
Vergleich mit 4 fallen die Vergrosserung des P-P-Abstands 
um 8 pm und eine weitere Planarisierung des P,-Ringes auf 
(Auslenkung der P-Atome von 0.2 pm aus der Ebene). Die 
Stabilitlt von 1 beruht offensichtlich nicht auf Kafigeffek- 
ten, da 1 erheblich stabiler ist als Ni + 4'13'. 

Populati~nsanalysen[~~I zeigen, dalj Ni in der Oxidations- 
stufe 0 vorliegt : Bei beiden Analysemethoden werden Netto- 
ladungen (aller Atome) kleiner 0.2e erhalten. Aufschliisse 
iiber die Bindungsverhaltnisse gibt insbesondere die Analyse 
nach Mulliken, die folgende Valenzpopulationen liefert : 4: P 

4p0.05. Ni liegt in erster Naherung in der Elektronenkonfigu- 
ration 3d" vor. Der Elektronentranfer in das Ni-4s-A0 wird 
kompensiert durch Riickbindung aus den Ni-d,,- und - 
d,,-,,-AOs (Besetzung je 1.78) in P-P-antibindende e*-MOs 
des Ringes. Das druckt die starke Wechselwirkung dieser 
Ni-AOs rnit den MOs des P,-Ringes aus, die sich auch in der 
Aufweitung des Ringes zeigt. Die elektronische Struktur von 
1 kann nicht im Rahmen der I8e-Regel gedeutet werden. 
Entscheidend fur die Stabilitat sind - wie auch bei anderen 
elektronenreichen Ni'-Verbind~ngen['~] - Effekte der Elek- 
tr~nenkorrelation['~]. 

3s1.67 3p3.24 3d0.14; 1: p 3s1.75 3p3.21 3d0.15, Ni 3d9.51 4s0.27 

Arbeitsvorschriften : 
1 : 0.8 g (6.2 mmol) wasserfreies NiCI, werden in 50 mL T H F  suspendiert und 
mit 3.26 g (12.4 mmol) Tri-trrt-butylcyclotriphosphan und 1.0 g (4.0 mmol) 
P(SiMe,), versetzt. Nach kurzer Zeit lost sich das NiCI, auf, und es entsteht 
eine schwdrze Losung, aus der sich ein gelbes 0 1  abscheidet. Das Losungsmittel 
wird ahkondensiert und der Ruckstand in 40 mL Pentan gelost. Nach Filtration 
des unloslichen Ruckstandes kristallisieren aus der Losung groRe, gelbe Kri- 
stalle von 1 aus. Ausbeute: 1 .OX g (30%). 
3: I g (3.8 mmol) (PfBu), werden in 20 mL Tetrahydrofurdn gelost und bei 
20°C mit 1.29 g (7.6 mmol) [Ni(CO),] versetzt. Die Losung f;drbt sich unter 
CO-Entwicklung dunkel. Nach 2 h wird das Losungsmittel im Vakuum abgezo- 
gen und der Ruckstand aus Pentan umkristallisiert. 3 kristallisiert in schwarzen 
Kristallen aus. Ausbeute: 1.45 g (80%). 
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Synthese des Aryltetrasaccharidteilstucks von 
Calicheamicin rnit reduzierendem Terminus : 
Verknupfung des vollsynthetischen Aglycons und des 
Kohlenhydratteils durch die Schmidt-Reaktion ** 
Von Randall L. Halcomb, Serge H.  Boyer 
und Samuel J.  Danislzejsky* 

Die Identifizierung der mechanistisch neuartigen, hoch- 
wirksamen Antitumormittel Calicheamicin 1 [la, 'I, Espera- 
micin 2['"3 dl, Neocarzinostatin[2a1 und DynemycinLZb1 loste 
eine Vielzahl von Initiativen hinsichtlich Syntheset3], Biosi- 
m ~ l a t i o n [ ~ ~  und Bere~hnungen[~] ausL6]. Eines der Ziele des 
kreativen Zusammenwirkens solcher Bemuhungen ist die 
Entwicklung von leichter zuganglichen Verbindungen mit 
hoherer therapeutischer Wirksamkeit als die Naturstoffe['I. 

Der Aglycon-Bereich von 1 gilt als Quelle der cytotoxisch 
wirkenden Diradikalspezies[*]. Die Synthese des vollstandig 
funktionalisierten Aglycons Calicheamicinon 3 wurde von 
uns dur~hgefiihrt[~I. Versuche mit dem synthetischen Race- 
mat['*] zeigten, da13 die DNA-spaltenden Eigenschaften des 
Wirkstoffs 1 erhalten geblieben waren, wenn auch die Wirk- 
samkeit signifikant geringer war. Geeignet aktiviertes Agly- 
con behalt etwas von der bemerkenswerten Fahigkeit zur 
direkten Wasserstoffabstraktion aus C-H-Einheiten der Oli- 
gonucleotidgeriiste[' 'I, jedoch fehlt die bei der DNA-Spal- 
tung durch Calicheamicin nachgewiesene signifikante Se- 
quenzspezifitat[l 2 3  ''I. Kiirzlich gelang die enzymatische 
Trennung von Zwischenstufen auf dem Weg zu 3 und seinem 
Deca~barnoyIderivat['~~. Dieser Fortschritt eroffnet einen 
Zugang zu enantiomerenreinen ,,spaten" Zwischenstufen 
der Synthesesequenz. Der Einsatz von Aglycon-Zwischen- 

["I Prof. Dr. S .  J. Danishefsky, R. L. Halcomb, S. H. Boyer 
Department of Chemistry 
Yale University 
225 Prospect Street, New Haven, CT 06511 (USA) 

[**I Diese Arbeit wnrde vom PHS (Grant C A  28824) gefordert. Die NMR- 
Spektren wnrden an der Northeast Regional NSF/NMR Facility, unter- 
stiitzt durch die National Science Foundation Chemistry Division (Grant 
CHE 7916210). der Yale University aufgenommen. R. L. H. dankt fur ein 
Stipendium der American Chemical Society Organic Division (gestiftet 
von der Monsanto Corporation) und ein Pfizer-Stipendium, S .  H. B. fur 
ein Kent-Stipendium. 
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stufen rnit eindeutiger absoluter Konfiguration verhindert 
strukturelle Unsicherheiten, wie sie durch die Verwendung 
eines Racemats als Kupplungskomponente entstehen. 

Auf die Kohlenhydratkomponente von 1 wird die Sensi- 
bilitat gegenuber strukturellen Feinheiten zuruckge- 
fuhrt['5. 16], die Ursache fur die Sequenzselektivitat des 
Wirkstoffs bei der Spaltung einer Reihe von Oligonucleoti- 
den ist. Ein wichtiges Syntheseziel erreichten Nicolaou et al. 
mit der Herstellung des Methylglycosids, das dem Aryltetra- 
saccharidteil von Calicheamicin 1 entspricht" 'I. Unsere Be- 
muhungen konzentrierten sich auf den verwandten Trisac- 
charidbereich von Esperamicin[18s ''I. Diese Studien fiihrten 
zur Synthese des Trisaccharidmethylglycosids 4a. Ferner 
liel3 sich zeigen, daD die vollstandig ungeschutzte Verbin- 
dung 4 b  extrem schnell in die Azafuranose 5 umlagert[201. 
Der Erhalt des freien reduzierenden Endes gelang durch 
Schutzen des Stickstoffatoms der Hydroxylamineinheit als 
Teoc-Carbamat (vgl. 4c, Teoc = Me,SiCH,CH,0,C)['81. 

NHCO,CH, I 

1 R - 2  

3 R = H  

y 'VCH, 6 
I 

Wir beschreiben nun a) die erste Synthese des Aryltetra- 
saccharidteils von Calicheamicin 1 rnit freiem reduzierendem 
Ende (26) und b) den ersten Beweis, dal3 ein geeignet akti- 
viertes Aryltetrasaccharid tatsachlich als Glycosyldonor ge- 
genuber enantiomerenreinen spaten Aglycon-Zwischenstu- 
fen auf dem Weg zu 3 fungieren kann. 

Durch Ferrier-Umlagerung[211 von kauflichem Diacetyl- 
L-rhamnal entsteht 6IZ3], aus dem durch Austausch der 
Schutzgruppen, Osmylierung und selektive Monomethylie- 
rung["' die Verbindung 7IZ31 in 12 % Ausbeute erhalten wur- 
de (Schema 1). Die axiale OH-Gruppe in 7 wurde acetyliert 
und die anomere Hydroxygruppe durch Debenzylierung de- 
blockiert. Die so erhaltene Verbindung StZ3] wurde in das 
Trichloracetimidat 9 iiberfuhrt[249 251. Die Umsetzung von 9 
mit Et,O . BF, und dem Phenol lieferte das Arylglyco- 
sid 11[23,271 in 83 % Ausbeute. Diese Verbindung wurde un- 
ter Standardbedingungen in 91 'YO Ausbeute in den Silylether 
12[231 uberfiihrt. Selektive Methoxycarbonylierung in para- 

Stellung zur Glycosyloxyfunktion ergab den Ester 13[231, 
wenn auch in nur 45 % Ausbeutetz8I. 

Versuche, 13 durch Desalkylierung, Hydrolyse oder ande- 
re Acyltransfer-Verfahren in 15 zu iiberfiihren, schlugen 
fehl["]. Die gewunschte Same 15t231 konnte jedoch durch 
Reduktion von 13 rnit Diisobutylaluminiumhydrid und an- 
schliel3ende zweistufige Oxidation[30a3 b1 des entstehenden 
Alkohols 14 erhalten werden. Sie wurde fur die weitere Ver- 
wendung in das Chlorid 16 uberfiihrt. 

OBn OBn 

L-rhamnai 

CU. 

x. I ,Y =pc 11 

12 
h CR-H 0 

R -C(NH)CCb 9 

' LX=CH&ii.Y-TBS 14 
m ' n ~ ~ = C o # . ~ = ~ ~  15 

~ X - C O C I . Y - T B S  16 

Schema 1. a) BnOH, CH,CI,, Et,O. BF,, Raumtemperatur (RT) (91 %). b) 
NaOMe, MeOH. c) rBuMe,SiCI (TBSCI), Imidazol, CH,Cl,, RT (96% fur 
b + c). d) OsO,, N-Methylmorpholin-N-oxid (NMO), Aceton, H,O (96%). e) 
1. Bu,SnO, MeOH, A; 2. CHJ, Bu,NBr, Benzol, A (98%). f) Ac,O, Pyridin 
(99%). g) H,, Pd(OH),, MeOH (92%). h) CI,CCN, NaH (0.7 Aquiv.), 
CH,CI,, O'C (95%). i) 10, Et,O. BF,, CH,CI,, -48°C (89%). j) TBSOtf 
(tf = Triflat), Pyridin, 4-Dimethylaminopyridin (DMAP), CH,CI,, 0°C (91 % 
fur i +j). k) CO, Pd(OAc),, MeOH, Et,N, Ph,P(CH,),PPh,, Dimetbylsulf- 
oxid (DMSO), 65°C (45%). I) iBu,AIH, CH,CI,, -78°C (90%). m) Dess- 
Martin-Periodinan (I.I.1-Triacetoxybenzo[c]iodafuranon), CH,CI, , 0 "C + RT 
(98 %). n) NaCIO,, H,O, tBuOH, 2-Methyl-2-buten, NaH,PO, (98 Yo). 0) 
(COCI),, RT. 

Acylierung der bereits friiher beschriebenen Verbindung 
17['81 rnit 16 unter Mitwirkung von DMAP und Et,N fuhrte 
in 85% Ausbeute zu 18 (Schema 2)[231. Nun konnte der 

I 
O-N-Tm 

~ s &  0-N-TWX H ? OTBS 
I 
OTBS 

17 TBS2w CH30 oms oCH3 18 

CH- 0 

,,,,,& T@S?W 0% 

OTBS 
CH,O OCH, O'CH, 

19 R-CHs 21 R - CH3: X p  -Phth; Y - PMB 21 
20 R-PMB - 22 

R P Y - PMB:X2-Phlh 22 

Schema 2. a) 16, Et,N, DMAP, CH,CI,, 0°C (85% bezogen auf 15). b) 1. 
NaH, 18, Dimethylformamid (DMF), 0 "C -t RT; 2.  19 oder 20, DMF, 0 "C 

MeOH (98 YO). e) Dichlordicyan-para-benzochinon (DDQ), CH,CI,, H,O 
(80%). C) H,NNH,, EtOH, A (91 %). d) CH,CHO, NaCNBH,, MgSO,, 

(75%). f )  Bu,NF, THF, 0°C (60%). 
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Aryltetrasaccharidteil leicht aufgebaut werden. Alkylierung 
atn S t i ck~ to f fa tom~~~l  des Teoc-Carbamats mit den bekann- 
ten Triflaten 19 und 20" '1 lieferte die Aryltetrasaccharide 
21[231 bzw. 22[231 in Ausbeuten von ca. 80%. 

Durch Hydrazinolyse der Phthalimidgruppe in 21 ent- 
stand 23[23], dessen reduktive A l k y l i e r ~ n g ~ ~ ~ ~  in 98 % Aus- 
beute zur Verbindung 24 fiihrte. Die Abspaltung der para- 
Methoxybenzyl(PMB)-Schutzgruppe nach Standardmetho- 
den["' zu 25[231 (75 "/D) und dessen vollstandige Desilylie- 

CH, 0 

Schema 3. a) DDO. CH2CI,, H,O (79%). b) Cl,CCN, Diazabicycloundecen 
(DBU), CH,C12. RT(73%) C) 28, Et,O BF,, Et,O/CH,CI,. -78°C (38%). 

Tabelle 1. 'H-NMR-Daten von l a ,  27 und 29. Ar = Aryl. A-E: nicht- 
aromatische Ringe, eq = Cquatorial, ax = axial. 

~~ ~ 

(490 MHz, CDCI,). 1 a: 6 = 6.25 (brs. 1 H, ONH), 5.75 (d, 1 H, J = 1 . 3  Hz, 
H-lD),8.43(m,lH,H-1E),5.06(dd,1H,J=10.0,1.7Hz.H-1B),4.49(m,lH, 
H-2D), 4.33 (m, l H ,  H-3B), 4.23 (d, l H ,  J = 7 . 7 H z .  H-IA), 4.21 (dq, 1H. 
J = 9.7, 6.2 Hz. H-5D), 4.08 (dq, 1H.  J =10.7, 6.2 Hz. H-5B), 4.01 (t. 1 H,  
J =  9.7Hz,H-3A),3.90(s,3H.ArOCH3),3.88(s,3H,ArOCH,),3.80(dd,1H, 
J = 8.9. 3.5 Hz, H-4B), 3.78-3.72 (m, 3H,  H-3D, H-5E,,, H-SE,,), 3.66 (dd, 
l H ,  J = 9 . 3 ,  6.2Hz, H-SA), 3.65 (t. I H ,  J = 9 . 6 H z ,  H-4D), 3.89 (s, 3H. 
OCH,). 3.53 (s, 3H, OCH,), 3.82-3.48 (m. 2H, H-2A, H-3E). 3.39 (s, 3H, 
OCH,), 2.72-2.67 (m. 2H,  CH,N), 2.65-2.60 (m, I H ,  H-4E), 2.37 (s, 3H,  
ArCH,). 2.35(t, 1 H, J = 9.8 Hz,H-4A), 2.34-2.29 (m, 1 H, H-ZE,), 2.06-2.02 
(m. l H ,  H-ZB,,), 1.82-1.76(m, 1H.  H-2B,,), 1.65-1.55 (m, 1 H, H-2E,,), 1.43 
(d,3H,J=6.2H~,3H-6B),1.35(d,3H,J=6.2Hz,3H-6A),1.32(d,3H, 
J =  6.2 Hz, 3H-6D). 1.13 (t. 3H, J = 7 . 1  Hz, N-C-CH,). 
27: 6 = 8.96 (5. I H ,  NH), 7.88-7.82 (m. 2H,  ArH), 7.75-7.69 (m, 2H,  ArH), 

J = 2 . 0 H z , H - l D ) ,  5.40-5.30(m, lH.H- lB) ,  4.54(dt, l H ,  J=11.1 ,4 .6Hz,  
H-4E),4.47(t,lH,J=2.0Hz,H-2D).4.80-4.43(m,1H),4.40-4.34(m,2H), 
4.33-4.21(m,3H),4.20-4.06(m,2H),3.98(dd,lH,J=10.6.3.9Hz),3.94- 
3.80 (In, 3H). 3.88 (s, 3 H ,  ArOCH,), 3.82 (s, 3H. ArOCH,), 3.71 (t, l H ,  

J = 9.0,2.4 Hz3H-3D), 3.42(s, 3H,OCH,), 3.24(s, 3H,0CH3),2.56-2.51 (m, 
1 H ,  H-2Ee,). 2.38 (s, 3H.  ArCH,), 2.20-2.02 (m, 1 H, H-2B,,), 1.83-1.76 (m, 
1H,H-2B,,),1.68-1.55(m,lH,H-2E,,),1.48(d,3H,J=6.2Hz.3H-6B),1.28 

2H, CH,Si), 0.93 (s, 18H. 2SitBu). 0.92 (s, 9H,  SitBu), 0.20-0.10 (m, IXH, 
hSiMe), 0.08 (s. 9 H. %Me,). 
29: 8 =7.88-7.80 (m, 2 H ,  ArH), 7.72-7.68 (m, ZH, ArH), 6.16 (d, I H, 
J ~ 1 . 2  Hz, C = C-CH), 5.79 (pseudo-d, 1 H, J = 9.3 Hz, olefinisches H), 5.69- 
5.63 (m, 2H. H-IE, olefinisches H). 5.38 (d. 1 H, J = 1.6 Hz, H-ID), 5.35-8.26 
(br.m, I H ,  H-lB), 4.79 (dt, l H ,  J=12.7 ,  5.1 Hz, H-4E). 4.76 (d. I H ,  
J = 8.0 Hz, H-IA), 4.62 (t, 1 H,  J = 11.1 Hz, H-5E,,), 4.46 (t, 1 H,  J = 2.1 Hz, 

6.48 (d, 1H.  J = 3.6Hz, H-IA), 5.48 (d. I H ,  J =  2.9Hz, H-lE), 5.38 (d, I H ,  

J = 9 . 0 H z ,  H-4D). 3.58 (dd, l H ,  J = I O . I ,  4.7H2, H-4B), 3.84 (dd, 1H. 

(d, 3H, J = 6.2 HZ. 3H-6A), 1.20 (d, 3H,  J = 6.1 Hz, 3H-6D), 1.14-1.09 (m, 

H-2D). 4.36 (br.s, I H ,  H-4B), 4.32-4.20 (m, 4H). 4.19-4.00 (m, 6H), 3.94- 
3.76(m,SH),3.87(~,3H,OCH,),3.81 (s,3H,OCH3),3.75-3.70(rn.1 H).3.70 
(t. 1H. J =  9.0 H z , H - ~ E ) .  3.59(dd, I H ,  J=IO.8. 5.1 Hz,H-4B), 3.54(dd. 1 H, 
J=9.0,2.4Hz,H-3D),3.41(s,3H,OCH3),3.29(~,3H,OCH,).2.58(AB,2H, 
J=14.1Hz,Au=156.6Hz,Aglycon-CH,),2.54(m,lH,H-2E,,).2.36(~,3H, 
ArCH,), 2.38-2.32 (m. 1H.  H-2B,,), 1.86-1.79 (m. l H ,  H-2BJ 1.65-1.55 
(m, l H ,  H-2E,,), 1.45 (d, 3H, J = 6 . 2 H z ,  3H-6B), 1.23 (d, 3H,  J = 6 . 2 H z ,  
3H-6A),1.20(d,3H,J=6.0Hz,3H-6D),1.10-1.00(m,2H,CH,Si),0.94(s, 
18H, 2SitBu). 0.92 (s, 9H.  SitBu), 0.21-0.10 (m. 18H, hSiMe), 0.07 (s, 9H.  
SiMe,). 

rung lieferte das freie Methylglycosid Z-OCH, la[231. Die 
Bindungseigenschaften von 1 a an Oligonucleotidsequenzen 
werden zur Zeit ~ n t e r s u c h t [ ~ ~ l .  

Die simultane Abspaltung der beiden PMB-Gruppen in 
22[331 ergab in 79% Ausbeute die Verbindung 26[231, die 
nach bekannten Verfahrent2'] in das Trichloracetimidat 
27l3'] iiberfiihrt wurde (Schema 3). Fur die Verknupfungsre- 
aktion wahlten wir als Aglycon die bereits beschriebene Ver- 
bindung 28f14b1 in enantiomerenreiner Form und erhielten 
unter den Standardbedingungen der Schmidt-Reaktion[2'1 
29. Die Ausbeute ist mit 15 % noch ma13ig[361, doch immer- 
hin handelt es sich um das erste Beispiel fur die Verwendung 
des Aryltetrasaccharidteils von Calicheamicin 1 als Glyco- 
syldonor. 

Naclzdem somit die Durchfihrbarkrit einer derartigen 
Kupplungsreaktion gezeigt werden konnte, stellen sich nun von 
selbst viele interessante Fragen. Ihre Beantwortung ist Ge- 
genstand laufender Studien in unserem Arbeitskreis. 
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Totalsynthese von Calicheamicin-Dynemicin- 
Hybridmolekiilen"" 
Von K. C. Nicoluou*, Erwin P. Schreiner, 
Yoshiharu Iwabuchi und Toshio Suzuki 

Die Entdeckung der neuartigen, hochwirksamen Endiin- 
Cytostatica/Antibiotica wie Calicheamicin y i  1 [ l ]  und Dyne- 
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['I Prof. K. C. Nicolaou, Dr. E. P. Schreiner, Dr. Y. Iwabuchi, Dr. T. Suzuki 
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Scripps Research Institute gefordert. 
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inicin A 2IZ1 verursachte in chemischen, biologischen und 
inedizinischen Kreisen grol3e AufregungL3I. Eine der wichtig- 
sten Herausforderungen auf diesem Gebiet ist zweifellos die 
Planung und Synthese von Molekiilen, die die biologischen 
Wirkungen der Naturstoffe nachahmen, in sich vereinen 
oder sogar UbertreffenL4]. Zu diesem Thema sind bereits 
mehrere Arbeiten erschienencj 'I. Wir berichten nun iiber 
die Totalsynthese einer Reihe von Hybridmolekiilen, die das 
intakte Oligosaccharidteilstiick von 1 und den mit einer Aus- 
losevorrichtung versehenen Dynemicin-A-,,Sprengkopt ' 3 
in sich vereinen. 

Die Hybridverbindungen 4 und 5 und ihre A-4-Epimere 
wurden wie in Schema 1 skizziert aufgebaut. Das an der 
anomeren Position des A-Ringes mit der photolytisch spalt- 
baren ortho-Nitrobenzylethergruppe geschiitzte Oligosac- 
charid 6 (Tabelle 1 )  wurde mit einer Modifikation des von 
uns kiirzlich veroffentlichten VerfahrensL6I synthetisiert. 

Tabelle 1. Ausgewihlte physikalische Eigenschaften und spektroskopische Da- 
ten von 4, 5 und 6. eq = iquatorial, ax = axial. 

4: Farbloses 0 1 ;  R, = 0.24 (Kieselgel, 10% Methanol in Dichlormethan); 
(CH,CI,, c = 0.25) = +113.6; IR (Film): Cmax = 2940,1720, 1680, 1460, 1410, 
1325.1150,1070 cm-'; 'H-NMR(500 MHz, CDCI,): 6 = 8.47-6.92 (mehrere 
Multipletts,9H,aromat.),6.34(br.s,1 H.ONH),5.75(d,J= 10.0.1 H,Vinyl), 
5.74(d, J = 2.1 Hz, 1 H,D-I). 5.63 (d, J =  10.0Hz, 1 H,Vinyl), 5.50(br.s, 1 H, 
E-l), 5.34 (br.s, 1 H, Propargyl), 5.04 (dd, J = 10.0,2.1 Hz, 1 H, B-I), 4.49 (m. 
3 H, D-2, CH,O), 4.42 (d, J =7.9 Hz, 1 H, A-I), 4.30 (m, 1 H, B-3), 4.19 (dq, 
J = 9.5,6.0 Hz, 1 H, D-5), 4.16 (m, 1 H, E-5.,), 4.07 (dq, J = 10.8,6.0 Hz, 1 H, 
B-5). 4.02 (pt (Pseudo-Triplett), J = 10.0,10.0 Hz, 1 H, A-3), 3.97 (m, 2 H, E-3, 
E-S,,), 3.87-3.79 (mehrere Multipletts, 5 H, A-2, D-3, CH,O), 3.89 (s, 3 H, 
CH,O, aromat.), 3.84 (s, 3 H, CH,O, aromat.), 3.77 (dd, J = 10.8, 2.6 Hz, 1 H, 
B-4), 3.68-3.56 (mehrere Multipletts, 3 H, A-5, D-4, CH,O), 3.58 (s, 3 H, 
CH@, D-Ring), 3.48 (br.s, 2 H, CH,O), 3.36 ( s ,  3 H, CH,O, E-Ring), 2.73 (m, 
1 H,E-4),2.61 (m, 1 H, CH2N),2.36(s,3 H,CH,,  aromat.),2.34(pt.J= 10.0, 
10.0 Hz, 1 H, A-4), 2.28-1.58 (mehrere Multipletts, 14 H, B-2,,, B-2,,, CH,, 
OH, NH), 1.53 (m, 1 H. E-2,,), 1.42 (d, J =  6.0Hz, 3 H, B-6), 1.30 (d, 
J=6.0Hz,6H,A-6,D-6),1.13(t,J=7.0Hz,3H,CH3CH,N);MS:m/z(rel. 
Intensitat) 1622 (Me + Cs, 17); hochauflosendes MS (FAB'): her. fur 
C,,H,,IN,O,,S,Cs ( M O  + Cs): 1622.3036, gef. 1622.3069 
5: Farbloses 01; R, = 0.24 (Kieselgel, 10% Methanol in Dichlormethan); [a];' 
(CH,CI,, c = 0.33) = -119.2; 1R (Film): 'v,,, = 2940.1720,1680,1460,1410, 
132S,1150,1070 cm-'; 'H-NMR(500 MHz, CDCI,): 6 = 8.45-7.01 (mehrere 
Multipletts, 9 H, aromat.), 6.30(br.s, 1 H, ONH), 5.78 (d,J  = 10.0,l H,Vinyl), 
5.72(d, J =  2.1 Hz, 1 H,D-l),5.62(d, J =  10.0Hz, 1 H,Vinyl),5.42(br.s, 1 H, 
E-1). 5.34 (br.s, 1 H, Propargyl), 5.02 (dd, J = 10.0, 2.1 Hz, 1 H, B-I), 4.48 (m, 
2H,CH20),4.46(dd,J=3.2,2.1Hz,1 H,D-2),4.38(d,J=7.4Hz,IH,A-l), 

6.0 Hz, 1 H, B-5), 3.99 (pt, J = 10.0, 10.0 Hz, 1 H, A-3), 3.98-3.78 (mehrere 
Multipletts, 7 H, D-3, E-3, E-S,,, E-5,,, CH,O), 3.87 (s. 3 H, CH,O, aromat.), 
3.82 (s. 3 H, CH,O, aromat.), 3.73 (dd, J = 10.2, 2.2 Hz, 1 H, B-4), 3.61 (m, 
2 H. D-4, CH,O). 3.56(s, 3 H, CH,O,D-Ring), 3.51 (dd, J =  10.0,7.4 Hz, 1 H, 
A-2), 3.47 (dq, J = 10.0,6.0 Ha, 1 H, A-5), 3.45 (br.s, 2 H, CH,O), 3.33 (s, 3 H, 
CH@, E-Ring), 2.65 (m, 3 H, E-4, CH,N), 2.29 (s, 3 H, CH,, aromat.), 2.27 
(pt, J = 10.0, 10.0 Hz, 1 H. A-41, 2.24-1.52 (mehrere Multipletts, 14H, B-2,,, 
B-2,,, CH,, OH, NH), 1.47 (m, 1 H, E-Z,,), 1.39 (d, J = 6.0 Hz. 3 H. B-6), 1.30 

3 H, CH,CH,N); MS: m/z (rel. Intensitit) 1622 ( M e  + Cs, 30); hochauflosen- 
des MS (FAB'): her. fur C,,H,,IN302,S,Cs ( M e  + Cs): 1622.3036, gef. 
1622.3091 
6: Farbloses 0 1 ;  R, = 0.58 (Kieselgel, Ether/Petrolether l / l ) ;  [a]i5 (CH,CI,, 
c = 0.31) = -17.7; IR(Film): Cmax = 2950,2875,1700,1460,1240,1180cm~'; 
'H-NMR (500 MHz, [DJDMSO, 340 K): 6 = 8.04-7.27 (mehrere Multipletts, 
12H,aromat.),5.39(pt,J=6.2,6.2Hz,1H,B-1),5.37(d,J=2.1.1H,D-l), 
5.12~d,J=14.1Hz,1H,Benzyl),5.ll(br.s,1H,E-l),4.96(d,J=14.1Hz, 
lH.Benzyl),4.80(q,.l=6.6Hz,lH,A-5),4.60(d,J=6.3Hz,l H,A-1),4.42 
(pt, J = 2.1, 2.1 Hz, 1 H, D-2), 4.40 (m, Z H, B-3), 4.39-4.31 (m, 2 H, CH,- 
FMOC), 4.27 (d. J = 1.4 Hz, 1 H, A-3), 4.22 (pt, J = 6.0, 6.0 Hz, 1 H, Benzyl- 
FMOC), 4.06 (dq, J = 9.2, 6.0 Hz, 1 H, D-5), 3.99 (dq, J = 10.0, 6.0 Hz, 1 H, 
B-5), 3.86 (dd, J = 6.3. 1.4 Hz, 1 H, A-2). 3.81 (s, 3 H, CH,O, aromat.), 3.77 (s, 
3 H. CH,O, aromat.), 3.76-3.63 (mehrere Multipletts, 5 H, B-4, D-4, E-3, 
E-5,,, E-S.,), 3.54 (dd, J = 8.9,2.1 Hz, 1 H, D-3), 3.39 (s, 3 H, CH,O, D-Ring), 
3.24(m,1 H,E-4),3.17(br.s,3H,CH,O,E-Ring),2.83(br.s,2H,CH,N).2.31 
(s, 3 H, CH, aromat.), 2.23 (m, 1 H, E-2,,), 1.97 (m, 2 H, B-2,,, B-2,,), 1.46 (m. 

(d, J =  6.0 Hz, 3 H, D-6), 0.92 (m, 36H, CH,CH,Si), 0.85 (br.s, 3 H, 
CH,CH,N), 0.62 (m, 24 H, CH,Si); MS: m / z  (rel. Intensitat) 1906 (Me + Cs. 
96); hochauflosendes MS (FAB'): her. fur C,,H,,,IN,O,,SSi,Cs ( M e  + Cs): 
1906.5937, gef. 1906.5981 

4.30 (m, 1 H,  B-3), 4.18 (dq, J = 9.5, 6.0 Hz, 1 H, D-S), 4.06 (dq, J = 10.8, 

(d, J =  6.0H2, 3 H, D-6), 1.28 (d, J =  6.0H2, 3 H, A-6). 1.10 (t, J = 7 . 0  Hz, 

1 H, E-2,,), 1.43 (d, J = 6.6 Hz, 3 H, A-6), 1.28 (d, J = 6.0 Hz, 3 H, B-6), 1.17 
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