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180. Versuche zur Synthese der 4-Thio-~-glucose 
von L. Vegh und E. Hardegger l) 

( Z F .  Y l l .  72) 

C)rRanisch-chemisches Laboratorium dcr Eidg. Tcchnischen Hochschule Zfirich 

%usnnzmenfuss~,~ng. Die saure Hydrolysc dcs oxydationsempfindlichcn Mcthyl-(4-ihio-cr-~- 
glucopyranosids) (2) gab nur in gcringer husbeute tlas 1)isuliid 11 der 4-Thio-D-glucose. Vcrsuchc, 
die 4-Thio-D-glucosc (31) aus der leicht zuganglichcn 1,6 ; 3,4-I)ianhydro-2-O-tosyl-~-~-galakto- 
pyrsnose (14) iibcr die Xiihydroderivatc 22 und 30 zu gewinnen, fiihrten zu 4-Thio-~-altrose- 
Dcrivaten (32-35), zu ungesattigten 1,6-Anhydrozurkcrn (23-26), zii 2,4-Dithioglucosan- und 
3,4-T)it~iio;tltrosan-l)cri~,aten (18-21 bzw. 27.28). 

Zur Herstellung der 4-Tliio-u-glucose (31) schien das aus Metliyl-(2,3, G-tri-0- 
benzoyl-4-S-cyano-4-thio-a-~-glucopyranosid) (1) zugiingliche, nicht &her besclirie- 
bene Methyl-(4-tliio-cr-~-glucopyranosid) (2) bzw. dessen Acetylderivat 3 geeignet 111. 

Das olige Metliyl-(4-thio-a-n-glucopyranosid) (2), welches als krist. Tetrabenzoyl- 
derivat 4 cliarakterisiert werden konnte, wurde an der Luft schnell zu dem als Hexa- 
acetylderivat 6 aiialysierten Disulfid 5 oxydiert 2 ) .  Mct~iyl-(4-thio-cc-~-glucopyraiiosid) 
(2) erwies sicli gegenuber verd. Salzsiiure bzw. stark saurein Ionenaustauscher auch 
bei Ausscliluss von Sauerstoff als unbcstiindig. Trotz mannigfacher Variation der 
Versuche zur Hydrolyse dcs Glucosids 2 bzw. des Disulfids 5, wurden als Keaktions-. 
prndukte stets braune uneinlicitliche 01, oder Harm erhalten, aus denen bestenfall. 
neben ca. 50% Ausgangsmaterial (2 -t 5) nur in geringer Menge (maximal 7%) das 
Disulfid 11 chromdtographisch abgetrennt werden konnte. Das Disulfid 11 zeigte 
im 113.-Spektrum erwartungsgemass bei 2550-.2600 em-l keine SH-Rande und nach 
Acetylierung zum iiligen Gemisch der a,a-, cr,/3- und ,B,p-Isomeren 12 im 100-MHz- 
NMR.-Spektrum in Deuteriochloroform kein OCH, bei 3,s  ppm, dagegen in 7 Singu- 
letten zwischen 2,O und 2,2 ppm die den 8 Acetylgruppen entspreclienden 24 Pro- 
tonen. Versuche zur Acetylose von 2, bzw. 5 mit Acetanhydrid-Sdiwefelsdure blieben 
crfolglos. 

Es ist bemerkenswert, dass Methyl-(4-amino-4-dcsoxy-a-~-glucopyranosid) ejn 
den1 Metl~yl-(4-thio-a-~-glucopyranosid) (2) analogcs Verhalten zeigte und bei Ver- 
suchen zur sauren Hydrolyse offenbar unter weitgehender Zersetzung nicht zur 
4-Amino-4-desoxy-n-glucose fiitirte 12.1. 

Bei der Unisetzung des Cyano-thioglucosids 1 niit Kaney-Nickel entstand krist. 
Methyl-(2,3,6-tri-O-benzoyl-4-desoxy-cr-D-glucopyranosid) (7) 3) ,  welches uber das 
entbenzoylicrte Methylglucosid 8 ohne Scliwierigkeiten mit verd. Salzsaure zur 4- 
Desoxy-D-glucose (9) 4, liydrolysiert wurde. Acetylierung von 9 gab ein vorwiegend 
aus den1 a-Anomeren bcsteliendes Isoinerengeiniscli 10. 

1) Scniorautor. 
z, 

3, 

4, 

~~ . ~. 

Nach 1 Std. Stehcn an  dcr Luft cnthiclt ilas .I’riiipa.rrtt 32%, nach 2 Tagen 580/,, nach 2 Wochon 
SO-95% Disullicl 5.  
Nach [3]  als Methyl- ( 2 , 3 ,  G-tri-O-bcnzoyl-4-dcsoxy-a-~-g~ycero-~-/hreo-hexosid) zu bezeichnen. 
Nach [3 ]  als 4-~esoxy-n-gZ~~r~ro-1~-~~~reo-~icxose zu bezcichnen. 
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In einer zweiten Versuchsreihe war geplant, von dem aus Lavoglucosan bzw. 
2,4-Di-O-tosyl-lavoglucosan (16) 5, leicht erhdtlichen krist. Tosylat 14 der 1,6;3,4- 
Dianhydro-p-D-galaktopyranose (13) [4] uber die 1,6 ; 2,3-Dianhydro-4-S-benzyl-4- 
thio-p-D-mannopyranose (22) unter hydrolytischer Offnung des 2,3-Epoxid-Rings 
zum 4-S-Benzyl-4-thio-lavoglucosan (30) und weiter durch reduktive Debenzylierung 
und Hydrolyse des 1,6-Anhydrorings zur 4-Thio-~-glucose (31) zu gelangen. 

OR - 2  OR 
L /  

OR OR 

5 R=H 7 R-C~HSCO 9 R=H 
6 R=CHjCO 8 R=H 10 R=CH,CO 

1 R=C&l&O R=CN 
2 R= R=H 
3 R= R=CH,CO 
4 R= R'=C,H,CO 

i OR 1 2  OTs OTs 

16 R=H 
17 R=CH,CO 

11 R=H 
12 RZCHjCO 

23 R=R=H 27 R=H, R=C,H&HZ 
24 R=CH,CO, R'=H 
25 R=H, R=C6H&H,S 

28 R=CHjCO, R=C6H,CH, 

I 26 R=CH$O, R=C,H,CHzS 
20 R=R-H 
21 R= R=CH&O 

SAC 

30 31 32 R=H, R'=C6H&H, 
33 R=CH CO, R'=CeH& 
34 R=R=h 
35 R=R=CH3CO 

29 

6, Nach [3] als 1,6-Anhydro-Z, 4-di-O-tosyl-~-~-glucopyranose zu bezeichnen. 

113 
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Die Einwirkung von Natriumthiobenzylat in Methanol auf das Dianhydrogalac- 
tose-Derivat 146) lieferte unter Kochen und Kuckfluss, z. T. neben unver anderteni 
Ausgangsmaterial 14, das Lavoglucosan-Derivat 15 und das Anhydromannose- 
epoxid 22, sowie die Folgeprodukte 18 und 27, dercn Eiitstehung durch das Formel- 
schema plausibel erklart wird. Aus der Zusaninienstellung der Keaktionsbedingungen 
(siehe unten) ist ersichtlich, dass sich das bei der Epoxid-Offnung im Dianhydro- 
galaktose-tosylat 14 primar entstehende 2-O-Tosyl-4-S-benzyl-4-thiolavoglucosan (15) 
nur bei kurzer Versuchsdauer in geriiiger Mcnge isolieren l h s t  . Hauptprodukt der 
Umsetzung ist das Dianhydromannose-Derivat 22, welches auf diesem Wcge prapa- 
rativ liergestellt werden kann. 

Eiizwirkwng von Nutriulnbelzzylmercupptzd auf das Dzun~aydrogulaktose-Der~vut 14 
~~~ 

Versuchs- Ausgangs- Natriumbcnzyl- Dauer der Isoliertc Produkte in yo Total 
Sr. produlct 14 mercaptid Redktion isoherte 

nimol mmol Min. 14 l5 l8 22 27 Produktc 
m % 

1 4 4 :4  30 41,5 ca. 10 - 40 - 91,5 
2 40 40,4:40,2 40 19,5 ca. 5 ca. 10 65 - 99,5 
3 50 50,O: 50,3 9 0 ca. 10 ca. 5 20 30 - 65 
4 40 40,4: 40,2 120 ca. 10 - 15 34 - 60 
5 8 13:12 120 - 30 - 10 40 
G 40 100 : 100 300 45 - ca. 20 65 
7 4 4,25 : 40,2 340 - - 10 - 25 35 

- - 

Zur Aufarbeitung wurden die in Chloroform aufgcnoniinencn Ansatzc rasch (langsames Chro- 
matographiercn fuhrt, offcntnr durch Einwirkung dcs irn Kieselgel enthaltenen Wassers, zur 
Umwandlung von 22 in das Altroscderivat 32 !) durch die lOfache Menge Kieselgel filtriert, wobei 
zunachst das ubcrschiissige Benzylmercaptan abgctrennt und anschlicssend das Gemisch dcr 
Produktc 14, 15, 18, 22, 27 eluiert wurde. Aus dem in Mcthanol aufgenonimencn und rnit Kohle 
entfarbten Gemisch krist. iiber Nacht das Ausgangsmatcriall4 beinahe vollstandig aus. Aus dem 
verblcibendcn oligeii Ruckstand wurde das 2,3-Epoxid 22 bei 145-150"/0,01 Torr abdcstilliert. 
Die nicht fliichtigen hnteilc konnten chromatographisch in die Vcrbindungen 15, 18, 27 auf- 
getrennt werden. 

Das Tosylat 15 kann in weit besserer Ausbeute erhalten werden, wenn die Urn- 
setzung des 3,4-Epoxids 14 mit Benzylmercaptan in Gegenwart von $-Toluolsulfon- 
saure durchgefuhrt wird. Als Nebenprodukt entsteht dabei aus dem Epoxid 14 mit 
der 9-Toluolsulfonsiiurc etwas 2,4-Di-O-tosyl-lavoglucosan (16), wclches als gut krist. 
Acetylderivat 17 isoliert wurde. Die Konstitution von 15 ergab sich aus der im exp. 
Teil nicht bescliriebenen Umsetzung rnit Natriummethylat zur 1,6; 2,3-Dianhydro- 
4-S-benzyl-4-thio-fl-~-mannose (22). Das NMR.-Spektrum von 15 ist wahrscheinlich 
infolgc Wechselwirkung der raunilich grossen axialen Substituenten am C(2) und C(4) 
und der dadurcli bedingten Vcrzerrung des Pyranoserings nicht sehr aussagekraftig ; 
es spricht mit den Kopplungen von H-4 1x4 2,55 ppm (J4, = 5 Hz und J4, = 1,5 Hz) 
eher fur die 1,6-Anhydro-2-O-tosyl-3-S-benzyl-3-thio-~-o-glucose, die aber wegen der 
vorstehend erwalinten Umsctzung zum Rcnzyl-thiomannose-Derivat 22 nicht in 
Erwiigung zu zielien ist. 

. 

fi) Zur Umsetzung von Zuclrcrepoxidcu rnit Natriunithiobenzylat vgl. [ S ] .  
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Erst bei langerer Reaktionsdauer und iiberschiissigem Natriumbenzylmercaptid 
(Versuche Nr. 5 und 6)  bzw. iiberschiissigem Benzylmercaptan (Versuch Nr. '7) ent- 
standen aus dem Mannose-epoxid 22 als Folgeprodukte wenig 2,4-Di-S-benzyl-2,4- 
thiolavoglucosan (18) und vie1 3,4-Di-S-benzyl-3,4-dithioaltrosan (27). 

1,G-Anhydro-2,4-S-benzyl-2,4-dithio-/3-~-glucopyranose (18) wurde rnit Natrium 
in fliissigem Ammoniak zum oxydationsempfindlichen Dithiol 20 reduziert, welches 
als stabiles Diacetylderivat 21 analysiert wurde. 

Die Beobachtung, dass rnit zunehmender Reaktionszeit und uberschussigem 
Natriumbenzylmercaptid bzw. Benzylmercaptan die Gesamtmenge der bei der Auf- 
arbeitung der Versuche isolierten Verbindungen abnahm, fiihrte zur Isolierung der 
weiteren Umwandlungsprodukte 23 und 25, die teilweise bei der Destillation des 
Epoxids 22 als Vorlauf abgetrennt werden konnten. 

In ubereinstimmung mit dem unten skizzierten, einleuchtenden, aber nicht be- 
wiesenen Reaktionsablauf entstand bcim Erwarmen des Benzylthio-epoxids 22 rnit 
Benzylmercaptan das Dehydro-Derivat 23 nebst Dibenzyldisulfid. Der Dehydro- 
zucker 23 kristallisierte aus Chloroform/Petrolather in langen Nadeln, die 1/5-1/6 mol 
Wasser enthielten und im Hochvakuum schon bei 20" fliichtig waren. Die Einwirkung 
von Natriumbenzylalkoholat auf 22 fiihrte ausschliesslich zum ungesattigten 4-Ben- 

23 22 25 
I 

C&CH2S 22 
C,H,CH,-S 

+ C,H5CH2-k 

zylthio-Derivat 25 '), warend bei deI Umsetzung rnit 15proz. Kalilauge etwa gleiche 
Mengen des ungesattigten Zuckers 25 und der 1, G-Anhydro-4-S-benzy1-4-thio-/?-~- 
altropyranose (32) entstanden. 

Das NMR.-Spektrum der Verbindung 23 zeigte das ABX-System der H-5 und 
H-6-Protonen, 2 olefinische Protonen, 1 Hydroxylproton und 2 weitere Ringprotonen. 
Der 1,6-Anhydroring war n i t  J 6 & ,  6b = 7 Hz, J e a ,  = 4 Hz und J S b ,  = 1 Hz fur 
H-Ga bei 3,7 ppm, H-Gb bei 3,9 ppm und H-5 bei 4,G ppm charakterisiert. Die Proto- 
nen der d3-Doppelbindung zeigten dong range)) Kopplung J3,1 = 2 Hz fur H-3 bei 
5,7 ppm, J 4 , 2  = 1 Hz fur H-4 bei G,15 ppm, und fur H-5 ein Triplett rnit J5,6a = 
J 5 , 4  = 4 Hz. Die cis-Lage der olefinischen Protonen war mit Ja, -- 10 Hz gekenn- 
zeichnet. In Deuterio-dimethylsulfoxid zeigte H-2 bei 4,18 ppm J 2 , 3  = 2 Hz und 
JZ,OH = 7,5 Hz [7] .  

Die Konstitution und Konfiguration der Verbindung 25 ergab sich aus dem NMR.- 
Spektrum des Acetylderivats 26. H-5 zeigte bei 4,5 ppm ein Dublett rnit J 5 ,  6a = 4 Hz; 
H-1 bei 5,48 pprn mit J l , z  = J 1 , 3  = 2,5 Hz, H-2 bei 5,28 ppm mit J 2 , 3  = 2,5 Hz, 
H-3 bei 5,64 ppm zeigten je ein Triplett. Die Acetylgruppe erschien als Singulett 
bei 2,08 ppm. 

7) Vergleichbare Reaktionen: [6] .  
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Die 1,6-Anhydr0-2,4-di-S-benzyl-Z, 4-dithio-/3-~-glucopyranose (18) und die 1,6- 
Anhydro-3,4-di-S-benzyl-3,4-dithio-~-~-altropyranose (27) wurden als Acetylderi- 
vate 19 bzw. 28 im NMR.-Spektrum charakterisiert. Beide Acetylderivate zeigten 
je 1 Acetylsingulett bei 2,O-2,1 ppm, 2 Metliylensingulette bei ca. 3,5 ppm und 1 Sin- 
gulett fur 10 Phenylprotonen bei 7,3 ppm. Verbindung 19 zeigte Kopplungen J1,2, 
J z ,  3 ,  J3 ,  von 1,O-1,5 Hz, Verb. 28 J2, = 7 HI, und J1, = 2 Hz, was mit den zuge- 
ordneten Konstitutionsformeln in bestei ubereinstimmung steht. 

Acetolysc des Tri-0-acetyl-dithiolavoglucosans 21 fiihrte zur krist. 1,3,6-Tri-0- 
acetyl-2,4-di-S-acetyl-2,4-dithio-a-u-glucopyranose (29), welche im NMR.-Spektrum 
erwartungsgemass die axiale Lage dcr Ringprotonen H-2, H-3, H-4, H-5 mit J = 

10 Hz zeigte. 
Die Offnung des Epoxidrings in der I ,  6 ; 2,3-Dianhydro-4-S-benzyl-4-thio-~-~- 

niannopyranose (22) init verd. Schwefelsaure in Dioxan lieferte ausschliesslich 1,6- 
Anhydro-4-S-benzyl-4-tliio-~-~-altropyranose (32), die bedeutend bequemer isolier- 
bar war, wenn die Ringoffnung in Chloroform durch zweitagige Einwirkung von 
Kieselgel vorgenommen wurde. Die Konstitution des 4-Thioaltrose-Derivats 32 ergab 
sich nicht sicher aus dem NMR.-Spektrum des krist. Acetats 33; die Kopplungskon- 
stanten J z ,  = 5 Hz und J1, = 1 Hz hatten auch als eine deformierte Glucosekonfi- 
guration gedeutet werden konnen. Charakteristisch fur die Altrosekonfiguration war 
das NMR.-Spektrum des krist. Acetylderivats 35 mit J 2 , 3  = 6 Hz und J1, = J 3 , 4  = 
2 Hz, welches aus dem Benzylthioather 32 durch Hydrogenolyse mit Natrium in 
flussigem Ammoniak und nachfolgendc Acetylierung erhalten worden war8). 

Wir dankcn dem Schweizerischen hTatio+zalfonds (Projekt 2.7.68) und der Firma F .  Hoffmurtn- 
La Roche eZ Co. AG in Bascl fur die Untcrstiitzung diescr Arbeit. Herrn Dr. P. Wirz dankcn wir 
fur Mithilfe bei der Abfassung dcs Manuskripts. 

Experimenteller Teil 
Allgemeine Bemcvkungen. Eindampfen dcr Losungen erfolgte unter Wasserstrahlvakuum im 

Rotationsverdampfer. Zur Chromatographie wurde die 40-80fache Mcnge Kieselgel Merck, Korn- 
grdssc 0,05-0,20 mm, verwendet. Die Diinnschichtchromatogramme (DC. j wurden an Kiesclgel G, 
Merck, aktiviert bci 140", ausgefiihrt und mit konz. H,SO, bei 120-140" entwickelt. Die Smp. 
sind nicht korrigiert. Die Sclp. wurdcn ausscrhalb dcr Kugelrohre gcmesscn. Die Analysenprapa- 
rate wurden, sofcrn nicht anders vermerkt, 3 Tagc hei 20" im Hochvakuum getrocknet. P i e  
NMR.-Spektren wurden bei 100 MHz aufgenommen. 

Methyl-(2,3,6-tr~-O-acetyl-4-S-acctyl-4-thio-a-n-gl~~co~~vanoszd) (3) [1] und Bis-[nwthyl- (2,3,6- 
t r z - O - a c e l y l - S - d e h y d r u - ~ - t h i o - c r - ~ - g l z ~ c o ~ ~ v u ~ ~ o ~ ~ d ) ]  ( 6 ) .  160 mg (1 mmol) Methyl-(2,3,6-tri-C)- 
benzoyl-4-S-cyano-4-t~1io-cc-~-glucopyranosid) (1) (Snip. 188", [a],, = + 60" (c = 1 in Chloroform), 
Kf 0,48 in Chloroform/IIcxan 3:  1) [l] wurden iiber Pu'acht unter Stickstoff in Natriummethylat 
am 23 mg Natrium in 10 ml Methanol geriihrt, mit Ambcrlitc IR 120 H+ neutralisiert und ein- 
gedampft. Das Geinisch, 190 mg (goyo), der ijligcn Glucoside 2 (Rf 0,66) und 5 (Rf 0,58), beide in 
Chloroform/Methanol 2 :1 ,  wurcle in 3 ml Pyridin und 3 ml Acetanhydrid acetyliert, auf 50 g Eis 
gegosscn uncl nach 3 Std. mit Chloroform ausgeschuttclt. Die mit 1~ NaHCO,, 2~ HCI und Wasser 
geaaschcnen Chloroformausziigc wurden mit hlagnesiumsulfat getrocknet, eingedampft und an 
Kicsclgel chromatographicrt. Benzol/Chloroform 1 : 1 eluierten zucrst 250 mg (55%) -4cetat 3 
(Rf 0,72), Sdp. 180"/0,1 Torr, [aln = + 138" (c = 0,5 in Chloroform) [l]. 

C,,H,,O,S Ber. C 47,62 H 5.86 S 8,48y0 Gef. C 47,82 H 5,98 S 8,590/, 
- 

8j  Das entsprcchendc Glucose-Dcrivat, welchcs in einer spliteren Mitt. bcschriebcn wird, zeigte 
im NMR.-Spcktrum .{I, 2 0,5 Hz, J s ,  = 1 , 5  Hz, J3,  = 3 Hz. 
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Dann folgten 70 mg (18,5%) Acetat 6 (Rf 0,5), [mID = + 70" (c = 1,6 in Chloroform). 
C,,HS80,,S, Ber. C 46,56 H 5,71y0 Gef. C 46.67 H 5,747, 

MethyZ-(2,3,6-tri-O-benzoyZ-4-S-benzoyl-4-thio-a-~-gZucopyranosid) (4). 1,l g Cyanothio-Dcrivat 
1 wurden wie obcn rnit Natriummethylatlosung aus 80 mg Natrium und 30 ml Methanol 16 Std. 
gcriihrt. Eindampfen gab das Natriumsalz des Methyl-4-thio-cr-~-glucopyranosids (2 ) ,  wclches 
tropfenweise rnit 2 ml Benzoylchlorid in 10 ml Pyridin vcrsetzt wurde. Der Ansatz wurde nach 
3 Tagen in 50 m l 1 ~  NaHCO, eingetropft und nach einigen Stunden rnit Chloroform ausgeschiittelt. 
Das Chloroform wurde rnit 2~ HC1 und Wasser gewaschen, mit Magncsiumsulfat getrocknet und 
eingedampft. Aus Ather/Petrolather 0,82 g (65%) Tetrabenzoat 4, Smp. 182", Rf 0,72 in Chloro- 
form/Hexan 2 :  1, [aID = +96" (c = 0,5 in Chloroform). 

C,,H,,O,S Ber. C67,07 H4,83% Gef. C66,85 H4,87% 

MethyZ-(2,3, 6-tri-O-benzoyl-4-desoxy-cr-~-glucopyranos~d) (7). 1,6 g Cyanothio-Derivdt 1 wur- 
den in 100 ml Methanol rnit 8 g Raney-Nickel 6 Std. unter Ruckfluss gekocht, filtricrt und der 
Filterruckstand rnit warmem Methanol und Aceton gewaschen. Aus Methanol 1 , l  g (78%) Bcnzoat 
7, Smp. 110", Rf 0,61 in Chloroform/Hexan 3:1, 

C,8H2s0, Ber. C 6856 H 5,44y0 Gef. C 68,14; 68,31 H 5.60; 5,72% 

7,2,3,6-Tet~a-O-acetyZ-4-desoxy-~-glucofiyyranose (10).  980 nig Glucosid 7 gaben rnit Alkoholat 
aus 40 mg Natrium und 30 ml Methanol (16 Std. 20") Methyl-4-desoxy-cc-~-glucopyranosid (8), wcl- 
ches in 25 ml 2~ HCI 4 Std. unter Riickfluss gekocht wurde. Der Ansatz wurde mit BaCO, neutrali- 
siert, rnit Kohle entfarbt, filtriert und eingedampft. Chloroform/Mcthanol 4:  1 eluierten bei der 
Chromatographie des oligen Rohprodukts an Kieselgel 150 nig (42%) MethyZ-4-desoxy-cc-~-gZzlco- 
pyranosid (8), Rf 0,66, und 145 mg (44%) 4-Desoxy-D-glucose (9),  Rf 0,22. Der Desoxyzucker 9 
wurde mit 2 ml Pyridin und '2 ml Acetanhydrid acetyliert. Das oligc AcetylderivatlO, 270 mg (40y0), 
Sdp. 150-160"/0,1 Torr, bestand, auf Grund des NMR.-Spektrums, vorwiegend aus dcm a-Anome- 
ren, Rf 0,80 in Chloroform/Benzol 2 : l .  

C,,H,,O, Ber. C 50.60 H 6,07y0 Gcf. C 50,64 H 6,15% 

Bis-(S-dehydro-4-thio-D-glucofiyrunose) (1 1). 300 mg frisch hergestelltes Gemisch der Glucoside 
2 und 5 wurde 3 Std. rnit ZN Salzsaure unter Stickstoff ruckfliessend gekocht, nach dem Abkiihlen 
mit Bariumcarbonat neutralisiert, iiber Aktivkohlc und Cclit filtriert und bei 30" Badtempcratur 
zur Trockene eingedampft. Braunes 81, Rf 0.1, 0,55 (5 ) ,  0,25-0,35 (unbekannt), 0.35 ( l l ) ,  0.7 
(unbckannt), 0,8 (unbekannt) in Methanol/Chloroforni 4: 1. 40 mg (7%) Disulfid 11 wurden im 
gleichen System auf der Dickschichtplatte abgetrennt. Aus Essigester/Methanol pulveriges Pro- 
dukt, Smp. 152-155' (Zers.). 

C,,H,,O,,S, Ber. C 36,91 H 5,68% Gef. C 36,62 H 5,90% 

Bis-(l ,  2,3,6-tetra-O-acetyZ-S-dehydro-4-thio-~-gZucofiyranose) (12). Aus 65 mg Disulfid 11 rnit 
Pyridin/Acetanhydrid. AtherlPetrolather 8 : 1 eluierten aus  Kieselgel 90 mg (74%) Acetylderivat 
12. Rf 0,37 in Chloroform/Petrolather 4: 1 [a]D = - 14" (c = 1,3 in Chloroform). 

C,,H,O1,S, Ber. C 46,27 H 5,27 S 8,82Y0 Gef. C 46.86 H 5,37 S 9.13% 

I ,  6-Anhydro-4-S-benzyl-2-O-tosyl-4-thio-~-~-glucopyranose (15) und 1,6-A nhydro-2,4-di-O- 
tosy~-~-D-g~uco~yranose (16). Die Mischung von 2,0 g 1,6 ; 3,4-Dianhydr0-2-O-tosyl-P-~-galakto- 
pyranose (14) [4], Rf 0,65 in Chloroform/Hexan 3 : 1, 0,85 g Benzylmercaptan, 1,2 g fi-Toluolsulfon- 
saure. 150 ml Benzol und 30 ml Chloroform wurde 45 Min. unter Ruckfluss gekocht, eingedampft, 
in Chloroform aufgenommen, mit 1~ NaHCO, gewaschen, rnit MgSO, getrocknet und wieder ein- 
gedampft. Chromatographie an Kieselgel gab mit Chloroform/Methanol 50: 1 zuerst 1,17 g (41%) 
oliges CThioderivat 15, Rf 0,70, [ccID = + 2 O  (c = 1,6 in Chloroform). 

C,,H,,O,S, Ber. C 56.87 H 5,25y0 Gef. C 56,70 H 5,40% 

Dann folgtcn 1,5 g oliges Gemisch von 15 und DitosyZat 16, Rf 0,66. Aus dem rnit Acetan- 
hydrid/Pyridin acetylierten Gemisch krist. aus Ather/Petrolather das AcetyZ-ditosyZat 17, Smp. 162". 
[aID = -41" (c = 1,2 in Chloroform), keine Smp.-Depression rnit cinem nach [4] hergestellten 
Praparat . 

C,2H,,0,,S, Bcr. C 51,56 H 4,72 S 12,52% Gcf. C 51,58 H 4,80 S 12,36y0 

= + 112" (c = 1,2 in Chloroform). 
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7,6-Anhydr0-2, $-di-S-benzyl-2,4-dithio-/3-~-gZuco~yranose (18). 2,3 g Natrium und 12,s ml 
frisch dest. Bcnzylmercaptan wurden in 200 ml Mcthanol umgesetzt und der Ansatz nach Zugabe 
von 12,O g 1,6;  3,4-Dianhydro-tosylat 14 5 Std. unter Riickfluss gekocht. Der Ansatz wurde ein- 
gedampft, dcr Riickstand in 200 ml Aceton aufgcnommen und der Niederschlag abfiltriert. Uas 
eingedampftc Filtrat wurde an Kicselgel chromatographiert. Chloroform/Hexan 9: 1 eluierten 
6,9 g (45%) 2,4-Bis-benzylthio-Derivat 18 als gelbliches 01, Rf 0,51 in Chloroform/Hexan 3 :  1, 
[=ID = - 15" (c = 0,3 in Chloroform). 

C,,H,,O,S, Ber. C 64,16 H 5,92 S 16,98y0 Gef. C 64,11 H 5,98 S 17,12% 

Acetyl-Derivat 19. Aus 18 rnit Acetanhydrid/Pyridin; Sdp. 180-190"/0,02 Torr. Ausbeute 
760 mg (85y0), Rf 0,78 in Chloroform/I-Iexan 3 :  1, [ujD = - 30" (c = 2,6 in Chloroform). 

C,,H,,0,S2 Ber. C 63,45 H 5,81 S 15,40% Gef. C 63,58 H 5,94 S 15,280/:, 

I ,  6-Anhydro-3-O-acetyl-2,4-di-S-acetyl-2,4-dithio-~-~-gluco~y~anose (21). 1,96 g (18) wurden 
untcr Stickstoff bei - 60" in ca. 40 ml flussigeni Ammonialc gel8st und unter Ruhren portioncn- 
weisc mit je 10-20 mg Natrium vcrsetzt bis die blauc Farbe dcs gelosten Natriums bestehen blieb. 
Nach 40 Min. wurde bis zur Entfarbung ilmmoniumchlorid zugegeben, das Ammoniak rnit Stick- 
stoff abgcblasen und der Ruckstand sofort mit je 5 ml Acctanhydrid und Pyridin vcrsetzt. Das 
wie bei der Herstellung von 3 und 6 aufgearbeitctc I'raparat wurde bei 170'/0,07 Torr dcstillicrt. 
Das Dcstillat, 1,34 g (97%), gab aus Athanol 840 mg Nadeln, Smp. 98", Rf 0.50 in Chloroform/ 
Hexan 5 :  1, [aIn = - 45" (c = 0,9 in Chloroform). 

C,,H,,O,S, Ber. C 45,OO H 5,04 S 20,02% Gef. C 44,67 H 5,03 S 19,630/, 

I ,  6; 2,3-Dianhydro-4-S-benzyZ-4-thio-~-~-~anno~yvanose (22). 0,93 g Natrium wurde rnit 5 nil 
Benzylmercaptan in 200 ml Mcthanol umgesetzt und der Ansatz nach Zugabc von 12 g 1,6;  3,4- 
Dianhydro-2-0-tosyl-p-D-galaktopyranosc (14) 40 Min. untcr Ruckfluss gekocht. Eindampfen und 
Behandlung mit Aceton wie bei 18. -411s 200 ml hlcthanol krist. 2,3 g (19%) Ausgangsmatcriall4, 
die abfiltriert wurden. Das cingedampftc Filtrat (10 g) wurde bei 0,Ol Torr dcstilliert: bei 140' 
destillieren gcringc Mengen Dibenzyldisulfid und Zerfallsprodukt 23, bei 145-150" 6,5 g (64%) 
1,6; 3.4-Dianhydro-Derivat 22: Rf 0,68 in Chloroform/Hcxan 3:1, [or],, = -13" (c = 1,3 in 
Chloroform). 

C,,H,,O,S Ber. C 62.39 H 5,64 S 12,81% Gef. C 62,28 H 5,61 S 12,80% 
I ,  6-Anhydro-3,4-didesoxy-~-glycero-/3-~-glycero-he~-3-eno-py~anose (23). Die Mischung von 

1 g Dianhydromannose-Derivat 22 und 0,5 ml Benzylmcrcaptan wurde im Kugelrohr auf 100" 
erwarmt. Bei 100°/O,O1 Torr dest. Dibcnzyldisulfid und das ungesattigte Produkt 23. Aus wenig 
Chloroform und vie1 Petrolather 120 mg (25%) lange Nadeln, Smp. 70°, Rf 0,46 in Chloroform/ 
Hexan 3:1, [ctjI) = -6,5" (c = 1,7 in Chloroform). Das Praparat ist bci 20" im Hochvakuum 
fliichtig. Das Analysenpraparat wurde 3 Tagc bei 20" iiber Phosphorpcntoxid gctrocknet. 

C,H,O,. IleH,O Bcr. C 54,96 H 6,39% Gel. C 54,89 H 6,10% 

AcetyZ-Derivat 24. Aus 120 mg 23 mit Acetanhydrid/Pyridin. Dest. bei 60°/0,05 Torr gab 
120 mg (75%) 24, Rf 0,75 mit Chloroform/Hexan 5:2, [a],, = - 26' (c = 1,2 in Chloroform). 

C,H,,,O, Ber. C 56.46 H 5,93% Gcf. C 56,58 H 6,06% 

I ,  6-A nhydro-3-S-benzyl-3-desoxy-kthio-~-glycero-~-~-glycero-hex-3-eno~yranose (25). a) 1)ic 
Mischung von 1.1 g 22, 30 ml Dioxan, 30 ml frisch dest. Benzylalkoliol und 240 mg Natrium wurde 
Z1/, Std. bei 100" geriihrt, nach Abkuhlen mit Ambcrlite I R  120 H+ neutralisicrt, filtriert und im 
Hochvakuum zur Trockene eingedampft. Das zuruckgebliebcne ijl wurde in Mcthanol rnit Kohlc 
entfarbt und chromatographiert. Chloroform/Methanol40 : 1 cluiertcn 405 mg (37%) Benzylthio- 
Derivat 25 als farbloses 61, Rf 0,62, [aIn = - 59" (c = 2,s in Chloroform). 

C1,H140,S Ber. C 62.39 f I  5,64y0 Gef. C 62.84 H 533% 

b)  1,0 g Dianhydro-Derivat 22 wurdc in 10 ml Uioxan und 10 ml 3~ KOH 4 Std. unter Ruck- 
fluss gckocht, 4 Tage bci 20" geriihrt, rnit 2~ HCl neutralisiert und rnit Chloroform ausgeschiittelt. 
Der Chloroformauszug wurde mit MgSO, getrocknet, eingcdampft, dcr Ruckstand in Methanol 
rnit Kohle entfarbt, eingedampft und chromatographiert. Chloroform/;Methanol 40: 1 eluierten 
400 mg (40%) BenzyZthio-Derivat 25, Rf 0,62, und 400 mg (37%) 1.6-Anhydro-4-S-ben~yZ-l-thio- 
p-D-altro$yranose (32), Rf 0,24. 
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Acetyl-Derivat 26. Aus 400 mg 25 mit Acetanhydrid/Pyridin. Dest. gab 400 mg (86%) 26, 
Rf 0,57 in Chloroform/Cyclohexan 5:1, [aID = - 10" (c = 0,3 in Chloroform). 

C15Hl,0,S Ber. C 61,64 H 5,48 S 10,96% Gef. C 61,75 H 5,54 S 11,10% 
1,6-A nhydro-3,4-di-S-benzyl-3,4-dzth~o-~-~-altropyranose (27). Natriummethylat aus 98 mg 

Natrium und 40 ml Methanol wurde nach Zugabe von 5 ml frisch dest. Benzylmercaptan und 
1,2 g 1,6 ; 3,4-Dianhydro-2-O-tosyl-~-~-galaktopyranose (14) 6 Std. unter Ruckfluss gekocht, 
eingedampft, in 200 ml Aceton aufgenommen, filtriert und nochmals eingedampft. Das olige 
Rohprodukt wurde an Kieselgel chromatographiert. Chloroform/Hexan 9 : 1 eluierten 400 mg 
(26%) oliges Altrose-Derivat 27, Rf 0,69 in Chloroform/Hexan 3: 1. 

Acetyl-Derivat 28. Aus 300 mg 27 rnit Pyridin/Acetanhydrid. Chloroform/Hexan 3 : 1 eluierten 
aus Kieselgel 230 mg (70%) lI6-Anhydro-2-O-acetyl-3, 4-di-S-benzyl-3, 4-dithio-P-~-altropyranose 
(28), Rf 0,82, [ M ] ~  = $6" (c = 0,4 in Chloroform). 

Cz,H,,O,S, Ber. C 63,45 H 5,81 S 15,40% Gef. C 63,47 H 6,08 S 15,37% 
7,3,6- Tri-O-acetyl-2,4-di-S-acetyl-2,4-dithio-~-~-glucopyranose (29). 450 mg l16-Anhydro-3-O- 

acetyl-2,4-di-S-acetyl-2,4-dithio-~-~-g~ucopyranosc (21) wurden bci - 30" in der Mischung von 
5 ml Acetanhydrid und 2 Tropfen konz. Schwefelsaure gelost, 16 Std. bei -30" gehalten, auf 
50 g Eis gctropft und nach 2 Std. rnit Chloroform ausgeschuttclt. Der Chloroformauszug wurde 
mit 2~ KHCO, gewaschen, mit MgSO, gctrocknet und eingedampft. Chloroform/Petrolathcr 4: 1 
cluierten aus Kicselgel 505 mg (85%) oliges Rohprodukt. Aus Athanol 320 mg (54%) Nadeln, 
Smp. 125", [alD = +79" (c = 1,6 in Chloroform). 

C,,H,,O,S, Ber. C 45,49 H 5,24% Gef C 45.24 H 5,22yo 
I ,  6-Anhydro-4-S-benzyl-4-thio-~-~-altropyranose (32). Z u  10 ml siedender 2~ H,SO, wurde 

eine Losung von 1,0 g 1,6; 2,3-Dianhydro-4-S-benzyl-4-thio-~-~-mannopyranose (22) in 10 ml 
Dioxan getropft. Der Ansatz wurde 6 Std. untcr Ruckfluss gckocht, in 100 ml Chloroform auf- 
gcnommen, rnit 1~ NaHCO, und Wasser gewaschen, rnit MgSO, getrocknet, rnit Kohle entfarbt 
und eingedampft: 0,95 g (88%) 01, Rf 0.24 in Chloroform/Methanol 40:1, wie bei der Herst. b) 
von 25. 

CI,Hl,O,S Ber. C 58,20 H 6,01 S 11,95% Gef. C 58,32 H 5,97 S 11,8l% 
Acetyl-Deriuat 33. Aus 400 mg 32 mit Acetanhydrid/Pyridin. Aus Chloroform/Hexan 460 mg 

(91%) Nadeln, Smp. 111", Rf 0,43 in Chloroform/Cyclohexan 5: 1, [a],  = - 130" (c = 0,5 in 
Chloroform). 

C,,H,,O,S Ber. C 57.95 H 5,72 S 9,10% Gef. C 58.30 H 5.69 S 9,04% 
1,6-Anhydro-Z, 3-di-O-acetyl-4-S-acetyl-4-thio-P-~-altropyranose (35). 740 mg Anhydroderivat 

32 wurden unter Stickstoff bei - 60" in ca. 30 ml flussigem NH, gelost und portionenweise mit 
je 10-20 mg Na, insgesamt ca. 300 mg Na, versetzt, bis die blaue Farbc bcstehcn blieb. Nach 
40 Min. wurde bis zur Entfarbung Ammoniumchlorid (ca. 5 g) zugegeben, das Ammoniak mit 
Stickstoff vertrieben und die zuriickgebliebene 7,6-Anhydro-4-thio-~-~-altropyranose (34) mit 
Acetanhydridl-ridin (je 10 ml) acetyliert. Aus Methanol 730 mg (88%) 35, Smp. 135", Rf 0,84 
in Chloroform/Hexan 3:1, [cc]~ = - 35" (c = 0,6 in Chloroform). 

C,,H,,O,S Ber. C 47,37 H 5,30 S 10,54% Gef. C 47,09 H 5,09 S 10,59% 
Die Analysen wurden in unserer milrroanalytischcn .4bteilung (Leitung : W .  Munser) aus- 

gefhhrt. 
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