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研究成果の概要（和文）：キラル炭素中心の化学に比べ、キラルケイ素中心の化学はほとんど未開拓である。これは、
ひとえによい不斉合成法がないためである。本研究では、われわれが見出したロジウム触媒によるベンゾシロール合成
反応を基盤として、キラルケイ素中心の新しい触媒的不斉合成法の開発を目指した。ジメチルイソプロピル基の２つの
エナンチオトピックなメチル基の選択的な切断反応を触媒的に達成するために、種々の含窒素、リンあるいはそのハイ
ブリッド型のキラル配位子を添加して反応を検討した。その結果、リン系のキラル２座配位子が良好な選択性で進行す
ることがわかった。

研究成果の概要（英文）：Chemistry of chiral silicon centers remain unexplored, when compared to that of ch
iral carbon centers, mainly due to the lack of methods for the construction of chiral silicon centers. The
 purpose of this study is to develop a catalytic method for the generation of chiral silicon centers on th
e basis of rhodium-catalyzed synthesis of benzosiloles, which we reported previously. We found that the su
bstrate containing an isopropyldimethylsilyl group was employed, a less bulky methyl group is cleaved excl
usively, and enantioselective cleavage of two enantiotopic methyl groups was possible by adding a chiral p
hosphine ligand to form a benzosilole bearing a chiral silicon center.
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１．研究開始当初の背景 
分子の持つキラリティは、生命現象の特異性
や高効率性と深く関わっており、医薬品や液
晶などの機能性分子設計の際の重要な構造
因子である。分子にキラリティを発現させる
代表的な構造単位は不斉炭素原子である。こ
れまでに、数々の不斉炭素中心の合成法が確
立されており、特に 2001 年のノーベル化学
賞の対象となった野依らにより創始された
触媒的不斉合成法は 20 世紀最も進展した分
野の一つである。一方、炭素の同族元素であ
るケイ素も、４つの異なる置換基を導入した
場合、原理的にはキラル中心となる。しかし
ながら、キラルケイ素中心の化学は、キラル
炭素中心の化学に比べ、これまでほとんど注
目されることがなかった。この主たる要因は、
その合成法がなかったからである。ケイ素の
持つ構造的特性（不飽和結合を作りにくい）
がキラルケイ素化合物の合成法開発を極め
て困難にしていたからである。 

２．研究の目的 
キラル炭素中心の最も一般性の高い構築法
は、オレフィンやカルボニル化合物の面選択
的付加反応である（下図左）。不斉水素化反
応もこの範疇に入る。キラルケイ素中心の構
築が困難な要因は、この強力な方法論が利用
できないという点にある。すなわち、ケイ素
を含む不飽和結合は反応性が高く、炭素不飽
和結合のように安定に取扱うことができな
いので、プロキラルな原料とはなりえないか
らである。従って、異なる戦略を考える必要
がある。これまでに唯一報告例があるのは、
ジヒドロシランのエナンチオトピックな２
つの水素を選択的に反応させるという反応
である（下図右：Takaya, H. et al. J. Chem. 
Soc., Chem. Commun. 1994, 2525; 
Leighton, J. L. et al. J. Am. Chem. Soc. 
2003, 125, 1190.）。しかし、選択性良く進行
する基質は限られており、合成できるのはキ
ラルなヒドロシランのみである。このような
ケイ素上のエナンチオトピックな２つの官
能基を選択的に変換するというアプローチ
は、魅力的ではある。しかし、不斉識別に利
用できるケイ素上の官能基はヒドリドやハ
ロゲンに限定されるうえ、生成物にもそれら
の高反応性官能基が一つ残されるために過
剰反応の抑制が困難という本質的な問題を
孕んでいる。 

 

本研究はケイ素上の、通常反応することのな
いエナンチオトピックな２つの炭素－ケイ
素結合の切断を触媒的にかつエナンチオ選
択的に行うことにより、キラルケイ素中心の
構築を目指すものである。この特異な炭素－
ケイ素切断反応はわれわれ自身が見出した
独自の反応であり（M. Tobisu, N. Chatani et 
al. J. Am. Chem. Soc. 2009, 7506.）、この不
斉反応はわれわれにしか実現できないアプ
ローチである。さらに、従来のヒドロシラン
やハロシランを用いる反応とは異なり、生成
物の炭素－ケイ素結合はさらに反応するこ
とはないので、反応の制御が容易である。 

 

３．研究の方法 
われわれの見出したロジウム触媒による炭
素－ケイ素結合の切断（下図）をともなった
ベンゾシロール合成反応を種々のキラル配
位子の存在下行うことにより、不斉触媒反応
としての確立を目指す。配位子構造の最適化
により、高いエナンチオ選択性の実現を目指
した。 

４．研究成果 

まず、上述の反応において、４級不斉ケイ素
中心の構築が可能かどうか確認するために、
ケイ素上の置換基を検討した。本反応ではト
リメチルシリル基のケイ素とメチル基の間
の結合が切断され、シロール誘導体が生成す
る。反応機構に関する知見を得るために、置
換基効果について検討した。その結果、より
かさ高いエチル基も切断可能であることが
わかった（Table 1、entry 1）．しかし、エチ
ル基よりも大きなアルキル基になると立体
障害のため反応が進行しなかった。この立体
障害の影響を受けやすいという特徴を生か
すことで、ケイ素上にメチル基と他のアルキ
ル基を持つようなシリル基上で、メチル基の
みを選択的に切断することができた。例えば、
ジメチルイソプロピルシリル基を持つ基質
を用いれば、メチル基が選択的に脱離し、ケ
イ素上にメチル基とイソプロピル基を持つ
ベンゾシロールが単一生成物として得られ
る（Table 1, entry 2）。さらに、ケイ素上に
メチル基とベンジル基が存在する場合にも、
メチル基が切断された生成物が選択的に得
られた（Table 1、entry 4）。一般に、高配位
化したシリケート中間体からの有機基の移
動は、メチル基よりもベンジル基で選択的に
進行することが知られている。したがって、



本ロジウム触媒反応における炭素－ケイ素
結合活性化は、従来のシリケート中間体を経
由する経路ではなく、新規なメカニズムの関
与が示唆される。 
 
Table 1 

 

 
さらに詳細な置換基効果を検討するため

に、ジメチルフェニルシリル基のフェニル基
上に置換基を導入した基質を用い、ベンゾシ
ロール合成を試みた。その結果、いずれの基
質を用いた場合も、メチル基が切断された結
果生成するシロール A と、アリール基が切断
されたシロールＢの混合物が得られること
がわかった（Table 2）。シリケート中間体を
経由する機構では、フェニル基とメチル基で
はフェニル基が選択的に脱離するという報
告があり、Table 2 で得られた結果もまたシ
リケートを経由する場合とは対照的である。
置換基によるシロール A/B の生成比は、本触
媒反応の鍵過程である炭素－ケイ素結合活
性化におけるメチル基とアリール基の相対
的な切断速度を反映するため、置換基の電子
的要因との相関が得られることを期待した。
得られた結果をもとに、アリール－ケイ素結
合 が 切 断 さ れ る 選 択 性 を 表 す 指 標
[B/(A/2+B)]の σp に対する Hammett プロッ
トを行った結果、正の ρ 値を持つ直線と、負
の ρ 値を持つ直線とからなるグラフが得られ
た（Figure 1）。一般的に、上に凸の Hammett
プロットは、置換基の電子的効果によって律

速段階が変化していることを意味する。この
結果から、ロジウムによるアリール炭素－ケ
イ素結合の切断反応は協奏的な機構ではな
く二段階の芳香族求電子置換型の反応で進
行していると考えている。 

 
Table 2 

 

 
 
すなわち、Figure 2 に示したように、ビニル
ロジウム種 35 のアリール基への求電子攻撃
によって、アレーニウム様の中間体 36 が生
成し(step a)、続いてアリール炭素－ケイ素結
合の切断を伴う環化反応が起こることによ
って、ベンゾシロールおよびアリールロジウ
ムが得られるというものである(step b)。
Figure 1 に示した Hammett プロットの結果
は、ケイ素上のアリール基によって式 11 に
おける律速段階が変化すると考えることで
説明できる。 
負の ρ 値を示す領域（σp > 0）では、ロジ

ウムの求電子攻撃(step a)が律速段階であり、
より電子供与性のアリール基の反応が速い
と考えられる。一方、正の ρ 値を示す領域（σp 
< 0）では、非常に電子豊富なアリール基は



step a を加速し可逆的にする一方で、部分的
な正電荷を持つ中間体 36 が置換基からの強
い電子供与のために安定化されることで
step b は減速される。その結果 step b が律速
段階になると考えている。 
 
Figure 2 

 

 
最後に、本反応の最大の特徴である炭素－

ケイ素結合の触媒的な切断を生かしたキラ
ルベンゾシロール合成反応に取り組んだ。
Scheme 11 に示したように、SiMe2iPr 基を
持った基質を用いるとメチル基が選択的に
切断された生成物を与える。この結果から、
SiMe2iPr 基上の二つのエナンチオトピック
なメチル基を立体選択的に切断して反応を
行うことで不斉ケイ素中心を有するキラル
ベンゾシロールが得られるのではないかと
考えた。種々のキラル配位子を添加して反応
を試みた（Table 3）。林らによって報告され
ている、キラルジエン配位子を用いた場合、
反応そのものが全く進行しなかった。一方で、
いくつかの２座キラルホスフィン配位子を
用いた場合に、エナンチオ選択性が観測され
た。 
 
Table 3 

 
 
スクリーニングの結果、今本らによって開

発された QuinoxP*配位子を用いることで、
高いエナンチオ選択性で目的とするキラル
ベンゾシロールを得ることができることが
わかった。 
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