
論 文 内 容 の 要 旨

1977年 にsalacinol(1)が イ ン ドや ス リラ ンカ の伝 統 医学 、 アー ユ ル ・ヴェー ダに

お いて 糖尿 病 の治 療 に使 用 され て い る天 然薬 物8010c∫07ε ∫∫cπ1α∫oか ら α一glucosidase

阻 害 活 性 を示 す 成 分 と して単 離 され て以 来,そ の 関 連 ス ル ポ ニ ウ ム硫 酸 分 子 内塩

kotalanol(2),ponkoranol(3),saraprinol(4)お よび そ の脱 硫 酸 エス テル 体,neosalacinol

(5),neokotalanol(6)が,同 属植 物 か ら相 次 いで 単離 され てい る.こ れ らの阻 害活 性 は

極 め て 強力 で,糖 尿病 治 療 薬 のvogliboseお よびacarboseに 匹敵 す ることが判 明して

いる.本 論 文 は,新 た な抗糖 尿 病 薬 の リー ド化 合物 を これ らサ ラ シア属 植 物 由来 の 新

規 スル ポ ニ ウム塩 に 求 め,2010年,新 たに 発 見 され た 関連 化 合物neoponkoranol(7)

neosaraphno1(8)の 構 造研 究 も含 め,こ れ らスル ポ ニ ウム塩 の構 造 と活 性 の相 関 関係

に つい て検 討 を加 えて い る.
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1998年 の発 見以 来,長 ら く側 鎖 の絶 対構 造 が不 明 で あっ たkotalanol(2)に つ い て,

天然 か ら得 た標 品 を アル カ リ分 解 に付 し,生 成 した化 合 物 を別 途 合 成 し同定 す る こ と

に よ り,そ の絶 対構 造 を確 定 して い る.本 アル カ リ分 解 の 過程 にお い て,極 め て特 異

な脱 保護 を伴 う閉 環反 応 を 見出 してい る.2008年,サ ラシ ア属植 物 か らα一グル コシ ダ

ー ゼ 阻害 作 用 へ の 主 た る寄 与 活性 成 分 と して,新 た に 単離 され た スル ポニ ウム 塩(9)

と13員 環 環 状 スル フ ォ キシ ド(10)の 構 造 につ いて 検討 を加 えた 結果,9お よび10が,

5お よび6あ る こ とを 明 らか に し,あ わせ て 両者 の簡 便 な合 成 法 も確 立 して い る.2010

年 には,新 た に2種 の スル ポ ニ ウム型 活 性成 分 が共 同研 究 者 に よ り単離 され,こ れ らの

構造 研 究 を行 い7お よび8と 同定 を行 っ てい る.本 研 究 に よ り,こ れ ま でそ の存 在 が

予見 され た スル ポ ニ ウム塩 す べ てが 単離 ・同定 お よび 合成 され た こ とにな っ た.ま た,2

の構 造 研 究 の 過 程 で,そ の 絶 対 構 造確 定 の た め に,数 種 の 側 鎖 置 換 基 の 立 体 異性 体

(11・16)の 合 成 を検 討 し,こ れ らの合 成 とその過 程 で遭 遇 したヘ プ チ トール 類 の特 異 な

反応 性 を見 出 して い る.さ らに,本 スル ポ ニ ウム塩 の 構造 活 性相 関研 究 を続 け,7の 側

鎖部 の 立体 化学 異性 体(3'一 超ρ'-7お よび5'一 超p'-7)の 合成 し,3'一ρρ∫-7が 天然 品7を 凌 ぐ

強 い阻 害 効 果 が あ る こ とを 見 出 して い る.ま た,全 て の 天然 ス ル ポ ニ ウム塩 に 共 通 の

5員 環 チ オ糖 部 の6員 環 へ の変 換 につ い て も検 討 し,6員 環 チ オ糖(17)の 合 成 過程 に

お いて,ビ ス エポ キ シ ド(18)の 特異 な 閉環 反応 を見 出 し,文 献 上 の誤 りも訂 正 して い

る.
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