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研究概要 

本研究課題では，世界各地で疾病の予防や初期症状の緩和などの生体調節機能を期待して利用されている補完代

替医療素材から単離・構造決定された機能の化学的評価を有する分子（機能性成分）の簡便合成法の開発を行

う。また、機能性成分をシーズとした高活性な医薬品候補化合物の創製を志向して、ここでは特にメタボリック

シンドロームと関連深い糖尿病について、強い食後過血糖抑制効果を有する化合物鋳型としたリード化合物を網

羅的に合成し、構造活性相関研究も合わせて実施することを目的とする。 

 

研究成果 

Salacinol (1), neosalacinol (2) およびその関連スルホニウム塩は, インドやスリランカの伝統医学, アーユ

ル・ヴェーダにおいて糖尿病の治療に使用されている Salacia 属植物から単離された強い α-グルコシダーゼ阻

害活性を示す化合物である. 関連スルホニウム塩の阻害強度は, 糖尿病治療薬 voglibose および acarbose に

匹敵することが判明し, 特に, neokotalanol (2) の活性が極めて高い. これらのスルホニウム塩は５員環チオ糖

の硫黄原子上にポリオール側鎖を備えた新奇な構造を有しており, 構造化学的にも国内外で注目され, その合成

法が既に報告されている. いずれも, チオ糖 (3) の S-アルキル化が鍵反応として用いられていが, ジアステレ

オ選択性 (dr, 4/1~9/1) が低く, かなりの割合で不用な立体異性体が生成する欠点を有している. また, その

異性体と目的異性体の極性が著しく近似しているため, 目的異性体の単離・精製が極めて困難になり高いジアス

テレオ選択性でスルホニウム塩を合成する手法の確立が急務である. この欠点を解決し, 2 の簡便大量供給を目

的として, チオ糖 (3) の S-アルキル化の原料となるエポキシド (4) を入手容易な天然糖 D-galactose から簡

便に合成する方法を確立するとともに S-アルキル化について詳細に検討した. その結果, 本反応がジアステレオ

選択的に進み, 目的のスルホニウム塩が高い立体選択性 (dr, ~ca. 30/1) で生成することを見出し, 

neokotalanol (2) の効率的合成法を確立することに成功した.  
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