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【目的】レチノイドは核内のレチノイン酸受容体 (RARα, β, およびγ) に結合し、
これらを活性化することで細胞の分化や増殖、形態形成などの多彩な生物機能を
発揮する。
 昨年度、我々は疎水性部分に[10]metacyclophaneを有する化合物の合成を報告し、

1 および 2がレチノイド活性を示すこ
とを見出した。しかし、これらの合成
は困難であり、活性も
それ程強くはなかっ

た。これらを改善するためには疎水性部分を変更する必要がある
と判断し、疎水性部分に 3~5 の骨格を有する新規レチノイドを設
計し、それらの合成を検討した。

【結果】市販の試薬を3~5 へと誘導し、それぞれから目的とするアミド化合物
(-NHCO-型: 6~8、-CONH-型: 9~11) を合成した。6~11のRARに対する転写活性化
能は1や2を大幅に上回り、特に
9~11はRARαに対する強い活性化
能を示した。本発表ではこれらの化
合物の他に、安息香酸部を修飾した
化合物やリンカーを変更した化合
物の生物活性についても報告する。


