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Im Gileichgewicht der p-Allose in saurer Loésung werden neben ca. 139 1.6-Anhydro-
B-p-allopyranose ca. 1%, 1.6-Anhydro-B3-p-allofuranose (2) gaschromatographisch gefunden.
Die Isolierung von 2 aus diesem Gleichgewichtsgemisch gelingt iiber die Isopropyliden-
verbindung 1 (Ausbeute 0.5 %), die, im Gegensatz zu den Isopropylidenderivaten der 1.6-An-
hydro-8-p-allopyranose, resistent gegeniiber der Hydrolyse mit Essigsdure ist.

1.6-Anhydrofuranoses, III1

Isolation of 1.6-Anhydro-B-D-allofuranose from the Equilibrium Mixture of pD-Allose in
Acidic Medium

In the equilibrium of p-allose in acidic medium about 1 % 1.6-anhydro-B3-p-allofuranose (2)
was detected by gas chromatography besides approximately 139 |.6-anhydro-B-p-allo-
pyranose. lsolation of 2 from this equilibrium mixture was achieved by the isopropylidene
compound 1 (yield 0.5 %), which, in contrast to the isopropylidene derivatives of 1.6-anhydro-
B-p-allopyranose, resists hydrolysis in acetic acid.

In saurer Losung kommen im Gleichgewicht der reduzierenden Hexosen neben
den Pyranose- und Furanose- sowie anderen Formen deren 1.6-Anhydride in wech-
selnder Menge vor. Wahrend im Falle der 1.6-Anhydro-3-pyranosen die Gleich-
gewichtskonzentrationen bekannt sind und deren Abschitzung auf Grund von ther-
modynamischen Daten mdglich war2.3.4), konnte noch nicht in allen Fillen ein
Nachweis der 1.6-Anhydro-furanosen erbracht werden. Es wurden bisher 0.179%
1.6-Anhydro-f3-p-glucofuranoses, 0.95% 1.6-Anhydro-«-p-galaktofuranose®), 2.5%
1.6-Anhydro-a-p-talofuranose?, 0.04% 1.6-Anhydro-f-p-mannofuranose?, 1.6%
1.6-Anhydro-p-L-altrofuranose® und 0.6%, 1.6-Anhydro-a-L-gulofuranose? im
Gleichgewicht mit den entsprechenden Zuckern gefunden. Noch nicht nachgewiesen
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und auch noch nicht isoliert bzw. auf anderen Wegen dargestelit wurden die 1.6-An-
hydro-a-p-idofuranose und die 1.6-Anhydro-3-p-allofuranose (2). Eine theoretische
Berechnung der Konzentrationen insgesamt steht noch aus.

Versuche, die Furanose 2 durch Vakuum-Pyrolyse von D-Allose zu gewinnen,
blieben im Gegensatz zu den Erfahrungen bei den entsprechenden Furanosen der
gluco-19, galakto-1Y und manno-Konfiguration? erfolglos. Es wurde ein Pyrolysat
erhalten, das, wie durch Diinnschichtchromatographie in Aceton gezeigt werden
konnte, eine Vielzahl von Verbindungen enthielt, die nicht voneinander zu trennen
waren, '

Versuche zur direkten Isolierung von 2 aus dem sauren Gleichgewicht nach teil-
weiser Abtrennung von Allose und Zerstérung des verbleibenden Restes durch
Bariumhydroxid-Behandlung blieben ebenfalls ohne Erfolg. Wurde jedoch der nach
Zerstorung der Allose erhaltene Riickstand nicht-reduzierender Zucker, der vor-
wiegend aus !.6-Anhydro-8-p-allopyranose (,,Allosan«) bestand, mit Aceton und
Schwefelsdure umgesetzt, so konnte diinnschichtchromatographisch neben den beiden
Isopropylidenderivaten des Allosans® ein weiteres Isopropylidenderivat nach-
gewiesen werden. Hydiolyse dieses Gemisches mit verdiinnter Essigsdure fithrte nur
bei den Derivaten des Allosans zur Acetonabspaltung, wihrend die dritte Verbindung
nicht angegriffen wurde. Einengen und Chloroformextraktion lieferte das Isopropy-
lidenderivat 1 in 0.5proz. Ausbeute neben 5% Allosan (bezogen auf eingesetzten
Zucker, ohne Beriicksichtigung der zuriickgewonnenen Allose).

H
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H
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H H
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1 ist nicht nur gegeniiber Essigsidure, sondern insgesamt gegeniiber hydrolytischen
Einfliissen relativ unempfindlich; so fiihrt mehrtdgige Behandlung mit 0.1 7 H,SOq4
kaum zur Abspaltung des Isopropylidenrestes. Erst durch 12 H;SO4 wird es in
befriedigender Weise, ohne wesentlichen Angriff des Anhydroringes, in die freie
1.6-Anhydro-B-p-allofuranose (2) iibergefiihrt. Die Resistenz der Acetalgruppierung
entspricht der bekannten Stabilitit zweier cis-verkniipfter Fiinfringe sowie der be-
sonderen Stabilitit der 2.3-O-Isopropylidengruppe in Furanosen der allo-Kon-
figuration12. Da die Isopropylidengruppe keiner sterischen Beeinflussung durch die
Anhydrobriicke unterliegt, unterscheidet sich 1 wesentlich von den entsprechenden

Jiw

* Uber die regioselektive Isopropylidenierung des Allosans wird an anderer Stelle berichtet
werden.
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manno- und gulo-Isomeren, die zwar ebenfalls cis-verkniipfte Acetalgruppen in den
Stellungen 2 und 3 aufweisen, wegen der starken Wechselwirkungen mit der An-
hydrobriicke jedoch sehr leicht hydrolysiert werden?.

Die analytischen Daten sowie das NMR-Spektrum von 1 stimmen mit der an-
gegebenen Struktur iiberein. Durch Acetylierung der freien Hydroxylgruppe konnte
auf Grund der eintretenden Signalverschiebung im NMR-Spektrum das Multiplett
bei 7 7.20 eindeutig als das von 5-H erkannt und somit vom &hnlich strukturierten
Multiplett bei 7 5.84 (4-H) unterschieden werden.

Die durch Hydrolyse von 1 erhaltene freie Anhydroverbindung 2 konnte nicht
kristallin erhalten werden. Thr Drehwert entspricht mit [x]%: —2° (¢ = 0.9 in H,0)
nicht dem von uns vorher errechneten Wert von +25.4°8). (Auch der berechnete
Wert der talo-Verbindung stimmt nicht mit einem gemessenen Wert von ca. 43°13)
iiberein.) Der Grund fiir diese Abweichungen mag darin liegen, daB es unzulissig
ist, die Substituenten in den Stellungen 2 und 3 als unabhingig voneinander zu be-
trachten. Daneben konnten jedoch auch konformative Unterschiede im Grund-
skelett, insbesondere im Furanoseteil, eine einfache Berechnung nicht gestatten. Es
hat sich jedoch erwiesen, daB durch Anderung der Konfiguration an C-5 eine relativ
konstante Drehwertinderung von ca. 40° bewirkt wird (D-manno — L-gulo: —38.1°;
D-altro — L-galakto: —37°; D-allo — L-talo: —41°). Dies 1ifit erwarten, dal3 der fiir
die bisher noch nicht dargestellte ido-Verbindung berechnete Wert von —5.1° wegen
der Beziehungen zur in C-5 epimeren gluco-Verbindung annihernd richtig sein
konnte, Das Vorzeichen dieser Drehwertinderung ist auch bei Anwendung des all-
gemeineren Ansatzes von Whiffen und Brewster4) in seiner Weiterentwicklung durch
Lemieux15 zu erwarten. Die drei zu betrachtenden Wechselwirkungen sind in der
B-D- (bzw. B-L-) Reihe Null oder heben sich gegenseitig auf, wihrend demgegeniiber in
der a-L- (bzw. a-D-)Reihe eine negative (bzw. positive) C/O-Wechselwirkung zwei
O/0O-Wechselwirkungen von null Grad gegeniibersteht. Der gefundene Betrag ist
jedoch wesentlich gréBer als hiernach zu erwarten wire, was moglicherweise auf
eine gewisse Abflachung des Sechsringes in diesem Teil schlielen 14Bt.

Acetylierung von 2 liefert das Triacetat 3, dessen NMR-Spektrum den Erwartungen
entspricht (vgl. Abbild.). Die beobachteten Kopplungskonstanten stimmen fast
vollig mit den vorher vermuteten® {iberein. Lediglich J; 3 ist mit 6.3 Hz etwas kleiner
als erwartet. Das NMR-Spektrum spricht fiir eine Ey-Konformation des Furanose-
ringes (J;; = J34 = 0 Hz). Eine entsprechende Konformation wurde durch Ront-
genstrukturanalyse fiir die 1.6-Anhydro--pD-mannofuranose gefunden!®). Dem-
gegeniiber wird fiir das Acetat der 1.6-Anhydro-e-p-galaktofuranose auf Grund
von NMR-Ergebnissen eine Ej-Konformation angenommen!?,
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NMR-Spektrum der 2.3.5-Tri-O-acetyl-1.6-anhydro-3-p-aliofuranose (3)
(100 MHz in C¢Dg mit TMS als innerem Standard)

Zur quantitativen Erfassung der im sauren Gleichgewicht der p-Allose gebildeten
Menge 1.6-Anhydro-B-p-allofuranose (2) wurden Gleichgewichtsgemische, erhalten
durch 120stiindige Behandlung von p-Allose und 1.6-Anhydro-8-p-allopyranose mit
0.572 HoSO4 bei 95°, acetyliert und gaschromatographisch untersucht. Unter Zu-
grundelegung der vorher ermittelten Retentionszeiten fiir 3, Allosantriacetat und
die verschiedenen Acetate der Allose, sowie unter Hinzuziehung eines Eichgemisches,
wurden folgende Werte erhalten:

Gleichgewichtszusammensetzung (in %)
1.6-Anhydro-3-p-

Allose allopyranose 2
Allose 86.6 12.5 0.9
1.6-Anhydro-8-p-allopyranose 86.0 12.8 1.2

Die Werte fiir das Allosan stimmen etwa mit denen von 14 % iiberein, die von an-
deren Autoren gemessen wurden3.18), 2 liegt in einer Konzentration vor, die etwas
oberhalb der bei der Galaktose gefundenen liegt. Unter der Annahme, dal} der An-
teil derjenigen freien Furanoseform, aus der das Anhydrid gebildet werden kann
(¢~ oder B-), im Gleichgewicht des betreffenden Zuckers® ein grobes MaB auch fiir
den Anteil dieses Anhydrides ist, kann erwartet werden, daB auch im Gleichgewicht
der p-Idose ein nennenswerter Anteil 1.6-Anhydrofuranose gefunden werden kann.

Beschreibung der Versuche

Optische Drehungen wurden in 10-cm-Kiivetten mit dem Perkin-Elmer-Polarimeter
Mod. 141 bestimmt. IR-Spektren wurden auf einem Perkin-Elmer-Gitter-Spektrographen
Mod. 257 aufgenommen. Fiir die NMR-Spektren (TMS innerer Standard) standen die Varian
Geriite T-60 und HA-100 zur Verfiigung. Die Spin-Entkopplungsversuche erfolgten nach der
frequency-sweep-Methode. Die Reaktionen wurden diinnschichtchromatographisch auf
Kieselgel G (Merck) verfolgt. Laufmittel A: Ather; B: Aceton. Anfirbung: Diphenylamin/
Anilin in #dthanolischer Phosphorsiure. Gaschromatographische Untersuchungen wurden
auf dem F 20-Gerit von Perkin-Elmer an gepackten 2-m-Siulen durchgefiihrt.

18) J. W. Pratt und N. K. Richtmyer, J. Amer. chem. Soc. 77, 1906 (1955).
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1.6-Anhydro-2.3-0-isopropyliden-f-p-allofuranose (1): 35.8 g p-Allose!®) wurden in 300 ccm
0.2n HCI 18 Stdn. auf dem Wasserbad erhitzt. Nach Neutralisation mit Dowex 2X-8 (OH-)
wurde eingeengt und nicht umgesetzte Allose aus 300 ccm Athanol langsam auskristallisiert.
Es konnten so 26.0 g Allose (73%) zuriickgewonnen werden. Die Mutterlauge wurde ein-
geengt, in 200 ccm Wasser aufgenommen und 3 Stdn. mit 10 g Bariumhydroxid im V2A-
Becher auf dem Wasserbad erhitzt. Nach Neutralisation mit CO, wurde filtriert und zur
Trockne eingedampft. Der Riickstand wurde 3 mal mit je 200 ccm heilem Athanol extrahiert,
und die vereinigten Extrakte wurden eingeengt. Der verbleibende Sirup wurde mit 250 ccm
absol. Aceton und 1 ccm konz. Schwefelsiiure 10 Stdn. geriihrt. AnschlieBend wurde mit
K2COj3 neutralisiert, filtriert und zum Sirup eingeengt. Dieser.Sirup wurde 48 Stdn. mit
40 ccm 90proz. Essigsiure bei Raumtemp. behandelt. Die Essigsiure wurde i. Vak. ab-
destilliert und der Riickstand in 30 ccm Wasser aufgenommen. Fiinfmaliges Ausschiitteln
mit je 30 ccm Chloroform lieferte nach Abziehen des Losungsmittels und Kristallisation
aus Diisopropyldather/n-Heptan 210 mg 1 (0.5%). Schmp. 147°. [x]¥: +14.4° (¢ = 1 in
CHCl3). (Aus der wilr. Phase konnten durch Einengen und Kiristallisation 1.6 g 1.6-An-
hydro-B-p-allopyranose (4.7 %) gewonnen werden.) Rr (A): 0.13 (Isopropylidenderivate des
Allosans: 0.20 und 0.27).

IR (KBr): 3410, 3460, 3500 (OH); 1370, 1375/cm (C(CHjs),).

NMR (C¢Dg): 1-H T 4.74 s, 2-H und 3-H 5.70 d und 6.10 d, 4-H 5.84 m, 5-H 7.20 m,
Jbex-H 6.46 q, 6en-H 7.08 q, C(CH3); 8.60 s und 8.88 5; J1,2 0, J2,3 5.5, J3,4 0, Ja,5 1.5, Ja 6ex
2.0, Js,6en 2.0, J5,6ex 0, Joen,6ex 12.5 Hz.

CoH1405 (202.2) Ber. C53.46 H 6.98 Gef. C 53.33 H7.18

1.6-Anhydro-f-p-allofuranose (2): 0.1 g Isopropylidenderivat 1 wurden in 10 ccm 1n H,S0,
24 Stdn. bei Raumtemp. belassen. Nach Neutralisation mit Dowex 2X-8 (OH™) wurde zum
Sirup eingeengt. Es gelang nicht, die Substanz zu kristallisieren. Ausb. 55 mg (69 %), [x)¥:
—2° (¢ == 0.9 in H;0).
CeH100s (162.1) Ber. C44.44 H 6.22 Gef. C44.03 H 6.47

2.3.5-Tri-O-acetyl-1.6-anhydro-3-p-allofuranose (3): 50 mg 2 wurden in 3 ccm absol.
Pyridin und 2 ccm Acetanhydrid 18 Stdn. bei Raumtemp. belassen. Nach Abziehen der
Acylierungsmischung i. Vak. wurde 5mal mit Toluol i. Vak. nachdestilliert. Der verbleibende
Sirup (80 mg, 90%;) konnte nicht kristallisiert werden. [«}i: —54° (¢ = 1 in CHCl3).

NMR (CgDg): OAc 7 8.32s, 8.35 s und 8.37 s (iibrige Werte vgl. Abbild.).
C12H160g (288.3) Ber. C50.00 H 5.59 Gef. C51.02 H 5.98

Nachweis von 2 im sauren Gleichgewicht der Allose: Jeweils 20 mg p-Allose und 1.6-An-
hydro-$-p-allopyranose wurden in 4 ccm 0.5n HS04 120 Stdn. auf 95° erhitzt. Die Losungen
wurden anschlieBend mit Dowex 2X-8 (OH™) neutralisiert und eingeengt. Die Ansitze wurden
durch 18stdg. Behandlung mit 2 ccm Acetanhydrid in 3.5 ccm Pyridin acetyliert. Das Lo-
sungsmittel wurde weitgehend abgezogen und die Gleichgewichtsgemische gaschromato-
graphisch an einer XE-60-Sdule getrennt. Sidulentemperatur 210°; Einspritzblock 285°.
Relative Retentionszeiten: Allose 1.00, 0.93 und 0.73; 1.6-Anhydro-f-p-allofuranose (2) 0.47;
1.6-Anhydro--p-allopyranose 0.29.

19) Q. Theander, Acta chem. scand. 18, 2209 (1964).
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