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Hytramycin V (1), isolated from Streptomyces hygroscopius stain ECUM14046, is an 18-

membered cyclic peptide consisting of three non-proteinogenic piperazic acids1). The natural 

product exhibits antibacterial activity against Mycobacterium tuberculosis, however, the 

mechanism of action has not been elucidated. Therefore, we planned total synthesis and 

biological evaluation of hytramycin V (1) and its analogs. According to the following synthetic 

strategy including the macrolactamization of cyclization precursor 2, we have achieved the 

total synthesis of hytramycin V (1). In this presentation, we will report the details of the total 

synthesis and biological evaluation of natural product 1 and its analogs.  
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Hytramycin V (1)は、放線菌 ECUM14046から単離・構造決定された 18員環の抗菌

活性環状ペプチドであり、非タンパク質性アミノ酸であるピペラジン酸を 3 つ含む

1)。天然物は結核菌に対して抗菌活性を示すが、詳細な活性発現機構は分かっていな

い。そこで、天然物およびその誘導体の合成と活性評価により、活性発現機構を明ら

かにすることとした。今回我々は、液相合成による環化前駆体 2の合成と、高希釈条

件下でのマクロラクタム化により、所望の hytramycin V (1)の全合成を達成した（図

１）。本発表では、1および誘導体の合成と抗菌活性試験の詳細について報告する。 

 

 
図 1 Hytramycin V (1)の逆合成 
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