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Es wird diec Herstellung der 2-Acetamino-2-desoxy-, 2,6'-Diacetamino-
-2,6'-didesoxy- und 2,6,6'-Triacetamino-2,6,6 -tridesoxy-neotrehalose aus
gecignet substituierten p-Glucosederivativen beschrieben.

The preparation of 2-acetamido-2-deoxy-, 2,6'-diacetamido-2,6'-dideoxy-,
and 2,6,6'-tria,eetamido-‘.’,ﬁ,ﬁ'-trideoxy-neotrehalose from suitable substi-
tuted D-glucose derivatives is described.

Im Rahmen der Herstellung von verschiedenen Aminoderivaten der nichtre-
duzierenden Disacchariden [1—4] haben wir die Synthese der 2-Acetamino-2-des-
oxy-, 2,6'-Diacetamino-2,6'-didesoxy- und 2,6,6'-Triacetamino-2,6,6 -tridesoxy-neo-
trehalose folgend durchgefiihrt:

Unter in [5] angegebenen Reaktionsbedingungen entsteht aus 2,3,4,6-Tetra-O-
-acetyl-a-D-glucopyranose und dem 2-Acetamino-2-desoxy-3,4,6-tri-O-acetyl-o-D-
-glucopyranosylbromid 2-Acetamino-2-desoxy-hepta-O-acetyl-neotrehalose (IV) (in
ca. 409, Ausbeuten), resp. nach De-O-acetylierung 2-Acetamino-2-desoxy-neotre-
halose (V).

In analoger Weise kann man aus 2-Acetamino-2-desoxy-3,4,6-tri-O-acetyl-«-D-
-glucopyranosylbromid (I1I) 2,6'-Diacetamino-2,6'-didesoxy-hexa-O-acetyl-neotre-
halose (VI) resp. nach De-O-acetylierung 2,6’-Diacetamino-2,6’-didesoxy-neotre-
halose (VII) herstellen.

Die Herstellung von 111 kann man aus relativ leicht zugénglicher 1,2,3,4-Tetra-O-
-acetyl-6-jod-6-desoxy-f-D-glucopyranose durchfithren, die nach Reaktion mit NaNj
in Dimethylformamid, nachfolgender Hydrierung und N-Acetylierung gegen Er-
wartung (sichtlich gleich in erster Reaktionsstufe) den zugehérigen «-Anomer
ergibt.

SchlieBlich die 2,6,6"-Triacetamino-2,6,6’-tridesoxy-penta-O-acetyl-neotrehalose
(XIII) resp. das zugehorige de-O-acetylierte Produkt XIV haben wir folgend her-
gestellt: Durch die Reaktion des 2,3,4-Tri-O-acetyl-6-O-tosyl-«-D-glucopyranosyl-
bromides (VIII) (charakterisiert auch als 2,3,4-Tri-O-acetyl-6-O-tosyl-8-p-gluco-
pyranose) mit 2-Acetamino-2-desoxy-3,4-di-O-acetyl-6-O-tosyl-a-D-glucopyranose
(IX) entsteht 2-Acetamino-2-desoxy-6,6'-di-O-tosyl-penta-O-acetyl-neotrehalose (X)
(in ca. 369, Ausheuten), die nach dem Austausch der Tosylgruppen fiir die Azido-
gruppen, verbundenem mit nachfolgender Hydrierung und N-Acetylierung das
gewiinschte Produkt XIIT ergibt.

Wir vermuten, dall die resultierenden Disaccharide mit «,f-Bindung verkniipft
sind, da I: die bei den Synthesen verwendeten 2,3,4,6-tetrasubstituierten «-p-Gluco-
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pyranosen ihre Konfiguration unter den gegebenen Reaktionsbedingungen (mit
grofter Wahrscheinlichkeit) nicht 4ndern; 2: durch die Einwirkung der §-Glucosidase
sich die f,8-Bindung der Isotrehalose rasch 6ffnet [5], do dafl bei einem (1 —1')-
-Disaccharid mit «,f-Bindung im Hinblick zur Isotrehalose die Offnung der C—C-Bin-
dung wesentlich langsamer durchlaufen muBl, was auch experimentell bestatigt war.

Experimenteller Teil

Samtliche Schmelzpunkte sind nicht korrigiert.

Bei der Chromatographie auf Whatman Papier Nr. 1 bei Anwendung des Systems
n-Butanol — Athanol—Wasser (5:1:4 V/V) war die Detektion mittels Benzidin nach
aufsprithen des Chromatogramms mit Perjodsdure durchgefihrt. Rrr bedeutet die rela-
tive Wanderungsgeschwindigkeit gegeniiber der «,«¢-Trehalose.

Die enzymatische Spaltung der gepraften Stoffe war mittels g-Glucosidase (A = > 400
i.E./mg; Serva, Heidelberg) in Acetatpufferlosung (pH 4,2) bei ¢ = 30°C in einer, in [11]
angegebener Weise durchgefiihrt.

1,2,3,4-Tetra-O-acetyl-6-azido-6-desoxy-o-D-glucopyranose (1)

Ein Gemisch von 2,29 g 1,2,3,4-Tetra-O-acetyl-6-jod-6-desoxy-f-p-glucopyranose [6],
1,30 g NaN3 und 25 ml wasserfreiem Dimethylformamid erwérmt man 4 Stdn auf 80—
—100°C. Nach 12 Stdn Stehen bei Laboratoriumstemperatur dampft man das Reak-
tionsgemisch im Vakuum zum Trocknen ab, in den Reaktionsriickstand fiigt man 30 ml
Chloroform und 10 ml Wasser hinzu, nach Durchschiitteln trennt man die Chloroform-
schicht ab, wéscht sie mit Wasser, dampft im Vakuum zum Trocknen ab und den Destil-
lationsriickstand kristallisiert man aus abs. Athanol (Kohle) um, womit man ein sol-
vatiertes Produkt (1,48 g; Schmp. = 107—108°C) erhélt, das nach 3 Stdn Trocknen im
Hochvakuum tiber P30s bei 80°C den Schmp. = 127-—-128°C; [ot]%j—‘ = 4126,6° (c =1,
CHCIs) aufweist.

Fir C14H1sN309 (373,31) berechnet: 45,049, C, 5,13% H, 11,269, N; gefunden: 44,899, C,
5,119% H, 11,13% N.

6-Acetamino-6-desoxy-1,2,3,4-tetra-O-acetyl-a-D-glucopyranose (11)

Die Losung von 3,73 g I in 100 ml abs. Methanol hydrogeniert man (PtO2) bei Labo-
ratoriumstemperatur bis zum Aufhoéren der Wasserstoffabsorption (ca. 240 ml Hs bei
20°C). Nach Beseitigung des Katalysators dampft man das Filtrat im Vakuum zum
Trocknen ab, den Destillationsriickstand 16st man in 50 ml CHCl; und in die Lésung fugt
man zuerst eine Losung von 1,5 g wasserfreiem Natriumacetat in 15 ml Wasser hinzu
und nachher 5 ml des Acetanhydrids. Nach 20 Min. Durchschiitteln trennt man die Chlo-
roformschicht ab, dampft sie im Vakuum zum Trocknen ab und den Destillationsriickstand
kristallisiert man (3 % ) aus einem Gemisch von Essigsduredthylester und Petroldther um,
womit man ein Produkt (2,85g) mit Schmp. = 138—141°C; [az]%)4 = +90,3° (¢ =1,
CHCl3) erhalt.

Fiir C16H23NO10 (389,35) berechnet: 49,359%, C, 5,959, H, 3,609, N; gefunden: 49,529, C,
6,039% H, 3,45% N.

Literatur [7] gibt fiir das f-Anomer Schmp. = 114—120°C; [«]¥ = +9,9° (CHCls);
fir das «-Anomer Schmp. = 141--142°C, [«]5 = +92,6° (CHCls).
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6- Acetamino-6-desoxy-2,3,4-tri-O-acetyl-o.-D-glucopyranose (111)

Eine Losung von 3,9 g I in 4 ml Acetanhydrid und 12 ml 359 HBr in Eisessigsdure
148t man 24 Stdn im geschlossenen Kolben bei Laboratoriumstemperatur stehen. Nach
Verdiinnen des Reaktionsgemisches mit Chloroform schiittelt man die Lésung mit Eis-
wagser, dann mit gesattigter NaHCOj3-Lésung durch, die organische Schicht trocknet
man (Na230,4) und dann dampft man sie im Vakuurn zum Trocknen ab. Den Destillations-
rickstand 16st man in 100 ml getrocknetem Aceton, in die Losung fiigt man 8 g wasser-
freies K2CO3 hinzu und die Suspension schiittelt man 6 Stdn. Den unlgslichen Anteil
saugt man ab, wischt ihn mit kleiner Menge abs. Aceton, die vereinigten Filtrate verdiinnt,
man mit 1 ml Wasser und nach Zugabe von 1 g AgsCOs schittelt man sie 15 Min. bei
Laboratoriumstemperatur. Das Filtrat dampft man im Vakuum zum Trocknen ab, den
Riickstand 16st man in minimaler Menge Chloroforms und die Lésung giet man in 60 ml
eines Gemisches von Ather und n-Heptan (1: 1), womit man ein Produkt (2,8 g) mit
Schmp. = 114—115°C; [¢]F = +92° (¢ = 1, CHCl;); IR-Spektrum (KBr): 3400 (NH),
1365 {(—OAc), 1625 und 1530 (Amid) em~! erhéalt.

Fiir C14H21NOy (347,32) berechnet: 48,419 C, 6,099, H, 4,03%, N; gefunden: 48,539, C,
6,159 H, 4,009, N.

2- Acetamino-2-desoxy-3,4,6-tri-O-acetyl-0-p-p-glucopyranosyl-(1 — 1')-2,3,4,6-
-tetra-O-acetyl-o-D-glucopyranosid (2-Acetamino-2-desoxy-hepta-O-acetyl-neotrehalose)
(IV)

In die Losung von 3,48 g der 2,3,4,6-Tetra-O-acetyl-¢-p-glucopyranose [8] in 15 ml
Nitromethan fiigt man unter Umriihrung zuerst 2,5 g pulverisiertes Hg(CN). und dann
in einigen Portionen gesamt 4,10 g des 2-Acetamino-2-desoxy-3,4,6-tri-O-acetyl-a-D-
-glucopyranosylbromids [9]. Nach 24 Stdn Umrithrung dampft man das Reaktionsgemisch
im Vakuum zum Trocknen ab, den Destillationsriickstand 16st man im CHCl3, die Lésung
schiittelt man mit Wasser dann mit gesattigter NaHCOs-Losung, schlieB8lich mit Wasser
durch und nach Abfarbung (Kohle) dampft man sie zu sirupartiger Konsistenz ab
(4,85 g). Den gewonnenen Sirup kristallisiert man aus einer Mischung von Ather und
Petroldther um, womit man ein Produkt (2,90 g) mit Schmp. = 128—132°C; [«]F =
= +-71,6° (¢ = 1, CHCls) erhilt.

Fiir C2sH39NOys (677,60) berechnet: 49,639, C, 5,809% H, 2,07%, N; gefunden: 49,729, C,
3,909, H, 2,029, N.

2. Acetamino-2-desoxy-0-f--glucopyranosyl-(1 — 1' }-a-D-glucopyranosid
(2- Acetamido-2-desoxy-neotrehalose) (V)

Ein Gemisch von 2,80 g IV, 250 ml abs. Methanol und 5,2 g Ba(OH)z - 8H20 erwirmt
man 1 Std auf dem Wasserbad. Nach 12 Stdn Stehen bei Laboratoriumstemperatur
dampft man die Lésung im Vakuum zum Trocknen ab, den Destillationsriickstand 16st
man im Wasser, deionisiert ihn (nach 30—60 Min. Stehen mit Zerolit-225 (H+) bei La-
boratoriumstemperatur), man entfirbt das Filtrat und dampft dieses im Vakuum zum
Trocknen ab. Das hygroskopische Produkt (1,20 g) ergibt nach Umreinigen auf einer
Cellulosesiule (d = 15, ® = 3,5 cm) (n-Butanol —Athanol—Wasser = 5:1:4 V/V) den
gewinschten Stoff (0,92 g) mit Schmp. = 115—117°C (abs. Athanol), [«]f = 476,4°
(c = 1, HzO); Rrr 2,56.

Far C14H2sNO1; (383,35) berechnet: 43,869, C, 6,579, H, 3,65% N; gefunden: 43,949 C,
6,649, H, 3,699, N.
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2- Acetamino-2-desoxy-3,4,6-tri-O-acetyl-O-B-p-glucopyranosyl-(1 — 1' )-6-acetamino-
-6-desoxy-2,3,4-tri-O-acetyl-a-D-glucopyranosid (2,6'-Diacetamino-2,6'-didesoxy-
-hexa-0-acetyl-neotrehalose) (VI )

Nach dem bei IV angegebenen Verfahren bekommt man aus 1,42 g I7I in 6 ml Nitro-
methan nach Zugabe von 1,05 g Hg(CN): und 1,68 g des 2-Acetamino-2-desoxy-3,4,6-
-tri-O-acetyl-a-p-glucopyranosylbromids [9] ein Produkt (1,37 g) mit Schmp. = 135—
—137°C (Ather + Petrolither); [«]3 = +77° (¢ = 1, CHCls).

Fiir CosH4oN2017 (676,61) berechnet: 49,709, C, 5,969 H, 4,149, N; gefunden: 49,779, C,
6,05% H, 4,15% N.

2- Acetamino-2-desoxy-0-B-0-glucopyranosyl-(1 — 1’ )-6-acetamino-6-desoxy-x-D-
-glucopyranosid (2,6'-Diacetamino-2,6’-didesoxy-neotrehalose) (VII)

Nach dem bei V angegebenen Verfahren bekommt man aus 1,30 g VI und 2,6 g
Ba(OH); - 8H,0 im 100 ml Methanol ein hygroskopisches Produkt (0,42 g) mit Schmp. =
= 104—106°C (abs. Athanol + Ather); [x]% = +-36° (¢ = 1, H20); Brr = 4,9.

Fiir C1H25N204; (424,39) berechnet: 45,289, C, 6,659% H, 6,60% N; gefunden: 45,329, C,
6,749, H, 6,549, N.

2,3,4-Tri-O-acetyl-6-0-tosyl-o-D-glucopyranosylbromid (VIII)

Die Lésung von 5g 1,2,3,4-Tetra-O-acetyl-6-O-tosyl-f-p-glucopyranose [6] in 10 ml
Acetanhydrid und 30 ml 35% HBr in Eisessigsdure 148t man im geschlossenen Kolben
24 Stdn stehen. Nach Verdinnung des Reaktionsgemisches mit 200 ml CHCl; schiittelt
man zuerst die Losung mit Eiswasser, dann mit gesittigter NaHCOs-Lésung um, die
organische Schicht trocknet man (Na:SO4) und dann dampft man sie im Vakuum zum
Trocknen ab. Den Destillationsriickstand 16st man im abs. Ather und dann fiigt man
Petroldther bis zur Eintriitbung ein. Das glasartige amorphe Produkt (4,3 g) wischt man
mit Petrolédther durch und trocknet dieses im Vakuum iiber Paraffin + P20s. Schmp. =
= ~ 60°C, [«]¥ = +140° (¢ = 1, CHCl,).

Fir C10H33Br010S (523,34) berechnet: 15,279, Br; gefunden: 15,129, Br.

Aus dem Reaktionsgemisch von 4,2 g VIII in 50 ml abs. Aceton, 0,5 ml Wasser und
3g Ag:CO3 bekommt man nach 1 Stdn Umrithren, nach Beseitigung des unléslichen
Anteils und nach Eindickung des Filtrats die 2,3,4-Tri-O-acetyl-6-0-tosyl-§-p-glucopyra-
nose (2,9 g) mit Schmp. = 175—176°C (Zersetz.) (CHCls + Petrolither); [«JF = +34°
(¢ = 1, CHCly).

Fir C19H240118 (460,44) berechnet: 49,569, C, 5,259, H, 6,969, S; gefunden: 49,609, C,
5,349, H, 6,859, S.

2- Acetamino-2-desoxy-3,4-di-O-acetyl-6-0O-tosyl-o-D-glucopyranose (1X)

Eine Losung von 5 g 2-Acetamino-2-desoxy-1,3,4-tri-O-acetyl-6-O-tosyl--p-glucopy-
ranose [10] in 10 ml Acetanhydrid und 17 ml 359 HBr in Eisessigsdure verarbeitet
man in bei III angegebener Weise, womit man das sirupartige Produkt (4,3 g) mit
[} = 422° (¢ = 1, CHCls) erhalt.

Far CiyH2sNO1oS (459,46) berechnet: 3,059, N, 6,989, S; gefunden: 3,129, N, 6,859, S.
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2- Acetamino-2-desoxy-3,4-di-O-acetyl-6-0-tosyl-O-a-D-glucopyranosyl-(1 — 1')-
-2,3,4-tri-O-acetyl-6-0-tosyl-B-D-glucopyranosid (2- Acetamino-2-desoxy-6,6'-di-0-
-tosyl-penta-O-acetyl-neotrehalose) (X )

In, bei IV angegebener Weise erhdlt man aus 4,6 g IX, 5g Hg(CN)e und 5,2g VIII
in 25 ml Nitromethan ein solvatisiertes Produkt (3,45 g) mit Schmp. = bei 75—78°C
wird es weich, 120—123°C (Zersetz.) (Essigsiureithylester 4 Petrolather); (a]% = +73°
(c = 1, CHCIy).

Fir CasHy7NO20S2 (901,88) berechnet: 1,559, N, 7,119 S; gefunden: 1,469, N, 7,049, S.

2-Acetamino-3,4-di-O-acetyl-6-jod-2,6-didesoxy-0-a-D-glucopyranosyl-(1 — 1’ )-
-2,3,4-tri-O-acetyl-6-jod-6-desoxy-f-p-glucopyranosid (2-Acetamino-6,6"-dijod-2,6,6'-
-tridesoxy-penta-O-acetyl-neotrehalose) (XI)

Ein Gemisch von 7,3 g X, 14 g wasserfreiern Nal und 100 ml Methylithylketon kocht
man 4—>5 Stdn unter RuckfliiBkihler. Nach Abkithlung saugt man das ausgeschiedene
Produkt ab, wischt es mit Methylathylketon, das Filtrat dampft man im Vakuum zum
Trocknen ab und den Destillationsrickstand 16st man im Chloroform. Die Losung schiit-
telt man mit einer NazS:03-Lisung, dann mit Wasser durch, nach Trocknung (Na:SO4)
dampft man sie im Vakuum zum Trocknen ab und den Destillationsruckstand kristal-
lisiert man aus abs. Athanol um, womit man ein Produkt (5,6 g) mit Schmp. = 153—
—156°C (Zersetz.); [«];; = +76° (¢ = 1, CHCls) erhalt.

Fir CoqH33I:NOy4 (813,35) berechnet: 31,219, I, 1,729, N; gefunden: 31,349, I, 1,799, N.

2- Acetamino-3,4-di-O-acetyl-6-azido-2,6-didesoxy-0-a-D-glucopyranosyl-(1 — 1' )-
-2,3,4-tri-0-acetyl-6-azido-6-desoxy-p-D-glucopyranosid (2- Acetamino-6,6'-diazido-
-2,6,6"-tridesoxy-penta-0-acetyl-neotrehalose) (XII)

Ein Gemisch von 5 g X7, 10 g NaN3 und 50 ml Dimethylformamid erwérmt man 3 Stdn
auf 100°C. Das erkaltete Reaktionsgemisch dampft man im Vakuum zum Trocknen ab,
den Destillationsriickstand tibergie3t man mit CHCls und Wasser, die wairige Schicht
trennt man ab und die Chloroformschicht schiittelt man griindlich mit Wasser durch.
Nach Abtrocknung (NagS0O,) und nach Abdampfen im Vakuum zum Trocknen kristal-
lisiert man den Destillationsrickstand aus einem Gemisch von Dioxan und Petrolédther
um, womit man ein Produkt (3,17 g) mit Schmp. = 124--127°C; [a]%?‘ = +23° (¢ =1,
CHCI3) erhilt.

Far CygHasN7014 (643,55) berechnet: 44,799, C, 5,17% H, 15,249, N; gefunden:
44,879, C, 5,309% H, 15,119, N.

2,6-Diacetamino-2,6-didesoxy-3,4-di-0-acetyl-O-o-D-glucopyranosyl-(1 — 1' )-
-2,3,4-tri-O-acetyl-6-acetamino-6-desoxy--D-glucopyranosid (2,6,6'-Triacetamino-
-2,6,6-tridesoxy-penta-0-acetyl-neotrehalose) (XII1I)

Eine Lésung von 2,20 g XII in 50 ml Methanol hydriert (PtOz) man bis zum Aufhéren
der Wasserstoffabsorption {ca. 165 ml Hz/20°C). Nach Beseitigung des Katalysators dampft
man das Filtrat im Vakuum zum Trocknen ab, den Destillationsriickstand 18st man in
20 ml CHCls, in die Losung fiigt man 10 ml 109,iger wéafriger Natriumacetatlgsung und
danach 4 ml Acetanhydrid hinzu. Nach 2 Stdn Schiitteln bei Laboratoriumstemperatur
trennt man die organische Schicht ab, trocknet sie (Na2SO4) und dann dampft man sie
im Vakuum zum Trocknen ab. Das sirupartige Produkt reibt man einigemal mit abs.

130 Chem. zvesti 29 (1) 126 —1381 (1975)



AMINODERIVATE DER SACCHAROSE. V

Ather und den unléslichen Anteil trocknet man im Vakuum itber P20s. Das gewonnene
Produkt (2,3 g) hat Schmp. = 92—95°C; [«} = +384° (c = 1, CHCly).

Fir CesHy1N3046 (675,63) berechnet: 49,77% C, 6,129, H, 6,229, N; gefunden: 49,859, C,
6,209% H, 6,139, N.

2,6-Diacetamino-2,6-didesoxy-0-a-D-glucopyranosyl-(1 - 1' }-6-acetamino-6-desoxy-
-B-D-glucopyranosid (2,6,6'-Triacetamino-2,6,6'-tridesoxy-neotrehalose) (XIV )

Nach dem, bei V beschriebenen Verfahren bekommt man aus 2 g XIIJ und 4 g
Ba(OH)s - 8SH20 in 100 ml Methanol ein Produkt (1,1g) mit Schmp. = 118—121°C
(abs. Athanol + Benzol); [¢]} = +15° (¢ = 1, H:0); R 0.43.

Fir Ci1sH31 N30y (465,45) berechnet: 46,449, C, 6,719 H, 9,039, N; gefinden: 46,579, C,
6,879% H, 9,009 N.

Ich danke O. Jurikovd und K. Paule fiir die Durchfiihrung der Elementaranalysen, sowie
auch G. Kosicky fiir die Registrierung der optischen Messungen und R. Justhovd fiir die
Registrierung der IR-Spektren.
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