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6. Hellmut Bredereck und Erich Hambseh: fiber Alkalirnetall- 
verbindungen der 2.3.4.6-Tetramethyl-d-glucopyranose und 1.3.4.6-Tetra- 
methyl-d-fructofuranose und ihre Verwendung zu Glykosid- und Di- 

saccharid- Synthesen 
[Bus dem Institut fur Organische Chemie und Organisch-chemische Technologie der 

Technischen Hochschule Stuttgart] 
(Eingegangen am 31. Oktober 1953) 

In der Tetramethyl-d-glucose und Tetramethyl-d-fructose konnte 
der Wasserstoff des Lactolhydroxyls durch Alkalimetall ersetzt wer- 
den. Konfiguration und Reaktionsfahigkeit der Alkalimetallverbin- 
dungen wurden durch Umsetzung mit Methyljodid und Dimethyl- 
sulfat, die zu den entaprechenden Glykosiden fuhrte, ermittelt. Die 
Kalium-Verbindung der 2.3.4.6-Tetramethyl-&glucose reagierte rnit 
a- 1 -Tosyl-. a-1 -Brom- und p- 1 -Chlor-2.3.4.6-tetramethyl-d-glucose 
unter Bildung von Disacchariden des Trehalosetypus. 

Zur Darstellung sehr reiner Oktamethyl-saccharose haben wir kurzlich an- 
methylierte Saccharose in die Natriumverbindung ubergefuhrt und diese rnit 
Dimethylsulfat umgesetzt 1). Da die bekannten Verfahren *) zur Darstellung 
tler 2.3.4.6-Tetramethyl-a-d-glucose nur geringe Ausbeuten lieferten, und un- 
vollstandig methylierte Produkte nur durch hiiufiges Umkristallisieren ent - 
fernt werden konnten, haben wir auch hier das zur Darstellung der Okta- 
methyl-sacrharose angewandte Verfahren herangezogen. Wir methylierten 
or-Methylglucosid in waBrigem Aceton mit Dimethylsulfat und Alkali bei pH 9 
his 11, iiberfiihrten das nahezu vollstiindig methylierte Produkt in die Na- 
triumverbindung und erhielten durch deren Umsetzung rnit Dimethylsulfat 
reine Pentamethyl-d-glucose. Durch Ghicosidspaltung ging diese in 2.3.4.6- 
Tetramethyl-a-d-glucose uber. 

ITnsere Absicht war, den Wasserstoff des Lactolhydroxyls der Tetramethyl- 
glucose tlurch Alkalimetall zu ersetzen und die Verbindungen zu Glucosid- 
bzw. Disaccharidsynthesen zu verwenden. T'nseres Wissens sind solche Ver- 
suche zur Darstellung von Disacchariden bisher noch nicht durchgefuhrt 
worden. 

K. F r e u d e n b e r g  und R. M. Hixons)  haben Diaceton-mannose uber die h'atrium- 
verbindung mit Methyljodid zu der Monomethylverbindung umgesetzt. Von dieser Ver- 
bindung stellten K. F r e u d e n b e r g  und A. Rolf4)  spater fest, daO es sich um das Di- 
aceton-methyl-mannosid handelte. Sie hatten also diese Verbindung uber die 1-Natrium- 
Verbindung der Diaceton-mannose gewonnen. 

Wir haben in atherischer Losung zunachst die Alkalimetallverbindungen 
( Li, Na, K, Cs) der Tetramethyl-d-glucose dargestellt . Die Bildungsgeschwin- 
digkeit nahm mit steigendem Atomgewicht des Alkalimetalls zu. Wiihrend 

I )  H. Bredereck ,  G. Hagel loch u. E. H a m b s c h ,  Chem. Ber. 85, 35 [1954], vor- 
. - - -. ___ _. 

anstehend. 
?)  T. P u r d i e ,  J. C. I r v i n e ,  J. chem. SOC. [London]88,1021 [1903]; W. K. Ha- 

w o r t h ,  ebenda105,8 [1915]; E. s. W e s t  u. R. F. Holden ,  J. Amer. chem. Soc.56, 
980 [1934]. 

3, Ber. dtach. chem. Ges. 66,2119 [1923]. 
4,  Ber. dtech. chem. Ges. 68,300 119251. 
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Lithium nur trage reagierte, setzten sich Natrium, Kalium und Caesium leb- 
haft mit Tetramethyl-d-glucose um. Die Reaktionsfahigkeit der Alkalimetall- 
verbindungen wurde durch Umsetzung mit Dimethylsulfat und Methyljodid 
zu Pentamethyl-d-glucose untersucht. Wahrend die Lithium- und Natrium- 
verbindung mit Methyljodid nicht reagierte, trat mit Dimethylsulfat poll- 
stiindige Umsetzung ein. Dabei reagierte die Natriumverbindung lebhafter 
als die Lithiumverbindung. Die Kalium- und Caesiumverbindung setzte sich 
mit Dimethylsulfat und Methyljodid bereits bei Zimmertemperatur um, die 
Caesiumverbindung stets lebhafter als die Kaliumverbindung. 

Die Methylierung der Alkalimetallverbindungen mit Dimethylsulfat fuhrte 
in jedem Falle zu einer Pentamethyl-d-glucose vom Drehwert [aID: +16.1° 
(in Methanol). Aus den Drehwerten fur reine Pentemethyl-a-8-glucose ([.ID : 
+ 154.4O, in Methanol) und Pentametliyl-fi-d-glucose ([aID: -18.36O, in Me- 
thanol) ergibt sich, daB die uber die Alkalimetallverbindungen erhaltene 
Pentamethyl-d-glucose aus einem Gemisch von etwa 80 % p- und 20 yo a-Form 
besteht. Die weitgehende Umlagerung in die p-Konflguration erfolgt bereits 
bei der Darstellung der Alkalimetallverbindungen. Wir fanden, daB schon 
beim Hinzufiigen sehr kleiner Mengen der Natriumverbindung von Tetra- 
methyl-d-glucose oder von festem Natriumhydroxyd zu einer iitherischen Lo- 
sung von Tetramethyl-d-glucose sofortige Mutarotation eintritt. 

I n  gleicher Weise wie die 2.3.4.6-Tetramethyl-d-glucose lie13 sich auch die 
1 .3.4.6-Tetramethyl-d-fructose5) in die Alkalimetallverbindung (Na, K,  Cs) 
iiberf iihren . 

Die Kaliumverbindung ergab rnit Dimethylsulfat eine Pentamethyl-d-fructofuranose 
rnit der Drehung [.ID: +6.5O (Chloroform), bei Umsetzung mit Methyljodid betrug die 
Drehung [a]=: +12.2O (Chloroform). Die Umsetzung der Caesiumverbindung mit Methyl- 
jodid fuhrte zu einer Pentamethyl-d-fructose mit der Drehung [aID: +4.6O (Chloro- 
form). Von den beiden Isomeren der Pentamethyl-d-fructofuranose iet nur die a-Ver- 
bindung mit der Drehung [aID: +115.g0 (Chloroform) bekannt. Die oben aufgefuhrten 
Drehwerte der Pentamethyl-d-fructose deuten jedoch darauf hin, daB die Kalium- und 
Caesiumverbindung der Tetramethyl-d-fructose einen hohen Anteil an @-Isomerem besitzt. 

Es lag nunmehr nahe, die Alkalimetallverbindungen der Tetramethylglucose 
zur Syn these  von  Disacchar iden  des Trehalosetypus zu verwenden. I n  
der vorliegenden Mitteilung beschreiben wir die Kondensation der Kalium- 
Verbindung der 2.3.4.6-Tetramethyl-d-glucose mit a-1 -Brom-, fi- 1 -Chlor- und 
1 -Tosyl-2.3.4.6-tetramethyl-d-glucose. 

Die Darstellung der bereits bekannten 1 -Brom-2.3.4.8-tetramethyl-a-d-glucose fuhrteri 
wir entsprechend der Darstellung der Acetobromglucosee) in der Weiae durch, daB wir 
2.3.4.6-Tetramethyl-a-d-glucose mit Essigsiiureanhydrid und Perchloham acetylierten 
und zur Reaktionsliisung roten Phosphor und Brom gaben. Entsprechend der Darstel- 
lung der @-Acetochlorglucose7) erhielten wir durch Umsetzung der 1-Brom-2.3.4.6-tetra- 

5 ,  J. C. J rv ine  u. E. S. Steele, J. chem. SOC. [London] 1920,1474; W. N. Ha- 
worth u. A. Learner,  ebenda 1928,619; w. N. Hawor th ,  E. L. Hi r s t  u. E. G. V. 
Percival,  ebenda 1932, 2384; W. 11'. Hawor th  u. H. R. L. S t re ight ,  Helv. chim. 
Acta 15,609 [1932]. 

tfber eine neue Methode zur Darstellung der Verbindung berichten wir spiiter. 

') H. H. Schlubach, Ber. dtsch. chem. Ges. 59,840 [1928]; R. Gilbert ,  Dissertat. 

- __ - 

M. Barezai-Martos u. F. Korosy, Nature [London] 165,369 [1950]. 

Hamburg, 1931. 
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methyl-u-d-glucose mit Silberchlorid in Ather in L&ung die auSerordentlich labile P-Ver- 
bindung, die sich leicht in das a-Isomere umlagert. Sichere Angaben uber ihren Rein- 
heitsgrad kbnnen nicht gemacht werden. Die Umsetzung der 1-Brorn-2.3.4.6-tetramethyl- 
a-d-glucose mit p-toluolsulfonsaurem Silber in Ather fuhrte zur kristallinen l-Tosyl-tetra- 
methyl-d-glucose, die in der a-Form vorliegen diirfte ( [a]$:  +175.3O in Benzol). 

Die Umsetzung der Halogen- und Tosyl-Zucker mit der Kalium-Verbin- 
dung der 2.3.4.6-Tetramethyl-d-glucose in Ltherischer Losung fiihrte uber 
schwerlosliche Additionsverbindungen zu Oktamethyl-trehalose, die durch 
Hochvakuumdestillation rein erhalten wurde. Als Beweis fur die Trehalose- 
Struktur des Oktamethylathers diente uns die Spaltung mit verd. Salzsaure 
zu 2.3.4.6-Tetramethyl-d-glucose. 

Die folgenden Versuche galten der Frage nach der Zusammensetzung der 
erhaltenen Oktamethyl-trehalose hinsichtlich der verschiedenen cc.p-Isomeren. 
Wahrend sich diese im Palle der Oktaacetyl-trehalose z. T1. durch fraktionierte 
Kristallisation trennen lassen*), scheidet eine solohe Moglichkeit der Tren- 
nung bei den nicht kristallinen Isomeren der Oktamethyl-trehalose aus. Wir 
haben uns daher darauf beschrankt, die Zusammensetzung der erhaltenen 
Oktamethyl-trehalose zu ermitteln. Uber Einzelheiten der Trennung u.p-iso- 
merer Oktamethylather werden wir in anderem Zusammenhang berichten. 

Voraussetzung fiir eine Klarung der sterischen Verhaltnisse war die Kennt- 
n i s  der spezifischen Drehungen der Oktamethylather der u.u-, u.p- und p.$-Tre- 
halose. 

Wahrend die Oktamethyl-a.a-trehalose bekannt war, haben wir den P.P-Trehalose- 
oktamethylLther erstmals aus Oktaacetyl-P.P-trehalose durch entacetylierende Methylie- 
rung in Aceton und Nachmethylierung uber die Natriumverbindung mit Dimethylsulfat 
dargestelltO). Die Darstellung der Oktamethyl-a$-trehalose durch Methylierung des ent- 
sprechenden Oktaacetats ist zwar beschriebenI0), da aber das verwendete Oktaacetat ein 
Isomerengemisch mit einem zuflillig der Oktaacetyl-c+trehalose entsprechenden Dreh- 
wert darstellte*), lag auch der Oktamethyliither nur als Gemisch Tor. Immerhin liegt der 
aus den Drehwerten der a.a- und @.@-Form nach der Hudsonschen Regel fur das a.P- 
Isomere errechnete Wert nahe der von H. H. Schlubach und K. Maurer'O) angegebenen 
spezifischen Drehung. Die Drehwerte und Siedepunkte der Oktamethyl-trehalosen zeigt 
die folgende Tafel. 

Oktamethyl- trehalosen 
- - __ _- _ _ _ _ _ ~ ~ _  --- 

1 Sdp. OC I Torr I [ ~ ] ~ i n B e n z o l  
L - . - - - -  

Verbindung ____ 
Oktamethyl-a. u-trehalose . . . . . . . . . ' 170 I 3-10-2 +199.B0 
Oktamethyl-a$-trehalose . . . . . . . . . . I - I - +8l0 (ber. Wert) 
Oktamethyl-f3.P-trehalose . , . . , . . . . . I 120 1 10-3 1 - 38O 

Unsere synthetischen Oktamethyl-trehalosen zeigten folgende Drehungen : 

Aus der Kalium-Verbindung der 2.3.4.6-Tetra- 
methyl-d-glucose mit 

-- -- .- - 

1. 1-Brom-2.3.4.6-tetramethyl-a-d-glucose 
2. 1-Chlor-2.3.4.6-tetramethyl-~-d-glucose 
3. 1-Tosyl-2.3.4.6-tetramethyl-a-d-glucose 

Eu1D 
-. - - .- .- -- - - - - - - 

-2.4O (Benzol), -3.1O (Chloroform) 
+35.6O (Chloroform) 

4 . B 0  (Chloroform) 



Nr. 1/1954] der 2.3.4.6- Tetramethyl-d-glucopyranose 41 

Die bei Versuch 1) und 3) erhaltenen Oktamethyl-trehalosen besitzen offen- 
bar dieselbe Zusammensetzung und kommen in ihrer Drehung der fl.P-Ver- 
bindung am nachsten. Auf Grund der oben geschilderten Versuche ist an- 
zunehmen, daB auf der "rehalosehalfte, die durch die Metallverbindung ge- 
bildet wird, uberwiegend P-Konflguration vorliegt. Gleichzeitig muB aber 
auch die andere Trehalosehiilfte uberwiegend p-Kodguration besitzen, was 
eine Waldensche TJmkehrung der I-Brom- bzw. 1-Tosyl-2.3.4.6-tetramethyl- 
a-d-glucose zur Voraussetzung hat. Die aus Versuch 2) resultierende Okta- 
methyl-trehalose zeigt einen erheblichen a-Anteil, vermutlich auf der durch 
die Halogenose gebildeten Trehalosehalfte. Es ist in diesem Fall auch bei der 
1 -Chlor-2.3.4.6-tetramethyl-~-d-glucose W a 1 d e n  sche Umkehrung anzuneh- 
men. Dabei ist zu beriicksichtigen, daB das eingesetzte P-d-Glucose-Derivat 
sicher eine gewisse Menge an a-Isomerem enthielt. 

Die bisherigen Versuche haben gezeigt, daB man durch Kondensation von 
Alkalimetallverbindungen der 2.3.4.6-Tetramethyl-d-glucose mit Halogenosen 
bzw. Tosylzuckern zu trehaloseartigen Disacchariden gelangen kann, die auf 
seiten des als Alkalimetallverbindung eingesetzten Methylzuckers uberwiegend 
P-Kontiguration, auf seiten der Halogenose wahlweise bevorzugt a- oder 
P-Kontiguration besitzen. 

Die angefiihrten Versuche diirften die Synthesen weiterer trehaloseartiger Disaccharide 
bzw. ihrer Methyliither ermoglichen. Die hinderstellung erfordert in jedem Falle einc 
Trennung der anfallenden Jsomerengemische. tiber weitere Synthesen und chromato- 
graphische Trennungen berichten wir spiiter. 

. - __ - - - - - - __ __ - - - - -. __ - - - - - . - .- - . - - .. - - . 

Besehreibong der Versuche 

2.3.4.0 -Te t r ame  t h y 1 -a-d -glu cose : In einem 2-Z-Dreihalskolben mit Anschutz- 
Aufsatz, RuckfluBkiihler, mechanischem Riihrer und 2 Tropftrichtern werden 97 g a-Me- 
thylglucosid in 150 ccm Wasser gelost, dem man 2 g Natriumhydrogencarbonat zu- 
gesetzt hat. Man gibt 60 ccm Aceton hinzu und erhitzt im Wasserbad auf 65-70O C. Im 
Laufe m e h r e r  Stunden liilt man 670 ccm siiurefreies Dimethylsu l fa t  in 300 ccm 
Aceton und einen geringen ijberschuI3 an 30-proz. Natronlauge (etwa 615 ccm) zutropfen. 
Man ruhrt stark und sorgt dafiir, daB die Losung stets einen pH-Wert von 9-11 besitzt. 
1st alles Dimethylsulfat zugegeben, so neutralisiert man durch Einleiten von CO,, erhitzt 
20 Min. auf 800 C und destilliert daa Aceton ab. Man laBt abktihlen und extrahiert die 
Lijsung fiinfmal mit je 150 ccm Chloroform, wiischt die vereinigten Extrakte mit wenig 
Wasser und trocknet iiber Natriumsulfat. Zur Entfarbung gibt man einige Spatelspitzen 
Aktivkohle zu. Die Lhung wird filtriert, und das Losungsmittel auf dem Wasserbad, 
zuletzt i.Vak., abdeatilliert. Den gelben Rohsirup destilliert man an der Olpumpe. Da- 
bei ist ee wichtig, d a B  ein Vorlauf bis zum Sdp.o.,, 80° (Badtemperatur 120O) verworfen 
wird. Die Ausbeute an farblosem bis hellgelbem 01 betriigt 80-100 g. 

Zur Nachmethylierung werden 83 g der Hauptfraktion in 800 ccm absol. Ather gelost 
und 5 g  Natriumdraht eingeprelt. Den Reaktionskolben verschlieBt man mit Ruck- 
fldkuhler und Calciumchlorid-Rob, Nach einigen Stunden, wenn die Wassemtoff- 
entwicklung aufgehort hat, liil3t man durch den RuckfluuOkuhler 33 ccm siiurefreies Di- 
methylsu l fa t ,  daa man mit 50 ccm absol. Ather verdunnt hat, zdie0en. Dam wird 

Stde. zum Sieden erhitzt, um die Reaktion zu vervollstiindigen. Die iitherische Lo- 
sung filtriert man von methylschwefelseurem Natrium und iiberschiiss. Metall ab und 
destilliert den Ather, zuletzt i.Vak., ab. 

Zur Verseifung des iiberschiiss. Dimethyhulfats wird der Ruckstand in einen 1 - 2 - h i -  
hahkolben mit demselben Aufbau wie bei der ersten Methylierung gegossen und mit ge- 
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siitt. Natriumhydrogencarbonat-Losung nachgespiilt. Man stellt die Riihrung an, heizt 
im Wasserbad langsam auf 65-70° C und verseift das uberschiissige Dimethylsulfat durch 
tropfenweise Zugabe von 30-proz. Natronlauge bei pH 9-11. Zum SchluB erhitzt man 
noch 10 Min. auf 80° C. Man arbeitet wie bei der Erstmethylierung auf und erhlilt etwa 
73 g hellgelbes Rohprodukt. Man kann dieses direkt der Glucosidspaltung unterwerfen, 
besser ist es aber, das 61 vorher zu destillieren, da hierbei daa Endprodukt in reinerer 
Form und besserer Ausbeute anfallt. Durch Vakuumdestillation erhiilt man die P e n t a  - 
methyl -d-g lucose  in reiner Form als farbloses 61. Ausb. 62 g. Sdp.,.,, 80° C. [a15 : 
fl.53.9O (Methanol), n$ = 1.4439. 

C,,H,,O, (250.2) Ber. CH,O 62.00 Gef. CH,O 62.09 
Zur Glucos idspa l tung  werden in einem 2-2-Kolben 60 g P e n t a m e t h y l - g l u c o s e  

in einer Mischung von 160 ccm konz. Salzsiiure (d 1.16) und 790 ccm Wasser gelost und 
11/2 Stdn. ein lrriiftiger Wasserdampfstrom durchgeblasen. Der Kolben wird hierbei nicht 
hoher als auf 115-118° C (Badtemperatur) erhitzt. Die noch warme LaSung siittigt 
man mit Natriumsulfat und zieht 5-6 ma1 mit Chloroform aus. Die vereinigten Extrakte 
werden mit gesiittigter Natriumhydrogencarbonatlosung entsiiuert und mit wenig Wasser 
gewaschon. Bei der ublichen Aufarbeitung erhiilt man einen hellgelben Rohsirup, der 
heim Abkiihlen sofort erstarrt. Man versetzt mit 500 ccm siedendom Petroliither (Sdp. 90 
bis 1200) und erhitzt evtl. unter Riickflud, bis alles in Losung gegangen ist. Erst nach Ab- 
kiihlen der Losung auf Raumtemperatur, wobei die Hauptmenge auskritallisiert, wird die 
Kristallisation im Eisschrank beendet. Man lasse dort nicht langer als einige Stunden 
stehen, da sonst verunreinigte Substanz fiillt. Es wird nochmals aus Petroliither umkri- 
stallisiert, wobei 32-39 g sehr reine 2.3.4.6-Tetramethyl-a-d-glucose erhalten wer- 
den. Schmp. 94O; [a]% : +81.0° (M'asser), +86.5O (Chloroform). Lit.2): Schmp. 90-93O; 
[a]$ : +80.4O (Wasser). 

Alka l imeta l lverb indungen d e r  2.3.4.6-Tetramethyl-d-glucose u n d  -d-  
f ruc tose :  3 g trockene T e t r a m e t h y l - d - g l u c o s e  bzw. 3 g  (lest. T e t r a m e t h y l - d -  
f r u c t o s e  werden in 300 ccm absol. Ather gelost und mit einem aerschuI3 an L i t  h i  u m , 
N a t r i u m ,  K a l i u m  oder Caesium versetzt. Natrium wird in der iiblichen Weise durch 
cine Diise in die iitherische LCisung eingepredt, Lithium und Kaliuin wendet man in Form 
dunner Scheiben an. Bei der Umsetzung mit Caesium ist besondere Vorsicht geboten, (la 
sich diescs an der Luft sofort von selbst entziindet. Man zerstoBt die das Caesium ent- 
haltenden Ampullen in einer Reibschale unter absol. Benzol und spiilt das Metall in den 
Reaktionskolben. Dieser wird mit RuckfluBkiihler und Trockenrohr verschlossen. Dann 
l a B t  man bci Zimmertemperatur stehen, bis die anfangs lebhafte Wasserstoffentwicklung 
arifhort (nach 6-9 Stdn.). 

1 - Brom - 2.3.4.6 - t e t r a  m e t  h y 1 -a - d - glu  c ose : Die Apparatur besteht aus einem 
260-ccm-Dreihalskolben mit mechanischem Riihrer und Tropftrichter. Der dritte Tubus 
ist mit einem Trockenrohr verschlossen. 

Man versetzt 20 ccm Essigsiiureanhydrid unter stmkem Riihren mit 3 Tropfen 70-proz. 
Perchlorsiiure und gibt dann 11.8 g 2.3.4.6-Tetramethyl-d-glucose portionsweise zu. 
Der Tubus wird mit 2-3 ccm Anhydrid nachgespiilt, verschlossen und die Reaktions- 
niischung unter Ruhren 1 Stde. auf 30° erwiirmt. Man gibt 3.2g roten Phosphor zu, 
kiihlt in Eiswasscr und liiBt eine Mischung aus 18 g B r o m  und 12 ccm Eisessig zutropfen. 
Dann werden 3.6 ccm Waaser unter kriiftigem Ruhren sehr langsam tropfenweise zu- 
gegeben. Nun liiBt man die Reaktionsmischung in gut verschlossenem Kolben 2 Stdn. 
bei Oo stehen. Man kann auch iiber Nacht aufbewahren, wobei es aber notwendig ist, 
aiif etwa -5O zu kiihlen. Man giedt auf die Kristallmasse 40 ccm gekiihltes Chloroform 
und liiBt langsam auftauen. Dann wird in  70 ccm Eiswasser eingeriihrt. Daa Becherglas 
mit Eiswasser packt man zuvor in Eis ein; ab und zu werden Eisstiickchen zugegeben. 
Man trennt rasch in einem mit Eiwaaser vorgekiihlten Scheidetrichter (im folgenden 
wird der Scheidetrichter stets auf diese Weise, Chloroform und Hydrogencarbonat-Losung 
jeweils in einer Eis-Kochsalz-Mischung vorgekuhlt), mtriert den iiberschiiss. Phosphor 
ah und wiischt mit demselben Volumen Eiswasser nach. Daa Waschwasser wird einmd 
rnit Chloroform extrahiert, dann entsiiuert man die vereinigten Extrakte zweimal sehr 
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rasch mit Natriumhydrogencarbonat-Ltkung unter Zusatz von Eisstiickchen. Anschlie- 
Bend wird der pH-Wert der Hydrogencarbonatlosung auf noch vorhandene Alkalitiit ge- 
priift. Jetzt wird die Losung mit vie1 Natriumsulfat unter Zusatz von Magnesiumcarbonat 
und Kohle 1 Stde. unter Schiitteln getrocknet. 

Daa Losungsmittel wird i.Vak. auf einem Wasserbad von 3 5 - 4 0  (keinesfalls iiber 45O) 
destilliert. Statt Kapillare sind Siedesteinchen zu verwenden. Man erhalt einen farb- 
losen, vollig siiurefreien Sirup, den man sofort an- die Hochvakuumpumpe bringt und 
dort bei Raumtemperatur belaBt, bis er weiter verarbeitet wird. Auab. 11 g. Der Anaatz 
kann auch verdoppelt werden, groBere Ansatze sind jedoch nicht rataam. 

C',,H,,O,Br (299.1) Ber. CH,O 41.49 Gef. CH,O 41.66 
1 - C h lor  - 2.3.4.6 - t e t r a m e  t h y 1 - p - d - gl  u c o s e : Die Apparatur besteht aus einem 

250-ccm-Kolben mit eingeschliffenem Riihrer (ah Gleitmittel Paraffinol) und einem Riick- 
fluBkuhler mit Trockenrohr. 

11 g i. Hochvak. getrocknete, farb- und geruchlose 1 - B rom-  2.3.4.6 - t e  t r a m e  t h y l -  
a -d-g lucose  werden in 100 ccm trockenem Ather (hergestellt aus &her p.a. Merck) 
gelost und mit 22 g aktivem Silberchlorid') und einer Spatelspitze Calciumsulfat (bei 
2500 i.Vak. entwassert) versetzt. Man taucht den Kolben in ein Bad, das zuvor auf 45O 
erhitzt wurde, und riihrt kriiftig 5-7 Min.; das weile Silberchlorid fiirbt sich unter Bil- 
dung von Silberbromid grun. Dann wird rasch das Bad entfernt und die warme Mischung 
in den Kolben filtriert, der den Reaktionspartner enthiilt. Es darf nicht abgesaugt werden, 
um Kondensation von Wasserdampf zu vermeiden. 

1 - Tos y l -  2.3.4.6 - t e  t r a m e  t h y 1 -a -d  -g lu  cos e : Man lost 3 g farblose, i. Hochvak. 
getrocknete und saurefreie 1-Brom-2.3.4.6-tetramethyl-a-d-glucose in 45 ccm 
absol. Ather, gibt 4 g getrocknetes p- to luolsu l fonsaures  Silberll) zu und setzt einen 
RiickfluBkuhler mit Calciumchlorid-Rohr auf den Kolben. Dann schiittelt man einige 
Minuten und kocht anschlieknd 30 Min. unter RuckfluO. Der Tosylzucker kristallisiert 
hier bereits an der Kolbenwand aus. Vollstandige Losung erreicht man erst bei einer 
Badtemperatur von 50--55O, evtl. unter Zugabe von 2 bis hochstens 5 ccm Ather. Man 
filtriert rasch die Silbersalze ab. I m  Filtrat beginnt bald die Kristalliaation. Diem ver- 
rollstiindigt man im Eisschrank bei -60. Dabei ist ein (2.B. mit Calciumchlorid-Rohr) 
verschlossenes Gefiil3 zu verwenden. Die farblosen Kristalle werden rasch abgeaaugt und 
mit wenig Ather gewaschen. Die Ausbeute betragt 1.5 g (= 38% d.Th.). Beim Umkri- 
stallisieren aus 75 ccm siedendem Ather erhiilt man die 1 -Tosy l-2.3.4.6- te t r a m e  t h y l -  
a -d-g lucose  in Form seidengliinzender Nadeln, die jedoch sowohl innerhalb Stde. 
an der Luft als auch i. Vak. iiber Diphosphorpentoxyd oder Kaliumhydroxyd zerfliebn. 
Die Konstanten miisscn unmittelbar nach der Isolierung bestimmt werden. Schmp. 79 
bis 80° unter Violettfarbung und Zersetzung. [a]% : +175.9O (Benzol). 
C',,Hz60,S (390.3) Ber. C 52.29 H 6.71 CH,O 31.79 Gef. C 52.48 H 6.82 CH,O 31.66 

Glgkos idsynthesen  m i t  den  A l k a l i m e t a l l v e r b i n d u n g e n  d e r  2 .3 .4 .6-Tetra-  
m e t  h y 1 - d - g 1 u c o se u n  d 1 .3.4.6 - T e t r a  m e t  h y 1 - d - f r u  c t o s e 

a) U m s e t z u n g  m i t  D i m e t h y l s u l f a t :  Die nach der Vorschriit, S. 42, erhaltenen 
atherischen Losungen der Lithium-, Kalium-, "atrium- oder Caesium-Verbindungen werden 
innerhalb von 10 Min. mit einer Mischung von 15 ccm siiurefreiem D i m e t h y l s u l f a t  
und 30 ccm absol. Ather versetzt. Es fallt ein weiBer Niederschlag von methylschwefel- 
saurem Alkali, wiihrend der &her infolge der frei werdenden Reaktionswarme nach einiger 
Zeit zum Sieden kommt. Man erhitzt noch Stde. zum Sieden, saugt von iiberschiissi- 
gem Metall und methylschwefelsaurem Alkali ab und entfernt daa Liisungsmittal durch 
Vakuumdestillation. Verseifung des uberschuss. Dimethylsulfates und Aufarbeitung der 
Glykoside werden in der iiblichen Weisel) vorgenommen. Zur Reinigung wird i. Hochvak. 
destilliert. 

Pentamethyl -d-g lucose :  Sdp.o~ooo, 45e50°; [a]B: +16.1° (Methanol). 

P e n t a m e t h y l - d - f r u c t o s e  (aua der 2-Kalium-Verbindung) [a]%: f6.5O (Chloro- 
C,,H,,O, (250.2) Ber. CH,O 62.00 Gef. CH,O 61.63 

f orin ) . __ 
B. Hel fer ich  u. R. Gootz,  Ber. dtsch. chem. Ges. 62,2788 [1929]. 
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b )  U m s e t z u n g  m i t  Methyl jodid :  Die nach der Vorschrift, S. 42, erhaltenen 
iitherischen Losungen der Kalium- und Caesiumverbindungen werden von uberschuss. 
Metall in einen trockenen Kolben abgegossen. Man versetzt mit 20ccm M e t h y l  j o d i d  
und erhitzt zum Sieden, bis die Ltherische Losung auf Zusatz von Wasser keine alkalische 
Reaktion mehr zeigt (nach 2-4 Stdn.). Dann wird von ausgefallenem Alkalijodid abfil- 
triert. Losungsmittel und uberschiiss. Methyljodid destilliert man i. Vak. ab, versctet den 
Riiekstand mit 50 ccm absol. Ather und entfernt diesen durch Vakuumdestillation. Der 
Ruckstand wird i. Hochvak. destilliert. 

P e n t  a m  e t h y 1 -d - glucose (aus der 1-Kalium-Verbindung) : Sdp.o~ooo5 4;3-50°; [%IF : 
$- 15.9O (Methanol). 

C,,H,,O, (250.2) Ber. CH,O 62.00 Gef. CH,O 61.73 

CUH,,O, (250.2) Ber. CH,O 62.00 Gef. CH,O 59.79 
(Aus der 1 -Caesium-Verbindung): [a]F : +16.0° (Methanol). 

P e n  t a m e  t h y l  -d- f r u c  tose  (aus der 2-Kalium-Verbindung) : Sdp.o,,oo, 47-52O; : 

Gef. C 52.28 H 8.70 CH,O 61.92 
+12.2O (Chloroform). 
~.',lH,,OB (250.2) , Ber. C 52.78 H 8.86 CH,O 62.00 

(Aus der 2-Caesium-Verbindung) : [a]: : +4.6O (Chloroform). 
CllHPZO,, (253.2) Ber. CH,O 62.00 Gef. CH,O 61.22 

O k t a m e t h y l - t r e h a l o s e  
A r be i t sg a ng e iner  K o n  d e n  sa t ion : In  einem 1 -I-Kolben werden 6 g T e t r a  methyl -  

d -  glucose Mol) in 600 ccm absol. Ather gelost und die Luft durch Stickstoff ver- 
driingt. Man schneidet etwa 10 blanke Scheiben Kalium unter Ather und spiilt das Metall 
in die LSsung. Nun lalt man mit aufgesetztem RuckfluDkuhler, der mit einem Trocken- 
rohr verschlossen ist, so lange bei Raumtemperatur stehen, bis eine Gssentwicklung kaum 
inehr wahrnehmbar ist. Es darf keinesfalls erhitzt werden, da sonst die Alkalimetall- 
verbindung teilweise ausfallt. 

In einem zweiten 1-Z-Kolben lost man 1/60 Mol der kupplungsfhhigen Komponente in 
tler ausreichenden Menge absol. Ather und gielt die iitherische Liisung der Metallverbin- 
dung zu, wobei man darauf achtet, d a l  das Metall vollstiindig zuruckbleibt. J e  nach der 
A r t  der Reaktionspartner fiillt sofort oder sphtestens nach 1-2 Min. ein gelber bis brauner 
Xiederschlag aus, wobei sich die uberstehende Losung aufhellt. Man schwenkt von Zeit 
zu Zeit um und lg l t  iiber Naeht oder besser mehrere Tage stehen. Dann wird daa Gemisch 
unter vermindertem Druck (ohne Siedekapillare) auf dem Wasserbad bei 40-45O auf etwa 
50 ccm eingeengt. Man leitet Kohlendioxyd ein und zersetzt langsani unter Umwhwenken 
mit Eisstuckchen und Eiswasser. Es wird mehrmals mit Chloroform extrahiert und die 
vereinigten Ertrakte mit Wasser gewaschen. Dabei sollen die wiil3rigen Schichten keine 
mure Reaktion annehmen. Man kann dies bei leicht zersetzlichen Halogenosen dadurch 
erreichen, daD man rasch mit vorgekuhlten hagenzien und Gefiilen arbeitet. Notfalls giht 
man etwas Natriumhydrogencarbonat-Losung zu. Man trocknet uber Natriumsulfat nnd 
Magnesiumcarbonat, engt i. Vak. bei' 3-O Badtemperatur auf wenige ccm ein und gieDt 
die Losung in eine dickwandige Schliff-Flasche auf 4 g Silbercarbonat, das rnit 2 ccm Wasser 
angefeuchtet ist, schwenkt mit 25 ccm Aceton nach und schuttelt 2 Stdn. auf der Ma- 
schine. Von Zeit zu Zeit luftet man den Glasstiipsel. Bei Verwendung der leicht zersetz- 
lichen 1 -Broom oder der 1-Tosyl-2.3.4.6-tetramethyl-a-d-glucos wird der Chloroforni- 
extrakt direkt mit 4 g Silbercarbonat, 2 ccm Wasser und etwas Aceton 2-3 Stdn. auf 
der Maschine geschuttelt. 

Darauf priift man mit Silbernitrat, ob die Halogenose entfernt ist, filtriert vom Silber- 
carbonat ab, wiischt d iess  mit Aceton aus und trocknet rnit Natriumsulfat unter Zugabe 
von Magnesiumcarbonat und Kohle. Nach Filtration und Abdestillieren des Losungs- 
mittels wird i. Hochvak. fraktioniert. 

K on d e n s  a t ion d e  r Ka 1 i u m - Verb  i n d u ng d e r 2.3.4.6 - T e t r a  m e t  h y 1 - 
d-glucose  

a) m i t  1 - Brom - 2.3.4.0 - te t r a m e  t h y I -d  - glucose : Die aus 3 g Tetramethyl-glucose 
dargestellte Kaliumverbindung wird mit 3 g 1 - B r o m  -2.3.4.6 - t e t r a  m e t  h y 1 -a -d  - gl u - 
cose kondensiert und die Reaktionsmischung 14 Tage in verschlossenem Kolben auf- 
bewahrt. Es werden etwa 2.8 g Roheirup gewonnen, der i. Hochvak. fraktioniert wird. 



der 2.3.4.6- Tetramethyl-d-gluco p yranose 45 ___ -_ -___  Nr. 1/1954] 
.___- 

. ... - - .. - _ - - - .. _ -  -. - 

1 Sdp.O 1 Torr IBadtemperaturO 
._ __ - - -. ._ -. -. - -. - . -.-I - 

Monosaccharide ... 1 60-100O 1 6.10-4 ! 95-130° 
Disaccharide ..... I 115-125O 1 5.10-4 1 155--185O 

Susb. 1.2 g, d.s. 27%, bezogen auf 1-Brom-2.3.4.6-tetramethyl-a-d-glucose. [a]% : 

C',H,801, (454.3) Ber. C 52.85 H 8.43 OCH, 54.62 Gef. C 52.69 H 8.41 OCH, 54.30 
b) mi t  1-Chlor-2.3.4.6-tetramethyl-~-d-glucose: l l g  l-Brom-2.3.4.6- 

tet,ramethyl-a-d-glucose werden mit aktivem Silberchlorid in 100 ccm Ather 10 Min. 
zum Sieden erhitzt. Nach dem Filtrieren destilliert man daa Losungsmittel i.Vak. ab. 
Als Riickstand wird ein gelber Sirup erhalten. 

3.7 g der Substanz werden in wenig Ather gelost und die aus 4 g Tetramethyl-glucose 
erhaltene Kaliumverbindung zugegossen. Nach etwa 1 Min. tritt eine gelbe Triibung auf. 
Die Aufarbeitung erfolgt in der oben beschriebenen Weise. 

Dissccharidfraktion: Sdp.o~ooo, 117-125O (Badtemperatur 162O); [a]% : +35.6O (Chloro- 
form). ng : 1.4620. 
C',oH,80,1 (454.3) Ber. C 52.85 H 8.43 OCH, 54.62 Gef. C 52.26 H 7.65 OCH, 54.14 

c )  mi t  1-Tosyl-2.3.4.6-tetramethyl-a-d-glucose: 3 g  l-Tosyl-2.3.4.6- 
te t ramethyl -a -d-g lucose  werden rasch in viel Ather gelost und zu der Kaliumver- 
bindung gegoasen. Naoh 1-2 Sek. beginnt ein orangegelber Niederschlag auszufallen. 
Man laat 12 Stdn. bei Zimmertemperatur stehen und destilliert dann das Lijsungsmittel 
i. Vak. ab. Nach Zugabe von 20 ccm Toluol wird kurze Zeit auf 90° erhitzt. Dann arbeitet 
man in der ublichen Weise auf. 

-10.7O (Methanol), -3.1O (Chloroform), -2.4O (Benzol). ng : 1.4590. 

_- __- -- - 1 Sdp. 0 1 Torr-I BadteL&ztG 0 
7.10-' 1 1o0-14Oo I 120-124O *1200 I 8.104 I 160' 

Monosaccharide . . . 
Disaccharide . . . . . 

Ausb. 1.7 g. d.s. 50%, bezogenauf 1-Tayl-2.3.4.6-tetramethyl-ad-glucose; [a]g :-9.6O 
(Methanol), [a]% : -0.8O (Chloroform), nB :1.4596. 
C,H,,O,, (454.3) Ber. C 52.85 H 8.43 OCH, 54.62 Gef. C 52.79 H 8.52 OCH, 54.87 

Darstellung der Oktamethyl-P.P-trehalose (bearbeitet von D. Hummel): I n  
einem 250-ccm-Vierhalskolben mit absteigendem Kiihler werden 5 g 0ktaace ty l -P .P-  
trehalose in 26 ccm Aceton gelost. Die Wasaerbadtemperatur betragt 400. ZunPchst 
liiI3t man unter starkem Riihren so viel 40-proz. Natronlauge zutropfen, bis ein pH-Wert 
von etwa 9 erreicht ist; anschlieBend erfolgt Zugabe von etwas Dimethylsulfat .  Daa 
Eintreten der Reaktion kann an der Aueacheidung von Natriummethylsulfat beobachtet 
werden. Das weitere Zutropfen von Lauge und Dimethylsulfat erfolgt so, daI3 der p,-Wert 
zwischen 9 und 10 gehalten wird. Die Wasserbadtemperatur wird auf 50-550 gesteigert. 
Das Amton destilliert tropfenweise ab. Gegen Ende der Reaktion wird die Temperatur 
euf 6 0 0  gesteigert. Nachdem die ganze Menge Dimethylsulfat (44.7 g) zugetropft ist, 
laBt man den %-Wert durch Verseifung des Esters zunachst auf 7 sinken und macht 
dann mit etwas Lauge schwach alkalisch (Phenolphthalein). Man 1hBt noch Stdn. 
im siedenden Wasserbad, wobei die rote Farbe des Phenolphthaleim erhalten bleiben 
soll. Sollte die Lijsung stark alkalisch sein, so wird zur Neutralisation Kohlensiiure bis 
ziim Verblassen der Rotfarbung des Phenolphthaleins eingeleitet. AnschlieBend verdunnt 
man mit Wasser bis zur Auflosung der ausgeschiedenen Salze, extrahiert viermal mit 
je 90 ccm Chloroform, wiischt die vereinigten Extrakte zweimal mit dest. Wasser und 
trocknet iiber Natriumsulfat. 

Der nach Abdestillieren des Chloroforms zuriickbleibende, schwach gefiirbte Sirup 
wird i.Hochvak. bei 5.10-, Torr destilliert; das Destillat ist farblos. Ausb. 1.5 g. 

Die Permethylierung dieses Pmduktes zum Oktamethyliither sowie die anschlieBende 
Nachmethylierung wurde entsprechend der Darstellung der Oktamethyl-saccharosel) 
durchgefiihrt. Ausb. 0.8 g Disaccheridfraktion, d.8. 24.2%, bezogen auf Okhcetyl-P.P- 
trehalose; Sdp.,.,,,, ll5--12O0 (Badtemperatur 15O-16Oo); [a]g : -39.20 (Benzol), 39 .70  
(Methanol), n$'5: 1.4583. 
C,,H,,O,, (454.3) Ber. C 52.85 H 8.43 OCH, 54.62 Gef. C 51.96 H 8.03 OCH, 54.56 


