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ABSTRACT 

The benzyl glycoside 5 obtained f r a n  2-bromo-Z-deoxy-a-Q- 
quinovosyl bromide 1, readi ly  access ib le  by the d i b r m m e t h y l  
methyl ether reac t ion  o f . 2 ,  is deformylated f o  give the  mono- 
hydroxy compound 5 which i s  used i n  glycosidat ion reac t ions .  
Treatment of 3 w i t h  dibromomethyl methyl ether r e s u l t s  i n  the 
formation of the l a b i l e  fl-furanosyl bromide 1. and the  c y r s t a l l i n e  
pyranosyl bromide S i n  a r a t i o  of 1:2, both o f  which a r e  f u r t h e r  
character ized by their methyl glycosides  lo and II_, respec t ive ly .  
Action of d i b r m m e t h y l  methyl e t h e r  a t  roan temperature on the 
benzyl e t h e r  6, conventionally prepared from 3, i s  shown t o  
proceed i n i t i a l l y  t o  the glycosyl bromide 9. Compound 9 i s  
cleaved t o  the 4-formyl-blocked pyranosyl bromlde 12, and only 
a f t e r  prolonged reac t ion  time gives  the  pyranosyl ha l ide  8. The 
glycosidat ion of the glycosyl bromide 1 w i t h  benzyl-4-2-benzyl- 
a-P-olivoside 13 i n  the presence of s i l v e r  carbonate and s i l i c a t e  
is a s luggish reac t ion  and gives  r a t h e r  low y i e l d s  of the 6- and 
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230 THIM UND CERKEN 

t he  a, L 3 - l i n k e d  disaccharides 15 and 16 i n  t he  r a t i o  3-4:l. 
With s i l v e r  t r i f l a t e  the  y i e l d  i s  improved t o  the  61% and 
the  r a t i o  6: l  i n  favour of Is. 
Fur the r  t ransformat ions lead t o  b o t h  the  syrupy o l i v o s y l  o l i vos ides  17 
and Is. 
alcohol  component 5 and s i l v e r  t r i f l a t e  as promoter and y i e l d s  the c ry -  
s t a l l i n e  6- (19) - and the a, 1 4 3 - l i n k e d  disaccharides (20) i n  92 % and 
a r a t i o  o f  6.5 : 1. By subsequent t ransformat ions the  protected t i t l e  
tetradeoxy d isacchar ide 21 i s  obtained. 

I n  a more favourable r e a c t i o n  sequence 1 i s  condensed w i t h  the  

EINFOHRUNG 

Beim sequen t ie l l en  Aufbau de r  Oligodesoxyoligosaccharide aus der  

Aureolsauregruppe s t e l l e n  d i e  Synthesen 6 - in te rg l ycos id i sch  ve rknup f te r  

E inhe i ten  e i n  besonderes Problem dar, w e i l  z u r  Z e i t  noch ke in  e i n h e i t -  

l i c h e s  und genere l l  anwendbares Verfahren f u r  d i e  Hers te l l ung  von 2- 

Desoxy-6-glycosiden verfugbar i s t .  Wir haben b e r e i t s  f r u h e r  d i e  Desoxy- 

genierung durch Modi f ikat ionsreakt ionen an n a t u r l i c h e n  Disacchariden l S 2  

u n t e r n m n  und i n  verg le ichbarer  Weise ausgehend v m , 6 , 1 ~ 3 - G 1 u c a n  

Pachyman aus dem B a m p i l z  Po r ia  cocos Wolf 

Disacchar idg lycos ids der Aureolsauren e r r e i c h t .  

e ine  Dars te l l ung  des D - C- 
4 

Es s t e l l t  s i c h  j e t z t  d i e  Frage, ob e i n e r s e i t s  neuar t ige Synthese- 

ver fahren d i e  Dars te l l ung  der  e r f o r d e r l i c h e n  Monosaccharfdkanponenten 

e i n f a c h  l e i s t e n  konnen und ob andererse i ts  generel l e  Verbesserungen f u r  

ei nen h i  n r e i  chend  stereosel e k t i  ven Aufbau der i nterglycosi d i  schen 6- 

Bindung i n  diesem Disaccharid-Typ verfUgbar s ind,  so da6 insgesamt e ine  

ansprechende A1 t e r n a t i v e  zum v i  e l  s t u f  i gen M o d i  f i k a t i  onsverfahren bes t e h t  

ERGEBN I SSE UND DI SKUSS ION 

Nach der  Einf i lhrung des v o r t e i l h a f t e n  Einsatzes von Dibromnethyl- 

methy lether  (DBE) zu r  Hers te l l ung  von G lycosy lb rm iden  gelang m i t  

DBE und Zinkbromid d i e  Umsetzung von cis-2,3-~-Isopropylidenglycosiden 
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6-WOLIVOSYL (1+3)-D-OLIVOSIDEN 231 

zur Darstel lung der 2-Brom-2-desoxy-3-~-formyl-grlycosyl bromide ,' denen 
interessante praparative Bedeutung zukomnt. Kurzlich haben wir die 

Synthese einiger Mono- sowie Disaccharidglycoside unter Vemendung eines 

mit DEE erzeugten Halogenids beschrieben,8 und es war ebenfalls von 

Interesse, ob andere Schutzgruppen bei der Umsetzung mit DEE vemendbar 

sind. Zusatzlich beanspruchen milde spaltbare Aglyconfunktionen am re- 

duzierenden Ende eines emunschten Disaccharidbausteins in Hinblick auf 

die anstehende Verknupfung mit dem Tetrahydroanthracenon-Aglycon der 

Aureolsauren besondere Aufmerksamkeit. Daher war die Verfugbarkeit eines 

Benzylglycosids mi t freier Hydroxylgruppe an C-3 und 2,6-Didesoxy-Struk- 

tur als Aglyconkomponente bei der Disacchariddarstellung wichtig. 

Bei der Umsetzung des benzoylierten Isopropyliden-E-rhamnosids 2 
mit DBE wurde in sehr guter Ausbeute das veresterte 2-Brom-2-desoxy-a-S- 

chinovosylbromid 1. gewonnen .' Die Silbercarbonat-vermittelte Glycosi- 

dierung mi t Benzylal kohol fuhrt glatt zun kristall isierten 8-Benzylglyco- 

sid - 4, das mit katalytischen Mengen Salzsaure in Methanol ohne Schwierig- 

keitea das ebenfalls kristallisierte Glycosid 5 mit freier Hydroxylgruppe 
an C-3 gibt, und das als Aglyconkomponente fur den S-Olivose-Baustein 

C ideal geeignet ist. 

Zu uberprufen war, ob bei Einsatz des an C-4 nicht mit einer Ester- 

funktion geschutzten Isopropyliden-rhamnosids die DBE/Zinkbrmid-Reaktion 

in entsprechender Weise ablauft und vielleicht ein selektiv formyl- 

blockiertes Brmhydrin gibt. Oaher wird 2 entweder aus dem Benzoat 2 
durch Umesterung mit Methylat oder direkt aus Methyl-4-g-benzoyl-6-brom- 

6-desoxy-2,3-g-isopropyl iden-a-g-mannopyranosid ,8 der Vorstufe von 2, 
durch Nickelborid-Reduktion '-" jeweils rnit hohen Ausbeuten erzeugt. 

Die Umsetzung rnit DBE verlauft milde wie zuvor und gibt glatt zwei Glyco- 

sylbromide L und 8 im Verhaltnis 1 : 2 ( nach l H NMR ). Ein Teil des 
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232 THIM UND GERKEN 
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B-D-OLIVOSYL.(l+3)-D-OLIVOSIDEN 233 

Rohgemisches lie6 sich durch schnelle Mitteldruckchromatographie in die 

hochreaktiven Kmponenten auftrennen. Dabei wurde das Hexopyranosyl- 

bromid 8 kristallisiert erhalten, das aufgrund des 
als 3,4-Di-2-formyl-Derivat mi t 2-Brom-2-desoxy-a-~-chinovopyranosyl- 

Struktur zu erkennen war. In geringerer Menge wird daneben das isomere 

B-P-Furanosylbrcmid - 2 als sehr instabiler, sich rasch braun farbender 
1 Sirup erhalten. Die H NMR-Verschiebungen ( z.B. 4-H 6= 4.72 dd ) und 

Kopplungskonstanten [: J(1,2)=0.5, J(2,3)=0.5, J(3,4)=5.0, 3(4.5)=9.0 Hz ] 

sind auch in diesem Fall eindeutig mit der Struktur vereinbar und ent- 

sprechen den Werten wie sie fur vergleichbare 6-Furanosyl halogenide 

gefunden werden. 

1 H NMR-Spektruns klar 

7,12 

Daruberhinaus wurde die Struktur jedes der beiden Bromide chemisch 

nachgewiesen, indem das Gemisch 

zu den korrespondierenden Methylglycosiden abgefangen wurde, die im 

Verhaltnis der Edukte. namlich lo : 2 = 1 : 2 anfallen. Es gelang die 

fra ktionierte Kris tall i s a  t ion des Hexopyranosi ds 11, dessen chemi sche 
Verschiebungen und Kopplungskonstanten die Struktur belegen. Das 

Spektrum des Furanosids lo konnte auch in diesem Fall im Gemisch mit 
dem Pyranosid-Isomer durch Signalsubtraktion von 11 ohne Probleme er- 
erkannt und interpretiert werden. Die Kopplungskonstanten [ J(1,2)=4.2, 

J(2,3)=4.5, J(3.4)=5.6 und J(4,5)=7.4 Hz ] unterscheiden sich signifi- 

kant von der 6-Bromidvorstufe 7 und belegen die a-Furanosidstruktur. 

mit Methanol/Silbercarbonat glatt 

1 H NMR- 

In Erganzung zu den veresterten 2-Brom-chinovosylbromiden 1 und 8 
ware die Verfugbarkeit teilveretherter Glycosylhalogenide ahnlicher 

Strukturen als Bausteine fur die nicht-reduzierenden Zuckereinheiten 

von erheblichem Interesse. Aus diesem Grunde wurde die Umsetzung der 

Monohydroxyverbindung 3 z m  kri stall isierten 4-2-Benzylether-Derivat 

- 6 (90 %) durchgefuhrt und dieses der Reaktion mit DBE bei Ramtempera- 
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234 "HIM UND GERKEN 

t u r  unterzogen. Die Reaktionsverfolgung z e i g t  nach 5.5 h d i e  vollstandige 

Umsetzung des Glycosids 5 zum 4-~-Ben~yl-2,3-~-isopropyliden-a-D-rhamno- - 

pyranosylbranid (91, _. das i n  seiner Struktur durch d i e  H NMR-Daten 1 

[ 1-H 6= 6.57 d.  4-H 4.38 dd; 5(1,2)=0.5, J(3.41~7.7. 5(4.5)=9.9 HZ ] 

belegt  i s t .  Nach insgesamt 21 h Reaktionszeit 1ieBen.sich weiter  keine 

Signale von 2 fes ts te l len .  Dafur hatte sich m i t  dem vorhandenen DBE 

das an Posit ion 4 formyl ierte Glycosylbrmid 2 gebi ldet ,  wie man den 

DB E - 3  

1"' 

OCHOW 
Br 

e - 

b - 

ll 
Me 

Me ocHoar 0% 

f - 

I DBE 
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6-D-OLIVOSYL (1+3)-D-OLIVOSIDEN 235 

'H NMR-Daten [ 4-H 6= 5.03 dd;  5(3 .4)=8.0 ,  5 (4 ,5)=10.2  Hi] e n t n i m n t .  

LaBt man dann weitere 4 d b e i  Raumtemperatur  s t e h e n  und m i 6 t  e r n e u t ,  so 

is  t d i e  2 , 3 - ~ - I s o p r o p y l  iden-Gruppe s c h l  i e 6 l  i c h  a b g e s p a l  t e n  worden ,und 

es h a t  d i e  e r w a r t e t e  S u b s t i t u t i o n  zum a c y l i e r t e n  B r m h y d r i n  s t a t t g e -  

funden ,  wobei h i e r  d a s  b e r e i t s  f r u h e r  e r h a l t e n e  B r m - D e r i v a t  8 a l l e i n  

a n f a l l  t. 

M e c h a n i s t i s c h  i s t  d a s  E r g e b n i s  d e r  DBE-Reaktion d e s  B e n z y l e t h e r -  

D e r i v a t s  5 i n s o f e r n  i n t e r e s s a n t ,  a l s  o f f e n b a r  d i e  Bi ldung d e s  G l y c o s y l -  

h a l o g e n i d s  2 s e h r  m i l d e ,  r a s c h  und d e u t l i c h  v o r  w e i t e r e n  F o l g e r e a k t i o n e n  

q u a n t i  t a t i v  e r f o l g t  und d a h e r  s y n t h e t i s c h e s  I n t e r e s s e  beansprucht .  Als 

n a c h s t e s  tri tt dann d i e  B e n z y l e t h e r - S p a l t u n g  e i n ,  d i e  u n t e r  Austritt 

von Benzyl- sowie Methylbromid e i n h e i t l i c h  zum 4-Formiat  12 f u h r t .  Erst 

a u f  d i e s e r  S t u f e  w i r d  o f f e n b a r  nach  l a n g e r e r  R e a k t i o n s z e i t  d i e  2 - I s o p r o -  

py l iden-Funkt ion  g e s p a l t e n  und f o r m y l i e r t .  (Iber e i n  2,3-Fonnoxonium- 

I n t e r m e d i a t  d u r f t e  d e r  n u c l e o p h i  le  A n g r i f f  von B r m i d  zum Endprodukt  - 8 

v o n s t a t t e n  gehen.  wobei h i e r  k e i n e r l e i  Furanosylbromid-Bildung beob-  

a c h t e t  wi rd .  

Diese Befunde t r a g e n  e b e n f a l l s  zum V e r s t a n d n i s  d e r  R e a k t i o n s f o l g e  

i m  F a l l e  d e r  4-Hydroxylkomponente 3 m i t  DBE b e i .  Anzunehnen i s t  a u c h  

h i e r  d i e  v o r g e l a g e r t e  Bi ldung e i n e s  a - P y r a n o s y l b r m i d s  5 a u s  2, d a s  

wegen d e r  u n b l o c k i e r t e n  4 - P o s i t i o n  u b e r  d a s  Pyranose-  

nose-oxocarbeniumion 5 m i t  dem 13-g-Furanosylbrmid g i m  G l e i c h g e w i c h t  

s t e h t .  Im n a c h s t e n  R e a k t i o n s s c h r i t t  d u r f t e n  s w o h l  a zu e a n  P o s i t i o n  4 

a l s  auch  zu  f a n  P o s i t i o n  5 f o r m y l i e r t  werden. Diese Produkte  s o l l t e n  

i n  Einklang  m i t  d e r  ob igen  D i s k u s s i a n  nach  S p a l t u n g  d e r  2 , 3 - ~ - I s o p r o p y -  

l iden-Schutzgruppe  und F o n n y l i e r u n g  d i e  2,3-Formoxoniun-Intermediate 9 

bzw. - h geben,  d e r e n  n u c l e o p h i l e  Reaktionen mit Bromid zu  den nachge-  

wiesenen  G l y c o s y l h a l o g e n i d e n  S bzw. L f u h r e n .  

sowie d a s  Fura-  
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236 T H I M  UND G W E N  

Fur die Disaccharidsynthesen wurde zunachst die Umsetzung des Glyco- 

sylbromids 1 mit dem friher von uns synthetisierten Benzyl-4-g-benzyl- 
2,6-didesoxy-a-~-arabino-hexopy+anosid (13) l 3  erprobt. Zur bevorzugten 

Lenkung der Reaktion in Richtung eines SN2-artigen Verlaufs bei Glycosyl- 

halogeniden ohne nachbargruppen-aktive Substituenten wird die Anwendung 

oberflachen-reaktiver, unloslicher Silbersalze empfohlen,14 so da5 wir 

eingangs die Umsetzung mi t Silbercarbonat in Dichlormethan vorgenomnen 

haben. Bei einer Ausbeute von nur 23 % nach schichtchromatographischer 

Reinigung fallt ein siruposes Gemisch der beiden a- (3) und 6-inter- 

glycosidischen Anomeren 12 im Verhaltnis 1 : 4 ( nach H NMR ) an. Dies 

sehr ma5ige Ergebnis veranla6te zu weiteren Untersuchungen der Glycosi- 

dierungsbedingungen, wobei als nachstes das kiirzlich als besonders vor- 

teilhaft fur Glycosidierungen beschriebene, neuartige und oberflachen- 

reaktive Silbersilicat l 4  zum Einsatz kam. In unseren Handen und bei der 

hier untersuchten Reaktion war das Ergebnis jedoch eher enttauschend : 

bei nur 19 % Gemischausbeute ergab sich sogar ein noch schlechteres 

6 : a -Verhaltnis von 15 : 16 = 3 : 1 als mit Silbercarbonat. Wir haben 

daher auf die Anwendung von Silbertriflat ( vgl. Lit. l 5  ) in polarem 

Medium zuruckgegriffen und die Umsetzung bei anfangs tiefen Temperaturen 

mi t langsamen Temperaturanstieg durchgefuhrt. Dabei wurde eine befriedi- 

gende Ausbeute von 61 % der interglycosidischen 6- 2 [ J ( 1 ’ , 2 ‘ ) = 8 . 5  ] 
und a-Anomeren 16 [ J(1- ,2-)=3.6 ] erhalten. Der vorwiegend SN2-artige 

Verlauf dokumentiert sich deutlich in dem 5 : a - Verhaltnis von 6 : 1. 

1 

- -  

AbschlieBend wurde in dieser Synthesesequenz durch Methylat-Behand- 

lung die Acylgruppenverseifung bewirkt, und danach die 2’-Bromfunktion 

katalytisch hydrierend in Gegenwart von Triethylamin und unter Erhalt 

der Benzyloxyschutzgruppen glatt abgespalten. Das Ananerengemisch der 

Disaccharid-3- ,4‘-diole lie6 sich zur analytischen Charakterisierung 
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17 H Ac Ac 

x X Br 

21 Ac Ac - 
20 - 

in die Diacetate der Olivosyl-olivoside 

2.0 3 und - 18 [ J(l-.Za-)=3.2, J(l-,2ee)=1.2 1 uberfuhren. 
[ J( 1- ,2a- )=9.6, J( 1- ,2e- )= 

Prinzipiell sind damit die eingangs gestellten Anforderungen dahin- 

gehend erfullt, da6 eine giinstige Zuganglichkeit fur den nicht-reduzie- 

renden Ring gegeben ist und ein Benzylglycosid irn reduzierenden Ring 

vorl i e g t ,  und dab schl ieBl ich nach Optimierung die 8-Disaccharidsynthese 

beherrscht wird. Allerdings handelt es sich bei den Benzyl-olivosyl- 
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238 T H I M  UND GERKEN 

olivosiden sowie deren Vorstufen 15 bis 

trennbare Gemi sche. 

um sirupiise und nicht einfach 

Daher wurde in einer weiteren Versuchsreihe das Glycosylbromid - 1 

und das Benzyl-2-brom-2-desoxy-0-Q-chinovosid - 5 erneut in Gegenwart von 

Si lber t r i f la t  und wie zuvor erprobt i n  Toluol/Nitromethan kondensiert, 

wobei in 92 X Ausbeute das Anomerengemisch 19 + 20 [ ‘ H  NMR: - 19 : 

J(1’.2’)=8.5 und 0 : J(1’,2‘)=2.6 ] rnit einern Verhaltnis von 6.5 : 1 

zugunsten der 6-Verbindung 2 anfiel. Diese kr i s ta l l i s ie r t  daher auch 

problemlos aus dem Gemisch und s t e l l t  eine ideale Vorstufe fur weitere 

Synthesen dar .  Bei dem kristallinen Derivat 19 wurde zunachst mit Soda 

in Methanol n u r  die Abspaltung der 3--Formyl- und der 4’-Benzoylgruppe 

bewirkt, und anschliefknd die hydrierende Debrmierung in 2- sowie in 

T-Posi tion vorgenomnen. Oberraschend bleibt unter diesen Bedingungen 

die 4-Benzoatfunktion i m  reduzierenden Ring erhalten, wie wir lhnlich 

schon zuvor beobachtet haben .B Das im Zuge weiterer Synthesen wichtige 

3’,4’-Diol der Titelverbindung konnte abschlie6end a l s  Diacetat fl 
[ J(1- .2a’)=9.6, J(1’ ,2e-)=2.0 ] charakterisiert werden. 

EXPERIMENTELLER TEIL 

Allgemeine Angaben 

Alle Reaktionen werden dijnnschichtchromatographisch auf Kieselgelfolie 

GF254 (Merck) verfolgt. Die Detektion erfolgt durch UV-Fluoreszenz und/ 

oder Bespruhen mit konz. Schwefelsaure nebst anschlie6ender Wannebehand- 

lung auf 150°C. Fijr praparative Schichtchromatographie kamen Kieselgel- 

platten ( 0.25 mn.0.5 n und 2.0 mm J.T. mit Kontentrierungstone,Merck) 

z u r  Anwendung. Saulenchromatographie erfolgt an Kieselgel 60 f k r c k ) .  

Schmelzpunkte werden m i t  einern Leitz-Heiztisch-Mikroskop oder Mettler 

FP-61 bestimnt (unkorr . ) .  Die Messung der optischen Drehung wird m i t  
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B-D-OLIVOSYL(1+3)-D-OLIVOSIDEN 239 

Perkin-Elmer-Polarimtern-241 und -243 in 1-dm-Kuvetten bei 589 nm vor- 

genamnen. 'H NMR-Spektren werden auf einem Bruker WH 270 ( 270 MHz ) 

oder einem Bruker WM 400 ( 400 MHz ) mit (Me4)Si als innerem Standard 

aufgenonmen . 
Methyl-2,3-~-isopropyliden-a-~-rhamnopyranosid - (3) : a) Eine Losung 

von 20.0 g (50.0 mnol) Methyl-4-~-benzoyl-6-brom-6-desoxy-2,3-~- 

isopropyliden-a-q-mannopyranosid 

chlorid-hexahydrat enthalt, wird unter Eiskuhlung spatelweise mit festem 

Natriumboranat versetzt bis der pH-Wert 10 erreicht ist. Nach 5 h Er- 

hitzen unter Ruckflu6 wird uber Celite filtriert eingeengt, mit Essig- 

ester aufgenomnen und von den Nickelsalzen abfiltriert. Nach Einengen 

wird der Benzoesaureethylester i.Hochvak. abdestilliert. Zuruck bleibt 

ein farbloser Sirup. Ausb.: 9.05 g (83 %). 

b) Eine Losung von 200 mg ( 0.62 mnol) 1. in 5 ml absol. Methanol wird 
rnit katalytischen Mengen Natrium versetzt und 2 d stehengelassen. Nach 

Einengen wird der Benzoesauremethylester i. Hochvak. abdestilliert. 

Ausb.: 131 mg ( 97 % ); [a]ko=+14.3 (c=0.79 in Dichlormethan) . 
(218.2) Ber. C 55.04 H 8.31 '1 0'1 8'5 

Gef. C 55.03 H 8.39 

Benzyl-4-~-benzoyl-2-brom-2,6-didesoxy-3-~-fo~yl-B-D-glucopyrano- 

in 2 1 Ethanol, die 40.0 g Nickel- 

sid ( 4 )  - : Eine Losung von 1.0 g ( 2.37 mnol) 1 in 10 ml absol. Ether, 

10 ml absol. Dichlormethan und 1 m l  Benzylalkohol wird bei Raumtemp. 

mit 2.2 g Silbercarbonat versetzt und unter LichtabschluB 3 d geruhrt. 

Nach Abfiltrieren uber Aktivkohle/Celite wird eingeengt und uber eine 

kurze SXule ( Essigester/n-Hexan 1 : 4 ) gereinigt. Aus dem Sirup wird 

rnit Ether/n-Hexan kristallisiert. Ausb.: 750 mg ( 72 % 1, farblose 

Kri stall e , Schmp. 1 1  9"C, [a] ?=-37.2 (c.0.14 in Dichlormethan) . 
C2 H2 Br06 ( 449.3) Ber. C 56.14 H 4.71 

Gef. C 56.15 H 4.78 

- 
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240 THIEM UND GERKEN 

Benzy 1 -4- - 0- benz oy 1 - 2- brom- 2,6-di des oxy- 6- 0- - gl ucopyranos i d (5) : 
Eine Losung von 128 mg ( 0.29 mnol) 4 in 15 ml absol. Methanol wird 

mit einem Tropfen konz. Salzslure versetzt und 7 h bei Ramtemp. stehen 

gelassen. Nach Zugabe einer Spatelspitze Natriumhydrogencarbonat wird 

fast bis zur Trockne eingeengt. mit Dichlonnethan a u f g e n m n  und mit 

Natriwnhydrogencarbonatlosung gewaschen. Nach Trocknen uber Magnesium- 

sulfat wird eingeengt und aus Ether/n-Hexan auskristallisiert. Ausb.: 

110 mg ( 91 % ), farblose Kristalle, Schmp. 122°C. [a]io=-38.0 (c=0.05 

in Dichlormethan). 

C20H21Br05 (421.3) Ber. C 57.02 H 5.02 

Gef. C 56.83 H 5.01 

Methyl-4-O-benzoyl-2,3-0-isopropyl - - iden-a-P-rhamnopyranosid - (6) : 
Zu einer Losung von 7.1 g (33.0 ml) 3 in 175 ml absol. N.N-Dimethyl- 
formamid wird portionsweise 3.6 g (150.0 ml) Natriumhydrid gegeben. 

Bei 0°C wird eine Losung von 14 ml ( 57.0 ml) Benzylbromid in 20 ml 

absol. N,N-Dimethylformamid zugetropft und 2 h geruhrt. Nach Zutropfen 

von 140 ml Methanol wird weitere 30 min geruhrt, eingeengt und mit Di- 

chlormethan aufgenomnen. dann uber Magnesiumsulfat getrocknet, eingeengt 

und im Hockvak. Benzylalkohol und Benzylmethylether abdestilliert. 

Ausb.: 8.9 g (89 % I ,  farblose Krlstalle nach Sublimation, Sublp.l09"C, 
[a] i o=+l  4.6 (c=O. 74 in Dichl omthan). 

C17H2405 (308.4) Ber. C 66.22 H 7.85 

Gef. C 66.68 H 7.43 

Unsetzung von 2 mit Dibromnethyl-methylether : Zu einer Lijsung von 
330 mg ( 1.5 mnol) - 3 in 10 ml absol. Dichlormethan werden 80 mg Zink- 

bromid und 0.5 ml ( 3.05 moll Dibromnethyl-methylether gegeben und 24 h 

bei Raumtemp. geruhrt. Die nach Zugabe von 10 ml Dichlomethan auf 0°C 

gekuhlte Losung wird mit 4 N Salzsaure von 0°C gewaschen, mit Magnesium- 
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24 2 THIEM UND GERKEN 

TABELLE 2. Kopplungskonstanten (Hz) 

3 4a) sb) 6‘) 7 8 gd’ 10 1 1  12 - - -  - - - - - - -  
J(1,2) 0.6 8.6 8.4 0.7 0.5 3.6 0.5 4.2 8.6 0.6 
J(2,3) 5.8 10.6 10.2 5.9 0.5 10.7 5.4 4.5 10.5 4.8 
J(3,4) 7.0 9.4 9.5 7.0 5.0 9.1 7.2 5.6 9.5 8.0 
J(4,5) 9.2 9.6 9.6 9.8 9.0 9.9 9.9 7.4 9.6 10.2 
J(5,6) 6.2 6.2 6.2 6.2 6.2 6.2 6.2 6.3 6.1 6.2 

c)J(Ph-Ctj2(A,B))=-1 1.8; J( Ph-Ct12(A,B))=-1 1.4 
(3,OCHO) =0.8;b)J( 3,0H)=3.4, J(Ph-Ctt2(A,B))=-12.C ; 

d) 
- 

sulfat getrocknet und bei Raumtemp. eingeengt. Ausb.: 410 mg ( 79 % 1, 

nach ‘H NMR ergibt sich ein Gemisch von I_  zu 8 irn Verhaltnis 1 : 2. 

200 mg Rohgemisch werden durch Mitteldruckchranatographie (Essigesterl 

n-Hexan 1 : 4) getrennt. 

2-Brm-2,6-di desoxy-3,4-di -!-formy1 -a-i-gl ucopyranosyl bromid (8) wi rd 
kristal tin erhal ten, farblose Kristal le ,Sctnnp. 97°C. [a] b”=+158.7 (c= 

0.9 in Dichlormethan). 

C8H10Br205 (346.0) Ber. C 27.77 H 2.91 Br 46.19 

Gef. C 28.53 H 3.45 Br 45.29 

2-Brom-2,6-didesoxy-3,5-di-O-fo~yl-0-~-g1ucofuranosyl - - bromid (7) - wird 

als sehr instabiler, braunlicher Sirup erhalten, der ‘H NMR-spektros- 

kopisch charakterisiert wird. 

Methyl-2-bran-2,6-didesoxy-3.5-di-~-formyl-a-~-g1ucofuranosid (lo) 
und Methyl-2-brm-2.6-didesoxy-3.4-di -?-formy1 -6-g-91 ucopyranosid (fi) : 
Eine Losung von 210 mg (0.61 ml) Rohgemisch aus 

Dichlomthan wird mit 5 ml absol. Methanol und 2 Spatelspitzen Silber- 

carbonat versetzt und 12 h bei Raumtemp. unter LichtabschluB geruhrt. 

Nach Abfiltrieren tiber Celite wird eingeengt und saulenchromatographisch 

(Essigester/n-Hexan 1 : 4) gereinigt. Ausb.: 130 mg (72 %) Gemischsirup 

+ 2 in 2 ml absol. 
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&D-OLIVOSYL(1+3)-D-OLIVOSIDEN 243 

in einem Verhaltnis = 1 : 2 ( nach 

kristallisiert aus Ether/n-Hexan, farblose Kristalle,Schinp. 74"C, ["lo = 

+72.2 (c=O. 43 in Di chl ormethan). 

'9"1 3Br06 

1 : H NMR ). Die Verbindung - 1 1  
20 

(297.1) Ber. C 36.38 H 4.41 Br 26.90 

Gef. C 36.66 H 4.70 Br 26.43 
1 Die Verbindung kann nicht rein isoliert werden. Aus dem H-NMR-Spek- 

trum des Gemisches lo + 

in terpre tiert werden. 

konnen jedoch die Protonensignale von lo 

Umsetzung von 5 mit Dibromnethyl-methylether : Zu einer Losung 

von 50 mg (0.16 mnol) - 6 in 0.5 m l  Deuterochloroform wird eine Spatel- 

spitze Zinkbrmid und eine Losung von 60 p1 (0.37 mnol) D i b r m t h y l -  

methylether in 0.5 ml Oeuterochloroform ins NMR-Rohrchen gegeben und 

sofcrt vermessen. Nach 5.5 h ist 5 vollstandig zu 9 ungesetzt. Nach 
21 h sind die Signale von 9fastvollstandig verschwunden, dafur treten 

die von 12 auf, die ebenfalls gut interpretierbar sind. Nach 4 d fin- 

den sich die schon bekannten Signale von 8. 
Benzyl -4-0-benzoyl-3-0- - ( 4-2-benzoyl -2-brom-2 .6-didesoxy-3-0- - 

formyl-B-Q-gl - ucopyranosyl)-2,6-didesoxy-a-~-arabino-hexopyranosid (15) - 

und Benzyl-4-2-benzoyl-3-0- ( 4-~-benzoy1-2-brom-2,6-didesoxy-3-~- 

formyl -a-Q-gl - ucopyranosyl ) -2.6-didesoxy-a-Q-arabi no-hexopyranosid (16) : 
~~ ~ ~ _ _ _ _ ~ ~  ~ 

a) Eine Losung von 75 mg (0.23 mnol) 

die mit 100 mg Silbercarbonat versetzt ist, wird nach Zugabe von Mole- 

kularsieb (3 A und 4 A )  3 h zur Trocknung unter Stickstoffatmosphare 

geruhrt. Nach Zugabe einer Lijsung von 200 mg ( 0.47 mnol) 1 in 3 m l  

absol. Dichlormethan wird 4 d unter Stickstoffatmosphare und Lichtab- 

schluB bei Raumtemp. geruhrt. Es wird uber Aktivkohle/Celite filtriert, 

mit NatriumhydrogencarbonatlBsung gewaschen, uber Magnesimsulfat ge- 

trocknet, eingeengt und schichtchromatographisch (Essigester/n-Hexan 

in 2.5 ml absol. Dichlormethan, 
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244 “HIM UND GERKEN 

1 : 3 ) gereinigt. Das Gemisch aus 2 und 16 wird als farbloser Sirup 
erhalten. Ausb.: 34.7 mg ( 23 % ). Nach H NMR betrPgt das a : 6-Ver- 

haltnis 1 : 4. Die Anomeren konnten nicht getrennt werden. [u]i0=+66.7 

(c=0.68 in Essigester). 

C34H37BrOg (669.6) Ber. C 60.99 H 5.57 

15+16 Gef. C 61.23 H 5.32 

1 

-- 
b) Bei gleicher Reaktionsfuhrung, Mengenverhal tnissen und Aufarbei tung 

wie unter a) wird anstatt Silbercarbonat 100 mg Silbersilicat bei einer 

Reaktionszeit von 4 d vemendet. Gemischausb. 

mit einem a : 6 -Verhaltnis von 1 : 3 nach H NMR. 

c )  100 mg (0.31 mnol) 13 werden unter gleichen Bedingungen wie bei der 
Herstellung von 19 + fi beschrieben umgesetzt, aufgearbeitet und an- 
schl ie6end schichtchromatographisch getrennt ( Essigester/n-Hexan 1 : 3 ) .  

Ausb.: 127 mg (61 X ) .  Der farblose Sirup besteht laut 

- 16 im Verhaltnis 6 : 1. ‘H NMR-Daten von 15: siehe Tabellen 3 und 4. 
- 16: ’H NMR(270 MHz in CDC13): 1-ti  6 = 4.94 dd, 4-H 3.26 dd(t), 5-H 

4.19 dq, 6-CH3 und 6--CH3 1.32 d und 1.41 d, 1--H 5.31 d. 2a’-H 4.02 dd, 

3--H 5.83 dd(t). J(1,2a)=3.4. J(1,2e)=1.5, J(3,4)=9.2. 5(4,5)=9.6, 

J(5,6)=6.2, J(1- ,2a-)=3.6, J(2a’,3’)=11.0. 5(3’,4’)=9.8, J(5’,6’)=6.2 Hz. 

+ 16 : 29 mg (19 X )  
1 

1 H NMR aus - 15 und 

Benzyl-3-0- - ( 3,4-di-~-acetyl-2,6-didesoxy-6-lj-arabino-hexopyranosyl)- 
~ ~~~~ ~ ~~~ 

4-~-benzyl-2,6-didesoxy-a-~-arabino-hex0pyranosid -- (17) und Benzyl-3-O- 
( 3,4-di -O-acetyl-2,6-didesoxy-a-lj-arabi no-hexopyranosyl)-4-~-benzoyl- 

2,6-didesoxy-a-~-arabino-hexopyranosid (18) : Eine Losung von 15 mg 

(0.022 mnol) 15 + - 16 in 5 ml absol. Methanol wird mit einer Spatel- 

spitze wasserfreiem Natriumcarbonat 5 h bei Ramtemp. geruhrt. Nach Ein- 

engen, Aufnehmen mit Essigester und Abfiltrieren wird mit einer Spatel- 

spitze Palladium/Aktivkohle (10 %) und drei Tropfen Triethylamin ver- 

setzt und 24 h unter leichtem Wasserstoffuberdruck hydriert. Nach Ab- 
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24 6 THIM UND GERKEN 

T A B E L L E  4 .  Kopplungskonstanten ( Hz) 

15 - 
J(1,Za) 3.5 
J(1,2e)  1.4 
J (2a ,2e)  -13.0 
J(2a.3) 11.3 
J (2e ,3)  5.4 
J ( 3 , 4 )  8.7 
J (4 ,5)  9.4 

J (  1’ ,2a’ 8.5 
5(5,6) 6.3 

J(1’ .2e’ - 
J (2a- ,2e- 1 - 
J(2a’ ,3’ 10.5 
J(2e- ,3- ) - 
J(3’ ,4’ 9.4 
J(4-  .5’ 9.6 
J(5’ ,6’) 6.1 
J (  3- ,OCEO) 0.8 
J (  Ph-Ct12(A.B) ) -1 1.7 
J ( Ph-Ct12 (A, B ) ) - 1 0.8 

17 

3.6 
1.3 

-12.9 
11.5 
5.2 
8.6 
9.4 
6.1 
9.6 
2.0 

-12.3 
12.0 
5.4 
9.4 
9.3 
6.1 

- 

- 
-12.0 
-11.0 

18 

3.2 
1.2 

-12.4 
11.9 
5.4 
9.6 
9.6 
6.2 
3.2 
1.2 

-12.4 
11.9 
5.4 
9.6 
9.6 
6.2 

- 

- 
-12.0 
-11.8 

21 

8.3 9.6 
- 2.0 
- -12.6 

9.8 12.0 
- 5.2 

9.6 9.4 
9.6 9.6 
6.2 6.2 
8.5 9.6 
- 2.0 
- -12.6 

10.7 11.9 
- 5.3 

9.6 9.3 
9.6 9.6 
6.2 6.2 

- 19 - 

- - 
-12.0 -12.0 

- - 

f i l t r i e r e n  des Katalysators  wird eingeengt.  2 h am Hochvak. getrocknet ,  

m i t  2 m l  absol .  Pyridin und 1 m l  Acetanhydrid v e r s e t z t  und 24 h bei  5OC 

belassen. Nach Zugabe von Natriunhydrogencarbonat wird mehrfach m i t  

Toluol abgezogen, a n s c h l i e k n d  m i t  Dichlormethan aufgenomnen und m i t  

wassr iger  Natriumhydrogencarbonatlosung gewaschen sowie iiber Magnesium- 

s u l f a t  getrocknet .  Nach F i l t r i e r e n  uber Kieselgel wird ein f a r b l o s e r  

S i rup  e r h a l t e n .  Ausb.: 7.5 mg ( 62 1: bezogen auf  + 16 ). Eine Probe 

wird schichtchromatographisch g e r e i n i g t  ( E s s i g e s t e r l  n-Hexan 1 : 2 ), 

wobei 2 r e i n  e r h a l t e n  wird. [ca1i0=+35.9 (c=O.29 i n  Dichlormethan). 

D
o
w
n
l
o
a
d
e
d
 
A
t
:
 
1
2
:
3
8
 
2
3
 
J
a
n
u
a
r
y
 
2
0
1
1



247 

(542.6) Ber. C 66.40 H 7.06 

Gef. C 66.68 H 7.40 
'30"38'9 

1 - 18 kann nur mit 17 verunreinigt gewonnen werden, wobei das 
trum durch Subtraktion der Signale von 17 interpretierbar ist. 

H NMR-Spek- 

Benzyl -4-0-benzoyl-3-0- (4-~-benzoyl-2-brom-2,6-di desoxy-3-0-f omyl- 

6 -O_-gl - ucopyranosy1)-2-brom-2,6-didesoxy-B-~-gl ucopyranosid (19) und 
Benzyl-4-~-benzoyl-3-~-( 4-~-benzoyl-2-brom-2,6-didesoxy-3-~-fomyl-a-~- 

- 

sung von 100 mg (0.24 mnol) 5 in 1 ml absol. Nitromethan und 4 ml absol. 

Toluol wird mit aktiviertem Molekularsieb ( 4 A ,  Stabchenform mit Feuch- 

tigkeitsindikator,Merck ) 1 h unter Stickstoffatmosphare geruhrt. Nach 

Zugabe von 100 mg ( 0.36 mnol) Silbertriflat wird auf -78°C gekuhlt und 

eine vorher mit aktiviertem Molekularsieb ( 4  A )  getrocknete Losung von 

122 mg (0.29 mnol) 1 in 1 ml absol. Toluol zugegeben. Die Losung wird 

2 d unter Stickstoffatmosphare und LichtabschluB geriihrt, wobei sie sich 

auf Raumtemp. aufwarmt. Nach Filtrieren uber Celite wird mit Essigester 

aufgenomnen, mit Natriumthiosulfat- sowie mi t Natrimhydrogencarbonat- 

losung geuaschen, uber Magnesiumsulfat getrocknet und eingeengt. Ausb.: 

167.5 mg (92 X ) ,  farbloser Sirup mit einem Verhlltnis 9 : 20 = 6.5 : 1 

(nach H NMR). Aus Etherh-Hexan kristallisiert 2 in Form farbloser 1 

20 Kristalle, Schmp. 196'C,[~]~ =-22.2 (c=1.03 in Dichlormethan). 

C34H34Br2010 (762.5) Ber. C 53.56 H 4.49 

Gef. C 53.49 H 4.59 

'ti NMR-Daten von 19: siehe Tabellen 3 und 4. 0 : 'H NMR (270 MHz in 

CDC13): 1--H 6 = 5.53 d, 3'-H 5.67 dd(t). J(1'.2-)=3.6, J(2',3')=11.0, 

J(3- ,4-)=9.6 Hz. 
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24 a mrm UND GEI(KEN 

Benzyl -3-0- - (3,4-di -O-acetyl-2,6-di desoxy-8-~-arabino-hexopyranosyl) - 
4-~-benzoy1-2,6-didesoxy-8-D-arabi no-hexopyranosid ( 3 1  : 1 Img (0.01 4 

mnol) 19 werden unter den bei c/E beschriebenen Bedingungen umgesetzt. 
aufgearbei tet und anschlie6end schichtchromatographisch ( Essigesterl 

n-Hexan 1 : 2 ) gereinigt. Ausb.: 4.7 mg ( 59 X 1, farbloser Sirup, 

[a]E0=-26.7 (c=O.O9 in Dichlomthan). 

'30H36'1 0 (556.6) Ber. C 64.74 H 6.52 

Gef. C 64.35 H 6.75 

DANKSAGUNG 

Wir danken der Deutschen Forschungsgemeinschaft sowie dem Fonds 
der Chemischen Industrie fur die Forderung dieser Untersuchungen. 

LITERATURVERZEICHNIS 

1. 

2. 

3. 

J. Thiem, Carbohydr. Res. 68, 287 (1979). 
J. Thiem und A. Sievers, Chem. Ber. 112, 1035 (1979). 
J. Thiem, A. Sievers und H. Karl, J. Chromatogr. 130, 305 
(1977). 

J. Thiem und H. Karl, Chem. Ber. 113, 3039 (1980). 
H. Gross und U. Karsch, J. Prakt. Chem., 3, 315 (1965). 

Carbohydr. Res. 5, 241 (1967). 

85 (1979). 

4. 

5. 

6. R. Bogngr, I. Farkas SzabB, I. Farkas und H. Gross, 

7. K. Bock, C. Pedersen und J. Thiem, Carbohydr. Res., 73, 

8. J. Thiem, M. Gerken und K. Bock, Liebigs Ann. Chem., 
im Druck. 

9. R. 6. Boar, D. W. Hawkins, J. F. McGhie und D. H. R. Barton, 
J. Chem. SOC.. Perkin Trans. 1 ,  654 (1973). 

H. Paulsen und V. Sinnwell, Chem. Ber.. 111, 879 (1978). 
J. Thiem und J. Schwentner. Tetrahedron Lett., 459 (1978). 

10. 

11. 

D
o
w
n
l
o
a
d
e
d
 
A
t
:
 
1
2
:
3
8
 
2
3
 
J
a
n
u
a
r
y
 
2
0
1
1



B-D-OLIVOSYL(1+3)-~OLIVOSIDEN 249 

12. K. Bock, C .  Pedersen und P .  Rasmussen, Acta Chem. Scand.. 
Ser.  B. 29, 185 (1975).  -- 

13. J .  Thiem, J .  Elvers und J .  P. Lorentzen, Chem. Ber. ,  113, 
2827 (1980) .  

14. 

15. 

H. Paulsen, Angew. Chem., 94, 184 (1982) .  

5. Hanessian und J. Banoub, Carbohydr. Res., 2, C 13 (1977) .  

D
o
w
n
l
o
a
d
e
d
 
A
t
:
 
1
2
:
3
8
 
2
3
 
J
a
n
u
a
r
y
 
2
0
1
1


