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カルボキシラートのカルコゲン原子を陰イオンとする 

分子内塩の化学 
Chemistry of Inner Salts which Possess Carbenium Carbon Atom  

as a Positive Center and Dithio- 
or Diselenocarboxylate Chalcogen Atom as a Negative Center 
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Juzo NAKAYAMA 

 
 The present article describes 1) development in new syntheses of the inner salts in 
which the carbocation and the dithiocarboxylate carbons are directly connected, 2) 
anomalous reactivities of the above inner salts toward nucleophiles, 3) synthesis and 
reactivities of the inner salts where the carbocation and the dithiocarboxylate carbons 
are insulated by an sp3 carbon atom, 4) synthesis and reactivities of the 
diselenocarboxylate and selenothiocarboxylate inner salts, and 5) molecular structures of 
the inner salts  (X-ray crystallographic analyses).  
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 カルベニウム炭素を正極，ジチオカルボキシラート硫黄を負極とする分子内塩は，1965 年に，二つ

の研究グループによって合成された．すなわち，求核性の大きなエンテトラミン(2222)への二硫化炭素の

付加を利用して分子内塩 (1a1a1a1a)が合成され[1]，エンジアミン(3333)と単体硫黄との反応により分子内塩

(1b1b1b1b)が合成された[2]．その後，前者の反応あるいは類似の反応を利用して，いくつかの誘導体が合

成された．これらの分子内塩はいずれも熱的に極めて安定である．遊離のジチオカルボン酸あるいは

その金属塩が，取り扱いにくい不安定化合物であることを考えあわせたとき，この安定性は極めて異

質に映る．この特異性にも拘わらず，これら分子内塩の化学は，散発的な研究はあったものの，これと

いった脚光を浴することもなく推移してきた[3-7]．著者は，Serendipity に導かれて，これらの化合物

の化学に携わることとなった．また，その関連において，正負両極間を sp3 炭素で絶縁した高級同族

体やセレン同族体を合成し，その化学を曲がりなりにも創出した．本稿では，これらの研究を
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“Accounts”風に紹介させていただく． 

 
I． 分子内塩(1)の新規合成法の開発 

 インジアミン(5555)は，(4444)を強塩基で処理すると生成するが，高純度の(4444)の合成は少々困難である．

著者らは，(5555)と単体硫黄との反応を，チオアミド(6666)が生成するとの予想のもとに検討した．その際，目

的とした(6666)に加えて，分子内塩(1c1c1c1c)が安定な赤色結晶として微量得られた．別途の実験により，(1c1c1c1c)
は(5555)に不純物として含まれていた(4444)と単体硫黄との反応により生成したこと，また(1c1c1c1c)は(4444)と単体硫

黄との反応により高収率で生成することが証明された．こうして，Serendipity に導かれて，分子内塩

の新規合成法が開発された[8,9]．本反応は，下記の機構で進行すると推定される．ここで鍵となるの

は，(1c1c1c1c)の前駆体(7777)や(8888)である．もし，別途の反応で，これらの分子種を発生させ，(1c1c1c1c)が生成すれ

ば，推定機構の正しさが証明されるし，また新たな新規合成法の開発につながる． 
 

 
 
 こうした背景をうけて，一塩化硫黄がエンジアミン(9999)に求電子付加すれば，分子内環化により，(7777)，
(8888)を経由して，分子内塩(1111)が生成するであろうとの作業仮説をたてた．幸いなことに，本反応により

各種の(1111)が好収率で得られた．これにより，推定機構の正しさが証明され，分子内塩のもう一つの合

成法が開発された[10]． 
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II． 分子内塩(1)の特異な反応性 

 II-1) 負電荷をもった有機金属試薬(RM)が，(1)の負電荷をもった硫黄に付加する異常反応 

 分子内塩(1c1c1c1c)は，MeI により容易にメチル化されて，安定なカルベニウム塩(10101010)を定量的に与える．

一方，各種の Grignard 試薬や有機リチウム試薬と反応して，対応するエンチオラート(11111111)を与え，

(11111111)は MeI によりメチル化され，ケテンジチオアセタール(12121212)として高収率で単離される(Table 1) 
[11]．すなわち，(1c1c1c1c)は求電子，求核試薬のいずれとも反応し得る特異な才能をもつ．負電荷をもった

(1c1c1c1c)の硫黄が求電子試薬である MeI によってメチル化されるのは，当然のこととして，負電荷をもった

硫黄原子が，負電荷をもった求核試薬(RM)と容易に反応するのは，まさしく異常である．どのようなか

らくりが働いてのことであろうか． 
 
 

 
 (1c1c1c1c)に嵩高い tBuMgCl や tBuLi を作用させ，MeI により反応を停止させると，(15151515)と(18181818)の混合物

が収率よく生成する．(15151515)と(18181818)の生成比は反応条件により異なる[11]．この結果は，iiii)一電子移動に

よるラジカル対(13131313)の生成，ラジカル対の再結合による(14141414)の生成，(14141414)のメチル化による最終生成

物(15151515)の生成，iiiiiiii)ラジカル対(13131313)の不均化による(16161616)の生成，過剰の金属試薬による(16161616)のメタル化，

(16161616)のメチル化による最終生成物(18181818)の生成とからなる二通りの経路を考えることにより説明される．

すなわち，(1c1c1c1c)と RM との異常反応の駆動力は，RM からの(1c1c1c1c)への一電子移動として理解される． 
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 II-2) カルベニウム塩(10)の ambident な反応性 

 カルベニウム塩(10101010)に水酸化ナトリウム水溶液を作用させると，収率よくアミド(19191919)が生成する．OH- 
がカルベニウムイオン炭素を付加したのち，ジエチルアミンが脱離したためである[12]． 
 
 
 
 
 
 一方，OH- よりも軟らかい塩基である RMgX，RLi，Enolates，Et2NLi，RSNa，Na2S，(RO)3P な

どの試薬はいずれも，(10101010)の硫黄原子を攻撃して，対応するエンジアミン(18181818)-(24242424)を高収率で与える

[12]．この結果をスキームにまとめた． 
 すなわち，(10101010)は，硬い塩基をカルベニウムイオン炭素で受け入れ，軟らかい塩基をジチオエステル

Table 1.  Formation of dithioacetals (12) by reaction of (1c) with RM 
              followed by treatment with MeI.
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硫黄で受け入れる ambident な反応性をもつ．これは，後者との反応が一電子移動をともなう反応で

あり，軟らかく分極能の大きな塩基のみが，一電子を(10101010)に供与できる結果と解釈される．(1c1c1c1c)の場合

同様，tBuLi，tBuMgCl との反応では，一電子移動にともなうラジカル対(25252525)由来の化合物が生成す

る． 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 II-3) (1c)の還元と酸化 
 II-1)で述べたように，(1c1c1c1c)は一電子受容体として機能する．したがって，ナフタレンアニオンラジカル

から，連続的に一電子を，合計二電子を受け取り，エンジチオラート(27272727)を生成する．(27272727)は MeI によ

り捕獲され，(18a18a18a18a)を高収率で与える．(27272727)は(1c1c1c1c)の LiEt3BH による還元でも生成する．(27272727)の求核

性を利用して，電子豊富なアルケンが数多く誘導されている[13]． 
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 (1c1c1c1c)は，一電子受容体としてのみならず，一電子供与体としても機能する．(1c1c1c1c)に一電子酸化剤

NOPF6 を作用させると，一電子移動により，カチオンラジカル(28282828)が生成する．(28282828)は二量化と脱硫

黄により，ビス(カルベニウム)塩(30a30a30a30a)をほぼ定量的に与える．また，同種の塩(30b30b30b30b)は，(1c1c1c1c)を臭素で

酸化しても，定量的に生成する． 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 II-4) その他の反応 
 分子内塩(1c1c1c1c)にニトレン等価体 PhI=NTs を作用させると，反応は無触媒，-17 ℃で進行し，新規

な分子内塩(31313131)が収率よく生成する[14]．(31313131)はカノニカル構造の一つとして，チオン-S-イミド構造

(31b31b31b31b)を想定することができる興味ある分子種である． 
 
 
 
 
 
 (1c1c1c1c)の強い求核性を利用することにより，多様なカルベニウム塩を合成することができる．例えば，

(32323232)に 6 等量の(1c1c1c1c)を作用をさせると，6 個のカルベニウムイオン中心をもつ，水溶性の巨大分子(33333333)
が高収率で得られる[15]．こうした分子の機能性が今後の検討課題である． 
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 (1c1c1c1c)はあらゆる金属イオンと安定な錯体を形成する[16]．錯体の合成と構造に関する広範な研究が，

本学科の永澤，藤原により展開されている． 
 
III． カルボカチオン部位とジチオカルボキシラート部位が sp3 炭素により絶縁された分子内塩の構築 

 ところで，カルボカチオン部位とジチオカルボキシラート部位が sp3 炭素により電気的に絶縁された

分子内塩も安定に存在するであろうか．また，こうした分子種は，1,4-双極子として機能するであろうか．

この疑問に解答すべく，エンジアミン(34343434)への二硫化炭素付加による分子内塩(35353535)の合成を検討した

[17]．本反応で得られた非晶質の固体は，NMR 等の解析により，(35353535)と(36363636)の互変異性体の平衡混

合物であることが判明した． 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 本反応の溶媒をトルエンとし，空気酸化を行うと，ジスルフィド(37373737)が得られ，反応を EtI で停止させ

るとジチオエステル(38383838)が得られる．また，CH2Cl2 を溶媒とすると，CH2Cl2 が求電子剤として働き，

(39393939)が生成する．したがって，安定かつ純粋な分子内塩を得るには，カルボカチオン部位の一層の安

定化をはかる，あるいは，原料のビニル水素をアルキル基で置換し互変異性を封じ込めるなどの工夫

が必要となる． 
 そこで，二つの隣接窒素原子によるカルボカチオンの一層の安定化をはかるため，環状のエンジア
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ミン(40404040)を基質として選択した．(40404040)からは，両置換基がメチルの場合のみならず，水素の場合にも，

分子内塩(41414141)が，熱的にもかなり安定な結晶として，好収率で得られた[18]．また，(41b41b41b41b)の場合，そ

の互変異性体であるジチオ酸との平衡は，1H NMR の目では見えないほどに(41b41b41b41b)に傾いたものであ

った．これらの化合物の構造は X 線構造解析により確認されている． 
 また，反応は二硫化炭素に限定されることなく，PhN=C=S との反応でも，分子内塩(42424242)が収率よく

得られた[19]．この系では，R1，R2 のいずれかが H であると，互変異性体としてチオアミドとジチオ酸

の存在が可能である．実存する互変異性体が，チオアミドであること，またその存在比が，溶媒の極性

に依存することが 1H NMR，IR により明らかにされた．すなわち，(42a42a42a42a)の場合，極性の小さな CDCl3

中ではチオアミド(42a'42a'42a'42a')が優位の異性体，極性の大きな CD3OD 中では(42a42a42a42a)が優位異性体であり，

いずれの溶媒でも，(42a"42a"42a"42a")の存在は認められない．なお，(42b42b42b42b)の構造が X 線構造解析により明らか

にされている． 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
IV． sp3 炭素により絶縁された分子内塩の反応性 

 (41b41b41b41b)に 1 等量の DMAD を働かせると，1,3-ジチオール(45454545) (38 %)が生成する．初期生成物であ

るマイケル付加体(43434343)が，(44444444)に環化後，カルベンを(46464646)放出した結果と解釈される．一方，2 等量の

DMAD を作用させると，11 %の(45454545)に加えて，7 員環生成物(48484848)が 86 %の好収率で得られる．(43434343)
にさらに DMAD がマイケル付加して(47474747)となり，(47474747)がカルベン(46464646)を放出・環化した結果であろう．

(46464646)が良好な脱離基として機能することは後にふれる．いずれにせよ，(41b41b41b41b)はDMADに対して，1,4-
双極子として機能しない． 
 一方，(42b42b42b42b)と DMAD からは，1,4-双極子付加生成物(48484848)が定量的に生成する．本反応が協奏反

応であるか，逐次反応であるかはさだかでない． 
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 (41b41b41b41b)もまた MeI によりメチル化され，安定なカルベニウム塩(50505050)を定量的に与える．先に，カルベニ

ウム塩(10101010)が ambident な反応性を示すことを述べたが[12]，カルボカチオン部分とジチオエステル

部分が sp3 炭素により電気的に絶縁された(41b41b41b41b)も，これと類似した ambident な性質をもつ[20]．す
なわち，(41b41b41b41b)をアルカリ加水分解すると，HO- がカルボカチオン炭素に付加することにより，(51515151)，
(52525252)を経由して，7 員環化合物(53535353)が収率よく生成する． 
 一方，HO- よりも軟らかい塩基である MeLi は，ジチオエステルの硫黄原子に付加し(54545454)を与える．

その結果，本反応を重水で停止させると，カルベニウム塩(55555555)が好収率で得られる．面白いことに，

(54545454)は室温でゆっくりと LiI を放出して，ジチオアセタル(56565656)とカルベン(46464646)とに分解する．安定カルベ

ンである(46464646)は，反応の進行後，例えば，硫黄を添加すると，(57575757)として単離される． 
 
 
 
 
 

N

N
Me

Me

Me

Me S

S
+ －

41b

EE

+ N

N
Me

Me

Me

Me S

S
+

E

－

E N

N
Me

Me

Me

Me
+

S

S

E

E
－

N

N
Me

Me
S

S

E

E
:

Me

Me
+

N

N
Me

Me

Me
+

－

S
S

Me

E

E

E
E

S

S

E

EE

E

Me
Me

43 44

46
45

47 48

EE

N

N
Me

Me

:+

46

E = CO2Me

N

N
Me

Me

Me

Me NPh

S
+ －

S

N
N

Me

Me

E
E

NPh
Me

Me

EE+
~100%

42b

 1,4-dipolar
cycloaddition

49



- 16 - 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
V． ジセレノカルボキシラートならびにセレノチオカルボキシラート分子内塩の合成と反応 

 エンジアミン(4444)が単体硫黄と室温で速やかに反応し，分子内塩(1c1c1c1c)を高収率で与えることを先に述

べた [8,9]．本反応を単体セレンに適用すると，ベンゼン還流条件下において反応が進行し，

(C10H20N2Se3)n の組成を持つ赤色化合物が収率よく生成する[21]．本化合物のスペクトルはいずれ

も複雑怪奇で，その構造を分光学的手法で決定することはできない．ヘキサセレナオクタン構造(59595959)
を持つことが，最終的に X 線構造解析により示された． 
 (59595959)の 1H NMR スペクトルは複雑な溶媒効果・温度効果をうけ，13C NMR スペクトルにおけるエチ

ル基炭素は，1H NMR スペクトルと見まがうほどのたくさんのシグナルからなる．また，77Se NMR では，

7 本以上のシグナルが観測される．IR は，固体と溶液とでは，極めて異なったスペクトルを示し，

UV/Vis における，極性溶媒を使用した際の深色効果は 70 nm にも及ぶ．この結果の最も妥当な説

明は，(59595959)が極性溶媒中において，(60606060)や(58a58a58a58a)と解離平衡にあるとの仮説である．この仮説は，反応

性からの支持が得られるであろうか． 
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 (59595959)に MeI を作用させると，カルベニウム塩(61616161)が生成する．(61616161)は，(58a58a58a58a)のメチル化生成物に相

当する．また，DMAD との反応では，(62626262)が生成する．(62626262)は，(58a58a58a58a)と DMAD との 1,3-双極子付加

反応生成物に相当する．すなわち，(59595959)は，(58a58a58a58a)の等価体として挙動する[21]．また，単体硫黄との

反応による(1c1c1c1c)の生成や熱分解による(63636363)の生成も，(58a58a58a58a)の存在を仮定することにより，無理なく説

明される．以上のことから，(59595959)は溶液中において(58a58a58a58a)に解離していると考えてよさそうである．それ

では，単離できるほどの安定性を持つ(58a58a58a58a)の誘導体は存在するであろうか． 

 
 ジセレノカルボキシラート分子内塩を安定化させるために修飾できるのは，カルボカチオン部分だけ

である．そこで，sp3 炭素で絶縁された分子内塩を単離可能とする出発物質(40a40a40a40a)を原料とし，これに

ClSSCl を利用した分子内塩の合成法を応用することとした．すなわち，(40a40a40a40a)に ClSeSeCl を Et3N
の存在下に作用させた．本反応により，分子内塩(58b58b58b58b)を濃緑色の美しい針状結晶として 48%の収率

で合成・単離することに成功した．(58b58b58b58b)は，不純物により分解が促進され，またカラムクロマトによる精

製でも分解するが，純粋にしたものは，かなりの耐熱性を示す[22]．13C NMR では CSe2- 炭素が

δ 221 に出現し，77Se NMR ではδ 946 に唯一のシグナルが観測される．また，UV/Vis では，n→π*
由来の弱い吸収が 508 と 635 nm に観測される． 
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 (58b58b58b58b)は，(59595959)の解離により生成する(58a58a58a58a)に類似した反応性を示す．ただし，DMAD との反応では，

(64646464)で停止せず，さらに DMAD と反応し，(65656565)を経由して(66666666)を与える．2 等量の DMAD との反応で

は，(66666666)が 68%の収率で得られる[22]． 
 (58b58b58b58b)と単体硫黄との反応には特別な意義がある．(58b58b58b58b)に単体硫黄を作用させると，セレンと硫黄と

の交換が起こり，ジチオカルボキラート塩(68686868)が収率よく生成する．次のような機構で進行すると推定

される．硫黄の使用量を制限すると，セレノチオカルボキシラート塩(67676767)が単離される．こうして，(58b58b58b58b)，
(67676767)，(68686868)の三者が揃うことにより比較研究が可能となった．詳細は原著[22]にゆずるが，例えば，三

者の比較により，ジチオカルボキラート，セレノチオカルボキラート，ジセレノカルボキラートの IRにおけ

る非対称伸縮振動を，それぞれ，1047，997，910 cm-1 に帰属することができる．この帰属は，ab 
initio 計算(B3LYP/6-31G*)によっても支持される． 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
VI． 分子内塩の構造と総括 

 (58b58b58b58b)と(68686868)の X 線構造解析による分子構造を図 1 と 2 に示した．なお，(67676767)の分子構造は，セレノ

チオカルボキシラート基の並び方が不規則であるため決定できていない．(58b58b58b58b)と(68686868)は酷似した分子

構造をもつ．共通した特徴の第 1 は，カルボカチオンがつくる平面と CX2 (X = Se,S)がつくる平面が

ほぼ直交していることである．第 2 は，カルボカチオン炭素と CX2 炭素との結合距離が，(58b58b58b58b)におい

て 1.46 Å(68686868)において 1.48 Å，通常の C-C 単結合よりかなり短いことである．第 3 は，結合角
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X-C-C が，(58b58b58b58b)において 89.4°，(68686868)において 88.1°と縮小していることである(逆に結合角

X-C-X が拡大している)．こうした結果，カルボカチオン炭素とカルコゲン原子の非結合距離は van 
der Waals 半径の和より 0.9 Å 以上も短い．この実験事実は，正に荷電したカルボカチオン炭素と負

に荷電したカルコゲン原子との間に強いクーロン引力が働いているためとして統一的に説明される．さ

らに，冒頭で，異質に映ると述べた分子内塩の安定性も，本クーロン引力に起因するであろう．なお，

X 線構造解析の結果は，ab initio 計算(B3LYP/6-31G*)によって忠実に再現される[22]． 
 さて，上記の直交構造は溶液中でも維持されているであろうか．答えは“Yes”である．(67676767)が直交し

た構造をとり，C-C 結合回りでの回転が十分遅ければ，Ha と Hb は磁気的に非等価となる(図 3)．事
実，(67676767)の 1H NMR におけるメチレン水素は，室温において AA'BB'様式で出現する．(67676767)が平面構

造に固定された場合にも，Ha と Hb が非等価となる．しかし，この構造は，立体障害の観点からも，ab 
initio 計算からも，X 線構造解析の結果からも支持されない．したがって，(67676767)のみならず，(58b58b58b58b)や
(68686868)の優位配座は，溶液中においても直交構造と考えるのが論理的である． 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
   図 1  (58b58b58b58b)の分子構造   図 2  (68686868)の分子構造 
 
 
 
 
 
 
 

図 3 
 
 上で述べた分子内塩の化学は，緒についたばかりの新しい化学である．今後，新規反応や機能性

物質を開発するための「打出の小槌」としての役割が大いに期待されるところである． 
 これら分子内塩の化学における，初期研究は秋山勲修士(日研化学)の，反応性の研究は大谷卓

Me
N

N
Me

Se

S

Ha

Ha

Hb

Hb

Me
N

N
Me

Ha

Hb

Hb

Ha

S

Se

直交構造 平面構造



- 20 - 

修士(本学博士後期課程 3 年)の，sp3 炭素で絶縁された系の研究は秋元啓一博士(大内新興化学)
の，セレン系化合物の研究は秋山勲修士と北原卓修士(ライオン)の献身的な努力によるものである．

石井昭彦助教授と杉原儀昭助教授には多大な援助をいただいた．ほかにも，引用文献中に登場す

るおおぜいのかたが本研究に貢献されている．これらのかたがたに衷心からお礼申し上げる． 
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