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Vitamin D3 (VD) is a steroid hormone that is known to associate with a wide range of 
biological activities including maintaining calcium concentration homeostasis.  Although the 
blood level of 25(OH)D3 (1), one of the VD metabolites, has been measured as an indicator of 
some diseases related to its biological function, the other metabolites are also considered to be 
significantly involved in the diseases.  In this study, we have synthesized deuterium-labeled 
VD metabolites 6-8-d3 (six in total), where three deuterium are introduced into the A-ring, a 
common skeleton of VD metabolites, in order to measure their blood levels of them by LC-
MS/MS. 
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【目的】ビタミン D3 (VD) は Ca 濃度恒常性維持や骨・筋等様々な活性に関与するス

テロイドホモンである。これまで、これらの活性に関連する疾患の指標として VD 代

謝物の一つである 25(OH)D3 (1) の血中濃度測定が行われているが、1 以外の代謝物

も疾患に関与していると考えられる。本研究では、LC-MS/MS 法による 1 以外の VD

代謝物の血中濃度測定を行うことを目的に、VD 代謝物の共通骨格である A 環に重

水素が導入された重水素標識化代謝物 6-8-d3（計 6 種）の合成を検討した。 
 
【実験・結果】 L-(-)-リンゴ酸誘導体 2 に対し、重水（D2O）溶媒中、H2 雰囲気下で

Ru/C 触媒を作用させる

ことで、水酸基 α 位の位

置選択的な H/D 交換反

応を行い、93%以上の高

い重水素交換率でジオ

ール 3-d3 を得た。つい

で当研究室で開発した

手法を基盤に D 標識化

された A 環 4a,4bを合

成した。さらに 4a,4bと

CD 環 5（各代謝物の側

鎖を持つ）を、Pd 触媒

によるカップリング反

応を行い、D 標識化 VD

代謝物 6-8-d3（計 6 種）

の合成に成功した。 
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