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Mandelalide A (1) is a macrolide isolated from a sea squirt.  The characteristic structure of 

this compound is a unique macrolide skeleton including THP and THF ring moiety.  Herein, 

we report the convergent synthesis of the aglycone 9 of 1 using intramolecular allylation as a 

key reaction.  Thus, osmium catalyzed oxidative cyclization of diol 2 gave cyclized product 

3.  Subsequently, several step conversion including coupling with iodoolefin 4 provided 

carboxylic acid segment 5.  Esterification of 5 with alcohol 6 provided ester 7.  The ester 7 

was then subjected to the reductive acetylation and intramolecular allylation to construct the 

THP ring to give 8.  Several step transformations including macrolactonization were 

performed to furnish the target molecule 9.     
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マンデラライド A (1) はホヤの一種より単離されたマクロライド

である(1)。本化合物の構造的特徴として THP 環、THF 環を有する特

異なマクロライド骨格が挙げられる。本研究では分子内アリル化反応

を鍵反応として用い、マンデラライド A のアグリコン部 9 の収束的

合成を行ったので報告する。 

ジオール 2 に対して四酸化オスミウム塩を用いた環化反応により

THF 環を構築した。続いてヨードオレフィン 4 とのカップリングを

含む数段階の変換により 5 とした。このカルボン酸 5 と、別途合成

したアリルシラン 6 との椎名エステル化により 7 へと誘導し、鍵反応である還元

的アセチル化に次ぐ分子内アリル化反応により THP 環を高立体選択的に構築し

た。続く数段階の変換およびマクロラクトン化を行い、マンデラライド Aのアグ

リコン部 9 の合成を達成した。 
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