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LAuch ein gelehrter Mann
Studiert so fort, weil er nicht anders kann.
So baut man sich ein maBig Kartenhaus,

Der gréBte Geist bauts doch nicht véllig aus.” 11
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1 Zusammenfassung

Ziel der vorliegenden Arbeit war die Darstellung und Charakterisierung verschiedener am-
phiphiler Glycolipide auf Basis von Monosacchariden und deren Untersuchung auf thermo-
trope Flussigkristallinitat sowie ihrer antimikrobiellen Eigenschaften. Ausgehend von der
antimikrobiell wirksamen Modellsubstanz 1,2-Octandiol wurden amphiphile Glycolipide mit
ahnlichem HLB-Wert gefunden, die bereits bei fast zwei GréBenordnungen geringeren Kon-
zentrationen wirksam waren. Es konnte auch gezeigt werden, dass bereits einige Vorlaufer-
verbindungen (Aglycone) iiber eine gewisse antimikrobielle Aktivitat verfiigen, die ebenfalls
unter der Konzentration der Modellsubstanz liegen. Ein niedriger HLB-Wert der hier dar-
gestellten glycosidischen amphiphilen Verbindungen kann ein Indikator fiir eine zu groBe
Lipophilie und damit schlechter Wasserloslichkeit und geringer antimikrobieller Aktivitat
sein, jedoch korreliert der HLB-Wert nicht direkt mit der MIC dieser Stoffe.

Die synthetisierten Aglycone waren die exo-Isosorbidether und endo-Isosorbidether 1 sowie
der Isoididether 2c. Das Aglycon tragt somit eine starre gewinkelte Spacereinheit, die ei-
ne geknickte kalamitische Struktur erzwingt. Als polare Kopfgruppen wurden verschieden
stark polare Pyranoside mit zwei bis vier Hydroxygruppen sowie unterschiedlicher Konsti-
tution und Konfiguration gewahlt. Diese biogenen Rohstoffe sind somit nachhaltig. Die
Aglycone jedoch tragen eine hydrophobe Kette, die auf der gewahlten Syntheseroute nicht

biogen ist.

Viele der dargestellten Glycolipide wiesen lyotrope, manche thermotrope Flissigkristallinitat
auf. Es konnte gezeigt werden, dass die in dieser Arbeit synthetisierten, antimikrobiell
wirksamen Glycolipide sehr oft auch eine lyotrop lamellare Fliissigkristallinitat in polaren
Losungsmitteln aufwiesen. Die untersuchten smektischen bzw. lamellaren Phasen wiesen
einen Schichtabstand von ca. 4 nm auf. Die Schichtdicke ist somit nur halb so groB wie
die der Phospholipid-Doppelschicht der Bakterienmembran bei dhnlichem lamellaren Auf-
bau. Die Bildung lamellarer lyotroper Mesophasen kann ein Indikator fiir eine antibakterielle
Wirksamkeit sein, jedoch konnten auch Verbindungen gefunden werden, die antibakteriell

wirksam sind und keine Lyotropie mit polaren Losungsmitteln aufwiesen.
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Eine Vorhersage der lyotropen Fliissigkristallinitat anhand der
Molekiilstruktur ist schwierig. Eine Korrelation der Lyotro-
pie dieser Glycolipide mit der MIC konnte jedoch gefunden
werden. Es kann festgehalten werden, dass eine Struktur-

Wirkungs-Beziehung zwischen lamellarer Fliissigkristallinitat

und antimikrobieller Wirkung auf Grund Membranwechselwir-
kungen sehr wahrscheinlich ist. Diese schwachen Amphiphile konnen somit unter Umstanden
die hydrophil /hydrophob Balance einer Bakterienmembran beeintrachtigen. Die Bildung lyo-
troper Phasen mit DMSO der dargestellten Galactoside 16 korreliert mit der MIC. Einige
dargestellte Glucoside zeigten ebenfalls lyotropes Verhalten mit DMSO wie die Galactosi-
de, jedoch ist von diesen Glucosiden nur 15c antibakteriell wirksam. Von den wirksamen
Xylosiden zeigte nur 17h mehrere lyotrope Mesophasen mit DMSO wie die vorherigen Ver-

bindungen.

Die Messungen zur Kleinwinkelrontgenbeugung zeigten,
dass sich die gebildeten smektischen und lamellaren Pha-
sen in der Art einer naturdhnlichen Doppelmembran an- 0 "
ordnen. Zusatzliche Messungen an Einkristallen nicht HO@% . HO/H\
thermotroper aber ahnlicher Glycolipide bestatigten die

Anordnung in interdigitierenden Doppelschichtsystemen.

Mit einer MIC < 10 pg-mL~! waren die Verbindungen 14d, 16¢, 17c,d und 19b—d h,i am
effektivsten. Wobei nur die Verbindungen 16¢ und 17c,d eine sehr gute Wasserloslichkeit
bei Raumtemperatur zeigten. Die Aglycone 3b und 3c wiesen bereits eine antibakterielle

Aktivitat bei 20 pg-mL~! auf.



2 Abstract

The aim of this work was the synthesis, characterization and examination of various sugar-
based amphiphilic glycolipids for their thermotropic and lyotropic liquid crystal and anti-
microbial properties. Starting from the antimicrobial model substance 1,2-octanediol, am-
phiphilic sugars with similar HLB-values were found, which are already effective at almost
two orders lower concentrations. It was also shown that some precursor compounds already
exhibit some antibacterial activity, which are also below the concentration of the model
substance. The HLB-value of glycosidic amphiphilic compounds can be an indicator of ex-
cessive lipophilicity and thus poor water solubility and low antimicrobial activity, but the

HLB-value does not correlate directly with the MIC.

Synthesized aglycons were exo-isosorbidethers and endo-isosorbidethers 1 but also the isoidi-
dether 2c. The aglycon thus carries a rigid angled spacer unit that enforces a bent calamitic
shape. As polar head groups, pyranosides of different polarities were chosen, with two to
four hydroxy groups and different constitution and configuration. These biogenic raw ma-
terials are therefore sustainable. The aglycones, however, carry a non-biogenic hydrophobic

chain with the chosen synthesis route.

Many of the synthesized glycolipids showed lyotropic, some thermotropic liquid crystal beha-
vior. The antimicrobial effective glycolipids synthesized in this work often showed lyotropic
lamellar behavior with polar solvents. The investigated smectic respectively lamellar phases
had a layer spacing of approximately 4 nm. The layer thickness is thus only half the width
of the phospholipid bilayer of bacterial membranes with comparable lamellar structure. The
formation of lamellar phases can be an indicator of antibacterial efficacy, but compounds
were also found to be antimicrobial effective and did not exhibit lyotropic bahavior with

polar solvents.
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Prediction of lyotropic phase behavior based on the molecular
structure is difficult. However, a correlation of the lyotropic
property of these glycolipids with the MIC could be found. It
can be concluded that a structure-activity relationship bet-

ween the formation of a lamellar phase and an antibacterial

effect due to membrane interactions is very likely. Thus, the-
se weak amphiphiles can possibly affect the hydrophilic/hydrophobic balance of a bacterial
membrane. Concerning the galactosides 16 the lyotropic phase formation in contact with
DMSO corrlelates with the MIC. Some glucosides also show lyotropic phase behavior with
DMSO like the galactosides, but of these glucosides only 15c is antimicrobial effective.
Of the effective xylosides, only 17h shows multiple lyotropic phases with DMSO like the

previous compounds.

The SAXS-measurements show the formation of smectic

and lamellar mesophases in the kind of a membranes akin 19¢

O

to lipid bilayers found in nature. Additional measurements 0

o
of single crystal X-ray crystallography of non thermotropic HOW ) O/H\

HO

but similar glycolipids confirm the arrangement in interdi-

gitating bilayer systems.

With a MIC < 10 pg-mL~! compounds 14d, 16¢, 17c,d and 19b-d,h,i showed the highest
antibacterial efficacy. Whereby only the compounds 16c¢c and 17c,d showed a very good
water solubility at room temperature. The aglycons 3b und 3c already showed antibacterial

activity at 20 pg-mL~1.



3 Einleitung

Flissigkristalle treten in allen Erscheinungsformen der biotischen Natur (griechisch bios,
,Leben") auf. Ohne Flussigkristalle wére das Leben nicht vorstellbar. Jedes Lebewesen,
jedes Tier und jede Pflanze besteht aus Zellen. Diese Zellen miissen eine Trennung ihrer
selbst von der sie umgebenen abiotischen Natur vornehmen. Diese Abgrenzung des orga-
nisierten und geordneten Zellinneren gegen die entropiegetriebene AuBenwelt erfiillen die
Zellmembranen. Physikalisch betrachtet handelt es sich bei Membranen um Flissigkristalle.
GleichermaBen wird das Cytoplasma durch Membranen in Organelle und Kompartimente
unterteilt, um in diesen spezielle Prozesse und Reaktionen unabhangig von der weiteren
Umgebung, dem Cytosol, ablaufen zu lassen. Die Biomembranen bestehen im Wesentlichen
aus amphiphilen Molekiilen, den Lipiden (siehe auch Kapitel 4.3). Sie sind semipermeabel,
um einen selektiven Austausch von Nahr- und Abfallstoffen sowie Metaboliten mit der Um-

gebung zu erméglichen.® 4

Entdeckt wurde das ungewohnliche Verhalten der Flissigkristallinitait vom Chemiker und

Botaniker Friedrich Reinitzer an Cholesterinestern im Jahre 1888:[°!

»Die Substanz zeigt zwei Schmelzpunkte, wenn man sich so ausdriicken darf.
Bei 145.5 °C schmilzt sie zu einer triiben, jedoch vollig fliissigen Flissigkeit.
Dieselbe wird erst bei 178.5 °C plotzlich vollig klar. LaBt man sie abkiihlen,
so tritt zunachst eine violette und blaue Farberscheinung auf, die aber rasch
verschwindet, worauf die Masse milchig triibe, aber flissig bleibt. Beim weiteren
Abkiihlen tritt dann abermals die violette und blaue Farbung auf und gleich

darauf erstarrt die Substanz zu einer weiBen, krystallinischen Masse.”

In Korrespondenz mit Otto Lehman, seines Zeichens Physiker und einer der bekanntesten
Kristallforscher seiner Zeit, konnte Friedrich Reinitzer thermotropes fliissigkristallines Ver-
halten an Cholesterylbenzoaten nachweisen. Da er die unterschiedlichen Schmelzpunkte und
die Einwirkung auf polarisiertem Licht als Mesophase richtig deutete, gilt Otto Lehman als

Begriinder der Fliissigkristallforschung. Er pragte den Begriff der Fliissigkristalle.l® 7]
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Flussigkristalline Mesophasen sind im Allgemeinen durch ihre Orientierungsfernordnung
bei gleichzeitigem Fehlen einer Positionsfernordnung charakterisiert. Im Gegensatz zu den
Flussigkristallen haben plastische Kristalle keine Orientierungsfernordnung aber eine Posi-
tionsfernordnung. Tritt weder Positions- noch Orientierungsfernordnung auf, so handelt es

sich um eine gewshnliche isotrope Fliissigkeit.!®!

Flissigkristalline Verbindungen lassen sich anhand verschiedener Unterscheidungskriteri-
en klassifizieren. Wird die Mesophase durch einen externen Faktor induziert - Tempe-
ratur, Druck oder Loésungsmittel - spricht man je nach Faktor von thermotropen, baro-
tropen oder lyotropen Mesophasen, wobei eine Verbindung mehrere dieser Eigenschaften
tragen kann. Ein Molekiil kann demnach eine thermotrope Mesophase zeigen, sich bei
Losungsmittelkontakt aber auch gleichzeitig lyotrop flissigkristallin verhalten. Abbildung 4.2
zeigt die Einteilung der Flissigkristalle in lyotrop und thermotrop. Eine weitere Unterteilung
ist ausgehend von der chemischen Struktur moglich. Betrachtet man die duBere Form kann
eine Verbindung kalamitisch (stabchenférmig) oder diskotisch (plattchenférmig) sein. Im
Hinblick auf die Funktionalitaiten und damit einhergehend die Polaritaten lasst sich eine

Verbindung auch in amphiphil und monophil einstufen.° ]

Diese physikalische Ambivalenz der Anisotropie lasst sich durch Selbstorganisationspro-
zesse innerhalb der Flissigkeit erklaren. Amphiphile Molekiile zeigen einen hohen Grad
an gerichteter Selbstorganisation, hervorgerufen durch Dipol-Krafte und Van-der-Waals-
Wechselwirkungen, die zur Ausbildung von lyotropen fliissigkristallinen Mesophasen fiihrt,
wahrend die Selbstorganisation thermotroper Flissigkristalle von der Form der kalamiti-
schen oder diskotischen Molekiile herriihrt. Die Bildung einer lyotropen Mesophase ist auch

abhangig von der Art und der Konzentration des Lésungsmittels. & 10 11]

Diese Vielfalt an Begrifflichkeiten und Einteilungen spiegeln insgesamt die Diversitat der

iiber 100000 heute bekannten fliissigkristallinen Verbindungen wider.['? 131

Die akademische Grundlagenforschung, wie auch die industrielle Forschung, verfolgt seit
einigen Jahren mit groBer werdendem Interesse die Entwicklung von nachhaltigen Platt-
formchemikalien aus erneuerbaren Ressourcen. Antreiber dieser Entwicklung ist die wohlbe-
griindete Vermutung, dass bei weiter wachsender Weltbevolkerung und Wohlstandsentwick-
lung die Nachfrage nach Mineral6l nicht mehr durch das Angebot gedeckt werden kann.
Es besteht somit ein groBes Interesse daran, einen geschlossenen Kohlenstoffkreislauf zu

etablieren. Die effiziente Nutzung von Biomasse fiir zukiinftige Produktionstechnologien ist
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hierbei entscheidend. Alternative Quellen von multifunktionalen building blocks fiir die syn-

thetische Chemie im industriellen GroBmaBstab sind von erheblichem Interesse.[** 151

Sorbitol zahlt mit 500 kt/a zu den Top 10 der Chemikalien, die in naher Zukunft petro-
chemische Produkte fiir den Aufbau komplexerer Bestandteile in Spezialanwendung und
Produkten oder fir Feinchemikalien verdrangen konnen. Polysaccharide wie Stéarke oder
Cellulose lassen sich durch Depolymerisation inD-Glucose aufspalten. AnschlieBende kata-
lytische Hydrierung des Aldehyds zur Hydroxylgruppe ergibt Sorbitol. Zweifache Dehydra-
tation wandelt Sorbitol in Sorbitan und folgend in Dianhydrohexite um. Die beschriebene
Syntheseroute zur Gewinnung der Dianhydrohexite wird in Kapitel 6.1 genauer erlautert.
Es sind 3 verschiedene Stereoisomere der Dianhydrohexite bekannt: Isosorbid, Isoidid und
Isomannid. Andere Isomere sind unter physikalischen Standardbedingungen auf Grund von
sterischen Hinderungen und Ringspannungen nicht bekannt. Die drei Isomere unterscheiden
sich durch verschiedene Konfiguration der Stereozentren mit Hydroxylgruppe (an Position
C2 und C5). Hierbei unterscheiden sie sich durch die Standigkeit der Hydroxyfunktion. Iso-
mannid weist fiir beide Hydroxylgruppen Endo- und Isoidid disparate Exo-Konfigurationen
auf, wahrend bei Isosorbid die Hydroxylgruppe an 2-Position eine Exo- und an 5-Position
eine Endo-Konfiguration aufweist. Dieser Unterschied bewirkt verschiedene physikalisch-
chemische Eigenschaften der Isomere, besonders die Reaktivitat der Hydroxylgruppen un-

terscheidet sich maBgeblich.[*+ 1%

Diese Dianhydrohexite sind zentrale Synthesebausteine dieser Arbeit. Fokussiert wird sich
auf das Isosorbid, eingesetzt als Spacereinheit zwischen der hydrophoben Kette und der

polaren Kopfgruppe in einem amphiphilen Glycolipid.
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4.1 Thermotrope Fliissigkristalle

Kristalline Feststoffe haben anisotrope Eigenschaften. lhre physikalischen Eigenschaften sind
richtungsabhangig. Organische Feststoffe oder Kristalle konnen beim Erwéarmen ihre drei-
dimensionale Ordnung schrittweise verlieren. Sie sind dann nur noch zwei- oder eindimen-
sional geordnet. Im Temperatur-Profil durchlauft eine thermotrop flussigkristalline Verbin-
dung definierte Mesophasen bis sie am Klarpunkt zur isotropen Fliissigkeit wird. Diese
Mesophasen weisen anisotrope Eigenschaften bei gleichzeitiger makroskopischer Verform-
barkeit auf. Das Schmelzverhalten einer flissigkristallinen Verbindung zeigt Abbildung 4.1
exemplarisch. Dieses Phanomen nennt man thermotrope Flussigkristallinitat. Verschiedene

Fliissigkristallphasen und ihre Klassifizierung sind in Abbildung 4.2 abgebildet.[16: 17]

Temperatur

Feststoff (Kristall) Flissigkristall (nematisch) Flussigkeit

Abbildung 4.1: Schematische Darstellung des Schmelzverhaltens eines kalamitischen
Flissigkristalls in Abhangigkeit von der Temperatur. In der Mitte ist die
nematische Mesophase zu erkennen.
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[ Flissigkristalle J

Thermotrope lyotrope
Flissigkristalle Fliissigkristalle

" diskotische
kalamitische o
Flussigkristalle Flssig-

e kristalle

Lyotrope Phasen

lamellare kubische hexagonale
=
Abbildung 4.2: Ubersicht iiber die fliissigkristallinen Mesophasen. Neben den hier abge-

bildeten thermotropen und lyotropen Phasen werden noch die barotropen
Phasen beobachtet.[]

nematische | cholesterische | smektische diskotische
Phase Phase Phasen Phasen

Oftmals durchlauft eine thermotrope Verbindung die Mesophasen mit abnehmendem Ord-
nungsgrad: Von smektisch iber nematisch nach flissig isotrop. Smektische Mesophasen
sind zweidimensional in Schichtstrukturen geordnet. Es tritt laterale Diffusion auf. Ent-
spricht der Direktor als statistisches Mittel der Molekdlorientierung der Schichtnormalen,
handelt es sich um eine smektische A Phase (SmA), weicht er ab, um eine C Phase (SmC).
Die smektischen Phasen SmA und SmC sind in Abbildung 4.3 dargestellt. Die smektische
B-Phase (SmB) entspricht der A-Phase mit hoheren Ordnungsstrukturen, bei der die Um-
gebung eines Mesogens innerhalb einer Schicht einer hexagonalen Struktur entspricht. In
der chiral smektischen C*-Phase (SmC*) prazessiert der Direktor von Schicht zu Schicht
um die Schichtnormale (vgl. Abbildung 4.3) und bildet so helicale Strukturen aus. Chirale

kalamitische Molekiile kénnen smektische C*-Phasen aufbauen.[16: 17]

Die nematische Phase zeichnet sich durch freie laterale wie auch transversale Diffusion
aus. Da aber eine Orientierungsordnung entlang der Molekiilachse auftritt, ist die Ordnung
eindimensionaler Art. Diese Ausrichtung ist auch auf Grund der angesprochenen Diffusion
nicht perfekt und wird als Durchschnittswert (Direktor) angegeben. Eine schematische Dar-
stellung der nematischen Phase findet sich in Abbildung 4.4. Die chiral nematische Phase
wird auch cholesterische Phase genannt. In der cholesterischen Phase dreht der Direktor
orthogonal zur Direktorrichtung entlang idealisierter virtueller Schichtebenen. Diese sind im
Gegensatz zur smektischen C*-Phase nicht real existent. In Abbildung 4.4 ist die choles-
terische Phase mit den virtuellen Schichtebenen schematisch abgebildet. Der dargestellte

Farbgradient dient der besseren Verstandlichkeit.[16: 17]
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Abbildung 4.3: Schematische Darstellung der SmA-Phase (links), der SmC-Phase (mitte)
und der SmC*-Phase (rechts). In der SmC-Phase weicht der Direktor (ge-
strichelter Pfeil) von der Schichtnormalen (durchgezogener Pfeil) ab. Bei
der SmC*-Phase ist die Prazessierung des Direktors um die Schichtnorma-
le erkennbar. Zur besseren Verstandlichkeit sind die einzelnen Schichten
dieser Phase eingefarbt.

Anisometrische Molekiile oder Molekiilaggregate werden als Mesogen bezeichnet. Bei ihnen
weicht die Form erheblich von der idealisierten Kugelgestalt ab. Ergibt sich ein entschei-
dender Packungsvorteil durch die Struktur eines kalamitischen oder diskotischen Mesogens,
konnen thermotrope Flissigkristallphasen auftreten. Eine thermotrope flissigkristalline Ver-

bindung besteht aus einer mesogenen Gruppe und einer oder mehreren flexiblen Alkylketten.

Eine Invertierung des Radius-Langen-Verhaltnisses eines kalamitischen Mesogens bewirkt ei-
ne Scheibenform des Mesogens: Es konnen diskotische Mesophasen auftreten. Hier betragt
der Radius ein Vielfaches der Lange bzw. Hohe des Mesogens. Es wird zwischen hexagonal
columnar diskotischen und nematisch diskotischen Phasen unterschieden. Wie auch bei den
kalamitischen Flissigkristallen konnen die einzelnen Molekiile einer nematisch diskotischen
Mesophase aneinander vorbei gleiten ohne ihre Orientierungsfernordnung aufzugeben. Abbil-
dung 4.5 zeigt eine nematisch diskotische Mesophase. Im Gegensatz hierzu ist die columnar
diskotische Phase in dieser Hinsicht eingeschrankt. Die Molekiile ordnen sich tbereinander
in Schichten an und richten sich aneinander aus. Die sich daraus ergebenen hexagonalen
Saulenstrukturen zeigt Abbildung 4.5.117]
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Abbildung 4.4: Schematische Darstellung der nematischen (links) und der chiral nema-
tischen Phase (auch cholesterische Phase genannt, rechts). Zur besseren
Verstandlichkeit sind die virtuellen Schichten der chiral nematischen Phase
gleich gefarbt.

Ferroelektrische fliissigkristalline Phasen kénnen durch chiral kalamitische Verbindungen ge-
bildet werden. Mit Hilfe eines elektrischen Feldes lasst sich der Direktor manipulieren und
damit der Neigungs-Winkel der optischen Achse. Dieser bei manchen Flissigkristallen be-
obachtbare Effekt wird electroclinic effect genannt. Der Winkel dieses intrinsischen Effektes
ist direkt proportional zur angelegten Spannung. Chiralitét ist essenziell zur Erzeugung des

permanenten Dipols und damit fiir den electroclinic effect.

Zur Untersuchung von mesogener Verbindungen findet das Polarisationsmikroskop Anwen-
dung. Anhand der charakteristischen Textur, die beim Durchstrahlen eines Fliissigkristalls
mit polarisiertem Licht sichtbar wird, kann die fliissigkristalline Mesophase identifiziert wer-
den. Unter Zuhilfenahme eines Heiztischsystems kénnen diese Aufnahmen auch tempera-
turabhingig durchgefiihrt werden. Die Ubergangstemperaturen thermotroper Mesophasen
lassen sich zusatzlich durch dynamische Differenzkalorimetrie bestimmen. Auf diese Wei-
se ist auch die prazise Bestimmung der Klar- und Schmelzpunkte sowie Phaseniibergange

moglich.
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Abbildung 4.5: Schematische Darstellung der nematisch diskotischen (links) und der hexa-
gonal diskotischen Phase (rechts).

4.2 Amphiphile Molekiile und lyotrope Fliissigkristalle

Es gibt eine Vielzahl von unterschiedlichen Lipiden, die in der Natur nicht nur im Mem-
branaufbau gefunden werden. Membranbildende Lipide sind u.a. die Glycolipide, Phospholi-
pide, Sphingolipide und eine Kombination derer sowie weitere Derivate der vorher genannten.
Wie bereits angedeutet, handelt es sich bei diesen Lipiden um amphiphile Molekiile, die ne-
ben einem hydrophoben auch einen hydrophilen Teil tragen. Neben dem Membranaufbau
sind Lipide an der Signaltransduktion, dem Zell-Zell-Kontakt und der Energiespeicherung
beteiligt.[> 1l

Abhangig von ihrer Form, ihrer GroBe und dem Verhéltnis von hydrophilen zu hydropho-
ben Teil, bilden amphiphile Molekiile neben den bereits erwahnten Membranen weitere
supramolekulare Strukturen aus. Da diese Strukturen im Zwischenbereich der klassischen
Aggregatzustande fllssig und fest auftreten, werden diese als Mesophasen bezeichnet. Die
Form und Eigenschaften dieser Molekiilaggregate sind weiterhin abhangig von der Tempe-

ratur und der Konzentration des umgebenen Lésungsmittels.!4: 18l

Das gemeinsame Strukturmerkmal dieser lyotropen Mesophasen ist die intermolekulare Se-
paration von hydrophilen und hydrophoben Molekiilteilen in einer Ebene. Diese Ebene muss
nicht, kann aber planar sein. Wenn sich der polare und unpolare Anteil in der GréBe unter-
scheiden, kriimmt sich in einer Mizelle der groBere Molekiilteil um den kleineren. Es ergibt

sich eine angenommene idealisierte Keilform des Molekiils (siehe Abbildung 4.6).1%%l
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Abbildung 4.6: Schematische Darstellung eines Amphiphils mit groBer polarer Kopfgruppe
(turkis) und hydrophober Kette (weiB). Die transparente Umfassung ver-
deutlicht den keilférmigen Charakter dieses Amphiphilmodells.

Die Aggregatgestalt lasst sich anhand der Form des Mesogens mittels Packungsparameter

P, abschatzen:[19 20]

v

P, =
/ aOlc

(4.1)

wobei V das Volumen und |, die Lange der hydrophoben Kette und ap die Querschnitts-
flache der polaren Kopfgruppe ist.

Die Keilform bewirkt eine Packung in saulenférmigen Aggregaten. Es zeigen sich thermotrop
columnare Phasen. Bei vergleichbarer GroBe des polaren und unpolaren Molekiilteils ergibt
sich eine idealisierte Stabchenform. Stabchenférmige amphiphile Molekiile bilden thermo-
trop smektische Phasen oder auch Doppelschichten entlang einer Ebene aus (vgl. Abbil-
dung 4.7). Die unterschiedlichen méglichen effektiven Formen eines Amphiphils sind mit
ihren resultierenden Aggregatformen in Abhangigkeit vom Packungsparameter in Tabel-

le 4.1 gezeigt.[*]
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In polaren Losungsmitteln, zum Beispiel Wasser, wird durch Solvatationsprozesse der Platz-
bedarf des lipophoben Molekiilteils, in Abhangigkeit von der Lésungsmittelkonzentration,
erhoht. Je hoher der Wasseranteil, desto groBer die Solvathiille und damit die GréBe des zu
beachtenden polaren Molekiilteils.'¥ Die unterschiedlichen Induktionsfaktoren von Meso-
phasen sind koexistent und es besteht auch eine Koabhangigkeit. Das bedeutet, dass sich
bestimmte lyotrope fliissigkristalline Phasen nur in einem Temperaturbereich oder in einem

Druckbereich zeigen.[?]

W'F”P'P'P'P'P'P’P’F’F’F",
WL

AL

Abbildung 4.7: Schematische Darstellung eines Ausschnitts aus einer lyotropen lamellaren
Phase, ausgebildet von Amphiphilen in einem interdigitierenden Doppel-
schichtsystem. Die polare Kopfgruppe ist tiirkis, die hydrophobe Kette
weiB dargestellt.

Bei hoher Losungsmittelkonzentration liegen die amphiphilen Molekiile als Monomere gelost
vor und aggregieren bei Zunahme der Mesogenkonzentration zu Mizellen (normal L; oder
invertiert L,). Dieser Punkt wird kritische Mizellen Konzentration (CMC) genannt. Mizel-
len kénnen Kugel-, Scheiben- oder Zylinderform annehmen. Ferner kdnnen als Sonderform
Liposomen oder Vesikel auftreten. Entlang des Konzentrationsgradienten des Amphiphils
hin zu hoherer Konzentration bilden die Amphiphile groBere supramolekulare und hoher
geordnete Strukturen aus (vgl. Abbildung 4.8): Bei Zugabe von Lésungsmittel liegen die
einzelnen Doppelschichten in einer lamellaren Phase abhangig von der Konzentration durch
Lésungsmittelmolekiile getrennt iibereinander gestapelt vor. Das lyotrope Phasenverhalten
ist damit abhangig von der Losungsmittelkonzentration. Abbildung 4.8 zeigt das lyotro-

pe Phasenverhalten von amphiphilen Verbindungen in Abhangigkeit von Temperatur und
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4 Theoretischer Hintergrund

Tabelle 4.1: Visualisierung der supramolekularen Aggregatgestalt in Abhangigkeit vom

Packungsparameter:[?%!

Effektive Form Packungs- Resultierende
des Amphiphils parameter Aggregatform
<1/3

Konus Kugelmizelle
2882922295,
‘ 1/3-1/2
Stumpfer Konus Stabchenmizelle
Ca.l W
Planare
Zylinder Doppelschicht
>1 = ~'
Inverse
Konus (invers) Kugelmizelle

Losungsmittel. Die Abbildung zeigt das Phasenverhalten von einem unpolaren zu einem po-
laren Losungsmittel. Beachtet werden muss weiterhin, dass das Diagramm die wesentlichen

und nicht alle oder zwangslaufig auftretende Phasen zeigt.[?!: 2]

Mogliche Mesophasen sind die lamellare (L, vgl. Abbildung 4.7), normal hexagonale (H,)
und invertiert hexagonale Phase (H; vgl. Abbildung 4.9). Unter Beriicksichtigung der Kon-
zentration konnen zwischen diesen Phasen die bikontinuierlichen kubischen Phasen auftre-

ten. Die einzelnen Phasen sind durch zweiphasige Grenzbereiche von einander getrennt.
Ordnen sich die Mizellen in hexagonalen columnaren Zylindern an, so ist dies die hexagona-
le Phase (H; bzw. H,). Da sich die Amphiphile in der L,-Phase interdigitierend anordnen

konnen, ist die Schichtdicke der Doppelschicht oftmals kleiner als die doppelte Molekiillange.

Kugelformige Mizellen haben das groBte Oberflache-Volumen-Verhéltnis der geometrischen

Formen und eine sehr groBe Kriimmung, wahrend die Krimmung bei der lamellaren L,-
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Abbildung 4.8: Lyotropes Phasendiagramm mit Visualisierungen der entsprechenden Pha-
sen. Gezeigt ist das Auftreten der verschiedenen lyotropen Mesophasen in
Abhangigkeit von der Temperatur und der Losungsmittelkonzentration.

Phase null ist. Am Ubergang der ungeordneten gelésten Mizellen (L;) zur H;-Phase kann
die diskontinuierlich kubische Phase |; auftreten. Sie kann als Zwischenstufe von einfachen
Mizellen zu columnaren Strukturen angesehen werden, da sich die Mizellen bereits flachen-
(Raumgruppe Fm3m) oder raumzentriert (Raumgruppe Im3m) in kubischen Gittern anord-
nen. Abbildung 4.10 zeigt beispielhaft die raumzentrierte kubischen Phase |;. Auch sind
Ordnungen im primitiven Gitter der Raumgruppe Pm3n bekannt. Die Raumgruppe Im3m
als Ordnungsgitter ist am haufigsten vertreten. Auf Grund der inharenten Natur der Mizellen
handelt es sich bei diesen Phasen um die diskontinuierlichen kubischen Phasen in norma-
ler (1) und inverser Form (I,). Die ungeordneten geldsten Mizellen L; und L, gelten nicht
als lyotrope Fliissigkristallphase, da auf Grund fehlender Fernordnung keine physikalische

Anisotropie zu erwarten ist.[?3 24

Obwohl man annehmen kdnnte, dass sich die inverse Phase beziiglich der Selbstorganisation
ahnlich der normalen diskontinuierlichen Phase verhalt, konnten die gebildeten Packungen
nicht bei der jeweils anderen beobachtet werden. Die dichteste Kugelpackung identischer
Kugeln ist die kubisch flachenzentrierte Kugelpackung. Diese idealisierte Darstellung trifft
jedoch nur fiir die normale kubische Phase (I;) zu. Andere inverse Phasen mit den Raum-

gruppen Im3m oder Fm3m sind nicht bekannt.[25: 26. 27, 28]
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Abbildung 4.9: Amphiphile Molekiile ordnen sich durch Selbstorganisation in Abhéngigkeit
vom Losungsmittel(-gehalt) in supramolekularen Strukturen an. Links:
Lyotrop normal hexagonal, rechts: Lyotrop invers hexagonal. Hierbei sym-
bolisiert tiirkis den polaren und weiB den unpolaren Molekiilteil.

Am Ubergang der Hy-Phase zur L,-Phase ist, bis auf nach genannter Ausnahme, nur die dis-
kontinuierliche kubische Phase (l;) mit der Raumgruppe Fd3m bekannt (siehe Abb. 4.11).
Der Grund hierfiir ist in den Packungsbedingungen zu suchen: Die flichenzentrierte Packung
hat ein Fiillvolumen von 74 % und somit 26 % hydrophobes Leervolumen, das durch energe-
tisch unglnstige Konformationsanderung der hydrophoben Kette zu fiillen ware. Zusatzlich
miusste die Kettenlange durch Konformationsanderung um ca. 15 % des Gitterparameters a
variieren, um die erforderliche Variation zwischen Elementarzellenzentrum und -kante zu
entsprechen. Erst im Jahr 2009 konnte ein inverses kubisches System mit der Raumgruppe
P63 /mmc gefunden werden, welches somit nicht der vorherrschenden Raumgruppe Fd3m

entspricht.[25: 26, 27, 28, 29]

Die bikontinuierlich kubischen Phasen (V1, V,) treten in den Grenzbereichen von lamellarer

(Ln) und hexagonaler Phase (H;, Hy) auf. Die invertiert bikontinuierliche kubische Phase

(V,) ordnet sich in den Raumgruppen la3d, Im3m und Pn3m. 3% 311
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Abbildung 4.10: Mizellen als supramolekulare Struktur aus Amphiphilen ordnen sich durch
Selbstorganisation in Abhangigkeit vom Lésungsmittel(-gehalt) in diskon-
tinuerlichen Phasen mit kubischen Gittern an. Abgebildet ist die normal
diskontinuierlich kubische Phase (I;). Hierbei symbolisiert tiirkis den po-
laren und weiB den unpolaren Molekilteil; die Elementarzelle wird durch
die transparente Struktur mit grauen Randern visualisiert.

Lange war von der normalen Phase (V1) nur die Anordnung in der Raumgruppe la3d be-
kannt, obwohl generell vielschichtige, komplexere Systeme diskutiert wurden. Neuere Un-
tersuchungen konnten solche Phasen, abweichend von der Raumgruppe la3d, mittels SAXS

nachweisen.[32 33

Durch die dreidimensionale raumliche Struktur erscheinen die diskontinuierliche wie auch
die bikontinuierliche kubische Phase optisch pseudo-isotrop. Anhand der hoheren Viskositat
im Vergleich zur isotropen Flissigkeit und dem Auftreten in der Phasensequenz entlang
des Konzentrationsgradienten lasst sich die kubische Phase dennoch im Polarisationsmikro-
skop identifizieren. Als Mittel der Wahl zur Identifizierung der Mesophasen etabliert sich
immer mehr die Kleinwinkelstreuung mit Rontgenstrahlung. Diese Untersuchungsmethode

kam auch in dieser Arbeit beispielhaft bei ausgewahlten Verbindungen zur Anwendung.

Im Gegensatz zur cholesterischen Phase, aufgebaut aus chiralen Molekiilen, scheint Chi-
ralitdit kaum einen Einfluss auf die Phasenbildung in lyotropen Systemen zu haben. Die
Forschungsgruppen um Bruckner und Giesselmann konnten jedoch 2013 unter Nutzung des
electroclinic effect die selten auftretende chiral lamellare (L,) Phase, entsprechend einer

Sm-C* Phase, aufgebaut aus chiralen Amphiphilen, nachweisen. 3% 39!
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Der Grad der Amphiphilie eines Tensids kann in Form des einheitenlosen HLB-Wertes be-
stimmt werden. Der HLB-Wert setzt die hydrophilen und hydrophoben Molekiilteile mit
einem Faktor in Verhaltnis zueinander. Es lasst sich so die Losungsvermittler-Eigenschaft
eines Amphiphils und dessen Stérke abschatzen. Die HLB-Werte gangiger Amphiphile finden
sich in Tabelle 4.2.30

HLB = 20 - <1 - 'K'/;) (4.2)

wobei M; die Molmasse des lipophilen Teils und M die Gesamtmolekiilmasse ist.

Abbildung 4.11: Schematische Darstellung der kubisch diskontinuierlich inversen Phase
mit der Raumgruppe Fd3m. Rechts: Die Elementarzelle wird durch die
grauen Rander visualisiert. WeiBe Kugeln entsprechen der groBeren He-
xadecaeder Mizelle (auch: links oben), rote Kugeln der kleineren Dode-
caeder Mizelle. Links: Die Polyeder der Mizellen, symbolisiert als trans-
parente Struktur mit grauen Rahmen, ausgebildet aus den Amphiphi-
len. Hierbei symbolisiert tiirkis den polaren und weiB den unpolaren Mo-
lekiilteil des Amphiphils. Die kugelige Mizelle dient ausschlieBlich der Ver-
anschaulichung und entspricht in besserer Naherung dem Polyeder.
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Tabelle 4.2: HLB-Werte von Amphiphilen in gingigen praktischen Anwendungen:[3!
HLB-Wert Verwendung

15-3 Entschaumer
4-6 in W/O Emulsionen
7-9 Netzmittel
8-18  in O/W Emulsionen
13-15 Detergens

15-18 Losungsvermittler

4.3 Glycolipide

Verbindungen, die einen oder mehrere Monosaccharidreste enthalten, die durch eine glyco-
sidische Bindung an eine hydrophobe Einheit gebunden sind, werden nach [IUPAC Nomen-
klatur als Glycolipid bezeichnet. Glycolipide sind weiterhin definiert als Derivate von Lipiden
wie Acylglycerine, Ceramide (Sphingosine) und Prenole sowie Glycosylderivate (Cerebrosi-
de und Ganglioside). Glycolipide lassen sich zur groBeren Familie der Glycokonjugate oder

Glycopolymere zuordnen.[37: 38l

Glycolipide sind glycosylierte Lipidderivate mit amphiphilen Charakter. Sie umfassen im
Allgemeinen viele heterogene biologischen Verbindungen mit groBer Strukturvielfalt, die
von Mikroben, Pflanzen, Tieren und Menschen produziert werden und wichtiger Bestand-
teil der Zellmembran sind. Neben der Stabilisierung der Lipiddoppelschicht spielen Glyco-
lipide eine wichtige Rolle beim Zell-Zell-Kontakt und damit einhergehend bei der Zell-Zell-
Kommunikation und der Signaltransduktion. Hierbei treten Glycolipide ausschlieBlich auf
der AuBenseite der Membran auf. Nach dem Fliissig-Mosaik-Modell ist die freie laterale Dif-
fusion der Glycolipide innerhalb der Lipidmatrix moglich. Viele weitere biologische Prozesse,
z. B. der photosynthetische Elektronentransport in Pflanzen oder die Rezeptormodulation

werden durch Glycolipide sichergestellt.[37: 39 40]

Neben ihren Tensidwirkungen, die viele Glycolipide als 6kologische Reinigungsmittel qua-
lifizieren, zeigen sie vielfaltige biologische Effekte mit vielversprechenden biomedizinischen

und kosmetisch-medizinischen Potentialen und Anwendungsméglichkeiten. [37: 38 411
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Zu den interessanten biologischen Aktivitaten der Glycolipide gehdren die antimikrobiel-
lenl#2. 43 44,451 ‘antimykotischenl*® 47l antiviralen!® 49 59 antiparasitaren®, antioxidativen!®?
und krebsbekampfenden[®3 54 55.56. 571 \Wirkungen. Daneben zeigen Glycolipide ausgepriagtes

lyotropes fliissigkristallines Verhalten. !

4.4 Biozide: Antibiotisch wirkende Verbindungen

Die Entwicklung und Synthese neuartiger Antibiotika gerat durch Resistenzbildung und
iber dreiBigjahriger Innovationsliicke zwischen 1962 und 2000 in Zugzwang. Einen wichti-
gen Platz in der Arzneimittelforschung nehmen Antibiotika auf Kohlenhydratbasis auf Grund
ihrer biologischen Wirkungsweisen ein. Einige der neueren Antibiotikaentwicklungen tragen
ein Kohlenhydratmotiv oder werden von ihnen synthetisch abgeleitet. Daneben kénnen Koh-
lenhydrate im Zielmolekiil benotigte Stereochemie liefern.[>

Auf Bakterien hemmend (bakteriostatisch) oder abtdtend (bakterizid) wirkende Substan-
zen zur medizinischen Bekampfung bakterieller Infektionen werden Antibiotika genannt. Sie
gehoren zur Gruppe der Antiinfektiva: Verbindungen die Mikroorganismen im Wachstum
hemmen oder abtoten. Antibiotika konnen auf Grund ihrer Molekiilstruktur oder nach ihrem
Wirkort klassifiziert werden, wobei dhnliche Strukturmerkmale oftmals die gleichen Wirkzie-
le haben. Abzugrenzen von den Antibiotika sind die gleich wirkenden Konservierungsstoffe.
Konservierungsstoffe werden nicht zur Behandlung bakterieller Infektionen im medizinischen
Sinne genutzt, sondern zur Haltbarmachung von Lebensmitteln oder Kosmetika. Sie sind
im Allgemeinen antimikrobiell wirksam und kénnen neben Bakterien auch Hefen und Pilze

inhibieren. Sie zihlen somit zu den antimikrobiellen Bioziden.[60: 61. 62]

Die Verordnung (EG) Nr. 1333/2008 des Europaischen Parlaments und des Rates vom 16.
Dezember 2008 iliber Lebensmittelzusatzstoffe definiert im Anhang 1:

~Konservierungsstoffe sind Stoffe, die die Haltbarkeit von Lebensmitteln verlangern,
indem sie sie vor den schadlichen Auswirkungen von Mikroorganismen schiitzen,

und/oder vor dem Wachstum pathogener Mikroorganismen schiitzen."
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Die Verordnung (EG) Nr. 1223/2009 des Europaischen Parlaments und des Rates vom 30.
November 2009 iiber kosmetische Mittel definiert in Artikel 2 (11):

~Konservierungsstoffe": Stoffe, die in kosmetischen Mitteln ausschlieBlich oder

iberwiegend die Entwicklung von Mikroorganismen hemmen sollen;"

Folgende Ziele in einem Bakterium werden durch antibakterielle Verbindungen gestort, inhi-
biert bzw. angegriffen: Die Folsaure-Synthese, die DNA(-Synthese), die Proteinbiosynthese,
der Zellwandaufbau oder die Zellmembran. Offenkundig ist hierbei die Eindeutigkeit des
Angriffsvektors: Eukaryotische Zellen diirfen in ihrer Funktion durch die Wirkstoffe nur in

unwesentlichem MaBe beeintrachtigt werden [ 621

Die Folsidure-Synthese wird durch Sulfonamide und Trimethoprim gehemmt, wahrend Chi-
noline und Rifampin die DNA- und RNA-Synthese inhibieren. Da die Folsaure-Synthese in
menschlichen Zellen nicht auftritt, ist der Angriffsvektor eindeutig. Die Proteinbiosynthese
wird durch Stoffe gestort, die oftmals an bakteriellen Ribosomen angreifen. Dazu gehéren:
Chloramphenicol, Macrolide, Lincomycine, Aminoglycoside und Tetracycline. Die Synthese
der Zellwandbestandteile und die Integritat jener wird durch Lactame wie Penicilline und
Cephalosporine aber auch durch Poly- und Glycopeptide gestort. Polypeptide kdnnen eben-

so die Integritit der bakteriellen Zellmembran beeintrachtigen.[5% 63l

Alkohole schadigen die Bakterienmembran, was zu einem schnellen Verlust der zytoplasmati-
schen Bestandteile des Bakteriums fiihrt. Es folgt bei hohen Alkoholkonzentrationen die Lyse
der Zelle. Daher sind Stoffe, die die Integritat oder Funktion der Membran beeintrachtigen,
eine potenzielle Bedrohung fiir Bakterien und gleichzeitig ein moglicher Angriffspunkt fiir

die Suche nach neuen antimikrobiellen Verbindungen.[63]

Im Allgemeinen sind solche oberflachenaktiven Stoffe und Tenside wie Alkohole und Glyco-
lipide weniger wirksam als hochpotente Antibiotika fiir den medizinischen Einsatz. Dennoch
zeigen Ausnahmen, dass Glycolipide bei einigen Bakterienstdmmen wirksamer sein kénnen
als klassische Breitbandantibiotika.[®* Gleichzeitig kann die eukaryotische Vertraglichkeit

geringer sein.[03: 65, 66, 42]
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4 Theoretischer Hintergrund

Der Vorteil solcher antimikrobiellen Tenside ist die Kombination mehrerer gewiinschter
Eigenschaften, die in Lebensmitteln und kosmetischen Formulierungen benétigt werden:
Sie konservieren, emulgieren und reinigen. Gleichzeitig ist die Herstellung oft giinstig und
die Edukte kdnnen nachhaltiger Natur sein. Dies gilt besonders fiir die Glycole und Glycoli-
pide.

1,2-Octandiol ist ein amphiphiles Molekiil mit einem HLB-Wert von 8.35 (siehe Gleich-
ung 4.2). Es wird vielfach in kosmetischen Formulierungen von O/W-Emulsionen eingesetzt
und wirkt hier als Emulgator, Feuchthalte- und Konservierungsmittel. Dieses Anwendungs-
gebiet beruht auf der emulgierenden und antimikrobiellen Wirksamkeit. Glycole gelten in

der Kosmetik als allgemein gut hautvertraglich.[0¢ 671

4.5 Untersuchungsmethoden

4.5.1 Rontgendiffraktometrie

Die Diffraktometrie mittels Elektronen-, Neutronen oder Roéntgenstrahlen eignet sich zur
Untersuchung nanoskopischer Strukturen im Bereich von 0,1 nm bis zu etwa 100 nm. Be-
reits ab 1923 wurden die ersten Experimente zur Rontgenbeugung an flissigkristallinen
Substanzen von Piper und Grindley sowie unabhangig von de Broglie und Friedel durch-
gefiihrt 198 % Diese Diffraktometriemethoden sind somit sehr gut zur Untersuchung von
soft nano matter - nanoskopischer formveranderlicher Materie und Aggregate, die keinem

klassischen Kristall entsprechen - geeignet.

In dieser Arbeit wurden Untersuchungen an Einkristallen sowie fliissigkristallinen Proben
durchgefihrt. Fir flissigkristalline Substanzen mit ihren supramolekularen Strukturen sind
die Bragg-Bedingungen bei kleineren Winkeln gemaB Gleichung 4.3 erfiillt, wahrend Ein-

kristalle auch zu gréBeren Winkeln beugen:["l

n\ = 2dsin(0) (4.3)

wobei: n: Beugungsordnung, A: Wellenlange der Rontgenstrahlung, d: Abstand der paralle-
len Gitterebenen, 0: Braggwinkel

Das Braggsche Gesetz (Gleichung 4.3) gibt die Bedingung fiir konstruktive Interferenz an

und ermoglicht die Berechnung des Periodizitatsabstands d aus dem Streuexperiment.

23



4 Theoretischer Hintergrund

Bei einem Rontgendiffraktionsversuch wird monochromatische Rontgenstrahlung auf eine
Probe gelenkt, das entstehende Streumuster beobachtet und die jeweiligen Intensitaten der
Reflexe gemessen. Bei der verwendeten Rontgenstrahlung handelt es sich meist um Cu K-
Strahlung mit bekannter Wellenlange. Die Streuung an den Elektronen der Probenatome
erfolgt elastisch. Die Absolutwerte des Vektors kg des Ausgangsstrahls und des Vektors k;
des gestreuten Strahls sind somit gleich:["!]

2
kol = [hs| = 5 (4.4)

Abbildung 4.12: Schemata der Diffraktion: Der Ausgangsstrahl mit dem Vektor kg trifft
auf ein Atom und wird im Winkel 28 gestreut. Der Streuvektor s ist der
Differenzvektor der Wellenvektoren ko und k;.["

Den Streuvorgang versinnbildlicht Abbildung 4.12. Der Betrag des Streuvektors s ergibt sich

somit aus dem Betrag der Differenz der Wellenvektoren ko und k; und entspricht:[!]

Am .
s/ = ki — ko| = = sin (9) (4.5)

Die radiale Verteilungsfunktion g(r) gibt an, wie oft ein bestimmter intermolekularer Abstand
im Streuvolumen V im Zeitmittel auftritt. Sie hangt somit stark vom Grad der Periodizitat
innerhalb der Probe ab. Aufgrund der periodischen Struktur idealer kristalliner Stoffe zeigt
auch g(r) Periodizitat bei Vielfachem von d auf, der dem Periodizitatsabstand innerhalb des
Materials entspricht. Infolgedessen zeigt die Fourier-Transformation dieser radialen Vertei-
lungsfunktion wiederum mehrere Ordnungen ng scharfer Streureflexe s bei:[™!
2nm

S=—4 (4.6)
Flissigkeiten sind durch fehlende Positionsfernordnung charakterisiert. Die radiale Vertei-
lungsfunktion g(r) wird durch eine Wellenfunktion definiert, die exponentiell abklingt. Four-
rier Transformation ergibt eine Lorentzkurve mit einem Maximum bei 21t/a, wobei a der
mittlere Molekiil- bzw. Atomabstand ist. Die Halbwertsbreite der Funktion ist reziprok zur

Korrelationslange der Nahbereichsordnung innerhalb der Fliissigkeit.["!]
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4 Theoretischer Hintergrund

Small angle X-ray scattering (SAXS)

In einer Quarzkapillare befindet sich das zu untersuchende Produkt; lyotrope Flissigkristalle
werden im entsprechenden Losungsmittel bei passender Konzentration gelost. Ein gebiindelter
monochromatischer Rontgenstrahl beleuchtet die Quarzkapillare und die Intensitat der ge-
streuten Rontgenstrahlen wird von einem Rontgendetektor aufgezeichnet (siehe Abb. 4.13).
Das sich daraus ergebende Streumuster korreliert mit der Form und GroBe der untersuchten
supramolekularen Struktur des Flissigkristalls. Es lassen sich so GroBen und Orientierun-
gen der Mizellen und Schichtabstande von lyotropen Phasen sowie Ordnungstrukturen und
Winkel (Direktorwinkel) von thermotropen Fliisigkristallen bestimmen. Mizellare Losungen

stellen keine fliissigkristalline Phase dar.["*: 72

Flissigkristalle als Mesophase zeigen nur im Kleinwinkelbereich der Rontgendiffraktometrie
Streureflexe fir die Positionsfernordnung bei denen die Bragg-Bedingung erfiillt ist. Auf

Grund fehlender Nahbereichsordnung erscheint im Weitwinkelbereich lediglich ein diffuses

Streusignal wie man es fiir Fliissigkeiten erwarten wiirde.[!]

Probe Detektor

Primarer Réntgenstrahl, K3

ko = 21/A c

A e Pl — = — —
kD ~ ~, kO
-~ s=ky-kg

Streustrahl, ~ ~ in®
ky = 2n/A s=4m —SI;:

Abbildung 4.13: Schematische Abbildung des SAXS-Experiments.["?]
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4 Theoretischer Hintergrund

4.5.2 Polarisationsmikroskopie

Das Polarisationsmikroskop stellt neben SAXS eine einfache und zuverlassige Methode
dar, flissigkristalline Substanzen zu charakterisieren. Temperaturabhangige Untersuchun-
gen ermoglichen anhand der beobachteten Textur eine Mesophasenbestimmung sowohl lyo-

troper als auch thermotroper Fliissigkristalle.! 73!

Der schematische Aufbau eines Polarisationsmikroskops findet sich in Abbildung 4.14. Aus-
gehend von der Lichtquelle wird weiBes Licht durch einen Polarisator gelenkt und auf die
Probe fokussiert. Bei Bedarf befindet sich diese im Heiztischsystem. Das von dem Objektiv
gesammelte Licht wird durch den Analysator gelenkt. Der Analysator ist ebenfalls ein Po-
larisator, zum erstgenannten aber im 90° Winkel angeordnet. Wenn die Probe in der Ebene
senkrecht zum Lichtweg optisch anisotrop ist, wandelt sie das linear polarisierte Licht in
elliptisch polarisiertes Licht um und das beobachtete Bild erscheint im Okular hell. Ist das
Praparat dagegen optisch isotrop und erzeugt keine Doppelbrechung, so erscheint das beob-
achtete Bild dunkel. Im Falle von Fliissigkristallen lassen sich in der Aufnahme verschiedene
Bereiche von hell und dunkel aber auch Farben beobachten. Diese charakteristischen Bilder
werden Texturen genannt. Diese Texturen werden durch lokale Defekte und die Orientierung
des Direktors hervorgerufen, sind direkt abhangig von der zugrundeliegenden Mesophase und
eignen sich somit zur Identifizierung jener. Bei der Polarisationsmikroskopie wird die doppel-
brechende Eigenschaft von optisch anisotropen (Fliissig-) Kristallen ausgenutzt. Trifft ein
polarisierter Lichtstrahl auf ein optisch anisotropes Material, wird dieser in zwei Strahlen
mit unterschiedlichen Lichtgeschwindigkeiten aufgeteilt: Dem ordentlichen Strahl mit der
Brechzahl n, und dem auBerordentlichen Strahl mit der Brechzahl n.. Nach Verlassen des
Materials interferieren die beiden Strahlen miteinander und es ergibt sich der Brechungs-
index aus der Differenz der Brechzahlen: An = n. — n, Der durch die Doppelbrechung

veranderte Strahl ist nun elliptisch polarisiert.
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4 Theoretischer Hintergrund

%

i

Abbildung 4.14: Schematische Abbildung eines Polarisationsmikrsokops: 1: Okular, 2: Tu-
bus mit Lochblende und Bertrandlinse, 3: Zwischentubus mit Analysator,
4: Objektiv-Zentrierrevolver mit Tubusschlitz und Objektiven, 5: Objekt-
tisch mit Praparat ggf. im Heiztischsystem, 6: Kondensor mit Kondensor-
kopf und Aperturblende, 7: Polarisator, 8: Leuchtfeldblende, 9: Lichtquel-
le, 10: Grob- und Feintrieb.[7* 73]
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5 Zielsetzung und Problemstellung

Die Marktanteile von Natur- und Naturnaher-Kosmetik sind in den Jahren 2012 bis 2020 von
ca. 13 % auf 18 % gewachsen. Gleichzeitig hat sich der Umsatz in Deutschland in den Jahren
2007 bis 2021 von Naturkosmetik mehr als verdoppelt. Der Bedarf an Konservierungsmit-
teln basierend auf biogenen Rohstoffen wachst demnach in einem sich transformierenden
Marktumfeld. Dies betrifft nicht nur die Quantitat sondern auch die Diversitat nachhaltiger

Konservierungsstoffe.[® 771

Zentrale Fragestellung dieser Arbeit ist die Betrachtung der Struktur-Wirkungs-Beziehung
von Glycolipiden mit Dianhydrohexit-Aglyconeinheit im Zusammenhang mit der antimikro-
biellen Wirksamkeit. Es sollen neuartige antimikrobielle Glycolipide gefunden werden, die
zusatzlich potentiell auf Grund ihrer amphiphilen Struktur emulgieren. 1,2-Octandiol, als
ein in Kosmetika etablierter Inhaltsstoff, dient als Modell- und Vergleichssubstanz fiir einen

66. 671 Die zu synthetisierenden Verbindungen sollen in

emulgierenden Konservierungsstoff.!
ihrer Performanz 1,2-Octandiol Gbertreffen, synthetisch einfach zuganglich und die Edukte

groBtenteils auf nachwachsenden Rohstoffen basieren.

Die darzustellenden Glycolipide sollen schwache Amphiphile sein. Strukturell soll als polare
Kopfgruppe ein Monosaccharid oder ein Derivat eines Monosaccharids verwendet werden.
Die Produkte sollen nur eine geringe Polaritat haben und die Strukturelemente Acetal-
gruppe, Hydroxygruppen und Ether enthalten. Das amphiphile Glycolipid soll zwischen dem
polaren und unpolaren Teil eine starre gewinkelte Spacereinheit tragen, die einem Dianhy-

drohexit entsprechen soll. Die Aglyconeinheit darf keine Ester enthalten.
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5 Zielsetzung und Problemstellung

Die Produkte und Aglycone sind auf ihre thermotrope und lyotrope (polare Lésungsmittel)
Flissigkristallinitat zu untersuchen, sofern noch nicht bekannt. Es soll, falls vorhanden, die
Art der Flissigkristallinitat bestimmt und die Mesophase nach Méglichkeit quantifiziert wer-
den. Von ausgewahlten Verbindungen soll die MIC an E. coli bestimmt und mit der Modell-
substanz verglichen werden. Eine Korrelation von Fliissigkristallinitat und antimikrobieller
Wirksamkeit dieser Verbindungen soll gefunden oder ausgeschlossen werden, da es derzeit
kein grundlegendes Wirkungs- und Strukturkonzept zur Erklarung der antibakteriellen Wirk-
samkeit membrangangiger Amphiphile gibt. Es gilt somit zu bestimmen, ob die lyotropen
Mesogene durch Membranwechselwirkungen die diffizile hydrophil /hydrophob-Balance von

Bakterienmembranen beeintrachtigen.
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6 Ergebnisse und Diskussion

6.1 Syntheseroute

Amphiphile Verbindungen bestehen aus einem hydrophilen und einem hydrophoben Teil. In
dieser Arbeit wurden zur Einfiihrung von Chiralitat Monosaccharide (D-Glucose, D-Galactose
und D-Xylose) aus dem natiirlichen chiral pool eingesetzt. Saccharide sind auf Grund ih-
rer Hydroxygruppen hydrophil. Um auch weniger polare Glycoside darzustellen, wurden des
Weiteren Glycale (Glucal, Galactal und Rhamnal) als Edukte verwendet. Es gelingt so die
Darstellung von Di- und Trihydroxy-Verbindungen mittels 1,2-Addition und Ferrier-Reaktion
und somit die Synthese von schwachen Amphiphilen. Eine Alkylkette bzw. Arylkette dient
als hydrophober Teil. Konzeptionell wurde zwischen diesen Teilen eine chirale und starre
Einheit gesetzt, eine 1,4:3,6-Dianhydrohexiteinheit. Fokussiert wurde sich auf das leicht
zugangliche 1,4:3,6-Dianhydrosorbid, wobei auch Isomannid und Isoidid betrachtet wurden.
Im Gegensatz zu vorangehenden Arbeiten wurden die 1,4:3,6-Dianhydrohexite mit der Alkyl

bzw. Arylkette aber nicht mittels Ester sondern Ether verkniipft .["8 7]

GroBtechnisch werden die 1,4:3,6-Dianhydrohexite aus nachwachsenden Rohstoffen gewon-
nen. Schema 1 zeigt die Darstellung ausgehend von Starke iiberD-Glucose zu D-Sorbitol
mittels enzymatischer Hydrolyse und anschlieBender Hydrierung (Reduktion) mit Katalysa-
tor (Palladium auf Aktivkohle). Es folgt die saurekatalysierte Dehydratisierung iiber 1,4-
D-Sorbitanhydrid zu Isosorbid, die oftmals ohne Isolierung der Zwischenprodukte erfolgt.
Alternativ ist die biochemische Fermentierung mit Zymomonas mobilis von Glucose zu D-

Sorbitol in hohen Ausbeuten moglich.!*4]

Die Acetyl geschiitzten Monosaccharide und Glycale wurden kauflich erworben oder mittels

Schutzgruppenchemie dargestellt. (8%
Isomannid lasst sich auf analoger Syntheseroute ausgehend von Fructose iber D-Mannitol

zu Isomannid darstellen. Isoidid lasst sich auf diesem direkten Weg nicht darstellen, da der

Ausgangsstoff die nicht biogene Aldose L-lIdose ist.®!] Die Synthese gelingt hier einfacher
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OH OH
enzymatische Hydrolyse o Pd/C Hy OH
Starke / Cellulose P HO ———— 3 HO
HO HO OH
OH

OH OH D-Sorbitol
D-Glucose

-H0 | H*

OH

H+
HO

“
%,
.

E HO OH
Isosorbid  OH 1,4-D-Sorbitanhydrid

Schema 1: Technische Darstellung von Isosorbid aus nachwachsenden Rohstoffen.

mittels Inversion der Konfiguration von Isomannid unter Mitsunobu-Reaktionsbedingungen

und anschlieBender Esterhydrolyse.[82 8]

Die Monoethersynthese der Dianhydrohexite ist literaturbekannt und dhnelt der Williamson-
Ethersynthese. Es wurden die Octyl-, Decyl-, Dodecyl, Tetradecyl sowie einige Hexa- und
Hexadecylether der Dianhydrohexite dargestellt. Schema 2 zeigt die verwendete Synthe-
seroute zur Darstellung der Monoalkylether; ebenso wurden die exo-Isosordbidbenzylether

(1a) und endo-lIsosorbidbenzylether (1b) synthetisiert.[8* 85 86. 87]

Die dargestellten Dianhydrohexitether wurden auf ihre fliissigkristallinen und antimikrobiel-
len Eigenschaften untersucht (siehe Kapitel 6.5 und 6.4). Die Isosorbidether wurden mittels
Ferrier-Reaktion (Ferrier Umlagerung Typ |) und 1,2-Addition an Glycalen (siehe Schema 3,
4 und 8) sowie mitD-Glucose (siehe Schema 5), D-Galactose (siehe Schema 6) und D-Xylose
(siche Schema 7) glycosyliert.[%: 8 91 |n vorangegangenen Arbeiten konnte gezeigt wer-
den, dass mit dieser Methode die Glucosidderivate der endo-lsosorbidether nicht zuganglich
sind.?!] Ausgehend von vielversprechenden Ergebnissen der antimikrobiellen Beobachtungen
(siehe Kapitel 6.4) wurde zusatzlich ein Isoididether (2c¢) mit D-Xylose glycosyliert (Verbin-
dung 18).

Die Bestimmung der Stereoisomerie der dargestellten Produkte erfolgte durch Rontgen-
diffraktometrie und NMR-Spektroskopie. Die zweifach ungesattigten Produkte 12 und 14
zeigten eine Art a-Glycosid, aber auf Grund der Doppelbindung jedoch leicht verzerrt (siehe
Kapitel 6.2).
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exo

DMSO / KOH
120 °C

Isosorbid E

OH

T
oz

. Br\[\/]/ DMSO / KOH Q ex0
o n 120 °C o

Isoidid =
OH

DMSO / KOH
120 °C

Isomannid

OH

Schema 2: Darstellung der Monoalkyl- und Monoarylether von Dianhydrohexiten:
exo-lsosorbidether: n=7:1c, n=9:1d, n=11:1le, n=13:1f.
endo-Isosorbidether: n=7:1g, n=9:1h, n=11:1i, n=13:1j.
Isoididether: n=7.2a, n=9:2b, n=11:2c, n = 13: 2d.
Isomannidether: n=7:3a, n=9:3b, n=11:3c, n=13: 3d.
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AcO

| Zn(OTf),

OAc

HO

NaOMe

HO

Schema 3: Darstellung von 2,3-Didesoxyglucosiden mittels Ferrier-Reaktion:
Zwischenprodukte: R!

4a C8H17
4c C12 H25
4e C7 H7
Zwischenprodukte: R?

af CgHy7
4g CioH21
4h Ci2Hos
4i Ci4Hog
4j C/H-

Endprodukte:
12a
12b
12c
12d
12e

Endprodukte:
12f

12g

12h

12i

12j

33

Rl
C8H17
C1OHZl
C12H25
C14H29
CrHy
R2
C8H17
C1OH21
C12H25
C:14H29
CrHy



OH
o
- o AcO
%, ’ Z0(OTH),
o { +
z AcO'

H:
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)

~ At

OH

OAc

OH

OAc

| Zn(OT),

Zn(OTf),

s

5a-e

&

—OQ

H
HY

5

g

o

5 W

éx

0.

Desoxygalactosiden mittels 1,2-Addition:

Zwischenprodukte:

5a
5b
5c
5d
5e

Zwischenprodukte:

5f

Zwischenprodukte:

6a

Zwischenprodukte:

6b
6¢c
6d
6e
6f

Rl
C8Hl?
C10H21
C12H25
C14H29
CrHy
R2
C7H7
R3
C7H7
R4
C8Hl?
C1OH21
C12H25
C14H29
C7H7

Endprodukte:

13a
13b
13c
13d
13e

Endprodukte:

13f

Endprodukte:

14a

Endprodukte:

14b
14c
14d
14e
14f
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OH OH
o]
HO. 0

NaOMe

OH oM
0
HO. o

NaOMe

Schema 4: Darstellung von 2,3-Didesoxygalactosiden mittels Ferrier-Reaktion und 2-

Rl
C8H17
C1OHZl
C12H25
C14H29
CrHy
R2
C7H7
R3
C7H7
R4
C8H17
C10H21
C12H25
C14H29
C7H7
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Schema 5: Glycosylierung mit peracetylierter D-Glucose:

Zwischenprodukte:
7a
7b
7c
7d
Te
7f

Zwischenprodukte:
8a
8b
8c
8d
8e

Zwischenprodukte:
8f

8g

8h

8i

8j

R? Endprodukte:
C8H17 15a
C10H21 15b
C12H25 15c
CiqHye 15d
C16H33 15e
C7H7 15f

AcO o

OAc __opc 0
° oAc }
+ A0 BFyEt,0 ~ 2
”H
OAc  OAc o

Schema 6: Glycosylierung mit peracetylierter D-Galactose:

R! Endprodukte:
C8H17 16a
C10H21 16b
C12H25 16¢
C14H29 16d
C;H- 16e
R? Endprodukte:
CgHy;  16f
CioH2: 16g
CioHos  16h
C14H29 16i
C;H- 16j
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NaOMe
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Rl
C8Hl7
C10 H21
C12 H25
C14HZ9
C7H7
R2
C8Hl7
C:10 H21
C12 H25
C14HZ9
C7H7
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Schema 7: Glycosylierung mit peracetylierter D-Xylose:

Zwischenprodukte:
O9a
9b
9c
9d
Oe

Zwischenprodukte:
of

9%

9h

9i

9i
Zwischenprodukte:
10

Rl
C8Hl?
C10H21
C12 H25
C14H29
C7H7
R2
C8Hl?
C1OH21
C12 H25
C14H29
C7H7
R3
C12H25

Endprodukte:
17a
17b
17c
17d
17e

Endprodukte:
17f

17g

17h

17i

17j
Endprodukte:
18
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OH

o o
0,
o e} o Conyy
% TPHB R NaOMe R
Y H + | —_— 0 N gy o T g
-,/’H o AcO g HO J
H o
AcO
OAc
o o
0. Qu,, oy P, iy
- R? R?
TPHB o 9 N NaOMe o i
+ > (¢} (e]
. AcO d HO J
\\\\\‘
AcO Al HO
Ohc

Schema 8: Darstellung von 2,3-Didesoxyrhamnoside mittels 1,2-Addition:

OH

Zwischenprodukte: R! Endprodukte: R?

11a C8H17 19a C8H17
11b C10H21 19b C10H21
11c C12H25 19c C12H25
11d CusHo 19d Ci4Hog
1le C7H7 19e C7H7
Zwischenprodukte: R? Endprodukte: R?

11f CgHy7  19f CgH17
11g CioH21  19g CioHos
11h CioHos  19h CioHos
11i CisHog 109i C14Hog
11 CH,  19] C/H;
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6.2 Kristallstrukturanalyse

Die Betrachtung der Kristallstruktur von amphiphilen Verbindungen hat Relevanz, da durch
die Anordnung der Molekiile im Kristallsystem Riickschliisse auf das physikochemische Ver-
halten gezogen werden kénnen und ein Vergleich mit strukturell ahnlichen Stoffen méglich
wird. Daher wurden die Verbindungen 12a und 14a hinsichtlich ihrer Kristallstruktur im
Rontgendiffraktometer untersucht. Die Flack-Parameter und die zugehorigen e.s.d.-Werte
sind 0.06 (3) (12a) und -0.33 (19) (14a). Keiner der e.s.d.-Werte erfillt das Kriterium
fir ein ausreichendes Inversionsunterscheidungsvermégen zur eindeutigen Bestimmung der
Stereochemie.[®?l Da die Friedif-Werte fiir beide Verbindungen bei 36 (Cu) liegen, ist dies
zu erwarten.?% %4 Der Flack-Parameter ist damit nicht aussagekraftig. Absolute Konfigu-
rationen wurden somit a priori aus unveranderten chiralen Zentren von enantiomerenreinen
Ausgangsstoffen bestimmt. In praxi bestétigt die Strukturanalyse infolgedessen die Syn-
these der enantiomerenreinen Verbindungen. Abbildung 6.1 zeigt die Molekiilstruktur der
genannten Verbindungen im Kristall. 12a kristallisiert im monoklinen Kristallsystem der

Raumgruppe P2; und 14a im orthorhombischen mit der Raumgruppe P2;2;2;.

Die beiden beschriebenen Verbindungen zeigen jedoch bei den untersuchten Parametern kein
flussigkristallines Verhalten. Es lasst sich fiir dhnliche Verbindungen die Schlussfolgerung
ziehen, dass bei thermotropen smektischen Verhalten und gemessenen Schichtabstidnden
zwischen ein- bis zweifacher Molekiillange eine Interdigitierung der hydrophoben Kohlen-
stoffkette vorliegt. Die Ausrichtung und Stabilisierung der hydrophilen Kopfgruppen entlang
einer Schichtebene begilinstigt lyotropes Verhalten beispielsweise in der L,-Phase. Diese
Schlussfolgerung bestatigt sich in den mikroskopischen Beobachtungen und den SAXS-
Messungen (siehe Kapitel 6.5).

Bei Verbindung 12a bewirken Van-der-Waals-Wechselwirkungen eine Stapelung der Mo-
lekiile in Schichten, wobei sich die hydrophoben Alkylketten zusammenlagern. Unterstiitzt
wird diese Anordnung durch intermolekulare Wasserstoffbriickenbindungen der polaren Kopf-
gruppen des Amphiphils von der H4-Hydroxygruppe zum Ring-Sauerstoffatom des Didesoxy-
glucosids in Richtung x-1/2, -y+3/2, -z+1. Diese Wasserstoffbriickenbindung wirkt ergéanzend
zu den Van-der-Waals Wechselwirkungen. Die zweite auftretende Wasserstoffbriickenbindung
verzahnt die polare Kopfgruppen (die Didesoxyglucoside) der Molekiile miteinander, die
nicht mittels Van-der-Waals-Wechselwirkungen in Kontakt miteinander stehen. Interessant
ist hierbei der beobachtete flip der Hydroxygruppe. Hierbei andert sich die Vorzugsrich-
tung der Hydroxygruppe an Position C6. Die Aufenthaltswahrscheinlichkeit fir H6c wur-
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@o

Abbildung 6.1: Molekilstruktur von Verbindung 14a (links) und 12a (rechts) im Kristall.
Die Ellipsoide stellen 50 %ige Aufenthaltswahrscheinlichkeiten dar.

de auf 57 % und fir H6d auf 43 % berechnet. Die detailierten Geometrien der Was-
serstoffbriickenbindungen sind in Tabelle 6.1 aufgestellt. Die Bezeichnung H6c wurde fiir
die Ausrichtung nach -x+1, y+1/2, -z+2 und die Bezeichnung H6d fiir die Ausrichtung
nach -x+1, y-1/2, -z+2 gewahlt. Dieser beschriebene flip tritt statistisch verteilt im Kris-
tallgitter auf und stellt einen Gitterdefekt dar, der mittels Rontgenbeugung messbar ist.
Da jede Hydroxygruppe als Wasserstoffbriickenakzeptor und -donor fungiert, verstarkt die
Wasserstoffbriickenbindung die Koharenz zwischen den Schichten orthogonal zur ac-Ebene.
Gleichzeitig ergibt sich aus dem Zusammenspiel von beiden Wasserstoffbriickenbildnern ein

Ringsystem aus drei Molekiilen. Das Packungsdiagramm von 12a zeigt Abbildung 6.2.

Bei Verbindung 14a spielen Van-der-Waals Wechselwirkungen auf Grund der Kiirze der hy-
drophoben Arylkette eine untergeordnete Rolle. m-stacking tritt nicht auf. Im Kristall liegen
die delokalisierten Ringsysteme zu weit aus- und nicht planar aufeinander; viel mehr inter-
kalieren sie in die Schichtzwischenraume, die sich durch die Zusammenlagerung der polaren
Kopfgruppen ergeben. Im Vergleich zu Verbindung 12a stiitzt die Hydroxygruppe am inver-
tierten Stereozentrum C4 die engere Vernetzung der Schichten parallel zur ac- und zur bc-
Ebene. Durch ebenso geartete Wasserstoffbriickenbindungen vernetzt die Hydroxygruppe an
C6 auch parallel zur ac- und zur bc-Ebene, wobei die Wasserstoffbriicken intermolekular zu
verschiedenen Molekiilen aufgebaut werden. Es ergibt sich dhnlich wie bei Verbindung 12a

ein intermolekulares Ringsystem, jedoch aus 4 Molekiilen. Da jede Hydroxygruppe sowohl
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an C4 als auch an C6 als Wasserstoffbriickenakzeptor und -donor fungiert, verstarken die
Wasserstoffbriickenbindungen die Koharenz zweidimensional zwischen den Schichten par-
allel zur bc- und ac-Ebene. Die detailierten Geometrien der Wasserstoffbriickenbindungen

sind in Tabelle 6.2 aufgestellt. Abbildung 6.3 zeigt das Packungsdiagramm von 14a.

Tabelle 6.1: Geometrien der Wasserstoffbriickenbindungen von Verbindung 12a [A, °]:

H4. .. 051 1.957
Héc- - - 06 2.034
H6d- - - 06(3) 1.991
04-H4 0.89
06-H6c 0.82
06-Héd 0.87

04-H4---05(1) 173 (4)
06-Héc--- 06 167 (3)
06-H6d--- 06() 162 (5)

Symmetrie code:

(1) x,y+ 1,z
1
(2) —x+1,y—|—§,—z+2;

1
(3) —x+1,y—§,—z+2

Tabelle 6.2: Geometrien der Wasserstoffbriickenbindungen von Verbindung 14a [A, °]:

H4. .. 041 2.064
H6- - - 06(2) 2.047
O4-H4 0.82
06-H6 0.82

O4-H4.-.-041) 153 (4)
06-H6---06( 155 (3)

Symmetrie code:

1 3

1) x—=,—y+=, —z41;

M x—5 —y+5.-z+1L
1 1

) Xx—Z —y+-,—z+1

@) x—5 —y+5 -2+
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Abbildung 6.2: Packungsdiagramm von 12a projiziert parallel zur ac-Ebene. Die gestri-
chelten Linien zeigen die intermolekularen Wasserstoffbriickenbindungen
an. Nicht abgebildet sind Wasserstoffatome, die nicht am Wasserstoff-
briickenbindungssystem beteiligt sind.

Abbildung 6.3: Packungsdiagramm von 14a projiziert parallel zur bc-Ebene. Die gestri-
chelten Linien zeigen die intermolekularen Wasserstoffbriickenbindungen
an. Nicht abgebildet sind Wasserstoffatome, die nicht am Wasserstoff-
briickenbindungssystem beteiligt sind.
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6.3 Bestimmung des HLB-Wertes

Die Bestimmung der HLB-Werte wurde anhand Gleichung 4.2 nach Griffin durchgefiihrt.
Es wurde fiir die Dianhydrohexitether angenommen, dass der polare Teil durch die Dianhy-
drohexit Gruppe abgebildet wird, dementsprechend die Kohlenstoffkette hinter dem Ether-
Sauerstoffatom den unpolaren lipophilen Teil darstellt. Die Ergebnisse sind in Tabelle 6.3
aufgefiihrt, als Vergleichssubstanz dient 1,2-Octandiol. Man erkennt, dass die Kohlenstoff
Kettenlangen 12 (HLB-Wert von 9.23) und 14 (HLB-Wert von 8.47) am dichtesten am Ver-
gleichswert von 1,2-Octandiol (HLB-Wert von 8.35) liegen. Die amphiphilen Eigenschaften
dieser Stoffe entsprechen damit in Naherung der Vergleichssubstanz. Zu beachten ist, dass
der lipophile Bereich wahrscheinlich zu niedrig bewertet wird, da auch die Dianhydrohexit
Einheit unpolare Bereiche aufweist, hier aber ganzlich als hydrophil eingeordnet wird; somit
ware der HLB-Wert insgesamt etwas niedriger zu berechnen. Neben der Vergleichssubstanz
wurden zusatzlich die HLB-Werte fiir die Glycole Hexan- und Pentandiol berechnet, da sie

ahnliche Eigenschaften aufweisen und ebenso antimikrobiell wirken.

Tabelle 6.3: Berechnete HLB-Werte der Dianhydroxitether und Referenzsubstanzen nach
Gleichung 4.2:

Gesamtmolmasse Molmasse lipophiler

Dianhydrohexitether e/ mol] Teil [g/mol] HLB-Wert
Lange Cg 258.36 113.22 11.24
Lange Cig 286.41 141.28 10.13
Lange Cy» 314.47 169.33 9.23
Lange Cy4 342.52 197.39 8.47
Lange Ci 370.57 225.44 7.83
Benzylgruppe 236.27 91.13 12.29
1,2-Octandiol 146.23 85.17 8.35
1,2-Hexandiol 118.18 57.12 10.33
1,2-Pentandiol 104.15 43.09 11.73
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Tabelle 6.4: Berechnete HLB-Werte der Glycolipide nach Gleichung 4.2. Das Aglycon ist
ein Dianhydrohexitether mit angegebener Kohlenstoffkette/-rest:

Gesamtmolmasse Molmasse lipophiler

Aglycon (e/mol] Teil [g/mol] HLB-Wert
2-Desoxyrhamnoside
Lange Cg 388.50 113.22 14.17
Lange Cio 416.56 141.28 13.22
Lange Ci» 44461 169.33 12.38
Lange Cyi4 472.66 197.39 11.65
Benzylgruppe 366.41 91.13 15.03
ungesattigte 2,3-Didesoxyglycoside
Lange Cg 386.49 113.22 14.14
Lange Cyig 414 54 141.28 13.18
Lange Cy» 442.59 169.33 12.35
Lange Cy4 470.65 197.39 11.61
Benzylgruppe 364.39 91.13 15.00
Glucoside bzw. Galactoside
Lange Cg 420.50 113.22 14.61
Lange Cyio 448.55 141.28 13.70
Lange Ci» 476.61 169.33 12.89
Lange Cy4 504.66 197.39 12.18
Lange Ci6 504.66 225.44 11.54
Benzylgruppe 398.41 91.13 15.43
Xyloside
Lange Cg 390.47 113.22 14.20
Lange Cyig 418.53 141.28 13.25
Lange Cy» 446.58 169.33 12.42
Lange Cy4 474.64 197.39 11.68
Benzylgruppe 368.38 91.13 15.05
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Die hergestellten Glycolipide sind, eingeordnet nach dem HLB-Prinzip, alle O/W-Emulga-
toren. Die berechneten HLB-Werte liegen im Bereich von 11.61 bis 15.43. Die Dianhydroxi-
tether als Vorstufe haben auf Grund ihres kleineren polaren Teils kleinere HLB-Werte. Auch
bei den Glycolipiden muss beachtet werden, dass durch die chemisch synthetische Modifizie-
rung des Glycons unter Verlust von Hydroxygruppen unpolare Teilbereiche entstehen. Unter
Beachtung dessen miisste der HLB-Wert insgesamt etwas niedriger berechnet werden als
hier angegeben. Um Vergleichbarkeit zu gewahrleisten wurde jedoch die Saccharid-Einheit
immer als Ganzes als polare Kopfgruppe bewertet. Die Ergebnisse der HLB-Wert Berech-
nung der Glycolipide sind in Tabelle 6.4 aufgefiihrt.

6.4 Antimikrobielle Eigenschaften

Amphiphile Verbindungen, wie die in dieser Arbeit dargestellten Produkte, bewegen sich
im Spannungsfeld zwischen Hydrophilie und Lipophilie. Je langer der hydrophobe Teil der
Verbindung wird und je weniger Hydroxygruppen der hydrophile Teil tragt, desto gerin-
ger fallt die Wasserloslichkeit aus. Gewlinscht ist im Zusammenhang der Untersuchung der
antimikrobiellen Eigenschaften eine gute Wasserloslichkeit, um eine Verdiinnungsreihe er-
stellen und die Verbindungen im wassrigen Medium in vivo untersuchen zu kénnen. Wenn
anfanglich keine oder nur geringe Wasserloslichkeit besteht, wurden die Verbindungen ent-
gegen dem Standardverfahren dennoch untersucht (vergleiche mit DIN EN ISO 20776-1).[%]

Dazu wurden die entsprechenden Produkte im Medium (siehe Kapitel 9.2) dispergiert und
verdiinnt. Im Anwendungsbereich der Kosmetik werden verschiedene Emulgatoren einge-
setzt. Eine Untersuchung auf mogliche antimikrobielle Eigenschaften ist deshalb auch fiir
schlecht wasserlosliche Verbindungen sinnvoll, um einen Einsatz in der Mikrodlphase von

Kosmetika tberpriifen zu kénnen.

Zusatzlich wurden die Zwischenstufen untersucht, die bereits amphiphilen Charakter und
einen dhnlichen HLB-Wert wie die Modellsubstanz 1,2-Octandiol haben. Um die Ergeb-
nisse vergleichen zu kénnen, wurden neben dem 1,2-Octandiol auch die bekanntermaBen
antimikrobiell wirksamen Glycole Hexandiol und Pentandiol untersucht.[! Die Ergebnisse
der MIC-Bestimmung der Dianhydrohexitether sind in Tabelle 6.5 zu finden. Die Definiti-
on der MIC wird in Kapitel 9.2 erlautert. Monoalkylisosorbidether mit Kettenlangen von
Cg bis Cy4 wurden bereits untersucht. Es ergaben sich keine antimikrobiellen Aktivitaten
(>160 pg/mL).[U
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Tabelle 6.5: Gemessene MIC-Werte der Referenzsubstanzen sowie der Monoalkyldianhy-
drohexite an E. coli:

MIC MIC

Verbindun Kette Verbindung Kette
& [g/mL] ¢ [g/mL]
Monoalkylisoididether Monoalkylisomannidether
2a Lange Cg R 3a Lange Cg 160
2b Lange Cyg 80 3b Lange Cyg 20
2c Lange Cq» 20 3c Lange Cq» 20
2d Lange Cy4 >160 3d Lange Cy4 >160
Referenz

1,2-Octandiol - >160
1,2-Hexandiol - 160
1,2-Pentandiol - 160

*nicht untersucht

Es lasst sich beobachten, dass die meisten Verbindungen abhangig von der Kettenlange
der Aglyconeinheit eine gewisse antimikrobielle Aktivitat aufweisen. Eine Korrelation zwi-
schen antimikrobieller Aktivitat und HLB-Wert erschlieBt sich jedoch nicht: Wahrend die
Verbindung 17d einen HLB-Wert von 11.68 und einen geringen MIC-Wert von 10 pg/mL
aufweist, zeigt Verbindung 12d mit einem &hnlichen HLB-Wert von 11.61 und gleicher Agly-
conkettenlange nur sehr geringe Aktivitat. Somit lasst sich nicht vom HLB-Wert auf eine
antimikrobielle Aktivitat schlieBen, andersherum kann jedoch davon ausgegangen werden,
dass bei einem zu hohen HLB-Wert von >15.1 keine oder nur geringe antimikrobielle Effekte
(>160 pg/mL) bei den Monosaccharidglycolipiden mit Dianhydrohexitethern als Aglycon
auftreten. Insgesamt kann somit keine direkte Korrelation zwischen antimikrobieller Akti-

vitat und HLB-Wert beobachtet werden.
Ursachlich hierfiir scheint die abnehmende Wasserloslichkeit der Verbindungen zu sein, die

sich konterkarierend auf die Diffusionsmoglichkeiten im Medium auswirken. Ausgelost wird

diese durch die VergroBerung des lipophilen Teils des Amphiphils bei Kettenverlangerung.
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Tabelle 6.6: Gemessene MIC-Werte der ungesattigten 2,3-Didesoxyglucoside an E. coli:

MIC Verbindung Kette MIC

Verbindung Kette

[1g/mL] [1g/mL]
12a Lange Cg 160 12f Lange Cg 160
12b Lange Cip 80 12¢g Lange Cip 40
12c Lénge Cio >160 12h Lénge Cio 20
12d Lange Cy4 >160 12i Lange Cy4 40
12e Benzylgruppe  >160  12j Benzylgruppe  >160

Tabelle 6.7: Gemessene MIC-Werte der 2-Desoxygalactoside an E. coli:

. MIC
Verbindung Kette (ug/mL]
13a Lange Cg >160
13b Lange Cyg 80
13c Lénge C12 ¥
13d Lange Cy4 >160
13e Benzylgruppe  >160

*nicht untersucht

Bis auf wenige Ausnahmen konnten alle dargestellten Produkte auf ihre antimikrobielle
Wirksamkeit an E. coli untersucht werden. Die meisten Produkte zeigen die hochste Wirk-
samkeit bei einer Aglycon Kettenlange von Ci;. Die MIC-Werte der ungesattigten 2,3-
Didesoxyglucoside (12) finden sich in Tabelle 6.6, die der 2-Desoxygalactoside (13) in
Tabelle 6.7, die der 2,3-Didesoxygalactoside (14) in Tabelle 6.8, die der Glucoside (15) in
Tabelle 6.9, die der Galactoside (16) in Tabelle 6.10, die der Xyloside in Tabelle 6.11 und
die der 2-Desoxyrhamnoside (19) in Tabelle 6.12.

Tabelle 6.8: Gemessene MIC-Werte der ungesattigten 2,3-Didesoxygalactoside an E. coli:

MIC Verbindung Kette MIC

Verbindung Kette

[1g/mL] [1g/mL]
14b Lange Cg >160 14a Benzylgruppe  >160
14c Lange Cyig -k
14d Lénge C12 10
14e Lange Cy4 >160

b3

14f Benzylgruppe -

*nicht untersucht
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Tabelle 6.9: Gemessene MIC-Werte der Glucosid-Verbindungen an E. coli:

. MIC
Verbindung Kette (ug/mL]
15a Lange Cg >160
15b Lange Cyo >160
15c Lange Cy» 40
15d Lange Cy4 >160
15e Lénge C16 >160
15f Benzylgruppe  >160

Tabelle 6.10: Gemessene MIC-Werte der Galactosid-Verbindungen an E. coli:

MIC MIC
Verbindung Kette Verbindung Kette
i [ug/mL] i [ug/mL]
16a Lange Cg >160  16f Lange Cg >160
16b Lénge Cio >160 16g Lénge Cio >160
16c¢c Lange Ci» 10 16h Lange Ci» 40
16d Lange Cy4 40 16i Lange Ci4 160
16e Benzylgruppe  >160  16j Benzylgruppe  >160
Tabelle 6.11: Gemessene MIC-Werte der Xylosid-Verbindungen an E. coli:
MIC MIC
Verbindung Kette Verbindung Kette
5 [ug/mL] j [ug/mL]
17a Lange Cg 160 17f Lange Cg 160
17b Lange Cip 20 17g Lange Cip 80
17c Lénge C12 5 17h Lénge C12 20
17d Lange Cy4 10 17i Lange Cy4 >160
17e Benzylgruppe 80 17j Benzylgruppe  >160
18 Lange Ci» >160
Tabelle 6.12: Gemessene MIC-Werte der 2-Desoxyrhamnoside an E. coli:
MIC MIC
Verbindung Kette Verbindung Kette
j [ug/mL] j [ug/mL]
19a Lange Cg 80 19f Lange Cg 80
19b Lange Cyp 10 19¢g Lange Cip 20
19c Lange Ci» 25 19h Lange Ci» 5
19d Lange Cis 10 19i Lange Cis 10
19e Benzylgruppe  >160  19j Benzylgruppe  >160
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6.5 Bestimmung der Fliissigkristallinitat

Alle amphiphilen Produkte wurden auf ihr flissigkristallines Verhalten untersucht. Die ther-
motropen Eigenschaften wurden mit Hilfe des Heiztischsystems unter dem Polarisationsmi-
kroskop bestimmt. Hierbei wurden in einer zligigen Voruntersuchung bei einer Heizrate von
5.0 °C/min interessante Temperaturbereiche identifiziert und mit einer neuen Probe sowie
mit der getemperten Probe diese Bereiche mit einer Heizrate von 2 °C/min genauer un-
tersucht. Die lyotropen Eigenschaften wurden ebenfalls unter dem Polarisationsmikroskop
untersucht, bei Bedarf ebenso im Heiztischsystem. Die Isotropisierungstemperatur (Tem-
peratur des Klarpunkts) wird definiert als die Temperatur, bei der der Ubergang zwischen
der Mesophase mit dem hochsten Temperaturbereich und der isotropen Phase stattfindet.
Es wird die Temperatur angegeben, bei der die gesamte Probenmenge unter dem Polarisa-
tionsmikroskop isotrop erscheint. Ebenso wurde bei der Bestimmung des Schmelzpunktes
vorgegangen. Bei der Beschreibung der Flissigkristalle und bei Abkiirzungen wurde sich an

96, 97

gangige IUPAC Nomenklatur gehalten.! I Die zugehérigen polarisationsmikroskopischen

Aufnahmen sind in Kapitel 9.3 zu finden.

6.5.1 Aglycone

Die dargestellten Aglycone weisen keine thermotrope Fliissigkristallinitat auf.
Die Isoididether 2 induzieren im Gegensatz zu den Diastereomeren 3 eine
cholesterische Phase in einen nematischen Fliissigkristall bei geeigneter Tem-

peratur. Die Isomannidether 3a—d und der Isoididether 2d zeigen in Kontakt

mit Wasser lyotrope fliissigkristalline Eigenschaften. Da es sich bei den beob-
achteten lyotropen Mesophasen um optisch isotrope Phasen handelte, wurden
von der Verbindung 3d beispielhaft bei verschiedenen Konzentrationen (30 %, 50 %, 70 %)
temperaturabhangig SAXS-Messungen durchgefiihrt. MutmaBlich handelt es sich bei diesen
Phasen um kubische Phasen. Die Ergebnisse sind in Tabelle 6.13 zu finden. Die Messun-
gen bestatigen diese Vermutung: Die beobachteten optisch isotropen Phasen sind einfache
kubische Phasen. Sie treten im Temperaturbereich von 55 — 70 °C auf. Zusatzlich wurde
bei niedrigeren Temperaturen eine lamellare Phase gemessen, die polarisationsmikroskopisch

nicht sichtbar war oder nur optisch isotrop vorlag.
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Tabelle 6.13: Ergebnisse der SAXS-Messungen von 3d, beobachtetes Phasenverhalten in
Wasser:

Temperatur  (Meso-)Phase und Gitter-/Abstandsparameter [nm|

Konzentration: 30 %

55 Zweiphasengebiet lamellar und kubisch
60 einfach kubisch, 23.290

65 einfach kubisch, 23.290

70 einfach kubisch, 25.950

75 isotrop

Konzentration: 50 %

55 lamellar, 4.770

60 einfach kubisch, 21.800
65 einfach kubisch, 19.252
70 einfach kubisch, 21.700
75 isotrop

Konzentration: 70 %

55 lamellar, 4.750

60 Zweiphasengebiet lamellar und kubisch
65 einfach kubisch, 19.730

70 einfach kubisch, 21.470

75 isotrop
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Die ungesattigten 2,3-Didesoxyglucoside zeigen bis auf Verbin-

dung 12i im Temperaturbereich von 25 — 200 °C keine thermotro-

pe Flissigkristallinitat. Da einige 2,3-Didesoxyglucoside Feststoffe

waren, wurden die Schmelztemperaturen bestimmt (siehe Tabel-

le 6.14). Es zeigt sich zu erwartendes Verhalten: Mit steigender

Kettenlange erhoht sich die Schmelzpunkttemperatur. Wahrend

die Verbindungen 12a — 12e keine Chiralitatsinduktion in einen

nematischen Flissigkristall erzeugen, so zeigt sich bei den entspre-

chenden Diastereomeren 12f — 12i die Bildung einer cholesterischen Phase im Kontaktbe-

reich, 12j zeigt nur sehr schwachen Chiralitatstransfer.

Nahe dem Schmelzpunkt zeigt Verbindung 12d mit Wasser schwaches lyotropes Verhalten.

Myelinfiguren zeigen eine gesattigte lamellare Mesophase an. Nachfolgend sind entlang des

Konzentrationsgradienten keine weiteren Phasen zu erwarten. Die 2,3-Didesoxyglucoside

zeigen keine Lyotropie mit DMSO. Das lyotrope Phasenverhalten der 2,3-Didesoxyglucoside
ist in 6.15 zu finden.

Tabelle 6.14: Beobachtete Schmelzpunkte der dargestellten ungesattigten 2,3-
Didesoxyglucoside:

Verbindung Kette Schmelzpunkt [°C] Mesophase Klarpunkt [°C]
12a Lange Cg 95.9 -

12b Lange Cyo 102.3 -

12c Lange Cy» 105.7 -

12d Lange Cy4 106.9 -

12e Benzylgruppe 107.5 -

12f Lange Cg <21 -

12¢g Lange Cyo <21 -

12h Lénge C12 < 21 -

12i Lange Cy4 SmA 40.5
12j Benzylgruppe <21 -
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Tabelle 6.15: Beobachtetes lyotropes Phasenverhalten der dargestellten ungesattigten 2,3-
Didesoxyglucoside in Kontakt mit Wasser:

Reinprodukt — 100 % Wasser

12a—c
12d
12e -

12f
12¢g
12h
12i
12j -

I I

- -
e 2

Q

6.5.3 2-Desoxygalactoside

Die 2-Desoxygalactoside zeigen im Temperaturbereich von
25 — 200 °C thermotrope Fliissigkristallinitat. Tabelle 6.16 zeigt
die gefundenen thermotropen Mesophasen und Schmelzpunkte.
Verbindung 13c und 13d zeigen sowohl mit Wasser als auch mit
DMSO lyotropes flissigkristallines Verhalten, wahrend 13b Lyo-
tropie nur mit Wasser zeigt. Das lyotrope Phasenverhalten der 2-

Desoxygalactoside ist in 6.18 zu finden. Die Verbindungen 13a-d

induzieren eine cholesterische Phase in einen nematischen Flissig-
kristall, 13e,f nicht.

Die 2-Desoxygalactosidstrukturen wurden optimiert (Kraftfeld MMFF94, steepest decent)
um die GréBe der Verbindungen abzuschatzen 198 99,100, 101, 102] Hierhej wurde die groBte
Distanz zweier Kohlenstoffatome genutzt um Vergleichbarkeit zu gewahrleisten, da Wasser-
stoffatome bei der verwendeten Kraftfeld Methode nicht optimiert werden. Ausgewahlte viel-
versprechende 2-Desoxygalactoside wurden mittels SAXS auf ihr fliissigkristallines Verhalten
hin untersucht. Die Molekdlldngen im Vergleich zur mittels SAXS gemessenen Schichtdicke
finden sich Tabelle 6.17. Die Schichtdicke betragt somit das 1.61 — 1.93fache der Lange.
Daraus ergibt sich eine teilweise interdigitierende Anordnung der hydrophoben Kohlenstoff-
ketten.
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Tabelle 6.16: Beobachtete Schmelzpunkte und Mesophasen der dargestellten 2-
Desoxygalactoside:

Verbindung Kette Schmelzpunkt [°C] Mesophase Klarpunkt [°C]
13a Lange Cg 50.0 SmA 72.6
13b Lange Cyg 63.3 SmA 92.3
13c Lange Cq» 60.3 SmA 94.6
13d Lange Cyq 68.2 SmA 103.5
13e Benzylgruppe isotrop, Schmelzpunkt < 21 °C

13f Benzylgruppe isotrop, Schmelzpunkt < 21 °C

Tabelle 6.17: Die 2-Desoxygalactoside 13a und 13b wurden mittels SAXS auf ihr ther-
motropes flissigkristallines Verhalten untersucht, die Schichtdicke der SmA-
Phase bestimmt und diese im Verhaltnis zur MolekiilgroBe gesetzt:

Verbindung  Schichtdicke ¢ [nm] (Messtemperatur) Molekillange [nm]  Verhaltnis
13a 3.49 (25.0 °C) 1.70 1.93
3.47 (40.0 °C) 1.70 1.91
13b 3.34 (25.0 °C) 2.08 1.61
3.34 (40.0 °C) 2.08 1.61

Tabelle 6.18: Beobachtete lyotrope Phasen der dargestellten 2-Desoxygalactoside in Kon-
takt mit Wasser und DMSO:

Reinprodukt — 100 % Losungsmittel
Wasser

13a SmA I

13b L,

13C I—a

13d Lo

13e -

13f -
DMSO

13a -

13b -

13C I—a

13d -

13e -

13f -
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6.5.4 Ungesattigte 2,3-Didesoxygalactoside

Die dargestellten 2,3-Didesoxygalactoside zeigen kein thermotro-
pes flussigkristallines Verhalten. Verbindungen 14a, 14d und 14e
sind kristallin, die entsprechenden Schmelzpunkte sind in Tabel-
le 6.19 gelistet. Davon induzieren im Mischbereich bei geeigneter
Temperatur die Verbindungen 14d und 14e eine cholesterische

Phase in einen nematischen Flissigkristall. Die genannten Ver-

bindungen 14d und 14e bilden mit Wasser eine lamellare lyo-
trope Phase aus. Hingegen bildet nur Verbindung 14d der 2,3-
Didesoxygalactoside in DMSO eine lamellare Phase aus. Tabelle 6.20 listet die lyotropen

Phasen.

Tabelle 6.19: Beobachtete Schmelzpunkte der dargestellten 23-Didesoxygalactoside:

Verbindung Kette Schmelzpunkt [°C]

14a Benzylgruppe 118.2

14d Lange Cq» 76.4

14e Lange Cy4 78.9

14f Benzylgruppe isotrop, Schmelzpunkt < 21 °C

Tabelle 6.20: Beobachtete lyotrope Phasen der dargestellten 2,3-Didesoxygalactoside in
Kontakt mit Wasser und DMSO:

Reinprodukt — 100 % Lésungsmittel
Wasser

14a -

14d L,

14e L,

14f -
DMSO

14a -

14d L,

14e -

14f -

53



6 Ergebnisse und Diskussion

6.5.5 Glucoside

Die dargestellten Glucoside zeigen sowohl thermotropes als
auch lyotropes fliissigkristallines Verhalten. Die thermotropen
fliissigkristallinen Phasen und Ubergangstemperaturen finden sich

in Tabelle 6.21. Die dargestellten thermotropen Glucoside bilden

eine SmA-Phase aus. Exemplarisch wurde das Temperaturverhal-
ten von Verbindung 15b im Bereich von -20 — 120 °C mittels
SAXS untersucht. Die Ergebnisse dieser Untersuchung befinden
sich in Tabelle 6.22. Das Glucosid zeigt zu erwartendes Verhalten: Mit Zunahme der Tem-
peratur verringert sich die Schichtdicke der SmA-Phase, da die Streuung der Ausrichtung
der einzelnen Molekiile durch Brownsche Molekiilbewegung zunimmt. Es ergibt sich damit
eine VergroBerung der Abweichung des einzelnen Molekiilvektors vom Direktor als Gesamt-
heit aller Einzel-Molekiilvektoren ohne die Vektorrichtung des Direktors zu beeinflussen.
Gleichzeitig verringert sich die Vektorlange des Direktors und damit die Schichtdicke. Da
sich die Richtung des Direktorvektors nicht verandert, andert sich auch nicht die Art der

thermotropen Phase.

Tabelle 6.21: Beobachtete thermotrope Phasen und Ubergangstemperaturen der darge-
stellten Glucoside:

Verbindung Verhalten bei RT T[°C] Phase T [°C] Phase

15a* SmA  126.1 I
15b* SmA  189.6 I
15c¢* Cr 36.0-39.1 SmA  196.0 I

15d Cr 958 SmA 157.6 I

15e Cr 180.5 Zersetzung
15f I

*Bestimmung erfolgte mittels SAXS und Polarisationsmikroskop.

Die Glucosidstrukturen wurden optimiert (Kraftfeld MMFF94, steepest decent) um die
GroBe der Verbindungen abzuschatzen.[98: 99,100, 101,102 Hierhej wurde die groBte Distanz
zweier Kohlenstoffatome genutzt um Vergleichbarkeit zu gewahrleisten, da Wasserstoffato-
me bei der verwendeten Kraftfeld Methode nicht optimiert werden. Ausgewahlte vielverspre-
chende Glucoside wurden mittels SAXS auf ihr flissigkristallines Verhalten hin untersucht.
Die Molekiillangen im Vergleich zur mittels SAXS gemessenen Schichtdicke befinden sich
Tabelle 6.23. Die Schichtdicke betragt somit das 1.76 — 1.89fache der Lange. Daher lsst sich

auf eine teilweise interdigitierende Anordnung der hydrophoben Kohlenstoffketten schlieBen.
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Tabelle 6.22: Das Glucosid 15b wurde mittels SAXS temperaturabhangig auf thermotro-
pes flissigkristallines Verhalten untersucht und die Schichtdicke der SmA-
Phase bestimmt:

Temperatur [°C]  Schichtdicke ¢ [nm]

-20 4.210
-10 4.150

0 4.100
10 4.040
20 4.010
30 3.988
40 3.970
50 3.870
60 3.860
70 3.760
80 3.720
90 3.715
100 3.710
110 3.695
120 3.670

Tabelle 6.23: Die Glucoside 15a—c wurden mittels SAXS auf ihr thermotropes
flussigkristallines Verhalten untersucht, die Schichtdicke der SmA-Phase
bestimmt und diese im Verhaltnis zur MolekiilgroBe gesetzt:

Verbindung  Schichtdicke ¢ [nm] (Messtemperatur) Molekiillinge [nm]  Verhaltnis

15a 3.64 (25.0 °C) 1.93 1.89
15b 4.01 (25.0 °C) 1.93 1.84
15¢ 4.28 (40.0 °C) 1.93 1.76

Die Ergebnisse der temperaturabhangigen Untersuchung des fliissigkristallinen Verhaltens
von 15b sind in Tabelle 6.22 gezeigt. Die graphische Auftragung 6.4 verdeutlicht die lineare
Abhangigkeit der Schichtdicke zur Temperatur.

Die Kontaktpraparate der Glucoside mit PCH 7 zeigen keine Chiralitdtsinduktion in den ne-

matischen Fliissigkristall im relevanten Temperaturbereich. Es trat keine Texturveranderung

im Misch- und Kontaktbereich auf.
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Schichtdicke [nm] der Mesophase in Abhangigkeit von T [°C]
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Abbildung 6.4: Diagramm des thermotropen fliissigkristallinen Verhaltens des Glucosids
15b: Aufgetragen ist die gemessene Schichtdicke der SmA-Phase gegen
die Temperatur.

Bis auf Verbindungen 15f und 15e zeigen alle Glucoside lamellare fliissigkristalline Meso-
phasen. Der hydrophobe Teil (Benzylgruppe) ist bei der Verbindung 15f zu klein und bei der
Verbindung 15e zu groB, so dass sich keine ausreichende Triebkraft zur Selbstorganisation
der Amphiphile ergibt und somit keine fliissigkristalline Phase. Beobachtete lyotrope Phasen
sind in Tabelle 6.24 dargestellt. Verbindung 15a zeigt nur im Wasserkontakt eine hexago-
nale Phase (H;) aber nicht im DMSO-Kontakt. Wahrend die Glucoside 15b und 15c im
Wasser- und DMSO-Kontakt eine lamellare, bikontinuerlich kubische (V1) und eine hexago-
nale Phase (H;) zeigten, konnten diese Phasen bei Verbindung 15d nur im DMSO-Kontakt

beobachtet werden.

56



6 Ergebnisse und Diskussion

Tabelle 6.24: Beobachtete lyotrope Phasen der dargestellten Glucoside in Kontakt mit
Wasser und DMSO:

Reinprodukt — 100 % Losungsmittel
Wasser
15a Lo H
15b I—a Vl Hl
15C La Vl Hl
15d -
15e —
15f -
DMSO
15a —
15b La Vl Hl
15C La Vl Hl
15d L, Vi H;
15e -
15f -

6.5.6 Galactoside

Die dargestellten Galactoside zeigen sowohl thermotropes als
auch lyotropes fliissigkristallines Verhalten. Die thermotropen
fliissigkristallinen Phasen und Ubergangstemperaturen sind in Ta-
belle 6.26 zu finden. Mittels SAXS wurden die Schichtdicken der
thermotropen Phasen bei 25.0 °C bestimmt. Die dargestellten

thermotropen Galactoside bilden smektische Phasen aus. Exem-

plarisch wurde das Temperaturverhalten von Verbindung 16b im
Bereich von -20 — 120 °C untersucht. Die Ergebnisse dieser Untersuchung finden sich in
Tabelle 6.27. Das Galactosid zeigt wie Verbindung 15b zu erwartendes Verhalten: Mit Zu-
nahme der Temperatur verringert sich die Schichtdicke der SmA-Phase. Die graphische
Auftragung in Abbildung 6.5 verdeutlicht die Abhangigkeit der Schichtdicke zur Tempera-
tur. Im Vergleich zum Glucosid ist die Schichtdicke bei gleicher Temperatur auf Grund von
langerer hydrophober Kohlenstoffkette groBer. Auffallend sind zwei Temperaturbereiche in
denen die Schichtdicke sprunghaft abzunehmen scheint: 5 — 12 °C und 47 — 50 °C. Im nied-
rigeren Temperaturbereich herrscht ein Zweiphasengebiet vor. Hier findet der Ubergang von
kristalliner zu SmB Phase statt. Im hoheren Temperaturbereich zwischen 47 — 50 °C findet

der Ubergang der héher geordneten Phase zur SmA Phase statt. Bei diesem Ubergang tritt
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neben der sprunghaften Schichtdickenanderung auch der Verlust des Reflexes 2. Ordnung

auf.

Ebenfalls wurde die Schichtdicke im Vergleich zur Lange der Molekiile gesetzt (siehe Tabel-
le 6.25). Sie betragt das 1.50 — 1.92fache der Molekiillinge. Wie bei Verbindungen 15 liegt
auch hier eine teilweise interdigitierende Anordnung im Schichtsystem vor. Das Verhaltnis
von Verbindung 16g ist groBer als 2. Dies kann durch Verunreinigungen oder Losungs-
mittelmolekiile verursacht werden, die durch Aufquellen der Schichten die Schichtabstande
vergroBern. Daher wird die Messung von Verbindung 16g als AusreiBer gewertet. Die Ga-
lactosidstrukturen wurden optimiert (Kraftfeld MMFF94, steepest decent) um die GroBe
der Verbindungen abzuschitzen.[%8 99. 100, 101, 102] Hierhei wurde die groBte Distanz zweier
Kohlenstoffatome genutzt, um Vergleichbarkeit zu gewahrleisten, da Wasserstoffatome bei

der verwendeten Kraftfeld Methode nicht optimiert werden.

Die Kontaktpraparate der Glucoside mit PCH 7 zeigen keine Chiralitatsinduktion in einen ne-
matischen Fliissigkristall im relevanten Temperaturbereich. Es trat keine Texturveranderung

im Misch- und Kontaktbereich auf.

Die dargestellten Galactoside waren liber 100 °C teilweise nicht temperaturstabil. Bereits
unter den angegebenen Klarpunkten setzten erste Zersetzungserscheinungen ein, die Unter-

suchungen mussten demnach ziigig mit erhohter Heizraten durchgefiihrt werden.

Bis auf Verbindungen 16e und 16j zeigen alle Galactoside lamellare flussigkristalline Me-
sophasen. Der hydrophobe Teil (Benzylgruppe) ist bei diesen Verbindungen zu klein, so
dass sich keine ausreichende Triebkraft zur Selbstorganisation der Amphiphile ergibt und
somit keine Flussigkristallinitat. Beobachtete lyotrope Phasen sind in Tabelle 6.28 darge-
stellt. Verbindung 16a zeigt als einziges Galactosid zusatzlich zur lamellaren Phase eine
kubische (V1) und eine hexagonale Phase (H;) im Wasserkontakt. Auffallig ist des weiteren
die Ausbildung lyotroper Phasen im DMSO-Kontakt: Auch hier treten eine bikontinuerlich
kubische (V1) und eine hexagonale Phase (H;) Phase zusatzlich zur lamellaren auf. Die Be-
obachtung der kubischen und hexagonalen Phase gelingt nur bei den Aglyconkettenlangen
Cy und Cy4 der Verbindungen 16¢,d,h,i. Nur bei diesen Verbindungen (16) und den Gluco-
sid Verbindungen (15) konnte unter den dargestellten Mesogenen eine lyotrop hexagonale

Phase nachgewiesen werden.
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Tabelle 6.25: Die Galactoside 16a, 16d, 16g und 16¢c wurden mittels SAXS auf ihr ther-
motropes flussigkristallines Verhalten untersucht, die Schichtdicke der smek-
tischen Phase bestimmt und diese im Verhaltnis zur MolekiilgroBe gesetzt:

Verbindung  Schichtdicke ¢ [nm] (Messtemperatur) Molekiillinge [nm] ~ Verhaltnis

16a 3.58 (40.0 °C) 1.93 1.86
16d 4.01 (40.0 °C) 2.68 1.50
16g 4.72 (25.0 °C) 2.03 2.32
16h 4.38 (25.0 °C) 2.28 1.92

Tabelle 6.26: Beobachtete thermotrope Phasen und Ubergangstemperaturen der darge-
stellten Galactoside:

Verbindung Verhalten bei RT T [°C] Phase T [°C] Phase
16a* SmA 149.6 I

16b SmA 190.3 Zersetzung

16¢ SmA 184.2 I

16d* Cr 54.2 SmA 180.7
16e I

16f SmA 164.6 Zersetzung

16g* SmA 174.2 |

16h* SmB 48 - 50 SmA 184.9
16i SmA >200 Zersetzung

16j I

*Bestimmung erfolgte mittels SAXS und Polarisationsmikroskop.
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Tabelle 6.27: Das Galactosid 16h wurde mittels SAXS temperaturabhéngig auf ther-
motropes flussigkristallines Verhalten untersucht und die Schichtdicke der
SmA-Phase bestimmt:

Temperatur [°C]  Schichtdicke ¢ [nm]

13 4.4150
14 4.4100
15 4.4050
16 4.4050
17 4.4000
18 4.4000
19 4.4000
20 4.3900
25 4.3800
30 4.3800
35 4.3700
40 4.3700
45 4.3600
46 4.3400
47 4.3450
48 4.1800
50 4.1500
55 4.1400
60 4.1200
65 4.1200
70 4.1200
75 4.1100
80 4.1100
85 4.1000
90 4.1000
95 4.0500
100 4.0400
105 4.0100
110 3.9700
115 3.9400
120 3.9400
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Tabelle 6.28: Beobachtete lyotrope Phasen der dargestellten Galactoside in Kontakt mit
Wasser und DMSO:

Reinprodukt — 100 % Losungsmittel

Wasser

16a
16b
16¢c
16d
16e -

16f
16g
16h
16i
16j -

DMSO

16a -
16b -
16¢c L, Vi H;
16d L, Vi H;
16e -
16f -
l6g -
16h L, Vi H;
16i L, Vi H;
16j -

Q

-
Q Q

Q

Q

l_l_é_l_

Q
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Schichtdicke [nm] in Abhangigkeit von T [°C]

Schichtdicke [nm]

41 .......

T[°C]

Abbildung 6.5: Diagramm des thermotropen fliissigkristallinen Verhaltens des Galactosids
16h: Aufgetragen ist die gemessene Schichtdicke gegen die Temperatur.
Es lassen sich zwei markante Bereiche (Wendepunkte) identifizieren: 5 -
12 °C: Zweiphasengebiet Cr und SmB sowie 47 - 50 °C: Ubergang von
SmB nach SmA.

6.5.7 Xyloside

Die synthetisierten Xyloside 17a—d,f-i zeigen Thermotropie, wo-
bei anhand der Texturen davon ausgegangen werden kann, dass Hom%

es sich um eine SmA Phase handelt. Die Xyloside 17e und 17j oo 7
zeigen keine Thermotropie. Die thermotropen fliissigkristallinen
Phasen und Ubergangstemperaturen fsind in Tabelle 6.29 zu fin-

den.

Mittels SAXS wurde die Schichtdicke der Verbindungen 17¢,d,g,h

bestimmt und diese mit der Molekiillinge verglichen. Sie betragt das 1.68 — 2.05fache der
Molekiillange. Daraus ergibt sich eine geringe interdigitierende Anordnung der hydropho-
ben Kohlenstoffketten. Die Xylosidstrukturen wurden optimiert (Kraftfeld MMFF94, stee-
pest decent) um die GroBe der Verbindungen abzuschitzen [98 99 100, 101, 102] Hierhej wurde
die groBte Distanz zweier Kohlenstoffatome genutzt um Vergleichbarkeit zu gewahrleisten,
da Wasserstoffatome bei der verwendeten Kraftfeld Methode nicht optimiert werden. Die
Molekiillangen im Vergleich zur mittels SAXS gemessenen Schichtdicke sind Tabelle 6.30
aufgefiihrt.
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Die Verbindungen 17a—j induzieren keine cholesterische Phase in einen nematischen Flissig-
kristall. Die Verbindungen 17a—g und 17j, zeigen keine lyotropen Eigenschaften mit DMSO.
Verbindung 17h zeigt eine lamellare und eine hexagonale Phase sowie eine zwischengelager-
te bikontinuierliche kubische Phase. Mit zunehmender Aglycon Kettenlange verschwinden
die hexagonale und kubische Phase bereits mit Verbindung 17i. Dieses Produkt zeigt nur

eine lamellare Phase.

Die Verbindungen 17a und 17b bilden mit Wasser in einem breiten Temperaturbereich un-
terhalb des Siedepunktes eine breite kubische Phase aus, die bei den Verbindungen 17c und
17d auf Grund der hydrophoberen Aglycone verschwindet. Alle Verbindungen 17a-d bilden
eine lamellare Phase in Wasser aus, wobei die Verbindungen 17c und 17d Myelinfiguren
ausbilden, die anzeigen, dass keine weiteren Phasen entlang des Phasendiagramms hin zu
hoherer Losungsmittelkonzentration zu erwarten sind. Tabelle 6.31 listet die beobachteten

lyotropen Phasen.

Die Verbindung 18 zeigt keine lyo- aber thermotrope Eigenschaften, bildet eine SmA Phase
aus (Klarpunkt: 127.8 °C) und ist bereits bei Raumtemperatur fliissigkristallin.

Tabelle 6.29: Beobachtete thermotrope Phasen und Ubergangstemperaturen der darge-
stellten Xyloside:

Verbindung Phasenverhalten bei RT T [°C] Phase T [°C] Phase

17a SmA 76.6 [

17b SmA 90.6 I

17c SmA 104.7 I

17d SmA 116.8 [

17e I

17f SmA 107.3 [

17g SmA 113.3 I

17h Cr 45 SmA 1178 I
17i Cr 56 SmA  127.6 I
17j I
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Tabelle 6.30: Die Xyloside 17c,d,g,h wurden mittels SAXS auf ihr thermotropes
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flissigkristallines Verhalten untersucht, die Schichtdicke der SmA-Phase
bestimmt und diese im Verhaltnis zur MolekiilgroBe gesetzt:

Verbindung  Schichtdicke ¢ [nm] (Messtemperatur) Molekiillinge [nm]  Verhaltnis
17c 4.76 (25.0 °C) 2.32 2.05
17d 4.28 (25.0 °C) 2.55 1.68
17g 4.09 (25.0 °C) 2.16 1.89
4.11 (40.0 °C) 2.16 1.90
17h 4.42 (25.0 °C) 2.26 1.95
4.44 (40.0 °C) 2.26 1.96
4.44 (50.0 °C) 2.26 1.96
4.35 (60.0 °C) 2.26 1.92

Tabelle 6.31: Beobachtete lyotrope Phasen der dargestellten Xyloside in Kontakt mit

Wasser und DMSO:

Reinprodukt

100 % Loésungsmittel

Wasser

17a
17b
17c
17d
17e

17f
17g
17h
17i
17j

r -

Q

Q

Q

Q

DMSO

Iy
1

17f
17g
17h
17i
17j

SmA / La Vl H1
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6.5.8 2-Desoxyrhamnoside

Die 2-Desoxyrhamnoside zeigen bis auf Verbindung 19j kei-

ne thermotropen Eigenschaften. Das vorgenannte Produkt LS
[0}

bildet eine SmA Phase aus und hat einen Klarpunkt von L o
76.5 °C. Nur in dieser Verbindung zeigt sich smektisches “OW o e
Phasenverhalten mit dem Aglycon 1a . Die Verbindungen "

19a—c,e sind bei Raumtemperatur flissig, wahrend 19d und die jeweiligen Diastereome-
re 19f, 19g, 19h und 19i bei Raumtemperatur kristallin sind. Die Schmelztemperatu-
ren stehen wider Erwarten nicht in einem linearen Zusammenhang miteinander. Dieses
ungewohnliche Verhalten lasst sich durch die Enantiomerentberschiisse erklaren, die den
Schmelzpunkt verfalschen. Das thermotrope Verhalten wie auch die Schmelzpunkte der 2-

Desoxyrhamnoside finden sich in Tabelle 6.32.

Die dargestellten Produkte der Gruppe 19 induzieren bei geeigneter Temperatur in einen
nematischen Fliissigkristall eine cholesterische Phase. Hervorzuheben ist die (iberaus starke
Verdrillungseigenschaft der Verbindung 19a, die auf Grund kurzer Kettenlange nicht zu er-

warten, jedoch die starkste aller dargestellten Verbindungen ist.

Lamellare Phasen treten in Kontakt mit DMSO bei Verbindung 19d,f und mit Wasser bei
19b-d,g-i auf, wobei Myelinfinger anzeigen, dass keine weiteren Phasen entlang des Pha-
sendiagramms hin zu hoherer Losungsmittelkonzentration zu erwarten sind. Tabelle 6.33

listet die beobachteten lyotropen Phasen.

65



6 Ergebnisse und Diskussion

Tabelle 6.32: Beobachtete thermotrope Phasen und Ubergangstemperaturen der darge-
stellten 2-Desoxyrhamnoside:

Verbindung Phasenverhalten bei RT T [°C] Phase

19a I

19b I

19c I

19d Cr 54.6

19e I

19f Cr 63.5 I
19¢g Cr 68.2 I
19h Cr 60.4 I
19i Cr 67.5 I
19j SmA 76.5 I

Tabelle 6.33: Beobachtete lyotrope Phasen der dargestellten 2-Desoxyrhamnoside in Kon-
takt mit Wasser und DMSO:

Reinprodukt — 100 % Losungsmittel
Wasser

19a -

19b L,

19c L,

19d L,

19e -

19f -

].gg La

19h L,

19i L,

19j -
DMSO

19a—c -

19d L,

19e -

19f L,

19g-j -
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6.6 Vergleich der Fliissigkristallinitat und

antimikrobiellen Wirksamkeit

Es bestehen auf Grund der optisch isotropen Eigenschaften der kubischen Phasen Unsi-
cherheiten beziiglich der Identifikation dieser Phasen. Abgeleitet aus den Polarisationsmi-
kroskopischen Aufnahmen wurde versucht die Viskositat der betroffenen Phase qualitativ
gegeniiber den anderen optisch nicht isotropen Phasen und des Losungsmittels zu bestim-
men. Kubische Phasen haben eine hohere Viskositat als die sie umgebende Mesophasen
innerhalb des Phasendiagramms (vgl. Abbildung 4.8). Eine eindeutige Identifikation der ku-
bischen Phasen gelingt unter Einsatz von SAXS unter Beobachtung der charakteristischen
Kleinwinkelstreuung dieser Mesophasen bei bekannten Konzentrationen. Die zur Verfiigung
stehende Messzeit am SAXS-Instrument des IPC Stuttgart reichte nur fiir eine kleine Aus-
wahl an Messungen. Daher wurden auch von den thermotropen flissigkristallinen Verbin-

dungen nur eine kuratierte Auswahl gemessen.

Die Méglichkeit von Monosaccharidisosorbidethern eine cholesterische Phase mit nemati-
schen Flissigkristallen im Kontaktbereich zu bilden ist maBgeblich von der Stereoisomerie
und der Amphiphilie abhangig. Die Tetrahydroxy-Kopfgruppen der Galactoside und Glu-
coside und die Trihydroxy-Kopfgruppen der Xyloside zeigen keine Chiralitatsinduktion. Die
2-Desoxyrhamnoside (19) wiederum bewirken die Induzierung einer cholesterischen Pha-
se im Mischbereich unabhingig vom verwendeten Aglycon (1). Chiral-nematische Phasen
werden des Weiteren von den 2-Desoxygalactosiden 13a—d, den 2,3-Didesoxygalactosiden
14d,e und den 2,3-Didesoxyglucosiden 12f—i gebildet. Eine Korrelation mit der gemessenen

MIC lasst sich nicht erkennen.

Die polare Kopfgruppe aber auch die Einbaurichtung des Spacers Isosorbid hat einen ent-
scheidenden Einfluss auf die Ausbildung von Mesophasen und den Schmelzpunkt. Die Agly-

cone 1g—i sind isotrop fliissig wahrend die Diastereomere 1c—f und 1j kristallin sind.

Einige Galactoside 16 zeigen im DMSO-Kontakt lyotrope lamellare, bikontinuerlich kubi-
sche und hexagonale Mesophasen. Die Beobachtung dieser lyotropen Phasen korreliert mit
dem Auftreten von antimikrobieller Aktivitat. Nur bei den Verbindungen 16c¢,d,h,i war die
gemessene MIC < 160 pg-mL~1.
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6 Ergebnisse und Diskussion

Verbindung 18 stellt eine Besonderheit unter den untersuchten Produkten dar. Bei dieser
Verbindung wurde anstatt des Isosorbids ein Isoidid als Spacer verwendet. Die Isoididether
2b und 2c zeigen gegeniiber den Isosorbidethern 1 eine antimikrobielle Wirksamkeit. Die Xy-
loside 17 zeigen die beste antimikrobielle Wirksamkeit bei gleichzeitig sehr guter Loslichkeit
in Wasser bei Raumtemperatur. Die Vermutung, dass eine Xylosid Verbindung mit Isoidid
Spacer demnach eine verbesserte Wirksamkeit bei gleichzeitig guter Loslichkeit aufweisen
misste, konnte widerlegt werden. Die Verbindung 17c oder 17h ist starker wirksamer als
Verbindung 18.

Eine direkte Korrelation zwischen lyotroper Fliissigkristallinitat und antimikrobieller Wirk-
samkeit konnte in dieser Arbeit nicht gefunden werden. Dennoch lasst sich zeigen, dass
wirksame amphiphile Glycolipide oft eine lamellare Phase ausbilden. Hieraus lasst sich wie-
derum eine Interaktion des Glycolipids auf die Phospholipid-Doppelschicht ableiten. Die
untersuchten smektischen Phasen bilden eine interdigiterende Doppelschicht aus und haben
eine Schichtdicke von ca. 4 nm - im Gegensatz zur natiirlichen Phospholipid-Doppelschicht

der Bakterienmembran von ca. 8 nm.[103]

Eine mogliche Erklarung der antibakteriellen Wirksamkeit stiitzt sich auf die Beobachtung
der lyotropen Mesophasen: Interkalieren die Glycolipide in die Bakterienmembran so wird
der Membranaufbau zuerst auf Grund des SchichtgroBenunterschieds behindert. Bei einigen
Produkten wurden zusatzlich kubische Mesophasen beobachtet (siehe z.B. Kapitel 6.5.6).
Wandelt sich die lamellare Mesophase der interkalierten Glycolipide teilweise in eine bikon-
tinuierliche kubische Phase um, so kann es durch Porenbildung zu einem unkontrolliertem
Efflux des Bakteriencytosols und damit langfristig zum Tod des Bakteriums kommen. Eine
Kausalitat zwischen Lyotropie - besonders im DMSO-Kontakt - und antibakterieller Akti-
vitat ist somit sehr plausibel. Die Untersuchung mittels DMSO-Kontaktpraparation eignet
sich besonders fiir schwache Amphiphile wie die in dieser Arbeit dargestellten Verbindungen.
DMSO ist ein aprotisches, polares Lésungsmittel mit groBerem Dipolmoment als Wasser.
Es hat sehr gute Losungseigenschaften und ist daher sehr gut fiir schwache, wenig polare
Amphiphile geeignet. Es lassen sich so im DMSO-Kontakt lyotrope Mesophasen beobach-

ten, die im Wasserkontakt verborgen geblieben waren.
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{ Zusammenfassung der Ergebnisse

Die Synthese verschiedener schwach polarer Glycolipide mit starrer gewinkelter Dianhy-
drohexiteinheit war erfolgreich. Mit steigender Polaritat und zunehmender Hydroxygrup-
penanzahl wurden folgende Produkte dargestellt: Ungesattigte 2,3-Didesoxyglucoside (12),
ungesattigte 2,3-Didesoxygalactoside (14) und 2-Desoxyrhamnoside (19) mit zwei Hydro-
xygruppen, 2-Desoxygalactoside (13) und Xyloside (17) mit drei Hydroxygruppen sowie
Glucoside (15) und Galactoside (16) mit 4 Hydroxygruppen.

Es konnten mittels Polarisationsmikroskopie thermotrope und lyotrope
Mesophasen beobachtet werden. Ausgewahlte Mesogene wurden mit-
tels SAXS genauer bestimmt. Es ergaben sich Schichtdicken der smek-
tischen Phasen von ca. 4 nm. Dies entspricht ungefahr der Halfte von

natirlichen Biomembranen und Doppellipidsystemen. Die dargestellten

Aglycone 1 bilden keine lyotropen Phasen. Bei den entsprechenden Dia-
stereomeren 2 und 3 konnten jedoch kubische Phasen polarisationsmikroskopisch beobach-
tet werden, wovon Verbindung 3d exemplarisch im SAXS untersucht wurde. Dieses Mesogen
ist ein Isomannidmonoalkylether mit Cy4-Kettenldnge und bildet abhangig von Temperatur
und Konzentration lamellare sowie einfache kubische Phasen mit Gitterparametern von 19
— 26 nm.

Bei den Produkten handelt es sich auf Grund der Molekiilstruktur mit starrer gewinkelter
Spacereinheit und geringer Polaritdit um schwache Amphiphile. Die Polaritat des Losungs-
mittels Wassers ist zu gering um mit schwachen Amphiphilen lyotrope Phasen zu bilden.
DMSO als stark polares Losungsmittel jedoch ist in der Lage mit den meisten schwachen
Ampbhiphilen eine lyotrope Phase zu bilden. Das Auftreten nur dieser Phasen kann somit ein

Indikator fiir schwache Amphiphilie und damit potentiell antimikrobieller Wirksamkeit sein.
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7 Zusammenfassung der Ergebnisse

Die meisten Produkte sowie die Referenzsubstanz 1,2- . Q
Octandiol und weitere Glycole wurden auf ihre antimikrobielle
Wirksamkeit untersucht. Die Referenzsubstanz wies eine MIC
(gemessen an E. coli) von >160 pg:-mL~!, die Glycole 1,2-
Hexandiol und 1,2-Pentandiol von 160 pg-mL~* auf. Die Dian-

hydrohexitether 2c, 3b und 3c wiesen bereits eine MIC von

20 pg-mL~! auf und waren somit achtmal so wirksam. Die ver-

wendeten diastereomeren Aglycone 1 wiesen jedoch eine MIC von >160 pug-mL~! auf.

Beziiglich der antimikrobiellen Wirksamkeit (MIC) waren

die Glycolipide 14d mit 10 pg-mL~?!, 16¢ mit 10 pg-mL~1, 19¢
17c mit 5 pgmL™!, 17b mit 10 pg-mL~!, 19b mit ° y
10 pg-mL~1, 19¢ mit 2.5 pg-mL~!, 19d mit 10 pg-mL~!, HOW S o
19h mit 5 pg-mL~! und 19i mit 10 pg-mL~! im Vergleich "

zu den Dianhydrohexitethern noch wirksamer.

Es konnten neuartige, teilbiogene antimikrobielle Glyolipide dargestellt und eine potentielle

Struktur-Wirkungs-Beziehung dieser Verbindungen aus den lyotropen Phasen auf die antimi-

krobielle Wirksamkeit abgeleitet werden. Diese schwachen Amphiphile konnen somit unter

Umstéanden die hydrophil /hydrophob Balance einer Bakterienmembran beeintrachtigen. Die

aus der Problemstellung abgeleiteten und gesetzten Ziele wurden demnach erreicht.
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8 Ausblick

Die Isomannid- und Isoidid-Monoalkylether zeigen im Gegensatz zu den vergleichbaren Iso-
sorbidderivaten eine antimikrobielle Aktivitdt in dem untersuchten Konzentrationsbereich
an E. coli. Eine Inversion eines Stereozentrums (an 2- oder 5-Position) bewirkt eine Um-
wandlung des preisglinstiger darzustellenden Isosorbidmonoalkylisosorbids in eine antimi-
krobiell wirksame Verbindung. Bei der Mitsunobu-Reaktion findet die Konfigurationsin-
version der Hydroxygruppe im Wesentlichen im neutralen Milieu und damit unter mil-
den Bedingungen (pH-Wert und Temperatur) und bei hoher Enantiomerenreinheit statt.
Mittels Mitsunobu-Reaktion und anschlieBender Hydrolysierung konnte bereits eine solche
Umwandlung erfolgreich durchgefiihrt werden.[% 194 Die Kehrseite dieser Reaktion ist ih-
re unter atomokonomischer Betrachtung schlechte Effizienz bei schwieriger Aufarbeitung.
Es werden pro Mol Produkt 3 Mol Nebenprodukte (Phosphanoxid, Hydrazin und meist
ein Nitrobenzoesauresalz) erzeugt. Der Massenwirkungsgrad der Reaktion liegt typischer-
weise bei ca. 21%. Mittels Redoxrecyclierung mit exogenen Redox-Reagenzien und unter
stochiometrischem Verbrauch lassen sich die Reagenzien wieder gewinnen. Die noch bessere
Weiterentwicklung ist die redoxneutrale organokatalytische Mitsunobu-Inversion basierend
auf der asymmetrischen Organokatalyse, fiir die ein Nobelpreis verliehenen wurde. 195 10]
Ob die redoxneutrale organokatalytische Mitsunobu-Inversion erfolgreich an den sterisch an-
spruchsvollen Dianhydrohexitethern eingesetzt werden kann, sollte Gegenstand zukiinftiger

Untersuchungen sein.

Das Xylosid (18) mit Isoidid-Spacer zeigt im Vergleich zu seinem Diastereomer (17c) wi-
der Erwarten stark verringerte antimikrobielle Aktivitadt. Die synthetisierten Xyloside 17a
— 17h zeigen eine gute antimikrobielle Aktivitat, wahrend das verwendete Aglycon an sich
keine Aktivitat zeigte. Die Monoalkylether des Isoidids wiederum zeigen Aktivitat. Als Agly-
con im Xylosid (18) scheint diese Eigenschaft verloren zu gehen. In zukiinftiger Forschung
sollte geklart werden, ob dies fiir alle Isoidid Varianten gilt und ob durch Wechsel der

Monosaccharid-Kopfgruppe die antimikrobielle Aktivitat verstarkt werden kann.
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8 Ausblick

Die Isomannid-Monoalkylether wurden in dieser Arbeit nicht als Aglycon eingesetzt. Es gilt
zu klaren, ob sie ahnlich der Isoidid-Derivate ihre antimikrobielle Eigenschaft als Aglycon
in einem Glycosid verstarken oder verlieren. Denkbar ist hier die Untersuchung der Gluco-,
Galacto- und Xyloside, da mit diesen und Isosorbidethern als Aglycon bereits gute Akti-
vitaten nachweisbar sind. Erfolgsversprechend ist auch die Addition an Rhamnal, die mit

anderen Aglyconen bereits zu hoch aktiven Verbindungen gefiihrt hat (siehe Kapitel 6.4).

Einfache Alkyl-2-deoxy-L-rhamnoside zeigen in vitro Zytotoxizitat gegeniiber menschlichen
Lymphozyten im Konzentrationsbereich der antimikrobiellen Wirksamkeiten.[*%”] Ob die hier
dargestellten Rhamnoside mit Dianhydrohexit-Spacer ebenfalls die Zellprolieferation inhibie-
ren, muss vor der Anwendung am Menschen im kosmetischen Bereich oder als Antibiotikum

ausgeschlossen werden. Dieser Unbedenklichkeitsnachweis steht noch aus.
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9 Experimenteller Teil

9.1 Rontgendiffraktometrie

9.1.1 Kiistallstrukturanalyse

Eine Suche in der Cambridge Structural Database (CSD, Version 5.41, Update vom Novem-
ber 2019[1%81) nach Isosorbidderivaten ergab nur sieben Treffer. Bei keiner dieser Substanzen
handelte es sich um amphiphile Glycoside. Von den dargestellten Endprodukten 12a und
14a konnten Einkristalle hergestellt werden, die in Qualitat und GroBe zur Untersuchung im
Rontgendiffraktometer geeignet waren. Einzelheiten zu Kristalldaten, Datenerfassung und
Strukturverfeinerung finden sich in Tabelle 9.1 fiir 12a und in Tabelle 9.2 fiir 14a. Zur
Strukturaufklarung wurden folgende Computerprogramme verwendet: CrysAlis PROM!%9],
SHELXT 2018/2[11% SHELXL 2018/3[! und Olex2 1.5,

Die Methylgruppen wurden verfeinert als idealisierte starre Gruppen, die sich drehen aber
nicht kippen diirfen (C-H = 0,98 Aund H-C-H = 109.5°). Andere Wasserstoffatome wurden
mit Hilfe des riding-models einbezogen, das von berechneten Positionen ausgeht (Methylen
C-H = 0.98 A und Methin C-H = 1.00 A). Die U;,(H)-Werte wurden auf 1,5 (fiir das
Methyl-H und Hydroxy-H) bzw. das 1,2-fache des entsprechenden Ujs,-Wertes der Kohlen-

stoffatome bzw. des Sauerstoffatoms festgelegt.
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9 Experimenteller Teil

Tabelle 9.1: Details zur durchgefiihrten Kristallstrukturanalyse von 12a:

Parameter Wert

Kristalldaten

Kristallsystem, Raumgruppe Monoklin, P2,
Temperatur [K] 100
a, b, c [A] 9.0159 (1), 4.8266 (1), 23.3395 (3)
B’ 09.127 (1)
V [A3] 1002.79 (3)
VA 2
Strahlungsart Cu Ka
g [mm=1] 0.79
KristallgroBe [mm] 0.39-0.12-0.10
Datenerhebung
Diffractometer SuperNova, Dual, Cu at home/near, Atlas

Multi-scan CrysAlis PRO 1.171.40.74a [109]
Empirische Absorptionskorrektur

Absorptionskorrektur unter Verwendung spharischer
harmonischer Schwingungen, implementiert im
SCALE3 ABSPACK Skalierungsalgorithmus.

T mins T max 0.780, 1.000

Anzahl der gemessenen,

unabhangigen und beobachteten 20765, 4148, 4124

(I > (1)) Reflexe

Rint 0.023

(sini) » [A-1] 0.629

Verfeinerung

R(F2> 20 (F?)),wR(F?),S  0.024,0.062, 1.03

Reflexanzahl 4148
Parameteranzahl 255
H-Atome wurden durch eine Mischung
H-Atom Verfeinerung aus unabhangiger und eingeschrankter
Verfeinerung behandelt.
A prases Dpmin[€A 73] 0.18, -0.15
Flack x bestimmt durch
Absolute Struktur 1787Quotienten ((H—) - (/—)) 113]
(I+)+ (/=)

Parameter der absoluten Struktur 0.06 (3)
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Tabelle 9.2: Details zur durchgefiihrten Kristallstrukturanalyse von 14a:

Parameter Wert

Kristalldaten

Kristallsystem, Raumgruppe Orthorhombisch, P2:2,2;
Temperatur [K] 100
a, b, c [A] 4.8301 (4), 9.0941 (6), 40.402 (2)
V [A%] 1774.7 (2)
VA 4
Strahlungsart Cu Ka
g [mm~1] 0.87
KristallgroBe [mm] 0.35-0.05-0.05
Datenerhebung
Diffractometer SuperNova, Dual, Cu at home/near, Atlas

Multi-scan CrysAlis PRO 1.171.40.81a [1%9]
Empirische Absorptionskorrektur

Absorptionskorrektur unter Verwendung spharischer
harmonischer Schwingungen, implementiert im
SCALE3 ABSPACK Skalierungsalgorithmus.

T mins T max 0.476, 1.000

Anzahl der gemessenen,

unabhangigen und beobachteten 9718, 3438, 3133

(I > (1)) Reflexe

Rint 0.048

(s/ni) . [A=1] 0.622

Verfeinerung

R(F? > 20 (F?)),wR(F?),S 0.047, 0.120, 1.10

Reflexanzahl 3438

Parameteranzahl 237

H-Atome wurden durch eingeschrankte

H-Atom Verfeinerung Verfeinerung behandelt.

Aprmax, Dpmin[€A73] 0.20, -0.26
Flack x bestimmt durch
Absolute Struktur 1109 Quotienten (I+) = (1-) [113]
(I+)+ (I-)

Parameter der absoluten Struktur -0.33 (19)
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9.1.2 Kleinwinkelstreuung - small angle X-Ray scattering (SAXS)

Untersuchungen zur Kleinwinkelstreuung (SAXS) wurden am IPC der Universitat Stuttgart
an einem SAXSess mc2 der Firma Anton Paar durchgefiihrt. Zur Analyse der aufgenomme-

t.1114 Dje Cu-KaR6ntgenstrahlung

nen Spektren wurde das Programm Datasqueeze verwende
(I = 0.15418 nm) wurde durch eine line focus Réhre der Firma GE Inspection Technologies
GmbH produziert. Die Betriebsparameter waren 40 kV und 40 mA. Die monochromati-
sche, fokussierte Strahlung wurde durch einen Kollimationsblock auf die temperierte Probe
(Probenhalter TC 120 mit T = -30 — 120 °C) gelenkt. Sowohl der gestreute als auch
der Primarstrahl treffen nach Durchstrahlung der Probe auf den CCD-Sensor (PixelgroBe
von 24-24 um?), wobei der Primarstrahl durch eine Strahlblende abgeschwicht wird. Dies
ermoglicht eine interne Kalibrierung.[**>l Unerwiinschte Streustrahlung wurde durch Evaku-
ierung des Gerategehauses minimiert. Die zu vermessende Probe wurde in eine Markkapillare
aus Quarzglas der Firma Hilgenberg abgefiillt und die Kapillare mittels Erhitzen versiegelt.
Der Durchmesser betrug 0.7 mm. Proben fiir die lyotropen Messungen wurden Giber Nacht
im Thermo-Schiittler Modell PST-60HL der Firma biosan bei 60 °C und 600 U/min vorbe-

reitet.

Die Lyotropie der Verbindung 3d in Wasser wurde im Temperaturbereich von 35 — 75 °C
in 5 °C Schritten untersucht. Die gewahlten Konzentrationen waren 30 %, 50 % und 70 %.
Abbildung 9.1 zeigt die Spektren der 30 %igen Losung bei 55 °C — 65 °C, Abbildung 9.2
der 30 %igen Losung bei 70 °C — 75 °C und der 50 %igen Losung bei 55 °C, Abbildung 9.3
der 50 %igen Losung bei 60 °C — 70 °C, Abbildung 9.4 der 50 %igen Lésung bei 75 °C und
der 70 %igen Losung bei 55 °C — 60 °C sowie Abbildung 9.5 der 70 %igen Losung bei 60 °C
- 75 °C.
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Abbildung 9.1: SAXS Aufnahmen von 3d 30 % in wassriger Losung: Oben: 55 °C, Mitte:
60 °C, Unten: 65 °C.
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9 Experimenteller Teil

Abbildung 9.2: SAXS Aufnahmen von 3d 30 % in wassriger Losung: Oben: 70 °C und
Mitte: 75 °C. Unten: 50 % in wassriger Lésung bei 55 °C.
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Abbildung 9.3: SAXS Aufnahmen von 3d 50 % in wassriger Losung: Oben: 60 °C, Mitte:
65 °C, Unten: 70 °C.
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Abbildung 9.4: SAXS Aufnahmen von 3d Oben: 50 % in wassriger Lésung bei 75 °C.
Mitte 70 % in wassriger Losung bei 55 °C und unten bei 60 °C.
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Abbildung 9.5: SAXS Aufnahmen von 3d Oben: 50 % in wassriger Lésung bei 75 °C.
Mitte 70 % in wassriger Lésung bei 55 °C und unten bei 60 °C.
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9.2 Bestimmung der MIC

Die dargestellten Endprodukte 12a - 12j, 13a - 13f, 14b - 14a, 15a - 15f, 16a - 16j, 17a
- 17j, 18 und 19a - 19j wurden am Forschungszentrum Borstel auf ihre antimikrobielle
Wirksamkeit untersucht. Die MIC wird definiert als die Konzentration an der kein bzw. sehr
wenig Bakterienwachstum mehr stattfindet. Dazu wird die Extinktion bei 620 nm bestimmt

und diese in Relation zur Positiv- bzw. Negativkontrolle gesetzt.

Es wurde tagesaktuell eine Pufferlésung aus 20 mM HEPES-Lésung, 10 mM Natriumchlorid
Losung (pH = 7.4) und 10 % LB-Medium angesetzt. Es wurden aus dem Cryovorrat des
Forschungszentrums eine Vorkultur von E. coli WBBO01 in 2 mL LB-Medium suspendiert
und fir 21 Stunden bei 37 °C und 150 U/min ber Nacht im Thermo-Schiittler vorberei-
tet. AnschlieBend wurde die Suspension 1:50 verdinnt (60 pL in 3 mL LB-Medium), die
OD bei einer Wellenlange von 600 nm bestimmt (siehe Kapitel 9.4) und ein Aliquot der
Bakteriensuspension mit LB-Medium anhand internem Standard verdiinnt, um die OD auf
1-10°pL einzustellen. Die Nutzung eines internen Standards ist legitim, da die Bakterienan-
zahl mit der optischen Dichte linear korreliert. Die Produkte wurden in 0.01 % TFA-Lésung
bei einer Konzentration von 2 mg/mL gelost bzw. suspendiert. Bei beobachteter verminder-
ter Loslichkeit wurden die zu untersuchenden Produkte bei 60 °C gelost bzw. suspendiert
und eine Verdiinnungsreihe mit der Pufferldosung auf einer Mikrotiterplatte angelegt. Die
Endkonzentrationen ergeben sich zu 160 pg-mL~!, 80 pg-mL~*, 40 pg-mL~!, 20 pg-mL~!,
10 pg-mL=1, 5 pg-mL~1, 2.5 pg-mL~! und 1.25 pg-mL~!. Je 10 pL der verdiinnten Bakteri-
ensuspension wurden anschlieBend in die Mulden der vorbereiteten Mikrotiterplatte gegeben.
Als Positivkontrolle wurde nur verdiinnte Bakteriensuspension, als Negativkontrolle wurde
nur LB-Medium eingesetzt. Die Mikrotiterplatte wurde bei 37 °C und 150 U/min fiir 22
- 24 h in der feuchten Kammer im Thermo-Schiittler inkubiert und anschlieBend die Ex-
tinktionswerte im ELISA-Reader bestimmt. Die Versuche wurden als Doppelversuche (pro
Produkt zwei Ansatze) in Dreifachbestimmung durchgefiihrt. Anhand der Positiv- und Ne-
gativkontrolle wurde die Absorption bestimmt und daraus die Konzentration abgeleitet, bei
der ein Produkt das Wachstum von Mikroorganismen inhibiert. Es wurde die Konzentration

ausgewahlt, bei der die Absorption maximal 20 % tiber dem jeweiligen Negativkontrollwert

lag.
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9.3 Polarisationsmikroskopie

Mittels Polarisationsmikroskopie wurden die dargestellten Produkte im Temperaturbereich
von RT bis 200 °C auf ihre amphitrope Fliissigkristallinitat tiberpriift und das Schmelzverhal-
ten der kristallinen Produkte bestimmt. Zusatzlich zur Kennzeichnung der flissigkristallinen
Phasen wurden folgende Abkiirzungen verwendet: D fiir Dimethylsulfoxid, W fiir Wasser und
| fir isotrope Fliissigkeit (11, fiir diskontinuierliche kubische Phasen). Die Lyotropie wurde
in der Regel an getemperten Produkten bestimmt. Dazu wurde das polare Losungsmittel
durch Kapillarkrafte unter das Deckglas gegeben und mit dem getemperten Produkt in Kon-
takt gebracht. Da manche Produkte nicht rekristallisierten bzw. sich ihre (Meso-)Phasen
beim Abkiihlen nicht zeigten oder sich in der Hitze zersetzten, wurde die Thermotropie beim
Aufheizen analysiert. Es wurde die Chiralitatsinduktion in einen nematischen Fliissigkristall
untersucht, als Modellsubstanz diente PCH 7 (Schmelzpunkt: 30 °C und Klarpunkt: 59 °C).
Anhand von charakteristischen Texturen lasst sich die Bildung einer cholesterischen Meso-

phase beobachten.

9.3.1 Ungesattigte 2,3-Didesoxyglucoside

Die Verbindungen 12a, 12b, 12c und 12e zeigen keine lyotrope fliissigkristalline Meso-
phasenbildung. Eine Chiralitatsinduktion in einen nematischen Flissigkristall findet nicht
statt. Nachfolgende Abbildungen zeigen die gefundenen lyotropen Phasen der synthetisier-
ten ungesattigten 2,3-Didesoxyglucoside. Beispielhaft sind einige Mesophasen der Verbin-
dung 12d, 12f und 12g in Abbildung 9.6, der Verbindung 12h in Abbildung 9.7 und der
Verbindung 12i in Abbildung 9.8 gezeigt. Die synthetisierten 2,3-Didesoxyglucoside zeigen

keine Thermotropie.

9.3.2 2-Desoxygalactoside

Die Verbindungen 13e und 13f, zeigen keine thermo- oder lyotrope fliissigkristalline Me-
sophasenbildung. Eine Chiralitatsinduktion in einen nematischen Fliissigkristall findet nicht
oder nur sehr wenig statt. Nachfolgende Abbildungen zeigen die gefundenen thermo- und
lyotropen Phasen der synthetisierten ungesattigten 2-Desoxygalactoside. Beispielhaft sind
einige Mesophasen der Verbindung 13a in Abbildung 9.9, 13b in Abbildung 9.10, 13c in
Abbildung 9.11 und 13d in Abbildung 9.12 gezeigt.
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Abbildung 9.6: Oben links: 12d bildet im Kontakt mit Wasser bei 94.0 °C Myelinfigu-
ren; oben rechts: 12g bildet im Kontakt mit Wasser bei RT eine lamel-
lare Phase sowie Myelinfiguren; unten links: Chiralitatsinduktion von 12f
in einen nematischen Flissigkristall bei 45.0 °C; unten rechts: Chira-
litdtsinduktion von 12g in einen nematischen Fliissigkristall bei 45.0 °C.
Die Verbindungen 12f und 12g sind bei der dargestellten Kontakt-
praparation optisch isotrop.

Abbildung 9.7: Flissigkristallines Verhalten von 12h: Links: Im Kontakt mit Wasser bei
RT bildet sich eine lamellare Phase aus; rechts: Chiralitatsinduktion in
einen nematischen Flissigkristall bei 37.0 °C.
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Abbildung 9.8: Flissigkristallines Verhalten von 12i: Oben: Schwache Chiralitatsinduktion
in einen nematischen Fliissigkristall bei 37.0 °C; unten links: Bei 34.3 °C;
unten rechts: Im Kontakt mit Wasser bei RT bildet sich eine lamellare
Phase aus.

Abbildung 9.9: Flissigkristallines Verhalten von 13a: Oben links: Bei 55.4 °C; oben
rechts: Im Kontakt mit Wasser bei RT bildet sich eine kubische Pha-

se aus; unten: Chiralitatsinduktion von 13a in einen nematischen
Flissigkristall bei 45.0 °C.
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Abbildung 9.10: Flissigkristallines Verhalten von 13b: Oben links: Bei 70.4 °C; oben
rechts: Im Kontakt mit Wasser bei RT bildet sich eine lamellare Phase
aus die in Myelinfinger (ibergeht; unten: Chiralitatsinduktion von 13b in
einen nematischen Flissigkristall bei 55.0 °C.

Abbildung 9.11: Flissigkristallines Verhalten von 13c: Oben links: Bei 66.4 °C; oben
rechts: Im Kontakt mit Wasser bei RT bildet sich eine lamellare Pha-
se aus die in Myelinfinger ibergeht; unten links: Im Kontakt mit DM-
SO bei RT bildet sich eine lamellare Phase aus; unten rechts: Chira-
litatsinduktion von 13c in einen nematischen Fliissigkristall bei 50.0 °C.
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Abbildung 9.12: Flissigkristallines Verhalten von 13d: Oben links: Bei 80.1 °C; oben
rechts und unten: Im Kontakt mit Wasser bei RT bilden sich Myelinfinger
(untere Aufnahme mit \/2).

9.3.3 Ungesattigte 2,3-Didesoxygalactoside

Die Verbindungen 14b und 14c wurden polarisationsmikroskopisch nicht untersucht. Die
Verbindungen 14d (siehe Abb. 9.13) und 14e (siehe Abb. 9.14) zeigten lyotropes fliissigkristallines

Verhalten wahrend die Verbindungen 14a und 14f keine Mesophasen aufwiesen.

9.3.4 Glucoside

Nachfolgende Abbildungen zeigen die gefundenen thermo- und lyotropen Phasen der syn-
thetisierten Glucoside. Beispielhaft sind einige Mesophasen der Verbindung 15a und 15d in
Abbildung 9.15, Verbindung 15b in Abbildung 9.16 und Verbindung 15c in Abbildung 9.17
gezeigt. Die Verbindungen 15e und 15f zeigen keine thermo- oder lyotrope Mesophasen.

9.3.5 Galactoside

Nachfolgende Abbildungen zeigen die gefundenen thermo- und lyotropen Phasen der syn-
thetisierten Galactoside. Beispielhaft sind einige Mesophasen der Verbindung 16a und 16b
in Abbildung 9.18, Verbindung 16c¢ in Abbildung 9.19, Verbindung 16d in Abbildung 9.20,
Verbindung 16f und 16g in Abbildung 9.21, Verbindung 16h in Abbildung 9.22 sowie Ver-
bindung 16i in Abbildung 9.23 gezeigt.
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Abbildung 9.13: Flissigkristallines Verhalten von 14d: Oben links: Im Kontakt mit DMSO
bei 55.0 °C bildet sich eine lamellare Phase aus; oben rechts: Im Kontakt
mit Wasser bei 70.0 °C bildet sich ebenso eine lamellare Phase aus; un-
ten: Chiralitatsinduktion von 14d in einen nematischen Flissigkristall bei

54.0 °C.

Abbildung 9.14: Flissigkristallines Verhalten von 14e: Links: Im Kontakt mit Wasser bei
82.0 °C bildet sich eine lamellare Phase mit Myelinfingern aus; rechts:
Im Kontakt mit PCH 7 unterhalb des Schmelzpunkktes des Produktes
bei 45.0 °C. Durch schlechte Loslichkeit ist nur geringe bis keine Chira-
litatsinduktion zu beobachten.
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Abbildung 9.15: Flissigkristallines Verhalten von 15a (oben): Links: Bei 100.0 °C; rechts:
Im Kontakt mit Wasser bei RT bildet sich eine hexagonal columna-
re Phase aus. Flussigkristallines Verhalten von 156d (unten): Links: Bei
99.0 °C; rechts: Im Kontakt mit DMSO bei RT zeigen sich vielfaltige lyo-

trope Phasen.
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Abbildung 9.16: Flissigkristallines Verhalten von 15b: Links oben: Bei 121.7 °C;
rechts oben: Im Kontakt mit DMSQO bilden sich lyotrope Phasen aus
(T = 57.0 °C); unten: Auch im Kontakt mit Wasser bei 40.0 °C (links)
und 70.0 °C (rechts) zeigen sich lyotrope Phasen.

Abbildung 9.17: Flissigkristallines Verhalten von 15c: Links oben: Bei 156.0 °C; rechts
oben: Im Kontakt mit Wasser bilden sich noch bei 57.0 °C lyotrope Pha-
sen aus; unten: Auch im Kontakt mit DMSO bei RT (links) und 75.1 °C
(rechts) zeigen sich lyotrope Phasen.
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Abbildung 9.18: Oben: Flissigkristallines Verhalten von 16a: Links: Bei 120.0 °C; rechts:
Im Kontakt mit Wasser bilden sich bei RT lyotrope Phasen aus. Unten:
Flussigkristallines Verhalten von 16b: Links: Bei 89.0 °C; rechts: Im Kon-
takt mit Wasser bei 67.6 °C zeigt sich eine lamellare Phase. Diese Phase
bildet sich bereits bei RT.
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Abbildung 9.19: Flissigkristallines Verhalten von 16c: Links oben: Bei 141.0 °C; rechts
oben: Im Kontakt mit DMSO bilden sich bei RT lyotrope Phasen aus;
unten: Im Kontakt mit Wasser bei 60.0 °C zeigt sich eine lamellare Pha-
se. Diese Phase ist ab RT sichtbar.

Abbildung 9.20: Flissigkristallines Verhalten von 16d: Links oben: Bei 140.0 °C; rechts
oben: Im Kontakt mit DMSO bilden sich bei RT lyotrope Phasen aus;
unten: Im Kontakt mit Wasser bei RT °C zeigt sich eine lamellare Phase.
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Abbildung 9.21: Oben: Flissigkristallines Verhalten von 16f: Links: Bei 99.8 °C; rechts:
Im Kontakt mit Wasser bildet sich bei 50.0 °C eine lamellare Phase aus.
Unten: Flissigkristallines Verhalten von 16g: Links: Bei 125.6 °C; im
Kontakt mit Wasser bei RT °C zeigt sich eine lamellare Phase.

Abbildung 9.22: Fliissigkristallines Verhalten von 16h: Links oben: Bei 131.3 °C; rechts
oben: Im Kontakt mit DMSO bilden sich bei RT lyotrope Phasen aus;
unten: Im Kontakt mit Wasser bei RT °C zeigt sich eine lamellare Phase.
Es sind die unterschiedlichen Texturen der smektischen und lamellaren
Phase erkennbar.
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Abbildung 9.23: Fliissigkristallines Verhalten von 16i: Links oben: Bei RT; rechts oben:
Im Kontakt mit Wasser bei RT °C zeigt sich eine lamellare Phase; unten
links: Im Kontakt mit DMSO bilden sich bei 70.0 °C lyotrope Phasen
aus; unten rechts: Teil der hexagonalen Phase bei 100.0 °C.

9.3.6 Xyloside

Nachfolgende Abbildungen zeigen die gefundenen thermo- und lyotropen Phasen der syn-
thetisierten Xyloside. Beispielhaft sind einige Mesophasen der Verbindung 17a in Abbil-
dung 9.24, 17b in Abbildung 9.25, Verbindung 17c und 17d in Abbildung 9.26, Verbindung
17f und 17g in Abbildung 9.27, Verbindung 17h in Abbildung 9.28 und Verbindung 17i in
Abbildung 9.29 gezeigt.

Abbildung 9.24: Flussigkristallines Verhalten von 17a: Links: Bei 59.2 °C; rechts: Im Kon-
takt mit Wasser bei 32.8 °C bildet sich eine breite kubische Phase.
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Abbildung 9.25: Flussigkristallines Verhalten von 17b: Links oben: Bei RT; rechts oben:
Im Kontakt mit Wasser bei 55.7 °C bildet sich eine breite kubische Pha-
se; unten: Im Kontakt mit Wasser bei 83.0 °C nachdem umgebendes

Wasser verdampft ist.
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Abbildung 9.26: Oben: Flissigkristallines Verhalten von 17c: Links: Bei 66.5 °C; rechts:
Im Kontakt mit Wasser bei RT zeigen sich Myelinfiguren. Unten:
Flussigkristallines Verhalten von 17d: Links: Bei 51.3 °C; rechts: Im Kon-
takt mit Wasser bei RT zeigen sich Myelinfiguren.

Abbildung 9.27: Oben: Flissigkristallines Verhalten von 17f: Bei 84.2 °C; Unten:

Flussigkristallines Verhalten von 17g: Links: Bei 57.0 °C; rechts: Im Kon-
takt mit Wasser bei RT zeigt sich eine kubische Phase.
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Abbildung 9.28: Flussigkristallines Verhalten von 17h: Oben: Bei 84.1 °C; links unten: Im
Kontakt mit DMSO bei 25.0 °C. Die hexagonale Phase ist bis 33.7 °C
stabil. Unten rechts: Im Kontakt mit Wasser bei 60.0 °C bildet sich eine
lamellare Phase.

Abbildung 9.29: Fliissigkristallines Verhalten von 17i: Oben: Bei 122.0 °C; links unten:
Im Kontakt mit DMSO zeigt die unterkiihlte Schmelze bei 25.0 °C eine
lamellare Phase. Unten rechts: Im Kontakt mit Wasser bei 60.0 °C bildet
sich ebenso eine lamellare Phase.
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Abbildung 9.30: Flissigkristallines Verhalten von 19g: Oben Links: Im Kontakt mit Was-
ser bei RT zeigt sich eine lamellare Phase; oben rechts: Das getemperte
Produkt in der unterkiihlten Schmelze bei RT im Kontakt mit Wasser
zeigt Myelinfiguren (Aufnahme mit\/2). Unten rechts: Das getemper-
te Produkt in der unterkihlten Schmelze bei 55.0 °C im Kontakt mit
PCH 7. Unten links: Kontaktpraparation von 19a mit einem nemati-
schen Flissigkristall zeigt starke Chiralitatsinduktion durch Fachertextur
an (Pfeil).

9.3.7 2-Desoxyrhamnoside

Nachfolgende Abbildungen zeigen die gefundenen thermo- und lyotropen Phasen der syn-
thetisierten 2-Desoxyrhamnoside. Beispielhaft sind einige Mesophasen der Verbindung 19a
und 19g in Abbildung 9.30, 19b und 19c in Abbildung 9.31 und 19d in Abbildung 9.32,
Verbindung 19f und 19j in Abbildung 9.33 sowie Verbindung 19h und 19i in Abbildung 9.34

gezeigt.
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Abbildung 9.31: Oben: Flissigkristallines Verhalten von 19b und unten: Flissigkristallines
Verhalten von 19c. Jeweils Links: Im Kontakt mit Wasser bei RT zeigen
sich eine lamellare Phase und Myelinfinger. Jeweils rechts: Im Kontakt
mit PCH 7 zeigt sich bei 50.0 °C Chiralitatsinduktion.
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Abbildung 9.32: Flussigkristallines Verhalten von 19d: Oben Links: Im Kontakt mit DM-
SO bei 41.7 °C zeigt sich eine schmale lamellare Phase; oben rechts: Das
getemperte Produkt in der unterkihlten Schmelze bei RT im Kontakt
mit Wasser zeigt Myelinfiguren. Unten: Chiralitatsinduktion in einen ne-
matischen Flissigkristall bei 55.0 °C.
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Abbildung 9.33: Oben: Flissigkristallines Verhalten von 19j: Links: Bei 40.3 zeigt sich
eine smektische Phase; rechts: Bei 48.0 °C im Kontakt mit PCH 7 mit
wenig Chirlitatsinduktion. Unten: Flissigkristallines Verhalten von 19f:
Links: Im Kontakt mit DMSO bei RT zeigen sich eine lamellare Phase
die schnell verschwindet, da das Produkt in DMSO gut l6slich ist; rechts:
Das getemperte Produkt in der unterkiihlten Schmelze bei 50.0 °C im
Kontakt mit PCH 7. Es zeigt sich durch Chiralitatsinduktion eine Total-
reflexion bestimmter Wellenlangen.
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Abbildung 9.34: Oben: Flissigkristallines Verhalten von 19h: Links: Im Kontakt mit Was-
ser bei RT zeigen sich eine lamellare Phase und Myelinfinger; rechts: Das
getemperte Produkt in der unterkiihlten Schmelze bei 55.0 °C im Kon-
takt mit PCH 7. Es zeigt sich durch Chiralitatsinduktion Totalreflexion
bestimmter Wellenldngen. Unten: Flissigkristallines Verhalten von 19i:
Links: Im Kontakt mit Wasser bei RT zeigen sich eine lamellare Phase
und Myelinfinger; rechts: Das getemperte Produkt in der unterkihlten
Schmelze bei 53.0 °C im Kontakt mit PCH 7. Es bildet sich durch Chira-
litatsinduktion eine Fingerprint-textur.
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9.4 Verwendete Chemikalien, Methoden und Gerate

Angaben zum o/B-Verhaltnis wurden durch 'H-Integralverhaltnis aus NMR-Spektren be-
rechnet.

Die NMR-Spektren wurden an verschiedenen Gerdten gemessen und aufgenommen: Bru-
ker AVANCE | 400 MHz Spektroskop (AV4001), Bruker AVANCE 400 MHz Spektroskop
(AV4002, AVI111400), Bruker DRX500MHz Spektroskop (AV500) und Bruker Avance 11l HD
600 MHz (AVI11600). Zur Analyse wurde das Programm MestreNova verwendet.[11°]
Massenspektrometrische Aufnahmen wurden an einem Agilent 6224 ESI-TOF aufgenom-
men.

Die bei der Synthese verwendeten Riihrsysteme waren durchweg Magnetheizriihrer der Mar-
ke Heidolph mit PTFE geschiitzten Magnetriihrstabchen.

Es wurde ausschlieBlich demineralisiertes Wasser genutzt. Als Schutzgas wurde Stickstoff
verwendet.

Zur Verbesserung der Photoqualitat wurden einige Bilder einer Farbbalance- und Tonwert-
korrektur mit dem Programm Photoshop CS2 der Firma Adobe Inc. unterzogen.
Saulenchromatographische Trennungen wurden unter anderem an einem puriFlash XS 520
Plus System (nachfolgend Flash-Chromatographie genannt) der Firma Interchim SAS durch-
gefiihrt. Es wurden PF-50SIHC Saulen mit 12 g, 25 g und 40 g stationarer Phase verwendet.
Saulenchromatographische Trennungen wurden an Kieselgel durchgefiihrt. Diinnschicht-
chromatographie wurde an Aluminiumplatten, beschichtet mit 0.2 mm dickem Kieselgel
60, durchgefiihrt (Merck F-254). Die Detektion erfolgte durch Tauchbad der Platten in
einer Losung von Molybdatophosphorséure in Ethanol (10 %) und anschlieBendes Erhitzen
auf tber 200 °C mittels HeiBluftfohn.

Fir die polarisationsmikroskopischen Aufnahmen wurde ein Olympus BH-2 Polarisationsmi-
kroskop (in der Regel 10-fache VergroBerung) mit einem Mettler FP82 Heiztisch, gekoppelt
mit einer Mettler FP80 Steuereinheit, genutzt.

Die Polyamid-Membranfilter wurden von der Firma Schleicher und Schuell mit 0.2 pm Po-
rendurchmesser (Bezeichnung: NL16) bezogen.

Antimikrobielle Untersuchungen am Forschungszentrum Borstel wurden an folgenden Geraten
durchgefiihrt: Thermo-Schittler Certomat H der Firma Sartorius AG mit Certomat R der
Firma B. Braun SE, ELISA sunrise mit Programm Magellan 7.3 der Firma Tecan Group AG
und VIS-Spektralphotometer WPA biowave CO8000 Cell Density Meter der Firma Harvard
Bioscience, Inc.

Schematische gerenderte Darstellungen wurden mit dem Programm Blender Version 2.91.0

der Blender Foundation erstellt.
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Die verwendeten Chemikalien sind nachfolgend in Tabelle 9.1 mit Angaben zum Hersteller

und zur Reinheit aufgelistet.

Tabelle 9.1: Verwendete Chemikalien:

Chemikalie Angaben zum Hersteller Reinheit
Tri- O-acetyl-D-galactal Merck

Tri- O-acetyl-D-glucal eigene Herstellung

Di- O-acetyl-L-rhamnal Tokyo Chemical Industry Co., Ltd. >95 %
Benzylbromid Fluka Chemie AG >98 %
Bortrifluorid-Diethyletherat Merck >99 %
1-Bromdecan Merck Schuchardt OHG >98 %
1-Bromdodecan Acros Organics B.V.B.A. 98 %
1-Bromhexan Fluka Chemie AG >98 %
1-Bromoctan Fluka Chemie AG >98 %
Chloroform Fisher Scientific >99.8 %
DCM eigene Abfillung

deuteriertes Chloroform Euriso-Top GmbH

DMSO eigene Abfillung

Essigsaure Acros Organics B.V.B.A. 100 %
Essigsaureanhydrid Griissing GmbH 99 %
Ethanol eigene Abfiillung 96 %

Ethylacetat
i-Hexan

D-Galactose
D-Glucose

eigene Abfillung
Honeywell Specialty
Chemicals Seelze GmbH
Fluka Chemie AG
Merck
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Chemikalie

Angaben zum Hersteller

Reinheit, Details

HBr/Essigsaure 33 %
lonenaustauscher IV
Isoidid

Isomannid

Isopropanol

Isosorbid
Kaliumhydroxid
Kieselgel 60

Kupfersulfat Pentahydrat
Magnesiumsulfat Monohydrat

Methanol
Natriumacetat

Natriumchlorid

Natriumhydrogencarbonat

Natriumethanolat

Petrolether 50-70 (PE)

Pyridin-d5
Salzsaure

Triphenylphosphoniumbromid

D-Xylose
Zink (Pulver)

Zinktrifluormethansulfonat

Riedel-de Haén AG
Merck

eigene Abfiillung
Aldrich

VWR Chemicals

Tokyo Chemical Industry Co., Ltd.

Fisher Chemical
Macherey-Nagel
eigene Abfiillung
Grussing GmbH
Acros Organics B.V.B.A.

Merck

Griissing GmbH

eigene Abfillung

Fluka Chemie AG

eigene Abfiillung

Deutero GmbH

VWR Chemicals

Acros Organics B.V.B.A.
Biomol Feinchemikalien GmbH
Griissing GmbH

Aldrich

33 %
(schwach saurer

Kationenaustauscher)
H*-Form

95 %

ACS,

Reag. Ph. Eur.
>98 %

99.8 %
ACS,
Reag. Ph. Eur.

99.8 %
37 %

99 %
>99.5 %

98 %
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9.5 Synthese, Durchfiihrungen und Analytik

9.5.1 Aligemeine Arbeitsvorschriften
Allgemeine Arbeitsvorschrift 1: Synthese von Mono-Alkyldianhydrohexiten

Es werden 30 mmol Dianhydrohexit und 30 mmol KOH in 15 mL DMSO unter Erwarmen
auf 150 °C und unter Riihren gelost. Nach vollstandiger Losung des KOH wird 30 mmol
Bromalkan bzw. Benzylbromid langsam und vorsichtig hinzugegeben. Die Reaktion wird
unter Rithren bei 150 °C fiir 18 h fortgefiihrt. Es folgt die Neutralisation und Ansauerung
mittels konz. Salzsdure bei Raumtemperatur auf pH < 6. Die dreifache Extraktion wird
mit je 50 mL Ethylacetat durchgefiihrt. Die Trocknung der gesammelten organischen Pha-
sen erfolgt (iber Magnesiumsulfat. Dann wird das Losungsmittel unter vermindertem Druck
entfernt. Die sdulenchromatographische Trennung an Kieselgel (Laufmittel: Petrolether 50-
70/Ethylacetat 5:1 — 1:1) ergibt nach Trocknung im Feinvakuum zwei Produktisomere.
Diese Reaktion ist literaturbekannt. Die gewiinschten Produkte konnten in angemessenen
Ausbeuten und Reinheiten isoliert und die ldentitdt mittels NMR und Massenspektrome-

trie bestimmt werden. Die Ergebnisse der Identitatsbestimmung sind konkordant mit der

Literatur.[85 87, 117]

Allgemeine Arbeitsvorschrift 2: Synthese von peracetylierten Sacchariden

350 mmol Natriumacetat werden in 400 mL Essigsdureanhydrid bei 130 °C suspendiert.
Unter Rithren werden vorsichtig 120 mmol Saccharid-Monohydrat hinzugegeben und das
Gemisch 1.5 h bei 120 °C geriihrt. Die noch heiBe Lésung wird auf 500 mL Eis gegeben und
mit 300 mL DCM fiir 19 h bei Raumtemperatur geriihrt. Es erfolgt die dreimalige Extraktion
der wassrigen Phase mit je 100 mL DCM. Zu den vereinigten organischen Phasen wird vor-
sichtig unter starkem Riihren 300 mL gesattigte Natriumhydrogencarbonatlésung getropft.
Die organische Phase wird iber Magnesiumsulfat getrocknet und das Lésungsmittel unter
vermindertem Druck entfernt. Die Umbkristallisierung erfolgt aus Ethanol, die Trocknung
im Feinvakuum. Diese Reaktion ist literaturbekannt. Die gewiinschten Produkte konnten in
angemessenen Ausbeuten und Reinheiten isoliert und die Identitat mittels NMR und Massen-
spektrometrie bestimmt werden. Die Ergebnisse der Identitatsbestimmung sind konkordant

mit der Literatur.[8% 118l
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Allgemeine Arbeitsvorschrift 3: Synthese von peracetylierten Glycalen

Zu einer Suspension von 5.0 mmol Saccharid-Monohydrat in 7.0 mmol Essigsdureanhydrid
wird 0.7 mL 31 % HBr/Essigsaure bei Raumtemperatur zugegeben. Die Temperatur der
Reaktionsmischung wird unter Verwendung eines Wasserbades auf Raumtemperatur ge-
halten und so lange mittels KPG-Riihrer kraftig geriihrt bis der suspendierte Feststoff in
Losung geht (1 - 18 h). Diese Losung wird dann mit weiteren 4.3 mL 31% HBr/Essigsaure
(entspricht insgesamt 27 mmol bzw. 5.3 mol Aquiv.) versetzt und die Losung fiir 18 h
bei Raumtemperatur geriihrt. Danach wird mit 27.0 mmol wasserfreiem Natriumacetat
iberschiissiges HBr neutralisiert. Diese Mischung wird zu einer Suspension aus 190 mmol
Zinkpulver, 1.3 mmol Kupfersulfat-Pentahydrat und 115 mmol Natriumacetat in einer
Losung aus 10 mL Wasser und 15 mL Essigsaure gegeben. Die resultierende Suspensi-
on wird 2 h lang mittels KPG Ruhrer kraftig geriihrt. Der Feststoff wird filtriert und mit
100 mL Ethylacetat und 100 mL Wasser gewaschen. Die Trocknung der gesammelten or-
ganischen Phasen erfolgt (iber Magnesiumsulfat, nachdem diese mit je 100 mL gesattigter
Natriumhydrogencarbonat- und Natriumchloridlésung gewaschen wurde. Das Losungsmittel
wird unter vermindertem Druck entfernt und die sdulenchromatographische Trennung an
Kieselgel (Laufmittel: Petrolether 50-70/Ethylacetat 1:1) durchgefiihrt. Die Trocknung er-
folgt im Feinvakuum. Diese Reaktion ist literaturbekannt. Die gewiinschten Produkte konn-
ten in angemessenen Ausbeuten und Reinheiten isoliert und die ldentitat mittels NMR und
Massenspektrometrie bestimmt werden. Die Ergebnisse der ldentitatsbestimmung sind kon-

kordant mit der Literatur.[119 120]

Allgemeine Arbeitsvorschrift 4: Ferrier-Reaktion (Ferrier-Umlagerung Typ I) an

peracetylierten Glycalen

Die Reaktion wird unter Schutzgas und mit absoluten Losungsmitteln als heterogene Ka-
talyse mit 10 mol % Zinktriflat in DCM (2 mL/mmol) durchgefithrt. Zu dem vorgeleg-
ten DCM/Katalysator-Gemisch werden unter Riithren bei Raumtemperatur 1.0 mmol pe-
rac. Glycal und 1.2 mmol des entsprechenden Alkohols gegeben. Die Reaktion wird fiir
18 h bei Raumtemperatur und unter Riihren fortgefiihrt. Die Suspension wird filtriert
und das Loésungsmittel der organischen Phase unter vermindertem Druck entfernt. Die
saulenchromatographische Trennung an Kieselgel (Laufmittel: Petrolether 50-70/Ethylacetat

2:1) ergibt nach Trocknung im Feinvakuum das Hauptprodukt als a-lsomer. 2!
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Allgemeine Arbeitsvorschrift 5: 1,2-Addition an peracetyliertem Rhamnal

Die Reaktion wird unter Schutzgas und mit absoluten Ldsungsmitteln durchgefiihrt. In
10 mL DCM abs. werden 1.0 mmol perac. Rhamnal und 1.2 mmol des entsprechenden
Alkohols gelost. Die Reaktion wird mittels 10 mol % TPHB bei 40 °C iber 18 h kata-
lysiert und anschlieBend auf Raumtemperatur abgekiihlt. Es folgt dreifaches Neutralisati-
onswaschen mit gesattigter Natriumhydrogencarbonat-Lésung und dreifaches Extrahieren
mit DCM. Das Losungsmittel der vereinigten organischen Phasen wird unter vermindertem
Druck entfernt, der Riickstand mittels Flash Chromatographie getrennt. Die Trocknung des

Produktes erfolgt im Feinvakuum 1122 123]

Alligemeine Arbeitsvorschrift 6: Glycosylierung von derivatisierten

Dianhydrohexit-Amphiphilen an Mono-Sacchariden

Die Reaktion wird unter Schutzgas und mit absoluten Lésungsmitteln durchgefihrt. In 5 mL
DCM abs. werden 1 mmol O-Alkylisosorbid und 0.9 mmol perac. Saccharid unter Riihren
bei Raumtemperatur gelost. Es folgt die vorsichtige und langsame Zugabe von 2.0 mmol
Bortrifluorid-Diethyletherat. Die Reaktion wird fiir 18 h bei Raumtemperatur und unter
Riihren fortgefiihrt. 15 mL gesattigte Natriumhydrogencarbonatlésung wird hinzugegeben
und 1 h geriihrt. Die dreifache Extraktion wird mit je 50 mL DCM durchgefiihrt. Die
Trocknung der gesammelten organischen Phasen erfolgt (iber Magnesiumsulfat, nachdem
diese mit gesattigter Natriumchloridlosung gewaschen wurde. Das Lésungsmittel wird dann
unter vermindertem Druck entfernt. Die sdulenchromatographische Trennung an Kieselgel
(Laufmittel: Petrolether 50-70/Ethylacetat 2:1) ergibt nach Trocknung im Feinvakuum das

Hauptprodukt als B-Isomer.[88- 89 90]

Allgemeine Arbeitsvorschrift 7: Adaptierte Zemplén-Deacetylatierung

0.1 mmol geschitztes Produkt (siehe AAV-4 und AAV-5) werden in 5 mL Methanol abs.
unter Rihren bei Raumtemperatur vorgelegt. 0.1 mmol Natriummethanolat werden sus-
pendiert und die Reaktion fiir 18 h unter Riihren fortgefiihrt. 10 mL Wasser werden hinzu-
gegeben und weitere 2 h geriihrt. Die vierfache Extraktion wird mit je 20 mL Ethylacetat
durchgefihrt, die Zugabe von festem Natriumchlorid erhéht die Trennleistung wahrend der
Amphiphil Extraktion. Die Trocknung der gesammelten organischen Phasen erfolgt (iber
Magnesiumsulfat. Das organische Losungsmittel wird unter vermindertem Druck entfernt,

die Trocknung erfolgt im Feinvakuum [t24 1251
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Allgemeine Arbeitsvorschrift 8: Zemplén-Deacetylatierung der Glycosidderivate

nach Glycosylierung

0.1 mmol geschiitztes Produkt (sieche AAV-6) werden in 5 mL Methanol abs. unter Riihren
bei Raumtemperatur gelost. 0.1 mmol Natriummethanolat werden suspendiert und die Re-
aktion mittels DC (Kieselgel, Laufmittel: Petrolether 50-70/Ethylacetat 2:1) verfolgt. Nach
Abschluss der Reaktion wird mittels lonenaustauscher IV das Reaktionsgemisch unter lang-
samen Rihren neutralisiert. AnschlieBend wird der lonenaustauscher an einer PA-Membran
filtriert. Das Losungsmittel wird unter vermindertem Druck entfernt, die Trocknung erfolgt

im Feinvakuum.[124 125]

9.5.2 Peracetylierte ungesattigte 2,3-Didesoxyglucoside

2-Octyloxy-5-isosorbidyloxy-4,6-di- O-acetyl-2,3-didesoxy-o-D-erythro-hex-2-

enopyranosid (4a)

Co4H350g, 470.56 g-mol~*

226 mg (0.830 mmol) Tri-O-acetyl-D-glucal wurden mittels .
AAV-4 mit 190 mg (0.735 mmol) Isosorbidmonoalkylether gly- N
cosyliert. Ausbeute: 105 mg (0.223 mmol, 30.3 %) farblo- -
se, sirupose Fliissigkeit. Laufmittel der Sdulenchromatographie:
PE/EE 1:1. R¢-Wert: 0.80.

ESI-MS: m/z= 488.29 (M + NH,)", 493.24 (M + Na)™.
IH-NMR (400 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 5.91 — 5.87 (m,
2H, H2', H3'), 5.30 (d, J = 9.7 Hz, 1H, H4'), 5.22 (s, 1H, H1'), 4.67 (dd, J = 4.6, 4.6 Hz,
1H, H4), 4.46 (d, J = 4.5 Hz, 1H, H3), 4.33 (td, J = 6.7, 4.8 Hz, 1H, H5), 4.25 — 4.13 (m,
2H, H6'), 4.08 (ddd, J = 9.7, 5.4, 2.5 Hz, 1H, H5'), 3.97 - 3.91 (m, 4H, H1, H2, H6a),
3.68 (dd, J = 9.0, 7.0 Hz, 1H, H6b), 3.46 (td, J = 6.7 Hz, 2.6 Hz, 2H, H7), 2.10 (s, 3H,
OAc), 2.07 (s, 3H, OAc), 1.59 — 1.51 (m, 2H, H8), 1.34 — 1.22 (m, 10H, H9 — H13), 0.88
(t, J = 7.0 Hz, 3H, H14).

BC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 170.87 (C=0), 170.40 (C=0), 129.46
(C3'), 127.48 (C2'), 94.52 (C1'), 85.56 (C3), 84.29 (C2), 80.72 (C4), 78.16 (C5), 73.64
(C1), 70.89 (C6), 70.04 (C7), 67.33 (C5'), 65.35 (C4'), 63.15 (C6'), 31.95 — 22.79 (C8 -
C13), 21.10 (OAc), 20.95 (OAc), 13.84 (C14).
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2-Decyloxy-5-isosorbidyloxy4,6-di- O-acetyl-2,3-didesoxy-oa-D-erythro-hex-2-
enopyranosid (4b)

CosH4209, 498.91 g-mol !

190 mg (0.698 mmol) Tri-O-acetyl-D-glucal wurden mittels .
AAV-4 mit 183 mg (0.639 mmol) Isosorbidmonoalkylether gly- "GP
cosyliert. Ausbeute: 90 mg (0.18 mmol, 28 %) farblose, sirupdse -
Flissigkeit. Laufmittel der Sdulenchromatographie: PE/EE 3:1.
Re-Wert: 0.80.

ESI-MS: m/z= 516.32 (M + NH,)*, 521.27 (M + Na)™.
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 5.91 — 5.86 (m,
2H, H2', H3"), 5.29 (d, J = 9.7 Hz, 1H, H4'), 5.22 (s, 1H, H1'), 4.67 (dd, J = 4.7, 4.7 Hz,
1H, H4), 4.46 (d, J = 4.5 Hz, 1H, H3), 4.33 (td, J = 6.8, 4.8 Hz, 1H, H5), 4.23 — 4.15
(m, 2H, H6"), 4.07 (ddd, J = 9.7, 5.4, 2.6 Hz, 1H, H5'), 3.98 — 3.90 (m, 4H, H1, H2,
H6a), 3.68 (dd, J = 9.0, 7.0 Hz, 1H, H6b), 3.52 — 3.41 (m, 2H, H7), 2.09 (s, 3H, OAc),
2.07 (s, 3H, OAc), 1.60 — 1.50 (m, 2H, H8), 1.34 — 1.19 (m, 14H, H9 — H15), 0.88 (t, J
= 7.0 Hz, 3H, H16).

BBC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 170.86 (C=0), 170.39 (C=0), 129.45
(C3'), 127.48 (C2'), 94.51 (C1'), 86.19 (C3), 84.28 (C2), 80.71 (C4), 78.16 (C5), 73.63
(C1), 70.88 (C6), 70.03 (C7), 67.33 (C5'), 65.35 (C4'), 63.15 (C6'), 32.03 — 22.81 (C8 —
C15), 21.09 (OAc), 20.93 (OAc), 14.25 (C16).

2-Dodecyloxy-5-isosorbidyloxy-4,6-di- O-acetyl-2,3-didesoxy-o-D-erythro-hex-2-

enopyranosid (4c)

CogH609, 526.67 g-mol~*

200 mg (0.735 mmol) Tri-O-acetyl-D-glucal wurden mittels ¢
AAV-4 mit 280 mg (0.890 mmol) Isosorbidmonoalkylether gly- X {
cosyliert. Ausbeute: 115 mg (0.218 mmol, 29.7 %) farblose, |
olige Flissigkeit. Re-Wert: 0.58.

ESI-MS: m/z= 544.35 (M + NH4)*, 549.30 (M + Na)™.
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 5.92 — 5.86 (m,
2H, H2', H3'), 5.29 (d, J = 9.7 Hz, 1H, H4"), 5.22 (s, 1H,
H1'), 4.67 (t, J = 4.6, 4.6 Hz, 1H, H4), 4.46 (d, J = 4.5 Hz, 1H, H3), 4.33 (td, J = 6.7,
4.9 Hz, 1H, H5), 4.24 — 4.14 (m, 2H, H6'), 4.07 (ddd, J = 9.6, 5.2, 2.7 Hz, 1H, H5'), 3.98
—-3.91 (m, 4H, H1, H2, H6a), 3.68 (dd, J = 8.9, 7.1 Hz, 1H, H6b), 3.51 — 3.41 (m, 2H,
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H7), 2.09 (s, 3H, OAc), 2.07 (s, 3H, OAc), 1.60 — 1.50 (m, 2H, H8), 1.36 — 1.20 (m, 18H,
H9 — H17), 0.88 (t, J = 6.8 Hz, 3H, H18).

BBC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 170.84 (C=0), 170.37 (C=0), 129.46
(C3"), 127.49 (C2'), 94.51 (C1'), 86.21 (C3), 84.29 (C2), 80.72 (C4), 78.16 (C5), 73.63
(C1), 70.89 (C6), 70.03 (C7), 67.34 (C5'"), 65.34 (C4'), 63.15 (C6'), 32.05 — 22.82 (C8 -
C17), 21.09 (OAc), 20.93 (OAc), 14.25 (C18).

2-Tetradecyloxy-5-isosorbidyloxy-4,6-di- O-acetyl-2,3-didesoxy-oa-D-erythro-hex-
2-enopyranosid (4d)

CaoHs009, 554.72 g-mol !

183 mg (0.672 mmol) Tri-O-acetyl-D-glucal wurden mittels ¢
AAV-4 mit 203 mg (0.593 mmol) Isosorbidmonoalkylether gly- N
cosyliert. Ausbeute: 125 mg (0.225 mmol, 37.9 %) farblose, -
sirupose Fliissigkeit. Re-Wert: 0.60.

ESI-MS: m/z= 572.38 (M + NH,)*, 577.34 (M + Na)™.
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 5.92 — 5.87 (m,
2H, H2', H3'), 5.30 (d, J = 9.7 Hz, 1H, H4"), 5.22 (s, 1H,
H1'), 4.67 (dd, J = 4.6, 4.6 Hz, 1H, H4), 4.46 (d, J = 4.8 Hz, 1H, H3), 4.33 (td, J =
6.7, 4.8 Hz, 1H, H5), 4.26 — 4.13 (m, 2H, H6'), 4.08 (ddd, J = 9.7, 5.3, 2.7 Hz, 1H, H5'),
3.99 — 3.91 (m, 4H, H1, H2, H6a), 3.68 (dd, J = 9.0, 7.0 Hz, 1H, H6b), 3.47 (td, J =
6.7 Hz, 3.5 Hz, 2H, H7), 2.10 (s, 3H, OAc), 2.07 (s, 3H, OAc), 1.60 — 1.49 (m, 2H, H8),
1.36 — 1.21 (m, 22H, H9 - H19), 0.88 (t, J = 6.9 Hz, 3H, H20).

BC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 170.86 (C=0), 170.40 (C=0), 129.46
(C3'), 127.49 (C2'), 94.52 (C1'), 86.21 (C3), 84.29 (C2), 80.72 (C4), 78.17 (C5), 73.64
(C1), 71.26 (C6), 70.04 (C7), 67.35 (C5'), 65.37 (C4'), 63.16 (C6'), 32.07 — 22.84 (C8 -
C19), 21.10 (OAc), 20.95 (OAc), 14.26 (C20).
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2-Benzyloxy-5-isosorbidyloxy-4,6-di- O-acetyl-2,3-didesoxy-o.-D-erythro-hex-2-
enopyranosid (4e)

CosHpg0g, 448.47 g-mol~!

195 mg (0.716 mmol) Tri-O-acetyl-D-glucal wurden mittels .
AAV-4 mit 179 mg (0.758 mmol) Isosorbidmonobenzylether AP
glycosyliert. Ausbeute: 135 mg (0.301 mmol, 42.0 %) farb- -
lose, sirupose Fliissigkeit. Re-Wert: 0.62.

ESI-MS: m/z= 471.16 (M + Na)™. é
IH-NMR (400 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 7.37 — 7.27 NG
(m, 5H, HAr), 5.91 - 5.86 (m, 2H, H2', H3'), 5.30 (d, J =

9.8 Hz, 1H, H4"), 5.22 (s, 1H, H1'), 4.71 (dd, J = 4.6, 4.6 Hz, 1H, H4), 457 (d, J =
4.2 Hz, 2H, H7), 454 (d, J = 4.6 Hz, 1H, H3), 4.34 (td, J = 6.7, 4.8 Hz, 1H, H5), 4.25
—4.14 (m, 2H, H6'), 4.10 — 4.05 (m, 2H, H2, H5'), 4.02 (dd, J = 10.0, 1.9 Hz, 1H, H1a),
3.98 — 3.93 (m, 2H, H1b, H6a), 3.68 (dd, J = 9.0, 7.0 Hz, 1H, H6b), 2.09 (s, 3H, OAc),
2.07 (s, 3H, OAc).

13C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 170.85 (C=0), 170.39 (C=0), 137.47
(C8),129.49 (C3'), 128.65 (C10, C12), 128.03 (C11), 127.85 (C9, C13), 127.46 (C2'),
94.55 (C1'), 86.20 (C3), 83.73 (C2), 80.84 (C4), 78.19 (C5), 73.56 (C1), 71.67 (C7),
70.94 (C6), 67.36 (C5'), 65.36 (C4'), 63.15 (C6'), 21.10 (OAc), 20.94 (OAC).

11

5-Octyloxy-2-isosorbidyloxy-4,6-di- O-acetyl-2,3-didesoxy-o.-D-erythro-hex-2-
enopyranosid (4f)

CosH3g0g, 470.56 g-mol~!

275 mg (1.01 mmol) Tri-O-acetyl-D-glucal wurden mittels .
AAV-4 mit 318 mg (1.11 mmol) Isosorbidmonoalkylether gly- "GP
cosyliert. Ausbeute: 302 mg (0.642 mmol, 63.6 %) farblose, |
sirupose Fliissigkeit. Re-Wert: 0.65.

ESI-MS: m/z= 488.28 (M + NH,)*, 493.24 (M + Na)*.
IH-NMR (400 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 5.89 (dt, J =
9.9, 1.5 Hz, 1H, H3'), 5.79 (dt, J = 10.2, 2.4 Hz, 1H, H2),
5.28 (dg, J = 9.7, 1.7 Hz, 1H, H4"), 5.12 (s, 1H, H1'), 4.68 — 4.60 (m, 2H, H3, H4), 4.34
—4.31 (m, 1H, H2), 4.29 — 4.16 (m, 2H, H6'), 4.14 — 4.07 (m, 1H, H5'), 4.04 — 3.95 (m,
3H, H1, H5), 3.96 — 3.90 (m, 1H, H6a), 3.65 (dt, J = 9.1, 6.9 Hz, 1H, H7a), 3.56 (dd, J
= 7.9, 7.9 Hz, 1H, H6b), 3.44 (dt, J = 9.1, 6.9 Hz, 1H, H7b), 2.10 (s, 3H, OAc), 2.08 (s,
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3H, OAc), 1.64 — 1.55 (m, 2H, H8), 1.31 — 1.22 (m, 10H, H9 — H13), 0.87 (t, J = 7.0 Hz,
3H, H14).

BBC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 170.92 (C=0), 170.34 (C=0), 129.56
(C3), 127.64 (C2'), 93.76 (C1'), 86.99 (C3), 82.86 (C2), 80.68 (C4), 80.41 (C5), 73.45
(C1), 71.15 (C7), 69.89 (C6), 67.35 (C5'), 65.44 (C4'), 63.22 (C6"), 31.94 — 22.78 (C8 -
C13), 21.08 (OAc), 20.86 (OAc), 14.22 (C14).

5-Decyloxy-2-isosorbidyloxy-4,6-di- O-acetyl-2,3-didesoxy-o.-D-erythro-hex-2-
enopyranosid (4g)

CosH4209, 498.61 g-mol~*

202 mg (0.742 mmol) Tri-O-acetyl-D-glucal wurden mittels ¢
AAV-4 mit 210 mg (0.733 mmol) Isosorbidmonoalkylether gly- A {
cosyliert. Ausbeute: 99 mg (0.20 mmol, 27 %) farblose, sirupdse |
Flissigkeit. Re-Wert: 0.67.

ESI-MS: m/z= 521.27 (M + Na)*.

'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 5.89 (dt, J =
10.2, 1.4 Hz, 1H, H3'), 5.80 (dt, J = 10.2, 2.4 Hz, 1H, H2'),
5.29 (dq, J = 9.7, 1.7 Hz, 1H, H4'), 5.12 (s, 1H, H1"), 4.68 — 4.60 (m, 2H, H3, H4), 4.33
(t, J = 2.3 Hz, 1H, H2), 4.28 — 4.16 (m, 2H, H6'), 4.11 (ddd, J = 8.9, 6.0, 2.6 Hz, 1H,
H5'), 4.04 — 3.91 (m, 3H, H1, H5), 3.98 — 3.89 (m, 1H, H6a), 3.66 (dt, J = 9.1, 6.8 Hz,
1H, H7a), 3.56 (t, J = 8.0 Hz, 1H, H6b), 3.44 (dt, J = 9.2, 6.9 Hz, 1H, H7b), 2.10 (s,
3H, OAc), 2.09 (s, 3H, OAc), 1.64 — 1.54 (m, 2H, H8), 1.35 — 1.23 (m, 14H, H9 — H15),
0.87 (t, J = 6.8 Hz, 3H, H16).

BC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 170.93 (C=0), 170.36 (C=0), 129.57
(C3'), 127.65 (C2"), 93.76 (C1'), 86.99 (C3), 82.86 (C2), 80.68 (C4), 80.41 (C5), 73.46
(C1), 71.16 (C7), 69.89 (C6), 67.35 (C5'), 65.44 (C4'), 63.23 (C6'), 31.04 — 22.82 (C8 —
C15), 21.09 (OAc), 20.87 (OAc), 14.25 (C16).
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5-Dodecyloxy-2-isosorbidyloxy-4,6-di- O-acetyl-2,3-didesoxy-o.-D-erythro-hex-2-
enopyranosid (4h)

CogHis09, 526.67 g-mol~!

119 mg (0.437 mmol) Tri-O-acetyl-D-glucal wurden mittels .
AAV-4 mit 170 mg (0.541 mmol) Isosorbidmonoalkylether gly- A N
cosyliert. Ausbeute: 80 mg (0.15 mmol, 34 %) farblose, sirupdse |
Flissigkeit. Laufmittel der Sdulenchromatographie: PE/EE 3:1.
Re-Wert: 0.17.

ESI-MS: m/z= 544.35 (M + NH,)", 549.31 (M + Na)™.
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 5.89 (d, J =
10.1, 1H, H3"), 5.80 (dt, J = 10.2, 2.3 Hz, 1H, H2'), 5.29 (dq, J = 9.6, 1.5 Hz, 1H, H4"),
5.12 (s, 1H, H1'), 4.67 — 4.61 (m, 2H, H3, H4), 4.33 (dd, J = 2.4, 2.4 Hz, 1H, H2), 4.28
— 4.15 (m, 2H, H6'), 4.11 (ddd, J = 8.9, 5.9, 2.7 Hz, 1H, H5'), 4.04 — 3.95 (m, 3H, H1,
H5), 3.95 — 3.90 (m, 1H, H6a), 3.66 (dt, J = 9.0, 6.8 Hz, 1H, H7a), 3.56 (dd, J = 7.7,
7.7 Hz, 1H, H6b), 3.44 (dt, J = 9.1, 6.9 Hz, 1H, H7b), 2.10 (s, 3H, OAc), 2.09 (s, 3H,
OAc), 1.66 — 1.50 (m, 2H, H8), 1.35 — 1.20 (m, 14H, H9 — H17), 0.88 (t, J = 6.7 Hz, 3H,
H18).

BC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 170.93 (C=0), 170.35 (C=0), 129.57
(C3'), 127.65 (C2'), 93.77 (C1'), 87.00 (C3), 82.87 (C2), 80.69 (C4), 80.42 (C5), 73.46
(C1), 71.17 (C7), 69.90 (C6), 67.36 (C5'), 65.45 (C4'), 63.23 (C6'), 32.06 — 22.83 (C8 —
C17), 21.09 (OAc), 20.87 (OAc), 14.26 (C18).

5-Tetradecyloxy-2-isosorbidyloxy-4,6-di- O-acetyl-2,3-didesoxy-o-D-erythro-hex-
2-enopyranosid (4i)

CaoHs009, 554.35 g-mol~*

166 mg (0.610 mmol) Tri-O-acetyl-D-glucal wurden mittels .
AAV-4 mit 209 mg (0.610 mmol)lsosorbidmonoalkylether gly- A {
cosyliert. Ausbeute: 179 mg (0.323 mmol, 53.0 %) farblo- -
se, sirupose Fliissigkeit. Laufmittel der Sdulenchromatographie:
PE/EE 3:1. R¢-Wert: 0.33.

ESI-MS: m/z= 572.38 (M + NH,)*, 577.34 (M + Na)™.
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 5.89 (dt, J =
10.1, 1.4 Hz, 1H, H3'), 5.80 (dt, J = 10.2, 2.3 Hz, 1H, H2'), 5.29 (dq, J = 9.7, 1.7 Hz,
1H, H4'), 5.12 (s, 1H, H1'), 4.68 — 4.62 (m, 2H, H3, H4), 4.33 (dd, J = 2.9, 2.9 Hz, 1H,

114



9 Experimenteller Teil

H2), 4.28 — 4.15 (m, 2H, H6'), 4.11 (ddd, J = 9.0, 6.0, 2.6 Hz, 1H, H5), 4.04 - 3.95 (m,
3H, H1, H5), 3.97 - 3.90 (m, 1H, H6a), 3.66 (dt, J = 9.0, 6.8 Hz, 1H, H7a), 3.56 (dd, J
= 7.9, 7.9 Hz, 1H, H6b), 3.44 (dt, J = 9.1, 6.9 Hz, 1H, H7b), 2.11 (s, 3H, OAc), 2.09 (s,
3H, OAc), 1.64 — 1.53 (m, 2H, H8), 1.38 — 1.19 (m, 22H, H9 — H19), 0.88 (t, J = 6.9 Hz,
3H, H20).

BC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 170.94 (C=0), 170.36 (C=0), 129.57
(C3), 127.65 (C2'), 93.77 (C1'), 87.01 (C3), 82.87 (C2), 80.69 (C4), 80.42 (C5), 73.47
(C1), 71.17 (C7), 69.90 (C6), 67.36 (C5'), 65.46 (C4), 63.24 (C6'), 32.07 — 22.84 (C8 —
C19), 21.10 (OAc), 20.88 (OAc), 14.27 (C20).

5-Benzyloxy-2-isosorbidyloxy-4,6-di- O-acetyl-2,3-didesoxy-o.-D-erythro-hex-2-
enopyranosid (4j)

CozHpg0g, 448.47 g-mol !

197 mg (0.724 mmol) Tri-O-acetyl-D-glucal wurden mit- o
tels AAV-4 mit 191 mg (0.808 mmol) Isosorbidmono- A {
alkylether glycosyliert. Ausbeute: 170 mg (0.379 mmol, |
52.3 %) farblose, sirupdse Flissigkeit. Laufmittel der
Saulenchromatographie: PE/EE 1:1. Rq-Wert: 0.54.
ESI-MS: m/z= 466.21 (M + NH,)*, 471.16 (M + Na)*.
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 7.38 — 7.28
(m, 5H, HAr), 5.89 (dt, J = 10.2, 1.4 Hz, 1H, H3'), 5.80 (dt, J = 10.2, 2.3 Hz, 1H, H2"),
5.28 (dq, J = 9.7, 1.7 Hz, 1H, H1'), 5.13 (s, 1H, H1'), 4.76 (d, J = 11.9 Hz, 1H, H7a),
4.66 (dd, J = 4.3, 4.3 Hz, 1H, H4), 4.63 (d, J = 4.3 Hz, 1H, H3), 4.57 (d, J = 11.9 Hz,
1H, H7b), 4.36 — 4.33 (m, 1H, H2), 4.22 (dd, J = 12.1, 6.0 Hz, 1H, H6'a), 4.18 (dd, J =
12.1, 2.6 Hz, 1H, H6'b), 4.14 — 4.01 (m, 3H, H1a, H5, H5'), 3.99 (dd, J = 10.3, 3.6 Hz,
1H, H1b), 3.87 (dd, J = 8.7, 6.8 Hz, 1H, H6a), 3.61 (t, J = 8.4 Hz, 1H, H6b), 2.08 (s,
3H, OAc), 2.06 (s, 3H, OAc).

13C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 170.87 (C=0), 170.36 (C=0), 137.77 (C8),
129.60 (C3'), 128.64 (C10, C12), 128.12 (C9, C11, C13), 127.63 (C4’), 93.76 (C1'), 87.00
(C3), 82.81 (C2), 80.47 (C4), 79.45 (C5), 73.50 (C1), 72.58 (C7), 70.08 (C6), 67.38 (C5'),
65.45 (C4'), 63.22 (C6'), 21.09 (OAc), 20.84 (OAc).
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9.5.3 Peracetylierte 2-Desoxygalactoside

O-(2-(Octyloxy)-5-isosorbidyloxy)-2-desoxy-3,4,6-tri- O-acetyl-o.-D-
galactopyranosid (5a)

CosH42011, 530.61 g-mol~!

150 mg (0.551 mmol) Tri-O-acetyl-D-galactal wurden mittels 5
AAV-4 mit 190 mg (0.735 mmol) Isosorbidmonoalkylether gly- a0 .
cosyliert. Ausbeute: 95 mg (0.18 mmol, 33 %) farblose, sirupése
Flassigkeit. Laufmittel der Sdulenchromatographie: PE/EE 1:1.
Rq-Wert: 0.76.

ESI-MS: m/z= 548.30 (M + NH,)*, 553.25 (M + Na)™.
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 5.33 (d, J =
2.8 Hz, 1H, H4'), 5.29 (ddd, J = 12.5, 4.9, 3.1 Hz, 1H, H3'), 5.25 (dd, J = 9.5, 3.0 Hz,
1H, H1'), 4.67 (dd, J = 4.7, 4.7 Hz, 1H, H4), 4.46 (d, J = 4.6 Hz, 1H, H3), 4.25 (td, J
— 6.4, 4.8 Hz, 1H, H5), 4.15 — 4.06 (m, 3H, H5', H6'), 3.96 — 3.90 (m, 3H, H1, H2), 3.87
(dd, J = 9.0, 6.3 Hz, 1H, H6a), 3.67 (dd, J = 9.0, 6.8 Hz, 1H, H6b), 3.51 — 3.42 (m, 2H,
H7), 2.13 (s, 3H, OAc), 2.09 (dd, J = 16.2, 3.4 Hz, 1H, H2'eq.), 2.05 (s, 3H, OAc), 1.97
(s, 3H, OAc), 1.97 — 1.93 (m, 1H, H2'ax.), 1.61 — 1.50 (m, 2H, H8), 1.33 — 1.23 (m, 10H,
HO — H13), 0.87 (t, J = 7.0 Hz, 3H, H14).

13C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 170.63 (C=0), 170.45 (C=0), 170.20
(C=0), 97.30 (C1'), 86.42 (C3), 84.17 (C2), 80.44 (C4), 76.61 (C5), 73.61 (C1), 70.67
(C6), 70.01 (C7), 67.26 (C5'), 66.68 (C4'), 66.12 (C3'), 62.60 (C6'), 31.95 — 22.79 (C2',
C8 — C13), 20.98 (OAc), 20.89 (OAc), 20.87 (OAc), 14.23 (C14).

O-(2-(Decyloxy)-5-isosorbidyloxy)-2-desoxy-3,4,6-tri- O-acetyl-o.-D-
galactopyranosid (5b)

CogH6011, 558.67 g-mol~!

123 mg (0.452 mmol) Tri-O-acetyl-D-galactal wurden mittels P
AAV-4 mit 135 mg (0.471 mmol) Isosorbidmonoalkylether gly- a0 .
cosyliert. Ausbeute: 165 mg (0.295 mmol, 65.3 %) farblose,
sirupose Fliissigkeit. Re-Wert: 0.48.

ESI-MS: m/z= 576.34 (M + NH,)*, 581.29 (M + Na)™.
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 5.33 (d, J = :
2.8 Hz, 1H, H4'), 5.29 (ddd, J = 12.3, 5.1, 3.1 Hz, 1H, H3"), AT
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5.24 (d, J = 3.0 Hz, 1H, H1'), 4.68 (dd, J = 4.7, 4.7 Hz, 1H, H4), 4.46 (d, J = 4.6 Hz,
1H, H3), 4.30 — 4.23 (m, 1H, H5), 4.14 — 4.05 (m, 3H, H5', H6'), 3.97 — 3.91 (m, 3H,
H1, H2), 3.87 (dd, J = 9.1, 6.3 Hz, 1H, H6a), 3.67 (dd, J = 9.1, 6.7 Hz, 1H, H6b), 3.50
— 3.44 (m, 2H, H7), 2.13 (s, 3H, OAc), 2.12 — 2.06 (m, 1H, H2'eq.), 2.05 (s, 3H, OAc),
1.98 (s, 3H, OAC), 1.98 — 1.92 (m, 1H, H2'ax.), 1.61 — 1.51 (m, 2H, H8), 1.34 — 1.18 (m,
14H, H9 - H15), 0.88 (t, J = 6.9 Hz, 3H, H16).

BC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 170.65 (C=0), 170.47 (C=0), 170.22
(C=0), 97.30 (C1'), 86.41 (C3), 84.16 (C2), 80.43 (C4), 76.61 (C5), 73.60 (C1), 70.67
(C6), 70.02 (C7), 67.25 (C5'), 66.68 (C4'), 66.11 (C3'), 62.60 (C6'), 32.03 — 22.82 (C2",
C8 - C15), 20.99 (OAc), 20.90 (OAc), 20.88 (OAc), 14.27 (C16).

O-(2-(Dodecyloxy)-5-isosorbidyloxy)-2-desoxy-3,4,6-tri- O-acetyl-a-D-
galactopyranosid (5c)

CaoHs0011, 586.72 g-mol~!

186 mg (0.683 mmol) Tri-O-acetyl-D-galactal wurden mittels 5
AAV-4 mit 252 mg (0.801 mmol) Isosorbidmonoalkylether gly- o .
cosyliert. Ausbeute: 86 mg (0.147 mmol, 22 %) farblose, si-
rupose Flissigkeit. Re-Wert: 0.25 (PE/EE 3:1).

ESI-MS: m/z= 604.37 (M + NH,)*, 609.32 (M + Na)*.
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 5.33 (d, J =
3.0 Hz, 1H, H4'), 5.29 (ddd, J = 12.4, 5.0, 3.0 Hz, 1H, H3"),
5.24 (d, J = 3.0 Hz, 1H, H1), 4.68 (dd, J = 4.7, 4.7 Hz, 1H, H4), 4.46 (d, J = 4.6 Hz,
1H, H3), 4.26 (td, J = 6.4, 4.8 Hz, 1H, H5), 4.14 — 4.05 (m, 3H, H5', H6'), 3.96 — 3.90
(m, 3H, H1, H2), 3.87 (dd, J = 9.1, 6.3 Hz, 1H, H6a), 3.67 (dd, J = 9.0, 6.8 Hz, 1H,
H6b), 4.26 (td, J = 6.7, 2.5 Hz, 2H, H7), 2.13 (s, 3H, OAc), 2.12 - 2.06 (m, 1H, H2'eq.),
2.05 (s, 3H, OAc), 1.98 (s, 3H, OAc), 1.98 — 1.92 (m, 1H, H2'ax.), 1.62 — 1.51 (m, 2H,
H8), 1.33 - 1.20 (m, 14H, H9 - H17), 0.88 (t, J = 6.8 Hz, 3H, H18).

I3C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 97.31 (C1'), 86.42 (C3), 84.17 (C2), 80.44
(C4), 76.63 (C5), 73.61 (C1), 70.67 (C6), 70.02 (C7), 67.27 (C5), 66.69 (C4'), 66.13 (C3'),
62.61 (C6'), 32.06 — 22.83 (C2', C8 — C17), 20.98 (OAC), 20.89 (OAc), 20.87 (OAc), 14.26
(C18).
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O-(2-(Tetradecyloxy)-5-isosorbidyloxy)-2-desoxy-3,4,6-tri- O-acetyl-o.-D-
galactopyranosid (5d)

C3oHs4011, 614.77 g-mol !

185 mg (0.680 mmol) Tri-O-acetyl-D-galactal wurden mittels 5
AAV-4 mit 290 mg (0.847 mmol) Isosorbidmonoalkylether gly- po y
cosyliert. Ausbeute: 77 mg (0.13 mmol, 19 %) farblose, sirupdse
Flissigkeit. Laufmittel der Sdulenchromatographie: PE/EE 3:1.
Re-Wert: 0.23.

ESI-MS: m/z= 632.40 (M + NH,)*, 637.35 (M + Na)*,
1251.72 (2M + Na)*.

'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 5.33 (d, J = 3.0 Hz, 1H, H4"), 5.29 (ddd, J
= 12.4, 5.1, 3.0 Hz, 1H, H3"), 5.24 (d, J = 3.5 Hz, 1H, H1'), 4.67 (dd, J = 4.7, 4.7 Hz,
1H, H4), 4.46 (d, J = 4.7 Hz, 1H, H3), 4.31 — 4.20 (m, 1H, H5), 4.13 — 4.04 (m, 3H, H5",
H6'), 3.96 — 3.90 (m, 3H, H1, H2), 3.87 (dd, J = 9.0, 6.2 Hz, 1H, H6a), 3.68 (dd, J =
9.1, 6.7 Hz, 1H, H6b), 3.50 — 3.43 (m, 2H, H7), 2.13 (s, 3H, OAc), 2.12 — 2.05 (m, 1H,
H2'eq.), 2.05 (s, 3H, OAc), 1.98 (s, 3H, OAc), 1.97 - 1.92 (m, 1H, H2'ax.), 1.59 — 1.51
(m, 2H, H8), 1.34 — 1.23 (m, 22H, H9 — H19), 0.88 (t, J = 6.9 Hz, 3H, H20).

BC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 170.62 (C=0), 170.45 (C=0), 170.20
(C=0), 97.32 (C1'), 86.45 (C3), 84.20 (C2), 80.45 (C4), 76.64 (C5), 73.62 (C1), 70.68
(C6), 70.03 (C7), 67.29 (C5'), 66.71 (C4'), 66.14 (C3'), 62.61 (C6'), 32.07 — 22.84 (C2",
C8 — C19), 20.98 (OAc), 20.88 (OAc), 20.86 (OAc), 14.26 (C20).

O-(2-(Benzyloxy)-5-isosorbidyloxy)-2-desoxy-3,4,6-tri- O-acetyl-o.-D-
galactopyranosid (5e)

CosH32011, 508.52 g-mol~!

204 mg (0.749 mmol) Tri-O-acetyl-D-galactal wurden mittels "o
AAV-4 mit 190 mg (0.804 mmol) Isosorbidmonoalkylether o
glycosyliert. Ausbeute: 61 mg (0.12 mmol, 16 %) farblose,
sirupose Fliissigkeit. Rs-Wert: 0.59.

ESI-MS: m/z= 526.23 (M + NH,)*, 531.18 (M + Na)*,
1039.38 (2M + Na)*.

IH-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 7.37 — 7.27 7

(m, 5H, HAr), 5.33 (d, J = 2.8 Hz, 1H, H4'), 5.29 (ddd, J = 12.4, 7.4, 3.1 Hz, 1H, H3"),
5.24 (d, J = 3.1 Hz, 1H, H1'), 4.72 (dd, J = 4.7, 4.7 Hz, 1H, H4), 4.46 (dd, J = 14.8,

11
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11.9 Hz, 2H, H7), 4.54 (d, J = 4.6 Hz, 1H, H3), 4.26 (td, J = 6.5, 5.0 Hz, 1H, H5), 4.13
— 4.06 (m, 4H, H2, H5', H6'), 4.02 (d, J = 10.0 Hz, 1H, H1a), 3.94 (dd, J = 10.0, 4.0 Hz,
1H, H1b), 3.88 (dd, J = 9.1, 6.3 Hz, 1H, H6a), 3.68 (dd, J = 9.0, 6.7 Hz, 1H, H6b), 2.13
(s, 3H, OAc), 2.10 (dd, J = 12.2, 3.4 Hz, 1H, H2'eq.), 2.05 (s, 3H, OAc), 1.98 (s, 3H,
OAc), 1.97 = 1.93 (m, 1H, H2'ax.).

BC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 170.62 (C=0), 170.44 (C=0), 170.19
(C=0), 137.72 (C8), 128.66 (C10, C12), 128.04 (C11), 127.87 (C9, C13), 97.35 (C1'),
86.44 (C3), 83.65 (C2), 80.58 (C4), 76.65 (C5), 73.55 (C1), 71.67 (C7), 70.74 (C6), 67.30
(C5'), 66.69 (C4'), 66.12 (C3'), 62.61 (C6'), 30.01 (C2°), 20.97 (OAc), 20.88 (OAC), 20.86
(OAc).

O-(5-(Benzyloxy)-2-isosorbidyloxy)-2-desoxy-3,4,6-tri- O-acetyl-o.-D-
galactopyranosid (5f)

CosH3,011, 508.52 g-mol~!

196 mg (0.720 mmol) Tri- O-acetyl-D-galactal wurden mittels 3
AAV-4 mit 191 mg (0.808 mmol) Isosorbidmonobenzylether  co-
glycosyliert. Ausbeute: 57 mg (0.11 mmol, 15 %) farblose, 0
sirupose Flissigkeit. Re-Wert: 0.45. Umsatz der Reaktion zu
Zielverbindungen: 22.5 % (siehe 6f)

ESI-MS: m/z= 526.23 (M + NH,)*, 531.18 (M + Na)™,
1039.38 (2M + Na)*.

'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 7.38 — 7.27 (m, 5H, HAr), 5.32 (d, J =
2.6 Hz, 1H, H4'), 5.25 (ddd, J = 12.5, 5.0, 3.1 Hz, 1H, H3"), 5.11 (d, J = 3.1 Hz, 1H,
H1'), 4.77 (d, J = 11.8 Hz, 1H, H7a), 4.66 (dd, J = 4.3, 4.3 Hz, 1H, H4), 4.56 (d, J =
11.9 Hz, 1H, H7b), 4.55 — 7.53 (m, 1H, H3), 4.25 (d, J = 3.4 Hz, 1H, H2), 4.26 (t, J =
6.6 Hz, 1H, H5'), 4.11 — 4.04 (m, 3H, H5, H6'), 4.02 (d, J = 10.4 Hz, 1H, Hla), 3.95
(dd, J = 10.3, 3.5 Hz, 1H, H1b), 3.86 (dd, J = 8.8, 6.7 Hz, 1H, H6a), 3.60 (dd, J = 8.3,
8.3 Hz, 1H, Héb), 2.13 (s, 3H, OAc), 2.12 — 2.06 (m, 1H, H2'a), 2.08 (s, 3H, OAc), 1.98
(s, 3H, OAc), 1.85 (dd, J = 12.7, 5.1 Hz, 1H, H2'b).

BC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 170.69 (C=0), 170.42 (C=0), 170.21
(C=0), 137.77 (C8), 128.62 (C10, C12), 128.12 (C9, C13), 128.08 (C11), 96.47 (C1'),
86.72 (C3), 81.52 (C2), 80.51 (C4), 79.34 (C5), 72.91 (C1), 72.57 (C7), 70.18 (C6), 67.41
(C5'), 66.62 (C4'), 66.05 (C3'), 62.57 (C6'), 30.27 (C2'), 20.96 (OAc), 20.82 (OAc), 20.80
(OAc).
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9.5.4 Peracetylierte ungesattigte 2,3-Didesoxygalactoside

2-Benzyloxy-5-isosorbidyloxy-4,6-di- O-acetyl-2,3-didesoxy-o.-D- threo-hex-2-

enopyranosid (6a)

CozHpg0g, 448.47 g-mol~!

214 mg (0.786 mmol) Tri-O-acetyl-D-galactal wurden mit- .
tels AAV-4 mit 198 mg (0.838 mmol) Isosorbidmonoalkyl- 2 N
ether glycosyliert. Ausbeute: 65 mg (0.14 mmol, 18 %) |
farbloser Flussigkeit. Laufmittel der Sdulenchromatographie:
PE/EE 1:1. R¢-Wert: 0.63.

ESI-MS: m/z= 471.16 (M + Na)*. NG 10
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 7.37 - 7.27

(m, 5H, HAr), 6.13 (dd, J = 10.1, 5.0 Hz, 1H, H3"), 6.09 (dd, J = 10.0, 2.7 Hz, 1H, H2"),
5.26 (d, J = 2.6 Hz, 1H, H1'), 4.00 (dd, J = 5.0, 2.5 Hz, 1H, H4'), 4.71 (dd, J = 4.6,
4.6 Hz, 1H, H4), 4.58 (d, J = 2.3 Hz, 2H, HT7), 4.55 (d, J = 4.3 Hz, 1H, H3), 4.37 — 4.2
(m, 2H, H5, H5'), 4.22 - 4.19 (m, 2H, H6'), 4.00 — 4.06 (m, 1H, H2), 4.02 (dd, J = 10.1,
2.0 Hz, 1H, H1a), 4.00 — 3.94 (m, 2H, H1b, H6a), 3.69 — 3.64 (m, 1H, H6b), 2.08 (s, 3H,
OAc), 2.07 (s, 3H, OAc).

BC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 170.69 (C=0), 170.46 (C=0), 137.73
(C8),130.28 (C2"), 128.66 (C10, C12), 128.04 (C11), 127.86 (C9, C13), 125.53 (C3'),
94.26 (C1'), 86.15 (C3), 83.77 (C2), 80.83 (C4), 78.69 (C5), 73.61 (C1), 71.69 (C7),
70.84 (C6), 67.29 (C5'), 63.05 (C6'), 62.86 (C4'), 20.95 (OAc), 20.92 (OAC).

11

2-Octyloxy-5-isosorbidyloxy-4,6-di- O-acetyl-2,3-didesoxy-o-D- threo-hex-2-
enopyranosid (6b)

CosH350g, 470.56 g-mol~*

220 mg (0.808 mmol) Tri-O-acetyl-D-galactal wurden mittels .
AAV-4 mit 198 mg (0.766 mmol) Isosorbidmonoalkylether gly- 2 {
cosyliert. Ausbeute: 113 mg (0.240 mmol, 31.3 %) farblo-
se, sirupose Fliissigkeit. Laufmittel der Sdulenchromatographie:
PE/EE 2:1. R¢-Wert: 0.39.

ESI-MS: m/z= 488.26 (M + NH,)", 493.24 (M + Na)™.
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IH-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 6.13 (ddd, J = 10.0, 5.5, 0.9 Hz, 1H, H3),
5.99 (dd, J = 10.0, 3.0 Hz, 1H, H2'), 5.17 (d, J = 2.8 Hz, 1H, H1'), 5.02 (dd, J = 5.5,
2.5 Hz, 1H, H4'), 4.65 (d, J = 4.2 Hz, 1H, H3), 4.63 (dd, J = 4.1, 4.1 Hz, 1H, H4), 4.38
~ 4.32 (m, 2H, H2, H5'), 4.29 - 4.18 (m, 2H, H6'), 4.01 — 3.96 (m, 3H, H1, H5), 3.96 —
3.91 (m, 1H, H6a), 3.66 (dt, J = 9.0, 6.8 Hz, 1H, H7a), 3.56 (dd, J = 8.2, 8.2 Hz, 1H,
H6b), 3.44 (dt, J = 9.0, 6.9 Hz, 1H, H7b), 2.09 (s, 3H, OAc), 2.08 (s, 3H, OAc), 1.66 —
1.53 (m, 2H, H8), 1.37 — 1.19 (m, 10H, H9 — H13), 0.87 (t, J = 7.0 Hz, 3H, H14).
13C.NMR (101 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 170.94 (C=0), 170.36 (C=0), 130.43
(C2'), 125.59 (C3'), 93.51 (C1'), 86.99 (C3), 82.65 (C2), 80.71 (C4), 80.42 (C5), 73.51
(C1), 71.16 (CT7), 69.91 (C6), 67.24 (C5'), 63.02 (C6'), 62.78 (C4'), 31.95 — 22.79 (C8 -
C13), 20.95 (OAc), 20.86 (OAc), 14.24 (C14).

2-Decyloxy-5-isosorbidyloxy-4,6-di- O-acetyl-2,3-didesoxy-o.-D- threo-hex-2-

enopyranosid (6c)

CosH4209, 498.61 g-mol~*

200 mg (0.735 mmol) Tri-O-acetyl-D-galactal wurden mit- ¢
tels AAV-4 mit 219mg (0.765 mmol) Isosorbidmonoalkyl- 2 N
ether glycosyliert. Abweichend zur Vorschrift wurde die Re-
aktion in MeCN bei 70 °C durchgefiihrt. Ausbeute: 67 mg
(0.13 mmol, 18 %) farblose, sirupose Fliissigkeit. Laufmittel
der Saulenchromatographie: PE/EE 3:2. Re-Wert: 0.62.
ESI-MS: m/z= 516.32 (M + NH,)*, 521.27 (M + Na)™.
IH-NMR (400 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 6.13 (dd, J = 10.0, 5.5 Hz, 1H, H3'), 5.99
(dd, J =10.0, 3.0 Hz, 1H, H2'), 5.17 (d, J = 2.8 Hz, 1H, H1'), 5.02 (dd, J = 5.5, 2.4 Hz,
1H, H4'), 4.65 (d, J = 4.1 Hz, 1H, H3), 4.63 (dd, J = 4.1, 4.1 Hz, 1H, H4), 4.37 - 4.33
(m, 2H, H2, H5"), 4.25 (dd, J = 11.5, 7.7 Hz, 1H, H6'a), 4.21 (dd, J = 11.5, 4.9 Hz, 1H,
H6'b), 4.01 — 3.96 (m, 3H, H1, H5), 3.96 — 3.91 (m, 1H, H6a), 3.66 (dt, J = 9.0, 6.9 Hz,
1H, H7a), 3.56 (dd, J = 8.3, 8.3 Hz, 1H, H6b), 3.44 (dt, J = 8.9, 6.9 Hz, 1H, H7b), 2.09
(s, 3H, OAc), 2.08 (s, 3H, OAc), 1.61 (p, J = 6.9 Hz, 2H, H8), 1.35 — 1.21 (m, 14H, H9
— H15), 0.88 (t, J = 7.0 Hz, 3H, H16).

BC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 170.85 (C=0), 170.49 (C=0), 130.42
(C2'), 125.59 (C3"), 93.51 (C1'), 86.98 (C3), 82.65 (C2), 80.70 (C4), 80.41 (C5), 73.51
(C1), 71.16 (C7), 69.90 (C6), 67.23 (C5'), 63.02 (C6'), 62.78 (C4'), 32.04 — 22.79 (C8 -
C15), 20.95 (OAc), 20.86 (OAc), 14.26 (C16).
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2-Dodecyloxy-5-isosorbidyloxy-4,6-di- O-acetyl-2,3-didesoxy-o.-D- threo-hex-2-
enopyranosid (6d)

CogHi609, 526.67 g-mol~!

172 mg (0.632 mmol) Tri-O-acetyl-D-galactal wurden mit- .
tels AAV-4 mit 257 mg (0.817 mmol) Isosorbidmonoalkyl- 2 N
ether glycosyliert. Abweichend zur Vorschrift wurde die Re- |
aktion in MeCN bei 70 °C durchgefiihrt. Ausbeute: 64 mg
(0.12 mmol, 19 %) farbloser Feststoff. Laufmittel der
Saulenchromatographie: PE/EE 3:2. Re-Wert: 0.60.

ESI-MS: m/z= 544.35 (M + NH,)", 549.30 (M + Na)™.
IH-NMR (400 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 6.13 (dd, J = 10.0, 5.5 Hz, 1H, H3'), 5.99
(dd, J = 10.1, 3.0 Hz, 1H, H2'), 5.17 (d, J = 2.6 Hz, 1H, H1'), 5.02 (dd, J = 5.5, 2.4 Hz,
1H, H4'), 4.65 (d, J = 4.0 Hz, 1H, H3), 4.63 (dd, J = 4.1, 4.1 Hz, 1H, H4), 4.37 — 4.32
(m, 2H, H2, H5"), 4.25 (dd, J = 11.5, 7.7 Hz, 1H, H6'a), 4.21 (dd, J = 11.5, 4.9 Hz, 1H,
H6'b), 4.01 — 3.96 (m, 3H, H1, H5), 3.93 (dd, J = 8.3, 6.9 Hz, 1H, H6a), 3.66 (dt, J =
8.9, 6.9 Hz, 1H, H7a), 3.56 (dd, J = 8.3, 8.3 Hz, 1H, H6b), 3.44 (dt, J = 8.9, 6.9 Hz, 1H,
H7b), 2.09 (s, 3H, OAc), 2.08 (s, 3H, OAc), 1.61 (p, J = 7.0 Hz, 2H, H8), 1.35 — 1.21
(m, 18H, H9 — H17), 0.88 (t, J = 7.0 Hz, 3H, H18).

BC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 170.86 (C=0), 170.49 (C=0), 130.42
(C2'), 125.59 (C3'), 93.51 (C1'), 86.97 (C3), 82.64 (C2), 80.70 (C4), 80.41 (C5), 73.51
(C1), 71.16 (C7), 69.90 (C6), 67.23 (C5'), 63.02 (C6'), 62.78 (C4'), 32.06 — 22.83 (C8 —
C17), 20.95 (OAc), 20.86 (OAc), 14.26 (C18).
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2-Tetradecyloxy-5-isosorbidyloxy-4,6-di- O-acetyl-2,3-didesoxy-o.-D- threo-hex-2-
enopyranosid (6e)

C3oHs009, 554.35 g-mol !

209 mg (0.768 mmol) Tri-O-acetyl-D-galactal wurden mittels e
AAV-4 mit 273 mg (0.797 mmol) Isosorbidmonoalkylether gly- 2 DY
cosyliert. Ausbeute: 36 mg (0.065 mmol, 8.5 %) farbloser Fest- C
stoff. Laufmittel: PE/EE 2:1 Re-Wert: 0.41.

ESI-MS: m/z= 572.38 (M + NHy)*, 577.34 (M + Na)™.
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 6.13 (ddd, J =
10.1, 5.4, 0.9 Hz, 1H, H3'), 5.99 (dd, J = 10.0, 3.0 Hz, 1H,
H2'), 5.17 (d, J = 2.9 Hz, 1H, H1'), 5.02 (dd, J = 5.5, 2.5 Hz, 1H, H4'), 4.65 (d, J =
4.2 Hz, 1H, H3), 4.63 (dd, J = 4.1, 4.1 Hz, 1H, H4), 4.37 — 4.33 (m, 2H, H2, H5'), 4.28
- 4.19 (m, 2H, H6"), 4.01 — 3.96 (m, 3H, H1, H5), 3.95 - 3.91 (m, 1H, H6a), 3.66 (dt, J
— 9.0, 6.8 Hz, 1H, H7a), 3.56 (dd, J = 8.2, 8.2 Hz, 1H, H6b), 3.4 (dt, J = 9.0, 6.9 Hz,
1H, H7b), 2.09 (s, 3H, OAc), 2.08 (s, 3H, OAc), 1.64 — 1.53 (m, 2H, H8), 1.33 - 1.22 (m,
10H, H9 — H19), 0.87 (t, J = 7.0 Hz, 3H, H20).

BC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 170.87 (C=0), 170.50 (C=0), 130.41
(C2"), 125.59 (C3'), 93.49 (C1'), 86.96 (C3), 82.63 (C2), 80.69 (C4), 80.39 (C5), 73.51
(C1), 71.16 (C7), 69.88 (C6), 67.21 (C5'), 63.02 (C6'), 62.77 (C4'), 31.07 — 22.84 (C8 —
C19), 20.96 (OAc), 20.87 (OAc), 14.27 (C20).

5-Benzyloxy-2-isosorbidyloxy-4,6-di- O-acetyl-2,3-didesoxy-o.-D- threo-hex-2-
enopyranosid (6f)

CozHpg0g, 448.47 g-mol~!

196 mg (0.720 mmol) Tri-O-acetyl-D-galactal wurden mit- ¢
tels AAV-4 mit 191 mg (0.808 mmol) Isosorbidmonobenzyl- 2 {
ether glycosyliert. Ausbeute: 24 mg (0.054 mmol, 7.5 %)
farblose sirupose Flissigkeit. Laufmittel: PE/EE 3:2 Rg-
Wert: 0.67. Umsatz der Reaktion zu Zielverbindungen:
22.5 % (siehe 5f)

ESI-MS: m/z= 471.16 (M + Na)™.

'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 7.38 — 7.27 (m, 5H, HAr), 6.13 (dd, J =
10.3, 5.1 Hz, 1H, H3"), 5.99 (dd, J = 10.0, 3.0 Hz, 1H, H2), 5.17 (d, J = 2.9 Hz, 1H,
H1'), 5.02 (dd, J = 5.5, 2.5 Hz, 1H, H4"), 4.76 (d, J = 11.9 Hz, 1H, H7a), 4.66 (dd, J
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= 4.2, 42 Hz, 1H, H4), 4.63 (d, J = 4.2 Hz, 1H, H3), 457 (d, J = 11.9 Hz, 1H, H7b),
4.36 — 4.31 (m, 2H, H2, H5'), 4.27 — 4.17 (m, 2H, H6'), 4.09 — 4.01 (m, 2H, H1a, H5),
3.99 (dd, J = 10.3, 3.5 Hz, 1H, H1b), 3.87 (dd, J = 8.7, 6.8 Hz, 1H, H6a), 3.60 (t, J =
8.4 Hz, 1H, H6b), 2.07 (s, 3H, OAc), 2.04 (s, 3H, OAc).

BC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 170.82 (C=0), 170.46 (C=0), 137.78
(C8), 130.38 (C2'), 128.62 (C10, C12), 128.10 (C9, C13), 128.08 (C11), 125.58 (C3'),
93.48 (C1'), 86.94 (C3), 82.57 (C2), 80.43 (C4), 79.43 (C5), 73.53 (C1), 72.54 (C7),
70.06 (C6), 67.22 (C5'), 63.00 (C6'), 62.75 (C4'), 20.91 (OAc), 20.79 (OAC).

9.5.5 Peracetylierte Glucoside
O-(2-(Octyloxy)-5-isosorbidyloxy)-2,3,4,6-tetra- O-acetyl-B-D-glucopyranosid (7a)

CogH44013, 588.65 g-mol~!

190 mg (0.487 mmol) Pentaacetyl-o-D-Glucose wurden mit-

tels AAV-6 mit 198 mg (0.766 mmol) Isosorbidmonoalkyl- o
ether glycosyliert. Ausbeute: 197 mg (0.335 mmol, 68.8 %)
farbloser Feststoff. Re-Wert: 0.26.

ESI-MS: m/z= 606.31 (M + NH,)*, 611.26 (M + Na)*,
1199.54 (2M + Na)*.

IH-NMR (400 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 5.21 (dd, J

= 9.4, 9.4 Hz, 1H, H3'), 5.12 — 5.06 (m, 2H, H2', H4'), 4.65 (d, J = 8.0 Hz, 1H, H1"),
458 (dd, J = 4.4, 4.4 Hz, 1H, H4), 4.45 (dd, J = 4.3, 0.7 Hz, 1H, H3), 4.30 — 4.23 (m,
2H, H5, H6'a), 4.13 (dd, J = 12.2, 2.6 Hz, 1H, H6'b), 3.94 — 3.88 (m, 3H, H1, H2), 3.85
(dd, J = 8.8, 6.4 Hz, 1H, H6a), 3.72 (ddd, J = 10.0 Hz, 5.2 Hz, 2.6 Hz, 1H, H5'), 3.59
(dd, J = 8.3, 8.3 Hz, 1H, H6b), 3.44 (dt, J = 6.7, 0.7 Hz, 2H, H7), 2.08 (s, 3H, OAc),
2.03 (s, 3H, OAc), 2.02 (s, 3H, OAc), 2.00 (s, 3H, OAc), 1.62 — 1.49 (m, 2H, H8), 1.33 -
1.22 (m, 10H, H9 — H13), 0.87 (t, J = 7.0 Hz, 3H, H14).

BC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 170.79 (C=0), 170.43 (C=0), 169.49
(C=0), 169.42 (C=0), 100.41 (C1'), 86.27 (C3), 84.48 (C2), 81.19 (C4), 79.33 (C5),
73.79 (C1), 72.90 (C3'), 72.33 (C5'), 70.78 (C4"), 70.04 (C7), 69.25 (C6), 68.59 (C2'),
62.25 (C6'), 31.95 — 22.78 (C8 — C13), 20.87 (OAc), 20.78 (OAc), 20.76 (OAc), 20.72
(OAc), 14.23 (C14).
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O-(2-(Decyloxy)-5-isosorbidyloxy)-2,3,4,6-tetra- O-acetyl-B-D-
glucopyranosid (7b)

Cs3oHg013, 616.70 g-mol~!

200 mg (0.512 mmol) Pentaacetyl-a-D-Glucose wurden mit-

tels AAV-6 mit 215 mg (0.751 mmol) Isosorbidmonoalkyl- — #©
ether glycosyliert. Ausbeute: 131 mg (0.212 mmol, 41.4 %)
farbloser Feststoff. Laufmittel der Sdulenchromatographie:
PE/EE 3:2. Re-Wert: 0.28.

ESI-MS: m/z= 634.35 (M + NH4)", 639.30 (M + Na)™,
1255.61 (2M + Na)™.

IH-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 5.21 (dd, J = 9.4, 9.4 Hz, 1H, H3'"), 5.12 -
5.06 (m, 2H, H2', H4'), 4.65 (d, J = 8.0 Hz, 1H, H1'), 458 (dd, J = 4.4, 4.4 Hz, 1H, H4),
4.45 (d, J = 4.3 Hz, 1H, H3), 4.30 — 4.23 (m, 2H, H5, H6'a), 4.14 (dd, J = 12.2, 2.5 Hz,
1H, H6'b), 3.94 — 3.88 (m, 3H, H1, H2), 3.85 (dd, J = 8.8, 6.4 Hz, 1H, H6a), 3.72 (ddd,
J =099 52 26 Hz, 1H, H5'), 3.59 (dd, J = 8.3, 8.3 Hz, 1H, H6b), 3.44 (t, J = 6.7 Hz,
2H, H7), 2.08 (s, 3H, OAc), 2.03 (s, 3H, OAc), 2.02 (s, 3H, OAc), 2.00 (s, 3H, OAc), 1.59
— 1.50 (m, 2H, H8), 1.33 — 1.21 (m, 14H, H9 — H15), 0.88 (t, J = 6.9 Hz, 3H, H14).
BC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 170.80 (C=0), 170.44 (C=0), 169.50
(C=0), 169.42 (C=0), 100.42 (C1'), 86.27 (C3), 84.48 (C2), 81.19 (C4), 79.34 (C5),
73.79 (C1), 72.90 (C3'), 72.33 (C5'), 70.79 (C4'), 70.05 (C7), 69.25 (C6), 68.59 (C2'),
62.24 (C6'), 32.03 — 22.82 (C8 — C15), 20.87 (OAc), 20.78 (OAc), 20.76 (OAc), 20.72
(OAc), 14.25 (C16).

O-(2-(Dodecyloxy)-5-isosorbidyloxy)-2,3,4,6-tetra- O-acetyl-B-D-
glucopyranosid (7c)

C3yHs52013, 644.76 g-mol~!

165 mg (0.423 mmol) Pentaacetyl-o-D-Glucose wurden mit- G
tels AAV-6 mit 160 mg (0.509 mmol) Isosorbidmonoalkyl- o
ether glycosyliert. Ausbeute: 121 mg (0.188 mmol, 44.4 %)

farbloser Feststoff. Re-Wert: 0.26.

ESI-MS: m/z= 662.38 (M + NH4)", 667.33 (M + Na)™,

1311.68 (2M + Na)*.

'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 5.21 (dd, J

= 9.3, 9.3 Hz, 1H, H3'), 5.14 — 5.03 (m, 2H, H2', H4'), 4.65 (d, J = 7.9 Hz, 1H, H1"),
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458 (dd, J = 4.4, 4.4 Hz, 1H, H4), 4.45 (d, J = 4.8 Hz, 1H, H3), 4.32 — 4.20 (m, 2H,
H5, H6'a), 4.13 (dd, J = 12.2, 2.5 Hz, 1H, H6'b), 3.95 — 3.88 (m, 3H, H1, H2), 3.85 (dd,
J = 8.9, 6.4 Hz, 1H, H6a), 3.72 (ddd, J = 9.9 Hz, 5.2 Hz, 2.6 Hz, 1H, H5'), 3.59 (dd, J
— 8.3, 8.3 Hz, 1H, H6b), 3.44 (t, J = 6.6 Hz, 2H, H7), 2.08 (s, 3H, OAc), 2.04 (s, 3H,
OAc), 2.02 (s, 3H, OAc), 2.00 (s, 3H, OAc), 1.61 — 1.55 (m, 2H, H8), 1.32 — 1.23 (m,
18H, H9 — H17), 0.88 (t, J = 6.7 Hz, 3H, H18).

BC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 170.81 (C=0), 170.45 (C=0), 169.50
(C=0), 169.43 (C=0), 100.41 (C1'), 86.25 (C3), 84.45 (C2), 81.18 (C4), 79.34 (C5),
73.79 (C1), 72.88 (C3'), 72.31 (C5'), 70.76 (C4'), 70.05 (C7), 69.24 (C6), 68.56 (C2),
62.23 (C6'), 32.06 — 22.83 (C8 — C17), 20.88 (OAc), 20.79 (OAc), 20.77 (OAc), 20.73
(OAc), 14.27 (C18).

O-(2-(Tetradecyloxy)-5-isosorbidyloxy)-2,3,4,6-tetra- O-acetyl-B-D-
glucopyranosid (7d)

CaaHs6013, 672.81 g-mol~!

200 mg (0.512 mmol) Pentaacetyl-a-D-Glucose wurden mit-

tels AAV-6 mit 172 mg (0.502 mmol) Isosorbidmonoalkyl- o
ether glycosyliert. Ausbeute: 69 mg (0.10 mmol, 20 %) farb-

loser Feststoff. Rs-Wert: 0.26.

ESI-MS: m/z= 690.40 (M + NH4)", 695.34 (M + Na)™,
1367.72 (2M + Na)*.

'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 5.21 (dd, J

= 9.4, 9.4 Hz, 1H, H3'), 5.14 — 5.04 (m, 2H, H2', H4"), 4.66 (d, J = 8.0 Hz, 1H, H1"),
458 (dd, J = 4.4, 4.4 Hz, 1H, H4), 4.45 (d, J = 4.3 Hz, 1H, H3), 4.31 - 4.23 (m, 2H,
H5, H6'a), 4.13 (dd, J = 12.3, 2.6 Hz, 1H, H6'b), 3.95 — 3.88 (m, 3H, H1, H2), 3.85 (dd,
J =89, 6.4 Hz, 1H, H6a), 3.72 (ddd, J = 9.9 Hz, 5.2 Hz, 2.6 Hz, 1H, H5'), 3.59 (dd, J
= 8.2, 8.2 Hz, 1H, H6b), 3.44 (t, J = 6.7 Hz, 2H, HT7), 2.08 (s, 3H, OAc), 2.04 (s, 3H,
OAc), 2.02 (s, 3H, OAc), 2.01 (s, 3H, OAc), 1.55 (s, 2H, H8), 1.33 — 1.22 (m, 22H, H9 —
H19), 0.88 (t, J = 6.7 Hz, 3H, H20).

13C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 100.40 (C1'), 86.21 (C3), 84.42 (C2), 81.18
(C4), 79.35 (C5), 73.77 (C1), 72.85 (C3'), 72.28 (C5'), 70.73 (C4'), 70.05 (C7), 69.25
(C6), 68.53 (C2'), 62.21 (C6'), 32.06 — 22.84 (C8 — C19), 20.89 (OAc), 20.79 (OAc),
20.78 (OAc), 20.74 (OAc), 14.27 (C20).
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O-(2-(Hexadecyloxy)-5-isosorbidyloxy)-2,3,4,6-tetra- O-acetyl-B-D-
glucopyranosid (7e)

CssHegoO13, 700.86 g-mol~!

205 mg (0.525 mmol) Pentaacetyl-a-D-Glucose wurden mit-

tels AAV-6 mit 280 mg (0.756 mmol) Isosorbidmonoalkyl- — #o
ether glycosyliert. Ausbeute: 107 mg (0.153 mmol, 29.1 %)
farbloser Feststoff. Laufmittel der Sdulenchromatographie:
PE/EE 1:1. Re-Wert: 0.4.

ESI-MS: m/z= 718.44 (M + NH4)", 723.39 (M + Na)™,
1423.80 (2M + Na)*.

'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 5.21 (dd, J = 9.4, 9.4 Hz, 1H, H3’), 5.12
- 5.06 (m, 2H, H2', H4"), 4.65 (d, J = 8.0 Hz, 1H, H1"), 4.58 (dd, J = 4.4, 4.4 Hz, 1H,
Ha4), 4.45 (d, J = 4.2 Hz, 1H, H3), 4.30 — 4.23 (m, 2H, H5, H6'a), 4.14 (dd, J = 12.2,
2.5 Hz, 1H, H6'b), 3.94 — 3.89 (m, 3H, H1, H2), 3.85 (dd, J = 8.8, 6.4 Hz, 1H, H6a),
3.72 (ddd, J = 10.0 Hz, 5.2 Hz, 2.6 Hz, 1H, H5'), 3.59 (dd, J = 8.4, 8.4 Hz, 1H, H6b),
3.44 (t, J = 6.8 Hz, 2H, H7), 2.08 (s, 3H, OAc), 2.04 (s, 3H, OAc), 2.02 (s, 3H, OAc),
2.00 (s, 3H, OAc), 1.57 — 1.51 (m, 2H, H8), 1.31 - 1.23 (m, 26H, H9 — H21), 0.88 (t, J
— 7.0 Hz, 3H, H22).

13C.NMR (101 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 170.80 (C=0), 170.44 (C=0), 169.50
(C=0), 169.42 (C=0), 100.41 (C1'), 86.27 (C3), 84.48 (C2), 81.19 (C4), 79.34 (C5),
73.79 (C1), 72.89 (C3'), 72.32 (C5'), 70.77 (C4'), 70.06 (C7), 69.25 (C6), 68.58 (C2'),
62.24 (C6'), 32.07 — 22.84 (C8 — C21), 20.86 (OAc), 20.79 (OAc), 20.77 (OAc), 20.73
(OAc), 14.27 (C22).

O-(2-(Benzyloxy)-5-isosorbidyloxy)-2,3,4,6-tetra- O-acetyl-B-D-
glucopyranosid (7f)

Cy7H34013, 566.56 g-mol~!

198 mg (0.507 mmol) Pentaacetyl-o-D-Glucose wurden
mittels AAV-6 mit 198 mg (0.770 mmol) Isosorbid- — A°
monobenzylether glycosyliert. Sdulenchromatographische
Trennung mittels Flashchromatographie (PE — EE

30 %) ergab eine Ausbeute von 119 mg (0.210 mmol,

41.4 %) eines farblosen Feststoffes. Re-Wert: 0.39 T
(PE/EE 1:1).
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ESI-MS: m/z= 584.23 (M + NH4)", 589.19 (M + Na)™, 1155.38 (2M + Na)™.
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 7.37 — 7.27 (m, 5H, HAr), 5.21 (dd, J =
9.4, 9.4 Hz, 1H, H3"), 5.00 (dd, J = 9.4, 8.0 Hz, 1H, H2’), 5.09 (dd, J = 9.6, 9.6 Hz, 1H,
H3'), 4.65 (d, J = 8.0 Hz, 1H, H1'), 4.65 (dd, J = 4.4, 4.4 Hz, 1H, H4), 4.55 (s, 2H, H7),
453 (d, J = 4.3 Hz, 1H, H3), 4.31 — 4.25 (m, 1H, H5), 4.26 (dd, J = 12.2, 5.3 Hz, 1H,
H6'a), 4.14 (dd, J = 12.3, 2.6 Hz, 1H, H6'b), 4.05 — 3.99 (m, 2H, H1a, H2), 3.94 (dd, J
— 10.0, 4.1 Hz, 1H, H1b), 3.85 (dd, J = 8.9, 6.4 Hz, 1H, H6a), 3.72 (ddd, J = 10.0 Hz,
5.3 Hz, 2.7 Hz, 1H, H5'), 3.59 (dd, J = 8.5, 8.5 Hz, 1H, H6b), 2.06 (s, 3H, OAc), 2.03 (s,
3H, OAc), 2.02 (s, 3H, OAc), 2.00 (s, 3H, OAc).

BC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 170.81 (C=0), 170.44 (C=0), 169.51
(C=0), 169.43 (C=0), 137.73 (C8), 128.64 (C10, C12), 128.02 (C11), 127.86 (C9, C13),
100.44 (C1'), 86.25 (C3), 83.88 (C2), 81.30 (C4), 79.35 (C5), 73.69 (C1), 72.88 (C3'),
7233 (C5'), 71.66 (C7), 70.79 (C4'), 69.20 (C6), 68.58 (C2'), 62.23 (C6'), 20.86 (OAC),
20.78 (OAc), 20.76 (OAc), 20.73 (OAc).

9.5.6 Peracetylierte Galactoside

O-(2-(Octyloxy)-5-isosorbidyloxy)-2,3,4,6-tetra- O-acetyl-B-D-
galactopyranosid (8a)

CogH44013, 588.65 g-mol~!

200 mg (0.512 mmol) Pentaacetyl-a-D-Galactose wurden
mittels AAV-6 mit 208 mg (0.805 mmol) Isosorbidmono- o
alkylether glycosyliert. Ausbeute: 142 mg (0.241 mmol,
47.1 %) farblose, sirupose Fliissigkeit. Re-Wert: 0.13.
ESI-MS: m/z= 606.31 (M + NH,)*, 611.27 (M + Na)™.
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 5.38 (dd, J
= 3.4, 1.0 Hz, 1H, H4'), 5.31 (dd, J = 10.4, 8.1 Hz, 1H,
H2'), 5.02 (dd, J = 10.4, 3.4 Hz, 1H, H3'), 4.61 (d, J = 8.0 Hz, 1H, H1'), 4.59 (dd, J =
4.4, 4.4 Hz, 1H, H4), 4.45 (dd, J = 4.3, 0.9 Hz, 1H, H3), 4.30 (ddd, J = 7.6, 6.3, 4.7 Hz,
1H, H5), 4.19 (dd, J = 11.2, 6.6 Hz, 1H, H6'a), 4.12 (dd, J = 11.3, 6.8 Hz, 1H, H6'b),
3.96 — 3.88 (m, 4H, H1, H2, H5'), 3.84 (dd, J = 8.8, 6.3 Hz, 1H, H6a), 3.60 (dd, J = 8.7,
7.8 Hz, 1H, H6b), 3.45 (t, J = 6.7 Hz, 2H, H7), 2.15 (s, 3H, OAc), 2.05 (s, 3H, OAc),
2.04 (s, 3H, OAc), 1.98 (s, 3H, OAc), 1.63 — 1.50 (m, 2H, H8), 1.30 — 1.19 (m, 10H, H9
- H13), 0.88 (t, J = 7.0 Hz, 3H, H14).
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BBC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 170.56 (C=0), 170.42 (C=0), 170.30
(C=0), 169.57 (C=0), 100.89 (C1'), 86.19 (C3), 84.44 (C2), 81.26 (C4), 79.17 (C5),
73.85 (C1), 71.27 (C5'), 71.07 (C3'), 70.03 (C7), 69.34 (C6), 68.18 (C2'), 67.06 (C4"),
61.43 (C6'), 31.95 — 22.79 (C8 — C13), 20.87 (OAc), 20.85 (OAc), 20.81 (OAc), 20.73
(OAc), 14.23 (C14).

O-(2-(Decyloxy)-5-isosorbidyloxy)-2,3,4,6-tetra- O-acetyl-B-D-
galactopyranosid (8b)

CsaoHg013, 616.70 g-mol~!

200 mg (0.512 mmol) Pentaacetyl-a-D-Galactose wurden
mittels AAV-6 mit 180 mg (0.628 mmol) Isosorbidmonoalkyl-
ether glycosyliert. Ausbeute: 182 mg (0.295 mmol, 57.6 %)
farblose, sirupose Fliissigkeit. Re-Wert: 0.13.

ESI-MS: m/z= 634.35 (M + NH.)", 639.30 (M + Na)*,
1255.61 (2M + Na)*.

IH-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 5.38 (dd, J = 3.5, 1.0 Hz, 1H, H4"), 5.31
(dd, J = 10.4, 8.1 Hz, 1H, H2'), 5.02 (dd, J = 10.4, 3.4 Hz, 1H, H3'), 4.60 (d, J = 8.1 Hz,
1H, H1'), 459 (dd, J = 4.5, 4.5 Hz, 1H, H4), 4.45 (dd, J = 4.3, 0.9 Hz, 1H, H3), 4.30
(ddd, J = 7.6, 6.3, 5.3 Hz, 1H, H5), 4.19 (dd, J = 11.3, 6.6 Hz, 1H, H6'a), 4.12 (dd, J
= 11.3, 6.8 Hz, 1H, H6'b), 3.95 — 3.88 (m, 4H, H1, H2, H5'), 3.84 (dd, J = 8.9, 6.3 Hz,
1H, H6a), 3.60 (dd, J = 8.7, 7.8 Hz, 1H, H6b), 3.45 (t, J = 6.7 Hz, 2H, H7), 2.15 (s, 3H,
OAc), 2.05 (s, 3H, OAc), 2.04 (s, 3H, OAc), 1.98 (s, 3H, OAc), 1.61 — 1.50 (m, 2H, H8),
1.34 - 1.21 (m, 14H, H9 — H15), 0.88 (t, J = 6.9 Hz, 3H, H16).

BBC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 170.58 (C=0), 170.44 (C=0), 170.32
(C=0), 169.58 (C=0), 100.88 (C1'), 86.17 (C3), 84.42 (C2), 81.25 (C4), 79.18 (C5),
73.85 (C1), 71.24 (C5'), 71.05 (C3'), 70.04 (C7), 69.34 (C6), 68.15 (C2'), 67.04 (C4"),
61.42 (C6'), 32.04 — 22.83 (C8 — C15), 20.89 (OAc), 20.88 (OAc), 20.87 (OAc), 20.83
(OAc), 14.26 (C16).
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O-(2-(Dodecyloxy)-5-isosorbidyloxy)-2,3,4,6-tetra- O-acetyl-B-D-
galactopyranosid (8c)

C3oHg2013, 644.76 g-mol~!

180 mg (0.461 mmol) Pentaacetyl-o-D-Galactose wurden
mittels AAV-6 mit 183 mg (0.582 mmol) Isosorbidmono- o
alkylether glycosyliert. Ausbeute: 143 mg (0.222 mmol,
48.2 %) farblose, sirupose Flissigkeit. Laufmittel der
Séaulenchromatographie: PE/EE 3:2. Re-Wert: 0.46.

ESI-MS: m/z= 662.37 (M + NH,4)*, 667.33 (M + Na)™,
1311.66 (2M + Na)™.

'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 5.38 (dd, J = 3.4, 0.9 Hz, 1H, H4"), 5.31
(dd, J = 10.4, 8.1 Hz, 1H, H2'), 5.02 (dd, J = 10.4, 3.4 Hz, 1H, H3'), 4.60 (d, J = 8.1 Hz,
1H, H1'), 459 (dd, J = 4.4, 4.4 Hz, 1H, H4), 4.45 (dd, J = 4.3, 0.9 Hz, 1H, H3), 4.30
(ddd, J = 7.6, 6.3, 4.7 Hz, 1H, H5), 4.19 (dd, J = 11.3, 6.6 Hz, 1H, H6'a), 4.12 (dd, J
= 11.3, 6.8 Hz, 1H, H6'b), 3.95 - 3.88 (m, 4H, H1, H2, H5'), 3.84 (dd, J = 8.8, 6.3 Hz,
1H, H6a), 3.60 (dd, J = 8.8, 8.0 Hz, 1H, H6b), 3.45 (t, J = 6.7 Hz, 2H, H7), 2.15 (s, 3H,
OAc), 2.05 (s, 3H, OAc), 2.04 (s, 3H, OAc), 1.98 (s, 3H, OAc), 1.60 — 1.50 (m, 2H, H8),
1.32 - 1.22 (m, 18H, H9 — H17), 0.887 (t, J = 6.9 Hz, 3H, H18).

13C_NMR (101 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 170.56 (C=0), 170.43 (C=0), 170.31
(C=0), 169.58 (C=0), 100.88 (C1'), 86.19 (C3), 84.43 (C2), 81.25 (C4), 79.17 (C5),
73.85 (C1), 71.26 (C5'), 71.06 (C3'), 70.04 (C7), 69.34 (C6), 68.18 (C2'), 67.06 (C4'),
61.43 (C6'), 32.04 — 22.83 (C8 — C17), 20.88 (OAc), 20.85 (OAc), 20.81 (OAc), 20.73
(OAc), 14.26 (C18).

O-(2-(Tetradecyloxy)-5-isosorbidyloxy)-2,3,4,6-tetra- O-acetyl-B-D-
galactopyranosid (8d)

CasHs6013, 672.81 g-mol~!

200 mg (0.512 mmol) Pentaacetyl-a-D-Galactose wurden P
mittels AAV-6 mit 202 mg (0.590 mmol) Isosorbidmonoalkyl- - 52
ether glycosyliert. Ausbeute: 148 mg (0.220 mmol, 43.0 %) 3
farblose, sirupose Flissigkeit. Rs-Wert: 0.40.

ESI-MS: m/z= 690.40 (M + NH,4)*, 695.36 (M + Na)™,

1367.72 (2M + Na)™*.

'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 5.38 (dd, J = 3.4, 0.9 Hz, 1H, H4"), 5.31
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(dd, J = 10.4, 8.1 Hz, 1H, H2'), 5.02 (dd, J — 10.4, 3.4 Hz, 1H, H3"), 459 (d, J = 7.8 Hz,
1H, H1'), 4.50 (dd, J — 45, 4.5 Hz, 1H, H4), 4.45 (d, J — 4.3 Hz, 1H, H3), 4.30 (ddd, J
— 7.6, 6.4, 4.7 Hz, 1H, H5), 4.19 (dd, J = 113, 6.6 Hz, 1H, H6'a), 4.12 (dd, J = 113,
6.8 Hz, 1H, H6'b), 3.95 — 3.88 (m, 4H, H1, H2, H5"), 3.84 (dd, J = 8.6, 6.3 Hz, 1H, H6a),
3.60 (dd, J — 8.9, 7.7 Hz, 1H, H6b), 3.45 (t, J — 6.7 Hz, 2H, H7), 2.15 (s, 3H, OAc),
2.05 (s, 3H, OAc), 2.04 (s, 3H, OAc), 1.98 (s, 3H, OAc), 1.50 — 1.51 (m, 2H, H8), 1.33 -
1.23 (m, 22H, H9 — H19), 0.88 (t, J = 6.9 Hz, 3H, H20).

BC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 170.55 (C=0), 170.42 (C=0), 170.30
(C=0), 169.57 (C=0), 100.89 (C1'), 86.20 (C3), 84.45 (C2), 81.26 (C4), 79.17 (C5),
73.85 (C1), 71.27 (C5'), 71.07 (C3'), 70.05 (C7), 69.34 (C6), 68.20 (C2'), 67.07 (C4'),
61.43 (C6'), 32.07 — 22.83 (C8 — C19), 20.87 (OAc), 20.84 (OAc), 20.81 (OAc), 20.72
(OAc), 14.26 (C20).

O-(2-(Benzyloxy)-5-isosorbidyloxy)-2,3,4,6-tetra- O-acetyl-B-D-
galactopyranosid (8e)

Cy7H34013, 566.56 g-mol~!

201 mg (0.507 mmol) Pentaacetyl-o-D-Galactose wur-
den mittels AAV-6 mit 180 mg (0.770 mmol) Isosorbid-
monobenzylether glycosyliert. Sdulenchromatographische
Trennung mittels Flashchromatographie (PE — EE
30 %) ergab eine Ausbeute von 81 mg (0.14 mmol, 28 %)
eines farblosen Feststoffes. R¢-Wert: 0.06 (PE/EE 2:1). T e
ESI-MS: m/z= 584.23 (M + NH,)*, 589.18 (M + Na)*,

1155.37 (2M + Na)*.

IH-NMR (400 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 7.37 — 7.27 (m, 5H, HAr), 5.38 (dd, J =
3.4, 1.2 Hz, 1H, H4'), 5.18 (dd, J = 10.4, 8.1 Hz, 1H, H2"), 5.02 (dd, J = 10.4, 3.4 Hz,
1H, H3'), 4.64 (dd, J = 4.4, 4.4 Hz, 1H, H4), 4.60 (d, J = 8.1 Hz, 1H, H1'), 4.56 (s, 2H,
H7), 4.53 (d, J = 4.2 Hz, 1H, H3), 4.31 (ddd, J = 7.7, 6.4, 4.5 Hz, 1H, H5), 4.19 (dd,
J =113, 6.6 Hz, 1H, H6'a), 4.12 (dd, J = 11.5, 6.6 Hz, 1H, H6'b), 4.05 — 4.00 (m, 2H,
Hla, H2), 3.96 (dd, J = 10.4, 4.4 Hz, 1H, H1b), 3.90 (dt, J = 6.7, 1.0 Hz, 1H, H5'), 3.85
(dd, J = 8.8, 6.3 Hz, 1H, H6a), 3.60 (dd, J = 8.9, 7.7 Hz, 1H, H6b), 2.15 (s, 3H, OAc),
2.04 (s, 3H, OAc), 2.03 (s, 3H, OAc), 1.98 (s, 3H, OAc).
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BBC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 170.56 (C=0), 170.42 (C=0), 170.30
(C=0), 169.56 (C=0), 137.70 (C8), 128.63 (C10, C12), 128.01 (C11), 127.86 (C9, C13),
100.89 (C1"), 86.15 (C3), 83.83 (C2), 81.34 (C4), 79.15 (C5), 73.76 (C1), 71.63 (CT7),
71.26 (C5), 71.04 (C3'), 69.39 (C6), 68.14 (C2'), 67.04 (C4'), 61.43 (C6'), 20.87 (OAC),
20.81 (OAc), 20.74 (OAc).

O-(5-(Octyloxy)-2-isosorbidyloxy)-2,3,4,6-tetra- O-acetyl-B-D-
galactopyranosid (8f)

CogH44013, 588.65 g-mol~!

201 mg (0.515 mmol) Pentaacetyl-a-D-Galactose wurden g
mittels AAV-6 mit 205 mg (0.793 mmol) Isosorbidmonoalkyl- o 52
ether glycosyliert. Ausbeute: 66 mg (11 mmol, 22 %) farblose, 3
sirupose Fliissigkeit. Rs-Wert: 0.42.

ESI-MS: m/z= 606.31 (M + NH,)", 611.27 (M + Na)*,

627.25 (M + K)*.

'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 5.38 (dd, J = 3.4, 0.8 Hz, 1H, H4"), 5.18
(dd, J = 10.4, 8.0 Hz, 1H, H2’), 5.00 (dd, J = 10.4, 3.4 Hz, 1H, H3'), 4.59 (d, J = 7.9 Hz,
1H, H1'), 4.56 (dd, J = 4.3, 4.3 Hz, 1H, H4), 4.43 (d, J = 4.2 Hz, 1H, H3), 4.28 (t, J
— 3.0 Hz, 1H, H5), 4.13 (dd, J = 6.6, 3.9 Hz, 2H, H6'), 4.05 (dd, J = 10.3, 4.3 Hz, 1H,
H1a), 4.01 (dd, J = 10.3, 2.6 Hz, 1H, H1b), 3.98 — 3.89 (m, 3H, H5, H5', H6a), 3.66 (dt,
J =89, 6.8 Hz, 1H, H7a), 3.59 (dd, J = 7.8, 7.8 Hz, 1H, H6b), 3.43 (dt, J = 9.0, 6.9 Hz,
1H, H7b), 2.15 (s, 3H, OAc), 2.05 (s, 3H, OAc), 2.05 (s, 3H, OAc), 1.98 (s, 3H, OAc),
1.56 (s, 2H, H8), 1.33 - 1.23 (m, 14H, H9 — H13), 0.88 (t, J = 6.9 Hz, 3H, H14).
BC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 170.53 (C=0), 170.38 (C=0), 170.26
(C=0), 169.37 (C=0), 101.01 (C1'), 87.00 (C3), 84.49 (C2), 80.28 (C4, C5), 74.24 (C1),
71.21 (C7), 71.08 (C5'), 70.99 (C3'), 70.04 (C6), 68.93 (C2'), 67.14 (C4'), 61.54 (C6),
31.95 — 22.79 (C8 — C13), 20.90 (OAc), 20.81 (OAc), 20.71 (OAc), 14.23 (C14).
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O-(5-(Decyloxy)-2-isosorbidyloxy)-2,3,4,6-tetra- O-acetyl-B-D-
galactopyranosid (8g)

C30H48013, 616.70 g~mo|_1
200 mg (0.515 mmol) Pentaacetyl-a-D-Galactose wurden P
mittels AAV-6 mit 204 mg (0.712 mmol) Isosorbidmonoalkyl- a0

«

ether glycosyliert. Ausbeute: 71 mg (12 mmol, 24 %) farblose,
sirupose Flissigkeit. Re-Wert: 0.26.
ESI-MS: m/z= 634.35 (M + NH4)*, 639.30 (M + Na)™.
IH-NMR (400 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 5.38 (dd, J =
3.5, 1.0 Hz, 1H, H4'), 5.18 (dd, J = 10.4, 8.0 Hz, 1H, H2), 5.00 (dd, J = 10.4, 3.4 Hz,
1H, H3"), 459 (d, J = 7.9 Hz, 1H, H1'), 4.56 (dd, J = 4.3. 43 Hz, 1H, H4), 443 (d, J =
3.9 Hz, 1H, H3), 4.28 (t, J = 3.0 Hz, 1H, H2), 4.13 (dd, J = 6.6, 2.4 Hz, 2H, H6'), 4.05
(dd, J = 10.3, 4.3 Hz, 1H, H1a), 4.01 (dd, J = 11.0, 3.4 Hz, 1H, H1b), 3.98 — 3.88 (m,
3H, H5, H5', H6a), 3.66 (dt, J = 9.0, 6.8 Hz, 1H, H7a), 3.59 (dd, J = 7.6, 7.6 Hz, 1H,
H6b), 3.43 (dt, J = 9.0, 6.9 Hz, 1H, H7b), 2.15 (s, 3H, OAc), 2.05 (s, 3H, OAc), 2.05 (s,
3H, OAc), 1.98 (s, 3H, OAc), 1.56 (s, 2H, H8), 1.32 — 1.20 (m, 14H, H9 — H15), 0.88 (t,
= 6.9 Hz, 3H, H16).
BC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 170.54 (C=0), 170.39 (C=0), 170.27
(C=0), 169.37 (C=0), 101.01 (C1'), 87.00 (C3), 84.49 (C2), 80.28 — 80.26 (C4, C5),
74.24 (C1), 71.22 (C7), 71.08 (C5'), 70.99 (C3'), 70.03 (C6), 68.92 (C2'), 67.13 (C4"),
61.54 (C6'), 32.04 — 22.82 (C8 — C15), 20.90 (OAc), 20.81 (OAc), 20.71 (OAc), 14.26
(C16).

O-(5-(Dodecyloxy)-2-isosorbidyloxy)-2,3,4,6-tetra- O-acetyl-B-D-
galactopyranosid (8h)

C3yHs52013, 644.76 g-mol~!

131 mg (0.336 mmol) Pentaacetyl-o-D-Galactose wurden T
mittels AAV-6 mit 125 mg (0.397 mmol) Isosorbidmonoalkyl- o 52
ether glycosyliert. Ausbeute: 114 mg (0.177 mmol, 52.7 %) 3
farblose, sirupose Fliissigkeit. Re-Wert: 0.13.

ESI-MS: m/z= 662.38 (M + NH,4)*, 667.33 (M + Na)™,

1311.67 (2M + Na)*.

'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 5.38 (dd, J = 3.4, 0.9 Hz, 1H, H4"), 5.18
(dd, J = 10.4, 8.0 Hz, 1H, H2'), 5.00 (dd, J = 10.4, 3.4 Hz, 1H, H3'), 4.59 (d, J = 8.0 Hz,
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1H, H1'), 4.56 (dd, J = 4.3, 4.3 Hz, 1H, H4), 4.43 (d, J = 4.3 Hz, 1H, H3), 4.28 (t, J
= 2.9 Hz, 1H, H2), 4.13 (dd, J = 11.3, 6.8 Hz, 1H, H6'a), 4.12 (dd, J = 11.0, 6.4 Hz,
1H, H6'b), 4.05 (dd, J = 10.3, 4.3 Hz, 1H, Hla), 4.01 (dd, J = 10.3, 2.7 Hz, 1H, H1b),
3.98 — 3.86 (m, 3H, H5, H5‘, H6a), 3.66 (dt, J = 9.0, 6.8 Hz, 1H, H7a), 3.59 (dd, J =
7.8, 7.8 Hz, 1H, H6b), 3.43 (dt, J = 9.0, 6.9 Hz, 1H, H7b), 2.15 (s, 3H, OAc), 2.05 (s,
3H, OAc), 2.05 (s, 3H, OAc), 1.98 (s, 3H, OAc), 1.62 — 1.56 (m, 2H, H8), 1.32 = 1.21 (m,
18H, H9 — H17), 0.88 (t, J = 7.0 Hz, 3H, H18).

13C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 170.53 (C=0), 170.39 (C=0), 170.26
(C=0), 169.37 (C=0), 101.01 (C1'), 87.00 (C3), 84.49 (C2), 80.28 — 80.26 (C4, C5), 74.24
(C1), 71.22 (C7), 71.07 (C5'), 70.98 (C3'), 70.02 (C6), 68.92 (C2'), 67.12 (C4'), 61.54
(C6'), 32.06 — 22.83 (C8 — C17), 20.90 (OAc), 20.81 (OAc), 20.71 (OAc), 14.26 (C18).

O-(5-(Tetradecyloxy)-2-isosorbidyloxy)-2,3,4,6-tetra- O-acetyl-B-D-
galactopyranosid (8i)

CaaHs6013, 672.81 g-mol~!

201 mg (0.515 mmol) Pentaacetyl-a-D-Galactose wurden g
mittels AAV-6 mit 202 mg (0.590 mmol) Isosorbidmono- o
alkylether glycosyliert. Ausbeute: 132 mg (0.196 mmol,

38.1 %) farblose, sirupose Flissigkeit. Laufmittel der
Séulenchromatographie: PE/EE 3:2. Re-Wert: 0.69.

ESI-MS: m/z= 690.41 (M + NH,)*, 695.37 (M + Na)™.

'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 5.37 (dd, J = 3.5, 1.0 Hz, 1H, H4"), 5.18
(dd, J =10.4, 7.9 Hz, 1H, H2"), 5.00 (dd, J = 10.4, 3.4 Hz, 1H, H3'), 4.59 (d, J = 7.9 Hz,
1H, H1'), 4.56 (dd, J = 4.3, 4.3 Hz, 1H, H4), 4.43 (d, J = 4.3 Hz, 1H, H3), 4.28 (t, J =
3.0 Hz, 1H, H5), 4.14 (dd, J = 11.3, 6.8 Hz, 1H, H6'a), 4.12 (dd, J = 11.3, 6.3 Hz, 1H,
H6'b), 4.05 (dd, J = 10.3, 4.3 Hz, 1H, H1a), 4.00 (dd, J = 10.4, 2.8 Hz, 1H, H1b), 3.97
— 3j.88 (m, 3H, H5, H5', H6a), 3.66 (dt, J = 9.0, 6.8 Hz, 1H, H7a), 3.59 (dd, J = 7.6,
7.6 Hz, 1H, H6b), 3.43 (dt, J = 9.0, 6.9 Hz, 1H, H7b), 2.15 (s, 3H, OAc), 2.05 (s, 3H,
OAc), 2.05 (s, 3H, OAc), 1.98 (s, 3H, OAc), 1.58 (s, 2H, H8), 1.34 — 1.22 (m, 22H, H9 -
H19), 0.88 (t, J = 6.9 Hz, 3H, H20).
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BC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 170.54 (C=0), 170.39 (C=0), 170.27
(C=0), 169.37 (C=0), 101.00 (C1'), 86.99 (C3), 84.48 (C2), 80.27 — 80.26 (C4, C5),
74.24 (C1), 71.22 (C7), 71.07 (C5'), 70.98 (C3'), 70.02 (C6), 68.92 (C2"), 67.13 (C4),
61.54 (C6'), 32.07 — 22.83 (C8 — C19), 20.90 (OAc), 20.81 (OAc), 20.80 (OAc), 20.71
(OAc), 14.26 (C20).

O-(5-(Benzyloxy)-2-isosorbidyloxy)-2,3,4,6-tetra- O-acetyl-B-D-
galactopyranosid (8j)

Cy7H34013, 566.56 g-mol~!

200 mg (0.512 mmol) Pentaacetyl-a-D-Galactose wurden "
mittels AAV-6 mit 160 mg (0.677 mmol) Isosorbidmono- 0N
benzylether glycosyliert. Ausbeute: 90 mg (16 mmol,

31 %) farblose, sirupdse Flissigkeit. Laufmittel der
Saulenchromatographie: PE/EE 3:2. Re-Wert: 0.25.

ESI-MS: m/z= 584.23 (M + NH,)*, 589.19 (M + Na)™. T s
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 7.38 — 7.27 (m, 5H, HAr), 5.38 (dd, J =
3.4, 0.8 Hz, 1H, H4'), 5.18 (dd, J = 10.4, 8.0 Hz, 1H, H2'), 5.00 (dd, J = 10.4, 3.4 Hz,
1H, H3'), 4.76 (d, J = 11.8 Hz, 1H, H7a), 4.59 (dd, J = 4.4, 4.4 Hz, 1H, H4), 4.58 (d, J
= 7.9 Hz, 1H, H1'), 455 (d, J = 11.8 Hz, 1H, H7b), 4.41 (dd, J = 4.4, 0.9 Hz, 1H, H3),
429 (t, J = 2.9 Hz, 1H, H2), 4.17 - 4.10 (m, 2H, H6'), 4.07 — 4.01 (m, 3H, H1, H5), 3.90
(dt, J = 6.8, 1.0 Hz, 1H, H5'), 3.85 (dd, J = 8.8, 6.7 Hz, 1H, H6a), 3.64 (dd, J = 8.3,
8.3 Hz, 1H, H6b), 2.15 (s, 3H, OAc), 2.05 (s, 3H, OAc), 2.04 (s, 3H, OAc), 1.98 (s, 3H,
OAc).

BC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 170.53 (C=0), 170.38 (C=0), 170.26
(C=0), 169.36 (C=0), 137.80 (C8), 128.64 (C10, C12), 128.14 (C9, C13), 128.11 (C11),
101.02 (C1'), 86.98 (C3), 84.44 (C2), 80.34 (C4), 79.08 (C5), 74.30 (C1), 72.62 (C7),
71.09 (C5'), 70.98 (C3'), 70.26 (C6), 68.92 (C2'), 67.13 (C4'), 61.53 (C6'), 20.89 (OAc),
20.80 (OAc), 20.71 (OAc).
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9.5.7 Peracetylierte Xyloside
O-(2-(Octyloxy)-5-isosorbidyloxy)-2,3,4-tri- O-acetyl-o.-D-xylopyranosid (9a)

CosH40011, 516.58 g-mol~!

200 mg (0.628 mmol) Tetraacetyl-o-D-xylose wurde mittels  jo—\—5—2
AAV-6 mit 213 mg (0.775 mmol) Isosorbidmonoalkylether T T
glycosyliert. Ausbeute: 126 mg (0.244 mmol, 38.9 %) farb-

lose, sirupose Fliissigkeit. Re-Wert: 0.41.

ESI-MS: m/z— 534.29 (M + NH,)", 539.25 (M + Na)*.

'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 5.49 (dd, J

— 9.9, 9.9 Hz, 1H, H3), 5.23 (d, J = 3.6 Hz, 1H, H1"),

4.96 (ddd, J = 10.6, 9.5, 5.9 Hz, 1H, H4'), 4.82 (dd, J = 10.2, 3.7 Hz, 1H, H2'), 4.64 (t,
J = 5.1 Hz, 1H, H4), 4.42 (d, J = 4.9 Hz, 1H, H3), 4.25 (q, J = 5.6 Hz, 1H, H5), 3.96 -
3.91 (m, 2H, Hla, H2), 3.90 - 3.86 (m, 1H, H1b), 3.80 (ddd, J = 14.4, 9.6, 6.0 Hz, 2H,
H6), 3.80 (dd, J = 11.1, 6.0 Hz, 1H, H5a), 3.57 (dd, J = 10.8, 10.8 Hz, 1H, H5'b), 3.50
—3.42 (m, 2H, H7), 2.07 (s, 3H, OAc), 2.03 (s, 3H, OAc), 2.03 (s, 3H, OAc), 1.58 — 1.52
(m, 2H, H8), 1.34 — 1.22 (m, 14H, H9 — H13), 0.88 (t, J = 7.0 Hz, 3H, H14).

BC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 170.38 (C=0), 170.21 (C=0), 170.10
(C=0), 95.27 (C1'), 86.62 (C3), 84.14 (C2), 80.31 (C4), 76.12 (C5), 73.46 (C1), 71.24
(C6), 70.70 (C2'), 69.97 (C7), 69.57 (C4'), 69.48 (C3'), 58.85 (C5'), 31.96 — 22.79 (C8 —
C13), 20.93 (OAc), 20.86 (OAc), 20.86 (OAc), 14.23 (C14).

O-(2-(Decyloxy)-5-isosorbidyloxy)-2,3,4-tri- O-acetyl-a-D-xylopyranosid (9b)

Co7H44011, 544.64 g-mol~!

200 mg (0.628 mmol) Tetraacetyl-o-D-xylose wurde mittels o s
AAV-6 mit 220 mg (0.768 mmol) Isosorbidmonoalkylether %1
glycosyliert. Ausbeute: 51 mg (0.094 mmol, 15 %) farbloses
Wachs. Re-Wert: 0.53.

ESI-MS: m/z= 562.32 (M + NH,)", 567.28 (M + Na)*.
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 5.49 (dd, J
— 9.8, 9.8 Hz, 1H, H3'), 5.23 (d, J = 3.6 Hz, 1H, H1'),
4.96 (ddd, J = 105, 9.4, 5.9 Hz, 1H, H4'), 4.82 (dd, J = 10.2, 3.6 Hz, 1H, H2'), 4.64
(dd, J = 5.0, 5.0 Hz, 1H, H4), 4.43 (d, J = 4.9 Hz, 1H, H3), 4.25 (q, J = 5.6 Hz, 1H,
H5), 3.96 — 3.92 (m, 2H, H1a, H2), 3.90 — 3.86 (m, 1H, H1b), 3.80 (ddd, J = 15.1, 9.4,
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5.9 Hz, 2H, H6), 3.80 (dd, J = 10.8, 5.9 Hz, 1H, H5'a), 3.57 (dd, J = 10.8, 10.8 Hz, 1H,
H5'b), 3.50 — 3.42 (m, 2H, H7), 2.07 (s, 3H, OAc), 2.03 (s, 3H, OAc), 2.03 (s, 3H, OAc),
1.58 — 1.51 (m, 2H, H8), 1.33 - 1.23 (m, 14H, HO — H15), 0.88 (t, J = 7.0 Hz, 3H, H16).

BC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 170.38 (C=0), 170.21 (C=0), 170.10
(C=0), 95.28 (C1'), 86.63 (C3), 84.15 (C2), 80.30 (C4), 76.15 (C5), 73.47 (C1), 71.23
(C6), 70.71 (C2'), 69.98 (C7), 69.57 (C4'), 69.46 (C3'), 58.86 (C5'), 32.04 — 22.82 (C8 —
C15), 20.92 (OAc), 20.86 (OAc), 20.86 (OAc), 14.25 (C16).

O-(2-(Dodecyloxy)-5-isosorbidyloxy)-2,3,4-tri- O-acetyl-o.-D-xylopyranosid (9c)

CooHig011, 572.69 g-mol~!

200 mg (0.628 mmol) Tetraacetyl-a-D-xylose wurde mittels Acvo“' 50
AAV-6 mit 138 mg (0.439 mmol) Isosorbidmonoalkylether gly- %r
cosyliert. Ausbeute: 64 mg (0.11 mmol, 25 %) farbloser Fest-
stoff. Re-Wert: 0.56.

ESI-MS: m/z= 595.31 (M + Na)*.

'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 5.49 (dd, J =
9.8, 9.8 Hz, 1H, H3'), 5.23 (d, J = 3.6 Hz, 1H, H1'), 4.96
(ddd, J = 10.6, 9.6, 5.9 Hz, 1H, H4"), 4.82 (dd, J = 10.2, 3.7 Hz, 1H, H2'), 4.64 (dd, J
— 5.0, 5.0 Hz, 1H, H4), 4.42 (d, J = 4.9 Hz, 1H, H3), 4.25 (q, J = 5.6 Hz, 1H, H5), 3.96
—3.92 (m, 2H, Hla, H2), 3.90 — 3.86 (m, 1H, H1b), 3.80 (ddd, J = 9.5, 5.9, 5.5 Hz, 2H,
H6), 3.80 (dd, J = 11.0, 5.9 Hz, 1H, H5'a), 3.57 (dd, J = 10.8, 10.8 Hz, 1H, H5'b), 3.51
—3.40 (m, 2H, HT), 2.07 (s, 3H, OAc), 2.03 (s, 3H, OAc), 2.03 (s, 3H, OAc), 1.58 — 1.53
(m, 2H, H8), 1.31 — 1.22 (m, 18H, H9 — H17), 0.88 (t, J = 7.0 Hz, 3H, H18).

BBC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 170.37 (C=0), 170.21 (C=0), 170.11
(C=0), 95.26 (C1'), 86.62 (C3), 84.13 (C2), 80.30 (C4), 76.11 (C5), 73.46 (C1), 71.25
(C6), 70.69 (C2'), 69.97 (C7), 69.57 (C4'), 69.44 (C3'), 58.84 (C5'), 32.07 — 22.84 (C8 -
C17), 20.93 (OAc), 20.87 (OAc), 20.87 (OAc), 14.26 (C18).
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O-(2-(Tetradecyloxy)-5-isosorbidyloxy)-2,3,4-tri- O-acetyl-o.-D-xylopyranosid (9d)

C31H52011, 600.35 g-mol~!

203 mg (0.638 mmol) Tetraacetyl-a-D-xylose wurde mittels A°‘i\o4v 50
AAV-6 mit 205 mg (0.599 mmol) Isosorbidmonoalkylether gly- %1
cosyliert. Ausbeute: 38 mg (0.063 mmol, 11 %) farbloser, glas-
artiger Feststoff. Re-Wert: 0.47.

ESI-MS: m/z= 618.38 (M + Na)™.

'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 5.49 (dd, J =
9.8, 9.8 Hz, 1H, H3"), 5.23 (d, J = 3.6 Hz, 1H, H1'), 4.96
(ddd, J = 10.6, 9.5, 5.9 Hz, 1H, H4'), 4.82 (dd, J = 10.2, 3.6 Hz, 1H, H2'), 4.64 (dd, J
—5.1,5.1 Hz, 1H, H4), 4.42 (d, J = 4.9 Hz, 1H, H3), 4.25 (q, J = 5.6 Hz, 1H, H5), 3.95
~3.91 (m, 2H, Hla, H2), 3.90 — 3.86 (m, 1H, H1b), 3.80 (ddd, J = 9.6, 6.0, 5.5 Hz, 2H,
H6), 3.80 (dd, J = 11.6, 6.0 Hz, 1H, H5a), 3.57 (dd, J = 10.8, 10.8 Hz, 1H, H5'b), 3.50
—3.42 (m, 2H, H7), 2.07 (s, 3H, OAc), 2.03 (s, 3H, OAc), 2.03 (s, 3H, OAc), 1.60 - 1.51
(m, 2H, H8), 1.33 = 1.22 (m, 22H, H9 — H19), 0.88 (t, J = 7.0 Hz, 3H, H20).

BC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 170.38 (C=0), 170.21 (C=0), 170.11
(C=0), 95.26 (C1'), 86.61 (C3), 84.13 (C2), 80.30 (C4), 76.10 (C5), 73.45 (C1), 71.25
(C6), 70.69 (C2'), 69.97 (C7), 69.56 (C4'), 69.43 (C3'), 58.84 (C5'), 32.07 — 22.84 (C8 —
C19), 20.93 (OAc), 20.87 (OAc), 20.87 (OAc), 14.27 (C20).

O-(2-(Benzyloxy)-5-isosorbidyloxy)-2,3,4-tri- O-acetyl-a-D-xylopyranosid (9e)

Co4H30011, 494.49 g-mol~!

200 mg (0.628 mmol) Tetraacetyl-a-D-xylose wurde mit- s
tels AAV-6 mit 183 mg (0.775 mmol) Isosorbidmono-
benzylether glycosyliert. Ausbeute: 116 mg (0.235 mmol,
37.4 %) farblose, sirupdse Fliissigkeit. Laufmittel der
Séulenchromatographie: PE/EE 1:1. Re-Wert: 0.45. 5
ESI-MS: m/z=512.21 (M + NH,)*, 517.17 (M + Na)*. S AN
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 7.37 —

7.27 (m, 5H, HAr), 5.48 (dd, J = 9.8, 9.8 Hz, 1H, H3"), 5.23 (d, J = 3.6 Hz, 1H, H1"),
5.02 - 4.92 (m, 1H, H4'), 4.82 (dd, J = 10.2, 3.7 Hz, 1H, H2"), 4.68 (dd, J = 5.0, 5.0 Hz,
1H, H4), 4.57 (d, J = 5.1 Hz, 2H, H7), 4.50 (d, J = 4.9 Hz, 1H, H3), 4.26 (q, J = 5.6 Hz,
1H, H5), 4.07 (t, J = 2.4 Hz, 1H, H2), 3.95 (d, J = 2.6 Hz, 2H, H1), 3.80 (qd, J = 9.7,
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5.8 Hz, 3H, H6, H5'a), 3.57 (dd, J = 10.7, 10.7 Hz, 1H, H5'b), 2.07 (s, 3H, OAc), 2.03
(s, 3H, OAc), 2.03 (s, 3H, OAc).

BBC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 170.40 (C=0), 170.22 (C=0), 170.12
(C=0), 137.71 (C8), 128.65 (C10, C12), 128.02 (C11), 127.87 (C9, C13), 95.27 (C1'),
86.60 (C3), 83.54 (C2), 80.41 (C4), 76.10 (C5), 73.36 (C1), 71.60 (C7), 71.28 (C6), 70.69
(C2'), 69.53 (C4'), 69.38 (C3'), 58.84 (C5'), 20.94 (OAc), 20.87 (OAc), 20.87 (OAC).

O-(5-(Octyloxy)-2-isosorbidyloxy)-2,3,4-tri- O-acetyl-B-D-xylopyranosid (9f)

C31Hs52011, 516.58 g-mol~!

200 mg (0.628 mmol) Tetraacetyl-a-D-xylose wurde mit-
tels AAV-6 mit 197 mg (0.763 mmol) Isosorbidmono-
alkylether glycosyliert. Ausbeute: 171 mg (0.331 mmol,
52.7 %) farblose sirupdse Flissigkeit. Laufmittel der
Saulenchromatographie: PE/EE 1:1. Rq-Wert: 0.50.
ESI-MS: m/z= 534.29 (M + NH4)", 539.25 (M + Na)™,
1055.50 (2M + Na)*.

IH-NMR (400 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 5.14 (dd, J = 8.6, 8.6 Hz, 1H, H3'), 4.94
(dt, J = 8.7, 5.1 Hz, 1H, H4"), 4.89 (dd, J = 8.6, 6.7 Hz, 1H, H2'), 4.61 (d, J = 6.8 Hz,
1H, H1'), 4.56 (dd, J = 4.3, 4.3 Hz, 1H, H4), 4.42 (d, J = 4.3 Hz, 1H, H3), 4.26 (bs, 1H,
H2), 4.11 (dd, J = 11.8, 5.1 Hz, 1H, H5'a), 4.03 (dd, J = 10.2, 4.3 Hz, 1H, H1a), 3.99
—3.89 (m, 3H, H1b, H6a, H5), 3.65 (dt, J = 9.1, 6.9 Hz, 1H, H7a), 3.58 (dd, J = 7.9,
7.9 Hz, 1H, H6b), 3.43 (dt, J = 9.1, 6.9 Hz, 1H, H7b), 3.36 (dd, J = 11.9, 8.8 Hz, 1H,
H5'b), 2.05 (s, 3H, OAc), 2.04 (s, 3H, OAc), 2.03 (s, 3H, OAc), 1.57 (s, 2H, H8), 1.33 -
1.22 (m, 10H, H9 — H13), 0.88 (t, J = 7.0 Hz, 3H, H14).

13C.NMR (101 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 170.23 (C=0), 169.96 (C=0), 169.42
(C=0), 100.29 (C1'), 86.80 (C3), 83.77 (C2), 80.32 (C4, C5), 74.27 (C1), 71.48 (C3'),
71.19 (C7), 70.92 (C2'), 70.06 (C6), 68.84 (C4'), 62.29 (C5'), 32.95 — 22.79 (C8 — C13),
20.87 (OAc), 20.85 (OAc), 14.23 (C14).
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O-(5-(Decyloxy)-2-isosorbidyloxy)-2,3,4-tri- O-acetyl-B-D-xylopyranosid (9g)

Cy7H44011, 544.64 g-mol~!

200 mg (0.628 mmol) Tetraacetyl-a-D-xylose wurde mittels  so—N\—2—°
AAV-6 mit 205 mg (0.716 mmol) Isosorbidmonoalkylether s
glycosyliert. Ausbeute: 47 mg (0.086 mmol, 14 %) farblose
sirupose Flissigkeit. Laufmittel der Sdulenchromatographie:

PE/EE 2:1. Re-Wert: 0.33.

ESI-MS: m/z= 562.32 (M + NH4)™, 567.28 (M + Na)™,

1111.56 (2M + Na)*.

'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 5.14 (dd, J = 8.6, 8.6 Hz, 1H, H3'), 4.93
(dt, J = 8.6, 5.1 Hz, 1H, H4"), 4.89 (dd, J = 8.7, 6.8 Hz, 1H, H2"), 4.61 (d, J = 6.8 Hz,
1H, H1"), 4.56 (dd, J = 4.3, 4.3 Hz, 1H, H4), 4.43 (d, J = 4.3 Hz, 1H, H3), 4.24 (bs, 1H,
H2), 4.11 (dd, J = 11.8, 5.1 Hz, 1H, H5'a), 4.03 (dd, J = 10.2, 4.4 Hz, 1H, H1a), 3.99
—3.89 (m, 3H, H1b, H6a, H5), 3.65 (dt, J = 8.9, 6.8 Hz, 1H, H7a), 3.58 (dd, J = 8.0,
8.0 Hz, 1H, H6b), 3.43 (dt, J = 9.0, 6.9 Hz, 1H, H7b), 3.36 (dd, J = 11.9, 8.8 Hz, 1H,
H5'b), 2.05 (s, 3H, OAc), 2.04 (s, 3H, OAc), 2.03 (s, 3H, OAc), 1.63 — 1.54 (m, 2H, H8),
1.34 — 1.21 (m, 14H, H9 — H15), 0.88 (t, J = 6.9 Hz, 3H, H16).

BC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 170.23 (C=0), 169.95 (C=0), 169.42
(C=0), 100.30 (C1’), 86.81 (C3), 83.78 (C2), 80.32 (C4, C5), 74.28 (C1), 71.49 (C3'),
71.20 (C7), 70.93 (C2'), 70.07 (C6), 68.85 (C4'), 62.29 (C5'), 32.04 — 22.82 (C8 - C15),
20.87 (OAc), 20.85 (OAc), 20.85 (OAc), 14.26 (C16).

O-(5-(Dodecyloxy)-2-isosorbidyloxy)-2,3,4-tri- O-acetyl-B-D-xylopyranosid (9h)

CooHig011, 572.69 g-mol~!

204 mg (0.641 mmol) Tetraacetyl-oi-D-xylose wurde mittels
AAV-6 mit 283 mg (0.900 mmol) Isosorbidmonoalkylether
glycosyliert. Ausbeute: 250 mg (0.437 mmol, 68.2 %) farb-
loses Wachs. Laufmittel der Saulenchromatographie: PE/EE
1:1. Re-Wert: 0.62.

ESI-MS: m/z= 590.35 (M + NH4)*, 595.31 (M + Na)™,
1167.63 (2M + Na)*.

IH-NMR (400 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 5.14 (dd, J = 8.6, 8.6 Hz, 1H, H3'), 4.93
(dt, J = 8.6, 5.1 Hz, 1H, H4'), 4.89 (dd, J = 8.7, 6.8 Hz, 1H, H2"), 4.61 (d, J = 6.8 Hz,
1H, H1'), 4.56 (dd, J = 4.3, 4.3 Hz, 1H, H4), 4.43 (d, J = 4.2 Hz, 1H, H3), 4.24 (bs, 1H,
H2), 4.11 (dd, J = 11.9, 5.1 Hz, 1H, H5'a), 4.03 (dd, J = 10.2, 4.4 Hz, 1H, H1a), 3.98
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~ 3.89 (m, 3H, H1b, H6a, H5), 3.65 (dt, J = 9.0, 6.8 Hz, 1H, H7a), 3.58 (dd, J = 8.1,
8.1 Hz, 1H, H6b), 3.43 (dt, J = 9.0, 6.9 Hz, 1H, H7b), 3.36 (dd, J = 11.9, 8.8 Hz, 1H,
H5'b), 2.05 (s, 3H, OAc), 2.04 (s, 3H, OAc), 2.03 (s, 3H, OAc), 1.63 — 1.54 (m, 2H, H8),
1.35 - 1.22 (m, 14H, H9 — H17), 0.88 (t, J = 7.0 Hz, 3H, H18).

BC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 170.24 (C=0), 169.96 (C=0), 169.42
(C=0), 100.29 (C1'), 86.80 (C3), 83.77 (C2), 80.31 (C4, C5), 74.27 (C1), 71.47 (C3'),
71.20 (C7), 70.91 (C2'), 70.05 (C6), 68.83 (C4'), 62.28 (C5'), 32.06 — 22.83 (C8 — C17),
20.88 (OAc), 20.85 (OAc), 20.85 (OAc), 14.27 (C18).

O-(5-(Tetradecyloxy)-2-isosorbidyloxy)-2,3,4-tri- O-acetyl-B-D-xylopyranosid (9i)

CosH30011, 600.75 g-mol~!

200 mg (0.628 mmol) Tetraacetyl-a-D-xylose wurde mittels
AAV-6 mit 234 mg (0.755 mmol) Isosorbidmonoalkylether
glycosyliert. Ausbeute: 199 mg (0.331 mmol, 84.9 %) farb-
loses Wachs. Laufmittel der Sdulenchromatographie: PE/EE
1:1. Re-Wert: 0.54.

ESI-MS: m/z= 618.39 (M + NH4)*, 623.34 (M + Na)™.
IH-NMR (400 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 5.14 (dd, J = 8.6, 8.6 Hz, 1H, H3'), 4.94
(dt, J = 8.6, 5.0 Hz, 1H, H4"), 4.89 (dd, J = 8.7, 6.8 Hz, 1H, H2'), 4.61 (d, J = 6.8 Hz,
1H, H1'), 4.56 (dd, J = 4.2, 4.2 Hz, 1H, H4), 4.43 (d, J = 4.3 Hz, 1H, H3), 4.26 (s, 1H,
H2), 4.11 (dd, J = 11.8, 5.1 Hz, 1H, H5'a), 4.03 (dd, J = 10.2, 4.3 Hz, 1H, H1a), 3.99
— 3.89 (m, 3H, H1b, H6a, H5), 3.65 (dt, J = 9.0, 6.9 Hz, 1H, H7a), 3.58 (dd, J = 7.7,
7.7 Hz, 1H, H6b), 3.43 (dt, J = 9.0, 6.9 Hz, 1H, H7b), 3.36 (dd, J = 11.8, 8.8 Hz, 1H,
H5'b), 2.05 (s, 3H, OAc), 2.04 (s, 3H, OAc), 2.03 (s, 3H, OAc), 1.58 (s, 2H, H8), 1.30 -
1.22 (m, 22H, H9 - H19), 0.88 (t, J = 6.9 Hz, 3H, H20).

3C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 170.25 (C=0), 169.97 (C=0), 169.43
(C=0), 100.27 (C1'), 86.78 (C3), 83.76 (C2), 80.30 (C4, C5), 74.27 (C1), 71.46 (C3),
71.20 (C7), 70.89 (C2"), 70.03 (C6), 68.82 (C4'), 62.27 (C5'), 32.07 — 22.84 (C8 — C19),
20.88 (OAc), 20.86 (OAc), 14.27 (C20).
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O-(5-(Benzyloxy)-2-isosorbidyloxy)-2,3,4-tri- O-acetyl-B-D-xylopyranosid (9j)

Co4H30011, 494.49 g-mol™!
188 mg (0.591 mmol) Tetraacetyl-o.-D-xylose wurde mit- Aco&

A

tels AAV-6 mit 170 mg (0.720 mmol) Isosorbidmono- Y
alkylether glycosyliert. Ausbeute: 102 mg (0.206 mmol,
34.9 %) farbloser Feststoff. Laufmittel der Saulenchro-
matographie: PE/EE 3:2. R¢-Wert: 0.51.

ESI-MS: m/z= 512.21 (M + NH,4)*, 517.17 (M + Na)™.
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 7.37 = 7.28 (m, 5H, HAr), 5.14 (dd, J =
8.6, 8.6 Hz, 1H, H3'), 4.94 (dt, J = 8.6, 5.1 Hz, 1H, H4'), 4.89 (dd, J = 8.7, 6.8 Hz, 1H,
H2'), 4.76 (d, J = 11.9 Hz, 1H, H7a), 4.61 (d, J = 6.8 Hz, 1H, H1'), 4.59 (dd, J = 4.5,
4.5 Hz, 1H, H4), 455 (d, J = 11.8 Hz, 1H, H7b), 4.42 (d, J = 4.4 Hz, 1H, H3), 4.27 (bs,
1H, H2), 4.12 (dd, J = 11.8, 5.1 Hz, 1H, H5'a), 4.07 — 3.99 (m, 3H, H1, H5), 3.85 (dd, J
— 8.8, 6.7 Hz, 1H, H6a), 3.62 (dd, J = 8.3, 8.3 Hz, 1H, H6b), 3.36 (dd, J = 11.9, 8.8 Hz,
1H, H5'b), 2.04 (s, 3H, OAc), 2.04 (s, 3H, OAc), 2.03 (s, 3H, OAc)..

BC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 170.24 (C=0), 169.97 (C=0), 169.43
(C=0), 137.81 (C8), 128.64 (C10, C12), 128.14 (C11), 128.10 (C9, C13), 100.31 (C1'),
86.78 (C3), 83.73 (C2), 80.38 (C4), 79.11 (C5), 74.32 (C1), 72.61 (C7), 71.49 (C3'"), 70.92
(C2'), 70.26 (C6), 68.83 (C4’), 62.30 (C5'), 20.88 (OAc), 20.86 (OAc), 20.85 (OAc).

Siite]

O-(2-(Dodecyloxy)-5-isoididyloxy)-2,3,4-tri- O-acetyl-B-D-xylopyranosid (10)

CooH4gO11, 572.69 g-mol~!

125 mg (0.393 mmol) Tetraacetyl-o-D-xylose wurde mittels
AAV-6 mit 140 mg (0.445 mmol) Isoididmonoalkylether gly-
cosyliert. Sdulenchromatographische Trennung mittels Flas-
hchromatographie (PE — EE 20 %) ergab eine Ausbeute
von 152 mg (0.265 mmol, 67.4 %) eines farblosen Feststof-
fes. Re-Wert: 0.42 (PE/EE 2:1).

ESI-MS: m/z= 590.36 (M + NH4)*, 595.31 (M + Na)™*, 1167.64 (2M + Na)™.
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 5.16 (dd, J = 8.8, 8.8 Hz, 1H, H3'), 4.96
(dt, J = 9.0, 5.3 Hz, 1H, H4'), 4.90 (dd, J = 8.9, 7.1 Hz, 1H, H2'), 4.61 (d, J = 7.1 Hz,
1H, H1'), 4.50 (dd, J = 4.1, 4.1 Hz, 1H, H4), 4.49 (dd, J = 4.1 Hz, 1H, H3), 4.27 - 4.25
(m, 1H, H5), 4.11 (dd, J = 11.8, 5.2 Hz, 1H, H5'a), 3.93 — 3.90 (m, 1H, H2), 3.91 - 3.87
(m, 2H, H6), 3.86 (dd, J = 9.9, 1.5 Hz, 1H, H1a), 3.80 (dd, J = 9.9, 4.0 Hz, 1H, H1b),
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3.51 — 3.42 (m, 2H, H7), 3.35 (dd, J = 11.8, 9.1 Hz, 1H, H5'b), 2.06 (s, 3H, OAC), 2.04
(s, 3H, OAc), 2.03 (s, 3H, OAc), 1.57 — 1.51 (m, 2H, H8), 1.33 — 1.23 (m, 18H, H9 —
H17), 0.88 (¢, J = 6.9 Hz, 3H, H18).

I3C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 100.47 (C1'), 85.89 — 85.60 (C3, C4),
83.43 (C2), 82.88 (C5), 72.99 (C6), 72.54 (C1), 71.73 (C3'), 71.00 (C2'), 70.13 (C7),
68.94 (C4'), 62.49 (C5'), 32.07 — 22.84 (C8 — C17), 20.86 (OAc), 20.85 (OAc), 20.80
(OAc), 14.26 (C18).

9.5.8 Peracetylierte 2-Desoxyrhamnoside

O-(2-(Octyloxy)-5-isosorbidyloxy)-2-desoxy-3,4-di- O-acetyl-o.-L-
rhamnopyranosid (11a)

C24H4009, 472.58 g-molfl

110 mg (0.513 mmol) Tetraacetyl-L-rhamnose wur-

den mittels AAV-5 mit 156 mg (0.545 mmol) Iso- T

sorbidmonoalkylether glycosyliert. Saulenchromato- “

graphische Trennung mittels Flashchromatographie

(Laufmittel: PE — EE 20 %) ergab eine Ausbeute von 83 mg (0.18 mmol, 35 %) einer
farblosen sirupdsen Flissigkeit. Re-Wert: 0.30 (PE/EE 4:1).

ESI-MS: m/z= 495.25 (M + Na)*, 967.52 (2M + Na)™.

IH-NMR (400 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 5.30 (ddd, J = 11.5, 9.5, 5.4 Hz, 1H, H3'),
4.93 (d, J = 3.3 Hz, 1H, H1'), 4.74 (dd, J = 9.7, 9.7 Hz, 1H, H4"), 4.53 (dd, J = 4.2,
4.2 Hz, 1H, H4), 4.48 (d, J = 4.1 Hz, 1H, H3), 4.24 (dq, J = 9.9, 6.2 Hz, 1H, H5'), 4.10
(ddd, J = 8.7, 6.9, 4.4 Hz, 1H, H5), 3.97 (dd, J = 10.1, 4.5 Hz, 1H, H1a), 3.94 — 3.1
(m, 2H, H1b, H2), 3.90 (dd, J = 8.5, 6.9 Hz, 1H, H6a), 3.57 (dd, J = 8.6, 8.6 Hz, 1H,
H6b), 3.46 (dt, J = 6.6, 0.9 Hz, 2H, H7), 2.28 (ddd, J = 13.0, 5.3, 1.3 Hz, 1H, H2'eq),
2.04 (s, 3H, OAc), 2.00 (s, 3H, OAc), 1.79 (ddd, J = 13.0, 11.7, 3.9 Hz, 1H, H2'ax), 1.64
~1.51 (m, 2H, H8), 1.35 — 1.21 (m, 10H, H9 — H13), 1.16 (d, J = 6.2 Hz, 3H, H6'), 0.88
(t, J = 6.8 Hz, 3H, H14).

13C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 170.49 (C=0), 170.33 (C=0), 98.00 (C1'),
86.46 (C3), 84.67 (C2), 81.21 (C4), 79.40 (C5), 74.86 (C4'), 73.72 (C1), 70.03 (CT7), 68.97
(C3'), 68.79 (C6), 66.28 (C5'), 35.48 (C2'), 31.95 — 22.79 (C8 — C13), 21.16 (OAc), 21.02
(OAc), 17.68 (C6'), 14.23 (C14).
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O-(2-(Decyloxy)-5-isosorbidyloxy)-2-desoxy-3,4-di- O-acetyl-o-L-
rhamnopyranosid (11b)

Co6H4409, 500.63 g-mol_l

100 mg (0.467 mmol) Tetraacetyl-L-rhamnose wur-

den mittels AAV-5 mit 165 mg (0.576 mmol) Iso- 7

sorbidmonoalkylether glycosyliert. Saulenchromato- Y s

graphische Trennung mittels Flashchromatographie

(Laufmittel: PE — EE 20 %) ergab eine Ausbeute von 77 mg (0.15 mmol, 32 %) einer
farblosen sirupésen Flissigkeit. Re-Wert: 0.20 (PE/EE 4:1).

ESI-MS: m/z= 518.33 (M + NH4)*, 523.29 (M + Na)*, 1023.59 (2M + Na)™.
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 5.30 (ddd, J = 11.6, 9.5, 5.4 Hz, 1H, H3),
494 (d, J = 3.3 Hz, 1H, H1'"), 4.74 (dd, J = 9.7, 9.7 Hz, 1H, H4'), 453 (dd, J = 4.2,
4.2 Hz, 1H, H4), 4.48 (d, J = 4.0 Hz, 1H, H3), 4.24 (dq, J = 9.9, 6.2 Hz, 1H, H5'), 4.10
(ddd, J = 8.7, 6.9, 4.4 Hz, 1H, H5), 3.97 (dd, J = 10.0, 4.5 Hz, 1H, H1a), 3.94 — 3.82 (m
3H, H1b, H2, H6a), 3.57 (dd, J = 8.6, 8.6 Hz, 1H, H6b), 3.47 (dt, J = 6.5, 0.9 Hz, 2H,
H7), 2.28 (ddd, J = 12.7, 5.5, 1.1 Hz, 1H, H2'eq), 2.05 (s, 3H, OAc), 2.00 (s, 3H, OAc),
1.79 (ddd, J = 12.9, 11.6, 3.9 Hz, 1H, H2'ax), 1.59 — 1.51 (m, 2H, H8), 1.34 — 1.21 (m
14H, H9 - H15), 1.16 (d, J = 6.2 Hz, 3H, H6'), 0.88 (t, J = 6.9 Hz, 3H, H16).
13C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 170.49 (C=0), 170.33 (C=0), 98.01 (C1"),
86.47 (C3), 84.68 (C2), 81.21 (C4), 79.41 (C5), 74.87 (C4'), 73.73 (C1), 70.05 (C7), 69.19
(C3"), 68.80 (C6), 66.28 (C5'), 35.48 (C2'), 32.04 — 22.83 (C8 — C15), 21.17 (OAc), 21.02
(OAc), 17.69 (C6'), 14.26 (C16).

O-(2-(Dodecyloxy)-5-isosorbidyloxy)-2-desoxy-3,4-di- O-acetyl-o-L-
rhamnopyranosid (11c)

C28H4809, 528.68 g-mol_l

115 mg (0.537 mmol) Tetraacetyl-L-rhamnose wur-

den mittels AAV-5 mit 230 mg (0.576 mmol) Iso- 7

sorbidmonoalkylether glycosyliert. Saulenchromato- Yl

graphische Trennung mittels Flashchromatographie

(Laufmittel: PE — EE 38 %) ergab eine Ausbeute von 120 mg (0.227 mmol, 42.3 %)
einer farblosen siruposen Flussigkeit. Re-Wert: 0.20 (PE/EE 4:1).

ESI-MS: m/z= 546.63 (M + NH,)", 551.32 (M + Na)*, 1079.65 (2M + Na)*.
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 5.30 (ddd, J = 11.6, 9.4, 5.4 Hz, 1H, H3),
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4.93 (d, J = 3.7 Hz, 1H, H1'), 4.74 (dd, J = 9.7, 9.7 Hz, 1H, H4'), 453 (dd, J = 4.2, 4.2
Hz, 1H, H4), 4.48 (d, J = 4.1 Hz, 1H, H3), 4.24 (dq, J = 10.0, 6.2 Hz, 1H, H5'), 4.10
(ddd, J = 8.7, 6.8, 4.3 Hz, 1H, H5), 3.97 (dd, J = 10.1, 4.4 Hz, 1H, H1a), 3.94 — 3.82
(m, 3H, Hlb, H2, H6a), 3.57 (dd, J = 8.5, 8.5 Hz, 1H, H6b), 3.47 (t, J = 6.7 Hz, 2H,
HT7), 2.28 (ddd, J = 12.9, 5.4, 1.3 Hz, 1H, H2'eq), 2.05 (s, 3H, OAc), 2.00 (s, 3H, OAc),
1.79 (ddd, J = 13.0, 11.6, 3.9 Hz, 1H, H2'ax), 1.62 — 1.51 (m, 2H, H8), 1.34 — 1.20 (m,
14H, H9 — H17), 1.16 (d, J = 6.2 Hz, 3H, H6'), 0.88 (t, J = 6.8 Hz, 3H, H18).
13C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 170.49 (C=0), 170.34 (C=0), 98.00 (C1"),
86.45 (C3), 84.66 (C2), 81.20 (C4), 79.40 (C5), 74.85 (C4'), 73.72 (C1), 70.04 (C7), 69.18
(C3'), 68.78 (C6), 66.26 (C5'), 35.47 (C2'), 32.06 — 22.83 (C8 — C17), 21.17 (OAc), 21.02
(OAc), 17.68 (C6'), 14.27 (C18).

O-(2-(Tetradecyloxy)-5-isosorbidyloxy)-2-desoxy-3,4-di- O-acetyl-o.-L-
rhamnopyranosid (11d)

C30H5209, 556.74 g-mol‘l

130 mg (0.607 mmol) Tetraacetyl-L-rhamnose wur-

den mittels AAV-5 mit 250 mg (0.730 mmol) Iso- 7

sorbidmonoalkylether glycosyliert. Saulenchromato- ¥ g

graphische Trennung mittels Flash Chromatographie

(Laufmittel: Isohexan — EE 38 %) ergab eine Ausbeute von 121 mg (0.381 mmol, 62.8 %)
eines farblosen wachsartigen Feststoffes. Rg-Wert: 0.21 (PE/EE 4:1).

ESI-MS: m/z= 574.39 (M + NH,4)*, 579.35 (M + Na)™, 1135.70 (2M + Na)™.
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 5.30 (ddd, J = 11.6, 9.5, 5.4 Hz, 1H, H3"),
493 (d, J = 3.3 Hz, 1H, H1'), 4.74 (dd, J = 9.7, 9.7 Hz, 1H, H4'), 4.53 (dd, J = 4.2,
4.2 Hz, 1H, H4), 4.48 (d, J = 4.1 Hz, 1H, H3), 4.24 (dq, J = 9.9, 6.3 Hz, 1H, H5'), 4.10
(ddd, J = 8.6, 6.9, 4.5 Hz, 1H, H5), 3.97 (dd, J = 9.9, 4.6 Hz, 1H, H1a), 3.94 — 3.88 (m,
3H, H1b, H2, H6a), 3.57 (dd, J = 8.9, 8.9 Hz, 1H, H6b), 3.46 (t, J = 7.1, Hz, 2H, H7),
2.28 (ddd, J = 13.1 5.4, 1.1 Hz, 1H, H2'eq), 2.05 (s, 3H, OAc), 2.00 (s, 3H, OAc), 1.79
(ddd, J = 13.0, 11.6, 4.0 Hz, 1H, H2'ax), 1.60 — 1.50 (m, 2H, H8), 1.33 — 1.21 (m, 22H,
HO — H19), 1.16 (d, J = 6.2 Hz, 3H, H6'), 0.88 (t, J = 6.8 Hz, 3H, H20).

13C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 170.49 (C=0), 170.34 (C=0), 98.00 (C1"),
98.00 (C1'), 86.46 (C3), 84.67 (C2), 81.21 (C4), 79.38 (C5), 74.86 (C4'), 73.72 (C1), 70.05
(C7), 69.19 (C3'), 68.79 (C6), 66.28 (C5'), 35.47 (C2'), 32.07 — 22.84 (C8 — C19), 21.16
(OAc), 21.02 (OAc), 17.68 (C6'), 14.26 (C20).
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O-(2-(Benzyloxy)-5-isosorbidyloxy)-2-desoxy-3,4-di- O-acetyl-o.-L-
rhamnopyranosid (11e)

C23H3009, 450.48 g-mol_l

135 mg (0.630 mmol) Tetraacetyl-L-rhamnose wur-

den mittels AAV-5 mit 178 mg (0.753 mmol) Isosor- 7

bidmonobenzylether glycosyliert. Saulenchromato- Yd

12

graphische Trennung mittels Flash Chromatographie
(Laufmittel: Isohexan — EE 20 %) ergab eine Ausbeute von 140 mg (0.311 mmol, 49.4 %)
einer farblosen sirupdsen Flissigkeit. Re-Wert: 0.11 (PE/EE 4:1).

ESI-MS: m/z= 468.22 (M + NH,)", 473.18 (M + Na)™, 923.36 (2M + Na)*.

IH-NMR (400 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 7.37 — 7.27 (m, 5H, HAr), 5.30 (ddd, J =
11.6, 9.5, 5.4 Hz, 1H, H3'), 4.94 (d, J = 3.4 Hz, 1H, H1'), 4.74 (dd, J = 9.7, 9.7 Hz, 1H,
H4'), 4.60 — 4.55 (m, 4H, H3, H4, HT), 4.24 (dq, J = 10.0, 6.2 Hz, 1H, H5'), 4.15 — 4.08
(m, 1H, H5), 4.00 (dd, J = 10.0, 2.1 Hz, 1H, H1a), 3.99 (dd, J = 10.2, 4.1 Hz, 1H, H1b),
4.07 — 4.04 (m, 1H, H2), 3.90 (dd, J = 8.4, 6.9 Hz, 1H, H6a), 3.57 (dd, J = 8.6, 8.6 Hz,
1H, H6b), 2.27 (ddd, J = 13.1, 5.4, 1.1 Hz, 1H, H2'eq), 2.05 (s, 3H, OAc), 2.00 (s, 3H,
OAc), 1.79 (ddd, J = 12.9, 11.7, 3.9 Hz, 1H, H2'ax), 1.16 (d, J = 6.2 Hz, 3H, H6").
3C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 170.47 (C=0), 170.33 (C=0), 137.80 (C8),
128.64 (C10, C12), 128.00 (C11), 127.84 (C9, C13), 98.02 (C1'), 86.44 (C3), 84.12 (C2),
81.30 (C4), 79.43 (C5), 74.84 (C4'), 73.64 (C1), 71.68 (C7), 69.17 (C3"), 68.83 (C6),
66.29 (C5'), 35.47 (C2'), 21.15 (OAc), 21.01 (OAc), 17.67 (C6').

O-(5-(Octyloxy)-2-isosorbidyloxy)-2-desoxy-3,4-di- O-acetyl-o.-L-
rhamnopyranosid (11f)

C24H4009, 472.58 g-mol_l

189 mg (0.882 mmol) Tetraacetyl-L-rhamnose wurden o s/ T

ittels AAV-5 mit 291 mg (1.12 mmol) lsosorbid- £ v | e A
mittels mi mg ( mmol) Isosorbi e 7" L) O/\[\/L/
monoalkylether glycosyliert. Saulenchromatograph- A

ische Trennung mittels Flash Chromatographie (Lauf-

mittel: Isohexan — EE 10 %) ergab eine Ausbeute von 138 mg (0.292 mmol, 33.1 %) einer
farblosen sirupdsen Flissigkeit. Re-Wert: 0.30 (PE/EE 4:1).

ESI-MS: m/z= 495.26 (M + Na)*, 967.52 (2M + Na)*.
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IH-NMR (500 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 5.22 (ddd, J = 11.6, 9.5, 5.4 Hz, 1H, H3),
5.01 (d, J = 3.2 Hz, 1H, H1'), 4.73 (dd, J = 9.6, 9.6 Hz, 1H, H4'), 4.63 (dd, J = 4.3,
4.3 Hz, 1H, H4), 4.47 (d, J = 4.2 Hz, 1H, H3), 4.21 (dt, J = 3.8, 2.0 Hz, 1H, H2), 4.01
(dd, J = 10.1, 4.2 Hz, 1H, H1a), 3.98 (ddd, J = 8.0, 6.8, 4.4 Hz, 1H, H5), 3.95 (dd, J =
10.1, 2.3 Hz, 1H, H1b), 3.93 (dd, J = 8.1, 6.9 Hz, 1H, H6a), 3.83 (dq, J = 9.8, 6.3 Hz,
1H, H5'), 3.67 (dt, J = 9.0, 6.8 Hz, 1H, H7a), 3.58 (dd, J = 8.1, 8.1 Hz, 1H, H6b), 3.45
(dt, J = 9.0, 6.9 Hz, 1H, H7b), 2.21 (ddd, J = 13.1, 5.4, 1.1 Hz, 1H, H2'eq), 2.04 (s, 3H,
OAc), 2.00 (s, 3H, OAc), 1.80 (ddd, J = 12.8, 11.7, 3.8 Hz, 1H, H2'ax), 1.64 — 1.55 (m,
2H, H8), 1.35 — 1.23 (m, 10H, H9 — H13), 1.16 (d, J = 6.9 Hz, 3H, H6'), 0.88 (t, J =
6.9 Hz, 3H, H14).

3C-NMR (126 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 170.41 (C=0), 170.32 (C=0), 96.80 (C1"),
86.60 (C3), 82.29 (C2), 80.49 — 80.28 (C4, C5), 74.78 (C4'), 74.04 (C1), 71.21 (C7), 69.97
(C6), 68.97 (C3'), 66.28 (C5'), 35.57 (C2'), 31.96 — 22.79 (C8 — C13), 21.15 (OAc), 20.97
(OAc), 17.61 (C6'), 14.24 (C14).

O-(5-(Decyloxy)-2-isosorbidyloxy)-2-desoxy-3,4-di- O-acetyl-o.-L-
rhamnopyranosid (11g)

C26H4409, 500.63 g-mol’l

127 mg (0.593 mmol) Tetraacetyl-L-rhamnose wurden on s o~

. . . . X s 7
mittels AAV-5 mit 214 mg (0.747 mmol) Isosorbid- T L OAHB/H]
monoalkylether glycosyliert. Saulenchromatograph- Yd 2

ische Trennung mittels Flash Chromatographie (Lauf-

mittel: Isohexan — EE 20 %) ergab eine Ausbeute von 86 mg (0.17 mmol, 29 %) einer
farblosen sirupdsen Flissigkeit. Re-Wert: 0.14 (PE/EE 4:1).

ESI-MS: m/z= 518.34 (M + NH,)*, 523.29 (M -+ Na)*, 1023.60 (2M + Na)™.
IH-NMR (400 MHz, Chloroform-d) 6 [ppm] = 5.22 (ddd, J = 11.6, 9.5, 5.4 Hz, 1H, H3),
5.01 (d, J = 3.2 Hz, 1H, H1'), 4.73 (dd, J = 9.6, 9.6 Hz, 1H, H4'), 4.63 (dd, J = 4.3,
4.3 Hz, 1H, H4), 4.47 (d, J = 4.2 Hz, 1H, H3), 4.21 (bs, 1H, H2), 4.01 (dd, J = 10.0,
4.2 Hz, 1H, H1a), 4.01 — 3.92 (m, 2H, H1b, H5), 3.93 (dd, J = 8.4, 6.7 Hz, 1H, H6a),
3.84 (dg, J = 10.0, 6.1 Hz, 1H, H5'), 3.67 (dt, J = 9.1, 6.8 Hz, 1H, H7a), 3.57 (dd, J =
8.0, 8.0 Hz, 1H, H6b), 3.45 (dt, J = 9.0, 6.9 Hz, 1H, H7b), 2.21 (dd, J = 12.2, 5.1 Hz,
1H, H2'eq), 2.04 (s, 3H, OAc), 2.00 (s, 3H, OAc), 1.80 (ddd, J = 12.7, 11.8, 3.7 Hz, 1H,
H2'ax), 1.65 — 1.52 (m, 2H, H8), 1.36 — 1.22 (m, 14H, H9 — H15), 1.16 (d, J = 6.3 Hz,
3H, H6'), 0.88 (t, J = 6.8 Hz, 3H, H16).

147



9 Experimenteller Teil

3C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 170.42 (C=0), 170.32 (C=0), 96.80 (C1"),
86.60 (C3), 82.29 (C2), 80.41 — 80.28 (C4, C5), 74.78 (C4'), 74.04 (C1), 71.22 (C7), 69.97
(C6), 68.97 (C3'), 66.28 (C5'), 35.57 (C2'), 32.05 — 22.83 (C8 — C15), 21.16 (OAc), 20.97
(OAc), 17.61 (C6'), 14.24 (C16).

O-(5-(Dodecyloxy)-2-isosorbidyloxy)-2-desoxy-3,4-di- O-acetyl-o-L-
rhamnopyranosid (11h)

C28H4809, 528.68 g'fﬂOli1

130 mg (0.607 mmol) Tetraacetyl-L-rhamnose wurden o, o |
mittels AAV-5 mit 250 mg (0.795 mmol) lsosorbid- .2 v [ e 0/7\[\/]/12
monoalkylether glycosyliert. Saulenchromatograph- d 2 ’ m

ische Trennung mittels Flash Chromatographie (Lauf-

mittel: Isohexan — EE 20 %) ergab eine Ausbeute von 118 mg (0.223 mmol, 36.7 %) einer
farblosen Flussigkeit. Re-Wert: 0.33 (PE/EE 4:1).

ESI-MS: m/z= 546.37 (M + NH4)", 551.32 (M + Na)™, 1079.65 (2M + Na)™.
IH-NMR (400 MHz, Chloroform-d) 6 [ppm] = 5.22 (ddd, J = 11.6, 9.5, 5.4 Hz, 1H, H3),
5.01 (d, J = 3.0 Hz, 1H, H1'), 4.73 (dd, J = 9.6, 9.6 Hz, 1H, H4'), 4.63 (dd, J = 4.3,
4.3 Hz, 1H, H4), 4.47 (d, J = 4.1 Hz, 1H, H3), 4.21 (bs, 1H, H2), 4.01 (dd, J = 10.0,
4.3 Hz, 1H, H1a), 4.00 - 3.93 (m, 2H, H1b, H5), 3.93 (dd, J = 8.0, 6.9 Hz, 1H, H6a), 3.83
(dq, J = 9.8, 6.3 Hz, 1H, H5'), 3.67 (dt, J = 9.1, 6.8 Hz, 1H, H7a), 3.57 (dd, J = 8.0,
8.0 Hz, 1H, H6b), 3.45 (dt, J = 9.0, 6.9 Hz, 1H, H7b), 2.21 (ddd, J = 13.0, 5.3, 1.2 Hz,
1H, H2'eq), 2.04 (s, 3H, OAc), 2.00 (s, 3H, OAc), 1.80 (ddd, J = 12.8, 11.6, 3.8 Hz, 1H,
H2'ax), 1.65 — 1.54 (m, 2H, H8), 1.35 — 1.21 (m, 18H, H9 — H17), 1.16 (d, J = 6.3 Hz,
3H, H6'), 0.88 (t, J = 6.9 Hz, 3H, H18).

I3C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 170.41 (C=0), 170.32 (C=0), 96.79 (C1"),
86.60 (C3), 82.29 (C2), 80.41 — 80.28 (C4, C5), 74.78 (C4'), 74.04 (C1), 71.22 (CT7), 69.96
(C6), 68.97 (C3'), 66.28 (C5'), 35.57 (C2'), 32.07 — 22.84 (C8 — C17), 21.16 (OAc), 20.97
(OAc), 17.61 (C6'), 14.24 (C18).
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O-(5-(Tetradecyloxy)-2-isosorbidyloxy)-2-desoxy-3,4-di- O-acetyl-o.-L-
rhamnopyranosid (11i)

C30H5209, 556.74 g-mol_l

101 mg (0.471 mmol) Tetraacetyl-L-rhamnose wurden o s/ Y
mittels AAV-5 mit 200 mg (0.584 mmol) lsosorbid- £ ___Ji [ X 0/7\H/14
monoalkylether glycosyliert. Saulenchromatograph- Yd 2 ’ ’

ische Trennung (Laufmittel: PE/EE 4:1) ergab eine

Ausbeute von 142 mg (0.255 mmol, 54.1 %) einer farblosen Fliissigkeit. Re-Wert: 0.37.
ESI-MS: m/z= 574.40 (M + NH,4)*, 579.35 (M + Na)™, 1135.72 (2M + Na)™.
'H-NMR (600 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 5.22 (ddd, J = 11.6, 9.6, 5.3 Hz, 1H, H3"),
5.01 (d, J = 3.4 Hz, 1H, H1), 4.73 (dd, J = 9.6, 9.6 Hz, 1H, H4'), 4.63 (dd, J = 4.2,
4.2 Hz, 1H, H4), 4.47 (d, J = 4.2 Hz, 1H, H3), 4.20 (bs, 1H, H2), 4.01 (dd, J = 10.1,
4.2 Hz, 1H, H1a), 3.99 - 3.91 (m, 3H, H1b, H5, H6a), 3.83 (dq, J = 9.7, 6.3 Hz, 1H, H5'),
3.66 (dt, J = 9.1, 6.8 Hz, 1H, H7a), 3.57 (dd, J = 8.3, 8.3 Hz, 1H, H6b), 3.45 (dt, J =
9.0, 6.9 Hz, 1H, H7b), 2.21 (dd, J = 12.8, 5.4 Hz, 1H, H2'eq), 2.04 (s, 3H, OAc), 2.00 (s,
3H, OAc), 1.79 (ddd, J = 12.4, 12.4, 3.8 Hz, 1H, H2'ax), 1.64 — 1.57 (m, 2H, H8), 1.35 -
1.20 (m, 22H, H9 — H19), 1.15 (d, J = 6.3 Hz, 3H, H6'), 0.88 (t, J = 7.0 Hz, 3H, H20).
B3C-NMR (151 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 170.43 (C=0), 170.33 (C=0), 96.77 (C1'),
86.57 (C3), 82.25 (C2), 80.39 — 80.26 (C4, C5), 74.75 (C4'), 74.03 (C1), 71.22 (C7), 69.94
(C6), 68.96 (C3'), 66.27 (C5'), 35.55 (C2'), 32.07 — 22.84 (C8 — C19), 21.16 (OAc), 20.97
(OAc), 17.60 (C6'), 14.27 (C20).

O-(5-(Benzyloxy)-2-isosorbidyloxy)-2-desoxy-3,4-di- O-acetyl-o-L-
rhamnopyranosid (11j)

C23H3009, 450.48 g-mol’l

138 mg (0.644 mmol) Tetraacetyl-L-rhamnose wur- o 3 o~
den mittels AAV-5 mit 185 mg (0.783 mmol) Isosor- T | ST g NN
bidmonobenzylether glycosyliert. Saulenchromato- Yod | ? ° 1 "

12

graphische Trennung mittels Flash Chromatographie
(Laufmittel: Isohexan — EE 38 %) ergab eine Ausbeute von 148 mg (0.329 mmol, 51.1 %)
einer farblosen Flissigkeit. Re-Wert: 0.10 (PE/EE 4:1).

ESI-MS: m/z= 473.18 (M + Na)*, 923.36 (2M + Na)*.

'H-NMR (500 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 7.39 — 7.28 (m, 5H, HAr), 5.23 (ddd, J =
11.6, 9.5, 5.4 Hz, 1H, H3'), 5.01 (d, J = 3.2 Hz, 1H, H1'), 4.78 (d, J = 11.9 Hz, 1H,
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H7a), 4.74 (dd, J = 9.6, 9.6 Hz, 1H, H4'), 4.66 (dd, J = 4.4, 4.4 Hz, 1H, H4), 4.57 (d,
J = 11.9 Hz, 1H, H7b), 4.45 (d, J = 4.3 Hz, 1H, H3), 4.20 (bs, 1H, H2), 4.06 (ddd, J
= 7.8, 6.8, 4.8 Hz, 1H, H5), 4.03 (dd, J = 10.0, 4.2 Hz, 1H, H1a), 3.98 (dd, J = 10.0,
2.0 Hz, 1H, H1b), 3.84 (dq, J = 9.6, 6.3 Hz, 1H, H5'), 3.86 (dd, J = 8.6, 6.8 Hz, 1H,
H6a), 3.61 (dd, J = 8.4, 8.4 Hz, 1H, H6b), 2.21 (ddd, J = 12.8, 5.4, 1.0 Hz, 1H, H2'eq),
2.05 (s, 3H, OAc), 2.00 (s, 3H, OAc), 1.80 (ddd, J = 12.8, 11.8, 3.8 Hz, 1H, H2'ax), 1.16
(d, J = 6.3 Hz, 3H, H6").

13C-NMR (126 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 170.41 (C=0), 170.32 (C=0), 137.87 (C8),
128.64 (C10, C12), 128.13 (C11), 128.08 (C9, C13), 96.76 (C1'), 86.57 (C3), 82.20 (C2),
80.32 (C4), 79.18 (C5), 74.79 (C4'), 74.09 (C1), 72.60 (C7), 70.16 (C6), 68.96 (C3'),
66.29 (C5'), 35.56 (C2'), 21.15 (OAc), 20.97 (OAc), 17.61 (C6').

9.5.9 Ungesattigte 2,3-Didesoxyglucoside

2-Octyloxy-5-isosorbidyloxy-4,6-di- O-acetyl-2,3-didesoxy-o-D-erythro-hex-2-
enopyranosid (12a)

CooH3407, 386.49 g-mol~!

86 mg (0.18 mmol) (4a) wurden nach AAV-7 entschiitzt. Aus- o
beute: 70 mg (0.18 mmol, 100 %) farblose, feine Nadeln. <N
ESI-MS: m/z= 409.22 (M + Na)*, 795.45 (2M + Na)*. -
IH-NMR (400 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 5.96 (dt, J —
10.1, 1.4 Hz, 1H, H3"), 5.82 (dt, J = 10.2, 2.5 Hz, 1H, H2),
5.18 (s, 1H, H1'), 4.67 (dd, J = 4.6, 4.6 Hz, 1H, H4), 4.46
(d, J = 4.4 Hz, 1H, H3), 432 (td, J = 6.8, 4.7 Hz, 1H, H5),
421 (d, J = 9.3 Hz, 1H, H4), 3.97 - 3.80 (m, 4H, H1, H2, H6a), 3.85 (d, J = 4.1 Hz,
OH, H6'), 3.71 - 3.62 (m, 2H, H5', H6b), 3.46 (td, J = 6.7 Hz, 2.9 Hz, 2H, H7), 1.60 -
1.50 (m, 2H, H8), 1.30 — 1.20 (m, 10H, H9 — H13), 0.87 (t, J = 6.8 Hz, 3H, H14).
B3C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 133.49 (C3'), 126.10 (C2'), 94.27 (C1"),

86.17 (C3), 84.26 (C2), 80.71 (C4), 77.88 (C5), 73.61 (C1), 71.77 (C5'), 70.91(C6), 70.04
(C7), 64.49 (C4"), 62.94 (C6'), 31.94 — 22.78 (C8 — C13), 14.25 (C14).
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2-Decyloxy-5-isosorbidyloxy-4,6-di- O-acetyl-2,3-didesoxy-oa-D-erythro-hex-2-
enopyranosid (12b)

CooH3g07, 414.26 g-mol~!

80 mg (0.16 mmol) (4a) wurden nach AAV-7 entschitzt. Aus- o
beute: 64 mg (0.15 mmol, 94 %) farblose, feine Nadeln. A !
ESI-MS: m/z= 437.24 (M + Na)*. |
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) 4§ [ppm] = 5.96 (dt, J =
10.1, 1.5 Hz, 1H, H3), 5.82 (dt, J = 10.2, 2.4 Hz, 1H, H2)),
5.18 (s, 1H, H1'), 4.67 (dd, J = 4.6, 4.6 Hz, 1H, H4), 4.46 (d,
J = 45 Hz, 1H, H3), 4.32 (td, J = 6.8, 4.7 Hz, 1H, H5), 4.25
~ 419 (m, 1H, H4’), 3.97 — 3.90 (m, 4H, H1, H2, H6a), 3.85 (d, J = 4.3 Hz, 2H, H6'),
3.70 - 3.62 (m, 2H, H5', H6b), 3.50 — 3.42 (m, 2H, H7), 1.58 — 1.50 (m, 2H, H8), 1.34 -
1.21 (m, 14H, H9 - H15), 0.88 (t, J = 6.9 Hz, 3H, H16).

B3C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 133.49 (C3'), 126.12 (C2"), 94.27 (C1"),
86.18 (C3), 84.27 (C2), 80.71 (C4), 77.88 (C5), 73.61 (C1), 71.77 (C5'), 70.91 (C6), 70.04
(C7), 64.49 (C4"), 62.94 (C6'), 32.03 - 22.82 (C8 — C15), 14.25 (C16).

2-Dodecyloxy-5-isosorbidyloxy-4,6-di- O-acetyl-2,3-didesoxy-o.-D-erythro-hex-2-
enopyranosid (12c)

CosH4207, 442.59 g-mol !

115 mg (0.218 mmol) (4c) wurden nach AAV-7 entschiitzt. o
Ausbeute: 83 mg (0.19 mmol, 86 %) farbloser Feststoff. A N
ESI-MS: m/z= 465.28 (M + Na)*. |
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 5.97 (dt, J =
10.2, 1.5 Hz, 1H, H3'), 5.83 (dt, J = 10.2, 2.4 Hz, 1H, H2),
5.19 (t, J = 1.0 Hz, 1H, H1'), 4.67 (t, J = 4.6 Hz, 1H, H4),
4.46 (d, J = 4.5 Hz, 1H, H3), 4.32 (td, J = 6.8, 4.8 Hz, 1H,
H5), 4.28 — 4.19 (m, 1H, H4'), 3.97 — 3.89 (m, 4H, H1, H2, H6a), 3.88 — 3.84 (m, 2H,
H6'), 3.72 — 3.65 (m, 2H, H5', H6b), 3.51 — 3.42 (m, 2H, H7), 1.58 — 1.50 (m, 2H, H8),
1.34 — 1.21 (m, 18H, H9 - H17), 0.88 (t, J = 6.9 Hz, 3H, H18).

B3C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 133.36 (C3'), 126.24 (C2'), 94.22 (C1'),
86.22 (C3), 84.28 (C2), 80.68 (C4), 77.85 (C5), 73.62 (C1), 71.76 (C5'), 70.93 (C6), 70.04
(C7), 64.54 (C4'), 62.98 (C6'), 32.07 - 22.84 (C8 — C17), 14.27 (C18).

151



9 Experimenteller Teil

2-Tetradecyloxy-5-isosorbidyloxy-4,6-di- O-acetyl-2,3-didesoxy-o.-D-erythro-hex-
2-enopyranosid (12d)

CosHus07, 470.65 g-mol !

120 mg (0.216 mmol) (4d) wurden nach AAV-7 entschiitzt. o
Ausbeute: 44 mg (0.093 mmol, 43 %) farbloser Feststoff. A {
ESI-MS: m/z= 493.32 (M + Na)*, 963.64 (2M + Na)*. -
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 5.97 (dt, J =
10.2, 1.5 Hz, 1H, H3"), 5.83 (dt, J = 10.2, 2.4 Hz, 1H, H2'),
5.18 (s, 1H, H1'), 4.67 (dd, J = 4.6, 4.6 Hz, 1H, H4), 4.46
(d, J = 4.5 Hz, 1H, H3), 4.32 (td, J = 6.8, 4.7 Hz, 1H, H5),
421 (d, J = 10.4 Hz, 1H, H4), 3.96 — 3.90 (m, 4H, H1, H2, H6a), 3.86 (d, J = 4.2 Hz,
2H, H6'), 3.72 — 3.63 (m, 2H, H5', H6b), 3.51 — 3.42 (m, 2H, H7), 1.54 (q, J = 6.9 Hz,
2H, H8), 1.35 - 1.19 (m, 22H, H9 — H19), 0.88 (t. J = 6.8 Hz, 3H, H20).

I3C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 133.28 (C3'), 126.04 (C2'), 94.10 (C1"),
86.05 (C3), 84.13 (C2), 80.56 (C4), 77.72 (C5), 73.47 (C1), 71.62 (C5'), 70.78 (C6), 69.90
(C7), 64.38 (C4'), 62.83 (C6'), 31.93 — 22.70 (C8 — C19), 14.13 (C20).

2-Benzyloxy-5-isosorbidyloxy-4,6-di- O-acetyl-2,3-didesoxy-o.-D-erythro-hex-2-
enopyranosid (12e)

Ci9H2407, 364.39 g-mol !

135 mg (0.301 mmol) (4e) wurden nach AAV-7 entschiitzt. o
Ausbeute: 83 mg (0.23 mmol, 76 %) farblose, feine Nadeln. N
ESI-MS: m/z= 387.15 (M + Na)*, 751.30 (2M + Na)*.
IH-NMR (400 MHz, Chloroform-d) 6 [ppm] = 7.38 — 7.27

(m, 5H, HAr), 5.97 (dt, J = 10.3, L5 Hz, 1H, H3"), 5.83 :
(dt, J = 10.2, 2.4 Hz, 1H, H2'), 5.19 (s, 1H, H1'), 4.71 (¢, NG
J = 4.6 Hz, 1H, H4), 4.58 (d, J = 2.4 Hz, 2H, H7), 4.54

(d, J = 43 Hz, 1H, H3), 433 (td, J — 6.8, 4.8 Hz, 1H, H5), 423 (t, J = 7.2 Hz, 1H,
H4'), 4.00 — 4.06 (m, 1H, H2), 4.02 (dd, J = 10.0 Hz, 1.6 Hz, 1H, H1a), 3.99 - 3.91 (m,
OH, H1b, H6a), 3.86 (s, 2H, H6'), 3.73 — 3.63 (m, 2H, H5', H6b).

11
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BC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 137.74 (C8), 133.44 (C3'), 128.65 (C10,
C12), 128.03 (C11), 127.86 (C9, C13), 127.17 (C2'), 94.28 (C1'), 86.22 (C3), 83.76 (C2),
80.82 (C4), 77.87 (C5), 73.55 (C1), 71.78 (C5'), 71.68 (C7), 70.98 (C6), 64.54 (C4'),
63.15 (C6').

5-Octyloxy-2-isosorbidyloxy-4,6-di- O-acetyl-2,3-didesoxy-o-D-erythro-hex-2-
enopyranosid (12f)

CooH3407, 386.23 g-mol !

80 mg (0.17 mmol) (4f) wurden nach AAV-7 entschiitzt. Aus- o™
beute: 53 mg (0.14 mmol, 82 %) farblose, sirupdse Fliissigkeit. o
ESI-MS: m/z= 409.22 (M + Na)*, 795.45 (2M + Na)*. A
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 5.98 (dt, J =
10.3, 1.5 Hz, 1H, H3"), 5.74 (dt, J = 10.1, 2.4 Hz, 1H, H2),
5.08 (s, 1H, H1'), 4.64 (dd, J = 4.8, 1.8 Hz, 1H, H3), 4.58
(dd, J = 4.5, 45 Hz, 1H, H4), 4.25 (td, J = 4.9, 1.8 Hz, 1H,
H2), 4.15 — 4.08 (m, 2H, Hla, H4'), 3.99 — 3.90 (m, 3H, H5, H6a, H6'a), 3.83 (dd, J —
9.9, 4.3 Hz, 1H, H1a), 3.80 — 3.71 (m, 2H, H6'b, H5'), 3.68 — 3.60 (m, 2H, H6b, H7a),
3.45 (dt, J = 9.1, 6.8 Hz, 1H, H7b), 1.60 (q, J = 7.0 Hz, 2H, H8), 1.35 - 1.16 (m, 14H,
H9 - H13), 0.88 (t, J — 7.0 Hz, 3H, H14).

BC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 133.75 (C3'), 126.07 (C2'), 94.51 (C1"),

87.89 (C3), 83.89 (C2), 80.33 (C4), 80.07 (C5), 72.86 (C1), 72.58 (C5'), 71.21 (C7), 69.56
(C6), 64.59 (C4'), 63.30 (C6'), 31.95 — 22.79 (C8 — C13), 14.23 (C14).

5-Decyloxy-2-isosorbidyloxy-4,6-di- O-acetyl-2,3-didesoxy-a-D-erythro-hex-2-
enopyranosid (12g)

CoyH307, 414.54 g-mol~?!

95 mg (0.19 mmol) (4g) wurden nach AAV-7 entschiitzt. Aus- o
beute: 76 mg (0.18 mmol, 95 %) farblose, sirupose Fliissigkeit. _
ESI-MS: m/z= 437.25 (M + Na)*, 851.52 (2M + Na)*. |
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 5.97 (dt, J =
10.2, 1.5 Hz, 1H, H3"), 5.74 (dt, J = 10.2, 2.4 Hz, 1H, H2),
5.08 (s, 1H, H1'), 4.64 (dd, J = 4.8, 1.8 Hz, 1H, H3), 4.58 (t,
J = 45 Hz, 1H, H4), 4.25 (td, J = 4.8, 1.8 Hz, 1H, H2), 4.10
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(dd, J = 9.9, 5.2 Hz, 2H, H1a, H4'), 3.99 — 3.90 (m, 3H, H5, H6a, H6'a), 3.83 (dd, J —
10.0, 4.3 Hz, 1H, H1a), 3.78 (dd, J = 115, 6.3 Hz, 1H, H6'b), 3.73 (ddd, J = 9.3, 6.3,
2.9 Hz, 1H, H5'), 3.64 (dt, J = 9.2, 6.9 Hz, 1H, H7a), 3.62 — 3.59 (m, 1H, H6b), 3.44
(dt, J = 9.1, 6.9 Hz, 1H, H7b), 2.78 (s, 1H, C4-OH), 2.00 (d, J = 21.5 Hz, 1H, C6'-OH),
1.60 (p, J = 7.0 Hz, 2H, H8), 1.36 — 1.19 (m, 14H, H9 — H15), 0.88 (t, J = 7.0 Hz, 3H,
H16).

3BC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 133.67 (C3'), 125.85 (C2'), 94.37 (C1"),
87.72 (C3), 83.72 (C2), 80.17 (C4), 79.91 (C5), 72.72 (C1), 72.44 (C5'), 71.06 (C7), 69.40
(C6), 64.39 (C4"), 63.12 (C6'), 31.80 — 22.68 (C8 — C13), 14.11 (C14).

5-Dodecyloxy-2-isosorbidyloxy-4,6-di- O-acetyl-2,3-didesoxy-o.-D-erythro-hex-2-
enopyranosid (12h)

CosH4207, 442.59 g-mol !

80 mg (0.15 mmol) (4h) wurden nach AAV-7 entschitzt. Aus- o
beute: 30 mg (0.068 mmol, 45 %) farblose, sirupdse Fliissigkeit. PN
ESI-MS: m/z= 465.29 (M + Na)*, 907.58 (2M + Na)*. |
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 5.98 (dt, J =
10.3, 1.4 Hz, 1H, H3'), 5.74 (dt, J = 10.2, 2.2 Hz, 1H, H2'),
5.08 (s, 1H, H1'), 4.64 (dd, J = 4.7, 1.7 Hz, 1H, H3), 4.58
(t, J = 4.4 Hz, 1H, H4), 4.27 - 4.20 (m, 1H, H2), 4.10 (dd,
J =99, 5.3 Hz, 2H, H1a, H4'), 4.00 - 3.89 (m, 3H, H5, H6a, H6'a), 3.82 (dd, J = 9.9,
4.4 Hz, 1H, H1b), 3.79- 3.70 (m, 2H, H6'b, H5'), 3.69 — 3.57 (m, 2H, H7a, H6b), 3.45
(dt, J = 9.1, 6.9 Hz, 1H, H7b), 2.63 (bs, 1H, C4'-OH), 1.56 (s, 2H, H8), 1.35 — 1.22 (m,
18H, HO — H17), 0.88 (t, J = 6.7 Hz, 3H, H18).

13C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 133.73 (C3'), 126.07 (C2'), 94.51 (C1"),
87.90 (C3), 83.91 (C2), 80.29 (C4), 80.04 (C5), 72.83 (C1), 72.59 (C5'), 71.21 (C7), 69.51
(C6), 64.58 (C4'), 63.31 (C6'), 32.06 — 22.84 (C8 — C17), 14.27 (C18).
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5-Tetradecyloxy-2-isosorbidyloxy-4,6-di- O-acetyl-2,3-didesoxy-o.-D-erythro-hex-
2-enopyranosid (12i)

Co4H4207, 442.59 g-mol !

164 mg (0.296 mmol) (4i) wurden nach AAV-7 entschiitzt. o
Ausbeute: 127 mg (0.270 mmol, 91.2 %) farbloses Wachs. A N
ESI-MS: m/z= 493.31 (M + Na)*, 963.64 (2M + Na)*. |
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) 4§ [ppm] = 5.98 (dt, J =
10.2, 1.5 Hz, 1H, H3'), 5.74 (dt, J = 10.2, 2.4 Hz, 1H, H2"),
5.08 (s, 1H, H1'), 4.64 (dd, J = 4.8, 1.8 Hz, 1H, H3), 4.58 (t,
J = 4.6 Hz, 1H, H4), 4.25 (td, J = 4.8, 1.8 Hz, 1H, H2), 4.10
(dd, J = 9.9, 5.3 Hz, 2H, H1a, H4'), 3.98 — 3.90 (m, 3H, H5, H6a, H6'a), 3.82 (dd, J =
10.0, 4.4 Hz, 1H, H1b), 3.78 (dd, J = 11.6, 6.4 Hz, 1H, H6'b), 3.73 (ddd, J = 9.4, 6.3,
3.0 Hz, 1H, H5'), 3.64 (dt, J = 9.3, 6.9 Hz, 1H, H7a), 3.63 — 3.59 (m, 1H, H6b), 3.44
(dt, J = 9.1, 6.9 Hz, 1H, H7b), 2.76 (s, 1H, C4-OH), 1.93 (s, 1H, C6"-OH), 1.60 (p, J =
7.0 Hz, 2H, H8), 1.35 — 1.20 (m, 22H, H9 — H19), 0.88 (t, J = 7.0 Hz, 3H, H20).
13C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 133.78 (C3’), 126.00 (C2'), 94.51 (C1"),
87.88 (C3), 83.88 (C2), 80.29 (C4), 80.03 (C5), 72.83 (C1), 72.58 (C5'), 71.21 (C7), 69.51
(C6), 64.54 (C4'), 63.28 (C6'), 32.07 — 22.84 (C8 — C19), 14.26 (C20).

5-Benzyloxy-2-isosorbidyloxy-4,6-di- O-acetyl-2,3-didesoxy-o.-D-erythro-hex-2-
enopyranosid (12j)

Ci9H5407, 364.39 g-mol~?

160 mg (0.357 mmol) (4j) wurden nach AAV-7 entschiitzt. o
Ausbeute: 89 mg (0.24 mmol, 67 %) farblose, opaque, si- A !
rupose Flissigkeit. |
ESI-MS: m/z= 387.14 (M + Na)*, 751.30 (2M + Na)*.
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 7.37 — 7.27
(m, 5H, HAr), 5.97 (dt, J = 10.2, 1.5 Hz, 1H, H3"), 5.74
(dt, J = 10.2, 2.4 Hz, 1H, H2'), 5.08 (s, 1H, H1'), 4.75 (d,
J = 11.9 Hz, 1H, H7a), 4.63 — 459 (m, 2H, H3, H4), 4.57 (d, J = 11.9 Hz, 1H, H7b),
4.26 (td, J = 4.6 Hz, 1H, H2), 4.15 — 4.09 (m, 2H, H1a, H4'), 4.06 — 4.00 (m, 1H, H5"),
3.92 — 3.85 (m, 3H, H6a, H6'a, H1b), 3.80 — 3.70 (m, 2H, H5', H6'b), 3.65 (t, J — 8.4 Hz,
1H, H6b), 2.67 (bs, 1H, C4-OH), 1.89 (d, J = 6.8 Hz, 1H, C6"-OH).
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BC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 137.75 (C8), 133.79 (C3'), 128.64 (C10,
C12), 128.14 (C9, C11, C13), 125.99 (C2'), 94.48 (C1'), 87.82 (C3), 83.77 (C2), 80.34
(C4), 78.87 (C5), 72.93 (C1), 72.63 (C7), 72.53 (C5'), 69.70 (C6), 64.52 (C4"), 63.25 (C6').

9.5.10 2-Desoxygalactoside

O-(2-(Octyloxy)-5-isosorbidyloxy)-1,5-anhydro-2-desoxy-o-D- threo-2-
hexitol (13a)

CooH350g, 404.50 g-mol~!

85 mg (0.16 mmol) (5a) wurden nach AAV-7 entschiitzt. Die | ™
saulenchromatographische Trennung an Kieselgel mittels Flash o y
Chromatographie (Laufmittel: EE/EtOH 10:1) ergibt 32 mg
(0.079 mmol, 49 %) eines farblosen Feststoffes. Re-Wert: 0.22.
ESI-MS: m/z= 427.23 (M + Na)*, 831.47 (2M + Na)™.
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 5.21 (d, J =
3.0 Hz, 1H, H1'), 4.67 (dd, J = 4.6, 4.6 Hz, 1H, H4), 4.45 (d,
J =45 Hz, 1H, H3), 4.26 (td, J = 6.6, 4.8 Hz, 1H, H5), 4.14 — 4.03 (m, 1H, H3'"), 3.98
~3.91 (m, 5H, H1, H2, H4’, H6'a), 3.86 (dd, J = 8.9, 6.4 Hz, 2H, H6a, H6'b), 3.74 (t, J
— 4.2 Hz, 1H, H5'), 3.64 (dd, J = 8.8, 7.0 Hz, 1H, H6b), 3.46 (dp, J = 6.7, 2.9 Hz, 2H,
H7), 2.84 (bs, 1H, OH), 2.19 (bs, 1H, OH), 2.00 (dd, J = 12.9, 6.0 Hz, 1H, H2'c, ), 1.94
(ddd, J = 13.1, 11.4, 3.7 Hz, 1H, H2',,), 1.56 (bs, 2H, H8), 1.36 — 1.21 (m, 10H, HO -
H13), 0.88 (t, J = 6.9 Hz, 3H, H14).

13C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 97.63 (C1'), 86.38 (C3), 84.21 (C4'), 80.50
(C4), 76.49 (C5), 73.64 (C1), 70.57 (C6), 70.04 (C7), 69.99 (C2), 69.79 (C5'), 65.38 (C3'),
64.18 (C6'), 32.76 (C2'), 31.96- 22.79 (C8 — C13), 14.24 (C14).
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O-(2-(Decyloxy)-5-isosorbidyloxy)-1,5-anhydro-2-desoxy-o.-D- threo-2-
hexitol (13b)

CooHio0g, 432.55 g-mol !

155 mg (0.277 mmol) (5b) wurden nach AAV-7 entschiitzt. Die | &
saulenchromatographische Trennung an Kieselgel mittels Flash o .
Chromatographie (Laufmittel: EE/EtOH 10:1) ergibt 73 mg
(0.17 mmol, 61 %) eines farblosen Feststoffes. Re-Wert: 0.33.
ESI-MS: m/z= 455.26 (M + Na)™, 887.54 (2M + Na)™.
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 5.21 (d, J = 5.21
(d, J = 3.0 Hz, 1H, H1'), 4.67 (dd, J = 4.6, 4.6 Hz, 1H, H4),
4.45 (d, J = 4.4 Hz, 1H, H3), 4.26 (td, J = 6.7, 4.7 Hz, 1H, H5), 4.12 — 4.03 (m, 1H,
H3'), 3.98 — 3.89 (m, 5H, H1, H2, H4', H6'a), 3.86 (dd, J = 8.8, 6.3 Hz, 2H, H6a, H6'b),
3.74 (t, J = 4.5 Hz, 1H, H5), 3.64 (dd, J = 8.9, 6.9 Hz, 1H, H6b), 3.46 (dp, J = 6.7,
4.2 Hz, 2H, H7), 2.88 (bs, 1H, OH), 2.26 (bs, 1H, OH), 2.08 (bs, 1H, OH), 2.00 (dd, J =
12.9, 5.5 Hz, 1H, H2's), 1.94 (ddd, J = 13.0, 11.4, 3.6 Hz, 1H, H2',, ), 1.60 — 1.52 (m,
2H, H8), 1.34 — 1.23 (m, 14H, H9 — H15), 0.88 (t, J = 6.9 Hz, 3H, H16).

13C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 97.88 (C1'), 86.63 (C3), 84.46 (C4'), 80.76
(C4), 76.74 (C5), 73.89 (C1), 70.82 (C6), 70.30 (C7), 70.24 (C2), 70.04 (C5’), 65.63 (C3'),
64.43 (C6'), 32.03 — 22.82 (C2', C8 — C15), 14.51 (C16).

O-(2-(Dodecyloxy)-5-isosorbidyloxy)-1,5-anhydro-2-desoxy-o.-D- threo-2-
hexitol (13c)

Co4H140g, 460.30 g-mol~!

74 mg (0.16 mmol) (5c) wurden nach AAV-7 entschiitzt. Die |
saulenchromatographische Trennung an Kieselgel mittels Flash o .
Chromatographie (Laufmittel: EE — Isopropanol) ergibt 49 mg
(0.11 mmol, 69 %) eines farblosen Feststoffes. R¢-Wert: 0.16
(Laufmittel: EE/Isopropanol 9:1).

ESI-MS: m/z= 483.30 (M + Na)*.

'H-NMR (500 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 5.21 (d, J =
3.1 Hz, 1H, H1'), 4.66 (dd, J = 4.6, 4.6 Hz, 1H, H4), 4.45 (d, J = 4.6 Hz, 1H, H3), 4.26
(td, J = 6.6, 4.8 Hz, 1H, H5), 4.10 — 4.02 (m, 1H, H3"), 3.97 = 3.91 (m, 5H, H1, H2, H4',
H6'a), 3.86 (dd, J = 8.9, 6.3 Hz, 2H, H6a, H6'b), 3.74 (t, J = 4.5 Hz, 1H, H5'), 3.64
(dd, J = 8.9, 7.0 Hz, 1H, H6b), 3.46 (dp, J = 6.8, 2.4 Hz, 2H, H7), 2.91 (bs, 1H, OH),
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2.30 (bs, 1H, OH), 2.00 (dd, J = 12.8, 5.6 Hz, 1H, H2'eq.), 1.93 (ddd, J = 13.1, 11.5,
3.7 Hz, 1H, H2'ax.), 1.64 — 1.51 (m, 2H, H8), 1.34 — 1.21 (m, 18H, H9 — H17), 0.88 (t, J
= 7.0 Hz, 3H, H18).

13C-NMR (126 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 97.64 (C1'), 86.38 (C3), 84.22 (C4'), 80.51
(C4), 76.50 (C5), 73.64 (C1), 70.56 (C6), 70.05 (C7), 69.96 (C2), 69.82 (C5'), 65.37 (C3),
64.14 (C6'), 32.75 (C2'), 32.06 — 22.83 (C8 — C17), 14.26 (C18).

O-(2-(Tetradecyloxy)-5-isosorbidyloxy)-1,5-anhydro-2-desoxy-o.-D- threo-2-
hexitol (13d)

CosHg0g, 488.66 g-mol~*

77 mg (0.13 mmol) (5d) wurden nach AAV-7 entschiitzt. Aus- | '™
beute: 56 mg (0.44 mmol, 85 %) farbloser Feststoff. o y
ESI-MS: m/z= 511.32 (M + Na)™, 999.66 (2M + Na)™.
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 5.21 (d, J =
3.1 Hz, 1H, H1"), 4.66 (dd, J = 4.6, 4.6 Hz, 1H, H4), 4.45 (d,
J = 43 Hz, 1H, H3), 4.26 (td, J = 6.6, 4.8 Hz, 1H, H5), 4.07
(ddd, J = 11.4, 5.5, 3.1 Hz, 1H, H3'), 3.97 - 3.91 (m, 5H, H1,
H2, H4', H6'a), 3.90 — 3.83 (m, 2H, H6a, H6'b), 3.74 (t, J = 4.6 Hz, 1H, H5'), 3.64 (dd,
J = 8.8, 7.0 Hz, 1H, H6b), 3.50 — 3.42 (m, 2H, H7), 2.00 (dd, J = 12.7, 5.5 Hz, 1H,
H2'e), 1.94 (ddd, J = 13.0, 11.5, 3.7 Hz, 1H, H2',,), 1.59 — 1.50 (m, 2H, H8), 1.35 -
1.18 (m, 22H, H9 — H19), 0.88 (t, J = 6.9 Hz, 3H, H20).

13C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 97.64 (C1'), 86.38 (C3), 84.21 (C4'), 80.51
(C4), 76.50 (C5), 73.63 (C1), 70.57 (C6), 70.05 (C7), 69.97 (C2), 69.80 (C5'), 65.37 (C3'),
64.15 (C6'), 32.75 — 22.84 (C2', C8 — C19), 14.51 (C20).
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O-(2-(Benzyloxy)-5-isosorbidyloxy)-1,5-anhydro-2-desoxy-o.-D- threo-2-
hexitol (13e)

CioHp60g, 382.41 g-mol~!

61 mg (0.12 mmol) (5d) wurden nach AAV-7 entschiitzt. Aus- '™
beute: 34 mg (0.089 mmol, 74 %) farbloser Feststoff. o-
ESI-MS: m/z= 405.15 (M + Na)*, 787.31 (2M + Na)™.
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 7.37 = 7.27 (m,
5H, HAr), 5.21 (d, J = 3.1 Hz, 1H, H1'), 471 (dd, J = 4.8,
4.8 Hz, 1H, H4), 4.58 (dd, J = 16.8, 12.0 Hz, 2H, H7), 4.53

(d, J = 45, 1H, H3), 4.26 (td, J = 6.5, 4.7 Hz, 1H, H5), 4.08 2

— 4.04 (m, 2H, H3", H4), 4.01 (d, J = 10.2, 1H, H1a), 3.97 — 3.92 (m, 3H, H1, H2, H6'a),
3.86 (dd, J = 8.8, 6.3 Hz, 2H, H6a, H6'b), 3.73 (t, J = 4.5 Hz, 1H, H5'), 3.63 (dd, J =
8.7, 7.1 Hz, 1H, H6b), 2.93 (s, 1H, OH), 2.31 (s, 1H, OH), 2.14 (s, 1H, OH), 2.00 (dd, J
— 128, 5.4 Hz, 1H, H2'eq.), 1.94 (ddd, J = 13.0, 12.3, 3.7 Hz, 1H, H2'ax.).

13C.NMR (101 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 137.68 (C8), 128.66 (C10, C12), 128.05
(C11), 127.87 (C9, C13), 97.67 (C1'), 86.35 (C3), 83.63 (C4'), 80.62 (C4), 76.50 (C5),
73.56 (C1), 71.68 (C6), 70.61 (C7), 69.94 (C2), 69.80 (C5'), 65.35 (C3'), 64.12 (C6'),
32.73 (C2).

11

O-(5-(Benzyloxy)-2-isosorbidyloxy)-1,5-anhydro-2-desoxy-o.-o.-D- threo-2-
hexitol (13f)

Ci9H260g, 382.41 g-mol~?

57 mg (0.11 mmol) (5f) wurden nach AAV-7 entschiitzt. Aus- |
beute: 26 mg (0.068 mmol, 62 %) farblose sirupése Fliissigkeit. o- .
ESI-MS: m/z= 405.15 (M + Na)*, 787.32 (2M + Na)*. ’
IH-NMR (400 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 7.41 — 7.27 (m,
5H, HAr), 5.06 (d, J = 2.8 Hz, 1H, H1'), 4.75 (d, J = 11.8 Hz,
2H, H7a), 4.71 (dd, J = 4.5, 4.5 Hz, 1H, H4), 4.55 (d, J =
11.8 Hz, 2H, H7b), 4.51 (dd, J = 4.6, 0.9 Hz, 1H, H3), 4.21
(bs, 1H, H2), 4.07 — 4.02 (m, 1H, H5), 4.02 - 3.76 (m, 8H, H1, H3', H4', H5', H6a, H6"),
3.61 (dd, J = 8.4, 8.4 Hz, 1H, H6b), 1.95 (dd, J = 12.7, 3.4 Hz, 1H, H2'eq.), 1.88 (ddd,
J =126, 10.7, 4.4 Hz, 1H, H2'ax.).
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3C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 137.77 (C8), 128.64 — 128.11 (C9 — C13),
07.15 (C1'), 87.02(C3), 81.74 (C2), 80.48 (C4), 79.16 (C5), 72.83 (C1), 72.62 (C7), 70.31
(C4"), 70.08 (C6), 69.62 (C5'), 65.42 (C3'), 63.73 (C6'), 32.91 (C2).

9.5.11 Ungesattigte 2,3-Didesoxygalactoside

2-Benzyloxy-5-isosorbidyloxy-4,6-di- O-acetyl-2,3-didesoxy-o.-D- threo-hex-2-
enopyranosid (14a)

Ci9H»407, 364.39 g-mol !

65 mg (0.14 mmol) (6a) wurden nach AAV-7 entschiitzt. o
Ausbeute: 30 mg (0.082 mmol, 59 %) farbloser Feststoff. 2 DY
ESI-MS: m/z= 487.14 (M + Na)*, 751.29 (2M + Na)*. |
'H-NMR (500 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 7.37 — 7.27
(m, 5H, HAr), 6.16 (ddd, J = 10.0, 5.6, 0.8 Hz, 1H, H3'), :
6.00 (dd, J = 10.0, 3.0 Hz, 1H, H2'), 5.27 (d, J = 2.9 Hz, PPN
1H, H1'), 4.72 (dd, J = 4.6, 4.6 Hz, 1H, H4), 4.58 (d, J =

4.1 Hz, 2H, H7), 454 (d, J = 4.6 Hz, 1H, H3), 437 (td, J = 6.7, 4.8 Hz, 1H, H5), 4.07
(d, J = 3.9, 1H, H2), 4.05 — 4.02 (m, 1H, H5'), 401 (d, J = 1.4 Hz, 1H, H1a), 3.99 —
3.84 (m, 5H, H1b, H4', H6a, H6'), 3.66 (dd, J — 8.9, 7.1 Hz, 1H, H6b).

BC-NMR (126 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 137.74 (C8), 129.47 (C3'), 128.65 (C10,
C12), 128.53 (C2'), 128.03 (C11), 127.87 (C9, C13), 94.30 (C1'), 86.24 (C3), 83.74 (C2),
80.82 (C4), 77.55 (C5), 73.58 (C1), 71.68 (C7), 70.96 (C6), 70.51 (C5'), 63.11 (C6'),
62.90 (C4').

5-Octyloxy-2-isosorbidyloxy-4,6-di- O-acetyl-2,3-didesoxy-o-D- threo-hex-2-
enopyranosid (14b)

CooH3407, 386.49 g-mol~*

69 mg (0.15 mmol) (6b) wurden nach AAV-7 entschiitzt. Aus- o
beute: 38 mg (0.098 mmol, 65 %) farbloser Feststoff. : {
ESI-MS: m/z= 409.22 (M + Na)*, 795.45 (2M + Na)™.
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 6.19 (ddd, J =
10.0, 5.7, 1.2 Hz, 1H, H3'), 5.90 (dd, J = 10.0, 3.0 Hz, 1H,
H2'),5.16 (d, J = 3.0 Hz, 1H, H1'), 4.65 (dd, J = 4.8, 1.9 Hz,
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1H, H3), 4.57 (t, J = 4.6 Hz, 1H, H4), 4.27 (td, J = 5.1, 1.9 Hz, 1H, H2), 4.13 (dd, J =
9.9, 5.4 Hz, 1H, H1a), 4.09 (ddd, J = 7.3, 3.6, 2.3 Hz, 1H, H5'), 4.00 — 3.91 (m, 3H, H5,
H6a, H6'a), 3.89 — 3.82 (m, 2H, H4', H6'b), 3.81 (dd, J = 9.9, 4.7 Hz, 1H, H1b), 3.68 —
3.60 (m, 2H, H6b, H7a), 3.45 (dt, J = 9.1, 6.9 Hz, 1H, H7b), 1.63 — 1.56 (m, 2H, H8),
1.37 - 1.20 (m, 10H, H9 — H13), 0.87 (t, J = 7.0 Hz, 3H, H14).

BC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 130.00 (C3'), 128.15 (C2'), 94.78 (C1"),
87.90 (C3), 83.81 (C2), 80.27 (C4), 79.97 (C5), 72.72 (C1), 71.83 (C5'), 71.21 (C7), 69.47
(C6), 63.27 (C6'), 62.50 (C4'), 31.95 — 22.79 (C8 — C13), 14.24 (C14).

5-Decyloxy-2-isosorbidyloxy-4,6-di- O-acetyl-2,3-didesoxy-a-D- threo-hex-2-
enopyranosid (14c)

CooH3g07, 414.54 g-mol~!

56 mg (0.11 mmol) (6¢c) wurden nach AAV-7 entschiitzt. Aus- o
beute: 38 mg (0.096 mmol, 87 %) farbloser Feststoff. <
ESI-MS: m/z= 437.25 (M + Na)*, 851.51 (2M + Na)*.
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 6.19 (ddd, J
= 10.0, 5.6, 1.0 Hz, 1H, H3"), 5.90 (dd, J = 10.0, 3.0 Hz,
1H, H2'), 5.16 (d, J = 2.4 Hz, 1H, H1'), 4.65 (dd, J — 4.8,
1.8 Hz, 1H, H3), 457 (t, J = 4.6 Hz, 1H, H4), 4.27 (td, J =
5.1, 1.9 Hz, 1H, H2), 4.13 (dd, J = 9.9, 5.4 Hz, 1H, H1a), 4.09 (ddd, J = 7.2, 3.8, 2.3 Hz,
1H, H5'), 4.00 — 3.91 (m, 3H, H5, H6a, H6'a), 3.90 — 3.83 (m, 2H, H4', H6'b), 3.81 (dd,
J = 9.9, 4.7 Hz, 1H, H1b), 3.68 — 3.60 (m, 2H, H6b, H7a), 3.44 (dt, J = 9.1, 6.9 Hz, 1H,
H7b), 2.82 (bs, 1H, OH), 1.76 (bs, 1H, OH), 1.65 — 1.54 (m, 2H, H8), 1.35 - 1.19 (m,
14H, HO — H15), 0.87 (t, J = 7.0 Hz, 3H, H16).

13C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 129.99 (C3'), 128.16 (C2'), 94.77 (C1'),
87.89 (C3), 83.79 (C2), 80.30 (C4), 79.99 (C5), 72.76 (C1), 71.82 (C5'), 71.21 (C7), 69.51
(C6), 63.26 (C6'), 62.50 (C4'), 32.04 — 22.82 (C8 — C15), 14.26 (C16).
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5-Dodecyloxy-2-isosorbidyloxy-4,6-di- O-acetyl-2,3-didesoxy-o.-D- threo-hex-2-
enopyranosid (14d)

Co4H4207, 442.59 g-mol !

64 mg (0.12 mmol) (6d) wurden nach AAV-7 entschiitzt. Aus- o
beute: 44 mg (0.099 mmol, 83 %) farbloser Feststoff. 3 > %
ESI-MS: m/z= 465.28 (M + Na)*, 907.58 (2M + Na)*. |
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 6.19 (ddd, J
= 10.0, 5.6, 1.0 Hz, 1H, H3"), 5.90 (dd, J = 10.1, 2.9 Hz,
1H, H2'), 5.16 (d, J = 2.3 Hz, 1H, H1'), 4.65 (dd, J = 4.8,
1.9 Hz, 1H, H3), 457 (t, J = 4.6 Hz, 1H, H4), 4.27 (td, J =
5.1, 1.9 Hz, 1H, H2), 4.13 (dd, J = 9.9, 5.5 Hz, 1H, H1a), 4.00 (ddd, J = 7.2, 3.4, 2.2 Hz,
1H, H5'), 3.99 — 3.91 (m, 3H, H5, H6a, H6'a), 3.90 — 3.83 (m, 2H, H4', H6'b), 3.81 (dd,
J = 9.9, 4.8 Hz, 1H, H1b), 3.67 — 3.61 (m, 2H, H6b, H7a), 3.45 (dt, J = 9.1, 6.9 Hz, 1H,
H7b), 2.78 (d, J = 6.6 Hz, 1H, OH), 1.71 (d, J = 9.7 Hz, 1H, OH), 1.64 — 1.52 (m, 2H,
H8), 1.35 - 1.21 (m, 18H, HO — H17), 0.88 (t, J = 7.0 Hz, 3H, H18).

13C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 130.00 (C3'), 128.17 (C2'), 94.78 (C1'),
87.91 (C3), 83.81 (C2), 80.30 (C4), 79.99 (C5), 72.74 (C1), 71.84 (C5'), 71.22 (C7), 69.50
(C6), 63.27 (C6'), 62.52 (C4'), 32.07 — 22.83 (C8 — C17), 14.26 (C18).

5-Tetradecyloxy-2-isosorbidyloxy-4,6-di- O-acetyl-2,3-didesoxy-o.-D- threo-hex-2-
enopyranosid (14e)

CoHasO7, 470.65 g-mol~?

31 mg (0.056 mmol) (6e) wurden nach AAV-7 entschiitzt. Aus- o
beute: 23 mg (0.049 mmol, 88 %) farbloser Feststoff. 3 D
ESI-MS: m/z= 493.31 (M + Na)*, 963.64 (2M + Na)*. |
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 6.19 (ddd, J
= 10.0, 5.6, 1.0 Hz, 1H, H3’), 5.90 (dd, J = 10.0, 3.0 Hz,
1H, H2'), 5.16 (d, J = 2.4 Hz, 1H, H1'), 4.65 (dd, J = 4.8,
1.9 Hz, 1H, H3), 4.57 (t, J — 4.6 Hz, 1H, H4), 4.27 (td, J —
5.1, 1.9 Hz, 1H, H2), 4.13 (dd, J = 9.9, 5.4 Hz, 1H, H1a), 4.09 (ddd, J = 7.2, 3.5, 2.3 Hz,
1H, H5'), 3.99 — 3.92 (m, 3H, H5, H6a, H6'a), 3.90 — 3.83 (m, 2H, H4', H6'b), 3.81 (dd,
J =9.9, 4.7 Hz, 1H, H1b), 3.67 — 3.60 (m, 2H, H6b, H7a), 3.44 (dt, J = 9.1, 6.9 Hz, 1H,
H7b), 2.78 (bs, 1H, OH), 1.64 — 1.53 (m, 2H, H8), 1.35 — 1.20 (m, 22H, H9 — H19), 0.88
(t, J = 7.0 Hz, 3H, H20).
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BC-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 129.99 (C3'), 128.15 (C2"), 94.78 (C1"),
87.89 (C3), 83.80 (C2), 80.28 (C4), 79.98 (C5), 72.73 (C1), 71.83 (C5'), 71.21 (C7), 69.48
(C6), 63.25 (C6'), 62.49 (C4"), 32.07 — 22.84 (C8 — C19), 14.27 (C20).

5-Benzyloxy-2-isosorbidyloxy-4,6-di- O-acetyl-2,3-didesoxy-o.-D- threo-hex-2-
enopyranosid (14f)

Ci9H»407, 364.39 g-mol~!

24 mg (0.054 mmol) (6f) wurden nach AAV-7 entschiitzt. o
Ausbeute: 16 mg (0.044 mmol, 82 %) farblose sirupése 3 DY
Flissigkeit. C
ESI-MS: m/z= 387.14 (M + Na)*, 751.29 (2M + Na)™.
IH-NMR (500 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 7.37 - 7.27
(m, 5H, HAr), 6.18 (ddd, J = 10.0, 5.6, 0.9 Hz, 1H, H3"),
5.90 (dd, J = 10.0, 3.0 Hz, 1H, H2'), 5.16 (d, J = 2.7 Hz,
1H, H1'), 4.75 (d, J = 11.9 Hz, 1H, H7a), 4.65 (dd, J = 4.8, 1.7 Hz, 1H, H3), 4.60 (dd,
J =48, 48 Hz, TH, H4), 456 (d, J = 11.9 Hz, 1H, H7b), 4.29 (td, J = 4.9, 1.8 Hz, 1H,
H2), 4.14 (dd, J = 10.0, 5.3 Hz, 1H, H1a), 4.08 (ddd, J = 7.2, 3.5, 2.3 Hz, 1H, H5'), 4.02
(ddd, J = 8.1, 6.6, 4.7 Hz, 1H, H5), 3.95 (dd, J = 12.2, 7.3 Hz, 1H, H6'a), 3.91 - 3.80
(m, 4H, H1b, H4', H6a, H6'b), 3.66 (dd, J — 8.4, 8.4 Hz, 1H, H6b).

BC-NMR (126 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 137.78 (C8), 129.98 (C3’), 128.64 (C2'),

128.16 — 22.84 (C9 — C13), 94.73 (C1'), 87.83 (C3), 83.67 (C2), 80.37 (C4), 78.85 (C5),
72.87 (C1), 72.65 (C7), 71.76 (C5'), 69.71 (C6), 63.21 (C6'), 62.50 (C4").

9.5.12 Glucoside
O-(2-(Octyloxy)-5-isosorbidyloxy)-B-D-glucopyranosid (15a)

CooH3509, 420.50 g-mol~*

192 mg (0.326 mmol) (7a) wurden nach AAV-8 entschiitzt. A
Ausbeute: 102 mg (0.243 mmol, 74.5 %) farblose sirupése
Flissigkeit.

ESI-MS: m/z= 443.23 (M + Na)*, 863.46 (2M + Na)*.
'H-NMR (500 MHz, Pyridin-d5) ¢ [ppm] = 4.95 (d, J =

7.7 Hz, 1H, H1'), 4.85 (dd, J = 4.3, 4.3 Hz, 1H, H4), 4.75

163



9 Experimenteller Teil

~ 4.69 (m, 1H, H5), 4.67 (d, J = 4.1 Hz, 1H, H3), 4.58 (dd, J = 11.8, 2.0 Hz, 1H, H6'a),
4.40 (dd, J = 11.8, 5.4 Hz, 1H, H6'b), 4.28 — 4.23 (m, 2H, H3', H4'), 4.16 — 4.03 (m, 5H,
H1, H2, H2', H6a), 4.02 — 3.98 (m, 1H, H5'), 3.91 (dd, J = 8.4, 8.4 Hz, 1H, H6b), 3.47
—~3.38 (m, 2H, H7), 1.56 — 1.50 (m, 2H, H8), 1.32 — 1.15 (m, 10H, H9 — H13), 0.87 (t, J
= 7.0 Hz, 3H, H14).

13C-NMR (126 MHz, Pyridin-d5) & [ppm] = 105.16 (C1‘), 86.74 (C3), 85.52 (C2), 82.61
(C4), 79.95 (C5), 79.26 (C5*), 78.87 (C3'), 75.36 (C2'), 74.15 (C1), 72.04 (C4'), 70.18
(C7), 69.91 (C6), 63.24 (C6'), 32.45 — 23.33 (C8 — C15), 14.69 (C16).

O-(2-(Decyloxy)-5-isosorbidyloxy)-B-D-glucopyranosid (15b)

CooH00g, 448.55 g-mol~!

131 mg (0.212 mmol) (7b) wurden nach AAV-8 entschiitzt. o
Ausbeute: 96 mg (0.21 mmol, 100 %) farbloser wachsartiger
Feststoff.

ESI-MS: m/z= 471.26 (M + Na)*, 919.53 (2M + Na)™.
'H-NMR (500 MHz, Pyridin-d5) ¢ [ppm] = 4.96 (d, J =

7.8 Hz, 1H, H1'), 4.85 (dd, J = 4.3, 4.3 Hz, 1H, H4), 5.71
(ddd, J = 8.2, 6.8, 4.7 Hz, 1H, H5), 4.67 (d, J = 4.1 Hg,

1H, H3), 458 (d, J = 11.4 Hz, 1H, H6'a), 4.4 (dd, J = 11.5, 4.9 Hz, 1H, H6'b), 4.28 —
4.23 (m, 2H, H3', H4"), 4.16 — 4.05 (m, 5H, H1, H2, H2', H6a), 4.02 — 3.98 (m, 1H, H5"),
3.91 (dd, J = 8.4, 8.4 Hz, 1H, H6b), 3.48 — 3.39 (m, 2H, H7), 1.54 (dt, J = 13.6, 6.7 Hz,
2H, H8), 1.35 - 1.19 (m, 14H, H9 — H15), 0.87 (t, J = 7.0 Hz, 3H, H16).

BC-NMR (126 MHz, Pyridin-d5) § [ppm] = 105.16 (C1'), 86.74 (C3), 85.52 (C2), 82.60
(C4), 79.95 (C5), 79.26 (C5'), 78.87 (C3'), 75.35 (C2'), 74.15 (C1), 72.04 (C4'), 70.19
(C7), 69.91 (C6), 63.24 (C6'), 32.53 — 23.37 (C8 — C17), 14.72 (C18).

164



9 Experimenteller Teil

O-(2-(Dodecyloxy)-5-isosorbidyloxy)-B-D-glucopyranosid (15c)

Co4H4409, 476.61 g-mol 1

121 mg (0.188 mmol) (7c) wurden nach AAV-8 entschiitzt. s
Ausbeute: 92 mg (0.19 mmol, 100 %) farbloser wachsartiger
Feststoff.

ESI-MS: m/z= 499.29 (M + Na)*, 975.59 (2M + Na)™.
'H-NMR (400 MHz, Pyridin-d5) ¢ [ppm] = 4.96 (d, J =

7.7 Hz, 1H, H1'), 4.85 (dd, J = 4.3, 4.3 Hz, 1H, H4), 4.75

- 4.69 (m, 1H, H5), 4.67 (d, J = 4.0 Hz, 1H, H3), 4.59

(dd, J = 11.6, 2.1 Hz, 1H, H6'a), 4.41 (dd, J = 11.8, 5.4 Hz, 1H, H6'b), 4.29 — 4.23 (m,
2H, H3', H4'), 4.17 — 4.04 (m, 5H, H1, H2, H2', H6a), 4.03 — 3.98 (m, 1H, H5"), 4.01 (dd,
J = 8.4, 8.4 Hz, 1H, H6b), 3.50 — 3.37 (m, 2H, H7), 1.55 (p, J = 6.7 Hz, 2H, H8), 1.36
—1.20 (m, 18H, H9 — H17), 0.87 (t, J = 6.7 Hz, 3H, H18).

I3C-NMR (101 MHz, Pyridin-d5) § [ppm] = 105.17 (C1'), 86.74 (C3), 85.53 (C2), 82.60
(C4), 79.95 (C5), 79.27 (C5'), 78.88 (C3'), 75.36 (C2'), 74.14 (C1), 72.04 (C4'), 70.18
(C7), 69.91 (C6), 63.25 (C6'), 32.56 — 23.38 (C8 — C17), 14.72 (C18).

O-(2-(Tetradecyloxy)-5-isosorbidyloxy)-B-D-glucopyranosid (15d)

CosHg0g, 504.66 g-mol~!

51 mg (0.076 mmol) (7d) wurden nach AAV-8 entschiitzt. L
Ausbeute: 32 mg (0.063 mmol, 83 %) farbloser Feststoff. o
ESI-MS: m/z= 522.34 (M + NH4)*, 527.32 (M + Na)™,
1031.65 (2M + Na)*.

IH-NMR (400 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 4.62 (dd, J

— 3.8 Hz, 1H, H4), 4.49 (d, J = 3.9 Hz, 1H, H3), 4.39 -
4.33 (m, 1H, H5), 4.37 (d, J = 7.4 Hz, 1H, H1'), 4.01 (t, J

— 7.6 Hz, 1H, H6a), 3.95 (s, 2H, H1), 3.92 (s, 1H, H2), 3.86 (d, J = 10.6 Hz, 1H, H6'a),
3.82 (d, J = 10.9 Hz, 1H, H6'b), 3.62 (t, J = 8.9 Hz, 1H, H4"), 3.58 (t, J = 8.6 Hz, 1H,
H6b), 3.52 (t, J = 8.9 Hz, 1H, H3"), 3.49 — 3.42 (m, 3H, H2", H7), 3.32 (d, J = 9.2 Hz,
1H, H5'), 1.53 (p, J = 7.1 Hz, 2H, H8), 1.31 — 1.24 (m, 22H, HO — H19), 0.88 (t, J =
7.0 Hz, 3H, H20).

13C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 103.06 (C1*), 85.92 (C3), 84.34 (C2), 81.65
(C4), 79.23 (C5), 76.20 (C3', C5'), 73.73 (C1), 73.09 (C2"), 70.20 (C7), 69.31 (C4'), 68.88
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(C6), 61.27 (C6"), 32.08 — 22.84 (C8 — C19), 14.27 (C20).

O-(2-(Hexadecyloxy)-5-isosorbidyloxy)-B-D-glucopyranosid (15€)

CogHs20g, 532.27 g-mol !

107 mg (0.153 mmol) (7e) wurden nach AAV-8 entschiitzt. ©
Ausbeute: 82 mg (0.015 mmol, 100 %) farbloser Feststoff.
ESI-MS: m/z= 555.35 (M + Na)*.

IH-NMR (400 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 4.61 (dd, J

— 3.9 Hz, 1H, H4), 4.49 (d, J = 3.7 Hz, 1H, H3), 4.41 —

431 (m, 2H, H1', H5), 4.03 — 3.97 (m, 1H, H6a), 3.95 (s,

2H, H1), 3.92 (s, 1H, H2), 3.88 (dd, J = 9.8, 3.8 Hz, 1H,

H6'a), 3.82 (d, J = 10.5 Hz, 1H, H6'b), 3.65 — 3.55 (m, 2H, H4', H6b), 3.55 — 3.51 (m,
1H, H3'), 3.50 — 3.41 (m, 3H, H2', H7), 3.36 — 3.30 (m, 1H, H5'), 1.54 (t, J = 6.6 Hz,
2H, H8), 1.33 — 1.21 (m, 26H, H9 — H21), 0.88 (t, J = 6.9 Hz, 3H, H22).

13C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 103.10 (C1°), 85.95 (C3), 84.31 (C2), 81.60
(C4), 79.34 (C5), 76.20 (C3', C5*), 73.73 (C1), 73.09 (C2'), 70.19 (C7), 69.39 (C4'), 69.00
(C6), 61.17 (C6'), 32.08 — 22.84 (C8 — C11), 14.27 (C22).

O-(2-(Benzyl)-5-isosorbidyloxy)-B-D-glucopyranosid (15f)

Ci9Hp609, 398.41 g-mol~!

119 mg (0.210 mmol) (7f) wurden nach AAV-8 entschiitzt. 5
Ausbeute: 81 mg (0.203 mmol, 96.7 %) farbloser Feststoff. o
ESI-MS: m/z= 421.15 (M + Na)*, 819.31 (2M + Na)™.
IH-NMR (500 MHz, Pyridin-d5) § [ppm] = 7.44 — 7.29

(m, 5H, HAr), 4.95 (d, J = 7.7 Hz, 1H, H1'), 4.94 (dd, J

= 4.3 Hz, 1H, H4), 4.94 (dd, J = 4.3, 4.3 Hz, 1H, H3), 7o
4.73 - 4.68 (m, 1H, H5), 4.60 — 4.52 (m, 3H, H6'a, H7),

4.40 (dd, J = 11.5, 4.5 Hz, 1H, H6'b), 4.29 — 4.23 (m, 2H, H3', H4"), 4.18 (s, 1H, H2),
4.16 (d, J = 9.9 Hz, 1H, H1a), 4.13 (dd, J = 8.1, 6.9 Hz, 1H, H6a), 4.09 (dd, J = 7.9,
7.9 Hz 1H, H2'), 4.06 (dd, J = 9.7, 3.7 Hz, 1H, H1b), 4.03 — 3.98 (m, 1H, H5'), 3.89 (dd,
J = 8.4, 8.4 Hz, 1H, H6b).
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13C-NMR (126 MHz, Pyridin-d5) & [ppm] = 129.23 (C9, C13), 128.54 (C10, C12), 128.46
(C11), 105.18 (C1'), 86.67 (C3), 85.13 (C2), 82.70 (C4), 79.98 (C5), 79.28 (C5'), 78.87(C3"),
75.38 (C2'), 74.10 (C1), 72.04 (C4'), 71.84 (C7), 69.97 (C6), 63.22 (C6").

9.5.13 Galactoside
O-(2-(Octyloxy)-5-isosorbidyloxy)-B-D-galactopyranosid (16a)

CooH3609, 420.50 g-mol 1

142 mg (0.241 mmol) (8a) wurden nach AAV-8 entschiitzt. (o>
Ausbeute: 100 mg (0.238 mmol, 98.8 %) farbloser Feststoff. o .
ESI-MS: m/z= 443.22 (M + Na)*, 863.46 (2M + Na)*.
'H-NMR (400 MHz, Pyridin-d5) 6 [ppm] = 4.87 (d, J =

7.8 Hz, 1H, H1'), 4.85 (dd, J = 4.6, 4.6 Hz, 1H, H4), 4.78
—4.71 (m, 1H, H5), 4.68 (d, J = 4.0 Hz, 1H, H3), 4.58 (bs,

1H, H4'), 4.53 (dd, J = 8.4, 8.4 Hz, 1H, H2"), 4.45 (d, J =

5.6 Hz, 2H, H6'), 4.18 (dd, J = 9.7, 4.6 Hz, 1H, H3"), 4.15 (dd, J = 7.8, 7.8 Hz, 1H, H6a),
4.15 — 4.04 (m, 4H, H1, H2, H5%), 3.90 (dd, J = 8.2, 8.2 Hz, 1H, H6b), 3.48 — 3.39 (m,
OH, H7), 1.58 — 1.44 (m, 2H, H8), 1.34 — 1.17 (m, 10H, H9 — H13), 0.86 (t, J = 6.6 Hz,
3H, H14).

13C_NMR (101 MHz, Pyridin-d5) & [ppm] = 105.77 (C1), 86.79 (C3), 85.58 (C2), 82.81
(C4), 80.00 (C5), 77.85 (C5'), 75.79 (C3"), 74.22 (C1), 72.82 (C2*), 70.76 (C4'), 70.30(CT7),
69.98 (C6), 62.87 (C6'), 32.55 — 23.43 (C8 — C13), 14.80 (C14).

O-(2-(Decyloxy)-5-isosorbidyloxy)-B-D-galactopyranosid (16b)

CopH400g, 448.55 g-mol 1

181 mg (0.293 mmol) (8b) wurden nach AAV-8 entschiitzt. (o>
Ausbeute: 130 mg (0.290 mmol, 99.0 %) farbloser Feststoff. o .
ESI-MS: m/z= 471.26 (M + Na)*, 919.53 (2M + Na)*.
'H-NMR (500 MHz, Pyridin-d5) ¢ [ppm] = 7.22 (s, 1H, OH),
6.74 (d, J = 4.3 Hz, 1H, OH), 6.62 (t, J = 5.4 Hz, 1H, OH),
6.45 (s, 1H, OH), 4.87 (d, J = 7.7 Hz, 1H, H1*), 4.85 (dd,

J =43, 43 Hz, 1H, H4), 4.74 - 4.69 (m, 1H, H5), 4.66 (d,

J = 4.0 Hz, 1H, H3), 4.58 (bs, 1H, H4'), 4.54 — 4.48 (m, 1H, H2'), 4.46 (dd, J = 5.3,
5.3 Hz, 2H, H6'), 4.18 (d, J = 9.3 Hz, 1H, H3'), 4.15 - 4.03 (m, 5H, H1, H2, H5', H6a),
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3.89 (dd, J = 8.4, 8.4 Hz, 1H, H6b), 3.47 — 3.39 (m, 2H, H7), 1.55 (tt, J = 6.7, 6.1 Hz,
2H, H8), 1.35 — 1.28 (m, 2H, H9), 1.28 — 1.19 (m, 12H, H10 — H15), 0.87 (t, J = 7.0 Hz,
3H, H16).

13C-NMR (126 MHz, Pyridin-d5) & [ppm] = 105.79 (C1'), 86.74 (C3), 85.54 (C2), 82.66
(C4), 79.92 (C5), 77.86 (C5'), 75.77 (C3"), 74.13 (C1), 72.72 (C2*), 70.72 (C4'), 70.19
(C7), 69.90 (C6), 62.86 (C6'), 32.53 — 23.37 (C8 — C15), 14.72 (C16).

O-(2-(Dodecyloxy)-5-isosorbidyloxy)-B-D-galactopyranosid (16c)

Co4H4409, 476.61 g-mol~!

143 mg (0.222 mmol) (8c) wurden nach AAV-8 entschiitzt.  Joc"
Ausbeute: 101 mg (0.219 mmol, 95.5 %) farbloser Feststoff. o .
ESI-MS: m/z= 499.29 (M + Na)*, 675.60 (2M + Na)"
'H-NMR (500 MHz, Pyridin-d5) d [ppm] = 7.22 (s, 1H, OH),
6.74 (bs, 1H, OH), 6.62 (bs, 1H, OH), 6.46 (bs, 1H, OH),
4.88 (d, J = 7.7 Hz, 1H, H1'), 4.85 (dd, J — 4.3, 4.3 Hz,

1H, H4), 4.72 (ddd, J = 8.3, 6.8, 4.5 Hz, 1H, H5), 4.66 (d,

J = 4.0 Hz, 1H, H3), 4.59 (bs, 1H, H4"), 4.51 (dd, J = 8.0, 8.0 Hz, 1H, H2*), 4.46 (dd, J
— 5.4, 5.4 Hz, 2H, H6"), 4.18 (d, J — 9.8 Hz, 1H, H3"), 4.15 — 4.04 (m, 5H, H1, H2, H5",
H6a), 3.89 (dd, J = 8.4, 8.4 Hz, 1H, H6b), 3.48 — 3.39 (m, 2H, H7), 1.59 — 1.52 (m, 2H,
H8), 1.35 - 1.19 (m, 16H, H10 - H17), 0.88 (t, J = 6.9 Hz, 3H, H18).

13C_NMR (126 MHz, Pyridin-d5) & [ppm] = 105.80 (C1), 86.75 (C3), 85.55 (C2), 82.68
(C4), 79.93 (C5), 77.87 (C5'), 75.78 (C3'), 74.15 (C1), 72.73 (C2'), 70.73 (C4'), 70.21
(C7), 69.91 (C6), 62.87 (C6'), 32.58 — 23.40 (C8 — C17), 14.72 (C18).

O-(2-(Dodecyloxy)-5-isosorbidyloxy)-B-D-galactopyranosid (16d)

CosHg0g, 504.66 g-mol~*

148 mg (0.219 mmol) (8d) wurden nach AAV-8 entschiitzt (o
und zusatzlich ber Kieselgel mit Ethanol filtriert. Ausbeute: o N
103 mg (0.204 mmol, 92.7 %) farbloser Feststoff.

ESI-MS: m/z= 527.32 (M + Na)*, 1031.65 (2M + Na)™.
'H-NMR (500 MHz, Pyridin-d5) & [ppm] = 7.22 (s, 1H, OH), i
6.73 (s, 1H, OH), 6.61 (s, 1H, OH), 6.45 (s, 1H, OH), 4.87 V{/\F
(d, J =7.7Hz, 1H, H1"), 4.85 (dd, J = 4.3, 4.3 Hz, 1H, H4),
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474 - 4.69 (m, 1H, H5), 4.66 (d, J = 4.0 Hz, 1H, H3), 458 (d, J = 3.1 Hz, 1H, H4"),
451 (dd, J = 8.5, 8.5 Hz, 1H, H2'), 4.46 (d, J = 5.9 Hz, 2H, H6'), 4.18 (dd, J = 9.4,
3.2 Hz, 1H, H3"), 4.15 — 4.03 (m, 5H, H1, H2, H5', H6a), 3.89 (dd, J = 8.4, 8.4 Hz, 1H,
H6b), 3.48 — 3.39 (m, 2H, H7), 1.59 — 1.52 (m, 2H, H8), 1.36 — 1.31 (m, 2H, H9), 1.30 -
1.17 (m, 20H, H10 - H19), 0.88 (t, J = 6.9 Hz, 3H, H20).

B3C-NMR (126 MHz, Pyridin-d5)  [ppm] = 105.80 (C1'), 86.74 (C3), 85.54 (C2), 82.65
(C4), 79.92 (C5), 77.86 (C5'), 75.77 (C3'), 74.13 (C1), 72.71 (C2'), 70.72 (C4'), 70.19
(C7), 69.90 (C6), 62.86 (C6), 32.57 — 23.38 (C8 — C15), 14.72 (C16).

O-(2-(Benzyloxy)-5-isosorbidyloxy)-B-D-galactopyranosid (16e)

Ci9H2609, 398.41 g-mol~*

81 mg (0.14 mmol) (8e) wurden nach AAV-8 entschiitzt. Aus-  [&s—""
beute: 55 mg (0.14 mmol, 100 %) farbloser Feststoff. o
ESI-MS: m/z= 421.15 (M + Na)*, 819.31 (2M + Na)™.
IH-NMR (500 MHz, Pyridin-d5) 6 [ppm] = 7.42 — 7.28 (m,

5H, HAr), 4.87 (d, J = 8.0 Hz, 1H, H1'), 4.86 (dd, J = 4.3,

4.3 Hz, 1H, H4), 4.73 — 4.68 (m, 2H, H3, H5), 4.55 (d, J =

8.1 Hz, 1H, H7), 4.51 (dd, J = 9.4, 7.7 Hz 1H, H2"), 4.49 -
4.42 (m, 2H, H6'), 4.60 — 4.56 (m, 1H, H4"), 4.20 — 4.16 (m, 2H, H2, H3"), 4.15 (d, J =
9.0 Hz, 1H, H1a), 4.12 — 4.08 (m, 1H, H5'), 4.11 (dd, J = 7.9, 6.8 Hz, 1H, H6a), 4.03
(dd, J = 10.3, 4.3 Hz, 1H, H1b), 3.86 (dd, J = 8.3, 8.3 Hz, 1H, H6b).

BC-NMR (126 MHz, Pyridin-d5) ¢ [ppm] = 129.21 (C9, C13), 128.51 (C10, C12), 128.43
(C11), 105.80 (C1'), 86.65 (C3), 85.14 (C2), 82.74 (C4), 79.93 (C5), 77.88 (C5'), 75.77
(C3'), 74.06 (C1), 72.73 (C2"), 71.81 (C7), 70.76 (C4'), 69.94 (C6), 62.89 (C6').

O-(5-(Octyloxy)-2-isosorbidyloxy)-B-D-galactopyranosid (16f)

CooH3609, 420.50 g-mol~*

63 mg (0.11 mmol) (8f) wurden nach AAV-8 entschiitzt. Aus-  [&s—""
beute: 48 mg (0.11 mmol, 100 %) farbloser Feststoff. o
ESI-MS: m/z= 443.23 (M + Na)*, 863.46 (2M + Na)™.
IH-NMR (500 MHz, Pyridin-d5) § [ppm] = 7.27 (bs, 1H,
OH), 6.80 (bs, 1H, OH), 6.59 (bs, 1H, OH), 6.43 (bs, 1H,
OH), 498 — 495 (m, 1H, H3), 495 (d, J = 7.7 Hz, 1H,
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H1'), 4.80 (d, J = 3.8 Hz, 1H, H2), 4.78 (dd, J = 4.3, 4.3 Hz, 1H, H4), 4.59 (dd, J = 3.0,
3.0 Hz, 1H, H4'), 4.47 — 4.42 (m, 3H, H2', H6'), 4.35 (d, J = 9.8 Hz, 1H, Hla), 4.18 (dd,
J =95,29Hz, 1H, H3'), 4.14 (dd, J = 9.8, 4.0 Hz, 1H, H1b), 4.06 (t, J = 6.1 Hz, 1H,
H5°), 4.01 — 3.93 (m, 2H, H5, H6a), 3.81 — 3.75 (m, 1H, H6b), 3.71 (dt, J = 8.8, 6.6 Hz,
1H, H7a), 3.41 (dt, J = 8.8, 6.6 Hz, 1H, H7b), 1.63 (tt, J = 6.8, 6.8 Hz, 2H, H8), 1.39 —
1.31 (m, 2H, H9), 1.27 — 1.16 (m, 8H, H10 — H13), 0.84 (t, J = 7.0 Hz, 3H, H14).

I3C-NMR (126 MHz, Pyridin-d5) & [ppm] = 104.85 (C1'), 87.60 (C3), 84.00 (C2), 81.31
~ 81.28 (C4, C5), 77.60 (C5*), 75.73 (C3'), 75.31 (C1), 72.72 (C2'), 71.10 — 70.94 (C6,
C7), 70.67 (C4'), 62.84 (C6'), 32.45 — 23.31 (C8 — C13), 14.68 (C14).

O-(5-(Decyloxy)-2-isosorbidyloxy)-B-D-galactopyranosid (16g)

CooH00g, 448.55 g-mol~!

71 mg (0.12 mmol) (8g) wurden nach AAV-8 entschiitzt. Aus-  [sc—"
beute: 55 mg (0.12 mmol, 100 %) farbloser wachsartiger Fest-  ro- I
stoff.

ESI-MS: m/z= 471.26 (M + Na)*, 919.53 (2M + Na)™.
'H-NMR (500 MHz, Pyridin-d5) § [ppm] = 7.27 (bs, 1H,
OH), 6.80 (bs, 1H, OH), 6.58 (bs, 1H, OH), 6.43 (bs, 1H,
OH), 4.98 — 4.96 (m, 1H, H3), 4.95 (d, J = 7.9 Hz, 1H,
H1'), 4.80 (d, J = 3.7 Hz, 1H, H2), 4.78 (dd, J = 4.4, 4.4 Hz, 1H, H4), 459 (dd, J = 2.7,
2.7 Hz, 1H, H4'), 4.47 — 4.42 (m, 3H, H2", H6'), 4.35 (d, J = 9.8 Hz, 1H, H1a), 4.18 (dd,
J = 95,32 Hz, 1H, H3"), 4.14 (dd, J = 9.8, 4.0 Hz, 1H, H1b), 4.06 (t, J = 6.1 Hz, 1H,
H5*), 4.00 — 3.94 (m, 2H, H5, H6a), 3.81 — 3.75 (m, 1H, H6b), 3.71 (dt, J = 8.7, 6.7 Hz,
1H, H7a), 3.41 (dt, J = 8.8, 6.6 Hz, 1H, H7b), 1.63 (tt, J = 6.8, 6.8 Hz, 2H, H8), 1.42 —
1.33 (m, 2H, H9), 1.20 - 1.16 (m, 12H, H10 — H15), 0.87 (t, J = 7.0 Hz, 3H, H16).
13C_NMR (126 MHz, Pyridin-d5) & [ppm] = 104.85 (C1), 87.61 (C3), 84.01 (C2), 81.31
—81.29 (C4, C5), 77.60 (C5'), 75.74 (C3"), 75.32 (C1), 72.72 (C2'), 71.10 — 70.96 (C6,
C7), 70.66 (C4"), 62.83 (C6'), 32.53 — 23.36 (C8 — C15), 14.72 (C16).
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O-(5-(Dodecyloxy)-2-isosorbidyloxy)-B-D-galactopyranosid (16h)

Co4H4409, 476.61 g-mol 1

114 mg (0.177 mmol) (8h) wurden nach AAV-8 entschiitzt. (o
Ausbeute: 85 mg (0.178 mmol, 100 %) farbloser Feststoff. o I
ESI-MS: m/z= 499.29 (M + Na)*, 975.59 (2M + Na)*.
'H-NMR (500 MHz, Pyridin-d5) ¢ [ppm] = 7.27 (d, J =

4.0 Hz, 1H, OH), 6.80 (d, J = 5.3 Hz, 1H, OH), 6.58 (t, J

— 57 Hz, 1H, OH), 6.43 (d, J = 3.8 Hz, 1H, OH), 4.98 —
4.96 (m, 1H, H3), 4.96 (d, J = 7.7 Hz, 1H, H1'), 4.80 (d, J

— 3.8 Hz, 1H, H2), 4.78 (dd, J = 4.4, 4.4 Hz, 1H, H4), 459 (dd, J = 3.4, 3.4 Hz, 1H,
H4'), 4.47 - 4.42 (m, 3H, H2', H6'), 4.35 (d, J = 9.8 Hz, 1H, H1a), 4.18 (d, J = 9.4 Hz,
1H, H3"), 4.14 (dd, J = 9.8, 4.1 Hz, 1H, H1b), 4.06 (t, J = 5.9 Hz, 1H, H5'), 4.01 — 3.94
(m, 2H, H5, H6a), 3.81 — 3.75 (m, 1H, H6b), 3.71 (dt, J = 8.8, 6.6 Hz, 1H, H7a), 3.41
(dt, J = 8.8, 6.6 Hz, 1H, H7b), 1.63 (tt, J = 6.7, 6.7 Hz, 2H, H8), 1.41 — 1.34 (m, 2H,
H9), 1.30 - 1.21 (m, 16H, H10 — H17), 0.88 (t, J = 6.9 Hz, 3H, H18).

13C-NMR (126 MHz, Pyridin-d5) & [ppm] = 104.85 (C1'), 87.61 (C3), 84.01 (C2), 81.31
— 81.29 (C4, C5), 77.59 (C5'), 75.75 (C3'), 75.32 (C1), 72.72 (C2'), 71.10 - 70.97 (C6,
C7), 70.66 (C4'), 62.84 (C6'), 32.56 — 23.38 (C8 — C17), 14.72 (C18).

O-(5-(Tetradecyloxy)-2-isosorbidyloxy)-B-D-galactopyranosid (16i)

CosHg09, 504.66 g-mol~*

129 mg (0.192 mmol) (8i) wurden nach AAV-8 entschiitzt. (o
Ausbeute: 97 mg (0.192 mmol, 100 %) farbloser Feststoff. o I 9
ESI-MS: m/z= 527.32 (M + Na)*, 1031.64 (2M + Na)*. ?
'H-NMR (500 MHz, Pyridin-d5) & [ppm] = 7.30 (bs, 1H,
OH), 6.84 (bs, 1H, OH), 6.61 (bs, 1H, OH), 6.47 (bs, 1H,
OH), 4.97 (d, J = 4.7 Hz, 1H, H3), 4.95 (d, J = 7.5 Hz,
1H, H1%), 4.80 (d, J = 4.0 Hz, 1H, H2), 4.78 (dd, J — 43,
4.3 Hz, 1H, H4), 459 (d, J = 3.5 Hz, 1H, H4'), 4.48 - 4.42 (m, 3H, H2', H6'), 4.35 (d, J
— 9.8 Hz, 1H, H1a), 4.18 (dd, J = 9.5, 3.3 Hz, 1H, H3"), 4.14 (dd, J = 9.9, 4.1 Hz, 1H,
H1b), 4.06 (t, J = 6.0 Hz, 1H, H5*), 4.00 — 3.94 (m, 2H, H5, H6a), 3.81 — 3.75 (m, 1H,
H6b), 3.71 (dt, J = 8.5, 6.6 Hz, 1H, H7a), 3.41 (dt, J = 8.6, 6.5 Hz, 1H, H7b), 1.63 (tt,
J = 6.9, 6.9 Hz, 2H, H8), 1.37 (tt, J = 7.5, 7.3 Hz, 2H, H9), 1.30 — 1.21 (m, 20H, H10
— H19), 0.87 (t, J = 6.8 Hz, 3H, H20).
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13C-NMR (126 MHz, Pyridin-d5) & [ppm] = 104.85 (C1‘), 87.61 (C3), 84.01 (C2), 81.31
~ 81.29 (C4, C5), 77.60 (C5'), 75.74 (C3'), 75.32 (C1), 72.72 (C2'), 71.11 — 70.97 (C6,
C7), 70.67 (C4'), 62.84 (C6'), 32.57 — 23.39 (C8 — C17), 14.73 (C18).

O-(5-(Benzyloxy)-2-isosorbidyloxy)-B-D-galactopyranosid (16j)

Ci9H2609, 398.41 g-mol~?

90 mg (0.16 mmol) (8j) wurden nach AAV-8 entschiitzt. (o™
Ausbeute: 59 mg (0.15 mmol, 100 %) farbloser Feststoff. o ’ 9
ESI-MS: m/z= 421.15 (M + Na)*. ?
'H-NMR (500 MHz, Pyridin-d5) & [ppm] = 7.44 — 7.40 (m,
2H, H10, H12), 7.39 — 7.34 (m, 2H, H9, H13), 7.33 - 7.28
(m, 1H, H11), 4.94 (d, J = 7.3 Hz, 1H, H1'), 4.94 (d, J =
4.1 Hz, 1H, H3), 4.83 — 4.79 (m, 3H, H2, H4, H7a), 458 (d, J = 3.2 Hz, 1H, H4"), 4.52
(d, J = 11.6 Hz, 1H, H7b), 4.47 — 4.43 (m, 3H, H2', H6"), 4.36 (d, J = 9.8 Hz, 1H, H1a),
4.22 — 413 (m, 2H, H1b, H3'), 4.11 — 4.01 (m, 2H, H5, H5'), 3.93 (dd, J = 8.6, 6.5 Hz,
1H, H6a), 3.81 (dd, J = 8.6, 7.3 Hz, 1H, H6b).

13C-NMR (126 MHz, Pyridin-d5) § [ppm] = 139.50 (C8), 129.16 (C9, C13), 128.62 (C10,
C12), 128.39 (C11), 104.88 (C1'), 87.71 (C3), 83.98 (C2), 81.34 (C4), 80.65 (C5), 77.61
(C5Y), 75.74 (C3'), 75.39 (C1), 72.73 (C2'), 72.63 (CT), 71.26 (C6), 70.68 (C4'), 62.86
(C6").

9.5.14 Xyloside
O-(2-(Octyloxy)-5-isosorbidyloxy)-o.-D-xylopyranosid (17a)

Ci9H340g, 390.47 g-mol~!

77 mg (0.15 mmol) (9a) wurden nach AAV-8 entschiitzt. Aus-  o—\—5—°
beute: 46 mg (0.12 mmol, 80 %) farblose sirupése Fliissigkeit. T ]
ESI-MS: m/z= 413.22 (M + Na)*, 803.44 (2M + Na)*.

'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 4.96 (d, J =

3.5 Hz, 1H, H1'), 4.65 (dd, J = 4.6, 4.6 Hz, 1H, H4), 4.48

(d, J = 4.4 Hz, 1H, H3), 4.31 (td, J = 6.9, 4.9 Hz, 1H, H5), ot
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= 9.0 Hz, 1H, H5'b), 3.49 — 3.43 (m, 3H, H2*, H7), 1.55 (dt, J = 6.8, 6.6 Hz, 2H, H8),
1.34 — 1.21 (m, 18H, H9 — H13), 0.88 (t, J = 6.9 Hz, 3H, H14).

3C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 99.53 (C1'), 86.37 (C3), 84.16 (C2), 80.26
(C4), 78.53 (C5), 75.12 (C3'), 73.51 (C1), 72.43 (C2'), 70.61 (C6), 70.12 (C7), 69.83
(C4'), 62.42 (C5'), 31.95 — 22.79 (C8 — C13), 14.27 (C14).

O-(2-(Decyloxy)-5-isosorbidyloxy)-a-D-xylopyranosid (17b)

Cy1H350g, 418.53 g-mol~?!

75 mg (0.14 mmol) (9b) wurden nach AAV-8 entschiitzt. Aus- o 50
beute: 47 mg (0.11 mmol, 78 %) farbloser Feststoff. T ou]
ESI-MS: m/z= 441.25 (M + Na)*, 850.50 (2M + Na)*.

'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 4.95 (d, J =

3.6 Hz, 1H, H1'), 4.65 (dd, J = 4.6, 4.6 Hz, 1H, H4), 4.48

(d, J = 4.4 Hz, 1H, H3), 430 (td, J = 7.0, 4.8 Hz, 1H, H5),

3.99 — 3.91 (m, 4H, H1, H2, H6a), 3.75 — 3.61 (m, 5H, H3", H2', H5'a, H6b), 3.52 (t, J
— 9.9 Hz, 1H, H5'), 3.49 — 3.44 (m, 3H, H2', H7), 1.5 (p, J = 6.8 Hz, 2H, H8), 1.31 —
1.23 (m, 18H, HO — H15), 0.88 (t, J = 6.8 Hz, 3H, H16).

13C_.NMR (101 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 99.52 (C1'), 86.30 (C3), 84.18 (C2), 80.27
(C4), 78.50 (C5), 75.02 (C3'), 73.54 (C1), 72.43 (C2'), 70.51 (C6), 70.14 (CT), 69.84
(C4"), 62.46 (C5'), 32.04 — 22.82 (C8 — C15), 14.25 (C16).

O-(2-(Dodecyloxy)-5-isosorbidyloxy)-o.-D-xylopyranosid (17c)

Co3H420g, 446.58 g-mol~!

50 mg (0.11 mmol) (9¢) wurden nach AAV-8 entschiitzt. Aus- o 50
beute: 63 mg (0.11 mmol, 100 %) farbloser wachsartiger Fest- v f
stoff.

ESI-MS: m/z= 469.28 (M + Na)*, 915.57 (2M + Na)*.

'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 4.96 (d, J =
3.6 Hz, 1H, H1'), 4.65 (dd, J = 4.7, 4.7 Hz, 1H, H4), 4.48 (d, ke
J = 4.4 Hz, 1H, H3), 431 (td, J = 6.9, 4.9 Hz, 1H, H5), 3.99 — 3.91 (m, 4H, H1, H2,
H6a), 3.73 — 3.63 (m, 5H, H3', H2', H5'a, H6b), 3.54 (t, J = 10.1 Hz, 1H, H5'b), 3.50
—3.43 (m, 3H, H2', H7), 1.55 (dt, J = 7.1, 6.7 Hz, 2H, H8), 1.34 — 1.22 (m, 18H, HO -

H17), 0.88 (t, J = 7.0 Hz, 3H, H18).
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3C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 99.49 (C1'), 86.40 (C3), 84.15 (C2), 80.22
(C4), 78.49 (C5), 75.16 (C3'), 73.49 (C1), 72.42 (C2'), 70.64 (C6), 70.12 (C7), 69.82
(C4'), 62.40 (C5'), 32.06 — 22.84 (C8 — C17), 14.27 (C18).

O-(2-(Tetradecyloxy)-5-isosorbidyloxy)-o.-D-xylopyranosid (17d)

CosH4eOg, 474.64 g-mol !

38 mg (0.063 mmol) (9d) wurden nach AAV-8 entschiitzt. Aus- o 50
beute: 30 mg (0.063 mmol, 100 %) farbloser wachsartiger Fest- @ f
stoff.

ESI-MS: m/z= 497.31 (M + Na)*, 971.62 (2M + Na)"

'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 4.96 (d, J =
3.5 Hz, 1H, H1'), 4.65 (dd, J = 4.6, 4.6 Hz, 1H, H4), 4.47 Ao
(d, J = 4.4 Hz, 1H, H3), 431 (td, J — 6.9, 4.9 Hz, 1H, H5), 3.99 — 3.90 (m, 4H, H1,
H2, H6a), 3.76 — 3.62 (m, 5H, H2", H3", H4', H5'a, H6b), 3.55 (dd, J = 9.4, 9.4 Hz, 1H,
H5'b), 3.50 — 3.44 (m, 3H, H2', HT), 1.54 (dt, J = 7.2, 6.8 Hz, 2H, H8), 1.32 — 1.22 (m,
22H, HO — H19), 0.88 (t, J — 7.0 Hz, 3H, H20).

13C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 99.42 (C1'), 86.44 (C3), 84.18 (C2), 80.17
(C4), 78.43 (C5), 75.16 (C3'), 73.50 (C1), 72.39 (C2'), 70.61 (C6), 70.12 (C7), 69.82
(C4"), 62.43 (C5'), 32.07 — 22.84 (C8 — C19), 14.26 (C20).

O-(2-(Benzyloxy)-5-isosorbidyloxy)-o.-D-xylopyranosid (17¢)

C18H240g, 368.38 g-mol~*

116 mg (0.235 mmol) (9e) wurden nach AAV-8 entschiitzt. o—\—2—2
Ausbeute: 85 mg (0.23 mmol, 98 %) farbloser Feststoff. A
ESI-MS: m/z= 391.13 (M + Na)*, 759.28 (2M + Na)*.
'H-NMR (500 MHz, Pyridin-d5) & [ppm] = 7.44 — 7.40 (m,
2H, H9, H13), 7.39 — 7.35 (m, 2H, H10, H12), 7.33 - 7.28 5
(m, 1H, H11), 5.53 (d, J = 3.6 Hz, 1H, H1’), 4.90 (dd, J B AN
— 4.7, 47 Hz, 1H, H4), 459 (d, J = 11.9 Hz, 1H, H7a),

454 (d, J = 11.9 Hz, 1H, H7b), 4.54 — 4.47 (m, 2H, H3', H5), 4.25 — 4.18 (m, 3H, H1a,
H2, H4'), 4.17 — 4.11 (m, 2H, H1b, H2'), 4.10 — 4.03 (m, 2H, H5'), 3.99 (dd, J = 8.8,
6.2 Hz, 1H, H6a), 3.89 (dd, J = 8.7, 6.8 Hz, 1H, H6b).
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13C-NMR (101 MHz, Pyridin-d5) & [ppm] = 139.23 (C8), 129.20 (C10, C12), 128.52 (C9,
C13), 128.43 (C11), 100.77 (C1'), 86.88 (C3), 84.87 (C2), 81.79 (C4), 77.95 (C5), 75.75
(C3'), 74.17 (C1), 74.15 (C2'), 71.95 (C4'), 71.78 (C7), 71.45 (C6), 64.46 (C5').

O-(5-(Octyloxy)-2-isosorbidyloxy)-B-D-xylopyranosid (17f)

Ci9H340g, 390.47 g-mol 1!

171 mg (0.331 mmol) (9f) wurden nach AAV-8 entschiitzt. wo—\——5
Ausbeute: 123 mg (0.315 mmol, 95.2 %) farbloser wachsar- v
tiger Feststoff.

ESI-MS: m/z= 413.22 (M + Na)*, 803.44 (2M + Na)™.

IH-NMR (400 MHz, Pyridin-d5) & [ppm] = 4.96 (d, J = AN
4.4 Hz, TH, H3), 4.90 (d, J = 7.6 Hz, 1H, H1'), 4.79 (dd, J = 4.4, 4.4 Hz, 1H, H4), 4.75
(d, J = 4.4 Hz, 1H, H2), 4.36 (d, J = 9.8 Hz, 1H, H1a), 4.32 (dd, J = 11.2, 5.3 Hz, 1H,
H5'a), 4.25 - 4.20 (m, 2H, H1b, H4"), 4.15 (t, J = 8.8 Hz, 1H, H3"), 4.02 - 3.95 (m, 3H,
H2', H5, H6a), 3.84 — 3.77 (m, 1H, H6b), 3.71 (dt, J = 8.8, 6.6 Hz, 1H, HT7a), 3.66 (dd,
J =11.2, 10.2 Hz, 1H, H5'), 3.41 (dt, J = 8.9, 6.6 Hz, 1H, H7b), 1.64 — 1.58 (m, 2H,
H8), 1.39 — 1.31 (m, 2H, H9), 1.27 — 1.14 (m, 8H, H10 — H13), 0.84 (t, J = 7.0 Hz, 3H,
H14).

13C_NMR (101 MHz, Pyridin-d5) & [ppm] = 105.01 (C1'), 87.59 (C3), 84.15 (C2), 81.35
— 81.27 (C4, C5), 78.90 (C3'), 75.36 (C1), 75.21 (C2'), 71.50 (C4'), 71.15 - 70.99 (C6,
C7), 67.82 (C5'), 32.45 — 23.32 (C8 — C13), 14.68 (C14).

O-(5-(Decyloxy)-2-isosorbidyloxy)-B-D-xylopyranosid (17g)

Cp1H350g, 418.53 g-mol !

47 mg (0.086 mmol) (9g) wurden nach AAV-8 entschiitzt. wo—\—5—2
Ausbeute: 36 mg (0.086 mmol, 100 %) farbloser wachsarti- ¥
ger Feststoff.

ESI-MS: m/z= 441.25 (M + Na)*, 859.50 (2M + Na)™.

IH-NMR (400 MHz, Pyridin-d5) & [ppm] = 4.96 (d, J = AN
4.4 Hz, 1H, H3), 4.90 (d, J = 7.6 Hz, 1H, H1'), 4.80 (dd, J = 4.3, 4.3 Hz, 1H, H4), 4.75
(d, J = 4.4 Hz, 1H, H2), 4.36 (d, J = 9.8 Hz, 1H, Hla), 4.32 (dd, J = 11.2, 5.3 Hz, 1H,
H5'a), 4.25 — 4.20 (m, 2H, H1b, H4'), 4.15 (t, J = 8.8 Hz, 1H, H3'), 4.02 - 3.95 (m, 3H,
H2', H5, H6a), 3.85 — 3.78 (m, 1H, H6b), 3.71 (dt, J = 8.8, 6.7 Hz, 1H, H7a), 3.66 (dd,
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J =11.4,10.2 Hz, 1H, H5'a), 3.42 (dt, J = 8.8, 6.6 Hz, 1H, H7b), 1.66 — 1.59 (m, 2H,
H8), 1.40 — 1.34 (m, 2H, H9), 1.29 — 1.17 (m, 8H, H10 — H15), 0.87 (t, J = 7.0 Hz, 3H,
H16).

13C-NMR (101 MHz, Pyridin-d5) & [ppm] = 105.01 (C1'), 87.60 (C3), 84.16 (C2), 81.35
— 81.27 (C4, C5), 78.90 (C3'), 75.36 (C1), 75.21 (C2'), 71.49 (C4'), 71.15 — 71.00 (C6,
C7), 67.82 (C5'), 32.52 — 23.36 (C8 — C15), 14.71 (C16).

O-(5-(Dodecyloxy)-2-isosorbidyloxy)-B-D-xylopyranosid (17h)

Co3H420g, 446.58 g-mol~!

250 mg (0.437 mmol) (9h) wurden nach AAV-8 entschiitzt. o—\—5—°
Ausbeute: 189 mg (0.423 mmol, 96.8 %) farbloser Feststoff. ¥
ESI-MS: m/z= 469.26 (M + Na)*, 915.53 (2M + Na)*.

'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 4.66 (dd, J

= 45,45 Hz, 1H, H4), 4.53 (d, J = 4.4 Hz, 1H, H3), 4.41

(d, J = 6.9 Hz, 1H, H1'), 4.35 (s, 1H, H2), 4.05 — 3.95 (m, 4H, H1, H5, H5'a), 3.91 (dd,
J = 8.6, 6.6 Hz, 1H, H6a), 3.75 — 3.68 (m, 1H, H4'), 3.66 (dt, J = 9.0, 6.9 Hz, 1H, H7a),
3.60 (t, J = 8.1 Hz, 1H, H6b), 3.52 (dd, J = 8.3, 8.3 Hz, 1H, H3'), 3.44 (dt, J = 8.9,
6.9 Hz, 1H, H7b), 3.37 (dd, J = 6.9, 6.9 Hz, 1H, H2'), 3.30 (dd, J = 115, 9.5 Hz, 1H,
H5'b), 1.66 — 1.55 (m, 2H, H8), 1.30 — 1.23 (m, 18H, H9 — H17), 0.88 (t, J = 7.0 Hz,
3H, H18).

13C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 102.16 (C1’), 86.39 (C3), 83.17 (C2), 80.48
—80.22 (C4, C5), 75.66 (C3'), 74.39 (C1), 72.97 (C2'), 71.25 (C7), 70.39 (C6), 69.75 (C4"),
65.17 (C5'), 32.07 — 22.83 (C8 — C13), 14.26 (C20).

O-(5-(Tetradecyloxy)-2-isosorbidyloxy)-B-D-xylopyranosid (17i)

CosH60g, 474.64 g-mol~!

199 mg (0.331 mmol) (9i) wurden nach AAV-8 entschiitzt. .o—\——0
Ausbeute: 154 mg (0.324 mmol, 97.9 %) farbloser Feststoff. ¥
ESI-MS: m/z= 497.31 (M + Na)*, 971.63 (2M + Na)™.

IH-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 4.66 dd, J =

4.4, 44 Hz, 1H, H4), 453 (d, J = 4.4 Hz, 1H, H3), 4.41 o h
(d, J = 6.8 Hz, 1H, H1’), 4.35 (s, 1H, H2), 4.04 — 3.96 (m, 4H, H1, H5, H5'a), 3.92 (dd,
J = 8.4, 6.5 Hz, 1H, H6a), 3.75 — 3.69 (m, 1H, H4'), 3.66 (dt, J = 8.8, 6.8 Hz, 1H, H7a),
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3.60 (t, J = 8.0 Hz, 1H, H6b), 3.53 (t, J = 8.1 Hz, 1H, H3'), 3.44 (dt, J = 9.1, 6.8 Hz,
1H, H7b), 4.89 (t, J = 7.5 Hz, 1H, H2'), 4.31 (dd, J = 11.3, 9.6 Hz, 1H, H5'b), 1.60 (p,
J = 7.0 Hz 2H, H8), 1.34 — 1.20 (m, 22H, H9 — H19), 0.88 (t, J = 6.9 Hz, 3H, H20).

I3C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 102.12 (C1'), 86.35 (C3), 83.12 (C2), 80.45
~80.20 (C4, C5), 75.59 (C3'), 74.37 (C1), 72.93 (C2'), 71.25 (C7), 70.36 (C6), 69.72 (C4"),
65.13 (C5'), 32.07 — 22.84 (C8 — C13), 14.28 (C20).

O-(5-(Benzyloxy)-2-isosorbidyloxy)-B-D-xylopyranosid (17j)

CigH240g, 368.38 g-mol~!

84 mg (0.17 mmol) (9j) wurden nach AAV-8 entschiitzt. uo—\—3—0
Ausbeute: 37 mg (0.10 mmol, 59 %) farbloser Feststoff. v
ESI-MS: m/z= 391.14 (M + Na)*, 759.29 (2M + Na)*.
'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 7.37 — 7.27

(m, 5H, HAr), 3.95 (d, J = 11.8 Hz, 1H, H7a), 4.10 (dd,

J = 4.6, 4.6 Hz, 1H, H4), 4.54 — 4.49 (m, 1H, H3), 4.51

(d, J = 11.8 Hz, 1H, H7b), 4.38 (d, J = 7.1 Hz, 1H, H1'), 4.33 (s, 1H, H2), 4.05 — 3.99
(m, 3H, H1, H5), 3.98 — 3.91 (m, 1H, H5'a), 3.81 (dd, J = 8.8, 6.5 Hz, 1H, H6a), 3.69 —
3.57 (m, 2H, H4', H6b), 3.47 (t, J = 8.7 Hz, 1H, H3), 3.38 — 3.29 (m, 1H, H2"), 3.47 (t,
J = 10.6 Hz, 1H, H5).

I3C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 137.84 (C8), 128.65 (C10, C12), 128.09
(C9, C11, C13), 102.37 (C1'), 86.00 (C3), 83.23 (C2), 80.53 (C4), 79.08 (C5), 75.99 (C3"),
74.43 (C1), 73.09 (C2'), 72.66 (C7), 70.61 (C6), 69.75 (C4'), 65.50 (C5').

O-(2-(Dodecyloxy)-5-isoididyloxy)-B-D-xylopyranosid (18)

Co3H40g, 446.58 g-mol !

119 mg (0.208 mmol) (10) wurden nach AAV-8 entschiitzt. o~ N
Ausbeute: 88 mg (0.20 mmol, 95 %) farbloser Feststoff. ¥
ESI-MS: m/z= 464.32 (M + NH4)", 469.27 (M + Na)™,

915.56 (2M + Na)*.
IH-NMR (400 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 5.11 (d, J = )
4.1 Hz, 1H, H4), 4.90 (d, J = 7.6 Hz, 1H, H1'), 4.87 (d, J = 4.0 Hz, 1H, H3), 4.74 (d, J
= 3.6 Hz, 1H, H5), 4.32 (dd, J = 11.0, 5.3 Hz, 1H, H5‘a), 4.28 (dd, J = 9.4, 1.1 Hz, 1H,

H6a), 4.23 (ddd, J = 9.9, 9.4, 5.3 Hz, 1H, H4'), 4.14 (dd, J = 8.8, 8.8 Hz, 1H, H3"), 4.09
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(dd, J = 9.9, 4.1 Hz, 1H, H6b), 4.12 - 4.02 (m, 2H, H1a, H2), 3.98 (dd, J = 8.8, 8.8 Hz,
1H, H2'), 3.96 (dd, J = 9.8, 4.2 Hz, 1H, H1b), 3.35 (dd, J = 10.9, 10.3 Hz, 1H, H5'b),
3.42 (t, J = 6.6 Hz, 2H, HT7), 1.58 — 1.50 (m, 2H, H8), 1.35 — 1.20 (m, 18H, H9 — H17),
0.88 (t, J = 6.8 Hz, 3H, H18).

13C_NMR (101 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 105.21 (C1'), 86.96 (C4), 86.60 (C3),
84.73 (C2), 83.63 (C5), 78.89 (C3'), 75.27 (C2'), 74.12 (C6), 72.96 (C1), 71.51 (C4"),
70.25 (C7), 67.82 (C5'), 32.61 — 23.43 (C8 — C17), 14.77 (C18).

9.5.15 2-Desoxyrhamnoside
O-(2-(Octyloxy)-5-isosorbidyloxy)-2-desoxy-a-L-rhamnopyranosid (19a)

C20H3607, 388.50 g-l’TlOl_1
83 mg (0.18 mmol) (11a) wurden nach AAV-7
entschutzt. Ausbeute: 57 mg (0.18 mmol, 83 %, o/B- 7,

Verhiltnis= 6.1) farblose Flissigkeit. “
ESI-MS: m/z= 411.24 (M + Na)*, 799.48 (2M +
Na)*.

'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 4.90 (d, J = 3.5 Hz, 1H, H1'), 4.53 (dd, J
= 4.1, 41 Hz, 1H, H4), 449 (d, J = 4.0 Hz, 1H, H3), 4.17 (ddd, J = 9.0, 7.0, 4.3 Hz,
1H, H5), 4.01 — 3.95 (m, 2H, H1a, H3"), 3.97 — 3.88 (m, 1H, H5'), 3.95 — 3.89 (m, 1H,
H6a), 3.92 — 3.88 (m, 2H, H1b, H2), 3.54 (dd, J = 8.6, 8.6 Hz, 1H, H6b), 3.52 — 3.40
(m, 2H, H7), 3.12 (dd, J = 9.2, 9.2 Hz, 1H, H4*), 2.20 (ddd, J = 13.0, 5.1, 0.9 Hz, 1H,
H2'eq), 1.79 (ddd, J = 13.1, 11.6, 3.8 Hz, 1H, H2'ax), 1.59 — 1.52 (m, 2H, H8), 1.35 -
1.24 (m, 14H, H9 — H13), 1.29 (d, J = 6.2 Hz, 3H, H6"), 0.88 (t, J = 6.8 Hz, 3H, H14).
13C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 98.24 (C1'), 86.26 (C3), 84.63 (C2), 81.39
(C4), 78.14 — 78.06 (C4', C5), 73.77 (C1), 70.10 (C7), 69.22 (C3'), 68.50 (C6), 68.27
(C5'), 37.71 (C2'), 31.95 — 22.79 (C8 — C13), 17.85 (C6'), 14.24 (C14).

O-(2-(Decyloxy)-5-isosorbidyloxy)-2-desoxy-o.-L-rhamnopyranosid (19b)

CapH4007, 419.56 g-mol~?

77 mg (0.15 mmol) (11b) wurden nach AAV-7
entschiitzt. Ausbeute: 44 mg (0.11 mmol, 73 %, o/B- 7,
Verhaltnis= 49) farblose Flissigkeit. e
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ESI-MS: m/z= 439.27 (M + Na)™.

IH-NMR (500 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 4.90 (d, J = 3.5 Hz, 1H, H1'), 4.53 (dd, J
— 4.1, 4.1 Hz, 1H, H4), 4.48 (d, J = 3.9 Hz, 1H, H3), 4.17 (ddd, J = 9.0, 7.0, 4.3 Hz, 1H,
H5), 4.01 - 3.96 (m, 2H, H1a, H3'), 3.97 - 3.90 (m, 1H, H5'), 3.93 (dd, J = 7.8, 7.8 Hz,
1H, H6a), 3.92 — 3.88 (m, 2H, H1b, H2), 3.54 (dd, J = 8.6, 8.6 Hz, 1H, H6b), 3.50 — 3.42
(m, 2H, H7), 3.11 (dd, J = 9.2, 9.2 Hz, 1H, H4'), 2.20 (dd, J = 13.0, 5.0 Hz, 1H, H2'eq),
1.79 (ddd, J = 12.8, 11.6, 3.8 Hz, 1H, H2'ax), 1.58 — 1.51 (m, 2H, H8), 1.34 — 1.22 (m,
14H, H9 — H15), 1.29 (d, J = 6.2 Hz, 3H, H6'), 0.88 (t, J = 6.9 Hz, 3H, H16).

13C-NMR (126 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 98.26 (C1'), 86.29 (C3), 84.65 (C2), 81.40
(C4), 78.17 — 78.09 (C4', C5), 73.78 (C1), 70.11 (C7), 69.24 (C3'), 68.51 (C6), 68.28
(C5'), 37.73 (C2'), 32.04 — 22.83 (C8 — C15), 17.84 (C6'), 14.26 (C16).

O-(2-(Dodecyloxy)-5-isosorbidyloxy)-2-desoxy-a-L-rhamnopyranosid (19c)

C24H4407, 444 31 g-molfl
120 mg (0.227 mmol) (11c) wurden nach AAV-7

entschitzt. Die saulenchromatographische Trennung

an Kieselgel mittels Flash Chromatographie (Laufmit- Y g
tel: PE — PE/EE 7:3 — lIsopropanol) ergibt 48 mg

(0.11 mmol, 49 %, o/B-Verhaltnis= 5.7) einer farblosen Fliissigkeit.

ESI-MS: m/z= 467.30 (M + Na)*.

IH-NMR (500 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 4.90 (d, J = 3.5 Hz, 1H, H1'), 4.52 (dd, J
=4.1,4.1 Hz, 1H, H4), 4.49 (d, J = 4.0 Hz, 1H, H3), 4.17 (ddd, J = 9.0, 7.0, 4.3 Hz, 1H,
H5), 4.01 — 3.95 (m, 2H, H1a, H3'), 3.96 — 3.91 (m, 1H, H5'), 3.93 (dd, J = 8.5, 6.6 Hz,
1H, H6a), 3.92 — 3.86 (m, 2H, H1b, H2), 3.55 (dd, J = 8.6, 8.6 Hz, 1H, H6b), 3.50 — 3.42
(m, 2H, H7), 3.12 (dd, J = 9.2, 9.2 Hz, 1H, H4"), 2.21 (ddd, J = 13.2, 5.1, 1.0 Hz, 1H,
H2'eq), 1.70 (ddd, J = 13.0, 11.7, 3.8 Hz, 1H, H2'ax), 1.58 — 1.52 (m, 2H, H8), 1.34 -
1.22 (m, 18H, H9 — H17), 1.29 (d, J = 6.2 Hz, 3H, H6'), 0.88 (t, J = 7.0 Hz, 3H, H18).
I3C-NMR (126 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 98.27 (C1'), 86.32 (C3), 84.67 (C2), 81.40
(C4), 78.18 — 78.14 (C4', C5), 73.78 (C1), 70.11 (C7), 69.27 (C3'), 68.52 (C6), 68.27
(C5'), 37.76 (C2"), 32.07 — 22.84 (C8 — C17), 17.84 (C6'), 14.26 (C18).
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O-(2-(Tetradecyloxy)-5-isosorbidyloxy)-2-desoxy-a-L-rhamnopyranosid (19d)

C26H4807, 472.66 g-mol‘l
250 mg (0.449 mmol) (11d) wurden nach AAV-7

entschiitzt. Die saulenchromatographische Trennung

an Kieselgel mittels Flash Chromatographie (Laufmit- ¥ g
tel: PE/EE 1:1 — EE) ergibt 79 mg (0.17 mmol, 38 %,
o/B-Verhaltnis= 7.3) einer farblosen dligen Fliissigkeit. Re-Wert: 0.51 (EE 100 %).
ESI-MS: m/z= 495.33 (M + Na)*, 967.67 (2M + Na)*.

IH-NMR (500 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 4.89 (d, J = 3.3 Hz, 1H, H1'), 4.53 (dd, J
— 4.1, 4.1 Hz, 1H, H4), 4.48 (d, J = 3.9 Hz, 1H, H3), 4.18 (ddd, J = 9.0, 7.0, 4.3 Hz,
1H, H5), 4.00 - 3.95 (m, 2H, Hla, H3'), 3.94 — 3.91 (m, 2H, H5', H6a), 3.92 — 3.86 (m,
2H, H1b, H2), 3.53 (dd, J = 8.6, 8.6 Hz, 1H, H6b), 3.49 — 3.42 (m, 2H, H7), 3.09 (dd,
J =9.2,92 Hz, 1H, H4'), 2.18 (ddd, J = 13.1, 5.1, 1.0 Hz, 1H, H2'eq), 1.69 (ddd, J =
13.0, 11.8, 3.8 Hz, 1H, H2'ax), 1.58 — 1.51 (m, 2H, H8), 1.34 — 1.20 (m, 22H, H9 — H19),
1.29 (d, J = 6.2 Hz, 3H, H6'), 0.87 (t, J = 7.0 Hz, 3H, H20).

B3C-NMR (126 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 98.23 (C1'), 86.19 (C3), 84.58 (C2), 81.44
(C4), 78.11 — 77.90 (C4', C5), 73.77 (C1), 70.13 (C7), 69.09 (C3'), 68.50 (C6), 68.33
(C5'), 37.67 (C2'), 32.06 — 22.82 (C8 — C19), 17.88 (C6'), 14.25 (C20).

O-(2-(Benzyloxy)-5-isosorbidyloxy)-2-desoxy-o.-L-rhamnopyranosid (19e)

Ci9H2607, 366.41 g-mol~*

113 mg (0.251 mmol) (11e) wurden nach AAV-7 /Y

entschiitzt. Die sdulenchromatographische Trennung o7 20/7 N
an Kieselgel mittels Flash Chromatographie (Lauf- " AR ©11
mittel: PE/EE 1:1 — EE — Isopropanol) ergibt *
87 mg (0.24 mmol, 96 %, a/B-Verhaltnis= 100) einer farblosen dligen Fliissigkeit. Re-Wert:
0.17 (PE/EE 1:1).

ESI-MS: m/z= 389.16 (M + Na)™.

'H-NMR (600 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 7.37 — 7.28 (m, 5H, HAr), 4.90 (d, J =
3.5 Hz, 1H, H1'), 4.57 (dd, J = 16.5, 12.1 Hz, 2H, H7), 3.97 — 3.92 (m, 2H, H3, H4),
4.26 (dd, J = 9.1, 7.0, 3.9 Hz, 1H, H5), 4.06 (dd, J = 3.2, 3.2 Hz, 1H, H2), 3.99 (d, J
— 3.3 Hz, 1H, H1), 3.98 — 3.91 (m, 3H, H3', H5', H6a), 3.54 (dd, J = 8.7, 8.7 Hz, 1H,
H6b), 3.11 (dd, J = 8.7, 8.7 Hz, 1H, H4"), 2.35 (s, 1H, OH), 2.29 (s, 1H, OH), 2.0 (dd,
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J =130, 5.1, 0.9 Hz, 1H, H2'eq.), 1.70 (ddd, J = 13.0, 11.7, 3.8 Hz, 1H, H2'ax.), 1.29
(d, J = 6.2, 6.2 Hz, 1H, H6).

BC-NMR (151 MHz, Chloroform-d) & [ppm] = 137.73 (C8), 128.66 (C10, C12), 128.04
(C11), 127.87 (C9, C13), 98.27 (C1'), 86.25 (C3), 84.06 (C2), 81.49 (C4), 78.14 — 78.09
(C4*, C5), 73.70 (C1), 71.15 (C7), 68.55 (C6), 69.20 (C3'), 68.29 (C5'"), 37.70 (C2*), 17.85
(C6).

O-(5-(Octyloxy)-2-isosorbidyloxy)-2-desoxy-o.-L-rhamnopyranosid (19f)

C20H36O7, 388.50 g-mol_l
127 mg (0.327 mmol) (11f) wurden nach AAV-7 o,

o 6
e, 2 3""’H .
. . . 5 .
entschiitzt. Die saulenchromatographische Trennung e 7" i O/\[\/L/14

3 (¢}

an Kieselgel mittels Flash Chromatographie (Laufmit- “J e

tel: PE — Isopropanol 10 %) ergibt 62 mg (0.16 mmol,

49 %, a./B-Verhiltnis= 99) eines farblosen Feststoffes. R¢-Wert: 0.14 (PE/Isopropanol 9:1).
ESI-MS: m/z= 411.24 (M + Na)*, 799.49 (2M + Na)*.

'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 4.99 (d, J = 3.4 Hz, 1H, H1'), 4.61 (dd, J
= 43,43 Hz, 1H, H4), 4.46 (d, J = 4.3 Hz, 1H, H3), 4.23 (dt, J = 3.9, 1.7 Hz, 1H, H2),
4.01 (dd, J = 10.1, 4.2 Hz, 1H, H1a), 3.99 — 3.90 (m, 3H, H1b, H5, H6a), 3.90 (ddd, J
= 11.9, 5.1, 3.9 Hz, 1H, H3'), 3.66 (dt, J = 9.0, 6.8 Hz, 2H, H7a), 3.61 (dq, J = 9.4,
6.2 Hz, 1H, H5'), 3.57 (dd, J = 7.8, 7.8 Hz, 1H, H6b), 3.44 (dt, J = 9.1, 6.9 Hz, 2H,
H7b), 3.12 (dd, J = 9.1, 9.1 Hz, 1H, H4"), 2.11 (ddd, J = 13.0, 5.1, 1.3 Hz, 1H, H2'eq),
1.79 (ddd, J = 13.0, 11.6, 3.8 Hz, 1H, H2'ax), 1.65 — 1.52 (m, 2H, H8), 1.37 = 1.22 (m,
10H, H9 — H13), 1.27 (d, J = 6.2 Hz, 3H, H6'), 0.87 (t, J = 6.8 Hz, 3H, H14).

I3C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 96.99 (C1'), 86.42 (C3), 81.42 (C2), 80.43
(C5), 80.23 (C4), 78.17 (C4'), 74.28 (C1), 71.18 (C7), 69.97 (C6), 69.11 (C3'"), 68.17
(C5'), 37.92 (C2'), 31.96 — 22.80 (C8 — C13), 17.73 (C6'), 14.25 (C14).

O-(5-(Decyloxy)-2-isosorbidyloxy)-2-desoxy-o-L-rhamnopyranosid (19g)

C22H4oo7, 416.56 g-mol_l
86 mg (0.17 mmol) (11g) wurden nach AAV-7 A

o///,,".z iy
5 o 7

13 o—7" 4 "'TH o/\[\/l/“‘
Ho 1~y .

3

an Kieselgel mittels Flash Chromatographie (Laufmit- A
tel: Petrolether 50-70 — Isopropanol 10 %) ergibt

entschiitzt. Die saulenchromatographische Trennung
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56 mg (0.13 mmol, 77 %, o/B-Verhaltnis= 4.6) eines farblosen Feststoffes. Re-Wert: 0.16
(PE/Isopropanol 9:1).

ESI-MS: m/z= 439.27 (M + Na)*, 855.54 (2M + Na)*.

'H-NMR (500 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 4.99 (d, J = 3.4 Hz, 1H, H1'), 4.61 (dd, J
— 4.4, 44 Hz, 1H, H4), 446 (d, J = 4.3 Hz, 1H, H3), 4.23 (dt, J = 3.8, 1.9 Hz, 1H,
H2), 4.01 (dd, J = 10.0, 4.2 Hz, 1H, H1a), 4.00 - 3.91 (m, 3H, H1b, H5, H6a), 3.90 (ddd,
J =117, 5.1, 3.8 Hz, 1H, H3"), 3.66 (dt, J = 9.1, 6.8 Hz, 2H, H7a), 3.62 (dq, J = 8.9,
5.8 Hz, 1H, H5'), 3.57 (dd, J = 8.1, 8.1 Hz, 1H, Héb), 3.44 (dt, J = 9.1, 6.9 Hz, 2H,
H7b), 3.12 (dd, J = 9.2, 9.2 Hz, 1H, H4'), 2.11 (ddd, J = 13.1, 5.2, 1.2 Hz, 1H, H2'eq),
1.70 (ddd, J = 12.8, 11.7, 3.8 Hz, 1H, H2'ax), 1.64 — 1.56 (m, 2H, H8), 1.36 — 1.20 (m,
10H, H9 — H15), 1.27 (d, J = 6.3 Hz, 3H, H6'), 0.88 (t, J = 6.9 Hz, 3H, H16).
13C-NMR (126 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 97.01 (C1’), 86.45 (C3), 81.45 (C2), 80.44
(C5), 80.26 (C4), 78.19 (C4’), 74.28 (C1), 71.19 (CT7), 69.99 (C6), 69.14 (C3'), 68.19
(C5'), 37.94 (C2'), 32.04 — 22.83 (C8 — C15), 17.73 (C6'), 14.26 (C16).

O-(5-(Dodecyloxy)-2-isosorbidyloxy)-2-desoxy-a-L-rhamnopyranosid (19h)

Co4H4207, 444.61 g-mol~!

118 mg (0.223 mmol) (11h) wurden nach AAV-7 o, 3_”0 ¢
entschiitzt. Ausbeute: 91 mg (0.20 mmol, 90 %, o/B- HO@1”‘1E§QS\O/\[\¥1B
Verhaltnis= 100) farbloser Feststoff. LA ° !
ESI-MS: m/z= 467.30 (M + Na)*, 911.61 (2M +

Na)™*.

'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 4.99 (d, J = 3.3 Hz, 1H, H1'), 4.61 (dd, J
= 4.3, 43 Hz, 1H, H4), 4.46 (d, J = 4.3 Hz, 1H, H3), 4.23 (dt, J = 3.8, 1.8 Hz, 1H, H2),
4.01 (dd, J = 10.0, 4.2 Hz, 1H, H1a), 4.00 — 3.90 (m, 3H, H1b, H5, H6a), 3.89 (ddd, J
— 116, 5.3, 3.9 Hz, 1H, H3), 3.66 (dt, J = 9.0, 6.8 Hz, 2H, H7a), 3.62 (dq, J = 9.3,
6.1 Hz, 1H, H5'), 3.57 (dd, J = 8.0, 8.0 Hz, 1H, H6b), 3.44 (dt, J = 9.1, 6.9 Hz, 2H,
H7b), 3.11 (dd, J = 9.1, 9.1 Hz, 1H, H4'), 2.11 (ddd, J = 12.8, 5.1, 1.1 Hz, 1H, H2'eq),
1.79 (ddd, J = 12.9, 11.7, 3.7 Hz, 1H, H2'ax), 1.65 — 1.56 (m, 2H, H8), 1.36 — 1.21 (m,
18H, H9 — H17), 1.27 (d, J = 6.3 Hz, 3H, H6'), 0.88 (t, J = 6.8 Hz, 3H, H18).

I3C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 96.99 (C1'), 86.43 (C3), 81.42 (C2), 80.43
(C5), 80.25 (C4), 78.17 (C4'), 74.28 (C1), 71.20 (C7), 69.98 (C6), 69.13 (C3'), 68.19
(C5'), 37.93 (C2'), 32.07 — 22.84 (C8 — C17), 17.74 (C6'), 14.27 (C18).
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O-(5-(Tetradecyloxy)-2-isosorbidyloxy)-2-desoxy-a-L-rhamnopyranosid (19i)

CoHagO7, 472.66 g-mol 1!

92 mg (0.17 mmol) (11i) wurden nach AAV-7 o, X o~
entschiitzt. Ausbeute: 71 mg (0.15 mmol, 88 %, o./B- Ho@r: ”I;-U,H X 0/7\[\/]/20
Verhaltnis= 24) farbloser Feststoff. A ¢ :
ESI-MS: m/z= 495.33 (M + Na)*, 967.67 (2M +

Na)*.

'H-NMR (400 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 4.99 (d, J = 3.6 Hz, 1H, H1'), 4.61 (dd, J
— 4.3, 4.3 Hz, 1H, H4), 4.46 (d, J = 4.3 Hz, 1H, H3), 4.23 (dt, J = 3.8, 1.7 Hz, 1H, H2),
4.01 (dd, J = 10.1, 4.2 Hz, 1H, H1a), 3.98 — 3.90 (m, 3H, H1b, H5, H6a), 3.89 (ddd, J
— 11.7, 5.1, 3.8 Hz, 1H, H3"), 3.66 (dt, J = 9.1, 6.9 Hz, 2H, H7a), 3.62 (dg, J = 9.3,
6.2 Hz, 1H, H5'), 3.57 (dd, J = 7.8, 7.8 Hz, 1H, H6b), 3.44 (dt, J = 9.2, 6.9 Hz, 2H,
H7b), 3.12 (dd, J = 9.1, 9.1 Hz, 1H, H4), 2.11 (ddd, J = 12.9, 5.2, 1.3 Hz, 1H, H2'eq),
1.79 (ddd, J = 12.9, 11.6, 3.8 Hz, 1H, H2'ax), 1.65 — 1.56 (m, 2H, H8), 1.35 — 1.21 (m,
22H, HO - H19), 1.27 (d, J = 6.3 Hz, 3H, H6'), 0.88 (t, J = 6.7 Hz, 3H, H20).

13C-NMR (101 MHz, Chloroform-d) ¢ [ppm] = 96.97 (C1'), 86.39 (C3), 81.37 (C2), 80.42
(C5), 80.22 (C4), 78.14 (C4'), 74.28 (C1), 71.19 (C7), 69.95 (C6), 69.11 (C3'), 68.16
(C5'), 37.90 (C2'), 32.07 — 22.84 (C8 — C19), 17.74 (C6'), 14.28 (C20).

O-(5-(Benzyloxy)-2-isosorbidyloxy)-2-desoxy-a-L-rhamnopyranosid (19j)

Ci9H2607, 366.41 g-mol~*

148 mg (0.33 mmol) (11j) wurden nach AAV-7 %, 34”0 :

entschiitzt. Ausbeute: 95 mg (0.26 mmol, 79 %, wliggs\o/ o A o
o /B-Verhaltnis= 24) farblose Flissigkeit. v A e t@n
ESI-MS: m/z= 389.16 (M + Na)*, 755.34 (2M + *
Na)*.

'H-NMR (500 MHz, Chloroform-d) § [ppm] = 7.38 — 7.28 (m, 5H, HAr), 4.99 (d, J =
3.3 Hz, 1H, H1"), 4.77 (d, J = 11.8 Hz, 1H, H7a), 4.64 (dd, J = 4.5, 4.5 Hz, 1H, H4),
456 (d, J = 11.9 Hz, 1H, H7b), 4.44 (d, J = 4.3 Hz, 1H, H3), 4.24 (dt, J = 3.5, 1.7 Hz,
1H, H2), 4.05 (dt, J = 8.0, 4.5 Hz, 1H, H5), 4.03 (dd, J = 10.1, 4.1 Hz, 1H, H1a), 3.96
(dd, J =10.0, 1.8 Hz, 1H, H1b), 3.90 (ddd, J = 11.7, 5.0, 3.8 Hz, 1H, H3'), 3.86 (dd, J =
8.7, 6.7 Hz, 1H, H6a), 3.62 (dq, J = 9.3, 6.2 Hz, 1H, H5'), 3.61 (dd, J = 8.3, 8.3 Hz, 1H,
H6b), 3.12 (dd, J = 9.1, 9.1 Hz, 1H, H4'), 2.11 (ddd, J = 12.8, 5.0, 1.0 Hz, 1H, H2'eq),
1.79 (ddd, J = 12.9, 11.7, 3.8 Hz, 1H, H2'ax), 1.28 (d, J = 6.2 Hz, 3H, H6").
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13C-NMR

(C10, C12
78.16 (C4'
17.74 (C6'

126 MHz, Chloroform-d) 6 [ppm] = 137.85 (C8), 128.64 (C9, C13), 128.12
. 128.09 (C11), 96.96 (C1'), 86.41 (C3), 81.33 (C2), 80.30 (C4), 79.21 (C5),
, 74.32 (C1), 72.59 (C7), 70.18 (C6), 69.12 (C3"), 68.20 (C5'), 37.91 (C2'),

~— —~

SN—
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11 Anhang

11.1 Sicherheitshinweise

Die verwendeten KMR-Chemikalien sind in Tabelle 11.1 aufgefiihrt. Die verwendeten Che-
mikalien sind nachfolgend in Tabelle 11.2 mit Angaben zur Sicherheit sowie zur Entsorgung

aufgelistet.[126' 127, 128, 129]

Tabelle 11.1: Verwendetete KMR-Chemikalien

- . Kategorie
Chemikalie CAS-Nummer Verfahren und eingesetzte Menge nach GHS
CDCls 865-49-6 NMR, 300 mL 1b
Dichlormethan 75-09-2 Losungsmittel - Synthese, 5L 2
Petrolether 50-70 64742-49-0 Lauf- und Extraktionsmittel, 150L 2
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11 Anhang

Tabelle 11.2: Verwendete Chemikalien, Angaben zur Symbolik nach GHS sowie H- und

P-Satze

Chemikalie GHS- H-Satze P-Satze
Symbol

Tri-O-acetyl-D- X
galactal
Tri-O-acetyl-D- x
glucal
Di-O-acetyl-L- x
rhamnal
Benzylbromid @ 315, 319, 335 261, 305+351+338

Bortrifluoriddi-
ethyletherat

1-Bromdecan
1-Bromdodecan
1-Bromhexan
1-Bromoctan
Chloroform

DCM

deuteriertes
Chloroform
DMSO

Essigsaure

Essigsaurean-
hydrid

Ethanol

@ 226, 330, 302, 372,
314, 290

@ 400, 410, 332

319, 335, 315

226, 315, 411
302, 331, 315 310,

351, 361d, 336, 372

@ 315, 319, 335, 336,
351, 373

210, 280, 301 + 330 + 331,
304 + 340, 305 + 351 + 338,
309 + 310

273, 280, 332

261, 280, 302 + 352, 305 +
351 + 338

210, 262, 273, 302 + 352

273

261, 281, 305 + 351 + 338,
311

261, 281, 305 + 351 + 338

sieche Chloroform

*

226, 314

R

®
@ <¥ﬁ> 225, 319

315, 319, 335, 336,
351, 373

210, 280, 301 + 330 + 331,
303 + 361 + 353, 305 + 351
+ 338

261, 281, 305 + 351 + 338

210, 240, 305 + 351 + 338,
403 + 233

*In der verwendeten Literatur sind keine Gefahrenhinweise bekannt.
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11 Anhang

Chemikalie

GHS-
Symbol

H-Satze

P-Satze

Ethylacetat

i-Hexan

D-Galactose
D-Glucose

HBr/Essigsaure
33 %

lonenaustauscher
\Y]
Isosorbid

Kaliumhydroxid

Kieselgel 60
Kupfersulfat Pen-
tahydrat
Magnesiumsulfat
Monohydrat

Methanol

Natriumacetat
Natriumchlorid
Natrium-
hydrogen-
carbonat

Natriummethan-
olat

O&
@
OB

R
&

&b
O&

KON

N
&

225, 319, 336, EUH066

225, 304, 315, 336, 411

226, 314, 335

290, 302, 314

302, 318, 410

225, 301 + 311 + 331,
370

228, 251, 290, 302,
314, EUHO014

210, 240, 305 + 351 + 338

210, 261, 273, 301 + 310,
331

280, 301 + 330 + 331, 305
+ 351 + 338, 310, 303 + 361
+ 353, 210

280, 305 + 351 + 338, 310,
301 + 330 + 331, 303 + 361
+ 353

301 + 330 + 331, 280, 305
+ 351 + 338, 310

210, 233, 280, 301 + 310,
303 + 361 + 353, 304 + 340
+ 311

210, 280, 305 + 351 + 338,
310, 370 + 378, 402 + 404,
406

*In der verwendeten Literatur sind keine Gefahrenhinweise bekannt.
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11 Anhang

Chemikalie

GHS-
Symbol

H-Satze

P-Satze

Petrolether 50-70 @ @

Pyridin-d5

Salzsaure

Triphenylphos-
phoniumbromid
D-Xylose

Zink (Pulver)

Zinktrifluor-
methansulfonat

O®

&b

OB

225, 304, 315, 336,
361f, 373, 411

225, 302 + 312 + 332,
315, 319

290, 314, 335

314, 318

250, 260, 410

210, 243, 273, 310 + 330 +
331, 373 + 378, 403

210, 280, 301 + 312, 303 +
361 + 353, 304 + 340 + 312,
305 + 351 + 338

234, 260, 304 + 340, 303 +
361 + 353, 305 + 351 + 338,
309 + 311, 501

280, 301 + 330 + 331, 305
+ 351 + 338, 310

222, 210, 231 + 232, 280,
370 + 378, 273

*In der verwendeten Literatur sind keine Gefahrenhinweise bekannt.
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