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論 文 内 容 の 要 旨

脂肪酸の合成法として, 従来ニ トリル合成法やマロン酸エステルを用いる反応が一般に知 られている

が, K olbe の電解反応の拡大応用である陽極合成法は増炭が任意の数だけ行なえ, 適当な電解条件を選べ

ば, 短行程で目的の酸が得 られる特徴を有するため, 近年脂肪酸の合成法として注目されている｡

著者田中 彰は陽極合成法により, 天然脂肪酸研究上必要な高純度の脂肪酸を得る目的で, 研究を開始

し, 所期の目的を達するとともに, 本法を各種脂肪酸ならびに関連化合物の合成にも広 く適用 して, 従来

比較的合成の困難であった化合物ならびに新物質を簡易に, かつ高純度に合成 した｡ その際若干の知見を

得, さらに合成品の諸性質を明らかにした｡

次に成果を要約 して記述する｡

〔Ⅰ〕直鎖脂肪酸の合成

次式のどとく一塩基酸と二塩基酸半エステルを混合電解 して,C rossed coupling productであるR ･(C H a)n ･

CO aH を得た｡

R ･C O 2H + H O芝C ･(C H 2)n･C O 2R ′

electェ.olyse
→ R - R +

R ･(C H 2)n･C O 2R ′+ R′0 2C ･(C H 2)2n･C O 2R ′

(n - 2. 4. 7. 8. R′- C H 3 0r C 2H 5, R - C H 3- C 17H 85)

一般式 C H 3･(C H 乏)n･C O 2H 中, n - 4- 24 の21種および (C日3)2C H ･(CⅠも)5CO 2H l 種を合成 した｡ これ

らの酸はすべて既知のものであるが, このうちn - 4. 6. 8. 12. 14. 16. 18 以外の酸は本法による合成は初

めてである｡ これらの酸は高純度で確認用標品として天然脂肪酸研究上好適と考える｡

〔Ⅲ〕 松柏蝋成分の合成

松柏蟻, 特にエス トライド型蝋の中に存在 して互いに密接な生合成上の関連性をもつと考えられる下記

一連の化合物を合成 し, 本法がこれら一群の化合物の合成に最適であることを示 した0
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C 16 系 C 12 系

㊤ H O H 2C ･(C H 2)14･C H 20 H ⑧ H O H 2C ･(C H 2)lotC H 20 H
l l

C H 3･(C H 2)14･C O 2H C H 3･(C H 2)1｡･C O 2H
l I

H O H 2C ･(C H 2)14･C O eH H O H 2C ･(C H 2)10･C O 2H
! 1

H O 2C ･(C H 2)14･C O 2H H O 2C ･(C H 2)10･C O 2H

H O 2C ･(C H 2)14･C O 2C H ｡些 ーC IC O (C H 2)14C O 2C H B
C 2H 5SH

C晶 SO C ･(C H 3)14･C O 望C H B｣ 些些 →H O H 2C ･(C H 2)14･C O 2C H 3--一里9 些→H O (C H 2)15lC O 2H

H O 2C ･(C H 2)14･C O 2H ー些坦 一一H 3C O 2C ･(C H 2)14lC O 2C H B｣些 →H O (C H 2) 16･O H

H 8C O 2C ･(C H 2)8･C O 2H H O 2C ･(C H 2)2･C O 2C H B
/ ＼ -- - -

H O (C H 2)180 H ←巨旦些L H 3C O 2C ･(C H 2)16･C O 2C H 8 I electrolyse H O 2C ･(C H 2)4･C O 2H
J

H O 2C ･(C H 2)1｡･C O 2H ー些些 一一H BC O 2C ･(C H 2)1｡･C O 2C H r.｣ 些 →H O ･(C H 2)12･O H

〔Ⅲ〕 't,-H ydrox y F atty A cids および coco'-D iols の合成

松柏蝿研究の重要課題であるエス トライド型蝿の性質研究に必要な高純度のu-オキシ酸を前述 の方法

と異なり, a -acetoxy acid を原料として一挙に合成することに成功 した｡ その中には天然 16員ラクトン

の合成)斜 斗として 有用な 15-hydroxypentadecAnoic acid をはじめ, 131hydroxytridecanoic acid および

Jun iperic acid などが含まれる｡ 副生物として 1.20-eicosanediol, 1.22-docosanediol などの高級 diol類を

確認 し, その他 5 種の誘導体を得た｡

① C H ;与C O O (C H 2)10･C O 2H

H aC O 2C ･(C H 2)n･C O 2H

(n - 2 or 4)

ト 坤 9-1y-Se--, 与

H O (C H 2)200 H

H O (C H 2)10+n･C O 2H

H O 2C ･(C H 2)2n･C O 2H

N a
① c H 2- C H ･(C H 2)8･C O 2C 2H 51 さ両 u-6 日- C H 2- C H ･(C H 2)90 H -j g LO - c H 2- C H ･(C H 2)90 A c

H B r

C H 3C O O (C H 2)ll･C O 2H

H aC O 2C ･(C H 2)4･C O 2H チ

electrolyse →

H O (C H 2)220 H

H O (C H 2)15･C O 2H

H O 2C ･(C H 2)8･C O 2H

〔Ⅳ〕 3.3-D im ethylated B ranched F atty A cids の合成

C H 3

R ･C O 2H 十H O 2C ･C H 2･C ･C H gC O 2C H a
ら

C H 3

ele ctrolyse- 良 - R + R ･C H 2･

C H 8 C H 8
1 l

+ H BC O 2C ･C H 2･C ･(C H 2)2･C ･C H 2C O 2C H 3
1 1
C H 3 C H 3

C H 3

-C
〜
C

C H 2C O 2C H 3

CQ
H

R-CH 3- C 17H 35

- (C H a)2C H C H 2

分枝酸の研究は C ason 一派により広 く行なわれているが, ジメチル分枝酸は合成が困難であるため,

その研究がなされていない｡ 著者は 3.3-dim ethylated branched acid (C 7H 140 2 ないし C E3H 460 2) の一新

系列を合成 し, 分枝脂肪酸研究上, 本法の応用面の広いことを示唆した｡ 本系列の酸は C 16H 820 2 までは
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室温で液体であるが, C 17H 340 2 から C乏3H 460 Z までの酸は結晶として得 られ, その融点は alternation を

示さない｡ 液体酸の屈折率は高級なものほど大となる傾向があり, 分子屈折の値は理論値に一致 した｡ 確

認誘導体として S-benzylthiuronium salt と p-brom ophenacyl ester を合成 し, 本系列の酸および関連化

合物あわせて54種を得た｡ そのうち49種が新物質である｡ また 3.3-dim ethylpentadecanoic acid 以上の高

級分枝酸は D ubos 培地において, 32万倍の稀釈度で, 人型結核菌 H 37R V 株, 年型結核菌 B 15株に対 し,

ともに抗菌作用を示 した｡

〔Ⅴ〕 3,3-D im ethyl V aleric A cid およびェステル類の合成

タバコ菓中に存在する 3-m ethyl valeric acid と類似体である｡ 3,3-dim ethyl valeric acid のエステル

C H 3
】

は文献未記載であるが香料方面の応用を目的として一般式 C zH 5･C -C H ZC O 2 R (R - C ZH 5, C 3H 7, トC 3H 7,l
C H 3

C ｡H 9, C 5H ll, C 6H 13, C 8H 17, C IOH 21, C laH 25, C 14H 29, C 16H 33, C 18H 37) で示される 12 種のエステルを 合成 し

た｡ これらはすべて液体で, 低級なものは芳香性であるが, 高級になるにしたがって無臭となる｡ (R -

C 6H 13のエステルのみ著 しい悪臭をもつ) 高級エステルになる程屈折率は大となり, 沸点も上昇する傾向

をもつことを認めた｡

C H 3 C H 8
1 1

C H 3･,C H 2･C - C H 2C O 2A g -トIR…- C 2H 5･C - C H 2C O 2R + A g I
L 1
C H 3 C H 3

〔Ⅵ〕 脂環状化合物の電解

cyclopentyl acetic acid と二塩基酸半エステルの混合塩を電解 して, 新大風子酸類似体 dihydroalepric

acid および hom odihydroalepric acid を得, 副生物として 1,2-dicyclopentylethane を確認 した｡ 同様に

C yclohexyl acetic acid を原料 として co-cyclohexylhexanoic acid および 1,2-dicyclohexylethane を合成

した｡ これ らの化合物を本法に適用したのは著者が最初である｡

i) C 〉- c H 2C O 2H + H O 2C ･(C H 2)n･C O 2C H 8-…1---------･F)- (c H 2)n･1C O 2H 〔n - 7,8〕

ii) く: 〉- c H 2C O 2H + H O 2C ･(C H 2)4･C O 2C H 8 -- --------.く つ- (C H 2)5･C O 2H

〔Ⅶ〕 その他の化合物について

以上述べた化合物のほかに, levulic acid から 2,7-0ctadione を得, phenyl acetic acid を原料にして

dibenzyl と W -phenyl butyric acid を得た｡ ナフタリンを電解酸化 してα-ナフ トールを合成 したO また,

3,3-m ethyl ethylated branched acids の関連化合物10種を合成 したが, 9 種は新化合物である｡ 電解溶媒

としてはメタノールが最もすぐれ, 反応中酸化されてホルムアルデヒドになることを証明した｡

以上の研究により, 著者は陽極合成法を脂肪族, 脂環族の化合物に広 く適用 し, さらに一部の芳香族化

合物にも応用 して, 本法の応用分野を拡大 した｡ この結果, 本法がこれらの化合物の合成法としてすぐれ

ていることを確かめ, 植物成分研究上必要な化合物群を短行程で, 純度高 く得ることに成功 した｡

本研究で脂肪酸ならびに関連化合物130種を合成 しているが, このうち文献未記載の化合物は誘導体を

あわせて84種, 残りのうち28種の化合物は他の合成法によって得 られているが, 本法による合成は初めて

のものである｡
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論 文 審 査 の 結 集 の 要 旨

脂肪酸の合成法として, 従来ニ トリル合成法やマロン酸エステルを用いる合成方法が一般に知られてい

るが, K olbe の電解反応の拡大応用である陽極合成法が, 炭素の数を任意の数だけ増すことができ, 適当

な電解条件を選べば, 短行程で目的の酸が得 られる特徴があるので, 近年脂肪酸の合成法として注目され

ている｡ 著者はこの陽極合成法により天然脂肪酸研究上必要な, 高純度の酸を得る目的で研究を開始 し,

所期の目的を達するとともに, 本法を各種脂肪酸ならびに関連化合物の合成に広 く適用 して, 従来比較的

合成の困難であった化合物ならびに新物質を簡易にかつ高純度に合成 した｡ すなわち,

(1) 直鎖脂肪酸の 合成としては, 一塩基酸と二塩基酸半エステルとを混合竃解 して Crossed coupling

product である R ･(C H 2)n ･CO ZH (n - 2, 4∴7, 8, R - CH 3- C 17H 35) を得た｡

(2) 松柏蝋成分の合成, 特にエス トライ ド型蝋の中に存在 して互いに密接な生合成上の関連性を持っと

考えられる一連の化合物を合成 し, この方法がそれ等の合成に最適であることを明らかにした｡

(3) 松柏蝋研究の重要課題であるエス トライ ド型蝋の性質研究に必要な高純度の W -オキシ酸を co-ace-

toxy acid を原料として一挙に合成することに成功したO

㈲3,3-D im ethylated Branched Fatty A cids の一新系列を合成 し, 分枝脂肪酸の研究上, 本法の応用

面の広いことを示 した｡

(5) 文献未記載の 3,3-D im ethyl V aleric A cid の種々のエステルを合成 した｡

(6) 脂環化化合物の合成にも成功 したが本法をこれに適用 したのは著者が最初である｡

本研究で脂肪酸ならびに関連化合物130種を合成 したが, このうち, 文献末記載の化合物は誘導体を合

わせて84種, 残りのうち28柾は他の合成法によって得られているが, 本法によっての合成は最初のもので

ある｡ 本研究により陽極合成法が脂肪族, 脂環族化合物の合成に広 く適用でき, また一部芳香族化合物の

合成にも応用でき, これ等の化合物の合成法としてすぐれていることを確かめ, また植物成分研究上必要

な化合物群を短行程で純度高 く得ることに成功 したものである｡

よって, 本論文は薬学博士の学位論文として価値あるものと認定する｡
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