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The2-benzoselenopyryliumand2-benzotelluropyryliumsalts，six-memberedcatiomc
heteroaromaticscontainingaseleniumortelluriumatomhavepreviouslybeenpreparedbythe
authors，Thereactionsofthesesaltswithavarietyofnucleophilesandl,3-dieneshavebeen

investigatedLiA1H4,ａｌcohol(ＭｅＯＨ,jLPrOH，tBuOH),Ｈ20,n-butylamine,diethylamine,KCN
andacetone(anactivemetllylcompound)reactedwiththeseleno-andtenuro-pyryliumsaltstogive

thelHEisochalcogenochromenesandthecorrespondingl-sUbstitutedproductsinalmostgoodto

lligllyields・Incontrast,thetreatmentoftlleselenopyryliumsaltswithanhydroushydrazine
resultedinaringexpansionreactiontogivethe5HE2,3-benzodiaZepinesinone-pot・The

alkyl(phenyl)isoselenochromenesandl-benzylisochalcogenochromeneswereproducedbytlle
reactionofthesaltswithGrignardreagents,respectivelyBothoftheseleno-andtelluro-pyrJ71ium

saltsweretreatedwithorganocopperorallyltributyltinreagentstogivethecorresponding

lHEisoCllromeneshavingacarbonfimctionalgroupattheC-1position，respectivelyThe

regioselective[2++4]polarcycloadditionofthepyryliumsaltswithsomeconjugateddienessmootmy
underwenttoaffbrdthechalcogenoniaphenanthrenederivatives、Thetreatlnentoftheobtained

cycloadductswithseveralnucleopllilesalsogavethel-allylatedlHEisochalcogenochromenes､The
mechamsmsandtheoreticalcalculationoftheseabovereactionswerealsodescribed．

酸素原子をカチオンとしたヘテロ芳香族６員環化合物であるピリリウム塩(M=O)や,ピリリウム塩の酸素原
子が同属のカルコゲン原子である硫黄原子に置き換わったチオピリリウム塩(M=S)は,単環(1)およびベンゼ
ン環の縮合したもの(2,3)が,かなり以前から有機化学並びに複素環化学の分野において研究対象とされ,そ
の合成や反応性に関する多数の報告がある.最近では,酸素原子がさらにセレンやテルル原子に置き換わっ
たセレノ(M=Se)およびテルロピリリウム塩(M=Te)に関する報告も散見できるようになってきた(Chartl)．
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一方,それら化学の発展と呼応して,カルコゲン原子を含む有機分子の有機電導体に関する研究や,がん

に対するカルコゲノピリリウム色素を用いた光化学治療など医療を含む応用面での研究も盛んに行われてき

ている.このような背景のもとベンゼン環の縮合した２－ベンゾセレノピリリウム塩(3,Ｍ=Se,以下２－BSPと略

する)および２－ベンゾテルロピリリウム塩(3,Ｍ=Te,以下２－BTPと略する)においては,これまで無置換の２ゴ

BSPの合成が１例知られるのみであり,有機合成化学の分野においてもほとんど未開拓の領域であったが，

ごく最近,著者らは２－BTPの初の合成に成功するとともに,２－BSPを含めたそれらの簡便な一般合成法を確

立した.しかしながら,それらの反応性については全く検討されておらず,著者は,２－BSPおよび2-BTPの化学
を明らかにするべく,本研究に着手した．

1．還元反応およびヘテロ求核剤との反応

２－BSP(3A)および２－BTP(3B)の還元反応を検討した.ハイドライド還元（ｉ，ｉｉ）では,いずれも２－BSP

(3A)および２－BTP(3B)の前駆体であるイソセレノクロメン類(4A)およびイソテルロクロメン類(4B)に戻った．

－電子還元反応では,イソクロメンの１位でホモカップリングしたビスクロメニル(6)のみが得られた.これら還

元様式の違いは,これまでに知られるピリリウム塩やチオピリリウム塩のそれと類似していた.すなわち，２‐

BSP(3A)および２－BTP(3B)の反応(活性)部位は,いずれも３Ａおよび３Ｂのカルコゲン原子のα位であった
(Chart２)．
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次に,酸素求核剤として各種アルコール類および水,窒素求核剤として1級アミンである〃‐ブチルアミンおよ

び2級アミンのジエチルアミンとの反応をそれぞれ検討したところ,用いた求核剤やピリリウム塩のカルコゲン

原子の違いによりその挙動はやや異なった.いずれの場合も,まず求核剤が２－BSP(3A)および２－BTP(3B）

の１位にのみ付加し,１位が官能基化された対応するイソカルコゲノクロメン類(7-10)を高収率で与えた.これ
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に対してJ付加したヘテロ求核剤が水や'7-ブチルアミンのようにヘテロ原子上に水素原子を持つイソカルコゲノ
クロメン類(8,9B)においては,求核剤の１位への付加後/ジカルコゲニド類(12,14B)を成績体として与えるこ
とがわかった(Chart3)．
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2-BSP(3A)とヒドラジンとの反応では,３Ａへのヒドラジン付加後｡環拡大した5ノリL2,3-ベンゾジアゼピさらに,２－BSP(3A)とヒドラジンとの反沁でば,。ＡへＷヒトフンンⅢ"u唾,曝勉へし'ニ

ン類(17)が得られることがわかり，１７の簡便な合成法を見出すことができた(Chart４)．
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ピリリウム塩(3A､3B)とヘテロ求核剤との反応において,－部骨格変換が起こった機構を以下のように考察
した.すなわち,化合物(8,9B)のように水あるいは1級アミンが1位に付加したイソカルコゲノクロメン類は,そ
の酸素や窒素原子に水素原子が存在するために,開環した互変異性体であるカルコゲノール体(11,13B)との
平衡が存在する.そのため１１や13Ｂは,空気中の酸素により容易に酸化されて,ジカルコゲニド類(12,14B）
を生成したものと推定した.これに対して,ヒドラジン付加物(15)は,さらにセレノケトン体(16)に異性化し,七レ
ノカルボニル基とｱﾐﾉ基との間で再閉環し,５ノリL2,3-ベンゾジアゼピン類(17)を与えたものと思われる』

2.炭素求核剤との反応

２－BSP(3A)および２－BTP(3B)は,へテロ求核剤に対して極めて高い反応性を示し,１位が官能基化された
各種のイソカルコゲノクロメン類(7-10)を高収率で与えた.そこで次に，１位に炭素官能基を有するイソカルコ
ゲノクロメン類を得ることを目的に,炭素求核剤との反応を検討した.２－BSP(3A)および２－BTP(3B)とシアン
化カリウム（ｉ）との反応では,へテロ求核剤の場合と同様に１－シアノイソカルコゲノクロメン類(18)が得られ
た.また,これらのピリリウム塩と各種の求核剤との反応を検討する中で,溶媒として使用したアセトン（ii）とも
反応し,１位にアセトニル基を有するイソカルコゲノクロメン類(19)が生成することも判明した.文献上,３位に
電子求引基を持つ２－ベンゾチオピリリウム塩が活性メチレン(メチル)としてアセトンと反応することは知られて
おり,今回,ピリリウム環上に電子求弓１基を持たない２－BSP(3A)および２－BTP(3B)がアセトンと容易に反応し
たことは､3Ａおよび3Ｂが求核剤に対して2-ベンゾチオピリリウム塩よりもさらに高い反応性を持つ化合物群で
あることを示すものである(Chart５)．
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次に,有機金属試薬を用いて一般的な炭素官能基の導入を検討した.２－BSP(3A)および２－BTP(3B)と

Grignard試薬との反応(ｖ)において,カルコゲン原子がセレンである２－BSP(3A)からは１－アルキル１－フエニ
ル１－ビニル１－アルキニル１－ベンジルイソセレノクロメン類(22A)が生成した.これに対して,２－BTP(3B)と

Grignard試薬との反応では,ペンジル基以外の炭素官能基は導入できず,ホモカップリング体(6B)のみが得ら
れた.そこで,有機銅試薬(R2CuLi)（iii)による炭素官能基導入を検討した結果,､カルコゲン原子の違いによる
反応の挙動に差はなく,２－BTP(3B)においても種々の炭素官能基を導入することに成功した.なお,この場合
にはホモカップリング体(6B)は生成しなかった(Chart5).この有機銅試薬を使用することにより２－BTP(3B)に

もアルキルおよびフェニル基などの炭素官能基が導入できたことについては,以下のように推定した.すなわ
ち,有機銅試薬はGrignard試薬に比べてその求核性が高く,銅原子はマグネシウムに比べて嵩高いため,より
ソフトなアルキル化試薬である．そこで,ソフトな酸であるテルルカチオンを有するテルロピリリウム塩は，

Grignard試薬との反応ではホモカップリング体(6B)を生成したが,有機銅試薬とはGrignard試薬よりも有利に
反応し,その結果,有機銅試薬由来の炭素官能基を有するイソテルロクロメン類(20B)が生成したものと思わ
れる.しかしながら,有機銅試薬はその試薬調製がやや煩雑であるため,導入できる炭素官能基には制約が
あり,アルキル基およびフェニル基以外の炭素官能基を持つイソクロメン類は合成することができなかった.そ
こで,不飽和炭素官能基を導入するべく,種々検討を行ったところ､アリルスズ試薬(iv)を用いることにより２‐
BSP(3A)および２－BTP(3B)の双方にアリル基が導入できることがわかった(Chart５)．このスズ試薬を使用す
るアリル化は,先のGrignard試薬や有機銅試薬の場合とややその反応機構が異なりスズ試薬の。‐兀共役
による強力な電子供与効果によりアリル基が導入できたものと考えられる.今回検討したGrignard試薬,有機
銅試薬およびアリルスズ試薬を使い分けることにより,２－BSP(3A)および２－BTP(3B)の１位にある程度任意
に飽和および不飽和炭素官能基を導入できることに成功した．
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化応と加絢の反例

２－BSP(3A)および２－BTP(3B)は,それらのＸ線結晶構造解析によって,ほぼ平面構造を有する芳香族化合

物であることが判明し,ピリリウム環１位の炭素原子とセレン(C-Se)あるいはテルル原子(C-Te)との結合長
はかなり短く,二重結合性が強くなっていることがわかった.この事実は,共役ジエン類とのヘテロDiels-AIder

反応が進行することを示唆するものであり，以下,共役ジエン類との反応（ｉ）を検討した.その結果,ヘテロ

DieIs-AIder反応が極めて容易に進行し,カルコゲン原子を橋頭位に持つ[2++4]極性環化付加物カルコゲノニ

アフエナンスレン類(23)が単一の生成物として得られ,２－BSPおよび２－BTPの新たな反応性を見出すことがで
きた(Chart６)．
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この23は,母化合物である2-BSP(3A)および2-BTP(3B)同様,カルコゲン原子がカチオンの塩構造である
ことから,先のピリリウム塩(3A､3B)と同様,還元反応および各種求核剤との反応（ii)を検討した.還元反応
では,橋頭位のカルコゲン原子およびα位である８位のみが還元されて開環成績体(24)を与え,ヘテロ求核
剤との反応では,求核剤が８位に付加し対応する開環成績体(25-28)が得られた.また,有機銅試薬との反
応からも,８位にメチル基が付加して開環した29が得られたが,Grignard試薬との反応からは,カルコゲン原子
がテルルの場合には,８位でホモカップリングした化合物(30B)のみが得られ,セレンからのみ対応する開環成
績体(29)が得られるなど,各求核剤に対する反応性は２－BSP(3A)および２－BTP(3B)に比べやや低いものの，
その反応挙動に類似性が見られた(Chart6)．これら反応で得られた開環成績体(24-29)は１位に不飽和炭素
官能基を有するイソカルコゲノクロメン類であり,用いる共役ジエンやその付ｶﾛ体であるフェナンスレン類に作
用させる求核剤の種類を変えることで,１位に様々なアリル基を持つイソカルコゲノクロメン類が合成できること
がわかった.２－BSP(3A)および２－BTP(3B)からカルコゲナフエナンスレン類を経由するこのルートは,各種１－
アリルイソカルコゲノクロメン類の合成ルートとしても有用と考えられ,２－BSP(3A)および２－BTP(3B)とアリル
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スズ試薬との直接反応による１－アリルイソカルコゲノクロメン類の合成を補うものと考えられる．
２３の求核剤に対する反応(活性)部位は,４b’６および８位の３箇所が考えられるが,いずれの求核剤との

反応においても生成物は８位のみが求核攻撃を受けたものであった.そこで,その理由をフロンティア軌道論
から考察したところ,８位のLUMOdensityが最も高い値を示し,求核攻撃を受け易く,これは実際の実験結果
を良く支持するものであった．

結論

２－BSPおよび２－BTPは,非常に反応性に富む化合物群であり，これまでに知られる硫黄アナログである２－
ベンゾチオピリリウム塩よりも各種求核剤に対して高い反応性を示しいずれの求核剤もピリリウム環の１位に
のみ付加したイソカルコゲノクロメン類を与えることを明らかにした.ヘテロ求核剤との反応においては,生成し
た付加体より二次的に開環あるいはフ員環に骨格変換した化合物も得られ,それらについての考察をｶﾛえた．
また,炭素求核剤による１位への炭素官能基の導入については,Grignard試薬,有機銅試薬およびアリルスズ
試薬を使い分けることで,２－BSPおよび２－BTPの双方にある程度任意に種々の炭素官能基を導入できること
に成功した.さらに,共役ジエン類との反応を検討しカルコゲン原子を橋頭位に持つ[2++4]極性環化付加物
を得,新たな反応性を見出した.また,その付加物の反応性は,２－BSPおよび２－BTPにやや劣るものの,類似
の反応挙動を示すことがわかった.本反応により得られた開環成績体は１位不飽和炭素官能基置換イソカル
コゲノクロメン類であることから,２－BSPおよび２－BTPからカルコゲノニアフエナンスレン類を経由するこのルー
トは,２－BSPおよび２－BTPとアリルスズ試薬との反応を補い１－アリルイソカルコゲノクロメン類合成の新たな
ルートを提供するものと考えられる

本検討で得られた知見は,２－BSPおよび2-BTPの化学のみならず,イソカルコゲノクロメンやカルコゲノニア
フェナンスレンの化学,さらには複素環化学並びに有機セレン･テルル化学に少なからず寄与できたものと考え
ている．

学位論文審査結果の要旨

近年，カルコゲン原子を含む有機分子を電導性分子錯体やがんの光化学治療に応用するための基礎的
研究が盛んに行われている。このような背景のもと,Ⅱ本学位申請者らが数年前に初めて合成に成功した
２‐ベンゾテルロピリリウム塩（２－BTP)，および，これまで唯一無置換体のみが合成されていた２－ペ
ンゾセレノピリリウム塩（２－BSP）の化学を明らかにするため，その反応性の検討を行った。
２－ＢＳＰおよび２－BTPは，各種求核剤に対して既存の２－ペンゾチオピリリウム塩よりも高い反応`性
を示し，いずれの場合も１位にのみ求核剤が付加したイソカルコゲノクロメン類を主成績体として与え
ることを明らかにした。また，６員環２－ＢＳＰから７員環化合物5〃－２，３‐ベンゾジアゼピン類への骨格
変換にも成功した。さらに，２－BSPおよび２－BTPの１位への一般的な炭素官能基の導入を検討し，
Grignard試薬，有機銅試薬およびアリルスズ試薬を適宜使い分けることで，２－BTPに対してもある程
度任意に種々の炭素官能基を導入できることに成功した。加えて，共役ジエン類との反応により，カル
コゲン原子を橋頭位に持つ新規な三環性［2++4］極`性環化付加物カルコゲノニアフエナンスレン類を得
るとともに得られた付加物の反応』性についても検討を加えた。
このように鈩本研究は，２－ＢＳＰおよび２－ＢＴＰの化学のみならず，イソカルコゲノクロメンやカルコ
ゲノニアフェナンスレンの化学，さらには複素環化学並びに有機セレン・テルル化学に少なからず寄与
したと考えられ，博士（薬学）を授与するに値すると評価された。
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