyl (0.280 g, 1.00 mmol) 

according to the procedure for 27. 

Colorless solid; 0.380 g, 0.989 mmol, 60% isolated yield (2 steps); mp 83.5–83.9 °C; 1H NMR (CDCl3, 

400 MHz): δ 7.73–7.67 (m, 3H), 7.54–7.48 (m, 2H), 7.47–7.37 (m, 5H), 7.36–7.29 (m, 5H), 6.82 (dd, 

J = 8.6, 2.7 Hz, 1H), 6.77 (d, J = 2.6 Hz, 1H), 3.78 (s, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz): δ 159.0, 

143.9, 140.4, 133.3, 133.2, 131.6, 129.5, 129.4, 128.8, 128.3, 128.0, 127.9, 127.5, 127.2, 127.1, 123.7, 

121.5, 117.9, 116.4, 115.0, 93.2, 91.9, 91.1, 88.3, 55.4; HRMS (APCI) m/z: [M+H]+ Calcd for 

C29H21O 385.1587; Found 385.1588. 

 

3',5-dimethoxy-[1,1'-biphenyl]-2-carbaldehyde (36) 

 
PdCl2(PPh3)2 (0.164 g, 0.233 mmol. 5 mol%), Na2CO3 (0.641 mg, 6.05 mmol, 1.3 equiv), 2-bromo-5-

methoxybenzaldehyde 32 (1.00 g, 4.65 mmol) and (3-methoxyphenyl)boronic acid (0.778 g, 5.12 

mmol, 1.1 equiv) were dissolved in degassed toluene/EtOH/H2O = 4/1/1 (12 mL). The reaction was 

stirred at 70 ℃ for 24 h. The reaction was quenched with sat. NH4Cl aq, extracted with EtOAc. The 

organic layer was dried over Na2SO4, concentrated, and purified by silica gel column chromatography 

(n–hexane/ dichloromethane = 4:1) to give 36 (1.12 g, 4.62 mmol, 99% isolated yield) as a Yellow 

oil; 
1H NMR (CDCl3, 400 MHz): δ 9.84 (s, 1H), 8.04–7.97 (m, 1H), 7.39–7.32 (m, 1H), 7.02–6.90(m, 

4H), 6.89–6.86 (m, 1H), 3.91–3.86 (m, 3H), 3.85–3.81 (m, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz): δ 

191.0, 163.5, 159.5, 148.4, 139.2, 129.9, 129.4, 127.4, 122.5, 115.6, 115.1, 114.0, 113.7, 55.6, 55.3; 

HRMS (ESI) m/z: [M+Na]+ Calcd for C15H14NaO3 265.0835; Found 265.0835. 

 

4,4'-dimethoxy-2-((2-(phenylethynyl)phenyl)ethynyl)-1,1'-biphenyl (39) 

CHO

OMe

OMe

Br
CHO

OMe B(OH)2MeO

PdCl2(PPh3)2 (5 mol%)
Na2CO3 (1.3 equiv)

toluene/EtOH/H2O = 4/1/1 
70℃, 24 h

99%

(1.1 equiv)

32 36
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Crude 37 (0.647 g) was prepared from 4,4'-dimethoxy-[1,1'-biphenyl]-2-carbaldehyde (0.969 g, 4.00 

mmol) according to the procedure for crude 34.  

38 was prepared from a portion of crude 36 (0.262 g) and 1-bromo-2-(phenylethynyl)benzene 

(0.257 g, 1.00 mmol) according to the procedure for 27. 

Colorless solid; 0.258 g, 0.620 mmol, 38% isolated yield (3 steps); mp 91.0–92.0 °C; 1H NMR (CDCl3, 

400 MHz): δ 7.65–7.60 (m, 2H), 7.57–7.49 (m, 3H), 7.37–7.31 (m, 4H), 7.30–7.21 (m, 3H), 7.17 (d, 

J = 2.7 Hz, 1H), 6.94 (dd, J = 8.6, 2.8 Hz, 1H), 6.93–6.87 (m, 2H), 3.79 (s, 3H), 3.72 (s, 3H); 13C 

NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 158.8, 158.1, 136.2, 132.6, 131.9, 131.8, 131.7, 130.5, 130.4, 128.43, 

128.36, 128.0, 127.9, 126.0, 125.5, 123.3, 122.1, 117.0, 116.2, 113.4, 93.7, 93.3, 90.7, 88.4, 55.3, 55.3; 

HRMS (APCI) m/z: [M+H]+ Calcd for C30H23O2 415.1693; Found 415.1696. 

 

3',5-dimethoxy-2-((2-(phenylethynyl)phenyl)ethynyl)-1,1'-biphenyl (42) 

 

Crude 40 (0.663 g) was prepared from 39 (0.969 g, 4.00 mmol) according to the procedure for crude 

34. 42 was prepared from a portion of crude 41 (0.262 g) and 1-bromo-2-(phenylethynyl)benzene 41 

(0.257 g, 1.00 mmol) according to the procedure for 27. 

Brown oil; 0.381 g, 0.920 mmol, 58% isolated yield (2 steps); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz): δ 7.62 

(d, J = 8.6 Hz, 1H), 7.54–7.46 (m, 3H), 7.37–7.24 (m, 7H), 7.24–7.19 (m, 2H), 6.97 (d, J = 2.5 Hz, 

1H), 6.90–6.81 (m, 2H), 3.84 (s, 3H), 3.78 (s, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz): δ 159.9, 159.2, 

145.2, 141.7, 134.9, 131.8, 131.7, 129.0, 128.4, 127.9, 127.6, 126.3, 125.2, 123.4, 121.8, 114.9, 114.6, 

113.9, 113.7, 113.2, 93.6, 93.3, 90.0, 88.5, 55.5, 55.3 (two sp2 signals were not observed because of 

overlapping.); HRMS (APCI) m/z: [M+H]+ Calcd for C30H23O2 415.1693; Found 415.1690. 

 

CHO

OMe

OMe

OMe

OMe

H

36 37

Br

PdCl2(PPh3)2 (2.5 mol%)
CuI (5 mol%)
NEt3, rt, 24 h
38% (2 steps)

(1.2 equiv)

OMe

OMe

38

39

(1) PPh3 (4 equiv)
      CBr4 (2 equiv)
      CH2Cl2, 0℃, 2 h

(2) nBuLi (3.5 equiv) 
      THF, -78 ℃, 1 h

CHO
H

MeO

MeO

MeO

MeO

40 41

Br

(1.2 equiv)

MeO

MeO

42

Pd(OAc)2 (2.5 mol%)
XPhos (5 mol%) 

CuI (5 mol%)
NEt3, rt, 24 h
 58% (2 step)

38(1) PPh3 (4 equiv)
      CBr4 (2 equiv)
      CH2Cl2, 0 ℃, 2 h

(2) nBuLi (3.5 equiv) 
      THF, -78 ℃, 1 h
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2-2. Ligand synthesis 

Typical procedure for L9 

A mixture of AuCl(SMe2) (8.8 mg, 0.030 mmol) and t-BuXphos (13 mg, 0.030 mmol) in (CH2Cl)2 

(3.0 mL) was stirred at room temperature for 1 h. To this mixture was added AgNTf2 (12 mg, 0.030 

mmol) in (CH2Cl)2 (3.0 mL) and the resulting mixture was stirred at room temperature for 5 min. To 

a solution of 1a (0.354 g, 1.00 mmol) in (CH2Cl)2 (16.0 mL) was added this mixture and a solution of 

HNTf2 (2.8 mg, 0.010 mmol) using (CH2Cl)2 (3.0 mL). After stirring at room temperature for 16 h, 

the resulting mixture was concentrated and purified by silica gel column chromatography (n–hexane/ 

dichloromethane = 4:1) to give 2a (0.182 g, 0.513 mmol, 51% yield) as a colorless solid. 

 

10'H-spiro[fluorene-9,5'-indeno[2,1-a]indene]3 (L9) 
1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 7.88 (d, J = 6.1 Hz, 2H), 7.48 (t, J = 7.5 Hz, 2H), 7.36 

(t, J = 6.9 Hz, 2H), 7.29 (td, J =7.5, 1.3 Hz, 1H), 7.12–6.95 (m, 4H), 6.91 (t, J = 7.5 

Hz, 1H), 6.83 (dd, J = 7.6, 0.8 Hz, 2H), 6.69 (dd, J = 7.5, 0.7 Hz, 1H), 6.32–6.24 (m, 

1H), 3.81 (s, 2H).; 13C NMR (CDCl3, 100 MHz): δ 154.7, 153.2, 151.1, 147.1, 145.3, 

142.0, 141.2, 139.0, 127.8, 127.7, 127.4, 126.5, 125.7, 124.6, 124.5, 123.7, 123.3, 

120.1, 119.4, 118.9, 63.0, 33.0. 

 

3'-fluoro-10'H-spiro[fluorene-9,5'-indeno[2,1-a]indene] (L10) 

Brown solid; 39.7 mg, 0.107 mmol, 53% isolated yield, purified by a PTLC (n–

hexane/chloroform = 4:1); mp 216.5-218.5 °C; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz): δ 7.89 

(d, J = 7.6 Hz, 2H), 7.49 (d, J = 7.4 Hz, 1H), 7.41–7.32 (m, 3H), 7.29 (t, J = 7.4 Hz, 

1H), 7.09 (t, J = 7.4 Hz, 2H), 7.01 (t, J = 7.5 Hz, 1H), 6.81 (d, J = 7.5 Hz, 2H), 6.75–

6.67 (m, 2H), 5.98–5.90 (m, 1H), 3.77 (s, 2H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz): δ 162.2 

(d, J = 242.5 Hz), 153.9 (d, J = 3.4 Hz), 153.3 (d, J = 12.6 Hz), 144.8, 142.28 (d, J = 2.4 Hz), 142.0, 

140.9, 140.7 (d, J = 9.7 Hz), 128.0, 127.7, 127.6, 126.1, 125.0 (d, J = 9.2 Hz), 123.6, 123.4, 120.3, 

119.6, 111.0 (d, J = 23.2 Hz), 106.0 (d, J = 23.5 Hz), 62.9, 32.5 (one sp2 signals were not observed 

because of overlapping.); 19F NMR (CDCl3, 376 MHz): δ −116.5; HRMS (APCI) m/z: [M+H]+ 

Calcd for C28H28F 373.1387; Found 373.1392. 

 

3'-methoxy-10'H-spiro[fluorene-9,5'-indeno[2,1-a]indene] (L11) 

Colorless solid; 19.1 mg, 0.0497 mmol, 25% isolated yield, purified by a PTLC (n–

hexane/chloroform = 1:1); mp 255.9-257.2 °C; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz): δ 7.87 

(d, J = 7.6 Hz, 2H), 7.48 (d, J = 7.4 Hz, 1H), 7.40–7.33 (m, 3H), 7.29 (dt, J = 1.0, 7.5 

Hz, 1H), 7.09 (dt, J = 1.1, 7.5 Hz, 2H), 6.99 (dt, J = 1.1, 7.5 Hz, 1H), 6.82 (d, J = 7.6 

Hz, 2H), 6.69 (d, J = 7.5 Hz, 1H), 6.59 (dd, J = 8.2, 2.5 Hz, 1H), 5.83 (d, J = 2.4 Hz, 

F

MeO
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1H), 3.76 (s, 2H), 3.54 (s, 3H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz): δ 158.7, 154.3, 153.3, 152.6, 145.2, 

142.1, 141.2, 140.4, 139.3, 127.8, 127.7, 127.5, 125.8, 124.7, 123.7, 123.3, 120.1, 119.4, 109.2, 105.7, 

63.0, 55.2, 32.3; HRMS (APCI) m/z: [M+H]+ Calcd for C29H21O 385.1587; Found 385.1596. 

 

2,7-dimethoxy-10'H-spiro[fluorene-9,5'-indeno[2,1-a]indene] (L12) 

Colorless solid; 35.7 mg, 0.0861 mmol, 43% isolated yield, purified by a PTLC (n–

hexane/dichloromethane= 2:1); mp 211.5-213.5 °C; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz): δ 

7.67 (d, J = 8.4 Hz, 2H), 7.48 (d, J = 6.8 Hz, 2H), 7.29 (t, J = 7.2 Hz, 1H), 7.12–6.91 

(m, 3H), 6.88 (dd, J = 8.4, 2.4 Hz, 2H), 6.73 (d, J = 7.4 Hz, 1H), 6.36 (d, J = 7.5 Hz, 

1H), 6.31 (d, J = 2.3 Hz, 2H), 3.81 (s, 2H), 3.61 (s, 6H); 13C NMR (CDCl3, 100 

MHz): δ 159.0, 155.1, 153.6, 150.9, 147.2, 146.7, 141.2, 139.1, 135.0, 127.4, 126.5, 

125.7, 124.6, 124.5, 123.5, 119.9, 119.3, 119.1, 113.8, 109.2, 63.0, 55.4, 33.0; HRMS (APCI) m/z: 

[M+H]+ Calcd for C30H23O2 415.1693; Found 415.1695. 

 

3,6-dimethoxy-10'H-spiro[fluorene-9,5'-indeno[2,1-a]indene] (L13) 

Colorless solid; 30.2 mg, 0.0729 mmol, 36% isolated yield, purified by a PTLC 

(n–hexane/chloroform= 1:1); mp 190.1-192.1 °C ; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz): 

δ 7.50–7.44 (m, 2H), 7.37 (d, J = 2.3 Hz, 2H), 7.28 (d, J = 7.4 Hz, 1H), 7.05 (t, J 

= 7.5 Hz, 1H), 6.99 (t, J = 7.5 Hz, 1H), 6.94 (t, J = 7.4 Hz, 1H), 6.74–6.68 (m, 

3H), 6.67–6.62 (m, 2H), 6.31 (d, J = 7.4 Hz, 1H), 3.88 (s, 6H), 3.79 (s, 2H); 13C 

NMR (CDCl3, 100 MHz): δ 159.9, 155.0, 153.6, 150.6, 147.2, 143.2, 141.1, 139.2, 138.0, 127.3, 

126.5, 125.6, 124.6, 124.5, 124.4, 123.2, 119.3, 118.9, 113.8, 105.4, 61.8, 55.6, 33.0; HRMS (APCI) 

m/z: [M+H]+ Calcd for C30H23O2 415.1693; Found 415.1676. 

  

MeO

OMe

MeO

MeO
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2-3. Synthesis of SFI-Rh(I) complexes 

Typical Procedure for synthesis of L9-Rh(cod). 

A mixture of ligand L9 (54.9 mg, 0.15 mmol), [Rh(cod)Cl]2 (41.1 mg, 0.084 mmol) and t-BuOK (46.0 

mg, 0.41 mmol) in toluene (1.5 mL) was stirred at 110 °C for 72 h. After cooling to room temperature, 

the crude mixture was filtered through a celite pad with toluene and purified by a preparative TLC 

deactivated with triethylamine (n–hexane) to give L9-Rh(cod) (0.0517 g, 0.0916 mmol, 60% yield) as 

a yellow solid. 

 

SFI-Rh(I) complex L9-Rh(cod)  

mp 150 ℃ (decomp.); 1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 7.86 (d, J = 7.6, 1H), 

7.77 (d, J = 7.6, 1H), 7.52 (d, J = 7.4, 1H), 7.47 (d, J = 7.5, 1H), 7.43 (td, J = 1.0, 

7.5, 1H), 7.36 (d, J = 8.3, 1H), 7.29 (m, 1H), 7.36 (d, J = 8.3, 1H), 7.22 (td, J = 

0.96, 7.5, 1H), 7.01 (td, J = 0.98, 7.5, 1H), 7.90 (td, J = 0.98, 7.5, 1H), 6.81 (td, 

J = 0.94, 7.5, 1H), 6.67 (m, 2H), 6.30 (d, J = 7.6, 1H), 6.01 (dd, J = 0.64, 8.3, 

1H), 5.35 (s, 1H), 3.97–3.86 (m, 2H), 3.53–3.44 (m, 2H), 1.94–1.74 (m, 6H), 1.61–1.46 (m, 2H); 13C 

NMR (CDCl3, 100 MHz): δ 152.1, 149.7, 147.1, 143.7, 142.4, 140.6, 138.6, 133.3, 128.0, 127.8, 

127.6, 127.2, 126.8, 126.0, 123.9, 123.2, 123.0, 121.8, 120.8, 120.49 (d, J = 3.1 Hz), 120.48, 119.79 

(d, J = 2.9 Hz), 119.6, 117.3, 114.3 (d, J = 3.3 Hz), 107.0 (d, J = 4.5 Hz), 72.1 (d, J = 13.7 Hz), 68.5 

(d, J = 14.0 Hz), 64.2 (d, J = 4.5 Hz), 62.2, 32.6, 30.1.; HRMS (APCI) m/z: [M+H]+ Calcd for 

C36H30Rh 565.1397; Found 565.1401. 

 

SFI-Rh(I) complex L10-Rh(cod)  

L10-Rh(cod) was prepared from L10 (0.021 g, 0.055 mmol). Yellow solid; 15.7 

mg, 0.027 mmol, 49%, purified by a PTLC deactivated with triethylamine (n–

hexane); mp 194 ℃ (decomp.); 1H NMR (CDCl3, 400 MHz): δ 7.86 (d, J = 7.6 

Hz, 1H), 7.78 (d, J = 7.6 Hz, 1H), 7.54–7.35 (m, 4H), 7.33–7.21 (m, 3H), 7.03 

(td, J = 0.80, 7.5 Hz, 1H), 6.93 (t, J = 7.1 Hz, 1H), 6.66 (d, J = 7.6 Hz, 1H), 6.59 

(td, J = 2.4, 9.1 Hz, 1H), 6.33 (d, J = 7.6 Hz, 1H), 5.63 (dd, J = 2.2, 12.1 Hz, 1H), 5.28 (s, 1H), 4.04–

3.92 (m, 2H), 3.48–3.38 (m, 2H), 1.98–1.76 (m, 6H), 1.63–1.51 (m, 2H).; 13C NMR (CDCl3, 100 

MHz): δ 160.1 (d, J = 240.7Hz), 152.0, 148.9, 146.8, 142.3, 140.8, 138.3, 128.1, 127.8, 127.6, 127.4, 

126.8, 126.3, 126.0, 124.1, 123.9 (d, J = 10.4 Hz), 123.2, 121.73, 121.70, 119.9, 119.83, 119.78, 110.8 

(d, J = 3.4 Hz), 110.3 (d, J = 27.1 Hz), 107.5 (m), 100.1 (d, J = 23.4 Hz), 73.1 (d, J = 13.7 Hz), 68.3 

(d, J = 14.0 Hz), 63.3 (d, J = 4.6 Hz), 62.0, 32.7, 30.1; 19F NMR (CDCl3, 376 MHz): δ −117.6; HRMS 

(APCI) m/z: [M]+ Calcd for C36H28FRh 582.1230; Found 582.1234. 

 

Rh

Rh
F
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SFI-Rh(I) complex L11-Rh(cod) 

L11-Rh(cod) was prepared from L11 (0.042 g, 0.11 mmol). Yellow solid; 39.8 

mg, 0.067 mmol, 61% isolated yield, purified by a PTLC deactivated with 

triethylamine (n–hexane/chloroform = 4:1); mp 180.6 ℃ (decomp.); 1H NMR 

(400 MHz, CDCl3): δ 7.85 (d, J = 7.6 Hz, 1H), 7.78 (d, J = 7.6 Hz, 1H), 7.61 

(d, J = 7.5 Hz, 1H), 7.46–7.40 (m, 2H), 7.38 (d, J = 9.0 Hz, 1H), 7.31 (td, J = 

0.92, 7.5 Hz, 1H), 7.28–7.20 (m, 2H), 7.00 (td, J = 0.95, 7.5 Hz, 1H), 6.94 (td, J = 0.8, 7.5 Hz, 1H), 

6.63 (d, J = 7.5 Hz, 1H), 6.49 (dd, J = 2.3, 9.0 Hz, 1H), 6.38 (d, J = 7.6 Hz, 1H), 5.24 (s, 1H), 5.20 (d, 

J = 2.2 Hz, 1H), 3.96–3.87 (m, 2H), 3.36 (s, 3H), 3.20–3.12 (m, 2H), 1.99–1.78 (m, 6H), 1.62–1.50 

(m, 2H).; 13C NMR (CDCl3, 100 MHz): δ 157.1, 152.2, 149.0, 147.4, 142.2, 141.0, 138.7, 127.9, 

127.8, 127.5, 127.2, 126.7, 126.1, 125.9, 124.2, 124.0, 123.5, 120.0 (d, J = 4.2 Hz), 119.7, 119.6, 119.5, 

112.9, 108.3 (d, J = 3.5 Hz), 107.8 (d, J = 1.9 Hz), 107.2 (d, J = 4.2 Hz), 94.8, 73.8 (d, J = 13.8 Hz), 

67.3 (d, J = 14.1 Hz), 63.4 (d, J = 4.7 Hz), 61.8, 55.1, 32.9, 30.4.; HRMS (APCI) m/z: [M+H]+ Calcd 

for C37H32ORh 595.1503; Found 595.1507. 

 

SFI-Rh(I) complex L12-Rh(cod)  

L12-Rh(cod) was prepared from L12 (0.023 g, 0.055 mmol). Yellow solid; 23.6 

mg, 0.038 mmol, 68% isolated yield, purified by a PTLC deactivated with 

triethylamine (n–hexane/chloroform = 2:1); mp 105.2-107.2 ℃; 1H NMR (400 

MHz, CDCl3): δ 7.65 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 7.56 (d, J = 8.3 Hz, 1H), 7.51 (d, J = 

7.5 Hz, 1H), 7.33 (d, J = 8.3 Hz, 1H), 7.28 (dd, J = 7.4, 7.4 Hz, 1H), 7.02 (dd, J 

= 7.4, 7.4 Hz, 1H), 6.98–6.92 (m, 2H), 6.83 (dd, J = 7.4, 7.4 Hz, 1H), 6.74–6.65 

(m, 3H), 6.18 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 5.78 (d, J = 2.3 Hz, 1H), 5.34 (s, 1H), 3.99–3.90 (m, 2H), 3.78 (s, 

3H), 3.63–3.55 (m, 2H), 3.47 (s, 3H), 1.92–1.75 (m, 6H), 1.57–1.44 (m, 2H).; 13C NMR (CDCl3, 100 

MHz): δ 158.9, 158.6, 152.2, 151.3, 148.4, 138.5, 135.4, 133.6, 127.5, 126.0, 124.0, 122.9, 121.6, 

121.0, 120.0 (d, J = 4.5 Hz), 119.8, 119.5, 119.4, 117.5, 114.64, 114.58 (d, J = 3.32 Hz), 113.3, 112.7, 

112.3, 109.0, 107.5 (d, J = 4.1 Hz), 71.7 (d, J = 13.6 Hz), 68.7 (d, J = 14.0 Hz), 64.3 (d, J = 4.6 Hz), 

62.2, 55.6, 55.2, 32.7, 29.9.; HRMS (APCI) m/z: [M+H]+ Calcd for C38H34O2Rh 625.1608; Found 

625.1607. 

 

SFI-Rh(I) complex L13-Rh(cod) 

L13-Rh(cod) was prepared from L13 (0.022 g, 0.055 mmol). Yellow solid; 

7.5 mg, 0.012 mmol, 22% isolated yield, purified by a PTLC deactivated 

with triethylamine (n–hexane/chloroform = 2:1); mp 221.2–223.0 ℃; 1H 

NMR (400 MHz, CDCl3): δ 7.50 (d, J = 8.4 Hz, 1H), 7.36-7.29 (m, 4H), 

7.24 (d, J = 2.8 Hz, 1H), 7.00 (d, J = 2.3 Hz, 1H), 6.86-6.80 (m, 2H), 6.69 

Rh
MeO

Rh

OMe

OMe

Rh
MeO

MeO
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(dd, J = 7.0, 7.0 Hz, 1H), 6.60 (d, J = 7.0 Hz, 1H), 6.45 (dd, J = 2.8, 7.0 Hz, 1H), 6.18 (d, J = 8.9, 1H), 

6.14 (d, J = 8.9, 1H), 5.20 (s, 1H), 3.94 (s, 3H), 3.92–3.85 (m, 2H), 3.80 (s, 3H), 3.59–3.51 (m, 2H), 

1.99–1.76 (m, 4H), 1.59–1.49 (m, 4H).; 13C NMR (CDCl3, 100 MHz): δ 160.1, 159.5, 152.6, 143.8, 

142.9, 141.8, 140.0, 138.6, 127.6, 126.8, 126.1, 124.0, 123.8, 123.0, 121.8, 121.0, 120.3 (d, J = 4.5 

Hz), 119.9, 117.7, 114.5 (d, J = 3.3 Hz), 114.3, 114.1, 114.0, 113.1, 107.5 (d, J = 4.3 Hz), 107.3 (d, J 

= 1.8 Hz), 105.0 (d, J = 5.0 Hz), 71.9 (d, J = 13.7 Hz) 67.8 (d, J = 14.0 Hz), 64.4 (d, J = 4.5 Hz), 61.8, 

55.7, 55.6, 32.8, 30.2.; HRMS (APCI) m/z: [M]+ Calcd for C38H34O2Rh 625.1608; Found 625.1605. 

 

 

3. Photoinduced Rh(I) catalyzed [2+2+2] Cyclotrimerization 
Optimization for [2+2+2] cycloaddition. 

General procedure: In an Ar-filled glovebox, A mixture of 2,2′-bis[2-(4-methoxyphenyl)ethynyl]-

1,1′-biphenyl 44a (41.5 mg, 0.100 mmol), diphenylacetylene  (35.6 mg, 0.200 mmol) and a catalyst 

(5 mol%) in CH2Cl2 (0.5 mL) was placed in 3 mL screw cap vial. The vial was capped and wrapped 

with a Teflon seal. The mixture was stirred at room temperature under argon atmosphere with blue 

LEDs irradiation for 72 h. The resulting mixture was diluted with EtOAc and evaporated in vacuo. 

The NMR yield of product 46a was determined by 1H NMR analysis in CDCl3 using mesitylene as an 

internal standard.  

 

3-2. Substrate scope for [2+2+2] cycloaddition. 

 
A mixture of 2,2′-bis[2-(4-methoxyphenyl)ethynyl]-1,1′-biphenyl 44a (41.5 mg, 0.100 mmol), 

iphenylacetylene  (35.6 mg, 0.20 mmol) and L9-Rh(cod) (2.8 mg, 0.005 mmol) in CH2Cl2 (0.5 mL) 

was placed in 3 mL screw cap vial. The vial was capped and wrapped with a Teflon seal. The mixture 

was stirred at room temperature under argon atmosphere with blue LEDs irradiation for 72 h. The 

resulting mixture was concentrated under reduced pressure and purified by a preparative TLC 

(toluene : dichloromethane = 2:1). 

  

R1

R1

44

L9-Rh(cod)
(5 mol%)

CH2Cl2 (0.2 M)
rt, 72 h

blue LEDs

R2R2

R1

R1

R2

R2

46(2 equiv)
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1,4-bis(4-methoxyphenyl)-2,3-diphenyltriphenylene (46aa)S4 

White solid; 76% isolated yield (43.2 mg, purity 92 wt%, 0.076 mmol), purified 

by a PTLC (toluene : dichloromethane = 2:1); 1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 

8.40 (d, J = 7.4 Hz, 2H), 7.59 (d, J = 8.4 Hz, 2H), 7.40 (dd, J = 1.0, 7.0 8.1 Hz, 

2H), 7.05 (ddd, J = 1.2, 7.2, 8.3 Hz, 2H), 6.97–6.88 (m, 10H), 6.72–6.67 (m, 

4H), 6.65–6.59 (m, 4H), 3.73 (s, 6H); 13C NMR (CDCl3, 100 MHz): δ 158.0, 

140.6, 140.5, 136.5, 135.2, 133.1, 131.6, 131.3, 131.0, 129.8, 126.7, 126.6, 

126.2, 125.5, 125.2, 123.2, 113.5, 55.1. 

 

1,4-bis(4-methoxyphenyl)-2,3-di(4–methylphenyl)triphenylene (46ab)S5 

White solid; 46.6 mg 0.075 mmol, 75% isolated yield, purified by silica gel 

column chromatography ( dichloromethane : hexane = 1:1).; mp 269.3–

270.5. ; 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 8.36 (d, J = 7.6 Hz, 2H), 7.55 (d, J = 

8.5 Hz, 2H), 7.35 (t, J = 7.1 Hz, 2H), 7.02 (t, J = 7.2 Hz, 2H), 6.91 (d, J = 8.6 

Hz, 4H), 6.70 (d, J = 6.70 Hz, 4H), 6.60 (d, J = 8.7 Hz, 4H), 6.55 (d, J = 8.0 

Hz, 4H), 3.71 (s, 6H).; 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 158.0, 140.7, 137.6, 

136.7, 135.6, 134.4, 133.3, 131.6, 131.5, 131.4, 131.3, 129.9, 127.5, 126.2, 

125.6, 123.3, 113.6, 55.2, 21.3. 

 

1,4-bis(4-methoxyphenyl)-2,3-di(4–methoxyphenyl)triphenylene (46ac) 

White solid; 51.6 mg 0.075 mmol, 79% isolated yield, purified by silica 

gel column chromatography (dichloromethane : hexane = 1:1).; mp 

243.8–245.4 ℃.; 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 8.36 (d, J = 7.5 Hz, 

2H), 7.56 (d, J = 7.8 Hz, 2H), 7.34 (t, J = 8.0 Hz, 2H), 7.02 (t, J = 7.7, 

2H), 6.91 (d, J = 8.7 Hz, 4H), 6.62 (d, J = 8.8 Hz, 4H), 6.57 (d, J = 8.7 

Hz, 4H), 6.46 (d, J = 8.7 Hz, 4H), 3.71 (s, 6H), 3.66 (s, 6H).; 13C NMR 

(CDCl3, 100 MHz) δ 158.0, 157.1, 140.1, 136.8, 133.3, 133.1, 132.6, 

131.6, 131.4, 131.2, 126.4, 125.6, 123.3, 113.6, 112.4,55.2, 55.1.; HRMS (APCI) m/z: [M+H]+ Calcd 

for C46H37O4 653.2686; Found 653.2750. 

 

1,4-bis(4-methoxyphenyl)-2,3-di(4–methoxyphenyl)triphenylene (46ad) 

OMe

OMe

OMe

OMe

OMe

OMe

OMe
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White solid; 37.5 mg 0.066 mmol, 66% isolated yield (reaction time = 96 

h), purified by silica gel column chromatography (dichloromethane : hexane 

= 1:1).; mp 285.5–286.5 ℃.; 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 8.39 (d, J = 

7.2 Hz, 2H), 7.59 (d, J = 7.7 Hz, 2H), 7.05 (ddd, J = 1.2, 7.1 Hz, 2H), 7.05 

(td, J = 1.2, 7.2, 8.3 Hz, 2H), 6.90 (d, J = 8.8 Hz, 4H), 6.64 (d, J = 5.7 Hz, 

4H), 6.62 (d, J = 5.8 Hz, 8H), 3.75 (s, 6H).; 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) 

δ 160.9 (d, J = 245.0 Hz), 158.2, 139.6, 136.9, 136.6 (d, J = 3.5 Hz), 135.1, 

133.2, 133.0(d, J = 7.8 Hz), 131.7 (d, J = 4.6 Hz), 131.0, 130.0, 126.5, 125.7, 

123.3, 114.1, 113.9, 113.8, 55.2.; 19F NMR (CDCl3, 100 MHz) δ –117.1 (s).; HRMS (APCI) m/z: 

[M+H]+ Calcd for C44H31F2O2 629.2287; Found 629.2360. 

 

1,4-bis(4-methoxyphenyl)-2,3-di(4–methoxyphenyl)triphenylene (46bb) 

White solid; 33.6 mg 0.056 mmol, 56% isolated yield, purified by a PTLC 

(dichloromethane : hexane = 1:4).; mp 269.3–270.2 ℃.; 1H NMR (400 

MHz, CDCl3) δ 8.39 (d, J = 7.4 Hz, 2H), 7.51 (dd, J =0.8, 7.7 Hz, 2H), 

7.39 (td, J =1.1, 7.1 Hz, 2H), 7.04 (td, J = 1.1, 7.2 Hz, 2H), 7.00–6.886.96 

(m, 4H), 6.79 (t, J = 8.8z Hz, 4H), 6.55 (d, J = 8.8 Hz, 4H), 6.48(d, J = 

8.8 Hz, 4H), 3.68 (s, 6H).; 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 161.5(d, J = 

246.2 Hz), 157.4, 140.6, 139.1(d, J = 3.6 Hz), 136.5, 133.7(d, J = 7.8 Hz), 

132.6, 132.5, 131.7, 131.3, 130.7, 129.5, 126.6, 125.7, 123.4, 115.2(d, J 

= 21.2 Hz), 112.6, 55.2.; 19F NMR (CDCl3, 100 MHz) δ -116.1 (s).; HRMS (APCI) m/z: [M+H]+ 

Calcd for C44H31F2O2 629.2287; Found 629.2302. 

 

 

1,4-bis(4-fluorophenyl)-2,3-diphenyltriphenylene (46bc) 

White solid; 20.6 mg 0.035 mmol, 35% isolated yield (59% base on 1H NMR 

using 1,1,2,2-Tetrachloroethane as a internal standard), purified by silica gel 

column chromatography (toluene : hexane = 1:3).; mp >300 ℃.; 1H NMR 

(400 MHz, CDCl3) δ 8.40 (d, J = 7.4 Hz, 2H), 7.51 (d, J = 8.4 Hz, 2H), 7.39 

(td, J = 1.0, 8.1 Hz, 2H), 7.01 (td, J = 1.2, 8.3 Hz, 2H), 7.00–6.96 (m, 4H), 

6.76 (t, J = 8.6 Hz, 4H), 6.72 (d, J = 7.8 Hz 4H), 6.53 (d, J = 7.8 Hz 4H), 

2.18 (s, 6H).; 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 161.6(d, J = 246.0 Hz), 140.8, 

139.1(d, J = 3.6 Hz), 131.7, 131.4, 131.3, 130.8, 133.7(d, J = 7.8 Hz), 131.3, 131.8, 130.0, 127.7, 

126.5, 125.7, 123.4, 115.2, 115.0, 21.3; 19F NMR (CDCl3, 100 MHz) δ -116.1(s).; HRMS (APCI) 

m/z: [M+H]+ Calcd for C44H31F2 597.2388; Found 597.2375. 
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1,4-bis(4-methoxyphenyl)-2,3-di(4–methoxyphenyl)triphenylene (46bd) 

White solid; 30.2 mg 0.050 mmol, 50% isolated yield, purified by a 

GPC(chloroform).; mp 299.1–299.7 ℃.; 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 

8.42 (d, J = 7.4 Hz, 2H), 7.53 (dd, J =0.8, 8.5 Hz, 2H), 7.42 (td, J = 1.0, 7.1 

Hz, 2H), 7.06 (td, J = 1.2, 7.6 Hz, 2H), 7.08–6.96 (m, 4H), 6.82 (t, J = 8.7 

Hz, 4H), 6.68–6.59 (m, 8H).; 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 161.5 (d, J = 

247.0 Hz), 160.9 (d, J = 245.8 Hz), 139.5.0, 138.5 (d, J = 3.7 Hz), 136.4, 

135.9 (d, J = 3.6 Hz), 133.5 (d, J = 7.9 Hz), 132.8 (d, J = 7.8 Hz), 131.7, 

131.5, 130.3, 129.8, 126.7, 125.7, 123.3, 115.3 (d, J = 21.3 Hz), 114.1 (d, J = 21.4 Hz); 19F NMR 

(CDCl3, 100 MHz) δ -115.4 (s, 2F), -116.4 (s, 2F).; HRMS (APCI) m/z: [M+H]+ Calcd for C42H24F2 

604.1887; Found 604.1824. 
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4. Computational Details 

All density functional theory (DFT) calculations were carried with the Gaussian 16 program 

package.S6 The hybrid density functional method based on M06S7 with a standard 6-31g* basis set 

(LANL2DZ basis set for Rh) was used for geometry optimizations. The 6-311+g** basis set (SDD 

basis set for Rh) was used to calculate the single-point energies because it was envisaged that this 

strategy would provide greater accuracy with regard to the energetic information. The solvation effect 

was examined by performing single-point self-consistent reaction field (SCRF) calculationsS8 based 

on the polarizable continuum model (PCM) for gas-phase optimized structures, if necessary. Geometry 

optimization and vibrational analysis were performed at the same level. All stationary points were 

optimized without any symmetry assumptions and characterized by normal coordinate analysis at the 

same level of theory [number of imaginary frequencies (NIMAG) 0 for minima and 1 for TSs]. The 

intrinsic reaction coordinate (IRC) method was used to track minimum energy paths from transition 

structures to the corresponding local minima.S9 

 

Table S3-1. Summary of Gibbs-free energies for the [2+2+2] cycloaddition. 

 G (hartree)  

[@6-31g* & 

LANL2DZ] 

G (hartree) 

[@6-311+g** & SDD 

+PCM] 

imaginary frequency 

(cm-1) 

[@6-31g* & 

LANL2DZ] 

IM1b -1497.240111 -1498.657681 None 

IM2b -1724.46996 -1725.940479 None 

IM3b -2262.141994 -2263.752194 None 

TS3b_4b -2262.134546 -2263.743492 -282.0400 

IM4b -2262.171651 -2263.776821 None 

IM5b -2801.059787 -2802.807867 None 

TS5b_6b -2801.044794 -2802.791567 -351.5203 

IM6b -2801.092326 -2802.837963 None 

TS6b_7b -2801.071225 -2802.814589 -306.9486 

IM7b -2801.152746 -2802.896474 None 

diphenylacetylene -538.878591 -539.008144 None 

diyne -1076.57864 -1076.834941 None 

cod -311.619866 -311.704206 None 
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4-1. 諸言 
4-1-1. 有機ホウ素化合物について 

有機ホウ素化合物は、炭素とホウ素との間に電子豊富な σ 結合をもつ化合物群である。

加えて、ホウ素上に空の p 軌道に由来する求電子的性質を示し、古くからクロスカップリン

グ反応における有用なビルディングブロックとして用いられてきた[1]。このような性質を活

用し、分子センサーや医薬品、光学材料および電子材料等へ幅広い応用が検討されてきた 

(Figure 4.1.1) [2]。 

 

Figure 4.1.1. Application of organoboron compounds.  

 

有機ホウ素化合物は、1860 年に Flankland らによって初めて合成され、有機金属試薬とハ

ロホウ素試薬を用いる様々な合成手法が開発された[3]。その後、1956 年に Brown らはアル

ケンのヒドロホウ素化反応を開発し、本手法は今もなお、有機ホウ素化合物を得る最も実用

的な合成法の 1 つとして用いられている。ヒドロホウ素化反応は、アルケンやアルキン等の

不飽和結合に対し、位置選択的にホウ素中心を導入でき、続く酸化反応によりアルキルアル

コールを高効率的に与えることができる[4]。さらに C–O 結合に加え、C–N 結合および C-X 

(X=Br) 結合等へ誘導する手法も開発されており、ヒドロホウ素化反応はアルケンやアルキ

ン類へ官能基を導入する手法として最も有用性の高い手法の一つである (Figure 4.1.2, path 

a)[5]。さらに 1979 年に、Pd 等の遷移金属触媒を用いる鈴木-宮浦クロスカップリング反応

が開発され、複雑な分子骨格を構築する際の有用性の高いビルディングブロックとして知

られる (Figure 4.1.2, path b)[6]。 

 

Figure 4.1.2. Molecular transformation via organoboron compounds. 
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一方で、ヒドロホウ素化反応は、不飽和結合をもたない化合物には適用できず、飽和炭

化水素化合物へホウ素中心を直接導入することができない。このような官能基化が困難な

飽和炭化水素化合物中へホウ素中心を高効率的に導入する手法として、C–H 結合ホウ素化

反応が古くから研究されてきた。 

 

4-1-2. C–H 結合ホウ素化反応 
有機ホウ素化合物を高効率的に得る 1 つの手法として、C–H 結合ホウ素化反応が古くか

ら研究されてきた (Figure 4.1.3) [7]。豊富に存在する炭化水素化合物中の炭素–水素結合を、

遷移金属錯体触媒を用いて直接切断し、ホウ素試薬と反応させることにより有機ホウ素化

合物を短工程にて与える手法である。  

 

 

Figure 4.1.3. Transition metal catalyzed C–H borylation.  

 

最も一般的に用いられる Ir 触媒-窒素系キレート型配位子を用いる C–H 結合ホウ素化反

応は、以下の反応機構で進行すると考えられている (Figure 4.1.4) [8]。 

 

Figure 4.1.4. Proposed reaction mechanism of Ir-trisboryl complex catalyzed C–H borylation. 

 

[Ir(cod)OMe]2 と窒素系キレート型配位子および B2pin2 が反応し、高反応性活性種である

Ir-トリスボリル錯体 [(NN)Ir(Bpin)3] を生成する。続いてアルカンやアレーン等の基質が、

Ir-トリスボリル錯体に C–H 結合を介したアゴスティック相互作用により配位し、C–H 結合

が Ir(III) 中心へ酸化的付加することで Ir(V) 錯体を形成する。この過程で分子内に複数の

C–H 結合が存在する場合、結合エネルギーおよび立体障害の小さな位置の C–H 結合が高

い反応性を示す[9]。すなわち、アルカン類の末端炭素、置換基を有するアレーン類のパラま

たはメタ位で C–H 結合活性化反応が優先的に進行することとなる。このように生成した
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Ir(V) 錯体から C–B 結合が還元的脱離することで有機ホウ素化合物を生成する。これに伴

って生じる (NN)Ir(H)(Bpin)2 錯体は B2pin2 と反応し、HBpin が還元的脱離すると同時に Ir-

トリスボリル錯体を再生することで触媒サイクルを形成する。 

これまで報告された触媒的 C–H 結合ホウ素化反応は、そのほとんどがアレーン類の

C(sp2)–H 結合ホウ素化反応である。同様に C(sp3)–H 結合ホウ素化反応も古くから報告さ

れているが、C(sp2)–H 結合ホウ素化反応と比較して報告例が少ない。これは多くのアルカ

ン類が立体的に嵩高く、π 共役系をもたないため C–H 結合活性化反応が進行困難であるこ

とに起因する[10]。そのため、高効率的 C(sp3)–H 結合ホウ素化反応の開発を指向し、これま

で触媒設計と基質設計の両観点から触媒反応設計が行われてきた。そこで以下では ① 配

向基を利用しない C(sp3)–H 結合ホウ素化における触媒設計の先駆的かつ代表例を述べ、次

に ② 配向基を利用する C(sp3)–H 結合ホウ素化における触媒および基質設計について詳

細に記述する。 

 

4-1-3. 配向基を用いない C(sp3)–H 結合ホウ素化反応 
1999 年に Hartwig らは、 Cp*Re(CO)3 を光照射条件下で用いるアルカン類の C(sp3)–H 

結合ホウ素化反応を報告した (Scheme 4.1.1) [11]。  

 

Scheme 4.1.1. Cp*Re(CO)3 catalyzed C(sp3)–H borylation of linear alkanes under irradiation of 

ultraviolet light. 
 

これは最も先駆的なアルカン類の C(sp3)–H 結合ホウ素化反応であるが、Re 上のカルボ

ニル配位子を解離させるために紫外光照射を必要とする。そこで 2000 年に Cp*Rh(η4-

C6Me6) 触媒を用い、紫外光照射条件に代え、150 ℃ に加熱する条件下でオクタン等の直鎖

アルカン類の C(sp3)–H 結合ホウ素化反応を報告した[12]。その後、Cp*Rh(η4-C6Me6) 触媒を

用いる反応系に対し、理論計算および実験化学的な反応機構解析が行われ、Cp*RhH(Bpin)3 

錯体が触媒活性種であることが示唆されている (Figure 4.1.5) [13]。 
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Figure 4.1.5. Proposed reaction mechanism of Cp*Rh-catalyzed C–H borylation. 

 

2008 年に Hartwig らは、Ir–NN 二座配位子を用いる触媒系によるトルエン誘導体のベ

ンジル位選択的 C(sp3)–H 結合ホウ素化反応を報告した (Figure 4.1.6) [14]。本報告では、基質

の立体特性によって反応の位置選択性 (C(sp3)–H vs C(sp2)–H) が異なるものの、m-キシレン

やメシチレンを用いる場合では、高いベンジル位選択性でホウ素化反応が進行する 

 

 
Figure 4.1.6. C(sp3)–H borylation with benzylic C–H bond using silylboranes.  
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応に対しても適用可能であることを示した先駆的な報告例である。さらに 2015 年に 

Hartwig らは、電子不足なフェナントレン配位子を開発し、種々の基質に対してベンジル位 

C(sp3)–H 結合への選択性が劇的に向上することを報告した (Scheme4.1.2) [14b]。 
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Scheme 4.1.2. Regioselective C(sp3)–H borylation of benzylic position catalyzed by electron deficient 

phenanthroline-Ir catalyst. 

 

これらの報告を皮切りとして Hartwig[15a-h] や杉野目[15i]、國信[15j]、Schley[15k] らによって

種々のアルカン、アルキルエーテルおよびアルキルアミン類等の幅広い基質へ適用可能な

触媒反応系が開発された (Figure 4.1.7)。 

 
Figure 4.1.7. Transition metal-catalyzed non-directed C(sp3)–H borylation of linear alkanes. 

 

上記以外の遷移金属触媒を用いた例として、Chirik らによって Co 触媒を用いたベンジ

ル位およびホモベンジル位の C(sp3)–H 結合ホウ素化反応も報告されている[16]。これらの遷

移金属触媒が直接 C–H 結合を活性化する触媒系に加え、近年では反応系中に高反応性ラジ

カルを生じさせ、HAT 機構に立脚した C–H 結合ホウ素化反応も報告されはじめている。 

HAT 機構による C(sp3)–H 結合ホウ素化反応の先駆的な報告例として、2020 年に

Aggarwal らは光照射下 (390 nm) 、化学量論量の N-(2,2,2-trifluoroethoxy)phthalimide を用い

る C(sp3)–H ホウ素化反応を報告している (Scheme 4.1.3) [17]。  
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Scheme 4.1.3. HAT catalyst mediated C(sp3)–H borylation of alkanes.  

 

N-(2,2,2-trifluoroethoxy)phthalimide が 390 nm の光を吸収して励起状態を形成し、ホウ素

試薬へ一電子移動することで、反応系中にアルコキシラジカルが生成する。このアルコキシ

ラジカルが Cl–B(cat) へ付加することでラジカル錯体を形成すると考えられている。このラ

ジカル錯体から平衡的に生成するクロロラジカルが反応活性種となり、C–H 結合を HAT

機構によって活性化する反応機構が提唱されている。高温条件を必要としていた従来の遷

移金属触媒を用いる反応系とは異なり、光照射下で生成する Cl ラジカルを活用する新たな

反応設計により、極めて温和な反応条件下で C(sp3)–H 結合ホウ素化反応が進行する。その

一方で、反応終了後に化学量論量用いているフタルイミド由来の副生成物が生じるため原

子効率が低い点が課題であった。これに対して近年では、Cu や Fe 等を触媒量用いる光反

応系が注目され、HAT  機構に立脚した C(sp3)–H 結合ホウ素化反応が報告され始めている

[18]。 

 

上記のように、反応性の乏しいアルキル化合物の C(sp3)–H 結合ホウ素化反応を指向し

た高活性触媒が種々報告されてきた。従来の触媒反応系の位置選択性は、一般に基質の立体

障害および結合解離エネルギーにより制御されるため、末端 C(sp3)–H 結合が優先的にホウ

素化される。その一方で、分子内の C–H 結合の中で、立体的に混み合った位置を選択的に

ホウ素化するには、遷移金属中心に配位可能な配向性官能基を用いる手法が有効であるこ

とが知られる。次節では配向性官能基を用いる C–H 結合ホウ素化反応について記述する。 
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4-1-4. 配向基を用いる C(sp3)–H 結合ホウ素化反応 
Ir-窒素系キレート型配位子を用いる触媒系は、C–H 結合ホウ素化反応に対し高い触媒活

性を示すことは上述の通りである。その一方で、この触媒反応系では活性種が 16 電子錯体

の (NN)Ir(Bpin)3 錯体であり、Ir 中心は空配位場を 1 つしかもたない。そのため、配位性の

官能基をもつ基質を用いる場合、(NN)Ir(Bpin)3 錯体に基質が配位することで配位飽和種を

生成する。すなわち、C–H 結合を活性化するための空配位場をもたず、配向性官能基を利

用する位置選択的 C–H 結合ホウ素化反応は進行し得ない (Figure 4.1.8, path a)。この場合、

反応の位置選択性は一般的な C–H 結合ホウ素化反応と同様に、立体障害により制御される 

(Figure 4.1.8, path b) [19]。そのため、Ir 中心へと強固に配位する配向基を用いる位置選択的

C–H 結合ホウ素化反応には (NN)Ir(Bpin)3 錯体を活性種とする触媒反応系を適用できない。

そこで、2 つの空配位場をもつ新たな反応活性種を、系中にて生成できる配位子および基質

設計が検討されてきた。 

 
Figure 4.1.8. Ir-trisboryl complex catalyzed C–H borylation of alkenes with directing groups.  

 

配向基を用いる C–H 結合ホウ素化反応において、これまで報告された触媒反応系を反

応設計戦略ごとに分類すると Figure 4.1.9 のようになる。配位子設計に着目した反応系とし

て、①立体的に嵩高い単座配位子を用いる手法、② Hemilabile 型二座配位子を用いる手法、

③ LX 型配位子を用いる手法 に分けられ、これらは空配位場を 2 つもつ Ir 錯体を活性種

とする反応設計である。また、基質設計として主に、④ X 型配向基を用いる手法 が知ら

れ、本手法では (NN)Ir(Bpin)3 の Bpin 配位子を基質の X 型の配向基と交換することで、空

配位場を占有することなく Ir 中心に基質が配位できる。これは ①〜③ の戦略とは異なり、

位置選択的C–H結合ホウ素化反応において2つの空配位場を必要としない反応設計である。

これらに加えて、非共有結合性相互作用を用いる C–H 結合ホウ素化反応も報告され始めて

おり、触媒と基質間に生じる弱い相互作用を活用した触媒設計により反応性および位置選

択性が制御されている。これらについて本章で詳細を述べる。 
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Figure 4.1.9. Catalyst and substrate design strategies for functional group directed C–H borylation. 

 

(1) 単座配位子を用いる手法 

2009 年に石山と宮浦は、電子不足かつ立体的に嵩高い単座ホスフィン配位子を用いる

ことで、酸素系官能基を配向基とする位置選択的 C(sp2)–H 結合ホウ素化反応を報告した

(Scheme 4.1.3) [20a]。本報告が酸素等の Lewis 塩基性を示す配向基を用いた位置選択的ホウ

素化反応の最も先駆的な例である。 

 
Scheme 4.1.3. Oxygen-directed C(sp2)–H borylation with Ir-monophosphine catalyst systems. 
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下することがわかっている。詳細な反応機構は議論されていないが、配位力の高い電子豊富

なホスフィン配位子を用いる場合、反応系中で (R3P)nIr(BPin)3 (n = 2,3) を形成するため収率

および選択性が低下すると考えられる。一方で立体的に嵩高く、電子不足なホスフィン配位

子を用いることで配位子の解離が促進され、14 電子錯体である (R3P)Ir(BPin)3 錯体を高効

率的に生成できる。すなわち、配向性官能基が Ir 中心に配位した活性種を経由してホウ素

化反応が進行するため、反応がオルト位選択的に進行すると考えられる。また著者らは、後

に配位子として AsPh3 を用いることで触媒活性が向上し、広範な基質に適用できる触媒反

応系を開発した[20b]。 

一方で澤村らは、シリカ担持モノホスフィン (Silica-SMAP) 配位子を有する Rh 触媒を

用いるオルト位選択的 C(sp2)–H 結合ホウ素反応を報告している。本触媒反応系は石山らと

同様、嵩高い単座配位子を用いることで 14 電子金属中心を有する反応活性種が生じるた

め、位置選択的に C–H 結合ホウ素化反応が進行する[21]。 

本手法は C(sp3)–H 結合ホウ素化反応にも適用されており、2012 年に澤村らはシリカ担

持モノホスフィンを有する Rh 触媒を用いて、アミドやウレア等酸素や窒素系官能基を配向

基とする C(sp3)–H 結合ホウ素化反応を報告している (Scheme 4.1.4) [22a]。  

 

 
Scheme 4.1.4. Oxygen-directed C(sp3)–H borylation of amides catalyzed by Rh-Slica-SMAP system. 

 

詳細な反応機構解析は行われていないが、本触媒反応系は、立体的に嵩高いホスフィン

配位子を用いることで 14 電子錯体を反応活性種とし、C–H 結合活性化が進行していると

考えられる。上記基質以外にも金属中心に強力に配位するピリジル基も配向基として適用

可能であることも報告されている (Scheme 4.1.5)。 
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Scheme 4.1.5. Pyridine-directed C(sp3)–H borylation catalyzed by Rh-Silica-SMAP system. 

 

この触媒反応系において遷移金属元素を Rh に代え、Ir を用いることで基質適用範囲が

大幅に拡大されている。2013 年および 2014 年に、2-アルキルピリジン類の β 位選択的 

C–H 結合ホウ素化反応を報告し (Scheme 4.1.6a) [22b-e]、2016 年にはベンゾオキサゾールやベ

ンゾチアゾール等のヘテロ環を配向基とする種々の直鎖および環状アルキル基に対し、位

置選択的にホウ素化反応が進行することも報告している (Scheme 4.1.6b) [22f]。 

 
Scheme 4.1.6. Ir-Silica-SMAP system catalyzed C(sp3)–H borylation of (a) 2-alkylpyridines and (b) 

1,3-azoles. 

 

これらの嵩高い単座ホスフィン配位子を用いる触媒的ホウ素化反応は、空配位場を 2 つ

もつ 14 電子錯体を活性種とする触媒反応設計であるため、酸素や窒素等の L 型の配向基

を用いる位置選択的 C–H 結合ホウ素化反応へ適用できる。特に澤村らの触媒設計は、配向

基を用いる C(sp3)–H 結合ホウ素化反応として最も先駆的な例であり、幅広い基質および配

向基へ適用可能な触媒系である。その一方で、反応の進行には加熱を必要とし、特に立体障

害の大きな 2-ピロリジノピリジン類を用いる場合は高温条件等を必要とする。 
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(2) Hemilabile 型配位子を用いる手法 

2011 年に Lassaletta らは、N,N-dibenzylhydrazone 配位子を有する Ir 触媒による 2-フェ

ニルピリジン類の位置選択的 C–H 結合ホウ素化反応を報告した (Scheme 4.1.7) [23]。 

 
Scheme 4.1.7. Nitrogen-directed C(sp2)–H borylation catalyzed by Ir-hemilabile NN ligand system. 

 

本反応は、一般的に用いられるビピリジン等の窒素系キレート型二座配位子における一

方の窒素部位を、配位力の乏しいヒドラゾンへと置き換えた触媒設計である。すなわち、反

応系中で配位力の乏しい窒素部位が一時的に解離し、基質の配向基と配位子交換すること

で金属中心に基質が配位できる。そのため、窒素系キレート型二座配位子を用いる触媒系に

おいて、ピリジル基のような金属中心に強固に配位する配向基を用いる位置選択的ホウ素

化反応へ適用できている。本手法は C(sp2)–H 結合ホウ素化反応のみに適用されており、同

様の手法を用いた C(sp3)–H 結合ホウ素化反応は報告されていない。 

 

(3) LX 型配位子を用いる手法 

2014 年に Smith らは、SiP 二座配位子を有する Ir 錯体を用いる触媒反応設計により、

エステル等の酸素官能基を配向基とする C(sp2)–H 結合ホウ素化反応を報告した (Scheme 

4.1.8) [24a]。  
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Scheme 4.1.8. Oxygen-directed C(sp2)–H borylation catalyzed by Ir-SiP bidentate ligand system. 

 

配位子の Si–H 結合が (L)Ir(Bpin)3 に酸化的付加し、HBpin が還元的脱離することで Si

基 (X 型) とホスフィノ基 (L 型) が Ir 中心にキレート型配位した活性種が生じると考え

られる。すなわち、触媒活性種として 14 電子錯体である (Si)(P)Ir(Bpin)2 が生じ、この活性

種において Ir 中心は空配位場を 2 つもつため配向基を用いる位置選択的 C–H 結合ホウ素

化反応に適用できる。 

SiP 配位子に代え、キノリン型配位子 (L2) を用いることで基質適用範囲を拡大でき、位

置選択性が向上することが報告されている。さらに 2019 年に Clark らは、L2 と Ir 触媒

を用いた C(sp3)–H 結合ホウ素化反応を報告した (Scheme 4.1.9) [24b]。  

 

Scheme 4.1.9. Amide-directed C(sp3)–H borylation catalyzed by Ir-SiN bidentate ligand system. 

 

本触媒系はアミドおよびウレア等の配向基へ適用できるが、反応の進行には高温反応条

件を必要とする。さらに、立体障害の大きな基質では反応の収率が著しく低下することがわ

かっており、基質適用範囲に制限が存在する。 

 

2017 年に Li らは、ピリジルフェニレンジアミン型の NB 二座配位子を有する Ir 触媒

による C–H 結合ホウ素化反応を報告した (Scheme 4.1.10) [25]。Ir(Bpin)3 錯体の 3 つのうち

1 つの Bpin 配位子を NB 配位子のボリル基 (X 型) で置き換えた触媒設計である。すなわ

ち、系中で生成する 14 電子錯体の (NB)Ir(Bpin)2 錯体に配向性官能基が配位した活性種か

ら反応が進行するために、位置選択的に C–H 結合ホウ素化反応が進行する。 

O OMe

R

[Ir(cod)OMe]2 (1.25 mol%)
L1 or L2 (2.5 mol%)

B2pin2 (1 equiv)

THF, 80 ℃, 16 h

O OMe

R
Bpin SiiPr2H

P(p-tolyl)2

SiiPr2H
N

L1

L2
Ir

Bpin

Bpin

Si

P

iPr

iPr

p-tol
p-tol

23 examples
 up to 95%

X N

O

H
R’

[Ir(cod)OMe]2 (1.25 mol%)
L2 (2.5 mol%)

B2pin2 (1.5 equiv)

1,4-dioxane, 120 ℃, 20 h

R
X N

O

Bpin
R’

R

4 examples
 up to 96%



4 章 

 

 

259 
 

 
Scheme 4.1.10. Functional groups-directed C(sp2)–H borylation catalyze by Ir-NB bidentate ligand 

system.  

 

本報告における基質適用範囲の大部分はエステル、アミド等の酸素系官能基やオキシム

やピリジン、アミノ基等の窒素系官能基を配向基とする C(sp2)–H 結合ホウ素化反応である。

一方、3例のみ C(sp3)–H 結合ホウ素化反応が報告されており、澤村らの Ir-Silica-TRIP 触媒

反応系と同程度の収率で進行することがわかっている (Figure 4.1.10)。 

 

Figure 4.1.10. Application for C(sp3)–H borylation of 2-aminopyridines. 

 

2019 年に Xu らは、キラル NB 二座配位子 (CBL 配位子) を開発し、Ir 触媒によるシ

クロプロピルアミド類の不斉 C(sp3)–H 結合ホウ素化反応を報告した (Scheme 4.1.11) [26a]。 
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Scheme 4.1.11. Amide-directed C(sp2)–H borylation catalyzed by Ir-CBL ligand system. 

 

上記の Li らと同様に系中で (NB)Ir(Bpin)2 を活性種として生成する配位子設計により、

アミド等の酸素官能基を配向基とする幅広い基質に対して、高い位置および立体選択性で

C(sp3)–H 結合ホウ素化反応が進行することを報告している。 

本報告の後に Xu らは、CBL 配位子上のアリール基を種々検討することでシクロプロ

ピルアミドだけでなく、ウレア、カーバメート、エーテルや 1,3-アゾール基を有する幅広い

基質に対し、高い立体選択性および収率で C–H 結合ホウ素化反応が進行することを報告し

ている。またアミノ基やホスフィネートを配向基とした立体選択的 C(sp2)–H 結合ホウ素化

反応にも適用できる (Figure 4.1.11) [26b–l]。一方で本触媒系は、澤村らや Li らの反応系とは

異なり、ピリジル基のような Ir 中心に強固に配位する官能基を有する基質の C–H 結合ホ

ウ素化反応へは適用されていない。 
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Figure 4.1.11. Application for another directing group-directed C–H borylations. 

 

2017 年に Yu らは、キラルアミノメチルオキサゾリン配位子を有する Pd 触媒によるシ

クロブタンの不斉 C(sp3)–H 結合ホウ素化反応を報告した (Scheme 4.1.12) [27]。 

 

Scheme 4.1.12. Amide-directed enantioselective C(sp3)–H borylation catalyzed by Pd-chiral 

aminomethyl oxazoline ligand system. 
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型で Pd 中心に強固に配位できるため、高い位置および立体選択性にてホウ素化反応が進

行すると考えられる。 

 

2021 年に Chattopadhyay らは、2-thenlpyridine および 2-furylpyridine 配位子 (CBS 配位

子) を有する Ir 触媒による C–H 結合ホウ素化反応を報告している (Scheme 4.1.13) [28]。 

 

Scheme 4.1.13. Functional group-directed C(sp2)–H borylations catalyzed by Ir-CBS ligand system. 

 

報告されている基質適用範囲の大部分は、エステル、アミド、カーバメートやピリジン

等を配向基とする C(sp2)–H 結合ホウ素化反応である。一方で、ピリジル基を配向基とする

C(sp3)–H 結合ホウ素化反応にも適用可能であり、高い収率で進行することが報告している 

(Figure 4.1.12)。 

 
Figure 4.1.12. Application for C(sp3)–H borylation of 2-aminopyridine and 2-alkylpyridines. 

 

本手法では (L)Ir(Bpin)3 の Bpin 配位子を σ ドナー性の高い X 型配位子で置き換える

ことで、電子豊富かつ空配位場を 2 つもつ反応活性種が形成される。この触媒反応設計は 

C(sp3)–H 結合ホウ素化反応へも適用されており、種々の配向基を用いる触媒反応系が開発

されている。一方で、反応の進行には 60 ℃ 以上に加熱する必要があり、温和な反応条件

が適用できる触媒系を開発するには、触媒活性の向上が必要であると考えられる。 
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(4) X 型配向基を用いる手法 

2013 年に Hartwig らは、X 型配向基としてジアルキル(アリール)シリル基を用いるベン

ジル位選択的 C(sp2)–H 結合ホウ素化反応を報告した (Scheme 4.1.14) [29a]。これは、遷移金

属中心に L 型で配位する窒素や酸素系の官能基とは異なり、X 型で配位する官能基を有す

る基質を用いる反応設計である。すなわち、従来の (NN)Ir(Bpin)3 ではなく、Bpin 配位子と

基質 (HSiR3) が配位子交換して生じる触媒活性種 (NN)Ir(Bpin)2(SiR3) からホウ素化反応が

進行するため、位置選択的 C–H 結合ホウ素化反応が進行する。 

 

 
Scheme 4.1.14. HydroSilyl-directed benzylic C(sp3)–H borylation catalyzed by Ir-phenanthroline 

ligand system. 

 

本反応の想定反応機構を以下に示す (Figure 4.1.13)。16 電子錯体 (NN)Ir(Bpin)3 錯体に基

質の Si–H 結合が酸化的付加し、HBpin が還元的脱離することで 16 電子錯体

(NN)Ir(Bpin)2(SiR3) 錯体を生成する。この錯体において基質が Ir 中心に X 型で配位する

ことで、Ir 中心は空配位場を 2 つもち、C–H 結合ホウ素化反応が位置選択的に進行する。 

 

Figure 4.1.13. Proposed reaction mechanism of silyl-directed C(sp3)–H borylation. 
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その後、2016 年に Hartwig らは、同手法を用いた C(sp3)–H 結合ホウ素化反応を開発し

た (Scheme 4.1.15) [29b]。嵩高いフェナントロリン配位子を有する Ir 触媒を用い、ホウ素源

を B2pin2 に代え、シリルボラン (Et3SiBpin) とすることでアルキルシランの γ 位選択的ホ

ウ素化反応を報告している。 

 

 

Scheme 4.1.15. HydroSilyl-directed γ-selective C(sp3)–H borylation catalyzed by Ir-phenanthroline 

ligand system. 

 

ホウ素源として B2pin2 を用いた場合では反応が中程度しか進行しないことから、シリル

ボランをホウ素源とすることが本触媒系の鍵である。またフェナントロリン配位子上の置

換基の効果は明らかにされていないが、著者らはフェナントロリンとアリール基とがなす

二面角が反応性に寄与していると述べている。 

 

2014 年に Shi らは、Pd 触媒を用いたピコリンアミドを配向基とする遠隔 C(sp3)–H 結

合ホウ素化反応を報告している (Scheme 4.1.16) [30a]。  

 

Scheme 4.1.16. Amide-directed remote C(sp3)–H borylation. 

 

本反応は、基質中のピリジン N と二級アミド上の N が Pd 中心へ LX 型で剛直に配

位することで、C–H 結合ホウ素化反応が位置選択的に進行する。その後、Maiti らによって

同様な触媒反応系が報告され、詳細な反応機構解析が行われた (Scheme 4.1.17) [30b]。 
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Scheme 4.1.17. Amide-directed remote C(sp3)–H borylation. 

	

Maiti らは、同様の触媒反応系において六員環パラダサイクル中間体を単離し、この中間

体を用いる当量反応を検討したところホウ素化体が高収率で得られることを報告している。

また、H/D 交換実験や KIE 実験から C–H 結合活性化は律速段階ではないことが示唆され

ている。このことから、本反応の律速段階は Pd-OAc と Bpin の配位子交換、または C–B 

結合の還元的脱離であると予想されている。 

	

以上の触媒反応系は配向性官能基を用いる手法によって、位置選択的に C–H 結合ホウ

素化反応が進行する設計である。すなわち、本手法では配向性官能基から一定の距離に位置

する C–H 結合を選択的にホウ素化できる。配向基が遷移金属中心に剛直に配位でき、遷移

状態において安定なメタラサイクルを形成できる位置で優先的に反応が進行するため、芳

香族化合物のオルト位またはアルキル鎖の γ 位の	 C–H 結合が高い反応性を示すことが知

られる。一方で、これらの位置以外の C–H 結合を選択的に官能基化するには、Maiti らの

ような特殊な配向基を用いる高度な基質設計が必要となる。これらに対し、非共有結合性相

互作用を利用した触媒反応設計を行うことで特殊な基質設計を必要とせず、反応の位置お

よび立体を制御できることが知られ、これを利用したホウ素化反応が報告され始めている。 

	

(5) 非共有結合性相互作用を利用する手法 

非共有結合性相互作用を利用する C–H 結合ホウ素化反応として (1) 水素結合 (2) 

Lewis 酸–Lewis 塩基相互作用 (3) 静電相互作用 (4) CH/π 相互作用または分散力を利用し

た触媒系が報告されている。 

 

(1) 水素結合を用いる C–H 結合ホウ素化反応 

水素結合を利用する位置選択的 C(sp2)–H 結合ホウ素化反応は、① 配位子が水素結合ア

クセプターとなる触媒系 と ② 配位子が水素結合ドナーとなる触媒系に分けられる。水素

結合に立脚した位置選択的ホウ素化反応として、 ① の形式は Smith や Phipps らによっ
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て報告されており、②の形式は國信や Reek らによって報告されている。これらについて以

下に詳細を述べる。 

 

① 配位子を水素結合アクセプターとする触媒反応系 

2012 年に Smith らは、窒素上を Boc 保護したアニリンを用いるオルト位選択的 C–H

結合ホウ素化反応を報告した (Scheme 4.1.18) [31]。 

 

 

Scheme 4.1.18. Hydrogen bonding-mediated ortho-selective C(sp2)–H borylation.  

 

Ir-トリスボリル錯体における Bpin 配位子の酸素と、基質の酸性 NH 基との間の水素結

合 (NH/O) により位置選択性が制御され、高いオルト位選択的に反応が進行する。著者ら

は、種々の電子的性質を示す置換基を導入したビピリジン配位子を用い、C–H 結合ホウ素

化反応の検討を行っている。Bpin 配位子上の酸素の塩基性は、Ir 中心からの逆供与の大き

さに依存することが知られ、電子豊富な配位子を用いた場合に Ir 中心からの逆供与が大き

くなるため酸素上が電子豊富となる。この触媒系においてビピリジン配位子へ電子不足な

置換基を導入した場合では選択性がほとんど発現せず、一方で電子豊富な置換基を導入し

た場合ではオルト位選択性が向上することがわかっている。さらに、N 上をメチル化した

基質を用いたところメタ位選択的にホウ素化反応が進行したことから、反応のオルト位選

択性は酸性 NH 基により制御されていることが明らかにされている (Scheme 4.1.19a)。さら

に、NH 上を D 化した基質を用いて検討を行ったところ、生成物の N 上に 95%の重水素

が含まれることがわかっている (Scheme 4.1.19b)。これらの結果は、N が X 型で Ir 中心

または Bpin へ配位する形式ではなく、基質の NH と配位子が水素結合することで、反応

の位置選択性が制御されていることを示唆している。 
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Scheme 4.1.19. Control experiment for substrates. 

 

2017 年に Phipps らは、水素結合を用いたアレーン上のメタ位選択的 C–H 結合ホウ素

化反応を報告している (Scheme 4.1.20) [32]。水素結合アクセプターとしてスルホネート基を

導入したビピリジン配位子を開発し、この配位子を Ir 触媒とともに用いることでベンジル

アミン誘導体の C(sp2)–H 結合ホウ素化反応がメタ位選択的に進行する。 

 

Scheme 4.1.20. Hydrogen bonding-mediated meta-selective C(sp2)–H borylation. 

 

トリフルオロメチルアミド基でアミノ基の保護した場合、メタ位選択的に C–H 結合ホウ

素化反応が進行する。一方で、アセチル基やカーボネートでは位置選択性が著しく低下する

ことがわかっており、NH 基の酸性度が選択性に寄与することが示唆されている。また本反

応では実験的な反応機構解析も行われており、配位子と基質の CD3CN 溶液の １H NMR測

定から NH のプロトンに由来するシグナルが、配位子のみの場合と比較して大きく変化す

ることが観測されている。このことから、反応系中においても配位子と基質の間に水素結合

が存在すると考えられている。基質の窒素上をアルキル化した基質を用いた検討を行った

ところ、収率は同程度であるが、選択性が大きく低下することが明らかにされている。これ

らの実験結果は本反応の位置選択性が水素結合により制御されていることを示唆している。 
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このような最も一般的かつ強い非共有結合性相互作用である XH/n 間の水素結合 (X = O, 

N) を利用した C–H 結合ホウ素化に加え、CH/O 相互作用のような弱い水素結合を利用し

た触媒反応系も報告されている。 

2012 年に Hartiwg らは、3,4,7,8-テトラメチルフェナントロリン (tmphen) 配位子を有す

る Ir 触媒を用いる環状エーテル類の C(sp3)–H 結合ホウ素化反応を報告した (Scheme 

4.1.21) [33a]。本反応では、種々の環状エーテルおよびアミンに対して C–H 結合ホウ素化反

応がヘテロ原子の β 位選択的に進行することが報告されている。 
 

 

Scheme 4.1.21. CH/O interaction-mediated C(sp3)–H borylation catalyzed by Ir-tmphen system. 

 

2014 年に Hartwig らは、実験的手法および理論計算による詳細な反応機構解析を行って

いる。KIE 実験から本反応の律速段階は、C–H 結合活性化段階であることを明らかにして

いる。またジエチルメチルアミンや 3-メチルペンタン等の基質のメチル基の C–H 結合で

はなく、エチル基の末端 C–H 結合が優先的にホウ素化される傾向がみられている。この位

置選択性の起源を明らかにすべく、C–H 結合活性化段階の遷移状態について理論計算を用

いて詳細に反応機構解析が行われた。エーテルやアミン等の基質に含まれる酸素や窒素が、

Ir 上の Bpin 配位子のホウ素中心と Lewis 酸–Lewis 塩基対を形成するが、相互作用エネル

ギーは非常に小さな値であり、寄与が小さいと考えられている。一方で、エチル基の C–H 

結合やフェナントロリン配位子の C–H 結合が Bpin 配位子上の酸素と複数箇所で CH/O 

相互作用を形成することが示唆され、これが位置選択性の起源であると考えられている[33b]。 
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② 配位子を水素結合ドナーとする触媒反応系 

2015 年に國信と金井らは、配位子と基質の間の水素結合を利用するメタ位選択的 C–H

結合ホウ素化反応を報告している (Scheme 4.1.22) [34]。本反応ではウレア官能基を導入した

ビピリジン配位子を用いることで、基質の塩基性部位 (カルボニル酸素) とウレア上の NH

基間の水素結合により Ir 中心の近傍にアレーンの C–H 結合が位置し、ホウ素化反応がメ

タ位選択的に進行する。 

 
Scheme 4.1.22. Hydrogen bonding-mediated C(sp2)–H borylation. 

 

配位子と基質の混合物に対して１H NMR測定を行ったところ、ウレア部の NH に由来す

るシグナルが低磁場シフトすることが観測されている。コントロール実験において、配位子

のウレア部の 2 つの NH の内 1 つをメチル化した配位子を用いたところ、位置選択性が著

しく低下することがわかっている。さらに、ビピリジン配位子とウレアを併用する反応条件

では dtbpy 配位子のみを用いた場合と同様の位置選択性で反応が進行した。これらのこと

から、NH 部位を 2 つ有するウレアが Ir 中心から適切な距離に位置することで、反応の位

置選択性が制御されていると考えられている。 

 

2019 年に Reek らは、インドールアミド部位を導入したビピリジン配位子を開発し、こ

れを Ir 触媒とともに用いることで、二級芳香族アミド類の C(sp2)–H 結合ホウ素化反応が

オルト位選択的に進行することを報告している (Scheme 4.1.23) [35]。 
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Scheme 4.1.23. Hydrogen bonding-mediated C(sp2)–H borylation. 

 

本反応ではインドールアミド基と基質の水素結合に加え、基質の二級アミド上の NH と

Bpin 配位子上の酸素部位が水素結合を形成することが想定されている。そこで、著者らは

酸性 NH をもたないアミドまたはエステルを用いて検討したところ、メタ位ではなくオル

ト位選択的にホウ素化が進行することがわかっている。このことから本反応の位置選択性

は、基質とインドールアミド基および Bpin 配位子上の酸素との間の水素結合により制御さ

れていると考えられている。 

 

以上の触媒反応系では非共有結合性相互作用の中で、安定化エネルギーの大きな水素結

合により基質を捕捉し、反応の位置選択性を制御する設計である。本触媒反応系は最も古

くから報告され、C(sp2)–H 結合ホウ素化反応の位置選択性の制御に対し非常に有効である

が、C(sp3)–H 結合ホウ素化反応へは適用できていない。 

 

(2) Lewis 酸–Lewis 塩基の相互作用を用いる C–H 結合ホウ素化反応 

Lewis 酸–Lewis 塩基相互作用を用いる触媒反応設計として、① ホウ素上の空の p 軌道

を活用する触媒系、② Lewis 酸触媒を用いる触媒系、③ Lewis 酸部位を有する配位子を用

いる触媒系に分類できる。Lewis 酸–Lewis 塩基相互作用に立脚した位置選択的 C–H 結合ホ

ウ素化反応として ①の形式の例は、Chattopadhyay らや金井らによって報告され、②および

③の形式の例は、中尾らによって報告されている。以下に具体的な報告例を述べる。 

 

① Bpin 配位子上の空の p 軌道を用いる触媒系 

2016 年に Chattopadhyay らは、Ir-NN 二座配位子を用いる芳香族アルデヒドのメタ位選

択的 C–H 結合ホウ素化反応を報告している (Scheme 4.1.24) [36]。本反応はアルデヒドと一級

アミンから反応系中で生成するイミンの窒素と Bpin との相互作用を鍵とする反応設計で

ある。 
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Scheme 4.1.24. Lewis acid (boron)–base (nitrogen) interaction mediated C(sp2)–H borylation. 

 

2017年に金井らによってピナコールボリル基をもつビピリジン配位子を用いることでア

リールスルフィドのオルト位選択的 C–H 結合ホウ素化反応が報告された (Scheme 4.1.25) 

[37]。 

 
Scheme 4.1.25. Lewis acid (Boron) –base (Sulfer) interaction-mediated C(sp3)–H borylation. 

 

スルフィド上の Lewis塩基性を示す硫黄原子が、配位子上の Lewis 酸性のホウ素へ配向

することで高いオルト位選択性が発現する。配位子のスクリーニング結果から、Bpin 基よ

り立体障害の小さな B(neo) 基を用いても位置選択性が変化しないが、トリフルオロメチル

基を導入することで選択性が大幅に向上することが示されている。このことから、配位子上

のボリル基の Lewis 酸性が、C–H 結合ホウ素化反応の位置選択性に大きく寄与すると考え

られる。 
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② Lewis 酸触媒を用いる触媒系 

2017 年に中尾らは、Ir 触媒と Lewis 酸触媒を用いることでベンジルアミド類およびピ

リジン類のパラ位選択的 C–H 結合ホウ素化反応を報告している (Scheme 4.1.26) [38a]。Lewis

酸触媒として AlR3 (R = Me, iBu) を用いた場合では反応の収率および選択性が低下し、MAD 

(methylaluminum bis(2,6-di-tert-butyl-4-methylphenoxide)) を用いることで高い収率と位置選

択性で反応が進行する。ベンジルアミドとしてピリジン、ピロールやチオフェン等のヘテロ

環を有する基質に対しても適用できることがわかっている。 

 

Scheme 4.1.26. p-selective C(sp2)–H borylation catalyzed by Ir-MAD system. 
 

１H NMR 測定において、MAD とベンジルアミドが 1:1 の錯体を形成することが観測さ

れており、触媒反応系中においても基質が Al 中心に配位することで、Lewis 酸–Lewis塩基

相互作用が生じていると考えられている。加えて、本反応系はピリジン類の 4 位選択的

C(sp2)–H 結合ホウ素化反応に対しても適用可能であることが見出されている (Scheme 

4.1.27)。 

 

Scheme 4.1.27. p-selective C(sp2)–H borylation of pyridine derivatives catalyzed by Ir-MAD system. 
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③ Lewis 酸部位を導入した配位子を用いる触媒系 

2019 年に中尾らは、Lewis 酸部位をもつ二座配位子を開発し、Ir 触媒によるベンジルア

ミドのメタ位選択的 C(sp2)–H 結合ホウ素化反応を報告している (Scheme 4.1.28)[38b]。 

 

Scheme 4.1.28. m-selective C(sp2)–H borylation of benzylamides catalyzed by Ir-Lewis acid 

bifunctional catalyst. 

 

コントロール実験から、Lewis 酸部位をもたない配位子を用いた場合では、収率と選択性

が顕著に低下することが明らかとなっている (Figure 4.1.14)。さらに、ビピリジン配位子と

AlOct3 を用いる条件において、芳香環のメタ位ではなくオルト位がホウ素化された生成物

が主に得られている。以上から、本反応において Lewis 酸部位は、Ir 中心から適切な距離に

位置する必要があることが明らかになっている。 

 

Figure 4.1.14. Control experiment. 

 

さらに、本反応系においても Lewis 酸部位を検討することで、ピリジンの位置選択的

C(sp2)–H 結合ホウ素化反応へ適用されている。Lewis 酸触媒として MAD を用いるホウ素

化反応では、ピリジンの 4 位が選択的にホウ素化される一方で、本反応系では Al に代え、

Lewis 酸性の大きなジアルキルボリル基を有するフェナントレン配位子を用いることで、ピ

リジンの 3 位が選択的にホウ素化されることを報告している (Scheme 4.1.29)。 

  

Et2N

O

Ar

[Ir(cod)OMe]2 (1 mol%)
Ligand (2 mol%)
MAD (20 mol%)

B2pin2 (1 equiv), hexane, rt
Et2N

O

Ar

Ir
Bpin

B

Bpin

O

O
N

N
pinB

pinB

NEt2O

Ar

Bpin

tBu

tBu
MeMe

tBu

tBu

Me
O OAl

H

NN

BpinpinB

Ligand

tBu

tBu
MeMe

tBu

tBu

Me
O OAl

MAD (Lewis acid)

26 examples
up to 100%

NN
HO

HO

NN
MeOH2CO
MeOH2CO

NN
HO

HO
+ AlOct3

ortho borylaitonlow selectivity & low yield



4 章 

 

 

274 
 

 
Scheme 4.1.29. Lewis acid–base interaction mediated m-selective C(sp2)–H borylation of pyridines. 

 

以上より Lewis 酸–Lewis 塩基相互作用は、芳香族化合物のメタおよびパラ位選択的 

C(sp2)–H 結合ホウ素化反応に対し有効であることが知られている。本触媒反応系は、C(sp2)–

H 結合ホウ素化反応に加え、位置選択的 C(sp3)–H 結合ホウ素化反応へも適用されている。

同著者らは、2023 年に Ir-フェナントロリン触媒と MAD を併用することでピロリジン等

の飽和環状アミンの β 位選択的 C(sp3)–H 結合ホウ素化反応を報告した (Scheme 4.1.30) 

[38c]。種々の置換基を有するピロリジン、ピペラジンおよびアゼパン等の単環に加え、含窒

素二環性化合物に対しても高い位置選択性で C–H 結合ホウ素化反応が進行することを明

らかにしている。 

 
Scheme 4.1.30. β-selective C(sp3)–H borylation of saturated heterocyclic compounds catalyzed by Ir-

MAD system. 

 

本触媒系に Lewis 酸とキラルなブレンステッド酸触媒を組み合わせることにより、不斉

C(sp3)–H 結合ホウ素化反応が実現されている (Scheme 4.1.31)。ビアリール上にトリイソプ

ロピルシリル (TIPS) 基を導入し、アリール基上の置換基 (R) を tBu 基からアダマンチル 

(ad) 基とすることで、エナンチオ選択性が大きく向上することを明らかにしている。 
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Scheme 4.1.31. Asymmetric C(sp3)–H borylation of saturated heterocyclic compounds catalyzed by 

Ir-chiral acids system. 

 

また同年、この触媒反応系は二環構造を有するピロリジン骨格にも適用されており、種々

の環サイズの基質に対し、高い収率および立体選択性で C–H 結合ホウ素化反応が進行する

ことが報告されている (Scheme 4.1.32) [38d]。 

 

Scheme 4.1.32. Asymmetric C(sp3)–H borylation of saturated heterocyclic compounds catalyzed by 

Ir-chiral acids system. 

 

これらは Ir(Bpin)3 錯体中のホウ素中心の空軌道、または Lewis 酸触媒のアルミニウム

中心と基質間に働く強い相互作用を利用する触媒反応設計であり、自由度の大きな基質の

配座を固定できるため C(sp3)–H 結合ホウ素化反応へ適用されている。 

 

(3) 静電相互作用を用いる C–H 結合ホウ素化反応 

静電相互作用を利用する C–H 結合ホウ素化反応は、①イオン間 ②双極子間 ③イオン

–非共有電子対の間に働く相互作用を利用した触媒反応系に分類できる。このような静電相

互作用に立脚した C–H 結合ホウ素化反応として、①は Phipps らによって報告され、② お

よび ③ は Smith や Chattopadhyay らによって報告されている。以下に具体的な反応を記

載する。 

 

① イオン間の相互作用を利用する C–H 結合ホウ素化反応 

2016 年に Phipps らは、アニオン性官能基を導入したビピリジン配位子を設計し、静電

相互作用によるメタ位選択的 C–H 結合ホウ素化反応を報告した (Scheme 4.1.33) [39a]。 
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Scheme 4.1.33. Electronic statistic force-mediated m-selective C(sp2)–H borylation of tertiary 

ammonium cations. 

 

この手法では、スルホネート部位を有するビピリジン配位子と第四級アンモニウムイオ

ンとの静電相互作用により基質を捕捉することで、メタ位選択的 C–H 結合ホウ素化反応を

達成している。この反応設計と同様の手法を用いて、2018 年にフェネチルアミン誘導体[39b]、

2019 年にベンジルホスホニウム塩のメタ位選択的 C–H 結合ホウ素化反応をそれぞれ報告

している(Scheme 4.1.34) [39c]。 

 

Scheme 4.1.34. Electronic statistic force-mediated m-selective C(sp2)–H borylation. 

 

さらに同著者らは、2020 年にキラルな相間移動触媒を用いることでメタ位選択的不斉

C(sp2)–H 結合ホウ素化反応を実現している (Scheme 4.1.35) [39d]。 
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Scheme 4.1.35. Asymmetric C(sp2)–H borylation catalyzed by Ir-chiral phase-transfer catalyst system. 

 

本反応では相間移動触媒としてジヒドロキニーネ誘導体を用いた場合に、特異的に高い

エナンチオ選択性が発現することがわかっている。著者らは詳細な反応機構解析を行って

おり、N 上をメチル化した基質を用いたところ反応性およびエナンチオ選択性が大きく低

下することがわかっている。また、スルホネート部位をもたないビピリジン配位子とキラル

カチオンを用いたところ生成物はラセミ体として得られ、立体選択性が発現しない。以上よ

り、静電相互作用および水素結合が、本 C–H 結合ホウ素化反応における触媒活性と立体選

択性に大きく寄与することを明らかにしている。 

 

② 双極子–双極子相互作用を用いるホウ素化反応  

2017 年に Smith らは、フェノールのオルト位選択的ホウ素化反応を報告した (Scheme 

4.1.36) [40a]。  

 

Scheme 4.1.36. Electronic statistic force-mediated o-selective C(sp2)–H borylation of phenol 

derivatives. 
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理論計算による反応機構解析から、反応系中で生成する OBpin 基と電子不足なビピリ

ジン配位子の間に静電相互作用が存在することが示唆されている。また電子求引基を導入

したビピリジン配位子を用いたところ反応性が低下するものの、オルト位選択性が向上す

ることが明らかとなっている。これは負に帯電する OBpin 基と、正に帯電する配位子との

間に静電相互作用が存在することを示唆する結果である。 

上記の触媒反応設計は、2018 年に Chattopadhyay らによってアニリン誘導体のオルト位

選択的ホウ素化反応へと適用された。(Scheme 4.1.37) [40b]。 

 
Scheme 4.1.37. Electronic statistic force mediated o-selective C(sp2)–H borylation of aniline 

derivatives. 

 

本反応においても理論計算による反応機構解析が行われており、NH 部とピナコール上

の酸素との間で水素結合を形成する機構ではなく、上記のフェノール類のオルト位選択的

ホウ素化反応と同様の相互作用および反応機構で進行することが示唆されている。 

 

2021 年に Chattopadhyay らは、トリフルオロメタンスルホニル基を有するアニリン誘導

体のメタ位選択的 C–H 結合ホウ素化反応を報告している(Scheme 4.1.38) [41]。 

 

Scheme 4.1.38. Electronic statistic force-mediated m-selective C(sp2)–H borylation of sulfone amide 

derivatives. 
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コントロール実験からフェナントロリン配位子にニトロ基を導入した配位子を用いた場

合に選択性が向上する一方で、3,4,7,8-テトラメチルフェナントロリンのような電子供与基

を導入すると反応のメタ位選択性が著しく低下することがわかっている。このことから本

触媒系では、基質のスルホニル基上の酸素中心と電子不足な窒素系配位子との間に生じる

静電相互作用によって、反応の位置選択性が制御されていると考えられている。 

 

③ カチオン–非共有電子対との間の相互作用を用いる C–H 結合ホウ素化反応 

2017 年に Chattopadhyay らは、カチオンと酸素等の非共有電子対との相互作用を利用し

た芳香族エステル類のパラ位選択的 C–H 結合ホウ素化反応を報告した (Scheme 4.1.39) [42a]。 

 
Scheme 4.1.39. Cation/n interaction mediated C(sp2)–H borylation of esters. 

 

本反応において KOtBu を用いた場合では、パラ位選択的かつ高収率で反応が進行する

一方で、LiOtBu や NaOtBu を用いた場合では位置選択性および収率が大きく低下する。こ

れは K+ が、Li+ や Na+ と比較してカルボニル基の酸素と最も効果的に静電相互作用するこ

とに起因すると考えられている。このことを詳細に検討すべく、K+ のホスト分子として知

られる 18-crown-6 を触媒反応系に添加したところ、位置選択性が大きく低下した。また配

位子上のヒドロキシ基は位置選択性を制御する上で必要不可欠であることもわかっている。

以上より本 C–H 結合ホウ素化反応の位置選択性は、カルボニル酸素上の非共有電子対とカ

リウムイオン間の相互作用によって制御されていると考えられている。 

さらに 2018 年にカチオンと非共有電子対との相互作用を利用した芳香族アミド類のメ

タ位選択的ホウ素化反応を報告した (Scheme 4.1.40) [42b]。本反応は、種々の芳香族アミド化

合物加え、ピリジンやピロール、チオフェン類へと適用可能であることが示されている。 

 

EtO2C
Ar

NN

N

O

Ir
pinB

Bpin

Bpin

O

OEt

KH
δ–

δ+

[Ir(cod)OMe]2 (1.5 mol%)
Ligand (3.5 mol%)

KOtBu (4.5 mol%)
B2pin2 (1.0 equiv)

THF, 50–80 ℃, 12 h

N N

Ligand

N

HO

EtO2C
Ar

Bpin

36 examples
up to 98%



4 章 

 

 

280 
 

 
Scheme 4.1.40 Cation/n interaction-mediated C(sp2)–H borylation of amides. 

 

配位子上のヒドロキシ基をメチル化したビピリジン配位子を用いた場合では高収率で反

応が進行するが、選択性がほとんど発現しない。カルボニル基をもたないベンジルアミンを

用いた検討では選択性が大きく低下することがわかっている。さらに低極性溶媒を用いた

検討において、収率および選択性に顕著な差が見られないことから、本反応はカチオン/酸

素の相互作用を鍵とし、位置選択性が制御されていると考えられている。 

 

静電相互作用のような弱い相互作用に立脚した C–H 結合ホウ素化反応は種々報告され

ているが、相互作用エネルギーが小さいため自由度の大きなアルキル化合物の配座を固定

することは困難であると予想される。したがって、本相互作用を用いた C(sp3)–H 結合ホ

ウ素化反応は未だ報告されていない。 

 

(4) CH/π および分散相互作用を用いる C–H 結合ホウ素化反応 

序論にて述べたように、CH/π 相互作用や van der Waals 相互作用は、非共有結合性相互

作用のうち最も弱い相互作用に位置づけられる。一方で、C–H 結合や π 共役系は分子内に

数多く含まれるため、合算すると大きな安定化相互作用になり得る。さらに、ヘテロ原子等

の特殊な官能基を必要としないため、置換基等を導入することなく非共有結合性相互作用

を利用した触媒系を構築できると期待される。近年、これらの弱い相互作用を利用した C–

H 結合ホウ素化反応が報告され始めており、以下に Chattopadhyay らや Ilies らによって報

告された触媒反応例を挙げる。 

2023 年に Chattopadhyay らは、ヒドロキシ基を導入したビピリジン配位子と Ir 触媒を用

いる反応設計により、フェノール誘導体のメタ位選択的ホウ素化反応を報告した (Scheme 

4.1.41) [43]。基質上のヒドロキシ基の保護基としてアルキル基やアセチル基、カーボネート等

を検討したところ、メタ位選択性が低下することがわかっている。一方で、シリル系保護基

を用いることでメタ位選択性が大きく向上することが見出されており、トリイソプロピル
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シリル (TIPS) 基を用いた場合に最も高い収率および選択性で反応が進行することがわか

っている。 

 
Scheme 4.1.41. Dispersive interaction-mediated C(sp2)–H borylation of phenol derivatives. 

 

本反応系では、ビピリジン配位子へヒドロキシ基を導入することで、メタ位選択性が大

きく向上することが明らかにされている。詳細な反応機構解析の結果、反応系中で配位子上

のヒドロキシ基が Ir-トリスボリル錯体の Bpin 配位子を引き抜くことで配位子がホウ素化

され、これが触媒活性種となり反応が進行することがわかっている。さらに理論計算による

反応機構解析から、反応系中で生じる配位子の OBpin および tBu 基、基質のシリル基の間

に分散相互作用が存在することが示唆されている。特に、保護基がトリイソプロピルシリル

基の場合に、分散相互作用の安定化が最大となり、高いメタ位選択性が発現すると考えられ

ている。 
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レーン類の C–H 結合ホウ素化反応に対し、高い触媒活性を示すことがわかっている。 

 

Ir
NN

O
pinB

Bpin
Bpin

OSi(iPr)

Ar

[Ir(cod)OMe]2 (1.5 mol%)
Ligand (3.0 mol%)

B2pin2 (0.8 equiv)
CyH, 40 ℃, 24 ℃

OSi(iPr)

Ar
Bpin

NN
OH

tBu

O
Si

H
B Ligand

NMe2

Me2N H

[Ir(cod)OMe]2 (2 mol%)
SpiroBpy (4 mol%)

HBpin (2 equiv)
dioxane, 50 ℃, 16 h

NMe2

Me2N Bpin

N

N
Ir

Bpin

Bpin

Bpin

H

H

N

N

SpiroBpy

24 examples
up to >99%

Ar



4 章 

 

 

282 
 

Scheme 4.1.42. CH/π interaction mediated C(sp2)–H borylation of electron-rich arenes. 

 

実験と理論計算による反応機構解析から、スピロ-フルオレン骨格上の σ*(CH) と電子豊

富アレーン上の π 共役系の間に CH/π 相互作用が生じ、C–H 結合活性化段階の律速段階

が安定化されることが示唆されている。詳細な反応機構解析については本論の 4-10 章に記

載する。 

このように分散相互作用等の弱い相互作用に立脚した C–H 結合ホウ素化反応は、近年

徐々に報告されはじめているが、非常に弱い相互作用であるため、アルカンのような自由度

の大きな基質へは適用困難であると考えられる。 
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これは自由度が大きく官能基化困難な C(sp3)–H 結合をホウ素化するには、Lewis 酸–Lewis 

塩基相互作用等の強い相互作用を介し、基質を触媒の近傍に強く固定する必要があること

を示唆している。したがって、CH/π 相互作用や分散力等の弱い相互作用等を用いる場合で

は、複数箇所の相互作用を利用する高度な反応設計が必要となり、開発困難であると考えら

れる。 

以下の 4-2 節以降で述べる本研究において筆者は、配位子の 3 次元的な立体構造を活用

することで、最も弱い相互作用として位置づけられる CH/π 相互作用を利用した新たな

C(sp3)–H 結合ホウ素化反応の開発に成功した。 
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4-2. SFI-Ir(cod) 錯体の合成と物性調査 
3 章で述べたように、当研究室が開発した SFI-Rh(cod) 錯体は、ベンジルアミンの可視光

駆動型 C(sp2)–H 結合ホウ素化反応に対して高い触媒活性を示すことがわかっている 

(Scheme 4.2.1) [1]。  

 

Scheme 4.2.1. Photoinduced C(sp2)–H borylation of benzylamine derivatives catalyzed by SFI-

Rh(cod) (Our previous work). 
 

本触媒反応系では、反応性の乏しいベンジルアミンの C(sp2)–H 結合ホウ素化反応が、青

色光照射下、室温という極めて温和な反応条件にて進行する。その一方で、基質適用範囲が

単純なベンジルアミン類に限定され、立体障害の大きな基質等の反応性の乏しい C(sp3)–H 

結合へは適用できていない。そこで、これらのホウ素化困難な基質へ適用できる新たな触媒

反応系の構築を目指し、高活性触媒の開発を行った。 

既存の C–H 結合ホウ素化反応に広く用いられ、かつ高い触媒活性が期待できる Ir 中心

を導入した錯体を合成できれば、Rh 錯体と比較して触媒活性が大きく向上すると考えた。

そこで、3 章で示した経路に従い合成した Spiro-fluorene-indenoindenyl (SFI) 配位子 (L9–12) 

に、強塩基であるリチウムビス(トリメチルシリル)アミド (LiHMDS) を 2 当量作用させ、

続いて 0.5 当量の [Ir(cod)Cl]2 錯体を用いる錯形成を検討した (Scheme 4.2.2)。Rh 錯体と同

様に、フルオレンおよびインデニル部位に種々の置換基を有する SFI–Ir(cod) 錯体 (L9–12-

Ir(cod))を、中程度から高収率で得ることができている。 

 

5 mol% L9-Rh(cod)
B2(pin)2 (2 equiv)

1,4-dioxane
blue LED, rt

N

Rh

H

Rh+

[B]
[B]–

N
Me

Me

H

SFI-Rh(cod)
[L9-Rh(cod)]

Me Me
N BpinMe Me

10 examples
up to 93%

*
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Scheme 4.2.2. Synthesis of SFI-Ir(cod) complexes. 

 

L9-Ir(cod) のベンゼン溶液に対し、ヘキサン蒸気を拡散させることで単結晶を得ること

ができ、単結晶 X 線結晶構造解析により錯体の構造を同定した (Figure 4.2.1)。 

 

Figure 4.2.1. X-ray structure of L9-Ir(cod). 

 

さらに、スピロフルオレン骨格をもたない 5,10-Dihydroindeno[2,1-a]indene (L14) および

indene (L15) を配位子とする Ir 錯体についても同様の手法にて合成した (Scheme 4.2.3)。

その結果、L14-Ir(cod) および L15-Ir(cod) 錯体をそれぞれ低収率で得た。 

 

(1) LiHMDS (1.5 equiv)
      THF, rt, 10 min

(2) [Ir(cod)Cl]2 (0.5 equiv)
      THF, rt, 2 h

L12-Ir(cod) / 48%L9-Ir(cod) (R2 = H) / 48%
L10-Ir(cod) (R2 = F) / 43%
L11-Ir(cod) (R2 = OMe / 74%

Ir

R2

Ir

OMe

OMe

R1

R1

R2

L9–12
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Scheme 4.2.3. Synthesis of L14, L15-Ir(cod). 

 

L14-Ir(cod) のベンゼン溶液に対し、ヘキサン蒸気を拡散させることで単結晶を得ること

ができ、単結晶 X線結晶構造解析により錯体の構造を同定した (Figure 4.2.2)。 

 

Figure 4.2.2. X-ray structure of L14-Ir(cod).  

 

以上で合成した Ir 錯体に対し、スピロ-フルオレン構造の優位性を明らかにすべく、物

性調査を行った。インデニル配位子を有する遷移金属錯体は η3 および η5 の配位形式の間

に平衡があり、これはインデニルスリッページとして知られる (Figure 4.2.3a) [2]。これによ

り遷移金属中心に空配位場をつくることができ、シクロペンタジエニル (Cp) 配位子をもつ

遷移金属錯体と比較し、触媒活性の向上が期待できる。 

一般に η5 から η3 へスリッページすることで、遷移金属中心と配位子の電子的な相互作

用が小さくなることが知られる。そのため、遷移金属中心がインデニル配位子へ η5 型で配

位する形式が最も安定であり、この寄与が大きいほど安定性が高いことを示す。インデニル

錯体の配位形式はスリッページパラメータ (Δ) 、Hinge angle (HA)、Fold angle (FA) により

評価される。 

Ir

(1) LiHMDS (2 equiv)
      THF, rt, 10 min

(2) [Ir(cod)Cl]2 (0.5 equiv)
      THF, rt, 2 h

Ir

(1) LiHMDS (2 equiv)
      THF, rt, 10 min

(2) [Ir(cod)Cl]2 (0.5 equiv)
      THF, rt, 2 h

L14-Ir(cod)  / 16%

L15-Ir(cod)  / 9%

(a)

(b)
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Figure 4.2.3. (a) Indenyl slippage (b) slippage parameter (c) Hinge angle (HA) and Fold angle (FA). 

 

このスリッページパラメータ (Δ) の値は金属中心–縮環炭素 (C1, C2) 間の距離の平均

値 (d1,2) から金属中心–隣接炭素 (C3, C4) 間の距離の平均値の差で表される。Δ値が 0 に

近い値をとるほど、金属中心がシクロペンタジエニル配位子の隣接炭素側に位置すること

になり、η5 型配位形式の寄与が大きくなる。すなわち、Δ が小さな値をとるほど金属中心

と配位子の間の電子的な相互作用が強く働くため金属錯体は安定化される。一方で、Δ の

値が大きな値をとる金属錯体の場合、金属中心は重心から隣接炭素 (C3, C4) 側に位置する

ことから、η3 型配位の寄与が大きくなる。すなわち、Δ が大きな値をとるほど η5 型配位

の寄与が小さくなり、金属錯体は不安定化される。金属中心と配位子間の電子的な相互作用

を評価するうえで、インデニル骨格の平面性も重要なパラメータであることが知られ、Hinge 

angle (HA) と Fold angle (FA) の値が用いられる。これらの値がΔ: 0.11 ~ 0.42 Å、HA 7~14°

FA: 6~13°となる場合は、η5 型の配位形式をとることが知られる[3]。 

そこでスピロ-フルオレン骨格が錯体の安定性へ及ぼす影響を明らかにするため、上記で

合成した L9-Ir(cod)、L14-Ir(cod) および L15-Ir(C2H2) [4] に対してスリッページパラメータ 

(Δ)、Hinge angle (HA) と Fold angle (FA)の値を算出した (Table 4.2.1.)。 

  

M

1
2
3

4

5

dM-C1

dM-C2 dM-C2
dM-C4

(b) Slippage parameter (Δ)

Δ= (M–d1,2) – (M–d3,4) 
d1,2 = 1/2(dM–C1 + dM–C2)
d3,4 : 1/2(dM–C3 + dM–C4)

M

(c) Hinge angle (d) Fold angle

M

η5 coordination
Δ : 0.11~0.42 Å, HA : 7~14°, FA : 6~13 °

(a) Indenyl slippage

M M
η3 mode

(less Stable)
η5 mode

(more Stable)
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Table 4.2.1. Slippage parameter, HA, and FA of Ir complexes. 

 

L9-Ir(cod) 錯体のΔは、先行研究で合成されている L9-Rh(cod) 錯体 (Δ= 0.10) と比較

して大きな値をとる一方で、スピロ-フルオレン骨格をもたない L14-Ir(cod) 錯体および

L15-Ir(C2H2) 錯体と比べ大幅に減少することが明らかになった。また HA および FA にお

いてもスピロ-フルオレン構造をもつ L9-Ir(cod) 錯体が L14-Ir(cod) 錯体と比較して小さな

値を示し、平面性が大きく向上していることがわかった。したがって L9-Ir(cod) 錯体上の

スピロ-フルオレン骨格はイリジウムと配位子の電子的な相互作用を強め、錯体の安定性を

大きく向上させていると考えられる。 

続いて、スピロ-フルオレン骨格が錯体の光物性に対する寄与を明らかにすべく、吸収ス

ペクトルの測定を行った (Figure 4.2.4)。1.0×10-5 (M) の 1,4-dioxane溶液中、上記で合成し

た Rh および Ir 錯体の吸収スペクトルの測定を行ったところ、いずれの錯体においても可

視光領域にまで広がる幅広い吸収を示した。 

 

 
Figure 4.2.4. UV-vis spectra of SFI-Rh(cod) complex and SFI-Ir(cod) complexes in 1,4-dioxane. 

(Å)

M–C1

M–C2

M–C3

M–C4

M–C5

Δ
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L9-Ir(cod)
2.324

2.394
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2.253
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L15-Ir(C2H2)2
2.355

2.374

2.199

2.212
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–
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L9-Ir(cod) 錯体は 430 nm 付近にまで広がる幅広い吸収を示し、L9-Rh(cod) 錯体は 366 

nm を極大とするモル吸光係数 8.30×103 M–1 cm–1 の吸収を示した。SFI-Ir(cod) 錯体に関し

て、フルオレン部位にメトキシ基を有する L12-Ir(cod) 錯体においても吸収波長および吸光

係数等の光物性に大きな変化は見られなかった。一方でスピロ-フルオレン骨格をもたない

L14-Ir(cod) 錯体では L9-Ir(cod) 錯体と比較し、長波長領域の光を吸収できることがわかっ

た。さらに L15-Ir(cod) 錯体では L14-Ir(cod) 錯体と比較して吸収極大波長に大幅な変化は

ないものの、吸光係数の大きな吸収を示した。以上の分光測定より、本研究で合成した SFI-

Ir(cod) 錯体は、SFI-Rh(cod) 錯体同様に可視光を吸収し、励起状態を形成できることが示唆

された。そこで、SFI-Ir(cod) 錯体においても青色光を用いる新たな光駆動型有機合成反応が

実現できると考え、種々検討を行った。 

 

4-3. C(sp3)–H 結合ホウ素化反応: 反応条件検討 
4-1節で記述した通り、イリジウムは数多くの C–H 結合ホウ素化反応に用いられてきた

遷移金属元素であり、高い触媒活性を示すことが知られる。そのため、本研究にて合成した

SFI-Ir(cod) 錯体は従来の触媒反応系では反応性の乏しい基質へ適用可能な新たな C–H 結合

ホウ素化を開発できると期待し、C(sp3)–H 結合ホウ素化反応の検討を行った。そこで従来

の C–H 結合ホウ素化反応条件では高温を必要とする 2-ピロリジノピリジン (47a) をモデ

ル基質とし、種々のホウ素源および反応条件にて C(sp3)–H 結合ホウ素化反応の検討を行っ

た (Table 4.3.1)。 

 

Table 4.3.1. Screening of boron sources for C(sp3)–H borylation. 

 

先行研究と同様、5 mol% の SFI-Ir(cod) 錯体と B2pin2 を用い、青色光照射する条件で 

C(sp3)–H 結合ホウ素化反応の検討を行ったところ、反応は全く進行しなかった (entry 1)。

ホウ素源として B2pin2 に代え、HBpin を用いた場合においても所望の反応は進行しなかっ

N

N

catalyst
boron source

1,4-dioxane (0.2 M)

H N

N

Bpin

47a 48a

entry

1

2

3

4

5

6

catalyst (mol%)

L9-Ir(cod) (5) 

L9-Ir(cod) (5) 

L9-Rh(cod) (5) 

L9-Rh(cod) (5)

L9-Rh(cod)(5) 

L9-Ir(cod) (5)

yield (%) a

0

0

3

0

0

75

conditions
blue LEDs, rt, 24 h

blue LEDs, rt, 24 h

blue LEDs, rt, 24 h

blue LEDs, rt, 24 h

40 °C, 24 h

40 °C, 24 h

boron source (equiv)

(pin)2B2  (2)

HBpin (2)

(pin)2B2  (2)

HBpin (2)

HBpin (2)

HBpin (2)

Ir

Rh

L9-Ir(cod)

L9-Rh(cod)

Catalyst

 a 1H NMR yield
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た (entry 2)。一方で、ベンジルアミンの C(sp2)–H 結合ホウ素化反応と同様に、L9-Rh(cod) 

触媒と B2pin2または HBpin を用いて青色光照射したところ、低収率ながら C(sp3)–H 結合

ホウ素化反応が進行することがわかった (entries 3 and 4)。以上のことから青色光照射下で

は Ir および Rh 錯体は C(sp3)–H 結合ホウ素化反応に対し、ほとんど触媒活性を示さないこ

とがわかった。そこで青色光せず、加熱条件下で C(sp3)–H 結合ホウ素化反応の検討を行っ

た。ホウ素源を B2pin2 として 40 ℃、24時間加熱する条件において、L9-Ir(cod) および L9-

Rh(cod) 錯体を用いても C(sp3)–H 結合ホウ素化反応は全く進行しなかった (entries 5 and 6)。

一方で、L9-Ir(cod) 触媒を用い、ホウ素源を B2pin2 に代え、HBpin としたところ、C(sp3)–

H 結合ホウ素化反応が進行し、収率 75% にてアルキルボロン酸エステル (48a) を得た 

(entry 6)。これらの検討からホウ素源を HBpin と定め、触媒検討を行った (Table 4.3.1)。 

 

Table 4.3.2. Screening of catalysts for C(sp3)–H borylation. 

 

上記で合成した SFI-Ir(cod) 錯体を 5 mol% 用いて触媒スクリーニングを行ったところ、

インデニル部位にフルオロ基およびメトキシ基を有する L10–L11-Ir(cod) 錯体では収率が

やや低下した (entries 2 and 3)。また、フルオレン骨格にメトキシ基を導入した L12-Ir(cod) 

錯体を用いた場合についても収率が大きく低下した (entry 4)。この結果より、本 SFI-Ir(cod) 

上のフルオレンおよびインデニル上の置換基は、触媒活性を大きく低下させることがわか

った。C–H 結合ホウ素化反応に高い触媒活性を示す  (NN)Ir(Bpin)3 種を系中で生じる 

[Ir(cod)OMe]2-dtbpy 配位子による触媒系を適用したが、所望の反応ではなく、ピリジル基上

の C(sp2)–H 結合がホウ素化された生成物を得た (entry 5)。一方で、dtbpy 配位子を用いず 

2.5 mol% の [Ir(cod)OMe]2 を用いたところ、低収率ながら C(sp3)–H 結合ホウ素化反応が進

行することがわかった (entry 6)。このことから、ピロリジン上の C(sp3)–H 結合を選択的に

ホウ素化するには、ピリジル基の窒素をイリジウム中心に配位させられる触媒設計が不可

N

N

catalyst
HBpin (2 equiv)

1,4-dioxane (0.2 M)
40 ℃, 24 h
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N
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1
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6
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L9-Ir(cod) (5) 
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yield (%) a
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欠であることがわかった。以上の検討から、L9-Ir(cod) を最適触媒として定め、反応溶媒の

検討を行った (Table 4.3.3)。 

 

Table 4.3.3. Screening of solvents for C(sp3)–H borylation. 

 

 

まず溶媒濃度を 0.4 M (entry 2)、または反応時間を 48 時間 (entry 3) として検討したが、

収率は向上しなかった。ヘキサン (entry 4)、トルエン (entry 5) 等の非極性溶媒や N,N-ジメ

チルアセトアミド (entry 6) やアセトニトリル (entry 7) 等の極性溶媒、メトキシシクロペン

タン (entry 8) やテトラヒドロフラン (entry 9) 等のエーテル系溶媒を用いても収率は向上

しなかった。以上の検討より 1,4-ジオキサンを最適溶媒と定めた。 

さらなる収率の向上を目指し、HBpin を 3当量として検討したところ、92% の収率でア

ルキルボロン酸エステル (48a) を得た。反応温度を室温にまで下げ、反応時間を 72時間と

したところ、ほぼ定量的にアルキルボロン酸エステル (48a) が得られることを見出した 

(Scheme 4.3.1)。 

 

Scheme 4.3.1. Further optimization of reaction conditions for C(sp3)–H borylation. 
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L9-Ir(cod) (5 mol%)
HBpin (3 equiv)

temp, time

N

N

Bpin

47a 48a
40℃, 24 h/ 92%
rt, 72 h/ 98%

Ir

L9-Ir(cod)



4 章 

 

 

298 
 

4-4. C(sp3)–H 結合ホウ素化反応: 基質適用範囲の検討 
4-3節で 2-ピロリジノピリジンの C(sp3)–H 結合ホウ素化反応における最適条件を得たた

め、基質適用範囲の検討を行った (Table 4.4.1)。 

 

Table 4.4.1. Substrate scope for 2-aminopyridines. 

 
 

ピリジル基にメチル (48b–d) やメトキシ基 (48e) のような電子供与基を導入した基質

について、C(sp3)–H 結合ホウ素化反応がほぼ定量的に進行した。ピロリジンに加え、ピペリ

ジン (48f) やアゼパン (48g)、モルホリン (48h) 等の種々の環状アミノ基に対しても適用可

能であり、良好な収率でアルキルボロン酸エステルを与えた。またモルホリン骨格を有する

基質では、反応温度を 40 ℃ にすることで収率が向上することがわかった。環状アミノ基

上の C(sp3)–H 結合ホウ素化反応が青色光照射せず、室温で進行する例はこれまで報告され

ておらず、本 SFI-Ir(cod) 錯体の優位性である。澤村らの Rh-Silica-SMAP 触媒では、アゼパ

ン等の環員数の大きなヘテロ環に適用するには 100 ℃ に加熱する必要がある[5a]。また、中

尾らの報告例では、ピロリジン骨格の β 位を選択的にホウ素化できるが、80 ℃ の加熱条

件を必要とする[5b]。それらに対して、L9-Ir(cod) 触媒はピロリジンからアゼパンのような立

体的に嵩高い環状アミノ基の C(sp3)–H 結合を室温という極めて温和な反応条件でホウ素化

でき、極めて高い触媒活性を有することがわかった。 

次に 40 ℃ および 60 ℃ での基質適用範囲を示す (Table 4.4.2)。Boc保護したピペラジ

ン骨格において室温では低収率であったものの、40 ℃ に加熱したところ高収率にて目的

物 (48i) を与えた。また本基質に関して 60 ℃ に昇温しても収率は向上しなかった。 

Me

Me

MeO

N

N

N

N

N

N

N

N

 L9-Ir(cod) (5 mol%)
HBpin (3 equiv)

1,4-dioxane (0.2 M), rt, 72 h

N

N

48a / 44% (98%) 48d / 88% (>99%)

N

N
O

N

N

( )n

N

N

R

48f / 76% (99%)48e / 81% (>99%)
48g / 51% (66%)

70% (72%) (40 °C, 24 h)
48h / 55% (58%)

73% (71%) (40 °C, 24 h)

48b / 67% (>99%)

N

N

48c / 38% (>99%)

Bpin Bpin

Me

Bpin Bpin

Bpin

N

N ( )n

R Bpin

Bpin

Me

Bpin Bpin

47 48

Me Me

Ir

L9-Ir(cod)

Isolated yields were shown with 1H NMR yields in parentheses.
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以上の基質検討において、ピリジル基へ電子供与基を導入した基質では高収率でホウ素

化反応が進行する傾向がみられた。次にピリジル基上の電子的性質の効果を評価すべく、電

子不足なピリジル基や、塩基性の乏しい N-ヘテロ環を有する基質に対して検討を行った。

ピリジル基の 3 位にトリフルオロメチル (CF3) 基を導入した基質を用い、C–H 結合ホウ素

化反応を検討したが、5 mol% の Ir 触媒を用いて 40 ℃ に加熱する反応条件では低収率 

(~40%) となった。そこで、Ir 触媒を 10 mol% として検討を行ったところ、ピロリジン (48j) 

およびピペリジン骨格 (48k) に対して高収率でホウ素化反応が進行した。 

 

Table 4.4.2. Substrate scope for 2-aminopyridines. 

 

 

続いて、ピリジル基以外のヘテロ環を有する基質への適用を検討した (Table 4.4.3)。ピリ

ミジン (48l) およびキノリン (48m, n) のような配位力の乏しい配向基を有するピペリジン

に対し、60 ℃ に昇温することで良好な収率にて目的物を得た。一方でピペラジン骨格のホ

ウ素化反応では 60 ℃ に昇温し、かつ 10 mol% の触媒を用いることで高収率にてホウ素化

反応が進行することがわかった。キノリンを配向基とするベンジル位の C(sp3)–H 結合ホウ

素化反応に対しても高い触媒活性を示し、アルキルボロン酸エステル (48o) を高収率で与

えた。 

  

N

N

48j / 49% (75%)
[ L9-Ir(cod) (10 mol%), 40 °C, 24 h]

Bpin

CF3

N

N

48k / 59% (74%) 
[ L9-Ir(cod) (10 mol%), 40 °C, 24 h]

Bpin

CF3

N

N
N

Boc
48i / 52% (79%) (40 °C, 24 h)

76% (82%) (60 °C, 24 h)

Me

Bpin

N

N

 L9-Ir(cod) (5 mol%)
HBpin (3 equiv)

1,4-dioxane (0.2 M), 40 ℃, 72 h( )n

R
N

N ( )n

R Bpin

47 48

Ir

L9-Ir(cod)

Isolated yields were shown with 1H NMR yields in parentheses.
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Table 4.4.3. Substrate scope for 2-aminopyridines. 

 

 

以上のように本研究において開発した L9-Ir(cod) 錯体は、種々の 2-アミノピリジン類の

C(sp3)–H 結合ホウ素化反応に対して、極めて温和な反応条件にて高い触媒活性を示した。 

次にテトラヒドロイソキノリン骨格を有する基質 47p のホウ素化反応を検討した。

Chattopadhyay らの 2-(3-thienyl)pyridine-Ir 触媒系では、80 ℃ という高温反応条件下、低収

率ながら立体障害の小さな 3 位の C–H 結合が選択的にホウ素化されることがわかっている 

(Scheme 4.4.1) [6]。 

 

 

Scheme 4.4.1. Regioselective borylation of 1,2,3,4-tetrahydro-isoquinoline catalyzed by Ir-CBS 

ligand system. 

 

47p に対し本触媒系を適用したところ、40 ℃ に加熱することで、高収率にて C–H 結合

ホウ素化反応が進行することを見出した (Scheme 4.4.2)。本結果は L9-Ir(cod) 触媒が先行研

究の触媒と比較し、高い触媒活性を有することを示す結果と考えている。反応の位置選択性

48m / 44% (68%)
 (60 °C, 24 h)

48n / 75% (91%)
[ L9-Ir(cod) (10 mol%), 60 °C, 24 h]

N OH

49o / 80%a (80%)
 (40 °C, 24 h)

N

N N

48l / 35% (52%)
 (60 °C, 24 h)

Bpin
N

N

Bpin N

N
N

Bpin

Boc

N

N

 L9-Ir(cod) (5 mol%)
HBpin (3 equiv)

1,4-dioxane (0.2 M), 40-60 ℃, 24 h( )n

R
N

N ( )n

R Bpin

47 48

Ir

L9-Ir(cod)

Isolated yields were shown with 1H NMR yields in parentheses.

N

N

N

N

BpinN

N

pinB

[Ir(cod)OMe]2 (1.5 mol%)
Ligand (3 mol%)

B2pin2 (1.5 equiv), 80 ℃

N SMe

Ligand

1
H

H 3

48p / 39% 48p’ / n.d.47p

H

H
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は先行研究と異なり、１位の C–H 結合が優先的にホウ素化反応され、この位置選択性の差

は、基質と触媒の立体反発に起因すると考えている。 

 
Scheme 4.4.2. Regioselective C(sp3)–H borylation of 1,2,3,4-tetrahydro-isoquinoline catalyzed by 

L9-Ir(cod). 

 

またピリジル基の 3 位にメチル基を導入した基質 47q を用いたところ、反応の収率お

よび位置選択性が向上した (Scheme 4.4.3)。 

 

 
Scheme 4.4.3. Regioselective C(sp3)–H borylation of 1,2,3,4-tetrahydro-isoquinoline catalyzed by 

L9-Ir(cod). 

 

4-5. C(sp2)–H 結合ホウ素化反応: 反応条件検討 

基質適用範囲を拡大すべく、C(sp2)–H 結合ホウ素化反応の検討を行った。一般にアミノ

基はピリジル基等の含窒素ヘテロ環と比較して、遷移金属中心に対する配位力が乏しいこ

とが知られる。そのため、ベンジルアミン類のアミノ基を配向基とするオルト位選択的 

C(sp2)–H 結合ホウ素化反応は、一般に 60 ℃ 以上の高温反応条件を必要とする[7]。一方で

当研究室では L9-Rh(cod) 錯体が、ベンジルアミン類の C(sp2)–H 結合ホウ素化反応に対し

青色光照射下、室温にて高い触媒活性を示すことを見出している。しかし、基質適用範囲が

非常に狭く、電子求引基や立体的に嵩高い置換基は許容されないことがわかっている。特に

ベンジル位に 2 つのフェニル基を有する N,N-ジメチル-1,1-ジフェニルメタンアミン (49a) 

N

N

Bpin

+

43% (63%) 
(48p/48p’ = 60:40) (40 °C, 24 h)

48p 48p’

N

N

pinB

N

N

 L9-Ir(cod) (5 mol%)
HBpin (3 equiv)

1,4–dioxane (0.2 M), 40 ℃, 24 h

1
H

H 3

47p

Ir

L9-Ir(cod)

N

N

Bpin

Me

+

83% (95%, 48q/48q’ = 84:16)
 (40 °C, 36 h)

48q 48q’

N

N
Me
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N

N

L9-Ir(cod) (5 mol% )
HBpin (3 equiv)

1,4–dioxane (0.2 M), 40 ℃, 24 h

1
H

H 3
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47q
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L9-Ir(cod)
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に対しては触媒活性を示さない。この基質を用いる C(sp2)–H 結合ホウ素化反応は、先行研

究の触媒反応系においても 80 ℃ 以上の高温反応条件を必要とし、特に反応性が乏しい基

質として知られる[8]。そこで C(sp3)–H 結合ホウ素化反応に極めて高い触媒活性を示した

L9-Ir(cod) 錯体を用いることで、青色光および加熱を必要しないベンジルアミン類の C–H 

結合ホウ素化反応が開発できると考えた。 

N,N-ジメチル-1,1-ジフェニルメタンアミン (49a) に対し 5 mol% の L9-Ir(cod) 触媒と

HBpin を 2当量用い、室温にて 12 時間反応させる条件で検討した (Table 4.5.1)。その結果、

円滑に C(sp2)–H 結合ホウ素化反応が進行し、収率 84% にて所望のアリールボロン酸エス

テル 50a を得た (entry 1)。一方で、L9-Rh(cod) 触媒は本反応条件においても活性を示さな

かった (entry 2)。触媒検討としてインデニルの部位にフルオロ基やメトキシ基を導入した 

Ir 触媒 (L10, L11-Ir(cod)) (entries 3 and 4) や、フルオレン骨格にメトキシ基を導入した L12-

Ir(cod) 触媒を用いたところ、収率が低下することがわかった (entry 5)。C(sp3)–H 結合ホウ

素化反応とは異なり、Ir-dtbpy 触媒系を用いて検討を行ったところ C–H 結合ホウ素化反応

が全く進行しなかった (entry 6)。その一方で、dtbpy 配位子を用いず [Ir(cod)OMe]2 のみを

用いたところ中程度の収率でホウ素化反応が進行することがわかった (entry 7)。以上の検

討により、本反応が進行するにはアミノ基が Ir 中心に配位させられる触媒反応設計が不可

欠であることが示唆された。 

 

Table 4.5.1. Screening of catalysts for C(sp2)–H borylation. 

 
 

以上の検討から L9-Ir(cod) 触媒を用いる反応条件において、最も高い収率で目的物を与

えることがわかった。そこで、さらなる収率の向上を目指して溶媒検討を行った (Table 

4.5.2)。 

  

entry

1

2

3

4

5

6

7

catalyst (mol%)

L9-Ir(cod) (5)

L9-Rh(cod) (5)

L10-Ir(cod) (5)

L11-Ir(cod) (5)

L12-Ir(cod) (5)

[Ir(cod)OMe]2 (2.5)

[Ir(cod)OMe]2 (2.5) + dtbpy (5)

N
Me Me

N
Me Me

Bpincatalyst 
HBpin (2 equiv)

1,4-dioxane
 rt, 12 h

yield (%)a

84

4

66

44

65

49

0

49a 50a

L12-Ir(cod)

Ir

Ir

OMe

OMe

F
Ir

Ir
MeO

L9-Ir(cod) L10-Ir(cod)

L11-Ir(cod)

N

N

tBu

tBu

dtbpy

Catalyst

 a 1H NMR yield
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Table 4.5.2. Screening of solvents for C(sp2)–H borylation. 

 
ハロゲン系溶媒やヘキサン、トルエンのような非極性溶媒では反応の収率が低下した 

(entries 1–3)。またアセトニトリルや N,N-ジメチルアセトアミドのような極性溶媒を用いた

場合も反応の収率が低下した (entries 5 and 6)。次にエーテル系溶媒の検討を行ったところ、

メトキシシクロペンタンでは大幅に収率が低下したが、テトラヒドロフランを用いたとこ

ろ収率が向上することがわかった。さらに、濃度を 0.4 M とすることで収率が大きく向上し 

(entry 8)、反応時間を 24時間とすることで定量的にアリールボロン酸エステル 50a を得た 

(entry 9)。本反応条件を最適条件と定め、基質適用範囲の検討を行った。 

 

4-6. C(sp2)–H 結合ホウ素化反応: 基質適用範囲の検討 
反応条件の検討から最適条件が明らかとなったため、基質適用範囲の検討を行った 

(Table 4.6.1)。なお、本検討の生成物であるアリールボロン酸エステルはシリカゲルカラム

クロマトグラフィー中で損壊してしまうため、過酸化水素/水酸化ナトリウムで酸化処理す

ることでフェノール体へ誘導後、単離することとした。 

置換基をもたない基質 49a ではスケールアップにも適用可能であり、1 mmol スケール

の検討において、触媒量を 2.5 mol% に低下させた場合でも定量的に C–H 結合ホウ素化反

応が進行することがわかった。パラ位にメチル基 (51b) や tert–ブチル基 (51c) 等の電子供

与基を有する基質や、フェニル基を有する基質 (51d) においても C–H 結合ホウ素化反応が

定量的に進行した。さらにブロモ基 (51e) やクロロ基 (51f) やフルオロ基 (51g) のような

ハロゲン置換基を有する基質においても、それらを損なうことなく定量的に C–H 結合ホウ

素化反応が進行した。一方で電子求引基であるトリフルオロメチル基を導入した基質 (51h) 

では収率が低下したものの、82% にてホウ素化反応が進行した。メタ位の置換基もパラ位

entry

1

2

3

4

5

6

7

8

9

solvent

CH2Cl2 (0.2)

n-hexane (0.2)

toluene (0.2)

CH3CN (0.2)

 N,N-dimethylacetamide (0.2)

methoxycyclopentane (0.2)

THF (0.2)

THF (0.4)

THF (0.4)

N
Me Me

N
Me Me

BpinL9-Ir(cod) (5 mol%)
HBpin (2 equiv)

solvent, rt, 12 h

yield (%)a

75

42

4

31

25

38

87

98

>99

time (h)

12

12

12

12

12

12

12

12

24

49a 50a

 a 1H NMR yield

Ir

L9-Ir(cod)
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と同様に電子供与基 (51i) および電子求引基 (51j, 51k) を有する基質に対して良好な収率

で目的物を与えた。続いて非対称な基質を用いる位置選択的 C–H 結合ホウ素化反応を検討

した。一方のアリール基の 3 位および 5 位にメトキシ基を導入した基質 (51m) を用いた場

合、置換基をもたないアリール基上で位置選択的にホウ素化反応が進行し、良好な収率でア

リールボロン酸エステルを与えた。さらにアリール基に代え、シクロヘキシルを有する基質

へ適用を検討したところ、収率は低下したが、アリール基上で位置選択的に C–H 結合ホウ

素化反応が進行することがわかった (51n)。また N,N–ジメチルベンジルアミンを本反応系

に適用したところ、1 mol% の触媒量にてほぼ定量的にアリールボロン酸エステルが得られ

ることを見出した (50o, 50o’)。従来の L9-Rh(cod) 触媒を用いる触媒系では、Rh 触媒を 5 

mol% 用い青色光照射する条件下で、C(sp2)–H 結合ホウ素化反応が 74% の収率にて進行す

ることを報告した[1]。それに対して、本触媒系では青色光を必要としない上、室温でジボリ

ル化反応 (50o’) も進行することがわかり、大幅に触媒活性が向上したことが示された。ま

た、ベンジルアミン類の C(sp2)–H 結合ホウ素化反応が室温で進行する例は報告されておら

ず、L9-Ir(cod) 錯体は先行研究で用いられている触媒と比較して極めて高い触媒活性を示す

ことがわかった。 
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Table 4.6.1. Substrate scope for benzylamine derivatives. 

 

 

Ir

L9-Ir(cod)

50o 50o’

49 50

50o + 50o’ / 95%, 50o/50o’ = 86:14
 [1 mol% L9-Ir(cod), 0.5 mmol 49o]

N
Me Me

Bpin

R2

N
R1 R1

R2

N
R1 R1

Bpin

N OH
MeMe

 L9-Ir(cod) (5 mol%)
HBpin (2 equiv)

THF (0.4 M), rt, 24 hAr Ar

51n / 44% (58%)

N
Me Me

Bpin

pinB

+

51

R2

N
R1 R1

OHH2O2, NaOH

ArTHF
 0 °C, 10 min

N
Me Me

N
Me Me

Me Me

OH

51a / 63% (>99%)
97% (>99%)

[2.5 mol% L9-Ir(cod) for 63 h, 1 mmol 49a]

OH N
Me Me

tBu tBu

OH

51b / 99% (>99%) 51c / 74% (>99%)

N
Me Me

OH

51d / 92% (>99%)

Ph Ph

N
Me Me

OH

51e / 77% (>99%)

Br Br

N
Me Me

OH

51f / 75% (>99%)

Cl Cl

N
Me Me

OH

51h / 65% (78%)

F3C CF3

N
Me Me

OH

51i / 86% (96%)

Me

Me

N
Me Me

OH

51j / 75% (88%)

Cl

Cl

N
Me Me

OH

51k / 72% (82%)

F3C

CF3

N
Me Me

OH

51l / 82% (>99%)

N
Me Me

OH
MeO

OMe

51m / 77% (86%)

N
Me Me

OH

51g / 75% (>99%)

F F

Isolated yields were shown with 1H NMR yields in parentheses.
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上記の基質の C(sp2)–H 結合ホウ素化反応は、Chattopadhyay[6] らや Xu ら[8] によって加

熱条件を用いる触媒系が既に報告されている。そこで、L9-Ir(cod) 触媒の優位性を明らかに

すべく、既存の触媒反応系では適用できない基質を用いるホウ素化反応の開発を目指した。 

Xu らが報告した触媒系において、ピロリジノ基のような嵩高いジアルキルアミノ基を

有する基質は適用できないことがわかっている[8]。そこで N 上に嵩高い置換基を有するベ

ンジルアミンの C(sp2)–H 結合ホウ素化反応を検討した (Table 4.6.2)。ピロリジノ基を有す

るベンジルアミンでは 40 ℃に加熱する必要があるものの高い収率で目的物を与えた 

(51p)。さらに立体的に嵩高く低反応性のピペリジノ基 (51q) およびジエチルアミノ基 

(51r) を有する基質では 60 ℃ に昇温することで良好な収率で進行することを見出した。 

 

Table 4.6.2. Substrate scope for benzylamine derivatives. 

 
 

上記検討から、従来の触媒反応系では反応が進行しない基質に対し、L9-Ir(cod) 触媒を用

いる本触媒系を適用することにより、基質適用範囲を大幅に拡大できた。 

 

4-7 分子内および分子間競争実験 
本反応において配向基の配位力と反応性の関係性を明らかにすべく分子間競争実験を行

った。2-ピロリジノピリジン (47a) とベンジルアミン (49a) を各 0.1 mmol、5 mol% の L9-

Ir(cod) 触媒と HBpin を 3当量用い、40 ℃ に加熱する反応条件で検討した。反応時間を 10 

時間としたところ、ベンジルアミンではなく 2-ピロリジノピリジン (47a) の C(sp3)–H 結

合ホウ素化反応が優先的に進行し、81% にてホウ素化生成物を与えた (Scheme 4.7.1)。 
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Scheme 4.7.1. Intermolecular competition experiment. 

 

上記結果は本触媒反応系において、σ 供与性が大きな配向基をもつ基質ほど反応性が高

いことを示している。これは基質一般性の検討において、ピリジル基に電子供与基を導入し

た場合に反応活性が大きく向上し、一方で電子不足な配向基を用いた場合に反応活性が低

下した結果と矛盾しない。 

続いて基質内にホウ素化反応が進行し得る C–H 結合を複数もつ基質に対し分子内競争

実験を行った (Scheme 4.7.2)。2-アミノピリジン (52) に対し 5 mol% の L9-Ir(cod) 触媒お

よび HBpin を 3当量用い、40 ℃ に加熱する条件にて C–H 結合ホウ素化反応を検討した。

その結果、アリール基上の C–H 結合はまったくホウ素化されず、末端メチル基およびベン

ジル位がホウ素化された。これは 2-アミノピリジン (52) においてアミノ基ではなく、ピリ

ジル基を配向基とする C–H 結合ホウ素化反応が進行したことを示している。また末端メチ

ル基とベンジル位 C–H 結合におけるホウ素化反応が 9:1 の比で進行することがわかり、

これは基質の結合解離エネルギーおよび立体障害の差に起因する結果と考えている。 

 
Scheme 4.7.2. Intramolecular competition experiment of C(sp3)-H borylation of 2-aminopyridine 52 

catalyzed by SFI-Ir(cod) system. 

 

52 を用いた C–H 結合ホウ素化反応はこれまで Ackerman ら、Chattopadhyay らによっ

てそれぞれ報告されている。2017 年に Ackerman らは、カルボキシラート配位子を有する

Ru 錯体を用い、110 ℃ に加熱する反応条件による C–H 結合ホウ素化反応を報告している 
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(Scheme 4.4.6) [9]。本触媒反応系においてもアミノ基ではなくピリジル基とするホウ素化反

応が選択的に進行し、収率 69% で 53a と 53b を 2:1 の比で得ている。 

 

Scheme 4.4.6. Intramolecular competition experiment of C(sp3)-H borylation of 2-aminopyridine 52 

catalyzed by Rh-carboxylate system. 

 

一方で、2021 年に Chattopadhyay らは、2-(3-thienyl)pyridine-Ir 触媒を用いる触媒反応系

にて 70 ℃ に加熱する条件下、2-アミノピリジン (52) の C–H 結合ホウ素化反応が末端メ

チル基選択的に進行することを報告している (Scheme 4.4.7) [6]。 

 

Scheme 4.4.7. Intramolecular competition experiment of C(sp3)-H borylation of 2-aminopyridine 52 

catalyzed by Ir-CBS catalyst. 

 

以上の先行研究は、末端の一級メチル基の C–H 結合ホウ素化は 70 ℃ 程度の加熱条件

で進行する一方で、二級炭素のベンジル位の C–H 結合をホウ素化するには 110 ℃ という

極めて過酷な反応条件を必要とすることを示している。 

これらと比較して、SFI-Ir(cod) 触媒を用いる本反応系では収率はやや低下するものの、

40 ℃ という極めて温和な反応条件で末端のメチル基に加えて、反応性の乏しいベンジル

位の C(sp3)–H 結合をホウ素化できることがわかっており、これは L9-Ir(cod) 触媒の高い触

媒活性を示すものであると考えている。以上の検討から、L9-Ir(cod) 錯体は従来の C–H 結

合ホウ素化反応における触媒系と比較して極めて高い触媒活性を示すことが明らかとなり、

その起源を明らかにすべく、反応機構解析を行った。 
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4-8. 反応機構解析 

本反応におけるスピロ型配位子の意義および高い触媒活性の起源を明らかにすべく反応

機構解析を行った。本反応の想定反応機構を示す (Figure 4.8.1)。 

 

 

Figure 4.8.1. Proposed reaction mechanism of C(sp3)–H borylation of-2-aminopyridines. 

 

L9-Ir(cod) 錯体に対し、47a のピリジル基がイリジウム中心へ配位し、cod 配位子が解離

することで Ir–ピリジン (L9-Ir(py)) 配位錯体を形成する。本中間体に HBpin が酸化的付加

し、鍵中間体と想定される L9-Ir(py)(H)(Bpin) 錯体を形成する。一般に C–H 結合ホウ素化

反応では C–H 結合活性化が律速段階であることが知られるため、本触媒反応系においても

同様であると考えた。そこで、鍵中間体は L9-Ir(py)(H)(Bpin) 錯体であると想定され、この

中間体から C–H 結合活性化が進行する場合の反応経路は 2 つ考えられる。L9-

Ir(py)(H)(Bpin) 錯体に HBpin が再び酸化的付加した後に、水素が還元的脱離して生成する 

L9-IrIII(Bpin)2 種が活性種となり、C–H 結合活性化反応が進行する経路 (path A) と、L9-

IrIII(H)(Bpin) 錯体が活性種となり C–H 結合活性化反応が進行する経路 (path B) のいずれか

の経路で反応が進行すると想定される。そこで、本反応における C–H 結合活性化段階に関

する詳細な知見を得るべく反応機構解析を行った。 
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4-8-1. 反応追跡 

先行研究の SFI-Rh(cod) 触媒によるベンジルアミンの可視光駆動型 C(sp2)–H 結合ホウ素

化反応において induction period が観測された。この induction period は原料錯体に含まれる

cod 配位子が解離し、Rh 中心に基質が配位する過程であることが示唆されている。 

そこで本反応の反応機構および反応速度に対する cod 配位子の寄与を明らかにすべく、

反応追跡を行った。 

0.1 mmol のベンジルアミン 49a に対して 2当量の HBpin と 5 mol% の L9-Ir(cod) 触媒

を用いて、1,4-dioxane 中室温にて反応追跡を行った (Figure 4.8.2)。その結果、本触媒反応

系において induction period は観測されず、cod 配位子が反応系中にて速やかに解離するこ

とが示唆された。 

 
 

time (h) 50a (%) 
1H NMR yield 

0.25 2 

0.5 5 

0.75 7 

1 12 

1.5 22 

2 27 

4 64 

6 96 

10 99 

Figure 4.8.2. Kinetic profile of C(sp2)–H borylation of benzylamine 49a. 

 

横軸に時間 (h)、縦軸にアリールボロン酸エステルの 1H NMR 収率 (%) として上記を

プロットすることで、以下に示す kinetic profile を得た (Figure 4.8.3)。 
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Figure 4.8.3. Kinetic profile of C(sp2)–H borylation of benzyl amine 49a.  

 

以上より、本反応において cod 配位子の解離過程は初速度にほとんど影響を与えず、反

応開始間もなく触媒活性種が生じていると考えられる。この cod 配位子の解離過程、およ

び resting state に関する知見を得るべく、反応追跡を行った。 

 

4-8-2 触媒反応の系中観測 

本反応における resting state を確認すべく、in-situ NMR 測定による反応系中観測を行っ

た。(Figure 4.8.4 –4.8.6) 

 

(1) C(sp3)–H 結合ホウ素化反応における反応系中観測 

0.1 mmol の 47d に対して 5 mol% の L10-Ir(cod) 錯体と 3 当量の HBpin の THF-d8 溶

液中で反応を追跡した (Figure 4.8.4 and 4.8.5)。 

反応系中の観測より、反応開始から 10 分では目的物は観測できず、L10-Ir(cod) 錯体と

基質 47d のみが観測された。一方で、24 時間後にはアルキルボロン酸エステル 48d の生

成が確認され、同時に原料錯体 L10-Ir(cod) も観測できた。さらに、36 時間経過後ではホ

ウ素化体 48d の生成量が増加し、依然として原料錯体 L10-Ir(cod) が観測された。以上の

結果から、本反応の resting state は L10-Ir(cod) 種であることが示唆された。 
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Figure 4.8.4 1H NMR of the reaction mixture of C(sp3)–H borylation. 

 

 

Figure 4.8.5. 1H NMR of the reaction mixture of C(sp3)–H borylation. 

 

以上の検討から、cod 配位子は HBpin によるヒドロホウ素化反応せず、基質と配位子交

換することで速やかに解離すると想定される。配位力の乏しいベンジルアミンを用いる場
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合においても、同様の反応機構で進行することを確認するため、C(sp2)–H 結合ホウ素化反

応に対しても反応追跡を行った。 

 

(2) C(sp2)–H 結合ホウ素化反応における反応系中観測 

0.1 mmol の 49a と 5 mol% の L10-Ir(cod)、2当量の HBpin を用いる C(sp3)–H 結合ホ

ウ素化反応において THF-d8 溶液中で反応を追跡した (Figure 4.8.6)。 

 

 
Figure 4.8.6. 1H NMR of the reaction mixture of C(sp2)–H borylation. 

 

反応系中の観測の結果、反応開始後 10 分ではホウ素化体 50a の生成が確認でき、同時

に原料錯体 L10-Ir(cod) も観測された。さらに、 2 時間経過後では、ホウ素化体 50a の生

成量が増加し、依然として原料錯体 L10-Ir(cod) が観測された。以上の結果から、C(sp2)–H

結合ホウ素化反応においても resting state は、L10-Ir(cod) 種であることが示唆された。 

以上より、本反応における触媒サイクルの first step は Ir 中心への基質の配位と cod 配

位子の解離反応であると考えられる。また最終段階において C–B 結合が還元的脱離し、ア

ルキル/アリールボロン酸エステルを生成した後、再度 cod が Ir 中心に配位することで触

媒サイクルを形成すると考えられ、Figure 4.8.1 に示した想定反応機構と矛盾しない結果で

ある。 
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続いて、本反応の鍵段階である C–H 結合活性化段階に関する詳細な知見を得るべく、

反応機構解析を行った。 

4-8-3 反応活性種の特定: C(sp3)–H 結合ホウ素化反応 
本反応の鍵段階である C–H 結合活性化反応の活性種を特定すべく、反応機構解析を行

った。当研究室が報告した SFI-Rh(cod) 触媒を用いる可視光駆動型 C–H 結合ホウ素化反応

において、C–H 結合活性化反応の活性種は、反応系中で Rh 中心に B2pin2 が酸化的付加し

て生じる SFI-Rh(Bpin)2 種であると考えられている。本触媒反応系における活性種が SFI-

Ir(Bpin)2 錯体であるならば、ホウ素源として B2pin2 を用いた場合に Ir 中心に B2pin2 が酸

化的付加して生成する SFI-Ir(Bpin)2 を生成する経路で C–H 結合ホウ素化反応が進行する

と考えた。 

 

そこで、5 mol% の L9-Ir(cod) 触媒と 0.1 mmol の 2-ピロリジノピリジン (47a) に対し、

ホウ素源として B2pin2 を 2当量用いることにより、SFI-Ir(Bpin)2 を経由する C–H ホウ素化

反応の検討を行った (Scheme 4.8.1)。60 ℃ の加熱条件下で検討を行ったところ大幅に収率

と触媒活性が低下し、アルキルボロン酸エステルを 5% 与えた。さらに反応温度を 80 ℃ 

に昇温することで 53% に収率が向上したが、HBpin を用いた最適条件と比較して大幅に

触媒活性が低下した。本結果は、ホウ素源として B2pin2 を用いる条件で生じる触媒活性種

と、HBpin を用いる最適条件下で形成される触媒活性種が異なることを示唆している。す

なわち、B2pin2 を用いた場合に生じる触媒活性種は SFI-Ir(Bpin)2 であり、本中間体から C–

H 結合活性化が進行するには、80 ℃ 以上の高温条件が必要であることを示している。し

たがって、本触媒反応系における反応活性種は SFI-Ir(H)(Bpin) 錯体であると考えられる。 

 
Scheme 4.8.1. Control experiment using B2pin2 instead of HBpin as the boron source. 

 

次に HBpin の効果を明らかにすべく反応機構解析を行った。Hartwig らによる反応機構

解析により、触媒量の HBpin を添加することで (NN)Ir(Bpin)3 を生成する過程を促進する

ことが知られている[10]。これは触媒前駆体に含まれる cod 配位子の解離過程が、HBpin に
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より促進されると考えられている。そこで本触媒系において 2当量の B2pin2 に加え、触媒

量の HBpin を用いて C–H 結合ホウ素化反応の検討を行った。 

5 mol% の L9-Ir(cod) 触媒と 0.1 mmol の 2-ピロリジノピリジン (47a) に対しホウ素源と

して 2当量の B2pin2 と 20 mol% の HBpin を添加する条件で反応の検討を行った (Scheme 

4.8.2)。この反応条件において反応は 8% 進行し、標準条件と比較して大幅に収率が低下し

た。すなわち、HBpin は反応活性種の生成段階ではなく、律速段階である C–H 結合活性化

反応を促進していると考えられる。 

 

Scheme 4.8.2. Control experiment using B2pin2 and catalytic amount of HBpin as the boron source. 

 

以上の結果より、本反応における C–H 結合活性化反応の活性種は L9-Ir(H)(Bpin) 種で

あることが示唆された。次に本反応の律速段階を特定するために、KIE (kinetic-isotope-effect) 

実験を行った。 

 

4-8-4. Substrate-KIE実験 
本反応における律速段階を特定すべく、N,N-ジメチル-1,1-ジフェニルメタンアミン (49a)

および N,N-ジメチル-1,1-ジフェニルメタンアミン-d10 (49a-d10) を用いる parallel-KIE 実験

を行った (Figure 4.8.7)。N,N-ジメチル-1,1-ジフェニルメタンアミン (49a) を用いる反応の

初速度は kH = 1.36×10–5 (M/s) であった一方で、N,N-ジメチル-1,1-ジフェニルメタンアミン

-d10 (49a-d10) を用いた場合、反応の初速度は kD = 6.46×10–6 (M/s) となった。これらから 

KIE (= kH / kD) を算出すると 2.13 となり、C(sp2)–H 結合ホウ素化反応において C–H 結合

活性化反応が律速段階に含まれていることが明らかになった。また C(sp3)–H 結合ホウ素化

反応においても同様に C–H 結合活性化が律速段階であると考えられる。 
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time (s) [50a] (M) [50a-d8] (M) 

900 0.00838 0.00476 

1800 0.0209 0.00890 

2700 0.0305 0.0159 

3600 0.0460 0.0218 

 

 

 Initial reaction rate (M/s) KIE (kH/kD) 

kH 1.36 × 10–5 
2.1 

kD 6.46 × 10–6 

Figure 4.8.7. Determination of KIE on substrate for C(sp2)–H borylation. 
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本反応の律速段階が C–H 結合活性化段階を含むため、活性種が L9-Ir(H)(Bpin) 種であ

れば、反応速度は基質および HBpin に対して一次となると予想される。そこで C(sp3)–H 結

合ホウ素化反応における反応活性種および反応機構に関するより詳細な知見を得るべく反

応速度実験を行った。 

 

4-8-5 反応活性種の特定: 反応速度実験 
まず HBpin に対する反応次数の決定を行った。0.400 (M)、0.500 (M) および 0.600 (M)に

おける初速度の測定を行ったところ、それぞれ 4.58 × 10–4 (M/min) ([HBpin] = 0.400 M)、6.21 

× 10–4 (M/min) ([HBpin] = 0.500 M)、8.56 × 10–4 (M/min) ([HBpin] = 0.600 M) であった (Figure 

4.8.8)。 

 

[HBpin] (M) Initial reaction rate (M/min) 

0.400 0.000458 

0.500 0.000621 

0.600 0.000856 

 

 
Figure 4.8.8. Determination of reaction order for [HBpin]. 

 

本反応の反応速度は HBpin に対して一次であることがわかり、これは C–H 結合活性化

反応の活性種が SFI-Ir(H)(Bpin) 種であることを示唆している。したがって、上記の想定反

応機構を支持する結果といえる。 
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次に基質に対する反応次数の決定を行った。0.100 (M)、0.150 (M) および 0.200 (M) にお

ける初速度の測定を行ったところ、それぞれ 7.10 × 10–4 (M/min) ([47d] = 0.100 M)、7.64 × 10–

4 (M/min) ([47d] = 0.150 M)、8.56 × 10–4 (M/min) ([47d] = 0.200 M) であった (Figure 4.8.9)。 

 

[47d] (M) Initial reaction rate (M/min) 

0.100 0.000710 

0.150 0.000764 

0.200 0.000856 

 

 
Figure 4.8.9. Determination of reaction order for [47d]. 

 

基質の濃度に対する初速度をプロットしたところ、本 C(sp3)–H 結合ホウ素化反応の反

応次数は基質に対して一次であることがわかった。以上の反応速度実験は本 C(sp3)–H 結合

ホウ素化反応における反応活性種が L9-Ir(H)(Bpin) 種であることを支持している。 

 

4-8-6. 反応活性種の特定: C(sp2)–H 結合ホウ素化反応 
C(sp2)–H 結合ホウ素化反応についても同様の反応機構解析を行った。5 mol% の L9-

Ir(cod) 触媒と 0.1 mmol のベンジルアミン 49a に対し、ホウ素源として HBpin に代え、

B2pin2 を 2当量用いて検討を行った (Scheme 4.8.3)。40 ℃ では C–H 結合ホウ素化反応が

全く進行しなかったが、80 ℃ に昇温したところ 72% の収率でホウ素化反応が進行するこ

とがわかった。これらの B2pin2 を用いた検討において触媒活性種は L9-Ir(Bpin)2 であり、
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本中間体から C–H 結合活性化が進行するには、80 ℃ 以上の高温条件が必要であると考え

られる。したがって、本触媒反応系における反応活性種も C(sp3)–H 結合ホウ素化反応と同

様、L9-Ir(H)(Bpin) 錯体であると考えられる。 

 

Scheme 4.8.3. Control experiment using B2pin2 instead of HBpin as the boron source. 

 

さらに 5 mol% の L9-Ir(cod) 触媒と 0.1 mmol のベンジルアミン 49a に対しホウ素源と

して  B2pin2 に加えて、触媒量  (20 mol%) の  HBpin を添加する条件で検討を行った 

(Scheme 4.8.4)。その結果、目的物は 8% 得られ、標準条件と比較して大幅に触媒活性が低

下することがわかった。すなわち、C(sp2)–H 結合ホウ素化反応においても HBpin は反応活

性種の生成段階を促進しているのではなく、律速段階と想定される C–H 活性化段階を促進

していると考えられる。 

 

Scheme 4.8.4. Control experiment using B2pin2 and catalytic amount of HBpin as the boron source. 

 

C(sp3)–H 結合ホウ素化反応と同様に、C(sp2)–H 結合ホウ素化反応に対して反応速度実験

を行った (Figure 4.8.10)。まず HBpin に対する反応次数の決定を行った。0.769 (M)、0.962 

(M) および 1.15 (M) における初速度の測定を行ったところ、それぞれ 8.15 × 10–4 (M/min) 

([HBpin] = 0.400 M), 1.06 × 10–3 (M/min) ([HBpin] = 0.500 M)、1.19 × 10–3 (M/min) ([HBpin] = 

0.600 M) であった。 

  

 L9-Ir(cod) (5 mol%)

THF (0.4 M), 24 hB2pin2＋
N

Me Me N
Me Me

Bpin

(2 equiv) 50a / 0%   (40 °C)
49a / 72% (80 °C)]

Ir

L9-Ir(cod)
49a

B2pin2＋
N

Me Me N
Me Me

Bpin

(2 equiv) 50a / 13%

 L9-Ir(cod) (5 mol%)
 HBpin (0.2 equiv)

1,4-dioxane (0.2 M), rt, 24 h

49a

Ir

L9-Ir(cod)



4 章 

 

 

320 
 

 

[HBpin] (M) Initial reaction rate (M/min) 

0.769 0.000815 

0.962 0.00106 

1.15 0.00119 

 

 
Figure 4.8.10. Determination of Reaction order for [HBpin]. 

 

次に C(sp2)–H 結合ホウ素化反応に対して基質に対する反応次数の決定を行った (Figure 

4.8.11)。0.769 (M)、0.962 (M)および 1.15 (M)における初速度の測定を行ったところ、それ

ぞれ 8.15 × 10–4 (M/min) ([HBpin] = 0.400 M)、1.06 × 10–3 (M/min) ([HBpin] = 0.500 M)、1.19 × 

10–3 (M/min) ([HBpin] = 0.600 M) であった。 
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[49a] (M) Initial reaction rate (M/min) 

0.384 0.000815 

0.577 0.00120 

0.769 0.00149 

 

 
Figure 4.8.11. Determination of Reaction order for [49a] 

 

基質の濃度にして反応初速度をプロットしたところ、本 C(sp2)–H 結合ホウ素化反応の反

応次数は基質に対して一次であった。以上の反応速度実験は、本 C(sp3)–H 結合ホウ素化反

応における反応活性種が L9-Ir(H)(Bpin) 種であることを支持する結果である。 

以上の反応機構解析から本 C–H 結合ホウ素化反応が、SFI-Ir(H)(Bpin) 種を活性種とする

反応機構で進行することを示唆している。Ir–ヒドリド錯体を経由する C–H 結合ホウ素化

反応は稀であり、C–H 結合活性化反応に対して高い活性を示すことが知られる。1999 年に 

Smith らによって Cp*Ir(PMe3)(H)(Cy) を HBpin 存在下、95 ℃ に加熱することでベンゼ

ンの C–H 結合ホウ素化反応が進行することが報告している (Scheme 4.8.5) [11a]。 

 

Scheme 4.8.5. C–H borylation of C6D6 via Cp*Ir-hydride species. 

y = 1.76E-03x + 1.56E-04

0

0.0002

0.0004

0.0006

0.0008

0.001

0.0012

0.0014

0.0016

0.0018

0 0.2 0.4 0.6 0.8 1

In
iti

al
 re

ac
tio

n 
ra

te
  (

M
/m

in
)

[49a] (M)

Ir
Me3P

PMe3

H
+ HBpin

C6D6, 150 ℃

(6 equiv)

Ir
Me3P

Bpin

H
+

Bpin
d5



4 章 

 

 

322 
 

2024 年に Manna らによって Ir–ヒドリド 錯体を活性種とする、メタンの C–H 結合活

性化反応が報告されている[11b]。著者らは、L-IrIII(H)(Bpin)2 にメタンが酸化的付加する反応

機構を提唱しており、理論計算により妥当性が示唆されている。 

 

Scheme 4.8.6. C–H borylation of methane catalyzed by Ir-hydride species. 

 

L-IrIII(Bpin)3 錯体を反応活性種とする触媒系と比較して、メタンの C–H 結合ホウ素化反

応の触媒活性が大きく向上することが報告されている。これはヒドリド配位子が Bpin 配位

子よりも立体的に嵩が低いことに起因すると考えられており、メタンの C–H 結合活性化が

円滑に進行すると考えられている。 

SFI-Ir(cod) 触媒を用いる本反応系では、配位子のスピロ-フルオレン骨格に由来する Ir 

錯体の高い安定性と剛直な立体環境のために、高反応性 Ir–ヒドリド錯体を形成できると考

えている。この中間体を触媒活性種とすることで、従来では高温条件 (>80 ℃) を必要とす

る C(sp3)–H 結合活性化反応が、室温という極めて温和な反応条件で進行すると考えられる。

これは Bpin 基と比較して立体的に嵩が低く、かつ同程度の σ 供与生性を有するヒドリド

配位子の高い反応性に起因すると考えられる (Figure 4.8.12)。 

 

 
Figure 4.8.12. Proposed reaction mechanism of C–H activation of SFI-Ir(cod) system. 

 

次にスピロ-フルオレン構造の意義を詳細に検討すべく、Scheme 4.2.3 で合成したスピロ

構造をもたない Ir 錯体について、C–H 結合ホウ素化反応に対する反応性を比較した。 
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4-9 スピロ-フルオレン骨格の意義 
スピロ-フルオレン構造の重要性を明らかにするため L14-Ir(cod) 錯体を用いて検討を行

った。最適条件において L9-Ir(cod) 錯体に代え、5 mol% の L14-Ir(cod) 触媒を用いて検討

したところ、反応の収率が 22% となった。これは L9-Ir(cod) 触媒におけるスピロ-フルオ

レン構造が、C–H け都合ホウ素化反応の触媒活性を大幅に向上させていることを示す結果

である。 

 

Scheme 4.9.1. Control experiment for ligand structure for C(sp3)–H borylation using L14-Ir(cod). 

 

インデニル平面上の π 共役系の寄与を明らかにすべく、Ir 触媒として 5 mol% の L15-

Ir(cod) 触媒を用いて検討を行った (Scheme 4.9.2)。その結果、L14-Ir(cod) 触媒を用いて行っ

た上記検討と同程度の収率でホウ素化反応が進行した。 

 

Scheme 4.9.2. Control experiment for ligand structure for C(sp3)–H borylation using L15-Ir(cod). 

 

上記検討から、触媒活性に対するインデニル平面上の π 共役系の寄与は小さく、スピロ

-フルオレン骨格が本反応設計の鍵であることを示している。 

C(sp2)–H 結合ホウ素化反応においても同様の比較検討を行い、スピロ構造の優位性を明

らかにした。まずベンジルアミンに対し 5 mol% の L14-Ir(cod) 触媒 と 2当量の HBpin を

用いて室温で反応させたところ、C–H 結合ホウ素化反応の収率が大幅に低下した (Scheme 

4.9.3)。 

 
Scheme 4.9.3. Control experiment for ligand structure for C(sp2)–H borylation using L14-Ir(cod). 
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一方で、L15-Ir(cod) 触媒を用いた場合ではホウ素化反応が全く進行しないことが明らか

になった (Scheme 4.9.4)。 

 

Scheme 4.9.4. Control experiment for ligand structure for C(sp2)–H borylation using L15-Ir(cod). 

 

以上の反応機構解析の結果、スピロ-フルオレン構造を有する Ir 錯体が C–H 結合活性化

反応に対して極めて高い反応活性を示すことを明らかにした。そこで、触媒活性が大幅に

向上した起源を明らかにすべく詳細に反応機構解析を行った。 

 
4-10 Ligand KIE 
4-10-1. CH/π と CD/π 相互作用 

D (重水素) は水素の安定同位体であり、質量数が 2.014 の元素である。C–H (D) 伸縮振

動における振動数(ν)および振動エネルギー (En) は以下の式で表される。 

 

(m1 = C, N, O…, m2= H, D …) 

 

m2 が 重水素 (D) の場合では水素 (H) と比較して質量が約 2倍になるため、C–D 結合

において伸縮振動における振動数 ν は、C–H 結合と比較して小さな値をとる。また伸縮振

動のエネルギー準位は En = (n+1)hν (n = 0, 1,2, 3…) で表されることから、C–H 結合と C–D 

結合のゼロ点 (n = 0) エネルギー準位は  

E0(C–H) > E0(C–D) 

となる。C–D 結合は、C–H 結合よりもゼロ点 (n = 0) エネルギーの準位が低いため、結合

長が C–H 結合よりも 0.005 Å だけ短いことが知られる[12b]。CH/π 相互作用の相互作用エ

ネルギーは C–H 結合と π 平面の距離に大きく依存し、距離が長くなるほど相互作用が小

さくなることが知られる。したがって、CD/π 相互作用は、CH/π 相互作用よりも相互作用が

弱く、安定化が小さい。 

 

2019 年に平岡らは、ヘキサアリールベンゼン骨格を有する両親媒性分子の六両体形成過

程において、CH/CD-π 相互作用の寄与を実験的に明らかにしている (Figure 4.10.1) [13]。 
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Figure 4.10.1. Formation of discrete aggregates from gear-shaped amphiphiles (GSAs). 

 

水中での六両体形成過程において分散相互作用と置換基の分極率の関係性を評価してお

り、X=CH3 と X=CD3 の場合においてギブスエネルギー変化 (ΔG) の値が同程度となるに

も関わらず、エンタルピー変化 (ΔH) およびエントロピー変化 (ΔS) において顕著な差が

見られることを報告している (Table 4.10.1)。 

 

Table 4.10.1.ΔG, ΔH, and ΔS for the formation of the nanocubes. 

 
 

これは X=CH3 の場合において CD3 と比較して、エンタルピー的に有利であるが、一方

でエントロピー的に不利になることを示している。C–H 結合と C–D 結合では分極率は大

きく変化しないことから、上記の熱力学的な差は分散力の差に対応すると考えられている。

すなわち、CH/π 相互作用は CD/π 相互作用と比較してエンタルピー的に有利である一方で、

エントロピー的に不利であると考えられる。 

 

2024 年に Ilies らは、スピロビピリジン配位子-Ir 触媒を用いる電子豊富なアレーン類の

C(sp2)–H 結合ホウ素化反応を報告した。本反応の律速段階は C–H 結合活性化反応であり、

本過程においてスピロ-フルオレン骨格上の C–H 結合と基質の π 電子との間に CH/π 相

互作用が生じ、遷移状態が安定化されることが実験的および理論計算による反応機構解析

によって示されている。 

C–H 結合は C–D 結合と比較して結合長が 0.005 Å 程度長いことが知られ、CH (D)/π 相

互作用におけ H(D)–π 軌道間の距離が長くなるため、安定化相互作用が小さくなる。そこで

著者らは、スピロビピリジン配位子とスピロビピリジン-d8 配位子を用いる Ligand KIE 測

定を行い、CH/π 相互作用を実験的に観測している。70 ℃ では Ligand KIE が 0.78 であっ

たのに対し、80 ℃ では 0.71、90 ℃ では 0.67 と温度上昇とともに値が小さくなり、速度

差が大きくなることが報告されている (Scheme 4.10.1) [14]。 

OMe

X

N

X

N

X

≡

6量化

X 
CH3
CD3

ΔG (kJ/mol)
–130.1 ± 0.0
–130.6 ± 0.0

ΔH (kJ/mol)
–78.1 ± 0.6
–74.8 ± 0.5

-298 • ΔS (kJ/mol)
–52.0 ± 0.6
–55.8 ± 0.5



4 章 

 

 

326 
 

 

 
Scheme 4.10.1. Ligand KIE experiment of C(sp2)–H borylation catayzed by Ir-spirobipyridine system. 

 

これは differential Eyring plot によって以下のように解釈されている。スピロビピリジン

配位子を用いる場合の初速度を kH, スピロビピリジン-d8 配位子を用いた場合の初速度を

kD とすると ln [KIE (= kH/ kD)] は以下の式で表される。 

 

(ΔΔH‡ = ΔHH – ΔHD, ΔΔS‡ = ΔSH – ΔSD ) 

ΔH‡: 活性化エンタルピー変化、ΔS‡: 活性化エントロピー変化、T: 温度、R: 気体定数 

 

上式の KIE を 1/T に対してプロットすると以下のようになる (Figure 4.10.2)。 

 

 
Figure 4.10.2. Differential Eyring plot for ligand KIE of Ir-spirobipyridine system. 
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傾きおよび切片から遷移状態におけるエンタルピー変化 (ΔΔH‡) およびエントロピー

変化 (ΔΔS‡) の差を求めると、 

ΔΔH‡
H–D = –2.0±0.8 kcal mol–1、ΔΔS‡

H–D = –6.2±2.2 cal mol–1 K–1 

となる。これはスピロビピリジン配位子を用いる場合は、スピロビピリジン-d8 配位子を用

いた比較してエンタルピー的に有利である一方で、エントロピー的に不利であることを示

している。これは上記のCH/π 相互作用と CD/π 相互作用に見られた傾向と一致しており、

この触媒系の C–H 結合活性化段階における遷移状態が CH/π 相互作用により安定化されて

いることを示唆している (Figure 4.10.3)。 

 
Figure 4.10.3. Proposed reaction mechanism on C–H activation of Ir-spirobipyridine system. 

 

本 C–H 結合ホウ素化反応でも、スピロ-フルオレン骨格によって反応が促進されること

から、CH/π 相互作用等の弱い相互作用が反応を促進していると考えた。そこで、L9-Ir(cod) 

錯体のスピロフルオレン骨格の優位性を、実験および理論計算により詳細に検討した。 

 

4-10-2 Spiro-fluorene-indenoindenyl-d8および Ir 錯体の合成 
Ilies らの報告と同様にスピロ-フルオレン骨格を重水素化した配位子および Ir 錯体を合

成した。Spiro-fluorene-indenoindenyl-d8 (L9-d8) および  Ir 錯体の合成経路を以下に示す 

(Scheme 4.10.2)。 

 
Scheme 4.10.2. Synthesis of deuterated SFI Ligand (L9-d8). 

N

N
Ir

Bpin

Bpin

Bpin

H

R

H

CH–π interaction

N

N
Ir

Bpin

Bpin

Bpin

H

R

D

CD–π interaction

Entharpy (ΔH‡) fabvored Enthoropy (ΔS‡) fabvored

VS

d4

Br

Br
+ d5

B(OH)2 Pd(PPh)4 (5 mol%)
K2CO3 (1.3 equiv)

1,4-dioxane / H2O
80 ℃, 16 h

65%

Br
d4

d5
Pd(OAc)2 (10 mol%)

Xphos (22 mol%)
CuI (12 mol%)

NEt3, 70 ℃, 16 h
43%

d4

d5

27-d9 L9-d8

d4

d4

AuCl(SMe2) (5 mol%)
t BuXPhos (5 mol%)
AgNTf2 (11 mol%)

(CHCl)2, rt, 16 h
31%

95% D

D (40% D)

56 (1.2 equiv)

53 54 55



4 章 

 

 

328 
 

2-ブロモ-1,1'-ビフェニル-2',3,3',4,4',5,5',6,6'-d9 (55) は 1,2-ジブロモベンゼン-3,4,5,6-d4 (53)

と(フェニル-d5) ボロン酸 (54) から鈴木-宮浦クロスカップリング反応により合成した。合

成したブロモアレーンとジイン (56) に対し、Pd(OAc)-Xphos および Cu(I) 触媒を用いる薗

頭カップリング反応を行うことで、配位子前駆体 (27-d9) を収率 43% で得た (Scheme 

4.10.3)。 

 
Scheme 4.10.3. Synthesis of 27-d9. 

 

配位子前駆体 27-d9 に対して、3 章で記述した Au(I) 触媒を用いる Friedel-Crafts 型の

環化反応を行い、L9-d8 を収率 31% で得た。なお、環化反応の過程でシクロペンタジエニ

ル部位のメチレン炭素上が 40% D 化されていることがわかった (Scheme 4.10.4)。 

 
Scheme 4.10.4. Synthesis of L9-d8. 

 

上記で合成した配位子 L9-d8 に対し、LiHMDS を 1.3 当量作用させ、[Ir(cod)Cl]2 錯体を

用いる錯形成により、L9-d8–Ir(cod) 錯体を収率 70% で得た。なお、スピロ-フルオレン骨

格上の D 化率は 1H NMR 測定により 95% と算出した (Scheme 4.10.5)。 

 
Scheme 4.10.5. Synthesis of L9-d8-Ir(cod) complex. 
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4-10-3. Ligand KIE の測定 
上記で合成した L9-Ir(cod) および L9-d8-Ir(cod) 錯体を用い、C(sp3)–H 結合ホウ素化反応

における Ligand KIE の測定を行った (Scheme 4.10.6)。なお、Ligand KIE における初速度は

2 検討の平均値を示している。 

 

Scheme 4.10.6. Measurement of Ligand KIE. 

 

2-ピロリジノピリジン (47d) に対して 2.5 mol% の L9-Ir(cod) または L9-d8-Ir(cod) 錯

体を用い、0.13M の 1,4-ジオキサン中、室温および 40 ℃ における反応の初速度を測定し

た。 

まず室温における Ligand KIE の測定を行った。L9-Ir(cod) 触媒を用いる条件では初速度

が kH = 2.04×10–6 (M/s) 、L9-d8-Ir(cod) 触媒を用いる条件では kD = 2.26×10–6 (M/s) であっ

た。これらから室温条件における Ligand LIE は 0.90 と算出した。 

 

Table 4.10.2 Determination of Ligand KIE at rt.  
Initial reaction rate (M/s) 

(average of two runs) 

KIE (kH/kD) 

kH 2.04 × 10–6 

0.90 
kD 2.26 × 10–6 

 

続いて 40 ℃ における Ligand KIE の測定を行った。L9-Ir(cod) 触媒を用いる条件では初

速度が kH = 3.76×10–6 (M/s)、L9-d8-Ir(cod) 触媒を用いる条件では kD = 5.93×10–6 (M/s) で

あった。これらから 40 ℃ における Ligand LIE は 0.63 と算出した。 

 

Table 4.10.3 Determination of Ligand KIE at 40 ℃.  
Initial reaction rate (M/s) 

(average of two runs) 

KIE (kH/kD) 

kH 3.76 × 10–6 
0.63 

kD 5.93 × 10–6 
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本反応系で反応温度を高くすると、Ligand KIE が小さな値をとる傾向が観測された。こ

れは Ilies らのスピロビピリジン-Ir 触媒系で観測された Ligand KIE の傾向と一致している。

すなわち、本反応系における Ligand KIE 実験から、スピロ-フルオレン骨格上の C–H 結合

と基質の π 電子が相互作用することで、C–H 結合活性化が促進されていることを示唆して

いる。 

上記の Ligand KIE測定によって示唆された CH/π相互作用の存在を裏付けるべく、NBO

解析を行った。 

 

4-10-4. NBO 解析  
C–H 活性化反応における L9-Ir(py)(H)(Bpin) 中間体に対し、DFT関数として M06、基底

関数として 6-311G** (C, H, N)、SDD (Ir) を用いて 1,4-ジオキサン中での構造最適化を行っ

た。 

反応中間体における NBO 解析の結果、スピロ-フルオレン骨格の 1 位の σ*(CH) とピリ

ジル基上の π (C5=C6) の間に CH/π 相互作用が存在し、そのエネルギーは 0.95 kcal/mol と

算出された (Figure 4.10.4)。 

 
Figure 4.10.4. NBO analysis for intermediate of C–H activation. 

 

また、スピロ-フルオレン骨格の 2 位の σ*(CH) とピリジンの π(C4=C5) の間に、上記の

相互作用と比較して安定化相互作用の大きな CH/π 相互作用が存在することが示唆され、

そのエネルギーは 2.22 kcal/mol と算出されている (Figure 4.10.5)。 
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Figure 4.10.5. NBO analysis for intermediate of C–H activation. 

 

上記の理論計算による反応機構解析から、C–H 結合活性化反応の中間体において CH/π

相互作用が存在することを示唆する結果が得られた。Ligand KIE の測定結果を考慮すると、

本反応におけるスピロ-フルオレン骨格の意義は以下のように解釈できる。 

Ligand KIE の測定により、ΔΔH‡
H–D < 0 かつ ΔΔS‡

H–D < 0 であることが明らかになり、

C–H 結合活性化反応の遷移状態において CH/π 相互作用が存在することが示唆された。ま

た、NBO 解析により C–H 結合活性化反応における L9-Ir(py)(H)(Bpin) 中間体において、フ

ルオレン上の「1 位の σ*(CH) とピリジンの π (C5=C6)」と「2 位の σ*(CH) とピリジンの 

π (C4=C5)」 との間に CH/π 相互作用が存在することが示唆された。L9-Ir(cod) 触媒を用い

た反応系ではエンタルピー的に有利であることを考慮すると、L9-Ir(py)(H)(Bpin) 中間体に

おいて示唆された CH/π 相互作用が、C–H 結合活性化反応における遷移状態において寄与

が大きくなり、遷移状態が安定化されると解釈できる。これが本触媒反応系において、スピ

ロ-フルオレン骨格により C–H 結合活性化反応が促進されている理由であると考えられる。 

以上の反応機構解析より、本反応の想定反応機構を以下に示す (Figure 4.10.6)。 
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Figure 4.10.6. Proposed reaction mechanism of SFI-Ir(cod) catalyzed C(sp3)–H borylation. 

 

原料錯体の L9-Ir(cod) 錯体に基質が配位することで cod 配位子が速やかに解離し、ピリ

ジン配位錯体を生じる。HBpin が酸化的付加することにより鍵中間体である L9-

Ir(py)(H)(Bpin) を生成する。本中間体において、理論計算からフルオレンの１位の C–H 結

合と基質の C5=C6 の π 軌道、加えて 2 位の C–H 結合と基質の C4=C5 の π 軌道との間

に CH/π 相互作用が示唆された。本中間体から C–H 結合活性化反応の遷移状態にかけて、

CH/π 相互作用の寄与が大きくなり、活性化エネルギーが低下するため、C–H 結合活性化反

応が促進される。続いて C–B 結合の還元的脱離が進行することで、アルキル/アリールボロ

ン酸エステルが生成し、cod 配位子が Ir 中心に再度配位することで触媒サイクルを形成す

る。 

 

4-11 結言 

本章は、スピロ-フルオレン-インデノインデニル (SFI) 配位子を有する Ir 錯体を用いた

C(sp3)–H 結合ホウ素化反応の開発、および本反応が促進される起源を明らかにすべく反応

機構解析を行った結果を述べたものである。従来の非共有結合性相互作用を利用する C–H

結合ホウ素化反応の触媒系において、C(sp3)–H 結合へと適用できているものは中尾ら、

Hartwig らによって報告されているものの、反応の進行に加熱を必要としていた。本研究に

おいて著者は、スピロ-フルオレン-インデノインデニル (SFI) 配位子を有する Ir 錯体を開

発し、Ir-ヒドリド錯体を触媒活性種とする反応設計にて、C(sp3)–H 結合ホウ素化反応を室

温で実現した。 
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4-2節では SFI-Ir(cod) 錯体の合成、および分光測定および構造解析の結果を示した。SFI-

Ir(cod) 錯体およびスピロ-フルオレン骨格をもたない Ir 錯体を中程度から良好な収率で得

た。これらの錯体の分光測定を行ったところ、いずれにおいても可視光領域にまで広がる幅

広い吸収を示した。さらに X線結晶構造解析の結果、SFI-Ir(cod) 錯体は従来のインデニル

-Ir 錯体と比較して安定性が向上していることが示唆され、これはスピロ-フルオレン構造の

優位性であると考えた。 

4-3 節と 4-4 節では、SFI-Ir(cod) 錯体を用いた  C(sp3)–H 結合ホウ素化反応の反応条件

検討および基質適用範囲の調査を行った。反応条件の最適化を行ったところ、5 mol% の L9-

Ir(cod) 触媒を用い、ホウ素源を HBpin (3当量) とすることで、2-アミノピリジン誘導体の

C(sp3)–H 結合ホウ素化反応が室温で進行することを見出した。基質適用範囲の結果、ピロ

リジンやピペリジン、アゼパン等の種々の環状アミノ基に適用できることがわかった。また、

配位力の乏しい配向基を用いた検討では加熱を必要とするが、従来の触媒系と比較して高

収率にて目的物を得た。また、一部の基質において、先行研究の触媒系とは異なる位置選択

性で反応が進行することがわかり、これはスピロ-フルオレン構造の立体環境に由来すると

考えられる。従来の触媒系において、C(sp3)–H 結合ホウ素化反応が室温で進行する例は、

シクロプロピル基等の反応性の高い C(sp3)–H 結合をもつ基質に限定される。一方で、本触

媒系は、ピロリジンやピペリジンのような不活性な C(sp3)–H 結合を室温でホウ素化した初

めての例である。これは、スピロ-フルオレン骨格を有する配位子の優位性を明確に示して

いる。 

4-5節と 4-6節では、ベンジルアミン類の C(sp2)–H 結合ホウ素化反応の反応条件検討お

よび基質適用範囲の調査を行った。ベンジル位に 2 つのフェニル基を有する N,N-ジメチル-

1,1-ジフェニルメタンアミン誘導体 49 は、従来の触媒系では 80 ℃ 程度の加熱を必要とし

ていた。これはアミノ基の低い σ供与性と、2 つのフェニル基の大きな立体障害に起因する

と考えられる。反応条件の最適化を行ったところ、5 mol% の L9-Ir(cod) 触媒を用い、ホウ

素源を HBpin (2当量) とすることで、N,N-ジメチル-1,1-ジフェニルメタンアミンの C(sp2)–

H 結合ホウ素化反応が室温で進行することを見出した。基質適用範囲を調査した結果、種々

の置換基を有する基質に対して本触媒系が適用可能であることを見出した。また、ジメチル

アミノ基だけでなく、従来の触媒系では適用できないピロリジノ基やピペリジノ基、ジエチ

ルアミノ基をもつ基質に対しても適用可能であることを見出した。 

4-7節では、分子間および分子内競争実験を行い、基質適用範囲および反応機構に関する

知見を得た。分子間競争実験では、Ir 中心に強固に配位できる 2-アミノピリジンが優先的

にホウ素化されることがわかった。さらに、同一分子内にホウ素化される C–H 結合が複数

ある場合においても、Ir への配位力が高いピリジル基を配向基とする C(sp3)–H 結合ホウ素

化反応が優先的に進行した。 

4-8 節から 4-10 章にかけて、SFI-Ir(cod) 錯体の高い触媒活性の理由を調査すべく、反応

機構解析を行った。本 C(sp3)–H および C(sp2)–H 結合ホウ素化反応において、ホウ素源を
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HBpin に代え、B2pin2 とした場合、目的物を得るには 80 ℃ に加熱する必要があった。こ

のことから、本反応における触媒活性種は Ir–ヒドリド錯体であることが示唆された。また、

KIE 実験から本反応の律速段階が C–H 結合活性化段階を含むことが明らかとなった。そ

こで、C–H 結合活性化段階におけるスピロ-フルオレン骨格の効果を明らかにすべく、4-2 

章で合成したスピロ-フルオレン骨格をもたない Ir 触媒を用いて反応の検討を行った。そ

の結果、C(sp3)–H および C(sp2)–H 結合ホウ素化反応はごく低収率しか進行せず、大幅に触

媒活性が低下した。このことから、スピロ-フルオレン骨格が、C–H 結合活性化段階を促進

している鍵であることを明らかにした。C–H 結合活性化が促進される理由を詳細に検討す

べく、本 C(sp3)–H 結合ホウ素化反応に対して、Ligand KIE の測定を行った。その結果、温

度を上昇させる (28 ℃ → 40 ℃)とともに、Ligand KIE が小さな値となる傾向がみられた。

これは先行研究における、CH/π 相互作用により反応が促進される触媒系でみられた 

Ligand KIE の傾向と一致しており、本反応の C–H 結合活性化は CH/π 相互作用により促

進されていることが示唆された。また、NBO 解析等によっても、スピロ-フルオレン骨格上

の C–H 結合とピリジンの π 軌道の間に CH/π 相互作用が存在することが示唆された。 

以上、4 章では SFI-Ir(cod) 錯体の開発と CH/π 相互作用を利用した新たな C(sp3)–H お

よび C(sp2)–H 結合ホウ素化反応の開発を行った。このような CH/π 相互作用により促進さ

れる C(sp3)–H 結合ホウ素化反応はこれまで報告されておらず、合成化学的に意義深いと考

えている。また、本錯体が示した性質は、剛直なスピロ-フルオレン骨格の創出する特異的

な立体環境に由来するものと想定され、錯体化学的にも興味深い。将来の展望として、スピ

ロ-フルオレン骨格を修飾することで、CH/π 相互作用や、その他の非共有結合性相互作用を

利用した化学、位置、エナンチオ選択的 C–H 結合官能基化反応への展開が期待される。 
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Experimental section 

1. General 

1-1. Instrumentation 
1H, 11B, 13C, and 19F spectra were obtained on Bruker AVANCE III HD 400 spectrometer. Samples 

were recorded in CDCl3 or C6D6 at room temperature. Chemical shifts are expressed in δ (ppm) values. 
1H and 13C spectra were referenced to tetramethylsilane (TMS, d = 0.00 ppm for 1H and 13C NMR), 

residual CHCl3 (d = 7.26 and 77.0 ppm for 1H and 13C NMR, respectively), or residual C6HD5 (d = 

7.16 and 128.06 ppm for 1H and 13C NMR, respectively) as an internal standard. The following 

abbreviations are used: s = singlet, d = doublet, t = triplet, q = quartet, m = multiplet, br = broad. ESI 

and APCI mass spectra were measured on a Bruker micrOTOF spectrometer. Ultraviolet-visible 

absorption spectra were recorded with a JASCO V-650 spectrophotometer. Single crystal X-ray 

analyses were performed with a XtaLAB Mini II diffractometer equipped with a Hybrid Pixel Array 

detector or a Rigaku XtaLAB Synergy-DW diffractometer with a HyPix-6000HE HPC detector. 

Melting points were determined with a Mettler Toledo MP50 One Click Melting Point System and 

uncorrected. Photoreactions were performed using Kessil A160 WE Tuna Blue (lirr. = 465 nm). All the 

reactions were performed under an N2 or Ar atmosphere. 

 

 

1-2. Materials 

Unless otherwise noted, materials were purchased from Sigma-Aldrich Corporation, FUJIFILM Wako 

Pure Chemical Corporation, Tokyo Chemical Industry Corporation, and Kanto Chemical Corporation. 

Dehydrated 1,4-dioxane and THF were purchased from Wako and used as received. HBpin was 

purchased from Wako. [Ir(OMe)(cod)]2 was purchased from Umicore AG. Flash column 

chromatographic separation was performed with Silica Gel 60N (Kanto Chemical). Merck Kiesel gel 

60 F254 plate (0.25 mm thickness, coated on glass 20×20 cm2) was used for analytical thin layer 

chromatography (TLC). Wakogel B-5F coated on glass in a thickness of 0.9 mm was used for 

preparative TLC (PTLC). 

 

1-2. Synthesis of SFI-Ir(I) Complexes 

SFI-Ir(I) complex L9-Ir(cod) 

L9 (354.4 mg, 1.000 mmol) provided L9-Ir(cod) (315.8 mg, 0.483 mmol, 48% 

yield) as a yellow solid. 1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 7.86 (d, J = 7.6 Hz, 

1H), 7.77 (d, J = 7.6 Hz, 1H), 7.64 (d, J = 7.6 Hz, 1H), 7.47–7.43 (m, 2H), 

7.34–7.29 (m, 2H), 7.24 (q, J = 7.7 Hz, 2H), 7.01 (t, J = 7.5 Hz, 1H), 6.93 

(t, J = 7.5 Hz, 1H), 6.74 (t, J = 7.6 Hz, 1H), 6.64–6.59 (m, 2H), 6.36 (d, J = 

7.6 Hz, 1H), 6.11 (d, J = 8.6 Hz, 1H), 5.81 (s, 1H), 3.63–3.58 (m, 2H), 3.05–

Ir
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3.01 (m, 2H), 1.92–1.71 (m, 4H), 1.67–1.61 (m, 2H), 1.46–1.39 (m, 2H); 13C NMR (100 MHz, 

CDCl3): δ 152.3, 148.8, 146.6, 142.2, 140.5, 137.4, 128.1, 127.7, 127.4, 127.3, 126.9, 126.6, 126.4, 

124.0, 123.9, 123.4, 123.3, 121.6, 120.3, 119.7, 119.6, 119.0, 112.2, 108.0, 102.0, 100.8, 62.3, 61.3, 

55.8, 51.1, 33.5, 32.5; HRMS (APCI): calcd for C36H29Ir+ [M+H]+ 655.1971, found 655.1966. 

 

SFI-Ir(I) complex L10-Ir(cod) 

L10 (186.2 mg, 0.500 mmol) provided L10-Ir (144.5 mg, 0.215 mmol, 43% 

yield) as a yellow solid. 1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 7.86 (d, J = 7.6 Hz, 

1H), 7.79 (d, J = 7.6 Hz, 1H), 7.61 (d, J = 7.6 Hz, 1H), 7.48–7.42 (m, 2H), 

7.34–7.30 (m, 2H), 7.26 (t, J = 7.3 Hz, 2H), 7.03 (td, J = 7.5, 1.1 Hz, 1H), 6.96 

(td, J = 7.5, 1.0 Hz, 1H), 6.64 (d, J = 7.6 Hz, 1H), 6.58 (td, J = 9.1, 2.4, Hz, 

1H), 6.38 (d, J = 7.6 Hz, 1H), 5.74 (s, 1H), 5.67 (dd, J = 9.8, 2.3, Hz, 1H), 

3.74–3.69 (m, 2H), 3.11–3.07 (m, 2H), 1.93–1.66 (m, 6H), 1.46–1.39 (m, 2H); 13C NMR (100 MHz, 

CDCl3): δ 160.5 (d, J = 242.9 Hz), 152.2, 148.2, 146.2, 142.2, 140.7, 137.2, 128.2, 127.7, 127.6, 126.9, 

126.8, 126.3, 126.1 (d, J = 10.6 Hz), 124.1, 123.2, 120.3, 119.8, 119.7, 113.77, 113.76, 112.2 (d, J = 

28.5 Hz), 104.1, 102.6 (d, J = 4.4 Hz), 101.7 (d, J = 11.8 Hz), 100.3 (d, J = 23.4 Hz), 61.8, 61.2, 56.5, 

51.1, 33.8, 32.3; 19F NMR (377 MHz, CDCl3): δ −115.2 (s); HRMS (ESI): calcd for C36H28FIrNa+ 

[M+Na]+ 695.1696, found 695.1687. 

 

SFI-Ir(I) complex L11-Ir(cod) 

L11 (96.2 mg, 0.250 mmol) provided L11-Ir (127.0 mg, 0.186 mmol, 74% 

yield) as a yellow solid. 1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 7.86 (d, J = 7.5 Hz, 

1H), 7.78 (d, J = 7.6 Hz, 1H), 7.73 (d, J = 7.5 Hz, 1H), 7.46 (td, J = 7.5, 1.1 

Hz, 1H), 7.37–7.32 (m, 2H), 7.27–7.20 (m, 2H), 6.98 (q, J = 7.5 Hz, 2H), 

6.61 (d, J = 7.6 Hz, 1H), 6.48 (dd, J = 9.2, 2.3 Hz, 1H), 6.45 (d, J = 7.6 Hz, 

1H), 5.74 (s, 1H), 5.19 (d, J = 2.2 Hz, 1H), 3.55–3.50 (m, 2H), 3.33 (s, 3H), 

2.81–2.77 (m, 2H), 2.01–1.92 (m, 2H), 1.88–1.79 (m, 2H), 1.66–1.59 (m, 2H), 1.54–1.47 (m, 2H); 13C 

NMR (100 MHz, CDCl3): δ 157.9, 152.3, 148.2, 146.8, 142.1, 140.7, 137.4, 128.0, 127.7, 127.4, 

127.3, 126.9, 126.5, 125.9, 124.0, 123.5, 120.2, 119.53, 119.50, 115.8, 111.1, 102.4, 101.9, 101.8, 

93.8, 61.7, 60.9, 56.5, 55.0, 50.6, 33.5, 33.1; HRMS (APCI): calcd for C37H32IrO+ [M+H]+ 685.2077, 

found 685.2098. 

 

SFI-Ir(I) complex L12-Ir(cod) 

Ir
F

Ir
MeO
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L12 (207.3 mg, 0.500 mmol) provided L12-Ir (173.1 mg, 0.242 mmol, 48% 

yield) as a yellow solid. 1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 7.66 (d, J = 8.3 Hz, 

1H), 7.57 (d, J = 8.3 Hz, 1H), 7.44 (d, J = 7.2 Hz, 1H), 7.28 (td, J = 8.5, 0.9 

Hz, 1H), 7.24 (td, J = 7.5, 1.1 Hz, 1H), 7.09 (d, J = 2.3 Hz, 1H), 7.02 (td, J = 

7.5. 1.1 Hz, 1H), 6.97 (dd, J = 8.3, 2.5 Hz, 1H), 6.77 (ddd, J = 8.5, 6.6, 1.1 Hz, 

1H), 6.73 (dd, J = 8.3, 2.4 Hz, 1H), 6.67–6.62 (m, 2H), 6.21 (dd, J = 8.5, 0.8 

Hz, 1H), 5.82 (d, J = 2.3 Hz, 1H), 5.78 (d, J = 0.6 Hz, 1H), 3.81 (s, 3H), 3.66–

3.62 (m, 2H), 3.50 (s, 3H), 3.19–3.15 (m, 2H), 1.90–1.73 (m, 4H), 1.70–1.64 (m, 2H), 1.42–1.35 (m, 

2H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3): δ 158.80, 158.76, 152.4, 150.5, 147.9, 137.4, 135.3, 133.4, 127.4, 

126.5, 124.1, 123.8, 123.2, 121.9, 120.2, 119.44, 119.35, 119.2, 113.2, 112.9, 112.6, 111.7, 109.2, 

108.5, 102.3, 101.5, 62.3, 61.3, 55.6, 55.3, 55.2, 51.4, 33.8, 32.2; HRMS (ESI): calcd for 

C38H33IrNaO2
+ [M+Na]+ 737.2002, found 737.2000. 

 

1-2. Synthesis of Indenyl-Ir(I) Complexes 

Indenyl-Ir(I) complex L14-Ir(cod) 

 
In an Ar-filled glovebox, to a solution of 5,10-dihydroindeno[2,1-a] indene (204.3 mg, 1.000 mmol) 

in THF (2.5 mL) was added LiHMDS (1.3 M in THF) (1.5 mL, 2.0 mmol) at rt, and the orange solution 

was stirred at rt for 10 min. To the reaction mixture was added a suspension of [Ir(cod)Cl]2 (335.9 mg, 

0.500 mmol) in THF (2.5 mL) and stirred at rt for 2 h. The resulting mixture was diluted with THF 

(ca. 3 mL) and evaporated in vacuo. The residue was subjected to column chromatography on basic 

alumina using THF/n-hexane (1:1) as an eluent to give the crude mixture. The crude mixture was 

washed with THF (2 mL) and n-hexane (2 mL) three times under Ar, respectively, and reprecipitated 

from THF/n-hexane to give L14-Ir(cod) (81.3 mg, 0.161 mmol, 16% yield).  
1H NMR (400 MHz, C6D6): δ 7.37 (d, J = 7.4 Hz, 1H), 7.15–7.13 (m, 4H), 7.06–6.97 (m, 3H), 5.34 

(s, 1H), 4.01 (td, J = 7.4, 2.9 Hz, 2H), 3.21 (td, J = 7.4, 3.4 Hz, 2H), 3.03 (d, J = 19.7 Hz, 1H), 2.75 

(d, J = 19.7 Hz, 1H), 1.74–1.64 (m, 2H), 1.61–1.38 (m, 6H); 13C NMR (100 MHz, C6D6): δ 145.6, 

139.2, 127.3, 125.8, 125.6, 123.6, 123.5, 121.8, 119.8, 119.3, 113.1, 112.6, 106.8, 92.9, 62.4, 56.1, 

52.1, 33.8, 32.6, 29.1; HRMS (APCI): calcd for C24H24Ir+ [M+H]+ 505.1502, found 505.1515. 

 

Indenyl-Ir(I) complex L15-Ir(cod) 

L14

(1) LiHMDS (2 equiv)
      THF, rt, 10 min

(2) [Ir(cod)Cl] (0.5 equiv)
      THF, rt, 2 h

Ir

L14-Ir(cod)

Ir

OMe

OMe
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In an Ar-filled glovebox, to a solution of indene (58.2 mg, 0.501 mmol) in THF (1.3 mL) was added 

LiHMDS (1.3 M in THF) (0.77 mL, 1.0 mmol) at rt, and the orange solution was stirred at rt for 10 

min. To the reaction mixture was added a suspension of [Ir(cod)Cl]2 (167.9 mg, 0.250 mmol) in THF 

(1.3 mL) and stirred at rt for 2 h. The resulting mixture was diluted with THF (ca. 3 mL) and evaporated 

in vacuo. The residue was subjected to column chromatography on basic alumina using THF/n-hexane 

(1:1) and reprecipitation from THF/n-hexane to give L15-Ir(cod) (18.8 mg, 0.0452 mmol, 9% yield). 

The spectroscopic data agreed with those in the literature.S2 
1H NMR (400 MHz, C6D6): δ 7.15–7.12 (m, 2H), 7.09–7.06 (m, 2H), 5.94 (q, J = 2.5 Hz, 1H), 4.91 

(d, J = 2.8 Hz, 2H), 4.01 (br, 4H), 1.88–1.83 (m, 4H), 1.73–1.67 (m, 4H); 13C NMR (100 MHz, C6D6): 

δ 123.1, 119.7, 113.76, 113.73, 92.84, 92.78, 76.64, 76.60, 67.8, 67.7, 31.8 

 

  

L15

(1) LiHMDS (2 equiv)
      THF, rt, 10 min

(2) [Ir(cod)Cl] (0.5 equiv)
      THF, rt, 2 h

Ir

L15-Ir(cod)
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2-1. Optimization for C(sp3)–H Borylation 

General procedure : In an Ar-filled glovebox, In an Ar-filled glovebox, a catalyst (2.5–5 mol%) and 

47 (0.100 mmol) in solvent (0.12–0.25 mL) was added to a Schlenk tube. To the mixture was added a 

solution of HBpin (25.6 mg, 0.200 mmol or 38.4 mg, 0.300 mmol) in solvent (0.12–0.25 mL) and the 

Schlenk tube was capped and removed from the Ar-filled glovebox. The reaction mixture was stirred 

at rt in an oil bath for 24-72 h. The resulting mixture was diluted with EtOAc and evaporated in vacuo. 

The NMR yield of product 48 was determined by 1H NMR analysis in CDCl3 using 1,1,2,2-

tetrachloroethane as an internal standard.  

 

2-2. Substrate Scope for C(sp3)–H Borylation  

 
Typical procedure for borylation of 47a: In an Ar-filled glovebox, L9-Ir(cod) (3.3 mg, 0.0050 

mmol) and 47a (14.7 mg, 0.0992 mmol) in 1,4-dioxane (0.25 mL) was added to a Schlenk tube. To 

the mixture was added a solution of HBpin (38.4 mg, 0.300 mmol) in 1,4-dioxane (0.25 mL) and the 

Schlenk tube was capped and removed from the Ar-filled glovebox. The reaction mixture was stirred 

at rt in an oil bath for 72 h. The resulting mixture was diluted with EtOAc and evaporated in vacuo. 

The NMR yield (98%) of product 48a was determined by 1H NMR analysis in CDCl3 using 1,1,2,2-

tetrachloroethane as an internal standard. The residue was purified by column chromatography on 

basic alumina using n-hexane/EtOAc (3:1 to 1:1) as an eluent to give alkylboronate 48a (11.9 mg, 

0.0434 mmol, 44% isolated yield) as a white solid. 

 

Alkyl boronate 48a 

The spectroscopic data agreed with those in the literature reported.S20  
1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 7.92 (d, J = 5.6 Hz, 1H), 7.49 (ddd, J = 8.7, 7.0, 

1.6 Hz, 1H), 6.52 (t, J = 6.0 Hz, 1H), 6.41 (d, J = 8.8 Hz, 1H), 3.45 (td, J = 9.6, 

2.4, 1H), 3.08 (q, J = 8.9 Hz, 1H), 2.76 (q, J = 6.0 Hz, 1H), 2.18–1.96 (m, 2H), 

1.89–1.83 (m, 1H), 1.52 (qd, J = 12.0, 7.2 Hz, 1H), 1.24 (s, 12H); 11B NMR (128 MHz, CDCl3): δ 

10.5 (brs); 13C NMR (100 MHz, CDCl3): δ 159.0, 141.1, 139.6, 111.1, 108.1, 79.2, 56.9, 47.2, 28.9, 

27.2, 26.0, 25.9. 

 

Alkyl boronate 48b 

N

N

 L9-Ir(cod) (5 mol%)
HBpin (3 equiv)

1,4–dioxane (0.2 M)
rt, 72 h

N

N

Bpin

47a 48a

N

N

Bpin
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47b (16.2 mg, 0.0999 mmol) provided 48b (19.4 mg, 0.0673 mmol, 67% 

isolated yield; >99% NMR yield at rt for 72 h) as white solid after 

purification by column chromatography on basic alumina using n-

hexane/EtOAc (3:1 to 1:1) as an eluent.   

M.p. 110.1–110.8 ℃; 1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 7.71 (t, J = 0.94 Hz, 1H), 7.35 (dd, J = 8.7, 2.0 

Hz, 1H), 6.38 (d, J = 8.8 Hz, 1H), 3.43 (td, J = 9.5, 2.4 Hz, 1H), 3.04 (q, J = 8.9 Hz, 1H), 2.74 (q, J = 

6.0 Hz, 1H), 2.16 (s, 3H), 2.13–1.94 (m, 2H), 1.87–1.81 (m, 1H), 1.49 (qd, J = 11.9, 7.2 Hz, 1H), 1.24 

(s, 12H); 11B NMR (128 MHz, CDCl3): δ 10.4 (brs); 13C NMR (100 MHz, CDCl3): δ 158.4, 143.1, 

138.0, 120.8, 108.1, 79.1, 48.0, 29.0, 27.4, 26.2, 26.0, 17.4; HRMS (ESI): calcd for C16H25BN2O2Na+ 

[M+Na]+ 311.1901, found 311.1895. 

 

Alkyl boronate 48c 

47c (16.1 mg, 0.0992 mmol) provided 48c (11.0 mg, 0.0382 mmol, 38% 

isolated yield; >99% NMR yield at rt for 72 h) as a white solid after 

purification by column chromatography on basic alumina using n-

hexane/EtOAc (3:1 to 1:1) as an eluent. The spectroscopic data agreed with 

those in the literature reported.S20  
1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 7.77 (d, J = 6.2 Hz, 1H), 6.35 (dd, J = 6.2, 1.3 Hz, 1H), 6.20 (s, 1H), 

3.42 (td, J = 9.5, 2.4 Hz, 1H), 3.06 (q, J = 8.9 Hz, 1H), 2.74 (q, J = 6.0 Hz, 1H), 2.26 (s, 3H), 2.15–

1.96 (m, 2H), 1.87–1.81 (m, 1H), 1.50 (qd, J = 12.0, 7.3 Hz 1H), 1.23 (s, 12H); 11B NMR (128 MHz, 

CDCl3): δ 10.2 (brs); 13C NMR (100 MHz, CDCl3): δ 159.3, 153.2, 138.7, 113.3, 107.6, 79.1, 47.3, 

28.9, 27.3, 26.0, 25.9, 21.6. 

 

Alkyl boronate 48d 

47d (16.2 mg, 0.0999 mmol) provided 48d (25.3 mg, 0.0878 mmol, 88% isolated 

yield; >99% NMR yield at rt for 72 h) as a white solid after purification by 

column chromatography on basic alumina using n-hexane/EtOAc (3:1 to 1:1) as 

an eluent. The spectroscopic data agreed with those in the literature reported.S20  
1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 7.84 (dd, J = 5.9, 0.7 Hz, 1H), 7.28 (d, J = 7.0 Hz, 1H), 6.50 (t, J = 

6.5 Hz, 1H), 3.75 (td, J = 9.1, 1.6 Hz, 1H), 3.27 (q, J = 8.9 Hz, 1H), 2.82 (q, J = 6.1 Hz, 1H), 2.29 (s, 

3H), 2.16–2.10 (m, 1H), 2.06–1.94 (m, 1H), 1.90–1.84 (m, 1H), 1.57 (qd, J = 12.2, 6.6 Hz, 1H), 1.23 

(s, 12H); 11B NMR (128 MHz, CDCl3): δ 9.72 (brs); 13C NMR (100 MHz, CDCl3): δ 159.5, 142.0, 

137.0, 119.9, 112.1, 79.1, 49.7, 29.7, 27.2, 26.1, 18.7. 
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Alkyl boronate 48e 

47e (17.8 mg, 0.0999 mmol) provided 48e (24.6 mg, 0.0809 mmol, 81% 

isolated yield; >99% NMR yield at rt for 72 h) as a white solid after 

purification by column chromatography on basic alumina using n-

hexane/EtOAc (1:0 to 1:1) as an eluent.  

M.p. 97.6–98.6 ℃; 1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 7.74 (d, J = 6.9 Hz, 1H), 6,13 (dd, J = 6.9, 2.3 

Hz, 1H), 5.70 (d, J = 2.3 Hz, 1H), 3.82 (s, 3H), 3.42 (td, J = 9.5, 2.2 Hz, 1H), 3.05 (q, J = 8.9 Hz, 1H), 

2.74 (q, J = 6.0 Hz, 1H), 2.17–2.09 (m, 1H), 2.04–1.94 (m, 1H), 1.84 (quin, J = 6.1 Hz, 1H), 1.51 (qd, 

J = 12.0, 7.2 Hz, 1H), 1.22 (s, 12H); 11B NMR (128 MHz, CDCl3): δ 9.79 (brs); 13C NMR (100 MHz, 

CDCl3): δ 169.6, 161.1, 140.3, 102.7, 88.5, 79.0, 55.6, 47.4, 28.9, 27.3, 26.0, 25.8; HRMS (ESI): 

calcd for C16H25BN2O3Na+ [M+Na]+ 327.1850, found 327.1851. 

 

Alkyl boronate 48f 

47f (17.5 mg, 0.0993 mmol) provided 48f (22.7 mg, 0.0751 mmol, 76% isolated 

yield; 99% NMR yield at rt for 72 h) as a white solid after purification by column 

chromatography on basic alumina using n-hexane/EtOAc (3:1 to 1:1) as an eluent. 

The spectroscopic data agreed with those in the literature reported.S5  
1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 7.82 (d, J = 5.2 Hz, 1H), 7.17 (d, J = 6.7 Hz, 1H), 6.35 (t, J = 6.5 Hz, 

1H), 4.42 (d, J = 13.1 Hz, 1H), 3.21–3.14 (m, 1H), 2.37–2.24 (m, 4H), 1.88–1.86 (m, 1H), 1.81–1.77 

(m, 1H), 1.69–1.67 (m, 1H), 1.52–1.35 (m, 3H), 1.20 (s, 12H); 11B NMR (128 MHz, CDCl3): δ 9.20 

(brs); 13C NMR (100 MHz, CDCl3): δ 155.4, 143.4, 137.3, 116.5, 109.7, 78.9, 56.9, 47.1, 27.7, 27.3, 

26.6, 26.3, 25.5, 21.6. 

 

Alkyl boronate 48g 

47g (19.1 mg, 0.100 mmol) provided 48g (16.0 mg, 0.0506 mmol, 51% isolated 

yield; 66% NMR yield, at rt for 72 h), and 47g (19.0 mg, 0.0998 mmol) provided 

48g (22.0 mg, 0.0696 mmol, 70% isolated yield; 72% NMR yield, at 40 ℃ for 24 

h) as a white solid after purification by column chromatography on basic alumina 

using n-hexane/EtOAc (1:0 to 1:1) as an eluent.  

M.p. 128.2–129.5 ℃; 1H NMR (CDCl3, 400 MHz): δ 7.80 (d, J = 5.1 Hz, 1H), 7.20 (d, J = 7.0 Hz, 

1H), 6.37 (t, J = 6.5 Hz, 1H), 4.13–4.07 (m, 1H), 3.54–3.48 (m, 1H), 2.49–2.47 (m, 1H), 2.37 (s, 3H), 

1.95–1.89 (m, 1H), 1.81–1.70 (3H), 1.67–1.62 (m, 2H), 1.53–1.45 (m, 2H), 1.32 (s, 3H), 1.19 (s, 6H), 

1.15 (s, 3H); 11B NMR (128 MHz, CDCl3): δ 9.36 (brs); 13C NMR (100 MHz, CDCl3): δ 157.3, 

143.4, 137.2, 117.5, 110.2, 79.3, 78.9, 49.7, 31.6, 28.9, 28.23, 28,18, 26.7, 26.4, 26.2, 20.8; HRMS 

(ESI): calcd for C18H29BN2O2Na+ [M+Na]+ 339.2214, found 339.2213. 
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Alkyl boronate 48h 

47h (17.8 mg, 0.0999 mmol) provided 48h (16.6 mg, 0.0546 mmol, 55% isolated 

yield; 58% NMR yield at rt for 72 h), and 47h (17.8 mg, 0.0999 mmol) provided 

48h (22.2 mg, 0.0730 mmol, 73% isolated yield; 71% NMR yield at 40 °C for 24 

h) as a white solid after purification by column chromatography on basic alumina 

using n-hexane/EtOAc (1:0 to 1:1) as an eluent. 

M.p. 110.7–112.0 ℃; 1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 7.86 (d, J = 5.9 Hz, 1H), 7.25 (d, J = 7.0 Hz, 

1H), 6.46 (t, J = 6.5 Hz, 1H), 4.23–4.15 (m, 1H), 4.05 (dd, J = 12.1, 3.8 Hz, 1H), 3.91–3.84 (m, 1H), 

3.58 (t, J = 12.1 Hz, 1H), 3.57–3.48 (m, 2H), 2.71 (dd, J = 11.9, 3.7 Hz, 1H), 2.35 (s, 3H), 1.21 (s, 

12H); 11B NMR (128 MHz, CDCl3): δ 8.97 (brs); 13C NMR (100 MHz, CDCl3): δ 155.5, 143.9, 

137.2, 116.7, 110.8, 79.2, 70.4, 66.4, 53.4, 46.8, 26.7, 26.1, 21.1; HRMS (ESI): calcd for 

C16H25BN2O3Na+ [M+Na]+ 327.1850, found 327.1852. 

 

Alkyl boronate 48i 

47i (27.3 mg, 0.0984 mmol) provided 48i (20.6 mg, 0.0511 mmol, 52% 

isolated yield, 79% NMR yield at 40 ℃ for 24 h), and 2i (31.2mg, 0.112 

mmol) provided 3i (34.5 mg, 0.0855 mmol, 76% isolated yield, 82% NMR 

yield at 60 ℃ for 24 h) as a white solid after purification by column 

chromatography on basic alumina using n-hexane/EtOAc (1:0 to 1:1) as an eluent.  

M.p. 142.3–143.7 ℃; 1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 7.86 (d, J = 5.7 Hz, 1H), 7.27 (d, J = 7.0 Hz, 

1H), 6.47 (t, J = 6.6 Hz, 1H), 4.27 (td, J = 12.8, 3.0 Hz, 1H), 4.07–4.04 (br, 2H), 3.39 (br, 1H), 3.00–

2.86 (m, 2H), 2.52 (dd, J = 12.4, 3.4 Hz, 1H), 2.37 (s, 3H), 1.47 (s, 9H), 1.23 (s, 12H); 11B NMR (128 

MHz, CDCl3): δ 8.86 (brs); 13C NMR (100 MHz, CDCl3): δ 155.8, 154.9, 144.0, 137.3, 116.9, 111.1, 

79.6, 79.3, 46.3, 28.4, 26.7, 26.2, 21.3; HRMS (ESI): calcd for C21H34BN3O4Na+ [M+Na]+ 426.2535, 

found 426.2539. 

Alkyl boronate 48j 

47j (21.6 mg, 0.0999 mmol) provided 48j [16.8 mg, 0.0491 mmol, 49% isolated 

yield; 75% NMR yield at 40 °C for 24 h using 1a-Ir(cod) (6.6 mg, 0.010 mmol)] 

as a white solid after purification by PTLC deactivated with triethylamine using 

n-hexane/EtOAc (1:1) as an eluent. The spectroscopic data agreed with those in 

the literature reported.S20 
1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 8.14 (dd, J = 5.8, 1.1 Hz, 1H), 7.86 (dd, J = 7.5, 0.8 Hz, 1H), 6.57 

(dd, J = 7.2, 6.2 Hz, 1H), 3.64 (t, J = 10.2 Hz, 1H), 3.33 (q, J = 9.4 Hz, 1H), 2.93 (dd, J = 12.4, 5.9 

Hz, 1H), 2.26–2.20 (m, 1H), 2.15–2.03 (m, 1H), 1.95–1.89 (m, 1H), 1.66 (qd, J = 12.3, 7.0 Hz, 1H), 

1.24 (s, 6H), 1.23 (s, 6H); 11B NMR (128 MHz, CDCl3): δ 9.80 (brs); 13C NMR (100 MHz, CDCl3): 
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δ 153.6, 144.2, 140.9 (q, J = 5.8 Hz), 122.8 (q, J = 270.9 Hz), 110.5 (q, J = 34.2 Hz), 109.3, 79.5, 59.6, 

47.9 (q, J = 5.2 Hz), 29.4, 26.5, 26.3, 26.1; 19F NMR (377 MHz, CDCl3): �  –57.0 (s). 

Alkyl boronate 48k 

47k (23.0 mg, 0.0999 mmol) provided 48k [21.1 mg, 0.0592 mmol, 59% isolated 

yield; 74% NMR yield at 40 °C for 24 h using L9-Ir(cod) (6.6 mg, 0.010 mmol)] 

as a pale-yellow solid after purification by PTLC deactivated with triethylamine 

using n-hexane/EtOAc (1:1) as an eluent. 

M.p. 110.4–114.4 ℃; 1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 8.14 (dd, J = 5.8, 1.2 Hz, 1H), 7.86 (dd, J = 

7.5, 0.8 Hz, 1H), 6.50 (dd, J = 7.2, 6.2 Hz, 1H), 4.10 (d, J = 13.7 Hz, 1H), 3.16 (t, J = 12.3 Hz, 1H), 

2.45 (d, J = 12.7 Hz, 1H), 1.90–1.84 (m, 2H), 1.75–1.72 (m, 1H), 1.58–1.36 (m, 3H), 1.24 (s, 6H), 

1.21 (s, 6H); 11B NMR (128 MHz, CDCl3): δ 9.27 (brs); 13C NMR (100 MHz, CDCl3): � 152.0, 

144.1, 141.7 (q, J = 6.6 Hz), 123.2 (q, J = 270.4 Hz), 108.4 (q, J = 34.0 Hz), 108.1, 79.4, 56.6, 47.3 

(q, J = 5.9 Hz), 28.0, 26.7, 26.4, 26.3, 25.2; 19F NMR (377 MHz, CDCl3): δ –56.7; HRMS (ESI): 

calcd for C17H24BF3N2O2Na+ [M+Na]+ 379.1775, found 379.1721. 

 

Alkyl boronate 48l 

47l (16.3 mg, 0.0999 mmol) provided 48l (10.1 mg, 0.0349 mmol, 35% isolated 

yield; 52% NMR yield at 60 °C for 24 h) as a white solid after purification by 

column chromatography on basic alumina using n-hexane/EtOAc (1:0 to 1:1) as 

an eluent. The spectroscopic data agreed with those in the literature reported.S11 
1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 8.35 (dd, J = 4.4, 2.4 Hz, 1H), 8.13 (dd, J = 5.8, 2.4 Hz, 1H), 6.38 

(dd, J = 5.8, 4.5 Hz, 1H), 4.36 (dd, J = 12.9, 4.3 Hz, 1H), 2.89 (td, J = 12.7, 3.3 Hz, 1H), 2.46 (dd, J 

= 12.2, 3.1 Hz, 1H), 1.92–1.88 (m, 1H), 1.82–1.71 (m, 2H), 1.53–1.33 (m, 3H), 1.22 (s, 6H), 1.21 (s, 

6H); 11B NMR (128 MHz, CDCl3): δ 9.20 (brs); 13C NMR (100 MHz, CDCl3): δ 163.7, 158.0, 149.5, 

106.6, 79.4, 42.4, 27.4, 26.4, 26.0, 25.8, 25.2. 

 

Alkyl boronate 48m 

47m (21.3 mg, 0.100 mmol) provided 48m (14.9 mg, 0.0440 mmol, 44% 

isolated yield; 68% NMR yield at 60 °C for 24 h) as a white solid after 

purification by column chromatography on basic alumina using n-

hexane/EtOAc (1:0 to 1:1) as an eluent.  

M.p. 190.3 ℃ (decomposition); 1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 8.79 (d, J = 

8.6 Hz, 1H), 7.80 (d, J = 9.4 Hz, 1H), 7.56–7.49 (m, 2H), 7.19 (t, J = 7.5 Hz, 1H), 6.73 (d, J = 9.4 Hz, 

1H), 3.89 (d, J = 12.9 Hz, 1H), 3.11 (td, J = 12.5, 3.1 Hz, 1H), 2.44 (dd, J = 11.3, 3.3 Hz, 1H), 1.91–

1.82 (m, 2H), 1.77 (d, J = 10.4 Hz, 1H), 1.55–1.44 (m, 3H), 1.31 (s, 6H), 1.29 (s, 6H); 11B NMR (128 

MHz, CDCl3): δ 11.1 (brs); 13C NMR (100 MHz, CDCl3): δ 156.2, 141.7, 141.6, 130.5, 127.8, 122.4, 
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122.1, 120.1, 107.6, 79.2, 44.7, 27.3, 27.2, 26.4, 25.2; HRMS (ESI): calcd for C20H27BN2O2Na+ 

[M+Na]+ 361.2058, found361.2058. 

Alkyl boronate 48n 

47n (31.4 mg, 0.100 mmol) provided 48n [32.8 mg, 0.0747 mmol, 75% 

isolated yield; 91% NMR yield at 60 °C for 24 h using L9-Ir(cod) (6.6 mg, 

0.010 mmol)] as a white solid after purification by column 

chromatography on basic alumina using n-hexane/EtOAc (1:0 to 1:1) as 

an eluent.  

M.p. 218.7 ℃ (decomposition); 1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 8.77 (d, J = 9.3 Hz, 1H), 7.90 (d, J 

= 9.3 Hz, 1H), 7.61–7.55 (m, 2H), 7.25 (t, J = 7.0 Hz, 1H), 6.75 (d, J = 9.4 Hz, 1H), 4.20 (br, 2H), 

3.76 (d, J = 12.5 Hz, 2H), 3.27 (br, 1H), 3.01–2.93 (m, 2H), 2.61 (dd, J = 12.1, 3.5 Hz, 2H), 1.49 (s, 

9H), 1.33 (s, 12H); 11B NMR (128 MHz, CDCl3): δ 10.5 (brs); 13C NMR (100 MHz, CDCl3): δ 

156.6, 154.9, 142.3, 141.3, 130.9, 128.0, 123.1, 122.4, 120.0, 107.2, 79.7, 79.5, 43.6, 28.4, 27.5, 27.0; 

HRMS (ESI): calcd for C24H34BN3O4Na+ [M+Na]+ 462.2535, found 462.2551. 

 

Quinolin-8-ylmethanol (48o’) 

47o (14.3 mg, 0.0999 mmol) provided 48o (12.7 mg, 0.0798 mmol, 80% isolated 

yield; 80% NMR yield (48o’) at 40 °C for 24 h) as a colorless oil after oxidation 

with H2O2/NaOH (same procedure as 49a) followed by purification by PTLC using 

acetone/CH2Cl2 (1:9) as an eluent. The spectroscopic data agreed with those in the 

literature reported.S21 
1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 8.87 (dd, J = 4.2, 1.7 Hz, 1H), 8.20 (dd, J = 8.3, 1.7 Hz, 1H), 7.76 

(dd, J = 8.2, 1.1 Hz, 1H), 7.59 (d, J = 6.8 Hz, 1H), 7.49 (dd, J = 8.0, 7.2 Hz, 1H), 7.44 (dd, J = 8.3, 

4.3 Hz, 1H), 5.21 (s, 2H), 5.06 (brs, 1H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3): δ 149.0, 147.1, 138.1, 136.8, 

128.5, 127.7, 127.4, 126.4, 121.2, 64.8. 

 

 

Alkyl boronates 48p and 48p’ 

47p (21.1 mg, 0.100 mmol) provided a mixture of 48p 

and 48p’ (48p /48p’ = 60:40, 14.5 mg, 0.0431 mmol, 

43% isolated yield; 63% NMR yield at 40 °C for 24 h) 

as a pale-yellow oil after purification by column 

chromatography on basic alumina using n-hexane/EtOAc (1:0 to 1:1) as an eluent. The spectroscopic 

data agreed with those in the literature reported.S11  

1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 8.03–8.00 (m, J = 9.1 Hz, 1H), 7.84 (d, J = 7.8 Hz, 0.6H, 48p), 7.55 

(ddd, J = 8.7, 7.1, 1.6 Hz, 1H), 7.23–7.11 (m, 2.2H), 7.06–6.98 (m, 1.2 H), 6.62 (d, J = 8.8 Hz, 0.6 H, 
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48p), 6.54-6.50 (m, 1.4 H), 4.57 (d, J = 16.0 Hz, 0.4 H, 48p’), 4.43 (d, J = 15.9 Hz, 0.4 H, 48p’), 3.86 

(s, 0.6H, 48p), 3.78–3.73 (m, 0.6 H, 48p), 3.60–3.53 (m, 0.6 H, 48p), 2.99–2.91 (m, 0.6H, 48p), 2.86–

2.75 (m, 1.4 H), 2.71–2.67 (m, 0.4H, 48p’), 1.40 (s, 4H, 48p), 1.33 (s, 4H), 1.29 (s,4H); 11B NMR 

(128 MHz, CDCl3): δ 9.76 (brs); 13C NMR (100 MHz, CDCl3): δ 157.7 (48p), 156.5 (48p’), 141.63 

(48p), 141.58 (48p’), 139.7 (48p), 139.6 (48p’), 139.2 (48p), 137.7 (48p’), 133.3 (48p), 131.6 (48p’), 

129.4 (48p’), 128.1 (48p), 127.4 (48p), 126.5 (48p’), 126.11 (48p), 126.06 (48p’), 125.7 (48p’), 124.9 

(48p), 110.8 (48p), 110.4 (48p’), 106.5 (48p), 105.9 (48p’), 80.1 (48p), 79.4 (48p’), 44.8 (48p’), 42.3 

(48p), 31.0, 29.7 (48p), 27.9 (48p), 27.0 (48p’), 26.4 (48p’), 26.1 (48p’), 25.8; HRMS (ESI): calcd 

for C20H25BN2O2Na+ [M+Na]+ 359.1901, found 359.1897. 

 

Alkyl boronates 48q and 48q’ 

47q (22.5 mg, 0.100 mmol) provided a mixture of 48q 

and 48q’ (48q/48q’ = 84:16, 29.2 mg, 0.0834 mmol, 

83% isolated yield; 95% NMR yield at 40 °C for 36 h) 

as a pale-yellow oil after purification by PTLC 

deactivated with triethylamine using EtOAc as an eluent. 
1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 7.93–7.89 (m, 1H), 7.79 (d, J = 8.0 Hz, 0.84 H, 48q), 7.31–7.27 (m, 

1H), 7.21–7.14 (m, 1.32H), 7.07 (d, J = 4.8 Hz, 0.16H, 48q’), 7.03 (t, J = 7.4 Hz, 0.84H, 48q), 6.97 

(d, J = 7.3 Hz, 0.84H, 48q), 6.50–6.44 (m, 1H), 5.27 (d, J = 15.9 Hz, 0.16 H, 48q’), 4.79 (d, J = 16.0 

Hz, 0.14 H, 48q’), 4.37 (qd, J = 13.4, 2.9 Hz, 0.86H, 48q), 3.89 (s, 0.84 H, 48q), 3.72–3.65 (m, 0.84H, 

48q), 2.89–2.83 (m, 1.18 H), 2,74 (td, J = 15.8, 3.7 Hz, 0.84 H, 48q), 2.62 (t, J = 8.0 Hz, 0.16H, 48’), 

2.49 (0.48 H, 48q’), 2.44 (s, 2.5 H, 48q), 1.36 (s, 6 H), 1.26 (s, 6H); 11B NMR (128 MHz, CDCl3): δ 

9.37 (brs); 13C NMR (100 MHz, CDCl3): δ 157.2 (48q), 156.3 (48q’), 143.9 (48q), 143.8 (48q’), 

139.3 (48q), 137.5 (48q’), 137.2 (48q), 133.3 (48q), 132.8 (48q’), 129.2 (48q’), 128.0 (48q), 127.6 

(48q), 126.4 (48q’), 126.0 (48q), 125.8 (48q’), 125.6 (48q’), 124.7 (48q), 118.2 (48q), 117.2 (48q’), 

111.4 (48q), 110.8 (48q’), 79.9, 79.3 (48q’), 74.9 (48q), 57.5 (48q), 56.8 (48q’), 48.1 (48q’), 45.1 

(48q), 30.9 (48q’), 29.8 (48q), 26.7, 26.2 (48q’), 26.0 (48q), 24.8, 21.1 (48q’), 20.7 (48q); HRMS 

(ESI): calcd for C21H27BN2O2Na+ [M+Na]+ 373.2057, found 373.2062. 

 

2-3. Optimization of Reaction Conditions for C(sp2)–H Borylation 

General procedure In an Ar-filled glovebox, a catalyst (2.5–5 mol%) and N,N-dimethyl-1,1-

diphenylmethanamine (49a, 0.100 mmol) in solvent (0.25 mL) was added to a Schlenk tube. To the 

mixture was added a solution of HBpin (0.200 mmol) in solvent (0.25–0.50 mL) and the Schlenk tube 

was capped and removed from the Ar-filled glovebox. The reaction mixture was stirred at rt for 12–

24 h. The resulting mixture was diluted with EtOAc and evaporated in vacuo. The yield of product 
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50a was determined by 1H NMR analysis in CDCl3 using 1,1,2,2-tetrachloroethane as an internal 

standard.  

 

2-4. Substrate Scope for C(sp2)–H Borylation (Figure 3b) 

 

Typical procedure for borylation followed by oxidation of 49a: In an Ar-filled glovebox, L9-

Ir(cod) (3.3 mg, 0.0050 mmol) and benzylamine 49a (21.1 mg, 0.0999 mmol) in THF (0.10 mL) was 

added to a Schlenk tube. To the mixture was added a solution of HBpin (25.6 mg, 0.200 mmol) in 

THF (0.16 mL) and the Schlenk tube was capped and removed from the Ar-filled glovebox. The 

reaction mixture was stirred at rt for 24 h. The resulting mixture was diluted with EtOAc and 

evaporated in vacuo. The yield of 50a was determined to be >99% by 1H NMR analysis in CDCl3 

using 1,1,2,2-tetrachloroethane as an internal standard. To the crude residue was added THF (2.0 mL) 

and 3N NaOH (4.0 mL). 30% aqueous H2O2 (2.0 mL) was added dropwise at 0 ℃ and stirred at 0 ℃ 

for 10 min. The reaction was quenched with saturated aqueous Na2S2O4 (5 mL) and extracted with 

EtOAc three times The combined organic layer was washed with brine, dried over Na2SO4, and 

evaporated in vacuo. The residue was purified by PTLC using n-hexane/CH2Cl2 (1:1) as an eluent to 

give the corresponding phenol 51a (14.2 mg, 0.0625 mmol, 63% isolated yield) as a pale-yellow oil. 
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2-((Dimethylamino)(phenyl)methyl)phenol (51a) 

The spectroscopic data agreed with those in the literature reported.S12  

1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 12.3 (brs, 1H), 7.41 (d, J = 7.0 Hz, 2H), 7.32-

7.23 (m, 3H), 7.11 (td, J = 7.7, 1.7 Hz, 1H), 6.89 (dd, J = 7.6, 1.6 Hz, 1H), 6.86 

(dd, J = 8.1, 1.1 Hz, 1H), 6.69 (td, J = 7.4, 1.2 Hz, 1H), 4.37 (s, 1H), 2.29 (s, 6H); 
13C NMR (100 MHz, CDCl3): δ 157.0, 139.8, 128.9, 128.7, 128.5, 128.4, 127.9, 125.7, 119.0, 116.9, 

77.1, 43.4. 

 

2-((Dimethylamino)(p-tolyl)methyl)-5-methylphenol (51b) 

49b (24.0 mg, 0.100 mmol) provided 51b [25.4 mg, 0.0995 mmol 99% 

isolated yield, >99% NMR yield (50b)] as a pale-yellow oil after 

purification by PTLC using n-hexane/EtOAc (9:1) as an eluent.  
1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 12.2 (brs, 1H), 7.28 (d, J = 8.0 Hz, 

2H), 7.10 (d, J = 7.8 Hz, 2H), 6.75 (d, J = 7.7 Hz, 1H), 6.68 (d, J = 0.8 Hz, 1H), 6.50 (dd, J = 7.7, 1.0 

Hz, 1H), 4.33 (s, 1H), 2.30 (s, 3H), 2.27 (s, 6H), 2.24 (s, 3H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3): δ 156.8, 

138.3, 137.5, 136.9, 129.3, 128.7, 128.5, 122.9, 119.8, 117.4, 76.3, 43.2, 21.1, 21.0; HRMS (ESI): 

calcd for C17H22NO [M+H]+ 256.1696, found 256.1705. 

 

5-(tert-Butyl)-2-((4-(tert-butyl)phenyl)(dimethylamino)methyl)phenol (51c) 

49c (32.4 mg, 0.100 mmol) provided 51c [25.0 mg, 0.0736 mmol, 74% 

isolated yield, >99% NMR yield (50c)] as a white solid after 

purification by PTLC using n-hexane/CH2Cl2 (1:1) as an eluent.  

M.p. 104.9–106.1 ℃; 1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 12.2 (brs, 1H), 

7.31 (s, 4H), 6.88 (d, J = 2.0 Hz, 1H), 6.80 (d, J = 8.0 Hz, 1H), 6.70 (dd, J = 8.0, 2.0 Hz, 1H), 4.34 (s, 

1H), 2.26 (s, 6H), 1.29 (s, 9H), 1.26 (s, 9H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3): δ 156.5, 151.7, 150.6, 

136.6, 130.9, 128.8, 128.38, 128.36, 125.4, 122.8, 115.9, 114.0, 76.1, 43.3, 34.5, 34.4, 31.31, 31.28; 

HRMS (ESI): calcd for C23H33NONa+ [M+Na]+ 402.1828, found 402.1826. 

 

4-([1,1'-Biphenyl]-4-yl(dimethylamino)methyl)-[1,1'-biphenyl]-3-ol (51d) 

49d (36.4 mg, 0.100 mmol) provided 51d [34.9 mg, 0.0920 mmol, 

92% isolated yield, >99% NMR yield (50d)] as a white solid after 

purification by PTLC using n-hexane/EtOAc (9:1) as an eluent.  

M.p. 104.9–106.1 ℃; 1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 12.4 (brs, 1H), 

7.57–7.50 (m, 8H), 7.43–7.36 (m, 4H), 7.33–7.27 (m, 2H), 7.14 (br, 1H), 7.00–6.94 (m, 2H), 4.46 (s, 

1H), 2.34 (s, 6H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3): δ 157.2, 141.6, 140.8, 140.7, 140.5, 138.7, 129.2, 
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129.0, 128.8, 128.6, 127.41, 127.35, 127.2, 127.0, 126.9, 124.7, 117.9, 115.5, 76.4, 43.4; HRMS 

(ESI): calcd for C27H25NONa+ [M+Na]+ 402.1828, found 402.1826. 

 

5-Bromo-2-((4-bromophenyl)(dimethylamino)methyl)phenol (51e) 

49e (37.0 mg, 0.100 mmol) provided 51e [29.7 mg, 0.0771 mmol, 77% 

isolated yield, >99% NMR yield (50e)] as a white solid after 

purification by PTLC using n-hexane/EtOAc (9:1) as an eluent.  

M.p. 114.5–116.3 ℃; 1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 12.5 (brs, 1H), 

7.45 (d, J = 8.6 Hz, 2H), 7.26 (d, J = 8.4 Hz, 2H), 7.02 (d, J = 2.0 Hz, 1H), 6.82 (dd, J = 8.2, 2.0 Hz, 

1H), 6.70 (d, J = 4.2 Hz, 1H), 4.31 (s, 1H), 2.27 (s, 6H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3): δ 158.0, 138.1, 

132.0, 130.1, 129.9, 124.2, 122.22, 122.20, 122.0, 120.3, 75.9, 43.2; HRMS (ESI): calcd for 

C15H16Br2NO+ [M+H]+ 383.9593, found 383.9588. 

 

5-Chloro-2-((4-chlorophenyl)(dimethylamino)methyl)phenol (51f) 

49f (28.0 mg, 0.0999 mmol) provided 51f [22.3 mg, 0.0753 mmol, 75% 

isolated yield, >99% NMR yield (50f)] as a white solid after purification 

by PTLC using n-hexane/EtOAc (9:1) as an eluent.  

M.p. 98.8–100.9 ℃; 1HNMR (400 MHz, CDCl3): δ 12.5 (brs, 1H), 

7.33–7.26 (m, 4H), 6.87 (d, J = 2.1 Hz, 1H), 6.76 (d, J = 8.3 Hz, 1H), 6.67 (dd, J = 8.2, 2.1 Hz, 1H), 

4.35 (s, 1H), 2.27 (s, 6H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3): δ 157.9, 137.7, 134.07, 134.04, 129.8, 129.6, 

129.0, 123.7, 119.3, 117.3, 75.7, 43.2; HRMS (ESI): calcd for C15H16Cl2NO+ [M+H]+ 296.0555, 

found 296.0552. 

 

2-((Dimethylamino)(4-fluorophenyl)methyl)-5-fluorophenol (51g) 

49g (24.7 mg, 0.0999 mmol) provided 51g [19.6 mg, 0.0744 mmol, 75 % 

isolated yield, >99% NMR yield (50g)] as a colorless oil after 

purification by PTLC using n-hexane/EtOAc (8:2) as an eluent.  
1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 12.7 (brs, 1H), 7.36 (dd, J = 8.7, 5.3 Hz, 

2H), 7.01 (d, J = 8.7 Hz, 2H), 6.78 (dd, J = 8.7, 6.7 Hz, 1H), 6.57 (dd, J = 10.5, 2.6 Hz, 1H), 6.40 (td, 

J = 8.4, 2.6 Hz, 1H), 4.39 (s, 1H), 2.27 (s, 6H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3): δ 164.0 (d, J = 69.0 

Hz), 161.6 (d, J = 71.6 Hz), 158.6 (d, J = 12.3 Hz), 135.1 (d, J = 2.7 Hz), 130.2 (d, J = 8.1 Hz), 129.7 

(d, J = 10.3 Hz), 121.3 (d, J = 3.1 Hz), 115.9 (d, J = 21.4 Hz), 104.2 (d, J = 23.9 Hz), 75.4, 43.1; 19F 

NMR (377 MHz, CDCl3): δ –113.9 (s), –114.0 (s); HRMS (ESI): calcd for C15H16F2NO+ [M+H]+ 

264.1195, found 264.1195. 
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2-((Dimethylamino)(4-(trifluoromethyl)phenyl)methyl)-5-(trifluoromethyl)phenol (51h) 

49h (34.7 mg, 0.0999 mmol) provided 51h [23.7 mg, 0.0652 mmol, 

65% isolated yield, 78% NMR yield (50h)] as a colorless oil after 

purification by PTLC using n-hexane/EtOAc (7:3) as an eluent.  
1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 12.5 (brs, 1H), 7.57 (q, J = 8.4 Hz, 

4H), 7.12 (d, J = 0.9 Hz,1H), 7.00–6.94 (m, 2H), 4.47 (s, 1H), 2.32 (s, 6H); 13C NMR (100 MHz, 

CDCl3): δ 157.1, 143.1, 131.2 (q, J = 32.5 Hz), 130.6 (q, J = 32.7 Hz), 129.2, 128.6, 128.5, 126.0 

(q, J = 3.8 Hz), 123.89 (q, J = 272.2 Hz), 123.85 (q, J = 272.1 Hz), 115.9 (q, J = 3.9 Hz), 114.4 (q, J = 

3.8 Hz), 76.5, 43.5; 19F NMR (377 MHz, CDCl3): δ –62.8 (s), –62.9 (s); HRMS (ESI): calcd for 

C17H16F6NO+ [M+H]+ 364.1130, found 364.1130. 

 

2-((Dimethylamino)(m-tolyl)methyl)-4-methylphenol (51i) 

49i (23.9 mg, 0.0998 mmol) provided 51i [22.0 mg, 0.0862 mmol, 86% 

isolated yield, 96% NMR yield (50i)] as a pale-yellow oil after purification 

by PTLC using n-hexane/EtOAc (9:1) as an eluent.  
1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 12.0 (brs, 1H), 7.25–7.15 (m, 3H), 7.06 

(dd, J = 7.3, 0.6 Hz, 1H), 6.89 (dd, J = 8.2, 1.8 Hz, 1H), 6.75 (d, J = 8.2 

Hz, 1H), 6.70 (d, J = 1.9 Hz, 1H), 4.22 (s, 1H), 2.32 (s, 3H), 2.27 (s, 6H), 2.15 (s, 3H); 13C NMR (100 

MHz, CDCl3): δ 154.3 140.4, 138.3, 129.3, 129.0, 128.86, 128.59, 128.56, 128.0, 125.54, 125.45, 

116.6, 77.5, 43.7, 21.5, 20.5; HRMS (ESI): calcd for C17H22NO+ [M+H]+ 256.1696, found 256.1696. 

 

4-Chloro-2-((3-chlorophenyl)(dimethylamino)methyl)phenol (51j) 

49j (28.0 mg, 0.0999 mmol) provided 51j [22.3 mg, 0.0753 mmol, 75% 

isolated yield, 88% NMR yield (50j)] as a white solid after purification by 

PTLC using n-hexane/EtOAc (9:1) as an eluent.  

M.p. 126.0–126.7 ℃; 1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 12.1 (brs, 1H), 7.39 

(s, 1H), 7.32–7.25 (m, 3H), 7.07 (dd J = 8.7, 2.6 Hz, 1H), 6.86 (d, J = 2.5 

Hz, 1H), 6.80 (d, J = 8.6 Hz, 1H), 4.25 (s, 1H), 2.29 (s, 6H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3): δ 155.4, 

141.4, 134.7, 130.2, 128.6, 128.47, 128.44, 126.46, 126.43, 123.7, 118.5, 76.3, 43.5; HRMS (ESI): 

calcd for C15H16Cl2NO+ [M+H]+ 296.0604, found 296.0604. 

 

2-((Dimethylamino)(3-(trifluoromethyl)phenyl)methyl)-4-(trifluoromethyl)phenol (51k) 

49k (34.8 mg, 0.100 mmol) provided 51k [26.3 mg, 0.0724 mmol, 72% 

isolated yield, 82% NMR yield (50k)] as a colorless oil after purification 

by PTLC using n-hexane/EtOAc (9:1) as an eluent.  
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1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 12.7 (brs, 1H), 7.64–7.63 (m, 2H), 7.58 (d, J = 8.1 Hz, 1H), 7.47 (t, 

J = 7.7 Hz, 1H), 7.40 (dd, J = 8.5, 1.9 Hz, 1H), 7.14 (d, J = 2.0 Hz, 1H), 6.95 (d, J = 8.5 Hz, 1H), 4.47 

(s, 1H), 2.31 (s, 6H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3): δ 160.0, 140.0, 131.6, 131.3 (q, J = 32.4 Hz), 

129.7, 126.3 (q, J = 3.7 Hz), 126.0 (q, J = 3.8 Hz), 125.3 (q, J = 3.8 Hz), 125.2 (q, , J = 3.6 Hz), 125.0, 

124.3 (q, J = 271.0 Hz), 123.8 (q, J = 272.4 Hz), 121.5 (q, J = 32.6 Hz), 117.6, 76.4, 43.4; 19F NMR 

(377 MHz, CDCl3): δ –61.4 (s), –62.7 (s); HRMS (ESI): calcd for C17H16F6NO+ [M+H]+ 364.1130, 

found 364.1130. 

 

3-((Dimethylamino)(naphthalen-2-yl)methyl)naphthalen-2-ol (51l) 

49l (31.1 mg, 0.0999 mmol) provided 51l [26.8 mg, 0.0819 mmol, 82% 

isolated yield, >99% NMR yield (50lS12)] as a pale-yellow solid after 

purification by preparative TLC using n-hexane/EtOAc (4:1) as an 

eluent.  

M.p. 157.1–158.5 ℃; 1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 12.7 (brs, 1H), 

7.89 (brs, 1H), 7.85–7.82 (m, 1H), 7.80–7.78 (m, 2H), 7.69 (dd, J = 8.6, 1.6 Hz, 1H), 7.64 (d, J = 8.2 

Hz, 1H), 7.55 (d, J = 7.9 Hz, 1H), 7.49–7.42 (m, 3H), 7.31 (ddd, J = 8.2, 6.9, 1.3 Hz, 1H), 7.25 (brs, 

1H), 7.17 (ddd, J = 8.1, 6.9, 1.2 Hz, 1H), 4.78 (s, 1H), 2.37 (s, 6H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3): δ 

155.4 137.1, 134.3, 133.3, 133.0, 128.7, 128.4, 128.2, 128.01, 127.95, 127.7, 127.6, 127.3, 126.3, 

126.2, 126.1, 126.0, 123.0, 111.2, 77.4, 43.5; HRMS (ESI): calcd for C23H21NONa+ [M+Na]+ 

350.1515, found 350.1515. 

 

2-((3,5-Dimethoxyphenyl)(dimethylamino)methyl)phenol (51m) 

49m (27.1 mg, 0.0999 mmol) provided 51m [22.2 mg, 0.0773 mmol, 77% 

isolated yield, 86% NMR yield (50m)] as a pale-yellow oil after 

purification by PTLC using n-hexane/EtOAc (7:3) as an eluent. The 

spectroscopic data agreed with those in the literature reported.S12  
1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 12.2 (brs, 1H), 7.10 (ddd, J = 8.0, 7.4, 

1.6 Hz, 1H), 6.91 (dd, J = 7.6, 1.6 Hz, 1H), 6.84 (dd, J = 8.1, 1.2 Hz, 1H), 6.68 (td, J = 7.4, 1.2 Hz, 

1H), 6.61 (d, J = 2.2 Hz, 2H), 6.35 (t, J = 2.3 Hz, 1H), 4.24 (s, 1H), 3.75 (s, 6H), 2.30 (s, 6H); 13C 

NMR (100 MHz, CDCl3): δ 160.9, 156.8, 142.5, 128.9, 128.4, 125.5, 119.0, 116.9, 106.4, 99.5, 77.4, 

55.3, 43.5. 

 

2-(Cyclohexyl(dimethylamino)methyl)phenol (51n) 

49n (21.6 mg, 0.0994 mmol) provided 51n [10.3 mg, 0.0441 mmol, 44% isolated 

yield, 58% NMR yield (50n)] as a pale-yellow oil after purification by PTLC 

using CH2Cl2/acetone (9:1) as an eluent.  
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1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 11.7 (brs, 1H), 7.14 (ddd, J = 8.1, 7.3, 1.7 Hz, 1H), 6.82 (dd, J = 7.5, 

1.7 Hz, 1H), 6.78 (dd, J = 8.1, 1.1 Hz, 1H), 6.73 (dt, J = 7.2, 1.2 Hz, 1H), 2.99 (d, J = 3.4 Hz, 1H), 

2.34 (s, 6H), 1.95-1.89 (m, 2H), 1.72–1.68 (m, 2H), 1.58–1.53 (m, 2H), 1.32–1.10 (m, 2H), 1.00–0.79 

(m, 3H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3): δ 157.9, 130.4, 128.2, 122.5, 117.9, 116.1, 77.1, 43.6, 41.0, 

31.7, 26.8, 26.4, 26.2; HRMS (ESI): calcd for C15H24NO+ [M+H]+ 234.1852, found 234.1852. 

 

Alkyl boronates 50o and 50o’ 

49o (67.6 mg, 0.500 mmol) provided 50o + 50o’ [131.8 mg 0.473 

mmol, 95% isolated yield, 50o/50o’ = 86:14] as a pale-yellow 

solid after purification by column chromatography on silica gel 

using n-hexane/EtOAc (1:1) as an eluent. The spectroscopic data 

agreed with those in the literature reported.S22  
1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 7.64 (d, J = 7.3 Hz, 0.28H, 50o’), 7.53 (d, J = 6.5 Hz, 0.86H, 50o), 

7.22–7.15 (m, 1.9H), 6.99 (d, J = 7.0 Hz, 0.86H, 50o), 4.15 (s, 0.28H, 50o’), 3.83 (s, 1.7H, 50o), 2.60 

(s, 0.84H, 50o’), 2.54 (s, 5.2H, 50o), 1.30 (s, 10.3H, 50o), 1.29 (s, 3.4H, 50o’); 11B NMR (128 MHz, 

CDCl3): δ 22.1 (brs), 15.3 (s); 13C NMR (100 MHz, CDCl3): δ 146.1(50o’), 139.7 (50o), 134.4, 131.4 

(50o), 127.4 (50o), 127.2 (50o), 126.3 (50o’), 123.0 (50o), 81.5 (50o’), 80.3 (50o), 66.5 (50o’), 65.3 

(50o), 45.7 (50o’), 45.6 (50o), 26.5 (50o), 25.8 (50o’). 

 

2-(Phenyl(pyrrolidin-1-yl)methyl)phenol (51p) 

49p (23.7 mg, 0.0999 mmol) provided 51p [17.9 mg, 0.0707 mmol, 71% isolated 

yield, 72% NMR yield (50p) at 40 °C] as a white solid after purification by PTLC 

using n-hexane/acetone (1:9) as an eluent. The spectroscopic data agreed with 

those in the literature reported.S23  
1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 12.3 (br, 1H),7.46 (d, J = 7.0 Hz, 2H), 7.29–

7.19 (m, 3H), 7.09 (td, J = 7.7, 1.7 Hz, 1H), 6.95 (dd, J = 7.6, 1.6 Hz, 1H), 6.84 (dd, J = 8.1, 1.0 Hz, 

1H), 6.69 (td, J = 7.4, 1.1 Hz, 1H), 4.37 (s, 1H), 2.64 (br, 2H), 2.49–2.48 (br, 2H), 1.85–1.81 (m, 4H); 
13C NMR (100 MHz, CDCl3): δ 156.6, 142.1, 128.7, 128.3, 128.2, 127.7, 127.6, 126.6, 119.1, 116.8, 

75.7, 53.2, 23.4. 

 

2-((Diethylamino)(phenyl)methyl)phenol (51q) 

49q (23.8 mg, 0.0994 mmol) provided 51q [13.1 mg, 0.0513 mmol, 52% isolated 

yield, 71% NMR yield (50q) at 60 °C] as a colorless oil after purification by 

PTLC using n-hexane/acetone (4:1) as an eluent. The spectroscopic data agreed 

with those in the literature reported.S24  
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1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 12.6 (br, 1H), 7.43 (d, J = 6.9 Hz, 2H), 7.34–7.27 (m, 3H), 7.11 (td, 

J = 7.7, 1.6 Hz, 1H), 6.83 (d, J = 1.1 Hz, 2H), 6.66 (td, J = 7.5, 1.2 Hz, 1H), 4.90 (s, 1H), 2.76 (sext, 

J = 7.0 Hz, 2H), 2.58 (sext, J = 6.9 Hz, 2H), 1.08 (t, J = 7.1 Hz, 6H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3): 

δ 157.6, 138.8, 129.1, 129.0, 128.6, 128.3, 127.8, 125.7, 118.8, 116.8, 71.0, 42.9, 11.1. 

 

2-(Phenyl(piperidin-1-yl)methyl)phenol (51r) 

49r (25.1 mg, 0.0999 mmol) provided 51r [8.60 mg, 0.0322 mmol, 32% isolated 

yield, 44% NMR yield (50r) at 60 °C for 48 h] as a white solid after purification 

by PTLC using n-hexane/CH2Cl2 (1:1) as an eluent. The spectroscopic data 

agreed with those in the literature reported.S23  
1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 12.5 (br, 1H), 7.39–7.38 (br, 2H), 7.32–7.23 (m, 

3H), 7.10 (td, J = 7.7, 1.7 Hz, 1H), 6.88 (dd, J = 7.6, 1.5 Hz, 1H), 6.84 (dd, J = 8.1, 1.2 Hz, 1H), 6.67 

(td, J = 7.4, 1.2 Hz, 1H), 4.47 (s, 1H), 2.40 (brs, 3H), 1.67–1.46 (m, 7H); 13C NMR (100 MHz, 

CDCl3): δ 157.1, 139.4, 129.2, 128.8 (br), 128.7, 128.3, 127.8, 125.5, 119.0, 116.8, 76.5, 26.1, 24.1 

 

2-7. Preparative Scale C–H Borylation  

 
In an Ar-filled glovebox, L9-Ir(cod) (16.4 mg, 0.0251 mmol) and 49a (211.2 mg, 0.9995 mmol) in 

THF (1 mL) were added to a Schlenk tube. To the mixture was added a solution of HBpin (255.9 mg, 

2.000 mmol) in THF (1.6 mL), and the Schlenk tube was capped and removed from the Ar-filled 

glovebox. The reaction mixture was stirred at room temperature for 63 h. The resulting mixture was 

diluted with EtOAc and evaporated in vacuo. The yield of 50a was determined to be >99% by 1H 

NMR analysis in CDCl3 using 1,1,2,2-tetrachloroethane as an internal standard. To the crude residue 

was added THF (20 mL) and 3N NaOH (40 mL). 30% aqueous H2O2 (20 mL) was added dropwise to 

this mixture at 0 ℃, and the mixture was stirred at 0 ℃ for 20 min. The reaction was quenched with 

saturated aqueous Na2S2O4 (5 mL) and extracted with EtOAc three times. The combined organic layer 

was washed with brine, dried over Na2SO4, and evaporated in vacuo. The residue was purified by 

PTLC using CH2Cl2/n-hexane (2:1) as an eluent to give the corresponding phenol 51a (221.0 mg, 

0.972 mmol, 97% isolated yield). 
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2-5. Intermolecular Chemoselective C–H Borylation 

 
In an Ar-filled glovebox, L9-Ir(cod) (3.3 mg, 0.0050 mmol) and 47a (14.7 mg, 0.0992 mmol), 

benzylamine 49a (21.1 mg, 0.0999 mmol) in 1,4-dioxane (0.25 mL) was added to a Schlenk tube. To 

the mixture was added a solution of HBpin (38.4 mg, 0.300 mmol) in 1,4-dioxane (0.25 mL), and the 

Schlenk tube was capped and removed from the Ar-filled glovebox. The reaction mixture was stirred 

at 40 ℃ in an oil bath for 10 h. The resulting mixture was diluted with EtOAc and evaporated in vacuo. 

The yields of 49a (81%) and 50a (8%) were determined by the 1H NMR analysis in CDCl3 using 

1,1,2,2-tetrachloroethane as an internal standard. 

 

2-6. Intramolecular Chemoselective C–H Borylation 

 

In an Ar-filled glovebox, L9-Ir(cod) (3.3 mg, 0.0050 mmol) and N-benzyl-N-methylpyridin-2-amine 

(52, 19.8 mg, 0.0999 mmol) in 1,4-dioxane (0.25 mL) was added to a Schlenk tube. To the mixture 

was added a solution of HBpin (38.4 mg, 0.300 mmol) in 1,4-dioxane (0.25 mL) and the Schlenk tube 

was capped and removed from the Ar-filled glovebox. The reaction mixture was stirred at 40 ℃ in an 

oil bath for 24 h. The resulting mixture was diluted with EtOAc and evaporated in vacuo. The 

combined yield of 53a and 53b (59%, 53a/53b = 90:10) was determined by the 1H NMR analysis in 

CDCl3 using 1,1,2,2-tetrachloroethane as an internal standard. The residue was purified by PTLC 

deactivated with triethylamine using EtOAc as an eluent to give 53a and 53b as regioisomeric mixture 

(18.4 mg, 0.0567 mmol, 57% yield, 53a/53b = 9:1). The spectroscopic data agreed with those in the 

literature reported.S20 
1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 7.99–7.97 (m, 1H), 7.59 (ddd, J =8.8, 7.0, 1.7 Hz, 0.1H, 53b), 7.46 

(ddd, J = 8.7, 7.1, 1.6 Hz, 0.9H, 53a), 7.33–7.24 (m, 2.8H), 7.20–7.18 (m, 1.8H, 53a), 7.15–7.11 (m, 

0.2H, 53b), 7.07–7.05 (m, 0.2H, 53b), 6.57–6.53 (m, 0.2H, 53b), 6.51–6.47 (m, 1.8H, 53a), 4.52 (s, 

1.8H, 53a), 3.60 (s, 0.1H, 53b), 2.81 (s, 0.3H, 53b), 2.56 (s, 1.8H, 53a), 1.22–1.21 (br, 12H); 11B 

NMR (128 MHz, CDCl3): δ 9.64 (br); 13C NMR (100 MHz, CDCl3): δ 158.1, 141.89 (53b), 141.85 

(53b), 141.4 (53a), 139.6 (53b), 139.6 (53a), 136.0 (53a), 128.8 (53a), 127.81 (53b), 127.77 (53b), 

N
Me Me

Bpin

N

N Bpin
+

48a / 81% 50a / 8%

 L9-Ir(cod) (5 mol%)
HBpin (3 equiv)

1,4–dioxane (0.2 M)
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N
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N

N
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N
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127.5, 127.0 (53a), 125.3 (53b), 110.5 (53b), 110.2 (53a), 106.1 (53a), 105.6 (53b), 79.3, 52.0 (53a), 

45.6 (53a), 32.3 (53b), 26.3 (53b), 25.9 (53a), 24.89 (53b), 24.80 (53a). 
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3. Single Crystal X-Ray Analyses 

Single crystals suitable for X-ray analyses were grown by diffusing n-hexane into benzene solutions 

of L9-Ir(cod) and L14-Ir(cod) at room temperature under air. 

Single crystal X-ray diffraction data for L9-Ir(cod) were collected using a XtaLAB Mini II 

diffractometer equipped with a Hybrid Pixel Array detector using graphite monochromatized Mo-

Kα(0.71073 Å) radiation. Single crystal X-ray diffraction data for L14-Ir(cod) was collected using a 

Rigaku XtaLAB Synergy diffractometer equipped with a HyPix-6000HE Hybrid Photon Counting 

(HPC) detector with graphite-monochromatized Mo-Kα (0.71073 Å) radiation. X-ray crystal 

structures of L9-Ir(cod), L9-Rh(cod), and L14-Ir(cod) are shown in Figures S4-1 and S4-2. Details of 

the crystal data and the summaries of the intensity data collection parameters for 1a-Ir(cod) and 1e-

Ir(cod) are listed in Tables S4-1 and S4-2. 

Crystallographic data have been, deposited with the Cambridge Crystallographic Data Centre: 

Deposition code CCDC 2385264 [1a-Ir(cod)] and CCDC 2385266 [1e-Ir(cod)]. 
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Table S4-1. Crystal data and data collection parameters of L9-Ir(cod). 

L9-Ir(cod) / CCDC 2385264 

Empirical formula  C36H29Ir 

Formula weight  653.79 

Temperature / K 169.99(10) 

Crystal system  orthorhombic 

Space group  P212121 

a/Å 9.2078(3) 

b/Å 14.5079(4) 

c/Å 19.1207(4) 

V/Å3 2554.25(12) 

Z 4 

ρcalc/g cm−3 1.700 

μ / mm-1 5.251 

F(000) 1288.0 

Crystal size / mm3 0.15 × 0.08 × 0.07 

Radiation Mo-Kα (0.71073 Å) 

2θ range for data collection/° 3.524 to 61.242 

Index ranges -13<=h<=12, -20<=k<=20, -27<=l<=27 

Reflections collected 60702 

Independent reflections 7723 [R(int) = 0.0599, R(sigma) = 0.0494] 

Data/restraints/parameters 7723 / 0 / 335 

Goodness-of-fit on F2 1.027 

Final R indexes [I ≥ 2σ(I)] R1 = 0.0340, wR2 = 0.0621 

Final R indexes [all data] R1 = 0.0459, wR2 = 00652 

Largest diff. peak/hole / e Å−3 1.86 / -1.02 

Flack parameter 0.479(11) 
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Figure S4-1. X-ray crystal structures of L9-Ir(cod) showing thermal ellipsoids at the 50% probability 

level. 
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Table S4-2. Crystal data and data collection parameters of L14-Ir(cod). 

L14-Ir(cod) / CCDC 2385266 

Empirical formula  C24H23Ir 

Formula weight  503.62 

Temperature / K 100.00(10) 

Crystal system  monoclinic 

Space group  P21/c 

a/Å 10.2454(2) 

b/Å 21.9783(5) 

c/Å 7.54200(10) 

β /° 90.317(2) 

V/Å3 1698.25(6) 

Z 4 

ρcalc/g cm−3 1.970 

μ / mm-1 7.865 

F(000) 976.0 

Crystal size / mm3 0.08 × 0.06 × 0.02 

Radiation Mo-Kα (0.71073 Å) 

2θ range for data collection/° 4.386 to 50.692 

Index ranges -10<=h<=12, -18<=k<=26, -9<=l<=8 

Reflections collected 7896 

Independent reflections 3015 [R(int) = 0.0175, R(sigma) = 0.0209] 

Data/restraints/parameters 3015 / 0 / 226 

Goodness-of-fit on F2 1.092 

Final R indexes [I ≥ 2σ(I)] R1 = 0.0181, wR2 = 0.0435 

Final R indexes [all data] R1 = 0.0203, wR2 = 00440 

Largest diff. peak/hole / e Å−3 2.01 / -1.01 

 



4 章 

 

 

361 
 

 
 

Figure S4-2. X-ray crystal structures of L14-Ir(cod) showing thermal ellipsoids at the 50% 

probability level. 

  



4 章 

 

 

362 
 

4. Experimental Mechanistic Studies 

4-1. Role of HBpin: Identification of Reaction Intermediates 

 

In an Ar-filled glovebox, L9-Ir(cod) (3.3 mg, 0.0050 mmol) and 47a (14.7 mg, 0.0992 mmol) in 1,4-

dioxane (0.25 mL) were added to a Schlenk tube. To the mixture was added a solution of B2pin2 (50.9 

mg, 0.200 mmol) in 1,4-dioxane (0.25 mL), and the Schlenk tube was capped and removed from the 

Ar-filled glovebox. The reaction mixture was stirred at 40 ℃, 60 ℃ and 80 ℃ in an oil bath for 24 h. 

The resulting mixture was diluted with EtOAc and evaporated in vacuo. The yields of 48a (0% at 

40 ℃, 5% at 60 ℃, 53% at 80℃) were determined by the 1H NMR analysis in CDCl3 using 1,1,2,2-

tetrachloroethane as an internal standard. 

 

 
In an Ar-filled glovebox, L9-Ir(cod) (3.3 mg, 0.0050 mmol), 47a (14.7 mg, 0.0992 mmol), and B2pin2 

(50.9 mg, 0.200 mmol) in 1,4-dioxane (0.25 mL) were added to a Schlenk tube. To the mixture was 

added a solution of HBpin (2.6 mg, 0.0203 mmol) in 1,4-dioxane (0.25 mL), and the Schlenk tube was 

capped and removed from the Ar-filled glovebox. The reaction mixture was stirred at 40 ℃ in an oil 

bath for 24 h. The resulting mixture was diluted with EtOAc and evaporated in vacuo. The yield of 

48a (8%) was determined by the 1H NMR analysis in CDCl3 using 1,1,2,2-tetrachloroethane as an 

internal standard. 

 

 
In an Ar-filled glovebox, L9-Ir(cod) (3.3 mg, 0.0050 mmol) and 49a (21.1 mg, 0.0999 mmol) in 1,4-

dioxane (0.25 mL) were added to a Schlenk tube. To the mixture was added a solution of B2pin2 (50.9 
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mg, 0.200 mmol) in 1,4-dioxane (0.25 mL), and the Schlenk tube was capped and removed from the 

Ar-filled glovebox. The reaction mixture was stirred at rt or 40 ℃ and 80 ℃ in an oil bath for 24 h. 

The resulting mixture was diluted with EtOAc and evaporated in vacuo. The yields of 50a (0% at rt, 

0% at 40 ℃, and 72% at 80 ℃) were determined by 1H NMR analysis in CDCl3 using 1,1,2,2-

tetrachloroethane as an internal standard. 

 

 
In an Ar-filled glovebox, L9-Ir(cod) (3.3 mg, 0.0050 mmol), 49a (21.1 mg, 0.0999 mmol), and B2pin2 

(50.9 mg, 0.200 mmol) in THF (0.25 mL) were added to a Schlenk tube. To the mixture was added a 

solution of HBpin (2.6 mg, 0.0203 mmol) in THF (0.25 mL), and the Schlenk tube was capped and 

removed from the Ar-filled glovebox. The reaction mixture was stirred at rt for 24 h. The resulting 

mixture was diluted with EtOAc and evaporated in vacuo. The yield of 50a (13%) was determined by 

the 1H NMR analysis in CDCl3 using 1,1,2,2-tetrachloroethane as an internal standard.  

 

4-2. Experimental Rate Law Determination for C(sp3)–H borylation of 3d 

 

General procedure: In an Ar-filled glovebox, L9-Ir(cod) (3.3 mg, 0.0050 mmol) and 47d in 1,4-

dioxane (0.25 mL) were added to a Schlenk tube. To the mixture was added a solution of HBpin in 

1,4-dioxane (0.25 mL), and the Schlenk tube was capped and removed from the Ar-filled glovebox. 

The reaction mixture was stirred at 40 ℃ in an oil bath. The resulting mixture was diluted with EtOAc 

and evaporated in vacuo. The yields of 48d were determined by the 1H NMR analysis in CDCl3 using 

1,1,2,2-tetrachloroethane as an internal standard.  

 
1H NMR spectra of the kinetics samples were acquired with an extended relaxation delay (10 s) to 

improve the integral integrity compared to the internal standard. The formation of the borylation 

product was quantified using the integration of the aryl peak of 48d at 6.50 ppm and compared to the 

integration of the methylene peak of the 1,1,2,2-tetrachloroethane internal standard at 5.93 ppm. 
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4-2-1. Initial Reaction Rate vs. HBpin Concentration 

The initial reaction rate was calculated according to the kinetic profile to be 4.58 × 10–4 (M/min) 

([HBpin] = 0.400 M, Figure S4-3), 6.21 × 10–4 (M/min) ([HBpin] = 0.500 M, Figure S4-4), and 8.56 

× 10–4 (M/min) ([HBpin] = 0.600 M, Figure S4-5). 

 

(1) [HBpin] = 0.400 M (HBpin: 25.6 mg, 0.200 mmol, 47d: 16.2 mg, 0.0999 mmol, 0.200 M) 

 

time (min) [48d] (M) 

15 0.00341 

20 0.00626 

28 0.00944 

 

 

Figure S4-3. Reaction profile ([HBpin] = 0.400 M).  

 

  

y = 4.58E-04x - 3.24E-03

0.00000

0.00200

0.00400

0.00600

0.00800

0.01000

0.01200

0 5 10 15 20 25 30 35

[4
8d

] (
M

)

time (min)



4 章 

 

 

365 
 

(2) [HBpin] = 0.500 M (HBpin: 32.0 mg, 0.250 mmol, 47d: 16.2 mg, 0.0999 mmol, 0.200 M) 

 

time (min) [48d] (M) 

15 0.00630 

30 0.0156 

35 0.0187 

 

 

  
Figure S4-4. Reaction profile ([HBpin] = 0.500 M).  
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(3) [HBpin] = 0.600 M (HBpin: 38.4 mg, 0.300 mmol, 47d: 16.2 mg, 0.0999 mmol, 0.200 M) 

 

time (min) [48d] (M) 

15 0.00729 

20 0.0118 

35 0.0245 

 

  
Figure S4-5. Reaction profile ([HBpin] = 0.600 M).  
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4-2-2. Reaction Order for HBpin 

The reaction rates increased at a first-order dependence on the HBpin concentration, demonstrating 

that the rate law is first-order in HBpin (Figure S4-6). The reaction rate constant was calculated to be 

1.99 × 10–3 (M/min) vs. HBpin concentration. 

 

[HBpin] (M) Initial reaction rate (M/min) 

0.400 0.000458 

0.500 0.000621 

0.600 0.000856 

 

 
Figure S4-7. Reaction order for HBpin.  
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4-2-3. Initial Reaction Rate vs. 47d Concentration 

The initial reaction rate was calculated according to the kinetic profile to be 7.10 × 10–4 (M/min) ([47d] 

= 0.100 M, Figure S4-8), 7.64 × 10–4 (M/min) ([47d] = 0.150 M, Figure S4-9), and 8.56 × 10–4 (M/min) 

([47d] = 0.200 M, Figure S4-5). 

 

(1) [47d] = 0.100 M (47d: 8.1 mg, 0.0499 mmol), HBpin (38.4 mg, 0.300 mmol, 0.600 M) 

 

time (min) [48d] (M) 

15 0.00710 

20 0.0111 

45 0.0286 

 

 
Figure S4-8. Reaction profile ([47d] = 0.100 M).  
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(2) [47d] = 0.150 M (47d: 12.2 mg, 0.0752 mmol), HBpin (38.4 mg, 0.300 mmol, 0.600 M) 

 

time (min) [48d] (M) 

15 0.00623 

20 0.0101 

30 0.0182 

45 0.0291 

 

 

Figure S4-9. Reaction profile ([47d] = 0.150 M).  

 

(3) [47d] = 0.200 M (47d: 16.2 mg, 0.0999 mmol), HBpin (38.4 mg, 0.300 mmol, 0.600 M) 

This data is identical to Figure S4-5. 
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4-2-4. Reaction Order for 47d 

The reaction rates increased at a first-order dependence on the 47d concentration, demonstrating that 

the rate law is first-order in 47d (Figure S4-16). The reaction rate constant was calculated to be 1.46 

× 10–3 (M/min) vs. 47d concentration. 

 

[47d] (M) Initial reaction rate (M/min) 

0.100 0.000710 

0.150 0.000764 

0.200 0.000856 

 

 
Figure S4-10. Reaction order for 47d. 
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4-3. Reaction Profile for C(sp2)–H Borylation of 49a 

In an Ar-filled glovebox, L9-Ir(cod) (3.3 mg, 0.0050 mmol) and N,N-dimethyl-1,1-

diphenylmethanamine (49a, 21.1 mg, 0.0999 mmol) in THF (0.1 mL) were added to a Schlenk tube. 

To the mixture was added a solution of HBpin (25.6 mg, 0.200 mmol) in THF (0.16 mL), and the 

Schlenk tube was capped and removed from the Ar-filled glovebox. The reaction mixture was stirred 

at room temperature for a specified reaction time. The resulting mixture was diluted with EtOAc and 

evaporated in vacuo. The yields of 6a were determined by the 1H NMR analysis in CDCl3 using 

1,1,2,2-tetrachloroethane as an internal standard.  

In contrast to our previously reported L9-Rh(cod)-catalyzed C(sp2)–H borylation with B2pin2,S1 the 

induction period was absent in the kinetics profile of L9-Ir(cod)-catalyzed C(sp2)–H borylation with 

HBpin (Figure S4-10). 

time (h) 50a (%) 
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0.75 7 

1 12 
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2 27 
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6 96 

10 99 

 

 
Figure S4-11. Reaction profile for L9-Ir(cod)-catalyzed C(sp2)–H borylation of 49a. 
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4-4. Experiment Rate Law Determination for C(sp2)–H Borylation of 49a 

General procedure: In an Ar-filled glovebox, L9-Ir(cod) (3.3 mg, 0.0050 mmol) and 49a in THF 

(0.10 mL) were added to a Schlenk tube. To the mixture was added a solution of HBpin in THF (0.16 

mL), and the Schlenk tube was capped and removed from the Ar-filled glovebox. The reaction mixture 

was stirred at rt. At the target time, the resulting mixture was diluted with EtOAc and evaporated in 

vacuo. The yields of 50a were determined by 1H NMR analysis in CDCl3 using 1,1,2,2-

tetrachloroethane as an internal standard.  

 

4-4-1. Initial Reaction Rate vs. HBpin Concentration 

The initial reaction rate was calculated according to the kinetic profile to be 8.15 × 10–4 (M/min) 

([HBpin] = 0.769 M, Figure S4-12), 1.06 × 10–3 (M/min) ([HBpin] = 0.962 M, Figure S4-13), and 

1.19 × 10–3 (M/min) ([HBpin] = 1.15 M, Figure S4-14) 

 

(1) [HBpin] = 0.769 M (HBpin: 25.6 mg, 0.200 mmol, 49a: 21.1 mg, 0.0999 mmol, 0.384 M) 

time (min) [50a] (M) 

15 0.00838 

30 0.0209 

45 0.0305 

60 0.0460 

 
Figure S4-12. Reaction profile ([HBpin] = 0.769 M).  
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(2) [HBpin] = 0.962 M (HBpin: 32.0 mg, 0.250 mmol, 49a: 21.1 mg, 0.0999 mmol, 0.384 M) 

 

time (min) [50a] (M) 

15 0.00984 

30 0.0198 

45 0.0375 

60 0.0567 

 

 
Figure S4-13. Reaction profile ([HBpin] = 0.962 M).  
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(3) [HBpin] = 1.15 M (HBpin: 38.4 mg, 0.300 mmol, 49a: 21.1 mg, 0.0999 mmol, 0.384 M) 

 

time (min) [50a] (M) 

15 0.00886 

30 0.0292 

45 0.0472 

60 0.0626 

 

 
Figure S4-14. Reaction profile ([HBpin] = 1.15 M).  
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4-4-2. Reaction Order for HBpin 

The reaction rates increased at a first-order dependence on the HBpin concentration, demonstrating 

that the rate law is first-order in Hbpin (Figure S4-15). The reaction rate constant was calculated to be 

1.02 × 10–3 (M/min) vs. HBpin concentration. 

 

[HBpin] (M) Initial reaction rate (M/min) 
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1.15 0.00119 

 

 
Figure S4-15. Reaction order for HBpin. 
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4-4-3. Initial Reaction Rate vs. 5a Concentration 

Initial reaction rate was calculated according to the kinetic profile to be 8.15 × 10–4 ([49a] = 0.384 M, 

Figure S4-12), 1.20 × 10–3 (M/min) ([49a] = 0.577 M, Figure S4-16), and 1.49 × 10–3 (M/min) ([49a] 

= 0.769 M, Figure S4-17). 

 

(1) [49a] = 0.384 M (HBpin: 25.6 mg, 0.200 mmol, 49a: 21.1 mg, 0.0999 mmol, 0.384 M) 

This data is identical to Figure S4-12. 

 

(2) [49a] = 0.577 M (49a: 31.7 mg, 0.150 mmol, HBpin: 25.6 mg, 0.200 mmol, [HBpin] = 0.769 M) 

 

time (min) [50a] (M) 

15 0.00775 

30 0.0211 

45 0.0365 

60 0.0624 

 

 
Figure S4-16. Reaction profile ([49a] = 0.577 M). 
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(3) [5a] = 0.769 M (5a: 42.2 mg, 0.200 mmol, HBpin: 25.6 mg, 0.20 mmol, [HBpin] = 0.769 M) 

 

time (min) [50a] (M) 

15 0.00664 

30 0.0219 

45 0.0508 

60 0.0713 

 

 
Figure S4-17. Reaction profile ([49a] = 0.769 M). 

 

  

y = 1.49E-03x - 1.80E-02

0

0.01

0.02

0.03

0.04

0.05

0.06

0.07

0.08

0 10 20 30 40 50 60 70

[5
0a

] (
M

)

time (min)



4 章 

 

 

378 
 

4-4-4. Reaction Order for 49a 

The reaction rates increased at a first-order dependence on the 49a concentration, demonstrating that 

the rate law is first-order in 49a (Figure S4-18). The reaction rate constant was calculated to be 1.76 

× 10–3 (M/min) vs. 49a concentration. 

 

[49a] (M) Initial reaction rate (M/min) 

0.384 0.000815 

0.577 0.00120 

0.769 0.00149 

 

 
 

Figure S4-18. Reaction order for 49a.  
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4-5. Substrate Kinetic Isotope Effect (KIE) Measurement 

 
In an Ar-filled glovebox, L9-Ir(cod) (3.3 mg, 0.0050 mmol) and 49a (21.1 mg, 0.0999 mmol) or 49a-

d10 (22.1 mg, 0.0998 mmol) in THF (0.1 mL) was added to a Schlenk tube. To the mixture was added 

a solution of HBpin (25.6 mg, 0.200 mmol) in THF (0.16 mL), and the Schlenk tube was capped and 

removed from the Ar-filled glovebox. The reaction mixture was stirred at rt for a specified reaction 

time. The resulting mixture was diluted with EtOAc and evaporated in vacuo. The yields of 50a or 

50a-d10 were determined by the the 1H NMR analysis in CDCl3 using 1,1,2,2-tetrachloroethane as an 

internal standard. 

We determined the kinetic isotope effect using readily prepared 49a-d10 by the above experiment. A 

primary KIE of 2.1 (Figure S4-25), which is close to the values (2.4~2.9) of previously reported 

C(sp3)–H borylation reactions through Ir(III)(N–N)(Bpin)3,S25 was observed between 49a and 49a-d10 

conducted in separate vessels, suggesting that the rate-limiting step may involve the C–H bond 

activation step. 

 

  

N
Me Me

 L9-Ir(cod) (5 mol%)
HBpin (2 equiv)

THF (0.4 M), rt

N
Me Me

Bpin

49a 50a

N
Me Me

d5 d5

N
Me Me

d5 d5

Bpin

49a-d10 50a-d10

or or
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time (s) [50a] [50a-d8] 

900 0.00838 0.00476 

1800 0.0209 0.00890 

2700 0.0305 0.0159 

3600 0.0460 0.0218 

 

 
  

Initial reaction rate (M/s) KIE (kH/kD) 

kH 1.36 × 10–5 

2.1 
kD 6.46 × 10–6 

 

Figure S4-19. Substrate kinetic isotope effect (KIE) measurement.  
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4-6. Role of Spiro-Fluorene Moiety on the Ligand  

 
In an Ar-filled glovebox, L14-Ir(cod) (2.6 mg, 0.0052 mmol), 47a (14.8 mg, 0.0999 mmol) in 1,4-

dioxane (0.25 mL) was added to a Schlenk tube. To the mixture was added a solution of HBpin (25.6 

mg, 0.200 mmol) in 1,4-dioxane (0.25 mL), and the Schlenk tube was capped and removed from the 

Ar-filled glovebox. The reaction mixture was stirred at 40 ℃ in an oil bath for 24 h. The resulting 

mixture was diluted with EtOAc and evaporated in vacuo. The yield of 48a (22%) was determined by 

the 1H NMR analysis in CDCl3 using 1,1,2,2-tetrachloroethane as an internal standard. 

 

 
In an Ar-filled glovebox, L15-Ir(cod) (2.1 mg, 0.0051 mmol), 47a (14.8 mg, 0.0999 mmol) in 1,4-

dioxane (0.25 mL) was added to a Schlenk tube. To the mixture was added a solution of HBpin (25.6 

mg, 0.200 mmol) in 1,4-dioxane (0.25 mL), and the Schlenk tube was capped and removed from the 

Ar-filled glovebox. The reaction mixture was stirred at 40 ℃ in an oil bath for 24 h. The resulting 

mixture was diluted with EtOAc and evaporated in vacuo. The yield of 48a (22%) was determined by 

the 1H NMR analysis in CDCl3 using 1,1,2,2-tetrachloroethane as an internal standard. 

 

 
In an Ar-filled glovebox, L14-Ir(cod) (2.6 mg, 0.0052 mmol), 49a (21.1 mg, 0.0999 mmol) in THF 

(0.1 ml) was added to a Schlenk tube. To the mixture was added a solution of HBpin (25.6 mg, 0.200 

mmol) in THF (0.16 mL), and the Schlenk tube was capped and removed from the Ar-filled glovebox. 

The reaction mixture was stirred at rt for 12 h. The resulting mixture was diluted with EtOAc and 

N

N

 L14-Ir(cod) (5 mol%)
HBpin (2 equiv)

1,4-dioxane (0.2 M)
40 °C, 24 h

N

N

Bpin

47a 48a / 22%

Ir

L14-Ir(cod)

Ir

L15-Ir(cod)

N

N

 L15-Ir(cod) (5 mol%)
HBpin (2 equiv)

1,4-dioxane (0.2 M)
40 °C, 24 h

N

N

Bpin

47a 48a / 22%

Ir

L14-Ir(cod)

N
Me Me

N
Me Me

Bpin
 L14-Ir(cod) (5 mol%)
HBpin (2 equiv)

THF (0.4 M)
 rt, 12 h

49a 50a / 2%
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evaporated in vacuo. The yield of 50a (2%) was determined by the 1H NMR analysis in CDCl3 using 

1,1,2,2-tetrachloroethane as an internal standard. 

 

 
In an Ar-filled glovebox, L15-Ir(cod) (2.1 mg, 0.0051 mmol), 49a (21.1 mg, 0.0999 mmol) in THF 

(0.10 mL) was added to a Schlenk tube. To the mixture was added a solution of HBpin (25.6 mg, 0.200 

mmol) in THF (0.16 mL), and the Schlenk tube was capped and removed from the Ar-filled glovebox. 

The reaction mixture was stirred at rt for 12 h. The resulting mixture was diluted with EtOAc and 

evaporated in vacuo. The yield of 50a (20%) was determined by the 1H NMR analysis in CDCl3 using 

1,1,2,2-tetrachloroethane as an internal standard. 

 

4-7. Synthesis of Deuterated Ir(I) Complex 1a-d8-Ir(cod) 

2-Bromo-1,1'-biphenyl-2',3,3',4,4',5,5',6,6'-d9 (55)S26 and 1-ethynyl-2-(phenylethynyl)benzene (56)S1 

were synthesized according to the literature procedures with 10 mmol scale. 

 

Synthesis of 2-((2-(phenylethynyl)phenyl)ethynyl)-1,1'-biphenyl-2',3,3',4,4',5,5',6,6'-d9 (27-d9) 

 
To a mixture of Pd(OAc)2 (113.2 mg, 0.504 mmol, 10 mol%), Xphos (510.0 mg, 1.07 mmol, 22 mol%), 

CuI (115.5 mg, 0.606 mmol, 12 mol%), and 55 (1.20 g, 4.95 mmol) was added NEt3 (50 mL), and the 

mixture was deoxygenated by bubbling with N2 for 15 min. To the mixture was added 56 (1.22 g, 6.03 

mmol), and the mixture was stirred at 70 ℃ for 16 h. The reaction was quenched with saturated 

aqueous NH4Cl and extracted with EtOAc three times. The combined organic layer was washed with 

brine, dried over Na2SO4, filtered, and evaporated in vacuo. The residue was purified by column 

chromatography on silica gel using n-hexane/CH2Cl2 (100:0 to 99:1) as an eluent to give 27-d9 (784.3 

mg, 2.15 mmol, 43 % yield) as an orange oil.  

Ir

L15-Ir(cod)

N
Me Me

N
Me Me

Bpin
 L15-Ir(cod) (5 mol%)
HBpin (2 equiv)

THF (0.4 M)
 rt, 12 h

49a 50a / 20%

Br
d4

d5

Pd(OAc)2 (10 mol%)
Xphos (22 mol%)

CuI (12 mol%)

NEt3, 70 ℃, 16 h
+ d4

d5

56 (1.2 equiv)55 27-d9
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1H NMR (400 MHz, CDCl3): d 7.71–7.70 (m, 0.11 residual H), 7.54–7.51 (m, 3H), 7.44 (s, 0.09 

residual H), 7.41 (s, 0.08 residual H), 7.37–7.31 (m, 3H), 7.30–7.21 (m, 3H); 13C NMR (100 MHz, 

CDCl3): d 143.6, 140.1 133.2, 131.9, 131.8, 131.7, 129.4–128.5 (m), 128.4, 128.3, 127.9, 127.8, 

127.6–126.5 (m), 126.0, 125.4, 123.3, 121.4, 93.33, 93.31, 91.0, 88.3; HRMS (APCI): calcd for 

C28H10D9
+ [M+H]+ 364.2046, found 364.2060. 

 

Synthesis of Deuterated Ligand: 10'H-spiro[fluorene-9,5'-indeno[2,1-a]indene]-1,2,3,4,5,6,7,8-d8 

L9-d8 

 
A mixture of AuCl(SMe2) (0.0330 mg, 0.112 mmol) and tBuXphos (0.0486 g, 0.114 mmol) in 

(CH2Cl)2 (3.0 mL) was stirred at room temperature for 10 min. To this mixture was added AgNTf2 

(90.3 mg, 0.233 mmol), and the resulting mixture was stirred at room temperature for 5 min. To this 

mixture was added a solution of 27-d9 (0.784 g, 2.16 mmol) in (CH2Cl)2 (3.0 mL), and the mixture 

was stirred at rt for 16 h. The resulting mixture was concentrated and purified by column 

chromatography on silica gel using n-hexane/CH2Cl2 = 99:1 to give L9-d8 (0.242 g, 0.668 mmol, 31% 

yield) as a pale-yellow solid.  

M.p. 212.0–212.6 ℃; 1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 7.89 (s, 0.1H residual H), 7.48 (t, J = 7.5 Hz, 

2H), 7.37 (s, 0.11H), 7.29 (td, J = 7.5, 1.0 Hz, 1H), 7.09 (s, 0.1 residual H), 7.05 (td, J =7.5, 1.1 Hz, 

1H), 6.99 (td, J =7.5, 1.1 Hz, 1H), 6.91 (td, J = 7.5, 0.9 Hz, 1H), 6.83 (s, 0.1H), 6.69 (d, J = 7.5 Hz, 

1H), 6.27 (d, J = 7.4 Hz, 1H), 3.82–3.80 (br, 1.2H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3): δ 154.7 (t, J = 6.1 

Hz), 153.3, 151.1 (d, J = 1.8 Hz), 147.1 (t, J = 3.1 Hz), 145.2, 142.0, 141.2 (t, J = 1.4 Hz), 139.1 (t, J 

= 3.7 Hz), 127.43, 127.6–126.9 (m), 126.5, 125.7, 124.6, 124.5, 123.4 (t, J = 26.1 Hz), 123.3, 119.7 

(t, J = 25.2 Hz), 119.4, 118.9, 63.0, 33.0, 32.7 (t, J = 19.9 Hz); HRMS (APCI): calcd for C28H11D8
+ 

[M+H]+ 363.1983, found 363.1981. 

  

L9-d8

d4

d4

AuCl(SMe2) (5 mol%)
t BuXPhos (5 mol%)
AgNTf2 (11 mol%)

(CHCl)2, rt, 16 h

~95% D

d4

d5

27-d9

D (40% D)
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Synthesis of Deuterated Ir(I) Complex L9-d8-Ir(cod) 

 
In an Ar-filled glovebox, to a solution of L9-d8 (180.7 mg, 0.498 mmol) in THF (2.5 mL) was added 

LiHMDS (1.3M in THF) (0.50 mL, 0.65 mmol) at rt, and orange solution was stirred at rt for 10 min. 

To the reaction mixture was added a suspension of [Ir(cod)Cl]2 (167.9 mg, 0.250 mmol) in THF (2.5 

mL), and the mixture was stirred at rt for 12 h. The resulting mixture was diluted with THF (3 mL) 

and evaporated in vacuo. The residue was subjected to column chromatography on basic alumina using 

THF/n-hexane (1:1) followed by reprecipitation from THF/n-hexane gave the L9-d8-Ir(cod) (231.1 

mg, 0.349 mmol, 70% yield) as a yellow solid.  
1H NMR (400 MHz, CDCl3): δ 7.86 (s, 0.05 residual H), 7.77 (s, 0.05 residual H), 7.64 (s, 0.06 

residual H), 7.44 (d, J = 7.5 Hz, 1H), 7.30 (d, J = 8.6 Hz, 1H), 7.25 (td, J =7.5, 1.1 Hz, 1H), 7.01 (td, 

J =7.5, 1.1 Hz, 1H), 6.93 (s, 0.06H residual H), 6.75 (ddd, J = 8.5, 6.6, 1.0 Hz, 1H), 6.64–6.58 (m, 

2H), 6.36 (s, 0.04H), 6.11 (d, J =8.6 Hz, 1H), 5.82 (s, 0.39 H), 3.63–3.58 (m, 2H), 3.05–3.01 (m, 2H), 

1.92–1.73 (m, 4H), 1.68–1.61 (m, 2H), 1.46–1.37 (m, 2H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3): δ 152.3, 

148.8, 146.5, 142.2, 140.5, 137.4, 127.4, 126.6, 124.0, 123.9, 123.43, 123.39, 121.6, 120.3, 119.5–

119.3 (m), 119.1, 112.2 (d, J = 4.2 Hz) , 108.0 (d, J = 6.0 Hz), 102.0 (d, J = 4.1 Hz), 100.8 (d, J = 1.5 

Hz), 62.3, 61.2, 55.7, 51.1, 33.6, 32.5; HRMS (APCI): calcd for C36H21D9Ir+ [M+H]+ 664.25362, 

found 664.2540. 

 

  

L-d8

d4

d4

~95% D

LiHMDS (1.3 equiv)
[Ir(cod)Cl]2 (0.5 equiv)

THF, rt, 12 h
Ir

L9-d8-Ir(cod)

D
D

D

D

D

D D

D

D (61% D)D (30% D)
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4-8. Ligand KIE Measurement  

 

In an Ar-filled glovebox, L9-Ir(cod) (6.5 mg, 0.0099 mmol) or L9-d8-Ir(cod) (6.6 mg, 0.0099 mmol), 

1,3,5-trimethoxybenzen (67.3 mg, 0.400 mmol), and a solution of 47d (64.9 mg, 0.400 mmol) in 1,4-

dioxane (3 mL) were added to a 13.5 mL screw cap vial, and the mixture was stirred at rt for 1 min. 

To the mixture was added HBpin (170 μL, 1.18 mmol) using a microsyringe, and the mixture was 

stirred at rt for 1 min. This stock solution was added to a 25 mL Schlenk tube using a syringe (0.5 mL 

each), and the Schlenk tube was capped and removed from the Ar-filled glovebox. The mixture was 

stirred at rt or 40 ℃ in an oil bath for a specified reaction time. At the target time, the resulting mixture 

was evaporated in vacuo. The yield of 48d was determined by the 1H NMR analysis in CDCl3 using 

1,3,5-trimethoxybenzen as an internal standard. 

 
1H NMR spectra of the kinetics samples were acquired with an extended relaxation delay (10 s) to 

improve the integral integrity compared to the internal standard. The formation of the borylation 

product was quantified using the integration of the aryl peak of 48d at 6.48 ppm and compared to the 

integration of the aryl resonance of the 1,3,5-trimethoxybenzen internal standard at 6.09 ppm. 

 

The ligand kinetic isotope effect (KIE) values were calculated according to the initial reaction rates 

(average of two runs, Figures S4-19–22) to be 0.90 at rt and 0.63 at 40 °C.  

 

  

2.5 mol%
L9-Ir(cod) or L9-d8-Ir(cod)

HBpin (3 equiv)

1,4–dioxane (0.13 M)
rt / 40 ℃

N

N
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BpinN

N

47d
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(1) Determination of Initial Reaction Rate kH at rt 

time (s) [48d] 1st run [48d] 2nd run 

6600 0.00780 0.00793 

8400 – – 

10200 0.0141 0.0145 

12000 0.0196 – 

13800 – 0.0220 

 

 
Figure S4-20. Reaction profile of borylation of 47d with L9-Ir(cod) at rt (1st run: blue and 2nd run: 

red). 
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(2) Determination of Initial Reaction Rate kD at rt 

 

time (s) [48d] 1st run (M) [48d] 2nd run (M) 

6600 0.00793 0.00727 

8400 0.0115 0.0116 

10200 0.0159 – 

12000 0.0197 0.0203 

13800 – 0.0238 

 

 

Figure S4-21. Reaction profile of borylation of 47d with L9-d8-Ir(cod) at rt (1st run: blue and 2nd run: 

red) 
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(3) Calculation of Ligand KIE Value at rt 

  
Initial reaction rate (M/s) 

(average of two runs) 

KIE (kH/kD) 

kH 2.04 × 10–6 

0.90 
kD 2.26 × 10–6 

 

(4) Determination of Initial Reaction Rate kH at 40 ℃ 

 

time (s) [48d] 1st run (M) [48d] 2nd run (M) 

1150 – 0.00227 

1200 0.00210 – 

2400 0.00760 0.00670 

3600 0.0111 – 

4500 – 0.0148 

 

 
Figure S4-22. Reaction profile of borylation of 47d with L9-Ir(cod) at 40 ℃ (1st run: blue and 2nd 

run: red) 
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(5) Determination of Initial Reaction Rate kD at 40 ℃ 

time (s) [48d] 1st run [48d] 2nd run 

2400 0.00570 0.00607 

3600 0.0130 0.0133 

4500 0.0180 0.0185 

 

 
Figure S4-23. Reaction profile of borylation of 47d with L9-d8-Ir(cod) at 40 ℃ (1st run: blue and 2nd 

run: red) 
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(6) Calculation of Ligand KIE Value at 40 °C 

Table S4-3. Summary of Ligand KIE mesurment.  
Initial reaction rate (M/s) 

(average of two runs) 

KIE (kH/kD) 

kH 3.76 × 10–6 
0.63 

kD 5.93 × 10–6 

 

 

4-9. In-Situ-NMR Spectra 

4-9-1. C(sp3)–H Borylation of 47a 

 
In an Ar-filled glovebox, L10-Ir(cod) (3.4 mg, 0.0051 mmol) and 47d (16.2 mg, 0.999 mmol) in THF-

d8 (0.6 mL) were added to a J-Young NMR tube. To the mixture was added a solution of HBpin (44 

μL, 0.306 mmol), and the J-Young NMR tube was capped and removed from the Ar-filled glovebox.  

The reaction was monitored by 1H NMR spectroscopy at rt for 36 h. Signals derived from the L10-

Ir(cod) were observed in the 1H NMR spectra, demonstrating that the resting state in the catalytic cycle 

is the L10-Ir(cod) complex. Signals attributed to the C–H boronated product (48d) were also identified 

in the 1H NMR spectra, the intensity of which increased with time at the expense of the starting 

material signal. 

 

4-9-2. C(sp2)–H Borylation of 5a 

 
In an Ar-filled glovebox, L10-Ir(cod) (3.3 mg, 0.0049 mmol, 5 mol%) and 49a (21.1 mg, 0.0999 

mmol) in THF-d8 (0.25 mL) were added to a J-Young NMR tube. To the mixture was added a solution 

of HBpin (25.6 mg, 0.200 mmol) in THF-d8 (0.35 mL), and the J-Young NMR tube was capped and 

removed from the Ar-filled glovebox.  

The reaction was monitored by 1H NMR spectroscopy at rt for 2 h. Signals derived from the 1b-Ir(cod) 

were observed in the 1H NMR spectra, demonstrating that the resting state in the catalytic cycle is the 

L10-Ir(cod) complex. Signals attributed to the C-H boronated product (50a) were also identified in 

N

N

 L10-Ir(cod) (5 mol%)
HBpin (3 equiv)

THF-d8, rt
J-Yong NMR tube

N

N

Bpin

47d 48d
Me Me

N
Me Me

49a 50a
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Me Me

Bpin
 L10-Ir(cod) ( 5 mol%)
HBpin (2 equiv)
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the 1H NMR spectra, the intensity of which increased with time at the expense of the starting material 

signal. 
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以下に本論文を総括する。本論文は可視光および非共有結合性相互作用を利用する C–

O、C–Cおよび C–B 形成反応の開発について述べたものである。 

 

第 1章 序論において、本研究の背景と課題について述べた。1-2節では光反応のメカニ

ズムや、近年の研究例および課題について概説した。既存の光反応において、二元触媒系を

用いる光反応が数多く報告されているのに対し、単一遷移金属触媒による光反応は報告例

が乏しいことを述べた。1-3節では、非共有結合性相互作用のメカニズム、近年の研究例お

よび課題について概説した。非共有結合性相互作用のうち安定化相互作用の最も小さな

CH/π 相互作用を利用した触媒反応が開発されてきたが、π 共役系における CH/π 相互作用

を足がかりとして、π 共役系に隣接する C(sp3)–H 官能基化反応を促進する反応は報告され

ていないことを述べた。 

 

第 2章では「4-ホスフィノアクリジン配位子を有する Pd触媒を用いるハロゲン化アリー

ルとカルボン酸による可視光駆動型 C–Oクロスカップリング反応の開発」を行うことで、

可視光を吸収できる新たな遷移金属触媒と、単一遷移金属触媒による可視光駆動型反応を

実現した。従来の遷移金属触媒による光反応は、遷移金属触媒と光増感剤を用いる二元触媒

系を用いるものがほとんどである。一方で、単一遷移金属触媒を用いる可視光駆動型反応は

徐々に報告されているが、適用できる合成反応が未だ少ない。そこで、本研究では可視光を

吸収できる新たな有機配位子を開発することを鍵とし、単一の遷移金属触媒による新たな

可視光駆動有機合成反応を実現した。さらに、詳細な反応機構解析を行うことで、配位子設

計の優位性を明らかにし、光反応における触媒設計指針を確立できたと考えている。 

著者は、可視光を高効率的に吸収できるアクリジン骨格に着目し、4-ホスフィノアクリ

ジン配位子を設計した (Figure 5.1)。この配位子を Pd触媒とともに用いることで、ハロゲン

化アリールとカルボン酸による可視光駆動型 C–Oクロスカップリングを促進できることを

見出し、本配位子および触媒設計の意義を示した。 

 
Figure 5.1. Concept and design of 4-phosphinoacridine ligand. 

 

基質適用範囲の検討の結果、従来の触媒系では適用できない塩化アリールに対して、ク

ロスカップリング反応が進行し、新たな触媒的 C–Oクロスカップリング反応を確立するこ

とができた。加えて、π拡張した 4-ホスフィのベンゾアクリジン配位子を用いることで、緑
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色または赤色光を用いた反応開発が可能であることも見出し、これはアクリジン骨格の優

位性を強く示すものと考えている。 

本反応が青色光照射下で促進される理由を明らかにすることで、触媒設計意義を示すこ

とができると考え、実験および理論計算の両面から反応機構解析を行った。まず、Pd(II) 中

間体の単離および触媒反応の系中観測から、アリールエステルの還元的脱離が律速段階で

あることを実験的に確認し、この還元的脱離が Pd(II) から進行する非常に稀な例であるこ

とを明らかにした。Pd(II) 中間体に対して、分光測定、電気化学測定および理論計算による

反応機構解析を行うことで、還元的脱離におけるアクリジン配位子設計の妥当性を明らか

にした。すなわち、還元的脱離の遷移状態において Pd 中心からアクリジン配位子へ電荷移

動することでMLCT性を帯び (Figure 5.2)、電子不足な Pd 中心が形成されるため還元的脱

離が促進されていると結論付けることができた。 

 

Figure 5.2. Proposed reaction mechanism of C–O cross-coupling catalyzed by Pd-phosphinoacridine 

ligand system. 

 

以上の研究では、可視光を吸収できる配位子および遷移金属錯体触媒を創出することで、

単一遷移金属触媒を用いた可視光駆動型反応を実現した。遷移金属錯体を光増感剤共存下、

光照射することでアリールエステルの還元的脱離を促進する触媒系は既に知られているが、

本触媒反応系では従来の二元触媒系を必要としていた光反応を、単一遷移金属触媒を用い

て実現することができた。これは近年、徐々に報告されはじめている単一遷移金属触媒によ

る可視光駆動型反応を用いた分子変換の幅を大きく拡大するものと考えている。 

 

第 3章では、「Spiro-fluorene-indenoindenyl (SFI) 配位子を有する Rh(I) 触媒を用いる 1,7-

ジインと内部アルキンの可視光駆動型 [2+2+2] 付加環化反応の開発」を行い、単一遷移金

属触媒による新たな光反応を開拓した。著者は、当研究室で見出されていた SFI-Rh(cod) 錯

体の新たな機能を開拓することで、単一遷移金属触媒を用いる光反応により実現される分

子変換反応の適用範囲を拡大した。 

SFI-Rh(cod) 錯体は、青色光照射下、ジフェニルアセチレンの [2+2+2] 付加環化反応に

高い触媒活性を示すことが見出されていた。しかし、アリール基に置換基をもつジアリール

アセチレンを用いる場合に触媒活性が大きく低下し、基質一般性が乏しい点が課題であっ
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た。ジアリールアセチレンの [2+2+2] 付加環化反応はヘキサアリールベンゼンを 1 ステッ

プにて与える有用な分子変換反応であるが、従来の触媒系は 80 ℃ 程度の加熱が必要であ

る。また、異なる置換基を有するヘキサアリールベンゼンを与えるビフェニル架橋 1,7-ジイ

ンとジアリールアセチレンとの交差 [2+2+2] 付加環化反応は報告されていない。そこで著

者は、触媒として SFI-Rh(cod) 錯体を用い条件検討を行ったところ、青色光照射下、室温に

て目的の交差 [2+2+2] 付加環化反応が進行することを見出した (Scheme 5.1)。基質適用範

囲の検討から、末端アリール基に電子供与基を導入した種々の 1,7-ジインに対して高い触媒

活性を示すことを明らかにし、本触媒反応系を確立した。 

 
Scheme 5.1. [2+2+2] cycloaddition reaction catalyzed by SFI-Rh(cod). 

 

さらに、本反応に対して理論計算による反応機構解析を行い、触媒設計の妥当性を明ら

かにした。すなわち、1,7-ジインが Rh 中心に酸化的環化する段階が律速段階であり、青色

光を照射することで本過程が促進されることを明らかにした。また本触媒機能に関する知

見を得ることは意義深いと考え、三重項励起状態に対して詳細に理論計算を行った。その結

果、青色光照射することで Rh中心から配位子へ電荷移動し、MLCT 性を帯びることが示唆

され、電子不足な Rh中心が形成されることで酸化的環化が促進されると結論付けることが

できた (Figure 5.3)。 

 
Figure 5.3. Proposed reaction mechanism of [2+2+2] cycloaddition of 1,7-diynes and diarylacetylenes 

catalyzed by SFI-Rh(cod). 

 

第 4章では「Spiro-fluorene-indenoindenyl (SFI) 配位子を有する Ir(I) 触媒の開発と非共有

結合性相互作用を駆動力とする C–H結合ホウ素化反応の開発」を行い、これまで未達成で
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あった、CH/π 相互作用を足がかりとした π 共役系の隣接位 C(sp3)–H 結合ホウ素化反応を

開発した。著者は、スピロ-フルオレン骨格の 3 次元構造に由来する剛直な立体環境を最大

限活用した触媒反応設計により、CH/π 相互作用を用いる C(sp3)–H 結合ホウ素化反応を実

現した。 

著者は SFI-Ir(cod) 触媒を合成し、ホウ素源として HBpinを用いる 2 -ピロリジノピリジ

ン類の C(sp3)–H 結合ホウ素化反応を開発した (Scheme 5.2a)。この触媒系は幅広い基質適用

範囲を有し、SFI-Ir(cod) 触媒の有用性とスピロフルオレン構造の優位性を示すことができ

た。すなわち、従来の触媒系では高温条件を必要とする不活性 C(sp3)–H 結合ホウ素化反応

が、本触媒系では幅広い基質において室温で進行することを見出した。また、従来の触媒系

では高温反応条件を必要とするベンジルアミン類の C(sp2)–H 結合ホウ素化反応が室温で円

滑に進行することも見出した (Scheme 5.2b)。この C(sp2)–H 結合ホウ素化反応では、ピロリ

ジノ基、ピペリジノ基、およびジエチルアミノ基のような嵩高いアミノ基も適用可能であり、

C(sp2)–H 結合ホウ素化反応においても SFI-Ir(cod) 錯体触媒の有用性とスピロフルオレン

構造の優位性を示すことができた。 

 

Scheme 5.2. C(sp3) / C(sp2)–H borylation catalyzed by SFI-Ir(cod). 

 

本反応の機構解析を行い、スピロフルオレン構造の効果ついて詳細に調査を行った。そ

の結果、本反応が高い反応性を示す Ir–ヒドリド錯体を経由することを明らかにした。加え

て、スピロ-フルオレン構造をもたない Ir 錯体では触媒活性が大幅に低下することから、ス

ピロ-フルオレン構造は律速段階である C–H 結合活性化を促進していることも明らかにし、

スピロ型配位子の優位性を示すことができた。 

SFI-Ir(cod) 触媒の反応促進効果をさらに明らかにすべく、C–H 結合活性化反応における

スピロ-フルオレン構造の効果に関して、実験および理論計算を用いた調査を行った。その

結果、フルオレン上の C–H結合と π共役系の π軌道の間に CH/π相互作用が存在すること

が示唆され、これは理論計算によっても裏付けられた (Figure 5.4)。すなわち、本触媒系で

は、CH/π相互作用を足がかりとすることで、π共役系に隣接する不活性 C(sp3)–H結合を温

和な反応条件下で官能基化できることを明らかにした。スピロ-フルオレン骨格に由来する

剛直な 3次元構造が、π共役系を遷移金属中心の近傍に固定することで本触媒反応が実現さ
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れたと考えており、配位子のスピロ構造が反応促進に寄与している。 

 

 
Figure 5.4. Proposed reaction mechanism of C–H borylation catalyzed by SFI-Ir(cod). 

 

以上のように本研究では、可視光および非共有結合性相互作用を駆動力とする新しい触

媒的分子変換反応を開発した。これらの触媒反応は、π 拡張配位子の高い可視光吸収能およ

び剛直な 3次元構造をそれぞれ活用したものである。したがって本研究は、π 拡張配位子の

可視光吸収能と CH/π 相互作用を組み合わせることで、C–O、C–C、および C–B 結合生成

反応のみならず、さまざまな高難易度分子変換を実現する基盤となることが期待される。さ

らに、スピロフルオレン構造をもつキラル遷移金属錯体を開発することで、非共有結合性相

互作用制御による可視光駆動型不斉触媒反応への展開も期待される。 
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