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【目的】当研究室では、ビタミン D3骨格の 2α位の修飾によりビタミン D レセプ
ターを介する生物活性、genomic作用が向上することを報告している。今回我々は
genomic作用が非常に弱いプレビタミン D3骨格の 14位のエピ化、19位のノル化、
2位の化学修飾を組み合わせ、新規化合物の合成を行った。 
【方法・結果】原料にはキナ酸を用い、文献既知化合物 1 からエンイン 2 に変換
し、A環フラグメントとした。CD環フラグメントはビタミン D3から 14位のエピ
化を経る四工程で合成した 3からトリフラート 4へと導き、2とカップリング反応
を行い、続く脱保護と還元反応によって望みとする 19-nor-14-epi-preD3誘導体 7 (R
= H)を合成した。この
化合物の A 環 2 位に
メチル基をもつ化合
物 7 (R = CH3)をさら
に合成し、それらの生
物活性を調べたとこ
ろ、HOS細胞におけ
るオステオカルシン
転写活性が、天然ホル
モンと同程度にまで
飛躍的に向上するこ
とを見出した。 


