
Enantioselective Total Synthesis of Marine Diterpenoid Clavulactone
Zhu-Jun et al, Angew. Chem. Int. Ed. 2012, 51, 1-5

OH

Name?

a) Ti(Oi-Pr)4, (+)-DIPT

t-BuOOH

b) TBSCl, imidazole
c) Y

O

t-Bu

O

t-Bu

Br

Al

2

Me

Y: MABR
methylaluminium bis (4-bromo-
2,6-di-ter t-butylphenoxide)

OTBS

d) [SmI3(THF)3.5] (5mol%)
e) NaIO4, K2OsO4 (cat). 2,6 Lutidine
f) HCl (6M)/THF (1:1)

94%

O

OH

64%

g) HC(OEt)3, BF3.Et2O,
(CH2OH)2

h) MsCl, Et3N
i) NaCN, HMPA

64%

CN

O

O

j) DIBAL-H
k) NaH,

l) DIBAL-H

(PhO)2P(O)

CO2Et

O

O

HO

m) MOMCl, DIEA
n) PPTS (cat).
acetone /H2O

o) (Ph3PCH2OMe)Cl,
t-BuOK

MOMO

O

p)

4Å M.S., ,

r) BF3.OEt, Et3SiH

s) NaHMDS

O CO2Et

O

CO2Et

H

OMOM

t) DIBAL-H 1(!) equiv
u) (Ph3PCH2OMe)Cl, NaHMDS
thenTsOH.H2O, acetone/H2O 10:1

v) (EtO)2P(O)CH2CO2Et, NaHMDS
O

H

OMOM

CO2Et

w) HCl (6M)
x) MsCl, LiCl, Et3N, DMF/DCM
y) DIBAL-H

O
H

Cl

OH
z) DMP, NaHCO3
aa) TMSCN, [18]crown6, KF

then HCl (1M)/THF
bb) PPTS, vinyl ethyl ether

O
H

Cl

OEE

CN

cc) NaHMDS, THF, 40 °C

dd) PPTS (cat.), MeOH/H2O

then NaOH (2%), Et2O, 71%

ee) CuCN, MeLi

ff) PCC, PhH reflux, 4Å

O
H

O

O

70%72%57%

78% 86% 85%

36%

O

O
P
OH

O

clavulactone

Z


