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Dimerisierung zu Bis-Pyrrolidin-Zuckern
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|

2.3:5.6-Di-O-isopropyliden-4-p-toluolsulfonyl-n-glucosedimethylacetal (2) reagiert mit NaN;
bevorzugt unter Eliminierung zu 3 und nur zu 10%, unter Substitution zum Azido-zucker 4.
Durch Oxydation von 2.3;5.6-Di-O-isoproypliden-D-glucosedimethylacetal (1) ist der 4-Keto-
zucker 7 erhiltlich, dessen Oxim 8 mit LiAlH, die offenkettigen 4-Amino-zucker der galakto-
und gluco-Konfiguration 5 + 9 im Verhiltnis 1: 1 liefert. Eine Trennung der Isomeren ist
iiber die N-Acetate 6 und 10 oder Schwefligsdure-Addukte 11 und 15 moglich. Bei der freien
4-Amino-4-desoxy-p-glucose und -D-galaktose, aus 11 und 15 erhiltlich, iberwiegt in alkali-
scher Losung die Bis-Pyrrolidin-Form 21 bzw. 29 stark im Gleichgewicht mit der Pyrrolidin-
und Pyrrolin-Form. Durch massenspektroskopische Analyse der Acetate und Trimethylsilyl-
dther von 21 und 29 werden die dimeren Strukturen gesichert. In saurer Losung rcagieren
die Pyrrolidin-Formen unter Ringerweiterung zu Pyranose-hydrochloriden der 4-Amino-4-
desoxy-D-glucose und -D-galaktose 14 und 33. 14 ist auch durch saure Hydrolyse von Methyl-
4-amino-4-desoxy-a-p-glhucopyranosid darstellbar.

Monosaccharides Containing Nitrogen in the Ring, XXVI 1.2
Synthesis of free 4-Amino-4-deoxy-D-glucose and 4-Amino-4-deoxy-D-galactose.
Dimerization to Bis-pyrrolidine-sugars

Reaction of 2,3;5,6-di-O-isopropylidene-4-p-toluolsulfonyl-np-glucosedimethylacetal (2) with
NaNj yields preferentially the unsaturated compound 3 by elimination and only 109} of the
azido-sugar 4 by substitution. Oxidation of 2,3;5,6-di-O-isopropylidene-D-glucosedimethyl-
acetal (1) gives the keto derivative 7, the oxime 8 of which is reduced with LiAlH4 to
afford equal amounts of the acyclic amino-sugars 5 + 9 having the galacto- and gluco-con-
figuration, respectively. Separation of the isomers is possible via N-acetates 6 and 10 or
bisulfite adducts 11 and 15. In alkaline solution both free 4-amino-4-deoxy-D-glucose and
-p-galactose, obtained from 11 or 15, exist as an equilibrium mixture of pyrrolidine-, bis-
pyrrolidine-, and pyrroline-forms, the bis-pyrrolidine-forms predominating. The -dimeric
structures are established by mass spectrometric analysis of the acetates and trimethylsilyl
ethers of 21 and 29. In acid solution ring expansion occurs to give pyranose-hydrochlorides of
4-amino-4-deoxy-D-glucose and -p-galactose 14 and 33. 14 is also obtained by acid hydrolysis
of methyl-4-amino-4-deoxy-«-D-glucopyranoside.

1Y) XXYV. Mitteil.: H. Paulsen und U. Grage, Chem. Ber. 102, 3854 (1969).
2) Ubersicht: H. Paulsen und K. Todt, Advances Carbohydrate Chem. 23, 115 (1968).
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In einer vorhergehenden Untersuchung3d’ haben wir das Verhalten freier 4-Amino-
4-desoxy-L-xylose und 4-Amino-4.5-didesoxy-L-xylose iiberpriift und gefunden, dald
beide Zucker praktisch nur in der Pyrrolidin-Form vorliegen und daB diese Form
spontan dimerisiert. 4-Amino-4.5-didesoxy-L-xylose bildet das Dimere auch in saurer
Losung, wihrend 4-Amino-4-desoxy-L-xylose, da die Mdglichkeit gegeben ist, in
saurer LOsung unter Ringerweiterung zur Pyranose reagiert. Es war zu priifen, ob
4-Amino-Zucker mit verdnderter Stereochemie und anderer Kettenlinge des Zucker-
molekiils dhnliche Dimerisierungsreaktionen eingehen konnen. In der vorliegenden
Arbeit werden Darstellung und Verhalten von 4-Amino-4-desoxy-p-glucose und
-D-galaktose beschrieben. Beide Zucker sind in Form von Derivaten Baustein einer
Reihe von Antibiotika4.5),

Synthesewege

Als Ausgangsmaterial wihlten wir das von Kehn® beschricbene 2.3:5.6-13i-0-
isopropyliden-p-glucosedimethylacetal (1). Es lag nahe, 1 durch Tosylierung in die
Tosylverbindung 2 zu iiberfithren und hiermit eine nucleophile Substitution der
Tosylgruppe an C-4 und anschlieBende Umwandlung in einen 4-Amino-Zucker zu
versuchen. Uberraschenderweise wird jedoch bei der Umsetzung von 2 mit Natrium-
oder Lithiumazid in Dimethylsulfoxid, Dimethylformamid oder Hexamethylphosphor-
sduretriamid 7} (60 -- 120°) der erwartete 4-Azido-zucker 4 nur in maximal 10 15 proz.
Ausb, gebildet. Das Hauptreaktionsprodukt ist ein durch Eliminierung gebildeter
Olefinzucker 3. Zur Auftrennung des Reaktionsgemisches ist es erforderlich, die
Mischung mit Raney-Nickel zu hydrieren, wobei der Anteil an Azido-zucker 4 in den
Amino-zucker § iibergefithrt wird. Die chromatographische Auftrennung liefert dann
10% Amino-zucker 5, 30% Olefinzucker 3 und 109 Ausgangsmaterial 2. Setzt man
das Tosylat 2 mit Hydrazin in Butanol um, so findet praktisch keinc nucleophile
Substitution statt, sondern nur eine Eliminierung zu 3. Der Olefinzucker 3 kann auf
diesem Wege nach chromatographischer Reinigung in 60 proz. Ausb. erhalten werden.

Die Doppelbindung in 3 folgt aus der IR-Absorption bei 5.9 2 und der Beobachtung
einer raschen Bromaddition sowie der Aufnahme von | Mol H; bei Hydrierung mit
Pd-Schwarz. Im Massenspektrum zeigt 3 ein Molekiilion MZ 288 und als Haupt-
fragmente das Ton MZ 75, das dem Bruchstiick - -CH(OCH3); entspricht {(entstanden
durch Spattung zwischen C-1 und C-2), sowie das Ion MZ 101, das dem 1.3-Dioxolan-
Ring mit C-5 und C-6 zuzuordnen ist und das durch Spaitung zwischen C-4 und C-5
gebildet wird. Die Stellung der Doppelbindung in 3 146t sich durch vollstindige
Analyse des NMR-Spektrums von 3 mit Hilfe von Doppelresonanzexperimenten
ermitteln (vgl. Werte neben 17). 5-H ist offenbar durch die magnetische Anisotropie-
wirkung der Doppelbindung zu tiefstem Feld (7 — 4.78 ppm) verschoben und zeigt
durch Kopplung mit der CH2-Gruppe an C-6 und mit 4-H eine sechsfache Aufspal-

3 H. Paulsen, K. Propp und J. Briining, Chem. Ber. 102, 469 (1969).

4 C. L. Stevens, P. Blumbergs, F. A. Daniher, R. W. Wheat, A. Kujomoto und E. L. Rollins,
J. Amer. chem. Soc. 85, 3061 (1963),

5) C. L. Stevens, P. Blumbergs und D. H. Osterbach, 1. org. Chemistry 31, 2817 (1966).
§) B. D. Kohn und P. Kohn, J. org. Chemistry 28, 1037 (1963).
7D Y. Ali und A. C. Richardson, Chem. Commun. 1967, 554.
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tung. Erst dann (t = 5.10) erscheint das olefinische 4-H als Quartett durch Kopplung
mit 5-H und 2-H. Das mit 1-H koppelnde Proton 2-H weist zwei kleine Fernkopp-
lungen mit 4-H und 5-H auf. Mit diesen Zuordnungen ist gesichert, daB3 die Doppel-
bindung in 3 nicht, wie es auch denkbar ist, zwischen C-4 und C-5 liegen kann.

Die extrem leichte Eliminierung von 2 zu 3 ist schwierig zu deuten, da eine mogliche
Nachbargruppenunterstiitzung dieser Reaktion sich bei den gegebenen sterischen
Verhiltnissen des Molekiils kaum ableiten 14Bt. Bei dem 2-Amino-2-N.3-0O-carbonyl-
2-desoxy-5.6-0-isopropyliden-4-p-toluolsulfonyl-n-glucosediiithylacetal 8), dessen Ste-
reochemie mit der von 2 ubereinstimmt, konnte eine entsprechende Eliminierung
nicht beobachtet werden. Auf Grund von Modellbetrachtungen und Befunden an
anderen offenkettigen Zuckermercaptalen® kann man fiir 2 eine bevorzugte Zick-
Zack-Konformation 16 annehmen. In dieser Konformation stehen die 4-Tosylgruppe

8) H. Paulsen und U, Grage, unverdffentlicht.
9 D. Horton und J. D. Wander, Carbohydrate Res. 10, 279 (1969).
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JOCH;
H o NMR-Spektrum von 17

yCHB {(100MHz, C¢Dg, TMS-Standard)

0" CH, J1,2 6,6 Hz -Werte

Jaa 1,6 Hz 1-H 5,79

Jps 0,7 Hz 2-H 5,43

Jis 8,4 Hz 4-H 5,10

Js,e 1,8 Hz 5-H 4,78

/F.CHB Js,6 5,8 Hz 6-H 6,45

O Je,e 7,7 Hz 6-H' 5,94

und 3-H in einer fiir eine trans-Eliminierung giinstigen Stellung. Die Reaktion miiBte
aus dieser Form zum trans-Olefin 17 fithren. Die gefundene Allylkopplung zwischen
2-H und 4-H von 1.6 Hz (cisoide Anordnung in 17) zeigt, daB 2-H auBerhalb der
Ebene der Doppelbindung liegen muf}, doch kann sie zur Zuordnung keine Infor-
mation liefern, da ihre Werte fiir cisoide und transoide Anordnungen sehr idhnlich
sind19), Die beobachtete Homoallylkopplung zwischen 2-H und 5-H von 0.7 Hz
(transoide Anordnung in 17) weist wiederum darauf hin, daB 2-H und 5-H auBerhalb
der Ebene der Doppelbindung sich befinden. Sie steht mit einer frans-Konfiguration
in 17 in Ubereinstimmung, da bei transoider Anordnung diese Kopplung gréfer und
somit eher beobachtbar sein sollte als bei cisoider Anordnung19),

Das als Nebenprodukt erhaltene Amino-acetal 5 ergibt durch Acetylierung ein kri-
stallines Acetat 6. Durch hydrolytische Abspaltung aller Schutzgruppen mit schwefliger
Sdure bei Gegenwart von p-Toluolsulfonsiure wird aus 5 4-Amino-4-desoxy-D-
galaktose freigesetzt, die als Schwefligsdure-Addukt abgefangen wird, wclches spontan
zum kristallisierten Pyrrolidin-Zucker 15 cyclisiert. Auch in der Reihe der 4-Amino-
hexosen findet sich somit, wie bei 4-Amino-pentosen?, die starke Tendenz der freien
Aminogruppe, an C-1 unter RingschluB nucleophil anzugreifen. Infolge der geringen
Ausbeute an Substitutionsprodukt bei der Umsetzung von 2 mit Natriumazid ist
dieser Syntheseweg zu 15 nur wenig ergiebig. Da jedoch bei den so dargestellten Pro-
dukten die galakto-Konfiguration feststeht, sind sie fiir die spiitere Konfigurations-
zuordnung der 4-Amino-hexosen von Bedeutung.

Ein besserer Syntheseweg geht von dem 2.3;5.6-Di-O-isopropyliden-D-xylo-hex-
4-ulose-dimethylacetal (7) aus, das in hoher Ausbeute durch Oxydation von 1 mit
Dimethylsulfoxid/Acetanhydrid erhiltlich ist. Die Ketogruppe in 7 gibt sich durch
IR- und UV-Absorption sowie durch einen starken positiven Corton-Effekt bei
320 nm ([@] +15058°) zu erkennen. Durch Umsetzung von 7 mit Hydroxylamin wird
das Oxim 8 erhalten, das als ein Gemisch der syn- und anti-Form vorliegt. Im Diinn-
schichtchromatogramm sind beide Isomeren als zwei nahe beieinanderliegende
Flecken im Verhiltnis 2 : 1 zu erkennen. Reduktion des Oxims 8 mit LiAlHy4 in Ather
liefert als einzige Reaktionsprodukte die beiden 4-Amino-acetale 5 und 9.

10) S, Sternhell, Quart. Rev. 23, 236 (1969).
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Durch Acetylierung 140t sich das Gemisch 5 +— 9 in eine kristalline Substanz {iber-
fihren, die, wie eine gaschromatographische Analyse zeigt, aus einem Gemisch der
N-Acetylverbindungen 6 und 10 im Verhiiltnis 1: 1 besteht. Die Zuordnung beider
Substanzen zur gluco- bzw. galakro-Konfiguration erfolgte durch Vergleich mit der
auf dem Wege 2 — 4 -~ 5 — 6 dargestellten Verbindung 6, deren galakto-Konfigura-
tion sich aus dem Reaktionsweg ergibt. Bei der LiAlH4-Reduktion des Oxims 8 wird
also keiner der beiden zu erwartenden 4-Amino-zucker bevorzugt erhalten. Infolge
ihrer Schwerloslichkeit 146t sich die gluco-Verbindung 10 gut aus dem Gemisch
6 + 10 durch fraktionierte Kristallisation aus Petroldther in 23proz. Ausb. rein ge-
winnen. Die leichter 18sliche galakto-Verbindung 6 wird hierbei weitgehendst an-
gereichert. Im langwelligen Bereich des IR-Spektrums zeigt 10 zwei intensive Banden
bei 877 und 840/cm, wihrend 6 zwei Banden bei 858 und 844/cm mit geringer Inten-
sitdt aufweist. Mit 10 verunreinigte Priparate von 6 zeigen daher bei 877/cm eine
zusitzliche Absorption, womit der Reinheitsgrad der galakto-Fraktionen 6 leicht iiber-
priift werden kann.

Hydrolytische Abspaltung der Schutzgruppen von 10 mit 50 proz. Essigsdure fiihrt
zur 4-Acetamino-4-desoxy-a-p-glucopyranose (12), die mit 1 Mol Athanol kristalli-
siert. Ein Furanoseanteil mit stickstoffhaltigem Fiinfring im Gleichgewicht mit 12 ist
nicht nachweisbar. Die Mutarotation von 12 ([«]p: +91° — +66°) weicht ab von
der Drehungsidnderung der kiirzlich von Lichtenthaler'D dargestellten 4-Acetamino-
4-desoxy-f-p-galaktopyranose ([x]n: -+45° — 465, wenn auch die Enddrehung
sehr dhnlich ist. Peracetylierung von 12 liefert ein sirupdses Pentaacetat 13, das nach
dem NMR-Spektrum 809% «-Form und 209, B-Form enthdlt. Tm NMR-Spektrum
werden fiinf Acetyl-Methylsignale bei = = 7.86; 7.94; 7.97; 8.02 und 8.08 ppm ge-
funden. Hiervon liegt nur ein Signal (t = 7.86) im Bereich fiir axiale Acetoxy-Methyl-
protonen (t = 7.80—7.90)12), Im Pentaacetat sind somit eine axiale Acetoxygruppe
(an C-1), drei dquatoriale Acetoxygruppen und eine dquatoriale N-Acetylgruppe vor-
handen. Die Kopplungsmuster der Signale von 2-H, 3-H und 4-H zeigen, dal} in ihnen
grofle Diaxialkopplungen zwischen 2-H und 3-H sowie 3-H und 4-H enthalten sind.
Das Spektrum ist dem der Pentaacetyl-x-D-glucopyranosel3! sehr dhnlich. Alie Be-
funde sprechen fiir die gluco-Konfiguration in 13, womit diec Zuordnung von 10
gesichert wird.

Durch saure Hydrolyse von 10 mit 22 HC1 (90°) gelingt es, das 4-Amino-4-desoxy-D-
glucopyranose-hydrochlorid (14) als farbloses amorphes, stark hygroskopisches
Pulver zu gewinnen. Eine Pyrrolbildung oder Ausbildung einer Pyrrolidin-Form wird
hierbei nicht beobachtet, da offenbar die in der stark sauren Lésung protonierte Ami-
nogruppe fiir einen RingschluB nicht geniigend nucleophil ist. Der N-Acetylamino-
zucker 12 und das Aminozucker-hydrochlorid 14 stimmen in ihren Daten und Eigen-
schaften gut mit zwei entsprechenden Verbindungen {ibcrein, dic Iwasaki'¥ nach

1) F. W. Lichtenthaler, persénl. Mitteilung.

12) F. W. Lichtenthaler und P. Emig, Tetrahedron Letters [London] 1967, 577.
13) R. U. Lemieux und J. D. Stevens, Canad. J. Chem. 43, 2059 (1965).

14 H. Iwasaki, J. pharmac. Soc. Japan [Yakugakurasshi] 82, 1380 (1962).
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NaBH4-Reduktion und hydrolytischer Spaltung aus dem Nucleosid-Antibiotikum
Gougerotin isolieren konnte. Der Zuckerbaustein des Gougerotins sollte somit die
gluco-Konfiguration besitzen!S) und wiire demnach 4-Amino-4-desoxy-p-glucuron-
sdure, und nicht, wie frither angenommen, 3-Amino-3-desoxy-D-alluronsiure'# oder
4-Amino-4-desoxy-p-galakturonsdure 19, Fox17) hat kiirzlich in einer anderen Re-
aktionsfolge die gluco-Konfiguration des Gougerotin-Zuckerbestandteiles bewiesen.

Zur Gewinnung der [reien 4-Amino-4-desoxy-hexosen ist es nicht zweckmifig, den
Weg iiber die Auftrennung der Acetate 6 - 10 zu beschreiten, zumal die Spaltung der
N-Acetylgruppe in 6 bzw. 10 recht drastische Hydrolysenbedingungen erfordert. Eine
bessere Trennung der isomeren Aminozucker gelingt bei der Hydrolyse des Ge-
misches der Amino-acetale § -~ 9 mit schwefliger Siure bei Gegenwart von p-Toluol-
sulfonsiure. Aus der konzentrierten Ldsung kristallistert zuerst das reine gluco-
Addukt 11, dessen Abscheidung durch wenig Athanol vervollstindigt werden kann.
Erst bei groBerem Athanol- und Atherzusatz scheidet sich das galakro-Addukt 15 ab.
Dieses ist identisch mit der auf dem Wege 2 -~ 4 — § — 15 erhaltenen entsprechenden
Verbindung. Die Schwefligsiure-Addukte beider 4-Amino-4-desoxy-hexosen (11 und
15) cyclisieren spontan unter Ausbildung der Pyrrolidin-Formen.

4-Amino-4-desoxy-o-glucose

Durch Spaltung des Adduktes 11 mit Bariumhydroxid bei Raumtemperatur wird
unmitteibar freie 4-Amino-4-desoxy-D-glucose (18) erhalten. Aldehydcarbonylgruppen
sind in der Losung nicht nachweisbar, so dal} der Zucker ausschlieBlich in einer cycli-
schen Form vorliegen muB. Das UV-Spektrum der alkalischen Losung zeigt ein
Absorpiionsmaximum bei 250 nm und bei Messung des Circulardichroismus wird
bei 256 nm ein schwach positiver Cotton-Effekt (AD = -+ 12.75-1074) beabachtet.
Beide Befunde sprechen fiir das Vorhandensein eines Gleichgewichtsanteils an Al-
Pyrrolin 19, denn der C:-=N-Chromophor von 19 sollte optisch aktiv sein. In essig-
saurer Losung entsteht mit o-Amino-benzaldehyd eine intensive Orangefirbung, die
bei Natronlaugezusatz verschwindet und in essigsaurer Losung erneut auftritt. Diese
Recaktion ist ebenfalls fiir ein Al-Pyrrolin 19 charakteristisch, das mit 18 im Gleich-
gewicht steht.

Wird die Losung von I8 nach Neutralisation mit COs eingeengt, so ergibt sich ein
chromatographisch einheitlicher Sirup, dessen analytische Daten und osmometrische
Molekulargewichtsbestimmung fiir ein Dimerisierungsprodukt sprechen, das aus zwei
Molekiilen 18 unter Austritt von zwei Molekillen Wasser gebildet wird. Bei einer
analogen Reaktionsweise wie bei der 4-Amino-4.5-didesoxy-L-xylose3! sollte das
Dimere die Verkniipfung 21 aufweisen. Im NMR-Spektrum des Dimeren werden
Signale fir zwei anomere Protonen bei v == 4.47 ppm (Jy' 2 = 3.5Hz) und v ==
4.63 ppm (J12 == 4.5 Hz) aufgefunden. Chemische Verschicbung und Kopplungskon-
stanten dicser Signale entsprechen weitgehend denen, wie sie beim Dimerisierungs-
produkt der 4-Amino-4.5-didesoxy-L-xylose aufgefunden wurden3!, was aul eine

15) H. Paulsen, K. Propp und K. Heyns, Tetrahedron Letters [London] 1969, 683.

18) J. J. Fox, Y. Kuwada, K. A. Watanabe, T. Ueda und E. D. Whipple, Antimicrobial Agenls
and Chemotherapy 1964, 518.

17) 4. J. Fox, Y. Kuwada und K. A. Watanabe, Tetrahedron Letters [London] 1968, 6029.
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iihnliche Struktur hindeutet. Fiir eine weitcre Analyse ist das NMR-Spektrum zu
kompliziert. Es lassen sich jedoch keine Signale erkennen, die den Monomeren 18
oder 19 zuzuordnen wiren. Bei einem Gleichgewicht 21 <. 18 = 19 sollte also der
Anteil des Dimeren 21 bei weitem iiberwiegen. Die konzentrierte Ldsung ergibt zwar
in essigsaurer Losung mit o-Amino-benzaldehyd noch die Farbreaktion auf 19, jedoch
ist diese Reaktion sehr empfindlich.

Die Acetylierung des Dimeren 21 mit Acetanhydrid/Pyridin bei 20" licfert ¢in
Heptaacetat 22. Im 1R-Spektrum von 22 ist nur eine Estercarbonylbande, dagegen
keine Amid I- und Amid 11-Bande zu finden, was zeigt, dafl in 22 der Stickstoff nicht
acetyliert ist, Durch Entacetylierung von 22 mit Bariummethylat kann 21 unveridndert
zuriickerhalten werden, Nachacetylierung von 22 bei 607 fihrt zum Octaacetat 23.
Dies weist im IR-Spektrum Ester- und Amidcarbonylbanden, aber keine Amid 1i-
Bande auf, womit sichergestellt wird, daf} die 4-Amino-4-desoxy-p-glucose vollstandig
in emer Pyrrolidin-Form vorlag. Ein etwa vorhandener Gleichgewichtsanteil an 4-
Amino-4-desoxy-D-glucopyranose miifite beim Acetylieren 4-Acetamino-1.2.3.6-
tetra-Q-acetyl-4-desoxy-p-glucapyranose (13) liefern, die weder chromatographisch,
noch durch eine Amid 11-Bande nachgewiesen werden kann. Die Acetylierung von
21 bei Raumtemperatur liefert stets ein Gemisch von 22 -+ 23.

Um die Art der Ringverkniipfung im Dimeren 21 zu sichern, war eine genaue Ana-
lyse des Massenspekirums des Octaacetats 23 notwendig. Das Fragmentierungs-
schema von 23 sollte mit dem bekannten Schema der Tetraacetylverbindung':des
Dimeren der 4-Amino-4.5-didesoxy-L-xylose? in Beziehung gesetzi werden, denn:bei
gleichartigen Ringsystemen waren unter Beriicksichtigung der unterschiedlichen
Seitenketten analoge Fragmentierungsmuster zu erwarten.



1606 Paulsen, Steinert und Heyns Jahrg. 103

Im Massenspektrum von 23 (Abbild. 1) findet sich ein Molekiilion MZ 658. Der
Zerfall beginnt mit einer C-1/C-2-Spaltung in der Molekiilhilfte, die den sek. Stick-
stoff enthiilt und fiihrt zum intensivsten lon MZ 357, in dem der linke Teil des Mole-
kiils unverdndert vorhanden ist. Abspaltung von Essigsdure und Blausiure ergibt auf
zwei Wegen das lon MZ 270, aus dem wiederum auf zwei Wegen durch Essigsdure-
und Ketenabspaltung das Ion MZ 168 entsteht (s. Schema 1). Aus diesem Ton bilden
sich die Ionen MZ 126 und MZ 108.

357{=3

=
38 126

168

gp 108 1 210 228 270
0+ 151

157 184

L{ 255 e
T PRI Tl A
80 100 150 200 250 309 350 400
L p—

M*-acl-
i 20 599

tHoAC
M-
0+ - CHyCO CHyOAC  -AcOH
L —AcOH - s ¥ R
e an 535 557 615 "
‘ { 58
0 . : f - \ } 1

400 450 500 550 600 850 700

Abbild. 1. Massenspektrum des Octaacetats der dimeren 4-Amino-4-desoxy-D-glucose (23)

*forel Int.

Ein Vergleich des Fragmentierungsschemas mit dem des Tetraacetats des Dimeren
der 4-Amino-4,5-didesoxy-1-xylose zeigt vOllige Analogie. Dem intensivsten lon
MZ 357 entspricht ein intensivstes lon MZ 227, Das dem Ion MZ 270 analoge lon
MZ 140 der xylo-Verbindung weist, wie erwartet, eine hoherc Stabilitidt auf, da es
nicht wic MZ 270 an der Seitenkette weiterfragmentieren kann. Es ergibt sich somit,
daB beide Verbindungen gleiche Ringgeriiste aufweisen, womit die Verkniipfung beider
Monosaccharideinheiten in 21 {iber einen Oxazolidinring gesichert ist. Aus sterischen
Griinden wird in 21 ebenfalls eine cis-anti-cis-Verkniipfung vorliegen. Das Massen-
spektrum kann hieriiber keine Aussage geben, jedoch sprechen die sehr dhnlichen
Kopplungskonstanten der Signale der beiden anomeren Protonen in 21 dafiir. Die
alternative cis-syn-cis-Verkniipfung ist infolge sterischer Behinderungen &HuBerst
ungiinstig,.

Im Massenspektrum des Heptaacetats 22 wird das Molekilion MZ 616 gefunden. Im
oberen Massenbereich treten Fragmente auf, die sich durch Abspaltung von Fssigsiure,
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Keten und . CHOAc—CH;0Ac aus MZ 616 erkliren lassen. Wie bei 23 tritt bevorzugt
C-1/C-2-Spaltung in der Molekiilhilfte auf, die den sek. Stickstoff enthiilt. Das Hauption
ist iiberraschenderweise nicht MZ 357, sondern MZ 168. Auch MZ 126 und 108 sind inten-
siver als bei 23. Das Zerfallsschema stimmt gut mit der Struktur 22 iiberein.

Schema 1
(EllzoAC (]:HzOAC
ACOHZCIE AC\N CHOAc ACOHZC' Ac\j\I = CHOAc
AcOHC /l;, I AcOHC + 2%,
N7, OAc N‘:‘) ") OAc CH0Aq
AcO O AcO O CﬁCHOAc
OAc OAc ~Cu
N\
23 MZ 858 {0,7%) OAe
- CH,CO
~+CHO
ACOHz(': IBTH ACOHZ(';‘ IBIH AcOHZ(IZ‘
+ + +
AcOHC pCH —acon  AcOHC FCH TN AcOHC T
| D—— l | D I I
AcO AcO
A
cO OAc OAc
MZ 297 (12,5%) MZ 357 (100%) MZ 330 (2,3%)
—M — AcOR
AcOHC AcOH,C AcOHLC
+ . . + s " +
HC N - AcOH AcOlIC NH — CHCO AcOHC NH
| h — [ e |
AcO AcO HO

MZ 210 (10,4%)

CgHgNO*
MZ 108 (11,3%)

Ac = COCH;,

MZ 270 {10,9%)

- CH&

A cOHg(I,‘
+
- AcOH HCU H
- |
HO

MZ 168 (20,6%)

MZ 228 (10,4%)

%OH

HO? Hy
+
- CH,,CO HC NII
— s ]
H

MZ 126 (26,4%)

Das Dimere 21 148t sich mit Hexamethyldisilazan/Trimethylchlorsilan in den

Heptakis-trimethylsilyldther 25 tiberfithren, der gaschromatographisch18) einheitlich
ist. Das Massenspektrum von 25 weist kein Molekiilion auf. Fiir den unteren Massen-
bereich kann ebenfalls e¢in Fragmentierungsschema angegeben werden. Die Kenntnis
dieses Schemas ist fiir die Strukturfestlegung der dimeren 4-Amino-4-desoxy-p-
galaktose von Bedeutung; es wird daher dort diskutiert.

18) C, C. Sweeley, R. Bentley, M. Makita und W. W. Welis, J. Amer. chem. Soc. 85, 2497
(1963).
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Infolge der vorhandenen Carbinolaminanordnung ist die 4-Amino-4-desoxy-D-
glucose 21 = 18 =19 duBerst leicht hydrierbar. Es wird hicrbei in hoher Ausbeute
kristalliner 1-Amino-1.4-anhydro-1-desoxy-D-glucit (20) erhalten. Die Darstellung von
20 durch Hydrierung von 4-Azido-4-desoxy-D-glucopyranose war bisher nicht ge-
Jungen !9,

Dic N-Acctylicrung der 4-Amino-4-desoxy-D-glucose 21 =: 18 <: 19 mit Acet-
anhydrid in Methanol liefert als einziges Reaktionpsrodukt 4-Acetamino-4-desoxy-D-
glucopyranose (12), identisch mit der auf dem Wege 16 — 12 dargesteliten Verbindung.
Wihrend bei freier 4-Aminogruppe nur Pyrrolidin-Formen vorliegen, wird offenbar
nach N-Acetylicrung der Aminogruppe in 18 die Nucleophilie des Stickstoffs so
abgeschwiicht, daB die Hydroxylgruppe an C-5 jetzt sehr erfolgreich bei der Halb-
acetalringbildung konkurrieren kann, Es erfolgt somit spontane Ringerweiterung zur
Pyranose 12.

Ein dhnliches Verhalten wird bei der Ent-Q-acetylierung des Octaacetats 23 beobach-
tet. Beim Versetzen von 23 mit ciner katalytischen Menge Bariummethylat in Me-
thanol scheidet sich fast augenblicklich 4-Acetamino-4-desoxy-p-glucopyranosc (12)
aus. Die Mutterlauge enthalt 18, das durch Hydrierung in 20 iibergefiihrt wurde.
Nach chromatographischer Reinigung ist 20 kristallin isolierbar. 1>as durch particlle
Verseifung von 23 gebildete N-Acetat 24 ist offenbar nicht stabil und zerfillt in seine
beiden Einheiten. Dic dabei freigesetzte 4-Acetamino-4-desoxy-d-glucofuranose
rcagiert sofort unier Ringerweiterung zur Pyranose 12, wihrend der zweite Baustein,
der Pyrrolidin-Zucker 18, durch Hydrierung in 20 umgcwandelt wird, Diese Spal-
tungsreaktion von 24 beweist auf chemischem Wege die asymmetrische Struktur des
Dimeren mit einer N.N- und N.O-Acetalverkniipfung.

Einc Ringerweiterung der Pyrrolidin-Formen 21 <: 18 < 19 wird auch bei Bc-
handiung mit starken Siuren beobachtet. Nach Einwirkung von 24 HCl auf 21 bei
Raumtemperatur und Einengen der Ldsung wird das amorphe Pyranose-hydro-
chlorid 14 erhalten, das mit der durch Spaltung von 10 gewonnenen Substanz identisch
ist. Die protonierte 4-Aminogruppe ist offensichtlich ebenfalls nicht mehr nucleophil
genug, um mit der Hydroxylgruppe an C-5 bei der Halbacetalbildung zu konkurrieren.
Um zu iberpriifen, ob in der sauren Reaktionsldsung ausschlieBlich die Pyranose
vorliegt, wurde das Reaktionsgemisch peracetyliert. Das erhaltene Produkt enthielt
nur das Pyranose-pentaacetat 13. Acctylierte dimere Produkte wie 22 oder 23 waren
nicht mehr nachweisbar.

Eine Ringverengung wird umgekehrt beobachtet, wenn das Pyranose-hydro-
chlorid 14 mit stark basischem lonenaustauscher (Amberlite IRA-400, OH?) wieder
in die freie 4-Amino-4-desoxy-D-glucose iibergefiihrt wird. Es bilden sich sofort die
Pyrrolidin-Formen 21 =: 18 = 19 zuriick, denn nach dem Einengen zum Sirup und
Peracetylicren des Produktes bei Raumtemperatur wird das Gemisch des dimeren
Heptaacetats 22 und Octaacetats 23 erhalten. Das Pentaacetat 13 ist in dem Gemisch
nicht nachweisbar, was zeigt, dal3 in der alkalischen Losung kecine Pyranose-Form
der 4-Amino-4-desoxy-n-glucose mehr vorhanden ist.

19) E.J. Reist, R. R. Spencer, D. F. Calkins, B. R. Buker und L. Goodman, I. org. Chemisiry
30, 2312 (1965).
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Es ist mehrfach berichtet worden.5.19), dal3 die saure Hydrolyse von Methyl-
glykosiden der 4-Amino-zucker stets unter intensiver Zersetzung zu undefinierten,
dunkel gefidrbten Produkten fithrt und dafi auf diesem Wege freie 4-Amino-zucker
nicht gewinnbar sind. Wir haben daher die Saurestabilitit der dargestellten 4-Amino-
4-desoxy-D-glucose iiberpriilt. Es wurde 21 mit » HCI auf 907 (1 Stde.) erhitzt. Hierbei
trat Braunldrbung der Losung ein. Mit o-Dinitrobenzol und Ehrlichs Reagenz wurde
keine Farbreaktion beobachtet, womit die mogliche Bildung von Amadori-Produkten
oder Pyrroiderivaten mit Sicherheit ausgeschlossen werden konntc. Nach Entfdrbung
der Losung lieBen sich 609 Pyranose-hydrochlorid 14 isolieren.

Dieser Befund veranlalite uns, die Hydrolyse des von Goodman!? synthctisierten
Methyl-4-amino-4-desoxy-«-D-glucopyranosids erneut zu versuchen. Die Hydrolyse
dieses Glykosids mit 67 HCI bei 90° (3 Stdn.) liclerte eine schwarze Losung, die
geringe Mengen dunkle polymere Ausflockungen enthielt. Sie lieB sich mit Kohle
vollstindig kldren, und es konnte in 65 proz. Ausb. amorphes Pyranose-hydrochlorid
14 isoliert werden. Auch hier war keine Bildung von Pyrrolderivaten nachzuweisen.
Die Rydrolyse des Goodmanschen Methyl-4-amino-4-desoxy-a-D-glucopyranosids 19
ist somit ebenfalls ein guter Syntheseweg, um zur freicn 4-Amino-4-desoxy-p-glicose
zu gelangen, da 14, wie oben gezeigt wurde, mittels basischen lonenaustauschers in den
Pyrrolidin-Zucker 21 umwandelbar ist,

4-Amino-4-desoxy-n-galaktose

Mit den Erfahrungen, die aus den Untersuchungen der 4-Amino-4.5-didesoxy-
L-xylose® und 4-Amino-4-desoxy-D-glucose gewonnen wurden, war es moglich, das
Problem der Dimerisierung freier 4-Amino-4-desoxy-p-galaktose zu untersuchen.
Durch Spaltung des Schwefligsdure-Addukts 15 mit Bariumhydroxid war freic
4-Amino-4-desoxy-D-galaktose dirckt zugénglich. In der Losung sind keine Aldehyd-
carbonylgruppen nachweisbar, so daB die Verbindung in cyclischen Formen vorliegen
muB. Nach dem Einengen erhilt man einen Sirup, der im Chromatogramm ein
Hauptprodukt neben einer kleinen Verunreinigung an glico-Dimerem 21 anzeigt.
Die analytischen Daten stimmen hinreichend mit einem Dimerisierungsprodukt 29
uiberein, das aus 26 unter Abspaltung von zwei Mol Wasser gebildet wird. Der zu
nicdrig gefundenc Kohlenstofiwert deutel auf einen Anteil an monomerem Pyrrolidin
26 hin.

Fiir einen merklichen Anteil der Monomeren im Gleichgewicht 29 5 26 = 27
sprechen auch folgende Befunde: Im NMR-Spektrum von 29 sind die Signale der
beiden anomeren Protonen nicht wie bei 21 eindeutig zu lokalisieren. Die LoOsung
von 29 zeigt im Vergleich zu 21 im UV-Spektrum eine erheblich stirkere Absorption
bei 248 nm und bei Messung des Circulardichroismus einen groBeren negativen
Cotton-Effekt bei 245 nm (AD = --18.0-104), wodurch ein Anteil von Al-Pyrrolin 27
angezeigt wird,

Im Gleichgewicht 29 == 26 <5 27 diirfte auch hier die dimere Form 29 insbesondere
in konzentrierter LOsung in weitaus gréBten Anteilen vorliegen. Ein gegeniiber dem
Gleichgewicht 21 5 18 «= 19 erhéhter Anteil an monomeren Formen 26 und 27 i3t
sich verstehen, wenn man die Molekiilmodelle der Dimeren 21 und 29 vergleicht. Beim
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gluco-Dimeren 21 stehen die zwei groBen —CHOH - CH,OH-Reste beide in exo-
Stellung zu den jeweiligen Ringsystemen. Im galakto-Dimeren 29 sind dagegen um-
gekehrt die zwei groBen - CHOH - CH>0OH-Reste beide in endo-Stellung zu den
Ringsystemen angeordnet. Infolge sterischer Wechselwirkung sollte daher das galakro-
Dimere 29 instabiler sein als das gluco-Dimere 21, womit sich der erhdhte Anteil an
Monomeren im Gleichgewicht 29 « 26 = 27 erkldren ldft.

H H
(om) N, N\ N
BalO11
15 s H _
H(i:OH OH H(Ij 833} OH HC]‘OH OH
HoCOH H,COH H,COH
26 27 28
N,
H

N,
fe) HO(': I OR RO(Ij Hs
HCO HOCH > HCOR ROCH
H,COH N H,COR N
O 2 0O,
OH OR
29

30: R = COCH;; R' = 1
lHCl 3R =R'= COCH,
32: R = Si{CHy)y; R'= H
CH,0OH

HC1» HoN 0
OH OH
33
OH

Die Peracetylierung des Dimeren 29 verlduft nicht so einheitlich wie bei der gluco-
Verbindung 21. Mit Pyridin/Acetanhydrid bei —20° oder Raumtemperatur ergibt
29 als Hauptprodukt das Heptaacetat 30 begleitet von weiteren Nebenprodukten und
einer kleinen Menge Octaacetat 31. [m IR-Spektrum des Acetylierungsgemisches
wurde keine Amid }f-Bande gefunden, womit gezeigt wird, daB freie 4-Amino-4-
desoxy-p-galaktose ebenfalls nur in Pyrrolidin-Formen vorliegt. Bei dem Versuch,
die Menge an Octaacetat 31 durch EchShung der Reaktionstemperatur der Acetylierung
zu vermehren, trat erhebliche Zersetzung ein. Das Heptaacetat 30 und Octaacetat 31
konnten durch Sdulenchromatographie isoliert werden,

Das Massenspektrum des Heptaacetats 30 entspricht bis auf einige Intensititsunterschiede
dem der entsprechenden gluco-Verbindung 22 und weist ein Molekillion MZ 616 auf. Das
Massenspektrum des Octaacetats 31 ist dem von 23 im unteren Massenbereich dhnlich, jedoch
wird kein Molekiilion gefunden. Das Massenspektrum des Heptakis-trimethylsilyldthers 32
(Abbild. 2) und der Vergleich mit dem von 25 ist besser geeignet, die dimere Struktur 29 und
seine Ringverkniipfung zu stiitzen. Der Trimethylsilyldther ist leicht aus 29 mit Hexamcthyl-
disilazan; Trimethylchlorsilan erhiltlich.
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Abbild. 2. Massenspektrum des Heptakis-trimethylsilyldthers der dimeren
4-Amino-4-desoxy-D-galaktose (32)
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Die gluco-Verbindung 25 liefert im Massenspektrum kein Molekiilion. Die beobacht-
bare Massenverteilung bis etwa MZ 650 ist mit dem entsprechenden unteren Massen-
bereich des Spektrums von 32 weitgehend identisch. Die galakto-Verbindung 32
zeigt im Spektrum ein Molekiilion MZ 826 (Si-Isotop 28) und ferner im hohen Mas-
senbereich einige charakteristische lonen, die durch Abspaltung von «CH3 (MZ 811),

«OTMS (MZ 737) oder TMS OCH - CHO—TMS (MZ 621) aus dem Molekiilion
gebildet werden (s. Abbild. 2). Als intensives Ion tritt im Spektrum von 25 und 32 das
Radikalion MZ 449 auf (s. Schema 2), das unter Spaltung der Seitenkette in das
stirkste Ton MZ 346 tibergeht. Die weiteren Abbauwege von MZ 44% und MZ 346
und die moglichen Strukturen der dabei gebildeten lonen sind in Schema 2 wieder-
gegeben. Alle Ergebnisse zeigen, dafi das Ringsystem der dimeren 4-Amino-4-desoxy-
p-glucose und der dimeren 4-Amino-4-desoxy-D-galaktose vollig gleichartig sein
mull. Aus sterischen Griinden ist wiederum einc cis-anti-cis-Verkniipfung iiber den
mittleren Oxazolidinring anzunehmen.

Die Hydrierung der 4-Amino-4-desoxy-p-galaktose 29 = 26 = 27 mit Raney-
Nickel liefert in schneller Reaktion l-Amino-1.4-anhydro-1-desoxy-np-galaktit (28).
Bei Behandlung von 29 = 26 = 27 mit 2n HC! bei Raumtemperatur erfolgt, wie bei
der gluco-Verbindung, Ringerweiterung, und es kann in guter Ausbeute 4-Amino-
4-desoxy-D-galaktopyranose-hydrochlorid (33) isoliert werden. Durch saure Hydrolyse
der 4-Acetamino-galakto-Verbindung 6 war 33 nicht zu crhalten. Es trat hierbei stets
stirkere Zersetzung ¢in, da offenbar 4-Amino-4-desoxy-p-galaktose erheblich siure-
labiler als 4-Amino-4-desoxy-D-glucose ist. Dies zeigt sich auch, wenn 29 -, 26 - 27
mit # HC1 bei 90° (1 Stde.) behandelt wird. Die Ldsung firbt sich rasch dunkel und 33
ist nur zu 169, zu isolieren. Sie enthilt stark reduzierende Zersetzungsprodukte, die
mit o-Dinitrobenzol eine intensive Blaufarbung liefern2®. Pyrrolderivate konnen in
der Losung nicht nachgewiesen werden.

Beschreibung der Versuche

Alle Reaktionen wurden diinnschichtchromatographisch auf Kicselgel G nach Stahl ver-
folgt. Als Laufmittelgemische wurden verwendet: (A) Methanol/Benzol (1: 4), {B) Benzol/
Athanol/Wasser (3:1; 3.2% Wasser), (C) Dioxan/Wasser (5:1), (D) n-Butanol/Athanol/
Wasser (3:1:1), (E) Athanol/Wasser (4: 1), (F) Essigester/Petrolither (4: 1), (G) Chloro-
form/Ather (3:1). Die Chromatogramme wurden angefirbt mit Anilin/Diphenylamin in
dthanolischer Phosphorsdure, mit Kaliumpermanganat oder mit Joddampf.

IR-Spektren wurden mit einem Perkin-Elmer-Infrarot-Spektrophotometer in KBr oder als
Film aufgenommen, UV-Spektren mit einem Perkin-Elmer-Spektrophotometer in Wasser
gemessen. Optische Drehungen wurden mit dem Perkin-Elmer-Polarimeter 141 in 1-ccm-
Kiivetten bestimmt, fir NMR-Spektren standen das A-60- und HA 100-Gerdt von Varian
zur Verlligung. Entkopplungsversuche wurden nach der Frequency-Sweep-Methode ausge-
fihrt. CD-Messungen wurden mit dem Roussel-Jouan-Dichrographen in Wasser vorgenom-
men. Gaschromatographische Untersuchungen erfolgten am Perkin-Eimer F 20, und die
Massenspektren wurden mit dem Atlas-Gerat MAT SM 1 aufgenommen.

2.3;5.6-Di-O-isopropyliden-4-p-toluolsulfonyl- p-glucosedimethylacetal (2): 3.5 g 16 werden
in 30 ccm absol. Pyridin bei 60---707 30 Stdn. mit 3.5 g p-Toluolsulfochlorid umgesetzt. Die

20) F. Feigl, Spot Tests in Organic Analysis, Elsevier publishing Company, Amsterdam-
London-New York-Princeton 1960.
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gelbe Losung wird auf Eiswasser gegossen, wobei sich ein Sirup abscheidet, der durchkri-
stallisiert. Nach dem Absaugen und Trocknen wird aus heiBem Petrolidther umkristallisiert.
Ausb. 3.3 g (63%), Schmp. 66 —67°, [«]}*: 4+ 9.9° (¢ = 1.5, in Chlf.).

Ca1H3:008 (460.3) Ber. C54.50 H6.97 S$6.92 Gef. C54.68 H7.04 S7.04

2.3:5.6-Di-O-isopropyliden-3.4-didehydro-4-desoxy- p-erythro-hexosedimethylacetal  (3):
770 mg 2 werden in 3.5 ccm absol. Butanol mit 20 ccm wasserfreiem Hydrazin 5 Stdn. bei
140° gehalten. Die Losung wird i. Vak. bei 50° eingeengt und der Riickstand mit Chloroform
aufgenommen. Yom ausgeschiedenen Hydraziniumtosylat wird abfiltriert und die Losung nach
Schiitteln mit Kohle zu einem farblosen Sirup eingeengt, der chromatographisch (B) nicht
vollig einheitlich ist, Ausb. 451 mg (93 %).

Der Sirup wird auf eine 50-ccm-Kieselgelsiule gegeben und mit Benzol/Chloroform (2: 1)
eluiert, wobei 3 chromatographisch {B) rein erhalten wird, Ausb. 290 mg (60%;). [«]¥: —55°
(¢ = 1, in Methanol).

IR (Film): 170)/cm (C=C).

C14H,40¢ (288.2) Ber. C58.25 H 8.39 Gef. C58.19 H 8.44

4-Amino-2.3;5.6-di-O-isopropyliden-4-desoxy- p-galaktosedimethylaceral (5): 14.0 g 2 werden
in 80 ccm Dimethylformamid mit 8 ccm Wasser sowie 14.0 g Natriumazid versetzt, die hetero-
gene Mischung wird 5 Stdn. bei 140° geriihrt, in Eiswasser gegeben und mit Chloroform
extrahiert. Die Chloroformlosung wird einmal mit Wasser gewaschen, iber Na;S04 ge-
trocknet, mit Kohle geklart und zu einem dunkelgelben Sirup cingeengt. Chromatographisch
(A und B) lassen sich 2 und 3 neben 4 nachweisen. 1R (Film): 2125 (N3), 1700 (C=C), 1180/cm
(S0,0).

Der Sirup wird in Methanol mit Raney-Nickel bei Raumtemp. im Wasserstoff-Strom
hydriert (5 Stdn.). Nach Abfiltrieren vom Katalysator wird zu einem farblosen stark alkalisch
reagierenden Sirup eingeengt. Chromatographisch (B) lassen sich 2 und 3 ncben 5 nach-
weisen.

IR (Film): 3350 (NH-Valenz), 1700 (C=C), 1600 (NH-Deformation), 1180/cm (SO,0).

Der Sirup wird in heilem Petrolither geldst, bet 4° fallen 0.8 g 2 aus. Das Filtrat wird ein-
geengt und der Sirup auf einer 250-ccm-Kieselgelsiule aufgetrennt. Beim Eluieren mit Benzol
treten 2 + 3 zusammen von der Séule aus. Durch Behandlung des Sirups 2 + 3 mit heiem
Petroliither kristallisieren 0.6 g 2, so dafl insgesamt 109 des eingesetzten 2 zuriickgewonnen
werden. Das Filtrat wird zu einem chromatographisch (B) reinen Sirup eingeengt, 2.36 g 3
(30%;, bez. auf umgesetztes 2). Im Anschlu3 an 2 + 3 wird 5 mit Chloroform von der Siule
eluiert, Ausb. 800 mg farbloser Sirup (109, bez. auf umgesetztes 2). [o]¥: —3.7° (¢ = 1, in
Methanol).

Ci14H27NOg (305.2) Ber. C55.10 H 8.92 N 4.59 Gef. C55.24 H 8.63 N 4.29

4-Acetamino-2.3;3.6-di-O-isopropyliden-4-desoxy-p-galaktosedimethylacetal (6): 100 mg 5
werden in 3 ccm absol. Pyridin mit 1 ccm Acetanhydrid bei Raumtemp. 20 Stdn. acetyliert.
Die farblose Losung wird in Eiswasser gegeben, mit Chloroform extrahiert und die Chloro-
formldsungen iiber Na,SQy4 getrocknet. Es wird i. Vak. zum farblosen Sirup eingeengt, mehr-
fach mit Toluol abgedampft, um Pyridinreste zu entfernen, wobei Kristallisation eintritt.
Umkristallisation aus sehr wenig heiBem Petrolather ergibt 90 mg feine Nadeln (Ausb.
79 %). Schmp. 110.5° [«]¥: ~-0.57° (¢ = 1, in Chif.).

IR (KBr): 1625 (Amid I), 1525/cm (Amid I1).

Ci6H29NO7 (347.2) Ber. C55.38 H 8.41 N4.04 Gef. C55.18 H8.44 N4.19

In nicht so reiner Form (zu 8.5 % mit 10 verunreinigt) ist 6 auch durch Acetylierung des
Gemisches 5 + 9 isolierbar (s. bei 10).
104*
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4-Amino-4-desoxy- p-galakrose-Schwefligsiure-Addukt (15): In 800 mg 5 in 3 ccm Wasser
wird 20 Stdn. Schwefeldioxid eingeleitet. Nach Zusatz von 500 mg p-Toluolsulfonsdure wird
weitere 2 Tage hydrolysiert. Beim Zufiigen von Athanol und Ather fillt ein farbloses Produkt,
das abgesaugt, mit Ather gewaschen und i. Hochvak. getrocknet wird, Ausb. 298 mg (47 %).
Da das Produkt p-Toluolsulfonsdure enthilt, wird mit 10 ccm gesiittigter Bariumhydroxid-
[6sung zersetzt, vom Bariumsulfit abzentrifugiert, die Lésung mit CO; auf pH 8 gebracht und
Bariumcarbonat abfiltriert. Beim Einengen wird ein farbloser Sirup erhalten, welcher iiber
einen Amberlite IR 45 (OH--Form) gegeben wird. Das Fluat wird auf ein kleines Yolumen
eingeengt, mit CO; auf pH 8 gebracht, eingeengt, mit Methanol aufgenommen, filtriert und
erneut zu einem farblosen Sirup eingeengt, der dann keinen Schwefel mehr enthilt (Natrium-
AufschluBl). Er wird mit 2 ccm Wasser aufgenommen, einen Tag Schwefeldioxid eingeleitet,
mit Athanol und Ather versetzt, wobei 15 ausfillt. Ausb. 102 mg (16 %), chromatographisch
(C und E) einheitlich. Beim Erhitzen Zersetzung. [«]¥: —32° (¢ = 1, in Wasser).

CgH{3NO7S (243.1) Ber. C29.61 H 5.39 N5.76 S13.19
Gef. C30.24 H5.63 N 5.81 S12.76

Uber die Gewinnung von 15 durch fraktionierte Fillung der SO,-Hydrolysate von 5 + 9
s. bei 11

2.3.:5.6-Di-O-isopropyliden- p-xylo-hex-4-ulose-1-dimethylacetal (7):10.0 g1 werdenin 120 cem
Dimethylsulfoxid (liber CaH, i. Vak. destilliert) mit 18 ccm Acetanhydrid 24 Stdn. bei Raum-
temp. stehengelassen. Die schwach gelbe Losung wird in 300 ccm Eiswasser, welches 20 g
Natriumhydrogencarbonat cnthilt, gegossen, 1 Stde. gerithrt und dreimal mit insgesamt
250 ccem Chloroform extrahiert. Die Chloroformlésung wird iiber Na»SQ4 getrocknet,
filtriert und i. Vak. zu einem blafgelben, diinnfliissigen Sirup eingeengt. Destillation i. Hoch-
vak. ergibt nach Abtrennung des Vorlaufes von Dimethylsulfoxid reines 7, Ausb.9.4 g
(95%;). 8dp.g.015 128—130°, [2]¥: +7.1° (¢ = 1, in Chlf.), chromatographisch (G) einheitlich.

IR (Film): 1725/cm (C=0). UV (CCly): Amax 310 nm, ¢ = 28.2. CD (CH30H): Amax
320 nm, [®] 4 15058°.
Ci4H2407 (304.2) Ber. C55.20 H7.95 Gef. C55.16 H 7.79

2.3,5.6-Di-O-isopropyliden- n-xylo-hex-4-ulose-4-oxim-1-dimethylacetal (8): 23.0 g Kalium-
hydrogencarbonat und 12.0 g Hydroxylaminhydrochlorid werden in 100 ccm Methanol und
5 ccm Wasser suspendiert. Bei 50° werden unter Umschwenken 8.4 g 7 in 30 ccm Methanol
zugetropft, wobei darauf zu achten ist, daB die Mischung stets schwach alkalisch ist. Es wird
15 Min. unter RiickfluB erhitzt, i. Vak. eingeengt und der Riickstand dreimal mit insgesamt
200 ccm Methylenchlorid extrahiert, iiber Na;SO4 getrocknet und zu einem farblosen Sirup
eingeengt. Ausb. 8.0 g (91 %). Das Chromatogramm (G) zeigt zwei dicht beieinanderliegende
Flecken, die dem syn- bzw. anti-Isomeren zuzuordnen sind. [z]¥: +21.6° (¢ = 1.5, in Me-
thanol). 1R (Film): 1725/cm (C=N).

C14HpsNO7 (319.2) Ber. € 52.60 H7.90 N4.39 Gef. C52.33 H 7.82 N 4.22

4-Amino-2.3,5.6-di-O-isopropyliden-4-desoxy-p-glucose- und  -p-galaktosedimethylacetal
(9 4 5): Zu einer Suspension von 12.0 g LiAl/H, in 600 ccm absol. Ather werden unter inten-
sivem Rithren bei Raumtemp. langsam 25.0 g 8 in 200 ccm absol. Ather getropft, anschlieBend
wird 4 Stdn. unter RiickfluB gekocht. Uberschiissiges LiAlH4 wird unter Eiskithlung und
Rilhren mit Essigester und Wasser zersetzt, es wird filtriert, gut mit Ather nachgewaschen,
iber NasSO4 getrocknet und i. Vak. zu einem farblosen Sirup eingeengt. Ausb. 22.4 g (93 %),
Chromatographisch (B und G) sind zwei Substanzen von schr dhnlichem Rw-Wert neben
wenig schneller laufender Verunreinigung nachweisbar. [R (Film): 3300, 1620/cm (NH).
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4-Acetamino-2.3;5.6-di-O-isopropyliden-4-desoxy- p-glucosedimethylacetal (10): 875 mg5 + 9
werden in 5 ccm absol. Pyridin mit 2 ccm Acetanhydrid 20 Stdn. bei Raumtemp. umgesetzt,
in Eiswasser gegeben, mit Chloroform extrahiert, getrocknet und i. Vak. eingeengt. Ausb.
860 mg (86 9%;) farbloser Sirup, der beim Trocknen im Hochvak. zu kristallisieren beginnt.
Dic gaschromatographische Analyse der Substanz auf einer gepackten Nitrilsilicongummi-
sdule (XE 60) (2 m Glassiaule, Stromungsgeschwindigkeit 25ccm He/Min., Sdulentemp. 200°,
Einspritzblock 290°, Gerit Perkin-Elmer F 20) ergibt, daBl 6 (Retentionszeit 18.2 Min.) und
10 (Retentionszeit 21.6 Min.) im Verhiltnis 1: 1 vorliegen. Fraktionierte Kristallisation des
Gemisches aus heiBBem Petrolédther liefert das relativ schwerer [8sliche gluco-Aceral 10 in diinn-
schicht- (G) und gaschromatographisch reiner Form. Ausb. 280 mg (23 %) Nadeln. Schmp.
129 —130.5°. [«]2°: —-7.7° (¢ = 1, in Chlf.).

IR (KBr): 1625 (Amid I), 1525/cm (Amid II).

CiH2oNO7 (347.2) Ber. C55.38 H 8.41 N 4.04 Gef. C55.03 H 8.44 N 4.28

Die am leichtesten 16sliche Fraktion, 260 mg (26%), Schmp. 105--110°, besteht nach der
gaschromatographischen Analyse aus 6 mit 8.5% 10 als Verunreinigung. Eine Abspaltung
der N-Acetylgruppe von 6 oder 10 mit Tridthyloxoniumtetrafluoroborat?! in Methylen-
chlorid oder mit 20proz. wilr. Kalilauge bei 100° gelingt nicht. Im ersten Fall tritt vollige
Zersetzung ein, im zweiten Fall wird 6 bzw. 10 unverindert zuriickgewonnen.

4- Acetamino-4-desoxy-a-p-glucopyranose (12)

a) 800 mg 10 werden in 10 ccm 50proz. Essigsdure 2 Stdn. bei 907 gehalten. Die rotbraune
Lésung wird i. Vak. eingeengt und mehrfach mit Methanol/Toluol abgedampft, bis kein
Essigsduregeruch mehr wahrnehmbar ist. Dann wird mit Methanol aufgenommen, mit Kohle
gekliart und die hellgelbe Losung eingeengt. Der Sirup wird mit sehr wenig heiBem Athanol
aufgenommen. Beim Abkiihlen auf Raumtemp. kristallisieren feine Nadeln. Sie werden ab-
gesaugt und mit eiskaltem Athanol gewaschen. Kristallisation mit 1 Mol Athanol. Ausb.
310 mg (50%;). Schmp. 190—191°, Zusammensintern bei 110° [«]¥: 4+91° (nach 5 Min.) —
+66° (Gleichgewicht, nach 20 Stdn.), (¢ — I, in Wasser).

1R (KBr): 1640 (Amid 1), 1550/cm (Amid 1I).

CgHsNOg-CyHsOH (267.2) Ber. C44.89 H7.94 N 525 Gef. C44.57 H 7.66 N 547

Beim Trocknen i. Hochvak. wird der Kristallalkoho! bei 110° ohne Zersetzung abgegeben.
Schmp. 190—191°.

CsH1sNOg (221.1) Ber. C43.40 H 6.84 N 6.34 Gef. C43.36 H 6.77 N 6.17

b) 300 mg 21 werden in 20 ccm Wasser mit 20 ccm Methanol versctzt und 3 Stdn. bei 07
mit 20 ccm Amberlite IRA-400 (CO32 -Form) und 2 ccm Acetanhydrid verriithrt. Die Lésung
wird filtriert und iiber eine Sdule mit Dowex 50 ¥ 8 (H*-Form) geschickt, um nicht um-
gesetztes Ausgangsmaterial zu entfernen. Nach dem Einengen werden 240 mg farbloser Sirup
erhalten. Aus heiBem Athanol kristallisieren Nadeln, die nach Schmp., Chromatogramm und
IR-Spektrum mit der nach a) dargestellten Verbindung {bereinstimmen. Ausb. 190 mg
(46 50).

4-Acetamino-1.2.3.6-tetra-O-acetyl-4-desoxy-p-glucopyranose (13): 70 mg 12 werden in
3 ccm absol. Pyridin mit 0.4 ccm Acetanhydrid peracetyliert. Nach 15 Stdn. bei Raumtemp.
wird mit Eiswasser zersetzt, mit Chloroform extrahiert und in der iiblichen Weise aufgearbeitet.
Ausb. 97 mg (95%,). Chromatographisch (B) reiner Sirup. [«]¥®: +83° (¢ — 0.5, in Chif.).

Ci6H23NOp (389.2) Ber. €49.39 H 592 N 3.60 Gef. C48.85 H5.89 N 3.29

21) §. Hanessian, Tetrahedron Letters [London] 1967, 1549.
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4-Amino-4-desoxy-p-glucopyranose-hvdrochlorid (14)

a) 1.0 g 10 werden in 10 ccm 2 HCI 2 Stdn. auf 90° erhitzt. Die dunkelrote Losung wird
i. Vak. bei 30° zur Trockne eingeengt, mehrfach mit Methanol abgedampft, mit Methanol
aufgenommen, mit Kohle geklirt, filtriert und zu einem farblosen chromatographisch (E)
reinen Sirup eingeengt. Aus methanolischer Losung fillt auf Zusatz von Ather ein farbloses
amorphes, sehr hygroskopisches Pulver. Ausb. 251 mg (409%). Zur Analyse wird 14 i. Hoch-
vak. bei 50° getrocknet. 14 zersetzt sich beim Erhitzen (~110°). [a]&: +25.2° (¢ = 1, in
Wasser).

CoHaNO5]CH (215.6) Ber. C33.41 H 6.55 C116.49 N 6.50
Gef. C32.96 H6.63 CI 1576 N6.22

b) Sdurebehandlung von 21: 100 mg 21 werden in 5 ccm 2x# HCI 2 Stdn. bei Raumtemp.
stehengelassen und die farblose Lésung anschlieBend am Rotationsverdampfer eingeengt.
Der Sirup wird mehrfach mit Methanol/ Toluol abgedampft, mit Methanol aufgenommen und
mit Ather gefallt. 92 mg (69%) farbloses, sehr hygroskopisches Pulver, das chromato-
graphisch (E) und in der optischen Drehung mit 14 identisch ist. Peracetylierung liefert einen
farblosen Sirup, derim [R-Spektrum Amid I-und Amid I1-Banden aufweist und chromato-
graphisch mit 13 identisch ist.

Sdurebehandlung von 21 bei 90°: 100 mg werden in 5 cem [ n HCI | Stde. bei 90° gehalten.
Die Lésung beginnt sich nach 30 Min. gelb zu firben. Die dunkelrote Losung wird eingeengt,
mehrfach mit Methanol abgedampft, der Sirup mit Methanol aufgenommen, mit Kohle
geklirt und filtriert. Die farblose Lésung wird zum Sirup eingeengt. Mit o-Dinitrobenzol in
alkalischer Losung keine Blaufirbung, keine Rot- oder Violettfarbung mit Ehrlichs Reagenz.
Aus der methanolischen Losung fallen bei Atherzusatz 80 mg (60%,) 14. [a]?: +25° (¢ = |,
in Wasser). Bei Behandlung von 14 mit stark basischem Austauscher (JRA 400, OH™) und
anschlieBender Peracetylierung bei Raumtemp. wird, wie das Chromatogramm zeigt, 22 + 23
zuriickerhalten. Im IR keine Amid 1[-Bande.

c) Sdurebehandlung von Methyl-4-amino-4-desoxy-a- p-glucopyranosid19): 500 mg werden
in 10 ccm 6 HCI 3 Stdn. bei 90° gehalten. Dic dunkel gefarbte Losung wird filtriert, das Fil-
trat eingeengt, der Sirup mehrfach mit Methanol/Toluol abgedampft, mit Methanol auf-
genommen und mit Kohle geklirt. Die leicht gelbe Lésung wird zum Sirup eingeengt (480 mg).
Aus methanolischer Losung fallt bei Atherzusatz ein farbloses hygroskopisches Pulver, welches
nach Chromatogramm, Drehung und Analyse mit 14 {ibereinstimmt. Ausb. 364 mg (65 %).

4-Amino-4-desoxy-p-glucose-Schwefligsdure-Addukt (11): In cine Losung von 5.0g 5 -+ 9
in 10 ccm Wasser wird SO; eingeleitet, wobei die Aminoacetale bis auf einen geringen Anteil
in Losung gehen. Von diesem Restsirup wird abfiltriert. Nach einem Tag werden 2.5g
p-Toluolsullonsdnre zugefiigt und weiter SO, eingeleitet. Nach | —2 Tagen scheiden sich Kri-
stalle ab, die abgesaugt und mit wenig kaltem Athanol gewaschen werden. Ausb. 322 mg
reines 11. Das wilir. Filtrat wird mit Athanol bis zur Triibung versetzt und erneut SO, ein-
geleitet, wobei weitere Kristalle ausfallen (320 mg), die abgesaugt und aus wenig Wasser unter
schwachem Erwirmen umbkristallisiert werden. Ausb. 284 mg reines 11, insgesamt 606 mg
(30%;). Beim Erhitzen Zersetzung (~150°). [a]®: —27.6° (¢ = |, in Wasser).

CsH(3NOsS (243.1) Ber. C29.61 H 5.39 N 5.76 S13.19
Gef. C29.77 H5.38 N 5.27 $12.83

Das Filtrat wird nach der Fillung von 11 schrittweise mit mehr Athanol versetzt und weiter
S0, eingeleitet. Die einzeinen Fraktionen werden jeweils abgesaugt und chromatographisch
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(E) auf den Anteil an 15 und 11 untersucht. Die erste Fraktion (148 mg) enthilt noch einen
groBen Anteil an 11, die folgenden Fraktionen enthalten 15 als Hauptprodukt und sind nur
durch wenig gluco-1someres vervnreinigt (626 mg, 319). [«]¥: —30.3° (¢ = 1, in Wasser).
Zum SchluB wird mit Ather versetzt, wobei 15 verunreinigt mit p-Toluolsulfonsiure ausfalit
(126 mg).

Dimere  4-Amino-4-desoxy-p-glucose  ( L-erythro-3-Hydroxy-2-j p-glycero-1.2-diliydroxy-
dthyl]-p-xylo-5.6-dihydroxy-7-{ n-glycero-1.2-dihydroxy-dthyl j-cis-anti-cis-perhydro - dipyrrolo-
i2.0-b: 2.3 -dloxazol) (21): 500 mg 11 werden mit 20 ccm Bariumhydroxid-Losung zersetzt,
von ausgeschiedenem Bariumsulfit wird abzentrifugiert, die waBr. Losung durch Einleiten
von CO, auf pH 8 gebracht, Bariumcarbonat abfiltriert, das Filtrat i. Vak. bei 30° eingeengt,
mit Methanol aufgenommen, filtriert und zu einem weilen blasigen Sirup eingeengt, der sich
pulverisieren 148t. Das Pulver wird i. Hochvak. getrocknet. [«]¥: --10.4° (¢ = 1, in Wasser).
Ausb. 280 mg (85%).

UV (Hz0): *max 248 nm. CD (H;0) der alkalischen Zersetzungslésung von 11: AD =
=-12.75-1074 bei 256 nm. 21 gibt wie die Bariumhydroxidlosung von 11 in schwach essig-
saurer Losung mit o-Amino-benzaldehyd eine Orangefirbung, die mit Natronlauge ver-
schwindet und in essigsaurer Losung wieder zuriickgebildet wird, was fiir das Vorliegen von
21 < 18 = 19 spricht.

NMR (D,0, innerer Standard Natrium-2.2-dimethyl-2-sila-pentan-sulfonat-(5) (DSS)):
1-H: 7 -~ 447 (J;:»» — 3.5 Hz); 1-H: © — 4.63 ppm (J;; = 4.5 Hz).

C12H,5N,05 (322.3) Ber. C44.60 H 6.88 N 8.68
Gef. C4398 H7.15 N 8.0l Mol.-Gew. 304 (osmometr. in Wasser)

Heptaacetat der dimeren 4-Amino-4-desoxy-Dp-glucose (L-erythro-3-Acetoxy-2-[ n-glycero-
1.2-diacetoxy-ithvl)-p-xylo-5.6-diacetoxy-7-{ n-glycero-1.2-diacetoxy-dthyl |-cis-anti-cis-perhy-
dro-dipyrrolof2.1-b : 2.3'-djoxazol) (22): 200 mg 21 werden in 10 ccm absol. Pyridin mit
2 ccm Acetanhydrid 15 Stdn. bei - -20° aufbewahrt. Dann wird i. Hochvak. bei Raumtemp.
zur Trockne eingeengt, mehrfach mit Toluol abgedampft, um Pyridinreste zu entfernen, mit
Methanol aufgenommen, mit Kohle geklirt und zu einem farblosen Sirup eingeengt. Ausb.
350 mg. Reinigung ftiber ecine 50-ccm-Kieselgelsiule, Elutionsmittel Essigester/Petroldther
(4: 1). Diinnschichtchromatographische Uberpriifung in (F). Ausb. an reinem 22 256 mg
(679;) als farbl. Sirup. [x]¥: +38.5° (¢ = 2, in Chlf.).

IR (Film): 1730/cm {CO, O-Acetyl).

CoeH3gN20s (616.3) Ber. C 50.60 H 5.88 N 4.54 Gef. C49.90 H 5.81 N 3.97

Nachacetylierung von 22 bei 60° licfert 23.

Octaacetat der dimeren 4-Amino-4-desoxy-p-glucose (1-erythro-3-Acetoxy-2- p-glycero-1.2-
diacetoxy-dthyl j-1-acetyl-p-xylo-5.6-diacetoxy-7-{ p-glycero-1.2-diacetoxy-iithy! - cis-anti- cis -
perhydro-dipyrroloi2.1-b: 2°.3'-d]-0xazol) (23): 320 mg 21 werden in 10 ccm absol. Pyridin
mit 2.5 ccm Acetanhydrid 15 Stdn. bet —20” aufbewahrt. Die farblose Losung wird anschlie-
Bend 30 Stdn. auf 60° erhitzt, wobet nach 15 Stdn. noch I ccm Acetanhydrid zugefiigt wird.
Die gelbe Losung wird in Eiswasser gegeben, mit Chloroform extrahiert, die Chloroformphase
tiber Na;SO4 getrocknet, zum Sirup eingeengt, mehrfach mit Toluol abgedampft, mit Me-
thanol aufgenommen, mit Kohle geklirt und erneut i. Vak. zu einem farblosen blasigea Sirup
eingeengt (450 mg). Chromatographisch (F) ist ein Hauptprodukt nchen wenig schneller
laufender Verunreinigung nachweisbar. Reinigung iiber eine 50-ccm-Kieselgelsiule, Elutions-
mittel Essigester/Petrolither (4:1). Ausb. 317 mg 23 (489) als farbl, Sirup. [«]2®: --81.3°
(¢ = 2, in Chlt.).
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IR (Film): 1730 (CO, O-Acetyl), 1650/cm (CO, N-Acetyl), keine Amid II-Bande.

ngHgsNzOm (658.3) Ber. C51.09 H 5.82 N 4.25
Gef. C 50.76 H 5.81 N 3.95 Mol.-Gew. 639 (osmometr. in Chlf.)

Heptakis-trimethylsilylither der dimeren 4- Amino-4-desoxy- p-glucose ( L-erythro-3-Trimethyl-
siloxy-2-[ p-glycero-1.2-bis-trimethylsiloxy-dthyl-p-xylo-5.6-bis - trimethylsiloxy-7-{ D - glycero-
1.2-bis-trimethylsiloxy-dthyl J-cis-anti-cis-perhydro-dipyrrolo-[2.1-b:2’.3'-d joxazol) (25): 50 mg
21 werden in 2 ccm absol. Pyridin mit 0.5 ccm Hexamethyldisilazan und 0.25 ccm Trimethyl-
chlorsilan 2 Stdn. bei Raumtemp. geriihrt, am Rotationsverdampfer bei 40° eingeengt, mit
Benzol aufgenommen und filtriert. Beim Einengen des Filtrates wird ein schwach gelber
chromatographisch (F) reiner Sirup erhalten. Ausb. 101 mg (79%). [x]¥: +12.1° (¢ = 4, in
Benzol).

C33H7sN20458i7 (827.2) Ber. C 47.80 H 9.50 N 338 Gef. C47.31 H9.55 N3.75

1-Amino-1.4-anhydro-1-desoxy-p-glucit (20): 200 mg 11 werden mit 10 ccm geséttigter
Bariumhydroxid-Losung zersetzt, ausgefallenes Bariumsulfit abgetrennt und die alkalische
Losung 6 Stdn. mit Raney-Nickel hydriert. Vom Katalysator wird abfiltriert, die Losung
mit CO, auf pH 8 gebracht, ausgefallenes Bariumcarbonat abfiltriert, das Filtrat i. Vak.
eingeengt, der Riickstand mehrfach mit Methanol abgedampft, in der Hitze mit Methanol
aufgenommen und heif filtriert. Beim Einengen des Filtrats werden chromatographisch reine
Kristalle erhalten (Laufmittel Wasser). Aus Wasser/Athanol 105 mg 20 (78%), Schmp.
200—203°, [o]#: —10.5° (¢ = 1, in Wasser).

Hydrierung von 21 in wiBr. Losung mit Raney-Nickel liefert in gleicher Weise Kristalle
von 20, die nach Schmp. und Drehung mit vorstehendem Praparat identisch sind.

CsH13NOyg (163.1) Ber. C44.10 H 8.04 N 8.58 Gef. C43.89 H7.98 N 8.13

Ent-O-acetylierung des dimeren Octaacetats (23): 400 mg 23 werden in 10 ccm absol.
Methanol mit 0.5 ccm Bariummethylat-Losung versetzt, wobei sich schnell ein Niederschlag
bildet. Nach 30 Min. Riihren bei Raumtemp. wird filtriert; der Niederschlag wird mit wenig
ciskaltem Athanol/Ather gewaschen und aus wenig heifemn Athanol umkristallisiert. Ausb.
50 mg (31%;). Nach Chromatogramm (E), Schmp. und IR-Spektrum identisch mit 12.

Das Filtrat wird eingeengt, mit Wasser aufgenommen, mit CO, neutralisiert, eingeengt,
mit Methanol aufgenommen und von ausgefallenem Bariumcarbonat abfiltriert. Das Filtrat
wird erneut eingeengt. Chromatographisch (E) lassen sich 12 und 21 nebeneinander nachweisen.
Der Sirup wird in wifir. Losung mit Raney-Nickel hydriert. Aufarbeitung in der iiblichen
Weise gibt einen farblosen Sirup (169 mg), chromatographisch lassen sich 12 (E) und 20
(Wasser) als einzige Reaktionsprodukte nachweisen. Auftrennung auf einer praparativen
Dickschichtplatte (2 mm) mit Wasser als Laufmittel ergibt 48 mg 20 (48 %), Schmp. 200 bis
203°, [a]®: —10° (¢ = 7, in Wasser).

Dimere  4-Amino-4-desoxy-p-galaktose (D-threo-3-Hydroxy-2-/ p-glycero-1.2-dihydroxy-
dthylj-v-arabino-5.6-dihydroxy-7- p-glycero-1.2-dihydroxy-dithylj-cis-anti- cis - perhydro - dipyr-
rolof2.1-b:2".3'-d}oxazol) (29): 900 mg 15 (verunreinigt mit wenig 11) werden mit 35 ccm
gesdttigter Bariumhydroxid-Losung zersetzt und aufgearbeitet wie bei 21 beschrieben. Falls
15 noch p-Toluolsulfonsaure enthilt, wird der erhaltene Sirup iiber Amberlite TR. 45, (OH -
Form) gegeben. Ausb. 500 mg (84 %;) farbloser blasiger Sirup, der keinen Schwefel mchr
enthilt (Na-AufschluB). Chromatographisch (E) ein Hauptfleck von 29 neben wenig 2I.
[2]¥: --20.7° (¢ = 1.5, in Wasser).

UV (H20): Amax 248 nm. CD (H,0): AD — —18.0-10~4 bei 245 nm.
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Die schwach essigsaure Ldosung gibt wie die essigsauer gemachte alkalische Spaltungslésung
von 11 mit o-Amino-benzaldehyd eine intensive Orangefirbung, was auf das Vorliegen
26 = 27 hindcutet.

Ci2H2oN»04 (322.3) Ber. C44.60 H 6.88 N 8.68 Gef. C43.65 H 6.58 N 8.10

Heptaacetat 30 und Octaacetat 31 der dimeren 4-Amino-4-desoxy-p-galaktose (p-threo-3-
Acetoxy-2-f p-glycero-1.2-diacetoxy-ithyl J-L-arabino-5.6-diacetoxy-7-/ D-glycero-1.2-diacetoxy-
Gthyl j-cis-anti-cis-perhydro-dipyrroloi2.1-b:2".3-dJoxazol (30} und b-threo-3-Acetoxy-2-/D-
glycero-1.2-diacetoxy-dthylj-1-acetyl- L - arabino - 5.6 - diacetoxy -7 - [ b-glycero- 1.2 - diacetoxy-
dthyl j-cis-anti-cis-perhydro-dipyrrolof 2.1-b:2".3 -d joxazol (31)): 200 mg 29 werden in 10 ccm
absol. Pyridin mit 2 ccm Acetanhydrid 15 Stdn. bei Raumtemp. aufbcwahrt. Die dunkelrote
Losung wird aufgearbeitet, wie bei 22 beschrieben. Ausb. 320 mg gelber blasiger Sirup.
Chromatographisch (F) nicht einheitlich, im TR (Film) keine Amid Il-Bande. Auftrennung
liber eine 50-ccm-Kieselgelsdule, Elutionsmittel Essigester/Petrolither (4:1). Ausb. 82 mg 30
(219%) und 62 mg 31 (15%,). Die Hauptmenge 148t sich erst mit Methanol eluieren, farbloses,
chromatographisch uneinheitliches amorphes Pulver.

30: [«]p: +47.2°, (c = 4, in Chlf.), IR (Film): 1750/cm (CO, O-Acetyl).
CasH3sN2015 (616.3) Ber. € 50.60 H 5.88 N 4.54 Gel. C49.60 H 5.78 N 4.02

31: [o]®: +19.9° (¢ = 2, in Chlf.), IR (Film): 1750 (CO, Q-Acetyl), 1650/cm (CO,
N-Acetyl), keine Amid [1-Bande.
CsH3sN>016 (658.3) Ber. C51.09 H 5.82 N4.25 Gef. C50.77 H5.67 N 3.89

Acetylierung bei - 20° verlduft nicht einheitlicher.
Acetylierung von 29 bei +—60° fithrt zu volliger Zersetzung.

Heptakis-trimethylsilylither der dimeren 4-Amino-4-desoxy-p-galaktose ( p-threo-3-Trime-
thylsiloxy-2-] p-glycero-1.2-bis-trimethylsiloxy-ithyl j-r-arabino - 5.6-bis - trimethylsiloxy -7 -/ D -
glycero-1.2-bis-trimethylsiloxy-dthyl }-cis-anti-cis-perhydro-dipyrrolol 2.1-b:2".3'-d Joxazol) (32):
50 mg 29 werden in 2 ccm absol. Pyridin mit 0.5 ccm Hexamethyldisilazan und 0.25 ccm
Trimethylchlorsilan | Stde. bei Raumtemp. geriihrt. Aufarbeitung wie bei 25 beschrieben.
98 mg (72 9) blaBgelber Sirup, der chromatographisch (F) sehr wenig 25 enthilt. [%]¥: +3°
(¢ = 4, in Benzol).

C33H73N»03Si7 (827.2) Ber. C47.80 H9.50 N 3.38 Gef. C47.16 H 9.55 N 3.26

1-Amino-1.4-anhydro-1-desoxy-p-galaktit (28): 100 ing 29 werden in 5 ccm Wasser mit
Raney-Nickel hydriert. Nach 2 Stdn. ist die Wasserstoff-Aufnahme beendet. Aufarbeitung
wie bei 20 beschrieben licfert 86 mg (85%;) farblosen Sirup, der chromatographisch (H,0)
einheitlich erscheint. [«]}: —0.8° (¢ = 2, in Wasser).

Ce¢H13NO,4 (163.1) Ber. C44.10 H 8.04 N 8.58 Gef. C43.88 H 7.74 N 8.02

4-Amino-4-desoxy-p-galaktopyranose-hydrochlorid (33)

Sdurebehandlung von 29: 200 mg 29 werden in 10 eccm 2 » HC!/ 2 Stdn. bei Raumtemp.
stehengelassen. Die farblose Losung wird aufgearbeitet, wie bei 14 beschrieben. Aus Methanol/
Ather amorphes, sehr hygroskopisches Pulver, welches bei 50° i. Hochvak. getrocknet wird.
Ausb. 150 mg 33 (5690). (Zers. ~120°). [«]¥®: +48.2° (¢ = 1, in Wasser).

CsH14NO5ICl (215.6) Ber. C33.41 H6.55 C116.49 N 6.50
Gef. C33.59 H6.63 Cl16.14 N 5.94

Peracetylierung von 33 in absol. Pyridin liefert einen chromatographisch (B) reinen Sirup,
der im TR Amid I und Amid II zeigt. Wegen der zu geringen Mengen ist eine Kristallisation
nicht moglich.
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Séiurebehandlung von 29 bei 90°: 100 mg 29 werden in 5 ccm 1 n HCI 1 Stde. auf 90° erhitzt.
Die dunkelbraune Losung wird eingeengt, der dunkle Sirup mehrfach mit Methanol/Toluol
abgedampflt, mit Methanol aufgenommen und mit Kohle gekliart. Die farblose Losung wird
zum Sirup eingedampft. Mit alkalischer o-Dinitrobenzollésung intensive Blaufirbung, mit
Ehrlichs Reagenz in der Hitze keine Rot- oder Violettfirbung. Aus methanolischer Losung
fallen mit Ather 20 mg (159%) farbloses Pulver, das nach Chromatogramm (E) mit 33 identisch
ist.

[481/69]





