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! ", 5p.s.i
, 0.040 0.063 mm . 9385)
. (TLO) , uv
5x 10 cm 60 F 554  , 5719) TLC
. HPLC , (0.1 %
) (0.1%
) , C18— a- )
HPLC , &
) 0.1% (i) 0.05 % (s
upelco) ABZ +5 100 mm x 22 mm i.d. (
HPLC) , (i) 1 4ml
, 20 5 95%
LC/MS
(LC/MS)
LC/MS A — A —0.1%vlv + 0.077 % wlv , B — 95:5
+ 0.05 % v/v A ABZ+, 3.3 cm x 4.6 mm i.d.
: 0.7 100 % A ; 3.5 A+B , 0 100% B; 3.5 100 % B
;0.3 0%B
LC/MS B — A —0.1%vlv + 0.077 % w/v , B — 95:5
+ 0.05 % v/v A ABZ+,5cm x 2.1 mm i.d.
:3.5 0 100 % B ; 1.50 100 % B ; 0.50 0%B
LC/MS C - A —-0.1%vlv + 10 , B — 95:5
+ 0.05 % v/v A ABZ+, 3.3 cm x 4.6 mm i.d.
:0.7 100 % A ; 3.7 A+B , 0 100 % B; 0.9 100 % B
;0.2 0%B
1: (3aS,4S,6R,6aR)—6— -2,2— - - [3,4—d] [1,3] —4— 2

— — )_

-21 -



2001-0071570

(4.9 ml, 39.8 ) ,[PCT PCT/EP97/07197 1] (8.69 g, 39.
8 ) (120 ml) (6.1 ml, 43.8 ) /
. 45 , @G.7ml, 77.8 ) 20
20 . (100 ml) , @Bx1
00 ml) . (60 ml) , (MgSO ,),
(11.8 g). TLC SiO 5 ( ) Rf ="0.30"
2: (3aS,4S,6R,6aR)—6— -2,2— - - [3,4—d] [1,3] —4— ¢
- - )—
(45 ml) 1(1.68g¢,6.1 ), 12ml) 4A (2.52 9)
o (/ ) , (3.68 g, 9.8 ) .15 ,
, 20 2 . (0.46 g, 1.2 )
, 30 , (15 ml) , 15
, (Habourlite) J2
, (2:1 1:1) ,
(1.213 g). TLC SiO , ( ) Rf ="0.36"
3: 2—(6R- —-2,2— - —(3aR,6aR)— [3.4—d] [1,3] —4S— )-5- -
2(1.213 9,44 ) (15 ml) , POCI 3(2.48 ml, 26.6
) . 2.5 , 2 , ,
(50 ml) . 1 ,
. (3 x 50 ml) . (MgSO 4),
: G:1)

, (0.616 g). TLC SiO ,( :
(1:1)) Rf ="0.40

4: 4R,5— —-2S—-(5- - -2— )- —3R-
3 (6.307 g, 24.7 ) (32.4 ml) (3.6 ml) , 20 3
, . (40 ml) ,
(28 ml) , 16 .
(20 ml) , (1M, 20 ml), (3 x 20 ml), (20 ml)
, (MgS0,), . . (1:1)
, (7.640 g).
TLC SiO, ( , (1:1)) Rf ="0.31
5: 4S— —2R—-(2,6— - —-9— )-5S-(5- - -2—- )-
— —3R-
4 (2.25g,6.9 ) 20 (35 ml) , 2,6
(1.83¢g,9.7 ), DBU (1.24 ml, 8.3 ) TMSOTf (1.73 ml, 8.9 ) , 20
16.5 . DBU (0.62 ml, 4.2 ) TMSOTf (0.87 ml, 4.5 )
, 20 2 , 90 1.5 .
(50 mb) , (2 x 50 ml) . (2 x 50ml) .
(Naz S0O,), : , (1:1)
(2.695 g). TLC SiO ,( , (1:1)) Rf="0.24

-22 -
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6: (3aS,4S,6R,6aR)—6—[2— —-6—(2,2—- - ) -9- 1-2,2- -
- [3,4—d][1,3] —4— N'—
5 (5.00 g, 9.33 ) (100 ml) , 0
(1.43 ml, 10.26 ) (1.26 ml, 10.26 ) ,
0 2 (1.10 g, 14.85 ) , 3
20 . , (150 ml) (30 ml)
(30 ml) , MgSoO , , ,
. (5.17g). TL
C SiO, ( )Rf ="0.26
7. {2- —-9-[2,2—- —6S—(6- —[1,3,4] -2—- )- —(3aR, 6aS)—
[3,4—d][1,3] —4R— ]-9H- —-6— }-(2,2- )
(15 ml) 6 (0.70 g, 1.18 ) (15 ml) (0.53
g, 1.31 ) , 20 18 50 6
, 20 66 )
50 %
, (0.43 g). TLC SIiO ,( ) Rf="0.60
8: (2R,3R,4S,55)—-2—-[2—- —-6—(2,2—- — )— —-9— ]1-5-(5- —[1,3,4]-
-2- ) - -3,4—
7 (0.42 g, 0.71 ) O (15 ml) 80 % TFA , 5
, (40 ml) (G mb
(5 mi), (5 mi) , (MgSO ,4) : :
(0.34 9) . TLC SiO » ( ) Rf="0.38
9: (3aS,4S,6R,6aR)—6—[2— —-6—-(2,2— - ) -9- 1-2,2- -
— [3,4—d][1,3] —4—
@mb (3aS,4S,6R,6aR)—6—[2— —-6—(2,2—- - )— —-9-—
1-2,2— - - [3,4—d][1,3]- —4— [PCT W094/17090
4] (200 mg, 0.4 ) HBTU (152 mg, 0.4 ) (129 mg, 0.18 ml,
1 ) , 15 (20 mg, 0.019 )
. 20 (100 ml)
(100 ml) , 2N (2 x 100 ml),
(2 x 100 ml) , (MgSO ,),
(0.158 g). LC—MS A Rt.="473" ,m/z550 (MH *)
10: {2- -9-[2,2— —6R—(5— —4H-[1,2,4] -3- )- —(3aR,6aR)
— [3,4—d][1,3] —4R— ]-9H- —-6— }-(2,2- )
(25 ml) 9 (780 mg, 1.4 ) (275 mg,
2.1 ) Aml7 ) . 16
, (200 ml) 2N HCI (200 ml)
(2 x 200 ml) , (MgSo0 ,),
(0.410 g). LC—
MS ARt.="3.40" ,m/z573 (MH ")
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11: {2- —9—[6R—-(5- —4H-[1,2,4] -3- )-2,2- —(3aR,6aR) —
[3,4—d][1,3] —4R— ]-9H- —-6— }-(2,2- )—
(25 ml) 9 (0.696 g, 1.27 ) , (0.89 ml, 6.4 )
(0.260 g, 1.9 ) . 80 17
) (50 ml) (2N, 50
ml) (50 ml) , (MgSO0 ,), . DCM:
(25:1)
(0.290 g). TLC SiO , ( , , 25:1) Rf="0.36
12: {2—- —9—[6R—-(5- —4H-[1,2,4] -3- )-2,2- — —(3aR,
6aR) — [3,4—d][1,3] —4R— ]-9H- -6—- }-(2,2- - )—
(25 ml) 9 (0.6 g, 1.09 ) , (0.77ml, 5.5 ) 22—
(0.230 g, 1.97 ) . 80
20 . 2— (0.063 g,0.546 )
, 3 ; ;
(50 ml) (2 N, 50 ml) (50 ml) , (MgSO  ,),
(40:1 25:1)
) (0.410 g). TLC SiO ,( , ,25:1) R
f="0.43
13: (2R,3R,4S,5R)—-2—-[2- —-6—(2,2—- — )— —-9— ]1-5-(5- —4H-
[1,2,4] -3- )- - -3,4—
/ (4:1, 25 ml) 12 (0.410 g, 0.683 ) 100 4.5
) (50 ml) (50 mil)
(50 ml) . (MgS0 4),
(0.278 g). LC/MS BR ;="3.21" , m/z="561" MH
14: (3aS,4S,6R,6aR)—6—[2— —-6—(2,2—- — )— -9- 1-2,2- -
- [3.,4-d][1,3] —4—
(48 ml) (3aS,4S,6R,6aR)—6—[2— —-6—-(2,2—- - )-— -9- ]1-2,2-
- - [3,4—d][1,3] —4— [PCT W094/17090 4](6.0
39,113 ) , 0 , (.73 ml, 12.4 ) (153 m
I, 12.4 ) 0 1.5 . 40
, (50 ml) ,  (3x 50ml)
: (50 ml) (MgS0 4),
(3.82 g). TLC SiO , ( | ) Rg="0.75 | |
15:N-[2- —9—(6R- -2,2— — —(3aR,6aR)— [3,4—d][1,3] —4R
- )—-9H- —-6— ]-N-(2,2- - )—

-24 -
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(0.69 ml, 4.96 ) 4.4- (0.023 g, 0.19 ) . (
12 ml) 14 (0.511 g, 0.953 ) O . (0.45 ml, 4.77
) 10 . 30 , 0
, 4 mb . 20 95
, (25 ml) (30 ml) .
(2x 25ml) . (MgSO0 4), .30
50 % - ,
(0.43 g). TLC SiO » ( 40 % )Rf ="0.55
16: (3aR,4R,6R,6aR)—6—[2— -6—-(2,2—- - )— —-9— ]-N- —-2,2—
- - [3,4—-d][1,3]- —4—
(12 ml) 15 (0.5 g, 0.965 ) (0.267 g, 1.93 )
(0.246 g, 3.57 ) . 80 19
, (50 ml) , (650 ml)
(50 ml) ) (MgSO0 4) .
(0.458 g). TLC SiO , ( 50 % ) Rf="0.34
17: {2- —9—[6R—-(5- —[1,2,4]- -3- )-2,2- - —(3aR,6aR) —
[3.4-d][1,3] —4R— ]-9H- —-6— }-(2,2- )—
(7.5 ml) 16 (0.525 g, 0.954 ) (0.147 ml, 1.145 )
. 2 . 90 7 ,
, (2 x 20 ml) . 50 % -
, (0.46 g). TLC SiO ,(
50 % ) Rf="0.44
18: (2R,3R,4S,5R)—-2—-[2—- —-6—(2,2— - )— -9— ]1-5-(5- —-[1,2,4]
-3- )- - -3,4—
/ (4:1,8ml) 17 (0.46 g, 0.784 ) O 4.5 .
. (2x 15 ml) . (20 ml), (20 ml),
(20 ml) (20 ml) (SPE) (NH (
Bondelute)) (2 mL ) .
(0.416 g). LC/MS AR ;="456" ,m/z="548"MH *
19: (3aS,4S,6R,6aR)—6—-[2— —-6—(2,2— - )— -9- ]1-2,2- -
- [3.4—d][1,3] —4— N'— -
0 (40 ml) (3aS,4S,6R,6aR)—6—-[2— -6—-(2,2—- - )—
-9- ]1-2,2- — — [3,4—d][1,3]- —4— (PCT WQ094/170
90 4] (2.159,4.0 ) (2.44 ml, 14 ) (0.4
93 ml, 4.0 ) . 0 25 .
(0.840 g, 4.16 ) (8 ml) . 3
. , (50 ml) ,
(50 ml) . (50 ml) , (80 ml)
, (MgS0y,), (2.189 9) . LC/MS
B Ry="3.33" , m/z="606" MH *
20: {2—- —9—-[6S—-(6- -[1,3,4] -2—- )-2,2- - —(3aR,6aS)—
[3,4—d][1,3] —4R—- ]-9H- —-6— }-(2,2- )—

-25.-
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0 (2 ml 19 (0.250 g, 0.413 ) , (0.06 ml, 0.661
) - 0 . L
(30 ml) , (2 x 30 ml) (30m
D , (50 ml) , (MgSo0 ,) ,
. 50 % — ,
(0.119 g). TLC SiO , ( 50 % ) Rf="0.
35"
21: (2R,3R,4S,58)—-2—-[2—- —-6—(2,2— — ) —-9— ]1-5-(5- —[1,3,4]
-2—- )- - -3,4—
/ (10:1, 4ml) 20 (0.35 g, 0.596 ) O 2 ,
25 2 . , (3 x 10 ml) ,
(0.290 g). LC/MS BR {="3.20" , m/z="548"MH *
22: {2—- -9-[2,2—- —6R—(2H-[1,2,4]- -3- )- —(3aR,6aR)— [3,
4—d][1,3]- —4R— ]-9H- -6— }-(2,2- - )—
(20 ml) 9 (2.500 g), (0.748 g) (25.8 ml)
68 , - (11
) - (10:1, 5:1, 2:1, 1:1, 1:2 )
2 1
(0.185 g). TLC SiO ,( ) Rf="0.27
23: {2- —9—[6R-(1- —1H-[1,2,4] -3- )-2,2- - —(3aR,6aR)
— [3,4—-d][1,3] —4R— ]-9H- —-6— }-(2,2- )—
DMF 22 (0.185 mg, 0.33 mM), (0.057 g) (0.055g) 20 65
(40 ml) (20 ml) , (20 ml), (20m
)} , (MgS0,), (
- 2:1, ) ’
(0.122 g). TLC SiO ,( ) Rf ="0.34
24: (2R,3R,4S,5R)—2—-[2—- —-6—-(2,2—- - )— -9- 1-5-(1- —-1H-[1,2,
4] -3- )- — -3,4—
23 (0.117 g, 0.2 mM) 2 mb (2 ml 120 6
, (3x 10 ml) , 16 ,
(0.101 g). TLC SiO »( ) Rf ="0.25
25: 2— -N-(1- )-
2,6— —-9-(2,3,5- —-0- —B -D- )—9H-— ( M J.gobins  B.Uznanski,Ca
nad.J.Chem., 1981,59(17), 2608 ) (10.1 g, 22.6 mM), (300 ml), K2CO3(59) 1-
(2.17 g, 24.84 mM) 20 24 54 73
, (B50mb , (3 x 80 ml) ,
(Mg2s04), (9.44 g). LC/MS
A Rt="2.66" , m/z="372" MH+
26: {6R—-[2— —-6—(1- - )— -9- 1-2,2- — —(3aR,6aR)—
[3.4—d][1,3] —4R—- }-

- 26 -
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25 (9.3 g, 22.6 ), 2.2— (35 ml), (250 ml) - (8.19)
20 22 . , (200 ml)
, ( , , 3 x 70 ml) (50 ml) .
(MgS0,), - (
50 %, 60 % 70 % - ) ;
(5.67 g). TLC SiO , ( 50 % ) Rf ="0.17.
27: (3aS,4S,6R,6aR)—6—[2— —-6—(1- — )— -9- ]1-2,2- -
- [3,4—d][1,3] —4—
(205 ml) NaHCO 5 (138 ml) 26 (5.431 g, 13.2 ), KBr (0.157 g,
1.32 ), TEMPO (0.010 g, 0.07 ) 0 20
(13 % , 7.3 ml), NaHCO 3(0.420 g) @mb 5
.30 , ( KBr, TEMPO, , NaHCO , )

. 30 .1 , (400 ml) Na ,S0;
(28 9) , (100 ml) . , (100
ml) . 0 , 2 M pH 3 , (3 x 200
mi) , (MgS0y,), , .
03 g). LC/MS BR(="3.25" , m/z="426" MH *

28: N'—{6R—-[2— —-6—-(1- )— -9- ]1-2,2- -
—(3as,6aR)— [3,4-d][1,3]- —4S— -
(0.52 ml, 4.2 ) O (18 mil) 27
(15g,35 ) N,N-— (2.4 ml, 14 ) , 2
. 0 , L : Roberts,J.Amer.Ch
em.Soc., 1951, 73, 2959] (0.62 g, 4.5 ) @& mlb) , 16
, . (50 ml) , (3 x 100 ml)
. (100 ml) , ,
. / 19 11 (SPE) (
NH2 , 10 ml ) )
(1.567 g). LC/MS B Rt="3.07" , m/z="508" MH+
29: {2—- —9—-[6S—-(5- —-[1,3,4] —-2— )-2,2- - —(3aR,
6aS)— [3,4—-d][1,3] —4R— ]-9H- -6— }-(1- - )—
(15 ml, ) 28 (1.567 g, 3.08 ) (0.46 ml, 4.92

) . 3 (90 ).

(0.3 ml, 3.2 ) , 25 (
100 ml) , (3 x50 ml) , (50 ml)
, , 11 /

B Ry="3.41" , m/z="490" MH *

30: (2R,3R,45,55)—-2—-[2—- —-6—(1- - )-
3,4] -2-— ) — —-3,4—

-27 -

—9—

(0.77 g). LC/MS

1-5—(5—

-[1,
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29 (0.65 g, 1.32 ) 0 4 / (10:1,5.5
ml) , “@ ) 16 : ,
(100 ml) : (3 x 50 ml) , :
(0.65 g) . LC/MS BR ="3.04" , m/z="
450" MH™
31: {2-(2- -1- - —9-[2,2— -6S—-(5—-  —[1,3,4] —-2— )-
—(3aR,6aS)—  [3,4—d][1,3] —4R— ]-9H-  —-6- }-(2,2- )—
DMSO (0.05 ml) 7 (0.04 g, 0.06 ) 2— (0.04 ml, 0.30 )
, 80 ( ., Reacti—vial ™) 72 : ,
(SPE) ( NH2 , 2 mL ) :
(0.04 g) LC/MS BR ="2.74" , m/z="682"
MH*
32: (2R,3R,4S,5R)—2—[2—(2— - )—-6—(2,2— )-  —-9- ]-5-(5-
—[1,2,4] -3— )- - 34—
18 (0.038 g, 0.069 ) (0.023 ml, 0.345 ) DMSO (0.03 ml)
: ( . Reacti—vial ™) 80 18 . HPLC
, , (0.02 g). LC/MS BR ="2.56" , m/z="
572" MH™*
33: 1-[(3aR,4R,6R,6aR) —6— —2,2— [3.4—d][1,3] —4- 1 -1-
—3—
(20 ml) 4R— —6R— —2,2— —(3aR,6aR)—  [3,4-d][1.3
1- ( ; : Helv.Chim.Acta 1980, 63, 1181—-1189](1.5 g) 15
—-78 (0.5 ml) (1.09 ml)
.5 22 16
, (MgS0,), - (D) , (i) » (i)
, (iV) ( ) :
(1.33 g). TLC SiO ,( 1:1) Rf ="0.39
34: 1-[(3aR,4R,6R,6aR) —6— —2,2— [3.4—d][1,3] —4- 1 -1-
—3—
(100 ml) 33 (1.3 9) 0 (60 g)
0 3 , (50 9) ,
(550 mg). TLC SiO , ( 1:1) Rf ="0.68
35: 1-[(3aR,4R,6R,6aR)—6— -2,2— [3,4—d][1,3] -4- 1] -13
— —1-
(10 ml) 34 (550 mg) ( 50 % ) (0.2 ml) 22
(554 mg, 89 %). TLC SiO
2 ( 1:1) Rf ="0.36
36: (3R,4S,5R)—5—(5— -3— ) -2,3,4— 1

-28-



35 (0.5 9) (18 mg) 100 2
: - (D) » (i1) » (i)
» (iV) ( )
(150 mg) . TLC SiO ,( ) Rf ="0.17.
37: CR,3R,4R)—-4,5— ( y—-2—(5- -3— ) -3—
1
36 (150 mg) (4 mb (0.983 ml) .
22 . NO) , (i)
, (iii) ( Sio , )
, . TLC SiO, ( ) Rf="0.53
38: (2R,3R,4R,5R)—4—( )—-2—-(2,6— —9H- -9— )-5-(5- -3- )
—3-
37 (193 mg) (5 ml) , 5 2,6— (213 mg),
1,8- [5.4.0] —-7— (DBU) (0.186 ml) (TMS
OTf) (0.225 ml) . 22 40 , 60 21 , 80
6 . , DBU (0.186 ml)  TMSOTf (0.225 ml)
.22 36 , 60 80 6
(20 ml, 3:1)
(MgS04),
(1:1)
(161 mg). LC/MS ( C)R 3.34 m/z 470/2 [MH *]
39: (2R,3R,4R,5R)—4—( y-2—{2— —-6-[(1- ) ]-9H—-  -9- }-5
—-(5- -3-— ) -3-
38 (125 mg) G mb (0.06 ml)
, 1— (0.044 ml) 50 16
1M (3:1) )
(MgS04), - (D) » (i) (iii)
( )
(108mg) . TLC Si0 , ( ) Rf="0.26
1: (2R,3R,4S,5R)—2—[6—(2,2— - y—2—(2- -1- - -  —9-
1-5-(5- —4H-[1,2,4] -3- )- - —-3,4—
10 (0.035 g, 0.07 ) ( , Reactivial ™) DMSO (5 ) 2—N-—
(0.33 ) , 100 48
(SPE) (NH2 ) (2mL )
.2 ,
(9:1, 1ml) 20 1
HPLC -
(0.011 g). LC—MS ARt="3.83" ,m/z611 (MH %)
2: (2R,3R,4S,5R)—2—-[6—(2,2— - y—-2—(1S- —-2—- - )—
-9- 1-5-(5—- —4H-[1,2,4] -3- )- - -34-

-29-
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(S)-(=)-2— —3- —1- (0.33 ) 1 2
. (0.011 g). LC—MS ARt="3.02" ,m/z648 (MH ™)
3: (2R,3R,4S,5R)—2—{6—(2,2— - y—2—[2—-(1- —1H- —4— Y-
1- —9— }-5-(5— —4H-[1,2,4] —3— )- —  —34-
1— (0.33 ) 1 3
(0.002 g). LC—MS ARt="3.79" ,m/z622 (MH *)
4: (2R,3R,4S,5R)—2—[2—( —4— - )—6—(2,2— - y— -9
- 1-5-(5- —4H-[1,2,4] —3— )- - —34-
~1,4— (0.33 ) 1 4
(0.009 g). LC—MS ARt="3.83" ,m/z611 (MH *)
5:(2R,3R,4S,5R) —2—[6—(2,2— - )—2—(1S— —2— - — -
9- ]1-5-(5— —4H-[1,2,4] —3— )- —  —34-
DMSO (0.04 ml) 11 (0.035 g, 0.06 ) 3—(S)—(-)-2- —3- (0.045 g,
0.3 ) ( ., Reactivial ™) 90 120 5 )
/ (9:1, 1ml) 15 , TFA
. HPLC ,
(0.004 g). LC—MS ARt="4.36" ,m/z662MH ~
6:(2R,3R,4S,5R) —2—[2—( —4— - )—6—(2,2— - )—  —9-
1-5-(5- —4H-[1,2,4] -3- )- — -3,4—
DMSO (0.04 ml) 11 (0.035 g, 0.06 ) ~1,4— (0.034 g, 0.3
) ( ., Reactivial ™) 90 100 4 .
/ (9:1, 1ml) 1.5 , TFA
. HPLC , (.
004 g). LC/MS ARt="3.60" ,m/z="625"MH *
7:(2R,3R,4S,5R) —2—[6—(2,2— - )—2—(1S— —2— - )—
—9— 1-5-(5- —4H-[1,2,4] —3— )- ~ 34—
DMSO (0.04 ml) 11 (0.035 g, 0.06 ) L-2- —3- (0.031 g, 0.3 )
( ., Reactivial ™) 90 120 5 .
/ (9:1, 1ml) 1.5 , TFA
. HPLC , (0.003 g). LC/M
S A Rt="4.26" ,m/z614 MH *
8:(2R,3R,4S,5R) —2—[6—(2,2— - y—2—(2— —4— - -  -9- -
5-(- —4H-[1,2,4] -3- )- — -3,4—
DMSO (0.04 ml) 11 (0.035 g, 0.06 ) 4-(2- ) (0.039 ml, 0.3 )
( , Reactivial ™) 90 48 .
/ (9:1, 1ml) 15 , TFA
. HPLC , (0.004 g). LC/M
S A Rt="3.63" ,m/z642 MH *
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2001-0071570

9:(2R,3R,4S,5R)—2—[6—(2,2— - )—2—( —3R— )- —-9- ]-5-(5-
—4H-[1,2,4] -3— )- -3,4—
DMSO (0.04 ml) 11 (0.035 g, 0.06 )  (BR)—-(+)-3- (0.029 ml, 0.3
) ( ., Reactivial ™) 90 48 )
/ (9:1, 1ml) 1.5 , TFA
) HPLC , (0.003 g).
LC/MS B Rt="2.44" ,m/z598 MH *
10:(2R,3R,4S,5R)—2—[2—( —4— - )-6—-(2,2— - - -9
- 1-5-(G5- —4H-[1,2,4] -3— )- - —-34-
DMSO (0.05 ml) 13 (0.028 g, 0.05 ) -1,4— (0.028 g, 0.248
) , ( , Reactivial ™) 90 2 . HPLC
, (0.017 g). LC/MS B Rt="2.48"
, m/z ="639" MH *
11:(2R,3R,4S,5R)—2—-[6—(2,2— - )—2—(1S— -2— - )—
-9— ]-5-(5- —4H—-[1,2,4] —-3— )- - =34-
DMSO (0.05 ml) 13 (0.028 g, 0.05 ) 3—(S)-(-)-2- —3— (0.037 g,
0.248 ) , ( , Reactivial ™) 90 120 3 )
HPLC , (0.014 g). LC/MS
B Rt="3.17" ,m/z ="676"MH *
12:(2R,3R,4S,5R)—2—[2—( —4— - )-6-(2,2— — - -9
- 1-5-G5- —[1,2/4] -3- )- - 34—
DMSO (0.03 ml) 18 (0.038 g, 0.069 ) -1,4— (0.039 g, 0.345
) , ( , Reactivial ™) 80 35 HPL
C , (0.007 g). LC/MS A Rt="3.71"
, M/z ="626" MH *
13:(2R,3R,4S,5R)—2—{6—(2,2— - y-2—-[2-(1—-  —1H- —4— -
- -9- }-5-(5- -[124] -3- )- - 34—
DMSO (0.03 ml) 18 (0.038 g, 0.069 )y 1- (0.043 g, 0.345 )
: ( , Reactivial ™) 80 120 4.5 . HPLC
, (0.006 g). LC/MS B Rt="2.59" , m
/z ="637"MH *
14:(2R,3R,4S,5R)—2—-[6—(2,2— - )-2—-(2—- -1- - - —9-— ]
—-5-(5- —[1,2,4] -3— )- — -
DMSO (0.1 ml) 18 (0.025 g, 0.046 ) 2- (0.032 ml, 0.23 )
, 85 44 HPLC ,
(0.014 g). LC/MS B Rt="2.64" , m/z ="640"MH *
15:(2R,3R,4S,5R)—2—-[6—(2,2— - )-2—-(2— —4— - - —9- ]
—-5-(5- —[1,2,4] -3— )- - 34—
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DMSO (0.03 ml) 18 (0.038 g, 0.069 ) 4-(2- ) (0.045 ml, 0.345 )
, ( , Reactivial ™) 80 18 . HPLC

, (0.017 g). LC/MS B Rt="2.56" |,

m/z ="642" MH *

16:(2R,3R,4S,5R)—2—-[6—(2,2— - )—2—(1S- -2- - )—
-9- 1-5-(5- —[1,24] -3- )- - -34-
DMSO (0.03 ml) 18 (0.038 g, 0.069 )  3-(S)-(-)-2- -3- (0.052 g,
0.345 ) , ( , Reactivial ™) 80 100 35
HPLC (0.004 g). LC/MS

A Rt="4.43" ,m/z ="663"MH *

17:(2R,3R,4S,58)-2—[6—(2—- — )-2-(1S- —-2—- - )—
-9- ]1-5-(5- - —2— )- - -34-
(0.75 ml) 5 (0.012 g), N,N— (0.004 @), 2—
(0.003 g) 16 . , (S)—(-)-2- -3—- —1- (0.0
30g) DMSO (0.03 ml) , ( , Reactivial ™) 90 32
, 120 16 . (S)-(-)-2- -3— —1- (0.025g) DMS
0 (0.1 ml) , 120 16 : HPLC ,
(0.002 g). LC/MS ARt="4.46" ,m/z="578"(MH ™)
18:(2R,3R,4S,55)—2—[6—(2,2— - )—2—( —3R- )- —-9- 1-5-(
- - —-2— )- - -34-
(0.75 ml) 5 (0.012 g), N,N— (0.025 ), 2,2—
(0.018 g) 16 . , BR)—(+)-3— ©1ml) D
MSO (0.05 ml) , ( , Reactivial ™) 90 27
HPLC (0.002 g). LC/MS

A Rt="4.27" ,m/z ="583" (MH ™)

19:(2R,3R,4S5,58)—2—{6—(2,2— — y-2—-[2-(1—- —1H- —4— -
1- -9- }-5-(5- —[1,34] —-2— )- - -34-
@amb 1— (0.06 g, 0.30 ) (0.02 g,
0.54 ) , 20 1 ) DMSO (0.5 ml)
8 (0.04 g, 0.06 ) , . .
Reactivial ™ ) 85 216 , . HPLC
(0.024 g). LC/MS B Rt="2.53" , m

/z ="639" (MH *)

20:(2R,3R,4S,55)—2—[6—(2,2— - )—2—(1S— —2— - )—
—9— 1-5-(5—-  —[1,3,4]- —2— )- - -34-
DMSO (0.5 ml) 8 (0.04 g, 0.06 ) (S)—(=)-2— -3— —1- (0.05
g, 0.30 ) , ( , Reactivial ™) 85 96 :
. HPLC ,
(0.010 g). LC/MS B Rt="3.13" , m/z ="665" (MH *)
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21:(2R,3R,4S,58)—2—-[6—(2,2— - )—2—(1S- —-2—- - )—
-9- 1-5-(5- -[1,3,4]- —-2— )- - 34—
21 (0.041 g, 0.075 ) 3-(S)-(-)-2- -3- (0.057 g, 0.375 ) DM
SO (0.03 ml) (0.03 ml) , ( , Reactivial ™) 110
2 : HPLC ,
(0.009 g). LC/MS A Rt="4.58" ,m/z ="663"MH *.R2421/122/4
22:(2R,3R,4S,58)—2—-[6—(2,2— - )—2—(2—- -1- - - —-9- ]
-5-(5—-  -[1,34]- —-2— )- - -34-
21 (0.041 g, 0.075 ) 2- (0.053 ml, 0.375 ) DMSO (0.03 ml)
(0.03 ml) , ( , Reactivial ™) 80 85 29
. HPLC , (0.
004 g). LC/MS A Rt="3.75" ,m/z ="640"MH *.
23:(2R,3R,4S,58)—2—-[6—(2,2— - )-2-(2- —4— - - —-9- ]
—-5-(5—-  -[1,34]- —2— )- - -34-
21 (0.041 g, 0.075 ) 4-(2- ) (0.049 ml, 0.375 ) DMSO (0.03m
) (0.03 ml) , ( ., Reactivial ™) 80 85
9 . HPLC ,
(0.008 g). LC/MS ARt="3.64" ,m/z="642"MH ™.
24:(2R,3R,4S,58)—2—-[6—(2,2— - )—2—(2—- —2— - - -9- 1-
5-(5—- —-[1,3,4]- —-2— )- - 34—
21 (0.041 g, 0.075 )y 2-(2- ) (0.045 ml, 0.375 ) DMSO (0.03 ml)
(0.03 ml) , ( , Reactivial ™) 80 85 29
. HPLC , (
0.003 g). LC/MS ARt="3.97" ,m/z="634"MH *.
25:(2R,3R,4S,58) —2—[2—( —4— - )-6—(2,2— - - -9
- 1-5-(6—-  -[1,34]- —-2— )- - -34-
21 (0.041 g, 0.075 ) -1,4— (0.043 g, 0.375 ) DMSO (0.03
ml) (0.03 ml) , ( , Reactivial ™) 80 85
29 . —1,4— (0.043 g, 0.375 ) ,
5 : HPLC ,
(0.011 g). LC/MS B Rt="2.51" , m/z ="626"MH *.
26:(2R,3R,4S,58)—2—-[6—(2,2— - )—2—( —3R- )- —-9- 1-5-(5
- —[134]- —-2— )- - -34-
21 (0.041 g, 0.075 ) (BR)—(+)-3- (0.036 ml, 0.375 ) DMSO (0.03
ml) (0.03 ml) , ( , Reactivial ™) 80 5
. HPLC , (0.
006 g). LC/MS A Rt="3.65" ,m/z ="598"MH *.
27:(2R,3R,4S,5R)—2—-[6—(2,2— — )-2—-(2- -2— - - -9- ]1-
5—(5— ——4H-[1,2,4] -3- )- - -34-

-33-
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DMSO (0.04 ml) 11 (0.035 g, 0.06 )y 2-(2- ) (0.036 ml, 0.3 )
( ., Reactivial ™) 90 48 ) TFA/
(9:1, 1ml) . 1.5 , TFA .
HPLC , (0.003 g). LC/MS A

Rt="3.99" , m/z ="633"MH *.

28:(2R,3R,4S,55) -2~ [6—(2,2— - Y—2—(2- —1- - Y= —9— ]
5-(5—  —[1,3,4] —2— - — 34—
31 (0.04 g, 0.06 ) TFA (0.9 ml) ©2ml) 0 , 2
, HPLC ,
(0.004 g). LC/MS B Rt="2.56" , m/z ="686"MH ™.
29:N—(2—{6—(2,2— _ )—9—-[5R—(5—  —[1,2,4]— _3— )—3R,45-
- —  _2R— ]-9H- -—2- - )-
/ (1:1) 32 (0.02 g, 0.035 ) (0.5 ml) (0.05 g, 0.07 ) AN
- —1- - (0.01 g, 0.07 ) , 60 4
. HPLC ,
(0.005 g). LC/MS B Rt="2.61" ,m/z="614"MH ~.
30:(2R,3R,4S,5R) —2—[2—( —4— - )—6—(2,2— - y— -9
- 1-5-(1- -1H-[1,2,4] —3— )- - -34-
DMSO (0.5 ml) 24 (0.017 g, 0.03 mM) ~1,4— (0.032 g, 0.28 m
M) ( ., Reactivial ™) 90 225 , 100 91
. 0.1 % (4 ml, 1:1) , HPL
C (0.005 g). LC/MS A Rt="3.52"

, m/z ="625" MH * .

31:(2R,3R,4S,5R)—2—{6—(2,2— - y-2—-[2—-(1-  —1H- —4- )-
- -9- }-5-(1- -1H-[1,24] -3— )- - 34—
DMSO (0.5 ml) 1- (0.038 g, 0.3 ) ( ,Reacti—vial ™) 9
0 225 30 31 :
(0.038 g, 0.3 mM) , 100 203 : 0.1%
1:1 4 ml , HPLC ,
(0.004 g). LC/MS ARt="3.58" ,m/z="636"MH ™.
32:(2R,3R,4S,5R)—2—[6—(2,2— - )-2—-(2- -1- - - —-9- ]
—-5-(1- —-1H-[1,2,4] -3— )- - 34—
DMSO (0.5 ml) 24 (0.017 g, 0.03 mM) 22— (0.038 g, 0.30 mM)
( , Reactivial ™) 90 110 ) 0.1%
1:1 4m , HPLC ,
(0.009 g). LC/MS ARt="3.63" ,m/z="639"MH ™.
33:(2R,3R,4S,5R)—2—[6—(2,2— - )—2—(2—- -2—- - - —-9- 1-
5—(1- —1H-[1,2,4] -3— )- - -34-

-34-



2—(2- ) (0.037 g, 0.3 ) 32 33
, (0.011 g). LC/MS ARt="3.81" ,m/z="6
33"MH™.
34:(2R,3R,4S,5R) —2—[6—(2,2— - y—2—( —3R— - —9- ]-5-Q1
- —1H-[1,2,4] —3— )- - —34-
(3R)—(+)-3— (0.038 g, 0.3 ) 33 34
, (0.012 g). LC/MS ARt="3.58" ,m
/z ="597" MH *.
35:(2R,3R,4S,5R) —2—[6—(2,2— - )—2—(1R— —2— - y— —9-
1-5—-(1-  —1H-[1,2,4] —3— )- - -34-
(3)—(S)—(~)2— —3- (0.045 g, 0.3 ) 30
35 , (0.007 g). LC/MS A Rt="4.
37" ,ml/z="662"MH *.
36:(2R,3R,4S,55)—2—[2—( —4— - )—6—(1— - )—  —0-
1-5-(5- —-[1,3,4]1- —-2- )- - -34-
DMSO (0.3 ml) 30 (0.05 g, 0.11 ) ~1,4— (0.063 g, 0.5 )
( , Reactivial ™) 90 4 .
HPLC , (0.005 g). LC/MS C
Rt="2.12" , m/z ="528" MH ™*.
37:(2S,3S,4R,5R) —2— (5— —[1.3,4]- -2— )-5-{6-(1- - )—
2-[2-(1- —1H- —4— Y- 1 -9- }- - 34—
90 4 1— (0.07 g; 0.55
1 )
36 37 .
(0.012 g). LC/MS CR {="2.16" , m/z="539"MH *
38: (2S,3S,4R,5R) —2— (5— —[1,3,4] —2— )-5_[6-(1- - )-2
—(2- —2— - - —9- - - —34-
90 4 2— (0.078 ml, 0.55 ) 36
38 . (0.007 g). LC/MS CR ,="2.25"
, M/z="542" MH *
39: (2R,3R,4S,55)—2—[2— —6-(1— - )—  —9— ]-5-(5-
—[1,3,4] —2— ) - -34-
90 4 (0.055 ml, 0.55 ) 36 39
. (0.015 g). LC/MS CR (="2.94" ,m
[z="499" MH *
40: (2S,3S,4R,5R) —2—(5— —[1,3,4] —2— )=5-[6-(1—- - )—2

—( ~3R- - —9- 1-

2001-0071570

—3,4—

-35-



90 4
40 .
, m/z="500" MH *

—3R-

41: (2R,3R,4S,58)—2—[2—(2—
(56—

90 4 -
1 .
, M/z="541" MH *

42: (2R,3R,4S,55)—2—[6—(1—
—9- 1-5-(5- ~[1.3.4]
920 4
42 .
="2.41" , m/z="517"MH *

L—2— -3-

43: (2R,3R,4S,5R) —2—[6—(1—

5-(5- -3- )
39 (30 mg) 2-
24 . 90 96
5 95 % (ii))
m/z="529" MH *
@ (

-[1,3,4] —-2-

(0.060 ml, 0.55

)_

(0.082 ml, 0.55

)

)—6—(1-

)

-3,4—

- )—2—(1S—

—2— )-

(0.062 ml, 0.55

)

- )—2—(2-

—3,4—

(0.043 ml)

-36 -
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36
(0.009 g). LC/MS AR ="3.24"
_ )— -9- ]-5-
36 4
(0.02 g). LC/MS CR ="4.88"
—2_ — )
- -3,4—
36
(0.007 g). LC/MS CR ;
—1- - ) -9- 1-
(0.5 ml) 90
HPLC (18.25
(4 mg). LC/MS CR ="2.50"
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A2a A3 Al
1 14.6 > 1088 > 8325
2 2.46 > 1087 > ="7728
3 354 > 698 > 9058
4 5.1 > 1052 4686
5 1 > 319 > ="5194
6 12.3 > 183 6739
7 2.94 > 183 5327
8 19.4 > 183 > 10735
9 3.25 > 147 > 6032
10 16.85 > 326 14535
11 17.97 > 257 2202
12 4.77 > 194 > 8841
13 1.29 > 194 6620
14 12.86 > 190 > ="4762
15 13.62 > 190 > ="8649
16 5.75 > 257 4514.96
17 5.45 > 518 538
18 18.9 > 223 5515
19 4.05 > 293 3172
20 17.7 > 470 2625
21 3.04 > 173 568.06
22 12.28 > 180 101.96
23 6.16 > 180 101.96
24 6.04 > 175 390.97
25 4.81 > 136 398.28
26 557 > 162 432
27 21.8 > 183 135.9
28 373 > 245 3371
29 30.7 > 284 > 2147
30 13.27 > 206 2948.1
31 8.79 > 206 17535
32 11.85 > 206 12174
33 34.25 > 206 4999.7
34 10.97 > 231 1980.8
35 6.33 > 240 5261.1
36 26.3 > 173 1105.6
37 6.39 > 173 581.9
38 45.64 > 173 365.6
39 129.5 > 173 > ="1067
40 56.86 > 173 5084.2
41 74.29 > 249 19215
42 41.04 > 87 306.9
43 3.25 > 1124 21.82

NECA ECso

TMS




TFA

DMF N,N—
NECA N—

DMAP 4—
TEMPO 2,2,6,6—
TMSOTf
DBU 1,8—
BSA

DCM
DAST

Ph

CcDI
EEDQ 2— -1-
NSAID —

HBTU 2—(1H-

DMSO

DEAD

67

[5.4.0]

-1,2

)-1,1,3,3—-

|
RINH—t
\\N N

z’[—,,: 5
Ra/Zi\\._,,'H
z /

HO  OH

-38-
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Rl R
@) Cazg .
(ii)

(i) 2CHCH,—;

(iv) C3g Ci_s —:
(V) Cig -
(vi) Cis —

(Vi) R*R°N—-C;_¢ —

(Viii) C1_g ~ —CH(CH,OH)—;
(ix) Cis —CH(CH, OH)—:
() Cis  —C(CHOH),—;
<) ( 1,2 3)

(xii) H , NC(="NH)NHC,_¢ _

(xiii)

X

(xiv) —C1 ¢ —OH;

(xv) —C;_g

(xvi)

(xvii)

_(CH 2)pR6 C3—8

(CHCOICHy)

NR
'\(CHZ) /

-39 -
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(xviii) —(CH )¢S0, NHy (Cy_4 — g —(CHy )SO; NHg (G4 ) ( B2
3 ,9 0 2 );
Z2 C N :
Zl, Z3 Z4 ZZ 5_ ;
R C_3 ,Z%2 C , R CH, OH :
R R , Ci_6 , , Ci_g - , NR*R® ,
1 t 1 1 1 N_Cl—G

RS  OH, NH,, NHCOCH, ;
R’ » Cis , —Ci_6 —COCy_¢ ;

X NR’,0,S, SO SO, ;

p O 1 ;
a b 0 4 , at+b 3 5 ;
c,d e 0 3 , c+d+e 2 3 ;
=7
Rl/zz\*z"l/J\
@
/N:N
RJ/N\N/%
()]
[})—O
W/Jlﬁé\
©

-40 -



10.

11.

12.

2001-0071570

,RY R |

2 ,R? >CHCH, —C,_g -, Cig -

3 ,R1 Ph,CHCH, —

4 ,R?2 - —4— , PhCH, CH(CH, OH)—, —CH(CH, OH)(C
—4— - ,2—(1-  —1H- —4— )CH,CH, —, -1-

, - —2— , H,NC(="NH)NH(CH, ), —,

5 ,R2 2-(1-C;_3 —1H- —4— )CH,CH, —

6 .22 C

7 ,Z*% N

8 ,R3 , , N— , : CH,OH (

)

9 ,R3 :

10 ,R3

11 ,R* R , NR*R®

-41 -



13.
1
14.
1
15.
1
®
(i)
@iii)
@iv)
™)

12

13

14

,R® OH NH,

, X NR',0O,S

4
ol
RJ/Zl*Zw'

R’ //_N>\

N—N

W/JL,»\

-42 -
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(vi)
Ra/N//_&

16.

1 15

19 @, G, (i) (vi)

17.

1 16

Ra/zgzj\

15 0)

18.
(2R,3R,4S,5R)—2—[6—(2,2— - )—2—(2— -1- - )=  —9- ]-5-(5-
—4H-[1,2,4] —3— )- - 34—
(2R,3R,4S,5R)—2—[6—(2,2— - )—2—(1S— —2— - - —9- ]-
5-(5—  —4H-[1,2,4] —3— )- - —-34-
(2R,3R,4S,5R)—2—{6—(2,2— - y—2—-[2-(1- —1H- —4— H)-— 1- -
9- }-5-(5— —4H-[1,2,4] -3— )- - —34-
(2R,3R,4S,5R)—2—[2—( —4— - )—6—(2,2— - )=  —-9- ]-5-
(5—- —4H-[1,2,4] —3— )- - —-34-
(2R,3R,4S,5R)—2—[6—(2,2— - )—2—(1S— —2— - - —9- ]-
5-(5—  —4H-[1,2,4] —3— )- - —-34-
(2R,3R,4S,5R)—2—[2—( —4— - )—6—(2,2— - )=  —-9- ]-5-
(5—- —4H-[1,2,4] —3— )- - —-34-
(2R,3R,4S,5R) —2—[6—(2,2— - )—2—(1S— —2— - - —9- ]
—5—(5—  —4H-[1,2,4] -3— )- - —34-
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(2R,3R,4S,5R)—2—[6—(2,2— - y—2—(2— —4— - )= —9- ]-5-(5-
—4H-[1,2,4] —3- )- - —34-

(2R,3R,4S,5R)—2—[6—(2,2— - y—2—( —3R— )=  —9— ]-5-(5— —4H

—[1,2,4] -3- )- - —34-

(2R,3R,4S,5R)—2—[2—( —4- - )—6—(2,2— - Y-  —9- ]-5-

(5- —4H-[1,2,4] —3— )- — 34—

(2R,3R,4S,5R)—2—[6—(2,2— - )—2—(1S— —2— - - —9- -

5—(5— —4H-[1,2,4] —3— )- - -34-

(2R,3R,4S,5R)—2—[2—( —4- - )—6—(2,2— - Y-  —9- ]-5-

G-  —[1.24] —3— )- - —34-

(2R,3R,4S,5R)—2—{6—(2,2— - y—2-[2-(1- —1H- —4— - - -

9- 3}-5-(5—- —[1,2,4] —3— )- - —34-

(2R,3R,4S,5R)—2—[6—(2,2— - y—2—(2— —1- - )= —9- ]-5-(5-
—[1,2,4] -3— )- - —34-

(2R,3R,4S,5R)—2—[6—(2,2— - y—2—(2— —4— - )= —9- ]-5-(5-
—[1,2,4] -3— )- - —34-

(2R,3R,4S,5R)—2—[6—(2,2— - )—2—(1S— —2— - - —9- -

5-(5— —[1,2,4] -3- )- - —34-

(2R,3R,4S,55)—2—[6—(2— - )—2—(1S— —2— - )= —9- ]

—5-(5— - —2— )- - -34-

(2R,3R,4S,55)—2—[6—(2,2— - y—2—( —3R— )=  —9- ]-5-(5- -
—2— )- S

(2R,3R,4S,55)—2—{6—(2,2— - y—2—[2-(1-  —1H- —4— - - -

9- 3}-5-(5—- —[1,3,4] —2— )- - —34-

(2R,3R,4S,55)—2—[6—(2,2— - )—2—(1S— —2— - - —9- -

5-(5— —[1,3.4]- —2— )- - —34-

(2R,3R,4S,55)—2—[6—(2,2— - )—2—(1S— —2— - - —9- -

5-(5— —[1,3.4]- —2— )- - 34—

(2R,3R,4S,55)—2—[6—(2,2— - y—2—(2— —1- - )= —9— ]-5-(5—
-[1,3.4]- —2— )- - —34-

(2R,3R,4S,55)—2—[6—(2,2— - y—2—(2— —4— - )= —9— ]-5-(5—
-[1,3.4]- —2— )- - —34-

(2R,3R,4S,55)—2—[6—(2,2— - y—2—(2— —2— - )=  —9— ]-5-(5—
—[1,3,4]- —2— )- - —34-
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(2R,3R,4S,55)—2—[2—( —4- - )—6—(2,2— - Y-  —9- ]-5-

(G-  —[134]- —2— )- - 34—

(2R,3R,4S,55)—2—[6—(2,2— - y—2—( —3R— )=  —9- ]-5-(5—- —[1,

3,4]- —2— )- - -34-

(2R,3R,4S,5R)—2—[6—(2,2— - y—2—(2— —2— - )= —9— ]-5-(5—
——4H-[1,2,4] —3— )- - _34-

(2R,3R,4S,55)—2—[6—(2,2— - )—2—(2— _1- — )= —9— ]-5-(5—
—[1,3,4] —2— )- - _34-

N-(2—{6—(2,2— - )-9-[5R—(5—  —[1,2,4]- -3— )-3R/4S- -

—  —2R— ]-9H- -—2- - )- :

(2R,3R,4S,5R)—2—[2—( —4- - )—6—(2,2— - Y-  —9- ]-5-

(1- —1H-[1,2,4] —3— )- - -34-

(2R,3R,4S,5R)—2—{6—(2,2— - y—2-[2-(1- —1H- —4— - - -

9- }-5-(1- —1H-[1,24] -3— )- - —34-

(2R,3R,4S,5R)—2—[6—(2,2— - y—2—(2— —1— - )=  —9- ]-5-(1-
—1H-[1,2,4] —3— )- - _34-

(2R,3R,4S,5R)—2—[6—(2,2— - y—2—(2— —2— - )= —9— ]-5-(1—
—1H-[1,2,4] —3- )- - —34-

(2R,3R,4S,5R)—2—[6—(2,2— - Y—2—( —3R— )= —9— ]-5-(1— —1H

—[1,2,4] -3— )- - 34—

(2R,3R,4S,5R)—2—[6—(2,2— - )—2—(1R— —2— - )=  —9— ]-5—(

1—-  —1H-[1,2,4] -3— )- - —34-

(2R,3R,4S,55)—2—[2—( —4- - )—6—(1— - )= —9— ]-5—(

5— —[1,3.4]- —2— )- - —34-

(2S,3S,4R,5R)—2—(5— -[1,3,4]- —2— )-5-{6-(1- - y—2—[2-(1

- —1H- —4— )- 1 -9- - - -34-

(2S,3S,4R,5R)—2—(5— -[1,3.4] -2— )-5-[6-(1- - y—2—(2—
-2—- - - —9- 1- - -34-

(2R,3R,4S,55)—2—[2— —6-(1—- - )= —9— ]-5-(5- 13,

4] —2— ) - —34-

(2S,3S,4R,5R)—2—(5— -[1,3.4] -2— )-5-[6-(1- - Y—2—(

—3R- - —9- 1- - 34—

(2R,3R,4S,55)—2—[2—(2— - )—6—(1— - )= —9— ]-5-(5-
—[1,3,4] —2— )- - —34-
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(2R,3R,4S5,55)—2—-[6—(1— - )-2—-(1S-
—(5- —[1,3,4] —-2— )- -
19.
(2R,3R,4S,5R)—2—-[6—(1— - )-2-(2-
-3—- ) —-3,4— I
20.
I
21.
, 1 19
22.
(COPD)
I
23.
1 19 I
24.
I R2NH,
1 19 I
< 11>
NHR?
N)w/%
L\%WJ\N
Z—==7""
Rs/Zi__1/}J'/\j
Hd ;‘I"OH
t L H
R',R?, RS, 7Y, 22,28 Z¢ 1 19
25.
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—9- 1-5

—9— 1-5-(5-

19

COPD



L
R, R3, zt, 72,23
26.

"

< 1>

R, 2z, 72,23 728

27.

RS, 2z, 72,728 728

Z4

19

19

4

727

/1
RJ/Z\Z’/ O b

HO™ OH

19
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28.
\Y
< V>
P
Ra/zz\z(&-oj'/om
,R%, 7Y, 22,23 7 1 19
29.
Vi
< Vi=>
NHR'
I
W om
, L :
R! 1 19 , R PhCHCH,
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