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論文審査の要旨（2000 字程度）	
 

	
 本論文は、「異常結合型プロアントシアニジンオリゴマーの合成に関する研究」と題し、序論および本論２章、
結語から構成されている。 
	
 序論ではポリフェノール系化合物の構造的特徴、化学的特性、およびそれら化合物の生物活性について述べて
いる。また、フラボノイド型ポリフェノールの単離および合成上の問題点を指摘したうえで、本研究の意義を述
べている。 
	
 第１章では「4,6–結合型プロアントシアニジン二量体の合成」について述べている。天然には多種多様なプロ
アントシアニジンオリゴマーが存在するが、この多様性は各フラバン単位の酸化度、立体化学や重合度の違いに
よって生み出されている。その多様性を生み出す要因のひとつとして、本研究では各フラバン単位間の結合様式
に注目し、中でも未だ選択的合成の達成されていない 4,6—結合型二量体に焦点を当て、過去の合成例を挙げ、そ
の問題点を指摘している。 
	
 この結合位置の問題を解決するため、本研究ではまず halo-capping法を提案している。すなわち、フラバン単位
の求核性の高い位置を適当なハロゲン原子で保護（キャッピング）し、その位置で起こる副反応を抑えると、位
置選択的な結合形成が可能となると期待し、実際に検討を行っている。その結果、塩素原子を導入したフラバン
単位を求核成分として用い縮合反応を行うと、位置および立体選択的に 4,6−結合型二量体が得られることを明ら
かにしている。この結果は塩素原子の強い電子求引性および、原子半径の小ささにより説明可能であると述べ、
それぞれについて計算化学的手法により裏づけを行っている。また、得られた 4,6−結合型二量体の結合位置につ
いて二次元 NMRを用い、構造の解析を行っている。さらに、保護基として導入した塩素原子の除去には、通常の
Pd触媒を用いた水素化反応にアミンを添加する方法が効果的であることを見出し、これに基づき初のプロシアニ
ジン B6の合成に成功している。 
	
 また、先の結合位置の問題を解決するため、本研究ではもう一つの方策として de novo合成法を見出している。
すなわち、求核成分としてのフラバン単位の示す位置選択性はピラン環の存在に由来するという予想に基づき、
フロログルシノール単位へと逆合成的に分解した合成単位を求核成分として用いている。その結果、期待通り位
置および立体選択的に目的とする 4,6−結合型二量体の環化前駆体を合成することに成功している。続いて、アー
ト錯体を用いて下部フラバン単位のピラン環構築、およびベンゾイル基の除去を効率的に行っている。最終的に
保護基の除去を行い、de novo 合成法でもプロシアニジン B6の合成に成功している。さらに、この合成法を 4,6−
結合型へテロ二量体の合成へと応用し、プロシアニジン B8と catechin-(4α,6)-gallocatechin の合成にも成功してい
る。本章で述べている二つの合成手法は、4,6−結合型プロアントシアニジン二量体の選択的合成を可能とし、他の
4,6−結合型二量体をはじめ、さらに重合度の高いオリゴマーの合成にも適用可能である信頼性の高い合成アプロー
チであると結論づけている。 
	
 第２章では「チャルカン—カテキン複合型二量体の合成」について述べている。ビフラボノイド間結合の立体選
択的な構築のため、求電子成分の反応中間体を s-cisに固定することが鍵であると判断し、鎖状化合物、エポキシ
ド、環状カーボナート、環状オルトエステルを調製した。これら化合物に対してカテキン誘導体との縮合反応を
行ったところ、収率は良いものの、立体選択性は中程度に留まったと述べている。また、得られたジアステレオ
マーについて NMRによる立体化学の解析を行い、天然物の提唱された立体化学が正しいことを立証している。最
後に保護基の除去を行い、初のガンビリイン A1とガンビールフラバン D5の合成に成功している。さらに分子内
反応を利用することにより、立体選択的なビフラボノイド間結合の構築を行っている。しかし、得られたジアス
テレオマーは非天然型であった。その推定反応機構についてπ−π相互作用の効果により説明できると述べてい
る。本手法は、チャルカン−カテキン複合型二量体の初の合成を可能とし、他の複合型オリゴマー類の合成にも適
応可能であると結論づけている。 
	
 「結語」では本研究を総括するとともに、その有機合成化学分野における意義を述べている。 
	
 以上要するに、本論文は異常結合型プロアントシアニジンオリゴマーの合成に関する研究について述べたもの
であり、これらの成果は理学上、貢献するところが大きい。よって本論文は、博士（理学）論文として十分価値のあ
るものと認められる。 

 


