Inhaltsverzeichnis

1 KUurzzusammenfasSuUNg .....c.ccoovereeiiieiieesie e see s s 1
2 EINIEITUNG ...t 3
2 A €11V T TSRS TSSRRSR 3
211 N-GIYKANE ..ot 4

A B €11 (o] o] (0] (-] [ SS USSR 5

2.2 OligosacCharidSyNtNESE .........cceiuiiiiiiiiiiiee e 6
2.2.1  DonOren und PrOMOLOIEN ......c.cviiiiiiieiisieseeesie sttt 7
2.2.2  Kontrolle der Stere0SelektiVItat...........ceoeieiiiiiiiirieee e 9
2.2.3  ChemOSEIEKIIVITAL..........ccveiieiieiieeee e 11

3 Ausgangspunkt der Arbeit..........cccooiiiiiii i, 13
3.1 Inder Arbeitsgruppe entwickelte Oligosaccharidsynthesen ............ccccoccevveveiiennenn, 13
3.1.1  Synthese von Hyaluronsaurefragmenten..........ccocoveeieieie s 13
3.1.2  Synthese einer Glykanantenne vom high-mannose TYp......c.ccocovevieiivereciennen, 16

3.2 N-GIYKANSYNINESEN......eiiiiiiieiiiiee e 17

3.2.1Synthese von  O-(B-D-Mannopyranosyl)-(1—4)-2-deoxy-2-acetamido-D-

GIUCOPYITANOSE ...ttt ettt bbbt 17

3.2.2  Synthese eines N-Glykankernstrukturazids.............cccceevveiieiiieiiie e 18
3.2.3  Synthese eines kernfucosylierten N-GIlyKans..........ccccoceieiiiiniiniiinceen, 19
3.2.4  Synthese eines triantenndren komplexen N-Glykans.........c..cccccooeiveiiiiiieinn, 23

4 Ziel der ArDeIt.... ..o 27
5 HaUPEIl ..o 29
5.1  Retrosynthetische UDerlegungen............ccococcueveviiiiiveiesieee e 29
5.2  Synthese der GlyKankernstruKtur ............ccooiiiiiiiiin e 30

5.2.1  Synthese der GlucoSaminbDAUSTEINE ..........cceivereerieiiere e 30



5.2.2  Synthese von orthogonal geschiitzten Glucosedonoren..........ccccocevveienennenn 39

5.2.3  GIlyKoSylerungseXperimMente........cccciveieerieiieesieaieseesreeeeseesseseesseessessesseesseens 50
5.2.4  Synthese des Glucosaminakzeptors ohne Donorfunktion............cc.ceeveveiieinenn. 53
525  Glykosylierung der GlucosaminbauSteing ...........ccevvevveriiiiieieere e, 54
5.2.6  Synthese der f-manno-konfigurierten Trisaccharide ..........cccccevivieiieniieiinnnnnn, 56
5.3 SYNthesSe der ANTENNE ........couiiiiiieece et nne e 65
5.3.1  Synthese von GalactoSEdONOIEN..........ccueiiiiiiieiiiireeee e 65
5.3.2  Synthese von N-Acetylneuraminsauredonoren ...........cccvevveieeveeriesieseese e 67
5.3.3  Glykosylierung und ENtSCRULZUNG .....c.veveiiiiiiiniiiisesieee e 68
5.4  Erweiterung der KerNStIUKLUL ...........coiveiiiieiieic et 70
5.4.1  Synthese des MannOSEAONOIS. ........ccuuiiirrieiieiene et 70
5.4.2  Glykosylierung am einfachen AKZeptor..........ccccvooeiieiecie e 71
5.4.3  Glykosylierung am zweifachen AKZEPIOr .........cocooiiiiiiiiieie e 73
5.5 Globale Entschiitzung am TrisacCharid............cccooveveiiieiieie e, 75
5.6  Tetrazin-funktionalisierte DiSacCharide ...........ccccoooeiiiiniiiiiicice e, 77
5.7  Konjugation von Glykanstrukturen mit Proteinen...........ccccceeveveeiiiveiiieve e, 80
6 Zusammenfassung und Ausblick .........c.ccooiiiiiiiii 83
6.1  ZUSAMMENTASSUNG ..eovveeiiiieiie ittt st e et et e e s e e beesnaeeree e 83
B.1.1  GIYKANSYNINESE ...t 83
6.1.2  Konjugation von Glykanstrukturen an Proteing...........cccccevveiiieiiesiiesne e, 85
8.2 AUSDIICK ..o et ae e 85
7 Experimenteller Teil ..., 87
7.1 AIIGEMEINES ...t bbbttt a bbbt 87
71,1 ANAIYEK UNGD GEIELE ..ot e 87
7.1.2  Losungsmittel und REAJENZIEN ........coveiiveiiiieie e 90

7.1.3  Praparatives ArDEITEN .........coi i 91



7.2 Synthesevorschriften und analytische Daten.............ccocviieiiiiiien e, 92

7.3 KristallographisChe DAten ..........c.cceiieiiiiiiieseee e 180
8 AbLKUrzunNgsverzeiChniS..........cccveiiiee i, 191
O LiteraturverzeiChniS ..., 197
10 ANNANG ..o 211
10.1 LEDENSIAUT ... ..o e 211
10.2 PUDTTKALIONSIISTE ...ttt e e eare e e bae e 212

10.3 D 101 T o U g o SO SSSS 213



