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メチルキシロシッドを出発原料 とした

植物成長調節物質の合成研究1'

SyntheticStudiesofXyloseUnitofFeruloylXyloglucane

CotrolledPlantCellWallExpansibility.

ByusingMethylxylosideasaStartingSubstrate.
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論文要旨

植物細胞壁の架橋構造に関わる物質の中で特に糖とエステル結合したフェルラ酸は,若い細

胞では単体 として存在するが,成熟した細胞では二量体化することにより植物の成長を抑止す

ると考えられており,植物生理学的に注目されている｡そこでこれら化学物質と植物生理との

相互作用に興味を持ち,メチルキシロシツドを出発原料としたフェルロイルキシログルカンの

合成を検討し,若干の知見を得たので報告する｡

キーワー ド:植物成長調節物質,植物細胞壁架橋物質,フェルロイルキシログルカン

I.背 景 (BackGround)

一般に生物の成長は減数分裂によって起こるOしかし竹の子など急激に成長する植物は細胞

壁の拡張によって成長することが知られている (Fig.1)2)O
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Flg.1 生物の成長

植物の細胞壁は,セルロース (Cellulose)･アラビノキシラン (Arabinoxylan)･キシログル

カン (Xyloglucan)などから構成され,これら多糖同士は水素結合 (Hydrogen-bond)やカル

シウムイオン (Calcium bridge)などによって架橋されている (Fig2)3)0
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この架橋構造 に関わる物質の中で特 に糖 とエステル結合 したフェルラ酸 な どフェノール酸

(1) は,若い細胞では単体 として存在するが,成熟 した細胞では酵素 (パーオキシダーゼ)

と過酸化水素によって酸化 され二量体化 (2,Fig2中の 7に相当)することにより植物の成長

(拡張)を物理的に抑止すると考 えられてお り,植物生理学者 に注 目されている (Fig.3)3)0
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種々の成長する植物の細胞壁 を ドリセラーゼ (加水分解酵素)処理することにより, フェノ

ール酸 とオ リゴ糖がエステル結合 した化合物が単離 され,その構造が決定 されている｡その代

表的な化合物 を Fig.4に掲げた｡

オ リゴ糖 (3) はM.M.Smithら 4),A.Katoら 5),Y.Katoら 6)によって小麦,サ トウ

キビ及び トウモロコシか らそれぞれか ら単離 され,構造が決められた｡ またオ リゴ糖 (4) は

S.C.Fry7)によってホウレンソウか ら単離 ･構造決定 された｡

これ らオ リゴ糖の中で,石井 ら8)は化合物 (3)が ≪坑オーキシン活性≫ を有すると言 う興

味ある報告 を行っている｡
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Fig.4 StructureofPhenoLicOligo･saccharides

また最近石井ら9)は,若い竹の子を同様に処理してフェルロイルキシログルカン (5)を得

ている｡オリゴ糖 (3)は,抗オーキシン活性を有しているが,化合物 (5)は天然界からは

微量しか得られないために,生物活性試験は行われていない｡

合成化学的には,現在までFig.4に掲げたフェノール酸-オリゴ糖を初め一連の関連化合物

の報告は,未だなされていない｡

そこで我々は以下の目的で合成研究を行うこととした｡

1)フェルロイルキシログルカンの化学的合成

2)フェルロイルキシログルカンの化学的物性検査

3)フェルロイルキシログルカンの抗オーキシン活性など生物活性試験

4)フェルラ酸などフェノール酸がエステル結合した単糖やオリゴ糖の合成 とその生理活性

構造相関

ⅠⅠ.合成計画 (SyntheticStrategy)

糖質合成において最も重要な問題であり,また根幹をなすものはグリコシレーション反応(糖

と糖,あるいは糖 と様々な分子をつなぐ反応)である｡

自然界においては,"oneenzyme-Onelinkage"が基本であり,各結合に特異的な糖転移酵素

が存在する｡しかし糖の種類,結合様式の多様性から見ると,化学合成がより一般性を持つと

考えられている｡

これらのことから有機合成化学の分野において,グリコシレーション反応の開発が重要な研

究課題の一つとなり,注目されている｡

グリコシレーション反応は,糖の種類に大 きく左右され,糖供与体の保護基及び脱離基,受

容体水酸基の求核性,反応剤,溶媒等の要因が複雑に絡みあうため,反応を予見することは非

常に困難である10)0
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現在のところ,一般に認められたグリコシレーション反応の了解事項は以下の通 りである

(Fig.5)0

i)グリコシレーション反応の基質は糖供与体 (Glycosyldonor),グリコレーションされる

相手 (一般にアルコール)は糖受容体 (Glycosylacceptor)と呼ぶ｡

ii)1位 (アノマー位)以外の水酸基が保護 (PG-ProtectingGroup)された糖供与体の1

位の置換基 (L-Leavinggroup)を反応剤 (promoter)で活性化する｡

乙竃-L･ RON
Glycosyl

Glycosyldonor aCCePtOr

promoter
Solvent ,･･･,'3.0､､.･.I

OPG OR

Fig.5 GeneralConceptofGlycosylation

合成標的化合物であるフェルロイルキシログルカン (5)の結合様式を見ると,キシロース

とグルコースの結合は1,2-cis-α-glyco型である｡

そこで了解事項を基に,標的化合物のグリコシレーション反応を考察すると,

1)糖供与体 (キシロース)の2位の水酸基の保護基をエーテル系保護基とする｡

2)置換基-脱離基 (L)を比較的安定なチオフェニル基 とする｡

3)キシロースの2位以外とグルコースの保護基は適正 ･選択する｡

ことが必要であった｡

全体の合成計画を以下の様に立案した｡

キシロース (Xylose)から容易に導かれるメチルキシロシッド (6)を出発原料 とし, 4位

の水酸基に選択的にフェルラ酸を導入した誘導体 (7)に導 く｡

一方,グルコース (Glucose)から6位以外の水酸基が保護された誘導体 (9)を合成し,先

に得られたフェルラ酸誘導体 (7)とのグリコシレーションによって目的の化合物 (5)を合

成する計画を立案した (Fig.6)0
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Fig.6 SyntheticPlan
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ⅠⅠⅠ.フェルロイルキシロシッド (7)の合成研究

1)ベンゾェ- トを基質とした水酸基の保護のモデル実験

グリコシレーション反応の原料であるフェルラ酸誘導体(7)の合成のために, 4位がベンゾ

イル化されたジオール体(ll)をモデル化合物 として,水酸基の保護を行う反応条件を検討した｡

文献に従い10),Bu2Sno (10)存在下でキシロース誘導体 (6)とPhCOCl(BzCl)を反応さ

せ, 4位が位置選択的にベンゾイル化された化合物 (ll)を71%の収率で得ることができた｡

そこで2,3位の水酸基をベンジル基で保護することとした｡

Kanai,K.らの方法12)に従い,DMF中NaHとC6H5CH2Cl(BnCl)をBu｡NI共存下で,皮

応させたが,目的のベンジル体 (12)を得ることはでききなかった (Fig.7)0
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Fig.7 ModelExperimentsofBenzoylDerivatives

これは塩基性条件でベンゾイル基が不安定であるためと考え,弱酸性条件下でのベンジル化

すなわち,C13ccN とPhCH20H(BnOH)から合成したC6H5CH20-C(-NH)CC13をTfOH

存在下で,文献13)に従いアルコール体 (ll) と反応させたところ,目的の化合物 (12)を750/0

の好収率で得ることができた (Fig.8)0

恥qoMeO(ll)

BnOC(=NH)CCl3

TfOH,CH2Cl2

75%

孔軽 oMeO
(12)

Fig.8 ModelExperimentofProtection

2)フェルラ酸誘導体 (13)の合成

モデル実験が成功したので,この条件を用いて水酸基の保護を行うこととした｡

初めに4位にフェルラ酸を選択的に導入することを検討した｡選択的なフェルラ酸の導入は,

モデル実験 と同様にBu2Snoを用いることにした｡

酸塩化物 (13)は文献14)に従い,フェルラ酸 (FerulicAcid)をアセチル化し,引き続き塩

化チオニル (SO2Cl)で処理することにより85%の高収率で合成した (Fig.9)0

好結果で酸塩化物 (13)が得られたので,モデル実験 と同様の条件で,メチルキシロシツド

(6)と反応させた｡すなわち化合物 (6)をBu2Snoで処理した後,onepotで酸塩化物 (13)
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と反応させ,65%の好収率で目的のフェルラ酸誘導体 (14)を得ることができた (Fig.10)0

Benzene

Ac20 AcO

Py
85%

@ oH

Ad葦 C･

88% (13)

Fig.9 SynthesisofAcidchloride(13)

駁 Y曾oMe

1)∩-Bu2SnOPhH,reffuxAcO

2'A-鼠 C.〉 『

(13)
0 (14)

65%

Fig.10 SynthesisofFeruloylDerivative(14)

目的の化合物 (14)が合成できたので,いよいよ2,3位の水酸基をエーテル系置換基で保護

することとした｡

初めにモデル実験で成功していた条件すなわちTfOH存在下 C6H5CH20C (-NH)CC13と

反応させたが,目的のジベンジルエーテル体 (15a,R-Bn)の収率は23%と低いものであり,

改善の必要があった｡

そこで新たな保護基として,反応性にも優れ,脱保護基がより容易なエーテル系のメトキシ

フェニルメチル (MPM)基15)を選び検討を行った｡

文献 13)に従いp-MeOPhCH20-C(-NH)一cc13をC13ccN とp-MeOPhCH20Hから合成し,

0.Yonemitsuらの方法15)に従いカンファースルホン酸 (CSA)存在下,ジオール体 (14)と反応

Ad範 曾

(14)

C6H5CH20C(=NH)CCI3
0Me orI-NeOPhCH,0･C(=NHlCCl,

T†OHcrCSA,CH2Cl2

AcO範 gqoMe

(15a),R=Bn;(15b),R=MPM

Fig.ll SynthesisofMPM･ether(15)
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させた｡CSAなど試薬の当量関係など種々の反応条件を検討し,望むジェ-テル体(15b,R-

MPM)の収率は34%と僅かではあるが改善が見られた｡

糖供与体 となる基質の2,3位の水酸基をエーテル基で保護 (MPM)できたので,エーテル体

(15)の1位のメ トキシ基 (OMe)をグリコシレーション反応に適した置換基に変換すること

を試みた｡

すなわち,グリコシレーション反応において,糖供与体の 1位の脱離基としてフェニルチオ

基を用いるために,メトキシ基からフェニルチオ基への変換を試みた｡

Trimethyl(phenylthio)silane(PhSSiMe3)は,文献の方法に従って16),Imidazole存在下

チオフェノール (PhSH)とヘキサメチルジシラザン(TMS)2NHから合成した｡

メ トキシ基からフェニルチオ基への変換は,文献 17)に従いZnI2,n-Bu｡NI,PhSSiMe3の条件

下で数回にわたって検討を行ったが,スルフィド体 (7)は得られなかった｡

AcO範 軽:Me

∩-BU4Nl,
PhSSiMe3/Znl2 (15)

Fig.12-1

A-駁 軽 :ph Ad0
(7)

OMo

(17)

曾BrOHPH
Fig.12 SyntheticTria一ofGlycosylationdonor

また脱離基を臭素に変えてグリコシレーション反応を行うために,MPMエーテル体 (15)

を常法18)に従い,酢酸中臭化水素で処理 したが臭化物 (17)を得 ることはで きなかった｡

(15) vlA'BL LA

aroute
I

H曾
(19)

OMe

LA≡LedBaCfd

HPMこl
O

-IIII

R紗 x
OMPH

(7)X王SPh
(17)XeBr

Fig.13 ReactionMechanism ofLewisacid
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(7), (17)の合成反応 は,共に薄層 クロマ トグラフにおいて複雑な混合物 を与 えるのみだっ

た｡ この結果 は, フェルロイルキシロシッド (15)の 1位のメ トキシ基 をフェニルチオ基や臭

素基 に変換することの困難 さを表 していた｡

すなわち

A)グ リコシレーション反応の基本概念であるルイス酸 (Lewisacid)が 1位の酸素官能基

の孤立電子対 に配位 し,メ トキシ基の脱離 と共に環上酸素の孤立電子対落ちて来た (18)

を経て,望む化合物 (7)や (17)を与 える｡

B)カルボニル基あるいはエーテル酸素基にルイス酸が配位 し,脱エステルや脱保護基反応

が起 きて化合物 (19)を与 える｡

上記A, B2ルー トの中で,望むルー トであるAでの選択性がな く,AとBのルー トが複雑

に絡みあった反応が起 こったと考 えられる (Fig.13)0

以上の実験結果 をまとめると

1)キシロースの 4位 にフェルロイル基 を選択的に導入で きた｡

2)糖供与体 (フェルロイルキシロシッド)の1,2-cis-α-glycO型 グ リコシレーション反応に

必要不可欠なエーテル系による2位の水酸基の保護 は,MPM によって達成で きた｡

3) フェルロイルキシロシッドを糖供与体 として用いたグ リコシレーション反応 は,困難で

あった｡

これ らの実験結果 を通 じて,糖質合成における水酸基の保護や選択的なアシル基導入が達成

で きたので,新たな戦略の基 に標的化合物 (5)の合成 を検討 している｡
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