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HN-Gly-Asn-Leu-Lys-Ser-Val-Gly-Gln-Glu-Pro-Gly-Pro-Pro-Cys-Gly-(Leu-Gly)4-Leu-Cys-Gly-Lys-Gln-Gly-OH

C13H27C(O) = myristoyl (Myr)
C15H31C(O) = palmitoyl (Pal)

1

Gly-Asn(Trt)-Leu-Lys(Boc)-Ser(tBu)-Val-Gly-Gln(Trt)-Glu(OtBu)-Pro-OH

Myr

PhAcOZ-Gly-Pro-Pro-Cys-Gly-OAll

Boc-Leu-Gly-Leu-Gly-Leu-Gly-Leu-Gly-OAll

PhAcOZ-Leu-Cys-Gly-Lys(Boc)-Gln(Trt)-Gly-OtBu

2

3

4

5

PhAcOZ-Pro-Cys-Gly-OAll

PhAcOZ-Gly-Pro-OAll

PhAcOZ-Leu-Cys-Gly-OAll Z-Lys(Boc)-Gln(Trt)-Gly-OtBu

6

7

8 9

PhAcOZ:

All:
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��,�- ����� �7�06�- �0�� B�*� ��%���+-�;6*�����6�� /�-� -��-6�� -��3 ��6���- 6�� H� ���@6��;6*�����6��
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S Pal

S Pal

NH-AA-Cys-Gly-OAllO

O

O

S Pal

_ CO2 CH2O

S Pal

S Pal

HO
OH

H2O

PhAcOZ-AA-OH
10: AA = Pro
11: AA = Leu

PhAcOZ-AA-Cys-OAll

13: AA = Pro
14: AA = Leu

PhAcOZ-AA-Cys-Gly-OAll

6: AA = Pro
8: AA = Leu

H-AA-Cys-Gly-OAll

17: AA = Pro
18: AA = Leu

g, hAA = Pro

H-Gly-Pro-Pro-Cys-Gly-OAll

20

d, e

f

16

a–c

9* ��� !� 96�- �0�0 �1 - � 0��0�-�2� ��3����-�6��-�, �+��,��� ���*50 A�- �
*������-��� �1 - � ��@6��������� K 4*7H +��- ��� ��, - � K,"�0��0�-�2�
���6� �0-�� 3��-�*-��� ���+30� �: =���60�74��>! O !//�07� ��� �7B-� 
���
�
-$� ��!��!� �� C ��S� ��C �"SG �: �//� �
-$� ��!��!G
*: �$�8��!:���7��� �
-$� " ��� ��!��!� �� C #!S 8-A� 0-�30:� ��C ��S
8-A� 0-�30:G ,: =K,8KK $:�>� �)B� /�?� �� C ��S� � C ��SG �: ����6�
74�� O //�07� �$� �7B-� 
��� ��!��!� " C ��S� # C ��SG 1: 3���*����� �
�*6��0�� 3� ���� "�!� �)B �� D�� ,���- 6����*6*��,�;-���� !"S )�7��
�!C �$S� �# C ��SG �: K 4*7H���6�K���7� ��� �74-� 
��� ��!��!�
�!SG  : 3���*����� � �*6��0� *��00����5�, ��@6�� *�60-��0� 3� ���� "��� D��
,���- 6����*6*��,�;-���� !"S )�7�� $�S� �7B-� �� 6,��;6���@�-���
�@���� 
������- 6�����8$�,���- 6������3��36�:*����,����,�  6,���
* ����,�� �//� ����,�- ������- ���-��� �)B������,���- 6������-+��*
�*�,� /�/�0�/�-��+���0+�1��6�� �74-� �� 6,��;6�#��@����@�-���@����

*���2�, �6 ����0 �1 K,"�*�-��6@�, ���6� -���01�� A�- �����
,���- 6������-+��* �*�, 8�)B: �0 - � �**�3-��� ���+*����
3 ����=�$> M�,�� - �0� *��,�-���0 - � �;-�����6 ��0��������
3����-�* �*�, - ���0-�� ��, - � ��-������� ���*5��� 1+�*-���
A��� ��- �--�*5�, �- ���� ��+3���� �1 - � ������-�, *����;6��*
�*�,0 A�- ��6*��� ���6� �0-�� �$ ��2� ��05�, ��-����,��-�0 "
��, # A �* ��;-  �, -� ,����*5�, �- - � ��-�����+0� M3��
-���-���- �1 - �0� K 4*7H�3��-�*-�, *��3�+�,0 A�- 
��������@�, 3���*����� � �*6��0� �� "�!� ��$K7� �+11�� �-
3� ���� - � 3 ��6��*�-�* �*�, �0-�� ��*��3���-�, ��-� - �
+��- ��� A�0 0�3���1��,� / ����6 � 3 �����-� A�0 ������-�,

A �* 03��-����+0�6 1������-�, ��-� � <+����� ��- �,� �"�
�7!� ��, - � ,�0���, 0���*-�2��6 ,�3��-�*-�, ��3�,�-�,
-��3�3-�,�0 �! ��, �#� ��-���6� - � *��,�-���0 �1 - �0
��@6������-��-�, ���*5�������+3 1������-�-��� ��� 0� ���,
- �- - � ��0�������� 3����-�* �*�, - ���0-�� �������, *���
3��-��6 ��-�*-� �� �,,�-���� - � 0+�0-��-� 03�*�1�*�-6 �1 - �
��@6�� �+����-��0 - �- - � ��-������� ���6� �0-�� ��, - �
3�3-�,� ���,0 ��� ��- �--�*5�,�
�� ��,�� -� �* ��2� ��3��,+*����� 3��3���-�2��6 +0�1+�

��0+�-0 �� - �0� ��@6��-�* -���01����-���0� - � ���*-���0  �,
-� �� *�����, �+- �� - � 3��0��*� �1 !" 2��S �1 ��- ���� ��,
$� �<+�2����-0 �1 ,���- 6����*6*��,�;-��� 81�� �;3������-��
,�-���0� 0�� - � 0+33�����-��6 ��-�����:� K�3-�,�0 " ��, # ���
���6 03������6 0��+��� �� �<+��+0 �+11��� 0� - �- � 0��+����@���
*�0��2��- �0 ���,�, -� ���,�� - � 0+�0-��-�0 �**�00���� -� - �
���*�-��60-� �� �,,�-���� *6*��,�;-��� ��0- 3������6 0��30 �2��
- �  6,��3 ���* 3����-�6� ���+30� - ����6 0��+����@��� - �
3�3-�,�0 ��, 0 ���,��� - � - ���0-�� 1��� +�,�0���,  6,����
60�0� ?+�- ������� � �+*���3 ��� A�0 �,,�, -� -��3 - � 1����,
<+����� ��- �,� �" A �* �- ��A�0� ��� - �--�*5 - �
������-�, ����� ���+30� �� - � *�0� �1 3���6� 3�3-�,� " - �
+0� �1 �����,���- 6������-+��* �*�, A�0 ��0-� �+- 1�� ��+*6�
3�3-�,� # �,,�-��� �1 D� ��2� - � ��0- ��0+�-0� 9���*-�2��6
,�3��-�*-�, ��3�-��3�3-�,� �! A�0 - �� *��,��0�, A�- 
K 4*7H���05�, ,�3�3-�,� �� ��, - � ��0+�-��� ��3�,�-�,
3��-�3�3-�,� A�0 ��-��������6 ,�3��-�*-�, �6 ����0 �1 - �
��@6������-��-�, 1������-�-��� ,�-����, ���2�� �� - �0 *�0�
- � +0� �1 *��00����5�, ��@6�� *�60-��0 8�	
�0:=��> �1
3���*����� � �*6��0� 3��2�, -� �� �,2��-����+0� / �0 3��3��
��-��� �1 - � �*6��0� �0 3��-�*+����6 0-���� �� - � 3��0��*� �1
3�-��-����6 ,���-+���� *�0��2��-0 ��, ��2� �**�00 -� - �
,�0���, �+��,��� ���*5 �� ���0������ 6���,� 7�*� ���� - �
3����-�* �*�, - ���0-�� A�0 ��- �--�*5�, �- ����
	�+���6 �*-�3�3-�,�  89* ��� �: A�0 06�- �0�@�, 1���

B�*�	�+���6�74�� �6 0���*-�2� ����2�� �1 - � �� ��,
��-������� ���*5��� ���+30 ��, *��,��0�-��� �1 - � 1����
���-0 -� ��2� -�-��3�3-�,� B�*�	�+���6�	�+���6�74�� 8�"S
6���,: A �* A�0 - �� 0+�J�*-�, -� - � 0��� 0�<+��*� 8�!S
*�+3���� 6���,:� 9���*-�2� ����2�� �1 - � B�* ���+3 A�0
*�����, �+- A�- ���%�- �� ��, *���2��� �1 - � ���6� �0-�� A�0
3��1����, A�- =K,8KK $:�>%���3 ����� 8�� E ��S 6���,0 ��
��� *�0�0:� ?�����6 - � B�* ���+3 A�0 ����2�, 1��� �*-�3�3�
-�,�  �6 -���-���- A�- -��1�+����*�-�* �*�, �� ����$ -� 6���,
�+��,��� ���*5 �?$�77�.�8	�+���6:�74�� �� �� ��S
6���,�

��)6��0-�6��-�, ,�*�3�3-�,� �A�0 06�- �0�@�, �� - � 0���,
3 �0�� ?�� ��-������� 3��-�*-���� - � ��1�+����6���- �;6*���
���6� 8?��*: ���+3 A�0 ��3��6�, ��, - � 0�,� * ���0 �1 - �
-��1+�*-����� ����� �*�,0 A��� ��05�, A�- �*�,������� -��-6�
�� ��%���+-6� 3��-�*-��� ���+30� 4--�* ���- -� - � 0���,
0+33��- A�0 �* ��2�, �6 ����0 �1 - � 2��6 �*�,�0��0�-�2�
!�* ����-��-6� ���5���=��> 41-�� - � ��-��� 3�3-�,� * ���  �,
���� �00�����,� - � ��-������� ��6*��� ��0�,+� A�0 +��
��05�, �6 ����2�� �1 - � ?��* +��- ��� ��, - �� - �
�6��0-�* �*�, ���,� A�0 1����, �� - � 0���, 0+33��- �6
-���-���- A�- �6��0-�6� * ����,� 8� �<+�2����-0: ��, �P���T0
��0� 8� �<+�2����-0:� ?�����6 - � ,�0���, ��3�,�-�, ��, 0�,��
* ����3��-�*-�, 3�3-�,� � A�0 �����0�, 1��� - � 3��6����*
*������ �6 -���-���- A�- �*�-�* �*�,%!�!�!�-��1�+����- ����%
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��- 6���� * ����,� 8�%�%�:� K�3-�,� � A�0 ��-����, �� ��S
�2����� 6���,�
��- ��� ��<+���, ��, 0���*-�2��6 +���05�, �+��,��� ���*50

��  ��,� - � �00����6 �1 - � ,�0���, !���� ��79 3�3-�,� �
A�0 �33���* �, 89* ��� $:� /� - �0 ��,� ,�*�3�3-�,� � A�0

*��,��0�, A�- ��3����-�6��-�, �+��,��� ���*5 �� -� 6���,
3��-�,�*�3�3-�,� �� �� ��S 6���,� ?��� *��3�+�, �� - �
��-������� ���6� �0-�� A�0 ����2�, A�- *��3��-� 0���*-�2�-6
8�!S 6���,: ��, 1+�- �� * ��� ������-��� A�- �*-�3�3-�,� ��
,���2���, !$��� 3�3-�,� �� ��  �� �2����� 6���,� 7�*� ����
- � K,"�*�-��6@�, *���2��� �1 - � ���6� �0-�� 3��*��,�,
�11�*���-�6 ��, ����A�, 1�� 1+�- �� 0���*-�2� ������-��� �1
- � 3�3-�,� * ��� A�- ��3����-�6��-�, �+��,��� ���*5 �#� / �
0���*-�2� ����2�� �1 - � ���6� �0-�� 1��� - � !���� ��-���
��,��-� � A�0 *��0�,���, -� �� 3��-�*+����6 * ��������� 0��*�
- �0 3�3-�,� ����,��0 -A� ��0� ������ - ���0-��0 ��, 0�2����
�*�,������� ���+30� �� �,,�-���� - �0 1+��6 ��05�, *��3�+�, �0
 �� �6  6,��3 ���* 0� - �- 1����-��� �1 �������-�0 ��, 3���
0��+����-6� A �* A�+�, ���,�� - � *��3�+�, 3����6 �**�0�
0���� -� - � K,"�*�-��60-�  �, -� �� 1����,� ��A�2��� -� �+�
����- 3���0+�� - �0 ,�3��-�*-��� *�+�, ��0� �� �11�*-�, A�- �+-
��6 +�,�0���, 0�,� ���*-���� ��, ��-��������6 ,�3��-�*-�,
!���� 3�3-�,� �$ A�0 ��-����, ��  �� 6���,� ?�����6� - �
3�3-�,� * ��� A�0 ������-�, A�- -��3�3-�,� �" ��,� �� - � ��0-
0-�3� ��� �*�,������� 0�,��* ��� 3��-�*-��� ���+30 A��� *���2�,

�6 -���-���- A�- -��1�+����*�-�* �*�, �� - � 3��0��*� �1
�- ���,�- ��� �0 � *�-��� 0*�2������
/ � * ��*� �1 - � ��� - 0��2��-0 ��, - � A��5�+3 *��,�-���0

�0 3�����+�- -� - � 0+**�00 �1 - � 1������- *��,��0�-���0
81�� ,�-���0� 0�� - � 9+33��-��� ��1����-���:� / � 3��-�*-�,

��3�,�-�, 3�3-�,�0 �� ���
��� � � ��, �$ ���  �� �6
 6,��3 ���* ��, -��, -�
1��� 0�*��,��6 0-�+*�
-+��0� �+� -� - �0� 3��3�
��-��0� - � 3�3-�,�0 ���
���6 03������6 0��+��� ��
���6 0��2��-0 ��, 0�3��
��-��� �1 - � ���*-���
��;-+��0 �6 (K��K	�
A�0 ��- 0+**�001+�� / �0�
3������0 *�+�, �� *���
*+�2��-�, �6 �+�����
- � ���*-���0 �� 2��6 3��
��� 0��2��-0 ��, �6 +0���
���6 � 0��� - �;*�00 �1 - �
0������ 1������-0 �� - �
*��,��0�-��� ���*-���0�
/ +0� 3�3-�,� *�+3����0
A��� *�����, �+- A�- 
�)97� ����- 6��36����
��,������ �� ����$%!�!�!�
-��1�+����- ���� ��;�
-+��0 �0 0��2��-0 ��, ���
K,"���,��-�, ���6� �0-��
*���2��� ���*-���0 A���
3��1����, �� �)97�
M0� �1 ���6 ��! E ���
�<+�2����-0 �1 - � 0�����
�� �+��,��� ���*50 �� - �
*�+3���� ���*-���0 ��2�
 �� *�+3���� 6���,0 ��,
����A�, 1�� 0�3���-��� �1
�;*�00 ��3�3�3-�,� �6

0��3�� A�0 ��� ��, ��*�60-����@�-��� ,+� -� - � ��--��
0��+����-6 �1 - � 0������ ������3�,�-�, *��3�+�,0�
�� *��*�+0��� A�  �2� ,�2���3�, �  �� �6 �11�*���- 06�- �0�0

�1 - � ���6��0-�6��-�, ��, -A�*� ��3����-�6��-�, ��-�����+0
�1 ��,�- ����� �7�06�- �0�� / � 0-��-��6 �����0 �� - �
*������, +0� �1 ��@6���������� �*�,�0��0�-�2�� ��, ������
��-���0��0�-�2� 3��-�*-��� ���+30 1�� 0��+-����3 �0� 06�- �0�0
�1 ������ ��3����-�6��-�, �+��,��� ���*50 +�,�� - � ���,�0-
*��,�-���0 A�- 0���,�3 �0� ��, 1������-�*��,��0�-��� -�* �
��<+�0� / � ��0+�-0 *��2��*����6 ,����0-��-� - � 1+�� *�3�*�-6
�1 - � 3��-�*-��� ���+3 ��- �,0 1�� - � 06�- �0�0 �1 ����� ��,
�+�-�3�6 ��3�,�-�, 3�3-�,�0� /���- �� A�- - � ��*��-�6
,�2���3�, ��- �,0 1�� - � 06�- �0�0 �1 ��-��� 1+�*-�����
3��-���0 �6 � *������-��� �1 ������* 06�- �0�0 A�- ����*+���
������6�=��> - �6 0 �+�, �3�� +3 ��A �33��-+��-��0 -� 0-+,6 - �
* ���*�� ������6 �1 ��,�- ����� �7�06�- �0� �� 3��*�0�
����*+��� ,�-���� 3��-�*+����6 - � 3�����-��0 ,�-�������� �-0
��*���@�-��� -� - � 3��0�� �������� ��, *�2����� �1
��,�- ����� *���0�

(�*��2�,C ��2����� ��� ���� =H��!��>

S

O

S

O
O

S Pal

S Pal

S Pal S Pal

S Pal S Pal

HN-Gly-Asn-Leu-Lys-Ser-Val-Gly-Gln-Glu-Pro-Gly-Pro-Pro-Cys-Gly-(Leu-Gly)4-Leu-Cys-Gly-Lys-Gln-Gly-OH

1

Gly-Asn(Trt)-Leu-Lys(Boc)-Ser(tBu)-Val-Gly-Gln(Trt)-Glu(OtBu)-Pro-OH

Myr
a

b, c

2

f

Gly-Asn(Trt)-Leu-Lys(Boc)-Ser(tBu)-Val-Gly-Gln(Trt)-Glu(OtBu)-Pro-Gly-Pro-Pro-Cys-Gly-OAll

Myr
22

Gly-Asn(Trt)-Leu-Lys(Boc)-Ser(tBu)-Val-Gly-Gln(Trt)-Glu(OtBu)-Pro-Gly-Pro-Pro-Cys-(Gly-Leu)4-Gly-OAll

Myr
d, e

Gly-Asn(Trt)-Leu-Lys(Boc)-Ser(tBu)-Val-Gly-Gln(Trt)-Glu(OtBu)-Pro-Gly-Pro-Pro-Cys-Gly-(Leu-Gly)4-Leu-Cys-Gly-OAll

Myr

Gly-Asn(Trt)-Leu-Lys(Boc)-Ser(tBu)-Val-Gly-Gln(Trt)-Glu(OtBu)-Pro-Gly-Pro-Pro-Cys-Gly-(Leu-Gly)4-Leu-Cys-Gly-OH

Myr
g, h

25

24

23

9* ��� $� 96�- �0�0 �1 - � ��3�,�-�, !���� -����- 3�3-�,� � �6 1������- *��,��0�-���� �: ����6�K���K����608K��:���6�
74�� ��� �77B-� 
��� ����$%�?$��!7� 8$%�:� ��SG �: =K,8KK $:�>� �)B� �)97� �!SG *: ��	�+�8��6�	�+:$���6�
74�� O �?$�7!� ��� �74-� �
-$� 
��� �)97� #!SG ,: =K,8KK $:�>� �)B� �)97� �#SG �: ��	�+��608K��:���6�
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