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ABSTRACT

The vicinal cis-oxyamination of ethyl 4,6-di-O-acetyl-2,3-dideoxy-a-D-erythro-
hex-2-enopyranoside (1) and of methyl 4-O-acetyl-2,3,6-trideoxy-o-D-erythro-hex-
2-enopyranoside (11) as well as of 3,4,6-tri- O-acetyl-1,5-anhydro-2-deoxy-p-arabino-
(17) and -p-lyxo-hex-l-enitol (23) with Chloramine T-osmium tetraoxide was
investigated (Sharpless reaction). The hex-2-enopyranosides 1 and 11 yielded the
corresponding 3-deoxy-3-p-toluenesulfonamido- and 2-deoxy-2-p-toluenesulfonamido-
hexopyranosides with the manno configuration in the ratio 2:1. The glycals 17 and 23
reacted with formation of the corresponding «-D-gluco and w-D-galacto N-tosyl-
glycosylamines and of the 2-deoxy-2-p-toluenesulfonamidoglycoses in the ratio 3:1.
The stereospecifity and the regioselectivity of the reactions are discussed. Quantum
chemical calculations on models for the hex-2-enopyranosides 1 and 11 suggest a
[3+42] cycloaddition of the N-tosylimido osmium(VIII) oxide in preference to a
[2+ 2] mechanism with participation of the metal species. The preparative importance
of the oxyamination reaction is demonstrated by a simple synthesis of N-acetyl-
mycosamine.

ZUSAMMENFASSUNG

Die vicinale cis*Oxyaminierung von Ethyl-4,6-di-O-acetyl-2,3-didesoxy-o-D-
erythro-hex-2-enopyranosid (1) und Methyl-4-O-acetyl-2,3,6-trideoxy-a-D-erythro-
hex-2-enopyranosid (11) sowie von 3.4,6-Tri-O-acetyl-1,5-anhydro-2-desoxy-D-~
arabino- (17) und D-Iyxo-hex-1-enitol (23) mit Chloramin-T~Osmiumtetraoxid wird
untersucht (Sharpless Reaktion). Die Hex-2-enopyranoside 1 und 11 liefern im Ver-
hiltnis 2:1 die entsprechenden mmanno-konfigurierten 3-Desoxy-3-p-toluolsulfonamido-

*Herrn Professor Dr. Kurt Heyns zu seinem 70. Geburtstag gewidmet.
T14. Mitteilung {iber Synthesen biologisch wichtiger Kohlenhydrate; 13. Mitteilung: I. Dyong und
H. Bendlin, Chem. Ber., 111 (1978) 1677-1684.
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und 2-Desoxy-2-p-toluolsulfonamido-hexopyranoside, wihrend die Glykale 17 und 23
im Verhiltnis 3:1 zu den gluco- bzw. galacto-konfigurierten N-Tosylglycosylaminen
und 2-Desoxy-2-p-toluolsulfonamido-glycosen reagieren. Die Ursachen fiir die Stereo-
spezifitit und Regioselektivitit werden diskutiert. Quantenchemische Rechnungen an
Modellen fiir die Hex-2-enopyranoside 1 und 11 legen eine [3 +2] Cycloaddition des
N-Tosylimido-osmium(VIII) oxids und nicht eine [2+2] Addition unter Beteiligung
des Metalls nahe. Die praparative Bedeutung der Oxyaminierungsreaktion wird durch
eine einfache Synthese des N-Acetylmycosamins demonstriert.

EINFUHRUNG

Mycosamin (3-Amino-3,6-didesoxy-D-mannose) nimmt als Antibioctikum-
Zucker eine gewisse Sonderstéliung ein, da es innerhalb einer Wirkstoffklasse (den
Polyen-Antibiotika vom Tetraen-Typ aus Streptomyces-Arten) bisher als einziger
Kohlenhydrat-Baustein nachgewiesen wurde!. Die Polyen-Antibiotika zeigen kaum
antibakterielle sondern nur antimykotische Eigenschaften und mehrere von ihnen
(Pimaricin, Nystatin, Amphotericin B) besitzen Interesse als Therapeutika bei lokalen
und systemischen Mykosen?.

Die Struktur des Mycosamins wurde von Winterstein und Mitarb.3—3 u.a. durch
Abbau aufgeklart und durch Nitromethan-Synthese mit dem Perjodat-Oxidations-
produkt aus Methyl-a-D-glucopyranosid bewiesen3. Die Konfigurationszuordnung
wurde spiter durch 'H-N.m.r.-Spektroskopie bestatigt®.

D-Rhamnosamin (2-Amino-2,6-didesoxy-D-mannose), ein Regioisomeres des
Mycosamins besitzt dagegen nach jetziger Kenntnis keine Bedeutung als Anti-
biotikum-Komponente. Sowohl die p-Form als auch das L-Isomer wurden jedoch
synthetisiert”-8, letzteres u.a. im Zusammenhang mit Strukturuntersuchungen an
Polysacchariden aus Pseudomonas-Arten durch modifizierte Nef-Reaktion aus
2-Acetamido-1,2,6-trideoxy-1-nitro-L-mannitol®.

Eine interessante und stark vereinfachende Alternative zu diesen Synthesen
solite die einstufige vicinale cis-Oxyaminierung ungesittigter Kohlenhvdrate sein.
Hierbei handelt es sich um eine von Sharpless et al.'® entwickelte Methode, bei der
Alkene mit Chloramin-T, dem WNatriumsalz des N-Chlor-p-toluolsulfonamids in
Gegenwart katalytischer Mengen Osmiumtetraoxid zu N-sulfonierten o-Amino-
alkoholen (B) umgesectzt werden:

H
a N—Ts Ts—N
7 HO

A 8

2N\

Addierendes Intermediat ist wahrscheinlich das Azaanalogen A des Osmiumtetra-
oxids, das oxitativ regeneriert wird.
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Die Bedeutung dieser Reaktion fir dic Kohlenhydratchemie wurde kiirzlich
von Heyns und Feldmann'!, von Fraser-Reid und Primeau sowie von uns!?
demonstriert. In dieser Voruntersuchung haben wir die Ergebnisse bei der Oxya-
minierung von Ethyl-4,6-di-O-acetyl-2,3-didesoxy-a-D-erythro-hex-2-enopyranosid
(1) sowie der 3,4,6-Tri-O-acetyl-1,5-anhydro-1,2-didesoxy-hex-1-enitole 17 und 23
beschrieben, iiber die im folgenden ausfiihrlich berichtet wird. Die Ubertragung
dieser Reaktion auf das 6-Desoxy-Analoge von 1 oder das entsprechende Methyl-
glycosid 11 sollte zu einer recht einfachen Synthese der biologisch interessanten
Titelverbindung fiihren.

ERGEBNISSE

Oxyaminierung von Ethyl-4,6-di-O-acetyl-2,3-didesoxy-o-D-erythro-fex-2-eno-
pyranosid (1). — Die Reaktion von 1 (Zit. 13) mit Chloramin-T-Osmiumtetraoxid
entspricht weitgehend der von Sharpless et al.'® beschriebenen “Methode B>, d.h.
der Oxyaminierung in Gegenwart von Silbernitrat, wobei 40° nicht iiberschritten und
auf die Behandlung mit Natriumhypochlorit zur Riickfithrung von p-Toluolsulfon-
amid in Chloramin-T verzichtet wurde. Der Riickstand der von Salzen befreiten
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Reaktionslosung wird ohne weitere Reinigung durch priparative Chromatographie
mit Cyclohexan—-Chloroform-2-Propanol (10:6:1, v/v) getrennt, wobei als Haupt-
produkte mit 45% das Ethyl-4,6-di-O-acetyl-3-desoxy-3-p-toluolsulfonamido-«-D-
mannopyranosid (2) und mit 20% das 2-Desoxy-2-p-toluolsuifonamido-Isomere 4
auBer 3 % eines cis-Hydroxylierungsproduktes (6) anfallen. Dessen Daten stimmen mit
denen des bekannten Ethyl-4,6-di-O-acetyl-¢-D-mannopyranosids iiberein!4. Isomere
mit einer anderen als manno-Konfiguration wurden nicht beobachtet.
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Die einfachste Methode zur schnellen Zuordnung der Regioisomeren ist deren
massenspektrometrische Fragmentierung. Obwohl Biemann und DeJongh!® beim
Zerfall acetylierter Glycopyranoside (z.B. von Methyl-2,3 4-tri- O-acetyl-$-D-xylosid)
keine Fragmente der H-Serie!® fanden, treten entsprechende Massenzahlen sowohl
bei den partiell als auch den voll acetylierten N-Tosyl-Aminozuckern mit zum Teil
hohen Intensititen auf. Dagegen sind entsprechende Fragmente in den Spekiren der
N-Tosylglycosylamine unbedeutend. Mit dieser Zuordnung stimmt {berein, daf3 die
Massenzahlen insbesondere der H,-Fragmente in den Spektren der jeweiligen
Regioisomeren mit nur sehr geringer Intensitiit zu finden sind. Es sei betont, daB diese
Interpretation vorldufig ist, aber diagnostischen Wert besitzt.

TABELLE I

H-FRAGMENTIERUNG!® DER ALKYL-3-DESOXY-3- UND ALKYL-2-DESOXY-2-p-TOLUOLSULFONAMIDO-
o-D-MANNOPYRANOSIDE®

Verbindung R HC-1 TsNH OR HC4 R
7 | IN |
HC-2  O-Alkyl HC-3=HC-2 RO HC-3
bzw.
RO HNTs
HC-3=—HC-2
Hi Hj 3
mfe (%) mfe I (%) m/e I(%)
2 88 67 (8) 213 84 255 27
4 241 14 (5) 213 72 102 22
3 130 41 (3) 255 44 255 44
5 241 18 (3) 255 41 144 5
12 74 15 () 213 71 255 5
i3 227 8 (1) 213 67 102 10

“In Parenthesen, Intensititen im Spektrum des jeweiligen Regioisomeren.

Die Abspaltung der Tosylgruppe aus 2 oder 7 mit Natrium in fliissigem
Ammoniak ist vollig problemlos und liefert unter gleichzeitiger Deacetylierung das
Ethyl-3-amino-3-desoxy-«-D-mannopyranosid-hydrochlorid (9), aus dem mit 4m
Sailzsdure das Hydrochlorid der 3-Amino-3-desoxy-p-mannose (10) erhalten wird. Die
Daten von 10 stimmen gut mit denen von authentischem Material iiberein, das von
Baer und Fischer!”? durch Nitromethan-Synthese erhalten wurde.

Oxyaminierung von Methyl-4-O-acetyl-2,3,6-tridesoxy-oa-p-erythro-hex-2-eno-
pyranosid (11). — Synthese von N-Acetylmycosamin (15). — Das Hex-2-enopyranosid
11 wurde durch Umlagerung von 3,4-Di-O-acetyl-1,2-anhydro-1,2,6-tridesoxy-D-
arabino-hex-1-enitol mit Methanol-Bortrifluorid-Etherat analog zur bekannten
Vorschrift'® fiir die L-Form dargestellt. Als relativ bester Zugang zur D-Rhamnose-



SYNTHESE DES N-ACETYLMYCOSAMINS 261

CHs CH3 CHs3
O Q o]
—_——— Nszo 4+ It TsNH
AcO OMe AcO OMe AcQO OMe
11 12 13
CH3 CH3 AcOCH;
o o o O9Et
NA
NACHO - :HO Ok
0 OMe HO AcO
14 15 16

Reihe erwies sich hierbei die Umsetzung von Methyl-z-D-glucopyranosid zum 6-
Chlor-6-desoxy-Derivat nach dem Mesylchlorid-N, N-Dimethylformamid-Verfahren
und seine Reduktion mit Lithiumaluminiumhydrid in Tetrahydrofuran'®. Die Be-
dingungen bei der Oxyaminierung von 11 entsprechen denen bei 1. Als Haupt-
produkt wird nach der chromatographischen Trennung ebenfalls das 3-Amino-3-
desoxy-Isomere 12 (32 %) neben 15 % der 2-Amino-2-desoxy-Verbindung 13 erhalten.
Trotz der rdumlich weniger anspruchsvollen Substituenten an C-1 und C-5 von 11
wurden wieder keine anderen Additionsprodukte als solche mit manno-Konfiguration
beobachtet wie aus den Kernresonanzspektren hervorging (*J, , 0,5 bzw. 2 Hz fiir 12
bzw. 13; °J; 4 10 Hz fiir 12 und 13). Die Stiukturzuordnung von 12 und 13 e1gab sich
wiederum aus der massenspektrometrischen Fragmentierung (Tab. I). Die Ab-
spaltung der Tosylgruppe aus 12 mit Natrium in flissigem Ammoniak fiithrt zum
O-deacetylierten Methyl-3-amino-3,6-didesoxy-z-D~-mannopyranosid, das zur bes-
seren Handhabung, aber ohne Isolierung, mit Triethylamin—-Acetanhydrid zum
Methyl-V-acetylmycosaminid (14) umgesetzt wird. Dessen Behandlung mit 2m
Salzsiure fiihrt unter gleichzeitiger Abspaltung der N-Acetylgruppe zum freien
Aminozucker, aus dem nach N-Reacetylierung das N-Acetylmycosamin (15) mit einer
Gesamtausbeute von 55% (bezogen auf 12) erhalten wird. Schmelzpunkt und
Drehwert von 15 stimmen sehr gut mit den Daten des von Saltza er al.? auf anderem
Wege synthetisierten N-Acetylmycosamins tiberein.

Auf eine analoge Synthese des D-Rhamnosamins oder seines N-Acetyl-
Derivates aus 13 wurde verzichtet. aber es ist zu erwarten, daf3 sie dhnlich kompli-
kationslos verlaufen wiirde.

Versuche zur Oxyaminierung von Ethyl-4,6-di-O-acetyl-2,3-didesoxy-B-D-erythro-
hex-2-enopyranosid (16). — Das f-Isomere 16 wurde analog zum entsprechenden
Methyl-glycosid durch Oxymercurierung von 3,4,6-Tri-O-acetyl-1,5-anhydro-1,2-
didesoxy-D-arabino-hex-1-enitol (17) mit Ethanol-Quecksilberacetat?® und Desoxy-
mercurierung von Ethyl-2-acetoxymercuri-3,4,6-tri-O-acetyi-2-desoxy-f-D-glucosid in
Gegenwart von Natriumjodid dargestellt?!.
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‘Wiahrend bei den «-D-Glycosiden 1 und 11 ein ungehinderter Angriff von der
“Oberseite” der Halbsesselform HS unter Bildung von manno-konfigurierten Amino-
alkoholen zn erwarten war, 1468t sich die Stereochemie bei der Oxyaminierung von 16
nicht voraussagen. Aus Untersuchungen von Ferrier und Sankey?? ist bekanni, daB
der Ubergang vom «- zum B-Anomeren bei 1,2,4,6-Tetra-O-acetyl-2,3-didesoxy-D-
erythro-hex-2-enopyranose mit einer Inversion des Halbsessels (H$ — HJ) verbunden
ist (Schema 1, anomerer Effekt). Nach Lemieux er al.?? wird diese Inversion auch bei
Methyl-4-O-acetyl-2,3-didesoxy-B-L- (H 3) und ~a-L-glycero-pent-2-enopyranosid (H?)
beobachtet, wihrend Anet?* fiir Methyl-2,4,6-tri-O-methyl-2,3-didesoxy-f-D-
erythro-hex-2-enopyranosid die Hg-Konformation wegen der cis-diaxialen Orien-
tierung der Substituenten an C-1 und C-5 ausschlieBt.

R

/ O\\ /\ s

Ac O/R\/ " Aco/ \ /

(o]

o
&x-pD-erythro, Hg pf-p-erythro, Hg

Schermna 1

Die Parameter im N.m.r.-Spektrum des o-Anomeren 1 in Chloroform-d
[0 5,04 (d, *J, ; 1,5 Hz, H-1); 5,32 (4, *J, 5 9 Hz, H-4)] stimmen mit denen iiberzin,
die von Ferrier und Prasad'® angegeben wurden und fiir HS beweisend sind. Tm
Spektrum des S-Anomeren 16 sind die entsprechenden Signale zum Teil iiberlagert
(65,11 (d, °J, » 1 Hz, H-1); 5,17 (dd, H-4)], aber die GréBenordnungen von 3J5.40 ~5
und *J, s ~2 Hz weisen darauf hin, daB 16 in der alternativen H 3-Konfoimation mit
axialem Substituenten an C-5 und pseudoaxialer Acetoxygruppe an C-4 vorliegt.
Beide Seiten des pyranoiden Ringes sollten also abgeschirmt sein, wobei die Be-
hinderung der “Oberseite” sehr viel stdrker ist. Bei der Oxyaminierung von 16
konnten daher — sofern es iiberhaupt reagiert — Isomere mit allo-Konfiguration
auftreten. Tatsdchlich trat uiberhaupt keine Reaktion ein. Neben wenig Zersetzung
wurde unter den iiblichen Reaktionsbedingungen nur das Ausgangsprodukt 16
beobachtet. Die von Achmatowicz Jr. und Szechner?? fiir die cis-Hydroxylierung mit
Osmiumtetraoxid abgeleitete Regel, daBl bei B-D-Hex-2-enopyranosiden mit frans-
orientierten Substituenten an C-1 und C-4 eine hoch stereoselektive Addition trans
zur anomeren Gruppe erfolgt (Allosid aus 16) ist méglicherweise nicht giiltig fir das
Aza-Analogon A.

Oxyaminierung von 3,4,6-Tri-O-acetyl-1,5-anhydro-2-desoxy-p-arabino- (17) und
-D-lyxo-hex-1-enitol (25). — Die Oxyaminierung von 17 bei 40° in Gegenwart von
Siibernitrat fiihrt nach Behandlung der Reaktionslésung mit Natriumhypochlorit zu
den vier Reaktionsprodukten 18 und 20-22, die chromatographisch getrennt werden.
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Das 2-Amino-2-desoxy-D-glucose-Derivat 18 (10,3 %) ist nach der Acetylierung mit
Pyridin—Acetanhydrid identisch mit 1,3,4,6-Tetra-O-acetyl-2-desoxy-2-p-toluolsul-
fonamido-a-D-glucose (19), das von Micheel, Wulff und Michaelis?6:27 auf
verschiedenen Wegen erhalten wurde. Bei 20-22 handelt es sich um Glycosylamine, die
gleiche Konfiguration an C-2 besitzen missen, da aus allen nach der Acetylierung
das 2,3,4,6-Tetra- O-acetyl-I-(N-tosylacetamido)-f-D-glucopyranosylamin (27)*
und nach der Verseifung mit Ammoniak—Methanol das schon von Helferich und
Mitrowsky?® beschriebene [-Acetamido-1-desoxy-I-p-toluolsulfonamido-p-glucitol
entsteht. Die Verbindungen 21 und 22 sind mit groBer Wahrscheinlichkeit Folge-
produkte, die durch Acylwanderung und/oder Anomerisierung aus 20 entstanden
sind. Bisherige Versuche, deren Struktur durch Massenspektrometrie der ent-
sprechenden Monobenzoate oder Ulosen zu bestimmen, sind nicht ganz eindeutig.
Die Formulierung von 21 als 2,4,6- und die von 22 als 2,3,6-Tri-O-acetyl-1-N-tosyl-
a-D-glucopyranosylamin bedarf daher weiterer Absicherung. Die Bildung von 21 und
22 unterbleibt jedoch, wenn man die Behandlung der Reaktionsldsung mit Natrium-
hypochlorit vermeidet, durch die als Nebenprodukt gebildetes p-Toluolsulfonamid zu
Chloramin-T riickoxidiert wird'®. Unter diesen Bedingungen erhilt man nur das
2-Amino-2-desoxy-D-glucose-Derivat 18 (10%) und das Glycosylamin 20 mit einer
Ausbeute von 30 %, die genau der Summe aus 20-22 bei der Oxyaminierung unter
Nachbehandlung mit Hypochlorit entspricht (30,6 %). Dies erlaubt den Schiu8, daf3
es sich bei 20 um eines der Primarprodukte bei der Oxyaminierung von 17, d.h. um
das 3,4,6-Tri-O-acetyl-1-N-tosyl-«-D-glucosylamin handelt. Als Nebenprodukt wird
mit ~3% ecine weitere Komponente erhalten, deren massenspektrometrische
Fragmentierung ebenfalls auf ein Glycosylamin hinweist. Es ist noch ungeklirt, ob

*Aus 20-22 entsteht (wie von Heyns und Feldmann!! N.m.r.-spektroskopisch bewiesen) das Penta-
acetyl-g-p-Derivat 27 und nicht, wie von uns'® urspriinglich beschrieben, das 2,3,4.6-Tetra-O-
acetyl-1-N-tosyl-x-pD-glucosylamin. Im Massenspektrum von 27 tritt als hochstes Fragment m/fe 501
auf, das dem Molekiilpeak der Tetra-O-acetyl-Verbindung entspriche. Tatsichlich handelt es sich
aber um (M * — Keten) von 27.

NHTs

HHaAC
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es sich hierbei um ein Isomeres mit manno-Konfiguration handelt oder um die f-Form
von 20.

Die Oxyaminierung von 3,4,6-Tri-O-acetyl-1,5-anhydro-2-desoxy-D-Iyxo-hex-
1-enitol (23) wurde nur ohne Nachbehandlung mit Hypochlorit durchgefiihrt und
fiihrt zu dhnlichen Ergebnissen wie die entsprechende Reaktion mit dem Glucal 17.
Bei der chromatographischen Trennung wird das 3,4,6-Tri-O-acetyl-2-desoxy-2-p-
toluol-sulfonamido-«-D-galactose (24) mit 9,8% erhalten. Dieses ergibt nach der Acety-
lierung mit Pyridin—Acetanhydrid eine 1,3,4,6-Tetra-O-acetyl-2-desoxy-2-p-toluolsul-
fonamido-p-galactose (25), bei der es sich um das «-D-Anomere handeln muf, da
37, .. 3.8 Hz[90 MHz: 5,95 (d, H-1)]; [«]3° +61,4° (Chloroform). Diese Daten unter-
scheiden sich sehr charakteristisch von denen des f-D-Anomeren, das Heyns und
Feldmann'' beschrieben haben: 3J, , 9,0 Hz [270 MHz: 5,64 (d, H-1)]; [¢]3° —3.9°
(Chloroform) (vgl. spiter).

Hauptprodukt ist mit 33,8 % wieder ein Glycosylamin, bei dem es sich auf-
grund der mechanistischen Kenntnisse iiber die Oxyaminierung um das 3,4,6-Tri-O-
acetyl-1-N-tosyl-a-D-galactosylamin (26) handeln sollte. SchlieBlich entsteht als
Nebenprodukt mit 5,9% erneut eine Komponente vom Glycosylamin-Typ, deren
Struktur noch unbekannt ist.

DISKUSSION

Heyns und Feldmann'' und wir'? haben fiir die Oxyaminierung gleiche oder
verwandte Ausgangsverbindungen eingeset?t und sowohl bei den Hex-2-eno-
pyranosiden als auch bei den Hex-1-enitolen Ergebnisse erhalten, die in wesentlichen
Punkten i{ibereinstimmen. Andererseits wurden aber auch abweichende Resultate
beobachtet, die sich auf die Regioselektivitat der Oxyaminierungsreaktion und auf
die Anomerie bei der Addition an die Hex-1-enitole 17 und 23 beziehen.

Heyns und Feldmann!! haben in allen Fillen die Reaktionsprodukte acetyliert
und erst dann chromatographisch getrennt. Sowohl beim Methyl-4,6-di- O-acetyl-2,3-
didesoxy-o-D-erythro-hex-2-enopyranosid als auch bei den Glycalen 17 und 23
erhielten sie die Regioisomeren in jeweils gleichen Verhiltnissen, wihrend wir bei den
Pseudoglykalen 1 und 11 eine deutliche Bevorzugung der 3-Amino-3-desoxy- (2 und
12) und bei den Glykalen 17 und 23 eine solche der I-Amino-1-desoxy-Isomeren 20
und 26 fanden.

Die N-Tosylimid-Gruppe im Reagenz A ist rAumlich sicher anspruchsvoller als
ein Oxorest. Bei den Hex-1-enitolen 17 und 23 lassen schon einfache stereochemische
Betrachtungen eine bevorzugte Reaktion zu den Glycosylamin 20 und 26 erwarten.
Bei den Halbsesseln der a-anomeren Hex-2-enopyranoside 1 und 11 fiihren dhnliche
Uberlegungen, die nur sterische Hinderungen betreffen, zu keiner iiberzengenden
Erklirung fiir die ausgeprigte Regioselektivitit zugunsten der 3-Amino-3-desoxy-
Zucker 2 und 12. Stattdessen koOnnten elektronische Faktoren das Verhiltnis der
Regioisomeren beeinflussen.

Sharpless et al.2? haben aus einer detaillierten stereochemischen Analyse der
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Reaktionsprodukte bei der Oxidation von Olefinen mit Chromylchlorid einen
neuartigen Mechanismus abgeleitet. Danach greift die Oxo-Ubergangsmetall-Spezies
mit dem Metallatom unter [24 2] Cycloaddition an der Doppelbindung an, wobei ein
viergliedriges cyclisches Intermediat C durch reduktive Eliminierung zu cis-Additions-
produkten abreagiert. Diesen Mechanismus haben Sharpless et al.2® als Hypothese auf
die Aza-Analogen des Osmiumtetraoxids iibertragen.
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Um diese These zu iiberpriifen und die beobachtete Regioselektivitit begriinden
zu kénnen, haben wir mit Hilfe der offenkettigen Modelle 29 und 30 durch quanten-
chemische Rechnungen nach3® CNDO/S versucht, die Elektronendichten an C-2 und
C-3 der Hex-2-enopyranoside 1 und 11 zu ermitteln. Hierbei wurden die Coulomb-
Integrale nach dem Kugelwolkenmodell®! bestimmt, und da die Oxyaminierung bei
40° abliduft, wurde vorausgesetzt, daB es sich um eine Grundzustandsreaktion handelt.
Das Modell 30 enthilt alle entscheidenden Strukturmerkmale von 1 und 11, wobei
Standardbindungslingen und -winkel als Geometrieparameter eingesetzt wurden. Die
Valenzelektronendichten im Grundzustand ergeben sich aus der Ladungsdichten-
Bindungsordnungs-Matrix.

Tab. 2 zeigt deutlich eine jeweils hoheie n-Elektronendichte an C-3 im Ver-
gleich zu C-2. Kontrollrechnungen an 29 und 30 mit CNDO/2 und MINDQO/3
ergeben tendenziell das gleiche Bild. Damit ist sichergestellt, daBB die berechneten
Elektronendichten keine Artefakte etwa der o-n-Separation des CNDO/S-Verfahrens
darstellen.

Setzt man voraus, dafl sterische Hinderungen nur eine untergeordnete Rolle
spielen, dann sollte die von Sharpless er al.2® vorgeschlagene [2+ 2] Cycloaddition (C)
7u einer Regioselektivitit bei der Oxyaminierung von 1 und 11 fiihren, die im Wider-
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TABELLE 11
T-VALENZELEKTRONENDICHTEN IN 29 UND 30 aus CNDO/S?

Verbindung C-2 C-3
29 0,9150 (3,9714) 1,1335 (4,1857)
30 0,8155 (3,8710) 1,2611 (4,3113)

e[n Parenthesen, Gesamtelektronendichten.

spruch steht zum Experiment. Betrachtet man dagegen den klassischen Criegee-
Mechanismus32 ([3+2] Addition) (D), dann ergibt sich eine Ubereinstimmung mit
der beobachteten Isomerenverteilung, da die Elektronendichte am Stckstoffatom
im Aza-Analogon A relativ zu der am Sauerstoffatom durch die Tosylgruppe
verringert wird. Rechnungen und Messungen am Pérmanganat-anion®?—3 haben
eine derart starke Me?¥—X®~ -Polarisierung gezeigt, daB} es unwahrscheinlich ist, daB
die relativen Ladungen in A als Folge des Elektronenakzeptoreffektes der Tosylgruppe
umgekehrt werden. Die bevorzugte Reaktion von 1 zu 2 und von 11 zu 12 legt daher
in Verbindung mit den iiber CNDO/S erhaltenen n-Elektronendichten an C-2 und C-3
einen [3+2]Mechanismus nahe, wihrend eine [242] Addition nur dann mit der
beobachteten Isomerenverteilung vereinbar ist, wenn man eine auch von Sharpless
et al.?® verworfene Os®~~N°*-Polarisierung annehmen wiirde*.

Worauf die von Heyns und Feldmann'! beobachtete Gleichverteilung der
Regioisomeren bei der Oxyaminierung von Methyl-4,6-di-O-acetyl-2,3-didesoxy-
a-D-erythro-hex-2-enopyranosid zuriickzufihren ist, kann noch nicht gesagt werden.
Ebenfalls ist noch ungeklidrt, warum die Autoten'' bei der Oxyaminierung von 3,4,6-
Tri- O-acetyl-1,2-didesoxy-p-arabino- (17) bzw. -D-Iyxo-hex-1-enitol (23) nach
Acetylierung der Reaktionsprodukte ausschlieBlich die f-Anomeren mit gluco- bzw.
galacto-Konfiguration, d.h. di-equatoriale Additionspiodukte fanden [Nachweis
durch 270-MHz-N.m.r.-Spektroskopie: 3J, , (trans) 9-10 Hz]. Dies bedeutet jedoch
eine trans-Addition, die in einem vorldufigen Widerspruch zu aller Erfahrung mit der
Sharpless Reaktion steht. Andererseits haben wir — mindestens bei den 3,4,6-Tri-O-
acetyl-2-desoxy-2-p-toluolsulfonamido-D-glycosen 18 und 24 — die «-Anomeren
erhalten (vgl. °J; , und die optischen Drehungen der 1,3,4,6-Tetra-O-acetyl-Derivate
19 und 25 im Vergleich zu den f-Anomeren’!-3¢ sowie die Ubereinstimmung von 19
mit authentischem Material?®-27). Bei allen Glycosylaminen (20-22 und 26) lassen die
100-MHz-N.m.r.-Spektren nur unsichere Aussagen iiber die Konfiguration an C-1 zu.
Das Anomerie-Problem ist daher Gegenstand einer gesonderten Untersuchung. Die
Massenspektren dieser Verbindungen zeigen verwandte Fragmentierungsmuster, die
sich sehr deutlich von denen der Glycosamine 18 und 24 unterscheiden: charakteris-

*Eg sei darauf hingewiesen, da die [3+2] Addition D bei den Hex-I-enitolen 17 und 23 zu einer
Bevorzugung der 2-Amino-2-desoxy-Isomeren 18 und 24 fithren miiflte, sofern nur elektronische
Faktoren fiir die Regioorientierung verantwortlich sind. Sterische Einfliisse sollten jedoch bei 17 und
23 erheblich sein!®.
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tisch ist das Fragment mit mz/e 200 (H5=CH—NH—TS), das durch Abspaltung von C-1
einschlieBlich des Ring O-Atoms entstanden ist (Hochauflésung: Ber.: 200,0381.
Gef.: 200,0418). Dieses Ion tritt bei den Glycosylaminen mehrfach als Basispeak auf,
wihrend es bei den Aminodesoxy-zuckern mit max. 10% gefunden wird.

Unabhiingig davon, ob die Oxyaminierung der Glykale 17 und 23 je nach den
Versuchsbedingungen zu einer cis- oder trans-Addition fithrt oder ob die Nach-
acetylierung der Reaktionsprodukte mit einer Anomerisierung verbunden ist, diirfte
durch die Untersuchungen der beteiligten Arbeitsgruppen!!''? gezeigt worden sein,
daB die Sharpless-Reaktion erhebliche Bedeutung fiir die Kohlenhydratchemie
besitzt, wobel der Anwendungsbereich dieser Methode bei weitem noch nicht
erschopftist.

EXPERIMENTELLER TEIL

Allgemeine Methoden. — Spektren: Lr.-Spektrometer 177 (Perkin-Elmer);
Kernresonanzspektrometer HA~100 (Varian) und WH-90 (Bruker), Tetramethylsilan
als innerer Standard; Massenspektiometet: SM-1-B (Varian-MAT). Drehwerte:
Polarimeter 241 (Perkin—-Elmer). Schmelzpunkte (unkorrigiert): Kofler-Heiz-
mikroskop. Chromatographie; analytisch, Polygram Sil G-Fertigfolien (Macherey
und Nagel, Enwicklung: konz. Schwefelsiure); priparativ, Glassdulen, Kieselgel
60<0,063 (Macherey und Nagel), Fiillungen: 4 x 100 cm fiir 6, 3 x 100 cm fir 3,
2x70 cm fiir 2 und 1x60cm fiir 0,5 g zu trennendes Substanzgemisch.

Oxyaminierung von Ethyl-4,6-di-O-acetyl-2,3-didesoxy-o-p-erythro-hex-2-eno-
pyranosid (1). — Zu 6,0 g (23,3 mmol) 1 in 120 ml 2-Methyl-2-propanol werden unter
Riihren 13,1 g (46,5 mmol) Chloramin-T - trihydrat und 7,9 g (46,5 mmol) Silbernitrat
gegeben. Nach 30 min bei 40° werden 3 ml 0,08M Osmiumtetraoxid in Hexan
zugefiigt. Nach 20 h bei 40° wird der Katalysator mit festem Natriumhydrogensulfit
zerstort und nach weiteren 4 h bei 40° wird die Losung mit 200 ml Chioroform
verdiinnt, filtriert und in vacuo eingedampft. Der Riickstand wird chromatographisch
mit Cyclohexan~Chloroform~2-Propanol (10:6:1, v/v) getrennt.

Ethyl4,6-di-O-acetyl-3-desoxy-3-p-toluolsulfonamido-u~-D-mannopyranosid (2). —
Der Riickstand der Fraktionen, die 2 enthalten, wird aus Ether—Petrolether zur
Kristallisation gebracht (4,5 g, 45%), Schmp. 146-148°, [«]2® +43,7° (¢ 0,9, Chloro-
form); vKBr 3410 (OH) und 3170 cm™! (NH); N.m.r. (100 MHz, CDCl;): 6 3,20
(d, OH), 3,35-4,0 (m, 3J; , 10, 3J, 5 10 Hz, H-2, H-3, H-5), 3,90-4,30 (m, -H-6,6"),
4,74 (s, H-1), 5,00 (t, H-4), 5,69 (d, NH).

Anal. Ber. fir C,oH,,NO,S: C, 51,23; H, 6,11; N, 3,14. Gef.: C, 51,28;
H,6,11; N, 2,99,

Ethyl-4,6-di-O-acetyl-2-desoxy-2-p-toluolsulfonamido-a-D-mannopyranosid (4). —
Das zweite Produkt aus der chromatographischen Trennung ist amorph (2,0 g, 20 %),
Zers.-P. 48-54°, [x]3° +14,5° (¢ 1,08, Chloroform); v&Bf 3440 (OH) und 3280 cm ™!
(NH); N.m.r. (100 MHz, CDCl;): 62,82 (d, OH), 3,20-3,80 (m, 3J5, 10, 3J, s
10 Hz, H-2, H-3, H-5), 3,80-4,30 (m, H-6,6"), 4,45 (s, H-1), 4,89 (t, H-4), 5,78 (d, NH).
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Anal. Ber. fir C,oH,,NOS: C, 51,23; H, 6,11; N, 3,14. Gef.: C, 50,65;
H, 6,18; N, 3,02.

Ethyl-4.6-di-O-acetyl-o-D-mannopyranosid (6). — Das dritte Reaktionsprodukt
(0,2 g, 3%) ist identisch mit bekanntem Material. Schmp. 108-109°, [«]3> +40,3°
(¢ 1,24, Ethanol); Lit.'* Schmp. 108-109°, [«]2° +40,5° (Ethanol).

Ethyl-2 4.6-tri-O-acetyl-3-desoxy-3-p-toluolsulfonamido-w-p-mannopyranosid (3).
— Das Glykosid 2 (0,6 g) wird in 10 ml eisgekiihitem Pyridin mit 10 ml Acetanhydrid
acetyliert. Nach 3 h bei Raumtemp. wird in 50 ml Eiswassct eingegossen und mehrfach
mit Chloroform extrahiert. Die vereinigten Chloroformphasen werden mit verd.
Salzsdure und Natriumhydrogencarbonat-L.8sung gewaschen, mit Natriumsulfat
getrocknet und in vacuo eingedampft. Kristalle aus Ether-Petrolether (600 mg, 92 %),
Schmp. 123-124°, [a]3* +21,9° (¢ 0,9, Chloroform); viEf 3165 cm™! (NH); N.m.r.
(100 MHz, CDCl5): 6 3,38-4,36 (m, >J5 4 10, *J, 5 10 Hz, H-3, H-5, H-6,6"), 4,64
(dd, H-2), 4,75 (d, *J, > 2 Hz, H-1), 5,03 (t, H-4), 5,64 (d, NH).

Anal. Ber. fiir C,,H,oNO,,S: C, 51,74; H, 6,00; N, 2.87. Gef.: C, 51,73;
H, 6,01; N, 2,82.

Ethyl-3,4,6-tri-O-acetyl-2-desoxy-2-p-toluolsulfonamido-u-D-mannopyranosid (5).
— Das Glykosid 4 (0,6 g) wird mit 20 ml Pyridin—Acetanhydrid (1:1, v/v) acetyliert
und aufgearbeitet wie vorstehend fiir 3 beschrieben. Kristalle aus Ether—Petrolether
(0,59 g, 90%), Schmp. 115-117°, [«]3* +32,9° (c 1,1, Chloroform); v&Br 3255 cm™!
(NH); N.m.r. (100 MHz, CDCI;): § 3,60-4,35 (m, H-2, H-5, H-6,6', 4,57 (d, 3J,
2 Hz, H-1), 5,11 (dd, H-4), 5,18 (dd, H-3), 5,61 (d, NH).

Anal. Ber. fir C, H,oNO,S: C, 51,74; H, 6,00; N, 2,87. Gef.: C, 51,79;
H, 6,03; N, 2,77.

Ethyl-3-desoxy-3-p-toluolsulfonamido-x-pD-mannopyranosid (7). — Das Di-O-
acetylglykosid 2 (1,0 g) wird in 20 ml absol. Methanol mit 0.2 ml M Natrium-
methylat bei Raumtemp. verseift. Nach 2 h wird mit Amberlite IR 120 (H*-Ionen-
austauscher) behandelt. Der Riickstand des Filtrats kristallisiert aus Ethylacetat nach
Zugabe von Petrolether (0,77 g, 95%), Schmp. 168-170°, [«]3®> +61,9° (c 0,92,
Methanol); vior 3320 (OH) und 3080 cm™ ! (NH).

Anal. Ber. fir C,sH,3;NO,S: C, 49,85; H, 6,41; N, 3,88. Gef.: C, 49,66;
H, 6,59; N, 3,66.

Ethyl-2-desoxy-2-p-toluolsulfonamido-oa-D-mannopyranosid (8). — Das Di-O-
acetylglykosid 4 (1,0 g) wird mit Natriummethylat verseift und aufgearbeitet wie fiir 7
beschrieben. Kristalle aus Petrolether (0,78 g, 96 %), Schmp. 105-106°, [«]2® +16,2°
(¢ 1,22, Methanol); vRBf 3440 (OH) und 3250 cm™ ! (NH). '

Anal. Ber. fir C,sH,3;NO;S: C, 49,85; H, 6,41; N, 3,88. Gef.: C, 49,91:
H, 6,58; N, 3,46.

Ethyl-3-amino-3-desoxy-a-D-mannopyranosid-hydrochlorid (9). — Methode A.
Verbindung 2 (1,0 g) wird in 50 ml fliissigem Ammoniak anteilweise mit Natrium
versetzt, bis die Blaufirbung 15-20 min bestehen bleibt. Nach Zugabe von ~0,5g
Ammoniumchlorid wird das Ammoniak verdampft und der Riickstand dreimal mit
je ~20 ml Ethanol extrahiert. Der Riickstand der Extrakte wird durch Chromato-
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graphie mit Diisopropylether—Methanol-Ammoniak (100:10:1) gereinigt. Die 9
enthaltenden Fraktionen werden in vacuo bei 40° eingedampft, in Ether aufgenommen
und zur Entfernung von restlichem Ammoniak erneut eingeengt. Nach Losen in M
Chlorwasserstoff in Methanol wird zur Trockne gebracht und aus Ethanol-Aceton
umkristallisiert (0,46 g, 84%); Schmp. 225-227° (Zers.), [«]3° +60,0° (e 1,0,
Methanol).

Methode B. Verbindung 7 (1,0 g) wird detosyliert wie fiir 2 beschrieben (0,6 g,
89%); Schmp. 225-227° (Zers.), [¢]g®> +59,7° (¢ 0,96 Methanol); v&Er 1600 und
1520 cm~ ! (NH7).

3-Amino-3-desoxy-pD-mannose-hydrochlorid (10). — Das Glykosid 9 (0,5 g) wird
in 50 ml 4m Salzsdure 4 h unter RiickfluB erhitzt. Die Losung wird zweimal nach
Zugabe von je 50 ml Wasser eingedampft. Der Riickstand wird in wenig Ethanol
aufgenommen und bis zur Triibung mit Aceton versetzt. Beim Erhitzen auf dem
Dampfbad kristallisiert das Hydrochiorid 10 aus (0,28 g, 63%); Schmp. 165-167°
(Zers.), [«)3° +152—+5,8° (2h, ¢ 0,7, Wasser); Lit.'” Schmp. 165-167°, [«]3°
+ 17— +6° (6 h, Wasser).

Anal. Ber. fir C4H,,CINOs: C, 33,42; H, 6,54; N, 6,50. Gef.: C, 33,23;
H, 6,56; N, 6,36.

Oxyaminierung von Methyl-4-O-acetyl-2,3,6-tridesoxy-z-p-erythro-fiex-2-eno-
pyranosid (11). — Das Enosid 11 (4,65 g, 25 mmol) wird in 130 ml 2-Methyl-2-
propanol mit 14,1 g (50 mmol) Chloramin-T-trihydrat, 8,5 g (50 mmol) Silbernitrat
und 3,13 ml 0,08 Osmiumtetiaoxid in Hexan zur Reaktion gebracht wie fiir 1
beschrieben. Die Reaktionsprodukte werden entsprechend aufgearbeitet und chro-
matographisch getrennt.

Methyl-4-O-acetyl-3,6-didesoxy-3-p-toluolsulfonamido-a-p-mannopyranosid (12).
— Das Produkt 12 wird als zweite Komponente eluiert und kristallisiert aus Ether—
Petrolether (3,0 g, 32%); Schmp. 168-170°, [«]3® +58,6° (¢ 0,9, Chloroform);
Vhoe 3445 (OH) und 3250 cm ™! (NH); N.m.r. (100 MHz, CDCl;): § 1,13 (d, 3Js¢
6 Hz, H-6,6",6"), 3,08 (d, OH), 3,50-4,00 (m, *J5 4 10, *J, 5 10 Hz, H-2, H-3, H-5),
4,55 (d, 3J, , 0,5 Hz, H-1), 4,77 (t, H-4), 7,05 (d, NH).

Anal. Ber. fiir C,¢H,3NO,S: C, 51,46; H, 6,21; N, 3,75. Gef.: C, 51,62;
H, 6,15; N, 3,71.

Methyl-4-O-acetyl-2,6-didesoxy-2-p-toluolsulfonamido-z-p-mannopyranosid (13).
— Das Isomere 13 wird als erste Komponente eluiert und kristallisiert ebenfalls aus
Ether—Petrolether (1,4 g, 15%); Schmp. 126~128°, [«]3® +24,4° (c 0,95, Chloroform);
vEBr 3455 (OH) und 3110 cm™* (NH); N.m.r. (100 MHz, CDCls): 6 1,16 (d, s
6 Hz, H-6,6",6"), 2,66 (d, OH), 3,50-4,10 (m, 3J; , 10, 3J, 5 10 Hz, H-2, H-3, H-5),
4,32 (d, *J, ; 2 Hz, H-1), 4,70 (t, H-4), 5,58 (d, NH).

Anal. Ber. fir C,(H,3;NO;S: C, 51,46; H, 6,21; N, 3,75. Gef.: C, 51,22;
H, 6,13; N, 3,73.

Methyl-3-acetamido-3,6-didesoxy-2-D-mannopyranosid (14). — Das N-Tosyl-
Derivat 12 (2,0 g) wird in 80 ml fliissigem Ammoniak gelést und mit Natrium versetzt,
bis die Blaufirbung 15 min bestehen bleibt. Nach Zugabe von 1,5 ¢ Ammonium-
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chlorid wird das Ammoniak verdampft, der Riickstand in 50 ml absol. Methanol
geldst, filtriert und auf 0° gekiihlt. Nach Zugabe von 1 ml Triethylamin werden 5 ml
Acetanhydrid langsam zugetropft und die Losung wird 12 h bei Raumtemp. aufbe-
wahrt. Nach Entfernung des Losungsmittels wird in Ethanol aufgenommen, noch-
mals filtriert und wieder eingedampft. Der Riickstand wird chromatographisch mit
Ethylacetat—Ethanol (3:1, v/v) gereinigt und aus Ethanol-Ether-Petrolether zur
Kristallisation gebracht (0,98 g, 84%); Schmp. 168-169°, [«]3° +44,5° (¢ 1,0,
Ethanol); Lit.®> Schmp. 168-170°, [¢]p +45+2° (Ethanol).

Anal. Ber. fiir CoH,,NO4: C, 49,31; H, 7,82; N, 6,39. Gef.: C, 49,64; H, 7,89;
N, 6,16.

3-Acetamido-3,6-didesoxy-D-mannose [N-Acetylmycosamin] (15). — Das
Glykosid 14 (0,5 g) wird in 10 ml 2M Salzsdure 3 h zum Sieden erhitzt. Nach dem
Abkiihlen wird mit Triethylamin neutralisiert und in vacuo zur Trockne gebracht. Der
Riickstand wird mit absol. Methano!l ausgezogen, und der Extrakt wird bei 0° mit
3 ml Acetanhydrid versetzt. Nach 4 h wird in vacuo eingedampft und der Riickstand
wird durch Chromatographie mit Ethanol-Ethylacetat (1:1, v/v) gereinigt. Das
Produkt 15 kristallisiert aus Ethanol-Ether—Petrolether (0,31 g, 66%); Schmp. 191~
193°, [6]23 —44,3° (¢ 0,9, Ethanol); Lit.® Schmp. 191-192°, [a], —46° (¢ 1, Ethanol).

Anal. Ber. fur CgH, sWNO5: C, 46,82; H, 7,37; N, 6.83. Gef.: C, 46,61; H, 7,20;
N, 7,17.

Oxyaminierung von 34,6-Tri-O-acetyl-1,5-anhydro-2-desoxy-D-arabino-fiex-1-
enitol (17). — Methode A. Zu 17 (3,0 g, 11 mmol) in 100 ml 2-Methyl-2-propanol
werden unter Riihren 3,9 g (13,8 mmol) Chioramin-T -trihydrat und 2,34 g Silber-
nitrat gegeben. AnschlieBend werden 1,38 ml (0,11 mmol) 79mM Osmiumtetraoxid in
olefinfreiem Hexan zugefiigt. Die Losung wird 4 h auf 40° erwirmt und mit 45 ml
einer 2,5% wissrigen Natriumhydrogensulfit-1.6sung versetzt. Nach 1 h bei 40°
wird filtriert und eingedampft. Der Riickstand wird in 220 ml Dichlormethan auf-
genommen und mit 350 ml Wasser gewaschen. Nach Zusatz von Magnesiumsulifat
werden die Verunreinigungen abfiltriert, das Filtrat wird mit 110 ml 1% wéssriger
Natriumhypochlorit-L&sung und erneut mit 220 ml Wasser gewaschen. Die organische
Phase wird mit Magnesiumsulfat getrocknet und in vacuo zur Trockne gebracht.
Die Hauptmenge (3,0 g) der Reaktionsprodukte (3,45 g) wird in wenig Aceton geldst
und mit Toluol-Diisopropylether—2-Propanol (20:4:1, v/v) chromatographisch
getrennt. Die isolierten Reaktionsprodukte (18 und 20-22) kristallisieren aus Ether—
Petrolether.

Methode B. Das Gilykal 17 (3,0 g) wird oxyaminiert wie unter Methode A
beschrieben. Die Behandlung mit Natriumhypochlorit unterbleibt jedoch. Ein
Anteil (3,0 g) der Reaktionsprodukte (4,5 g) wird chromatographisch mit Chloro-
form-Diisopropylether—Ethylacetat (6:2:1, v/v) getrennt. Die Reaktionsprodukte 18
und 20 werden aus Ether-Petrolether zur Kristallisation gebracht.

3,4,6-Tri-O-acetyl-2-desoxy-2-p-toluolsulfonamido-u-b-glucopyranose (18) aus
17. — Methode A: 0,52 g (10,3 %). Methode B: 0,50 g (10,0%); Schmp. 159-160°,
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fe]2' +70,9° (¢ 1,0, Chloroform); viEf 3420 (OH) und 3330 cm™' (NH); M.s.:
mfe 459 (0,1, M*), 200 (1,7), 155 (100, Tosyl).

Anal. Ber. fir C,oH,sNO,,S: C, 49,67; H, 548; N, 3,05. Gef.: C, 49,51;
H, 5,47; N, 3,13. :

3,4,6-Tri-O-acet yl-1-N-tosyl-a-D-glucopyranosylamin (20). — Das Produkt 20
wird jewells als zweite Komponente eluiert. Aus 17, Methode A: 0,72 g (14,3%);
Methode B: 1,51 g (30,0%); Schmp. 133-135°, [«]3! +41,0° (¢ 1,0, Chloroform);

vEBr 3500 (OH) und 3250 cm ™! (NH); M.s.: mfe 459 (0,4, M%), 200 (100, Ts-NH-

CH=OH), 155 (100, Tosyl).

Anal. Ber. fiir C,,H,sNO,S: C, 49,67; H, 5,48; N, 3,05. Gef.: C, 49,79;
H, 547; N, 2,98.

24,6~ und 2,3,6-Tri-O-acetyl-1-N-tosyl-u-D-glucopyranosylamin (21 und 22). —
Nur aus 17, Methode A, als dritte und vierte Komponente (0,45 g, 9,0% bzw. 0,37 g,
7,3 %); Schmp. 138-140° (21) und 118-120° (22); [o] 3! +4.9° (¢ 1,0, Chloroform) (21)
und +21,3° (¢ 1,0, Chloroform) (22); v&Br 3540 bzw. 3400 (OH) und 2340 bzw.

3270cm™! (NH); M.s.: m/e 459 (0,1 und 0,1, M), 200 (93 und 100, Ts-NH-CH=OH),
155 (100 und 96, Tosyl).

Anal. Ber. fiir C,gH,sNO,,S: C, 49,67; H, 5,48; N, 3,05. Gef. (21 und 22):
C, 49,62 und 49,47; H, 5,51 und 5,51; N, 2,88 und 2,83.

1,3,4,6-Tetra-O-acetyl-2-desoxy-2-p-toluolsulfonamido-u-D-glucopyranose (19).—
Verbindung I8 (0,2 ¢g) wird in 1 mi Pyridin mit 0,6 m! Acetanhydrid wie iiblich
acetyliert und aufgearbeitet. Kristalle aus Ether-Petrolether (0,15 g, 69 %); Schmp.
125-126°, [¢]3* 4+74,4° (c 1,0, Chloroform); Lit.?? Schmp. 126-127°, [a]5®> +75 +1°
(Chloroform); N.m.r. (100 MHz, CDCl;): ¢ 3,66 (dt, H-2), 3,92-4,04 (m, H-6,6"),
4,20-4,32 (m, H-5), 4,96-5,32 (m, H-3, H-4), 5,97 (d, *J, » 3,8 Hz, H-1), 5,63 (d, NH).

I-N-Acetyl-2,3 ,4,6-tetra-O-acetyl-1-N-tosyl-B-D-glucopyranosylamin (27). — Die
Produkte 20, 21 und 22 (0,1 g) werden mit Pyridin-Acetanhydrid acetyliert wie bei 19
beschrieben. Kristalle aus Chloroform—Petrolether (0,075 g, 63 %); Schmp. 132-133°,
€137 +35 +1° (¢ 1,0, Chloroform); Lit.!! Schmp. 131-133°, [«]3® +36,2° (¢ 0,9,

Chioroform); M.s.: mfe 501 (0,2, M* —Keten), 200 (43, Ts—NH—CH=6H), 331
(100, M *—N(ACc)Ts), 155 (56, Tosyl).

Anal. Ber. fir C,3H,o,NO,,S: C, 50,82; H, 5,38; N, 2,58. Gef.: C, 50,49;
H, 5,60; N, 2,43.

I-Acetamido-1-desoxy-1-p-toluolsulfonamido-D-glucitol (28). — Die Verbin-
dungen 20, 21 und 22 (0,5 g) werden in 1 ml ammoniak-gesattigtem Methanol gelsst.
Im Laufe eines Tages scheiden sich Kristalle ab, die aus Methanol-Wasser (1:1)
umkristallisiert werden (0,03 g, 8,3%), Schmp. 194-196°, [«]3* —89+1° (¢ 1.0,
Wasser); Lit.?® Schmp. 197°, [«]5® —89,7° (Wasser).

Oxyaminierung von 3,4,6-Tri-O-acetyl-1,5-anhydro-2-desoxy-b- lyxo-her— 1-enitol
(23). — Das Gilykal 23 (3,0 g) wird oxyaminiert und die Reaktionsprodukte werden
chromatographisch getrennt wie bei 17, Methode B beschrieben. Kristallisation
erfolgt aus Chloroform—Petrolether:
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3,4,6-Tri-O-acetyl-2-desoxy-2-p-toluolsulfonamido-u-D-galactopyranose (24). —
Verbindung 24 wird als erste Komponente eluiert (0,20 g, 9,8%); Schmp. 195°
(Zers.), [«]3® +28,5° (¢ 0,5, Chloroform); vEEr 3410 (OH) und 3280 cm™! (NH);
M.s.: mfe 459 (0,2, M), 200 (10,3), 155 (72, Tosyl).

Anal. Ber. fiir C,oH,5NO,;,S: C, 49,67; H, 5,48; N, 3,05. Gef.: C, 4941;
H, 5,43; N, 2,95.

3.,4,6-Tri-O-acetyl-1-N-tosyl-a-D-galactopyranosylamin (26). Das Produkt 26
wird anschlieBend an ein noch unbekanntes Nebenprodukt vom Glycosylamin-
typ (0,12 g, 5,9 %) als dritte Komponente eluiert (0,83 g, 33,8 %), Schmp. 165-167°,
[c)2® +45,1° (¢ 1,0, Chloroform); viBr 3420 (OH) und 3220 cm™! (NH); M.s.:

max

mje 459 (0,3, M), 200 (87, Ts-NH-CH=OH), 155 (Tosyl).

Anal. Ber. fir C,gH,sNO,,S: C, 49,67; H, 548; N, 3,05. Gef.: C, 49,39;
H,547; N, 3,02.

1,3.4,6-Tetra-OQ-acetyl-2-desoxy-2-p-toluolsulfonamido-a-D-galactopyranose (25).
— Die Verbindung 24 (0,045 g) wird in 0,5 ml Pyridin mit 0,3 ml Acetanhydrid wie
iiblich acetyliert und aufgearbeitet. Kristalle aus Ethanol (0,039 g, 78 %), Schmp.
170-171°, [«]5° +61,4° (¢ 0,71, Chloroform); N.m.r. (90 MHz, CDCl;): § 3,91-4,13
(m, H-2, H-5, H-6,6"), 4,92 (d, NH), 5,10 (dd, 3J, ; 11,2, *J5 4 3,2 Hz, H-3), 5,33
(d, H-4), 5,95 (4, 3J, , 3,8 Hz, H-1).

Anal. Ber. fir C,,H,,NO,,S: C, 50,29; H, 543; N, 2,79. Gef.: C, 50,24;
H, 5,45; N, 2,69.
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