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学 位 論 文 内 容 の 要 旨 
 
 

 
博 士 の 専 攻 分 野 の 名 称 博士 ( 理学 ) 氏名 木梨 尚人  

 
 

 
学 位 論 文 題 名 

 
 

S y n t h e t i c S t u d i e s o n N i g r i c a n o s i d e - A D i m e t h y l E s t e r 

（ ニ グ リ カ ノ シ ド A ジ メ チ ル エ ス テ ル の 合 成 研究 ） 
 

 
 

N i g r i c a n o s i d e - A は 、 ド ミ ニ カ 産 ハ ウ チ ワ 属 の 緑 

藻 A v r a i n v i l l e a  n i g r i c a n s が 生 産 す る 新 規 モ ノ ガ ラ 

ク ト シ ル ジ ア シ ル グ リ セ ロ ー ル  ( M G D G )   であり、  

その ジ メ チ ル エ ス テ ル ( 1 , F i g . 1 )  と し て 単 離 さ れ 

た 。 こ れ は 有 糸 分 裂 阻 害 に 基 づ く 強 力 な 癌 細 胞 増 

殖 抑 制 作 用 ( I C 5 0 :  3  n M ,  M C F - 7 )  を示 し 、 将 来 の 

抗 癌 剤 リ ー ド 化 合 物 と し て 期 待 さ れ て い る 。一 方 、 

藻 中 の 含 有 量 が 少 な く ( 3 . 0  10 
– 6 

%  w e t  w t ) 、 そ の 供 給 に 課 題 が あ る 。 ま た 、 1 は 、 通 常 の 

M G D G と は 異 な り 、 ２ 本 の 不 飽 和 脂 肪 酸 鎖 と ガ ラ ク ト ー ス が エ ー テ ル 結 合 し た 特 異 な 構 造 

を持 った、これまでに類を見ない天然物であ り、合成化学的に興味深い。一方で、ガラク 

ト ー ス 部 以 外 の ７ 点 の 立 体 化 学 が 未 決 定 と い う 大 き な 問 題 を 抱 え て い る 。 本研究 は 、 1  の 

絶 対 立 体 配 置 の 解 明 と 合 成 化 学 的 な 物 質 供 給 を 目 的 に 展開している 。 現在まで に、 1  の最 

も 構 築 困 難 と 予 想 さ れ る 、 ガ ラ ク ト シ ル グ リ セ ロ ー ル と C 2 0  脂 肪 酸 鎖 間 エ ー テ ル 結 合 部 

( C 8 ’ - O - C6 ’ ’ ) の 立 体 選 択 的 構 築 な ら び に そ れ ら を 含 ん だ モ デ ル 合 成 ( 2 ) を達成し、 また C 1 6 

および C 2 0 脂 肪 酸 鎖 間 の エ ー テ ル 結 合 部 （ C 11 ’ - O - C 1 0 ） に つ い て 合 成 法 を 開 発 し た 。 
 
 
＜ ガラクトシルグリセロールと C 2 0脂肪酸鎖間のエーテル結合部のモデル合成 ＞ 

ま ず 、 1 の ガ ラ ク ト シ ル グ リ セ ロ ー ル と C 2 0 脂 肪 酸 鎖 の エ ー テ ル 結 合 部 の 構 築 法 を 確 立 

す る 目 的 で モ デ ル 化 合 物 2 の 合 成 に 取 り 組 ん だ 。さ ら に 1 の 8 '  位 の 立 体 化 学 を 比 較 検 討 す 

る こ と で 、 天 然 型 相 対 配 置 を 推 定 し よ う と 計 画 し た。 なお、 1 は M G D G の 酸 化 代 謝 産 物 と 

想 定 さ れ 、 2 ' ' '  位が M G D G 同様の R 配 置 を 持 つ と 推 定 さ れ る た め 、 合 成 標 的 の 2 ' ' '  位は R 

配 置 と し た 。 

C8 ’ 不 斉 中 心 は 種 々  検 討 の 末 、 3 の よ う な エ ス テ 

ルの 不 斉 転 写 型 I r e l a n d - C l a i s e n 転 位 で エ ー テ ル 結 

合 部 の 不 斉 中 心 を 構 築 す る こ と が で き た ( S c h e m e 

1) 。 転位体 4 か ら 、 C9 ’ - C 2 0 脂肪鎖を J u l i a オレフ 

ィ ン 化 を 経 て 5 を 合 成 し 、種 々  官 能 基 変 換 を 行 い 、 

モ デ ル 化 合 物 2   の 合 成 に 成 功 し た 。 エ ス テ ル 

(5 ’ S) - 3 か ら は モ デ ル 化 合 物 (8 ’ S) - 2 ,  (5 ’ R) - 3 からは  

(8 ’ R) - 2 そ れ ぞ れ の 合 成 を 達 成 し た 。 ま た 、 こ れ ら モ デ ル 化 合 物 と 天 然 物 の N M R ス ペ ク ト 

ルを比較した結果、 (8 ’ R) - 2   が 天 然 物 と 良 い 一 致 を 示 す こ と が わ か り 、 よ っ て 天 然 物 は、  



 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

2 ’ ’ ’ R - 8 ’ S の 立 体 化 学 で あ る と 予 想 で き た 。 
 

 
 

 
 
 
 
 
 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
＜ C 1 6 及 び C 2 0 脂 肪 酸 鎖 間 エ ー テ ル 結 合 部 の 合 成 法 の 開 発 検 討 ＞ 

1  の 全 合 成 を 達 成 す る に あ た り 、 解 決 す べ き 課 題 は も う 一 つ の エ ー テ ル 結 合 部 位 

（ C 11 ’ - O - C 1 0 ） の 構 築 で あ る 。 原 料 、 生 成 法 、 試 薬 な ど 様 々  な 合 成 法 を 精 査 し た 結 果 、 市 

販の D - 2 - デ オ キ シ リ ボ ー ス か ら 、 E v a n s 不 斉 補 助 基 を 有 す る グ リ コ ー ル 酸 誘 導 体 6 を 、 二 

度のカラムクロマトグラフィーによる精製で 容易に グラムスケール 合成 が できる方法を開  

発した ( S c h e m e 2 ) 。 次 い で E v a n s ア ル ド ー ル 反 応 を 試 み た 。 こ こ で は 、 不 斉 補 助 基 を 変 え 

る こ と で 、 立 体 化 学 を 制御 で き る の で は な い か と 考 え た 。 
 
 

 

初めに、ボロンエノラートを用いたア ルドール反応条件を試みたが、目的物の合成には至 

ら な か っ た 。 種 々  検 討 の 結 果 、 リ チ ウ ム エ ノ ラ ー ト を 経 由 す る 方 法 で 、 生 成 物 7 を 優 先 し 

て 得 る こ と が 出 来 た 。 さ ら に 、 逆 の 立 体 化 学 を 有 し た 6 ( A u x - R) を 用 い た 場 合 、 C9 位,  C10 

位の立 体 化 学 が 逆 転 し た 付 加 体 7 (9S-10S) が 得 ら れ た 。 得 ら れ た 7 から 7 段 階 を 経 て 、 ス ル 

ホ ン  8   の 合 成 が 可 能 であり、全合成まで 残 す 課 題 は 、 ス ル ホ ン  8   と ガラクトシルグリセロール含むア 

ル デ ヒ ド  9   との J u l i a - K o c i e n s k i オ レ フ ィ ン 化 である。 

これまでの研究結果から 、 N i g r i c a n o s i d e - A  D i m e m e t h y l  e s t e r  の最大の特徴である、 ガ 

ラ ク ト ー ス と C 2 0 脂 肪 酸 鎖 間 エ ー テ ル 結 合 ( C 8 ’ - O - C6 ’ ’ ) と C 1 6 と C 2 0 脂 肪 酸 鎖 間 の エ ー テ 

ル 結 合 部 （ C11 ’ - O - C 1 0 ） の 立 体 選 択 的 構 築 法 に つ い て 明 ら か に し た 。 

 

 

 


