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Amphidinolide F

1.) 1eq. TBSCl, Et3N, DCM
2.) 10% TEMPO, KBr,
NaOCl, DCM

3)

Pd(OAc)2, PPh3,
ZnEt2, THF, -78 °C

4.) HCl in EtOH
5.) 2 eq. TESOTf,
2,6-Lutidine, 0°C

6.) 10 % PPTS,
MeOH, DCM, -50°C

7.) SO3•Pyridine
DiPEA, DMSO, DCM

8.)

InI, 5% [PdCl2(dppf)]
THF/HMPA

TMS

OMs OMs

9.) TBSOTf, 2,6-Lutidine, DCM, 0 °C

10.) PhMe2SiLi, CuCN, MeI, THF, 0°C

11.) K2CO3, MeOH, 40°C

12.) nBuLi, MeI, THF, -78 °C RT

13.) NIS, MeCN, benzene, 0°C

26.) Propyne, nBuLi,

BF3•OEt2, THF, -78 °C

27.) 10% (nmp)2Co,
tBuOOH, O2 (1 atm), iPrOH

28.) SO3•Pyridine

DiPEA, DMSO, DCM

29.) Y, tBuLi, Et2O, -78 °C

then ZnBr2, -35 °C 0°C

ii) (-)-N- Methylephedrine, nBuLi

iii) Add K at 0 °C

14.) TrCl, pyridine,
15.) (i) LDA, MeI, THF, -78 -20 °C
(ii) LDA, -78 °C, aq. workup

16.) DiBAL-H, DCM, -78 °C
17.) Ph3PC(H)CO2Et, toluene, 80 °C

18.) TBAF, THF, 0 °C
19.) TFA, EtOH,
DCM, 0°C

20.) SO3•Pyridine,
DiPEA, DMSO, DCM

21.)

L-Proline, DMF

22.) TBSOTf, pyridine, DCM
23.) KHMDS, PhNTf2, THF, -78 °C
24.) [Pd2(dba)3], P(2-furyl)3, Me6Sn2, LiCl, THF
25.) KOH, THF, EtOH, H2O, 45 °C

O

OTBS

30.) 2,4,6- Trichlorobenzoyl chloride,
Et3N, DMAP, Toluene

31.) E
30% [Pd(PPh3)4],

Ph2PO2NBu4, CuTC,
DMF

32.) 30% PPTS, MeOH, DCM, 0 °C

33.) Z, Toluene 100 °C

34.) 0.2% [((C2H4)2PtCl2)2],
EtOH

35.) PPTS, wet benzene

36.) TPAP, DCM

37.) HF•NEt3, Et3N,
MeCN, 40 °C
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Total Synthesis of Amphidinolide F

Alois Fürstner et al., Angew. Chem. Int. Ed. 2013, 52, 9534


