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Introduction

　核酸、タンパク質と並び、生命の三大鎖と言われる糖
鎖は、これまであまり研究されてこなかった。一般に４
種の中性アミノ酸からなるテトラペプチド鎖に可能な１
次構造は24通りに対し、４種のヘキソースからなるテト
ラサッカライドは34560通りにもなる。これは、糖鎖の
構造の複雑さを表す一方、その潜在的な情報量はタンパ
ク質など比べものにならないと言える。近年、多くの研
究者がこの糖鎖について様々な角度から研究し、成果を
挙げてきている１-３。特に細胞認識に様々な形で細胞表層
の糖鎖が関与することが明らかとなり、脊椎動物、特に
哺乳類における糖鎖中にシアル酸を持つ糖脂質（ガング
リオシド）が、細胞の分化、増殖、癌化、接着といった
生命現象に深く関与する分子種であることが証明され注
目を集めている４。
　これに対し、多くの無脊椎動物は、ガングリオシドを
持っておらず、それとは違う珍しい構造を有している。
ガングリオシドの高等動物での機能が増々明らかにされ

る中で、これを持たない動物種における、それに代わる
糖脂質の研究が必要とされる５。しかし、これら糖脂質
は生物源からの単離精製が非常に困難であり、またその
結果入手できる量も極微量である。従ってこれら糖鎖の
位置及び立体化学を制御した合成が可能になれば、微細
に異なる種々の正確な糖鎖構造の創出が可能となり、糖
鎖の関与する生命現象の解明に役立つと共に、その応用
への道も期待できよう６。
　谷らは、子嚢菌Hirsutella rhossiliensisより、三種の糖脂質
を単離し、それらの構造をα-D-Glcp(1→2)-β-D-Galp(1→6)-
β-D-Galp(1→6)-β-D-Galp(1→)Cer (1), α-D-Manp(1→3)-
β-D-Galp(1→6)-β-D-Galp(1→6)-β-D-Galp(1→)Cer (2), α
-D-Manp(1 →3)- β-D-Galp(1 →6)[ α-D-Glcp(1 →4)]- β
-D-Galp(1→6)-β-D-Galp(1→)Cer (3)と決定した (Fig 1.)７。
これらは、全てβ-D-Galp(1→6)-β-D-Galp(1→6)-β-D-Galp
をコア構造に持つneogala系列に属している。また化合物
１は、カビの１種であるNeurospora crassaからも単離され
てきており、これまでに筆者らは１の合成を完了してい
る８。これらの経緯より、筆者らは化合物２及び３の合成
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　既に化合物１の合成を完了していることから、２の還
元末端側二糖を有しており、これにα-D-Manp(1→3)-β
-D-Galpユニットを縮合させることで、２の糖鎖部分が
合成される。次に化合物３は、還元末端から二番目のガ
ラクトースで３位と６位に分岐していることから、この
部分のガラクトース誘導体の調製が必要となる。そこで
筆者らは、ガラクトース誘導体及び非還元末端側二糖で
あるα-D-Manp(1→3)-β-D-Galpユニットの合成に着手し
た（Fig 2.）。

Synthesis of glycolipid 2

　糖脂質１と共通の還元末端二糖となる26を23、24の縮
合から導き、これを四糖縮合の糖受容体とした。また糖
供与体に22を用い、NIS-TfOHの系にて縮合を行い、四
糖誘導体27を合成した９。27の還元末端に位置するメト
キシフェニル基（MP）をCANにより脱保護した後10、
トリクロロアセトイミデート基に変換した28へと導き、
糖脂質縮合の供与体とした。この28とセラミド誘導体を
TMSOTfを活性化剤に用いて縮合を行い11、糖脂質誘導
体29を合成した後、ベンジル基及びベンゾイル基を脱保
護することで、標的化合物である糖脂質２が得られた

（Fig 3.）12。

Synthesis of glycolipid 3

　糖脂質３は、還元末端から二番目のガラクトースのと

に着手し、合成した糖脂質を生化学者に供給すべく研究
を開始した（Fig １.）。

Results and Discussions

Synthesis of monosaccharide derivatives
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Fig 1.  Structure of glycosphingolipids in Hirsutella 
rhossiliensis
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Fig  2.  単糖誘導体8, 14, 20 及び二糖誘導体22の合成Fig 2.  単糖誘導体8,14,20及び二糖誘導体22の合成
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の糖受容体とした（Fig 4.）。
　糖供与体32と化合物31をNIS-TfOHの系で縮合を試み
た。32の２位はベンジル基で保護されていることから、
隣接基関与による立体制御ができない。必要とする化合
物はα-グリコシド体だが、β-体も得られると予想され
る。筆者らは、反応溶媒による立体効果を期待し、検討
を行った。一般にグリコシル化における溶媒効果は、ニ
トリル系溶媒を用いるとβ-体に傾き、エーテル系溶媒
を用いるとα-体に傾くことが知られている15。そこで、
反応溶媒中のジエチルエーテルの比率の違いによる結合

ころで４位と６位に分岐していることから、其々を選択
的に脱保護可能な保護基を導入した、14を二糖合成にお
ける糖供与体とし、24との縮合を試みた。NIS-TfOHの
系では、TLC上に多数のスポットが観測され、目的とす
る二糖が得られなかった。原因として、レブリノイル基
とTfOHの間で副反応が起きていることが考えられるこ
とから、NIS-AgOTfの系で縮合を行ったところ、二糖誘
導体30が得られた13。合成した30にヒドラジン-酢酸14
を用いることで、ガラクトース４位のレブリノイル基が
選択的に脱保護された、31へと導かれ、これを三糖合成
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Fig  3.  糖脂質2の合成
Fig 3.  糖脂質２の合成
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