
125°C); 'H-NMR (400 MHz, C,D,): fi -1.04 (pseudo-t, N [16J =19.0 Hz, 
18H, ~Bu),  2.11 (s, 6H, p-CH,), 2.60 ( s ,  12H. u-CH,), 6.79 (s, 4H, nl-H); 
"C-NMK (50 MHz, CsD6): d = 21.0 ( s ,  p-CH,). 25.4 (s, o-CH,), 30.4 (d, 
'4P.C) = 27.0 Hz. C(CH,),), 37.2 (d, 'J(P,C) = 25.0 Hz, C(CH,),), 128.9 (s, 
m-C), 138.0 (s, 0-C), 140.6 (s ,  p-C), 229.2 (t. 'J(P,C) -7.0 Hz, CO); "P-NMR 
(81 MHr, CeD,): 6 - 39.8; "B-NMR (64 MHz, C,D,): 6 = 29.7, 
h, , ,  = 525Hz;MS(70cV):m/z544(M+ -2C0,5%),516(Mt ~ 3C0,7%) 
488 (M' - 4 C 0 ,  14%), 438 (51%), 436 ( M i  - Cr(CO),, 39%). 432 
(M' -~ 4CO ~ i-Buten, 34%). 379 (M' ~ Cr(CO), - tBu, 69%), 249 
(M' ~ Cr(CO), - tBu - mesB, 100%): IR (Hostaflon): i;(C=O)[cm-'] = 
2000.4, 1991.3, 1918.0, 1899.4. 
8: Zu 5 (0.45 g, 1.04 mmol) in 20 mL Hexan tropft man unter Riihren bei 
Raumternperatur langsam eine Losung von [Fc,(CO),] (0.38 g, 1.04 mmol) in 
25 mL Benzol. Nach 3 d werden von der dunkelbraunen Losung alle fliichtigen 
Bestandteile im Olpumpenvakuum abgezogen, danacb der Ruckstand mit 
25 mL Pentan extrahiert und Unliisliches ahfiltricrt. Bei - 30 'C kristallisiert 8 
in dunkelroten Tafeln, die im Tageslicht langsam zu gelbem 9 (d3'P = ~ 53.7) 
verwittern. Ausb.: 0.45 g (0.74 mmol, 75 %); Schmp. 244 "C (Zzrr. z 233 "C); 
'H-NMR (400 MHz, CGD,): 6 = 0.94 (d, 'J(P,H) =18.1 Hz, 9H,  IBu). 1.12 
(d. 'J(P,H) r16.9 € 1 ~ ~  9H, tBu'), 2.14 ( N  = 6.2 Hz, 6H, p-CH,), 2.68 (N = 
14.2 Hz. 12K, o-CH,), 6.83 (W = 25.9 Hz, 4H, m-H); 13C-NMR (SO MHz, 
C,D,): b = 21.0 (s, p-CH,), 25.2 (m, N -77.2 Ha, o-CH,), 28.5 (s, C(CH,),), 
29.6 (s, C(C"H,),, 34.4 ( N  = 38 Hz, C(CH,),), 129.2 (s, m-C), 129.3 (s, m-C'), 
139.2(s,o-C), 139.6(s,o-C'), 141.4(s,p-C);215.6(s,CO); 3'P-NMR(81MHz, 
C,D,): 6 =14.6 (h,,, =I80 Hz), 49.0 (h,,, =160Hz); "B-NMR (64MHz, 
C,D6): 6 = 8.5, h,, ,  = 520 Hz: IR (Hostaflon): ?(C-O)[cm-'] = 2022.5, 
1969.7, 1957.7. 
9:0.19 g7(0.31 mmol), gelostin5mLToluol,werdenineinerQuarzkuvette8 h 
bestrahlt (Quecksilberdampflampe, Hanovia S200W). Nach Zugabe von 5 mL 
Pentan kristallisiert 9 bei - 30°C in hellgelben Tafeln. Ausb.: 0.11 g 
(0.18 mmol, 58%); Schmp. > 250 "C (Zers.); 'H-NMR (200 MHz. C,D,): 
6=0.98(pseudo-t,N=19.5Hz,18H,tBu),2.16(s,6H,p-CH,),2.65(s,12H, 
o-CH,), 6.70 (s, 4H, m-H); "C-NMR (50 MHz, C6D6) 6 = 21.1 (s, p-CH,), 
25.9 (s, o-CH,), 30.8 (s, C(CH,),), 35.7 (pseudo-t, N =18.1 Hz, C(CH,),), 
129.3 (s, m-C), 137.4(s, 0-C), 142.0 (s,p-C), 218.4(s, CO); "P-NMR (81 MHz, 
C,D,): "B-NMR (64MHz, C,D,): 6 =7.3, 
hl!, = 3 4 0 H ~ ;  IR (Hostaflon): F(C=Olcm-'] = 2002.9. 1946.1. 1933.9. 
10: Zu 0.45 g 6 (0.69 mmol) in 150 mL Dioxan werden unter Ruhren 0.35 g 
[(CH,CN),Cr(CO),] (3.4 mmol) hinzugefiigt. Zweimal tiglich wird bei 1 Torr 
je 50 mL Dioxan abdestilliert und das gleiche Volumen Dioxan wieder hmLuge- 
fiigt. Nach 8 d wird die rote Losung von Unloslichem befreit und Dioxan vom 
Filtrat bei 3 Torr abdestilliert. Der Ruckstand liefert aus ToluoliHexan bei 
- 30°C 10 in goldgelben, sebr feinen Nadeln. Ausb. 0.37 g (0.47 mmol, 69 Yo); 
Schmp. > 250"C(Zers.);'H-NMR(400MHz.C,D6):6 =1.08(m,N=17Hz, 

6 = ~ 53.9, hI l2 =150 Hz; 

27H, tB~),2.12(~,9H,p-CH,),2.56(~.9H. o-CH3),2.94(s, 9H, o-CH,'), 6.74 
(s, 3H. m-H). 6.80 (s. 3H, m-H'); "C-NMR (50 MHz, C,D,): 6 = 21.1 (s, 
p-CH,), 25.5 (s. o-CH,), 27.0 (s, o-C'H,), 31.5 (s, C(CH,),), 40.9 (s, UCH,),), 
129.3 (s. m-C), 129.5 (s, m-C'), 137.7 (s, o-C), 142.2 (s, p-C) ,  243.9 (s, CO); 
"P-NMR (81 MHz. C,D,): 6 = 20.3, h,,, =150Hz; "B-NMK (64MHz, 
C,D,): 6 = 20.9, hl /2 = 480 Hz; hfS (70 eV): mlz 790 ( M + ,  11 %), 706 
(M' - 3CO. loo%), 649 (M+  - 3CO - tBu), 15%), 597 ( M t  - Cr(CO),. 
34%), 592 ( M I  - 3CO - 2tBu. 27%), 535 (M' ~ 3Cr(CO), - mes, 13%); 
IR(CH,CI,): F(CsO)[cm-'] = 1930.7, 1863.0. 

Eingegangen am 27. Mirz 1993 [Z 59511 

[I] G. Linti. H. Noth. R. T. Paioe, Cliem. Ber.. 1993, 126, 875 887. 
[2] G. Linti, H.Noth, R. T. Paine, K. Polborn. Angew. Chem. 1990, !Of. 715- 

[3] H. Noth, P. Kolle. Chem. Rev. 1985. 399-418. 
141 G. Linti (Dissertation, Universitat Miinchen. 1990) erhielt bei der gleichen 

Umsetzung nahezu ausschliefilich 6. Verbindung 5 fallt bevorzugt an, 
wenn man bei hoher Konzentration arbeitet. 

717: Aiigea. Chem. In!. Ed. Engl. 1990. 29. 682-684, 

[5]  H. V. R. Dias, P. P. Power, J.  Am. Chrm SOC. 1989, I l l ,  144-148. 
[6] Unabbingig von uns wurde von P. P. Power et al. ( J .  Orgnnomet. Chcn. 

1990,400,49-69) die Struktur von 5 bestimmt. Bis aufeinige ausgewahlte 
Bindungslingen und Bindungswinkel fehlen aber physikalische. spektro- 
skopische und kristallographische Angaben. 

[7] Rontgenstrukturanalysen: Einkristalle wnrden unler Ar in Glaskapillaren 
eingeschmolzen. Mo,,-Strahlung, C;raphitmonocliroinator: Datensamm- 
lung im w-Scan. Strukturlosung mit Direkten Methodeu (SHELXTL 
PLUS PC), Nichtwasserstoffe sind anisotrop heschrieben, H-Atome mit 
..riding model" in die Verfeinerung einbezogen. 5 :  C,,H,,B,P,. 
hf, = 436.1, triklin, n = 8.396(3), b = 9.158(5), c =10.471(5) A. a = 
93.29(5), = 97.55(4), y =137.23(3)". V =703.4(6) A'. Raumgruppe Pi 
(Nr. 2). Z =1, Q ~ ~ ~ .  =lo30 Mgm-'; Nicolet-Siemens-R3m-Diffraktome- 
ter, 20-Bereich: 2-48" in h, + l - k ,  +/-1. 0.8'- Abtastbrcite, MeBge- 
schwindigkeit = 2.5-29.3" min-', 2566 gemessene, 2379 nnabhiingige 
und 1755 beobaclitete Reflexe ( F z  3u(F)).  136 Paramter, R = 0.071, 
R ,  = 0.1168. Ausgewihlte Bindungslingen [A] und Bindungswinkel ["I: 
B-P 1.901(5), P-B(a) 1.892(4), P-C10 1.858(5). B-C1 1.549(6); B-P-B(a) 
88.6(2), P-B-P(a) 91.4(2), B-P-C10 120.5(2), P-B-Cl 134.2(2), B(a)-P-ClO 
120.2(2). 7: C,,H,,B,CrO,P,, M ,  = 600.2, monoklm, n = 20.51(2), 

1536 [L) YCH Verlug~gtwllrchu~t mbH, 0-69451 Weinhelm, 1993 

b = 9.001(9), c = 18.12(2) A, P =l05.O0(6j0, V = 323116) A3. Raumgrup- 
pe P2/r  (Nr. 13). eb.. =1.234 Mgm-', Z = 4, g = 4.72 em-', Enraf-No- 
nius-CAD-Vierkreisdiffraklometer, 20 = 4-46" in +/-h,  k ,  I ,  0.8" Ab- 
tastbreite, max. M e h i t  180 s, 4992 gemessene, 3963 unabhingige und 
3051 beobachtete Reflexe (F  z 4u(F)), 353 Parameter, R = 0.0575, 
R, = 0.054. Die asymmetrische Einheit enthdt zwei halbe Molekule mit 
zweizahliger Achse. 8: C,,H,,B,FeO,P,.C,H,CH,, M ,  = 618.1, mono- 
klin, a =11.722(6). b =16.259(4), F -1X.37(1)A. /j =108.24(4)-, V =  
3325(3) A3, Raumgruppe P2Jc (Nr. 14). eb., = 1.235 Mgrn-,. Z = 4, 
p = 5.76 cm-'. Nicolet-Siemens-R3m-Diffraktometer, 20 = 2-45" in 
+/- h, k ,  I ,  0.65" Abtastbreite, MeDgeschwindigkeit = 2.4-29.3' min-I, 
7009 gemessene, 4554 unabhingige und 3281 beobachtete Reflexe (F > 
3 u(F)),  max./min. Transmission = 0.8277i0.7773, 379 Parameter, R = 
0.0757, R ,  = 0.0831. Der Kristdli war phololabil. Der Intensititsabfall 
wurde korrigiert (3 Kontrollmessungen nach je 48 Intensitltsmessungen). 
Die in den Kristall eingelagerten Toluolmolekule sind in zwei Lagen fehl- 
georduet. Weitere Einzelheiten zur Kristallstrukturuntersuchnng konnen 
beim Fachinformationszentrum Karlsruhe, Gesellschaft fur wissenschaft- 
hch-technische Information mbH, D-76344 Eggenstein-Leopoldshafen, 
unter Angabe der Hinterlegungsnummer CSD-57 288, der Autoren und 
des Zeitschriftenzitats angefordert werden. 

[XI P. Kolle, G. Linti, N. Noth, G. L. Wood, C .  K. Narula, R. T.Paine, Chem. 
Ber. 1988,121, 871-879. 

[9] 0. Hollander, W. R. Clayton, S. G. Shore, J.  Chem. SOC. Chem. Commun. 

[lo] In der Verbindung [(mesB-PPh),Cr(CO),] liegt eine sehr flache Sessel- 
konfiguration des B,P,-Sechsringes vor. Die Summe der Bindungswinkel 
an den P-Atome fur die PB,C-Einheiten liegen zwischen 357 und 358.7" 
(unveroffenthchte Untersuchungen). 

[Ill H. V. R. Dias, P. P. Power, Angew. Chem. 1987, 99, 1320-1321; Anxew. 
Chem. Int. Ed. Eiigl. 1987,26, 1270- 1271. 

[I21 K. Wade, .l Chem. Soc. D 1971,792- 193. 
[13] P. Paetzold, K.  Delpy, R. Boese, Z. NuturforscA. B 1988, 43, 839-845. 
[14] D. Kaufmann, Chem. Ber. 1987, 120,853-854: in Analogie zu mesBBr,. 
[15] A. Zshunke, M. Riemer, H. Schmidt, K.  Issleib, Phosphortrs Sulfirr Relnl. 

[I61 N beschreiht den Abstand der HnBcren Signale eines Multipletts. 

1974,604-605. 

Elem. 1983, 17, 237-244. 

Steigerung der Enantioselektivitat chemischer 
Reaktionen in Gegenwart chiraler Lewis-Sauren 
durch hohen Druck ** 
Von Lutz E: Tietze*, Christim Olt,  Kerstin Gerke 
und Michael Bubuck * 

Die Entwicklung von Methoden zur Synthesc enantiome- 
renreiner Verbindungen ist ein wichtiges und intensiv unter- 
suchtes Gebiet der Organischen Chemie. Besonders interes- 
sant ist hierbei die Verwendung chiraler Katalysatoren und 
Mediatoren. Zahlreiche chirale Lewis-Sauren wurden in den 
vergangenen Jahren entwickelt"], mit denen sich bei inter- 
molekularen Reaktionen gute ee-Werte erzielen lassen. 
Kurzlich konnte gezeigt werden, dal3 auch bei intramoleku- 
laren Reaktionen eine hohe Enantioselektivitiit moglich 
&I2]. Untersuchungen uber die Druckabhangigkeit der En- 
antioseiektivitat chemischer Reaktionen fehlen bisher. Auch 
ist die Zahl der Arbeiten iiber den DruckeinfluD bei Verwen- 
dung achiraler Lewis-Sauren gering13]. Wir haben kurzlich 
am Beispiel einer Hetero-Diels-Alder-Reaktion erstmals zei- 
gen konnen, daO die Diastereoselektivitiit signifikant 
(AAV* r r ~  7 cm3mol-') durch Anwendung von hohem 

["I Prof. Dr. L. F. Tietze, Dip1:Cht.m. C. Ott 
lnsritut fur Organische Chemie der Ilniversitdt 
TammannstraRe 2, D-37077 GBttingen 
Telefax- Inl. + 551!39-9476 
Prof. Dr. M. Buhack. Dip].-Chem. K. Gerke 
Institut ftur Physikalische Chemie der Universitat 
TammannstraRe 6, D-37077 Gottingen 

[**I Inter- und intramolekulare Hetero-Diels-Alder-Kedktionen, 43. Mittei- 
lung. Diese Arheit wurde von der Deutschen Forschungsgemeinschaft im 
Rahmen des Graduiertenkollegs ,,Kioctik und Selektivitat chcmischer 
Prozesse in verdichteter fluider Phase" und vom Fonds der Chemischen 
Iudustrie geftirdert. - 42. Mitteilung: L. F. Tietje, P. Saling, Chirality 
1993, im Druck. 
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Druck gesteigert werden kannL4* 51. In der vorliegenden Ar- 
beit beschreiben wir die erste Reaktion, bei der die Enantio- 
selektivitat unter hohem Druck ansteigt. 

Die intramolekulare Hetero-Diels-Alder-Reaktion der 
Benzylidenverbindung 1 fuhrt uber eine meta-Addition zu 
den beiden enantiomeren iiberbriickten Cycloaddukten 2 
und 3 (Schema 1)[6, 'I. In Gegenwart der von K. Narasaka 
et al.['] erstmals beschriebenen chiralen Titan-Lewis-Sau- 
re 4, die sich von der naturlichen Weinsaure ableitet, werden 
2 und 3 bei 1 bar mit 4.5 % ee bezuglich 2 erhalten[gl. 

OMe 
I 

Die Untersuchungen zeigen, daI3 durch hohen Druck das 
(-)-Enantiomer 21g1 bevorzugt gebildet wird. So laDt sich 
die Enantioselektivitat der Cycloaddition von 4.5 '% ee bei 
1 bar auf 20.4% ee bei 5 kbar steigern. Dariiber hinaus wird 
durch Anwendung von hohem Druck auch die chemische 
Ausbeute der Reaktion verbessert (Tabelle 1). Aus der Auf- 
tragung der Enantioselektivitat (In [2/3]) in Abhgngigkeit 
vom angelegten Llruck p ergibt sich die Differenz der Akti- 
vierungsvolumina der beiden diastereomeren Ubergangs- 
strukturen zu A A V *  = - (1.7 f 0.2) cm3mol-' (Abb. 1). 
Der Wert ist signifikant; bei diastereoselcktiven Cycloaddi- 
tionen wurden allerdings bereits AA V*-Werte bis zu 

7 cm3moI-' ermittelt[5.'11. 

+ 
?Me 

1 

Ph Ph 

4 

Schema 1. a:  Raumtemperatur, Molekularsieb 4 A 

Zur Bestimmung der Druckabhangigkeit dieser Cyclo- 
addition wurden Losungen der chiralen Lewis-Saure 4 
(1.1 Aquiv.) in Dichlormethan unter Inertgas und Feuchtig- 
keitsausschluD hergestellt, rnit pulverisiertem Molekularsieb 
(4 A) versetzt und dann bei -78 "C in einer Teflonzelle mit 
der in Dichlormethan gelosten Benzylidenverbindung 1 ge- 
mischt. Nach ZuschweiDen der Teflonzelle und Einsetzen in 
den Autoklaven fiihrte man die Cyclisierung bei Raumtem- 
peratur (296K) und Drucken zwischen 1 und 5000bar 
durch. Zur Bestimmung der Enantioselektivitat wurden die 
Proben nach waRriger Aufarbeitung im Vakuum vom Lo- 
suiigsmittel befreit, der Ruckstand zur Abtrennung des 
Diols an Kieselgcl gereinigt und rnit analytischer Reversed- 
phase-HPLC untersucht. Als chirale Phase wurde ein CeIlu- 
lose-Derivat auf Kieselgel verwendet["I. 

Tabelle 1. Druckabhangigkeit des Enantiomerenverhlltnisses (213) bei 296 K 
in Dichlotmethan. 

p [bar] I [h] In (2/3) [a] ee [YO] [aB0 [b] Ausb. [%I 

1 31 0.089 4.5 -13.0 50 
1000 26 0.131 6.6 -22.5 85 
2000 26 0.203 10.1 -26.0 81 
2800 24 0.216 30.7 -33.5 89 
3600 24 0.341 16.9 - 54.5 95 
5000 7 0.414 20.4 - 61.7 89 

0.6 j 

-0.2 i 0 1000 2000 3000 4000 5000 6000 

P [bar1 - 
Abb. 1. Druckabhangigkeit der Enantioselcktivitat der Hetero-Diels-Alder- 
Reaktion von 1 in Gegenwart von 4 bei 296K in Dichlormethan. A A V i  = 
- 1.7 _+ 0.2 cm3mol-', T = 23 "C. 

Die Interpretation der Ergebnisse ist nicht einfach, insbe- 
sondere da es bisher auch keine Untersuchungen uber den 
EinfluS von hohem Druck auf die Struktur von Lcwis-Sau- 
ren gibt. Dynamtsche Beitrage" *I zum Aktivierungsvolu- 
men sollten unerheblich sein, da die konkurrierenden Pro- 
zesse zu den beiden Enantiomeren in identischem Reaktions- 
medium ablaufen. Die Deutung des beobachteten Effekts 
sollte iiber die Betrachtung des statischen Beitrags zum Akti- 
vierungsvolumen erfolgen, der vor allem Gleichgewichts- 
eigenschaften der in die Losungsmittelumgebung eingebette- 
ten Ubergangsstrukturen erfaDt. Hierbei muR davon 
ausgegangen werden, daD das achirale Heterodien 1 rnit der 
chiralen Lewis-Saure 4 mindestens zwei diastereomere Uber- 
gangsstrukturen bildet, wobei jedoch das Verhaltnis von 1 zu 
4 unbekannt ist. Die Druckabhangigkeit des Enantiomeren- 
verhaltnisses 2/3 besagt, daR die Ubergangsstruktur, die zu 2 
fuhrt, ein geringeres (starker negatives) Aktivierungsvolu- 
men aufweist und somit kompakter ist. Die bereits bei Nor- 
maldruck bestehende Bevorzugung des Wegs zu 2 wird daher 
rnit steigendem Druck verstarkt. Dieser fur die enantioselek- 
tive Umsetzung von 1 vorteilhafte Befund kann allerdings 
nicht verallgemeinert werden. So zeigte sich in Voruntersu- 

5 6 

[a] Bestimmung durch HPLC: CHlRACEL OD-R, 10 pm, 0.46 x 25 cm, 
Daicel Chemical Induwies, Ltd.; AcetonitrilIWasser (40: 60), FlielJge- 
schwindigkeit: 0.7 mLmin-', t, (3) = 21 min, t ,  (2) = 26min. [b] Drehwerte 
(c = 1 in Chloroform). 

chungen" 'I, daR bei der intermolekularen Cycloaddition 
von 5 und 6 in Gegenwart der chiralen Lewis-Saure 4 die bei 
Normaldruck beobachtete Enantioselektivitat rnit steigen- 
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dem Druck abnimmt. Dies entspricht dem von uns envarte- 
ten Ergebnis, da angenommen werden kann, da13 der Angriff 
des Diens an den Dienophil-Lewis-Saure-Komplex von der 
sterisch weniger gehinderten Seite erfolgt ; die entsprechende 
0 bergangsstruktur sollte somit gegenuber der zum anderen 
Enantiomer fuhrenden ubergangsstruktur das grol3ere Ak- 
tivierungsvolumen aufweisen und daher unter hohem Druck 
benachteiligt sein. 

Die bei der intramolekularen Reaktion von 1 beobachtete 
Zunahme der Enantioselektivitat bei steigendem Druck lierje 
sich moglicherweise auf die Bildung von Komplexen anderer 
stochiometrischer Zusammensetzung zuriickfuhren. Zur 
Klarung dieser Fragen werden wir in weiteren Untersuchun- 
gen andere Substrate einsetzen, die Konzentration der 
Lewis-Saure variieren und insbesondere NMR-spektrosko- 
pische Messungen an chirdlen und auch achiralen Lewis- 
Sauren sowie an Lewis-Slure-Substrat-Komplexen unter ho- 
hem Druck durchfuhren. 

Eingegangen am 14. April 1993 [Z 60081 

Lineare Totalsynthese von 
( - )-ACRL-Toxin I11 B ** 
Von Johann Mulzer *, Susanne DuprC, Jiirgen Buschmann 
und Peter Luger 

ACRL-Toxin IIIA 1 a['] gehort zu einer Gruppe von Toxi- 
nen des Pilzes Alternuriu citri, die an Blattern und Fruchten 
gewisser Citrusarten erntebedrohende Nekrosen (brown 
spot disease, Braunfleckenkrankheit) auslosen. 1 a wurde zu- 
sammen mit anderen Komponenten des Toxinkomplexes in 
geringen Mengen und offensichtlich unreiner Form isoliert 
und erwies sich als instabil. Nur der 3-Methylether l b  
(ACRL-Toxin I11 B) lie13 sich hinreichend charakterisieren. 
An Struktur und Konfiguration von 1 a, b besteht kein Zwei- 
fel, wenngleich es jiingst in der Literatur diesbezuglich zu 
Konfusionen kam[']. Uber den Wirkungsmechanismus und 
sonstige physiologische Eigenschaften der Toxine ist so gut 
wie nichts bekannt. Die Verbindungen 1 a, b konnten bislang 
nicht hergestellt werden, wiihrend die aktivere Hauptkom- 
ponente des Toxinkomplexes, ACRL-Toxin I [(SRj-4,5-Di- 
hydro-1 b], auf einem vielstufigen Weg aus D-Glucose synthe- 
tisiert wurdeL3]. 

R. 0. Duthaler, A. Hafner, Chem. Rev. 1992, 92, 807-832: H. U. Blaser, 
ibid. 1992,92,935 952;H. B.Kagan, 0. Riant, ibid. 1992,92,1007-1019; 
K. Mikami, M. Shmizu, ibid. 1992, 92, 1021 -1050; K. Narasaka, Synfhe- 
sis1991,l-ll;K.TOmoikd,ibid. 1990,541 -549;D.Sartor, J.Saffrich,G. 
Helmchen, Synlett 1990. 197 198; H. C. Brown, R. S. Randad, Tetrahe- 
dron Lett. 1990, 31, 455-458; K. Mikami, M. Terada, T. Nakai, J. Am. 
Chem. Suc. 1989. f f  I, 1940-1941 ; N .  Iwasawa, Y. Hayashi, H. Sakurai. K. 
Narasaka, Chem. Let(. 1989,1581 -1584; N. N. Joshi, M. Srebnik, H. C. 
Brown, Tetrahedron Lef t .  1989, 30, 5551-5554; D. Seebach, A. K. Beck, 
R. Imwinkelried, S. Roggo, A. Wonnacott, Helv. Chim. Acta 1987, 70, 
954-974; G. Helmchen, R. Wierzchowski, A n g w .  Chem. 1984,96.59-60; 
Angew?. Chem. Ini. Ed. Engl. 1984, 23, 60-61. 
L. F. Tietze. P. Saling, Synletf 1992, 281 -282: K. Furuta, A. Kanematsu, 
H. Yamamoto, Tetrahedron Letf.  1989, 30. 7231-7232; K. Mikami, M. 
Terada. E. Sawa, T. Nakai, ibid. 1991, 32, 6571-6574. 
J. Jurczak, A. Golebiowski, Synlett 1993, 241 -245; R. W. M. Aben, L. 
Minuti, H. W. Scheeren, A. Tdticchi. Tetrahedron Left .  1991, 32, 6445- 
6448;'L A. Engler, U. Sampath, S. Naganathan, D. V. Velde, F. Takusaga- 
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l a  R= H ACRL-Toxin 111 A 
l b  R=Me 
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Schema 1. Retrosyntbetische Zerlegung der Verbindungen l a ,  b. Tr = Trityl, 
THP = Tetrahydropyranyl. 

Der Methylether 1 b ist ein attraktives Syntheseziel. Bioge- 
netisch gehort er zu den Polyketiden, wobei als besonderes 
Merkmal teilweise dehydratisierte Acetat- (C1/2, C3/4, CS/ 
6, C9/10, C15jl6j und Propionateinheiten (C7/8, C11/12, 
C13/14) abwechseln. Diese liegen in gesattigter, ungesattig- 
ter Form sowie als x-Pyronring vor. Die Hydroxymethylein- 
heiten an C7/8/9 und C12/13 sind anti-konfiguriert und da- 
mit fur die klassische Aldol-Additionsmethodik ein immer 
noch schwer zu losendes Problem141. 
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