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エンジイン系抗腫瘍性抗生物質マデュロペプチンは、活性本体である低分子クロモフォア 1 とそれを安定

化するアポタンパク質との 1:1 複合体であり、強力な抗腫瘍活性を持つ。我々は既にアグリコン保護体 2 の

合成に成功しており 1)、残る課題は C9 位 3 級水酸基のβ-選択的グリコシル化である。2 のアセトナイドおよ

び MOM 基を段階的に除去し、2 級水酸基のみを選択的に Bz 基で保護して、グリコシルアクセプター3 へ変

換した(Scheme 1)。3 に対し、グリコシルドナーとして L-セリンより誘導した 4 を用いてグリコシル化を試

みたところ、望むβ-グリコシドが選択的に導入された 5 を 40%の収率で得ることに成功した。最後にすべて

の保護基を除去して、1 の全合成を達成した。しかし、合成した 1 の 1H および 13C NMR スペクトルは天然

物のそれと一致しなかった。種々調査した結果、合成した 1 と天然物の 1H NMR スペクトル間で糖付近のシ

グナルに有意な違いが認められたため、真の構造は糖部がエナンチオマーとなる 1’であると推定し、1’を合

成した。新たに D-セリンより誘導した ent-4 を用いて 3 をグリコシル化し、21%の収率で 6 を得た。6 のす

べての保護基を除去して得られた 1’の 1H および 13C NMR スペクトルは天然物のそれと完全に一致し、初め

て(-)-マデュロペプチンクロモフォアの全合成を達成し、その構造を 1’に訂正することができた。 
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Scheme 1. Total synthesis of the proposed structure (1) and revised structure (1') of maduropeptin chromophore.
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