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Zur l)arstellung yon Aryl-N-D-fruktosiden* 
(Kurze  Mi t t e i l ung )  

Von 
FI. Knotz 

Aus dem Institut for Organische und Pharmazeutisehe Chemie der Universit~t 
Graz 

(Eingegangen a m  31. M a i  1957) 

I m  Gegensatz zur Glukose, die h~ufig als Baustein yon Glykosiden 
und Kohlehydraten auftritt ,  ist die Zahl der bekannten Fruktoside 
verhgltnismgftig gering. Auch N-D-Fruktoside sind tt2COtt 
nur  wenige synthetisiert worden, wie: Anilin- 1, I 
p-Phenetidin- ~, p-Toluidin- 8, p-Aminophenol- 4 und - - - - C - - N H - - A r  
p-AnisidinS-N-D-Fruktosid. I 

HOCH Zur Herstellung dieser Verbindungen wird Fruk- 0 t 
rose mit  den entsprechenden Aminen in methyl- oder HCOH 
~thylalkohol. LSsung unter Zusatz yon geringen ] 
Mengen Ammonehlorid ~ oder Zinkchlorid4, 5 (bzw. CH 
salzsaure Salze der zur Reaktion verwendeten Amine ~) l 
in der Siedehitze umgesetzt. Zur Isolierung wird im CH~OH (D 
Vakuum konzentriert;  aus dem sirupSsen Riickstand kristallisieren bei 
l~ngerem Stehen im Kiihlschrank die gesuchten N-D-Fruktoside aus. Die 
Rohausbeuten sind verhaltnismaftig gering, sie betragen 15 bis 25%. 

Wie ich fand, l~ftt sich die N-Fruktosidbildung durch Verwendung 
yon Phosphoroxyehlorid, Phosphors~ureesterchloriden oder Bors/iure usw. 
als Reaktionsmittel  wesentlich vereinfachen. Bei Zusatz von geringen 
Mengen dieser Stoffe t r i t t  zwar keine Erh5hung der Ausbeute ein, jedoeh 
kristallisieren die N-Fruktoside mit  unver~nderter Fruktose schon beim 
Verdunsten des LSsungsmittels bei Zimmertemperatur  aus. Die Trennung 
yon unverbrauehtem Ausgangszueker laftt sich dureh Behandeln mit  
Wasser leicht durehfiihren. Da aueh Bors~ure, Benzoes~ure, Chloressig- 
saure und Dianilidophosphors~ure wirksam sind, tri ift  anscheinend die 
yon R .  K u h n  ~ geaufterte Annahme, daft die Chlorhydrate der Amine 
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als Zwischenprodnkte bei der N-Glykosidbildnng anzusehen sind, auch 
auf Salze anderer S~turen zu. 

Um die gfinstigsten Bedingungen zu ermitteln, wurde einerseits 
die t~eaktionsdauer, anderseits die tLeaktionsmittelmenge variiert. 
lgeihenversuehe mit Anilin ergaben, daft die beste Ausbeute bei gleich- 
bleibender Reaktionsdauer (90 Min.) und Verwendung yon 14 bis 20 mg 
Kondensationsmittel bei Ans~Ltzen yon 6g  Fruktose zu 3,1 g Anilin 
erzielt wird. Geringere bzw. grSl3ere Zusi~tze haben eine Ausbeute- 
verminderung zur Folge, wenn die Reaktionszeit 90 Min. betr~gt. Wird 
hingegen eine gr6ftere Menge des Kondensationsmitte]s verwendet, 
t r i t t  eine wesentliche ErhShung der Ausbeute dann ein, wenn die Er- 
hitzungsdauer stark (auf 3 his 10 Min.) verkiirzt wird. Am giinstigsten 
erwies sich bei diesen Versuchen eine Menge yon 0,1 Mol des Konden- 
sationsmittels auf 1 Mol Fruktose. Die h6chsten Ausbeuten betrugen 
40 bis 50% ziemlich reines, von Fruktose befreites Rohprodukt. 

"~hnlich gfinstige Ergebnisse konnten auch bei der Umsetzung anderer 
Amine (p-Phenetidin, p-Anisidin und p-Toluidin) unter Einhaltung 
obiger Bedingungen erzielt werden. 

~ach  C. P. Barry und J. Honeyman 6 soll bei der Darstellung des 
Anitin-N-D-fruktosids bei Verwendung von Anilinchlorhydrat als 
Reaktionsmittel eine Ausbeute yon 70% erhalten werden. Wiederholte 
Versuche nach den Angaben der genannten Autoren ]ieferten aber nur 
eine 17%ige Ansbeute. Es ist anzunehmen, daft C.P.  Barry und 
J. Honeyman ein stark fruktosehaltiges Rohprodukt in H~Lnden batten. 

Aufter mit den eben genannten Aminen versuchte ich auch, mit einer 
Reihe anderer (Xylidin, r Benzylamin, Cyclohexyl- 
amin, Sulfanilamid, Sulfathiazol und Anitsthesin) eine N-Fruktosid- 
bildung auf die geschilderte Art zu erreichen. Mit diesen Verbindungen 
verliefen jedoch alle Versuche negativ. Vielleicht sind ftir das Miftlingen 
ithnliche Ursachen, wie sie F. Micheel und B. Schleppingho//s fiir das 
Niehteintreten yon Amadori-Umlagerungen annehmen, maftgeblich. 

Bei weiteren Versuchen konnte gefunden werden, daft bei gleich- 
zeitiger Einwirkung yon Fruktose auf salzsanre Amine mit Phosphor- 
oxychlorid als Kondensationsmittel nicht Fruktoside, sondern Schi//sche 

/~--CH20H 
O 

(II) 

Basen des 5-Hydroxymethyl-furfurols I I  entstehen. Hieriiber soll dem- 
ngchst berichtet werden. 

s Ber. dtsch, chem. Ges. 89, 1703 (1956). 
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Experimenteller Teil 

Mikroanalysen : H .  B i e m a n n  

A n i l i n - N - D  -]rulctosid 

a) 6 g Fruktose und 3,1 g Anilin, aufgesehlemmt in 30 ccm absol. Alkohol, 
werden naeh Zugabe yon 0,0143 g POC1 a am koehenden Wasserbad 1~/~ Stdn. 
unter Riickflul~ erhitzt. Beim Anreiben in einer Kristallisierschale kristallisiert 
naeh einigen Stunden das Anilin-N-D-fruk~osid gemeinsam mit  nicht um- 
gesetzter Fruktose aus. Der scharf abgesaugte Kristallbrei wird mit  wenig 
Alkohol gewasehen und die Fruktose dutch Behandlung mit  etwas Wasser 
abgetrennt.  Naeh Umkristallis. des Rfickstandes aus absol. Alkohol gl/inzende, 
farblose I~Iatten, Sehmp. 152 bis 153 ~ (Zers.). Ausbeute 1,70 g (20% d. Th.). 

[ a ] ~ = - - 1 9 6 , 7  ~ in Pyridin ( c =  1); [ c r  ~ in Alkohol 
(c = 1). 

b) l%eaktionsansatz: 4 g Anilin, 6 g Fruktose- in  30 ecm absol. Alkohol; 
0,1 Mol Kondensationsmittel  pro Mol Fruktose. Die Reaktionszeit wird 
vom Siedebeginn des LSsungsmittels an gerechnet. Aufarbeitung wie unter a 
angegeben, jedoch kristallisieren bei guten Ausbeuten die Reaktionsprodukte 
bereits aus der warmen LSsung aus. 

B e i s p i e l e :  

l~eaktionszeit 
Kondensa~ionsmittel Min. Ausbeute 

I-I~BO z . . . . . . . . . . . . .  : . . . . .  
(C2H~O)~POC1 . . . . . . . . . . . .  
~POCI 3 ................... 

C~ttsCOOI-I . . . . . . . . . . . . . . .  
C1CH~COOI-I . . . . . . . . . . . . .  
(C6H~NI-I)~PO OI-I . . . . . . . . .  

3 
8 
3 

30 
10 
5 

5,25 g (61,76% d. Th.) 
4,05 g (47,65% d. Th.) 
4,00g (47,0% d. Th.) 
2,30 g (27 0% d. Th.) 
3,80 g (44,7% d. Th.) 
3,70g (43,5% d. Th.) 

p- P h e n e t i d i n  -N-D-]ruktos id  

Eine Suspension yon 6 g Fruktose und 6 g p-Phenetidin in 30 ccm absol. 
~ thanol  wird nach Zusatz von 0,54 g (C2HsO)2POC1 3 Min. auf dem Wasser- 
bad unter  l%fiekflu~ zum Sieden erhitzt. Aufarbeitung wie under a, jedoch 
l~l]t sich beim Stehen fiber Nacht  aus der alkohol. Mutterlauge ein zweites 
Kristall isat  gewinnen. Ausbeu~e 4,85 g (48,6% d. Th.). 

Das aus Alkohol-Tierkohle umkristall, f~ohprodukt sehmilzt bei 140 ~ 
Mischschmp. rnit~ Phene~idin-N-D-fruktosid naeh R .  K u h n  2 zeigt keine 

:Depression. 
[a]~ = - -  179,8 ~ in Pyridin (c = 0,8) (R .  K u h n  ~ - -  187~ 

p - A n i s i d i n  -N-D-]ruktos id  

6 g Fruktose und 5 g p-Anisidin werden, wie bei der Darstellung des 
Phenetidinfruktosids beschrieben, umgesetzt. Aufarbeittmg wie fiblich. 
Rohausbeu~e 4,76 g (50,1% d. Th.). Lange farblose Nadeln aus Alkohol- 
Tierkohle, Scbmp. 141 bis 142 ~ (Zers.). 

ClaI-I1906N. Ber. C 54,74, t t  6,67, N 4,91. 
Gel. C 55,09, :H 6,86, N 4,87. 
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[a]D 0 = - -  195~5 ~ in Pyridin (c = 1,6); B.  Hel]erieh~: - -  165~ Schmp. 
152 ~ (Zers.). 

p- Toluidin-N-D-]ruktosid 

Ansatz : 6 g Fruktose und 4,6 g p-Toluidin werden, wie oben beschrieben~ 
ttmgesetzt und aufgearbeiSe?G, l~ohausbeute 4,09 g (45,8% d. Th.). 

Btischelige Sttibchen aus absol. Alkohol-Tierkohle, Schmp. 155 bis 156 ~ 

C18H~90~N. Ber. C 58,00, H 7,06, N 5,20. 
Gel. C 58,30, H 7,22, N 5,20. 

[cr = - -  190,4 ~ in Pyridin (c = 1) (C. P .  Barry  6 - -  198,2~ Sehmp. 
13s o). 

Ffir die Ausgangsstoffe danke ich der Laevosan-A. G., Linz (Chem.~ 
pharmaz. Industrie, Franck u. Dr. Frendl), ffir die FSrderung der Arbeiten 
dem Vorstand des Instituts, Herrn ProL Dr. A .  Zin#e ,  bestens. 

Uber selbstttitige Autoxydationshemmung. II 
(Kurze Mi t te i lung)  

Von 
E. Abel* 

(Eingegangen am 18. Zvidrz 1957) 

Vor kurzem 1 habe ich in Autoxydation alkaliseher HydrazinlSsung ~ 
einen Fall selbsttgtiger Autoxydationshemmung aufgezeigt und babe 
darzulegen versucht~ in welcher Weise sich hier solche ~emmung experi- 
mentell zu gul3ern vermag: der Verlauf der Abhi~ngigkeit der Antoxy- 
dationsgeschwindigkeit yon der Alkalikonzentration durchschreitet einen 
Maximalwert. In  Anbetracht der wenig zahlreichen exakt-kinetisehen 
Untersuchungen auf dem Gebiete der Autoxydation war ich bei Durch- 
sicht der Literatur vorerst nur dieser einen Untersuchung begegnet, 
die die genannte Erscheinung klar nachweisen liel]. Nun sind mir in- 
zwischen prinzipiell gleichartige Ergebnisse einer weiteren Experimental- 
uutersuchung bekannt geworden, und ich mSchte hieriiber, wenn aueh 
nur fl~ aller Kiirze, berichten, zumal hier hi Gegensatz zu dem vorer- 
w~hnten Fall nicht alkalisches, sondern - -  analytisch - -  saures System 
vorliegt und infolgedessen das aus dem Widerstreit entgegengesetzter 
Abhiingigkeiten sich ergebende Extrem sieh nieht als Maximum, sondern 
als M i n i m u m  auswirkt. 

Es handelt sieh um Autoxydation yon Ferroehlorid in Essigs~ure 
und Acetat (vornehmlieh Kalziumaeetat) enthaltender 1)ufferlSsung ~. 
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