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UNTERSUCHUNG DER ~L3C-KERNRESONANZ-SPEKTREN DER 
ACHT ISOMEREl$ 1.6~ANHYDRO-fi-D-HEXOPYRANOSEN* 

HANS PAULSEN,VOLKERSINNWEL L UND Wus~m, GRWE 

rnstitut ftir Organische Chemie und Biochemie der Unicersit&, 
D-2OOfJ Nambrwg 13 (Deutschland) 

(Eingegangen am 17. November 1975; angenommen am 2. Februar 1976) 

ABSTRACT 

The signals of the 13C-n.m.r. spectra of the eight isomeric 1,6-anhydro-j.?-D- 
hexopyranoses having the ‘C, conformation were assigned by comparison with the 
spectra of selectively deuterated derivatives and by observation of the substitnent 
effect of the U-isopropylidene derivatives. Of the two substituted C atoms in the 
0-isopropylidene derivatives, the signal of the equatoriaEy substituted C atom was 
shifted to a lower field more strongIy than that of the carbon atom bearing an axiaI 
substituent. The chemical shifts and their calculation with empirical parameters are 
discussed. 

ZUSAhlMENFASSUNG 

Die Signale der 13C-n.m.r.-Spektren der acht isomeren 1,6-Anhydro-j&D- 
hexopyranosen der ’ C4-Konformation werden durch Vergleich mit selektiv deuterier- 
ten Derivaten und durch Beobachtung der Substituenteneffekte ihrer O-Isopro- 
pylidenderivate zugeordnet. Bei 0-Isopropylidenderivaten wird von den beiden 
substituierten C-Atomen das Signal des C-Atoms mit gquatorialem Substituenten 
stirker zu tiefem Feld verschoben als das des C-Atoms mit axialem Substituenten. 
Die chemischen Verschiebungen und ihre Erfassung durch empirische Parameter 
werden diskutiert. ’ 

EINFih-lRUNG 

Die Abh%giglceit der chemischen Verschiebung von 13C von sterischen, 
elektronischen und Substituenteneffekten wurde an Hexosen, Pentosen und Oligo- 
sacchariden intensiv studiertlm4. Die 13C-n.m.r.-Spektren der 1,6-Anhydrohexo- 
pyranosen sollten in diesem Zusammenhang von Interesse sein, da_ in den 1,6- 
Anhydro-Verbindungen stets die inverse ‘C,-Konformation tiert vorliegt. Die 
Ergebnisse kiinnten xnit den in der 4C,-Konformation vorliegenden Hexopyranpsen 
verglichen werden. 

*Dem Gcdenken van Prof. Dr. E. J. Boume gewidmet. 
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ERGEBNISE UND DISKUSSION 

Die 13C-n.m.r.-Spektren der acht isomeren 1,6Anhydrohexopyranosen (1-S) 

und einer Reihe ihrer Derivate wurden gemessen und zugeordnet (siehe Tabelle I). 
Es wurden sowohl die protonrauschentkoppelten wie die nicht entkoppelten 
Spektren aufgenommen, urn such die 1&n- Kopplungen zu erfassen, die in Tabelle II 
zusammengestellt sind. 

TABELLE II 

L3C-1H-~~~~~~~~~ BEI I,6-ANHYDROPYRANOSEN (Hz) 

Verbindung IJ1-C.H IJ2-C.H 'J3-c.a 'J4-C.B *JS-C.H 'J6-C.H 

id0 (1) 
No (2) 
tale (3) 
ulrro (4) 
galacto (5) 

mmo (6) 
all0 (7) 
gzuco (8) 

176 145 145 149 159 154 
175 1.50 146 146 160 152 
174 151 136 142 158 157 
175 145 1% 148 160 154 
175 150 150 143 158 153 
175 144 152 1% 161 152 
187 149 149 145 158 152 
171 150 147 147 160 152 

Zur Zuordnung wurden zun&hst die bei Hexopyranosen gefundenen all- 
gemeinen Beziehungen ‘-’ herangezogen. Das C-l-Signal erscheint wie immer bei 
tiefstem Feld. Das C-6-Signal ist leicht an seiner Triplettaufspaltung im nicht 
entkoppelten Spektrum zu erkennen und liegt bis auf eine Ausnahme (7) bei hochstem 
Feld. Ferner tritt das C-5-Signal stets bei tieferem Feld als die signale von C-2-, C-3- 
und C-4 auf. Am unproblematischsten ist danach die Zuordnung bei den Signalen der 
1,6-Anhydro-j?-D-idopyranose (l), da bei ihr die C-2- und C-3-Signale zusammen- 
fallen. 

Die weitere Zuordnung erfolgte durch Vcrgleich mit selektiv deuterierten 
Verbindungen und dnrch Beobachtung der Tieffeldverschiebung, die bei Einfiihrung 
von O-Isopropylidengruppen bei den substituierten C-Atomen auftritt und die mit 
dem entsprechenden Effekt bei der Einftihrung von O-Methyl-16 und U-Benzyliden- 

gruppen ’ 7 vergleichbar ist. Am besten wird von der tale-Verbindung 3 ausgegangen. 
Mit Hilfe der am C-2 deuterierten Verbindung von 3 wird das Signal von C-2 erkannt. 
In der 2,3-0-Isopropyliden-Verbindung von 3 zeigen die C-2- und C3-Signale, in der 
3,rL-0-Isopropyliden-Verbindung von 3 dagegen die C-3- und C4Signale eine Tieffeld- 
verschiebung. In beiden Fiillen wurde durch deuterierte Verbindungen der Derivate 
die Zuordnung am C-3 bzw. C-2 abgesichert. Bei der 2-O-Methyl-Verbindung von 3 
tritt wie erwartet eine hohe Tieffeldverschiebung vom C-2-Signal mit 6,5 p-p-m. auf. 

Bemerkenswert ist die Gr6Be der Tieffeldverschiebung der Signale der O- 
Isopropyliden-Verbindungen. Aus Tabelle I ist aus den Beispielen von 3 zn ersehen, 
da13 das Signal des C-Atoms mit iiquatorial gebundener O-Tsopropylidengruppe 



31 

HO 
1 2 

OH 
3 4 

OH 

6 

%zoH “g 

HO HO OH 
6 7 

H,C-0 fw cu 

HO OH 

8 

stiirker zu tiefem Feld verschoben wird als das des C-Atoms mit stxial gebundener 
Gruppe, z. B. das C-2- bzw. C4Signal stirker als jeweils das C-3-Signal. Ein 
entsprechender selektiver Effekt tritt in der Regel such bei den auderen 1,6-Anhydro- 
B-D-hexopyranosen auf. Er kann somit als weitere wertvolle Zuordnungshilfe dienen. 

Bei der 1,6-Anhydro-j3-~gulopyranose (2) ist das C-3-Signal durch die am C-3 
markierte Verbindung festgelegt. Bei der 2,3-O-Isopropyliden-Verbindung von 2 ist 
entsprechend wie bei 3 das Signal des gquatorialen C-2 stgrker zu tiefem Feld 
verschoben als das von C-3. In der 1,6-Anhydro-/?-D-altropyranose (4) ist das C-3- 
Signal ebenfalls durch die am C-3 deuterierte Verbindung aufzufinden. Bei der 3,4-O- 
Isopropyliden-Verbindung von 4 ergibt sich ebenfalls, daD wie bei 2 das Signal des 
aquatorialen C-3 gegentiber dem des axialen C-4 sehr vie1 stfrker zu tiefem Feld 
verschoben ist. Auch hier wurde die Zuordnung der Signale der O-Isopropyliden- 
Verbindung durch Vergleich mit am C-3 markierter Verbindung abgesichert. 

Von den 1,6-Anhydro-/?-D-pyranosen mit zwei axialen Hydroxylgruppen 
konnte bei der galacto- und manno-Verbindung 5 bzw. 6 das C-3-Signal durch 
seIektive Deuterierung erkannt werden. Die bei der manno-Verbindung 6 proble- 
matische Unterscheidung zwischen den C-2- und C4Signalen kann durch die nach- 
stehende empirische Rechnung unzweifelhaft gelSst werden. Bei der 2,3-O- 
Isopropyliden-Verbindung von 6 werden die entsprechenden Tieffeldverschiebungen 
gefunden, die fiir das Signal des aquatorialen C-2 wiedernm erheblich gr6l3er sind. 
Bei der 3,4-O-Isopropyliden-Verbindung van 5 ergeben sich recht grol3e Tieffeld- 
verschiebungen fiir das C-3- und C-4-Signal von gleicher Gr6Benordnung. Das 
Signal des axialen C-3 ist hier, wenn such geringfiigig, stlrker verschoben, so da13 die 
gala&o-Verbindung 5 die einzige Komponente aus dieser Reihe ist, auf die die 
genannte Verschiebungsregel uicht zutrif%X Es wurde ferner die 2-O-Methyl- 
Verbindung von 5 vermessen, bei der das Signal des C-2 die charakteristische starke 
Tieffeldverschiebung zeigt. Auch die bekannte Hochfeldverschiebung’ 6 der benach- 
barten Atome C-l und C-3 ist hier beobachtbar. 

Bei der 1,6-Anhydro-/?-D-allopyranose (7) ist iiberraschenderweise das im 
unentkoppelten Spektrum bei hijchstem Feld auftretende Signal (76,6 p.p.m.) kein 
Triplett sondern ein Dublett. Es ist also nicht C-6 zuzuordnen. Das C-6-Signal 
erscheint bei 65,l p.p.m. Das Hochfeldsignal(76,6 p.p.m.) kommt dagegen dem C-3 
zu. Dies ergibt der Vergleich mit den beiden 2,3- und 3,4-U-Isopropyliden-Verbin- 
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dungen von 7. In beiden Faen wird das Hocbfeldsignal zu tiefem Feld verscboben. 
Bei 7 fallen somit die Signale von C-2 und C-4 zusammen. Fur die beiden O- 
fsopropyliden-Verbindungen von 7 ergibt sich gem% der diskutierten Regel jeweils ffir 

das Equatorial substituierte C-Atom eine griil3ere Tieffeldverschiebung. 
Die Zuordnung der letzten &co-Verbindung 8 ergibt sich sehr gut aus der 

3-0-Methyl-Verbindung von 8. Das C-3-Signal zeigt eine starke Tieffeldverschiebung 
(8,8 p.p.m.). Fiir die benachbarten Atome C-2 und C-4 wird die charakteristische 
Hocbfeldverschiebung’ 6 beobachtet. 

Nachdem alle chemlschen Verschiebungen der in der lC,- Form vorliegenden 
1,6-Anhydro+n-hexopyranosen verfiigbar waren, wurden die Daten mit den in der 
4C,-Form vorliegenden Hexopyranosen’-3 verglichen. Es ist schnell erkennbar, da13 
die von den Inositen’s und Hexopyranosen 1-S abgeleiteten empirischen Parameter 
zur Berechmmg der chemischen Verschiebung bei dem hier vorliegenden System 
keine Anwendung fhrden konnen. Die Tieffeldverschiebungen sind hier erheblich 
grGBer, so daB grcl3ere Parameter eingesetzt werden mfissen. 

Prinzipiell kann man jedoch such bier wie bei den Inositen und Hexopyranosen 
vorgehen und als Referenzsubstanz die Verbindung mit nur gquatorialen Hydroxyl- 
gruppen, in diesem Falle die 1,6-Anhydro-B-D-idopyranose(1) wahlen. Jede strukturelle 
iinderung an diesem Grundgerilst kann dann durch einen Parameter erfal3t werden. 
Aus dem vorliegenden Datensatz konnten die folgenden Regeln und empirischen 
Parametern abgeleitet werden : 

(a) Ein mergang von aquatorialer zur axialen Hydroxyl-Gruppe an C-2 und 
C-3 ergibt eine Hochfeldverschiebung von - 5,5 p.p.m. 

(b> Ein ubergang von zquatorialer zur axiaien Hydroxyl-Gruppe an C-4 
ergibt eine Hochfeldverschiebung von - 1,8 p.p.m. 

(c) Ein ubergang von OH-2,,-OH-3,, zu OH-2,,-OH-3,, ergibt eine Hochfeld- 
verschiebung an der Bquatorialen Hydroxyl-3-Gruppe von - 5,s p.p.m. 

(d) Ein ijbergang von OH-2,-OH-3, zu OH-2,-OH-3,, ergibt eine Tieffeld- 
verschiebung an der axialen Hydroxyl-3-Gruppe von + I,7 p.p.m_ 

(e) Ein Obergang von OH-2,,-OH-4,, zn OH-2,-OH4,, ergibt eine Hochfeld- 
verschiebung an der gquatorialen Hydroxyl-PGruppe von -2,3 p.p.m_ 

(f) Ein ijbergang von OH-2,,-OH4,, zu OH-2,,-OH4,, ergibt keine 
wesentliche Anderung der Verschiebung (-0 p.p.m.). 

Es ist erkexmbar, da13 die Parameter erheblich von denen abweichen, wie sie bei 
den Inositenl’ und Hexopyranosen ‘-’ abgeleitet wurden. Berechnet man mit diesen 
Parametern die chemische Verschiebung von den Signalen des C-2, C-3 und C-4 aller 
isomeren 1,6Anhydro-B-D-hexopyranosen bezogen auf die ida-Verbindung 1, so 

erhglt man die in Tabelle III angegebenen Werte. Die Ubereinstimmung mit den 
gemessenen Werten ist recht befriedigend. Es kommen vor allem sehr gut die Werte 
der Verschiebung der Signale zu hohem Feld bei C-2 von 6 (manno), C-3 von 7 (allo) 
und C-4 bei 5 (gaiacro) zum Ausdruck. Dies zeigt, da13 die ermittelten Parameter 
das 1,6-Anhydro-System hervorragend erfassen, und da13 alle Werte additiv eingesetzt 
werden k&men. Auf die Bereclmung der C-l-, C-5- und C-6-Signale wurde verzichtet, 
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TABELLE III 

BERECW UND FXPERIhfENTBLU? CHBmCHB VERSCHIEBUNGEN VON 

1,6-ANHYDRO-fl-D-HBXOPYRANoSEN 

Verbindung c-2 c-3 c-4 

ido (l)= 

&do (2) 

tdo (3) 

altro (4) 

Ber. 
Gef. 

Ber. 
Gef. 

Ber. 

gulucro (5) Ber. 

munno (6) 

all0 (7) 

gruco (8) 

Ber. 
Gef. 

Ber. 
Gef. 

Ber. 
Gef. 

75,3 75.3 

69,8 69,s 
70,3 69,5 

69,s 69,8 
69,2 69,0 

73,0 69,s 
758 69,9 

71,s 713 
71,9 70,7 

67,2 71,s 
66,5 748 

69,s 63.7 
70.1 63,4 

71,5 73,2 
71,s 73,4 

719 

69,6 
69,7 

66,l 
67,0 

70,I 
70,l 

63,8 
64,7 

71,s 
72,l 

70,l 
70,l 

72,0 
7X,2 

“Berechnet mit den empirischen Parametern. bTetramethyIsilan als Standard (8 in p.p.m.). ‘Referenz- 
verbindung. 

da die Signale des C-l und C-6 sich ohnehin nur Zndern und die Verh5ltnisse am 
Brtickenkopf C-5 nicht iibersichtlich iiberschaubar sind. 

In Tabelle I Isind die ’ 3C- ‘H-Kopplungskonstanten aller isomerer 1,6-Anhydro- 
B-D-hexopyranosen zusammengestellt. Die ‘J c_l ,,-Kopplungen sind wie erwartet 
erheblich hoher. Sie liegen in dem Bereich, der von Bock und Pedersen” fur Pyrano- 
side mit axialstZndiger Hydroxylgruppe angegeben wird. Ein extrem hoher Wert wird 
fiir die al/o-Verbindung 7 gefunden. Bei den anderen Kopphmgskonstanten sind 
keine signXkanten Abhangigkeiten von axial- oder gquatorial-stindiger Hydroxyl- 
gruppe zu erkennen. 

EXPERIMENTELLER TEIL 

Aiigemeine Methoden. - Die Proben der 1,6-Anhydro-j?-D-hexopyranosen 
wurden in - 15 %-iger wssseriger LGsung unter Zusatz von 10% Aceton relativ zur 
Methylgruppe des Acetons vermessen. Bei den O-Isopropyliden-Derivaten wurde 
Methanol oder Aceton als Liisungsmittel verwendet. Die protonenbreitbandent- 
koppeiten ’ 3C-n.m.r.-Spektren wurden mit einem Bruker HX60 (15,085 MHz, 4 k 
fiir Datenakkumulation) oder einem Bruker WH270 (67,88 MHz, 32 k fiir Daten- 
akkumulation) in der Fourier-Transform-Technik aufgenommen. Die unentkoppelten 
Spektren wurden nach der ,,gated decoupling“-Methode’g erhalten. Die chemischen 
Verschiebungen wurden auf Tetramethylsilan-Standard berechnet, 
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/6-Anhydro-2,3-O-isopropylide~-~-~-~~opyr~ose-3~. - Diese Verbindung 

wurde nach Heyns und Koll’ aus 1,6-Anhydro-&D-gulopyranose-3-d6 dargestellt. 
Opt&he Drehung und Schmp. sind mit denen der unmarkierten Verbindung identisch. 

1,6-Anhydro-2-0-methyZ-/?-D-taZopyranose. - 1,6-Anhydro-3,4-Q-isopropyliden 
&D-talopyranose8*g (0,5 g) wurde in Methyljodid (5 ml) mit Silberoxid (1 g) 24 h am 
Riickllul3 erhitzt. Die Liisung wurde durch Celite filtriert und zum Sit-up eingeengt. 
Der Sirup wurde in OJM Salzsaure (8 ml) 16 h bei Raumtemperatur geriihrt. Die 
Liisung wurde mit Dowex 1 (OH-) Ionen-Austauscher neutralisiert und zum Sirup 
eingeengt (Ausb. 0,31 g, 70%, [ali -86,6’ (c 1,13, Methanol), 

AnaZ. Ber ffir C7H1205 (176.2): C, 47,72; H, 686. Gef.: C, 47,97; H, 7,19. 
1,6-Anllydro-3,4-O-isopropyliden-~-D-aItropyr~ose-3-d. - Diese Verbindung 

wurde nach Newth und Wiggins” aus 1 ,6-Anhydro-j3-D-altropyranose-3-d6 darge- 
stellt. Optische Drehung und Schmp. sind mit denen der unmarkierten Verbindung 
identisch. 

1,6-Anhydro-3,4-0-isopropyliden-8_o-gaZactopyr~ose-3-d. - Diese Verbindung 
wurde nach Harm und Hudson12 aus I ,6-Anhydro-B-D-galactopyranose-3-d6 
dargestellt. Optische Drehung und Schmp. sind mit denen der unmarkierten Ver- 
bindung gleich. 

1,6-Anhydro-2,3-0-isopropylideiz-~-D-m~~zopyra~zose-3-d. - Diese Verbindung 
wurde nach Knauf et al. l4 aus 1,6-Anhydro-B-D-mannopyranose-3-d6 dargestellt. 
Optische Drehung und Sclump. sind mit denen der unmarkierten Verbindung 
identisch. 

2,6-An~tydro-3,4-0-isopropyZiden-B_D-allopyr~ose-2-d. - 1,6-Anhydro-3,4- O- 
isopropyhden-/?-D-ahopyranose’ wurde nach Heyns und K6ll’ oxidiert und nach 
Heyns und Weyer6 mit Platin-Deuterium in Deuteriumoxid hydriert. Optische 
Drehung und Schmp. sind mit denen der unmarkierten Verbindung gleich. 

1,6-Anhydro-3-O-methyI-2,4-di-O-p-toIyZ~lfonyl-~-~-gZucopyranose. - 1,6- 

Anhydro-2,4-di-O-p-tolylsulfonyl-/?-D-glucopyranose2o (9,3 g) wurde in Methyljodid 
(93 ml) mit Silberoxid (16 g) 26 h am Riickflul3 erhitzt. Die Liisung wurde durch 
Celite fihriert und zum Sirup eingeengt. Dieser ergab aus &her-Pentan Kristalle 
(Ausb. 6,3 g, 65%). Eine Probe wurde durch Schichtchromatographie nachgereinigt 
und aus &her umkristallisiert, Schmp. 106-IlO”, [c&’ -41.9O (c l,O, Chloroform): 
Lit2’: Schmp. 113-115”, [a];’ -42” (c 1,71, Chloroform). 

Anal. Ber. fcr C21H240$2 (484.6): C, 52,05; H, 5,00; S, 13,23. Gef.: C, 51,99; 
H, 5,Ol; S, l&97. 

1,6-Anhyd~o-3-O-methyl_8-D-gIucopyranose .- Eine Lijsung von Natrium- 
naphthalid (60 mmol) in Tetrahydrofuran (200 ml)21 wurde auf -78” abgekiihlt und 
1,6-Anhydro-3- 0-methyl-2,4-di- U-p-tolylsulfonyl-j3-D-glucopyranose (4984 g, 
10 mmol) in Tetrahydrofuran (40 ml) zugefiigt. Die Abspaltung der Tolylsulfonyl- 
gruppen ist nach 10 min (d-c.) beendet. Es wurde wenig Wasser zugegeben, um 
iiberschiissiges Natriumnaphthalid zu zerstoren. Es wurde auf Raumtemperatur 
erwZrmt, mit Dowex 50 W (X-8, HC) Ionen-Austauscher und anschliel3end mit 
Dowex 1 (OH-) Ionen-Austauscher behandelt. Die L&sung wurde eingedampft, in 
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Wasser aufgenommen und mehrmals mit Dichloromethan extrahiert. Die wgsserige 
Phase wurde eingeengt zum Sir-up. Dieser wurde auf einer ‘kleinen Kieselgelsaule 
gereinigt (Elutionsmittel : Benzol-Aceton 1: 1, v/v). Die Lijsung wurde eingeengt z-urn 
Sirup, der im Kilhlschrank kristallisierte (Ausb. 0,s g, 51 %). Umkristallisieren aus 
Athanoi-Hexan ergab Schmp. 67-69”, [a];’ - 59,3” (c l,O, Wasser); Lit.17: Scbmp. 
63-64”, [a];’ - 64,5” (c l,O, Aceton); Lit.” : Schmp. 63-70”, [a];’ - 59” (c 1,2, 
Methanol). 
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