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前報 のにお いてセ リンがp-ニ トロベ ンツアルデ ヒ ビと ピ リジン中で煮 沸 種て もほ とん ど脱 炭 酸 反応 を しな い

こ とを述ベたが,こ れ まで β オキ シア ミノ酸 とアルデ ヒ ビが どの よ うな化合 物をつ く るか 菌つ い ては あま り報

告が な く,ま たそれ らの脱炭酸 反応性菌 つい ては全 く知 られ ていない.

本報 では β-オキ シア ミノ酸 とアルデ ヒ ドの第1次 反応 物が どの よ うな構造 を持 つ もの で あ るかを 主 と して赤

外 吸収 スペ ク トル図 よって 明かに し,次 図そ の構 造 と脱 炭酸反 応性 との 関 連 を主 として β-フェニルセ リンを用

い て研究 した.

す でに セ リンまた は β-ェ ニルセ リンの金 属塩類 や これ らオキ シア ミノ酸 工 ス テ ル と,ベ ン ツア ルデ ヒ ドま

た はホ ル ムア ルデ ヒ ドとの可 逆性縮 合物が シ ップ塩 基型 また は オキサ ゾ リジン型 酢重物 で あ る とい う推 定はあ る

が,こ れ らの化合物 は カルボキ シル基が 遊離 型でな いか ら脱 炭酸反 応菌 は関与 しな い.脱 炭酸反応 性を 調べ るこ

とを 目的 とす る本研究 菌お いては遊離 カル ボキシ ル基を持つ ア ミノ酸 とアルデ ヒ ドとの縮合 体を 得な くては無意

殊 であ り,こ れ らの基 の存 在図 よって構造 も変化す る可 能 性 もあ る.し か 種セ リンまた は β-フェニルセ リンと

ペ ンツアルデ ヒ ドか ら遊離 カルボキシ ル基 を持つ縮 合体 を単離 しよ うとじた著 者 らの試み は成功 種なか った .

古 くErlenmeyer(2)が β-フ ェ ニ ル セ リン とベ ン ツア ル デ ヒ ドと の シ ッ プ塩 基 型 酢 重 物 と し て0-acetyl-N-

benzylidene-β-phenylserine(I)の 合 成 を 報 告 して い る.し か し著 者 らが そ の 合 成 法 に 従 っ て 得 た 化 合 物 は ピ リ

ジ ン中 で 単 独 ま た は ベ ン ツ ア ル デ ヒ ドと共 に 煮 沸 して も脱 炭 酸 反 応 を 示 さ な か った.シ ッ プ塩 基 型 ア ミ ノ酸が 脱

炭 酸 す る とい う仮 定 菌 従 え ば こ の 構 造が 疑 問 と な る.そ こで こ の 化 合 物 の 赤 外 吸 収 ス ペ ー トル を 測 定(第1図)し,

こ れ を 典 型 的 シ ッ フ塩 基 型 酢 重 物 と考 え られ るthrea-D, L-N-benzylidene-β-phenylserine Na塩(Ⅲ)のL. R.

図(第2図)と 比 較 す る と,第2図 で 見 られ る ア ル コ ー ル 性OH吸 収(3420cm-1附 近 の会 合 性 の 幅 広 い 吸 収 及 び
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1083cm-1の 第2級 ア ル コー ル吸 収)及 び

C=K吸 収(フ ェ ニル 基 と共 役 の た め1670

cm-1よ りシ フ トし1650cm-1)も 見 られ な

い.む しろI. R.ス ペ ク トル 全 体 合形 は2,5-

diphenyl-4-carboethoxy-oxazoline(Ⅳ)(3)

(第3図)に 似 て1740cm-1附 近 の イ オ ン

型 で な いCOOHのC=O, 110Qcm-1の

C-O-C, 1630cm-1附 近 の ア ミ ド性C=Oが

存 在 しア セ テ ー ト性C-0(1240cm-1)が

見 られ な い.後 述 す る お うに オ キ サ ゾ リジ

ン環 のO-C-N結 合 菌 期 待 され る1100～

1200cm-1間 の 特 異 吸 収 帯(4)が1218, 1185,

 1103cm-1に 見 ら れ る の で,Erlenmeyer

の 得た化合 物は シ ッフ塩 基型構造(1)で な くオキサ ゾ リジ ン構造(Ⅱ)で あ る と推定 した 、なお このオキサ ゾ

リジン化 重物(Ⅱ)は 稀 塩酸 で加温 す ると加水 分解 され て原料 のthreo型 β-フエニルセ リンが 回収 され た.

さて オキ シ ア ミノ酸 とベ ン ツアルデ ヒ ドの縮 合物で ある上 述の オキサ ゾ リジ ン酢重物(Ⅱ)は ピ リジン中で煮

沸 され て も脱 炭酸 しなか ったが,こ の化 合物(Ⅱ)に はN-ア セチ ル基が 存在 種その妨害効 果 も考 え られ るので,

先 の事 実のみ で ア ミノ酸 のオキサ ゾリ ジ ン誘導体 は脱 炭酸性が ない とはいえな い.

次に セ リンまたは β-フェニル セ リンとベ ンツアルデ ヒ ビか ら遊離 カルボキ シル基を持つ縮 合 物 を単 離す るこ

とに は成功 しなか ったが,試 みに β-フエニ ルセ リンを ピ リジ ン中で パラホ ルムアルデ ヒ ドと煮 沸 す ると激 しい

CO2の 発 生が 認 め られ た ので ホル ムアルデ ヒ ドもア ミノ酸を脱 炭 酸 させ る能 力が あ ることを知 り,ま ず β-オキ

シ ア ミノ酸 とホル ムアルデ ヒ ドの縮 合体を造 ることを試みた.セ リン とホル ムアルデ ヒ ドとでは成功 種なか った

が,β-フ エニルセ リンはそ のNa塩 水溶液 とホルマ リンを常温 で反応 させ た後菌塩 酸で中和す るとNaを 含 まな

い β-フェニルセ リン とホ ルマ リンの当量縮 合物がerythro型 か らはm.p.173ﾟ(dec.), thveo型 か らはm.P.

172～3ﾟ(dec.)が 得 られた.一 般 に α,β-ア ミノアル コール 同族 体 とカルボニ ル化 合物の縮合 体には シ ッフ塩基

型 とオキサ ゾ リジ ン型 合生成が 可 能で あ り,そ の両構 造 間の生成 エネル ギー(結 合 エネル ギー)を 計算 す る とそ

の差は1%に 過 ぎない.従 って反応に あずか る化 合物 の構 造等 の影 響で この うち の一 方又 は双 方 の混合物が 生成

す る.通 例(4)は飽和 及び環状脂 肪族 アルデ ヒ ビは オキサ ゾ リジ ン環を形成 し,芳 香族 アルデ ヒ ドは二 重結合 の共

役 系に よって安定 酢 され シ ップ塩基酢 重物 とな るが,ホ ル ムアルデ ヒ ドは一定 しない といわ れ てい る.こ の識 別

に つい てはエ タ ノールア ミン と ペ ソ ツアルデ ヒ ド(5),p-ニ トロフェニルセ リンエ ステル とp-ニ トロベ ン ツアル

デ ヒ ド(6),ク ロラ ムフ エニ コール塩基 とベ ン ツアルデ ヒ ビ(7)等の縮合物 の構造研究 で示 された よう菌赤外吸 収ス

ペ ク トルを 用い る とオキ サ ゾ リジ ン化重物 では0-C-Nの 特異吸 収が1200～1100cm-1領 域 に3吸 収帯を示 し,

C=N結 合及び アル コール性OH結 合 の吸収が 見 られな い ことが 知 られ てい る.こ こ菌得 られたthrea及 びerythro

型 β-フ ェニル セ リン とホル マ リン縮合物が シ ッフ塩基型(V)か オキサ ゾ リジン型(Ⅳ,Ⅶ)の どち らであ るか

を知 るため赤 外吸収 スペ ク トル を測定み た*.threo型 化 合物(斑)(第4図)で は1220,1180,1093の3吸 収

帯が あ り,シ ツフ塩 基型化重 物(第2図)で 見 られ た よ うなアル コール性OH及 び1650cm-1附 近 のC=N吸 収

も発見 されな い.erythra型 酢重物(雁)(第5図)で もthveo型 化合物 と類似 のスペ ク トル図 を 示 し1222,

1175,1100cm-1の3吸 収 帯を示 しアル コール性0鷺 及 びC=N結 合 の吸収 も見 られ ない.な お双方共2000cm-1

* I . R.測 定 はKBr錠 剤 法 に よ っ た.
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第1図 threo-D, L-2, 5-Diphenyl-3-acetm1-4-carboxy-oxazolidine (Ⅱ)

第2図threo-D, L-N-Benzylidene-β-phenylserine Na塩(Ⅲ)

第3図D, L-2, 5-Diphenyl-4-carboethoxy-oxazoline (Ⅳ)
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第4図threo-D, L-5-Phenyl-4-carboxy-oxazolidine (Ⅵ)

第5図erythro-D, L-5-Pheny1-4-carboxy-oxazolidine (Ⅶ)

第6図three-D, L-0-Methy1-β-phenylserine (Ⅷ)
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第7図erythro-D, L-0-Methyl-β-phenylserine (Ⅸ)

以 上 の領域で 見 られ る幅広い吸収 帯の状 況か ら遊 離 のOH及 びCOOHは 無 く,水 素 結合 の存在 は明 かで あ るか

ら二量 体の よ うな構造 であ ろ うと思われ る.こ れ らの赤 外 吸 収 スペ ク トル図 か ら β-フ ェニ ルセ リン とホル ムア

ルデ ヒ ドの第1次 縮合 物はthveo型(Ⅵ),erythro型(Ⅶ)と もオ キサ ゾ リジ ン化 合物 であ ると推 定で きる.

次 菌 赤 外 吸 収 ス ペ ク トル 図を 見 て興 味 の あ るこ と は,β-フ ェニ ル セ リン,ア ロ ス レ オ ニ ン等 多 く の β一オ キ シ-

a-ア ミ ノ酸 で はerythro型 に の み840cm-1(8)に 吸 収が あ り,threo型 に は 無 い とい わ れ て い るが,erythro系

のN,O-メ チ レ ン-β-フ ェニ ル セ リン(Ⅶ)(5031),0一 メチ ル-β-フ ェ ニ ル セ リン(Ⅸ)(第7図)と も84α

cm一'附 近 菌 吸 収が 見 られ,対 応 す るthreo系(Ⅵ,Ⅷ)に は(第4図,第6図)855～760cm-1間 菌 相 当す

る吸 収が 無 い こ とで あ る.し か し,こ の 領 域 菌 はC-N〈CC合 伸 縮 殊 も現 れ,threo系 で も　2,5-diphenyl-3-ace

tyl-4-carboxy-oxazolidine(Ⅱ)(第1図)は840cm-1菌 吸 収が 見 られ,β-オ キ シ グ ル タ ミン 酸 に も適用(9)で き

な い とい わ れ て い るか ら例 外 もあ るが,CH面 外 変 角 の 吸 収 領 域 に 見 られ るthreo, erythro識 別 法 と し て 参考

に す る価 値 の あ る現 象 で あ る と考 え られ る.

さて,こ れ までア ミノ酸 とアルデ ヒ ド類 の説炭 酸反応 は まず シ ッ フ塩 基 を形 成 した後菌 生起 す る といわれ てき

たが,そ の反応型 を直接 測定す ることは不 可能 であ る.そ こで前記 オキサ ゾ リジン誘導 体の脱 炭酸性 菌つ い て定.

性 的実験 を試み た.(1)β-フ ェニ ルセ リンを ピ リジン中で 当量 のベ ン ツアルデ ヒ ドまたは パ ラホル ムアルデ ヒ

ドと煮沸 す る と,双 方 とも勢 おく脱 炭酸す る.(2)オ キサ ゾ リジン化合物 であ るN, O-メ チ レン-β フ ェニル七

リンはthrea, erythro系 と もピ リジ ン中 で煮 沸 して も脱 炭酸 しない.(3) N, O-メ チ レン-β-フ ェニ ルセ リン合

ピ リジン溶液 に さ らに過 剩 のベ ンツアルデ ヒ ドまた はホ ームアル デ ヒ ドを添加 す る と脱炭酸 す る.こ れ らの脱炭

酸反応物 か ら生成物 を結 晶状 に単離す るこ とには成功 しな か った*か ら前 報 と同一機構 に よる脱炭酸 であ るか否

か は明か でないが,上 記定性 実験菌 よって(1)β-フ ェニ ルセ リンは β-オキ シア ミノ酸で あ るが ピ リジ ン中で

ベ ン ツア ルデ ヒ ド及 びホ ルムア ルデ ヒ ドに よって脱 炭酸 す る,(2)β-フ エニ ルセ リン とアルデ ヒ ドが当量ずつ

反応 してオキサ ゾ リジン化 重物を形 成す ると脱炭 酸 しない,(3)オ キサ ゾ リジ ン化 重物 もN原 子 にH原 子が 存

在 す るときは過剰 の アル デ ヒ ビに よって脱 炭酸す るが,N-メ チル ア ミノ酸 と同様 機構で 脱炭酸 す るの かまたは こ

の際に オキサ ゾ リジ ン環 の開裂 を伴 うかは 明か でな い.

しか し以上 β-フェニ ルセ リンを使用 した実 験に よって,オ キサ ゾ リジ ン化合 物は脱 炭酸性 を増 す 中 間 体 とば

*β-フ
ェ ニル セ リ ン とホ ル ム ア ル デ ヒ ドの ビ リジ ン 中脱 炭 酸 で は メチ ル ア ミ ンが 検 出 され た.



第9号,8月 〕 ア ミノ酸 と ア ル デ ヒ ドの 化 学 反 応 に つ い て(第3報) 887

考 え られ ない こ と,及 び セ リンがア ルデ ヒ ドと ピ リジン中で煮沸 して も脱炭酸 が見 られな いのはオ キサ ゾ リジン

環形成 菌 おって妨害 され るので はな く,セ リンの溶解度が 低 いた め反応系 中の濃 度が きわめ て低 い こ と菌 よるの

で あろ うと推定 した.

実 験 の 部(融 点は未補正〉

(1) threo-D, L-N, O-Methylenephenylserine　 (5-phenyl-4-carboxy-oxazolidrne) (VI) thveo-D, L-

β-Phenylserine 2.Og, NaOH 0.4gを10mlの 水 に 溶 し ホ ル マ リン(35%)2.0mlを 滴 々加 え,さ らに519.

NaOH少 量 を 加 えpx8と し1夜 放 置 後 減 圧 で 濃 縮 し結 晶が 析 出 し始 め た とき 氷 冷 し5%OHCIを 加 えpH4hと

し放 置 す る と結 晶が 増 加 す る.こ し取 り,温 湯 よ り再 結 晶 す る.1.8g(92.8%),m.p.172～3℃(dec.),元 素 分

析 の結 果CloH1103N (M. W. 193.20)に 一 致 した.

分 析 値:C 62.16, H 5.53, N 7.35%計 算 値:C 62.16, H 5.74, N 7.25%

(2) erythro-D, L-N, 0-Methylene-β-phenylserine (5-phenyl-4-carboxy-oxazolidine) (VII) 

Bergmannの 方 法(10)菌 よ っ て得 た 粗 製erythro-β-phenylserineを エ タ ノ ー ル 中 でXCIガ ス を 飽 和 しエ チ ル エ

ステ ル-HC1塩 と し再 結 晶 法 菌 よ っ て 精 製 した の ち 加 水 分 解 して 精製 したarythcro-β-phenylserine 6.5g, NaOH

 1.3g, 水25mlに ホ ル マ リン(35%)6.5m1を 加 え 前 記 と同様 の:方法0処 理 し,2.7g (43%)のoxazoiidine

化 合 物 を 得 た.thveo系 よ りや や 不 安 定 で 再 結 晶 に は ホ ル マ リンを 添 加 す る方が 純 度が 高 い も のが 得 られ る.

m. p. 173ﾟ (dec.), threo系 化 合 物 との 混融 点165～170ﾟ(dec.),元 素 分 析 の 結 果Cl0H11O3N (M. W. 193.20)

に 一 致 した.

分 析 値: C 62.07, H 5.77, N 7.22%計 算 値:C 62.16, H 5.74, N 7.25%

(3) erythro-n, L-O-Methyl-β-phenylserine(IX)(11)桂 皮 酸 か ら メ タ ノ ー ル 中 でMgO存 在 下 に 臭

素 ガ ス を 通 じa-bromo-β-methoxy-β-phenylpropionic acidを へ て 合 成 した.m. p. 249～250ﾟ (dec.).

(4) threo-D,L-0-Methyl-β-phenylserine* (VIII) m. p. 218～220ﾟ (dec.).

(5) threo-D, L-2, 5-D iphenyl-3-acetyl-4-carboxy-oxazolidine (Ⅱ)(2) threo-D, L-Phenylserineよ り

hreo-D, L-N-benzylidene-β-phenylserine Na塩(Ⅲ)を 造 り,こ の 乾 燥 粉 末 を 無 水 酢 酸 で 処 理 し 生 成 物 を80

%ア ル コ ー ル よ り:再 結 晶,m.p.177～8。(収 率 約60%〉,元 素 分 析 の 結 果C18HI704N (M. W. 311.32)に 一 致

し た.

分 析 値:C 69.17, H 5.36, N 4.30%計 算 値:C 69.44, H 5.50, N 4.50%

(6) 2,5-Diphenyl-4-carboethoxy-oxazoline (Ⅳ)(3) threo-D, L-β-Phenylserineの エ チ ル エ ス テ ル と、

ペ ン ツイ ミ ドェ ー テ ル か ら重 成 し生 成 物 を ア ル コー ル よ り再 結 晶 す る.m. p. 86ﾟ(収 率89%).

本 研 究 の 元 素 分 析 を 担 当 され た 本 間 春 雄,大 石 隆 一,河 原 和 子 氏及 び 赤 外 吸 収 ス ペ ク トルを 担 当 され た 山 田和

俊,松 井 正 通 氏 に 非 謝 す る.ま たthreo-D, L-O-methyl-phenylserineを 分 与 され た 慶 大 梅 沢 教 授 に 感 謝 す る.

*慶 大梅 沢教授 よ り分与.
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