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Moenomycin  A-Derivate,  Verfahren  zu  ihrer  Herstellung  und  ihre  Verwendung  als  Antibiotika. 

  Das  aus  Moenomycin  A  durch  Hydrierung  und  Ozono- 
lyse  bzw.  Oxydation  gewonnene  Antibiotikum  (3)  wird  durch 
sukzessive  Abspaltung  von  Zuckerbausteinen  in  eine  anti- 
biotisch  aktive  Verbindung  der  Formel  (7)  und  weiter  in 
antibiotisch  aktive  Verbindungen  der  Formeln  (8,  9  und  10) 
umgewandelt.  Verbindung  (8)  kann  auch  direkt  aus  (3)  ge- 
wonnen  werden. 





Aus  M o e n o m y c i n   A  d e r   S t r u k t u r   1  ( A n g e w a n d t e   C h e m i e   93 ,   1 3 0 ,  

1 9 8 1 ) ,   w i r d   gemäß  US  3  432  597  d u r c h   k a t a l y t i s c h e   H y d r i e -  

r u n g   D e k a h y d r o m o e n o m y c i n   A  d e r   F o r m e l   2  e r h a l t e n ,   das   n a c h  

d e r   d e u t s c h e n   P a t e n t a n m e l d u n g   P  32  21  7 3 2 . 3   (HOE  8 2 / F   1 2 2 )  

d u r c h   O z o n i s i e r u n g   u n t e r   A b s p a l t u n g   des   C h r o m o p h o r b a u -  

s t e i n s   A  in   d i e   a n t i b i o t i s c h   a k t i v e   V e r b i n d u n g   3  u m g e -  
w a n d e l t   w i r d ,   d i e   n o c h   d i e   im  M o e n o m y c i n   u r s p r ü n g l i c h  

e n t h a l t e n e n   Z u c k e r b a u s t e i n e   D - G a l a c t u r o n s ä u r e   ( B ) ,   N -  

A c e t y l - D - G l u c o s a m i n   ( C ) ,   D - G l u c o s e   (D) ,   N - A c e t y l - D - C h i n o -  

v o s a m i n   (E)  und  M o e n u r o n s ä u r e   (F)  e n t h ä l t .  

In  d e r   d e u t s c h e n   P a t e n t a n m e l d u n g   P  33  01  4 3 0 . 2   (HOE  8 3 / F   0 0 6 )  

w u r d e   b e s c h r i e b e n ,   daß  a u c h   d i e   s u k z e s s i v e   A b s p a l t u n g   d e r  

Z u c k e r b a u s t e i n e   D  und  B  von  d e r   V e r b i n d u n g   3  j e w e i l s   z u  

n e u e n   a n t i b i o t i s c h   a k t i v e n   V e r b i n d u n g e n   (7  und  8)  f ü h r t .  

Zur   A b s p a l t u n g   des   Z u c k e r b a u s t e i n s   D - G l u c o s e   (d)   aus   3 

w i r d   z u n ä c h s t   d u r c h   U m s e t z u n g   von  3  m i t   B e n z a l d e h y d   i n  

G e g e n w a r t   von  w a s s e r f r e i e m   Z i n k c h l o r i d   das   D i b e n z y l i d e n -  

D e r i v a t   5  und  d a r a u s   a n s c h l i e ß e n d   m i t   NaJ04   in   E s s i g s ä u r e  
u n t e r   A b s p a l t u n g   von  D  das   M o n o b e n z y l i d e n - D e r i v a t e  6   h e r -  

g e s t e l l t ,   das   w e i t e r h i n   d u r c h   k a t a l y t i s c h e   H y d r i e r u n g ,  

z w e c k m ä ß i g   m i t   P a l l a d i u m k o h l e ,   u n t e r   A b s p a l t u n g   des   B e n -  

z y l r e s t e s   in   d i e   g l u c o s e f r e i e   V e r b i n d u n g  7   ü b e r f ü h r t   w i r d .  

Die   a n s c h l i e ß e n d e   A b s p a l t u n g   des   Z u c k e r b a u s t e i n s   D - G a l a c -  

t u r o n s ä u r e   (B)  e r f o l g t   in   a n a l o g e r   W e i s e   aus   7  in   E s s i g -  

s ä u r e ,   w o b e i  8   e r h a l t e n   w i r d .  

Es  w u r d e   nun  ü b e r r a s c h e n d e r w e i s e   g e f u n d e n ,   daß  a u c h   d i e  

w e i t e r e   A b s p a l t u n g   des   Z u c k e r b a u s t e i n s   N - A c e t y l - D - C h i n o v o s -  

a m i n   (C)  a u s  8   m i t   NaJ04   in   E s s i g s ä u r e   u n t e r   B i l d u n g   v o n  

9   s o w i e   d i e   a n s c h l i e ß e n d e   A b s p a l t u n g   des   Z u c k e r b a u s t e i n s  

N - A c e t y l - D - G l u k o s a m i n   (E)  u n t e r   B i l d u n g   von  10  j e w e i l s   z u  

n e u e n   a n t i b i o t i s c h   a k t i v e n   V e r b i n d u n g e n   (9  und  10)  f ü h r t .  



G e g e n s t a n d   d e r   E r f i n d u n g   i s t   d a h e r   e i n e   V e r b i n d u n g   d e r  

F o r m e l   9 

und  e i n e   V e r b i n d u n g   d e r   F o r m e l   1 0  

G e g e n s t a n d   d e r   E r f i n d u n g - i s t   e b e n s o   e i n   V e r f a h r e n   z u r   H e r -  

s t e l l u n g   d e r   V e r b i n d u n g   d e r   F o r m e l   9,  d a d u r c h   g e k e n n z e i c h -  

n e t ,   daß   man  e i n e   V e r b i n d u n g   d e r   F o r m e l   8  

e i n e r   N a J O 4 - S p a l t u n g   u n t e r w i r f t .  

G e g e n s t a n d   d e r   E r f i n d u n g   i s t   e b e n s o   e i n   V e r f a h r e n   zu r   H e r -  

s t e l l u n g   d e r   V e r b i n d u n g   10  d a d u r c h   g e k e n n z e i c h n e t ,   daß  m a n  

e i n e   V e r b i n d u n g   d e r   F o r m e l   9  e i n e r   N a J O 4 - S p a l t u n g   u n t e r w i r f t .  

G e g e n s t a n d   d e r   E r f i n d u n g   s i n d   w e i t e r h i n   d i e   V e r w e n d u n g  

d e r   V e r b i n d u n g   d e r   F o r m e l   9  a l s   A n t i b i o t i k u m   und  d i e   V e r -  

w e n d u n g   d e r   V e r b i n d u n g   d e r   F o r m e l   10  a l s   A n t i b i o t i k u m .  



Die  R e a k t i o n s f o l g e n   w e r d e n   d u r c h   f o l g e n d e s   F o r m e l s c h e m a  

e r l ä u t e r t :  







Die   b e r e i t s   in   P  33  01  4 3 0 . 2   b e s c h r i e b e n e n   V e r b i n d u n g e n   7 

u n d  8   s o w i e   d i e   e r f i n d u n g s g e m ä ß e n   V e r b i n d u n g e n   9  und  10 

b e s i t z e n   g e g e n ü b e r   M o e n o m y c i n   A  v e r b e s s e r t e   S t a b i l i t ä t   u n d  

s i n d   a n t i b i o t i s c h   a k t i v ,   w i e   s i c h   aus   f o l g e n d e r   T a b e l l e  

e r g i b t :  

Die   in   d e r   B e s c h r e i b u n g   e r w ä h n t e n   S t u f e n   w e r d e n   d u r c h  

f o l g e n d e   B e i s p i e l e   e r l ä u t e r t :  



B e i s p i e l   1 

V a r i a n t e   a )  

1 4 , 6   g  M o e n o m y c i n   A  ( 1 )   und  4 , 5  g   Pd/C  (10  %  Pd;  4 ,2   m m o l )  

w u r d e n   in   350  ml  M e t h a n o l   b e i   45°C  u n t e r   W a s s e r s t o f f  

(180   b a r )   96  h  g e r ü h r t .   Nach  A b d e k a n t i e r e n   vom  K a t a l y s a -  

t o r   w u r d e   d r e i m a l   m i t   M e t h a n o l   g e w a s c h e n   und  n a c h   V e r e i -  

n i g e n   d e r   L ö s u n g e n   b e i   35°C  im  Vakuum  zu r   T r o c k n e   e i n g e -  

e n g t .   A u s b e u t e   an  D e k a h y d r o m o e n o m y c i n   (2)  14  g  (96  % ) .  

V a r i a n t e   b )  

1 3 , 0 9   g  M o e n o m y c i n   A  (1 ,   v e r u n r e i n i g t   m i t   D e s l i p i d o m o e n o -  

myci .n)   und  3 , 5 3   g  P t 0 2   w u r d e n   in   1 , 3  1   M e t h a n o l   u n t e r   Z u -  

g a b e   von  43  ml  E s s i g s ä u r e   b e i   R a u m t e m p e r a t u r   und  N o r m a l -  

d r u c k   u n t e r   W a s s e r s t o f f   48  h  g e r ü h r t .   Nach  A b d e k a n t i e r e n  

vom  K a t a l y s a t o r   w u r d e   v i e r m a l   m i t   M e t h a n o l   g e w a s c h e n   u n d  

a u f   220  g  HP-20  a u f g e g e b e n .   Die  E l u t i o n   e r f o l g t e   m i t   2  1 

W a s s e r ,   1  1  M e t h a n o l / W a s s e r   2 5 / 7 5 ,   1  1  M e t h a n o l / W a s s e r  

5 0 / 5 0   und  3  1  M e t h a n o l .   Die  M e t h a n o l - F r a k t i o n   w u r d e   z u r  

T r o c k n e   e i n g e e n g t   und  l i e f e r t e   8 , 0 4   g  (61  %)  D e k a h y d r o -  

m o e n o m y c i n   ( 2 ) .  



Zu  1 1 , 6 7   g  ( 7 , 4   m m o l )  2   in   300  ml  W a s s e r   w u r d e n   u n t e r   A r g o n  

2 6 , 6   g  ( 8 0 , 8   mmol)  K 3 F e ( C N ) 6   i n  3 0   ml  W a s s e r   und   1 6 , 7 2   g  

(121  mmol)  K2C03  in   30  ml  W a s s e r   u n t e r   R ü h r e n   b e i   0°C  z u g e -  

g e b e n .   I n n e r h a l b   von   0 , 5   h  w u r d e   a u f   R a u m t e m p e r a t u r   e r w ä r m t  

und   w e i t e r e   1 ,5   h  g e r ü h r t .   Die  S a l z e   w u r d e n   d u r c h   r e v e r s e d -  

p h a s e - C h r o m a t o g r a p h i e   (220  g  H P - 2 0 ,   L a u f m i t t e l :   1 , 5   1  W a s s e r  

und  2 , 2   1  M e t h a n o l )   e n t f e r n t .   E i n e n g e n   d e r   M e t h a n o l - L ö s u n g  

e r g a b   9 , 7   g  3   (88  % ) .  

B e i s p i e l   3 

Zu  e i n e r   L ö s u n g   von  1 , 3 4   g  ( 9 , 9   mmol)  w a s s e r f r e i e m   Z i n k -  

c h l o r i d   in  3  ml  (28  mmol)  B e n z a l d e h y d   w u r d e n   1 , 0 6   g  
( 0 , 7 2   mmol)  3,  g e l ö s t   in   3  ml  t r o c k e n e m   DMSO,  b e i   9 0 ° C  

u n t e r   A r g o n   z u g e g e b e n   und  52  h  b e i   9 0  -   95°C  g e r ü h r t .   D i e  

d u n k e l b r a u n e   R e a k t i o n s l ö s u n g   w u r d e   d u r c h   r e v e r s e d - p h a s e -  

C h r o m a t o g r a p h i e   (70  g  H P - 2 0 ,   L a u f m i t t e l   200  ml  W a s s e r ,  

150  ml  M e t h a n o l / W a s s e r   1 : 1 ,   200  ml  M e t h a n o l / W a s s e r   6 : 4 ,  

100  ml  M e t h a n o l / W a s s e r   7 : 3   und  c a .   1000  ml  M e t h a n o l )   v o r -  

g e r e i n i g t .  

1416  mg  d e s   l y o p h i l i s i e r t e n ,   d u n k e l g e l b e n   M e t h a n o l - E l u a t s  

w u r d e n   a u f   5  g  K i e s e l g e l   a u f g e z o g e n   und  m i t   dem  L a u f m i t t e l  

C h l o r o f o r m / M e t h a n o l / W a s s e r   1 0 : 6 : 1   an  280  g  K i e s e l g e l  

" M e r c k "   ( S ä u l e   Typ  C)  g e t r e n n t   ( F r a k t i o n s v o l u m e n   c a .   12  m l )  

D i e  5   e n t h a l t e n d e n   F r a k t i o n e n   3 7  -   66  w u r d e n   e r n e u t   u n t e r  

den  g l e i c h e n   B e d i n g u n g e n   g e t r e n n t .   Die   G e s a m t a u s b e u t e   a n  5  

b e t r u g   92  mg  (8  % ) .  



B e i s p i e l  4  

200  mg  ( 0 , 1 2   m m o l )  5   w u r d e n   i n n e r h a l b   von  45  min  zu  1200  µ l  

e i n e r   L ö s u n g   von   200  mg  ( 0 , 9 3   mmol)  N a J O 4 ,  2 6 0   mg  N a t r i u m -  

a c e t a t   3  H20  und  c a .   2 , 4   ml  50 %  E s s i g s ä u r e   z u g e g e b e n  

und   5  h  b e i   3 8  -   40°C   u n t e r   L i c h t a u s s c h l u ß   g e r ü h r t .   W ä h r e n d  

d e r   R e a k t i o n   b i l d e t e   s i c h   e i n   o r a n g e f a r b e n e r   N i e d e r s c h l a g .  

Zur   A b t r e n n u n g   d e r   S a l z e   w u r d e   d i e   R e a k t i o n s m i s c h u n g   a u f  

e i n e   H P - 2 0   r e v e r s e d - p h a s e   S ä u l e   a u f g e t r a g e n   und  z u e r s t  

m i t   70  ml  W a s s e r ,   d a n n   m i t   c a .   400  ml  M e t h a n o l   e l u i e r t .  

Nach   L y o p h i l i s i e r e n   w u r d e n   170  mg  (85  %)  e i n e s   u n p o l a r e r e n  

P r o d u k t e s   ( R f - W e r t   0 , 3 3   f ü r   C h l o r o f o r m / M e t h a n o l / W a s s e r  

1 8 : 1 1 : 2 , 7 )   e r h a l t e n .  

95  mg  ( 0 , 0 6 3   mmol)   d i e s e s   O x i d a t i o n s p r o d u k t e s   w u r d e n   z u  

240  µl  e i n e r   L ö s u n g   a u s   470  µl  ( 6 , 2   mmol)  N , N - D i m e t h y l -  

h y d r a z i n ,   1 ,4   ml  I s o p r o p y l a l k o h o l   und  c a .   2 , 8   ml  2n  H2SO4 

( p H - W e r t   d e r   L ö s u n g :   4 , 0 )   z u g e g e b e n   und  2 , 5   g  b e i   R a u m -  

t e m p e r a t u r   und  1  h  b e i   8 0  -   90°C  g e r ü h r t .   Der  R e a k t i o n s -  

a n s a t z   w u r d e   m i t   5  ml  W a s s e r   v e r s e t z t   und  l y o p h i l i s i e r t .  

Nach   A u f z i e h e n   a u f   c a .   0 , 5   g  K i e s e l g e l   " M e r c k "   w u r d e   m i t  

dem  L a u f m i t t e l   C h l o r o f o r m / M e t h a n o l / W a s s e r   1 0 : 6 : 1   an  60  g  

K i e s e l g e l   ( S ä u l e   Typ  B)  g e t r e n n t .   Es  w u r d e n   35  mg  (43  % )  6  

e r h a l t e n   ( R f - W e r t   0 , 3   f ü r   C h l o r o f o r m / M e t h a n o l / W a s s e r  

1 8 : 1 1 : 2 , 7 ) .  

B e i s p i e l   5 

180  mg  ( 0 , 1 2 6   mmol)  6  w u r d e n   in  0 , 5   ml  M e t h a n o l   und  4  m l  

E s s i g s ä u r e   g e l ö s t   und   b e i   R a u m t e m p e r a t u r   n a c h   Z u g a b e   v o n  

200  mg  P d / C   (10  %)  44  h  u n t e r   W a s s e r s t o f f   h y d r i e r t .  D i e  

R e a k t i o n   v e r l i e f   d ü n n s c h i c h t c h r o m a t o g r a p h i s c h   ( C h l o r o f o r m /  

M e t h a n o l / W a s s e r   1 8 : 1 1 : 2 , 7 )   n a h e z u   e i n h e i t l i c h .   Nach   m e h r -  

m a l i g e m   W a s c h e n   d e s   K a t a l y s a t o r s   m i t   M e t h a n o l   w u r d e   e i n -  

g e e n g t   und   l y o p h i l i s i e r t .   Es  w u r d e n   1 8 6 , 4   mg  (100  %)  d e s  

P r o d u k t e s   7  ( R f - W e r t   0,1  f ü r   C h l o r o f o r m / M e t h a n o l / W a s s e r  

1 8 : 1 1 : 2 , 7 )   e r h a l t e n .  



B e i s p i e l   6  

Zu  165  mg  ( 0 , 1 2   mmol)  in  0 , 6   ml  W a s s e r   g e l ö s t e m   7  w u r d e n  

300  µl  e i n e r   L ö s u n g   b e s t e h e n d   a u s   200  mg  ( 0 , 9 3   m m o l )  

N a J O 4 ,   260  mg  N a t r i u m a c e t a t  ·   3  H20  und  2 ,4   ml  50  %  E s s i g -  

s ä u r e   z u g e g e b e n   und  b e i   2 5 ° C  2   h  g e r ü h r t .   N a c h  2   h,   6  h ,  

19  h ,   21  h,  25  h  und  30  h  w u r d e n   j e w e i l s   150  µ l ,   190  µ l ,  

150  µ l ,   100  µ l ,  2 0 0   µl  und  300  µl  d e r   NaJO4  e n t h a l t e n d e n  

L ö s u n g   z u g e g e b e n   und  d i e   T e m p e r a t u r   n a c h   1 0 , 5   h  a u f   3 0 ° C  

und  n a c h   25  h  a u f   40°C  e r h ö h t .   N a c h   44  h  R e a k t i o n s d a u e r  

w u r d e n   N a t r i u m m e t a p e r j o d a t   und   N a t r i u m a c e t a t   ü b e r   e i n e  

HP-20   r e v e r s e d - p h a s e   S ä u l e   a b g e t r e n n t .   Die   E l u t i o n   m i t  

c a .   5 0 0  m l   M e t h a n o l   e r g a b   n a c h   E i n e n g e n   122  mg  (74  %) 

P r o d u k t g e m i s c h .  

Z u  d e r   S u s p e n s i o n   von  122  mg  d i e s e s   P r o d u k t g e m i s c h e s   i n  

700  µl  I s o p r o p y l a l k o h o l   w u r d e n   260  µl  e i n e r   L ö s u n g   b e -  

s t e h e n d   a u s   470  µl  N , N - D i m e t h y l h y d r a z i n ,   1 ,4   ml  I s o p r o p y l -  

a l k o h o l   und   2 , 5   ml  2n  H2SO4  ( p H - W e r t   d e r   L ö s u n g :   4 , 0  -   4 , 5 )  

z u g e g e b e n   und  1  h  b e i   50°C  und  1  h  b e i   8 0  -   85°C  g e r ü h r t .  

Nach   A u f z i e h e n   a u f   1  g  K i e s e l g e l   w u r d e   e i n   60  g  K i e s e l g e l  

" M e r c k "   ( S ä u l e ,   Typ  B)  m i t   dem  L a u f m i t t e l   C h l o r o f o r m /  

M e t h a n o l / W a s s e r   1 8 : 1 1 : 2 , 7   g e t r e n n t   und  66  mg  (45  %)  d e r  

S u b s t a n z   8  ( R f - W e r t   0 , 21   f ü r   C h l o r o f o r m / M e t h a n o l / W a s s e r  

1 8 : 1 1 : 2 , 7 )   e r h a l t e n .  

B e i s p i e l   7 

1 ,0   g  ( 0 , 7   m m o l )  3   w u r d e   p o r t i o n s w e i s e   f e s t   zu  e i n e r   L ö s u n g  

von   1 ,0   g  ( 4 , 7   mmol)  N a J O 4 ,   1 ,3   g  N a t r i u m a c e t a t   3  H20  i n  

12  ml  50 %  E s s i g s ä u r e   z u g e s e t z t .   U n t e r   L i c h t a u s s c h l u ß   w u r d e  

2  h  b e i   40°C  g e r ü h r t .   A n s c h l i e ß e n d   w u r d e   d e r   b r ä u n l i c h   g e -  

. f ä r b t e   R e a k t i o n s e i n s a t z   d u r c h   r e v e r s e d - p h a s e - C h r o m a t o -  

g r a p h i e   (40  g  H P - 2 0 ;   L a u f m i t t e l :   600  ml  W a s s e r   und  600  m l  

M e t h a n o l )   g e r e i n i g t .   Nach   E i n e n g u n g   und  L y o p h i l i s i e r e n  

w u r d e n   aus   d e r   M e t h a n o l l ö s u n g   830  mg  O x i d a t i o n s p r o d u k t e  

e r h a l t e n .   687  mg  d i e s e s   G e m i s c h e s   w u r d e n   p o r t i o n s w e i s e  

zu  3  ml  e i n e r   L ö s u n g   von   940  µl  N , N - D i m e t h y l h y d r a z i n   u n d  



2 , 8   ml  2 - P r o p a n o l   i n  6 , 4   ml  2n  H2SO4  (pH:  4 , 5 )   z u g e g e b e n .  

Es  w u r d e   3  h  b e i   85°C  g e r ü h r t .   Nach   A b k ü h l e n   w u r d e   d u r c h  

r e v e r s e d - p h a s e - C h r o m a t o g r a p h i e   (40  g  H P - 2 0 ;   L a u f m i t t e l :  

600  ml  W a s s e r ,   600  ml  M e t h a n o l )   g e r e i n i g t .   D ie   M e t h a n o l -  

l ö s u n g   w u r d e   e i n g e d a m p f t   und   l y o p h i l i s i e r t .   Z w e i m a l i g e  

S ä u l e n c h r o m a t o g r a p h i e   an  K i e s e l g e l   " M e r c k "   ( S ä u l e  B ,  

L a u f m i t t e l :   C h l o r o f o r m / M e t h a n o l / W a s s e r   1 0 : 6 : 1 )   e r g a b  

311  mg  (47  %)  8 .  

B e i s p i e l   8 

2 , 3 5   g  ( 2 ,O   m m o l )  8   w u r d e   p o r t i o n s w e i s e   f e s t   zu  e i n e r   L ö -  

s u n g   von   1 , 8 4   g  ( 8 , 6   mmol)  N a J 0 4 ,   2 , 41   g  ( 1 7 , 7   m m o l )  

N a O A c · 3   H20  in   21  ml  50  %  E s s i g s ä u r e   z u g e s e t z t .   U n t e r  

L i c h t a u s s c h l u ß   w u r d e   z w e i   S t u n d e n   b e i   R a u m t e m p e r a t u r   g e -  
r ü h r t .   D u r c h   r e v e r s e d - p h a s e - C h r o m a t o g r a p h i e   (50  g  H P - 2 0 ;  

e r s t   700  ml  W a s s e r ,   d a n n   1 ,5   1  M e t h a n o l )   w u r d e n   d i e   a n o r -  

g a n i s c h e n   S a l z e   a b g e t r e n n t .   E i n e n g e n   und  L y o p h i l i s i e r e n  

d e r   M e t h a n o l l ö s u n g   l i e f e r t e   1 , 7 6   g  h e l l g e l b e s   Ö x i d a t i o n s -  

p r o d u k t .  

1 , 7 6   g  d i e s e r   S u b s t a n z   w u r d e n   p o r t i o n s w e i s e   zu  6  ml  e i n e r  

L ö s u n g   v o n   940  µl  N , N - D i m e t h y l h y d r a z i n   und  2 .8   ml  2 - P r o p a -  

n o l   i n   6 ,4   ml  2n  H2SO4  (pH  4 , 5 )   g e g e b e n .   Man  r ü h r t e   3  h  

b e i   8 0  -   85°C   und  t r u g   n a c h   A b k ü h l e n   d i e   d u n k e l b r a u n e  

L ö s u n g   a u f   e i n e   H P - 2 0 - S ä u l e   a u f .   Man  e l u i e r t e   d i e   S a l z e  

m i t   600  ml  W a s s e r ,   d i e   P r o d u k t e   m i t   1 ,2   1  M e t h a n o l .   E i n -  

e n g e n   und  L y o p h i l i s i e r e n   d i e s e r   P h a s e   e r g a b   1 . 4 8   g  R o h -  

p r o d u k t .  

P r ä p a r a t i v e   S c h i c h t c h r o m a t o g r a p h i e   an  75  g  K i e s e l g e l   ( W o e l m  

6 3  -   100  µ,  L a u f m i t t e l   C h l o r o f o r m / M e t h a n o l / W a s s e r   1 0  :   6  :   1) 

l i e f e r t e   1 , 0 2   g  (52  %)  9 .  

Zwei   N a c h t r e n n u n g e n   an  K i e s e l g e l - S ä u l e n   m i t   d e m s e l b e n   L a u f -  

m i t t e l  e r b r a c h t e   aus   210  mg  P r o d u k t   6 9 , 8   mg  a n a l y t i s c h  

r e i n e   S u b s t a n z .  

1 3 C - N M R - S p e k t r u m :   F i g u r   1 



B e i s p i e l   9 

940  mg  ( 0 , 9 6   m m o l )  9   w u r d e n   z w e i   S t u n d e n   im  D u n k e l n   b e i  

R a u m t e m p e r a t u r   m i t   e i n e r   L ö s u n g   aus   974  mg  ( 4 , 6   m m o l )  

N a J 0 4 ,   1 , 2 8   g  N a O A c · 3   H20  in   11  ml  50  %  E s s i g s ä u r e   g e r ü h r t .  

A u f a r b e i t u n g   ü b e r   e i n e   r e v e r s e d - p h a s e - S ä u l e   (25  g  H P - 2 0 ,  

L a u f m i t t e l   400  ml  W a s s e r ,   d a n n   1 ,5   1  M e t h a n o l )   e r g a b   n a c h  

E i n e n g e n   und  L y o p h i l i s i e r e n   d e r   M e t h a n o l l ö s u h g   648  mg  g e l b e  

S u b s t a n z .  

620  mg  d i e s e s   P r o d u k t s   w u r d e n   m i t   4  ml  e i n e r   L ö s u n g   a u s  

940  µl  N , N - D i m e t h y l h y d r a z i n   und  2 , 8   ml  2 - P r o p a n o l   in   6 ,4   m l  

2n  H2SO4  (pH  4 , 5 )   e r s t   e i n e   S t u n d e   b e i   R a u m t e m p e r a t u r ,  

d a n n   z w e i   S t u n d e n  b e i   8 0  -   85°   C  g e r ü h r t .   Nach   A b k ü h l e n  

und  A u f t r a g e n   a u f   e i n e   H P - 2 0 - S ä u l e   (25  g)  w u r d e n   d i e   S a l z e  

m i t   300  ml  W a s s e r ,   d i e   P r o d u k t e   m i t   1 ,5   1  M e t h a n o l   e l u i e r t .  

Aus  d e r   M e t h a n o l p h a s e   w u r d e n   n a c h   L y o p h i l i s i e r e n   0 , 5 4   g  
h e l l b r a u n e s   P r o d u k t   e r h a l t e n .  

P r ä p a r a t i v e   S c h i c h t c h r o m a t o g r a p h i e   an  K i e s e l g e l   ( M e r c k   B -  

S ä u l e ,   L a u f m i t t e l   C h l o r o f o r m / M e t h a n o l / W a s s e r   1 0  :   6  :   1)  

e r g a b   138  mg  10  (19  %)  n e b e n   296  mg  9   (31  % ) .  

Zwei   N a c h t r e n n u n g e n   ü b e r   B - S ä u l e n   m i t   dem  L a u f m i t t e l   C h l o r o -  

f o r m / M e t h a n o l / W a s s e r   1 7 , 5  :   7 , 5  :   1  e r b r a c h t e n   a u s   138  mg 
10  60,3  mg  a n a l y t i s c h   r e i n e   S u b s t a n z .  

13  
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1.  V e r b i n d u n g   d e r   F o r m e l  9  

2.  V e r b i n d u n g   d e r   F o r m e l  1 0  

3.  V e r f a h r e n   z u r   H e r s t e l l u n g   d e r   V e r b i n d u n g   d e r   F o r m e l   9 

n a c h   A n s p r u c h   1,  d a d u r c h   g e k e n n z e i c h n e t ,   daß  man  e i n e  

V e r b i n d u n g   d e r   F o r m e l  8  

e i n e r   N a J O 4 - S p a l t u n g   u n t e r w i r f t .  

4.  V e r f a h r e n   z u r   H e r s t e l l u n g   d e r   V e r b i n d u n g  1 0   n a c h   A n -  

s p r u c h   2,  d a d u r c h   g e k e n n z e i c h n e t ,   daß  man  e i n e  V e r b i n d u n g  



d e r   F o r m e l  9   n a c h   A n s p r u c h   1  e i n e r   N a J O 4 - S p a l t u n g  u n t e r -  
w i r f t .  

5.  V e r w e n d u n g   d e r   V e r b i n d u n g   d e r   F o r m e l  9   n a c h   A n s p r u c h   1 

a l s   A n t i b i o t i k u m .  

6 .  V e r w e n d u n g   d e r   V e r b i n d u n g   d e r   F o r m e l   10  n a c h   A n s p r u c h   2 

a l s   A n t i b i o t i k u m .  
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