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Die Synthese von neuartigen Nucleosiden von 3,6-Dihydro-2 H-l,2,6-thiadiazin-l .I-dioxiden 
wird beschrieben. Anhand der Rontgenstrukturanalyse der Verbindung 16 wird die Stereochemie 
dieses neuen Nucleosid-Typs diskutiert. 

Nucleoside Syntheses, XXIV I)  

Nucleosides of 3,6-Dihydro-2H-1,2,6thindiazln~l,l-dioxid~ 

The synthesis of new nucleosides of 3,6-dihydro-2 H-l,2,bthiadiazine 1 ,I-dioxides is described. 
The X-ray structure of the nucleoside 16 permits the detailed discussion of the stereofhemistry. 

1. Einleitung 
Einige korzliche Veroffentlichungen Uber Synthesen von 1,2,6-Thiadiazin-1,1- 

d i o ~ i d e n ~ ~ ~ * ~ )  veranlassen uns, Uber eigene abgeschlossene Arbeiten auf diesem Gebiet 
zu berichten. 

Ausgangspunkt unserer Untersuchungen war die Frage, wie sich die physikalischen 
und biologischen Eigenschaften von Pyrimidin-nucleosiden wie Uridin (1 a), Cytidin 
(1 b) und Thymidin (lc) vertlndern, wenn die in der Ebene des Pyrimidinrings liegende 
2-Carbonylgruppe durch eine 2-Sulfonylgruppe wie in 2n - c ersetzt wird. Man erhtllt 
dann namlich ein 1,2,6-Thiadiazin-l .l-dioxid-System, in dem die beiden Sauerstoffato- 
me der Sulfonylgruppe aus der Ringebene des 1.2,dThiadiazins herausragen. 

HO 2 
1 
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1270 Tsonn Long Su. B. Bennua, H .  Vorbrilggen und H .  J .  Lindner 

2. Synthese der 3,6.Dihydr0-2H-l,2,tkthiadiazin- 1,l-dioxide 
Stud und Mitarbeiter hatten als erste das dem 6-Methyluracil entsprechende 5- 

MethyI-3-0~0-1.2,6-thiadiazin-l, I -dioxid aus Sulfamid und Diketen dargestellt 5), aber 
bei Beginn unserer Arbeiten war das unsubstituierte System 6 noch unbekannt. 

Wir fanden schliefllich wie unabhangig von uns Ifansen*) und Srud3), daR sich analog 
zur Whitehead-Synthese6) Sulfamid oder einfacher silyliertes Sulfamid’) 3 rnit (Ethoxy- 
methy1en)malonester 4 in Gegenwart von Natriumhydrid in 1.2-Dimethoxyethan in ca. 
60proz. Ausbeute zum 4-Ethoxycarbonyl-3-oxo-l,2,6-thiadiazin-l,1 -dioxid 5 konden- 
sieren lie8. Verseifung von 5 rnit wmriger Natronlauge und Ansluern ergab unter De- 
carboxylierung in 85proz. Ausbeute das Uracil-Analogon 6. 

NHSi(CII,), 
3 5 

4 

/AMDS 
6 

Wegen der hohen Aciditlt des 3-0~0-1,2,6-thiadiazin-l .l-dioxid-Systems, die durch 
eine 4-Ethoxycarbonylgruppe noch verstarkt wird, bildet 5 rnit Aminen stabile Salze, 
die sich auch bei langerem Erhitzen nicht in die entsprechenden 4-Carboxamide um- 
wandeln lassen. Deshalb setzten wir 5 in Gegenwart von Hexamethyldisilazan (HMDS) 
mit 3,4-Methylendioxybenzylamin und Natriumhydrid um und erhielten iiber die inter- 
medilr gebildete neutrale silylierte Verbindung 7 mit ca. 45% das kristallisierte Amid 8. 

0 
I ) 3 N . H  

2) H30m 

12 13 
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Die Kondensation von silyliertem Sulfamid 3 mit (Ethoxymethy1en)malodinitril 9 
fiihrte in 60proz. Ausbeute zum 3-Amino-Ccyan-l,2,6thiadiazin-l,l-dioxid 10, das 
durch alkalische Verseifung und Decarboxylierung zu 41 To in das Cytosin-Analogon 11 
umgewandelt wurde. 

Umsetzung des 2-(Diethoxymethy1)propion~ure-ethylesters (12) *) mit silyliertem 
Sulfamid 3 lieferte mit Natriumhydrid in 1.2-Dimethoxyethan ein nicht isoliertes Zwi- 
schenprodukt, das beim Stehenlassen in salzsaurem wurigem Methanol mit ca. 33% 
Ausbeute zum Thymin-Analogon 13 cyclisierte. 13 wurde kiirzlich auch von Albrechr 
und Mitarbeitern 4, aus 3-Aminoisoxazolderivaten hergestellt. 

3. Synthese von Nucleosiden der 1,2,6-Thiadiazin-l,l-dioxide 

Im Gegensatz zu den Uracil- bzw. Thymin-Analoga 6 und 13, die eine stark saure 
NH-Gruppe zwischen Carbonyl- und SO,-Gruppe im Ringsystem enthalten, ist das 
Cytosin-Analogon 11 ein fast neutrales, cyclisches sulfoniertes Amidin-System. 

Wir haben deshalb zuerst 11 nach unserer Ein~tufen-Eintopfmethode~.~~) in Gegen- 
wart von Kaliumnonaflat"), Trimethylchlorsilan (TCS) und Hexamethyldisilazan 
(HMDS) mit l-O-Acetyl-2,3,5-tri-O-benzoyl-~-~ribofuranose (14) in Acetonitril zum 
0-benzoylierten Nucleosid 15 umgesetzt. Nach Kristallisation und Chromatographie 
der Mutterlauge erhielten wir in 4lproz. Ausbeute reines 15, das bei der Verseifung mit 
methanolischem Ammoniak zu 81 To das kristallisierte Cytidin-Analogon 16 lieferte; 
dessen physikalische Daten besutigen die Struktur (vgl. die spatere Diskussion der 
Rthtgenanalyse). 

15 

0 

16 

0 

17 

Chem. Ber. 114(1981) 

Chemischc Baichle Jahrgang I14 

18 

85 
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Die analoge Umsetzung des Uracil-Analogons 6 rnit l-O-AcetyC2,3,5-tri-O-benzoyl- 
&Dribofuranose (14) nach der klassischen Zweistufenmethode12) ergab in 80proz. Aus- 
beute ein amorphes benzoyliertes Nucleosid 17. Dessen Verseifung rnit methanolischem 
Ammoniak ftkhrte zum freien Nucleosid 18, das noch nicht kristallisiert erhalten wer- 
den konnte. 

Die Reaktion der silylierten Thymin- und Cytosin-1 ,t.CThiadiazin-l .I-dioxid-Analoga 19s 
und 19 b rnit 1 a-Chlor-2-desoxy-3,5-di-ptoluoyl-~-~-ribofuranose (20) in Gegenwart von Trime- 
thylsilyltriflat ftkhrte in beiden Fallen zu komplizierten Gemischen, die nach chromatographischer 
Trennung und Verseifung rnit methanolischem Ammoniak keine definierten Produkte ergaben. 

A r  = p-CHSCI)4C0 

X - o&3R + a-Anomeres 

O4 I 

Anscheinend sind allgemein 2'-Desoxynucleoside wie 21 n und 21 b rnit stark elektronenanzie- 
henden heterocyclischen Resten instabil und zersetzen sich relativ leicht unter Bildung von Furan- 
Derivaten 1 3 ) .  

4. Rontgenstruktur des 3-Amin0-6-~-~ribofuranosyldH-1,2,6-thiadiazin- 
1,l-dioxids (16) 

Zur endgtkltigen Sicherung der Struktur sowie zur Aufklilrung der Stereochemie wur- 
de eine Rthtgenstrukturanalyse von 16 durchgeftkhrt. Abb. 1 zeigt die gefundene Mole- 
ktklstruktur mit den Bindungsllngen und Bindungswinkeln. Der 1,2.6-Thiadiazin-l,l- 
dioxid-Ring ist tkberraschenderweise nicht eben. Das Schwefelatom liegt um 0.53 A 
auBerhalb der Ebene der ftknf restlichen Ringatome. Die Sulfonyl-Sauerstoffatome ste- 
hen pseudoaxial bzw. pseudoequatorial zum Ring. Das Nucleosid liegt in anti-Form mit 
x(C(6), N(l), C(l '),  O(1')) = 55" vor. Der Ribofuranosylring liegt in der C(2')-endo- 
Konformation vor, wobei C(2') um 0.63 A von der durch die vier anderen Ringatome 
gebildeten Ebene (a = 0.02A) entfernt ist. Die C(5')-0(5')-Bindung nimmt die 
,.guuche-fruns"-Stellung ein (X(O(1'). C(4'), C(5'), O ( 5 ' ) )  = 67". x(C(3'), C(4'). (35'1, 

Die Packung der Molekille im Kristall (Abb. 2) wird bestimmt durch ein Netz von 
Wasserstoffbrlicken (Tab. 1). Die 1,2,6-Thiadiazin-l,l-dioxid-Ringe der durch die 
2,-Achse in Richtung c gebildeten Molektklpaare sind versetzt aufeinandergepackt, w e  
durch in c-Richtung Doppelketten von auf Ltkcke sitzenden Basen gebildet werden. 

O(5')) = - 176"). 
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Nucleosid-Syn thesen, XX I V 1273 

Abb. 1 .  Molekulstruktur mit Bindungsungen und Bindungswinkeln. Standardabweichungen: 
osx = 0.006A, CIXX = O.mA, oXSX = 0.3'. ~ x x s  = 0.5', ~ x x x  = 0.6", X = C,N,O 

Abb. 2. Kristallpackung: Blick entlang c mit u horizontal und b vertikal 
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Tab. 1. Liste der Wasserstoffbrtlcken in der Kristallstruktur von 16 

X - H . . , Y  X;H H . 1 . Y  X.1.Y + X - H - Y  Symmetriebeziehung 
[A1 [A1 [A1 (") X-H zu Y 

N(4)-H(41)...0(1') 0.95 2.21 3.030 144 1 / 2 + x ,  1/2-Y, 1 - z  
N(4) - H(42) . . . O(2') 1 .OO 2.01 2.922 150 1/2-X, 1-Y,  1 /2+Z 
O(2') - H(02') .  ' ' O ( 5 ' )  1.06 1.93 2.673 124 -X, 1/2+Y. 1 /2-Z 
O(3') - H(03'). . . O(21) 0.71 2.28 2.986 173 -X,  -1 /2+Y,3 /2 -2  
O(5' )  - H(O5'). . . O(3') 0.92 1.92 2.836 174 -1/2-X, 1-Y. 1 /2+Z 

5. Biologische Wirksamkeit 
Leider zeigten weder die 1,2,6-Thiadiazin-l,l-dioxide 5, 6, 8, 11 und 13 noch das Cytidin- 

Analogon 16 oder das Uridin-Analogon 18 in irgendeinem der biologischen Teste eine biologische 
Wirkung. So ergaben z. B. die Teste des National Cancer Instituts (NSC 320886) fur 16 keine cy- 
tostatische Wirkung. MOglicherweise wird die 5'-Hydroxylgruppe in 16 oder 18 in tiiro nichf 
phosphoryliert. 

Wir danken den Herren Dr. G.-A. Hoyer. Dr. A. Seeger und Dr. D. Rosenberg ftir die physika- 
lischen Daten und Herrn Dr. K .  Merz fiir die Analysen. 

Experimenteller Teil 
Subsfanzen und LOsungsmiffel: Acetonitril wurde gereinigt wie bereits beschrieben, Hexame- 

thyldisilazan (HMDS), Trimethylchlorsilan (TCS), SnCI, und Trimethylsilylnonaflat I*) wurden 
frisch destilliert. 1-0-Acetyl-2,3,5-tri-O-benzoyl-~-~ribof~ranose wurde aus Isopropylalkohol 
umkristallisiert und i. Vak. getrocknet. 

4- Efhoxycarbonyl-3,6-dihydr0-3-0~0-2 H- I ,  2.6- fhiadiazin- I ,  I -dioxid (5)  : 1 50 g Sul famid 
(1.67 mol), 254 g HMDS (1.67 mol) und 0.5 ml Pyridin wurden bei 100°C 3 h gekocht. die erhal- 
tenen farblosen Kristalle in 500 ml Glyme gel&! und abgektihlt. 135 g NaH (55proz. 01- 
Dispersion) (3.1 mol) gab man bei 0°C hinzu und riihrte 2 h. Sodann wurden 337.5 g (1.57 mol) 
(Ethoxymethy1en)malonsilure-diethylester (4) bei 0°C zugetropft und das Reaktionsgemisch bei 
80°C 10 h gekocht. AnschlieBend kiihlte man, verdiinnte mi! 500 ml Wasser und erhitzte 30 min 
auf 90°C. Die kalte LOsung wurde mi! konz. SalzGiure bis pH 5 angeauert, mil Hexan (300 ml x 5 )  
gewaschen, dann weiter bis pH 1 angesiluert und iiber Nacht stehengelassen. Das ausgefallene 
Rohprodukt (205.5 g. 60%) wurde gesammelt. mit Wasser gewaschen. getrocknet und aus ca. 
800 ml Ethanol (oder ca. 600 ml Wasser) umkristallisiert. Ausb. 157.3 g 5 (46'70), Schmp. 
178- 179°C (Lit.3) 178- 179°C). Die Mutterlauge enthielt noch weitere Substanz. UV 
(CH30H): lmax (E) = 243 (12900). 289 nm (7490). - NMR ([DdDMSO): 6 = 8.25 (5-H). 

C8H8N,0,S (220.2) Ber. C 32.72 H 3.66 N 12.72 S 14.54 
Gef. C 32.79 H 3.69 N 12.72 S 14.51 

3,6-Dihydro-3-0~0-2H-1,2,6-fhiadiazin-f, I-dioxid (6): 22 g 5 (0.1 rnol) und 20 g NaOH 
(0.5 mol) in 200 ml Wasser wurden bei 120°C 8 h gekocht. Nach dem Ende der Reaktion ktihlte 
man die Reaktionsmischung a b  und siluerte mi! 40 ml konz. Salzsilure (37proz.) an. AnschlieBend 
schiittelte man die LOsung mehrfach mi! Essigester (12 x 200 ml) aus. Die Essigesterphase wurde 
mi! Na2S0, getrocknet und i. Vak. eingeengt. Man erhielt als Riickstand farblose Kristalle, die 
nach Umkristallisation aus ca. 400 ml Essigester bei 152- 153°C schmolzen. Ausb. 12.7 g 6 

Chem. Ber. 114(1981) 
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(85%). - UV (CH30H): Lmax ( E )  = 215 (3870), 282 nm (4190). - NMR ((DJDMSO): 6 = 5.45 

C,H,N,O,S (148.1) Ber. C 24.32 H 2.70 N 18.91's 21.62 
Gef. C 24.54 H 2.75 N 18.68 S 21.46 

(d, 7 Hz, 4-H), 7.5 (d, 7 Hz, 5-H). 

3,6-Dihydro-4-~(3,4-methylendioxyben~l)carbamoy~-3-oxo-2 H- I, 2,6-1hiadiazin- 1. I-dioxid 
(8): 2.2 g (10 mmol) 5, 4.2 ml (10 mmol) HMDS und 3.20 g (20 mmol) 3 , 4  
Methylendioxybenzylamin erhitzte man unter Feuchtigkeitsausschlun und RUhren auf 14O"C, bis 
die Mischung homogen wurde. Dann wurden 0.24 g NaH (55prOZ. 01-Dispersion) zugegeben und 
35 h bei 165°C Olbadtemp. gehalten. Nach Zugabe von 35 ml H,O wurde mit wenig konz. Salz- 
silure auf pH 2 angesluert und mi[ Essigester verdunnt. wobei sofort kristallines Amid 8 ausfiel, 
das aus Methanol umkristallisierr wurde. In zwei Portionen wurden insgesamt 1.36 g (41 A%) an 
reinern Amid 8 erhalten, Schmp. 210 - 21 1 "C (Zers.). - U V  (CH30H + 0.1 N NaOH): Lmax (E) 
= 240 (18700). 292 nm (17400). - NMR ([DdDMSO): 6 = 4.35 (s, NH - CH,- Ar). 6.00 (s, 
0- CH,- 0), 6.8 (m, Phenyl-H). 8.23 (5, 5-H). 

C,,H,,NIO,S (325.1) Ber. C 44.30 H 3.41 N 12.92 S 9.84 
Gef. C 44.47 H 3.46 N 12.97 S 9.70 

3-Amino-4-cyan-6H-1,2,6-fhiadIazin-l,l-dioxid (10): 9.6 g (0.1 mol) Sulfamid, 16.2 g (0.1 mol) 
HMDS und 2 Tropfen Pyridin wurden 3 h auf 100°C erhitzt und das silylierte Sulfamid in 300 ml 
Glyme geldst. Nach Zugabe von 10 g (0.23 mol) NaH (55pror. 01-Dispersion) wurde eine Losung 
von 12.2 g (0.1 rnol) (Ethoxymethylen)malonodinitril in 60 rnl Glyme bei 0 ° C  zugetropft. Nach 
8 h Kochen (blbad l00'C) verdUnnte man die Reaktionsmischung mit 100 ml Wasser und extra- 
hierte mit Hexan. Die wlnr. Phase wurde dann mit wenig Kohle behandelt, filtriert und schlien- 
lich mit konz. Salzslure angesluert. Die ausgefallenen Kristalle wurden gesammelt. mil Wasser 
gewaschen und aus Methanol (ca. 300 ml) umkristallisiert. Schmp. 279-281 "C (Lit.3) 
235-236°C Zers.). Ausb. 10.8 g (62%). - UV (CHIOH): A,,, ( E )  = 205 (11500, Endabsorp 
tion), 290 nm (7260). - NMR ([DdDMSO): 6 = 8.2 (s, 5-H). 

C,H,N,O,S (172.0) Ber. C 27.90 H 2.34 N 32.55 S 18.60 
Gel. C 27.90 H 2.63 N 32.11 S 18.39 

3-Amino-6H-1.2,6-rhiadiazin-I,I-dioxid (11): Eine Mischung von 3.44 g (0.07 mol) 10 und 
3.0 g (0.075 mol) NaOH in 20 ml Wasser wurde4 h auf 110°C (Olbad) erhitzt. AnschlieDend slu-  
erte man die Reaktionsmischung mil 15 ml konz. Salzslure an und erhitzte 2 h auf 100°C. Nach 
Ende der Reaktion extrahierte man die Ldsung mit Essigester ( 5  x 150 ml). Man erhielt aus dem 
Exlrakt nach Trocknen (Na2S0,) und Einengen kristallines 11. das nach Umkristallisation aus ca. 
100 ml Ethanol bei 176- 177 "C (Zers.) schmilzt. Ausb. 1.20 g (41%). - UV (CH30H): L,,, 249 
(6710). 276 nm (7200). - NMR ([DdDMSO): S = 5.4 (d. 7 Hz, 4-H), 7.2 (d, 7 Hz, 5-H). 

C,H,N,02S (147.2) Ber. C 24.49 H 3.42 N 28.56 S 21.49 
Gef. C 25.02 H 3.44 N 27.96 S 22.00 

3,6- Dihydro-4- melhyl-3-oxo-2 H- I ,  2,6- rhiadiazin- 1,l -dioxid ( 13) : 1 3.65 g (0.1 42 mol) Sul f- 
amid, 29.52 ml (0.142 mol) HMDS und 3 Tropfen Pyridin wurden 3 h auf 100°C erhitzt, nach 
dem Abkuhlen in 200 ml absol. 1.2-Dimethoxyethan geldst und bei - 10°C Innentemp. 18.54 g 
(0.425 mol) Natriumhydrid (55proz.) als 01-Dispersion portionsweise zugegeben. Nach 90 min 
Riihren tropfte man dann bei 0°C wlhrend 30 min 28.9 g (0.142 mol) 2-(Diethoxymethyl)propion- 
~ure-ethylester7)(12) zu und rUhrte anschlieflend noch 1 h bei 0°C.  Nach 24 h Kochen bei 100°C 
Badtemp. zeigte eine angesuerte  Probe nur Spuren 13. Deshalb wurden weitere 29.52 ml 
(0.142mol) HMDS zugefUgt und nochmals 12 h gekocht. 

Da sich beim Stehenlassen einer mil HCI angeslluerten DC-Probe Uber Nacht der Fleck von 13 
versllrkte, wurde das Reaktionsgemisch mit 300 ml H,O + 100 ml Methanol versetzt und bei 0 ° C  

Chem. Ber. 114(1981) 
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vorsichtig rnit konz. SalMure auf pH 1 angesltuert. Nach 40 h Rtlhren bei 24°C verdampfte man 
das Methanol i. Vak., entfernte das Paraffin61 durch Extraktion der wmr. Phase mit Hexan und 
extrahierte schlieDlich rnit 7 x 400 ml Essigester. Nach Trocknen (Na2S0J und Abdampfen kri- 
stallisierte der braune Olige Rtlckstand (17.3 g) nach kurzer Zeit beim Stehenlassen. Nach Wa- 
schen der Kristalle mit Essigester wurden 2.23 g 13, Schmp. 158.5- 159°C (Lit.4) 156- 158"C), 
erhalten. Die Mutterlaugen dampfte man ab und chromatographierte den Rtlckstand (10.11 g) an 
500 g Silicagel. Elution rnit Essigester (900 ml) ergab eine unpolare Verbindung (0.49 g). 

Weitere Elution rnit Essigester (3 1) lieferte 6.4 g rohes 13, das aus 20 ml Essigester in mehreren 
Portionen 4.95 g 13 ergab, insgesamt also 7.18 g (33%). - UV (CH,OH): Xmu (E) = 214 (4070). 
280 nm (3850). - NMR([DdDMSO): 6 = 1.78 (s, 4-CH3), 7.27 (s, 5-H). 

C4H,N20,S (162.2) Ber. C 29.62 H 3.73 N 17.28 S 19.77 
Gef. C 29.56 H 3.92 N 17.18 S 20.05 

3-A mino-6-(2',3'~5'-tri-O-benzoyl-~-~ribo furanmyl)-6 H- I .2, Cthiadiazin- I .  I -dioxid (15): Zu 
einer Mischung von 0.73 g (5 mmol) 11, 2.52 g (5 mmol) 1-0-Acetyl-2,3,5-tri-O-bentoyl-&D 
ribofuranose und 4.06 g (12 mmol) Kaliumnonaflat") in 50 ml absol. Acetonitril gab man unter 
Argon 0.74 ml(3.5 mmol) HMDS und 1.89 ml (15 mmol) TCS und kochte unter Feuchtigkeits- 
ausschlua 16 h unter RtlckfluB. Nach VerdUnnen rnit 200 ml CH2C12 und 50 ml gesatt. NaHC0,- 
LOsung wurde die organische Phase mit 100 ml Wasser gewaschen, getrocknet (Na2SOJ und ab- 
gedampft. Chromatographie des Rtlckstandes (2.63 g) an 120 g Silicagel lieferte bei Elution rnit 
Toluol/Essigester 95: 5 (4 1) 0.13 g Zuckerderivate. Weitere Elution rnit Toluol/Essigester 9:  1 
(3 1) und 8.5: 1.5 (2 1) ergab nur Spuren Material. Elution mit 8: 2-Gemisch (2.5 1) lieferte schlieB- 
lich 1.48 g Nucleosid 15, das in mehreren Portionen aus Ethanol kristallisierte, Schmp. 
171 - 172°C. Ausb. 1.21 (41%). - NMR (CDCI3): 6 = 6.05 (d, J = 6 Hz; 1 '-H). 

C,,H2,N30,S (591.6) Ber. C 58.88 H 4.26 N 7.10 S 5.42 
Gef. C 59.23 H 4.44 N 7.32 S 5.87 

Rdntgenstrukturanalyse von 3-Amino-b(~-~ribofuronosyl)-6H-1,2,6-thiadiazin-I,I-dioxid 
(16) 

Kristalldaten: Farblose orthorhombische SBulen, C,H,,N,O,S, M = 279 g mol- I ;  Raumgrup 
pe P2'2,2,, a = 13.918(8), b = 11.791(8), c = 6.906(5) A, VEz = 1133.3 A', Z = 4, D, = 
1.637 g cm-? ,UcCICu.~, = 26.8 ern-.'. Ungefahre Dimensionen des vermessenen Kristalls: 0.2 x 0.1 x 
0.6 mm. 

S 5 62.5 O wurden auf einem Zweikreis- 
Diffraktometer (Cu-K,-Strahlung) vermessen. Eine Absorptionskorrektur wurde nicht durchge- 
ftlhrt. 864 Reflexe rnit t 2uF wurden zur Strukturbestimmung und Verfeinerung verwendet. 
Die Struktur wurde durch direkte Methoden aufgekkt und durch Least-squares-Rechnungen un- 
ter Verwendung anisotroper Temperaturfaktoren ftlr die schweren Atome und eines gemeinsamen 
isotropen Temperaturfaktors ftlr alle Wasserstoffatome bis zu R = 0.059 verfeinert 14). 

Intensittitsmessung: 930 Reflexe hM) bis hk5 rnit 4' 

Die gefundenen Parameter sind in Tab. 2 zusammengestellt. 

3,6-Dihydro-3-0~0-6-(~~ribofuranosyI)-2H- I.2,bthiadiazin- I ,  I-dioxid (18): 0.74 g 
(5 mmol) 6 wurden in 15 ml absol. Pyridin mit 40 ml HMDS 8 h bei 140°C Badtemp. unter Rtlck- 
fluB gekocht und nach Zugabe von 10 ml absol. Xylol Lasungsmittel und Reagenzien i. Vak. ent- 
fernt. Die Silylverbindung bste man zusammen rnit 2.52 g (5 mmol) l-O-Acetyl-2,3,5-tri-O-ben- 
zoyl-B-D-ribofuranose (14) in 40 ml absol. Acetonitril, ftlgte 12.09 ml(6 mmol) einer 0.4% M Tri- 
methylsilylnonaflatlOsong'2) in absol. 1.2-Dichlorethan zu und rlthrte 5 h bei 24°C. Nach Ver- 
dunnen rnit CH2C12 und Ausschtltteln rnit geslltt. NaHC03-L6sung wurde die organische Phase 
getrocknet (Na,SOJ und abgedampft. Den gelblich schaumigen Ruckstand (3.29 g) chromatogra- 
phierte man an 150 g SiO,. Elution rnit ToluoVEssigester 9: 1 (5 I), 8: 2 (4 I), 6 :4  (2 I), 1 : 1 (2 I). 
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2: 3 (1 I), 1 : 4 (2 I),  1 : 9 (1 I) lieferte nur Spuren Zucker. Elution mit Essigester (3 I) und 
Essigester/lsopropylalkohol99: 1 (1 I), 95: 5 (1 I) ergab schliealich 2.35 g (79.4) homogenes ben- 
zoyliertes Nucleosid 17. 1.19 g (2 mmol) 17 wurden in 70 ml geatt .  methanolischem Ammoniak 3 
Tage bei 24°C stehengelassen, abgedampft, in wenig Wasser aufgenommen und mit Ether extra- 
hiert. Nach Zusatz von wenig Aktivkohle wurde die wtil3r. Phase filtriert und abgedampft, wobei 
0.55 g (98%) des freien Nucleosides 18 erhalten wurden, das sich bis jetzt nicht kristallisieren lie& 
- UV (CH30H): k,,, (E) = 234 (4630), 276 nm (5210). - NMR (D20): S = 5.52 (d, J = 5 Hz, 
1'-H), 5.55 (d. J = 7 Hz, 4-H), 7.32 (d, J = 7 Hz, 5-H). 

Tab. 2. a) Ortsparameter und deren Standardabweichungen. - b) Thermische Parameter Ui, der 
Formel 

T = exp[-2n2. ( U , , ~ * ~ h 2 +  ... + 2UI2a*b*hk)] fllrdieschwerenAtome(mu1tipliziertmit I d )  
und ihre Standardabweichungen. lsotroper Temperaturfaktor fur die Wasserstoffatome: U = 

0.01 i A2 
Y U I I  u22 U], U2) U1) U12 

0 . I O I  ( 3 1  

0 . 1 4 9 3  ( 8 )  

0.1023 (4) 
0.1272 ( 3 )  
0.2612 ( 4 )  
0 . 2 9 8 0  (4) 
0 . 3 8 9 7  (4) 
0.2482 ( 4 )  
0 .1623 (4) 
0.0169 (4) 
0.0092 (4) 

-0 .0979 ( 4 )  
- 0 . 1 1 9 6  (4) 
- 0 . 0 4 2 9  ( 3 )  

0.0370 (3) 
-0 .1501  ( 3 )  
-0. l200 ( 5 )  
-0.11175 (3) 

0 . 4 1 9  ( h )  
0 . 4 3 6  (4) 
0.279 (4) 
0 . 1 4 3  ( 5 )  

0.04s (4) 
- 0 . 0 9 6  ( 5 )  

- 0 . 1 9 2  ( 5 )  

0 . 0 7 1  ( 5 )  
- 0 . 1 4 0  ( 5 )  
- 0 . 1 4 6  ( 5 )  

- 0 . 0 4 4  ( 7 )  

- 0 . 1 1 3  ( 4 )  

0.001 ( 3 )  

0 .4266 ( 4 )  

0 . 3 4 2 1  ( I )  

0.2133 (4) 
0.4001 (4) 

o. i za3  ( 5 )  
0.3304 ( 5 )  

0.2962 ( 5 )  

0 .3652 ( 5 )  
0 .41e5 ( 5 )  

0.4719 ( 5 )  
0.5925 (4) 
0.5906 15) 
0.11778 ( 5 )  
0.4061 ( 3 )  
0 . 6 7 1 3  ( 3 )  
0.6171 ( h )  
0.4682 ( 5 )  
0 .3562 (4) 

0.261 ( 5 )  
0.112 ( 5 )  
0 . 3 6 6  ( 5 )  

0.1153 ( 7 )  
0.b67 ( 4 )  

0 .598 ( 5 )  
0.669 ( 6 )  

0 .458 ( 6 )  

0 . 7 2 8  ( 6 )  

0 . 6 4 3  ( 7 )  
0 . 5 1 5  ( 5 )  
0.h67 (8) 
0 . 3 6 5  ( 5 )  

o.458n ( 8 )  
0.6450 ( 2 )  

0 . 6 1 9 0  ( 9 )  

0.6161 ( 9 )  

0 .5391 (10) 

0.4222 ( l o )  
0.2733 ( 1 1 )  

0 . 0 1 9 0  ( 9 )  

0.2093 ( 1 0 )  

0.4671 ( lo)  

0.3875 ( 9 )  
0 .3417 ( 1 1 )  

0 . 2 6 5 )  ( 1 1 )  

0.3438 ( 6 )  

0 .5296 ( 7 )  

0 .5090 ( 7 )  
0 .0490 ( I ) )  

-0.0076 (0)  

0.532 ( 1 0 )  

0 .166 ( 9 )  

0 .139 ( 1 1 )  

0 .3r4  ( 0 )  

0.627 (0)  

0.210 ( l o )  
0.226 ( 1 1 )  

0.361 ( 1 1 )  

0.433 ( $ 0 )  

0.600 ( I ) )  

-0.030 ( 1 1 )  

-0.ot3 ( 9 )  

-0 .012 (14) 

I )  XXIII. Mitteil.: H. Vorbdggen und G. HUfle, Chem. Ber. 114, 1256(1981), vorstehend. 
2) H .  Hansen. K.  H.  KUnig und W. Rohr, Liebigs Ann. Chem. 1979. 950. 
3) P. Goya und M. Stud, J. Heterocycl. Chem. IS, 253 (1978). 
4) H. A .  Albrecht. J .  F. Blounr, F. M .  Konzelmann und J .  T. Plati, J.  Org. Chem. 44, 4191 

(1 979). 

(1 972). 
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