
主
論・

文

Kaure聡型およびB－sec言憲au聡船型

di七erpenoidの相互変換ならびに

◎rid◎轟inの構造に関する研究

片　　山 肇



＊　　＊　　＊ 目 次 零　　＊　　＊

　　　　　　　　　　　総　　論　　の　　商

事1章緒言・・。…　。・・・・・・・・・…　●・一’・一●’”●’8．”け’●●”

矛2章　enme量nの化学変換

　矛1節従来の研究概要

　　2一1－1　enmeinから（→一kauraneへの化学変換　・・・・・・・・・・・…

　　2一1－2　enmeinからgibbane誘導体への変換の．試み・・・・・・・・・・…

　　2＿1－5　enmeinからaconite　alkaloidsへの変換の試み…　’…

　　2－1－4．他の化学変換・…’・・’．日興・，’の’’”。・。・・…　一…　。・

　矛2節　enmeinからenantio－abietaneへの化学変換とabietaneの全合成

2－2－1

2－2－2

2－2－5

2－2－4

　　2－2－5

　才5節　enmeinから←）一kauτene，at．isine，garryine，

　　　　veatchi且eへの化学変換

　　2－3－1　研究方針・。・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・…　。。．．・・＿

　　2－5－2　化学変換経路Aの試み　・・・・・・・・・・・・…　一・・・・・・・・…

　　2－5－5　化学変換経路B…　。・・。・・・・・・・・・…　。。●・・・…　　・。・

矛5章　dihydroenmeinからenmeinへの化学変換

　矛1節研究方針・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・…　．・…　．．．＿

才2節　dihydroenmeinからenmeinへの化学変換・…　’・・・・・・・・…

才4章　6ridoninの構造とそのiSodocarpinへの化学変換

　オ1節　ヒキオコシ，クロバナヒキオコシの既知成分について　・・・・・・・・・・…

　　4－1－1　京都大学グループの研究概略・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・…

　　4－1－2　東京大学グループの研究概略　・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・…

　　4－1－5　大阪市立大学グループの研究概略・・・・・・・…　の・・・…　．’…

研究方針…　6・・・・・・・・・・・・…　．．．．．．．＿．＿。．．．．．

アシロイン反応原料に対する考察　・・・・・・・・・・・・・・・・…　。・

アシロイン縮合反応について・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・…

アシロイン反応生成物からenantio－abietane．

への誘導・・・・・・・…　＿．．．．．．．．．．．。．．．．．．．．．．。．．

アビエチン酸からabietaneの合成　・・・・・・・・・・・・・・・…

嘔

2

4

6

7

8

9

10

12

15

14

15

17

21

22

23

23

27

28



4-I-4 クロバナヒキオコシの茎の成分 ･-- - - ･- - - - - - -

牙2節 oridoninの構造 ･･- - - - - - - - - - .- - - ･･･

牙5番 Oridoninからisodocarpinへの化学変換

4-5-1 研究方針 ･･･ ･ ･ ･ - - - ･ ･ ･ ･ ･ ･ - ･ - - - - ･･･- -

4-5-2 dehydrotelrahydroisodocarpinから

isodocarpin-の化学変換 ･- - - ･- - - ･･- ･･･

牙5葦 結語及び要約

謝 辞

実 験 の 部

牙2毒牙2節に関する実験

2-2-2｡ ･ ･ ` ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ｡ . ･ ･ - ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ . ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ - ･ ･

牙2葦牙 5節に関する実験

2-5-2･･･- ･････････････.････････････- ･- ･･･････

2-5-5'''''･'''''''''''''''･'''''''''''''''''''''

牙 5葦牙 2節に関する実験 .･･･●･- '･- - ･･･- - ･･- ･･- ･= ･'-

牙4葦牙2節に関する実験 - ･･･- ･････････- ･- ････- ･- ･･- .･

牙4葦牙5節に関する実験

4-5-2 ･･･････････････････▲･･････.････････････････

引 用 文 献 - - - ･- - - ･- ･- - - ･- ･･- - - - ･- ･=

54

9

5

-

4

7〇

4

5

5

7

2

4

7

5

.6

7

7



　　総　　論．　の　　部



第1章 緒 言

　延命草はシソ科（』biatae）ヤマハッカ属（Isodon）に属する植物、ヒキオコシIsod鵬

㈱」・p・・三臓讃ARA・またはク・・サヒキオコシ1・・d・・t・i・h・一ca・pu・KUDO

の四馬で・その葉は苦味が強ぐ・古ぐは虫積腹痛に使用し、現在尚苦味健胃薬として市販されて

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1、
いる・これらの績霧の苦味成分の研究は1臼0年八木により初めて行われ、結晶性苦味質Piec士
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　2）
ranh簸C25H5408が分離された。1954年田辺、西川は種々の植物に含まれる抗菌性物質を

研究中・ヒキオコシ抽出液に抗菌性のあることを発見し有効苦味成分を単離したが、八木のPlec

紅ant蹟とは異るものと報告している。これらの研究は成分の構造を解明するのを目的とせず、

薬理作用、抗菌作用の試験に重点が知かれたものであった。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　5）　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　4）
　これらの成分の化学的な構造研究は1958年金沢大学の池田、金轡、大阪市立大学の納谷、京都
　　　　　　　　　　5）
大学の高偽藤多・小山によって各々独立に発表された。そのうちクロパナヒキオコシの苦味成分

en阻eiRは最初の発見者である池田、金友により命名さ瓢三者によってenmeinは上述の八木

によるPヨec£m軸蛭n、田辺、西川による抗菌性の結晶と異ることが明らかにされた。

　en紐eねの化学溝造は複雑であったが久保田らの大阪市大グループ、岡本らの東大、金沢大、静

蹴グ、・弘梶らの就京鞠立医大グ、レヴの關研銑びに鯖麹、，よる。線解析

謙、。てそ銑学則の蜘脇かにさ鳩，たその欄腿の化学的な翻は前記關

　6b）　　　　　　　　　　　　　　　8）　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　9）
研究以外に京都大学の藤田・藤多らと東京大学の岡本らによりenmeinをその不整中心の立体配

置を反転することなしにenmeinの生合成的中間体である（→一KaureReのジヒドロ体でその絶

対配置の確立している←1－Kaureneへ誘導することにより各々独立に達成された。

　今回著者はこの様なenmeinの構造の確立を基礎としてまず次の5点を目的として1965年来、

藤田教授の指導の電とで実験を行い・成功を収めた。1）enmeinから←）一Kauraneへの化学

変換の際に見出された反応を用いて、enmeinをabieta且e骨格へ骨格変換を行い、今迄習知

であったabietane自身の性質を明らかにする。2）enmein誘導体の興味ある反応を追求し、

enmeinの生合成中間体に誘導し、さらにジ…第レペンアルカロイドへの化学変換を行う。5）di－

hydroe廊neinは天然にenmeinと共存するが、これをenlneinに化学変換する。更に著者

は延命草の副成分として単離された新ジテルペン、oridoninの構造研究を行い、その構造と絶

対配置を明らかにし、これを同一植物中に含まれるジテルペン、isodocarpinへ化学変換する

ことにも成功した。
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第2章 enmeinの化学変換

　　オ　1　節　　従来の研究概要

　　　　2－1－1　enmeinから（→一Kauraneへの化学変換・
　　　。nm。、。〔、購造がB．、e、。一K。。，en。骨格である。と棚らかにさ寵融。nm。、n

　の生合成中間体と考えられる（→一Kaureneのジヒド．ロ体・←）一Kauraneへの化学変換が京都

大学の藤田製鯨大学の碍露に、り殆んど同一経路雄て達成され畑．K。u，an。（，ゆ

の三三雌融定されてい塚〉が、。の艀変換により＿。・。の儲並び陥対州に

　確証が与えられた。

　　　この化学変換のkey　stepであるB環形成には両グループ共にラクトンエステル（9）のアシロイ

　ン縮合を選んだ。⑨の合成法は両者異る。岡本等は既知のジケトラクトンエステル②のチオケター

　ル化、脱硫でケトラクトンエステル（3）とした後・D環のカルボニルを還元してシスアルコール（4＞と

　　トランスアルコール（5）とした。両アルコールは各々mesylate（6）・（7）にした後（6）は2－methyI

　　＿5－ethyl－pyridine中、（7）はピリジン中で加熱し・各々脱メシル化することにより・

　同一の不飽和ラクトンエステル（8）にし、これを接触還元することにより（9＞を得ている。また両

　mesyIゴ．te（6）、（7）をRaney－Niで高圧接触還元することによってもて9）を得ている。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　8）

　　では⑫を少量得たにとどまった。そこでD環の開裂がよ珍困難と考えられるδ一ラク．トンを有す

　　る⑭に同様の還元反応を行ってdeOXO一体㈹を得た。　⑮のけん化または⑭に対応す

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一2一



するC－5－OH体のチオケタール化・脱硫反応によって⑯が得られる。⑬をクロム酸々化・

N／100－KOHけん化、ジアゾメタンでのメチル化、次いで接触還元するとモノケトラクトンエ

ステル⑰を得る。この反応中にδ一ラクトンのδ一ラクトンへの異性化が観察された。⑰は

チオケタール化、脱硫反応により（9）を．与える。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　藤田らは（9）のア

　　　　　　　　　　　　　H。：　　　　　　　　　　ンモニア中・金属
　　　　　，　H嘉2　　　　 ＼｝　H．j　　　　　　H．三　　　　　月i

　　　　蕉1∵鱗．苓離∵ξ窮㍊昆灘
　　　　：（ll）・．．…｛？）＿…呼：：甲　購働施

　　　　　∴　　　「　　　　’　　．・　．．．．．・．　．・　　心）　　　　　、　　積体として得られ

ている。

　従来、α一ケトールのWbIff－Kishner（以下W．Kと省略する。）反応ではカルボニルが
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（5）
還元され二重結合が導入されることが知られている。7－hemiketaI－6－01⑳のWK還元

は不飽和アルコール⑳を一与え、これを接触還元、クロム三一ピリジン酸化後、得られたC－20

アルデヒドに強い条件のW．K還元を行って←）一Kaurane⑳の針状晶m．p．8Z5－88．5。を得

島
訪岡本耀）（，）を，。1。。n。．。，1。。。．T．E。．（テトラ。ド。フラン）混舗辮で鋸

ナトリウムと還流して同様に主成積体として⑳を得ている。　⑳から⑳への反応は前者と全

ぐ同じである。同時にジケトカルボン酸⑳．にAmdt－Eistert反応を行い⑳とし、　B環

形成にDieckmann反応を用いたが・　⑳の5員環ケトンが予想外に反応性を欠くため、縮合反

　　　．1∴．．・。、．…．．1、娠＼：、．，．、一　演＝．．『応後の講の変

◎…欝．藤織i靭離｝吻肇1騨1

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　－5一

（11）11）



　　2－1－2　enmeinからgibbane誘導体への化学変換
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　董睾　．16b　17）

　1％6年当時はまだ天然gibbere｝hn類の合成が完成されていなかった。そこで岡本らは

enmeinから（→一KaUraneへの化学変換の際に得られたアシロイン⑳がB環の環縮小に野都

合な構造を有することに着目し・enmeiRか旗然9董bbereUi聡類への化学変換を試みた・

また、　⑳のW．K還元の酸性物質としてgibba鍵e骨格を有する⑳が微量副成績体として

得られたことがこの研究の発展に大きく寄一与している。

　当初岡本らは先ずカウレン骨格のB環の縮環の方法としてFavorsk摂一tアpeの反応を検討

した。即ち⑳の1nesyhteを卑怯それにアルカリを作用させて縮環を行う方法である。

　しかし⑳をピリジン中でCH3　SO2　C五　㊤1下雌SC　1と省略する）と反応させたと～二ろ跳e　sy

lateは得られず、ケトエーテル⑳が得られたのでこの方法を断念した。次にB環縮環の方法

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　としてベンジル酸転

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　移反回を選んだ◎

　　　　　　　　　　　　　　　　　θ0　8

ζλり　　　　　　　（ユの

　腕」
　¢　o
・h鱈

‘η♪

A、 ]。座～・
・．苑：　　　　P

講『”

恥、↓絆甥

ロ　　ロす　　　　ロひ

　同σ

　‘30）

　6
㌔麗　。

曹　婿
ゆ

‘紛

上述の（→一Kaura鼓e

への化学変換の実験

結果を基として、⑳

を酸化して㊧とし

これにアルカリを作

用させて高収量で篭

⑳を得た。　¢勇

がgibba且e骨格

㌔有しA／B環がトランス結合で、C一一10位にα配位のカルボキシル基を有することは⑳の

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　C　S2　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　コ？b（OAc）、開裂成績体のアセテート⑳がρma　x幻750cmを示すこと・並びに　⑳の｝シル｛ヒで

3一ラクトン6Dが生成することから証明された。天然のgibbereHin類は総てC一博a位にβ

一H・C－10位にβ一COOHを有する。そこで⑳のC－10位の配位を天然のそれと同一の配位に
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　量7）
変化させる為けの様な一連の反応を行った・

　先ずメチルエステルβ診を還元して¢うとし、アセチル化、脱水・けん化を行って（菊とした後・

㈹の酸などによる二重結合の異性化によりC－10a位にβ一H、　C一、秘位にβ一CHOを有する誘

享体を得．ようとしたが不成功に終った。次に⑫を⑮に変え・これにBirch還元を行ったところ・

目的の配位を有する66と、cydopropane環を有する⑰を得た・

　しかし、6θの収率は悪く合成には不充分であった。そこで⑳のようなC一憩位にβ一〇Hを有す

る中間体を経る方法は断念し、Wagner一瓢eerwein型転移を利用した次の2法を検討した。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一4一



　オ1法は⑳を

酸素不在のもとに

アルカリと加熱す

るとき得られる異

性体⑱の転移

反応の検討である。

G8が天然とは

異るA／Bシス結

合を有することは⑳の酸化物⑱のNaBH4還元により得たC－6位のα一アルコール体を・

㊧と比較しても一致しないことにより決定された。　¢8はC－6－OHとC－7とC－8との

問の結合がWagner嗣Meerwein型の転移に好都合の配位を有している。そこでmesyねte

　　　　　　　　　　　　　　　　ノズ⑲にアルカリを作用させたところ∂一ラクトン㊥とエステル㊥が得られた・　⑳・⑳の

C－10a、　C－10の立体配置を天然のそれと同一に変換することは末だ行われていない。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　オ2法は途弔（
’。雪・‘一転

．鱒　側勘ら
陰　OH

f渕）

　↓M・梁

．H｝
’ウ　瞥

　　oll与）

　　cg。雪
　と4る｝

ゆ轍
毒の

　．　岡．3　　晦。吻

　6、　　・；一一一今
・高δR．吋

‘38）良‘月・　　1　｝

（39R亀M5

　．a．」　庶。吻
　　9　　　一一一う

湖韓㌧o良

磁ユ）R亀吋

〔45，R亀Mう

　τ開PO
　　　、H
　　　同　＼！

　　’騨1。唖・

　　いマ）

　・H　・　　　HO＼　H

蔽一ナ二一
〇　　　　　　　　ω9【噸
（4。♪　＼　　（4り

　　H
　婁・…
㌦・　け

　尺

幽）R20Uもノ月
（4ε）紀暑。

τ解。

　　、　H1

こ9儲

概｝ン

熱繍・
　　　　　覧イr）、

A／Bシス結合を

経過するのを避け

るためにケトエー

テル⑰を選び

同様の考察を行り

た。　⑳の還元

物⑰は63と
同様に転移に好者β

合な立体配置を有

する。mesylate

　臼紛をNaOCH3と処理して転移反応を行うとアセタール⑳を生成する。酸でヘミアセタ

ールにし、酸化したδ一ラクトン⑮のC一鴇位の配位を逆転する為に先ずラクトンを開いて

㈹とした。　㈹は容易にもとのうクトンを生成するので㈹をメチル化酸後・ピラニル化

　　　なしてテトラヒドロピラニルエーテル⑰とし、これについてC－10－COOCH　3のアルカリによ

るepimeri去ationを行ったところ真のgibbane骨格を有するエステル⑱と・その遊離

の酸とを得た。　Gδ、⑱を得たことによりenmeinを天然と同一の立体配置を有するgibb－

ane誘導体h化学変換することが達成された。残る問題はC－18位の不活性メチルの酸化であるが

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一5一



enmnin誘導体では末だ18位メチルへの酸素導入は成功していない。
　　　　　　18）
　同時に藤田らによってもenmeinから天然のgibberellin類への化学変換が試みられてい

る。両グループ共現段階では18位のメチル基の酸化に努力が集中されているが末だ成功をみてい

ないQ

　　2－1－5　aconite　alkaloidsへの化学変換の試み
　　　19）
岡本らは（→一Kauraneへの化学変換の中間体Kauran－20－01紛の酸1ヒ物¢Oが酸ヒ

ドラジド6りを与えるという実験結果を基として、D環に酸素を残した酸ヒドラジドを作り、

eρmeinからaconite　alkaIoidsへの化学変換を試みた。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　アルコール（5）の

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　テトラヒドロピラニ

　　　　　“6濠ら鴇Ωご塀」1　ルエー働はア
　　　　　1儀｝・…．ピ1』）≡……1あ：．　勾画管謙

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　⑮・60を与える。

ξ41・㊤θをHuang－Minlon還元して得た励は接触還元に抵抗し、酸化白金一酢酸では、

6◎・69を与え・テトラヒドロピラニル基の残っている飽和化合物を得ることが出来ない。

砺のテトラヒドロピラニル基を酸で外し、接触還元でジオール㊤りとし、クロム酸でケトカル

ボン酸ら○とク’トアルデヒドを得た・　㈹はSOC　12・次いでH2　N2　NH2で酸ヒドラジド㈱

とし、NaNO2でアジド⑫とした後、　UV照射してケトラクタム㈹に誘導した。しかし㈹

　　　　轡1＝呪．；．岬r亀τ1はP、1．1・・粥κ8　。ea，，h、。。への

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　変換は報告されてい

　2
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　　2－1－4　他の化学変換
　　　18）
　藤田らは著者がenmeinからジテルペニアルカロイドへの化学変換の際の出発原料とした不飽

和ラクトンエステル（8）のアシロイン反応成績体㈹と㈹を出発原料として、（→一K：auran

e⑳・←）一Kaurene⑰、（→一isokaurene⑱への化学変換と、　beyerane骨格へ

の変換を行った。

　dio1㈹をJones　酸化して高収率でケトァルデヒドら⑤とし、　W．　K．還元で←）一Kau

rene⑰，（「）一isokaurene　6③・←）一Kaurane㈱を得たQ

　一・方⑭のアセテートを亜鉛一酢酸でhydrogenolysisを行いC－6deoxy体を得よう

としたところ・ウOが得られた。㈲はまた㈱に直接酢酸一塩酸を作用させても働と共に

得られる。　㈹，⑳が骨格転移を論こし、beyerane骨格を有することは⑩のけん化物を

酸化したジケトン体の1．R．　N．　M．　R，及び0．R．Dから証明された。　⑲　，σ①はW．　K：還

元で⑳・，⑫を各々生成する・⑳，⑫からent－beyerane及びent－hibaene

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　への変換は末だ報

　　　　　　　　　　　　　　　患　　　　　　　　　　　　　　　　　　　告されていない。

　　　　　　　　　　　　　鷺＋　　　　　　始端＿．
　　　　　　　　　　　　　（㈲

　　・　霞・⊃　　Nへ

　　む　　　　　　　　う

．．・
A・、ro。哨N㎏

　　り

　　　．闘、｛爆，

　、・lo

　㈲｝疋＝q
　（回斥葛。今・

μ。＼・ N’R

∴凶”

⑳R盟q・
〔マ♪斥二〇鞭

”o＼　　　．
　辱網　　ノ

　驚・曜鮒

　‘5の

　レら
。臼。

　・　．l
　　　　　w．K．
　　「　　　一一一》

　、ho

（紛

　q
㌔．餉

‘るマ）

十　　　・

ミ　　j

　H
、㌦H

（6の

†

…H　O’

世σり、

einの化学変換を

検討中、enmein

誘導体のD環に関

する立体化学を詳

細に研究した。ケ

トン（5）を無i水メ

タノール中、

NaB瓦或は無水T．夏．F中LAIH（ptBの3で還元するとシスアルコール（4）のみを得るが含

水メタノール中、NaBH4ではトランス体（5）のみを得る。シス体④ぱqaHCO3ですべてトラ

ンス体（5）に変化することより、一般の反応操作で主成績体として得られるトランス体⑤はケ

トン（5）から直接に生成するのではなく、一旦シス体（4）が生成した後、retro－Aldo1縮

合によリトランス体（5）へ異性化することが認められた・更に（4）、（5）から出発してD環のア

ルコールの可能な4種の立体異性体の残り2つが合成された。即ち④、　（5）のmesylate

（6）・（ののジメチルスルポキシド（以下EMSOど瑠中の加熱で得た不飽和ラクトンエステ々（8）の

epoxide　¢うは酢酸中、酸化白金触媒下水素化すると（5）とσゆを与える。

¢4）を酸化後、無ZkT．H．　F中LiAlH（ptBu）3で還元するか或はNaHCO。を作用させると

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一7一



　　　　　　　　　　　　　N出吻
　　　　　　　　　　　　　（　　　　　　　　qM㌻（只

　　　　　　　　　　　　　　　‘初　　　η編♂照ωωo‘75フ　　　　　（7の

　　　騎，」

。絃伽亀
　‘一4／i

　　　．　匂．i

・“♂．絃伽遭

　i（マη…

　　．嚇1　　　　．心
　　　ウ　　　　　　　　　　　　の
R。ゴ A輔ゴ伽偽6。．・ぎ‘。。吻

　　　む
　｛π）　　　1　　‘7ガ

α⑤を含水T．H、F中、．maBH4で還元すると⑰のみを生じ、無水の条件億LiAIH

Bu），で還元するとシス体⑱とσのが鴛5．4の比で生成する。　⑱からのへの異性化は

④から（5）と同様に進行する。　㈲から⑮への変化は熱力学的により安定と考えられる・

C－15α一〇耳がより不安定と考えられる　β一配位への変化とみなされそうだが・この様にすべ

てトランスアルコールが優先することはC－15－OHとC一16－CH3との聞の強いcis－echpsed

相互作用の解消で説明されている。

残る1つの異性体

⑮が生成した。

（5）のbrom＿

acetateのX

線解析の結果、

（5）の絶対配置

の正しいことが確

認された。同様の

知見は既知の⑯

の還元についても

得られている。

　　　　　　⑩t

オ　2　節　　e血meinからenantio－abieta益eへの化学変換とabietaneの

　　　　　　　　全合成

　　2－2－1　研究方針

　enmeinから（→一Kauraneへの化学変換の際に見出されたチオケタール化の異常反応生成
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　8）
物GOは脱硫反応によりB－seco－abietane系的成績体⑫を一与える。そこで8－Kau
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　15）
raneへの化学変換でよく検討されている閉環反応、すなわちアシロイン縮合反応　を用いて⑫

を閉環した後、アビエチン酸の母核炭化水素の対掌体に誘導し・同時にアビエチン酸をその三八で

ある旧知のabietaneに誘導して両者を比較し、その諸性質を明らかにすることを目的とした・

尚アビエチン酸は全合成されているのでabietaneへの誘導はabietaneの全合成になる。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一8一



　　2－2－2　アシロイン反応原料⑫に対する考察

　この化学変換のKey　Compoundはアシロイン縮合反応の原料であるラクトンエステル⑫で

あるが、2－1－1で述べた様にen！neinから←）一Kauraneへの化学変換の際に見出された異

常反応を利用すること（（2）→⑪→⑫〕により得られる。しかしその収量はあ寮り良ぐない

ので多量の原料を用いた反応を繰返し行うことにより⑫を得る～二とを先ず試みた。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　8）
　玉nethyl　enonoate　76を酢酸エチル中でAdams触媒で接触還元して（2）とする。この

際副成績体としてアルコール㊧◎・⑱Oが得られた。　（8ゆ、　⑳の構造は両者共、クロム酸酸

化で（2）を生成することと、N．M．Rで⑱ゆはδ5．57PPmにC－5　eguatorialHに帰属

され得るbroad　tripletのシグナルが観察され・　⑧）はδ5る3PPmにC－3　axialH

に帰属され得るmultip董etのシグナルがあらわれることより決定された。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　多量のジケトラ

　　－o岡3

。・ｬ・偽
　（7り、

／講

　　閣09メ

飛・．ぎt・。吻

‘？ユ）尺。〈妻ゴ

　（η）　詑＝比しi

…三農識コ1ω
…協霞：矯・一・

㈲2・ぐ塾憂．、

嚢菰．躍潟戚・
　　、鰹嘱隔
・・

撃穴ﾓ・〉…R鵡嬉

・髄．三　　甑ほ　　　日

クトンエステル（2）

のチオケタール化

反応は薄層クロマト

グラフィー（以下

T．L．　C。と略す）

追跡ではmono－

ethylenedi苧

thioke急alqΦ

の生成は容易だが、

bis－ethyle爬一

dithioketa1

01）の生成速度は非常に遅くまた収量も悪い。　⑩、Qつの反応混合物をRaney－Niで脱硫

すると（5）と⑫を6対1の比で生成する。充分量の㈹を得るためにこの反応を数回繰り返し

た。このさいD環の開環していないラクトンエステル（9）も微量ではあるが単離されたQ

畝⑫の再翻働らC一・・p、m。，である⑯も得られてい2ので欄（，）のチオケ。

一ル化、脱硫反応では4種の脱硫物（3）、（9）、⑫、（⑯が得られたことになるが、チオケタ

ールの状態で単離確認されているのは⑩と⑳だけである。
鍛。ルポニ、レ化舗⑯のチオケ。．ルイヒ反穂高縣でm。n。一。，、yl。。。d、，h、。k

e亡al　e⇒を一与える。これをRaney－Niで脱硫すると（5）と（83を生成する汎両者の混合

物は接触還元により単一物（5）を与える。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一9一



　bisrethylenedithioketaI　GDを得る上述の方法は収量が悪いので酸素官能基を有

するC－15－OHとエステル基が相互にt5一位の関係にあるのを利用してD環のretro＿Aldo1

反応を．行ない　⑫を得る方法を検討した。

ケトラハンエステ・レ（・）をLiA田㊤tB①・或はN・BH、で期してア加一、レ（5）耀

た。このアルコール（5）のD環の立体配置に関する研究は2－1－4で述べたように別に詳細に
　　　　　　　　　　　20）
検討され・決定されている。　（5）をT。H．　F中NaHと加熱して画を得た。また⑧のは（5）を

エチレングリコール中で加撃ても融量で得られる．アルデ。組垣は1。副瓢’・272。

・温1 ﾌ囎及び購・。rCDC’・，6、PPm（1恥、　j一鯛のシグナルから翻され

た・　齢はチオケタール化・脱硫還元により目的の⑫を収量良く生成する。

　　　　　、　　　　　　　　　　　　　　22）
　　2－2－5　　　　　　　　アシロイン縮合反応について

　アシロイン反応の条件の選択は非常にむつかしい・金属ナトリウムの使用量、反応系の温度、脱

水状態・反応時間等多数の因子が反応の再現性に対して考慮されなければならない。

　ラクトンエステル⑫を過剰の金属ナトリウムと液体アンモニア一国ーテル中で反応させると

ジオ『ル㈹とトリオール⑩・働を生成する。　圃は無酢一ピリジンでジァセテート⑱～）を

与え1・RでOHの吸収を示さずN・越・R（CDC　I　3）で　205ppmに2個のアセチルメチルに相

当する6H分のsingletシグナルを示す。　㈹はN．M．R（pyridine）に器いて

δ4」8PPmにC－20位のメチレンに帰属されるsing至etのシグナルを、またδ3．4gPPmに

5g奄と10（挿のcouPhng　constantで分裂したIHに相当するoctetのシグナルを

示す。後者はC－6位或いはC－7位のequatoriaI　OHのっけ根のプロトンに帰属される。

㈱礁唯ピリジン・室温でジアセテート⑤3を、よ鵬販瞭件でトリアセテ．ト9φ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　を生成する。この

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　反応結果とN．M．　R

1絡即1蹴奮illl　轍1湿讐群

　　　　　　　　　　　　…．（臼1’眺「h．…11鵬諜肇lllllill躯1野晒1・…t・畑焼し

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　た（1uartet、

廊・21PPmにC－6位の・g・・…i・玉露砺属され得るb・。ad。i。g1。・なら旅、

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一10一



　555訟よび4．09PPmにC－20位のメチレンに帰属されるcoupling　constant｛2（ン§

分裂したABQuartetのシグナルがあらわれることから◎のは6．7－cisgIycol構造を有

するトリオールであることが示された。トリオール⑳は常法のアセチル化で容易にトリアセテ

ート㈱を与える。その構造は砂①と鋤の組成R。M．　Rをトリオール異性体⑫診よびその誘

導体と比較検討することにより決定された。

　1．2当量の金属ナトリウムを用いた場合、主成績体として㈹を得た。　（8δの1．RはOH吸

収（3500、5380（菰1）のみを示し・N．1眠R・（CDCI3）は3．12PPmにC－7－Hのdonb

let（∫富8〈／§）と6箆41ppmに三級水酸基のsingletのシグナル（D20処理で消失）、

緬騰よび585ジpmにC－2・メチレンのAB　q…t・£（J＝89る）のシグナ・レを示す。

⑱珍の常法によるアセチル化はケトジアセテート⑰を与え・これはLegal反応陽性でそのN．

蟻R（CDC豆、）スペハルはあ．98澄よび22。PPmにアセチルメチルプ。トンの、i。gl。t

シグナル、ゴ5．98澄よび4．38PPmに：C－20メチレンプロトンのAB　quartetのシグナル

（∫＝｛2。5（ン’も）、204ppmにC－5－Hのsingletシグナルさらに：幽．87ppmにC－7

プロトンの“oblet（」＝9（ンも）を示す。この結果⑱＄に6－hemiketa亙一7－01

構造が与えられた・　（鋤を貰aBH4で還元するとシストリオール⑫を与える。またメタノール

中、金属ナトリウムで還元するとトリオール鎚と（効を一与える。

　t5～1．6当量の金属ナトリウムを用いた場合、新に7－hemike重a1－6－ol　（鋤の結晶を

得た。その繕造は次の諸データより合理的に帰属された。

　D　鱒の1．Rは水酸基の吸収を有するがカルボニル領域に吸収を示さない。

　2）　N。M．R（CDC－13）はδ5．55PPmにC－6位のα一Hのシグナル（brδad　s）を、

　577ppmにC－20位のメチレンに帰属されるs童ngIetのγグナルを、δ348ppmに三級

水酸基のsiH91etのシグナル（D20にて消失）を示す。

　5）　モノアセテート⑳の1．RはOHの残存を示し、　N．瓢．R　（CDC13）．はアセチル基

（∫PPmt955H，の、三級水酸基（∠PPm　3．27，1．H，　s，　D、0で消失）、C－2qメチレ

ン（（1～pm5．66，2H，5・）於よびC－6－H（♂bPm　4．45，1H，も　）の存在を示す。

　なお副成績体である一級アルコール㊦5は紐）との混合物をNaBH4で還元した後カラムクロ

マトにより単離された。そのアセテート（98のN．M．　Rの検討結果と、アルコールが酸化とメチル

化によリアシロイン反応原料⑫になるζとから㈱の構造が確認された。
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　　2－2－4　アシロイン反応成績体からenantio－abietaneへの誘導
　　　　　　　　　　　25）
　最近、E・J・Coreyらは1，2－g正yco1を環状のthioHocarbonateにし、アルキノレポ

スファイトで脱硫、脱炭酸することによリオレフインに変換する新しい方法を報告している。

（SchemeA）

　この方法をシスー1，2－91yco1部を有するトリオール（92）に適用してみた。　（吻とN，N，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　24）
一thionocarbony！diimidazoleをトルエン中で反応させて環状thionocarboぬ
。，。㈹を織㈹の構造は1）1．・、♪m。x127・、温・（，・・。。g）、・）UV、強要H

238u・‘1000）・5）N・M・Rの⑲ののそれとの比較鮒〃）0・R・Dのe噛

Coffon．etiectから決定された。しかし次の脱離の段階は㊦③が充分量：得られなかったので精

査するに至らなかった。

　そこでenmeinから←う一Kauraneへの変換の例にならい、　hemiketa1（85）、（的の
　　　　　　　　　　　　　25）
混合物を永田式変法のW．K還元に付し不飽和のアルコール⑲のを得た。　⑲9）の1．R吸収

　　　　　　　　　　　　　　　　　　ユ（必nax　5550，秘40，777㎝）は水酸基と二置換の二重結合の存在を・N，M．　R（ρDC馬）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　はイソプロピル基

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　〔．δ0．82ppm（6H，

　　　　　〔♪織〕→　　　　　　　　1レ　　　　．．．築ζ』ご．〈．蒸．．ぐb込．．盗．（巨9ち．P≒∫．．転

　　　　　　　　　　　　・轡罎酒llil∬1｝lllllll◎

鋸寄lll11轄醤ll蓬鍵
有　（？z）…　　　　　．如1漸．鷲11『写1111［1；9紡τ

翻紛鱒…；註ヂ較ド磨：

　　　　　　辱＝　　　　　　　　　撃
　　・。H～，サ」竺．．．．ミ、齢

　　　（1。ゆ　　　　・1二∂

0．92ppm（5Hジsカ

ー級アルコール〔δ

3．88PP拍（2H，・S））、

二重結合上の水素

〔δ5．59ppm（2H，

broad　s，V薩’＝＝

4．5（頻）〕　の存在

を示し、構造（夕9）を

支持する。　（シ～）を

接触還元で．’（10Φ

〔N．M。　R（CDCI、3）

δ5．90ppm（2H，．s，

C－20－H）〕　と．し、
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。℃でJ。n。，酸総行うとア・・デ・ドq・うを高収鮒る．アルデ・ド基は1．・のみ・x

　　　　　　　へ　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ド

2750，1708cmの吸収・N・MR（CDC13）のら！1P・！OPPmのdoub1醜のシグナル

（J＝2（／6）によって示される・　GoPの結晶を再度永田式変法のW・K還元に付し・炭化水素

6⑫を収量良く得た。　O⑫はガスクロマトグラフィー（以下G・L・Cと省す）で単一牲を示し
　　　　　　　　25　　。　　　十
m．P　58。・〔α〕D＋5・M　n3／e　276を示す。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　27）
　2－2」5　アビエチン酸からabietaneの合成
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　28）
　市販のアビエチン酸α⑮をdiisoamylamine塩を通して精製し、Ruzickaらの方法に

より酢酸中、Adams触媒上で接触還元を行なってテトラヒドロ体を得、これを再度diisoam－
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　50、引
yla鵬ine塩を通して精製してalltrans－tetrahydroabieticacid　G⑮を得た。

O⑮はまたアビエチン酸q⑮の液体アンモニア中、リチウムによる還元より得たジヒドロァビ
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　30）
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　な澄00∈）の絶対配置エチン酸⑳紛の酢酸中・酸化白金を触媒とする接触還元でも得られる。
　　　　　　　　　31）
はすでに決定されている。Oo⑤のメチルエステルをLiAlH4で還元して一級アルコール60⑤を

得た。　00⑤は既知化合物であるが今回始めて結晶化（mp　53～53．50）に成功した。　00⑤を

Jones酸化したアルデヒドO⑰　〔ノmax：2690，1726cEI㌔o「pPm925（1H，6）〕の

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ヨ
変法W．K還元は結晶性の炭化水素Go③を一与える。60③はmp　57－58。、　〔α〕D－5。，

十

Mm／e276を示し、比旋光度の値は等しいが符号力湘反することを除いてすべての物理恒数が

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　enmeinより得

　　　　　　　　　　　　くOOH　　　　　　　ど。。け　　　　乙。。”

　　　　、しの）　　　　　　、覧。4）　　　　　　、、e5ラ

　　　人　　　　　　杁

　　　　姻え　　　．巫→
　　　　　o。く
砧」CH　　　　　　　　　ひ｛o

い・b）　　　　　　　（ゆ了2

φテ人

〔Pの

それと完全に一致

した。また両者は

1．Rρマススペク

トル並びにG．L．

Cの保持時間に於

いて完全に一致し

た。すなわち6⑱

と⑳2）は互に対一体であることが証明された。

　アビエチン酸の基本骨格をなす炭化水素O⑧及びその八尋体⑳のは著者により初めで合成

されたもので、著者らはqOのに対して　〃abietane〃、　q⑫に対して〃enantio一
　　　　　〃　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　52）
abietaneという名称を提唱する。またアビエチン酸は既に全合成されているので、　abiletane

一唾5一



への化学変換はabietaneの全合成をも意味する。

　オ5節　enmeinから（→一Kaurene、　atisine、　garryine、

　　　　　　　　veatchineへの化学変換

　　2－5一『　研究方針’

　4－1－1で述べるように、既にクロパナヒキオコシの副成分であるジテルペンtrlchokauri
　　　　ろ5）　　　　　　　　　　　　　　　　　34）
rin　OO9）は正宗の全合成中肉体①1）に導くことによりtrichokaurin¢0のから

←1－K：aurene（6り、atisine　O1⇒、garryine　O紛お・よびveatchine　q14）へ
　　　　　　　　　　　　55）
の化学変換が達成されている。そこでenmeinをtrichokaurin　qO9）からOゆへ化学変

換した際の中間体q1①へ誘導することにより、　enmeinから（→一Kaurene・atisine・

9aζryine澄よびveatchineへのforma1な化学変換を行うと同時に、　enmeinの生合

　　　・・、．餅＝．弼魂……・愈㌃＝演合成中間体の舗を

　　　轡㌦ンゆ．’．．ヒ｝誉．…∫聡認テ

噺鷺
　‘の’

、↓

　＼H，i
　σ・　H．
「・岡

B畦
‘64】

配悔4《

　　■

欧¢碗。dB

　．　n1　・・OH
　．　　　’　　％

　　ゆ　　　ゆ
，向がCo。晦

聖

四四州
　　鮒」し。，

　一14一

験結果を考慮して次

の2つが考えられる。

　変換経路A

（methodA）：原料（8）

をB－seco：型のま

までD環を変化させ

て化合物q⑤に誘



導した後、縮合反応によりB環を作り01①に変換する。

変換経路B（method　B）＝　（8）に先ずアシロイン縮合を行いB環を形成した後にD環の

反応を行って①①を得る方法

　　2－5－2　化学変換経路Aの試み

　原料（8）のD環のendo一型チレンをO萄のD環のような17－nor－16－olの型に変換す

る方法として先ず考えられるのは直接的にendo一メチレンをexo一メチレンに：転移させた後、二

重結合を適当な方法で開裂する方法である。Kaurene骨格を有する化合物ではexo一メチレン

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　愁）
から熱力学的により安定なendo一メチレンへの転移反応は良く知られている。この転移反応は

平衡反応と考えられるので同じ条件を用いてendo一、　exo一品チレン平衡混合物を得ることを
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　56b）
試みた。　（8）を乾燥ベンゼン中・触媒量のヨウ素と還：流・或いは酢酸中で加熱、或いはアセトン

中希塩酸存在下で還流などを行ったがexo一体はG。　L．Cによる検索でも観察されなかった。同

じ目的で⑧をアセトン中、6N一塩酸で還流すると三級アルコール儒6）が、55％塩酸を加

えた場合はクロライドO切が生成した。そこでendo一体（8）から直接的にexo一異性体を得

る方法を断念し、間接的な二二重結合転移の方法として、endo一体（8）から二重結合の転移した

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　アリルアルコール

　　　　　　　亀　　　　　　　　　　　　　　　　　　O⑧を求める方
　　　　　　・。臼」　　　　・」。，　　　包」
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　伐・ぎ・。・鮒…　　ず‘・。哨

（の　　君！砺　ωの

　レ　　ωgH　　鋤iサう¢r

・勾：・　　　　　．門」’いT
　　　　　一一一　　辱。職警　〇　一　・◎

解・・吻　　　　　　　　　・轄ω。・ち

くマの　　　　　㈹）R葛H
　　　　　　　　q電『）R葛合‘

　ウ
秘ω・吻

q172

　　　　　　o尺’、
　・月，．i’。h

　　ウ　　リ
　・享…謬

u｝・）R嘉H．鉄《G

（に1）R5侍・’．R気β

（に≧）R畠陀’唱Aし

石ン　一一→愈一
　　　　　　　　　　　　↓

乏詠一→黛，
　　　　　5頃輔Ω8

を検討した。

細意7b濾vea，．

chine　（14）、

garry董fne　（11∋

の全合成の際、D環

のアリ『ルアルコーノゼ

システムを得る方法

としてschemeB

に示すように：

epoxybromideを

亜鉛一エタノールで

還流することによリ

アリルアルコールを

得ている。
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また、エポキサイドは適当なLewis酸を作用させるとやはりアリルアルコールを生成することが

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　56、38）
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　正宗はveatchine、　garryineを全合Kaurene骨格を有する化合物で知られている。
成する鹸、。nd。．，チ〃を光増肝胆イヒすることに、り。xゆ、チ〃貸するアリ・レァル

コールを得ている。これらの報告を参照として¢1⑳を得る方法として2つの反応経路が考えられ

る。　　1）エポキサイド或いはエボキシハライドを適当な酸で処理してエポキシ環を開くと同時

に二重結合を導入してexo一メチレンを得る。　　　2）光増感酸素化反応を用いて1段階で

01⑳を合成する。先ずD法について検討を加えた。

　エボキシハライドの亜鉛一エタノールによる開環反応では亜鉛はLew孟S酸なので反応溶液中に

微量生成するLewis酸性のより強いZnBr2がエポキサイドの酸素に付加してエポキシ・・ライ

ドのハログンと炭素の間に亜鉛が入った有機亜鉛化合物がconcertedにエポキシ環を開いてア

リルアルコールを生成する段階を促進すると考えられる。結局・エポキサイド・エポキシハライド

いずれの場合もLewi　s酸が重要な役割を果していると考えられる・そこで先ず既知のエポキサイ

，⑮を・。W・。酸の綱鰯唖鉛．エ・髭ル或いは・。B，rエ，・二、。で反応したと・ろ

殆んど原料回収であ痴次にZnB¢Lew’s灘を高めるためにべン買物でRし繍
生成物はT．L．　C上で少くとも7個のスポットを示した。な澄エタノールー　酢酸中での還流で

はRf値0・2は付近に2スポットを・MgBr広一工一テルーベンゼンでは原料の外に顕著な2スポ

ットを各々示し、いずれも満足な結果を得ることが出来なかった。そこで1）法は断念し・2）法

について検討し目的のアリルァルコール伽④を得ることが出来た。

　先ず（8）をピリジン中でヘマトポルフィリンを増感剤とし・高圧水銀灯或いは螢光灯で照射し

　　　　　　　　　　　　　　　56b、59）
つつ酸素ガスを通じて光増感酸素化を行った。その結果得られたアルコール（52％収量）が目的

のアリ、。ア　一眸あることはその1．・．（ρm。x，5。・、・…，…、孟うとN．M．R（CD

CI、）〔・rpPm　425（b・・ad・，C－15一功・518・5・28・（each　lH，　b・・ad，’・

・c葺〕及ぬ下に述べる四体から翻された．麟・のさ嘱時砂量のエポキサイド⑬

も得られた．増感剤としてエォシ謂呼声昧場合T．・．C上では殆んど変化瀬察され国

光増感酸素化反応は立体選択的でその反応機構についての研究が最：近多数発表されているが末だ確

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1十　　　　　　　　　　　　　　　　1
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　02を、エオシンYは△902を定していない。この実験結果はヘマトポルフぐリンはΣ『g

　　　　　　　　　　　　　・＋　　　　　　　　　42a）
主に生成し・光増感酸素化はΣgO2で行われるという説とよく一管する。　①③　を常法によリ

アセチル化してアリルアセテート019）とする。その1．RはOHの吸収を持たず・N．M。Rはδ

5．15と1．98PPmにそれぞれC－15－Hのbroad　singlet・於よびアセチルメチルのsih

91・tシグナルを示し・働の構造を支持する・これを0・0キで酸化したところ2働91yc増

ol◎20）、　¢2Dを得た。両者の構造は各々のN．M．Rから推定された。即ち両者は共に2個の

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一16一



アセチルシグナルを有し、　62σ）ではC－17メチレンが♂4・14・4・52ppmにABタイプ（」＝

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ズ42（／6）のシグナルとなってあらわれ・C－15－Hが～580PPmにsing玉etとして現われ

るのに対して、q⑳ではC－17メチレンが65．6・5371ppmにABタイプ（」＝11（／も）のシ

　　　　　　　　　　　　　　　ダグナルとなり、C－15－Hが4498PPmにsing蓋etとなって現われるQ　glycol　G20が

塩酸で02①に変化すること澄よび02①　（12り共にアセチル化で同一のジアセテートQ2の

（懸13・・55・・∫PPm宣・・2（A・）・20・（蝕）・偽456・（・a・h砥

Ai3type、」＝11．5（ン’§・C一響7　H2）5・2唱（IH・d・J＝熔（／も・C一至5－H）〕を

一与えることはこれらの構造を支持する・しかし変換経路Aはアリルアルコールq1⑳及び　glycol

　　（20の収量が悪く、多行程の化学変換経路の原料としての困難を感じたので別法Bについて

検討を加えることにし・A法は保留した。

　　2－5－5　化学変換経路Bについて

　先ず不飽和ラクトンエステル（8）のアシロイン縮合反応を検討した。過剰の金属ナトリウムの

アンモニア溶液中に（8）のエーテル溶液を一60。、50分間で滴下後、更に：2時間反応させて、

㈱）、．（絢、Q2のを得た。これらにはそのN・M・Rからいずれもendo一二重結合とその上

に＿個のメチル基が存在することが認められた。O紛の1．R．○）Inax　5470・1715c㎡3

は水野と・員環・ルポニ・ゆ磁を示し、またN．．M．・は血』
P・、・・フ・・22PP雌熟そ

れIH、2H、1Hに相当するsingletのシグナルを示痴これらはC－5－H・C－20H2澄

三一7－OH（D，0で融）に帰属される・以上の1・R・N・M・Rの結果甑一k・t・一h・mi

ke£al構造Q2りを合理的に説明する。02りは化学的には㈱の酸化により本物質が得られ

ること、麟されて繊㈹は1．・、、）m。x・・5・、・・48、1・…fとN．職

∫595（IH、　m、　C－6－H）、402PPm（2H、・，　C－20　H，）よリジオー・嚇造が推

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　定され、接触還

　　　　　融　：
　　　　’。ノ　、」1ら→

　　　、甜coo如噌り．NH3

　　　　む
て8ズ ^

、H◎、　　＝

　　髄　06
　・”δ町．

　u≧り

鮪

置　o．

・・凹

B臼

（69

　，栂三
　「　0　　－

　　　0”」閥
B

（1z3）

L

o贈　　十

　匂。、　」

十　　　　同　　　　十

　　監・麗6隔

　　‘‘の

　　　　　　月。　　　　，
　　Hj　　　　、　し｝

哉1・中　・ε、坤

（‘凋　　　　　　q2の二．”：二

元により既知の

ジヒド。体謁

に導くことによ

り構造（6⑤の

正しいことが証

明された。

㈲は2個の
水酸基〔ジm・x
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559…45・・ゴ1苑・・（IH、　b・・ad・，・H）、・98PPm（環・，・H）〕を有する

こと・N・MRに喬8・PPmに論れる1個のプ・擁配当する…bl・・（J＝・・塑

のシグナル（これはC－6－Hに帰属される）があらわれることならびにアシロイン反応の従来の

実験結果を考慮して7－hemiketal－6－01構造が推定される。この推定の正しいことは接
縫元に、厩知のジ。ド課②）が得られる。とから確讃れた。

　金属ナトリウム1．52当量を用いて一75。1時間半で原料を滴下し・2時間放置したとき主成績

体として024）　（50％収量）・副成績体として㈹　（20％収量）を得た。　024）と（る4）は同

一組成を有し・0．0！N一カセイソーダを作用させるとα24）は総てより安定な修φに変化する。

蘇そのN．M．・蕊25（・H，　s，・H）、・29（IH、・．。。d・、・H）、・・4PPm

　（IH・s・C－7－H）からも6－hemiketd－　7－01構造は明らかである。　C－7「

OHの立体配置は024）をNaBH4で還元して既知のトリオール（20に導くことにより確認さ
　　44）
れた。

　金属ナトリウム1．5当量を用いて一75。・董時闘で滴下後2時間放置し、ナトリウムを分解後

アンモニアをゆっくりと除去した場合・　鶴）を498％の収：量で得ることが出来た。（陶を主

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　44）
成績体とする反応混合物中より既知のトリオール奄2⑤　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　を少量得たQ

　最近無極性溶媒を用いたアシロイン反応にトリメチルシリルクロリド（CH3），　SiClを添加

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　45）
するとアシロインを高収量で得られることが報告されている。　液体アンモニア中で行うアシロイ

ン縮合反応は反応条件の調節が困難である欠点をもつのでこれを改良するためと・（拗の収率の

増加と・変換経路A（2－3－2）の最終毅階〔（1紛一→（1響0）〕への応用の可能性等を検討する

ためこの反応条件を（8）のアシロイン反応に用いてみた。（8）を金属ナトリウムと乾燥トルエン

中で過剰のトリメチルシリルクロリド共存下で熱時反応させて得られた生成物は、薄層クロマト上

では主生成物の存在を示すがガスクロマトグラフィーでは少とも7個の混合物であった。この混合

物はN．駅澄、び1．・〔濡澤’・1248（、、．C、。，。rm。、、。酬84，西・（、LC

，・，e・。h・。g野）・H・。n、はない〕からトリメチルシリ、。エーテルの存在力、示された．。の

シリルエーテル混合物に希塩酸を作用させてトリメチルシリル基を除去し、カラムクロマト分離し

たところ（る4）が少量得られたにとどまり好結果を得ることが出来なかった。

　次に（64）を原料とし・　（1ゆを作る変換経路としては、経路A（2－5－2）の実験結果を考

慮して間接的にendo一二重結合をexo一二重結合に転移させる光増感酸素化反応で16－en－

15－oI体を得る：方法を選択した。

先ず光増感酸素化に先立ち、アセチル化してC2カ　（ジmaxΣ355D，．1727；52」2（ム6），

5，42（1H坦，　OH）・5・09ppm（1　H・d・」＝59も，C－6－H）〕とし・次いでヘマトポルフィリン

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一喫8一



を増感剤として酸素気流中，螢光灯で照射しながら96時間反応させて予期するアリルァルコール

調2④を7乳5％収率で得たQ同時にアリルアルコールの異性体（12のも少量得られた。　（12の，

㈲は同西成を有する．㈹は1．・ρ畠思、．166，，977，92。，，。8賦N．

M・．ぬ・（・H，・），・・4PPm（・H，，）、り。x。．、チレン瀟在レ畝。、、

PPm（1H，　C－15－H）に…g…シグナ・レの存在及び・の蘇観応の反映編誘2）。、⑤

には16－en－15－d　の構造が与えられる。　02のの構造はN．M．　Rを02④のそれと比較し

た時，酸素を有する炭素上の水素の数，みよびビヲレプロトンの数の差より支持される。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（12ののアリルア

繋∴：；藩ごli罫’r蘇ll藤響

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一ピリジン，室温）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　したところ原料を回

収した。油浴で加熱還流或いは水浴上で加温して得た非結晶性ジアセテートフラクションはT．L．

Cよリジアセテート混合物であることが示された。一般に無酢一ピリジンによるアセチル化は

・N哩で，鰭一酢酸・一ダのそれは・N・型で瑠㈱腫瘤での鰭一ピリジンの作用

では原料回収にとどまること並びにその1．R。　（CHC　l　3）が3450（菰1に吸収を示し，N．M．

・．に而て島・・㈹欝・・7PPmにそれぞれ・Hのプ。トンのm。1，、。1。，のシグナ

ルがあらわれることから水素結合の存在が考えられる。また後述ずる（15Dに存在する強い水素結

合及び分子モデルの検討からこの水素結合はG2④，G51）共にC－7－OHとC－15－OHによる

分子内水素結合と考えられる・（12のを無酢一ピリジン中で105～110。に加温反応させたところ

非結晶性のトリアセテートフラクションとジアセテート混合物（15①とが得られる。このジアセテ

ート混働を酢醍水（わ中で加温すると。一・アセテー・のみ加水耀を受け，・の条件

下では安定なジアセテート（15のを結晶状で分離し得た。またジアセテート混合物はLiAlH4で

還元するとトリオール（130を与える。　（151）はN．M．　R．でD20処理の際に非常にD置換速度

が遅い：水酸基のbroad　singletのシグナルをr545PPmに持っている，即ち強い分子内：水

素結合の存在が認められる。（格Dを無酢一ピリジンと室温で反応させるともとのモノアセテート

α2④になる。（12④を民謡一酢酸ソーダと水浴上で加温すると結晶性のジアセテート052＞が

得られた。そくで極性の弱い溶媒を加えることによりSN2型の反応を促進すると同時に反応系を

適当な温度に保ち水素結合を弱めるために面高一酢酸ソーダに約倍量のクロロホルムを加えて長時

間還流するとジアセテートG3勿を結晶として得ることが出来た。同時に約5分の！の原料を回収
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するが，反応を2回繰り返すことにより（15のの結晶を48％の収量で得た・　◎②のN・M・R・

ご柳（A・），201（A・），5．72（1H，・，OH），5．｛gPPm（1H，d，」二5・んC－15

い（15のをT。H．F．中でLemieux－Johnson酸化を試みた。反応4時間では多量の原料が

残存することが観察されたので一夜反応した・反応生成物はT．L・C・で多数のスポットを示し・

カラムクロマトによる分離を行ったところ，後述するG吻のオゾン酸化の際に副成したα一ケト

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　む　　　　　　　　　　　　　　　　　つ
　　　探顎牲　・。泰三ill・ハ返・　。・伽賦

　　・H。尺。H　　　　　・H。Aし州　　　　　・H。舟『H・

　uzのρ3A（，蔭H　　　（8…B）　　　　　　　　、　　　　　　　（二1う4．）

・βの襯・@　　　貿ウ

躁鮮　灘幣．1碧ま側享署藁静

（68）　　　　　（藍う6）只3《も　　　qlo〕　　　　　（1∋少）

　　　　　　　（重5マ）R斗｝

一ル（得力を微量得

たのみであった。そ

こでこの反応を段階

的に追跡した。（15の

をエーテル中で少量

のピリジン存在下，

。，。、で酸紛ると

非結晶性のglycol

（15…う（64％収量）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ダを得た。2－3－2の（119）の反応結果論よび05つのN。M．　R．52．｛0（Ac），2・11（Ac）・

3．60（旧，d，J「．59徳，C－15一耳），5．80，5．98（each旧，ABtyp・・J＝1α5・掩

C－20H2），4．18P亘m（2H，s，C－17H2）より得られたgiyco1は16・17－glycolで

はなくてアセチル基の転移した15，16－91yco1であると推定された。これは更に◎⑮を

RaIO、で開忘するとアルデヒド（1…幼を得たことから化学的に説明された。　O菊の構造は1・R

ジ＿：274。品1とN．M．　R∫・57PPm（1H，S）から・山回つくア・・デ・ドの存在

が明らかになり，1．R．・ジmax1724c冨と（2H，s）からアセトキアセチル基の存在が認めら

れたことから支持される。（1紛　，（13㊨は（15ののジオキサン中でのLemieux－Johnson

醜豆D（3時間）でも得られた。畝gly・・1⑯鱗一ビリ〃・室温でアセチル化を行い

ト，アセテ．，を儲・れは1．R．ジ甜鐵131・痴1灘蝿R．でC一、一Hが’

6．05PPm〔σ釣では♂3．60（P－15－H，d，　J＝19亀），507PPm（ρ一6－H・d・J＝

5（頭）〕に存在することから予期する，6，15，17一トリアセテートではなくて6，7，17

一トリアセテートO絢であると推定された。先の◎2④から05のへのアセチル化のさいの実

験結果澄よびα陶から（150が常法によるアセチル化で得られたという実験結果より・C－7－

OHとC－15－OHの間の分子内水素結合はC－15－OHの水素とC－7－OHの酸素との問のZk素結合
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であろうと考えられる．一方アセチ・轍酸性条件下で麟が良く知られてい潔，ア・ルアルコ

　＿ルァセテート（1⑨，（15ののOsO4酸化反応の中性処理でもやはりアセチル基の転移が観察され

た・とは・アセチル基の転移がこの様な。／螺システム話する化舗に特徴 ｳ転移反応旗
　あろうと決論される。そこで転移の可能性が比較的少ないと考えられるメシル基を（12④のC一｛5

　＿〈）Hに導入することを試みたが目的の6－0－acety1－15－mesylate体を得ることは不成功

　に終った。
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　55）
　　次に反応機構から考えて反応の途中にアセチル基の転移を澄こさないオゾン酸化を行った。（1菊

　を酢酸エチル中，一75。でオゾン酸化し，還元的にオゾニドを分解して目的のケトジアセテート
胸・
　達勤を得鷹。　（55％収量）。このさい同時にケトモノアセテートO切を少量得た・　O切は

　無劃一酢酸ソーダとクロロホルム中で反応させると（156＞となり・また（1殉はクロロホルム中・

難上鷺纐灘黙‘驚聾，1瀦繋鷺欝孟£
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　へ　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ヘユ
　2．07（Ac），478PPm（1H，d，J＝2（ンも，　C－15－H），．（15カソmax　1750，i740㎝　・

　∫2．14（Ac），5βOppm（1H，d，J＝2gも，C－15－H）は両構造を満足する。な訟（156）は

　trichokaurin　G〔〕9）から（11①への化学変換の際の中間体（1効とは一致せず，C－15－

　GHの立体配置は明らかにd一配置であることになる。従って光増感酸素化反応は立体的に障害の

　少ない方から酸素が攻撃して立体選択的に行われた。

い1難凝議1灘駕灘1謂獣難勲5釜ら
　37％の収量で得た。ここ購たアルコール（1ゆはt・i・h・k・u・i・（109）の化学変換中間体

　　01①と完全に一致した。2一ろ一1で述べたように（1⑥は（1①に誘導され，これから

　←）＿Kaurene，atisine，garryine訟よびveatchineにはすでに化学変換が達成され

　謡いる。従ってここにenmeinから（→一Kaurene，atisi皿e，garryine澄よびveatc－

　hineへの化学変換のルートが完全に連絡され，目的を達することが出来た。

第璋dihyd，。enm。inから。nm。i難論換

㌔1hy管，。e鷺緩嘉し＿る，＿＿。バナ。　。シ中に。。m。・。

と共存す碧そ。で・・hyd・。e。m…から・・m…噂く・とによ妖図研舖のイヒ三三を猷

することを試みた。この変換はenmein全合成の一助ともなると考えられ，その意味でも価値がある。ま

たG＿16位のプロム化，脱プロム水素化反応を用いることにより既に報告されている同じC－16位のプロ

ム化骨ブ。ム藤厩の潔の不明・点を明らかにする・とをも目的とした・
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　　　　　　dihydroenmeinからenmeinへの化学変換　　2　節
、、hyd，。＿。、。（159を常潔、リアセチ、レ化し，てジアセテ．ト㈲とし，。れを文謙従

いNBSでプロム化した・末蒸留クロロホルム中で（140）と当量のNBSとを反応開始剤として過安息

香酸のクロロホルム溶液数滴を加えて5時間還流した後，カラムクロマト分離を行いブロマイド（1㊥

を得た。G41）はBeilstein反応陽性で，元素分析結果より1個のプロムが存在し，またN．M．R

ではアセチル基（δ2．10PP⑪｛個しか示さないがエトキシル基〔δ1．09（5　H，t，J＝6．5（／も

GI3CH20→，5，51PPm（2H，m，C馬CH20一う〕の新生がみとめられる。な澄2級メチル基が消失レ
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ノ
δ1．91ppm（5Hのにプロム化された炭素上の3級メチルのシグナルの新生が認められることより

　04Dの構造が決定された。さらにG4Dがもとの骨格を有し，C－6－OAcのアセノレ・“　完

基に変化したことは（141）を酢酸ソーダ存在下，パラジウム炭素で還元的に脱プロム化したものが，

　　　　　．．φ．．．＝．．．．．．．．　・　』よ　i　　　　　　　　　　　　　　ジァセテート（14①をエタ．

Xゆ．．Rも蕗け
　　　　　　　　　　u4i）
㌧i40メR≒R’＝Aし「

（ゆ〉只購㌧R」爵

モト紀ノ只誘ッk’＝癖

〔替4／k＝n，郵’・，εr

も。　感冒∫ミ’＝r1｝い．、魂・

ノ＿ル中，濃塩酸を加えて

還流して得たアセタール

04⑳と一致したことより

確認されたQプロマイド（141）

を文献の記載に従いジメチ

ルホルムアミド脚下DMF

と略す。）中，リチウムクロリドと窒素気流中，1哩〔｝M20。で加熱反応して主成績体04の血・P。

　　　　　　　　ノコ110。，N．M．IR　l　61．08（5H，ちJ＝79冷一ジーO　CH2⊆基），2」1（Ac），5．59（2H，9，J＝

79冶，一〇聾CH3）｝4誘8（1H，q，J＝6．5，10・5（／』，C－1一耳），495（IH，t，J＝59冷，

C－5－H），4，95PPm（1　H，s，C－6－H）〕を得た・（14りに二重結合が導入され共役系が生成した

ことはUV窮㎜・23漁（。556。），1．R：畑。5。7・，164・ポ講び瓦M．R．砧5・

，6．10Ppm（each田，鉱朔らかである。　G殉は後述する。㎜einのアセタール（1鞠をア

セチル化して得た標品と完全に一致した。　　上述のハロゲン化の反応段階でヘミアセタールァセ

テート（14①がアセタール041）に置換される原因として考えられるのは，溶媒として用いたクロロ

ホルム中に安定剤として微量存在するエタノールの作用による。そこで蒸留，精製したクロロホノLム

に塩化カルシウムを加えて出来るだけエタノールを除去した後，同様のプロム化を行ってみたがジアセテ」ト

ブロマイドを単離することは出来ず，（141）を低収率で得たにとどまった。　G殉を輪　N一メ

タノール性苛性ソーダ溶液中，1時間還流したが原料の残存が認められたので回収物をメタノールに

溶し，10％炭酸ソーダ水を加えて室温で1夜放置した。反応生成物をカラムクロマト・preparat－

ive　T．　L．C．分離法を行って少量の6－0－ethylenmein（144）を単離した。このものはe㎜ein

669轡鮮黒熱∵繍ツ1撒潔4猫撫瓢16．
CH2⊆塾）　5る7　（1H，t，J：＝…5g／§，　C－5一耳），　4。94　（1H，s，C－6－1；）　，5．48，6．06　（cach

凪・，＝〈昌）と一致した。このエチ・レ化反応は轍羅エチルアルコー吻物・凹い諏郵よくない．

次にG44）を酢酸一：水＠f）中で5時間加温すると（1）が収量：よく得られた。　IR　混融により標品

と比較同定した。ここにdihydroe㎜ein　G5～）から出発してe㎝ein（1＞に化学的に変換すること

が出来卑。またdihydroenmeinを合成すればe㎜einの全合成へつながることになる。
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第4章 oridoninの構造とその

isodocarpinへの化学変換

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　56）
第　1　節　ヒキオコシ，ク宣バナビキオコシの既知成分について

　1966年迄にクロバナビキオコシ並びにヒキオコシから分離されたenmein　以外の成分につ

いては次の様な記録がある。

。）ク・バナ・キオコシ（1・・d・・t・i・h・ca・p・・KUDO）

　　　　　　　　　　　　55）
　1）　dihydroenme圭n
iD　m．，．26，遜，・（dec）の結認）

b）　　ヒキオコシ　　（Isodon　japonicus　HARA）

　　　　　　　　　　　　1）
　i）　　plec宅rantin
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　2）
　lD　田辺，西川の得た結晶，m．P．306－308。
、麺i）・岬，，m．，．31。・，＠みし，。暮）

i，）・。H。。、，m．P。245・（dec），叫・一12・§）

，）・，5H，6・、，m．・．231・（dec），＠も7・・2・5’

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　3）
　VD　池田，全友の得た結晶，m．p．265－265。（dec）

　　これらのうちb）V）の結晶は藤田らが単離講造師孔たt・i・h・k…i・と，b）vD

　は著者らが単離し後述する如く構造決定したρridonin，岡本らのisodono1と同一物であ

　ることが明らかにされた。

　　1966年以後ヒキオコシ，クロバナビキオコシ中のen皿ein域外の成分研究が，藤田，藤

　多らのグループ（京都大学），岡本，夏目らのグループ（東京大学），久保田らのグノレープ（大

阪市立大学）の計5グループで別々に行われ，合計19種の副成分が新に単離され，そのうち窪2

・種の構造が決定された。著者が単離，構造決定をしたoridoninを加えると，副成分は合計20

種になり，このうち1．5種の構造が明らかにされたことになる。

　　4－1－1　　京都大学グループの研究概略

　　クロバナヒキオコシ及びヒキオコシの葉から合計8種別副成分を単離し・5種の構造を決定し・

一種の推定構造を提出した。

ゼ
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構造 分子式 触　　　　点
＠〕D 原料

A物＊

①enmein－5－ace亡ate（145） C，2H280， 267「2710　（dec） 一口2。
」

②isodocarpin　　　　　　　（146） C，。H260， 270－2750　（dec） 一薯72 　o煤C」

1③nodosin　　　　　　（150） C2。H2606 275－2800　（dec） 一205 t，ま

④isodotricin　　　　σ53）． C，、H3。0， 24q－2450　（deC） 一114
　　i
煤Cj　i

⑤trichodon三h　　　（155） C，2H280， 234－2570　（dec） 十　32 t　　　l

@　l
⑥ponicid量n　　　　　㈱ C2。H2806 238－2410　（dec） 一で18

．　　　　l

⑦trichokaurin　　　（109） C24H340， 184一一τ850　（deC） 一93 　　1

1⑧trichodin　　　　　㈱ C⑳H蘭06 ＞3000 t　　　l　己

i

　　＊　　　t　：Isodon　trichocarpus　K二UDO

　　　　　j　：Isodon　japonicus　HARA
＿，、。＋ace，。、。（，45）、、鹸であるが，天然から鞭されたの・ま初めて4躍。D

、，。d。ca，p・。鞭繍N．M．R．，1．R．，UVデー。の検討により・一…xy一・nm。・・

と推定され，ジヒドロ体（147）を（148）から誘導して証明した。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（f48）をSarett酸化後，

　．∂喚』

　　こ　こ
？．．引

　●9
　1rOH．

．lq4な）．二

　　　。霞’

　　ρ’・窮1楚翁

　　　　o　　一→瀕9覧㌦、三二牌

　　耐7）

　　　げ　　．e“　　．　・

　　　朗q千り

謝藤：翁
　　、r滋吋・…’繍、鍾認

　．（…‘卸ラ　　　　　d．＄り

亀・ @　　　　　…銘6？〆’ノ．・

　．9．ξ

。㌧’号

幡’
　　）Et
㌧14壌，．

　キで’。竺除ノ，

　■四

贈吻

　　　　　　0　．　　　　　　　　0　　．’

　　D・（1，ユ，　　d4男卜…

チオケタール化，エタノール

中，Raney　Niで脱硫還元

した。この時エチールアセター

ノレ（149）を得たが酸分解で

dihydroisod．ocarpin

　（147）に導いた。

　nodosin（150）はenmein

ωと同一組成を有すること及び

enmein　の二級アルコールの

．位置の異性体であると推定され

た。このことは二級ア．ルコール

がアセチル化されにくいのを利

用してモノアセテート（151）

を作り，ケトァセテ∠卜（152

2）に導いた後チ． Iケタール化

脱硫で既知の（149）に導き
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証明した。二級アノレコーノレの位置はdihydronodosinとdihydroenmeinのマススペ

クトルの検討によりA環にはないと推定され，さらに（151），（152）のN，M，Rの詳細な

検討からC－11位にβ一配置をとって存在すると決定された。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　・、。d。，，・。・。（1ま956魚．R．，N．M．・．よ購

　　。鐸助
　　、＝H’

　　　ゆ
月。・

　（’ウ3）．P“H；

　q⑨4）．R〒ひも

．．。｛］，

しδ’5つ

造が推定され，enmein（1〕にメタノールー硫酸を作用

させて得たジメチルエーテル（154）の酸性加水分解で

得られたことより構造が確認された。しかしC－i6位の

置換基の立体配置は未決定であるQisodotricin

（153）がメタノール抽出の操作途上で生成した二次生

成物である可能性は全面的に否定出来ない。

，，・，h。d。n・。（15磁LR．，W，N．M．Rと

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　62）
2，5の反応から構造が推定されたカ㍉後に久保田らにより化学的に立証された。久保田らは．，

trichodOninをヒキオコシの葉から分離している。
，，i、h。kau，、。（鵬毒忌撃のN．M，。．および。。テ＿，のN．M．。の整理㈱こ

より，．7個の酸素はアセトキシル基2個，ご級，三級水酸基各1個，エーテル酸素1個に帰属され

た。殊に三級アルコールの存在は従来のenmein型の構造には認められないものである。その他

の置換基の確認より5環性であることが明らかになり，生合成的見地から考察してtrichoka－

u．rinに対してkaurene型の7－hemiketal構造が提出された。そこでtrichoka一、

uτin　（109）のアセチル基をLiAl｝1、で還元的に除去した後，．NaIO4で開愛するとe鵬in

型のヘァアセ日日ルラクトン（157）を得た。これを接触還元，Jones酸化したジラ〆トン

（158）は1－epi－bisdehydrodihydroenmeinより得た5－deoxy－1－epi－

dehydrodihydroenmein（158）と一致した。これによりtrichokaurin（109）の

6，15位のアセトキシル基の立体配置を除いて構造が確認された。

　6位の置換基の立体配置はテトラオーノレ（156）がアセチル化でジァセテートの外にモノアセ

テートを与えることおよびそれらのN・M・Rの検討よりβ一配置と決定された。

　残る15位のアセトキシル基の立体配置は次の5つの実験結果より決定された。

　1）trichokaurinGO9）の1nesylate（159）をLemieux　Johnson酸化したケ

ト体（160）を脱メシル化，接触還元で（138）とした。（158）を斗iAIH4で還元後アセ

チル化したジアセテート（161）のNgM．R，のcoupling　constantから（16D

のD環はβ一cis－gIycol配置を有する。

　2）trichokaurin（109）をクロム酸一・ピリジンで酸化したモノケト体（162）の．一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一25一



擁1：1隷謀　職塩・器

ゴ聡畔1凋：繊’鵬粛瀟

　　　　　　　　　凹く　　　・・惣＝：。巻
　　懲・艇鞘萎・課，鞘・・督・製・・ぎ・

　　　　　　　　　∵為㌍　薦…り吻・懸、乞、ぢし…

　　　　　　　　　羅；穀ム葬ダ

　　　　　　　　　　・；。”；oけ・　　鑑，』尋

　　　　　　　　　　．Uφ6／1．　　　．こ．置47ノ．．，

1　　LiA．1H4還元物（165）

　　　　はテトラオーノレ（156）

　　　　のC－1epilnerで，

　　　　さらにこれをNa　IO4酸

　　　　化したen2nein型の
　A、、

噸　　　（164）を酢酸でモノ

　　　　アセチル化後接触還元し

　　　　た（165）はdihy－

　　　　droisodOcarpin

　　　　（て47）をNaBH4で

　　　　還元後酢酸でアセチノレ化

　　　　したtetrahydro－

　　　isodOCarpin－6－

　　　　acetate（165）と一一

致した。

　5）テトラオール（163）を15％塩酸で処理すると定量的にケトン（166）を生成する。

（166）はNaIO4開眼ではdihydroisodocarpin（147）　を生成する。．

　以上の結果よりtrichokaurinρ1．5位はβ一Qへ。基を有すると結論され，絶対構造も．

含めて（109）式で示される，なお（166）は1．R．でジm・x　1715，m軸11・カ、・髭

ルの吸収を示し，5員環ケトンの吸収位置としては異常に低波数に移動している。これはC－6－

OHとC－15ヵ〃ボニ〃基の間に分子内水素結合が存在するためで，この事実はoridonin

の構造決定の際重要な知見となった。

　t「三chokaurinL（109）はさらに（一）一kaurene（67）　，atisine（112），gar一

「yine（口3），veatchine（114）に化学変換された。　（138）をアンモニア中，カルシウ

ムでhydrogenolysisを行うとケトン（167）とトリオール（110）を一生成する。（冒0）

　　をW．K．還元，接触還元でジオール（168）とし，これをJOnes、酸化してヶト酸（111）

を得た。このケト酸（111）は正宗の合成中間体である（一）一16－keto－10－carboxy

陶1Z20－bisnorkanrane（望11）　と比較同定されたのでtrichokaurin（109）から

（一）一k…en・（67），・ti・i・・（112），garryin・（115），veat・hi・・（114）

への化学変換が達成された。

　2－3｝5で既に述べたように・著者はenmeinを（筒0♪に変換することによりenmein

　　　　　　　　　　　　　　　　　　－26一
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逸　く。興
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から（一）一k：aurene

at1Slne，gafrylne

およびveatchineへ

のルートを完成した。

　　、＿1＿、東献学グ、。＿プの研蝦濯・64）

　　金沢産のクロバナビキオコシから12種の結晶を単離した。そのうち京都大学グループと重復する

　るものは5種である。即ちenmenin　（結晶B）はtrichokaurin（109）と，isodonol

’（結晶H）はoridoninと，結晶Cはtrichodonin（155）と同一物であることが直接
　　　　　　　　　　　　　　65）
　標品の比較により確認された。

　　　下表の結晶のうち5種の構造が決定され2種の推定構造が提出された。

結． ｻ　　構造 ．分子式　　． 融　点 〔α〕D

⑨　　　　　　　〔A〕　（未決定） ＞3000

⑩enmedo1　　　〔D〕　（169） C22H、。0， 297－299。．
一　　450

⑪eme皿odin　　〔D〕　（ワ0） C2。H260⑤ ．258－2400 一131。

⑫elnenofin　　．〔F〕　（17D C，2H、。0， 293一一295。

⑬　　　　　　　　（G〕　（未決定） C2。H2607 ．　　＞297。

⑭　　　　　　　　〔1〕　　（172） C2。H3。06 240－242。

⑮　　　　　　　　〔J〕．．（未決定）
C，、H3。08

b，2H320．8
282一一・285。

⑯　　　　　　　　〔K〕　（未決定） C，，H，20， 255一259。

⑰emnelo1　　　〔L〕　（156） C2。H3。0，　　　腫 265－265。
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構　造 分子式 融　　　　　点 回D
⑱epinodosin　　（17の

Risodona1　　　（177）

C，。H260，

b鍛H2807

2　4　5－2　4　80　　（dec）

Q45－2470

一173．7。

¥　91．80

　elne加odin〔D〕　（て70）はenmeinから誘導され，enmedo1◎　（169）はそのアセテ

ートとのN・M・Rの比較検討および加水分解によりisodono1（＝oridonin）を与えるこ

と，またenmelo1◎（156）はenmenin（：＝trichokaurin）　（109）のLiAIH4

還元成三体（156）と一致することより構造が確定された。結晶〔1〕とemenofin〔町に

は主にN・M・R・の検討，また他の物理的性質，二，三の化学反応により推定構造（172）と

（171）がそれぞれ提出された。

　　4－1－5　大阪市立大学グノレープの研究概略

久保田，久保は・キ・。シの葉か噺に次の、四三を艦し塑造敏焦した16）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　多

　　epinodosin（173）のジヒドロ体（174）はdihydronodosin．（176）と一致しな

いが，両案のJones酸化物（175）は一致することから，epinodogin（173）はnodo－

sin（150）のC－11位のepimerである構造が確認された。

　　isodona1（177）およびそのジヒドロ体（180）のアセテート（178）のN．M．R．より

isodona1（177）の構造を推定した。（178）をaO2N－50％メタノーノレ性延性カリで冷寒

加水分解するとdihydroePinodosin（174）を与えることより化学的に構造が確認された。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　62）
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　なお久保田らはtrichodo一

　　　◆OH　　　　　　　　　　9的
　．．．重1ヤ》）；　　　（1；マ4）・

　…馳轡　　．↑ゆ・
　　．．．。し」1．

　　ρゆ二i．

　　．糖｝．．．

…聴漏
　　？．臼　i牲i
　　　　の　　　　　　
　　．軍譲．．1轡

　　く80＞．1

　　　　　　　　　。L：

　　　　卑寵

　　　　　　　　、高

　　　　　　　　　↑G・ご5

　　　　　サ　　　　　　　　　　　　　ゆ　　ら

。叛i　　。丈呉
．　　．・”　　　　　　　　　　；　　・・嚇

！　　　　　．　　　　　　　　　　　／　　：

　　o傷L　　　　　　　　　　Ooけ
“詳し　　　・・適H

丸i78）　　　　　　　　　　　　　　　　　 し量マ‘）

，b增D塑艦
嚇1噸鰭…
噌）　　総論＾

nin．（155）を接触還元後JOnes

酸化したヶトァルデヒト（179）

がisodonal（177）から同一・

反応操作で得られること，および

（179）のNaBH4還元がdihy－

droisodQnal（180）を与

えることより化学的にtτicho－

donin（155）の構造を決定し

た。

　　4－1－4　クロバナビキオ

　　　　　　　コシの茎の成分

　　4－1－1から4－1－5ま

でに述べた副成分はすべてヒキォ

一28一



コシ，クロバナビキオコシの葉から分離されたものであるが，藤田9）はクロバナヒキオコシの茎に

ついてその成分を検討し，enmnein（1｝とoridoninとoddoninを分離証明した。

第　4　章

第2節。，id。ni。の構磐）

　　第4章第1節で述べたように，すでにヒキオコ靴クロバナビキオコシからは多数のジテノレペン

が単離され構造が決定されている。著者は今回，これらのジテルペンに加うるに新しいkaurene

骨格を有するジテルペンを両植物から単離し，oridoninと命名しその構造を（181）式と決

定した。4－1－2で述べたように，東京大学の岡本らがクロバナビキオコシから結晶を得て部分

離式を拙した、、。、。訳）翻．、、。，、d。。、。と同．吻であり，また1958年、．細，

鉱の徹編m．P．263＿265・（dec飛やはり。，、d。n、。と同．吻である。

　　クロバナヒキオコシ，或いはヒキオコシの乾燥葉のエーテルエキスについてシリ．カゲルカラム

クロマトグラフイーを行い，約0．01％の収量でoridoninを得た。　oridoninはシリカ

ゲルT・LC・　（CHC　13／Me　2　CO＝80：20）上Rfα1を示す。

　　…d・…（181）・，。H，、・，，m．・．248－25・・（dec），団ろ一46・はλ惣H

258加。（，1。6。。），、2m。x17。5，霊645記，N．M．R．（D　。，，idi。。）δ553（IH．・）

6．51ppm（IH，⇒を示し，未端メチレンを有するα，β不飽和ヵルポニルの存在を示す。

oridoninを接触還元して得られるdihydrooridonin（182）　ではUVの極大吸収が
激し，N。M。R，では末端。チ．ンのシグナ“、轍して二級．チ、。が新生する。〔、　Drpy：

壌．18　（3H，d，J＝79冷）　，5、38PPm（1H，pentet，J＝7（ン’§，《⊃H－CH3）〕

　　。，id。ni。（涯8DのN．M．R。矛まδD・一py：565（1H，t，J＝89亀．H。），429

（1H，q，J＝7．10（ン／き，Hb）　，4．42，4．78　（each　lH，AB　type，J＝＝10　（ン4㍉2XHc）

5．55ppm（1H，s・Hd）に5個の酸素のつけ根のプロトンシグナルを示す。　Hb　シグナルは重水

処埋でdoublet（δ426PPm，J＝7c／s）になり　δ692PPm（1H，d，J＝109鴻）のシグ

ナルが消失するので二級アルコールの根本の水素である。dihydrooridonin（182）　を

Jones酸化するとジケトン（185），m・p．205－216（dec）が得られた：。（183）ではHa

が消失し，LR3m・x1695葡1に強い…ボニ畷収があり舛・の生廊示さ鴻

同様にoridonin（18回目当量のJones試薬、酸化するとやはり恥が消失したジケトン（184）

を得た。　　（184）を常法によりアセチル化するとモノアセテート（185）m・P・215－

217・，LR．温・x　5500，5400，1740，1710，1695，璽640・m→，N．M．R。δ2．05

　（Ac），4．29（1H，　s，OH），5．88PPm（1　H，　s，　Hd）を得た。

　　oridoninを無水酢酸一ピリジンで短時間アセチル化を行ってモノアセテート（186）m．P．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一29一



、、5－248・，瑠婁1・355・・・…，171・，163・・盃『1，瑠：野・・9m・（・9717）

δ206（Ac），5．51（1H，q，J；7，9（ンもHa），4．22（1H，s，0】ヨ），5．85PPm（1HgS，Hの

とジア・テー・（187）留£1・・陶，・・7。，174・，1721，1645。皿r…2㈹，

2．08（Ac），4・63（1H，t，」＝5（／§・Ha），5．85PPm（1H，s，Hd）を得た。従ってHa，Hb

Hdはいずれも二級アルコールのつく炭素上0水素である。同様の結果がdihydrooridonin

のアセチ昭ヒで認められた。Hdシグナルは非常に低磁場に現われていることと，アセチル化され

易く，外れ易いことから初めはヘミァセタール上のプロトンと考えられた。ジァセテート（187）

をシユウ酸で加：水分解したところHdの炭素上のアセトキシノレ基が加水分解されたモノアセテー

ト（188）1n・P・228－229。，λmax258．5mμ（ε7990），δ1．98（み。），4．60（1H，m．

Ha），4・88（1　H，　s，Hd）が得られた。しかしHdは単なる二級アルコール上のプロトンでありヘ

ミァセタールのプロトンでないことが上に述べたN．M・R・でのHdの変化，Jones酸化に抵抗

することおよび，後述する実験事実から明らかにされた。

　　dihydrooridonin（182）をNaBH4で還元するか，或いはoridoninをNaBH4

で還元後，接触還元するとテトラヒドロ体（189），m．．P．210－2200（dec）
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　
355・・バ1，δDrPy42・（1　H，m．動処理でd。。b1・・，」一5ψ，H砺5，14（1　H，、，

Hd），5．55ppm（1　H，d，」＝11（添）を得た。無酢一ピリジンで一夜アセチル化するとジァセテ

ート（19・）瓜・・22・一22450＠ec）・㌔。x　35…34・・，173・・m－1，δt98＠・），

209（Ac），5・48（1H，broadS，0｝｛），399（1H，broad　s．（坦），4．55（1H，d，J＝11

咋），4・75（1H，t，Jこ7（／s，Ha），542PPm（1H，s，Hd）とトリアセテート（19Dm．P．

158－161・，9蟹。1・355・，174・・記・2・・鈴・），・・6値・），・12鈴・），・8G

（1H，d，J＝5．5（ンも・0耳），4．41（1　H，s，0耳）1478（1　H，m，Ha），5．25（1　H，d，糞＝5（ン嶋

Hb），5．46ppm（1　H，　s，Hd）を得る。以上の実験結果とスペクトルデータの検討よりHa，Hb，

Hd・はいずれも二級アルコールの炭素上の水素であることが再確認され，これらの間にはN．M．

R・で相互関係が認められず，各々が独立して存在していることが明らかとなった。

　ジケトン（185）δ乙75（1H，q，J＝8，129雁．Dρでd，J＝8（ンも，Hb），4．o肇，4．27（ea－

ch　lH，AB重ype，工＝10（ンも，2＞くHc），4．65（1H，s，0耳），5．75PPm（1H，d，J＝12（ン鷹

0｝｛）に過ヨg素酸ソーダを作用させるとア〃デ．ヒド（192）m・P・176・5－179。・ジm直x3430

　丁748，1．7。7面1δ2。64（1H，d，J司9冶．＿C猛CH◎，4．75，4β9（each　1H，AB

type，J＝1　t5（ン！s，2×Hc），499（1H，d，」＝1．5，Hd），985PPm（1H，d，J＝4（ン毛，一

CH－CHO）を与え，同様にモノアセテート（188）をNaIO4で開記するとサ〃デヒド（193）

レ）C濫1・1738，1712，1645・鼠δ228（1H，d，一℃H《H◎，97・PPm（1　H，d，J

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　－30一



二49冷，CHQ）を与える。

　　この過ヨウ素駿ソーダによる開心の実験結果と後述するoridonin及びdihydroori－

doninの同反応の結果より，Hbのとなりに三級アノレコーノレが存在することが明らかである。同

時1・（185）から（192），（田8）から（195）へ変イヒした際・2X｝亙・のシグナノレが回忌シフ

トしていることより，この三級ア・・コー・・轟まへ・ケター・レの水酸基であると擬される・三級ア・レ

，＿、・の存在は。，ア・テート（186）δ4．22（1H，s・・H）・（185）δ4・29（1H’・・0恥・ジ

折ン（185）δ4．65（1H．　s．0恥，回アセテート（191）δ4・41PP搬「1H・s・鋤のN・M・

R．から醐らかである．従・て2×H・とHbの相互関徽2×H・がへ・ケ・一・・のエ｝テ・レ酸

素を有する炭素上に存在し，ヘミヶタールの三級アルコールのとなりにHbを有する；級アルコ｝

、。が存在する。（192），（195）酬・M・R・か醐らか臆うに・Hbのとなりには水素1個が存

在する．ここ1…id・ni・（18望）の6個の鑛は二級ア・・コー・レ5イ固・三級アノレコーノレ禰，

共役力、・ポニ、・およびへ・ケ・一・・のエーテ・・鱗に帰属される・従・て・・id・ni・（18窃ま

4環性炭素骨格を有するジテルペンである。

　　次にoddoninG81）を無心一酢酸ソーダと還流して得たアセテート混合物についてゼレ

。脱織行な。た．カラ。，吋で綴・た炭倣素・・UV7必⑤・7＆…m…h一

，e。。（1，・一di皿・thylph…nth・e・・）と｛rm・thy1－7一・thylphenanth「ene

の存在が示された。この反応結果と多数の4環性ジテルペンの同反応の結果とを比較考察し・また

ヒキオコシ，クロバナビキオコシ中の既知のジテルペンとの関連性を生合成的見地から検討した結

果，oddonin（181）はkaurene骨格を有すると推論される。

　　さて，上述の知見をkau・en・骨格に適応してみると・Hd・H・の位置を除いた。「ido－

nin（181）の平面構造が示される。Hdの位置は次の1），2）の結果より決定された。

　　1）　oridonin（181）　の誘導体のHdはすぺて通常の二級アノレコーノレのっけ根の水素の

ケ，ヵル。。・として眠目に低鶴に・フ・して・…g1・域・・はd・ub1・・（J＝1．5（ンも）

として現われる。従ってHdは近くにある官能基（共役カルボニル）により強い磁気異方性効果を

受けている。Hdを有する二級アルコールのアセテート（187）にショウ酸を作用させると加

水分解されてもとのアルコーノレにもどることは．，このHdを有するアルコールの酸性が強いことを

示しており，Hdが低磁場ミフトしている化学的な裏付けとなる・

　　2）　dihydrooridonin．（182）をメタノール苛性カリ溶液中1時間還流分解し，反

応生成物より帷部を分取し，これをシリカゲ〃カ・・ク・対により分離した・多数の分解生成

物の中で比較的多章に生ずる原料より僅かにRf値の大きい生成物（194）を単離した。（194）

はジ謹1・176・・百1，δ・・57…97e・・h　1H・AB・yp・・J＝9弊）・4・88PPm（田・
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q，J＝4，2γ旬を有し，掬とδ一ラクトンの吸収を示すこと，C－20メチ1〃のABtype

のcoupling　constantがJ＝9（ソ6砺すこと，さ・らにD環の開回した化合物では7一ヘミ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ケターノ精造より6一ヘミ

・2岡。。海　　再ウ．．　σ　　．・・一騰造の方がエネル
横ミ

ｦく．黙
　　　　　　　0”
　　＼坤　㌔で骸

　　　　OH
　　…し18り・ri4。断R

　　　I：　．＼輪

　　　　　　　o　醒
　　　　　　　　σ’σHO

lAv．繰識

1峠9，・脳　　．惣．・・響

　　o・．　o　十　　　　〇．　　0

　　　　　　　　　　0鰻　　　oH　　　　　　　　へけ0同　’堅。鰹

q寧の…　　　乙i87：）

1．

gO＝

灘・…靴四三縷州
…． Ii8ζ）．1．　　　　q7『）．＝　　　．μr。）R・畦

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　く’？の　R＝Aし

　　’竃罪竺　．・繁．．．

∴請　　乙絢尉
　　　↓酬　画・。弓↓

　　（‘牲）．　　　　d曾z）

轡聖・繋。，堕＾4。惣。

　　　　や。げIH　　・転gP

　　　　qr8），　　　　　（．1曾3）

　　　　　　　　　　　　　　　し

　ギー的に有利であるという

懇事鄭合せて罪する

　とC－14位のアルコール

篇鵬濠㌫
　生成したカルボン酸がδラ

　クトンを形成した6－he

畏鵬㌫欝さ
　れる。

　　　以上の結果よりHd　は

　はC一望4位に存在し，

　couplin　　Const

　aptがゼロに近いのでC

－15嗣Hとは約gooの

　dihedrai　a且gle

を有するα一配置をとりミしたがって二級アノレコールはβ一配置をとって存在することになる。

H・碓置としてはジケ・・（1．83）の1．R．・♪欝1・・7・・。詰ジヶ・・（184）の琢．

　　ジm・x17・Q・茄1及靴働（181），（182），（187）などのH。の，plitti。gの結

果よりC－1位或いは，C－5位であろうと推定される。　Haの位置と立体化学およびkaロre皿6

骨格の最終的な確認はoridonin（18D　をdehydrotetτahyd「oisodoca「Pin

（205）に化学変換することにより達成された。

　　oridonin（18D　を過剰のNaIO4．と長時間反応させてヘミアセ曜日ルラクトン（195）

《m・x23・m・（・56・・），ノm・x55・・，1747，17・9，・644。孟1，δ484（1H，、，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　し
J＝9γ亀Ha）・5・22（1　H・s・Hd），5．72PPm（1　H，s，（扁一H），を得た。（195）がe卜

menin（1）と局様のBseco　kaurene型骨格を有することは，1・R．でδ一ラクトンの吸収

　　　　一1
（1747cln）を示すことと，（195）のHaシグナルを除いたN．M。R．のパターンがisod⊂》＿

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一52一



carpin（146）のそれとよく類似していることより明らかである。（195）を酢酸と還流する

とモノァセテーート（196）？＼ma　x’250mμ（ε8200）7δ1．95（Ac），4．61（1H，s，Hd），6．13

ppm（1　H／9／C－6嗣H）を与え，（195）或いは（196）を無二一ピリジンでアセチル化すると

ジアセテ＿卜（197）クkmax2．50mμ（ε8100），δ1，95（Ac），202（Ac），5．76（1H，broad

　　s，Hd）6．16ppm（1　H．，　s，C－6－H）を与える。　G　97）をシユウ酸で加水分解するとモノア

セテート（198）皿。P．246－24goジλ．　max　251mμ，δ2．0霊（Ac），5．55（1H，s，C－6一

功，5．58（1H・s，Hd）を得た。　（198）はモノアセテート（186）をNaIO4で開裂して得た成

積体と1．R．（PHC　1∋とG．L．Cの比較により同定した。’

　　これらの反応結果はoridoninのNaIO4開裂がenmeinと同様のB－seco－kau－

rene型骨格をあたえたことを化学的に支持する。ヘミアセタールラクトン（195）をJones

酸化するとジラクトン（199）7＼max250mμ（ε6750），’ジmax1780，1750，1710，

164。。孟1，δ247（1H．S．（》鉤，52・PPm（1　H。S．Hd）を得た．これのジ・ド・体

（2。。蜘。P。25卜255・，Jm。　x　545。，1785，1758，1718・鼠δ1．・7（3H，d，卜79徳）

242（1H・s・C－5讃），5．50PPm（1H，s，Hd）はまたdihydroGridonin　（182）を

N。10。騒した（2。1）m．P．2。2－2・5・，、♪m・x342・，1752，17・8・菰1，δ1．・7（3H，

d，J輔．5・添），2．｛2（1　H．，・，C一トH），5．29（田・s・Hd）・5・70PPm（1　H・s・C－6一鋤

のJones酸化によっても得られる。（200）・のメシノレ化物（202）恥ン161－165。，、♪max

　　　　　　　　　　　　　　　－1
　窪767，歪722，1360，1180cm　，δ3．07（3H・s，Ms），5る9pPln（1　H・s・Hd）を水素ガ

。，。K、誠，，。5・で・。。。y　N…よる脱・・、・イヒ還魂行・て・・hyd・・・…ahyd・b一

isodocarpin（205）m．P．268－280。（dec）を得て標品と1・R．（KBr）比較及び混融に

により同定した。dehydrotetrahydroisodocarpin（205）の声門はdehydrodi－

hyd，。i、・d。ca，pi・（204）のLiAIH（OtB・）、，LiBH、あるい｝まR…yNi還元で

得られる．なおLiAIH（OtB・）、還元の際一級ア・・コー・・（2・5）編目成し，これはJ・n・・酸

　　　　　　　　　　　　6）
化で既知のヵルボン酸（206）になる。

　　C－6－OHのβ一配置は次のようにして決定泡た。　1）C－6一σHはア．セチル化・

Jones酸化に抵抗するがC－15位のカルボニ基が還元された（189）は無酢一ピリジンで1，14

一ジァセテート（190）の夘こ，1，6，14一トリアセテート． i19Dを生成する。　2）oridonr

・・（181）のWλm・x…m・（・1・6・9・・N・1㈱裂噸体（19・）とその講体（196）

（197），（198），では7＼max230加μとなりenine　i　n（1）と同じ吸収値に変化する。3）c

－15の5員環ヵルポニルのLR．吸収はkaurene骨格を有する場合，すべて非常に低波数に

現われる。これらの事実はC－6－OHとC－15位のカルボニルの間に分子内水素結合が存在す

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一35一



　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　0．　＝
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　o瞬

撤言・｛．：逃．：9．と絢…」返？．漁・＝．｝
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ることを爪している。

以上の事実を合理的に

説明できるC－6－OH

の立体醍置はβ一配置

以外にあり得ない。す

なわちC－6位はS配．

置を有すると結論され

る。

　以上の結果，ori－

doninは絶対配置も含

めて（181）式で示さ

れる。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　．「

。　第4章

　　．．第　5　節　　oridoninから　isodocarpinへの化学変換

　　　　4－5－1　　研究方針

　　　　第4章第．2節で述べたようにoridoninは絶対構造も含めて（18D式で示される。この

　　構造決定の際，oridoninをdehydrotetrahydroisodocarpin　（205）に誘導

　　した。そこで（203）・あら麺こisodoc・arpin（i46）に導きヒキオコシ，クロバナヒキオコ

　　シの一成分であるoridopin（181）から他の成分isodocarpin（146）への化学変換の

　　完成を試み，成功した。またdihydroisodocarpiη（147）はすでにenmein（D，no－

　　dosin（150），及びtrichokaurin（109）から誘導されている。今回dihydroiso一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一54一



docarpinへの変換が成功したので結局同一植物学に含まれるジテルペン，oridonin（181）

　　，nodosin（150），enmei（1），trichokaurin（109）からisodocarpin’

（146）への化学変換が完成したことを意味する。

　　4一乙一2　　dehydrotetrahydooisodocarpin（205）からisodocarpin

　　　　　　　　　（146）への化学変換

　　dehydro亡etrahydroisodocarpin（203）或いはdehydrodihydroiso－

docarpin（204）をisodocarPin（146）に誘導するkey　stePはδ一ラクトン（B、

環）を選択的に還元してヘミアセターノレを作る段階である。先ず（203）或いは（204）を直

接的に還元してtetrahydroisodocarpin（207）を得ることを試みた。一50。，T・H・
。．中で（、。，域、、は（、。4）を1一，。、．当凱・A1取齪、た捧物を・。。，。マ，

やpreParative　T．L．C（シリカゲノレ）で分離したが，直接（207）を或いはその誘導体と

して単離出来なかった。（205）或いは（204）では先ずLiAlH4が水酸基或いはケトンと反応

して付加物を形成する結果，δ一ラクトンのカルボニノレと還元剤が近付き，7一ラクトンよりもδ

一ラクトンの方がより還元され易い状態に置かれるため，環の緊張を利用した選択的な7一ラクト

ンの還元という試みが成功しなかったと考えられる。

　　このように還元剤がC－15位の水酸基或いはケトンに付加してδ一ラクトンカノレボニルに近

付くのを防ぐために（203）をピラニル化した。得られたテトラヒドロピラニルェーテル（208）

・偲巽1・1764，1728・♂蠣温で・・A1恥よ・還元・た。同一温麟件下で・・Al恥

よる還元は（203），（204）に比べて（208）の方が還元速度が遅い。一25～一350で隔心の

LiA田≧と3時閥反応させたところ，T．L．C．のスポット上で原料（約30％）とその下に単一

スポット（約60％）の生成が認められた。カラムクロマトで分離した還元体（209）は1・R・

ジ1翫1・：・・6・，・39・，1714・孟1の吸収を示・，・一・ク・・の消失・，隷基の縦

が認められた。（209）をメタノール中数滴の濃塩酸を加えて還流し，テトラヒドロピラニル基を

外すと同時にヘミァセタール部のメチノレ化を行った。生成物のシリカゲルカラム分離により・6－

0＿methyltetrahydroisodocarpin（210）の結晶を得た。この結晶は以下に述べる

別法により得た標品との混融と1．R・（KBr）の比較により同定した。

　　、、hyd，。、、。d。ca，p、。（147）或、、はそのエチ、・一・、・（149テ8峯．・，一・・と

と酸とで還流して翫。チ、・エーテ、・（211）m．，．2・2－2・5・，ゾm・x1754，1718・五1

を，チ，。，。，洪存下でN。BH、還残ると。、。コ＿、・（21。）m．，，2・2＿・。4・，ノm・x

538。，172。、孟1を得た．（21・）はまたdih，d・・i・・d・ca・pi・（147）を同翫した

…，ahyd・・…d・ca・p・・（・・7）押回’・・41・，1714・轟〃ンー〃・撫

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一35一
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　　　　　　　．・1．・．1．：し隅ξ繋｛翫・：1・

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一56一・

蟹雛チ鰹化してiも得られる。

　　次に・（2・τ0）．をクロム酸一ピリジンで酸化してもこの（21Dを得た。　（211）のC－16

位に二重結合を導入してisodocarpin（τ46）を得る方法は第3章のdihydroenmein

からenmeinへの化学変換にならった。　（2層）をクロロホルム中でN．B．Sならびに触媒量の

過安息香酸と反応させて得たモノブ・マイド（2切凪・P・173¶8．・ゾ、、ax176・・1726

　－1
cm，δ1．89PPm（3H，s罵Br一一CH3）はK．M．R．よりC－6位のエチノレェーテノレδ1．08

PPm　（　t，J＝79冶・一〇一CH2CH3）　（88％）とメチノレエーテノレδ53　PPm（s・。一〇一CHρ

（12紛の混合物である。（212）を窒素気流中でLiCl」⊇MFで脱プロム水素反応した生成物

のヵラムクロマトでは先ず酌の脱プ・ム螺イ吻（2で5）mp肇85－191．・λm。x　2525

m・，・ノm・x1748，1712，・642・m－1が回した。（213）はN。M．R．よりやはりエチ，レ

エ隔テ・レδエ06（t・卜7磯託一CH・C勘とメチ・・エーテ・・δ乙22（2s，一〇一CH、）の混合物

　　　　　　　　　5劉』＝　　1　　．．’　。麺．．．．；　　　である。次に脱プロム水素と

　、d卵）．．　；（り　　　　　　　　　　　　　　．（亀。『）　　　　・　‘汐の　、

』‘ 謌黶e汐：）ぬ胤露11鴇墾11illll：llllllllllllllll簾1撫榔，

混融，T．L．C．（シリカゲ

ノLノ，　CHC　l幽e2C（）＝＝95／

5）及びN．M・R．で同定し

た。合成品の方が天然の

1s・4・caτpinより純度が

高いと考えられる。またLiC1

（215）を酢酸一水で酸加水分

解して得た結晶は，先のLiCI

　」）MFによる『（212）の

脱プロム水素反応で副成した

isodocarpi駐（146）



と1．R．瓜Br）が完全に一致した。（212），（215）より得たisodocarpin（mp＞a90。）

と天然のisodocarpin〔n。P。260。）の等量混合物を再結した結晶はm・P・＞500。で融点

降下が認められず2また1．R．でも比較同定された。さらにisodocarpin（146）の天然品の

アセテートと合成品のアセテート（214）のしR．（KBr）は全く一致し，両者混融により同定さ

れた。ここにoridonin（18Dからisodocarpin（146）への化学変換が達成された。な

おdihydroisodocarpin（147）はenmein，nodosin，及びtrichokaurinから

既に誘導されている。また（204）は（167）の酸化ですでに誘導されている。結局oridonin

（18D，en田ein（1）　nodosin（150），trichokaurin（109）カ・らisodocarpin．

（146）への化学変換が完成されたことになる。

　　　　　　　　　　　　　　　　　第5章　　結語及び要約

　enmein（Dをアビエチン酸の母核の対州体（102）．に誘き，一一方アビエチシ酸（103）か

・襲．1．1鵡・．1・1．1礁ギ．ll剃混．譲灘篇81

門、鎌1．．1噸：ll蝉ll…1蝶雲離謙難鱗

警1．．1憎1：：∵．讐轡lltll瑚臓ll臨二1

・，影∫．．…．撤．r…．：’癒lll．ヨ．胴．1．．…1．．．阻三い・名糠口番・た・

．llマ｝）．．．罫．．1．．i．．．．．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ペンの他のジテルペン及びジ

：轄1死廓鰭瞭齢1：藻㌶1鰯：

哩　．轡・．三．し．1．四四．∵認1罵㌘

1嘉．
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た。

　　新に　両植物から分離したジテルペン，oridonin（18Dの構造を決定し，その構造に基

いてisodocarpi鰍．（146）への化学変換を行った。これにより同時にenme童nω　，no－

dosin（150）およびtrichokaurin（109）のisodocarpin（146）への変換も達成

された。
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　融点測定はmicro　m。P．　apparatus（Yanagimoto）で測定し，未補正値である。

抽出液の乾燥には無水Na2　S（蒐と無水MgSO4を用いた。カラムクロマトグラフィーのシリカゲルは

擁allinckro償Siiisic　acid（SiO2）とKieselgelO．05－0．2㎜（Merck）

（SiOずを，ア，・ミナはW・elmのAl・mi・・Akt．1，…を用いた．醜ク・叫グラフ

ィー（T．L．C．）はSihcagel　G　nach　Stahl（Merck）とNakarai　SiHca

Layer　Gを用いた。溶媒の略号としてはC（CHCLO，A（M¢2CO，Hex（Hexane）・L．P．

（Light　Petro且eum），T．H．F．（Tetrahydrofuran），Py（Pyridine），

DMF．（Di煕e磁y豆form－amide），DMSO　（dimethylsulphoxide）　を使用

した。スペクトルデータは赤外スペクトル（1．R。）はHitechi　EPI－S2

Spectfophotometer：KBr打錠，紫外スペクトル（UV）はHitachi　EPS－5

recording　Spectrophotometer，核磁気共鳴（N．M．R）はVarian　A－60

Spectrometer：T．M．S．内部基準のCDC13中，マススペクトル（M．S）はHitachi

RMU－6D　Mass　Spectrometer，旋光分散（0．R．D）はJasco．ORD／UV－5

で各々測定した。ガスクロマトグラフィー（G，L．C）はShimadzu　GC－1CとHitachi

F6を用い，水素炎イオン化険出法で各々検出した。

　　第2章第2節に関する実験

　　　2－2－2

卑ethyl　en・n・ate．（76）

皿ethyl　enonoate　（76）は文献記載の方法8に従いe躰mein（1）から次の反応操作

により誘導した。

　enmeinO）をメタノール中で酸化白金で接触還元してdihydroenmeinとし，次いで

CrO、一AcOEで酸化してbisdehydrodihydroenmeinとした。これをN／100－

KOHで加水分解してeno韮oic　acid　とし，　CH2N2でメチル化してmethyl

e識．onoate　（76）を得た。なお改良法としてMsdehydrodihydroeume．in　300mg

にCH（コ36ml，MeO　H　5ml，濃塩酸（35％）1．2m1を加えて5時間還流し，生成物555mg

をM¢oHで1回再結してmethyl　e蒐ono説e　（76）167皿9を得た。．この反応操作の方

が簡単で主にこの方法を使用した。また塩酸の代りに濃硫酸を用いた方が反応は速いb

一59一



　alcoho1（80），（8D
　methyl　enonoate　（76）　（14．59）を齪貨）Ac－MeOHに溶解し，　pd－C／pt（∂2

触媒で水素添加を行った。触媒を濾別し，濾液を濃縮して結晶（2）　（ス059）を得た。　（2）の．．

濾液を濃縮後，MeOH－CHC13で結晶化して粗結晶A（1」99）を得た。結晶Aは3spots

を示すが・Aの母液をCHC13，次いでMeOHで再結するとalc．（81）　（1．159）を与えた。

McOHより更に再結を繰り返して元素分析試料とした。　equatoriaI　alcoho1　（81）

針状晶

1．R．

NMR

元素分析

　　計算値

　　実験値

　結晶Aは716mgはT．L．

（シリカゲル189・カラム1・8×14cm）を行った。　CHCI，で溶出して，

（81）　（152m9）の結晶の外に新化合物の結晶（220mg）を得た。　CHC　I、一Me2COで再結

するとm．p．224－226。となる。本化合物は（81）のepimerで（80）の構造を有する。

axialalcohol（80）

　　　　　　　　m．p，　224－2260

　　1　R　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　－1

NMR　　　　■

元素分析

　　計算値

　　実験値

m．P．，195－194．5。

温。x　　：5470；1767；1747：1722・m－1

ジ畠誓£’…　5・・；176・・1716・ポ

・躍’ne・1…6H，・，J一・・％）；・．2・（・H，・）；1，56（・H，・）

；2・50（IH蕊C－5－H）；3・63（IH，m，C－3－H）；乙65（5H，魯）；

4・14（2H，sρC－20H2）

C21　H3006

C，66．64；H，Z99％

C，66．69∫H，8．18％

　　　　　　（（塗＝・95／5．）で5spotsを示すので，カラムクロマト分離

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（2）　（237mg），

ジmax　　　　 ：5550；5450；1764；1720

ジ瓢1…　61・；・52・；1762；175。（・。f1．）1713。㎡・

δppm @：ag　6（5H，　S）；1・11（5H，　d，J＝60％）；1・22（5H，・）

；2・5D（1ヨ，s，C－5－H）；3・57（IH，b・・adt，J＝5．o％C－5－H）

；5・78（5H1㍉COOα｛3）；596（2H，　s，C－20Hρ

C21　H33　06

C，66，64；H，Z99％

C，66，76；H，8．06％

　　　　　　　　　　　　儲40一



　alc．　（80），（81）の酸化

　（a）alc．（81）　　（60mg）を酢酸（4ml）中CrO3（58mg）で酸化した・MeOHを

加えて過劇のCrO3を分解し減圧濃縮した残渣中に水を加えてEtOACで抽出した。常法処理

後，溶媒を除去して中性部を得た。これをMe　OHから結晶化・再結して（2）　（20mg）を得た。

　（b）alc。　（80）（48mg）を上と同様にAcOH』（2ml）中・CrO3（33mg）で酸化

し，　（2）（22mg）を得た。各々T，　L．　CJ．R．で比較同定した。

diket61actone　ester（2）のチオケタール化反応』

　（2）　（60279）にethanedithiol　‘（10ml）とBF3－etherate（47％）

（10ml）を加え57。に保ち，毎日BF3－etherate（3ml）を迫加しつつ3日間反応させ

た。次いで70。にして更にBF3－etherate（4ml）を加えて1日反応させた後・室温で2日

聞放置した。反応液をNa2CO一氷中に加えてCHC　l　3で抽出・水洗乾燥した。溶媒を減圧下で

留面して（10）と（11）の混合物149を得た。この混合物をEtOH中でRaney－Ni（509）

で22時間脱硫後触媒を濾別し，新にRa疏ey－Ni（489）を濾液に加えて19時間還流した。

濾液を濃縮して得た粗脱硫物4．59をシリカゲル（｛009），カラム（5×58cm），CHC13で

分離した。　（12）　（550mg）と（3）　（3．279）を結晶状で得た。

mollo－ethylenedit．hioketal　（82）

　methylenonoate　（76）2219をethane　di　thiol（7ml）・BF3－etherate

（7ml）と室温で2時聞反応後，上と同様に反応液の処理を行って粗チオケタール化物（298g）

を得た。これをシリカゲル（1109），カラム（4×25cm）・CHC　l3でカラムクロマトを行い

mono－ethylenedfthioketal　　　（82）　（219）を得た。　CHCI3－L．P．（1ight

petroleum）で再結し白色結晶，m．p．492一窪95．5。を得た。

白色結晶

1。R．

N．M．　R．

m．P．192－195，50

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ジm。x：1768；』1741（infl）；1715cm

9器。’・177・・17・8；171・・ゴ’

δPPm・1・12（5H・d」＝6％）；1・18（5H，　s）；1。5・（5H，・）；

278（IH，　s　C－5－H）；5．56（4H，m，一S－CH2－CH　2　S一）；5・78（5H．
　　　　　　ノ

6，CO㏄H、）；5．96，4・10（each　lH・AB　typ・」＝1α5％・C『20

H2）；565，6．12（each　IH，AB　type，J＝10・0％，一CH＝CH一）

　　　　　　　　　　　　一41一



元素分析

　　計算値

　　実験値

C23　H3005　S2

C，61．5．2；H，6，71％

C，61，59；H，697％

mono－ethylene　雌ithioketal （82）の脱硫反応

　mono－ethylene　ditMoketal、（82）（1，2709）をW－2のRaney　Ni

（Z69）とEtOH中で10時間脱硫を行った。濾液を濃縮して粗脱硫物19を得た。　これを

CHC15－L．P．で結晶化を行い結晶657mgを得た。これはT．L，C．で2spotsを示した。

結晶をMeOH中でPtO2で接触還元をしたところ単一物を得た。　CHC13－L．P．で再結して

（3）の純品を．得た・

　粗脱硫物の再結母液572m9をシリカゲル509，カラム2×52cm，展開溶媒CHc　l3で分離し

た。初め不飽和keto　la　ctone　erter　（85）が，次いで飽和keto　la　ctone

erter　（5）が溶出した。不飽和　　ketolactone　erter　（85）50m9をメタノー

ルより再結した。

　　無色針状晶，m．　P。18Z5－188。

1．R

N．1頭R．

元素分析

　　計算値

　　実験値

へ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ユ、ノmax：1758，1747（inf1），1713cm

δPPm：a97（5H，s）川2（5H，　d，」＝6％）；雪・30（3H，　s）；2・76

（1恥，C－5－H）；3・73（3H，　s，COOCH・）；592・4・09（2H，　AB，J；

10％．C－2卜H2）；5．73（2H／m，一CH＝CH一）

C21　H280，

C，69．97；H，フ：83％

C，70，26；H，8．10％

　laρtOne　erter　（9）の分離

　（2）と（5）の混合物5．19に4倍量のethanedithioIとBF3－etherateを作用

させて．粗チオケタール化物59を得た。カラムクロマト（SiO21009，セライト1009，CH－

C13）で（11）に対応するフラクション壌．6169を得た。　Et　OHで結晶化を行い（11）の結晶

702mgを得た。この再結母液と（1Dを含むフラクションを合せて再度カラムクロマトを行っ

て（11）より後の部分を除いた570mgをRaney　Ni　649でEtOH中で脱硫した。脱硫

物をNa　OCH3／CH30Hで室温，15時間作用させた後，塩酸々性でエーテル抽出した。抽出物

をジアゾメタンでメチル化して反応物300甲9を得た。カラムクロマト（SiO2159，co加mn．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一42一



1．8×柘cm，　CHC　I　3）で（12）の純品40m9と（9）を22m9得た。　（g）の同定はCHC　I3

中での1．R．及び（9）の標品を加えると結晶が析出し・この結晶をCHC　13－L・P・で2回再結・

した結晶m．P．窪47－155。の1．R．（KBr），N．M．　R．（CDC13）及び混融により確認された。

alcohol（5）：15．20－dihydroxy－6．7－secokauron一．67－dioic　acid　7一

皿ethyl　erter　6→20－lactone
（。）（5）2．7B9を鰍T．H．F．6・ml　l・溶し，LiAIH（・tB。）・559の殖．F．

溶液40mlを一時に加えて室温で2．5時間反応さぜ兜。メタノールを加えて過剰に存在する試薬を分

解後，減圧濃縮した。水を加え，次いで塩醗々盤下qHC㌔で抽出した。常法処理して得た生成物を

CHCIrether－L．Rで結晶化を行い，得た結＝爵て5ン～229をether－L・P・で数回再結した。

白色結晶

1．R．

NMR

元素分析

　　計算値

　　実験値

（b）

　　、　．

m。p．15Z5－1580

ジm。x：5500，1766，1735（i・f1），1714・㎡’1

δPPm：0・98（3H，・）；1・11（5H，d，J＝7）；1・19（5H，§）；207（IH，

§，C－5－H）∫2・55（IH，b・・ad・s・OH）；乙62（IH，dJ＝5・5％・

C－15－H）；574（3H，§，CO㏄H・）；392・4・05（each｝dH，AB，　J．

＝10％FC－20－H2）

C21　H3205

C，　69．20；H，8．85％

C，68．96；H，911％

　　　　，～3）5・・mgのE・OH溶液1・ml中1こNaBH・55mgのEtOH溶液5mlを加えて

室温で4．5時間反応した。10％塩酸で中和後減圧濃縮し，水を加えてCHC13で抽出し・粗al－

cohol　510mgを得た。　ether－L．P．で2回再結した結晶201mgは1．R．（K：Br）及び

混融により．（a）で得た（5）と同定した。

・1・⑳・1⊆5）の”ル化

　alcohol（5）90mgを無水ピリジン2mlに溶し，CH3SO謁し　1（MsCl）0・5mlを加え

て室温で26時間放置した。氷上に反応液を加え，CHCl、で3回抽出して得た粗mesylate

をア哲ンー・th・・で再結して（7）40mgを得た・　．

　　無色板状晶　m．p．141－141．5。

　　1．R．　ノm・x：1751，1732・fl

　　N．M．R．　δPPm：099（5H，s）；1。20（5H，s）；1・20（3H／dgJ＝＝6％）；2・08
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元素分析

　　計算値

　　実験値

（IH／sアC－5－H）；297（5H，　sρMs）；574（5H，　s，COOcH3）；5・93・

4・01　（each　IH，AB／J＝11％pC－20　H2）；4．54（IH，indist－

inct　d，J＝4％．C－15－H）

C22　H34　07S

C，59．71；H，Z75％

C，　59，51；H，8．05％

aldehyde　　（84）　　20－hydroxy－67－secoabietan－15－a重　67－dioic　acid

　7－methyl　ester　6→20　1ctone

　（a）NaH15mgをdry　T．H．F．5m1に溶して氷冷する。　（5）200mgをdry　T．

H．F。10mlに溶した液をN2下1時闇で滴下した。6時間還流後，10％HCIで中和し，濃縮

後CHC　I3で抽出し々。酸性部を除き，中性部として（84）146mgを得た。

　　1．・．2瓢1・・272・，1765，175・，・725・fI

　　N・M・R・δPPm：0・98（5H，　s）；1・05（5H，d，J＝Z5％）；2・54（IH．，§，C－

　　　　　　　　5－H）；568（5H，　s，COOCH・）；5・95（H．　s一，C－20－H，）；962（田、，

　　　　　　　　dJ；2％，CH一三0）

　（b）　（5）50mgをethyleneglyco11甲1に加えて20分間還流した。水を加えて

ether抽出し，oi146mgを得た。1．R．（CHCI3）で（a）で得た（84）と比較同定し

た。

ald6hyμe　（84）の24－dinitξophenylhydτ耳zone

　aldehシde　（84）50mgをEtO王｛2mlに溶し，2；4－dinitrophenylhydraz－

ine　27mgのEtOH（2ml）溶液を加え，55％HCI　2滴を加えて放置する。析出黄色結晶を

CHC　l3－EtOHで再結した。

　黄色針状晶，m．　p．107－110。

　　1．R・　ジm・x：528・，5b8・，1767，1753（i。fl），1726，1617，1588、ゴ1

　元素分析　　C27　H37　08　N4

　　　計算値　C，59，54；H，6．66％
　　　　　　　　　　　　　　　■
　　　実験値　σ，59．09；H，6．70％

a｝deh　de上　84）のチオケタール化，脱硫
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　油状（84）100㎎にBF3－etherate　O。4ml，ethanedithiol　a4mlを加えて

室温で4時間放置した。常法処理して得たthioketalに直ちにRaney　Ni　600mgを加

えてEt　OH中で脱硫して（12）65mgを得た。　T．L．C．，1。R．（KB　r），混融で同定した。

　　2－2－3

diol（88）及びtrio1（90）とそのacetate（89），（g1）

　無水ether　50mlとNH330mlの混液に金属Na　280mg（12175mmol，968eq）

を加える。N2下1acto旦e　ester（12）440mg（宏257mmol）を無水ether20ml

に溶かした液を4時弼で滴下した。この間反応系は一70。（浴温）に保つ。滴下後約一450C』で2

時間放置。Et20－MeOHでNaを分解後，窒素ガスを通じてアンモニアを除去する。塩酸酸性

でエーテル抽出し，10％Na2Cqで酸性部（11mg）を除き，中性部414mgを得た。　CH　CI　3

－Hex．で1回再結してdiol（88）とtriol（90）の結晶混合物163mgを得た。カラム

クロマト（SiO，89，Column　1．5×10cm，CHCI3）分離で先ずdiol（88）64mgが，次

いでtriolとdiolの混合物5mg，最後に1％アセトン含有CHC13でtriol（90）

55mgを得た。　dioI．（88），triol（90）共にCHCI3－Hexで再結した。

　　diol（88）　無色針状晶，m．P．192一．195．5。

　　1．Rコm・x：3500，1020・f1

　　　　　　ρ畠山1…63・，・45・，1・・8・ポ

N・筑R・δ言若m・・88（6即・J－6％）；・92（・H・s）；・99（3H・ぎ）；549

　　　　　（II｛，octet，」；＝5・1B　％）　；4・1　8　（2H，s，C－20H2）

　0．R．D．（一）一plain　curve（MeOH）

元素分析　　C2。　H36　02

　　　計算値　C，7ア．86；H，11，76％

　　　実験値　C，ア7．7鴛H，11．70％

did（88）11mgをAc20－Pyで一夜反応してdiacetate（89）7mgを得た。

1．R．

NMR　●　　　　　・

triol　（90）

1．R・

ノ蟹1・・1725，1・28・呼1

δPPm　　：o・84（6H，　d，J＝6％）；o・88（6H7s）；205（6H2　sl，2×Ac）

；4．26，4．40（each　lH戸ABtype，J＝12％ノC－20H2）∫4・53（1H，sex，j

sex，」＝5・10、％，C－6－H）

　　m．p．80－85。，146－147。
Jm。x：3580，1028，1016・m→
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NMR　　o　　　　　o

O　RD
元素分析

　　計算値

　　実験値

艦1・・342ゲ漸皇，ガ・

δPPm　：0・88．（6H，　d，J＝＝6％）；1・12（3Hタs）．；1・17（5H，　s）；

500（1H，q，J＝8，’10（ン令．C－7－H）；3・72（1H，qrJ＝Z5～イ』。10％

C－6－H）；589（2H，s，C－20Hρ；

（一）一plain　curve（MeOH）

C2。　H360，

C，74．02　；H，11，20％

C，7595　；H，11．20％

triol（90）を爵法通りアセチル化して得たacetate（91）をHexより再結する。

　　　　　　　m．p．164－165．5。

I　R

N。．M．R

元素分析

　　計算値

　　実験値

ジm・x：1742，1256，1255，1059。m－1

ク瓢1・・1722・ゴ1

δPPm　lo・84（6H，d，J＝6％）；α96（5H，§）；1・oo（3H，§）；

1・99（5H，§，A・）；2・03（5H，s／A・）‘2・12（5耳，§，A・）4・33（2H，

§i／C－20｝12）；4・72qH／q／J「＝9，竹．β・1捧。C－7－H）；5・59（1H／q／Jニ＝

書2ナ9％，C－6－H）

C26　H42　03

C，6～≧50；H，　940％

C，6957　；　H，　g6g％

diol（8＄），triol（90）及びtrio1（92）

　lacton6　ester（12）560即9（1・6mmol）をdry　ether　55m1に溶し，Na

441mg（192mmo1，5eq），NH340ml，dry　ether．50mlの溶液中（浴温一600）

に1時間15分で滴下。滴下終了時に浴温は一5G。Cであった。更に5時間強く三拝しつつ放置。

（一35Q）。過剰のNaを分解後前回と同様に処理して，中性部600mgとジアゾメタンでメチル

化した酸性部45mgを得た。中性部をカラムクロマト分離（SiO21．29）した。　CHC13で溶出

すると，先ず・⊃δiol（88）145㎎〔IR．（KBr），1n．m．p．で確認〕とdiolとtdo豆

の混合物2mg，次にtrio1（92）〔Me2CO－He　xで再結，37mg．1．R．（KBr），m．　m．

P．で確認〕，更に溶出を続けるとtrio1（92）とtrio1（90）の混合物18mgを得た。

次いで．CHC13／Me2CO（＝90／10）で溶出するとtriol（90）190mgを得た。　triol

（90）はT．L．C．及び．（90）の純品を加えると結晶が析出することより確認した。　trio豆
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（92）は更にCHCI3－Hexで再結，精製した。

　triol（92）　　m．p。　190－1930

1．R．

N．．M；R．

元素分析

　　計算値

　　実験値

ジmax　：327GCπ「1

・藩’…32・，．1・48・ゴ1

・929・＋D・0・…（6H／dノ」＝6％）・1・・2（・B・・）・1・2・（・耳・s）

；3．01（霊H，qJ＝3，億5％・C－7－H）；3・55・409（・ad　1H・AB

type，J＝12シ』pC－20H2）；421（1Hρbr　s・C－6－H）；

δPPm・・．86（6H．　d．」＝5．5％）；1．・2（3H，　s）；1・27（3H’・）；

3．01（1H，q，J＝5，10．5％，C－7－H）；3・55・4・09（eacb　lH・AB

type・J＝・12（ンも，C－20H2）；421（1H／br　s／C－6H）　；

C20　H茜5　03

C　，　74，02　　；　　H，　　11．18％

¢，　75．79　　；　正1，　11．15％

triol（92）のアセチル化。　diacetate（93），triacetate（94）

　（a）：triol（92）をAc20－Pyで一夜アセチル化するとdiacetate（93）が得

られた。

1．R．

NMR
瑠隻1…58・，・4…1725・♂

δPPm　：o．88（6H，d，J＝5％）；099（3Hf§）；窒一G5（5H，毛）；2・05

（3H，．も，A・）；2・12（3H，s，A・）；426（1H，b・貌C－6－H）；440・

4．7乙（each　1H，ABtyp・，J＝12％，C－20H．・）∫452（1H，q，Jゴ

10．5，5．59／もノC－7－H）

・誰1〆H＝舶・・85（岬，J一・％）・・g3（・H・・）・1・26（・H・

§）；1．89（3H，・，A・）；1・92（5H，9，A・）；4」g（1H，魏s，C－6｝H）；

445（偉，qJ＝10・5，55％，C－7－H）；441・4・78（each　1H・AB－

type，J＝12．0～／も，C－20H2）

　（b）：t・i・1（92）52mgをA・，0（1・5m1）一Py（1・5m1）中で28時間室温で放置

した後，約2時間毎にAc，O－Pyの等量混合物を追加しながら8時間還流した。ベンゼン・水を

加えて減圧濃縮した。生成物をカラムクロマ・ト（S童◎22g，Co　lumn　O．8×15cm，CHCI3）を

行いtriacetate（94）2蛮ngを得た。

　（c）：triol（92）15mgにAc201．51n玉，無水四aOAc　20mgを加えて加熱5時間

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一47一



後,2時間後に Ac20 1m1,NaOAc lOmgとAc20 1ml,NaOAc lOmg を各々追加し,

更に2時間還流した｡ji成物をカラムクロマ ト (SiO 2 1･5g,column o･8×8cm,CHcl2)

分離して triacetate(94)を得た｡ (b) (C)で得た triacetate(94)を合併

(29mg)して再度クロマ ト(SiO 22g,column o.8×11.5cm,CHci3)分離して (tr-

iacetate(94)9mgを 得た｡

･.良 J崇 望18:1752cr㌻ l

N.M.R. ∂ppm :0.85(6H,d,J- 6C/S),'0,98(5H,S);1.00(5H,S),'2,00

,2･05,212(each 5H.S,.5×Ac);4A8(1H.q,.J-5･5C/S,C-7lfD

;4･55,4･71(each lH,ABtype,J- 12･5C/S′C120上i2) ,'5･66(1H,

q,J- 1･0,5･5C/S.C-6-H)

6-hemiketa1-7-01(85)

(12)400mg(1.14mmoi)を無水エーテル 25mlに溶し,前回と同様に-700で ,Na

126mg(5,5mm01,1.2eq),NH345ml,ether 50mlの溶液中に2時間で滴下後 ,更に

2時間強く凍拝し放置した｡中性部 555mg,酸性部 105mg05S~pot･Sを示す中性部のカラム

クロマト (SiO 2 log,Column l･3×16cm,CHCl3)で原料 2mgの次に6-hemi keta1

-7-01(85)を油状で 286mg得たO これは T.L,C.で僅かに 〝カサnを有す 2spots了を

示す050mg を更に SiO22g,Column 1.2×5_5cm,CHClさで精製して (85)20mgを

得た｡

･.R J慧 xcl与:55DO,558D,1058,1… C--1

N.M.R. 6ppm :0･88(dH,a,J-5C/S),'1･15(5H,由),'1･50(5H,S);5･12

(1H,d,J-8C/S,,C-7-H);5･55,5･85(each H壬,ABtype,J-

8C/S′C201H2);4141(1H,S′OH)

Ketodiaeetate(97)

6-he-miketa1-7-ol(85) 15mgを Ac20-Py等量溶液 ,室温でアセチル化｡粗

acetateをカラムクロマト(SiO 22g,Column 1.2×5cm,CHC13)で精製して keto-

t.diacetate(97)10mg を得たo

L｡g｡l 反応 歯性 (黄色聖 1紫)

I R. J慧望13‥1757,1047,1058cm-I

N.M.R. Sppm :0･88(6H,.d,I- 6C/S),11･04(5H,S),'1･18(5H,S);1･98
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（3H，s，A・）；2・04（1H，s，C－5－H）；2・20（5H，s，A・）；乙98，458

（each　lH，ABtype，J＝12，5％，C－20H2）；487（1Hpd戸」＝95

％，C－7－H）

6－hem逮etal－7－01（85）のNaBHる還元

　（85）20mgをT．H．F．20m1に溶し，水数滴とN・BH・49mgを加えて室温で1日撹

轍置した．希轍で中川CHci，耐口出．1・％N・・CO・N・Cl水で洗徽乾燥・繊留去

して得た申性部をCHC　l3－Hexで再結した。1．R．（KB　r）・m・In・P・で先にアシロイン反

応で得たtrio1（92）と同定した。

　6－hemike惚1－7－o　l（85）のNa－MeOH還元

　（85）20mgを無水Me　OH　4mlに溶し，金属．　Na　160mgを加えて室温で喋2時間放

麗した。間．5時間遠流後塩酸で中和，濃縮し，水を加えてCHC　l　3で抽出した。中性部1フmg

をクロマト（SiO，，1．89，Column　O．8×11cm，CHC13）分離し・先にtrio1（92）・次

にtrio｝（90）を得た。各々，1．R．（CHC13），nl．m．　P．で同定した。

7－hemiketal－6－ol（86）・とその盈cetate（87）

　（a）　（12）860m9（2．45mmo　1）を無水エーテル60mlに溶し，窒素気流中，Na

300mg（15mlnol，1．52eq），NH390ml，dry　ether　60m1中へ一600で1時間で

滴下後更｝・2時醸撒置した。灘部gmg．中1郷7・・mgをカラムク・マト（siO・4・9

，Column　2．5×18cm，CHC13）で精製して得た7－hemiketa1－6－ol（86）をアセト

ン，Me2CO－etherで各々1回再結した。

　　白色結晶，m．p．170－174。（170。付近より針状晶析出，m．pj78－181。）

　　IR　　ジmax：5365，3505・㎡1

　　元素分析　　C20　H34　03

　　　　計算値　C，74．49　；．．H，10．63％

　　　　実験値　¢，74．25　；H，10．57％

　　（b）、（12）72・mg，N・5・・mg（1．58・q），NH、1・・血l　d・y・th・・9・ml

で（a）同様にアシロイン反応した。酸性部50mg。中性部589mgをアセトンで結晶化して

7＿hemiketal－6－ol（86），白色針状晶，68mgを得た。更にMe2COで再結。1・R・

（CHC　I　3）で同定した。
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無色針状晶,m.p. 179-1850

1.R. Jmax :5560,5500(infl),1059,1002cm-1

N.M.R. Sppm :0･87(dH.d,J-5C/S),'1･1D(5H,S3)･'1126(SH,a),'

1178(1H,S,C-5H);5･55(1H,broad 岳′C-61月);5A8(1H･壷,

OfI),'5177(2壬Ⅰ,S.C20H2)

71hemiketai-6-01(88) 15mg を常法アセチル化で monoaCetate(87)を

得た｡

無色板状結晶 ,m.p. 161-1620

王.衣. Jmax :5548,1757,1245cml

N.M.R. Sppm :O･82(dH,a,I-5C/S);ロ･96(5H,菖) ;1･15(SH.毒);

1･95(5H,S･JAc);5▲27(1隼 も,OH);5166(2H,壷,C20H2);4A5

(lH.占,C-6-H)

primary alcohol(95) :7.20-dihydroxy-6.7-SeCOena'tioabietan

-6-oic acid,-67*L201ectone

粗6-hemiketa1-7-01(T.L.C.で pカサPを被っている)17mg を先と同様に Na

BH440mg で還元する.中性部のVタカダルクロマト (溶出剤 CHClき)で先ず primary

ale,4mg,次に triol(92)6mg が溶出した｡primary ale.(95)は態晶しない.

I.R 慧 宝 13:5600,547日 748cI訂 I

N.M.R. eppm :0･95(6H,d,J-5C/S),'1･00(SH,5t),.1･20(SH,義);1･55

(1H,d-,I- 1･5C/S,OH);2･58(1H,S,C-5-H);5･70(2fI,m,C-

{7H2) ;4･09,4･41(each lfr′ABtype.J- 915C/S,C-20H2)

Primary ale.(95)の常法アセチル化 ,Ac20-Py,で油状の mOnOaeetate亡

(96)を碍た｡

王.R. リ慧望13.･1767(infl),･.758cm-I

N.M.衣. Sppm :a85(6H.d,J-5･5C/S),'o･叩 (5H,岳)･'1･20(5H′毎)･'

2･09(5H,5㌧Ac);238(lH,S,C-5-H);4.10(2H/ABpart of

AB type,JAB- 168,JAX-2･D,JBX-6･OC/S,C-7H2) ,'4･Dd(2H,

旨,C-2DH2)

Primary alcohol(95)の虫化 ,メチル化
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(95)58mg を含水酢酸に溶し,クロム酸 55mg と室温で4時間20分反応した｡MeOH

で過剰のクロム酸を分解｡水を加えて減圧濃縮し,水を加えて CHC13で抽出したo lD% Na2

C03 で洗藤して中性部 42mg を得たoNa2CO ,抽出液を塩酸々性で CHc13抽出して酸性部

10mg を得たcCHC18- Hex で再結して (95)のカルボ ン酸を得た｡

孤.p. 141-144o

i.良 . i)£慧 13‥5450-2500,1754(infl),1747,1678cm-I

Jmax .･～515D,1775(infl),1751,1757(infl)1715cIrl

N･M･R･ Sppm :D･87(dHタd,J-5･5C/S)I.o･99(5H′S);1121(5HIS)･･

2･4D(1H,s C-5-H);4･01,4･19(each lH,ABtype,J- 10･O∫

C/S,C-20王壬2),'8･67(1H′broad′S,CO(壁)

この駿を汐アゾメタンでメチル化して得たェスチルは (12)と Ⅰ.R.(KBr),T.L.C.で

同定した｡

アVロイン縮合酸性部について

アVロイン縮合の酸性部を集めて CHEN2- etherでメチル化した生成物 (510mg)をカ

ラムクロマ ト (SiO 2 8g,Column 2×7.5cm)分離した｡先ず結晶性のエステル 180mgを

得たO旭 OH にとかし,dry ice-Me2CO で冷却し,再結して轟た白色針状晶 127mg は

Ⅰ.R.(KBr)で (12)と同定したo次に oil状の未知物 45mgが溶出したo

i.R. J慧 …13:558D,5450,1724cm-1

淀霊m:5450,1726cm-I

2 - 2 - 4

Tbionocarbonate(98)

′rriol(92)144mg,NNLthiocarbonyldiimidazole` 91mg を無水 トルエ

ン 4mlに溶し,窒素気流中で 2時間還流したO 水洗 ,乾燥して 5'SーpOt､Sを示す生成物 171

mg を得たOカラムクロマ ト (SiO2 5.7g,Column 1.5×10cm,CHICl3) で thiono

carbonate29mg とこれを主成分とするプラクVヨン 68mg を得たo後者を再度カラムク

ロマト (SiO2 1g,Column o.8×10.5cm,CHC13) 分離して thionocarbonate10

mgを得た｡Me2CO-L.P.より再結するO

無色針状晶,m.p. 164-1650

〔α〕D lo (0.R.D.より)

Ⅰ.R. Jmax :5500,5450,1270cm-1
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Uv ス警ea冒H･.258mP(651000)

N.M.R. 6ppm :O･86(6H,d,J-5･5C/S);1･06(5H.S);1･24(5H,.sT);

1･57(1H,d.J- 5C/S･C-5-H)･'5･97(2H,broad s;,C12Ofi2) ;

4･58(1H,q,J- 7,8C/S,C-7-H);5,12(1H,q,J-7,5C/S,

C-6-H)

o R･D･ (C,2･08;MeoH):〔申〕三;呂ughl560D･〔¢〕512.2 0･･〔¢〕…票Ider

+ 1210･〔¢〕2P5e5ak+ 12500′

元素分析 C21 H34 0,S

計算値 C ,68,82 ; H, 9.55%

実験値 C ,69.08 ,A H, 9.60%

Thionocarbonate(98)の脱離反応の試み

Thionocarbonateぐ98)9mg を (MeO)3P IOmlに溶し,窒素気流中24時間還

流後 ,NaofⅠ-水を加えて ether 抽出したC希塩酸 ,水で各々洗液して生或物 14mg を得

たOシ′リカグルカラムクロマ トで油状の単一物を得たOこれは T.L.C.では原料と diol(翠)

の中問にスポットを示す｡

I R. JmCca豊4 :5020,1261,976cm11

unsaturated alcohol(99):20-hydroxy-enantioabiet-6-ene

hemiketalmix.410mg に NH2NfI2･Ⅰ屯 1 2.5g,無水 NH2NH2 llml,tri-

ethyleneglyco1 20mlを加えて 140-1500で12時間加熟したoKOH粒 12gを

加えて5時蘭で 2000とし,200-2100で4時間還流した｡反応液を水中に加えて ether

で4回抽出した｡希塩酸 ,食塩水で洗液後乾燥O粗反応生成物 500g をカラムクロマ ト(Ale

0-20g)分離した.Hex.及び benzeneで溶出する部を除き,benzene-ether を

95/5から順次 90/10,80/20,50/50 と変化して溶出して得た unsat.ale.(99)

200mg を CH3CN より再緒した｡ (65mg)

無色柱状晶,m.p. 114-1150

Ⅰ.R. Jmax :5558,1640,777cI√l

N.M･R･ Spmm :0･82(6H,d,J-5C/S);o･67(5H,S);o･92(5fr,S);

5･88(2上i,S,C-20H2) ;5･59(2H,broads,Wl/2-4･5C/S)

M.S. AqFr叫/e 290
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元素分析

　　計算値

　　実験値

C20　H34　0

C，82．69　；H，　11．80％

C，8244　；H，　12．05％

a豊cohol（100）　：20－hydroxy－enantioabietane

　unsat．alc（99）60mg　をMeOH　50mlに溶し，pre－reduced　PtO2を加え

て接触還元した。触媒を濾別して　alc（100）を得・CH3CNより再結した。

　　　　　　　m。p．　105－104。

　　1．R．　ノm・x：5545，霊022・・rl

　　N．M．　R，δPPm：・・84．（6H・d，J－5％）；・・89（6H，．・）；5・90（2H・s’・C－

　　　　　　　20H2）

　　0，R．D．　　（十）一plain．curve　（c，0．58，n－Hex）

　　　　　　　　（・沼＋950（・．R．D．より）　　　　　　‘

　　元素分析　　C20　H360・14　H20

　　　計．算値　C，80．89　；H，125g％

　　　実験値　C，81．21　；H，　1243％

aldehyde（101）　enahtioabietan－20－ol

　alc（100）62m9をアセトン　15mlに溶して氷冷する。　N2下冷却したJones’試薬

を徐々に滴下し，黄色が最早や消失しなくなったら直ちに食塩水中に加えてetherで5回抽出

した。　（計50ml）。乾燥，ether留去して粗アルデヒト87mgを得た。　MeOHより再結

してアルデヒト（101）の結晶50mg〔82％収量〕を得た。

　　白色塊状晶或は白色針晶，m．　p．　75－78．50

　　1．R．　ノm・x：2750，17・8・ゴ1

　　N．M．・．艦1・・…（・H，s）；・82（・H・d・J一・・％）・…（・H・s）・

　　　　　　　10．10（1Hgd／J＝2％．C璽0）

　　元素分析　　C22．H34　0

　　　計算値　C，82．69　；H，11・80％

　　　実験値　C，82．54　；H，1．1．gg％

enantio－Abietane（102）
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　aldehyd．e（101）42mgに無水NH2NH21．2m1，NH2NH2HC1　250mg，triet－

hyleneglycol　2．5mlを加えて140。で14時間反応後KOH粒1．59を加えて1500

で2時間加温。徐々に温度を上昇させて2時間後に200。とし，200～220。で5時間反応した。

反応液を食塩水中に加えてHexで4回抽出した。　（計30ml）。粗炭化水素321ngをカラム

クロマト（A1203，Co　lumn　1×95cm，Hex．）分離した。

　炭化水素フラクション　20mgをMeOHより再結して　enantio－abietane（102）

16mgを得た。

　　白色綿弓晶，m．p．38。

1．R．

O　RD　，　　　　　●　　　　　■

〔・〕谷

M．S．

G．L．C．

ρm・x：1467，1455，1589，1369，ゴ！

ジ線・・1464，1451，1・88，136・・ガ

（＋）一plain　curve（c．0．566　He鴎〉’

十5。　（0．R．D．より計算）

㎡・ゾ・276C20H5占計難m．w．276

Carrier　gas　N2，SE－30　Golay　type　CapilIary　Column

　（45m）；Oven　temp．208Q；Injection　temp．282。；Reten－

tion　time：enantio－Abietane，6．6min；enantio－Abietane

十Abietane，6．6min．

　　　2－2－5　　　　　・

　二retrahydroabietic　acid（105）’

　（a）Abietic　acid　269（m．P．130－15go）を氷酢中，PtO2455mgで接触’

還元した。触媒を一別し，水を加えて減圧濃縮した後アセトンを加えて結晶化する。粗tetra－

hydroabietic　acid　1・2519・（m．P．150－1550）をdi－isoamylalnine塩

として再結精製（m．p．126，5－12Z5。）後酢酸を加えて遊離の酸179m9（m．　p．168－172。）

とし，95％EtOH－H20で1回再結してtetrahydroabietic　acid（105）171

mgを得た。　m．P．185－1840。A。W．Burgstahler教授より授与された標品（m．P．

1855－185c）と比較i尽した．〔・〕謬0＋11．5・（・．2・1，E・・H）

　（b）Dihydroabietic　acid（104）　（fromA，W．Burgstahler）を（a）

同様に接触還元し，アセトンで5回再結精製した。G．L．C．より　96．5％純度である。

　　N．M．R．　δPPm　：o・85（6H，d，J＝＝5％）；o．86（3H，s）；1．18（5H，　s）；

　　　　　　　　960（1H，broad，COOH）
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罫

Primar　aIcohol（106　：abietan－19－ol

　Tetrahydroabietic　acid（105）150mgをEtOH中でCH2N2　ether溶

液でメチル化し，得たmethyl　ester　154mgを1回，シリカゲルクロマト濾過した。

　　1．・．溜£’・・1718・㎡1

　Methylester　503mgをdry　ether　6mlに溶し，LiAlH458mgのether溶液

（3m1）中に滴下し，45分間還流したがT．　L．C，で原料の残存が認められた。回収中性部

280mgを再度LiAlH、180mgで同様に還元した。中性部257mgをクロマト（A1203

59，Column　1．2×5．7cm，petroleum　benzine－benzene＿ether　system）

精製して，alc．（106）の単一物240m9を得た。長時間放置したところ結晶が析出したの

でMeOHで再結した。

　　　　　　　　m。P．　35－55．50

〔・〕ぽ

0．R．D．

1．R．

NMR

　M，S，

元素分析

　　　計算値

　　　実験値

alC

十70（cal　d．fremO．R．D）

（十）一plain　curve（c，1．087；n－Hex．）

ノm。x：5550、㎡塞

ジ譲…64・，・・5・・ゴ1

δPPm　：0．79（5H，　s）；0．84（6H，d，J＝6％）∫086（5H，　s）；1．55

（1H，OH）；3，12，540（each　lH，AB　type，」＝11C／S，C－20H2）

M㌔ソ。292

C22　H360

C，8242　；　H，　12．40％

C，81．99　；　H，　12．48％

　　　　（106）29m9を一夜常法アセチル化して得た粗acetateをカラムクロマト

（A12035。139，Column　α8×11cm，petroleum　benz童ne－benzene－ether

system）分離．し，benzene－ether（1／1）の時溶出したacetate　22mgを更に

A1203650mg，Col画mn　O．6×4cmで精製して．alc．（106）のacetate　7mgを

得た。

　　1．・．ノ譲・・17・8・ゴ1

　　N．M．　R．　δPPm、：o，84（6H，　d，J等6（ンも）；0．82（6H，　s）；2・06（5H・s・Ac）∫

　　　　　　　　3．65，3．84（each　IH，AB　type，」＝11（ン亀．C－20H2）

　alc．（106）47mgをピリジン2m1に溶し，CH3－C6H4－SO2Cl　108mgを加え
て一夜反応後ether抽出した。中性部80mgをクロマト（SiO219，CHC13）精製して
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alC　（106）のtOSylate

I　R

NMR

　　　　　　　　74mgを得た。
り線…6・・，15・・，1189，1178。ゴ・

δPPm　：0・77（5H・s）；o・79（3H，s）；o．81（6H，d，J＝5．5　（ン令）；

246（5H・s・一 @一CH・）；551・571（each　1H，魑tチP・，J＝9

ワも，C20　H2）

　aldehyde（107）　　abietan－19－al

　alc．（106）104m9をアセトン15mlに溶して氷で冷却する。冷やしたJones’試

薬を反応液が黄色を保持するまで徐々に滴下する。T．L．C．で同時に反応を追跡し，原料が消失

したことを確めた後，反応液を飽和食塩水中に加えてetherで抽出する。．常法処理して

aldehyde（107）102mgを得た。

　　1．R．ρ絵・・2・9・，1726・㎡1

　　N・M・R・　δPPm　：o・82（6H，d，J＝5（ンも）；0．88（5H，　s）；1．06（5H，　s）；

　　　　　　　　223（1H，　s，CHO）

　alc・（106）40mgをCrO3（45mg）一Py　complexでN，下で酸化して得た中．
性部34m・ω譲・・268・，1728・めを直ち…。，％醐，．。H，4，。m，，NH，．

NH2・HCI　520mg・triethyleneglycol　lmlへ加えて130。で5．5時間反応した。

etherで結晶化した結晶は，有機溶媒に非常に溶けにくいaldehyde（107）のhydra一

ミzoneで，MeOH－L．P．で2回再結した。

　　　　　　　　m．P．　256－2650　（dec．）

　　1．R．　ノm・x：1639。ゴ・

N・M…δ；若m・・84（・H，・，J一・・9・）・・85（，H，、）；。，。（，H，，）

　abietane（108）

aldehyde（107）72mg　l・t・i・thyl・negly・・14ml無水NH，・田，1．5．耐，

田・’NH・2HC　I　550mgを加えて5時間力燃後，220・で更1・2．5日寺甑応した．反応液を

食塩水中に加えてn－Hex．で5回（計30ml）抽出した。生成物62mgをカラムクロマト

（A12036glColu㎜．1×10cm・dry　Hex．）分離して得た粗abietane　50mgを

MeOHで2回再結した。　abietane（108）　（55mg）。

　　白色綿状晶，m．p．57－38。

　　〔α〕D　－50（cald．f・・mO．R．D．　cu・v・）
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0．R．D．

1．R．

M．S．

元素分析

　　計算値

　　実験値

G．L．C．

（＿）　＿plain　curve　　（c，0．289；n－Hcx．）

ノm。x：1465，1451，1ヨ87，1568，ゴ1

M＋坦／e　276

C20　H36　m．　w．276

C，　86．88　；　正1，　13．12％

C，86．88　；　H，　15．35％

Carrier　gas　N2；　SE－30　golay　type　capillary　Co1－

umn　（45m）∫Oventemp．205。；Injection　temp．2850；

Retention　time，abietane　6．60min；abietane十enautio－

abietane　6，60min．

r

第2章第5節に関する実験

　　2－3－2

UnSat．laCt・ne　eSter（§）． 20－hydroxy－6　7－secokaur－15－en－67一

dioic　acid　7－methylest，er　20→6　1actone

　mesylate（7）5．199をDMSO　100mlに溶して50分間還流する。反応液を水中に

加えて．EtOAcで抽出する。粗生成物4．49をSiO2（1209）で精製してunsat．lac－

tone　ester（8）の結晶2．霊4gを得た。　1，R．で標品と比較同定した。

unsat．lectone　ester（8）の二重結合薫移の試み

　（a）　（8）54mgをdry　benzene　5mlに溶し，1205mgを加えて2時間還流し

た。反応液をNa2S203水で洗嘱して得た生成物54mgはT．　L．C．（10％AgNO　3　i　m－

pregnated　SiO275），CHCI3／A＝95／5），G．L．C．（QF－4　閉．5％，75c頭×4mm，

N2　carrier）及び1．R．（C耳C13）で原料と完全に一致した。

　（b）　（8）をAcOHに溶し，5時間還流及び（8）をアセトン4mlに溶し，3．5％HCl

lm1を加えて2時間還流しても，いずれも原料回収である。

tertiary　alcohol（116）　：16，20－dihydroxy－6，7－secokauran－6，7

一diQ．ic　agid　7rmethylester　6→2．Olacto昇e

（8）901ngをアセトン 5ml，6H－HCl　1．5m1．の混夢中に加えて2時間還流した。．反応液

　　　　　　　一5アー



を水中に加え，etherで抽出した。中性部77mgをカラムクロマト（SiO229）分離した。

CHC　l　3で溶出すると先ず原料481Rg（1．R．同定）が，次いで（116）28mgが，C／A＝

90／10で更｝qOmgが得られた．　M・OH－H，0で再結した。

　　白色結晶　，m．　P．164－165。

　　1．R．　クm・x：560・一ろ30・，｛762，1727、ゴ・

　元素分析　　C21　H　3205・1／セCH30H

　　　計・算値　C，7Z86　；H，901％

　　　実験値　C，68・08　；H2　917％

・h1・・id・（117）：16一・h三…一20－hyd…y6，7－sec・k・u・an・一6，7一

dioic　acid　7－methy．1ester　6→201actone

　（8）53mgをアセトン25ml　l・溶し，35％H・11mlを加えて50分間還流した．食

塩水中に臓てethe・、で配した・生成物6・mgをク． Eマト（Si・，1・29，CHCI、）分

離した。chloride（117）28mgを得，etherから再結した。

　　　　　　　m．P．　145－146。

　　　　　　　Beilstein　colour　reaction　　　緑色

1．R．

NMR

元素分析

　　計算値

　　実験値

ノmax：1750，1727。，ガ1

δPPm　：0・98（5H・s）；1・18（5H，　s）；1，75（5H，　s，一（うC1－CH　3）；

572（3H・s・COOCH　3）；3．96（2H，s，C－20　H　2）

C21　H　3104　Cl

C，　65．69　　；　H，　8．41％

C，65．95∫H，　8．25％

epoxide（73）からallylic　alco恥1（118）を得る試み

　（a）・p・xid・（73）15mg　l・Z・B・，52gmg，d・y　b・n置・n・4皿1，無水EtOE

lmlを加えて25時間還流した。生成物15mgはT．L．C．（C／A＝97／5）で少く．とも7

個のスポットを示す。頂料の外の主なるス選〃・．トはRfcao．2と　0．5．である。　　　　　　　　、

　（b）（75）28mgに無水EtOH　gml，AcOH　lmlを加えて18，5時聞還流した。そ

のまま蒸発乾固して残渣50mgを獣・T．L．C．（（ンA＝97／5）でRf　O，2付近｝・顕著

な2スポットを示す。

　（c）　（75）25mgをether／benzene（1／P　2mi｝こ溶し，無水MgBr，170mg
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を加えて室温で50時間放置したcEtOAc を加えて ,水洗 ,乾燥して粗生成物 24mg を綿も

T.L.C.上で顧著な2スポット'を認めるが ,目的の allylic alc.(118)に相当するスボ

ブトは認められない｡

unsat.lactone ester(8)の光増感虚素化

(a) (8)246mg を dry Py 8mlに溶し, hematoporphyrin を加えるO反

応溶液を水で冷しつつ鼓素ガスを通じ ,高圧水銀灯 (大科工業 ,150W)で58.5時闇照射した｡

時々 Py を補給して反応液を一定の量に保つ｡反応液を 400以下で減圧濃縮し,KI l･7g を

含水 EtOH 20ml と AcOH o.6mlに溶かした液を加えて一夜放置した｡遊離したよう素を

Na2S203 水で分解後減圧浪縮し,水を加えて etherで2回抽出した.粗生成物をカラム

(SiO 2 5g,1.5×7.5cm)で分離した.CH2C12 の初めの 20mlは除き,次に溶出する20

ml より原料 160mg を回収したo次の 20mlからは epoxide(75) 11mg を ,更に

溶出する 40mlか らは少くとも5種の混合物 71mg を青た0 71mg の prepara'tive

T.L.C.(20X20cm,0.2mm,4枚 ,C/A-90/1〔月 で更に epoxide(75)long

(計 21mg) 〔I.R.(CHC13),N.M.R.で確細 を得た｡epoxide より Rf値の小さ

いバン ドから結晶 25mg を分離し,CHClS一望-Hex.で再結して allylic ale.(118)

無色板状晶 ,m.p.188-1900〔Ⅰ.氏.確観 を得た｡

(ち) (8)982mg,hematoporpbyrin 22mg,dry Py 14mlを用いて (a)と

同様に鼓索ガスを通じ,蛍光灯 (20WX4)で97時間婿射した｡粗佳成物 715mg をカラムク

ロマ ト(SiO 2 lag,Column 1.8×2Dcm,C/A-95/5)分雄して allylic alcohol

(118)550mg(52%収率)を等た｡CHC1,-_n-Hex.で 2回再結した0 15,20-dihy-

droxy-6,7-SeCOkaur-16-en-6,7-dioic acid 7-methylester 6-20

1actone(118)

白色板状晶,m.p. 195-1950

1.R. Jmax :5500,5060,1745,1725,910cm-I

､)慧 cx1 3:5580,5480,1768,1750,1726,.160,908cmll

N.M.良. 8ppm :0.99(5H,S);1.20(5H,S),.2.12(1H,S,C-5-H),12.89

(1H,m),15.77(5fI,S,COOCH3);5.94,4.10(2H,AB type,J=

11 g(S.CI20 H2);4.25(1H,broad､S, C-15-H);5.18,5.28

(each Hi,broad s,-CH2)

元素分析 C2lH3｡ O , 1/2 H20
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　　　　計算値　C，6ス90　；H，8．41％

　　　　実験イ直　 C，68．01　；　H，　854％

　カラムクロマト分離でallylic　alc．（118）よりRf値の小さい未知物14mgを得た。

　　1．R．瑠£’…45・，176・（・・fl），1752，1725。㎡1

　　N．M，　R．　δPPm　：099（3H，　s）；課．21（3H，s）

　（C）　（8）290mgをPy　12mlに溶し，eosin　Y　15mgを加えて（b）と同様に

97時間反応した。反応生成物285mgはT．L．C．（C／Aこ95／5）では微量のa．11ylic．

alc．（118）の生成しか認められず，大部分は原料である。

allyl　acetate（119）　　15－acetoxy－20－hy（iroxy－6，7－secokaur一

16－en－6・7－dioic　acid　7－meヰhylester　6→20　1actone

　allylic　alc．（118）55mgにAc201ml，Py　lmlを加えて45時間放置後，

MeOHを加えて少時放置し，次いで蒸発乾固した。粗acetate　65mgをカラムクロマト

（SiO21・59・Column　1×gcm，C｝IC13）分離して，alIylic　acetate（119）

46mgを得た。　petroleum　benzineで結晶化し，acetone－petroleum　ben－

zlneで再結した。

　　無色板状晶，m．　p．182－1840

1．R，

NMR

元素分析

　　計算値

　　実験値

ジm・x，3・3。，1ア7。，174。，175。，i235，912、ゴ・

δPPm　：099（5H，s）；1・20（5H，s）；1．98（5H，s，Ac）；213（1H，

s・C－5－H）；289（1H，m）；3．69（3H，　s，COOCH　3）；3．91，4．09（2H，

AB・J＝＝て1　（／も，C－20　H2）；5．13（1H，broad　s，　C－15－H）；

5・19・5・59（each　lH，broad　s，＝；CH2）

C23　H3206

C　，　68．29　　；　　H，　　Z97％

C，6Z66　；H，　Z96％

　glyco董（120）　，　（1享～1）

　allyl　acetate（119）65mgをdry　ether　5m1に溶し，OsO4・82mg，Py

5dropsを加えて室温で40時間反応した。析出osmateを濾溶してCHCl，に溶し，

H，Sガスを吹き込んだ。濾液も同様に処理し各々析出した黒沈を濾画し，濾液も濃縮して各々

65mg・11mg．の粗生成物を得た。両者を合せ（76mg）（T．幻．C．では単一・物），SiO22。79

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　－6G一



で精製した。C／A＝90／10の初めの10mlを除き，次の20mlより　glycol（120）

22mgを得た。次にC／A＝80／20，10mlでglycol　mix．（5mg）が，次のろOmlよ

り　glycol（12D　27mgが溶出した。　glycol（120）はEtOAc－n－Hexで再結し

た。

白色結晶，

1．R。

N．M．　R．

M．S．

m．p．　170－171。

）　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　＿1

）ノmax　：5470，1762，1754cm

δppm　：096（5H，　s）；1．17（5H，　s）；2｛〕1（1H，　s，C－5－H）；2．10

　（5H，s，Ac）；561（1H，　s，OH）；5．72（3H，　s，COOCH3）；5．80（1H，

s，C－15－H）；594（2H，s，C－20　H2）；4．14，4．52（each　IH，AB，

」＝＝12　（ンも，C－17　H2）

M←卿・e．458勘．。438

glycolG21）はEtOAc－n－Hex．で再結した。

　白色結晶，m．　p．152－154。

1．R．

N．M．　R．

ρm。x：5470，1758，17ろ0，1708。ゴ1

δPPm　：096（3H，　s）；1．19（ろH，s）；2．05（1H，　s，C－5－H）；2．07

（5H，s，Ac）；2．97　GH，broad』sゴ　OH）；5．65，5．71（each　lH，

AB，J＝11　（ン’も，C－17　H　2）；5．70（3H，s，COOCH　3）；3．95（2H，s，

C－20H2）；498（1H，s，C－15－H）

繊ρ・1．（121．2φア互嘩の転移

　glycoI（121）5mg〔T．L．C．上で微量の（120）を含む〕をCHCl，1mlに溶し，

c．HC　l　1滴を加えて室温で45分間放置した。食塩水中に加えてCH　2　C　12で抽出した。生成

物はT．1’，C．で単一スポットを示した。シリカゲルクロマト濾過を行い91ycoI（120）4

mgを得，　Et　OAc－n－He　x．で再結して得た結晶2mgを1．R．（KBr），T，　L．C．（（ンA

＝80／20）で同定した。クロマト濾過の際，アセチル基の外れたtrioIと考えられるフラク

ション1mgを得た。

di．acet耳te（122）

　（a）glyco1（120）を常法アセチル化を行い得た粗acetate　5mgを汐ラムクロマト

（SiO2100mg，CH2C12／A＝90／10）で精製してdiacetate（122）5mgを得た。

　（b）9玉ycol（121）の常法アセチ「ル化物7血9をクロマト（SiO2150㎎，CH2C至a
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／A＝90／10）分誰して得た成績体5mgは（a）で得たdiacetate（櫨2）と　1．R．

（CHC　I3）で同定した。

1．R．

N　M　R

ジ瓢1…55・，1758－17・・，1・56，1・・8，1・2・・ガ

．　δPPm　：096（5H，　s）；1．18（3H，　s）；2。02（3H，s，Ac）；205（1H，

　　s，C－5－H）；2n　6（3H，　s，Ac）；5．70（5H，　s，COOCH3）　5．92（2H，

　　s，C－20　H2）；4．04，4．56（each　lH，AB，J＝1で．5　〔ン徳，C－17　H2）

　　；521（1H，d，J＝t5　（ン《∋，C－15H）

　　2－3－5

unsat．lactone　ester（8）のアシロイン縮合反応

　　（a）unsat．lactone　ester（8）497mg（1．456mmo1）のether溶液（30

m1）を・NH350m1，無水ether　30mlに金属Na　174mgを溶かした溶液（一60。）

中へ・N2気流下強く撹拝しつつ徐々に滴下した。途中ナトリウムの青紫色が退色したのでNa

214mgを追加し，30分間で全量を滴下した。一600で2時間強く撹拝しつつ反応させた後，

EtOH－etherを加えて過剃のナトリウムを分解し，N，を強く吹き込んでアンモニアを除去

した。塩酸々性でether抽正し・Na2CO3回目酸性部（26mg）を除き，中性部528mg

を得た。中性部をカラムクロマト（SiO2159，Co　lumn　1．8×14cm）分離した。初めの

CHCI3溶出液40mlは棄て，次の80mlとC／A＝97／5　201nlよりunsat．6－keto

－7－hemiketal（125）86mgを得た。　EtOHより2回再結した。

　　無色針状晶，m．　p．141－145・

　　1．R．　ジm・x：347・，305。，1715，1640。。r蓋

　　N．M．R。δPPm：1．02（3H，・）；1．36（5H，・）；1，68（3ヨ，　d，J＝1．5，＝6－

　　　　　　　　CH3）；2．16（1H，　s，C－5－H）；4．07（2H，　s，C－20　H2）；4．22（1H，

　　　　　　　　s，OH）；547（1H，d，J＝1．5　（ン《3，C－15－H）

　この結晶の一部を取り・EtOHに溶しPtO2で接触還元したジ’ヒドロ体をEtOHより2回

再結し撫色の編m．P」52－154・は既知の・at．6－k・t・一7－h・mik・t・1．8）の翻

（m．P．152－155。）と　1。R．（K：Br），混融で比較同定した。

更に（ンA＝97／540mlで溶出して結晶92mgを得た。　eth・・一・一H・x．で3回再結

してunsat．diol（65）を精製した。

　　白色結晶，m．　P，155．5－156．5。

　　1．R．　ゾm・x：5350，1048，1031，815，。r1
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　N．M．　R．　δPPm　：1・06（5H・s）；1・17（5H・s）；1・72（5H・d・」＝1・5　（／も・

　　　　　　＝しCH，）；595（1H，m，　C－6－H）；4．02（2H，・，C－20　H・）∫5．11（1H

　　　　　　　　　　　　　　　　　　ノ　　　　　　　　，d，J＝1．5　（ンも，＝C－H）

　元素分析　　C2。　H　3202

　　　計算値　C，78，89　；H，　10・59％

　　　実験値C，78．66；H・10・59％

　　この編の一部をP・0，i・Et　OHで接触還元したジヒド・体をMe　OHで酷した編

は1．R．（KBr），混融で三品（19）と同定した。

更1・同溝8・mlで沖して…a・．7－h・mik…1－6一・1（64）85mgを得た・

n＿Hex，で結晶化し，CHCI3一『Hex。で2回再結した。

　　白色結晶，　In．P．　16ス5－168。

　　、R　ρm。x、345。，351・，164・（b・・ad），815・m－1

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ダ　　CHCI，．H。x．で結晶化し，4回再結した編は上の編とはP・lym・・phismの関係

　にある。

　　白色針状晶，m．　p．229－254。

　　IR　／m。x：35。。，556・，166・，82・・ゴ1

　　両結晶はCHCI，中での1．R．が完全に一致した・

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一1
1．R．

N．M．　R．

元素分析

　　　　計算敏

　　　　実験値

　　結晶の一部を同様に接触還元して得たジヒドロ体，白色針状晶，m．p．

R．（KB・）で・a・．7－h・mi　k・t・1＋・1（21）の標品と比較同定昨・

先、。得たunsa・．di・1（65）の再禰液68m・をカラムク・マト（SiO・79・Coレ

umn　1．5×19cm，　CHC　l　3）分離にかけ，初めの50ml溶出液では何．も溶出しなかったが次の

2。mlから7－k…一6－h・mik…1と考えられる結晶を得た・・th・・一Hex・で酷し

た。
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ジ雁’・．・・5・…4…16…1・6・・m

δPPm：1．00（5H，・）；1．06（5H，・）；1・68（5H・d・J＝歪・5◎徳・

＝6，，一CH、）；2．40（1H，b・・ad・，OH）；298（1H…OH）；580（但

，d，J＝4．59徳，＝C、「冠）；5．9・（2H…C－2・H・）；5・79（1H・d・

　　　　　　　　　ノ　」＝1，5　（ン亀，＝C三5－H）

　C20　H3003

　C　，　75．49　　；　　H，　　950％

　C，75．25　；H，　951％

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　215－2170壷ま　1．



　　申色針状晶・；n・P・145－151。．

　　」．、R．　ジm・。：3500，3050，1718，1642・m－1

　　次の20m1の溶出液よりunsat．diol（65）6mgを得た。

　（b）NH3150mL無水ether　70ml，金属Na　542mg（t32eq）の溶液を一75。C

　に冷却し・（8）974mg（2815　mmo1）のether溶液（70ml）をN2気流下で

強く撹拝しつつ1・5時間で滴下した。同条件下で更に2時間反応させ，MeOH。ether溶液で

ナトリウムを分解後，N29asでNHρを除去する。塩酸痙性でether抽出し，10％

Na2　CO　3　NaCl水で洗張して中性部740mgを得た。　CI｛C　1、一n－He　x．で結晶化して

unsat・6鴫hemik・t・1－7一・1（124）の結晶276mg叙率30％〕を得た。・th・・

次いでMe2COで2回忌結した。

　　無．色針状晶，m．　p．178．5－180。

1．R　ジm・x、542。，526。，5。5。、㎡一・

N・MR・δPPm：1・10（5H，・）；1．28（5H，・）；1．72（3H，・，＝6－CH，）；525

　　　　　　　（1H…OH）；2・29（1H，b・・ad・，OH）；554（凪・，C－7－H）；・

　　　　　　5・88（2H・AB　typ・，J＝9・挿，C－20　H，）；5．59（1H，m，C－15一の

元素分析　　C2。　H3。03

　　計算値　C，75．45　；H，250％

　　実験値．C，75．54　；H，　gア5％

　　結晶化母液460mgをカラムクロマト（SiO2109，CHC　l，，C／A＝95／5）分離して

unsat　6－hemiketal－7－olfr．170m9　とunsat　7－hemiketal－6睡o1178

mg〔20％収量〕を得た。

　　（c）：（8）．1，380g（3．988　mmo1）のdry　ether溶液70mlを同様に無水

ethe・80mL皿・2・Oml，N・477mg（1・5・q）1・僻間で滴下した．（一75・C）．

2時間放置後（a）・（b）と向じ処理を行い粗生成物1．119を得，カラムクロマト（Sio，

459・Column　5×12・5cm・C／A＝95／5）分離でunsat　diol　fraction　202mg

とunsat　7－hemiketaレ6－oI（64）675㎎（収率．498％）を得た。

　（d）：（8）1・8189をether、90mlに溶し，Na　628mg（1．5eq），ether

70ml，NH3200m1，一75。　C滴下時間1時間，放置反応時間1時間の反応を行った。中性部

1・569をaO5N　NaOH－MeOH中で2時間還流した。カラムクロマト（SiO，409）で次

の溶媒系で分離した。C／A＝95／5701nlでは溶出物なし。次の120m1よりdio1付近

が886mg・次の250m1とC／A＝90／10．50mlよりunsat　7－hemiketal＿6＿
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oi（64）500mgを得た。更に溶出する　10mlは（64）と　triol（125）の混合物

（24mg）で，続く　100m1よりunsat　triol（125）18mgを得た。これをMe2CO

－Hex．より再結して，別に還元で得られている標品と　1．R．（KBr），T．L．C．で比較同定し

た。

　（e）：酸性部について。一酸性部を集めてCH　2　N　2でメチル化し・メチル化物5209の

カラムクロマト（SiO2159，CHC　l3）でアシロイン反応原料（8）240mgを得，MeOHで

再結した結晶121mgを1．R．（KB　r）で比較同定した。

unsat－6－hemiketal－7－ol（雪24）からunsat　7－hemiketal－6－ol（64）

へのアルカリによる異性化。

　unsat　6－hem、ketal－7－ol（124）20：ngを　0．01－N　NaOH－MeOH溶液に溶

し，室温で1時間放置したがT．L．C．では変化が認められなかったので水浴上で50分間還流し

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ギた。中和後濃縮し，析出した結晶2m9，無色針状晶，m．p．229－252。はunsat　7－hem－

iketal－6－d（64）とm．m．P．1．R．（KBr）で比較同定した。濾液をetherで

抽出して　unsat　7－hem量ketal－6－ol（64）8mg　を得た。

trimethylsilylchloride共存下でのアシロイン反噂

　（a）dry　toluene　501nlにNa　510mg（2ろ8eq）を加えてN2気流中で加熱・

撹拝還流した。Naが充分に細くなったら室温に放冷し，Me3SiCl　50mgをトルエン　1ml

に溶した液を一時に加え，次いでunsat　lactone　ester（8）490mgG．416mmo1）

のtoluene溶液10m1を10分間で滴下してから反応液をN2下で15・5時間還流した。

析出物は二二し，濾液を濃縮して粗反応生成物267mgを得た。これはG．L．C．（SE－30

1．5％，0．4mmXα75m，（Wen　temp．180。）で7peaksを示した。粗生成物100mg

を減圧蒸留した。95－100。C／0．9mm　Hg（distillate　1，5mg）；115◎／0。gmm

Hg（distillate　2，i4mg）；1556／0．gmm　Hg（distillate　5，22mg）　；

非留出部62m9。　Distillate　1及び2はT．L．C．（C／A＝95／5）では殆んど単一ス

ポットであるが，N．M．R．でδ0．0～0．2PPmの間にtrimethylsilyl　etherの

signa1を示す混合物である。

　　1．・．ノ蟹’・・172・，・71・，1248，・ク・，842・ポ

Di・ti11・t・2，14mg〔T．L．C．ではun・at　7二h・mik・t・1－6一・1（64）の存

在を認めない〕を（b）述べるのと同様にT．H．F．5m1，55％HCI　p・5mlを用いて水浴上・
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で1．5時間還流酸分解した生成物はT。L．C．ではunsat　7－hemiketal－6－01（64）

と同一のRf値を示す単一スポットの存在を示した。

　（b）：．（8）・：175mg（0＝505m血。り，toluene　10m1，Na－46mg（f－eq），、，Me：ヨS・iG1

25’5mgを用いて③と同様に反応した。7時間還流後，一過した三門を50。で減圧濃縮し，

濃縮液にT．H．F．10m亘，5・5％．Hq　2mLを加えてN2気流下で．1時間還流した：。．濃縮後水を

加えて．et恥erで2回抽出して粗生成物144mgを得た。カラムクロマ‘｝（RiO269，Column

t8×5・5c血）分離した。　CH．2C1220mlで原料（8）8m窟，℃H3Cl〆A・＝99／1・40m1で混

合物（5spots）46mgを得た。次のCH2C12／A＝95／580m1による溶出物47mgを

CHG1．3－n－Hexで再結し．；1。R．（KBr，CHC13）でunsat　7－heπiiket、a1一一6－ol

（64）と比較同定した。

　unsat　7－hemiketal－6－01　6－ac，tate　（127）

u・sat　7－h・mi　k・t・1－6一・1（64）157mgをA・，0／Py＝％で室温でアセチ

ル化。一夜後MeOHを加えてから減圧濃縮した。生成物1701Rgをクロマト（SiO249，

Co璽umn　1・5×10cm・CHC13）濾過しτacetate（127）151皿9を得た。　CHC13－

n－Hexで再結精製。

　　白色結晶，m．　p．1545－155．5。

1。R．　ジm・x：3550，1727，1240。ガ1

NMR　δPPm：o．85（5H，s）；1．11（5H，s）；1．72（5H，d，J＝1．59冷，・

　　　　　　ノ
　　　　　＝C16－CH　3）；212（5H，　s，Ac）；5，42（1H，　s，OH）；595（2H，　s，C－

　　　　　　20　H2）；509（1H，　d，J＝5　9冷，G－6－H）；．5，75（1H，．d，」＝1．5

　　　　　　　　　　ノ
　　　　　　9冶，＝C－15－H）

元素分析　　C22　H3204

　　計算値　C，7530　；H，8．95％

　　実験｛直　　C　，　75．42　　；　H，　909％

　acet雛eq27）の光増馨酸素化反応

　acetate（127）523mg　と　hemat’oporphyrin　llmgを無水Py　12m1に’

溶し，酸素ガスを通じつつ螢光灯（20W×4）で98時間照射した。40。以下で減圧濃縮し，

KI　O．69のEtOH溶液（10m1）とAcOH　O．5m1を加えて一夜放置した。　Na2S203

水溶液を加えて遊離したヨウ素を分解し，減圧濃縮し，水を加えてetherで5回抽出した。

（計5bm1）。水洗，乾燥し粗生成物324mgを得た。　CHC　1、一n－Hexで結晶イと，再結して
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得た結晶（128）170mgの母液190mgをカラムクロマト（SiO249・Co　lumn　1・2×

12cm）で分離した。　CH，　C12／A＝95／550ml．で混合物（5　spots）50mg・次いで

溶出する60mlよりallylic　alc．（128）の結晶を更に74m9（計242m9，71，5％

収量）を得た。CHCI3－n－Hex．で5回再結した。

　　白色結晶，m．　P．　187－18go

結してallylic

　　無色針状晶，m．　p．5204－205。

IR　ジm。x：3450，3220，1732，1662，1258・ゴ1

　　　　　　　2膿1・・365・，345・，・72・・1662・・77・922…8・㎡1

N．M．　R．δPP血：a88．（5H，・）川5（5H，・）∫2・16（3H…A・）；2る5（1H・

　　　　　　　m）；5，35（1H，m，OH）；5．87，4．05（each　IH，ABtype・」＝10（ンも・

　　　　　　　C－20H2）；4．26　GH，　s，C－15－H）；4。57（1H，m，OH）；518（1H・

　　　　　　　・」＿，喚，C一・一H）・5．1・（1H，・，一く暑）・・24（1H，・，一く暑）

　元素分析　　C22　H3205

　　　計算殖　C，70．18　；H，　8．57％

　　　実験嬉　C，7a55　；H，　8・68％

次にether　10皿茎，Me2CO　10m1で溶出したフラクションを集め　MeOHより3回再

　　　　　　　　　alc　isomer（129）を得た。

1．R．

NMR

元素分析

　　計算値

　　実験値

ジm。x：5570，1725，1658・ゴ1

δD・一野：a93（3H，s）；1．。8（3H，・）；2・・（5H，・，A・）；4・ろ（2H，

　ppm
・，C－20　H，）；456（2H，d，J＝1．5・治，C－17　H・）；563（1H・d・

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ノ」＝5　《ン《㍉C－6－H）；667（1Hpm，＝＝C－15－H）

δD・一恥＋D・0：α92（5H，、）∫1．・8（3H，・）；2．12（3H，・，A・）；4。5

　ppm
　（2H，s，C－20　H2）；4，54（2H，d，」＝1．5　｛；・も，C－17　Hz）；5・61（1H

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ノ
，d，J＝5　9／も，C－6－H）；6．62（1H，ln・＝C－15－H）

C22　H3005

C　，　7a18　　；　H，　　8．57％

C，　70．40　 ；　H，　853％

　allylic　alcohol（128）のアセチル化

　（。）・11yiic　al・。（128）548mg，鰍N・OA・41・mgi・A・・020m1・CHCI・

40mIを加えて水浴上で22時間還流した。氷水中に加えた後減圧濃縮し，CHq　3で抽出して
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得た粗反応物 545mg をカラムクロマ ト (SiO2一og,Column l･8×12cm)分辞 したo

CfiC13 で溶捜して triacetate と diacetate の混合物 55mg,結晶状の

diacetate(152)114mg,非結晶性の diacetate I山 Ⅹ･24mg を得たoC/A-

95/5 で更に溶出して得た原料 156mg を再度 NaOAc 150mg,Ac20 10ml,CHCl,

1Dml を用いて10時間反応したO同様の分属操作で結晶状の diacetate(152)60mg

と非結晶性の diacetate mix.51mg を得たo初めの反応で得た triacetate,

diacetate の mix.より diacetate(152)の結晶を更に 9mg 得た｡ 〔全収量 47

%]Q同反応で最上の収量は 48･1% であったO結晶状の diacetate(152)を CfiCl3-

L.P.で3回再括した｡

自色絵品 ,m.p. 189-190o

I R. Ljmax :5550,1758,1650,1246,902cm- 1

J慧≡13‥5550,1752cm

~̀】

N.M.R. Sppm :0.85(SH,S);1.12(5H,S),'1･99(SH,S,Ac);2.01(SH,

元素分析

S,Ac);5.72(1fi,S,OH),'5.85,4.09(each lH,ABtype,J- 9.5

C/S,C-20 f壬2高磁場側のVグナルは J-2 C/S の long range

coupling している);5.19(1fI,d,J-3 C/S,C-15-H);5.24

(1H,d,J-5 C/S,C-d-H);5.49(2H,broad s,C-17 H2)

C24H3808

計算値 C,68.87 ; H, 8.19%

実験値 C,68,67 ,Ia, 8.58%

(b) :(128)22mg に Ac20 5ml,NaOAc 15mg を加えて水浴上で 8,5時間加温

して得た生成物をクロマ ト分諾 (SiO21g)したodiacetate fraction 25mg を

CHC13-n-Hex.で結晶化して diacetate(152) 12mg を得た｡

(C) :(128)190mg に Ac20 8ml,dry Py 7mlを加えて油浴で =〕5-1100,

2時間加熟した｡そのまま蒸発乾固した生成物は T.L.C.より triacetate とdiacetate

の等量混合物であるOカラムクロマ ト分署 (SiO24g,Column 1.6×5.5cmiCHCl,) して ,

triacetate fraction 145mg,diacetate fraction 57mg を得たo

diacetate fraction は T.L.C.(0.2mmX5×20cm,C/A=95/5,Kieselgel

GF254)で double spotsであるotriacetate を SiOrCHClSで2匡トカラムク

ロマ トを行い T.L.C.で単一スポットを示す triacetate 50mg を得た｡しかしこれは

N.M.R.より混合物であることが示された｡
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i.a 1,一三禁 13:.750,1724,.665cm-1

(d) (128日 5mg に Ac20/Py(1/1)を加えて水浴上で 7時間加温して得たdiacetate

mix.15mg を AcO王i lml,H20 0.5mlに溶して水浴上で4時間加温したO水を加えてか

ら由縮し,ether で抽出しTC｡粗生成物をカラムクロマト (SiO21g,Column lX0.5cm

,CH之C12)分庸して得た結晶を CHC13-n-Hex で再結して diacetate(152)5mg

〔Ⅰ.R.(KBr)確頭〕を得たQ

(e) (128) 55mg を Ac2() 4ml,Py lml と約 800で 1･5時間反応後蒸発乾LEjして残

液 41mg を得たC生成物を KieselgelGF･2,4(it./krCk),20×20cmXO･5mm plate

2枚 ,展開溶媒 C/A-92/8 で P.T.L.C.を行い,集めた diacetatebandをC丘iCl｡

-Me2CO で演出して diacetate 50mg を得たO これをVリカゲルカラムクロマ ト滋過で

積塾した diacetate は diacetate(152)より Rf値が大きい単一物で 6･7-

diacetate と考えられる｡

･.R. ')慧 望13:5550,1765,1758cm-I

N.M.R. 8ppm :0.88(5H,S);1.20(5ii,S);2.00(5H,S,Ac);2.12(5H,

S,Ac);2.81(1Ii,S,OH);5.88,4.16(each lfi,ABtype,I-9

C/S,C-20 H2),'4.52(lH,S,C-15-H);5.16(1H,broad s,-

<芸),･5･24(1H,broad s,-<琵),･6･15(.H,d,J-5 cA ,C-6-

H)

(f) :次の種々なる反応条件では非結晶性の diacetate mix(150)を与える｡i)

AcP/Py 中で5時間 ,ca 800; ii) (128)64mg,無水 NaOAc 61mg,Ac20 5ml,

Py 5mlを沸騰水浴中で 1時間 10分反応 ;iJ'i) (128) 25mg,Py lml,Ac20 1ml,

CHCl3 1mlを水浴上で4時間 20分還流 ,'N) (128)25mg,Ac20 1ml,Py lml,

CHC13 2mlを 5時蘭加温 ;V) (128)40mg,NaOAc 45mg,Ac20 2ml,CHC13

1mlを75時間加温｡

triol(151) 7,20-epOXy-6β 7,15a-trihydroxy kaur-16-en

Triacetate fraction 50mg を ether lDmlに溶し ,LiA~lH4 145mg

(5.9mmol)-ether 9ml溶液中に2D分間で滴下した後 1時間遠流した｡粗生成物 50

mg に ether を加えて triol(151)白色結晶,m.p.172･5-181･50を得たc I.R.

(KBr)で (b)の生成物と同定した｡

(b)diacetate mix と triacetate mi Ⅹ 70mg を LiAIH4 205mg で
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(a)と同様に反応して姑晶 24mg(151)を得た｡CHClaletherで4回再結したO

無色針状品 ,m.p. 190-194.5o

I 良. Jmax :5500,5510,5060,1665cm-I

N.M.氏. eppm :1.05(5H,S);1.08(5H,S),･5.80,4.00(each lH･

ABtype,J- 9.5 6̂S,C-20 H2);5.80(川 ,d,J-4.5C/S,C-6-tD

;4･58(1H,broad s,C-1ト H);5.17(2E,m,-<≡);5･45(1H,

broad s,OH)

元素分析 C20王壬3004

計算値 C,71.82 ; H, 9.04%

実験値 C,71.66 ; H, 9.15%

triol(151)のアセチル化

triol(151)22mg に Ac20/Py- 1/1を加えて室温で一夜反応したO粗 acetate

27mg をカラムクロマ ト (Si0,.700mg,Column o.8×5.5cm,CH2Cly/A- 95/5)分

硫したO初めの 4mlで diacctate(152)5mg を,次の 12mlで mOnOaCetate

(128)20mg を得たoCH2C12-flex で再結した結晶 10mg は Ⅰ.A.(KBr,CHC13)

で標品と同定した｡

diacetate(152)の Lemieux-Johnson 酸化の試み

(a) .･diacetate(152)62mg を THF IOml,H20 1Dml 中に加え ,OsO4

1カケラを入れてから50分後に NaIO41g を加えて一夜反応させたoH2Sで分解後

etherで抽出して黒色の粗生成物 90mg を得た｡シ･リカグルカラム (SiO25g)で CHC13,

次いで C/A-90/10 で溶出して唯一の白色結晶 m.p.250-2550を微量得たOこれは後に

diacetate(152)のオゾン酸化及び diacetylketone(156)の酸分解で得た 16-

ket0-15-hydroxy 体 (157)と Ⅰ.R.で同定したo

(b) :diacetate(152) 11mg を dioxane/H20-5/1 5mi に落し,OsO4

1カケラを加えて授拝50分後に NaIO47mg を加えた｡ 5時間後に更に 8mg を追加して

16時間反応させた後 ,重メタ成金ナ トリウム (Na2S20,)を加えて 10分間分解したC反応液

を食塩水中に加えて etherで抽出して粗生成物 11mg を得た｡SiO2800mg を用いて

CHC13 で溶出すると先ず diacetate fraction 5mg,次いで後述する ketoalde-

hyde(154)1mg〔IR(CHCIs)で確認〕が溶出したoC/A-50/50で溶出して glyco1
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（153）4mg〔IR（CHC　l　3）同定〕を得た。

　．9．1．yρol．（15萎）

　diacetate（152）180mgとOsO↓270mgにdry　ether　7ml・Py　O・8ml

を加えて19時間室温で反応した。途中ether　5ml・Py　O・3mlを追加した。　CHC13を加

えて析出osmateを溶し，H2S　gasで分解し，黒色板出物は濾湿し・濾液をそのまま濃縮し

て粗生成物128mgを得た。析出物を多量のMe　OHで洗記し，． �tを濃縮して更に107mg

を得た。両生成物を合せ，カラムクロマト（SjO219，C／A＝80／20）分離してglycol

G33）124mg（60％収量：）を得た。

1．R．ジ盟£1・・31・・，173・・ゴ1

N．M．　R．δPPm：0，86（3H，・）；1．12（5H，・）；210（5H…A・）；211（3H・

　　　　　　s，Ac）；5．60（1H，d，J＝＝1，5　（ン念，C－15－H）；5・80・5・98（2H・AB・

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ド
　　　　　　」＝1a5　（／S，C－20　H2，higher　part　J＝1　（ンも）；4・18（2H・s・

　　　　　　C－17　H2）；507（1H，d，J＝5．（ンも，C－6－H）

　aldehyde（｛54）

gly・・1（153）111mgをM・OH　6ml　l・溶し・数滴の水を加えた後N・10・（met－

aperiodate）500mgを加えて室温で4．7時間撹拝放置し，途中2回NaIO4少量を追加

した。水を加えてetherで抽出した。抽出の際液層闇に析出した結晶28mgを濾取し，

ether抽出で得た結島80mgと合せてCHCIゴetherで再結してaldehyde（154）

81mgを得た。更に5回再結した。

　　無色針状轟，m．　p．152－155。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一！IR　　　gmax　：5570，5260，2ア40，1724，1620，1254，1244cm

　　　　　　・）膿’…55・・・・…274・・1728・ゴ1

N．M．R．δPPm：0．79（5H，・）；1．09（5H，・）；1・85（1H・m・OH結晶水）；

　　　　　　200（5H，　s，Ac）；2．12（5H，s，Ac）；5．65（1H，s，OH）；3・79，4・02

　　　　　　　（each　lH，ABtype，J＝10　（／も，C－20　H2）　；467（2H・s・C－17

　　　　　　H2）；5．00（1H，d，J＝5　94，C－6－H）；957（1H・s・一C耳0）

M．S．　㎡叫ん450

元素分析　　C2、　H3、08・％H20

　　計算値　C，6272；H，Z67％

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一71一



1実駿値　C，6247●；H，・Z75％

　triacetate（135）

　gIycol（135）54mgにAc200・5ml・Py　O・5mlを加えて室温で2日間反応後，

EtOHを加えてそのまま蒸発乾固して得た残渣（2spots）をカラムクロマト（SiO，109，

Column　O・8×7cm）分離した。（ンィA＝90／10の初めの．溶出液2mlは除き，次の4ml

より　triacetate（135）20m9を得た。

1．R．

N，M．　R．

、）瓢1…52・，177・，17・6，ゴ・

δPPm　：0・88（3H・s）；網9（3H，　s）；2．03（6H，　s，2×Ac）；2．10

（3H・s・Ac）；3・67（2H，　s，D20処理で1H，　d，J＝1．5（／も，C－15－

H）；3・71（但・m・OH）；582，4．09（each　1H，ABtyp・，」＝10、挿，

C－20H2）；4・20（2H，s，C－17H2）；6．03（1H，d，J＝4　（／奮　C＿6

H）

更に同溶媒系で溶出した後アセトン5m1溶出液より得た溶出物9mgは単一物で，原料

glycol（133）より　Rf値が小さい。

　　1．・．ジ瓢1…5・・一・・3・，17・6・ゴ・

allyliρ　alcohoI（128）のメシル化の試み

　aIlylic　alc（128）32mgをdry　Py　2mlに溶し，氷水で冷却し，MsC1250

mgを加えて室温で3時間放置した。冷食塩水中に加えてCHC　1，で抽出したが原料回収であっ

た・回収物を同様にM・Cl　150mgと2日聞鵬させてから80・で20分勘回した．同様

の処理で得た生成物17mgはT．L．C．（（ン：A＝90／10）で非常に多数のスポットを示した。

　diaceta．te（格2）のオゾン酸化

　diaceta宅e（132）140mgをdry　EtqAc　40mlに溶し，一75。でozonized

oxygen（0・785mg　O81min）を当量反応させ，反応液中にpre＿reduced　Pd＿C

のEtOH溶液を加えてozonideを接触還元的に分解した。触媒を炉別して得た生成物156

mgをカラムクロマト（S圭0249・Co　l　umn　1・2×10cln）分雛した。　CH2C12／A＝95／5，

15m1の溶出物14mgの次の55mlよりk・t・diacet・t・（156）77卑9（55％収

率）を得た。CHCI3－n－Hexより3回再結した。

　　無色鱗片状晶，m．p．201－204。
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Ⅰ.R. Jmax :5550,5450,1752,1758｡m-1

JSTxc13:5550･1752,1758C--I

N.M.R. 8ppm :0･85(5H,S);1･12(5H,S),'1･68(1H,OH,1/2 H20),I

2.00(5H,S,Ac)2･07(5H,S,Ac);5･85(1H,S,Ofi)･'5･87,4･09

(each l王i,ABtype,J- 10 C/S,C-20 H2)',4.78(1H,a,J-2

元素分析

y(S′C-15-H);5.10(1H,d,J-6 q/S!C一･6-H)

C23壬i320,

計芽債 C,65.69 ,' H, 7.67%

実験値 C,65150 ; H, 7.47%

次に CH2C12/A-90/10 18mlで (156)と (157)の mix が ,次の SDmlより

ketomonoacetate(157)iJmgが演出したoMe2CO より再結した｡

白色結晶 , m.p. 250-2550(dec.)

Ⅰ.R Jmax :5420,5250,1750,1740,1251cm-I

vl慧≡13:5450,1749,1728cm
≡-‖

N.M.R. 8ppm :0.87(5H,S),'1.14(5H,S);2.14(5H,S,Ac)I,5.80(1H,

M.S.

d,J- 2 C/S ,C-15H);5.90,4.08(each lH,ABtype,J-10

C/S,C-20 H2),'4.10(lil,d,J-2 C/S,C115-OH),'4.56(1主i,S,

C-7-OH),15.16(1H,d,J-5.5 C/S,C-6-H)

M+ nv,e 578

ketomonoac.e･tate(157)のアセチル化

ketomonoacetate(157)16mg,NaOAc lOOmg,Ac20 1ml,CHC131mlを

8時間遠流した｡食塩水中に加えて CH2C12で抽出C粗生成物 12mg をカラムクロマ ト(SiO2

300mg,CH2C12/A-95/5)分雄して diacetate(156)5mg を得たo Ⅰ.R.(CHCl∂

T.L.C.で標品と比較同定したo

ketodiacetate(156)の鐘加水分解

ketodiacetate(126)9mg を CfiC131ml に溶し ,適塩韻 (55%)1滴を加えて

室温に2日間放置したO食塩水中に加えて CiiCl｡で抽出して得た反応物 10mg をカラムクロ.

マト(SiO2,C王i2C12/A-95/5)分辞して ketomonoacetate(157)6mg を得たo

i.R.(KBr)T.L.C.で同定した0
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k・t・diacet・t・（136）のhyd・・9・n・1、X．§、iβ反応

　NH　330mlにCa　118mg（294mmo　1）を溶かして一65Qに冷却する。　（青紫色）。

N2気流中でketodiacetate（136）42mg（0．1mmol）をdry　dioxane　5m1

に溶かした液を5分聞で滴下した。滴下後反応容器を冷却浴より出して強く撹拝しつつ1時間放置

した。NH4Cl　80mgを加えて反応液を退色させた後，N，　gasでNH、を除去し，水を加え

てetherで5回（計80m1）抽出した。結手性の生成物24mgをEtOHより再結して結

贔6mgを得た。母液をアセトンより結玉化して更に61ng（計12mg，37％収量）を得た。こ

の白色結晶m．P．256－260。（dec．）は標品（m．P．255－260。dec．）と混融（m．m．P．

252－257。dec．）及び1．R．（K：Br）で比較同定した。

第5章第2節に関する実験

bromide（141）　：6－0－ethy1－16－bromodihydroenmein－3－acetate

　dihybrodiacetylenmein（140）（m．P．214「2220c）770mgをcrude

CHC　1345mlに溶し，市販のN．B．S．522mg（当量）と過安息香酸のCHC　l，溶液数滴を

加えて3時間還流した。水洗，乾燥後溶媒を留去して反応物980mgを得た。シリカゲルクロマ

ト（Co　lumn　3×95cm）で次の結果を得た。初めのCHCI3200mlからは溶出物がなく，

CHCl・／A＝・95／5　100mIより単一スポットを示すbromide（14辱）260mg，次の50

mlより更にbromide　100mgを得た。先に溶出したbromide（141）260mgを

EtOHで結晶化して数回再結した。

　　無色板状晶，m．　p．198－2000

　　Beilstein　colour　reaction　　緑

I　R
　6　　　　　■

NMR

元素分析

　　計算値

　　実験値

ρ識ol・176・，1732・ゴ1

δppm　：0．99（5H，　s）；1．02（5H，s）；1．09（5H，　t，J＝65　CH　2CHρ

；1・91（5H，・，一CB・一CH，）；2．10．i5H，・，A・）；3．51（2H，m，OC｝ちCH∂

・5・91・4・09（each　lH，ABtype，J＝95　（ンも，C－20　H2）；4．67（1H，

q・J＝7・10・5・玲，C－1－H）；4．89（1H，t，J＝59も，C－3－H）；

491（1H，　s，C－6－H）

C24　H　33　07　Br

C，56．14；H，647；Br　15．56％

C，5622；H，6．49；Br　1．6gg％
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　bromide（141）のパラジウムー炭素還元

　bromide（141）の結晶57mgをEtOH　50狙1に溶し，pre－reduced　5％Pd－C

100mg，無水N・OA・100mgを力口えて水素気流中で67時間強く麟した・触媒は濟即し源

液を蒸発乾固した後CHC　l　3に溶し，水洗，常法矩即して反応生成物46mgを得た。これをカラム

ク。マト（SiO，2．5g　C・lum・1．3×7・m，CHCI3分離で6－0一・thyldihyd…nmei・

一5－acetate（142）30mgを得，IR．（CHC19で標品と同定した。

6－0－ethyldihydroenmein－3－acetate（142）

　dihydroenmeindiacetate（140）をErOHに溶し，3滴の濃塩綾を加えて1・5時間

還流した．生成物50mgとカラムク・マト（SiO，59）分離でG42）55mgを得・6－〇一

ethyldihydroenmein－5－acetate（142）の標品と1・R・（CHC1∋で同定した・

　bromide（14像）の脱HBr反応
結贔b・・mid・（14D187mg，LiCl　46mgをD．M・F・5mlにカロえ・N・気流中で1佃

M200で4時間加熱した。反応液を水50ml中に加え，析出物を源取した。源液はetherで

抽出して粗生成物27mgを得た。析出物152mgをカラムクロマト（Siq109・Co　lumn　1・9×

9cin，　CH2Gり分離した。初めの50m1より原料を，次の501n1より脱HBr物，6－0－

ethylenmein－5－acetate（145）84mgを得た。　ether－R－Hexで結晶化して結晶

49mgを得た。同溶媒系で再結した。

　　無色針状晶，m．　P．　1100（80～840で発泡）
　　　　　　　　亀　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一1
　　　　　　　　～　　I　R
　　　o

U．V．

NMR

元素分析

計算値

実験範

ソmax　：3070，1752，1755，喋640，804cm

9瓢’・・175・，17…164・・97・・『

λ蟹H・233剛（・556・）

δPPm：1．00　GH，・）；1．04（3H，・）；1』8（3H，t，J；7・痢CH£Hg

；211（3H，・，A・）；5．50（2H，　q，卜7・痢一〇⊆旦・CHg；5・97・4・05（each

lH，ABtyp・，」士109も，C－2g　Hρ；468（1H，q，」＝65・10・5ワ亀・C－

　1－H）；495（雀H，t，」＝＝59／§，C3一耳）1495（1H・s・C5一・H）；550・610

　（each　IH，s，＝CH2）

　C24　H3207　・　Et　20

　C　，　66．58　　；　　H，　　8。56％

　C　，　6651　　；　II，　8」25％

　6－0－ethylenmein（144）のアセチル化

　（144）50mgにAc20－Pyを加えて一夜放置後反応液をそのまま蒸発乾固して得た残渣58

mgをカラムクロマト（SiO2窄．59，Co　lumn　O．7×7　cm，　CH2Clρ分全し・6一〇一et1Ψlenmeln－5

＿acetate　O　45）35mgを得た。　IR．（ρHCIgで上記の脱HBr反応で得た四品と同定した。
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6-0-ethylenmein-5-acetate(145)の加水分解

(145)の結晶 85mlを MeOH Smiに溶し,1/佃 N NaOH溶液 918ml(当量)を加えて 1

時間還流後希塩譲で中和し減圧還縮したoCHC13で抽出して得た粗生成物 79mgは T･L･C･では

6個のスポットを示し,尚原料の残存を認めるo回収物 79mgを MeOH 8mlに溶し,10%Na2CO3

aq2dropsを加えて室温で 1日放置して加水分解したQ希塩意で中和 ,減圧潰縮後水を加えて

cHClbで5回抽出した.簡裁燈して櫛頚珪成物 54mgをカラムクロマト(SiO2 5g,Cclumn l･1×

12.5cm)分暮した｡CHClさ/浪=90/10 1Omlを除き,次の 10mlより原料と同じRf値を示す

溶出物 7rhg,更に溶出する 10mlより 6-0-ethylenmein(144)を主成分とする溶出物 27mg

を得たOこれを P.T.L.C(silicagel,D▲2mmx20×20cm,ら攻=二二80/乃D)分藷し ,標品と同-Rf

値を示す Bandを取り,CHC13-Me2COで溶出して6-0-ethylenmein(144)9mgを得たoT.

L.C及び Ⅰ.良.CCHCiJで襟品 (144)と比較同定したO

6-0-ethylenmein(144)

enmein170mgをEtOH50mlに溶し,55%塩故5滴と盛儀鼻5轟を加えて室温で 2日間放置

したがT.L.Cでは変化が認められなかった｡約 500で8時間加温後,Na2CO3水で中和し,減圧磯

縮し,水を加えて etherで 2回抽出し,常法処理して粗生成物 154mgを得た｡これをカラ∠汐ロマト

@iO*25g,Column1.4×14cm,Cn2Cl♂ヒ⇒o/10)分程したQ初めの 1Dmlより未知物が得

られたoMeOHで結晶化したo

m.p. 257-2600(dec.)

王.R. Jmax :5500,1745,1700,1659cm-1

次いで溶出する 40mlより 6-0-ethylenmein(144)125mgを得た.etherを加えて冷蔵

庫に放冠する時結晶 80mgが折出した｡

無色板状露,m.p. 186-1980

更にこの結晶を Me2CO-etherで2回再姑 したC

白色結晶 , m.p, 176-1960

Ⅰ.R Jmax .･5450,1748,1705,1644,817cm-I

J慧望13 .･5600,5480,1755,1711,1642,966,94D,905cm-i

U.Ⅴ ,̂警…望H.･255 mP (6 6690)

N.M.R. 8ppm :0･96,1108(each 5fI,S);1108(5H,t,J-7,CH塾 );2･59(1H

,S,C-5-fD,'5.67(1H,I,I-5C/S,C-5lft),'5.95,4.04(eachlH,AB

tyfXe,J-9.5q/S,C-2D壬屯 ,'4.91(1H,q,J-7,10cA ,C-1-f9 ,.4,94

(l上i,S,C-6-印 ;5･48,6.06(each lH,S,==Cff2)

元素分析 C22 王i3｡0 6

計算値 C,67.67 ,I H, 7.74%
実験値 C,67.59 ;A, 7.99%

6-0-ethylenmein(144)の勤 口水分解

6-0-etylenmein(144)29mgにAcOHo.8ml,水0.4mlを加えて水浴上でゆるく5時間加温

したO多量の水を加えてから潰縮し蒸発乾固するo残液に MeOHを加え,析出結晶を戸取し,MeOH

でよく洗液してenmein(1)8mgを得たO標品と混融,Ⅰ.R.(KBr)で比較同定したO結晶の5日液も

T.L.C.よりenmeinが主成分である0
-76-



第 4 章

第2節に関する契験

Oridonin(181)の分離

クロバナヒキオコy乾燥菓 (1965年 ,石川県採敢)1kgをether 51 に室温で数ヶ月間

放置冷浸した｡etherを留去して得た蘇色アメ状残液11gをアセトン中脱色炭5gと1時間遠

流した｡2回操り返し脱色炭を戸別 した後 ,野液を濃縮して黄色残直 10gを得た｡カラムグロマ

I(SiO248Dg)を行いCIIClJMe2C(:F9/1 溶出物のうちT.L.C(CA - 80/20)でRf

0.1を示す成分を集めて粗結晶557mgを得た｡A,JdeOHから再結してoridonin(181)の結晶

140mgを得た｡

ほぼ同様の抽出分雄換作をヒキオコシ (1965年.高知県採取)について行い ,乾県葉 800g

につきoridonin 105mgを得た｡

無色結晶 , m.p. 248-2500(dec)

la]L7 -460 (C,1,Py)

U.Ⅴ 久 MmaeCxH 258mP(EIO600)

Ⅰ･R･ Jmax:5450,5280,,705,.645cd

N ･M･R･∂pDpfEPy:1･15(5H,S)'･1･20(5H･S);5･65(1H,t･J-宅cA ,C-1

-H) ;4.29 (1H,q,J-7,10C/S,C-6-印 ,'4.42 4.78(eachlftAB

type,J-10C/S,C-20H∂ ;5.55(1H,S,C-14｣か,'5.55(1H,S･-

･召),･5.86(1H.broads,OH) ,I6.51(1H,ら,-<HfI) ,･6･92(HI･

broadd'J- 10c/s,OLD

8D,5-,Ry'D20.･ 1･1.,1･27(each 511,S) ･'5･18 (1II,t,J-8cA )

C-1-H) ,'4.26 (1H,d,J-76/S,Cr6rH) ,'4.42 4.75(each

lH,AB type,J- 10C/S,C-2DH2) ;5.50 (1H,S,C-14-H) ,'

5.58,6.50 (each lH,S.-CH,)

元素分析 C2｡H2806

計算値 C 65.91;H 7.74多

実験値 C 65.84,'H 7.87葬
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　dihydrooridonin（182）

　Oridonin（て81）を多量のMeOHに溶し，Pto2を加えて水素気流中で還元し，水素の吸

が　　h　まで反応する。UVで吸収が存在しないことを確めた後ゴ触媒を濟別し，濟液を濃縮

し，Me　OH　より結晶化，再結する。

白色集状晶

1．R．

N．M．R

m。p．222一弓～26．5。

フm。x：533。，1716。菰1

δ號・：t14，（5H，貫）　；1。望8（5H●d●J＝7（挿）　∫1．26（5H．　s）

5．i58（1H，pent，J＝7（ン亀，　一一C亙ヨし一CH3）　；5．67　（1H．，q．　J＝8，

9g／§C一一1一一引ヨ【）．；4．18（てH，q，Jニ＝6，11（ン倉，（ンー6一一・H）　；4．40，475

（each　1H・ABtyp・・」＝1α5，C－20H，）；5．38（1H，d，J＝t5γ魯，

（：」14一唄）；　663（1H，d，」＝僧（ンも，OH）

・詔・＋秘0：・1・，・1・（eac・・H，・）川5（・H，・，J＿，ウ・）

53て（1H，pent，J＝7｛ン金）；3．68（1H，t，J＝7，C－1一遍H）　；4．14

（1H，d，J＝6（ン亀，Gr6一凋）；　4．4L4．71（each　lH，ABtype，」＝

10｛ン奪）；5．54（1H，s，G－144り

　dihydrooridoEin（182）　の酸化

　㈲：dihydrooridonin　95m9をアセトン10mlに溶して氷で冷却する。　Jones試

薬を除々に滴下し，5分間でα18m1を加えた。τ．LCで原料の消失を確認後Me㎝で過剰

の試薬を分解し・Na2CO3水で中和後E＋OAcで抽出した。粗生成物79mgをC珪C　l　2－

Etゆで5回再結した結晶はdik・t・n・：1－d・hyd・・dihyd・…id・・i・（183）

である。

無色結晶，

1．R．

N．M．R．．

元素分析

　　計算値

m・P．205－206。（dec）

ジm・x：545。，52。。，177。（i。fり1695。富1

鑑碧隻1・：555・，17。3・孟1

ら。m：…，・18（・ach・H，・）掬9（・H，・，J＝・鎚．）；

3・75（1H，q，J＝8，12γ㍉Dρ処理でd，J＝8（ンもC－6－H）；4．01

427（each　lH，ABtype，J＝10｛ン金・C－20H2）　，4．63（1H，s，OH）

4・95（1H，s，C－14－H）；575（1H，d，J＝12（ンゑ，OH）

C20H2806

C6591；HZ74
　　　　　　　　　　　　　－78一



　　　　実験値　C65．64　；H　Z55％

（◎：dihydrooridonin（182）50mg’をAcOH　21n1に溶してCrO3で2．5時間反応

後MeOHで過剰の酸化剤を分解し，濃縮後水を加えてEt　OAcで抽出した。生成物25mgをカラ

ムクロマト（siO2，1．29，C／A＝9／1）分離して得た主生成物12mgをベンゼンより結晶化し

た。この結晶のLR．（KBr）は（a｝で得たd声etone（185）のそれと異るが・CHq3中での

1．R．及びN．M．R．は両者一致した。

　diketone（183）のNalq開裂．

　diketone（183）74mgをMeOH（10ml）一H20（1皿D中でNaIO4300mg　と室温で4

日間反応した。水を加えてEtOAcで抽出して得た粗生成物55mgをカラムクロト（Si（浸g，

C。1。m　O．7×7。m，C／A＝9／1）で分離して・ld・hyd・（192）51皿9を得た・Et・0－

Me　2　COで再結した。

　　鱗片集状晶，in．P．176．5一179。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　‘

2

1．R．

N．］M。R。

元素分析

計算値

実験値

ノm。x：543。，1748，1717・盃1

品pm：1」9，1．56（each　3H．・）；1．19（3H，d，」一Z59冶）∫2・64

（1H，d，J＝4・挿，C－5－H）；4・75・4・89（each　1H・AB　type・

J＝11．59亀，C－20H，）；4．99（1H・d，J＝t5鎚・C－14”｛｛）；

525（1H，broad　s，OH）；985（1H，d，」＝＝4（ン硲，一CHO）

C20H2605

C　66．28；H　Z23％

C　　66．19　；H　　Zlg％

　Oridonin（181）の酸化

　旬Oridonin　loOmgをアセトン（7ml）中冷却し，Jones試薬0・095mlを加えた。

反応液は青緑色を示したので約3倍量のEtOAcを加えて抽出した。生成物85mgをMeOHで結

晶化してdik・t…：1－d・hyd・…id・ni・（184）を得た・Et・0－M・・COで2回

再結した。

　　無色集状晶，m．p，218－221。

　　1、R．畑x：，5。。，32。。，17。・，1645・冨1

　　U．V．・λ認H：256岬（・155・・）

　　N．M．R．δ脇y：・92・t26（ea・h　3H・・）；4・2・（田…」＝8・11肉

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一79一



C-6-H) ;4.2514159 (each lH,AB type,J- 1DC/S,C-20

H2),･5.24 (1H,d,J= 1C/S,-<勘 ;5･55(1H,S, C-14-H) ;

6.22 (1H,d,I- ll C/S,OH) ;6.29LIH,S,-<HH)
SDpSp-mPy+D20 ･'O." ･1125(each 5H,S) ,･ 4･20(1H,d,J-

7.5Vs,C-6-H) ;429,4.55(each lH,AB type,J- =〕cA '

C-20 H,) -,5.25,6.52 (each lH,S,-CH2) ;5.61(1H,S,CL

14-刀)

元素分析 C2｡H2｡08

計算値 C 66.28 ,'H 7,25多

実験値 C 66.52 ;H 7.47酵

糾:Oridonin lOOmg をアセトン7mlに落し,水冷下2時間でJones試薬0.24ml

(6mOl当量)を加えた05倍量のEtoAcを加えて抽出し,Na2Cq水で酸性部50mgを除

き,中性部58Lng を得た.中性部をカラムクロマ ト(SiO2 1g,C/A-9/1)分鹿 して単一

物14mg を得たOこれは1.6.15-triketo体と考えられる.

I.R. JCmEcx13 :5550,5450,-745,1710,'642C言'

Jmax :5500,5578,1757,1710,1640C='

N･M･R･epp,n ･' 1･20'1･50 (each 5H,S) '.2･76 (1HJS) ''4･21'4･40

(each lH,AB type,J- 10.5C/S) ;4.95 (1H,d,J- 1cA ) ;

5.57,6.12(each lH,S,-CH2)

diketone(184)のアセチル化

diketone(184)108mg をAc20｣⊃yで常法アセチル化して得たacetate 128mg

をMeOHで結晶化し,Me2CO-Et20で2回再結したO (185).

無色結晶 , m.p.215-217o

I.R. J,na∑ 5500,5400,1740,1710,1695,164DC芯-

U.Ⅴ. 入 ne望H 255.5LTLu(8 8700)

N･M･R･ ∂ppm ･' 1.02,1.21 (each 5HIS) ,' 2.05(5H,S,Ac),'5.79

(1H,q,J-9,ll.5C/S,D,0でd,J-9 C/S,Cr～-H) ;4.29 (1H.

S,C-7-OH) ,'4.05,4.50(each lH,AB type,J- ll C/S,

C-20 H2) ;5.42(1H,d'J-ll.5cA ,OH) ,'5.62 (1H,a,J-

1C/S,C-14-H) ,'5.88,6.27(each lH,S,-CH,)

一･8a-



元素分祈　　C22H2807

　　計算値　C　65．35：H　6．98％

　　実験値　C65．52；HZO3多

　OridOni窪（｛8Dのアセチル化

　Or　i　do担n　56艶9にAc，CトPy　2鍛窪1を加えて室温で3時間半反応した・生成物60艶9

をカラムク。舜（SiO，2翫Cd・鯉0．6×1t5・馬C／A＝8／2）分窮して0・id・・量n

司罫4－diac・重・t・（187）31田9と・・童d・・i・一竃4－m・n・acet・・r（｛86）2甑5隅

原料。，id・。i。55皿9を得た．アセチ・・化の反購間・18時間の時・1・14－diace－

t。t。（187）を95蘇量で得た。・・id・ni・嘱14－diacet・t・（18ア）は結晶しない・

　　　　　　　　洗　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一1
1。R。

N．M．R．。

M．S．

ゾ憩ax：5550，3400，餐740，1725，1646c∬≧
聡・・：・55・，・…，17・・，・72・，・64・・蕊｛

δ。。組：t1・（6H・・）；2・2・2・8（・・ch　5H・s・2＞礁。）；三82（1H

q，」一6，10鎚，D，0でd，」＝6ψ・（）一6－H）；4・28（2H…C－

20H∂；465臼H，ちJ＝50・挿，C－1－H）；5・55・6・19（each

lH，・，＝C璃）；5．85（田，・，　C一竈4－H）；己19（1H・d，」＝109鷹

OH）

岡＋趣ノ宅446

Oridoain－14－monoacetate（，86）はMeOHカ・ら再結した。

白色結晶，　田．P．245－248。

1．・．9皿。x：・・・…3・・，171・・1・・1・冨鷹

　　　　　　ρ瓢1・：・…，…曜1・，…1記

U．V．λi弾帯：259m・（・97の

N．M…　δ，。但：t12（・H・…XM・）；・・6（3H・s・Ac）；551（1H

　　　　　q，」＝7，9喚，C－1－H）；乙78（1H，q・」＝7・11喚・D・0で馬

　　　　　　J＝7・《G緬一H）；4．09，4．53（each田・AB重yp・・」＝11‘ノ・・

　　　　　ひ2。H，）；422（1H，s，OH）；552（1H，・，＝く葺）；585（1H

　　　　　　，，（1－14－H）；。・。（田，・，J一・1鎚，・H）；・18（1H…≒議，

元素分析　　C22H，07

　　計算値　C　65．OGH　744％

　　実験値　C　64，76；HZ24％
　　　　　　　　　　　　　　　　　一81一



dihydroridonin（182）のアセチル化

　dihydrooridonin　100mgをAc202ml，Py2mIと室温で5時聞反応した。生成物を

カラムクロマト（SiO2，q／A＝9／D分離してdiacete　とmonoacetate　を各々40

mg得た。両acetateはいずれも結晶せずN．M・RからC－16　epimerの混在が示される。

　dihydrooridonin一1ダ争一4－diacetate
1．R．　ジ器1・：355・，・38。，17・・、孟1

N・M・R・　δPPm：1・10（6H．，　s，2＞〈Me）；t12（3H，d，J＝6．5（／§）　；201，

　　　　　　2」4（each　3H，s，2XAc）；5．69（1H，q，J＝6，｛1（ン奄，D20でd，

　　　　　　J＝6　（ン念，C－6－H）　；4．17，425（each　lH，ABtype，J＝10　（ン令，

　　　　　　C一一20　H2）；4。22（1H，s，OH）；4．64（1H，m，C一一1一層目）；5．78（1H

　　　　　　d，J＝＝窪1　（ンも・OH）　；5．92（1H，d，J＝1　9／も，C－14一一耳）

dihydrooridonin一一14一皿onoacetate
1．R．　、）膿1・：355・．，・・8。，175・・孟1

N・M・R・δPPm：t霊0（6H…2×M・）31・12（3H，d，J＝6．5・挿）；2．01，

　　　　　　214（each　5H，s，2×Ac）；3．69（仕｛，q，J＝6，11（ン毛．D20でd，

　　　　　　Jこ6　9冷，C－6遍H）　；4．17，4，25（each　lH，ABtype，」；＝10（ン’合，

　　　　　　（〉一20H2）　；4．22（1H，s，OH）；4，64（1Hメn，C－1－H）　；5．78（1　H

　　　　　　d，」＝119／§，OH）；5．92（1H，d，J＝1　（ンも，C－14－H）

dihydrooridonin　－　14　－monoacetate
1．．・．溜隻1・：355。，175。（・。f1．），1727。♂

N・M・R・　δPP塒：1．08，1．11（each　3H，s）；t12（3H，d，J＝5．5（ンも）1

　　　　　　2・12（3H，s，Ac）；3・51（歪H，tgJ＝＝89徳，（ンー1－H）；3．66（1H，

　　　　　　q，J＝6，11（ン亀，D20でd，Jニ＝6〔挿，C－6－H）　；4．06，4，29（each

　　　　　　lH，ABtype，J＝＝10（レ徳，G－20　耳2）；4．27，（1H，s，OH）；5．89

　　　　　　（1H，d，J＝119冶，OH）；5．94（1．H，s，（ンー14一唖H）

Oridonin－1，14一一diacatate（187）のシユウ酸’々分r解

　　Oridonin　diacetate（187）110mgをMeOHI／H，O（＝2／1）5m1．に溶し，

修酸60mgを加えて12．5時間還流した。更に40mgの早雪と1mlの水を追加して歪2．5時間還

流した。反応液をそのま」濃縮して水を加えてCH2　C　12で抽出した。抽出物にMe　OHを加えて結

晶化，．再結してoridonin－1－acetate（188）50mg（50％収鋤を得た。
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無色針状晶，皿．P。228－22go

1，R．　ジmax：555・，1725，捌・，164・・記

U．V．λ膿H：25a5m・（・799・）

N・M・R・δpP田：t14（6H…2×M・）；1・98GH…A・）；5・81（1H…

　　　　　　J＝7，11（ン毛，D20でd，J；ニ7（ンも，C－6一唄）；4．22（2H，s，C－20　H2）

　　　　　　4．60（1H，加，C－1－H｝　；4．88（1H，s．，（〉一14－H）　；5・41　（1H，s，OH）

　　　　　　．5．57，6．29（each　1H，・，＝CH∂；642（1H，d，J＝119令・OH）

元素分析　　C22H3。07・CH3㎝

　　計算値　C　62．79　；H　Z82％

　　実験値　C　62．673HZ78％

Oridonin－1畷onoacetate（188）のNaIO4開裂

　　Oridonin＿Irmoncacetate（188）の結晶40mgをMeOH8ml，H204mr中に

溶し，NaI（履500皿9を加えて2風押反応した。途中少量のNaIO4を追加した。反応液をそのま

ま減膿縮し，EtOA・で5回抽出した．粗生成物52mgをカラムク・針（SiO・＊19・CH・

C12／A＝90／10）分離して，aldehydeα95）16mgを得た・
　　1．・．ジ1識1・：34・・，27・・，1738，・712，1645・斎1

　　N．M・R・δPPm：t・8・奮・22（each　5H・・）；2コ・（3H…A・）；228σH・

　　　　　　　　d，J；4　（ン奄ジー・C｝CHO）　；5．63，6。22　（each　lH，s，＝CH2）　；970

　　　　　　　　（1H，d，J；＝4（ン奮，C塑P）

dihydrood． р盾獅奄氏i182）のNaBH4還元

　dihydrooridoni鍛　150mgをMeOH70mlに溶し・NaBH4170mgを加えて一夜撹

挫放置した。室温で減圧濃縮し，水を加えてEtOAcで2回抽出した。希塩酸，食塩水で水洗後

EtOAc一�ｯ去して白色結晶性の生成物61皿9を得た。　EtOAc抽出操作を水層，洗液について

操り返して更に非結晶性の粗生成物55mgを得た。先に得た生成物をMeOH嘱EtOAcで3回再．

結してpentao1（189）：tetrahydrooridoninを得た。

　　無色結晶，　皿●P●　21GO－2200（dec）

　　．LR．ゐ・x：555・・窟1

　　N・M…δ蹟py：t19（・H，…×M・）；t5・（3H…J一・喚）；・81

　　　　　　　（1H，t，J＝8（ンも，C－1一H）；4．20（1H，m，D20でd，Jニニ5．5（ンも（ンー6一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一83一



元素分析

　　計算値

　　実．三値

H）　：4．43，4．80（each　lH，ABtype，J＝：望0　9／＄，C一一20　H2）　：

5．14　（111，s，C・一一14一一H）　ξ5．35　（1H，d，J＝11　（捧，（〉一15冠｛）

δ㍗孟・＋D・0：t13（6H，・，2＞αr・）；エ22（5H，d，」一8喚）；

580（1H，t，J＝8（／§，C一で一H）　；4，18（1H，d，」こ5．5《ン6，（ンー6

－H）　；4．45，4．77（each　lH，ABtype，J＝10｛ン毛，G－20　H2）　；

5・08（1H，s，C14－H）∫5．27（雪H，d，　」＝＝10（ン橋，C一曙5一唄）

C2。Hき206

C　 65．19　；　H　8．75％

C　　65．48　　；　H　　905％

Odd・垣n（雪8DのN・BH。，PtO，／H，還元

0「iδ翻・鎗騰・をM・0珊・mn・溶し・N・BH・7・m・のM・・H（2mD鴫◎

（4滴）溶渡を30分間で滴下して一夜放置した。生成物65mgをMe　OHより再結して得た結晶

40mgを醗0｝｛中でPtO2－H2gas，で40分接触還元した。触媒を濟過し，濟液を濃縮して

縛た結晶は盛抽ydroorMonin　をNaBH4で還元して得たtetrahydrooridoni且

（響8の　と　LR．で同定した。

tetτahγdrooridonin（望89）のアセチル化

　勧：（189）5G繍gにAc20／Py（≒1／Dを加えて4時間反応後，£tOHを加えて少時後蒸

発乾固した・残渣65mgをカラムクロマト（Sio219，Colu㎜　1×5cm）で分離した。

C｝｛翼C1・／A＝95／54m丑は除き，次の4mIよりtriacetate（191）4mgを，次の

拓m置とC臨q2／A＝：90／可05m1からdiacetate（190）28mgを得た。更に溶出し

て原料　2細gを回収した。

diaCetate（190）をEt20－MeOHで1回，Et20で1回再結した。

　　無三門，nヨ●P・220－224，50　（dec）

LR。

聾，賜．翼。

ノmax　：3500，3400，1730c菰1

δPPm；0・96（5H・d・J＝・7・洵；0。98，望．09（each　5H，・）；

窄・98，2・09（each　3H，s，Ac）　；3．48（1H，broad　s，OH）　；3．70

（田・d・J＝5・痢C一＋H）；5．99（1H，b・・ad・，OH）；4η（2H，

・・C－20珪）；455（但，d・J＝11驕，C－15－H）；4．65（1H，・，

OH）；（田…OH）；4・75（1H，t，J＝7鎚，C一拍）；542（1H，
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S,C-14-H)

元素分析 C24Hs｡08

計算値 C 65.70 '1H 8.20多

実験値 C 65.97 ; H 7.86多

(b) diacetate(19ロ)14mg を(a)と同様に一夜アセチル化した.生成物16mgはT.L.

C.ではdiacetate と triacetate の等量混合物である｡単にdiacetateとtri-

acetateの混合物 58mgを再度同条件でアセチル化した｡生成物45mgをカラムタロマ ナ

(SiO21.6g)で分接した｡CH2C12/A-95/5 6Lnlは除き ,次の 12mlよりtriaceta-

te(191)52mgを ,CH2Cl打倒-90/10,18mlよりdiacetate を得た｡triaceta-

te(191) は Et20--A/je2COで4回再結 した｡

白色結晶 m･p.158-16l o

I･R･ レ〕max : 5500,5440,5560,1758,1720,1700C正1
-1

JcmliaCx13: 5550,1745cm ち

N･M･R･ 8ppm : 0･85(5H･S) ･'o･98(5H･d,J= 7C/S) ･',lL3舶 軌 鮪

2･00･2･06,2･12(each 5H･S･5×Ac) ;2･80(1H,d･J〒略 が ,

OH) ,'4.2口 (2H,S,C-20H2) ,'4.41(1H,ら,OH) 1'4.49 (1H,q,
J-9,5,5C/S,C-15｣ Ⅰ);4.78(1H,m,C-ト胡) ,'525(1'H,d,J-

元素分析

5C/S,C-6一朗) ,'5･46 (1H,S,C-14-4Ⅰ)

C20H｡809.H20

計算値 C 60.92 ;H 7.87ヲ5

実験値 C 60.96 ,'H 7.84多

わ) dihydrooridonin-t14-diacetate 56mg を MeOH 中'NaBH4150mg

で室温で遼元した｡生成物 55mgAc2q/Pyで0))と同様 ,2回アセチル化した粗反応物54mgを

カラムクロマ ト (SiO21･5g)で分院した｡CH2C12/A- 95/5 でtriacetate(191)

27mgが ,同溶媒虜とCIちC12/A- 90/10でdiacetate(198)6mgが溶出した｡tri-

acetate(191)27mg は Me2C()一哉t20で再賠し,P))で得た結晶とⅠ･R･併Br)で同定し

た｡

ゼVン脱水素

oridonin60mgにNaOAc70mgとAcP5mlを加えて6時間遮流した｡減圧濃縮 し,水

を加えてCHCl且で抽出したO生成物 100LngをSiO25gでカラムクロマトを行い ,triaceta一
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士．6fract玉。．b．5．OmgとT．L。C．で単一スボツトを示すtriacetate　24mgを得た。

ｵか．しN。M．R．からはacetate混合物であることが示された。　triacetate混合物50mg

にS『50mgを加え・減圧封管して280。で4．時間・540－560。で2時間半加熱した。反応物

を蒸留して得たoi1饗5玄ngをカラムクロマト（A1203，coIu」nn．0．8×Bc」n）牙離した。

L・P／Et20＝1／15m1の溶出勃4fngを再度カラムクロマト（AI20、4多ng，column

O・8×15・5cm）を行った。　L・P・40mI溶出物からはU．V吸収を示す化合物は得られなかったが

しP／Et・0（＝9／1）20mlの溶出物1mg（・luat・．Dはph・n・nth，e。，　typ，化働

である。

　　U…　λ襟ane：224．5（・h）；252（・h）；25・・⑳・x・＿，。ak）；281

　　　　　　　　（sh）　；290．5（sh）　∫501．7（P6ak）mμ

　　更に同溶媒系，次いでL避／Et20こ8／2でPhenanthrenetypeのUV吸収を示す溶出

物4mgを得た。

　EIuate1のG・L・C・による検索．：phenanthrebe，reteneを内部基準とし，文轍）

に従って楕対的な保持時闇を求め化合物を推定した。

　　装置．HitachトP・・ki・・lm・・距L69・・ch・・m・t・9・a魚，Hyd・・9。。

f1・m・i・n　d・tect・・；Carri・・g・・N，，0・・n　t職・200・，、。1。m。　S】レ

50　歪．5％　45m，gohley　coIumn．

phenanthrene

peak　I　（1）

peak　盈　（て）

Re亡ene

peak　置　（1）

RetentiOli
time　（加in）

　　　　4．7

　　　10．2

　　　14，2

　　　16．0

　　　1＆9

RT＊

1＊

　　　＊2．22

　　　＊5．02

　　　＊5．40

　　　＊4．01

RT＊＊

　　　＊＊．2．15

　　　＊＊2．93

　　　＊＊5．55

　　　＊＊5．89

　　＊　．phenanthreneを1とした時の保持時間

　　＊＊　reteneを5．5とした時の保持時間

　　カツコ内はpeakの相対強度

以上の結果・peak　L　215＊＊は1・7－dim・thy五ph…th・en・（2．15），peak

皿293＊＊は1－m・・hy1一ト・・h・lph…nth・ep・．． i285），peak盈．5．89＊＊は1．5

－d孟methy1『7『dhylやhenanthrene仏80）と推定される。（カツコ内の文献値は．
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phenantllrenが 1'reteneが 5.5の保持時間を示すときの各々の相対的な保持時間の値で

ある)

dihydrooridoninのアルカリ分解

dihydrooridonin(182)64mgを5ヲ右KOHaq･7mlとMeOH 6mlの混液中に加えて

1時間違流した｡反応液を湛縮後塩段 性々でEtOAc抽出した｡10多 Na2COS水で5回洗藤後

水洗 ,乾燥して中性部 50mgを得たQNaCO3抽出液は塩酸々性としてEtOAcで抽出し,酸性部

28mgを得た｡中性都50mgをカラムクロマト(SiO250rJmg,C/A-9/1)分捷した｡初めの

5mlは除き ,次の5mlより粉末を少量得た｡

Ⅰ,R･ l)LnaX 5420,1755,1727･75Bc石1

U.Ⅴ. end absorp

次のdmlの潜出物をアセトンで結晶化した｡5mgO

白色針状晶 ,m.p. 226-2500(dec)

Ⅰ.R. し〕max .I 541D,1718,1168C苗1

-)cmHaCx13 : 5420,1716,1172C市1

U.Ⅴ. end absorp

次いで潜出した20mlは混合物で ,更に溶出した15mlからγ- 1actone(194)7mg を

得た｡

シ7)カゲルカラム (SiO2400mg,C/A-8/2)で精製してγ-1actone(194)a単一物を

得た｡

Ⅰ.R. ､ノ)志望望13 : 560口,555ロ,u 65cE1

N･M･R･ Sppm (100MC) ･'1･08,1･26(each 5H･S);1･26(5H,d,J-8cA ) ;

5.57'5.97(each lH,ABtype,J-9cj ,C-20 H2),'5.80(1H,q,

J-7,8 cA ,C-1-均 ;4･08(1H,S,0均,'4.88(1H,q,J-2,4C/S,

C-14｣勺 ;4.00(1H,Ln,C-7⊥H)

酸性部 (,)max : 5450,1754,1725,1657,755C石1,･入mHae望H .･ 282mP)杏

CH2N2でメチJV化後カラムクロマト(SiO2 1g)でC/A-9/1,C/A-8/2で溶出し

て更に少量のγ-1actone(194)を得た｡

Oridonin の NaIO4開裂

Oridonin 210mg を MeOH (15Lnl)-H20 (10ml)に溶し,NaIO｡700mg を

加えて室温で44時間撹拝した｡T.L.C.で原料の消失を確めた後濃崩し ,水を加えてEtOAcで
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4回抽出した。生成物170mgをMepO嗣LPより2回再結してhemiacetollactone

（195）を得た。

　白色針状晶，m．p．260。

LR．

U．V．

N。M．R．

元素分析

　　計算値

　　実験値

ジ㎜。：・5・・，1747，17。9，164緬1

λ鑑9H：23・m・（，56・・）

δ脇・：・97，エ・1（ea・h　3H，・）；22・（1H，・，（ン団）；

4・53，4・55　（each　lH，ABtype，J＝9（ン・魯，C－20　H2）　；4．84（1H，

t，J＝9（ンも，G－1－H）；5．22（1H，s，C－14朔H）；5．72αH，　s，C一・6

－H）　；5．40，6．12（each　IH，s，＝＝CH2）

C2。H2606

C66．28；HZ25％
C　　66．24　　；　H　　Z34％

hemiacetallactoHe（195）の酢酸アセチル化

　　G95）150mgをAcCH　2m1に加えて水浴上で1．5時間，油浴中で5G分間還流した。生

成物をカラムクロマト（SiO259，cohmn　1×12cm，C／A；：8／2）分離して6rmonor

搬etate（196）67mgを得た。　Me2CO一L・P．で2回再結した。

　　白色針状晶，　m．p．20Z5＿208。

　　1．R．　ジm。x：・・。・，1748，17。8（i。f1），1642，1248。窟1

U．V。

N．M．R．

元素分析

　　計算値

　　実験値

λ謙H：25・m・（，82・・）

δPPm　：　工01，1・06（each　3H，s）　∫1・95　（5H，s，Ac）；4．08（2H，

・・（〉一20H・）ξ4・48（1H，q，J＝8．5，7・挿，C－1－H）；4，61（1H，

…」14－H）；・62（1H，・，一く葺）；・．1・（1H，・，（みH）・6・24

（1H，・，＝＜吾）

　C22H2807

　C　　65．55　　；　　H　　6．98％

　C65．09；HzO1％

diacetate：．14α一hydroxyisodocarpindiacetate（197）

㈲：hemiacetalIactone（195）をAcρrPy，室温でアセチル化して得た粗生成物を

シリカゲルカラム炉過後・MeOHより結晶化してd項cetate（197）．の白色結晶，m．P．169
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ー172.50観

糾:6-→nonoacetate(19LS)10mgをAc20-Pyで2日間反応後 ,粗生成物 11mgに,

㍍eOHを加えてd呈acetate(197)7mg を得た｡ Ⅰ･R｡O(By) ,T.L.C.で同定した｡

回 :he皿iacetaH actone(195)60mg にAcOH 2ml,Ac20 2Lniを加えて1.6時

間違流したO甑acetate 54mgをMeOHで結晶化 ,再結してdiacetate(197)10mgを

得たO王.R.,T_i,C.で同定した｡

自白結晶 , 皿.p.180-1 82.5O

I･R･ 紬 ax : 1752,1642,124DC蒜･1

U･V･ rfも慧 gH : 250LnP(8 8100)

N･汎 監･ GppLn : 1･01,1･06(each 5H,ら ) ;1･95･2･02(each 5H,S･

2XAc) ,'5197'4.12(each lH,ABtype,J-9.5C/S,C-20 H∂

4.58(1H,q,J- 10,6 C/S,C-1-HJ I,5.61 (1H,S,C-14-均.,

5.76(1王i,broads,-逮 ),･6.m (1H,S,C16-HJ,･6.27 (1,H ,S,

-<HHj
元素分析 C,4払｡08

計算値 C 64,56 ;H 6.77多

実験値 C 64,41 I,H 6.64ヲ昌

monoacetate(198):14a-aCetOXyisodocarpin

糾 :diacetate(197)41mgに (COOH)250mg,MeOH 2ml,H20 1mlを加えて遼

成したol時間後にH20 1mlを追加し,更に5時間違流した｡反応液を濃縮 し,水を加えて

EtOHで抽出したO生成物 55Engをカラムクロマト(SiO2 1.4g,COluLnn D.8×8cm,C現r

C12.A 巨 95/5)分接して原料diacetate 6mg,次いで 14-イnOnOaCetate(198)

7皿gを得た｡桝で得たmonoacetate(198)と Ⅰ･R･(CHC13) ,T.L･C.(C/低=8/2)

G.i.C.(Shimadzu GC-1C,SET50,1.5ヲ5,0.75印×4mm,Carrier gas N2,

Oven teLnp.2500)で同定したo

糾 :oridonin-141･d OnOaCetate(186)をNaIOよで oridonin (1)の場合と同様

の反応陳作を行って,14一切10nOaCetate(198)を得た.

m.p. 246-249o

Ⅰ.R. m HaCxlS:5450,'75日 720,1845cE1

U.Ⅴ. 乱 %e望H : 251LnJL
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N・M・R・　δPPm：0．97，tO5（each　5H，s）：1．91σH，s，C－5一覗）：2．0霊（5H，

　　　　　　s，Ac）　；3．91，4．04（each　IH，ABtype，J＝＝10（ン毛，C－20　H2）　；

　　　　　　4・58（1H，q，J＝＝7，8．59／§，C－1高H）；5．53（1H，s，（〉一6－H）；5．58

　　　　　　（1H，s，C－14－H）；5．72，6．20（each　IH，s，＝＝CH2）

hemiacetal　lactone（195）の酸化

　（195）100mgをMe2COに溶し，Jones試薬を反応液が黄色を保持するまで徐々に滴下

する。MeOHを加えて過剰の試薬を分解後減圧濃縮し，水を加えてEtOAcで抽出した。粗生成

物82mgをMe2CO－nHexで2回再結してdilactone（199）を得た。

　　無色針状晶，m．p．212＿213．5。

1．R．

U．V．

N．M．R．

元素分析

　　計算値

　　実験値

ジm・x：178・，175e，171・，164G・四望．

λ認H：23・m・（，675・）

δ錨P・：t・6，t22（each乙H，・）；247（1H，・，（み5一劫；

4・4て；4．64（each　lH，ABtype，J＝窪0（レ冶，C－20　H2）　；4．88（1H，

t，J＝7・5（ン金，C一一1嗣H）；5．21（1H，s，C－14－H）；5．5e，622

（each　IH，s，＝CH2）

C20H2406

C　66，65　 ；　H　6．71％

C66，60；H6．69％

　dihydrooridoninのNal（九開毛

　dihydrooridonin（182）587皿9をMeOH　401nlに溶し，NaIO4259を加え

て45。で15日間反応した。減圧濃縮し，水を加え℃EtOAcで5回抽出した。生成物をEtQAc

－L・P・でて回再結してhemiacetallactone（201）：↑4α一hydroxydihydro＿

isodocarpin．を得た。

　　白色針状晶，m．P．202－203。（dec）

　　　　　　　　　、　　　　．　　　　　　　　　　　　　　一11，R．

N．M。R。

ソmax　．5420，1752，1708cm
δ謡y：α77，畷each　5H，・）；エ・7（5H，d，J一・5喚）∫

2・00（6H，s，結晶溶媒のアセトン）；2．12（1H，s，C－5一恥；4．29，

450（each　lH，ABtype，J＝9　《∋／』，C－20　H2）　；4．80　（1H，q，

J＝ス5，95　9／自，C一一1一証｛）；5．29　（1H；broadミ7C一一14岨）∫5．70

　　　　　　　　　　　　－90一



(1H,S,C-6-戟)

元素分析 C2｡H280｡.CIもCOCH8

計算値 C 65.58 ; H 8.11多

実験値 C 64.90 ;H 8.05多

dilactone(ZOO):14a-hydroxydehydrodihydroisodocarpin

(a) unsat.dilactone(199)20mgをMeOH50mlに浴 し,Pto2/H2で接触還元して

結晶20Lngを得た.I.R.a(Br)で桝で得た dilactone(ZOO)と同定した｡

o)) hemiacetal lactone(201)172mgをアセ トン中で (195)と同様にJones

酸化した｡反応液は食塩水車に加え ,EtOAcで抽出した｡生成物 156mgをMe2COで5回再結

して ,dilactone(200)を得た｡

無色針状晶 .m.p.250-2550(dec)

Ⅰ.R. Jmax : 5460,1785,1758,1718C石1

･･M･R･ 8冒5,-Ln Py ･ 1･05,.･21(each 5H･S)･'.･07(5H,a,I- 7) ･'2･42

(1H,S,C-5-班) ;4.57,4.60(each lH,ABtype,J- 10C/S'

C-20 H2) ,'4.82(1H,t,J- 8cj ,C-1-与り ;5.50 (1H,S,Cl14

-H)

元素分析 C2｡H3000

計算値 C 如 .28 ',li 7.25多

実験値 C 66.50 ;H 7.25･36

dilctone(2CO)のメシル化

dilactone(200)65mgをdry Py lmlに落 し,氷水車で冷却 しながら,MsCllO

滴を加えて室温で5時間接拝放置 した｡反応液を冷食塩水中に加えてCIちC12で5回抽出したo

(計50ml)｡ 5.5多塩酸 ,食塩水で各々 1回 ,2回づつ洗推して得た粗反応物 75mgをMeOH

で結晶 化し , 14a→ IleSy loxydchydrodihydroi sodo ca rpin:me sylat e (202)

を得た.MeOHで2回再結した.t

無包括晶 ,m.p.161-1650

Ⅰ.R. JLnaX : 1767,1722,1560,日 80C芯1

JmC誉xcls : 1770,1750,1550C=l

N.M.R. Sppm : 1.07(5H,S),'1.17(5H,d,J- 5.5cA ) ;1.21(5H,S) ,'

-91-



元素分析

　　計算髄

　　実験値

2・25（1H，s，じ5一垂｛）　；3．〔〕7，　（5H，s，劔s）　；4．05，4．36（eac簸　雷董｛，

ABtyp・・」＝零0鈴，C越。　H，）；4．55（田凸∫＝7，9・添，C一ト

H）；5．69（凄H，broad　s，C－14選）

C21H280δS．　CH雌

C　　5592　 ；　H　6．85％

C　 55．82　；　H　6．82％

　五nesy里ate（202）の脱メシル化反応

　後述する（205）のm・sy夏ate：dehydr・tetrahy“r・is・面carpi盆一響5＿

燈atyIa重eで穣嚇して得た最適条件を撫esy五a重e（262）に適応してみたぶ原肥藝収であっ

た・Mesy互ate（202）55血9を8tOH　70m盈に溶し，Raney　Nio，69を加えて室温，H，

50kg雇から徐々に加温して，050，H，70kg．硫で一夜反応させた。生成物｝ま嵩原料の残存を

示すので再度翫OH　50ml・Raney　N　io・69を用い，室温50kg層から1⑪6・，72kg／簾．

に加温して1蘇陣した・触輿四則し・澱を濃縮して得た生成物のEt船・可溶部20mg駒

dehydrotetrahydroisodocarpin（203）の結晶5mgを縛た。　m。p．26＆一2aOo

dec・LR・（耶・）・T・L・C（（ンニA＝雛），混融磯述の方法で得た標品と比較同定した。

結晶の澱も単｝物である。

dehydrotetrahydroi§odocarpin（205）

　㈲：dehydrodihydrdsodocarpin（204）29をT。ILF．400辺1に溶し，LiA盈一

H（・宜B・）・49のT．H．F（…ml）溶灘臓，3晒凹した．途蝿元肥19つつを2

日半・29を1日追加した。T・L・Cで原料消去を確認後，反応椥d晩OHを加えて嗣の還元蜀

を分解1し・反：応液を濃縮して水を加えてEtOA　cで抽出した。拙出物750mg．zk膚を塩酸々性に

してEt（》Acで抽出して更に1．59を得た。中性部をMeOHよ．り再結してdehy“rotetra＿

hydroisodocarpin（205）雪50mg，凪．P。26〔ト268。（dec）を得た。更に再結を操り

り返した。

　　π16p．　266－2680　（dec）

　　LR．　ρm・x：5580，1772，ゴ1710面1

　　N・贈・瓦δD・『P・：α97（3H，d，」一7ψ）；・・2，胤・27（each　5H，、あ

　　　　　　　　2・55（1H，s，C－5一耳）∫4．40，4．71（each　lH，ABtype，

　　　　　　　　J＝～篭5　｛ン6，C－20　H2）；4。66　（1　H，q，J＝8，9｛≡！奄，C－1一箪）∫

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一92一



5.51(1H,m,C-15-H) ;7.12(1H,d,J-5.,OH)

元素分析 C2｡H280,

計算値 C 68.94,'H 8.lo序

C 69.25',H 8.27ヲ6

酸性部をS,I)カゲルカラムクロマト後Me2CO-Hex,より再結 して (205)よりRf値の小

さいD贋の開裂 したprimaryalc･(205):1.15,20-trihydrory-6,7-seco -

ena tioabietan16,7-dioiC aCid 6i20'7-一句 dilactor!eを得た.

m.p. 246-250o

L R. ソmax ･ 5550,1772,1746C苗1

N.M.R. 6ppm : 0.97(5H'd,J-615 C/S) ;1.08,1.22(cach 5H,S)',

2.55(1HT,S,C-5-H),'5.56 (2H,d,J-5.5C/S,-CH20H),'5.79,

4.47(each lH,ABtype,J-915 Vs,C-20 H2) ,'4,5,5(1H,t,

J- 7･5 C/S,C-1-H)

(b):debydrodihydroisodocarpin(204)1gをT･H･F.200mlに溶し,Raney

Ni 1.2gを加えて ,室温H250kg/C7n2,100oC,55kg/cm2で6時間反応したが変化が認められ

ないので更にRaneyNi 1.2gを追加し'1m 045kg/cm2で15.5時間反応した｡触媒をiFj一過

して得た結晶890mgは Ⅰ.R.(KBr)でdehydrodihydroisodocarpin(205)と同

定した｡

P):(204)1gをT･H･F･2口Omlに浴し,氷で冷却し,LiB王i41C･OmgのT･H.F.溶液を

加える｡ 1時間後に更にLiBH.190mgを追加して5時間反応した｡反応液を冷 =〕酵塩酸中に加

え ,Na2CO3水で中和後EtOAcで5回抽出した｡生成物 740mgは Ⅰ.良.(KBr)でdehydro-

tetrahydroisodoarpin(205)と同定した｡

primaryalcohol(205)のアセチル化

(205)を常法アセチル化 (Ac20-Py)してmorlOaCtateを得た｡

Ln.p. 155-165o

I.R. Jmax 1775,1745,1750(infl)C芯1

N.M.R. Sppm.'0.95(5H,a,J-6･5C/S);1.08(5H,S),'1.22 (5H,S),I

2.05(5H,S,Ac),'2.54 (1H,S,C-5-H),'5.80,4.46(each

lII,ABtype,J- 9.5C/S.C-20 Hd ;5.99(2H,d,J-6,J H20Ac)

4,54(1H,t,J- 8.C-トーIi)
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P・im・・y・1・b五．・1（205）のJ・n・・酸化．

　prim．alc．（205）679mgをアセトン20皿1に加え，氷冷下，N2気流中でJ6nes　reag

を滴下した。原料消失前に反応液を食塩水中に加え，CHC13で抽出した。　Na2CO2水で酸性部を

抽出し，塩酸々性にしてEtOAcで抽出して酸性部191血9を得た。　MeOHより再結して酸

（、・6）7・m。懇た．1．・．，m．。．，は文献記載観＿致する。

　　m．p．　　269－275。
　　1．R．　ジ皿。x：～318。，1747、♂

　　元素分析　　C2。H280，

　　　　計算値　C　　65．91　；H．774％

　　　　実験値　C　　66．15　罫H　Z91％

　なお同じ反応を同一操作して得たカルボン酸を直ちにメチル化して得たメチノレエステノレは既知の

．メチルエステルの標品と1．R．で同定した。

dehydrotetrahydroisodocarp圭n（205）のメシル化

　（20ろ）100mgを無水Py5in1に溶し，MsC王0．5m1を加えて一夜反応した。反応液を氷

水中に加えてEtOAcで5回抽出した。粗mesylate　127mgを多量のEtOHに溶し，

Raney　Ni　lmlを加えてて時間還流した。源液を濃縮してmesyIate　112fngを得た。

MeOHより結晶化し，EtOHで再結してmesyIate：dellydrotetrahydroisodo－

carPin－15－mesylateの標品を得た。

m．P．

1。R．

N．M，R．

元素分析

　　計算値

　　実験値

202－2G40
ジm。x：1772，1724，156。，孟望

δPPm：1・0｛（3H，d，J＝7c／s）；1．06，1．22（each　3H，s）；

2．58（1H7s，C－5－H）；5．06（5H，s，Ms）13．85，4．29（each

lH，ABtype，J＝9・5c／s，C－20　H2）；4，50（1H，q，J＝7，

8c／s，C－1－H）；5．70（1H，d，J＝10．5c／s．（ンー15一耳）

C21H860S

C　 59，14　；　H，ZO　9％

ρ59・27；H・ZO2％

一94一



dehydrotetrahydroisodocarpin-15-1nesylate の Raney Ni による脱

メS,Jt,化条件の検討

15-甘leSylate 12mg を Raney Ni 500mg,EtOH 20mlに加えて室温 ,H2 60

kg/扇 で ,次いで徐々に力感ル ,720,70kĝcm2で2E間反応した.生成物7mgより脱 メシル

化物 dehydrodeoxodihydroisodocarpin:1α,20-dihydroxy16,7-seco-

kauran_6.7_di｡i｡aced 占→2.,7→1 dila｡t｡n｡ 5mgを得た｡ Ⅰ.R.で標点)

と同定した｡
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　才4章オ5節に関する実験

　　4－3－2

　dehydrodihydroisodocarpin（204）のLiAIH4還元

　　伽の224mg（0．65mmo　l）無水T．H．　F．50m1に溶し，N2下で一50。に冷却する。

LiAIH4123mg（5mmoI当量）をT．H．F．22mlに溶した溶液を15分間で滴下し，更に

一50。で5時間反応した・含水T．H．F．で過剰のLiAIH4を分解し，析出物をロ別し，T．E

F．で洗回する。洗液とロ液を合せて蒸発乾固して生成物212mgを得た。これをシリカゲルヵラ

ムクロマト分離（SiO259，column1．5×8㎝）した。　CH2C！2　A＝9．0／1010mlでの

溶出物91mgをMeOHから結晶化して（14カ　26mg〔1．R．（KB　r）固定〕を得た。次の20ml

は除き，次の25m1より溶出物（eluat　i）40mgを得たQ
　　亙．R．　ノ膿1・，54。。，172。慮

　次の10mlより成績体（eIuate2）を得た。
　　　　　　　　　一・CHC　13　　　　　　　　　一
　　1．R．　　　ソmax　　：5410，1760，1725cm

　更に溶媒系をCH2　C　12／A＝80／2　Gかえて溶出したが単一物は得られなかった。

　　　　　　い　1．R．で』ラクトンの吸収を持たないフラクション（eluateD40mgにMeOH45ml

と濃硫酸1mIの門戸1m1を加えて室温で12時間反応した。　Na2　CO3水で中和後濃縮し，水を加

えてetherで抽出して粗生成物56mgを得た。これはT．L．C．で0－methyItetrahy－

droisodocarpin（20カ日同じRf値を示す。カラムクロマト分離（SiO219，co五umn

i×4．5cm，CH2C12／A＝90／10）で，初めの2m1を除き，次の2mlの溶出物をether

－petroletherで結晶化して末知の結晶lOmgを得た。

　　無色板状晶，m．P，205－212。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　＿1　　1．R．

　　N．M．　R．

ジm・x：5470，2740，2670，17¶5，779，754。m

ガPPm・・．92（3H，d，J＝7凶）；t・2，1．16（each5H，・）；22。

（1H・d，」＝5．59冷，OH）　；5．40　（5H，s）　；5，54，5．80　（eachlH，

ABtypeJ＝9（ンも）　4，58　（！H，d，　J＝4．5（ンも）　4．91　（1H，t｝J＝5．5

9徳D20でd，J：＝10〔ンも）；5．00（1H，d，J＝1（ンも）；5．76（1H，t，

」＝で0　（ン！も）　　；　5．79　　（1H，s）

　dehydrotetrahydroisodocarpin（20ののピラニル三

三alcoh61（20の990！丑9をP2qで脱水したCHCI320m1に溶し，dihydropyran

1，29gを加えて室温で一夜放置した。　Na2C蟻水，食塩水で洗諜後乾燥，溶媒を留去して得た粗

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一96一



tetrahydropyranyle重her　2．1　gをカラムクロマト（si偶409，columR2．5×

23㎝）で分離した。初めCH2C12，次いでCH2C12（A隅97／5で溶出してtetrahydr－

opyranylether（209）920mgを；得たQ
　　I．民　ゾ膿’・，17、、，，72繭1

　tetrahydropyra登ylether（2⑧のLiAlH≧還元，塩酸メタノールによるメチル化

　pyranyle£her（2⑧510蓋過9をdry　T，H：・F・15mlに溶し，一50。に冷却する。乾

燥窒素気流中でLiAlH≧156m9（5モル当量）のT．旦F．溶液25血1を除々に滴下した。

滴下後一25～一550で3時間反応させ，含水T．H．．F．を滴下して過剰のLiAIH4を分解した・

減圧濃縮し，塩酸々性としてEtoAcで3回抽出した・粗生成物285mgをカラムクロマト

（SiO，99，column　2×8．5cm，C馬C茎2／A＝99／5）分離した。初めの溶出液601nl

より原料pyra且ylether（2⑧104mgを回収し，次のCH2C12／A＝95／54Gmlは除き

次いで溶出する20mlよりT．L．C．で単一スポットを示すtetrahydroisodocarpdn－

15－pyranylether（幼の　壌2Gmgを得た。
　　1．瓦　ジ畠誓9・，55、。，559。，1714颪・

　　⑫0の1201ngをMeOH亙Omlに溶し，濃塩酸2滴を加えて水浴上で1時間還流したQそ

のまま反応液を蒸発乾固して得た残渣90mgをカラムクロマト（SiO229・colu！nn　l×＆5

㎝）で分離した。CH2　C垂2／A＝90／｛04m1の溶出物8mgの次に・4mIから結晶状溶出

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　o物55mgを得た。　Et20－Hexで2回再結して得た結晶｛5mg・白色針状晶・m・P・189－200

は6－0－methyltetrahydroisodocarpin（21①の出品と混融，1．R．（KBr）で

比較同定した。

　更に溶出した6m1より同じRf値を示す非結晶性のフラクセヨン37mgを得た。

　0－methyldihydroisodocarPin（211）

（・）dihyd・・i・・d・ca・pin（1切75mgをM・OH（50ml）一濃硫酸（1mD混液

50mlに溶し室温で1夜放置した。　Na2　CO3水で中和後減圧濃縮し・水を加えてCH⊇C12で抽

出した。粗生成物70m9をMe・CO－Et20で結晶化して0－methyldihydroisodocarPin

（211），26田9，白色結晶，m．　P．1755－179。を得た。

（b）0一・thyldihyd・・i・・d・・．・・pi・G4の400mg鯛めM・OH（45ml）一

濃硫酸（｛ml）四丁で室温で1日反応し，（a）と同様の処理で得た粗生成物を次に・MeσH　20．m1・

濃塩酸5滴で1時間半還流した。反応液をそのまま濃縮，蒸発乾固して0－methyIdi宜ydr一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一97一



oisoαocarpin　（2胴）を得た。（a）で得た結晶とLR．で固定した。瓢e，CO－Et，0で1回l

Me　OHで2回再結した。

　　無色鱗片状晶，m．　p．202－205。

1．R．

N．瓢R．

元素分析

　　計算値

　　実験値

ジm・x｛754，1718、函1

　　だ

　6ppm：098，1．10（each　5H，s）　；1．唱5（5H，d，」＝6．5（ンも）　；

’L89（書H，s，C－5－H）　；5．25（5H，s，OC互｛3）　；5．7等，4．02（each1H，

ABtype，J＝9（ン’6，C－20H2）　；437（｛H，ちJ＝8．5（；／転C－1－H）　；

4．76　　（1正｛，s，C－6－H）

C2、H3。05

　C　　6958；H　8．54％

　C　 6928；H　8．08％

　dihydroisodocarpin◎4わのLiCl／NaBH≧還元

　dihydroisodocarpin（19）　120mgをNaBH雲120mg，LiC1480mgとT。EF．

5ml・Et205ml胃液中でMeOH　5　m1を共存させて一夜反応した。水を加えて2日後，塩酸

々性にし，Na2　CO3水で中和後濃縮し，EtQAcで抽出した。粗生成物U8mgをカラムクロマト

（SiO259・cohmn　1・5×5cm）で分離した。初めのCH2　C12／A＝90／1020mlと

80／2010m1部より原料付近の溶出物7mgを，次いで溶出するC瑞C12／A＝80／20501nI

からtctrahydroisodocarpin⑫0カ66mgを得た。1．R．（C｝1CI3）で標品と同定し

た。

　6－0－methyltetrahydroisodocarpin（21①

　（a）0－methyldihydroisodocarpin（211）48mgをMeOH　5mlに溶し，NaBH≧

50mg，LiCl　200mg，T．H．　F．5；nl，Et205mIMeOH　3m1の混液中に加えて室温で1

夜反応した。水を加えて少時後濃縮し，水を加えてEtOAcで抽出した。粗生成物40mgをカラム

如マト（SiO219，column　1×5．5㎝，CBICI21A＝90／10）分離し，

6－0－methyRetrahydroisodocarpin　29mgを得た。　Et20－petroleum－

etherで結晶化して得た白色結晶17mg，　m．　P．197－200。は1．R．（KBr）で（b）の標

品と同定した。

（b）tetrahydroisodocarpin伽力66mgをMeOH　5mlに溶し，濃塩酸1滴を加

　えて50分間還流した。反応液はそのまま蒸発乾固した。
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I
残瀞こEt20を加えて6-07Jmethyltetrahydroisodocarpin (210) 55mgを

得た｡C甲2C12-Et20-petroleumetherで2回再緯 したo

白色結晶 , m･p･202-204o
･】･･-1

I.a. vlmax:5580,1720cm

元素分析 C21註3205

計算値 C 6920;H 8.85啓

実験領 G 69.45;H 8,79多

占-0-methyltetrahydroisodocarpin (210)の酸化

elO) 58mgをdrypyに落 し,CrO,80mgよb作ったCr(もーPy complexのピリ

ジン溶液に加え ,1夜反応して得た租生成物48mgは原料の残存が示されたので再度同条件で反

応を繰り返 した｡反応液から褐石を漏別し,漏液を食塩中に加えてEtOAcで抽出した｡NaCl水

HCl水,NaCl水で慣次溌粧し,乾燥して粗生成物48mgを得た.シ1)カゲルカラム漏過し,

MeOHで結晶化して得た蘇晶は Ⅰ.R. (KBr),混融で0-methyldihydroisodocar-

pin(211)の標品と比戟同定した0

0-metbyldibydroisodocarpin (211)のN.B.S.プロム化

Methyletiler (2日) 244mgをdryCHC1320ml (蒸留CHC1,をCaC12で 1夜

乾燥)に溶 LN･B･S･126mg,-CCiHのCHC13溶液4滴を加えて 1時間還流したo T.LIC

で原料残存が示されたので更にN.B.S.120mgと CO3HのCHC13溶液 5滴を追加して40

分間還流した｡反応液を約言に濃縮し摘 出結晶 ,0mgを漏別し,漏液を濃縮 してカラムクロマト

(SiO221g,coltlmn 2× 18.5cm,CH2C12//A=95/5)分離したO初めの50mlよ

b単一スポットを示すbromide (212) 284mgを得た｡析出結晶をEt20で 1回 ,CH2C12

-Et20で5回再結した｡

無色板状晶 ,孤.p.175-1780(171osinter)

Ⅰ.R. ソmax:1760,1726cm■1

歳 莞 13‥-7" ,1728cm-1

N.紙 R. rppm :signals｡fethyletherbromide(88多) ; 0.97,

1.01(each5H,S),'1.08 (5H,t,J=7C/S,CIもCH3);1.876H,

S,C-5-H);1.89 (5】i,S,-CBr-CH｡);5.90,4jO5 (eachlH,

ABtype,J=9･5C/S,C-20H2);4.59(1H,t,J-86/S,C-ト fD;
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元素分析

　　計算値

　　実験値

4．88（1H，s，C－6－H）

signalsofmethyletherbromide：（12％）5．25（s，
C6　－0－C馬）　；　474　（s，C6　－1｛）

C22H3、05Br

C58．Ol；H686．；Br　IZ56％

C58．15；HZ13；Br　1Z45％

　bromide（212）の脱HBr反応

　bromide　mix（2吻　B8mg，LiCI　55mg，をD．磁F．51hlに溶し乾燥逓気流中で

120。4時間加熱した。放冷後反応液を水中に注ぎ析出物を漏取した。粗生成物A73mgb漏液は

EtOACで5回抽出し，常法処理して粗生成物B65mgを得た。

　粗生成物AをMe2　CO－Et20で1回再結して得た結晶18mgをカラムクロマト（SiQ260〔㈱

で分離した。CH2C12／A譜98／2の初めの2m1は除き，次の4m1より　isodocarpi皿一

ethennix（2紛　8mgを得た。　CH2C12／A＝95／54mIより単一物を得たQ

　　白色結晶，　　m．p．　300。　（dlc）

　　　　　　　　　う　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　

　　1。R．　　　ゾma　xコ752，1715，1641cm

　粗生成物Bと粗生成物Aの再結母液を合せてカラムクロマト（S三〇25g，cdu孤n1．5×8㎝）

分離した。CH2　C12／A＝98／？　10m呈から原料付近の溶出物101皿9を，更に溶出する25皿1

よりisodoca．rpin　ethermix　56mg（2⑤を得た。粗生成物Aより得た（2⑧と合し

Et20で：再結した。

　　無色鱗片状晶，m．　P。！85一で91。

1．R．

UV
N．MlR．

　更に同溶媒系で5mI

を得た。MeOHで1回再結した結晶14mg，m．P．

ジm。x：i748－712，1642誼1
ワ実謙H・2・2，・m・（、・，。。）鰍，7。，として）

・ちpm：・ig・・1・・f・thy1・th・・（73．5％）：α98，笠。2（each

5H，s）　；1．06（5H，t，J＝7｛ンも，C耳2　CHの　；t96　qH，s，C－5－

H）；588，402（each　1H，ABtyp・，J＝95γも，ご一2鳴）；486

（旧，s，＝CHの

signalsofmethylether．（26．7％）　；5．22（s，』C6」0－CHき）；

4．75　（s，C6－H）

　　　，CH2　C　12／A＝95／5で12m亙の次に溶出した12憩1より結晶22㎎

　　　　　　　　　　　　　　　　　290。（dec）は混融，1．R．　（KBr）
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N。MlR（E』一py）でisodocarpin　Q4の．の標品と比較同定した。

　isodocarpinethermix（2紛の酸加水分解

　ethermix（2⑤　40mgをAcOH2m互とH201mlの混液中に加え，800で5時問加

温した。反応液はそのまま蒸発乾固し，残渣i40mgをMeOHより結晶化して結晶16mgを得た。

これは脱HBr反応の際に得られたisodocarpinα4∂と1・R・で同定した。

合成iso“ocarpinと天然のそれとの同定は更に両者の等量混合物をMeOHより再結して得

た結晶のm．P．＞5000（dec），により確認された。

　isodocarpiR　G46）のアセチル化

　（a）0－methyldihydroisodocarpinより合成したisodocarpin22mgを

Ac20／pyで1夜反応した。生成物をSi（ち500mg，CH2　C12／A＝95／5で分離して

isodocarpin　acetate30mgを得た。　CH2C12－Et20で再結した。　　　　’

　　白色針状晶，m・P・200噸205。

（b）天然よ粥たi…d・・a・pi・14mg輌撒アセチル化後・SiO・5・・mg・CH・Cl・

／A＝95／5で精製した。acetateをCH2C12一£t20で再結した白色結晶10mg・

m、P．202－208。は混融，1．R．（K：Br）で（a）で得た三sodocarpin　acetate②4）と

同定した。

　（a），（b）で得た結晶（36mg）をCH2　C12－Et20で2回再結した・

白色結晶　　m，P，　195－205。
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1．R．　ジm・x：1752，窪722（i・fl），1642・m

UV　λ謙H，252騨（、665。）

N．砥R．　ゐP皿：1．02，1．05（each5H，・）；1．96（5H，・，A・）；1．97（1H，

　　　　　　s，C－5－H）　；4．06（2H，ABtype，J＝10c／s，C－20】匹）　軍4．41（1H，

　　　　　　t，J漏a5，C－1－H）；552，6．雪。（ea・h　1H…＝CH・）；6・！5（但・

　　　　　　s，C－6－H）．

元素分析　　C22H2806

　　計算値　C68．02；H　Z～7％

　　実験値　C6Z40；H　Z34％
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