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Tafel 2. Ubers ich t  u b e r  d i e  Versuchsergebnisse  
Hei den Vcrsuchen 8 und 9 w d e  3-D-Glucose-1-phosphat, bei Versuch 10 C t - D - ~ h C O S C -  

I-pho~phat, bei den ubrigen Versuchen wurde D-GIUI:OW verwendet. Gel = Gelatine, 
KohlenhydratRehalt 0.65%, Ser-Alb = Pferde-Serumaltmmin. Kohlenhydratgellalt 0.07 y;, 

Vers.- 
S r  . 

1 
2 
3 
4 

5 

6 
7 
8 
9 

10 
11 
12 

14 
1 3  

- -  

Kohlen- 
hydrat 

g 

3.6 
7 
7 

15 

15 

5 
10 
5 
2.4 
6 

7 
10 
10 
10 

EiweiBstoff 

g 

1 Gel 
1 .R Gel 
1.5 Gel 
1.5 Gel 

1.5 Gel 

0.6 Ser-All) 
0.7 Ser-Alh 
0.6 Gel 
0.6 Gel 
0.6 Ser-Alb 
1 Gel 
0.7 Ser-Alb 
0.7 Ser-Alb 
1 Ser-Alb 

h t r ium-  
iydrogon. 
carbonat 

fi 

0.18 
3.5 
3.5 
3.5 

3.5 

2 
2 
5 
2.2 
5 

Dauer des 
Eindampfensin Tegm 

12 
16 
18 
1 1  

Produkt iet leiclif 
gelh gefiirbt 

I 1  
Produkt iut leicht 

gclb gefarht 
6 
8 

18 
9 

16 
-9 

8 
13 
6 

Kohlenhydrat,orl!alt 
in 0,' 

10 

vor der 
sauren 
IXalyse 

1.8 
2.1 
2.1 
1.9 

I .9 

1.8 
1.7 
1.5 
1.4 
1.5 
1.3 
1.5 
1 .:1 
1.6 

necli der 
sauwn 
1)ialyse 

1.3 
1.2 
1.1 
1.7 

1 . i  

I .R 
1.3 
1 .o 
1 .o 
1.1 
1.1 
1 .o 
O.!) 
1.1 

183. Almuth Klemer und Fritz Mieheel: Kohlenhydrat-Aminosiiure- 
Vorbihdungen 

[Aus dem Organisch-Chemischen Institut der Universitkt Munster (Westf.)] 
(Eingegangen am 6. Februar 1956) 

~-GIucose und D-Mannose lassen sich mit Swkosin in Dimethyl- 
formamid bei 100" zu dem gleichen Stoffe I kondensieren, der wahr- 
scheinlich ducch eine Amadori-Umlagerung entstanden ist. Beim 
Acetylieren erhiilt man daraus daa krietalline Triaetttt cines Lactons 
(111). Dies geht bei dcr sauren Verseifung wieder in I iiber. 

, 

Kiirzlich erschienene Mitteilungen von A. Abrams, P. H. Lowy und 
H. Borsook') veranlassen uns, uber einige seit langerer Zeit vorliegende 
'hilergebnisse auf dieseni Gebiete, insbesondere uber eine kristalline 3.4.5- 
Triacetyl-1 desoxy- l-N-sarkosyl-lacton-2-D-fructose zu herichten. Vor eini- 

*) J. Amer. chem. SOC. 7 i ,  4795 [1955]: J. biol. Chemistry 215, 111 [1955]. 



a

gen Jahren beschrieben wir N -  Glykoside verschiedener Aminosauren, die 
beim langsamen Eindampfen der wa13rigen Losungen der Komponenteri in 
Gegenwart von Natriumhydrogencarbonat entstehen2). Diese Verbindungen 
zeichneten sich durch eine leichte Hydrolysierbarkeit in waDriger neutra- 
ler, saurer oder schwach alkalischer Losung aus. Die Untersuchung des Di- 
u-glucosyl-m-lysins ergab, da13 bei der Verseifung niit Wasser oder verdiinn- 
ter SLure nur einer der beiden D-Glucosereste a,hgespalt'eri werden kann. 
und dal3 der verbleibende D-~hCORerest an der E- Aminogruppe des Lysins 
sitzt3). 

In1 folgenden werden Verbindungen aus Monosacchariden und Sarkosin 
beschrieben, die gegen i$asser und waDrige Saure bestandig sind. Man er- 
halt sie beim Erhitzen von Sarkosin mit uberschiissiger u-Glucose, u-Mannose 
oder D-Galaktose in Dimethylformamid bei etwa 100". Das Verfahren wurde 
zuerst bei der Darstellung von Kondensat'ionsprodukten der Cellobiose niit 
Sarkosin bzw. Glykokoll erprobt *). 

Da die uberschiissigen Hexosen durch Vergaren mit Hefe entfernt' werden 
konnen, sind die bisher nicht kristallinen, aber analysenrein erhaltenen Bon- 
densationsprodukte gegen die Enzyme der Hefe stabil. 

Fur die Struktur der Verbindungen halten wir folgende Formeln fiir die 
besten : 
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2)  F. Micheel u. A. Klemer, Chem. Bcr. 86, 1083 [1952]. 
3 )  F. Micheel u. A. Klemer,  Chem. Ber. 89, 1238 [1956], vorstehend. 
4 )  P. RistiE, Dissertat. Miinstes 19.54. 
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Da 1 sowohl aus  D-GlUCOSe a h  aus D-Mannose in gleicher Ausbeute er- 
halten wird, diirften die primar cntstandenen N-Glykoside (Ha bzw. I 1  b) 
durch eine Amadori-T;'mlagerung in I (l-Deeoxy-l--~-'-sarkos~l-D-fructose) iiber- 
gegangen Rein. Fur die Formulierung von I sprechen fernerhin folgcride 
Griinde : 

Methylenhlnu wird in der Kalte, wie durch Aniadori-Produktc, reduziert, 
cbenso Ka,liumhexacyanoferrat(lII)-Losung oder o-Dinitrobenzol. Der Amino- 
.siiureGt wid ,  im Gegensatz zu drn N-Glykosidcn. durch verdiinnte Sauren 
aiich in der Warme nicht abgespalten. Infolgedmscn ist es nicht uiiiglich, 
.den Kohlenhydratrest nach der Orcin~nethode~) zu bestimmen. Es bilden 
i c h  dabei i i i i r  etwa 10 yo des zu crwartenden Farbstoffes, vermutlich iiifolge 
.tiefergehender Zersetzung von I durch die arizuwendende starke Saurc. 

I reagiert iiahezu neutral ; durch uberschiissigej Alkali tritt tiefergreifende 
Veranderung ein. 

Eine weitere Stutze fiir die Forniel I bildet die Acetylierung mit Acct- 
anhydrid und Py-ridin. Man erhalt ein kristallines Triacetyl-lacton, den1 die 
Formel 111 zukommen durfte (3.1.5-Triacetyl-l-desoxy-l-N-sarkosyl-lacto1i- 
2-D-fructose). Fur Formel 111, deren pyranoider Ring als nicht bewiesen 
gelten kann, jedoch wahrscheinlich ist, sprechen auBer der Bruttozusammen- 
setzung folgende Eigenschaften : es liegen 3 Acetylgruppen vor ; dw Stoff 
ist neutral; gegcnuber Alkali zeigt er die gleiche Empfindlichkeit wie I. Be- 
merkenswert ist der stark negative spezif. Drehwert von - li6" (Chlf.) 
( I  dreht 4 0 "  i n  Wasser). Dies diirfte fur ein von der P-D-Fructose abgeleitetes 
Lacton sprechen. Der Lact.onring w i d  durch M'aeser bei Gegenwart von 
Siiure leicht sufgespalten. Dies steht in t'bereinstimmung niit dem Ver- 
halten der 8-Lactone. Mit 1.5 n HCI bei Zimmertemperatur werden auch die 
Acetylgruppeii abgeopalten, und das Verseifungsprodukt ist identisch niit  I 
(Drehwert uiid papierchromatop phische Analyse). 

D a  111 in Wasser nur schu-er liislich ist und darin fast neutral reagiert, 
hingegen iu verdunnter Saure gut loslich ist, halten wir die tautomere For- 
me1 IIIa fiii die bessere. Mit Sauren bilden Rich dann zunachst Salze von 111, 
die anschliel3end hydrolysiert werden. Die Ausbeute von I11 ist recht gcring. 
Dies ist verstlndlich, wenn man berucksichtigt, daB dm glykosidische Ay- 
droxyl des D-Fructosereates in Koilkurrenzreakt ion zur Lactonisierung ace- 
tyliert wird und nach seiner Varastening eine Lactonbildiing nicht mehr 
mtiglich id .  

-. ~~ ... ._____ ~ ~- . 

1 - D e s o x y - 1  -R'-sarkosyl-D-fructose (I):  1 g Sarkosiri und 10 g getrocknete, 
feingepulverte u-Glucose oder D-Mannose werden in 30 ccm Dimethylformamid 
Ruspendiert und unter kraftigem Ruhren und AusschluB yon Luftfeuchtigkeit longsam 
auf 100' erhitzt. Im Verlaufe von 10 Min. tritt Losung ein. Es wird noch 'In SMe. erhitzt. 
dnnn abgekiihlt und daa Dimethylformamid i. Vak. abgedampft. Der zuriickbleibende 
gelbe Sirup wird mchrem Male mit Methanol aufgenommcn und das Lasungsmittel wieder 
i .  Vsk. abgedampft. Der trockene Sirup wird sodann in 7 0 0  ccm dest. Wasser und 50 ccni 

5, M. Sorennen 11. G.  Heugeard,  Biochem. Z. 260, 247 [1933]. 
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lsitungswawer geloet und unmr Z w t z  von a. I g a u f  drr  ZenLrifuge gut  ausgewaechcner 
Hackerhcfe und etwas aek..Natriurnphoaphat bei 35" vcrgorcn. Nach 5 Tagrn konntc 
papierchromatographisch keinc D-G~UCOW hzw. D Mannose mehr nachgrwiesen werden. 
%ur Entfemung der Hefe w i d  mit Aktivkohle bebandelt,, fillricrt und die farbloee Losung 
i. Vak .  bei 30" eingodsmpft. Zur Entfernung d m  Wassere wird der zuruckbleibendr 
Sirup zweimal mit Methanol aufgenommen und letztrree i .  Vak. wieder abgedampft. 
AUE deoi im Emiccator getrockncten Rucketmd wird mit warmem abeol. Met.banol das 
UmsetzungaprodtLkt extratuert und durcb Fallen mit,Atber RIB amorpbee. weiUea Pulver 
erhalten. Das mehrmale CLUE abml. Mcthanol rnit Ather unigefallte Produkt enthalt 
noch papiercbromatographi~cb nechweiabare Spuren von Sarkoein. Aueb. 2 g (ca. T O o ,  
d .  Th.) .  

[ a ] R :  --4B0 his -51" (sue ~ l u m a e ) ,  --48" bi8 -49" (nus Mannow) (Waaser. t = 1). 
Der Dreha-rt andcrt aicb. eowohl in 2.5 R HCI ale in n NaHCO,, bei Zimmertempe- 

ratur in rnvhrertn Tsgen nivht. 
C',H,,O,N (251.2) Ber. C43.02 H 6 . 8 2  N5 .58  

Gef. C 42.81 H 5.90 S 5.41 ( B U R  Glucowc) 
Ckf. C 43.13 H 7.03 N 5.01 (8116 Munnose) 

B i l d u n g  v o n  D . C l u c o s a z o n  a u e  I :  250 mg I werdcn mit 6.5 ccm einer Lusung von 
4 g  I ' b e n y l b y d r a z i n . h y d r o c b l o r i d  und 5.5 g Natriumacetat ( . 3 H , O )  in 
H5.proz. Atbaool v e m t z t  und dic Loeung 8uf dem Dampfbade uoter RuckfluU erhitzt. 
Nach Stde. beginnt h e  Abscbeidung dee Osazone. Ee wird weibre 15 hhn. erhitzt. 
Nach vollatandiger KrlRtalliaation im Eisschrank wird abgenaugt und das Rohpndukt  ails 
vcrd. Athano1 umkrietallisiert. Auab. 50- 52% d .  Th.;  Schmp. und bliech-Schmp. 201-'-,05". 

3.4.5-Triarctyl-l-deeoxy. 1 . N - e a r k o e y l - l a c t o n - 2 .  ~ . f r u c t o e e  (111) :  2 g I 
(aue Glucom hemitet) werden rnit einem auf 0' gekuhlten Ckmiscb von 13 ccm -4cetcln. 
h y d r i d  und 16 ccm absol. Pyridin uater Eiekuhlung ubeqoseen und irn Eieecbank 
10 Tage aufbewahn (die Subetanz Idst, eicb im Verlaufe von einigen Stunden). Die Lo. 
Rung wird d n n  mit 25 ccrn kaltem Chloroform verdunnt, unter Schuttaln in einenl 
Scheidctrichter auf Ei8 gegoesen und die Chloroformlosung sofort 3rnal mit Eiewasuer 
ausgeecbuttolt. Die gesammelten waorigon Losungen werden einmal rnit Chlf. und die 
veremigten Chlf.-Auezuge 2 rnal mit EiswasRcr ausgewasrhen. Kach dern Trocknen ruit 
CaCI, wird i. Vak. be1 25" Badtemp. daa meiete Chlf. vordampft, der zuruckbleibende 
Sirup mehrvro Male rnit reichlich absol. Athanol zur Entfernung von 1')Tldin und Eatlie- 
R ~ U P C '  aufgeiioninien und die Losung wicder abgedampft. Lkr YO gerrinigte Sirup w i d  in  
10-15 ccin warmrm abeol. Athanol geloet und mit etwae Aktivkohle behandelt. Irn Eiw. 
schrank kristalliaiert au8  der Imung dau Acetat aue. EB ist nach 1 -2rnaligem UrnkristaUi- 
eieren aue absol. Alhanol analyeemsin. GroUte bieber erzielte Auebeute: 1.50 mp. Schmp. 
198 -199" (&re.) (ab Il)0-192' farbt sich die Subetanz gclb). [ a ] V :  -- 176" + 0.6" (Chlt..  
c = I ) .  In) Schmelzpunkta-Mikroekop beobachtot man ein lanpsarnco Sublinlieren der 
Subytanz at) ra.  140"; ilea ieolierte Sublimat echmilzt etwa 2' boher (Zen.) .  

C,H,,O,N (359.3) h r .  C 50.13 H 5.89 N 3.90 Awtyl 35.94 
Gef. C 60.66 H 6.1 I N 4.07 Acetyl 38.89 

Dctr zu hohe Acetylgohalt ist claclurch budingt, daD dae A c e t a t  bei clrr Br8tinimiing 
a u k  Essipaure noch aodem fluchtige Saure abgibt. L)ae n i c h t  -acetylierte I liefert 
ncimlich u n t c r  don Bedingungen der Acetylbeetimmung ca. 2 -3% Bijrbtige Saure, ela 
('H,CO- bemchnct. Nach Abzug diewe Wrrtce etimmt der obqe Acetylgohalt gut rn i t  
dem bcrrchneten Wert iibereio. h e  Acetat 1st papierchroniatogra~,hiscli einhcitlich. 

Verae i fung  v o n  111: 41 mg 111 wrdcn  in 3 ccm 2.571 HCl gelost (die Substanz ist 
darin sehr Icicht. loslich) und die Drehwerteanderung gemesaen: 

[aI;;:-Il1.5" (n. 5 !din.) --f -81" (0. I Stde.) -+ -56.5" (n .  5 Stdn.)  - >  -39.5" (n. 24 
Stdn.. Endwert). hue diesem Endwert berechnet sich fur dae entatandene I [a]D: -56'. 

Zum gleichen Endwert kommt man, w n n  dna Acetat bei glcicber Snurvkonzeiitration 
durch Secdg. Erhitzen im Wasserhad bei 9 - 5 6 '  verseift w i d .  Der Thehwert von I andert 
Rich untar dieeen Ekdirigungen nicht (sicbe oben). 
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Zur papierchromatographschen Identihierung des Verseifungsproduktes von I11 m? 
I wird die Losung gefriergetrocknet und der erhaltene Sirup zur Kntfernung der Siiure 
zweimal mit Weaser aufgenommen und dieses wider  durch Gefriertrocknung eptfernt. 
Etwas Salzsiiure wird, bedin@ durch Salzbildung mit der Aminopppe  der Substanz, 
festgehalten. Einc 3-prm. waBrige Losung der Substanz wird fiir die papierchromato- 
graphische Identihierung verwendet. Als Vergleichssubstanz dient eine mit wenig Salz- 
Stiure versetzte Losung von I. Das VerseifungHprodukt von 111 ist papierchromato- 
graphisch einheitlich und sein RF-Wert identisch mit dem von I. 

184. Fritz Mieheel und Wolfgang Lengsfeld: fjber die Reaktionen 
des D-  Glucosamins, 11. Mittei1.l); Verbindungen von D- Glucosamin rnit 

Aminosiiuren 
[Aus dem Organisch-Chsmischen Institut der Universitat Miinster (Westf.)] 

(Eingegangen am 6. Februar 1956) 

1.3.4.6- Tetraacetyl-2-desoxy-2-amino- a- D -glucose - hydrobromid 
( 1.3.4.6-Tetraacetyl-a-~-glucnsamin-hydrobromid)(I) geht mitThiocy- 
anat in 2.3.4.6-Tetraacetyl-2-desoxy-2-amino-~- D-glucose-I-hthiocy- 
anat (11) iiber, wobeiein Oxazolinderivat alsZwischenstufe durchlaufen 
wird. 11 wird mit Ammoniak undhinosiiuren zu den entsprechenden 
Thiohanstoff-hrivaten umgesetzt. I1 laBt sich ferner zum Isothio- 
harnstoff-Derivat athylieren (X), und letzteres geht mit Aminosiiuren 
in Gurtnidin-Derivate iiber. Im Gegensatz zum Thiocyanat ent- 
stehen mit Cyanat oder Phenylisocyanat aus I 2-Harnstoff-Derivate 
der 2-Desoxy-~-glucose. Sie lassen sich auch auf anderem Wege ge- 
wvinnen und zeigen eine Reihe von ungewohnlichen Umsetzungen. 

In  der I. Mitteilung l) wurden Umsetzungen des 1.3.4.6-Tetraacetyl-a-D- 
glucosamin-hydrobromids beschrieben, bei denen a.1~ Zwischenstufe Bildung 
eines Oxazolinringes zwischen der NH,-Gruppe am Cz und der Hydroxylpppe 
am C1 auftritt. Wir zeigen an Hand der im folgenden aufgefiihrten Synthesen, 
daB etwas Analoges bei den Umsetzungen von I mit Thiocyanat (Rhodanid) 
und Cyanat (bzw. organischen Isocyanaten) s ta t thdet .  Rhodanid- und 
Cyanatrest verhalten sich aber verschieden : aus I mit Silberthiocyanat in 
Acetonitril wird das 3.4.6-~acetyl-N-acetyl-2-desoxy-2-am~o-~-~-glucose-l- 
isothiocyanat (11) (Formeln siehe Abbild. 1)) aw I mit Silbercyanat unter 
den gleichen Bedingungen die 1.3.4.6-Tetraacetyl-2-desoxy-2-ureido-a-~-glu- 
cose (XII) (Formeln siehe Abbild. 2) erhalten. Zuniichst durfte sich in beiden 
Fiillen unter Eliminicrung des Brom-Ions das entsprechende Salz (Isothio- 
cyanat bzw. Cyanat) bilden. Entsprechend der wesentlich groBeren Reak- 
tionsfhhigkeit des Cyanatrestes geht dies Salz in ublicher Weise in das ent- 
sprechende Harnstoffderivat uber, wahrend das Isothiocyanat nicht mit der 
Aniinogruppe reagiert, sondern in fast quantitativer Ausbeute I1 nach einem 
Reaktionsmechanismus bildet, den wir wie folgt uber ein Zwischenprodukt 
mit Oxazolin-Struktur') formulieren mochten : 

- 
1) I. Mitteil.: F. Micheel, F.-P. van d e  Kemp u. H. Wulff ,  Chem. Ber. 88, 2011 

[1955]. 




