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研究成果の概要（和文）：カロテノイドの CD スペクトルによる絶対配置の決定は、絶対配置既

知の類似化合物のスペクトルとの比較による方法が主流であり、一部のねじれた共役系を有す

ることが判明している系に限られていた。本研究では代表的なカロテノイドであるβ-イソクリ

プトキサンチンをモデル化合物として選び、その両対掌体および対応するベンゾエ―ト体につ

いて、量子化学計算法による CD スペクトルの計算と実測との比較から絶対配置推定の可能性

について検討した。その結果、立体配座の影響をほとんど受けない 230 nm 付近の強い CD バ
ンドに着目することでその絶対配置を推定できることが分かった。   
 
研究成果の概要（英文）：A straightforward strategy for chiral discrimination in a specified 
carotenoid, β-isocryptoxanthin using a CD band, which is insensitive to conformational 
changes, computed by quantum chemical calculation is reported. This protocol may be 
applicable to estimating the absolute configuration of a number of natural carotenoids. 
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１．研究開始当初の背景 
カロテノイドは、微生物、植物、動物に広く
分布する天然色素で、８個のイソプレン単位
が結合して構成された炭素数 40 の基本骨格
を持った化合物群である。現在までにおよそ
750 種知られている。すべての光合成生物（光
合成細菌、藻類、陸上植物）とある種の酵母
や菌類などは、自身で生合成している。一方、
多くの動物は自らカロテノイドを生合成で
きないので、餌由来のカロテノイドをそのま

ま、あるいは適当な形に代謝し蓄積している。
一例を挙げると、ウニは海藻からβ- カロテ
ンを取り込み、水酸化し、β-イソクリプトキ
サンチン を経て、発生において重要な役割
を果たしているエキネノンを産生している。
動物のカロテノイドの代謝に関しては、水産
資源利用上重要である養殖魚介類を中心に
研究が行われており、代謝経路が明らかにな
りつつある。しかしながらそれに関与するタ
ンパク質およびカロテノイドの生物学的意



義など、まだ多くのことが未解明のまま残さ
れている。よってカロテノイドの立体構造の
研究はそれらを明らかにする上で極めて重
要と考えられる。ところで、カロテノイドの
絶対配置の決定には専ら分光学的方法が用
いられてきた。特に汎用されている円偏光二
色性（ＣＤ）スペクトルによる方法に関して
は、絶対配置既知の類似化合物との比較によ
る方法が主流であり、一部のねじれた共役系
を有することが判明している系に限られて
いた。 
 
２．研究の目的 
本研究ではウニにラセミ体として含まれる
β-イソクリプトキサンチンをモデル化合物
として選び、その両対掌体および対応するベ
ンゾエ―ト体について、量子化学計算法によ
る CD スペクトルの計算と実測との比較から
絶対配置推定の可能性について検討した。 
 
３．４．研究の方法・研究成果 
(1) CD励起子法による絶対配置の推定 
エキネノン (β,β-カロテン-4-オン) (1) 

を NaBH4 還元し、β-イソクリプトキサンチン 
(2) を得た。2 から対応するベンゾエ―ト体 
3 に導いた後、光学異性体分離カラム 
Chiralcel OD (DAICEL) を用いて両鏡像体を
分離した。ここで先に溶出されたものをピー
ク１、後から溶出されたものをピーク２とす
る。まず、 3 の絶対配置推定にCD励起子法
の適用を試みた。ピーク１では、230 nm に
強い正のコットン効果を示したが、これはベ
ンゾエ―ト発色団のπ*←π遷移に帰属でき、
アリル基とベンゾエ―ト発色団間の正のカ
イラリティーに起因すると考えられる。一方、
ピーク２では、それとは逆の結果が得られた。
以上の結果に基づきピーク１では４位の絶
対配置は R、ピーク２ではSと推定した。ピ
ーク１の加水分解生成物のCDスペクトルが 
(4R)-β-イソクリプトキサンチンの合成品の
ものと一致したことから、上の推定が正しい
ことを確認した。 

 
 
 
 
 
 
 
 

(2) 量子化学計算による(4R)-β-イソクリプ
トキサンチン及びそのベンゾエ―ト体の
CD 計算 

上で得られた(4R)-β-イソクリプトキサン
チン（以下 BICX2R と略す）とそのベンゾエ
―ト体（以下 BICX3R と略す）について立体
配座解析を行った後、それらの CD スペクト

ルの密度汎関数計算を行った。まず、実測の
CD スペクトルについて次の二つの特徴が観
測された。①BICX2R の CD スペクトルでは三
つの CDバンドが観測されているのに対して、
BICX3R はより CD バンドの数が多い。特に、
長波長の CD バンドの数が多い。②BICX2R と
BICX3R はいずれも230 nm 付近に似たような 
CD バンドを有する。①では、BICX3R の CD バ
ンドの数が多い理由が、直接ベンゾエ―トに
由来するのか、溶液の平衡状態における立体
配座の数が多いことに起因するのかという
問題がある。長波長の CD バンドの数が増え
ている理由は、直接的なベンゾエ―トに由来
するバンドとは考え難いので、おそらく立体
配座平衡が関係していることが推察された。
②についてはバンドの帰属が必要である。そ
こで、BICX2R および BICX3R について、量
子化学計算（時間依存密度汎関数法；TD-DFT）
を行い、実測の CD バンドの解析を試みた。
まず、BICX2R の化学構造から、どのような
立体配座が CD スペクトルに影響を与える
かを考察した。両端の R1と R2 付近にあるメ
チル基の立体障害によってそれぞれ二つの
回転異性体が考えられる。また、水酸基の回
転によっても三つの回転異性体が存在する。
さらに P1と P2付近のパッカリングによって
環の立体配座がそれぞれ二つ考えられる。従
って、BICX2R において可能な立体配座の数は
4 x 3 x 4=48 である。BICX2R の４位水酸基
がベンゾイル化された BICX3R においては、
ベンゾエ―トの立体障害によって、水酸基の
回転（R3）による三つの回転異性がベンゾエ
―トの回転による二つの回転異性に軽減さ
れるので、可能な立体配座の数は 4 x 2 x 4=32
となる。ここで、計算に用いる立体配座の名
称について説明する。例えば、BICX2R-123 と
いう立体構造において、“1”は cis 位の R1
と R2 の回転異性に関する立体配座、“2”は
環の立体配座、“3”は水酸基の回転異性に関
係している。 
 
 
 
 
 

OR R=H: (4R)-β-isocryptoxanthin (BICX2R)
R=Bz: (4R)-β-isocryptoxanthin benzoate (BICX3R)
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まとめると、量子化学計算では次の３種類

の配座異性体を考察することとした。１）メ
チル基とメチン基の間の立体反発によって
引き起こされる R1 と R2 の回転異性体，２）
水酸基の回転（R3）による回転異性体，３）
P1 と P2 付近のパッカリングによるシクロヘ
キサン環の立体配座異性体である。BICX2R に
ついて B3LYP/6-31G(d)レベルでエネルギー
計算を行った。計算結果を Table 1 に、最安
定構造を Fig.1 に示す。 
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Table 1.  BICX2R の エ ネ ル ギ ー 計 算
（B3LYP/6-31G(d)レベル） 

 Conformer ΔE / 
kcal 
mol-1

rotamer(OH) BICX2R-111 1.00 
 BICX2R-112 1.57 
 BICX2R-113 most 

stable 
puckering BICX2R-123 0.34 
 BICX2R-133 0.86 
 BICX2R-143 1.21 
rotamer(cis) BICX2R-213 0.34 
 BICX2R-313 0.40 
 BICX2R-413 0.68 
 
 
 
 
 
 
Fig. 1  BICX2R の最安定構造（BICX2R-113） 
 

BICX2R および BICX3R の全ての立体配座に
ついて TD-DFT 計算により次のことが分かっ
た。１）BICX2R の CD スペクトルに及ぼす立
体配座の影響は，R1, R2>>P1, P2>R3 の順に
減少する。２）BICX2R および BICX3R の実測
CD の相違は、平衡状態における各立体配座
の存在割合を反映している。３）230 nm 付
近の強い正の CD バンドは立体配座の変化の
影響を受けない。 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
               A                                     
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Fig.2 (A) BICX2R (―)および BICX2S (---) 
の実測 CD スペクトル；(B) BICX2R のボルツ

マン平均化した CD スペクトル 
 
以上の解析を踏まえて、立体配座平衡にあ

る本カロテノイド系において、立体配座の影
響をほとんど受けない 230 nm 付近の強い
CD バンドに着目することでその絶対配置を
推定できることが分かった。さらに、光学活
性 β-イソクリプトキサンチンの絶対配置を
CD 励起子法により推定したが、230 nm 付近
の CD バンドは、実はアリル基とベンゾエ―
ト基間の相互作用に基づくのではなく、ポリ
エン構造に起因しており、本化合物への CD
励起子法の適用は、偶然正しい答えを与えた
ものの、物理化学的には妥当性を欠く。量子
化学計算を用いた非経験的な絶対配置推定
法は、その過程で立体配座解析など多くの構
造情報が得られるので、今後多くの天然カロ
テノイドの立体構造研究に役立つものと考
えられる。 62
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