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Hymenocardinol (1), isolated from Hymenocardia acida in 2016, 

shows moderate antiplasmodial activity. This natural product has a 

14-membered cyclopeptide and an tert-alkyl aryl ether linkage. In 

this study, we investigated an arylation of an tert-alcohol and a 

following macrocycle construction. 
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ヒメノカルジノール (1)は 2016 年にアフリカ原産植物 

Hymenocardia acida より単離された抗マラリア活性を有する天然物であり 1)、14 員環

のマクロ環状構造と環内の第三級アルキル-アリールエーテル部位を特徴とするシク

ロペプチドアルカロイドである。我々は合成上の鍵となる第三級アルコールのアリー

ルエーテル化と中員環状ペプチドの構築に成功したので報告する。D-セリンより 5 工

程で合成した第三級アルコール 2に対してトリアリールビスマスを用いた O-アリー

ル化反応を行い、アリールエーテル 3を合成した。スチレン部の位置選択的アミノヒ

ドロキシル化の後、L-トリプトファン誘導体との縮合によって環化前駆体 4を得た。

縮合剤に COMU 
2)を用いた分子内アミド縮合によってヒメノカルジノールの環状骨

格の形成に成功した。現在はこれに続く側鎖の縮合を検討中である。 
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