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[14] Andere Berechnungen (2.B. rnit einer aufgezwungenen P,,-Symmetrie fur die 

Spindichte, aber nicht fur die Struktur und einer Multipolentwicklung fur 
[TCNE]'- in D,,-Symmetrie), urn herauszufinden, ob eine bessere Anpassung 
moglich ist, wurden unternommen. Die Ergebnisse unterschieden sich nicht 
grundlegend von denen des beschriebenen Modells mit lediglich symmetrisier- 
ten sp2-Kohlensloffatomen. 

[15] M. L. Kaplan. R.  C. Haddon, F. B. Bramwell, F. Wudl, J. H. Marshall, D. 0. 
Cowan, S. Gronowitz, J.  Ph.ys. Chem. 1980.84,427. D. A. Dixon, J. S. Miller, 
J.  Am. Chem. SOC. 1987, 109, 3656. 

[I61 A. Zheludev, A. Grand, E. Ressouche, J. Schweizer. U. G. Morin, A. J. Epstein, 
D. A. Dixon, J. S. Miller, J Am. Chem. SOC., im Druck. 
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Von den zahlreichen Methoden zum Aufbau von C-Glycosi- 
den"] ist die von Stork et al. beschriebene intramolekulare radi- 
kalische Cyclisierung unter Verwendung einer voriibergehend 
bestehenden Siliciumbindung die reizvollste[21. Die Reaktions- 
bedingungen sind mild, und eine 
vollstindiee stereochemische Kon- 

Wahl der Arylsulfonylgruppe SmI, allein zu einer wirkungsvol- 
len Radikalbildung am anomeren Zentrum ausreicht und somit 
er Zusatz von HMPA vermieden werden kann. AuDerdem be- 
richten wir iiber die erste stereoselektive Synthese eines C-Disac- 
charids durch den 5-em-Cyclisierungsmodus. 

Die wesentlichen Merkmale dieser Vorgehensweise sind in 
Schema 1 dargestellt. Einelektroneniibertragung von SmI, in 
das n*(SO,Ar)-Orbital des Glycosylsulfons fuhrt zur Fragmen- 
tierung und Bildung des Radikalzentrums an der anomeren Po- 
sition. Auf dieser Stufe mu13 zur effizienten C-Glycosidbildung 
der 5-exo-RingschluO zu dem iiber das Siliciumatom angebunde- 
ne Alkin- oder Alkenrest (k , )  schneller als der zweite Elektronen- 
iibertragungsschritt (k , )  sein. Auf das beim RingschluB neu gebil- 
dete Radikalzentrum wird nun entweder ein aus THF 
abgespaltetes H-Atom iibertragen (C=C), oder es unterliegt ei- 
ner Einelektronenreduktion (C-C) . Eine zu langsame Cyclisie- 
rung wiirde sich durch die Bildung des a-Anions A, das wahr- 
scheinlich durch P-Eliminierung das entsprechende Glucal 
lieferte, zeigen. 

Unseren Ansatz testeten wir zunachst an den Glycosylphenyl- 
sulfonen 1 und 2 (Bn = Benzyl, im NMR-Spektrum von 9 a sind 
diese Signale nicht angegeben), die aus den entsprechenden C2- 
Alkoholencgl und kauflichem Dimethylvinylsilylchlorid herge- 
stellt wurden. Das Versetzen einer 0.01 M Losung des Phenylsul- 
fons 1 in THF und SmT, (5 Aquiv.) rnit HMPA (11 Aquiv.) bei 

- 
Cyclisierung H-Transfer - e- %?l - kl %R - %; trolle am anomeren Zentrum kann 

bei kluger Wahl der Hydroxygrup- 
pe, d.h. des 0-Atoms, an das der 
Siliciumrest gebunden ist, erreicht /.?i-E-R 

nige Beispiele fur diese Reaktion 

I 
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/Si /.? 3 
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.$ werden. Es sind allerdings nur we- J 

- 
bekannt, und in allen Flllen wurde 
ein auf der Venvendung von Zinn- 
hydrid und Phenylselenoglycosi- 
den basierendes Verfahren zur Er- A > S i - E - R  

g. zeugung des Radikalzentrums an 
der anomeren Position angewen- 
det I 2  -41, 

Samarium(ll)-iodid hat !jich in 
den letzten Jahren nicht nUr ZU ei- 
ner einzigartigen Alternative fur 
die Durchfiihrung reduktiver radi- 
kalischer Cyclisierungen mit ungesattigten Halogenalkanen ent- 
wickelt, sondern sich zudem als vielseitiger einsetzbar erwie- 

'1. Zur effizienten Einelektroneniibertragung mit be- 
gleitender Radikalbildung mu13 jedoch das Reduktionspotential 
von SmI, durch Zugabe eines Cosolvens wie Hexamethylphos- 
phorsauretriamid (HMPA) vergroRert werdent7]. Auch reduktive 
Desulfonylierung von Phenylsulfonen unter Durchlaufen einer 
Radikalspezies wurde mit dem System SmIJHMPA beobach- 

Schema 1. Die Konformation der a-konfiguriert dargestellten anionischen Speries A ist noch unbekannt, weshalh hier die 
Hayworth-Darstellung gewahlt wurde. Wird eine Verbindung mit Alkenylsilylgruppe eingesetzt, wird das entstehende 
Alkylradikal im letzten Reaktionsschritt reduziert und anschlieBend protoniert. Das Vinylradikdl, das aus Sulfonen rnit 
Alkinylsilylgruppen gehildet wird, spaltet jedoch ein H-Atom aus THF ab unter Bildung des Produkts. 

20 "C fuhrte zu einem raschen Verbrauch der Ausgangsverbin- 
dung. Durch Desilylierung rnit vier Aquivalenten Tetrabutylam- 
moniumfluorid (TBAF) in Dimethylformamid (DMF) (4 h, 
60 'C)["] wurde das a-C-Ethylglucosid 3 in einer guten Gesamt- 

B n ~ ~ S 0 2 p h  1) Sm12, THF/HMPA 

2) TBAF,DMF BnO 
0 tet[*x 'I. Fehlt HMPA dagegen, reagieren die Phenylsulfone nicht, 

bis auf eine von Trost et al.['ol beschriebene bemerkenswerte Aus- 1 ,w+ 3 
I 

nahme bei geminalen Bissulfonen. Wir berichten nun uber eine 
Anwendung der Sm1,-unterstiitzten radikalischen Cyclisierung 
unter Venvendung von Glycosylarylsulfonen in Verbindung mit 
dem bereits erwahnten Zugang iiber eine temporare Silicium- 
bindung als einen alternativen Weg zu C-Glycosiden. An dieser 
Methode ist besonders beeindruckend, daR durch die richtige 

(78%) 
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ZUSCHRIFTEN 
ausbeute (78 %) ohne 3,4,6-Tri-O-benzylglucal4 als Nebenpro- 
dukt erhalten. Tm Gegensatz dazu entstand aus dem Maniiosid 
2 unter den gleichen Bedingungen das P-C-Mannosid 5 nur in 
geringer Ausbeute (37 YO); daneben wurde als weitere Verbin- 
dung fast ausschlieBlich das Glucal 4 identifiziert. Die ursichli- 
che niedrige Cyclisierungsgeschwindigkeit ( k , )  des Mannosids 
1st vermutlich auf die Bevorzugung einer a-Konformation durch 
das Radikal zuriickzufiihren[121. 

Eine Methode zur Steigerung der Effizienz der Cyclisierung 
ware, die Lebensdauer des Radikals durch Absenkung der Ge- 
schwindigkeit der zweiten Elektroneniibertragung, d. h. durch 
Herabsetzung des Reduktionspotentials von SmI, , zu verlan- 
gern. Durch Weglassen von HMPA ware das moglich, allerdings 
auf Kosten der ersten Elektroneniibertragung in das n*(SO,Ar)- 
Orbital. Daher ware eine energetische Absenkung des LUMO 
der Arylsulfonylgruppe wiinschenswert ; dies konnte beispiels- 
weise durch Einfiihrung von Stickstoff in den Arenring erreicht 
werden[13* 14]. 

Beim Testen einer Auswahl stickstoffhaltiger Arene erwiesen 
sich Mannosyl-2-pyridylsuIfonet1 als am einfachs ten herstell- 
bar und, was noch wichtiger ist, sie wurden durch SmI, auch 
ohne Hilfsreagens sofort reduziert[l6l. So erhielt man durch 
langsame Zugabe von zwei Aquivalenten SmI, (ca. 30 min) zu 
einer grundlich entgasten 0.01 M Losung von 6 in THF bei 20 "C 
das j-C-Glycosid 5 nach Desilylierung in einer Gesamtausbeute 
von 80% Glucal wurde nicht nachgewiesen. Ein weiterer Vor- 
teil dieser Methode ist, daW die Vollstandigkeit der Reaktion 
einfach an der bleibenden blauen Farbe von iiberschiissigem 
SmI, erkannt werden kann. 

Um die Anwendungsbreite der Reaktion zu erweitern, wur- 
den die Alkinylsilylderivate 8 a-c getestet. Diese wurden in guter 
Ausbeute durch Zugabe von Dichlordimethylsilan (3.0 Aquiv.) 
zu den zuvor lithiierten Alkinen in THF bei - 78 "C (Erwarmen 
auf 20 "C, 2 h), Verdampfen des iiberschiissigen Me,SiCI,, und 
Silylierung des Alkohols 7 (0.2 Aquiv.) in Gegenwart von Tri- 
ethylamin (TEA) und Dimethylaminopyridin (DMAP) in 

S O , P ~ ~  

8a R = Ph (87%) 
8b R = Hexyl(95%) 

7 

8c R = SiMe, (80%) 
1) SmIflHF , 
2) TBAFITHF / 

BnO 

9a (64%) 
9b (25%) 

9C (61%) 

CH,Cl, gewonnen" 'I. Durch reduktive radikalische Cyclisie- 
rung und Dcsilylierung (2 Aquiv. TBAF, THF, 0 "C) unter ahn- 
lichen Bedingungen wie fur die Umsetzung von 6 erhielt man die 
vinylischen P-C-Glycoside 9a-c. Mit den aktivierten Alkinen 
8a und 8c waren die Ausbeuten akzeptabel (E:Z-Verhaltnis 
z 10: 1)  und ahnlich der an 9a nach der Zinnhydridmethode[']. 
Dagegen war die Ausbeute fur 8b geringer, was deutlich die 

niedrigere Geschwindigkeit der 5-exo-dig- gegeniiber der S-exo- 
trig-Cyclisierung bei 6 widerspiegelt. In allen drei Fallen wurde 
auch das Glucal 4, allerdings in geringen Ausbeuten, erhalten. 
Daneben wurde das Reduktionsprodukt 10 isoliert, im Falle 
von 8 b in bemerkenswerten 60 YO. Dieser I-Desoxyzucker konn- 
te durch Protonierung einer moglichenveise stabilen Samarium- 
mannosidverbindung entstanden sein. Die Bedeutung dieses Be- 
fundes wird weiter untersucht. 

Unser Augenmerk richtete sich dann auf die silylierten Gluco- 
sederivate 12a-c, die jeweils in ausgezeichneter Ausbeute aus 
dem Alkohol 11 hergestellt wurden. Im Unterschied zu der Um- 

B n p m  S02Pyr S02Pyr 

P TEADMAP Brio En 
OH 

11 ,$i-=-R 2 

1Za R = Ph (86%) 
1Zb R = Hexyl(99%) 
12c R = SMe, (99%) 

1) SrnIJlTE 

.:q, + 4 

ri 
13a (76%) (5%) 
13b (10%) 
13c (78%) (4%) 

setzung von 8 erbrachte die rasche Zugabe von SmI, (5- 
8 Aquiv.) zu einer 0.007 M Losung der Glucosylsulfone 12 in 
THF und nachfolgende Desilylierung die besten Ausbeuten an 
den a-C-Glycosiden 13 a-c. Wie erwartet waren die Ausbeuten 
generell hoher als die an 9; gleichzeitig war die trans-Selektivitat 
hervorragend (E:Z-Verhaltnis > SO: 1) .  Im Falle von 12 b wurde 
ein komplexes Produktgemisch erhalten. Doch erschopfende 
Hydrierung (H,, Pd/C) und Acetylierung (Ac,O, Py) ergab das 
Tetra-0-acetyl-a-C-octylglucosid (Ac statt Bn und CH,CH, 
statt CH=CH in 13b) in einer Gesamtausbeute von 53% mit 
ebenfalls einem 1-Desoxyzucker als Hauptnebenprodukt. 

SchlieRlich wurde analog eine schnelle und effiziente stereose- 
lektive Synthese von Methyl-a-C-isomaltosid durchgefiihrt. Die 
Kupplung der Untereinheiten 11 und 14 lieferte das Zwischen- 

11 + TEA/DMAP S02Pyr - En0 
CHZCl, 9 

I 
0 OMe 79% 

15 5si%. / \ 14 

(48%ib) Ace+ AcO 

OMe 
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produkt 15 in einer Ausbeute von 79 YO bezogen auf das Sulfon 
11. Cyclisierung in Gegenwart von SmI, und weitere Umwand- 
lungen lieferten das Methyl-C-isomaltosid in Form seines kri- 
stallinen Peracetats 16['*] in einer guten Gesamtausbeute von 
48 % iiber vier St~fen[~'] .  

Zusammenfassend la& sich sagen, da13 die intramolekulare 
C-Glycosidbildung durch samariumiodidunterstiitzte radikali- 
sche Cyclisierung eine gute Alternative zur entsprechenden 
Zinnhydridmethode ist, mit dem zusatzlichen Vorteil, daIj die 
mdnchmal schwierige Abtrennung von zinnhaltigen Nebenpro- 
dukten vermieden wird. An der Ausweitung unserer Methode 
auf die Herstellung von C-Glycosidanaloga biologisch wichtiger 
0-Clycoside wird gegenwartig in unserem Labor gearbeitet. 

Experimentelles 
C-Mannosidbildung (Ya): Zu einer grundlich entgasten Liisung von 8a (59.5 mg, 
0.081 mmol) in THF (8 mL) wurde bei 20 "C eine 0.1 M Losung von SmI, in THF 
(3.4 mL. 0.34 mmol) mit einer Spritze uber einen Zeitraum von 30 min gegeben. 
Danach wurde die Mischung mit gesattigter waRriger NH,CI-Losung versetzt und 
dieses Gemisch zweimal rnit CH,CI, ausgeschiittelt. Die vereinigten organischen 
Phasen wurden zweimal mit Wasser gewaschen, iiber Na,SO, getrocknet und zur 
Trockene eingedampft. Der Ruckstand wurde in THF (3 mL) gelost. die Losung auf 
0°C abgekuhlt und mit 1.0 M TBAF in THF (165 pL, 0.165 mmol) versetzt. Nach 
halbstundigem Riihren wurde das Gemisch rnit Wasser und CH,CI, versetzt, die 
organische Phase zweimal mit Wasser gewaschen, iiber Na,SO, getrocknet und zur 
Trockene eingedampft. Durch Flash-Chromatographie (Heptan: EtOAc, 9: 1) wur- 
de 9 a als farblose sirupose Flussigkeit (28 mg, 64% Ausbeute, E/Z = 10: 1) erhal- 
ten. Das E/Z-Gemiscb konnte durch Saulenchromatographie getrennt werden. E- 
Isomer: 'H-NMR (CDCI,, 300 MHz): 6 = 2.40 (br. s, I H ,  OH), 3.54 (ddd, I H ,  
J=9 .6 ,  4.5, 2.3H2, H-5), 3.70 (dd, 1H, J=9 .1 ,  3.2Hz, H-3), 3.77 (dd, 1H, 
J= l0 .8 ,  4.5H2, H-6a), 3.81 (dd, I H ,  / = l o &  2.3Hz, H-6b), 3.89 (dd, I H ,  
J = 9.6, 9.1 Hz, H-4), 4.09 (d. 1 H, J = 3.2 Hz, H-2), 4.10 (br. d, 1 H, J = 6.2 Hz, 
H-I), 6.40 (dd. IH ,  /=16.1, 6.2Hz, HC=CPh). 6.74 (hr. d. l H ,  J=16.1 Hz, 
C=CHPh), 7.21-7.46 (m. 20H, 4Ph); 2-Isomer: 6 = 6.13 (dd, l H ,  J=11.6, 
8.8112, HC=CPh),6.77 (d, lH , J=11 .6Hz .  C=CHPh). 
C-Clucosidbildung (13c): Zu einer geruhrten Losung von 12c (122 mg, 0.167 mmol) 
inTHF(24mL) wnrderascheine0.1 ~LOsungvonSml~inTHF(13 mL, 1.3mmol) 
gegeben. Nach zehnminutigem Ruhren wurde die Reaktionsmischung aufgearbeitet 
und desilyliert, wie fur 9 a beschrieben. Nach Flash-Chromatographie (Hep- 
tan:BtOAc, 8: l )  wurden 69.5 mg 13c (761% Ausbeute, E/Z > 50:l) als farblose 
sirupose Fliissigkeit erhalten. E-Isomer: 'H-NMR (CDCl,, 300 MHz): S = 0.13 (s, 
911:SiMe3),2.68(d$lH, J =  5.8Hz,OH),3.65-3.72(m,2H.H-3.4),3.74(dd, l H ,  
J= i0 .4 ,  4.0H7, H-6a), 3.82 (ddd, lH, J=7.5,  5.8, 4.6Hz, H-2), 3.83 (dd, I H ,  
J=10.4,5.2H~,H-hh),4.04(ddd,lH,J=9.2,5.2,4.0H7,H-5),4.47(ddd,lH, 
J=4 .6 ,  4.1, 1.7Hz, H-I), 4.55 (d, l H ,  J=12.1Hz? CHPh), 4.59 (d, I H ,  
J=i1.2Hz,CHPh),4.64(d.lH,J=12.1H~,CHPh),4.68(d.1H,/=11.6Hz, 
CHFh),4.71(d,1H,J=11.2Hz,CHFh),4.79(d,1H,d=11.6Hz,CHPh),6.11 
(dd, 1H. J=19.2, 1.8Hz, C=CHSiMe,), 6.24 ( lH ,  dd, J=19.2, 4.1Hz, 
CH=CSiMe,), 7.22-7.40 (m, lSH, 3 Ph). Das Z-Isomer konnte nicht nachge- 
wiesen werden. 
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Kang, Y. Kishi, J.  Urg.  Chem. 1991. 56.6422-6434; 0. R. Martin, F. Xie, R. 
Kakarla, R. Benhamza, Synlett 1993, 165-167. 
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[RU3(CO)S(~Sfi6)1** 

Die metallorganische Ch von Thiophenen hat sich in den 
letzten Jahren sehr weit entwickeltr'-31. So konnen durch Me- 
talhtome die C-S-Bindungen gespalten und so das Schwefel- 
atom aus dem Heterocyclus entfernt werden. Das Verstandnis 
dieser homogenen Desulfurierung von Thiophenen fiihrte auch 
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