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Moenamycin A und verwandte Antibiotika hemmen die Mureinbiosynthese durch Blockierung eines

Schrittes im Polyprenolcyclus. Genauere Vorstellungen tiber den Wirkungsmechanismus dieser
Antibiotika gibt es bisher nicht, weil ihre Strukturen nicht ausreichend genau bekannt sind 1).

2) 3) ;
Vom Moenomycin A wei man, da8 es aus ] und 2 aufgebaut ist und auBerdem D-Glucose und

4)

2-Amino-2-desoxy-D-glucose enthilt ~'. Wir berichten im folgenden iiber den neuen Moenamycin-

Baustein 3, fiir den wir den Namen D-Moenuronsdure vorschlagen.
Vorsichtige Hydrolyse von Moenamycin A (0. 1N HCl/Dowex 50 3) ), anschlieBende
Glycosidbildung (O.1N HCl/Ethanol/Benzol, azeotrope Destillation) und chromatographische

Trennungen flihrten zum Ethylfuranosidurono-6,3-lacton 4, dessen Acetylierung 5 ergab. Das

1H—N[VIR—Spekt:c'um von 5 (s. Tab. 1) zeigte zwei Acetat-, eine tertidre Methyl- und die O-Ethyl-

gruppe an, sowie vier je einem Proton entsprechende Singuletts. Das IR-Spektrum von 5

(v 51810 und 1750 an belegte den y-Lactonring 6)

7

, die in Schema (1) angegebene Fragmentie-
rung im Massenspektrometer die Furanosestruktur '’, Das zum Vergleich hergestellte Glucuron-
sdurederivat 2 besitzt das gleiche Zerfallsverhalten, die a und b entsprechenden Peaks

traten bei m/e 171 (9%) und m/e 129 (78%) auf.
1

Die Reduktion von 4 mit NaBD 4 €rgab 9. Im H-NMR-Spektrum von 3 entsprach 5~H ein
Singqulett, was nur mit der 4-Stellung der CH3-Gruppe vereinbar ist.

Die Zuordnung der 'H-NYR-Signale von 1-H, 2-H, 3-H und 5-H gelang bei 5 nach Zusatz
von [D27]Eu(fod) 3+ Die grofen induzierten paramagnetischen Verschiebungen der Acetylsignale
lassen erkennen, das das Verschiebungsreagenz bevorzugt an den Estergruppen kamplexiert. Die
Signale bei 5.42 und 5.19 ppm werden ebenfalls stark zu tiefem Feld verschoben, sie sollten
deshalb 2-H und 5-H entsprechen; das Signal bei 5.14 ppm ist dann 1-H zuzuordnen. Das zum

Vergleich aufgencmmene Spektrum von 7 beweist diese Interpretation (s.Tab.1).

1-H, 2-H und 3-H liefern bei 5 Singuletts, sie missen daher trans-stindig sein 8 .

Es ist anzunehr.eu, daB die beiden Fiinfringe in 4 und 5 cis-verkniipft sind; daraus folgt, daB die
183
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Moenuronsdure gluco- oder ido-Konfiguration besitzt. Zur Unterscheidung zwischen diesen beiden

Moglichkeiten wurde 4 mit NaBH, zu § reduziert, aus dem durch Umsetzung mit Trifluoressig-

4
sdure/Wasser und anschliefende Acetylierung die acetylierte 1,6-Anhydrofuranose 10 entstand.

Im 1I—I—l\]l*/IR—Spekt-_rum von 10 ([D6]Benzol) ergaben die Protonen an C-5 und an C-6 ein ABX-Spektrum,

dessen Analyse (J =2.8 Hz, J,

5,6"
9)

=1.2 Hz, J,, 6,,——13.6 Hz) nur mit axialer Stellung der

. Moenuronsdure leitet sich also von der Glucose ab.

5,6'
Acetatgruppe an C-5 vereinbar ist
Zur Bestimmung der Absolutkonfiguration wurde der CD des Lactonchromophors in 4
(xnax=225 nm, A€=+2.42) und in § (?»nax=222 nm, AG=+2.85) verglichen. Die Methylgruppe ist
bei 4 von beiden Ringebenen weggerichtet. Man kann deshalb annehmen, daB der Lactonring in

wd 6 im wesentlichen die gleiche - mbglicherweise das Vorzeichen des CD bestimmende 11 -

1l

Konformation besitzt 2). Die gute Ubereinstimmmng der CD-Daten belegt, das das Ethylfurano—
sidurono-6,3-lacton der Moenuronsdure die in 4 angegebene Absolutkonfiguration besitzt, die
Moenuronsdure im Moenomycin A also zur D-Reihe gehort.

Im intakten Moenomycin-A-Molekiil liegt die Carboxylgruppe der Moenuronsdure ver-

14) . Die

mutlich frei vor. Moenomycin A hat vier durch Titration nachgewiesene Sdurefunktionen
stdrkste (pKS< 2) ist der Phosphorsdurediester-Gruppierung zuzuschreiben 1) . Von den drei
anderen Sdurefunktionen mit pKS-Werten um 4 entspricht eine der Glycerinsdure (vgl. Bruch-
stiick 2) und eine dem enolisierten 2_Aminocyclopentan-1,3-dion-Teil 1°) (vgl. Bruchstick 1) .
Die bisher unbekannte vierte Sdurefunktion kdnnte die der Moenuronsdure sein.

4 ist sehr sdurelabil. Bei milder Sdureeinwirkung geht es unter 002_ und H20-
Verlust in das schon lange bekannte 11 14) Uber. Dabei muB eine Bindung zwischen C-1 und C-5

gekniipft werden. Frithere Untersuchungen haben ergeben, daf die beiden OH-Gruppen in 11 trans-
stindig sind 1®), Informationen iber die Absolutkonfiguration lagen bisher nicht vor. Wir
fanden, da® die Absolutkonfiguration derartiger Diole mit Nakanishis CD-Methode 17) bestimmt
werden kann: Die Idsung von Terrein (13) und Pr(d}:m)3 (Molverhdltnis 1:1, CHC13) zeigte zwei
induzierte CD-Extrema bei 311 nm (AA€=+13.6) und 281 nm (AA€=-15.3). Das ldngerwellige

Extremum ist positiv, der daraus abzuleitende 17)

Torsionswinkel O-C(4)-C(5)-O entspricht der
von Barton und Miller 18 bewiesenen Absolutkonfiguration des Terrein. - 11 entsteht jedoch
beim Sdureabbau von 4 nicht in optisch aktiver Form, sondern als Racemat:; das ergab sich bei
Aufnahme von 1I—I—NMR—Spektren des Diacetates g unter Zusatz des optisch aktiwven Verschiebungs-

reagens Eu(tfc)3 19) .
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Tab. 1. 'H-NMR-Spektren von 5 und 7 in CDCl, (f-Werte),

2 1
ad”

1-H 5.14 (s) +3.4 5.10 (s)
2~-H 5.42 +6.8 5.23 (s)
3-H 4.60 (s) +3.1 4,99 4, J3,4 = 4,5 Hz)
4-H _ _— 5.20 (44, J4'5 = 7.0 Hz, J3’4 = 4,5 Hz)
5-H 5.19 (s) +6.0 5.13 (@, J4,5 = 7.0 Hz)
4-CH3 1.63 +2.2 -
QAc 2.25, 2,13 +4.,0, +3.5 |[2.20, 2.09
O-Et 3,70 (m), 1.19 (t)(+2.5 3.61 m), 1,16 (t)

*nach Zusatz von 1 Bquivalent Eu(fod)3

Herrn Prof,Derek H.R,Barton danken wir fiir grofzligig zur Verfligung gestelltes Terrein,

Herrn Prof.Dr.G.Snatzke fiir wertvolle Diskussionen, Frau Dr,.F.Snatzke fiir die CD-Messungen,
Herrn Dr.D.Miller fiir die Massenspektren, dem Fond der Chemischen Industrie und der Hoechst AG
flir die finanzielle Férderung dieser Untersuchungen.
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