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Chemo-Enzymatic Synthesis oi Carbohydrates: The Preparation oi L-Xylose and 2-Deoxy-L-xylo-hexose

A synthetic approach to L-xylose (6) and 2-deoxy-L-xyio-he- (SDH) introduces the final stereocenter of the tetrahydroxy
xose (8) has been developed. The strategy utilizes achiral start- derivative 3. After oxidation of sulfide 3 to the corresponding
ing materials and employs two enzymatic reactions to intro- diastereotopic sulfoxides 4, l-xylose (6) is obtained by thermal
duce the desired chiral centers. Rabbit muscle aldolase elimination of phenylsulfenic acid followed by ozonolysis.
(RAMA)-catalyzed condensation of (3-phenylthio)propanal (1) 2-Deoxy-L-xyjo-hexose (81 is yielded from 4 by a Pummerer
with dihydroxyacetone phosphate (DHAP) affords the C-6 rearrangement and subsequent reductive deprotection (DI-

skeleton 2 with D-threo configuration between C-3 and C-4. BAL-H) of the rearrangemenL product 7.
Diastereoselective reduction of 2 with sorbitol dehvdroqenase
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Die Entwicklun-u und Anwendung neuer Syntheseuegc stc l lcn

auch heute in der Kohlenhydratchemie ein aktuel les uncl  hcraus-

fo rde rndes  Arbe i t sgeb ie t  d l r r ' .  Pen tosen  und  Heroscn  c igncn  s i ch

besonders als Zie le f r i r  neuc Sl"nthesestrategien.  da al le Stereoiso-

nrcren dieser Vcrbir rdr-rngsklasscrr  bckannt und charaktcnsicr t

s ind r ) .  D ie  Syn thcscn  \on  Monosacchar idcn  k i rn r - r cn  cn t l vcder  au f

einem Aufbau des Polvolgert is tes nr i t  F.nzr  nrrcuk t roncn basieren r  a ' ,

oder es werdcn funkt ional is icr tc.  dann nrc ist  uc-c ignc' t  gcschi i tz te

Sy"n thesebaus te ine  m i t te l s  chemischer  Mc thodcn  zu  Po l rhyd roxy -

s )  s temen  ve rk  n  t i p f t  r  ' '  .

I n  d iesem Bc i t rag  moch ten  w i r  e ine  chcnro -cnz r  r ra t i sche  Syn-

these von t . -Xylose und 2-Desoxy- l - . r , t ' io-hexose \ r ) rstc l lcn.  d ie das

bre i te  Anwcndungsspek t rum der  o -F ruc tosc -  1 .6 -d iphospha t -A ldo -

lase aus Kaninchenmuskel  (engl .  rabbi t  n iusclc a ldolase.  RAN,lA,

EC 4 .1 .2 .13 ) r1 r  c rg i i nzcn  so l l .  Ausgehcnd  von  ach i ra l cn  Vc rb indun-

gen werden bci  der h icr  verwendeten Stratcgie d ic gcrv i inschtcn

Chira l i t t i tszentren ausschl ief l l ich L iber enzvmat ischc Reakt ions-

schr i t tc  c ingcf t ihr t .

Ergebnisse und Diskussion

Die vielf : i l t ige Verwendbarkeit der RAMA in dcr chemischen
Svnthese bei der stereoselektiven Knr'rpfung von Kohlenstoff - Koh-
lcnstoffbindungen wurde bereits an zahlreichen Bcispielen enzynr-
katal l 's ierter Reaktionen aufgezeistr '17). Das Enzym akzepticrt ciu
brc i tcs  Spekt rum von Alc iehyden a ls  c lek t rophi lc  Rcakt ionspar tncr .
In drcscm Bcitrag vcrwcnclctcn rvir dic RAMA-katalysicrtc Aldol-
konc lcnsat ion zwischcn 3-Pheny l th iopropanal  ( l )  und Dihydroxy-
acctonphosphat  (DHAP),  c las  in  s i tLr  cnzymat isch aus Fructosc-1.6-
diphosphat (FDP) unter Katalyse von Triosephosphat- lsomerase
(TIM,  EC 5.3.1 .1)  gener ier t  wurde,  zum Aufbau des C-6-Kohlen-
stoffgeri istes. I  ist durch Michael-Addit ion von Thiophenol an
Acrolein in Gegenwart von Tetrabutylammoniumfluorrd (TBAF)8'
le icht  zug[ng l ich.  Das phosphory l ier te  Produkt  der  A ldo lasereak-
t ion wurde mi t  saurer  Phosphatasc (H I  Pasc.  EC 3.1.3 .2)  bchandc l t ,
rvobci clas Polyhyciroxyketon 2 erhalten wurde.

6 8

Dic  Ketofunkt ion in  Verb indung 2 wurde c l ias tcrcosc lekt iv  mi t
So rb i t o l dehyd rogcnase  (SDH,  EC  1 .1 .1 .14 )u r  i n  dcn  (S ) -A l koho l

Liberft ihrt,  rvobei NADH in cincr -eekoppelten Enzymreaktionen mit
Formiatdehydro-qcnasc (FDH.  U.C 1.2 .1 .2)  und Formiat  aus NAD'
regeneriert rvurder" ' .  Acctyl icrung unter Standardbedin-qun-qen
fr ihrte zu Verbindung 3. von der ausgehend durch Oxidation der
Thiophenolgruppe rnit  r ir-Chlorpcrbenzoesi iurc (MCPBA)5r das
entsprechenclc Sulfoxid 4 in Form beider Epimere erl-ralten wurde.
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Verbindung 4 wurde anschl ie l3end t ibcr  ( i )  c inc thcrmischc El imi-

ntcrung der Phenylsr-r l f ins i iurc in das ungesi i t t ig te Der ivat  5 und ( i i )

i iber  e ine Pummcrcr-Umlagcrung ins geschLi tzte Hemith ioacetal  7

i ibcr f i rhr t r r ' .  Dns ungesr i t t i - r tc  Polyol  5 wurde rn i t  Natr iummetha-

nolat  in Methanol  entschr, i tz t  und durch anschl ieBende Ozonolyse

in l -Xylose i iberf t ihr t .  Bci  unscren Versuchen das geschi i tz te He-

mith ioacetal  7 z.u 2-Desoxy- l - - . r . I ' /o-hexose (8)  umzusctzcn.  st ic l jcn

rv i r  auf  unerwartete Schwier i -skci ten.  da s ich 7 bci  dcr  Vcrsei fung

dcr Acctatgruppen rni t  katalyt ischen Mengen Natr iummct l ,anolat

in Methanols)  zcrsctzte.  und unter  modi f iz ier ten Dcblockierungs-

bed ingungen  [Ca lc iumcarbona t ,Quecks i l bc r ( l l ) - ch lo r id  i n  Ace to -

n i t r i l , 'Wasser ]1 r '  kc inc  Rcak t ion  beobach tc t  u ,c rdcn  konn tc .  D ie

Uberf i ihrung von 7 und 8 gclang schl ieBl ich durch c inc rcdukt ivc

Abspa l t r , rng  de r  Acc ta tc  m i t  D i i sobu ty la lumin iun th rd r i c l  (D IBAL-

I  I ) r )  i n  gu te r  A r - r sbcu tc  (78%) .

Dic in d iesern Bci t rag auf-qczcigtc Synthcsc von r  -Xvlosc und l -

Desoxy-r-- , r .1 '1o-hexose verdeut l icht  c inmal mchr c l ic  r  ic l f i i l t igen syn-

thet ischen Anu'endun-qsmogl ichkci tcn dcr RAMA. Dic Verwcn-

dun-e  von  I  kann  a l s  Var ian tc  zu  de r  von  unsc rc r  GrL rppc  cn tw ik -
ke l ten  . . l nvc rs ionss t ra teg ie "  r r )  be t rach tc t  werden  r l i t  de r  eben fa l l s

d ie  Re ihe  de r  t . -Z r . r ckc r  t i bc r  c inc  RAMA-Rcak t io r r  zu_u i i ng l i ch  i s t .

Dar i " iber h inalrs kann dieser Aldchyd als , .maskicr tes Acrole in"  an-
gcsehen u 'crdcn.  das in f rc ier .  unmaskicr tcr  Fornr ron dcr RAMA

n ich t  a l s  Subs t ra t  z rkzep t ie r t  w i rd r i :  D ic  the rm ischc  F . l im in ie rung

clcr  Phenylsul f inseiure aus 4 f t ihr t  zum glc ichcn Rcakt ionsprodukt

w ie  fo rma l  d ie  A ldokondensa t ion  zn ischcn  Ac ro l c in  und  DHAP.

Mit  d icscr  Strategie is t  c l ic  S1'nthese r- rngesr i t t ig ter  Polyols l 's tenrc

mit tc ls  RAMA rnogl ich.

Experimenteller Teil

Chernikal icn wurdcn in p.a.-Quali t i i t  von der Fa. Alclr ich hcz. 'r-
gen.  B iochcmika l icn und c l ic  L ,nzymc Fructose-1,6-d iphosphat -  - \ l -

dolasc aus Kaninchenmuskcl (RAMA. EC 4.1 .2.13). Trioscphr.rs;rhut-
I somerase  (T IM ,  EC  5 .3 .1 .1 ) .  sau rc  Phospha tasc  (H  Pasc .  F ( '
3 .1 .3 .2 )  und  So rb i t o l -Dchyd rogenasc  (SDH.  EC  1 .1 . , l . 14 )  \ \ ' a r cn  \ on
dcr Fa. Sigma. Das Enzym Forntiat-Dehydrogenase (FDH. F.C-
1.2.1 .2)  wurde von der  Fa.  Boehr in-scr  Mannhcim gc l ic fcr t .  Zur
analyt ischcn Dr"in nschichtchromato_eraphie (DC) wurdcn G I aspla r -

ten mit Kieselgel 60 F-254 (Schichtdicke 0.25 mm) r 'on clu.r Fl.
Merck verwendet. Neben UV-Detektion wurdc in der DC' nit  cincr
3proz. Losung von Cer(lV)-sulfat in 2 x Schwcfclsi iurc mit un-
schl ielJendcr Erwiirmung auf 200 C angefi irbt.  PrAparatir ,c SriLr-
lenchromatographie (SC) wurdc rnit  Kieselgel 60 (Korngrir l3c
0.040-0.063 mm) der Fa. Merck durchgefi ihrt.

'H-NMR- und ' tC-NMR-Spekt ren wurden mi t  e inem Brukcr -
AM-4O0-Kernresonanzspektrometcr bci 400 bzw. 100 MHz auf-
gcnommen. Die chemischen Verschicbungcn sind in 6-Wertcn an-
gcgeben.  Bei  rH-NMR-Messungcn in  D.O wurden d ie  6-Wertc  in-
tern  auf  HOD(6 :  4 .8)  und in  CDCIr  au lTMS(6 :  0 .0)  bezogen.
Die 1rC:-NMR-s ignale  wurden in  CDCl l .  in rcrn  auf  CDCI,  1o :
77.0) und in D1O extern auf Dioxan (6 : 66.7) kal ibr iert.

3-Phenl, lr l l iol tropunul ( l) :  Zu einer Lcisun-q von 3.75 g (34 mmol)
Thiophcnol und 1.87 g (34 mmol) Acolein in 50 rnl Aceton wurdcn
400 pl (0.4 mmol. 1 u in THF)Tctrabutylammoniumfluorid (TBAF)
gegeben und fiir 3 h bci 0 C geriihrt. Nach Entfernen des Lcisungs-
nti t tcls i .Vak. (Rotationsvcrdampfer) wurde das Rohprodukt i iber
Kiesclgcl mit Hcxan/Essigcste r (10/1) gereinigt;  Ausb. 4.93 g
(87To|  -  rH NMR (CtDClr ) :  6  :  9 .70 (d ,  1H,  . t  :  0 .1  Hz)7.35-
7 .15  (m ,  5H) ,  3 .15  ( t ,  2H ,  J  :  6 .5  Hz ) ,2 .70  (d t ,  2H) .

5 - D e sox t,-6-S-pheny, l-6 -t l t iof ' ructose (2): Einc l-osung von 346 mg
(2.08 mmol)  I  und 487 mg (1 .2  mmol)  Fructosc-1,6-d iphosphat  (Tr i -
natr iumsalz, FDP) in 140 ml entgastem, bidest. Wasser wurde mit

t l r r t h r c l r i d  a u f - g e n o m t r t c t t .  \ . t e  I t  . l l :  l t t u . t l . e  1 1 r 1 ' 1  i t t  ' - ' - '

t h r l l u r i n o ) p y r i d i n  ( D N { . \ P l  i i  u r t l i '  , i i e  I  , , . r . r - J  1 . . :  i .  r  i .

t c n r p .  g c r r , i h r t .  a n s c h l i e [ J c ' n r l  t l r t .  1 , , - r . l r - J ' n - . 1 1 . ,  \  . , . .  . , ' . .

r r n d  d a s  R o h p r o d u k t  r i b c r  K r c ' : c l r ; , : : r . :  I ) : . 1 . . , , : n . . : i . . , :  i
( 9 - i  - \ )  ch romat t ' l - u raph ic r t :  \ L r : l ' ' .  l , , l  n r - j  { ,  r  I

t (  D C ' l r ) :  d  :  7 . 3 5 - 1 . 1 6 1 n r . 5 i l . . r : , , n r  r .  i : i t  . '  . -  i t : .  :

H t .  - 1 . 3 5  ( d d .  1 H ,  J '  -  1 3 . 0  H z .  . /  - .  I  r t  l l t .  ' . . r - i l r .  . i ' , ,

. /  :  - 5 . 0  H z .  l b - H ) .  2 . 9 1 -  l  S l  n r .  l  l l .  (  I I  - S r .  l  r 1 ' l ; .  -  ' 1

{ - l s .  l l H . 4  A c ) ,  1 . 9 5 - 1 . 7 9  t n r .  l l l .  ( ' H  r  (  - \ \ 1 R

t j  -  1 6 9 . 6 3 ,  1 2 9 . 1 6 . 1 2 8 . 8 9 .  l 1 6 . r l .  
- o  

9 J .  - o . i l  r , , )  - . r  r "

te 7-1.  20.87,  20.70.  20.64. l0 . i :

W.  Schnr id .  . 1 .  He i t l l l . .  J .  P .  IV Ia th ias .  G .  l \ { .  \ \  h i t cs rdc :

I  N  N a t r o n l a u g c  a u f  p l l  I  t )  c i n s c ' t e l l t .  R i \ M A  ( 1 , 5 0  U )  u n r l  I I \ l

( 200  U)uurden  zugcgcbcn .  un t l  r l r c  I . i r : r . l ug  bc i  Raumtemp.  l l r nus l rn r

g c r i i h r t .  \ a c h  1  u n d  2 d  u u r c l c  n o e h r n u l .  J s l  n r g  ( 1 . 2  r n n r o i r  I r [ ) P .

R A N ' l r \  ( 1 0 0  U )  u n d  T I M  ( 1 . s 0  L  ) . l c r  R c . r k t i o n  z u - e e e e b c n .  \ r r e h

J t l  uu l c l c  d ie  L i r sung  m i t  1  r  Sa lz : r i L r re  . rL r l ' pH  5 .2  gebrach l  un r l

r r i t  H ' P u s c  ( 1 5 0  U )  b e h a n d e l t .  N l e h  l . l  r i u r t l c  c l c l  p H - W c ' r ' t  t l c r

L i i suns  rn i t  I  x  NaOH au f  7 .0  e ingcs tc l l t  r . n t l  . rnsch l i c l . l cnc l  - rn ru l

m i t  . j c  60  rn l  Ch lo ro fo rm ausgcsch i i t t e l t .  I ) re  r  c rc in ig ten  o rqunr -

schcn Phascn lvurden t iber Ma-enesiumsul l 'a t  Si l r . ' ) ik l rL- t  und i .  Vak.

e ingccnu t .  Dc r  R i i cks tand  wurde  i i be r  K icsc lge l  i r r r t  [ ) r ch lo rmc-

t h a n  \ l c t h a n o l  ( 9 3  7 )  c h r o m a t o g r a p h i c r t ;  A u s b .  l - . r  n r s  ( i i " o ) .  -
' H - \ N I R ( D . O ) : d  -  7 . , 5 0  7 . 2 1  ( m . 5 H . a r o m . ) . - l . 5 . r r n r .  l H .  1 1 .  l b -

H ) .  l . l s  1 d .  1 H . 3 - H ) . 4 . 1 8  ( m .  1 H , 4 - H ) , 3 . 2 5 - 2 . 9 5  t n r .  l l l  ( , r r . ( r b -

H ) .  l . ( ) - i  - 1 . 1 5  ( m .  1 H . 5 i l . 5 b - H 1 .  r ' C - N M R  ( D : O ) :  , i  t : , ) 1 7 .

I  t 6  r5  1 t  . 61 .  10 .46^  66 .10 .  32 .00 .  29 .34 .

/  .  - ' . - l .J-  Tetu-  O -  t t 'e t  v l -5 - t lext  xt ' - ( t -S- phenVl-6- th io-o- . r . r '1o- / r , ,  , ,  r r ,  , i

{ 3 ) .  F . r n c  L o s u n g  r o n  1 2 5  m g  ( 0 . 5  r n m o l )  2  u n d  6 8  m g  ( 1  m n r o l r

\ r r t r i u rn fo rm ia l  i n  -50  rn l  en tgas tcm.  b idcs t .  Wassc r  wurdc  rn i t  0 .01

r  \ r rOH au f  p l l  -  7 .0  c in_scs tc l l t . 6  mg  (0 .008  r l n ro l )  N , \DH (D i -

nu t r i u r .nsa lz ) .  SDH ( -+0  L , )  unc l  FDH (2  U)  ' uvu rc l cn  dc r  L i - r sung

zuscscbcn ,  unc l  bc i  R i run r l cn rp .  r ' l  u rdc  un tc r  so rg i l i l t i gcn r  Sauer -

: t t r l ' l ' l r ussch lu {3  l i ' r ngsunr  gc l i i h l t .  I r i nc  r i ' c i t c re  Z t t l l t t - , c  \  t rn  \  \DH.

S I ) t l  u n d  F D H  c r f o l g t c  i n  c n l \ p r c c h c n d  g l c i c h c n  \ l c n c i n  n . r e h  I  c l .

\ l r e  h  i n s g c s a m t  4  t l  l n k t t h . r t t t r n : , z c i t  u  t t r c l c  t l . t .  I  , , . u n ! . n r i t l c l

r .  \  l r k .  c n t f e r n t  u n d  d c r  R r r e  k . t l i n t i  ; n  5  n r l  P r  r r . i  r n  L . r , . l  I  i r . .  \ . 1 -

il

il

1 . : , 3 , 1 - T e t r u - O - u < ' e t y l - 5 . 6 - l i r l t ' . , r t \ - 6 - l r i r r ' l r \ i . r r  ' r , i  - l ' - '  , , r t  \ i -

t o l  ( 4 \ .  Z u  e i n e r  a u f  - - 5  C ' g , - ' k L r h l l c n  L i i s L u r g  \ \ \ n  : ' " '  r : : r  r ( l - 1 -

m r n o l )  3  i n  2 0  m l  D i c h l o r n t c t h . u r  r t t t t r l c t . t  l ( ) 5  n t g  t l ) r r '  ' - ' . ' 1 1 , r 1 ;  r i 7 -

Ch lo rpe rbenzoes i i u rc  (MC 'PB \  t  gcgcb . ' r . t .  L rnc l  r l i i  I  r \ . r . nJ  , , r  u : . t l c

I  h  b c i  - 5  C  g e r r " i h r t .  D i c  R c . r k t i ( ) n \ l l i s c h u n s  \ \ r . i r ' ! l . . i . i n r r  r r . i r r c r -

ha lb  30  m in  au l  Raumtcmp.  c r r i  l i r n r t  L rnd  c lus  L i i : unS .n r r t t - ' .  :  \  r r k .

cn t f c rn t .  SC des  Rohproduk tc \  i i bc f  K icsc lgc l  n r t  [ )1 !h , r , : ' r ] r r t h i . rn

Ess iges te r  (7 r3 )  l i e f c r t c  I r t eh  \h r l c : t i l l i c r cn  r l c .  l . ( ' . unS \ ln l t t e l s

i .  V a k .  V c r b i n d u n g  4  ( 1 1 2  r n g .  8 3 " , ,  . \ u s b . )  a l :  ( i c n r r ' . i r  . l c r  b c i d e n

Ep imcrc ,  w ie  aus  de r  D( ' - . . \ na l r sc  unc l  dcn r  H- \  \ lR -Spck t rum

ers i ch t l i ch  war .  D ie  Rcsonunz  ion  C ' -6  i n  J  r i l r '  r i n  C ' -NMR-

Spek t rum im Verg lc i c l r  zu  3  zL r  t i c f c rcm Fc lc l  r c rseh , , t ' r c r r  t t i  -  52 .63

bzw.  51 .87 ) ;  d ie  Resonunz  ron  C- ,5  c lagcgcn  \ \u r  rn r  \  c rg l c i ch  zu  3

be i  e inem hoheren  Fc l t l  zu  bcobach ten  (d  -  : r  
- \  

hzu .  12 .94 .  i e -

wei ls  f r i r  beide Eprrncrct .

I ,2,3,4-Tetr  u-  O -ut '  e t  . t  l  -n-  r . r ' /o--1,6-  ha r  e n i  t  o l  (  5 )  .  I '  r  nc L i isung von

6-5  mg(0 .15  mmol )z l  i n  l 0  rn l  To luo l  r ' r ' u rde  f t i r  l s  h  un te r  R t i ck f l u lS

zum Sieden erhi tz t .  Nach dem Entfernen dcs Li isungsmit te ls i .  Vak.

rvurde das Rohprodukt  nr i t te ls SC i . ibcr  Kic 'se. lsc l  nr i t  Dichlorme-

than /Ess iges te r  (95 '5 )  gc re in ig t ;  Ausb .  1 ,5  r l r  { ( . - " , , 1 .  -  rH -NMR

( C D C l r ) :  5  :  5 . 7 2  ( m .  1 H . 5 - H ) , 5 . 4 1  ( m .  1 H . 6 a - t l ) . 5 . 3 2 - 5 . 2 1  ( m ,

4 H , 2 , 3 . 4 , 6 b - H ) . 4 . 2 8  ( d c l ,  1 H ,  J t  :  4 . J  H z . . l 1 :  1 1 . 8  H z ,  1 a - H ) .

3 . 9 3  ( d d ,  t H , . 1  :  6 . 0  H z .  1 b - H ) , 2 . 0 7 .  2 . 0 6 .  1 . 0 - i .  1 . 0 1  ( 4 s ,  1 2 H , 4

Ac) .  -  ' r c -NMR (cDCl . , ) :  6  :  170 .36 .  169 .8 -5 .  169 .79 ,  169 . i2 ,

1 3 2 . 2 9 ,  1 2 0 . 1 1 , 7 2 . 5 7 . 7 1 . 1 0 ,  6 9 . 0 5 .  6 r . 7 5 .  1 0  8 7 .  1 0 . 7 3 ,  2 0 . 6 2 , 2 0 . 5 7 .

r -X1 : lose  (6 ) :Zu  e ine r  Losung  von  30  mg (0 .11mmol )  5  i n  2  m l

abso l .  Me thano l  wurde  1  m l  (0 .1  mmol .0 . l  t u  i n  Me thano l )  Na-

L ieh iqs  Anr t .  Cher t r .  1992 ,95 -97



C'hcmo-enz r  n t i r t i se  hc  S_r  n thc -sc  von  Koh lcnhvdra tcn

t r ru rnn rc thuno lu t  gcgcbrcn  und  bc i  Raumtcmp.  gc r i rh r t .  DC-Ana l1 ' sc
c l cs  Rcak t ion : r . ' r l uu fcs  zc ig tc ,  daR c l i e  Rcak t ion  nach  2  h  vo l l s t r i n -
c l i s  uu r .  I ) r c  L i r :L rn -s  wurdc  m i t  T rockcnc is  ncu t ra l i s ie r t  und  m i t
l 6  n r l  \ l c th ; . rno l  und  4  rn l  D ich lo rmc than  rc rc l i i nn t .  Durch  c l i ese
L- i r :uns  *u ldc  bc - i  -78  c  ozon  -ec l c i t e t  ( ca .3  r r i n ) .  b i s  c ine  B lau -
i r i rbunc dcr L i isung best i indig .uvar.  Uberschr iss igcs ozon r ,vurdc
n r r t  S t re  k : to f f  aus  de  r  Losung  gc t r i cbcn .  unc l  100  n rg  \a t r i u rnsu l f i t
u  u r t l cn  zugc -ecbcn .  Es  wurc l c  cu .  l l  h  gc r i i h r t .  uobc i  s i c l i  dc r  Ansa tz
.rLr l '  Ruunrternp.  erwi i r -nr tc.  I )cr  \ icc lcrschla-e u urc lc l rbf i l t r icr t  Lrnd
t lus  [ - i j sunssmi t t c l  i .  \ ' l k .  cn t l c rn r .  Der  Rr i cks tanc l  r i  u rc l c  i i bc r  K ic -
. c l sc l  n r i t  D ich lo r r l c thun  \ l c thuno l  (4  l  )  ch romato t rn rph ic r t :  Ausb .
l l  n t - c  (62" /0 ) .  D ic  \ \ lR - .pg l , l l osk t tp i schcn  Da tcu  ron  6  r . l a rcn  in
L . b c r c i n s t i m m u n s  r n i r  r l c n c n  c l c - r  L i t . , t , .  -  [ r ] 1 , ,  -  l 3 . g  ( r ,  :
0 .4 .  H :O) :  c l i csc r '  \ \  c r r  k t r r l c l i c r t  r l i t  L i t . r i , .

1 . -1  .1  . -1  .6  l ) t r i r r i - ( / - i r t , ' 1  r1 - l - r1 t ' s r r . r t - t - -q r r / r . , - s -ph t ,n t l - l t r , n r i t l i ou t , t r t i l
( 7 1  z t t  c i n e r  I  , , . r . i n s  r t , r r  l l - i  m g  ( 0 . 2 8  u r n r o l )  4  i n  1 ( )  r r l  A c c t a n -
h - rd r i r l  \ \ u r ' { - l rn  l 5 { r  r r r . t  \ r r t r i L rn racc ta t  gegcbcn  unc l  I ' i r r  ( r  h  un te r
R i ie  k l l r r . i  zL r r r r  S i cdcn  c r -h i t z t .  Nach  Zugabc  r  on  * - - i ncn r  L  bc rschLr f J
r r n  \ l ; l i r r l n t r l  r i  L r r d c  c l i r :  L i i s u n g s r n i t t e l  i .  V a k .  l r b r l c , t i l l r c r t .  D a s
[ { , , 1 '1 ' r1 '1 rq l11k t  u  u rc i c  i i bc r  K icsc lgc l  rn i t  D ich lo rn rc th l rn  Fss rgcs te r
i ( i r r rd rcn t  ron  97  3  b i s  9 -5  -5 )  - r - r c rc in ig t .  Ausb .  70  r l g  {51 , , , , ) :  M i -
r c h u ' g  d c r  b c i c l e n  ( i - l - E p i m c r e .  - -  , l l _ N l \ l R  

t (  I ) ( ' 1 , ) :  d  -

1 . 4 6 - 7 . 3 2  ( m .  . 5 H .  a r o m . ) . 6 . 0 6 - 5 . 9 9  ( r n .  l H .  l - t i r .  5 . . r r ) - 5 . 1 0  ( m .
3  H .  3 .  4 .  5 -H) .  4 .30  (dd .  1  H .  . t  t  -  4 .1  Hz .  . t :  -  l t  I  i l 2 .  6 l -H  ) .  1 .97
( d d .  l H .  J  :  5 . 1  I l z . 6 b - H ) .  1 . 0 6 .  1 . 0 4 .  1 , 0 1 .  1 . 0 1 .  t . l r o  r 5  s .  r l .  l 7 H .
2 a . 2 b - H .  , 5  A c ) .  -  , r ( ' - N N , l R  ( C I ) C l , ) :  c j  :  l . t J . 6 - .  t r l . 1 l .  1 1 9 . 0 - i .
l 1 E . 9 1 . 1 5 . 1 1 . 7 0 . 9 9 .  6 9 . 1 1 .  6 1 . 1 5 . 6 1 . 6 E .  3 - i . N l .  . r l  t t .  : 0  1 6 .  1 0 . 6 - s .

l - .Dcso , r . t ' - t . - . r . r ' 1 , - / r t , . r , , ' t ,  l [ J ) :  Z r r  c inc r .  [ _ i i : t u tS  \  r rn  5 l  n tg  (0 .  I
t l t n l t r l )  7  i n  10  n t l  l r bso l  I ) i e  h l t r rn rc t l t r r r r  r i  t r r . t l c  t rn tc t .  S t reks to i f  bc i
- 7 8  C  I  n r l  ( I  t l l t l l o l .  I  r t  i n  H c t r r r t )  I ) i r . t r l - r r r t ) l r i l t r n r i n r L r n r h r d r i c l
{ l ) l t } A L - H l g c g c b c n  u n d  I  h  b c i  d i t : c r -  [ i n t p s 1 . 1 1 1 u r  r c r L i l r r r .  - 1 0 0  p l
u  l i l J r i -ec .  scs .  N t t t r i L t r l l su l f t t t - l - i j s r rnu  r i  r r r t l c r r  l r rnSr l rn t  z r ruc t rop f t .
t unc l  c i i e  Rcak t ions losun- [  u 'u rc l c  i nne . r ' h l r l b  ]  h  . rL r l '  R r run r t cn lp .  c l - -
r i l i r n r t .  N a c h  Z u g a b c  v c l n  - 5  n - r l  \ \ r r s s c r ' \ \ u r . r l .  t l c r . \ i c t l u . r s c h l a g
l rb l i l t r i e r t .  so rg l l i l t i g  gcu  aschen .  und  c l l r ,  I . i i \ un r \n l t t e  I  i .  \  l r k .  ab -
c l cs t i l l i c r t .  Dc r  R i i cks tunc l  u  u rdc  in  t00  r r l  I ) i e  h l r , r -n rc rh ln  L rnd  100
; - r l  \ l c thano l  au lscnomnrcn  und  r i bc r  K ic : c lgc l  rn i r  I ) i e f i I r r r .p rc thup
lV lc thano l  ( .1  l )  ch ro r la tog raph isch  gc rc r l i u r .  \ L r : l r .  l . t  1 r !  (7g , , r , , ) .
I ) i c  \ M R - s p c k t ' o s k . 1 ' r i s c h e n  D a t e r  \ \ i r ' c r  r .  I  l - , e r e r . : t i ' m u n g
mi t  c l c r  uu lhcn l i schcn  vc rb indung .  d i c  n l r r . l r  [ , i t  l r , . , rg . . . r c l l t  u  L r rdc .
v -  und  f i -Pv ranos id -Formcn  im  Verh i i l t n r :  I  - l  - r .  *  i c  i n r  l { -N l \ {R-
SpcktrLrm an dcn -gctrcr . lntcn Signalcn c lcr  i r r ror . r . rcrcn [ ) r ' r r rorrcn cr-
s i ch l l i ch  vu 'u rc l c :  FL r ranos id -Forn rcn  in  Spurcn .  [ ) i c  l l - \  N I  R-s i -
t l l i l t l c  c le  r  bc idcn  Pvn tnos id -For tnen  i i bc r lusc r  n  s iuh  t rn r l  k i i nncn
nLr r  l - i i r  c las  a l s  Huup tp ro t luk t  vo r l i ccendc  [ ] -p r  r - l no : i r l  rn r t t c l s  lD -
t I - \ \ {R -Spck t roskop ie  zuscorc lnc t  l vc rdcn  ( . \ L rsnu l tn rc  I  z_ I  I  l .
t J - \ \ 1 R  ( D : O ) :  d  :  5 . 1 . {  ( b r . { . . /  :  3 . 3  H t . 1 t _ I i r .  a . o l  { c l c l . , / ,  :

t ) . 1  I l t . . / :  :  3 . 3  H z .  1 p - H ) . 4 . 0 4  ( d d . . / 1  :  ( r . j  l t z . . / :  -  . t . l  I I z . 3 _
I l r .  I . t ) 6  3 . 9 0  ( n r . 5 - H ) . : . 2 0 - 3 . 6 1  ( m . 6 a . 6 b - H r . . i . . i i  1 t l 1 1 . , / ,  :

91

3 . 3  H z . . l .  :  1 . 3  H z . 4 - H ) .  1 . 8 8 - 1 . 7 0  ( n r . 2 a .  b - H ) .  -  r r C - N M R

(DrO)  l L i r  p -Py ranos i c l :  d :  92 .81 .  14 .84 .69 .21 ,  67 .3 ,5 .  62 .31 .
3 1 . 1 2 .  -  C I - M S  ( N H r . 2 0 0  c V ) :  t t r :  ( ( ' / c , ) :  1 8 2 . 1 0 1 8  ( 2 8 )  [ M ,  +
H  +  NH. l .  bc r .  f i i r  C6H l6NOs :  t 82 .1028 .  -  [ r ]B r  :  - 7 .4  ( t ,  :
0 .3 .  H rO) .

l) icsc Arbcit  rr urulc durch clen ,\ '1l l- l i rrrr l  GM i0367 f inanziel l
gc l i r rc ier t .  w.  S.  * l r  1990-  1991 Eru in-Schroc l inger-St ipcndia t  des
f 'ottds :ur F't i r t l t ' rutt( l  l (r  r l issoisr ' / l rr f  t l i<' l r t ,rr  Forst,hunrl in 0sterreigh.
J .  P .  M .  i s t  l 99 l -  1991  pos r -doc ro ra l -S t i pcnd ia t  dc r  N l fO  und
.1.  H.  r 'vurdc l99 l  t l r 'e  h  c in  post -doctora l -St ipcndium c lcr  Deut -
sr ' / lc l i  Fol 'sc l tut t t1.s,1 t ,  r  t  t  r '  i  r t  s t  ht  t l i  (  D I ' -G /  L lu tcfst  r i tz t .

C' ; \  S-  Re-eistr \ ' -N rr r l  nrcrn

l : 1 7 0 9 8 - 6 5 - 3  2 .  l . r - . r e 6 - 1 9 - l  3 :  l 3 7 3 9 t r - 1 0 _ 4  . l  ( 1 { ) _ l s o r n e r :
l 3 7 i 9 6 - 2 1 - - r  . l  ( . \ ) - [ , , , n r c r ' :  l - ] 7 2 1 9 1 - 7 1 - l  5 :  1 3 7 4 9 1 - 7 . { - g  6 :  6 0 9 -
( X r - l  7  C . ' r - ( / l ) - l s r , r n c t '  l  l 7 l 9 6 - l l - 6  7  C r - ( S ) - l s o r l c r :  1 3 7 3 9 6 -
) 3 - 7  8  z - A n o n r c r ' '  l . l - l 9 l - 7 - 5 - 9  8  B - A n o m e r :  l 3 7 4 9 l - 1 6 - 0
D H A P :  5 7 - 0 e l - 5  [ : . (  ]  l . l . l l : 9 0 1 4 - - 5 2 - 6  T h i o r r h c n o l :  1 0 8 - 9 8 - , 5
A c r o l c i n :  1 0 7 - 0 1 - s  I  r ' u c l t r s c - 1 . 6 - d i p h o s p h i r t  ( T r r r r u t r i u m s a l z ) :
-r8099-tt2-0

"  "  Tc t r l l hcc l r t i n -S r  n  1  p { , \ r  r t  n r  - i  p -p r i  1 t .  Sc r i c  . l 0  (S .  H l l css ian .  Ec l .  } .
Tc t ru l t t , d ro t i  46  (  l ( ) ( )O l  

'  
I I .  Puu lscn"  . , l r t t 1 t1 r .  (h t ,m .102  (1990)

S5 l .  - -  l ' ' \ \ ' .  K l r r l ' l ' k c .  . l  l h rcn t .  \ r r r , / i r . .  t l . , r ' , , , .  T tch .  L t th .  39
( 1 9 9 1 )  1 9 0 .

t '  S .  Y .  K o .  A .  \ \  \ l  l e c .  S .  \ l u s r r n r r r r r c .  t _ .  \ .  I l c c c l  I I I .  K .  I l .
_  S h a r p l c s s .  F .  . l  \ \ . r i k i r .  l t , t t ' t t l t t t l r t t r r  1 6  t 1 9 9 0 )  l - 1 - 5 .' '  

h . . 1 . ' [ ' . o n c .  F .  S  S r . r , , r .  \ 1 .  I ) .  I ] c c l n u r s k i .  ( i .  N , l .  W h i t c s i c l c s .
Tt't ru lteilron .15 t l t)\(.) r 5.1(r-{

* '  D .  G .  D r L r c c k l r r r n t n t e  r .  \ \  . 1 .  H c n n c n .  R .  l _ .  p c c l c r - s ( ) u .  C ' .  F .
B a r b a s  l l l .  ( ' .  \ l  (  i . L u r l t r r ' ( ) . .  

' f .  
K r l e h .  ( ' . - H .  \ \ ' o n g .  S r . r i r l r r , v s

l 9 9 l  + e e .
' '  F .  S .  G o n z u l c . .  I l  I l  [ J r r c r ' .  ( t t r l t t t l t r . l r . 1 1 , , , . 2 ( ] 2  ( 1 9 9 0 )  3 3 .6 '  W .  S c l r n r i d .  ( i  \ l  \ \  l r r r c . i t l c s . , / . . l r t r .  ( . h u t t  . \ , , t .  l i 3  l t O V t y t t f ; + .t '  M .  D .  Bcc ln r r r ' : k r  t .  \  S i rnon .  N .  I l i scho lbc fgc r .  W. - 'D .  Fcssnc r .

N{ . - . f  .  K in r .  \ \  I  i e  . .  I  Su i r . .  H .  \ \ ' u l c i ' ' r . ' .  ( i .  M .  Wh i t cs idcs .
, 1 .  . 1 r r r .  ( ' l u , r r t  . \ , , ,  l l l  r 1 9 S 9 )  6 1 7 .' '  I .  Ku r , r ' a . j i n r r r .  I  \ l r u ' r r l i r sh i .  E .  Nukur rL r l r r .  . \ r ' r r1 l i cs i s  1976 .  ( r01 .' ' '  
[ J .  f ' l r r i s t cn \e  n  l  I  r r chscn .  B .  . , \ nde  rsc r r .  l t  r t t  C l t t , u t .  .S . r r r r11 . .
S c r ' . 8 . 2 9  ( l ( ) - a r \ l

' " '  H .  K .  ( ' l r c r l r i i l r  t  i  \ l  \ \ ' h i t c s i c i c s .  l 7 r 7 r 1  l l i r t t , f t q , 1 1 1 .  B i o t e L , l u r o l . l l
(  1 9 8 7 r  l - 1 7

r l l l l i i l [ ) .  \ \ ' c l z e l  \ , r ,  i i l . ,  ( ' h t , n t . ' l - t , t ' h .  L L r b . l l  1 l t ) f i 3 ) E g ] .  -  , , b , J .  O .
J o n c s .  I t .  S .  \ l . l  i l r i n n c _ r .  , 1 .  C ' l t t , r r r .  R c s .  i . \ ,  1 9 8 2 .  l l 6 .  , , . , . 1 .
O .  J c r n c s .  l i  \  \ 1 , . 1 l h i r r n c , r  . . / .  ( l t , ' n t .  R c , s .  r  . l l  t  1 9 8 2 .  1 3 6 8 .  -r r ' r '  l ' .  Ka tsuk r  \  \ \  \ 1 .  l , - - i .  P  N , l l .  V .  S .  Mar t i n .  S .  i \ 4usarnunc .
K .  I3 .  Sh l rp ie . . .  [ ' )  Tu t l c l c t thu r l .  I r .  J .  W l l kc r ' .  J .  Or t t .  C l r cm.47
( l 9 E l )  l . l ' r \  I l i r r e  h i j i n r l .  K .  M u n i r i , a .  ( i . - 1 .  T s u c h i h a s h i .

.  . 1 .  . l n r .  (  l t r ' r i r  . \ , r1  t )S  {197- l )  - l lEO.
' - '  [ j . . 1 .  ( ' t r l c r .  l ) . . 1  l l o o r c r ' .  

' l - a t r u h t , t l r o t t  
L t , u . 2 3  ( 1 9 8 ] )  j ' 1 6 3 .

' r '  ( ' .  \ \ ' .  I ] r r r i : c n k o .  \ .  S p l l t c n s t c i n . . l .  A .  S t n r L r b .  G .  M .  W h i t c s r c i c s .
. / . . l n t . ( l t , n r  \ r , r  l l f  ( 1 9 8 9 )  9 1 7 - i .

t t t  K .  I l r i e k .  ( .  I ) c t l c r . s c n .  . 1 r l r .  C t r r b o h t . d t . .  C h t , n r .  B i o t . h e m . . f i  ( l 9 g j )
l i .

r : '  I - .  Htrr rgh.  \ .  ( . .  l l rchurc lsc-rn.  Rr.r r1r1 ' .s  Clr t ,nt i ,s t r t .of  Crt rbr tn Cont-
l ' toLt t l ( l \  t  S.  ( 'o l ' fcr  .  F.d.  ) .  r  o l .  I  F.  p.  231.  [ i lsc l  icr"  Antsterdunt  .967 
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L l l l  e 1 l
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