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S y n t h e s i s of G a l a c t o s e - C l u s t e r - C o n t a i n i n g S t e r o i d D e r i v a t i v e s 

T h e synthesis of galactose Clusters t h a t a r e linked t o a Steroid 
moiety by a p e p t i d e - l i k e s p a c e r u n i t is d e s c r i b e d . T h e galac­
t o s e Clus te r is o b t a i n e d by K o e n i g s - K n o r r g l y c o s y l a t i o n of 
T R I S - G l y - F m o c (2 b) u n d e r H e l f e r i c h c o n d i t i o n s . P e p t i d e a n d 
e s t e r b o n d s a r e f o r m e d a f t e r a c t i v a t i o n of c a r b o x y l i c acids a s 
diphenylthiophene d i o x i d e ( T D O ) esters. 6 a is s y n t h e s i z e d in 
a c o n v e r g e n t way by coupling of ( A c 4 G a l ) 3 - T R I S - G l y (3e) with 

c h o l e s t e r y l T D O s u c c i n a t e (5b). C o u p l i n g of ( A c 4 G a l ) 3 - T R I S -
G l y h y d r o g e n s u c c i n a t e (3f) w i t h G l y - O - C h o l (5d) b y m e a n s 
of E E D Q y i e l d s 6 d . R e a c t i o n of ( A c 4 G a l ) 3 - T R I S - G l y - S U C C - 0 -
T D O (3 g) w i t h 2 5 - h y d r o x y c h o l e s t e r o l l e a d s i n a l i n e a r s e -
q u e n c e t o t h e o x y s t e r o l d e r i v a t i v e 6f. S e l e c t i v e c l e a v a g e of 
t h e a c e t y l g r o u p s f r o m g a l a c t o s e u n i t s y i e l d s t h e k n o w n Com­
p o u n d 6 b a n d t h e n e w d e r i v a t i v e s 6 e a n d 6 g . 

N e o g l y c o k o n j u g a t e s ind synthet ische A n a l o g a von na tü r l i ch vor­
k o m m e n d e n Glyco l ip iden u n d Glycopro te inen . Als charak te r i s t i ­
sche S t r u k t u r m e r k m a l e en tha l t en sie glycosidisch g e b u n d e n e Z u k -
ker-Reste , die v o n spezifischen, auf der Außense i te der P l a s m a m e m ­
b r a n von Zellen lokal is ier ten Rezep to ren e r k a n n t w e r d e n 1 ' . I n 
letzter Zeit b e a n s p r u c h e n solche N e o g l y c o k o n j u g a t e besonde res In ­
teresse, bei denen Rezeptor-aff ine K o h l e n h y d r a t e mi t Wirkstoffen 
verknüpft sind. Die In te rna l i s i e rung des L i g a n d - R e z e p t o r - K o m p l e -
xes l äß t sich z u m zellspezifischen D r u g - T a r g e t i n g u n d zur in t ra ­
zellulären Fre i se tzung v o n P h a r m a k o p h o r e n ausnu tzen . So gelingt 
es, in mannosy l i e r t e L i p o s o m e n ve rpack te Wirkstoffe gezielt in M a ­
k r o p h a g e n e inzuschleusen 2 ' . Ga lac tosy l ie r tes u n d mi t Acyclovir 
verknüpftes Po ly lys in 3 ' , ga lac tosyl ier te L i p o s o m e n 4 ' , lactosyl ier te 
L i p o p r o t e i n e 5 ' ode r As ia log lycopro te ine werden dagegen h a u p t ­
sächlich ü b e r e inen Galac tose /A-Acety lga lac tosamin-spez i f i schen 
Rezeptor , den sog. As ia lopro te in - ode r Ashwe l l -Rezep to r 1 , 6 ' , in Le­
berzel len au fgenommen . 

Deta i l l ier te S tud ien von Lee et a l . 7 ) zu r Liganden-Spezif i tä t dieses 
Rezep to rs zeigen, d a ß die Bindungss te l len für G a l a c t o s e a n d e n 
Spitzen eines Dre iecks mi t d e n Sei tenlängen 1.5, 2.2 u n d 2.5 n m 
lokalisiert sind. Infolgedessen b e o b a c h t e t m a n h o h e Bindungsaffi­
n i tä t für Verb indungen , d ie K o h l e n h y d r a t - C l u s t e r aus mindes tens 
drei Ga lac tose -E inhe i t en en tha l t en u n d somi t die S t r u k t u r m e r k ­
male von t r i - a n t e n n ä r e n ./V-Glycanen der As ia lopro te ine t ragen . I m 
Gegensa t z d a z u besi tz t d a s G a l a c t o s e - E r k e n n u n g s s y s t e m von M a ­
k r o p h a g e n höchs te Affinität für t e t r a - a n t e n n ä r e Asialo-iV-Glycan-
S t r u k t u r e n 8 ' . 

Abkürzungen 

A c 4 G a l : 2 ,3 ,4 ,6-Tet ra-O-acety l -D -ga lac topyranosyl - ; C h o l : Cho le ­
sterin; E E D Q : 2 -E thoxy- l - ( e thoxyca rbony l ) - l , 2 -d ihydroch ino l in ; 
F m o c : (9 -F luoreny l )methoxycarbonyl - ; G a l : D - G a l a c t o p y r a n o s y l - ; 
S U C C : Succinyl-; T D O : l , l , 3 -Tr ioxo-2 ,5 -d ipheny l -2 ,3 -d ihydro th io -
phen-4-yl- ; T R I S : 2 -Amino-2 - (hydroxymethy l ) - l , 3 -p ropand io l . 

+ l Auszugweise vorge t ragen auf der C h e m i e d o z e n t e n - T a g u n g , 
Bielefeld, 7. M ä r z 1989. 

+ + ) Teil der D ip lomarbe i t , Univers i t ä t B o n n 1988. 
+ + + ) Teil der gep lan ten Disse r ta t ion , Univers i tä t Bonn . 

K e m p e n et a l . 9 ' beschr ieben kürz l ich d a s a m p h i p h i l e Choles te r in-
De r iva t 6 b, bei d e m der l ipophi le Rest ü b e r e inen Pep t id -ähn l i chen 
Spacer mi t e inem Clus te r von drei Ga l ac to se -E inhe i t en verknüpft 
ist. Infusion von 6 b in R a t t e n führt zu einer S e n k u n g des Cho le -
s te r in -Spiege ls 1 0 ) , die letztl ich auf d ie f e e d - b a c k - H e m m u n g der C h o -
les ter in-Biosynthese au fg rund de r v e r m e h r t e n E insch leusung von 
L i p o p r o t e i n e n in Leberzel len ü b e r den As ia lop ro t e in -Rezep to r zu­
rückgeführ t we rden k a n n 1 0 , 1 ' * . 

V e r b i n d u n g e n des T y p s 6 e ignen sich n ich t n u r zur U n t e r s u c h u n g 
von zel lbiologischen P h ä n o m e n e n . Die Hers t e l lung von glycosidi-
schen C lus t e rn u n d de ren V e r k n ü p f u n g mi t Wirkstoffen bietet auch 
eine reizvolle p r ä p a r a t i v e Aufgabe. V o r diesem H i n t e r g r u n d be­
r ich ten wir n u n ü b e r eine n e u e Synthese von 6 b sowie übe r die 
Hers t e l lung der bisher n icht beschr iebenen Ga lac tose -C lus t e r -ha l ­
t igen S te ro id -Der iva te 6 e u n d 6 g. Le tz tere un te r sche iden sich von 
6 b d u r c h V a r i a t i o n des Pep t id - ähn l i chen Spacers bzw. der Stero id-
Einhei t . L a u t M o l e k ü l m o d e l l - B e r e c h n u n g e n des G a l a c t o s e - T R I S -
C l u s t e r s 1 2 ' lassen sich die für die Rezeptor-Spezi f i tä t p r i m ä r ver­
an twor t l i chen O H - G r u p p e n a n C-4 de r G a l a c t o s e - R e s t e 8 ' an den 
Spitzen eines Dre iecks mit den Sei ten längen 1.01, 0.91 u n d 0.84 n m 
a n o r d n e n . Diese A b s t ä n d e sind e twa n u r h a l b so g r o ß wie die von 
Lee et a l . 7 ' pos tu l ie r ten op t ima len Wer te ; d a 6 b j e d o c h biologische 
Akt iv i tä t in vivo z e i g t 1 0 , 1 1 ' , h a b e n wir die K o h l e n h y d r a t - K o p f ­
g r u p p e vorers t n icht variiert . 

Zur Synthese von Galactose-Clustern des Typs 6 ist es 
zunächst erforderlich, ein TRIS-Derivat möglichst vollstän­
dig zu galactosidieren. Gemäß Literturangaben 9 ' entsteht 
bei der Helferich-Variante der Koenigs-Knorr-Reaktion 1 3 ' 
von TRIS-Gly-Z (2 a) mit Acetobromgalactose (Schema 1) 
in 32proz. Ausbeute eine Mischung von (Ac 4Gal) 3-TRIS-
Gly-Z (3 a) und des bis-galactosylierten (Ac 4Gal) 2-TRIS-Gly-
Z (3b) im Verhältnis ca. 5:1 (vgl. Lit.1 4'). Nach unseren Er­
fahrungen liefert die Umsetzung von Acetobromgalactose 
mit 2 a das gewünschte 3 a in nur geringer Ausbeute. 

Wesentliche Verbesserungen ergeben sich bei Verwen­
dung der Fmoc-Schutzgruppe. TRIS-Gly-Fmoc (2 b) wird in 
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S c h e m a 1 

HO — . u i E E ° Q 
H 0 — ) - N H 2 + H 0 ^ ^ N H R * 
H O — ' -I H O ^ H n 

wobei die Produktzusammensetzung jedoch wesentlich hö­
here Anteile von 3d aufweist (MS-Evidenz). Nach chroma­
tographischer Trennung von 3c und 3d an Kieselgel behan­
delt man 3c mit Piperidin. Das freie Amin 3e wird in 93proz. 
Ausbeute isoliert. 

A c O Q A c 

A c O - S M ^ O 
A c O 

A c 4 G a l ß - 0 

R 2 0 

N H R 1 

P i p e r i d i n / C H 2 C I 2 

3 c »• 3 e 

A c O O A c 

A c O A _ - T S 
A c O 1 

B r 

H g ( C N ) 2 / H g B r 2 

Ph->J-Ph 
0 0 

4 
• 3 f »• 3 g 

R1 R1 R2 

1a Z 3a Z Ac4Gal 

1b Fmoc 3b Z OH 

2a Z 3c Fmoc Ac4Gal 

2b Fmoc 3d Fmoc Ac 
3e H Ac4Gal 
3f COCH 2CH 2C0 2H Ac4Gal 
3g COCH2CH2C02TDO Ac4Gal 

3 3 1 1 0 4 3 

U5AQC: 
Aco4---rAJ.o 

1 1 6 9 

2 H 

AcO ' ^\ S H 

A c 4 G a l 0 ^ 7 N H 

A c 4 G a l O + 2 H 

1112 1 7 8 

[ M + + N a ] : m/z = 1 4 1 3 

[ M + + H ] : m/z = 1 3 9 1 

3 c 

3 3 1 7 5 5 8 8 1 

, O A c ! A c O 

A c O A t ^ O -

A c O 1 

A c 4 G a l O 

A c O 

8 2 4 1 7 8 

[ M + + N a ] : m/z = 1 1 2 5 

[ M + + H ] : m/z = 1 1 0 3 

55 proz. Ausbeute hergestellt. Die nachfolgende Glycosidie-
rung mit Acetobromgalactose 1 3 ' liefert ein gemäß DC ein­
heitliches Produkt der Summenformel Q3H78N2O33 • 2.5 
H 2 0 in 38 proz. Ausbeute. Die 'H- und , 3C-NMR-Spektren 
zeigen die für 3 c erwarteten Signale (siehe Exp. Teil). Die ß-
Konfiguration der glycosidischen Bindung folgt im 'H-
NMR Spektrum aus der Kopplungskonstanten von l '-H 
(J = 7.7 Hz) und im 1 3 C-NMR Spektrum aus der Verschie­
bung von C - l ' ( S = 101.16) der Galactosyl-Reste. Das FAB¬ 
Massenspektrum liefert die Nominalmasse m/z = 1413 
[M + N a + ] bzw. 1391 [M + H + ] , sowie die nach Ab­
spaltung von Tetraacetylgalactose bzw. Keten entstandenen 
Fragment-Ionen m/z = 1043 bzw. 1371 und 1001 (Abb. 1). 
Daneben deutet jedoch die Serie der Peaks bei m/z = 1125 
und 755 sowie 1083, 1061 und 713 auf die Anwesenheit des 
zweifach glycosidierten Acetats 3d (Abb. 1) hin. Somit be­
weist das Massenspektrum, daß bei der Umsetzung von 2 b 
mit Acetobromgalactose eine primäre Hydroxy-Gruppe des 
TRIS-Rests partiell acetyliert wird. Vermutlich reagiert hier­
bei das aus Acetobromgalactose unter Nachbargruppenbe­
teiligung entstehende Acyloxonium-Ion unter Bildung des 
Acetats (vgl. Lit. I 5 )). Anhand der ( H - und 1 3C-NMR-Spek-
tren und der Elementaranalyse läßt sich abschätzen, daß der 
relative Anteil von 3d weniger als 10% beträgt. Die Um­
setzung von 2 b mit Pentaacetylgalactose in Gegenwart von 
TMS-Triflat führt ebenfalls zur Mischung von 3 c und 3d, 

3 d 

Abb. 1. FAB-MS-Zer fa l l smus te r von 3 c u n d 3 d 

Die zur Synthese der peracetylierten Galactose-Cluster 
vom Typ 6 angewendeten Synthesestrategien sind nachfol­
gend jeweils anhand von Abb. 2 erläutert. Zur Herstellung 
von 6 a wird der Block (A + B) = 3e mit dem Block (C + 
E) = 5a verknüpft. Dazu stellt man zunächst das aus der 
Literatur 1 6 ' bekannte Hydrogensuccinat 5 a aus Bernstein­
säureanhydrid ( = C) und Cholesterin ( = E) her. Die Ak­
tivierung von 5a erfolgt mit dem von Steglich et al . , 7 ) in die 
Peptid-Synthese eingeführten cyclischen Carbonat 4 (siehe 
Schema 1). Die Kopplung von 3e mit 5b (vgl. Lit. 1 8 )) liefert 
6 a in 87 proz. Ausbeute. 

A c 4 G a l S - 0 - \ 

\ H 0 H 0 

A c 4 G a l ß - 0 — V N y N N / " s ^ Y N v ^ O ' l N / ' v J 

A c 4 G c l ß - o V 0 H 0 

® © © © 
Abb. 2. Syn thesebaus te ine zur Dars te l lung von 6 
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R 1 0 

R 1 0 

R ' O 

R 1 R2 

5a H0 2CCH 2CH 2CO H 
5b TDO-02CCH2CH2CO H 
5c Boc-Gly H 
5d H2NCH2CO H 
5e H OH 

R 0 

R1 R2 R3 X 

6a Ac Ac4Gal H CO 
6b H Gal H CO 
6c H AcGal H CO 
6d Ac Ac4Gal H CONHCH2CO 
6e H Gal H CONHCH2CO 
6f Ac Ac4Gal OH CO 
6g H Gal OH CO 

Sowohl die 'H- als auch die 1 3C-NMR-Spektren von 6 a 
zeigen die erwarteten Signale. Die 6'-H-Protonen der Te-
traacetylgalactosid-Reste werden als Multiplett zusammen 
mit einem der diastereotopen Methylen-Protonen der Oxy-
methylen-Gruppe des TRIS-Rests beobachtet. Im FAB¬ 
Massenspektrum erscheint der [M + H + ] - P e a k bei m/z = 
1637. Im übrigen steht das Fragmentmuster in Einklang mit 
der Struktur 6 a. Der bei m/z = 331 beobachtete Basispeak 
resultiert aus der Fragmentierung der glycosidischen Bin­
dung. 

Auch bei der Synthese des im Vergleich zu 6 a um eine 
Glycin-Einheit verlängerten 6d wird der konvergente Weg 
beschritten. Zunächst baut man durch Umsetzung von 3e 
mit Bernsteinsäureanhydrid den Block (A + B + C) = 3f 
in 84proz. Ausbeute auf. Die Ester-Bindung des Blocks (D 
+ E) = 5c wird bei der Reaktion von Cholesterin mit Boc-
Gly-TDO geknüpft. Nach Schutzgruppen-Abspaltung von 
5 c mittels Trifluoressigsäure erfolgt die Kopplung von 3f 
mit 5d in Gegenwart von EEDQ mit 94proz. Ausbeute. 

Der leichte Zugang zu 3f und die Möglichkeit, Ester-
Bindungen über TDO-aktivierte Carbonsäuren herzu­
stellen1 8', legt einen linearen Syntheseweg (A + B + C + 
E) für den acetyHerten Galactose-Cluster 6f nahe. Der aus 
3f entstandene TDO-Ester 3 g wird nicht isoliert. In einer 
Eintopfreaktion setzt man mit 25-Hydroxycholesterin (5e) 
um und isoliert anschließend 6f in 53proz. Ausbeute. Die 
selektive Veresterung an C-3 von 5e folgt aus den "C-NMR-
Spektren von 25-Hydroxycholesterin (5e) und 6f aus der 
Tiefffeldverschiebung der Resonanz von C-3 in 6f (5 = 
74.23) gegenüber der in 5e (8 = 70.20). 

Die Anwesenheit der Acetyl-Gruppen in den Galactose-
Resten schließt bei der Umsetzung von aktivierten Acyl-
Komponenten Konkurrenzreaktionen mit freien OH-Grup-
pen an den Zucker-Resten aus. Außerdem zeigen die per-
acetylierten Derivate günstige Löslichkeitseigenschaften, 
was sowohl die Reaktionsführung, als auch die Aufarbeitung 
und die NMR-spektroskopische Charakterisierung der Ver­
bindungen erleichtert. Diesen Vorteilen steht die Notwen­
digkeit der Abspaltung der Acetyl-Gruppen in Gegenwart 
anderer Ester-Funktionen im letzten Schritt der Synthese 
gegenüber. Die üblichen Methoden, z.B. Einwirkung von 
Methanolat, Kaliumcarbonat, Kaliumcyanid oder Hydra-
zinhydrat in Methanol, führen zur raschen Abspaltung des 
Steroids. Eine selektive Hydrazinolyse der Acetyl-Gruppen 
gelingt jedoch mit akzeptabler Ausbeute (33 — 36%) bei tie­
fen Temperaturen mit 0.1 — O.öproz. wasserfreiem Hydrazin 
in absol. Methanol (vgl. Lit.1 9'). So erhält man aus 6 a in 
33proz. Ausbeute den Galactose-Cluster (Gal)3-TRIS-Gly-
SUCC-Chol (6 b) und aus 6d bzw. 6f die entsprechenden 
Verbindungen (Gal) 3-TRIS-Gly-SUCC-Gly-Chol (6e) bzw. 
(Gal) 3-TRIS-Gly-SUCC-(25-OH-Chol) (6 g) in 36proz. Aus­
beute. Bei der Hydrazinolyse entstehen außerdem partiell 
acetyliete Derivate, wie im Falle der Reaktion von 6 a durch 
Isolierung des Monoacetats (AcGal) (Gal)2-TRIS-Gly-
SUCC-Chol (6c) in 25proz. Ausbeute gezeigt wird. Bei er­
neuter Durchführung der Hydrazinolyse entsteht 6 b aus 6 c 
in 45proz. Ausbeute. Bemerkenswert erscheint, daß die Ga­
lactose-Cluster-haltigen Verbindungen als Hydrate anfallen. 

Die Resultate dieser Arbeit zeigen, daß komplexe Galac­
tose-Cluster des Typs 6 sowohl konvergent als auch linear 
aufgebaut werden können. Die Wahl der Synthesestrategie 
wird im Einzelfall von ökonomischen Überlegungen unter 
Berücksichtigung der Verfügbarkeit der Wirkstoff-Kompo­
nente oder der Einführung einer Isotopenmarkierung be­
stimmt werden. Über Ergebnisse von derzeit laufenden zell­
biologischen Stoffwechseluntersuchungen mit den Galac-
tose-Clustern 6b, 6e und 6f werden wir an anderer Stelle 
berichten. 

Wir d a n k e n der F a . Merz + Co. GmbH & Co., F rankfur t , für 
die g roßzüg ige U n t e r s t ü t z u n g dieser Arbei t u n d d e m Fonds der 
Chemischen Industrie für eine Forschungsbeihi l fe . 

Experimenteller Teil 
E i n d a m p f o p e r a t i o n e n i m R o t a t i o n s v e r d a m p f e r mit Wasser ­

s t r a h l p u m p e n v a k u u m ; B a d t e m p . ca. 30°C. — D C : A l u m i n i u m - F o ­
lien mi t Kieselgel Si-60 H F 2 5 4 (Merck) ; Laufmit te l : D C - A : Ch lo -
r o f o r m / M e O H (9:1); D C - B : C h l o r o f o r m / A c e t o n (8:2); D C - C : Ch lo -
r o f o r m / M e O H / W a s s e r (54:40:6) ; D C - D : B e n z o l / E t O H (8:2); D C -
E: C y c l o h e x a n / E t h y l a c e t a t (8:2); D C - F : C h l o r o f o r m / M e O H / W a s -
se r /25p roz . A m m o n i a k (75:25:3 :1) ; D C - G : T o l u o l / E t O H (9:1); 
D C - H : C h l o r o f o r m / A c e t o n (3:1); D C - I : E thy l ace t a t /Cyc lohexan 
(2:1); D e t e k t i o n mi t te ls F luo re szenz löschung bei 254 n m o d e r nach 
Anfärben m i t 30p roz . me thano l i s che r Schwefelsäure bzw. a l k o h o ­
lischer N i n h y d r i n - L ö s u n g u n d nachfo lgendem Erh i tzen . — SC: 
Kieselgel Si-60 (Merck) , K o r n g r ö ß e 40 — 60 um. — Schmelzpunk te : 
B ü c h i - S M P - 2 0 - A p p a r a t . - N M R : Bruke r W M 200 ode r W M 400; 
in te rner S t a n d a r d bei ' H - N M R Messungen : Te t r ame thy l s i l an ; bei 
" C - N M R M e s s u n g e n : Lösungsmi t te l -S ignale . Sowei t erforderl ich, 
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w u r d e n die Z u o r d n u n g e n der Signale in ' H - N M R - S p e k t r e n mi t 
Hilfe von 2 D - C O S Y - u n d in " C - N M R - S p e k t r e n mi t D E P T - 9 0 -
u n d D E P T - 1 3 5 - E x p e r i m e n t e n abgeleitet ; exemplar i sch ist die voll­
s tändige Z u o r d n u n g für das 1 3 C - N M R - S p e k t r u m von 6 a (Abschni t t 
8) angegeben . — F A B - M S : Z A B - H F - M a s s e n s p e k t r o m e t e r umge­
kehr t e r G e o m e t r i e (VG Analyt ical , Manches te r ) ; me thano l i s che L ö ­
sungen der P r o b e n wurden mit Thiog lycer in (2 ,3 -D ihyd roxy - l -p ro -
panth io l ) vermischt u n d mit X e n o n - A t o m e n der kinet ischen Energ ie 
äqu iva len t 9 keV b o m b a r d i e r t 2 0 1 ; Pos i t i v - Ionen-Spek t r en w u r d e n 
im massenkon t ro l l i e r t en Scan von 300 — 500 s D a u e r registriert ; die 
A u s w e r t u n g de r Spekt ren erfolgte d u r c h Auszählen de r Spek t ra l ­
linien. Bei den M a s s e n a n g a b e n hande l t es sich d a h e r u m N o m i ­
na lmassen . — TMS-Tr i f la t u n d TR1S w u r d e n von M e r c k , P e n t a -
acetylgalactose von Sigma bezogen. A c e t o b r o m g a l a c t o s e 9 ' , Boc-
G l y - O - T D O 2 1 ' , Cho le s t e ry lhydrogensucc ina t " , E E D Q 2 2 ' , F m o c -
G l y c i n 2 3 ' , u n d 4 ' 7 ) wurden nach L i t e r a t u r a n g a b e n hergestell t . 25-
Hydroxycho les te r in wurde aus S t igmas ter in syn the t i s ie r t 2 4 ' . 

1) N°-f(9-Fluorenyl)methoxycarbonyl]-N-[2-hydroxy-l ,1-bis-
(hydroxymethyl)ethyljglycinamid ( T R I S - G l y - F m o c , 2 b): E ine L ö ­
sung von 2.24 g (18.5 mmol ) T R I S , 5.02 g (16.9 m m o l ) 1 b u n d 5.1 g 
(20.8 m m o l ) E E D Q in 165 ml absol . E t O H wird un t e r A r g o n 5 h 
un te r Rückf luß erhitzt . D a n a c h wird e ingeengt u n d der R ü c k s t a n d 
mit 150 ml Die thy le ther versetzt. M a n saugt a b u n d wäsch t die 
Kris ta l le m e h r m a l s mi t absol . E ther . D a s R o h p r o d u k t wird in 
M e O H a u f g e n o m m e n u n d bis zur N e u t r a l r e a k t i o n mit D o w e x 5 0 W 
X-200 ( H e - F o r m ) versetzt. N a c h d e m Fi l t r ieren wird die L ö s u n g 
zur T r o c k e n e eingeengt . 2 b kristallisiert n a c h Vermischen des R ü c k ­
s tandes m i t Die thy le ther aus . M a n läßt noch 12 h bei — 2 0 ° C ste­
hen, filtriert d u r c h eine Glasfrit te u n d t r o c k n e t ü b e r K a l i u m h y d r o ­
xid u n d Paraffin bei 0.2 Tor r . — Ausb . 3.72 g (55%), S c h m p . 
8 5 - 8 7 ° C . - D C - A : R, = 0.31. - ' H - N M R (200 M H z , [ D 6 ] -
D M S O ) : 6 = 7.90 (d, J = 7.2 Hz , 2 a r o m a t . H) , 7.71 (d, J = 7.2 
Hz , 2 a r o m a t . H), 7.56 (t, / = 5.9 Hz , 1 H , N H ) , 7 . 4 7 - 7 . 2 8 (m, 4 
a r o m a t . H) , 7.19 (br. s, 1 H , N H ) , 4.72 (t, J = 5.8 Hz , 3 H , O H ) , 
4 . 3 3 - 4 . 1 6 (m, 3 H , C H 2 C H = ) , 3.66 (d, / = 5.9 Hz , 2 H , 
C O C H 2 N H ) , 3.54 (d, J = 5.8 Hz , 6 H , = C C H 2 0 ) . - " C - N M R 
(50.3 M H z , [ D 6 ] D M S O ) : 5 = 170.00 ( N C O C ) , 156.48 ( N C O O ) , 
143.85, 140.75, 127.67, 127.12, 125.28, 120.13 ( a roma t . C), 63.32 
( = C), 62.16 ( = C C H 2 0 ) , 60.34 ( O C H 2 C H = ), 46.62 ( C H 2 C H = ), 
43.90 ( N C H 2 C O ) . 

C 2 , H 2 4 N 2 0 6 • 0.5 H 2 0 (409.4) Ber. C 61.60 H 6.15 N 6.84 
Gef. C 61.57 H 6.29 N 6.33 

2) Na-[( 9-Fluorenyl) methoxycarbonyl ]-N-[tris ( 2,3,4,6-tetra-O-
acetyl-ß~D-galactopyranosyloxymethyl)methyl Jglycinamid 
[ ( A c 4 G a l ) 3 - T R I S - G l y - F m o c , 3 c ] : Z u einer un t e r A r g o n kräftig ge­
r ü h r t e n Suspens ion von 2.8 g (6.9 m m o l ) 2 b sowie 2.9 g (10.6 m m o l ) 
H g ( C N ) 2 u n d 3.8 g (10.6 mmol) H g B r 2 in 80 ml Acetoni t r i l wird 
i nne rha lb von 60 min bei R a u m t e m p . eine L ö s u n g von 8.75 g (21.3 
m m o l ) 2 ,3 ,4 ,6 -Te t ra -O-ace ty l - l -b rom- l -desoxy-a -D -ga lac tose in 
80 ml Acetoni t r i l getropft . N a c h wei teren 30 min fügt m a n zu de r 
klaren L ö s u n g n o c h m a l s 0.9 g(3 .5 m m o l ) H g ( C N ) 2 , 1 . 3 g (3.5 m m o l ) 
H g B r 2 u n d 2.9 g (7.1 m m o l ) Ace tob romga lac to se . Ansch l ießend läßt 
m a n 24 h bei 20°C rüh ren . D a n n wird zur T r o c k n e e ingedampft 
u n d der R ü c k s t a n d in 250 ml C h l o r o f o r m au fgenommen . N a c h d e m 
Waschen mit 12 proz . K a l i u m b r o m i d - L ö s u n g (5 x 100 ml) u n d 
Wasser (5 x 100 ml) wird mit Magnes iumsu l fa t ge t rockne t u n d 
eingedampft . D a s s i rupöse R o h p r o d u k t (13.9 g) liefert n a c h S C 
[E ty lace t a t /Cyc lohexan (2:1)] u n d T r o c k n e n ü b e r P 4 O 1 0 3 c als 
farbloses Pulver . - A u s b . 3.75 g (38%), S c h m p . 1 2 6 - 1 2 9 ° C . -
D C - B : R, = 0.36. - D C - D : R, = 0.65. - D C - I : Rf = 0.21. -
[ a ] 2 , 0 = - 9 . 3 (c = 1 in CHC1 3 ) . - ' H - N M R (400 M H z , CDC1 3 ) : 
8 = 7.68 (d, J = 7.5 Hz , 2 a r o m a t . H), 7.55 (ddd, J0 = 7.5 Hz , 
/„, = 2 Hz , Jp = 0.8 Hz, 2 a r o m a t . H) , 7.32 (dt, J„ = 7.0 Hz , J„ = 

0.8 Hz , 2 a r o m a t . H), 7.24 (m, 2 a r o m a t . H), 6.19 (s, 1 H , N H ) , 5.71 
(br. t, J = 6.0 Hz , 1 H , N H ) , 5.31 (dd, 7 3 . 4 - = 2.8 Hz , J^5- = 0.7 
Hz , 3 H , 4 ' -H) , 5.07 (dd, / 2 - 3 = 10.5 Hz , JVA. = 1.1 Hz , 3 H , 2 ' -H) , 
4.96 (dd, / 2 , 3 . = 10.5 Hz , j y f i . = 3.3 Hz , 3 H , 3'-H), 4.36 (d, Jv2 = 
7.7 Hz , 3 H , l ' -H) , 4.32 (dd, 7 g e m . = 7.5 Hz , 7 v i t = 4.3 Hz , 2 H , 

C H 2 C H = ), 4.16 (t, J v i c . = 7.5 Hz , 1 H , C H 2 C t f = ), 4 . 1 2 - 4 . 0 1 (m, 
9 H , 6 ' -H u n d = C C f f A H O ) , 3.86 (t, J 5 . 6 = 7.0 Hz, 3 H , 5'-H), 3.76 
(dd, J = 10.8 Hz , J = 6.0 Hz , 2 H , N H C i f 2 ) , 3.72 (d, J = 10.5 Hz , 
3 H , = C C H B H O ) , 2.11, 2.03, 2.02, 1.94 (4 s, 3 6 H , C H 3 C O ) . - 1 3 C -
N M R ( 1 0 0 M H z , CDC1 3 ) : 5 = 170.25,170.02,169.81,169.36, 168.77 
( C H 3 C = 0 u n d N C O C H 2 ) , 156.29 ( N C 0 2 ) , 143.69, 141.07, 127.56, 
126.95, 124.98, 119.84 ( a roma t . C), 101.16 (C- l ' ) , 70.65, 70.35 ( C - 3 ' 
u n d C-5'), 68.87 (C-2') , 68.06 ( O C H 2 ) , 66.82 (C-4'), 61.02 (C-6') u n d 
C O C H 2 C H = ), 59.04 ( = C), 46.92 ( C H 2 C H = ), 44.09 ( N H C H 2 C O ) , 
20.63, 20.50, 20.44, 20.38 ( C H 3 C O ) . - F A B - M S : m/z (%) = 1413 
(9.5) [ M + N a + ] , 1391 (1) [ M + H + ] , 1371 (2), 1353 (1), 1311 (0.3), 
1191 (1), 1125 (2), 1112 (1), 1083 (1), 1061 (1), 1043 (5), 1001 (1), 865 
(0.3), 771 (1), 755 (1), 713 (1), 331 (54), 289 (8), 229 (11), 178 (87), 169 
(100). 

C 6 3 H 7 8 N 2 0 3 3 - 2 . 5 H 2 0 (1427.3) Ber. C 52.68 H 5.82 N 1.95 
Gef. C 52.70 H 5.55 N 1.96 

3) N-[Tris(2,3,4,6-tetra-O-acetyl-ß-n-galactopyranosyloxyme-
thyl)methylJglycinamid [ (Ac 4 Gal ) 3 -TRIS-Gly , 3 e ] : M a n r ü h r t 2.1 g 
(1.5 mmol ) 3c in 50 ml einer lOproz . L ö s u n g von P iper id in in absol . 
D i c h l o r m e t h a n un te r A r g o n 90 min bei 20°C. Anschl ießend wird 
mit D i c h l o r m e t h a n auf 100 ml v e r d ü n n t u n d mit 0.75 N H C l (3 x 
50 ml) gewaschen. Die mit M g S 0 4 ge t rockne te organische P h a s e 
wird bis auf e twa 0.5 ml eingeengt u n d anschl ießend mi t 10 ml 
Die thy le ther vermischt . M a n läß t ca. 12 h bei — 20°C stehen u n d 
saugt ab . D a s R o h p r o d u k t wird ohne weitere Rein igung für die 
ansch l ießende R e a k t i o n verwendet . — Ausb. 1.6 g (93%), Schmp. 
1 2 4 - 1 2 6 ° C ( Z e r s . ) . - D C - A : Rf = 0.44. - Z u r Analyse wird eine 
P r o b e der SC [ C h l o r o f o r m / M e O H (9:1)] un te rworfen u n d aus 
D i e t h y l e t h e r / P e n t a n kristall isiert . — [<x]d = —14.1 (c = 1 in 
M e O H ) . - ' H - N M R (200 M H z , CDC1 3 ) : 8 = 5.39 (d, / 3 , 4 = 3.8 
Hz , 3 H , 4 ' -H) , 5.15 (dd, / 2 , 3 = 10.4 Hz, J r x = 7.7 Hz , 3 H , 2 ' -H) , 
5.01 (dd, JTi3. = 10.5 Hz , J 3 . 4 > = 3.8 Hz , 3 H , 3'-H), 4.44 (d, 2 . = 

7.8 Hz , 3 H , l ' - H ) , 4.41 (m, 9 H , 6 '-H und = C C H A H O ) , 3.92 (t, J = 
7 Hz , 3 H , 5'-H), 3.83 (d, J = 10.4 Hz , 3 H , = C C H B H O ) , 3.26 (s, 
2 H , C O C H 2 N H 2 ) , 2.17, 2.07, 2.06,1.99 (4s, 3 6 H , C H 3 C O ) . - F A B -
M S : m/z (%) = 1191 (1) [ M + N a + ] , 1169 [11] [ M + H + ] , 1127 
(3), 1112 (2), 839 (2), 821 (7), 779 (2), 491 (1), 331 (88), 289 (12), 265 
(18), 229 (14), 169 (100). 

C 4 8 H 6 8 N 2 0 3 1 (1169.1) Ber. C 49.32 H 5.86 N 2.40 
Gef. C 49.41 H 5.87 N 2.22 

4) N'-Succinyl-N-ftris(2,3,4,6-tetra-0-acetyl-ß-D-galactopyrano-
syloxymethyl)methylJglycinamid [ ( A c 4 G a l ) 3 - T R I S - G l y - S U C C , 3 f ] : 
2.0 g (1.7 m m o l ) 3 e u n d 1.7 g (17 m m o l ) Berns t e insäu reanhydr id 
werden in 50 ml D i c h l o r m e t h a n suspend ie r t u n d mit 0.29 ml N-
Ethy ld i i sop ropy l amin (1.7 m m o l ) versetzt . Anschl ießend rüh r t m a n 
24 h bei 20°C. Die Suspens ion wird mi t 150 ml D i c h l o r m e t h a n 
v e r d ü n n t u n d mit 1 n H C l (3 x 100 ml) gewaschen. Die mit M a ­
gnesiumsulfat ge t rockne te o rgan i sche P h a s e wird zu r T r o c k n e ein­
gedampft u n d der s i rupöse R ü c k s t a n d mit 10 ml P e n tan ver rühr t . 
N a c h A b s a u g e n des Niederschlages wird mit te ls S C [ C h l o r o f o r m / 
M e O H (9:1)] gereinigt u n d ü b e r P 4 O ) 0 ge t rockne t . M a n erhäl t 3f 
als farblose Kristal le . - Ausb . 1.9 g (84%) , S c h m p . 1 0 7 - 1 1 0 ° C . -
D C - F : Rf = 0.36. - [ot] 2, 0 = - 1 8 . 3 (c = 1 in CHC1 3 ) . - ' H - N M R 
(200 M H z , C D C L J : 8 = 6.97 (br. s, 1 H , N H ) , 6.38 (br. s, 1 H , N H ) , 
5.31 (d, J = 2.5 Hz , 3 H , 4 ' -H) , 5 . 1 2 - 4 . 9 0 (m, 6 H , 2 ' - und 3'-H), 
4.40 (d, / = 6.2 Hz , 3 H , l ' - H ) , 4.21 - 3 . 5 8 (m, 1 7 H , = C C H 2 0 , 5 ' -
u n d 6 ' -H u n d N H C H , C O ) , 2 . 6 7 - 2 . 4 0 (m, 4 H , C O C H 2 C H 2 C O ) , 
2.11,2.01,1.91 (3 s , 3 6 H , H 3 C C O ) . - " C - N M R (50.3 M H z , CDC1 3 ) : 
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5 = 172.83, 170.51, 170.19, 170.02, 169.63, 169.39 (C = 0 ) , 101.29, 
70.67, 70.47, 69.03, 67.89, 66.94, 61.06, 59.46, 42.88, 30.71, 30.25, 
20.75, 20.64, 20.58, 20 .51. 

C 5 2 H 7 2 N 2 0 3 4 • 3 H 2 0 (1323.2) Ber. C 47.20 H 5.94 N 2.12 
Gef. C 47.30 H 5.51 N 1.61 

5) (5-Cholesten-3ß-yl) (TDO)succinat (5b): Z u einer L ö s u n g von 
1.39 g (4.26 mmol ) 4 u n d 2.08 g (4.26 m m o l ) 5 a in 25 ml Dich lo r -
m e t h a n fügt m a n bei 2 0 ° C 0.312 ml (4 m m o l ) Pyr id in . N a c h 24 h 
wird mit 75 ml D i c h l o r m e t h a n v e r d ü n n t u n d wie folgt ex t rah ie r t 
(vgl. L i t . , 7 ) ) : 2 0 p r o z . wäßr ige C i t r o n e n s ä u r e - L ö s u n g (3 x 50 ml), 
ges. N a t r i u m h y d r o g e n c a r b o n a t - L ö s u n g ( 1 0 x 50 ml), 20p roz . w ä ß ­
rige C i t r o n e n s ä u r e - L ö s u n g (1 x 50 ml) u n d W a s s e r (3 x 50 ml). 
Die mit Magnes iumsu l fa t ge t rockne te o rgan i sche P h a s e wird ein­
gedampft . - A u s b . 2.1 g (64%) , S c h m p . 1 3 6 - 1 3 8 ° C (Zers.). -
D C - E : R f = 0.26. - [oQg1 = - 2 7 . 5 (c = 1 in CHC1 3 ) . - ' H - N M R 
(200 M H z , CDC1 3 ) : 5 = 7.97 (m, 2 a r o m a t . H), 7.55 (m, 3 a r o m a t . 
H), 7.44 (m, 3 a r o m a t . H), 7.33 (m, 2 a r o m a t . H) , 5.36 (m, 1 H , 6-H 
von Chol) , 5.21 (s, 1 H , H von Th iophen) , 4.63 (br. m, 1 H , 3-H v o n 
Chol) , 2.98 (t, J = 6.2 Hz , 2 H , C O C H 2 C H 2 C O ) , 2.70 (t, J = 6.2 
Hz , 2 H , C O C H 2 C t f 2 C O ) , 2.31 (d, J = 7.5 Hz , 2 H , 4 -H von Chol) , 
2 . 1 - 0 . 7 (m, 4 1 H ) . - " C - N M R (50.3 M H z , CDC1 3 ) : 5 = 184.54, 
170.79, 168.67 (C = 0 ) , 148.23, 145.35 ( a roma t . C), 139.39 (C-5 v o n 
Chol) , 132.71, 130.84, 129.91, 129.58, 129.43, 129.25 ( a romat . C), 
127.13, 123.76 (C = C von Th iophen ) , 122.78, 74.77, 56.65, 56.10, 
49.95,43.02,42.27, 39.69, 39.5, 37.96, 36.89, 36.52, 36.17, 35.78, 31.87, 
31.79, 28.98, 28.79, 28.23, 27.99, 27.63, 24.27, 24.83, 22.85, 22.59, 
21.00, 19.28, 18.72, 11.86. 

C 4 7 H 6 0 O 7 S (796.1) Ber. C 73.40 H 7.86 
Gef. C 72.85 H 8.06 

6) N-(tert-Butoxycarbonyl)glycin-(5-cholesten-3ß-ylester) (5c) 
(vgl. L i t . 2 5 ) ) : 1.03 g (2.2 m m o l ) B o c - G l y - O - T D O u n d 1.2 g (3.1 m m o l ) 
Choles te r in in 50 ml t r o c k e n e m D i c h l o r m e t h a n werden mi t 0.25 ml 
(2.24 mmol ) , iV-E thy ld i i sopropy lamin versetzt. M a n r ü h r t 7 h bei 
20°C ( F a r b u m s c h l a g von R o t n a c h Orange ) , v e r d ü n n t mit 50 ml 
D i c h l o r m e t h a n u n d a rbe i te t wie in Abschn i t t 5 beschr ieben auf. S C 
[Cyc lohexan /Ess iges te r (1 :1) ] liefert 5c. - Ausb . 1.7 g (70%) , 
Schmp. 1 1 2 - 1 1 4 ° C . - D C - E : Rf = 0.52. - ' H - N M R (400 M H z , 
CD 2 C1 2 ) : 5 = 5.36 (m, 1 H , 6-H), 5.15 (t, J = 3 H z , 1 H , N H ) , 4.6 
(m, 1 H , 3-H), 3.81 (d, / = 3 Hz , 2 H , N H C H 2 C O ) , 2.31 (m, 2 H , 4-
H), 2 . 0 4 - 0 . 8 3 (m mi t s bei 5 = 1.41, 1.00 u n d 0.67, 50 H). - , 3 C -
N M R (50.3 M H z , C D 2 C 1 2 ) : 5 = 170.13, 156.04 (C = 0 ) , 139.92, 
132.15, 79.86, 75.37, 57.14, 56.61, 50.48, 43.02, 42.7, 40.18, 39.92, 

38.42, 37.35, 36.95, 36.1 , 36.25, 32.31, 32.25. 28.63, 28.47 [ ( C H 3 ) 3 C ] , 
28.43, 28.09, 24.66, 24.27, 23.01, 22.77, 21.44, 19.52, 18.96, 12.07. 

7) Glycin-(5-cholesten-3ß-ylester)-hydrotrifluoracetat [ 5 d (Hy-
dro t r i f luorace ta t ) ] (vgl. Li t . 2 5 ' ) : 1.0 g (1.8 m m o l ) 5 c we rden mi t 
2.5 ml Tr i f luoress igsäure vermischt . Es setzt sofort eine G a s e n t ­
wicklung ein. M a n r ü h r t 1 h bei 2 0 ° C u n d entfernt die Trif luores­
sigsäure bei 1 Tor r . D a s zu rückb le ibende b räun l i che Pu lve r wi rd 
o h n e weitere Re in igung wei terverarbei te t . — A u s b . 0.98 g (96%) , 
S c h m p . 185°C (Zers). - D C - D : R, = 0.35. - ' H - N M R (90 M H z , 
C D C 1 3 , [ D 6 ] D M S O ) : 5 = 5.13 (m, 1 H , 6-H), 4.4 (m, 1 H , 3-H), 3.5 
(s, 2 H , N C H 2 C O ) , 2 . 5 - 0 . 5 (43 H). 

8) N*-[4- (5-Cholesten-3ß-yloxy) succinylJ-N-ftris (2,3,4,,6-tetra-O-
acetyl-ß-D-galactopyranosyloxymethyl)methyl]glycinamid 
[ ( A c 4 G a l ) 3 - T R I S - G l y - S U C C - C h o l , 6 a ] : 1.35 g (1.15 m m o l ) 3 e u n d 
0.86 g (1.11 m m o l ) 5 b we rden in 100 m l t r o c k e n e m D i c h l o r m e t h a n 
gelöst u n d mi t 0.39 ml (2.24 m m o l ) TY-Ethyldiisopropylamin ver­
setzt. D i e F a r b e der bei 2 0 ° C ge rüh r t en R e a k t i o n s m i s c h u n g wech­
selt i n n e r h a l b 6 h von zunächs t Tiefrot nach O r a n g e g e l b . M a n 
v e r d ü n n t mit 100 ml D i c h l o r m e t h a n und ex t rah ier t wie in Ab­

schni t t 5 beschr ieben. Die mi t M g S 0 4 ge t rockne te o rgan i sche P h a s e 
wird e ingedampf t u n d de r R ü c k s t a n d in 10 ml D i e t h y l e t h e r / H e x a n 
(1:1) a u f g e n o m m e n . D e r n u n e rha l tene Feststoff wird abfiltriert und 
der SC [ C h l o r o f o r m / A c e t o n (4:1)] unterworfen. N a c h d e m T r o c k ­
nen ü b e r P 4 O 1 0 e rhä l t m a n 6a . — Ausb . 1.61 g (87%) , S c h m p . 
1 2 9 - 1 3 2 ° C . - D C - B : « , = 0.39. - D C - D : Rf = 0.68. - [a] 2

D° = 
- 2 3 . 1 (c = 1 in CHC1 3 ) . - ' H - N M R (200 M H z , CDC1 3 ) : 5 = 6.53 
(t, J = 5.0 Hz , 1 H , N H ) , 6.21 (s, 1 H , N H ) , 5.39 (dd, JyA = 3.1 Hz , 
7 4 5 = 1 Hz, 3 H , 4 ' -H) , 5.34 (m, 1 H , 6-H von Chol) , 5.13 (dd, 
Ji-,y = 10.5 Hz , JVi2. = 7.5 Hz , 3 H , 2 ' -H) , 5.02 (dd, J 2 3 = 10.5 
Hz , 7 3 i 4 . = 3.2 Hz , 3 H , 3 '-H), 4.6 (m, 1 H , 3-H von Chol) , 4.42 (d, 
Jv,x = 7.5 Hz , 3 H , l ' -H) , 4 . 2 8 - 4 . 1 0 (m mi t d bei 5 = 4.18, / = 
10.4 Hz , 9 H , 6 ' -H und = C C H A H O ) , 3.94 (t, / 5 > 6 . = 7.1 Hz , 3 H , 
5'-H), 3.86 (d, J = 5 Hz , 2 H , N H C H , ) , 3.76 (d, J = 10.4 Hz , 3 H , 
= C C H B H O ) , 2.61 (m, 4 H , C O C H 2 C H 2 C O ) , 2.31 (m, 2 H , 4 -H von 
Chol) , 2 . 2 - 0 . 7 (m mi t s bei 5 = 2.17, 2.07, 2.06 u n d 1.89, 7 7 H , 
C H 3 C O u n d H von Chol) . - " C - N M R (50.3 M H z , CDC1 3 ) (Zu­
o r d n u n g : vgl. Li t . 2 6 ' ) : 5 = 172.20 ( C H 2 N H C O C H 2 ) , 171.57 
( C H 2 C 0 2 C H = ), 170.39, 170.15, 169.95, 169.44 ( C H 3 C 0 2 ) , 168.70 
( = C N H C O C H 2 ) , 139.56 (C-5 v o n Chol ) , 122.57 (C-6 von Chol) , 
101.29 (C- l ' ) , 74.24 (C-3 von Chol) , 70.76 (C-5') , 70.47 (C-3') , 68.97 
(C-2') , 68.13 ( O C H 2 C = ), 66.89 (C-4') , 61.06 (C-6') , 59.17 (C = ), 56.60 
(C-14 von Chol) , 56.02 (C-17 v o n Chol ) , 49.92 (C-9 von Chol) , 42.81 
( N H C O C H 2 C O ) , 42.23 (C-13 v o n Chol) , 39.63 (C-16 von Chol) , 
39.44 (C-24 von Chol) , 37.99 (C-4 von Chol) , 36.89 (C- l von Chol) , 
36.51 (C-10 von Chol ) , 36.10 (C-22 von Chol ) , 35.72 (C-20 von Chol) , 
31.83 (C-12 von Chol ) , 31.76 (C-8 v o n Chol ) , 31.52 (C-7 von Chol) , 
30.58 ( C O C H 2 C H 2 C O ) , 29.59 ( C O C H 2 C H 2 C O ) , 28.17 (C-2 von 
Chol) , 27.94 (C-25 von Chol) , 24.21 (C-15 von Chol) , 23.74 (C-23 
von Chol) , 22.78 (C-27 von Chol) , 22.51 (C-26 von Chol) , 20.96 (C-
11 von Chol) , 20.76, 20.67, 20.62, 20.52 ( C H , C O ) , 19.25 ( C - l 9 von 
Chol ) , 18.65 (C-21 von Chol) , 11.80 (C-l 8 von Chol) . - F A B - M S : 
m/z (%) = 1637 (2) [ M + H + ] , 1307 (2), 1289 (21), 1112 (17), 1070 
(1.5), 1052 (1.5), 921 (14), 782 (2.5), 750 (2), 591 (6), 331 (100). 

C 7 9 H 1 l 6 N 2 0 3 4 • 2 H 2 0 (1673.8) Ber. C 56.69 H 7.23 N 1.67 
Gef. C 56.87 H 7.29 N 1.36 

9) N*-[4-(5-Cholesten-3ß-yloxy)succinyl]-N-[tris(ß-D-galacto-
pyranosyloxymethyl)methyl]glycinamid [ ( G a l ) 3 - T R I S - G l y - S U C C -
Chol , 6 b ] (vgl. Lit . 9 ' ) : Z u einer auf — 2 0 ° C geküh l t en , gut ge rüh r t en 
L ö s u n g von 1.47 g (0.89 mmol ) 6 a in 147 ml M e O H gibt m a n aus 
einer Spri tze un t e r A r g o n l angsam 0.74 ml (743 mg , 23.2 m m o l ) 
wasserfreies H y d r a z i n zu. N a c h wei te rem 6 s t d g . R ü h r e n bei — 20°C 
läß t m a n 5 d bei — 2 0 ° C stehen. D a n a c h wird mi t 1 ml Ace ton 
versetzt u n d zu r T r o c k n e e ingedampft . D e r s i rupöse R ü c k s t a n d 
wird mit 0.2 ml M e O H u n d 10 ml P e n t a n vermischt . D e r Nieder­
schlag wird abzentr ifugiert u n d mi t te ls S C [ C h l o r o f o r m / M e O H / 
Wasse r (54 :40 :6 ) ] aufgetrennt . M a n e rhä l t zwei F r a k t i o n e n . Die 
erste liefert n a c h T r o c k n e n ü b e r P 4 O 1 0 6b. — Ausb . 340 m g (33%), 
S c h m p . 220°C (Zers.). - D C - C : R, = 0.21. - [oc]2? = - 1 2 . 2 ( c = 
0.5 in D M S O ) (Lit. 9»: [ot] 2 , 0 = - 9 . 7 [c = 1 in C H C I 3 / D M S O 
(1:1) ] . - ' H - N M R (400 M H z , C D C 1 3 / [ D 6 ] D M S O ) : 5 = 8.02 (t, 
/ = 3.5 Hz , 1 H , N H ) , 7.07 (s, 1 H , N H ) , 5.3 (m, 1 H , 6-H von Chol) , 
4.85 (br. s, 3 H , O H ) , 4.65 (br. s, 3 H , O H ) , 4.55 (br. s, 3 H , O H ) , 4.40 
(m, 1 H , 3-H von Chol) , 4.36 (br. s, 3 H , O H ) , 4.13 (d, 7, , 2 = 7.5 
Hz , 3 H , l ' - H ) , 4.07 (d, J = 10.5 Hz , 3 H , s C C f f A H O ) , 3.78 (d, J = 
10.5 Hz , 3 H , = C C H B H O ) , 3.66 (m, 5 H , 4 ' - H u n d C O C H : N H ) , 3.53 
(m, 6 H , 6 ' -H), 3.33 (m, 9 H , 2 ' - , 3 ' - u n d 5'-H), 2.48 (m, 4 H , 
C O C H 2 C H 2 C O ) , 2 . 2 5 - 0 . 6 3 (43H) . - " C - N M R (100 M H z , 
C D C l 3 / [ D 6 ] D M S O ) : S = 171.53, 171.25, 168.98, 139.27, 121.94, 
104.23, 75.04, 73.24, 73.16, 70.69, 68.20, 67.46, 60.48, 59.50, 56.06, 
55.46, 49.35, 42.47, 41.74, 37.58, 36.42, 36.00, 35.56, 35.12, 31.27, 
29.68, 29.13, 27.68, 27.34, 27.23, 23.75, 23.13, 22.52, 22.25, 20.46, 
18.86, 18.37, 11.51. - F A B - M S : m/z (%) = 1155 (5) [ M + N a + ] , 
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2.37 (s, 4 H , C O C H 2 C H 2 C O ) , 2 . 3 - 0 . 6 (m, 43 H). - " C - N M R (100 
M H z , [ D 6 ] D M S O ) : 8 = 172.24, 172.02, 169.14, 169.03, 138.96, 
122.10, 104.04, 74.93, 73.87, 73.16, 70.69, 68.33, 67.53, 60.69, 59.33, 
56.02, 55.42, 49.30, 42.88, 41.69, 40.69, 39.09, 38.81, 37.51, 36.32, 
35.95, 35.53, 35.09, 31.26, 31.21, 30.51, 30.40, 27.64, 27.32, 27.16, 
23.70, 23.12, 22.44, 22.17, 20.41, 18.79, 18.29, 11.43. - F A B - M S : 
m/z (%) = 1212 (1) [ M + N a 1 ] , 1028 (0.4), 1010 (1), 866 (1), 848 
(2), 794 (3), 704 (4), 686 (6), 608 (2), 369 (100). 

12) N"-[4- (25-Hydroxy-5-cholesten-3ß-yloxy ) succinyl J-N-Jtris-
( 2,3,4,6-tetra-O-acetyl-ß-D-galactopyranosyloxymethyl) methyl Jgly­
cinamid [ ( A c 4 G a l ) 3 - T R I S - G l y - S U C C - 2 5 - O H - C h o l , 6 f ] : Z u einer 
L ö s u n g von 150 m g (0.11 m m o l ) 3 f in 2 ml D i c h l o r m e t h a n gibt 
m a n 41 m g (0.125 m m o l ) 4 u n d 10 ul (9.8 mg , 0.12 mmol) Pyr id in . 
N a c h 18stdg. R ü h r e n bei 2 0 ° C wird mi t 12 m g (0.03 mmol ) 25-
Hydroxy-5-cho les ten-3ß-o l u n d 10 ul (7.4 mg, 60 umol) Af-Ethyl-
d i i sop ropy lamin versetzt u n d 20 h bei 20°C gerühr t . Anschl ießend 
wäscht m a n m e h r m a l s mi t 20 p roz . C i t ronensäu re -Lösung , ges. N a -
t r i u m h y d r o g e n c a r b o n a t - L ö s u n g u n d Wasser (vgl. Abschni t t 5), 
t rockne t mi t M g S 0 4 u n d dampft zur T r o c k n e ein. D e r R ü c k s t a n d 
wird mit tels S C [ C H C l 3 / A c e t o n (3:1)] gereinigt u n d anschl ießend 
über P 4 O 1 0 ge t rocknet . — Ausb . 27 m g (53%), Schmp. 
1 1 5 - 1 1 8 ° C . - D C - H : R, = 0.34. - [ a ] 2 ? = - 2 4 . 7 (c = 1 in 
CHC1 3 ) . - ' H - N M R (200 M H z , CDC1 3 ) : 8 = 6.50 (t, / = 4.5 Hz, 
1 H , N H ) , 6.17 (s, 1 H , N H ) , 5.32 (dd, JyA. = 3.3 Hz , / 4 . 5 . = 1.0 Hz , 
3 H , 4 ' -H) , 5.18 (m, 1 H , 6-H von 2 5 - H O - C h o l ) , 5.07 (dd, JT,y = 
1 0 . 5 H z , / , , i 2 . = 7.7 Hz , 3 H , 2 ' -H) , 4.96 ( d d , / 2 , 3 . = 10.5 H z , / 3 , 4 . = 
3.3 Hz , 3 H , 3'-H), 4.53 (br. m, 1 H , 3-H von 2 5 - H O - C h o l ) , 4.37 (d, 
J = 7.7 Hz , 3 H , l ' - H ) , 4 . 1 8 - 4 . 0 2 (m, 9 H , 6 ' -H u n d = C C H A H O ) , 
3 . 9 5 - 3 . 7 5 (m, 5 H , 5 ' -H u n d N H C f f 2 C O ) , 3.70 (d, J = 10.5 Hz , 
2 H , E = C C H B H O ) , 2 . 6 2 - 2 . 4 7 (m, 4 H , C O C H 2 C H 2 C O ) , 2.24 (br. d, 
J = 7.5 Hz , 2 H , 4 -H v o n 25 -HO-Cho l ) , 2 . 1 7 - 0 . 9 (m mit s bei 8 = 
2.10, 2.02, 1.93, 1.13, 0.94, 70 H , C H 3 C O u n d H von 25 -HO-Cho l ) , 
0.87 (d, / = 6.7 Hz , 3 H , 21-H von 2 5 - H O - C h o l ) , 0.61 (s, 3 H , 19-
H von 2 5 - H O - C h o l ) . - " C - N M R (50.3 M H z , CDC1 3 ) : 8 = 172.21, 
171.60,170.41, 170.17,169.97,169.46, 168.73,139.56,122.56, 101.28, 
74.23, 70.96, 70.74, 70.46, 68.96, 68.10, 66.88, 61.04, 59.18, 56.58, 
55.97, 49.89, 44.34, 42.80, 42.24, 39.62, 37.98, 36.88, 36.50, 36.37, 
35.70, 31.81, 31.75, 30.56, 29.58, 29.25, 29.11, 28.18, 27.64, 24.20, 
20.94, 20.76, 20.67, 20.62, 20.52, 19.24, 18.61, 11.79. - F A B - M S : 
m/z(%) = 1676 (8) [ M + N a + ] , 1654 (4) [ M + H + ] , 1323 (3), 1305 
(23), 1169 (2), 1112 (31), 1070 (9), 1052 (27), 921 (25), 782 (12), 750 
(12), 367 (12), 331 (73), 109 (100). 

C 7 9 H 1 l 6 N 2 0 3 5 • 2 H 2 0 (1689.8) Ber. C 56.15 H 7.16 N 1.66 
Gef. C 56.42 H 7.15 N 1.66 

13) N"-[ 4-( 25-Hydroxy-5-cholesten-3ß-yloxy jsuccinyl J-N-J tris-
(ß-D-galactopyranosyloxymethyl)methylJglycinamid [ (Ga l ) 3 -TRIS-
G l y - S U C C - 2 5 - H O - C h o l , 6 g ] : Z u einer Lösung von 20 mg (12 
umol) 6 f in 5 ml M e O H gibt m a n a u s einer Spri tze bei 0 ° C 30 ul 
(30.3 mg, 0.95 m m o l ) wasserfreies H y d r a z i n . N a c h 4 t äg igem Ste­
henlassen bei — 2 0 ° C wird zweimal n a c h e i n a n d e r mi t je 2 ml Ace­
t o n versetzt u n d eingedampft . M a n reinigt d e n farblosen R ü c k s t a n d 
mit te ls S C [ C H C l 3 / M e O H / W a s s e r (54 :40 :6 ) ] u n d erhäl t farbloses, 
glasar t iges 6g. - Ausb . 5.0 m g (36%). - D C - C : R, = 0.48. -
[ot]2? = - 1 0 . 1 2 (c = 1 in D M S O ) . - ' H - N M R (400 M H z , 
[D,;] D M S O ) : 8 = 8.07 (t, / = 5.5 Hz , 1 H , N H ) , 7.08 (s, 1 H , N H ) , 
5.34 (m, 1 H , 6-H v o n 2 5 - H O - C h o l ) , 4.91 (d, J = 3.8 Hz, 3 H , O H ) , 
4.77 (br. s, 3 H , O H ) , 4.64 (t, J = 5.5 Hz , 3 H , O H ) , 4.43 (m mit d, 
J = 4.8 Hz , 4 H , O H u n d 3-H von 2 5 - H O - C h o l ) , 4 . 1 6 - 4 . 0 1 [m 
mi t d bei 8 = 4 .11, J = 7.0 Hz , s bei 8 = 4.06 u n d d bei 8 = 4.04 
(J = 10.5 Hz), 1 0 H , l ' - H , = C C t f A H O u n d O H von 2 5 - H O - C h o l ] , 
3.73 (d, J = 10.5 Hz , 3 H , = C C t f B H O ) , 3.67 (d, J = 5.5 Hz , 2 H , 
N H C H 2 C O ) , 3.61 (t-artiges m, 3 H , 4 ' -H) , 3 . 5 6 - 3 . 4 2 (m, 6 H , 6'-H), 
3 . 4 2 - 3 . 1 5 (m, 9 H , 2 ' - , 3 ' - u n d 5'-H), 2 . 4 7 - 2 . 3 9 (m, 4 H , 

1133 (20) [ M + H f ] , 1079 (2), 1061 (2), 971 (6), 953 (6), 899 (1), 809 
(3), 791 (3), 737 (1), 369 (100), 279 (36), 261 (65). 

C 5 5 H 9 2 N 2 0 2 2 • 3 H 2 0 (1187.4) Ber. C 55.64 H 8.32 N 2.36 
Gef. C 55.63 H 8.10 N 2.45 

Aus der zweiten F r a k t i o n isoliert m a n die M o n o a c e t y l - V e r b i n d u n g 
6c. - Ausb. 274 m g (25%) , S c h m p . 2 6 0 ° C (Zers.). - D C - C : R, = 
0.41. - F A B - M S : m/z = 1197 [ M + N a + ] . 

Die Abspa l tung der A c e t y l - G r u p p e erfolgt ähnl ich wie vo rans t e ­
hend für 6 a beschr ieben: Z u 200 m g 6 c (0.17 m m o l ) in 5 ml absol . 
M e O H gibt m a n bei — 2 0 ° C 5 ul (5.1 mg , 0.16 m m o l ) H y d r a z i n . 
N a c h 3tägigen Stehenlassen bei — 2 0 ° C arbe i te t m a n wie v o r a n ­
s tehend (Abschnit t 9) beschr ieben auf. S C [ C h l o r o f o r m / M e O H / 
Wasser (54:40:6)] liefert 6 b, dessen Eigenschaften (Schmp. , Rt) mi t 
denen des zuvor aus 6 a e rha l t enen 6 b übe re ins t immen . — A u s b . 
87 m g (45%). 

10) N*-[4-(5-Cholesten-3ß-yloxycarbonylmethylamino jsuccinyl] -
N-[tris (2,3,4,6-tetra-O-acetyl-ß-D-galactopyranosyloxymethyl) -
methylJglycinamid [ ( A c 4 G a l ) 3 - T R I S - G l y - S U C C - G l y - 0 - C h o l , 6 d ] : 
Zu einer L ö s u n g von 440 m g (0.33 m m o l ) 3 f u n d 222 m g (0.40 
mmol) 5d (Hydro t r i i luorace ta t ) in 50 ml D i c h l o r m e t h a n gibt m a n 
0.1 ml (0.5 m m o l ) N-E thy ld i i sop ropy lamin u n d 130 m g (0.5 m m o l ) 
E E D Q . N a c h 24s tdg . R ü h r e n bei 2 0 ° C wird e ingedampft u n d de r 
R ü c k s t a n d mi t P e n t a n vermischt . D a s farblose P r o d u k t wird mit te ls 
SC [ T o l u o l / E t O H (9:1)] gereinigt u n d ü b e r P 4 O 1 0 ge t rockne t . -
Ausb . 0.54 g (94%) , Schmp. 1 2 7 - 1 3 0 ° C . - D C - G : R f = 0.28. -
[ a ] 2 ? = - 2 2 . 9 (c = 1 in CHC1 3 ) . - ' H - N M R (400 M H z , CDC1 3 ) : 
8 = 6.76 (t, J = 5.0 Hz , 1 H , N H ) , 6.72 (t, J = 5.2 Hz , 1 H , N H ) , 
6.26 (s, 1 H , N H ) , 5.31 (dd, JyA. = 3.2 Hz , 7 4 . 5 . = L I Hz , 3 H , 
4 ' -H) , 5.29 (m, 1 H , 6-H von Chol) , 5.04 (dd, 7 2 > 3 . = 10.3 Hz , / n 2 = 
7.5 Hz , 3 H , 2 ' -H) , 4.97 (dd, 7 2 . 3 - = 10.3 Hz , 4 = 3.4 Hz , 3 H , 
3'-H), 4.58 (m, 1 H , 3-H von Chol) , 4.38 (d, / , . 2 . = 7.5 Hz , 3 H , 
l ' -H) , 4.12 (dd, 7 g c m . = 10.4 Hz, / 5 . 6 A . = 6.5 Hz , 6 ' -H A ) , 4.08 (d, 
J = 10.3 Hz , = C C t f A H O ) , 4.05 (dd, 7 g e m . = 10.4 Hz , J y f i w = 6.5 
Hz , 6 ' - H B , 9 H z u s a m m e n mit den Signalen bei 8 = 4.12 u n d 4.08), 
3.91 (t-art iges m, Jyfi. = 6.5 Hz , 5 H , 5 ' -H u n d N H C H 2 C O ) , 3.78 
(br. d, J = 5.1 Hz , 2 H , N H C H 2 C O ) , 3.69 (d, J = 10.3 Hz , 3 H , 
= C C H „ H O ) , 2.55 (s, 4 H , C O C H 2 C H 2 C O ) , 2 . 4 - 0 . 6 [ m mi t s bei 
8 = 2.08, 1.99, 1.98, 1.89, 0.94 u n d 0.60 sowie d bei 8 = 0.74 ( / = 
7.0 Hz), 0.69 ( / = 7.0 Hz) u n d 0.68 (J = 7.0 Hz), 79 H , C H 3 C O 
u n d H von C h o l ] . - " C - N M R (50.3 M H z , CDC1 3 ) : 8 = 172.37, 
172.29,170.38, 170.15, 169.97,169.48, 169.35, 169.05, 139.22, 122.85, 
101.27, 75.19, 70.68, 70.47, 68.99, 68.02, 66.92, 61.08, 59.33, 56.57, 
56.01, 49.88, 43.13, 42.20, 41.52, 39.60, 39.40, 37.88, 36.79, 36.51, 
36.07, 35.68, 31.79, 31.72, 31.06, 30 .1 ,28 .13 ,27 .91 ,24 .17 ,23 .71 , 22.74, 
22.48, 20.92, 20.73, 20.63, 20.58, 20.47, 19.19, 18.62, 11.76. 

C 8 1 H i , 9 N 3 0 3 5 • 3 H 2 0 (1748.9) Ber. C 55.63 H 7.20 N 2.40 
Gef. C 55.93 H 7.13 N 1.87 

11) N"- J4-(5-Cholesten-3 ß-yloxycarbonylmethylamino )-N-
Jtrisf ß-D-galactopyranosyloxymethyl) methyl Jsuccinyl Jglycinamid 
[ ( G a l ) 3 - T R I S - G l y - S U C C - G l y - 0 - C h o l , 6 e ] : Z u einer auf - 2 0 ° C ge­
küh l t en L ö s u n g von 316 m g (0.18 m m o l ) 6 d in 20 ml M e O H wer­
den un t e r s t a r k e m R ü h r e n l a n g s a m 75 ul (75.8 mg, 2.37 m m o l ) 
wasserfreies H y d r a z i n gegeben. M a n r ü h r t 6 h bei — 2 0 ° C u n d läß t 
d a n n 24 h bei — 2 0 ° C und 72 h bei 20 °C s tehen u n d arbei te t wie 
in Abschn i t t 9 beschr ieben auf. — Ausb . 80 mg (36%), S c h m p . 
220°C (Zers.). - D C - C : R, = 0.17. - M g 1 = - 1 4 . 8 (c = 0.25 in 
D M S O ) . - ' H - N M R (200 M H z , [ D 6 ] D M S O ) : 8 = 8.29 (s, 1 H , 
N H ) , 8.06 (s, 1 H, N H ) , 7.05 (s, 1 H , N H ) , 5.35 (br. s, 1 H, 6-H von 
Chol) , 4.89 (br. s, 3 H , OH) , 4.75 (br. s, 3 H , O H ) , 4.63 (br. s, 3 H , 
O H ) , 4.41 (m, 4 H , 3-H von C h o l u n d O H ) , 4 . 2 0 - 3 . 9 5 (m, 6 H , 1'-
H u n d = C C H A H O ) , 3.76 (s, 3 H , = C C H B H O ) , 3.63 (m, 7 H , 4 ' - H 
u n d N H C H 2 C O ) , 3.48 (s, 6 ' -H), 3 . 4 - 3 . 2 (m, 9 H , 2 ' - , 3 ' - u n d 5'-H), 
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C O C H 2 C H 2 C O ) , 2.25 (d, J = 8.0 Hz , 2 H , 4 -H von 2 5 - H O - C h o l ) , 
2.1 - 0 . 9 [ m mi t s bei 5 = 1.02, 0.98 u n d d bei 8 = 0.90 (J = 6.5 
Hz), 3 7 H , H von 2 5 - H O - C h o l ] , 0.65 (s, 3 H , H von 2 5 - H O - C h o l ) . -
1 3 C - N M R (100 M H z , [ D J D M S O ) : 5 = 171.81, 171.22, 169.02, 
139.59, 122.08, 104.49, 75.18, 73.31, 73.27, 70.73, 68.80, 68.16, 67.38, 
60.34, 59.68, 56.15, 55.62, 49.44, 48.62, 44.16, 42.37, 41.88, 39.20, 
37.66, 36.51, 36.21, 36.12, 35.26, 31.39, 31.30, 29.70, 29.43, 29.25, 
29.19, 27.83, 27.34, 23.90, 20.59, 20.27, 19.01, 18.59, 11.71. - F A B -
M S : m/z (%) = 1171 (6) [ M + N a + ] , 1149 (4) [ M + H + ] , 987 (2), 
969 (2), 807, (2), 753 (2), 691 (4), 663 (2), 645 (3), 551 (5), 423 (2), 385 
(3), 367 (22), 279 (10), 261 (19), 239 (13), 237 (10), 217 (40), 215 (14), 
181 (17), 131 (48), 109 (37), 93 (20), 91 (100). 

C A S - R e g i s t r y - N u m m e r n 

l b : 29022-11-5 / 2 b : 127619-22-1 / 3 c : 127619-23-2 / 3 c : 127619¬ 
24-3 / 3f: 127645-43-6 / 3 g : 127619-25-4 / 4 : 54714-11-3 / 5 a : 1510¬ 
21-0 / 5 b : 127619-26-5 / 5 c : 73670-11-8 / 5 d : 73670-26-5 / 5 e : 2140¬ 
46-7 / 6 a : 127619-21-0 / 6 b : 91202-79-8 / 6 c : 127619-27-6 / 6 d : 
127645-28-7 / 6 e : 127619-28-7 / 6f: 127619-29-8 / 6 g : 127619¬ 
30-1 / T R I S : 77-86-1 / B o c - G l y - O - T D O : 69668-06-0 / A c e t o b r o m ­
ga lac tose : 3068-32-4 / Cho les t e r in : 57-88-5 
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