
The first total synthesisi of (±)-chanoclavine-Ⅰ
acid and an alternative total synthesisi of
(±)-chanoclavine-Ⅰ

言語: eng

出版者: 

公開日: 2017-10-04

キーワード (Ja): 

キーワード (En): 

作成者: 

メールアドレス: 

所属: 

メタデータ

http://hdl.handle.net/2297/4318URL



HETEROCYCLES，Ｖｏｌ３１，Ｎ。、７１，１９９０

ＴＨＥＦｴＲＳＴＴＯＴＡＬＳＹＮＴＨＥＳエＳＯＦ（±）－CHANOCLAVｴＮＥ－エＡＣエＤＡＮＤＡＮＡＬＴＥＲ－

ＮＡｍｴＶＥ囮OTALSYNTHESエＳＯＦ（±）－CHANOCLZWｴＮＥ－エ’

★ 

ＭａｓａｎｏｒｉＳｏｍｅｉ，ＨａｒｕｎｏｂｕＭｕｋａｉｙａｍａ，ＹｏｋｏＮｏｍｕｒａＦａｎｄＫｙｏｋｏＮａｋａｇａｗａ 

ＦａｃｕｌｔｙｏｒＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＳｃｉｅｎｃｅｓｐＫａｎａｚａｗａＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙＰ 

１３－１Ｔａｋａｒａ－ｍａｃｈｉＦＫａｎａｚａｗａ９２０，Ｊａｐａｎ 

Aｂｓｔｒａｃｔ－Ｔｈｅｔｏｔａｌｓｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆ（±）－ｃｈａｎｏｃｌａｖｉｎｅ－エａｃｉｄｗａｓ

ａｃｈｉｅｖｅｄｆｏｒｔｈｅｆｉｒｓｔｔｉｍｅ･Ａｎａｌｔｅｒｎａｔｉｖｅｔｏｔａｌｓｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆ（±）－ 

ｃｈａｎｏｃｌａｖｉｎｅ－エｗａｓａｌｓｏｒｅｐｏｒｔｅｄ．

Chanoclavine-エａｃｉｄ（１）ｉｓａｍａｊｏｒａｌｋａｌｏｉｄｉｎｔｈｅｓｅｅｄｓｏｆエｐｏｍｅａｖｉｏｌａｃｅａａｎｄｉｔｓ

ｓｔｒｕｃｔｕｒｅｗａｓｅｓｔａｂｌｉｓｈｅｄｂｙＨ．Ｒ･Ｓｈｏｕｇｈａｎｄｃｏ－ｗｏｒｋｅｒｓｉｎ１９７７．２エｎｔｈｉｓｃｏｍ－

ｍｕｎｉｃａｔｉｏｎ，ｗｅｗｉｓｈｔｏｒｅｐｏｒｔｔｈｅｆｉｒｓｔｔｏｔａｌｓｙｎtｈｅｓｉｓｏｆ（±）－ｃｈａｎｏｃｌａｖｉｎｅ－エａｃｉｄ

ａｎｄａｎａｌｔｅｒｎａｔｉｖｅｓｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆ（±）－chanoclavine-エ（９）．３ｅ’ｉ

ｴnourcontinuingprojectforpreparingbiologicallyactiveergotalkaloidderiva-

tives，３（且)－４，５－trans-5-（２－hydroxymethyl-1-propen-1-yl）－４－nitro－１，３，４，５－tetrahydro-

ｂｅｎｚに。］ｉｎｄｏｌｅ（３）ｉｓｎｏｗｒｅａｄｉｌｙａｖａｉｌａｂｌｅｉｎｆｉｖｅｓｔｅｐｓｉｎｌ５８ｏｖｅｒａｌｌｙｉｅｌｄ

ｓｔａｒｔｉｎｇｆｒｏｍｉｎｄｏｌｅ－３－ｃａｒｂｏｘａｌｄｅｈｙｄｅ（２）．３ｅＴｈｅｒｅｆｏｒｅ，３ｗａｓｃｏｎｖｅｒｔｅｄｔｏｔｈｅａｌ－ 

ｄｅｈｙｄｅ （４）（、ｐ１８６－１８７°Ｃ）ｉｎ５５８ｙｉｅｌｄｂｙｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｗｉｔｈｐｙｒｉｄｉｎｉｕｍ

ｃｈｌｏｒｏｃｈｒｏｍａｔｅｉｎｍｅｔｈｙｌｅｎｅｃｈｌｏｒｉｄｅ・Ｓｕｂｓｅｑｕｅｎｔｏｘｉｄａｔｉｏｎｏｆ４ｗｉｔｈｓｏｄｉｕｍｈｙｐｏｃｈ－

ｌｏｒｉｔｅｉｎｔｈｅｐｒｅｓｅｎｃｅｏｆ２－ｍｅｔｈｙｌ－２－ｂｕｔｅｎｅ４ａｆｊＥｏｒｄｅｄｔｈｅｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇｃａｒｂｏｘｙｌｉｃ 

ａｃｉｄ（５）（ｍｐ２６４－２６５ｏｑｉｎ９７箔ｙｉｅｌｄ･Ｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｏｆ５ｗｉｔｈｅｔｈｅｒｅａ１ｄｉａｚｏｍｅｔｈａｎｅ

ｇｅｎｅｒａｔｅｄ９５８ｙｉｅｌｄｏｆｔｈｅｍｅｔｈｙｌｅｓｔｅｒ（６）（ｍｐｌ８８－１８９ｏＣ），ｗｈｉｃｈｗａｓｔｈｅｎｒｅｄｕｃｅｄ 

ｗｉｔｈｚｉｎｃａｍａｌｇａｍａｎｄｈｙｄｒｏｃｈｌｏｒｉｃａｃｉｄｔｏｐｒｏｄｕｃｅｔｈｅｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇａｍｉｎｅ（７） 

(ｏｉｌ）ｉｎ９８８ｙｉｅｌｄ・Ｓｉｎｃｅｗｅｈａｖｅａｌｒｅａｄｙｓｕｃｃｅｅｄｅｄｉｎｔｈｅｓｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆ（±）－

ｃｈａｎｏｃｌａｖｉｎｅ－工（９），３ｅ’ｉｗｅａｔｔｅｍｐｔｅｄｔｏｃｏｎｖｅｒｔ７ｔｏ９ｉｎｏｒｄｅｒｎｏｔｏｎｌｙｔｏｃｏｎｆｉｒｍ

ｉｔｓｓｔｒｕｃｔｕｒｅｂｕｔａ１ｓｏｔｏｅｓｔａｂ１ｉｓｈａｎａｌｔｅｒｎａｔｉｖｅｓｙｎｔｈｅｓｉｓｒｏｕｔｅｔｏ９．Ｔｈｕｓ， 

ｔｒｅａｔｍｅｎｔｏＥ７ｗｉｔｈｍｅｔｈｙｌｃｈｌ。ｒｏｆｏｒｍａｔｅｉｎｔｈｅｐｒｅｓｅｎｃｅｏｆｔｒｉｅｔｈｙｌａｍｉｎｅｐｒｏｄｕｃｅｄ

６７８ｙｉｅｌｄｏｆｔｈｅｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇｍｅｔｈｙｌｃarbamate（８）（ｏｉｌ）．Ｒｅｄｕｃｔｉｏｎｏｆ８ｗｉｔｈ 

ｌｉｔｈｉｕｍａｌｕｍｉｎｕｍｈｙｄｒｉｄｅｉｎｄｒｙｔｅｔｒａｈｙｄｒｏＥｕｒａｎａｒｆｏｒｄｅｄ９ｉｎ９５８ｙｉｅｌｄ 

Ｖａｒｉ。ｕｓａｔｔｅｍｐｔｓ５ｔ。ｏｂｔａｉｎｃｈａｎｏｃｌａｖｉｎｅ－ェａｃｉｄｍｅｔｈｙ１ｅｓｔｅｒ（１１）ｂｙｍｅｔｈｙｌａｔｉｎｇ

－１９１９－ 



ｔｈｅａｍｉｎｅ（７）ｗｅｒｅｍａｄｅｉｎｖａｉｎｂｅｃａｕｓｅｏｆｔｈｅｓｔｅｒｉｃｈｉｎｄｒａｎｃｅａｒｏｕｎｄｔｈｅａｍ１ｎｏ 

ｇｒｏｕｐ・Ｆｉｎａｌｌｙ，ｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｏｒ７ｗｉｔｈｄｉｍｅｔｈｙｌｓｕ１Ｅａｔｅｉｎｔｈｅｐｒｅｓｅｎｃｅｏｆｐｏｔａｓｓ１ｕｍ

ｃａｒｂｏｎａｔｅｗａｓｆｏｕｎｄｔｏｐｒｏｄｕcｅｔｈｅｄｅｓｉｒｅｄｌｌ（ｏｉｌ）ｉｎ２５号ｙｉｅｌｄｔｏｇｅｔｈｅｒｗｉｔｈｌ５号

ｙｉｅｌｄｏｆｔｈｅｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇｄｉｍｅｔｈｙlａｍｉｎｏｄｅｒｉｖａｔｉｖｅ（１０）（ｍｐｌ４１－１４２ｏＣ）．Ａ１ｋａ１ｉｎｅ 

ｈｙｄｒｏｌｙｓｉｓｏｆｌｌｉｎｍｅｔｈａｎｏｌａｎｄｓｕｂｓｅｑｕｅｎｔｃｏｌｕｍｎｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙｏｎＡｍｂｅｒ１ｉｔｅエＲＡ

１２０ａｆｆｏｒｄｅｄ（±）－ｃｈａｎｏｃｌａｖｉｎｅ－エａｃｉｄ６（１）ｉｎ８０＄ｙｉｅ１ｄ･Ａ１ｔｈｏｕｇｈｌｄｉｄｎｏｔｅｘｈｉｂｉｔ

ｃｌｅａｒｃａｒｂｏｎｙｌａｂｓｏｒｐｔｉｏｎｂａｎｄｉｎｉｔｓｉｒｓｐｅｃｔｒｕｍ，ｔｈｅＨＣ１ｓａ１ｔ７ｏｆｌｓｈｏｗｅｄｓｔｒｏｎｇ 

ａｂｓｏｒｐｔｉｏｎｂａｎｄａｔｌ６９８ｃｍ－１．２Ｆｏｒ造ｕｒｔｈｅｒｓｔｒｕｃｔｕｒａｌｃｏｎＥｉｒｍａｔｉｏｎ，ｍｅｔｈＹｌａｔｉｏｎｏＥ１
ｗａｓｃａｒｒｉｅｄｏｕｔｗｉｔｈｅｔｈｅｒｅａｌｄｉａｚｏｍｅｔｈａｎｅｔｏｐｒｏｄｕｃｅｌＯａｎｄｌｌｉｎ７愚ａｎｄ３５号

Ｙｉｅ１ｄｓ，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅ１ｙ・Ｍａｓｓｓｐｅｃｔｒａｌｄａｔａｏｆｌａｎｄ１Ｈ－ｎｍｒｓｐｅｃｔｒｕｍｏｆｉｔｓＨＣ１ｓａｌｔ
ｚ 

ｗｅｒｅｉｄｅｎｔｉｃａｌｔｏｔｈｏｓｅｒｅｐｏｒｔｅｄｉｎｔｈｅｌｉｔｅｒａｔｕｒｅ． 

ＨＯＨ２Ｃ 

ＣＨＯ 

Ｃ雨|Ｅ〉
Ｈ 

OHC HOOC 

丑 品 品
￣ ￣ ｜ 、’ 

Ｈ Ｈ Ｈ 

1， 
３ ４ 

ＭｅＯＯＣ ＭｅＯＯＣ ﾄpH2C 
ﾖＯ【

ｅ 

丑 丑 玉 品
￣ －－ 

、

Ｈ Ｈ 

．／ア
ー

９ ６ 

MeOOC MeOOC HOOC 

丑 品 品
＋ －－ 

1０ １ 

－１９２０－ 



HETEROCYCLES，Ｖｏｌ、３１，Ｎ。７７，７９９０

ＡＣＫＮＯＷＬＥＤＧＥＭＥＮＴ 

ＴｈｉｓｗｏｒｋｉｓｐａｒｔｌｙｓｕｐｐｏｒｔｅｄｂｙａＧｒａｎｔ－ｉｎ－ＡｉｄｆｏｒＳｃｉｅｎｔｉｆｉｃＲｅｓｅａｒｃｈｆｒｏｍｔｈｅ 

ＭｉｎｉｓｔｒｙｏｆＥｄｕｃａｔｉｏｎ，Ｓｃｉｅｎｃｅ，ａｎｄＣｕｌｔｕｒｅｏｆＪａｐａｎ，ｗｈｉｃｈｉｓｇｒａｔｅｆｕｌｌｙａｃｋｎｏｗ－ 

ｌｅｄｇｅｄ． 

ＲＥＦＥＲＥＮＣＥＳＡＮＤＮＯＴＥＳ 

１．Ｔｈｉｓｐａｐｅｒｉｓｐａｒｔ５３ｏＥａｓｅｒｉｅｓｅｎｔｉｔｌｅｄｗＴｈｅＣｈｅｍｉｓｔｒｙｏｆ工ｎｄｏｌｅｓ１０．Ｐａｒｔ５２：

Ｔ・ＫａｗａｓａｋｉａｎｄＤＩ･Ｓｏｍｅｉ，ＨｅｔｅｒｏｃｙｃｌｅＳ，１９９０，３１，１６０５．

２．Ｔ、Ｃ・ＣｈｏｏｎｇａｎｄＨ。Ｒ・Shough，型etrahedronLe比.，１９７７，３１３７．

３．ａ）Ｍ・Somei，Ｆ・Yamada，Ｙ・Karasawa，ａｎｄＣ・Kaneko，PhemistryLet上.，１９８１，６１５；

ｂ）Ｍ・Ｓomeiandll・Tsuchiya，Ｐｈｅｍ・Pharm・ＢｕｌＬ.，１９８１，２９，３１４５；ｃ）Ｍ・Ｓｏｍｅｉａｎｄ

F・Yamada，些型.，１９８４，３２，５０６４；。）Ｆ・Yamada，Ｙ・Makita，Ｔ・Suzuki，ａｎｄＭ・So-

mei，些望.，１９８５，３３，２１６２；ｅ）Ⅲ、Somei，Ｙ・Makita，ａｎｄＦ・Yamada，主bid.，１９８６，

３４，９４８；ｆ）Ｍ・Ｓｏｍｅｉ，Ｆ・Ｙａｍａｄａ，ａｎｄＹ・Ｍａｋｉｔａ，Ｈｅｔｅｒｏｃｙｃｌｅｓ，１９８７，２６，８９５；ｇ）

Ｍ・Somei，Ｆ･Yamada，Ｈ・Ohnishi，Ｙ･Ｍａｋｉｔａ，ａｎｄＭ・Ｋｕｒｉｋｉ，ｉｂｉｄ.，１９８７，２６，

２８２３；ｈ）Ｈ、Watanabe，Ｍ･Someユ，Ｓ・Sekihara，Ｋ、Nakagawa，ａｎｄＦ、Yamada，gapEm

些也ﾆｭﾕ'二２２１．，１９８７，４５，５０１；ｉ）Ⅲ、Somei，YakugakuZasshi.，１９８８，１０８，３６１．
４． 

B、Ｓ・Ｂａ１，Ｗ．Ｅ、Childers，。ｒ、，ａｎｄＨ.Ｗ･Pinnick，Tetrahedron，１９８１，３７，２０９１．

５．ＢｏｔｈＥｓｃｈｗｅｉｌｅｒ－Ｃ１ａｒｋａｎｄＬｅｕｃｋａｒｔｒｅａｃｔｉｏｎｓｄｉｄｎｏｔｗｏｒｋ．Ａｔｔｅｍｐｔｓｔｏｐｒｏｄｕｃｅ 

ｉｍｉｎｅｂｙｔｈｅｒｅａｃｔｉｏｎｏＥ７ｗｉｔｈｖａｒｉｏｕｓａｌｄｅｈｙｄｅｓｗｅｒｅｆｏｕｎｄｔｏｂｅｕｎｓｕｃｃｅｓｓｆｕ１． 

６．Ｃｏｌｏｒｌｅｓｓｐｏｗｄｅｒ定ｒｏｍｅｔｈａｎｏｌ－Ｈ２０・ｍｐ２８９－２９０ｏＣ（ｄｅｃ．）．エｒ（ＫＢｒ）ｃｍ－１：３１５０，

１６０７，１５６４，１３８０，１０８４，７６０．４O0MHz1H-nmr（DMSO-d6)ざ：１．９４（3H，ｓ)，２．３７（3H，
ｓ），２．６５（１Ｈ，。ｄ，。＝１５ａｎｄ８Ｈｚ），２．８６（１Ｈ，ｄｔ，。＝４ａｎｄ８Ｈｚ），３．１６（１Ｈ，。。，。＝

１５ａｎｄ４Ｈｚ），３．９２（１Ｈ，。ｄ，。＝１０ａｎｄ８Ｈｚ），６．４９（１Ｈ，。，。＝７．５Ｈｚ），６．５５（１Ｈ，ｄ，

。＝１０Ｈｚ），６．９８（１Ｈ，ｔ，。＝７．５Ｈｚ），７．０１（１Ｈ，ｓ），７．１５（１Ｈ，。，Ｊ＝７．５Ｈｚ），１０．６６

（１Ｈ，ｓ，ＣＯＯＨ）．Ｍｓｍ/Ｚ（号）：２７０（Ⅲ＋，１００），２５２（８．８），１９７（１４．８），１６８（４１．３），１６７

（８．４），１５５（３５．０），１５４（２５．７）．Hi9hresolutionmsm/ｚ：ＣａｌｃｄＥｏｒＣ１６Ｈ１８Ｎ２０２： 
２７０．１３６７．Ｆｏｕｎｄ：２７０．１３６３． 

７．Ｃｏｌｏｒｌｅｓｓｐｒｉｓｍｓｆｒｏｍｅｔｈａｎｏｌ－Ｈ２０･ｍｐ２８８－２８９ｏＣ（ｄｅｃ．）．エｒ（ＫＢｒ）ｃｍ－１：3330,

2920,1698,1581,1445,1221，753.400MHz1H-nmr（DMSO-d6+D20)ざ：２．０３（3H，ｓ)，
2.65(3H,s),3.12(1H,｡d,｡=15and7Hz),3.32(1H,｡d,｡=15and4Hz川3.68

（1H,｡t,｡=4and7Hz）,4.35(1H,｡ｄ,｡=10and7Hz川6.53（1H,｡,｡=10Hz)，

６．６８（１Ｈ，ｄ，。＝８Ｈｚ），７．１５（１Ｈ，ｔ，。＝８Ｈｚ），７．２０（１Ｈ，ｓ），７．３１（１Ｈ，ｄ，ｊ＝８Ｈｚ），
１０．９１（１Ｈ，ｓ，ＣＯＯＨ）． 

Ｒｅｃｅｉｖｅｄ，２７ｔｈＳｅｐｔｅｍｂｅｒ，１９９０ 

－１９２１－ 


