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審 査 の 結 果 の 要 旨

氏 名 鷲 見 信 二郎

H a p l o p h y t i n e ( 1) は ､
H a p l o p h y t o n c i m l c i d u m の 葉か ら単離された殺 虫作用 の ある ア ル カ ロ イ

ド で
､

1 9 7 5 年 に構造決定が なされた ｡

一 方
､

a s p i d o p h y t i n e ( 2) は
､

h a p l o p h y t i n e ( 1) の酸分解

に よ り得 られ
､

ラ ク ト ン化 され た ア ス ピ ド ス ペ ル マ 骨格を有 して い る0 A s p i d o p h y t i n e (2 ) の合成

は 1 9 9 9 年に C o r e y らよ っ て 報告され た の が 唯
一

の例 で あるが
､
h a p l o p h y t i n e (1 ) の全合成は未だ

達成され て い ない ｡ 鷲見は
､

h a p l o p h y t i n e (1 ) の 全合成 を究極的 な目的と し
､

そ の 重要 な合成中

間体 で ある a s p i d o p h y t i n e ( 2) の 効率的全合成 ル ー ト の 開発を行な っ た ｡

M e

まず鷲見は ､
2 - ニ ト ロ ベ ラ ト ル ア ルデ ヒ ド3 より数 工程 で 合成 し た イ ソ ニ トリ ル 4 をラ ジカ ル

鄭 ヒ反応 に付 し イ ン ド
- ル を形成 した の ち 2 位 を ヨ ウ素 で置換 ,

さらに官能基変換 を行 い イ ン ド

- ル ユ 土 ッ ト 6 を合成 した ｡ こ の 合成法は
､ 各 工 程と も高収率 で あり複雑 な後処 理 を 必要と しな

い こ と か ら ス ケ
ー ル ア ッ プ 可能な優れ た合成法と な っ て い る｡
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次に 鷲見は
､

ア セ チ レ ン ユ ニ ッ ト合成 の 鍵 となる光学活性な 4 級炭素 の 構築法を検討 し
､ 酵素

に
.
よ る光学分割 に よ り調製 した ( S) - シ ク ロ ペ ン テ ノ

ー ル 9 を C l a i s e n- J o h n s o n 転位反応 に付す こ

とに よ り( R) - シ ク ロ ペ ン テ ン 1 0 - と導く こ とに成功 した o こ の 際ア セ チ レ ン の 保護基を T M S 基か

ら T 工P S 基に変更する こ と に より C l a i s e n -J o h n s o n 転位反応 の 収率が 向上 する こ と を見出 して い るo

1 0 の･ オ レ フ ィ ン 部分 を酸化的に切断 した の ち ､ 数 工程 を経 て 目的とする ア セ チ レ ン ユ ニ ッ ト 1 2

を合成 した｡
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続 い て 鷲見は ､
6 と 1 2 を薗頭反応 に より縮合 し

､
得られ た 2

-

ア ル キ ニ ル イ ン ド
ー ル 1 3 の シ ス

オ レ フ ィ ン へ の 選択的 な部分還元を検討 した ｡ そ の 結果 ､
1 3 の ア ミノ基無保護の まま で は ア ル カ

ン ま で 還元が 進行する が
,

ア ミ ノ 基を嵩高く か つ 電子求引性 の B o c 基 で保護す る こ と に より シ ス

オ レ フ ィ ン 1 4 の み が定量的に得られ る こ とを見出 した o さら に 1 4 の 3 位側鎖側 に N s ア ミ ド基

を導入 し た の ち閉環す る こ とに より ､
1 4 か ら 7 7 % の 収率 で 1 1 員環環状ア ミ ン 1 6 を合成 した o

′1 6

の ア セ タ
ー ル を除去 し 1 7 と した の ち N s 基及び B o c 基 の 脱保護を連続 して 行う こ とに より 5 環性

化合物 18 を単
一 の 異性体と し て得 る こ とに成功 し

､
N s ア ミ ド基を用 い る こ の 合成戦略が ア ス ピ

ドス ペ ル マ 骨格 の 構築に極め て 有効 で ある こ とを明らか に した ｡

最後 に 1 8 の 立体選択的1
,
2 還元とア ミ ノ 基の 還元的メチ ル化を行な っ た の ちC o r e y ら の 方法を

用い て 酸化的 ラク ト ン化 を行い(-) - a s p l d o p h y t i n e (
.
2) の全合成を達成 した o
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鷲見 は
､

h a p l o p h y t i n e (1) の 生 合成前駆体 で あ り
､

ま た重 要な合成中間体 で あ る( 十 a s pi d o
-

p h y t i n e･(2) の効率的な合成 ル
ー

トの 開発に成功 し
､
h a p l o p h y t i n e (1) の全合成 に向か っ て 大 きく前

進 した ｡ ま た
､ 本合成法 は広く ア ス ピ ド ス ペ ル マ ア ル カ ロ イ ド類 の 合成に も応用可 能 で あり ､ 薬

学研究 に寄与する と こ ろ大 で あるo よ っ て
､ 博士 ( 薬学) ･

の 学位を授与す るに値す ると認 めた o




