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論 文 内 容 の 要 旨

ジベレリン類は,GibberellaFujikuroi及び高等植物に多 く兄い出されている顕著な生理活性作用と

特徴的な化学構造 (gibberellane骨格)をもつ diterpenoid植物生長ホルモンである｡著者は,まだ合

成されていないA環が高次に酸化された C20ジベレリン類の合成を企画 し,以下述べるようにして目的

の gibberellinA37(1)及び gibberellinA15(2)
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の合成を達成することができた｡
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この合成は enmein全合成中間体を出発原料とする全合成ルー トと enmeinか らの変換ルー トの二

つについて行なわれた｡(chart.1を参照)どちらのルー トも kaurane型中間体を経る合成で,そこに

は三つの重要な問題があり,それを詳細に検討 し解決 した｡i)kaurane型誘導体のC･19メチル基の酸

化はA環をメチルアセタールで固定化 した boat型をもつ ent-kaurane-6α-ol誘導体 〔例えば(4)〕 との

hypoiodite反応により達成することが できた｡ ii)kaurane誘導体の B環縮環によるgibberellane型

化合物(6)-の変換については,(7)を用いてtBuOH-H20 (40:1)中,KOHを加え還流 した後,CH2N2

-461-



処理する方法が最良であることを兄い出した｡iii)16-exome-

thylene基は活性であるため最終段で導入する方針をとり,

それまで C-16-01を保護する必要があり,安定なメチル基を

使用 した｡これは,この合成の特徴の 1っであり,BF3･Et20

存在下 thiol(ethanedithiol)による新脱メチル化反応を開発

し,メチル基を保護基として有効に利用することを可能にし

た｡一般に一級及び二級アルコールの保護基としてメチル基の用途を広げたことになる.

次に gibberellinA15 及び gibberellinA37 については,

〔Ⅱ〕により合成 した｡(chart,1及び chart.2を参照)

まず共通中間体(6)を二つの経路 〔Ⅰ〕及び

〔chart.2〕

次に(6)か ら gibberellinA15(2)及びA37(1)への変換を以下に述べるように行なった｡(chart3を参照)

まず G.A15 については (6)を Jones酸化 し,ethanedithiol,BF3･Et20で処理 し(8)とし,脱硫 した後,

脱メチル化 L,,つづいて Jones酸化して(9)となし,Wittig反応を行なって G･A15メチルエステルに誘

導 し, これを n-PrSLi,HMPA で脱メチル化 し, 合成を達成 した｡ 次に G.A37の合成については,

(6)を Jones酸化後メチル化 してエステルとし,ethanedithiol,BF3･Et20 で長時間反応させ一挙にaO)と

した後,Jones酸化 し(ll)とした｡(ll)眩,G.A37及び G.A15さらに G.A27(13)の共通中間体となり得る｡

事実(ll)を脱硫 して(9)に誘導することにより G.A15 -の変換を達成 した｡つづいて(1])に Wittig反応を

行ない,N-chlorosuccinimide処理, 3位のケ トンの Meerwein･Ponndorf還元により,G.A37 メチル

エステル(12)を得た｡最後に(1功を上述と同じ方法を用いて脱メチル化し,G.A37(1)を合成することができ

た ｡

-462-



J (2)

COOM｡
(l川

OH

〔chart.3〕

以上 napthalene1,6-diolから(4)を経る G.A15とG.A37の合成及び enmeinか ら,これらジベレリ

ン類-の化学変換を達成することができた｡

論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨

本論文の内容は C20ジベレリン類であるジベレリン A15およびジベレリン A37の リレー仝合成なら

びに延命草のジテルペノイドであるエンメインからのこれ らジベレリン類-の化学変換に関するもので

ある｡

著者はまず,最近エンメインの全合成において用いられた重要中間体が上記ジベレシン類の合成にも

最適の中間体となり得ることに着目し,これをエソメインからの化学変換により合成 し,このものか ら

目的物への化学変換を行なうことにより,それらの リレー全合成を達成する計画をたてた｡次にエンメ

インからの別ルー トによる化学変換をも計画 した｡そしてこれ らの両ルー トによる目的物の合成を実施

し,いずれも完成 した｡

本合成実施にあたり解決を迫 られる問題として C-19位のメチル基の酸化,カウラン型か らジベレラ

ン型へのB環の縮環,およびジベレリンの16位に存在する末端メチレン基を導入するまでの保護基の選

択が,最も重要な位置を占める｡

著者はC-19メチル基をC-6位の水酸基を利用する hypoiodite反応により酸化する方針をとり, 広

範な基礎実験を実施 して解決 した｡B環縮環によるジベレラン骨格の合成についても多種のカウラン型

誘導体についての予備実験を組織的に実施 して,きわめて高収率で縮環反応がすすむ最適の原料と条件

とを兄い出した｡また16位の末端メチレンは最終的には16ケ トンの Wittig反応により誘導されたが,

それまでの段階においては第二級水酸基として保持する必要がある｡ この水酸基の保護のためメチル基
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を用いることを計画 し,脱メチル化反応の研究を行なった結果,緩和な条件下極めて効率よく目的を達

する新方法を開発 した｡

以上三つの最大の問題点に極めて満足すべき解決法を開拓することにより,上記二ルー トによるジベ

レリンA15およびA37の合成を完成 した｡なお本ルー トはジベレリンA27の合成にも利用できる共通性

がある｡ 以上の如 く本研究は生理活性ジテルペン,特にジベレリンの化学に寄与するところ大なるもの

があるとみとめられる｡

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める｡
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