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147. Synthese von racemischen Aminozuckersaure-lactonen: 
xylo- und lyxo- 2,3-Diacetylamino-5-acetoxypentan-4-olid und 

-2,3,5-Triacetylaminopentan-4-olid 

von Markus Egli') und Andre S. Dreiding* 

Organisch-Chemisches Institut der Universitat Zurich, Winterthurerstr. 190, CH-8057 Zurich 

(14.VII.86) 

Synthesis of Racemic Aminosugar Lactones: xylo- and Iyxo -2,3-Diacetylamino-5-acetoxypentan-4-olide and 
-2,3,5-Triacetylaminopentan-4-olide 

Starting with 5-hydroxy-2-penten-4-olide (l), the tricyclic intermediate 4 was prepared via the chloride 2, the 
acyl azide 3, and an intramolecular nitrene addition (Scheme 3). Azide ion opened the aziridine ring in 4 at C(a) to 
give 5,  which was transformed via 7 into one of the title compounds, the triacetylated diamino-hydroxy-lactone 13 
(Scheme 4 ) .  An alternative conversion of 4 into 13 involved the synthesis of the N-acetylaziridine 10, the opening 
of the 3-ring of 10 with N; to form 12, and a final reductive acetylation (Scheme 5 ) .  The third N-substituent was 
introduced at C(6) of 13 by the following sequence: hydrolysis of the AcO group (+14), mesylation (-+15), 
substitution by NT (+16), and reductive acetylation to yield the other title compound, the triacetylated triamino- 
lactone 17 (Scheme 6). Since the ring opening of aziridines by nucleophiles occurs by inversion, the primary 
products 5a and 12a of the N; reactions as well as the substances derived from them, i.e. 6a, 78, and 13a-l7a, have 
the xylo- configuration (a-series). Under some of the reaction conditions, the primary xylo-products suffered a 
partial epimerization at C ( a )  to yield mixtures containing the corresponding lyxo -products (b-series): The equili- 
brium between the xylo- and lyxo-isomers was estimated for 5a/5b = 1:3, 12a/12b= 5:2, 13a/13b= 3:1, and 
16a/16h = 2:l. Since the stereoisomers of the a- and the b-series were always separable, the other lyxo-products, 
i.e. 6b, 7b, and 13b17b, could be prepared from 5b and 12b. 

1. Einleitung. - In Erweiterung unserer Arbeiten [l] uber Synthesen mittels Nitrenad- 
ditionen berichten wir hier uber die Synthese gewisser Aminozuckersauren von potentiell 
physiologischem Interesse unter Anwendung intramolekularer Nitren-Additionen (s. 
Schema I ). Abkommlinge der 2,3-Diamino-4,5-dihydroxy- (A) und der 2,3,5-Triamino- 

X Schema I 

CP-CT-CY' 
4-hydroxypentansauren (B) spielen auf dem Gebiet der Antibiotika eine Rolle. So kommt 
das Strukturelement von arabino-B in den Streptothricinen [2] (Streptolidin [3]) vor, und 
dasjenige von xylo-A in einer Synthese von Monobactamen [4]. Sauren wie A und B 
treten in Form ihrer /3- [4] oder 6-Lactame [5] [6] bzw. ihrer y -  [7] [8] oder 6-Lactone auf. 
Unsere Arbeit befasst sich mit der Synthese von Derivdten des racemischen 2,3-Diamino- 
5-hydroxypentan-4-olids und des racemischen 2,3,5-Triaminopentan-4-olids in der xylo - 
(C und D) und in der lyxo-Konfiguration (E und F). 

') Aus der Dissertation von M. E., Universitat Zurich, 1985 
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A X = O H  c XzOR E X = O R  

6 X'NH, D X:NHR F X:NHR 

R: COCH, 

Die Synthesen der Zielverbindungen vom Typus V ( = C, E) und VI ( = D, E) ausge- 
hend von I uber I1 und 111 (oder IV) sind ubersichtsmassig in Schema 2 dargestellt, wobei 
-0 fur eine von -OH, und -N fur eine von -NH, abgeleitete Funktion steht. Die Umwand- 
lungen II-+VII und 111- VIII fuhrten nicht zu den Zielverbindungen. 

Schema 2 
8 

Do Y" 
0 

IV 
N so 

VII VI 

2. Synthesen. ~ 2.1. Lactone vom Typus V ( = C, E ) .  Schema 3 zeigt die Herstellung des 
tricyclischen Zwischenproduktes 4 (Typus 11) aus dem bekannten [9] [ 101 5-Hydroxy-2- 
penten-Colid (l), das schon alle funf C-Atome der angestrebten Zuckersauren enthalt'). 
Bei der Umsetzung von 1 mit COCl, (Exper. 1)  wurde als Base Poly(viny1pyridin) statt 
Pyridin oder Et,N eingesetzt, da mit letzteren eine teilweise Zersetzung des Carbonyl- 
chlorids 2 beobachtet wurde. Dagegen blieb das daraus hergestellte Carbonyl-azid 3 
(Exper. 2) in Losung (CDCl,, nach 'H-NMR) bei RT. wiihrend Monaten unverandert, 
d. h. es fand unter diesen Bedingungen weder eine N,-Abspaltung noch eine intramoleku- 
lare [ 3  + 21-Cycloaddition der N,-Gruppe an die Doppelbindung statt. Die Umsetzung 
3-4 erfolgte in CH,Cl, im Autoklaven bei 125" (Exper.3) .  Diese Reaktion verlauft 
moglicherweise uber eine Carbonylnitren-Zwischenstufe. Das N-Atom des dabei gebilde- 
ten Aziridins muss aus Grunden der Bindungs- und Winkelspannung auf die gleiche Seite 
des Lactonrings zu liegen kommen wie C(6). Die gute Ausbeute an 4 widerspricht der 

') Diese C-Atome werden in Kup.2 und 3 als Carboxyl-C, C(a), CV), C(y) und C(6) bezeichnet; systernatische 
Numerierungen im Exper. Ted. 
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Schemu 3') 

*oy>o boy$o 
H H H H 

7 2 3 4 
I )  C0Cl2, Poly(vinylpyridin), CH,Cl,/Toluol, 2) (C,H,l),NH;NT, HN,, CHC13,-5",0,5 h. 

o", 15 h. 3 )  CH,CI,, unter Ar, Autoklav, 125', 3 h. 

Regel von Nagata, nach welcher Nitrene intramolekular an eine Doppelbindung nur dann 
addieren sollten, wenn diese Funktionalitaten durch eine Kette von drei Atomen voneinan- 
der getrennt sind [14]. Die im 'H-NMR-Spektrum des Tricyclus 4 (im Vergleich zu 
normalen Aziridinen) reduzierte Kopplungskonstante (3 gegenuber 5-7 Hz) zwischen 
den beiden cis-liegenden Aziridin-H-Atomen und der um 0,6 ppm hohere 6 -Wert von 

H 3;:i 
13a 

A d )  
H 

4 )  HN,, kat. NaN,, CH,CN, So",  6 h. 
5) NaN,, CD,CN/CD,COCD,, So", 2 h 
6 )  7) H,, Pd/C, Ac,O/AcOH, RT., 1 h. 

4 
Q l  

A 

13 b 

oT%o 

0 
H oTs 0 

0 
H oTs; 

0 0  
H 

Ac$ 0 

AcO 
H 

8) 9) 20"h HBr/AcOH, RT., 2 h. 
IO) I ] )  Konr. HCI, loo", 1,5 h; AgOJPyridin, 

RT., 1 h. 

3, Die stereochemischen Symbole in den Formelbildern 1-24 stellen nur die relative Konfiguration dar. Die 
Reaktionen wurden mit Racematen durchgefuhrt. Die Nummern der einzelnen Reaktionen beziehen sich auf 
die entsprechenden Exper. im Exper. Teil. Die Ausbeuten sind nicht optimiert. 
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H-Cv) gegeniiber H-C(a) konnten einer Verdrillung der Aziridin-(C-C)-Bindung im 
Tricyclus, bzw. einer konjugativen Wechselwirkung zwischen Lacton-Carbonylgruppe 
und Aziridin (vgl. [ 171) oder einem entschirmenden Einfluss der Carbamat-Gruppe zuge- 
schrieben werden. 

Unser Synthesekonzept verwendete die intramolekular gesteuerte Stereoselektivitat 
der Nitrenaddition zu 4 (s. oben, Schema 3 )  und die nachfolgende Offnung des Aziridin- 
ringes unter Inversion rnit einem Nucleophil. A priori war nicht klar, welches Nucleophil 
den Aziridinring angreifen kann und ob ein solcher Angriff an C(a) oder C@) stattfin- 
det4). Bei der Verwendung von N; wurde der Aziridinring des Tricyclus 4 an C(a) 
geoffnet (Exper.4) : Das primar gebildete Produkt dieser Reaktion hatte die Struktur 5a 
rnit xylo-Konfiguration (s. Schema 4). Ein Angriff an C v )  hatte zu arabino-konfigurier- 
ten Primarprodukten gefiihrt. Es zeigte sich, dass diese unter Inversion ablaufende, 
selektiv zu 5a fiihrende Aziridin-Ringoffnung nicht unter kinetischer Kontrolle gehalten 
werden konnte. Eine relativ leicht verlaufende Isomerisierung wandelte 5a teilweise in das 
lyxo -Produkt 5b um. Unter thermodynamischer Kontrolle gab diese reversible Umwand- 
lung die C(a)-Epimeren 5a/5b im Verhaltnis 1 : 3 (Exper. 5). Es handelt sich dabei ver- 
mutlich um eine Enolisierung an C(a) unter dem basischen Einfluss von NaN, und nicht 
um eine konstitutionserhaltende, reversible SX2-Reaktion. 

Eine Epimerisierung an C(a)  liess sich auch in Reaktionsschritten feststellen, in welchen nicht eine Substitu- 
tion an C(a) angestrebt wurde, so bei 7b+13a/13b (Schema 41, bei 13a oder 13b+14a/14b und hei 15a oder 
15b- 16a/16b (s. unten, Schema 6). Es wurden keine besonderen Anstrengungen zur Vermeidung dieser Epimeri- 
sierung unternommen. 

Bei der katalytischen Hydrierung von 5a und 5b und der Acetylierung zu 6a bzw. 6b 
sowie bei der sauren Azid-Spaltung von 5a und 5b zu 7a bzw. 7b trat keine Epimerisie- 
rung an C(a) ein (Exper.6-9). Im IR-Spektrum von 7b ist die Carbonyl-Bande der 
Carbamat-Gruppe gegeniiber 7a um -30 cm-' verschoben, was auf eine Wechselwirkung 
zwischen ihr und der [NH: Br-1-Gruppe zuriickgefiihrt werden kann; dies ware ein 
zusatzliches Indiz fur die lyxo-Konfiguration von 7b, da diese beiden Gruppen am 
Lactonring cis stehen (vgl. dazu [18]). 

Nach Hydrolyse rnit HCl und Acetylierung entstand aus 7a nur 13a, wahrend aus 7b 
ein 3:2 bzw. nach langerer Hydrolysedauer ein 3: l  Gemisch 13a/13b gebildet wurde 
(Exper.IU und 11). Deshalb muss 13a die gleiche Konfiguration wie 7a und 13b die 
gleiche wie 7b haben; 13a ist also identisch rnit dem xylo-Lacton C und 13b rnit dem 
lyxo-Lacton E. 

Im Gegensatz zum weichen N; (vgl. [15]) griff das harte OH- ( I M  NaOH) beide 
Carbonyl-C-Atome in 4 an (Schema 5, Exper. 12). Das dabei entstandene rohe Salz 8 
wurde direkt fur weitere Schritte verwendet. Die entsprechende Saure 9 (Exper. 13) zeigt 
IR-Banden bei 2300, 2220 und 1612, aber keine bei 1700; sie liegt somit als Zwitterion 
vor. Das Salz 8 liess sich unter Acetylierungsbedingungen in einem Schritt zum y-Lacton 
10 lactonisieren und diacetylieren (Exper. 14) ; es entstand kein d-Lacton. Die Zugabe 
von wenig AcOH erwies sich als vorteilhaft, vermutlich weil damit eine kleine Menge des 
unloslichen Salzes 8 in die SLure 9 iibergefiihrt wurde. Charakteristisch fur 10 sind die 
Amidbande bei 1720 em-' und die im Vergleich zu den anderen synthetisierten y-lacto- 

4, Fur einige Beispiele von N,C-Diacylaziridinen ist bekannt [ I  I ]  [12], dass ein nucleophiler Angriff an  C(B) 
(relativ zur C-Acylgruppe) bevorzugt ist. In einem a,P-Epimino- und einem a$-Epoxy-y-lacton [8] [I31 ist 
jedoch ein Angriff an C ( a )  gefunden worden. 
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Schema 5 ') 

4 

9 

11 

12 b 

21 

13b 

H N H O O H  

H o d O H  
H 

mso MsHso ti 

AcO AcHso H AcO AcHso H 

AcH$ 0 

AcO 
H 

12) I M  NaOH, 50", 2 h. 16) HN,, NaN,, CH,CN/CHCI,, 6&65", 
13) 1~ NaOH, 50". 2 h;  10% HCI. 
14) Ac20/Pyridin/AcOH, RT., 5 h. 17) HN,, NaN,, CH,CN/CHCI,, 60', 20 h. 
IS) 1~ NaOH, 50", 2 h; MsCI/Pyridin; RT., 5 h. 

a)  14 h, 6 )  6 h. 

18) 19) H,, Pd/C, Ac,O/AcOH, RT., 1 h. 

nen (s. Tab. 1 und 2) im 'H-NMR nach hoherem Feld verschobenen Signale von H-C(a) 
und H-CW) (3,68 bzw. 3,82 ppm). 

Wurde 4 nach der Reaktion rnit I M  NaOH anstelle von Ac,O rnit MsCl umgesetzt, 
dann fand zusatzlich zur Lactonisierung und Dimesylierung noch eine nukleophile Ring- 
offnung des Aziridinrings mit C1- (aus MsCl und Pyridin) unter Bildung von 11 statt 
(Exper. 15). 

Wie bei der Ringoffnung des Aziridinringes von 4 unter Bildung von 5 erfolgte bei der 
Behandlung des Bicyclus 10 rnit NaN,/HN, der Angriff von N; an C(a) (und nicht an 
CW)) unter Bildung von xylo /lyxo -konfigurierten Produkten. Unter kinetischer Kon- 
trolle (Exper. 16b) entstand aus 10 das xylo-Azid 12a (vgl. 4+5a). Letzteres war auch 
das Hauptprodukt unter thermodynamischer Kontrolle (Exper. 16a). Wegen rascher 
Zersetzung von 12a und 12b zu einem nicht identifizierten Produkt liess sich das Gleich- 
gewicht 12aG12b unter den bei 5ae5b verwendeten Bedingungen (NaN, in CH,CN) 
nicht einstellen. Unter sauren Bedingungen, d. h. mit HN,/NaN, (Exper. I 7 ) ,  wurde 
jedoch eine (langsame) Isomerisierung beobachtet : das Isomerenverhaltnis 12a/12b 
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betrug 5 :2 und 2:l  ausgehend von 12a bzw. 12b. Fur die Bestimmung dieses Verhaltnis- 
ses eigneten sich (wie bei allen synthetisierten monocyclischen Acetamino-y-lactonen) die 
'H-NMR-Signale von AcNH. 

Katalytische Hydrierung von 12a und 12b gefolgt von Acetylierung (vgl. 5+6) fuhrte 
dann zu den Lactonen 13a bzw. 13b (Exper. 18 und 19). 

2.2. Lactone vom Typus VI ( = D, F). Durch Substitution der 0-Funktion an C(6)  der 
Lactone vom Typus V (13a, 13b) liessen sich die Lactone vom Typus VI (17a, 17b) 
herstellen (Schema 6). Dazu wurde vorerst mit Ba(OMe), in MeOH hydrolysiert, wobei 
die U-Acetyl-Gruppe von 13 selektiv reagierte; gleichzeitig fand aber eine ebenso rasche 
Epimerisierung an C(a) statt (Exper.20 und 21) .  Sowohl aus 13a als auch aus 13b 

A c S o A c  

AcO a 0 
H 

Schema ij3) 

22 (3 / I  

13a 13b 

46% 231 37% 241 '.y$A 0 

HO 

H 

14a 14b 0 
HO 

H .,I Acy$A 0 

MsO 
H 

Ac$ 0 

MsO 

H 

15a 15b 

Acy$A 0 

N3 
H 

..$c 0 

N3 

H 

16a 16b 

Acs 0 

AcHN 
H 

Acs 0 

AcHN 
H 

17a 17 b 

H 

4 

20) 21) Ba(OMe),, MeOH, 4045", 0,s h. 27) 28) NaN,, DMSO, loo", 0,5 h.  
22) 
23) 24) 0 , 0 5 ~  HCI, 50-60", 12 h. 20121, 25/26. 27/28. 

Ba(OMe),, MeOH, 50", 2 h; Ac,O/Pyridin, RT., I h. 29) Sequenz der Exper. 14,16a, 18/19. 

25) 26) MsCIlPyridin, RT., 1 h. SO) 31) H,, Pd/C, A c ~ O ,  RT., 0,75 h. 
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entstand unter thermodynamischer Kontrolle ein (3 : I)-Gemisch 14a/14b (Bestimmung 
des Verhaltnisses nach Ruckacetylierung in 13a/13b, Exper. 22 ; Acetylierung bewirkt 
keine Epimerisierung, vgl. 5+6 (Schema 4 )  und 12-13 (Schema 5)). Die Epimerisie- 
rung an C(a) liess sich durch saure Methanolyse vermeiden, wobei aus 13a und 13b die 
Hydroxyverbindungen 14a bzw. 14b gebildet wurden, allerdings in schlechteren Ausbeu- 
ten (Exper. 23 und 24) .  Letztere wurden, wiederum ohne Epimerisierung, in die Mesylate 
15a bzw. 15b ubergefuhrt (Exper.25 und 26). 

Die nucleophile Substitution an C(6) von 15a und 15b fuhrte dagegen zu vollstandi- 
ger Epimerisierung an C(a), wobei das (2  : 1)-Gleichgewichtsgemisch von xylo-hid 16a 
und lyxo-Azid 16b entstand (Exper. 27 und 28). Deshalb waren die Konfigurationen von 
16a und 16b nur aufgrund der Lage dieses Gleichgewichtes und der Spektraleigenschaf- 
ten (s. Kap. 3 )  ableitbar. 

Suzuki et al. [6] fanden bei der Umsetzung des zu 15 analogen, Benzyloxycarbonyl-ge- 
schutzten arabino-Mesylates 25 mit NaN,/DMSO keine Epimerisierung an C(a); der Unter- 
schied konnte auf die geringere Enolisierungstendenz von Benzyloxycarbonyl-geschutzten 
Aminosauren 1161 oder auf eine grossere thermodynamische Stabilitat des arabino- gegeniiber 
dem ribo-Epimeren (verglichen mit dem Stabilitatsunterschied zwischen dem xylo- und dem 
lyxo-Epimeren) zuriickzufuhren sein. 

$0 MS 

25 

Die Reaktionssequenz von 4 via 10 bis zu den chromatographisch getrennten epime- 
ren Aziden 16a (4 YO) und 16b (2 YO) liess sich ohne Epimeren-Trennung der Zwischenpro- 
dukte 12a, b, 13a, b, 14a, b und 15a, b durchfuhren (Exper. 29). 

Katalytische Hydrierung von 16a und 16b gefolgt von Acetylierung (vgl. 5+6, 
12413) ergab dann die Lactone 17a bnv. 17b (Exper.30 und 32). 

2.3.  Umwandlungen zu den Verbindungen vom Typus VII und VIII. Bei der Umsetzung 
des Tricyclus 4 mit dem Nucleophil NH, (Exper. 32) wurde kein Aziridin-Ringoffnungs- 

Schema 7') 

O*LO 4 

P h & o A O H  
H 

32) ?,2u NH3/MeOH, RT., 6 h. 
33) Tritylchorid, (Me2N)Py, 

Et3N, DMF, RT., 15 h. 

30% 

2 2  

H -14) NaOMe, MeOH, o", 14 h. 

20 3.5) 2 , 5 ~  NH,/MeOH, RT.,4 h; 
Ac,O, (Me,N)Py, Pyridin, RT., 5 h. 
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Fig. Stereoskopische Dursiellung der rontgenogruphisch abgeleiieten Struktur des Triiyluziridin-Derioafes 19 

produkt vom Typus 111 gefunden, sondern das Produkt 18 vom Typus VII (Angriff von 
NH, an den Carbonyl-Gruppen; Schema 7). Um die aus 'H-NMR-Daten abgeleiteten 
Strukturen solcher Aziridin-Derivate (insbesondere 18) zu bestatigen, wurde an Kristal- 
len des Trityl-Derivates 19 (Exper. 33) eine Rontgenstr~kturanalyse~) ausgefuhrt (Fig.). 

Auch MeO- greift nur die Carbonyl-Gruppen von 4 an (-*20; Exper. 34).  In verdiinn- 
ter NH,/MeOH wurde die cyclische Carbamat-Gruppe von 4 z. T. nur an der Esterhalfte 
(+21 nach Acetylierung) und z. T. an beiden Halften gespalten (+22 nach Acetylierung). 
Offenbar tritt das in kleiner Konzentration vorhandene MeO- in Konkurrenz zu NH, 
(Exper. 35).  

Unter basischen Bedingungen war es nicht moglich, aus dem bicyclischen Salz 7a 
(Typus 111) die freie Diaminosaure vom Typus V herzustellen, da die cyclische Carbamat- 
Gruppe schneller intramolekular mit der Amino-Gruppe an C(a) zu 23 reagierte (Exper. 

Sehcma 8') 
0 0 o T /  H"; K N H  

oz COONa r d - $ O O C H 3  
4 0  HOL ... HO\. .. 

H 
H H 

?a 23 24 

36) I M  NaOH, 100",2 h. 37) H+-Ionentauscher, CH,N,, MeOH, RT., 0,5 h. 

36) als intermolekular mit NaOH (Schema 8). Zur besseren Charakterisierung von 23 
wurde der Methylester 24 hergestellt (Exper. 37). 

3. Spektren und Struktur der y-Lactone 5, 6 und 12-17. - Die charakteristischen 
Spektraldaten der monocyclischen y-Lactone 12-17 und der bicyclischen y -Lactone 5 
und 6 sind in den Tab. I bzw. 2 zusammengefasst (fur einzelne Werte s. Exper. Tei12)). 

') Diese Analyse wurde in unserer Rontgenstrukturabteilung von Dr. J.  Bieri und Dr. R.  Prewo durchgefiihrt. 
Weitere Details sind dort erhaltlich. 
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Tab. 1. Charakteristische S~eklraldatcn drr monocyclischen y-Lactone 12-11 

IH-NMR") 'i d o  -Reihe b, 

a 

/I. m-Reihe "Po 
CH2Y 

AcHN 

b 

4,68474 
X = NHAc 4,3&4,52 5,1&5,17 

A S  2 0,38-0,75 H-C(a) X = N, 4,3&4,40 

J(a,b) = 9-1 1 AJ = -1,5-(-3,5) J(a,p)  = 5,5-8 
H-C(B) 4,424,93, J(B,NH) = 6-9 

J(B, y )  = 8-9 J(B, y )  = 4,5-5 
H - W )  4,42-5,02, J ( y , S )  = 2,5-8,5 
H-C(S) Y = OAc, OMS 4,074,44 j = 12-15 

Y = OH, N,, NHAc 3,10-3,70 
NH-C(a), NH-C(B) X = NHAc 8,30--8,60 7,8&8,00 

1R (ohne Losungsmittel)C): 1778-1800 (Lacton), 212&2130 (bei X = N,), 1733-1748 (bei Y = OAc), 1625-1665 
und 1530-1560 (bei X = NHAc), 1352-1355 und 117Ck-1177 (bei Y = OMS) 

") 
b, 

') 

Angabe von 6 in ppm (Lsg. in (D,)DMSO, ausser 12a (CDCI,) und 12b (CD,CN)), J in Hz. 
In der mittleren Kolonne sind die charakteristischen Unterschiede (AS = S(b) - S(a), AJ = J @ )  - J(a)) 
sowie die fur die beiden Reihen gemeinsamen Datenbereiche angefiihrt. 
Angaben in cm-'; zur Interpretation vgl. 1181. 

Tab. 2. Charakteristische Spcktraldaten der bicyclischen y-Lactone 5 und 6 

IH-NMR~) .x do-Reihe b, 

H-C(a) X = N ,  4,40 AS = 0.34 4,74 
X = NHAc 4,04 A S  = 1,13 5,17 

J(a,B) = 2,5-3 AJ = 3 J(a,p) = 5 , 5 4  
H-C(B) 4,04-4,37, J(B, y )  = &6,5 

J(B, NH) = 1,5-3 
H-Cb 1 4,91-5,08, J ( 7 , S )  = 1,5-3,5 
H-C(S) 4,294,49, Jgcm = 13-14 
NH-C(a), NH-C(B) X = NHAc 7,68-8,88 7,42-8,45 

IR (CH3CN)C) 

") 
b, 

') 

1795-1799 (Lacton), 1702-1740 (Urethan), 2120-2128 (N, bei X = N3) 

Angabe von S in ppm (5a, b in CD,CN, 6a, b in (D,)DMSO), J in Hz. 
S .  Fussnote b von Tab. I .  
S .  Fussnote c von Tab. 1. 

Die Konstitution der y -Lactone ergibt sich jeweils aus dem in den 'H-NMR-Spektren 
sichtbaren Kopplungsmuster fur die XC(d)H,C(y )HXC(P)HXC(a)HXCO-Substruktur 
(X = 0- und N-Substituent), aus den chemischen Verschiebungen von H-C(u), H-CU) 
und H-C(y) (u.a. Ahnlichkeit mit Pentono-l,4-lactonen [19]) und aus den IR-Banden fur 
die y-Lacton-, AcO-, AcN-, MsO- oder N,-Gruppierungen. Die 6-Werte fur CH,(6) 
zeigen die den Substituenten an C(6) entsprechenden Unterschiede, d. h. fur Y = AcO 
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und MsO erscheinen sie bei tieferem Feld als fur Y = OH, HNAc und N,. Von zentraler 
Bedeutung ist, dass sich die @-Stellung von NHCO bei Sa, b und 12a, b aufgrund der 
Kopplung zwischen H-C(B) und H-NCO eindeutig festlegen lasst; das Signal fur 
H-C(B) ist seinerseits durch seine vicinalen Kopplungen identifizierbar. Damit ist ge- 
zeigt, dass der Angriff von N j  an den Aziridin-Ring von 4 und 10 in a -Stellung erfolgt war. 

Durch diese Schlussfolgerung ergibt sich auch die threo -Konfiguration an Cu) ,  C(y) 
von 5a, Sb, 12a und 12b, denn die in 4 und 10 sichere cis-Lage des Aziridin-N-Atoms 
relativ zu C(6) am y-Lacton-Ring ist durch den N;-Angriff auf N-C(P) von 5 und 12 
ubertragen worden (Schema 4 und 5 ) .  Diese cis-Lage von N-C(P) und C(6) steht auch 
nicht im Widerspruch zu der Kopplung zwischen H-C(P) und H-C(y). Die Ahnlichkei- 
ten der Spektraldaten von 5a, b und von 12a, b mit jenen der daraus abgeleiteten Substan- 
Zen (s. Tab. I und 2) sowie die Umwandlung von sowohl 5a, b (s. Schema 4 )  als auch 
12a, b (s. Schema 5 )  in dasselbe Produkt, namlich 13a, b, bestatigen, dass im weiteren 
Verlauf der Synthese die Konfiguration an C(P) und C(y) nicht verandert wurde. 

Die Reihen a und b unterscheiden sich also nur in der Anordnung um C(a). Der 
auffalligste, offenbar charakteristische Unterschied zwischen den zwei Reihen, speziell 
bei den Monocyclen, findet sich in den ‘H-NMR-Signalen fur H-C(a): In der a-Reihe 
absorbiert H-C(a) bei hoherem, in der b-Reihe jedoch bei tieferem Feld als H-CU). Fur 
diesen Effekt konnten wir keine Erklarung finden. 

Fur weitere Schlussfolgerungen betrachten wir die y-Lactone in ihrer ‘envelope’ Konformation 26 (vgl. [19]). 
Mit Hilfe von Modellen lassen sich die ‘H-NMR-Kopplungskonstanten zwischen vicinalen H-Atomen wie folgt 
abschatzen: J,,,,, = 10-12, Jax,eq = 5-8 und Jeq,eq Q 0-3 Hz; sie entsprechen auch ungefahr den beobachteten [I91 
Kopplungen in ~-Xylono-1,4-lacton bzw. D-Ghcaro-1,4-lacton (J(2,3) = 7,2-8,9 Hz), D-LyXOnO-l,4-lacton bzw. 
~-Glucaro-6,3-~acton (J(2,3) bzw. J(4,5) = 4,64,8 Hz) und D-Glucaro-1,4: 6,3-dilacton (J(2,3) = 0,7-0,8 und 
J(4,S) = 5.0-5,4 Hz). 

Wenn die zwei Seiten des y -Lacton-Ringes verschieden sind, dann mussen prinzipiell zwei ‘envelope’ Konfor- 
mationen in Betracht gezogen werden. Bei den Monocyclen sind dies die energetisch vergleichbaren 27 und 28; bei 
den Bicyclen ist eine Konfomdtion stark bevorzugt, namlich 29, in welcher der grossere Substituent (das quater- 
nire C(a)) am angeknupften 6-Ring aquatorial, der kleinere (das 0-Atom) daran jedoch axial liegt. Dass die 
Reihen a und b in den Monocyclen 12-17 verschiedene, in den Bicyclen 56 jedoch die gleiche Konformation 
bevorzugen, zeigt sich in JU, y ) ,  welche bei 12a-17a 8-9 Hz, bei 12C17b 4,5-5 Hz und bei 5a, b und 6a, b &6,5  Hz 
betragt. Bei den lyxo-Verbindungen sind H-C(a) und H-CU) in beiden Konformationen (27 und 28, A = H) der 
Monocyclen und auch in der bevorzugten Konformation (29, A = H) der Bicyclen axial/iquatorial gelegen. Es ist 
also sowohl fur die lyxo-Monocyclen als auch fur die lyxo-Bicyclen ein J (a ,p)  von 5-8 Hz zu erwarten. Bei den 
xylo-Verbindungen sind H-C(a) und H-Cfp) in der einen Konformation (27, B = H) der Monocyclen axial/axial 
( J  = 10-12 Hz), in der anderen (28, B = H) jedoch Lquatorial/aquatoriaI gelegen ( J  = 0-3 Hz); auch in der 
bevorzugten Konformation (29, B = H) der Bicyclen liegen H-C(a) und H-CU) aquatorial/aquatorial. Fur die 
xylo-Monocyclen ist also ein J(a ,p)  von 9-1 1 Hz oder von 0-3 Hz, fur die xylo-Bicyclen jedoch von 0-3 Hz zu 
erwarten. Tub. 1 und 2 zeigen, dass Reihe a xylo- und Reihe b lyxo-konfiguriert sein mussen. 

Die Analyse der ‘H-NMR-Daten bestatigte die Ableitung der Konfigurationen an 
C(a) von 5a, b und 12a, b14a ,  b, wo jeweils die a-Isomeren als Produkte der kinetischen 
Kontrolle erkennbar waren und somit ~ wegen Inversion an C(a) ~ zur xylo -Konfigura- 
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tion gezahlt wurden. Bei 16a, b war nicht erkennbar, welches Stereoisomere unter kineti- 
scher Kontrolle entstanden war. Die in Schema 6 gezeigte Konfigurationszuordnung von 
16a und 16b und damit diejenige der Endprodukte 17a und 17b beruht also auf der 
Ahnlichkeit der Gleichgewichtslage zwischen 16a und 16b (2: 1) rnit derjenigen bei den 
anderen Monocyclen und auf den in Tab. I gezeigten Regelmassigkeiten der Spektralei- 
genschaften. 

Die unterschiedliche Gleichgewichtslage der thermodynamisch kontrollierten Epime- 
risierung in den Monocyclen (12,13,14 und 16: xyEo stabiler) und in den Bicyclen (5: lyxo 
stabiler) lasst sich ~ entsprechend unseren Konformationsargumenten - folgendermassen 
verstehen: Bei den monocyclischen lyxo -1someren liegen alle drei (vicinalen) Substituen- 
ten auf der gleichen Seite des y -Lacton-Ringes, bei den monocyclischen xylo-Isomeren 
aber nur deren zwei, so dass die xylo-Isomeren stabiler sind. Bei den bicyclischen lyxo- 
Isomeren sitzt der Substituent an C(a) in aquatorialer Lage am 5-Ring, bei den entspre- 
chenden xyfo-Isomeren aber in axialer Lage, was das lyxo -1somere stabiler macht. 

Diese Arbeit wurde vom Schweizerischen Nutionulfonds zur Fiirderung der wrssenschaftlichen Forschung und 
von der Firma Sundoz AG, Basel, unterstiitzt. Wir danken auch PD Dr. L. Hoesch fur viele wertvolle Anregungen 
und Diskussionsbeitrage. 

Experimenteller Teil 

Allgemeines. S. [20]. Zusatzlich oder abweichend davon: Anal. DC: Aluminium-Fertigfolien Merck Kieselgel 
60 F, Schicht 0,2 mm, entwickelt rnit Phosphormolybdinsaure oder KMnO.,. Prap. Niederdruck-Fliissigchromato- 
graphie: 'Lobar'-Fertigsaulen Merck rnit Kieselgel LiChroprep Si  60 Korngrosse 40- 63 pm (Lobar A 240 x 11 mm, 
Lobur B 310 x 25 mm) kombiniert rnit Ismatcc-Pumpe und Differential-Refraktometer Waters R 401. Prap. 
HPLC: Kieselgelsaule Zorbux SIL (250 x 21,2 mm, Korngrosse 5-6 lm) kombiniert rnit 870 'pump module' Du 
Pont Instruments und Differential-Refraktometer Wuters R 403. Semiprip. HPLC: Kieselgeldule (250 x 8 mm, 
Lichrosorb Si60, Korngrosse 5 pm) kombiniert rnit Altrx-Pumpe Modell 1 IOA und UV-Detektor Perkin Elmer LC 
55. Gel-Filtration-Chromatographie: Sephudex-LH-20-Saule kombiniert rnit peristaltischer Pumpe Pharmacia 
P-3 und Differential-Refraktometer Waters R 403. IR-Spektren: nur Angabe von mittleren und starken Banden 
oberhalb 1200 cm-' sowie signifikanten Banden im ganzen Bereich; Filme von festem Material auf dem IR-Platt- 
chen (fester Film) wurden durch Auftragen einer Losung und Trocknen im N2-Strom hergestellt. 400-MHz-IH- 
NMR: Bruker AM-400. Zur Beschreibutig von (H/D)-Austauschexperimenten bzw. von Entkopplungen bei 
'H-NMR-Spektren wird hinter das Signal bzw. die Kopplung, welche ddbei verschwindet, in eckiger Klammer 
das dafur verantwortliche Experiment angegeben: [D20] = (H/D)-Austausch durch Schiitteln mit D20, 
[n] = Einstrahlen bei n ppm. 

I .  (5RS)-5-/(Chlorcurbonyloxy)methyl]oxol-2(5H)-on (2). Zu einer Lsg. von 193 mg (1,7 mmol) S-(Hy- 
droxymethyl)o.xol-2(5H)-on (l), hergestellt nach [lo], in 15 ml CH,CI, wurden 153 mg Poly(4-vinylpyridin) 
gegeben, die Suspension auf 0" gekuhlt und rnit 5,s ml einer 20% Lsg. von COCI, in Toluol(9 mmol) versetzt. Nach 
15 h Ruhren bei 0" wurde filtriert und das Filtrat bei 35"/12 Torr eingeengt. Der Riickstand, 253 mg farbloses 01, 
bestand nach 'H-NMR zu ca. 95% aus 2 (80%) neben cu. 5% Toluol. Beim Versuch einer Destillation zersetzte 
sich das Produkt. 1R (CHCI,): 1785 (sh), 1775s, 1735 (sh), 1150s. 'H-NMR (90 MHz, CDCI,): 7,52 (dd, J = 6,  1,5, 

(dd, J = 12, 5.5 1 H, CH,). Anal. ber. fur C,H,CIO, (176,56; rnit 5% Toluol): C 41,35, H 2,67, CI 19,OS; gef.: C 
41,56, H 3,44, CI 19,48. 

H-C(4)); 6,25 (dd, J = 6,2, H-C(3)); 5,35 (dddd, J = 5,5, 4,2, 1,5, H-C(5)); 4,68 (dd, J = 12,4, 1 H, CH2); 4,49 

2. (5  RS)-5-/(Azidocurbonyloxy)methyl~oxol-2(5H)-on (3). Zu einer auf -5" gekiihlten Suspension von 640 
mg (2,85 mmol) Dicyclohexylammonium-azid in 50 ml CHCI, wurde zuerst 1 ml I M HN,-Lsg. in CHCI, [21] und 
dann 560 mg cu. 90% reines 2 (ca. 10% Toluol erhaltend; 2,85 mmol) gegeben. Die sofort klare Lsg. wurde noch 30 
min bei -5" geruhrt, dann rnit 50 ml AcOEt versetzt und von den ausgefallenen Salzen befreit. Das Filtrat wurde 
eingedampft, der Ruckstand mit AcOEt versetzt und die Suspension durch wenig Kieselgel filtriert. Einengen des 
Filtrats auf ein kleines Volumen und Stehenlassen bei 4" bewirkte die Ausbildung von Kristallen. Abdekantieren 
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und Umkristdlhation aus Aceton: 445 mg (85 %) 3 als farblose Prismen, Schmp. 7 1 ~  73". UV (C,H,OH): 254 (400), 
220 (2600). 1R (CHCI,): 2200w (sh), 2180w, 2150~1, 17883, 1767s, 1736s. 1200--1250s, 1160m. 'H-NMR (90 MHz, 
(D,)Aceton): 7,72 (dd, J = 5 5 ,  2,5, H-C(4)); 6,22 (dd, J = 53, 2.5, H-C(3)); 5.43 (dddd, J = 5, 3, 2,5, 2,5, 
H-C(5)); 4,65 (dd, J = 11,5, 3, 1 H, CH,); 4,41 (dd, J = 11,5, 5, 1 H, CH,). In CDCI, fallen die letzten zwei Signale 
fast zusammen. Anal. ber. fur C6H,N,04 (183,13): C 39,35, H 2,75, N 22,95; gef.: C 3939, H 2,75, N 22,86. 

Das 'H-NMR einer bei RT. uber 2 Monate aufbewahrten CDCl,-Lsg. von 3 war identisch rnit jenem der frisch 
zubereiteten Lsg. 

3. ( I  RS.6SR,9SR)-2-Aza-4,7-diox~tricyelo(4.3.O.O~~~Jnonun-3,8-dion (4). Eine Lsg. von 3,93 g (21 mmol) 3 in 
250 ml CH2C12 wurde unter Ar im Autoklaven (Berghof750 ml, Teflon) 3 h auf 125" erhitzt. Die braune Lsg. wurde 
mit Aceton verdiinnt, auf ein kleines Volumen eingeengt, das ausgefallene Rohprodukt durch Dekantieren vom 
Lsgm. befreit und rnit CH,CI, gewaschen, wobei 2,47 g (74%) 'H-NMR-reines 4 als braunliches Pulver zuriickblie- 
ben. Dieses Material wurde fur alle weiteren Reaktionen eingesetzt. Umkristallisation einer Probe aus Aceton 
ergab4 als farblose Prismen, Schmp. 176184" (Zers.). IR (CH,CN): 1818m, 1802s, 17488, 1315w, 1295rn, 1255m, 
1185s, 1092m. 'H-NMR (90 MHz, (D,)Aceton): 5,25 (ddd, J = 3,2, 1, H-C(6)); 4,82 (dd, J = 12, I ,  H-C(5)); 4,50 
(dd, J = 12, 2, H-C(5)); 4,22 (dd, J = 3, 3, H-C(1)); 3,65 (d, J = 3, H-C(9)). 13C-NMR (20 MHz, (D6)DMSO): 
168,6 (9, C(8)); 155,8 (s, C(3)); 69,4 (d, C(6)); 68,9 (f, C(5)); 42,1, 38,7 (d, C(1), C(9)). Anal. ber. fur C,H5NO4 
(155,11):C46,46,H3,24,N9,03;gef.:C46,22,H3,49,N9,00. 

Sublimation von 10 mg (0,06 mmol) rohem (braunlichem) 4 bei 140-150"/10-4 Torr ergab 5,2 mg (52%) 4 als 
farblose Nadeln, Schmp. 177-184" (Zers.), dessen 'H-NMR und IR identisch waren rnit den oben beschriebenen. 
Aus dem dunklen Ruckstand liess sich auch bei Iangerem Erhitzen nichts mehr destillieren. 

4. (I RS,6SR,9 RS)- und (I RS,6 SR.9 SR)-9-Azido-2-aza-4,7-dioxahicyclo(4.3.O~nonun-3,8-dion (5a bzw. 5b). 
Eine Lsg. von 500 mg (3,22 mmol) 4 in 10 ml CH,CN wurde rnit 5 ml I M  HN, Lsg. in CHCI, [21] (5 mmol) und 20 
mg NaN, (0,3 mmol) bei 50" geriihrt. Nach 6 h wurde das ungeloste NaN, abliltriert, das Gemisch eingedampft 
und der Ruckstand an Lobar B (CH,CI,/Aceton 5 : 2) chromatographiert, wobei 3 Fraktionen anfielen. Zweimalige 
Kristaliisdtion jeweils aus Aceton ergab aus der 1. Frdktion 48 mg (10%) unverandertes 4, aus der 2. Fraktion 370 
mg 5a (58%, 64% vom umgesetzten 4) als farblose Prismen, Schmp. 120-121" und aus der 3. Fraktion 65 mg 5b 
( lo%,  1 1  % vom umgesetzten 4) als farblose Plattchen, Schmp. 144-152" (Zers. unter Gasentwicklung). 

5a: IR (CH,CN): 3350w, 2120s, 1795s, 1740s. 1270m, 1250m, 1180m, I155m. 'H-NMR (80 MHz, 200 MHz, 
CD,CN): 6,00 [D,O] (br. s, NH); 4,97 (ddd, J = 6, 3, 2,5, H-C(6)); 4,44 (dd, J = 13, 3 [4,97], H-C(5)); 4,40 (d, 

( I ,  M'' + I ) ,  170(3), 116(10), 115(46),99(34),56(21), 55(100),54(77),44(83),43(39).Anal.ber.furC6H,N4O4 
(198,14): C 36,37, H 3,05, N 28,28; gef. C 36,41, H 2,90, N 28,09. 

5b: IR (CH,CN): 3510w, 3320w, 21283, 1799m, 1734s, 1294m, 1252~1, 1170s. 'H-NMR (200 MHz, CD,CN): 
5,86[D2O](br.s,NH);4,91(dddd,J=6,2,1,5,1,5[D,O],H-C(6));4,74(d,J =5,5,H-C(9));4,49(ddd,J= 13,5, 
2,0,5, H-C(5)); 4.37 (dd, J = 13,5, 1,5) und 4,37 (dddd, J = 6, 5 3 ,  1,5 [D20], 0,5) teilweise uberlagert, zusammen 
2 H, H-C(5), H-C(1). MS: 199 (2, M" + I ) ,  170 (12), 115 (48), 99 (25 ) ,  71 (12), 55 (83), 54 (54), 44 (100). Anal. 
ber. fur C6H,N404 (198,14): C 36,37, H 3,05, N 28,28; gef.: C 36,41, H 2.93, N 28,45. 

Die Verfolgung des Reaktionsverlaufs rnit anal. DC (CH2CI2/Aceton 5 :2) zeigte nach a) 2 h und b) 18 h bei 50' 
ein geschatztes Intensitatsverhaltnis der drei Flecken fur 4 (Rf0,7), 5a (Rf0,5) und 5b (Rf0,3) von a) ca. 1:1 :Spuren 
und b) ca. 0:  1 : 1. Bei der Reaktion von 155 mg ( 1  mmol) 4 ohne HN,, aber mil 100 mg ( 1 3  mmol) NaN, in 5 ml 
CH,CN nach 8 h bei 50" war im anal. DC (CH,CI,/Aceton 5 :2) nur 4 und kein 5a oder 5b sichtbar. 

J = 2,5, H-C(9)); 4,34 (dd, J = 13, 2,5 [4,97], H-C(5)); 4,08 (ddd, J = 6 [4,97], 2,5, 2,5 [D,O], H-C(1)). MS: 199 

5 .  Isomerisierungen oon 5a und5b. Separate Losungen a) von 87 mg (0,43 mmol) 5a in 2 ml und b) von 16,5 mg 
(0,08 mmol) 5b in 1 ml CD,CN/(D,)Aceton 1 : 1 wurden je mit einem 3fachen Uberschuss NaN, versetzt, 2 h bei 50" 
geruhrt (nach dieser Zeit veranderte sich das 'H-NMR nicht mehr) und filtriert. Die Integration der einzigen nvei 
separat sichtbaren 'H-NMR-Signale in diesen Filtraten bei 4,l (H-C(1) von 5a) und 4,75 (H-C(9) von 5b) zeigte 
in beiden Proben ein Verhaltnis von ea. 1 :3. Chromatographie an Lobar A (CH2C12/Aceton 5 :2) ergab aus a) 10,s 
mg (12%) 5a und 47 mg (54%) 5b und aus b) 0,4 mg (2,5 'YO) 5a und 2,4 mg (1 5 %) Sb, identifiziert durch anal. DC 
und Schmp. (s. Exper. 4). 

6. (I RS,6 SR.9RS)- N-(3,R-Dioxo-2-aza-4.7-dioxabicyclo/4.3.0]nonan-9-yl)acetamid (6a). Eine Lsg. von 3 1 
mg (0,16 mmol) 5a in 1 ml AcOH und 2 ml Ac20 wurde in Gegenwart von 30 mg PdjC 1 h bei RT. unter H, geriihrt, 
filtriert und eingeengt. Kristallisation des Riickstandes aus Aceton ergab 25 mg (73%) 6a als feine farblose 
Plattchen, Schmp. 158 -159". IR (CH3CN): 3360w, 1796m, 17393, 1680~1, 1632w, 1135m. IR (zerriebene Kristalle in 
NaCl Zelle): 3230w (br.), 1780m, 1728s, 1625m, 1530m. 'H-NMR (400 MHz, (D6)DMSO): 838 (d, J = 7, AcNH); 
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7,68 (3, H-N(2)); 5,08 (ddd, J = 6,s. 3,5, 2,5, H-C(6)); 4,40 (dd, J = 13, 3,5, H-C(5)); 4,29 (dd, J = 13, 2,5, 
H-C(5)); 4,04 (d-artiges m, H-C(I), H-C(9)); 1,88 (s, Ac). 'H-NMR (400 MHz, (D,)Pyridin): 10,23 (d, J = 6, 
AcNH); 9,45 (br. s, H-N(2)); 5,48 (ddd, J = 73,  3, 2,5, H-C(6)); 4,75 (dd, J = 6 [10,23], 3, H-C(9)); 4,67 (ddd, 
J = 73,  3, 3 [9,45], H-C(I)); 4,63 (dd, J = 13, 3, H-C(5)); 4,45 (dd, J = 13,2,5, H-C(5)); 2,05 (s, Ac). Anal. ber. 
furC,HloN2O,(214,18):C44,86,H4,71,N 13,08;gef.:C45.05,H4,75,N13,28. 

7. ( I  RS,6 SR,9 SR)- N-(3.8-Dioxo-2-azu-4,7-dioxabicyclo[4.3.O]nonan-Y-yl)acelamid (6b). Die zu Exper.6 
analoge Umsetzung von 100 mg (0,s mmol) 5b ergab nach 2maliger KriStalliSdtiOn aus Aceton 95 mg (89%) 6b als 
feine farblose Nadeln, Schmp. 232-234" (Zers. unter Gasentwicklung). IR (CH,CN): 3310m, 1795s, 1733s, 1687s, 
1625m. IR (Paraffinol): 3305m, 3230w, 3130w~, 1798.~,1702s, 1657s,1533m. 'H-NMR (200 MHz, (D,)DMSO): 8,45 
(d, J = 8, AcNH); 7,42 (s, H-N(2)); 5,17 (dd, J = 8, 6, H-C(9)); 5,Ol (d-artiges m, H-C(6)); 4,46 (dd, J = 14,2, 
H-C(5)); 4.36 (dd, J = 14, 1,5, H-C(5)); 4,16 (ddd, J = 6, 6, 1,5, H-C(1)); 1,92 (s, Ac). 'H-NMR (400 MHz, 
(D5)Pyridin): 10,25 (d, J = 7,3, AcNH); 9,23 (s, H-N(2)); 5,88 (dd, J = 7,3 [10,25], 6, H-C(9)); 5,30 (d-artiges m, 

Ac). Anal. her. fur C,HloNzO, (214,18): C 44,86, H 4,71, N 13,OX; gef.: C 44,73, H 4,63, N 13,25. 
HpC(6)); 4,88 (ddd, J = 6,6, 1,5, H-C(I)); 4,69 (dd, J =  13, 1,8, H-C(5)); 4,51 (dd, J = 13, 1,5, H-C(5)); 1,91 (s, 

8. ( I  RS,6SR,9 RS)-9-Amino-2-aza-4,7-dioxabicyclo[4.3.O]nonan-3.R-dion-hydrohromid (7a). Eine Lsg. von 
200 mg (1 mmol) Sa in 4 m! ca. 20 % HBr in HOAc wurde 2 h bei RT. geruhrt (Gasentwicklung) und eingeengt. Der 
gelbe Niederschlag wurde abfiltriert, mit AcOH und Aceton gewaschen und 3 h bei 50" i. HV. getrocknet: 230 mg 
(90%) 7a als feines gelbliches Pulver, Schmp. 130" (Zers.). IR (fester Film): 350&2700m, 1792s, 1705s. 'H-NMR 

4,48 (dd, J = 13,  4, HpC(5)); 4,41 (d, J = 5, H-C(9)). Anal. ber. fur C6HqBrNz04 (253,06): C 28,46, H 3,56, Br 
31,60,N 11,07;gef.:C28,25,H3,30,Br31,33,N 10,79. 

(400 MHz, CD,OD): 5,21 (ddd, J = 8, 4, 4, H-C(6)); 4,55 (dd, J = 8, 5, H-C(I)); 4,52 (dd, J = 13, 4, H-C(5)); 

9. (1 RS,6 SR,9 SR) -9-Amino-2-aza-4.7-~i~xuhicyclo[4.3.O]nonan-3,8-dion-hydrobromid (lb). Die zu Exper. 8 
analoge Umsetzung von 100 mg (0,5 mmol) Sb ergab, nach 24 h Trocknen i. HV. iiber KOH, 120 mg (90%) 7b als 
feines gelbliches Pulver, Schmp. 185" (Zers.). 1R (Film): 3330w, 3050-2700~1, IXOOs, 1675s. 'H-NMR (200 MHz, 
CD,OD/D,O): 5.25 (m. wyz = 8, H-C(6)); 4,78 (s-artiges m, H-C(l), H-C(9)); 4,72 (dd, J = 13, 1,5, H-C(5)); 
4,58(dd,J= 13, l,H-C(5)).Anal.ber.furC,H,BrN,O4(253,06):C28,46,H3,56,Br31,60,N 11,07;gef.:C28,62, 
H 3,76, Br 31,40, N 10.91. 

10.13a aus 7a (s. Exper. 18). Eine Lsg. von 48 mg (0,19 mmol) 7a in 1,s ml konz. HCI wurde 1,5 h auf ca. 100" 
erhitzt, eingeengt und bei 70" i.HV. getrocknet. Der Ruckstand wurde 1 h in 1,s ml Pyridin/Ac,O 2:1 bei RT. 
geruhrt. Abziehen des Lsgm. und Chromatographie an Lobar A (Aceton/CHPC12 3:l) ergaben 15 mg (37%) 13a, 
Schmp. 195-197", dessen 'H-NMR mit dem in Exper. 18 beschriebenen identisch war. 

11. (13a/l3b)-Gemisch (s. Exper. 18 und 19) aus 7b. Die zu Exper. I0 analoge Umsetzung von 50 mg (0,2 
mmol) 7b ergab 30 mg ( 5 5 % )  eines farblosen ziihen Ols, dessen 'H-NMR (200 MHz, (D,)DMSO) die NH-Signale 
von 13a (8,50/8,40), 13b (7,92/7,90) und einer dritten (unbekannten) Verbindung (8,18/8,04) im Intensititsverhalt- 
nis von ca. 3 :2 : 3, sowie drei s bei 2,11, 2,09 und 2,06 (AcO) in nicht klar messbarem Verhaltnis zeigte. Alle in 
Exper. 18 fur 13a und in 19 fur 13b beschriebenen Signale waren vorhanden. Somit betragt die Ausbeute an 13a 
21 YO und an 13b 14%. Dieses Gemisch war chromatographisch nicht aufzutrennen. 

Dasselbe Experiment wahrend 2 h lieferte nach denselben Kriterien ein (3 : 1 : 1)-Gemisch von 13a, 13b und der 
unbekannten Verbindung. 

12. (2 RS,3SR,/'RS)-Natrium-3-(l,2-dihydroxyethyl)aziridin-2-carhoxylat (8). Eine Lsg. von 155 mg (1 
mmol) 4 in 4 ml I M  NaOH wurde 2 h bei 50" geruhrt und rnit I M  HCI auf pH ca. 7 gebracht. Einengen, 
Aufschlammen des klebrigen Riickstandes in MeOH, Abziehen des Lsgm. und Trocknen i. HV. ergaben ein 
farbloses Pulver, welches das Na-Salz von 9 im Gemisch mit vie1 NaCl enthielt. Dieses Gemisch ('rohes 8 ) ,  wurde 
in Exper.13-15 eingesetzt. Zur Entfernung von NaCl wurde das rohe 8 an Sephadex (MeOH/H20 1:2 mit ca. 
0,05% NH,) chromatographiert: 115 mg (68%) 'H-NMR- (aber nicht ana1ysen)-reines 8 als farbloses Pulver, 
Schmp. 23G250" (Zers. unter Braunfirbung). IR (Paraffinol): 1610m. 'H-NMR (200 MHz, DzO): 3,75-3,50 (m, 
H-C(l'), 2 H-C(2')); 2,76 (d, J = 7, H-C(2)); 2,32 (dd, J = 7, 7, H-C(3)); nach Zugabe von DCI zu dieser Lsg. 
wurde das in Exper. 13 beschriebene 'H-NMR der Saure 9 beobachtet. "C-NMR (20 MHz, DzO): 177,7 (C=O); 
72,7, 65,2 (C(1') und C(2')); 38,3, 37,6 (C(2),C(3)). 

13. (2RS,3SR,1'RS)-3-(1,2-Dihydroxyethyl)aziridin-2-carbonsaure (9). Eine Lsg. von rohem 8, erhalten wie 
in Exper. 12 aus 155 mg (1 mmol) 4, in 1 mi 10% HC1 wurde an Sephadex (MeOH/H,O 1 : 2, und ca. 0,05 YO NH,) 
chromatographiert. Kristallisation und Umkristallisation aus MeOH ergab nach Trocknen i. HV. uber P,O, 103 
mg (70% bzgl. 4) 9 als farblose Prismen, Schmp. 164-165" (Zers.). IR (Paraffinol): 3320m, 2300w, 2220w, 1612m, 
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1580w, 1535m. 'H-NMR (200 MHz, D20): 3,95 (ddd, J = 9, 5,5,4, H-C(1')); 3,85-3,65 (m, H-C(2), 2 H-C(2')); 

(C(2),C(3)).Anal. ber.fiirCSHgNO,(147,13):C40,81,H6,16,N9,52;gef.:C40,93,H6,20,N9,45. 
3,35 (dd, J = 9 ,  9, H-C(3)). I3C-NMR (20 MHz, D2O): 168,l (C=O); 68,0, 63,7 (C(l'),C(2')); 41,9, 40,O 

14. Essigsaure-[ ( I  RS,2SR,SSR)-6-acetyl-4-oxo-6-aza-3-oxabicy~lu[3.I.O]hcx-2-yl)methyl]ester (10). Eine 
Suspension von rohem 8 (erhalten nach Exper. I2 aus 2 g (12,9 mmol) 4) in 13 ml Pyridin/Ac,O/AcOH 8 :4: 1 wurde 
5 h bei RT. geruhrt, iiber Nacht bei 4" stehen gelassen, i. HV. eingeengt und mit Aceton durch wenig Kieselgel 
filtriert. Chromatographie an Lobar B (CH,CI,/Aceton 5 : l )  ergab 1,76 g (64% bzgl.4) 'H-NMR-reines 10 als 
farbloses 01.  Kristallisation und Umkristallisation von 100 mg dieses 01s aus CHCI, bei -18" ergab 89 mg 10 als 
farblose Prismen, Schmp. 80,5-81". IR (Film): 3020w, 18OOs, 17453, 1720s, 1370m, 1230s, 1050m. 'H-NMR (90 

CH,); 3,82 (dd, J = 5,5,  3, H-C(1)); 3,68 (d, J = 5 3 ,  H-C(5)); 2,25,2,13 fie s, je 3 H, 2 Ac). ',C-NMR (20 MHz, 
CDCI,): 179,5, 170,5, 168,7 (C=O); 76,2 (d, C(2)); 62,3 ( t .  CH,); 40,5, 37,3 (2d, C(1), C(5)); 23,6, 20,6 (2q, 
CH3CO).MS: 171 (l), 129(6), 111 (13),43(100).Anal. ber. fiirC9HllN05(213,10):C50,70,H5,16,N6,57;gef.: 
C 50.79, H 5,10, N 636. 

MHz, CDCI,): 4,80 (ddd, J = 7,5, 5,5,  3, H-C(2)); 4,45 (dd, J = 12, 53, 1 H, CH,); 4,28 (dd, J = 12, 7,5, 1 H, 

15. Methansulfonsaure-[ ( ( 2  RS.3 RS,4 SR)-4-chloro-3-methylsuIfbnylamino-5-oxooxolan-2-yl)methyl]ester 
(11). Eine Suspension von rohem 8 (erhalten nach Exper. 12 aus 100 rng (0,64 mmol) 4) wurde mil 3 ml MsCI/Pyri- 
din 1:2 bei RT. 5 h geruhrt. Chromatographie des Ruckstandes nach Abziehen des Lsgm. an Lobar A (Aceton/ 
CH,CI, 1 :5) ergab nach 2maliger Kristallisation aus Aceton 89 mg (43% bzgl. 4) 11 als farblose Prismen, Schmp. 
188,5-191". IR (Film): 3220w, 17955, 1325s, 11655, 965s. 'H-NMR (200 MHz, (D,)DMSO): 8,34 (d, J = 8, 
NH-Mesyl); 5,02 (ddd, J = 8, 5,  4, H-C(2)); 4,92 (d, J = 9, H-C(4)); 4,70 (ddd, J = 9, 8, 8, H-C(3)); 434  
(d-artiges m, CH,); 3,28,3,10 fie s, je 3 H, 2 Ms). Anal. her. fur C7H12ClN07S2 (321,68): C 26,12, H 3,76, CI 11.02; 
gef.: C 26.36, H 3,86, CI 10,85. 

16. ( 2  RS,3 SR,4 SR)- und (2 RS.3SR.4 RS)-Essigsuure-[ (3-acetamido-4-azido-S-oxooxolan-2-yl)methyl]ester 
(12a bzw. 12b). a) Reaktion wuhrend 14 h. Eine Lsg. von 500 mg (2,35 mmol) 10 in 10 ml CH,CN wurde mil 5 ml 
1,2M HN, in CHCI, [21] (6 mmol) und 100 rng (1,54 mmol) NaN, bei 60-65" geriihrt his nach anal. DC 
(Aceton/CH,CI, 1:5) kein Edukt mehr vorhanden war (14 h). Filtration mit Aceton durch wenig Kieselgel und 
Chromatographie des Ruckstandes nach Einengen des Filtrats an Lobar B (AcOEt/Hexan 2: 1) ergab aus der 
1. Fraktion nach Kristallisation aus CH2C12 72 mg (12%) 12b als farblose feine Plattchen, Schmp. 128-136" (Zers. 
unter Gasentwicklung), und aus der 2. Fraktion 320 mg (53%) 12a als farbloses 01, welches nach langerem Stehen 
fest wurde und nach Umkristallisation aus CH2C12 als farblose Plattchen, Schmp. 102,5-104", anfiel. 

12a: IR (Film): 3300m (br.), 2125s, 1795s, 17485, 1665s, 1540m, 1235s. 'H-NMR (200 MHz, CDC1,): 6,23 

3, 1 H, CH2); 4,30 (d, J = 10, H-C(4)); 4,27 (dd, J = 13, 3, 1 H, CHI); 2,15,2,07 (jes, je 3 H, 2 Ac). Anal. ber. fur 
C,H,,N,O, (256,13): C 42,19, H 4,72, N 21,87; gef.: C 42.53, H 4,50, N 21,50. 

12b: IR (Film): 3290m (br.), 2130.7, 1782s, 1748s, 1658s, 1535m, 1370m, 1280m, 1238s, 1189m. 'H-NMR (200 

J = 7 , 5 , H - C ( 4 ) ) ; 4 , 3 2 ( d d , J =  13,4,1H,CH2);4,15(dd,J= 13,8, lH,CH,);2,06(s,AcO);I,94(s,AcN).Anal. 
ber.fiirCYH12N~05(256,13):C42,19,H4,72,N21,87;gef.:C42,51,H4,40,N21,21. 

b) Reaktion wuhrend 6 h. In einem weiteren Ansatz wurde eine Lsg. von 120 mg (0,56 mmol) 10 in 10 ml 
CH3CN rnit 3 ml 1 , 2 ~  HN, [21] (3,6 mmol) und 30 mg (0,46 mmol) NaN, bei 55" 6 h geruhrt. Filtration der 
Suspension mit Aceton durch wenig Kieselgel, Einengen und Chromatographie des Ruckstandes an Lobar A 
(Aceton: CH,CI, 1 :20) ergab aus der 1. Fraktion 20 mg (17%) zuruckgewonnenes 10, Schmp. 78-80", und aus der 
2. Fraktion 81 mg (56%) 'H-NMR-reines 12a als farbloses 61. Es wurde kein 12b gefunden. 

[DZO] (d, J = 6, AcNH); 4,95 (ddd, J = 8, 3, 3, H-C(2)); 4,68 (ddd, J = 10, 8 , 6  [D,O], H-C(3)); 4,38 (dd, J = 13, 

MHz, CD,CN): 6,80 (d, J = 9, AcNH); 4,93 (ddd, J = 9,7,5, 5, H-C(3)); 4,76 (ddd, J = 8, 5,4, H-C(2)); 4,68 (d, 

17. Isomerisierungen oon 12a und 12b. Separate Lsg. a) von 50 mg (0,20 mmol) 12a in 4 ml CH,CN und b) von 
30 mg (0,12 mmol) 12b in 3 ml CH,CN wurden je rnit 1,5 ml 1 , 2 ~  HN, und einem 2fachen Uberschuss NaN, 
versetzt und bei 60" 20 h geruhrt. Die Gemische wurden durch eine Kieselgelsaule rnit Aceton/CH,CI, 5 :  1 filtriert 
und eingeengt. Die in den 'H-NMR der Filtrate gut separat sichtbaren NH-Signale (200 MHz, (D,)DMSO) bei 
8,54 fur 12a bzw. 8,43 fur 12b zeigten ein Intensitatsverhaltnis bei a) von 5 :2 und bei b) von 2:  1. Chromatographie 
der beiden Gemische an Lobar A (AcOEt/Hexan 2 :1) ergab aus a) 34 mg (68 %) 12a und 8 mg (16%) 126 und aus 
b) 16mg(52%) 12aund4mg(13%)12b. 

Bei der Umsetzung von a) 45 mg (0,18 mmol) 12a und b) 30 rng (0,12 mmol) 12b mil je 30 mg (0,46 mmol) 
NaN, (vgl. Exper. 5 )  zeigte nach 1 h bei 60" das anal. DC (AcOEt) einer Probe aus a) weder 12a ( R ,  0,5) noch 12b 
(R ,  0,7), dafiir aber eine unbekannte Substanz ( R f  0,4) und aus b) 12a, wenig 12b und dieselbe unbekannte Substanz 
(R,  0.4). Die Spektren des gelblichen oligen Ruckstandes (21 mg) aus der filtrierten und eingeengten Lsg. von a) 
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wiesen auf eine reine Substanz hin. IR (Film): keine Banden bei 2100 (Azid) und 1790 (Lacton), jedoch bei 1745, 
1685m, 1530m. 'H-NMR (200 MHz, CD,CN): 8,15 [D,O] (br. 7, 1 H); 5.20 (dd, J = 5,2,5, 1 H, OCH,CHO); 4,40 
(dd, J = 12, 2,5, 1 H, OCH,CHO); 4,18 (dd, J = 12,5, 1 H, OCH,CHO); 4,06 [D,O] (br. s, ca. 3 H); 2,05 (s, AcO); 
1,98 (s, AcN). 

18. Essigsaure-( ((2 RS.3 SR,4 SR)~3.4-hi.~(acetamido)-S-oxooxolan-2-yl)methyl]ester (13a). Eine Lsg. von 
100 mg (0,39 mmol) 12a in 3 ml AcOH/Ac,O 1 :2 wurde in Gegenwart von 100 mg Pd/C 1 h bei RT. unter H, 
geruhrt, filtriert, eingeengt und an Lobar A (CH,CI,/Aceton 6 : 5) chromatographiert. Zweimalige Kristallisation 
aus Aceton ergab 75 mg (71 %) 13a als farblose Prismen, Schmp. 195.5-197". IR (Film): 3290m (br.), 1790s, 1745s, 
1660.7, 1535s, 1372m, 1230m. 'H-NMR (400 MHz, (D,)DMSO): 8,50 (d, J = 8, NH-C(4)); 8,40 (d, J = 7,5, 

H-C(4)); 4,13 (dd, J = 12,5, 3, 1 H, CH,); 4,07 (dd, J = 12,5,4,5, 1 H, CH,); 2,04 (s, AcO); 1,87, 1,85 (ie s, je 3 H, 
2A~N).Anal.ber.furC~~H~,N,0~(272,25):C48,89.H5,22,N 10,37;gef.:C49,11,H5,05,N 10,36. 

NH-C(3)); 4,84 (ddd, J = 8,4,5, 3, H-C(2)); 4,76 (ddd, J = 9,5, 8, 7,5 [8,40], H-C(3)); 4,41 (dd, J = 9,5, 8 [8,50], 

19. Essigsuure-[ ((2 RS,3 SR,4 RS)-3.4-bis(acetamido)-5-oxooxolan-2-yl)methyl]ester (1 3b). Die zu Exper. 18 
analoge Umsetzung von 100 mg (0,39 mmol) 12b ergab nach Kristallisation aus Aceton 67 mg (63%) 13b als 
farblose Prismen, Schmp. 150-162" (Zers.). IR (Film): 32SOm (br.), 1795s, 1740.7, 1640s, 1560m, 1240m. IH-NMR 
(200 MHz, (DJDMSO): 7,92, 7.90 (ie d, J = 9, je 1 H, 2 AcNH); 5,16 (dd, J = 9 [7,91], 8, H-C(4)); 4,86 (ddd, 

CH,); 2,06 (s, AcO); 1,92, 1,87 (ie s,je 3 H, 2 AcN). Anal. her. fur C,,H,,N,O, (272,25): C 48,89, H 5,22, N 10,37; 
gef.:C48,82,H5,00,N 10,51. 

J=7,5,5,H-C(2));4,64(ddd,J=9[7,91],8,5,H-C(3));4,22(dd,J=12,5,1 H,CH,);4,16(dd,J=12,7,1H, 

20. N,N-( (2RS,3SR,4SR/-2-(Hydroxymethyl)-5-oxooxolun-3,4-diyl]diucetumid (14a) und 14b (s. Ex- 
per. 24) aus 13a mil Ba(0Mel2. Eine Lsg. von 180 mg (0.66 mmol) 13a in 5 ml MeOH wurde rnit 10 mg (0,05 mmol) 
Ba(OMe), 0,5 h bei 4 W 5 "  geruhrt und eingeengt. Eine Lsg. des Ruckstandes in EtOH wurde uber wenig Kieselgel 
filtriert und eingedampft. Der Ruckstand wurde dann an Lobar A (AcOEt/EtOH 5:l) chromatographiert, wobei 2 
Fraktionen anfielen. Fraktion 1 lieferte nach Einengen ein farbloses 0 1 ,  welches beim Trocknen HV. bei 70" zu 
einem hygroskopischen Glas erstarrte: 107 mg (70%) 14a. 1R (Film): 3290s (br.), 1780s, 1660s, 1540s, 1375m. 
'H-NMR (200 MHz, (D,)DMSO): 8,38 [D20], 8,17 [D,O] (ie d, J = 8, je I H, 2 AcNH); 5,20 [D20] (dd, J = 6,4, 
OH); 4.75 (ddd, J = 11,8, 8 [D,O], H-C(3)); 4,52 (dd, J = 11, 8 [D,O], H-C(4)) uberlagert von 4,54 (m, H-C(2)); 
3,63(ddd,J = 12, 5[D20],2,5, 1 H,CH2);3,50(ddd,J = 12,5(D20],2,5, I H,CH,); 1,89, 1,87Cjes,je3H,2AcN). 
Anal. her. fur CVH,,N20, (230,23): C 46,95, H 6,12; gef.: C 46,48, H 6,38. 

Fraktion 2 enthielt 30 mg eines Gemisches, dessen 'H-NMR (200 MHz, (D,)DMSO) die Signale von 14b (vgl. 
Exper. 24; 7,8 I ,  7,78 (2 AcNH); 5,13 (H-C(4)) neben den Signalen einer unbekannten Verbindung (8,25,7,58 (ie d, 
J = 9, je I H); 4.20 (dd, J = 9, 8, 1 H); 335 (s, 3 H)) im Verhaltnis von ca. 1 : I  zeigte. Ausbeute an 14b und der 
unbekannten Verbindung (moglicherweise ein 2,3-Diamino-4,5-dihydroxypentansaure-methylester-Derivat) dem- 
nach je ca. 10 YO. 

21.14a aus 13b mit Ba(OMejZ. Die zu Exper. 20 analoge Umsetzung von 10 mg (0.04 mmol) 13b rnit ca. 2 mg 
Ba(OMe), lieferte nach Chromatographie 5 mg (59%) 14a, dessen 'H-NMR und 1R identisch waren rnit den in 
Exper. 20 bescbriebenen, neben 3 mg eines nicht naher untersuchten Gemiscbes. 

22. Isomerisierung an C(3) im Verlauf der Ba(OMe)2-Behandlung uon 13a und 13b. Die vergleichende 
Umsetzung von a) 20 mg (0,07 mmol) 13a bzw. b) 20 mg 13b rnit je 3 mg Ba(OMe), in 2 ml MeOH wahrend 2 h bei 
45-50", Eindampfen und anschliessende Acetylierung der Rohgemische mit je 1,5 ml Pyridin Ac20 2:1 wahrend 1 
h bei RT. lieferte nach Einengen und Chromatographie an Lobar A (Aceton/CH,CI, 2:l) aus a) 15 mg (75%) und 
aus b) 12 mg (60%) Rohprodukte, welche in beiden Ansatzen IR-Banden bei 1785, 1742, 1658 und 1545 sowie im 
'H-NMR NH-Signale fur 13a bei 8,50 und 8,40 und fur 13b bei 7,92 und 7,90 im Verhaltnis von ca. 3 :1 aufwiesen. 

Das gleiche (3 :I)-Gemisch 13a/13b (nach 'H-NMR, s. oben) wurde in 57 % Ausbeute aus der Reaktion von 20 
mg 13a rnit 2 Aquiv. 0 , l ~  NaOH wahrend 20 min bei RT., Eindampfen und Acetylierung des Riickstandes in 1,6 
ml Pyridin/Ac,O/AcOH 10:5:1 wahrend 3 h bei RT. erhalten. 

23. 14a aus 13a mit HCI. Eine Lsg. von 100 mg (0,37 mmol) 13a in 3 mlO,O5~ HCI wurde 12 h bei 5 M o '  
geruhrt und eingeengt. Der Ruckstand wurde rnit MeOH auf eine kurze Kieselgelsiule aufgetragen und rnit Aceton 
eluiert. Eindampfen der Acetonlsg. und Trocknen i. HV. bei 60" ergaben 39 mg (46%) 14a, dessen IR und 
'H-NMR rnit den im Exper. 20 beschriebenen identisch waren. Herauswaschen des auf dem Kieselgel verbliebenen 
Ruckstandes rnit MeOH erbrachte nach Einengen ca. 25 mg eines zahflussigen Ols, das nach anal. DC (Aceton) ein 
unbekanntes Produkt mit R, < 0,05 enthielt. Acetylierung mit 1,5 ml Pyridin/Ac,O 2: l  bei RT. wahrend 1 h und 
Chromatographie an Lobar A (Aceton/CH,CI, 2: l )  lieferte 21 mg (21 %) 'H-NMR-reines 13a. 
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24. N,N'-((2 RS.3 SR,4RS)-2(Hydroxymethyl)-S-oxooxolan-3.4-diyl]diacetamid (14b) aus 13b mit HCI. Die 
zu Exper. 23 analoge Umsetzung von 19 mg (0,07 mmol) 13b in I m l 0 . 0 5 ~  HCl ergab 6 mg (37 %) 14b als farbloses 
hygroskopisches Glas. IR (Film): 3280s (br.), 1778.7, 1655s, 1525s, 1375m. 'H-NMR (200 MHz. (D,)DMSO): 7,82, 
7,80 fie d, J = 9, je 1 H, 2 AcNH); 5,13 (dd, J = 9 [7, 831, 8, H-C(4)); 4,98 (I, J = 6, OH); 4,704,42 (m, H-C(3) 
und H-C(2)); 3,68-3.40 (m, CH,); 1,93, 1 3 3  (je s, je 3 H, 2 AcN). Anal. her. fur C,Hi4N205 (230,23; rnit 3,5% 
H,O): C 45,38, H 6,24; gef.: C 45,68, H 6,50. 

Die zu Exper. 23 analoge Behandlung des rnit MeOH herausgewaschenen, auf dem Kieselgel gebliebenen 
Ruckstandes lieferte 5 mg (26%) 'H-NMR-reines 13b. 

25. N,N'-/J2 RS,3 SR.4 SR)-2-(Methylsulfonyloxy)methyl-5-ox~~xolan-3,4-diyl]d~acetatnid ( 15a). Eine Lsg. 
von 50 mg (0,22 mmol) 14a und 0,05 ml (0,64 mmol) MsCl in 1 ml Pyridin wurde 1 h hei RT. geriihrt, das Lsgm. 
i. HV. abgezogen und der Riickstand an Lobar A (Aceton/CH,CI, 3 : 1) chromatographiert. Zweimalige Kristallisa- 
tion aus Aceton ergab 42 mg (62%) 15a als feine farblose Plattchen, Schmp. 163,5-164,5". IR (Film): 3270m (br.), 
1790s, 1660s, 1535s, 1355s, 1177s. 'H-NMR (200 MHz, (D,)DMSO): 8,54,8,48 (je d, J = 7, je I H, 2 AcNH); 4,95 
(ddd, J = 9, 5,4,5, H-C(2)); 4,76 (ddd, J = 10, 9, 7 [8,50], H-C(3)); 4,40 (dd, J = 10, 7 [8,50], H-C(4)) uberlagert 
von 4,35 (s-artiges m, CH,); 3,30 (s, Ms); 1,90 (s, 2 AcN). Anal. ber. fur CloHl,N20,S (308,31): C 38,96, H 5,23, 
N 9,09; gef.: C 39,26, H 5,20, N 8,90. 

26. N,N'-[ (2RS,3SR,4RS)-2-(Methylsulfbnyloxy)methyl-S-oxooxolun-3,4-diyl]diucetamid (15b). Die zu Ex- 
per. 25 analoge Umsetzung von 10 mg (0,04 mmol) 14b mit 0.05 ml (0,64 mmol) MsCl in 1 ml Pyridin ergab nach 
2maliger Kristallisation aus Aceton 7 mg (57 %) 15b als feine farblose Nadeln, Schmp. 157-1 58". IR (Film): 3260m 
(br.), 1788.7, 1665s, 1535s, 1352s, 1170s. 'H-NMR (200 MHz, (D,)DMSO): 7,97,7,94 fie d, J = 9, je 1 H, 2 AcNH); 

4,444,32 (m, CH,); 3,25 (s, Ms); l,91, 1,87 fie s, je 3 H, 2 AcN). Anal. bcr. fur C,,H,,N,O,S (308,31): C 38,95, H 
5,23,N9,09;gef.:C39,18,H5,27,N8,89. 

27. (2 RS,3 RS,4 RS)- und (2 RS.3 RS.4SR)- N,N'-[2- (Azidorneihyl)-S-oxooxolun-3,4-diyl]diacetamid (16a 
bzw. 16b) aus 15a. Eine Lsg. von 75 mg(0.24mmol) 15aund 75 mg(1,15 mmol) NaN, in I ml DMSO wurde0,5 h 
bei 100" geriihrt, das Lsgm. i. HV. abgezogen und der Riickstand mit Aceton extrahiert. Filtration der Extrak- 
tionslsg. durch eine kurze Kieselgelsiule und Einengen ergaben 39 mg (64%) Gemisch, dessen 'H-NMR 
((D,)DMSO) zwei Paare von NH-Signalen, eines bei 8,52 und 8,44 (2 NH von 16a) und das andere bei 7,92 und 
7,86 (2 NH von 16b) im Verhaltnis 2: 1 zeigte. Dreifache semiprap. HPLC (AcOEt/EtOH 20 : 1) und anschliessende 
2malige Kristallisation aus Aceton ergaben aus der 1.Fraktion 12 mg (20%) 16a als farblose Prismen, Schmp. 
169%170,5" und aus der 2. Fraktion 7 mg (1 1 %) 16b als farblose Prismen, Schmp. 185,5--187". 

16a: IR (Film): 3290m (hr.), 2115s, 1790s, 1660s, 1535s, 1372m, 1290m. 'H-NMR (200 MHz, (D,)DMSO): 
8,52, 8,44 (je d, J = 7, je 1 H, 2 AcNH); 4,824,64 (m, H-C(3), H-C(2)); 4,45 (dd, J = 10, 7 [8,48], H-C(4)); 3,60 
(d-artiges m, CH,); 1,88 (s, 2 AcN). Anal. ber. fur C,HI3N,O4 (255,14): C 42,35, H 5,13, N 27.44; gef.: C 42,71, H 
5,00, N 28,lO. 

16b: IR (Film): 3260m, 2110s, 1787s, 1660s, 1540.s, 1372m, 1290m. 'H-NMR (200 MHz, (D,)DMSO): 7,92, 
7,86 (je d, J = 9, je 1 H, 2 AcNH); 5,14 (dd, J = 9 [7,89], 73 ,  H-C(4)); 4,78 (ddd, J = X,5, 5, 4,5, H-C(2)); 4,56 
(ddd, J = 9 [7,89], 7,5,4,5, H-C(3)); 3,66 (dd, J = 13,8,5, 1 H, CH,); 3.44 (dd, J = 13, 5, 1 H, CH,); 1,90, 1,85 fie 
s, je 3 H, 2 AcN). Anal. her. fur C,H,,N5O4 (255,14): C 42,35, H 5,13, N 27,44; gef.: C 42,84, H 5,30, N 27.70. 

2X.16a und 16b aus 15b. Die zu Exper. 27 analoge Umsetzung von 10 mg (0,03 mmol) 15b ergab nach Einengen 
der filtrierten Extraktionslsg. 4 mg (52%) eines fabrlosen 0 1 s .  IR (Film): 21 10, 1790, 1665, 1545. Das 'H-NMR (80 
MHz, (D,)DMSO) zeigte alle Signale von 16a und 16b (vgl. Exper. 27) im Verhaltnis von 2 : 1,  insbesondere die zwei 
gut getrennten NH-Signalpadre bei 8,45 und 8,44 fur 16a und 7,92 und 7,86 fur 16b. 

5,15 (dd, J = 9 [7,95], 8, H-C(4)); 4,94 (ddd, J = 6, 5,5, 4,5, H-C(2)); 4,64 (ddd, J = 9 [7,95], 8, 4,5, H-C(3)); 

29. Herstcllung von 16a/16b aus 4 ohne Trennung der C(4)-Epimeren bei den Zwischenprodukten. Eine 
Suspension des aus 1,55 g (I0 mmol) 4 erhaltenen rohen 8 in 9 mi Pyridin/Ac,O/AcOH 5 :3  : I  wurde bei RT. 5 h 
geriihrt, iiber Nacht bei 4" stehen gelassen und i. HV. eingeengt. Filtration durch eine kurze Kieselgelsaule 
(Aceton/CH,CI, 1 :5) lieferte 1,43 g (67% bzgl. 4) nach anal. DC (Aceton/CH2C12 2 :5) reines 10 als farbloses 01, 
welches rnit 100 mg NaN, und 8 ml 1,2M HN, in CHCI, 14 h bei 60" geriihrt wurde. Filtration der Suspension durch 
eine Kieselgelsaule (Aceton/CH2C12 1.5) ergab 1,31 g (51 % bzgl. 4) eines Ols, das nach 'H-NMR (80 MHz, 
(D,)DMSO) und nach anal. DC (AcOEt) aus einem ca. (4: I)-Gemisch 12a/l2b bestand. Hydrierung in Gegenwart 
von 500 mg Pd/C in 30 ml AczO/AcOH 2: 1 lieferte nach Chromatographie an Lobar B (Aceton/CH2Clz 3 : 1) 705 
mg (26% bzgl. 4) eines kristallinen Festkorpers, der nach IR und dem Lntensitatsverhiltnis der'H-NMR-Signale 
(80 MHz, (D,)DMSO) hei 8.50 und 8,40 sowie 7,86 und 7.85 fur 2 NH ein ca. (5 : I)-Gemisch 13a/13b enthielt. 
Reaktion mit 20 mg Ba(OMe), in 10 ml MeOH bei ca. 45" ergab nach Filtration in Aceton durch wenig Kieselgel 



1458 HELVETICA CHIMICA ACTA - VOl. 69 (1986) 

und Trocknen i. HV. bei 70", 630 mg farblosen hygroskopischen Schaum, der nach 1R und dem lntensitatsverhalt- 
nis der 'H-NMR-Signale (80 MHz, (D6)DMSO) bei 8,35 und 8,15 sowie bei 7,85 und 7,80 fur 2 NH neben einem d 
bei 7,55 aus einem en. (4:l:l)-Gemisch von 14a (21 YO bzgl. 4b) und 14b ( < 5 %  bzgl. 4) und einer unbekannten 
Verbindung bestand. Behandlung rnit 0,8 ml MsCl in 6 ml Pyridin wahrend 1 h bei RT. ergab nach Einengen 
i. HV.und Chromatographie an Lobar B (Aceton/CH,CI, 3 : 1) 305 mg (10 % bzgl. 4) kristallines Material, das nach 
anal. DC (Aceton/CH,C12 2:l) rein war und nach IR und dem Intensitatsverhaltnis der 'H-NMR-Signale (80 
MHz, (D,)DMSO) bei 8,50 und 8,45 sowie 7,90 und 7,85 fur 2 NH aus einem ca. (4:l)Gemisch 15a/15b bestand. 
Dieses Gemisch wurde rnit 300 mg (4,6 mmol) NaN, in 10 ml DMSO 30 min bei 100" geriihrt. Extraktion des 
Ruckstandes nach Abziehen des Lsgm. i. HV. mit Aceton und anschliessende prap. HPLC (AcOEt/EtOH 1O:l) 
ergaben aus der 1.Fraktion nach 2maliger Kristallisation aus Aceton 101 mg 16a (4% bzgl. 4) als farblose 
Prismen, Schmp. 169-170", und aus der 2.Fraktion 56 mg 16b (2% bzgl. 4) als feine farblose Prismen, Schmp. 
186-187". Die IR und 'H-NMR dieser Praparate van 16a und 16b: rnit den in Exper. 27 beschriebenen ubereinstim- 
mend. 

30. N,N'-[(2RS,3RS,4 RS)-2-(Acetumidomethyl-S-oxoonolan-3,4-d~yl]diacetumid (17a). Eine Lsg. von 53 
mg (0,21 mmol) 16a in 4 ml Ac,O wurde in Gegenwart von 60 mg Pd/C 45 min bei RT. unter H2 geriihrt, filtriert, 
eingeengt und an Lobar A (Aceton) chromatographiert. Triturieren einer Acetonlosung des Riickstandes aus der 
nach anal. DC (Aceton) produktenthaltenden Fraktion mit Et,O bei 0" ergab nach Umkristallisation aus MeOH 
45 mg (79%) 17a als feine farblose Prismen, Schmp. 191,5-193". IR (fester Film): 3270s (br.), 17823, 1655s, 1545s, 
1372m, 1290m. 'H-NMR (200 MHz, (D6)DMSO): 8,53 [D20], 8,34 [D20] fie d, J = 8, je 1 H, 2 AcNH); 8,16 [DzO] 
( t ,  J = 5, CH,NHAc); 4,80-4,54 (m, H-C(2), H-C(3)); 4,30 (dd, J = 9, 8 [DZO], H-C(4)); 3,7&3,10 (m. 
uberlagert van br. s [D,O], CH,, H20); 1,84 (s, 2 AcN); 1,81 (s, AcN). 'H-NMR (200 MHz, (D5)Pyridin): 9,82 

[D,O], H-C(3)); 5,26 (dd, J = 11, 8 [D,O], HpC(4)); 5,21 (ddd, J = 8, 6,5, 4, H-C(2)) uberlagert von br. s [D20] 
(H,O); 4,04 (ddd, J = 15, 6.5, 5 [D20], 1 H, CH,); 3.80 (ddd, J = 15, 5 [D,O], 4, 1 H, CH,); 2,10,2,08,2,05 (ie s, je 
3 H, 3 AcN). Anal. ber. furC,,H,,N30, (271,16): C 48,70 H 6,32, N 15.49; gef.: C48,42, H 6,20, N 15,71. 

[DZO] (d, J = 8, AcNH); 9,57 [DZO] ( 1 ,  J = 5 ,  CHZNH-Ac); 9,22 [D,O] (d, J = 8, AcNH); 5,64 (ddd, J = 11,8,8 

3 1. N,N'-[(2RS,3 RS,4SRj-2-Acetamidomethyl-5-oxooxolan-3,4-diyl]diacetumid (17b). Eine Lsg. van 45 mg 
(0,18 mmol) 16b in 4 ml Ac20 wurde wie in Exper. 30 hydriert, eingeengt und der Ruckstand rnit EtOH durch wenig 
Kieselgel filtriert. Zweimalige Krislallisation des Ruckstandes nach Emengen LUS MeOH ergab 22 mg (46%) 17b 
als feine farblose Nadeln, Schmp. 234236". IR (zerriebene Kristalle in NaCl Zelle): 3290s (br.), 1779s, 166Os, 
1545s. 1375m, 1285m. 'H-NMR (200 MHz, (D6)DMSO): 8,06 [D,O] (I, J = 4, CH2NHAc); 7,90 [DzO], 7,84 [DzO] 
Qe d, J = 8, je 1 H, 2 AcNH); 5,lO (dd, J = 8 (D,O], 73 ,  H-C(4)); 4,65-4,44 (m. H-C(2), H-C(3)); 3,33 (dd, 
J = 15,4,5,4 [D,O], 1 H, CH,) und 3,24 (dd, J = 15,8,4 [D20], 1 H, CH,) uberlagert van br. s [D,O] (H,O); 1,90, 
1,87, 1,82 (ie s, je 3 H, 3 AcN). 'H-NMR (200 MHz, (D,)Pyridin): 9,36 [D20], 9,08 [D20] (ie d, J = 8, je 1 H, 2 
AcNH); 8,95 [D,O] (f, J = 5 ,  CHZNH-Ac): 5,76 (dd, J = 8, 8, H-C(4)); 5,47 (ddd, J = 8, 8 [DZO], 43, H-C(3)); 
5,24(ddd,J = 8,6,4,5, H-C(2));4,15(ddd,J = 14,6,5[D,O], 1 H,CH2); 3,84(ddd,J = 14,8,5[DzO], 1 H,CH,); 
2,10,2,06,2,04fies,je3 H, 3AcN). Anal. ber. furClIHl,N,0S(271,16): C48,70, H 6,32, N 15.49; gef.: C48,48,H 
625, N 15,21. 

32. (2RS.3 SRJ RS)-3-(l,2-Dihydro.~yethyl)atiridin-l,2-dicurboxumid(l8b). Eine Suspension von 200 mg 
(1,3 mmol) 4 in I ml ca. 7 , 2 ~  NH,/MeOH wurde 6 h bei RT. geriihrt. Nach Abziehen des Lsgm. und Trocknen des 
Riickstandes i. HV. blieben 230 mg braunliches Pulver, welches nach I3C-NMR zu ca. 75 % aus 18 und zu ca. 20% 
aus einer sehr ihnlichen unbekannten Verbindung (moglicherweise 3-( 1,2-Dihydroxyethyl)aziridin-2-carboxamid) 
bestand. Umkristallisation aus MeOH ergab 125 mg (51%) 18 I s  farblose Prismen, Schmp. 149-150,Y. IR 
(Paraffinol): 3410s,3300m (br.), 3200m (br.), 1695s, 1675s, 1 6 3 0 ~ .  'H-NMR (90 MHz, (D,)DMSO): 7,35 [DzO] (s, 

(d-artiges m, H-C(l'), 2H-C(2'), H,O); 2,87 (d ,  J = 7, H--C(2)); 2,51 (m, H-C(3), DMSO). 'H-NMR (200 MHz, 

J = 7, H-C(2)); 2,85 (dd, J = 73,  7, H-C(3)). I3C-NMR (20 MHz, D,O): 172,1, 166,7 (as, C = 0); 70,4 (d, C(1')); 
63.8 (f, C(2')); 45,0,41,2 (24 C(2), C(3)). Anal. ber. fur C6Hl,N,0, (189,l I ) :  38.08, H 5,86, N 22,22; gef.: C 38.66, 
H 6.21, N 22,57. 

NH); 7,27 [D,O] (s, NH); 6,80 [DZO] (s, 2 NH); 4,91 [D,O] (d, J = 4, OH); 4,57 [DZO] (t, J = 5, OH); 3,5&3,30 

D20):3,60(dd,J= 12,4,5,H-C(2'));3,52(dd,J= 12,5,5,H.-C(2'));3,46(dd'd,J=7,5,5,5,4,5,HC(1'));3,38(d, 

33. (2RS,3SR,1'RSj-3-(1-Hydroxy-2-frityloxyefh~~~~zir~din-1,2-dicarboxamid (19). Eine Lsg. von 220 mg 
( I , ]  6 mmol) 18, 557 mg (2 mmol) Tritylchlorid, 5 mg (0,04 mmol) 4-(Dimethylamino)pyridin und 1 ml Et3N in 10 
ml DMF wurde 15 h bei RT. unter N, geruhrt. Die gelbe Suspension wurde zu 20 ml Eiswasser gegeben und mit 
2 x 100 ml CH,CIZ und rnit 2 x 70 ml AcOEt extrahiert. Die vereinigten Extrakte wurden getrocknet (MgS04) und 
eingedampft. Nach Filtration einer Lsg. des Ruckstandes in CH,CI,/MeOH 5 :  1 durch Kieselgel wurde das 
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Produkt an Lobar A (CH,CI,/MeOH 15 : 1) chromatographiert. Kristallisdtion aus MeOH/Aceton ergab 150 mg 
(30%) 19 als feine, farblose Prismen, Schmp. 169-170,Y. Eine nochmdlige Umkristallisation aus MeOH/Aceton 
lieferte Kristalle fur die rontgenographische Strukt~raufklarung~). UV (EtOH): 268 (sh, 400), 265 (sh, 540), 259 
(700), 253 (660), 225 (7150). IR (KBr): 3430m (br.), 1672s, 1620m, 1360m, 1080m. 764m. 752m, 708m, 700m. 
'H-NMR (200 MHz, CD,OD): 7,60--7,42, 7,40-7,19 fie m, zusammen 15 H, Trityl); 3,74 (ddd, J = 8,5,  6, 4,5, 
H.-C(l')); 3,20 (dd, J = 10, 4,s [3,74], H-C(2')); 3.16 (dd, J = 10, 6 [3,74], H-C(2')); 3,l I (d,  J = 7, H-C(2)); 2,79 
(dd, J = 8,5 [3,74], 7, H-C(3)). "C-NMR (20 MHz, (D6)DMSO): 168,5, 163,8 (C=O); 143,8, 128,3, 127,7, 126,8, 
8 5 3  (Trityl-C); 67,6,66,1 (C(l'), C(2')); 45,O; 39,9 (C(2), C(3)). MS: 355 (2), 294 ( I  l), 259 (14), 244 (25), 243 (loo), 
241 (13), 183 (32), 166 (1 I), 165 (69), 105 (36), 77 (17). Anal. her. fur C25H,,N,0, (431,24): C 69,63, H 5,84, N 9,74; 
gef.: C69,45, H 5/59, N 939. 

Einengen der oben erwahnten wassr. Lsg. nach der AcOEt-Extraktion und Filtration des in MeOH gelosten 
Riickstandes durch wenig Kieselgel lieferte 52 mg farbloses 61, das nach I3C-NMR vor allem aus zuruckgewonne- 
nem 18 bestand. 

34. (2 RS.SSR,I' RS)-3-( 1,2-Dihydroxy~thyl)uziridin-1.2-dicarbon.~uure-methylester(20). Eine Suspension 
von 300 mg (1,94 mmol) 4 und 10 mg MeONa in 15 ml MeOH wurde uber Nacht bei 0" geruhrt. Einengen der 
braunlichen Lsg. und Chromatographieren des Riickstandes an Lobar B (CH2C12/Aceton 5 :2) ergab neben 30 mg 
einer Mischfraktion 213 mg (50%) 20 als farbloses 01. IR (Film): 3400m (br.), 1735s (br.), 1665w, 1440m, 1300s, 
1215s. 'H-NMR (200 MHz, CDCI,): 3,79 (s, 2 CH30); 3,84-3,75 (m, H-C(1')); 3,72 (dd, J = 10, 5, H-C(2')); 3,62 
(dd, J = 10,9, H- C(2')); 3,30 (d, J = 6,5, H-C(2)); 2,95 (&, J = 6,5,6,5, H-C(3)). "C-NMR (20 MHz, CDCI,): 
167,4, 161,8 (2s. 2 C=O); 68.7 (d, C(1')); 63,3 (t. C(2')); 53,8, 52,3 (2q, 2 CH,O); 44.1, 38,4 (24 C(2), C(3)). Anal. 
ber.furC,H,,NO,(219,20):C43,84,H5,89,N6,39;gef.:C43,94,H6,03,N 6,14. 

Nach Behandlung von 4 mit neutralem MeOH bei RT. iiber Nacht wurde quantitativ (nach 'H-NMR) das 
Edukt zuruckisoliert. 

35. Dirssigsuure-[jl RS.2' SR.3' RS)-I- (1'-acetyl-3'-carhamoylaziridin-T-yl/ethylen]ester (21) und Diessig- 
suure-[(I RS.TSR.3' RS)-I-( 1'.3'-dicarhamoylaziridin-2'-yl)ethylen]ester (22). Eine Lsg. von I 1  1 mg (0,72 mmol) 
4 in 1 ml ca. 2 . 5 ~  NH,/MeOH wurde 4 h bei RT. geruhrt, uber Nacht bei 4" aufbewahrt, eingedampft, mit ca. 2 mg 
4-(Dimethy1amino)pyridin und 3 ml Pyridin/Ac20 2:l versetzt und 5 h bei RT geruhrt. Nach Einengen i.HV. 
wurde der Ruckstand an Lobar A (Aceton/CH2CI2 1 : 1,2) chromatographiert. Die I .  Fraktion lieferte nach Kristal- 
lisation aus Aceton 80,5 mg (41 %) 21 als farblose Prismen, Schmp. 156-158" und die 2. Fraktion ebenso 71 mg 
(36%) 22 als farblose Prismen, Schmp. 177,5-178,5". 

21: IR (CH,CN): 3480w, 3360w, 1750s, 1715m (sh), 1701s, 1630w, 1590~.  1222s, 1280 (sh), 1240 (sh), 1205 
(sh), 1050m (br.). 'H-NMR (90 MHz, (D,)DMSO): 7,70 [D20] (s, NH); 7,40 [D20] (s, NH); 5,02 (ddd, J = 7,5,5,5, 
4,5, H-C(I)); 4,20 (dd, J = 12, 4,5, H-C(2)); 4,03 (dd, J = 12, 5,5, H-C(2)); 3,28 (d, J = 8 ,  H-C(3')); 3,11 (dd, 
J 7,5, 8 ,  H-C(2')); 2,11 (s, 2 Ac); 2.08 (s, Ac). I3C-NMR (20 MHz, (D6)DMSO): 181,0, 170,2, 169,6, 167,6 ( 4 ~ ,  
C=O); 69.6 (d, C(l)), 62,5 (t, C(2)); 40,2, 39,3 (2d. C(2') und C(3')); 23,1, 20,8,20,6 (3q, CH,CO). MS (15 eV): 230 
(lo), 171 (6), 170(40), 129(12), 128(100), 127(5), 126(11), 115(9), 111 (31), 110(53),83(9),70(7),67(6),60(8), 
43 (52), 42 (31). Anal. ber. fur CIIHI6N2O6 (272,25): C 48,53, H 5,88, N 10,29; gef.: C 48,43, H 5,79, N 10,52. 

22: IR (CH3CN): 3350w, 1745m, 1710m. 1695m, 1635m, 1 2 2 0 ~ .  'H-NMR (90 MHz, (D6)DMSO): 7,48 [D20] 

H-C(2)); 4,02 (dd, J = 11,5,6, H-C(2)); 3,OO (d, J = 7,5, H-C(3')); 2,82 (dd, J = 8,3, 73,  H-C(2')); 2,02,2,01 fie 
s, je 3 H, 2 AcO). "C-NMR (20 MHz, (D,)DMSO): 170.5, 170,1, 168,5, 163,6 (C=O); 70,1, 63,O (C(1) und C(2)); 
41.0, 40,4 (C(2') und C(3')); 21,2, 20,9 (CH,CO). Anal. her. fur C,,HI5N3O6 (273,24): C 43,95, H 5,50, N 15,38; 
gef.: C44,15, H 5,41, N 14,69. 

Eine Suspension von 100 mg (0,37 mmol) 21 und 50 mg (0,77 mmol) NaN, in 5 ml CH3CN wurde rnit 1,5 ml 
1,2M HN, in CHCI, 15 h bei 45-50" geruhrt. Nach Filtration und Chromatographie an Lobar A (Aceton/CH2C12 
1 : I )  wurden 70 mg (70%) 21 (anal. DC und 'H-NMR) zuriickisoliert. Daneben wurden noch 3 kleine Fraktionen 
i < 10 mg erhalten, deren Inhalt aber nicht identifiziert wurde. 

(s, NH); 7,36 [D2O] (s, NH); 6,90 [D,O] (s, 2 NH); 4,92 (ddd, J = 8,3, 6, 4,5, H-C(1)); 4,20 (dd, J = ll ,5, 4,5, 

36. ( 4  RS,5 RS,I'SR)-Natrium-5-(I,2-dihydroxyethyl)-2-oxoimidazolidin-4-carboxylat (3). Eine Lsg. von 100 
mg (0,4 mmol) 7a in 5 ml I M  NaOH wurde 2 h bei 100" geruhrt und dann mit I M  HCI neutralisiert. Chromatogra- 
phie an Sephadex (MeOH/H20 1 : 2 und ca. 0,5 % NH,) und Behandeln des Eindampfriickstandes mit MeOH ergab 
55 mg (65 %) rohes 23 als braunlichen amorphen Festkorper. 1R (Film): 3300s, 1675s, 1590s. 1460m, 1405s, 1295m. 
1R (nach behandeln des Films in der Zelle mit HCI-Gas): 1725s, 1680s. 'H-NMR (200 MHz, D20): 4,14 (d, J = 5, 
H-C(4)); 3,95-3,55 (M aus drei Gruppen, H-C(5), H-C(l'), 2 H-C(2')). 13C-NMR (20 MHz, D20): 179,5, 165,l 
(2s, C=O); 73,7 (d,  C(1')); 63,3 (I,  C(2')); 59,O (d, spaltet sich beim Ansauern der D20-Lsg. mit HCI in 2 Signale bei 
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58,O und 56,6 (C(4) und C(5)) auf). Anal. her. fur C,H,N,O,Na (212,08): C 33,95, H 4,28, N 13,21; gef.: C 34,07, H 
754, N 16,33. 

37. (4RS,SRS,I’SR)-5-(1,2-Dihydroxyethyl)-2-oxoimidazolidin-4-carbonsuure-methy1es~~r (24). Eine Lsg. 
von 40 mg (ca. 0,2 mmol) rohem 23 in H 2 0  wurde durch 3 g sauren Ionentauscher (Dowex 50 W )  filtriert und das 
Filtrat eingeengt. Eine Lsg. des Ruckstandes in 5 ml MeOH wurde 30 min mit 3 ml ca. 1 , 5 ~  CH,N, in EtzO 
behandelt, mit 0,5 in1 AcOH angesauert, eingeengt und der Ruckstand an Lobar A (Aceton/AcOH 1OO:l) 
chromatographiert. Zweimalige Kristallisation des Riickstandes der Produktfraktion aus MeOH ergab 24 mg 24 
(59%) als farblose Plattchen, Schmp. 149,5-151”. 1R (fester Film): 3260.7 (br.), 1747s, 1685s, 1480m, 1208s. 
‘H-NMR (200 MHz, CD,OD): 4,32 (d, J = 5 ,  H-C(4)); 3,88 (ddd, J = 5, 3, 1 ,  H-C(5)); 3,78 (s, CH,O); 3,59 
(s-artiges m, H-C(l‘), 2 H-C(2’)). Anal. her. fur C7H12NZ05 (204,lO): C 41,16, H 5,93, N 13,73; gef.: C 41,44, H 
5,85, N 13,55. 
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