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	概要　ＥＡ　(600字～800字程度にまとめてください。)

　ヤマブシタケ菌糸体から単離されたエリナシン類は、シアタン骨格[5-6-7縮環構造(ABC環)]に糖（キシロース）が結合した多環式天然物であり、強力な神経成長因子(NGF)合成促進活性を持つことから、アルツハイマー病などの神経変性疾患に対する治療薬や予防薬のリード化合物として期待されている。エリナシン類の中でもエリナシンE , F , およびG は、糖部分(F環)が縮環した五〜六環性化合物であり、10個の不斉点が存在するため、その立体選択的分子構築は現代有機化学における最高難度の課題である。エリナシンEは、NGF合成促進作用を示すばかりでなく、オピオイド受容体選択的作動活性があることが知られている。作動性は他の三環性シアタン系天然物には見られないエリナシンE特有の薬理作用であり、縮環したDEF環部の構造的重要性を示唆するものである。本研究では、エリナシン類の網羅的な合成と構造活性相関および詳細な薬理作用の解明を最終目標として、エリナシンEの初の全合成を検討した。
　D-マンノースから立体選択的ラジカル環化反応を経て、E環に相当する６員環炭素骨格を構築した。保護基の変換、立体選択的なエポキシ化を経てアルデヒドを合成した後、Grignard反応により、C環に相当するホモアリル基を導入した。近接する水酸基を嵩高いシリル基で保護することによりGrignard付加がアルデヒドのre面から選択的に起こり、天然型の立体異性体を優先して得ることに成功した。求核剤としてB環に相当するシクロヘキセニルリチウムを用いても高選択性が維持されており、本戦略は今後の全合成にも適用可能であると考えられる。MCPBA酸化によりスルフィドをスルホキシドとした後、TBDPSClを用いた分子内Pummerer型反応によりD環を構築した。本反応は、生化学的に有用なヒドロイソベンゾフラン骨格構築の新手法として発展できる可能性がある。環化体より３工程を経てジエンを合成し、分子内メタセシス反応(RCM)によりエリナシンEのCDE環骨格の合成に成功した。
　一方、分子内アセタール化によるF環の構築も検討したが、DE 環部を有する二環性化合物を用いた場合は閉環反応が進行しなかった。分子構造の立体的な制限により、結合すべき炭素-酸素原子間距離が遠ざかっていたためであると考えられるので、今後、C環を前もって構築することにより反応点を近づけ、環化させたいと考えている。
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	欧文概要　ＥＺ

  Cyathane diterpenes have attracted immense attention among chemists and biologists alike because of their unique chemical structures and fascinating biological activities involving stimulation of nerve growth factor (NGF) synthesis. Erinacine E, F, and G isolated from the cultured myceria of Hericium erinaceum are representative of this family. The attractive features of these molecules lie not only within the complicated chemical structure that involves a five- to seven-membered ring-fused multicyclic skeleton with ten chiral centers, but also in that erinacine E exerts selective -opioid receptor agonistic activity. Despite the numerous synthetic endeavors in this area, only two successful total syntheses have been reported for the sugar-containing erinacines. Total synthesis of pentacyclic or hexacyclic cyathanes has never been achieved. In this research, we have developed a strategy to form the central CDE-ring system of erinacine E featuring the intramolecular Pummerer-type reaction as a key transformation. 

  The synthesis was commenced with the stereoselective radical cyclization of the acetonide-protected thiocarbonate derived from D-mannnose. The resultant cis-fused carbocycle was converted to aldehyde, and the homoallyl group, which corresponds to the C-ring chain, was introduced in a stereoselective manner. It is likely that the nucleophile approached from the re-face of the aldehyde to avoid the steric hindrance of the bulky silyl ethers. It should be pointed out that the high stereoselection established here could be extended to another nucleophile involving oxygen-containing cyclohexenyllithium, which corresponds to the B-ring of erinacine E. The key D and C-ring formations were realized by the silicon-promoted Pummerer-type reaction and RCM, respectively. Thus, we have accomplished the complete CDE-ring framework of erinacine E.
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