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Das 2,3,4-Tri-O-benzyl-o-L-rhamnopyranosylbromid (4) ist eine reaktive Halogenose, die sich bei
Gegenwart eines Silbersilicatkatalysators mit Sacchariden, die eine reaktive Hydroxylgruppe ent-
halten, in guter Selektivitdt zu B-glycosidisch verkniipften Disacchariden umsetzen ld8t. Die
B(1 —4)- und B(1 - 3)-verkniipften Disaccharide der L-Rhamnose 6, 17 und 27 mit L-Rhamnose
und D-Galactose als Hydroxylkomponenten wurden auf diesem Wege dargestellt. Durch Ent-
blockierung wurden die freien Disaccharide 8, 19 und 31 erhalten.

Building Units for Oligosaccharides, XXXIII D

Synthesis of B-Glycosidically Linked Disaccharides of L-Rhamnose

The 2,3,4-tri-O-benzyl-a-L-thamnopyranosyl bromide (4) is a reactive halogenose which in the
presence of a silver silicate catalyst reacts with saccharides containing a reactive hydroxyl group to
give a B-glycosidically linked disaccharide with good selectivity. The three (1 +4) and (1 »3)
linked disaccharides of L-rhamnose 6, 17, and 27 were made in this way with either L-rhamnose or
D-galactose as hydroxyl group component. Subsequent deprotection gave the free disaccharides 8,
19, and 31, respectively.

Die selektive Synthese von Di- und Oligosacchariden, die in B-glycosidischer Bindung
D-Mannose-Einheiten enthalten, ist ein schwieriges Problem, fiir das erst in jiingster
Zeit Losungen gefunden wurden. Wir setzten 6-O-Acetyl-2,3,4-tri-O-benzyl-a-D-man-
nopyranosylbromid bei Gegenwart eines aktivierten Silberkatalysators zu B-glycosi-
disch verkniipften Oligosacchariden um?. Es zeigte sich anschlieBend, daB3 noch besse-
re Ausbeuten bei gleicher Selektivitat mit einem unléslichen Silbersilicatkatalysator zu
erzielen waren®. Mit 4,6-Di-O-acetyl-2,3-O-carbonyl-a-D-mannopyranosylbromid*®
und 2,3:4,6-Di-O-cyclohexyliden-a-D-mannopyranosylchlorid®™, die beide auch an
C-2 einen nicht nachbargruppenaktiven Substituenten enthalten, lassen sich ebenfalls
B-glycosidisch verkniipfte Disaccharide mit Erfolg gewinnen.

Die bei der Darstellung von B-D-Mannopyranosiden angewandten Methoden sollten
auch zur Gewinnung von B-L-Rhamnopyranosiden geeignet sein. Diese Verkniipfungs-
art ist von besonderem Interesse, da sie in Bakterienpolysacchariden mit antigener Wir-
kung vorkommt®. Fiir die B-Glycosidsynthese kénnen a-L-Rhamnopyranosylbromide
mit entsprechenden Substituenten wie der 2,3-Carbonyl®- oder der 2,3-Cyclohexy-
liden-Gruppe!'? und, wie wir jetzt zeigen, mit Benzylethergruppen eingesetzt werden.
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Bei der letzteren Reaktion hat sich, wie bei der Darstellung von -D-Mannopyrano-
siden, der Einsatz des Silbersilicatkatalysators gut bewéahrt.

Als Ausgangsprodukt wurde das Benzyl-2,3,4-tri-O-benzyl-B-L-rhamnopyranosid (1)
eingesetzt, das wir durch direkte Benzylierung von L-Rhamnose darstellen konnten.
Die saure Hydrolyse von 1 in Dioxan liefert die Tri-O-benzylverbindung 27, die in L&-
sung als Anomerengemisch vorliegt. Die Nachacetylierung von 2 ergibt das Monoacetat
3, bei dem die a-Form stark Gberwiegt (a:p = 12:1). Durch Umsetzung von 3 mit
Benzylalkohol bei Gegenwart von Bortrifluorid ist direkt das Benzyl-2,3,4-tri-O-
benzyl-a-L-rhamnosid zu erhalten. Dieses weist im 3C-NMR-Spektrum die groBe
Kopplung von Jc ;.3 = 167.4 Hz auf, wihrend fiir 1 eine entsprechende kleine Kopp-
lung von Jc; .y = 155.5 Hz gefunden wird. Damit ist die p-Konfiguration in 1
sichergestellt'?. Aus 3 ist ferner mit HBr in Methylenchlorid leicht das a-Bromid 4 zu
erhalten. Dieses ist duBerst reaktiv und empfindlich und muB3 daher unmittelbar zur
Glycosidsynthese eingesetzt werden. Das 'H-NMR-Spektrum von 4 stimmt mit der an-
gegebenen Struktur iberein.

OR Br
HaC 07 0Bzl e HyC o B HsC o
Bz10O. Bz10. Bzl10.
OBzl OBzl OBzl 7
OBzl OBzl OBzl
1 2 R=H 4
3 R = Ac (@-Form)
OBzl O7<o
HsC o) AgSilicat HyC o O
4 + s .
HO Bz1O H,C O,
O OBzl
><o OBzl OBzl
5 6
2
orz OR 1

HsC o o 7 R! = Bzl (a-Form); R2 = H

8 R!=R?=H

RO N H;sC 9 R!=R2?=Ac

OR ORl OR!

Als Kupplungskomponente mit freier 4-OH-Gruppe wurde das L-Rhamnosederivat
5'3 gewdhlt. Es ist bekannt, daB die 4OH-Gruppe hier duBerst reaktiv und sogar mit
der Reaktivitat einer primaren Hydroxylgruppe vergleichbar ist®. Bei Gegenwart von
Silbersilicat liefert die Umsetzung von 4 und 5 in hoher Ausbeute ausschlieBlich das B-
verkniipfte Disaccharid 6. Durch Hydrolyse von 6 mit Trifluoressigsdure ist das Derivat
7 zu erhalten, das nach Hydrogenolyse aller Benzylethergruppen das gewiinschte freie
L-Rhamnose-Disaccharid 8 liefert. Die Nachacetylierung von 8 fithrt zum erwarteten
Hexaacetat 9, das als Anomerengemisch erhalten wird.

Fiir die Herstellung eines B (1 — 3)-verkniipften Disaccharides aus zwei L-Rhamnose-
Einheiten wurden die verschieden substituierten Kupplungskomponenten 12, 13 und 14
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erprobt, Das Acetat 12 liefl sich aus 10 iiber den Orthoester 11 darstellen, der sich
selektiv'® zu 12 6ffnen lieB. Die Derivate 13 und 14 waren durch selektive Alkylierung
aus 10 nach einem Phasentransfer-Verfahren nach Pozsgay'® darzustellen.

Im Acetat 12 ist die Reaktivitdt der 3-OH-Gruppe offensichtlich schlecht. Die Um-
setzung von 4 mit 12 bei Gegenwart von Silbersilicat in Dichlormethan liefert zu nur
45% das B-glycosidisch verkniipfte Disaccharid 15. Bei der Umsetzung von 4 mit 13 in
Toluol liegt die Gesamtausbeute bei 80%, jedoch ist die Stereoselektivitat unbefriedi-
gend, denn es wird ein B : a-Verhiltnis 16:20 von 2: 1 gefunden. Die hochste Reaktivi-
tat der 3-OH-Gruppe liegt offensichtlich bei benachbarter Allylethergruppierung in 14
vor. Die Reaktion von 4 mit 14 in Toluol bei Gegenwart von Silbersilicat ergibt jetzt in
85proz. Gesamtausbeute ein B: a-Anomerenverhéltnis 17:21 von 6:1.
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Zur Aufarbeitung wird das Gemisch mit Tris(triphenylphosphan)rhodium(I)-
chlorid'® zur Abspaltung der Allylgruppe behandelt. Das erhaltene 18 + 22 wird nach-
acetyliert zu 15 + 23, aus dem sich jetzt reines 15 mit 67% Ausbeute isolieren 14t. Zur
Entblockierung wird alkalisch entacetyliert, sodann werden durch Hydrogenolyse die
Benzylethergruppen abgespalten zum gewiinschten freien Disaccharid 19.

Zur Herstellung eines (1 — 3)-verkniipften Disaccharides aus L-Rhamnose und D-
Galactose wurde zunichst die Umsetzung von 4 mit 24'” iiberpriift. BekanntermaBen
ist die 3-OH-Gruppe im Furanosederivat 24 nur wenig reaktiv, Es wurde auch ein kom-
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plexes Gemisch erhalten, aus dem das B-glycosidisch verkniipfte Disaccharid 25 zu 25%
isoliert werden kann. Es erscheint daher giinstiger, auf das bewdhrte Derivat 26'® als
Reaktionspartner zuriickzugreifen.
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In Dichlormethan war bei der Umsetzung von 4 mit 26 bei Gegenwart von Silbersili-
cat die Selektivitdt schlecht. Man erhielt zu 85% ein B: a-Gemisch 27:32 im Verhéiltnis
3:2. Fithrt man dagegen die Reaktion in Toluol aus, in dem generell Anomerisierungs-
reaktionen von Halogeniden unterdriickt werden!?, so ist die Stereoselektivitit befrie-
digend. Das B:oa-Verhéltnis 27:32 betrdgt bei ebenfalls 85% Gesamtausbeute jetzt
7:1. Zur Isolierung wird das Gemisch zur Abspaltung der Benzylethergruppen der
Hydrogenolyse unterworfen unter Bildung von 28 + 33. Die Nachacetylierung liefert
29 + 34, von denen 29 jetzt mit 68% Ausbeute rein isoliert werden kann. Die B-glycosi-
dische Verkniipfung wird durch '*C-NMR-Spektroskopie sichergestellt (Je.¢ 1.y =
161 Hz). Durch Acetolyse mit Trifluoressigsdure in Acetanhydrid ist 29 in nahezu
quantitativer Ausbeute in das Heptaacetat 30 iiberfithrbar, das als Anomerengemisch
im Verhiltnis a:B-Form = 4:1 anfallt. Durch Entacetylierung mit katalytischen Men-
gen Natriummethylat in Methanol ergibt sich aus 30 das vollstindig entblockierte Di-
saccharid 31.

Dem Fonds der Chemischen Industrie danken wir fiir die Unterstiitzung der Untersuchungen
und der Bereitstellung eines Stipendiums an W.K. Auch der Deutschen Forschungsgemeinschaft
sei fiir ihre Hilfe gedankt.

3 Chem. Ber. //14(1981)



Bausteine von Oligosacchariden, XXXIII 3237

Experimenteller Teil

Alle Reaktionen wurden diinnschichtchromatographisch an Kieselgel GF,s, (Merck) verfolgt.
Laufmittel s. Text. Anfdarbung: Ethanol/Schwefelsaure 10: 1. Sﬁulenchrométographie: Kiegelgel
60 (Merck) 0.15—0.30 mesh. 'H- und '3C-NMR-Spektren: Bruker WH 270, interner Standard
TMS. Optische Drehungen: Perkin-Elmer-Polarimeter 141 in 10-cm-Kiivetten. Alle Glycosidsyn-
thesen werden unter Stickstoff und strengstem Feuchtigkeitsausschluf} ausgefiihrt. Die Lésungs-
mittel werden destilliert und absolut wasserfrei gemacht. Die Katalysatoren und Trockenmittel
werden vor der Reaktion i. Hochvak. getrocknet.

Benzyl-2,3,4-tri-O-benzyl-f-L-rhamnopyranosid (1): 10 g (54 mmol) L-Rhamnose werden in
100 ml Dioxan gelost. Es werden 10 g NaH als 80proz. Olsuspension in kleinen Portionen hinzu-
gefiigt. Nach Beendigung der Wasserstoffentwicklung werden 37 ml (0.32 mmol) Benzylchlorid
zugegeben und 24 h bei Raumtemp. gerithrt. Anschlieend wird iiberschiissiges NaH und Benzyl-
chlorid durch 100 ml Methano! zersetzt. Es wird i. Vak. eingeengt, in Dichlormethan aufgenom-
men, mit Wasser gewaschen, iiber MgSO, getrocknet und das Lésungsmittel abgezogen. Der
leicht braun gefarbte Sirup wird in heilem Petrolether aufgenommen. Beim Abkiihlen kristallisie-
ren 10 g (36%) reines Produkt aus. Schmp. 74.1°C; [01112)0 = +77° (¢ = 1.5in CH,Cl,). — 'H-
NMR (270 MHz, CDCly): 1-H 8 = 4.40s,2-H 3.91 d, 3-H 3.43dd, 4-H3.64t, 5-H 3.31 m, 6-H
1.41d, PhCH, 7.10— 7.30, PhACH, 4.30— 5.00; J, 3 = 3.0, J3 4 = 9.3,J, s = 9.2, J5 ¢ = 6.0Hz.

C3sHy405 (524.7) Ber. C77.83 H6.92 Gef. C77.87 H7.01

Benzyl-2,3,4-tri-O-benzyl-a-L-rhamnopyranosid: 300 mg (0.61 mmol) a-Acetat 3 werden in
4 ml Methylenchlorid geldst. Dazu werden 1 g (9 mmol) Benzylalkohol und 0.6 ml BF;-Etherat
gegeben und die Reaktionsldsung 30 min bei Raumtemp. geriihrt. Dinnschichtchromatogra-
phisch (Toluol/Essigester 12:1) zeigte sich, daB die Reaktion unter Bildung eines einzigen Pro-
duktes beendet ist. Die Losung wird mit 20 ml Methylenchliorid verdiinnt, mit Wasser und wafri-
ger Ammoniaklosung gewaschen und mit MgSO, getrocknet. Die Ldsung wird i. Vak. bis zu ei-
nem Sirup eingeengt, der diinnschichtchromatographisch rein ist. Das a-Benzylrhamnosid ist
nicht kristallisiert zu erhalten. Ausb. 303 mg (95%) Sirup, [a],z)o = —14.1° (c = 2.6 in CH,Cl,).
— 'H-NMR (270 MHz, CDCly): 1-H & = 4.84 d, 2-H 3.80dd, 3-H 3.90dd, 4-H 3.64t, 5-H 3.76
m, 6-H 1.34d, PhCH, 7.00~ 7.40, PhCH,4.30 - 5.00; J; ; = 1.7, J53 = 3.1, J3 4 = 9.2, Jy 5 =
9.2, Js ¢ = 6.0 Hz.

C34H3605 (524.7) Ber. C77.84 H6.92 Gef. C 77.60 H 6.69

2,3,4-Tri-O-benzyl-L-rhamnopyranose (2): 10 g (23 mmol) 1 werden in 200 ml Dioxan und 40
ml 6 N HCI 30 h auf 95°C erwarmt. Es wird i. Vak. eingeengt, in Methylenchlorid aufgenommen
und mit gesattigter wafriger NaHCO;-Losung neutralisiert. Die organische Phase wird mehrmals
mit Wasser gewaschen, iiber MgSO, getrocknet und i. Vak. zum Sirup eingeengt. Die Kristallisa-
tion erfolgt aus Isopropylalkohol. Ausb. 6.0 g (72.4%). Schmp. 90°C; [u],z)o = —-150°(c =1.0
in CHCl,); Lit. 'Y Schmp. 90-92°C, [)® = ~15.4° in CHCl,.

1-O-Acetyl-2,3,4-tri-O-benzyl-a-L-rhamnopyranose (3): 2.1 g (6.3 mmol) 2 werden in 90 ml
Pyridin und 20 ml Acetanhydrid gelost und 12 h bei Raumtemp. geriihrt. Die Reaktion wird im
DC (Toluol/Essigester 6:1) verfolgt. Es wird i. Vak. eingeengt, mit Chloroform aufgenommen,
mit 2 N HCl, Wasser, NaHCO;-Losung und Wasser gewaschen, mit MgSO, getrocknet und i.
Vak. zum Sirup eingeengt. Die anomeren Acetate sind saulenchromatographisch (20 g Kieselgel
60, Toluol/Essigester 40:1) trennbar. Es werden 1.8 g (55%) a-Acetat und als zweite Fraktion
150 mg (4%) B-Acetat, beide als Sirup, erhalten. «-Form: [(1]2130 = -9.2°(c = 1.1in CHCly). —
'H-NMR (270 MHz, CDCly): 1-H § = 6.11 d, 2-H 3.72 dd, 3-H 3.81 dd, 4-H 3.66 t, 5-H 3.75 m,
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6-H 1.31 d, OAc 1.99 s, PhCH, 7.00~7.40, PhCH, 4.40-5.00; J; , = 1.9, J, 5 = 3.0,J; 4 =
9.2,J,5 = 9.4, Js 6 = 6.0 Hz.

CyHy,04 (476.6) Ber. C73.75 H6.61 Gef. 73.69 H 6.59

2,3.4-Tri-O-benzyl-a-L-rhamnopyranosylbromid (4): 200 mg (0.4 mmol) 3 werden in 10 ml was-
serfreiem Methylenchlorid gelSst und fiir 4 min trockener Bromwasserstoff eingeleitet. Durch
Einleiten von Stickstoff wird iiberschiissiges HBr verdringt. Die Losung wird i. Vak. eingeengt
und mehrmals mit Toluol abgezogen, um die entstandene Essigsdure zu entfernen. Der Sirup wird
in Methylenchlorid aufgenommen und sofort zu Glycosidierungsreaktionen eingesetzt. Ausb.
200 mg (98%) Sirup. [a]éo = —108° (¢ = 1.1 in CHCl,). Lit.'9 [a]lz)o = —119° (¢ = 1.7 in
CH,Cl,). — '"H-NMR (270 MHz, CDCl,): 1-H 8 = 6.37d,2-H 3.96 dd, 3-H 4.22dd, 4H 3.67 t,
6-H 1.37d, PACH, 7.00—7.40, PhACH,4.50 - 5.00; J, ; = 1.2,J5 3 =3.2,J3 4 = 9.2,J, s = 9.2,
Js.g = 6.0 Hz.

Benzyl-4-0-(2,3,4-tri-O-benzyl-f-L-rhamnopyranosyl)-2,3-O-isopropyliden-a-L-rhamnopyra-
nosid (6): 500 mg (1.7 mmol) 5!3 werden in 10 ml Methylenchlorid mit 1.5 g Silbersilicat-
katalysator®) und 1.5 g Molekularsieb 3 A (pulverisiert) unter LichtausschluB 1 h bei Raumtemp.
geriihrt. Die Reaktionslosung wird auf —15°C gekiihlt und 850 mg (1.7 mmol) 4 in 5 ml Methy-
lenchlorid hinzugegeben. Die Reaktion ist nach wenigen Minuten beendet, wie das DC (Toluol/
Essigester 6: 1) zeigt. Es wird mit 10 ml Methylenchlorid verdiinnt und iiber Celite abfiltriert. Das
Filtrat wird mit Wasser gewaschen, iiber MgSO, getrocknet, i. Vak. zum Sirup eingeengt und sdu-
lenchromatographisch gereinigt (10 g Kieselgel 60, Toluol/Essigester 20: 1). Ausb. 850 mg (70%)
Sirup. [oz]zD0 = +15.7° (¢ = 1.2 in CH,Cly). — '"H-NMR (270 MHz, CDCly): 1-H 8 = 5.03 d,
2-H 4.16 dd, 3-H 4.45 dd, 4-H 3.40 dd, 5-H 3.80 m, 1'-H 4.55 s, 2'-H 3.91 d, 3'-H 3.46 dd, 4-H
3.621,5-H 3.32 m, PhCH, 7.00 - 7.40, PhCH, 4.00 - 5.00, Isopr.-CH; 1.515,1.345; J, , = 1.0,
Jy3=48,J3,4=70,J55=98,Js6=061,Jp3 =28 J3 4 =92, Jp5=92,J56 =
6.0 Hz. C43HsgOy (710.9) Ber. C72.65 H 7.09 Gef. C71.70 H 6.96

Benzyl-4-O-(2,3,4-tri-O-benzyl-f-L-rhamnopyranosyl)-a-L-rhamnopyranosid (7): 250 mg (0.35
mmol) 6 werden 4 h bei 35°C in 5 ml einer 2proz. Lésung von Trifluoressigsdure in 96proz. Essig-
sdure gerithrt. Es wird mehrmals mit Toluol i. Vak. abgezogen, um die Essigsdure zu entfernen.
Es bleibt ein im DC (Toluol/Essigester 1:1) einheitlicher Sirup zuriick. Ausb. 224 mg (35%). —
'H-NMR (270 MHz, CDCly): 1-H 8 = 4.99d, 2-H 4.04 dd, 3-H 3.87 dd, 4-H 3.33t, 5-H 3.71m,
1-H 4.55 s, 2-H 3.91 d, 3'-H 3.46 dd, 4-H 3.63 1, 5'-H 3.32 m, PACH, 7.00—-7.40, PhCH,
4.00-5.00;Jy,=1.4,J,3=3.4,J3,=91,J45=92,J56=60,Jp 3 =3.0,J3 4 = 92,
Jy g =91,Js ¢ = 6.0Hz

CyoHyO09 (670.8) Ber. C71.62 H6.92 Gef. C71.28 H7.20

4-O-f-L-Rhamnopyranosyl-L-rhamnopyranose (8): 220 mg (0.35 mmol) 7 werden in 5 ml Di-
oxan und 2 ml Methanol geldst. Nach Zugabe von 50 mg 10proz. Palladiumkohle wird 24 h hy-
driert. Es wird iiber Celite abfiltriert und i. Vak. zum Sirup eingeengt. Der Sirup ist im DC
(MeOH/CHCI;/H,0 5:5: 1) einheitlich. Ausb. 90 mg (92%). [oz]%;0 = +10.1° (¢ = 1.3 in Metha-
nol). Lit.% [a]® = + 4.3° (c = 2 in H,0).

C13H,;04 (310.3) Ber. C46.45 H7.15 Gef. C 46.10 H 7.01

1,2,3-Tri-O-acetyl-4-O-(2,3,4-tri-O-acetyl-f-L-rhamnopyranosyl)-a-L-rhamnopyranose (9): 10
mg (0.03 mmol) 8 werden in 2 ml Pyridin und 0.5 m| Acetanhydrid 12 h bei Raumtemp. geriihrt.
Es wird i. Vak. eingeengt und mehrmals mit Toluol abgezogen. Der Sirup wird sdulenchromato-
graphisch gereinigt. Ausb. 10 mg (55%) der a-Form als Sirup. [ahz)o = —6°(c = 0.3in CH,Cl,).
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~ 'H-NMR (270 MHz, CDCl,): 1-H 8 = 5.95d, 2-H 5.19dd, 5-H 3.81 m, 1-H 4.68 d, 5'-H
3.48 m, OAc 6 Signale 1.95-2.24; J, , = 2.0, J;. » = 0.8 Hz.

C,HyOy5 (562.5) Ber. C51.25 H6.09 Gef. C50.95 H 6.02

Benzyl-4-O-benzyl-2,3-O-(methyl-orthoacetyl)-a-L-rhamnopyranosid (11): 600 mg (1.8 mmol)
1020.21) werden in 10 ml Toluol und 3.25 ml Orthoessigsaure-trimethylester suspendiert. Nach Zu-
gabe von 20 mg p-Toluolsulfonsdure wird 2 h bei Raumtemp. gertihrt. Es wird zweimal mit Eis-
wasser gewaschen, liber MgSO, getrocknet und zu einem Sirup eingeengt, der im DC (Toluol/Es-
sigester 6: 1) einheitlich ist. Der Sirup wird unmittelbar weiter umgesetzt. Ausb. 650 mg (96%).

Benzyl-2-O-acetyl-4-O-benzyl-a-L-rhamnopyranosid (12): 650 mg (1.6 mmol) 11 werden in
10 ml 90proz. Essigsdure gelost und 1 h bei Raumtemp. gerithrt. Sobald nach dem DC (Toluol/
Essigester 3: 1) die Reaktion beendet ist, wird mehrmals i. Vak. mit Toluol abgezogen. Der erhal-
tene, leicht gelb gefiarbte Sirup wird sdulenchromatographisch gereinigt (10 g Kieselgel 60,
Toluol/Essigester 15:1). Ausb. 430 mg (70%) Sirup. [al¥ = ~38° (¢ = 1.5in CH,Cl,). — 'H-
NMR (270 MHz, CDCl,): 1-H 8 = 4.82d, 2-H 5.19dd, 3-H 4.14dd, 4-H 3.36t, 5-H 3.78 m, 6-H
1.34 d, PhCH, 7.20-7.30, PhCH, 4.40-4.90, OAc 2.195s;J, , = 1.5, /53 = 3.4, J; 4 = 9.4,
Jis=98,J5¢=62Hz

CyHyOq (386.4) Ber. C68.37 H6.78 Gef. C68.53 H 6.72

Benzyl-2-O-acetyl-4-O-benzyl-3-0-~(2, 3,4-tri-O-benzyl-B- und -a-L-rhamnopyranosyl)-a-L-rham-
nopyranosid (15 und 23)

a) 50 mg (0.13 mmol) 12 werden mit 100 mg Silbersilicatkatalysator, 100 mg Molekularsieb 3 A
und 65 mg (0.13 mmol) 4 unter den gleichen Bedingungen wie bei 6 beschrieben umgesetzt. Nach
der Aufarbeitung wird der Ansatz sdulenchromatographisch getrennt (7 g Kieselgel 60, Toluol/
Essigester 25:1). Es werden 46 mg (45%) reines B-glycosidisch verkniipftes Disaccharid 15 als
Sirup erhalten. [ot]%)0 = +27° (¢ = 1.5 in CH,Cl,).

b) 110 mg (0.29 mmol) 14 werden in 5 ml Toluol mit 200 mg Silbersilicatkatalysator und 300 mg
Molekularsieb 3 A (pulverisiert) unter Lichtausschluf 1 h geriihrt. Zu der auf —15°C gekiihlten
Losung werden 150 mg (0.31 mmol) 4 in 3 ml Toluol langsam hinzugetropft. Der Ansatz wird
langsam auf Raumtemp. erwdrmt. Die Reaktion ist nach 6 h beendet. Es wird mit 20 ml Toluol
verdinnt, iiber Celite filtriert, mit Wasser gewaschen, iiber MgSO, getrocknet und i. Vak. zum Si-
rup eingeengt, der sdulenchromatographisch (10 g Kieselgel 60, Toluol/Essigester 10: 1) gereinigt
wird. Es werden 195 mg (85%) des Disaccharidgemisches 17 + 21 erhalten.

195 mg (0.24 mmol) des Gemisches 17 + 21 werden in 10 ml Toluol/Ethanol/Wasser (3:7:1)
gelost und auf 70°C erwdrmt. Es werden 50 mg Tris(triphenylphosphan)rhodium(I)-chlorid hin-
zugefiigt. Die Reaktion ist nach 4 h beendet (DC Toluol/Essigester 6:1). Es wird mit 50 m] Me-
thylenchlorid aufgenommen, mit Wasser gewaschen, iiber MgSO, getrocknet und zum Sirup ein-
geengt. Der Sirup wird in 5 ml Aceton geldst und mit 10 mg HgO und 0.5 m! einer mit HgCl, ge-
sdttigten Acetonlosung 15 min gertihrt. Es wird abfiltriert, eingeengt und in 10 ml Methylenchlo-
rid aufgenommen, mit Wasser, 10proz. KI-Losung sowie Wasser gewaschen, iber MgSO, ge-
trocknet und zum Sirup von 18 + 22 eingeengt. Der Sirup wird in 5 ml Pyridin gelost, mit 2 ml
Acetanhydrid versetzt und 6 h bei Raumtemp. geriihrt. Es wird i. Vak. eingeengt und mehrmals
mit Toluol nachdestilliert. Der Rohsirup (190 mg), der die Disaccharide 15 und 23 enthilt, ist jetzt
saulenchromatographisch auftrennbar (Toluol/Essigester 25:1).

B-Anomeres (15): Ausb. 152 mg (67%) Sirup. [u]%)o = +27.0° (c = 1.5 in CH,Cly). - 'H-
NMR (270 MHz, C¢D¢): 1-H & = 4.86d, 2-H 5.67 dd, 3-H 3.38 dd, 4-H 3.67 t, 5-H 4.00 m, 1-H
4.49d,2-H4.00dd, 3-H 4.58 dd, 4-H 3.661, 5-H 2.99 m, 6H und 6'-H 1.46 d und 1.21 d, OAc
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1.80's, PhCH, 7.00—7.40, Ph\CH, 4.00-5.00; J; , = 1.8,J53 = 3.0,J3 4 = 9.4, Jy 5 = 9.3, Js ¢
= 6.0,Jp 5 =08,y =28 Jpy =92 Jps=921J5¢=60Hz

CyoHs5,Oy0 (802.9) Ber. C73.30 H6.78 Gef. C72.98 H 6.60

a-Anomeres (23): Ausb. 26 mg (11%) Sirup. [a]lz)o = —17.5° (¢ = 0.8in CHCly). - 'H-NMR
(270 MHz, C¢Dg): 1-H 8 = 5.03d, 2-H 5.64dd, 1-H 5.17d, 6-Hund 6-H 1.42d und 1.33 d, OAc
1.77s;J, , = 1.8, J5 3 = 3.0, Jy , = 1.6 Hz.

Benzyl-2,4-di-O-benzyl-3-O-(2,3,4-tri-O-benzyl-a, f-L-rhamnopyranosyl)-a-L-rhamnopyranosid
(16 + 20): 50 mg (0.11 mmol) 1315 werden wie bei 6 beschrieben mit 100 mg Silbersilicatkatalysa-
tor, 100 mg Molekularsieb 3 A und 60 mg (0.11 mmol) 4 umgesetzt. Nach der Aufarbeitung wer-
den 75 mg (80%) Sirup erhalten, der nach dem DC (Toluol/Essigester 25: 1) und dem 'H-NMR-
Spektrum 16 und 20 im Verhéltnis 3: 2 enthélt.

Benzyl-4-O-benzyl-3-0-(2,3,4-tri-O-benzyl-f-L-rhamnopyranosyl)-a-L-rhamnopyranosid (18):
50 mg (0.06 mmol) 15 werden in 5 ml Methylenchlorid und 1 ml Methanol geltst. Nach Zugabe
von 0.1 ml N Natriummethylatlosung wird 5 h bei Raumtemp. geriihrt. Es wird mit lonenaustau-
scher IR 120 H® neutralisiert, abfiltriert und zum Sirup eingeengt. Ausb. 46 mg (98%) Sirup.
[0)® = -18.2° (c = 0.5in CHCl;). — '"H-NMR (270 MHz, C¢Dy): 1-H & = 5.30d, 2-H 4.04 dd,
3-H3.24d,5-H4.00 m, 1-H 4.30s, 2-H 3.80d, 3'-H 4.44 dd, 5-H 3.02m, 6-H und 6'-H 1.37d
und 1.21d;Jy 5 =1.8,J;3=3.0,J;54=94,J,5=94,J56=060,Jy 3 = 2.8, J5 4 =94,
Jy s =94,Js ¢ = 6.0Hz

C47H;0y (760.9) Ber. C 74.19 H 6.89 Gef. C 74.00 H 6.90

3-O--L-Rhamnopyranosyl-L-rhamnopyranose (19): 30 mg (0.04 mmol) 18 werden wie bei 8 be-
schrieben hydriert. Es bleibt ein amorphes Pulver zuriick, das im DC (CHCl;/MeOH/H,0
5:5:1) einheitlich ist. Ausb. 11 mg (96%) Sirup. [a]f)o = +4.1° (¢ = 0.5 in CH;0H).
Cy,H,,04 (310.3) Ber. C46.45 H7.15 Gef. C46.40 H7.15

3-0-(2,3,4-Tri-O-benzyl-B-L-rhamnopyranosyl)-1,2: 5,6-di-O-isopropyliden-a-p-galactofuranose
(25): 50 mg (0.18 mmol) 247, 100 mg Silbersilicatkatalysator, 100 mg Molekularsieb 3 A und
90 mg (0.18 mmol) 4 werden unter den gleichen Bedingungen wie bei der Synthese von 6 beschrie-
ben umgesetzt. Die Reaktion ist nach 1 h beendet. Es wird sdulenchromatographisch gereinigt (7 g
Kieselgel 60, Toluol/Essigester 15:1). Ausb. 30 mg (25%) Sirup. [a],zjo = +15.1°(c = 0.5in
CH,Cl,). — 'H-NMR (270 MHz, CDCl;): 1-H & = 5.77d, 1'-H 4.44 5, 2'-H 3.86 d, 3'-H 3.46 dd,
4-H3.62t,5-H3.38m, 6-H1.36d, Isopr.-CH; 1.30s, 1.355, 1.45 5, 1.54 5, PACH, 7.00 — 7.40,
PhCH, 4.00—-5.00; J, , = 4.0, Jy 3 = 2.8, J3 4 = 9.2, Jyp ¢ = 9.0, J¢ ¢ = 6.0 Hz.

CagHy50, (676.8) Ber. C69.21 H7.15 Gef. C68.91 H 6.95

1,6-Anhydro-2,4-di-O-benzyl-3-O-(2,3,4-tri-O-benzyl-f,a-L-rhamnopyranosyl)-f-p-galacto-
pyranose (27 + 32): 120 mg (0.35 mmol) 26 '8 werden mit 200 mg Silbersilicatkatalysator und 300
mg Molekularsieb 3 A (gepulvert) in Toluol 1 h bei Raumtemp. unter Lichtausschluf geriihrt. Es
wird auf —15°C gekihlt und 180 mg (0.37 mmol) 4 in 2 ml Toluol langsam zugetropft. Man lafit
langsam auf Raumtemp. erwdrmen. Es wird mit Toluol verdiinnt, iiber Celite abfiltriert, mit
Wasser gewaschen, iber MgSO, getrocknet und zum Sirup eingeengt. Nach der sdulenchromato-
graphischen Reinigung (10 g Kieselgel 60, Toluol/Essigester 15: 1) erhalt man 226 mg (85%) des
Gemisches 27 + 32 im Verhiltnis 7: 1, das chromatographisch nicht trennbar ist.

CyHgOp (758.9) Ber. C74.39 H6.64 Gef. C 74.43 H 6.65

2,4-Di-O-acetyl-3-0-(2,3,4-tri-O-acetyl-B-L-rhamnopyranosyl)- 1,6-anhydro-B-p-galactopyra-
nose (29): 226 mg (0.30 mmol) des Gemisches 27 + 32 werden in 5 ml Dioxan und 2 ml Methanol
gelost, mit 50 mg 10proz. Palladiumkohle versetzt und hydriert. AnschlieBend wird mit Methanol
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verdiinnt, tber Celite abfiltriert und i. Vak. zum Gemisch 28 + 33 eingeengt. Dieses wird in
Pyridin/Acetanhydrid zu 29 + 34 acetyliert und wie iiblich aufgearbeitet. Nach siulenchromato-
graphischer Trennung (10 g Kieselgel 60, Toluol/Essigester 6: 1) erhalt man 123 mg (68%) des B-
Glycosides 29 als Sirup. [¢]2 = +10.1° (¢ = 1.9in CHCl3). — 'H-NMR (270 MHz, CDCl3): 1-H
8 =5.37s,1-H 4.52d, 2'-H 5.40 dd, 3'-H 4.97 dd, 4-H 5.07t, 5-H 3.50 m, 6-H 1.28 d, 5 OAc
201-2.220Jp p = 1.0, Jy 3 = 3.4, J3 4 = 9.6, Jy ¢ = 9.4, J5 ¢ = 6.0 Hz.

Cy,H;340,, (518.4) Ber. € 50.97 H 5.83 Gef. C 51.01 H 5.82

1,2,4,6-Tetra-O-acetyl-3-O-(2,3,4-tri-O-acetyl-f-L-rhamnopyranosyl)-D-galactopyranose (30):
100 mg (0.2 mmol) 29 werden in 3 ml Acetanhydrid gelsst, mit 2 Tropfen Trifluoressigsdure ver-
setzt und 10 h auf 50°C erwidrmt. Es wird mit Toluol aufgenommen und mehrmals i. Vak. destil-
liert. Der Sirup ist im DC einheitlich und enthilt das Gemisch der anomeren Acetate (o : B-Form
wie 4:1). 3 mg des Sirups werden auf einer analytischen HPLC-Saule mit Toluol/Essigester 30: 1
getrennt. Man erhilt 1 mg einheitliches a-Acetat. — 'H-NMR (270 MHz, CDCl3): 1-H 8 = 6.65
d, 1"-H 4.565, 5-H 3.18 m, 6-H 1.11d, 7 OAc 1.65-1.92; J, , = 4.5 Hz.

CyH360;7 (620.5) Ber. C50.32 H5.84 Gef. C50.08 H 5.69

3-O-p-L-Rhamnopyranosy!-p-galactopyranose (31): 50 mg (0.08 mmol) 30 werden in 3 ml Me-
thanol geldst, mit 0.1 ml N Natriummethylatldsung versetzt und 5 h bei Raumtemp. geriihrt. Es
wird mit lonenaustauscher IR 120 H® neutralisiert, abfiltriert und eingeengt. Ausb. 25 mg (96%)
Sirup. [0]® = +41° (¢ = 0.9 in CH,0H).
Cy3H,;040 (326.3) Ber. C44.17 H6.80 Gef. C44.23 H 6.75
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