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ABSTRACT

In the presence of silver silicate as promoter, the reaction of glycosyl
bromides of 2-azido-2-deoxy-D-mannose with 1,6-anhydro-2,3-di-O-benzyl-B-D-
glucopyranose led to derivatives of the disaccharide B-D-ManpNAc-(1—4)-D-Glcp.
The derivatives were activated into disaccharide halides and employed as glycosyl
donors in block synthesis. By chain extension with L-rhamnose and D-glucose, four
trisaccharides were synthesized. They represent components of capsular poly-
saccharide “repeating units” of various Streptococcus pneumoniae types, -D-Man-
pNAc-(1—4)-a-b-Glcp-(1—-2)-L-Rhap (type 19 F), B-D-ManpNAc-(1—4)-a-D-
Glep-(1-3)-L-Rhap (type 19 A), B-D-ManpNAc-(1—4)-a-D-Glcp-(1—4)-D-Glep
(type 9 A), and B-D-ManpNAc-(1-—-4)-B8-D-Glcp-(1—4)-D-Glcp (type 9 V).

ZUSAMMENFASSUNG

Die Umsetzung von Glycosylbromiden der 2- Azido-2-desoxy-D-mannose mit
1,6-Anhydro-2,3-di-O-benzyl-B-D-glucopyranose mit Silbersilikat als Promotor
ergibt Derivate des Disaccharides B-D-ManpNAc-(1—4)-D-Glep. Die Derivate
werden wiederum zu Disaccharidhalogeniden aktiviert und als Glycosyldonatoren
fiir Blocksynthesen eingesetzt. Durch Kettenverldngerungen mit L-Rhamnose und
D-Glucose werden vier Trisaccharide synthetisiert. Sie stellen Bestandteile der
“repeating units” der Kapselpolysaccharide verschiedener Typen von Streptococcus
pneumoniae dar: B-D-ManpNAc-(1—4)-a-D-Glcp-(1—2)-L-Rhap (Typ 19 F), B-p-
ManpNAc-(1—4)-a-D-Glep-(1-3)-L-Rhap (Typ 19 A), B-D-ManpNAc-(1—4)-a-
D-Glep-(1—4)-D-Glep (Typ 9 A) und B-bD-ManpNAc-(1—4)-B-D-Glcp-(1—4)-D-
Glep (Typ 9 V).

*Diese Arbeit ist Professor Bengt Lindberg mit den besten Wiinschen gewidmet.
LXXXVII. Mitteilung der Serie “Bausteine von Oligosacchariden”. LXXXVI. Mitteil., siehe Zit. 1.
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EINFUHRUNG

In der Gruppe der grampositiven Bakterien Streptococcus pneumoniae findet
man in der Mehrzahl der Typen eine dicke schleimige Oberflichenkomponente
von Kapselpolysacchariden. Die Kapselpolysaccharide sind aus Oligosaccharid-
einheiten als “repeating units” aufgebaut, deren Strukturen stark variieren. Bis
1980 waren 84 Typen von Streptococcus pneumoniae bekannt®. Die Kapselpoly-
saccharide stellen die dominierenden typspezifischen Determinanten dar., gegen die
sich die Immunantwort cines Wirtsorganismus richten kann. Gereinigte Kapsel-
polysaccharide kdnnen zur Immunisierung eingesetzt werden. Dabei ist auch eine
kombinatorische Verwendung von mehreren Kapsel-Typen maoglich., wobei man
zu einem multivalenten Impfstoff gelangt. der gegen einen hohen Prozentsatz der
Erregertypen schitzt?.

In der vorliegenden Arbeit wird die chemische Synthese von Trisaccharid-
einheiten beschrieben, die “repeating units” verschiedener Kapselpolysaccharide
oder Teilsegmente dieser Einheiten darstellen. Es handelt sich um Trisaccharid-
einheiten von Streptococcus pneumoniae Typ 19 F, Typ 19 A, Typ 9 A und Typ 9
V, die folgende Strukturen besitzen: (19 F), —4)-B-D-ManpNAc-(1—4)-a-D-Glcp-
(1-2)-a-1.-Rhap-(1-PO)— (Zit. 3.4). (19 A), —4)-B-D-ManpNAc-(1—4)-a-D-
Glep-(1-3)-a-L-Rhap-(I-PO;)}— (Zit. 5,6); (19 A), —3)-a-D-Galp-(1—-3)-B-D-
ManpNAc-(1—-4)-a-D-Glep-(1-4)-B-0-Glep-(1—4)-a-D-Glep A-(1— (Zit. 7); (9 V),
—4)-a-D-Glep A-(1—3)-a-D-Galp-(1—3)-B-D-ManpNAc-(1—4)- B-0-Glep-(1—4)-

| |

OAc OAc
a-D-Glep-(1— (Zit. 8). Allen Strukturen ist gemeinsam, dal} sie den Baustein 2-
Acetamido-2-desoxy-D-mannose in B-(1—4)-glycosidischer Verknipfung mit b-
Glucose enthalten. Die Hersteliung dieser Verkniipfungsart stellt eine besondere
Schwierigkeit dar. In der Untersuchung wird ecine Losung angegeben, welche die
Synthese unterschiedlicher Sequenzen mit diesem Baustein erlaubt.

ERGEBNISSE UND DISKUSSION

Bei der Synthese der oben aufgefiihrten “repeating units™ besteht das Haupt-
problem darin, cinen Syntheseblock der Disaccharideinheit 8-D-ManpNAc-(1-—4)-
D-Glep (17) zu gewinnen, der in geeigneter Weise fiir Autbaureaktionen verwendet
werden kann. Die Herstellung der pB-glycosidischen Verkniipfung der 2-
Acetamido-2-desoxy-D-mannose mit der wenig reaktiven OH-4-Gruppe der b-
Glucose kann nur in einer Glycosidsynthese ohne Nachbargruppenunterstiitzung
bei Gegenart cines heterogenen Katalysators wie Silbersilikat® erfolgen. Eine cben-
falls nicht durch Nachbargruppen unterstiitzte Reaktion in Gegenwart eines Lewis-
Katalysators wiirde nach einem Anomerisierungsprozef3 ausschlieflich das a-glyco-
sidisch verkniipfte Produkt ergeben. Auch bei der heterogenen Katalyse durch
Silbersilikat ist eine geniigende Reaktivitit von Glycosyldonor und Glycosyl-
akzeptor notwendig, da sonst der Anteil an e-glycosidischem Produkt zunimmt!".
Als Glycosyldonatoren kommen daher nur die Derivate der 2-Azido-2-desoxy-D-
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mannose 1 oder 2 in Frage!'~#3, die eine nicht nachbargruppenaktive Azidogruppe
enthalten, die spiter leicht reduziert werden kann. Die Halogenide 1 und 2 wurden
bereits mit Erfolg fiir Glycosidierungen von uns eingesetzt!'~'7. Als Glycosyl-
akzeptor wihlten wir die 1,6-Anhydro-Verbindung 3 (Zit. 18). Sie enthilt eine
axiale OH-4-Gruppe, die wesentlich reaktiver ist, als eine dquatoriale OH-4-
Gruppe in der normalen *C,(D)-Konformation der p-Glucose.

Die Umsetzung des durch die Benzylethergruppen aktivierten Halogenids 1
mit 3 liefert in Toluol bei Gegenwart von Silbersilikat stereoselektiv das 8-Glycosid
4 in 61% Ausbeute. Ausbeuteverluste treten durch eine teilweise Zersetzung der
hochreaktiven Verbindung 1 wahrend der Reaktion cin. Besser zu kontrollieren ist
daher die Umsetzung des weniger reaktiven Acetats 2 mit 3, die in hoher Ausbeute
ein Glycosidgemisch liefert, aus dem in 80% Ausbeute das B-Produkt 5 und zu
15% das a-Produkt 6 isolierbar ist. Die Zuordnung der Anomeren gelingt leicht
aus den BC-N.m.r.-Spektren anhand der direkten Kopplung! J . y.,, die fir 5
160.7 Hz und fiir 6 172.1 Hz betragt.

Die Disaccharide 4 und 5 lassen sich durch Reduktion mit Schwefelwasser-
stoff? und anschlieBender N-Acetylierung leicht in 7 und 8 tberfithren. Die
hydrogenolytische Abspaltung der Benzylethergruppen in 8 liefert 9, aus dem
durch Acetylierung das an beiden Einheiten acetylierte Produkt 10 erhiltlich ist.
Die Acetolyse von 7 und 10 ergibt unter Offnung des 1,6-Anhydro-Ringes die ent-
sprechenden Acetate 13 und 14. In beiden Verbindungen liegt ein Anomerenge-
misch vor, wobei das «:B-Verhiltnis bei 13 2.7:1 und bei 14 3.2:1 betriigt. Das
Acetat 14 ist auch vorteilhaft aus 13 durch Hydrogenolyse der Benzylgruppe und
unmittelbare Acetylierung zu gewinnen. Aus 14 wird durch Deacetylierung nach
Zemplén das vollstiandig entblockierte Disaccharid 17 erhalten. In wéBriger Losung
liegt ein Anomerenverhéltnis von «: 8 wie 1:2.1 vor.

Fir die weiteren Umsetzungen sind unterschiedliche Glycosyldonatoren des
B-glycosidisch verkniipften Disaccharids einzusetzen. Aus 13 erhilt man mit Titan-
tetrabromid®! in hoher Ausbeute das Bromid 30, das eine gute Reaktivitdt und
Handhabbarkeit aufweist. Ein ebenfalls sehr reaktives Glycosylhalogenid ist aus
dem noch eine Azidogruppe enthaltenden Disaccharid herstellbar. Hierzu wird der
1,6-Anhydro-Ring in 4 mit Trifluoressigsiure acetolytisch getffnet zu 11. Die selek-
tive Hydrolyse der anomeren Acetatgruppe mit Piperidin? ergibt 12. Dieses kann
mit dem Vilsmeier-Reagenz”® zum Halogenid 18 chloriert werden. Das ent-
sprechende Bromid fiihrt wegen seiner Empfindlichkeit zu schlechteren Ergeb-
nissen in der Glycosidsynthese. Die Halogenide 18 und 30 sind fiir eine nicht-Nach-
bargruppen-unterstiitzte Reaktion zum «-Glycosid geeignet. Fiir eine Nachbar-
gruppen-unterstiitzte Reaktion zum B-Glycosid erwies ¢s sich als am giinstigsten,
das Imidat 16 als Glycosyldonator einzusetzen. Die Verbindung ist aus 14 zuging-
lich, indem zunéchst selektiv die anomere Acetylgruppe mit Piperidin zu 15 abge-
spalten wird. Daraus erhiilt man durch Umsetzung mit Trichloracetonitril bei
Gegenwart von Kaliumcarbonat?® das Imidat 16.

Als Glycosylakzeptoren werden die L-Rhamnose-Derivate® 21 und 31 einge-
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setzt. Die Komponente 21 ist durch Isomerisierung der bekannten Allyl-Verbin-
dung? 19 zu 20 mit Hilfe von (1,5-Cyclooctadien)bis(methyldiphenylphosphan)-
iridiumhexafluorophosphat? als Katalysator und Abspaltung der Propenylether-
funktion unter Verwendung von Quecksilbersalzen?® darstellbar. Bei Acetylierung
ergibt 21 das Triacetat 22.

Zur Gewinnung der a-L-(1—2)-glycosidisch mit L-Rhamnose verkniipften
Verbindung wird 18 mit 21 bei Gegenwart von Silbercarbonat in Dichlormethan
umgesetzt. Andere Katalysatoren erwiesen sich als ungiinstiger. In 73% Ausbeute
entsteht ein Anomerengemisch aus 23 und 24 im Verhdltnis 1.7:1, das auf dieser
Stufe noch nicht zu trennen ist. Nach Reduktion der Azidogruppe mit Schwefel-
wasserstoff?? und anschlieBender N-Acetylierung ist das Gemisch von 26 und 25
chromatographisch gut trennbar. Das gewiinschte a-Produkt 26 ist in 49%, das
B-Produkt 25 in 28% Ausbeute isolierbar. Zur Entblockierung von 26 werden zu-
nichst die Benzylgruppen hydrogenolytisch abgespalten zu 27. Die Nach-
acetylierung von 27 ergibt 28, dessen !H-N.m.r.-Spektrum mit der angegebenen
Struktur lbereinstimmt. Durch alkalische Abspaltung der drei Acetylgruppen in
27 gelangt man zum Trisaccharid 29, das in wiBriger Losung ein Anomerenver-
héltnis von a:B8 wie 2.2:1 aufweist. Durch 'HH- und “C,'H-korrelierte 2D-
N.m.r.-Spektroskopie von 29 war eine vollstindige Zuordnung der 'H- und 13C-
N.m.r.-Signale moéglich. Die gefundenen 3C-N.m.r.-Daten stimmen vollstindig
mit den entsprechenden Daten® des aus Streptococcus pneumoniae 19 F als
“repeating unit” isolierten Trisaccharides tiberein.

Fiir die Herstellung des a-1-(1—3)-glycosidisch mit L.-Rhamnose verkniipften
Trisaccharides ist es giinstiger, vom Glycosyldonor 30 auszugehen. Die Umsetzung
von 30 mit 31 liefert ein Trisaccharidgemisch, aus dem chromatographisch das -
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Glycosid 32 in 53% und das B-Glycosid 34 in 18% Ausbeute gut isolierbar sind.
Zur N.m.1.-spektroskopischen Charakterisierung wird 32 nach Hydrogenolyse
acetyliert zu 35. Die Entblockierung von 32 erfolgt am besten stufenweise. Zu-
nichst wird entacetyliert zu 33 und dann werden die Benzylgruppen hydrogenoly-
tisch entfernt zum entblockierten Trisaccharid 36. Von 36 werden wiederum durch
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2D-N.m.r. Spektroskopie die 'H- und BC-N.m.r. Spektren zugeordnet. Die 13C-
N.m.r.-Daten von 36 stimmen vollstindig mit den Daten® der aus Streptococcus
pneumoniae Typ 19 A isolierten “repeating unit” iiberein.

AuBler den Kettenverlingerungen mit L-Rhamnose wurde die Ankniipfung
einer weiteren D-Glucose-Einheit durchgefiihrt, um zu Segmenten der Kapselpoly-
saccharide von Streptococcus pneumoniae vom Typ 9 A und 9 V zu kommen. Fiir
die Herstellung der a-D-(1—4)-glycosidischen Verkniipfung ecignete sich der
Donator 30 und der Akzeptor 3 (Zit. 18). Die Umsetzung von 30 mit 3 bei Gegen-
wart von Quecksilberbromid—Quecksilbercyanid liefert in diesem Falle stereo-
selektiv in 76% das a-Produkt 37. Die a-glycosidische Verkniipfung ergibt sich aus
der kleinen Kopplungskonstanten J;, 5. 3.7 Fz. Durch Acetolyse mit Trifloressig-
sdure 148t sich der 1,6-Anhydro-Ring selektiv 6ffnen zu 38, das in 90% isoliert
wird. Die Entblockierung erfolgt stufenweise durch priméire hydrogenolytische Ab-
spaltung der Benzylgruppen zu 39 und anschlieBende Entacylierung zu 41. Zur
Charakterisierung wird 39 in die voll acetylierte Verbindung 40 tiberfithrt. In wal-
riger L6sung weist das Trisaccharid 41 ein Anomerenverhiltnis von a: 8 wie 1:1.6
auf. Die Sequenz 41 ist in der “repeating unit” des Kapselpolysaccharides von
Streptococcus pneumoniae Typ 9 A enthalten.

Zur Gewinnung des B-D-(1—4)-glycosidisch mit D-Glucose verldngerten Tri-
saccharides wird am zweckmiBigsten als Donator das Imidat 16 eingeetzt?®, das mit
Nachbargruppenunterstiitzung reagieren kann. Die Reaktion von 16 mit 3 (Zit. 18)
bei Gegenwart von Trimethylsilyltriflat ergibt in schneller Reaktion, wie erwartet
selektiv, zu 81% das B-glycosidisch verkniipfte Produkt 42 mit einer Kopplungs-
konstanten J;. ,, 7.8 Hz. Mit 42 ist in analoger Weise wie bei 37 eine Entblockierung
moglich. Die Acetolyse liefert 43, die anschlieBende Hydrogenolyse 44. Die durch
Acetylierung von 44 erhaltene vollacetylierte Verbindung 45 wird charakterisiert
und ergibt nach alkalischer Spaltung das entblockierte Trisaccharid 46, das in
Losung 2in Anomerenverhiltnis von a: B wie 1:1.5 aufweist. Dic Sequenz 46 ist in
der “repeating unit” des Kapselpolysaccharides von Streptococcus pneumoniae Typ
9 V enthalten.
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EXPERIMENTELLER TEIL

Allgemeine Methoden. — Schmelzpunkte: Leitz-Heiztischmikroskop, nicht
korrigiert. Optische Drehungen: Perkin—Elmer-Polarimeter 241 oder 243 in 1-dm-
Kiivetten bei 589 nm. "H-N.m.r.-Spektren: Bruker WH 270 oder WM 400, innerer
Standard TMS. Bei Messungen von Losungen in D,O beziehen sich die chemischen
Verschiebungen auf die DOH-Resonanz bei 8 4.64. Zur Zuordnung der Protonen
wurden vielfach 2D-N.m.r.-Experimente durchgefiihrt. Die Kopplungskonstanten
wurden 1. Ordnung ausgewertet. Die bei 1,6-Anhydroverbindungen auftretenden
kleinen Fernkopplungen wurden nicht beriicksichtigt. *C-N.m.r.-Spektren: Bruker
WM 400 bei 100.64 MHz. Die chemischen Verschiebungen beziehen sich, wenn
nicht anders angegeben. auf die Chloroform-Resonanz bei 8 77. Die nicht ent-
koppelten Spektren wurden nach der “gated-decoupling”-Methode aufgenommen.
Alle Reaktionen wurden diinnschichtchromatographisch auf Kieselgel-Fertigfolie
(Merck, GF,s,) verfolgt. Detektion: Ethanol-H,SO, 10:1 (v/v) und Wirmebe-
handlung. Sdulenchromatographie: Kieselgel 60 (230400 mesh) bei Mitteldruck.
Alle Losungsmitel wurden destilliert. Alle Glycosidsynthesen wurden in einer N,-
atmosphére unter strengstem Feuchtigkeitsausschlufl durchgefithrt. Bei Silbersalz-
katalyse wurde unter Lichtausschluf} in Braunglaskolben gearbeitet.

1,6-Anhydro-4-O-(2-azido-3,4,6-tri-O-benzyl-2-desoxy- 3-D-mannop yrano-
syl)-2,3-di-O-benzyl-B-D-glucopyranose (4). — Verbindung'® 3 (2.9 g, 8.47 mmol)
wird zusammen mit Ag,Si0; (Zit. 9, 5.0 g) und Molekularsieb 4A (gepulvert, 5.0
g) in Toluol (80 mL) unter Feuchtigkeits- und Lichtausschluf3 bei Raumtemp. ge-
rithrt. Nach 1 h wird das Bromid"'=1% 1 (2.34 g, 4.35 mmol), gelost in Toluol (40
mL), in 2 h zugetropft. Nach 24 h ist die Reaktion beendet (D.c.: Toluol-Ethyl-
acetat 4:1, v/v). Nach Zugabe von Dichlormethan wird filtriert und eingeengt. Der
Sirup wird in Pyridin (30 mL) aufgenommen und bei 0° mit Acetanhydrid (10 mL)
versetzt. Nach 10 h wird in Hochvakuum eingeengt und der Riickstand mehrfach
mit Toluol codestilliert. Es erfolgt eine sdulenchromatographische Trennung an
Kieselgel (Toluol-Ethylacetat 10:1, v/v); Ausb. 2.12 g (61%), Sirup, [a]3" —81° (c
1.8, Chloroform); "H-N.m.r. (400 MHz, CDCl;, Protonen der Pyranoseringe siehe
Tabelle 1): 6 7.40-7.18 (m, 25 H, 5 Ph), 4.89, 4.73, 4.63, 4.60, 4.57, 4.54, 4.54,
4.49,4.49,4.31 (104, 10 H, 5§ CH,Ph); 3C-N.m.r. (100.64 MHz, CDCl,): 6 101.07
(d, Jeqy g 175.1 Hz, C-1), 96.40 (d, J¢; yy.r 159.8 Hz, C-17).

Anal. Ber. fir C;;H 4 N;,0,(799.9): C, 70.57; H, 6.17; N, 5.25. Gef.: C, 70.38;
H, 6.27; N, 5.15.

1,6-Anhydro-2,3-di-O-benzyl-4-O-(3,4,6-tri-O-acetyl-2-azido-2-desoxy- 3-D-
mannopyranosyl)-B-D-glucopyranose (5) und 1,6-Anhydro-2,3-di-O-benzyl-4-O-
(3,4,6-tri-O-acetyl-2-azido-2-desoxy-a-D-mannopyranosyl)-B-D-glucopyranose  (6).
Verbindung'® 3 (280 mg, 0.82 mmol) wird zusammen mit Ag,SiO, (Zit. 9, 500
mg) und Molekularsieb 4A (gepulvert, 500 mg) in Toluol (8 mL) unter Feuchtig-
keits- und Lichtausschluf3 bei 0° gerithrt. Nach 2 h wird das Bromid'''2 2 (390 mg,
0.99 mmol), geldst in Toluol (5 mL) in 4 h zugetropft. Nach 70 h ist die Reaktion
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beendet (D.c.: Toluol-Aceton 4:1, v/v). Nach Zugabe von Dichlormethan wird
filtriert und eingeengt. Der Sirup wird in Pyridin (6 ml.) aufgenommen und bei 0°
mit Acetanhydrid (3 mL) versetzt. Nach 2 h wird in Hochvakuum eingeengt und
der Riickstand mehrfach mit Toluol codestilliert. Die Produkte werden sdulen-
chromatographisch an Kieselgel getrennt (Toluol-Aceton 15:1, v/v); Ausb. 427 mg
(80%) 5, 82 mg (15%) 6.

Verbindung 5. Sirup, [a]3? —105° (¢ 1.0, Chloroform); 'H-N.m.r. (400 MHz,
CDCl,, Protonen der Pyranoseringe siche Tabelle I): 6 7.38-7.24 (m, 10 H, 2 Ph),
4.62, 4.54, 4.52, 435 (4 d, 4 H, 2 CH,Ph), 2.11, 2.05, 1.99 (3 5, 9 H, 3 CH,CO);
BC-N.m.r. (100.64 MHz, CDC): 8 100.54 (d, Jc., 4, 173.6 Hz, C-1), 96.69 (d,
Jea yr 160.7 Hz, C-17).

Anal. Ber. fiir C;,H;;N;O,, (655.7): C, 58.62; H, 5.69; N, 6.41. Gef.: C,
58.80; H, 5.74; N, 6.50.

Verbindung 6. Sirup, [«]3° +11° (¢ 1.1, Chloroform); '"H-N.m.r. (400 MHz,
CDCl;, Protonen der Pyranoseringe siehe Tabelle I): § 7.40-7.26 (m, 10 H, 2 Ph),
4.60, 4.59, 4.53, 4.48 (4 d, 4 H, 2 CH,Ph), 2.10, 2.06, 2.03 (3 5, 9 H, 3 CH;CO);
BC-N.m.r. (100.64 MHz, CDCly): 6 100.59 (d, J., y, 176.0 Hz, C-1), 98.12 (d,
Jer ma 172.1 Hz, C-1").

Anal. Ber. fir C;,H;,N,0,, (655.7): C, 58.62; H, 5.69; N, 6.41. Gef.: C,
58.75; H, 5.64; N, 6.47.

4-0O-(2-Acetamido-3,4,6-tri-O-acetyl-2-desoxy-B-D-mannopyranosyl)-1,6-an-
hydro-2,3-di-O-benzyl-B-D-glucopyranose (7). — Eine Losung der Verbindung §
(1.90 g, 2.90 mmol) in Pyridin (36 mL), Wasser (19 mL) und Triethylamin (9 mL)
wird 10 min mit H,S-Gas gesittigt. Man belaf3t 24 h bei Raumtemp. (D.c.: Toluol-
Aceton 2:1, v/v), engt im Hochvakuum ein und codestilliert mekrfach mit Toluol.
Der Riickstand wird in Pyridin (20 mL) aufgenommen und mit Acetanhydrid (10
mL) versetzt, Nach 2 h wird in Hochvakuum eingeengt und mehrfach mit Toluol
codestilliert. Der Sirup wird in Ethanol aufgenommen und filtriert. Das Filtrat wird
in vacuo eingeengt. Die Reinigung erfolgt liber eine Kieselgelsdule mit Toluol-
Aceton 5:1 (v/v); Ausb. 1.67 g (86%), Schmp. 116°, [«]3® —60° (¢ 1.4, Chloro-
form); 'H-N.m.r. (270 MHz, CDCl,, Protonen der Pyranoseringe siche Tabelle I):
87.38-7.24 (m, 10 H, 2 Ph), 5.93 (d, 1 H, J, ny 8.3 Hz, NH), 4.60, 4.54, 4.52, 4.47
(44, 4 H, 2 CH,Ph), 2.07, 2.02, 1.97, 1.90 (4 s, 12 H, 4 CH,CO).

Anal. Ber. fiir C;,;H;;NO,; (671.7): C, 60.80; H, 6.15; N, 2.09. Get.: C, 60.64;
H, 6.17; N, 2.05. .

4-0-(2-Acetamido-3,4,6-tri-O-benzyl-2-desoxy-B-D-mannopyranosyl)-1,6-an-
hydro-2,3-di-O-benzyl-B-p-glucopyranose (8). — Eine Losung der Verbindung 4
(286 mg, 0.36 mmol) in Pyridin (8 mL), Wasser (4 mL) und Triethylamin (2 mL)
wird 10 min mit H,S-Gas gesattigt. Man belaBt 30 h bei Raumtemp. (D.c.: Toluol-
Aceton 4:1, v/v), engt im Hochvakuum ein und codestilliert mehrfach mit Toluol.
Der Riickstand wird in Pyridin (6 mL) aufgenommen und bei 0° mit Acetanhydrid
(3 mL) versetzt. Nach 30 min wird wie bei 7 aufgearbeitet. Das Rohprodukt wird
an Kieselgel mit Toluol-Ethylacetat 2:1 (v/v) als Laufmittel chromatographiert;
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186 H. PAULSEN, B. HELPAP. 1. P, LORENTZEN

Ausb. 240 mg (82%), Sirup, [a]g? —55° (¢ 0.8, Chloroform}; "H-N.m.r. (400 MHz,
CIDCL,, Protonen der Pyranoseringe siche Tabelle I): 8 7.39-7.19 (m. 25 H, 5 Ph),
5.99(d, 1 H, J, 9.4 Hz, NH), 4.88,4.85,4.58,4.54, 452,451, 4.47,4.46,4.45,
4.42 (10 d, 10 H, 5 CH,Ph), 1.90 (s, 3 H, CH,CO).

Anal. Ber. fir C H NO (R16.0): C, 72.13; H,6.55: N, 1.72. Gef.: C,72.27:
H. 6.49: N, 1.68.

4-O-(2-Acetamido-2-desoxy-B-D-mannopyranosyvl)-1,6-anhydro-B-nD-gluco-
pyranose (9). — Verbindung 8 (200 mg, 0.25 mmol) wird in Methanol (14 mL)
aufgenommen, mit Pd~C (200 mg, 10%) versetzt und 36 h (D.c.: Chloroform-
Methanol-Wasser 10:4.1:1, v/v) bei Raumtemp, vater Normaldruck hydriert.
AnschlieBend wird filtriert und in vacuo eingeengt; Ausb. 84 mg (94%), Sirup,
{a]g® —89° (¢ 1.0. Methanol); 'H-N.m.r. (400 MHz, CD,CO. Protonen der Pyrano-
seringe siche Tabelle 1): 6 2.04 (s, 3 H, CH,CO).

Anal. Ber. fiir C;,H,,NO,,(365.3): C, 46.03: H, 6.35: N, 3.83. Gef.: €, 45.93:
H.6.36; N, 3.76.

4-0-(2-Acetamido-3,4,6-1ri-O-acetyl-2-desoxy-3-nD-mannopyranosyl)-2, 3-di-
O-aceryl-1,6-anhydro-B-n-glicopyranose (10). — Verbindung 9 (80 mg. 0.22 mmol)
wird in Pyridin (4 mlL) aufgenommen und bei Raumtemp. mit Acetanhydrid (2
ml.)) versetzt. Nach 4 h ist die Umsetzung vollstindig (ID.c.: Tojuol-Ethanct 3:1,
v/v). Man engt im Hochvakuum ein und codestilliert den Rickstand mehrfach mit
Toluol. Das Rohprodukt wird siulenchromatographisch an Kieselgel mit Toluol-
Ethylacetat 4:5 — 3:5 (v/v) gereinigt; Ausb. 111 mg (88%). Schmp. 144°, [a]3"
-45° (¢ 0.5, Chloroform); 'H-N.m,r. (400 MHz, CDCl,, Protonen der Pyranose-
ringe siehe Tabelle I): & 5.86 (d. 1 H. J, ;; 8.5 Hz, NH), 2,15, 2.13, 2.00, 2.06,
2.02 (6 s, 18 H, 6 CH,CO).

Anal. Ber. fur C,,H;NO 5 (875.5): €, 50.09: H. 5.78: N, 2.42. Gef.: C, 50.07;
H, 5.81; N, 2.35.

1,6-Di-G-acetyl-4-O-(2-uzido-3,4,6-tri-O-benzyl-2-desoxy- B-D-mannopyrono-
syl)-2,3-di-O-benzyl-a.B-n-glucopyranose (11). — Eine Losung der Substanz 4
(1.46 g, 1.83 mmol) in Acetanhydrid (24 mL) wird bei (° mit Trifluoressigsdure (2
ml.) versetzt. Nach 8 h (D.c.: Toluol-Ethylacetat 2:1, v/v) wird mit Teluol ver-
dinnt, im Hochvakuum eingeengt und mehrfach mit Toluol codestilliert. Die im
a:B-Verhiltnis von 3:1 entstandenen Anomeren von 11 lassen sich, falls ge-
wiinscht, sdulenchromatographisch trennen (Toluol-Ethylacetat 15:1, v/v): Ge-
sarotausb. 1.26 g (77%).

Verbindung e-11. Sirup, [a]3" +14° (¢ 0.8, Chloroform); 'H-N.m.r. (400
MHz, CDCl,, Protonen der Pyranoseringe siche Tabelle 131 8 7.40-7.13 (m, 25 H,
5 Ph), 5.04, 4.89, 4.81, 4.72, 4.66, 4.64, 4.59, 448, 4,44, 4,40 (10 4, 10/H, 5
CH,Ph), 2.17,2.10 (2 s, 6 H, 2 CH,CO).

Anal. Ber. fur CgH MO, (902.00: C, 6791, H, 6.15; N, 4.66. Gef.: C.
68.04: H, 6.34; N, 4.75.

Verbindung B-11. Sirup, '"H-M.m.r. (400 MHz, CDXCl,. Protonen der Pyrano-
seringe sieche Tabelle 1): § 7.41-7.13 (m, 25 H, 5 Ph). 5,13, 4.82, 4.81, 4.74, 472,
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4.69, 4.66, 4.48 (8 d, 8 H, 4 CH,Ph), 4.41 (s, 2 H, CH,Ph), 2.07, 2.04 (25, 6 H, 2
CH,CO).

6-0-Acetyl-4-O-(2-azido-3,4, 6-tri-O-benzyl-2-desoxy-B-D-mannopyranosyl)-
2,3-di-O-benzyl-a,B-D-glucopyranose (12). — Verbindung 11 (640 mg, 0.71 mmol)
wird in Oxolan (20 mL) geldst und mit Piperidin (5 mL) versetzt. Nach 40 h bei
Raumtemp. (D.c.: Toluol-Ethylacetat 3:1, v/v) wird in vacuo eingeengt. Der
Riickstand wird in Dichlormethan aufgenommen, mit 0.5 HCI, geséttigter
NaHCO;-Losung und Wasser gewaschen. Die organische Phase wird getrocknet
und eingeengt. Die Reinigung des Rohprodukts erfolgt sdulenchromatographisch
an Kieselgel mit Toluol-Ethylacetat 6:1 (v/v); Ausb. 483 mg (79%), Sirup, [«]3°
~7.4° (¢ 1.0, Chloroform); das "H-N.m.r. zeigt ein Anomerenverhiltnis von a:f3
wie 2.3:1; TH-N.m.r. (a-Anomer; 400 MHz, C,Dy, Protonen der Pyranoseringe
siche Tabelle I): § 7.52-7.04 (m, 25 H, 5 Ph), 5.29, 4.96, 4.83 (3d, 3 H, 3 CHPh),
4.49-4.37 (m, 7 H, 7 CHPh), 1.73, 1.70 (2 s, 3 H, CH,CO); OH gegen Deuterium
ausgetauscht.

Anal. Ber. fir C,gH;N;O,; (860.0): C, 68.44; H, 6.21; N, 4.89. Gef.: C,
68.47; H, 6.34; N, 4.87.

4-0-(2-Acetamido-3,4,6-tri-O-acetyl-2-desoxy-B-D-mannopyranosyl)-1,6-di-
O-acetyl-2,3-di-O-benzyl-a,B-D-glucopyranose (13). — Eine Lésung der Verbin-
dung 7 (1.66 g, 2.47 mmol) in Acetanhydrid (30 mL) wird bei 0° mit Trifluoressig-
siure (2 mL) versetzt, 7 h bei Raumtemp. belassen (D.c.: Toluol-Aceton 1:1, v/v)
und wie bei 11 aufgearbeitet. Es wird siulenchromatographisch (Toluol-Aceton
7:1— 5:1, v/v) gereinigt. Die Anomeren kénnen chromatographisch nicht getrennt
werden; Ausb. 1.76 g (92%), Sirup; das 'H-N.m.r. zeigt ein Anomerenverhiltnis
von a:Bwie 2.7:1; '"H-N.m.r. (a-Anomer; 400 MHz, CDCl;, Protonen der Pyrano-
seringe siche Tabelle I): § 7.41-7.22 (m, 10 H, 2 Ph), 5.80 (d, 1 H, J, vy 8.9 Hz,
NH), 5.05, 4.81, 4.66, 4.57 (4 d, 4 H, 2 CH,Ph), 2.15, 2.09, 2.02, 2.01, 1.97, 1.90
(6's, 18 H, 6 CH,CO).

Anal. Ber. fiir C;H,,NO,4(773.8): C, 58.99; H, 6.12; N, 1.81. Gef.: C, 58.87,
H, 6.28; N, 1.73.

4-0-(2-Acetamido-3,4,6-tri-O-acetyl-2-desoxy-B-D-mannopyranosyl)-1,2,3,6-
tetra-O-acetyl-a, B-glucopyranose (14). — (a). Eine Lésung der Verbindung 10 (98
mg, 0.17 mmol) in Acetanhydrid (3 mL) wird bei 0° mit Trifluoressigsiure (0.2 mL)
versetzt, 24 h bei Raumtemp. belassen (D.c.: Toluol-Ethanol 3:1, v/v) und wie bei
11 aufgearbeitet. Eine sdulenchromatographische Reinigung erfolgt mit Toluol-
Ethylacetat 1:1 (v/v) als Laufmittel. Die Anomeren konnen chromatographisch
nicht getrennt werden; Ausb. 96 mg (83%), Sirup; das 'H-N.m.r. zeigt ein
Anomerenverhiltnis von a:8 wie 3.2:1.

(b). Verbindung 13 (990 mg, 1.28 mmol) wird in Methanol (20 mL) aufge-
nommen, mit Pd-C (1.0 g, 10%) versetzt und 45 h bei Raumtemp. unter Normal-
druck hydriert. Es wird filtriert und in vacuo eingeengt. Der Riickstand wird in
Pyridin (20 mL) geldst und bei 0° mit Acetanhydrid (10 mL) versetzt. Nach 3 h
(D.c.: Toluol-Ethanol 2:1, v/v) wird wie bei 10 aufgearbeitet. Es wird wie bei (a)
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chromatographiert; Ausb. 748 mg (86%); 'H-N.m.r. (a-Anomeren; 400 MHz,
CDCl,, Protonen der Pyranoseringe siehe Tabelle I): 6 5.85 (d, 1 H, J, x4 7.7 Hz,
NH), 2.19, 2.14, 2.11, 2,11, 2.09, 2.05, 2.02. 2.00 (8 s, 24 H, 8 CH;CO): (-
Anomeren; 270 MHz, CDCl;, Protonen der Pyranoseringe siche Tabelle I): 8 5.88
(d, 1 H,J, 4y 7.7 Hz, NH), 2.14, 212, 2.10,2.09,2.08,2.08, 2.05, 2.04 (8 5. 24 H,
8 CH,CO),

Anal. Ber. fiir C,yH,oNO,, (677.6): C, 49.63: H. 5.80: N, 2.07. Gef.: C, 49.46;
H. 575N, 2.01.

4-O-(2-Acetamido-3,4,6-tri-O-acetyl-2-desoxy-3-v-mannopyranosyl)-2,3,6-
tri-O-acetyl-ae,B-D-glucopyranose (18). — Verbindung 14 (530 mg, 0.78 mmol) wird
in Oxolan (10 mL) geldst und mit Piperidin (0.5 mL} versetzt. Nach 20 h (D.c.:
Toluol-Ethanol 3:1, v/v) bei Raumtemp. wird wie bei 12 aufgearbeitet. Das Roh-
produkt wird sdulenchromatographisch an Kieselgel mit Toluol-Ethylacetat 7:10
(v/v) gereinigt; Ausb. 420 mg (85%), Sirup, [«]5" —3.5° (¢ 1.0, Chloroform); das
IH-N.m.r. zeigt ein Anomerenverhiltnis von a:f wic 4:1: 'H-N.m.r. (a-
Anomeren; 400 MHz, CDCl,, Protonen der Pyranoseringe siehe Tabelle I): § 6.00
(d, 1 H.,J, 4y 7.7 Hz, NH), 5.36 (d, L H, /. 4 3.6 Hz, OH), 2,14, 2.11, 2.09. 2.08,
2.07,2.04, 1.99 (7 s, 21 H., 7 CH,CO); (B-Anomeren; 400 MHz, CDCL;, Protonen
der Pyranoseringe siche Tabelle 1): 8 5.96 (d, 1 H, J, s 7.7 Hz. NH}.

Anal. Ber. fir C,iH,,NO,; (635.6): C.49.13: H, 5.87: N, 2.20. Gef.: C, 48.98;
H, 5.87; N, 2.09.

O-[4-0O-(2-Acetamido-3,4,6-tri-O-acetyl-2 - desoxy - B-D-mannopyranosyl) -
2,3,6-tri-O-acetyl-a-D-glucopyranosylltrichloracetimidar (16). -— Verbindung 18
(200 mg, 0.31 mmol) wird in Dichlormethan (20 mL) aufgenommen und mit Tri-
chloracetonitril (0.31 mL, 3.12 mmol) versetzt. Nach Zugabe von geglithtem
K,CO; (50 mg, 0.36 mmol) wird 2 Tage bei Raumtemp. gerihrt (D.c.: Toluol-
Ethanol 3:1, v/v). Es wird mit Dichlormethan verdinnt, filtriert und eingeengt.
Der Riickstand wird mehrfach mit Toluol codestilliert. Die Reinigung des Roh-
produktes erfolgt durch Sdulenchromatographie an Kieselgel mit Toluol-Ethyl-
acetat 3:2 (v/v) als Laufmittel; Ausb. 221 mg (90%), amorphes Pulver, [a]g® ~13°
(¢ 0.9, Chloroform); "H-N.m.r. (400 MHz. CDCl,, Protonen der Pyranoseringe
siche Tabelle I): 6 8.68 (s, 1 H, NH), 5.78 (d, 1 H, J, y 7.5 Hz, NH), 2.12, 2.11,
2.10,2.10, 2.05, 2.02, 2.00 (7 s, 21 H, 7 CH,CO).

Anal. Ber. fur C,iH,,CI)N,O; (780.0): C, 43.12; H, 4.78; C1, 13.64: N, 3.59.
Gef.: C, 43.07;, H, 4.80; (1, 13.51; N, 3.34.

4-0O-(2- Acetamido -2 - desoxy - B- D-mannopyranosyl) -a,B-D-glucopyranose
(17). — Eine Losung von Disaccharid 14 (96 mg, 0.14 mmol) in Methanol (5 mL)
wird mit Natriummethoxidlosung (0.5%) in Methanol (0.3 mL) versetzt und 10 h
bei Raumtemp. belassen (D.c.: Chloroform-Methanol-Wasser 5:4:1, v/v). Es wird
mit lonenaustauscherharz Lewatit CP 3050 neutralisiert, filtriert und eingeengt.
Eine sdulenchromatographische Reinigung an Sephadex 25 in Wasser schliefit sich
an; Ausb. 50 mg (92%), amorphes Pulver, [e]3" ~7.3° (¢ 1.0, Wasser): das Produkt
weist in waBriger Losung ein Anomerenverhiltnis von a:f wie 10:21 auf; 'H-
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N.m.r. (8-Anomer; 400 MHz, D,0, Protonen der Pyranoseringe siche Tabelle I):
61.89 (s, 3 H, CH,CO).

Anal. Ber. fir C;H,sNO,; (383.35): C, 43.86; H, 6.57; N, 3.65. Gef.: C,
43.97; H, 6.44; N, 3.39.

6-0O-Acetyl-4-O-(2-azido-3,4,6-tri-O-benzyl-2-desoxy-B-D-mannopyranosyl)-
2,3-di-O-benzyl-a-D-glucopyranosylchlorid (18). — Verbindung 12 (178 mg, 0.21
mmol) wird zusammen mit Molekularsieb 4A (gepulvert, 135 mg) in Dichlor-
methan (14 mL) 30 min bei Raumtemp. geriihrt. Ein Gemisch aus Chloro-N, N-di-
methylformamidiniumchlorid® (280 mg, 2.19 mmol) und Molekularsieb 4A (ge-
pulvert, 220 mg) in Dichlormethan (5 mL) und Acetonitril (1 mL) wird 10 min bei
Raumtemp. geriihrt. Man gibt die Losungen zusammen, beldft 20 min bei Raum-
temp. (D.c.: Toluol-Ethylacetat 3:1, v/v), verdiinnt mit Toluol, filtriert durch eine
Schicht Celite und engt in vacuo ein. Es wird in Toluol aufgenommen, abermals
durch Celite filtriert und eingeengt; Ausb. 172 mg (95%), Sirup; das 'H-N.m.r.
zeigt, daBl zu 95% das a-Chlorid vorliegt; 'TH-N.m.r. (400 MHz, CDCl,): § 7.39-
7.13 (m, 25 H, 5 Ph), 5.98 (d, 1 H, J, , 3.4 Hz, H-1), 5.04, 5.02, 4.89, 4.85 (4 d, 4
H, 2 CH,Ph), 4.83 (d, 1 H, J,.,, 1.4 Hz, H-1"), 4.49 (dd, 1 H, J5¢, 2.3, J4, 4 10.8
Hz, H-6a), 2.10 (1 s, 3 H, CH,CO). Das Halogenid ist eine empfindliche Verbin-
dung, die unmittelbar zur Glycosidsynthese eingesetzt werden muf.

1,4-Di-O-acetyl-3-O-benzyl-2-O-(1-propenyl)-a-L-rhamnopyranose (20). —
Eine Losung der Verbindung? 19 (375 mg, 0.99 mmol) in Oxolan (20 mL) wird mit
(1,5-Cyclooctadien)bis(methyldiphenylphosphan)iridiumhexafluorophosphat?’ (10
mg) versetzt. Nachdem die Lsung entgast ist, wird der Katalysator durch Einleiten
von H, in die Reaktionsapparatur aktiviert. AnschlieBend wird 1 h (D.c.: Toluol-
Ethylacetat 3:1, v/v) bei Raumtemp. unter N,-Atmosphire belassen. Es wird ein-
geengt, in Diethylether aufgenommen und filtriert. Das Losungsmittel wird
abgezogen und der Sirup sdulenchromatographisch (Toluol-Ethylacetat 15:1, v/v)
gereinigt; Ausb. 359 mg (96%), Sirup, [«]3° —18° (¢ 1.6, Chloroform); 'H-N.m.r.
(400 MHz, CDCl,, Protonen der Pyranoseringe siehe Tabelle I): § 7.38-7.26 (m, 5
H, Ph), 6.10, 5.04 (2 m, 2 H, Propenyl), 4.66, 4.57 (2 d, 2 H, CH,Ph), 2.09, 2.04
(25, 6 H, 2 CH,CO), 1.54 (m, 3 H, Propenyl).

Anal. Ber. fiir C,jH,,O, (378.4): C, 63.48; H, 6.93. Gef.: C, 63.26; H, 6.98.

1,4-Di-O-acetyl-3-O-benzyl-a-L-rhamnopyranose (21). — Unter Riihren wird
zu einem Gemisch von 20 (355 mg, 0.94 mmol), HgO (300 mg, 1.39 mmol), Aceton
(10 mL) und Wasser (1 mlL) bei Raumtemp. eine Lésung von HgCl, (300 mg, 1.10
mmol) in Aceton (10 mL) und Wasser (1 mL) getropft. Nach 10 min ist dic Um-
setzung beendet (D.c.: Toluol-Ethylacetat 3:1, v/v). Es wird filtriert, in vacuo ein-
geengt, in Diethylether aufgenommen und mit 10%iger KI-Ldsung und Wasser
gewaschen. Die organische Phase wird getrocknet und eingeengt. Die Reinigung
des Riickstandes erfolgt iiber eine Kieselgelsiule mit Toluol-Ethylacetat 10:1 (v/v);
Ausb. 277 mg (87%), Sirup, [«]3? —48° (¢ 0.4, Chloroform); 'H-N.m.r. (400 MHz,
CDCl,, Protonen der Pyranoseringe siche Tabelle I): § 7.40-7.28 (m, 5 H, Ph),
4.69 (2 d, 2 H, CH,Ph), 2.11, 2.05 (2 s, 6 H, 2 CH;CO); OH gegen Deuterium
ausgetauscht.
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Anal. Ber. fir C;H,,0- (338.4): C, 60.35; H, 6.55. Gef.: C, 60.47; H, 6.53.
1,2,4-Tri-O-acetyl-3-O-benzyl-a-L-rhamnopyranose (22). — Eine Losung von
21 (27 mg, 80 pmol) in Pyridin (2 mL) wird bei Raumtemp. mit Acetanhydrid (1
mL) versetzt. Nach 2 h ist die Acetylierung beendet (D.c.: Toluol-Ethylacetat 3:1,
v/v). Man arbeitet wic bei 10 auf und reinigt sidulenchromatographisch (Toluol-
Ethylacetat 15:1, v/v) an Kieselgel; Ausb. 29 mg (96%). Sirup, [a]3" —6.4° (¢ 0.8,
Chloroform); 'H-N.m.r. (400 MHz, CDCl;, Protonen der Pyranoseringe siche
Tabelle 1): 87.38-7.27 (m, 5 H, Ph), 4.67,4.44 (2d. 2H, CH,Ph). 2.17.2.11. 2.05
(3s.9H, 3 CH,CO).
Anal. Ber. fir C,(H,,0, (380.4): C, 59.99; H, 6.36. Gef.: C.59.97; H, 6.46.
O-(2-Azido-3,4,6-tri-O-benzyl-2-desoxy-B--mannopyranosyl}-(1--4)-O-(6-
O-acetyl-2.3-di-O-benzyl-a-v-glucopyranosyl)-(1->2)-1, 4-di-O-acetyl-3-(r-benzyl-
a-L-rhamnopyranose  (23)  und  O-(2-Azido-3.4,6-tri-Q-benzvl-2-desoxy-3-D-
mannopyranosyl) -(1--4) - O - (6-O-acetvl-2,3-di-O-benzyl-B-D-glucopyranosyl) -
(1—2)-1,4-di-O-acetyl-3-O-benzyl-a-L-rhamnopyranose (24). — Verbindung 21 (66
mg, 0.20 mmol) wird zusammen mit Ag,CO, (130 mg) und Molekularsieb 4A (ge-
pulvert, 250 mg) in Dichlormethan (6 mL) unter Feuchtigkeits- und LichtausschiuB
bei Raumtemp. geriithrt. Nach 2 h wird AgClO, (40 mg) hinzugefiigt und das
Chlorid 18 (160 mg. 0.18 mmol), geldst in Dichlormethan (6 mL). in 30 min zuge-
tropft. Die Reaktion ist nach 24 h beendet (D.c.: Toluol-Ethylacetat 3:1. v/v). Der
Ansatz wird mit Dichlormethan verdinnt und filtriert. Das Filtrat wird mit
NaHCO.-Losung und Wasser gewaschen, getrocknet und eingeengt. Eine Reini-
gung des Produktgemisches erfolgt an Kieselgel mit Hexan-Ethylacetat 3:1 (v/v)
als Laufmittel. Die im Verhdltnis 17: 10 entstandenen Verbindungen 23 und 24 las-
sen sich chromatographisch nicht trennen; Gesamtausb. 157 mg (739%). Sirup.
Verbindung 23. 'H-N.m.r. (400 MHz, C.D,, Protonen der Pyranoseringe
siche Tabelle I): § 7.65-7.01 (m, 30 H, 6 Ph), 1.78, 1.63,1.63 (3. 9 H. 3 CH,CO).
Verbindung 24. "H-N.m.r. (400 MHz, C.D,. Protonen der Pyranoseringe
siche Tabelle I}: §7.65-7.01 (m, 30 H, 6 Ph), [.77.1.64. 1.63 (35,9 H, 3 CH,CO).
Anal. Ber. fir C H.NJO, (1180.3): C, 67.16: H, 6.23: N, 3.36. Gef.: C,
67.12; H, 6.26; N, 3.38.
O-(2-Acetamido-3,4,6-tri-O-benzyl-2-desoxy-B-D-mannaopyvranosyl)-(1-—4)-
O-(6-O-acetyl-2,3-di-O-benzyl-B-D-glucopyranosyl)-(1--2)-1,4-di-OQ-acetyi-3-O-
benzyl-a-L-rhamnopyranose (25) und O-(2-Acetamido-3,4,6-1ri-O-benzyl-2-desoxy-
B-D-mannopyranosyl)-(1--4)-O-(6-O-aqcetyl-2,3-di-O-benzyl-a-D-glucopyrancsyl -
(1-2)-1,4-di-O-acetyl-3-O-benzyl-a-1.-rhamnopyranose (26). — Fin Gemisch der
Verbindungen 23 und 24 (120 mg, 0.10 mmol) wird in Pyridin (8 ml.}, Wasser (4
mL) und Triethylamin (2 mL) aufgenommen. Man siittigt die Losung 10 min mit
H,S-Gas, beliBt 20 h bei Raumtemp. (D.c.: Toluol-Ethylacetat 2:1, v/v). engt im
Hochvakuum ein und codestilliert mehrfach mit Toluol. Der Riickstand wird in
Pyridin (4 mL) geldst und bei 0° mit Acetanhydrid (2 ml.) versetzt. Nach 30 min
wird wie bei 7 aufgearbeitet. Das Stoffgemisch wird an Kieselgel mit Toluol--
Ethylacetat 3:1 —» 2:1 tv/v) chromatographiert; Aush. 59 mg (19%) 6. 34 mg
(28%) 25.
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Verbindung 26. Sirup, [a]3" +42° (¢ 1.0, Chloroform); 'H-N.m.r. (400 MHz,
C¢Dy, Protonen der Pyranoseringe siehe Tabelle I): 8 7.55-7.00 (m, 30 H, 6 Ph),
6.02 (d, 1 H, J,, \y 9.4 Hz, NH), 5.19, 5.03, 4.92, 4.87, 4.54, 4.53, 4.50, 4.46, 4.39,
4.39,4.39,4.30(12d, 12 H, 6 CH,Ph), 1.78,1.70, 1.61, 1.61 (45, 12 H, 4 CH,CO).

Anal. Ber. fir CgH,,NO, (1196.4): C, 68.27; H, 6.49; N, 1.17. Gef.: C,
68.16; H, 6.65; N, 1.16.

Verbindung 25. Sirup, [@]3® —7.8° (¢ 1.3, Chloroform); 'H-N.m.r. (400 MHz,
C¢D;, Protonen der Pyranoseringe siehe Tabelle I): § 7.61-7.00 (m, 30 H, 6 Ph),
597 (d, 1 H, J,.xu 9.2 Hz, NH), 5.41, 5.07,5.02, 4.99, 4.93, 4.81, 4.51, 4.48, 4.43,
4.36,4.33,4.23(12d, 12 H, 6 CH,Ph), 1.88,1.72, 1.66, 1.62 (4 5. 12 H, 4 CH;CO).

Anal. Ber. fur CH,NO,, (1196.4): C, 68.27; H, 6.49; N, 1.17. Gef.: C,
67.96; H, 6.51; N, 1.13.

O-(2-Acetamido-2-desoxy-B-D-mannopyranosyl)-(1—4)-O-(6-O-acetyl-a-D-
glucopyranosyl)-(1—2)-1,4-di-O-acetyl-a-L-rhamnopyranose (27). — Verbindung
26 (56 mg, 47 umol) wird in Methanol (6 mL) aufgenommen, mit Pd—-C (45 mg,
10%) versetzt und 3 h (D.c.: Chloroform—Methanol-Wasser 10:4:1, v/v) bei
Raumtemp. unter Normaldruck hydriert. AnschlieBend wird filtriert und in vacuo
eingeengt; Ausb. 30 mg (98%), Sirup, [«]3? +23° (¢ 1.3, Methanol); 'H-N.m.r.
(270 MHz, CD;0D, Protonen der Pyranoseringe siche Tabelle I): & 2.10, 2.09,
2.07,2.03 (45, 12 H, 4 CH,CO).

Anal. Ber. fir C,H, ;NO(655.6): C, 47.63; H, 6.30; N, 2.14. Gef.: C, 47.53;
H, 6.28; N, 2.06.

O-(2-Acetamido-3,4,6-tri-O-acetyl-2-desoxy- B-D-mannopyranosyl)-(1-—4)-O-
(2,3,6-tri-O-acetyl-a-D-glucopyranosyl)-(1—2)-1,3,4-tri-O-acetyl-a-1-rhamnopyra-
nose (28). — Eine Losung von 27 (8.4 mg, 13 umol) in Pyridin (2 mL) wird mit
Acetanhydrid (1 ml.) versetzt und 5 h bei Raumtemp. belassen (D.c.: Toluol-
Ethanol 5:1, v/v). Es wird wie bei 10 aufgearbeitet und séulenchromatographisch
(Toluol-Ethanol 12:1, v/v) gereinigt; Ausb. 11.1 mg (95%), Sirup, [@]3° +27° (c
0.6, Chioroform); 'H-N.m.r. (400 MHz, C,D,, Protonen der Pyranoseringe siche
Tabelle I): 6 6.16 (d, 1 H, J, vy 7.6 Hz, NH), 2.02, 1.97, 1.92, 1.92, 1.92, 1.84,
1.81, 1.70, 1.69, 1.50 (10 s, 30 H, 10 CH,CO).

Anal. Ber. fir C;,H;NO,, (907.8): C, 50.28; H, 5.88; N, 1.54. Gef.: C, 50.29;
H, 6.03; N, 1.51.

O-(2-Acetamido-2-desoxy-B-pD-mannopyranosyl)-(1—4)-O-a-D-glucopyrano-
syl-(1—2)-a,B-L-rhamnopyranose (29). — Eine Lésung von Verbindung 27 (21.6
mg, 33 wmol) in Methanol (4 mL) wird mit Natriummethoxidlésung (0.5%) in
Methanol (0.3 mL) versetzt und 1.5 h bei Raumtemp. belassen (D.c.: Chloroform—
Methanol-Wasser 5:4:1, v/v). Es wird wie bei 17 aufgearbeitet und iber Sephadex
25-Wasser gereinigt; Ausb. 17.1 mg (98%), amorphes Pulver, [«]3" +50° (¢ 0.9,
Methanol); das Produkt weist in wiBriger Losung ein Anomerenverhiltnis von a: 8
wie 11:5 auf; 'TH-N.m.r. (400 MHz, D,O, Protonen der Pyranoseringe siche Tabelle
I): §1.92 (s, 3 H, CH,CO); ¥C-N.m.r. (100.64 MHz, D,0, bezogen auf Methanol,
§49.8): 8 176.4 (CO, NAc), 102.0 (8-C-1'), 100.3 (C-1"), 98.7 (a-C-1), 94.8 (B-C-
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1), 92.6 (a-C-1), 81.9 (B-C-2), 79.6 (a-C-4"}), 79.4 (B-C-4"), 78.3 (a-C-2), 77.5 (C-
5", 73.2 (B-C-5), 73.1 (a-C-4), 73.0 (C-3"), 72.9 (a-C-3), 72.8 (B-C-2"), 72.8 (a-C-
4), 72.5 (B-C-3"), 72.3 (a-C-3'), 72.1 (-C-2"), 71.5 (B-C-5"), 71.3 (-C-5"), 70.3
(a-C-3), 69.6 (a-C-5), 67.6 (C-4"), 61.4 (C-6"), 60.7 (a-C-6"), 60.7 (B-C-6'). 54.3
(C-2"), 23.0 (CH;, NAc), 17.7 (a-C-6), 17.7 (B-C-6).

Anal. Ber. fur C,)HsNO ¢ (529.5): C, 45.37; H, 6.66; N, 2.65. Gef.: C,45.42;
H. 6.47: N, 2.53.

4-0-(2-Acetamido-3,4,6-tri-O-acetyl-2-desoxy- B-D-mannopyranosyl)-6-O-
acetyl-2,3-di-O-benzyl-a-pD-glucopyranosylbromid (30). — Zu einer Lésung von 13
(180 mg, 0.23 mmol) in Dichlormethan (13.5 mL) und Ethylacetat (1.5 mL.) wird
portionsweise TiBr, (250 mg) gegeben. Nach 1 h (D.c.: Toluol-Aceton 1:1, v/iv)
wird Toluol (10 mL) und Acctonitril (5 mL) hinzugefigt. Der Ansatz wird mit
wasserfreiem Natriumacetat (2.0 g) bis zur Entfarbung geriihrt. Es wird durch eine
mit Celite beschichtete Glasfritte filtriert und das Filtrat in vacuo eingeengt. Der
Sirup wird in Diethylether aufgenommen und es wird erneut filtriert und eingeengt;
Ausb. 181 mg (98%), Sirup; das 'H-N.m.r. zeigt, daB zu 95% das a-Bromid vor-
liegt; 'H-N.m.r. (270 MHz. CDCl,, Protonen der Pyranoseringe siche Tabelle T): §
7.42-7.26 (m, 10 H, 2 Ph), 5.80 (d, 1 H, J, xy 8.7 Hz, NH), 5.06. 4.82. 4.69. 4.63
(4 d, 4 H, 2 CH,Ph), 2.09, 2.04, 2.02, 1.98, 1.95 (5 s, 15 H, 5 CH;CO). Das
Halogenid ist eine empfindliche Verbindung, die unmittelbar zur Glycosidsynthese
eingesetzt werden muf.

Benzyl-O-(2-acetamido-3,4,6-tri-O-acetyl-2-desoxy- 3-D-mannopyranosyl)-
(1—4)-0-(6-O-acetyl-2,3-di-O-benzyl-a-D-glucopyranosyl)-(1-3)-2-O-acetyl-4-O-
benzyl-a-L-rhamnopyranosid (32) und Benzyl-O-(2-acetamido-3,4,6-tri-O-acetvl-2-
desoxy-B-D-mannopyranosyl)-(1—4)-O-(6-O-acetvi-2,3-di-O-benzv!-B-nD-glucopy-
ranosyl)-(1-3)-2-O-acetyl-4-O-benzyl-a-L-rhamnopyranosid (34). — Verbindung®™
31 (86 mg, 0.22 mmol) wird zusammen mit HgBr, (180 mg) und Molekularsieb 4A
(gepulvert, 180 mg) in Dichlormethan (8 mL) unter Feuchtigkeitsausschlufl bei
Raumtemp. gertihrt. Nach 2 h wird das Bromid 30 (88 mg, 0.11 mmol), gelost in
Dichlormethan (6 mL), zugetropft. Nach 6 h (D.c.: Toluol-Aceton 2:1, v/v) wird
der Ansatz mit Dichlormethan verdiinnt und filtriert. Das Filtrat wird mit einer
10%igen KI-Lésung und Wasser gewaschen, getrocknet und in vacuo eingeengt.
Das Produktgemisch wird sdulenchromatographisch (Toluol-Ethylacetat 2:1 —
3:2, viv) getrennt; Ausb. 65 mg (53%) 32, 22 mg (18%) 34.

Verbindung 32. Sirup, [«]3" +33° (¢ 1.0, Chloroform); 'H-N.m.r. (400 MHz,
CDCl,, Protonen der Pyranoseringe siche Tabelle 1): 8 7.39-7.22 (m. 20 H. 4 Ph),
5.41(d, 1 H, J, gy 8.2 Hz, NH), 5.10, 4.84, 4.81., 4.66, 4.64, 4.61, 4.53. 4.48 (8 d,
8 H. 4 CH,Ph}, 2.05, 2.01, 1.98. 1.97, 1.93, 1.70 (6 s, 18 H, 6 CH,CO).

Anal. Ber. fiir C;H(\NO,, (1100.2): C, 63.32; H, 6.32: N, 1.27. Gef.: C,
63.09; H, 6.33; N, 1.31.

Verbindung 34. Sirup, [«]3° +1.8° (¢ 0.5, Chloroform); '"H-N.m.r; (400 MHz,
CDCl;, Protonen der Pyranoseringe siche Tabelle 1): 8 7.38-7.18 (m, 20 H, 4 Ph),
570 (d. t H, Jy y;; 8.6 Hz, NH), 4.95,4.93, 4.83. 4,74, 4.68. 4.67. 4.64, 4.49 (8 d.
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8 H, 4 CH,Ph), 2.14, 2.01, 2.00, 2.00, 1.97, 1.90 (6 s, 18 H, 6 CH,CO).

Anal. Ber. fiir C;HNO,, (1100.2): C, 63.32; H, 6.32; N, 1.27. Gef.: C,
63.21; H, 6.28; N, 1.29.

Benzyl-O-(2-acetamido-2-desoxy-B-D-mannopyranosyl)-(1—4)-O-(2,3-di-O-
benzyl-a-D-glucopyranosyl)-(1—3)-4-O-benzyl-a-L-rhamnopyranosid (33). — Eine
Losung von Verbindung 32 (53 mg, 48 wmol) in Methanol (5 mL) wird mit
Natriummethoxidlosung (0.5%) in Methanol (0.4 mL) versetzt und 24 h bei Raum-
temp. belassen (D.c.: Toluol-Ethanol 2:1, v/v). Es wird wie bei 17 aufgearbeitet
und sdulenchromatographisch an Kieselgel mit Toluol-Ethanol 5:1 (v/v) als Lauf-
mittel gereinigt; Ausb. 41 mg (96%), Sirup, [a]3® +8.3° (¢ 1.2, Methanol); 'H-
N.m.r. (270 MHz, CDCl;, Protonen der Pyranoseringe siehe Tabelle 1): §7.47-7.22
(m, 20 H, 4 Ph), 5.09, 4.81, 4.75, 4.70, 4.66, 4.64, 4.61, 4.49, (8 d, 8 H, 4 CH,Ph),
1.90 (s, 3 H, CH,CO).

Anal. Ber. fiir C,gH(NO 5 (890.0): C, 64.78; H, 6.68; N, 1.57. Gef.: C, 64.46;
H, 6.70; N, 1.41.

O-(2-Acetamido-3,4,6-tri-O-acetyl-2-desoxy- B-D-mannopyranosyl)-(1—4)-O-
(2,3,6-tri-O-acetyl- a-D-glucopyranosyl)-(1-3)-1,2,4-tri-O-acetyl- o ,-L-rhamno-
pyranose (35). — Eine Losung von Verbindung 32 (31 mg, 28 wmol) in Methanol
(3 mL) wird mit Pd-C (50 mg, 10%) versetzt und 18 h bei Raumtemp. unter
Normaldruck hydriert. Es wird filtriert und in vacuo eingeengt. Der Riickstand
wird in Pyridin (2 mL) aufgenommen und mit Acetanhydrid (1 mL) versetzt. Nach
7 h (D.c.: Toluol-Ethanol 5:1, v/v) bei Raumtemp. wird wie bei 10 aufgearbeitet
und mit Toluol-Ethanol 12:1 (v/v) als Laufmittel gercinigt. Die Anomeren kénnen
chromatographisch nicht getrennt werden; Ausb. 23 mg (90%), Sirup; das 'H-
N.m.r. zeigt ein Anomerenverhiltnis von «: B wie 6:1; 'H-N.m.r. (a-Anomer; 400
MHz, CDCI;, Protonen der Pyranoseringe siche Tabelle I): 6 5.92 (d, 1 H, J, ny
7.2 Hz, NH), 2.18, 2.17, 2.17, 2.11, 2.11, 2.07, 2.05, 2.05, 2.00, 2.00 (10 s, 30 H,
10 CH;CO); 13C-N.m.r. (100.64 MHz, CDCl,): §97.99 (d, J¢.; .1 163.8 Hz, C-17),
92.11 (d, Jo.y gy 177.9 Hz, C-1"%), 90.81 (d, Jc yq 177.3 Hz, C-17).

Anal. Ber. fiir C;gH53NO,, (907.8): C, 50.28; H, 5.88; N, 1.54. Gef.: C, 50.11;
H, 5.89; N, 1.53.

O-(2-Acetamido-2-desoxy-B-D-mannopyranosyl)-(1—4)-O-a-D-glucopyrano-
syl-(1-3)-a,B-L-rhamnopyranose (36). — Eine Losung von Trisaccharid 33 (37 mg,
42 pwmol) in Methanol (6 mL) wird mit Pd—C (50 mg, 10%) versetzt und 40 h (D.c.:
Chloroform—Methanol-Wasser 5:4:1, v/v) bei Raumtemp. unter Normaldruck
hydriert. Es wird filtriert, in vacuo eingeengt und iiber Sephadex 25-Wasser
gereinigt; Ausb. 21 mg (95%), amorphes Pulver, [a]3? +49° (¢ 1.0, Methanol); das
Produkt weist in wifiriger Losung ein Anomerenverhiltnis von a: B wie 21:10 auf;
'H-N.m.r. (400 MHz, D,0, Protonen der Pyranoseringe siche Tabelle I): § 1.90 (s,
3 H, CH3CO); BC-N.m.r. (100.64 MHz, D,0O, bezogen auf externes Tetramethyl-

*Zuordnung kann auch vertauscht werden.



194 H. PAULSEN, B. HELPAP, J. P. LORENTZEN

silan, & 0): 8§ 176.4 (CO, NAc), 100.5 (C-1"), 96.7 (a-C-1"), 96.4 (B-C-1"), 94.8
(a-C-1), 94.6 (B-C-1), 79.7 (C-4"), 79.0 (B-C-3), 77.7 (C-5"), 76.9 (a-C-3), 73.2
(C-3M), 73.2 (a-C-4), 72.7 (C-3"), 72.4 (C-2), 71.6 (a-C-4), 71.3 (B-C-5), 71.3 (C-
5), 69.6 (a-C-5), 69.1 (B-C-2), 68.8 (a-C-2). 67.9 (C-4"), 61.6 (C-6"), 60.9 (C-6"),
54.5 (C-2"), 23.2 (CH,, NAc), 18.1 (C-6).

Anal. Ber. fiir C;,yH;NO 5 (529.5): C,45.37; H, 6.66; N, 2.65. Gef.: C. 45.22;
H, 6.59; N, 2.49.

O-(2-Acetamido-3,4,6-tri-O-acetyl-2-desoxy-B-D-mannopyranosyl)-(1—s4)-O-
(6-O-acetyl-2,3-di-O-benzyl-a-D-glucopyranosyl)-(1--4)-1,6-anhydro-2,3-di-O-
benzyl-B-D-glucopyranose (37). — Verbindung'® 3 (237 mg, 0.69 mmol) wird
zusammen mit Hg(CN), (240 mg), HgBr, (270 mg) und Molckularsieb 4A (ge-
pulvert, 500 mg) in Dichlormethan (6 mL) unter Feuchtigkeitsausschlufy bei Raum-
temp. geriihrt. Nach 2 h wird das Bromid 30 (240 mg, 0.30 mmol), geldst in
Dichlormethan (3 mL), in 1 h zugetropft. Nach 24 h (D.c.: Toluol~Aceton 2:1, v/v)
wird wie bei 32 und 34 aufgearbeitet. Die sdulenchromatographische Reinigung
erfolgt an Kieselgel mit Toluol-Ethylacetat 1:1 (v/v); Ausb. 242 mg (76% ), Sirup,
{a]3? +3.6° (¢ 1.0, Chloroform); 'H-N.m.r. (400 MHz, CDCl;, Protonen der
Pyranoseringe siche Tabelle I): 6 7.42-7.19 (m, 20 H, 4 Ph), 5.82 (d. 1 H, /5 y;3 8.5
Hz, NH), 5.02, 4.78 (2 d, 2 H, CH,Ph), 4.58-4.46 (m, 6 H, 3 CH,Ph}, 2.07, 2.04,
2.01,1.97,190 (55, 15 H, 5 CH,CO).

Anal. Ber. fir C;HNO g (1056.1): C, 63.69; H, 6.20; N. 1.33. Get.: C,
63.94; H, 6.16; N, 1.23.

O-(2-Acetamido-3,4,6-1ri-O-acetyl-2-desoxy-B-pD-mannopyranosyl)-(1—s4)-O-
(6-O-acetyl-2,3-di-O-benzyl-a-id-glucopyranosyl)-(1--4)-1,6-di-O-acetyl-2,3-di-O-
benzyl-a, B-D-glucopyranose (38). — Das Trisaccharid 37 (140 mg, 0.13 mmol) wird
in Acetanhydrid (7.5 mL) gelost und bei 0° mit Trifluoressigsdure (0.5 mL.) versetzt.
Nach 10 h (D.c.: Toluol-Aceton 1:1, v/v} wird wie bei 11 aufgearbeitet und durch
Sédulenchromatographie an Kieselgel (Toluol-Ethylacetat 1:1, v/v) gercinigt. Die
Anomeren kénnen chromatographisch nicht getrennt werden; Ausb. 138 mg
(90%), Sirup; das '"H-N.m.r. zeigt ein Anomerenverhiltnis von a: g8 wie 3:1; 'H-
N.m.r. (a-Anomer; 400 MHz, CDCl;, Protonen der Pyranoseringe siche Tabelle
1): 6 7.38-7.05 (m, 20 H, 4 Ph), 5.71 (d, 1 H, J, ; 8.6 Hz, NH). 5.04, 5.00, 4.80,
4.78, 4.63, 4.53, 4.49, 446 (8 d, 8 H, 4 Ch,Ph), 2.19, 2.11, 2.10, 2.02, 2.00, 1.97,
1.93 (7 s, 21 H, 7 CH,CO).

Anal. Ber. fir C,H, \NO,, (1158.2): C, 62.22; H, 6.18; N, 1.21. Gef.: C,
61.99; H, 6.20; N, 1.13.

O-(2-Acetamido-3,4,6-tri-O-acetyl-2-desoxy-B-D-mannopyranosyl)-{ I->4)-O-
(6-O-acetyl-a-n-glucopyranosyl)-(1—4)-1,6-di-O-acetyl-a,B-D-glucopyranose (39).
— Eine Losung von Verbindung 38 (61 mg, 53 pmol) in Methanol (5 mL) und
1,4-Dioxan (0.5 mL) wird mit Pd-C (100 mg, 10%) versetzt und 22 h (D.c.: Toluol-
Ethanol 1:1, v/v) bei Raumtemp. unter Normaldruck hydriert. AnschlieBend wird
filtriert und das Filtrat in vacuo eingeengt; Ausb. 40 mg (95%), Sirup; 'H-N.m.r.
(a-Anomer; 400 MHz, CD,0D): 8 5.13 (dd, 1 H, Jy. 4 10.0, J, o 9.4 Hz, H-4"),
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5.09(d,1H,J,,3.9Hz, H-1),4.74 (dd, 1 H, J}, ,. 1.3, J,, 5, 3.6 Hz, H-2"), 4.60 (dd,
1 H, H-3"), 2.07, 2.07, 2.07, 2.07, 2.04, 2.04, 2.04, 1.96 (7 s, 21 H, 7 CH,CO).
Anal. Ber. fiir C;,H,;;NO,, (797.7): C, 48.18; H, 5.94; N, 1.76. Gef.: C, 48.03;
H, 5.88; N, 1.69.
O-(2-Acetamido-3,4,6-tri-O-acetyl-2-desoxy-B-D-mannopyranosyl)-(1—4)-O-
(2,3,6-tri- O-acetyl-a-p-glucopyranosyl)- (1-4)-0-1,2,3,6-tetra- O -acetyl- a,3-D-
glucopyranose (40). — Verbindung 39 (40 mg, 50 umol) wird in Pyridin (2 mL)
aufgenommen und bei 0° mit Acetanhydrid (1 mL) versetzt. Nach 7 h (D.c.:
Toluol-Aceton 1:1, v/v) wird wie bei 10 aufgearbeitet. Das Rohprodukt wird
sdulenchromatographisch an Kieselgel mit Toluol-Ethylacetat 1:1 (v/v) als Lauf-
mittel gereinigt; Ausb. 42 mg (87%), amorphes Pulver; das "H-N.m.r. zeigt ein
Anomerenverhiltnis von a: 8 wie 8:5; 'TH-N.m.r. (a-Anomeren; 400 MHz, CDCl,,
Protonen der Pyranoseringe siche Tabelle I): 8 5.79 (d, 1 H, J, \y 7.5 Hz, NH),
2.21, 2.15, 2.14, 2.12, 2.08, 2.08, 2.08, 2.05, 2.01, 2.00, 1.99 (11 s, 33 H, 11
CH,CO); (8-Anomer; 400 MHz, CDCl;, Protonen der Pyranoseringe siehe Tabelle
1): 85.81(d, 1 H, J,.yy 7.5 Hz, NH), 2.14, 2.13, 2.11, 2.10, 2.08, 2.08, 2.07, 2.06,
2.01, 2.01, 2.00 (11 s, 33 H, 11 CH,CO).
Anal. Ber. fir C,gH NO,, (965.9): C,49.74; H, 5.74; N, 1.45. Gef.: C, 49.88;
H, 5.73; N, 1.29.
O-(2-Acetamido-2-desoxy-B-D-mannopyranosyl)-(1—4)-O-a-D-glucopyrano-
syl-(1—-4)-a,B-D-glucopyranose (41). — Eine Losung des peracetylierten Tri-
saccharides 40 (41.0 mg, 42 umol) in Methanol (5 mL) wird mit Natriummethoxid-
l16sung (0.5%) in Methanol (0.2 mL) versetzt und 8 h bei Raumtemp. belassen
(D.c.: Chloroform-Methanol-Wasser 5:4:1, v/v). Es wird wie bei 17 aufgearbeitet
und sidulenchromatographisch tiber Sephadex 25-Wasser gereinigt; Ausb. 22.9 mg
(99%), amorphes Pulver, {a]3? +42° (c 1.0, Wasser); das Produkt weist in wiBriger
Ldsung ein Anomerenverhéltnis von a: 8 wie 5:8 auf; 'H-N.m.r. (8-Anomer; 400
MHz, D,0O, Protonen der Pyranoseringe siche Tabelle I): §1.91 (s, 3 H, CH,CO).
Anal. Ber. fiir C,yH,;;NO, (545.5): C, 44.04; H, 6.47; N, 2.57. Gef.: C, 43.94;
H, 6.47; N, 2.49.
O-(2-Acetamido-3,4,6-tri-O-acetyl-2-desoxy-B-D-mannopyranosyl)-(1->4)-O-
(2,3,6-tri-O-acetyl- B-p-glucopyranosyl)- (1—4)-1,6-anhydro-2,3-di-O-benzyl- -D-
glucopyranose (42). — Eine 16sung von 3 (Zit. 18; 75 mg, 0.22 mmol) und 16 (150
mg, 0.19 mmol) in Dichlormethan (4 mL) wird bei —20° geriihrt. Es wird eine
0.04M Loésung von Trimethylsilyltrifluormethansulfonat in Dichlormethan (1 mL,
40 umol) in 30 min zugetropft. Nach weiteren 15 min wird mit Dichlormethan
verdinnt, mit gesattigter NaHCO,-Ldsung und mit Wasser gewaschen, getrocknet
und eingeengt. Die Reinigung erfolgt durch Séulenchromatographie an Kieselgel
mit Toluol-Ethylacetat 3:2 (v/v); Ausb. 149 mg (81%), Sirup, [a]3? —53° (¢ 1.1,
Chloroform); 'H-N.m.r. (270 MHz, CDCl;, Protonen der Pyranoseringe siche
Tabelle I): §7.50-7.20 (m, 10 H, 2 Ph), 5.83 (d, 1 H, J, y 7.5 Hz, NH), 4.57,4.55,
4.54,4.42 (4d, 4 H, 2 CH,Ph), 2.11, 2.08, 2.07, 2.04, 2.04, 2.00, 1.99 (7 s, 21 H, 7
CH,CO).
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Anal. Ber. fir C;,,H;;NO,, (960.0): C, 57.55; H, 5.99; N, 1.46. Gef.: C, 57.52;
H, 6.03; N, 1.38.

O-(2-Acetamido-3,4,6-tri-O-acetyl-2-desoxy-B-D-mannopyranosyl)-(1—4)-O-
(2,3,6-tri-O-acetyl- B-D-glucopyranosyl)-(1—4)-1,6-di-O-acety!-2,3-di-O-benzyl-
a,B-D-glucopyranose (43). — Verbindung 42 (160 mg, 0.17 mmol) wird in Acetan-
hydrid (7.5 mL) gelost und bei 0° mit Trifluoressigsdure (0.5 mL) versetzt. Man
belafit 2 h bei Raumtemp. (D.c.: Toluol-Ethanol 5:1, v/v) und arbeitet wie bei 11
auf. Es wird an Kieselgel mit Toluol-Ethylacetat 1:1 (v/v) gereinigt. Die Anomeren
konnen chromatographisch nicht getrennt werden; Ausb. 154 mg (87%), Sirup;
das 'H-N.m.r. zeigt ein Anomerenverhiltnis von «:8 wie 5:1; H-N.m.r. (e-Ano-
mer; 400 MHz, CDCl;, Protonen der Pyranoseringe siche Tabelle 1): § 7.50-7.20
(m, 10 H, 2 Ph), 5.77 (d, 1 H, J,. \yy 7.6 Hz, NH), 4.96, 4.89, 4.62, 455 (4 d, 4 H,
2 CH,Ph),2.17,2.10,2.10, 2.07,2.06, 2.05, 2.03, 1.99, 1.98 (95,27 H, 9 CH,CO).

Anal. Ber. fir C,HNO,, (1062.0): C, 56.55; H, 5.98; N, 1.32. Gef.: C,
56.81; H, 5.93; N, 1.20.

O-(2-Acetamido-3,4,6-tri-O-acetyl-2-desoxy-B-D-mannopyranosyl)-(1—4)-O-
(2,3,6-tri-O-acetyl- B-D-glucopyranosyl) - (1—4)-1,6-di-O-acetyl-a,B-D-glucopyra-
nose (44). — Eine Losung von Verbindung 43 (85 mg, 80 umol) in Methanol (5
mL) und 1,4-Dioxan (0.5 mL) wird mit Pd—C (100 mg, 10%) versetzt und 18 h
(D.c.: Toluol-Ethanol 5:1, v/v) bei Raumtemp. unter Normaldruck hydriert. Dann
wird filtriert und das Filtrat in vacuo eingeengt; Ausb. 70 mg (99%), Sirup; 'H-
N.m.r. {(e-Anomer; 400 MHz, CDCl;, Protonen der Pyranoseringe siche Tabelle
I): 62.16, 2.12, 2.10, 2.08, 2.08, 2.07, 2.06, 2.05, 2.00 (9 s, 27 H, 9 CH,CO); NH
und OH gegen Deuterium ausgetauscht.

Anal. Ber. fiir C;;H; NO,, (881.8): C, 49.04; H, 5.83; N, 1.59. Gef.: C, 48.86;
H, 5.92; N, 1.54.

O-(2-Acetamido-3,4,6-tri-O-acetyl-2-desoxy-B-D-mannopyranosyl)-(1—4)-O-
(2,3,6-tri-O-acetyl- B-D-glucopyranosyl)-(1—4)-1,2,3,6-tetra-O-acetyl-a,3-D-gluco-
pyranose (45). — Verbindung 44 (70 mg, 79 umol) wird in Pyridin (3 mL) gelost
und bei 0° mit Acetanhydrid (1.5 mL) versetzt. Nach 3 h (D.c.: Toluol-Ethanol
5:1, v/v) wird wie bei 10 aufgearbeitet. Es wird mit Toluol-Ethylacetat 3:2 (v/v) an
Kieselgel chromatographiert; Ausb. 65 mg (85%), amorphes Pulver; das 'H-N.m.r.
zeigt ein Anomerenverhiltnis von a:f8 wie 2:1; 'H-N.m.r. {a-Anomer; 400 MHz,
CDCl,, Protonen der Pyranoseringe siche Tabelle I): § 5.80 (d, 1 H, J,. \; 7.8 Hz,
NH), 2.18, 2.15, 2.15, 2.14, 2.12, 2.07, 2.05, 2.04, 2.04, 2.02, 1.96 (11 s, 33 H, 11
CH,0OH).

Anal. Ber. fiir C,gH s NO, (965.9): C,49.74;, H, 5.74; N, 1.45. Gef.: C, 49.73;
H, 5.66; N, 1.36.

O-(2-Acetamido-2-desoxy-B-b-mannopyranosyl)-(1—4)-O-B-D-glucopyrano-
syl-(1—4)-a,B-D-glucopyranose (46). — Das Trisaccharid 45 (32.2 mg, 33 umol)
wird in Methanol (6 mL) gelést und mit Natriummethoxidlésung (0.5%) in
Methanol (0.2 mL) versetzt. Die Losung wird 20 h bei Raumtemp. belassen (D.c.:
Chloroform-Methanol-Wasser 5:4:1, v/v). Es wird wie bei 17 aufgearbeitet und
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iiber Sephadex 25-Wasser gereinigt; Ausb. 16.5 mg (91%), amorphes Pulver, [«]3"
+1.6° (c 0.8, Wasser); das Produkt weist in wifiriger Losung ein Anomerenver-
haltnis von a: B wie 2:3 auf; 'H-N.m.r. (8-Anomer; 400 MHz, D,0O, Protonen der
Pyranoseringe siche Tabelle I): 6 1.90 (s, 3 H, CH,CO).

Anal. Ber. fiir C,yHyNO, (545.5): C, 44.04; H, 6.47; N, 2.57. Gef.: C, 44.10;
H, 6.32; N, 2.31.
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