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序 論 
 

	 酸素環状化合物は、複素環化合物の一翼を担っている重要な化合物である。環の大きさは三員環の

オキシランから大環状エーテルまで様々であるが、5 員環状酸素化合物であるテトラヒドロフラン

(THF)環は親水性と親油性を併せ持ち、ユニークな性質を呈する特異な化合物である。その中で 2,5位

が炭素置換したTHF環は天然生理活性化合物 1) に多く見出される骨格として重要であり、そのいくつ

かをFigure 1に示すが、リボース由来の天然有機化合物 2) やC-ヌクレオシド 3)、マクロライド 4)、アセ

トゲニン 5)、ポリエーテルイオノファー6) など多岐にわたる。 

 

Fig. 1.  Structures of Natural Products Having a THF Ring 
 

 
Scheme 1.  Formation of 2,5-Substituted THF Ring 

 

	 これらの天然物合成を含めて、立体選択的なTHF環の構築法が数多く報告されており、様々なTHF 
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環化合物が合成されてきた。7) そのうち、2,5位炭素置換THF環の合成を大まかに分けるとScheme 1

のように分類できる。即ち、ラクトールに対するアルキル化 8)、分子内求核置換反応 9)、分子内エポキ

シドの開環 10)、[3+2]環化付加反応 11)、分子内ラジカル環化反応 12)、分子内閉環メタセシス 13)、分子内

ハロエーテル化 14)、遷移金属を用いる分子内酸化的付加 15)、分子内アリル置換反応 16) といった方法が

報告されている。 

	 これら様々な反応には、水酸基のアルケン sp2炭素中心への付加による結合形成を利用した THF環
形成が多い。しかしながら、その際に生じるジアステレオ炭素中心を制御する方法にはまだまだ開拓

の余地がある。また構築されるTHF環上の置換基の影響は大きく、様々な置換基、特に水酸基をTHF

環上に有するTHF環構築には十分な方法があるとはいえない。 
 

	 これらの背景のもと、著者らの研究グループでは、アルケンに換えて第 2級アリルアルコールを基

質に用いて oxypalladationによる酸素環構築に取り組んできた。17a-f) その結果、アリルアルコールの不

斉中心の立体化学が環化部位に転写されることを見出した。しかし、これまでの研究では、複数の不

斉中心を有する基質についての広い検討は行われてこなかった。 

	 そこで複数の置換基をもつ THF環の構築を目的として oxypalladationを用い、その立体化学を検討
することにした。同時にこの立体化学の検討により oxypalladation反応の反応機構がさらに解明される

ことを期待した。 

	 一方、同様な観点から 5-exo-trigonal型の環化を起こす oxy-Michael反応についても関連した立体選
択性に関心が持たれた。これまでα,β-不飽和エステルに対して oxy-Michael反応を用いた THF環の構

築が多く知られているが 18)、γ位に置換基を有する例は少なく、またα,β-不飽和ケトンを基質に用いた

oxy-Michael反応によるTHF環の構築の報告はない。 
	 これらの両反応を試みれば、Figure 2に示す三置換および四置換THF環の合成が可能となる。特に、

新しい不斉中心にはアルケニル基の他にアシルメチル基を導入することができ、これを起点に様々な

目的合成に都合の良い原料になりうる。 
 

 

Fig. 2.  Multisubstituted THF Ring 

 

	 第 1章では、2位と 3位の sp3炭素を環状で架橋した基質をもとに oxypalladation反応を行い、その

反応性を調べ、生成物の立体化学の決定を行った。そしてこれらの結果をもとに想定される反応機構

を考察した。 
	 第2章では、α,β-不飽和カルボニル化合物を基質に用いてoxy-Michael反応によりTHF環を構築し、

その立体化学と反応機構を検討した。 
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本	 論 
 

第 1章 OxypalladationによるTHF環の合成 
 

	 Oxypalladationは nucleopalladationの一つで、2価Pdの触媒作用により水酸基の酸素原子がアルケン

へ酸化的に付加を起こす反応である。その反応機構において、最初の段階はアルケンが 2 価 Pd に配
位した alkene-Pd-π-complex に対して求核性水酸基が付加し酸素-炭素結合形成と同時に Pd-σ-complex

が形成される。その後、syn-β-ヒドリド脱離が起きて生成物へ誘導される。その際生成した 0価Pdは、

共存する酸化剤により 2 価 Pd へ酸化され、触媒サイクルが回る。アルケンに対して酸素求核剤が攻
撃する段階において、アルケンのPd配位面と反対側から付加が起きる trans-nucleopalladationの可能性

とPd配位面と同じ側からの付加が起きる cis-nucleopalladationの可能性があり、生成物の立体化学はそ

れぞれ異なる (Scheme 2)。 

 

Scheme 2.  Mechanism of Nucleopalladation 
 

	 Oxypalladation の一連の立体化学についてはこれまで多くの議論がなされてきた。19)当初、

Semmelhackをはじめ 20)、Stille21)、Bäckvall22) らは得られた結果に基づいて trans-oxypalladatonの経路で
反応を説明してきた。一方 Henryらは、綿密な速度論的実験を重ね cis-oxypalladationの経路を支持し

反応を説明した 23)。しかしこれらは何れも分子間反応における研究結果に基づいた考察によるもので

あった。その後、Hayashi24) やStahl25) は分子内反応について検討した結果 cis-oxypalladationの経路で反
応を考察した。最近KočovskýとBäckvallはこれらの歴史的ないきさつを含め、現状をまとめたが 26)、

全体の反応系の複雑さや条件の多様性から反応機構の明確な結論には至っていない。	 

	 分子内反応における oxypalladationでは、酸素環状化合物が生成する。そしてζ位に水酸基を有する
アルケン分子ではTHP環が、一方、∑位に水酸基を有するアルケン分子では、THF環が生成する。 

	 著者の所属する研究グループでは、アルケン部分にアリルアルコールのアルケンを用いて

oxypalladation反応による酸素環状化合物の合成を行ってきた。17a-e) この反応では、0価Pdを経由しな
いため酸化剤を必要としない。そのため反応はシンプルでかつきれいであり、反応機構の考察に適し

ている。その具体例を挙げると、ζ位水酸基を有する光学活性ζ-(S)-ヒドロキシ-(R)-アリルアルコール 1
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およびそのジアステレオマーであるζ-(S)-ヒドロキシ-(S)-アリルアルコール 3 に対して、分子内の
oxypalladationに付すと環化反応が立体特異的に進行し、原料のアリル位水酸基の不斉中心が環化体の

新たに生成する炭素中心へと転写される。17d) 

 

Scheme 3.  Intramolecular Oxypalladation to Allyl Alcohol 
 

	 そしてこの反応機構を次のように説明した。17e) まず、キラルなアリル位水酸基に誘導された 2 価

Pdにアルケンが面選択的に配位し、alkene-Pd-π-complex (I)を形成する。このときζ位の水酸基もPdの
配位を導く可能性もあるが、アルケンと水酸基の位置関係を考えるとよりアルケン近傍に存在するア

リル位水酸基に誘導される。次にζ位水酸基が Pd 上でアリル位水酸基との配位子交換を起こし、

alkene-Pd-π-complex (II)が生成する。生成した alkene-Pd-π-complex (II)はアルケンに対して位置および面
選択的に cis-oxypalladation を起こし、Pd-σ-complex (IV)を与える。IV は、隣接する水酸基との

syn-eliminationにより生成物である2,6-cis-2とPdCl(OH)に誘導される。その際、若干生成する2,6-trans-2
は、alkene-Pd-π-complex (I)が形成された段階で trans-oxypalladationを起こした結果生成するものと考え
られる (Scheme 4)。 

 
Scheme 4.  Proposed Mechanism of Intramolecular Oxypalladation 

 

	 我々が主張してきたアリルアルコールを基質としたこの oxypalladation の反応機構はこれまで広く
受け入れられてきた。しかし、2013年Aponickらは、Pdのカチオン性を考慮し、計算化学の結果に基
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機構を提唱した。27) 彼らが主張する反応機構では、ζ-(S)-ヒドロキシ-(R)-アリルアルコールにおいてジ

オールの分子内水素結合が形成され、アリルアルコールの水酸基の反対側からアルケンが面選択的に

Pdに配位した後、trans-oxypalladationを経由し Pd-σ-complexが生成する。続いて水分子が脱離するこ
とにより一旦 alkene-Pd-π-complexに導かれ、続いて環化生成物が生成するとともに 2価 Pdが再生さ

れると説明している (Scheme 5)。 

 
Scheme 5.  Intramolecular Oxypalladation Mechanism Proposed by Aponick et al. 

 

	 ε位に水酸基を有するアリルアルコールが分子内oxypalladation反応を起こすとTHF環が生成するこ

とになるが、これに関して環化反応基質を分類したのがFigure 3であり、これまでのTHF環合成の具

体的な例を Scheme 6に示してある。実際、化合物 4を用いた反応では、97:3の比率で立体特異的に
2,5-二置換 THF生成物を与えた。この化合物 4の分子はγ、δ、ε位が sp3炭素で結合が構成されており

自由度の高いコンフォメーションをとることが可能であり、環化前駆体基質としては Type Aに分類

することができる。一方、不飽和結合により分子の回転の自由度を制限した基質として、γ、δ位が sp2

炭素で結合形成されている基質をType Bとして分類する。そして、δ、ε位が sp2炭素で結合形成され

ている分子をType Cに分類する。これらの基質の反応 28) をScheme 6に示すが、それぞれ興味ある立

体化学を示し、分子内 oxypalladationが cis-oxypalladationに続く syn-eliminationの反応機構により支持
される多くの証左を与えた。 

 
 

Fig. 3.  Type of Substrates in Oxypalladation of ε-Hydroxyallyl Alcohol 
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Scheme 6.  Intramolecular Oxypalladation of ε-Hydroxyallyl Alcohol 
 

	 そこで、次に不飽和結合により分子の回転の自由度を制限するのではなく、trans配置の飽和環によ

り分子のコンフォメーションを規制した基質を考えた。即ち、δ位とε位の sp3炭素が架橋され環形成さ

れている分子をType Dに分類した。このType Dの基質では、γ位が無置換のType D1とγ位に水酸基

が置換したType D2の基質に分けることができる。 
	 著者のグループではγ位に水酸基が置換した鎖状アリルアルコールが 6-endo-trig.環化が起こり

3,6-dihydro-2H-pyran環を与えることを報告しており 17a,b) 天然物合成にも用いられてきた。29) 従って、

Type D2の基質では、5-exo-trig.環化とともに 6-endo-trig.環化が起きる可能性もある (Scheme 7)。 

	  

Scheme 7.  Excepted Reaction Pathways and Products 
 

これまで Type A から Type C までの基質における分子内 oxypalladation では、cis-oxypalladtion、

syn-eliminationの機構で環化生成物の立体化学を説明してきたが、今回計画した Type D1と Type D2
の基質について分子内 oxypalladationを試みることで、これまで主張する反応機構で矛盾なく解釈でき

るか実証することにした。また、5-exo-trig.環化が起きれば、環状のすべての炭素に置換基が置換した

THF 環の選択的合成に結びつく可能性がある。一方、6-endo-trig.環化が起きれば 2,3,6-三置換
3,6-dihydro-2H-pyran環の形成につながる。 

	 具体的には、11-19 の合計 9 つの環化前駆体に対して環化反応を行い、その生成物の立体化学を調

べ、反応機構を考察した (Figure 4)。以下、環化前駆体の合成、これらの環化反応、生成物の立体化学
の決定について述べる。 
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Fig. 4.  Substrates for Oxypalladation 
 

第 1節	 環化前駆体の合成 
 

	 環化反応に用いるアリルアルコール (11-19)の合成のために、市販の 2-deoxy-D-ribose、D-arabinose 、

D-riboseのペントースを原料として用いた。そして以下の様に目的の環化前駆体を合成する計画を立て

た。3つのペントースの 3位と 5位の水酸基は環状ビスシロキシ環により架橋することにした。また、
アリルアルコール部分を構築するために、Wittig反応によりα,β-不飽和エステルおよびα,β-不飽和ケト

ンに導くこととした。生成したエステルは水酸基に還元しアリルアルコールへ、ケトンは還元し第 2

級水酸基とした後にリパーゼによる速度論的アシル化により分割する方法を用いることにした。 
	 環化前駆体基質 11について述べると、まず市販の 2-deoxy-D-riboseを文献の方法に従って、3位と 5

位の水酸基を環状シロキシ基で架橋し、化合物 20 を収率 59%で得ることができた。30)次に methyl 

(triphenylphosphoranylidene)acetateを用いてベンゼン中加熱しα,β-不飽和エステル 23を収率 74%で得た。
そして、生じたエステルをDIBAL-Hを用いて還元しアリルアルコール 11を収率 90%で得ることがで

きた。続いて、D-arabinoseおよびD-riboseから同じ方法を用いてScheme 8に示した収率でそれぞれ12、
13を得た。31, 32) 

 

 

 
Scheme 8.  Synthesis of Primary Allyl Alcohols 

 

	 一方、第 2級アリルアルコールについては、前述した化合物 20-22に対してそれぞれ (triphenylphos
phoranylidene)acetoneを用いてWittig反応を行い、それぞれ収率 71%、68%および 70%でα,β-不飽和ケ

トン 26、27および 28に導くことが出来た。続いて、CeCl3の存在下にNaBH4を用いてケトンの還元
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を行い、それぞれアリルアルコールへ 26、27および 28を収率 87%、80%および 91%で誘導すること

ができた。これらのアリルアルコールに対して lipase (Cal-B)を触媒に用いて速度論的アセチル化反応

を行い、R体のアセテート 29、30および 31をそれぞれ収率 48%、42%および 46%で得た。そして S

体のアリルアルコール 17、18および 19をそれぞれ収率 47%、46%および 49%で回収した。得られた

アセテート体は、アセチル基をLiAlH4によって還元的に除去し、それぞれ収率 91%、90%および 85%

でR体のアリルアルコール 14、15および 16を得ることができた(Scheme 9)。得られた 3組のアルコ
ールの各ジアステレオマーの純度は 1H NMR における末端メチル基の存在; 17 (1.26 ppm) vs 14 (1.

27 ppm)、 18 (1.291 ppm) vs 15 (1.294 ppm)、19 (1.28 ppm) vs 17 (1.29 ppm)を比較することによ

りジアステレオマーが存在していないことを確認した。 
 

 

Scheme 9.  Synthesis of Secondary Allyl Alcohols 
 

第 2節	 2価Pd触媒を用いる環化反応 
 

	 Figure 4に示した 9つの環化前駆体に対して oxypalladationによる環化反応を行った。 

	 まず、シンプルな第 1級アルコール 11を用い、環化反応を検討した (Table 1)。化合物 11を THF

中に溶解し、室温下 10 mol %のPdCl2(CH3CN)2を加えて、反応を行ったところ、反応は 10分以内に終
了し、環化体 2,5-trans-32と 2,5-cis-32が 3.3:1の混合物として収率 95%で得られた (entry 1)。なお、ジ

アステレオマー比は、1H NMRの積分比により決定した。生成物の立体化学の決定は次節で述べる。

次に同反応を 0 ºCで行ったところ、反応は 2時間を要し、2,5-trans-32と 2,5-cis-32が 3.8:1の混合物と
して得られた。反応時間は長くなったものの、ジアステレオ選択性は、室温で行った場合と比較して

ほぼ同じであった (entry 2)。一方、反応温度を 60 ºCで行ったところ、反応は 1分以内に終了した。

しかしながらジアステレオ選択性は 2.2:1と室温で行った場合と比較して低下した (entry 3)。 
	 また、室温条件下に、PdCl2(CH3CN)2の触媒量を変えてみたところ、5 mol %では 10分以内で反応が

終了し2,5-trans-32と2,5-cis-32の生成比も3.3:1と10 mol %を用いた場合とほぼ同じであった (entry 4)。 
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Table 1. PdII-Catalyzed Cyclization of 11 

 

 

反応を 1 mol %の触媒量で行うと時間は 3時間に延びたが、環化体の生成比は 10 mol %および 5 mol %

の結果と比較してほぼ変わらなかった (entry 5)。 
	 以上の結果を反応収率および時間、選択性の面から考慮すると触媒量は 5~10 mol %、反応温度は室

温が最適条件であることがわかった。 
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THF 1 d 0d)
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r.t.
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	 次に THF 以外の溶媒、すなわち CH2Cl2、トルエン、メタノール、アセトニトリル中で反応を行っ

た (entry6-12)。その結果、CH2Cl2を 10 mol %用いた場合には、反応時間 10分、収率 76%で 2:1の比

で混合物を与えた (entry 6)。また触媒量を 5 mol %にして反応を行ってもほぼ同じであった (entry 7)。
トルエン中触媒を 10 mol %用いた場合では、反応時間 20分、収率 78%で 2.4:1の混合物を与えた (entry 

8)。同条件下に触媒量を 5 mol %に減らすと反応時間は 1.5時間に延び、収率は 89%とやや向上したが

選択比は変わらなかった (entry 9)。ところがメタノール中の反応は遅く、反応時間は 15時間を要し、
収率54%、選択性は1:1.2と大きく減少し、かつこれまでと逆に2,5-cis体が優先して得られた (entry 10)。

一方、Pdの配位子として使われている配位性の強いアセトニトリルを溶媒として用いると反応時間 2

時間、収率 41%で 2,5-trans-32と 2,5-cis-32の 3:2の混合物を与えた (entry 11)。また、触媒を減らした
ところ、反応時間が約 4倍になったが、収率が 41%から 64%に改善した (entry 12)。 

	 溶媒を検討した結果から、反応速度、反応収率および選択性からTHFが最もよい溶媒であることが

わかった。 
	 次に 2価 Pd触媒について検討した (entry13-16)。触媒に PdCl2を用いたところアセトニトリル錯体

PdCl2(CH3CN)2よりもやや反応速度と収率が劣るもののほぼ同等の結果を与えた (entry 13)。しかしな

がら Pd(OAc)2 を用いたところ反応は全く起きなかった (entry 14)。一方、カチオン性の強い
Pd(OCOCF3)2を触媒に用いたところ、環化生成物は収率 31%で得られるものの異性体生成比も 2:1 と

悪く満足のゆく結果を与えなかった (entry 15)。アセトニトリル配位子をホスフィン配位子に換えた

PdCl2(PPh3)2を触媒として用いると全く反応は起きず原料を回収した (entry 16)。 
	 次に、添加剤について調べた。Entry 1の条件において酢酸を 3等量添加したところ、反応に 2.5時

間を要し反応速度は大きく低下したが、収率は 85%、選択比 3.5:1と大きな影響を与えなかった (entry 

17)。一方で、塩基としてトリエチルアミンを 1等量添加すると反応は全く進行しなかった、この原因
としては、先に述べた反応機構では、oxypalladationが起こる際に塩化水素が生成するが、これをトリ

エチルアミンが補足するため PdCl2が再生されず触媒サイクルが廻らないことで反応が進まないと考

えられる (entry 18)。また、トリエチルアミンの塩酸塩を 1等量添加しても反応は全く進行しなかった 
(entry 19)。このことは、ホスフィン配位子が触媒活性を阻止したように、アミンが配位子として機能

し、触媒活性を落としていると考えている。 

	 これらの結果から、本反応はTHF中、10 mol %のPdCl2(CH3CN)2存在下、室温で行うことが最適条

件と判断された。 

    
Scheme 10.  PdII-Catalyzed Cyclization of 12 and 13 
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	 そこで、上記の条件をもとにその他の基質 12から 19の残りの基質について oxypalladationによる環

化反応を行った。γ位に水酸基を配置した第 1級アリルアルコール基質 12と 13について環化反応を試
みた (Scheme 10)。R配置のγ位水酸基を有する基質 12では 2,5-trans-33だけが収率 93%で得られた。
なお、γ位に水酸基を有する基質として、可能性が考えられた 6-endo-trig.型の生成物であるジヒドロピ

ラン環は一切得られなかった。一方S配置の水酸基を有する基質13の場合には2,5-trans-34と2,5-cis-34
の 1:1の混合物が得られた。この反応でも 6-endo-trig.型の生成物であるジヒドロピラン環は全く得ら

れなかった。 
 

	 続いて、R配置の第 2級アリルアルコール 14、15および 16の環化反応を行った (Scheme 11)。化合
物 14からは、収率 97%で 2,5-trans-35が単一化合物として得られた。また、γ位に R配置の水酸基を

有する基質 15 では 2,5-trans-36 が収率 95%で得られた。さらに、γ位に S配置の水酸基を有する基質

16でも 2,5-trans体だけが生成し、2,5-trans-37を収率 95%で与えた。これらの結果から、γ位の水酸基
の有無および立体配置に関わらず、2,5-trans 体が選択的に得られることがわかった。また、アルケン

の立体配置は 1H NMRによりいずれもE配置であった。 
 

                 

                 

                 
Scheme 11.  PdII-Catalyzed Cyclization of 14, 15 and 16 

 

	 一方、アリルアルコールが S配置のγ位水酸基を有する 17からは、38と 2,5-cis-35の 1:5の混合物が
収率 91%で得られた。2,5-cis-35は 1H NMR のカップリング定数によりEアルケニル基を有している

ことがわかったが、もう一つのマイナー異性体 38 は Zアルケニル基を有していることがわかった。

次に、アリル位に S配置の水酸基を有しγ位にR配置の水酸基を有する基質 18では、Zアルケニル基

を有する生成物 39と Eアルケニル基を有している生成物 2,5-cis-36の混合物が収率 93%で得られた。

ところが、γ位に S配置の水酸基を有する基質 19からは、単一の立体化学を有する環化体 2,5-cis-37が
収率 95%で得られた (Scheme 12)。これらの生成物の立体化学は図に示した通りであるが、その立体
化学の決定は次節で述べる。 
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Scheme 12.  PdII-Catalyzed Cyclization of 17, 18 and 19 

 

第 3節	 立体化学の決定 
 

	 得られた環化生成物の立体化学の決定については、既知化合物に誘導することにより決定すること
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決定することとした。まず初めに 4位無置換体 32、35および 38について 5位の立体化学の決定を行
うこととした。 
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酸化し、得られたオゾニドを水素化ホウ素ナトリウムにより還元しアルコール 42 へ収率 90%で導い

た。得られたジアステレオ混合物をHPLCを用いて分離しそれぞれ 1H NMRを測定したところ、マイ

ナーな異性体の 1H NMRスペクトルが既知化合物 2,5-cis体のスペクトルデータと一致したことから、

マイナー異性体を 2,5-cis-32と決定した。従って、主生成物は 2,5-trans-32であると決定できた。 
 

	 単一異性体である環化体2,5-trans-35の5位の立体化学については上記と同じ手法によりアルコール
42へと誘導し立体化学を決定した (Scheme 14)。すなわち、TBAFによる脱シリル化によってジオー

ル 2,5-trans-43へ収率 93%で誘導した後、p-トルオイル化しトルオイル体 2,5-trans-44を収率 79%で得

ることができた。続いて、オゾン酸化に続く還元を行ったところ 2,5-trans-42が収率 90%で得られた。
このことから環化体 35は、2,5-trans体であると決定できた。 
 

        
Scheme 14.  Determination of Stereochemistry for Cyclized Products 35 

 

 
Scheme 15.  Determination of the Stereochemistry of 38 and 2,5-cis-35 
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った (Scheme 15)。すなわち、2種の 1:5の混合物である 38および 2,5-cis-35に対してTBAFによる脱

シリル化により、収率97%でジオール45と2,5-cis-43の混合物を得た。得られたジオール45と2,5-cis-43
の混合物に対して p-トルオイル化を行い収率 98%で、ジエステル 46と 2,5-cis-44に導いた。得られた
ジアステレオマー混合物の比は 1H NMRから 1:5であった。また、これらの一部をHPLCにより分離
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後、46と 2,5-cis-44のそれぞれの 1H NMR解析により、側鎖のアルケン部分のカップリング定数は、

46では 8.1 Hz 、一方、2,5-cis-44は 15.1 Hzであったことから、マイナー生成物がZアルケニル体、

メジャー生成物が Eアルケニル体であることがわかった。続いて、46と 2,5-cis-44の混合物をオゾン
酸化に続く還元により第１級アルコールへそれぞれ導き、収率 90%で 2,5-trans-42, 2,5-cis-42を 1:5の

比で得ることができた。従って、2種類のジアステレオ混合物である環化体 38および 2,5-cis-35のう
ち主生成物は 2,5-cis体である(E)-2,5-cis-35で、副生成物は、(Z)-2,5-transアルケニル体である 38と決
定することができた。 

	 次に 4位にR配置の不斉中心を有する環化体 33、36および 39の立体化学の決定について、5位ア

ルケニル基をヒドロキシメチル基に変換すると、2位、3位、4位置換基の立体化学から 5位のヒドロ
キシメチル基の立体配置の如何により、一方のジアステレオマーに対称要素が生じる。これをもとに

5位の立体化学を決定することができると考えた。その結果をScheme 16にまとめた。化合物 12の反
応で得られた環化体 33を用いて、オゾン酸化に続く還元によってジオール 47を収率 89%で得ること
が出来た。得られたジオール 47に対して環状ビスシロキシ化を行ったところ 48が収率 80%で得られ

た。得られた化合物 48の 1H NMRを測定した結果、対称化合物であったことから 2,5-trans体と決定

した。 
	 次に化合物 15から得られた単一環化体 2,5-trans-36をオゾン酸化に続く還元によって第 1級アルコ

ールへ収率 91%で導いた、得られた化合物が 2,5-trans-47と同一であったことから 2,5-trans-36と決定
できた。 

 

Scheme 16.  Determination of the Stereochemistry of 33, 36 and 39 
 

	 次に化合物18から得られたZアルケニル環化体39とEアルケニル環化体36の混合物については、
オゾン酸化に続く還元によって、ジオール 2,5-cis-47 が収率 38%、そのジアステレオマー2,5-trans-47
が収率 36%でそれぞれを単離することができた。この結果により、2種類のジアステレオ混合物は、

2,5-trans環化体 39と 2,5-cis-36の 1:1の混合物であることが決定できた。 
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Scheme 17.  Determination of the Stereochemistry of 34 
 

	 一方、4位が S配置の不斉中心を有する環化体 34と 37について、アルケニル基をヒドロキシメチ
ル基に変換し環状シロキシ基を脱シリル化すれば、2,5-trans 体は対称になり、2,5-cis 体は非対称にな

ることからそれぞれのNMRスペクトルにより容易に区別できると考えられた (Scheme 17)。 
そこで、2,5-trans-34と 2,5-cis-34の 4位の水酸基をベンゾエート化後、HPLCを用いて polarな異性体

2,5-trans-49と less polarな異性体 2,5-cis-49の分離を行い、それぞれ収率 40%および 44%で単離した。

得られた polar なベンゾエートを、オゾン酸化に続く還元を行ったところ収率 80%でジオール
2,5-trans-50を得た。得られたジオール 2,5-trans-50を TBAFによる脱シリル化、続いてアセチル化し

たところ収率 76%で既知のテトラアセテート 2,5-trans-51に導くことが出来た。この化合物の 1H NMR

には 4種類のアセテートのメチル基が存在していたことからも 2,5-trans体構造を持つことが決定され

た。一方、less polarなベンゾエートは、オゾン酸化に続く還元により 2,5-cis-50とし、続いて脱シリル
化とアセチル化により収率 86%で 2,5-cis-51へと導いた。得られたテトラアセテートは、1H NMRにお

いて 2種類のアセトキシ基を有していたことから対称な 2,5-cis体構造であることがわかり、2,5-cis体

であることが決定された。また、化合物は、既知化合物であり文献のデータと一致した。34, 35) 

	 一方、環化体 2,5-trans-37と 2,5-cis-37の立体化学の決定は、環化体 34と同じ方法を用いて決定した
(Scheme 18)。即ち、2,5-trans-37をオゾン酸化に続く還元を行うと 2,5-trans-50が収率 86%で得られた。
また、2,5-cis-37をオゾン酸化に続く還元を行うと 2,5-cis-50が収率 70%で得られた。これらの変換か

ら 2,5-trans-37と 2,5-cis-37の立体化学が決定された。 
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Scheme 18.  Determination of the Stereochemistry of Products 37 
 

第 4節	 環化体の構造解析 
 

	 前節では、得られた 2,5-二置換THF環化合物の 5位の立体化学を誘導化によって明らかにすること
ができた。ところが、13C NMRについては、THF環上の炭素は似たような化学シフトを示すため帰属

が難しい。そこで、1H NMR、13C NMR、CH-COSYの詳細な解析を行い、1Hおよび 13Cスペクトルの

帰属を行った。 
	 初めに 4位デオキシ体である 2,5-trans-32、2,5-cis-32、2,5-trans-35、2,5-cis-35、38について解析を行
った。環化体 2,5-trans-32、2,5-cis-32の 3:1の混合物は、分離せずそのまま 1H NMRの解析を行った。

その結果、ジェミナルの関係に由来するカップリング定数が観測された 3.99 (dd, J = 11.4, 3.0 Hz)のシ
グナルは、2,5-trans-32の 2’位のプロトンであり、さらに 4.05 (dd, J = 10.1, 2.1 Hz)は、2,5-cis-40の 2’位

のプロトンであるとわかった。また 2,5-trans-32と 2,5-cis-32のもう 1つの 2’位のプロトンと、2位の

プロトンが 3.83-3.74 (m, 2H)のシグナルに混ざって存在していると考えた。さらに 2,5-trans-32 と
2,5-cis-32の 2位と 3位のプロトンは 4.52-4.38 (m, 2H)のシグナルに存在していると帰属した。 

	 この帰属のもと、CH-COSYを測定し 13C NMRの帰属を行った。その結果、2,5-trans-32では 83.3 ppm

は 2位、78.2 ppmは 5位、73.6 ppmは 3位、63.4 ppmは 2’位の炭素と帰属し (Fig. 5)、一方、2,5-cis-32
は、86.2 ppmは 2位、78.6 ppmは 5位、73.8 ppmは 3位、64.1 ppmは 2’位と帰属することができた (Fig. 

6)。 
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Fig. 5.  CH-COSY Spectrum of 2,5-trans-32 

 

 
 

Fig. 6.  CH-COSY Spectrum of 2,5-cis-32 
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	 環化体 2,5-trans-35の 1H NMRの解析については、3.97 (dd, J = 11.2, 2.8 Hz)と 3.79 (dd, J = 11.2, 6.8 Hz)

のシグナルには、ジェミナルの関係に由来するカップリング定数が観測されたため、2’位の 2つのプ

ロトンであると考えた。さらに 2’位のプロトンとのカップリングが観測された 3.75 (td, J = 6.8, 2.8 Hz)
のシグナルが 2位のプロトンであることがわかった。THF環上の 4位のプロトンは、ジェミナルの関

係に由来するカップリング定数が観測された2.33 (ddd, J = 12.1, 6.8, 5.7 Hz)と1.87 (dt, J = 12.1, 9.1 Hz)の

2つのシグナルであり、さらに 4位の 2つのプロトン 2.33 (ddd, J = 12.1, 6.8, 5.7 Hz)、1.87 (dt, J = 12.1, 9.1 
Hz)と 2位のプロトン 3.75 (td, J = 6.8, 2.8 Hz, 1H)から 3位のプロトンは、4.43 (dt, J = 9.1, 6.8 Hz, 1H)のシ

グナルであると決定した。また、4位のプロトン 2.33 (ddd, J = 12.1, 6.8, 5.7 Hz)、1.87 (dt, J = 12.1, 9.1 Hz)

から 5位のプロトンは、4.35 (ddd, J = 9.1, 7.6, 5.7 Hz)のシグナルであると決定した。この結果をもとに
CH-COSYを測定し、13C NMRの帰属を行った。その結果、低磁場側から 83.1ppmは 2位、78.1 ppm

は 5位、73.8 ppmは 3位、63.6 ppmは 2’位の炭素と帰属した (Fig. 7)。 

 

Fig. 7.  CH-COSY Spectrum of 2,5-trans-35 
 

	 環化体 38、2,5-cis-35の 1:5の混合物は、分離せずそのまま 1H NMRの解析を行った。環化体 2,5-cis-35
の 1H NMRについては、4位の 2つのプロトン 1.88 (dt, J = 12.8, 7.8 Hz)、2.07 (ddd, J = 12.8, 6.4 3.3 Hz)

から 5位と 3位のプロトンが 4.44 (q, J = 7.8 Hz)と 4.39 (dt, J = 7.8, 3.3 Hz)のいずれかのシグナルである

ことがわかった。ここでアルケニル基の 5’位のプロトン 5.42 (ddq, J = 15.1, 7.8, 1.5 Hz)のカップリング
定数から 4.44 (q, J = 7.8 Hz)が 5位のプロトンであることを決定し、もう一方の 4.39 (dt, J = 7.8, 3.3 Hz)

のシグナルが 3位のプロトンと決定した。2位のプロトンと 2’位のプロトンは 3.82-3.69 (m)のシグナ

ルに混ざっていると考えた。この結果をもとにCH-COSYを用いて 13C NMRの帰属を行った結果、13C 
NMRは、86.1 ppmが 2位、78.7 ppmが 5位、74.2 ppmが 3位、64.3 ppmが 2’位の炭素と帰属した (Fig. 

8)。 
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Fig. 8.  CH-COSY Spectrum of 2,5-cis-35 

 

	 4位デオキシ体について、1H NMRおよび 13C NMRの帰属した結果をTable 2およびTable 3にまと
めた。 
Table 2. 1H NMR Data for 32 and 35 in CDCl3 
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Table 3. 13C NMR Data for 32 and 35 in CDCl3 

 

	  

	 次に 4位R体である 2,5-trans-33、2,5-cis-36、2,5-trans-36、39について解析を行った。 
	 環化体 2,5-trans-33の 1H NMRの解析については、3.97 (dd, J = 11.7, 3.2 Hz)と 3.89 (dd, J = 11.7, 7.0 Hz)

のシグナルには、ジェミナルの関係に由来するカップリング定数が観測されたため、2’位の 2つのプ

ロトンであると考えた。さらに 2’位の 2つのプロトン 3.97 (dd, J = 11.7, 3.2 Hz)と 3.89 (dd, J = 11.7, 7.0 
Hz)とカップリングしている3.83 (td, J = 7.0, 3.2 Hz)のシグナルが2位のプロトンであることがわかった。

さらに 2位 3.83 (td, J = 7.0, 3.2 Hz)のカップリング定数から 3位のプロトンのシグナルは 4.28 (t, J = 7.0 

Hz)と決定した。またアルケニル基部分の 5’位のプロトン 5.91 (ddd, J = 17.1, 10.2, 6.7 Hz)と 6’位の 2つ
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は 2位、82.5 ppmは 5位、81.4 ppmは 4位、78.7 ppmは 3位、63.4 ppmは 2’位と帰属した (Fig. 9)。 
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Fig. 9.  CH-COSY Spectrum of 2,5-trans-33 
 

 

Scheme 19.  Separation of 39 and 2,5-cis-36 in 2 chemical steps 
 

	 環化体 39、2,5-cis-36は 1:1の混合物でクロマトグラフィーでは分離することができなかった。そこ

で、一旦ベンゾイル化を行った後にHPLCによる分離を行い 52を 43%と 2,5-cis-53を 45%の収率で得
た。続いて得られたベンゾエート体をそれぞれ還元的に脱ベンゾイル化し 39を 83%、2,5-cis-36を 85%

の収率で得ることができた (Scheme 19)。その後それぞれの 1H、13C NMRの測定に続いてCH-COSY
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を測定し帰属を試みた。 

	 環化体39の1H NMRは、3.97 (dd, J = 10.9, 3.0 Hz)と3.88 (dd, J = 10.9, 7.1 Hz)のシグナルには、ジェミナ

ルの関係に由来するカップリング定数が観測されたため、2’位の2つのプロトンであると考えた。さら
に2’位の2つのプロトン3.97 (dd, J = 10.9, 3.0 Hz)、3.88 (dd, J = 10.9, 7.1 Hz)とカップリングしている3.85 

(td, J = 7.1, 3.0 Hz)のシグナルが2位のプロトンであることがわかった。さらに2位 3.85 (td, J = 7.1, 3.0  

Hz)のカップリング定数から、4.23 (t, J = 7.1 Hz)のシグナルが3位であると決定した。またアルケン部位
のプロトン5.49 (ddq, J = 10.9, 8.7, 1.8 Hz)と5.77 (ddd, J = 10.9, 7.1, 0.9 Hz)から4.58 (ddd, J = 8.7, 7.1, 0.9 

Hz)のシグナルが5位のプロトンであると決定した。最後に残ったシグナル4.02 (t, J = 7.1 Hz)は、4位の

プロトンであると決定した。 
	 この結果をもとにCH-COSYを測定し、THF環部分の 13C NMRの帰属を行った。1H NMRの解析の

結果をもとにクロスピークが生じた箇所と13C NMRのシグナルをつなぐとそれぞれ82.3 ppmは4位、

81.3 ppmは 2位、78.8 ppmは 3位、76.5 ppmは 5位、63.8 ppmは 2’位と帰属した (Fig. 10)。 
 

 

Fig. 10.  CH-COSY Spectrum of 39 
 

	 2,5-cis-36 の 1H NMRは、4.05 (dd, J = 11.0, 3.7 Hz)と 3.79 (dd, J = 11.0, 8.2 Hz)のシグナルには、ジェミ
ナルの関係に由来するカップリング定数が観測されたため、2’位の 2つのプロトンであると考えた。

さらに 2’位の 2つのプロトン 4.05 (dd, J = 11.0, 3.7 Hz)、3.79 (dd, J = 11.0, 8.2 Hz)とカップリングしてい

る 3.73 (ddd, J = 8.2, 4.9, 3.7 Hz)のシグナルが 2位のプロトンであることがわかった。さらに 2位 3.73 
(ddd, J = 8.2, 4.9, 3.7 Hz)のカップリング定数から4.21 (dd, J = 4.9, 2.8 Hz)のシグナルは3位であると決定

した。 
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	 また、5’位のプロトン5.54 (ddq, J = 15.1, 6.4, 1.6 Hz)と6’位のプロトン5.91 (dqd, J = 15.1, 6.9, 1.1 Hz)か

ら 4.42 (dd, J = 5.5, 2.8, 1.1 Hz)のシグナルが5位のプロトン由来であると決定した。最後に残ったシグ

ナル4.08 (brt, J = 2.8 Hz)は、4位のプロトンであると決定した。 
	 この結果をもとにCH-COSYを測定し、THF環部分の 13C NMRの帰属を行った。1H NMRの解析の

結果をもとにクロスピークが生じた箇所と13C NMRのシグナルをつなぐとそれぞれ84.6 ppmは2位、

81.0 ppmは5位、80.5 ppmは3位、79.3 ppmは4位、64.3 ppmは2’位と帰属することができた (Fig. 11)。 

 
Fig. 11.  CH-COSY Spectrum of 2,5-cis-36 

 

	 環化体2,5-trans-36の 1H NMRは、3.97 (dd, J = 11.3, 3.0 Hz)と3.86 (dd, J = 11.3, 6.9 Hz)のシグナルには、

ジェミナルの関係に由来するカップリング定数が観測されたため、2’位の 2つのプロトンであり、さ

らに2’位の2つのプロトン3.97 (dd, J = 11.3, 3.0 Hz)と3.86 (dd, J = 11.3, 6.9 Hz)がカップリングしている
3.82 (td, J = 6.9, 3.0 Hz)のシグナルが 2位のプロトンであることがわかった。さらに 3.82 (td, J = 6.9, 3.0 

Hz)のカップリング定数から 4.26 (t, J = 6.9 Hz)のシグナルは 3位であると決定した。また、5’位のプロ

トン 5.54 (ddq, J = 15.1, 7.8, 1.5 Hz) より 4.09 (t, J = 7.7 Hz)のシグナルが 5位のプロトン由来であると決
定した。最後に 4.01 (dd, J = 7.7, 6.9 Hz)は、4位のプロトンであると決定した。 

	 この結果をもとにCH-COSYを測定し、THF環部分の 13C NMRの帰属を行った。1H NMRの解析の

結果をもとにクロスピークが生じた箇所と13C NMRのシグナルをつなぐとそれぞれ82.3 ppmは5位、
81.5 ppmは 4位、81.2 ppmは 2位、78.8 ppmは 3位、63.7 ppmは 2’位と帰属した (Fig. 12)。 
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Fig. 12.  CH-COSY Spectrum of 2,5-trans-36 
 

	 1H NMRおよび 13C NMRを帰属した結果をまとめTable 4およびTable 5に示した。 
 
	 	 Table 4. 1H NMR Data for 33, 36 and 39 in CDCl3 

 

3 5 4
2'a

2'b

2

2'a 2'b

3

4
2

5

OO

O

Si

Si

O

iPr

iPr

iPr iPr

H
HO

H

2,5-trans-36

H

2'

2

3 4

5
5`
6`

5422'a, 2'b 3

OO

O

Si

Si

O

iPr

iPr

iPr iPr

H
HO

H

2,5-trans-33

4.15 
(tt, J = 6.7, 1.0 Hz)

4.04 
(dd, J = 7.0, 6.7 Hz)

3.83 
(td, J = 7.0, 3.2 Hz)

H 3.97 
(dd, J = 11.7, 3.2 Hz)

3.89 
(dd, J = 11.7, 7.0 Hz) 4.28 

(t, J = 7.0 Hz)43

2

2'

5

position

2,5-trans-isomer

2,5-cis-isomer

OO

O

Si

Si

O

iPr

iPr

iPr iPr

H
HO

H

2,5-trans-36

4.09 
(t, J = 7.7 Hz)

4.01 
(dd, J = 7.7, 6.9 Hz)

3.82 
(td, J = 6.9, 3.0 Hz)

H 3.97 
(dd, J = 11.3, 3.0 Hz)

3.86 
(dd, J = 11.3, 6.9 Hz)

4.26 
(t, J = 6.9 Hz)

OO

O

Si

Si

O

iPr

iPr

iPr iPr

H

HO

H

2,5-cis-36

4.42
(dd, J = 5.5, 2.8, 1.1 Hz)

4.08
(brt, J = 2.8 Hz)

3.73
(ddd, J = 8.2, 4.9, 3.7 Hz)

H 4.05
(dd, J = 11.0, 3.7 Hz)

3.79
(dd, J = 11.0, 8.2 Hz) 4.21

(dd, J = 4.9, 2.8 Hz)

OO

O

Si

Si

O

iPr

iPr

iPr iPr

H

HO

H

39

4.58
(ddd, J = 8.7, 7.1, 0.9 Hz)

4.02 
(t, J = 7.1  Hz)

3.85
(td, J = 7.1, 2.7 Hz)

H
3.97 

(dd, J = 10.9, 3.0 Hz)

3.88
(dd, J = 10.9, 7.1 Hz) 4.23

(t, J = 7.1 Hz)



 26 

Table 5. 13C NMR Data for 33, 36 and 39 in CDCl3 

 

 

 

Scheme 20.  Preparation of 2,5-trans-34 and 2,5-cis-34 
 

	 次に 4位 S体である 2,5-trans-34、2,5-cis-34、2,5-trans-37、2,5-cis-37について解析を行った。2,5-trans-34
と 2,5-cis-34は 1:1の混合物でありクロマトグラフィーで分離することができなかった。そこで、第 3
節で述べた誘導化を行いジアステレオマーの分離を行った。2,5-trans-34 と 2,5-cis-34 から導いたベン
ゾエート体 2,5-trans-49と 2,5-cis-49を分離後、それぞれDIBAL-Hを用いて還元的脱ベンゾイル化し、

2,5-trans-34 を収率 81%で、2,5-cis-34 を収率 83%で得た。得られたそれぞれのジアステレオマーにつ
いて 1H、13C NMRの測定に続いてCH-COSYを測定し帰属を試みた (Scheme 20)。 
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	 2,5-trans-34の1H NMRは、4.02 (dd, J = 11.0, 3.2 Hz)と3.88 (dd, J = 11.0, 6.2 Hz)のシグナルには、ジェミ

ナルの関係に由来するカップリング定数が観測されたため、2’位の2つのプロトンであると帰属した。

さらに2’位 4.02 (dd, J = 11.0, 3.2 Hz)と3.88 (dd, J = 11.0, 6.2 Hz)のプロトンとカップリングしている3.99 
(dd, J = 6.2, 3.2 Hz)のシグナルが、2位のプロトンであることがわかった。さらに3.99 (dd, J = 6.2, 3.2 Hz)

のカップリング定数から4.40 (dd, J = 6.2, 4.6 Hz)のシグナルは3位由来であると決定した。 

	 また、3位のプロトン4.40 (dd, J = 6.2, 4.6 Hz)から4.17 (t, J = 4.6 Hz)のシグナルが4位のプロトンであり
4.45 (dd, J = 6.9, 4.6 Hz)のシグナルが、5位のプロトンであると決定した。 

	 この結果をもとにCH-COSYを測定し、THF環部分の13C NMRの帰属を行うことにした。1H NMRの

解析の結果をもとにクロスピークが生じた箇所と13C NMRのシグナルをつなぐとそれぞれ81.9 ppmは
5位、81.0 ppmは2位、74,8 ppmは3位、73.7 ppmは4位、63.3 ppmは2’位と帰属することができた (Fig. 13)。 

 
Fig. 13.  CH-COSY Spectrum of 2,5-trans-34 

 

	 2,5-cis-34の 1H NMRの解析については、4.04 (dd, J = 10.9, 2.2 Hz)と 3.92 (dd, J = 10.9, 5.9 Hz)のシグナ
ルには、ジェミナルの関係に由来するカップリング定数が観測されたため、2’位の 2つのプロトンで

あると考えた。さらに 2’位の 2つのプロトンとカップリングしている 3.89 (ddd, J = 5.9, 4.1, 2.2 Hz)のシ

グナルが 2位のプロトンであることがわかった。続いて 3.89 (ddd, J = 5.9, 4.1, 2.2 Hz)のカップリング定
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	 また、3位のプロトン4.24 (dd, J = 5.9, 4.1 Hz)から3.84 (dd, J = 5.9, 3.6 Hz)のシグナルが4位のプロトン
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をもとにクロスピークが生じた箇所と13C NMRのシグナルをつなぐとそれぞれ84.4 ppmは5位、82.5p 

5 3
4

2'a
2

2'b

2'a 2'b

4

3

2
5

OO

O

Si

Si

O

iPr

iPr

iPr
iPr

H
OH

2,5-trans-34

H
H

2'

2

3 4

5



 28 

pmは2位、75.3 ppmは4位、72.4 ppmは3位、63.0 ppmは2’位と帰属することができた (Fig. 14)。 

 

Fig. 14.  CH-COSY Spectrum of 2,5-cis-34 
 

 

Fig. 15.  CH-COSY Spectrum of 2,5-trans-37 
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	 環化体2,5-trans-37の 1H NMRは、3.83 (dd, J = 11.5, 6.7 Hz)と4.00 (dd, J = 11.5, 3.5 Hz)のシグナルには、

ジェミナルの関係に由来するカップリング定数が観測されたため、2’位の 2つのプロトンであると帰

属した。さらに 2’位の 2つのプロトン 3.83 (dd, J = 11.5, 6.7 Hz)と 4.00 (dd, J = 11.5, 3.5 Hz)がカップリン
グしている 3.98 (td, J = 6.7, 3.5 Hz)のシグナルが 2位のプロトンであることがわかった。4.09 (dd, J = 4.7, 

3.7 Hz)のシグナルは 2位のプロトンとはカップリングしていないため 4位のシグナルと帰属し、さら

に残りの 4.40-4.36 (m, 2H)のシグナルに 5位と 3位の 2つのプロトンが存在していると決定した。 
	 この結果をもとにCH-COSYを測定し、THF環部分の13C NMRの帰属を行った。1H NMRの解析の結

果をもとにクロスピークが生じた箇所と13C NMRのシグナルをつなぐとそれぞれ81.8 ppmは5位、80.9 

ppmは2位、75.1 ppmは3位、73.9 ppmは4位、63.6 ppmは2’位と帰属した (Fig. 15)。 
 

	 2,5-cis-37の 1H NMRは、5’位のシグナル 5.45 (ddq, J = 15.1, 7.1, 1.5 Hz)から 4.14 (dd, J = 7.1, 4.5 Hz)の

シグナルが 5位のプロトンであると帰属した、さらに 3.80 (brt, J = 4.5 Hz)のシグナルが 4位のプロトン
であり 4.25 (t, J = 6.0 Hz)が 3位のプロトンであると決定した。2位、2’位の 2つのプロトンは 4.02 (m)

と 3.90-3.83 (m)のシグナルに存在していると帰属した。この結果をもとに CH-COSYを測定し、THF

環部分の 13C NMRの帰属を行った。1H NMRの解析の結果をもとにクロスピークが生じた箇所と 13C 
NMRのシグナルをつなぐとそれぞれ 84.5 ppmは 5位、82.6 ppmは 2位、75.3 ppmは 4位、72.6 ppm

は 3位、63.3 ppmは 2’位と帰属し、1H NMRではわからなかった 2位と 2’位の 2つ(2’a、2’b)のプロト

ンは、2位と 2’b位のプロトンが 3.90-3.83 (m)、2’a位が 4.02 (m)であるとそれぞれ帰属した (Fig. 16)。 
 

        

Fig. 16.  CH-COSY Spectrum of 2,5-cis-37 
 

	 1H NMRおよび 13C NMRの帰属した結果をTable 6およびTable 7にまとめた。 
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Table 6. 1H NMR Data for 34 and 37 in CDCl3 

 
 

Table 7. 13C NMR Data for 34 and 37 in CDCl3 
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第 5節	 反応機構 
 

	 以上、アリルアルコールを基質とする分子内 oxypalladationの反応では 5-exo-trig.型の反応を起こし
2,5-transTHF環と 2,5-cisTHF環が生成した。これらの環形成はアルケン面を認識した酸素求核剤の付

加に基づく。従って、これらの前駆体のアルケンの立体配座が重要である。これらが反応しO-C結合

が生じる配座には extended型のConfomer Iと bent型のConformer IIが考えられる。Conformer Iからは
2,5-trans体が、一方、Conformer IIからは 2,5-cis体が生成する (Scheme 21)。 
 

 
 

Scheme 21.  Facial Selection and Stereochemistry of Products 

 

	 上記の反応では、環化前駆体 11から 2,5-trans-32と 2,5-cis-32が 3:1の比で生成した。アルケンが 2
つの配位面から Pd に配位すれば 2 つのジアステレオマーである 2 種類の Pd-π−complex A および

Pd-π−complex B が生成する。Pd-π−complex A の Conformer I から cis-oxypalladation が起きれば

2,5-trans-32 に、もう一方のジアステレオマーである Pd-π−complex B の Conformer II から
cis-oxypalladation が起きれば 2,5-cis-32 に導かれる。もし trans-oxypalladation が起きれば、逆に

Pd-π−complex AのConformer IIから 2,5-cis-32に、Pd-π−complex BのConformer Iからは、2,5-trans-31
に導かれる。ここで水酸基がPdの配位を誘導する可能性 36) を考慮するとPd-π−complex AのConformer 
Iから cis-oxypalladationが起きる可能性が優先されると考えることが妥当であろう。即ち、第 1級アリ

ルアルコール水酸基がPdへの配位を誘導しPd-π−complex AのConformer Iでは求核部位の水酸基の誘

起効果が加わり2種類のPd-π−complexを3:1の比で生成しそれぞれConformer IとConformer IIを経由
し環化体へ導かれたものと考えられる (Scheme 22)。 
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Scheme 22.  Reaction Mechanism of 11 Affording 2,5-trans-32 and 2,5-cis-32 

 

	 次に、γ位に R配置の水酸基を有する第 1級アリルアルコール 12 の基質については、選択的に 33
が生成した。この場合には、アリル位水酸基に加えて求核部位の水酸基の両方が同じ面から Pd の配

位を誘導しConformer Iを経由し 33が生成したと考えられる (Scheme 23)。もう一方のPd-π−complex
のジアステレオマーはR配置のγ位水酸基が誘導して生じるものと考えられるが、この complexからの

trans-oxypalladationが起きれば 33が生成することからこの基質から反応機構を特定することはできな
い。 

 
 

Scheme 23.  Reaction Mechanism of 12 Affording 33 
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	 一方、γ 位水酸基が S配置の第 1級アリルアルコール 13については、2,5-trans-34と 2,5-cis-34が 1:1

の比で生成した。これまでの第 1級アリルアルコールの反応結果から、おそらく Pd-π−complex Aの

Conformer Iを経由して経由する傾向にあると予想される。しかし、この場合Conformer Iでは、γ 位水
酸基との 1,3-アリル歪みが発生する。従ってPd-π−complex AのConformer Iのみならず、Pd-π−complex 

Aに由来するConformer IIをそれぞれ経由して1:1の比で環化体2,5-trans-34と2,5-cis-34が生成したも
のと考えられる (Scheme 24)。   
 

 

 

Scheme 24.  Reaction Mechanism of 13 Affording 2,5-trans-34 and 2,5-cis-34 
 

	 次にR-アリルアルコール 14については、選択的に 2,5-trans-35が生成した。この場合には、アリル
位水酸基に加えて求核部位の水酸基の 2 つが同じ面から Pd への配位を誘導し Conformer I を経由し 

2,5-trans-35が生成したと考えられる (Scheme 25)。 
 

                  
 

Scheme 25.  Reaction Mechanism of 14 Affording 2,5-trans-35  
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	 γ 位にR配置の水酸基が存在する第 2級アリルアルコール 15においても、S配置の水酸基が存在す

る第 2級アリルアルコール 16においても、それぞれ 2,5-trans-36および 2,5-trans-37だけが生成した。
アリルアルコールの水酸基と求核部位の水酸基がConformer Iにおいて相乗的に機能し、Pdの配位面
を規制するため、面選択性は一方に偏り 2,5-trans 体だけが生成したと考えられる。なお、化合物 16
において 1,3-アリル歪みが予想されるが、それを乗り越えて両水酸基の面選択性への寄与が勝った結

果と考えている (Scheme 26)。 
 

 

 

Scheme 26.  Reaction Mechanism of 15 and 16 Affording 2,5-trans-36 and 2,5-trans-37 
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基が相乗的に機能し、Conformer I を経由して Pd への配位面を規制することはできない。従って、
Conformer IIが関与するため 2,5-cis体が生成することになる。 

	 γ位に水酸基が存在しない第 2級アリルアルコール 17では、Z-アルケニル基を有する 38と E-アル

ケニル基を有する 2,5-cis-35が 1:5の比で生成した。この場合 2種類のPd-π-complex AとPd-π-complex 
B が 1:5 の比で生成したと考えられる。ここでアリル位水酸基に誘導された Pd-π−complex B の
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たと考えられる。もしPd-π−complex BのConformer Iに trans-oxypalladationが起きれば 2,5-trans-35に
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基がPdに配位した後に、アルケン面に選択的にcis-oxypalladationを起したと考えられる (Scheme 27)。 
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Scheme 27.   Reaction Mechanism of 17 Affording 38 and 2,5-cis-35 
 

 

 

Scheme 28.  Reaction Mechanism of 18 Affording 39 and 2,5-cis-36 

1 : 5

X

H

O
H

O

O

H

X

H

O
H

O

O H

H

H

X

H

O
H

O H

H

H
PdII

PdII

PdII

O
H

O

O

O
Si

Si
O H

H
iPr
iPr

iPr
iPr

O

O

O
Si

Si
O H

H
iPr
iPr

iPr
iPr

H

H

OH

O
H

H

OH

O

O
Si

Si
OH

H
iPr
iPr

iPr
iPr

OH PdCl2(MeCN)2

X

H

O
H

O

O H

H

H
PdII

OH

PdII

38 2,5-cis-3517

Conformer II

+

PdII

Conformer I

or

Conformer I

Pd-!-complex A Pd-!-complex B

X

H

O
H

O

O

H PdII
O
H

H

Conformer II

Z

E

O

O

O
Si

Si

O H
H

iPr
iPr

iPr
iPr

H

H

HO
O

O

O
Si

Si

O H
H

iPr

iPr

iPr
iPr

H
H

HO

OH

O

O
Si

Si

O H
H

iPr
iPr

iPr
iPr

OH PdCl2(MeCN)2OH

X

H

O
H

O

O H

H

H
PdII

OH

OH

1 : 1

X

H

O
H

O

O

H PdII

O
H

H

OH

H

X

H

O
H

O

O H

H

H

PdII
OH

HO PdII

X

H

O
H

O

O

H

PdII O

O H

H

18 39 2,5-cis-36

Conformer IIConformer I

+

PdII

or

Conformer IConformer II

X

H

OH
H

O

O

PdII

O
H

H

O
H

Pd-!-complex A Pd-!-complex B



 36 

	 次に基質 18 では、γ 位とアリル位の両水酸基の配位が Pd への配位に影響すると考えると右側の

Pd-π-complex Bが優先して形成されるであろうと考えられる。その後、Conformer IIを経由し 2,5-cis-36
へ導かれる。もしこの Pd-π-complex Bから trans-oxypalladationが起きれば 2,5-trans-36が生成するが、
この異性体は得られなかったことから、この機構はとらなかったと推察される。おそらく、2 種類の

アリル位水酸基の存在はPdの平面 4配座 (square planar)を逆に不安定化すると考察される。一方、求

核部位の水酸基が誘導するextended型のPd-π-complex AのConformer Iを誘導した後、cis-oxypalladation、
syn-eliminationを経由し 39へ導かれたと解釈される (Scheme 28)。 

	 一方、異性体 19 では 1,3-アリル歪みの結果 Conformer I をとりにくいため Pd-π-complex B の 

conformer IIを経由して 2,5-cis-37が選択的に得られたと考えた (Scheme 29)。 
 

 
 

Scheme 29.  Reaction Mechanism of 19 Affording 2,5-cis-37 
 

	 これまでの結果をまとめると、立体化学はすべて cis-oxypalladationに続く syn-eliminationの機構で矛

盾無く説明することができた。 

            
Scheme 30.  Reported Mechanism of Oxypalladation Proposed by Aponick et al. 
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基質では、単純な分子内水素結合を考慮した trans-oxypalladation、anti-eliminationの機構では、到底統

合的に理解することは困難である。特に水酸基がγ位に位置する分子ではキレート構造には大きな影響

を及ぼすことが考えられ、生成物の立体化学は、Aponick の提唱したメカニズムでは説明することが
できない (Scheme 30)。 
 

	 以上、著者は、9つの基質 11-19に対して 2価Pd触媒を用いた環化反応を行った、そしてその結果
をまとめると環化体の選択性は、以下の 4点により説明することができる。(1) 第 1級アリルアルコ

ール 11、12、13では extended formが優先する。(2) アリル位水酸基によるPdへのアルケン面の配位

誘導が起き、求核性部位の水酸基とリガンド交換後に cis-oxypalladationが起きる。(3) 求核性部位の水
酸基が誘導するアルケンへの配位は、S体のアリルアルコールの場合には、σ-Pd結合が脱離する水酸

基とantiの関係になることからボンドが回転した後にsyn-eliminationを起こし、Z型アルケンを与える。

(4)  γ 位水酸基が S配置の場合には、1,3-アリル歪みが生じるため 2,5-cis体へと誘導される。 
	 なお、これに関連して、立体化学はすべて cis-oxypalladationに続く syn-eliminationの機構で矛盾無く

解釈することができ、本反応機構が妥当であると考えられる。 
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第 2章	 分子内 oxy-Michael反応によるTHF環の合成 
 
	 Oxy-Michael 反応は、酸素-炭素結合形成にとり重要な反応であり、これまで多くの合成に多く用い
られてきた。特に分子内反応において酸素環状化合物の合成に威力を発揮してきた。水酸基が不飽和

カルボニル基に 1,4付加するこの反応では、求核性水酸基が不斉第 2級アルコールの場合、酸素-炭素

結合形成により酸素環の構築と同時に新たな不斉中心が作り出される。酸素 6員環化合物であるTHP
環の構築については、THP環を含む化合物の重要性からも分子内 oxy-Michael反応については充分な

報告がなされてきた。その中で立体化学と反応機構については、BrabanderやRoushらにより詳しく検

討され 37, 38) 最近 Fuwaらにより総説も出されている。39) 一方、分子内 oxy-Michael反応を用いたTHF
環形成については、いくつか反応例が報告されているが、THP環形成反応と比較するとその数は少な

い 40a-b) この理由は、分子内 oxy-Michael反応を用いたTHF環形成におけるジアステレオ選択性が極め

て悪いことに起因する。 
	 実際の例をScheme 31に示す。例えばAlvarezらは、トリオール 54に対してEtOH中、NaOEtを室

温で作用させると 2,5-trans-55と 2,5-cis-55の 1:1の混合物が得られることを報告している。41) 一方、

Ghoshらはα,β-不飽和エステル 56に対してTHF中、−78 ºC下でKHMDSを作用させると 2,5-trans-57
と 2,5-cis-57の 1:1の混合物が得られることを報告した。42) これらの結果は、分子内 oxy-Michael反応

による立体選択的なTHF環形成の困難さを示している。 

 
Scheme 31.  Oxy-Michael Reaction of 54 and 56 

 

	 Oxy-Michael反応は水酸基によるα,β-不飽和カルボニル基のβ位 sp2炭素中心への付加反応であり、隣

接するγ 位置換基の立体化学が付加の立体化学に大きな影響を与えることが予想される。しかし、実

際にγ 位水酸基を有する基質を用いた oxy-Michael反応の例は数少ない。下に一例を示すが、γ 位にメ
チル基を有する基質 58 に対して CH2Cl2中 DBU を作用させると 2,5-trans-59 だけが得られている 

(Scheme 32)。43) 
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	 一方、γ 位に相対立体化学の異なるメチル基を有する基質 60に対して–78 ºCで、THF中、KHMDS

を作用させると 2,5-trans-61と 2,5-cis-61の 1:11の混合物が得られたことが報告されている。42) γ 位に

エーテル置換基をもつ基質 62にメタノール中NaOMeを作用させると 2,5-trans-63と 2,5-cis-63の 2:3
の混合物が得られ、さらに長時間反応を続けると異性化が起り 2,5-trans-63と 2,5-cis-63の比が 1:2に

変化した。この結果から 63では 2,5-cis体が熱力学的生成物であると考えられている (Scheme 33)。44) 

 

 
Scheme 33.  Oxy-Michael Reaction of 60 and 62 

 

	 しかしながら、これまで報告されたTHF環形成反応では、そのほとんどがα,β-不飽和エステルに対

する実例であり、α,β-不飽和ケトンに対する例はない。また、先に述べた通りγ 位に置換基を有する基

質の反応例は数少ない。第 1章では、水酸基はアルケンの sp2炭素中心に対し、Pdを触媒とする
oxy-palladation反応を介して、選択的に酸素-炭素結合形成を行う反応例を示した。その際、アリルア

ルコールのアルケン部位に隣接するγ位不斉中心が面選択性に寄与する実例を示した。そこで、第 2

章では、同じく2位と3位を環状ビスシロキシエーテルでつなぎ立体化学を制御した基質におけるα,β-
不飽和カルボニル基へのoxy-Michael反応を試み、THF環形成における立体化学を調べることにした。 
 

第 1節	 環化反応 
 

	 分子内 oxy-Michael反応による環化前駆体としてα,β-不飽和エステル 23やケトン 26、27および 28
を用いる計画であるが、これらは第 1章で用いた環化前駆体における中間原料であり、それらを活用
した。環化前駆体であるエステル 23やケトン 26、27および 28からはそれぞれ 2,5-trans体と 2,5-cis

体として環化体 64、65、66および 67が生じるが (Figure 17)、それらの立体化学について興味が持た

れる。 
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Fig. 17. Excepted Products of Oxy-Michael Reaction  

 
 Table 8.  Oxy-Michael Reaction of 26 

 

	 まずα,β-不飽和ケトン 26 について試みた (Table 8)。溶媒として THFを用い、塩基として t-BuOK

を触媒に用いて反応を行った。反応は室温でも加熱還流中でも 5分以内に終了し、収率約 80%、trans:cis

比 1:1.5で環化体 2,5-trans-64と 2,5-cis-64を与えた (entries 1 and 2)。なおジアステレオマー比は、1H 

NMRの積分比により決定した。生成物の立体化学の決定については次節で述べる。同反応を 0 ºCで
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行うと反応時間 15分を要し、収率 84%、trans:cis比 1:1.4で 64を与えた (entry 3)。反応を −78 ºCで

行うと 0 ºCと比較して反応時間 1時間と延び、収率 80%、選択性は 1:2と最も良い結果が得られた 

(entry 4)。THF溶媒以外の溶媒を用いて entry 2と同条件下反応を行ったところ、t-BuOH中で反応は
10分以内に反応が終了し収率 82%で 2,5-trans-64と 2,5-cis-64を 1:1.4の比で与えた (entry 5)。一方、

tolueneを溶媒に用いると反応は 10分以内に終了し、収率 70%で 2,5-trans-64と 2,5-cis-64の 1:1.4の比

で与えた (entry 6)。THFの結果と t-BuOH、tolueneの結果を比較すると、収率に差はあるものの、選
択性に大きな違いは見られなかった。次に塩基触媒を t-BuOK からDBUに換えて反応を行った。DBU

を塩基として用い、それぞれTHFおよび benzene中、加熱還流下反応を行ったが収率はそれぞれ 67%

と 64%にとどまり、選択性も同じ 1:1.4の比であった (entries 7 and 8)。一方、酸触媒としてカンファー
スルホン酸を用いてCH2Cl2および benzene中で反応させたところ、反応にそれぞれ 1時間および 3時

間を要し、共に収率は 75%、選択性も 1:1.3の比率であった (entries 9 and 10)。 
 

	 上記の結果を踏まえて、次にγ 位にR配置の水酸基を有するケトン 27に対して反応を試みた (Table 

9)。塩基触媒として t-BuOKを用いたところ室温、−78 ºCの条件ではどちらも反応は 10分以内に終了

し、それぞれ収率 85%および 83%で 2,5-trans-65が選択的に得られた (entries1 and 2)。塩基にDBUを
用い加熱還流下で反応を行うと、収率 71%で 2,5-trans-65が選択的に得られた (entry 3)。そしてCSA

を用いて室温で反応を行った際にも 2,5-trans-65が収率 69%で得られた (entry 4)。これらの結果から、

基質 27 では酸性、塩基性のどちらの条件下においても 2,5-trans体が選択的に生成することが分かっ

た。 
 

	 	 	 	 	 Table 9.  Oxy-Michael Reaction of 27 

 
 

	 次に、γ 位に S配置の水酸基を有するケトン 28について検討した (Table 10)。THF中、塩基触媒と

して t-BuOKを用い室温、加熱還流および −78 ºCと異なる温度で反応を行った (entries 1, 2 and 3)。ど
の条件下でも反応は10分以内に終了し、それぞれ収率85%、60%および79%で2,5-trans-66と2,5-cis-66
の混合物が得られた。2,5-trans-66と 2,5-cis-66の生成比については、低温条件下に 2,5-cis体が優先し
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て得られたが、その他の温度ではほぼ同じであった。塩基触媒に DBU を用いて加熱還流下で反応さ

せたところ、反応終了に 40分を要し、収率は 80%であったがその選択比は 1:0.9であった (entry 4)。

ところが、酸触媒としてCSA用い室温で反応を行ったところ、反応が選択的に進行し 2,5-cis-66が収
率 71%で選択的に得られ、これまでと異なる選択性を示した (entry 5)。 
 

 Table 10.  Oxy-Michael Reaction of 28 

 

	 続いて、α,β-不飽和エステル 23の反応結果をまとめた (Table 11)。THF中、室温下、塩基触媒とし
て t-BuOKを用い室温で反応を行ったところ、反応は 5分以内に終了し 2,5-trans-67と 2,5-cis-67が収
率 79%、選択比が 1:1で得られた (entry 1)。一方、反応を−78 ºCで反応を行うと反応時間は 1時間を

要し、2,5-trans-67と 2,5-cis-67が収率 78%、1:0.3の比で得られた (entry 2)。しかし、酸触媒としてCSA
を用いたところ、反応は全く進行しなかった (entry 3)。 
 

 Table 11.  Oxy-Michael Reaction of 23 
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第 2節	 立体化学の決定 
 

	 Oxy-Michael 反応により得られた環化体の立体化学を決定するために、混合物として得られた 64、
66および67についてそれぞれのジアステレオマーをクロマトグラフィーで分離することを試みたが、
分離することはできなかった。そこで、一度分離が可能な誘導化を試みることにした。その上で分離

したジアステレオマーのNOESYスペクトルを測定し立体化学を決定することとした (Scheme 34)。 
	 Cis体と trans体の 1:1.5の混合物 64に対してTBAFを作用させジオールへ導き、得られたジオール

を精製することなくトルオイル化を行い 68 の混合物を得た。この混合物は HPLCによる分離が可能

であり 2,5-trans-68が収率 27%で 2,5-cis-68が収率 41%で得られた。化合物 66の 1:0.8の混合物につい
ては、4位の水酸基をベンゾイル化したところ、分離可能となり 2,5-trans-69を収率 48%で、2,5-cis-69
を収率 37%でそれぞれ得ることができた。エステル体 67の 1:0.3の混合物ついては、64の混合物と同
様の手法を用いて脱シリル化後にトルオイル化を行い、それぞれのジアステレオマーをHPLCにより
分離した。その結果 2,5-trans-70を収率 48%で、2,5-cis-70を収率 15%でそれぞれ単離できた。 
	 	       

 

 

Scheme 34.  Determination of Stereochemistry for Cyclized Products 64, 66 and 67 
 

	 それぞれ単離したジアステレオマーについてNOESYスペクトルを測定することで立体化学を決定

した。以下その結果について述べる。 
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Fig. 18.  NOESY Spectrum of 2,5-trans-68 

 

Fig. 19.  NOESY Spectrum of 2,5-cis-68 
 

	 得られた 2,5-trans-68 と 2,5-cis-68 についてそれぞれ NOESY スペクトルを測定した。その結果、

2,5-trans-68では 5位と 3位および 2’位に相関関係が見られた (Fig. 18)。一方、2,5-cis-68では 5位と 2

位に相関関係が見られ、それぞれの環化体の立体化学を支持している結果を与えた (Fig. 19)。 
 

 

2,5-trans-68

C2

C3

C5

C5'C4

C2'
O

pTolCOO

pTolCOO

H
H

H

O

Relations

C3

C5

C2'
C2

C5'
C5'

2,5-cis-68

C2

C3

C5

C5'

C4

C2'
O

pTolCOO

pTolCOO

H
H

H

O

Relations

C3

C5

C2

C5'

C2'



 45 

 

Fig. 20.  NOESY Spectrum of 2,5-trans-65 
 

	 続いて、環化体 65のNOESYスペクトルを示す (Fig. 20)。環化体 65は反応から単一化合物として
得られたため、そのジアステレオマーのNOESYスペクトルは測定できていない。環化体 65のNOESY
スペクトルでは、5位と 3位および 4位と 5’位に相関関係が見られた。一方、2位と 5位の相関関係

は見られなかった。この結果から 2,5-trans体であると決定できた。 
 

 

Fig. 21.  NOESY Spectrum of 2,5-trans-69 
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3位に相関関係が見られ、5位と 2位には相関が見られなかった。従って trans体であることを支持し

ている。一方、2,5-cis-69では 5位と 2位および 5’位と 3位に相関関係が見られ、5位と 3位には相関

は見られなかったことから 2,5-cis体であると決定できた。 
 

 
Fig. 22.  NOESY Spectrum of 2,5-cis-69 

	  

	 次に 2,5-trans-70 と 2,5-cis-70 の NOESY スペクトルを示す。Fig. 23 の NOESY スペクトルから、
2,5-trans-70では 5位と 3位に相関関係が見られた。一方、Fig. 24のNOESYスペクトルから、2,5-cis-70
には5位と2位に相関関係が見られた。これらの結果はそれぞれの環化体の立体化学を支持している。 
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Fig. 24.  NOESY Spectrum Correlations of 2,5-cis-70 

	  

	 これら 3次元 NOESYスペクトルの結果から、それぞれの環化体の 1H NMRの化学シフトおよびカ

ップリング定数をTable 12およびTable 13にまとめることができた。 
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(ddd, J = 14.2, 7.3, 6.9 Hz)

2.04
(ddd, J = 14.2, 4.5, 3.2 Hz)5.51 

(dt, J = 6.9, 2.7 Hz)
4.53-4.43 
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(dd, J = 16.5, 7.2 Hz)

2.63 
(dd, J = 16.5, 5.9 Hz)4.47-4.35 

(m)
3.77-3.67 

(m)
4.47-4.35 

(m)

1.89-1.67 
(m)

2.46-2.37 
(m)

2.75 
(dd, J = 15.1, 7.8 Hz)

2.41 
(dd, J = 15.1, 5.9 Hz)

2.26 
(ddd, J = 15.1, 7.3, 2.3 Hz)

1.84 
(m, 1H)

4.48-4.37 
(m)

4.48-4.37 
(m)

3.79-3.63 
(m)

position

2,5-trans-isomer
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Table 13.  1H NMR Data for 65, 66 and 69 in CDCl3 
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第 3節	 異性化実験 
 

	 既にTable 9, entry 4 で示した通りγ位に水酸基を有するエノン 27に対してCH2Cl2中CSAを作用さ
せたところ、単一化合物である 2,5-trans-65を与えた。そして、さらにTable 10, entry 5 に示した通り、

28からは 2,5-cis-66を選択的に与えた。これらの生成物に着目すると 5位アセトニル基が共に 4位の

水酸基に対して共に trans 配置をとっており、これらがそれぞれ安定な異性体である可能性が高いと

考えられる。そこで、64および 66の異性体混合物にそれぞれ酸触媒を作用させるとより安定な異性
体へ異性化するのではないかと考えた (Scheme 35)。 
 

 

 

Scheme 35.  Oxy-Michael Reaction of 27 and 28 under Acidic Condition 

 

	 そこで、2,5-trans-66と 2,5-cis-66の 3：2の異性体混合物に対してCH2Cl2中CSAを 0.3等量用いて 1

時間反応させたところ、2,5-trans体と 2,5-cis体の 3：2の混合物が完全に 2,5-cis体である 2,5-cis-66に
異性化した (Scheme 36)。また、2,5-trans-64と 2,5-cis-64の 7：3の異性体混合物に対しても、同条件
に付したところ 30分間後に、2,5-trans体と 2,5-cis体の異性体比が 1：2に逆転した。すなわち、この

過程で平衡に達したものと考えられる。 
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Scheme 36.  Isomerization of cyclization Compounds under Acidic Condition 

 

	 次に塩基性条件下に異性化を試みた。また、2,5-trans-64と 2,5-cis-64の異性体比 7:3混合物について

THF中 t-BuOKを用いた塩基性条件での異性化も試みたが、化合物 64の分解が起きただけに終った。
一方、2,5-trans-66と 2,5-cis-66の 1.8:1の混合物の場合には、THF中 t-BuOKを用いた塩基性条件では
異性化は起こらなかった。単一の環化体 65 を同条件に付しても異性体は全く生じなかった (Scheme 

37)。 
 

 
 

Scheme 37.  Isomerization of cyclization Compounds under Basic Condition 

 

	 以上の結果をまとめると、エノン 26 の環化反応では塩基性、酸性条件下ともに 2,5-cis-64 が
2,5-trans-64 に比べて熱力学的にやや安定な生成物と考えられる、そして酸性条件では平衡に達した。
エノン 27では extended型の遷移状態がそのまま 2,5-trans-65に導かれるとともに、熱力学的に安定な
異性体として存在すると考えられる。一方、エノン28の環化で得られる2,5-trans-66と2,5-cis-66では、
2,5-cis-66が熱力学的生成物であり、酸性条件下の平衡では 4位 5位に連続する置換基が trans配置を
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取れるように平衡が片寄り、2,5-cis体に収束した。エステル体 67では 2,5-trans体と 2,5-cis体の安定

性はほぼ同等であり、酸性条件下では全く異性化が起きなかった。この理由は明瞭ではないがアセト

ニル基と酢酸エステル基の違いであると考えられる。 
 

第 4節	 反応機構 
 

	 Oxy-Michael反応も 2価Pdの環化反応の際と同様にConformer IとConformer IIが考えられ、それぞ

れ 2,5-trans体および 2,5-cis体へと導かれる (Scheme 38)。 
 

 
 

Scheme 38.  Mechanism of Oxy-Michael Reaction 

 

	 α,β-不飽和ケトン27の塩基による環化では extended型の遷移状態がそのまま速度論生成物2,5-trans

体へ導かれる一方、α,β-不飽和ケトン 28ではγ位水酸基との 1,3-アリル歪みが存在する事から extended

型の遷移状態を経由する trans体への選択的環化は顕著ではなく、低温条件下においても bent型配座
を経由して熱力学的に安定な異性体が優先して生成する。そして、この bent型配座の遷移状態ではK

カチオンが存在すれば中間にキレーション構造をとることができる。一方、酸性条件下では、平衡関

係にある 2つの中間体が徐々に熱力学的異性体へと収束すると考えられる。 
 

	 以上、著者は、α,β-不飽和エステル 23 と 3 種類のα,β-不飽和ケトン 26、27 および 28 を用いて
oxy-Michael反応を行った。その結果、γ 位水酸基が R配置のエノン 27 では、酸、塩基性条件ともに
2,5-trans体だけが選択的に生成した。一方、S配置のγ 位水酸基を有するエノン 28 では、塩基性条件
では 2,5-trans体と 2,5-cis体の混合物が得られるが、酸性条件では、熱力学的生成物である 2,5-cis体だ

けが得られた。この現象は異性化実験の結果から、2,5-cis体と 2,,5-trans体のうち、より熱力学的に安

定な 2,5-cis体へ収束したものと考えられる。 

	 γ 位に水酸基が存在しないエノン 26では酸性条件、塩基性条件ともに 2,5-trans体と 2,5-cis体の混合
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物が得られ、異性化を行っても若干 2,5-cis 体の割合が増える結果を与えるだけであった。従って、γ

位の水酸基の存在が本反応の面選択性を決定する重要な役割を担っていると考えられる。またα,β-不

飽和エステル 23の場合、エノン 26の結果とは、逆の面選択性を示したがこの理由については、アセ
トニル基と酢酸エステル基の違いによるものと考えられるが、はっきりとはわかっていない。 
 

 
結	 論 

 

	 本研究の結果は、反応機構に大きな新規知見を与えるとともに、立体化学を制御したTHF環状化合
物の合成に寄与するものと考えられる。即ち以下の 3つに要約される。 
 

1)	 シロキシ環によりε位とδ位を架橋したアリルアルコールおよび不飽和ケトンを用いて、	 	 

5-exo-trig.型の環化反応を行いその立体化学を調べた結果、2 価 Pd 触媒を用いる分子内  

oxypalladation の反応からは、アリルアルコールへの oxypalladation が trans-oxypalladation、

anti-elimination を通して起きるのではなく cis-oxypalladation、syn-eliminationを通して起きる事で
反応の全ての立体化学を矛盾なく説明することができた。 

 

2)	 同様な骨格のα,β−不飽和ケトンやエステルに対する塩基性および酸性条件下の oxy-Michael 反応
では、γ 位水酸基が存在すると熱力学的異性体に収束することが明らかとなり、2,5-二置換 THF

化合物の合成に新しい知見をもたらした。これまで報告例が数少なかったγ 位置換の oxy-Michael

反応については、5-exo-trig.型の閉環反応によるγ 位置換基の効果が明らかとなった。 
 

3)	 Oxypalladationおよび oxy-Michael反応により得られる多置換 THF環は様々な THF環誘導体へ導

くことができた。すなわち、これまでの合成方法では困難であった 2,3,4,5位すべての位置に置換
基を有する THF 環の選択的な構築を新規に達成できた。特に 5 位アルケニル基やアセトニル基

が導入できたことは合成的に価値が大きい。 
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実験の部 
 

	 1H核磁気共鳴 (1H-NMR) スペクトルは、Varian Inova Unity XL-400 (400 MHz), JEOLJMN-ECS-400 
(400MHz) を用い、溶媒にはCDCl3 (内標準物質: CHCl3) またはC6D6 (内標準物質: C6H6) を用いて測定

した。13C核磁気共鳴スペクトル (13C-NMR) はVarian Inova Unity XL-400 (100 MHz), JEOLJMN-ECS-400 

(100MHz), JEOLECA-600 (150 MHz) を用い、溶媒および内標準物質にCDCl3を用いて測定した。質量
分析スペクトル (LRMS, HRMS) はJEOL JMS-GC MATEを用いて測定した。融点 (m.p.) は全て未補

正であり、Yanaco MP-J3を用いて測定した。赤外線 (IR) 吸収スペクトルは、日本分光FT/IR-410を用

いて測定した。元素分析はPerkin Elmer 2400II全自動元素分析装置N241-03を用いて測定した。旋光度
は、日本分光P-2200型旋光計を用いて測定した。シリカゲルカラムクロマトグラフィーはMerck silica 

gel 60 (70–230 mesh) を用いて行った。フラッシュシリカゲルカラムクロマトグラフィーはNacalai silica 

gel 60 (230–400 mesh) を用いて行った。薄層クロマトグラフィー (TLC) は、Merck silica gel 60F254 を
用いた。空気や水に敏感な反応は、フレームドライしたガラス器具を用い、窒素またはアルゴン雰囲

気下で行った。反応に用いたCH2Cl2は窒素気流下にP2O5で乾燥し、蒸留したものを用いた。THF、ether

は窒素気流下にsodium benzophenone ketylで乾燥し、蒸留したものを用いた。その他の試薬は必要に応
じて、蒸留したものを用いた。MS4Åは、オーブンを用いて 200 °Cで一晩加熱乾燥したものを用いた。 
 

第 1章の実験 
第 1章第 1節の実験 
 

ラクトールと安定イリドとの反応の一般法 
ラクトール (1 mmol) のベンゼン (5 mL) 溶液にmethyl (triphenylphosphoranylidene)acetate (700 mg, 2.1 

mmol) を加え、15時間撹拌した。反応終了後、ヘキサンを加え析出したトリフェニルホスフィンオキ

サイドの結晶を取り除き、溶媒を減圧下留去し、残渣をフラッシュカラムクロマトグラフィー (25% 
EtOAc in hexane) で精製し、メチルエステルをそれぞれ得た。 
 

Methyl (E)-4-((6S,7R)-7-hydroxy-2,2,4,4-tetraisopropyl-1,3,5,2,4-trioxadisilocan-6-yl)-but-2-enoate (23) 化
合物 20 (450 mg, 1.19 mmol) を用いて反応を行った。後処理後、フラッシュカラムクロマトグラフィ

ー (15% EtOAc in hexane) で精製し、メチルエステル 23 (380 mg, 74%) を得た。Colorless oil; Rf = 0.30 

(15% EtOAc in hexane); [α]D
20 +6.45 (c 1.29, CHCl3); 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 7.07 (ddd, J = 15.7, 8.6, 6.3 

Hz, 1H), 5.93 (dt, J = 15.7, 1.2 Hz, 1H), 4.15 (dd, J = 11.6, 1.0 Hz, 1H), 3.82 (dt, J = 9.2, 4.6 Hz, 1H), 3.77 (dd, J 

= 11.6, 2.2 Hz, 1H), 3.72 (s, 3H), 3.34 (brt, J = 7.4 Hz, 1H), 2.68 (dddd, J = 14.4, 6.3, 4.6, 1.2 Hz, 1H), 2.57 (dddd, 

J = 14.4, 8.6, 4.6, 1.0 Hz, 1H), 1.11-0.98 (m, 28H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 167.0, 145.7, 123.7, 73.9, 69.9, 
62.4, 51.6, 36.9, 17.6, 17.5, 17.48 (2C), 17.44 (2C), 17.43, 17.42, 13.5, 13.4, 12.8, 12.7; IR (film): 3445, 2945, 

1728, 1464, 1029, 885 cm-1; MS (FAB): m/z = 455 [M+Na]+; HRMS (FAB): m/z [M+Na]+ calcd for 

C20H40O6Si2Na: 455.2261; Found 455.2267. 
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Methyl (R,E)-4-hydroxy-4-((6S,7R)-7-hydroxy-2,2,4,4-tetraisopropyl-1,3,5,2,4-trioxadisilocan-6-yl)but-2- 

enoate (24) 化合物 21 (424 mg, 1.08 mmol) を用いて反応を行った。後処理後、フラッシュカラムクロ

マトグラフィー (30% EtOAc in hexane) で精製し、メチルエステル 24 (392 mg, 81%)を得た。White 

solid; m.p. 81-83 ºC; Rf = 0.30 (40% EtOAc in hexane); [α]D
20 +23.0 (c 1.12, CHCl3); 1H NMR (400 MHz, 

CDCl3) δ 7.12 (dd, J = 15.7, 3.4 Hz, 1H), 6.25 (dd, J = 15.7, 2.2 Hz, 1H), 4.59 (brs, 1H), 4.10 (dd, J = 12.0, 1.2 Hz, 
1H), 3.89 (dd, J = 9.2, 2.8 Hz, 1H), 3.80 (dd, J = 12.0, 2.2 Hz, 1H), 3.75 (s, 3H), 3.66 (d, J = 9.2 Hz, 1H), 3.01 (brs, 

1H), 2.37 (brs, 1H), 1.10-0.96 (m, 28H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 166.9, 148.8, 121.6, 72.5, 72.4, 71.3, 62.5, 
51.7, 17.6, 17.4 (2C), 17.39, 17.38, 17.36, 17.35, 17.31, 13.45, 13.40, 12.77, 12.76; IR (film): 3583, 2945, 2867, 

1727, 1464, 1033, 885 cm-1; MS (FAB): m/z = 449 [M+H]+; HRMS (FAB): m/z [M+H]+ calcd for C20H41O7Si2: 
449.2391; Found 449.2397; Anal. Calcd for C20H40O7Si2: C, 53.54; H, 8.99. Found: C, 53.76 H, 9.08. 

 
Methyl (S,E)-4-hydroxy-4-((6S,7R)-7-hydroxy-2,2,4,4-tetraisopropyl-1,3,5,2,4-trioxadisilocan-6-yl)but-2- 

enoate (25) 化合物 22 (321 mg, 0.818 mmol) を用いて反応を行った。後処理後、をフラッシュカラムク

ロマトグラフィー (30% EtOAc in hexane) で精製し、メチルエステル 25 (268 mg, 73%)を得た。White 

solid; m.p. 77-79 ºC; Rf = 0.30 (30% EtOAc in hexane); [α]D
20 +16.0 (c 0.93, CHCl3); 1H NMR (400 MHz, 

CDCl3) δ 7.11 (dd, J = 15.6, 3.2 Hz, 1H), 6.25 (dd, J = 15.6, 2.1 Hz, 1H), 4.58 (dd, J = 5.4, 2.9 Hz, 1H), 4.09 (dd, J 
= 11.9, 1.1 Hz, 1H), 3.88 (dd, J = 9.3, 2.7 Hz, 1H), 3.79 (dd, J = 11.9, 2.1 Hz, 1H), 3.75 (s, 3H), 3.65 (ddd, J = 9.3, 

2.1, 1.1 Hz, 1H), 1.10-0.97 (m, 28H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 166.9, 148.9, 121.6, 72.48, 72.45, 71.4, 62.4, 
51.8, 17.6, 17.45 (2C), 17.43, 17.42, 17.40, 17.37, 17.33, 13.49, 13.44, 12.8, 12.7; IR (film): 3435, 2945, 1727, 

1464, 1033, 885 cm-1; MS (FAB): m/z = 471 [M+Na]+; HRMS (FAB): m/z [M+Na]+ calcd for C20H40O7Si2Na: 

471.2210; Found 471.2205; Anal. Calcd for C20H40O7Si2: C, 53.54; H, 8.99. Found: C, 53.43 H, 9.01. 
 

α,β-不飽和エステルの還元 

α,β-不飽和エステル (1.5 mmol) のCH2Cl2 (10 mL) 溶液に−78 ºC下、DIBAL–H (4.5 mL, 1.0 M in hexane
溶液) を滴下した後、−78 ºCで 30分撹拌した。反応終了後、飽和ロッシェル塩水溶液とEt2Oを加え室

温で激しく撹拌した後にEt2O層をH2Oとbrineで洗浄後、無水MgSO4で乾燥させた。溶媒を減圧下留去

した後、残渣をフラッシュカラムクロマトグラフィー (40-60% EtOAc in hexane) で精製し、アリルア
ルコールをそれぞれ得た。 
 

(7S)-6-((E)-4-Hydroxybut-2-en-1-yl)-2,2,4,4-tetraisopropyl-1,3,5,2,4-trioxadisilocan-7-ol (11) メチルエステ
ル 23 (380 mg, 0.878 mmol) を用いて反応を行った。後処理後、フラッシュカラムクロマトグラフィー 

(40% EtOAc in hexane) で精製し、アリルアルコール 11 (319 mg, 90%) を得た。Colorless oil; Rf = 0.30 

(25% EtOAc in hexane); [α]D
20 +14.7 (c 1.26, CHCl3); 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 5.86-5.72 (m, 2H), 4.14 (dd, 

J = 11.7, 1.0 Hz, 1H), 4.11 (d, J = 5.3 Hz, 2H), 3.77 (dd, J = 11.7, 1.9 Hz, 1H), 3.76 (dd, J = 9.2, 4.2 Hz, 1H), 3.54 

(ddd, J = 9.2, 1.9, 1.0 Hz, 1H), 2.54 (dt, J = 14.2, 4.2 Hz, 1H), 2.43 (ddd, J = 14.2, 7.1, 4.2 Hz, 1H), 1.10-0.97 (m, 

28H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 132.2, 128.7, 73.7, 70.2, 63.9, 62.7, 36.8, 17.6, 17.59, 17.52, 17.49 (2C), 
17.48, 17.45, 17.44, 13.55, 13.52, 12.87, 12.80; IR (film): 3359, 2944, 2867, 1464, 1028, 885 cm-1; MS (FAB): 

m/z = 427 [M+Na]+; HRMS (FAB): m/z [M+Na]+ calcd for C19H40O5Si2Na: 427.2312; Found 427.2317. 
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(R,E)-1-((6S,7R)-7-Hydroxy-2,2,4,4-tetraisopropyl-1,3,5,2,4-trioxadisilocan-6-yl)but-2-ene-1,4-diol (12) メ
チルエステル 24 (392 mg, 0.874 mmol) を用いて反応を行った。後処理後、フラッシュカラムクロマト

グラフィー (60% EtOAc in hexane) で精製し、アリルアルコール 12 (313 mg, 85%) を得た。Colorless oil; 

Rf = 0.30 (60% EtOAc in hexane); [α]D
20 +22.4 (c 1.27, CHCl3); 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 6.03 (dtd, J = 15.7, 

5.3, 1.5 Hz, 1H), 5.89 (ddt, J = 15.7, 4.3, 1.5 Hz, 1H), 4.45 (brs, 1H), 4.21 (dt, J = 5.2, 1.5 Hz, 2H), 4.16 (dd, J = 

11.9, 1.1 Hz, 1H), 3.81 (dd, J = 8.7, 2.3 Hz, 1H), 3.80 (dd, J = 11.9, 1.1 Hz, 1H), 3.71 (brd, J = 8.6 Hz, 1H), 3.07 

(brs, 1H), 2.70 (brs, 1H), 1.10-0.97 (m, 28H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 131.5, 130.4, 72.7, 72.2, 71.6, 63.3, 
62,8, 17.6, 17.47, 17.46, 17.44, 17.43 (2C), 17.39, 17.37, 13.5, 13.4, 12.8, 12.7; IR (film): 3361, 2943, 2867, 1464, 

885 cm-1; MS (FAB): m/z = 443 [M+Na]+; HRMS (FAB): m/z [M+Na]+ calcd for C19H40O6Si2Na: 443.2261; 
Found 443.2266. 
 
(S,E)-1-{(6S,7R)-7-Hydroxy-2,2,4,4-tetraisopropyl-1,3,5,2,4-trioxadisilocan-6-yl}but-2-ene-1,4-diol (13) メ
チルエステル 25 (268 mg, 0.597 mmol) を用いて反応を行った。後処理後、フラッシュカラムクロマト
グラフィー (60% EtOAc in hexane) で精製し、アリルアルコール 13 (220 mg, 88%) を得た。Colorless oil; 

Rf = 0.30 (60% EtOAc in hexane); [α]D
20 +15.7 (c 1.22, CHCl3); 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 6.03 (dtd, J = 15.7, 

5.2, 1.6 Hz, 1H), 5.89 (ddt, J = 15.7, 2.9, 1.3 Hz, 1H), 4.54 (m, 1H), 4.20 (dt, J = 5.1, 1.3 Hz, 2H), 4.10 (dd, J = 
11.9, 0.9 Hz, 1H), 3.81 (dd, J = 11.9, 2.3 Hz, 1H), 3.80 (t, J = 3.3 Hz, 1H), 3.71 (m, 1H) 1.01-0.99 (m, 28H); 13C 

NMR (100 MHz, CDCl3) δ 131.6, 130.4, 72.5, 72.1, 71.9, 63.4, 62,6, 17.6, 17.48 (5C), 17.42, 17.40, 13.55, 13.52, 
12.89, 12.82; IR (film): 3353, 2943, 2867, 1464, 885 cm-1; MS (FAB): m/z = 443 [M+Na]+; HRMS (FAB): m/z 
[M+Na]+ calcd for C19H40O6Si2Na: 443.2261; Found 443.2266. 

 

ラクトールからα,β-不飽和ケトンの一般合成法 
ラクトール (1.0 mmol)のベンゼン (5.0 mL) 溶液に(acetylmethylene) triphenylphosphorane (480 mg, 1.5 

mmol)を加え 90 ºCで加熱還流下 2時間撹拌した。反応終了後、減圧下溶媒を留去し、残渣をフラッシ

ュカラムクロマトグラフィー (25-30% EtOAc in hexane)で精製し、α,β-不飽和ケトンをそれぞれ得た。 
 

(E)-5-((7S)-7-Hydroxy-2,2,4,4-tetraisopropyl-1,3,5,2,4-trioxadisilocan-6-yl)pent-3-en-2-one (26) ラクトー
ル 20 (322 mg, 0.855 mmol) を用いて反応を行った。後処理後、フラッシュカラムクロマトグラフィー 
(20% EtOAc in hexane)で精製し、26 (253 mg, 71%) を得た。Colorless oil; Rf = 0.30 (25% EtOAc in hexane); 

[α]D
20 +4.56 (c 1.21, CHCl3); 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 6.91 (ddd, J = 15.8, 8.5, 6.4 Hz, 1H), 6.18 (dt, J = 

15.8, 1.1 Hz, 1H), 4.15 (dd, J = 11.7, 1.1 Hz, 1H), 3.84 (dt, J = 9.3, 4.6 Hz, 1H), 3.78 (dd, J = 11.7, 2.2 Hz, 1H), 
3.34 (brt, J = 9.3 Hz, 1H), 2.71 (dddd, J = 14.4, 6.4, 4.6, 1.1 Hz, 1H), 2.60 (dddd, J = 14.4, 8.5, 4.6, 1.1 Hz, 1H), 

2.25 (s, 3H), 1.10-0.96 (m, 28H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 198.6, 144.5, 133.9, 73.9, 70.0, 62.4, 37.3, 27.1, 
17.6, 17.5, 17.48, 17.47, 17.43 (2C), 17.41 (2C), 13.55, 13.51, 12.84, 12.79; IR (film): 3446, 2944, 2867, 1675, 
1464, 1031, 885 cm-1; MS (FAB): m/z = 439 [M+Na]+; HRMS (FAB): m/z [M+Na]+ calcd for C20H40O5Si2Na: 

439.2312; Found 439.2309. 
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(5R,E)-5-Hydroxy-5-[(7R)-7-hydroxy-2,2,4,4-tetraisopropyl-1,3,5,2,4-trioxadisilocan-6-yl]-pent-3-en-2-one 

(27) ラクトール 21 (550 mg, 1.40 mmol) を用いて反応を行った。後処理後、フラッシュカラムクロマ

トグラフィー (30% EtOAc in hexane) で精製し、ジオール 27 (413 mg, 68%) を得た。White solid; m.p. 

64-66 ºC; Rf = 0.30 (30% EtOAc in hexane); [α]D
20 +12.6 (c 1.07, CHCl3); 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 6.94 

(dd, J = 15.9, 3.5 Hz, 1H), 6.50 (dd, J = 15.9, 2.0 Hz, 1H), 4.61 (d, J = 1.9 Hz, 1H), 4.10 (dd, J = 11.9, 1.2 Hz, 1H), 

3.86 (dd, J = 9.3, 2.8 Hz, 1H), 3.80 (dd, J = 11.9, 2.2 Hz, 1H), 3.65 (d, J = 9.2 Hz, 1H), 3.16 (brs, 1H), 2.28 (s, 3H), 

1.10-0.96 (m, 28H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 198.1, 147.1, 130.5, 72.5 (2C), 71.5, 62.5, 28.1, 17.5, 17.44 
(2C), 17.42 (2C), 17.39 (2C), 17.36, 13.5, 13.4, 12.8, 12.7; IR (film): 3399, 2944, 2867, 1676, 1464, 1032, 885 

cm-1; MS (FAB): m/z = 455 [M+Na]+; HRMS (FAB): m/z [M+Na]+ calcd for C20H40O6Si2Na: 455.2261; Found 
455.2267; Anal. Calcd for C20H40O6Si2: C, 55.52; H, 9.32. Found: C, 55.23 H, 9.29. 

 
(5S,E)-5-Hydroxy-5-((7R)-7-hydroxy-2,2,4,4-tetraisopropyl-1,3,5,2,4-trioxadisilocan-6-yl)pent-3-en-2-one  

(28) ラクトール22 (196 mg, 0.499 mol) を用いて反応を行った。後処理後、フラッシュカラムクロマト

グラフィー (40% EtOAc in hexane) で精製し、ジオール 28 (152 mg, 70%) を得た。White solid; m.p. 

126-129 ºC; Rf = 0.30 (30% EtOAc in hexane); [α]D
20 +16.2 (c 1.18, CHCl3); 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 6.89 

(dd, J = 16.0, 5.4 Hz, 1H), 6.35 (dd, J = 16.0, 1.7 Hz, 1H), 4.57 (brs, 1H), 4.13 (d, J = 11.6 Hz, 1H), 3.81 (dd, J = 

9.2, 4.1 Hz, 1H), 3.80 (dd, J = 11.6, 2.4 Hz, 1H), 3.61 (t, J = 10.1 Hz, 1H), 2.98 (brs, 1H), 2.28 (s, 3H), 1.10-0.97 

(m, 28H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 198.8, 145.2, 130.1, 74.1, 73.6, 72.5, 62.6, 27.5, 17.6, 17.48, 17.42, 
17.38, 17.37, 17.36, 17.34, 17.32, 13.49, 13.43, 12.8, 12.7; IR (film): 3400, 2944, 2867, 1676, 1464, 1032, 885 

cm-1; MS (FAB): m/z = 455 [M+Na]+; HRMS (FAB): m/z [M+Na]+ calcd for C20H40O6Si2Na: 455.2261; Found 

455.2258; Anal. Calcd for C20H40O6Si2: C, 55.52; H, 9.32. Found: C, 55.33 H, 9.06. 
 

α,β-不飽和ケトンの還元の一般法 

α,β-不飽和ケトン (1.0 mmol) のCH2Cl2 (3.5 mL) 溶液を-78 ºCに冷却し、CeCl3•7H2O (3.0 mmol) のメタ
ノール (7.0 mL) 溶液を加え、30分撹拌した。その後、NaBH4 (1.5 mmol) を加え、室温に戻し、3分撹

拌した。反応終了後、飽和NH4Cl水溶液を加え撹拌し、CH2Cl2で抽出し、H2Oとbrineで洗浄後無水MgSO4

で乾燥させた。減圧下溶媒を留去し、残渣をフラッシュカラムクロマトグラフィー (30-60% EtOAc in 
hexane) で精製し、ジオールをそれぞれ得た。 
 

(S,E)-5-((6S,7R)-7-Hydroxy-2,2,4,4-tetraisopropyl-1,3,5,2,4-trioxadisilocan-6-yl)pent-3-en-2-ol (17) and 

(R,E)-5-((6S,7R)-7-hydroxy-2,2,4,4-tetraisopropyl-1,3,5,2,4-trioxadisilocan-6-yl)pent-3-en-2-ol (14) α,β-不飽

和ケトン 26 (299 mg, 0.718 mmol) を用いて還元を行った。後処理後、フラッシュカラムクロマトグラ

フィー (30% EtOAc in hexane) で精製し、ジオール 17と14の1:1の混合物 (261 mg, 87%) を得た。 
 
(1R,4S,E)-5-((6S,7R)-7-Hydroxy-2,2,4,4-tetraisopropyl-1,3,5,2,4-trioxadisilocan-6-yl)pent-2-en-1,4-diol (18) 
and (1R,4R,E)-5-((6S,7R)-7-hydroxy-2,2,4,4-tetraisopropyl-1,3,5,2,4-trioxadisilocan-6-yl)pent-2-en-1,4-diol 
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 (15)  α,β-不飽和ケトン 27 (274 mg, 0.633 mmol) を用いて還元を行った。後処理後、フラッシュカラ

ムクロマトグラフィー (60% EtOAc in hexane) で精製し、トリオール 15と18の1:1の混合物 (219 mg, 

80%) を得た。 
 
(1S,4S,E)-5-((6S,7R)-7-Hydroxy-2,2,4,4-tetraisopropyl-1,3,5,2,4-trioxadisilocan-6-yl)pent-2-en-1,4-diol (19) 
and (1S,4R,E)-5-((6S,7R)-7-hydroxy-2,2,4,4-tetraisopropyl-1,3,5,2,4-trioxadisilocan-6-yl)pent-2-en-1,4-diol 

(16)  α,β-不飽和ケトン28 (608 mg, 1.40 mmol) を用いて還元を行った。後処理後、フラッシュカラム
クロマトグラフィー (60% EtOAc in hexane)で精製し、トリオール16と19の1:1の混合物 (559 mg, 92%)

を得た。 
 

Cal-Bを用いた2級アリルアルコールの速度論的アシル化 
ジオールの混合物 (0.5 mmol) のiPr2O (2.5 mL) 溶液にmolecular sieves 4Å (200 mg)、vinyl acetate (275 µL, 

3.0 mmol)、Cal-B (20 mg) を加え、室温で4日撹拌した。セライトパッドで濾過後、減圧下溶媒を留去
し、残渣をフラッシュクロマトグラフィー (10-20%及び 30-60% EtOAc in hexane) で精製し、10-20% 

EtOAc in hexaneでアセテートを溶出し、30-60% EtOAc in hexaneでジオールを溶出した。 
 
(S,E)-5-((6S,7R)-7-Hydroxy-2,2,4,4-tetraisopropyl-1,3,5,2,4-trioxadisilocan-6-yl)pent-3-en-2-ol (17) and 
(R,E)-2-acetoxy-5-((6S,7R)-7-hydroxy-2,2,4,4-tetraisopropyl-1,3,5,2,4-trioxadisilocan-6-yl)-pent-3-ene (29) 

上記で得られたジオール 14と17の1:1の混合物 (290 mg, 0.693 mmol) を用いて反応を行った。後処理

後、フラッシュクロマトグラフィー (10-20%及び 30-60% EtOAc in hexane) で精製し、10% EtOAc in 
hexaneでアセテート 29 (155 mg, 49%) を溶出し、30% EtOAc in hexaneでジオール 17 (143 mg, 49%) を

溶出した。ジオールのdrは1H NMRによって決定した。17; White solid; m.p. 99-101 ºC; Rf = 0.30 (30% 

EtOAc in hexane); [α]D
20 +3.36 (c 1.10, CHCl3); 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 5.76 (ddd, J = 15.2, 7.7, 0.7 Hz, 

1H), 5.64 (ddd, J = 15.4, 6.4, 1.0 Hz, 1H), 4.28 (dq, J = 6.4, 6.3 Hz, 1H), 4.14 (dd, J = 11.6, 1.2 Hz, 1H), 3.76 (dd, 

J = 11.6, 2.1 Hz, 1H), 3.75 (dt, J = 8.6, 4.5 Hz, 1H), 3.38 (brd, J = 8.7 Hz, 1H), 2.50 (dt, J = 14.2, 4.5 Hz, 1H), 

2.43 (ddd, J = 14.2, 7.7, 4.5 Hz, 1H), 1.26 (d, J = 6.4 Hz, 3H), 1.10-0.96 (m, 28H); 13C NMR (100 MHz, 

CDCl3) δ 137.3, 126.5, 73.7, 70.4, 69.2, 62.7, 36.6, 23.5, 17.7, 17.6, 17.54, 17.51 (2C), 17.49, 17.47, 17.45, 13.56, 
13.53, 12.9, 12.8; IR (film): 3326, 2944, 2867, 1512, 1464, 1062, 884 cm-1; MS (FAB): m/z = 441 [M+Na]+; 

HRMS (FAB): m/z [M+Na]+ calcd for C20H42O5Si2Na: 441.2469; Found 441.2474; Anal. Calcd for C20H42O5Si2: 

C, 57.37; H, 10.11. Found: C, 57.63 H, 10.07. 29; Colorless oil; Rf = 0.80 (30% EtOAc in hexane); [α]D
20 +18.2 (c 

0.95, CHCl3); 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 5.81 (dddd, J = 15.4, 8.1, 4.5, 1.0 Hz, 1H), 5.58 (ddt, J = 15.4, 6.4 
1.2 Hz, 1H), 5.33 (qd, J = 6.4. 6.3, 1H), 4.14 (dd, J = 11.6, 1.2 Hz, 1H), 3.77 (dd, J = 11.6, 2.1 Hz, 1H), 3.75 (q, J 
= 4.5 Hz, 1H), 3.34 (brt, J = 7.5 Hz, 1H), 2.52 (dt, J = 14.2, 4.5 Hz, 1H), 2.39 (ddd, J = 14.2, 8.1, 4.5 Hz, 1H), 2.02 

(s, 3H), 1.29 (d, J = 6.4 Hz, 3H), 1.10-1.00 (m, 28H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 170.5, 132.6, 128.6, 73.6, 
71.2, 70.3, 62.7, 36.7, 21.6, 20.5, 17.69, 17.66, 17.5, 17.49, 17.48, 17.47, 17.46, 17.44, 13.55, 13.50, 12.9, 12.8; IR 
(film): 3471, 2944, 2867, 1740, 1464, 1028, 885 cm-1; MS (FAB): m/z = 483 [M+Na]+; HRMS (FAB): m/z 

[M+Na]+ calcd for C22H44O6Si2Na: 483.2574; Found 483.2565. 
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(1S,4S,E)-5-((6S,7R)-7-Hydroxy-2,2,4,4-tetraisopropyl-1,3,5,2,4-trioxadisilocan-6-yl)pent-2-en-1,4-diol (18) 
and (1R,4R,E)-4-acetoxy-2-hydroxy-1-((6S,7R)-7-hydroxy-2,2,4,4-tetraisopropyl-1,3,5,2,4-trioxadisilocan- 

6-yl)pent-2-ene (30) 上記で得られたトリオール 15と18の混合物 (218 mg, 0.501 mmol) を用いて反応
を行った。後処理後、フラッシュクロマトグラフィー (20%及び 60% EtOAc in hexane)で精製し、アセ

テート30を20% EtOAc in hexaneで溶出し (101 mg, 42%)、60% EtOAc in hexaneでトリオール 18 (101 mg, 

46%) を溶出した。トリオールのdrは1H NMRにより決定した。18; White solid; m.p. 131-132 ºC; Rf = 0.30 

(60% EtOAc in hexane); [α]D
20 +20.8 (c 1.01, CHCl3); 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 5.91 (ddd, J = 15.6, 6.0, 1.3 

Hz, 1H), 5.82 (ddd, J = 15.6, 4.3, 0.7 Hz, 1H), 4.39 (brs, 1H), 4.35 (qd, J = 6.3, 6.0 Hz, 1H), 4.09 (dd, J = 11.6, 1.1 

Hz, 1H), 3.83 (dd, J = 9.3. 2.7 Hz, 1H), 3.80 (dd, J = 11.6, 2.2 Hz, 1H), 3.70 (t, J = 8.3 Hz, 1H), 3.02 (brd, J = 9.2 

Hz, 1H), 2.60 (brs, 1H), 1.29 (d, J = 6.3 Hz, 3H), 1.10-0.97 (m, 28H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 135.5, 129.7, 
73.1, 72.2, 71.1, 68.6, 63.1, 23.3, 17.55, 17.52, 17.4, 17.3 (4C), 17.2, 13.4, 13.3, 12.74, 12.71; IR (film): 2944, 

2867, 1733, 1456, 1042 cm-1; MS (FAB): m/z = 457 [M+Na]+; HRMS (FAB): m/z [M+Na]+ calcd for 
C20H42O6Si2Na: 457.2418; Found 457.2411; Anal. Calcd for C20H42O6Si2: C, 55.26; H, 9.74. Found: C, 55.03 H, 

9.86. 30; Colorless oil; Rf = 0.80 (60% EtOAc in hexane); [α]D
20 +36.6 (c 1.07, CHCl3); 1H NMR (400 MHz, 

CDCl3) δ 5.90-5.81 (m, 2H), 5.41 (m, 1H), 4.43 (d, J = 7.1 Hz, 1H), 4.08 (dd, J = 11.8, 1.0 Hz, 1H), 3.83 (dd, J = 
9.3, 2.5 Hz, 1H), 3.80 (dd, J = 11.8, 1.8 Hz, 1H), 3.66 (t, J = 5.0 Hz, 1H), 2.95 (brd, J = 9.1 Hz, 1H), 2.42 (brd, J = 

8.3 Hz, 1H), 2.03 (s, 3H), 1.32 (d, J = 6.5 Hz, 3H), 1.10-0.97 (m, 28H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 170.5, 
131.9, 130.7, 72.5, 72.1, 71.7, 70.5, 62.7, 21.5, 20.4, 17.59, 17.54, 17.44, 17.43 (2C), 17.41, 17.38, 17.35, 13.49, 
13.47, 12.8, 12.7; IR (film): 3421, 2944, 2867, 1739, 1465, 1035, 885 cm-1; MS (FAB): m/z = 499 [M+Na]+; 

HRMS (FAB): m/z [M+Na]+ calcd for C22H44O7Si2Na: 499.2523; Found 499.2520. 
 
(1S,4S,E)-5-((6S,7R)-7-Hydroxy-2,2,4,4-tetraisopropyl-1,3,5,2,4-trioxadisilocan-6-yl)pent-2-en-1,4-diol (19) 
and (1S,4R,E)-4-acetoxy-1-hydroxy-1-((6S,7R)-7-hydroxy-2,2,4,4-tetraisopropyl-1,3,5,2,4-trioxadisilocan- 

6-yl)- pent-2-ene (31) 上記で得られたトリオール16と19の1:1の混合物 (120 mg, 0.276 mmol) を用いて

反応を行った。後処理後、フラッシュクロマトグラフィー (20%及び 60% EtOAc in hexane) で精製し、
20% EtOAc in hexaneでアセテート 31を溶出し (60.7 mg, 46%)、60% EtOAc in hexaneでトリオール 19 
(58.4 mg, 49%)を溶出させた。トリオールのdrは1H NMRにより決定した。19; White solid; m.p. 92-95 ºC; 

Rf = 0.30 (60% EtOAc in hexane); [α]D
20 −10.3 (c 1.08, CHCl3); 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 5.94-5.78 (m, 2H), 

4.40 (brs, 1H), 4.35 (qd, J = 6.4, 5.9 Hz, 1H), 4.12 (d, J = 10.9 Hz, 1H), 3.79 (dd, J = 8.2, 3.2 Hz, 1H), 3.78 (dd, J 

= 10.9, 3.2 Hz, 1H), 3.55 (brt, J = 8.2 Hz, 1H), 2.91 (brs, 1H), 2.47 (brs, 1H), 2.35 (brd, J = 9.2 Hz, 1H), 1.29 (d, J 

= 6.4 Hz, 3H), 1.10-0.98 (m, 28H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 136.9, 128.2, 74.7, 73.7, 72.6, 68.4, 62.7, 23.4, 
17.7, 17.58, 17.50 (2C), 17.49, 17.46, 17.42, 17.41, 13.55, 13.52, 13.0, 12.8; IR (film): 3352, 2944, 2867, 1652, 

1464, 1058, 885 cm-1; MS (FAB): m/z = 457 [M+Na]+; HRMS (FAB): m/z [M+Na]+ calcd for C20H42O6Si2Na: 

457.2418; Found 457.2422; Anal. Calcd for C20H42O6Si2: C, 55.26; H, 9.74. Found: C, 55.37 H, 9.55. 31; 

Colorless oil; Rf = 0.80 (60% EtOAc in hexane); [α]D
20 +14.6 (c 0.92, CHCl3); 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 

5.88-5.74 (m, 2H), 5.33 (qd, J = 6.5, 6.4 Hz, 1H), 4.36 (dd, J = 5.9, 3.6 Hz, 1H), 4.08 (dd, J = 11.7, 1.1 Hz, 1H), 

3.80 (dd, J = 9.9, 3.6 Hz, 1H), 3.79 (dd, J = 11.7, 2.3 Hz, 1H), 3.47 (brt, J = 8.2 Hz, 1H), 2.65 (brs, 1H), 2.55 (brd, 

J = 8.2 Hz, 1H), 2.04 (s, 3H), 1.32 (d, J = 6.5 Hz, 3H), 1.10-0.97 (m, 28H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 170.6, 
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132.0, 129.9, 74.4, 73.8, 72.4, 70.7, 62.8, 21.5, 20.4, 17.7, 17.58, 17.50, 17.49, 17.48, 17.45, 17.44, 17.41, 13.54, 

13.51, 13.0, 12.8; IR (film): 3445, 2944, 2867, 1738, 1464, 1030, 885 cm-1; MS (FAB): m/z = 499 [M+Na]+; 

HRMS (FAB): m/z [M+Na]+ calcd for C22H44O7Si2Na: 499.2523; Found 499.2518. 
 
アセテートの還元的脱アセチル化の一般法 
アセテート (1.0 mmol) のEt2O (30 mL) 溶液に 0 ºC下、LiAlH4 (4.0 mmol) を加え 1時間撹拌した。反応
終了後、0 ºC下、飽和ロッシェル塩水溶液を加え激しく撹拌した後にEt2Oを加えEt2O層をH2Oとbrine

で洗浄後、無水MgSO4で乾燥させた。減圧下溶媒を留去し、残渣をフラッシュカラムクロマトグラフ

ィー (30% EtOAc in hexane) で精製し、アルコールを得た。 
 
(R,E)-5-((6S,7R)-7-Hydroxy-2,2,4,4-tetraisopropyl-1,3,5,2,4-trioxadisilocan-6-yl)pent-3-en-2-ol (14) アセテ
ート 29 (42.9 mg, 0.093 mmol) を用いて反応を行った。後処理後、フラッシュカラムクロマトグラフィ

ー (30% EtOAc in hexane) で精製し、ジオール 14 (30.7 mg, 79%) を得た。Colorless oil; Rf = 0.30 (30% 

EtOAc in hexane); [α]D
20 +11.3 (c 1.70, CHCl3); 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 5.77 (dddd, J = 15.2, 7.9, 5.3, 0.8 

Hz, 1H), 5.64 (ddt, J = 15.5, 6.2, 1.2 Hz, 1H), 4.29 (qd, J = 6.3, 6.2 Hz, 1H), 4.14 (dd, J = 11.6, 1.2 Hz, 1H), 3.76 

(dd, J = 11.6, 2.2 Hz, 1H), 3.75 (dt, J = 9.1, 5.3 Hz, 1H), 3.36 (t, J = 9.1 Hz, 1H), 2.51 (dt, J = 14.3, 5.3 Hz, 1H), 
2.41 (ddd, J = 14.3, 7.9, 5.3 Hz, 1H), 2.05 (brd, J = 10.4 Hz, 1H), 1.26 (d, J = 6.3 Hz, 3H), 1.10-0.98 (m, 28H); 13C 

NMR (100 MHz, CDCl3) δ 137.3, 126.5, 73.7, 70.3, 69.1, 62.7, 36.7, 23.5, 17.7, 17.6, 17.55, 17.51 (2C), 17.49, 
17.46, 17.45, 13.55, 13.53, 12.9, 12.8; IR (film): 3367, 2944, 2867, 1464, 1058, 885 cm-1; MS (FAB): m/z = 441 
[M+Na]+; HRMS (FAB): m/z [M+Na]+ calcd for C20H42O5Si2Na: 441.2469; Found 441.2471. 
 
(1R,4R,E)-5-((6S,7R)-7-Hydroxy-2,2,4,4-tetraisopropyl-1,3,5,2,4-trioxadisilocan-6-yl)pent-2-en-1,4-diol (15) 

アセテート 30 (32.8 mg, 0.069 mmol) のEt2O (2.0 mL) を用いて反応を行った。後処理後、フラッシュ
カラムクロマトグラフィー (60% EtOAc in hexane)で精製し、トリオール 15 (27.1 mg, 90%) を得た。

White solid; m.p. 127-130 ºC; Rf = 0.30 (60% EtOAc in hexane); [α]D
20 +18.8 (c 1.19, CHCl3); 1H NMR (400 

MHz, CDCl3) δ 5.93 (ddd, J = 15.6, 5.3, 1.3 Hz, 1H), 5.84 (ddd, J = 15.6, 4.3, 3.3 Hz, 1H), 4.57 (brs, 1H), 4.36 (qd, 
J = 6.3, 5.3 Hz, 1H), 4.09 (dd, J = 11.8, 1.1 Hz, 1H), 3.82 (dd, J = 9.0. 2.7 Hz, 1H), 3.80 (dd, J = 11.8, 2.1 Hz, 1H), 

3.68 (t, J = 7.7 Hz, 1H), 2.90 (brd, J = 9.0 Hz, 1H), 2.44 (brd, J = 7.6Hz, 1H), 1.29 (d, J = 6.3 Hz, 3H), 1.10-0.97 

(m, 28H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 135.5, 129.7, 72.7, 72.2, 71.9, 68.4, 62.7, 23.5, 17.6, 17.5, 17.47, 17.46, 
17.45 (2C), 17.399, 17.395, 13.5, 13.4, 12.89, 12.81; IR (film): 2944, 2867, 1733, 1456, 1040 cm-1; MS (FAB): 

m/z = 457 [M+Na]+; HRMS (FAB): m/z [M+Na]+ calcd for C20H42O6Si2Na: 457.2418; Found 457.2411; Anal. 

Calcd for C20H42O6Si2: C, 55.26; H, 9.74. Found: C, 55.07 H, 9.62. 
 

(1S,4R,E)-5-((6S,7R)-7-Hydroxy-2,2,4,4-tetraisopropyl-1,3,5,2,4-trioxadisilocan-6-yl)pent-2-en-1,4-diol (16) 

アセテート 31 (60.7 mg, 0.127 mmol) のEt2O (650 µL) を用いて反応を行った。後処理後、フラッシュ
カラムクロマトグラフィー (60% EtOAc in hexane) で精製し、トリオール 16 (46.9 mg, 85%) を得た。 

White solid; m.p. 115-117 ºC; Rf = 0.30 (60% EtOAc in hexane); [α]D
20 −12.1 (c 1.19, CHCl3); 1H NMR (400 

MHz, CDCl3) δ 5.88-5.78 (m, 2H), 4.38 (t, J = 4.1 Hz, 1H), 4.32 (qd, J = 6.4, 5.9 Hz, 1H), 4.11 (d, J = 11.0 Hz, 
1H), 3.79 (dd, J = 10.5, 2.3 Hz, 2H), 3.53 (brd, J = 8.7 Hz, 1H), 2.61 (brs, 1H), 1.29 (d, J = 6.4 Hz, 3H), 1.10-0.96 
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(m, 28H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 136.8, 128.3, 74.6, 73.7, 72.4, 68.5, 62.7, 23.4, 17.7, 17.58, 17.51 (2C), 
17.49, 17.46, 17.423, 17.420, 13.56, 13.53, 13.0, 12.8; IR (film): 3358, 2944, 2867, 1464, 1058, 886 cm-1; MS 

(FAB): m/z = 457 [M+Na]+; HRMS (FAB): m/z [M+Na]+ calcd for C20H42O6Si2Na: 457.2418; Found 457.2412; 
Anal. Calcd for C20H42O6Si2: C, 55.26; H, 9.74. Found: C, 55.09 H, 9.50. 
 
第 1章第 2節の実験 
 
Oxypalladationを用いる環化反応の一般法 
ジオール (0.1 mmol) のTHF (0.5 mL) 溶液にPdCl2(CH3CN)2 (2.6 mg, 10 mol%) を加え、室温下、5-20分
間撹拌した。反応終了後、Et2OとH2Oを加え撹拌し、Et2O層をH2Oとbrineで洗浄後、無水MgSO4で乾燥

させた。減圧下溶媒を留去し、残渣をフラッシュカラムクロマトグラフィー (5-10% EtOAc in hexane) 

で精製し、環化体 を得た。 
 
(6aR,8S,9aS)-2,2,4,4-Tetraisopropyl-8-vinyltetrahydro-6H-furo[3,2-f][1,3,5,2,4]trioxadisilocine (2,5-trans- 
32) and (6aR,8R,9aS)-2,2,4,4-tetraisopropyl-8-vinyltetrahydro-6H-furo[3,2-f][1,3,5,2,4]trioxadisilocine 

(2,5-cis-32) ジオール 11 (26.8 mg, 0.066 mmol) を用いて反応を行った。後処理後、フラッシュカラムク

ロマトグラフィー (5% EtOAc in hexane) で精製し、環化体 2,5-trans-32と 2,5-cis-32の比率が 3:1の混

合物 (24.1 mg, 95%) を得た。2,5-trans-32 and 2,5-cis-32; Colorless oil; Rf = 0.30 (5% EtOAc in hexane); 1H 

NMR (400 MHz, CDCl3) δ 5.92 (ddd, J = 17.1, 10.2, 6.8 Hz, 3/4H), 5.81 (ddd, J = 17.0, 10.3, 6.5 Hz, 1/4H), 5.28 
(dt, J = 17.1, 1.3 Hz, 1/4H), 5.23 (dt, J = 17.1, 1.1 Hz, 3/4H), 5.12 (dt, J = 10.3, 1.3 Hz, 1/4H), 5.11 (dt, J = 10.2, 

1.1 Hz, 3/4H), 4.52-4.38 (m, 2H), 4.05 (dd, J = 10.1, 2.1 Hz, 1/4H), 3.99 (dd, J = 11.4, 3.0 Hz, 3/4H), 3.83-3.74 
(m, 2H), 2.38 (ddd, J = 12.1, 6.3, 5.9 Hz, 3/4H), 2.12 (ddd, J = 12.7, 6.6, 4.4 Hz, 1/4H), 1.95-1.84 (m, 1H), 

1.13-0.98 (m, 28H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 138.8 (3/4C), 138.3 (1/4C), 116.4 (1/4C), 115.9 (3/4C), 86.2 
(1/4C), 83.3 (3/4C), 78.6 (1/4C), 78.2 (3/4C), 73.8 (1/4C), 73.6 (3/4C), 64.1 (1/4C), 63.4 (3/4C), 41.0 (1/4C), 40.8 
(3/4C), 17.74 (1/4C), 17.71 (3/4C), 17.59 (3/4C), 17.58 (3/4C), 17.57 (1/4C), 17.56 (3/4C), 17.50 (1/4C), 17.48 

(3/4C), 17.45 (1/4C), 17.34 (1/4C), 17.33 (3/4C), 17.30 (1/4C), 17.22 (1/4C), 17.20 (3/4C), 17.15 (3/4C), 17.14 

(1/4C), 13.66 (1/4C), 13.62 (3/4C), 13.5 (1/4C), 13.4 (3/4C), 13.1 (1/4C), 13.0 (3/4C), 12.75 (3/4C), 12.72 (1/4C); 
IR (film): 2944, 2867, 1732, 1464, 1034, 885 cm-1; MS (FAB): m/z = 409 [M+Na]+; HRMS (FAB): m/z [M+Na]+ 

calcd for C19H38O4Si2Na: 409.2206; Found 409.2203. 

 
(6aR,8R,9R,9aS)-2,2,4,4-Tetraisopropyl-8-vinyltetrahydro-6H-furo[3,2-f][1,3,5,2,4]trioxadisilocin-9-ol 

(2,5-trans-33)トリオール 12 (82.3 mg, 0.196 mmol) を用いて反応を行った。後処理後、フラッシュカラ

ムクロマトグラフィー (10% EtOAc in hexane) で精製し、環化体 2,5-trans-33 (73.3 mg, 93%) を得た。
Colorless oil; Rf = 0.30 (10% EtOAc in hexane); [α]D

20 −17.9 (c 1.95, CHCl3); 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 5.91 
(ddd, J = 17.1, 10.2, 6.7 Hz, 1H), 5.34 (ddd, J = 17.1, 1.4, 1.0 Hz, 1H), 5.22 (ddd, J = 10.2, 1.4, 1.0 Hz, 1H), 4.28 

(t, J = 7.0 Hz, 1H), 4.15 (tt, J = 6.7, 1.0 Hz, 1H), 4.04 (dd, J = 7.0, 6.7 Hz, 1H), 3.97 (dd, J = 11.7, 3.2 Hz, 1H), 
3.89 (dd, J = 11.7, 7.0 Hz, 1H), 3.83 (td, J = 7.0, 3.2 Hz, 1H), 1.96 (brs, 1H), 1.12-0.99 (m, 28H); 13C NMR (100 

MHz, CDCl3) δ 136.4, 117.7, 82.5, 81.5, 81.4, 78.7, 63.4, 17.6, 17.55, 17.54, 17.53, 17.3, 17.28, 17.22, 17.1, 13.6, 
13.4, 13.0, 12.7; IR (film): 3443, 2944, 2867, 1716, 1464, 1037, 885 cm-1; MS (FAB): m/z = 425 [M+Na]+; 
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HRMS (FAB): m/z [M+Na]+ calcd for C19H38O5Si2Na: 425.2156; Found 425.2148. 
 
(6aR,8R,9S,9aS)-2,2,4,4-Tetraisopropyl-8-vinyltetrahydro-6H-furo[3,2-f][1,3,5,2,4]trioxadisilocin-9-ol 
(2,5-trans-34) and (6aR,8S,9S,9aS)-2,2,4,4-tetraisopropyl-8-vinyltetrahydro-6H-furo[3,2-f][1,3,5,2,4]- 

trioxadisilocin-9-ol (2,5-cis-34)トリオール 13 (32.0 mg, 0.076 mmol) を用いて反応を行った。後処理後、

フラッシュカラムクロマトグラフィー (10% EtOAc in hexane) で精製し、環化体 2,5-trans-34 と
2,5-cis-34の比率が 1:1の混合物 (28.2 mg, 92%) を得た。2,5-trans-34 and 2,5-cis-34; Colorless oil; Rf = 0.30 

(10% EtOAc in hexane); 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 6.05 (ddd, J = 17.1, 10.3, 6.8 Hz, 1/2H), 5.86 (ddd, J = 
17.1, 10.1, 5.9 Hz, 1/2H), 5.42 (dt, J = 17.1, 1.6 Hz, 1/2H), 5.36 (ddd, J = 17.1, 1.8, 1.1 Hz, 1/2H), 5.30 (ddd, J = 

10.5, 1.6, 1.1 Hz, 1/2H), 5.21 (dt, J = 10.5, 1.6 Hz, 1/2H), 4.45 (dd, J = 6.9, 4.6 Hz, 1/2H), 4.40 (dd, J = 6.2, 4.6 Hz, 
1/2H), 4.27-4.22 (m, 1H), 4.17 (t, J = 4.6 Hz, 1/2H), 4.05-3.83 (m, 7/2H), 1.13-0.98 (m, 28H); 13C NMR (100 

MHz, CDCl3) δ135.9 (1/2C), 133.7 (1/2C), 118.2 (1/2C), 117.1 (1/2C), 84.4 (1/2C), 82.5 (1/2C), 81.9 (1/2C), 81.0 
(1/2C), 75.3 (1/2C), 74,8 (1/2C), 73.7 (1/2C), 72.4 (1/2C), 63.3 (1/2C), 63.0 (1/2C), 17.64 (1/2C), 17.63 (1/2C), 
17.54 (1/2C), 17.51 (2C), 17.4 (1/2C), 17.38 (1/2C), 17.33 (1/2C), 17.23 (1/2C), 17.21 (1/2C), 17.20 (1/2C), 17.18 

(1/2C), 17.13 (1/2C), 17.12 (1/2C), 13.56 (1/2C), 13.55 (1/2C), 13.39 (1/2C), 13.38 (1/2C), 13.0 (1/2C), 12.9 

(1/2C), 12.8 (1/2C), 12.7 (1/2C); IR (film): 3526, 2944, 2868, 1717, 1464, 1037, 885 cm-1; MS (FAB): m/z = 425 
[M+Na]+; HRMS (FAB): m/z [M+Na]+ calcd for C19H38O5Si2Na: 425.2156; Found 425.2161. 

 

(6aR,8S,9aS)-2,2,4,4-Tetraisopropyl-8-((E)-prop-1-en-1-yl)tetrahydro-6H-furo[3,2-f][1,3,5,2,4]trioxadi-siloci

ne (2,5-trans-35) ジオール 14 (21.5 mg, 0.051 mmol) を用いて反応を行った。後処理後、フラッシュカ

ラムクロマトグラフィー (5% EtOAc in hexane) で精製し、環化体 2,5-trans-35 (19.9 mg, 98%) を得た。

Colorless oil; Rf = 0.30 (5% EtOAc in hexane); [α]D
20 −20.0 (c 1.02, CHCl3); 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 5.68 

(dq, J = 15.1, 6.2 Hz, 1H), 5.57 (ddq, J = 15.1, 7.6, 1.3 Hz, 1H), 4.43 (dt, J =9.1, 6.8 Hz, 1H), 4.35 (ddd, J = 9.1, 

7.6, 5.7 Hz, 1H), 3.97 (dd, J = 11.2, 2.8 Hz, 1H), 3.79 (dd, J = 11.2, 6.8 Hz, 1H), 3.75 (td, J = 6.8, 2.8 Hz, 1H), 

2.33 (ddd, J = 12.1, 6.8, 5.7 Hz, 1H), 1.87 (dt, J = 12.1, 9.1 Hz, 1H), 1.69 (dd, J = 6.2, 1.3 Hz, 3H), 1.10-0.88 (m, 

28H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 131.8, 128.6, 83.1, 78.1, 73.8, 63.6, 41.1, 17.8, 17.7, 17.59, 17.58, 17.56, 
17.4, 17.3, 17.2, 17.1, 13.6, 13.4, 13.0, 12.7; IR (film): 2943, 2867, 1464, 1034, 885 cm-1; MS (FAB): m/z = 423 

[M+Na]+; HRMS (FAB): m/z [M+Na]+ calcd for C20H40O4Si2Na: 423.2363; Found 423.2371. 
 

(6aR,8R,9R,9aS)-2,2,4,4-Tetraisopropyl-8-((E)-prop-1-en-1-yl)tetrahydro-6H-furo[3,2-f][1,3,5,2,4]trioxadi- 

silocin-9-ol (2,5-trans-36) トリオール 15 (93.7 mg, 0.216 mmol) を用いて反応を行った。後処理後、フラ
ッシュカラムクロマトグラフィー (10% EtOAc in hexane) で精製し、環化体 2,5-trans-36 (85.5 mg, 95%) 

を得た。Colorless oil; Rf = 0.30 (10% EtOAc in hexane); [α]D
20 −19.4 (c 0.79, CHCl3); 1H NMR (400 MHz, 

CDCl3) δ 5.80 (dqd, J = 15.1, 6.5, 0.5 Hz, 1H), 5.54 (ddq, J = 15.1, 7.8, 1.5 Hz, 1H), 4.26 (t, J = 6.9 Hz, 1H), 4.09 
(t, J = 7.7 Hz, 1H), 4.01 (dd, J = 7.7, 6.9 Hz, 1H), 3.97 (dd, J = 11.3, 3.0 Hz, 1H), 3.86 (dd, J = 11.3, 6.9 Hz, 1H), 

3.82 (td, J = 6.9, 3.0 Hz, 1H), 1.79 (brs, 1H), 1.73 (dd, J = 6.5, 1.5 Hz, 3H), 1.11-0.78 (m, 28H); 13C NMR (100 

MHz, CDCl3) δ 131.0, 129.4, 82.3, 81.5, 81.2, 78.8, 63.7, 18.0, 17.6, 17.57, 17.56, 17.55, 17.3, 17.29, 17.23, 17.1, 
13.6, 13.4, 13.0, 12.7; IR (film): 3440, 2944, 2867, 1671, 1464, 1037, 885 cm-1; MS (FAB): m/z = 439 [M+Na]+; 
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HRMS (FAB): m/z [M+Na]+ calcd for C20H40O5Si2Na; 439.2312; Found 439.2306. 
 
(6aR,8R,9S,9aS)-2,2,4,4-Tetraisopropyl-8-((E)-prop-1-en-1-yl)tetrahydro-6H-furo[3,2-f][1,3,5,2,4]trioxadi- 

silocin-9-ol (2,5-trans-37) トリオール 16 (26.5 mg, 0.061 mmol) を用いて反応を行った。後処理後、フラ
ッシュカラムクロマトグラフィー (10% EtOAc in hexane)で精製し、環化体 2,5-trans-37 (23.0 mg, 91%)

を得た。Colorless oil; Rf = 0.30 (10% EtOAc in hexane); [α]D
20 −28.2 (c 1.29, CHCl3); 1H NMR (400 MHz, 

CDCl3) δ 5.84-5.71 (m, 2H), 4.40-4.36 (m, 2H), 4.09 (dd, J = 4.7, 3.7 Hz, 1H), 4.00 (dd, J = 11.3, 3.5 Hz, 1H), 
3.98 (td, J = 6.7, 3.5 Hz, 1H), 3.83 (dd, J = 11.5, 6.7 Hz, 1H), 1.75 (d, J = 4.8 Hz, 3H), 1.11-0.82 (m, 28H); 13C 

NMR (100 MHz, CDCl3) δ 131.1, 126.3, 81.8, 80.9, 75.1, 73.9, 63.6, 18.1, 17.6, 17.55, 17.53, 17.52, 17.3, 17.2 
(2C), 17.1, 13.5, 13.3, 13.0, 12.7; IR (film): 3545, 2944, 2867, 1733, 1464, 1036, 885 cm-1; MS (FAB): m/z = 439 
[M+Na]+; HRMS (FAB): m/z [M+Na]+ calcd for C20H40O5Si2Na: 439.2312; Found 439.2309. 

 

(6aR,8S,9aS)-2,2,4,4-Tetraisopropyl-8-((Z)-prop-1-en-1-yl)tetrahydro-6H-furo[3,2-f][1,3,5,2,4]trioxadi- 
silocine (38) and (6aR,8R,9aS)-2,2,4,4-tetraisopropyl-8-((E)-prop-1-en-1-yl)tetrahydro-6H-furo[3,2-f]- 

[1,3,5,2,4]trioxadisilocine (2,5-cis-35) ジオール 17 (39.9 mg, 0.095 mmol) を用いて反応を行った。後処理

後、フラッシュカラムクロマトグラフィー (5% EtOAc in hexane) で精製し、環化体 38と 2,5-cis-35の
比率が 1:5の混合物 (36.4 mg, 96%)を得た。38 and 2,5-cis-35; Colorless oil; Rf = 0.30 (5% EtOAc in hexane); 
1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 5.74 (dqd, J = 15.1, 6.4, 0.8 Hz, 5/6H), 5.66-5.51 (m, 2/6H), 5.42 (ddq, J = 15.1, 
7.5, 1.3 Hz, 5/6H), 4.79 (ddd, J = 9.4, 7.7, 5.9 Hz, 1/6H), 4.44 (q, J = 7.8 Hz, 5/6H), 4.39 (dt, J = 7.8, 3.3 Hz, 
5/6H), 4.04 (dd, J = 10.2, 2.4 Hz, 5/6H), 3.99 (dd, J = 11.7, 2.7 Hz, 1/6H), 3.82-3.69 (m, 13/6), 2.36 (ddd, J = 12.2, 

6.9, 5.9 Hz, 1/6H), 2.07 (ddd, J = 12.8, 6.4, 3.3 Hz, 5/6H), 1.88 (dt, J = 12.8, 7.8 Hz, 5/6H), 1.84 (dt, J = 12.5, 3.2 

Hz, 1/6H), 1.69 (dd, J = 6.4, 1.3 Hz, 15/6H), 1.66 (dd, J = 6.4, 1.1 Hz, 3/6H), 1.10-0.96 (m, 28H); 13C NMR (100 

MHz, CDCl3) δ 131.4 (1/6C), 131.2 (5/6C), 129.1 (5/6C), 127.1 (1/6C), 86.1 (5/6C), 83.1 (1/6C), 78.7 (5/6C), 
74.2 (5/6C), 73.8 (1/6C), 72.3 (1/6C), 64.3 (5/6C), 63.5 (1/6C), 41.34 (1/6C), 41.33 (5/6C), 17.9 (5/6C), 17.74 

(5/6C), 17.71 (1/6C), 17.62 (2/6C), 17.61 (10/6C), 17.60 (1/6C), 17.57 (5/6C), 17.50 (1/6C), 17.4 (5/6C), 17.35 
(1/6C), 17.31 (5/6C), 17.23 (5/6C), 17.22 (1/6C), 17.16 (1/6C), 17.15 (5/6C), 17.14 (1/6C), 13.68 (5/6C), 13.67 

(1/6C), 13.64 (1/6C), 13.5 (5/6C), 13.4 (1/6C), 13.1 (5/6C), 12.75 (1/6C), 12.72 (5/6C); IR (film): 2943, 1730, 

1464, 1036, 885 cm-1; MS (FAB): m/z = 423 [M+Na]+; HRMS (FAB): m/z [M+Na]+ calcd for C20H40O4Si2Na: 
423.2363; Found 423.2357. 
 
(6aR,8R,9R,9aS)-2,2,4,4-Tetraisopropyl-8-((Z)-prop-1-en-1-yl)tetrahydro-6H-furo[3,2-f][1,3,5,2,4]trioxa- 

disilocin-9-ol (39) and (6aR,8S,9R,9aS)-2,2,4,4-tetraisopropyl-8-((E)-prop-1-en-1-yl)tetrahydro-6H-furo- 
[3,2-f][1,3,5,2,4]trioxadisilocin-9-ol (2,5-cis-36) トリオール 18 (29.3 mg, 0.067 mmol) を用いて反応を行っ

た。後処理後、フラッシュカラムクロマトグラフィー (10% EtOAc in hexane) で精製し、環化体 39と
2,5-cis-36の比率が 1:1の混合物 (26.2 mg, 94%) を得た。39 and 2,5-cis-36; Colorless oil; Rf = 0.30 (10% 

EtOAc in hexane); 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 5.90 (dqd, J = 15.3, 6.4, 1.0 Hz, 1/2H), 5.76 (dqd, J = 10.9, 7.0, 
1.0 Hz, 1/2H), 5.54 (ddq, J = 15.3, 6.5, 1.5 Hz, 1/2H), 5.50 (ddq, J = 10.9, 9.0, 1.7 Hz, 1/2H), 4.58 (ddd, J = 8.7, 

7.1, 1.0 Hz, 1/2H), 4.43 (ddt, J = 6.5, 4.4, 1.0 Hz, 1/2H), 4.29 (t, J = 6.9 Hz, 1/2H), 4.23 (t, J = 7.1 Hz, 1/2H), 
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4.12-3.73 (m, 4H), 1.76 (ddd, J = 6.5, 1.5, 0.9 Hz, 3/2H), 1.72 (dd, J = 7.0, 1.7 Hz, 3/2H), 1.11-0.99 (m, 28H); 13C 

NMR (100 MHz, CDCl3) δ 130.0 (1/2C), 128.9 (1/2C), 128.8 (1/2C), 127.8 (1/2C), 84.6 (1/2C), 82.3 (1/2C), 81.3 
(1/2C), 81.0 (1/2C), 80.5 (1/2C), 79.3 (1/2C), 78.8 (1/2C), 76.5 (1/2C), 64.3 (1/2C), 63.8 (1/2C), 17.7 (1/2C), 17.6 
(1/2C), 17.59 (1/2C), 17.58 (1/2C), 17.57 (1/2C), 17.56 (1/2C), 17.55 (1/2C), 17.53 (1/2C), 17.49 (1/2C), 17.46 

(1/2C), 17.44 (1/2C), 17.43 (1/2C), 17.36 (1/2C), 17.35 (1/2C), 17.29 (1/2C), 17.23 (1/2C), 17.19 (1/2C), 17.15 

(1/2C), 13.7 (1/2C), 13.68 (1/2C), 13.64 (1/2C), 13.5 (1/2C), 13.4 (1/2C), 13.0 (1/2C), 12.7 (1/2C), 12.6 (1/2C); IR 
(film): 3444, 2943, 2867, 1716, 1464, 1037, 885 cm-1; MS (FAB): m/z = 439 [M+Na]+; HRMS (FAB): m/z 

[M+Na]+ calcd for C20H40O5Si2Na: 439.2312; Found 439.2309. 
 
(6aR,8S,9S,9aS)-2,2,4,4-Tetraisopropyl-8-((E)-prop-1-en-1-yl)tetrahydro-6H-furo[3,2-f][1,3,5,2,4]trioxa- 

disilocin-9-ol (2,5-cis-37) トリオール 19 (31.5 mg, 0.072 mmol) を用いて反応を行った。後処理後、フラ

ッシュカラムクロマトグラフィー (10% EtOAc in hexane) で精製し、環化体 2,5-cis-37 (28.8 mg, 96%) 

を得た。Colorless oil; Rf = 0.30 (10% EtOAc in hexane); [α]D
20 −36.9 (c 1.07, CHCl3); 1H NMR (400 MHz, 

CDCl3) δ 5.86 (dqd, J = 15.1, 6.4, 1.0 Hz, 1H), 5.45 (ddq, J = 15.1, 7.1, 1.5 Hz, 1H), 4.25 (t, J = 6.0 Hz, 1H), 4.14 
(dd, J = 7.1, 4.5 Hz, 1H), 4.02 (m, 1H), 3.90-3.83 (m, 2H), 3.80 (brt, J = 4.5 Hz, 1H), 2.85 (brs, 1H), 1.71 (ddd, J = 

6.4, 1.5, 0.6 Hz, 3H), 1.09-0.86 (m, 28H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 130.0, 128.8, 84.5, 82.6, 75.3, 72.6, 63.3, 
18.0, 17.6, 17.5 (2C), 17.4, 17.3, 17.2, 17.19, 17.14, 13.5, 13.4, 13.0, 12.8; IR (film): 3526, 2944, 2867, 1464, 

1037, 885 cm-1; MS (FAB): m/z = 439 [M+Na]+; HRMS (FAB): m/z [M+Na]+ calcd for C20H40O5Si2Na: 439.2312; 

Found 439.2317. 
 
第 1章第 3節の実験 
 
脱シリル化の一般法 
環化体 (0.5 mmol)のTHF (2.5 mL)溶液に 0 ºC下TBAF (1.5 mL, 1.0 M in THF溶液)を加え、0 ºC下、10分

間撹拌した。反応終了後、溶媒を減圧下留去し、残渣をフラッシュカラムクロマトグラフィー (EtOAc)
で精製し、脱シリル化体を得た。 
 
(2R,3S,5S)-2-(Hydroxymethyl)-5-vinyltetrahydrofuran-3-ol (2,5-trans-40) and (2R,3S,5R)-2-(hydroxyl- 

methyl)-5-vinyltetrahydrofuran-3-ol (2,5-cis-40) 環化体2,5-trans-32と2,5-cis-32の3:1の混合物 (57.2 mg, 
0.148 mmol) を用いて反応を行った。後処理後、フラッシュカラムクロマトグラフィー (EtOAc) で精

製し、ジオール2,5-trans-40と2,5-cis-40の3:1の混合物 (21.0 mg, 99%) を得た。2,5-trans-40 and 2,5-cis-40; 

Colorless oil; Rf = 0.30 (EtOAc); 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 5.96 (ddd, J = 16.9, 10.0, 5.9 Hz, 3/4H), 5.83 
(ddd, J = 16.9, 10.5, 5.3 Hz, 1/4H), 5.31 (td, J = 16.9, 1.3 Hz, 1/4H), 5.30 (td, J = 16.9, 1.3 Hz, 3/4H), 5.17-5.13  

(m, 1H), 4.62-4.50 (m, 1H), 4.33-4.03 (m, 1H), 3.92 (q, J = 4.6 Hz, 3/4H), 3.89 (q, J = 4.8 Hz, 1/4H), 3.77-3.71 (m, 

1H), 3.67-3.62 (m, 1H), 2.41 (dt, J = 13.2, 6.6 Hz, 1H), 2.17 (brs, 1H), 1.88-1.81 (m, 1H); 13C NMR (100 MHz, 

CDCl3) δ 139.2 (3/4C), 138.0 (1/4C), 116.0 (1/4C), 115.9 (3/4C), 87.1 (1/4C), 85.2 (3/4C), 79.7 (1/4C), 79.2 
(3/4C), 73.6 (1/4C), 73.0 (3/4C), 63.3 (1/4C), 62.6 (3/4C), 41.6 (1/4C), 41.0 (3/4C); MS (EI): m/z = 144 [M]+; 

HRMS (EI): m/z [M]+ calcd for C7H12O3: 144.0787; Found 144.0780. 
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(2R,3S,5R)-2-(Hydroxymethyl)-5-((E)-prop-1-en-1-yl)tetrahydrofuran-3-ol (2,5-trans-43) 環化体 2,5-trans-	 

35 (72.5 mg, 0.181 mmol) を用いて反応を行った。後処理後、フラッシュカラムクロマトグラフィー 

(EtOAc) で精製し、ジオール 2,5-trans-43 (24.3 mg, 85%) を得た。Colorless oil; Rf = 0.30 (EtOAc); [α]D
20 

+12.9 (c 1.14, CHCl3); 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 5.72 (dqd, J = 15.2, 6.3, 0.7 Hz, 1H), 5.60 (ddq, J = 15.2, 
7.0, 1.4 Hz, 1H), 4.46 (ddd, J = 7.6, 7.0, 6.6 Hz, 1H), 4.32 (ddd, J = 6.7, 6.6, 5.1 Hz, 1H), 3.89 (ddd, J = 5.1, 4.9, 

4.0 Hz, 1H), 3.72 (dd, J = 11.6, 4.0 Hz, 1H), 3.64 (dd, J = 11.6, 4.9 Hz, 1H), 2.39 (dt, J = 12.7, 6.6 Hz, 1H), 2.11 
(brs, 2H), 1.81 (ddd, J = 12.7, 7.6, 6.7 Hz, 1H), 1.71 (ddd, J = 6.9, 6.3, 1.4 Hz, 3H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) 

δ 132.2, 128.6, 84.9, 79.2, 73.3, 62.8, 41.5, 17.8; IR (film): 3362, 2921, 1740, 1450, 1038, 927 cm-1; MS (EI): m/z 
= 158 [M]+; HRMS (EI): m/z [M]+ calcd for C8H14O3: 158.0943; Found 158.0937. 
 
(2R,3S,5S)-2-(Hydroxymethyl)-5-((Z)-prop-1-en-1-yl)tetrahydrofuran-3-ol (2,5-trans-45) and (2R,3S,5R)- 

2-(hydroxymethyl)-5-((E)-prop-1-en-1-yl)tetrahydrofuran-3-ol (2,5-cis-45) 環化体 38と 2,5-cis-35 の 1:5
の混合物 (92.1 mg, 0.230 mmol) を用いて反応を行った。後処理後、フラッシュカラムクロマトグラフ

ィー (EtOAc) で精製し、ジオール 2,5-trans-45と 2,5-cis-45の 1:5の混合物 (35.4 mg, 97%) を得た。

2,5-trans-45	 and	 2,5-cis-45; Colorless oil; Rf = 0.30 (EtOAc); 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 5.77 (dqd, J = 15.1, 
6.5, 0.7 Hz, 5/6H), 5.64-5.55 (m, 2/6H), 5.44 (ddq, J = 15.1, 7.6, 1.5 Hz, 5/6H), 4.86 (ddd, J = 8.1, 7.6, 6.2 Hz, 

1/6H), 4.55 (ddd, J = 9.8, 7.6, 5.5 Hz, 5/6H), 4.33 (ddd, J = 7.0, 6.6, 5.0 Hz, 1/6H), 4.29 (ddd, J = 6.4, 3.1, 2.3 Hz, 

5/6H), 3.88 (ddd, J = 4.9, 4.4, 3.7 Hz, 1/6H), 3.84 (ddd, J = 4.8, 4.4, 3.1 Hz, 5/6H), 3.69 (dd, J = 11.6, 4.4 Hz, 
5/6H), 3.76-3.64 (m, 2/6H), 3.62 (dd, J = 11.6, 4.8 Hz, 5/6H), 2.89 (brs, 2/6H), 2.59 (brs, 10/6H), 2.41 (ddd, J = 

12.6, 6.6, 6.2 Hz, 1/6H), 1.98 (ddd, J = 13.2, 5.5, 2.1 Hz, 5/6H), 1.85 (ddd, J = 13.2, 9.8, 6.3 Hz, 5/6H), 1.72 (m, 

1/6H), 1.71 (dd, J = 6.5, 1.5 Hz, 15/6H), 1.68 (dd, J = 6.2, 1.1 Hz, 3/6H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 131.5 
(1/6C), 130.9 (5/6C), 129.7 (5/6C), 127.2 (1/6C), 86.9 (5/6C), 84.7 (1/6C), 79.7 (5/6C), 73.8 (5/6C), 73.5 (1/6C), 

73.0 (1/6C), 63.4 (5/6C), 62.7 (1/6C), 42.0 (5/6C), 41.6 (1/6C), 17.9 (5/6C), 13.3 (1/6C); IR (film): 3353, 2920, 

1716, 1455, 1037, 851 cm-1; MS (EI): m/z = 158 [M]+; HRMS (EI): m/z [M]+ calcd for C8H14O3: 158.0943; Found 
158.0941. 

 

トルオイル化およびベンゾエート化の一般法 
アルコール (0.2 mmol)のCH2Cl2 (1.0 mL)溶液にp-toluoyl chlorideまたはbenzoyl chloride (0.6-0.8 mmol)、

triethylamine (223 µL, 1.6 mmol)、N,N-dimethyl-4-aminopyridine (2.0 mg, 0.016 mmol) 加え、室温下、10時

間撹拌した。反応終了後、CH2Cl2とH2Oを加え撹拌し、CH2Cl2層をH2Oとbrineで洗浄後、無水MgSO4

で乾燥させた。減圧下溶媒を留去し、残渣をフラッシュカラムクロマトグラフィー (10% EtOAc in 

hexane)で精製し、ジエステルを得た。 
 
(2R,3S,5R)-3-(4-Methylbenzoyloxy)-2-(4-methylbenzoyloxymethyl)-5-vinyltetrahydrofuran (2,5-cis-41) and 
(2R,3S,5S)-3-(4-methylbenzoyloxy)-2-(4-methylbenzoyloxymethyl)-5-vinyltetrahydrofuran (2,5-trans-41) 

ジオール 2,5-trans-40と2,5-cis-40の3:1の混合物 (28.2 mg, 0.196 mmol) を用いて反応を行った。後処理
後、フラッシュカラムクロマトグラフィー (10% EtOAc in hexane) で精製し、ジエステル2,5-cis-41と
2,5-trans-41の1:3の混合物 (58.7 mg, 79%) を得た。また、データ測定の為にジエステル混合物20.0 mg
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を使用し、順相分取HPLCにてジエステル 2,5-cis-41 (2.4 mg)と2,5-trans-41 (5.8 mg)をそれぞれ単離した。

[HPLC分離条件: column (ChemcoPak NUCLEOSIL 100-10, 20X250 mm)、eluent (10% AcOEt in hexane)、

flow rate (15 mL/min)、detection (254 nm)、retention time (t2,5-cis-41 = 12.4 min, t2,5-trans-41 = 14.7 min)] 2,5-cis-41; 
Colorless oil; Rf = 0.32 (5% EtOAc in hexane); [α]D

20 +40.7 (c 0.12, CHCl3); 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 
7.95-7.89 (m, 4H), 7.25-7.21 (m, 4H), 6.01 (ddd, J = 17.0, 10.3, 6.5 Hz, 1H), 5.51 (ddd, J = 6.4, 3.5, 3.2 Hz, 1H), 

5.31 (dt, J = 17.2, 1.2 Hz, 1H), 5.17 (dt, J = 10.3, 1.2 Hz, 1H), 4.74 (dddd, J = 7.2, 6.5, 5.4 1.3Hz, 1H), 4.53 (ddd, 
J = 4.4, 4.3, 3.2 Hz, 1H), 4.49 (d, J = 4.3 Hz, 2H), 2.71 (ddd, J = 13.7, 7.2, 6.4 Hz, 1H), 2.41 (s, 3H), 2.40 (s, 3H), 

2.07 (ddd, J = 13.7, 5.4, 3.5 Hz, 1H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 166.5, 166.3, 144.3, 143.9, 137.5, 129.89 
(2C), 129.88 (2C), 129.35 (2C), 129.32 (2C), 127.3, 127.2, 117.4, 82.8, 80.2, 77.3, 64.9, 39.2, 21.89, 21.87; IR 
(film): 1717, 1456, 1020, 927 cm-1; MS (CI): m/z = 381 [M+H]+; HRMS (CI): m/z [M+H]+ calcd for C23H25O5: 

381.1702: Found 381.1706. 2,5-trans-41; Colorless oil; Rf = 0.30 (5% EtOAc in hexane); [α]D
20 +32.2 (c 0.29, 

CHCl3); 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 7.95-7.92 (m, 4H), 7.26-7.22 (m, 4H), 5.88 (ddd, J = 17.0, 10.2, 5.8 Hz, 
1H), 5.51 (dt, J = 6.1, 1.3 Hz, 1H), 5.36 (dt, J = 17.0, 1.2 Hz, 1H), 5.18 (dt, J = 10.2, 1.2 Hz, 1H), 4.67 (ddd, J = 

10.6, 6.6, 5.2 Hz, 1H), 4.51 (dd, J = 4.9, 0.8 Hz, 2H), 4.12 (td, J = 3.6, 1.3 Hz, 1H), 2.42 (s, 3H), 2.40 (s, 3H), 2.31 

(ddd, J = 13.7, 5.2, 1.4 Hz, 1H), 2.08 (ddd, J = 13.7, 10.6, 6.1 Hz, 1H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 166.5, 
166.3, 144.3, 143.9, 137.5, 129.89 (2C), 129.88 (2C), 129.35 (2C), 129.32 (2C), 127.3, 127.2, 117.4, 82.8, 80.4, 

77.3, 64.9, 39.3, 21.89, 21.87; IR (film): 1718, 1448, 1020, 839 cm-1; MS (CI): m/z = 381 [M+H]+; HRMS (CI): 

m/z [M+H]+ calcd for C23H25O5: 381.1702; Found 381.1708. 
 
(2R,3S,5S)-3-(4-Methylbenzoyloxy)-2-(4-methylbenzoyloxymethyl)-5-((E)-prop-1-en-1-yl)tetrahydrofuran 

(2,5-trans-44) ジオール 2,5-trans-43 (12.8 mg, 0.081 mmol) のCH2Cl2 (500 µL) を用いて反応を行った。
後処理後、フラッシュカラムクロマトグラフィー (10% EtOAc in hexane) で精製し、ジエステル

2,5-trans-44 (29.0 mg, 91%) を得た。Colorless oil; Rf = 0.30 (5% EtOAc in hexane); [α]D
20 +25.6 (c 1.33, 

CHCl3); 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 7.94-7.91 (m, 4H), 7.26-7.20 (m, 4H), 5.75 (dq, J = 15.1, 6.3, Hz, 1H), 
5.64 (ddq, J = 15.1, 7.4, 1.3 Hz, 1H), 5.49 (ddd, J = 7.0, 4.2, 3.0 Hz, 1H), 4.68 (dt, J = 7.4, 6.7 Hz, 1H), 4.53-4.44 

(m, 3H), 2.67 (ddd, J = 13.6, 7.0, 6.7 Hz, 1H), 2.42 (s, 3H), 2.40 (s, 3H), 2.03 (ddd, J = 13.6, 6.6, 3.0 Hz, 1H), 1.72 

(dd, J = 6.3, 1.3 Hz, 3H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 166.5, 166.3, 144.2, 143.9, 131.5, 129.9 (2C), 129.8 
(2C), 129.3 (2C), 129.2 (2C), 128.8, 127.3, 127.1, 81.4, 80.1, 76.7, 64.9, 38.5, 21.88, 21.86, 17.9; IR (film): 1719, 

1449, 1020, 932 cm-1; MS (EI): m/z = 394 [M]+; HRMS (EI): m/z [M]+ calcd for C24H26O5: 394.1780; Found 

394.1783. 
 

(2R,3S,5R)-3-(4-Methylbenzoyloxy)-2-(4-methylbenzoyloxymethyl)-5-((E)-prop-1-en-1-yl)tetrahydrofuran 

(2,5-cis-44) and (2R,3S,5S)-3-(4-methylbenzoyloxy)-2-(4-methylbenzoyloxymethyl)-5-((Z)-prop-1-en-1-yl)te

trahydrofuran (46) ジオール 45と2,5-cis-43 の1:5の混合物 (29.3 mg, 0.185 mmol) を用いて反応を

行った。後処理後、フラッシュカラムクロマトグラフィー (10% EtOAc in hexane) で精製し、ジエス

テル 2,5-cis-44と46の混合物 (70.6 mg, 97%) を得た。ジエステル混合物 54.0 mgを使用し、順相分取
HPLCにてジエステル2,5-cis-44 (57.9 mg)と46 (9.3 mg)をそれぞれ単離した。[HPLC分離条件:column 

(ChemcoPakNUCLEOSIL 100-5, 10X250 mm)、eluent (5% AcOEt in hexane)、 flow rate (10 mL/min)、
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detection (254 nm)、retention time (t2,5-cis-44 = 10.9 min, t46 = 13.8 min)] 2,5-cis-44; Colorless oil; Rf = 0.

31 (5% EtOAc in hexane); [α]D
20 +14.0 (c 1.56, CHCl3); 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 7.96-7.93 (m, 

4H), 7.24-7.22 (m, 4H), 5.82 (qd, J = 15.0, 6.5 Hz, 1H), 5.50 (ddq, J = 15.0, 7.5, 1.5 Hz, 1H), 5.49 
(m, 1H), 4.62 (ddd, J = 10.7, 7.5, 5.0 Hz, 1H), 4.49 (d, J = 4.3 Hz, 2H), 4.38 (td, J = 4.3, 2.1 Hz, 

1H), 2.41 (s, 3H), 2.40 (s, 3H), 2.23 (ddd, J = 13.8, 5.0, 1.0 Hz, 1H), 2.05 (ddd, J = 13.8, 10.6, 6.1 

Hz, 1H), 1.72 (dd, J = 6.5, 1.5 Hz, 3H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 166.3, 166.1, 143.9, 143.7, 1
30.2, 129.7, 129.69 (2C), 129.66 (2C), 129.1 (2C), 129.0 (2C), 127.1, 127.0, 82.2, 80.1, 76.7, 64.8, 39.1,

 21.67, 21.64, 17.7; IR (film): 1719, 1450, 1020, 934 cm-1; MS (EI): m/z = 394 [M]+; HRMS (EI): m/

z [M]+ calcd for C24H26O5; 394.1780; Found 394.1776.  46; Colorless oil; Rf = 0.30 (5% EtOAc in hex

ane); [α]D
20 +27.7 (c 0.13, CHCl3); 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 7.95-7.91 (m, 4H), 7.26-7.21 (m, 4

H), 5.68-5.59 (m, 2H), 5.51 (ddd, J = 7.1, 4.3, 2.9 Hz, 1H), 5.09 (dddd, J = 6.6, 6.4, 3.5, 3.3 Hz, 1

H), 4.55-4.45 (m, 3H), 2.70 (ddd, J = 13.4, 7.1, 6.6 Hz, 1H), 2.41 (s, 3H), 2.40 (s, 3H), 1.98 (ddd, J 

= 13.4, 6.4, 4.3 Hz, 1H), 1.69 (dd, J = 5.3, 2.6 Hz, 3H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 166.6, 166.4,
 144.2, 143.9, 131.0, 129.9 (2C), 129.8 (2C), 129.3 (2C), 129.2 (2C), 127.7, 127.3, 127.1, 81.4, 76.8, 7

4.4, 64.9, 38.9, 21.89, 21.86, 13.3; IR (film): 1717, 1455, 1020 cm-1; MS (EI): m/z = 394 [M]+; HRMS
 (CI): m/z [M]+ calcd for C24H26O5: 394.1780; Found 394.1777.  
 
(6aR,8S,9S,9aR)-9-Benzoyloxy-2,2,4,4-tetraisopropyl-8-vinyltetrahydro-6H-furo[3,2-f][1,3,5,2,4]trioxadisilo
cine (2,5-cis-49) and (6aR,8R,9S,9aR)-9-Benzoyloxy-2,2,4,4-tetraisopropyl-8-vinyltetrahydro-6H-furo[3,2-

f][1,3,5,2,4 ]trioxadisilocine (2,5-trans-49)  環化体 2,5-trans-34と2,5-cis-34の1:1の混合物 (78.3 mg, 0.

194 mmol) を用いて反応を行った。後処理後、フラッシュカラムクロマトグラフィー (5% EtOAc in 
hexane) で精製し、環化体 2,5-trans-49 と 2,5-cis-49 の1:1の混合物 (93.7 mg, 95%) を得た。その後、

順相分取HPLCにて環化体 2,5-cis-49 (43.1 mg, 44%)と 2,5-trans-49 (39.3 mg, 40 %)をそれぞれ単離し

た。[HPLC分離条件:	 column (ChemcoPak NUCLEOSIL 100-10, 20X250 mm)、eluent (2.5% AcOEt in
 hexane)、flow rate (15 mL/min)、detection (254 nm)、retention time (t2,5-cis-49 = 16.5 min, t2,5-trans-49 = 23.3

 min)] 2,5-cis-49; Colorless oil; Rf = 0.31 (5% EtOAc in hexane); [α]D
20 −7.78 (c 0.54, CHCl3); 1H N

MR (400 MHz, CDCl3) δ 8.08-8.06 (m, 2H), 7.57 (m, 1H), 7.47-7.43 (m, 2H), 5.95 (ddd, J = 16.9, 1
0.5, 5.4 Hz, 1H), 5.51 (dt, J = 16.9, 1.3 Hz, 1H), 5.30 (dd, J = 5.0, 1.9 Hz, 1H), 5.24 (dt, J = 10.5, 

1.2 Hz, 1H), 4.56 (ddd, J = 5.4, 1.9, 1.2 Hz, 1H), 4.42 (dd, J = 8.3, 5.0 Hz, 1H), 4.11-4.00 (m, 3H),

 1.09-0.99 (m, 28H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 166.0, 135.6, 133.2, 130.4, 129.9 (2C), 128.5 (2
C), 117.2, 82.3, 81.7, 77.5, 70.4, 61.6, 17.6, 17.52, 17.51, 17.4, 17.2, 17.1, 17.07, 17.04, 13.6, 13.3, 12.

9, 12.8; IR (film): 2944, 2867, 1727, 1464, 1036, 885 cm-1; MS (FAB): m/z = 529 [M+Na]+; HRMS 

(FAB): m/z [M+Na]+ calcd for C26H42O6Si2Na: 529.2418; Found 529.2414.  2,5-trans-49; Colorless oil; R

f = 0.30 (5% EtOAc in hexane); [α]D
20 −4.73 (c 0.47, CHCl3); 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 8.06-8.0

5 (m, 2H), 7.57 (m, 1H), 7.46-7.42 (m, 2H), 5.93 (ddd, J = 17.1, 10.3, 6.7 Hz, 1H), 5.73 (t, J = 4.2 

Hz 1H), 5.37 (dt, J = 17.1, 1.3 Hz, 1H), 5.22 (dt, J = 10.3, 1.3 Hz, 1H), 4.72 (ddt, J = 6.7, 4.1, 1.3 
Hz, 1H), 4.54 (dd, J = 8.2, 4.2 Hz, 1H), 4.08 (dd, J = 8.4, 3.5 Hz, 1H), 4.01 (d, J = 3.5 Hz, 2H), 1.

12-0.96 (m, 28H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 165.8, 133.1, 133.0, 130.4, 129.9 (2C), 128.5 (2C), 
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118.8, 81.0, 80.2, 75.5, 73.1, 62.3, 17.6, 17.5 (2C), 17.4, 17.28, 17.23, 16.99, 16.96, 13.6, 13.3, 12.9, 1

2.8; IR (film): 2944, 2867, 1727, 1464, 1035, 885 cm-1; MS (FAB): m/z = 529 [M+Na]+; HRMS (FA

B): m/z [M+Na]+ calcd for C26H42O6Si2Na: 529.2418; Found 529.2424. 
 

オゾン酸化およびそれに続く還元の一般法 

アルケニル化合物 (0.1 mmol) のCH2Cl2 (1.5 mL) 溶液を−78 ºCに冷却し、O3を 5分吹き込んだ。原料消
失後、N2を吹き込んで過剰のO3を除去し、メタノール (1.0 mL)、NaBH4 およびLiBH4 (40 mg) を加え

室温下撹拌した。反応終了後CH2Cl2と飽和NH4Cl水溶液を加え撹拌し、CH2Cl2層をH2Oとbrineで洗浄

後、無水MgSO4で乾燥させた。減圧下溶媒を留去し、残渣をフラッシュカラムクロマトグラフィー 
(30%-40% EtOAc in hexane) で精製し、アルコールを得た。 

 

(2R,3S,5R)-5-Hydroxymethyl-3-(4-methylbenzoyloxy)-2-(4-methylbenzoyloxymethyl)tetrahydrofuran (2,5
-cis-42) 33) and (2R,3S,5S)-5-Hydroxymethyl-3-(4-methylbenzoyloxy)-2-(4-methylbenzoyloxymethyl)tetrah

ydro furan (2,5-cis-42) ジエステル2,5-trans-41と2,5-cis-41の3:1の混合物 (38.9 mg, 0.102 mmol) を用

いて反応を行った。後処理後、フラッシュカラムクロマトグラフィー (40% EtOAc in hexane)で精製
し、アルコール2,5-cis-42と2,5-trans-42の1:3の混合物 (35.4 mg, 90%)を得た。その後、順相分取HPLC

にてアルコール2,5-cis-42 (7.1 mg, 18%)と2,5-trans-42 (16.3 mg, 42%)をそれぞれ単離した。[HPLC分

離条件: column (ChemcoPak NUCLEOSIL 100-5, 10X250 mm)、eluent (40% AcOEt in hexane)、flow 
rate (10 mL/min)、detection (254 nm)、retention time (t2,5-cis-39 = 6.74 min, t2,5-trans-39 = 8.30 min)] 

2,5-cis-42; 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 7.97-7.91 (m, 4H), 7.26-7.23 (m, 4H), 5.48 (d, J = 6.1 Hz, 
1H), 4.62 (dd, J = 11.4, 5.3 Hz, 1H), 4.49-4.39 (m, 3H), 3.92 (dd, J = 12.2, 2.7 Hz, 1H), 3.57 (dd, J

 = 12.2, 3.5 Hz, 1H), 2.42 (s, 3H), 2.41 (s, 3H), 2.39 (ddd, J = 13.8, 12.1, 6.1 Hz, 1H), 2.13 (ddd, J

 = 13.8, 5.5, 1.2 Hz, 1H).  2,5-trans-42; Colorless oil; Rf = 0.30 (40% EtOAc in hexane); [α]D
20 +55.8

 (c 1.08, CHCl3); 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 7.94-7.89 (m, 4H), 7.25-7.22 (m, 4H), 5.51 (ddd, J =
 6.4, 3.4, 3.0 Hz, 1H), 4.53-4.45 (m, 3H), 4.42 (ddt, J = 7.6, 6.6, 3.8 Hz, 1H), 3.77-3.69 (m, 2H), 2.6

0 (ddd, J = 13.9, 7.0, 6.4 Hz, 1H), 2.41 (s, 3H), 2.40 (s, 3H), 2.09 (ddd, J = 13.9, 6.6, 3.4 Hz, 1H), 

2.02 (brs, 1H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 166.5, 166.3, 144.3, 144.1, 129.87 (2C), 129.84 (2C), 1
29.38 (2C), 129.34 (2C), 127.1, 126.9, 82.0, 79.9, 76.5, 64.9 64.7, 33.8, 21.87, 21.86; IR (film): 3841, 

2922, 1718, 1455, 1020, 840 cm-1; MS (CI): m/z = 385 [M+H]+; HRMS (CI): m/z [M+H]+ calcd for C

22H25O6: 385.1651; Found 385.1645. 

 

(2R,3S,5R)-5-Hydroxymethyl-3-(4-methylbenzoyloxy)-2-(4-methylbenzoyloxymethyl)tetrahydrofuran (2,5
-cis-42) and (2R,3S,5S)-5-Hydroxymethyl-3-(4-methylbenzoyloxy)-2-(4-methylbenzoyloxymethyl)tetrahyd

rofuran (2,5-cis-42) ジエステル 46と2,5-cis-44の1:5の混合物 (70.6 mg, 0.179 mmol) を用いて反応を

行った。後処理後、フラッシュカラムクロマトグラフィー (40% EtOAc in hexane)で精製し、アルコ

ール2,5-cis-42と2,5-trans-42の5:1の混合物 (61.8 mg, 90%) を得た。その後、生成物16.6 mgを用いて順
相分取HPLCにてアルコール2,5-cis-42 (9.9 mg, 35%)と2,5-trans-42 (2.1 mg, 7%)をそれぞれ単離した。
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[HPLC分離条件: column (ChemcoPak NUCLEOSIL 100-5, 10X250 mm)、eluent (40% AcOEt in hexa

ne)、flow rate (10 mL/min)、detection (254 nm)、retention time (t2,5-cis-39 = 6.7 min, t2,5-trans-39 = 8.3 min)] 
 

2,5-trans-44の既知化合物 2,5-trans-42への変換 

ジエステル 2,5-trans-44 (25.1 mg, 0.063 mmol) のCH2Cl2 (300 µL) を用いて反応を行った。後処理後、フ

ラッシュカラムクロマトグラフィー (40% EtOAc in hexane) で精製し、アルコール 2,5-trans-42 (21.7 
mg, 90%) を得た。 
 

(6aR,8R,9R,9aS)-8-(Hydroxymethyl)-2,2,4,4-tetraisopropyltetrahydro-6H-furo[3,2-f][1,3,5,2,4]trioxadisilo- 

cin-9-ol (2,5-trans-47) 環化体 2,5-trans-33 (21.7 mg, 0.054 mmol) を用いて反応を行った。後処理後、フラ

ッシュカラムクロマトグラフィー (30% EtOAc in hexane) で精製し、ジオール 2,5-trans-47 (19.4 mg, 

88%) を得た。Colorless oil; Rf = 0.4 (10% EtOAc in hexane); [α]D
20 −33.4 (c 0.78, CHCl3); 1H NMR (400 MHz, 

CDCl3) δ 4.36 (dd, J = 7.3, 6.3 Hz, 1H), 4.19 (dd, J = 7.1, 6.3 Hz, 1H), 4.09 (dt, J = 7.1, 3.2 Hz, 1H), 4.00 (ddd, J 
= 12.5, 3.2 Hz, 1H), 3.94 (dd, J = 12.5, 4.1 Hz, 1H), 3.89-3.83 (m, 2H), 3.63 (ddd, J = 7.3, 4.1, 3.2 Hz, 1H), 2.91 

(brd, J = 8.2 Hz, 1H), 2.49 (brs, 1H), 1.13-0.98 (m, 28H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 81.5, 79.1, 78.6, 78.1, 
62.2, 61.9, 17.6, 17.5, 17.49, 17.48, 17.27 (2C), 17.22, 17.1, 13.8, 13.4, 12.9, 12.7; IR (film): 3409, 2944, 2867, 

1464, 1036, 885 cm-1; MS (FAB): m/z = 429 [M+Na]+; HRMS (FAB): m/z [M+Na]+ calcd for C18H38O6Si2Na: 

429.2105; Found 429.2099. 
 

環化体 36の既知化合物 2,5-trans-47への変換 

環化体 36 (45.5 mg, 0.109 mmol) を用いて反応を行った。後処理後、フラッシュカラムクロマトグラフ
ィー (30% EtOAc in hexane)で精製し、ジオール 2,5-trans-47を (40.3 mg, 91%) を得た。 
 
(6aR,8S,9R,9aS)-8-(Hydroxymethyl)-2,2,4,4-tetraisopropyltetrahydro-6H-furo[3,2-f][1,3,5,2,4]trioxadisiloci

n-9-ol (2,5-cis-47) 環化体 39と2,5-cis-36の1:1の混合物	 (47.0 mg, 0.113 mmol) を用いて反応を行った。

後処理後、フラッシュカラムクロマトグラフィー (30% EtOAc in hexane) で精製し、ジオール

2,5-cis-47 (16.6 mg, 36%)と 2,5-trans-47 (17.5 mg, 38%)をそれぞれ単離した。 
2,5-cis-47; Colorless oil; Rf = 0.3 (10% EtOAc in hexane); [α]D

20 −5.66 (c 0.64, CHCl3); 1H NMR (400 MHz, 

CDCl3) δ 4.28 (t, J = 7.5 Hz, 1H), 4.22 (dd, J = 7.5, 7.0 Hz, 1H), 3.95 (dd, J = 12.3, 3.4 Hz, 1H), 3.89 (dd, J = 12.3, 
4.9 Hz, 1H), 3.86 (ddd, J = 7.5, 4.9, 3.4 Hz, 1H), 3.81-3.69 (m, 3H), 2.21 (brs, 1H), 2.01 (brs, 1H), 1.12-0.99 (m, 

28H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 81.4, 81.1, 78.0, 76.9, 62.6, 62.5, 17.4, 17.33, 17.32, 17.31, 17.17, 17.10, 
17.0, 16.9, 13.5, 13.2, 12.8, 12.5; IR (film): 3402, 2944, 2867, 1464, 1036, 885 cm-1; MS (FAB): m/z = 429 

[M+Na]+; HRMS (FAB): m/z [M+Na]+ calcd for C18H38O6Si2Na: 429.2105; Found 429.2111. 
 

2,5-trans-37の既知化合物 2,5-trans-50への変換 

環化体 2,5-trans-37 (43.6 mg, 0.105 mmol) を用いて反応を行った。後処理後、フラッシュカラムクロマ
トグラフィー (30% EtOAc in hexane) で精製し、ジオール 2,5-trans-50 (34.1 mg, 80%) を得た。 
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(6aR,8S,9S,9aS)-8-(Hydroxymethyl)-2,2,4,4-tetraisopropyltetrahydro-6H-furo[3,2-f][1,3,5,2,4]trioxadisiloci

n-9-ol (2,5-cis-50) ベンゾエート 2,5-cis-49 (23.8 mg, 0.047 mmol) を用いて反応を行った。後処理後、フ

ラッシュカラムクロマトグラフィー (30% EtOAc in hexane) で精製し、ジオール 2,5-cis-50 (18.6 mg, 
97%) を得た。Colorless oil; Rf = 0.30 (30% EtOAc in hexane); [α]D

20 −22.2 (c 1.11, CHCl3); 1H NMR (400 

MHz, CDCl3) δ 4.27 (dd, J = 7.8, 5.7 Hz, 1H), 4.07 (dd, J =5.8, 2.6 Hz, 1H), 3.99 (d, J = 3.5 Hz, 2H), 3.97 (dt, J = 
5.7, 3.1 Hz, 1H), 3.87 (dt, J = 7.8, 3.3 Hz, 1H), 3.81 (dd, J = 11.9, 3.3 Hz, 1H), 3.65 (dd, J = 11.9, 3.3 Hz, 1H), 

2.78 (brs, 1H), 1.12-0.97 (m, 28H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 84.9, 81.7, 72.5, 71.9, 63.3, 61.8, 17.6, 17.48 
(2C), 17.43, 17.3, 17.2, 17.18, 17.12, 13.6, 13.3, 12.9, 12.8; IR (film): 3437, 2944, 2867, 1464, 1037, 885 cm-1; 

MS (FAB): m/z = 429 [M+Na]+; HRMS (FAB): m/z [M+Na]+ calcd for C18H38O6Si2Na: 429.2105; Found 
429.2110. 

 

2,5-cis-37の既知化合物 2,5-trans-50への変換 
環化体 2,5-cis-37 (56.9 mg, 0.137 mmol) を用いて反応を行った。後処理後、フラッシュカラムクロマト

グラフィー (30% EtOAc in hexane)で精製し、ジオール 2,5-trans-50 (47.9 mg, 86%)を得た。 
 
(6aR,8R,9S,9aS)-8-(Hydroxymethyl)-2,2,4,4-tetraisopropyltetrahydro-6H-furo[3,2-f][1,3,5,2,4]trioxadisiloci

n-9-ol (2,5-trans-50) ベンゾエート 2,5-trans-49 (19.7 mg, 0.039 mmol) を用いて反応を行った。後処理後、

フラッシュカラムクロマトグラフィー (30% EtOAc in hexane) で精製し、ジオール 2,5-trans-50 (15.0 
mg, 94%) を得た。Colorless oil; Rf = 0.30 (30% EtOAc in hexane); [α]D

20 −14.2 (c 1.13, CHCl3); 1H NMR (400 

MHz, CDCl3) δ 4.36-4.31 (m, 2H), 4.13 (dd, J = 9.3, 5.3 Hz, 1H), 4.02-3.84 (m, 5H), 2.87 (brs, 1H), 2.50 (brs, 

1H), 1.11-0.96 (m, 28H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 80.6, 79.9, 73.9, 73.1, 62.5, 62.2, 17.6, 17.49, 17.48, 
17.47, 17.3, 17.2 (2C), 17.1, 13.5, 13.3, 12.9, 12.8; IR (film): 3430, 2944, 2867, 1464, 1036, 885 cm-1; MS (FAB): 

m/z = 429 [M+Na]+; HRMS (FAB): m/z [M+Na]+ calcd for C18H38O6Si2Na: 429.2105; Found 429.2100. 
 
ジオール 2,5-trans-47からの環状ビスシリル化反応 
ジオール  2,5-trans-47 (19.4 mg, 0.048 mmol)の pyridine (500 µL) 溶液に 1,3-dichloro-1,1,3,3-	 

tetraisopropyldisiloxane (45.4 µL, 0.144 mmol) を加え、19時間撹拌した。反応終了後、EtOAcとH2Oを加
え撹拌し、EtOAc層をH2Oとbrineで洗浄後、無水MgSO4で乾燥させた。減圧下溶媒を留去し、残渣を

フラッシュカラムクロマトグラフィー (5% EtOAc in hexane) で精製し、ジシロキシ体 48 (24.9 mg, 

80%) を得た。Colorless oil; Rf = 0.50 (5% EtOAc in hexane); [α]D
20 −26.5 (c 0.81, CHCl3); 1H NMR (400 MHz, 

CDCl3) δ 4.36 (ddd, J = 8.0, 6.2, 3.9 Hz, 2H), 3.93 (dd, J = 12.1, 3.4 Hz, 2H), 3.85 (dd, J = 12.1, 6.1 Hz, 2H), 

3.76-3.71 (m, 2H), 1.12-0.84 (m, 56H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 80.7 (2C), 78.6 (2C), 63.3 (2C), 17.7 (2C), 
17.6 (2C), 17.55 (2C), 17.51 (2C), 17.3 (2C), 17.2 (2C), 17.13 (2C), 17.12 (2C), 13.6 (2C), 13.4 (2C), 13.1 (2C), 
12.9 (2C); IR (film): 2943, 1095, 1034, 885 cm-1; MS (FAB): m/z = 671 [M+Na]+; HRMS (FAB): m/z [M+Na]+ 

calcd for C30H64O7Si4Na: 671.3627; Found 671.3624. 
 
ジオール 2,5-trans-50のアセチル化反応 
(2R,3R,4S,5R)-2,5-Bis(acetoxymethyl)tetrahydrofuran-3,4-diyldiacetate (2,5-trans-51)34) ジ オ ー ル 

2,5-trans-50 (11.3 mg, 0.028 mmol) のTHF (120 µL) 溶液に、0 ºC下TBAF (83.0 µL, 0.083 mmol, 1.0 M in 
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THF) を加え、0 ºC下、10分間撹拌した。その後、減圧下溶媒を留去し、トルエンで共沸した。続い

て、pyridine (100 µL)と無水酢酸 (22.0 µL, 0.233 mmol) を加え室温下、12時間撹拌した。反応終了後、

CH2Cl2とH2Oを加え撹拌し、CH2Cl2層をH2Oとbrineで洗浄後、無水MgSO4で乾燥させた。減圧下溶媒

を留去し、残渣をフラッシュカラムクロマトグラフィー (40% EtOAc in hexane)で精製し、テトラアセ

テート 2,5-trans-51 (6.9 mg, 74%)を得た。1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 5.54 (t, J = 4.7 Hz, 1H), 5.27 (dd, J = 
7.1, 4.9 Hz, 1H), 4.46 (dt, J = 7.1, 5.0 Hz, 1H), 4.31 (dd, J = 11.8, 3.0 Hz, 1H), 4.29-4.19 (m, 3H), 4.13 (dd, J = 

11.8, 4.2 Hz, 1H), 2.12 (s, 3H), 2.11 (s, 3H), 2.08 (s, 3H), 2.06 (s, 3H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 170.9, 
170.8, 169.9, 169.8, 77.8, 77.0, 72.0, 71.5, 63.6, 62.5, 21.0 (2C), 20.69, 20.67. 
 
ジオール 2,5-cis-50のアセチル化反応 
(2R,3R,4S,5S)-2,5-Bis(acetoxymethyl)tetrahydrofuran-3,4-diyldiacetate (2,5-cis-51)35)ジオール 2,5-cis-50 
(11.8 mg, 0.029 mmol) のTHF (120 µL) 溶液に、0 ºC下 TBAF (87.0 µL, 0.087 mmol, 1.0 M in THF) を加え、
0 ºC下、10分間撹拌した。その後、減圧下溶媒を留去し、トルエンで共沸した。続いて、pyridine (100 

µL) と無水酢酸 (20.0 µL, 0.212 mmol) を加え室温下、1時間撹拌した。反応終了後、CH2Cl2とH2Oを

加え撹拌し、CH2Cl2層をH2Oとbrineで洗浄後、無水MgSO4で乾燥させた。減圧下溶媒を留去し、残渣

をフラッシュカラムクロマトグラフィー (40% EtOAc in hexane) で精製し、テトラアセテート

2,5-cis-51 (8.7 mg, 90%) を得た。1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 5.17-5.16 (m, 2H), 4.32 (dd, J = 11.9, 3.2 Hz, 
2H), 4.23-4.20 (m, 2H), 4.12 (dd, J = 11.9, 4.8 Hz, 2H), 2.11 (s, 6H), 2.09 (s, 6H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) 

δ171.3 (2C), 170.5 (2C), 80.0 (2C), 72.2 (2C), 64.2 (2C), 21.5 (2C), 21.3 (2C). 
 

第 1章第 4節の実験 
環化体 39および 2,5-cis-36の分離 

環化体 39および 2,5-cis-36 (19.0 mg, 0.046 mmol)のpyridine (300 µL)溶液にbenzoyl chloride (10.7 µL, 12. 9 

mg, 0.092 mmol) を加え 19時間撹拌した。反応終了後、CH2Cl2とH2Oを加え撹拌し、CH2Cl2層をH2O
とbrineで洗浄後、無水MgSO4で乾燥させた。減圧下溶媒を留去し、残渣をフラッシュカラムクロマト

グラフィー (5% EtOAc in hexane)で精製し、ベンゾエート体 2,5-cis-53 (10.7 mg, 45%) と 2,5-trans-52 

(10.3 mg, 43%)をそれぞれ得た。次に、得られたベンゾエート 2,5-cis-52 (6.3 mg, 0.012 mmol)をCH2Cl2 

(300 µL)に溶解し、−78 ºCに冷却した中に、DIBAL–H (100 µL, 1.0 M in hexane溶液)を滴下した。さらに

–78 ºCで 1時間撹拌した。反応終了後、飽和ロッシェル塩水溶液とEt2Oを加え室温で激しく撹拌した

後にEt2O層をH2Oとbrineで洗浄後、無水MgSO4で乾燥させた。溶媒を減圧下留去した後、残渣をフラ

ッシュカラムクロマトグラフィー (10% EtOAc in hexane)で精製し、39 (4.2 mg, 83%) を得た。一方、

ベンゾエート 2,5-cis-53 (9.0 mg, 0.017 mmol)からは、2,5-cis-36 (6.0 mg, 85%) を得た。 
 
2,5-trans-34および 2,5-cis-34の合成 
上記化合物 39 と同様の脱ベンゾイル化法を用いて、べンゾエート体 2,5-trans-49 (52.3 mg, 0.103 mmol) 

を用いて反応を行った。後処理後、フラッシュカラムクロマトグラフィー (10% EtOAc in hexane) で
精製し、環化体 2,5-trans-34 (34.4 mg, 83%) を得た。また、ベンゾエート 2,5-cis-49 (71.1 mg, 0.140 mmol) 

を用いて反応を行った。後処理後、フラッシュカラムクロマトグラフィー (10% EtOAc in hexane) で

精製し、環化体 2,5-cis-34 (45.7 mg, 81%) を得た。 
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第 2章の実験 

第 2章第 1節の実験 
 

Oxy-Michael反応の一般的環化法 

α,β-不飽和ケトン (0.15 mmol)のTHF (750 µL)溶液に、塩基あるいは酸触媒 (0.03 mmol)を加え撹拌した。

反応終了後、飽和塩化アンモニウム水溶液とEtOAcを加え撹拌した後にEtOAc層をH2Oとbrineで洗浄後、
無水MgSO4で乾燥させた。減圧下溶媒を留去し、残渣をフラッシュカラムクロマトグラフィー 

(10-20% EtOAc in hexane)で精製し、環化体を得た。 
 
1-((6aR,9aR)-2,2,4,4-Tetraisopropyltetrahydro-6H-furo[3,2-f][1,3,5,2,4]trioxadisilocin-8-yl)propan-2-one 
(2,5-trans-64) and 1-((6aR,9aR)-2,2,4,4-tetraisopropyltetrahydro-6H-furo[3,2-f][1,3,5,2,4]trioxadisilocin- 

8-yl)propan-2-one (2,5-cis-64) α,β-不飽和ケトン 26 (75.0 mg, 0.180 mmol) のTHF (900 µL) 溶液に、
t-BuOK (4.0 mg, 0.036 mmol) を加え 5 分間撹拌した。反応終了後、飽和塩化アンモニウム水溶液と

EtOAcを加え撹拌した後にEtOAc層をH2Oとbrineで洗浄後、無水MgSO4で乾燥させた。減圧下溶媒を

留去し、残渣をフラッシュカラムクロマトグラフィー (10% EtOAc in hexane) で精製し、環化体 
2,5-trans-64と 2,5-cis-64の 1:1.5の混合物 (61.2 mg, 82%) を得た。Colorless oil; Rf = 0.31 (10% EtOAc in 
hexane); 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 4.47-4.35 (m, 2H), 4.03-3.92 (m, 1H), 3.77-3.67 (m, 2H), 2.87 (dd, J = 

16.4, 7.2 Hz, 2/5H), 2.74 (dd, J = 16.0, 6.8 Hz, 3/5H), 2.63 (dd, J = 16.5, 5.9 Hz, 2/5H), 2.55 (dd, J = 16.0, 5.9 Hz, 
3/5H), 2.46-2.37 (m, 2/5H), 2.81 (s, 6/5H), 2.17 (s, 9/5H), 2.15 (ddd, J = 12.8, 6.4, 4.6 Hz, 3/5H), 1.89-1.67 (m, 

1H), 1.09-0.97 (m, 28H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 207.2 (2/5C), 206.9 (3/5C), 86.2 (3/5C), 83.5 (2/5C), 

73.7 (2/5C), 73.6 (2/5C), 73.53 (3/5C), 73.50 (3/5C), 63.8 (3/5C), 63.5 (2/5C), 49.8 (2/5C), 49.5 (3/5C), 40.7 
(2/5C), 40.6 (3/5C), 30.97 (3/5C), 30.93 (2/5C), 17.7 (3C), 17.6 (4C), 17.5 (1C), 17.43 (2C), 17.3 (3C), 17.2 (2C), 

17.1 (1C), 13.6 (3/5C), 13.58 (2/5C), 13.52 (3/5C), 13.4 (2/5C), 13.1 (3/5C), 13.0 (2/5C), 12.7 (1C); MS (CI): m/z 

= 417 [M+H]+; HRMS (CI): m/z [M+H]+ calcd for C20H41O5Si2: 417.2493; Found 417.2496. 
 

1-((6aR,8R,9R,9aS)-9-Hydroxy-2,2,4,4-tetraisopropyltetrahydro-6H-furo[3,2-f][1,3,5,2,4]trioxadisilocin-8-yl

)propan-2-one (2,5-trans-65) α,β-不飽和ケトン 27 (36.2 mg, 0.084 mmol) のTHF (400 µL) 溶液に、t-BuOK 

(1.9 mg, 0.017 mmol) を加え 5分間撹拌した。反応終了後、飽和塩化アンモニウム水溶液とEtOAcを加

え撹拌した後にEtOAc層をH2Oとbrineで洗浄後、無水MgSO4で乾燥させた。減圧下溶媒を留去し、残

渣をフラッシュカラムクロマトグラフィー (20% EtOAc in hexane) で精製し、環化体 2,5-trans-65 (30.8 
mg, 85%) を得た。Colorless oil; Rf = 0.23 (20% EtOAc in hexane); [α]D

20 −25.7 (c 0.39, CHCl3), 1H NMR (400 
MHz, CDCl3) δ 4.28 (t, J = 7.3 Hz, 1H), 4.10 (ddd, J = 8.2, 7.3, 5.4 Hz, 1H), 3.99 (brt, J = 7.3 Hz, 1H), 3.93 (dd, J 

= 12.4, 3.2 Hz, 1H), 3.85 (dd, J = 12.4, 5.2 Hz, 1H), 3.75 (ddd, J = 7.3, 5.2, 3.2 Hz, 1H), 3.29 (brs, 1H), 3.00 (dd, J 
= 17.9, 5.4 Hz, 1H), 2.77 (dd, J = 17.9, 8.2 Hz, 1H), 2.20 (s, 3H), 1.10-0.97 (m, 28H);13C NMR (100 MHz, 

CDCl3) δ 208.7, 81.5, 81.2, 77.9, 77.7, 62.7, 48.3, 30.6, 17.5, 17.3 (3C), 17.07, 17.02 (3C), 13.5, 13.2, 12.8, 12.5; 

MS (CI): m/z = 433 [M+H]+; HRMS (CI): m/z [M+H]+ calcd for C20H41O6Si2: 433.2442; Found 433.2449. 
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1-((6aR,8R,9S,9aS)-9-Hydroxy-2,2,4,4-tetraisopropyltetrahydro-6H-furo[3,2-f][1,3,5,2,4]trioxadisilocin-8-yl
)propan-2-one (2,5-trans-66) and 1-((6aR,8S,9S,9aS)-9-hydroxy-2,2,4,4-tetraisopropyltetrahydro- 

6H-furo[3,2-f][1,3,5,2,4]trioxadisilocin-8-yl)propan-2-one (2,5-cis-66) α,β-不飽和ケトン 28 (79.3 mg, 0.183 
mmol) のTHF (900 µL) 溶液に、t-BuOK (4.2 mg, 0.037 mmol) を加え5分間撹拌した。反応終了後、飽和

塩化アンモニウム水溶液とEtOAcを加え撹拌した後にEtOAc層をH2Oとbrineで洗浄後、無水MgSO4で乾

燥させた。減圧下溶媒を留去し、残渣をフラッシュカラムクロマトグラフィー (20% EtOAc in hexane) 
で精製し、環化体 2,5-trans-66と2,5-cis-66の1:0.8の混合物 (63.4 mg, 80%) を得た。Colorless oil; Rf = 0.18 
(20% EtOAc in hexane); 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 4.44 (dt, J = 7.2, 4.8 Hz, 5/9H), 4.36 (dd, J = 7.2, 4.8 Hz, 

5/9H), 4.23 (t, J = 5.9 Hz, 4/9H), 4.19 (t, J = 4.8 Hz, 5/9H), 4.11 (dt, J = 8.0, 4.8 Hz, 4/9H), 4.02-3.94 (m, 1H), 
3.88-3.75 (m, 22/9H), 2.96 (dd, J = 17.4, 8.0 Hz, 4/9H), 2.79 (dd, J = 16.4, 4.8 Hz, 5/9H), 2.75 (dd, J = 17.4, 4.8 

Hz, 4/9H), 2.66 (dd, J = 16.4, 7.2 Hz, 5/9H), 2.20 (s, 3H), 1.08-0.97 (m, 28H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 

207.7 (4/9C), 207.5 (5/9C), 83.2 (4/9C), 80.2 (4/9C), 79.9 (5/9C), 76.6 (5/9C), 74.7 (4/9C), 74.3 (5/9C), 72.4 
(4/9C), 72.2 (5/9C), 63.1 (4/9C), 62.9 (5/9C), 47.3 (5/9C), 43.4 (4/9C), 31.3 (4/9C), 30.9 (5/9C), 17.6 (2C), 17.59 

(1C), 17.51 (4C), 17.4 (2C), 17.39 (2C), 17.35 (1C), 17.2 (2C), 17.19 (1C), 17.15 (1C), 13.6 (4/9C), 13.5 (5/9C), 

13.4 (4/9C), 13.3 (5/9C), 13.0 (4/9C), 12.9 (5/9C), 12.7 (1C); MS (CI): m/z = 433 [M+H]+; HRMS (CI): m/z 

[M+H]+ calcd for C20H41O6Si2: 433.2442; Found 433.2436. 

 

カンファースルホン酸を用いる 28の分子内oxy-Michael反応 
  α,β-不飽和ケトン 28 (34.2 mg, 0.079 mmol) のCH2Cl2 (400 µL) 溶液に、CSA (5.5 mg, 0.024 mmol) を加

え 40分撹拌した。反応終了後、水と 30% EtOAc in hexane溶液を加えた後に 30% EtOAc in hexane層を

飽和NaHCO3水溶液で洗浄後にさらにH2Oとbrineで洗浄し、無水MgSO4で乾燥させた。減圧下溶媒を

留去し、残渣をフラッシュカラムクロマトグラフィー (20% EtOAc in hexane)で精製し、環化体 

2,5-cis-66 (24.3 mg, 71%) と副生成物 5.2 mgをそれぞれ得た。Colorless oil; Rf = 0.18 (20% EtOAc in 

hexane); [α]D
20 −12.6 (c 0.22, CHCl3); 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 4.24 (t, J = 6.4 Hz, 1H), 4.11 (td, J = 7.8, 5.0 

Hz, 1H), 3.99 (dd, J = 10.5, 2.3 Hz. 1H), 3.86-3.76 (m, 3H), 2.75 (dd, J = 16.5, 5.0 Hz, 1H), 2.66 (dd, J = 16.5, 7.8 

Hz, 1H), 2.19 (s, 3H), 1.14-0.82 (m, 28H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 207.7, 83.3, 79.9, 74.3, 72.2, 63.0, 47.2, 

31.3, 17.7, 17.6, 17.5, 17.4, 17.3, 17.24, 17.22, 13.6, 13.4, 13.0, 12.9; MS (CI): m/z = 433 [M+H]+; HRMS (CI): 
m/z [M+H]+ calcd for C20H41O6Si2: 433.2442; Found 433.2436.  

 

Methyl 2-((6aR,9aR)-2,2,4,4-tetraisopropyltetrahydro-6H-furo[3,2-f][1,3,5,2,4]trioxadisilocin-8-yl)acetate- 
(2,5-trans-67) and methyl 2-((6aR,9aR)-2,2,4,4-tetraisopropyltetrahydro-6H-furo[3,2-f][1,3,5,2,4]trioxa- 

disilocin-8-yl)acetate (2,5-cis-67) α,β-不飽和ケトン 23 (103 mg, 0.238 mmol) のTHF (1.2 mL) 溶液に、

t-BuOK (5.3 mg, 0.048 mmol) を加え—78 ºC下 1時間撹拌した。反応終了後、飽和塩化アンモニウム水
溶液とEtOAcを加え撹拌した後にEtOAc層をH2Oとbrineで洗浄後、無水MgSO4で乾燥させた。減圧下

溶媒を留去し、残渣をフラッシュカラムクロマトグラフィー (10% EtOAc in hexane) で精製し、環化

体 2,5-trans-67と 2,5-cis-67の 1:0.3の混合物 (80.3 mg, 78%) を得た。Colorless oil; Rf = 0.43 (10% EtOAc 
in hexane); 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 4.48-4.37 (m, 2H), 4.06-3.96 (m, 1H), 3.79-3.63 (m, 2H), 3.39 (s, 

6/5H), 3.38 (s, 9/5H), 2.75 (dd, J = 15.1, 7.8 Hz, 3/5H), 2.57 (dd, J = 15.6, 6.9 Hz, 2/5H), 2.41 (dd, J = 15.1, 5.9 



 74 

Hz, 3/5H), 2.35 (dd, J = 15.6, 5.9 Hz, 2/5H), 2.26 (ddd, J = 15.1, 7.3, 2.3 Hz, 3/5H), 2.14 (ddd, J = 13.2, 6.4, 3.7 

Hz, 2/5H), 1.84 (m, 1H), 1.27-0.99 (m, 28H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 171.6 (3/5C), 171.5 (2/5C), 86.3 
(2/5C), 83.6 (3/5C), 73.9 (2/5C), 73.8 (3/5C), 73.58 (2/5C), 73.55 (3/5C), 63.9 (2/5C), 63.4 (3/5C), 51.92 (2/5C), 
51.90 (3/5C), 40.9 (3/5C), 40.5 (2/5C), 40.4 (2/5C), 40.3 (3/5C), 17.7 (2C), 17.58 (3C), 17.57 (3C), 17.4 (2C), 

17.3 (2C), 17.2 (2C), 17.1 (2C), 13.7 (3/5C), 13.6 (2/5C), 13.5 (2/5C), 13.4 (3/5C), 13.1 (2/5C), 13.0 (3/5C), 12.7 

(1C); MS (CI): m/z = 433 [M+H]+; HRMS (CI): m/z [M+H]+ calcd for C20H41O6Si2: 433.2442; Found 433.2436. 
 

第 2章第 2節の実験 

トルオイル化の一般法 
環化体 (0.15 mmol) のTHF (800 µL) 溶液に 0 ºC下TBAF (0.44 mmol, 1.0 M in THF) を加え、0 ºC下、1

時間撹拌した。反応終了後、溶媒を減圧下留去し、残渣をフラッシュカラムクロマトグラフィー (60% 

Acetone in hexane) で精製し、ジオール を得た。ジオール (0.13 mmol) のCH2Cl2 (800 µL) 溶液に
p-toluoyl chloride (70 µL, 0.51 mmol)、triethylamine (140 µL, 1.0 mmol)、N,N-dimethyl-4-aminopyridine (0.01 

mmol) を加え、室温下、22時間撹拌した。反応終了後、CH2Cl2とH2Oを加え撹拌し、CH2Cl2層をH2O

とbrineで洗浄後、無水MgSO4で乾燥させた。減圧下溶媒を留去し、残渣をフラッシュカラムクロマト

グラフィー (20-30% EtOAc in hexane) で精製しトルオイル化体を得た。 
 

(3-((4-Methylbenzoyl)oxy)-5-(2-oxopropyl)tetrahydrofuran-2-yl)methyl 4-methylbenzoate (2,5-cis-68) and 
(3-((4-methylbenzoyl)oxy)-5-(2-oxopropyl)tetrahydrofuran-2-yl)methyl 4-methylbenzoate (2,5-trans-68)  

環化体 2,5-trans-64と 2,5-cis-64の 1:1.5の混合物 (61.2 mg, 0.147 mmol) のTHF (800 µL) 溶液に 0 ºC下

TBAF (441 µL, 0.441 mmol, 1.0 M in THF) を加え、0 ºC下、1時間撹拌した。反応終了後、溶媒を減圧
下留去し、残渣をフラッシュカラムクロマトグラフィー (60% Acetone in hexane) で精製し、ジオール

 (22.0 mg, 86%) を得た。ジオール (22.0 mg, 0.126 mmol) のCH2Cl2 (800 µL) 溶液にp-toluoyl chloride 

(67.0 µL, 78.1 mg, 0.505 mmol)、triethylamine (140 µL, 102 mg, 1.008 mmol)、N,N-dimethyl-4-aminopyridine 
(1.0 mg, 0.008 mmol) を加え、室温下、22時間撹拌した。反応終了後、CH2Cl2とH2Oを加え撹拌し、CH2Cl2 

層をH2Oとbrineで洗浄後、無水MgSO4で乾燥させた。減圧下溶媒を留去し、残渣をフラッシュカラム

クロマトグラフィー (30% EtOAc in hexane) で精製した後に順相分取HPLCでジエステル 2,5-cis-68 
(24.9 mg, 41%)と 2,5-trans-68 (16.4 mg, 27%)をそれぞれ分離した。[HPLC分離条件: column (ChemcoPak 

NUCLEOSIL 100-10, 20X250 mm)、eluent (30% AcOEt in hexane)、flow rate (10 mL/min)、detection (254 nm)、
retention time (t2,5-cis-68= 18.8 min, t2,5-trans-68= 24.1 min)]  2,5-cis-68; Colorless oil; Rf = 0.17 (20% EtOAc in 

hexane); [α]D
20 +25.6 (c 0.34, CHCl3), 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 7.93-7.90 (m, 4H), 7.25-7.23 (m, 4H), 5.48 

(dt, J = 6.4, 2.3 Hz, 1H), 4.61 (dtd, J = 10.5, 6.9, 5.5 Hz, 1H), 4.52 (dd, J = 11.4, 4.1 Hz, 1H), 4.46 (dd, J = 11.4, 

4.1 Hz, 1H), 4.36 (td, J = 4.1, 2.3 Hz, 1H), 2.86 (dd, J = 16.5, 6.9 Hz, 1H), 2.64 (dd, J = 16.5, 5.5 Hz, 1H), 2.40 (s, 
3H), 2.41 (s, 3H), 2.39 (ddd, J = 13.7, 6.9, 2.3 Hz, 1H), 2.18 (s, 3H), 1.92 (ddd, J = 13.7, 10.5, 6.4 Hz, 1H); 13C 

NMR (100 MHz, CDCl3) δ 206.8, 166.5, 166.3, 144.3, 144.1, 129.89, 129.84, 129.4, 129.3, 127.3, 127.0, 82.7, 
76.9, 75.2, 64.7, 48.9, 38.8, 31.1, 21.89, 21.87; MS (EI): m/z = 410 [M]+; HRMS (EI): m/z [M]+ calcd for 

C24H26O6: 410.1729; Found 410.1727.  2,5-trans-68; Colorless oil; Rf = 0.17 (20% EtOAc in hexane); [α]D
20 

+38.4 (c 0.20, CHCl3), 1H NMR (400 MHz, CDCl3); δ 7.93-7.90 (m, 4H), 7.24-7.21 (m, 4H), 5.49 (dt, J = 5.9, 3.2 
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Hz, 1H), 4.71 (ddt, J = 7.3, 6.6, 5.5 Hz, 1H), 4.52-4.41 (m, 3H), 2.97 (dd, J = 16.5, 6.6 Hz, 1H), 2.74 (ddd, J = 

14.2, 7.3, 5.9 Hz, 1H), 2.72 (dd, J = 16.5, 5.5 Hz, 1H), 2.42 (s, 3H), 2.40 (s, 3H), 2.20 (s, 3H), 1.95 (ddd, J = 14.2, 

5.5, 3.2 Hz, 1H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 206.8, 166.5, 166.3, 144.3, 144.0, 129.87, 129.81, 129.4, 129.3, 
127.2, 127.0, 81.8, 76.7, 75.3, 64.7, 49.9, 37.9, 30.8, 21.89, 21.86; MS (CI): m/z = 411 [M+H]+; HRMS (CI): m/z 

[M+H]+ calcd for C24H27O6: 411.1810; Found 411.1808. 

 
5-(2-Methoxy-2-oxoethyl)-2-(((4-methylbenzoyl)oxy)methyl)tetrahydrofuran-3-yl-4-methylbenzoate (2,5-ci
s-70) and 5-(2-methoxy-2-oxoethyl)-2-(((4-methylbenzoyl)oxy)methyl)tetrahydrofuran-3-yl4-methylbenzo

ate (2,5-trans-70)  環化体 2,5-trans-67と2,5-cis-67の1:0.3の混合物 (80.3 mg, 0.186 mmol) のTHF (1.0
 mL) 溶液に0 ºC下、TBAF (557 µL, 0.557 mmol, 1.0 M in THF) を加え、0 ºC下、1時間撹拌した。

反応終了後、溶媒を減圧下留去し、残渣をフラッシュカラムクロマトグラフィー (10% MeOH in CH

Cl3) で精製し、ジオール (28.3 mg, 80%) を得た。ジオール (28.3 mg, 0.123 mmol) のCH2Cl2 (800 µ

L) 溶液にp-toluoyl chloride (78.0 µL, 91.7 mg, 0.595 mmol)、triethylamine (167 µL, 121 mg, 1.192 m

mol)、N,N-dimethyl-4-aminopyridine (1.0 mg, 0.008 mmol)を加え、室温下、16時間撹拌した。反応終了

後、CH2Cl2とH2Oを加え撹拌し、CH2Cl2層をH2Oとbrineで洗浄後、無水MgSO4で乾燥させた。減圧下溶

媒を留去し、残渣をフラッシュカラムクロマトグラフィー (20% EtOAc in hexane) で精製した後に、

順相分取HPLCでジエステル2,5-cis-70 (11.6 mg, 15%) と2,5-trans-70 (38.4 mg, 48%)を分離した。[HP

LC分離条件: column (ChemcoPak NUCLEOSIL 100-10, 20x250 mm)、eluent (20% AcOEt in hexane)、
flow rate (10 mL/min)、detection (254 nm)、retention time (t2,5-cis-70 = 22.11 min, t2,5-trans-70 = 24.82 min)] 2,

5-cis-70; Colorless oil; Rf = 0.32 (20% EtOAc in hexane); [α]D
20 +28.4 (c 0.26, CHCl3), 1H NMR (400

 MHz, CDCl3) δ 7.95-7.93 (m, 4H), 7.24-7.22 (m, 4H), 5.51 (dt, J = 6.6, 1.8 Hz, 1H), 4.63 (ddt, J =
 10.9, 7.1, 5.8 Hz, 1H), 4.58 (d, J = 4.1Hz, 2H), 4.39 (td, J = 4.1, 1.8 Hz, 1H), 3.70 (s, 3H), 2.74 (d

d, J = 15.8, 7.1 Hz, 1H), 2.60 (dd, J = 15.8, 5.8 Hz, 1H), 2.42 (s, 3H), 2.41 (s, 3H), 2.37 (ddd, J = 

13.7, 5.8, 1.8 Hz, 1H), 2.03 (ddd, J = 13.7, 10.9, 6.4 Hz, 1H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 171.4,
 166.5, 166.3, 144.3, 144.0, 129.91, 129.86, 129.3 (2C), 127.2, 127.1, 82.8, 76.9, 75.5, 64.7, 52.0, 40.1,

 38.6, 21.89, 21.88; MS (EI): m/z = 426 [M]+; HRMS (EI): m/z [M]+ calcd for C24H26O7: 426.1679; Fo

und 426.1676. 2,5-trans-70; Colorless oil; Rf = 0.32 (20% EtOAc in hexane); [α]D
20 +44.5 (c 0.60, CHC

l3), 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 7.93-7.90 (m, 4H), 7.24-7.21 (m, 4H), 5.51 (dt, J = 6.4, 2.7 Hz, 1

H), 4.74 (tdd, J = 7.3, 6.4, 4.5 Hz, 1H), 4.53-4.43 (m, 3H), 3.70 (s, 3H), 2.84 (dd, J = 15.1, 7.3 Hz, 

1H), 2.71 (ddd, J = 14.2, 7.3, 6.9 Hz, 1H), 2.64 (dd, J = 15.1, 6.4 Hz, 1H), 2.42 (s, 3H), 2.40 (s, 3

H), 2.04 (ddd, J = 14.2, 4.5, 3.2 Hz, 1H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 171.4, 166.5, 166.3, 144.3, 
144.0, 129.89, 129.84, 129.4, 129.3, 127.2, 126.9, 82.1, 76.7, 75.8, 64.7, 52.0, 41.0, 37.7, 21.89, 21.86; 

MS (EI): m/z = 426 [M]+; HRMS (EI): m/z [M]+ calcd for C24H26O7: 426.1679; Found 426.1676. 
 

(6aR,8S,9S,9aR)-2,2,4,4-Tetraisopropyl-8-(2-oxopropyl)tetrahydro-6H-furo[3,2-f][1,3,5,2,4]trioxadisilocin-9
-ylbenzoate (2,5-cis-69) and (6aR,8R,9S,9aR)-2,2,4,4-tetraisopropyl-8-(2-oxopropyl)tetrahydro-6H-furo[3,

2-f][1,3,5,2,4]trioxadisilocin-9-yl benzoate (2,5-trans-69)  環化体 2,5-trans-66と2,5-cis-66の1:0.8の混合

物 (63.4 mg, 0.147 mmol) のpyridine (800 µL) 溶液にbenzoyl chloride (34.0 µL, 41.3 mg, 0.294 mm
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ol)を加え、17時間撹拌した。反応終了後、CH2Cl2とH2Oを加え撹拌し、CH2Cl2層をH2Oとbrineで洗浄後、

無水MgSO4で乾燥させた。減圧下溶媒を留去し、残渣をフラッシュカラムクロマトグラフィー (10% 

EtOAc in hexane) で精製し、2,5-cis-69 (29.3 mg, 37%)と2,5-trans-69 (37.5 mg, 48%)を得た。2,5-cis-6
9; Colorless oil; Rf = 0.23 (10% EtOAc in hexane); [α]D

20 −1.02 (c 0.37, CHCl3), 1H NMR (400 MHz,
 CDCl3) δ 8.06-8.04 (m, 2H), 7.56 (m, 1H), 7.46-7.42 (m, 2H), 5.26 (dd, J = 5.9, 2.8 Hz, 1H), 4.43 

(dd, J = 8.4, 5.9 Hz, 1H), 3.99 (d, J = 3.2 Hz, 2H), 3.91 (dt, J = 8.4, 3.2 Hz, 1H), 2.82 (t, J = 6.4 

Hz, 2H), 2.21 (s, 3H),1.11-0.78 (m, 28H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 205.7, 166.1, 133.2, 130.2, 1
29.9, 128.5, 82.2, 78.3, 76.5, 70.6, 61.3, 47.3, 31.0, 17.6, 17.5 (3C), 17.19, 17.15, 17.04, 17.01, 13.6, 1

3.3, 12.9, 12.8; MS (CI): m/z = 537 [M+H]+; HRMS (CI): m/z [M+H]+ calcd for C27H45O7Si2: 537.270

4; Found 537.2702. 2,5-trans-69; Colorless oil; Rf = 0.16 (10% EtOAc in hexane); [α]D
20 +2.86 (c 0.72,

 CHCl3), 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 8.07-8.04 (m, 2H), 7.58 (m, 1H), 7.45-7.43 (m, 2H), 5.76 (t, 

J = 4.1 Hz, 1H), 4.74 (td, J = 6.9, 4.1 Hz, 1H), 4.53 (dd, J = 7.3, 4.1 Hz, 1H), 4.01-3.93 (m, 3H), 2.
88 (dd, J = 16.7, 6.9 Hz, 1H), 2.76 (dd, J = 16.7, 6.9 Hz, 1H), 2.12 (s, 3H), 1.11-0.78 (m, 28H); 13C

 NMR (100 MHz, CDCl3) δ 206.1, 165.6, 133.2, 130.2, 129.8, 128.5, 80.7, 74.9, 74.8, 73.3, 62.5, 44.1,
 30.7, 17.6, 17.5 (2C), 17.4, 17.2, 16.9 (2C), 13.5, 13.3, 12.9, 12.8; MS (CI): m/z = 537 [M+H]+; HR
MS (CI): m/z [M+H]+ calcd for C27H45O7Si2: 537.2704; Found 537.2712. 
 

第 2章第 4節の実験 
CSAを用いた異性化法  

環化体の混合物 (0.05 mmol)のCH2Cl2 (300 µL)溶液に、CSA (0.015 mmol)を加え撹拌した。反応終了後、

triethylamineを加えた後に減圧下溶媒を留去し、残渣をフラッシュカラムクロマトグラフィー (20% 
EtOAc in hexane)で精製した後、精製物を得た。 
 

環化体 2,5-trans-64と 2,5-cis-64の 7:3の混合物 (26.1 mg, 0.063 mmol) のCH2Cl2 (400 µL) 溶液に、CSA 
(4.4 mg, 0.019 mmol) を加え 30分撹拌した。反応終了後、triethylamine (10.0 µL, 7.3 mg, 0.072 mmol)を加

えた後に減圧下溶媒を留去し、残渣をフラッシュカラムクロマトグラフィー (20% EtOAc in hexane) 

で精製し、環化体 2,5-trans-64と 2,5-cis-64の 1:2の混合物 (13.3 mg, 62%) を得た。 
 

環化体 2,5-trans-66と 2,5-cis-66の 3:2の混合物 (21.4 mg, 0.049 mmol) のCH2Cl2 (600 µL) 溶液に、CSA 

(3.5 mg, 0.015 mmol) を加え 1時間撹拌した。反応終了後、triethylamine (10.0 µL, 7.3 mg, 0.072 mmol)を
加えた後に減圧下溶媒を留去し、残渣をフラッシュカラムクロマトグラフィー (20% EtOAc in hexane)

で精製し、環化体 2,5-cis-66 (13.3 mg, 62%) を得た。 
 

t-BuOKを用いた異性化の一般法  

環化体の混合物 (0.1 mmol) のTHF (500 µL) 溶液に、t-BuOK (0.1 mmol) を加え撹拌した。反応終了後、

飽和塩化アンモニウム水溶液とEtOAcを加え撹拌した後にEtOAc層をH2Oとbrineで洗浄後、無水MgSO4

で乾燥させた。減圧下溶媒を留去し、残渣をフラッシュカラムクロマトグラフィー (10% EtOAc in 

hexane) で精製し精製物を得た。 
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環化体 2,5-trans-64と 2,5-cis-64の 7:3の混合物 (42.3 mg, 0.102 mmol) のTHF (500 µL) 溶液に、t-BuOK 

(11.4 mg, 0.102 mmol)を加え 30分撹拌した。反応終了後、飽和塩化アンモニウム水溶液とEtOAcを加え

撹拌した後にEtOAc層をH2Oとbrineで洗浄後、無水MgSO4で乾燥させた。減圧下溶媒を留去し、残渣

をフラッシュカラムクロマトグラフィー (10% EtOAc in hexane) で精製し、未知化合物 (26.6 mg) を得

た。 
 

環化体 2,5-trans-65 (27.3 mg, 0.063 mmol) のTHF (400 µL) 溶液に、t-BuOK (1.4 mg, 0.013 mmol) を加え

20分撹拌した。反応終了後、飽和塩化アンモニウム水溶液とEtOAcを加え撹拌した後にEtOAc層をH2O

とbrineで洗浄後、無水MgSO4で乾燥させた。減圧下溶媒を留去し、残渣をフラッシュカラムクロマト

グラフィー (20% EtOAc in hexane)で精製し、環化体 2,5-trans-65 (23.5 mg, 86%) を得た。 
 

環化体 2,5-trans-66 と 2,5-cis-66 の 1.8:1 の混合物 (22.6 mg, 0.052 mmol) のTHF (300 µL) 溶液に、
t-BuOK (2.9 mg, 0.026 mmol) を加え 2 時間撹拌した。反応終了後、飽和塩化アンモニウム水溶液と

EtOAcを加え撹拌した後にEtOAc層をH2Oとbrineで洗浄後、無水MgSO4で乾燥させた。減圧下溶媒を

留去し、残渣をフラッシュカラムクロマトグラフィー (20% EtOAc in hexane) で精製し、環化体 
2,5-trans-66と 2,5-cis-66の 1.6:1の混合物 (17.6 mg, 78%)を得た。 
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