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論文内容の要 旨

沖縄県小浜島で採集した軟サンゴ C1avul ari a koelliked の酢酸エチルエキスを各種クロマトグラフ

イーで分離精製して， トリノルセスキテルペン C1 a vukeri n A , B ,. C の他，セスキテノレペン(一)-bicycloｭ

germacrene，転移ドラベラン型ジテノレベン neodolabelline ， neodolabellellenol ，及びセンプラ

ン型ジテルペン kericem bren 0 1 i d e A , B , C , D , E などを単離した。成分研究を行った軟サンゴを，

ほぼ同じ時期 1[. ， 同じ場所で採集したにもかかわらず，採集年度によってこれらの産生成分の産生比率

が大きく異なることが判明した。

Cl avukeri n A は， OS04 酸化して得たジオール体，さらにジオール体をNaI0 4酸化して得たケトー

エノン体，及びエポキシ化して得たジエポキシ体などの physical dat a の詳細な検討より， 2, 8, -di--

methylbicyclo ( 5 . 3 . 0) decane 骨格を有する乙とが推定された。つぎに clavukerin A の炭素骨

格及び立体配置を明らかにする目的で，ジエポキシ体の X線結晶解析を行った結果， clavukerin A の

立体構造が判明した。 C1 avukeri n A の絶対立体構造は，そのジオール体のベンゾエー卜誘導体の CD

スペク'トルの考察から， C18 , 28)-2, 8 -dimethylbicyclo.5. 3. OJ deca-5 , 7-diene と決定

された。

C 1 avukeri n C は，その physical dat a の詳細な検討より， cla vukerin A と同様の炭素骨格に 8-

hyol roperoxy - 5, 7 (1) -di ene 構造を有する乙とが推定された。そして， clavukerin Aを光増感酸

素化したところ， clavukerin C が定量的 i乙得られたので clavukerin C の絶対立体構造がC28 ， 8R)-

2, 8 -dimethyl-8 -hyolroperoxybicyclo (5 , 3 , 0 J deca - 5,7 (1) -diene と決定された。

-286-



め凶 4u
clavukerin A clav叫<.erin B clavuk紅白 c (ー)-bicycl句e沼田町田e

Cl avukeri n B は，その 5， 6 位二重結合を接触還元したのち 8， 9 位二重結合をハイドロボレーション

酸化するとモノオー lレ体が得られた。これら化合物の physical data の詳細な検討より， clavukerin 

B は tri n oranast rept en e 及び infl atene と同一構造を有する化合物と判明した。

(ー)-Bicycl ogermacrene は，その physical data より， bicy logermacrene の対称体と判明した。

つぎに司(一) -bi cycl ogermacrene をオゾン酸化及び司エステル化して得たケト酸及びケトーエステルは，

苔成分(一) -taylorione から誘導されるケト酸及びケトーエステルと〔 αJ 0 も含めその physical data 

が一致することから，←) -bi cycl ogermacrene の 6 R , 7 S 配置が判明した。

Neodol abell i ne は， 1, 14 - dibromoneodolabelline の他，種々の化学変換誘導体の physical data 

の詳細な検討の結果， neodol abell i ne 1<:対して相対配置も含め， ドラベラン骨格のメチル基が C 1 から

Cu (こ転移した構造が推定された。この推定を確認しさらに，その絶対構造を明らかにする目的で 1 ， 14 

di bromoneodolabelline の X線結晶解析を行った。その結果 neodol abell i ne の絶対立体構造が明

らかとなった。

OH 

neodolabelline 

20 

kerlcelllbrenollde D 

。

Neodo1 abe1l enol は，種々の physica1 da ta の解析からその構造が明らかになった。

Kericembreno1 ide Dは，その physica1 data ，オゾン酸化すると 1aevu1 i na1 dehyd e と 2-acetoxy -

1 aevu1 i na1 dehyde を与えること及びその化学構造が明らかである軟サンゴ成分の physica1 data との

比較検討などの考察から， 6 -acetoxy ー 14-hydroxycembra ー 3 ， 7 ， 1 1， 15-tetraen - 2, 17-01ide 

であることが推定された。 Kericembreno1ide A , B , C および E は， physi cal data の考察から，そ

れぞれ共通の 3， 7 ， 11 ， 15-tetraen-2 ， 17 ー 01 ide 構造を有するセンプラン骨格の酸素官能基が異な

る誘導体であることが判明した。 kericembrenolide D 及び E をアセチル化すると両者とも kericem­

breno1 ide C を与えた。つぎに kericembrenolide A を DIBAL 還元，引きつづき NaBH4 還元して
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得たトリオール体は. kericembrenolide D をメシル化，引きつづき DIBAL 還元J NaBH4 還元して得

たトリオール体と〔 αJ D も含め一致した。 Kericembrenolide B を脱アセチル化した後，生成したアリ

ルアルコール部分の二重結合を選択的iζエポキシ化すると 7， 8 ーエポキシ体が得られ，その physical

data 及び反応機構から 9 ー OAc が判明した。さらに，エポキシ体をオゾン酸化して得たケ卜ーアルデ

ヒド体は. kericembrenolide A を脱アセチル化，オゾン酸化して得たケトーアルデヒド体と〔 αJ D も

含め一致した。つぎに，これらセンプラン型ジテルペン類の絶対構造は，まず， 3 置換二重結合上のメ

チル炭素がいずれも高磁場で観測された乙とから， E であることが判明した。また， kericembrenolide 

D の 14位及び kericembrenolide B の 7 ， 8 ーエポキシー 9 ーヒドロキシ誘導体の 9 位立体配置は，

Horeau法によりそれぞれS及びR と判明し， したがって， 18. 28 も明らかとなった。一方. kericem-

brenolide A. C , D, E の 6 位立体配置は， D から誘導した 6， 14ージベンゾイルオキシー 12- ケトー11-

ア lレデヒド体の lHNMR及びCDから 6 S と決定された。

以上の結果から， kericem brenolide A. B • C. D 及び E の化学構造が明らかとなった。

これら 5 種のセンプラン型ジテルペン類は， B-16 メラノーマ細胞に対する顕著な増殖抑制効果

(IC 50) ( 1. 2μg/mf --3.8μι/mf) を示した。

論文の審査結果の要旨

海洋生物は種類が豊富で，その多彩な産生成分は種々の観点から興味がもたれ，近年，世界的にも盛

んに研究が進められている。

本論文では. ?tÞj縄サンコー礁生物の一つ根生目ハナヅタ科軟サンゴ C1avul ari a koelliked の産生成分

の化学的研究を行い， トリノルグアイアン型セスキテルペン，メチル基転移ドラベラン型ジテルペン，

細胞毒性を示すセンプラン型ジテルペンなど多数の新規化合物を見いだし，それらの化学構造を明らか

にしている。さらに 多年度にわたる同種軟サンゴの化学成分の比較精査から，採集年度のちがいによ

り含有成分の産生比率が変動することを明らかにしている。

以上の成果は，薬学博士の学位請求論文として充分価値あるものと認められる。
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