Chimia 37 (1983) Nr.8 (August)

Kurze Mitteillungen

299

Maximalumfang: 6 Schreibmaschinenseiten (alles inbegriffen). Bis zum 5. des Monats bei der Redaktion eingehende Manuskripte
konnen giinstigenfalls am 15. des folgenden Monats veroffentlicht werden.
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Synthese der Phosphonanaloga von Depsipeptiden mittels der

Passerini-Reaktion.
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Abstract

Synthesis of phosphorous analogues of tri- and tetra-depsipeptides
4 involving the Passerini reaction of diethylisocyanmethyl-
phosphonate 3 with carbonyl compounds 2 and N-protected glyci-
ne 1 is reported.

1-Aminoalkanphosphonsduren und die sich davon
ableitenden Phosphorpeptidanaloga [1] verdienen Be-
achtung u.a. wegen ihrer biologischen Aktivitat [2]
und ihrer Fihigkeit zur Bildung von Komplexen mit
Metallkationen [3].

In der Fortfithrung unserer Untersuchungen iiber die
priparative Bedeutung von Isocyanalkanphosphon-
sduren [4] beschiftige ich mich zur Zeit mit ihrer An-
wendung in der Synthese der Phosphonanaloga von
Depsipeptiden, die in der Literatur noch nicht be-
kannt sind.

Eingegangen am 21. Méarz 1983.
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Beim Umsetzen von N-geschiitztem Glycin oder Gly-
cycloglycin 1 mit Isobutyr- oder Benzaldehyd und
Isocyanmethylphosphonsiure-diethylester 3 in Ace-
tonitril erhielt ich in guten Ausbeuten Phosphonana-
loga von Tri- bzw. Tetradepsipeptidderivaten 4 (Ta-
belle 1).

Nach den vorliegenden Untersuchungen eignet sich
die Paserini-Reaktion bei Verwendung von
Carbonsidure-Komponenten 1 (Ac-Gly-OH, TFA-
Gly-OH, PHT =Gly-OH, Z-Gly-Gly-OH, TRT-Gly-
Gly-OH) [5] in der Kombination mit Isocyan-
methylphosphonsiure-diethylester 3 als Isonitril-
Komponenten und Carbonylverbindungen 2 recht gut
fiir die Synthese der Phosphonanaloga von Depsipep-
tiden.

Es ist moglich, Depsipeptid-Derivate einstufig aus
einfachen Ausgangsprodukten unter gleichzeitiger
Kniipfung je einer Ester- und Amid-bindung aufzu-
bauen [6].

Die so zuginglichen Verbindungen 4 verdienen Be-
achtung im Hinblick auf mégliche biologische Wir-
kung oder als Synthesezwischenstufen bei Pharmaca
oder Pflanzenschutzmitteln.
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Experimenteller Teil

Isocyanmethylphosphonsiure-diethylester 3 wurde nach [7] herge-
stellt.

Phosphonanaloga von Tri- bzw. Tetra-depsipeptiden 4. Allgemeine
Vorschrift.

In die Losung von je 10 mMol (1,77 g) Isocyanmethylphosphonsau-
rediethylester und Carbonyl-Komponente (Isobutyraldehyd, Benz-
aldehyd) in 50 ml Acetonitril wurde unter Umschiitteln 10 mMol
der Carbonsidure-Komponente (Ac-Gly-OH, TFA-Gly-OH,
PHT =Gly-OH, Z-Gly-Gly-OH, TRT-Gly-Gly-OH) bei 10-20°C
eingetragen. Die Reaktionsmischung wurde 1 Stunde bei Raumtem-
peratur und 8 Stunden bei 80°C geriihrt. Anschliessend wurde sie
i.Vak. eingedampft (gegebenenfalls nach Entfernen nicht umge-
setzter Carbonsdure durch Eingiessen in Wasser, Aufnehmen in Es-
sigester und Waschen mit KHCO;-Losung). Danach wurde der
Riickstand aus einem geeigneten Losungsmittel umkristallisiert.
Die Ergebnisse sind in Tabelle 1 zusammengefasst.

Ich danke der Polnischen Akademie der Wissenschaften (Problem
MR.I 12) fiir ihre Unterstiitzung.
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