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1章 序 論

Li山にとって.同 一種の個体Ilmこおける竹報伝達を担 うT:段 として屯

Riなものにフェロモンがある. フェロモンとは. r一個体か ら外部=こ分

泌され､同相の他の個体により受け放られて.特定の行動や発ff過経な

どの特発な反応を引き起こす物質｣であり､惟誘引 ･蝦介･道 しるべ .

慧軸な どに健く.)リーサーフェロモンと断級分化に働くプライマ-フェ

ロモンがある‥.

フェロモンは.殺虫剤と比べて低鵡作であるため.従X･の農兵に椿わ

り仲る･[咋虫防除物ffとしての利用が柑=!jされている｡ 一部で実JlHとされ

ているのは,触i'Zを通じて仏過 され昆虫の才子軌を制御するリリーサーフ

ェロモ ンである｡それは本田的に他党の受9ii器か ら解放されると効ノJを

失って しまうので.空気巾に先放させるjJ一法.時期･浪腔や範囲など･

解決すべき点が多いH Z｡フェロモンの農兵としての史なる応用のため

には.以 ドの様な析用法及び化ノ≠･'生物乍的他質を l･JJl研究することが

必出である12｡

L)昆山フェロモンを':g山防除に利JIJするための 一般的方法としては･

発生 T,察.人I.i誘殺､交JEf舵札の三つがある｡発生 予察はモニタ1 リ

ングともいい.フェロモン トラップを川いて番虫の禿′F_数を曲ぺ･現収

で使川する農典の1止等の参々にするものである｡大量誘鞍 (捕獲)法

は､文字通 り一it山を人1Ttに州iJiして殺してしまう)'-法である｡また交

信捜乱法 とは､人iitの性フェロモンを'H虫の発生4Wrに束散させ､光

代の抜糸行動に杉野を与えて.正常な交鴇T7言動をWtlけ る方法である･

2)近年､Jf:井 1日羨合成の手法が確立されるにしたがって､商工ナンチ

オ純度.砧ジアステレオ純度のフェロモンが合成nllJiになったllJ･その

筋児､提出フェロモンと11_体米作 とのFlJ)には,様々な関係があることが

分かってきた.次項の岡に代議的な例を′1-<す1∴

.ト



回 一方の糾 体のみが活性で他かま活性をm 回 一方の別 件のみが活性で.他方は拓性を
番しない Pl脊する

卑 し､大下C- 吃:::土へ/〈〈〈〈 =晶,
(慧 ･yJe崇 -!,, (≡;≡;三lJL, (,-:三,Tt三吉ユ7, (ジ:芸三吉三7,

回 一つの銘仲作のみが活性でそのジTステレ 回 天鉄7-ロモンは~つの糾 体だが､その
ォマ-は活性を眺守する ジアステレオマ-の一つも同様に活性がある

･n声 :.;一 ∴･､∴1- ･し一十
7tJL],-;:崇 シ 左芸三悪;三tDy空;㌢ラ去;相

国 天然フェロモンは一つの剛 体だが･全て E] 同じ展の見出でも･勧 ;兇なると追う剛 体
の立体淋性体に活性がある をフェロモンとして用いる

d:,J1.,〈 tCHJ,′YO
チャバネゴキブリ

匡】 活性死恥こは･両紙仕件が必要である

人へズ ノ〉､ズ
Gnatho(rN:bussu/CarLJS

l(+)-スルカトール (-)-スルカトール】

ノ此 ぷ 以ク
IpspBVTaCOnhJSUS lpsealligr甲hus

l(+)-イブスジエノ-ル (-)イ ブスジエノ-ル】

[司 -つの鋭伶体が天然フェロモンと同様に活
性だが,そのジアステレオマーの一つを況ぜ
ると活性が畑強される

J 〉) し -cH｡J〉⊥ cH｡
コクヌストモドキ

左が天然フェロモン. 右目#比活性古銭

E] 一方の能他作は経に.他方は帆こ活性を示す E] メソ体のみが棚

j･キ -･･･∴; .:.:,,)､一･.､オリーブミ/tエ GbsslnaPaJ/ldp s

l(-)-オレ7ン (+)一才レ7ン】

国 見虫フェロモンの生物活性とキラリティーの関係
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フェロモンを農薬 として実用化するためには,絶対構造の決定を含め

た各ジアステレオマーの選択的な合成､それ に続 く生物活性拭験が必要

である.その上で､最も肋架的な化合物 (混合物)の選定および効率の

良い合成法の開発が韮要となる｡

本論文では､上妃 1).2)に述べたような点を踏まえて･高光学純

度でのフェロモンの合成研究についてのぺる.

2章では.DeJ7dloctonus､Dryocoetes尿のキタイムシの性フェロ

モン構成成分である (+)-eI)do-brevICOmlnの新規合成法について検

討した｡ 3缶では､Rhynchophorlnae科のヤシゾウムシの張合フェロ

モンの phoenlCOlおよび ferrug)neotについてそのiJL体選択的な第 1

合成と絶対立体偲鑑の決定を目的とした.史に 4車では･寄生スズメバ

チ Macrocentrusgrand日の性フェロモン耕成成分であるラク トンの

合成法の改良について検討 した.このキクイムシとヤシゾウムシは･そ

れぞれマツ､ヤシの害虫である.また､スズメバチは トウモ ロコシの脊

虫の天敵であ り､益虫である.いずれもムシの行動を制御するフェロモ

ンに関する化学的知見およびその応用が､現場で待ち望まれているもの

である｡

q.- oW /
(+)-endo-brevICOmin
キクイムシ スズメバチ

J＼了＼- -～/＼-OH OH
phoenlCOl ferruglneOl

ゾウムシ
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2章 (+)-endo-Brevicominの合成

キクイムシとは鞘効類の昆虫で,樹木に トンネルを開けて中で生活す

る穿孔血の捨称である.中でも儲皮内に トンネルを掘る儲皮下穿孔虫は

点林の人畜虫となっている｡開拓者が樹木の発散する一次誘因物frに点

かれる.またはある樹木について吟味すると.二次誘因物質である炎合

フェロモンを分泌し､仲間が始まって康めて短肋間で,kを枯 らして しま

うzl.森林をキクイムシから守るため､その張合フェロモンに関して古

くから研究が行われてきた｡

endo-BTeVLCOmln(1)紘.SIIversLeln らによってキクイムシ

westernplnebeetJe (DendrocEOnuSbrevJCOmJS) のフラス (虫が

Jtに穴を開けた際に生じる木クズ)から exo-brevICOm=1(2)と共に

hi杜､構造改定.更には合成された化合物である日.2 はこのキクイム

シのiLt合フェロモン構成成分としてイT助であったが､ 1 には活性は無か

った日 ｡ Kohnle と VltiはノルウェースブルースのrB虫である

DryocoeEesauEOBraPhusについて､過当な招上の肺部組紙中で摂食

しているオスの分泌する 1が.オスおよびメスの災合を促進すること

を示 した日 ｡Schurlg らは､moulalnPlnebeet一e (Dryocoetes

ponderosae)および D conlususのJl産する 1の鏡像体純度を GC

を用いて分析 し､(+)一1が 63-75%ee であることを示 したZ-̀｡ しか

し.1 とその萩偉体との生物活性の関係は不明であった｡

::i. I:i . 一 二-
enわ･brevICOmln1 exo-brevlOOmln2 Irontarln3
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1 については既に多くのラセ ミ休.光学活性体合成が達成 されている

が日､鏡像異性 と生物活性のl渦係については不明であった｡そこで.滋

と徐は Sharplessの不斉エポキシ化反応を用いて稀光学純度で両統像

体を合成 しト̀ (阿 2- i) ,V.[さらがこの試料を用いて活性試験を行

った｡そのた紫.(+)-1は southernp川ebeetle (DendrocTOnuS

lroTlta/LS) の同じく集合フェロモン構成成分である rrontaLln(3)7~

の活性を増強するが､(-)-1 は阻寮すること日､そ して DryocoeEeS

autoeraPIMSに対 しては.(+)-1 は活性があるが (-)11 は不活作で

あることがわかった‥｡

''SehGrnddea% n GEE 1,C= THPubFBr

･鳥 2Tf ppTS- 鴇 軒

､ ㌃ - - ク 竺 ㌘ "E 笥 -H
(+)-1

図 2-1 鹿 と徐による合成

義 と徐の合成法は.短工程であるが､光}声分割を経ているため,必然

的に低収率となっている｡

また.鹿 と石分 と徐は,群母還元を利mして更に高光学純度の (+)-1
を朴ている2-' (凶 212). この方法では.酵母退元を用いて (+)-1

の合成 中間体を苓fているが.工良数が多 くなっている｡木立では (+)-1

を実用的に供給す るために､史に効率及び光学純度の高い合成法の確 良

を目指 して検討を行った.
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17MeOH.H2SO4(67%)2)MoSPh.n･BuU
DABCOノTHF(98%)

# sph慧 - 肯 sph
(67%)

1)NaOAcIAc20.reTIux

2)NaBH4,NaOH∫aqEtOH
(60%) ･､丁 -･･

叩 ,C..p, QH l'cKH2C2COb3 oEEl'C=,Hkb㌢ oH

蒜 ~一､人r oTs前 宗 - 鴇 蒜 忘 H) ＼吉こ＼-/〉
7 95"%' PPTS ･70%, (59%,

図 2-2 鹿､石舟と徐による合成

合成計画

不斉を帝人するための鍵段階として､リパーゼによる不斉アシル化皮

応を利用することとした｡図 2-3に逆合成経路を示 した｡義 と徐の中

川j休 A は B の両末梢酸冶官能i&を順次アルキル化することで狩られる

と考えた｡また､B は PoHle らの方法1'川に稚じて C をリパーゼで不

斉アセチル化すれば得られる.Bの 左右のアルキル化の廠番を変える

ことで丙範除体を合成することも可能である.

簡-中寺---♂ -(+)-1 A
-恥をO-岩 牧希 oHEI C

図2-3 逆合成経路
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主産

PotLJeらは､meso-エ リス リト-ルか ら3上程で得 られるジオール

4 (-C) の不斉アセチル化反応について報告 している7110｡ リパーゼ

Sarnll(天野製藁)を触媒 として酢酸ビニル中で反応を行い.5(-a)

を料ている. (収率80%､95%ee)

HO寺 oH 等 "H堵

Iipa5eSaLTtll
(AmaJTO)

OH クoAc =
Hへ 希 O-

meso<rythrltOI 4(=C) (80%.95つ的8) 5(=B)

著者は,この解凍反応について更に検.7.TL､ リパーゼ At(､P､PS (天

野魁弟)を用いて良い結果を得た (表 21 1).鏡像体純度は相当する

ベンゾアー ト- と好き､HPLC (カラム DalCeJChlralcel0G)を用

いて分析 した｡

表 2- 1 ジオール 4 の不斉アセチル化反応

収 率 鏡像体純度

リパーゼ AK 96% 985%ee

リパーゼ PS 79% 977%ee

リパーゼ P 50% 974%ee
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緩いて 5を p-トルエンスルホン酸エステル (トシラー ト)に変換 し

て結晶 6を件た｡6 は再結晶 (-キサン/ベンゼン. 2回)することに

より鏡像体純度をほぼ 100%ee とすることができた (HPLC分析､

カラム DalCelChJraLce10D)｡6 の p-トルエンスルホニルオキシ

盛をメチル基で捉換するため,以下の試典を用いて条件検討したが.7

は符 られなかった｡

サ Ac

1)TsCl,PyICH2C12
i- 希 oAc

(79%)

2)recrysrn
(64%)

′;′ こ
zL)Me2CuU Ul-キ oAc

6 b)Me2CuL18F3 7

(娼99%8e) C)Me人句rICu8r
d)khBlJbBr/uCuCI4

小槻 らは､ β位に駿東官能益を有する化合物の置換反応において.脱*

塵に トリフルオ ロメタンスルホニルオキシ基を用いて良好な篇果を得て

いる- 1'｡そこで S を トリフルオロメタンスルホン酸無水物を用いて ト

リフルオ ロメタンスルホン懐エステル (トリフラー ト) 8に変換 し.

メチル化することにした｡ジメチル銅 リチウムを用いると反応は収率良

く進行 し､7 (63%)と 9 (21%)を得た.7 のアセチル基を定鼠的に

除去して 9 とした｡9 を再び トリフラー ト10に変換 し､臭化鋼 (I)

の存在下､3-ブテニルマグネシウムプロミドとカップリングさせ,ll

- と砕いた｡11 のアセ トニ ド保護基を除去 してジオール 12 (-A)杏

村､これを再結晶した｡12 を点､徐のJ)J法日に準じて WackeT椴化 し､

54%の収率で (+)-1 を得た｡1 の範惟体純度は.12 を相当するビスー

(R)-MTPA エステルに串き.HPLC分析により.991%ee.と決定 し

た｡

全収率は､4より6J:良で 32%であった｡

また.アルコール 9 は,森､石倉 と徐の経路の中間体である｡
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HO争 中 争]S F

せAc･#%7H%lJfo,IrK2C?q3U/XoHI
十 ･1 ≠ 二~一二ここll
竃 筈ご 笥 1-H
(+)-endo-brevICOmln【(+)-1)

森 と徐の方法および森､石分 と徐の Ĵ法 との比較を表 2- 2に示 した｡

表 212 過去の光学括椎体合成 との比較

出発物 イて斉帝人法 生成物 工程数 仝収率 鏡像体純度

森､徐 ＼〉芙ク Sharpless不斉エポキシ化 9H＼ノY､/へ♂OH 4 13% 96%亡.e.森､石倉.袷 ･或co2H 酵母還元 13 5,5% 997%e.e.

本法によって高光学純度の (+)-endo-brevICOm]nが .よ り効率良

く供給可能 となった｡
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1日･NMR(300MHZ)

∴

13cINMR(22.4MHz)

1こ ここじ 二_O :i)C





3章 ヤシゾウムシの集合フェロモンの合成

ヤシはココナ yツやヤシ油のJE産のために､また放牧を保つために fJ一

川な細物である｡鞘越知オサゾウムシ (RhyrLChophorlnae)科に属す

るヤシゾウムシは.ヤシの樹幹を伽つける13血であ り,ヤシ林の維持に

玉大な命戚 となっている｡ Rhynchophorlnae科のヤシゾウムシの比は,

躯ftフ工｡モン主成分 としてメチル並の枝をもつ 2級アルコールを生産

し.雌を誘引する.

Rhynchophorlnae斜のヤシゾウムシにf増して､以下の化合物が災合

フェロモンJ:成JJTとしてBi#され､凶のように構造の決定がなされてい

る｡

･アメリカヤシゾウムシ､RJ7ynChophoruspaJmarLJm ' -

(2E,6S)-61JTlelhyl12-hepten-4-oJ(rhynchophoroI,13)

･アフリカヤシゾウムシ､R phoenLCtS H ,i,3-methy1-4-

octanol(phoenlCOl.14)

･アジアヤシゾウムシ類.R lerruglneuS H.R vu/neralusH `

R bJIIT)ealLIS H ､MeLLlmaSI'usflemJPreruS H ○(サ トウキビ

の',rf虫) ,4-methyL-5-nonanol(lerruglneOl.15)

･′iルメットゾウムシ､R cruenEatus'1;5-methy1-410CtanOJ

(cruenlol,16)

また.類似廿格を付するフェロモンも知 られている.Pasleelsらは

蟻の 一機 TetraTT70rJum lTT7PLJrum から.(3R,4S)-4-methyl13-

hexanoL(17)をLii赦 した‥｡(3R,4S)14-rnethyト3-heptanol

I(3R,4S)一18〉は､蛸 LeptogenysdLmJI7Uraの道 しるべフェロモン)

I､また (35,4S)-4-rnelhyl-3-heptanoli(3S,4S)-181は,キクイム

シの一都 smaLJerEuropeanelm barkbeetle (ScolyLus

muJtJStrlaluS)のit:1台フェロモン構成成分である'10.
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人/‰､ Jy-- ---｣＼,--OH OH
rhynchophorol13 phoenlCOl14 ferTuglneO115
---｣-'- --王 - 七 日 二 言OH

cruentor16 17 (3F7.45)-18 (3S.4S)-18

アメリカヤシゾウムシ (R pa/marum)の典合フェロモンである

rhynchophorol(13)は､1991年に RochatらによってBi能､平曲構

造が決定された日.その後.点と石神J 日による両範健体の合成､Perez

ら'-'による合成とJi物活性試験から､絶対立体配位は Sとわかった｡実

際にコスタリカのヤシ閲において (土)-13 がゾウムシの大出誘投に使m

され.防除に成功 したい2･t'

アフリカヤシゾウムシ (R phoenJCIS)の幼虫は､ヤシの木の樹kfや

損に穿孔 し,発を共化させる｡それが生長点付近では致命的 となる日｡

その岱合フェロモン.phoenJCOJ(14)は､GTleSらJ-2そ して RochaL

ら日 により平面構造が決定された｡また､ヤシ油榔発成分である酢酸エ

チル･プロピオン酸エチル､7°ビオン酸イソブチル.酪酸エチルおよ

びイソ酪酸エチルが存在すると､phoenlCOIの典合活性が強まることが

分かった''日 ｡

アジアヤシゾウムシ類は､南及び廃甫アジアにおける､ココナ ッ

ツ･オイルヤシやサゴヤシの蕃山である= ｡̀M I)e1771PtCrLISはサ

トウキビの苫虫であるユ∴

北米大陸に存在 しているパルメットゾウムシは､淡刻な番虫ではない

が.裟姉川のヤシに番がある｡このゾウムシのフェロモンについてもヤ
シの郷党成分が共力剤 として伸(JT｡
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14-16 は立体配置は未定である｡フェロモンとキラリティーの関係

を明らかにするためには.絶対構造の確認と'i物活性拭験用の試料供給

が必須である.本丑では 14および 15の相対､絶対立件配臣の決定 と

試料の供給を目的として合成研究を行った｡

研究計画

14 および 15 には各々 4概の立体異性体が存在するが､Rochatら

は各々のジアステレオマ-混合物を合成 し,GC分析で天然物と比較を

行っている‥｡その結果.以下のことを明らかにした｡

IR pJ)oeJ日C/S由来の柵苑成分は､14のみである｡

IR vu/neraEus由来の神苑成分は 80%以上が 15であ り,他に

14 と未同定物 (GTleSらによると 41rnethyl15-nonanone‥)

がある｡

･M hemIpEerus由来の柵発成分は 80%以上が 15 であ り､他に

2-methyl-4-heptanol､2-methyl14-octanol､5-nonanoI､

6-hydroxy-5-methyI-4-nonanoneがある｡

･天然物 (14,15)は､Bi一策性体か らなる.

･アキラルな固定層を坦持 したカラム (ChrompackCp-Sll8CB)

ではジアステレオマー混合物は2ピークに分AEL,その内保持時

間が短いピークと天然物のピークが一致 した｡

･キラルな固定層を坦持 したカラム (SGECYDEX-B)ではジアス

テレオマー混合物は 4ピークに分かれ､保持時FffJが巌も短いピー

クと天然物のピークが一致した.
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このことから先ず 14 について､合成研究を 2段折で進めることとし

た.

1)メチル進 と水酸基が互いにシンのものとアンチのもののラセ ミ

体を合成 し､GC分析により.天然物の相対立体配鑑を決定する.

2)決定 した相対配芭 (シンまたはアンチ)に関してその内範俊体

を合成 し,GC分析により.絶対立件配取を決定する｡

この方法は､既に義が (35,4S)-18 の絶対立体配置を決定する際に用い

ている)-1'が､初めか ら全立体親任体を合成する手間を省 くことが出来る｡
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a)ア フリカヤ シノウムシ (F7 hoenICISlのg;含 フェロモ 1ノ､

3

14 の ラセ ミ体の合成

先ず ラセ ミ体の合成を行った｡ (Tans-21ヘプテンをエポキシ化 した後

((raps-19) .銅触媒の存在下グリニヤール試薬を用いてエチル基を

中人 し.シンの相対配置を持った (土)-Syn-14 を得た｡副生する異性体

(2R'.3S')-20 はシリカゲルカラムクロマ トグラフィーで容易に分舵で

きた｡同様 に cLS-2--ブテンか らアンチ型の (i)-317TI-14 を得た｡両

者の GC分析で保持時間を比較 した結見.天然物はシン型であると決定

した｡

/ベヽ/へ＼〈
TP.判cH2C■2メ/㌢-へcRtrans119
＼､.==//＼〉へ

葦2P･!,AtCH2CL2

OH+ノ＼ノへ〈㍉(2Fr.3S')120(22%)
OH

L'̀ ,h'I EtMgBr ＼〈 r＼〈 +/′＼了 ＼､/ ＼
W 品 7蒜 oH ＼0
cISll9 (土)-antl-14 (2S'.3Sl)-20

(12%) (17%)
tR=251rTHn
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光学 活性 体 の合成計画

合成計画を以 下の図に示す. 目的 とする両鏡像体は､各々 D と E の

再来噂 をアルキル化 して導ける. D と E は､F のエポキシ環 をメチル

アニオ ン等価体で選択的に改革すれば得 られ ると考えた｡F は BTeVel

らの方法に したがって光学的にほぼ純粋に調製可能である'1㌔

-.A:. - T､■~､十 _ :

'R･R"14 D Ⅷ ,sob

J ･:- =→ - ps0--で 洲 CP F
9H

OH
(S.SH4 E

国 光乍活性体の合成計Pir

光学活 性 体 の合成

先ず BreveLらの,6法'10に畔 じて F を合成 した.meso_ジアセター

ト21 を PPL (porclnePanCrealLCHPaSe) を触媒 として不斉加水分

解 し (22)､保護基のかけ変えを して 90%ee の 23 に変換 した. こ

れを DNBエステル 24 に諌申 して再岩品する襟作を経 て.光学的にほ

ぼ純粋 な 23 (-F)を得た.

D PPLH FW .0. 1)TBDPSCLDhW a

Aへ ′＼ ′Ac~市 .~~- H｡- ＼ ′Ac石器 慧 - PSQNphospha旭btJ¶er

21 -15gscale 22 仰 %flom21) 23m0%ee)

a lITeCrtSrn (〕

竺 竺 L ⅧDPSル二､/｡DNB 濫 読 ,BDPS｡〉六 ㌦ HPy/CH2CL2

24 (54%from23) 23(=F,-100%ee)
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次に 23 のメチルアニオン等価体による束核虻換反応について検討 し

た｡ トリメチルアル ミニウム1 1'1一を用いたところ､1,2-ジオール 25(-

D)は 62%､ 1,3-ジオ-ル 26 (-E)は 24%の収率であった｡また.

23 とジメチル銅 リチウム日日Oを反応させたところ.26 が 68%､25

が 23%の収率で得 られた｡25 と 26 はシリカゲルカラムクロマ トグ

ラフィーで容易に分#できた｡所有とも以後の合成に必要なので.更な

る通釈性の向上については検討 しなかった.

-DPSqA ′ H -TBDPSOJ r oH + ,BOP- -斗 -oHOH

23 25 26

Me2CuLl/Et20 23% 68%

Me3AJ/pentane-CH2Cl2 62% 24%
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13R.4Rト 体 の 合 成

25 の 1級水酸基を選択的に p-トルエンスルホン酸エステル (トシラ

ー ト)に変換 し (27)､アルカ リ処理してエポキシ ド28を得た.28

のエポキシ環のより空いた側を選択的にプロピル化して 29 とした｡

27 の 2扱水酸基を THFで保護してエポキシ環を岸ずに 30 に導 くの

紘.40%と低収率であった｡29の水駿雀を THPで保葦 (30).

TBDPS盛を脱保護 して 31に申いた｡31を トシラー ト32 とした後

に.ジメチル銅 リチウムを用いてメチル化し 68%収率で (3R,4R)-33

に導いた｡最後に酸性条件で THPを除去して (3R,4R)-14 を得た(純

皮-954%,≧995%ee)｡23から9工程､43%の全収率であった｡

T8DPSO亨oHTlmDPWIo,]誉TBDPSO2tO苦
･BDPSOJ---､芸一-DP弧J＼rへへ芸HOJrのoHCH2CI2 0THP(帆)Olllp

29 (99%) 30

- :- I;::-I-::-:--二十 =:I.三



13S,4Sト体の合成

26 の 】級水酸基を選択的に トシラー トに変換 し (34)､ 2級水酸基

を THFで保農 した後に (35)､ p-トルエンスルホニルオキ シ基をメ

チル基で臣換 して 85%の収率で 36 を得た｡36 の TBDPS 基を除去

して得たアル コール 37 を再び トシラー トに変換 し (38).プ ロピル

越でだ換 して (3S,4S)-33 に辞いた.THP を除去 して (3S,4S)-14 を

柑た (純度-988%.≧995%ee)｡23 か ら8工粒､23%の全収率

であった｡

-DP-÷ oH千 や oT器 氾PSO苧 oTs]

聖 二望 ,BDP弧 ､/三〇 ､ ｣ 聖一 HO､〉〈( -
9THP TsCl.Py

THF

36 (96%) 37

1)TiCl.Py OTHP TsOH

2TG u ＼-へ -へ ′ ＼→ ＼〉へYへ〈
EI,0 帖OH aH

(40%) (3S･4Sト33 (85%) (3S･4S)-14

天然物の担対立体配置の決定

合成 した両鏡像体の試料の GC分析をフランス農務省の Rochalら

に依頼 した｡CYDEX-Bを出持 したカラムでの分析において､

(3S,4S)-14 のゼークと天然物のビ-クが一致 した｡ この結火か ら､ア

フリカヤシゾウムシ (R pJ)Den,CLS)の張合フェロモンは､(3S,4S)-

3lmethy)14-octanolであると決定 した= 1.
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bl アジアヤシゾウムシ (F7 Vulneratus､Metamasiushemipterus)

の集合フェロモン主成分､41rTlethyl-5-nonanol(ferTuqineol､15)

の漁村立体配置の決定

14 および 15 は同一届のゾウムシにより生産されるので.同じ相対

鹿田を持つものと予想した.そこで､はじめからシン型の両鏡像体を合

成することとした,

14R.5Rト体の合成

29 の水酸基を p-トルエンスルホン酸エステルに変換 し (39)､エ

チル化して (4R,5R)-40 とした｡THP保護盛を希塩椴条件で除去して

(4R,5R)-15 を仲た,ここで脱保潜の条件を,変えたのは､ トシル酸/メ

タノール条件では､副生するメトキシテ トラヒドロピランの分離に困難

が作 うためであるが.かえって収率は低下した｡23 から9工程.22%

の仝収率であった (≧999%ee).

HO-す1T字 芦0
㌦ -I:∴ ･十･一OTHP oH
(4R.5R)→0 (71%) (4F1.5R)-15
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(4S.5SI一体 の合成

26 の 1級水酸基を p-トルエンスルホン酸エステルに変換 し (34).

2扱水改進を THPで保護 した (35)後に. トシル塵 をエチル基で毘捜

して 41 を得た｡41の TBDPS基を除去 して生 じた 42の水酸基を

再び p-トルエ ンスルホン酸エステルに変換 し (43).プ ロピル基で置

換 して (4S,5S)一40 に導いた｡THPエ-テル を脱保叢 して (4S,5S)-

15を得た (≧999%ee).23 か ら8上程.12%の全収率であった｡

1)TsCl.Py
PH 2Pc"HP2tT2SO H 91TIP TBAF 9'HP

'BDPSO＼/＼･( o H 示 ㌫ H BDPS0--帆 → Ts0 --.㌔-/〉THF
∈t20

26 (69%) 41 (82%) 42

Tjel ITsOテ -

(rrpr)2CuU 9THP dHHCl

芯 - ＼-へ /帆 JT /へ へ ′〈＼〈bH

(26%) (4S.5S)140 (80%) (4S.5S)-15

天然 物 の絶対 立 体 配置 の決定

合成 した再鏡像体の試料をフランス農務省の Rochat､Malosseが

GC分析 した ところ､(4S,5S)-15 のピーク と天然物 のピークが一致 し

た (CYDEX-Bを坦持 したカラム). この結果か ら､アジアヤ シゾウム

シ (R vuJneTaEus､MeraJ77aSjusJ78mJPleluS)の嫉合フェロモ ンの

A:成分は､(4S,5S)-4-methyl15-nonanolであると決定 したJ-" ｡
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以上のように.アフリカヤシゾウムシとアジアヤシゾウムシの柴合フ

ェロモンとその穀他作を光学的に純粋に合成 し.絶対立体配匠を決定 し

た｡序頚に述べた様な立体鬼性 と構造の舶係を搾るため.生物活性試験

が Rochatのもとで進行中である.

本合成研究の後,perezらにより､パプアニューギニアのヤシゾウム

シ (R.bl/ITleaEus) とアジアヤシゾウムシ (R FerrugLneuS) の仏合

フェロモンも (4S,5S)-4-nethyl-5-nonanolであると報告された''"

また､パルメットゾウムシ (R cTueTllaluS) の張合フェロモンは

(4S.5S)-51meLhyJ-4-octanoJであると決定 した'日 ｡̀そ してアフリカ

ヤシゾウムシ (R phoeJHCIS)についても､木論文 と同じhJ,=火を得てい

る'2̀｡彼 らは各化合物について4立体舛代休を SharpJessの不斉エポ

キシ化反応を鍵段階として合成 (87-96%ce) し､GC分析する手法

を用いている｡phoenlCOl.cruentolともに非天然型エナンチオマー

は天然型の活性を阻啓しないことが分かっている= ｡̀

何れの場合も.同じ郁鬼瀬のキクイムシの一機､smaHerEuropean

elm barkbeetle (ScolyrusmuhLSEL･laEuS) の躯合フェロモン構成成

分 (3S,4S)-18 と同じ立体配匿を有していることが分かった｡

なお.本研究で新鹿に符た重要中間体 (25,26)は､cruentol

I(4S,5S)15-methyL-4-oclanOl.(4S,SS)-161 日5､ malSuOne

(44)'】■､45'2'.の合成に利用されている.

44は 3確軒の plnebastsca一e(Marsucoccus) の性フェロモン主成

分.matsuoneはカイガンマツカイガラムシ rnarlt)mePlneSCale

(MatsLICOCCuSleytaudI)の性フェロモン主成分である｡
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ⅧDP氾 J r oH
OH

25

I__I/-I:--∴r･:･lO
malsuone,44

≒ ミミ ＼-⊥ -Ⅴ/以 ク､-0
45

gH

TBDPSO-ノ ＼･/へoH +喜 一へ /帆

6H

26 CrUentOl.(4S.5S)-16



4章 スズメバチの一種､MacTOCentTLLSgTandL')'の

性フェロモン構成成分の合成

1992年に Swedenborgらは.スズメバチの一種である

MacrocenflusgTandILの蝶から性フェロモン構成成分を 3穐類の画分

(フロリジル)に得た‥｡このハチは.Europeancornborer

(OsETJtTlaI)ubilaris)の幼生に寄生する捕食寄生者である.北米では,

1926年か らこのコーンポーラーの発生を制御するために､天敵であるこ

のハチを利用 している｡ヘキサンlm分 (H舶牙)から.9,13位に Z の

二五結合を持った C27141の炭化水来 (46).5%エーテル/-キサン画

分 (5E画/I))から (Z)-4-trldecenaI(47)､そして 50%エーテル/

ヘキサン画JJ)からは積極性の抑発性物質 (50E成分)を噂離した.ll.

46は 47 に空気酸化されてフェロモン活性を兜現すると考えられてい

る.雄または雌の 50E成分は､雄の応答に関してH野分に共力剤とし

て伸くこと ∴̀ 雌の 50E成分は､雄の応答にF消して合成 した 46ある

いは 47 に共力剤 として働 くことが分かった‥｡1993年の報告で

Swedenborgらは.50E成分の構造を相対立体耐控も含めて

(2S',4R',5S')12,4,6-trlmethyl-5-heptanolide(48)と決定 した‥｡

-33-



さらに Shln と Swedenborgらは.48 の絶対 ;(_捧配置を決定する

ために両位牌休を合成 し (図 4- I)‥､合成品を活性試験に供 した‥.

その括果,天然物 と同等の活性がみ られた (2S,4R,5S)-48 体を天然物

と決定 した. しか しその鏡像休 (2R.4S,5R)-48 にも (2S,4R,5S)-48

に比べて 14%速度の活性があった｡また､(2R,4S,5R)-48 体の存在は

(2S,4R,5S)148 体の活性を阻沓 しなかった.野外試験の結果では.

(2S,4R,5S)-48 体 と 47が共力剤 として仲いた｡

--二 --:三三-･:'-'fh I f･h (63%) fi,h
･r,''-iAsF6･,F%T,は二o･em UAIHAI(9-,1)hexylboraneH?TBS?so｡･py?Tt)S?¶(〈(.･-i-1･一芸l::Ttr､日･､'H言一一2)H202(臥)%)
HOTBSOl､∴1)PCC(95%)2)L･Selectrfd8

諾芸 / p/" lJ18 P'" 1/"HOHO
･杏ヤ 慧空

(99%)
(2F7,4S.5R)148

図 4- 1 Shin と Swedenborgらの合成

Shtnと Swedenborg らの合成‥は.Evansの不斉アルキル化反応一

●を鍵反応に用いた選択的な合成法であるが､工程数が多い. ここでは容

易に入 手可能な原料を用い.ハロラク トン化を鍵段階 とする新規 な命成

法をLm苑することとした.また.本報告‥の後に RaJu らもラセ ミ体合

成を報告 している (図 4-2)=
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L:∴l十=::,r_:ill..i.Lご∴言:(82%)
二杭､ 二 ､~--､′(i)-48

図 4- 2 RaJu らのラセ ミ体合成

合成計画

48に類似の 6月環ラク トン構造を持つフェロモンとしては､red

Importedflreant(SoJeJ70PSJSlnVJC(a) の女王物質の構成成分であ

る LnVICIOIlde(49) ~̀9や､carpenterbee(XylocopaJ日rulJSSJma)

の性フェロモン七成分である 50 L̀D.bJackgardenant(LasJuS

I71geT) の頭部に多riiに存在する紳発成分 51､52､53 .1'1などが知ら

れている｡

･.I:.J'.- ∴｢49 50

.C.-′ ‥了 ∴J'
51 52 53
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既に Plnyaratと点は.51 の合成の鍵段階にヨー ドラク トン化反応

を用いている‥Z.そこで､重要中間体としてヨー ドラク トン (G) を想

定し,光学的にほぼ純粋な (R)-シ トロネル酸メチルを出発原料 とする

経路で合成研究を行なった｡ (図 4-3)

[(霊oH二〇広志oO:-.-:'9:J]
珂-→｡D右.→ ｡よ首→-√〔｡2-(2S.4F7.5S)-48 G H Methyl(R)tltrOnellate

図4-3 P川yaratと森のラクトン合成と本論の合成計画

ー36-



全旦

(R)-シ トEZネル放メチル (54)をオゾン分解後.水IJkl化ホウ凍ナ ト

リウムで追元的に処理 して 55 を粋た.55 の水放)左を lerE-ブチルジ

メチルシリルエーテルとして保者した 56 をヨウ化メチルマグネシウム

で7ルキル化 し､ 3枚アルコール 57 とした｡オキシ塩化 リンを用いて

57の脱水反応を行ったところ､望む 58 (収率36%)と異性体 59 (収

率27%)を杓た｡58 および 59 は､硝酸銀を吸かさせたシリカゲルを

用いたクロマ トグラフィーによって分離した｡異性体 59 は MCPBA

でエポキシ化 し (60)､水素化アル ミニウムリチウムで退元 して 57

に再生 した.58のシリル保欝基を TBAFを用いて除去し､生じたアル

コール 61を PDC酸化 してカルボン酸 62 (=H)に率いた｡

yTco2-
Nelhyl(fDICnrOnellute

柑S｡｣/て｡2帖
56

-∴(36%)

1)03IMのH

2)NaBH4(48%)

MeMgl
Et20
(91% )

w JT c｡,仙 器

55

･β- 了㌔ H

57

1)POClユ/C5HSN
2)AgNOrSIO2

､＼:LAllLT＼
一一一∴-～---3｡-_59(27叫(95%)

TBAF/THF
58 --_ー
(98%) HO

ノ/羊 器 HO2Cq
61 62
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62に THF中で NBS̀-1'を用いてプロモラク トン化反応を行い 63

を得た｡その他国中の a～ è~H の条件でラク トン化を試みたが､松雄な

混合物を与えるなど, うまくいかなかった.63 をベンゼン中水糸化 ト

リブチルスズで還元的に脱臭超して 64 とした｡64 を LDA 処理 して

生じた リチウムエノラー トをヨウ化メチルで トラップして (2S,4R,5S)-

48 と 65 を 45/55の比で件た｡両者は HPLC を用いて分離 し､純

粋な (2S.4R,5S)148 を結晶として粋た｡融点-465-475'C,文献佃

妃故なし.L(l】｡-32I(C=0503､CHCL,) .文献他‥ LalD1250(I

=02,CHCl3). 91挺､14%の全収率であった｡Shlnらの合成‥

より全収率は幼るが､ジアステレオマー 65 と併せて生物活性試験を

行う予定である.

H誓 慧 o争 rH ･i

12(1-2Bq)/CH3CN,OoC-d
Hg(OAcJ2/Md H.rl
PhSeCl/CH2Cl2.170.C
NIS(1-2eq)/lllF.TI
Br2(2eq)ICH3CN,rl

÷一丁 ′土 . ′-1了64 (2S,4R.5S)-48 65
(28%) (SO悦)
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5章 結論

良虫フェロモンの化学において.フェロモン分1-の持つ光学的性質 と

実際の生物活性の間には様々な関係があることがわかってきた｡それに

は.厳密さが要求される場合や､そ うでない場合があ り,フェロモンを

農薬として実用化するためには､ここを見捲める必要がある｡その手顔

として不可欠なのが､高イヒ学純度.高光学純度での合成研究である｡若

&･は.救種の害虫.益虫のフェロモンについて､その実用化のために展

挺研究を行い,以下に示 した1lt柄を達成 した.

2章 endo-BrevICOmLnは.キクイムシ､DryocoetesaLJEOgraPhus

および DendroclonuslronEaILSの姑合フェロモンである｡ この

(+)-体には活性があるが (-)-体は描作を阻沓するので､布光学純度

でのフェロモン合成が必要である｡そこで リパーゼによる不斉アセチ

ル化反応を鍵段階に用いて新規合成法の換肘を行った｡

meso-ErythrltOlから3段階で得 られるジオール 4 に対 して不斉

アセチル化反応を行い 5を得た｡5の両末端官能盛を凡巨次アルキル

化 し､11 とした｡11か ら 12を経て (+)-1 に串いた｡全収率

24%､鏡催体純度は 991%ee であった.過去の合成 と比べてより

効率良いフェロモン供給が可能になった.

叫希oH 芸㌻-希 0-- -等-4 5 11
9日ー＼＼一人1へ一へ♂ 一〇日
12

-4lI

笥･･､
(+)-endObrevICOrnn l(+)一1]



3章 :オサゾウムシ (Rhynchophor)nae)科に崩するアフリカヤ シゾ

ウムシ (RJ)yncJ)opf10L･USPhoenJCJS) とアジアヤシゾウムシ (R

vulneraELLSおよび MetamasJuShemIPLerLLS)は､ヤシの樹幹を傷

つける害虫であ り.ヤシ林の維持に正大な筋炎 となっている.いずれ

も躯含フェロモンによって仲間を誘引し､ヤシを枯死に致 らしめる｡

アフ リカヤシゾウムシの炎合フェロモンは､3-methy1-410CtanOl

(phoeJlico日 .アジアヤシゾウムシの鮎合フェロモン主成分は,

41methyI-5lnOnanOl(ferruglneOl) とその平面紳迄は確定 してい

たが､さらに絶対立体配匠を決定するために合成研究を行った｡

日 Era17S-および cJSl2-hepteneか ら 3-1TIethyL-4-octano)のラセ

ミ休を合成 し､GC 分析 (Chrompack.CP-SH 8CB;アキラルな固

定層)の結果から.その相対立体配tElを syn一理 と決定 した｡

- - - : -- T T 一 一 = ∴

2) meso-ジアセター ト21の不斉加水分解反応 (PPL)で得た 22

より誘辞 した 23 を選択的にメチル化 して 25 および 26 を得た｡そ

れぞれについて再末確をアルキル化 して syJト型の由鏡像体を初めて合

成 した (a_995%C.C.)｡GC 分析 (SGE,CYDEX-8;キラルな固

定層)の結果か ら､アフリカヤシゾウムシ (fu ynchopJ70ruS

phoenICIS)の典合フェロモン,31meLhyl-4-octanol(phoenlCOl)

の絶対立体艮匠を 3S,4S と決定 した｡

3)アジアヤシゾウムシ (RhyL)ChopJ70TUSVuJneTaEusおよび

MetamaSIuShemlPleruS)のiL1台フェロモン上成分である
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4-methyl-5-nonanoI(ferrugineol)についても phoen)colと同じ

相対柾鑑を持つ と推定 し､同様の方法で syn一型の両鏡像体を初めて合

成 した (≧99_9%ee).GC分析 (SGE､CYDEX-B,キ ラル な固

定層)の範巣から､いずれの属においてもその岱合フェロモン主成分

の絶対定位は 4S,5Sであると決定 した｡

D PPL a a

AcÔ oAcー HÔ oAc== TBDPSO､′ ＼ ′ H

21 22 23ト1∝)塊ee)

-DPmJで｡H- ＼｣＼､/--,-㌧ --/へ＼OH oHOH
25 (3F7.4R)-14(4F7,5R)-15

4耽 :寄生バチ MacTOCelHTuSgraI7dlJは､'E血である European

cornborerの幼生に寄生する捕食寄生者であ り､益虫である｡ この

ハチの行動を化学生態学的に明らかにするため,性フェロモン構成成

分である (2S,4R,5S)-2,4,6-trLmethyl-5-heptanolIdeのの合成研

究を行った｡
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光学的にほぼ純粋な methyl(R)-eHronellaLe(54)を出発原料

に用いて環化前駆体 62に率いた｡ これにプロモラク トン化反応を行

い 63 を冊,さらに教段階を経て(2S,4R,5S)148台成 した｡ 9工程

全収率は 14% であった.

FcQ--J ～ ｣巴 ｡よっ完54 62 63
Methyl(F"TOIlellde

各1,壬において.昆虫のフェロモンを商光学純度 (>=99%ee)で合

成することに成功 した｡このように高純度合成が当た り前となった現也

では､新たにフェロモンが単離されれば起ちに合成が行われて､個別翠

破的にキラリティー と生物活性のE娼係が明らかにされてゆ くであろ う｡

今後 フェロモン研究においてイT横合成がはた してゆ く役割 としては.

新規アナ ログや大見合成法の開発による実JTl面での缶献､そ して分子 レ

ベルにおける感党受容横様 (フェロモンとレセプターのJ唱係)の席明の

二点が考えられる｡有機合成手法自身の進化 と,分 子生物学などの他分

野の北岡により,大きな発展が期待される｡
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6章 実験の部

敵点､沸点は全て描正していない｡

,h外吸収スペクトル JascoA-102

JascoFTnR-5300(FTIIR)
H-核磁火炎鴫スペクトル (内部捷唯 ,テ トラメチルシラン Oppm)

JeoIJNMEX190(90MHz)

BrukerAC-300(3a)MHz)
JeoIJNMGSX-5(氾 (5(カMHz)

L'C･抜磁災JtP,rjスペクトル (内部標呼 ,テ トラメチルシラン Oppm)

JeoHNMEX一駅)(224MHZ)

貿r;1分qr JeoHMS-DX-303

比旋光度 JascoDrP-371(IIJ6分光)

kLL折)串 AtagoIT (アタゴ)

(.Ls述搬休クロマトグラフィー ShlTnadzuLC-6A.SPD-6A

ガスクロマ トグラフィー ShlmadzuCC-9A (2位)

ShlmadzuGC-14A (3､4Ii)

HewletLIPackardHP5890(3点)

カラムクロマ トグラフィー MerckKleSelge160.ArtNT7734

フラッシュクロマトグラフィー MerckKleSelge160.ArLNr9385



第 2章に関する実験

(2R3SH -〃vdtlW -23-(LSODTODYJLdenedlOXY始utyJAcemte(5)

mesc>2,3イIsopropylldened10町ト1,4-butaned10J(4,5.60g､345mmol)とリパー

ゼfk udoL770naSAK(8(氾mg)の酢酸ビニル (70m))溶液を雀泡で5時間投押し

た｡Lk応液はセライ トを用いてろ過し.泌 II漁船した｡8L生成物は,シリカゲルカ

ラムクロマ トグラフィー (80g.-キサン/節税エチル-2/I)で鰯恕し､無色油

状物5(6.75g､96%)を符た｡

nDZlI14503.

laL)21=+)73(C=108､CHCl3) (文献他川.lcLL)2n-+185(C-Il.CHCl,)I

lR(nlm) V-35COcnll (m､oH).)745(S,C=0)I1240(S､Ac-0-C),

]050(S､Ac一〇一O

Lll-NMR (90MHz､cm 3) d=143(S.3日.gemCH3).133(S､3H.gem

CH,)､214(ら.3日.acetylCH3).256(S､Ill.OII)､376(d.2日.J=47

Hz､C〃20H)､40J16(m､4日)

GH1605 計許帖 C5293 日790

(204.2) 実測値 C5310 H786

5の光rj:純度は.相当する女息杏酸エステルのHPLCJJ)mrにより､985%ee.とilt

定した 【カラム Dal∝lChlralce)OG (46x250mm).溶媒 ヘキサン/2-プロバ

/-ル=9/1.流速 10mL/mln] lrt=】24rnln(5.9925%)､IR=17_1min

(ent15,075%)｡

(25.3R)-4-AceLOXy-2.3-(isoDTODVlidenedio.yy)buEyITrif7uoromethanesulfonate(8)

アルゴン芳川束ド､5(299g､146mmol)とピリジン (59g.75mTTlD))の乾放
心化メチレン (50mZ)溶汝に.-15℃で トリフルオロメタンスルホン駿無水物 (45
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ml､75g.27mmol)の乾煉塩化メチレン執政 (15mI)を滴下し.この温度で1時

r汀慨押した｡反応溶液に水を加え､エーテルで希釈した｡イ渦蜘ま､希塩酸,メ.

飽和屯潜水.ブラインで洗い.乾撫 (MgSO｡).減圧追納し､油状物 8を符た｡こ

のものはこれ以上榊裂せずに次の反托二に川いた.

TR(EILm) :V=】750cml(S.C-o)､14]0(S,SOS).1210(S､SO-),1140

(m),

HINMR (90MHヱ､CDCl,) d=140(S.3日､gemCH､),150(S､3日.gem

CH3)､211(S､3H､acetylCH,)､41-43(m､2H.CH之OS).43-48(rn.4H).

(2R3S)-231rlsoDrODVIIdenedIOXY)DenrVJAce招le(7)

メチルリチウムのエーテル溶液 (日7M.86mI.10】mnol)杏,CuBr(960g､

504mmo】)のTHF懸濁搬 (100ml)に-20TT滴下した後30分bl押して､ジメチ

ル舶リチウム溶液を調製した｡この糾液にトリフラート8 (cal46mmol)のTHF

松波 (100ml)を-20℃で滴下し30分位押した｡反応液は､飽和塩化アンモニウム

水納淡と29%アンモニア水の4/1混合納液で処期した｡水桶はエーテルで押目目し

た｡イ1横柄を合わせて飽和塩化アンモニウム加納液 (5阿).水,ブラインで洗い､

乾煉 (MgSO.),汲圧波崩した｡麦廷さはシリカゲルカラムクロマ トグラフィー

(100g､ペンタン/エーテル-8/1-2/1)で耶製し.無色油状物 7 (1868､5

から63%)およびアルコール9(0490g､5から21%)を柑た｡7は史に必射して

分析Fmサンプルを科た｡

7.bp12日25℃/32Torr

nD之2=1･4323

laL)22=+364(C-095.CHCt3)

1R(f7lm) V=1745cml(S.C-o).)240(～,Ac一〇一の .1050(m､Ac一〇一C)
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'H-NMR(90MHZ､CDCJ,) ･♂=103(t､3H､J-72H之.CH2CFも)､137(S.

3H･gemCHユ)､1-47(S､3H.eeI71CH3).12-1･8(m､2H.CHZCH3).210(S､

3H､acetyLCH3)､39-45(m､4H)

CIJ1180. 計井偵 C5937 H897

(202_2) 実甜値 C59.i) H897

(2R3Sト23-(lsoLWVEWIIdenedIOXYH-DenTElnOl(9)

7(114g､563mmoJ)と放校カリウム (015g.1lmmol)のメタノール痢液

(10ml)を基温で30分股挿した｡反応淡に水を加えて減月三浪耕し､戎さをエーテ

ルで (4阿)柵山した｡イ[機船は水とブラインで洗い､舷伽 (MgSO.),汲圧迫紙

した｡戚さはシリカゲルカラムクロマ トグラフィー (1∝)島､ペンタン/エ-テル-

4/I-1/1)でf-官製し､無色仙状物 9(089g､99%)を柑た｡9は更に慮射して//I

析川サンプルを柑た｡

bpI05-1to℃/32Torr

nl)19≡14394

lQL)23=+467(C-104､CHCL3)

IR(film) V-3450cm■(S､OH)､1225(S)､1055(S)

lH-NMR(90MHz.Ctn 3) .∂-102(I.3日.J=72Hz､CH2C叫)､139(S.

3日､BemCH,).148(S､3H､gemCHJ).13-18(m､2日.CHzCHユ).18･21

(dt.IH､J-7-2,2-9Hz.OH)I362(t､2日.J-60Hz､CH20日),39-43

(m､2日､2xCHOC)

CsH1603 計井偵 C5998 H 1007

(1602) 実測値 C5971 H 1013
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(2R3S)-23-(JsoDL- IJdenedJDXV)DenrylTrLnUOrOmethanesuJlonaEe(10)

9(0900g､562mrnoL)とピリジン (29g.36mmoL)の乾煉塩化メチレン (25
m))をアルゴン穿脚光下-15℃に冷却し.トリフルオロメタンスルホン酸無水物

(20ml.34g.12rnrT10L)の乾放塩化メチレン (20m))溶液を滴 ドし､この温度で

30分粒押した｡反応淡に水を加えて有即 を分AEL.エーテルで希釈した｡有繊屑

は､希Ai駿､飽和韮世Jk 水､ブラインで洗い.乾撫 (MgSO.),20C以下で強Tf

迫おし､トリフラート10を柑た｡このものはこれ以 t梢52せずに次の反応に用い

た｡

lR(ElhTl) V=1415cml(5,so‡)､1210(～.SO,).ll45(S)

H-NMR(90MHZ､cm3) d-106(し3H.J=7lHz.CH2C叫).1･35(S.

3H.gemCH,).145(S･3H､gemCH,)､1日 8(m､2日.CH2CH,),39J15

(m､4日)

(3S4尺)-34-(lsoDrODVlldenedJOXy)一計nonene(11)

マグネシウム (173g,71nw tom)と1-bromo-3-butene(77g､60mmol)から

31butenylmagnesLumbromldeのTHFi松波 (55ml)を調製した｡このうち50ml(ca

55mTTd)をアルゴン穿uB先FCuBr(12g､84mTTIOl) の乾煉THF懸濁液(30mI)

にI15℃で滴下した｡1時朋投押し､脱合物の色が赫紫色に変わったところで トリフ

ラート10 (ca56mmol)のTHF(30ml)溶液をOCT滴下した｡反応毅は,30

分氾押した後.飽和塩化アンモニウム7k溶淡と29%アンモニア水の4/l混缶溶液

で処和した｡水府はエーテルで袖山した.有線屑を今わせて飽和塩化アンモニウム

火溶搬 (4剛 .希Ji酸,飽和並伸Jk､ブラインで洗い.乾燥 (MgSO.).減圧濃

縮した｡洩さはシ1)カゲルカラムクロマ トグラフィ- (50臥 ペンタン/エーテル-1

/0130/1)で純製し.無色油状物 11(0940且.9から84%)を得た｡11は更に

遊脚して分析用サンプルを得た｡
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bptool)08℃/34Torr_
Ill)之1≡14378

lul)22=+660(C=097,CHCl3)

IR(film) ･､･-3090cm▲(W.=CH2).1640(m､C=C).995(m､vlnyL).

915(m.vlnyl)

'H-NMR (90MHz,Ctn 3) d=0-99(し3日､J-7.1Hz.CHZCFl,).135(S.

3lLgemCH3),144 (ら.3H､gemC113).1日 8(rTl,6日).19-23(m､2日.

CHZC=C).38142(m､2日.HC一〇).48-52(m､2日.HC=CHZ)､57(m.

lH､HC=CHZ)

C.2H2202 計馴 uli C7268 日 1119

()983) 'R洲仙 C7287 日 1120

nS4R)描-Nonene-34JI0I(12)

ll(105TTlg.0.530mmol)とTsOH (10mg)のメタノール約枚 (3ml)を埴脱

で9時‖汀股押した.Lk広壮を波川:柵 してメタノ-ルを鮒よし.再びメタノール (3

ml)をDr]えた.このものは雀租で12帖即位押した後.滅If波淋し､メタノ-ルを解

ム後.エーテルで希釈した｡希釈液は.水.飽和TTt押水､ブラインで洗沖し､乾燥

(MgSO.).強圧漁船した｡残さは-キサンから朽結Jもし､無色針状晶12(740

mg,88%)を柑た｡

mp820-830℃

【OL)2l=+ll1(C-)01,CHCll)

IR (KBr) ･V-3320cIT･1(S.oH)､3230(S､OH),3090(W.=CH2)､2970

(W.=cH2)､1640(m､C-C)､1440(m､a日がkCH2)､)070(ら,C-0).975

(m､vlnyL)､915(S.ⅥnyI)
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'H-NMR(5COMLh Cm 3) d=lCO(L31Ⅰ､J=75Hz､CH,CH,)､14-17
(rn･6H)､180(brs･2H､rwoOH)､20-22(m.2H､alblH:CHl).3_53(m､

)H･CHOH)､338-368(m､IH､CHOH)､4.% (m､IH､HC=CHZ)､5.刀(m､

1日･HC-CL12)･582(ddt､1HJ =10-4.6∴5.6∴5日乙 HC-CH～)

C;H1802 計井伏 C6831 日 1147

(158.2) 実測偵 C6813 日 1139

12の光乍絶度は相当するビス-(R)-MTPAエステルに串き､HPLCを用いて分析し､

99)%eeと決定した (カラム NakaralteSqueCOSMOSIL5SL-60A 46x250nlm､

約媒 ヘキサン/12-ジクロロエタン-4/1.沈速 10rn)/TTHn) :IR-473mln

(9955%).364rnJn(045%)｡

rlfuS7Su-EJhyI-5-meLhyI-68-dIM bLOJCJd32IIocLaIWI(+)イt7do-BrevICOmln.11

椴ぷ井川先 卜､PdCい 60m8.034mmol)とCuCl2(450mg､34mmol)の

DMF-水 (7/1)溶液を,溶液の也が此船色になるまで室鮎で 】柑 日収 押した.こ

れに 12(504mg,318mrnol)のDMF(2ml)溶液を加え.r'i弧でBfに16時川1投
押した｡この日mこ溶液の色は.浪赤船色-脱色-赤紬也→漁船色と変化した｡反応

波は2N位牌にあけ､エーテルで3回袖山した｡イT横柄を飽和fE押水.ブラインで

洗押し.乾煉 (MgSO｡).柵Jt浪耕した.戎さはシリカゲルカラムクロマ トグラフ

ィー (15g.ペンタン/エーテル-20/1-15/1)で村数後.必鮒し､無色油状物

1(269mg.172mmoL5J%)を称た｡

bplO㌻104℃/72To汀.

nL)216=14469

luL)21≡+758(C=078､Et三〇)

lR(film) V=L260cmt(S)､1240(S)､1175(S).日10(S)､)035(S)､

1005(S).970(S).905(S).870(rn)､855(S)

ltトNMR(3COMHz､CDO,) ･d=099(I.3比 J=7,5Hz､CHZCH,).I.44(S.
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3H.CJI3CO).15-17(m,5H).17-19(m､3H)､399 (dt､IH.J-42.71

Hz.71日)､421(m､lH.I-日)

UCINMR(224MHZ､CDCl) :∂=ll01.1754.2193､2366､2503､3446､

7659.8166.10702_

HRMS,ClZHIBO5S 計馴 鹿 156日51

'R淵偵 1561127

GC カラム PEG-20M (4mmx2m)､温度 ICO-2∝)C (+5.OC/mJrl)

tR=51mln(987%)
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第3章 (a)に関する実簸

aR̀ 3R ト̀23-E加 eDTarne(tralull9)
tran5-2-Heplene(67g､6BmrTd)と以放水凍ナ トリウム (20g,240mmol)の

心化メチレン溶液 (100nL)に-10CでMCPBA (55%.28g､89mmol)を加え､

奄iuで】2時m投押した｡折出物をセライトでろ過し.療さを塩化メチレン (20rnL

2回)で沈押した｡ろ液は10%亜旋酸水煮ナ トリウムJk溶披.飽和正野水とブライ

ンで洗押し､酪戊 (MgSO｡)後衛II漁船した.戎さを運射し,rTanSll9(5JSg､

71%)を柑た｡

bpl08-115℃/760Torr

nDd-14050

1R (FILM) V-950(W.C一〇一C)cm一､850(W､C一〇一C)

1日-NMR (90MHz,cm ,) a=09](m.3II.CH3-CHZ).Ilo(d､3H､J=

46Hz,CH3-C一〇)､1日 7(rn.6日).25129(m､2日.2xH-C一〇)

GC･戦m ShlmadzuGC-14Agaschromatograph､カラム ChrompackCp-Sl18CB

(025mmx50m)､温度 60-90C (+2℃/mln)､N2(15psi) rR=HlmHl

(998%)､121mln(016%)

MS(70eV) ･m/Z=99(M.-CHユ).85(M'-CZHJ ,7Ⅰ(M◆-C,H7)

(3RJ'4R+ト3-Melhyl-4-octand (synll4)

CuBr(037g､260mmo】)のエーテル懸濁液 (】Oml)に-30Cで臭化エチルマ

グネシウムのエ-テル溶液 (3.OM､90ml,27rnmol)をゆっくり滴下し､その恕度

で史に30分粒押した｡これにLI71J7S-19(20g,18.5mmoL)のエーテル溶液 (6mL)

をゆっくり滴下し､篭弧に上げながら12時‖服 押した｡反応液は飽和塩化アンモニ

ウム水溶液と29%アンモニア水の混合紋 (4/))にあけ.有健脚を分離後､水僧を

エーテル袖山した.打像厨を合わせて､飽和塩化アンモニウム水溶蔽 (2tPT).水､
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飽1Tl屯tfJJ-水､ブラインで洗沖後､乾煉 (MgSO4).H.'IE濃縮した｡挨さはシリカゲ

ルカラムク｡マ トグラフイー (ペンタン/酢酸エチル-50/I-10/1)および弟節

でも7製し,syn-14(062g､25%)を符た｡

bp80-85℃/27Torr.

17.;'-14344

lR(fi一m) .V-3350cmt(S､0-H)､100](m､C-0).

Il-NMR (90MH乙 CDCIユ):8=091(SeemlnglyL9日,∫-64Hz.3xCH3).

1日 7(m.)0日).35)(m､1日,トトC一〇)

'C-NMR (224MHz,CDC13) b=119.]32.)4).230､262.286､343.

401.749

C,H2｡0 .汁刑 在 C7493 H 1398

(1443) 父洲ILlE C7442 日 1387

次に掛 目したものを鵜附して(2R事,3S')-20(055g.22%)を柑た｡

bp84-90℃/27Torr

nl,17=)4352

1R(fllm) V-3400cm-I(S､0-H)､1105(m､C一〇)

lH-NMR(90姐Hヱ､CDCl3) 8=0-90(I.6日､J=63Hz.2xCH31CH2).114

(d､3H､J=72Hz､CH,-C一〇).Ill1･7(.T･､lol一),385(n､1日.HIC一〇)

らHz.0 計井値 C7493 H 1398

(1443) 実測値 C7455 日 1418



化メチレン溶液 (1∝)ml)に-10CでMCPBA (55%.288.89rnrTIOJ)を加え.雀

犯で12柑日収 押した.析出物をセライトでろ過し.兵さを屯化メチレン (20mL

2lL'l)で洗押した｡ろ液は10%唖位放水klナ トリウム水溶汲.飽和並貯水とブライ

ンで洗押し.乾煉 (MgSO｡)後常圧漁船した｡妓さを典附し.Gis-19(6.4g､72g,)

を称た.

bp104-110℃/760Torr.

17Dn-14174･

lR(nlm) .V-820crnL(W､C10-C)

LH-NMR(90MHzICDC】ユ) a=07-I1(m､3日,CJl,-CH2)､127(d､3H.∫

=59Hz､CH31C-0).14-17(m､6日).28-32(m､2日､2xH-C-0)

GC も押上ShlmadzuGC-14Agaschromatograph.カラム ChrorTIPaCkCp-SJl8CB

(025mmx50m)･脱皮 60-90℃ (+2℃/mln)､N2(15psl) lR=llIn n

(61%)､121mln(939%)

MS(70eV) ‥m/Z=99(M◆-CH,)I85(M◆-C21-I,)I71(M十IC,H7)

(3S'4R+ト31MelhyI-4-ocla〃oJ(antLll4)
CuBr(0.37g､260mmol)のエーテル懸濁液 (】OrTH)に-3OCで央化エチルマ

グネシウムのエーテル桁液 (31〕帆 9_Oml､27mmol)をゆっくり嫡下し､その温度

で史に30分投拝した｡これにcIS119(20g.】8jmmol)のエーテル溶液 (6mL)

をゆっくり滴下し.室温に上げながら12的-仰投押した,反妬淡は飽和塩化アンモニ

ウム水柄液と29%アンモニア水の況合液 (4/1)にあけ,有機脚を分HE後,Jk僧を

エーテル細目1した｡打像脚を合わせて､飽和心化アンモニウム水溶液 (2回)､水.

飽和T(押水.ブラインで洗浄後､鮭漁 (MgSO｡).僻圧め柵した｡戎さはシリカゲ

ルカラムクロマトグラフィー (ペンタン/酢酸エチル-50/1-10/1)および必鮒

で州恕し､ant7-14(0.30g､12%)を符た｡
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bp74-80qC/28ToTT

T7[)P=I4348

IR (film) ∨-34(氾cmL(S､0-H)､1000(m､CD)

lHINMR (90MHZ.CDCO 8=07110(m､9H､3xCH,)､10-18(m､10H)

345(m､IH､H-C一〇)

uC-NMR (224MHz.CDCU 8=116.)39､146.229､247.284､331.

406､75.3

CgH2.0 計井佃 C7493 H1398

()443) 実測佃 C7507 H1387

次に桁山したものを必射して(2S'3S'ト20(044g､17%)を糾た｡

bp77-88℃/28Torr

nz,10=14345

lR (fllm) V=34COcml(S､0-日)

lH-NMR (90MHz､CDCl3) a=07-10(m.6H､2xCH3lCH2),ll3(d､3H､

J=6-3Hz.CH3心 0)Ill-】7(m､10H).380(m.1H､什C一〇)

GL1200 計許伯 C7493 H L398

(1443) 実測値 C7504 H 1362

S〃トL4おITFanTL14のGC分m

装挺 ShlmadzuGC-)4AgaschrornaLograph､カラム ChrompackCp-SII8CB

(025..･rnx50rn)､温度 60-120℃ (+2℃/mln).N2(15psL)､性人彬の温度

-180℃､検山器の温度 (FID)-2CO℃

伽持時川J

(a)sy,7-14 lR-248m･n

(b)anEJ14 lR=252mLn



(2S13JV-4-(terトButyldiDl7eL7ylsilylow)-3-T77ethvJbulaT7e-1.2-dI'oJ(25)

アルゴンgi脚気 ド､23(679g､19.8mmoJ)のペンタン (140m))溶ikHこトリメ

チルアルミニウムのヘキサン鮮液 (10.M.40m1.40rnrnoL)をOCで清 ドした後,

塩化メチレン (40ml)を加え.雀ilで24時nLl投押した｡Lk応液は塩化メチレンで

希釈し､冷2NJk酸で洗浄した｡イ渦肘を分片し､水剛ま節般エチルで抽出した｡

t渦 榊を合わせて.メ,飽和屯押水およびブラインで洗押し､乾燥 (MgSO.).滅

J上境耕した.痩さはシリカゲルカラムクロマトグラフィー (-キサン/酢酸エチル

=20/1-3/1)で如勤し.初めに26(167g､24%)さらに25(436g､62%)杏

柑た｡

25 月DIOニ15508

LuJ.,''=-07日 C-070,CHC13)

lR(nlm) V-3400cm'(S.0-日),3080(m､aromc-H).Ⅰ590(W､C=C)

1425(m､Sl-C6H5)､1110(S､Sト0)

'トトNMR(90Mトlz.CDCI,) 8-091(d､3H､ノ=72Hz.CH,-CH)､106(S,

9日･3xCH3-C-S･),J712)(m､日-LCH,-CH).220(t､lH.J-60Hz､1-

OH)､288 (d､1日､J-45Hヱ､2-0日)､34-42(m､5H)､73-75(m､6H.

arom m-､p-H)､75-78(m､4日.arom 0-日)

C2.H)｡03SJ 計井値 C7034 日843
(3585) 実測値 C7005 H854

(2S3R)-4-rteIT-BuⅣJdIDhenvLsllvIo.yyト2-〝ほ(hylbuEaI7e-)3J10/(26)

CuI(9.58､50mmol)のエ-テル懸濁液 (125ml)に120Cでメチルリチウムの

エーテル輸液 (119M､84mLl(氾mmol)を満下し､さらに30分粒押した｡これ
に23(366g､107mmol)のエーテル輸液 (30ml)を-5Cでbnえ､この鮎度で

12時nu投押した｡反応液は飽和塩化アンモニウム水締鞍と29%アンモニア水の混合
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披 (4/1)にあけ､有機屑を分離後､水屑をエーテル柵Hlした｡布撒屑を合わせて

飽和塩化アンモニウム水溶液 (5回)､水､飽和irnJLl一水､ブラインで洗沖後､舷煉

(MgSO.)､減圧漁縮した.残さはシリカゲルカラムクロマトグラフィ- (ヘキサ

ン/酢酸エチル-20/1-3/1)で細裂し､26(225g､59%)を即た｡

26-nDlD=15508

tc.lDL.--071(C-070.CHCL3)

JR (film) V-3400cm■(S､0-H)､3090(m､arom C-H)､3060(m､arorn

CIH)､1590(m､C=C).1425(m､SトC6H5)､1110(S.C一〇)

lH-NMR(90MHz.CDCJ3) 6-090(d､3H.J=75Hz､CH,-CH).108(S､

9日.3xCHユーC-SL) 16-20(m.)H.CH3-CH)､230(【.1日､J=55Hz､1-

0日).271(d.lH､J=30Hz.3-OH)､35138(m､4H)､38-41(m､2H.

3-H)､73-76(m.6日､arom ml.p-H)､76-79(m､4H､aTOm 0-日)

C,.T13｡03S, 計nJ(在 C7034 H843

(3585) 火洲佃 C7013 日853

続いて溶山した25(087g.23%)を柑た｡

｢フS3R)-4-/lerT-Bu什JdIDhenvlsJIyloxvト2-hvdnm -3-melhv/butvID17ToJuenesuJFonate

(27)

25(170g､474mmol)のピリジン溶液 (3ml)にOLCでTsCI(095g､50

mmoL)を加え､4℃で12時日日批押した｡反応液に水を加えてからエーテルで希釈し

た.イf機屑を分離して.2NJ仁惚 (5Fr.))､水,飽和韮押水およびブラインで洗称後.

舷炊 (MgSO4)､減圧池耕しトシラート27を柑た｡

IR.∨-3500cml(S､0-日)､1360(S､Sol).1180(m､SO2)
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H-NMR(90姐Hz) ･8-089(d､3日,J=67Hz.CHrCH)､102ls,9H.

(CJl,)3C).17120(mllH､CH3-C〃)､244(S､3ⅠLCH,-C.Hi)I2▲75(m､1H.

0-日)､34-37(m､3H).3.8-43(m.2日).73-7.9(m.14H.aromH)

27はこれ以上輔穀せずに次の反応に供した｡

(2SL3RJ-4-(IerE-BulyldI'Dhenylsilyloxy)-I.21ELK)∬-3-meThy/btJlane(28)

I-..妃の虹創製 トシラート27のメタノール溶液 (10nL)にOCで焼酸カリウム

(069g､50mnol)を加え.室温で2相即位押した｡反応汝はセライ トでろ過して

城圧浪耕 した｡焼きはシリカゲルカラムクロマ トグラフィー (50g､ヘキサン/柿

恨エチル-12/I)で書,'i製し､28(138g.25から85%)を柑た｡

nl)ZZ=15388

【tl].)y=-128(C-0950､エーテル)

1R:V=1430cm-Z(m､St-C6日5)､1110(ら).820(m)

lH-NMR(90MHヱ) ･8=097(d､3HJ =66Hz､CHrCH).105(ら.9日､3x

CH3-C-Sl)､13118(rTl､1日､3-H)､258(dd､IH､J=52､27日之､I-H)､

277(dd､川､J=5.2､39Hz､LH)､27-30(m､IH.2-H),361(d､2H､J

=52Hz,4-日).73-75(TTl,6日､arom.m一.p-H)､75178(m､4H､arorno_

川

CZlHZSOZS1 計井他 C7407 H829
(3405) 実卸値 C7416 日833

2R3尺LI-(,err-ButvldIDhenyJsLJyJowト2-me,hyJ-3-heDLanoI(29)

CuI(140m8.405mmol)のTHF懸濁液 (4mL)に-30Cでプロピルリチウム
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のエーテル桁液 (10M､10m1.10rTlmOl)を滴 ドし､さらに I時rM舵押した｡これ

に28(138g､405mmol)のTHF桝液 (10ml)を130Cで加え､OCで2け判1日舵

押した｡蚊応液は飽和塩化アンモニウム水桁液と29%アンモニア水の氾冷淡(4/1)

にあけ,有機屑を分離後,水屑をエーテル細山した｡市債屑を合わせて､飽和塩化

アンモニウム水漸皮 (2回)､水､飽和茄押水､ブラインで挑沖後.乾煉(MgSO.)､

滅Jl退縮した｡残さはシリカゲルカラムクロマトグラフィー (408､-キサン/酢

酸エチル-10/1)で輔製し,29(148g､95%)を得た｡

I)l)21-15299

lq1.i-=1104(C=090.エーテル)

IR v=3500cmー】(S､0-Ill) 1110(S)

'HINMR(90MHz) a-091(d､3H.I-76Hz.CH3-CH).106Ls,9H.

(CH3),Cl､09-ll(m､3H､CJl,-CHZ).12-)9(m､7日).274(d.川 ､J=

40Hz,0-H)､35-40(m.3H)I44-49(m､1H.0-CH一〇)I73175(m､6日.

arom m-,PIH).75-78(m､4日､arom o-H)

C,.H,602S･ 計詐イ血 C7494 H944
(384_6) 実測伯 C7488 H938

I?R.3R2JRS)-I-(terl-ButyJdJDhenylsl/vkm)12-melhyI-31(le什ahydn-2'H-Lm TL2'-

Yloxy)heDtane(30)

29(230mg,00598mmol).DHP(01rnL12mmol)およびPPTS(5mg)

の塩化メチレン溶液 (02ml)を基弧で12時‖け位拝した｡反応枚に飽和飽和韮背 水

をhIえ､JT横倍を分離した｡イ7機屑は水とブラインで洗押し､虻倣 (MgSO｡)､滅

JE漁船した｡裁きはシリカゲルカラムクロマトグラフィー (1g､-キサン/冊駿エ

チル-20/1)で糊製し,30(278mg､99%)を得た｡
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n.)帖 15232

LQ)Dカニ+185(C=050､エーテル)

lR (fTLITn) .V- 3080cml(W,arom C一日).1590(W.C-C)､1420(m､S卜

GH,).1260(W.S卜C6H5).1110(S)､1080(rn)～1020(m)･100)(m)､

700 (S)

LH-NMR (90MH乙 CDCl,) a-07-ll(m､6H.2xCH,-CH)･】07(S･9H､

3xCH,-C-S■)､ll-20(m､13日),32141(m･5H)､46(m･1日､0-CH一〇)

73_75(m､6日､arom m-.p-H).76･78(m､4H､aTOm 0-H)

C2,H｡｡0,Sl 計併イ血 C743) H946

(4687) 実測1LIl: C7437 H934

(2R.3R2'RS)-2-Melhyl13-(rerrahydro-2'l-I-pyran12p-yloxyH-heDEanoJ(31)

TBAFのTHF溶液 (10M､20rTll､20mmoI)に30(180g､384mmol)の

THF淋疾 (15mL)にOCで滴下し.この溶液は室温で 121時Fl日収押した｡反応液は

水にあけ､エーテルで2ll桐 山した｡イ丁機mFま水とブラインで洗沖し,乾放

(MgSO｡)､滅If浪耕した｡頼さはシl)カゲルカラムクロマ トグラフィー (ペンタ

ン/ェーテル-10/1-4/I)および慮留で糊製し､31(083g,94%)を柑た｡

bp104-107℃/08Torr

nDa)-I4590

lct][,D-+230(C-101､エーテル)

lR (rl】l¶) ′ヽ=34∝)cml(S､0-日)､1030(S､CO)

llllNMR (90MHZ､CDCl,) 8=081(t､3H､J=80Hz､CH,-CH2)､095(d､

3H､J=73Hz､CH3-CH).10-23(rn.13H).24(m.1H.〇一H)I33142(m､

-61-



5H),44-49(m､lH.〇一CH-0)

C131i260j 計井偵 C6778 H ll38

(2303) 実測値 C6748 H 1133

(2SjR.gRSト2-MetlIYJ131(teErahydro121E1-DYTn什-2'-Yloxy)heDEyID-TolueneguJtlOL7ate

(32)

31(071呈､31mmoL)およびDMAP(10m旦)のピリジン溶液 (4ml)にOCで

TsCL(08g､42mmol)を加え.4Cで 12時nTI舵押した｡Li応按に水を加えてから

エーテルで希釈した｡イ丁機屑を分離して,2N心憶で5kiL 水､飽和並押水およびブ

ラインで洗沖後､乾煉 (MgSOd)､減作浪輸し､ トシラー ト32を糾た｡

TR･V=1370cml(S.so2).日90(m､Sol)､日80(m､SO2)

'H-NMR(90MHz) a-087(L､3H､J=55日ヱ､CHユ-CH2)､08-10(m､3H.

C〃3CH),12-19(m､13日).245(～.3H.C〃3-GH.)I33-43 (TT.､5日).

43JI6(rTl.1H.0-CH-0).73175(m.2日.arom I7hH).780(d､2日.J=

84Hz､arom 0-日)

32はこれ以 ヒ抑梨せずに次の反応に伏した,

(31uJL+ASL31MeLhyl-4イ tett7lhydm-2'H-DYran-2r-yloxy)∝tal7eE(3R,4R)一33】

Cul(57g.30mrTIO))のエーテル懸濁液 (50Td)に-20Cでメチルリチウムの

エーテル溶液 (】2M.50rnL60rTlrrK)I)を滴下し.さらに30分股拝した.これに

上L!の トシラー ト32のエーテル溶液 (10ml)杏-10℃で加え､この弧皮で 12時

rH批押した.奴広液は飽和塩化アンモニウム水溶液と29%アンモニア水の混合液(4

/I)にあけ､行使屑を分Ht後.水屑をエーテル抽出した｡イ1線旧を合わせて､飽和

Ji化アンモニウム水輸液 (5回)､水,飽和Tri押水.ブラインで洗浄後.乾煉
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(MgSO｡).波圧浪触した｡扱きはシリカゲルカラムクロマトグラフィー (ペンタ

ン/エーテル-100/I)および農鮒で相知し.(3R,4R)-33(475mg､31から68%)

を柑た｡

bp.75-98℃/05Tor√

I7[)ZI=14472

(a)I/=十387(C-108.エ-テル)

lR(rILm) :V=1025(5.C-0)cm

lH-NMR (90MHz,CDCL,) ･8-08-10(m･9日､3xCH,).日-20(m･

15H),33-36(m､2LL.CH2-0).37141(m､1日､4-H)､45-47(m､

lH.OICll-0)

ct.H2802 計外地 C7363 日1236
(2284) 実測帖 C7337 日1212

nR4RL3-Methyl-4-ocLaIWIr(3R,4Rト14)

(3R,4R)-33(440Tng.193mTTIOL)とTsOH (20mg)のメタノ-ル溶液 (5rTl))

を塙弧で3姉川投押し､飽和般放水ぶナ トリウム水溶液にあけた.これをエーテル

拙山し､イ(機臓を水とブラインで沈沖臥 位放 (MgSO.)､常Jf漁縮した.残さは､

シリカゲルカラムクロマトグラフィー (ペンタン/エーテル-100/1-10/1)およ

び題鮒で榊勤し､(3Lt4Rh14(270mg､97%)を科た.

bp70176℃/24Torr

nl;O = I4334

tQh,"≡+203 (C=105､エーテル)

lR(代lm) V-3370cm'(S.OIH)､I(X氾(m､C-0)

lH-NMR (300MHz.CJn ,) 8=087(d､3HJ -68Hz､CH3JCH)､091(I.
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6日･J=72JIz､CH3-CH2),1151155(m､10日)､350(m､tH.4-H)

UCINMR(224MHZ.CDCl,) 8=ll.9.13.2.】41.228.261､28_5､34_3､

400.749

CgH2｡0 計糾 直 C7493 H 1398

(1443) 実測値 C7463 日 】408

(22S.3R)-4イretT-BuルJdiDhenylsLIyloxyト2-met加ノー31… rαn/buFYID一TbJueneguJfonate

(34)

26(220g.614rnrTd)およびDMAPC20m旦)のピリジン桁液 (8ml)にOC

でTsCJ(15g.80mmoJ)を加え.4Cで12肺r雌 押した｡反応液に水を加えてか

らエ-テルで希釈した｡イJ-胤樹をJJ)離して.2N心根 (5回)､水,飽和韮押水お

よびブラインで眺沖後.乾燥 (MgSO.),帆 に浪淋し.モノトシラート34を粁た｡

IR v=34COcml(S､OIH)､1360(S,Sol)､1180(m､Sol)

■H-NMR (90M地) 8-084(d､3H､J=70Hz.CH3{H)I104〔S､9日､

(CH,),C〕､09-13(JTI､2日)､230(m､1H､OIH),244(S､3H､CH3-GH｡)

33Al(m､5日).4346(m､lH､0-CH一〇)､7.3-79(JTI､14日､arom H)

このものはこれ以上も機 せずに次の反応に供した.

?.il r7' ･J･lt.rト1uh･ldF l･ > -,･ ･･･∫ . --Ill.vran_2'.

ylow旭utyI0-7:olLJeI7e5山(｡nate(35)

上北の トシラート34､DHP(27m1､30mmol)およびTsOH (70m且)のtk化

メチレン溶液 (50mL)を'i犯で24時間投押した.反応液にさらにTsOH (2CN)mg)

およびDHP(10m人 110mmoL)を加え､宅弧で24時Fu位押した｡反応液に飽和侠

駿水糸ナ トリウム水溶液を加え.有横柄を分AEして水､ブラインで洗浄し､敏捷
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(M8SO｡).似た:漁船して机榊製THPエーテル35を符た.

lR-V=1380cml(S､sol).1】90(m､Sol)､1180(m､SO2).

lH-NMR(90MHz) :a-085(d､～15H､ノ=70Hz.CFI3-CH)I089(d､～

15日.ノ=70Hz.CHrCH)､1･02Ls.9H､(CH,)3Ch 日-18(TT1.1日,CH,,-ClI).

243(5.3H.CHTC6H.).3ト43(rn.7日)､42-47(m､IH.0-CH一〇),7,3-

7,5(m.8日､aromH).7_5-79(m､6H.aromH)

35はこれ以 J二郎袈せずに次の反応に映した｡

/2R3S2'RS)-I-(Terj-ButvldIDheJIVIsllvk)xvト3-metJⅣ/-2-(telt77hydro12-H-DVt71n_2'_

yJoxy)-heDlane(36)

CuBr(57g.30mmoL)のエ-テル懸濁液 (50ml)に-20Cでメチルリチウムの

エーテル納液 (119M､50mI､60mmoL)を滴TIL.さらに30分投押した｡これに

上紀THPエーテル35のエーテル溶液 (50ml)を-10Cで加え､この温度で48時

rm批押した.蚊応液は飽和塩化アンモニウム水溶液と29%アンモニア水の配合披(4

/1)にあけ､有機用を分離後､水肘をエーテルmllル た｡イ1億州を介わせて､飽和

塩化アンモニウム水溶液 (5阿)､水､飽和屯押水､ブラインで洗浄後.舷嫌

(MgSO4)､泌 LI浪納した｡裁きはシリカゲルカラムクロマ トグラフィー (-キサ

ン/肺臓エチル-50/1)で郎製し,36(230g.26から85%)を村た｡

nutJ-1∴5257

luh)"≡+15,2(C-122.エーテル)

IR(filn) V=3090cm■(W,aromC･H).3060(W､arom C,H)､1590(W.

C=C)､1425(m､Sl-GH5)､1260(W,Si-qH5).1110(S.C-0).1080(rn)
1020(m).700(S)

■H-NMR(90Mnl､cm 3) ･8-08-日 (m､6H､2xCH3).107(S.9H､3x
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CH3-C-S))､13-20(m､9H)､32-41(m､5H)､45-4.9(m､lH,0-CH一〇)

73-76(m､6H､aromm-.PIH)～76-78(JT)､4日､arom o-H)

C27日4qO3Si 計馴 鹿 C7358 H915

(4407) 実測値 C7381 日915

(2R.35.2'RS)-3-MethyJ-21((eErahydlt)-2'H-Dyran-2'-yloNy7-I-DeI)tanO/(37)

TT)AFのTHF溶液 (lo仙.50mL50mmol)に36(493g.ll_2mmol)をOC

で粁 FL.この溶液を宅配で12時間投押した｡反応液は水にあけ.エーテルで3回

袖山した｡イf横肘は水とブラインで洗押し､乾煉 (MgSO.)､滅rE浪耕した｡残さ

はシリカゲルカラムクロマ トグラフィー (ペンタン/エーテル-10/1-4/I)およ

びAJ鮒でfI●)152し.37(217g.96%)を粁た｡

bp90-98℃/1ITor√

〃D■9≡I4587

l叫D"≡+145(C=108､エーテル)

lR (film) V=3450cmL(S､0-H).1025(S.C_0)

LHINMR(90MトIz.CDCJ3) a-08110(m.6H､ZxCH,).12-20(m､9H).

219(1､1日､J-60Hz,0-日).34-37(m､2日.1-日).38-42(m､1日､2-H)､

43-49(帆 lH.0-CH一〇)

CtIHlZ0】 計井値 C6531 H 】0_96

(2023) 実測値 C6500 H 1064

(ZluS2'RSL31AL亡lhyl-2-((亡Lrahd,D12Jfl-D- n-21-,bN)LXnrYIDIToJuc打鍵

(38)

37(187g.924mrno))およびDMAP(20m8)のピリジン溶液 (】2ml)にOC
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でTsCJ(203g.13mmol)を加え,4Cで )2肺側位押した｡反絶こ液に水を加えてか

らエーテルで希釈した｡イ1'横楢を分dEして,2NJi懐で 5Ir,j.水.飽和韮背水およ

びブラインで洗沖後.乾放 (MBSO.).減圧浪崩し.トシラート38の阻榊穀物を

枠た.

JR:V=1365crnl(S.sol).日90(S､SOL),1180(S.SOL)

EH-NMR(90MHZ) 8=084(I.3日､1-6_3Hz.Ctl,-CHZ).08-10(rn､3H.

CFI31CH).日-19(m.9日).2-45(S､3日.CH､-C.H｡).3243(m､5H),

45-48(m､‖1.0-CH一〇).73-75(m､2日.arom m-H).780(m､2H､

aromo一日)

38はこれ以上fIt描法せずに次の反応にtLtした.

nS4S2'Fはト31MelhvIJl-rtetnhydハト2'HIDVTBn-2'-vloxv)octanel(3S,4S)-331

CuJ3r(857g.45mmoL)のエ-テル懸濁液 (80ml)に140Cでプロピルリチウ

ムのエーテル柄液 (10M､90mし90mmol)を滴 ドし.さらに 】博l糾trZ押した｡こ

れに r=妃のトシラート38のエーテル溶淡 (20ml)を-40Cで加え､この温度で48

峠rM投押した.Lk応液は飽和塩化アンモニウム水溶紋と29%アンモニア水のihi合液

(4/1)にあけ.有即 を分#後.Jk朋をエーテル細山した｡イ丁胤樹を合わせて､

飽和塩化アンモニウム水溶液 (5同)､水､飽和韮押水.ブラインで洗沖後､乾燥

(MgSO.)､減圧退縮した｡残さはシリカゲルカラムク｡マトグラフイー (ペンタ

ン/ェーテル-ZCK)/1)および誌鮒で相知し､(35,4S)-33(837mg.37から40%)
を糾た｡

bp64-78℃/11TDrr

nL)カニ)4472

lQ)DD=-)8_7(C=118､エーテル)

IR(rilm) :Y-)025(S.C10)
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1日-NMR (90MHz､CDCl,) 8=08-10(爪 9日.CH_i)､ll-20(TT..15日)､

33-36(m.2日,CHl0),37-41(m､】H､41H).45-47(m､1日､0-CH-0)

C14日280主 計馴 鹿 C7363 日 1236
(228_4) 実測値 C7358 日 12_51

(3S4S)-3-MelhyJ-4-ocは〃oJl(3S,4S)一141

(3S,4SH 3(835m臥 366rnrTIOl)とTsOIl(20mg)のメタノ-ル紛液 (10mJ)

を戦犯で3時rm舵押し.飽和戊駿水必ナ トリウム水納縦にあけた｡これをエーテル

榊山し･イT機柄を水とブラインで洗沖後､舷放 (MgSO.).僻圧波縮した｡威さは､

シリカゲルカラムクロマトグラフィー (ペンタン/エーテル-100/1-10/I)およ

び慮附で抑熟し.(3S,4S)-14(448mg.85%)を柑た｡

bp84192℃/34Torr

nl)19II4336

rn)DX'=-207(C-10l､エーテル)

lR(film) V=3370cml(S､0-H)､tow (m､CJj)

1日-NMR (300MHz､CJm ,) ･6=087(d･3H･J=68Hz･CH,-CH).09-(し

6H･J=712H乙 2xCH)JCHZ).115-1.55(mJ OH)､330(m､IH.4-H)

"CINMR(224MH乙 cm 3) ･8-119､132､141.228､261.285.346､

401).749.lRおよびNMRの値は(3R,4Rト14のそれと 一致した｡

qHZOO 計井佃 C7493 日 1398

(1443) 'R測伯 C75,21 H 1403
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(3R.4R)-および(3S.4S)-∫4のGC分hf

滋虻 IlewletトPackardHf5890gaschromatograph､カラム CYDEX-a(SGE､

Ausu~aJia.025mmx25m).温度 801180℃ (+2℃/min)､HeJlum (15psL).

托人器の温度-225℃､検出器 (FID)の温度-240℃､それぞれ試料 (約 1(刀ng)

をペンタン (lml)に溶かして注入した｡

保持相 川

(a)(3S,4S)-14:zR-16-06m■n(11%).1637nl■n(988%).1695m.n(0.1%)

(b)(3R,4R)-14‥ER-1559min(17%)､1607mln(15%).1651mln(954%)､

1704mln(14%)

(C)コインジェクション.(3S,4S)-14はrR-1652mlnに};然フェロモンと-糾 こ

科目したが､(3尺,4R)-14はtR-1669m■∩に楓目した｡
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第 3車 (b)に関する実験

(2LuJL?一RS7-21MeLhyI-3-(ECLrahydtT)-2'H-I)yrMlZI-yloJdheDけJD-ToluenesuIITonate

(39)

29(152g､659mmol)のピリジン納液 (2rn))にOCでTsCl(133g､700

mmol)を加え,4Cで7帖mJ投拝した.反応液に水を加えてからエーテルで希釈し

た｡イi侵出を分梗して.2N塩酸 (5回)､水､飽和屯ulJ,*およびブラインで洗浄

後.乾嫌 (MgSO.)､線は濃縮し.相当するトシラート39を柑た｡

rR.v=1370cm'(S､SOL),1190(i.SOL).ll80(S.SOL)

'トトNMR(90MJ-Iz) :8-087(I.3日､ノ-55Hz､7-H).08-10(rn､3日.Ct13-

CH).12-19(m.13日).245(S､3Ll､CllrC6日｡)～33-43(m､5日)､43-
47(m.1日､0-CH10)､73-75(rn､2日.arom mll)､780(d､2日､J=84

Hz､arom 0-日)

39はこれ以 J-_fl†製せずに次の反応にJIJいた｡

(4R5Ju '尺S)イーMelhyl-5-(lelraITvdr0-22'HIDYL77rrl2'-Yloxy)noJIE川el(41uR)JIOI

Cul(63臥 33mmol)のエーテル懸湖液 (60mL)にJW℃でエチルリチウムのエ

ーテル納液 (095M,70ml､66rrlmot)を滴下し.さらに 1帖仰舵押した｡これに

上紀のトシラート39のエーテル溶液 (20mL)を-30Cで加え.120℃で12時rM

tK押した｡Li応液は飽和Ji化アンモニウム水輸液と29%アンモニア水の混合液 (4

/】)にあけ､前段屑を分Ht後､水屑をエーテル抽出した｡巾横柄を合わせて.飽和

塩化アンモニウム水溶披 (5凹).水､飽和屯押水.ブラインで洗浄後.乾嫌

(MgSO｡),減作漁解した｡頻さはシリカゲルカラムクロマトグラフィー (ペンタ

ン/エーテル-loo/1)および遜鮒で榊穀し､(4凡5RH O(780mg,29から48%)

を称た.

bp77-85℃/07To汀.
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n.)n=I4489

lcAl)u=+]75(C-058,エーテル)

lR:∨=】030cm■(～.C一〇)

tH-NMR(90MHZ) a-08-10(m､9H､3xCH3).1.1-18(m､17H)､33-3.6

(m､2H,CH2-0).3811(m､lH､5-日).45-47(m､IH､0-CH一〇)

C15H3.02 計井偵 C7432 H1248

(2424) 実測値 C7443 H I2.48

I'4RタR)-4-MeEhyl-5-no17anOIi(4R,5R)-15)

(4R,5R)40(710mg.293mrnoL)の2NJ生恨/TIIF溶披 (1/10.5ml)を室温

で12僻rM般押した｡反応液は飽和屯押水で小和し､ペンタンで2bl抽出した｡イi機

Mは乾炊 くMgSO.)後､珊rE波節した｡残さをシリカゲルカラムクロマトグラフィ

I (ペンタン/エーテル-30/1-20/I)および慮鮒で榊勤し､(4RjR)-15 (330

m臥 71%)を糾た｡

bp77-84℃/28To灯

〃Dは-14373

lQL/=+273 (C=085,エーテル)

lR:V=34CK)cm｣(S､0-日).980(m)

lH-NMR(500MHz) :a-086(d､3日.J-67Hz､CH3J:H).090(し3H､I

=72Hz･CH,-CH2)､091(し3H.ノ=70Hヱ､CH3J:H2).116(m､1H)､

IB (brs.llL0-H).125-1日55(m､Io川)､349(m､lH.51H)

uC-NMR(224MHi) :a- )36, 14 I､ 14 4､205 .228 ､ 28.5. 342, 357､379､

752
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C】.H220 計井旭 C7588 H 1401

(1583) 実測値 C7594 日 1410

(2Rl3S･2'RS)-I-(teTTIBun･IdiDJ)eny/si/yJan･)13-metJ)vJ121(EelI71J)vdro-2'H-DYTanl2I-

yJoxy)hexaI7e(41)

36の合成の場合と同掛 こして､26(304g.848mmol)から8L't-_成物35を符

た.

35はこれ以上拍動せずに次の反応に供した｡

Cul(95g､50mmol)のエーテル懸細波 (90ml)に-40Cでエチルリチウムの

エーテル溶液 (12M､83ml､100mmol)を滴 ドし､さらに30分粒押した｡これに

上,idのトシラート35のエーテル琳液 (50rnI)を-10Cで加え.この恕度で 12僻

目り位TP･した｡反応液は飽和塩化アンモニウム水約枚と29%アンモニア水の脱合液(4

/1)にあけ､イ丁機mJを分離後､水桶をエーテル肘 l=ノた｡イL傾心を合わせて,飽和

塩化アンモニウム水溶液 (5IrTl)､水､飽和iti押水､ブラインで洗沖後､乾嫌

(MgSO.).汲稚め搬した.成さはシリカゲルカラムクロマ トグラフィー (ヘキサ

ン/粁椴エチル-40/1)で郁製し.41(267g.26から69%)を符た｡

nD2--I5222

lQL)三̀三十112(C=日5.エーテル)_

IR v=1430cml(m､sl-C6日5)､1120(S､C-0)､1080(m),705(～)

tH-NMR (90MHZ) ら-084(d､3H･∫-7】HzICJ1,-CH).086(【､3日.∫-

70Hz.6-Il)･lOJls.9H.(CH,)3CJ.12-18(m､11日)､32-42(m.5H).

45-49(m､1日.0-CH-0).73175(m､6H､arom m-､p-H)､76-78(m.4H､

arom o一日)
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Cz8H.203SI 計刑直 C7395 日931
(4547) LR-測伯 C7403 H934

(2R3ゞ21RSL3-Me〟ⅣJ-2イtetrahvdrol2'H-oyran-2'-yloxyトトl)～,Yanol(42)

TBAFのnlF溶液 (10M､25m1.25mmol)を41(255g.561rnTTIOl)にOC

で滴下し.室弧で12時間投押した｡反応液は水にあけ､エーテルで2阿抽出した.

有横朋は水とブラインで洗浄し.乾放 (MgSO4).減圧漁船した｡凌さはシリカゲ

ルカラムクロマトグラフィー (ベンゼン/粁放エチル-30/1-5/1)および農鮒で

も守戦し､42(100g､82%)を符た.

bp92-97℃/I4Torr

nr;'=14581

lQL,i.--4.48(C=146､エ-テル)

IR.V=3450cm▲(～.OIH)､】020(S､C一〇)

'H-NMR(90h4叱) ･8-089(d､3日.J=66Hz,CH,A:H),090(pseudot.

3H､J=70Hz.61日).ll-20(m､llH)､216(L､IH､J=67Hz､0-日).

34J12(m､5日).43-49(rn､lH､08 -0)

Cl2日2｡03 計許伯 C6663 日1118

(2)6_3) 実測値 C6691 H llO8

(2fuS･2rRS)13-MethyI-21((elraI"d,T)12'H-DYran-2'-ylow)hexy/O-Tbluenesulfonate

(43)

42(100g､462mmoJ)のピリジン新棟 (3m))にOCでTsCl(095g､50mrnoL)

をhlJえ,4Cで 12帖川偶作した｡反応液に水を加えてからエーテルで希釈した｡イー

横柄を分任して､2N塩酸 (5回).水､飽和iE貯水およびブラインで洗浄後.乾燥
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(MgSO.).波圧浪耕し､43を得た｡

IR･∨=】6∝)cmL(m･C=C)､1365(S･SO之)､1190(S､sol)､1180(S､SO2)

lH-NMR(90Mnl) ら-07110(m､6H､CH31CJl.6-H).10-18(m､IIH),

245(S､3H.CL13-C6日一)､3-2-43(m.5H).43-47(m､1H､0-CH一〇)､734

(d､2日.J-8.6Hz.aromL77-H)､780(d､2H､J=86､14Hヱ､arOm 0-H)

43はこれ以上鵬袈せずに次の反応に用いた｡

(4S･5S-2'RS)-4-MethyJ-51(LeErahydro-2'H-Dmnl2'-yloxy)noJlaneI(4S,5S)-401

Cu】(438g､230mmoL)のエーテル懸濁液 (40rnl)に-40Cでプロピルリチウ

ムのエーテル溶液 (125帆 37ml､46mmol)を滴 ドし､さらに l暗rJu投押した.

これに上'TJのトシラート43のエーテル松波 (20ml)を-30Cで加え､この氾度で

48帖川jhl押した｡反応液は飽frIJt化アンモニウム水溶紋と29%アンモニア水のal介

液 (4/])にあけ､有機朋を/分離後,水肘をエーテル軸LIIL,た｡布機屑を今わせて､

飽和雌化アンモニウム水榊絞 (5回)､水､飽和TrilIV水､ブラインで洗浄後,乾煉

(MgSO｡).減圧退縮した｡疲さはシリカゲルカラムクロマトグラフィ- (ペンタ

ン/ェーテル-100/1)および諸相で約割し､(45,5S)-40(290mg.42から26%)
を糾た｡

bp84-90°C/20Torr

nDTgI14484

lnL一〇ニー】5_5(C-105.エーテル)

IR v=)030cml(S.co).

'LIINMR(90MHz) a-08-10(m､9日.3xCH3) .ll-)8(m､17日)､33-36

(m､2日､CH2-0),38-41(m､lH､5-日)､45-47(m､lH.0-Cトト0)
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Cl5H3.02 計井他 C7432 H1248

(2424) 'jl洲仙 C7455 H 1232

(4S,5SM O(287mg.118mmol)の2N塩酸/THFの溶h-(1/10､5ml)を室

温で12帖t和紀拝した.反応液は飽和屯押水で申和し.ペンタンで 2回袖山した.

巾機Mは乾燥 (MgSO.) 後､常圧鮒 した｡残さをシリカゲルカラムクロマ トグラ

フィー (ペンタン/エーテル-30/1-10/1)および慮留で抑処し.(4Sr5S)-15

(150mg､80%)を柑た｡

bp80189℃/26Torr

nl)uI)4383

lqL)"ニー265(C-088､エーテル)

lR v-3400cmL(S､0-日)､980(m)

lHINMR(500MHz) 81086(d､3H､I-67Hz､CH,-CH).090(し3H､J

-7･2Hz､CFI3-CHz),091(し3H.J=70Hz､Cll,-CH之)､116(m.lH)､

120(brs､)H.0-H).125-155(m､10H).349(m､lH､5-日)uC-NMR

(224MHz) 8-136､ 14l､14 4.20｣5､228 ､ 28J5. 342､ 357､ 379 ､ 752

C10Hz20 計井佃 C7588 H 1401

(1583) 実測他 C7580 日1405

これらTRおよびNMRの他は(4R,5R)-15のそれと一致した｡



AusLraJla､0-22mmx25m)､温度 1mlnaL80℃and+2℃/mlnaL80-180℃ .

HeJIulT)(15psl).注入器の温度-2201二 枚山器 (Flo)のfu度-240℃

休符rl'frJq

(a)(4S,5S)-15:tR=20.93mm

(b)(4R,5R)-15 tR-21_05min

(C)コインジェクション (4S5S)-1SはlR=208912091mlnに大総フェロモンと

-鰍こ溶Hlしたが.(4R,5R)-15は lR≡2107rnlnに柄山した｡

(d)15の4鬼惟僻 hi合物 lR=209).2)04､2118､2136mln
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4章に関する受験

MethyJrlu31MeLhyl-61hvdroxyhexaI70月te(55)

(Rトシトロネル恨メチル (54,177g､958mmoJ)の塩化メチレン (loom))お

よびメタノール (50mJ)溶姓に-78Tfオゾンを桁液の色が17くなるまで通じ.さ

らに90JJ1位押した｡これに水糸化ホウ冶ナ トリウム (900g､238mmol)を加えて､
ゆっくり宅犯に上げながら12時間投押した｡虻応液に2N塩腹を加えて滅旺漁船し

た｡較さを舷酸アンモニウムで飽和し酢酸エチルで抽出した｡有横層は水とブライ

ンで洗浄し,鮭漁 (MBSO4)､減lf棚 後.点即して無色油状物 55(7_31g.48%)

を糾た.

bpH8ll24℃/10Torr

n.)19=14399

lcIL)D=+364(C=169､エーテル)

lR(film) V-3450(S,OH)cml､1735(S､C=0)､1210(帆 COOMe)､

日65(m､C.O川e),1050(m､C一〇)

1H-NMR (90MHz･cm ,) 8-095(d､3H.J=64Hz､CJ13CH)､ll-18(m､

5日).2CO(m､IH､OH),21124(m､2H､CH2C=0).35138(m､2日､

CH20日)I366(S.3日､OCH3)

GH1603 計許佃 C5997 H 1007

(160.2) 実測値 C5971 日 1008

McthyJ(尺)一缶/terl-Bury/d/metJ)vJsJLv血Ⅳト31methylhexaI70ate(56)

55(987g､616rrLmOl)とイミダゾール (日68.17】mrnol)のDMF(30m[)

桁液に宅配で(erE-ブチルジメチルシリルクロリド (122g､10lmmol)を加え､この

温姓で 12帖ruJ氾押した｡反応汝は水にあけて打機楢を分AEした.水屑はエーテルで
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2回袖山した･イ鳩 榊を合わせて水 (3回)とブラインで洗冷し､乾燥 (M皇SO.),

強圧追加した.扱きを題解して無色納状物56(163g､96%)を得た｡

bpIl阜-130℃/8Torr

〃DIや-14353

[α】[)か-+5.62(C-095､エーテル)

lRはIm) V=)740(S､C三〇)cm1.1260(S､SトMe).1165(m､COOMe)､

1100(S､S1-0),835(S.sl-C).

lH-NMR (90MIIzICDC1,) ･8三004Ls･6日､(CH,)2SILO89rs､9H･(CHユ),Cl､

08-10(m･3日･CfJ3CH)･日-16(m､5日)～2-1-24(m･2日･CH2C=0).

359(し2日､J=64Hz､CH20S.).366(S,3日.OCH,)

C.Jt)｡01SI 計井他 C6126 H 1102

(2745) 実測値 C6)46 H 日0)

(f0-7-(EerトBuEyldimethy/siJy/0,yy)-2.4-dimethvl-2-heDtanOl(57)

ヨウ化メチルマグネシウムのエーテル縮減 (30M､13m1.39rnrnol)に56

(385g､】40mmoJ)のエーテル (10ml)浴液を室温で沸 FL､さらに1時日日舵押

した｡反応淡は飽和屯化アンモニウムJk溶液にあけ.llJ機脚を/Jl任し.水月はエー

テルで2It･J細川した｡(渦 層を合わせて水､5%チオ礎椴ナ トリウム水溶液.飽和正

懲九 ブラインで洗押し.乾燥 (MgSO.)後.減圧浪耕した.残さをシリカゲルカ

ラムクロマ トグラフィー (508､-キサン/酢酸エチル-30/1-4/1)と慮留で糊

製し.無色油状物57(351卓.91%)を村た.

bp98-101℃/20Torr

nDLJ-I4448

lqL)ZD-+2)6 (C-06),エーテル)
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IR(film) V-3400 (S､OH)cmL､1260(S､S■-CH3)､IIOO(S､S)10)､840
(～.SドC)､780(～)

'H-NMR(90M比 ､CDCJ,) a=005ls､6H,(CHユ)ZSJJ.089Ls､9H､(CH3)3C).

097(d.3日､J=64日ヱ､CH,CH)､110ls､6H.(CH,)zCOl､ll-17(8日､m).

3-60(し2日.I-64Hz､CH20S))

Cl5Hユー02Sl 計井値 C6563 H t248

(2745) 実測値 C6573 日1246

(R)-I-(EerトBuryldlmeLhylslly/oxyH 61dJI77eEhyl-51heDEeIW(58)

(RH-((ert-BuLv/dJmerhylsIIyloxvH 61dII7Wlhyl-ふheDlene(59)

57(736g,262mmol)ピリジン溶液 (70ml)に0℃でオキシ塩化リン (Pm 3､

66mJ.HOg､7)9mol)をゆっくり滴下し.室温で12時帆批押した｡反応液は水

にあけ､エーテルで希釈した｡エーテルkdは2NLk椴 (5lt･1)､水､飽和71i押水,

ブラインで洗押し､吃煉 (M旦SO｡)後泌 E波耕した｡二光性体はフラッシュクロマ

トグラフィー (Sl02/AgNO3-300g/60臥 ヘキサン/ェーテル-3/1､3回)で

分離しそれぞれ慮附して､無色油状物の58(240g.36%)と59(182g､27%)

を柑た.

58･bp92-95̀C/6To汀

nL)川=114408

r(ll,】=-543(C-087.エーテル)

lR(LlJm) -V=1255(S､SトCH3)cm∴ 1100(S､SJ10)､835(S.SトC)､780(～)

'H-NMR(90MH乙 CZn ,) 8-004lst6H､(CHJ)ZS･l.089Ls､9H.(CH,)3q､

091(d･3H･J=67Hム CFhCH)､10-19(m､4H,SiOCH2CI12Cflz).159(S,
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3H･CH,C=).167(S､3H､CH3C=).20-25(m､lH.CHCH,)､357(し

2日､J=64Hz､CH20S.)､488(】H,brd､J-96Hz.HC-)

C15H320SL 計馴 直 C7023 日 1258

(2565) 実測値 C7031 H 1261

59 bp97-104℃/8Torr

〃Dl■≡14398･

lcLL,)=+402(C-128.エ-テル)

TR (fi一m) ･V-3)00(m､-CHZ)crn'､2975(m､-CHZ)､1650(m､C=C).

1255(S､S.-Cll3) )105(S.S,10)､1)00(S).890(S､=CH2)､835(SIS--C)､
780(S)

lH-NMR (90MHz.CDClj) 8-005ls､61L(CH､)2Sl).089Ls.9日､(CH,),Cl.

081-091(m.3日､CH3CH).10-17(m､5H)､168(5､3日.CH,-C-)､18-

22(m､2日.CH,C-)､359(t,2日,J=62Hz､CH20SL),466(1H､brs､

1-IC=)､473(1日､brs､HC-)

C15H320SE 計符イLli C7023 H 1258

(2565) 実測値 C7037 日 】265

(2RS.410171(reT7-ButyldimeThy/silyJoxy)1.2-eLX)Xy-2.4-dimelhyJheDlane(60)
59(2528.982mmol)と段憶7k避ナ トリウム (29g.35mmol)の塩化メチレ

ン溶紋に (30ml)0℃でMCPBA (55%.38g､)2mmo))をゆっくりbllえ､宅泡で

)2FL?HH氾押した.反応液は塩化メチレンで希釈してセライ トろ過した｡ろ掛ま水､

5%チオ硫駿ナ トリウム水溶液･飽和正押水､ブラインで洗称､乾煉 (MgSO.)し､

城Jl三浪耕した｡擁さは&-留して無色油状物60(255g.95%)を柑た｡
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l bp92-94℃/2Torr

nl{-=14430

[αLI'=+3】9(C=104､エーテル)

lR(film) -V=3050(m､H,C-0-C)cm'､】260(5､SL-CH,)､日00(S.si-0)

840(S.Sl-C).780(S)I

一H-NMR (90旭日ム CDCL3)る=005ls,6日､(CHl)2SLL089Ls.9H.(CH3),CL

130(S.3H､CH3CO)､08-1-9(10H,m).2.58(2日.pseudod､J-5.9Hz､

CH20C)､360(l､2H､∫-62Hz.CH20SJ)

C15H3202SJ 計界イ血 C6611 H 1184

(2725) 実iElqJ蔽 C6562 日 1174

(lu 7-(tert-BuryJdlmeEhvlsLIv/oWL24JlmethvJ12-heDLa〃0/(57)

水#化アルミニウムリチウム (061g.16rTlrTIOl)のエーテル懸濁搬 (18rTIl)に

0℃で60(243g､892mmol)のエーテル (15mI)を加え､さらに3時rM虹押した.

Lk応液に鵬に水 (08mJ)､15%水酸化ナ トリウム水溶披 (08ml)､水 (24m])

を加え.セライトろ過した｡有機屑を分脈し.減圧漁弧 史に選好して無色油状物

57(204g.83%)を柑た｡

bp86-88℃/I1Torr

(RH 6-DJmethhvl-5-heDlenJd (61)

58(4008､156mmoZ)にTBAFのTHF軒液 (10M､20mL20mmol)を室温

で加え.12相即投拝した｡反応液は水にあけ､水月をエーテルで2卜】糊 Hlした｡有

鮒 を合わせて水 (2回).ブラインで洗沖､乾撫 (MgSO.)後､常圧浪崩した｡
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残さはシリカゲルカラムクロマ トグラフィー (】008.ヘキサン/ェーテル-10/I

-)/I)および慮留でfl't製し.無色油状物61(217g､98%)を柑た｡

bp92-103℃/28Torr

nr)'V=14503

lcLL,"--173 (C-126.エーテル)

TR (fiJm) .V-3350(S､OH)cml.1660(W､C=C),1060(S､CO)､840(m､

C-C-H)

-H-NMR (90MHz.CIXl,) 8-093(d､3H､ノ=67Hz､CH3CH).160(S､

3日･CH,C=)､168(S.3H､CH,C=)､ll-18(m､5H)､21-26(mJ H､

CHCH3)､362(m､2H,CH,0)､488(1H､pseudod､J=97Hz.HC-)

C;Hl80 計許他 C7600 H 1275

(1422) 実測他 C7579 日 1269

(Iud6-DImelhyI-51DenreT701CAcld(62)

61(07108.499mmol)のDMF溶液 (1ml)を奄弧でPDC (63g､17rTlmOl)

とモレキュラーシーブ4A (600mg)のDMF溶液 (13mI)に加え.12時Hfl撹押し

た｡Lk応液はエーテルで希釈してセライ トろ過した｡ろ液は IN水椴化ナ トリウム

水輸液で2I‖JhbHIL､水Mはエーテルで洗浄した後.5N塩酸で頗性にしてエーテル

で2回袖山した｡イす機肘は水.飽和硫酸アンモニウム水溶液 (2回)､ブラインで

洗浄し､蛇煉 (MgSO.)級,波圧濃縮した｡擁さを蒜留して.無色油状物62

(0.5(刀g.64%)を付た｡

bp90-91U 2J5Torr

nDU-14493

〔cEL,zo=-309(C=1-40.エ-テル)

-82-



IR(flln) V-370012300 (S､OH)crn.1710(S.C=0)､1420(m)､940(m)

850(∩)

LH-NMR (90MHヱ､CDCl,) 8=097(d､3H､J-67H之.CH_.CH).159(S.

3H,CH,C=)､168(～.3H.CH,C-).12120(m､2H､CH2CH).2_31(I.

2H,J=7-3日乙 CHヱC-0).20-25(m､111.CHZC川 .484(lH､br.d､J=

9.9ILz､HC=)

qH1602 計井他 C6919 ll1033

(1562) 実測値 C6929 H IO42

(4ILSlu-ふBIt)mod61dlmelhvl15-heDraTWILde(63)

62(651m臥 411mmol)のTHF納搬 (10ml)に'4.弧でNBS(142g､800
mmo))をDFIえ､3帖rM批拝した.反応液は水にあけてエ-テルで2阿州Utした｡有

機肘は九 飽和屯押水､ブラインで洗沖臥 舷伽 (MgSO.).減圧混紡した｡戎さ

はシリカゲルカラムクロマ トグラフィー (50g.-キサン/雌化メチレン/酢酸エ

チル-20/5/1-10/3/1)で榊製し､無色仙状物63(428mg,449%)を柑た｡

ぷ反応の62(400mg,6.2%)を水屑から回収した｡

63:IR(film) V=1740(ら.C=0)cmJl､1250(m､C･0)､1090(JTl､C･0)

'H-NMR(500仙Hz) 8-124(d､3H.I-65Hz､CH､CH)､163(ddt.IH､

Jz14D.50､100Hz.3-H弧).181(5.3]l.g亡mCrl3).】86(S､3日.gem

CH})､196(ddL 1H､J-140.60.50Hz.31Heq)､228(ddquLnt.1H.J

=10瓜 50.65日之､CH3CJJ)､2jl(ddd､1日､J=)7.5,lOJ).50Hz､2-Hal)

256(ddd､lH､∫-17j､60､50Hz,2-Heq)､380(d､1H.J=65Hz､ 5-H)

ラクトン63はこれ以上稲敷せずに次の反応に用いた.
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(4R.5S7-4.6-DiTTlethyJ-5-J7eDtanO/ide(64)

63(383JTlg､163mmoL)の乾燥ベンゼン輸液 (3mJ)に室鮎で水凍北 トリブチ

ルスズ 【(n-Bu)3SnH､086m1､093g.32mmol]を加え.70℃で 12時間投押した｡

反拓淡を雀弧に戻してKF2Hz0 (18､10mmol)を加えて1時間粒拝した後.セラ

イトろ過した｡ろ液を波圧退縮して挟さをシリカゲルカラムクロマ トグラフィー(ヘ

キサン/酢駿エチル-20/1-2/1)と3'留で粕製し.無色油状物64(167mg.

66%)を符た｡

bp76-77℃/13Torr

'7.i-=I4561

lcl〕.}Z=-513(C-061､エーテル)

IR (rilm) ･V=1740(S.C=0)crTIL.1250(m､C一〇),1220(m).1090(rn､

C-0)

Ill-NMR (500MHz)6-092(d､3H､ノ=70Hz､gemCH3).099(d､3日､J

=65Hz､4-CH3)､108(d､3日､J=70トtz､gemCH3).154(ddl､lH､ノ-

135,70､IOOHz､3-Hal)､)81(m､JH､4-H)､189(ddL LH.J-135､

70.45Hz,3-Ileq).)95(dsep､IH.J=25,70Hz.6-日)､246(ddd､IH.

J=180.100､70Hz､2-llax)､262(ddd,1H.J=180､70､40日1､2-lleq)､

383(dd､lH､J-100.25Hz.5-H)

q H.602 計井伯 C6919 日 1033

(1562) 実測値 C68押 目 1021



アルゴン罪相克下.64(167TTlg.)07mmol)のITTF溶液 (35ml)を178℃で加

え､l時附此 押した｡これにヨウ化メチル (010ml.31mmoI)のm F/HMPA淋

披 (5/1､096ml)を満下し､-78℃で2相札 -40℃で11時川場 押した｡技応液

は水にあけ､エ-テルで2回細目lIした.イJl機klは飽和塩化アンモニウム水淋疾 (2

回)とブラインで洗浄し,乾蝕 (MgSO.)級.減圧漁船した｡残さはシリカゲルカ

ラムクロマ トグラフィー (50g､ヘキサン/酢酸エチル-50/1-30/1)で糊製し､

(2S,4尺,5S)-48と65の混合物 (45 55)を符た｡2つの児性附 まHPLCを用いて

分離した カラム Senshupaks111Ca-5251N (20nlmX260mm)､溶媒 -キサン

/THF/2-プt]バノ-/レ-800/10/5､統速 10,nl/nlEn.検Elt波長-220nrn tR

=272m'n[(2S,4R,5S)-48､507mg､28%]. ER-307rnln(65,573mg､30%).

JJ)離した(2S,4R,5S)-48はFI綿 ,-,EU1 (-キサン/ェ-テル-10/1)して純粋な無色柱

状舶(2S,4R,5S)-48(202mg.11%)を柑た｡

(2S,4凡5S)-48.mp465-475℃

LaJl)20-321(C-0503.CHCl,) [文献仙‥､Iq).)-250(C-02､CHCl,)]

FT-IR(J(BrdlSk) V-1723(S.C=0)cml､1222(S)､1196(S)､998(S,C1

0)

1H-NMR(5CK)MHz､CDC13) b=089(d､3H､J=70Hz.gem CH,).096(d.

3日､J-65Hz､4-CH3).108(d､3日､J=70日1､gem CH3)､127(d､3l-L

J=70H1､2-CH3)､135(ddd､IH､J=125､125､125日1､3-Hax),182-

192(m､2H､3-Heand4-H)､194(dsep,)H.J=20,70Hz､6-H).247(m､

1日､2-H)､383(ddtlH､I-100､20Hム 5-H)

uC-NMR(224MHz､CDC13) :8-142､173､200.294.312､363.377.

911､1750

C9H1602 計許イ血 C7055 H I066

(1703) 実榔他 C7061 HIO74

-85-



GC 裟粒 ShlmadzuGC-14Agaschromatograph､カラム ChrompackCPISI1

8CB(025mx50m)､手塩度 40-160℃ (+5℃/mtn)､heJlum (15psl)

TR=257m]n(棉-ピーク)

65 ■H-NMR (500MHz･CDCL3) 8-093(d･3H､I-70Hz､BemCLl,).

098(d､3H､J=65Hz､4-CH,),107(d､3H､J=70Hz､gem CH,)I122

(d.3日､J-70Hz､2-CH,)､167(dd.lH､J=80.60Hヱ､3-Heq)､167

(dd､】H.∫-115､75Hz､3-Ha又).18-20(m､2日､6-Hand4-H)､247(m､

IH､2-ll)､381(dd.lH､J-100､25Hz､5-日)



略 語 表

DABCO I,4-diazab】cycJoL222loctane

DHP 3,4-d)hydro-2Fl-pyran

DMAP ～,N-dlmethylamlnopyTidine

DMF LV,～-dlmethyJformamJde

DMP 2,21dimethoxypropane

DMSO dlmeLhy)suLfoxlde

DNB 3,5-dlnJLrObenzoyl

HMPA hexamethylphosphorlCtrlamlde

LDA llthlum dJISOPrOPyJarrllde

NBS 〃-bromosucclnlmlde

NIS N-10dosucclnlTTHde

NMO N一melhylmorphollne～-oxlde

MCPBA m-chloroperbenzoICaCld

MTPA α一methoxy-cL-trlfluoromethyJphenylaceLyI

PCC pyrld川Ium Chlorochromale

PPTS pyrldlnlum PILOluenesulfonate

PM 2,2-dlmethylpropanoyl(pIValoyJ)

Py pyrld)ne

TBDPS t-butyldIPhenylsllyl

TBS E-butyldlmethylsLLyJ

TBAF telra(n-butyl)ammon川Tnfluorlde

Tf trJfluoromethanesuJfonyJ

THF letrahydroruran

TIIP Letrahydro-2fl-pyran-2lyJ

Ts p-toluenesuJfonyJ
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