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学位論文内容の要旨

  本研究は，MOP (Monodentate Optically active Phosohines)を用いたオレフイン

の パラ ジ ウ ム触媒 不斉ヒド ロシリル化 の反応機 構の解明 と適用範 囲の拡大 を目

指すものである・

  光学活性単座ホスフイン配位子，(S)-2―ジフェニルホスフイノ‐2．－メトキシ－1,1

｜．ピナフチル((S)-MeO-MOP)が配位したパラジウム触媒(0.1-0.01 rTiol％）存在

下 ， ト リ ク ロ 口 シ ラ ン を 用 い た単 純 な 末端 オ レフ イ ン (RCH=CHz)の不 斉 ヒ ド

ロ シリ ル 化 を40℃ にて 行 った ． 少 量の 1-(トリクロ ロシリル ）アルカ ンを伴つ

て ，通 常 と は逆 の 位置 選 択 性お よ び 高い エナ ンチオ選 択性をも って2-(トリ ク

口 ロシ リ ル ）アル カンを高 収率で与え た．ケイ 素―炭素 結合の酸 化的開裂 によ

り ， 光 学 活 性 2級 ア ル コ ー ル (RCH(OH)CH3)が 得 ら れ る ． 生成 し た1-(ト リ ク

口ロシ リル）ア ルカンに 対する2-(ト リクロロ シリル） アルカンの選択比とアル

コールのエナンチオマーの純度はそれぞれ94/6ー66/34，94－970/0 eeであった．本

反 応の 展 望 と限 界 を調 べ た とこ ろ ， 以下 のこ とが明ら かになっ た．（1） 本反

応 が進 行 す るため には単座 配位子が必 要なこと ．（2）2-(ト リクロ口 シリル）

ア ルカ ン を 与える 位置選択 性を上げる には，嵩 高い配位 子が重要 であるこ と．

（3）MeO-MOPのMeO基など2｜位の置換基は反応場とは逆を向くこと．

（ 4） オレ フ イ ン基 質 とし て 分 子内 に エス テル や内部二 重結合が あるもの を用

いても ，それら を損なう ことなく 対応する 2‐アルカ ノールがそれぞれ高い選択

性で得られること・

  （尺）‐2‐ジフェニルホスフイノ‐2．―メトキシ‐1，1｜‐ビナフチル（（R）－MeO―MOP）が配

位した パラジウ ム錯体触 媒（Pd－MeO－ MOP冫を用い た1．アル ケンの不斉ヒドロ

シ リ 彫 化 の 反 応 機 構 を 解 明 す る た め ， PnMeO－ MOP触 媒 存 在下 ， 重水 素 標 識

し た2種類 の 11オクテ ン（RCH〓CD2と RCD＝CH2；R〓n－C6H13） の不斉ヒ ドロシ

リ ル化 を 行 った． 総ての生 成物におい て重水素 スクラン ブルが観 測された こと

から， 本触媒系 では，1→ alkylpaHadium中間体と2‐aIkylpanadium中間体の間の

平衡が存在することと，MeO－MOP配位子が2‐silylalkaneを与える2‐

むkylp川adium中 間体から の還元的 脱離を促 進してい ることが 明らかになった・

さらに ，（尺） ‐MeO‐MOPとぼ ）‐MeO‐MOPの各々を用いて，立体選択的に重水

素標識した（D．3‐deutedo”3‐phenylpropene（冫98ワ。ee）のパラジウム触媒不斉ヒド

ロ シリ ル 化 を行っ た，その べンジル位 シリル化 生成物の 重水素の 消失した 割合
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か ら ，Pd一 Me0ー MOP触媒 の オ レフ イ ン不 斉 面の 識別によ り優先し て生じる2‐

alkylpalladium中間 体からの 還元的脱 離がp‐水 素脱離より 有利であることがわ

かった．

  (R)-2-ジフェニルホスフイノ－2｜‐メトキシ‐1，1｜‐ビナフチル((R)-MeO-MOP)から

系 中 で発 生 させ たパラ ジウム触 媒0.1 molワD存在 下，トリ クロロシ ランを用い

た 置 換ス チ レン 類 (ArCH=CHR)の 不 斉ヒ ド 口 シリ ル 化 は位 置 選択 的 （ 位置 異性

体比二ニ>99/く1）に，高いエナンチオ選択性をもって1‐アリール－1ー（トリク口口

シリ ル）アル カンを高 収率で与 えた．これら生成物は，ケイ素―炭素結合の酸化

的 開 裂 に よ り ， 効 率 良 く ， 光学 活 性2級ア ル コ ール (ArCH(OH)CH2R)に 導 く こ

と が でき る ．種 々のス チレン類 をもちい たとき得 られたア ルコールの 光学純度

を以下に示す：(E)-l－phenylー1－propene; 82ahee（R），（め－1－phenyl－3-methoxyー1－

propene; 80a/0 ee (R). (E)－1ーphenyl－3－benzyloxy―1－propene; 80% ee (R). indene; 85u/0

ee (R). styrene; 71% ee (R). o-chlorostyrene; 81％ee（R）．

  置 換 ス チ レ ン 類 (ArCH=CHR)の パ ラ ジ ウ ム 触 媒 不 斉 ヒ ド ロシ リ ル 化に 不 斉

配位子として（D－1‐ジフェニルホスフイノ‐1，1．‐ビナフチル（(S)-H－MOP)を用い

たと ころ，高 収率かつ 高工ナン チオ選択性(up t0 96% ee)をもって1―aryl－1－

silylalkanesを 与えた．こ れら生成 物は，ケ イ素―炭 素結合の 酸化的開 裂によ

り ， 効 率 良 く ， 光 学 活 性 2級 ア ル コ ー ル (ArCH(OH)CHzR)に 導 く こ と が で き

る， さらに，H-MOPのりン原子上に3，5－bis(trifluoromethyl)phenyl基を導入し

た配 位子を用いることにより，触媒活性，立体選択性(97―98％e．e．）ともに大

幅 に 向上 し た． ス チ レン 類 の 不斉 ヒ ドロ シ リ ル化 に おい て 高 い立 体 選択 性を

得 る た め に は ， MOPの 2・ 位 の 置 換 基 が 立 体 的 に 小 さ い 水 素原 子 で ある こ と

と，リン原子上に3，5ーbis(trifluoromethyl)phenyl基があることが重要であること

が わ か っ た ． 2種 類 の 重 水 素 標 識 し た ス チ レ ン (PhCH=CDzと PhCD=(ニ Hi)の

不 斉 ヒ ド ロ シ リ ル 化 を 行 っ た ． PhCH=CD2の 場 合 ， 生 成 物 の 重 水素 ス ク ラン

ブ ル が 観 測 さ れ が ， PhCD＝ CRの 場 合 ， 重 水 素 の ス ク ラ ン ブ ル は 全く 見 られ

なか った．本 触媒によ るスチレ ン類のヒド ロシ1J́ レ 化では， 兀‐（styrene）

hydrido―silyl－pむ1adium中間体と2―alkylpdladium中間体の間の平衡が存在する

ことと1‐alkylpalladium中間体が関与しないことが明らかになった・

  光学 活 性 アリ ル シラ ン の 効率 的 合成 法 開 発の た め， 光 学 活性 単 座 ホス フイ

ン，（R）－3‐ジフェニルホスフイノ－3．‐メトキシ－4，4．－ビフェナンス1Jル（（R）‐MOP－

phen）が配位したノヾラジウム触媒（0．lmolワ。）によるトリクロロシランとたと

えば cyclopentadieneのような 環状1，3‐ ジエン類 の不斉ヒド 由シリル化を行っ

た （ 20℃ ） とこ ろ，高収 率かつ高 立体選択 性をもっ て対応す るアリル（ トリク

口ロ）シランが得られた（（尺）－3－（tnch10msilyl）cyc10pentene，99％yield，80ワ。ee）．さ

ら に ， こ れ ら 生 成 物 は ， DMF中 ア ル デ ヒ ド と の Sご 反 応 に より ， 対 応す る 光

学活性ホモア．リルアルコール（（1尺，1｜D―（cyclopenト2‐eny1）（phenyl）methanol）に変

換された・

  以上 よ り ，本 触 媒反 応 に おけ る 高い 立 体 およ び 位置 選 択 性の 発 現 機構 ，特

に2・alkylpalladium中間体の特徴的な挙動（還元的脱離，p‐水素脱離）が明らか



になった．また，不斉配位子を巧みに設計することにより，スチレン類やジ
エンの不斉ヒド口シリル化で高い立体選択性が得られることがわかった，



学位論文審査の要旨

学 位 論 文 題 名

パラジウム触媒を用いたオレフイン類の不斉ヒドロシリル化反応

  光学活性配位子を含む遷移金属錯体を用いた触媒的な不斉反応は、光学

活性化合物を効率よく合成できる実際的な方法として活発に研究されて

いる分野である。また、触媒的不斉合成の研究を通して反応機構など触媒

反応に関する理解を深めることができる。このような触媒的不斉合成の研

究を実行する上での最重要課題は目的とする反応で高い立体選択性、高い

触媒活性をしめす不斉触媒を見っけることにあるが、そのためには不斉誘

導機構の解明を中心とした触媒反応機構の理解が必要である。本論文では、

まず第一章、第二章で新規不斉錯体触媒反応であるバラジウム触媒ヒドロ

シリル化反応の機構について考察を加え、第三章以後においては従来の光

学活性ホスフイン配位子では高い立体選択性が得られないスチレンや共

役ジエンの不斉ヒドロシリル化に有効な新規軸不斉単座ホスフイン配位

子の設計および合成を行っている。

  第一章では、アルキル置換末端オレフインのバラジウム触媒不斉ヒドロ

シリル化反応についてその全容を明らかにしている。ー般にアルキル置換

末端オレフインの遷移金属錯体触媒を用いたヒドロシリル化では、ケイ素

は末端（1位）に付加し、鎖状の不斉炭素をもたない生成物が得られる。

従来しぱしば用いられていた白金やロジウム触媒に限らず、バラジウム触

媒でもトリフェニルホスフインなど通常の配位子を含む錯体では同様の

位置選択性が観察される。これに対し、軸不斉ビナフチル骨格をもつ単座

ホ ス フ イ ン 配 位子 MeO-MOPを 用 い る と 90％ 以上 の 位 置 選 択 性 で ケ

イ素が内部（2位）に付加した分岐型の生成物が得られる。この2位に不

斉炭素をもつ分岐型ケイ素化合物は95％ee前後の鏡像異性体過剰率を
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もつことが分かった。末端オレフインとしては1‐オクテンや4‐フェニル

プテンのような単純なものから、エステル官能基を側鎖上に含むものまで

幅広いタイプのオレフインでこのような高い分岐選択性と高い立体選択

性が達成できた。

  第二章では、第一章で述べたアルキル置換末端オレフインの高分岐選択

的、高立体選択的な不斉ヒドロシリル化反応について、その反応機構的な

考察を行っている。まず1位または2位の水素を選択的に重水素化した

1‐オクテンを用いてバラジウム触媒ヒドロシ・リル化を行い、配位子がトリ

フェニルホスフインの場合もMeO-MOPの場合にも、触媒サイクル中に

2・アルキルバラジウム中間体が含まれていること、また2‐アルキルバラ

ジウム中間体と1‐アルキルバラジウム中間体との間の平衡があることを

見いだしている。パラジウム上のホスフイン配位子によりこの2＿アルキ

ルバラジウム中間体の挙動が大きな影響を受け、MeO-MOP配位子では

2・アルキルパラジウム中間体が還元的脱離を受けて分岐型生成物を与え

るが、他のホスフイン配位子ではp―水素脱離を受けて原料である1-ア

ルケンに戻るか内部オレフインに異性化することを明らかにした。また立

体選択的に重水素化した(S) -3-deuterio-3-phenylp ropeneを用いて、2・

アルキルバラジウム中間体からの還元的脱離が一対のジアステレオメッ

リクな 中間体のうち のーっから選 択的に起きる ことを示した。

  第三章と第四章は、．スチレン誘導体の不斉ヒドロシリル化を取り扱って

いる。MeO-MOP配位子はスチレン骨格をもっオレフインには一般に不

向きで20％程度の立体選択性しか得られないことが多いが、p－メチル

スチレンなどp位にアルキル置換基を含むものでは立体選択性が80％

以上にまで向上することをまず見いだした。次ぎにスチレン誘導体の不斉

ヒドロシリル化に効果的な新規不斉配位子の合成を試みた。MeO-MOP

配位子の2．位のメトキシ基に代わり官能基やアルキル基をもついくつ

かの単座のホスフイン配位子を合成し、立体的に最も小さな置換基、即ち

水素をもっものが最も高い選択性を示すことを見いだした。このH-

MOP配位子はスチレンの不斉ヒドロシリル化で94％eeの1‐フェニ

ルエタノールを与えた。さらにH-MOP配位子のりン上のフェニル基に

電子吸弓【性の置換基を導入することにより触媒活性と立体選択性の向上

が見られた。最終的にフェニル基のメ夕位にニつのトリフルオロメチル基

をもつ H-MOP型 配位子(H-MOP-Ar)に到達し、これを用いれぱスチ

レンの不斉ヒドロシリル化が-10℃で速やかに進行し、98％の立体選



択性が得られることを見いだした。フェニル環上やp位に置換基を含むス

チレン誘導体の反応も同様の高立体選択性で進む。

  第五章では、シクロペンタジエンなど環状其役ジエンの不斉ヒドロシリ

ル化を行っている。其役ジエンの不斉ヒド口シリル化は光学活性なアリル

シランの不斉合成法のーっとして有機合成的に有用な触媒反応であるが、

この反応にはMeO-MOPのピナフチル骨格をピフェナントリル骨格に

置き換えたMOP-phenが最も効果的な不斉配位子であることを見いだ

した。また共役ジエ，ンのバラジウム触媒によるヒドロシリル化カssyn-

1．4．付加で進むことも重水素標識したヒドロシランを用いて証明した。

  以上のように、申請者はノヾラジウム触媒による様々なオレフインの不斉

ヒドロシリル化反応で高い立体選択性を示す新規ホスフイン配位子を開

発し、またその反応機構についても重要な知見を得た。その成果によって

有機合成化学の発展に貢献したといえる。よって、本論文は博士（薬学）

の学位論文として十分価値あるものと認める。


