
1278 W e y g a n d :  Uber N-Glykoside ( I I I . ) .  [Jahrg. 73 

schmolz bei 153--184O. [XI:: (-0.1 2,O x 100) : (0.635 x 1) = ---1C).fo (Pyridin). 
Das durch Hydrieren des p-Tolyl-Z-iso-rharnnosaiiiiiis gewonnene p-To1 y l -  
I - r h a m n a m i n  ist identisch mit dein durch Hydrieren des p-Toluidin-l- 
rhamnosids erhaltenen. 

Zur Annlyse wurde 1 Stde. bei 100"/1 mni pctrorknet. 
3.950 mg Sbst.: 8.87 mg CO,, 2.08 iiig 11:O. - 5 . 2 0 3  nip S1)st.: 0,201 ccin X (22O. 

C,,H2,0,S ( 2 5 5 . 2 ) .  Ber. C 61.14, H S.29, S 5.49. Gef. C 61.24, H S.44, S 5.65. 
753 mm). 

p-T o 1 y1- Z - r h a ni n am i n d u r c h H y d r ie r u n g 1-0 n p - T  01 ti i d i n- I -  r h a 111 - 
nos id .  

1 )  p-Toluidin-Z-rhaninosid:  5 g I i l i amnose ,  4 g p-'l'oluidin und 
5 ccni Wasser n-urden ini sieden dm Wasserhad 15 X n .  erhitzt. Hierauf 
fiigte inan 30 ccin reines Methanol hinzu. 

2) H y d r i e r u n g :  Zur Hydrierung wurde die tinter 1) dargestellte Liisung 
cles Rhaninosids mit 150 ccni Xethanol, 150 ccni n'asser und cinein schwach 
a!kalisch reagierenden Nickelkontakt 5 Stdn. bei 90" untcr 50 Atm. Wasser- 
stoffdruck geschiittelt. Kach deni Erkalten wwde voni Xickelkatalysator 
ahzentrifugiert und dieser niit heilkin 5O-proz. Alkohol geivnschen. Eeiiii 
Konzentrieren der vereinigten I,ijsiingcn in1 \'ak. krystallisierte das p-T 01 y 1 - 
I- r h a m n a in i n am. Nach dem 'I .iiikr)-stallisiereli nus absol. Alkohol schniolz 
es bei 182-~--183n. [ N I T : :  ( - t ~ . l l ~ x  100): (0.50 x 1) =- --.lO.Oo (Pyridin). 

3.740 m g  Sbst.: 8.3% nip CO?. 2 S35 I I I ~  H 2 0 .  - fl.( l43 trig Sbst.: ll.201 ccm S 

C , : 3 1 1 2 , ( ) , S  iL.;i.i.2). Her. C 01.14, I i  8.20.  S 5.40. ( k f .  C 01.14, €1 S 4s. S 5.45. 

Hrn. E;.Schroder dankeich fiir w~rtvolleUiiter.;tiit 

(?On, 7.74 I l i l i l ) .  
' 

ng b:i tlenliersuclien. 

200. Fr iedrich  Weygand: Uber S-Glykoside, III.Mitteil.*): Sterischer 
Verlauf der Hydrierung von Is0 -glykosaminen ; Drehungsregeln bei 

9-Polyoxyalkyl-flavinen und S-Polyoxyalkyl-aminobenzolen. 
[ A i l s  (1. Iiaiser-\~ilhelm-Institut fiir clizin. I~orsc l i i i t i~ ,  l ~ c i ~ I r l l i ~ ~ , q ,  Insti tut  fiir Chcmir.] 

(I<inpcp:iiigtm a t i i  3 1 .  Frpteinl)cr 1040.) 

S t e r i s c h e r \- e r 1 a 11 f d e r H >- d r i e r 11 iig. 
L)er am liiiigsten bekannte I'ertreter tler Tso-glykosamine ist tlas 150- 

glucosaniin (I) ,  das E. P i  s c 11 c r l) durc!i Iittliikt ion des (;lucose-phenyl- 
osazons mit Zinkstaub in Eisessig gewarin. 1~)ie I<edtil;tion dieser I'erbintlunX 
niit ?;~triuiiinnialgatii fiihrt nach I,. 11 a (1 ~ i c  11 lie :) zti eincin (kiiiisch ~ 0 1 1  

rZ-Glucainin (11) und d-~Iannamiri (111). 
S H ,  K H ,  S I I?  

CH, &I, CII ,  

c: 0 l I C . 0 1 ~  €10. C I I  

m. o r i  I I C .  ( I H  rIc. o E r  

, 
I 

I 
HO. C H  1 I O . C H  110. CH 

I I 

I 
HC. 011 I I C .  0 1 1  H C . 0 1 1  

I. 11. 11r .  
CH, .  O H  CII,. 011 CII,.OTI 

*) I T .  Jlitteil., B .  73, 1259 rl(140-. I )  I:. 19. 1'120 'i>>(> 
2 )  I lull .  Soc. cliitn. Frni i rc  -3- C!), 1216  1 ( \ (13-  



In1 Gegensatz dazu vcrlauft die Iiydrierung des p-Tolyl-d- iso-  glucos-  
ainin s mit Platin und Waserstoff in Alkohol oder in ~~-\-80rig-alkoholisclier 
alkalischer Losung einheitlich, indem nur das p-Toly l -d-n iannamin  
gebildet 1vird3). Xuch bei der Hydrierung des p-Phenetyl-d- iso-glucos-  
a in i n s 3.4- Dime t h ylp hen  y 1 -d -  i s o - glu c 0 s  a m  ins  4, sowie des 
p - -4 nis  y 1 -d -i s o - gluc  o s am i ns  *) entstehen nur die subst. Manna  mine. 
Rei der Hydrierung des p-Tolyl-Z-iso-rhamnosamins, das ja dieselbe 
-hmlnung  der OH-Gruppen n-ie das Iso-glucosamin hat, tritt bei der 
Hydrierung die OH-Gruppe in ,,cis' '- Stellung5) zur benachbarten OH-Gruppe, 
indcni so ein I- R h a m  n a 111 i n - Dxivat gebildet wird. Bei der Hydrierung 
des p-Tolyl-rl-iso-galaktosamins geht nun die OH-Gruppe in , ,tran.s"-Stellung 
zur herinchharten OH-Gruppe. In  diesem Falle wurde nochmals in einem 
Kontrollversuch festgestellt, dafi clss isolierte p-Tolyl-d-galaktamin nur durch 
Hydrierung von p-Tolyl-d-iso-galaktosamin entstanden sein kann, denn 
p-Toluidin-rl-galaktosid war unter den fur die Hydrierungen cler Iso-glykos- 
amine angenandten Redingungen auch nicht spurenweise hydrierbar. 

Bei der Hydrierung des p-Tolyl-d- iso-xylosamins tritt die OH- 
Gruppe in ,,cis"-Stellung zur benachbarten OH-Gruppe, wohei das p-Tolyl-  
d - 1 y s am i n entsteht. 1,ediglich ini P'alle des p-Tolyl-Z- oder -d-iso-arabinos- 
aiiiins wurden gleichzeitig heide zu erwartenden Epim-ren, das substituierte 
K i b anii  n und Arab  inami  n isoliert. Beim 3.4 - L) i me t h y 1 p he  n y l -  I-is o- 
a rab inosamin  wurde nun untersucht, wie das Yerhaltnis der beiden zu 
erwartenden epimeren Verbindungen von den Hydrieningsbedingungen 
abliangt. Es n-urde hei der Hydrierung in alkoholischer Losung in Gegenwart 
der zur Vnilagerung henutzten Same bei + loo nur 3 .4-Dimethylphenyl -  
1- a r a b i n a m i  n gebildet, wiihrend bei der Hydrierung bei + 20° in alkalisch- 
alkoholischer Losung nur 3.4-Dime t h y l p  h e n  yl-Z-rib a m  in  entstand. DaB 
bei diesen Versuchen jeweils auch ganz geringe Mengen der 1':pimeren gebildet 
wurden, ist nicht ausgeschlosseii. 

des 

* 

Tafe l  1. 
Is  o - gl  y k o s n ni in  H y d r i e r u n gs p r o d u k t 

~i-Tol~-l-rl-iso-glucosamiii 
p-rhent.t\-l-d-iso-#Incosnrnin 
p-.\iiis?-l-[/-iso-glucosainiti 
3 .~-I~imetli\-lplicnyl-rl-iso-glucosamii~ 
I'lienyl-d-iso-glucosnniin 
p-Tolyl-Z-iso-rhamnosaniin 
~-Tolyl-d-iso-galaktos~mir~ 
p-Tolyl-d-iso-xylosamin 
p-Tolyl-l-iso-arabinosamin 

3.4-Dimeth~lplie1iyl-Z-is~-~rabinosamin 

3 .~-Dinittliylplienyl-d-iso-arabinosamhi 

z,-'Tol\-l-~I-tnnniiainiii 
p-Flienet~l-tl-mnnnnrniiiiiii 
p-Anis\-l-d-ni~inrinniiii 
j .~-~~imethylphen?l-d-matinniiiiii  
I'lien yl-d-in anriamin 
~~- '~o~y1-~-rhamilamin 
p-l'olyl-rl-galaktamin 
p-Tolyl-d-lyxamin 
p-Tolyl-Z-ribamin und p-Tolyl-Z-arabina- 

min 
3.4-Dimethylphenyl-Z-ribanlin oder 

3.4-Dimeth ylphen yl-l-arabinamin 
3.4-Dimetli~lplie1i\--I-d-ril,amin 

R. K n h n  u. F. W e y g a n d ,  B. 70. iG9 [1937j. 
a )  K. K u h n  u. I,. B i r k o f e r ,  B. 71,  621 [1938]. 
6 ,  ,,cis" und , , t m ~ a "  in Anfiihrungszeichen sollen bedeuten, (la0 die Hydroxyle 

nuf drr  gleichen oder entgegengesetzten Seite der linearen C-Kctte in der E. Fischer-  
schen Projektion steheri 



1280 Weygand: Uber N-Glykoeide (III.). [Jahrg. 73 

Nun stellt die Hydrierung der Iso-glykosamine in alkalischer Losung, 
d. h. in der Enolform, eine Wasserstoffanlagerung an einen Athylenkorper 
dar, die bekanntlich in cis- oder in trans-Stellung, je nach der Hydrier- 
geschwindigkeit und in Abhangigkeit vom verwendeten Katalysator verlauft. 
Da der Athylenkorper in einer ,,malenoiden" (IV) und einer ,,fumaroiden" (VI) 
Form auftreten kann, mu0 man, je nachdem, in welcher Form er vorliegt 
und wie die Wasserstoffanlagerung erfolgt, wechselnde hlengen an den epimeren 
Verbindungen erhalten. 

I /  
/'\O- Na+ 

HC. 011 

C : O  

HC. O H  

/I 

7\ 
Na+ -0 HC.OH 

IV. V. VI. 

I n  der Literatur sind eine ganze Reihe von Fallen beschrieben, bei denen 
das Verhaltnis der Hydrierungsprodukte bei der Hydrit-rung von Athylen- 
derivaten von den Hydrierungsbedingungen stark abliangig ist. So wurde 
z. B. von E. Ot t6 )  die Hydrierung der fumaroiden und der malenoiden 
Form der Dimethyliithylen-dicarbonsaure und des Dimethyl-stilbens unter- 
sucht. Er  fand in Abhangiglreit von den Hydrierungsbedingungen wechselnde 
hlengen an cis (racem)- und trans (meso)-Form der Hydrierungsprodukte. 
Die Bildung des 3.4-Dimethylphenyl-1-ribaniins oder des 3.4-Dimetliyl- 
phenyl-Z-arabinaniins unter wechselnden Hydrierungsbedingungen beweist, 
da0 die Verhaltnisse hier genau so liegen wie bei den schon bekannteii Bei- 
spielen der Hydrierung von hhylenderivaten. In  welcher Form das enolisierte 
3.4-Dimethylphenyl-iso-arabinosaniin vorliegt und wie die Wasserstoff- 
anlagerung erfolgt, kann noch nicht entschieden werden. 

D re  hungsregeln.  
\'on welcheni der beiden epiiiieren Zucker sich die Polyoxyalkyl-Ver- 

bindungen ableiten, die bei der Hydrierung der Iso-glykosamine gebildet 
werden, konnte mit Hilfe einer Drehungsregel leicht festgestellt werden. 
Bewiesen murde dann die so ermittelte Koiifiguration am C-Atom 2 der 
Polyoxykette durch Hydrierung dcsj enigen S-Glykosids, das der fraglichen 
N-Polyoxyalkyl-Verbindung zugrunde liegt. 

Bereits 1934i35 wurde von dicser Regel Gebrauch gemacht (R. K u h n  
und 1:. Weygand7)) .  Sie wurde noch nicht naher formuliert, was im folgenden 
gcschehen soll. Weiter ergibt sich atis dem vorliegenden Material, daW sie 
einer weiteren Anwendung fahig ist. Damals war zu ermitteln, von welcher 
Pentose sich die im Lactoflavin befiridliche Polyosykette ableitet. Da diese 
beim Lumiflavinabbau, der Bestrahlung in alkalischer Losung, zerstort wird, 
konnte die Entscheidung iiber ihre sterische Zugehorigkeit nur auf synthe- 
tischerii IVege erhracht werden. Bs war nun nicht notmendig, alle von den 

6 )  B. 61, 2124 [1928]. i, 13. 68, 106, 1001 [1935]. 
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9-d-Ribo-flax-in . . . . . . . . . . . . . . . .  
9-d-.4rabo-flavin . . . . . . . . . . . . . . .  

acht Pentosen sich ableitenden Flavine zii synthetisieren, urn durch Vergleich 
mit dem 1,actoflavin dessen Konstitution zu ermitteln. Als namlich das 
erste von ihnen, das 6.7-Dimethyl-9-Z-araboflavin (1711) von R. K u h n  und 
F. Weygand') synthetisiert worden war, ivurde festgestellt, darJ es eine 
starke Linksdrehung ([.ID: - 1 1 5 O )  zeigte. Da nun bekannt war, daI.3 die 
einfachen Zuckeramine nur eine ganz schwache Drehung zeigen, z. B. I-Arabin- 

6.7-Dimethyl-9-Z-arabo-flavins nur durch die I'icinal- ,c,c~N,+/~~, wirkung der Substituenten am C-Atom 2' der Poly- 
oxykette auf die im Sichtbaren und im nahen Ultra- 3 d 1 ~ 

violetten licgenden starken Absorptionsbanden des 'xy \ / ~ \ C H ,  
Flavins hervorgerufen worden sein. Es war also in 
erster Linie damit zu rechnen, da13 die Konfiguration 
am C-Atom 2' der Polyoxykette hinsichtlich des " HC.oH 
Drehungsvorzeichens mdgeblich ist, wahrend nach 
dem Entfernungssatz die Konfiguration an den ent- 

amin [.ID: -4.5O, .konnte die starke Drehung des 0 

I 
l' Y H P  
3' HO. & 
4' HO.CH 

I 

fernteren asvmmetrischen C-Atomen ~70n unterge- j /  CH,, I OH 

4 3  
A 108 

VII. 

376.2 

376.2 

ordneter Bedeutung ist. 
Tafe l  2. 

IOH an 

1 nach 

-~ 

Substanz [ a l D  c, 

6.8-Dimethyl-9-d-ribo-flaviii . . . . .  - -275 
0.8-Z)imethyl-9-d-arabo-fla~.in. . . . . .  256 

' rechts 
links 

rechts 
links 

rechts 
links 

rechts 
links 

7-Methyl-9-d-arabo-flavin . . . . . .  . I  +46.3 1 links 

348.2 -14950 i -26300 
+37600 1 
-22600 1 -23500 
+24400 ! 
4 3 2 0 0  ~ -35000 
$-26700 i 

+ 11 300 

+ 900 

-s 200 

-17700 , 4 1 5 0 0  , +23000 
+66100 

376.2 -103400 -99700 

9-d-Xylo-fla~-in -24 6 'rechts ' ~ . . . . . . . . . . . . . . . .  I 

I I 
7-hIcthyl-9-d-sylo-flavin . . . . . . . .  -61 1 rechts 

6.7-Dimethyl-9-d-xylo-flavin . . . . .  /-I05 1 rechts 1 
7-JIethyl-9-d-gluco-flavin. . . . . . . .  j--58 rechts ' 

I 

7-hIethyl-9-d-galakto-f1avin . . . .  ./-31 rechts 1 I I 

I 

6.7-Alethyl-9-d-gluco-flavin ..... . I 4 S  rechts i 
I I 

I 
6.7-Dimethyl-9-I-rhamno-flavin . . ' 
6.7-Tetramethylen-9-d-arabo- 

!-jZ 'rechts i 
flavin . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  1 + 46 I links 

6.7-Trimethylen-9-d-arabo-flavin . I  + G 1  i links 
I '  I 1 

I I 

-3 600 

6.7-Di1ncthyl-9-d-dcsoxyribo- 1 1  I I 
flavin.. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  .1-78 1 rechts an C,; C, = CH, 1 I 
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T a f r l  3 .  

3.4-Dinietl1ylplienyl-~-1i1~1i11~1iii11. 
3.4-Dimetliylplienyl-~-g1~1~~11ii1i . . 
p-Tolyl-d-ribamin . . . . . . . . . . . . . .  
?,-Tol~l-tl-nrabinnmin . . . . . . . . . .  
3.4-~imctliylpIictiyl-d-ribamill . . .  
3.4-Dimethylphenyl-d-arabinamiii 

p-.4nisyl-d-mannaniin . . . . . . . . . .  
p-Plienetyl-d-mniinamiti . . . . . . . . .  
p-Tolyl-rl-gnlnktaniiii . . . . . . . . . .  

p-Tolyl-d-lysamin . . . . . . . . . . . .  
p-Tolyl-Z-rhainnamiri . . . . . . . . . .  

Da das Lactoflavin wie 
nach links dreht ( [ x ] ~  : - 115O), konnte angenoinnien werden, daLi a d e r  
der 1-Arabinose die &Ribose, d-Sylose oder 1-Lysose der Polyosykette des 
Lactoflavins zugrunde liegen k6nnte. I hese \-oratissage bestatigtc sich spgter, 
indem sich auf Grund des Schmelzpunktes der Tetraacetylverbiiid~ing, der 
hiologischen \Virkung und des Z)reliungsrer~iiogens herausstellte, (la15 das 
Lactoflavin eine d-Ribityl-\-crbintlung ist. 

Aus dcr %usnmmenstellung in ’l‘afel 21 er:sieht man tli.. (;iilt ig!ieit der 
Regel, dd3 tler Drehungssinn dcr q-l’ol?os?-alkyl-fla\.ine liei c!c.r 1 )-I,inie 
nur von der Konfiguration am C-Atom 2’ abhiingig ist: S c h n u t  d i e  OH- 
G r u p p e  am C-Atom 2 d e r  P o l y o s y a l k y l k e t t e  i n  d e r  IS. P i s c h e r s c h e n  
P r o  j e k t i o n (-CH, .OH - G r tip p e u n t e 11, -CH-X( - G r 11pp e o 11 en) 
n a c h  r e c h t s ,  so i s t  d i e  Dre l iung  i n  n/ , , -Natronlauge n e g a t i v  u n d  
u m g e k e h r t .  Die Summe der 1)rehungsbcitrage der restlichen asyimnetrischen 
Zcntren der Polyosykette wird offenbar nieiiials so groli, tlal.; sie fur die 
Gesaintdrehung niaIigeblich wird . 

Fiir die S-I’olT-osyalkyl-l~enzole, (lie in ’fsfel 3 aufgefiilirt sintl, gilt 
die gleichc Regel, da sie iin nalien 1 Itraviolett eine starke Absorption 
besitzen: S c h a u t  d i e  O H - G r u p p e  a m  C - A t o m  2 d e r  I ’o lyosya lkyl -  
k e t t e  i n  d e r  E. F i s c h e r s c h e n  I’rojckt ion (--CH,.OH-Gruppe u n t e n ,  
---CH,-NH-R-Gruppe oben)  n a c h  r e c h t s ,  so  i s t  d i e  D r e h u n g  in  
I’ y r i d i n  n e g  a t i v 11 n cl umge k e 11 r t. 

Zur Yerdeutlichung der herl-orragenden Bedeutung der Konfiguration 
ani C-Xtoni 2 fur die Gesamtdrehung denkt nian sich das Alolekiil der Poly- 
oxyalkyl-aniinobenzole und Polyosyalkyl-flaviiie in 2 Tle. zerlegt. So ist 
’ s miiglich, unter Zugrundelegung der molaren Drehungen der von den epi- 
nia-en Zuckern abgeleiteten Paare den L)rchun~:.ib~itrag der Reste .I und B 
ZII erniitteln, wie das folgende Beispiel zci,$ 
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H O  . CH 

HC.  OH 

HC.OH 1 
CH,.OH J 

Phenyl-d-mannamin 

1 
I 

A 
I \i I 

1 

CH, I 

HC.OH 1 
1 H 0 . C H  

H C . O H  

HC. OH 

CH,.OH J 
Phen yl-d-glucamin 

Der Rest -1 erhalt positives Torzeichen, wenn die OH-Gruppe am C 2 
nach rechts schaut, ebenso der Rest B, wenn die OH-Gruppe am asymme- 
trischen C-Atom 5 die gleiche Stellung hat. Fiir das Paar Phenyl-d-mannamin, 
Phenyl-d-glucamin ergibt sich so : 

-A -L B = 9500 
- A  ~ H = - 5 7 0 0  

- A = - 7 7 6 0 0  
13 = - 1 900 

~ 

Man erkennt, daB der Rest A den Hauptdrehungsbeitrag liefert, wahrend 
der Beitrag des Restes B in diesem Falle nur 1/4 desjenigen von A betragt. 
In  dieser Weise wurden nun bei samtlichen zur Verfiigung stehenden Paaren 
von ,V-Polyoxyalkyl-flavinen und Polyoxyalkyl-aminobenzolen die Werte fiir 
A und B ermittelt. Sie sind in den Tafeln 2 und 3 mit aufgefiihrt. 

Bei den Flavinen sind die A-Werte bedeutend groBer als bei den X-Poly- 
oxyalkyl-aminobenzolen. Das hangt damit zusammen, daB jene 1) eine vie1 
starkere Absorption in der Nahe der D-Linie besitzen und daB 2) ihre Drehung 
in n/,,-Natronlauge gemessen wurde, wahrend sie bei den Polyoxyalkyl- 
aminobenzolen in Pyridin ermittelt wurde. 

Besonders stark ist der EinfluB des Chromophors auf die Drehung der 
6.8-Dimethyl-flavine, die eine spezif. Drehung von iiber 250° besitzen. Der 
A-Wert fur diesen Flavin-Rest ist -99 700, wahrend der des 6.7-Dimethyl- 
flavin-Restes nur -35000 betragt. Der EinfluB der voni Chromophor ent- 
fernter sitzenden asymmetrischen Zentren ist beim 6.8-Dimethyl-flavin sehr 
gering, und so diirfte die Darstellung eines solchen Flavins mit einem Poly- 
oxyalkylrest in Stellung 9 besonders dazu geeignet sein, die Konfiguration 
einer Aldose an deren C-Atom 2 zu ermitteln. 

In  vielen Fallen diirfte auch die Darstellung eines h7-Polyoxyalkyl- 
aminobenzols schon geniigeh, um die Konfiguration am C-Atom 2 zu er- 
mitteln, da der Drehungsbeitrag der restlichen asymnietrischen Zentren 
meist abgeschatzt werden kann. Die neue Drehungsregel diirfte eine wert- 
volle Erganzung der nur beschrankt giiltigen Lactonregel von C. S. Hudson  *) 
und der allgemein giiltigen Terschiebungsregel (Amidregel) von K. F reud  e n - 
berg  und W. Kuhne)  darstellen. 

Die Versuchs-Belege finden sich in der roranstehenden Jfitteilung. 
n, Journ. Amer. chem. SOC. 30, 338 [1910j; vergl. K. Fretidenberg 11. \V. Kuhn, 

13. 64, 703 [1931]. B. 64, 707, 726 [1931]. 

1:eiicIite d. D. C'hcm. (;esellschaft. Jabrg. LXXIII. 82 


