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AE3STRACT 

Condensation of 2-ammo-2-deoxy-D-galactopyranose with D-glucuromc acid 
or D-mannurono-6,3-lactone gave, after Ion-exchange chromatography, the 2-deoxy- 
2-(D-gIycofuranosylurono-6,3-lactone)am~no-D-galactose denvatlves 1 or 2, respec- 
tlvely, characterrzed as crystalhne hexaacetates 

ZUSAMMENFASSUNG 

2-Ammo-2-desoxy-D-galaktopyranose reagxert mt D-Glucuronsiiure oder 
D-Mannurono-6,3-lacton und fuhrt zu den entsprechenden 2-Desoxy-2-(D-glyko- 
furanosylurono-6,3-Iacton)armno-D-galactopyranosen 1 und 2, &e durch Ionen- 
austauscherchromatogaphle m remer Form lsohert wurden Mlt Pyrldm-Acetan- 
hydnd wurden knstalhne Hexa-acetate erhalten 

ElNLEll-UNG 

2-Desoxy-2-(glykosyl)ammo-aldosen smd brsher kaum bekannt Uber den 
ersten Vertreter dleser Stoffklasse benchteten Stacey und Mltarbelter m emer 
Kurznuttedung ’ Sle erbelten helm Erh&en emes Genusches aus D-Mannose, 
2-Ammo -2-desoxy-~glucopyranose- hydrochlond und Cellulosepulver u a em 
Kondensahonsprodukt, dem sle auf Grund der raschen Hydrolyse m neutraler 
Losung unter Ruckblldung der Ausgangszucker &e Struktur emer 2-Desoxy-2- 
(D-mannosyl)ammo-D-gIucopyranose zuordneten Micheel und Mitarbelter’ syn- 
thetlsxerten 2-Desoxy-2-(D-ghIcopyranosyl)ammo-D-glucopyranose und eimge lhrer 
Denvdte Irn R&men tier Untersuchungen zum Mechamsmus der Amadon- 
Umlagerung. Sle setzten 1,3,4,6-Tetra-O-acetyl-2-armno-2-desoxy-D-glucopyranose 
rmt 2,3,4,5 6-Penta-0-acetyl-aldehydo-D-glucose zu emem Kondensatxonsprodukt 
vom Typ emer Schflschen Base um, weIches sIch beI der Zemplin-Verselfung spontan 
zum genannten N-Glykosyl-ammozucker cychslerte. 

*Reaktlonen von 2-Ammo-2-desoxy-hexosen nut Alduronsluren Ted III 
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Wir stiel3en auf dxese Sroffklasse lm Rahmen unserer Untersuchungen an 

Chondroltmsulfat-peptiden. Wie frnher berxhtet3*4, treten Irn AmmoGurespektrnm 

dreses Mucopolysacchands unbekarmte Komponenten (U,, U, und U,) auf. Zwei 
davon (U, und U,) smd Artefakte, die m guten Ausbeuten such aus D-Glucurons&ire 
und 2-Ammo-2-desoxy-D-galaktose mit Salzs&re durch Dehydratisierung entstehen 
Analoge Produkte wurden bei der Umsetzung von D-Mannurono-6,3-lacton nut 
2-Ammo-2-desoxy-D-galaktose erhalten Die Verbmdungen des Typs U, wurden 
isohert und aufgekl&-t 4 5 Es hzndelt such urn Dlsaccharlde und zwar urn 2-Ammo- 
2-desoxy-6-[D-gluco(bzw D-mannO)fUranOSylurOnO-6,3-laCtOn]-D-galaCtOpyranOSen 

Im Folgenden benchten wir uber die Isoherung und Strukturaufklgrung von 
U, (1) und semem Mannuronsimre-Analogen (2) Diese Stoffe gehoren zur Gruppe 
aer N-Glykosyl-ammozucker U, 1st eme 2-Desoxy-2-(D-glucofuranosylurono- 
6,3-lacton)ammo-D-galaktopyranose’ (1) und 2 hat entsprechend die Struktur emer 
2-Desoxy-2-(D-mannofuranosylurono-6,3-lacton)a~no-D-galaktop~anose 

R 

1 R: H , R= OH 

2 R= OH, RZ H 

ERGEBMSSE UND DISKUSSION 

Die Kondensation von 2-Ammo-2-desoxy-D-galaktose rmt D-Glucuronsgure 
bzw D-Mannurono-6,3-lacton fuhrten WV, urle beschneben4, durch. Wm die Produkt- 
analysen im Ammos&ire-Analysator ergaben, entstanden Iuerbei 1 und 2 in Ausbeuten 
his zu 50% bezogen auf den emgesetzten Ammozucker. Fur die Isoherung, die 
allerdmgs auf Grund der Instabmtit von 1 und 2 uemhch verlustreich war, w%lten 
wir die Chromatographie an Kationenaustauschem, die sich such fur die Remdar- 
stellung der Disaccharide (Typ U,) bew%rt hatte Die Verbmdungen 1 und 2 wurden 
auf dxese Welse m etwa 20-prozentrger Ausbeute m analytisch und chromato- 
grapmsch remer Form erhalten 

Hmweise auf eme von den Disacchanden volhg abweichende Struktur ergaben 
sich schon aus dem Verhalten von I und 2 in w8iDnger Losung bei verscmedenen 
pH-Werten Zwar smd die Verbmdungen bei Raumtemperatur gegenuber OJM 
Salzsgure recht stabd, aber Emwnkung von 2w SalzsHure bei 50” fuhrt schon rasch zu 
vollstzndiger Hydrolyse. Hierber werden molare Mengen Ammozucker und Uron- 
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ssiure m Frerheit gesetzt. Im Gegensatz zu den Drsacchanden zerfallen 1 und 2 such 
rm schwach basrschen Bererch (be1 pH 8) und zwar ebenfalls unter Brldung der 
Ausgangsstoffe Dreses Verhalten spricht fur emen Glykosylamm-Typ 

Dre elektrophoretrschen Untersuchungen beI verscluedenen pH-Werten 
(pH 1,9-56) zergen, da13 1 und 2 als Lactone vorhegen Sre wandem als emheithche 
Substanzen und unterscherden such m rhren Wanderungsgeschwmdrgkeiten nur 
unbedeutend von den genannten Disaccharrden, deren Lactonstruktur bererts 
bewresen 1st. Die 1-r -Spektren von 1 und 2 besrtzen rn Uberemstrmmung mrt der 
Lactonstruktur eme C-O-Bande be1 1870 cm- ‘. Mrt w%ngem Pyrrdm kann der 
Lactonnng von 1 m begrenztem Umfange geoffnet werden, wobei Jedoch bereits 
Hydrolyse unter Brldung der Ausgangsstoffe vorherrscht Dre result,erende N- 
GlucosyluronsZure verhglt such deuthch saurer als 1 Dres l%t such aus der erhebhch 
kurzeren Retentronszert rm Ammosaureanalysator rm Verglerch zu 1 ablerten 

Auf Grund der Instabrhtat von 1 und 2 wurde dre Strukturaufkl&ung sehr 
erschwert So konnte keme Natrmmborhydnd-Reduktron oder eme Methyherungs- 
analyse durchgefuhrt werden Immerhm gelang dre Darstellung knstallmer Acetate 
nut Pyndm-Acetanhydnd bei 0” brs +5O Aber selbst unter dresen rmlden 
Bedmgungen war eme Spaltung der Kondensatronsprodukte mcht vollsr%idig zu 
vermaden Auch mehrfach umknstalhsierte Acetyherungsprodukte enthrelten rmmer 
noch germge Mengen 2-Acetarmdo- 1,3,4,6- tetra-O-acetyl-2-desoxy-D-galakto- 
pyranose. Die 1,3,4,6-Tetra-O-acetyl-2-desoxy-2-(2,5-d~-O-acetyl-D-glykofuranosyl- 
urono-6,3-lacton)ammo-D-galactopyranosen 3 und 4 zergen ungewohnhche Loshch- 
kertseigenschaften Im Gegensatz zu den erwghnten Drsacchandacetaten oder den 
vollacetyherten 2-Ammo-2-desoxyhexosen smd sre auDer m Chloroform such gut m 
Wasser loshch 

Das I r -Spektrum von 3 (oder 4) grbt AufschluB uber analoge und abwerchende 
Strukturelemente rm Vergleich zu den Spektren der Drsacchandacetate vom 
Typ Us_ Die CH-Banden und dre C=O-Banden des Lactonrmges und der O-Acetyl- 
gruppen stunmen genau rmt den Spektren der Drsacchandacetate uberem. Danach 
folgt eme wesenthche Abwerchung Dre erste Szureamrdbande und dre NH-Defor- 
matronsschwmgung smd nur sehr schwach vorhanden und dre zwerte Amrdbande be1 
1550 cm- ’ fehlt volhg Der Stmkstoff der Acetate 3 und 4 1st demnach mcht acetyhert 
Die n m r.-Spektren von 3 bzw. 4 stehen m Uberemstrmmung nut dresem Befund. Sre 
wersen dre Methylprotonen von sechs O-Acetylgruppen auf 

Aus den Massenspektren von 3 und 4 (Schema 1) lassen such folgende Angaben 
zur Struktur machen: Es findet such deuthch der Molekuhonenpeak her 589. In 
Analogie zu bekannten Fragmentrerungen von acyherten 2-Ammo-2-desoxyhexosen6 
wrrd daraus nach Aufspaltung der Bmdung zwrschen C-l und C-2, Wanderung der 
C-3-Acetylgruppe an C-l und Abspaltung von Acetanhydnd das Ion mlt der 
Massenzahl 487 gebrldet. Eme 1,3-Verknupfung hegt also rmt Slcherhert mcht vor. 
Dreser Befund 1st wrchtrg, well 1,3-verknupfte Disacchande ebenfalls alkahlabrl 
smd. Ebenfalls auszuschhel3en 1st dre Struktur emer Schrffschen Base, da drese sleben 
O-Acetylgruppen enthalten mubte 
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M’fn/e 589 c,“m/e 589 

CHzOAc 

HC’ 0 ‘CH=CH 

~LHR HtihHR ~?HR 

C’;m/e LB7 C’;m/e LLl 

R = 2 5-DI-O-acatylglykofuranosylurono-6 3-lacton 

Schema 1 

EXPERIMJSTJZLLER TEIL 

Aligemezne, analyhsche und prliparatzve Methoden - Dre meisten der an- 
gewendeten Methoden smd nut den bererts beschrrebenen4 rdentrsch Dre Paprer- 
elektrophorese wurde mrt dem Papter Whatman 3 MM bet der Feldstarke 20 V/cm, 
Stromsttirke 2-10 mA/cm be nach Puffer), Kuhlstufe O”, Laufzett 90 mm durch- 
gefuhrt. Entwtckelt wurde mrt Amhnphthalat, Ptiersysteme’ pH 1,9, EssrgGure- 
AmersensHure-Wasser (3 l-16); pH 3,6, Essrgsaure-Pyrrdm-Wasser (10 1 89), pH 5,6, 
EssrgsHure-Pyndm-Wasser (1.10.89) 

Z-Desoxy- 2- (D -g/ztcofuranosyZurono-6,34acton)amzno- D -gaIaktopyranosehydro- 

chlorzd dzhydrat (1) - 2-Ammo-2-desoxy-D-galaktose-hydrochlond (500 mg) wurde 
wre beschrreben4 mrt D-Gfucurons&.tre (1 ,O g) umgesetzt und aufgearbertet. Dre 
Produktanalyse des Reaktronsgemtsches am Arnmos&re-Analysator ergab 1 (42- 
52%) Dre wHDnge Losung des Reakttonsgennsches wurde am Ionenaustauscher 
Dowex 50 (WX-8, Hf, mesh 200-400), m emer Sgule 2,2 cm x 100 cm mtt O,~M 
Salzsaure bet Raumtemperatur chromatographrert. Dre DtichfiuDmenge betrug etwa 
100 ml/h Verbmdung 1 wurde nach etwa 10 h aufgefangen und dre gesammelten 
Fraktronen (msgesamt 500 ml) auf Dowex 1 (X-2, AC-, mesh 50-100) znm Austausch 
des Chlorid-Ions gegeben Das nunmehr essigsaure Eluat wurde nach Zusatz von 2~ 
Salzsiinre m ziacz(o her 1 Torr und emer Badtemperatur unter 10” auf 20 ml emgeengt, 
wober 1 als weIDes amorphes Pulver ausfiel (120 mg, l&9%), em grof3er Tell von 1 
befand such noch m der Mutterlauge Eme Aufarbertung war mcht smnvolI, da 1 sehr 
mstabtl ist, [a]; + 17” (c 1, Wasser) 

Anal. Ber. fur C,,H,,ClN0,0-2H,0. C, 35,17; H, 5,90, N, 3,41. Gef 
C, 35,19; H, 5,41, N, 3,ll 

Anal. Ber fur das wasserfrere 1 C,,H,,ClNO,,- C, 38,52, H, 5,39, N, 3,75 
2-Desoxy-2-(D-mannofuranosylurono-6,3-l- 

acetat (2) - 2-Ammo-2-desoxy-D-galaktose (300 mg) und D-Mannurono-6,3-lacton 
(500 mg) wurden wre beschrreben” umgesetzt, aufgearbettet und chromatographiert. 
Dre 2-enthaltende Fraktron wurde nach 180 mm aufgefangen, zn vaczzu emgeengt und 
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gefnergetrocknet, wobel 2 als hellgelbes Pulver anfiel (100 mg, 17%), [a]:” + 10” 
(c 1, Wasser) 

Anal Ber fur C14H23N012 C, 42,30, H, 5,80, N, 3,52 Gef - C, 41,60, 
H, 5,77, N 3,48 

1,3,4,6-Tetra-O-acetyZ-2-deso~-2-(2,5-dz-O-acetyI-~-gZzzc~furanosyIurono-6,3- 

lacton)amzno-D-galaktopyranose (3) - Verbmdung 1 wnrde me beschneben6 mlt 
Acetanhydnd und Pyndm acetyhert und m Elswasser getropft Zur Aufarbeltung 
wnrde drelmal mlt Chloroform ‘Je 30 ml) ausgeschuttelt, die Chloroformauszuge 
drelmal mit Wasser be 10 ml) gewaschen, mrt Natnumsulfat getrocknet und beI 20” 
m tacuo zur Trockne gedampft Das Rohprodukt wurde m werng Acetomtrd beI 40” 
gelost. BeI Raumtemperatur knstalhslerte zunachst reme 2-AcetamIdo-1,3,4,6-tetra- 
O-acetyl-2-desoxy-D-galaktose Aus der Matterlauge knstalhslerte 3 beim welteren 
Abkuhlen auf 0” (10 %), Schmp 206q [oiJg2 +115” (c 1, Acetomtrll), 1 r -Spektrum 
3450 (NH), 1840 (C=O Lacton), 1780 cm- ’ (C=O), m s (Kathode 300 A, Quelle 
165”). m/e 546 (25), 530 (35), 487 (22), 441 (lOO), 399 (48), 381 (25), 356 (18), 
304 (20), 288 (25), 243 (78) 

AnaZ Ber. fur C24H,,N0,6 C, 48,89, H, $30, N, 2,37. Gef C, 48,35, 
H, 5,30, N, 2,45 

1,3,4,6-Tetra-O-acetyZ-2-desoxy-2-(2,5-dz-O-acet~I-D-mannofuranosyZzzrono-6,3- 

/acto?z)amino-D-galaktopyranose (4) - Verbmdung 2 wurde wle fur 1 beschrxeben 
acetyhert Das wal3nge Reaktlonsgemlsch wurde veer-funfmal nut Chloroform 
be 10 ml) extrahlert und die vereuugten Extrakte nut Natrmmhydrogencarbonat- 
losung (10 ml) ausgeschuttelt, nut Natrmmsulfat getrocknet und die Chloroform- 
losung zn vaczzo emgedampft Der Ruckstand wurde m wemg Athanol gelost und 4 
durch Zugabe von Ather krlstallm erhalten (28 %), Schmp 155”, [u]E +48,6” 
(c 1, Chloroform), 1 r -Spektrum 3440 (NH), 1800 (C=O Lacton), 1750 cm- ’ 
(C=O), m s m/e 589 (l,O), 546 (8), 530 (ll), 487 (12), 441 (63), 399 (28), 288 (5), 
243 (220), 146 (170), 126 (100) 

Anal Ber fur C,,H,,NO16. C, 48,89, H, 5,30, N, 2,37 Gef C, 48,40, 
H, 4,79, N, 2,39 
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