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160. Friedrich Weygand und Friedrich Wirth: Synthese von P-Riba- 
zol susgehend von Adenosin 

[Aus dem Chemiechen Institut der Universitiit Heidelberg] 
(Eingegangen am 18. W z  1952) 

Durch Benzoylierung von Adenosin mit 6 Moll. Benzoylchlorid in 
Pyridin entsteht Pentabenzoyl-adenosin, daa infolge seiner Schwer- 
loslichkeit durch verd. Schwefelsaure in der Hitze nicht hydrolysierbar 
ist. Verwendet man aber nur 4 Moll. Benzoylchlorid, 80 entateht eine 
Tetrabenzoyl-Verbindnng, die beim Erhitzen rnit 2nH,SO, nnter 
aerschichtung mit Dipropylather neben Adenin die 2.3.5-Tribenzoyl- 
d-ribose liefert. Sie ist durch Aostylierung in 1-Acetyl-2.3.5-triben- 
zoyl-d-ribose iiberfuhrbar, die mit HBr Benzobrom-ribofuranose er- 
gibt. Diese geht bei der Reduktion mit Lithium~uminiumhydrid in 
1.4-Anhydro-d-ribit tiber. Mit 5.6-Dimethyl-benzimidazol-~ilber lie- 
fert sie @-Ribazol. 

Im Zusammenhang rnit den1 Studium rler Hemnistoffwirkung von Benz- 
imidazolen bei Lactobacillus leichmunnii 313 hatten wir gefunden, daB einige 
Glykoside von Beiizimidazolen im Gegensatz zu den Henzimidazolen selbst 
keine Hemmstoffe mehr waren, wenn Desoxy-riboside an Stelle von Vitamin IZ,, 
&Is Wuchsstoffe verwendet wurden I) .  Wahrscheinlich werden diese N- Gly- 
koside in der Bakterienzelle nicht gespalten. Cm priifen zii konnon, ob das 
gleiche fiir ein N-?-d-Ribofuraiiosid eines Benzimidazols gilt, war eine solche 
Verbindung herzustellen. Wir wiihlten das 5.6-Dimethyl-benzimidazol-N-~-d- 
ribofuranosid (P-Rihazol), z u m d  es auch wegen des Vorkommens des entspre- 
chenden a- Glykosids (a-Ribazol) im Vitamiu B,, von Interesse istz). Wie fur 
a-Ribazol wird auch fur P-Ribazol eine Wochsstoffwirkung bei der Ratte an- 
gegeben3). 

P-Ribazol wurde erstmals von K. Fo lke r s  u. Mitarbb.,) aus 4.5-Dimethyl- 
2-nitro- N -  [5- trityl-d-ribofuranosido]-anilin durch Acetylierung, Reduktion der 
Ni t ropppe ,  RingschluB rnit FormiminoLther-hydrochlorid und Absptrltung 
der Awtylgruppen dargestellt. Die Verbindung ist nicht kristallisiert beschrie- 
ben; fur das Pikrat werden der Schmp. 175-1770 und [.ID : -24 rt 2 O  (Pyri- 
din) angegeben. J.  Davol l  und G .  B. Brown4) kondensierten Acetobrom- 
ribofuranose mit 6.6-Dimethyl-benzimidazol-quecksilberchlorid und erhielten 
nach Abspeltung der Acctylgruppen krist. @-Rihezol vom Schmp. 192-200O 
und [a], : + 16O (in 0.1 n HCI). Des Pikrat hatte den Schmp. 172-174O und 
erniedrigte deli Schnp. eines Vergleichspriipara tes von K. Fo lke r s  u. Mitarbb. 
vom Schmp. 169-171" nicht. Wie weiter untcn gezeigt wird, schnlilzt das von 
uns erhaltene P-Ribazol bei 202-203O; [RIP;; : -45.3 2O (Pyridin). Das aus 
der krist. Verbindung hegesteilte Pikrat schmilzt bei 192O. 
- - 

l )  F. W e y g a n d ,  A. W a c k e r  11. F. W i r t h ,  Ztsrhr. Naturforsch. Bb, 25 [195l]. 
2, N. G. B r i n k ,  F. W. Hol ly ,  C. H. S h u n k ,  E.W. Pee l ,  J. J. Cahi l l  u. K. Fol- 

G. Emerson ,  F. W. H o l l y ,  C. H. S h u n k ,  N. G. B r i n k u .  K. Folkers .  Journ. 
k e r s ,  Journ. Amer. chem. Soc. i s ,  1866 [1950]. 

Amer. chem. SOC. 78,1068 [195l]. 
4, Journ. Amer. chem. SOC. 53, 3781 [1951]. 
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Auch das 5.6-Dimethyl-benzimidazol-N-f3-d-ribopyranosid vom Schmp. 250 
bis 251O ist hergestellt worden. G. Cooley, B. El l i s ,  P. Mamalis, V. P e -  
t row und B. S turgeon5)  erhielten es aus 5.6-Dimethyl-benzimidazol-silber 
und Acetobrom-d-ribopyranose beim Kochen in Xylol und Verseifung mit 6 n 
HCI. Die gleiche Kondensationsmethode war auch von uns zur Herstellung 
verschiedener Benzimidazol-iV-glykoside verwendet wordenl). 

Wir gingen bei unseren Versuchen von dem Gedanken aus, die in den natiir- 
lich vorkommenden Purin-ribosiden vorliegende furanoide Struktur zu erhal- 
ton und so die Schwierigkeit zu umgehen, aus Ribose erst wieder ein geeignetes 
furanoides Deriva t herzustellen. Es war demnach ein Purin-ribosid, z. B. Ade- 
nosin (I), zu acyliereii und dann zu hydrolysieren, wobei die Acylgruppen an  
den alkoholischen OH- Gruppen erhalten bleiben, die Ribose-Purin-Bindung 
aber gelost werden sollte. Nachdem Vorversucho mit acetyliertem Adenosin 
gezeigt ha tten, daW unter den verschiedensten Bedingungen dieses Ziel nicht 
zu erreichen war, wurde Adenosin benzoyliert. Verwendet ma.n hierbei 6 Moll. 
Benzoylchlorid in Pyridin, so entsteht eine Pentabenzoyl-Verbindung (11), die 
infolge ihrer Schwerloslichkei t durch verdunntc Schwefelsiiure in der Hitze 
nicht gespdten wird. Die Adenosin-Struktur ist &her intakt geblieben, dtt sich 
die Pentabenzoyl- Verbindung mit Natriummethylat wieder in Adenosin (I) 
zuruckverwandeln ln13t. 

Als aber Adenosin mit 4 Moll. Bonzoylchlorid in Pyridin benzoyliert wurde, 
entstand ein amorphes, benzoyliertes Produkt (ITI), das mit verd. Schwefel- 
siiure in der Hitze zu hydrolysieren war'. Um die bei der aydrolyse von IT1 
frei werdende 2.3.rj-Tribenzo;yl-d-ribose (IV) vor weiterer Hydrolyse zu schiit- 
Zen, war es notwendig, ein Liisungsmittel zuzusetzen, das folgenden Anforde- 
rungen entsprechen muWte : es mul3te die Tribenzoyl-ribose gut losen, durfte 
mit Wasser nicht mischbar sein und durch den Kontakt rnit Schwefelsaure 
nicht sauer werden. Ferner mul3te das benzoylierte Adenosin in ihm unloslich 
sein und der Siedepunkt durEte nicht zu niedrig sein, weil die Hydrolyse erst 
bei hoheren Tempera turen mit merklicher Reaktionsgeschwindigkeit verlsuft . 
Diesen Anforderungen entspricht Dipropylather. Die besten Ausbeuten an 
2.3.5-Tribenzoyl-d-ribose (IV) wurden bei der Hydrolyse von 111 mit 2 n H,SO, 
unter uberschichtung mit Dipropylather auf dem siedenden Wasserbad unter 
starkem Riihren erhalten. Die dabei abgespaltene Menge Benzoesiiure ent- 
spricht einer Benzoylgruppe an der Aminopuppe des Adenosins. 

Auch aus einem Gemisch von Adenosin, Uridin und Cytidin, das man nach K. D i m -  
r o t h ,  1,. Jaenicke  und D. Heinzele) durch Hydrolyse von Hefenucleinsiiure rnit Blei- 
hydroxyd und Abtrennung des Guanosins leicht erhalten kmn,  ist es moglich, nach Er- 
mittlung einer geeigneten Menge Benzoylchlorid zur Benzoylierung und Hydrolyse unter 
den angegebenen Bedingungen 2.3.5-Tribenzoyl-d-ribose zu gewinnen. 

Die 2.3.5-Tribenzoyl-d-ribose lag zunachst nur als Sirup vor. Rfachdem auf 
andere Weise (vergl. weiter unten) kristallisierte Substanz erhalten worden 
war, gelanges auch, &us dem in wenig Dipropylather gelosten Sirup durch 

5, Journ. Pharm. Pharmacol. 2, 588 [1950]. Die Veraffentlichungen dieser Arbeits- 
gruppe wurden uns erst kunlich bekannt und sind daher in einer friiheren Veroffent- 
lichungl) nicht beriicksichtigt worden. 6, A. 566,206 [1950]. 
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Animpfen kristclllisierte 2.3.5-Tribemoyl-d-ribose zu gewinnen. Diese, wie der 
Sirup ergaben bei der Acetylierung mit Essigsiiureanhydrid in Pyridin eine 
sofort kristallisierende 1-Acetyl-2.3.5-tribenzoyl-d-ribose (V) (Schmp. 129 bis 
130O). Sie stellt vermutlich die @-Form dar. Die Ausbeute betragt, bez. auf 
Adenosin, 4304, d. Theorie. Rei der Bonzoylierung von 2.3.5-Tribenzoyl-d- 
ribose mit Benzoylchlorid in Pyridin wurde eine krist. 1.2.3.6-Tetrabenzoyl-d- 
ribose (VII) vom Schmp. 1 2 1 O  erhalten, die vermutlich ebenfalls die F-Ver- 
biiidung darstellt. 

Vergleicht man die Ausbeute beim vorliegenden Verfahren zur Herstellung von 1-Acetyl- 
2.3.5-tribenzoyl-d-ribose aus Adenosin mit denen zur Herstellung von 1.2.3.5-Tetrmcetyl- 
d-ribose, bezogen auf Guanosin, so ergibt sich folgendes Bild : 

G. A. H o w a r d ,  B. L y t h g o e  und A. R. Todd') verwendeten die von H. Bredereck ,  
M. KO t h n i g  und E. Bergera)  hergestellte 1.2.3-Triacetyl-5-trityl-d-ribose, entfernten den 
Trityl-Rest durch Hydrierung und acetylierten dann; Ausb. 9.7% d.Theorie. H. Bre - 
dereck  und E. Hoepfner8)  setzten die Trityl-Verbindung mit Acetylbromid in Essig- 
siiureanhydrid um; Ausb. 7.5 % d.!l!heorie. SchlieBlich h n n  nach H. Zinnerlo) &Ribose 
in der Hitze direkt acetyliert und durch fraktionierte Kristallisation eine Trennung von 
der gleichzeitig entstehenden 1.2.3.4-Tetraacetyl-d-ribose erreicht werden; Ausb. 17.5 
bzw. 21.5 % d.Theorie. Bei den Ausbeuteberechnungen wurde zugrunde gelegt, da13 nach 
B r e d e r e c k  und Mitarbb.8) &Ribose in einer Ausbeute von 57.1 % d.Th. &us Guanosin 
erhalten wird. 

Zur Herstelluug von 1 -Brom-2.3.5-tribenzoyl-d-ribose (VI) (Bonzobrom- 
ribofuranose) wurde zunachst versucht, nach der ublichen Methode zur Her- 
stellung von Acetobromzuckem mit HBr-Eisessig entsprechend einer Vor- 
schrift von R. J ean loz ,  I€. G. F le t che r  jr. und C. S. Hudsonl l )  fur Benzo- 
brom-ribopyranose zu verfahren. Dabei erhielten wir aber nur ki$st. 2.3.5- 
Tribenzoyl-d-ribose (IV). Diese diente zum Animpfen des urspriinglich bei der 
Hydrolyse von Tetrabenzoyl-adenosin erhaltenen Sirups von 2.3.5-Tribeiizoyl- 
d -ribose. 

Durch Verwendung von flussigom Bromwasserstoff, mit dcm zuerst H. 
Sch lubach  und E. Wagenitz12) bei der Herstellung von Acetobrom-d- 
galaktofuranose, sowie spater auch A. R. Todd und Mitarbb.7) bei Tetraacetyl- 
ribofuranose Erfolg hatten, gelwg die Gewinnung von Benzobrom-ribofura- 
nose. Die Verbindung konnte wegen ihrer Zersetzlichkeit nicht genugend ge- 
reinigt werden und kristallisierte nicht. 

Zur Synthese von g-Ribazol (VIII) wurde die Benzobrom-ribofuranose mit 
5.6-Dimethyl-benzimidazol-silber in siedendem Xylol umgesetzt. Als Haupt- 
reaktionsproclukt bildete sich Tetrabenzoyl-d-ribofuranose (VII), die gleiche 
Verbindung, die durch Benzoylierung von 2.3.5-Tribenzoyl-d-ribose erhalten 
worden war. Ihre Entstehung kommt auf folgendem Wege zustande: die 
Renzobrom-ribofuranose ist in siedendem Xylol wenig stabil. Die bei ihrem 
Zerfall frei werdende Benzoesiiure gibt mit Dimethylbenzimidazol-silber Sil- 
berbenzoat, das schneller mit Benzobrom-ribofuranose reagiert als das Dime- 
thylbeilzimidazol-silber. Durch geeignete Aufarbeitung (Hydrolyse des Re- 

7 )  Journ. chem. Soc. London 1947,1052. 
lo) B. 83, 155 [1950]. 
12) Ztschr. physiol. Chem. 218,87 119321. 

*) B. 78,956 [1940]. S) B. 81,51 [1948]. 
11) Journ. Amer. chem. SOC. 70,'4052 [1948]. 
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aktionsproduktes mit 6 n HC1) gelang es aber, @-Ribazol zu isolieren. Dieses 
kristallisierte sofort. Das R'ohprodukt schmolz bei 198O und durch einmaliges 
Umkristallisieren aus absol. Methanol stieg der Schmp. auf 202-203O; Schmp. 
des Pikrates 192O. Die scharfen und hoheren Schmelzpunkte unseres P-Ribazols 
und seines Pikrates im Gegensatz zu den bisher erhaltenen Praparaten sind auf 
einwandfrei fixierte P-Konfiguration und furanoide Struktur zuriickzufiihren. 

lihnliche Differenzen zeigen die Glucoside des 5.6-Dimethyl-benzimidazols und des 
Benzimidazols von D a v o l l  und Brownd), die nach der Quecksilbersalz-Methode") dar- 
gestellt wurden und die von unsl) sowie von P. Mamalis ,  V. P e t r o w  u. B. Sturgeon's) 
nach der Silbersalz-Methode hergestellten gleichen Verbindungen. Auch als wir die Benzo- 
brom-ribofuranose mit 5.6-Dimethyl-benzimidazol-quecksilberchlorid kondensierten, er- 
hielten wir ein (3-Ribazol-Priiparat, das nicht auf den oben angegebenen Schmp. 202-203O 
gebracht wurde. Nach 3 maligem Umkristallisieren, als noch 10 % der urspriinglich erhal- 
tenen Menge iibrig waren, zeigte das Priiparat den Schmp. 201-202O. Im Hinblick auf 
diese Beobachtungen diirfte es notwendig sein, die Versuche uber die Wachstumswirkung 
von P-Ribazol an der Ratte3) zu wiederholen. 

I n  Analogie zur Reduktion von x-Acetobrom-glucose mit Lithiumalumi- 
niumhydrid irn Ather ZU 1.5-Anhydro-d-sorbit14) (Polppalit) reduzierten wir 
RenLobrom-ribofuranose LII 1.4-Anhydro-d-ribit (IX) vom Schmp. 990 ("1: : 
-f $lo (c = 0.52 in Wasser)). Die Verbindung stimmte in allen Eigenschaften 
mit der \'on R. K u  h n  und G.  Wend tI5) aus d-Ribamin durch Einwirlcung von 
Konigswasser erhaltenen iiberein, fur die sie die gleiche Konstitution annlrh- 
men. Die Bildung von 1 .4-Anhydro-d-ribit auf dem arigegebenen Wege aus 
Adenosin ist gleichzeitig ein schoncr Neweis fur den furanoiden Ring im Adeno- 
sin, denn der 1.5-Anhydro-d-ribit (X), der \-on R. J ean loz ,  H. G. F l e t che r  
und C. S. Hudsonl l )  ails Benzobrom-d-ribopyranose auf sridere Weise er- 
halten wurde, schmilzt bei 131O und mu13 optisch inaktiv sein, was auch dur 
Fall ist. 

Beschreibung der Versuehe 

1) P e n t a b e n z o y l - a d e n o s i n  (11): 0.5 g Adenos in  wurden in 25 ccm siedendem 
trockenem Pyridin gelost. Nach Abkiihlung auf Zimmertemperatur fiigte man 1.3 ccm 
Benzoylchlor id  hinzu und lieR 1 Tag im Brutschrank bei 38O stehen. Nach EingieDen 
in 200 ccm Wasser schied sich das Benzoylierungsprodukt zunachst olig ab, erstarrte aber 
beim Anreiben im Laufe von einigen Stunden. Nach dem Absaugen der noch amorphen 
Substanz und Waschen mit Wasser wurde in heiRem Alkohol gelost, aus dem es in Form 
feiner, farbloser Nadeln kristallisierte; Schmp. 187O. Leicht loslich in Chloroform, Aceton, 
Benzol, Essigester, schwerer in Alkohol, Methanol und Ather, unloslich in Wasser. 

C,,H,,O,N, (787.8) Ber. C 68.61 H 4.22 N 8.98 Gef. C 68.55 H 4.22 N 9.09 
2) Adenosin a u s  P e n t a b e n z o y l - a d e n o s i n :  0.7 g P e n t a b e n z o y l - a d e n o s i n  

wurden zu einer Losung von 50 mg Natrium im 150 ccm absol. Methanol gegeben. Beim 
kurzen Erhitzen zum Sieden entstand eine klare, farblose Losung, die noch einen Tag bei 
Zimmertemperatur 'aufbewahrt wurde. Nach Siittigung mit Kohlendioxyd wurde i. Vak. 
das Methanol verdampft und der Rackstand mit absol. Alkohol ausgezogen. Nach Ein- 
engen der alkohol. Losung kristallisierte nach einigenTagen das Adenosin vollstiindig aus. 
Schmp. und Misch-Schmp. 232O; : -59f2O (c = 1.5 wasser). 

C,OH,,O,N, (267.2) Ber. C 44.93 H 4.90 N 26.24 Gef. C 44.98 H 4.87 N 2fi.38 

13) Journ. Pharm. Pharmacol. 0,491 [1950]. 
14) R. K. Ness ,  H. G. F l e t c h e r  jr. u. C. S. H u d s o n ,  Journ. Amer. chem. 8oc. 

72,4545 (19501. 15) B. 81,553 119481. 
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3) 2.3.5 - T r i b e I I x o y 1 - d - r i b o s e (1V) u n d 1 - A c e t y 1 - 2.3.5 - t r i be n z o y 1 - d - r i t) o s e 
(V): 10 g Adenos in  wurden durch Koohen unter RiicHull in ,500 wm trnckencm Pyridin 
gelost,. Nach dcrn Abkiihlen wurden 18 ccni Henzoylcblor id  zugefiigt (die Mengenver- 
hiiltnisae mUen genau cingelurlten werden) und 2 Tage i t i i  Brutsohrank bei 38O gehalten. 
Pl'arli dern Einengen i. Vak. bei'70 Torr auf etwa 70 cciii wurde rnit viel Waeser veraetzt; 
es scliied sich ein Sirup &us. Nach dem Klarwerdeii wurde die riillr. Schicht abgegwen, 
der Riickstand rnit Wasser auf dcrn sicdendcn Wasserbad erhitzt und der Sirup durch- 
gerieben. Nsch dern Dekantiercii des Waachwaasera wurde niit  h l te rn  waaser versetat, 
wohci der Simp erstrrrrte. Er wurde zerkleinert, abgesaugt. mi t  waeser gewaschen und 
an der Luft bei etwa 30° getrocknet. 

Dea feate Prndukt wurde rnit 1 1 21rH,SO, und 250 ccrn n-Dipropyliithcr unter sterliem 
Rtihren 24 Stdn. auf dern sicdenilcn Waaeerbed erhitzt. Nach deni Abkiihlen wurde tlae 
noch nicht hydrolysierte beiizoylierte Adenosin wicder feat. Die swei Schichten wurden 
getrennt, die Schwefelsaure wurde in den Kolben zuruckgrgeberi. die I>ipropylltlier-Losung 
2mal mit 2fiNa,COg uiid 2mal rnit R-r awgeachiitteit, der Dipropyltither bei Normd- 
druck abgedampft uiitl wieder i r i  den Kolben gegelwn. Die Hydrolyse uritl Aufarbeitung 
wurden in gleicher Weise wiederholt (der Sirup war volletiindig in U m n g  gegangeii). Die 
Abdampfriickatiinde, die noch in 40 ccrn Dipropyliither gelht  waren, lieferten hei 24stdg. 
Stehen nach Anirnpfen (Gewinnung der lrnpfkristalle nach 4 )  0.25 g kriet. 2 . 3 . 5  - T r i - 
b e  n z o y l -  d - r i b o E c (die Menge erhiiht eich hei liingercrn Stchenlassen). Schrnp. 138 bis 
140° nach Waactien mit Ather rind Petroliither, [ a ] B :  C83.6" (c = 1.16 in f?hloroforrn) 
bzw. +63.0 + +42.8O (4 'rage; c = 1.0 in 90-proz. Pyridin). Nacli lJrnkristaUisieren BUS 
Dipropgliither Schrnp. 143O, [.IF : +81.5O (c - 0.9 in Chloroform) bzw. + 79.2++86.10 
(2 T@; c - 1.0 in 90-proz. Alkohol). Nach 2rnaligeni Umkristalliieren BUE Alkohol 
Sclirnp. 132-1340, [ a ] B :  -t%.O$ 20 (c =. 0.M in Chloroform). 

C,&O, (462.4) Her. C! 67.52 H 4.80 Gef. C ( i i . 3 ~  H 4.88 
Nach Abtrennung der auskristnllisirrten 2.3.5-Tribenzoyl-(i-ribose wurde dir llipruiiyl- 

ather-Losung i.Vak. xur Trockne verdarnpft, der Ruckstand durch Zugabe von truckeiirrn 
Xylol und Wiederverdampfen vnn Wtiseer befreit und Rchliefllich noch i.Vak. bei 100° 
1 Stde. getrocknet. Es lagcn 13.5g glaaharter, fast farbloser Sirup vur. Er wurdc in 
100 ccrn trockncrn Pyridin gel6st und rnit 8 ccrn Eseigsiiureanhydrid 1 Tag bei Zimmer- 
temperatur stehrngelussen. Nach tieiii EingieIlen ir i  Waseer eretarrt,e das ausgeschiedene 
01 beim Aiireibeii eofort. Ka wurde in der gtmde nBtigen Menge siedendern Alkohol ge. 
Mat, &us dem beim Erkalten 8.1 g (4306 d.Th., auf Adenosin bezogen und ohne Beriick- 
sichtigung der auskristallieierten 2.3..i-Tribenzoyl-ribose) 1 -@-Acsty1-2.3..5- t r i b e n -  
zoyl -d- r ibose  voni Schmp. 128-129O auekrietallisierten. Die Verbindung ist in den 
rneisten organ. Losungsmitteln gilt 16sIieh. Durch Acetylieren der ~ U E  Dipropylather &Us. 
kristdisierten 2.3.5-Tribensoyl-d-ribose wird dieaclhe Verbindung crhdtcn; [zE : 
+23.9&t0 (c -- 1.6 i i i  Pyridin). 

C2,HU08 (604.5) Ber. C 66.66 H 4.80 CH&O 8.53 Cef. C 66.70 H 4.89 CFf,CO 8.25 
4) 2.3 .5  - T r i be n z o y 1 - d - r ibose (IV) a u s 1 - p - Ace t y 1 - 2.3.5 - t r i b e  n z o  y 1 - d - r i b o 88 

(V) : 0.5 g 1 -p -Ace t y l -  2.3.5- t r i  benzo y 1 - d-r  i bose wiirdcn in 0.5 ccm Athylenchlorid 
geliist, mit 1 ccrn H13r-k%rssig (bei O0 geslittigt) vereetzt und d a m  2 Stdn. bei Ziminer- 
temperatur aufbewabrt. Nach Zugabe von (i ccm Toluol wurde-i.Vak. eingedanipft. Der 
zuriickgebliebene Sirup wurde in einein Geiiiisch von 15 ccm Ather und 5 ccm Athylen- 
chlorid geliist, 2 ma1 rnit eisgek!hlter..Natriurnhydrogencarbonat-liisung und 4 m J  rnit 
Eiswcreeer ausgeschtittelt. Die Ather-Athylenchlorid-Liisung wurde mit frisch gegliihtern 
Natriumsulfat getrocknet, i.Vak. auf 1-2 ccm eingeengt, mit eineni Gemiach aUE 3 ccm 
h b e r  und 10 ccm Petroltither (Sdp. 30--40°) v e w t z t  urid in den Eimchrank geetellt. ]Es 
schied eich dabald ein 01 ab, dns beirn Anreiben erstarrte; es enthielt kein horn .  AUE 
Alkohol kristaUieierte 2.3.5-Tribenzoyl-d-ribose BUE vom Schnip. 136,. B e h  Um- 
kristauisieren ails Alkohol fie1 der Schrnp. hie auf 132O; schijn nusgel)ildete, roeetten- 
f6rmig engeordnete Nadeln. Die Verbindung ist in organ. &Ung8mitteh, a u k  in Petrol- 
Bther, lijslich; [am : +108.3f3° (c = 0.29 in Chloroforiii). 

CJT,O, (462.4) Ber. c' 07.62 €I 4.80 Gef. C'67.59 H 4.91 
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5 )  p -T  e t r a b  enzo y l -  d - r  i b o f u r  a n  ose (VII) : a) 0.5 g aus Dipropylather kristallisierte 
2.3.5-Tribenzoyl-d-ribose wurden in 7 ccm trockenem Pyridin mit 0.2 ccm Ben-  
zoylchlor id  versetzt und 2 Tage bei 3 8 O  aufbewahrt. Beim EingieSen in Wasser fie1 
ein gelbes 01 aus. Nach der Kliirung wurde die uberstehende Losung abgegossen und der 
Sirup mehrmals mit Wasser gewaschen. Das 01 erstarrte dabei allmiihlich zu einem dicken 
Sirup. Dieser wurde getrocknet und in siedendem Alkohol gelost. Beim langsamen Ver- 
dunsten begann die Kristallisation, die nach Verteilung der ersten Kristalle im Sirup 
schnell weiterging. Nach einigen Stdn. waren 0.3 g Tetrabenzoyl -d- r ibose  auskri- 
stallisiert; Schmp. 119-1210. Aus Methanol und Alkohol feine, farblose, strahlenformig 
angeordnete Nadeln vom Schnip. 121O; leicht loslich in Chloroform, Aceton, Benzol, 
schwerer in Ather, Methanol und Alkohol, unloslich in Petrolather und Wasser. [a]% : 
+15.9&1° (c = 1.26 in Chloroform). 

C,,H,,O, (566.5) Rer. C 69.97 H 4.63 Gef. C70.27 H4.71 
b) Die gleiche Verbindung wurde bei einem vergeblichen Versuch, f4-Ribazol darzu- 

stellen, erhalten. 2.5 g 1-Acetyl-2.3.5-tribenzoyl-d-ribose wurden mit 8 ccm bei Oo 
geaiitt. HBr-Eisessig 2 Stdn. bei Zimmertemperatur stehengelassen. Nach Zugabe von 
15 ccm trockenem Toluol engte man i.Vak. ein und wiederholte dies zweimal. Zu dem 
Sirup gab man 1.3 g 5.6-Dimethyl-benzimidazol-silber und 25 c c m  trockenes 
Xylol und erhitzte 1 Stde. unter Rtickflull. Nach Abfiltrieren des Silberbromids wurde 
mit Petrolather gefallt. Der ausgefallene kaffeebraune Sirup (0.5 g) wurde beim Trocknen 
hart. Er wurde in 100 ccrn Chloroform gelost und so lange mit Kohle behandelt, bis das 
Chloroform farblos war. Dieses wurde zunachst unter gewohnl. Druck und zuletzt i.Vak. 
abgedampft. Der euriickgebliebene Sirup wurde in trockenem Alkohol gelost. Nach 
5 Tagen begann der zuniichst abgeschiedene Sirup zu kristallisieren. Nach dem Ein- 
dampfen des Xylol-Petroliither-Gemisches wurden noch 0.33 g der gleichen Verbindung 
vom Schmp. 117-119° erhalten. Kach mehrmaligem Umkristallisieren aus Alkohol Schmp. 
121°, keine Schmp.-Erniedrigung mit der nach a) dargestellten Verbindung; [a]B : +16.5 
1 1 0  (c = 0.3 in Chloroform). 

CaaHZ6O9 (566.5) Ber. C 69.97 H 4.63 Gef. C 70.12 H 4.69 
6) Benzobrom-d-r ibofuranose (VI): Auf5 g 1 -f4-Acetyl-2.3.5-tribenzoyl-d- 

r ibose  wurde die aus 20 ccm Brom erhaltene Menge HBrle) durch Kiihlung mit flussiger 
Luft kondensiert. Nach Beendigung der Bromwasserstoff-Entwicklung wurde die Kuh- 
lung entfernt, worauf der in fester Form uber der Ribose-Verbindung liegende Bromwasser. 
stoff zu schmelzen begann. Durch Schiitteln wurde eine klare, fast farblose Usung er- 
halten. Den Bromwasserstoff lie8 man absieden, wobei die Benzobrom-ribofuranose als 
Sirup ausfiel. Im Vak. wurde der Bromwasserstoff sowejt als moglich entfernt. Nun 
wurde 2 ma1 in der eben notwendigen Menge wasserfreiem Ather aufgelost und mit Petrol- 
Bther wieder gefiillt, worauf das ubersfehende Ather-Petrolather- Gemisch abgegossen 
wurcie. SchlieRlich wurde nochmals in Ather aufgelost und i. Vak eingedampft (Bad- 
temp. nicht iiber 25O). Zuletzt wurde noch 1 Stde. an der Hochvakuumpnmpe gehalten. 
Auf diese Weise erhielt man ein Produkt, das anfanglich kaum nach Bromwasserstoff 
roch. Die Haltbarkeit ist jedoch gering; es empfiehlt sich daher, die Verbindung sobald 
als moglich weiterzuverarbeiten. Leicht loslich in Chloroform, Ather und Aceton, schwerer 
in Methanol, unloslich in Petrollither; in krist. Form wurde sie bisher nicht erhalten. 

C,,H,,O,Br (525.3) Rer. Br 15.21 Gef. Br 16.95 
7) 5.6 - D i m e t h y l  - b en z i mi d a z  01 - 1 - B - d - r i b o f u r  a n  o s id (p - R i b azol)  (VIII). a) 

(Nach der Silbersalzmethode) : Der nach vorstehender Vorschrift aus 5 g Acetyltribenzoyl- 
ribofuranose erhaltene Sirup von Benzobrom-r ibofuranose  wurde in 26 ccm trok- 
kenem Xylol gdost und mit 4 g  5.6-Dimethyl-benzimidazol-silber 30Min. unter 
RiickfluB erhitzt. Nach dem Abkiihlen wurde filtriert und mit Xylol nachgewaschen. Das 
Xylol wurde i.Vak. verdampft und der Riickstand zur Entfernung von Dimethylbenz- 
imidazol 5mal rnit  100 ccm siedendem Wasser extrahiert. Der verbliebene Sirup wurde 
3mal mit je 100 ccm 6nHC1 unter Ruhren 6 Stdn. bei 1000 behandelt. Die salzsauren 
Lasungen wurden zur Entfernung von Benzoesiiure 2 ma1 mit Ather ausgeschiittelt und 

16) Vergl. G a t t e r m a n n - W i e l a n d ,  Praxis d. Org. Chemikers, 29. Aufl., 8.379. 
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die wiifir. Lbsungen i.Vak. zur Trockne verdampft. Den Ruckstand nahm man in 100 ccm 
Wasser auf und schuttelte ihn noch 2 ma1 mit Ather durch. Die wafir. Lbsung wurde so 
lange mit Silbercarbonat geschiittelt, bis keine Chlor-Ionen mehr nachweisbar waren. In 
Lbsung gegangenes Silber wurde mit Schwefelwasserstoff entfernt. Nach Behandlung 
mit etwas Kohle wurde filtriert. Die nun vollig Hare, farblose walk. Lijsung wurde 
i. Vak. zur Trockne verdampft und der Ruckstand in heidem absol. Methanol gelost. 
Beim Einengen kristallisierte das P - R i  b a z o l  als farbloser Korper vom Schmp. 198O aus; 
Ausb. etwa 100 mg = 3.7 % d.Th. (auf die eingesetzte 1-Acetyl-2.3.5-tribenzoyl-ribose be- 
zogen). Durch Umkristallisieren aus absol. Methanol stieg der Schmp. &Uf 202-203O. Die 
Verbindung ist loelich in Wasser, Methanol und Alkohol, unloslich in Ather und Petrol- 
iither; [a]’fi : -45.3f2O (c = 1.2 in Pyridin). 

C,4H,80,N, (278.3) Ber. N 10.28 Gef. N 10.21 
P i k r a t  : Die moglichst konzentrierte Losung in Methanol wurde mit kaltgesatt. wilBr. 

Pikrinsaure-Losung versetzt. Im Verlauf von 2 Tagen kristallisierte das P i k r a t  aus. Nach 
Umkristallisieren aus Methanol Schmp. 192O. 

~4H1804N2~C,H,0,N, (507.4) Ber. C 47-37 H 4.15 Gef. C 47.37 H 4.25 
b) (Nach der Quecksilbersalzmethode): Die aus 3 g 5.6-Dimethyl-benzimidazol 

zu erhaltende Menge 5.6 - D  i m e t h y l -  b e  n z i m i d azo l -  yuec ksi l  b er ch lor  i d4) wurde 
lufttrocken in 75 ccm Xylol suspendiert. Nach dem Ahdestillieren von 50 ccm Xylol 
wurde auf SO0 abkuhlen gelassen und die aus 5 g 1-Acetyl-2.3.5-tribenzoyl-d- 
r ibose  zu erhaltende Menge Benzobrom-r ibofuranose ,  in 20 ccrn Xylol gelost, zu- 
gesetzt. Nach ll/,stdg. Erhitzen unter RuckfluB wurde noch heid filtriert und der Filter- 
riickstand mit Xylol gewaschen. Nach Verdampfen des Xylols i.Vak. wurde der Ruck- 
stand 5 ma1 rnit je 100 ccm siedendem Wasser zur Entfernung von 5.6-Dimethyl-henz- 
imidazol ausgezogen. Nach Versetzen mit Xylol wurde dieses i. Vak. wieder verdampft 
und der Ruckstand noch 30Min. bei SOo i.Vak. getrocknet. Der Sirup wurde in absol. 
Methanol aufgelbst, mit 5 ccm einer 4-proz. Bariummethylat-Losung versetzt und uber 
Nacht im Eisschrank stehengelassen. Nach Zugabe von 1.2 ccm 2nH2S04 wurde das 
Methanol i.Vak. verdampft, worauf der Ruckstand mit 250 ccm 6nHCl 5 Stdn. unter 
Riihren auf dem siedenden Wasserbad zur Zerstorung der Ribose gehalten wurde. Zur 
Entfernung der abgespaltenen Benzoesaure wurde die Lbsung nach dem Erkalten 2 ma1 
mit Ather ausgeschuttelt und dann i.Vak. zur Trockne verdampft. Nach der Aufnahme 
in 300 ccm Wasser wurde noch 2mal rnit Ather ausgeschuttelt; die C1-Ionen entfernte 
man mit Silbercarbonat und in Lbsung gegangenes Silber mit Schwefelwasserstoff. Die 
Losung wurde zum Sieden erhitzt, mit etwas Kohle versetzt und filtriert. Nach dem Ein- 
dampfen zur Trockne wurde der Ruckstand in siedendem Methanol aufgenonimen. Nach 
den1 Filtrieren hinterblieben beim Verdampfen 0.22 g fast farbloses Material, das teilweise 
kristallisiert war; Schmp. 170-175O. Dies entspricht 8% d.Th., auf die eingesetzte Menge 
1-Acetyl-2.3.5-tribenzoyl-d-ribose bezogen. Umkristallisieren aus Methanol ergab als 
Spitzenfraktion 80 mg vom Schmp. 195-1990; Riickstand von dieser Umkristallisation 
130 mg vom Schmp. 160-170°. Nach erneutem Umkristallisieren aus Methanol lagen noch 
21 mg vorn Schmp. 201-2020 und [NIB : -47.24=2O (c = 1.1 in Pyridin) vor. 

8) 1.4- An h y dr o - d - r i b i t (IX) : Der aus 3 g 1 -Ace t y l  - 2.3.5 - t r i b en z o y 1 - d - r i b o s e 
erhdtene Sirup von Benzobrom-r ibofuranose  wurde in ather. Lasung zu 50 ccm eis- 
gekiiblter 1.9 m LiAlH4-Lasung in Ather unter Riihren eingetropft. Nach 1 Stde. wurde 
allmahlich mit 100 ccm Wasser versetzt und GO, eingeleitet, bis dje LBsung neutral war. 
Der nun gut absaugbare Niederschlag wurde entfernt und der Ather abgetrennt. Die 
wtifir. Losung wurde i.Vak. zur Trockne verdampft und der Ruckstand mit absol. Methanol 
ausgezogen. Nach Verdampfen des Methanols wurde der verbleibende Sirup bei lo-, Tom 
und 140° destilliert. Das gelbliche 01 erstarrte beim Anreiben mit Ather; Schmp. 99O, 
[a]$ : +71 f 2 O  (c = 0.52 in wasser). 

Die zurn Vergleich nach K u h n  und WendtI4)  auB d-Ribamin hergestellte Verbin- 
dung schmolz bei 98-99O; [a]$ : 1 7 1  I-t 2O (c = 0.53 in Wasser). Der Misch-Schmp. zeigte 
keine Erniedrigung. Der 1 . . l -Anhydro-d- r ib i t  ist leicht loslich in Wasser, Methanol, 
Alkohol und unloslich in Ather und Petrolather. 


