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Die grosse Anzahl von [iber Asparagin ¢l-N-glycosyl-verkn~Jpften Glycoproteinen 
enth~lt als innere Core-Struktur des Glycan-Teiles die in 1 angegebene Anordnung 2 . Die 
Glycoproteine vom N-Acetyllactosamin-Typ (N-Glycoproteine) enthalten an den end- 
stgndigen a-D-Mannopyranosyl-Resten vorwiegend ~-D-(1 ~ 2)-glycosidisch gebunden 
Lactosamin-Ketten. Diese sind wiederum h~ufig mit Neurarnins~ure besetzt. Bei dern 
mannosidischen Glycoprotein-Typ sind an gleicher Stelle weitere, zum Teil verzweigte 
a-D-Mannose-Ketten gebunden. Es ist erkennbar, dass die Core Region 1 als Fundamental- 
struktur gemeinsam auftritt. 
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Die wichtigste Schlilsselsequenz dieser Einheit ist das in 1 gekennzeichnete ver- 
zweigte Tetrasaccharid aus 2-Acetamido-2-deoxy-D-glucose und drei D-Mannose-Ein- 
heiten. Das grSsste Hindernis f'tir die Synthese dieser Sequenz ist die Herstellung der 
~-D-(1 ~ 4)-glycosidischen Bindung zwischen D-Mannose  und 2-Acetamido-2-desoxy-D- 
glucose. Da diese Verkn~Jpfung bisher nicht synthetisiert werden konnte, wurde/3-D-Man- 
p-(1 ~ 4)-D-GlcNAc auf einem Umweg ~Jber das besser erh~fltliche/~-D-Glc-p-(1 -+ 4)-D- 
GlcNAc dargestellt 3- 5. Hierzu musste im D-Glucose-Tel l  selektiv eine 2-Keto-Gruppe 
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eingef'tihrt und anschliessend zur D-manno-Konfiguration reduziert werden. Uns ist 
jetzt die direkte Synthese des betreffenden Disaccharides, und damit auch des gesamten 
Tetrasaccharides, gelungen. 

K~Jrzlich haben wir ~Jber eine neue Methode zur Herstellung/3-o-glycosidisch 
verkn~Jpfter Mannoside berichtet 6 . Hierbei werden ohne Nachbargruppenbeteiligung 
~/usserst reaktive D-Mannopyranosylhalogenide mit hinreichend reaktiven Hydroxylkom- 
ponenten mit dem Katalysator Silbersilikat 6 umgesetzt. Wir haben jetzt dieses Verfahren 
auf das vorgenannte Problem angewandt. )~usserst reaktive D-Mannopyranosylhalogenide 
mit einer genilgenden Anzahl von Ethersubstituenten sind 8 und 9. Beide Verbindungen 
lassen sich aus der 1,6-Anhydroverbindung 7 2 ~Jber 5 bzw. 6 darstellen. Die partiell 
benzylierte Verbindung 3 ist durch selektive Benzylierung mittels Phasentransfer-Katalyse 
(Tetrabutylammoniumbromid) in 80% Ausbeute zug~/nglich. 

Die Reaktivitfft der als Kupplungskomponente geeigneten Hydroxylkomponente 
war noch zu erproben. Bei der Umsetzung von 8 mit dem selektiv blockierten 2-Aceta- 
mido-2-desoxy-D-glucose-Derivat 10 in Dichlormethan bei Gegenwart yon Silbersilikat 
wurde in 75% nur das unerwiinschte a-D-glycosidisch verkniipfte Disaccharid 11, {[a]~ ° 

31,9 (c 1,35, Chloroform)} erhalten. Dae 4-OH-Gruppe in 10, deren Reakfionstrfigheit 
bekannt ist 8 , ist offensichtlich f~Jr eine 13-D-Glycosidsynthese zu unreaktiv. Es wurde 
daher die 1,6-Anhydroverbindung 7 mit axialer 4-OH-Gruppe eingesetzt 9 . Die Reaktion 
von 7 mit 9 in Dichlormethan bei Raumtemperatur fdhrte bei Gegenwart des Silbersilikat- 
Katalysators 6 in der Tat mit hoher Selektivitfft (a:p = 1:7) zum t3-D-verknfipften Di- 
saccharid 12, das in 62% Ausbeute nach S~ulenchromatographie (Kieselgel; Toluol- 
Aceton) isoliert werden konnte ([a]~ ° -23,6 ° (c 1,06, Chloroform)}. Die Zuordnung 
der Anomeren-Konfiguration erfolgte in jedem Falle durch Analyse der a3C-N.m.r.-Spek- 
tren10. 

Eine Entbtockierung yon 12 erfolgte in vier Schritten: Deallylierung u mit 
PdC12, Acetolyse mit Trifluoressigs~ure-Acetanhydrid, Hydrierung mit Pd-C in Methanol- 
1,4-Dioxan mit wenig Acetanhydrid und Entacetylierung mit Natriummethoxid. Vom 
peracetylierten Disaccharid war das 270 MHz-aH-N.m.r.-Spektrum voll analysierbar; die 
Daten der vollst~ndig entblockierten Substanz stimmten mit den angegebenen Werten 
~iberein3,12" 

Zur Ankn~Jpfung der D-Mannose-Reste wird in 12 an 3-OH entallyliert (PdC12 
in wffsseriger Essigsffure) und an 6-OH entacetyliert zu 15. Dieses wird mit 4 Mol des 
D-Mannosylchlorides 16 bei Gegenwart yon Silbertriflat und Tetramethylharnstoff 13 
in Dichlormethan bei - 15  ° umgesetzt. Man erh~t dabei in 80% Ausbeute das Tetra- 
saccharid 17 ~[~] ~ + 14,2 ° (c 0,81,Chloroform)), das, wie das 270 MHz-IH-N.m.r. - 
Spektrum zeigt, zwei a-D-glycosidisch verkn~Jpfte D-Mannose-Reste enthhqt. Zur Ent- 
blockierung yon 17 wird mit Trifluoressigs~iure Acetanhydrid der 1,6-Anhydroring 
geSffnet, das erhaltene Produkt unmittelbar hydriert und anschliessend acetyliert. Man 
gelangt dann zum Tridecaacetat 18, aus dem mit Natriummethoxid der freie Zucker 
19 erhalten wird, der in L~;sung ein Anomerenverhffltnis c~:/3 wie 3:1 aufweist 
([a] ~ + 37,2 ° (c 0,73, Methanol)). 

Da 12 im D-Mannose-Teil auch selektiv entblockiert werden kann, sind die 
beiden in 19 enthaltenen Trisaccharide ebenfalls zugffnglich. Dutch Umsetzung yon 

2o + 5,6 ° 16 mit 13 unter den obigen Bedingungen ergibt sich das Trisaccharid 20, ([a] r) 
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(c 1,27, Chloroform)}, das in 90% Ausbeute isoliert wird. Zur Entblockierung wird in 
20 entallyliert und dann der 1,6-Anhydrofing acetolytisch gespalten. Hierbei zeigte sich, 
dass die 6-O-Benzylethergruppe der zweiten D-Mannose-Einheit ebenfaUs abgespalten 
wird. Dies ist jedoch unerheblich, da man unmittelbar eine Hydrierung und Acetylierung 
anschliessen kann. Die Entacetylierung des erhaltenen Decaacetats ergibt das freie Tri- 
saccharid 21 {[et] ~ + 36,5 ° (c 0,74 Methanol)}.  
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Ganz entsprechend k5nnen 16 und 14 miteinander kondensiert werden, wobei 
in 80% das Trisaccharid 22 erhalten wird ([~] ~30 _0,5 ° (c 0,85, chloroform)} . Eine Ent- 
blockierung erfolgt in einer analogen Reaktionsfolge und filhrt zum freien Trisaccharid 14 
23 {[o~] ~ + 27,8 ° (c 0,71, Methanol)} 14. 

Das Tetrasaccharid 17 ist ausserdem ein ausgezeichnetes Zwischenprodukt zum 
Aufbau noch gr[~sserer Oligosaccharide. So ist an den D-Mannose-Resten an 2-OH eine 
Verlffngerung der Kette, je nachdem mit Lactosamin als auch mit D-Mannose-Ketten, 
mSglich is . Die 1,6-Anhydroform des 2-Azido-Zuckers ist ebenfalls neu zu funktionali- 
sieren, so dass auch eine Kettenverlffngerung in Richtung des Asparagins m[;glich ist. 
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