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1,2:3,4-Dianhydro-epi-inosite haben wegeun ihrer biologischen Wirksamkeit Beachtung
gefunden 1), sind bisher prdparativ aber nur sehr begrenzt zugéuglich 2). Da Derivate
mit unterschiedlicher Substitution an C-(5), C-(6) fiir uns im Zusammenhang mit der Sym-
these von Inosadiaminen und Desoxyinosadiaminen 3) wichtig wurden, habeun wir deren Dar-
stellbarkeit durch gezielte Uffnung e i u e s Oxiranringes im cis-Trioxa-tris-o-homo-
benzol (cis-"Benzoltriexid", "Triauhydro-cis-inosit") 1 z.B. durch CH3002_, CH30- und
B~ #berpriift.

1,2:3,4-Dianhydro-epi-inosit-6-acetat 2a (farblose Kristalle, Fp 105-106°C,95%)
erhdlt man selektiv durch Umsetzung vou 1 (8 mmol) mit Essigsdure (20 ml)/Natriumacetat
(16 mmol) bei 60°C (7 h), Folgeprodukte (hauptsichlich o-Diacetat) werden erst hei sehr
viel lédngerer Reaktiounszeit storeund 4). Unter kouventiouellen Bediungungen (Acetanhydrid
bzw, Methansulfousidureanhydrid in Pyridiun) wird 2a zu 2b (farblose Kristalle, Fp 89 -
90°C) bzw, 2c¢ verestert (farblose Kristalle, Fp 124-12500). Da sich 2a unter milden Be-
diugungen - ohne unennenswerte Isomerisierung zum stabilerem 1,2:4,5-Dianhydro-allo-ino-
sit 2) | verseifen lisst (Methamol, Ammoniak, 0°C), steht hiermit eine leistungsfihige
Synthese fiir den bisher nur in sehr geriuger Ausbeute erhdltlichen Dianhydro-epi-inosit
2d 2) zur Verfiigung.

Die Substitution durch eine CH30-Grnppe zu 2f gelingt mit hoher Selektivitdt mittels
Methanol/NaBH4 6) (1:1 mol. Ansatz, 3 h 60°C, DC-Koutrolle auf 1). Das iu iiber 85 proz.
Ausbeute isolierte farblos-kristalline 2f (Fp. 115-116°C) - je nach Verunreinigungen
wird eine chromatographische Reinigung an einer Si0,-Siule (CH2012/Kther) notwendig -
ist zusétzlich als Acetat 2g charakterisiert (Fp 75—7600).

Fiir die spezifische reduzierende Ringéffnung e i n e s Oxiranriuges in 1 ist NaBH4
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in Isopropanol das Reagenz der Wablj; unter kontrolliertem (DC) Bedingungen (8 mmol 1,
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4 mmol NaBH4, 50 ml Isopropanol, 20°C, 20 h) lasst sich die Reaktion gezielt auf der
Stufe vou 3a unterbrechen (Fp 83-85°C, 95 %) 7). Zur Strukturabsicherung wurde 3a zu 3b
verestert (Fp 115-11600); letzteres gibt bei der Eiunwirkung vem K-t-butylat in DMSO
(20°C) glatt das bekannte cis-"Benzoldioxid" 4 8).

Die préparative Brauchbarkeit der hier aus 1 hergestellten Dianhydro-iunosit-Deriva-
te 2 und 3 sei durch zwei Beispiele belegt:(i) der Diester 2¢ ldsst sich nach iiblichem

Verfahren (Methanol/Ammoniak) selektiv zu 2e verseifen; in 2e ist bei der Behandluung mit
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NaOCHa/Methauol die Cyclisierung unter Mesylateliminierung gegeniiber der "Epoxidwaude-

2)

rung" soweit begiinstigt, dass weit bevorzugt das traus-Trioxa-tris-o-homobenzol E °)
gebildet wird. Bei einer auf 1 bezogeneu, noch nicht optimierten Ausbeute von 70 % ist
dieser Syutheseweg zweifellos eine wertvolle Altermative 10% (ii) dem Diacetat 2b stehen

fiir die Umsetzung mit dem bifuunktionellen Hydrazin priuzipiell mehrere Wege offen.
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Im Einklaug mit friihereu Befuunden 5) erfolgt der Aungriff beverzugt in dem Positionen
1/3 zum Addukt 6, welches -ohme Isolieruug- nach Hydrogenolyse (Ramey-Ni) und Acetylie-

ruag das bekaunte chiro-2,4-Inosadiaminhexaacetat 7 1) liefert (80 %). Gegeniiber der
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ebenfalls von 1 ausgehenden Synthese mit primiérer Hydrazinaddition 3) hat diese Variante

den Vorteil geriugeren Aufwaundes..

Tab.: ‘H-NMR-Daten (cDCl,y 7, J) der Verbindungen 2a, 2b, 2¢, 2f, 2g, 3b und 7.

1-H 2-H 3-H 4-H 5-H 6-H J (Hz)
* - % .
2a 6.85 6.56 6.48 6.70 5.92 5.0 Iy, 0= 1,672 Iy 3= 3
(100 mH2) J3'4-3; J4,5-3; J5’6-7
* *
2b . 6.95 - 6.3-6.7 - 4,57 5.0 Jy,e=1+5 g, 57153 5, 6710
(60 MHz)
° * *
2¢ 6.88 - 6.3-6.7 - 5.02 4,82 J, «=l.53 I, =10
(100 MHz) 4,5 5,8
* * .
2f 6,96 6.63 ° 6.54 6.70 5.96 6.60 Iy, 0=45 Iy =183 Iy 5=2;
- - -
(270 MHz) Ty 4=43 I4 5305 Iy g=l0
* 9%
2g 6.99 6.86 6.55 6.72 4.78 6.54 Iy, 2=48 Iy g=1e53 Iy 5=2;
(270 MHz) I3 4=41 Iy 5703 Jg o=10
* *
3b 6.89 6.43 6.73 6.58 4.80 7.64 I1,273% 91 gax=3 1, 6u™03
(360 MHz) Jg,3733 J3 4=43 Iy 203
8, 05 5. 6583 5. gax™12} g, 614
* X -
4, .3 4, 5.38 . . - - - -
7 , 79 5.31 97 4,86 4.63 91,271,638 Ia,3 3,474 5710
(360 MHz) .
*

~Zuordunung vertauschbar

’Die Strukturen der neuen Verbiunduugen sind durch Elementaranalysen sowie sﬁektros—

kopische Daten (lﬁ-(Tab.), 130-NMR, IR, MS) gesichert; vor allem die durch Entkopplumga-
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experimente unter Hochfeldbedingungen bestimmten Kopplungskonstanten sind typisch fir
die flexiblen Halbsesselstrukturen 2 mit bevorzugt quasi-diquatorialer Aunordnung der

5)

Substituenten .

Diese Arbeit wurde durch die Deutsche Forschungsgemeinschaft und den Fonds der

Chemischen Industrie unterstiitzt. lerru Dr. H, Fritz verdanken wir die 13C- und 1H-

flochfeld-NMR-Messungen.
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