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第1章軒 口

　ミカン科植物（Rutaceae）は温帯及び亜熱帯地方に広く分布し，100風1，000種あまりの植物が知

られている．本邦産の本科植物について，大鵬三郎博士1）はサンシ。嘱，x…励・脇，ゴシ。嘱，

E加痂α，　コクサギ属，0γ珈α，マツカゼソウ属，Bo侃π編9んα％3ε寵α，キハダ属，　Pん8”o幽属γoπ，ミ

ヤマシキミ属，3膨珊廊α，ハナシンボウギ属，0勾oo8痂3，ミカン属，0記㍑3，の8属を記載している。

　本科植物は古来薬用に供されてきたものが多いという点が特徴として挙げられ，その代表的なものは健

胃薬として広く用いられている「黄柏」の原料植物であるキハダ（Pん2〃。己6属γoπαη御γ召π36RUPR．）2）

及び副交感神経興奮薬の一種で発汗，縮瞳，緑内障の治療薬として用いられているpilocarpine（1＞の原

料植物であるヤボランジ（P言♂ooαγフ）zる3　ブα」う07噛α7κ麗　 H＝OLMES）3）等がある。

　従って本科植物の成分に関する研究は広範囲にわたって行なわれており，アルカロイド，苦味質，辛味

質（アミド類），精油，クマリン，フラボノイド，リグナンなど多岐にわたった成分の存在することが確

認されている。特に，アルカロイドにはオウバクのberberine（2）に代表されるtyrosineをprecur－

sor　とするisoquinoline型アルカロイド類と共に，　anthranilic　addやtryptophanを

precursorとするindol吸uinazoline型〔晩）evodialnine（3）〕，fufo黛uinoline型〔碗）

skimmianine（4）〕，ならびにacridone型〔催）acronycine（5）〕等々，の多くの型のアルカロ

イドが含まれる点で興味深い。

　最近，サンショウ属より発見されたbenzo〔c〕phenanthridine型アルカロイドであるnitidine

（6）及びfagaronine（7）が■一1210を用いた試験において抗腫瘍性を示したことから薬学的にも本科植

物の成分（特にアルカロイド成分）の研究が重視され，多くの研究者の注目を浴びている由縁でもある。
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　既に，石井は本邦産ミカン科サンシ暫ウ属植物のうち，サンシ習ウ〔X．μ7）8γ乞6珈π　（LINN。）　D、

C．〕，・）。サクラザンシ。ウ〔X4P、・ぬ・（L、NN．）DC．　v。，．乞一・M…N・〕’）カラ・ザ

ンショウ〔X。ailanthoides　SIEB．et　ZUCC．（Fα9αγα廊♂απ6ん。認¢3（SIEB．et　ZUCC．）

E。。L”，5）6）。ユザンシ。ウ〔X．μ・・ゆ蜘S、E・．et　ZUCC。〕，7）8）イ・ザンシ。ウ〔X．

。。ん殉。♂齢S、E，．　eもZUCC．（F．・・伽乞∫・♂呵S、E・．。もZUcC．）E・・の〕9）の4種・

変種の植物のアルカロイド成分について研究を行ない，これらが第3級furoquinoline型アルカロイド

の他にmagnoflorine（8）をはじめとする第4級水溶性アルカロイドを広く含有することを示した。この

うち，カラスザンショウ6）より抗腫瘍性を示すアルカロイドであるnitidine（6）が得られていることは特

記すべきことである。

　その後，石井は小笠原諸島に植物採集に行く機会を得て，なお数種の本属植物を採集すると共に，台湾

の高雄医学院盧盛徳教授と共同で台湾産本属植物の成分検索を開始した。本研究の再開にあたり，石井は

本科アルカロイド成分研究の指導者であった富田真雄京都大学名誉教授と相談の結果，成分検索の対象を

アルカロイドのみに限定せずに広く中性成分をも含めて検索することとし，この一連の研究題名を“ミカ

ン科植物アルカロイド研究”より黒陵カン科植物成分の研究”と改題することとした。

　著者はこの石井の指導のもとに台湾産ッルザンシ・ウ〔X．・囎P掘α紘那CHAMP。（F．働8P認α6α

：ENGL．）〕及び小笠原産イワザンシ・ウ（X．　αγπoオ疹‘απ％η乙　MAXIM」）の成分研究に着手した。
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第2章 従来の研究概要

過去において，サンシ・ウ属植物の化学的成分に関する研究は甚だ多く，その研究対象となった植物の

数は全世界で74種以上にのぼっている。一方，本邦産サンシ・ウ属植物について，大井1）はサンシ響ウ，

．X．炉p2幅動η（LINN，）D．C．．，アサ．クラザンショウ，X．　p‘pθ7記％加（LINN．）D．C．　var．論2γ物

MAKINo，イヌザンシ5ウ，　X．80砺πげ。島田　SIEB．　et　Zucc．〔F．80屍πげ。♂乞α（SIEB．．et

yUCc・）E・…〕・・ユザンシ・ウ縄μ廊卿那S・E…tZuCC・町カラスザンシ・ウ・

X．α詔α麗ん。認卵SIEB。et　Zucc．g　コカラス．ザンショウ，　X．力齢乞麗（NムKAI）OHwl（ア．

．ノ卿脇NAKAエ）の5種1変種を記載している。そこで，本邦産サンシ・ウ属植物に限ってその単離さ

れている成分を植物別にまとめてみると，次のTable　1のよ．うになる。

　　　　　　　　　　　　　　　　　Table　1　本邦産サンシ・ウ属植物の成分　　　　　　　．．

．Species

　　　　　　　　4）10～18）

サンショウ

　　　　　　　　　　　　4）
アサクラザンシ習ウ

　　　　　　　　　　19～21）
イヌザンショウ

Chemic昂1 Constituenもs

Alkaloid ：skimmianine（4），　magnoflorine（8玉m．enisperine（9），

laurifoline（10），　γ一fagarine（11）

A皿ide　Compound（Pungent　Principle）： sanshool　l．（12），

　　　　　の　コsanshool　n（13），　sanshoa皿ide（盟）

Coum＆rin：imperatorin（15），　aesculetin　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　di血・t耳yl．・．t争・・㈹・

Flavonoid：quercetin（17）・〔luercitrin（18）・hyPerin（19），　kaemp二

f6rol（20），　afzelih（21．）

Lignan：asa星iHin（22），． ?≠獅狽?盾?凾撃盾戟i23），　xanthoxylol　γ，γ一

dimethylallyl　6ther（24），　sesamin（25），　pipedtol（26），　piperitol

γ．

Cγ一di・n・thyl・1．lyl・t．h・・（27），・・n・h・di・1（28）・．．．

Terpene：citro且ellal（29），β一phelandrene（30），1，8－cineol（31＞，

己一li皿・n・n・（32）・t・・pin・1・n俘（3皐）・α一t・・pi・・←1（年4）・．lin・1・δ1（35）・

ge士aniol（36）

Fatty　Acid：palmitic　acid（37），　stearic　acid（38），　oleic　acid

（39），linoleic　包cid（40），　1inolehic　acid（41），

Others：皿．e．もhyl　2，4－dim6thoxy－5－hydr6xycih且amate（42），

piperonyユic．acid（43），　syr．ingaldehアde（44）

Alkaloid：magnoflorine（8）

Alkaloid：skimmianine（4）

Coumarin：aesculetin　dimeもhyl ether（16），　bergapten（45），
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scopoletin

Flavoneid

(46)

:diosmin(47)

Others: esdragol(48)

7)8) Alkaloid :skimmianine(4),magnoflorine(8),r-fagarine(11),
7aif':'ie9

dictamnine(49)

Alkaloid :skimmianine(4),nitidine(6),magnoflorine(8),

laurifo1ine(10)

Coumarin

,dictamnine(49)

:isopimpinellin(51),xanthotoxin(52),xanthyletin
foixif':s.8)6}2-van)

(53)

Flavonoid :diosmin(47),hesperidin(54),

Others: B-sitosterol(55)

25) Coumarin :xanthoxyletin(56),
=foix-Vi':sSn9

'
F1avonoid :hesperidin(54)

       , :7x.i." Oo>

MeO 7
MeO X "NNMe
         (6)

           OMe

       7l N< l
    R2 N N' O
  .Rl
  (4)1 Rl=R2=OMe
  (11) Rl=OMe.R2=H'

  <49) 1 Rl:R2:H

               '  ,,,?iiZH.:80,l.V, <8

          '
  ((,o): n, =31,F:Cg,Cl2

  (41) i n = 29 ,F:Cg, C12,C15

MeO .
   R,)N･l N+(M:

   R2 l Nc:

 MeO h
    . R3
(8)I RI=R2:OH, R3=H

(9)1 Rl=OMe, R2:OH ,

   R3:H
(10)I RI= R3:OH , R2= H

(50):Rl:OMe,R2:H,

    R3:OH

71
tu

CH20H

(28)

71
N

OMe
OH

               .Me
n-Cm Hn CO pl CH2CR, xMe

   (12):R=H,m=11,n=17

      F= C2, C4.C8

   (13)[R=H,m=11,n=15

      F=C2,C4,C8,CIO
   (14)[R=OH m=11 n=15

       F=C2,C4,C8,CIO

           RI

          7 K"       ll        ON OO
     ･R2
                  '   (15)] Rl =H, R2:O t--v.-.(

   (4 5) : Rl:OMe, R2=H

   (51) I RI=R2:OMe

   (52) ' Rl: H, R2: OMe

-4-



　　　　　　　　　　　OR4

R・・／II〈IR・

　　　＼　　　R2

　　　HO　O

（17）：R1；Rム謬H，R2＝R3：0H

（18）：R1＝RムニH，R3二〇H，

　　　R2：0－rhGmnos¢

（19）：R1＝Rム＝H，R3＝OH，

　　　R2：0－9dGctos¢

（20）：R1＝R3＝Rム＝H　R2：0H

（21＞：R1：R3＝R4ニH，

　　　R2＝0－rhqmnos¢

（47）：R1＝rhαmnos¢
　　　　　　　キ
　　　　　gtUCOSC，

　　　R2＝H，R3＝OH’R4＝M¢

CH3（CH2）nCO2H

　　（37）　：n；1ム

　　（38）：n＝16

M閉艦CO2Mc
　　　（42）

　　　　CHO

M。。◎。Mc

　　　　（21

　　　　　H　Rl

・22）・R1・R・・◎：巳・’

　　　R3ニH

・23・・1・ 揩W・，R…’

　　　…◎8曽。

（・・）R1・ 揩W・’…H’

　　　・・◎自転

（・5）RFR・・◎：巳〉，

　　　R2＝H

（・6》・、・
揩W＞，・7・・

　　　…◎：8曽。

・・7・R1・ 揩P＞，R㍗・・

　　　　…◎名瓢

／

く8◎C。2H

　　（43）

R

／1＼
＼　0

（53）：R＝H

（56）二　R＝OM¢

Q
HO

M¢0／　ぺ
　　　　Nl
　　　　　　　　　O　RO

　　（16）：R＝Mc

　　（ム6）：R＝H

虫

（30）

空

（33）

南
（31）

堂

，隻1

k
（29）

CHO

虫

（32）

し

（35）

全　　　CH20H

（36＞

M。。◎〈ク

　　　（48）

H

7

＼

（55）

しかしながら揃述の耕1）の・躰植物誌・には屋久島蠣の植物は記載されていない．鵬は最近

沖縄付近に産する植物の分類を行ない36）その中でこの地方に自生するサンシ・ウ属植物として，テリハ

ザンショウ（クメザンショウ），X．π拷認％那（RoxBJD．C．　（呪幅6認αRoxB　J，ツルザンショウ

（リュウキュウザンショウ），X．飢3P認α勧那CHAMP．〔ア・o翻P堀α雄（CHAMP．）ENGL．〕，イワザン

ショウ（ヒレザンショウ），X．加¢oん¢yαπ脇K：．　K：oρH。（X．αγπo話翻α側那MAX。），フユザンショウ，

X．P♂απ乞3P協那　SIEB．et　ZUcc．（X．α♂α6％ηRoxB．var．鋤玩γヴg原。♂α勧舵　FRANcH），アマミ

ザンショウ，X．α那α疵齢890Hwl，　カラスザンシ智ウ，　X．α拓απ訪。認θ3　SIEB．　et　Zucc．

〔F．α房¢π齢。認63（S1EB．et　Zucc．）　ENGL．〕，　シマイヌザンショウ，

X．80ん乞漉〆。♂飢皿　SIEB．　e　t　ZucC．　　var．　o阪παωθπ86（NAK．）HATs：comb　nov．，

（F．o彦乞παω鶴8θNAK．）の6種1変種の植物を記載している。これらのうち，テリハザンショウ，ツルザ
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。シ。ウ及びシマイ。ザンシ。ウについて若干の研究が行なわれて．おり，又，別に森田ぜ㌔屋久島に自

生するカラスザンショウを変種として認め，ヤクシ．マカラ．スザンショウ，ア．α”α撹ん。記θ8var．

y協魏飢宛πα　SUGIMOTO，として研究を行なっているb（Table　2）

　　　　　　　　　　　Table2　屋久島以南の本邦産サンショウ属植物の成分

Species Chemical　Constituents

テリハザンショゥ27）
Flavonoid　：サitexin（57）

　　　　　　　　　　25）27）ツルザンショウ Flav・n・id：h・・． o・・idin（54），．　lin・・in　hk・・ub・t・nce（58）・

poncirin（59）

Alkaloid　：　skimmianine（4）
　　　　　　　　　　25）2リシマイヌザンショウ

Flav・n・id：di・s卑i・（47），h・串P・・idi・（54）

Oth・・s：・・nth・xylin（60），x・nth．・xyl・n（61）

Coumarinヤクシマカラスザ
@　　　　　23）ンシ雪ウ

　　　　　　　　：…thγ1・ti・（53）．

el・v…id・h・・p・・i面（・4）

　　　R1　　710R3

R・。・，1》
　　　N

　　HO　O
　（57）lR1＝O－giuco5¢，

　　　　R2＝R3ニH

　（58）：R1〒H，R3ニMe，．

　　　R2ニrhQmnos¢
　　　　　　　十
　　　　　9［u⑳s¢

RO／
　　　＼l

　　HO　O

R；rhqmnOs¢
　　　キ
　　31ucosc

　　　（59）．

71
N

OM¢ OH．

傘　　　COM¢

　　　OM¢

器。

　　　　COMe

Me。揩W鴇。．

　　　、9γ¢

　又，小笠原産サンショウ属植物の分類については津山，浅海28）が行なっており，固有サンシ。ウ属植物

としてアコウザンシ・ウ，X．乞π6γ膨K：OIDZ．，及びイワザンシ・．ウ，　X．ろ6θρんαyα陥ηK．　K：OCH．，の2

種を記載している。これらのうち，前者については石井等29）が研究を行ない，Table　3に示す成分を確

認している。

　　　　　　Table3　小笠原産アコウザンショウ，　X．乞π6γ膨KOIDZ．，の成分

Alkaloid nitidine（6），　oxynitidine（62），　avicine（63），　chelerythrine　ψ一cyanide（64），．

。，m。p。。i。，（65），4－m・th・歯y一・一m・thyl－2－q・i・・1・n・（66）

C＿乞。i。：。escul，ti。　dim。thyl，th。。（・6），・，・，8－t，im・th・xy・・u…i・（67）

Lignan　　syringaresinol（68）
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第3章　植物成分の抽出・分離

　前章までに述べてきたように，本属植物の化学的成分に関する研究は甚だ多いが・いずれの研究も研究

者個人の専門領域に従い，比較的狭い範囲の成分検索が多い。しかしながら，近時植物成分の検索方法と

して化合物の化学的性質による方法以外に，生物活性を成分検索の指標とする研究が行なわれるようにな

ってきた。

　一方，化学成分に対する最近の分離法（特にカラム及び薄層クロマトグラフィー）の進歩や分光学的手

法の発展に伴い，構造決定自体も甚だ容易になってきた。更に，生活環境保護という社会状勢の変化から・

多量の植物を採集することも困難となっている。これらの実状を踏まえて，研究対象とする植物の成分を

特定の性質を持つものに限定せず出来るだけ広い範囲で行なうこととした。

　又，別に，植物の部位によって含有される成分が異なっていることが注目されてきており，サンシ・ウ

属においてもこの例5）がみられるので，研究対象とする植物は可能な限り地上部と地下部とに分け，各部

位は更に皮部と木質部とに分けてchart　1に示すように分画した後，成分検索を行なった。

MeOH　ext
＿＿＿＿＿⊥畢・w・th…m・％A・・H叩・

reridue

（Fr．A）

neutral

compound

5％AcOHαq，　soln．

1）NH40Hα

Q）extd．　wi

CHCI3

ex七d．

maOH

　　CHC　13

　　（Fr．B）

non－P）henolic

ter七iary　base

NaOHαg．　soln．

1）NH：4C1

2）extd．with

　CHC　13

　CHCI3

（Fr．　C）

phenolic

もer七iary，base

N耳40Hα9。　soln．

discarded

NI㍉OHα9．　soh．

　　　　1）AcOHα9．

　　　　2）added　NH4－

　　　　　　Reineckate

base－Reineck：ate

　　（Fr．D）

water　solubie　base

chart　1

　まずこれら各部位は熱メタノールにて抽出後エキスとなし，

部分）と酢酸不溶部（非塩基性部分：Fr．A）とに分画した。

5％酢酸にて処理して酢酸可溶部（塩基性
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僻酸可溶部はアンモニアアルカリ性とした後クロロホルムにて抽出。クロロホルム抽出液は5％水酸化

ナ．トリウム水溶液にて抽出し，フェノール性部分を除去して非フェノール性第3級塩基部（Fr．B）を得た。

　5％水酸化ナトリウム水溶液は塩化アンモニウムを加え再びアンモニアアルカリ性となし，クロロホル

ムにて抽出し，フエノール性第3級塩基部（Fr。C）を得た。

　はじめの第3級塩基部を除去したアンモニアアルカリ性抽出母液は一般に未だM：ayer試薬にて陽性を

示すので，酢酸酸性とした後にアンモニアーReineckate水溶液を加え水溶性塩基部をbase－Reine一

　　　　　　　　＊1　　　　　　　　　として分離した。ckate（Fr．　D）

　更に，前述のようにサンシ・ウ属植物にはbenzo〔c〕phenanthddine型アルカロイドが存在する場

合がある。本型ア川カロイドは一般に第4級型であっても上記分離法においては第3級塩基部へと移行6）

tertiary　base　fractions

　　　　　　　　added　diLHC正　一CHC13

solid

washed

翌奄狽?@CHCI3

　　　　solid
［non－phenolic（Fr．Ephenolic　（＝Fr．F））］

．CHCI3

solU七iOR

1）NH≧OHαq．

2）extd．with

　　CHCI3

　　　　　CHCI3

［；器儲．G）］

NH40Hα9．　Soln。

Fr．Eand　Fr．G　correspond　to　Fr．B

Fr．Fand　FLH　correspond　to：Fr．C

chart　2

するので，第3級塩基部（Fr．B及びFr．C）はそれぞれchart　2に示す方法に従って希塩酸にて処理

．し・生成するクロライドを固体（Fr．E及びFr．F）として分離した。一方う可溶部はアンモニアアルカ

リ性とした後，クロロホルムにて抽出し，それぞれ第3級塩基部（Fr．G及びFr．H）とした。

＊1　本研究においては後述のイワザンシ・ウの地上部木質部についてのみ本分画を精査した。
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　中性物質を含む酢酸不溶部（Fr．A）は原則としてchart　3に示すようにCelite　545に吸着させ

た後，Soxhlet抽出器を用い，ヘキサン（Fr．A1），ベンゼン（Fr・A2）・クロロホルム（Fr・A3）・

メタノール（Fr．A4）の各溶出部に分画。

neutral　compound

　　　（Fr．A）

1）dissolved　in　CHCI3・MeOH

2）dried　over　Celite　545

3）　ex七d．with　Soxhlet　apparatus

hexane

（Fr．A、）

benzene

（Fr．A2）

CHC　I3

（Fr．A3）

MeOH
（Fr．A4）

chart　3

　ここに分画した各部については，それぞれカラムクロマトグラ．フィーヌは再結晶を繰り返して精製し，

成分の単離操作を行なった。

第1節　ツルザンショウ，Xα冠ん。卯♂蹴。％3ア認α勧那CHAMP．（Fα9αγαo囎pZ一

　　　　　面勧ENGL．）（台湾産）の成分

　ツルザンシ・ウ，Xαπ6ん・詔y伽η・瑚P認α施ηCHAMP，（アα9αγα・ω躯面彪ENGL．）は亜熱帯：地方に産

する樹上によじ登る常緑有刺藤本である。26）本植物の成分に関しては，既に若干の報告がみられ，1961

年，H且Arthur等30）は香港産本植物の葉より精油成分としてfurfural（69）を，根皮よりアルカロイ

ド成分としてni七idine（6）をdihydronitidine（70）及びoxyni樋dine（62）に変換させて単離しており，

1967及び1968年には森田等25）幼が沖縄県喜界島にて採集した本植物より，フラボノイドとして

linarin様物質〔acasetin－7－rhamnoglucoside（58）〕，　hesperidin（54），poncirin（59）を単離報

告している。

　著者は，1972年台湾にて採集した植物を皮言及び木質部に分けた後，＊2前述した方法に準拠して分画

した各部について成分検索を行ない，Table　4に示す結果を得た。

＊2　本植物はッル状であり，地下部と地上部は識別が困難なためにその分離は行なわず，全木として処

　　理。
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         (6)

            7 OMe
            .l
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R=rhamnose+gtucose
       (58)

Meo . < i: Od>

        iMeO" NNMe
           (70)

(54)

(59)

.

             7 OM2
             "l
                 R2RiO. O
      xl

     HO O

RI=rhamnose+gtucose, R2

Rl=rhamnose+gtucose , R2

MeO
MeO

Ki
7
x

 Rt
 ri

   NMe
o
(62)

o>
o

Uo

(69)

=

OH

H

CHO

Table 4 h;2 )L, -!)' tz S- H ", X. etespidatum CHAMP.' (F. euspialata ENGL .) ahkfi

Wo od Bark
Products

Fraction Yield("/o) Fraction Yield("/o)
'

Alkaloids
(A)Benzo[c]phenanthridine'

1

nitidine6)(6), FrE. O.OO52 Fr.E O.O248
oxynitidine29)(62) Fr.G O,OO68
des-N-methylchelerythrine*i(71) -Fr.G O.OO19
des-N-methylavicine*2(72) Fr.G O,OOO1
decarine*3(73) O.O176

(B)Furoquinoline
dictamnine5)(4g) Fr.G O.OO42
r-fagarine8)(n) Fr.G O.O128 Fr.G O.OO28
skirrmianine6)(4) Fr.G O.OO19 Fr.G O,OOO5
robustine*4(74) Fr.F,H O.OO17
haplopine'5(7s) Fr.EH O.OO11

(C)Others
liriodenine"6(76) Fr.G O.OO88
4-methoxy-1-methyl-2-quinolonege)(66) 'Fr.G O.OOO6
arnottianamide*7(77) Fr.G O.OO2O
isoarnottianamide*7(7s) Fr.G O.OOO9
baseX-C-I(7g) Fr.G O.OO2O

NeutralComounds.
B-sitostero1"8(ss) Fr.A,G' O.O1O1 Fr.G O.OO1O
cuspidiol'9(so) Fr.G O.O229 Fr.G O.OO44
dihyro-p-coumarylalcohol*10(sl) Fr.G O.OO31
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＊1

＊2

＊3

＊4

＊5

＊6

＊7

＊8

＊9

＊10

神戸好薬科大学醒鞭より分与綬こナた・h・1・，yもh。i。・（82）・h・・，id・を熱分解31）して合成

した三品と比較同定した。

別途に合成した宮廷鋤と比較同定した。

A．Cav6教授より分与を受けた標品33）と比較同定した。なお，本アルカロイドに関する研究は第

7章で詳述する。

本アルカロイドはソ連邦のミカン科植物，παP♂OPんy〃脇γo動36ぬBGE．より単離，構造決定が

なされている34）が，糠品の入手が困難iなため，メチル化してγ一fagarine8）（11）に導いた後，同定

したQ

本アルカロイドもrobustine（74）と同様，∬αp♂op勿”％加γo翻8勧那BGE．より単離，構造決

定がなされている35）が，標品の入手が困難なため，エチル化後，E。Ritchie教授より分与を受け

た7－e七hoxy－8－methoxydictamnine3 唐R）の標晶と比較同定した。

名城大学薬学部古川教授より分与を受けた標品37）と比較同定した。なお，哩oaporphine型アル

カロイドがミカン科植物より得られたのは今回が最初である。

これらは新化合物であることが判明し，その構造研究に関しては第8章にて詳述する。

京都大学薬学部井上教授より分与を受けた野洲鋤と比較同定した。

本物質の構造研究については第4章にて詳述する。

cuspidiol（80）合成の際，合成中間体として合成した標品（第4章）と比較同定した。

　　　　　　7i＼0＞

　　　　　　臥　∠OM¢07
M・・」・N㍉¢

　　　　　（6）

HO 臥

H

（55）

　　　　　71＼o＞

亀ζlYo．
　　R1

（71）＝R1ニR2＝OMc，

　　．R3：H

（72）：R1＝：H，

　　R2＋R3＝OCH20

（73）lR1＝OMe，R2＝OH，

　　R3＝H

　　　　　　71黛。＞

MeO　7　臥　1＝O
　　　　I
M¢O“　　・Mc
　　　　　9、，

　（77）：RI＝R2＝OM¢，R3＝H

　（78）：R1＝H，R2＝R3『OM¢

　　OMe
◎箒，。

（、蕊。

　　　　　OMc
　　フノ　　　　こ
　　　　l　　　　l
R2臥　N’O

　　　R1

（ム）：R1＝R2＝OM¢

（11）二R1篇OM¢，R2＝H

（49）：R1＝R2二H

（7∠1）：RFOH，R2ニH

（75）：R1＝OM¢，R2＝OH

（83）二R1＝OM¢，R2＝OEt

HO（CH、），◎OR

　　　　　　甲
（80）：R＝CH2C＝CCH20H
　　　　　　　南¢

（8D；R＝H

0；／
〈

0臥
　　1黛

　　ぺ
　しN

　　O
4
（76）
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　以上，台湾産ッルザンシ。ウについて成分検索を行なった結果，皮部の主成分はアルカロイドであり，

benzo〔c〕phenanthridine型・aporphine型，　furo叫inoline型，及びsimple　quinoline

型アルカロイドと含有されるアルカロイドの種類が多岐にわたることが確認された。特筆に値することは

植物体内でbenzo〔c〕phenanthridine型アルカロイドが酸化を受けて生成したと考えられる

arno七tiana面de（胃）及びisoamottianam玉de（78）が単離されたことである。皮部ではこのように

benzo〔c〕phenan捷ridine型アルカロイドが中心を占めるが，一方，木部ではfuroquinoline型

アルカロイドが中心を占め，5種が単離確認された。又，木部の主成分としてmonomericな新phe－

nylpropanoidであるcuspidiol（80）が得られたが，このことは他のサンシ。ウ属のなかにはphe－

nylpropanoidと同じprecursor由来のクマリンを主成分とするものが知られていることを考え併す

時，甚だ興味深いものである。

第2節　イワザンショウ，Xαη6ん。鰐♂㍑α伽066乞α鋤加MAXM．（小笠原産）

　　　　の成分

　イワザンシ月ウ，Xα撹ん砒ゾ魏αγπ・66乞α脳那MAXI脇，は小笠原諸島のうち父島列島及び智島に多く自

生する常緑の小灌木で，陽地の岩山に成育し大きいものは直径8伽程度に達する。牧野等3のは本植物と近

縁で沖縄諸島に自生するものを1変種とし，ヒレザンショウ，べα筋臨α脇πMAXエM．　var．α♂α動窺

NAKAI，として記載しているが，初島絢は小笠原産ならびに沖縄産本種植物の間での分類上の差異を認

めず，同じイワザンショウ，X．加θ・ん叩α脇加K．KOCH．，の学名をあてている。

　本植物の成分に関しては未だ報告はなく，著者は1971年1月に小笠原諸島の父島にて採集した植物の

地下部及び地上部をそれぞれ皮部と木質部に分かち，前述した方法に準拠して各々の成分を検索した。

　地下部及び地上部の木質部より単離された成分についてはTable　5に，又，皮部についての成分は

Table　6に示した。

　この表より明らかなように，イワザンシ・ウの地下部及び：地上部ならびにそれらの木質部及び皮部の4

つのフラクシ。ンについて成分検索を行なった結果，本植物では地下部と地上部においてよりも木質部と

皮部とにおいその方がその成分は著しく異なることが判明した。即ち，前者ではクマ． 潟痘ﾞが主成分であ

り，その種類も多く，特に第5章第5節で詳述するように生合成経路にのっとった化合物が得られている

ことは注目に値する。一方，後者ではアルカロイドが主成分を構成し，なかでも新化合物である訂no一．

ttianamide（77）の含量がchelerythrine（82）と共に多いことが特筆される。本植物ほどその部位によ

って成分の差が顕著であるのは甚だ興味深いものでもある。
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Table、5 イワザンシ・ウ，X．αγπ・ぬα脇ηMAX．IM．の成分（木質部）

Rooも Stem
Products

Fracもion Yield（％） FractiOn Yield（％

Alkaloids

（A）Benzo〔c〕phenanthridine
d・・一N－m・thy1・h・旱・・yth・ine＊1（7P Fr．A1 0．00064

（B）　Furo（1uinoline

dictamnine＊1（49） Fr．B 0．00021
robustine＊1（74） Fr。C 0．00024
h・pl・pine＊1（75） Fr．C α0026

（C）　Other8

base　I　（84） Fr．D b．0056

COumarins
S一血armesin＊2（85） FLへ《，B 0．0594 Fr《・A㌘B 0．1970

S－futaretin　methyl　ether＊3（86） Fr．ん，B． 0．0105 Fr．ん，B 0．1045
R一（一）一。・lumbianetin＊4（87） Fr．　B 0．0072 Fr．A1，A2・B 0．0808
sube。。sin＊5（88） Fr．　A1 0．0049
7－d・m・thy真・ub・…in＊β（89）． Fr．　A2 0．00．21

osthenol＊7（90）．．．
．Fr．　A2 0．0018 Fr．　A2 0．0029

arnot毛inin＊8（91）　　　　　　　　　　　． Fr．　A2 0．0018 Fr．A？C 0．00171
xanth。am。1＊9（92） Fr．　A2 0．0． O052
arhottianol＊］D（93） F．秩DA1 0．0055
。・nthyl・tin6）（53）

Fr．　A1 0．00097
R一（十）一peucedanol　methyl　ether＊11（94） Fr．　B 0．0026
ps・・alen＊珍（95）． Fr．　C 0．0008‘3

amOCoum勧rin刈3（96） Fr．　A2 0．00042
arnottiacoumarin＊13（97） Fr込2 0．00014
。。n。tti。nin如）（98）

Fr．　B 0．0024

Lignans
ごζ一asarini】〔諮14（22）

Ff．Aユ・B い0．0031 Fr．　A1 0．0011
・y・ingaresin・1＊お（68）． Fr．　C 0．00078

●

Others
β一sitosterol＊1（55） Fr．A、，B． 0．0078 Fr．　A1 0．0019
P・lmiti…　i♂蛉（37）　’ Fr．　A1 0．0020
・esquit・・pen・1＊F　O9） Fr．　A1 0．0040

＊1　既にツルザンショウより単離同定されている化合物。

＊2　京都大学農学部申島教授より赤外線吸収スペクトルのチャートのcopyの分与を受け比較同定した。
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＊3　G．Schneider教授より標品41）の分与を受け比較同定した。なお，本クマリンは天然より初めて得

　　　られたものであり，その構造研究に関しては第5章第1節にて詳述する。

＊4　T．O．Soine教授より分与を受けたS一（＋）一colmnbianetinの四品⑫と比較し，本クマリンが

　　　対掌体のR一（一）一colUmbianetinでありかつ天然より初めて単離されたものであることを確認

　　　した。

＊5　E。Ritchie教授より分与を受けた標品靭と比較同定した。

＊6　メチル化後，suberosin（88）の標品43）と比較同定した。なお，本物質（89）は：地下部木質部よりは

　　　osthenol（90）とのmole6ular　complexとして得られた。

＊7　メチル化後，E．Ritchie教授より分与を受けたosthol（100）の三品と比較同定した。なお，　osthol

　　　（・・D）はdim・ゆi・m4％mp　62～63・及びmp　79．・～・・。5・を示す。

＊8　本クマリンは新クマリンであり，その構造研究については第5章第2節にて詳述する。

＊9　本クマリンも新クマリンであり，その構造研究は第5章第3節に記載する。

＊10本クマリンは実験の部に記載した機器分析データより，3，3－dimethylallyl基，メトオキシ

　　基，フェノール性水酸基を持つ新クマリンと考えられたのでarnottianolと命名したが，得量が

　　僅かなため精査するには至っていない。

＊11大阪薬科大学秦教授より分与を受けた（＋）一peucedano押（101）のメチル化体と比較同定した。最

　　　近，（十）一peucedanol（1㎝）の絶対配置はR配置であることが示された86）

＊12大阪薬科大学秦教授より二品の分与を受け比較同定した。

＊13　これらクマリンは新クマリンであり，その構造研究については第5章第4節にて詳述する。

＊14金沢大学薬学部高橋教授より分与を受けた己一asarininの四品47）と比較し，比旋光度を除く全て

　　　の点で一致することを確認した。

＊15本物質の融点（mp173～．184。）はその幅が広いが，　TLC上単一スポットを示し，再結晶を繰り

　　　返してもその幅は変らない。各種機器分析データは比旋光度〔〔α〕66－9．3Q（c編2．05，　CHC　I3）〕

　　　を除いて協一syringaresinolと一致し，標品2のと比較同定した。なお，本物質の物理的性質と

　　　してF・e・d・nb・・g等（mp・74・，〔α〕。±・・），弼）Di・k。y等〔皿P・85～・86・，〔α〕68

　　　＋48・go（CHCI，）4の・m・・68～・72・，〔α〕38＋・．93・（CHCI，）50）〕，　Dj，，，ass・等〔m，

　　　・77～・83Q，〔α〕D一・…（CHC　I，）〕51＞などの鮪がある．　Di，k，y響％本物質が示す融点

　　は存在する対掌体の比率に依存する旨記載しており，著者の得たものは僅かに左旋性物質の多い

　　　Syringaresinolであると結論した。

＊16市販品の標品と比較同定した。

＊17本物質は実験の部に記載した機器分析データより，第3級水酸基，第2級C一メチル基，isop－

　　　ropylidene基を各々1ケ有すGermacrane系のCadinane　groupに属する一新

　　　sesquiterpeneと考えられたが，微量のため精査するには至らなかっ．た。



Table　6 イワザンシ。ウ，X。αγπ・髭乞α秘那MA虹M．の成分（皮部）

Root Stem
Products

Frac七ion Yield（％ Fraction Yield（％）

Alkaloids

（A）Benzo〔c〕phenanthridine
　　　　　　　　　　　　＊3@　　　　　　　　　　　　　（毘）cheierythrine

Fr．A3E 0・1015
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　＊1@　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（71）des－N－methylcheleryもhrine

@　　　　　　　　　　　　　　＊3@　　　　　　　　　　　　　　　　（102）oxychelerythrine

　　　響」韻Fr　　　A2・G

@F耳．G

0．0588

O．0139

Fr．ム・E，　G ．0．0485

　　　　　　　＊1@　　　　　　　　（73）decarine

Fr．A2，C 0，01．12． ・L謡 0．2299

（8）　FUroquinoline

　　　　　　　　　　＊1@　　　　　　　　　　　（4）skilnmianine

Fr，G 0．0028

（C）OtherS

。m。tti。n。mide＊1 i77）

奄浴Bmide＊4 i・⑱3）

　　　fけ11Fr。　　亀，A3，G

@Fr．　C

0．1787

O．0，008

Fr．　G

er．H

0．0，357

O．0009

Coumarins
　　　　　　　　　　＊2@　　　　　　　　　　　（85）S－marmesin

Fr．G 0．0098．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　＊2q一（一）一columbianetin　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（87）

Fr．G 0．0010．己

Lignans
　　　　　　　　　＊2♂一a．

唐≠窒奄獅奄氏@　　　　　　　　　　（22）

F罫．G 0．0075 Fr．　A1・G 0．0821
♂一，e，。mi。＊5 i25） Fr．ApG 0．1339

〇七hers

。m。ttin’6（・・4）
Fr．　G 0．0，025

　　　　　　　　　＊6@　　　　　　　　　（1〔遇）arnot樋n∬
Fr．1弩，G α0148

β一amy■in＊7（106） ．Fr．1雫11
0．01．76

　　　　　　　　＊8@　　　　　　　　　（切acid　X－1 Fr．1＊11
0．0114

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　＊9
@　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（韮）8）SeSqUiterpene　mixtUre　I

F。．G，f鴫：鯉1
0．0322 Fr．　A1 0．00．64

・・血P。und　l＊10（mg）
Fr．　G 0．00．21

　　　　　　　　　　＊10
モ盾高垂盾浮獅чN　　　　　　　　　　　　（110）

　　　　＊11

er。1 0．0046
　　　　　　　　　　＊10　　　　　　・
モ盾高垂盾浮獅ьM　　　　　　　　　　　　（111） Fr．　A2 0．0079

＊1

＊2

＊3

既にツルザンショウより単離されそいる化合物。

既にイワザンショウ木質部より得られている化合物。

本アルカロイド（82）はNaBH4にて還元してdihydrochelerythrine（112），　mp　167－1700

（lit12）皿P・65一・66・），赤血塩にて酸化して，。。y・h。1。，yth。i。。（m2），　mp・・G－2・3・
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＊4

＊5

＊6

＊7

＊8

＊9

＊10

＊11地下部皮部のFr．へについてのみ更に抽出操作にて酸性部（Fr．1）ならびに非酸性部（Fr．J）

　　　とに分画して処理した。

（1・・1㌔・97一・98・），熱分解1）して，…一N一皿。・・y1，h。1。，，、h，、。。（・・），皿P22。

一223。に誘導してその構造を確認した。

本化合物の構造研究については第8章第3節に詳述する。

九州大学薬学部西岡教授より分与を受けた標品10）と比較同定した。

実験の部に記載したように，これらの物質は各種機器分析データより新化合物と考えられたので，

（欝）はamo樋in　I，（105）はamottin　E　とそれぞれ命名したが，得量が僅かなため精査す

るには至っていない。

アセチル化後，昭和薬科大学上田教授より分与を受けたacetγ1β一amyrin侮6）の標品と比較同

定した。

メチル化後・化学イオン化マススペクトルメトリー及びガスマススペクトルメトリーを用いて検討

した結果，炭素数がC26，C25，C24，C2，の4種から成る高級脂肪酸の混合物であることが判明

し，acid　X－1と仮称するにとどまった。

各種機器分析データ及びガスクロマトグラフィーより2種のsesquiterpeneの混合物と考えら

れ，かつ得量が僅かなため精査していない。

これらの化合物は得量が僅かであり，精査するには至っていない。

　　　　　OM¢　　　CH3（CH2）14CO2H

　　71＼　1　　（37）
R2臥　N’O

　　　R1

（1；；：1糞：1廼e　　．H

（74）＝R・＝oH’R・＝II　HO　臥（55）

（75）：一R1＝OMe’R2＝。H

R。ζ1藁じ8＞

　　　OM¢

（7：L）：　R冨Me

（73）；　耳詔H

》騨・

OH　（87）

　　　（53）

　　　（85）3　R＝H
　　　（86）睾　R＝OMe
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   Ho 7 I･･q O>

Meo7 x ho     I NMe RO :N
       CHO
 (77) : R=Me
 (103) : R=H ･

       K i; 8>

 Meo Ki iN'-Me

   MeO
      (82)
       .7iS."Oo>

    71        NNMe MeO N
   Meo o
     (102)

   HO        ;-t 1 s
      ots o
    OH
        (92)

   HO.,        71 N

OMe
(98)

(88):

(89):

(90):

(91):

(93):

(94):

(100):

(101):

RO

R3 7l N:
#iiHttt-!:f:･i'i･g:ti[iili{lllll..

.,. ....t, ftE"2O" : :z:-"-.O" .,(

Ri=OH , R2=OMe r R3= M

.;t=e.n,tati"4.K. ..

R2=OMeL4( OH
RI=M ,R2=OMe,R3=H
RfH, R3= Y.

R2=OH, oH OH

   i
R2

(95):

(96):

(97):

(106):
(U3) :

N

 71 Y

 RI
RI=R2=H

Rz"H,R2=-'?=CH2

      Me
Rl ==oMe , R2 =-9=CH2

       Me

R= H

R=Ac
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第4章Cuspidiol：新Phenylpropanoid

　　　第1節　Cuspidiolの構造

　Cuspidiolは台湾産ッルザンシ・ウ木質部における主成分で無色針状晶，　mp65－67。（bp150－

160r／2×10－4㎜H9），として得られ，元素分析値及びマススペクトル（以下MSと略記）の親イオ

ン（規／・：236）は分子式C14H2003に一致する。赤外線吸収スペクトル（以下IRと略記）は水酸基

（3300，3270αη一1）の吸収を示し，紫外線吸収スペクトル（以下UVと略記）は278．5及び286nm

に極大吸収を有し，アルカリ添加によるシフトの変化は観察されない。以上の事実を考慮に入れて核磁気

共鳴スペクトル（以下NMRと略記）を解析してみると以下のようになる。

　CuspidiolのNMRはδ1．86（2H，　m），2．62（2H，も，J＝7．5Hz），3．61（2H，　t，　J＝

7．OHz）に合計6H分のメチレンのシグナルを示し，さらにこれらのシグナルのうちδ1．86のシグナル

を照射するとδ2．62及び3．61のtripletのシグナルはsingletに変化する。逆に，δ2．62及び

3．61のシグナルをそれぞれ照射すれば，δ1。86のmultipletのシグナルは対応してtripletに変

G1｝一瞬§1値）の部分一一

　次に，δ1．76（3H，　d，　J＝～LOHz．）に二重結合上のメチル基，δ4．06（2H，　s）及びδ4，54

（2H，　d，　J＝6．OHz）にメチレン，δ5．74（1H，　dif．t，　J＝6．OHz）にolefinic　プロトンの

シグナルがそれぞれ観察される。さらに，δ4，54及び5．74のシグナルは互いにcouphngしているこ

・が一1㎎の一・一…
唆された。

　さらに，δ6．79及び7。09にそれぞれ2H分のABquartet（J－8．5Hz）の芳香族プロトンのシグ

　　　　　　　　　　HA　HB

・ルがみ・れ・一・吾C一（・）の存在・・半I」訊・一・働添加・・より消失す・

　　　　　　　　　　HA卜IB

2H分のシグナルが観察され，これは2ケの水酸基に帰属される。

　以上の事実よりcuspidiolに対して（80）又は（80　A）式が考えられ，又，そのマススペクトルの

fragment碗ion　pattern　も二重結合に関する幾何異性体の問題を除いてこれらの構造式の妥当性

を示唆した。（chart　4）

　Cuspidiolの構造式が（80A）ではなく（80）であることは次の実験から決定された。即ち，　cuspidiol

を無水酢酸・ピリジンでアセチル化するとdiacetate（114）を与え，そのNMRではcuspidiolでみられ

たδ3．61（2H，　t）及び4，06（2H，　s）のシグナルはそれぞれδ4．07及び4．53へと低磁場シフト
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H・H・CH・CH・C◎・CH・岩・鷲H・・H

　　　　　　　　　　（80）

HOH・CH・CH・C◎OCH・C（M・）・CHCH・OH

　　　　　　　　　　（80A）

（80）

Qr　　→
（80A）

（CH2）30H

◎ or

　　！O

CH牙》H
Hと》とH・

　　　CH20H

　　　　　　　／
　　　　　　　　　　　　十・

CH2＝CH－9＝CH2

　　　　　　CH20H

　　or

　CHナC－C＝CHOH
　　　　もド　　　　HM・　／

　　m／¢＝84（59・4。’。）

　　　　　　　　　　　　十・
　　　　　け為OH］

　　　　　！Q

　　　　CHレH

H繋¢HOH．

＼　　　　　　　　　　　　　十・〔H。（CH・）・◎。H〕

　　　m／¢：152（1000’。）

　　　　　　　　↓

　　　　　　　　　　　　　十・〔H・C・HCH・C◎・H〕

　　　m／c：134（60。1。）

　　　　　　　　↓

　　　　　　　　　　　十・〔H。◎〕

m！¢：107（84．2。1。）

Chαrセ4

した。この事実は部分構造式一CH2　C（H）＝C（Me）CH20Hと　一CH2　CH2　CH20Hの存在を示すもの

で，幾何異性の問題を除いて（80）式を支持する。この推論は，又，次の化学的実験事実からも確かめられた。

Cuspidiolを活性二酸化マンガンで酸化すると対応するアルデヒド（115）〔p－nitrobenzoate（116刀を

生じ，さらにこれを亜鉛・酢酸で処理すればdihydro－p－coumaryl　alcohol（81）を与える。従って，

cuspidiolにはallγl　alcoholが，更にアルデヒド体（115）にはvinylogousのα一aryloxycar－

bonyl．舶ｪ構造の存在が示唆される。
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A・。（CH・h◎・CH・巳・島ξH・・A・

　　　一　　　　　　H
H。（CH・）3バ。CH・C＝ ﾄ野H・OH

　　　　　（80）

　　　　　　　111ム）

・・20－py・｝d

　　　◎

。．・，＼

HO（CH2）3

HO（CH》，◎OH

ζ81）

／n－A，。，

◎。CH・目・和ぎH・

御5）

Chqrt　5

　次に，cuspidiolのNMRにおけるNuclear　Overhaロser　Effect（NOE）を測定すると，δ

4．06のhydroxymethア1基のメチレンシグナルの照射ではolefinicプロトンの積分値が15％増

加した。それに反してδ1．76のvinylメチル基のシグナルを照射してもolefinic　プロトンの積分値

は何ら変化しなかった。従って（80）式で示すようにE配置であることが判った。

　このように，cuspidiolの構造は二重結合に関する配置も含めて（80）式で表わされることが決定された

が，本物質がリグナンへの生合成的precursorであるphenylpropene　unitが還元されて出来た

phenylpropane一分子とテルペンへの生合成的prepursorであるisoprene一分子とが縮合して

生成した比較的特異な構造を有するものであることは興味深いことで． ?驕B

　　　第2節　Cuspidiolの合成

C・・pidi・1（8・）の合成をdihyd・・一P一・・um・・yl・1・・h・1（8・）とtigli，。cid誘導体53）カ・

ら試みた。

　即ち，文献に従って合成〔イたP－benzyloxybenzyl　chloride54）（118）より出発してchar七6に示

す方法でdihydro一ア」coumarアl　alcohol（81）を合成した。

　一方，C5－unit部分の合成はmethアl　tiglate（凋から出発し，まずN－bromosuccinimide

（NBS）でプロム化した。本反応狗では4－bromo体（以）　と2’一bromo体（125）の混合物を与えるこ

とがNMRを検討することにより確認されているが，本反応成績体の混合物をtris（dipivaloylme－

thanaもe）europium（皿）〔Eu（dpm）3〕をシフト試薬として用いてNMRを検するとvinylメチル基

のシグナルがδ2．81（d，J＝1．OHz）及び2・32（d，　J＝7．OHz）に，更に01efinicプロトンのシ
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OH
　　　　1）PhCH2α

◎、繭一一
CHO　KOH

（，17）　　3）SOCI2

OCH2Ph　1）CH2（cQ2Et）2

CH2Cl

（118）

OCH2Ph

◎
CH2CH（CO2H）2

　（119＞

↓△

OH

◎
Pd－C

　H2
←一

（CH2）30H

（8D

8P：里δ助P㌧竺
（CH2）30H　　　　（CH2）2CO2M¢

（122）　　　　　　　　　　　　　（121）

　　　　　　　Chqrt　6

OCH2Ph

◎
（CH2）2CO2H

（120）

グナルが．δ＆06（d．も，J＝8．0，LOHz）友び8．36（蟻，」＝7．OHz）にそれぞれの積分比が約2：

1で観察される。この積分比の大きい方のシグナルは4－br　omo体（124）に，小さい方のシグナルは2L

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　bromo体（125）に帰属することが出来る。以上の事実

　　　　　　　　1
　　Hブ＿をCO・Mc

　　　　　　　　CH3BrCH2
　　ム　　　　　　2’

　　　　‘124）

　　　　　　1

cll歓1瞭
・G25）2’

より生成するプロム体のうち主成績体は4－bromo体

（124）であることが明らかとなった。このプロム体の混

合物の分離は困難であるが，その反応性は著しく異な

ると予想されるため，反応にはこれらを分離すること

なく使用することとした。

　先きに得ているdihydro－P－coumaryl　al－

cohol（81）とここに得られたプロム体の混合物を

acetone中炭酸カリウム存在下縮合し，単一生成物

としてaryloxy　ester体（126）を70．9％で得た。

このarylOxy　θster体（126）はIRにおいて水酸基

（3680，3615伽一1）及びエステルカルボニル基（17180ガ1）の吸収を示し，NMRでは水酸基（δ

1．59，重水添加にて消失），一CH2　CH2　CH2一〔δ1．86（2H，　m），　2．66（2H，　t，」＝7，5Hz＞，

3．66（2H，　t，　J調7．OHz）〕，vinylメチル基〔δ1．92（3H，　s）〕，　メトォキシ基〔δ3．77

　　　　　　　　　　　　　　コ（3H，　s）〕，　一CH2　CH＝C一　〔δ4，68（2H，　d，．J＝5．5Hz），　6．91（1H，　t，　J＝5．5Hz）〕，

芳香族プロトン〔δ6．78，　7．15（each　2H：，　d，」＝呂・OHz）〕のシグナルが観察される。このこ

とからプロム体の混四物のうち4－bromo体（124）だけが反応して目的のaryloxy　ester体（126）を与

えたことを確認した。このものをnAlH、にて還元して得た成績体は天然より単離されている．　cus一

ゆidiolと完全に一致し，ここにcuspidiolの構造が（80）式で示されることを確認した。（chart　7）
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OH
◎
（CH2）30H

（81）

　　H）CO2M¢
　　　（BrCH2　CH3
　　　（12ム）

　　　　十
　　H　　CO2Me
　　　×
　　　　　　CH2BrCH3
　　　（125）

　　　H）CO2Mc
　　　　（
OCH2　CH3
◎
（CH2）30H

　（126）

　口A田4

一→
Chqrt　7

　NBS　　H）CO2Mc
←　　　　（
　　　　　CH3　CH3

　　　　　　　　（123）

　　HvCH20H一
　　　　（
OCH2　CH3
◎　・usp・d…
，（CH2）30H

　（80）
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第5章　新クマリン類の構造

第1節Rut肛etin　Methアl　Etherの構造確認とその絶対配置

　Ru軸retin　me塩yl　ether（86）はイワザンシ・ウ木質部より無色プリズム晶，　mp　147－1480，

として得られる非フェノール性クマリンで分子式はC15H160，に一致する。1貧では水酸基（3455㎝一1）

及びカルボニル基（1696伽→）の吸収がみられ，NMRは1ケのメトオキシ基1δ4．03）の存在を示す他

は本植物より得られるS－mafmesin（85）に類似したシグナルパターンを示した。これらの諸性質から本

クマリンがS，h。。id。，等41）1こよりミカン科植物ヘンルーダ，　R痂9・膨・♂…　Lよ弾離され，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　その構造が提出されているフェノール性dihydrofu－

　　　　　　　　　　71’く　　　　　　　　　「oco皿ma「in，　ru七are纐n（127）のメチル化体と考

　　　　　　　　Q“　O　O
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　えれば良く説明される。そこで，G．　Schneider教
　　　　　　OH　　OH
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　授よりrutaretin　甲ethyl　etherの二品の分与を

　　　　　　　　（127）
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　受け直接比較することにより，著者が得たクマリンが

rαtaretin　methyl　ether（86）であることを確認した。なお，回旋光度に関しては，著者が得たクマ．

リンはクロロホルム中では〔α〕彗＋10．8。（e＝0．895）を示すのに反し，メタノール申では〔α〕醤

一41．Oo（c＝1．00）を示す。　Schneider等はrutaretin（127）の二三光度として〔α〕否一33．6。

（c＝o．973，CHC　l3）を記載しているが，そのメチル化体については何等記載しておらず，又，その

hydroxγisopropγ1基の絶対配置についても未解決のまま残されていた。しかしながら，　GSchneider

教授より分与を受けた標品と著者が得たクマリンの旋光分散（以下ORDと略記）を測定してみると両者

共その挙動が一致することより，著者の得たク1マリンが絶対配置も含めてru七areもin　me七hyl　e七her

（86）であることは確実である。

　更に，上述の如くrutaretin　methyl　ether（86）の比旋光度は溶媒によって大幅にshiftする。

この溶媒を非プロトン性溶媒（CHC310r　dioxane）からプロトン性溶媒（MeOH）に変えると，より

左旋性を示すという現象は単にrutaretin　methyl　ether（86）に固有の性質ではなく，Table　7に

示すようにdihydrofurocoumarin類一般に観察されるものである。この性質について特記しておか

なければならない事は，Dそのクマリンがlinear型であるかangular型であるかに関係なくdihy－

drofurocoumarinにおいて観察されること，の溶媒を非プロトン性溶媒からプロトン性溶媒に変える

と1inear型ではS配置のものがより左旋性へshiftを示す。一方，　angular型ではR配置のものが

より左旋性へshiftを示すこと，　liD　Table　7及びFig　1，2に示したように分子楕円率〔θ〕は溶媒

に関係なく負のCotton効果を示す。以上のことから溶媒を変えることによって観察される比旋光度，

〔α〕Dの変異，特に皿armesin（85）の符号の逆転，は溶媒を変えることによってCotton効果が逆転

して生じたものではないことを示している。
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Table　7 ．Dihydrofurocoumarin類の比旋光度〔α〕D及び分子楕円率〔θ〕

Substrate ⊃4eOH CHC1　　　　3 △（MeOH・CHCI3》

0
［α1　　D

一41．0。 ＋10．8。 一51。8。
　　　　　　7　　　　N：
@　　　　　」00H　OM¢・・t・・eti・m・thy‡ether　　　（86）

［θ1　　335

一5226 一865 一4361

［α］　　D

一16。0。 ＋28．8。7　　　　＼_1
@　　0

一44．8。

〉ド0
OH

　　　　　　　　　　　　　O

r一barmesi・（85）
［θ1　　335

一5405 一918 一4487

71’く

轣@0　0
［α］　　D

一262．oo 一188．3。 一73．70

　　〉㌧“も

@　　OHR一・・1㎝bi・旦・ti・（87） ［θ】　　335
一15994 一9180 一6814

　　　　　　3
［θ］×10

0

一5

一10

250／へ・
　　　　　　　　　　＼

350 n血

　　　　　　3
［θ］xlO

！ 　　　　　　　　　’、、　　　　　，　”．

　　一　　’

㍉・“

OH

71
N

（85）

団

O

　　　　　　　　　＝　皿eOH

　　　　　一一一：　CHCl
　　　　　　　　　　　　　　　3

Fig　l　S－marmesin（85）のCD曲線

0

一5

一10

一15

250＼ 35．0
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OH

＼

＼

＼

＼

．＼

；！

P
臥

＼

＼

＼

（87）

＼

＼

、

＼

O

＼、！

1

1

ノ

1

1

ノ

’

’

1

1

：　MeOH

＝　CHCl
　　　　　　3

Fig　2　R－columbianetin（87）のCD曲線
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　しかしながら，S－marmes三H（85）及びR－columbianetin（訂）ではそれらのchiral　cenもerがク

マリン核に及ぼす寄与は逆でなければならない筈だが，． ｱの両者共に負のCot加n効果を示すという事

実はS－marmesin（85）及びR－columbianedn（87）1こ対して提出されている絶対配置に何等かの間違い

があるのではないかと疑念を抱かせた。そこで，S－marmesin（85）及びR－columbi駄netin（87）をそれ

ぞれオゾン分解してhydroxylactone体（128）とし，　ORD曲線を測定したところ互いに基線に対して

逆のplain　curveを与えたQ（Fig　3）　このhydroxylactone体（128）については負のplain

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　56）　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ので，文献記載通りmarmesinがS，curveを示すものがS配置であることが既に確立されている

　［Φ］

1：：1

・・1

0
300 4　0 5　0

Hα，。

界。
（128a）

　　　　　　　　7　　　　＼

　　03　　　0N　O　O
　　　　　二r・じ噛

　　　　　　OH　　（87）

㎜

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（128b）

　　　　　　　　　　Fig　3　Hydroxylactoneα28）のORD曲線

columbianetinがR配置であることを再確認したことになる。

　この結果，S－marmesin（85）とR－columbianetin（87）のchiral

も酉ゆ・

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　centerは逆であるにも拘らず，

円＝二色性（以下CDと略記）において同じ負のCotton効果を示すという事実は，　S－marmesin（85）と

R－columbianetin（87）のそれぞれのchromophoreの長軸方向とchiral　centerを含む分子軸と

が異なるためと説明されるものと考えられる。この推定が正しいことはS－marmesin（85）及びR－col－

umbianetin（87）をそれぞれdihydromarmesin（S配置）及びdihydrocolumbianetin　（R配

置）に誘導した後，CDを測定してみると，予期した通りdihydromarmesin（圃は負のCotton効

果を，dihydroco1U皿bianetin（13①は正のCotton効果を示し，　chiral　centerを忠実に反映

していることからも理解される。＊3（Fig　4）

　次にrutaretin　methyl　ether（86）の絶対配置であるが？ru七aretin　methyl‘etherの

　　　　　　　　　　71　　　　dihyd・・体圃．はCD｝こおいて負のCott“・効果・
　　　　　　　　　　　　　　O　　　〔θ〕28，一2943（M，OH），を示す・とからS配置　　　　　　　　O＼

　　　　　　。H，肺　　であ・・齪・れ一・ながら，・血・d・・》

＊3　これらdihydro体に関しても溶媒の差によるCotton効果のshiftは観察されるが，非プロト

　　　ン性溶媒のクロロホルムからプロトン性溶媒のメタノールに変えた場合，dihydromarmesin

　　　（1鋤ではより負に，そしてdihydrocolumbianetin（13①ではより正にshiftしてCotton

　　効果が観察される。
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　［θ］

　　3xlO

　l

0

一1

一2

250

　　　　　　71
　　　　　（）＼

／斜・

！へ A　　300’

OH

＼　　　　　　　　　　　　／
＼＼　　　　　／／

　　＼　　　　　／

　　＼ノ　＼．

O　O

（工30）

nm

へ“◎

OH

　　　　　一＝さ4eOH

71　一一一：CHC’・

N　O　　　　O

（129）

Fig　4　S－Dihydromarmesin（129）及びR－dihアdrocolumbianetinα3ΦのCD曲線

はrutaretin（1勿の構造決定にあたりrutare樋n　methyl　ether（86）のNMRをmarmesin（85）

及びcolumbianetin（87）のNMRと比較して構造を論じているb即ち，　marmesin（85）の5位のプロト

ンはbroad　singleもとして観察され，これは4位のプロトンとのlong　range　couplingによるも

のと説明している。又，rutareti且methyl　ether〈86）における芳香族プロトンのシグナルは

marmesin（85）と類似の8ignal　pattern　を示すので，5位の芳香族プロトンに帰因するものと結論

している。しかしながら，著者が得たS－marmesin（85）及びrutaretin　methyl　ether（86）のNM

Rを比較してみると，S－marmesin（85）ではδ6．65と7．15にsharpなsingletとして芳香油プロ

トンが，又，rutaretin　methyl　ether（86）の芳香族プロトンもδ6．90にやはりsharpなsinglet

として観察され，Schneider等のいうlong　range　coupling　は観察されない。一方，天然より発

　　　　H　H
　　　　　5　4
　　　　ア　　　ヘミ

　．O＼i　Q
溶H（85）1

　　　7i＼
　　　N　　　O

OH　OM¢
　　　（86）

71殴
N　　　O

H　（87）

見された2ケのalkoxy基を有するクマリンの酸素官能基の出現する位置はクマリン核の5及び7位と7

及び8位の場合が多く，前述の事実からではrutaretin　methyl　etherに関して前者の可能性も全

く否定は出来ない。更に，Schneide■等はrutaretin（∬）におけるフェノール性水酸基が8位である

証明の一つとして，Emerson57）によるフェノール基の定性試験を用いており，この反応が陽性のときは

フェノール性水酸基のpαγα位が空位でなければならないとしているが，rut訂6tin（1勿におけるフェ

ノール性水酸基が5位であっても上記事実には反しない。以上のようにrutaretin　methyl　ether

（86）のメトオキシ基の位置については5位の可能性を否定出来る化学的な証明がなされていないといえる．。
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　そこで，著者はrutareもin　methyl　ether（86）を絶対配置がS配置と確立されているS－mar－

mesin（85）と化学的に関連づけることにより，その構造に確証を与えると共に，絶対配置を決定すること

にした。

　まず，S－marmesin（85）を酸イヒ白金存在下30気圧にて接触還元すれば，　dihydromarmesin（129）及

びもriol（132）が約1：1の生成比で得られる。この混合物は分離することなく，　LiAIH4にて処理し

てbio1（132）に誘導した。ここに得たtrio1（132）を無水酢酸にてアセチル化し，　diacetate（133）に

導いた。（chart　8）　このdiacetate（133）におけるアセチル化された2ケの水酸基は，　IRで175b

伽一1
ﾉフェノールアセテートに起因できる吸収を示すこと及びNMRで原料の七riol（132）でδ3．57に

×〔憩。P母2
0H　（85）

Y〔訴。
OH　（129）

メ〔訟CH、。A、埋y鵡CH，・H
　　　　　　　　　　　　　　　　　OH　（132）OH
　　　　（B3）

　　　　　　　ろ）こ顧。晦。愈。＿

　　　　　　　　　OH　　COCH3

　　　　　　　　　　　　（135）

LiA旧4

Chαrt　8

観察された水酸基の付け根のメチレンプロトンのシグナルがこのdiaceもate（133）ではδ4．04と57cps

低磁場側へshiftして観察されることより，　triol（132）に存在する3ケの水酸基のうちフェノール性

水酸基と第1級アルコール性水酸基の2ケであることを確認した。

　次いで，このdiaceもate（133）を0．04M／4エタノール溶液中光照射してpkoto－Fries転位を試

み，原料のdiacetate（133）を含む6種の化合物を得た。（Table　8）本反応における主成績体（30．6

％），黄色油状物（135），　q8取0、（物／召：336），は機器分析データ〔IR（徽一1）：1735，1635

（CO）；NMR（δ）：7．07（1H，　s，　arom。　H：），ユ2．86（1H，　s，　hydrogen－bonded　OH）〕

より目的とする転位成績体であることを確認した。

　この反応の際，副生する2ケの成績体は原料（133）が部分的又は全て脱アセチル化を受けたアセトキシフ

ェノール体（136）及びアルコールフェノール体（132）であり，更に目的とする転位成績体（135）が脱アセチル化

を受けたフェノール体（137）も確認した。これらは原料（133）及び転位成績体（135）がそれぞれ餌orrish

もype　Iの反応を起こして生成したものと考えられる。
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Tab正e　8　Diacetate（133）のPhoto－Fries反応の成績体

Product Yield（暑） Product二 Yield（宅）

　　　　　ノ1＞ド0　こ＼　QHCH20A（：

OH　COCH3
@　　　　（135）

30．6

　　　　　71＞ゴ・　　＼　　QAc　CH20Ac

nH
唐狽≠窒狽奄獅〟@material（133｝

2．3

　　　　　71＞r“O　N　　OH　CH20H

nH　COCH3
@　　　　（137）

3．7

　　　　　71　・O　N　OHCH20Ac

烽g　　　　　（136） 12．7

　　　　　ζl　　　　　　　　CH3CH20Ac＞“」00H　　　　　（134）

4．3

　　　　　71＞ド　　　＼　　OH　CH20H

nH
@　　　　（132）

1．4

　又，本反応において4．3％の収率で得られる化合物（134），無色油状物，CFH盛04（那／2：292），は

NMRにおいて。。yl　m，、hyl基〔δ・．23（・H，，）〕の底幅示す．既にB，。d，h。w等58）は

creosol　acetate（138）を光照射した際，p－xylene誘導体（139）を得ており，その生成機構として

chart　9に示す機構を提出している。この実験事実を考慮に入れて，著者の得た化合物α鋤はdiaceもate

（133）が同様の反応をうけて生成したものであると考えられる。

　0
　け
OCC卜13

M¢。

　　　（1畠3

　んレ

ー

　　　Ω

　　αG；：CH3

M・o

　　　　CH3

Chσrt　g

　　　　　　　CH3

－M¢o
　　　　　　、1劉3

　転位成績体（135）はメチル化後，過ギ酸にて8aeyer－Villiger反応を行ない，68％の収率で

diacetate． i1〈ゆとし，次いで加水分解，更にメチル化して，　dimethoxy体（141）とした。　ここに得ら

れた物質は油状物であるためにbenzoate（142）に誘導してその構造を確認した。．（chart　10）

　一方，rutaretin血ethyl　ether（86）をS－marmesin（85）について行なったのと同様な条件にて

還元し，triol（143）とした後メチル化して通算収率71．1％でdimethoxy体（141），無色油状物を得
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　　　　　　　　　　　　　　1）Mei
　　　　71
　　　　　　　　　　　　　　塔醤○莞。9昌fH20Ac　2）HC。・H

　　　（135）

　　　　7｝

〉ビ　＼OMe
OH　　OM¢

　　　　（1ム2）

　　O　　PhCOQ
　　　　　　　　H20CPh

　　　（140）

　　　　　1）NCLOHαq・　　　　↓
　　　　　2）M¢1

×・ζ1・M・H・・H

OH　　OMc
　　　　（1ム1）

↑・d

　　　71＼
　　ON　O
OH　OMe
　　　（86）

　　1）H2／Pモ02

02）LiA田ム

　　　　　　　OH

／1

＼　OH　H20H
OM¢

（1ム3）

ChGrUO

た。このものは更にbehzoate誘導体に導いて確認した。ここに得られた油状物（141）は先きにS－mar－

mesin　より誘導した対応する化合物とCD曲線を含め，全ての点で完全に一致した。（Fig　5）

o

一1

一2

250 300

　　　　3［θ】x工0

＼　ノ

’

’

’

／

4

∠
∠

nm
　　　　ア
卵・・IOM・CH・。H
OH　　OM¢

　　　　（141）

一　　　from　S－marlnesin　（85）

一一一@　　from　rutaretin　methyl
　　　ether　（86）

Fig　5　Di皿ethoxy体（141）のCD曲線

　以上の事実より，rutaretin　methyl　etherの構造は（86）式で示され，その絶対配置はS配置であ

るととを積極的に証明することが出来た。更に，これらの事実は現在まで推定にすぎなかったrutaretin

⑫7）のフェノール性水酸基の位置が8位であり，その絶対配置もS配置であることを示すものである。
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｝〔謡・
OH　　OR

　　（86）IR＝M¢

　　（127）：R：H

第2節　Arnottinin　Osthenolよりの化学的変換

　Amottininはイワザンシ。ウの木質部より無色針状晶，　mp　191－1930，〔α〕智±Oo（c臨0β5，

E七〇H），として得られるフェノール性新クマリンで分子式はq4耳1403に一致する。IRでは3290及び

3100厩「1に水酸基の吸収がみられ，NMRより1ヶの二重結合上（bメチル基〔δ1．74（3H，　s）〕，2

ケのメチレン基〔δ3．55（2H，　d，　J＝7．OHz）及び4．34（2H，　s）〕，1ケのolefinicプロトン

〔δ5．35（1H，　dif，　t，　J；7．oHz）〕が存在し，又芳香族プロトン領域においてはC3及びC4

位のプロトン（クマリン核を想定した場合）〔δ6．14，7．80（each　lH，　d，　J＝9．6Hz）〕以外に

vicinalな関係にある2ケのプロトン〔δ6．77，7．29（each　IH，　d，　J＝8．6Hz）〕のシグナルが

観察される。

　以上の事実にミカン科植物より得られるすべてのクマリンがumbelliferone（144）をprecursorと

していることを加味して推論を行な．うと，炭素側鎖はC8位に存在することになる。次ぎに，　arnottinin

はそのNMRのpatternから同じ植物から得られているostheno真（90）の3，3－dimethylallyl側

鎖が酸化をうけて生成したものと仮定すれば，作業構造式は（91），（145）の2種となる。一方，この2種以外

に（146）式で示されるクマリンの構造を仮定した場合，NMRにおいて末端メチレン基の2ケのプロトンが

同じchemical　shiftを持つならば，それは2H分のsingletとして現われることが予想される。

HON　　　O

　　シノ　　　　こ

HO＼lO　O

／H20H
　　（99

◎ぴ
（1∠。ム）

　　　HON

HOH2Cり

　　　　　　（1ム5）

鉾・

　　　　　　　　　（146）

さらに水酸基の付け根のallylメチン基のプロトンは1H：分のtripletとして現われることが予想さ

れる。以上のように（146）式を仮定すれば，arnottininのNMRにおいてδ．4．34の2H分のsinglet

〔（91）及び（145）式では水酸基の付け根のallylメチレン基のプロトンに帰属〕は末端メチレン基のプロト

ンに，そしてδ5．35の1H：分のtriplet〔（91）及び（145）式ではolefinicプロトンに帰属〕は水酸基の

付け根のally1メチン基のプロトンに帰属することが可能であり，この帰属はchemical　shiftの
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点からも差程無理はない。しかしながら，この（1絢式で示される化合物はchira五cen加rを持ち，光

学活性であることが予想されるにも拘らずarnottipinが旋光能を示さないので，　arnottin沁が

（14⑤式である可能性は低いものと考えられる。本クマリンはその得量が僅かであるために直接化学的に分

解する方法で構造決定をすることは不可能である。そこで可能性の高い上記作業構造式を持つ化合物〔（91）

及び（145）〕をosthenol（90）より合成し，直接arnottininと比較することにより構造決定することと

した。

　まず原料のosthenol（90）の合成であるが，市販のumbelliferone（1朔よりT包ylor等鋤及び

Mu■ray等即）によって報告されている方法に従って合成した。（cha，も11）　L

H。CQ，。」轄）

　　　（1ム4）

　　　（90）

M¢

M¢

）c，。◎ぴ。

　、
　C舞CH
　　　　　（148）

　　△

Ch（1rt鷲

　　　　『　　　　　　　Pd－
　　　　　　　CσCO3

　　　　　（1ム9）

　ここに得られたos伽enol（90）の3，3－dimethylally1側鎖のallyl位に水酸基を導入する方法

であるが，Sh・・pl・・s等61）は・llyl基撫水回中二酸化ゼレンにて酸化し，対応する。llγl

alcoholを得ており，その酸化に対して，まず反応の第一段階でene反応⑫によるadductが生成

し，次いで〔2，3〕　sigmatropic転位を起こして酸素が導入されallyl．alcoholが生成すると

いうmechanismを提出している。このmechanismをosthenol（90）の場合にあてはめてみると，酸

化部位は一見最も酸化を受け易いと考えられるメチレン部ではなく，末端の二重結合に関してE配置の関

係にあるメチル基であり，結果としてE型allyl　alcohol体を与えることを示唆している。（chart

12）

¢n¢

r¢Qction

　　　　　HO＼
　　AcO、
　　　　　艶

A艶7

0　。←＿＿　　HON

　　Chαr業12

〔2β〕sigmQ－

tropic　shlft
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　事実osもhenol　ac就ate（150）を無水酢酸中二酸化ゼレンで処理して得られるdiacetate（151），

17．9％のNMRは1ケのC一メチル基〔δ1．86（3H，　s）〕及び2ケのメチレン基のシグナルをδ

3．65と4．44に示し，このうちδ4．44（2H，　s）は末端メチル基が酸化され生成した第1級アルコールの

メチレン部分に起因するものと帰属できる34

　次いで，ここに得られたdiacetate（151）を加水分解し，　akoko1体（145）を収率58％で得たが，本

物質はarnottininと一致しなかった。

　　　7　　　　＼こ　　　　　ScO2　　　　　　　ン’　　　＼ミ

AcONOO罵Aの＼OO
ノ

（壕50）

　　　71＼
　　　　　O　OM¢0臥

　　　　り
AcOH2C
　　　　　　（15り

／j　　　　　　M¢
　　CH20C－C＝CH
　　　　　6M¢
　（153）

蝉HOく1δo

H・H，C）（1・5）

M，。ζ1δ。・趣

／」

　　　H20H

ChGrt　13

（15ム）

＼あソ

H黛○

　　　（IP

Grnottinin

　Sharplese等の提出したmechanis㎡｝1）より，ここに合成されたalcoho1体（145）の水酸基の導入さ

れた炭素の配置は二重結合に関してE配置と推定される。そこで，その配置が逆のZ体を合成する目的で

（145）をアセトン・ベンゼン混合溶媒中光照射を試み，無色プリズム晶を収率8．1％で得た。ここに得られ

た物質は天然のarnottininと完全に一致した。（charも13）

　以上の実験事実はSharpless等のmechanismを受け入れれば，　arnottininの構造は二重結合

｝。対する配置給めて（9・）式で示されることになる。既に，Stec’4）はセリ科植物五・麗伽一・・一一

P脚π（H：ooK＆ARN）C．＆R．〔（7098ω6〃乞α那αoγooαγPα（NuTT。）M．E．JoNEs〕より単離した

。4既｝，B。hl＿。等63）は。。g。n。m。li。（・・）の合成の際，ほ1胴様の確で・・th・直・・（・・）朗

　　　を二酸化ゼレンの酸化に付して著者の得たdiace七aもe体（151）にあたるものを得ている。しかしな

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　がら，彼等はその融点としてmp105－106。を記載

　　　　　　　　　7　　＼　　　　　　　　　しており，著者の得たdiacetate（151）の融点，　mp
　　　　　　　　　・1。。　　、25．、28・、は異な。て、、、．著者は一応、、m＿

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　phi　smと考えてmp　105－1060のものを得ようと

　　　　　　　　　（152）　　　．　．　　　　試みたが成功しなかった。

一33一



mac夏ocarpin（153）の加水分解成績体の構造として（154）式を提出しているが，この構造はarnottinin

のメチル化体に対応している。この加水分解成績体（154）の二重結合に対する配置に関してはNOE実験に

よりZ配置であることが確認されているので，W．Steck教授より：本品（1弱の標品の分与を受け，著者が

合成したalcohol体（91）のメチル化体と比較同定した。以上の事実から天然より得られたamottinin

はZ配置を有し，（91）式で表わされることが確立された。

第3節Xanthoamolの構造

X。n・h。＿1はイ・ザンシ。ウの根の木鄭よ撫色微細針状晶，　mp　2・8一・・9・，〔α〕34±・・

（c＝1．36，MeOH），として得られる非フェノール性新クマリンで，分子式はq4H、405に一致する。　I

Rにおいて水酸基（3430，3325αガ1）の吸収を示し，NMRより2ケの第3級C一メチル基〔δ1．28，

1．32（each　3H，　s）〕，酸素官能基の付け根のプロトンに帰属できる2ケのメチンプロトン〔δ4．37，

5．33（each　IH，．d，　J＝4．4Hz）〕，更に芳香族プロトン領域には分離した2ケのプロトン〔δ6．74，

7．49（each　lH，　s）〕が存在することが確認される。以上の事実より部分構造式（A）を有すクマリン

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　であると結論され，更にそのUVは222．5，249，
　　　　　　　

　　　　　　OR3　　　　　　　　　　　　　は（92），（155），（156），（157）の4つに限定される。

　　　　　　　（A）　　　　　　　　　　　　　このうち，xanthoarnolに対する過ヨウ素酸によ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　る定性反応はnegativeであることから（156）及び（157）

は否定される♂5

ぶ噌・

　　　OH

HO
　　　　　71＼
　　　　　　　　　O　　　　　＼　○

　　　　．（、56）

HO

　　　O

　OH

　OH

OH
　　　O

71＼
　　　　oN　O
（92）

71＼
N　　　O

（157）

　　　OR
HO

（155）　R＝H
　　　　　　　　　　M¢
（158）　R＝COCHニC（

　　　　　　　　　　M2

＊5　（1二二で表わされる化合物はci．s

ノ　ア1＼
　　　　　　O　　N　O

　（53）

　OsOム

　isokhellactone

　　　OH
HO

　　　　（156）

　　　　一34一

と呼ばれるクマリンである。著者はxan－

　thyletin（詔）をOsO4酸化1こ付し，♂♂一

　cis　diol（156）を合成し，　xanthoarno1

　と直接比較したが一致しなかった。



　残る2つの式のうち，（155）式で示される化合物は既知のtrans　isokheIlactoneであることから，

富山医科薬科大学故佐野博士より（＋）一trans　isokhellactone＊6の分与を受け溶液中のIRを比較

したが一致しなかった。

　以上の事実より消去法ではあるが，xanthoamolは（92）式で示されることを明らかにした。尚，この

構造の補助的証明として本クマリンのMSにおいて，　base　peakは卿187であるが，このionは

chart　14に示すfragmentationを考えれば，良く説明されることも付記したい。

HOつ3’
　　　　　71N
　　7ρ．NOO
◎一H）

m／，二262（M＋）

　H

m／e1187（bqs¢）

Chαrt　14

又，xanもhoarnol（92）の構造異性体であるvaginol（159）は既に天然に存在することが知られており§6）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　生合成的にangular　furocouma■inである

　7　　　＼

（）＼ @O　O

OH　OH

　　　（159）

　ノ　　　　～ミ

oN @O　O
N

（160）

angelin（160）のprecursorであることが示

唆されている。著者はxanthoarnol（92）を含

有するイワザンシ。ウから1inear　furocou－

marinのpso■alen（95）を単離しているが，

xanthoarnol（92）はこのpsoralen（95）の

precursorと考えられる点は注目に値するものと考えている。

　尚，本クマリンの立体配置に関しては2’及び3ノ位のメチンプロトン間のcoupling　constantが

J＝4．4Hzとして観察されることより一応cisと考えられるが，このような5員環に関するNMRのdata

は不足しているため，今後検討されるべき問題である。

＊6　故佐野博士はノダケ，　オπgθ面・α♂6・雄8訪¢　Fr．　eもSav．（UmLelliferae），より得た

　　　dec皿rsidin（珊〉をオゾン酸化してtrans童sokhellactoneを得ておりρ5）著者が送付を受

　　　けた標品の融点はmp　1530．を示し，これは文献記載の融点，　mp229－2310と異なるgしかし

　　　ながら，他のスペクトルデータはすべての点で報告されたものと一致するので，この．融点の差はク

　　　マリン類によくみられるdimorphismによるものではないかと考えている。
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　　　　　第4節　Amocoum訂inならびにArhottia．coumar沁：S－Marmes．in

　　　　　　　　　　　ならびにS－Rutaredn　Methyl　Etherよりの化学的変換

　ArnocoUmarin（96）ならびにamottiacoulnarin（97）はイワザンショウの幹の木質部より極く微量

単離された新クマリンであり，その物理化学的性質はTab互e9．に示す通りで南る。

．Table　g　Arnocoulnarin（96）及びArnotもiacむu皿鍵in（97）の物理化学的性質

Arnocoumarin　（96） Arnottiacoumarin　（97）

　　　　　　Hc　HbHc

Hc　Hb　　ρ

Structu士e
　　　　　　　　　　　　　　　Hq

l。1ζ1黛@　　　　　　　　　　　　　O

@　　　　　　　HdHf　Hg

　　H¢　　7　＼Ho
l¢　I　J　　　　　　　　　　　　O　O　　　　　　　　　OM¢Hf　Hg

Formula C14HloO3（甲／・・2～6） C15H1204（m／・・256）

mp　（。C） 180－183． iHeOH） …一・45（benzene???≠獅?j

　　　　　　一lIR　（cm　　　　　　　　）

1730　（．CO） 1716　（CO）

UV　λ　　　nm　　　max 273．5，　296（sh），　347

Ha 6．33（IH，d，」＝9。5Hz） 6。32（1H，d，J＝9。5Hz）

Hb 7．74（IH，d，J＝9．5Hz） 7・71（IH’d’J〒9・5H・）

Hc 7．，37（IH，s） 7．23（IH，s）．

Hd 7．．
T5（IH，s）

He 6．62（1H，s） 6．62（IH，s）

Hf 5．82（IH，s） 5．83（IH，s）

NMR　（δ）

@　　　　　　　　「

Hq 5．23（IH，q，J謹160Hz） 5。25（1H，q，J・＝1。OHz）

C一｝圧e 2．13（3H，d，」＝1．OH。） 2．：L3（3H，d，」＝1．OHz）

OM母 4。31．（3H，s）

＊本物質は得量が僅かなため，元素分析は行なっていない。

・の瀦めNMR鰭察すると・・r騨・c・um吊・i・（96）はメトオキ嘩を持たず・．．互い紛離した3ケの

芳香族プ白トンを持つの販し…nbttiac・…・i・（§りは．・ケの・トオキシ基鮪し・昨の互いに

分離した芳香族プロトンを持つが，その他の置換基1こつい．ては．arnoc6umarih⑲6）1と同一であることが

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一36．一



判る。この関係は同じ植物中に存在しているdihydrof肛ocoumarin類に属するS－marmes五n（85）と

　　　　　　　　　　　　　　　　　S－r帆are七in　methyl　e七her（86）との関係に対応する。更に，

　　　　　　　71＼　　　・m…Um・・量n（96）及び・・n・ttiaC・Um・・i・㈱以・ずれにも
　　　斗・“○＼　○　○

　　　OHR　　　共通する官能基として†呪基。持つ。とを舗に入れ
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Me
　　　　（85）：R＝H

　　　　（86）：R＝OMe　　　　　　ると・S－marmesin（器）及びS－rutaretin　m蕊hyl　ether

　　　　　　　　　　　　　　　　　（86）が植物体内でdihydrofuran環部分が酸化を受けた後2分子

脱水して生成したクマリンであろうと推定すれば，すべての物理化学的性質が説明される。この推定はこ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　の第3節で述べた新クマリンであるxanthoarnol（92）の構造
H鱒。が・の脱水反応の…・前の中間体・みなせ・・とからも支

　　　　OH　　　　　　　　　　　持される。

　　　　　　　　（92）　　　　　　　　　　以上の推定から，著者はS一皿armesin（85）及びS－ruta－

retin　methyl　eもher（86）からこれらの作業構造式を有するクマリンを誘導し，直接arnocoumarin

（96）及びarnottiacoumarin（97）と比較検討することとした。

　（85）：R＝H

　（86）：R＝OM¢

　　　　R
H
　　　NHPh
　o

　　〈166）：R＝H

訂〔認。

撃

＼H9（OAc）2

　　　　　＼

　　　　　　　　　　コノ　　　ベ
　　　　　　　　lONIO　O

　　　　　　　　　　R

　　　　　（96）：R＝H　（97）：RニOM¢

　　　　　　　　　　　　　ChGrt　15

（、63）

・・◎NC・

　in　PhHH

（筆62）；RニH

（167）：R＝○騒¢

⑳。8晦節

　（165）

ChQrt　16
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まず,S-ma,mesin(85)について脱水反応を検討 したが, PC15等の Lewis願文は P205等の脱水

剤を用いた場合には,二重結合が endo及び exoに生成 した混合物 〔endo体(161)及び exo休(162)〕を

与えるという報告がある.67)そこで,著者はcis脱離の機構で反応が進行するester体(marmesin

acetate及び benzoate) の熱分解を試みることと したが,やはり二重結合が endo及び exoに導

入された混合物を含む複雑な反応混合物を得るにとどまることを確認 した｡

1974年'Fenical等68)はhydroxyisopropyl基を有する sesquiterpene(163)をbenzene 中

p-bromophenylisocyanateと処理 して urethane(164)を合成 しようと試みたが, 予期 に反 して

二重結 合が exo側 に生成 した脱水成績体(165)のみを与 えた と報 告 したO (chart 16)

著者はこの事実から,一度生成 した urethane(164)が cis脱離のみを起こしてexo体(165)が生成 したも

のと推定 して,S-marmesin(85)をphenylisocyanate*7中還流したところ,単一生成物としてexo-

anhydro体(162)を53･2% の収率で得ることに成功 した｡本物質はIRにおいて水酸基の吸収が認めら

れず NMRでは84.95及び5.08に各々1tI分の doublet(J- 2.Otlz)としてolefinicプロトンのシ

グナルが新生 し,∂3･04,3･20及び 5･28 にはメチレン及びメチンプロトンのシグナルが観察される｡

以上の事実は本物質が目的とするexo-anhydro体 (162)であることを示 している｡なお,菊池等69)はク

サ トベラ科 (Goodeniaceae)植物クサ トベラ,ScaevoZafrutescer"(MILLER)KRAUSE,の根 より

著者が今回 S-marmesin(85)より誘導 して得た exo-anhydro体(162)と同一の平面構造を有すクマリ

ンを得ており,その比旋光度を〔α〕fio+ 7･Oo(C- 110, CtIC13) と記載 している｡ しかしながら,

著者が得たクマ.)ン(162)の比旋光度は 〔α〕占715.40(a- 1.01,CtIC13)を示 し,互いに対掌体の関係

を示唆している㌔8この2種のクマリンの絶対配置については,著者が得たクマリン(162)は絶対配置がS

配置と決定 されているmarmesin(85)より誘導されたものであるという事実よりS配置を有することにな

り,結果 としてクサ トベラから単離されたクマリンの絶対配置はR配置で示 されることは明らかである｡

次いで,ここに得 られた exo-anhydro体 (162)を酢酸第二水銀*9にて酸化すれば,低収率 (16.5%)

なが ら目的の作業構造式(96)を有すクマリンが得 られた｡本クマリンは天然より得 られたarnocoumarin

と完全に一致す ることを確認した｡

一方,S-rlltaretin methylether(86)も上記と同様に phenylisocyanateと処理し,exo-

･7 この際,benzeneを溶媒に使用すれば,urethane(166),mp200-2020,のみを与える｡ ここ

に得 られた urethane(166)は phenylisocyanate申還流すれば目的 とする exo-anhydro休

(162)を与える｡ この反応の差は benzene, bp80110とphenylisocyanate,bp158-1680

との沸点の差によるものと説明される｡

*8 クサ トベラから得られたクマリンを富山医科薬科大学菊池教授より分与を受けCDを測定 したとこ

ろ,分子楕円率 〔0〕,90+3376(MeOtI)を示 した｡一方,著者の得た exo-anhydrocou-

marin(162)は分子楕円率 〔0〕333- 3043(MeOtI)を示 し,両者が互いに antipode の関係に

あることを再確認した｡

･9 本酸化にDDQを用いて検討 したが,原料回収にとどまった｡
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。。hyd，。体（・67）（・・．・％）とした後，酢酸第二水鎌て酸化して酌とする・マリ・（11・9％）網た・

本クマリンも又，天然より得られたarnottiacoumarin（97）と完全に一致した。

肚の結果から，脚・・u…in＊10及び・m・tti……・i・は夫々（96）及び（97）式で示されるこ

とを明らかにした。

第5節結語：イワザンショウより得られる新クマリン類の生合成的

　　　　位置づけ

　イワザンショウの木質部から第3章第2節に記述したように8種の新クマリンを含む15種のクマリン

を単離することに成功した。これらのクマリンを生合成経路における酸化段階の順を考えに入れて並べて

みるとchart17に示すとおりになる。このように同一の植物より酸化段階が順次に進行した生成物を得

た例は珍しく，クマリンの生合成経蕗11）を支持しているものとして興味深い。

　又，クマリン誘導体におけるdihydrofuran環はクマリン核の6位又は8位に存在する3，3－dime－

thylallyl基の二重結合が酸化をうけてepoxide体となり，7位に存在するフェノール性水酸基がこ

の。p。x、d。、，おける第・繊勲・。・的にback，・d・から攻撃・て生成すると考えられてい・押

更に，生体内においてはそのepoxidationならびにそのepoxideの閉環反応が立体特異的に進行し

て光学活性を持つ・・hyd……ρ・um・・・…生成す・ものと考えられてい・即＊珍

　今，イワザンショウより単離されたdihydrofurocoumarinについてみると，　line軍型の

marmesin＊B i85）はS配置を持つのに反して，　angular型のcolu皿bianetin（87）はR配置を持ってい

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　より単離したク

　　　　　　　　71＼　　　　　　　　マリンアルカロイド，prangosine（168）を無水酢酸にて

　　　　　　　　臥　O　O
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　処理して得た成績体，hemiprangosineに対して機器分
　　　　　NH2
　　　　　　　　（168）　　　　　　　　析データより同一の構造を提出している・

＊11生合成の実験より7－demethylsuberosin〔6一（3，3－dimethアlaIlyl）umbelliferone〕

　　（89）がhnear型dihydrofurocouma■inの一種であるmarmesin（85）のprecursorであるこ

　　　とが示されている81）窃

＊12　ここで，epoxide体の第3級炭素部分がフェノール性水酸基によってSN　1的に攻撃をうければ，

　　第2級炭素部分に関してepoxide体の立体配置を保持したdihydropyran環が生成する（1◎事

　　実，天然にはchiral　centerに関してこのように説明され得るdihydrofuro一ならびに

　　　dihydropyroco皿madn　が共存する例が知られている82）

＊13本植物からはもう一種の光学活性は1inear型dihydrofurocoumarinとしてS－rutaretin

　　methyl　ether（86）が単離されているが，本節での議論に関しては対象から除いても何等結論に影

　　響を及ぼさないため省略した。

＊10本クマリンの構造に関しては，、Yunusov等70）がソ連邦のPγ侃903アα動♂αγ‘α
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る。これらクマリンの生合成を上記の仮説を考慮に入れて考えてみると，chart　18に示すように

S一皿armesin（85）は7－demethylsuberosin（89）の6位に存在する3，3－dimethy正ally旦基がre

面殉側から酸化されてR－epoxide（169）となり，次いでその第2級炭素部分が7位のフェノール性水酸基

　　　6　　　　　re面

、H。ζ1δ。読

（89）

　　7｝団
　　　80HO決

亀

（90）

9
，♂H。ζ1δ。

　　　（、69）

盟屡1δ
　　　　LO

（170）

Chαr生18

ず〉ビ〔憩・
　　　　OH

　　　　S－mαm¢sin（85）

）

　　　　　R＿columbiGn¢tin

　　　　　　　　　（87）

によるSN　2型攻撃（反転）をうけて生成したものと考えられる。一方，　angular型のR－columbia－

net三n（87）はosthenol（90）の8位に存在する3，3－dimethy豆allyl基が上記のS－marmesin生成の

場合とは異なって，si㎡5）側から酸化をうけたS－epoxide（170）を経て生成したものと考えれば良く説

明される。このように，同一植物中に共存するdihydrofurocoumarinについてlinear型とangul肛

型とでそのchiral　centerが逆であるという事実は，　precursorにおける3，3－dimethylallyl

基がクマリン核の6位にある場合と8位にある場含とで酸化される面が逆でなければならないことを示し

ている。従ってもし，この酸化に関与する酸素が面選択性を持つならば，hnear型ならびは＆ngular

型では作用する酵素が異なることになり，興味深いものである。
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　　　　　　　第6章　Benzo〔c〕phenanthridine型アルカロイド
　　　　　　　　　　　　　　　構造研究に用いる化学反応の検討

　Benzo〔c〕phenanthridine型アルカロイドは，生合成的にはberberine型アルカロイドを

precursorとする一種の変型benzyl　isoquinoline系アルカロイドといえるもので，最近この型の

アルカロイドのうちミカン科より単離されたnitidine（6）及びfagaronine（7）がし4210を用いた抗

翻性講で強い樋瘍・ビ6）を示しナ・ことで注目礁めているものである。支，本型．のアルカ・イドはケ

シ科及びミカン科の比較的限られた植物より単離される分布の狭いアルカロイ・ドでもある♂り

　この型のアルカロイドを構造より分類すると次のとおりになる。

1

H

　F叫ly　Aromatized　Alkaloids

1）0・一A1年・lgid・

　D　　7，　8－Oxygenated　T）rpe

　　　a）Quaもernary　Alkaloids：in　Papaveraceous　and　Rutaceous　Plants

　　　b）T・・ti・・y　Alk・1・id・（N・・b・・e5）＊14：i・P・p・v…ce…a・d　R・t・ce・u，

　　　　　Plants

　lD　　8，　9－Oxygenated　Type

　　・）9・・もe－yAlk・16id・：q・ly童・R・tace…Pl・nt・

　　　b！Tert三・・y　Alk・1・id・（N・・b・・e・）＊u：0・1y　i・R・t・ce・U・Pl。nt・

2）0，一・nd　O，一Alk・lqid・

　　　　　Only　Quatern的y　Alkaloids　in　Papaveraceous　Plants

　Partially　Hydrogenated　Alkaloids

　　　　　Only　Ter七ia■y　Alkalods　in　Papaveraceous　Plants

　　10

97
8＼
　　7

，1

12

C

Al．B
　　　　N、

6

　1

　ぺlD
　∠

ム

○一

〇一

Benzo、〔c〕phenanthridine　alkaloid　skeleton

＊14　Tertiary　a．lkaloidとしてdihydro及びoxy　derivativeが単離報告されているが，著者は

　　　　これらの誘導体はquaternary　base．のhydroxide体がdispropotionationをうけて生成

　　　　したar．tifactと考えている。
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　本塩基の歴史は比較的古いにも拘らず，著者の属する研究室において研究を開始するまで，基本的な化

学的研究はあまり行なわれていなかったのが実状であった。その主な理由はfully　aromatized

alkaloidの基本骨格が芳香環のみであるため，過去のアルカロイド研究の主流を占めた化学的分解によ

る構造決定が困難であったということによるものと考えられる。

　前述の分類から明らかなように，ミカン科植物より単離されている本型アルカロイドは現在までのとこ

ろ，全てこのfully　aromatized　alkeloidに属するものであるが，この中にはfagaronine（7）に

代表されるように，ケシ科植物からは見出されていないフェノール性アルカロイドが含まれており，これ

らの水酸基の位置をより簡便に，より確実に決定する方法の開発が必要となってきた。著者はこれらの塩

基に若干の修飾を加え，シフト試薬を用いてNMRを測定すれば，　A八一の置換基を容易に決定出来るも

のと考え，基本的な化学的研究を行なった。

第1節第3級塩基よりDihydrobaseへの誘導

　一般に，benzo〔c〕phenanthridine型第4級塩基を熱分解すれば，容易に脱N一メチル化反応が進

んで第3級塩基（norbase）を与える。一方，本型の第3級塩基を好収率で第4級塩基へ誘導するのは容

易ではないが，最近，著者の研究室では既に抗腫瘍性を有することが知られているnitidine（6）以外の本

型第4級塩基も，S－180Aを用いた抗腫瘍性試験では陽性を示すことを認めており，78）第3級塩基を第

4級塩基へ変換する必要に迫られた。

　この第3級塩基の4級化（アルキル化）は従来，nitrobenzene申アルキル化剤を用いる条件で行な

　　　　79）
　　　　　　が，この方法による4級化は目的とする第4級塩基と第3級塩基の塩との混合物を与えてしわれてきた

　　　　　　7
MeO　7　　臥

M¢ON　・N
　　　　　M¢

　　　　　（171）

＼○
　　〉
10

みたが，やはり良好な結果は得られなかった。

まい，この混合物の分離は甚だ難しい。例えば，Cheng

等Bo）はこの方法によるnor－6－methylnitidine

（171）の4級化に失敗している。又，著者も．magic

meもhyl（methyl　fluorosulfonate）のような

強力なアルキル化剤を用いて第3級塩基の4級化を試

　そこで，著者は第3級塩基（norbase）を還元しdihydro体とし，次いでN一アルキル化，脱水素

することで目的の第4級塩基に導くべく，まずdes－N」methylchelerythrine（norchelerythrine）

（71）を酢酸申NaBH4にて還元したところ，生成物は予期したdihydrono■chele■ythr量neではなく，

N－ethyld量hydronorchelerythrine（172）が852％の収率で得られることが判明した。ここで，酢

酸の代わりにギ酸を用いればN－meもhyldihアdronorchelerythrine（dihydrochelerythrine）

（112）が91．6％の収率で得られた。そこで多くのnorbaseを製し，ギ酸あるいは酢酸中NaBH4を用い

て本反応を試み，この反応がnorbaseよりN－alkyldihydronorbaseへの合成法として実用的価値

のあることを確認した。（Table　10）（chart　19）又，本反応が有用なことはdecarine（73）のよう

なフェノール性第3級塩基でも対応するN－methyldihydrodecarine緬（175）を70．1彩という収率で
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Table　10　第3級塩基（norbase）の還元的アルキル化反応

　　　　　7

臨繍
　　Rム

iコ8＞

R2／
　　　l
R3臥
　　Rム

ζ・＝8＞

N、R1

Product
mP　（℃）

Yleld

i％）
Method

％． R1 R2 R3 且4

（172） H OMe OMe 147－148 85．2

（174） H OEt OMe 162－164．5 88．3NaBH4
@　十
bH3CO2H （175）

Et
H OMe OEt 195－200 96．6

（176） OMe OMe H 174－177 62．4

（112） H OMe OMe 166－168 88．8

NaBH4

@十
gCO2H

（177） Mθ H OEt OMe 167－171 66．1

（178） H OH OMe 170－174 70．1

（112） H OMe OMe 167－169 80．3

（178） H OMe OEt 180－183
i198－205）

79．4
Me2SO4
@　÷
maBH4
@in
gMPA

（179）
Me

OCH20 H 211－213 77．9

（180） OMe OMe OMe 163－165 84．1

＊再結晶を繰り返しても一部2000付近まで溶けずに残る。しかし，元素分析値は満足出来

　るものである。

R

　　　7　1’く
　　　こ～　　　　ノ弓

7［
　　，N

R

才

　　　7　　　　＼こ
　　　　　1
　　．こ～　　　　！二

71
　　　NH

工　or　工工

Chart　19

　　　　7　　　＼こ
　　　　　　1
　　　　こ＼　　　1二
　7！
　　　　N、R／

R

エ・RI’CO2H＋NaBH4

エ1・｝1・2SO4＋NaBH4

　　　　　　in　HNPA

＊15本塩基は神戸女子薬科大学高尾教授がタケニグサ，β・…π乞α．・・7面6α　WILLD（Papave一

　　　，。ce。e），よ弾離したアルカ・イドの翫成績体81）と一致することが澱近締された。
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合成出来る点であることを指摘しておきたい。

　一方，本反応では大過剰のNaBH4（norb器eに対して500～700倍モル）を必要とするために大量：

の塩基の処理には不適当である。

　そこで，あらかじめ過剰のジアルキル硫酸と第3級塩基と共存させておき，これにNaBH：4を徐々に加

えれば，生成したi皿monium塩は対応するN－alkyldihydronorbase　lこ還元され，この際生ずる原

料の第3級塩基の硫酸塩は添加したNaBH4によりフリー塩基に戻って再び共存するジァルキル硫酸にて

i皿monium塩を生成するという過程を経て比較的少量のNaBH4にて還元が進行するのではないかと考

えて次の実験を行なった。Norchelery七hrine（71）をモデルとしてhexamethylphosphoric　tri－

amide（HMPA）中ジメチル硫酸存在下30倍モルのNaBH4を用いて還元したところ，予期したとおり

目的（収率80．3％）を達成することが出来た。しかしながら，本反応においてジエチル硫酸を用いた場合

には完全に原料回収に終る。これらの事実より，ジアルキル硫酸を用いる反応系はnorbaseからN－me－

thyldihydronorbaseを誘導するのに使用出来るが，　N－ethyldihydronorbaseの合成には不適

当であることが判明した。（Table　10）

　以上の結果をまとめるとnorbaseよりN－methyldikydronorbaseへ誘導する場合はジメチル硫酸存在

下HMPA中NaBH4で還元すれば良く，　ethア1基以上の大きな置換基を窒素原子上に導入するには対

応するカルボン酸存在下NaBH4で還元すれば良いことになった。

第2節mhydrobaseより第4級塩基への変換

　前節で得られたN－alkyldihydrobenzo〔c〕phenanthridine型塩基は抗腫瘍性を持たせたり，天

然物と一致させるためには脱水素化反応を行なって4級化する必要がある。

　従来，この目的のためにはDDQを用いて脱水嘉する方だ2）がとられていたが，著者は他の研究中

dihydronorbaseをJones試薬にて酸化したところ，反応は4級化の段階でとまり，好収率で第4級

塩基を与えることを見出した。（Table　11）　このことは天然産第4級塩基の単離を試みる際，第4級

塩基そのものでの単離は甚だ困難であるが，天然より得られる第4級塩基の混合物をNaBH4にて還元し

てdihydro体へと導き，カラムクロマトグラフィーで分離した後，第4級塩基を複製するという単離方

法を容易にした点で意味があるものと考えられる。
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Table　ll　N－AlkyldihydrobaseからJones酸化による第4級塩基合成

R271
R3“、

　　R4

ζ1＝8＞＿＿

N、R1

R，7繕8＞
R3＼　　∠N、Rl

　　R4

Product　（Chloride　）

％， R1 R2 R3 R4
mp　（℃）

Yield

@（％）

（181） H OMe OMe 160－164 93．2

（182） Et H OEt OMe 174－178 72．0

（183） H OMe OEt 164－167 79．4

（82） H OMe OMe 192－193 79．7

（184） H OMe OEも 184－190 78．3

（63）
Me

OCH20 H ＞300 81．7

（185） H OCH20 285－287 85．7

　これらの反応システム（norbase→N－alkyldihydronorbase→quaternary　base）1は一見

ごく平凡な反応系列のように思えるが，このルートはこの型の合成研究のみならず，天然物の単離等にお

ける研究上の隣町を一挙に解決したものであるっ又，この方法が確立されたことから合成により骨格上に

種々の置換基を持つ非天然型の第4級塩基を製し，抗腫瘍性発現における構造活性相関を研究すること等

も可能にした点で重要である。（chart　20）

R

R

71

7

；／　　　＼こ

＼　　　　ノ｛

∠

向

くじ
　キ
！N、R’

　一一一一一一→レ　　71

　　　　　　　　　R

　　　　　　　　R盲＝・麗e3

Jones冒
reaqent

Chart　20

R，＝Et＝

／　1＼
こ～　　　　！二

N＼R・・

Me2SO4＋NaBH4

in　HMPA
　　　　

HCO2H＋NaBH4

CH3CO2H＋NaBH4
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第7章　Benzo〔c〕phenanthridine型塩基構造決定
　　　　　　へのNMRシフト試薬の応用

前章で述べたように最近天然よりbeHzo〔c〕phenanthridine型フェノール性塩基が単離されてい

る．。の。。ノー，唯腿のなか1・は第・纏基のf。g・，idi・♂3／圃及び第・級塩基のdec・・i・♂3～73）

　　弧l

HO臥
MeO

　　　71
M¢O臥
　　HO

鎗8＞
1馳，

ノ　lNO＞

臥　∠○
　ナ
1N、Mc

（186）

にみられるようにbenzo〔c〕phenanthridine骨

格のA環上にフェノール性水酸基を持つものがある。

これら塩基のA環上に存在する水酸基の位置を知るに

は，これをエチル化後oxybaseへと誘導し，シフト

試薬存在下のNMRを検討すれば，その置換基の位置

が決定出来るのではないかと考え，以下の試みを行な

った。

第1節　Oxybaseの合成

0。yb。，eは一般1・第・級腿赫血塩｝・て酸化する方法融）で講されて・・たが，瀦が行な・たと・

ろ，その反応の収率は必ずしも満足出来るものではなかった。後に，著者は他の研究中第4級塩基のψ一

cyanideより製したcarbanionは甚だ空気酸化を受け易くほぼ定量的にoxybaseを与えることを知

った。そこで，本反応を用いてシフト試薬存在下におけるNMR測定の実験のために必要なoxγbaseを

合成した。（Table　12）（chart　21）

R

71

ζじ8＞

　キ
1N、R’

　K3Fe（CN）6

　工ow　yield

7＜1）8＞

くlN・R・

R　　CN

Char七　．21

　　　　　くじ8＞

　　71
　　　　　N、R’

R　　O

1）　NaH，HNPA

2）air
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Table　12　第4級塩基からψ一cyaniδeを経たoxybase合成

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　71NO＞　　　　　γド○〉

　　　　　　　　　　　一一ll鑛一ζoll舗之ζO
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　RムO　　Rム

Product

％ R1 R2 R3 R4
mp　（。C）

Yield

i％）

（187） H OMe OEt 163－164．5 69．3

（188） Me OCH20 H ＞300 63．4

（189） H OCH20 ＞300 61．8

第2節　NM：Rシフト試薬を用いた官能基の位置決定

　まず，天然より単離されている本型アルカロイドのうち，8，9－oxygenated　アルカロイドのモデ

ルとしてoxyn量tidine（62）を，さらに7，8－oxygenatedアルカロイドのモデルとしてoxychelery－

thrine（102）を選び，シフト試薬としてランタニド系シフト試薬のtris（dipivaloylmethanate）

europium（田）〔Eu（dpm）3〕を用いてシフト試薬添加による誘起されたシフトについて検討した。

　D　Oxynitidine系の誘起シフト：Oxynitidine（62）それ自身のNMRではδ4．o付近に1ケのN一メ

チル基及び2ケのメトオキシ基による3本のメチル基のシグナルが観察される。シフト試薬を添加して測

定すれば1ケの芳香族プロトンと上記3本のメチル基のシグナルのうち1本が低磁場側へ大きくシフトす

る。このシフトしたメチル基の帰属を決定するために，oxynitidine（62）のN一メチル基の代わりにN一

エチル基を持つoxy体（190）について同様の実験を行なった。この場合，　oxynitidine（62）の場合と同様

に1ケの芳香族プロトンの低磁場側へのシフトは観察されたが，メトオキシ基のメチル基のシグナルは大

きなシフトを示さずN一エチル基のメチレンによるシグナルが大きく低磁場側ヘシフトして観察された。

更に，メトオキシ基を持たないoxyavicine（188）でも，1ケの芳香族プロトンとメチル基のシグナルが低

磁場側ヘシフトして観察される。（Fig　6）

　以上のことよりoxynitidine系では1ケの芳香族プロトンと窒素上の置換基がシフト試薬による誘起

効果を強く受けることが明らかとなった。

　iD　Oxychele■ythrine系の誘起シフト：Oxychelerythrine（102）のNMRもoxynitidine（62）と

同様，δ4．0付近に3本のメチル基によるシグ．ナル（1ケのN一メチル基及び2ケのメトオキシ基）が観

察される。Oxychelerythrine（102）の場合はoxアnitidine系の場合とは異なり，シフト試薬添加後も

芳香族プロトンには大きなシフトは観察されないが，やはり3本のメチル基のうち1本のシグナルが大き
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∠○
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1・ミ．o＞

∠○．

CH2CH3

mole　ratio　of
Eu（dpm）3／・ub・trat・

＊

△PP憩
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5

0

C7－H

　　　N－Me

　　　OCH20．

r
1．O

　　　　　　　　　71＼o＞

　　07　N　！＝O
〈。諸1。・M・

　　　　　　　　（188）

mo工e　ratio　of
Eu（dpm）3＜subst「ate

Fig　6　0xγnitidine系化合物の誘起シフト

　　　　　　＊正の値は低磁場シフトを表わす。次のFig　7及び8についても

　　　　　　　同様である。
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く低磁場側ヘシフトして観察される。更に，oxychelerythrine（102）のN一メチル基の代わりにN一エ

チル基を持つN一エチル体（191）の場合でもメチル基のシク：ナルが大きくシフトして，N一エチル基のメチ

レンによるシグナルは殆んど変化が認められず，Oxynitidine系の場合とは大きく異なっている。又，

chelerythrineのメトオキシ基の代わりにメチレンジオキシ基を有すoxysangu量narine（189）やoxy一

・h・li・・bine85）（192）の場合でも・・ト試薬によ・て低醐側ヘシフトする・グナルはN一メチル基では

なく，メチレンジオキシ基のメチレンプロトンである。（Fig　7）　以上の事実は酸素官能基を7，8位

に持つ系の塩基では7位又は8位に存在する酸素官能基のどちらかが誘起シフトを受けることが明らかと

なった。

次いで，，、hyldec。，i。。（C，一・M・・C、一・E・）（・・）及び・・hyli・・dec・・ine86）（C，一・E・・

　　　　　　　　く

R、。8ζ掴

　　　　RIO

　　（193）・R1一Me’

　　（エ94）・RfEt・

△ppm

10

5

0

ド。＞

∠O

R2＝Et

R2＝｝ie

OMe

C8－OMe）（194）の対応するoxy体〔（195）及び（187）〕

についてシフト試薬を添加してNMRを測定すると前

者（195）ではメトオキシ基（q7位），又，後者（187）では

エトオキシ基（C7位）のメチレンプロトンのシグナル

がそれぞれ大きくシフトして観察され，ここにoxy－

chelerythriHe系ではC7位に存在するアルコキシ

基が誘起シフトを強く受けることが判明した。（Fig8）

　　　　　　　　　　　　　OC旦2CH3

△PP皿

10

5

0

　　　　　　　　　　　突N．逼e

　　　　　89昇・、．ζ1：8＞

CH3CH20　N　　　　　　　7　N、M¢

　　　　McO　　　　　　　　o

　　　　　　　　（195》

2C旦3

　　mo工e　ratio　of
　　Eu（dpm）3／・ub・trat・

OC旦2CH3

OCH2C旦3

　　　，多・くじ8＞

　　　8　　1
　M¢ON7　N、M¢
C卜13CH20　　0

（187）

　　　　　　Fig　8　0xyethyldecarine系化合物の誘起シフト
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　Oxybenzo〔c〕phenanthridine型塩基ではアミドカルボニル基とランタニド系シフト試薬との問

で・・mp1・xを繊する・とは舶である♂7）しかしながら，・，脈アル…基蒋在、ない。。y－

nitidine系と，存在するoxychelerγthrine系とでは誘起されるシフトの形式が異なるという上記

事実から，両系におけるco皿plex形成の仕方が異なるものと結論される。　Oxyniti“ine系ではN一ア

ルキル基がシフトするという事実から，この系ではアミドカルボニル基と窒素原子上のlone　pairとの

聞にシフト試薬が配位し，一方，窒素上の置換基はシフトせず，C7位のアルコキシ基がシフトするoxy－

chelerythrine系ではアミドカルボニル基とpe■i位の関係にあるC7位のアルコキシ基の酸素原子の

10ne　pa量rとの問でシフト試薬が配位すると考えれば．良く説明される。（Fig　9）　このoxybase類

Oxynitidine系

MeO　7
MeON

＜｝：8＞

。慢、R

　Eu（dPm）3

Oxアchelerythrine系

　　　　　7　［ぺO＞

　　／　N　∠o
　　　　l
R・窯謎・。N’Rl

　　　　Eu（dpm）3

Fig　9　0xybaseとEu（dpm）3との仮想complex

は完全に芳香化した化合物であることから，分子は平面と考えられる。この仮定に基づいてMcConnell－

　　　　　　　88）Robertsonの式　　　　　　　　　を用いてランタニド金属化合物の配位位置を近似的に計算して求めてみ．ると上記仮説

にほぼ一致した位置になる。従ってこのランタニド系シフト試薬を用いた誘起シフトの考察は今後benzo一

〔c〕phenanthridine型塩基のA環上の置換基の位置を決定するのに有用な手法を提供するものと考

えられる。



　　　　第8章新アミド化合物：ArnotHanamide，
　　　　　　　　　　　Isoarnottlanamide，　Iwamide

　著者はツルザンシ・ウより2種の新アミド化合物を単離することに成功したが，この両者の元素分析値

はいずれもqlH1調06に一致し・構造異性体であることが示唆された。しかし・これ等はいずれも単離さ

れた量が極く僅かであったため，この段階では構造未詳のまま放置せざるを得なかった。その後，上記2

種の新アミド化合物のうち1種がイワザンシ・ウの皮部より比較的多量得られた。更に，このイワザンシ

。ウの皮部からは第3番目の新アミド化合物として元素分析値がC20　H、7NO　6に一致する化古物を微量得

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一1ることに成功した。ここに得られた3種の新化合物はいずれもIRにおいて16704660徽　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　にアミド

基による吸収を示し，NMRでは低磁場領域にホルミルプロトンが観察される。従って，イワザンシ魯ウ

より比較的多量得られた新アミド誘導体をイワザンシ。ウの学名，X，αγπ・臨απ脇，にちなみarnottia－

namide（77＞と，このものと構造異性体の関係にあるッルザンシ。ウより旨く微量得られた化合物をisoar－

nottianamide（78）と，更にイワザンショウより得られた第3番目の化合物をイワザンシ。ウの和名にち

なみ，iwa皿ide（103）とそれぞれ命名した。

　　第1節　Arnotdanamide：ChelerγthrineのImmonium基の
　　　　　　　：Baeアer－Villiger型酸化

前述のようにarno琶童anamide（77）とisoarnottianamide（78）は同一の分子式（ら、HlgNO6を持ち，

IRでは水酸基による吸収を示す。　NMR（Table　13）では共通のシグナルとして2ケのメトオキシ基，

1ケのメチレンジオキシ基，1ケのN一メヂル基，2ケの孤立した芳香族プロトン及び互いにオルト位に

　　　　　　　　　　　　Table　13　新アミド化合物のNMRデータ（δ）

Arnottianamide（77
1，。。m。t七i皿㎜id妖78声1 　　　　　　＊2Pwamide（1⑬

NMe 3．27（3H，　s） 3．26（3H，　s） 2．97（3H，　s）

OMe
4．04，　4．09

ieach　3H，　s）

3．97（6H：，　s） 3，82（3H：，　s）

OCH20 6．09（2H：，　s） 6．08（2H，　s） 6．05（2H：，　s）Common

rignals NCHO 8．50（1H：，　S） 8．50（1H，　s） 8．07（1H；s）

Aromaもic

orotons

τ03，．　7．28

ieach　IH，　s）

V．36，　7．87

ieac血1H，　d，

@　　J－8．5Hz）

7．02，　　7．27

ieach　IH，　s）

V．35　　　7．88　　，

ieach　IH，　d，

@　　J＝9．OHz）

7．00，　7．18

ie亀chIH，s）

V．27，　7．71

ieach　IH，　d，

@　　J＝9．OH：z）

Character　●　　　　　　　　　　　●lstIC

r三gnals

Aromatic

o■otons

6．81，　　7．06

ieach　IH，　d，

@　　J＝8．5Hz）

6．78，　　6．88

ieach　IH，　s）

6。43，　　6．66

ieach　IH，　d，

@　　J＝9．OHz）

＊1　in　CF3CO2H
＊2　　in　CDC　l3十CD30D
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存在する2ケの芳香族プロトンのシグナルを示す。この両者の相違点としては上記シグナルに加えて

arnottianamide（77）は互いにオルト位に存在する2ケの芳香族プロトンを有するのに反し，　isoarno－

ttianamide（78）は2ケの孤立した芳香族プロトンを有する。この両者の関係はミカン科に広く含有され

る第4級benzo〔c〕phenanthridine型アルカロイドのchelerythrine（82）とnitidine（6）との関

係，即ち，A環上の2ケのメトオキシ基の置換位置を異にする異性体の関係，を想到させる。更に，ここ

に挙げた2種の塩基と，著者の得た2ケの新アミド化合物の炭素数がいずれも（う1であることは植物体にお

いてarnottianamide（77）一chelerythrine（82），　isoarnottianamide（78）一nitidine（6）とが互いに

関係深いものではないかと予測させるものである。

　Arnottianamide（77）をUAIH4にて還元すればヅdeoxo体（196）を与え，本物質の元素分析値は

Ca賜NO，に一致し，　I　Rでは3390痂1に水酸基の吸収を示すが，アミドの吸収は消失している。NMR

ではホルミルプロトンが消失し，δ2．72にN一メチル基のシグナルが6H分のsingletとして観察さ

れる．・れらの事実は，一tt・・n・m・d・（77）が一N愚。基を分子中・・持・ており…Al政で翫

・れて一N・艦基・・なり・…x・体（圃晒えたと考えれ眼く瑠・れる・

　Arno七tianamide（77）及びここに得られたdeoxo体（196）をRodionow試薬にて処理すれば，それぞ

れ対応する0一メチル体〔（197），（1脂）〕を与えることから，arno七tianamide（77）に1まフェノール性水

酸基が存在することが証明された。（chart　22）（Table　14）

M，。撃ζじ1＞

M・・＼ ｬ留8

　　　　　（77）

讐↓

　　M¢O

M¢07　　　　8
McO　N

／βO＞
こ～　　　　1二

NMc
CHO

（197）

　玉iAIH
　　　　4

Chart　22

　　HO　／
M¢07　＼
MeON
　　　　　　Me

　　　　r196）

膿↓

　MeO
M¢○ノ

M¢○＼

団。
　　＞
∠○

NM¢．

7
＼

黛O　　＞
∠○

NMe
　Me
（198）
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Table　14　Arnottianamide誘導体のNMRデータ（δ）

M。燃藷8＞

M¢O臥@　R2

（196） （197） （198）

OMe
@十
ZRl

R1＝H
R．91． C　3，95

ieach　3B：，　s），

U．77CIH，　s）

R1＝Me
R．62（3H：，　s），

R．89（6H，　s），

R1＝Me
R．85（3H，　s），

R．90（6H，　s），

　　Me－N／

@＼R2

R2＝Me
Q．72（6H，　s）

R2＝CH：0

Q．95（3H，　s）

W．08（1H，　s）

R2＝＝Me

Q．63（6H：，　s）

以上の事実、り。m。tt、。n。m・d，（77）・・は部二三式として・・ノー・レ性水腿・ケと一N趨。基・

ケを持つことが明らかとなったが，この事実と先きに述べたようにarnottianamide（77）がchelery－

thrine（82）と生斎宮的に関連があるのではないかという仮説とを組み合わせて考えてみると，もし，

chelerythrine（82）のimmonium基がBaeyer－Villiger型の酸化を受けることが可能ならば，

，h。。、23で示す繍・従。て・・ノール性水薩と一Nく論勘生成する・ととなり・一・ti・一

namide（77）の種々の物理的性質を満足するものとなる。現在までのところ，このようなimmoniu皿基

に対するBaeyer－Villiger型酸化は知られていないが，以上の仮説に従ってchelerytkrine（82）

M。。ζ1驚18遡

　M¢O
　　　　　　（82）

　　　HO

M¢07　　　　　6
M¢O臥

くじ8＞＿
き曽8

（77）

Chqrt　23

）痛・一｛）三
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sulfaもeをHMPA中加一chloroperbenzoic　acid（加一CPBA）にて処理したところ，収率70，6

％でarnottianamide（77）が得られた。ここにarno七t且anamideの構造は（77）式で示されることが確

実に証明された。

第2節　Isoarnott蛾namide：Niもidbeの過酸酸化

　Isoamottianamide（78）はッルザンシ。ウより得られた新アミド化合物である。しかしながら，本物

質は植物より得られた量が極く微量であるため，そのもの自身に対して反応を試み構造を論ずることは出

来なかったが，前述のようにNMRの解析よりnit量dine（6）とisoarnot也ぬnam量de（78）との類縁性が示

唆されているので，n量ti面ne（6）をHMPA中加一CPBA　にて酸化したところ，予想通りiso訂notti－

anam量de（78）を収率55．8％で得た。（chart　24）　以上の事実から互soamottianamideの構造は

M¢07
M¢ON

（．1コ8＞

・N、Mc

（6）

　　　　　　　HO
m－CPBA
＿＿＿＿＿

焉п@　　　　　7

HMPA　　McOこ＼
　　　　　　　M¢○

Chqrt　24

て1コ8＞

箕岡8

（78）

（78）式で示されることが証明された。

第3節　Iwamide　DecariHeよりの変換による構造証明

　Iwamide（103）はイワザンシ。ウより極く少量得られ，元素分析値が（も。耳7NO6に一致する新アミド化

舗である・そのNM・においては・先き噺・・噸と同じく一N鑑。基・・起因すると考えられる・

グナルの他・芳香族プロトン領域にはamotもlana皿ide（77）と同じく互いにオルト位にある2組の

pa量r及び2ケの孤立したプロトンのシグナルが観察される。又，1ケのメチレンジオキシ基のシグナル

は観察されるが，メトオキシ基のシグナルは1ケしか観察きれない。

　Iwamide（103）も又，その得量が少なかったため，植物より得られた量wamide（103）自身に対する反応

を試みることは出来なかったが，同じ植物中に存在する第3級フェノール性benzo〔c〕phenanthri－

dine型アルカロイドのdec舞ine（73）が植物体内でN一メチル化を受けて第4級塩基になった後，その

immonium基がBaeyer－Villiger型酸化を受けて生成したものではないかと．考え，　decarine（73）

より対応する化合物を合成し，『 芒r検討することとした。

　まず，decarine（73）をbenzy1化し，0－benzyldecarine（199）とした後HMPA中ジメチル硫酸

とNaBH4を用いて0－benzyl－N－methyldihydrodecarine（㎜）に誘導した。次いでDDQにて処

理して得られる0－benzyl－N－methyldecarinium（201）sulfateを常法に従い，　HMPA申飛一
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CPBAにて酸化して，0－benzアlamide体（蹴）とした。ここに得られた0－benzylamide体（202）を

5％Pd－Cを触媒とし接触還元を行なって保護基であるbenzyl基を除去して，無色プリズム晶（103）と

　　　　　7
　　　　　N　　71
　　　　　’NHO臥
McO

　　　（73）

　　　　　7
PhCH20　N
　　　M¢O

＼0
し。＞ PhCH2α

DMF

　7　1
　こ＼十

’N、M¢

　　　HSOム
（20D

PhCH20＼

　　　　7
　　　　N
　ア1
　　　　’N

McQ
　　　（199）

Me2SO4

NαBH4

＼○
　　〉
∠○

↓岬

コ8＞．匹＿　　　　　＿　　：〔　じ；8＞

　　　　　　　　　　　　　　　N、M¢　　　　　　　PhCH20＼
　　一　　　　　　M¢○
　　　　　　　　　　　　　　（200）

叶CPBA
ｫ・M・A

　　　　HO　γドO＞

Ph部8ζ・濡O

　　　　　　　（202）

50ノ。Pd－C

　　H2

Chαrt　25

　　HO
M¢07　　　　1
HO＼

アlN・O＞

＼　∠O
　NMc
　CHO
1103）

した。（ch肛t　25）本物質は天然より得られたiwamideと全ての点で一致することが確認され，ここ

にiwamideの構造が（103）式で示されることが確認された。
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第9章新アミド化合物より0，一Benzo〔c〕phenanthridine
　　　　　　型アルカロイドへの誘導

第1節　IsoarnottianamideよりChelilutineへの変換

　ケシ科植物（Papaveraceae）中より完全に芳香化した05－benzo〔c〕phenanthridine型塩基

としてchelirubine（203），　chelilutine（2〔幻，　sanguirubine（2〔句，　sanguilutine（206）の4種が

単認れている．これらの髄1，ついてはSl。vfk響9）1。よ。てスペクト、げ一匹及び蛤成的仮説｝．基

づき，第5番目の酸素官能基をC11位に置いた（203　A－206A）式が提出されていた。一方，石井は

　　M，011多21、OR1
・多O

戟_
D［

?ERl
R・ｵぎN’M・

（203A）・2R！＝2R2＝CH2

（204A）・2R1；CH2’R2＝M・

（205A）・RfN・’2R2＝CH2

（206A）・Rl＝R2＝｝窪・

撃緯・螺
R20＼チN・Me
　　R20　b

（203B）・2Rl＝2R2rCH2

（204B）・2Rl＝CH2’R2＝N・

（205B）・Rユ＝｝1・’2R2＝CH2

（206B、・Rl＝R2＝｝伍・

chelimbine（boccon項e）のNMRデータを04－benzo〔c〕phenanthridine型塩基のものとを

比較して，第5番目の酸素官能基がq1位にある（203A）式ではなく，（㍉位にある（203B）式の方が妥当で

あると結論go）し，　enamideの光閉環反応を含む合成経路を用いて石井の主張する式（203B）で示される

化合物を合成し，これがchelirubine（bocconine）の標品と一致することからその主張の正しいこ

とを立証したど‘）・の蝦より誠る・種1・つ・・ても，第・翻の藤官能基はC。位ではなく，C。位で

あろうと推定された：が，より積極的な証明を行なうという意味を含め，この種の塩基に期待される抗腫瘍性試

験を検するために，比較的大量の合成が望まれていた。しかしながら，光赤瓦を経る合成経路は原料合成

が手間どること，及び大量合成には不向きであること等の問題があった。

　石井は，点きに述べたchelirubineの合成的証明に豪き立ち，（207）式にて示される化合物の合成を行

ない，このもののBischler－Napieralski（B．N．）反応を試みているが，本反応では予期した閉環体

．（208）は全く得られず，主反応成績体は脱ホルムアミド化，続いて脱水素化反応が進行して生成した化合物

（㎜）であることを認めている。しかし，PαTα位にアルコキシ基を持つ化合物（210）ではB．N．反応が高

収率で進行し，閉環体（211）を与えるところがら，．このBN反応のli皿itationはpαγα位にアルコキシ

基が存在するか否かにあると結論していた’）（cha，t　26）
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McO

　710N
㌧o

じ8＞・。α3

臨監。

（207）

　　　　　　　団O
M¢O　　　l　　　　　　　　　＞
　　　　　　　∠0
　71
　　　　！No＼
＼＿o

　　　（208）

　　　　　　　　1＼O＞

McO　7　　　　ゐO

M・ﾓぎ昌。
　　　　　　（210）

　　POCI3

ChGrt　26

M¢0

　71
　臥
し。

二1コ。＞

（209）

M。。71コ8＞

M¢OJ！N
　　Mco
　　　　　　（211）

　一方，前章で構造を明らかにした新アミド化合物〔特に，isoamottianamide誘導体（A）〕はpαγα

位にアルコキシ基を持たないが，化合物（207）とは異なり，既に完全に芳香化した環にN一ホルミル基があ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　る。このことは，D化合物（207）の主反応であった脱

R鉱・＝8＞

MeO　N @　塀、Me

　MeOHCミO

　　　　　（A）

よってs－tranS型をとり，閉環部位とN一ホルミル基が極めて近くに存在し得ること■V）

際して閉環を起こす反応種は化合物（207）の一NHCHO基の場合には一N＝CHO　POCI2であるが，新アミ

ド誘導体（A）では一ド（Me）＝CH：OPOCI2となり，　electrophilicityはより強いと予想されるこ

と等の考察が成立した。そこで，nitidine（6）より導いたisoarnottianamide（78）のメチル化体（吻を

CH、CN中POC　l，を用いて閉環反応を試みたところ，収率559％で榿色針状晶（20姻を得た。（chart

　　　　　　　　　　　ノ27）　本物質は」．Slavlk教授より分与を受けたcheliludne　chlorideの三品と比較したところ

完全に一致した。以上の事実から現在まで推定にとどまっていたchelilutineの構造＊16は（204B）式で表

わされることが確実となった。又，S－180Aを用いた抗腫瘍試験の結果，　chelilutineは活性を有す

ホルムァミド化反応は進行し得ないこと，の　閉環す

べきbenzene環とN一ホルミル基が共鳴により芳香

環と同一平面上に存在し得るため，閉環反応が起こり

易いと推定されること，m）閉環に関与すべきbiphe－

nyl部分はN一ホルミル基とメトオキシ基との反発に

　　　　　　　　　　　　　　　　　　B．N．反応に

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　91）＊16著者が、chelilqtine　chlorideの合成に成功したのとほぼ時期を同じくして，　Kesser等　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　も

　　光閉環反応を用いて本塩基及びsanguilutine（206B）．の合成に成功している。
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　　M¢○

　　　；／

McO＼
　　MeO

ζ．［：8＞

さ曽8

（212）

　PQCI3

　CH3CN

Chαrt　27

M・・ζ・1：8＞

　　　7　　　　　十

McQ　N　！N、Mc
　　M¢○

　　　　　（204B）

ることが明らかとなった。

　　　第2節　Sangu丘上iHeの合成

　前節において05－benzo〔c〕phenanthridine型アルカロイドは，新アミド化合物が合成出来れば，

合成可能であることが判明した。この知見をもと｝こして構造が未確認であるsanguirubine（205B）の合

成に着手した。

　基本原料となるtetralone体（219）はchart　28に示すようなルートに従っで合成した。　ここ

MeO　　　9
0◎CHO＋CH3c（〕〔8瓢豊

　　㌧O
　　　　　　　　　　　　（214）
　　（213）

　　　　O

灘lc窃鱗匹
』O　（217）

　　1001。

　　Pd－C

　　　H2

　　　　’」○

　OH　　M¢○
一一一黶j @　71
　　　　　　0＼
　　　　　　㌔○

M20
7

○臥
＼一〇

1

　　　＼OM¢
　　1
　　　∠OMe
CO2H

（218）

　　　　Ch町t

○

　　710Me
　　N　OMe

（215）

．ζ、8鵬」…

1∴，

POCし3　　M¢○

→　　　　7
　　　　　　　｝
　　　　○＼
　　　　　、一〇

28

　　　＼OM¢
　　「

　　　∠OMe
O

（2曝9）

に得られた．tetralone体（219）は四塩化チタン存在下メチルアミンと縮合させ，　Schiff塩基とした後，

NaBH4にて還元してN一メチル体（220）に導いた。（charも29）　一方，著者の属する研究室では別途
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McO　　l

春1・

　　（219）

黛OMe
∠OMe　1）M。NH2．

　　　　　Tiαム

　　　　2）N（ユBH為

chart　29

　　　　　も

　　（220）
NMR　ε　：3．69

（1H，d，　J＝ム，Gトセ，C「H）

に類似の化合物（221）の2種のジアステレオマー〔cis体（221A），　trans体（221B）〕．をそれぞれ合成し，

その立体配置の決定に成功している。（Table　14）　今回，著者が得たN一メチル体（220）のN一メチル

　　　　　　　　　Table　14　化合物（221）のNMRデータ（δ）

瓢：麟R12・＞

@OM¢

cis　deri▽．（221A）

q1＝ゴNH2

q2＝H

trans　deriv．伽鋤

qI＝H
q2＝NH2

C1－H： 　4．02
id，J－3．4Hz）

　3，97
id，」＝9．6Hz）

基の付け根（C1位）のプロトンとary1基の付け根（C2位）のプロトンとのcoupling　con航anもを化

合物（艶）における対応するプロトン間のcoupling　constantと比較してみると著者の得たN一メチル

体（220）はcis配置を持つことが示唆された。

　更に，著者の属する研究室ではcis配置を持つこの種の化合物のN一ホルミル化はN一メチル基と

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　pseudo　trans　diax且alの位置に水素が存在する

　　　　　　　　　　　　　　NHM¢　　　　ために，常法のギ酸やホルムアミドを用いる反応では
　　　　　　　　　　　　　陛
　　　　　　　　　　　　　％H　　　　　　　容易に脱アミノ化反応が進行してしまうことを確認し
　　　　　　　　　　2昌A「　てい・3・・そ・で・脚方法を検討す・・ととし・

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　抱水クロラールより調製したクロラールを用いて反応

を行なったところ，ほぼ定量的に目的とするN一ホルミル体（2刻を得ることに成功した。このN一ホルミ

ル体（2z～）をDDQにて処理し，　naphthylamide体（2盤）に85％の収率で導いた。ここに得られる

naphthy互amide体（223）は天然より得られる新アミド化合物に相当する構造を持つ。このようにして，

著者は新アミド化合物の0一メチル化体に相当するものを第4級塩基のimmonium基を過酸酸化するこ

となく合成することに成功した。

　このnaphthylamide体（223）1まキシレン窟中POCI，にて処理し，赤色針状晶（205B）を得た。本
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　　　　　　　ノ物質はJ．Slavlk教授より供与を：受けたsanguirubine　chlorideと比較した結果，完全に一致する

ことが確認されたので，sanguirubineの構造は（205B）式で表わされることが明らかとなった。

（chart　30）

M雰じ自羅聖
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～一〇

／． _OMe
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　　　∠OM¢
　　ヰ
！N、

　　Me

（205B）

川
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　　sanguirubine

M・。・：8瓢：

・響躇
　　　　（222＞

　POCI3　　　　MeO

　　　　　　　7ixylenc
　　　　　　O＼
　　　　　　㌧O

Chart　30

↓DDQ

、！　団OMe
　　l
＼　∠OMe

　NM¢
CHO

（223）

　この一連の反応系列は，その後，著者の属する研究室で多くの本型塩基の合成に適用され，既知のいか

なるbenzo〔c〕phenan七hridine型塩基の合成法より合成に関する所要時間及び収率の点で秀れてい

ることが明らかとなったものであり，著者の属する研究室の他の研究者によって残るもう1つの儀型のア

ルカロイドであるsangunutine（206B）も本方法により合成され，4種の05型アルカロイドが全て合成

されたことになり，それらの構造を確認した。

　先きのchehlutine（204B）同様，これら2種のアルカロイド，　sanguirubine（205B）及びsangu量一

luもine（206R），も又，　S－180Aを用いた抗腫瘍性試験に対して活性を示すことを認めている。

＊17本反応をCH3CN中行なうと副産物の生成が認められ，収率は著しく低下する。
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第10章総 括

　以上，各章にて論述した要旨をまとめると以下のようになる。

　1）ッルザンショゥ，Xαπ6ん鷹y砺η・％8p認α勧加CHAMP．（Fα9αγα　oω3ヌ）認α6α　ENGL．）の成分（第

3，4章）：本植物の成分的特微はアルカロイド成分の種類が多いことで，nitidine（6）に代表される

benzo〔c〕phenanもhridine型アルカロイド，γ一fagarine（11）に代表されるfuroquinoline型ア

ルカロイドに加えて，微量ではあるが，arnottianamide（77）やisoarnottianamide（78）の新アミド化

合物が存在することを明らかにした。一方，中性成分として新monomeric　phenylpropanoidであ

るcuspidio皇（80）を単離し，全合成を行なうことによりその構造を決牢した。

　2）イワザンシ。ウ，Xα撹ん傭y♂脇αγπ・伽απ％加MAXIM．の成分（第3，5章）：本植物の木質部か

らはアルカロイドは殆んど得られず，クマリン類が主として単離され，15種のクマリンの存在を確認し

た。これらのうち，主成分はS－marmesin（85），　S－ru七aretin　methyl　ether（80），　R－colum－

bianetin（87）であり，新クマリンとして上記S－rutaretin皿ethyl　ether（86）及びR－columbia－

nedn（87）に加えて，　arno亡tinin（91），　xanthoarnol（92），　arnocoumarin（96），　arnott量acoumarin（97），

arnottianin（98）を単離した。これら新クマリン類の構造は既知クマリンとの関連づけ等により決定出来，

結果として本植物から得られる15種のクマリン類の生合成的位置づけがうまく説明された。

　一方，木質部とは対照的に皮斑にはクマリン類は殆んど含まれず，アルカロイド類が主成分であること

を明らかにした。なかでも，特記すべきことは新アミド化合物のarnottiana皿ide（77）が主成分である

ことである。又，微量成分ではあるが，もう1つの新アミド化合物のiwamide（103）をも単離した。

　3）Benzo〔c〕phenanthridine型塩基構造研究（第6，7章）：フェノール性benzo〔c〕一

phenanthridine型アルカロイドにおけるフェノール性水酸基の位置を確認する必要性から，　oxy－

benzo〔c〕phenanthridine誘導体に関してシフト試薬を添加してNMRを測定したQこの目的のた

めに必要となるoxy誘導体は第3級塩基（norbase）をギ酸又は酢酸中NaBH4を用いたり，あるい

はMe2SO4及びNaBH4を用いての還元的アルキル化反応によりdihydrobaseへと導き，これに

Jones試薬等による脱水素化反応を行なって第4級塩基とした後，この第4級塩基のψ一cyanide体の

空気酸化を行なうという反応経路に従って誘導した。

　Oxy誘導体へのシフト試薬添加時のNMRの測定結果は，酸素官能基がC7位に存在するか否かにより

シフトする官能基が異なることを罰したQ

　4）新アミド化合物一Benzo〔c〕phenanthridine型塩基との関連づけ（第8，9章）：天然より

得られた3種の新アミド化合物，arnottianamide（77），　isoarnottianamide（78），　iwamide（1（B）の

各種機器分析データより，これらのアミド化合物は第4級benzo〔c〕phenanthridine型アルカロイ

ドのimmoniu皿基が旧aeyer－Vmiger型酸化を受けて生成したものと予想した。事実，　benzo一

〔c〕phenanthridine型塩基を過酸で処理して，新アミド．化合物に導き，推定の牢しいことを証明し

た。
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　一方，isoarnottianamide（78）にB．N反応を行なって，05－benzo〔c〕phenanthridine型アル

カロイドであるche．mutlne（204B）へと変換した。このことは．04－benzo〔C〕phenanthridine

型アルカロイド〔nitidine（6）〕一新アミド化合物〔isoamottianamide（78）〕一〇5－benzo〔c〕一

phenanthridine型アルカロイド〔chehlutine（2〔履B）〕の関連づけを意味する。　又，

他の05－ben20〔．c〕phenant庶idine型アルカロイドであるsanguirubine（205B）を，新アミド化

合物に相当する化合物を合成した後．，その化合物に8。N．閉環反応を行なうことにより全合成した。
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上田博之教授，佐野武弘教授，富山医科薬科大学和漢薬研究所菊池徹教授，故佐野清教博士，名城大学薬

　　　　　　　　　　　　　　　ノ学部古川宏教授，フランスA．Cave教授，ドイツG．　Schneider教授，アメリカT．0。Soine教授，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ノオーストラリァE．Ritchie教授，　カナダW．Steck教授，オーストリア」．　S1脚夏k教授に感謝

致します。
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mp

IR

NMR

田
MS

高分解能MS

ORD，　CD

〔α〕

高度真空装置

Sio2

A1203

TLC

シフト試薬

乾燥剤

比較同定

実 験 の 部

：未補正，微量融点測定器（柳本製作所製）を使用。

：日立EPI－G31型にて測定。

：日本電子JNM－4H－100又は，　JNM－M旺一100を用い，特記しない限り溶媒

　はCDC13，内部照準はTMSにて測定⊃表示はsinglet，　doub豆et，縫畳pleL，

　quartet，multipletをs，　d，　t，儀，　mと略言恥

：日立EPS－3丁型にて測定。・

二日立二重又は単収敏質量分析計RMU－61E型を使用し，　Ohamber　voltageは

　70eVにて測定』

：日本電子JMS－01SG型にて測定。

：日本分光J－20型にて測定。

：日本分光model　DIP－Sしにて測定。

：島津製作所製CS－50にて測定。

：Mallinkrodt社製SILICIC　ACID（100mesk）（S量02と略記），Merck

三二Kiesel　gel　H　nachStahl（里yp　60）〔S孟02（H）と略記〕，．Merck

遠忌Kiesel　gel　60，　Art．7734〔SiO2（7734）と略記〕を使用。

：Woelm社製を使用し，　neutral，　bas島　翫cidicはn，　b，　aと，又，

　gradeはGと略言｛ち

：Merck社民Kiesel　gel　GF254　nach　Stahl（Typ　60）を使用し，検出

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　むはマナスル化学工業社：製Manasulu　light（short　wave　2536A，10ng

　　　　　　　むwave　3650A）及び1％Ce（SO4）2　in　10％H2　SO4ασ．　so豆n．を噴霧後加

熱・、

：Merck社製tr五s（dipivaloyl　Inethanate）europium（皿）〔Eu（dpm）3〕

を使用。

＝抽出操作における乾燥剤は無水K2　CO3又は乾燥MgSO4を使用。

：IR及びTLCにて行なった。
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第3章第1節に関する実験

1972年台湾にて採集したツルザンショ．ウを木質部（8．45kの及び皮部（530kg）に分離

　ツルザソショウ木質部の処理

　本質部（8。45kのは第3章に記載した方法に従ってMeOHエキスとした後，5％AcOH不溶部（Fr．A）

と可溶部に分画6可溶部は更に非フェノール性第3級塩基部（Fr．B；23．69），．フェノール性第3級塩基

部（FLC；259），水溶性塩基部〔Fr．D；78．19（base－Reineckateとして）〕に分画。

　木質部のAcOH不溶部（Fr．A）の処理

　Fr．A　は第3章に記述したように，、Soxhlet抽出器を用いて，　hexane（Fr。A1；8五〇9），　benzene

（Fr．A2；0．729），　ether（Fr．A3；0．129），　CHC　l3（Fr。A4；1．089），　MeOH（Fr．A5；28．349）の

各部に分画。

　Fr．A2－A5は種々分離操作を試みたが，単一物質を得るには至らなかった。

　β一Sitoster61（55）：Fr．A1（8．509）はカラムクロマトグラフィー（SiO2）にて分離後，無

色綿状晶（E・・H），mp・38一・39．（li・§8）m，・370），・．524・9鴫本獺は藤大学薬学

部赴鞭より分与綬けたβ一・i・…。，。1（55）の標品38）と完全に一致．㈱，本物質は後述

のFr．Gからも。．33．579（合計収量，0．85979）得られている。

　本物質1．00㎎をAc20魏4，　pyridine　1雇にてアセチル化すれば，　acetylβ一sitosterol，

無色回状晶，mp　130－132。（lit．鋤mp　118－119．50），　9乳3加夢を与える。　IRンNujol　cm－1：

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Inax
1735（CO）．

木質部の非フェノール性第3級塩基部（Fr。B）の処理

　Fr．B（23．69）はC且C13・5％HClαα．の混液にて処理し，結晶蔀〔Fr．E（1．29）〕及び易二部

〔Fr．G（17．289）〕に分画。

　木質部のFr．Eの処理

　Nit量dine（6）Chloride：FLE（1，29）より田tidine（6）chloride，黄色絹糸状晶
（M・・H），mp　278－2830鰍・mp．）（litρ）mp　274－2750），・．48979を得。　N憾（CF、C曜）

δ：・22，・．35（…h・恥，OM・），・．98（眠・，　N＋一M。），・23（・且，，　OC恥0），，．・・，，．，。，

8・03，8・18，9・29（・・ch　1且・，…m．　H），8．17，8．49（each　1且d，」竃8．咀。，。，。皿．　H）．

　本物質10伽2をMeOH　25雇に溶解し，　Na量H430ηgにて還元すれば，　dihydronitidine（70），

無色プリズ・晶（・・e・…），皿P・・9－22・．（li・ρ）mp　22・．・一223．），…喚与届。

　一方，Fr．．E〔nitidine（6）chloride〕の再結晶母液より得られる残渣（0．5玉639）をNaBH4
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（0．5009）にて還元した後，カラムクロマトグラフィー一（SiO2）にて精査したが，　dihydronitidine

（70），0．21139を得るにとどまった。

　木質部のFr。　Gの処理

　Fr．　G（17．289）はカラムクロマトグラフィー〔A1203（n及びb，　Gト1），　SiO2〕を行ない，　TLC

にて追跡してRf値の大きい順にFLGI－G4に分画。　FL　G1からはFL　A1より得ているβ一s童to－

sterol　（55），　0．33579を得るにとどまった。

　Dictamnine（49）：Fr。　G2よりdictamnine（49），淡黄色針状晶（benzene・hemne），　mp

・3・一・330 i　．　5ht．）mp・3・一・32．・o），・．3589を得。

　γ一Fagarine（11）：Fr．　G3よりγ一faganne（11），無色プリズム晶（benzene・he漁ne），

mp・38＿・4・．50 ilit§）mp・34一・360），・．・899を得

　Skim面anine（4）：Fr．　G2．及びG3の再結晶母液はpreparative　TLC〔CHC13：AcOEt＝10

：1（v／v），Rf＝0．40〕にて精製し，　ski㎜ianine（4），無色プリズム晶（benzene・hexane），mp

・73＿・74．・． ilit§）mp・76一・77．），・．・5829を得。

　Cuspidio1（80）：Fr。　G4はether・hexaneにて結晶化を行ない，　benzene・hexaneより再結

晶を繰り返し，無色針状晶，mp　65－670（bp　150－1602／2×10一4　mmHg），1．9439を得、　A％α‘．

C・1・乱C・4H・・…C，…6・H・…3・・…d・C・…95・H…65・・R・N ﾀ1・m一1：333・，

327・（OH）』V聖歌・m（・・9・）・・…（・42）・286（・35）・・M・・…76（・H，耐一

1．OH：z，　v量nyl　Me），1．80（2H，　s，　OH×2，玩0添加により消失），1．86（2H，　m，　C且2C旦2CH2），

2．62（2H，　t，　J＝7．5Hz，　CH2CH2A　r），3．61（2H，　t，　J＝6．5Hz，　CH2CH20），4．06（2H，　s，

　1
一℃一CH20），4．54（2H，　d，　J＝6．OHz，　OCH2CHく），　574（1H，　dif．　t，」＝6．OHz，　olefinic
　l　　一　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　『
H），6．79，7．・9（。。，h咀d，　J－8，5H、，。，。m．H）．　MS観，：236（M㍉・・％），・52（…％）．

木質部のフェノール性第3級塩基部（Fr．　C）の処理

　Fr．　C（259）．はFr．　Bと同様にCHC　l3・5％HClαg．の混液昏こて処理し，難溶部（Fr．　F）と易溶

部（Fr．　H；0．9459）とに分画。

木質部のFr．　Fの処理

　Fr．　FはCHC13・MeOHに溶解し，　Cblite　545に吸着させ，　Soxhlet抽出器を用い，　etker（Fr．F1；

1．73589），　benzene（Fr．　F2；2．13019），　CHC13（Fr．　F3；6．88489），　M：eOH（Fr．　F4；2．2612

9）の各部に分画。Fr．　F3及びF4は種々分離操作を試みたが，単一物質を得るには至らなかった。

　木質部のFr．F1の処理

　Fr．　F1（1．73589）はカラムクロマトグラ．フィー（SiO2）を行ない，2種の結晶性fraction（Fr。FIa

及びFlb）を得。
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　R・bu・むi．．・・．（74）：F・．　F、。よ撫色プリズム晶（b…e…　h・x眠），．mp．146－14go

（litデ4）mp・4・一・48．），・．・3659辮．　A。。Z。C。1，d．．C、2恥磁：．C，，，。。、、恥22、N，

・．52．F。u。d：C，67．・・；鼠・．27；N，・．39。IR・N・j・1㎝畦：325。（OH）；。CHC．1・c㎡1：368。，

・…（・H）．・V・脚。m（1。9・）・246（滞・・5（・78），336（謂㌔M。、、。、。

（3E・10M・），7．04，7．58（・・cM瓦d，J－3．oH、，。，。m．H），7．14，7．69（。。，h　1Ed．d，－

」＝7．3，1。5Hz，　aroIn．H），7．31（1H，もJ＝7．3Hz，　arom．H），7．69（1E　bh　s，　OE　1》0添

加により消失）．MS伽／θ：215（賦・5．4％），214（100％）．なお，本物質は又，　F臨　F2

（0・00879）及びFr．　H（0・0979：．合計収量0．14379）からも得られた。

＿一」主≧：上記robustine（74）40・3昭をether　10
扉4に溶解させ，常法によりC艶N2にてメチル化し，γ一fagarine（11），淡黄色微細針状晶

（b・n・en・・h・x・n・），　mp・37一・3‘（ii・§）．m，．・合・一・36Q），…晩織

　H包P1・P重・・．（7・）：F・．　F、bより淡黄色プリズム晶（CHCI、・b・n、en・），　mp　2・3－2・4，50

（・H・，5）血P．・・ゴー・・40），・．・3769を得。A。。Z．C。1。d．C、3艮、Nα：C，63．67、H，。52、N，

・7・．F・・。d：C，63．2・；H，・．48；N・．7・．．　IR・Nujol。m門34・・（OH）．．UVλEtOH。m

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　み　
．．． i■og、．の．1．249、5（．4．27），318（3．25．），．330（3。25）。．NMR（DMs　o－d6）　δ：3．96，442

．（．each．3H，．s，．OMe），7．07，マ，83（each　lH，　d，　Jr9．OHz，　arom。H），7．34，7．88（each　1且．d，

J〒2．5H　z，前om．且），9．57（1H，　s，0猛D20添加により消失）．　MS悔／θ　：245（Mサ90．3％），

2．27． irO　o％）6なお，本物質はFr。　F2（o．02239）及びFr．　H（o．07479：合計収量，α13469）

か．らも得られた。

Et瞬H・pl・pi・・（・一Eth・xy一・一m・th・x．　di・皇…i・・）（83）二上記h・pl．・pine

（7．5．）20解をdioxane　5認に溶解させ，常法によりCH3　CHN2にてエチ．ル化し，無色板状晶

（b・・之en6・・y・1・h・x…），　mp　l…一・・30（li・ρ6）mp・．・．・一・・6．）、・3唖得醐Rδ：

1．48（3H，　t，　J＝7，0Hz，　C］職C聾），4．08，4．38（each　3且s，　OMe），4．25（2H，　q，　J＝7．OHz，

OC些CH3．），7．00，7．56（each　IHI　d，　J＝2．8且zl　arom．　H），7．17，7．95（each　IHI　d，　J弔9，6Hz，

乞画．H）．　MS．・漉＝・・．・（孟．．．37．Q％），．244（…％）．．本獺はE．R、、，h、、鞭より分

与を受け．た・一・・h鰐＋皿・・h・xydi…m・i。。（83）の標品36）と完．全・・＿致。

　ツルザンショウ皮部の処理

　三部（530kg）も第β章に記載．した方法に準拠し，．5％AcOH不溶部（Fr．　A），．非フェノ．一ル性第

．3級塩基部（Fr．　B；．189）」．フェノ」ル性第3級塩基蔀（Ff．　C．；3．089），水溶性塩基部〔Fr。D；

8．79（ba．se－Re．ineckaむeとして）りに分画b　l．

三部のAcOH不溶部（Fr。　A）の処理

　Fr、　A』は木質部と同様にダ．Soxh1．et抽出器を用い，　hexane（Fr．缶．．；22．59），、ether（Fr．

A2　；3．379），　benz．ene　（Fr．　A3．；．10．379），　CHC　l3（Fr．　A4；13．239），　M臼OH（Fr．．．．．A5．；
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18．249）の各部に分画Q

　Fr。A1，　A2，　Ai，　A5については種々分離操作を検討したが，単一一物質を得るには至らなかった。

　皮部のFr．奥の処理

　Fr．　A3（10．379）はカラムクロマトグラフィー（Si窃）を行ない，2種のfracdon（Fr．A3a

．及びA3b）に分離，

　Dec。，i。。（73）：F。．鋤より淡州針状晶（CHC　1、・M。OH），　mp　248－25・o（H・§3）

mp　2430），　o．7919を得。　A％α‘。　Calcd．　ClgH13NO4・1／3Hを0：C，　70．15；］巳4．23；N，

・・……d・q・・96・且・…M・…V棚純一（1・9・）…6（・34）・249
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Et（正陛1％NaGH（4．57），　258（4．60），　277（4．72），　327（422），　368（3．49），　388（3．50）；λ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　max
pm（10gε）：222（4，46），255．5（4．53），298．5（4，71），331（4．32），414（3，55）．　NMR

（CF3CO2H）δ：4．34（3H；s，　OMe），6．24（2Hl　s，　OCH20），7．44，8．04（each　1］駄s，　arom．

正1），　8．09，　8．17，　8．50，　8．59（eac虹　11玉　d，　J二9．5Hz，　arom．II），　9．73（1正玉，　d，　J＝7．5Hz，

α一H）蚤18MS物／θ：319（M＋，100％）．本物質はA．　Cav6教授より分与を受けたdecarine

（73）の標謡3）と完全に一致。

　Methyl　Decarine（Des－N－methylchelerythrine）　（71）：上記dec訂量ne（73）34．0

㎎をMeOH　40酩に溶解させ，　CH2Nをにて常法通りメチル化を行ない，無色プリズム晶（CHC　l3・

　　　　　　　　　　　　　むMeOH：），　皿p　219。5－221，　19．o㎎を得。　A％αZ。　Calc“．　C20】玉5NO41C，72．06；H，4．54；

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　EtOH．　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　nm（logε）：243（4．50），257N，4．20．Foun（1：C，71．77；Hl　4．55；N，4．03．UVλ
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Inax
（4．47），277（4．61），288（4．44）sh，325（4．08），365（3．47）sh，386（3．43）．NMRδ二4．o義

4．14（each　3H，　s，　OMe），6．11（2瓦s，　OCH20），7．27，8．72，9．75（each　1猛s，　arom．　H），

7．57，7．82（each　IH；d，　J＝9．OHz，　arom。H），8．31（2H，　d，　J＝9．OHz，　arom．H）．本物質は神戸

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　31）
女子薬科大学　高尾教授より分与を受けたchelerythrine（82）chloddeを熱分解　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　して得たde即

N－methylchelerythrine（71）の標品に完全に一致。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Arnottianam量de（77）：Fr．　A3bより無色プリズム晶（CHC13・MeOE），狙P　264－267，

o．07069を得。A％αZ．　Calcd．（hH｝gNO6：C，66．13；H，5．02；N，3．67。Found：C，65．80；正し

・92・凡・62．・h・懸’・ゴ1・32・・一345・（6H），・663（・・）．・V・騨・m（1・9・）・

236（4．73），280（4．01）sh，321（3．63）sh，324（3，65），332（3．81）。NMR（CF3　CO2H）δ：

3．27（3且s，NrMe），4．04，4．09（each　3H；s，　OMe），6．o．9（2Hl　s，　OCH20），6．81，7．06，

7．36，7．87（each　IH　d，　J二8．5Hz，　arom．H），7．03，7．28（each　IH；s，　aroln．且），8．50（1H，

，，NCHO）．MS刎、：38・（㎡，…％）．

。・8本N懸はC・、C。、H中評したため，部分面一，一C作☆塘のプ。・・どうしの。。。pl、。、

　　　が鱗さ柑、ものと考えている．92）
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皮部の非フェノール性第3級塩基部（Fr．　B）の処理

Fr．　BはCHC13・5％HClαα．の混液にて処理し，結晶部〔Fr．　E（2．479）〕と易語部〔Fr．　G

（7．039）〕とに分画。

粛白のFr。　Eの処理
N、、、d、。。（、）Chl。，id。：皮部のF，．　Eも。・tid・。66）（・）・hl。rid。・，・・39晒航。

又，。の即興液（、，、58，）も木蘇同様N。B恥こて翻したが，・・hy・，。n…d…6）（・・）

（0．4469）を得るにとどまった。

　皮部のFr．　Gの処理

　Fr．　Gはカラムクロマトグラフィー〔A1203（n，G－1及び皿），　SiO2〕を用い，　TLC〔AcOEt：

CHc13＝1二10（v／v）〕を指標として，　Rf値の大きい順に次の各fractionに分画。　Fr．窃（Rf＝

o．82，0．1509），Fr．　G2（Rf＝o．73，0。3869），　Fr．　G3（Rf＝o．47，0．2719），　Fr。　G4（Rf；o．44，

0．1719），Fr．　G5（Rf；0，36，0．8279），　Fr．　（沁（Rf＝0．35，0，8009），　Fr．G7（Rf＝＝0．21，0，237

9），F。．（地（Rf一・．・9，・．・4・9），　F・．（沁（Rf一・．・8，・．・799），　F・・（五・（Rf一・・・・…2959）・

F，．（㌔、（Rf－0．08，0．2899），　F・．（h，（Rf一・．0・，0・2059），　F・・（五・（Rf－0・0・4919）・

。れらのうち，既に本勧の他の，＿tir
B。より得られているものとして，β「，i・。・t・，・138）（55）

（Fr．　q）・．・5・7・，・一・。g。，・。。8）（・・）（F・．㈲・．・48・・，…p・d・・1（・・）（F・・輪）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　6）
0230鰍arnottianamide（77）（Fr．　G7）0，03639（合計収量0．10699），　skimmian玉ne

（4）（Fr．輪）0．b2549を単離確認したQ

　Des－N－methylchelerythrine　（71）＝Fr．　G2よりdes－N－meもhylchelerythrine（71），無

色プリズム晶（benzene・hexane），　mp　223．5－22訳0．09969を得。

＿一≧：Fr・働より無色プリズム晶（CHCI3・benzene）・皿P
29。一295・

k1、、．m，325・（dec叫）13％P　3280（dec。皿鼻）93。〕，・，・・73・を得。　A…．

Calcd．ClgH虹1NO4：C，71．92；Hl　3．49；N，4．41．Found：C，71β1；H，3．38；N，4ユ9．　NM皐（CF3CQ～H）

δ：6．23，6．38（each　2正し　s，　OC珪0），7．43，7．64，7．99，8．14（each　1］巳s，　arom。旦），8，10，

。37（。。，h、且d，」＿，，・H。，。，。m．H），・1・・（・Ed，J一・．・且。，…m．H）．＊18MSが・；・・7

（孟、。。％）．本物質は別途蛤成したd。，一N－m。・hylavi，i。。（・2）の標品32）と完全に義

　Oxynitidine（62）：Fr．　G5よりoxynitidine（62），淡褐色微細針状晶（CHC13・MeOH），

mp　29・一2930（・i・．29）皿，・283－2850），・．358・・徽・R・N |’・㎡・・64・（・・）・

　4－M・th・xy－1－m・thyl－2－quin・1・ne（66）：F・・（沁より4一皿・th・xy－1－m・thyl
一、一，。、。。1。n。（66際艶プ・ズ・晶（・。n、en。・h・一》皿P　99一・・2Q（1・・．29）m・・←

103う，0．03009を得。

L、，、。d。n、。。（76）：F，．　G、。よ横色針状晶（CHC　I，・。・h。。），叫285－29・o（1・t．37）

mp　272－274。 j，・．465・9を得。　A箆・Z．C・1・d・C・繭NO・：C・74・・8；且3・3・；N・509・
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・。。n・・q一・且・36・M・・．・R・N ｷ呈’・皿門1・・66・（・・）・UV・膿H・m（1・9・）・

222（4．43）、h，248．5（4．45），269（437），3・・（3．86），4・・（4・・4）・h・4・6（4・・7）・㎜

（CF3CO2H），δ：6，69（2H　s，　OCB20），7．59（1H；s，　arom．H），7．82，8．11（each　IHI　t，　J＝

8．OH、，　a，。m．H），8．41，8．77（ea・h　1瓢“，　J－6・5H・，…m・H）・8・61・8・85（each　1且d・

J＝8．oHz，　aroln．H）．MS鵬／θ：275（M土　100％）．本物質は名城大学薬学部　古川教授より分与

を受けたliriodenine（76）の三品37）と完全に一致。

　Isoamoもtianamide（78）：Fr．　G11より無色プリズム晶（CHC13・benzene），　皿p　254－

2570 idec・mpJ，0．04999を得・Aπ・Z・C・1・d・（h恥NO・；C・66・13；E釦2；N・3・67・

Found：C，65．67；H，507；N，3．67。High　resolution　MS。Calcd：381．1211．Found：

38、．、2、8．IR〆B・cm4：、67・（CO）。WλMeOH。m（1。9・）：237．・（・．・3），29・（…），332
　　　　　　　エロみ　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　のム　

（3．86）。NMR（CF3CO2H）δ13．26（3H，　s，　N※Me），3．97（6H；s，　OMe×2），6．08（2Hl　s，

OG珪0），6．78，6．88，7．02，7．27（each　1乱・，…m・H）・7・35・7・88（・・ch凪d・」＝9・oH・・

。，。m．H），、．，3（颯，，　NCHO）．MSガ、：38・（M七…％）．

Dihyd，。一，一，＿・，yl　Al・・h・1（・・）：F・．　G・2よ撫色油状物（bp・25一・35シ・㎜Hg）・

・。・6329を得．・R・CHCI・cゴ1：36・・，332・（OH）．本物質は月旺途蛤成したdihyd・・一炉
　　　　　　　　　　　工nax
coumaryl　alcohol（81）の標品と完全に一致，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　む　Base　X－C－1（79）：Fr．伍3より黄色針状晶（MeOH），　mp　268－272（decomp、），0．1064

9を得。A％αZ．Calcd．（h1艮8蝿07：C，61．46；E　4．42；N，6．83．　Found：C，61．67；且4．59；N，

・・8．・R・Nﾀ’・ゴユ・・663（・・）・M・観・・36・（威…％）・36・（・…）・

四部のフェノール性第3級塩基部（Fr．　C）の処理

　Fr．　Cはカラムクロマトグラフィー（SiO2）を行なったが，　decarine（73）o．14359（合計収

量，0．93459）を得るにとどまった。

第3章第2節の実験

　イワザソショウの地下部木質部の処理

　1971年1月上旬小笠原諸島父島にて採集したイワザンショウの地下部木質部（8。1kg）を第3章に

記述した方法に準拠して，酢酸不溶解部（Fr．　A），非フェノール丁丁3級塩基部（Fr．　B；34，189），

フェノール二二3級塩基部（Fr．　G；4．479），水溶性塩基部〔Fr．D；39．149（base－Reineckate

として）〕に分画。

地下部木質部の酢酸不溶部（Fr．　A）の処理

Fr．　AはSoxhlet抽出器を用い，　hexane（Fr．　A1；36．149），　benzene（Fr．　A2；22．139），
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CHC　13（Fr．　A3；23，299），　MeOE（Fr．A4；4．809）の各部に分画。

　Fr。　A3及びA4については種々分離操作を検討したが，単一物質は得られなかった。

　：地下部木質部のFL　A1の処理

　Fr．ム（36，149）はカラムクロマトグラフィー（SlO2）を行ない，　TLCにて追跡して溶出順に5

っのfraction（FL缶a－Ale遍こ分画。

　Palmitic　Acid（37）lFr。　Alaより無色プリズム晶，　mp　56－59。（bp　215－2202／15

m血Hg），　o・1609を得。　A％αZ．　C＆lc（i。　q6H詑02：C，74．94；1玉12．58．　Found：C，75．11；］玉

・・87・・R・N ﾀ㌦m一1・367・（・H），・7・9（・・）・本獺は市販の・・lm・・1・・c・a（37）

と比較同定した。

　β一Sitosもero1（55）：Fr．　Albよりはβ＿sitostero諮）（55）0．3409を単離し，　九品と

比較同定した。

　Sesquiterpene亘（99）：Fr．　Alcは減圧下蒸溜を行ない，　bp　130－1502／5㎜Hg　の示す部

分よ撫色針状晶メlm…兜・326・を織・R・N撒1・ゴ’・332・（・H）・NM・（CCI・）・・

o．98（31｛，d，　J＝7。oHz，＞CHrMe），1．19（1H，　s，　OH，　D20添加により消失），　L61（6H，　s，

。i。yl　M。×・），・．・～・．5（・6孤皿・liph。ti・且）。　MS観，：222（㎡，6．9％C、5恥，0），を・4

（13，7％），　189（13．3％），　122（100％）。

　1－Asarinin（22）：上記Fr。　AIcの蒸溜残渣はpreparative　T』C〔benzene：MeO且＝8：

3（v／v）〕を行ない，Rf値0．5を示す部分より無色針状晶（C且C13），1np　120－121。（1it．94）

　　　　　　　むml｝122－123），0．1809を得b．　A％αZ。　Calcd。　C20H1806：C，67．79；B；5．12。　Found：C，

67．69；Hl　525．　NMRδ二2．86（1H，　dif．σ，」；7．OHz，　methine　H），3．30，3．80（each　2H．

m，aliphaticH），4．11（1王玉d。d，　J＝9．9，1．6Hz，　aliphat玉cH），4．40，（1E　d，　J＝6．6Hz，

methine　H），4．83（1Hl　d，」＝臥4Hz，　methine　H），5．93，594（each　2Hl　s，　OCH20），6．79

（岨・，…m．H），・．86（・H，・，・，・m．　H）．MSが、：354（M大・・．・％），・49（…％）．

〔・〕言一・・30（・一・463，・HCI・）・〔1・・24）〔・〕謬一・…．（・HCI・）〕．本物質は・R（K・・：

において金沢大学薬学部高禰授より分与綬けた♂一。，ad。i。の標品47）と完全に一致した。なお，

本物質はFr．　Bよりも0．0709（合計収量，．0，2509）得られている。

　Suberosin（88）：上記‘一asarinin（22）を得たpreparative　TLCにおいてRf値0．33

を示す部分高圧翻（bp・5．・一・8・．／・㎜Hg）回し濡色プリズ・晶，　mp　870（lit’3）mp

　　む87，5），0，4009を得）AπαZ．Calcd．　C15耳1603：C，73．75；Hl　6．60．　Found：C，73．50；H，

・48・・R・C挙�?Eゴ1・・73・（・・陣・（Cω…69…76（ea一・…職）・

3．23（2H，　d，　J＝8．oHz，　ArC璽2CH＝C一），3．90（3H，　s，　OMe），5．20（1H，　dif．　t，　J＝8．oHz，

　　　　l
CH2C旦＝C一），6．05，7．44（each　IHI　d，　J＝9．5Hz，　C3，　C4－H），6．68，7．02（each　IH，　s，　arom，

＊19本物質について種々再結晶を試みたが，各種溶媒に易溶なため成功していない。
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H）．MS物／θ：244（巫十，70．6％），229（100％）．本物質はE．　Ritch且e教授より分与を受けた

、。b。，。，i。（88）の三品43）と比較同定した。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　＊20　Des－N－methylchelerythrine（71）：Fr．　AIdは市販のpreparative　TLC　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　〔benzene

：MeOH＝25：1（ヅv）〕を用いて，　Rf値0．55を示す部分より曲s－N－methylchelerythrine

（71）0．00529を得。

　Arnottianol（93）　：上記des－N－methylchelerythr五ne（71）を得たpreparative

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　TLCにてRf値0．25を示す部分より無色針状晶（benzene・cycjohexane），　mp　119－121，04449を得。

舳・・…1・d・C・5H・6…C・69・…H・・・・・・・・…q69・24・瓦・・・…R・N ^’・皿圃1

・338・（・H）・・73・（C・）・UVλ膿H・m（1・9・）・25・（・・6・）・258（…）・335（・・7）・

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　l
NMR（CC14）δ：1．70，1．75（each　3H；s，　viny豆Me），3．27（2猛d，」二7．OHz，　ArC聾CH＝C一），

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1
4ユ4（3H，　s，　OMe），5，24（1H，　dif．　t，」＝7．OHz，　CH2CH篇C一），6．07，7．47（each　IE，　d，　J＝

9．oHz，　C3，　C4－H），6．68（1H，　s，　OH，　D20添加により消失），6．80（1H，　s，　amm，　H）．MS

が，i…砿34．・％），・・5（…％）．

　S－Marmesin（85）：Fr．　Aleは再びカラムクロマトグラフィー（SiO2）を行ならて精製し，無．

色柱状晶（A，OE・），　mp・92一・930（・it鈍）mp・89．50），・．7・49を得A。。Z．　C。1，d．

C、4H、40、：C，68．28；H，臥73．F。und：C，68．4・；H，569．IR・Nujol，ゴ1：3445（OH），
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　エロれ　
・7・2（・・）・・Vλ盤H・m（1・9・）・22・・（…7）・249・・（・・66），259（・・8）・33難26）・

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1

獣∵鰭1鵬訟、；難1∵1器∴翻驚よ，黙ll晶瓜
J一・．・H。，C，，　C、一H），・．65，・．・5（・。ch・且・，・・。m．　H）．MS晒：246（M七43、7％），・87

（…％）・〔・〕ぢ＋・・80（・一・・24・・HCI・）〔1・・ρ5）〔・〕吉＋・・80（・HCI・）〕・本物質は京都大

学農学部　中島教授よりS－mar皿esin（85）のIRのチャートのcopyの分与を受け比較同定した。

　：地下部木質部のFr．　A2の処理

　Fr．　A2についてもカラムクロマトグラフィー（SiO2）を行ない，溶出順に4つのfraction（Fr．

A2a－A2d）に分画。

　Fr．　A2aは再びカラムクロマトグラフィー（SiO2）を行ない，下記ostheno亙（90）と7一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　昭1demethylsuberosin（89）との1：1のmolecular　complex　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　として，淡黄色プリズム晶（ben一

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　むzene。cyclohexane），　mp　l38－140，0．39009を得。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　＊20　0stheno1（90）：上記皿olecular　complex　O．39009はpreparative　T丑C　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（CH2　C12

にて2回展開）を行ない，Rf値0．45を示す部分より無色針状晶（benzene・cyclohexane），　mp　12．4

＊20Merck社製PSC－FerdgPlatten　K：i．esel　gel　254を使用。

＊21本物質の元素分析は以下の通りである。Aπα‘．　Calcd．　C14H1403・C14H1403：C，73．02；H，

　　　6．13．Found：C，72．68；H，6．04．
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＿・26。 ilit’4）mp・24一・2・。），・．・479を徳A。。’．C。1。d．　C、4H、40、：α73．・2；旦・．・3．

Found：q72．84；H；6．10。IRレNujol　cm一哩；3360（OH），1710（CO）．UVλEtO且nm
　　　　　　　　　　　　　　　　　max　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　max　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　l
（’09ε）：26α5（a68）・ P2甑‘（420）・NMRδ：1・72・1・84（each　3馬s・†Me）・畿59（2且

d，J＝7．OHz，　ArCH2CH＝C一），5．28（1H；dif．も，」＝7．OHz，　CH2CH＝C一），6．23，6．85，7．21，

7．63（each　IH，　d，　J＝9．OHz，　arom．H），7．06（1H，　s，　OH，　D20添加により消失）．　MS鵬／6：

23・（M九6生2％），・75（…％）．

　本物質5315ηgを常法に従い，C且2N2にて処理し，迎無色鱗片状晶（hexane），　mp　62－6戯175皿2

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　むを得。本結晶は，減圧昇華すれば高融点（mp　78－80）の結晶を与え，その結晶種を低融点を示す物質

の再結晶時に諮ると，離点の鰭針状晶，皿，…一…．を与える。④肋。、．C。瓢C、5H、6。3

・・C，73．75・恥・・．・…・・C，一計・73・・R・N 潤f・m㌔73・（・・）・

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　l
NMRδ：L66，1．82（each　3且s，　vinylMe），3．53（2H，　d，　J；7．OH：z，　ArC璽2CH＝C一），3．92

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1
（3H，　s，　OMe），5．22（1H，　dif．　t，」漏7．0且z，　CH2CH≒G一），6．20，7．59（each　lH，　d，　J＝9．O

Hz，　C3，　C4－H），6，81，7．27（each　IH，　d，　J＝8．oHz，　aro血．H）．ここに得た高融点の物質はE．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　むRitchie教授より分与を受けπosthol（100）．の標註，　mp　80－81，と比較同定した。

　7－Demethylsuberosin（89）：Osthenol（90）を得たpreparativeTLCにてRf値0．28を
示す紛よ無色柱状晶（b。n。e。。．。y，1。h。x。n。），　mp・3・一・33Q（lit．96）皿P・3．・，5一・340），

0．17129を得）A％α’．Calcd．　C14H：1403：C，73．02；H，　6．13．Found：C，72．96；H，6．16．

・R・Nｪ1・m4…8・（・H），・7・5・h・・69・（・・）』V摺偲・血（1・9・）・223（・22》

249（3．62），258（3．56），336（4．21）．NMRδ：1．73，　L78（each　3H，　s，　vinyl　Me），3．36，

　　　　　　　　　　　　　　　　i　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　l
（2H，　d，　J＝7．oHz，　ArCH2CH＝C一），5．31（1且，　dif．　t，　J；7．oHz，　CH2CH≒C一），6．21，7．64　．

（each　1］EL　d，　J＝・9．OHz，　C3，　C4－H），7．09，7．17（each　lH，　s，　arom，H），7．89（1H，　s，　OH，

D20添加により消失）．MS鵬／1：230（血九43．0％），175（100％）．

　本物質59．6㎎をCH：2N2にてメチルイビ22すれば，　suberosin（88），無色柱状晶（hexane），　mp

　　　　　む83．5－8義5，34．9η腔与える。

一ユ：Fr・A2bは再びカラムクロマトグラフィー〔SiO2（H）〕
を行なって，初めに溶出するS－ma　rme　s　i　n（85）　0．4209を除去した後，無色プリズム晶（benzene），

mp・47＿・48． iliもゆmp・33．），・．・46・9を得．　A。。　i．C。1，d．　C、5H、60、：C，・…；H，

584．Found：C，6546；H，557。IRンNujolcゴ1：3455（OH），1696（CO）．UVλEtO且
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　max　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　max
n皿（10g　ε）：252（3．57），262．5（3β1），335（4．22）．NMRδ：1．23，1．37（each　3H；s，

　l　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　l
－C－Me），1．96（1H，　br．si　OH，　D20添加により消失），　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　3．20（2H，　d，　J＝9．oHz，　ArCH2CH一），
　I　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　l　　　　　　　　　　　　　　　　　－
4，03（3H，　s，　OMe），4．73（1H，　t，　J＝9．oHz，一CH2CHO），6．15，7．52（each　IH，　d，　J；9－5Hz，

・22反応味聞1hrでは丁上C上少量の原料に対応するスポットを認めるが，クマリン類一般に，　CH2N2

　　　のether溶液中に長時．問放置すれば副産物が生成することを認めているので，　反応は原料の

　　残存している段階で中止。
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C、，C、畷），・．9・（・H，・，…m．　H）．MS醐276（ゴ，・…）・〔・〕ぢ＋…80（・一・・895・

CHCI・）・〔・〕｝・…o（・一・・…M・・H）・本瀕はG・S・h…d・・鞭より分与一けた・u…一

。・i。m。・hyl。・h。，（86）の標品41軸較同定した。

　Arnottinin（91）：Fr．　A2cはカラムクロマトグラフィー（SiO2）を行なって，無色針状晶

（b・・ze。。．EもOH），　mp・9・一・9£・．・4909を得。　A・・‘．　C・1・d．　C、4H・40・：C，68・28；H，

5．73．Found：C，68．46；H，576．IRンNujolcm一1：3290，3100（OH），1693（CO）．
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　エロ　　
UV・響・m（1・9の・26・（・65）・32、・（416）・NMR（CD・？D）・・1・74（凪…’・y1

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　＝G－CH20），5．35（1H，　t，　J＝Mの，3．55（2H，　d，　J＝7．oHz，　ArCH2CH＝C一），4．34（2且s，

　　　　　　　　　　1
7．OHz，一CH2CH≒C一），6．14，7．80（each．1H，　d，　J＝9．6Hz，　C3，　C4－H），6．77，7．29（each

・H，d，　J＿＆6　H、，。，。m．　H）．　MS。〆、：246（㎡，・5，6％），228（254％），2・3（…％）。

〔・〕智±・o（・一・・65・E・・H）・

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Xanthoamo1（92）：Fr．　A2dより無色微細針状晶（benzene・EtOH），皿p　208－209，

o．04209を得。AπαZ．　Calcd．　C14H1405：C，64・11；H，538・Found：C・64・13；H，5・37・

・R・Ni£’・m－1・342・，．332・（・H）・・7・8（・・）・UV・聖謬・m（1・9・）・22・・（・・5）・

249（3．58），260（3．52），331（4．27）．NMR（CDC13十CD30D）δ：斗．28，　L32（each　3H：，　s，

　1
－CトMの，4．37，533（each　lH，　d，　J＝4．4Hz，　methine　H），6．19，7．72（each　lH，　d，」＝9－O
HI，，。　C、一Hい74，，．49（。。ch、且，，。，。m．　H）．M、ガ，、262（M土、。，。），229（、。、

％）・・8・（…％）・〔・〕ぢ±・o（・一・・36・M・・H）・

：地下部木質部の非フェノール性第3級塩基部（Fr．　B）の処理

　Fr．　B（34．189）はカラムクロマトグラフィー（SiO2）を行ない，2つのfract量on（Fr．　Bl及び

B2）とに分画。

Fr．　B1は更にカラムクμマトグラフィー（SiO2）を行なったが，既にFr．　A1より得られているβ一

sitoster。138）（55），0．29509（合計収量，0．6359）及び‘一asariniぎ4）（22），0．07009（合計

収量，0．2509）を得るにとどまった。

　R一（一）一Columbianetin（87）：Fr．　B2は再びカラムクロマトグラフィー〔SiO2（H）〕を行な

。て，最初に請するf，ac、i。。よ蒲色針状晶（ben。ene），　mp・66一・66．50〔lit．42）mp

　　　　　　む164．5－165（S体）〕，o．58009を得。　Aπα‘．　Calcd．　C14H1404：C，68．28；H，5．73．Found：

C，…8・恥48・・R・Nｪ1・m－1・3485（・H）・・7・6（C・）・UV・膿H・m（1・9・）・

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1
252．5（3．53），262（3．58），329（4．20）．NMRδ：1，23，1．35（each　3H，　s，一C－Me），　L88
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　i　　　I

凪b隔 H職0添加1こより消失）・a29（2馴J＝glHz・AfC旦2マH）・477（1H・t・J＝

9．oHz，一CH2CHO），6．17，7．61（each　lH，　d，　J＝9．oHz，　C3，　C4－rH），6．72，7．25（each　lH，　d，

J一・．・H・，一．H）．M・〃・：246砿38・・％），・8・（…％）・〔・〕汐一一〇（・一・・973，

…x・n・）・〔・〕ぢ一・88・30（・一…4・CHCI・）・〔・〕醤‘一262・・o（・一L・LM・・H）・本物質は

T．0．S。i。。鞭より分与を受けたS＿（＋）＿，。1㎜bi。n。ti。温品42）とIR（N。」。1）が完全
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に一致し，両者のORD曲線（山oxane）は基線に対して互いに対称である。

　このR一（一）一columbianetin（87）を得たカラムクロマトグラフィーより，更にS－marmesin

（85），3．6929（合計収量，4．8169）及びruもaret語皿ethyl　ether（86）。0．71009（合計収量，

0．8569）を得た。

：地下部木質部のフェノール性第3級塩基部（Fr．　C）の処理

　（±）及び（一）一Syringares五no旦（68）：Fr．　C（4．479）はカラムクロマトグラフィー（SiO2）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　むを行ない，無色柱状晶（benzene・CH2C12），　mp　173－184。0．06309を得⊃AπαZ。　Calcd．

C22H260、IC，63．・5；H，6．26．F。副：C，63．・・；猛6．・・。IR。N“jol。m吋：3425（OH）．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　max
NMRδ：2．98～3．22（2H，　m，methine　H），3．88（12H，　s，　OMe×4），4．18～4．38（4H，皿，　me－

thylene　H），4．72（2H，　dif．d，　J二5．OHz，　methine　H），5．50（2H，　s，　OH×2，　D20添加により

消失）・・58（吼……H）・M・ガ・…8砿…％）・〔・〕誓一・30（・一・・5，・HCI・）・

本物質はIR（N。j。1）・こおいて♂‘一，y，i。g。，e，量。。1（68）の標品29）と完全・・一玖

　イワザンショウの地上部木質部の処理

　イワザソシ・ウの地上部木質部についても第3章の方法に準拠して分画したが，酢酸不溶部（Fr．A）

については1971年1月上旬小笠原諸島にて採集した植物12，5kgより，一方，酢酸可溶部〔非フェノー

ル性第3級塩基部（Fr．　B），フェノール洋品3級塩基部（Fr。　C），水溶性塩基部（Fr。　D）〕は1969

年1月に採集した植物2．88kgから得たものについて処理，

地上部木質部の酢酸不溶部（Fr．　A）の処理

　Fr。　AはSoxhlet抽出器を用い，　hexane（Fr。　A1：22．429），　benzene（Frl．　A2：20．129），

CHC　13（Fr．　A3：14．389）の各部に分画，

　Fr。　A3からは単一物質を得るには至らなかった。

　地上部木質部のFr．　A1の処理

　Fr．A1（22．429）はカラムクロマトグラフィー（SiQ2）を行ない，　TLCにて追跡して溶出順に4

つのfraction（Fr．　AlarAld）に分画。

　β＿Sitosもerd（55）及びトAsarinin（22）＝Fr．　Alaよりβ＿s量tostero138）（55）

。．233・9を，F，．A、bよりご「。』。，i。i。g4）（22）・．・33・9を得た。

　Xanthyletin（53）：Fr．　AIcは再びカラムクロマトグラフィー（SiO2）を行ない，　xanthyle一

、i。（53），淡艶プリズ・晶（M。OH），即・26一・28。（lit，）mp・32一・330），・．・2・・9を

得b’

　R一（一）一Colu皿bianetin（87）及びS－Marmesin（85）：Fr．　AldよりR一（一）一colu・nb一

ianetin（87）0．24709及びS－marmesin（85）0．14509を得。
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　地上部木質部のFr。　A2の処理

　Fr．　A2もカラムクロマトグラフィー（．SiO2）を行ない，溶出順に6っのfraction（Fr。　A2a－A2D

に分画。

　Arnocoumarin（96）：Fr．　A2aは無色板状晶（MeOH），　mp　180一一18320．05309を得。

A％αご．Calcd．　C14HloO3：C，74．33；H，4。46。Foun“：． b，74．22；H，4．40．亙RレNujolcm一11
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　お　
・73・（・・）・・Vλ立野・m（1・9・）・273・5（・．・・），296（・．3・）・い4・（・．・3）．NM・δ：

2．13（3H，　d，．J；1．OHz，　vinyl　Me），523（1H，　q，　J＝1．OHz，01efinicH），5．82（1H，　s，

olefinic　H），6．33，7．74（each　IH，　d，　J；9，5Hz，　C3，　C4－H），6．62，7．37，7．55（e邑ch　IH，

・，…m．H）．MS。レ、：226（M出、00％）．　．・

　Amottiacoumarin（97）：Fr．　A2bより淡黄色針状晶（benzene・cyclohexane），　mp　140一

・45． E・…7・・を得。・R・N 薰P二’・菰1．・・7・6（・・）．NM・…．・3（・H，・，」一・。・H・，…yl

Me），4．31（3H，　s，　OMe），5．25（1H，　q，　J＝1．OHz，　olefinicH），　a83（1H，　s，01efinicH）。

6．32，マ．71（each　lH，　d，　J＝9－5Hz，　C3，　C4－H），6．62，7．23（each　lH，　s，　aro皿。H）。MSη〆θ

・6・（玉取、・。％；C、5H、20、）．

　Ostheno1（90），　R一（一）一Co皇㎜b孟anetin　（87），　S－Marmesi㎡（85），　Rut雛etin

一：Fr。　A2の残りのfractionより，　osthenol（90）
（．F・・A・c，1・・35709），　R一（一）二・・1㎜bi・・eti・（87）（F・IA、d；．0．73609），　S－m。。m－

esin（85）（Fr・A2d及びA2e；1・4799）・rutare樋n　methyl　ether（86）（FL　A2e；0．440

9）・arnottinin　Q1）（Fr・A2f；0．12309）』を単離にするにとどまった。

地上部木質部の非フェノ7ル性第3級塩基部（Fr．　B）の処理

　Fr．　B（18．569）はbenzene・cyclohexaneより再結晶を行ない，結晶部（Fr。　B1；5．589）及び

．母液部（Fr．　B2；12．989）とに分画。

　Fr．　B1はカラムクロマトグラフィー〔SiO2（E）〕を行ない，　R一（一）一columbianetin（87）

0．36009，S－InarInesin（85）4．129，　rut前6qn　methyl　ether（86）0．26009を得るにと

どまったQ

　一方，Fr．　B2はカラムクロマトグラフィー（A1203）を行ない，3つのfraction（Fr．　B2rB2c）

に分画。

Di・t・㎜i・・（49）・R一（一）一C・1・mbi・n・ti．・（87），　S－M・・m6・in（85），　R。t。，eti。

M・・hyl・・h・・ I86）・…B・a及び…よ．り．・…一…‘）（49）（・L　B零。・．・．・・6・・），

R一（一）『columbianetin（87）〔fr・B2b；1．749（合計収量2，169）〕，　S－mar皿esin（85）

〔Fr．．　B2b；1．199（合計収量5319）〕，　rutaretin・nethyl　ether（86）〔Fr． D． a2b；2．65g

（合計収量2．919）〕を得た。

　Arnottia垣h（98）：Fr．　B2cは再びカラムクロマトゲ．ラフィー〔SiO2（H）〕を行ない，初めに

溶出す間色椰晶（b・n・en・曲・H）・mp・97一・98r…7・・9を得．　A・・ムC・1・d．　C、5H、605
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：C，6・2・；H，・84．F＿d：C，6549；H，・8・．IR・CHCI3　cm－1：36・・（OH），
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　
・728（・・）・UV・膿H一（1・9・）・…（・・57），・…5（・・6・），329（・…）．㎜・・

　　　　　　　　　1
1．41（6H，　s，一C－Me×2），2．oo（1H，　bLs，　OH，　D20　添加により消失），2．82，

　　　　　　　　　i　　　　　　　　　　　　　　　l　　　　　　　　　　　　　　　　　．　　1
3．06（each　lH，　d．　d，　J＝16．6，6．oHz，　ArCH2CH一），3．86（1H，　t，　J＝6．oHz，一C且2CHO），3．93

（3H，　s，　OMe），6．18，7．53（each　IH，　d，　J＝9．4Hz，　C3，　C4－H），6．90（1H，　s，　arom．H）．MS

塀・・276（　十M，34．6％）…5（…％）・〔・〕ぢ±・．（・一・992，・HCI・）．

　本クマリン（98）44．1㎎をAc200．5認，　pyridineo．5π6にてアセチル化すれば，　acetyl

arnotUanin，無色微細針状晶（benzene・hekane），　mp　177－179．訳37．7現2を得。　A澱Z．

Calcd。　C17H1806：C，6414；H，5．70．　Found：C，63．70；H5．74。　IRンNujolcm一1：1726，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Inax　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　I
1713sh（CO）。NMRδ：1，41，1．43（each　3H，　s，一C唖Me），2．07（3H，　s，　OCOCH3），3，03
　　　　　　　　　　　　　　　　1　　　　　　　　　　　1
（2H，　d．q，　J＝17．5，50Hz，一CHC旦2Ar），3，98（3H，　s，　OMe），5．05（1H，　t，　J犀5．oHz，

　1
－CH－CH2一），622，7．54（each　IH，　d，」＝9．oHz，　aro皿．H：），　6．89（1H，　s，　arom．H）．MS

，〆、：3・8（㎡，32．5％），243（…％），

　R一（十）一Peucedanol　Methyl：Ethβr（94）：上記arnottianin（98）を得たカラムクロマ

トグラフィーにて，次いで溶出する無色微細針状晶（benzene・MeOH），　mp　136－1380（lit’5）mp

　　　　　む136－137），0，07昌09を得）AπαZ．Calcd．　C15H：1805：C，64．73；H，6，52．Found：C，64．73；

恥46・・R・Nﾀ’・m唄・327・（・H）・・733（C・）・UV・盈望・m（1・9・）・22・・（・25）

25・・（・63）・33…（・・5）・NM・・・・・・・・…（ea・h・Hl・・十M・）…2（・臨・臥

一添一消失）・一凪山一…一A・
曹g÷恥・・（・一・一

…　・H・
ｿ／即62（　　　　　　　　　　　　　　　　　ilH，　d．　d，　J＝10．2，2．2且z，一C且2　CHO一），3．88（3H，　s，　OMe）・

6．18，7．59（each　lH，　d，」＝9．OHz，　C3，　C4－H），6．76，7．30（each　lH，　s，　arom．H）．MS郷／θ

・・8（M九35．4％）・・89（…％）・〔・〕登＋・・70（・一・・9，・・田）・〔・〕：鳥＋・・．80（，一・．・69，

MeOH）。本物質は大阪薬科大学　秦教授より分与を受けた（＋）一peucedanol　methyl　ether（94）

の翻’％〕ll，＋・…o（・一・，・8，　M・・H），と比較同定した。

地上部木質部のフェノール性第3級塩基部（Fr。　C）の処理

　Fr．　C（1．959）はカラムクロマトグラフィー（SiO2）を行ない，4つのfraction（Fr．CrC4）

に分画。

R・bu・ti・・、（74）：F・・C・より・・bu・ti・・（74）o・oo709を得。

　Psoralen（95）＝Fr．　C2より無色針状晶（benzene・cyclohexane），　mp　163－164『b．0240

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　KBr9を得oA％αZ．　Calcd．　C11H603：C，70．97；H，3．25．Found：C，71．04；H，3，49．IRレ
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　エみ　
・m4 E・73・（・・）・・V・膿H・m（1・9・）・243（・4…）・h24・（・・42），29…（・・7），33・

（3．84）．NMRδ：6．36，7．79（each　lH，　d，　J＝9．5Hz，　C3，　C4－H），6．82，7．72（each　lH6　d，J＝
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，．，E、，　C、，，C、一H），・．44，・．67（。。ch・H，，，　C、，　C、一H）．　MSが、：・86（M九…％）．本

物質は大阪薬科大学　秦教授より分与を受けたpsoralen（95）の標品と比較同定した。

　Haplopine（75）及びArnottinin（91）：Fr．C3よりhaplopine「（75）0．07609を，　FL

C4よりamottin重n（91）0．02109（合計収量0．1449）を得た。

　：地上部木質部の水溶性塩基部（Fr．　D）の処理

　Base　I（84）Picrate：水溶性塩基部を含有するbase－Reineckate（Fr．　D；18．779）　は

acetoneに溶解し，不溶部を自然浜弓にて除去。　Acetone溶液にAg2SO459の飽和水溶液次いで

BaC123．99を最少量の水に溶解した溶液を加え，暫時放置後生成する沈澱を游去。　源液は都市ガス気

流中減圧下濃縮。残渣は水に溶解させ，polyamideを用いたカラムクロマトグラフィーを行なう。溶出

液は5％HClαα．を数滴加えて酸性とした後減圧下乾固。残渣を極く少量の水に溶解させ，それに

sodi㎜picrateの飽和水溶液勧準える。生成する沈澱はdecantation　lこて分離させ，粗製のpic－

rateを得，本粗製picrateは十分に風乾した後，　acetoneより再結晶を繰り返し，黄色柱状晶，mp

256－26・乳・．・6・9を得A・・Z・C・1・d・C・・H・6NO・・q・H・N・0・：C・48・34；H・4・3・；N・・32乳

…n・・C，48．29・耶26・N，…9・・R・N 潤f・m－1：・・8・（・H）・・568・・333（N・・）・

ンKBrcm－1：3425，3200（OH），1570，1335（NO2）．本picraもeは別途に合成した6，7－di－
　Inax
hydroxy－2，2－dimeもhyl－1，2，3，4－tetrahydroisoquinolini㎜picrate，　mp　242一

　　む244及び7，8－dihydroxy－2，2－di皿ethyl－1，2，3，4－tetr翫hydroiso吼uinoliniuln

picrate，　mp　181－134。の標品と比較したが，一致せず。

　イワザソショウの地下辛皮部の処理

　1971年1月小笠原諸島父島にて採集したイワザンショウの地下部皮部（2．15kg）も第3章に記述し

た方法に従い，酢酸不溶部（Fr．　A），非フェノール性第3級塩基部（Fr．　B；24．169），フェノール性

第3野塩基部（Fr．　C；4．139），水溶性塩基部〔Fr．　D；89－09（base－Reineckate　として）〕の

各部に分画，

地下部興部の酢酸不溶部（Fr．　A）の処理

　Fr．　AはSoxhlet抽出器を用い，　hexane（Fr．　A1；1299），　benzene（Fr．　A2；46．369），

CHC　l3（Fr．　A3；19－29），　MeOH（Fr．　A4；36．69）の各部に分画、

地下部皮部のFr。　A1の処理

Fr．　Alは更にCHC　I3に溶解させ，

　　　　　　　　　　　＊23（Fr．　J；999）とに分画）

5％NaOH　ασ．にて酸性部（Fr．1；25．059）及び非酸性部

＊23本操作はエマルジョン化が著しいため，このFr．A1の分画部についてのみしか行なっていない。
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　Fr。1の処理

　Fr。1（25，059）はカラムクロマトグラフィー〔SiO2及びSiO2（H）〕を行ない，5つのfraction

（Fr。11－15）に分離』

　Des－Nr：nethylchelerythrine（71）及びArno樋ianamide（7の：Fr。1玉よりaes－N一

methylchelerytkrine　（71）　0．14379を，　Fr。．13よりarnottianamide　（77）　0．04239

を得たd

　Compound　II（110）：Fr。12より．無色プリズム晶（benzene），　皿p　108－11020．09819を

得）A％α‘．．Calcd．　C34H61NO2，：C，79．16；E，11．92；N，2．72．Found：C，79．04；H，11．96；

・・2・83・・R囎二・m一1・333・（・H・・皿），・64・（・・）．NM・…．87（・恥・11ph一

・ticH），1・25（3gH，・，・liph・ti・H），1．56（4H山・】iph・ticH），2．10，．2．71，3．44

＠・h2H・t・．J＝7・0耳・・皿・t．hylen・H）…4・（iH・b・…皿・thi・・H）…74・・…（・・嘩

2H，　d，」一8．・H、，。＿H）．　MSガ、：・・5（M九・．・7％），・2・（…％）．

　Acid　X－1（107）：Fr．14はhexaneより再結晶を行ない，無色プリズム晶，　Inp．75－7組0．1146

9を得、

」＿2．：上記acid　X卜一1（107）を得たFr．14の再結晶母液を常法によりCH2N2に

てメチル化した後，カラムクロマトグラフィー〔Si．02（7734）〕を行なう。．初めに溶出するmethyl

・cid　X－L・．・3・・9を除去した後漁色微細針状晶． ih。＿），　mp・・4一・・6．（li・⑧mp

　　　　　　む199．5－200），0．37839を得。A％αZ．　Calcd．　C30且500：C，84．44；H，11．81．　Found：C，

・・65・H・…93…〃C墲Rcm一1・36・・（・H）・NM・…．・・一・．・・（48H，…1・ph・…．

H），3．19（1H，　t，　J＝8，0Hz，　meもhine　H），514（1H，　d量£t，　J＝3，0Hz，　olefinicH）．MS

碗426（M九8．5％）…8（…％）・〔・〕ぢ＋…．（・一脚，・HCI・！．

　A．cetylβ一A皿yrin（113）：β一Amyrin（106）0．02859をAc200．5彿4，　pyridine　O．5π4

．を用いでアセチル化し，無色プリズ・晶（h・＿），mp　244一・ご・．（・it28面238＿23go），

18．7躍2を得。　Aπαム　Calcd。　C32H5202：C，8L99；H，1L18．．　Found：C，82．34；H，11。02．IR

・濫二・皿一1・・737（・・）・NM・…．観…（・9恥・1・ph・…且），…（・H，・，・C・C艮、

　　　　　　　　　　　　　　　　　1
4．50（1H，　t，　J＝8．OHz，　一CHOAc），　517（1H，　dif。t，　J＝3．OHz，　olefinicH）．　MS

祝／・・468（M捻・％）…8（…％）・〔・〕ぢ＋・・80（・一・・5・，CRC・，）．本物質は昭和薬科大

学　上田教授より分与を受けたacetylβ一amyrin（1．13）の標品と完全に一致6

　Sesquiterpene　Mixもure　I　（10臼．）：Fr．15より無色針状晶（benzene），‘mp　177－1800，

0．07869を得。

　Fr．　Jの処理

　Ff．　Jはカラ．ムクロマトグラフ．イー〔Sio2及びSio2（H）〕を用いて分離操作を行なったが，　des－

N－m・thyl・h・1・・yth． Ei・・（71）0・8739，・m・tti・n・mid・（．77）0．2・．159，・e・蟻uit・，一

pene　mix．ture　I（108）0．43479を得るにとどまった。
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地下部皮部のFr。　A2の処理

　Fr。　A2はCHC13・MeOHにて舜iturateし，　arnottia．namide（77），1．91319を得。

一方，母液はカラムクロマトグラフィー〔SiO2及びSiO2（H）〕にて精査して，5つのfrac員on

（Fr．　A2　rA2　e）に分画。

　Des－N－meth　l6helerythrine（71），　Arnottianamide　（77），　Decarine　（73）：

F・．A、aよりd・6－Nrm・thア1・h・1・・yth・in・（71）0．2019を，　F。。　A2cより。…煽・・。一

mide　（77）0．46809を，　Fr。　A2dより　decarine　（73）0．04149を得た。

　Arno億in皿層（．105）：Fr．　A2bより微黄色針状晶（CHC且3），　mp　¢25－2260，0．3069を

織A・・・…1・d・…H・4…C…57・H…85…u…C，・・93・H，・・87・・R・N ^’
・♂・・785，・692（C・）』V・艦翌H・m（1・9・）・含…（・・9）6262（・・55），…（・・8・），

．370（3．29）sh。　NMRδ：3．84，4．15（each　3H，　s，　OMe），6．03，6．65（each　IH，　d，　J＝10．O

Hz，　arom。　H），6，04（2H，　s，　OCH20），6．73，7．33（each　lH，　s，　aro皿．H），6．74，7，03（each

・H，d，」一・．咀、，。，。皿H）．　MSガ、：366（斑†，…％）．

　．Compound皿．（「111）：Fr．　A2eより淡褐色プリズム晶（GHCI3・MeO且），　血p　149－1532

0．16959を得。’AπαZ．Cal・d．　C23H4205：C，69．31；H，．10，62。　F・und：C，69．71；H，1044。

1・・Nｷ1隻’・m一1・331・（・H）・㎜（・DCI・＋・D・・D）・・…一…（・9恥・1・p・・…

H），1．27（18且，s，　aliphaticH），2．36，3．54．（each　lH，．br．s，　methine　H），3．79．（2H，　br。

，，。liph。ti。　H），・33（・H，　b，．・，。1。f玉。i。H）．MS物／、：398（M出・・．・％），396（…

％）．

　地下部皮鯨．のFr∴A3の処理

　Fr．　A3はbenzene・MeOHにてもrituraもeし，　arno鉱ianamide（77）　0．45969を得。

　Chelerythrine（8．2）Chloride二上記tri．turaもe母液はカラム．クロ々トグラフィー（S曼02）

を行なう。最初に溶出するarbottiana皿ide（77）0．3429を除去した後，得られる結晶をCHC夏3・

・％HC　I。σ．の混液・・て処理し，艶針状晶（M。OH．eth。。），　mp．・・3一・・60（li・．52）mp

・96一・970 P・．・・8636・を得．UV～膿H・m（・・9．・）・227（・・39）…き・・（・55）・28・・5

（4．54），3・8，5（4．合・），343（4．・・），h，4・・（3．42），44・（3．37），h；λMe　OH＋1％N・OH。m

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　皿ax
（10gε）：227（448），283（4．60），320（4．12）sh，349（3．43）sh。　NMR（CF3CO2H）δ：4．21，

4．4・（。。ch　3亘，、、　OM。），・・7（3H，　s，　N＋一M。），・．24（2耳，，，　OCH、0）、7．・・（・H，　s，。，。皿

H）・8・14（3H・m・…皿・H）・8・57（2瓦m・・．・・m・且）・9・9．・（．・．H・b・・8，…m・．H）・

本物質鱒分解1）． i・5・．／・＿H，）すれば，・es＋m。、hy・、。1。，，、h，、。。（・・），淡艶板

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　む．状晶（cHc　l．3・MeQH）・　mp　220－223を与える。

　Di域dfochelery㌻hrine（112）：上記chelerythrine（82）．chloride　100卿を常法に
従い，N。B且、38・2にて偏し，無色プ・ズ嘱（CHC　I、・血。・H），．血，．・67一・7・．（1、、ラ・）m，

　　　　　　む　165－166），　77．6㎎を得oA％協．　Calcd。　C21HlgNO4：C，72ユ9；H，548；N，4．01．Found：
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C，72．01；H，5．51；N，3．95．NMRδ：2．58（3H，　s，　N－Me），3．87，3，92（each　3且，　s，OMe），

4．28（2H，　s，　ArCH2N），6．01（2H，　s，　OCH20），6、91，7．45，7．49，7．69（each　1且，　d，　J＝8．o

Hz，　aro皿．H），7．09，7．66（each　lH，　s，　arom．　H）．

　Oxychelerythrine（102）：Chelerythdne（82）chloride　200㎎を水40加6か日THF

30雇に溶解した溶液に，K3　F　e（CN）6800㎎，　K：OH　400㎎を水2吻6に溶解した溶液を還流下滴下。

滴下終了後，1hr加熱還流6反癖混合物にNaClを加え，　benzeneにて抽出。残渣はpreparative

皿C　（CHC13，　Rf＝o．18）にて精製し，無色綿状晶（CHC13。MeOH），　皿p　200－203Q（lit鉾）

mp　197一・980 j，・259晦得。　A泓C。1・d．　C，、H、7　NO、・・／・・M。0宜：C，69．・6；H，4．75；

N…82・・…・・C・・9・・2・H・・…N・3…」R・Nﾀ’・ガ・・655（・・）・・M・・…88，

3。96，4．07，（each　3H，　s，　N－Me　o　r　OMe），　6，05（2H，　s，　OCH：20），7．12，7．53（each　IH，

s，　aroln。H），7．36，7．49（each　III，　d，　J＝8．5Hz，　arom．H），7．94（2H，　d，　J三8．5Hz，　arom，H）．

：地下部二部の非フェノール性第3級塩基部（Fr．　B）の処理

Fr．　B（24．169）はCHCI3・5％HC　Iαg．の混液にて処理し，結晶部（Fr．　E；2319）及び可溶部

（Fr．　G；18．69）に分一．

　地下部皮部のF■．Eの処理

　Chelerythrine　（82）　Chloride　：Fr．　E（2．319）よりchelerythline　（82）　chloride

1．3189（合計収量，．2，18169）を得。

　地下部皮部のFr．　Gの処理

　Fr．　Gはカラムクロマトグラフィー〔A1203（n，G一互），　SiO2及びSiO2（H）〕を行ない，　TLC

〔CHCI3：AcOEt＝1：5（％）〕を指標として，盈f値の大きい順に次の各fractionに分画。　Fr．　G1

（Rf竃。．64，0．62529），　Fr．　G2（Rf；o．59，　Lo7049），　Fr．　G3（Rf＝0．58，0．06819），　Fr．G4

（Rf＝0．54，0，01579），　Fr．　G5（Rf＝0．38，1．22119），　Fr．　G6（Rf；0．30，8．23509），　FLG7

（Rf＝0．25，0．12399），　Fr．　G8（Rf＝0．23，1．7989），　Fr．　Gg（Rf＝0，16，5。0159）．

　これらのうち，Fr．　G1よりZ－asarinin（22）0。16049，　Fr．　G2よりdes－N－meもhylch－

elerythrine（71）o．04639　（合計収量，1．26409），　Fr．　G4よりarnottirII（105）

0．01189（合計収量，0．31789），Fr．　G6よりarnottianamide（77）0．27909（合計収量，

3．71557），Fr．　G8よりS－marmesin　（85）0．15019，　Fr．「Ggより　sesquiterper吟　mixture

I（108）0．17889（合計．収量，0．69219）を単離し確認した。

　Arnoもtin　I（104）　：FL　G3より無色プリズム晶（CHCI3），　mp　293－297。，0．05379を

織A泓C。1，d．　C⑳且、40，；C，68．57；H，、．。3．　F。u。d：C，6。。9；H，、．93．． hR。N・j・1
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　と　
・m－1

P・74・（CO）．NMR（CF、CO、H）δ：4．・9，4．・8（。。，h　3H，，，　OM。），6．・・（2且，，，　OC且，◎，

6．94，7．28（each　IH，　s，　arom．H），7．41，7．59，7。64，7．88（each　1］巳d，　J＝9．0且z，　arom．H）．
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MSが、：35・（ゼ，…％）．

　Oxychelerythrine（102）：Fr．　G5よりoxychelerythrine（102），淡裾色出状晶（ben一
，en。．M，OH），　mp・・2一・・5．（li評）mp・9・一・980），・．29989を織

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ア　　　　くコ　Compound　I（109）：FL　G7より無色針状晶（benzene），　mp　146－149，0．04549を得。

A％αZ．Calcd．　C15H2603：C，70．83；H，10．37。　Foun（i：C，71．oo；H，10，65，IRンNujol

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　み　
，m－1 F、、。。，343。（OH）．NMRδ：L。。，、．、。（。。，h、H，　d，　J一，．。H、，一とH。），、ユ9，

　　　　　　　　　　　1
1．23（each　3H，　s，一C≒Me），1．08～2．36（12H，　m，　aliphatic　H），2．30（1H，　s，　methine　H）
。53（　　　　　　　　　　　1

PH，．s，　olefinicH）．M，ガ，、236（M七、8，、鯛，、、、（、。。。）．

地下盲信部のフェノール性第3級塩基部（Fr．　C）の処理

　Fr．　C（4．139）はカラムクロマトグラフィー（SiO2）を行ない，2つのfraction（Fr．　C1，C2）

に分画。

　Decarine（73）：Fr．　Clよりdecarine（73）o．20019（合計収量，　o．24159）を得。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　む　Iwalnide（103）：Fr．　C2より無色プリズム晶（CHC　l3・MeOH），　mp　271－273，0．01699

を得bAηαZ．　Calcd．　C20H17NO6：C，65・39；H，4・66；N，3．81．Found：C，65．11；H，4・63；N，

・・65・H・gh・e・・1・…nM・・C・1・d・367…55・F…d・367…39・・R・蕪・m“1・

3480（OH），1646（CO）．NMR（CDC　l　3十CD30D）δ：2．97（3H，　s，　N－Me），3．82（3且，　s，　OMe），

6．05（2E，　s，　OCH20），6．43，6．66，7．27，7．71（each　IH，　d，　J＝9－OHz，　arom．H），7．00，7．18

（each　lHl　s，　arom．H），8．07（1H，　s，　NCHO）．

　イワザンショヴの地上六諭部の処理

地上部皮部（4．okチ）も第3章の方法に準拠し，酢酸不溶部（Fr．　A），非フェノ「ル性第3級塩基部

（Fr．　B；3509），フェノール性第3級塩基部（Fr．　C；6．4579），水溶性塩基部〔Fr．　D；1349

（base－Reineckateとして）〕の各部に分画。

地上部皮部の酢酸不溶部（Fr．　A）の処理

　Fr．　AはSoxhlet抽出器を用い，　hexane（Fr．　A1；172．89），　benzene（Fr．　A2；95．949）

CHC互3（Fr．　A3；80．549），MeOH（Fr．　A4；81．589）の各部に分画。

　地上部皮部のFr．　A1の処理

　Fr．　A1はカラムクロマトグラフィー〔SiO2及びSiO2（H）〕を行ない，5つのfracton（Fr．Alr

Ale）に分画⊃

　これらのうち，Fr。　AlaよりZ－asarinin（22）2．8989，　Fr．　Alcよりdes－N－methylch－

elerythrine　（71）　1．昌009，　Fr．A1（1よりdecarine　（73）．0．85869，　Fr．　AIeよりsesqu一
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　「
iterI｝ene　mixture　I（108）　0．25749を得。
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‘一S・・㎝i・（・・）：F・。A、bより無色プリズム晶（benzen。），　mp・29．・一・3・5Q（lit’o）

mp・22一・230 j，　a・839を得。　Aη。Z。　C。1。d．　C、。H、80，IC，67．79；H，5、2．　F。。。d：C，

67．89；H，5。09．NMRδ：2．97～3．18（2H，　m，　aliphaticH），3．85（2H，　d．d，」＝3，7，14．OHz。

aliphaticH），4．23（2H，　d．d，　J＝12．o，14．oHz，　aliphaticH），4．70（2H，　d．d，　J＝12．o，54

H乞gbenzylicH），　5．92（4H，　s，　OCH20×2），　6．77（4H，　s，　arom。H），

・83（2H，　s，　arom．H）・M・励・354（ぬ・・％）…（…％）・〔・〕君一…．（・一

〇．53，CHC13）．本物質は九州大学薬学部　西岡教授より分与を受けたZ－sesamin（25）の標品10）

と比較同定しナら

地上二皮部のFr。　A2の処理

　Fr．　A2はカラムクロマトグラフィー〔SiO2及びSiO2（H）〕を行なったが，　arnottianamide（77）

12189及びdecarine（73）7．2039を得るにとどまった。

地上部二部の非フェノール性第3級塩基部（Fr．　B）の処理

　Fr．　BをCHC　l3・5％HC　lαg．混液にて処理すれば，結晶部（Fr．　E；1．989）及び易溶部（Fr．G：

26．559）を得。

　地上部皮部のFr。　Eの処理

　Fr．　E（1．989）をTI、Cにて検すれば，2種の混合物であることを示す。そこで，本結晶をNH40H

アルカリ性とした後，CHC　l3にて抽出。　C且C　13抽出液は10％NaOHαα。にて抽出し，フェノール性

fraction（Fr・Ea；0・7689）と非フェノール性fraction（Fr．　Eb；1．0899）とに分画、

　F罫・Eaよりはdecarine（73）　0．32039を得Q

　Des－N－m6thylchelerythrine（71）Hdrochloride；Fr．　Ebは再びCHCI3・10％HCIασ。

混液にて処理し，黄色微細針状晶（MeOH・ether），　mp　214－219。，　o．36339を得。　NMR

（CF・CO・H）δ：4ユ9，436（・・ch　3H，馬OM・），6．18（2H，・，0鵬0），7．38（1H，　s，。，。mH），79㍗

8．64（5H，　m，　aro皿H），9．7．2（1且dif．　s，　aroln．H）．本物質0．17139をとり，NHIOHアルカリ性

とした後，CHC13にて抽出すればdes－N－methア1cれelerythrine（71）0．1259を与える。

地上二皮．部のFr．　Gの処理

　Fr。　Gはカラムクロマトグテフィー〔SiO2及びSiO2（H）〕ならびにpreparativeTLCを併用

し，6種のfraction（Fr．　G1－G6）に分画。

Fr．　G1より3－asarinin（22）0．3849（合計収量，3．2829），　Fr．　G2よりZ－sesa皿in

（25）α16869（合計収量．5．35169），Fr．　G3よりdes－N同methylchelerythrine（71）

0．0119（合計収量，1．6119），　Fr．　G4よりarnottianamide（77）　o．21069（合計収量，

1．42869），Fr。　G5よりskimmianine　（4）　0．11329，　Fr．　G6よりR一（一）一columbiane鍼n
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（87）0．04049を単離確認した。

地上部皮部のフェノール性第3級塩基部（Fr．　C）の処理

　Fr．　C（6．4579）はCHC　l3・10％HC　iαα．混液にて処理し，結晶部（Fr。　F；1．9639）及び可溶

部（Fr。　H；4．429）とに分画。

：地上部皮部のFr．　Fの処理

　Decarine（73）H：vdrochloride：Fr．　Fより淡褐色微細針状晶（MeOH・ether），　mp247一

　　　249，　0．90559を得。本塩基はNH40Hアルカリ性とした後，　CHCI3にて抽出すれば，　decarine

（73）を与える。

地上部皮部のFr。　Hの処理

　Fr．1｛はカラムクロマトグラフィー〔SiO2及びSiO2（H）〕を行なったが，　decarine（73）o．0235

9（合計収量，8．40549）及びiwamide（103）0．03439を得るにとどまった。
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第4章第1節の実験

　Diacetyl　Cuspid孟ol（114）：Cusl）idiol（80）　75㎎をAc20　1π6，　pyridine　1π6にて

常法通りアセチル化を行ない，diacetyl　cuspidiol（114），無色油状物（bp　150－160‘ン〆2×1♂

mmHg），　94．0η2を得。　Aπα‘．　Calcd。　C18H2405：C，67．48；H，7，55。　Found：C，6．7．15；H，

・・68・・R・C 墲R・m－1・・732（・・）・NM・・…77（・H，・，…yl　M・），…（・三

一CH2C旦2CH2一），2．05，2．08（each　3H，　s，　OCOCH3），2．63（2H，　t，　J＝7，5Hz，一CH2C旦2Ar），

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1
4．07（2H，　t，　J＝7．oHz，　OCH2CH2一），4．53（2H，　s，＝C　CH20Ac），4．55（2H，　d，　J＝6．OHz，

＝QHCH20Ar），5．77（1H，　t，」」6．OHz，　olefinicH），6．81，7．08（each　2］日；d，　J＝8．5Hz，　ar（皿．H）．

MSガ、＝32・（孟4．3％），・27（…％）．

　Dehydrocuspidiol（115）：Cu8pidiol（80）o．1189をdry　CHCI312π4に溶解させた

溶液に活性MnO21，29を加え，室温にて2．5hr撹拝。更に活性MnO20．69を追加し，室温にて1．5hr

掩携反応終了後，無機物を瀕去Q残渣はカラムクロマトグラフィー（Sio2）にて精製し，　CHC13で溶

出するfraction　O，0909を減圧下蒸溜（bp120－1400／1．9×10噂mlhHg）し，無色油状物0．08839

辮。・R・（墲Rcゴ1・362・（・H），・693（・・）・醐・・…43（颯・…，・H），・．83（吼

d，J＝1．OHz，　viny　M：e），　1．86（2H，　m，一CH2Cl旦2CH2一），　　2．65（2H，　t，　J＝7．5Hz，

一CH2C墨2Ar），　3．65（2H，　t，　J＝7．OHz，　Oq旦2CH2一），4．45（2H，　d，　J＝6．OHz，＝CHC旦20），6．66

（1H，　dif．　t，　J＝6，0Hz，　olefinicH），6．83，7．14（each　2H，　d，　J＝8，「OHz，　arom．H），9．47

（凪，，↓CH。）．MS雇，二234（煎22．，％C、4H、8。、），、。7（、。。％）．

　p－Nitrobenzoyl　Dehydrocuspidiol（116）：Dehydrocuspidiol（115）　30ηz2，　pyr一

idine　O．5酩，　p－nitrobenzoyl　chloride　40死2の混合物を室温にて30mb間撹絆した後，外温

　む60にて15min間撹携反応終了後，反応液に水を加え，　CHC13にて抽出、　CHC13抽出液はsat．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　むCuSO4αg．，5％NaHCO3αα．にて洗浄し，淡黄色プリズム晶（EtOH），　mp　102－104，19．7麗二三D

A％α6．Calcd．　C21H21NO6：C，65．78；H，5．52；N，3．65．　Found：C，65．92；H，5．60；N，3．58．

IR・NB’・m一1・・73…683（・・），・525（N・・）・M・ガ・・383（出…％λ・34（…

％）．

第4章第2節の実験

ρ一一Benzyloxybenzyl　Malonic　Acid（119）：Diethyl　malonate　4．32679，　NaH（52．9

％in　mineral　oil）0．09269，無水DMF　7．5π6の混合物を室温にて0．5hr掩絆した後，　別途に

舗した，一・，。、yl。xyb。n。yl。hl。，id。（・・8），　mp・・一820（ht，4）mp　79一・・o），

o．37639を無水DM　F　7．5π4に溶解した溶液を加え，室温にて3hr掩絆。反応終了後，水に注回し，　ether

にて抽出。Ether抽出液は水洗し，油状物0．60389を織
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　本残渣はKOH粒1．9049と水4．4π4から調整した30％KOHαg．及びEtOH　4．5π4の混合液に加え，

3hr加熱還流6反応終了後，水に注加し，　etherにて抽出，　Ether抽出液は5％NaOHασ．にて洗浄。

はじめの水層及び5％NaOHασ．洗浄液は合し，10％HC　Iαα．にて酸性とした後，　eもherにて抽出。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　む無色プリズム晶（ether・hexane），　mp　156－158，0．37019を得。　A％α3。　Calcd．　C17旺605：

C，67．99；H，537．F。。。d：C，68．・6；H，・47．　IR・N・jol，m－1：325・（OH），・764（CO）．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　max
㎜（㎜SO－d6）δ：2。96（2且，　d，　J＝7・OHz，　ArC旦2CHく），347（1H，も，　J＝7．oHろ一CH2C塾く），

5．04（2H，　s，　OCH2Ph），　6．89，7．12（each　2H，　d，　J＝8．OHz，　arom．　H），7．37（5H，　m、

。，。mH）．MS。ゾ，：…（M九3．8％），256（・・．9％）、9・（…％）．

　3一⑰一Benzyloxアphenyl）propionicAc玉d（120）：マロン酸誘導体（119）0．31689を

　　　　　　　　　　　　　　む減圧下（16m血Hg）150－160にて発泡が止むまで加熱（約15min）し，無色針状晶（benzene・he一

　　　　　　　　　　　　むxane），　mp　122－12390．24919を得。　A％αZ．　Calcd。　C16H玉603：C，74．98；Hg　6．29．

・・u…C，・・…H，・・45・・R・噌f’・m一1・・694（C・）・醐・…76（・恥A・二二・C・），

5．03（2H，　s，　OCH2Ph），　6．87，7．11（each　2H，　d，　J＝8．OHz，　arom．　H），7．37（5H，　m，

。＿耳）．MS曜、：256（諾22．・％），9・（…％）．

　Methy13一（ρ一Benzyloxypheny1）propionate（121）：上記カルボソ酸　（120）　1．779

をnitroso皿ethvlurea　20．69より調整したCH2N2のether溶液にて常法通りメチル化し，　無色葉

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　む状晶（ether・hexane），　mp　78－79，　1．6639を得。　A％α‘．　Calcd．　C17H1803：C，7553；

氏6。7、．F。u。d：C，7・4・；H，・．82．　IR・Nujo1。m國1：・73・（CO）．NMRδ：2．73（4H，　m，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　max
ArCH2CH2CO），3．67（3H，　s，　OMe），5．03（2且，　s，　OCH2Ph），6．88，7．09（each　2H，　d，　J＝80

H。，。＿且），7．37（・H、m，。＿H）．MS吻：27・（虻・8．3％），9・（…％）．

　3一（ρ一Benzyloxyphenyl）一1－propano1（122）：無水ether　38π6にLiAIH：40．34729

を懸濁させ，上記メチルエステル体（121）1．66339を無水THF19雇に溶解した溶液を掩拝下室温

にて徐々に滴下。反応液は室温にて1hr撹絆した後，1hr加熱還流。反応終了後，過剰のnAIE4を

AcOEt及びwet．　etherにて分艦この溶液に氷水，次いで1μ％H2SO4αα．を加えた後，　etherにて

抽出し，無色葉状晶（benzene・hexane），　mp　64－65『　L30539を得。　A％αZ。　Calcd．C16H：1803：

C，79．31；正し7．49．Found：C，79－12：正し　7．48．　IRンNujolcm－1：3320（OH）．NMRδ：1．45

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　max
（1H，　s，　OH，　D20添加により消失），　L　85（2H，．d．　t，　J＝7．o，7．5Hz，一CH2C且2CH2一），2．14

（2H，も，　J＝7．5Hz，一CH2C厘2Ar），3．68（2H，　t，　J＝7．oHz，　OC旦2CH2一），5．04（2H，　s，　OC宜2Ph），

6．98，7．・・（。。ch　2氏d，　J－9．・H、，。＿H），7．38（・H，　m。＿H）．MS，〆、：242（M大

3．2％），91（100％）．

　3一（p－Hydroxyphenyl）一1－propanol〔Dihydro一鈴一coumaryl　A　lcohol〕（81）：1％

PdC12αα．　soln．3π4及びNorit　270那2より調製した10％Pd－Cをalcohol体（122）246，2

皿2をEtOE20π6に溶解させた溶液に加え，水素気流中室温にて三拝。水素の吸収が停止した後無機物を

源去。源液は減圧下濃縮し，得られる残渣を昇華（bp　12b－135。／1mmHg）すれば，無色結晶，　mp

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　じ
45一・・． ili押mp　54－550），・49．7晦得。　A。αZ．C。1，d．　C6氏，0，：C，・・．・2、H，7．95．
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・・und・C，・・74・且，・99・・R・N ﾀ’・m－134・・，332・（OH）・・C器3　cガ・36…

3330（OH）。NMRδ11．60（1H，　s，　OH），1．88（2H，　m。一CH2CH2　CH2一），2，63（2H，　t，　J＝

8．oHz，一CH2CH2Ar），3．67（2H，　t，　J＝7．oHz，　OCH2CH2一），5．24（1H，　br。s，　OH），672，7．03

（。。ch　2H，　d，　J－7．・H、，　ar。mH）．MS。〆，：・52（M九32．8％），・34（2L9％），・・7（…劾．

Methyl監glate（123）のNBSによるプロム化〔Me塩yl　4－BromoUglate（124）及び

一文献oo）の方法縦い，　m，・hyl・i，1。・。（・23）・24

9，NBS　9．059，　CC1430π4の混合物を3hr加熱還飛反応液は冷蔵庫にて一晩放置後，折出した結

晶を甑澱ま減田こて濃轍，減騰溜（bp　63－65．／・㎜Hg）し淡艶油状物（li、300）bp・・

一98／8㎜Hg），5・49を得．㎜〔CCI、＋E。（dp皿），〕栩δ：2．32（3／3H，　d，　J－7。・H。，　C、一

　　　　　ド
Me　in　2－bromo　deriv。），2．81（6／3H，　d，　J＝1．OHz，　G2一晒　in4－bromo　deriv。），

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1
4．27（生／3H，　d，　J＝8．OHz，　BrCH2CH＝in　4－bromo　deri▽。），5．00（11／3H。　s，　BrCH含C＝

　　　ロ
in　2－bromo　deriv。　and　CO2Me），8．06（2／3H，　sexteも。　J＝＆0，1．OHz，　olefinicHin

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ヲ4－bromo　deriv．），　836（1／3H，〔1，　J；7．OHz，　olefinicH　in　2－bromo　deriv．）．

　Methyl　4一〔P一（3－Hydroxypropyl）phenoxy〕一2rnethylcrotonate（126）：無水

K2CO3354．5㎎存在下d止ydro一多一coumaryl　alcohol（81）259．0㎎及び上記　methyl

bromoti．№撃≠烽?@493．臓多をdry　aceもone　12寵4に溶解させた溶液を8．5　hr加熱還流。反応終了

後，反応液は水に注回し，etherにて抽出。　Eもher抽出液は10％NaOHασ．及びsat。NaClασ。

にて洗浄し，得られる残渣はカラムクロマトグラフィー（Sio2）を行ない，　AcOEtにて溶出するfra－

ctionを減圧蒸溜（bp　130－1350／1．9×10－4mmHg）にて精製し，無色針状晶（ether・hexane），

　　　　　　むmp　43－48，318，8彫を得。　A％αZ．　Ca互cd。　C15H2004：C，68．16；H，7．63．　Found：C，68ゆ3；

且・・…R・C墲Rcm一’・368・・36・5（・H）・・7・8（・・）・NM・・…59（・艮・，・恥・

添加により消失），1．85（2H，　m，一CH2C耳2CH2一），1．92（3H，　d，　J＝1．oHz，　vinyl　Me），　2．66

（2且，t，　J＝7．5Hz，　ArCH2CH2一），3．66（2H，　t，　J＝7．OHz，　OCH2CHr），3．77（3且，　s，　OMe），

4．68（2H，　d，　J＝5．5Hz，　OCH2CH竿），6．78，7．15（each　2H，　d，　J＝8．OHz，　arom，H），6，91（1H，

（lif．t，　J＝5．5，1．σHz，　olefinicH）．

（E）幽〔．P一（3－Hyd・・xyp・・py1）ph・n・xy〕一2－m・もhyl－1－but・n一ト・1〔Cu・pidi・1〕

（80）：LiAIH485．6ηgを無水ether　3π4に懸濁させ，上記縮合体　（126）132．1㎎を無水rHF

2舵4に溶解させた溶液を掩三下徐々に滴㍉反応液は室温にて1hr麗拝した後，2hr加熱還流。反応終

了後，過剰のLiAl］玉をAcOEt及びwet　e繊erにて分解し，10％H2SO4ασ．を含んだ氷水中

に注加し，eもherにて抽出。得られる残渣はカラムクロマトグラフィー（SiO2）にて精製し，　CHC13

及びAcOEtの混合溶媒〔10：1（v／v）〕にて溶呈する結晶性frac　tionより無色微細針状晶（ether・

　　　　　　　　　　　　むbenzene），　mp　68－70，　77．8η2を得。本物質は天然より得られているcuspidiol（80）と完

全に一致、．

＊24Eu（dpm）3を基質に対して1．46モル比添力隙おける㎜スペクトル。
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第5章第1節の実験

R7D三hydro－4－hydroxy－5，5－dimethyl－2（3H）一furanone（128）：R－Columbianetin
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　
（87）300解を無水CHC1315磁に溶解した溶液に氷冷下03を90min間通ずる。反応終了後溶媒を減

圧下留註し，淡黄色油状物439㎎を得。これに水12認を加え，水溶上30min間煮沸。冷後，2NKOH

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　む　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　し
αα．　4認及び35％H202ασ．500㎎を加え室温にて1hr放置した後，50にて30面n間加温。更に

水10認を加え，溶液がKongo　re“変色域になるまでSO2　gasを通じ，　CHC13にて抽出される部分

を除去した後，水層を朝比奈式連続抽出器を用いてetherにて10日間連続抽出。　Ether抽出液より無

念状物25唖得．・のもの軸圧翻（bp　80－90。／1㎜鞠）にて眼・R・艦呈’3・m－1・

3610，3480（OH），1760（CO）．　NMRδ：1．39，1。45（each　3　H，　s，　C－Me），200（1H，　br。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　l　　　　　i
s，OH），2．52（1H，　d．　d，　J；18．o，3．5　Hz，一CH－CH　C＝），　2，96（1H，　d．　d，　J＝18ρ，
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　…
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　耳
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　O
　　　　　l　　　　I　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　l　l
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　d。d，　J＝6．5，　a5Hz，　　一C－CHC］E【2一）　　　　　　　　　　　　　420（1H，α5Hz，一CE－CHC＝），
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　i　　一　　　　　。　　　　　　　　1
　　　　　　　旦

一方，S－marmesin（85）300卿を用いて同様に03分解し，　hydroxyl脚tone体（128）18

㎎を得。ここに得られた2種の正actone体のORD曲線を測定すれば，　R－columbianetin（87）

より導いたものが正（R体），S－marmesin（85）より導いたものが負（S体）と，基線に対して対称

の曲線を与えた。

　Dihydromarmesin（129）：オートクレーブ中にS－marmesin（85）2．009をEtOH　100認に

溶解させ，PtO2　α719を加え，水素気流下室温，30気圧にて48hr掩拝（40　cycle／hlin渇反応

終了後，触媒を炉去。炉液は減圧にて留回し，得られる残渣はカラムクロマトグラフィー（sio2）を行

ない，CHC13にて溶出する無色結晶0．779を得。本物質の一部はbenzene．　hexaneより再結晶を

勧返し，絶プリズ・晶，m，・3・一・3・．5・（li、．95）mp・35・）．・R・N・j・1。m－1・

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　max
3570（OH），1745（CO）．　〔θ〕288－2442（MeOH）；一1224（CHC13）．．

　3一〔2，3－Dihydro－6－hy廿roxy－2一（1－hydroxy－1－me伽ylethyl）一5一

benzofumnyl〕一1－propanol（132）：上記dihydromarmesin（129）を得たカラムクロマトグラ

フィーにおいて溶出溶媒をAcOEtに変えて溶出する淡黄色油状物0．749の一部を減圧蒸溜（bp　160。／

1．6×10一痂Hg）し，無色油状物を得。　IRレC黒旗3　cm二1：3850，3340（OH：）．　NMRδ：1．20，1．30

（eaeh　3H，　s，　C－Me），1．77（2H，　dif．　t，　J＝＝6．5Hz，一CH2CH2CH2一），2．61（2H，　t，　J＝6．5Hz，

一。毘cH、　A，），。99（，恥，　J＿・。・H。　b凸Hc地一），・57（・H，、，　J一・、H、，　ocH，cH，．），。53

　　　　　　　　　　　　　　1
（1H，　t，　J＝・10，0Hz，　OC旦CH：2一），　6．31，6．77（each　lH，　s，　arom．H）．　MS励：

　　　　キ252（M・647％）・83（・oo％）・〔θ〕292－2435（M・OH）・

＊2503導入中溶媒は減少するため，その都度追加する。
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Dihydromarmesin（129）よりTriol（132）への誘導：nAIH418且5㎎を無水ether　6認

に懸濁させ，．それに氷冷掩峠下dihydro皿armesin（129）249㎎を無水THF5認に溶解させた溶液

を滴下。反応液は室温にて1hr撹病後，2hr加熱還流。反応終了後，過剰のnAlH4をAcO：Et，we　t

etherにて分解し，10％H2　SO4αg．を加え，　etherにて抽出。無色油状物212㎎を得。抽出母液

を更にAcOE　tにて抽出すれば．無色油状物36㎎（合計収量，248㎎）を得。ここに得られた物質は先

きのS－marmesin（85）を還元した際に得られたtriol体（ユ32）と完全に一致。

　なお，S－marmesin（85）を接触還元して得た反応混合物を単離することなく，．直接LiAIH：4にて

還元すれば，97．6％の収率でtriol（132）が得られる。

　3一〔2，3－Dihydro－2一（1－hydroxアー1－methγlethyl）一6－hydroxy－5一

benzofuranyl）一1－propanol－1，6－diacetate（133）：Triol（132）5．9479を無水

　ether　5％㎡に加熱溶解させ，　pyridine　18．8699及びAc2018．0639を用いてアセチル化

　を行なう。反応終了後，反応液は氷水申に画配し，etherにて抽出、　Ether抽出液はsaも．

　CuSO4αα．，　5％NaHCO3ασ．，水にて洗浄し，無色油状物＊26α5509を得。　I　RレC塁綴3　cm－1

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1
．：3670，3575（OH），1750，1730（CO）．　NMRδ：1．19，1．31（each　3H，　s，一C－Me）
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1
　1。80（2H，　m，」CH2　CH2　CH2一），　2．03，　2．27（each　3　H，　s，　COCH3），2．47，4．04（each

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　I
　2H，　t，　J＝7．O　Hz，　ArCH2　CH2　CH20），　aO8（2H，　d，」＝8．5Hz，　一CHCH2Ar），

。59凪、，」＿、田、，。とHCH、一），。42，。96（。。ch、H∴，。，。m．　H）．　M　S碗、

　　　　　ヰ　336（M，23．6％），176（100％）．

　Diacetate（133）のPhoto－Fries反応：Diacetate（133）α2579を95％EtOH　465磁に

溶解（α04M／1）させ，窒素溜気流中山冷下200w水銀ランプにて10hr　40min光照射。反応終了

後，溶媒を減圧下留去。残渣はカラムクロマトグラフィー（Sio2）を行ない，溶出順に6つのfraction

　（Fr．1－6）に分画。これらのうち，　Fr．3よりは原料のdiacetate（133）0．1429を，　Fr．6よ

　りはtrioK132）α0669をそれぞれ回収した。

　　i）　3一〔3，3－Dihydro－2三（1－hydroxy－1－methylethyl）一6－methyl－5一

benzofuranyl〕一1－propanol－1－acetate（134）：Benzene・CHCI3〔1：1（v／勺）〕　にて

最初に溶出するFr．1は再びカラムクロマトグラフィー（Sio2）を行なって精製し，無色油状物α255
・を御・・鼎・c㎡・・．3675，358・（・H）・・72r（・・）・㎜・・・・・・…（・・ch・一1覗・）・・83

（2H，m，一CH2　C夏2　CH2一），2．04（3H，　s，　COC玩），　2．23（3H，　s，　Ar－Me），2．58，4．09（e乱ch　2H，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　！
t，　J・＝7．O　Hz，　Ar　CH2　CH2　CH20），3。07（2H，　d，　J；9．OHz，一CHCH2Ar），　4。55（1H，

　　　　　　　　　1　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　＋
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　：292（M，　　　　　　　　　　　　　　　　α56，690（each　1瓦s，　arom．　H），　MS物／θt，J；aOHz，　OCH：CH2一う，

22．6％，　C171i2404），　147（100％）。

〔ii）　3一〔2，3－Dihydro－6－hydroxy－2一（1－hydroxy－1－meむhyleもhyl）一7一且・ethylcarbonγ1一5一

＊26　本物質はTI、C上単一スポットを示し，精製することなく次の反応に使用。

。27Fi。，e，試薬101）を用いて脱酸素化し耀素ガス鞭用。
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benzofuranyj〕｝一1－propanol－1一翫ceもate（135）：続いて同溶媒にて溶出するFL　2より黄色油状物1．9159を得。

High，e，・1・ti・・MS．　C、8H以0、．C・1・d：336・・57・F・u・d：336・159・IR

・Cﾗ・cm－1・369・，35・・（OH）・・73・（CO）・NMRδ…26…37（・・ch・H…

↓M。），、．82（、H，、，侃D、。添加により轍），…（・H，　m，一CH，C旦，CH，一），

　i
2．05，　265（each3H，　s，　COCH3），　261，407（each　2］ヨ［，　も，」＝7。oHz，ArC旦2　CH2　C工120），309（2H，

瓜J＿嘲、，．とHC恥），。72（、恥J＿。。H。，。6旦CH，一），・・7（・恥，。＿．印，、・・86

（1H，　s，　OH，　D20添加により消失）．　MS郷／θ：336（M＋，96．1％），190（100％）。

　iii）3一〔2，3－Dihydro一トhydroxy－2一（1－hγdroxy－1－methylethyl）一トbenzofuranyl）

一1－propanol－1－acetate（136）：同溶媒にて第3番目に溶出するFr．3の原料を除去した後，溶出

溶媒をCH：C13に変えて溶出するFr．4は再びカラムクロマトグラフィー（Sio2）にて精製し，無色油

状物0，6749を得。本油状物はbenzene・hexane・etherより結晶化を行ない，続いて再結晶を繰り

返し，無色微細針状晶，mp　97－98夕　0．3909を得。　Aηα‘．　Calcd．　C16H2205：C，百529；

E叫F・unポC，・・24凪・63．・R・（黒1・・m－1・367・，3585，337・（OH）・
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　！
・728（C・）・NMRδ・…9μ29（・・ch　3　H…†M・）・1・84（2一一CH・C旦・CH・一）・

203（3H，　s，　COCH3），2．43，　a57（eagh　lH，　s，　OH，　D20添加により消失），257，生07

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　i
（each2H，　t，　J＝・乞5Hz，　ArCH2CH2CH20），　ao1（2H，　d，　J＝8．5Hz，一CHCH2Ar），

。55（、H，、，　J＿、．，H。，。岨CH，．），…，、…（。。，h・H，，，＿．　H）．　MS瞬・

　　　　キ294（M，37．4％），176（100％）．

　iV）　3一〔2，3－Dihydro－6－hydroxy－2一く1－hydroxy－1－lne　thylethyl）一7－meもhγlcarbonyl

一5－benzofumnyl〕一1－propanol（137）：溶出溶媒をCHC13・AcOEt〔1：1（面）〕に変えて溶

出するFr．5は再びカラムクロマトグラフィー（Sio2）にて精製し，黄色油状物0．2199を得。

・R・C增`・cm弓・368・，36・・（OH）・・725（CO）・NMRδ…24…36～・・ch・］玉・・

C－Me），1．77（2H，　m，一CH2CE2CH：2一），217（2H，　br．　s，　OH×2），263，356（each　2　H；t，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　E
J＝7．oHz，　Ar　C旦2　CH2C旦20），2．65（3H，　s，　COCH3），．3．09（2H，　d，　J＝9．oHz，一CHC璽2Ar），

　　　　　　　　　　　　　　1
4．71（1H，　t，　J＝9．OHz，　OC旦C且2一），7．09（1H，　s，　amm．且），12．oo（1H，　s，　OH）．

3一〔2，3－Dihyd・・一2一（1一剛・・xy＋m・もhyl・thyl）一6－m・th・xy－7一m・thγ1…b・ny茎一

5－benzofuranyl〕一1－propanolr1－acetate：上記反応において得られた転移成績体（135）292

彫，無水K：2CO3480㎎，　MeIα54認，　dry　acetone　30認の混合物は11hr加熱還流。　更に無

水K2CO3100㎎及びMeIα1曜を加え，10hr加熱還流。反応終了後，無機物は炉去。炉液は減圧に

て濃縮した後，水を加えetherにて抽出。　Ether抽出液は水洗し，淡黄色油状物335㎎を得。

IR・盟鍛13・m－1：365・・359・・345・（OH）・・725・・69・（CO）・NMRδ：・・・・・…

（。。，h、H，，，．と一M。），・．87（・H，鴎一CH，C旦，CH，一），・・4，・56（。。，h・H，，，　C・CH，），

　　　　　　　　　1
2．43（1H，　s，　OH，　D20添加により消失），2．59，4．08（each　2H，　t，　J＝7．OHz，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　l
Ar　CH2　CH2CH20），3．08（2H，“，　J＝9．oHz，一CHCI旦2Ar），　a71（3H，　s，　OMe），4．63（1H，
　　　　　　　　　1　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　＋　〆
も，J＝90Hz，　OCHCH2一），7．00（1H，　s，　arom．　H）．　M　S蜘：350（M，100％，　Clg且2607）．
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3一〔2・3－Dihydro－7－hydroxy－2一（1－hydroxy－1－methγleもhyl）一6－me七hoxy－5一

ben20furanyl〕一1－propanol－5・7－diace色説e（140）：ギ酸109に氷冷下市販の35％H202α9．

19を滴下。滴下後，室温にて1hr放臨上記のように調製した過ギ酸溶液を氷冷雨上述のメチルエー

テル体5伽撃のギ酸19の溶液に滴下し，氷三下8hr放置。反応終了後，　Na2SO3100㎎を加え一晩放

置。反応液は水に二二し，etherにて抽出。　E施er抽出液は水洗し，淡黄色油状物35㎎を得。　High

resolution　M　S。　ClgH2607．Calcd：336。168．　Found：336．170．IR〃CHC13　cm－1
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　max　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　「
：3660（OH），1765，1730（CO）．　NMRδ：1．17，1．29（each　3艮s，一C－Me），
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　「
L85（2H，　m，一CH2C旦2CH2一），　2．03，2，32（each　3H，　s，　COCH3），　2，59，4．08（each　2H，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1
t，」＝7．oHz，　Ar　C旦2　CH2　C上｝20），　3．14（2H，　d，　J＝9．oHz，一CHC旦2Ar），　3．76（3E，　s，

・M。），・63（・E、，J一・・H。，。と具CH，一い・。（、恥，。＿H）．　M，漉、366（M七

28．2％），　266（100％）。

　3一〔2・3・一Dihydro－7－hydroxy－2一（1－rhydroxy－1一血eもhylethy1）一6－meもhoxy－5一

benzofuranyl〕一1－pmpanol：Diace捻もe（140）268㎎をEtOH　11雇に溶解させた溶液に10

％NaOHασ．1認及びEtOH　1認よりなる混合溶液を加え，室温にて10hr放置。反応終了後，反応液

は10％HC　lαα．にて弱酸性とし，　AcOEtにて抽出。　AcOEt抽出液は水洗し，黄褐色油状物163㎎

を得。更に抽出母液はAcOEtにて抽出し，褐色油状物52㎎（合計収量，215㎎）を得。　I　Rン（晶出13

㎝一1 E37・・，355・（。H）．　NMRδ、、2。，、．33（。。ch咀，，一乙一M。），、。8。（，H，　m，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1
－CH2CH2CH2一），2。63，3．58（each　2　H，　t，」＝7．O　Hz，Ar　CH2CH2CH20），3．07（2H，　d，　J＝9．O

　　　I　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　l
Hz，一CHCH2Ar），　a　80（3H，　s．，　OMe），　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　4。64（1H，　t，　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　J＝9。oHz，　OCHCH2一），6．48（1H，

s，arom．H）．　MS励：282（M＋，100％，　C15H2205）．

　Dihydrorutare亀in　Methyl　Ether（131）：オートクレーブ中ruもaretin　methyl　ether

（86）2．oo9をEtOHloo認に溶解させ，　PtO21，009を加え，水素気流下室温，30気圧にて12

hr亭亭。反応終了後，触媒を炉去。湧液は減圧下留赤し，得られる残渣はカラムクロマトグラフィー

（siO2）を行ない，無色油状物し7919を得。　IRン。呈9圭3　cm71：3670，3580，3510（㎝），

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　［
1770（CO）．　NMRδ：1，23，1．35（each3H，　s，一C－Me），1．82（1H，　s，OH，　D20添加により
　　　　　　　　　　　　　　　　　1．　　　　一　　　I　　　　　　i
消失），2．60，3．00（4H，　m，　ArCH含CH2　Cニ），314（2H，　d，　J＝俄OHz，一CHCH2Ar），3．97（3H，　s，　CMe），

　　　　　　　　　　　　1
466（1H，　t，　J＝甑oHz，OCHCH2一），6．65（1H，　s，　aro∬L　H）．〔θ〕287－2942．6（MeOH）。

　3一〔2・3－Dihyd・・一6－hy“・・xy－2一（1－hアd…甲一1－m・thyl・thyl）一7－m・th・xy－5一

benzofu聡nyl〕一1－propanol（143）：LiAIH4500㎎を無水e伍er　20認に懸濁させ，氷晶撹

拝下dihydrorutaretin皿ethy皇ether（131）910㎎を無水THF18認に溶解させた溶液を滴

下。滴下終了後，室温にて1hr二二し，更に1hr加熱還流、反応終了後，過剰のLiA1丘をAcOEtに

て分解し，10％H2SO4α¢にて酸性とし，　ether次いでAcOEtにて抽出。　Ether抽出液より750㎎，

AcOEt抽出液より111㎎（合計861㎎）の油状物を得。これらはカラムクロマトグラフィー（Sio2）

を行ない，無色プリズム晶（benzene），　mp　96．5－975　Q，714㎎を得。　A㎜Z．　Calcd。　C15H％儒

・C・・・…Hμ85．F・・nd・C，・・…H，・96。・R・鼎亙・cm－1・364・，355・，
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　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1
349・，339・（・H）・NMRδ…23…34（・・ch・且・・†M・）・1・80（2且・m・

一CH，C恥CH，一），265，　a　6・（。。ch　2H，　t，　J－7・・H・・A・哩・CH・C耳・0）・ao7（2H・d・

・一。唖，一もH唖A，），・32（・H，・Ls，・H，D・・添加・より消失）・・99（・H・…M・）・

。64（、H，、，」＿。。H。，・麺CHr），…（・H，・，・一H），　　　、

・一〔・，・一Dihyd，。一・一（・一hyd・・ザ・一m・もhy　l・thyl）一…一dim・伽xy一‘一b・…f…yl〕

一1－propanol（141）．（A）S－Marmesin（80）からの誘導：Triol体50㎎，無水K：2CO3100㎎

MeI　O．1認，　dry　acetone　4雇の混合物を4hr加熱還流。反応終了後，反応液は水に注加し，

AcOEtにて抽出。　AcOEt抽出液は水洗し，得られる無色油状物62η2はprepamhve

T弛C〔CHC　l3：AcOEt＝1：1（v／v），　Rf＝o．45〕にて精製し，無色油状物38㎎を得。　H且gh

，e，。1。ti。n　MS．　C、6H％0，．　C。1，d・29・・62．． @F・・nd：296。・65．　IR・懸1・c㎡1

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1
・368・・36…35・・（OH）・NMRδ・・23…35（…h3且・・†M・）・1・79（2H・m・

一CH2CH2CH2一），2．00（2H，　bL　s，　OH×2），2．62，3，58（each　2H，も，幽J＝7．OHz，

　　　一　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　l
　Ar　CH2C且2CH20），　　3．09（2H，　d，　J＝9．OHz，　一CHC旦2Ar），　3．84，3．96（each3H，　s，

。M。），。64（、H，、，H。H，，。月旦，H，．），・64（・H，，，。，・mH）．M・〃，・296（M＋

　100％）．〔θ〕284－2064（Me　OH）．

　　（B）R。t。，etin　M・thyl　Eth・・（86）よりの誘導：R・t・・etin　m・thyl．・出・・（86）より導いた

triol体（143）250㎎，無水K2CO3497加撃，　MeIO．55酩，　dry　acetone　20認を用いて上記と

同様に反応を行ない，淡褐色油状物（141）235㎎を得。本物質はS－marmesin（85）より導いた物

質とCDをも含めて完全に一致。〔θ〕284－1873（MeOH．）．

3一〔2，3－Dihyd・・一2《・一hyd…y一・一m・thy1・thyl）一6・7－d　i皿・th・xr5－b・n・・fu・・nyl〕

一1－propanol－1－benzo滋e（142）．（A）S－Marmesin（85）より誘導：Dimethoxy体（141）69

㎎をpyridineO．7酩　に溶解させ，　benzoyl　chloride　O．5認を滴下し，室温にて3hr　20min間

放置。反応終了後，反応液は水に注加し，etherにて抽出。　Eもher抽出液はsa仁CuSO4αα．，水にて

洗浄し，得られる淡黄色油状物399㎎はprepara員ve　TLC〔CHC13：AcOEt＝5：1（v／》），

Rf＝α21〕にて精製し，無色油状物69η腔得。このものの一部は長期冷蔵庫に放置後，　dry－ice・

拙cetoneにて冷却下結晶化させた後，　e　ther・hexaneより再結晶を繰り返し、無色針状晶，　mp　67－

690を得b　AηαZ．Calcd．　C23H2806二C，68．98：H，7．05．　Found：C，68．95；H，7．15．

・R・鼎1・・m－1・367・・359・（OH）・・7・・（CO）・NMRδ…20・L33（…h3H…
．と．M。），。。・（・H，皿，一CH，（思、CH，→，・・8，・32（。。，h・H，・，　J一・・H・，A・C旦・C且・C旦・・），

　l　　　　　　　　　　　　　　I
308（2H，　d，」＝甑oH・，一CHC曇A・），　a81，3．93（・・ch3H，・・OM・）・生60（1H：・t・J＝獄O

H、，。6H三一い64（・H，，，。＿H），・・H・・（・H，m，…肌且），…～・．・8（・H，

m，arom．　H）．〔θ〕300十199　；〔θ〕2艇一1575（MeOH）．

　（8）Rutare樋nMethyl　Eもher（86）よりの誘導：Rutaretin　methyl　ether（86）より導い

たdimethoxy体（141）50㎎，　pyridine　O．5認，　benzoyl　chloride　O．06月頃用いて同様に

反応を行ない，無色油状物427㎎を得。　このものの一部は上記標品を種に用い結晶化させ，再結晶を行
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なって，無色針状晶，mp　67－700を得。〔θ〕300十154；〔θ〕28a5－1574（MeOH）．ここに得ら

れた物質（142）は先きにS－marmesin（85）より湯びかれたものとCDをも含めて完全に一致。

第5章第2節の実験

7一〔（1，1－Dimethyl－2－propynア1）oxy〕coumarin（148）　Umbelliferone＊28（144）

α259，無水K2CO3339，　KI259，水90認，　acetone　300認，及び3－hydroxy－3－methyl
一・一b・・y・・102）より合成した3一，hl。，。＋m。・hyl一・一b。・y。。103）・29（・4・）339の混合伽

Ar　gas申撹拝下24hr加熱還流。反応終了後，反応液を5％HClασ．にて弱酸性とし，　AcOEtに

て抽出。得られる残渣はカラムクロマトグラフィー〔A12伍（n，　G－H）〕を行ない，無色針状晶

（b・nzen・・h・x・n・），　mp・37一・39・（lit．60）mp・36一・39・），・α569を得．更に再結晶母

液から第2結晶として1．039（合計収量，1L599）を得。　IRレ聖謡l　cm－1：3255（一C≡CH），

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1
1730，1710（CO）．　NMRδ：1．71（6H，　s，一C－Me×2），2．65（1H，　s，一C≡CH），α25，
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　I
Z63（each　lH，　d，」＝9．OHz，　C3，C4－H）．7．03（1H，　d．d，　J＝2．5，8．5Hz，　arom．H），7．31

（1H，　d，　J＝25Hz，　arom．　H），7，36（1H，　d，　J＝8，5Hz，　arom．　H）．

　7一〔（1，1－Dimethylallyl）oxy〕coumarin（149）：Propagyl　ether体（148）556㎎

をb・nzen・2曜に解させ酪液1・Li・dler触媒104）・5・㎎，　q。i。。li。。α踊を加え，常温

常圧にて水素添加。反応終了後，触媒を炉去し，単蹄は減圧下溶媒を卑下。残渣に水を加え，etherに

て抽出。Ether抽出液は10％HClαg．，水にて洗浄し，残渣より無色針状晶（benzene・hexane），

mp　8・一82．…3・四劫。　IR・聖2£1・m－1：・75・，・7・・（CO）．NMRδ：・．52（・H，・，

　1
†M・×2）・519（1H・d・J＝1LOH…i・yl　H）・522（1H・d・J一…H…i・ylH）・

6．10（1H，　d．　d．，」＝11．0，　17．5Hz，　vinyl且），6．18，7，60（each　lH，　d，　J＝9．OHz，　C3，

C4－H），　6，84（1H，　d．　d，　J＝8．5，2．OHz，　arom．　H），6．95（1H，　d，　J＝2．OHz，且rom。　H），

729（1H，　d，　J＝8．5Hz，出rom．　H）．

　Osthenol（90）：Ar　gas中dimethylaUyl　ether体（149）aO19をbenzene　20認に溶

解させた溶液を33hr加熱還流。反応終了後，溶媒を留興し，無色針状晶（benzene・hexane），　mp

129－1310 iht．60）mp　129－1310），2479を得ぎ凶聞物質は天然より得られているosthenol

（90）　と完全に一致Q

＊28　Aldrich　Chemical　Co皿pany　Inc．製。

＊29本chlorideは不安定であることが判明したので，　crudeのまま反応に使用。

＊30　T弛C上7－demethylsuberosin（89）に対応するスポットは認められるが，精査していない。

　　又，本反応において反応系中に酸が存在すれば，閉環体，dihydroseselin，無色針状晶，　mp

　　　・・3℃5・（liL10％p・・3一・・4・）が得られ，　　　71＼
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Q．臥　O　O
　　その収率は存在する酸の強きに依存する。
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　Acetyl　Osthenol（150）：Osthenol（90）470㎎，　Ac206認，　pyridine　6認の混合溶

液を一晩室温にて放置。反応終了後，反応液は水に注回し，etherにて抽出。　Ether抽出液はsat．

CusO4α¢，5％NaHcO3ασ．，水にて洗浄し，得られる残渣iはカラムクロマトグラフィー（siO2）を

行ない，無色針状晶（benzene・he聡ne），　mp　95－96『440㎎を得。　A㎜護．　Calcd．　C16H1604

・C，…7・H，・92．F・und・C，・・66・H，・94．　IR・幅隻1・m－1・・75・，172・
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1
（CO）．　NMRδ：1．67，1．80（each3H，　s，一C－Me），232（3H，　s，　COCH3），　a47（2H，
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　I
d，J＝6．OHz，＝CHCHゑAr），5，12（1H，　dif。　t，　J＝6．OHz，　olef且nic　H），　6．33，7．63（each

lH，　d，」＝90Hz，　C3，C4－H），α97，7．31（each　IH，　d，　J蔦8．5Hz，　arom．H）。

　7－H夕droxy－8一〔（E）一4－hydroxy－3－methy1－2－buもenyl〕一2H－1－benzopyran－2－one

Di・・et・t・・5・：Acetア1・・七h・n・1（・5・）543唾Pア・idi・・α・漉含むA・，0・5祓こ溶解きせ燃液にS，0，＊31

222御を加え，30min間120。にて加熱撹梓。．反応終了後，無機物を源去。炉液はbenzeneにて希釈後，減圧下溶

媒を留去。残査に水を加え，CHC　I3にて抽出。　CHC　I3抽出液は5％NaHCO3αα．，　sat．　CuSO4ασ．，

水にて洗浄し，得られる残渣はカラムクロマトグラフィー（Sio2）を行ない，　benzeneにて溶出する原

料（150）255㎎を除去した後，溶出溶媒をCHC　I3に変えて溶出する油状物286．7η望を得。こ②もの

は更にカラムクロマトグラフィー（SiO2）を行ない，無色微細針状晶（benzene・hexane），　mp　125

一・28・ ilit．63）mp・・5一・・6・），　u78㎎を得．　A瓢C。1，d．　C、8H、80、：C，・・44；H，

・49・F・・nd：C・・…凪・52・IR・N品蓋呈1・ゴ1：・758，・72・，・7・9・h（CO）．
　　　　　　　　　　　　　　I
NMRδ：1．86（3H，　s，一C－Me），204，234（each　3H，　s，　COCH3），　a65（2H，　d，．　J＝7．o
　　　　　　　　　　　　　　l　　　　　l
Hz，　Ar　CH2　CH＝），4．44（2H，　s，＝C一一CH20Ac），546（1H，　dif．　t，　J＝7。oHz，　olefinic　B），

6．36，766（e段chIH，　d，　J＝aoHz，　C3，　C4－H），7．Oo，7．35（eachlH，　d，　J上8．oHz，

arom．　H）．

又，osthenol（90）250η2，　Ac208認，　pyridine　O，03紹，　SeO2＊31110彫　を用いて上記と

同様に反応したが，得られた目的とするdi・acetaもe（151）は127㎎にとどまった。

　7－Hydroxy－8一〔（E）一4－hydroxy－3・一methア1－2－bu七enyl〕一2H－1－benzopyran－2－one

（145）：Diacetate（151）99㎎をEtOH　1．5認に溶解させ，10％NaOHαα．1．5雇を加えた後，

室温にて3hr撹拝。反応終了後，冷却下5％HClαg．にて弱酸性とし，　etherにて抽出。得られる残

渣はprρparadve　TLC〔CHC13：AcOEt＝3：1（v．布），　Rf＝α09〕kて精製し，無色プリズ

ム晶（EtOH・benzene），　mp　157－1590，　42．8㎎を得。　Aηα‘．　Calcd．　C14H1404：C，68．28

・H・・73・F…d・C・68・・2・H，・73・IR・聖一隻1・m－1・337・（OH），・69・（CO）．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　I
NMR（CD30D）δ：1．87（3H，　s，一C－Me），3。65（2H，　d，　J＝7．OHz，＝CHCH2Ar），　a91
　　　　　　　1　　　　　　　　　　　　1　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一
（2H，　s，＝C－CH20），　5．52（五H，　dif．　t．　J＝7．oHz，　olefinicH），6．13，7．79（each1H，

d，J＝9．oHz，　C3，　C4－H），6．78，7．27（each　IH，　d，　J＝8．5Hz，　arom．　H）．

　Arnottinin（91）〔（E）一Alcohol体（145）の光異性化〕：上記に合成した（E）一alcohol体

／

＊31　市販品を昇華精製して使用。
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（145）1．00㎎をacetone　36認及びbenzene　72膨の混合溶媒に溶解させた溶液に12「OW底圧水

銀ランプを用いて25hr光照射。　照射後，減圧下溶媒を留如し，残渣をpreparative　TLC〔CH：C13

：AcOEt＝1：1． iv／v），　Rf＝α38）にて精製し，無色プリズム晶（EtOH・benzene），　mp　193

－1960C8．惚gを得。本物質は天然より得られたarno樋ininと完全に一致。一方，原料の（E）一

alcohol体（145），7．8π2（prepara樋ve　TLC，　Rf＝0．30）を回収したQ

　一：上記合成したarnottinin（91）．449㎎を少量の
M・OHに溶解し，常法により．CH、N、1こて・チル化。＊22残渣はP，ep。，ative　TLC（CHCI、，Rf

；O．36）にて精製し，無色針状晶（benzene・hex乱ne），　mp　110－1110，　23．3御を得。　A％α‘．

C・1・d・C・5H・60・：C・・・…H・・…．F・und・C・・・…H，・・7・IR・C 墲P・cガ
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1
：．3675，　3480（OH），172．76h，　　1715（．CO）。　NMRδ：1．80（3H，　s，一C－Me），

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　「
255（1H，　s，．0：H，．D20出力ロにより消失），　a　59（2H，　d，　J＝8．OHz，〒CHC聾Ar），3．95（3H，

　　　　　　　　　　　　　　　　s，．OMe），442（2H，　s，．＝C－CH20），523（1H，も，　J＝・8．oHz，　olefinicH），α24，

．6．87，7．34，7．66（each　IH，廿，　J．＝90Hz，　arom．　H），　本物質はW．　S捻ck教授より分与を

受けた標品．64）．と完全に一致。

第5．ﾍ第4節の実験

2，．＄一Dihydro－2一（1－isopropenyl）一7H－furo〔3，2－9〕〔1〕benzopyran－7－one

〔exo－Anhydromarmesin〕（162）：S－Marmesin（85）155照及びphenylisoc胆nate

11認の．混合物を60hr加熱還流。反応終了後，過剰のphenylisocyan溢e　を留去。残渣はカラムク

ロマトグラフィー〔SiO2（7734）〕及びpreparativeTI、C（benzene，2回展開，　Rf＝α58）を

用いて精製し，艶板状晶（。th・。・h。x。・。），　mp・・9一・2・・〔liも潤）mb・・6一・・7・（R体）〕，

76。5㎎を得。　Aηα．Z。　Calcd．　C14H：1203：　C，　73．67；H：，5．30．　Found：C，　73．84．；H，

・．23・・耳・．駄・ゴ1．・・74与（C・）・．N￥Rδ…76（・H，・，・i・ylM・）β・4，…

（。a。h・H，　d．　d．　d，　J一・・，・，・，…H，，A，　CH，6H一），・・5。。8（。。，h、H，　d，　J＿。。H。，

。1。fi。玉。H），・28（・．H，、，　J一・．。H。，．CH、とH。），。、7，。57（each、H晶J＿。。H。，

C3，C4一H），6．73，7．20（each　lH，　s，翫rom。　H）．　〔の339－1133（CHC13）．

　2，3－Dihydro－2－isopropenyl－9「：b．ethoxy－7H－furo〔3，2－9〕〔1〕benzopアran－7一

one　〔6xo－Anhナdrorutaret．in　Methyl　Ether〕（167）：S－Rutaretin　meもhyl　ether

（86）1395㎎及びphenylis’ocy且n前e　8認の混合物を60hr加熱還流。過剰の凶enylisocyanate

を．留面し，．残渣に水を加え，CHC13にて抽出。得られた残渣はカラムクロマトグラフィー〔SiO2（7734）〕

及びpreparative　T上C（CHCI3，3回展．開，　Rf＝0．44）にて精製しう無色プリズム晶（．ether），

mp　86一．880，67．4㎎を得Q　A㎜’．　Calcd．　C15H1403：C，6豆75iH，546．　Found：C，

・豆85・H・・38．IR・蓋書聖・ゴ1：・724（CO）．　NMRδ：・．77（・H，・，・i・γ1。　M・），

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　「
＆06，a23（each　l　H，　d．　d．　d，　J＝2．0，8．0，　15，0Hz，ArCH2CH一），4．05（3H，　s，　OMe），
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　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　i
495，510（each　IH，　d，　J＝2。OHz，　olefinicH），5．33（1H，　t，　J＝8．oHz，一CH2CHO），

6．17，7．55（each　lH，　d，」；9．5Hz，　C3，　C4－H），693（1H，　s，　arom．H）。〔θ〕333－2788

（MeOH）。

　2－Isopropenyl－7H－fufo〔3，2－9〕〔1〕benzopyran－7－one　〔Amocoumarin〕（96）：

exo－Anhydrom肛mesin（162）34，2㎎をCHC　l31酩に溶解した溶液に，掩拝下室温にて

Hg（OAc）211駄5ηrをAcOH　1認に溶解した溶液を除々に滴下。反応液は室温にて24hr撹拝した

後，Ac　OH　2雇を加え反応液を希釈し，析出している固体を酒去。炉液は鴬圧にて濃縮した後，水を加

え，etherにて抽出。　Ether抽出液は5％NaHCO3αg．にて洗浄し，得られる残渣はpreparadve

TLC（benzene，　Rf＝α40）にて精製し，無色プリズム晶（MeOH），　mp　164－167。，5．6㎎を得。

このものを昇華（bp・6・一・9・ツ・㎜Hg）にて精製すれば，艶繍，　mp・79一・83・（li・．7・）

mp　184－185。）．　Aηα孤　Ca　l　cd．　C14HloO3：C，　74．33；H，　4．46。　Found：C，74．10：H，

4．34．　IRレK：B「c㎡1：1730（CO）．　本物質は天然より得られているarnocoumarinと完全に一

　　　　　　max
致。

　2－Isopropenyl－9－me七hoxy－7H－furo〔3，2－9〕　〔1〕benzopyran－7－one

〔Amottiacoumarin〕（97）：上記amocoumarin（96）を得たのと同様の方法にてexo－

anhydroruもaretin　methyl　ether（167）62．0昭，　CHC131．5磁，　Hg（OAc）2　175．9四，

AcOH　1β認を即いて反応を行ない，得られた残渣をprep訂＆tive　TLC〔CHC13：AcOEt；30：

1（v／》），Rf；0．87〕　にて精製し，無色プリズム晶（ether），　mp　139－1430，　Z3㎎を得。　A㎜Z。

・・1・盈・・，H・2…C，一・H，・72．…n・・C，…5・H，・64，・R・蕪・㎡1．

：1720（CO）．本物質は天然より得られているarnott玉acoumarinと完全k一致。
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第6章第1節の実験

N－Alky1－5，6－dihydrobenzo〔c〕phenanthridineの合成 i）　NaBH4－AcOHによる

N一エチル化：Norbase（1M）をAcOH：（50q－700M）に溶解させ，室温、にて回議下，徐々にNaB1丑

（100－150M）を加える。この時，激しく発泡しかつ発熱する。反応液は室温にて30min間掩拝した

後，注意深く液性を弱アルカリ性とし，AcOEt又はCHC　l3にて抽出。有機層は5％NaHCO3ασ．にて

洗浄し，得られる残渣はカラムクロマトグラフィー〔A1203（n，　G一皿），　benzeneにて溶出〕を用

いて精製後，benzene・MeσHより再結晶を行なう。．

N－Ethyl－5・6一dihyd・・ch・1・・yth・in・（・72）：N・・ch・1・・yth，in・（7・）α0939，

Ac　gH　8雇，　Na　B地1．79を用いて反応を行ない，無色プリズム晶，　m　p　147－148。，0．08649を

得・A㎜Z・C・1・d・C22H・・NO・：C，727・IH，5．82；N，　a85．　F＿．d：C，7277

田・5・84；N・a83・NMRδ：1・20（3H，　t，」一7．　O　H・，　CH，　C旦、），2．78（2H，

q・J＝7・oH・・NC旦2CH3），　a89，　a　92（・・ch　3H，　s，　OMe），

434（2H…　益CH・N）・602（2H，・，　OCH、0），6．9・，745，乞49，　z69（。。。h・H，　d，

J＝8．5Hz，　arom．且），7．ユ0，7．63（each　1H，　s，　arom．　H）．

N－Ethyl一・・6－dihyd・・ethyldec・・i・・（・74）：Ethyld。，。，i。。86）（・93）・，・5699，

Ac　OH　20認，　INa　B恥　1．709を用い反応を行ない，無色プリズム晶，　mp　162－164．5％0．15049

を得QAηα3．　Calcd．　C23H凶NO4・1／4MeOH：C，7245；H，σ27；N，3．63．　Found：C，

72．24；H，6．01；N，3．62．　NMRδ：1．19，1。49（each　3H，　t，　J＝7．OHz，　CH2CH3），

278（2H・q・J－7・H・・NC旦・CH・）β9・（3H，・，　OM・），4．・4（2H，　q，　J一丁・H、，

OC旦2CH3），4．34（2H，　s，　ArCH2N），6．02（2H，　s，　OCH20），6．90，　7．69（each　lH，　d，

J＝8・5H・・…mH）・7・09・762（…h・H，・，．…mH），7．45（2H，d，J－8，5H。，。，。m．H）．

N－Eもhyl一・・6－dihyd・・eもhyli・・deca・i・・（・75）：Ethyli，。dec。。i。。％）（・94）α2978

．9，AcOH　30彬，　NaBH4　a27219を用い反応を行ない，無色プリズム晶，　mp　195－2000，α3127

9を得oA初Z．　Calcd．　C23H23NO4：C，7a49；H，．6．14；N，　a71．　Found：C，7282；H，

σ10；Nβ57・NMRδ：…7…4・（・・ch　3　H・t・J－7・唯，　CH、C旦、），276（2H，　q，

J＝7，0Hz，　NC旦含C］瞳），　a　87（3H，　s，　OMe），406（2H，　q，　J＝70Hz，　OC正レCH3），4．32

（2H…A・CH・N）・5・98（2H…　OCH・0）・6・86・7・4・，7・44，7．65（曜h・H，　d，　J－

93H・・…m．　H），　ZO6，7．58（・・ch　1H，・，。・。m．　H）．

　N－Ethyl－5，6－dihydronitidine（176）：Norniもidine＊320．18009，　AcOH　20酩，

＊32@Chelerγthrine（82）よりnorchelerythrine（71）を得たgと同様に，　nitidine（6）を熱分

　　　解して誘導した。黄色針状晶（CHCI3・MeOH），　mp　280－2823　NM：R（CF3CO2H）δ：423，4．27

　　　（・・ch　3H…OM・）・α23（2H…OCH・0）・7・4・，7・76，7．99，8．耳6（・・ch・瓦・，・。。肌H），

　　　8．11，8．42（each　1且d，　J＝8．OHz，　aroIn．　H），9．33（1H；d，」＝6DH乞，　C6－H）＊18
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Na：BH439を用いて反応を行ない，無色プリズム晶，　mp　174－17．70，α12259、を得。　A㎜」．

Calcd．　C22H21NO4：C，　72．71；H，582；N，3，85．　Found：C，7277；H，5．90；N，

a80・NM：Rδ：1．16（3H，　t，」；7．o且z，　CH：2C旦3），278（2H，　q，　J＝7。oHz，　NCH2　CH3），

a92・3・96（each3H，　s，　OM6），4．15（2H，　s，　ArC地N），599（2H，　s，　OCH20），　a75，

7・08・7・28，7．60（eachlH，　s，　arom．H），7．45，7，67（each　lH，　d，　J＝8．5Hz，　arom．H）．

　ii）NaBH4－HCO2HによるN一メチル化：NaBH4－Ac　OHによるエチル化の方法に準拠し，

norbase（1M），　HCO2H（oα　1000M），　NaB］田（100－200M）にて反応を行ない，後処理をする。

　Dihydrochelery七hrine（112）：Norchelerythrine（71）17．o死9，　HCO2H2．o認，　Na13王転

189・2御を用いて反応を行ない，dihydrochelerythrine（112），　mp　166－168。，（lit12）

mp　165－166。），15．8㎎を得o

N－M・thyl一・，6－dihyd・・ethyldeca・i・・（・77）：Ethyldec。，i。。86）（・93）・4・㎎，

HCO2H　6認，　NaB耳4760㎎を用いて反応を行ない，無色プリズム晶（benzene・MeOH），　mp　167

－171％43㎎を得。A㎜3．　Calcd．　C22H21NO4：C，72711H，　582；N，　a85．　Found　l

C，　7a901H，582；N，　a　78．　NMRδ：1．48（3H，　t，　J＝7．5Hz，　CH2CH3），2．57（3H，

s，NM6），3．87（3H，　s，　OMe），4．13（2H，（1，　J＝75Hz，　OCH2　CH3），4．27（2H，　s，

ArCH2N），5．99（2H，　s，　OCH20），6．88，7．66（each　IH，　d，　J＝8．5Hz，　arom．　H），7．06，

764（each　IH，　s，　arom．　H），7．44（2H，　d，　J＝8．5Hz，　arom．　H）．

　N－Methy1－5，6一且ihydrodecarine（173）：Decarine（73）2a5㎎，　HCO2H　2彪，　NaBH4

281㎎を用いて反応を行ない，無色板状晶（EもOH），mp　170－1740，1a7πジを得。　A㎜Z．

Calcd．　C20H17NO4：C，71．63；H，5．11；N，4．18．　Found：C，71．47；H，5．14；N，

・92・・R〃蓋叢・㎡1・34・・（・H）．NM・δ・・57（・H，・，　N－M。），・84（・H，，，㎝。），

4．26（2H，　s，　ArCH2N），　a　64（1H，　s，　OH，　D20　添加により消失），α01（2H，　s，　OCH20），

a97，7．68（eachIH，　d，　J；8．5Hz，　arom．H），7．09，7。65（each　IH，　s，　aro皿．　H），7．47

（2H，　d，　J＝8．5Hz，　arom．　H）．

iii＞Me2SO4－NaBH霊一HMPAによるN一メチル化：Norbase（1M）をHMPAに溶解させた溶液

に室温にて掩梓下，．Me　2　S　O4（18－35M）及びNaBH4（4．9－15M）を加える。反応混合物は四温50。

にて約1hr撹拝。更にMb2504（18－40M）及びNaBH4（5－15M）を加え，＊3330min間50－60。

にて携伴。反応終了後，反応液は5％NaOHα俳にて弱アルカリ性とし起後，　AcOEtにて抽出。　AcOEt

抽出液は繰り返し水洗し・次いで8at．　NaClα9．にて洗浄。得られる残渣はカラムクロマトグラフィ＿

〔A1203（b，　G一皿），　benzeneにて溶出〕を用いて精製＊34した後，再結晶を行なう。

＊33　2回又は3回に分けて試薬〔Me2SO4及びNaBH4〕を加えないと反応は完結しない。

＊34　カラムクロマトグラフィーだけで精製出来ないものは，preparative　T玉Cを用いて精製。
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　Dihydrochelerythrine（112）：Norchelerythrine（71）50，0麗2，　Me2SO40．5認，　Na13H4

850昭，HMPA　3磁を用いて反応を行ない，更にMe2SO4α5認及びNa8H4850㎎を加え，上記

の如く処理・dihyd…h・1・・yth・i・・（・・2），mp・67一・69・（lit．52）mp・6・一・66・），4・・

昭を得。

N－M・thγ1一・・6－d五hy曲ethγli・・dec・・i・・（・78）：Ethyli，。dec。血。86）（・94）

103．5㎎，Me2SO40．5紹，　NaBH455．8鰐，　HMPA　3認を用いて反応を行ない，更にMe2SO4α5認

及びNaBH4556㎎を加えて反応。カラムクロマトグラフィー次いでpreparative　TLC〔benzene

：EtOH＝70：1（v／v），Rf＝α32〕にて精製し，無色プリズム晶（aceもone），　mp　180－1830，

8αo㎎を得。A㎜Z・C・1・d・砺H2・NO4：C，7271；H，582；N，　a　85．　F。und：C，

72．88；H，　5．84；N，3．74．　NMRδ：L40（3H，　t，　J＝7．5Hz，CH2CH3），2，56（3H，　s，

N－Me），　a　87（3H，　s，　OMe），4、06（2H，　q，　J＝Z5Hz，　OCH2CH3），427（2H，　s，　ArCH2N），

5．97（2H，　s，　OCH20），6．87，7．41，7．44，7．65（each　1H，　d，　J＝8．5Hz，　a｝om．H），7．06，

7．62（each　IH，　s，　arom．　H）．

一・N…vi・i・・32）（・2）・・．7彫，　M・、S・、・・9彬，　N。晒・・吻，

HMPA　2認を用いて反応を行なう。更にMe2　S　O4α19認及びNaBH4567㎎を2回加え（合計Me2SO4

0．57認，NaBH417α1η幻反応を行ない，　dihydroavicine（179），　mp　217－2190（lit．29）

mp　223－224。），25．9㎎を得o

N－M・もhy1一・一m・th・xy一・，・一dihyd・・nit五d五・・（・8・）：N・，一・一m。th。xy。itidi。。1・6）

525㎎，Me2SO427雇，　N謁H4263㎎，　HMPA　15磁を用いて反応を行なう。更にMe2SO45．3認

及びNaBH4256η2を加え反応させ，淡黄色プリズム晶（CHC　I3・Me　OH），mp　163－165。，461・

解を得。　A質αZ．Calcd．　C22H21NO5：C，　69．94；H，　558iN，　a69．　Found：C，69．93

；H，5．61；N，a63．　NMRδ：256（3H，　s，　N－Me），　a88，　a89，　a93（each　3H，　s，

OMe），4．18（2H，　s，　ArCH2N），6．00（2H，　s，　OCH20），7．04（2H，　s，凸rom。　H），7．44，

7・61（each1H，　d，　J＝甑OH・，　ar・m．且），762（1H，　s，　a，。m』）．

第6章第2節の実験

　DihydrobaseのJones試薬による第4級化：Dihアdro体（1mM）をacetoneに溶解した溶液
に氷冷撹拝下Jones試薬107）（1．1－1．5mM）を加え，0．5－1hr撹伴。　反応終了後，反応液をアルカ

リ性とし，CHC　l3にて抽出。得られる残渣は少量のCHC　13に溶解し，氷冷下希HCIα4．を加え，析

出する結晶を二二し，再結晶。

　7，8－Dimbthoxy－5－ethy1－2，3－methylene“ioxybenzo〔c〕phenanthfidirium（181）

Chloride：Dihydro体（172）n2㎎，　aceもoneα4認，　Jones試薬107）0．037認を用いて反

応を行ない，黄色プリズム晶（の：PrOE・MeOH），Inp　160－164。，19．6㎎を得。　NMR＊35（CF3CO2田

δ：2…（3H・も・J－7・・H・，　CH・C旦・），422，4．42（・・ch3H，・，　OM・），5．38（2H，　dif．q，
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J－7．・．g。，．N＋一CH，C】玉），．6．24（2H，，，OCH、0），752，7。9・（。。ch・H，．，，　a，。m．　H），

．・．・4，・．22，8．54，・．63（・・6h・H，　d，　J－8．・H・，…m．　H），・84（・白，　s，A・CH－N＋〈）．

　8－Eもhgxy－5－e七hア1－7－methoxy－2，3－methylenedioxybenzo〔c〕phenanthridinium

（・82）Chl。。id。：Dihyd。・体（・74）・5α・解，。cet・n・・5砿J・n・，試薬107）α2蛇を用

いて．反応を行ない．黄色微細針状晶（MeOH・aceもone），　mp　174－177。，118．2㎎を得。　NMR

（CD30D）δ：1．56，1．80（each　3　H，　t，　J＝7．o且z，　C且2　CH3）；　4．34（3H，　s，　OMb），4．41

（2H，　m，　OCH2CH3），．包37（2H，　q，　J＝7．OHz，N＋一C旦2CH3），6．26（2H，　s，　OCH20），

7．51，7．94（eachlH，　s，　aro皿。　H），8．16，8．58（each2H，　d，　J＝9．OHz，　arom．　H）疹9．97

（1H，　s，　ArCH＝N＋〈），

　7－Etho耳y－5－ethyl－8－me　thoxy－2，3一皿e　thylened且oxybenzo〔c〕phenan撫ridinium

（・83）Chl。。id。：Dihyd，。体（・75）27・・㎎，。cet，。．。・・払J…・試薬10％・磁用

いて反応を行ない，黄色プリズム晶（zPrOH・MeQH），　mp．164－167。，　236．8㎎を得。　A㎜」．

Calcd．　（）23H22CINα・1／2且20：C，　65．63；H．　5．51；N，　3．33．　Found：C，65．38；且

529；N，．a34．　NMR（CF3CO2H）．δ：1，62，201（each3H，も，　J＝7．OHz，　CH2CH3），

421（3H，　s，　OMe），4．71（2H，　q，」＝7．．0且z，　OC旦2　CH3），　5．38（2H，　q，」蛙7．　O　Hz，

N上C邸｝範），．α24（2H，・，　OCH，0）、75・，7β7（。・ch・H，・，．。，・m．　H），8．・4，8．・9，

8．55，　8．60（eachIH，　d，　J＝9．5Hz，　arom．　H），9．83（1H，　s，．　ArCII＝N喫（）．

　Chelerythrine（82）Chloride：D旦hydro体（112）500．3㎎，　acetone　50認，　Jones
試薬107）・8瑠を用いて反応を行な・・，。h。・。。y・h，1。。（82），hl。，id。，艶針状晶（M。・H・

。ce・。n。），　mp・92一・93・（lit．52）mp・96一・97・），43・鱒婿。

　7－Eもhoxy－8－me　thoxy－5－me　thyl－2，3－methy且enedioxybenzo〔c〕phen蕊hridinium
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1。7）
（184）Ch．loride：Dihアdro体（178）21豆6㎎，乱cetone　20認，　Jones試薬　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　0．3認　を．用い

て反応を行ない，黄色微細針状晶（乞PrOH・MbOH），　mp　184－1900（deco珊p．），188．3㎎を得。

A伽α∫．（弛lcd．　Cz～HをoCINO4・1／2H20：C，　64．94；H，　5．20；N，　3．44．　Found：C，

64．801H，　4．99；N，3．38．　NMR（CF3CO2H）δ：1．60（3H，　dif。　s，　CH2C旦3），4．20

．（3H，　s，　OM。），470（2H，　m，　OCH2CH3），504（3H，，，ドーM。），α22（2H，，，　OCH20），

7．48（1H，　s，　arom．H），7．90～8，36（3H，　m，　arom．H），8．36～8．74（2H，　m，　arom．H），

駄76（1H，　br．　s，　arom．　H）．

　Avicine（63）Chloride：Dihydro体（179）100．2㎎，　acetone　20認，　Jones試薬107）0．18

磁を用い反応を行ない，得られる結晶をMeOHにて洗浄し，黄色プリズム晶，　mp＞30．oo，　9α3解

を得．本物質は別途給磁た。vi、i。。32）（63）。hl。，id。と完全1。＿致。

　Sanguinarine（185）Chloride：Dihy（lrosanguinar隻ne＊361。04159，　acetone　100認，

＊35． {chlorideは溶媒に難溶なため，再びNH40Hアルカリ性とした後，　CHCI3にて抽出し，得

　　　られるhydroxideについて測定。

一．
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J。n6謡薬107）・．88磁用いて反応を行ない，桃色針状晶（ZPrOH・MbOH），　mp　285．287・

（lit．82）mp　286－288・），・98・79を得。

＊36　市販のsanguinarine　sulfate（Pfa茸z＆Bauer社）

　　　目的で市販品をNaBH4にて還元して得たものである。

が不純物を含むため，精製する
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第7章第1節の実験

　第4級塩基よりOxybaseへの変換：第4級塩基（0．1　mM）を水または水・MeOHの混合溶媒に溶解

させ，室温にて撹伴下KCN（α135－0．15mM）を加えた後，50－60。にて1hr撹拝。反応終了後，

析出している結晶を弓取し，CHC　l3・MeOHより再結晶を行ない，ψ一cyanide体を得。

　この9－cyanide体（α1mM）をHMPAに溶解させた溶液に室温にて撹門下NaH（52・9％in

mineral　oil，α15－0．3mM）を加え，2～4hr同条件にて反応Q反応終了後，　AcOEtにて希釈

し，繰り返し水洗し，更にsat．　NaClαg．にて洗浄。得られる残渣をCH：C13・MeOEより再結晶を行

ない，6－oxy体を得。

　7－Ethoxy－8－me　thoxy－5－meもhyl－2，3一methylenedioxybenzo〔c〕phenanthridine

一6（5H）一〇ne（187）：第4級塩基（184）176．4㎎，　H2010磁，　KCN　38．4㎎を用いて反応を行

ない，6－cyano－7－ethoxy－8－me　thoxy－5－meもhyl－2，3－methylenedioxybenzo一

〔c〕phenanthridine，無色プリズム晶，　Inp　240－2450，38．4㎎を得。．A㎜Z．Calcd．

C23H20N204：C．71，12；H，5．19；N，7．21．　Found：C，70．91；H，　5．09；N，7。02．

NMRδ：L46（3H，　t，　J＝zOHz，　CH2　C正b），260（3H。　s，　N－Me），　a90（3H，　s，OMe），

424（2H，　In，　OC旦2CH3），　5．61（1且，　s，　ArC且（CN）N），　6．01（2H，　s，　OCH20），．7．02，

7．49，7．51，7．68（each1耳，　d，　J＝9。OHz，　arom．H），7．09，7．61（each1且，　s，　arom。　H）．

　上記ψ一cyanide体51．5㎎，　NaH　96昭，　HMPA　25磁を用し．・て反応を行ない，無色プリズム

晶，mp　163－164．5。，4a5㎎を得。　A㎜L　Calcd．　C22HlgNO5：C，　70．02；H，5．07；N，

…．・・un・・C，・． E83旧，・98・N，…．・R・蓋費菱・m－1・・653（・・）・NMRδ・

1．52（3H，　七，　J；7．oHz，　C且2C旦3），　3．85，3．94（each　3H，　s，　N－Me，　QMe），4．25（2正し

q，J－Z・H・，　OCH・CH・）・α・2（2H…　OCH・0）・Z・7・乳47（・名・h・H…．・…』）・

73・，7．43（。。，h・H，d，J一獄5H、，。。。m．H），7，85（2H，　d，J』α5H・，…m．H）．

0。y。vi。i。。（・88）・第・壁間32）（63）…㎎，　H、0－M・OH〔・・酬3・・（凶）〕，　KCN

％昭を用いて反応を行ない，’avicine　9－cyanide．無色プリズム晶，　mp＞300。（softened

at　220。），26．o㎎を得。　A脇Z．　Calcd．　C21H14N204：C，　7α38；H，　a94；N，　7，82．

Found：C，6α90；H，　a94；N，　7．32．　NMR（DMS　O－d6）δ：2．52（3H，　s，　N－Me），

5．68（1H，　s，　Ar　CH．（CN）N），6．06，α09（2H，　s，OCH20），7。09，7．30，7．47，7．55（each

lH，　s，　arom．　H），　7．59，7．80（each　IH，　d，　J＝8．OHz，　arom。　H）．

　上記～ρ一cyanide体60㎎，　NaH　121㎎・HMPA　2認を用いて反応を行ない・無色プリズム晶・

皿p281．5－282。（sofもened　at　263－264。），　4翫6㎎を得。本物質はoxyavicine（188）の

三品と完全に一致。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ネ　
　Oxysanguinarine（189）：第4級塩基（185）4a2η2，　H2010認，　K：CN　95彫を用いて反応

を行ない，sanguinarine　9－cyanide　27．5卿を得。　Aηαi．　Calcd．　C21H14N204：C，70。38
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；H，　3．94；N，　7．82」　Found：C，7α39；H，　a86；N，7．80。　NMRδ：264（3H，　s，

N－Me），529（1H，　s，　ArCH（CN）N），6．00～6．16（2H，　m，　OCH20），6．02（2H，　s，

OCH20），．6．93，7．36，7，53，7．70（eachlH，　d，　J＝8．oHz，　arom．且），　Z10，7．64（eachlH，

s，arom．　H）．

　上記9－cyanide体4α2η臥NaH　152卿，　HMPA　l．5認を用いて反応を行ない，　oxysanguina－

rine（189），無色微細針状晶，　mp＞300。，305㎎を得Q　Aηα‘．　Calcd．　C20H13NO5：C，

6a・6；H，　a77；N，． S．63．　F。。。d：C，6963；H，3721N，4，・．5．　IR・KB・cm一・：．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　max
1660（CO）．

　なお15－ethyl－8，9一．dimethoxy－2；3－methylenedioxybenzo〔c〕phenanもhridin－6

（5H）一〇ne（1．90），無色プリズム晶，　mp　222－223．5。，5－ethyl－7，8－dimethoxアー213－

methylenedi．o文yりenzo〔．c〕phenanthridin－6（5H）一〇ne（！91），無色プリズム晶，　mp　185

－1886，　8－ethoxy－7－me　thoxy一5－methyl－2，3－methylenedioxybenzo〔c〕phenan－

thridir6（5H）一〇ne＊38（195），無色微細針状晶，　mp　209－211。はそれぞれ対応する第4級塩

基より文献8％）方法に準拠してK：3Fe（CN）6にて酸化して得た。

第7章第2節の実験

　シフト試薬添加時のOxybaseのNMR測定：Oxybase約10－20㎎を．CDClき約α5認に溶解し

たNMR測定用試料管に，順次Eu（dpmゐを0．1，03，α5，0．7モル比になるように添加し，　NMRを

測定。

＊37．

＊38

Sanguinarine　sulfateを使用。

本oxy体の原料となる第4級塩基・8－e偽ox面一7－me　thoxy－5－me　thyl－2，3－methylene－

dioxybenzo〔c〕phenanむhridinium　bhloride，黄色針状晶，　mp　l89－19．2。，　は相当する

dihydro体（177）のDDQ酸化により得た。
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第8章第1節の実験

　Deoxo訂notもianamide（196）：Arnottianamide（77）35㎎を無水THF10認に溶解させ

た溶液にLiAIH470㎎　を室温にて徐々に加えた後，1．5hr加熱還流。過剰のLiAIH4は含水eもher

にて分解し，THFを留去。残渣に水を加え，　CHC13にて抽出しナ39無色プリズム晶（MeOH），　mp

200－202。，　19．2㎎を得QA伽αZ．　Calcd．　C21H21NO5：C，　68．651H，　5・76；N，3・81・

・…・・C，．68川脳…N・・76・・R・懸’・㎡1・339・（・H）・UVλ雛斜・m

（1・9・）：229（476），263（44・）・h，3・5（a79）・h，33・（375）・NMRδ：272

（6H，　s，　N－Me×2），　a　91，　3，95（each　3H，　s，　OMe），5．99（2H，　s，　OCH20），　6．51，

α81，7．18，7．43（each1H，　d，　J；8．5Hz，　arom．　H），6．77（1H，　s，　OH，　D20添加により

消失），7．09，7．52（each　l　H，　s，　arom．　H）；（CF3CO2H）δ：a71（6H，　s，　N－Me×2），

4．03，4．15（each3H，　s，　OMe），α15（2H，　s，　OCH20），　6．87，7．16，7．30，7．92（each

lH，　d，　J＝8．5旦z，　arom．H），7．35，7．43（each1H，　s，　arom．H），8．40（1H，　br。　s，　OH）．

MS。〆6：367（M＋，100％）．．

　0－Meもhyl　Deoxoarnottianamide（198）；Rodionow　tosybte　461．0㎎　を無水MeOH

α68認に溶解させた溶液に，金属Na　33．9㎎及び無水MeOH　O．90雇　より調製したNaOMeの溶液を

加え，析出する結晶を炉去。炉液をRodionow試薬（trimethyl底nilinium　methoxide）＊40

として使用。

　Deoxoarnottiana皿ide（196）39㎎を無水七〇luene　3磁に溶解させた溶液に上記Ro－

dionow　試薬を加える。　MeOHを留去後，6hr加熱還流。更に同量のRodionow試薬を加え，　L5

hr加熱還流。反応終了後，常圧にて溶媒を留去し，残渣に水を加え，生成したN，N－dimethylaniline

を共沸にて留去し，CHC13にて抽出。残渣はpreparative　T玉C〔CHC13：AcOEt＝2：1（v／v），

Rf＝α45〕にて精製し，無色プリズム晶（benzene・hexane），　mp　16α5－168．5。，220㎎を得。

A％α∫．Calcd．　C22H23NO5：C，　69．27；H，　6．081N，3．67．　Found：C，　69，55；H，　6．12

；N．356．　NMRδ　：263（6H，　s，　N－Me×2），385（3H，　s，　OMe），3．90（6H，　s，

OMe×2），5．98（2耳，　s，　OCH20），6．67，6．83，7．06，7．37（each　lH，　d，　J；8．5Hz，　arom．

H），　7，08，　7．55（eachIH，　s，　arom．　H）．

　0－Methyl　Arno樋ianamide（197）：　D　Rodionow試薬によるメチル化：前項の実験に準

拠し，arnottianamide（77）0．11019，無水toluene　50雇に溶解させ，　Rodionowもosylate

4，03669より調製したRodionow試薬＊40を加え，2hr加熱還流。反応終了後，上記方法と同様に処

理し，無色プリズム晶（CHC13・MeOH），　mp　2025－2050，α08259を得。　A％α‘．　Calcd．

＊39　この抽出操作においてはemulsion化が著しく，　Celite　545を通し抽出操作を行なった。

＊40　岡部啓，博士論文（1）100）に準拠して調製。
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艶2H21　NO6：C，　66．82；H，　5．35；N，　3．51．　Fo　und：C，　66．96；H，5．34；N，3．51．

・R・KB「cm－1：・676（CO）．　NMRδ・・95（・H，，，　N－M。），。62（・H，，，　OM。），

　　　max
a89（6H，　s，　OMe×2），6．04（2H，　s，　OCH20），α67，6．81，7．28，　Z70（each　lH，　d，　J

＝8．5Hz，　arom，　H），706，7．18（each　lH，　s，且rom．　H），8．08（1H，　s，　NCHO）．

　ii）CH2N2によるメチル化：Amottianamide（77）3a6㎎をHMPA5酩に溶解させた溶液に

nitrosomethylurea　19より調製したCH2N2のether溶液を加え，6日間室温にて放置。反応終

了密’1減圧下HMPAを留去し，残渣に水を加え，　AcOEtにて抽出。　AcOEt抽出液は水洗し，得ら

れる残渣はpreparative　TLC〔CHC13：AcOEt＝10：1（v／v），　Rf＝α75〕にて精製し，0－

me　thγlarnoもtianamide（197），無色プリズム晶，　mp　202－2045。，226㎎を得。

　Amottianamide〔Chelerythr沁e（82）SulfateのB乱ey6r－Villiger型酸化〕：

Chelerythrine（82）sulfaもe　8α0㎎をHMPA　10雇に懸濁させ，室温にて掩拝下呪一CPBA

243．2㎎を加える。　反応液は40。（外浴）にて反応液が均一になるまで携拝（5hr）。反応終了後，過

剰の過酸をNa2　SO3151．2㎎及び水3彪からなる水溶液にて分解後，減圧下溶媒を留去。残渣は大量の

AcOEtを加え溶解させ，水及び10％NaHCO3ασ．，　sat．NaClαg．にて洗浄。得られる残渣は

MeOHにてtriturateし，無色プリズム晶（MeOH・CHC13），　mp　267－2690，5a9彫を得。

本物質は天然より得られるarnottianamide（77）の標品と完全．に一致。

第8章第2節の実験

Isoarnottianamide（78）〔Nitidine（6）Sulfate　のBaeyer－ViUiger型酸化〕：

Nitidine（6）sulfate　130㎎をHMPA　10磁に懸濁させ，室温にて撹梓下柵一CPBA　342㎎

を加える。反応液は70－800（外浴）にて均一になるまで丁丁（0．5hr）。反応終了後，過剰の過酸は

Na2SO3212麗望及び水5磁からなる水溶液にて分解後，減圧下溶媒を留去。残渣は大量のAcOEtに溶

解させた後，水洗し，得られる残渣はpreparative　TLC〔CHC13：AcOEt＝5：1（v／v），2回展

開，Rf＝0．31〕にて精製し，淡褐色プリズム晶（MeOH・CHC　l3），　mp　252二2560，6且1彫を

得。本物質は天然より得られるisoa面。樋ianamide（78）の標品と完全に一致。

第8章第3節の実験

　Benzア1decaine（199）：Dec紅ine（73）157㎎をDMF　5認に溶解させ，無水K：2CO3138昭及びbenzyl

chlor　ide　6a8㎎を加え，室温にて0．5hr撹憎し，四温50。にて1hr掩拝。更にDM：F　3招及びbenzyl

chlor　ide　683彫を加え，．外温500にて1hr撹梓。反応終了後，水を加え，　AcOEtにて抽出。　Ac　OEt抽出液は

水洗し，得られる残渣はMeOHにてtriもura　teし，無色針状晃（benzene・Me　OH），　mp　218－22（P，16a6㎎を得。．

＊41　完全には原料は消失しない。
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A％αZ．Calcd．　C26HlgNO4：C，76．27；H，4．68；Nβ．42．　Found：C，76．32；H，4．65；N，3．35。

NMRδ：4．12（3H，　s，　OMe），5．24（2H，　s，　OCH2　Ph），　aO4（2H，　s，　OCH20），7。20，

8，66，9．68（each1H，　s，　arom．　H），　7。30～7．60（6H，　m，　arom．　H），　7．75，8．21，

8．24（each　IH，　d，　J＝9．OHz，　arom．　H）．

　N－Methyl－5，6－dihydro－8－benzアloxy－7－lnethoxy－2・3－methylenedioxγbenzo一

〔c〕phenanthridine（200）：Benzyldecarine（199）25α2㎎をHMI）A　8認に溶解させ，

ジメチル硫酸1認及びNa　8H4115．8㎎を加え，外温50。にて1hr掩拝。更にジメチル硫酸1磁及び

Na　BH4115．8㎎を加え，外温600にて1hr掩拝。反応終了後，過剰のジメチル硫酸を5％NaOHασ．

にて分解し，AcOEtにて抽出。　AcOEt抽出液は水及びsat．　NaC1ασ．にて洗浄し，得られる残渣は

カラムクロマトグラフィー〔A1203（n，　G一「 M）〕にて精製し，無色微細針状晶（benzene・MeOH），

mp　1835－1855Q，2569㎎を得。　AηαZ．　Cal¢d。　C27H23NO4：C，76．22；H，5．45；N，

3．29．Found：C，　76．09；H，　5．45；N，　a11．　NMRδ：2．58（3H，　s，　N－Me），　a91

（3H，　s，　OMe），　生29（2H，　s，　NCH2Ar），　5．15（2H，　s，　OCH2　Ph），　6．　o　o（2H，　s，

OCH20），　6．95，7．67（e翫ch　lH，　d，」＝9．OHz，　arom．　H），　7．08，7．65（each　lH；s，　arom．

且），　7。30～7．55（7H，　m，　arom．　H）．

　N－Methyl－8－benzyloxy－7－me　thoxy－2，3－me　thylenedioxybenzo〔c〕phen翫n七hr童dinium

（201）Sulfate：Dihア爵。体（200）354㎎をbenzene　20認及び5％NaOHασ．10認に溶

解させ，DDQ　512㎎を、benzene　14認に溶解させπ溶液を加え，室温にて3hr撹拝。　反応終了後，

benzeneを留去し，残渣はAcO翫にて抽出し，得られる残渣は少量のCHC13に溶解し，10％

H2SO4αg．を氷冷撹三下滴下。析出する結晶を炉取し，榿色針状晶（MeOH），　mp　260－265。，

218．5㎎　を得。NMR（CF3CO2H）δ：428（3H，　s，　OMe），4．93（3H，　dif．　s，　N＋一Me），

5．29（2H，　s，　OCH2　Ph），6．06（2H，　s，　OCH20），7．18～7．36（6H，　m，　arom．　H），7，84，

甑51（。。ch　1H，，，。，。m．　H），796，8．33（。。ch2H∴d，　J＝8．OH、，。，。m．　H）．

　Benzyliwaロ1ide．（202）：第4級塩基（201）52．1㎎をHMPA　5認に懸濁させ，惚一CPBA

101．5㎎　を加え，外温40。にて均．一になるまで撹梓（1hr）．　過剰の過酸はNa2SO359解及び水3

認の水溶液にて分解後，大量のAcOEtを加え抽出Q　AcOEも抽出液は水及びsat．　NaClασ．にて洗浄。

得られる残渣はMeOHにてtriturateし，無色結晶41．0㎎を得。一方，　MeOH洗液はetherにて

抽出した後，上記と同様の操作を行ない，無色結晶7．6㎎を得。両結晶を合し，CHC　I3・MeOHより再

結晶を繰り返し，無色プリズム晶，mp　249－2520，　356㎎を得。　AπαZ．　Calc（L　C27H23NO6：

C，・・88・H，・・7・Nβ・6．F・und・C，・・54・H，・…N，・・5・・R〃聖認l

cm－1：1675（CO）．　NMRδ：299（3H，　s，N≒Me），　3．97（3H，　s，　OMe），　512（2H，

s，OCH2Ph），　5．99（1H，　s，　OH），6。05（2H，　s，　OCH20），　6．58，6．78，　7．73（each　lH，

d，J＝8．5Hz，　arom．H），　7．08，7．19（each　IH，　s，　arom。　H），7。36～7．53（6H，　m，　arom．

H），8。17（1H，　s，　NCHO）．　MS励：457（M÷，100％）．

　Iwamide（103）〔Benzyliwami．de（202）のDebenzylation〕：Benzy｝iwamide（202）
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25．5昭，5％Pd－C＊4230鰐．無水EtOH　30認の混合物を常温，常圧にて水素気流下掩拝。反応終

了後，無機物を炉去し，炉液は減圧下留去。残渣はpreparative　T玉C〔CHC13：AcO軌＝2：1

（v／v），3回展開，Rf＝α52〕にて精製し，無色プリズム晶（CHC　l3・MeOH），　mp　267－268．5。，

20麗野を得。本物質は天然より得られるiwami　de（103）の標品と完全に一致。

＊42　憎憎ファインケミカル株式会社製。
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第9章第1節の実験

　O－Methyl　Isoarno．ttianamide（212）：Iso訂nottian翫mide（78）0．g5129　を無水

t。1。。。。3曜に解させ，R。di。。。wt。・y・。t。・・6429より調製したR・di…w試薬＊如

を加え，10hr加熱還流。反応終了後，前記方法と同様に処理し，無色プリズム晶（CHC　l3・Me　OH），

mp．212－214Q，　0。04219を得。　A％αε．　Calcd．　C22H21NO6：C，　66．82　i且，5．35；N，

・54．F。。。d・C，・・76・H，・43・N，…．・R・幅隻1・・「1・・67・（CO）・NMR

δ：2．94（3H；s，　N－Me），3．68，3．79，3．92（each　3H，　s，　OMe），6．03（2H，　s，　OCH20），

6．55，6．64，7，05，7．16（each　IH，　s，　arom。　H），7．26，7．69（eack　IH，　d，　J＝8．3Hz，

ar。m．　H），8．08（1H，　s，　NCHO）．

　Chehlutine（204B）Chloride〔0－Methyl　Iso訂nottianamide（212）のBischler

一Napieralski反応〕：0－Me伽yl　isoarnottianamide（212）396鰐をCH3CN　2磁に加温溶

解させ，POC　l3α2認を加え，50面n間加熱還流。反応終了後，減圧下溶媒を留去。残渣は10％

寅aOHαg．にてアルカリ性とした後，　CH：C　l3にて抽出。得られる残渣は少量のCHC　I3に溶解し，氷冷

画面下10％HClαg．を加え，析出する結晶を炉取。本結晶はMeO且・H20より再結晶を繰り返し，榿色

微細論旨，。、p、84一、86・（li・．8gb）m，・9・一198・・43），…喚機・R・激・証1・

1640（C＝N＋〈）．NMR（CF3CO2H）δ：4．22（3且，　s，　OMe），430（6H，　s，　OMe　X　2），

4．98（3H，　s，　N＋一Me），　6．20（2H，　s，　OCH20），　7。46，7．62，7．91，9，70（each　lH，　s，

arom．　H），8．12，9．52（each　1H，　d，　J＝8．5Hz，　arom．　H）．

　Dihydrochelilutine：Chelihtine（204B）chloride　21π2をMeOH　6認に溶解させ，

NaBH420㎎を用いて常法通り還元し，無色プリズム晶（acetone・MeOH），．mp　139－1420，

16．2㎎を得。A％α‘．　Calcd．　C22H21NO5；C，6964iH，5．58；N，369．　Found：C，

69．73；H，5．62；N，361．NMRδ：2．54（3H，　s，　N－Me），379，　a89，3．93（each　3H，

，，OM。），4．19（2H，・，　A・CH、N），598（2H，・，　OCH・0）・a53・7・07・7・66（…h1H・

s，arom．H），7．42，8．26（each1H，　d，　J＝8．OHz，　arom．　H）。

　Chelilutineψ一Cyanide：Chelnutine（204B）ch互oride　2a2解をH203雇及び

MeOH　2認に溶解させた溶液に，　K：CN7．6㎎を室温にて加え，外回50。にて1hr掩梓。反応終了後，

析出している結晶を二二し，炉液はCHC　I3にて抽出。得られる残渣は先きの結晶と合し，　CHC　I3・

M。。Hよ嘱結晶を勧返し漁色プリズ・晶，　mP　258－26・・（liL8gb）mp　27・・一27・．），・・

㎎を得。A％αZ．Calcd．　C23H20N205・1／3　MeOH：C，67．51iH，5．18iN，6．75．　Found：

C，67．73；H，5・・；N，6．56．NMR（DMSO－d・）δ：2・53（3H…　N－M・）β82（3H・

　　　　　　　ド　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ロ

＊43　J。Slavlk教授より分与を受けたchelilutlne

　　すれば，mp　186－192。を示した。

chlorideの標品につき著者が融点を測定
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s，OMe），　a　95（6H，　s，　QMe×2），5．79（1H，　s，　ArCH（CN）N），α12（2H，　s，　OCH20），

6．91，7．29，乳51（each　IH，　s，　arom．　H），7．57，8．25（each　lH，　d，　J＝9．OHz，　arom．　H）．

　Oxychehlutine：Chelilutine　g－cyanide　13．3㎎をHMPA　O．4認に溶解し，　NaH（52．9

％，4．5彫の　を加え，3hr室温にて二字。反応終了後，大量のAcOEtを加え，　sat．　NaClασ．にて抽

出。九cOEt抽出液は水及びsaも．　NaClαα．にて洗浄し，得られる残渣はpreparahve　TLC

〔CHC　l3：MeOH＝30：1（v．命），2回展開，　Rf＝o．47〕にて精製し，淡褐色微細針状晶（CHCI3・

MeOH），　mp　202－204．50，　7．8η2を得。　Aηα‘．　Ca　l　cd。　C22HlgNO6：C，　67．17；H，4．87；

N・・56・F・・nd：C・・・…H・・86・Nβ・…R・蓋濫・ゴ1・・665（CO）．

NMRδ：383，　a98（each　3　H，　s，　N－Me，　OMe），4．05（6H，　s，　OMe×2），604（2H，　s，

OC境0），6・94，7・13，7．45（ea・h1H，・，・・6m．　H），7．47，8．92（。。ch　1　H，　d，　J－8．5H、，

arom．H）．

第9章第2節の実験

・，・；・LT・・m・・h・xy一・，・一m・・hyl。n。d・。xy。h。1。。n。（・・5）・6－M。、h。xy　p、脚。。n謝）

（・・3）・皿P・・2一・・3％・・756級び・c吻ve・a・…n♂09）（・・4），　mp　48一…，・・7359

をEtOH　350彪に溶解させた溶液に10％NaOHαg．55認を白油下品下し，室温にて一夜放置Q反

応終了後，析出している結晶を炉取し，EtOHにて洗浄し，黄色針状晶，　mp　171－1720，43．9979

を得。本結晶の一部はCHC　l3・MeOHより再結晶を繰り返し，黄色針状晶，　mp　173－174。を得。

AπαムCalcd．　ClgH1806：C，．66．66；H，　5．30．．　Found：C，　66．68；H，5．34．

IR・NT1・ゴ1・・65・（CO）．　NMRδ・・84（・H，，，　OM。），・96（・H；、，　OM。×・），

5．94（2H，　s，　OCH20），α52，7．10，7．59（each　1　H，　s，　arom．　H），6．90（1H，　d，　J＝8．5

Hz，　arom．H），7．38，8．10（each1H，　d，　J＝16．OHz，　olefinicH），764（1H，　d．　d，　J＝

8．5，2，0Hz，　arom．　H）．

3一（3・4－Dim・th・xyb・n・・y1）一2一（2－m・th・xy－4，5－m・thyl・n・di・xy）P・・pi・nit。il・

（216）：Ch・1・・n・（215）4a99749日置tOH2CH20H　600認に溶解させ，　A，OH　8．8認を加えた

後，四温100－105。にてK：CN16，7089を水40認に溶解させた溶液を滴下し，同温度で2hr加

熱三拝。反応終了後，水を加え，析出する結晶を炉取し，淡黄色微細針状晶，mp　156－1590，4a8206

9を得。本結晶の一部はCHC　I3・MeOHより再結晶を繰り返し，無色針状晶，　mp　156－158。を得、

A％α‘．Calcd．　C20HlgNO6：C，　65．03；H，5．19；N，　3．79．　Found：C，　64．77：H，5．21

・Nβ・…R・幅隻1・㎡1：225・（CN），・665（CO）．　NMRδ・・37（・H，　d．　d，　J＿

　　　　　　　　i　　l　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　l　’1
18・0・6・OH・・一CH－C旦AHB）・a59（・H・¢d・J一・8・・，7・5｝並ドCH－CH。旦B），3．79，　a　9・，

・92（…h・H，・，・M・），・64（・H，・．・，・一・・，・・H、，A，凸旦．とH，），。88（，H，，，

0CH20），6．49，6．92（each　1H，　s，　arom．H），　a84（1H，　d，　J＝8．5Hz，　arom．且），7．47

（1H，　d，　J＝20Hz，　arom．　H），7．48（1H，〔L　d，　J＝8．5，2．OHz，　arom．　H）．　　・
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3一（3，4－Dimethoxybenzoyl）一2一（2－methoxy－4，5一皿ethylenedioxyphenyl）一

propionic　Acid（217）：Nithle体（216）10．03589をEもOH　40磁に懸濁させ，　NaOH

1α18129をH20120認に溶解させた溶液を滴下後，外温1000にて2hr加熱還流。反応終了後，

水約400認を加え，次いで10％HCIασ．にて酸性（pH1）となし，析出する結晶を詐取し，才色結

晶，mp　192－197。，10．12119を得。本結晶の一部をbenzeneより再結晶を繰り返し，淡赤色プリ

ズム晶・mp　190－1．93。を得Q　Aπ叫・Calcd・C20H2008：C・6L85；H，5・19・Found：C・

・・・…H」・・．IR・Nｯ1・㎡’・・7・・，・67・（CO）・NMRδ…4（・H・d・d・
　　　　　　　　　　l　　l
J＝18．o，5．　O　Hz．，一CH－C耳AHB），　3．76（3H，　s，　OMe），3．77（1H，　d．　d，　J＝18．o，9．　oHz，

　l　l　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　l　I
－CH－CHA旦B），　a91（6H，　s，　OMe×2），4．59（1H，　d．　d，　J＝獄。，50Hz，　ArC旦CH2），

5．86（2H，　s，　OCH20），6．49，　6．77，7．49（each　IH，　s，　arom．H），

6．82（1H，　d，」＝8．5Hz，　arom．　H），7．53（IH，　d．　d，　J＝＝8．5，2．OHz，　arom．　H）．

　4一（3，4－Dime　thoxyphenyl）一2一（2－meもhoxy－4，5－methylenedioxypheny1）butyric

A。id（218）：K。t。。，id（217）1α1719をA。OH　350酩に溶解させ，1％Pd・・ln蝉

41認及びNorit　366489を加え，常温常圧にて水素気流中撹伴（9hr）。反応終了後，触媒は炉回

し，炉液は減圧下留去。残渣はCHC13に溶解させ，　sat．　NaClασ．にて洗浄し，淡褐色プリズム晶，

mp　114－1170，9，10179を得。　Aπα‘．　Calcd．　C20H2207：C，　64．16；H，5．92．　Found：

C，…7凪・92．・R・N躍1・㎡1・・68・（CO）．　NMRδ…84～・72（・H・m・

me　thylene　H），3．72（3H，　s，　OMe），3．84（6H，　s，　OMe×2），399（1H，　t，」＝7．OHz，

　：
ArCH－CH2一），5．87（2H，　s，　OCH20），6．50（1H，．　s，　a　r　om．　H），6。5〔レ）6．92（4H，　m，

arom．　H），7．64～8．70（111，　br。　s，一COOH）．

　3，4－Dihydro－2一（2－methoxy－4，5－methylenedioxyphenyl）一6，7－dimeもhoxy一

1（2H）一naphthalenone（219）：Carboxylic　acid（218）8．36109を無水CHC1342認．

に溶解させ，：POC　1325認を滴下した後，外気80。にて2hr加熱還流。反応終了後，反応液は氷水約

600認に注加し，一夜放置。分離しているCHC　l3層は分取し，水層はCHCI3にて抽出。　CHC】3抽

出液は引きのCH：C　l3層に合し，水及び5％NaOHαg。にて洗浄し，得られる残渣はカラムクロマトグ

ラフィー〔SiO2（7734）〕　にて精製し，無色プリズム晶（CHC隻3・MeOH），　mp　209－2110，

αoo249を得。　Aπα‘．　Calcd．　C20H2006：C，67．40；H，5．66．　Found：C，67．12；H，

・55．IR・NQ1・㎡1：・655（CO）．　NMRδ：2・2～254，282～a・・（・・ch・H，　m，

m・thyl・n・H），　a70，　a91，　a94（・・ch3H，・，σM・），　a82～4・06（1H，　m，　m・thin・H，

0verlapped　wi　th　OMe），5。86（2H，　s，　OCH20），6．54（2H，　s，　arom．　H），6．66，7．55

（each1H，　s，　arom．H）．

　cis－1，2，3，4－Tetrahydro－2一（2－methoxy－4，5一皿eもhylenedioxyphenyl）一6，7一

＊44特級PdC125．059に特級conc．　HCI　125麗，

　　加え全量を300認にした溶液Q

H2030認を加え，加温溶解させ，更に水を

一115一



dimethoxy－N－methyl－1－naphthyla里ine（220）：Tetmlone体（219）526529を無水

CHC　I340雇に溶解させた溶液とCHSNH2　gas約7．59を無水CHC　I340認に氷冷下吸収させた溶

液を混ぜた後，この溶液をTiC141．62彬　を無水』CHC1350認に溶解させた溶液に氷冷掩梓下注意深

く徐々に滴下し，　1hr加熱還流。反応終了後，析出物はグラスフィルターを用い炉去し，炉液は減圧

下溶媒を留去。残渣は精製することなく，DMF100認に溶解し，無水MeOH　10認及びNaβH4

0．56469を加え，室温にて1hr掩伴。更に無水MeOH　10認及びN乱BH4．α56339を加え，室温にて

3hr撹乱。反応終了後，溶媒は減圧下留去。残渣に水を加え，　CHC　l3にて抽出し，無色針状晶（CHC　l3・

MeOH），　mp　147－1490，4．54969を得。　Aπα’．　Calcd．　C21H25NO5：C，　67．90；H，

6．78；N，　3．77．　Found：C，　67．51；H，6．80；N，　a　69．　NMRδ：1．23（1H，　br．　s，　NH），

1．60～1．90，2．04～2．58（each　lH，　m，　methyleneH），2ユ7（3H，　s．　N－Me），274～2．94

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1
（2H，　m，　me　thylene　H），3．50（1H，　d．　t，　J＝11．o，　a5Hz，　ArC旦C毘一），3・69（1H，　d，　J

　　　　　　i
．＝4．OHz，　一CHCH（N）Ar），　a　76，3．84，3．86（each3H，　s，　OMe），5．87（2H，　s，　OCH20），

a52，　6．60，　6．76（each　1H，　s，　arom．H）。

　cis－N－1一〔1，2，3，4－Tetr曲ydro－2一（2－methoxy－4，5－methylenedioxyphenyl）

一6，7－dimethoxアnaphthyl〕一N－methylformamide（222）：抱水chloral及びconc．

H2SO4を同量混ぜ，上層を分取した後，蒸溜（pb　9串。）してchloralを調製。　Amine体（220）

4．54969を無水CHC1330認に溶解させ，上記用時調製したchloral　2．4認を加え，2hr加熱還流。

反応終了後，反応液に水を加え，CHC　l3にて抽出。　CHC13抽出液は水洗し，得られる残渣はカラムク

ロマトグラフィー〔SlO2（7734）〕にて精製し，無色プリズム晶（z恥OH），　mp　182．5－185馬

4．05869を得。Aηα3．Calcd．　C盟H自5NO6：C，66．15；H，6。31；N，3．51．Found：C，．66。32；H，6．40；N，

a・・．IR・甑1・ゴ1：・67・（CO）。㎜純5δ：・・87～228，2・・～a・2（ea・h・H，畑・thyl・n・H）ゴ

247（6／7×3H，　s，　N－Me），2．60（1／7×3H，　s，N－Me），　a57～3．69（1H，　m，　me　thineH），

3．79（6H，　s，　OMe×2），386，3．88（もota13H，　each　s，　OMe），4．90（1H，　d，　J＝50

　　　l
Hz，一CHCH（N）Ar），5．85，5．90（total　2H，　each　s，　OCH20），6．52（2H，　s，　arom．　H），

a60，6．64（each　IH，　s，　arom。　H），7．69（6／7H，　s，　NCHO），噛7．81（1／7H，　s，　NCEO）．

　N一ユー〔2一（2－Methoxy－4，5－methylenedioxyphenyl）一6，7－dime　thoxynaphthyl〕

一N－methylformamide（22の：Formamide体（222）405869を無水benzene　80紹に溶解

＊45本NMRよりformamide体（222）は■otatlonnal　isomerのmixtureとして存在す

　　ると推定される。又，他のこの系の化合物についても同様の事実を観察している。

　　　　　　　　　　器i8瓢』器欝

　　　　　　　　　　　　　　（222A）　　　　　　　　　　　　　　　　　　（222B）
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させた溶液にDDQ6．92819を無水benzene　llo認に溶解きせた溶液を加え，1hr加熱還流。反応

終了後，析出物を高高し，晶晶は減圧下留去。残渣に10％NaOHαα．を加え，　CHC　I3にて抽出。

CHC　l　3抽出液は10％Na（贋αα．にて洗浄し，残渣として淡褐色プリズム晶，　Hlp　217－219。，

a41119を得。本物質の一部はCHC　I3・MeOHより再結晶を繰り返し，無色プリズム晶，　mp　217

－219。を得。　A％αZ。Calcd．　C22H：21NO6：C，　66．82；H，　5．351N，3．54．　Found・：C，

・・…H，・35；N，…．IR〃N�ﾇ・㎡1：・68・（CO）・NMRδ：・・3（・H…　N

－Me），　a62，3．95，401（each　3H，　s，　OMe），5．94（2H，　s，　OC王動0），657，6．59，698，

7．17（。。ch　1H，，，。，。m．　H），7．22，771（。。，h1H，　a，　J＝8．OH・，…m．H），8．11（・H，

s，NCHO）．

　Sanguimbine（205B）Chloride：Amide体（223）509肺gを無水xylene＊4620認に溶

解させ，POC　l3240認を加え，20hr加熱還流。反応終了後，析出する結晶を炉取し，　benzene

にて洗浄後，赤色針状晶（EtOH・CHC13），　mp　281－2840（2000付近から黄変，　decomp．）

（li・．89b）mp　275－276・），22碑綿NM・（・D・・D）δ…4・・・・…7（…h・H・

　　　　　　　　　　　　　　ヰs，OMe），4．90（3H，　s，　N－Me），　a45（2H，　s，　OCH20），7．47，7．68，7．86，9．72（each

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　り1H，　s，　arom．　H），8．04，軌26（eachlH，　d，　J＝9．OH：z，　arom．　H）．本物質はJ『．　Sbvlk

教授より分与を受けたsanguirubine　chloride　の標品と完全に一致。

＊46　溶媒にCH3CNを用いた場合には，副産物の生成が認められ，収率が著しく低下する。
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