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内容概要

天然产物全合成是有机合成化学发展水平的集中体现，一些重要天然产物的全合成甚至是有机化学发
展中的里程碑。
作者选择了一些重要的天然产物，将已发表的全合成工作分析、整理、汇编，形成了《天然产物全合
成系列丛书》。
《天然产物全合成荟萃：抗生素及其他》为该系列丛书的第三本，介绍了19种著名化合物的全合成。
每种化合物的介绍包括：该化合物的背景材料-基本理化性质、天然界来源、历史、生物活性等；按各
合成路线的特点及历史发展的过程对迄今为止该种化合物已完成的全合成情况进行归纳整理；结合有
机合成学科发展的轨迹以及合成艺术的特点，对这些合成路线和方法进行评述。

《天然产物全合成荟萃：抗生素及其他》对于从事有机合成和药物合成与开发的科研人员，高等院校
有机化学与药物化学专业的教师、研究生和高年级本科生具有重要的参考价值。
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章节摘录

版权页：   插图：   Pamamycin 621A的另一个对映体选择性全合成是由中国科学院上海有机化研究所的
任国宝、伍贻康等[18]报道的。
该合成的最后组装策略与前面介绍的几合成一样，也是从类似的大（上）、zb（下）两个片段经酯化
反应相互连接构建目标分子的大环内酯。
然而，各片段中手性中心、特别是THF环的建立采用了与前面提到的所有合成完全不同的方法。
其中，所有THF环都是通过分子内的氧原子烷基化反应从相应的带有Evans手性辅基的开链aldol前体来
合成的。
当烷化反应中离去基团位于aldol羰基的β位，通常很容易发生β—消除以及α—位消旋等副反应。
由于借鉴了该课题组早些时候在合成nonactin时所发展的方法，在大（上）、小（下）两个片段的合
成中三个THF环的合成最后都顺利得以实现。
 Cl'至C2'单元的引入是与C2'／C3'手性中心的建立同步实现的。
由于这一对手性中心是相互成anti关系而前面多次提到过的普通Evans／Crimmins不对称aldol反应只能
形成syn aldols，在此选用了Evans等在2002年发展的由MgCl2催化的anti—selective aldol反应。
该反应虽然被广泛地应用，但绝大多数都仅涉及比较简单的／不具多种官能团的醛。
在pamamycin的下片段合成中按照原始文献报道使用催化量的MgCl2却根本得不到任何预期产物。
最后，通过调整试剂配比，使用等当量以上的MgCl2才解决了这个问题。
这一结果不仅扩展了该反应的底物类型范围，同时也为以后解决类似问题提供了参考思路。
 随后进行的反应包括TMS保护基的脱除，碳一碳双键的氢化、C3'位羟基的活化，丙酮叉保护基的去
除以及关键的分子内氧原子烷基化／关THF环。
首先在DDQ的作用下TMS被顺利切除。
得到的产物在常压氢化条件下以96％的收率饱和了碳—碳双键。
C3'位羟基再通过与MsCl反应形成相应的甲磺酸酯，完成羟基的活化。
接下来在1N HCl作用下水解丙酮叉，裸露出C6'和C8'位的羟基。
最后，在吡啶中加热2h，在C8'位羟基共存的情况下由C6'位羟基进攻C3'位，立体专一陛地实现THF环
的构建，完成了整个小（下）片段的合成（Scheme 29）。
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编辑推荐

《天然产物全合成荟萃:抗生素及其他》介绍了19种著名化合物的全合成。
《天然产物全合成荟萃:抗生素及其他》对于从事有机合成和药物合成与开发的科研人员，高等院校有
机化学与药物化学专业的教师、研究生和高年级本科生具有重要的参考价值。
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