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ABSTRACT 

The synthesis of the trisaccharides O-/?-D-galactopyranosyl-(l-+3)-O-(2-acet- 

amido-2-deoxy-cr-D-galactopyranosyl)-(l-+6)-D-galactopyranose (15) and O-~-D- 

galactopyranosy l-(1 +3) - 0 - (2-acetamido-2-deoxy - M - D - galactopyranosyl)-(1 -+6)-D- 

glucopyranose (27) is described and the synthesis of a-n-glycosides by reaction of 

3,4,6-tri-O-acetyl-2-azido-2-deoxy-BD-galactopyranosyl chloride with highly reactive 

hydroxyl groups is discussed. The trisaccharide 27 was coupled with serum albumin 

by formation of an imine intermediate and reduced to an amine, to yield a synthetic 

T-antigen. A similar coupling of 15 was unsuccessful. 

ZUSAMMENFASSUNG 

Es wird die Synthese der Trisaccharide O-P-D-Galactopyranosyl-( 1+3)-O- 

(2-acetamido-2-desoxy-a-D-galactopyranosyl)-( l--+6)-D-galactopyranose (15) und O- 

p-D-Galactopyranosyl-( 1 --) 3)-0-(2-acetamido -2-desoxy - c( - D -galactopyranosyl)-(1 + 

6)-D-glucopyranose (27) beschrieben. Die a-D-Glycosidsynthese von 3,4,6-Tri-O- 

acetyl-2-azido-2-desoxy-P-D-galactopyranosylchlorid mit sehr reaktiven Hydroxyl- 

gruppen wird diskutiert. Das Trisaccharid 27 1aDt sich mit Serumalbumin kuppeln 

zum synthetischen T-Antigen, durch Bildung eines zu einem Amin-reduzierten Imin- 

zwischenproduktes, wodurch ein synthetisches T-Antigen erhalten wird. 

EINFiiHRUNG 

Die Determinante des T-Antigens stellt die Disaccharid-Einheit 0-P-D-Galacto- 

pyranosyl-(1 + 3)-D-2-acetamido-2-deoxy-D-galactose dar, die im Glycoprotein CI- 

glycosidisch an L-Serin oder L-Threonin gekniipft is?. Das T-Antigen ist ein Krypt- 

*XLI. Mitteihmg der Serie “Bausteine von Oligosacchariden”. XL. Mitteil. siehe Zit. 1. 
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Im gesunden Organi>tnus liegen wtntt l\einc T-antigenon Strubturen 101’. Dtcw 

werdcn in hurter Zeit vott dcr Lcbcr rcac~rbtzt-t. 113 Tttmc-,r-(;c’\\,et7t’ii \on \ ersol1tedene13 

Krebsarten liel.ien sich ~c’dtx’it T-:tniigene Struhturcii n;tch\bt’~~_~n. w da0 da5 T- 

Antigen al:, ein Tumor--arsttrticrtcs Antigen at17uwhen i\t“. Die T-Antil\Orp~t~- 

Konzentrution im menwhlichen Serum 1st kt Tut-nol--A~l~\escnh~it tctl\~&c \er.~ ingcrt. 

T-Antikbrpcr uerden durch humaxtie Imtnunreahtiorl 1 on Rahtct-let3 dcr Dartntlc~ra 

mit T-Antigen-~hnlichcn Strukturcn gcbtidct- Be~tiinmlc -T~itiii~r-.P;ittctil~.‘tt snllcti 

eine Hautrcahtton nach dctm Thp dcr wrr5gertct3 l~ISPcr4cI’~i~ilitjit mgcn”. Die 

Synthese riner T-Dctet-nltnanCzi1. d~c xn rin Protein pehnppclt \~ad~n harm. 1st im 

Hinblick auf dte Darstellung 2ines s>nthi:tt5chcri T-,!ntizcii\ L i113 Intc‘rcsw \&:I1 

hatten hcretts fiir dte Kupplung der- 7’-Detcrminailtttn cittcn Anttd-;ir-ttpen Spaw 

mit dem 7-(~-Mctho~~c~~rbo~~~lbutylcnrbu~~am~do)cth~lgl~~cositl t ~trgeschlagen”. 

Auch die Verhindung mtt c’111~111 11ydteophobet3 Spacer wurdc aI. b .7-‘Llrtl3~~~~carhor1~~i- 

octylglycosid elngcsetzt”. Wlr herichtcn ietrt iihcr VcrbindttnFcn 131tl ~~inw1 h\dt-cl- 

philen Spacer. der zinc Polynl-Kctte enthlllt. D~ru wutxk cite T-lktcrmtnante a13 

OH-6 \on v-G:!lactosc ~113d WC ;I LICO>C gcl\niipft DIPS ~ntxhnirpt‘tcn Hewhe-Rc\te 

sollten dant1 als Spxer l‘111. die KuppIu13g at3 Jax Protein dienen. 

S_txt/wsc two /I-D-Gtrlp-( I +_q )-‘r-~~Ytr/p tV,3r,-( I -+f, )-rNln/p (15 ). Die prim5t 

zu kniipfende y-glycosidische Bindung zwiscttcn detn ~-Arlltno-?-du~o~~-l~-~~t~~~~~s~ 

und OH-6 der D-~d~lctOsc I\ann nur nach dcm Azid-Vcrfahren ’ ” dut-chgefiihrl 

wet-den. Ats Ausgangsproduktc fiir die Darbtcllung dcs tcdurkrenden Diwcchnrid- 

Teilcs homtnen somit die Halogcnldr I ttncl 2 dcr ‘-Art~fo-~-deso~!-l~-~~~i~~~~~~,~’ ’ 

~tnd das I,-Galactus~-D~tI~Ltt’L: 3 ItI Fragr. Bei der prim~ren OH-O-Grttppe v~)n .7 

handelt es sich urn cinc reahtiw t~\;c!ro~~lgru,3pc. Dice\ crgibt. \LIC ilit. c111~chcnd 

bri der Diskusston dcr Ahh5ngigheikn der Rzaktrvit&ten gereigt h:~hcn!“. PI-ablcmc 

htnsichtlich der Selcktt\illit eincr x-Glycn~icisvnthesi‘ mtt I trntl 2. 

Die Umsetzung da r-l~alogcnids II n-tit .P licferl unti‘r ~1~513 Htxlrngu11gcn tier 

irl .sitL/-Anotncristcrltng tntt den Katalysttoren f~{gBr,. Hg(CN), und Ag,C<), 

AgCI04 somit nur-~tr3befric‘itgel3~ic Ergehntssr. D;IS Anorncr~n\crli~itlli’( x .//sch\\:tnht 

zxvischcn 1 : I und 2 1, Die i~r .citll-Alic~meri~icrLtttg mit dent mrldercn Tetr:tethyl- 

amr7iol7iumbromtd 1st bc~ I!-Aridozuckrn nicht an\\endhar. Es mull d:ther \~~lm 

/I-Halogenid 2 ausgegangen wcrden. da3 lotcht tlurch hontrcjlltct-tc Anomerislerung 

au\ 1 herstellbx ist’.’ 

Bei der Iltnsetrung ~013 1 tntt Ethanolamin hattrn wtr die Schitl”\chen Haacn 



T-ANTIGENE TRISACCHARIDE 205 

des Ethanolamins eingesetzt’. Hierdurch wurde die Reaktivitgt der OH-Gruppe 

geniigend abgeschwgcht, urn eine gute Selektivitgt zum cc-Glycosid zu erreichen. Im 

Falle der sehr reaktiven Hydroxylgruppe des Serins konnten wir durch Einsatz des 

Lasungsmittelgemisches Dichlormethan-Toluol eine gute Lenkung zur Bildung eines 

hohen Anteiles an a-Glycosid erzielen’ 5. Der Zusatz von Toluol bewirkt eine be- 

trgchtliche Abschw&hung der Reanomerisierung des fi-Chlorids 2 zum entsprechen- 

den a-Chlorid, die wahrend der Reaktionszeit eintreten kann, und die dann un- 

erwiinschtes /&Glycosid liefert. Dieses letzte Verfahren hat sich such bei der Ver- 

kniipfung von 2 mit 3 bewghrt. 

Die Optimierung der Bedingungen ergab, dal3 2 in Dichlormethan-Toluol 1 : 1 

mit 3 bei Gegenwart des Katalysators Ag,CO,-AgClO, im Verhgltnis 9 : 1 bei 0’ 

mit 90’?/, Gesamtausbeute umzusetzen ist. Das Anomerenverh5ltnis E-Form 4 zu 

P-Form 5 wird hierbei etwa wie IO : 1 gefunden. Die Strukturen beider Verbindungen 

wurden ‘H-N.m.r.-spektroskopisch abgesichert. Urn den weiteren D-Galactose-Rest 

an 4 zu kniipfen, wird zungchst die Azidogruppe mit Natriumborhydrid-Nickel- 

chlorid’(j reduziert zum Amin 6, das bei Nachacetylierung 7 liefert. Die alkalische 

Abspaltung der Acetylgruppen fiihrt dann zum teilweise entblockierten Derivat 8. 

Zur selektiven Blockierung von OH-4’ und -6’ erwies es sich am gtinstigsten, 8 mit 

2,2_Dimethoxypropan in N,N-Dimethylformamid unter kinetisch kontrollierten Be- 

dingungen umzusetzen’ 7. Man erhglt in 800,; die 4’,6’-O-Isopropylidenverbindung 9, 

deren Struktur nach Acetylierung zu 10 ‘H-N.m.r. spektroskopisch abgesichert 

wurde. Tn 10 zeigt H-3’ die charakteristische Tieffeld-Verschiebung. Die geschilderte 

Blockierung erwies sich als wesentlich giinstiger, als eine Reaktionsfolge iiber die 

entsprechende 4’,6’-O-Benzylidenverbindung von 8. 

Fiir die Glycosylierung von 9 an der OH-3’-Gruppe war das Halogenid” 11 

geeignet. Hierbei erwiesen sich schon friiher bei vergleichbaren Komponenten erprobte 

Reaktionsbedingungen ebenfalls als giinstig. In Toluol-Nitromethan (1 : 1) ergibt 

die Reaktion von 9 mit 11 bei Gegenwart von Quecksilbercyanid-Quecksilberbromid 

(10: 1) in iiber 7Oq; das reine Trisaccharid 12. Das Anomerenverhgltnis bei der 

Verkntipfung betrggt c( :p wie 1 :8. Die P-Verkniipfung in 12 ergibt sich aus dem 

IH-N.m.r.-Spektrum. 

Zur Entblockierung von 12 kiinnen entweder erst die Acetylgruppen oder erst 

die Isopropylidengruppen abgespalten werden. Eine Behandlung von 12 mit Acet- 

anhydrid-Trifluoressigsgure (15 : 1) zeigt, da0 nur die Isopropylidengruppe der 2- 

Amino-2-dcsoxy-D-galactosc-Einheit hydrolysiert wird. Das hierbei nach Acetylie- 

rung erhaltliche Produkt besitzt die Struktur 13, denn nach den ‘H-N.m.r.-Daten 

sind im Molekiil zwei Isopropylidengruppen und sechs Acetylgruppen vorhanden. 

WBhlt man zur Hydrolyse der Tsopropylidengruppen stgrker saure Bedingungen, so 

wird bereits die /%glycosidisch gebundene-D-Galactose-Einheit teilweise abgespalten. 

Aus diesem Grunde wurde die Entblockierung in anderer Reihenfolge durch- 

gefiihrt. Die Entacetylierung von 12 lieferte zunachst das teilweise entblockierte 

Produkt 14. Mit einer Mischung Trifluoressigssure-Methanol-Wasser (3 : 1 : I ) sind 

jetzt alle drei Isopropylidengruppen abspaltbar, ohne daB eine der glycosidischen 
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Bindungen angegriffen wird. In 14 werden offenbar such die freien Hydroxqlgruppen 

der O-Galactose-Einheit protoniert, wodurch eine Stabilisierung der glycosidischen 

Bindung erfolgt. Damit steht das gewunschte freie Trisaccharid 15. das die T-Detcr- 

minante enthalt, fur Verkniipfungsversuchr mit Proteinen zur \;rrfLigung. 

S_twthese c/es TtYsawhariclcs /Y-u-Galp-( I +3)-x-~-C~~1lpiVAc~-( I --+6 )-D-Glcp. - 
Die Verkniipfungsversuche von 15 mit Proteinen erwiescn sich jedoch, vvie im letzten 

Abschnitt beschrieben wird. als aul3erst schwierig. Es crschien ratsam, die reduzierendc 

t+Galactose-Einheit in 15 durch eine cntsprechende u-Glucose-Einhert zu ersetzen. 

Aus diesen Griinden wurde die Synthesc eines entsprechenden Trisaccharides mit 

reduzierender o-Glucose-Einheit in Angriff genommen. Als Rc;thtir,nsp3rlner fur 
den Azido-Zucker 2 kam das u-Glucose-Derivat 17 in Fragc, das cinc unsubstituierte 

OH-6-Gruppe besitzt. Durch Benrylierung van Benryl-4.h-O-hcnr~liden-r-u-gltlco- 
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TABELLE I 

UMSETZUNG VON 2 MIT 17 UNTER VERSCHIEDENEN REAKTIONSBEDINGUNGEN 

Ltisungsmittel (v/v) Katalysator 

._~ 

Temp. Verh. 

(Grad) a:/l 
Ausb. Zeit 

(%) (h) 
_ 

Dichlormethan-Toluol (1: 1) A&OS-AgC104 (10 : 1) 20 4:1 60 8 
(1 :l) Ag,COs 20 3:l 70 18 
(1 :l) CdC03 20 3:l 70 18 
(1 :2) CdCOa-AgC104 ( 10 : 1) 20 4:l 80 6 
(1 :3) CdCOs-A&03 (2 : 1) 20 6:l 80 24-48 
(1 :3) CdCOs-AgzO (1: 1) 20 7-8 : 1 80 48-96 

pyranosid” gelangt man zungchst zu 16. Eine reduktive offnung der 4,6-O-Benzyli- 

dengruppe nach Liptak et aI.” ergibt dann den Tribenzylether 17, dessen Acetylierung 

zu 18 fiihrt. Das ‘H-N.m.r.-Spektrum von 18 zeigt, daD OH-6 acetyliert und daher 

in 17 unsubstituiert ist. 

Bei der Optimierung der Glycosylierungs-Reaktion von 2 mit 17 zeigt sich, 

daB die bei der Reaktion von 2 mit 3 als optimal ermittelten Bedingungen nicht iiber- 

tragbar waren. Aus Tabelle I ist zu ersehen, darj mit dem Verhgltnis tl :P-Produkt 4 : 1 

die Selektivitgt erheblich schlechter ist. Offenbar ist die Reaktivitgt der OH-6-Gruppe 

in 17 grijBer als in 3 was zum Absinken der Selektivitgt fiihren miil3te. Es konnte 

bisher such bei der Reaktion von 2 mit der sehr reaktiven Hydroxylgruppe des 8- 

Methoxycarbonyloctanols keine selektive Glycosylierung erreicht werden9. Es wurden 

daher, wie die Tabelle I zeigt, fiir die Reaktion von 2 mit 17 such andere Katalysatoren 

und Katalysator-Mischungen fiir diese diffizile Reaktion iiberpriift. Giinstig erwies 

sich, den Toluol-Anteil zu erhijhen. Mit dem Katalysator-Gemisch Cadmium- 

carbonat-Silberoxid (I : 1) liel3 sich die Selektivitgt erheblich verbessern. Das Ano- 

merenverhgltnis bei dieser Reaktion betragt jetzt c( : /3 bis zu 8 : 1, und das Disaccharid 

19 ist in 80 % Ausbeute zu isolieren und damit gut zuggnglich. 

Die weiteren Umsetzungen von 19 lassen sich analog wie bei 4 durchfiihren. 

Durch Reduktion der Azidogruppe ’ 6 in 19 und anschliefiende Acetylierung gelangt 

man zu 20. Die Entacetylierung von 20 liefert das Produkt 21. Auch hier ist es 

giinstiger, 21 mit 2,ZDimethoxypropan umzusetzen, wobei in 76% die 4,6-O-Iso- 

propyliden-Verbindung 22 erhalten wird. Die isomere Verbindung 23 wird mit 10 % 

nur als Nebenprodukt gefunden. Die Glycosylierungs-Reaktion von 22 mit dem 

Pyranosylbromid 11 gelingt unter analogen Bedingungen wie mit 9, und bildet unter 

Herstellung der /3-glycosidischen Bindung das Trisaccharid 24. Bei der Entblockierung 

von 24 ist die Reihenfolge der Entblockierungsschritte von Bedeutung. Zungchst 

muD mit Essigdure die Isopropylidengruppe hydrolysiert werden zu 25. Anschlierjend 

erfolgt die hydrogenolytische Abspaltung aller Benzylethergruppen zu 26. Ab- 

schlieDend werden dann mit Natriummethylat die Acetylgruppen entfernt. Man 
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16 R = R’= CHP,, 

17 R = BP/R’ = w 

18 R = B”.R’ = AC 

L 

en’., 
25 W 

gelangt so zu dcm vollstgndig entblockiertcn, gewiinschten alternatrvcn Trisaccharid 

27. 

Herstellwy ckr I?wh tliikfitn, _ cr -we Ptwteiu. -- Fiir die Kupplun~ dcr Trisacchar- 

ide an Proteine kotnmen im wcsentlichen zwet Methodcn in Beltxht Inch Schwartz 

und Gray” kann bei cntblocl\ierten Sacchariden mit rrcicm ;~tlot~~ct-c~l Zentrum 

die im Gleichget\icht vorhandenc Aldehydo-Form des Sacchnridc> mit den fj-Aminn- 

gruppen de5 Lysins zincs Proteins reagieren. Das hierbct gcbildetr lahik Itnin muI\ 

tnit Cyanoborhydt-id zutn strtbilen Amin recltt7iert \ccrden. Man rrhlilt dann etnt’ 

Verkniipfung durch etnctl stahilen I-Amtnohe~itol-Sp;tcer Da &I, IIIIIII st5nciig au5 

dem Glcichge\\icht entfernt Ward, 1st eins weitgehend \ollst~ndtge AnI,niipfung da 

Saccharids miiglich. Die rweite M6glichkeit L\%re zinc Oxidattotl dcr reclttriercndrn 

Einhcit zur HeuonsSurc”. Jic tibcr Ester, Hydrxid. Aatl tn ~~tn~~iat-tipx Bindung 

an Aminogruppen des Proteins gekniipfi \\erden I\anrl Da ilic O\td;tli~tti SchLlierig- 

keiten bercitet. uncf such due lieahttonsschrit~e 7ahlreicher Gnd. u ~tr-dc cI;I~ c.infitcherc 
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Verfahren von Schwartz und Gray*l erprobt. Als Protein wurde hierbei das mensch- 

lithe Serumalbumin (HSA) eingesetzt. 

Es zeigte sich, da13 unter den von Schwartz und Gray” angegebenen Bedin- 

gungen das Trisaccharid 15 nicht mit HSA zu kuppeln war. Kontrollversuche zeigten, 

da0 15 in dem fi.ir die Kupplung angegebenen pH-Bereich” iiber lgngere Zeit (zwei 

Tage) nicht stabil ist. Dies liegt offenbar an der geringen BasenstabilitHt der in 15 

enthaltenen terminalen reduzierenden D-Galactose-Einheit. Bei einem schwgcher 

alkalischen pH-Bereich, in dem die D-Galactose-Einheit noch stabil sein sollte, wurde 

aber in keinem Falle eine Kupplung beobachtet. Vergleichende Versuche an D- 

Galactose und D-Glucose ergaben, da13 D-Glucose eine deutlich hiihere Basenstabilitgt 

besitzt. Aus diesem Grunde wurde, wie beschrieben, das Trisaccharid 27 mit terminaler 

reduzierender D-Glucose-Einheit synthetisiert. 

Das Trisaccharid 27 l%Dt sich gut nach Schwartz und Gray” an HSA kuppeln. 

Anstelle eines Phosphat-Puffers (pH 12-14) wurde ein Borat-Puffer (pH 10,5) ver- 

wendet. Die Aldehydo-Form 27a von 27 reagiert mit dem Protein zum Imin 28, das 

dann nach der Reduktion mit Natriumcyanoborhydrid das gekuppelte Produkt 29 

liefert. Auf diese Weise gelingt es, etwa 32-35 Aminogruppen des Proteins durch 

Kohlenhydrat-Reste zu besetzen. Die Methode von Schwartz und Gray*l 15Dt sich 

somit gut auf Saccharide mit reduzierendem, endstgndigem D-Glucose-Rest, nicht 

dagegen auf Saccharide mit reduzierendem D-Galactose-Rest, anwenden. Das so 

dargestellte synthetische T-Antigen 29 reagiert mit menschlichen T-Antikcrpern. 

27 

270 + H2N-Protein 

-___ 
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All,pemcit7c .2/etlmim Schmelzpunhte \zurden mit eincm Mettlrr FPhl 

Apparat bestimmt und sind unl\orrigirrt. Alit Rtxtktionen 11 ur~lc‘n diinnschicht- 

chromatogrnphisch auf mrt Kieselgel bcschichtoten Alurniniuml~(~lrcn (Mcrcl\ GF,?,) 

verfolgt. Lnufmittcl: Ethylacetat -Pstrolcther. Ether-Petrc~letll~l.. i‘~~IuoI --Acet!)n. 

Chloroforn-Methanol. C‘hloroi’orrn~Methanol~-Wass~i.. Dctelxtion. LJ.1 .-Absorption. 

JO”,, ethanolischc Schwefcl~~iurc. Priparatiw Chloni:itngrapllie. Kiexlgcl hU (70-30 

mesh, Merck). Optrschc Drehungcn: Polarim~ter Perkin- Elmer 343 111 I -dm KLII ctten. 

‘t-l-N.m.r.-Sprktren: Bruher WH 270 und WM -lOI) Apparatc. Inncr~r Standard 

Me,Si. Die fiir <;I~cc~sidsyntliese~~ vcr~~entleten Silbersal~c I\ urden mit Hc117ol xw- 

trop entkissert. mit Pcntan gef~illt, untar Stichstuff tiltriert ~lnd i/r ~I(‘IIO /ur Ge\vichl~- 

konstanz getrocknet. 

1.2. 3.3-r/i-~>-l.so~~r~cy~~~lit/~~t7-fi-O-(3.-1.6-t1~i-O-~~~~c~t,i~/-^7- tr;;cio--‘-t/~~ao~~l~- Y -I) -,:rrrlw 

top~~r.nr7o.~~~I)-a-I~-~~n/trr~lo/!l~I.LII7O.YP (4 1. Za einer in cincm IichtgexchiitTten Kolbcn 

befindlichen Lbsung van I .2 : 3,3-dl-O-isopropylidcn--I,-g~llacto~u (3) (3,A g. I3.S 

mmol) in absol. Tolunl -Dichlormcthnn ( I : I. I50 mL) \+ird 1Llnlch~rla1~1eh -1A (8 g) 

gegeben. Nach einstiintiigem Riihren bei ?O wlrd Silberc;lrbonat ~,.I.~~ g I und S~lbcr- 

pcrchlorat (0,4 g) hinzugcftigt und anschliefknd bci 20 elne Libsung \ on 3.1.6Trl-0- 

ncctyl-2-a~ido-7-des~~~y-~~-l~-g~~l~~ct~~~yr~tiios~l~~~l~~ri~l 12) (-I,-! g. 12.3 mii~ol) in ahsol. 

Toluol-Dichlnrmethaii (5 : I. 50 mL) inncrhalb bon I h zugetropl’l. Dan;kch wird noch 

24 h bei 2O- geriihrt. Nach Bcendigun, ~7 der Ro;ktion wlr-d ti11t Chli)roli~rm (X0 mL j 

verdtinnt und durch Cclitc filtriert. mlt Natriumhqdrc~gen~~~rbonatl~~sL~ng und mit 

Wasser bis zur neutralen Reahtion gtwaschen. mit MgSO, ~ <‘et roclcnt?t Ulld 111 1‘1/(‘1/0 

eingecngt. Der erhaltcnc Sirup wird s;‘iulenchromatogl-aphisch a11 Kicdgcl ( IO0 g. 

Ethylacetat-~Petrolethel- ?_ :3. \‘,‘v) gercinlgt. Dcr Sirup I\ri\t~lli>iert mit Ether-l’ctrol- 

ether (Ausb. 5,2 g, 73.3 ‘I,,). Schmp. 9J’, [Y];” 0.5 (c 0.33. chlorol~~rill ). ’ F-I-V.m.r. 

(270 MHZ, CDCI,): (5 5.50 (dd, I H. ./3,.5. _ ._ 3 3, J4 ,5 0.X Hz. IH-4 ). 3.47 cd. I I+, 
J 1.2 5,O Hz, H-l ). 4.87 (cl, I H. ./, ,?, ?,q Hz, H-l ‘). J,h9 !&I. I tl. .f2 _\ 11.3, ./<, ,i 

3.3 Hz. I-1-3’). -I,47 (dd. I H. ,I>,., 3,-l, .I,,, 7,9 HZ. H-3). J.75m-k.iS (m. 1 II. H-5’ 

und -51, -I,13 (dd, 1 Ii, ./, ,7 5.0. J2._? L-1 Hz. H-7), 4,04 (dd. I ti. ./2.1 7,U. .I, i I .S Hr. 

H-3). 339.3 (dd, I H. .I5 ,,,., (1.7, .I ,,.,,. Ih IO.7 Hz. H-6:1). 3.71 (&I, / II. J< ,>,, 5.1 ./<,.l,r,h 

IO.2 Hz, H-6b). 3,50 (dd, / t1. JZ>.> 11.2 IHz. t-i-2’). 1.09. l.iK! (2 5. 0 H. i <jAc). 

1.14, 1,OO (I! s, I’ H. I! Me?C). 

Jnnl. Ber. f’iir C2JHI~N1C),i (573.7): C, 50.2.1: H. 6.17: V. 7.32. Gef.: C. X).36: 

H, &IO: N. 7,38. 

1.2 : 3,3-I)i-O-i.so~~~~~~~~~~i~~~~t7-~-0-(3,~.~-t~i-O-~i~~t~t~ I-.?-tr:id~)- -‘-t/~~.\o.\:l~-/i-l~-,~~/~~l~~- 

tof?_wcll7os~~I )- x-u-~r/lnr~to/?r~~/tl(~.~tJ (5 ). Ihs /I-Anomere 5 wird clw~f:,llls bci de1 

Chromatographie van 3 als Sirup isoliert (Ausb. 0.6 g. X.5 ‘I,, ). 1x]:” Ii, 1 ’ (C’ 0.33. 

Chloroform): ‘H-V.m.r. (770 MHz. CDCI,): (5 5.55 (d. I H. ,I,,, 5.0 Hz. ti-I ). 

5,33 (dd. I H. J 3 4 3.3, J, _i, 0,X Hz. H-l’). -1.76 (dd, I t1. .I, 1 I0.S. ./, i 3.-i H/. 

H-3’), -I,62 (dd. 1’ H, JZ,l ?,J. J,., 7,9 Hz. H-3), J.58 (d. I f-i. ./,. , 7.u H7. H-l ‘). 
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432 (dd, 1 H, Jr,2 $0, J2,3 2,4 Hz, H-2), 4,27 (dd, 1 H, J3,4 7,9, Jaq5 1,8 Hz, H-4), 

2,15, 2,06 (2 s, 9 H, 3 OAc), 1,55, 1,48, 1,37 (3 s, 12 H, 2 Me&). 

Anal. Ber. fur C,,H,,N,013 (573,7): C, 50,24; H, 6,12; N, 7,32. Gef.: C, 50,18; 

H, 6,02; N, 7,21. 

I,2 :3,4-Di-O-isopropyliden-6-0-(3,4,6-tri-O-acet~l-2-amino-2-desoxy-a-D-ga- 

lactopyranosyl)-a-D-galactopyranose (6). - Verbindung 4 (2 g, 3,5 mmol) wird in 

Ethanol (100 mL) gel&t und mit einer ethanolischen Nickelchloridlosung (4 % 

NiCl, * 6 H,O und 2 % H,BO,. 30 mL) versetzt. Man tropft eine Suspension von 

Natriumboranat (0,8 g) in Ethanol (6 mL) langsam hinzu. Nach Beendigung der 

Reaktion wird mit 30 %iger ethanolischer Essigsaure (10 mL) neutralisiert und die 

L&sung in vacua eingeengt. Es wird in Chloroform-Wasser aufgenommen, die or- 

ganische Phase mit MgSO, getrocknet und zum Sirup eingeengt (Ausb. 1,82 g, 

9532 %), [ulp - 10,5” (c 0,3, Chloroform); ‘H-N.m.r. (270 MHz, CDCl,): 6 5,52 

(d, 1 H, Jr,, $0 Hz, H-l), 5,38 (dd, 1 H, J,.,,. 3,4, J4,,5, 0,7 Hz, H-4’), 4,98 (dd, 

1 H, J2,,3, 10,8, J3,,4, 3,4 Hz, H-3’), 4,95 (d, 1 H, J1,,2, 3,5 Hz, H-l’), 4,33 (dd, 

I H, J1,2 5,0, J2,3 2,4 Hz, H-2), 4,24 (dd, 1 H, JJ,q 7,8, J4,5 I,7 Hz, H-4), 4,12 (dd, 

1 JX Jv,w 7,2, J6a’,6b’ 10,8 Hz, H-6a’), 4,08 (dd, 1 H, J,,,,,., 6,0, Jsa,,6b, IO,8 Hz, 

H-6b’), 3299 (ddd, 1 H, Js,cja Vi J,,,, 598, 54.5 127 Hz, H-5), 385 (dd, 1 H, Js,cja 
vi J6a,6b 10,5 Hz, H-6a), 3,73 (dd, 1 H, J5,6b 5,8, J6a,6b 10,5 Hz, H-6b), 2,13, 2,04, 

2,03 (3 s, 9 H, 3 OAc), 1,56, 1,44, 1,35 (3 s, 12 H, 2 Me,C). 

Anal. Ber. fiir C,,H,,NO,, (547,6): C, 52,59; H, 6,81; N, 2,56. Gef.: C, 

C, 52,57; H, 6,94; N, 2,41. 

6-0-(2-Acetamido-3,4,6-tri-O-acetyl-2-desoxy-a-~-galactopyranosyl)-l,2:3,4- 

di-0-isopropyliden-a-D-galactopyranose (7). - Substanz 6 (1,s g. 3,28 mmol) wird 

in absol. Pyridin (20 mL) gel&t und mit Acetanhydrid (2 mL) versetzt. Nach 14 h 

bei 20’ wird in vacua eingeengt und der Rtickstand aus Ether-Petrolether Kristallisiert 

(Ausb. 1,85 g, 95,4%); Schmp. 171,0”, [cY]: +17,5” (c l,O, Chloroform); ‘H-N.m.r. 

(270 MHz, CDCl,): 6 5,89 (d, 1 H, J2,NH 9,7 Hz, NH), 5,55 (d, 1 H, JI,z 5,1 Hz, H-l), 

5,38 (dd, 1 H, J3,<4, 3,2, J4,,5, 0,8 Hz, H-4’), 5,19 (dd, 1 H, J2,,3, 3,6, J3,,4, 3,2 Hz, 

H-3’), 4,90 (d, 1 H, J,,,,, 3,6 Hz, H-l’), 4,64 (dd, 1 H, J2,3 2,5, J3,4 7,8 Hz, H-3), 

4,60 (ddd, 1 H, J2,,3, 11,3, J,,,,, 3,6, JZ,,NH 9,7 Hz, H-2’), 4,35 (dd, 1 H, JI,z 5,l Hz, 

J2,3 2,5 Hz, H-2), 4,20 (dd, 1 H, J,,, 7,8, J4,5 1,8 Hz, H-4), 3,87 (dd, 1 H, Js,6a 7,8, 

J 6a,6b 10,8 Hz, H-6a), 3,70 (dd, 1 H, J,.,, 4,8, J6a,6b 10,8 Hz, H-6b), 2,20 (s, 3 H, 

NAc), 2,09, 2,02, 2,00 (3 s, 9 H, 3 OAc), 1,55, 1,48, 1,37 (3 s, 12 H, 2 Me&). 

Anal. Ber. fur C,,H,,NO1, (589,6): C, 52,91; H, 6,67; N, 2,38. Gef.: C, 52,48; 

H, 6,43; N, 2,19. 

6-O-(2-Acetamido-2-desoxy- a-D-galactopyranosyl)-I,2 :3,4-di-O-isopropyliden- 

a-D-gaiactopyranose (8). - Verbindung 7 (I,6 g, 2,72 mmol) wird in methanolischer 

Natriummethoxidliisung (30 mL, 5 %ig) 14 h bei 20’ geriihrt und anschliel3end mit 

Dowex 5OW-X8 Ionenaustauscher neutralisiert, filtriert und zum Sirup eingeengt 

(Ausb. 1,22 g, 96,7%), [&Ii0 +33,4”, (c 0,5, Methanol); IH-N.m.r. (270 MHz, 

CDCl,): 6 6,30 (d, 1 H, JZ,,NH 7,4 Hz, NH), 5,47 (d, 1 H, J1,2 5,O Hz, H-l), 489 

(d, 1 H, J,,,,, 4,0 Hz, H-l’), 4,62 (dd, 1 H, J2,3 2,6, J,,, 7,8 Hz, H-3) 435 (dd, 



1 H, J,,? 5,0, Jz,s 2.6 HZ. H-7). 3.25 (ddd, I H. .I,,,,’ -%,(I. J2,,J, 10.2. .I, ,N,, 7.4 H/. 

H-Z’), 4.18 (dd. I H, <I: -I 7,X. J,,, 1.X Hz. H-4). 2.06 (s. 3 H. NAc). 1.4‘). I.-U, 1.33. 

1.30 (3 s. 11 H. 2 Me,C). 

:lHL7l. BLX. fl;rC,,,H,jNo,,, (463,5). c, 51,x3. 11. 7.18; \. 3.02 <ict:: c. 51,-&l: 

H, 7,07: N, 3,OO. 

6-0-(_7-,!~~l~m,~li~/~~-~-~it~~~~.~~l~-~.~-o-~~s~~/~~~~~l~l~~~t~~l-~-l~-~t~~~/~~~o/Jl IYuifJv~1~/)-/._7.. 3,-l- 

tii-O-i~~tl)l.o~~~~.li~lt~t7- r-t~-,~cliclc~to/~~~~~lt7o,sf (9 ) ~~~ Produht 8 (1 g. 2.15 mtnol) v,~txi ttl 

,~.i~‘-Dttnet~~lf~~t-mamtd (.iO tnL.) gcliist und tnit ~.‘-Dttnetho\!l)rop3tt (5 tnL) sx~c 

/,-Toiuolsitlfons~Ltrc (30 tng) versetzt. kach I-! Ii bci 30 \\irii mit 4mberltte IR-45 

lonenaustauscher ncutraltaicrt, tiltrtc‘rt und eingeengt. Das I’roduht \\ ird Gttlcn- 

chromatographisch an K~eselgcl (40 g. Toluol mAwton I :-I. v ‘\ ) gc‘r-ctntgt uncl hrtstallt- 

siert beim Einengcn (hush. 0.X8 g, Xl .3 ‘lo ), Schtnp W.h . [ ~]f~” 1.3.X (I’ 1.0, Ci?loro- 

form): ‘H-N.m.r. (370 MHZ, CDCI,)~ (5 5.96 (d. 1 H. J2 l\,, S.4 t-i/. titl). 5.52 

(d. I H. .I ,.2 5.0 Hz. H-l ), 4.91 (d, I H. .I, ,? 3.X Hz. H-l ‘). 4.h5 (dd. I H. ./._,.% 2.0. 

./ 3,J 7.6 Hz. H-3). -1.4) (ddd. I H, .I, ,’ 3.X. J1 _’ 10.6. .I, ,\I, X.1 lI/. H-l’). 4.36 

(dd, I H, J,,, 5>0, sf,., -5 ’ 0 Hr, H-I!), 4.70 (dd, I H, .I,.~, 3.4. .I,,,: 0.S HI. H-4’1. 

4.17 (dd. I H. .I,., 7.6, ,I,., 1.X Hz. H-4). 3.X5 (dd. I H. .I;,,,,, S.O. ./ ,,,, ,,,, ! I.0 Hi. 

H-6a). 3.78 (dd. I H. .I5 (,,, 4.6, .J, ,.,,,, h 11.0 Hz. H-6b), 3.77 (dti. I H. .I, > I0.h. 

.I 3 5 3.3 Hz. H-3’). 2.06 (s. 3 H, NAc), 1.51. I.-IS. 1.45. 1.34 (1 4, IN t-l, 3 Me,(Y). 

477crl. Ber. fiir C,,H,-NO,, (503.6): C. 54.W: H, 7.41. U. 2.7X (id: C, 51.52. 

H, 7.21; N. 1,6X. 

6-O-( _7-.-1t~t~~~ft77irk~-~-O-~7t~t~7~~l-~-~/t~~~o.~-~~-~,~ - 0 -i,co/f~t.cy~_l~li~l77-7-l)-:rtrl~c~tr7~~1.~~7171~- 

s_lll)- 1. -7 : 3,l-~/i-O-i.vo~f~~of~~~/itft~77- 7-I,-~~~/rt,tcs/!1./.OllO.F(’ (IO). Vdxtlilung 9 (10 tng. 

0.02 mmol) wird in absol. Pyridtn (I mL) geliibt utid mit Acct:rtiliydrtJ (0.1 ml..) 

versetzt. Nach IO h bei 30’ Lvtrd ttn Hoch\sahuutn cingcengt ALIX Ether. i-‘etrolcthct 

erhglt tnan Krtstalle (Ausb. IO tng, 5X>.!,“,,). Schmp. I95 1x1,‘,” ~42.0 IC’ 1.0, 

Chloroform): t H-N.m.r. 1770 MHz. CDCI,): ,j 6.05 (cl. I t-1. .I, cl, 9,O Fix, NH). 

5.87 (d, I H. J , 7 5.0 Hz. H-l ), 5.49 (d, I H. .I, A 3.4 Hr. J, .j, 0.X ti/. H-4’). 5.4.: 

(dd, I H. ./l.,l. 11.0. J,,,, _ 3.4 H7. H-3’,, 5.27 (cl. I H. ./ , .2, .?.(I fir, H- I ‘I, 5.00 (&I. 

I H. .I,., 3,9, </1.,3. I I.0 HL, H-2’). 1.96 (dd. I H. J2,> 3.5. .Is3., s.0 t1z. H-3). 4.~ 

(dd. 1 H. J,,Z 5,O. .I,., 3.5 Hr. H-7). 4.51 (dd. I H. .I, A X.0. J, : I.8 HI. t-1-J). 4.40 

(dd, I H. J, .c,.,’ I.6 .I ,,,, 1,,,, 13.0 Hr, H4’a). 4.39 (dd. I H, .li ,,h, I.(>, .I ,,., .<,,, 13.0 

Hz, H-6b’). 4.18 (cld, I t-1. .i5.f,,< 7.0, ./h.l .,,,, I I,0 Hz. H-ha). 4.05 (dd, I H. .I; ,(,,, 5.0. 

J b.l,Gh I I.0 HZ, H-hb), 2,-W (s. 3 Ii. NAc). 3.20 (5. 3 H. OAcr. l,S3. 1.X0. 1.77. 1.71. 

1.6X, I.55 (6 5, IX H. 3 Me2C). 

.4/7c7/. Ber. fiir C2,H3,,h0,, (515.6): C. 55.04; H. 7.20: N, 2.57. (ict: C‘. 55.11: 

H. 7.04; N. 3.61. 

o-( 2,3. il.6Tctrtr - 0 - rrt,c’t I~/-/i-n-,~~7/rrc~rr~/J_~~~~ll7f~,~~l~/)-( / + 3 ) - 0 - ( ~-trc~t~frr/?7ir/~l-~-~/‘~- 

.a).\-)‘- 4.6-0-i.col~~o~/~~~/7t~t~~7- r-1~-,~:trlri~.to~~~1.~~it71~,~~~/ )-( l---f 6 )- / .2 : _q.+t/i- (I- i.ro~~~o~~,~/it/t,t7-r- 

u;~nlnc~to/?t~~ntro.ce (I 2 ). Vcrbindung 9 (0,6 g. I. Icf mtnol) wtrd 111 :ths~~l. Tnluol 

Nitrotnethan ( I : I. !’ I. 10 tmL) pltist unci mit Qucchsiib~t-c!,ttltcl (450 mg). Qucch- 

silberbromid (50 tng) und Molchularsicb 1A (I g) vcwt~t. in C~ICSC hlt~chung gird 

bet 60 untcr Riihrcn cinc L.ci\ung votl 11 ( 1.1 g . 2,hS tllt7lc~l) tti ;thscd T~~luol YtIro- 
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methan (1 : 1, v/v, 20 mL) innerhalb von 4 h zugetropft. Dann wird auf Raumtemp. 

abgekiihlt, mit Chloroform (100 mL) verdiinnt, iiber Celite filtriert, die organische 

Phase dreimal mit je 20 mL Wasser gewaschen, mit MgSO, getrocknet und eingeengt. 

Das Produkt wird s%ulenchromatographisch an Kieselgel (20 g, Elutionsmittel 

Toluol-Aceton I :2 v/v) gereinigt (Ausb. 0.71 g, 71.6~~), Schmp. 102”, [alp +5.3” 

(c 0.2, Chloroform); ‘H-N.m.r. (270 MHz, CDCI,): 6 5,89 (d, 1 H, J2,.NH 9.0 Hz, 

NH), 5,53 (d, 1 H, J,,? 5,0 Hz, H-l), 537 (dd, I H, J,,,_,‘. 3,4, Ja,, 5” 1,O Hz, H-4”), 

5.19 (dd, 1 H, J, ,. 2,s 8,0, J2,,,3., IO,4 Hz, H-2”), 4,99 (dd, 1 H, Jz”.3., lb,4, J,u 4,, 3,4Hz. 

H-3”), 4,92 Cd, 1 ‘H, J, ,,?’ 3,9 Hz, H-l ‘), 4,65 (dd, 1 H, J2,3 2,6, J3,3 7,s Hz, H-3), 

4,63 (d. 1 H. Jz ,,,:,, 8,O Hz, H-l”), 4,34 (dd, 1 H, J,,, 5,0, JJ,3 2,6 Hz, H-2), 4,31 (dd, 

1 H, JJz.4, 3.4, Jd,.5, 0.8 Hz. H-4’). 2.15 (s. 3 H, NAc), 2.07, 2,04, 1,99, 1,96 (4 s, 

12 H, 4 OAc). IJO, 1.49. 1.45. 1.42, 1,32. 1.30 (6 s. 18 H, 3 Me,C). 

Anal. Ber. fiir C,,H,,NO,, (833,9): C, 53,30: H. 6,65; N, 1,68. Gef.: C, 53,12; 

H, 6,47; N, 1,53. 

0-(2,3,4.6-Tetra-O-a~ef~~l-~-~-~~l~~f~~~r~~~0s_~l)-(~~3)-0-(2-acetamido-4,6-di- 

0-acetyb2-deso.q,-a-D-galactopyranosy/)-( I-+ 6)-/,2 : 3,4-di-O-isopropyliden- r-D-ga- 

kactopyranose (13). - Verbindung 12 (20 mg, 0.024 mmol) wird in einer Mischung 

aus Acetanhydrid und Trifluoressigssure (15 : I. v/v, 2 mL) gel&t und 15 h bei 20’ 

stehengelassen. Die Lijsung wird im Hochvakuum zum Sirup eingeengt, der siulen- 

chromatographisch an Kieselgel (250 mg, Elutionsmittel Toluol-Aceton 1 : 1, v/v) 

gereinigt wird (Ausb. 15,l mg, 70,7?;), Sirup, [z]h” + 10,2” (c 0,33, Chloroform); 

IH-N.m.r. (270 MHz, CDCl,): 6 5,76 (d, 1 H, JZZ,NH 7,8 Hz, NH), 5,57 (d, 1 H, 
J ,,2 5,0 Hz, H-l), $39 (dd, I H, J3,,.4,s 3.4, J5..,5,. 0,8 Hz, H-4”), $36 (dd, 1 H, 
J 3s.4’ 3,4, J4,.5’ 0,8 Hz, H-4’), $10 (dd, 1 H, J, ‘,,Z,. 7.8, J,., 3,. IO,4 Hz, H-2”), 4,95 

(dd, 1 H, J,,, 3,, 10,4, J,,,,,. 3,4 Hz, H-3”), 4,89 (d, I H. J,‘, 2’ 3,9 Hz, H-l’), 4,64 

(dd, 1 H, .1,,,‘2,4, J,,, S,O’Hz, H-3), 4,57 (d, I H, J,.,,2.. 7.8 H;, H-l”), 4.37 (dd, 1 H, 

J,,, $0, J,,, 2,4 Hz, H-2), 2.19 (s, 3 H, NAc), 2,163 2.13, 2.07, 2.06, 2.00, 1,97 (6 s, 

18 H, 6 OAc), 1,50, 1,45, 1,33 (3 s, 12 H, 2 Me,(Z). 

Anal. Ber. fiir C,,H,,NO,, (889,9): C, 52,64; H, 6,23; N, 1.57. Gef.: C, 52,61; 

H, 6,lO; N, 1,40. 

0-/%D-6a!actop~ranos~+(f -t3)-0-(2-acetarnido-2-deso~~~-4.6-O-isoprop~~liden- 

sc-D-galacfop~~ranos)‘l)-(~~6)-l,2:3,4-di-O-iso~~rop~~li~/en-cc-D-ga/actop~ranose (14). - 

Verbindung 11 (500 mg, 0,6 mmol) wird in Methanol gel&t (20 mL) und mit Natrium- 

methoxidliisung (57;. 1 mL) versetzt. Nach 24 h bei 20” wird mit Dowex 5OW-X8 

Ionenaustauscher neutralisiert, filtriert und eingeengt. Dabei werden Kristalle er- 

halten (Ausb. 352 mg, 88,2;6), Schmp. 132”, [u]: +64,7” (c l,O, Methanol); 

‘H-N.m.r. (270 MHz, CDCI,): 6 6,53 (d, 1 H, JZS.NH 9,0 Hz, NH), 5,50 (d, 1 H, J,., 

5,O Hz, H-l), 4,84 (d, I H, J,,,,, 3,9 Hz, H-l’), 4,59 (dd, 1 H, J2,3 3,5, J,., 7,8 Hz, 

H-3), 4,17 (d, 1 H, J,,,,,., 8,0 Hz, H-l”), 2,00 (s, 3 H, NAc), 1,47, 1,42, 1,39, 1,28 

(4 s, I8 H, 3 Me,(I). 

Anal. Ber. fiir C,,H,,NO16 (665,7): C, 52.32; H, 7,12; N, 2,lO. Gef.: C, 52,29; 

H, 7,04; N, 2,02. 



‘l-4 H. WI‘LSFN. Cf. PA.41. 

( 146 )-~~-,~n/lcto/~~,~~/~z~.~~, (If;). - Verbindung 14 (100 m,. (r 0. I5 mmol) lvird rn einer 

aus Wasscr. Methanol und TrtAuorcssigGure ( 1 : I :3. v,‘v) he~tehendcn Hydrolysc- 

mischung (7 mL)grldst und nach 2 h bci 20 im Hochvakuum eingerngt. Das Produht 

Lvird s~ulenchromatogt-~t~~li~cli :tn Kicselgel (700 mg? Chloroform -~lettlanol~-Wrtssel-. 

X :1: I. \,,‘I,) gcreinigt ~tnd crgtbt eincn hygroshoptschen Sirup (Aush 53.5 rng. 65. I I’,,), 

[XJi” IO,1 ((, 0.33. Wabscr): ‘H-N.tn.r. (170 MHr, D2(.)): ,i 4.50 rd, I E-I. ,I, _:, 

3.9 Hz, H-l’), 3.X7 (d, 1 t-1. .I, ,,?I x.0 IHZ, H-I”), 3.hO (clti. 1 t-1. .I, 1 x.0. ./Z ,.‘, 

IO.4 Hz. H-9”). I.80 (s. 3 H. NAc). 

.1m7/. Bcr. fiir CZr,HJiNO,,, (5J5.5): C. d-1,04: tf. 5.17: N. 2.57. Ckf.: C. 11.10; 

H. 6.53; N. 2,4X. 

Bt~t~~~r~t-~._J-c/i-O-h~~~~_~~l-I,h-O-hen~~~~litf~~r~-z-r~-,~/~rc~o~~~~~~rrrro.~id ( 16 ). ~~ Benql 

l.(,-O-benzylid~n-x-r,-glucopyranosid’ ‘I (5 g. I3,9 tnmol) wird in ahwl. r.:2’-Dimcthyl- 

formamtd (‘70 mL) gel&t uncl mtt Natriumhydrid (blfrci, 7 g) ccrsetzt. Es wird hei 

0 zinc Lbsung van Benrq’lhromid (3.5 tnL, 30 mmnl) in absc>l. .t. 2’.I>imcth~llbrma- 

mid ( IO mL) zugetropfi. Nach -t h bvird in iiblichcr Wetse attfge:trbettet und mit 

Ethanol-Ether kristallisiert (Aush. 6.4 g, X5,5 “,,). Schmp. I&. I , [-/]f,” 0.9 ((70. I. 
Chloroform). ‘H-N.m.r. (JO0 MHL. CDCI,): ti 7.39 7.25 (III. 20 H. 1%). 5.51 (s. I H. 

PhCFI). -!.XI (d. I H. ./ ,..’ 3,‘) H/. H-i ), 3,77 (dd. 1 l-1. J,,2 3.9. J2 .; 10.7 Hr. H-2). 

3.16 (dd. I H. ,/J.s 9,X, ./,.i -1.7 Hz. H-l), 3,09 (dd. I H. ./2.J IO.?. ,I, i 9.X HT. H-3). 

3,8X (m. I H, H-5). 

,4/717/. Bet-. ftir C3,tl,,C),, (53X,(1): C. 75.81: ti. 6,M. Gef‘.. c’. 75.72; H. h. 15. 

8~~~1~~‘1-_‘.3,4-/l.i-O-hc,/l~.~./-~-l)_p/ll(.o/!l.~~t~o,~i~/ ( 17 ). ZLI cincr Ltixung van 16 

(6 g. Il.1 mmol) in absol. EthcrpDichlortnethan (1 : I. \!‘\. 41 ml_) wit-d LiAIH, 

(3 g) portionswotse unter Riihren hinzugcfiigt. Es wird AICI, (A g) tn absol. Ether- 

(30 mL) so hinzugctropft. dal.( die ReahttonsnitschLtttg 7urn Siedcn hotnmt. Nnch 

weitercn 60 min zetgt c~nc I).c.-Kontrolle (Ethylacet;tt-Pctrolt‘t!ic: I : 1. v,‘\,I hein 

Ausgangsmatertal mehr an. Nach Abkiihlen wtrd tiurch Zugabe van Eth>lxetat 

(IO mL) dcr LiAl~i,-i’lbct-sch~tn wrnichtet und mit Wasser (70 tnL) Al~tn~inium- 

hydrouid aurgtsf2llt. Dte organische Phaw wird drctmal tnit jc 20 ml.. Wusxcr ge- 

waschen, mtt M&SO, gctrochnct ~tnci cingeengt, Lvobci Krist:lllisation crfolgt (Ausb. 

5,6 g, 92.1 I’,,). Schmp. 96-3 . [xl:;’ + 13.1 ((. 0.2, Chloroform): ’ H-N.tn.r. (JO0 

MHz. CDCI,). d 7,43-7.25 (tn, 70 H, Ph), 5.03 -4,25 (m. 8 H, Pht’II,). 4.82 (d. I H. 

J,,, 3.6 Hz. H-I ). 4.08 (dd. I H. .I,., 0.8. ,JJ,5 9.9 Hz. N--I), 3.70 (111, 3 H. H-S unci 

-6ab). 3.53 (dd, I H. J,,, 9.3. <I, 1 9.7 H7. H-3). 3.3X cdd. I I-i. ./,,: _.,. _ i 0.4 Hr. 3 7 .I, 

H-2). 

~IPIu/. Ber. fiir C,,H 1,,0(, (540.7): C, 75.53: H. 0.71, Gcf.: C. 75.(?l: H. k5X. 

Bc~~~~~l-6-O-nc~c~r~~/-_‘._3.4-t~i-O-hcn- I.l-‘x-r,-~/ll(‘O/!l.I.NIIO.Vi~/ ( 18 ). Eine Probe 

VOII 17 (10 mg. 0,018 mmol) \ttrd wie bci 10 bcschricben acrt!Ilcrt (Ausb. IO mp. 

97,-l”,,), Sirup. [XII’,” -t-S.?. I (cm 1,l. Chloroform): ‘t(-N.m.r. (-100 MHz. CDCI,). 

ti 7.39.-7.24 (III. 20 H. Ph). 5.01 -3,OZ (m, 8 tj. PhC//,). 4.79 (d. I H. .J! ,7 3.X Hz. H-l ). 

4.35 (dd. I H. J5,,., 1,Z.J ,,.,.,,,, 12.0 Hz. H-ha). 4.12 (dd I F1. I5 ,,,,, 2.2. .I /,,, ,,,> I’.0 HY. 

H-hb). 1.06 (dd. I H, J.<,, ‘J.0. .I,.< IO.0 Hz. H-l). 3.87 (ddd, 1 l-1. .lL,; 10.0. .I5 ,1,/ 4.7. 
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J 5,6b 2,3 Hz, H-5), 3,52 (dd, 1 H, J,,, 3,9, J,., 9,s Hz, H-2), 3,46 (dd, 1 H, J,., 

9,8, J3,4 9,0 Hz, H-3), 2,00 (s, 3 H, OAc). 

Anal. Ber. fiir C,,H,,O, (554.7): C, 77.95; H, 6,90. Gef.: C, 78,07; H, 6,95. 

Ben~~~-2,3,4-tri-O-bet~~~/-6-0-(3.4,6-tri-O-a~etyl-~-a~ido-~-deso.~y-~-~-galacto- 

pyranosy/)-a-D-ghcopyranosid (19). - Zu einer in einem lichtgeschiitzten Kolben 

befindlichen Losung von 17 (5,0 g, 9.2 mmol) in absol. Toluol-Dichlormethan 

(1 : 1, V/V, 170 mL) wird Molekularsieb 4A (5 g) gegeben und 1 h bei 20” geriihrt. 

Es wird frisch hergestelltes Silberoxid (3 g) und Cadmiumcarbonat (3 g) hinzugeftigt 

und nochmals 30 min bei 20” geriihrt. Danach wird eine Liisung von 2 (3,15 g, 9,0 

mmol) in absol. Dichlormethan-Toluol (I : 5, v/v, 40 mL) innerhalb von 2 h bei 20” 

zugetropft und 24 h bei 20” geriihrt. Es wird mit Chloroform (200 mL) verdiinnt 

und durch Celite filtriert. Die weitere Aufarbeitung erfolgt wie bei 4 beschrieben. Nach 

Saulentrennung an Kieselgel (200 g, Toluol-Aceton 9 : 1, v/v) erhglt man einen Sirup 

(Ausb. 62 g, SO,1 ‘J$), [u]$’ +30,5” (c 0,3, Chloroform); IH-N.m.r. (400 MHz, 

CDCI,): S 7,37-7,25 (m, 20 H. Ph), 5,40 (dd, I H, J,,.,. 3,4, J4,.5, 0,S Hz, H-4’), 

5,31 (dd, 1 H, J2,,3, 9,9, J3,,4, 3,4 Hz, H-3’), 5,07 (d, I H, J,.~,, 3,4 Hz, H-l’), 4,82 

(d, 1 H, J,., 3,6 Hz, H-l), 4,06 (dd, 1 H, J3.5 9,1, JA,5 9,S Hz, H-4), 4,02 (m, 1 H, 

H-5’), 3,85 (ddd, I H, J-1-.5 9,8, JS,_ 4,8, J,,,, 3,4, Jha,bb 11,6 Hz, H-5), 3,75 (dd, 1 H, 

J 5.621 498 Hz, Jcia.u, 11,7 Hz, H-6a), 3,63 (dd, I H, J,,,, 3,4. Jhd.hb 11,7 Hz, H-6b), 

3,52 (dd, 1 H, J1,,2, 3,5, J2,,3’ 9,9 Hz, H-2’), 2,12, 2,04, I,99 (3 s, 9 H, 3 OAc). 

Anal. Ber. fiir C,,H,,N,O,, (853,9): C, 64,70; H, 6,02; N, 4,92. Gef.: C, 64,75; 

H, 6,23; N, 4,69. 

Benq~l-6-0-(2-acetarnido-3,4,6-tri-O-acetyl- 2-desox~~- cz-D-galactopyranosyl)- 

2,3,4-tri-O-benz~Nl-r-D-gh~cop_wanosid (20). - Die Verbindung 19 (1 ,O g, 1,17 mmol) 

wird in Ethanol gel&t und mit einer ethanolischen Nickelchloridliisung (15 mL, 

4”,/, NiCl, * 6 H,O und 2q; H,BO,) versetzt. In die Losung wird eine Suspension 

von NaBH, (0,4 g) in Ethanol (4 mL) langsam zugetropft. Nach Beendigung der 

Reaktion wird Acetanhydrid (5 mL) hinzugeftigt und 6 h bei 20” weiter geriihrt. 

Es wird eingeengt und wie unter 6 beschrieben aufgearbeitet (Ausb. 9,SS g, 86,4”,J, 

Schmp. 76,5”, [~]p +43,1” (c O,l, Chloroform); ‘H-N.m.r. (400 MHz, CDCl,): 

6 7,40-7,25 (m, 20 H, Ph), 5,48 (d, 1 H, J,.,,, 9,6 Hz, NH), 5,35 (dd, 1 H, J3f,4T 

3,4, JJ,,s, 0,s Hz, H-4’), 5,07 (dd, I H, J2,,3, 10,2, J,,,,, 3,4 Hz, H-3’) 4,88 (d, I H, 

J 1,,2, 3,4 Hz, H-i’), 4,79 (d, 1 H, J,,, 3,7 Hz, H-l), 4,10 (m, 3 H, H-5 und -6ab), 

3,82 (m, 1 H, H-5’), 3,48 (dd, 1 H, J1,2 3,6, J,,, 9,S Hz, H-2), 3,43 (dd, 1 H, J,,, 

9,8, J3,4 9,0 Hz, H-3), 215 (s, 3 H, NAc), 2,01, 1,96, I,87 (3 s, 9 H, 3 OAc). 

Anal. Ber. fiir C58H55N014 (8702): C, 66,25; H, 539; N, 1,61. Gef.: C, 66,12; 

H, 6,12; N, 1,59. 

Benzyl-6-O-(2-acetanzido-2-desoxy- a- D-galactopyranosyl)-2,3,4-tri-O-benzyl-cc- 

D-ghcopyranosid (21). - Das Produkt 20 (800 mg, 0,91 mmol) wird in methanolischer 

Natriummethoxidliisung (I “4, 10 mL) 14 h bei 20” geriihrt. Aufgearbeitet wird wie 

bei 8 beschrieben (Ausb. 690 mg, 93,9Y,A), Schmp. 17&O”, [(r];’ +6,5” (c O,l, 

Acetonitril); ‘H-N.m.r. (400 MHz, CDCl,): S 7,38-7,23 (m, 20 H, Aromaten), 

565 (d, 1 K Jz,.N,, 9,4 Hz, NH), 4,89 (d, 1 H, J,..,. 3,s Hz, H-l’), 4,Sl (d, 1 H, 



J,., 3.7 Hz. H-l), 3,50 (dd. 1 H. J,., 3.7. J,., 9.5 Hz. H-2). 3.42 (dd. I H. s/1.3 c).S. 

J,., 9,l H7. H-3). 1.97 (s. 3 H. NAc). 

.3/la/. Ber. fiir C.12Hi5N0,5 (797.9): C. 63.1 I: H. 6.94: U. 1.70. Gcf.: C. 63.2X: 

H. h-97: N. 1.78. 
&1~~~~/-6-0-( 3-ntrtctrttilict-~-lk,.~o v.I’- I,/i-O-i.s~y~rol~~~ii~f~~tt - 3 - I) -~‘tlttc’to1t~‘r~ttt~‘.\_“I )- 

.?.3,4-tri-0-hctt:~Y- r-l)-,~l~rt’~tf~.I.ruttlt.\t(l (22). - SUbstiltlZ 21 (050 mg. 0.X I mmol) 

\bclrd in absol. .V.A’-Dimctl~~lf~~rmsn~~d (?O mL) geliist und mit ~.-1-n1mcth~~xqpr~pnn 

(2.5 ml_) sonic /,-To)ucllhulfons9urc ( 10 mg) vertetrt Nach h h uird \VIL‘ her 9 bc- 

schriehen aufgcrtrbeitet. Da\ Produht \\ir-J Giulench~ on:atographi~ch an Kw~elgcl 

(Zc) gs Elutionsmittcl Toluol Aceton I . 1. \,‘\ ) pcrcinigt und txglbt Krlbtallc’ (Aush 

515 mg. 75.9”,,). Schmp. l-lI,-! . [T],‘,” + 151.2 (1’ 1.5. Chl~v-oform): ‘H-Y.m r. 

(.WO MHz, CDCI,): ti 7.37-7.25 (m. 20 H, Ph ). 5.70 (d. I H. I2 ,,, X.8 HI. WH 1. 

1.82 (d. I H. .I, .l’ 3.1 Hz, H-l ‘). 4.75 (d. I H. J, .2 3.h HY. H-l ). 4.35 (ddd. I H. 

J, .2, 3.4. J2 .3 IO,5 ./z*,\t, X,X HI. H-3’). 4.07 (dd. I H. J, .-c ?.-I .I, .< 0.7 H7. 

H-4’). 4.05 (dd. I H. f,., 0.0. ,I, 5 0.9 Hz. H--l). 3.63 (ddd. I H. .lJ.< 0.1). .I,.,,, *1.X H/. 

J 5 .hh 3.3. ‘J,,.,.htl 11.X HZ. H-5). 3.45 (dd. ,I, 1 3.6. ./:.: 9.0 Hr. H-2). 3.G (dd. I H. 

J 9.9. J,., 9.0 Hz, H-3). Z,X:! (J. I H. J3.0,, 2 .J IO.0 Hz. 3’-OH). 1.79 I\. 3 H. U/k). 

I.-l?. 1.39 (2 s. h H. Mc,C 1. 

4td. Ber. fiir C,,H,,NO,, (790.0). C. hX.41: H. 7.53: N. !.77. Gcf.: C. WS5; 

H. 7,Zl: N. 1.7X. 

Bm-_?+ri-0-( _‘-lt~vrcttttih- -7-tk.so.~~.-3.4-(ii- 0 - isftprotp I*lidett - x - I~-~tltlrc’to~~.l~rcm~t- 

.~~~I)--7.3.4-tri-O-hc~tt~~~/-~-1~-~ht~~oy,r~rmtosrr/ (23). ---- Ber dcr Chromatographic van 22 

honnte ebenfalls Verhindung 23 iwlicrt wcrden (Aush 7h mg. IO.1 I’,,): Wimp. 

152.6 “. [ ~1:’ +84.-l ((a 0.65, Chlorofnrm ): ‘H-N.m.r. (-IO0 MHz. CDCI,): (5 7.39.. 

7.27 (m. 30 H. Ph). 5.43 (ct. I l-l. ./? N,l 9.0 Hz, NH). J,XI (d. I H. ,I, 2’ 3.1 H7. H-l ‘). 

a.79 (d. I H. ./,.Z 3.6 H7. H-l ). -!.?-I (ddd. I H. ‘1, .J 3.5. .I,. < (1.3. .I, \,, 0.0 Hr. 

H-Z’). 4.09 (dd. I H. J,,, 9.0. Js J 9.9 Hz. H--l). 3.96 cdd. I ;I: J2 .> 0.1. .I, .A. 5.0 

Hz. H-3). 3,4X (dd. I H. .I,.: 3.6. J2*., 9.9 H7. H-2). J.-IO (dti. I H. .I, 1 9.S. .I, s 9.0 

Hz. H-3). 1.X7 (s,. 3 H. NAc). 1.57. 1.33 (2. s. 6 H. Mr,C’). 

And. Bet-. fiir C,,H,,hO,, (790.0). C. f&-II; H. 7.53: N. 1.77. Gel:: C. 68.82: 

H. 7.-U N. l.Xh. 

Bctrz~ I-[0-( _‘..1,4.~-t~~tr~/-O-~t(~~~t~~l- /i- D -,~~ti(rlrrl,tot/)~.r~tt(t.s~.i)-( I a_< )-(I-( .?-wrtami- 

~to-_‘-~leso~~~-4,/i-O-t.sft~~ro~~~~ litk~ti-r-l~-~~(tlnc~to~t~~r~ttto~~ I)-( I ---* 6 I-_‘._~.j-tri-O-httt~~ l-~-l)- 

~llrt,ot~~~.rntto.~ttil (24 1. - Eine Liisung \t>n 22 (500 mg. 0.59 mmol) in ;~hsol. Toluol - 

Nltromethan ( I . I, 10 ml_ I wrd mit Quecksilbcrcyanid (370 mg). Quecl\~~lhsrbromid 

(30 mg) und Molchularwb -IA (500 mg) \ersctzt und I II txi h0 geruhrt. Eb nird 

dann bei 60’ unter Riihren c~nc Lhsung van 11 (193 mg, I .’ mmol b 111 :~hsol. T~>Iuol 

Nltromethan (I . I. IO ml.) inncrhalb bon 3 h /ugctropft F\ nlrci noch \\citerc (1 II 

bci 60’ geriihrt Nach Ahkiihlung wird i+ie bra 12 hcschricbcn aufpxlrbcltet. Einc 

Stiulentrcnnung an Kic\clgcl (!O g. Elutionsmlttel Toluol-Accton 3 : I. ~~1 ) liefert 

srhr rcines Produht (Awl>. 491 mg. 7-l.‘) ‘I,, ). Schmp. 50 ry 1;;’ t 2-1. I k 0.4, 

Chloroform): ‘H-N m r. (-IOU MHz. CDCI, ): ci 7.35 7.25 (m. 20 H. Ph). 5,SI cd. 

I H. J2 ,,, 9.0 HI. NH) 5.11 cdd. I 1-r. .I_, ,4 3.4. ,I4 . 0.X HL H-4”). 5.35 (dtl. 
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1 H, J3,,4, 3,4, Jhr.5, 0,9 Hz, H-4’) 5,30 (dd, 1 H, J,.,.,!, 7,8, J2,,,3., 10,8 Hz, H-2”), 

5,02 (dd, 1 H, J,.,,,., 10,8, J,..,,.. 3.4 Hz, H-3”) 4,85 (d, I H, J,,,,. 3.4 Hz, H-l’), 

4,76 (d, 1 H, J,,2 3,6 Hz, H-l), 4,lO (dd, I H, JL,.3, 10,5, J,.,,, 3,4 Hz, H-3’) 3,95 

(dd, 1 H, J2,3 9,9, J,,, 9,0 Hz, H-3), 3,40 (dd, 1 H, J,., 3,6, J2,3 9,8 Hz, H-2), 2,05 

(s, 3 H, NAc), 1,95, 1,94, 1,91, 1,87 (4 s, 18 H, OAc), 1,45, I,37 (2 s, 6 H, Me,(Z). 

Anal. Ber. fur C,,H,,NO,, (1113,2): C, 63,60; H, 6,42; N, 126. Gef.: C, 63,20; 

H, 6,68; N, 1,40. 

Ben~yl-[O-(2,3,4,6-tetra-O-acef~~/-~-~-galactopl~ranos_~l)-(I-t3)-0-(2-acetami- 

do-Z-desosy-2-D-gal~ctop~ranoslJ)-(l~6)-2,3,4-tri-O-ben~~l-cc-D-glucop~ranosid] 

(25). - Verbindung 24 (480 mg, 0,43 mmol) wird in wassriger Essigsaure (60x, 

10 mL) gel&t und 30 min auf 90” erwarmt. AnschlieBend wird im Hochvakuum 

eingeengt (Ausb. 438 mg, 94,9 “/,), Schmp. 103,8 ‘, [E];” +27,1 ’ (c 0,2, Chloroform); 

‘H-N.m.r. (400 MHz, CDCl,): 6 7,31-7,22 (m, 20 H, Ph), 5,72 (d, 1 H, J2j,NH 9,2 

Hz, NH), 5,35 (dd, 1 H, J,,, 4,, 3,4 Hz, J4,.,5,) 08 Hz, H-4”), 5,22 (dd, I H, J,,,,,,, 

7,8, J,,, 3,, 

1 H, Jr,;,, 

10,8 Hz, H-2”), 5,i)O (dd, 1 H, J2” j,s 10,6, J3.. 4,s 3,4 Hz, H-3”) 4,81 

3,4 Hz, H-l’), 4,70 (d, 1 H. Jr,, 3,; Hz, H-l), 4,60 (d, 1 H, Jl .r 2,s 

(d, 

7,8 Hz, 

H-l”), 4,15 (dd, 1 H, J3,,4, 3,4, J4,,5, 0,8 Hz, H-4’), 4,08 (dd, 1 H, J2.,3, iO,4, J,,,,. 

3,4 Hz, H-3’), 3,80 (dd, 1 H, J,,, 9,8, J,qs 9,0 Hz, H-3), 3,38 (dd, 1 H, Jr,, 3,6, 

J2,3 9,8 Hz, H-2), 1,99 (s, 3 H, NAc), 1,92, 1,90, 1,85, 181 (4 s, 12 H, OAc). 

Anal. Ber. fir C,,H,,NO,, (1073,2): C, 62,74; H, 6,l I; N, 1,31. Gef.: C, 62,31; 

H, 6,24; N, 1,45. 

0-(2,3,4,6-Tetra-O-acet~l-~-D-galactop~ranos~~l)-(I +3)-O-(2-acetatnido-2-de- 

sox_v-a-D-gahctop_vranos),l)-(I --f 6)-D-ghcopJ,ranose (26). - Substanz 25 (420 mg, 

0,39 mmol) wird in Methanol (10 mL) gel&t und 6 h mit 10 :,g Palladium-Kohle 

hydriert. Es wird filtriert und eingeengt (Au&. 227 mg, 81,6 I!‘,), Sirup, [a]? +25,2” 

(c O,l, Methanol); ‘H-N.m.r. (400 MHz, DzO): 6 4,58 (d, 1 H, J1,.2, 3,4 Hz, H-l’), 

3,64 (d, 1 H, Jr,, 2,, 7,s Hz, H-l”), 182 (s, 3 H, NAc). 1,74, I,70 (2 s, 12 H, 4 OAc). 

Anal. Ber. fur C,,H,,NO,, (713,7): C, 47,12; H, 6,07; N, 1,96. Gef.: C, 47,24; 

H, 6,lS; N, 2,05. 

O-~-D-Galactop~ranos~6(l-r3)-0-(2-acetatnido-2-deso.~~- a-o-galactopyrano- 

syl)-(l+6)-D-glucopyranose (27). - Verbindung 26 (100 mg, 0,14 mmol) wird in 

Methanol gel&t (5 mL) und mit einer methanolischen Natriummethoxidliisung 

(1 y/,, 0,l mL) versetzt. Nach 24 h bei 20” wird mit Dowex 5OW-X8 Ionenaustauscher 

neutralisiert, filtriert und das Filtrat eingeengt (Ausb. 63 mg, 81,8 yi), amorph, 

hygroskopisch, [u]:” +73,6” (c 0,75, Methanol); ‘H-N.m.r. (400 MHz, D,O): 

6 4,48 (d, 1 H, J,,,z, 3,4 Hz, H-l’), 3,57 (d, 1 H, Jr,,,,,. 7,8 Hz, H-l”), 1,71 (s, 3 H, 

NAc). 

Anal. Ber. fur C,,H,,NO,, (545,5): C, 44,03; H, 6,47; N, 2,57. Gef.: C, 44,51; 

H, 6,60; N, 2,62. 

Herstellung des Antigens 29. - Eine Losung aus menschlichem Serum Albumin 

(HSA, Calbiochem ,ii’, Behring-Corp., 40 mg, 0,57 pmol) in einer Borat-Puffer-Losung 

(8 mL, O,IM Na,B,O, und 0,3M KHCO,, pH 10,5) wird mit 27 (30 mg, 54 pmol) 

und Natriumcyanoborhydrid (40 mg, 0,6 mmol) versetzt. Diese Reaktionsmischung 



wird 10 Tage bei 37 untcr LuftabschluU geriihrt. An.schlielSend \+ird III ciner Diaflo- 

IJltrafiltratiolis~ellc an ciner PM-I O-Membrsn gegen Wasscr tfralys~ert. Der- Riick- 

stand wird in Wasscr (2 mL.) aufgcnommcn und gefriergetrochnet. Man crhSlt 29 

;ils weif3cs amorphcs Produkt (Ausb. 5 I .O mg; dies entspricht uncr S~lhstitution \‘<)II 

32 his 35 Aminogruppcn dea Proteins ciurcl~ Koillcnhydr~rrrc\tc) 
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