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α(2,8)disialic acid includes N-acetylneuraminic acid (NeuAc) and N-glycolylneuraminic 

acid (NeuGc), which are involved in important physiological functions such as immunity, 

However, selective synthesis of α(2,8)diSialic acid containing both NeuAc and NeuGc has not 

yet been achieved by chemical synthesis, but only by enzymatic and chemoenzymatic methods. 

In our laboratory, we reported the synthesis of NAc α(2,8)octasialic acid by controlling the 

conformation of sialic acid with 4O, 5N and 7O, 9O carbonyl protecting groups(1). However, 

the generality of this structural design to improve the α-selectivity is not fully verified. 

Glycosylation using N-acetyl and N-glycolyl type sugar donors 1 and sugar acceptors 2 in 

glycosylation proceeded with high α-selectivity and high yield, respectively. Subsequent 

reaction with EtSH afforded the ring openings 3 of 4O, 5N carbonyl protecting groups, 

followed by one-pot deprotection of the ring openings to achieve the desired α(2,8) disia 4. 
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α(2,8)ジシアル酸は N-アセチルノイラミン酸(NeuAc)及び N-グリコリルノイラミ
ン酸(NeuGc)を含み、免疫など重要な生理機能に関わる。そのため、それらの構造機
能相関の解明は重要である。しかしながら、NeuAc 及び NeuGc の両方を含むα(2,8)
ジシアル酸の選択的合成は酵素法及び化学酵素法のみで未だ化学的合成法では達成
されていないなど、その合成手法は不十分である。当研究室では 4O, 5N 及び 7O, 
9O カルボニル保護基によりシアル酸の立体配座を制御することで NAc α(2,8)オク
タシアル酸の合成を報告した(1)。しかしながら、この構造設計が N-グリコリル型のα
選択性向上を示すことの検証は不十分である。 
グリコシル化において N-アセチル型及び N-グリコリル型の糖供与体 1 及び糖受容

体 2 を用いたグリコシル化はそれぞれ高いα選択性、高い収率で進行した。続く EtSH
との反応で 4O, 5N カルボニル保護基の開環体 3 を得た後、開環体を one-potで脱保
護し、目的のα(2,8)ジシアル酸 4 の合成を達成した。 
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