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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　一般式（２）
【化１１】

（式中、Ｘはクロロを、Ｒは高度にフッ素化された基を、ｍは１から４の整数を、ｐ、ｑ
は１以上の整数を表す。）で表されるチオール誘導体。
【請求項２】
　請求項１に記載のチオール誘導体からなるチオグリコシル化剤。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　本発明は、アグリコン転位抑制効果を持つ無臭チオール誘導体に関する。
【背景技術】
【０００２】
　細胞表相上にある糖鎖は生体内において細胞間の接着や認識、ウイルスの感染など様々
な生理機能に関与している。そのような機能をより深く解明するためには糖鎖標品の供給
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が必要不可欠である。しかしながら生体内において糖鎖は微小不均一性を持つため、単一
化合物としてはごく微量しか存在しない故、そのような糖鎖を単離するのは非常に困難で
ある。このため有機合成による糖鎖標品の供給が非常に重要になる。それら糖鎖の合成方
法としては、糖のアノマー位に脱離基を持つ糖供与体と反応点のみに遊離の水酸基を持つ
糖受容体をグリコシル化反応と呼ばれる縮合反応により結合させていくことで糖鎖を伸長
させていくのが一般的である。この糖供与体としてはハロゲン化糖やトリクロロアセトイ
ミデートなどが存在するが、その中にアノマー位に硫黄原子が結合したチオグリコシドが
存在する。
【０００３】
　このチオグリコシドは他の糖供与体と比較して糖水酸基の保護・脱保護条件化で格段に
安定であり、さらにＮ－ヨードスクシンイミド－トリフルオロメタンスルホン酸やトリフ
ルオロメタンスルホン酸メチルなどの活性化剤で選択的に活性化することが出来る。また
、安定であるが故に目的において糖供与体としてだけでなく、糖受容体としても利用でき
る性質を持つ。このような理由から、糖鎖合成においてチオグリコシドは合成中間体とし
て幅広く用いられてきた。しかしながら、このチオグリコシドに２つの大きな問題点が存
在する。第一にはチオグリコシドを合成する際にチオグリコシル化剤として用いるチオー
ルがしばしば強い悪臭を放つという点である。この点は工業スケールの反応を考慮に入れ
た場合には重大な問題となる。２つ目はチオグリコシドを糖受容体として用いた際、アグ
リコン部分が糖供与体に転位してしまうアグリコン転位が併発してしまうため、目的物の
収率が大幅に低下してしまう場合があるという点である。このような問題点を解決するた
めに本発明であるアグリコン転位抑制効果を持ち、かつほぼ無臭で不快臭を発しないチオ
ール誘導体が必要になる。
【０００４】
　現在、このチオグリコシドに存在する２つの問題点の改善方法としては以下にあるもの
が既に報告されている。まず、チオグリコシドを合成する際に用いるチオールの悪臭を抑
制する方法としてはチオグリコシドの側鎖をドデシル基などにすることが知られている（
非特許文献１、２、３）。しかしながらこれらのチオグリコシドではアグリコン転位反応
を抑制することは困難である。２つ目のアグリコン転位の問題については、チオグリコシ
ル化剤の硫黄原子部分に対する立体障害を高める方法が知られている（非特許文献４）。
しかし該文献中で報告されているチオールが非常に悪臭を伴うという問題がある。また、
グリコシル化の際の反応温度を大幅に下げる（～－７８℃）ことによってある程度のアグ
リコン転位反応を抑制することは可能であるが、工業スケールでの反応を考慮した場合、
非現実的である。すなわち、この２つの問題を同時に解決したチオール誘導体は未だ存在
しない。
【先行技術文献】
【非特許文献】
【０００５】
【非特許文献１】Ｈ．Ｍａｔｓｕｉら、Ｃｈｅｍ．　Ｌｅｔｔ．　３２６　（２０００）
【非特許文献２】Ｙ．Ｎｉｓｈｉｄａら、ｓｙｎｌｅｔｔ　　１４４６　（２００１）
【非特許文献３】Ｔ．Ｋａｊｉｍｏｔｏら、Ｂｉｏｏｒｇ．　Ｍｅｄ．　Ｃｈｅｍ．　Ｌ
ｅｔｔ．　　Ｖｏｌ　　１６，　５７３６　（２００６）
【非特許文献４】Ｓ．Ｍａｎａｂｅら、Ｊ．　Ｏｒｇ．　Ｃｈｅｍ．　Ｖｏｌ．　７２，
６１０７　（２００７）
【発明の概要】
【発明が解決しようとする課題】
【０００６】
　本発明の目的は、アグリコン転位反応を抑制する効果を持ち、かつほぼ無臭で不快臭を
発しないチオール誘導体を提供することである。
【課題を解決するための手段】
【０００７】
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　上記課題を鋭意検討した結果、本発明者らはアグリコン転位を抑制するために、硫黄原
子に対する立体障害を高め、かつグリコシル化条件下でのチオグリコシドの安定性を高め
るためにベンゼン環上に電子吸引性の官能基を導入することで、高いアグリコン転位抑制
効果を持たせ、さらに分子量を高めることにより不快臭の問題を解決することで、２つの
問題点を解決したチオール誘導体の合成に成功して、本発明を完成するに至った。
【０００８】
　すなわち、本発明は以下の通りである。
＜１＞　一般式（１）
【化１】

（式中、Ｘは電子吸引性の官能基、Ｙ１は炭化水素基を、Ｙ２は存在するか存在せず、存
在する場合にはヘテロ原子を含んでも良い炭化水素基を、Ｚは水素または有機基または高
度にフッ素化された基を、ｎは１から４の整数を表す。ただしＹ２が存在せず、Ｚが水素
の場合を除く。）で表されるチオール誘導体。
＜２＞　Ｙ２が存在して炭化水素基が飽和炭化水素基である、＜１＞記載のチオール誘導
体。
＜３＞　一般式（２）
【化２】

（式中、Ｘは水素または電子吸引性の官能基を、Ｒは有機基または高度にフッ素化された
基を、ｍは１から４の整数を、ｐ、ｑは１以上の整数を表す。）で表されるチオール誘導
体。
＜４＞　＜１＞から＜３＞のいずれかに記載のチオール誘導体からなるチオグリコシル化
剤。
＜５＞　＜１＞から＜３＞のいずれかに記載のチオール誘導体または＜４＞記載のチオグ
リコシル化剤より誘導される化合物。
＜６＞　化合物が糖誘導体である＜５＞記載の化合物。
【発明の効果】
【０００９】
　本発明で提供される新規なチオール誘導体は既存チオール誘導体と比べ、ほぼ無臭で不
快臭を発しないために工業スケールにも適応が容易であり、さらに既存のチオグリコシド
を糖受容体として用いた場合に問題となっていたアグリコン転位反応を大幅に抑制する効
果を持つため、従来法と比較して格段に有用なチオール誘導体である。
【発明を実施するための形態】
【００１０】
　以下、本発明を詳細に説明する。
　一般式（１）においてＸは水素または電子吸引性の官能基である。電子吸引性の官能基
とは分子の特定の位置について、電子密度を減弱させる効果を持つ置換基を指す。具体的
な官能基の種類としては例えば、ハロゲン、アルデヒド基、ケトン基、カルボキシル基、
アミド基、シアノ基、オキシム基、スルホニル基、ケテン基、イソシアネート基、チオイ
ソシアネート基、アゾ基、アジド基、ニトロ基などが挙げられるが、ハロゲン、シアノ基
、アジド基、ニトロ基が好ましく、特にハロゲンが好ましい。
【００１１】
　一般式（１）において、Ｙ１は炭化水素基である。炭化水素基であるＹ１の炭素数は、
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１～１２が好ましく、特に１～４が好ましい。炭化水素基であるＹ１の構造は、直鎖構造
であっても、分岐構造であっても、環構造であっても、または部分的に環構造を有する構
造であっても、または構造中に直鎖構造や分岐構造や環構造が混在する構造であっても、
また環構造が複数連結した構造であってもよいが、原料となる炭化水素化合物の入手のし
やすさの点から直鎖構造、または環構造であるのが好ましく、特に直鎖構造が好ましい。
【００１２】
　一般式（１）において、Ｙ２は存在するか存在せず、存在する場合にはヘテロ原子を含
んでも良い炭化水素基である。Ｙ２が存在する場合の炭素数等には特に制限はないが、１
～１２が好ましく、特に１～４が好ましい。Ｙ２がヘテロ原子を含んでも良い炭化水素基
である場合の構造としては特に制限はなく、直鎖構造であっても、分岐構造であっても、
環構造であっても、または部分的に環構造を有する構造であっても、または構造中に直鎖
構造や分岐構造や環構造が混在する構造であっても、また環構造が複数連結した構造であ
ってもよいが、取扱いや原料となるヘテロ原子を含んでも良い炭化水素化合物の入手のし
やすさの点から直鎖構造、分岐構造または環構造が好ましく、特に直鎖構造、分岐構造が
好ましい。
【００１３】
　一般式（１）においてＺは水素または有機基または高度にフッ素化された基である。こ
こで有機基とはＣ－Ｈ部分を必須とする基をいう。有機基としては特に制限はないが、原
料となる炭化水素化合物の入手のしやすさの点から飽和炭化水素、エーテル性酸素原子含
有飽和炭化水素もしくはアミド結合含有飽和炭化水素が望ましい。また、高度にフッ素化
された基とはペルフルオロアルキル基を１つまたは複数個所有する高度にフッ素化された
有機基のことである。ペルフルオロアルキル基の炭素数に特に制限はないが、３から１６
が好ましく、特に４から１２が好ましい。Ｚの炭素数に特に制限はないが、１～１００が
好ましく、特に１～５０が好ましい。Ｚの構造は直鎖構造であっても分岐構造であっても
環状構造であっても良いが、原料となる炭化水素化合物やペルフルオロ有機化合物の入手
のしやすさの点から直鎖構造または分岐構造であるのが好ましい。
【００１４】
　Ｚの具体例としては次の例が挙げられる。
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【化３】

【００１５】
　一般式（２）において、ｐ、ｑは１以上の整数であるが、１～１２が好ましく、特に１
～４が好ましい。
【００１６】
　＜５＞に記載の、＜１＞から＜３＞のいずれかに記載のチオール誘導体または＜４＞記
載のチオグリコシル化剤より誘導される化合物の具体例としては、アミノ酸やペプチドの
チオエステルなどが挙げられる。このチオエステルはアミノ酸やペプチドのαカルボキシ
ル基部分とチオールが脱水縮合した化合物であり、ペプチド合成に非常に有用な化合物で
ある。このチオエステルを合成する際のアミノ酸やペプチドの種類や大きさに特に制限は
ない。
【００１７】
　＜６＞に記載の、化合物が糖誘導体である＜５＞記載の化合物としては、具体的にはチ
オグリコシドが挙げられる。このチオグリコシドは前述したように糖鎖合成において非常
に有用な化合物である。また、このチオグリコシドを合成する際に用いる糖の種類や大き
さに特に制限はない。
【００１８】
　一般式（１）で表されるチオール誘導体の合成は、如何なる方法によってもよい。具体
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的な合成例として、一般式（２）で表されるチオール誘導体の合成例を示す。すなわち、
以下の一般式（３）
【化４】

（式中、Ｘは水素または電子吸引性の官能基を、Ｗは脱離基を、ｍは１から４の整数を、
ｐ、ｑは１以上の整数を表す。）で表される芳香族化合物と、一般式（４）
【化５】

（式中、Ｒは有機基または高度にフッ素化された基を表す。）で表わされるアルコール誘
導体を塩基性条件下で反応させ、一般式（５）
【化６】

（式中、Ｘは水素または電子吸引性の官能基を、Ｗは脱離基を、Ｒは有機基または高度に
フッ素化された基を、ｍは１から４の整数を、ｐ、ｑは１以上の整数を表す。）で表され
る、目的物質の中間体が得られる。
【００１９】
　本反応において一般式（３）で表される芳香族合物と一般式（４）で表されるアルコー
ル誘導体のモル当量比に関しては特に制限はないが、アルコール誘導体に対して０．３～
２０．０モル当量が好ましく、さらに好ましくは１．０～５．０モル当量が好ましい。
【００２０】
　使用される塩基の種類としては、ルイス塩基でもブレンステッド塩基でもよく、また無
機塩基、有機塩基のいずれであっても用いることができる。また塩基の形態は気体、液体
、固体のどの形態でもよい。代表的な塩基としては、例えば、トリエチルアミン、トリブ
チルアミン、ジアザビシクロウンデセン、ピリジン、水素化ナトリウム、炭酸カリウム、
炭酸ナトリウム、ｎ－ブチルリチウム、ｔｅｒｔ－ブトキシカリウム、リチウムジイソプ
ロピルアミド、カリウムヘキサジシラジドなどが挙げられる。
【００２１】
　塩基の使用量に特に制限はないが、アルコール誘導体に対して１．０～２０．０モル当
量が好ましく、さらに好ましくは１．０～５．０モル当量が好ましい。
【００２２】
　反応は、無溶媒で実施しても、溶媒の存在下に実施してもよい。溶媒を用いる場合は、
該反応において不活性な溶媒の１種または２種以上を用いうる。溶媒としては、シクロヘ
キサン、イソオクタン、ｎ－ヘキサン等の炭化水素系溶媒、ジクロロメタン、ジクロロエ
タン、四塩化炭素、クロロホルム、ベンゾトリフルオリド等のハロゲン化炭化水素系溶媒
、ジエチルエーテル、ジイソプロピルエーテル、メチル－ｔｅｒｔ－ブチルエーテル、エ
チレングリコールジメチルエーテル、テトラヒドロフラン、ジオキサン等のエーテル系溶
媒、アセトニトリル等のニトリル系溶媒、Ｎ，Ｎ－ジメチルホルムアミド、Ｎ，Ｎ－ジメ
チルアセトアミド、Ｎ－メチルピロリドンなどのアミド系溶媒、ペルフルオロヘキサン、
ペルフルオロメチルシクロヘキサン、ペルフルオロデカリン、３Ｍ社のフロリナート（登
録商標）シリーズなどのペルフルオアルキル系溶媒、３Ｍ社のノベック(商標登録)シリー
ズなどのハイドロフルオロエーテル系溶媒、ＤｕＰｏｎｔ社のＫｒｙｔｏｘ（登録商標）
シリーズや、ダイキン工業社のデムナム（登録商標）シリーズ、ソルベイソレクシス社の
ガルデン（登録商標）シリーズなどのペルフルオロポリエーテル系溶媒が用いられる。ま
た用いる溶媒の量に特に制限はない。
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【００２３】
　反応の圧力は、減圧下、大気圧下、または加圧下のいずれであってもよい。
　反応時間には何ら制限はないが、３０分～７２時間が好ましい。
　反応温度には何ら制限はないが、－３０℃～４０℃が好ましい。
【００２４】
　一般式（５）の芳香族中間体のチオール化を行うことで、目的物である一般式（１）の
チオール誘導体が得られる。
【００２５】
　チオール化の工程としては、特に制限はないが、例えば、一般式（５）で示される芳香
族中間体とチオ尿素を反応させ、その後の塩基性条件下での加水分解反応により一般式（
２）で示されるチオール誘導体を得ることができる。
【００２６】
　チオ尿素の使用量に特に制限はないが、中間体に対して１．０～１０．０モル当量が好
ましく、さらに好ましくは１．０～２．０モル当量が好ましい。
【００２７】
　加水分解反応に用いる塩基としてはルイス塩基でもブレンステッド塩基でもよく、また
無機塩基、有機塩基のいずれであっても用いることができる。また塩基の形態は気体、液
体、固体のどの形態でもよい。
【００２８】
　塩基としては、例えばトリエチルアミン、ジエチルアミン、ブチルアミン、ジアザビシ
クロウンデセン、ジアザビシクロノネン、水酸化ナトリウム、水酸化カリウム、水酸化リ
チウム、炭酸ナトリウム、炭酸カリウム、炭酸水素ナトリウム、炭酸水素カリウム等が挙
げられる。
【００２９】
　塩基の使用量に特に制限はないが、一般式（５）の芳香族中間体に対して１．０～２０
．０モル当量が好ましく、さらに好ましくは１．０～３．０モル当量が好ましい。
【００３０】
　この反応における反応温度としては、通常－７８℃～溶媒の沸点であり、４０～１５０
℃が好ましく、６０～１２０℃が特に好ましい。
【００３１】
　反応時間には何ら制限はないが、３０分～７２時間が好ましい。
　反応の圧力は、大気圧下、または加圧下のいずれであってもよい。
【００３２】
　以上のようにして得られる、本発明化合物であるチオール誘導体は、それ自体がほぼ無
臭で不快臭を発せず、さらにチオグリコシドの副反応であるアグリコン転位を大幅に抑制
する効果を持つため、従来のチオール誘導体と比較してより効率的に糖鎖の合成が可能に
なる。
【実施例】
【００３３】
　以下に、実施例を用いて本発明を更に詳細に説明するが、これらの実施例は本発明の具
体例を示すもので、本発明を何ら限定するものではない。
【実施例１】
【００３４】
　アグリコン転位抑制効果を持つチオール誘導体の合成
（１）工程１
　化合物６を、Ｋ．Ｇｏｔｏら、Ｔｅｔｒａｈｅｄｒｏｎ　Ｌｅｔｔ．　Ｖｏｌ．　５１
，　６５３９　（２０１０）に記載の方法により調製した。化合物６（１．０１ｇ，６６
６μｍｏｌ）をベンゾトリフルオライド（１０ｍＬ） に溶解し、α，α´－２－４－５
－６－ヘキサクロロ－ｍ－キシレン（６４５ｍｇ，２．９７ｍｍｏｌ）、１５－クラウン
－５（３９７μＬ，２．００ｍｍｏｌ）および水素化ナトリウム（９１．０ｍｇ，２．０
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０ｍｍｏｌ）を順次加え、室温で１７時間攪拌した。反応液を０ ℃に冷却しメタノール
（３ｍＬ）を加え過剰な試薬を分解した後、水を加え酢酸エチルで２回抽出した。有機層
を飽和重曹水溶液および飽和食塩水溶液の順で洗浄し、硫酸ナトリウムで乾燥させた。乾
燥剤を濾別後、溶媒を減圧留去した。残渣にメタノールを加え、フロリナート（登録商標
）ＦＣ７２で３回抽出した。ＦＣ７２層を分取後、溶媒を減圧留去した。残渣をシリカゲ
ルカラムクロマトグラフィー（展開溶媒　ノベック（登録商標）ＨＦＥ７１００ : クロ
ロホルム＝７：１）で精製し、白色固体の化合物７（７３６ｍｇ，６２％）を得た。
　1Ｈ　ＮＭＲ　（６００　ＭＨｚ，ＣＤＣｌ3）　：　δ　＝　１．７８－１．８５　（
ｍ，　６Ｈ），　２．０６－２．１８　（ｍ，　６Ｈ），　３．３４　（ｓ，　６Ｈ），
　３．４１　（ｔ，　Ｊ　＝　６．２　Ｈｚ，　６Ｈ），３．４７　（ｓ，　２Ｈ），　
４．７７　（ｓ，　２Ｈ），　４．９３　（ｓ，　２Ｈ）．
【化７】

【００３５】
（２）工程２
　化合物７（７２１ｍｇ，４０２μｍｏｌ）をエタノール（１５ｍＬ）に溶解し、チオ尿
素（３６．４ｍｇ，４７８μｍｏｌ）を加え、アルゴン雰囲気下、１８時間加熱還流した
。反応液に０．３５Ｍ水酸化ナトリウム水溶液（１．７２ｍＬ，６０２μｍｏｌ）を加え
更に２時間加熱還流した。その後、０．１Ｍ硫酸を加え、ｐＨを２に調整した後、反応液
にメタノールを加え、ＦＣ７２で３回抽出した。ＦＣ７２層を分取後、溶媒を減圧留去し
、残渣をシリカゲルカラムクロマトグラフィー（展開溶媒　ｎ－ヘキサン：酢酸エチル＝
９：１）で精製し、無臭の化合物８（６８１ｍｇ，９６％）を得た。
　1Ｈ　ＮＭＲ　（６００　ＭＨｚ，ＣＤＣｌ3）　：　δ　＝　１．７７－１．８５　（
ｍ，　６Ｈ），　２．０５－２．１９　（ｍ，　７Ｈ），　３．３４　（ｓ，　６Ｈ），
　３．４１　（ｔ，　Ｊ　＝　６．２　Ｈｚ，　６Ｈ），　３．４７　（ｓ，　２Ｈ），
　４．０５　（ｄ，　Ｊ　＝　８．２　Ｈｚ，　２Ｈ），　４．７５　（ｓ，　２Ｈ）．
【化８】

【実施例２】
【００３６】
　アグリコン転位抑制効果を持つ無臭チオール誘導体を用いた単糖ビルディングブロック
の合成
　化合物９を、権正純毅、２０１１年度　東海大学大学院（工学研究科工業化学専攻）修
士論文公聴会　要旨集、６３ページに記載の方法により調製した。化合物８（４２６ｍｇ
，２４1μｍｏｌ）および化合物９（８５３ｍｇ，１．２４ｍｍｏｌ）をジクロロメタン
（６ｍＬ）－ＨＦＥ７１００（３ｍＬ）混合溶媒に溶解し、アルゴン雰囲気下、三フッ化
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ホウ素ジエチルエーテル錯体（１４９μＬ，１．２１ｍｍｏｌ）を加え、室温で１７時間
攪拌した。反応液に飽和食塩水溶液を加え、酢酸エチルで２回抽出した。有機層を飽和重
曹水溶液で洗浄し、硫酸ナトリウムで乾燥させた。乾燥剤を濾別後、溶媒を減圧留去した
。残渣に９５％アセトニトリル水溶液を加え、フルオラス混合溶媒（ＦＣ７２：ＨＦＥ７
１００＝１：２）で３回抽出した。フルオラス層を分取後、溶媒を減圧留去した。残渣を
シリカゲルカラムクロマトグラフィー（展開溶媒　ＨＦＥ７１００：酢酸エチル＝４：１
）で精製し、化合物１０（３５９ｍｇ，６２％）を得た。
　1Ｈ　ＮＭＲ　（６００　ＭＨｚ，ＣＤＣｌ3）　：　δ　＝　１．７６－１．８４　（
ｍ，　９Ｈ），　２．０４－２．１５　（ｍ，　６Ｈ），　３．３３　（ｓ，　６Ｈ），
　３．４０　（ｔ，　Ｊ　＝　５．５　Ｈｚ，　６Ｈ），　３．４４　（ｓ，　２Ｈ），
　３．６３－３．６８　（ｍ，　２Ｈ），　３．９０－３．９５　（ｍ，　１Ｈ），　４
．０８　（ｄ，　Ｊ　＝　１３．７　Ｈｚ，　１Ｈ），　４．１４　（ｔ，　Ｊ　＝　７
．６　Ｈｚ，　１Ｈ），　４．２３　（ｔ，　Ｊ　＝　８．２　Ｈｚ，　１Ｈ），　４．
３０－４．４２　（ｍ，　３Ｈ），　４．４８　（ｄ，　Ｊ　＝　１２．４　Ｈｚ，１Ｈ
），　４．５６　（ｄ，　Ｊ　＝　１１．７　Ｈｚ，　１Ｈ），　４．６５　（ｄ，　Ｊ
　＝　１１．０　Ｈｚ，　１Ｈ），　４．７０　（ｄ，　Ｊ　＝　１１．０　Ｈｚ，　１
Ｈ），　５．０８　（ｔ，　Ｊ　＝　１０．３　Ｈｚ，　１Ｈ），　５．５８　（ｄ，　
Ｊ　＝　１０．３　Ｈｚ，　１Ｈ），　５．８８　（t、　J　＝　８．９　Ｈｚ，　１Ｈ
），　７．１４－７．３３　（ｍ，　７Ｈ），　７．３８　（ｄ，　J　＝　６．９　Ｈ
ｚ，　１Ｈ），　７．４０　（ｄ，　J　＝　７．６　Ｈｚ，　１Ｈ），　７．５１　（
ｄ，　J　＝　７．６　Ｈｚ，　１Ｈ），　７．５４　（ｄ，　J　＝　７．６　Ｈｚ，　
１Ｈ），　７．７０－７．７８　（ｍ，　４Ｈ），　７．７９－７．８４　（ｍ，　２Ｈ
）；　ＭＡＬＤＩ－ＴＯＦ－ＭＳ　ｍ／ｚ：　［Ｍ＋Ｎａ]+　ｃａｌｃｄ　ｆｏｒ　Ｃ84

Ｈ62Ｃｌ4Ｆ51ＮＯ13ＳＮａ　２４５９．１，　ｆｏｕｎｄ：　２４５９．２．
【００３７】
　次に、化合物１０（１３９ｍｇ，５７．１μｍｏｌ）をテトラヒドロフラン（ＴＨＦ）
（８ｍＬ）に溶解し、ジエチルアミン（２ｍＬ）を加え室温で１８時間攪拌した。反応液
に水を加え酢酸エチルで２回抽出した。有機層を１Ｍ塩酸、飽和重層水溶液および飽和食
塩水溶液の順で洗浄し、硫酸ナトリウムで乾燥させた。乾燥剤を濾別後、溶媒を減圧留去
した。残渣に９５％メタノール水溶液を加え、フルオラス混合溶媒（ＦＣ７２：ＨＦＥ７
１００＝１：２）で３回抽出した。フルオラス層を分取後、溶媒を減圧留去し、残渣をシ
リカゲルカラムクロマトグラフィー（展開溶媒　ｎ－ヘキサン：酢酸エチル＝３：１）で
精製し、白色粉末の化合物１１（１２７ｍｇ，９７％）を得た。
　1Ｈ　ＮＭＲ　（６００　ＭＨｚ，ＣＤＣｌ3）　：　δ　＝　１．７５－１．８２　（
ｍ，　６Ｈ），　１．９１　（ｓ，　３Ｈ），　２．０４－２．１７　（ｍ，　６Ｈ），
　２．９５　（ｄ，　Ｊ　＝　３．４　Ｈｚ，　１Ｈ），　３．３３　（Ｓ，　６Ｈ），
　３．３９　（ｔ，　Ｊ　＝　５．５　Ｈｚ，　６Ｈ），　３．４４　（ｓ，　２Ｈ），
　３．７１　（ｄ，　Ｊ　＝　７．６　Ｈｚ，　２Ｈ），　３．７８－３．８５　（ｍ，
　２Ｈ），４．０７　（ｄ，　Ｊ　＝　１３．１　Ｈｚ，　１Ｈ），　４．２４　（ｄ，
　Ｊ　＝　１０．３　Ｈｚ，　１Ｈ），　４．３３　（ｄ，　Ｊ　＝　１３．７　Ｈｚ，
　１Ｈ），４．５５　（ｄ，　Ｊ　＝　１１．７　Ｈｚ，　１Ｈ），４．６１　（ｄ，　
Ｊ　＝　１２．４　Ｈｚ，　１Ｈ），　４．６７　（ｄ，　Ｊ　＝　１０．３　Ｈｚ，　
１Ｈ），　４．６９　（ｄ，　Ｊ　＝　１０．３　Ｈｚ，　１Ｈ），　５．５５　（ｄ，
　Ｊ　＝　１０．３　Ｈｚ，　１Ｈ），　５．６３　（ｔ，　Ｊ　＝　８．９　Ｈｚ，　
１Ｈ），　７．２５－７．３８　（ｍ，　７Ｈ），　７．７０－７．７４　（ｍ，　４Ｈ
），　７．６０－７．８４　（ｍ，　２Ｈ）．
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【化９】

【実施例３】
【００３８】
　アグリコン転位抑制効果の検討
　化合物１２を、Ｓ．Ｋ．Ｓｕｊｉｔら、Ｊ．　Ｃａｒｂｈｙｄｒｏ．　Ｃｈｅｍ．　Ｖ
ｏｌ．　２２，　２８５　（２００３）に記載の方法により調製した。化合物１１（１０
２ｍｇ，４６．１μｍｏｌ）と化合物１２（１０９ｍｇ，１８４μｍｏｌ）をジクロロメ
タン（１．５ｍＬ）に溶解し、アルゴン雰囲気下、脱水剤としてＭＳ４Ａ（０．３ｇ）を
加え２時間攪拌した。その後、１Ｍのトリメチルシリルトリフルオロメタンスルホネート
（ＴＭＳＯＴｆ）のジクロロメタン溶液（１３．８μＬ，１３．８μｍｏｌ）を加え、０
℃で１時間攪拌した。反応液にトリエチルアミン（０．２ｍＬを加え、反応を停止させた
後、固形物を濾別し、酢酸エチルで洗浄した。濾液は洗液と合わせ、飽和重曹水溶液およ
び飽和食塩水溶液で洗浄し、硫酸ナトリウムで乾燥させた。乾燥剤を濾別後、溶媒を減圧
留去した。残渣に９５％アセトニトリル水溶液を加え、フルオラス混合溶媒（ＦＣ７２：
ＨＦＥ７１００＝１：２）で３回抽出した。フルオラス層を分取後、溶媒を減圧留去した
。残渣をシリカゲルカラムクロマトグラフィー（展開溶媒　ｎ－ヘキサン：酢酸エチル＝
２：１）で精製し、白色粉末の化合物１３（９６．０ｍｇ，７９％）を得た。またアグリ
コン転位体１４の副生はわずか２％に抑制することが明らかとなった。
【００３９】
　化合物１３　1Ｈ　ＮＭＲ　（６００　ＭＨｚ，ＣＤＣｌ3）　：　δ　＝　１．７３－
１．８２　（ｍ，　９Ｈ），　１．９６　（ｓ，　３Ｈ），　２．００－２．１７　（ｍ
，　１２Ｈ），　３．２９　（ｓ，　６Ｈ），　３．３７　（ｔ，　Ｊ　＝　６．２　Ｈ
ｚ，　６Ｈ），　３．３９　（ｓ，　２Ｈ），　３．４０－３．５１　（ｍ，　２Ｈ），
　３．５５　（ｄ，　Ｊ　＝　１０．３　Ｈｚ，　１Ｈ），　３．８１　（ｔ，　Ｊ　＝
　７．６　Ｈｚ，　１Ｈ），　３．９８－４．１５　（ｍ，　４Ｈ），　４．１８　（ｔ
，　Ｊ　＝　１０．３　Ｈｚ，　２Ｈ），　４．２６　（ｄ，　Ｊ　＝　１５．８　Ｈｚ
，　１Ｈ），　４．２７　（ｓ，　２Ｈ），　４．４２　（ｔ，　Ｊ　＝　８．２　Ｈｚ
，　１Ｈ），　４．５８　（ｄ，　Ｊ　＝　１１．０　Ｈｚ，　１Ｈ），　４．６３　（
ｄ，　Ｊ　＝　１１．３　Ｈｚ，　１Ｈ），　５．３７　（ｄ，　Ｊ　＝　３．４　Ｈｚ
，　１Ｈ），　５．４７　（ｄ，　Ｊ　＝　１１．０　Ｈｚ，　１Ｈ），　５．４９　（
ｄ，　Ｊ　＝　８．２　Ｈｚ，　１Ｈ），　５．６９　（ｄｄ，　Ｊ　＝　３．４　Ｈｚ
，　１０．３　Ｈｚ，　１Ｈ），　５．７２　（ｔ，　Ｊ　＝　８．９　Ｈｚ，　１Ｈ）
，　７．１５　（ｄ，　Ｊ　＝　７．６　Ｈｚ，　２Ｈ），　７．２０－７．２８　（ｍ
，　１Ｈ），　７．３１　（ｔ，　Ｊ　＝　６．９　Ｈｚ，　２Ｈ），　７．６３－７．
９１　（ｍ，　８Ｈ）．
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【化１０】

【産業上の利用可能性】
【００４０】
　本発明化合物であるチオール誘導体は従来のチオール誘導体と比較してほぼ無臭で不快
臭を発しないために工業スケールでの取扱いが容易であり、さらに副反応であるアグリコ
ン転位反応を大幅に抑制できるためにより効率的に糖鎖の合成が可能になる。このため生
理活性糖鎖の大量合成に幅広く用いることが可能であり、従って本発明化合物の工業的価
値や波及効果は極めて大である。
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