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Einwirkung von Trifluormethansulfonsdure auf Tri-O-acetyl-1,6-anhydro-«-p-galactofura-
nose (2) fithrt itber die Acetoxoniumverbindungen 1 und 6 nach Hydrolyse, Acetylierung und
Entblockierung zur 1,6-Anhydro-a-p-talofuranose (10) und 1,5-Anhydro-«-p-talofuranose
(1,4-Anhydro-B-p-talopyranose) (12). Die Struktur von 12 wurde durch Uberfithrung in das
bekannte 6-Desoxyderivat 15 bewiesen.

Carboxonium Compounds in Carbohydrate Chemistry, XX1,2)

Neighbouring-group Reaction of 1,6-Anhydro-o-D-galactofuranose to 1,6-Anhydro-o-D-talo-
furanose and Ring Contraction to 1,5-Anhydro-a-D-talofuranose by the Action of Trifluor-
methanesulfonic Acid

Treatment of tri-Q-acetyl-1,6-anhydro-a-p-galactofuranose with trifluoromethanesulfonic
acid produces the acetoxonium compounds 1 and 6 and leads to the formation of 1,6-anhydro-
a-D-talofuranose (10) and 1,5-anhydro-x-p-talofuranose (1,4-anhydro-B-D-talopyranose) (12),
respectively, aftcr hydrolysis, acetylation, and deesterification. The structure of 12 was con-
firmed by its conversion to the known 6-deoxy derivative 15.

Kiirzlich konnten wir zeigen, daB3 Trifluormethansulfonsiure (TFMS) ein Reagenz
darstellt, das geeignet ist, sowohl cis- als auch frans-1,2- oder -1,3-Diolester in die
entsprechenden cyclischen Acyloxonium-Ionen zu iiberfiihren3. Es ubertrifft damit
in seiner Anwendungsbreite sowohl wasserfreies fliissiges HF als auch Antimonpenta-
chlorid. Es erschien daher von Interesse, dicses Rcagenz in der Kohlenhydratchemie
einzusetzen. Als Substrat wurde die 2,3,5-Tri-O-acetyl-1,6-anhydro-=-D-galacto-
furanose (2) gewihlt, die tiber eine Vakuumpyrolyse von D-Galactose zugiinglich ist®.

Die Umsetzung von 2 mit TFMS wurde in trockenem Nitromethan bei Raumtem-
peratur durchgefiihrt. Es waren zwei Aquivalente Siure notwendig, um gleichzeitig
eine Protonierung der abgespaltenen Essigsiure zu ermdéglichen und so eine hinrei-
chende Reaktionsgeschwindigkeit zu gewihrleisten3). NMR-Spektroskopisch war

D XIX. Mitteil.: H. Paulsen und R. Dammeyer, Chem. Ber. 106, 2324 (1973), vorstehend.

2 Gleichzeitig 1V. Mittcil. Gber 1,6-Anhydrofuranosen, vgl. ITL. Mitteil.: K. Heyns und
P. Koll, Chem. Ber. 105, 2228 (1972).

3 H. Paulsen und H. Meyborg, Tetrahedron Lett. 1972, 3973.

4 R. M. Hann und C. S. Hudson, J. Amer. Chem. Soc. 63, 2241 (1941); B. H. Alexander,
R. J. Dimler und C. L. Mellitretter, ebenda 73, 4658 (1951).
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einwandfrei die Bildung von Acetoxonium-lonen nachzuweisen. Nach 2 h war das
Acetat 2 weitgehend (70--80%) umgesetzt: Im NMR-Spektrum sind dann zwei
starke Acetoxonjum-Methyl-Signale (t 6.95 und 6.99) und zwei Acetyl-Methyl-Signale
(7 7.84 und 7.91), beide mit dem Intensitétsverhiltnis von etwa 1:1, zu erkennen, was
fiir das Vorliegen zweier Acetoxonium-Ionen spricht. Bei 7 7.69 erscheint das Signal
der abgespaltenen protonierten Essigsidure. Nach Hydrolyse der Reaktionsldsung mit
NaHCO3-Losung wies das Chromatogramm zwei schnellaufende Hauptprodukte
und am Startfleck verbleibendes Material auf. Durch Sdulenchromatographic konnten
dic beiden Hauptprodukte in 7- bzw. 18 proz. Ausbeute isoliert werden. Beide Pro-
dukte kristallisierten zwar durch, sie erwiesen sich aber als nicht einheitlich. Die Nach-
acetylierung lieferte jedoch von jedem Produkt ein reines kristallines Triacetat.
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Das in geringerer Menge isolierte Triacetat erwies sich als 2,3,5-Tri-O-acetyl-1,6-
anhydro-a-D-talofuranose (7). Angyal und Dawes5) haben festgestellt, dal in dem durch
Saurebehandlung von p-Talose erhiltlichen Gemisch neben 1,6-Anhydro-$-p-talo-
pyranose in kleiner Menge auch 1,6-Anhydro-x-D-talofuranose im Gleichgewicht
vorliegt. Ein auf diesem Wege gewonnenes Vergleichspriparat® war im NMR-
Spektrum mit 7 identisch. Die Entacetylierung von 7 lieferte kristalline 1,6-Anhydro-
x-D-talofuranose (10), deren optische Drehung [«]% = + 18.1° noch besser mit dem
von uns vorausberechneten Wert? iibereinstimmt als der einer fritheren Messung2.5).

Fiir die Bildung der talo-Verbindung aus der galacto-Verbindung 2 liBt sich der
folgende Mechanismus angeben. Durch Einwirkung von TEMS wird, gemil3 den
Ergebnissen am #rans-Cyclopentandiol-diacetat3), ein protonierter Acetatrest unter
Nachbargruppenreaktion als Essigsiure abgespalten, wobei das Acetoxonium-Ion 1
entsteht. Die Abspaltung des Acetatrestes von 2 erfolgt stark bevorzugt an C-2. Die
gleichfalls mogliche Abspaltung an C-3 zur gulo-Verbindung 3 wird nicht beobachtet.
Die Hydrolyse des Ions 1 erfolgt nicht regioselektiv. Man erhilt ein Gemisch der
Diacetate 4 + 5. Aus dem NMR-Spektrum 140t sich aus dem verdoppelten Triplett-
Signal von 6,,-H ein Verhéltnis von 4:5 wie 1:1 ablesen. Die Acetylierung von4 + §
fithrt zu 7.

Das in groBerer Menge isolierte zweite Triacelat zeigte ein ungewdohnliches NMR-
Spektrum, das von denen der 1,6-Anhydro-hexofuranosen und 1,6-Anhydro-hexo-
pyranosen abwich. Es war nicht identisch mit dem Spektrum einer 1,6-Anhydro-
gulofuranose-Verbindung®, die evtl. aus 3 gebildet werden konnte. Da mehrere
Kopplungen nahezu den Wert Null annahmen, bereiteten die Zuordnungen im
Spektrum durch Doppelresonanzversuche erhebliche Schwierigkeiten. Erst durch

1-H 2-H 3-H 4-H 6-und 6'-H 5-H

Ji2 <05
J23 60
Ja4<00b
Ja5<0,5
Jsg=Jg g’ 6,0
Jes' 1,2

l

6.28 6,61

6,08

NMR-Spektrum der 2,3,6-Tri-O-acetyl-1,5-anhydro-x-p-talofuranose (11).
100 MHz in C¢Dg mit TMS als innerem Standard

5 S.J. Angyal und K. Dawes, Austral. J. Chem. 21, 2747 (1968).

® Prof. Dr. S. J. Angyal, Kensington, NSW, Australien, danken wir sehr fiir die Uber-
lassung einer Vergleichsprobe.

7 K. Heyns, W.-D. Soldat und P. Kéll, Chem. Ber. 104, 2063 (1971).

8 K. Heyns, P. Kdll und H. Paulsen, Chemn. Ber. 104, 830 (1971).
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sorgfiltigste homo-INDOR-Experimente war eine Zuordnung méglich. Danach ist im
Vergleich zu 7 in erheblichem Male das 6-H zu tieferem, das 5-H dagegen zu hGherem
Feld verschoben. Dies kann man dahin deuten, daB jetzt keine 1,6-Anhydro-, sondern
eine 1,5-Anhydro-Briicke vorliegt. Die stark entschirmende Wirkung einer Acetyl-
gruppe wiirde dann umgekehrt zu 7 am 6-H und nicht am 5-H wirksam sein, was dem
obigen Befund entspricht. Eine 5—3-Nachbargruppenreaktion des lons 1 zum ent-
sprechenden 1,6-Anhydro-z-bD-idofuranose-lon kann somit ausgeschlossen werden.

Die Verbindung ist gegeniiber heifler wilriger Ba(OH);-Losung stabil und sollte
daher ein nichtreduzierender Anhydrozucker sein. Aus dem NMR-Spektrum ist die
Konfiguration nicht zu ermitteln. Die groe Kopplung J»3 = 6.0 Hz zeigt nur, dal}
2-H und 3-H in cis-Stellung stehen missen. Die kleinen Kopplungen J;2 << 0.5,
J34 < 0.5 und J4 5 < 0.5 Hz kdnnten mit einer talo-, aber auch evtl. mit einer gulo-,
manno- oder allo-Konfiguration iibereinstimmen. Die Substanz wurde daher ent-
acetyliert und mit 1 N HC] hydrolysiert. Hierbei lieB sich kristalline freie pD-Talose
isolieren und durch Vergleich mit authentischer Substanz charakterisieren. Damit sollte
das zweite Triacetat eine 2,3,6-Tri-O-acetyl-1,5-anhydro-a-D-talofuranose (11) sein.

TaCl/Pyr LiAlH
12 — O><O ..LL/PY__> s XO + 13
HOHZC\ TSOHZC\ H3C\
c—0 C (C O
0’ 0’ H
13 14 15

Um letzte Zweifel an der Struktur auszuschliefen, wurde 11 entacetyliert zu 12
und dieses mit Aceton in die Isopropyliden-Verbindung 13 tbergefithrt. Durch Um-
setzung mit Tosylchlorid wurde ein Monotosylat 14 erhalten, das sich mit Lithium-
aluminiumhydrid reduzieren lieB. Nach chromatographischer Reinigung wurde als
Reduktionsprodukt die 6-Desoxyverbindung 15 isoliert, Diese liefertc ein NMR-
Spektrum, das mit dem von Brimacombe und Tucker® verdifentlichten Spektrum von
1,5-Anhydro-6-desoxy-2,3-O-isopropyliden-a-1-talofuranose  vollstindig iiberein-
stimmte. Die fiir 15 gefundene optische Drehung betrug [x]¥ = +48.4°, Fir die
L-Form wird [¢]% == — 517 angegeben?. Mit 12 ist ein neues Isomeres einer Substanz-
klasse erhalten worden, tiber die zum Teil kontroverse Ergebnisse10) vorliegen. Ent-
sprechende 1,5-Anhydro-hexofuranose-Derivate mit gluco-19, galacto-12) und ido-13
Konfiguration sind aber recht genau bekannt. Die Substanzklasse eignet sich zur
Polymerisation zu synthctischen Polysacchariden 4,

9 J. S. Brimacombe und L. C. N. Tucker, Carbohyd. Res. 5, 36 {1967).

10) F. Micheel und H. Micheel, Ber. Deut. Chem. Ges. 63, 2862 (1930); J. 5. Brimucombe,
F. Hunedy und A. K. Al-Radhi, Carbohyd. Res. 11, 331 (1969); /. S. Brimacombe, J.
Minshall und L. C. N. Tucker, J. C. S. Chem. Commun. 1973, 142.

1) F. Micheel und U. Kreutzer, Tetrahedron Lett. 1969, 1459; Liebigs Ann. Chem. 722, 228
(1969); E. Husemann und J. Kfar, Makromol. Chem. 53, 223 (1962).

12) K. Hess und F. Neumann, Ber. Deut. Chem. Ges. 68, 1360 (1935); N. K. Richtmyer,
Arch. Biochem. Biophys. 78, 376 (1958); J. Kops und C. Schuerch, J. Org. Chem. 30,
3951 (1965); C. Bullock, L. Hough und A. C. Richardson, Chem. Commun. 1971, 1276.

13} K. Hess und K. E. Hewrnann, Ber. Deut. Chem. Ges. 72, 137 (1939).

14) J. Kops und C. Schuerch, J. Polym. Sci., Part C11, 119 (1965).
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Vollig unklar ist z. Zt. noch der Mechanismus der Ringverengungsreaktion. Nach
der Einwirkung von TFMS auf 2 liegt in der Reaktionslésung sicher das kontrahierte
Acetoxonjum-Ion 6 vor, denn bei der Hydrolyse erhiilt man das Diacetat-Gemisch
8 + 9, dessen Acetylierung 11 liefert. Unklar ist ferner, ob die Ringkontraktion zum
lon 6 direkt von 2 oder iiber das Ion 1 oder liber weiterc im Gleichgewicht vorhandene
Carboxonium-lonen stattfindet. Eine gut vorstellbare ,,Sauerstoff-Participation® des
1,6-Anhydroringsauerstoffs nach C-5 miilte immer unter Inversion an C-5 ablaulen
und die L-allo-Konfiguration liefern. Die Retention an C-5 ist schwierig zu verstehen.

P. L. Durette dankt der Alexander von-Humboldr-Stiftung tiir ein Forschungsstipendium.
Herrn H. Rose sei fiir die NMR-Messungen gedankt.

Experimenteller Teil

Optische Drehungen wurden in 10-cm-Kiivetten mit dem Perkin-Eimer-Polarimeter Mod.
141 bestimmt. Fur die NMR-Spektren (TMS innerer Standard) standen die Varian-Gerite
T 60 und HA-100 zur Verfiigung. Alle Reaktionen wurden dinnschichtchromatographisch
auf mit Kieselgel beschichteten Merck-Alufolien verfolgt. Laulmittel Ather bzw. Aceton fiir
die freien Zucker. Anfirbung: Diphenylamin/Anilin in dthanol. Phosphorsiure.

Reaktion von 2,3,5-Tri-O-acetyl-1,6-anhydro-a- v-galactofuranose (2) mit Triffuormethansid-
Jonsdure (TFMS): Zu der auf 0°C gekiihiten Losung von 10 g 2 in 100 ml trockenem Nitro-
methan wurden langsam unter Rihren 7.5 mi TEMS in 20 ml Nitromethan getropft. Nach
beendeter Zugabe wurde die Losung auf Raumtemp. erwidrmi und 2 h gerithrt. Anschlieend
wurde sie unter heftigem Rilhren in 500 ml gesittigte wiiBr. NaHCO;3-Losung getropft. Dicse
Losung wurde dreimal mit je 150 m{ CHCI; extrahiert. Die organischen Phascn wurden iiber
NaS0y4 getrocknet und eingeengt. Es wurden 9.5 g Sirup erhalten, der an einer Sdule (5 x 80
cm) mit Kieselgel nach Hermann chromatographiert wurde, Laufmitte! Ather/Petrolathcr
(4:1). Zunichst wurden 0.78 g 2 zuriickgewonnen, danach wurden 0.55 g Gemisch 4 + 5
und 1.42 g Gemisch 8 -+ 9 eluiert (7 bzw. 18 % unter Berucksichtigung des zuriickgewon-
nenen 2).

2,3,5-Tri-O-acetyl-1,6-~anhydro-u-p-talofuranose (7): 0.5 g des Gemisches der Diacetate
4 + 5 wurden in 10 ml Pyridin mit 5 m! Acetanhydrid versetzt. Nach 18 h bei Raumtemp.
wurde die Acylierungsmischung i. Vak. abgezogen und fiinfmal mit Toluol i. Vak. nach-
destillicrt. AnschlieBend wurde in Ather aufgenommen, mit etwas Aktivkohle behandclt und
bei 0°C kristallisiert. Ausb. 0.46 g (79%). Schmp. 120—~121°C. [2]®® = 1+92.2° (¢ — 1 in
CHCl3).

NMR (in CDCly; zum Vergleich Literaturwerte® in Klammern): [-H 7 4.72 5 (4.68 s),
2-H und 3-H 4.62 q (4.57s), 4-H 5.46 q (5.43 d), 5-H 5.01 0 (4.98 0), 6,,-H 5.92 0 (5.87 0),
6en-H 6.59t (6.551), OAc 7.93s (3 H) und 7.95s (6 H) (7.895); Jy,» < 0.5 (klein), Jo3
6.3 (- ), J3,4 0.8 (0), Jy5 4.5 (4.2), Jagex 1.2 (1.5), Js6ex 6.6 (6.4), Js5 60, 11.0 (11.3) und
Joenoox 11.5 Hz (11.3). — (In C¢Dg): I1-H = 470 s, 2-H und 3-H 4.62 g, 4-H 5.39d, 5-H
5.05 0, 6-H 7.02 t, 6,5-H 6.23 0, OAc 8.325, 8.35s und 8.45s.

Ci5Hi160s (288.3) Ber. € 50.00 11 5.59 Gel. C 50.07 H 5.62
1,6-Anhydro-a- n-talofuranose (10): 0.3 g Triacctat 7 in 10 ml absol. Methano! wurden mit
ca. 10 mg Natrium versetzt. Nach 2 h wurde CO, eingeleitet und i. Vak. zum Sirup einge-

engt. Der Rickstand wurde nach Behandlung mit etwas Aktivkohle aus Essigester kristalli-
siert. Ausb. 0.11 g (599%). Schmp. 107°C. [x]® = + 18.1° (¢ = 1 in H;0).

CeH 905 (162.1) Ber. C44.44 H6.22 Gef. C44.21 H6.29
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2,3,6-Tri-O-acetyl-1,5-anhydro-a- p~talofuranose (11): 1.2 g Gemisch der Diester 8 — 9 in
30 ml Pyridin wurden mit 15 ml Acetanhydrid versetzt. Nach 18 h bei Raumtemp. wurde
das Acylierungsgemisch i. Vak. abgezogen, liinfmal mit Toluol i. Vak. nachdestilliert und der
Riickstand in Ather aufgenommen. Nach Behandlung mit Aktivkohle kristallisierte 11 bei 0°C
in langen Nadeln aus. Schmp. 73°C. Ausb. 0.95 g (68 %). [aJif = + 70.3° (¢ = 1 in CHCl3).

NMR (in CsDg): OAc 7 8.35 s, 8.36 s und 8.39 s; iibrige Werte siche Abb.
C12H160g (288.3) Ber. € 50.00 H 5.59 Gef. C 50.02 H 5.59

1,5-Anhydro-a- p-talofuranose (12): 0.5 g Triacetat 11 in 20 ml absol. Methanol wurden mit
ca. 0.02 g Natrium versetzt. Nach 5 h bei Raumtemp. wurde mit CO; neutralisiert und i. Vak.
zum Sirup cingeengt. Die Substanz wurdc in ctwas Ather aufgenommen und mit Aktivkohle
behandelt. Es gelang nicht, 12 zu kristallisieren. Ausb. 0.26 g (93%). [a]® — —30° (¢ =1
in H,0). .
CH9Os (162.1) Ber. C44.44 H 6.22 Gef. C43.73 H 6.46

Hydrolyse der 1,5-Anhydro-a- p-talofuranose (12)

a) 0.02 g 12 wurden in 2 ml 1 ¥~ HCI gelost und in eine Polarimeter-Kuvette iibergefiihrt.
Nach 3 Tagen war ein Enddrehwert von —17.6° erreicht. Dies entspricht einem Drehwert
von 15.9%, bezogen auf eine Hexose. Fiir p-Talose wird ein Drehwert von 4-21° angegeben15).

b) 0.2 g 12 wurden in 20 ml 1 N HCI gelést und 3 Tage bei Raumtemp. aufbewahrt. Nach
Neutralisation mit basischem Ionenaustauscher wurde i. Vak. eingeengt und in Athanol auf-
genommen. Nach Animpfen kristallisierten 0.14 g (63 %) p-Talose. Schmp. 133°C15),

1,5-Anhydro-2,3-O-isopropyliden-a- p-talofuranvse (13): 0.3 g 12 wurden 48 h in Gegenwart
von 5 g wasserfreiem CuSQOy4 in 50 ml Aceton geriihrt. Nach Filtrieren wurde eingeengt, und
zuriickbleibende Kristalle wurden bei 0.01 Torr und 70°C sublimiert. Ausb. 0.31 g (83°%)).
Schmp. 75°C. [a]® = +33.9° (¢ = 1 in CHCly).

NMR (in CDCl3): 1-H ©4.605s, 2-H 5.46 5, 3-H und 4-H 5.70 s, 5-H, 6-H und 6’-H 6.50 s,
OH 7.88 s, Isopr. 8.57 s und 8.72 s.

CoH 1405 (202.2) Ber. C53.46 H 6.98 Gef. C 53.67 H 7.05

1,5-Anhydro-2,3-0-isopropyliden-6-0-p-toluolsulfonyl-a- p-talofuranose (14): 0.25g 13 in
10 mi Pyridin wurden mit 0.3 g p-Toluolsulfonylchlorid versetzt. Nach 24 h wurde die Losung
auf etwas Eiswasser gegossen und mit Chloroform extrahiert. Nach Trocknen iiber Natrium-
sulfat wurde eingcengt. Kristallisation aus Ather lieferte 0.32 g (73 %) Kristalle vom Schmp.
I°C. [2]¥ — L174° (¢ = 1 in CHCl).
C16H2007S (356.4) Ber. C53.92 H5.66 S9.00 Gef. C54.01 H5.82 S$S8.79

1,5-Anhydro-6-desoxy-2,3-O-isopropyliden-a-p-talofuranose (15): 0.25 g Tosylat 14 wurden
in 50 ml Tetrahydrofuran mit I g LiAlH4 48 h unter RiickfluB gekocht, Nach Zerstorung
iiberschiiss. Alanats mit Aceton wurde der Ather abgezogen, der Riickstand in 50 ml Wasser
aufgenommen und drcimal mit je 50 ml Chloroform extrahiert. Die Chloroformphasen
wurden getrocknet und eingeengt. Der erhaltene Sirup wurde an einer kleinen Siule mit
Kieselgel und Ather/Petrolither (4: 1)ials Elutionsmittel aufgetrennt. Neben 0.04 g 14 konnten
0.06 g 15 (46 %) gewonnen werden. Schmp. 71°C. [o]® — +48.4° (¢ =1 in MeOH). NMR:
identisch mit Literaturangaben9.

CoH1404 (186.2) Ber. C58.05 H7.59 Gef. C57.96 H 7.62

15) J. Stanék, M. Cerny, J. Kocourek und J. Pacik, Monosaccharides, S. 99, Academic Press,
New York und London 1963.
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