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 Various organosilicon compounds act as synthetic equivalents of unstable active chemical  species  
, especially 

novel  1,  3-dipolar reagents such as azomethine  ylides  , thiocarbonyl ylides and related  reagents  , are designed 

and  synthesized. These compounds activated by a Lewis acid or fluoride ion react with a variety of dipolaro-

philes and hetero-dipolarophiles in highly regio- and stereospecific mode. It has been found that this  methodol-

ogy can be extended to the design and preparations of tailor-made  1 ,3-dipolar  reagents. The highly selective 

synthesis of heterocycles are  described. 
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1.　は じめ に

有機ケ イ素化学 を含 む有機金属化学の最近の進歩発展

は著 しく,有 用な反応剤や反応 が数多 く見つけ られてい

る。一般 に有機 ケ イ素反応剤は リチウムやマグネシウム

等の通常の有機 金属 反応剤 とは異 な り,水 や空気 に対 し

て安定で取 り扱 い易 い。その適度 な反応性 の低 さは現代

合成化学が 目指 している高選択 的な精密有機合成 を達成

する反応 剤 として都合 よい。 ケイ素原子 は同族の炭素原

子 に比べ て電気 陰性度 が小 さくフ ッ素,塩 素,酸 素原子

間の結合エ ネルギ ーが大 きい1)。特 に,フ ッ化物 イオ ン

を有機 ケ イ素 反応剤 に作用 させ る と,フ ルオ ロデ シ リ

レーシ ョンが起 こ り,緩 和 な条件下求核性活性 種 を生成

す る方法 と して有機合 成 において広 範 に利用 され てい

る2)。著者 らはこれ までLewis酸 性 部位 と高い求核性部

位 を併せ もつ種 々のケ イ素化合物の特性 を利用 した有機

合成 反応 の開発 を行 ってきた3)。この ようにケイ素原子

の特性 を活かすこ とがで きれば,単 離不可能で取扱い難

い不安定 反応活性種 の生成 とその反応 を利用 した有機合

成反応 の設計 も可能 になる。最近,著 者 らは不安定化学

種等価体 として機能す る有機ケ イ素化合物 を設計,合 成

し,こ れらを用い た高選択的なヘテ ロ環合成 を数多 く見

つけた。 これ ら反応剤 の創製 とその有機合成へ の応用 を

中心に記述する。

2.　非 安 定 化 ア ゾ メ チ ン イ リ ド等 価 体 の

合 成 と反 応

ア リルシランに対す る炭素求電子反応剤 と して カルボ

ニル化 合物 を用 い る際,活 性 化 剤 としてTiCl、 な どの

Lewis酸 を用い る4)。この場合,Lewis酸 を一般 に化学

量論必要 とす るが,ア セ タールの場合 には活性化剤 と し

てMe3SiOTf5a)やMe3SiI5b)を 用 いて もよ く,し か もそれ

らは触媒量 で よい。 さらに著者 らは超 強酸 とい われ る

Me3SiX(X=OTf,I)は アセ タールだけで な く同一 炭素上

に 二 種 の ヘ テ ロ 原 子 の 置 換 した ア ル カ ン で あ る

RIR2CYZ(1,Y ,Z=ハ ロゲ ン,RO,R,N,RSな ど)の活性

化触媒 と して有効であ り,ア リルシ ランや シリルエ ノー

ルエ ーテルな どのケイ素求核剤 と反応 する ことを見つけ
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ている6,7)。この場合,C-Y,C-Zの いずれの結合 が切 断

され るかが 問題 となるが,著 者 らはGY(z)お よびSiZ

(Y)の 結合エ ネルギー よりもむ しろ切 断 されたあ との カ

チオ ン種 の安定化が切断反応の方向 を決め る因子 と して

より重要であ るこ とを明 らか に した。即 ち一般に σ+値

の よ り大 きい置換基側 の炭素一ヘテ ロ原子結合 が切断 を

受 ける(ス キーム1)。 例 えば,(式1)の 反応でMe,N基

の方 が 隣接 カチ オ ンの安 定化能 力が 大 きいため,C-O

結合のみが切 断 され効果的なア ミノメチル化反応 を起 こ

す こ とを明 らかに してい る(式1)8)。 この ように切 断方

向 をコン トロールで きることがわかったので,こ の方法

を1,3-脱 離 に よる1,3一双極子 反応 剤 の新規創 製 に応用

した。有機 ケ イ素化合 物の1,ル 脱離反応 は合成化学的

に重要であ るに も拘 らず,そ の利 用は十分 ではない。 こ

れ まで1,2-脱 離 を用 い るPeterson反 応 によるアルケ ン

合成1）や1,4一脱離 反応 を用いるキ ノジメ タン2b)や1,3一ジ

エ ン合成2a)が知 られ ているが,1,3-脱 離反応 を合成化学

的 に利用 した例 はなか った。

(1)

著 者 らはケ イ素 の γ位 に適当 な脱離基 を もつ ケイ素

原子 にF一 やRO一 が求核攻撃 し,同 時 にLewis酸 の よう

な活性化剤 を用 いて炭素 一脱離 基結合 を切断すれば1,3一

脱離 反応 を起 こす こ とが で きると考 えた。その際,ケ イ

素の β位 に もヘ テロ原子 を導入 してお くと1,3-双 極 子

反応 剤 を創 製する新規反応 となる(ス キーム2)9,10)。

まず,ア ゾメチ ンイ リ ド合成等価体 となるシ リルメチ

ル ア ミノメチルエーテルq2)は(式2)に 示 す方法 で容易

に合成 で きるこ とを見つ けた11)。化 合物12は 触媒量 の

シリル トリフラー トや ヨー ドシラ ンによ り効率 よ く活性

化 を受 け,ア ルコ キシシ ランの1,3一脱 離 を伴 って非安

定化 ア ゾメチ ンイ リ ド(15)を 生成 す る。15は 種 々の親

双極子反応剤(16)と 立体特 異的に[3+2]環 化付加反応 を

起 こし,対 応す るピロリジ ン誘導体(17)を 収率 よ く与 え

る(ス キーム3,表1)。 少量 のフ ッ化セ シウム を添加す

ると,反 応が促進 され同時 に生成物の収率が向上す る。

窒素原子上 にベ ンジル基の置換 したア ミノメチルエ ーテ

ル は,水 添条件下 でPhCH、-N結 合 を還元 的に切 断で き

るので置換基のない母体のアゾメチ ンイ リ ドの前駆体 と

な る。

ア ミノメチルエ ーテ ルと して,フ ェニル基 の置換 した

2つ の位置異性体(18a,18b)を 用 いてア クリル酸 メチ

ル との反応 を行 ったと き,[3+2]環 化付加生成物(19a,

b)に お け る位置 お よび立 体 異性 体 の比 は等 しくなっ

た11b)。この ことは本反応 で は期待 した通 り,1,3一 双 極

子 反応剤 であるアゾメチ ンイ リド(15)が 生成 してい るこ

とを強 く示唆 している(式3)。 本反応 の触媒サイ クルは

スキーム4の よ うに示 される。

(2)

(3)

Scheme 1

Scheme 2

Scheme 3
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3.　ア ル キ リデ ン ア ゾメ チ ン イ リ ド等価 体 の

合 成 と反 応

これ まで1,3-双 極 子 を用 い る環化付 加反応 による ア

ルキリデ ン基 を持つ含窒素5員 環性化 合物の一段 階合成

は知 られてい ない12,13)。前節の手法 を用 いてアルキ リデ

ンアゾメチ ンイリ ドを得 るには,そ の前駆 体のケイ素原

子 の γ位 に効果 的な脱離基 を導入す るか,脱 シ リル化

した中間体 において γ位 の炭素 原子 がカチ オ ン性 を帯

びておれば よい。 これ らの点を考慮 して立案 したのが ト

リメチ ルシ リル メチル ア ミノ基 を持つケテ ン8,N-ア セ

タール 誘 導体(20,21)で あ る(ス キー ム5)15)。こ れ ら

8,N-ア セ タール は,い わ ゆるpush-pull型 アルケ ンと

して電子供与性基 と電子吸引性基が互い に異 なったアル

Scheme 4 A catalytic cycle for  [3+2]  cycloaddition.

Table 1 Reactions of  N-(trimethylsilylmethyl)aminomethyl ethers (12 a-c) with 
dipolarophiles (16  a-g)  .

 a)5-20 mol % of 13 or 14 and/or CsF were employed
.  1  : 1-1.5 Molar ratio of 12 to 16 was used unless 

 otherwise noted.  b)  Yield after isolation by TLC.  c)  Two equivalents of 16 to 12 were used .
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ケ ン炭素上にあるのでその二重結合が大 きく分極 してい

る。 ケテ ンS,N-ア セ タール(20a-e)は 対応す るケテ ン

ジチ オアセタール(27a-e)14)と トリメチルシ リルメチル

ア ミン28と を メ タノー ル中10分 間加 熱還 流 して容易

に,し か も高収率 で得 るこ とがで きる。 なお,N-ア ル

キル体(21a-d)は 適 当なハロゲ ン化 アルキル とアセ トン

中,炭 酸 カ リウムの存在下,室 温で24時 間撹拝 して容

易 に得る ことがで きる(式4)。

(4)

この よ うに して得 た化合物21を 用 いてフ ッ化 セ シウ

ム存在 下 アセ トニ トリル 中各 種 活性 アル ケ ン類 との

1,3一双極性環化付 加反応 を行った。結果 を表2に 示す15)。

アク リル酸 メチルの場合,位 置選択 的に進行 し,一 方 の

化 合物23bの み を与 えた。 また,マ レイ ン酸 ジメチル

との反応の場合,得 られ た環化付加体(23a)は トラ ンス

体のみであった。反応条件下でマ レイン酸 ジメチルが フ

マル酸ジメチルに異性化す ることが別途確かめ られたの

で,恐 ら く異性化 後環化付加反応が進行 した ものと思 わ

れる。以上の反応では脱離基 として効果 的に働 いたメチ

ルチ オ基 のマ イケル付加 体(30a,b)が 生成 す る。 この

ため反応 には2当 量以 上の親双 極子 反応剤 を必要 とす

る。活性化剤 として トリフルオロ酢酸(TFA),Me3SiOTf,

フ ッ化 テ トラブチ ルア ンモニウム(TBAF),AgF等 を使

用 したが芳 しい結果 は得 られない15)。

マ レイン酸 ジ メチル に対 す る反応 の立体 化学 の結果

は,本 反応が一見段階的な反応 に より[3+2]環 化付加生

成物 を与 えているように思 える。 しか しなが ら,反 応条

件下ではアルケ ンの異性化が起 こることが確かめ られ,

また一般にフマル酸エ ステルに対す る反応がマ レイン酸

エ ステル に対 する反応 よりも速 いこ とか ら,ト ランス体

のみが生成 している ことは,本 反応が む しろ協奏 的な反

応で進行 している と考え られる。 さらにア クリル酸 メチ

ルに対 して位置選択的な環化付加 反応 が起 こる ことにっ

Scheme 5

Table 2 Reactions of ketene  S,N-acetals with activated  alkenes.
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い て も,こ の こ とが 示 唆 され る。実 際,20,21か ら

Me3SiSMeの1,3-脱 離 に よ り生成す る と考 えられ るアル

キ リデ ンア ゾメチ ンイ リ ド29や,MeS基 を保 持 したま

ま20,21か ら単 にフル オロデ シ リレー ショ ン した中 間

体22で は元々 アルキ リデ ン部 はpush-p副 アル ケ ンと

してかな り分極 した構造 をもつ ため,そ れ 自身が1,3-

双極子反応剤 と して働 く。 このいずれが活性種 として考

え られ るか を知 るため に,各 々 につ いてMNDO計 算 を

行 った ところスキーム6の ように22のHOMOと アク リ

ル酸 メチ ルのLUMOの 相互作 用 を考 え る と妥 当で ある

こ とが わかった。(ス キ ーム5に 示す ように22に 対 する

環化付加体か らのMeS-の 脱離 によ りアルキリデ ン基が

生成す る。)この ように必ず しも当初 目的 としたアルキリ

デ ンア ゾメチ ンイ リ ド(29)が初 めか ら生成 しているとは

限 らないが,20,21は 最終 的に は29の 等価体 として働

いてい ると見倣せ る。後に述べ るヘテロ親双極子反応剤

と の位 置 特 異 的 な[3+2]環 化 付 加 反 応 に対 して も

MNDO計 算 か ら同様 に22が 関与 して いる と結 論 で き

る｡

次 に,ヘ テロ親双極子反応剤 として各種カルボニル化

合物 との環化付加反応 を行 った。親ヘテ ロジエ ンとして

種 々のカル ボニ ル化合 物がDiels-Alder反 応 に用 いられ

Scheme  6 Frontier orbital correlation diagram (MNDO  calculation).

Table 3 Reaction of ketene  S, N-acetal  ( 20 b) with  2,6-dichlorobenzaldehyde  ( 31  d  )a)

 a)All reactions were carried out at rt for 15h in CH
3CN, unless otherwise 

 noted. b) Catalyst : 0.5  mmol. c) Isolated  yield.
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ているが,親 双極子反応剤 と して は殆 ど利用 されていな

い16)。この種 の反応 が可能であれば2つ のヘテ ロ原子 を

含んだ5員 環状複素環化合物の効果的 な合成法 となる。

先ず,2,6-ジ クロロベ ンズアルデヒ ドを用 いて本反応

の最適条件の検討 を行 ったところ(表3),AgFやTFAA

では全 く環化 反応 は起 こ らなかった。 フ ッ化物 イオン源

と してTBAFも 使 用可 能であ るが,収 率 において やや

CsFに 劣 る。 また,ア ルデヒ ドの使用量 は活性オ レフィ

ンと同様3当 量 の場合が最 も好 い結果 を与 えた。従 って

以 下 の反 応 はCsFと3当 量 の ア ルデ ヒ ドを使 用 して

行 った。表4に は各種置換ベ ンズアルデ ヒ ド類 との反応

の結果 を示 す。電子吸引基 を有す る場合 にやや収率の低

Table 4 Reactions of ketene  S,N-acetals with  aldehydes.

Table 5 Reactions of ketene  S,N-acetals with ketones and  thioketones.



54 有機合成化学 第50巻 第1号(1992) ( 54 )

下が見 られるが,置 換基 に大 き く影響 されずに反応 は進

行す る。 またシンナムアルデヒ ドの ように共役 二重結合

が存在 して も優先的 にカルボニル基のみ に環化付 加 した

生成物(24g)が 得 られ る。 また,各 種 ケ トンやチオケ ト

ン化合 物 か ら もそれ ぞれ対 応す るオキサ ゾ リジ ン(25

a-e)と チ アゾ リジ ン誘 導体(26a,b)を 与える(表4,5)。

アゾメチ ンイ リドと一般の親双極子反応剤 との反応 では

反 応生 成物 が複 雑 に なるの でMV一ア ルキル体 を用 いた

が,ア ルキ リデ ンアゾメチ ンイ リ ドの場合 に は無 置換

(NH)体 で も反 応 は きれいで,比 較 的良好 な結果 を与 え

た15)。

4.　イ ミ ノア ゾ メチ ン イ リ ド等価 体 の合 成 と反 応

前述 のアルキ リデンアゾメチ ンイリ ド等価体 を得 る手

法 は,炭 素一炭素二重結合 を炭素一ヘテ ロ原子二重結合 に

代 えることによ りイ ミノアゾメチ ンイリ ド合成等価体 に

対 して も応用で きる。 イ ミノ基 を導入す るために,ケ テ

ンジチ オアセ タール と同様活 性 な親電子 反応剤 であ る

MV一ビス(ア ルキルチオ)メ チ レン誘 導体(34a,b)を 用 い

た17)。

出発物質 となるイソチ オ尿素誘導体(35b)は,そ れぞ

れN-ビ ス(メ チ ルチ オ)メチ レンシ アナ ミ ド(34a)お よ

びN-ビ ス(メ チ ルチ オ)メ チ レン-p-ト ルエ ンスルホ ン

ア ミ ド(34b)と トリメチ ルシ リルメチルア ミン(28)と の

置換反応 に よ り高収 率で合成 で きる。 また,化 合物35

をヨウ化 メチ ルや臭化 ベ ンジルでN-ア ルキル化す ると

高収率で対応 す るN－ アルキ ル化体(36a-c)を 得 ること

がで きる(式5)18)。

(5)

まず,N-ベ ンジル イソチオ尿 素誘導体(36b)と2,6一

ジクロロベ ンズアルデ ヒ ドとの反応 を用 いて条件の検討

を行 った ところ,ア セ トニ トリル中CsFの 存在下 室温

で20時 間撹拝す る とい う条件が最 もよい結果 を与 えた。

この 時 ア ルデ ヒ ドは3当 量 用 い た。 活 性化 剤 と して

TBAFを 用 い た場 合40%の 収 率 で あ っ た。 他 に も

BF3・OEt2,Me3SiOTf,お よ び トリフル オロ酢酸 等 の酸

性触 媒下 で も行 ったが全 く環化付 加生成 物 は得 られな

かった。種 々の カルボニル化合物 との反応 の結 果 を表6

に示す。使用 した カルボニル化 合物は電子供与性 お よび

電子吸引性の クロロ基,メ トキシ基,ニ トロ基な どを持

つ種 々の置換ベ ンズ アルデ ヒ ド,共 役 アルデ ヒ ドであ る

シ ンナム アルデ ヒ ド,脂 肪族 の π一バ レロアルデ ヒ ド,

およびケ トンと してベ ンゾフェノン,ベ ンジルである。

いずれ の化合物 か ら も55-86%の 収 率で対 応す る1,3一

双極i生環化付加生成物,オ キサ ゾ リジ ン誘導体(37g-q,

38a-d)を 得 ることがで きた。 またチ オケ トン(33)と の

反応で も含硫複素環化合物,チ ア ゾリン誘導体(39)を 得

るこ とがで きた。 これ ら一連のイ ミノア ゾメチ ンイ リ ド

とヘ テロ親双極子反応剤 との反応は前記のアルキ リデ ン

アゾメチ ンイ リ ドでの反応 と同様NH体 で も進行 し対応

するオキサ ゾリジン誘導体(37aイ)を 与 える18)。

活性 アルケンとの反応 は,現 在の ところ単一の環化付

加 生成物 のみ を得 る条件 を見 いだす に は至 って いない

が,フ マ ル酸 ジメチルq6a)と の反応 で は37%の 収 率

で2一イ ミノピロリジンー1,3一ジカルボ ン酸 ジメチルエス

テル体(40)が 得 られた(式6)。

(;6)

5.　非 安 定化 チ オ カ ル ボ ニル イ リ ド等 価 体 の

合 成 と親 双 極 子 反 応 剤 との反 応

チ オカルボニル イリ ドは,ア ゾメチ ンイ リ ドと同様,

理論 および合成化学の両面か ら非常 に興味あるが,最 近

になるまで,そ の母体の合成法 を含 め合成化学 的付加価

値 の高 い方法 は見 いだ されていなか った19)。著者 らは非

安定化 アゾメチ ンイ リ ドの生成 と反応 に関す る研 究過程

で,新 たにクロロメチ ル(ト リメチル シリルメチル)ス ル

フ ィド(43)が チ オカルボニル イリ ド等価体 として働 くこ

とを見い だ した20)。ス ルフ ィ ド43は トリメチル シ リル

メ タンチ オー ル(41)と8-ト リオキサ ン(42)と の混合物

に0℃ 以下で乾燥塩化水素ガス を導入するこ とによ り収

率 よ く得 ることがで きる(ス キーム7)20)。

ア ゾメチ ンイ リ ドの反 応の場合 と同様,43と 活性 ア
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ル ケ ンとを,ア セ トニ トリル中,室 温 でCsFを 活性 化

剤 として反応 させ る と1,3-環 化付加 反応が進行 し,好

収率 でテ トラヒ ドロチオ フェン誘導体(45a-h,47)を 与

えた。結 果 を表7に 示す。化合物43は,ア ク リル酸誘

導体 やメチルビニ ルケ トンの ような電子吸引基 のつ いた

一置換 のアルケンだけで な く
,フ マル酸ジメチル,ケ イ

皮酸 メチル,ベ ンザ ルアセ トンの ような二置換 アルケ ン

と も容易 に反応 して,立 体特異的 に対応す るテ トラ ヒ ド

ロチオ フェ ン誘導体(45a-h)を 高収率 で与 えた。 また,

炭素 一炭素三重結 合 を有す るアセチ レンジカル ボ ン酸 ジ

メチルと も反応 して ジヒ ドロチ オフェン(47)を 与 えた。

本反応 は前節 の反応 と同様,ス ル フィ ドか らのクロロ

シラ ンの1,3-脱 離 を経 るチ オカルボニ ルイ リ ド生成 の

Table 6 Reactions of  N-(trimethylsilylmethyl)isothiourea derivatives with carbonyl  compoundsa).

a)All reactions were carried out in a system of 35 or 36 (0 .5 mmol), 31, 32, or 33 (1.5 mmol), and CsF (0.6 mmol) in 

 CH3CN. b)Yield after isolation by silica gel column chromatography.

Scheme 7
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全 く新 しい方法 であ り,し か も,こ れまで知 られていな

い構 造化 学的に も興 味ある母体 のチオカルボニル イリ ド

の合成が 可能に なった。 この ようにスル フィ ド43は チ

オカルボニルイ リ ド等価体 として働 く20)。

6.　ク ロ ロ メ チ ル(ト リ メチ ル シ リル メ チ ル)ス ル

フ ィ ドと ヘ テ ロ 親 双 極 子 反 応 剤 との 反 応 。

1,5　一双 極 性 環 化 反 応

前 節で示 した ように化合物43が チ オカルボニルイ リ

ド等価体(44)と して働 き活性 アルケン類 と容易 に反応す

る ことを明 らかに した。 さ らに,こ の化合物 はカルボニ

ル化合物 や含窒素芳香族複素環化合物 などとも反応する

ため2つ のヘ テロ原子 を含 む5員 環状複素環化合物の恰

好 の合成素子 ともなること もわか った(式7)。

(7)

アセ トニ トリル中フ ッ化物 イオ ン存在下,ス ル フィ ド

43は カルボニル化合物 と容易 に反応 して対応 す る1,3一

オキサ チオ ラン(48a-h)誘 導体 を与 える(表8)。 本反応

はチ オカル ボニ ルイ リ ド単位 が カル ボニル化 合物 の炭

素 一酸素二重結 合 を持つ ヘテロ親双極反応剤 に対 して導

入 された初め ての例 であ る。α-ジケ トンの ようなカル

ボニル化合物 と も反応 し,か な りの収率で[3+2]型 環化

付加生成物(48e-h)を 得 ることがで きた。

スル フィ ド43は カルボニル化合物,特 に,芳 香族 ア

ルデ ヒ ド,α-ケ トア ミ ド,お よび α-ジケ トンなどに対

して高い活性 を示 す。中で もアセナフテキノ ンやイサ チ

ンとの反応の場合 の ように,ス ピロ型複素環化合物が得

られ ることは興味深 い21)。

含窒素芳香族複素環化合物がハ ロゲ ン化 アルキル等 と

容 易に4級 塩 を生成 し様 々な反応 を示す ことはよ く知 ら

れている。この塩類 に適 当な脱塩剤 の存在下求核反応 剤

を反応せ る とその α位 に反応す る22)。特 に,こ れ らの性

質 を利用 した1,5-双 極性 環化反応 は縮合 多環性複素環

Table 7 Reactions of 43 with activated alkenes and alkyne.

Table 8 Reaction of sulfide (43) with carbonyl 
 compoundsa).

 a)Reaction was carried out with 2 equiv
. of 43 and cesium 

fluoride at room temperature in CH3CN. b) Yield after 

isolation by TLC. All the products gave satisfactory 

NMR, IR, and mass spectra.
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化合物 の合成法 として よく知 られてい る23)。著者 らは,

これ ら4級 塩 とケ イ素化合物の フッ化 物イオ ンによる脱

シ リル化 反 応 を巧 み に利 用 す る新 しい縮 合 多環状 の

1,3一チ アゾ リジン誘導体の合成法 を開発するこ とが で き

た(ス キーム8)24)。1,3-チ ア ゾリジ ンは生理活性,薬 理

活性 を示す化合物群 として重要であ る25)。アセ トニ トリ

ル中,ト リメチル シリル メチル(ク ロロメチル)ス ルフ ィ

ド(43)を 乾燥 フ ッ化セ シウム存在下 ピリジン,キノ リン,

イソキノ リン,フ タラジン,フ ェナ ンス リジ ンな どの含

窒素 芳香族複素 環化 合物(49aイ)と 反応 させ ることによ

り,相 応す る多環性1,3-チ アゾリジ ン誘導体(51a-f)を

収率 よ く得 ることがで きた(表9)。 本反応では,ま ず,

ピリジニウム塩 やキノ リニ ウム塩 などの オニ ウム塩(50)

が生成 し,双 極 性1,5-環 化 反応 に よる新 しい型 の脱 シ

リル化 環化 反応 によって生成物 を与 える。実際,予 めオ

ニ ウム塩(50)を 合成単離 した後,フ ッ化 セシウムを作用

させ る ことによ り,環 化生 成物で あ る1,3-チ ア ゾリジ

ン(51)が 得 られた(ス キーム8,表9)。

7.　ア ル キ リデ ン お よび イ ミノチ オ カル ボ ニ ル

イ リ ド等 価 体 の 合 成 と反 応26)

前述 したよ うにアルキ リデ ンお よびイ ミノアゾメチ ン

イ リ ドの合成法 は当然他 のヘテ ロ原子 を含 む1,3一双極

子反応剤 の生成 にも応用可能 と思われ る。そ こで,ヘ テ

ロ原子 として窒素 の代 りに硫黄 を導入 し,含 硫黄5員 環

状 複素環化合物合成 に利用 した。

前駆体 の3-(ト リメチ ル シ リルメチ ルチオ)ア ク リロ

ニ トリル誘導体(52)は ジシアノケテ ンジチ オアセ タール

(27a)と トリメチ ルシ リルメチルメルカプ タン(41)と の

Table 9 Synthesis of  1,  3-thiazolidines  51  a)  .

a) The synthesis of the salts 49 was conducted at 60  a for 1 h
. All reac-

tions of 49 with cesium fluoride were carried out in  CH3CN at room 

 temperature.  b)Isolated yield. Not optimized.  °Reaction time for 

 cyclization. d)Isolation yield by TLC. Not optimized. All products 

 showed satisfactory spectral data.

Scheme 8
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メル カプ ト基交換反応 に よって容易 に合成 で きる。 この

場合両方のメルカプ ト基 の交換 が起 こ り,二 置換体(53)

を副生 した(式8)。 しか しなが ら,52は フ ッ化物 イオ ン

の存在下脱 シリル化反応 は進行す るが,活 性 アルケ ンを

初めその他種 々の親双極子反応剤 との反応 は全 く起 こら

なか った。 この反応 では脱 シ リル化 した最初 のケテ ンジ

チ オアセ タール(27a)が 得 られる と同時 に,分 子 内で閉

環 を起 こ した2-メ チ ルチオ-3-ア ミノチオ フェ ン誘導体

(59)が 得 られて くる(ス キーム9)。 この反応 は脱 シ リル

化反応 によるチ オカルバニ オン種の分子内反応 として興

味深い26)。

そ こで分子 内閉環 の恐 れのないイ ミノチ オカルバニオ

ン前駆体(54)の 合成 を計画 した。 まず,1V一 ビス(メ チル

チオ)メ チ レン-P-ト ルエ ンスルホ ンア ミ ド(34b)と トリ

メチ ルシ リル メチ ルメル カプ タン(41)と の置換 反応 に

よって合成 しようと したが,ど の ような条件 下で も二置

換体(55)の 生成 を伴い,一 置換体(54)の み を得 るこ とは

で きなか った(式9)。 しか しエ タノール中,メ チルMV一

ジチ オカルバ メー ト(57)と,ト リメチルシ リルメチルク

ロリ ドとをヨウ化ナ トリウム とカセイ ソーダの存在下加

熱 還 流 して54を 収 率 よ く合 成 す る こ とが で きた(式

10)。

(8)

(9)

(10)

化 合物(54)を アセ トニ トリル中,乾 燥CsFの 存在 下

フマル酸 ジメチ ル(16a)と 反応 させ た ところ,目 的 とし

たチオフェ ン誘導体(60)が 互変異性体の混合物 として得

られた。 この反応 の場 合,少 量で はあ るがMichael型 の

付加体(61)も 得 られた。マ レイン酸 ジメチ ル(16b)と の

反応 も同様の結果 を与 えた(ス キーム10)。

イ ミノアゾメチ ンイ リ ドと同様,親 ヘ テロ双極子反応

剤であ るカルボニル化 合物 との環化付加反応 を試みた と

ころ,目 的 とす る2-イ ミノ-1,3-オ キサチオ ラン誘導体

は得 られず,代 わ りにチオカルボニルイ リド活性種が発

生 し,1,3-双 極子 環化付 加反応 を経 てチ イラ ン誘導 体

(62)が か な りの収率 で得 られた(表10)27)。 恐 ら く,チ

イ ラン(62)は スキーム11に 示す よ うな反応 によって生

成 した もの と思 われる。

Scheme 9

Scheme 10

Table 10 Synthesis of thiiranes  (62).
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8.　お わ りに

ケイ素化合物 は他 の有機金属反応剤 と異な り,安 定で

取 り扱 いが容易 で,し か も単離保存 も可能であ り,必 要

な時に取 り出 して使用 で きる利点があ る。特に,他 の方

法では得 難い不安定 中間体(化 学種)を 得 たい場合には,

それ らを合成等価体 の形 で安定 な有機 ケイ素化合物の中

に一旦閉 じ込 めてお き,必 要 なときに取 り出す ことがで

きる。 この論 文ではケイ素原子 の特性 を活か して新反応

の開発 とその有機合成へ の応用 につ いて若干の知見 を得

ることがで きた。特 に,こ の論文 で示 したような他の方

法では得難い各種 アゾメチ ンイ リ ドやチ オカルバニ オン

種 を利用する5員 環状複 素環化合物 は,各 種生理活性化

合物 のlead化 合物 と して期待 される。本研究 は引用文

献に示 した学生諸 君の努力の結 晶である。 また,本 研究

は文部省 科学研究 費重点領域研究(複 合 系高次制御,有

機異常原 子価)お よび一般研 究B,松 籟科 学技術振興財

団の助成に基づ くものである。 さ らに有機 ケイ素化合物

の原料は信越化学工業株式会社,チ ッソ株式会社,東 レ

ダウコーニ ング株式会社 よ り提供 して頂 いた。記 して謝

意 を表す。

(平成3年8月5日 受 理)
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