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1.2~(Xtkyl orthoacerates) (orthoesters) were obtained in good lieIds from 

acetylated c/s-~l>cosyl halldes and alcohols in teuahydrofuran in thz presence of silver 

salicylate. The scope and the possible mechanism of the reaction were investigated. 

The presence of an intermediate oxonium ion (13) derived from thesugarderivative 

and tetrahydrofuran was deduced, from the occurrcr~cc of 4bromobutyl 2,3,4,6- 

tetra-O-acetyl-P-o-giucopyranoside as a by-product of the reaction, and from semi- 

quantitative kinetic investigarions. After an intramolecular reaction of rhis ion to 

form an acetoxonikm IOII (l-I), the reaction i\ith an alcohol yields the orihoester 

(r.g. l-7). In a similar manner, znd in concurrence with direct glycosy’ation, ortho 

esters and ,wxiucts arising from orthoesrers may he formed In the uu~al plycositie 

s)ntbesis, using the reaction jtist described \cith rhe solvent or other nucleophiles. 

Zl-ISAMhENFASSUNC 

Aus acetyllerten cis-Glykosylhalo~eniden und Alkoholen erhalt man in Tetra- 
hydrofuran In Grgenwart van Silbersslicylat in gutrn Ausbeuren die I,?-(Alkyl- 

orthoacetate) (Orthoester). Es \\ird die Anivendungsbreite dieser Reaktion und ihr 

moplicher blechnnismus untersuchr. hus dem Auftreten des -I-Brombutyl-(2,3.4,6- 

tetra-O-acetyl-,8-D-glucopyranosids) als Nebenprodukt dcr Reakrion sowie aus 

hslbqunatitari\en Llnetischen Untersuchunpen wird auf die lntermedlare Eltistenz 

eines Ouonium-Ions (13) des Zuckerderivnts mit dem Terrahydrofuran geschlossen. 

Dieses reagizrt dann inrramolekulsr zum Acetouonium-Ion (I-I), das mit dem Nkohol 
weiter den Orthoester (z.B. 1-7) ergibt. In analo_ger Weise dtiriw sich such bei der 

fiblichen GI> kosldsynthese in Konhurrenz zur direkten Glykosylierung nnch 

vorangehender Reaktion des Gl~kosylhalo~cnids mit dem Lijsunesmittel oder anderen 

Nucleophrlzn Orthoester oder Orthoesterfolgeprodukl: bllden. 

*Clntersuchungcn zur CiI~Lojlds>nthcs~ VII. Tell VI slehe ZII. I. Uber die hier bexhriehenen 
Ergcbnisse ALLI& berelts In Vonrdg<o’.’ herichkf. 
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EINLEIl-UNG 

Bei der Reakt~on YOU _Alkoholen mit peracetylierten ciJ-Glqkosylhnlogeniden 

nach Koenig+Knorr in Gegenwart van Silbersalzen findet man eine erstaunliche 

L6sungsmittelspezifi~t’~~~j. WZhrcnd in Dlathylfither vor allem das rrans-Giykosid 

(z.B. 8) gebildet i\ird’*‘. entstrht in Tetrahydrofuran bevorzugt das entsprechende 

I .2-(Alkylorthoscetatj (Orthoester) (LB. I)‘. Orthoesterbildung stellt man als 
unenrtinschte Nebenreakrioncn such in Di~thylSther bei der Glykosylierung fest’.*. 
Einigc \\eitere bei der Glykosidsynthese in DitithyMher auftretenden Nebenpro- 
dukte’-’ ’ diirften ebenfalls ihre Existenz ortboesterartigen Zwischenprodukten 

berdanken. 

Es war daher zur Optimierung der Syothese von Orthoestern wie such von 
rmns-Glykosiden van erheblichem Interesse. die Faktoren zu ermitteln. die zur 

Bildung van Otioestern fiibren. LIber Versuche in dleser Richtung wird nachfolgend 

berichtet. Au[Jerdem werden Uotersuchungen fiber die Anwendungsbreite der 
Orthoestersynthese in Tetrahydrofuran heschrieben. 

ERGEBNISSE UND DISKUSSION 

ZIW Or~iioe.~fers~trrhese. - Orthoester komplizierterer Alkohole lassen sich, 
we wir bereits in einer Kurzmitteiluog berichteten’. leicht aus noxylie:ten cis- 

Glykosylhalogcniden in Tetrahydrofuran in Gegenwart van Silbersalicylat erhalten. 

So konnre z.B. 3,4,6-Tri-O-acetyl-I .2-U-[ I-(3-cholesterylo\y)echyliden]-lx-~-gluco- 
pyranose (1) aus Cholesterol und 2,3.4,6-Tetra-0-acetyl-jr-D-glucopyranosylbromld 

~II 86% Ausbeute erhalren werden, entsprechend reagierte Tigogenin zu 2. 

Weixre Orthoester (4-7) mit Zucherderivaten als Alkoholkomponente lie&o 

sich ebeilralls in Ausbeuten van 50-77% gut darstellen’. Hlerbei ist bemerkenswert, 

t--rp 
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daO Irn Gegensatz N den Ergebnissen beI der Glykosyherung die Hydrosygruppen 

der Zuckerderivate besser resgierteo aI9 die Hydroxygruppen der Steroidalkohole. 

L!m bei letzeren verpleichbare Ausbeuten an Orthoester zu erzielen mu(3te ein 3.5 

father OberschuD des Glykosylhalogenids benutzt Lierden. In gleicher Weise lassen 

sxh, H ie inzwischen pefunden L\ urde’ ‘. die Orthoestcr der D-Galaktose darstelien. 

Die ’ H-N.m.r.-spektroskopische Untersuchung der so hergsstellren Orthoester 

komplizierterer Alkohole zeigte, dsO einhcitlich die e.ro-Form gcbildet worden war. 

Bei der Herstellung von Orthoestern einfacher Alkohole nach dieser Methode er- 

hrelren wir jedoch h4lschungen von era- und en&+Verbindungen. So fand man bcim 

.&thylorthoester 3 im ‘H-N.m.r.-Spcktrum zwei Sigoale fiir die Orthoacetylgruppe 

beI T 8,39 und r 5.45 im VerhBltnls van 3: I. was nach Lenueuu und Morgan ’ A einem 

e-w/en&-Verhtiltnis von 3: I entspricht. OKenbar kijnncn aus sterischen Cirlinden 

einfachere Alkohole such z.T. In endo-Anordnung nngelagert lberden. Die Ausbeuten 
ftir einrachere sowie fiir hydrolyseempfindliche Xikohole waren ungiinstiger. SO 

liel3pn sich der ;ithyl- in 70X, der Illethyl- rn 10% Ausb:ute und der wrr-Butyl- 

orthoester fiberhaupt nicht darstellen. OKenhar bewirkt die in der Reaktionsmischung 

vorhandene SnlicylsHure bercits eine Hydrolyse. Solche Orrhozjter lassen sich wohl 

besser nach Lemieux und hlor,aan13 in Collidin in Gegenwart von Tetrabutyl- 

ammoniumbromid gewinnen. 
Im Falle der kompliziertcrcn Alkohole sind die entsprechenden Orthoesrer 

Jedoch stabil genug, urn in hoher Xusbeute erhalten zu werden. Die Isolierung 

gestaltet sich bei dem leicht flticbtigem Tetrahydrofuran sehr einfach, wobei sich 

besonders nuch die frtiher beschriebene’ Chromatogalhiz an Ammoniok-impr&g 

nlertem Kiesslgel bewr?hrt hat. Laut diinnschlchtchromato,maphischer Anal)se 

\rerden die Orthoester bei der Reaktlon nahezu quautitativ geblldet, gewsse Verluste 

rind jedoch w5hrznd der Isolierung nicht zu vermeiden. 

Neuerdings sind zur Dnrsteilung van Orthoestern komplulerter Alkohole such 

gute Ausbcuten bei der Reaktton elnes cis-Glykosylhzlogrnids mit Alkohol in Collidin 

in Gegenwart van Silbernitrat beschrieben”*’ ‘. die Dnrstellung durch Umesterung 

BUS einem Orthoester eines einfachon .Alkohols’6 dtirftc demgegeniibcr aufwendiger 

sein. 

Da die Orthoester jonst schkker zu glykosylierender .tibohole mit unserer neuen 

hlethodc nahezu quanritativ gebildet Merden. war es von lnteressc festzustellen, ob 

nicht durch eine Umlngerung hieraus die ftir viele Zwecke interessanten W&Is- 

Glykoside hergesteilt werden k6nnen. Solche Umlagerungen sind in der Literatur 
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bexhrieben”““, jedoch sind die Ausbeuren nur IXI Orthocsrcrn prlmarer Alkohole 

zijnrrig’ ‘-la. \~.5hrend bci sekund;iren nu. r pcringe Ausbeutcn erhalren aurden”. 

Unccre elgenrtn Ver?;ucbe zur Umlagerung von 1 zcigten. dal3 bei Variation der 

Bcdingungsn dw Xusbcbte an rrarrs-Giykosid eemenijber den in der Literatur I = 
bcxhrwbcnen- -’ zv.ar crhcbllch erhdht iverden kann, da13 aber die direkte Gly- 

hosjlierung der Alhohc~lc insgewmt $insriger ist. 

TABELLE I 
\ ERSLICtIE ZUR LI!IL \GERLlhC DES CHCJLE~IIP:‘LD~THDESTERS 1 

In der Tabelle I sind die Ergebnisje nbeier Umlagerungsiersuche verzcichnel. 

Nchcn dem rrolls-Glykosid 8 in 32,3 bzw. 359% Ausbeute wurden ,groIIe hlenzen 

an Nebenproduktzn gebildet, van denrn der Dicholesteryl2thcr und das Cholesterol- 

acetat. die bclde bereirs nls Reahtionsprodukrt beschrirben wurden”, die Haupt- 

menzen ausmschten. In I .a-Dlcblorithan mit Pyridiniumperchlorat erhirlt man 

nls;ltzllch die Cholester-3-)1-3,~,6-tri-0-n~tyl-~- und /I-o-$ucopymnoside. eine 

Blldunpsl\eise. die ebenfslls berc1t.s Truher beschrieben v:urde’S’2’3. 

Zttttt ~llccltanist~ttrs ifer Ortt~oesterhiltii~ti~. - Urn n%herz Aufschliisse iiber den 

hlechanismu; der Orthoesterbildung zu erhalten. wurden zun5chst dx bei der 

Rcakrron aufrretenden Nebenprodukte untersucht. Als Beispiel Mhlte man die 

ReaI.tmn \on 3,3,~,6-Tctra-0-acetyl-,~-n-~Iucoplranos~IbromId mlt Cholejrerol in 

Tetrahydrofuran In Gegenwart von Sllbersslicylat. Neben dem Orthocstcr 1 4s 

Hauptkomponente fnnd man die leicht abtrennbare 2.3,4,6-Tetra-O-acetyl-I-O- 

~~l~c~l~~!-~~-~-glucop~rano~e (9) und in gerin e g r hlcnge o-(3.3,~,6-Tctr3-O-acetyl- 

~-D-plu~opyr3nos~l,~~~)benz~~~~~re (IOj. Beide k’erbindungen w’aren xbon friiher 

\on uns bei der direl\wn Renktion de3 Glyko~ylhalogenids mit Silbersnlicylnt erhalten 

worden I’. AJs Z\tischenstufe ftir die Orthocsterbildung kommen beide nicht in 
Frngc, da sic unter den Bedingungen der Orthoestersynthese stobil sind. Damit mu13 

dlcx Synrhese cncgegen der \ermutung van Zurabyan ef al.” andersartig verlaufen 

:I!5 in Gegenwart van Silbernltrsr. wo ein ,8-D-i-Nitrst 31s Zwischenstufz nach- 
oe\vlesen \vlJrdc. = 

\\‘eiterhin fand sich dir: er\\artcte Salicyls2ure und die 2.?,3,6-Tetra-O-ncetyl- 

D-glucopyranose. Besonders inrrressanr w’aren zwei in geringer hlenge geblldete 
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Nebenproduhte: dabel handelte es such einmai urn erne hilschung van dimeren 

Zuckrort hoestern’ 5r zum anderen urn das -l-Brombutyi-( ,.3,4.6-tztra-0-acetyl- 

/?-D-giucopyraranosid) (II). Bside \‘erbrndungen blidetsn sicb in grokrsr hlenfe in 

Ablvesenheit eines Ail\ohois beI dkcr Reahtlon. such in Gegenwart anderer Siiber- 

saize, wie z 9. Silbercarbonat. traten sie auf. Bei der Reaktion eines Glykosyi- 

halogenids mit rinem Siibersaiz in ,&blvesenheit eines .~ikobois enstebt em sehr 

hompiews Reakrionsgemisch ‘j. 

Das Auftrcren des 4-Brombutyi-p-D-giucojlds (II) \iurde schon frijhcr ken 

Heiferich und Zirner” bei drr Reaktion \on 1,?,-1.G-Teira-O-3Ce~~i-~-D-=uluco- 

pyranosylhromid mit Quechsliberbromid in Tctrahydrofuran beobxhtet. ohne dai3 

sie fiir seine Biidung eine Erbiriruq angaben- 11 rnufi In Jedem Fniie unrer Beteiiigung 

des Losungsmitteis Tetrahydrofuran gebiidet \\erden. hlan kann annehmen. dal3 

durcb den Anpriff dcs puten Nucieophiis Tctrahydrofuran auf d~sGiykos~lhalo_r~nid 
12 eon Tetrahydrofuranat 13gebildet wrd. Dle:ses konnte dann in an sich bekannter 
Weise van cinem zv;clten Giyhosyihaio~enidmolekiiinucieophii nngegritikn \\erden 

und zum Bromid 11 nbrcagieren. 

Auf die gieichc Weise solite sich such d3s 4-Xcyiouybutyi-(3,?.4$-tetra-O- 

act tyl-p-D-giucopyranosid j biiden, dns aber bljher aus dem recht komplexen 

Reahtionssemisch nicht rein isoiiert ww&n konntc. in anderen Frillen konnten 

dcrortige Produkk-jsdoch nachgewiesen tierden”. 

0 SS 1s 
I 6 c.o-70 30-40 
2 1’ 7040 W-?O 
5 ?O w-95 6-10 

IO 60 99 I 
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brn weltere Anhaltspunkre fClr elne Betelhgung des Tetrahjdrofuraris an der 

0;thoestcrblldung zu erhalten. ftihrte man die Reaktion zunzchst in Diithyl%her 

durch und M.ZW in lbeiteren k’ersuchen klelnrre Mengen Tetrahydrofuran hinzu. 

Aus der Tabclle II 1st zu ersehen. da0 bei der Umsetzung van Cholesterol mit 12 in 

Diarhylather In Gegenwart bon Siibersalicylat 55% Orthoester 1 und 45?b tram- 

Cilskosld 8 entstanden. Durch peringe Zuskx van Tetrahydrofuran erhijhte sich der 

Orthoesteraotell blj ad 99”;. In Gegenwart von anderen Silbersalzen (z.B. Silber- 

carbonat) rrhielt man in DiBthylgther praktisch nur Glykosid, beim ubergang auf 

Tetrshydrofurnn enttaod nur noch Orthoest&. Offenbar bewirken bereils relarib 

pcrln,oe Mcngen an Terrahydrofuran me VerSndzrung der Reahrionsrichtung. Bei 
den gcringen Te:rrah>drofurar+Zus5tzcn xzr5nderte sich die Lbshchkelt des Sllber- 

\allcyiats nlchr wesentllch. Es 1st in DiSthylZrher prsktisch unliislich, wShrcod Gch in 

Tetrahydrofuran clne gerrnge Lijslicbkeit festellen lien. 
heben dem Losunpsmltrel har aber such die Art des Silbersalzes emen Einllul3 

auf die Orthossterausbeute. Warum das Sllbersalicylat hier besonders giinsrlg ist. 

IleO such bisher noch nicht kldren. Fijr die weiteren Untersuchungen berwendete man 
Sllbercarbonat, da dieses ~eniger Nebenreaktionen als das Silbersnlicylat eingehen 

kann. 

Zur Ermlttlung halbquanWativer luneCscher Daten untersuchte man die 
Reahrion \on 12 mit Silbercarbonat in Diithylither unter Zusatz berschiedener 

MengrnTeuahydrofuran. Dabei wartete mandleschon frliher beschriebene’ Anfanps- 

reaktlon zwischen dem Glykosylhalogenid 12 uod dem Sllbercarbonat in DlathylSther 

ab und jetzle dsnach berscbiedene blenpen Tetrahycirofuran hinzu. Es zeigte sich 

eine deutliche Abhangigkelt der Reaktionsgeschwiodigkelt von der Tetrahydro- 
furnnmenge (siehe Abb. I), woraus auf eine dfrekte Reaktion desGlykosylhalogenids 

mlL Tetrahydrofuran geschlossen werden kann. Entsprechend beemRul3te der Zusau 

ierschiedener Nkohoie die GeschAndigkeit in reinem Tetrahydrofuran nicht, #air: 

die Abb . 3 zcigt. Alle Ergebnisse deuten demnach auf eine direkte Beteiligun_e des 
Tetrahydrofurans an der Reahiion zum Orthoestrr hio. Entsprechend dem bei dcr 

Blldung des 4-Brombuiyl-glycosid 11 formulierten Reaktionsmechnoismus diirftr 

primer em nucleophilcr AngriFT zum schoo erwshnten Oltonium-Ion 13 erfolgcn. In 

dieser Verbindung sollte aufpund des inversen anomeren Eflektes” der Substituent 
am C-l m der dquatorialen rrons-Anordnung am stabilsten sein. Verbindung 13 kann 

nun lelcht intr~molekular in das stabilere Acetoxonium-Ion 14 tibergehen. das dnnn 

p,onc $H,OAc 

*co&17pL *co@o +F;” A*Qo 
Q\=‘/ 0-s 0-A 

I 
I Me 

I 
Me 

Me 
13 14 l-7 
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in bekannter Welse mit dem Alhohol die Orthoester 1-7 bildet. Dleser Weg 1st omen- 

sichtlich gegeniiber drr dirrktcn Glykosylierung wegen de5 starken Uberschusses an 
Tetrahydrofuran 50 hekorzugt. dr1R em Glykosid (wie LB. S) prahtiscll kaum noch 

gebilder H wd. Dieser hlechanismus 1st hquibolent mit dem bon Kocherkov H al. I’ 

fiir die Orthoester-Synthese in Essigester mit Bleisrbonat vorgeschlagenen. Im 

I’. ‘- 
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Abb. I. Reahtlon \on 1.3,~.6-TcIra-O-crcclyl-~-D-glucopyrano~ylbromld (It) in Dlarhylarher In 

Gegenwart von Ag,CO, mlt ierschwdenen hlengro Tetrsh>drofuran (THF). Angcgeben 1st der 
raultlerende SC-GchzJt THF Irn xithcr. Das THF wurdc crst nsch dcr Anfan-reaktlon ton 12 mit 

AgzCOs noch 30 min zugcjctzt. Adgetragen sind die nach bestimmtell Zeiten noch vorhmdencn 

Mengen an 12: Ohne ZIJSIIZ ban THF (--‘:I-_3---), 2,59. THF (- %---x--j, 6.2S”b THF 

(-O---O-). 12,5?b THF (-H-H-j. 
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Prinzip kbnnen such nnders Nucleophile. die nlcht zu einer dauerhafreo Bindung am 

C-l in dcr Lace sind (z.B. tcrtiSre Amine) eine shnliche Rolle wie das Tetrahydrofurao 

Splel&? 

21rr- Ortlro~rt~rbil(~t~ttg bei deer Glr~kosi~~~~ttrhese. - In gewisrem Umfange wird 

nuch hei der Glykosid-Synthese in Diithgkirher in Gegenwarr von Silbero\id. 

-carbonat odcr --I-hydrox)nalerar das Auftreten van Orthoestcrn beohachtet’. Zur 

Erklsrung kann man annrhmen, dnD such der Ditithylzther in shnlicher Weise wie 

das T’errah>drofuran nucleophil am C-l dos Glykcs>ihalo,oenid~ angreifen und iiber 

diz ZM rschenstufen eines Ouonium-Ions und einej Aczto\onium-Ions die Bildung 

ton Orthoejtern herborrufen kann. Xus sterischen Grijndcn isr dieser Arqriff beim 

Di;it.hyl;ither jcdoch segrnijber dem Tetrshydrofuran wesentlich erschwrt, 30 daO 

er normaler\reisc nur unrzrgcordner in Erscheinun g rritt. Auch andere nuclcophile 

Gruppen der Reaktionspartner (wie z.B. Acetatrcste odor ;ihnlichcs) kiinnten in 

Ahh. 2. RcLhuon ion 2.3.~.6-Te[ra-0-~ccrgl-x-D-glucop~rnnosylhromld (12) in TclrJhgdroTuran in 
Geymtart \JII Ag,CO, &I 20J ml1 \clrsihwaenen Alboholcn (hlcrhanol, 2-Prop.lnol. Cholc~rerol. 
2-X~erh~l-7-prop3nol) In jiueils aqulbs1enrc.n hlrngen. .r\ufFetwgen sind dir nach hcsrlmmwn Zcilcn 
noch torhxndcnen hlengi-n an 12: Ohnc ZUS~IZ bon Alhohoi I,-O-O-). Methanol (- .‘<. -X-_), 
3Propanol (--X-X-_), Cholcj!crol (de-_). 2-hlsrhyl-2-prop~nol (--0 -0-). 
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gleicher Weise wirkssm tilerden. Eme sttirkcre Orthocsterbildunp wird aber nur 

beobachtet’, wenn der Alkohol ;1uj stcrischen Griindsn in dem zur Glyko~idbildung 
fiibrenden Synchronmechsnismus ‘*‘sehr langsam reaglert. und so die Reaktion zum 
Orthoejter sttirker zum Zuge hommen hnnn. 

AuDer auf diese Art k6nnen Orthoester aber oKenbar such iiber den Umweg 

einer andersartigen reahil\cn Zwlxhznsrufe gebildst vierden. So honnte ais dirrktes 

Reaktionsprodukt des Glgkosylbslogenids mlt dem Silbersalz eine reaktive ZM ixhen- 

wrbindung nschgewicsen \\erden. die wahrscheinlich die Struktur eines Acyloriho- 
esters besitzr und die mlt Alhoholen in langsamer Renhtion Orthocster ergibr’“. 

In dcr Glykosidsynthese nach Koenig+Knorr tretcn v,eitrrc Nebenproduhte 

auf, dii: offinbar iiber orthoesternrtige Zwi;chenstufen gebildct wrden. SO tindet 

man’ Je\iells die Alboholacetate und die hllschung der 3,4,G-Trl-0-acetyl-1- und 

P-D-glykoside 17 und 18. Es war sutTallend. dtra bei der Glykosidsynthese JeLlveils 

etwa _elelche hlengen .4cetst so~cle 17 und 18 geblldet \\urden. Es Isg daher nabe. 

einen gem?insamen Bitdungs\\cs anzunehmen”*3. 

Demnach diirfle - am Beispiel der ~-Glucose iormulwt - das Aceto\onlum- 
Ion 11 elne Umesterung mlt dem Akohol zu dem Ion 15 elngehrn, das dann untrr 

Abspnltung de5 Alkoholacetats eia Glgl\osylkstlon blldet. Dieses kann un[er 

nucleophllem Angriff des Alkohols In ein ;L- oder j?-D-Glykosid dbergehen. Ein etwns 

nndcrcr hlrchnnismus der Bilduos van 17 und 18 ist beI der Umlngerung van Ortho- 

estern in Gepenwort slarkcr Sliuren anzunehmen”. 

Eln ~~eesentliches hlerkmal der Koenigs-Knorr-Reakton der peracztylicrrzn 

cis-Glykosylhalognide mit AlLohoten in Gegznwnrt van Sllbersalzen ist alho die 

Konkurrcnz van Alhoholen und Liisungsmittctln bei der Reaktion mlt dem Glykosyl- 

halogenid, wobel em primfirer Li%ung~mlttelan~riK meist zu Acetoaomum-lonen und 

deren Folgeproduhten fijhn. Damit kann such dre jtsrhe Losungsmlrtelabhtinglgkcit 
drr Reaktion zum Teil erkltirt irerden. 
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t3PEFIAlEBTELLER TEIL 

.4llgenrerne Merho&n. - Schmelzpunkie wurden rluf einem hlikroskopheiztisch 

nacb Kofler-Weypand, optische Drchungen mit eiocm Polnrimeter Perkin-Elmer, I-II 

und Kemresonanzspektren mit einem Varian A-60-Ger9t in CDC13 mit Me,Si als 
internem Standard (r 10) hestlmmt. hlicroaoalysen wurdcn \on der Flrma Dr. F. 

Pascber, Bonn (Deutschland) bestimmt. Winnschichtchromatographien wurden mit 

tieselgel G (hlerck) q ach Tjchesclre et al. ?9 ausgeffihrt: nach dem Trocknen (bei I50”, 
5 min) spr6hte man mit Chlorsulfonssure-Eisessig (I:?. v/b) an und erhitztc weitere 

5 min. FJr SBulenchromatog-raphie wurde ungesiebres IGesel,oel der Gebr. Herrmann, 

K6ln benutzt. Fur die Trennung van Orrhoeslern wurdr dns Kiesrlgel vorher mit NH 3 

hehandelt. Dazu schiittelre man Kieselgel (1000 g) mit 25?/oiger Ammoniak-Lijsung 

(100 ml) bij keine KIumpen mehr vorhanden lcaren, lie13 I h im verschlossenen 

Kolben jtehen und erhitzte in elner Porzellnnschalc = Z h auf 150’ lrn Trochhenschrank. 

Das Kie~lgel wurde verschlossen aufbewahrt. 

Subsranzen und Liisrrt~gsmrr~el. - 2,3.4,6-Tetra-O-acetyl-z-u-glucopyrnnos]I- 

bromid wurde nnch Lemieux”‘, Silbersalicylar nach WullT’ und Silberczrbonat nnch 

Wolfram uod Linebach”’ dargesrcllt. DiSthylsther und Tetrahydrofuran trocknete 

man iiber Natrium und destillierte vor Gebrauch. 

Lijslichkeil 17011 Silbersalicyfur. - In z\vei Ansgtzrn wurde Sllbersalicylat 

(je 3 g) untcr gleichen Bedingungen In rinrm Soxhlrt-Extraktor, in einem Fallc mit 

Disthyls!her, im andercn mit Tetrahydrofuran 30 h eatrahiert. In beidrn Fillen cngte 

man anschb&end ein, loste den Riickstand in M HNO,. neutralislertc, pufferte upd 

tltrlerte das ,Ag’ mit 0,Ol M KBr potentiometrisch. 

10: Falle der ,4ther-Eztraktion konnte hein Xg nacheetkiesen werden (Nach- 

\\eisgrenze 0.2 mg), im Falle des Tetrshydrofurans bestimmte man im Riickstand 

550 mg Silbersalicylat. 

Auf enkprechende Wcise bestimmte man die Liislichkeit von Silbersallcylat. 

Je 50 ml Tetrshydrofuran, ?b;ther mit 1095 Tetrahydrofuran und Ather nit 5O; 

Tetrshydrofuran IieD man 24 h mit 30 mg Silbcrsalicylnt riihren. Nach Absitzen 

nohm man 30 m! ab, engte ein und bestirrmte die klenge Ag wie oben angegeben. 

Man erhielt in Tetrahydrofursn 6,5 mg Silbersalicylat auf 100 ml LGsungsmittel, in 

Ather mit 10% und 5% Tetrahydrofuran btenigzr als I mg auf 100 ml Ltisungsmittel. 

3.J,h-Tri-O-acrr~~l-I,,-O-[l-(cho~e~~er-3-~~~o.~~~)e~/~~~~ifien]-~-D-g~~~cop~ranose (1). 
- Sllbersalicylat (4,16g, l7,l mmol), 2,3,4.6-Tetra-O-acetyl+D-glucopyranosyl- 

bromid (6.16 g, I5 mmol) (12) und Cholesterol (?,I4 g, 6 mmol) wurden in 200 ml 

trockencm TetrahFdrofuran 6 h unter Feuchrigkeirs- und Licbtausschlu[3 bei 
Raumtemperatur geriihrt. Nach dieser Zcit zelgte eine dtinnschichtchromnto- 

graphlsche Analyse die Abwesenheit von 12, sowie etwa 959; Orthoester 1, weniger 

als 50/h Cholesterol und kein Glykosid 8 an. Das AgBr filtrierte man ab, wusch gut mit 

Dichlormethan nach und cngtc im Vakuum ein. Den Riickstand nahm man in 60 ml 

Ather auf, wobei 9 in langen Nadeln auskristallisierte, Schmp. l80-IS?‘, [z]Ao -40,5’ 
(c 1.0, Chloroform). Nach Abfiltration engte man die LGsung ein und chromato- 
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N.m.r.-Spektrum envies sich dicje Subsranz mit einer Mischuog van 2,3,-WTetra- 
O-acctyl-x- und /_?-r+glucapyranose als idenrisch. 

4-~ror,Zbl,rr’/-(,,.~,~,~-~t~~~.7-o-~C~~J’~-~-D-~~~~C~~I~rafr@Sid) (11). - Schmp. 99’ 

(nus Ather), [Y];” - 19,1” cc 2.9. Chloroform): Lit.‘“: Schmp. 95-100’. [zx]A0 - 19,2’ 
(c 3,0, Chloroform). In1 N.m.r.-Spektrum zei@en sich nebsn den tgplschen Sipnsleo 
ftir die Proronen des 3,3.-1.6-Terra-O-nce~l-~-o-_giucopyraoosidrestes -i H bzi T 6,3- 
6,7 (OCH,, Br-CH,) und -I H bci S.058.35 (C-CH,-CH,-C). 

4~1. Ber. fur C,,H,JBrO,o: C, 44.50: H, $63; Br, 16,55. Gef.: C. 4436; 
H, 5,66: Br, 16,61. 

IhtllagCvwttg con 3,4,6- Tri-0-acer\aI-. , I ~-~-[i-(c/ro/esr~~-~-~~~o.~~~)ei/l~~~i~~~l]-r-o- 

glrrc0p_warUUe (1). - Verbmdung 1 (4.9s g) Liurde unter sircngem Feuchrigkeirs- 
ausschlul3 6 h in I,?-Dlchlor5rhan (IO ml) in Geeentvart voo Pyridrnlumpcrchlorat 
(0.55 g) unter RhchfIuB erhiur. Auftrcnnun, ~7 dcs entstandenen Reaktiorqemisches 
an Si02 mit IO:I (~/IV) PetroEt!cr-Acrton ergab D;choiester-3-yl~ther (23-l ms), 
Chole~tcrol-3-acztat (I,7 I I g), Cholesterol (! 63 m,o), 8 ( I ,6l I 8). Cholester-3-yl-(3,+6- 
rri-%acet}I-r-D-glucopyranojid) (698 mg) und Cholsstcr-3-yl-(3,4,6-tri-Q-~cetyl- 
/?-D-$ucopyrsnosid (3% mg). Jo snrsprechender Wcise erhitzte man I (264 mg) mit 
HgBr, (7 rug) in Nitromethan (5 ml) 3 h uoter RiicMul3. Eine eotjprechende 

A:tftrennung erpab Dicholester-3-ykithet (23.1 mg), Cholesrerol-3-scetnt (la,9 mg), 
Chokkrol (23,s mg) und 8 (Y&2 mg). 

Dic:~oleszet.-3-~.I~lller. - Scbmp. 20-K’ (nus Aceton); Lit.’ ’ : Schmp. 205-207”. 
Das N.m.r.-Spektrum (CDCI>) Shnelte stark dem des Cholesterols, lediglich das 
Signal fiit das Proton an OH fehltr. Auch im I.r.-Spekrrum fehlre die OH-Bande. 

Anril. Ber. fiir C,,H,,O: C, M,S9; H, 12,Ol. Gef.: C, S&51 : H, 1 I,S9. 
Clrof~sl~/.i/l-3-a~ef~I. - Schmp. I 16-l 17”. [,x1%” -44.9 (c I .O. Chloroform): 

Lit.‘: Schrnp. 116-i l7”, [cr]iti -17- (c 1.0, Chloroform). Der ciirehte chromato- 
graphische und spehtroskcpische Verpleich mir authentischer Subsranz ergab die 
Identittit der Verbindung. 

~/io/esrer-3-~~~-(~,3,-I,rj-tt~fra-~-acet~~~-~-D-g~ltcop~rat~o_~i~. (8). - Schrnp. 162” 
(aus khanol), [a]2 - 24.0’ (c 1.0. Chloroform): Lit.‘: Schmp. 160’. [a];” -33,l” 
(c I ,O, Chloroform). Der dircktz chromatogrsphische und spcktroskoplsche Vergleich 
mit authentlschcm 8 ergab due ldentitst der Verbindung. 

C/rulesre/.-3-?,l-(_~,~.6-rt.~-O-uc~~~./-,~-D-g/ttco~~,rutt~sid). - Schn~p. I63-IGS” (aus 
AIllnnol). [xl&” +-S9’ (c 1:O. Chloroform): Lit .9: Schmp. 163-165,5’, [a];” t91” 
(r 1.0. Chloroform). Der dlrekte chromatograptiche und spekirokopische Verglcich 
mit authentischer Subsrsnz ergab die IdentitSc der Vcrbmduog. 

Choksler-5} ~-~3,-1,6-rri-O-ucef~~/-~-D-glrrcop~,?’ratrosi~. - Schmp. 170’ (aus 
.4tbanol). [lx]; -26.S’ (c I.0 Chloroform): Lit.‘: Schmp. 171-172”. [xl;” -27,5” 
(c 1 ,O. Chloroform j. Der dlrektc chromato,oraphische und spektroskopkche Vergleich 
mit aurhzntischem Produkt er_rzb die Identirat der Verbindung. 

Orlhoerrerbrl(itrrttg it1 ~ilwr-Telrahj drofuran. - Es wurden I2 &veils I ,03 g, 
3,s mmol), Silbers~licylat (0,69 ,g , 2.85 mmol) uod Cholesterol (0,3S6 g. 1 mmol) in 
LBsun@smittzlgrmisch (50 ml) 5 h bei Raumtemperatur geri.ihrt. Das hlengen- 



verG!tnis der Reaktionjprodubte schgtzte mcln noch dijnnschrchtchrom3to- 

graphischer Auftrennung (SKI2 mir 3O:i. L/L. Petrolather-Aceron) ah. Die Eycbnisse 

sind in Tabelle II \erzerchnet. 

Gt~~rI~rc rndrjXe!r tfer .4bf eah fItit ton 12 bci dcr OrflroesIt~rrcokriotl it1 .-Ibltiitrniq- . _ 
krrl iom .-llholto/. - In 3 Xnsdtxn surden 12 (~mc~is I?,99 g. 7.3 mmol) in Tetra- 

h:.drofurnn (I 50 nil). einmal ohne Alhohol und sonst mit je 7.3 mm4 serschledener 
Xlhohole ( iLlethanol. 2-Propanol . 2-hlctli~l-l-prop3noI oder Cholesterol) in Gcgcn- 

wart bon ApzCOJ (3.03 g) bci Raumtcmpratur ,nerilhrr. Dcr \ crbrsuch nn 13 wurde 

in glsichcr N’eisr \s ie frtihsr ausfbhrlich hcschrwben ! bsstlmmt. Dfe Ergebnrsse 

slnd m Abb. 2 dayxrllt. 

.-lblrtiir~grgl\ tit r/et. Kirterik LUII rler Tcrral1.l rlt.o/it~urf-,l~t?tl~c. - In A nsloglc zu 

den friiher beschriebcnzn kinelkchen Unkrsucl!ungrn \\ urden in vier .Ans;irzen 

12 (je 1.5Og. 3,63 mmol) in .qrhzr (SO ml) IXI 0’ mlt Ag2C0, (I.02 g. 3,7 mmol) 

30 nlln reayercn Ias*en. Darauf fi.igtc man jev.eIlj 1 ml, 5 ml ix\\. IO ml Tetrallydro- 

furan hinzu. Elncn Anszr_z lie13 man nls Kontrolle ohnc Zusatr ton Termh>Jrofurxn 

Alle 13 min bestlmmte man die nicht umgc>eutzn hlensen an 12. Die Ergebnisse 

slnd In Abb. I ,gezrigt. 

Srabilitiir city Si1hcrsalrc.t fsli’urcyh~cosrt~~~ 9 IM/ 10. - 9 und 10 1 jr’ 50 r-n:) 

wurden in Tetrshydrofuran f IO ml) II-I Gcpznwnrt ion Silbcralqlar (100 mg) und 

Cholesterol (50 me) 6 h bei Raumtcmperarur gerullrt Nach draw Zrir hatte sich ICIUC 

dirnnschichrchromrtographisCh2r Anal~se hein Orthocster 1 pebildet. In cm- 

sprechender Weise durch:eruhrte I’ersuchr: unter zusatzlrchsr Zufabe eon Salql- 

siure (20 me) ergaben ein gleichej Bild. 

Der Deutjchen Forshunps~~mclnscll~ft und dcm Fond5 der chemischen 

lndustrle dnnhen \\LT ftir due Llnterhtutzung dwwr .-\rbclrcn. 
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