
PTX2b
HO

O

O
H H

O

O HO

O

Me

O

Me

O
O

Me

O

Me

Me
Me

O

OH
HO

Me

O
O

O H

H

7
11

PTX2

7

O

O
OH

7 11

H
H

PTX2c

11

O

O

O

Me

O

OMe
TBSO

Me CHO

OTBS

1

PMBO

O

O

Me
OTBS

SO2Ph

Me
OTMS

TMSO

O

Ph

CHO

Me

O

Me

Me

PMBO

PMBO

O

Me

O
O

Me

O

Me

Me
Me

TBSO

PhO2S

PMBO

OTBS

3

2

bicyclic acetal
formation

Ring Closing 
Olefin Metathesis

5

O

O

TESO

O

Me

O

Me

O
O

Me

O

Me

Me
Me

O

OMe
TESO

Me

OO

O
H H

Isomerization

Sulfone coupling

4

PTX2b

PTX2 (50%) + PTX2c (11%)
0.1% TFA (v/v)
CH3CN/H2O 
 = 70/30

1.5 h

96 h

PTX2 (22%) + PTX2c (46%)

Sulfone coupling
and

Spiroacetal formation

24 ºC, Time

貝毒ペクテノトキシン２の全合成 

 Total Synthesis of Shellfish Toxin, Pectenotoxin-2 
 

(北大院理 1、青森保健大 2) 鈴木悠記 1、藤原憲秀 1、古関直 1、菊地悠太 1、 

村田俊一 1、安藝祐一 1、岡野梓 1、山本冬樹 1、河村真理子 1、志賀俊介 1、 

村井章夫 1、上遠野亮 1、河合英敏 1、鈴木孝紀 1、乗鞍敏夫 2、松江一 2  

 

Pectenotoxin-2 (PTX2)は、34 員環マクロラクトン

を母骨格とし、内部に通常不安定とされるノンアノ

マー型[6,5]-スピロアセタール部分や多数の環状エ

ーテル部分を含む、非常に複雑な構造を有するポリ

エーテルマクロライドである。これは、アクチンに

直接結合してアクチン脱重合活性を発現し、癌細胞増殖抑制活性を示す。我々は PTX2 の構造の

複雑さと生物活性に興味を持ち、全合成研究を展開してきた。最近、PTX2 とその非天然型類縁

体である PTX2b および PTX2c の初の全合成を達成したので、活性調査と併せて報告する。 

 まず、L-リンゴ酸から 22 段階で合成した 11)と 22)をスルホンカップリングにより連結し、ビシ

クロアセタール骨格を構築して 3 とした。これと別途合成した 43)をスルホンカップリングにより

連結後、酸触媒下単一のアノマー型スピロアセタール構造を有する 5 へと誘導した。そして、閉

環メタセシスにより大員環構造を構築して、PTX2b の全合成を達成した。最後に、これを希薄

TFA 溶液で短時間処理してスピロアセタール部をノンアノマー型に異性化させ、収率良く PTX2

を全合成することに成功した。また、この異性化反応を長時間行うと、ダブルアノマー型[6,6]-

スピロアセタールを持つ PTX2c へと異性化が進行し、平衡点ではこれが主生成物となった。即ち、

PTX2c と PTX2 および PTX2b のそれぞれを選択的に得る条件が確立したことになる。 
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