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ヒガンバナ副塩基の一つで、あるタゼチンの構造研究は古く Späth，近藤らに始まり，最近に至って池田

はその平面構造式を提出した。著者は彼の構造研究における残された問題を解明して池田の式を支持する

根拠を豊富ならしめあわせてその立体構造および絶対配位を明らかにする事に成功した。

1. アリル型メトキシル基に関する研究

タゼチンは10%塩酸によって容易に脱メチノレ化をうけ，主としてタゼチノール，イソタゼチノールの二

種の異性体を約 1:2 の割合で生成する。これらはいずれもカルポニ jレ性を示きないから従ってタゼチン

はエノルエーテルではあり得ない。これらのうちタゼチノールはメチル化によって O ーメチルタゼチンメ

チオジドに一致するからタゼチンと同ーの立体配位を有することがわかるが，イソタゼチノールは新生し

た水酸基に関するその立体異性体である。乙れは次の分解反応によって確定された。

すなわち，両者をそれぞれ水素化リチウムアルミニウムで還元し続いて脱水閉環を行って，それぞれデオ

キシタゼチノールおよびデオキシイソタゼチノールとなした。これを二酸化マンガンで酸化するときその

いずれもが同ーのα ， ß 不飽和ケトン体(デオキシタゼ、チノン)を与えた。 この反応によって同時に原物

質がアリルアルコール型で、あった乙とがわかり，ノルマル系，イソ系二つの化合物の諸性質や反応を検討

して，前者においてはその水酸基が quasi-axial に，後者では quasi-equatorial に配位しているものであ

ることを決定した。さらにノルマル系で、はその水酸基と Nーメチル基がトランスに， イソ系ではシスに

配位していることを明らかとした。よってタゼチンはアリル型メトキシル基を有し，そのメトキシル基は

quasi-axial で，それと Nーメチノレ基はトランスに配位する。

2. アリル型 OR (R=H , COCH3 , Alkyl) 基の還元的脱離反応。

アリルアルコール型化合物が接触還元によって二重結合の還元と同時にその水酸基が還元的に脱離する

ことは時として文献にその例が見られる。筆者はその反応において OR 基の R と反応の難易との関係に
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関して興味ある観察を行うことが出来た。すなわち，ヂアセチルタゼチノール，ヂアセヂルイソタゼチノ

ールをパラジウムー炭素を触媒として接解還元を行うときそのいずれからも二重結合を保持したままアリ

ル型アセトキシル基のみが真先に還元的脱離をうけた同一物，デメトキシアセチノレタゼチンを生成した。

乙れをさらに強力に(例えばアダムスの触媒で)還元に付すときデメトキシヂヒドロタゼチンどデメトキシ

デオキシヂヒドロタゼチンの二種に分解した。乙の種の還元的脱離はアリノレ型メトキシ Jレ基においても進

行し，例えばタゼ、チンはアダムスの触媒による接触還元でチヒドロタゼチンと共にデメトキシヂヒドロタ

ゼチンを与えた。以上の結果からタゼチン，タゼチノール，イソタゼチノールの三者がそのアリノレ型 OR

基以外においては全く同ーの構造と配位をもつものであることが直接に証明され，その結果タゼチンのヘ

ミケタール部の配位は酸によっても安定である ζ とがわかり，従ってタゼチンのC-D環の結合は安定型

(乙の場合はシス)であると推定した。

叉上の還元分解を他の種々のタゼチン誘導体に対して試み，乙れがベンチル基の場合と同様表記の系に

関する一般的反応であって，アセトキシノレ基の場合に最も著しく次にメトキシル基さらに水酸基の順とな

る。同時にこの還元的脱離には分子の立体的因子が影響をおよぼすものであることを確かめ得た。

3. スピロ骨格構造に関する研究

タゼチンは二酸化マンガン酸化によってそなヘミケタール部が酸化的開裂をうけて種々の物質を生成す

る。その成績体を検討して正常成績体であるタゼタミドと共にノルタゼタミドを得，二酸化マンガン酸イじ

に際して脱メチル化が起ることを確かめた。次にタゼタミドを接触還元してヂヒドロタゼタミドとし，そ

れを水素化リチウムアルミニウムで還元し引きつづき酸性で閉環してアミノエーテル体となし，そのメト

クロリドをエムデ分解して脱窒素化合物に導いた。ここに得た物質はなお二個の不斉炭素を有するにかか

わらず旋光性を示きないので，その物質が対称面を有すること，すなわちシクロヘキサンの1.4-置換体

であることが明らかとなった。なお本品は合成による 4'ーメトキシー6 ， 7ーメチレンヂオキシイソクロマ

ンースピロ-4ーシクロヘキサンと完全に一致し，従ってタゼチンのスピロ部分の構造およびそのメトキ

シル基の位置が完全に証明された。

一方イソタゼヂノールを接触還元し，それを二酸化マンガン酸化し，前と同様に水酸化リチウムアルミ

ニウムで還元して後エーテル閉環してそのメトクロリドをエムデ分解して，立体配位の明らかな 4'ーヒド

ロキシ-6 ， 7 ーメチレンヂオキシイソクロマンースピロ-4 ーシクロヘキサンに誘導した。これによって

イソタゼチノールで、はアリル位の水酸基とスピロ部の C-C 結合がシスに配位していることが判明した。

よってタゼチンはそのメトキシル基とスピロ部の c-c 結合はトランスに配位している。

4. 立体配位

以上の事実を総合してイソタゼチノールおよびタゼチノール(又はタゼチン)にそれぞれ (1) ， (1I) 

の相対配位を与えた。叉タゼチノール，イソタゼチノーノレ系化合物のアリル型水酸基に対して Mills の

分子旋光度の理論を適用して，前者ではその水酸基が β 配位を，後者では α 配位をもっていることを証

明し， (1) および( 1I )が絶対配位をも表す式であることを決定した。従ってタゼチンは(亜)の立体

構造式で書き表される。
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論文の審査結果の要旨

本論文はヒガンバナのアルカロイドの一種であるタゼチンの化学構造を特に立体化学的見地より論じた

ものである。

先ずタゼチンを希塩酸と加熱して二種の脱メチル体，タゼチノールおよびイソタゼチノールを分離し，

この中タゼチノールが原塩基と同ーの立体構造を有し，イソタゼチノーノレはそのエピマーである事を証明

した。叉イソタゼチノールで、はその水酸基と窒素原子がシス配位をとっている事を推定し得たのでタゼチ

ノール叉はタゼチンでは N と O はトランスの関係にあることが推定される。

次にタゼチノール叉はイソタゼチノーノレでは二重結合と水酸基がアリノレの位置にある事を二酸佑マンガ

ン酸化によってアルフアーベーター不飽和ケトンが生成する事より明らかにしたが，乙れはこの様なアリ

ル型のアセトキシ叉はメトオキシ基がパラジウム炭素による接触還元で容易に脱離される事よりも支持さ

れた。よってこ乙にタゼチンの二重結合とメトオキシルの位置の関係が確定された。

更に著者はタゼチン並びにイソタゼチノールの二酸化マンガン酸化成績体より数階程を経てそれぞれの

窒素を脱離させた化合物に導き，それ等がいずれも光学的に不活性な事よりたくみにタゼチンがスピロ化

合体である乙とを証明した。叉著者はこれ等分解産物の合成に関与し，その中間体の立体構造を論ずる事

によってタゼチンの立体構造の未確定部分を解明し，ここに相対的立体構造を決定することができた。

更に著者はミルスの理論を応用してタゼチンの絶対配位をも決定する事に成功し次式であらわされる事

を明らかにした。

タゼ子シ

以上の研究は薬学博士の学位を授与するに適当と認められる。
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