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CotB2 is a diterpene synthase found in the actinomycete Streptomyces melanosporofaciens 

MI614-43F2.1 This synthase catalyzes the cyclization of geranylgeranyl diphosphate (GGPP, 
1) to give cyclooctat-9-en-7-ol (2), 5-8-5 fused-ring diterpene with six chiral centers.2 

In this study, we designed unnatural substrates with heteroatoms at 6 to 8-position of GGPP. 
If the designed substrates are accepted by CotB2, novel macroheterocyclic compounds would 
be produced. In this presentation, we will report the synthetic progress. 
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CotB2 は放線菌 S. melanosporofaciens MI614-43F2 から見出されたジテルペン環化酵

素である 1)。本酵素はゲラニルゲラニル二リン酸 (GGPP, 1) を基質として、6 つの不

斉点を持ち 5-8-5 縮環構造を有する cyclooctat-9-en-7-ol (2) への環化を触媒する 2)。 

今回、GGPP の 6–8 位にヘテロ原子を導入した非天然型鎖状基質を設計し、それら

の合成と酵素反応を試みた。設計基質が CotB2 によって環化すれば大環状複素環が

得られると期待した。本発表では、これまでの結果について報告する。 
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