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1. BEVEZETÉS 
 

 A szénhidrátok az élő szervezetekben nemcsak energiaforrásként vagy vázanyagként 

játszanak fontos szerepet, hanem a biológiai információk hordozóiként is nagy 

jelentőségűek.1-9 Ezen felismerésre azután kerülhetett sor, hogy a glikokonjugátumok 

izolálása, tisztítása és szerkezetük meghatározása során alkalmazott technikák, illetve 

műszerek (HPLC, MS, GC-MS, NMR) érzékenysége, felbontása terén nagymértékű fejlődés 

történt az elmúlt évtizedekben. A fejlődésnek köszönhetően az utóbbi 30-40 évben számos 

biológiailag aktív szénhidrát (glikokonjugátumokból történő) izolálására és szerkezetének 

meghatározására került sor.  

 Az oligoglikozil rész a glikokonjugátumokban sokféle szerepet tölthet be,2 például a 

glikoproteinekben védi a fehérjét a proteázok támadásával szemben, másodlagos 

kölcsönhatásokkal rögzíti a fehérjét egy bizonyos konformációban, valamint alkalmassá teszi 

a glikoproteint egy adott szervezet citoplazmájában vagy sejtmagjában betöltendő szerep 

ellátására. A plazmamembrán felületén lévő oligoszacharid szekvenciák receptorként 

működnek, amelyeket nagy specifitással ismernek fel vírusok, baktériumok, és ezek 

kötőhelyei számos toxinnak, hormonnak, enzimeknek és egyéb fehérjéknek.  

 A glikokonjugátumok vizsgálataiból sikerült olyan összefüggésekre fényt deríteni, 

amelyekkel könnyebben, mélyebben megérthetjük a glikokonjugátumok szénhidrát részének 

szerepét, a sejtek és a környezetük közötti kapcsolattartást, a sejt-sejt kölcsönhatást, a sejtek 

szövetekké rendeződésének elvét. 

 Az oligoszacharidok biológiai jelentőségének felismerése újabb kihívást jelentett és 

jelent a kémikusok számára. A magasabb tagszámú, elágazó láncú oligoszacharidok 

szintézisének igénye megkövetelte újfajta blokkszintézisek, védőcsoport stratégiák és új, 

sztereospecifikus glikozilezési módszerek kidolgozását, ezzel együtt a vegyületek 

izolálásában, szerkezetük meghatározásában használt technikák további fejlődését. A 

biológiailag aktív természetes vegyületek, illetve építőelemeik, analogonjainak szintézise és 

vizsgálata lehetőséget nyújt a szerkezet és a hatás közötti összefüggések tanulmányozására is. 

 A DE-MTA Szénhidrátkémiai Tanszéki Kutatócsoportjában régóta folynak a 

természetben fellelhető glikokonjugátumok cukor részeinek szintézisére irányuló kutatások. A 

változatosan kapcsolódó oligoszacharidok előállítását nagymértékben elősegítette, hogy 

Lipták és munkatársai egy új, acetál/éter típusú védőcsoport stratégiát dolgoztak ki. 

Felismerték ugyanis, hogy a szénhidrátok benzilidén acetáljai, a cukorgyűrűn való 
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elhelyezkedésüktől függően, regio- és sztereoszelektíven, reduktív úton felnyithatók, és így 

szabad hidroxil-csoporttal rendelkező, benzil-éter származékok keletkeznek.113 A hidroxil-

csoportot szinte tetszőleges helyzetben felszabadítva oligoszacharid építőelemek szintézisére 

nyílt lehetőség. Ezt a stratégiát (2-naftil)metilén acetál/(2-naftil)metil éter védőcsoportokra is 

kiterjesztették,132 ezek szerkezete nagyon hasonlít a benzilidén acetálra és a benzil éterre, de 

azokkal szemben számos előnyös tulajdonsággal rendelkeznek.  

2000-ben, egyetemi hallgatóként kapcsolódtam be a Kutatócsoportban folyó cukor-

védőcsoportok vizsgálatába, és témavezetőmtől, Dr. Lipták András akadémikus Úrtól a (2-

naftil)metilén acetál és (2-naftil)metil éter védőcsoportok vizsgálatát kaptam feladatomul. 

Ezeket a védőcsoportokat oligoszacharidok előállítására alkalmas monoszacharid építőelemek 

szintézisére használtam fel, és az építőelemek segítségével izomer oligoszacharidokat 

állítottam elő.  

Az értekezés témáját az ebben a kutatásban elért eredmények adják. 
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2. IRODALMI ÁTTEKINTÉS 

2.1 Biológiai bevezető  

2.1.1 A természetben előforduló glikoproteinek általános szerkezete 

A biológiai rendszerekben előforduló enzimek létfontosságú átalakításokat 

katalizálnak. Az enzimfehérjék egy része szintézisét követően közvetlenül képes betölteni 

szerepét a szervezetben, más proteinek esetében azonban posztszintetikus módosulás(ok)ra 

van szükség ahhoz, hogy biológiai funkciójukat el tudják látni. A posztszintetikus 

módosulások egyik fajtája a fehérje aminosav oldalláncainak glikozileződése,10
 és az előálló 

glikokonjugátumok az élőlények egészségéhez és betegségeihez nagyban hozzájárulnak. Ezek 

a folyamatok - néhány kivételtől eltekintve - a sejt endoplazmatikus retikulumában és Golgi-

készülékében játszódnak le. Az átalakítani kívánt fehérje aminosav oldalláncától függően O- 

illetve N-glikoproteinek jöhetnek létre. N-glikoproteinek esetében a glikán rész aszparagin 

oldallánchoz kapcsolódik, míg O-glikoproteinek esetében leggyakrabban szerin és treonin 

hidroxilcsoportjaihoz kötődhetnek a szénhidrátrészek, de előfordul, hogy hidroxiprolin, 

valamint hidroxilizin a glikán rész hordozója. A proteinhez kapcsolódó szénhidrátok 

minősége függ a sejt típusától és a sejt fiziológiai állapotától.  

A glikoproteinek a sejten belüli és sejten kívüli térben, a szervezet valamennyi 

testnedvében fellelhetőek, és sejt-sejt, valamint sejt-mátrix kölcsönhatások fontos résztvevői. 

Efféle kölcsönhatás például a leukociták megkötődése az endotel sejtek felületén, ami az 

immunválasz kialakulásának egy kulcsfontosságú lépése.  

A N-hez kapcsolódó glikoproteinek minden emlősben egy közös trimannozil-kitobióz 

törzsoligoszacharid-résszel (core) rendelkeznek, amely egy, az evolúció során fennmaradt 

bioszintetikus prekurzorból keletkezik (Glc3Man9GlcNAc2). A szervezetben elvégzendő 

feladattól függően a trimannozil-kitobióz részletről mannóz egységek hasadhatnak le, vagy az 

oligoszacharid továbbépülhet. Az így keletkezett cukorrészt komplex típusú 

oligoszacharidnak nevezi a szakirodalom, a törzs-rész további szubsztituenseket nyer 

(„capping” vagy „decorating”) komplex glikozileződés útján.  

Az O-glikánok esetében a cukrok monoszacharid egységenként kerülnek a fehérje 

szerin vagy treonin csoportjára. Szerkezetük bonyolultabb az N-glikánokénál, emlősök 

esetében (legalább) nyolcféle törzs oligoszacharid különböztethető meg, ezek közös 

jellemzője az, hogy az O-hez kapcsolódó első cukoregység az N-acetil-galaktózamin. A 

törzsrészhez kapcsolódó „antennák” terminális egységei viszont nagyban megegyeznek az N-
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glikánok hasonló szerkezeteivel. Alacsonyabb rendű élőlényeknél az első cukoregység a 

GalNAc-tól eltérő is lehet, D-mannóz és L-fukóz is kezdheti a továbbépülő láncot. 

A sejtmagban és a citoplazmában található fehérjék O-tartalmú aminosavai N-acetil-

glükózamin részt tartalmaznak kezdő egységként, amelynek képződését az O-GlcNAc-

transzferáz enzim katalizálja. Az ezredfordulóig ismertté vált a biokémikusok és biológusok 

számára, hogy az ilyen szerkezetű törzsrészt tartalmazó fehérjék komplex glikozileződése a 

sejtmagban megy végbe, ám léteznek (sokszor ellentmondásos) adatok arra,10 hogy a komplex 

glikozilezés a citoplazmában is lejátszódhat. 

 

2.1.2 A Dictyostelium discoideum bemutatása 

A Dictyostelium discoideum talajlakó amőbafaj számos érdekes tulajdonságával 

vonzza a természettudomány kutatóit.11 A biológusok ezt az élőlényt biokémiai és genetikai 

kutatások modelljeként vizsgálják, mert rajta több élettani folyamat viszonylag könnyen 

tanulmányozható. A hat kromoszómával és 34 millió bázispárral rendelkező amőba olyan 

géneket tartalmaz, amelyek homológok a magasabb rendű eukarióták génjeivel, de 

hiányoznak a gyakran alkalmazott modell, a Saccharomyces cerevisiae fajból. 

Tanulmányozható még egyes fehérjék expressziója, ezek egymással való kölcsönhatása, 

valamint bizonyos betegségek kifejlődésének mechanizmusa. Az amőbára jellemző továbbá 

az a képesség, hogy tápanyaghiányos környezetben az egyébként önálló egyedek többsejtes 

szerveződésekbe tömörülnek, és így oldják meg a változatos körülmények adta nehézségeket. 

 

2.1.3 Az Skp1 fehérje szerepe és szerkezetfelderítése 

A D. discoideum citoplazmájában egy SCF nevű fehérjekomplex található. Ez a 

betűszó három fehérje részvételét mutatja a komplexben, az ’S’ az Skp1-nek, a ’C’ a cullin-

nak és az ’F’ pedig az F-box-nak felel meg. Az Skp1 a fehérjekomplexben más proteinek 

szelekciójáért, és tápanyagszabályozási folyamatokért felelős. Angol-amerikai kutatók12 

érdeklődését e fehérje azért keltette fel, mert elemzésekor kiderült, hogy egy pentaszacharid 

lánccal van glikozilezve, aminek meghatározott funkciója lehet. A glikoprotein részletesebb 

vizsgálatakor további érdekes dolgokra derült fény: a szénhidrátlánc fukóz-, és szokatlanul 

magas galaktóztartalommal bír, amely nem mindennapi egy citoplazmában fellelhető fehérje 

esetén. A fehérje szekvenálása során világossá vált, hogy a glikozilezés helye a 143. aminosav, 

egy hidroxiprolin. A vizsgálatokat tömegspektrometriai mérésekkel (MALDI-TOF MS, ESI-
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QTOF MS) végezték, a glikozileződés helyére vonatkozólag Edman-lebontással nyertek 

megerősítést. A cukorlánc analízisekor először az derült ki, hogy három darab hexóz, egy 6-

dezoxi-hexóz és egy N-acetil-hexózamin az alkotórészek. A vizsgálatok alapján a következő 

lineáris szekvenciát javasolták: Hex→Hex→Fuc→Hex→HexNAc→(HyPro). A 

pentaszacharid HyPro konjugátumát enzimatikus lebontásnak alávetve az interglikozidos 

kötések helyére és sztereokémiájára nézve kaptak információt a szerzők. Az eredményeket 

összevetve az alábbi szerkezetet javasolták 1998-ban megjelent cikkükben: 

Galpα(1→6)Galpα(1→?)Fucα(1→2)Galpβ(1→3)GlcNAc(1→?)HyPro. Ebből a szerkezetből 

az látható, hogy a fehérjemolekula hidroxiprolinja egy törzs triszachariddal 

[Fucα(1→2)Galpβ(1→3)GlcNAc] glikozilezett, amely megegyezik az 1-es típusú H-

vércsoportantigén szerkezetével, és erre épül egy α-kötéseket tartalmazó digalaktozil-antenna. 

Az oligoszacharid lánc kiépülése tehát, feltételezhetően, két fő lépésben zajlik: a törzsrész 

szintézise után a digalaktozil rész komplex glikozilezés útján kerül a molekulára. Ez a 

felismerés azért jelentős, mert sokáig az volt a szakterületen dolgozók álláspontja, hogy 

komplex glikozilezés csak a magban történhet, ebben az esetben viszont kimutathatóan a 

citoplazmában játszódott le a folyamat. A képletben található kérdőjelek az eddig még 

tisztázatlan kapcsolódási helyet, illetve sztereokémiájú kötést jelentik, amelyekre csak 

évekkel később sikerült javaslatot tenniük ugyanazon szerzőknek.13,14  

A glikokonjugátum további, részletes analízisekor a következőket derítették ki West és 

munkatársai:15 az oligoszacharid lánc esszenciális az Skp1 funkciójának betöltéséhez, mert a 

fehérje, működése során, csak így tud a sejtmagba kerülni; a cukorrész hiányában ez a 

folyamat nem tud lejátszódni. A molekulában található hidroxiprolin 4-hidroxiprolinnak 

adódott, ami ismét újszerű, mert ezt a típust eddig csak növényekben találták meg 

arabinozilezett, illetve galaktozilezett formában.12 Ebben az esetben a hidroxiprolint egy N-

acetil-glükózamin glikozilezi.  

Az Skp1 expressziójának és funkciójának kapcsolatát a Dictyostelium működésével a 

szerzők13 részletesen vizsgálták és 2002-ben publikálták egy kisebb terjedelmű áttekintő 

közleményben. Ebből a közleményből a pentaszacharid bioszintézisére vonatkozó 

eredményeket szeretném idézni, amelyeket az 1. Táblázatban foglaltam össze.  

Ha a lehetséges pentaszacharid izomereket vesszük, akkor a molekula digalaktozil 

része a fukóz egységet tartalmazó triszacharidhoz háromféleképpen, a fukóz rész 2-es, 3-as, 

valamint 4-es OH-csoportján keresztül is kapcsolódhat. Mivel ebben az időben a szerzőknek 

még nem sikerült ennek a kapcsolódásnak a helyét pontosan meghatározni, 
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Kutatócsoportunkban célul tűztük ki, hogy szerkezetbizonyításként három olyan 

pentaszacharidot szintetizálunk, amelyek a fent leírt szekvenciával rendelkeznek, és eltérően 

kapcsolódnak a fukóz egységen. A három izomer pentaszacharid szerkezetét az 1. ábrán 

láthatjuk. 

 

   

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

1. Táblázat 

 

A Kutatócsoportunkban folyó szintetikus munka elkezdése után jelent meg West és 

munkatársainak egy közleménye,14 amelyben azt írják, hogy megtalálták az enzimet (α1,3-

galaktoziltranszferáz), ami a 4. galaktóz egység és a fukóz közötti kötést hozza létre, és a 

kötés α1→3 típusú. Az enzimmel végrehajtott reakciókat szintetikus fukozilα1→OBn 

származékokkal végezték, és azt vizsgálták, hogy az UDP-galaktózból származó galaktózt a 

fukóz melyik OH-csoportjára viszi rá. A termékelegy analíziséhez szintén preparatív úton 

előállított standardeket használtak, és arra a megállapításra jutottak, hogy az enzimreakció 

terméke a Galpα1→3Fucα1→OBn vegyülettel mozgott együtt kromatográfiásan, vagyis ez 

igazolja az 1→3 kötést.  

A szerzők által leírt kötéstípus meghatározás csak egyféle mód a sok lehetséges 

megoldás közül. Véleményünk szerint az jelent biztos választ a szerkezetet megcélzó 

Szerkezet Enzim Protein 

Pro143-Skp1 

↓ 

 

Prolil-4-hidroxiláz 
 

4-HyPro143-Skp1 

↓ 

 

PPαGlcNActranszferáz 

 

GnT51 

GlcNAcα1→4-HyPro143-Skp1 

↓ 

 

β1→3Galaktoziltranszferáz 

 

FT85 

Galβ1→3GlcNAcα1→4-HyPro143-Skp1 

↓ 

 

α1→2Fukoziltranszferáz 

 

FT85 

Fucα1→2Galβ1→3GlcNAcα1→4-HyPro143-Skp1 

↓ 

 

α1→?Galaktoziltranszferáz 

 

 

Galα1→Fucα1→2Galβ1→3GlcNAcα1→4-

HyPro143-Skp1 

↓ 

 

 

α1→6Galaktoziltranszferáz 

 

Galα1→6Galα1→Fucα1→2Galβ1→3GlcNAcα1→4-

HyPro143-Skp1 
  



 7 

kérdésekre, ha az egész struktúrát tudjuk spektroszkópiai úton (NMR, MS-MS) igazolni, és a 

természetes forrásból vett anyaggal összehasonlítani. Ezért a kitűzött célt megtartva a munkát 

tovább folytattuk, és – mint az látható lesz – sikerrel szintetizáltuk meg a három izomer 

pentaszacharidot. Az előállított vegyületek ezenfelül tartalmaznak olyan kötéstípusokat, 

amelyek szintetikus szempontból nem ismertek az irodalomban. 

 

 Az általam elvégzett kísérletek szerves kémiai jellegűek, ezért az irodalmi áttekintés 

további részeiben a hangsúlyt a kémiai ismeretekre helyezem: az oligoszacharid-szintézis és 

az ehhez kapcsolódó védőcsoport-stratégia idevágó fejezeteit tárgyalom. Az irodalmi 

áttekintésben nagyrészt ’R’-csoportokkal felruházott általános képleteket használok, ezek 

számozásától eltekintek, és csak a konkrét példákat jelölöm számmal. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Galpαααα(1→6)Galpαααα(1→2)Fucαααα(1→2)Galpββββ(1→3)GlcNAc 

Galpαααα(1→6)Galpαααα(1→3)Fucαααα(1→2)Galpββββ(1→3)GlcNAc 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Galpαααα(1→6)Galpαααα(1→4)Fucαααα(1→2)Galpββββ(1→3)GlcNAc 
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2.2 Glikozilezési módszerek 

2.2.1 Oligoszacharidok szintézise 

Az oligoszacharidok szintézisének területén számos új módszert fejlesztettek ki az 

elmúlt 30 évben, ezekről az eredményekről több összefoglaló mű jelent már meg.16-26 Mivel 

nem létezik általánosan elfogadott módszer, ezért a felmerülő kémiai problémák megoldására 

a már kidolgozott eljárások közül lehet kiválasztani a legmegfelelőbbet, esetleg újak keresése 

szükséges. 

Az oligoszacharidok előállítása során két polifunkciós molekulát kell glikozidos 

kötéssel regio- és sztereoszelektíven összekapcsolni. A regioszelektivitás biztosítása 

érdekében a glikozil akceptornak általában csak a glikozilezendő hidroxil csoportja szabad, a 

többi csoportját éter, észter vagy acetál típusú védőcsoportokkal blokkolják. A glikozil donor 

anomer centrumában könnyen aktiválható, jól távozó csoport található, és ennek hidroxil 

csoportjait is védik, nehogy glikozil akceptorként is részt vegyen a reakcióban. A 

sztereoszelektivitást a megfelelő reakciókörülmény alkalmazásával, valamint a védőcsoportok 

helyes megválasztásával lehet elérni. Az így előállított védett oligoszacharidról a 

védőcsoportok eltávolítását lehetőleg enyhe körülmények között kell végezni, hogy a már 

kialakult interglikozidos kötések ne hasadjanak és ne anomerizálódjanak. Mindezeket a 

szempontokat figyelembe véve azt mondhatjuk, hogy egy magasabb tagszámú oligoszacharid 

szintézise nagyon körültekintő tervezést igényel. 

2.2.1.1 A glikozidos kötés kialakítása 

 A glikozilezés sztereoszelektivitása szerint, azaz a glikozidos kötés és a szomszédos 

szénatom térállása alapján, a következő kötéstípusokat különböztetjük meg: α-1,2-transz 

glikozidok (pl: α-mannopiranozidok), β-1,2-transz glikozidok (pl: β-glükopiranozidok),  

α-1,2-cisz glikozidok (pl: α-glükopiranozidok) és a β-1,2-cisz glikozidok (pl:  

β-mannopiranozidok). (2. ábra) 

 A glikozidos kötés konfigurációjának kialakulását két alapvető elv vezérli: az anomer 

effektus az α-glikozidok kialakulásának kedvez, míg a szomszédcsoport részvétel a C-2-n az 

1,2-transz-glikozidok képződését segíti.  
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2. ábra 

A különböző glikozilezési eljárások csoportosítását a glikozil donorok aktiválására 

kidolgozott módszerek bemutatásával kísérlem meg. 

2.2.1.2 Fischer glikozilezés 

Szabad cukrok és alkoholok savkatalizált reakcióban glikoziddá alakíthatók:27 

 

 

 

 

3. ábra 

 A Fischer-féle glikozilezés egyensúlyi reakció, de a nagy savkoncentráció és a hosszú 

reakcióidő a termodinamikailag stabilabb piranóz gyűrű és α-glikozid kialakukásának kedvez. 

A reakció során nyert hozamok és a sztereoszelektivitás nem túl magas, viszont az adott 

anomertiszta glikozidokat általában kristályosítással könnyen ki lehet nyerni a 

reakcióelegyből. Ezt a módszert főleg oligoszacharidok kiindulási anyagainak nagy 

mennyiségben történő előállítására használják. 

2.2.1.3 A glikozil-halogenidek mint glikozil donorok 

 1901-ben Koenigs és Knorr28 glikozil-bromidokból és alkoholokból előállított 

glikozidok szintézisét közölték. (4. ábra) A reakciót Ag2CO3 promotor jelenlétében végezték, 

később Ag2O promotort is alkalmaztak. Ezeknek a donor-promotor rendszereknek az 

alkalmazásakor víz képződik, ezért alacsony a glikozilezés hozama, ám ez javítható, ha 

CaSO4-ot (Drierite)29 adnak a reakcióelegyhez. Oldható promotorok használatával a 

vízképződés elkerülhető: Zemplén a Hg(OAc)2
30 promotort vezette be, Helferich Hg(CN)2

31 

és HgBr2/Hg(CN)2
32 elegyét alkalmazta. Különösen nagy jelentőségű volt az ezüst-trifluor-

metán-szulfonát bevezetése (AgOTf)33. 
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4. ábra 

 A peracetilezett glükopiranozil-bromidból 1,2-transz-glikozid képződik, mivel a 2-es 

pozícióban résztvevő csoport található. A szomszédcsoport részvétel miatt aciloxónium ion 

képződik, amely lefedi az anomer centrum egyik oldalát, és így a nukleofil csak az ellentétes 

oldalról tudja megközelíteni a glikozidos szénatomot. (4. ábra) A Koenigs-Knorr reakció 

során ortoészter képződését is megfigyelhetjük, amely oldható bázisok (pl: kollidin) 

alkalmazásakor alakulhat ki leginkább.32 

 Az α-1,2-cisz-glikozidok szintézisére fejlesztették ki az in situ anomerizáción alapuló 

módszert:34  

 

 

 

5. ábra 

 A 2-es pozícióban nemrésztvevő csoportot tartalmazó α-glikozil-bromidot β-bromiddá 

alakítják halogenid ion katalizált reakcióban, tetrabutil-ammónium-bromid jelenlétében. A β-

glikozil-bromidnak az egyensúlyi koncentrációja alacsony az anomer effektus miatt, de 

reakciója az alkohollal gyors, amely az anomer centrumon történő inverzió miatt α-glikozid 

képződéséhez vezet.  

β-mannozidok szintéziséhez oldhatatlan Ag-vegyületeket, például Ag-szilikátot 

használnak (6. ábra).35 Az oldhatatlan promotor leárnyékolja az α-oldalt, ennek 

következtében a nukleofil csak az ellentétes oldalról tudja megközelíteni az anomer centrumot, 

így β-1,2-cisz glikozidokat nyerhetünk konfiguráció inverzióval. Ez a módszer azonban csak 

reaktív glikozil-bromidok és reaktív akceptorok esetén működik, és általában nem teljesen 

sztereoszelektív.  
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6. ábra 

A β-1,2-cisz glikozidok előállítása jelenti a legnagyobb kihívást a 

szénhidrátkémikusok számára. Az ilyen típusú glikozidos kötés kialakítását számos esetben 

közvetett úton valósítják meg. Ilyenkor először β-1,2-transz glikozidokat állítanak elő, majd 

megváltoztatják a C-2 konfigurációját, például a szabad 2-OH oxidálásával és az ezt követő 

sztereoszelektív redukciójával.36 

 Számos oligoszacharidban megtalálhatóak a 2-amino-2-dezoxi cukrok N-acetil 

származékai. Sajnos általában a glikozil-halogenidek és más glikozil donorok N-acetil 

származékai közvetlenül nem alkalmasak 1,2-transz glikozidok szintézisére, mivel a 

glikozilezés során oxazolinokká alakulnak. Ezek a vegyületek alacsony reaktivitásuk miatt 

donorként csak nagyon reaktív akceptorok glikozilezésére alkalmasak. Ezért 1,2-transz 

glikozidok szintézise során olyan N-védőcsoporttal kell ellátni a glikozil donort, amely 

lehetőleg résztvevő csoportként viselkedik és kis stabilitású, reaktív oxazolin képződik belőle, 

amely könnyen átalakul a kívánt glikoziddá. Ilyen N-védőcsoport például a triklóracetil 

(TCA), a triklór-etoxi-karbonil (Teoc, Troc), p-nitro-benziloxi-karbonil (PNZ). Vannak olyan 

N-védőcsoportok, amelyek alkalmazásakor nem képződik oxazolin, például ftaloil (Phth), 

diklór-ftaloil (DCP), dimetilmaleoil (DMM), N,N-diacetil.37 Az α-1,2-cisz glikozidok 

előállítására általában olyan glikozil donorokat alkalmaznak, amelyek 2-es pozíciójában 

nemrésztvevő csoport található, ilyenek például a 2-azido-2-dezoxi cukrok glikozil-

halogenidjei. 

 A legnagyobb hátránya a Koenigs-Knorr módszernek, hogy legalább ekvivalens 

mennyiségű promotorra van szükség a glikozilezési reakciókban, és problémát okoz még a 

glikozil-bromidok termikus instabilitása, főleg a elektronküldő O- és N-védőcsoportok 

alkalmazása esetén.  

 A glikozil-fluoridok stabilabbak a többi glikozil-halogenidhez képest. Huszonöt évvel 

ezelőtt kezdték alkalmazni ezeket a vegyületeket glikozil donorként.38 Ezeket a 

származékokat különleges fluorofil Lewis savakkal lehet aktiválni. Az eredeti módszer során 
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AgClO4/SnCl2-t alkalmaztak promotorként. Később számos katalizátor/promotor rendszert 

fejlesztettek ki, például: trimetil-szilil-triflát (TMSOTf),39 SiF4,
39 bór-trifluorid-dietil-éterát 

(BF3.OEt2),
40 Me2GaCl,41 TiF4,

42 Tf2O,43 LiClO4,
44 Yb(OTf)3 és más ritka földfémek sói,45 

Cp2HfCl2/AgClO4.
46 

 A glikozil-fluoridokat főleg 1,2-cisz-glikozidok szintézisére használják 2-O-benzil 

nemrésztvevő csoport jelenlétében, ritkábban 1,2-transz-glikozidok előállítására is 

alkalmazhatóak, ha a 2-es pozícióban résztvevő csoport van. 

2.2.1.4 Tioglikozidok 

 A tioglikozidok a stabil glikozil donorok csoportjába tartoznak, és nagymértékű 

stabilitást mutatnak számos védőcsoport manipuláció során. Leggyakoribb képviselői a 

metiltio-,51 etiltio-,51 és feniltio47-glikozidok. Kezdetben promotorként HgSO4
47-ot, 

PhHgOTf48-ot vagy NBS49-t alkalmaztak, de ekkor még csak gyenge hozamokat tudtak elérni 

használatukkal. Jobb hozamot kaptak, amikor a toxikus metil-triflát50 volt az aktiváló ágens. 

MeOTf alkalmazása során előfordulhat, hogy az aglikon részben metileződik, főleg ha 

alacsony reaktivitású az akceptor.  

 

 

 

7. ábra 

Később még hatékonyabb tiofil promotorok kifejlesztésére került sor, például a 

dimetil(metiltio)szulfónium-trifluormetánszulfonát (DMTST),51 a NIS/TfOH52 és a jódonium-

dikollidin-perklorát (IDCP),53 amelyek alkalmazása során anomer szulfónium ion 

intermedieren keresztül játszódik le a glikozilezési reakció (7. ábra).  

A tioglikozidok oxidációja során szulfoxidok képződnek, amelyeket Tf2O promotor 

jelenlétében glikozil donorként lehet alkalmazni.54 Emellett könnyen átalakíthatóak más 

glikozil donorrá, például fluoriddá, bromiddá és triklót-acetimidáttá és ezért kombinálni lehet 

ezekkel a módszerekkel (8. ábra). 
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8. ábra 

2.2.1.5 Pent-4-enil-glikozidok 

 A stabil glikozil donorok egy másik típusát képviselik a pent-4-enil-glikozidok. 

Elektrofilekkel történő aktiválással glikozil donorként lehet felhasználni ezeket a vegyületeket. 

A promotorok lehetnek például: IDCP,55 NIS/Et3SiOTf,56 amelyek alkalmazása gyűrűs 

oxónium ion intermedier kialakulásához vezet (9. ábra). 

 

 

 

 

 

 

 

9. ábra 

 A pentenil-glikozidok egyidejűleg használhatóak glikozil donorként és glikozil 

akceptorként is az „armed-disarmed” elv57 alkalmazásával. Ennek lényege az, hogy amikor 

elektronküldő („armed”) védőcsoportokat alkalmaznak a donor molekulán, akkor azt már 

enyhe promotorral is aktiválhatóvá teszik (pl: IDCP-vel), míg ha az akceptor molekula 

dezaktiváló, elektronvonzó („disarmed”) védőcsoportokkal rendelkezik, akkor az a reakció 

körülményei között nem aktiválódik (10. ábra). 

 

 

 

 

10. ábra 
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2.2.1.6 Triklór-acetimidátok 

 Igen hatékony glikozil donoroknak bizonyultak a Schmidt és munkatársai58 által 

bevezetett triklór-acetimidátok. Előállíthatóak hemiacetálokból triklór-acetonitrillel bázis 

katalizált reakcióban. A β-triklór-acetimidátok szelektív előállításához bázisként K2CO3-ot59 

alkalmaznak (kinetikai kontroll), míg ha a bázis NaH58 vagy Cs2CO3,
60 akkor kizárólag  

α-triklór-acetimidátok képződnek (termodinamikai kontroll, 11. ábra). Ha  

1,8-diazabiciklo[5.4.0]undec-7-én (DBU)61 a bázis, akkor α,β anomer keveréket kapunk. A 

triklór-acetimidátok általában eléggé stabilak és oszlopkromatográfiával tisztíthatók.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

11. ábra 

A glikozil-triklóracetimidátok katalitikus mennyiségű Lewis savval aktiválhatók, de a 

sztereoszelektivitás függ a katalizátortól, az oldószertől és az imidát konfigurációjától. 

Eredetileg a glikozilezési reakcióban BF3.Et2O-ot vagy TMSOTf-ot alkalmaztak Lewis 

savként.58 Azóta más szilil-triflátot, valamint más Lewis savat is alkalmaztak katalizátorként, 

például Sn(OTf)2,
62 ZnBr2,

60 piridínium-p-toluolszulfonát (PPTS),63 AgOTf,64 LiOTf65 és 

LiClO4.
66 A 2-es pozícióban nemrésztvevő csoportot tartalmazó β-triklór-acetimidátokból α-

glikozidokat lehet előállítani sztereoszelektíven, gyenge Lewis savval (BF3.Et2O), nempoláros 

oldószerben és alacsony hőmérsékleten, mert ezek a körülmények az SN2 reakciónak 

kedveznek. Hasonló reakciókörülmények között α-triklór-acetimidátokból β-glikozidok 

képződnek. Erősebb Lewis savakkal magasabb hőmérsékleten, függetlenül a triklór-

acetimidát konfigurációjától, α-glikozidok kialakulása a kedvező. Az α-glikozidokat szintén 

elő lehet állítani nagy sztereoszelektivitással a triklór-acetimidátok α/β anomer keverékéből 

dietil-éterben.67 Acetonitrilben alacsony hőmérsékleten sztereoszelektíven β-glikozidok 

képződnek (12. ábra).68  
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Az 1,2-transz-glikozidok is előállíthatóak 2-es pozícióban résztvevő csoportot 

tartalmazó α- vagy β-triklór-acetimidátokból nagyon jó hozammal és sztereoszelektivitással. 

A triklór-acetimidátos módszer előnyei a következőek: viszonylag stabil vegyületek, 

nincs szükség csak katalitikus mennyiségű Lewis savra, kiváló glikozil donorok és számos 

lehetőség van a sztereokontrollra. Ezenkívül sem víz, sem erős savak nem képződnek a 

glikozilezési reakció során, ennek megfelelően a triklór-acetimidátokkal végzett 

glikozilezések általában magas hozamúak és a kialakult glikozidos kötés nem anomerizálódik. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

12. ábra 

 2-Amino-2-dezoxi glikozidok szintézisére is alkalmasak a triklór-acetimidátok, mivel 

sikeresen használhatóak N-védőcsoportok mellett.69 

2.2.1.7 Egyéb módszerek 

 A glikozil foszfitokat a triklór-acetimidátokhoz hasonló módon használják fel70,71 a 

glikozilezések során (13. ábra). A foszfit távozó csoportot széleskörűen alkalmazzák 

neuraminsav glikozidok szintézisére. A glikozil-foszfitok előállíthatóak olyan cukrokból, 

amelyek anomer hidroxil csoportja szabad, foszfor-kloriditokkal vagy foszfor-amiditokkal 

Hünig-bázis jelenlétében.72,73 

 A neuraminsav glikozil-foszfitjai általában β-konfigurációjúak. A glikozil-foszfitokat 

katalitikus mennyiségű TMSOTf-tal aktiválják, a glikozilezési reakciót acetonitrilben végzik, 

amiben az ekvatoriális glikozid kialakulása a kedvezményezett és így α-glikozidok 

képződnek nagy sztereoszelektivitással. Az így kapott hozamok általában magasabbak, mint 

más szialil donorok esetében (tioglikozidok, glikozil ditiokarbonátok).70 
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13. ábra 

A glikozil-acetátok általában kevésbé reaktívak, mint a glikozil-halogenidek. Ennek 

ellenére széleskörűen alkalmazzák primer alkoholok (pl: metanol, 6-os hidroxil csoport) 

glikozilezésére Lewis sav katalizátor (pl: SnCl4,
74 BF3.Et2O

75) jelenlétében. 

 A szulfonsav észterek jó távozó csoportok, ennek ellenére a glikozil-szulfonátok 

glikozil donorként való alkalmazása nagyfokú instabilitásuk miatt nem terjedt el.76,77 

A glikozil-(tio)karbonátok néhány származékának glikozil donor sajátságait szintén 

vizsgálják, ilyenek például: az izopropenil-karbonát, az imidazolil-karbonát, a metil-xantát, 

imidazolil-tiokarbonát és a 2-tiopiridil-karbonát.78-80 

A Koenigs-Knorr reakció gyakori melléktermékei az ortoészterek, amelyekből 

szintén elő lehet állítani aciloxónium iont. Kochetkov és munkatársai81 terc-butil 

ortoésztereket használtak glikozil donorként 2,6-dimetil-piridínium-perklorát promotor 

jelenlétében, de TMSOTf82 promotorral is sikeresen át lehet rendezni ortoésztereket 

glikozidokká. 

A glikálokat is alkalmazzák glikozil donorként, amióta Lemieux és munkatársai83 

arról számoltak be, hogy glikálokból alkoholokkal jód, valamilyen ezüst só és bázis 

jelenlétében 2-dezoxi-2-jód glikozidok képződnek. Promotorként IDCP,84 NBS85 és NIS86 is 

alkalmazható. A glikálok könnyen átalakíthatóak epoxidokká dimetil-dioxiránnal:87 

 

 

 

14. ábra. 

A képződő 1,2-epoxidokból alkoholokkal 1,2-transz-glikozidok képződnek, jó 

sztereoszelektivitással Lewis savak (ZnCl2) jelenlétében.  
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2.2.2 Az oligoszacharid szintézisekben alkalmazott stratégiai eljárások 

 A több monoszacharid egységből felépülő oligoszacharidok előállítására számos 

stratégia létezik, ilyen például a lépésenkénti módszer, a blokkszintézis, kétszintű glikozilezés, 

kemoszelektív glikozilezés, ortogonális eljárás. 

2.2.2.1 Lépésenkénti oligoszacharid szintézis 

 A lépésenkénti glikozilezés során mindig egy monoszacharid egységgel nő az 

oligoszacharid lánc. A glikozilezést könnyen aktiválható monoszacharid donorral végzik. Az 

egymást követő glikozilezési lépések között el kell távolítani a védőcsoportot az egyre 

nagyobb tagszámú oligoszacharid glikozilezendő hidroxil csoportjáról. 

2.2.2.2 Blokkszintézis 

 A blokkszintézisek során a kívánt oligoszacharidot kisebb tagszámú oligoszacharid 

egységekből építik fel. Az egyik blokkot glikozil donorrá alakítják, majd elvégzik vele a 

másik egység szabad hidroxil csoportjának a glikozilezését. A blokkszintézis alkalmazása 

csökkenti a reakciólépések számát, ezenkívül lehetőséget ad arra, hogy a nehezebben 

kialakítható glikozidos kötéseket diszacharid szinten valósítsák meg. A módszer még 

hatékonyabbá tehető, ha kihasználjuk, hogy a glikozil-bromidok és a triklór-acetimidátok 

szelektíven aktiválhatók tioglikozid akceptorok mellett, mert az így képződő nagyobb 

tagszámú oligoszacharidokat azonnal felhasználhatjuk donorként a következő glikozilezési 

lépésben. 

2.2.2.3 Kétszintű glikozilezés 

 A korábbiakban már említettük, hogy a tioglikozidok könnyen átalakíthatóak más 

glikozil donorokká (2.2.1.4 fejezet), amelyek szelektíven aktiválhatók tioglikozidok mellett. 

Ez az alapja a kétszintű glikozilezésnek.88 Ennek megfelelően a tioglikozidok glikozil-

fluoridokká alakíthatóak, amelyek fluorofil promotorokkal aktiválhatók és felhasználhatóak 

tioglikozid akceptorok glikozilezésére. Glikozil-szulfoxid donorokkal is megvalósítható ez a 

módszer (15. ábra).89 

2.2.2.4 Kemoszelektív glikozilezés 

 Fraser-Reid és munkatársai dolgozták ki a már korábban említett (2.2.1.5 fejezet) 

„armed-disarmed” elven alapuló módszert pentenil-glikozidok esetében. Az eljárás során 

aktiváló, éter típusú védőcsoportokat tartalmazó pentenil glikozidokkal végzik a dezaktiváló, 
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észter típusú védőcsoportokat tartalmazó pentenil-glikozidok glikozilezését enyhe promotor 

jelenlétében. Tioglikozidokat90 és 1,2-epoxidokat91 is lehet kemoszelektíven aktiválni. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

15. ábra 

2.2.2.5 Ortogonális módszer 

 Az ortogonális stratégia során olyan glikozil-donorokat alkalmaznak, amelyek egymás 

jelenlétében szelektíven aktiválhatók. Ilyen vegyületek a glikozil-fluoridok és a 

tioglikozidok.92 Ez a módszer lényegében megegyezik a kétszintű glikozilezéssel azzal a 

különbséggel, hogy a 16. ábrán látható X-szel rendelkező donor nem feltétlenül Y-csoport 

átalakításával jön létre.  

 

A fent leírt rövid összefoglalóban igyekeztem átfogó képet adni az oligoszacharidok 

kémiai szintézise területén elért eredményekről, de természetesen a dolgozat terjedelmi 

korlátai miatt csak a leggyakrabban alkalmazott módszerek és stratégiák bemutatására 

törekedtem. Az említett ok miatt még csak érintőlegesen sincs lehetőség beszámolni az 

enzimatikus és kemo-enzimatikus oligoszacharid szintézisekről. 
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16. ábra 

2.2.3 Glikozilezési reakciók során előforduló anomáliák 

Mint korábban említettem, az oligoszacharid szintézisek kivitelezésére nincs 

általánosan alkalmazható módszer.17 A némiképp befolyásolható paramétereken túl (donor 

távozó csoportja, donor C-2-es csoportja, akceptor reaktivitása, hőmérséklet, promotor és 

oldószer milyensége) még számos, általunk befolyásolhatatlan tényezőnek kell teljesülnie egy 

reakció sikeres lefutásához, a kívánt termék képződéséhez. Egyik fontos tényező az, hogy a 

donorból képződő reaktív intermediernek és az akceptor molekulának jelentős affinitást kell 

egymás iránt mutatni a reakció átmeneti állapotában. Egy sztereokémiai kölcsönhatás 

átmeneti állapotában - két királis molekula találkozása esetén - sztérikusan összeillő és nem 

összeillő molekulapárok jöhetnek létre.93  Az összeillő molekulapár termékké (vagy 

termékekké) alakul, míg a nem összeillő pár csak egy másik, az előzőtől eltérő, átmeneti 

állapoton keresztül szolgáltathat termékeket. Az oligoszacharid szintézissel foglalkozó 

cukorkémikusok feladata az összeillő donor-akceptor párok megtalálása egy-egy kötéstípusra, 

a megfelelő sztereokémiájú kötés létrehozásának céljából. Ez az egyre nagyobb irodalmi 

ismeretanyag segítségével általában nem jelent problémát. Azonban előfordulnak esetek, 

amikor látszólag minden körülmény kedvez egy bizonyos anomer (vagy anomerarány) 
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képződésének, mégsem a várt termékek képződnek. Az anomális viselkedés magyarázatául 

legtöbbször sztérikus tényezők szolgálnak. A következőkben néhány olyan példát szeretnék 

bemutatni, ahol váratlanul az ellentétes anomer keletkezik főtermékként.  

Az első példában egy OBz csoportokkal rendelkező donor (7), és egy 3-as pozícióban 

szabad akceptor (8) között próbáltak a szerzők93 egy β-interglikozidos kötést létrehozni, ám α 

: β= 2 : 1 arányban két terméket is kaptak. A reakció tanulmányozása végett, 

érdekességképpen 7-es származék enantiomerjével  (10, L) is megismételték a glikozilezést, 

ekkor egy másik - a résztvevő csoport „helyes” működésének megfelelő termékarányt - (α : 

β= 1 : 8.4) kaptak (17. ábra). A reakció átmeneti állapotát modellel szemléltetve az derül ki, 

hogy a D-enantiomer esetében jelentős sztérikus gátlás lép fel, ha a résztvevő benzoil csoport 

stabilizálja az anomer centrumot (18. ábra).  
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18. ábra 

Ezért ebben a helyzetben az a donor-akceptor találkozás fog termékre vezetni, ahol a 

glikozílium ion „szabadon marad”, ekkor viszont az anomer effektus dominál és ez 

magyarázza az α-anomer nagyobb arányát. Az L-enantiomer reakciója közben viszont nem 

lép fel sztérikus akadály, és főtermékként a várt β-anomer nyerhető ki.  

AgOTfO

OBz

BzO

BzO CH3

Br

O

SEt
NPhth

HO
O

O
H3C

7 (D) 9 (α : β = 2 : 1, 87 %)

CH3

8

O

OBz

BzO

BzO CH3
O

SEt
NPhth

O
O

O
H3C

CH3

OH3C

BzO OBz

Br

OBz

10 (L)

AgOTf

O

SEt
NPhth

O
O

O
H3C

CH3

O
H3C

BzO OBz OBz

11 (α : β = 1 : 8.4, 68 %)

O

O

BzO

BzO CH3

7 (D) + 8
nem összeillő pár

O

O

SEt

N

HO
O

O
H3C

CH3

O
O

O

SEt

N

HO
O

O
H3C

CH3

O
O

OH3C

BzO OBz

O
O

10 (L) + 8
összeillő pár



 21 

Ha az akceptor szerkezetét egy konformációváltással megváltoztatjuk, és az eddig ekvatoriális 

3-OH csoport axiális állásba fordul, akkor a korábbiakhoz hasonló donorokat (pl. 7, 10) 

alkalmazva könnyedén β-kötést hozhatunk létre.93 Az ehhez hasonló esetekben, amikor a 

donor és az akceptor nem egészen összeillő párokat alkot, a reakció eredményét csak 

kismértékben lehet a körülmények változtatásával (oldószer, aktiválási mód) befolyásolni.  

Egy másik publikációban94 β(1→3) glükozidos kötésű oligoszacharidot próbáltak 

előállítani ugyancsak résztvevő csoport jelenlétében (12), de kizárólag α-glükozidot kaptak 

(14). A 3-as helyzetben szabad 17-et 15-ös és 16-os vegyületekkel glikozilezve 

anomerkeverék keletkezett (18, 19. ábra) mindkét esetben, míg a 19-es (2-es és 4-es helyen 

szabad) diolt ugyancsak 15-tel és 16-tal reagáltatva regio- és sztereoszelektíven egy terméket 

(20) kaptak (20. ábra). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

19. ábra 
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20. ábra 

Az utóbbi három glikozilezést leíró közleményekben a szerzők nem adnak részletes 

magyarázatot a reakció anomális lefutására, de – valószínűsíthetően – sztérikus tényezők 

rejlenek az ellentétes konfigurációjú termékek képződése mögött. A glükóz 3-as OH-csoportja 

(ekvatoriális helyzetben) egy eldugottabb hidroxil-csoport és ennek megközelítése, a legtöbb 

(résztvevő csoporttal rendelkező) donor számára csak akkor válik lehetővé, ha a C-2-es 

aciloxóniumion nem stabilizálja az anomer centrumot. Ezért a glükóz 3-as hidroxil-

csoportjának glikozilezése nem is bizonyul olyan könnyű feladatnak, mint ahogyan az a 

„papíron lerajzolva” látszik. Az utolsó példában található glükóz származék 2-es OH-

csoportja viszont minden probléma nélkül glikozilezhető a megfelelő termékek keletkezése 

mellett, mert ez a hidroxil-funkció nem olyan „rejtőzködő”, mint a glükóz 3-asa. 

Az említettekhez hasonló példák még fellelhetők a szakirodalomban.94-96 Galaktóz és 

galaktózamin donor vegyületek esetében, ha a cukorgyűrűt egy acetállal (pl. 4,6-O-

benzilidén) rögzítjük, akkor résztvevő csoport mellett is α-glikozid nyerhető, sokszor mint 

egyetlen sztereokémiai termék. Ebben az esetben egy másik tényező lép fel, nevezetesen a 

galaktóz 4,6- (vagy akár 3,4) helyzetében található acetál olyannyira stabilizálja a cukorgyűrű 

szék konformációját, hogy az nehezen lesz képes az aciloxónium-(oxazolínium) ion 

intermedier kialakulásához szükséges minimális konformációváltást is megtenni. Erre 

bizonyíték az, hogy acetálgyűrűvel rendelkező N-acetil galaktózamin donor vegyületek 

aktiválásakor az oxazolin köztitermék nem izolálható, míg acetálgyűrűt nem tartalmazó 

származékok esetében a reakció lefutása megáll az oxazolin-köztitermék szintjén. 
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2.3 Acetál védőcsoportok a szénhidrátkémiában 

A cukorkémiában a legtöbb szerves kémiából ismert védőcsoport alkalmazható. Egy 

szénhidrátmolekula esetén, lévén poliol, az OH-csoportok változatos védelméről kell 

gondoskodnunk elsősorban. Ezt különböző, egymás jelenlétében is manipulálható, észter, éter 

és acetál védőcsoportokkal valósíthatjuk meg. Funkciós csoportként előfordulhat még 

karboxil-, amino-, ritkább esetben karbonil- és tiolcsoport is. A következő oldalakon a 

védőcsoportkémia számomra fontos alapismereteit tárgyalom. 

 A gyűrűs acetál alkalmas a poliol két hidroxiljának egyidejű védelmére,98,99 

ugyanakkor a  két védett hidroxil egyszerre, vagy egymástól függetlenül is felszabadítható. A 

gyűrű tagszáma alapján 1,3-dioxolán (öttagú) és 1,3-dioxán (hattagú) típust 

különböztethetünk meg. A monofunkciós védőcsoporttal szemben előnyük, hogy a 

polioloknak egyszerre két hidroxilcsoportját védhetjük meg regioszelektíven, a védett 

hidroxilok egyikét ugyancsak regioszelektíven felszabadíthatjuk, illetve, egyszerű savas 

hidrolízissel, mindkettőt regenerálhatjuk. 

2.3.1 Acetálozás aldehidekkel és ketonokkal; átacetálozás 

 E savkatalizált kondenzáció a leggyakrabban alkalmazott módszer gyűrűs acetálok 

előállítására. Diolok vagy poliolok karbonilvegyületekkel reagálva 1,3-dioxán, vagy 1,3-

dioxolán típusú ciklusos acetálokat képeznek. A reakció általános mechanizmusa:100 

 

 

 

 

 

 

21. ábra 

Ugyanez a reakciósor felírható 1,3-dioxánokra is. A II hemiacetálból gyors protonálódás, és 

vízkilépés után kialakul a IV ↔ V oxokarbénium intermedier, majd, sebességmeghatározó 

lépésként, lassú ciklizáció következik. A gyűrűtagszám, illetve a konformáció kialakulása 

szempontjából néhány tényezőnek meghatározó szerepe van. A IV ↔ V oxokarbénium ion 
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(R1, R2) direkt stabilizáló hatása (IV forma), illetve a diolszubsztituenseknek (R3,R4) az V 

állapotra gyakorolt hatása. Ugyanakkor sztérikus tényzők is szerepet játszhatnak.  

 Általában elmondhatjuk - Clode munkája alapján98 -, hogy a savkatalizált acetálképzés 

termodinamikus kontroll alatt áll. A reakcióban először a IV ↔ V oxokarbénium ionból a 

kinetikusan kontrollált termék keletkezik, azaz a karbokation az intramolekulárisan 

legkönnyebben elérhető hidroxillal reagál (a reakció kinetikus fázisa), majd a kapott termék 

egy további intramolekuláris átacetálozási reakcióban átrendeződik a termodinamiakilag 

stabilisabb izomerré (termodinamikus reakció-fázis). 

Oxovegyületek dialkil-O/O-acetáljai sav jelenlétében diolokkal készségesen 

reagálnak, a megfelelő ciklusos acetálok képződése mellett.101 Manapság e kíméletes 

körülmények között, jó hozamot eredményező átacetálozás a legelterjedtebb módszer 

szénhidrátok gyűrűs acetáljainak előállítására.102,103 Reagensként karbonilvegyületek dimetil-

acetáljai használatosak dipoláris aprotikus oldószerben, vagy anélkül, sav katalizátor 

jelenlétében. 

 Az átacetálozás egyensúlyi reakció. Az egyensúlyt a termékképződés irányába tolhatja 

el a termodinamikailag stabilis termékek keletkezése, nagy reagens-felesleg alkalmazása, 

illetve a képződött metanolnak a rendszerből való kidesztillálása. 

 Dioxolán-típusú benzilidén-acetálok - mint a leggyakrabban alkalmazott acetál típusú 

védőcsoportok - termodinamikusan kontrollált előállításakor egyensúlyi elegy képződik, 

melyben az exo- és az endo-fenil izomerek közel azonos arányban képződnek, vagyis a két 

izomer stabilitása közel azonos. Kinetikus termék - az oxokarbénium-ion legkedvezőbb, anti-

transzoid konformációja folytán - minden esetben az endo-izomer.98  

 Az eddig tárgyalt klasszikus acetálozási módszerek közös jellemzője, hogy 

savkatalizált reverzibilis folyamatok, amelyek - az egyensúlyi állapot elérése esetén - 

termodinamikus kontroll alatt állnak.  

2.3.2 Acetál védőcsoportok eltávolítása 

 A védőcsoportokkal szemben alapvető követelmény a könnyű, szelektív 

eltávolíthatóság. Az acetálok, lévén savérzékenyek, savas körülmények között könnyen 

eltávolíthatók.102 

 A benzilidén-acetál gyűrű eltávolítható folyékony ammóniában fém nátriummal,104 

illetve katalitikus hidrogénezéssel105 is. 
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2.3.3 Acetál védőcsoportok reduktív átalakítása 

 Az acetál védőcsoportok előnyös tulajdonsága, hogy a két C-O kötés közül az egyik 

szelektíven hasítható. E parciális hasítás történhet oxidatív vagy reduktív úton. Ciklikus 

acetálokból az előbbi módon hidroxi-észterek, míg az utóbbi módon hidroxi-éterek képződnek. 

Mivel a szénhidrátkémiában a reduktív hasítás sokkal nagyobb jelentőséggel bír, az oxidatív 

hasításhoz képest, ezért dolgozatomban az acetálok reduktív hasítását tárgyalom. 

 Az acetálok redukcióját fém-hidrid/Lewis sav  (vagy protikus sav) reagens rendszerrel 

hajtják végre, és a ciklikus acetálokból hidroxi-éter származékok keletkeznek. Ez az átalakítás 

mind az aszimmetrikus szintézisek,106 mind a szénhidrátok szelektív védelme szempontjából 

rendkívül hasznos. A szénhidrátkémiában leggyakrabban alkalmazott reagensek közül a két, 

elsők között megjelenő redukálószert, a LiAlH4/AlCl3-ot és a (CH3)3N.BH3/AlCl3-ot említem 

meg. 

2.3.4 Acetálok  redukciója LiAlH4/AlCl3 reagenssel 

 A LiAlH4/AlCl3 volt az első reagens, amelyet szénhidrátok acetáljainak redukciójára 

felhasználtak.107-111 Gorin és munkatársai részletesen vizsgálták hexofuranozidok és -

piranozidok benzilidén-acetál származékainak hidrogenolízisét és néhány általános 

megállapítást tettek ezzel kapcsolatban: 

 

a) A reaktivitási sorrend a savas hidrolízis sorrendjével megegyező 

b) Az öttagú acetálgyűrű hidrogenolízise sokkal gyorsabb, mint a hattagú gyűrűé. 

  

 A 4,6-O-benzilidén hexopiranozidok LiAlH4/AlCl3-os redukciójánál Lipták és 

munkatársai észleltek figyelemre méltó szelektivitást.112,113 Megfigyelésük szerint a 2,3-di-O-

alkil-4,6-O-benzilidén hexopiranozidok redukciójának irányát - sztérikus megközelíthetőség 

révén - a C-3 szubsztituense befolyásolja. Ha a C-3 szubsztituens etoxi-, vagy ennél nagyobb 

térkitöltésű csoport, akkor legalább 90%-os részesedéssel képződik a megfelelő 4-O-benzil 

éter (22. ábra). 
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A 4,6-O-benzilidén-acetálgyűrű nyitása diszacharidok esetében is kiváló hozammal hajtható 

végre.114  

 A LiAlH4-AlCl3 reagenssel történő redukciót Lipták és munkatársai kiterjesztették 

1,3-dioxolán típusú benzilidén acetálokra is.115-117 Kísérleteik alapján megállapítható volt, 

hogy a dioxolán-típusú acetálok hidrogenolízisének irányát az acetálos-szénatom 

konfigurációja határozza meg,115,116 és a szomszédos szubsztituensek csak kevéssé 

befolyásolják. (23. ábra) Így az exo-benzilidén acetálok redukciójánál az ekvatoriális, míg az 

endo-benzilidénekből axiális éter képződik. Az 1,3-dioxolán típusú benzilidén acetálok 

redukciója általánosan alkalmazható módszer cisz-axiális-ekvatoriális hidroxilokat tartalmazó 

diolok tetszőleges OH-csoportjának benzilezésére. 

 

 

 

 

 

 

 

23. ábra 

 A lítium-alumínium-hidrid és alumínium(III)-klorid közötti reakcióban a reagensek 

mólarányától függően alán (AlH3), klór-alán (AlH2Cl), vagy diklór-alán (AlHCl2) képződik: 

 

3LiAlH4 + AlCl3 = 4AlH3 + 3LiCl 

LiAlH4 + AlCl3 = 2AlH2Cl + LiCl 

LiAlH4 + 3AlCl3 = 4AlHCl2 + LiCl 

 

 A halogén-alánok, az alánnal szemben éterekben monomer éterátjaik formájában 

léteznek, s nem képeznek polimert.118 A vegyes hidridek és az AlCl3 Lewis-sav-erőssége a 

klóratom nagy elektronegativitása miatt az alábbi sorrendben nő:118 

AlH3  <  AlH2Cl  <  AlHCl2  <  AlCl3 

Hidrid-donálási képességük viszont éppen fordított sorrendet mutat. 

2.3.5 A LiAlH4/AlCl3-os redukció mechanizmusa 

 Az 1,3-dioxolán-acetálok savas hidrolízise gyorsabb, mint az 1,3-dioxánoké. 

Ugyanakkor (2,2-dialkil típusú) ketálok esetében fordított a sorrend: a hattagú gyűrű 
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gyorsabban hidrolizál, mint az öttagú. Mivel az acetálok hidrogenolízise ugyanilyen 

különbségeket mutat, feltételezik,119-121 hogy a AlHCl2 reagenssel végzett redukció, a savas 

hidrolízis mechanizmusával megegyezően, oxokarbénium intermedieren keresztül játszódik 

le: 

 

 

 

 

 

24. ábra 

 Az első lépésben a Lewis-sav gyors, reverzibilis asszociációja történik az acetálos 

oxigénnel, majd a képződött komplex egy lassú, sebességmeghatározó lépésben a gyűrű 

felnyílásával oxokarbénium-ionná alakul át, amely aztán egy gyors, irreverzibilis lépésben 

redukálódik. Végül a képződött alumínium-alkoholát, a feldolgozás során, víz hatására 

hidrolizál. (Ezt a mechanizmust AlCl2H esetére feltételezik, elképzelhető, hogy más vegyes 

hidrid esetén a lépések egymáshoz viszonyított sebessége ettől eltérő.)  

2.3.6 Acetálok redukciója (CH3)3N.BH3-AlCl3 reagenssel 

 Garegg és munkatársai122 toluolban és tetrahidrofuránban vizsgálták 4,6-O-benzilidén-

hexopiranozidok hidrogenolízisét a borán-trimetilamin - alumínium(III)-klorid reagens 

rendszerrel. Azt tapasztalták, hogy a redukció iránya oldószerfüggő. Toluolban 4-O-benzil/6-

OH, míg tetrahidrofuránban 6-O-benzil/4-OH származékok képződnek. Előbbiek a LiAlH4-

AlCl3, míg az utóbbiak a NaCNBH3-HCl reagens123 redukciós termékével azonosak, de a 

hozam - különösen a toluolban végzett reakciónál - alacsonyabb, mint a LiAlH4/AlCl3 

reagensnél. (25. ábra) A (CH3)3N.BH3/AlCl3-os redukció előnye a LiAlH4/AlCl3 reagens 

eleggyel szemben az, hogy az előbbi észter típusú védőcsoportok mellett is alkalmazható. 

 

 

 

 

 

 

 

25. ábra 
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2.4 A (2-naftil)metilén acetál és (2-naftil)metil-éter védőcsoportok 

2.4.1 A (2-naftil)metil-csoport bevezetése és eltávolítása 

A (2-naftil)metil(NAP)-csoport szerkezetében a benzilhez nagyon hasonló, 

alkalmazásáról két kutatócsoport számolt be közel azonos időben.124-126 A 2-NAP-csoport 

előnye, hogy számos védőcsoport (észter, éter) mellől szelektíven, jó hozammal eltávolítható, 

az eltávolítás végrehajtható oxidatív és reduktív úton egyaránt.  

A (2-naftil)metil védőcsoport bevezetését a benzil-éterhez hasonló módon hajtották 

végre 2-brómmetil-naftalin reagenssel, NaH jelenlétében. Az irodalomból ismert sztannilén 

acetálon keresztül,127,128 és KOH-dal, [18]-korona-6 jelenlétében129 végzett (2-naftil)metil éter 

kialakítás is.  

A (2-naftil)metil-éter reduktív úton való eltávolítását katalitikus hidrogénezéssel 

végezték, a (2-naftil)metil-csoport hidrogenolízisének sebessége nagyobb, mint a benzil 

csoporté. Ez azzal magyarázható, hogy a Pd/C katalizátor felületén a kiterjedtebb π-

elektronrendszerű naftalingyűrű megkötődése sokkal nagyobb valószínűséggel következik be, 

mint a benzol gyűrűé. Ilyen módon szelektivitás érhető el a két védőcsoport eltávolítása 

során.124-126 A reakció egyszerűbb molekuláknál és monoszacharidok esetében is jó hozammal 

megvalósítható.125 Bonyolultabb összetételű oligoszacharidoknál azonban a 2-NAP-éter 

eltávolítása benzil mellől reduktív úton nem oldható meg szelektíven.129 Valószínűleg 

sztérikus okok miatt a katalizátor felülete nehezebben érhető el; döntő lehet a benzil- és a 

NAP-csoportok aránya is a molekulában.  

A (2-naftil)metil(NAP)-védőcsoport eltávolítása oxidatív úton is megoldott.127,130 A 

reakciót egy ekvivalens DDQ-val (2,3-diklór-5,6-dicián-1,4-benzokinon) hajtották végre 

DKM : MeOH (4 : 1) reakcióelegyben, 6 óra alatt. A DKM mennyiségének növelése, 

nyomnyi víz jelenléte és a DDQ-ból 10% felesleg alkalmazása jelentősen meggyorsítja a 

reakciót; a reakcióidő 20-30 percre csökkenthető. Újabban fellelhetők olyan kísérleti leiratok, 

amelyekben a metanolt teljesen kihagyják a reakcióközegből és DKM : víz = 9 : 1 kétfázisú 

rendszerben távolítják el DDQ-val a (2-naftil)metil csoportot.131 A reakció ideje ugyancsak fél 

óra, és így elkerülhető a cukor α-metoxi-α-(2-naftil)-metilén vegyesacetáljának képződése, 

ami MeOH jelenlétében sokszor, mint köztitermék, izolálható volt. 

2.4.2 Szénhidrátok (2-naftil)metilén acetáljai és átalakításuk 

 A Szénhidrátkémiai Tanszéki Kutatócsoportban több (2-naftil)metilén acetálokkal és 

(2-naftil)metil éterrel kapcsolatos publikáció született az utóbbi évek során.132-135 
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Szénhidrátok benzilidén acetáljaihoz hasonlóan mind 1,3-dioxán, mind 1,3-dioxolán típusú 

(2-naftil)metilén acetálokat ki tudtunk alakítani cukormolekulákon átacetálozási módszerrel: 

2-naftaldehid dimetilacetállal, N,N-dimetilformamidban p-toluol-szulfonsav jelenlétében (26. 

ábra). Az acetálok kialakítását kiváló hozammal tudtuk elvégezni, és e védőcsoport stabil 

maradt számos átalakítás körülménye között is.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

26. ábra 

 A képződött dioxán és dioxolán típusú (2-naftil)metilén acetálokat hidrogenolitikus 

úton, a benzilidén acetálokhoz hasonlóan többféle reagenssel kíséreltük meg átalakítani, és a 

várakozásnak megfelelően kiváló regio- és sztereoszelektivitással kaptunk hidroxi-éter 

származékokat. Dioxán típusú acetálok esetében a benzilidénekhez hasonló 

regioszelektivitással keletkeztek 6-OH/4-O-NAP, illetve 4-OH/6-O-NAP éterek az 

alkalmazott reagenstől - LiAlH4/AlCl3 illetve (CH3)3N.BH3/AlCl3 - függően.132,133 Dioxolán 

típusú (2-naftil)metilén acetálok képződése során létrejövő két sztereoizomer (exo és endo) 

hidrogenolízise szintén a benzilidén acetálok esetében tapasztalt sztereoszelektivitással ment 

végbe: az exo izomerből ekvatoriális -ONAP éter/axiális-OH, míg az endo izomerből axiális-

ONAP éter/ekvatoriális-OH csoportok keletkezését figyelhettük meg (27. ábra).132,134,135 Mind 

a két típusú (dioxán és dioxolán) acetálgyűrű felnyitásakor azt tapasztaltuk, hogy a reakció a 

benzilidének felnyitásánál sokkal enyhébb körülményeket igényelt: a gyűrű felnyílásához 
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elegendő volt a gyenge Lewis-sav karakterű AlH3 (LiAlH4 : AlCl3 = 3 : 1) és az átalakulás 

már szobahőmérsékleten is lejátszódott. A benzilidén acetálok felnyitásához erősebb Lewis-

sav karakterű redukálószerre (AlCl2H vagy AlClH2) és melegítésre volt szükség.113  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

27. ábra 

Az utóbbi időben a Szénhidrátkémiai Kutatócsoport közleményein kívül három olyan 

publikáció jelent meg, amelyben (2-naftil)metilén acetált alkalmaznak.136 A szerzők glüko-, és 

galaktopiranozid származékokon 4,6-dioxán típusú acetálok kialakításáról és azok reduktív 

átalakításairól írnak. 

Az acetálok reduktív nyitásával történő „alkilezés” kiváló módszer regioizomer éter 

származékok előállítására. A megfelelő reagens, illetve kiindulási acetál származék 

megválasztásával a (2-naftil)metil étert szinte tetszőleges pozícióban kialakíthatjuk. 

2.5 Sztannilén acetál kialakítása és felhasználása származékképzési reakciókban 

A sztannilén acetál nem kimondottan védőcsoportként, hanem inkább mint 

segédanyag ismert a szakirodalomban. Azért érdemes említeni, mert talán ez a legelterjedtebb 

módszer ekvatoriális hidroxilcsoportok szelektív alkilezésére és acilezésére a 

szénhidrátkémiában. Ha vicinális hidroxilcsoportot tartalmazó vegyületeket dibutil-ón-oxiddal 

reagáltatunk benzollal vagy toluollal forralva, akkor - a keletkező víz azeotrópos desztillációja 

közben - öttagú, gyűrűs sztannilén acetál képződik.99 A reakcióban nyert terméket közvetlenül 

használjuk fel alkilező-, vagy acilezőszerrel reagáltatva általában DMF, ritkábban toluol 

oldószerben. CsF hozzáadásával a F- koordinálódását érhetjük el az ónatomhoz, ami a 

kevésbé reaktív acetálokat is reaktívabbá teszi.137 Az alkilezőszer reaktivitását tetraalkil-

ammónium-jodid/bromid adagolásával fokozhatjuk.  
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Újabb módszer szerint a sztannilén acetál száraz metanolban forralva is kialakítható;138 

ez lerövidíti a több órás toluolos (benzolos) forralás idejét 1-2 órára, és ugyanolyan jó 

hozammal nyerhetők éterek és észterek, mint az azeotrópos víz-eltávolítás esetében. 

Habár a sztannilén acetálok legkönnyebben cisz-helyzetű OH-csoportok között 

alakíthatók ki, ismertek irodalmi példák transz-helyzetű hidroxilok137 és szénhidrátok 4,6 

helyzete között képződő acetálokra is.128  

Röntgenkrisztallográfiásan kimutatták, hogy a sztannilén acetálok dimer szerkezetet 

képeznek egy Sn2O2 váz kialakulása közben, és az acetálgyűrűben található ekvatoriális 

oxigénatom – cisz-helyzetű csoportok esetén – így válik sztérikusan elérhetővé alkilező-, 

illetve acilezőszerek számára.99 Transz-helyzetű hidroxilok esetén kisebb szelektivitással kell 

számolnunk. 

2.6 A monoklóracetil védőcsoport alkalmazása a szénhidrátok körében 

A szerves kémiában kiemelkedő jelentőségű a monoklóracetát észter, mint OH 

védőcsoport.99 Kialakítása anhidridjének, vagy savkloridjának a megfelelő alkohollal való 

reagáltatásával történhet bázis jelenlétében. A klóratom elektronszívó tulajdonságának 

köszönhetően az észter karbonil csoportja könnyebben támadható nukleofilekkel, mint más 

észterek esetében. Hasítása azonban nemcsak bázikus közegű szolvolízissel (pl. NaOMe-

MeOH), hanem egyéb reagensekkel, mint például hidrazin-acetáttal, hidrazin-

ditiokarbonáttal,99 vagy újabban Zn-acetáttal,139 MeOH-os oldatban is megoldható, amikor az 

acetát, benzoát és pivaloát észterek érintetlenül maradnak.  

A szénhidrátkémiában a monoklóracetil védőcsoport alkalmazására olyankor kerül sor, 

amikor több, észter-, vagy bázisra érzékeny csoport (pl. ftálimid) jelenlétében szelektíven 

szeretnénk egy (vagy több) hidroxil-csoportot regenerálni. Ha egy bázisra érzékeny 

aglikonnal rendelkező, szabad OH csoportokat tartalmazó glikozid előállítása a cél, akkor 

könnyen sikert érhetünk ezzel a megközelítéssel.140 A cukormolekula 2-es pozíciójába 

bevezetett klóracetil csoport, más észterekhez hasonlóan, ugyancsak „szomszédcsoportként” 

viselkedik, és glikozilezési reakciókban transz-glikozidokat eredményez. α-Mannozidos-

,141,56 és β-glükozidos-kötés142 kialakítására számos példa ismert az irodalomban, viszont β-

galaktozidos kötésre,139 2-O-klóracetil csoport részvételével eddig csak egy példát sikerült 

találnom. A legjellemzőbb reakciókat a 28. és 29. ábrán tüntettem fel.  
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28. ábra 

Fraser-Reid és munkatársai munkájában56, a mannozidos-kötés előállításakor, egy érdekes 

glikozilezési stratégiát is megfigyelhetünk: a pentenil mannozid aktiválásával alakul ki a 

donor és az akceptor közötti kötés, ám az akceptoron lévő pentenil aglikon dibromidként 

védett, hogy annak reakcióját átmenetileg megakadályozzák. A glikozilezési lépés után 

természetesen a két brómatom elimináltatható és így újból egy glikozil-donor sajátságú 

vegyületet kapnak a szerzők. Ezt a stratégiát az irodalom az „aktív-látens glikozilezés” néven 

említi. 

 

 

 

 

 

29. ábra 

 

 

 

 

 

O

OCOCH2Cl

BnO
BnO

O

BnO

49

O

OBn

AcO
BnO

O

HO

50

NIS / TESOTf

Br Br

+

O

OCOCH2Cl

BnO
BnO

BnO

O

OBn

AcO
BnO

O

O

51

Br Br

O

OCOCH2Cl

BnO
BnO

BnO

52

O

OBn

O
HO

O

OTBDMS

53

i) Br2, CH2Cl2, 
majd AgOTf

+

SEt

NHCOCF3

O

OBn

BnO
BnO

BnO

O

OBn

O
O

O

OTBDMS

54 (86 %)

NHCOCF3

O

OBn

BnO
BnO

BnO

O

OCOCH2Cl

OBn
BnO

BnO

O

ClCH2OCO

BnO

BnO
OBn

55 56

tBuMe2SiOTf, Et2O
+

N3

ButO2C

HO

H

NHCOOBn

O

Cl3C

NH

O

ClCH2OCO

BnO

BnO OBn

57 (52 %)

N3

ButO2C

O

H

NHCOOBn



 33 

3. EREDMÉNYEK  

3.1 Célkitűzés 

A Dictyostelium discoideum talajlakó amőbafaj Skp1 fehérjéjén található 

pentaszacharid láncot West és munkatársai12 azonosították először. A lineáris szerkezetű 

oligoszacharid rész komponenseit, és azok szekvenciáját sikerült meghatározniuk, ám a 

nemredukáló végi diszacharid fukóz egységen történő kapcsolódásának helyét sokáig nem 

tudták minden kétséget kizáróan tisztázni.13,15 A pontos szerkezet egyértelmű felderítése 

végett Kutatócsoportunkban úgy döntöttünk, hogy három olyan izomer pentaszacharid 

szintézisét valósítjuk meg, amelyekben a nemredukáló végi digalaktozil rész a fukóz egység 

különböző pozícióihoz kapcsolódik. A szintetizálandó molekulák képlete (58, 59, 60) a 30. 

ábrán látható, a vegyületek előállítását (2-trimetilszilil)etil-glikozidok formájában terveztük. 

Ez az anomer védőcsoport stabil143 a szénhidrátkémiában alkalmazott legtöbb reakció 

körülménye között, ugyanakkor - szükség esetén - az így védett molekulák donorrá 

alakíthatók,144 és további átalakítások elvégzésére nyílik lehetőség. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

30. ábra 

O

OSE
NHAc

O
HO

OH

O

O
HO

HO
OH

O
OH

OHO

H3C

O

HO

HO

HO OH

O

HO

HO

HO

O

59

O

OSE
NHAc

O
HO

OH

O

O
HO

HO
OH

O
OH

OHO

H3C

60

O

HO

HO

HO OH

O

HO

HO

HO

O

O

OSE
NHAc

O
HO

OH

O

O
HO

HO
OH

O
O

OHHO

H3C

58

O

HO

OH

HOHO

O

OH

OH

OH

O

B
A

C

E

D

A

A

B

B

C

C

D

D

E

E

SE = -CH2CH2Si(CH3)3



 34 

A pentaszacharid szerkezetét meghatározó szerzők időközben modellvegyületeket 

alkalmazva kimutatták (2.1.3 fejezet),14 hogy az amőbából izolált egyik enzim a fukóz 3-as 

OH-csoportját képes galaktozilezni, így a nemredukáló rész az eredmények alapján ehhez a 

pozícióhoz kapcsolódik. Az általunk szintetizálandó molekulák (58, 59, 60) feltehetőleg 

pontosabban képesek majd alátámasztani (esetleg megcáfolni) ezt a feltételezést. 

3.2 Retroszintetikus analízis 

Az irodalomban még nem ismert pentaszacharidok szintézisét a 31. ábrán feltüntetett 

fragmensekből képzeltük el. A C+B+A redukáló végi triszacharid,145-148 és az E+D 

nemredukáló végi diszacharid149,150 szintézisére már több megoldás is született az 

irodalomban, a feladat végrehajtását az ábrán látható védőcsoportok alkalmazásával terveztük. 

Az így előállítandó vegyületek nagyrészt ismeretlenek az irodalomban. 

A B+A egység felépítése monoszacharid egységeikből képzelhető el. A β(1→3) 

interglikozidos kötés kialakításához a galaktóz (B) rész C-2 pozíciójában résztvevő csoport 

szükséges, amit a glikozilezési reakció után szelektíven eltávolítva a diszacharidot akceptorrá 

alakíthatjuk.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

31. ábra 
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A fukóz (C) egység védőcsoport stratégiája az egész szintézis kulcslépése. Olyan 

glikozidok szükségesek, amelyek esetén a 6-dezoxicukor három hidroxil-csoportja közül az 

egyik szelektíven felszabadítható, míg a másik kettő védve marad a totálszintézis befejezéséig. 

Ugyanakkor az anomer pozícióban egy olyan aktiválható csoportot kell kialakítanunk, ami 

alkalmas az α-fukozidos kötés [α(1→2)] kialakítására, ebből fakadóan a C-2 csoportnak nem 

szabad résztvevőnek lennie. Ennek a követelménynek a benzil és – az említett (2.4 fejezet) – 

2-naftilmetil védőcsoportok felelhetnek meg, mert a NAP szelektíven eltávolítható a Bn 

mellől és mindkét szunbsztituens nem résztvevőként viselkedik, ahogyan azt 

modellvegyületeken végzett kísérletek mutatták.135 A megfelelő C és B+A egységeket 

összekapcsolva, és a védőcsoportot a kívánt helyről eltávolítva három izomer törzs-

triszacharid akceptort (C2+B+A, C3+B+A, C4+B+A) kaphatunk meg. A szakirodalomban 

ugyancsak ismertek olyan fukóz származékok, amelyeknél a 2-es,151 3-as,152,153 vagy 4-es153 

pozíció további átalakítások helye. 

Az E+D diszacharid fragmenst megfelelően védett monoszacharidjaikból kaphatjuk 

meg. A D egység 6-os OH-csoportjának kell szabadon maradnia, hogy a teljesen védett E 

donor akceptorául szolgáljon. Mindkét építőelemre igaz, hogy C-2 helyzetben nemrésztevő 

csoport jelenléte szükséges, D résznek egyben donor funkciót is be kell töltenie, hogy a 

Cx+B+A akceptorokat glikozilezni lehessen. 

Az izomer pentaszacharidok az említett fragmensekből 2+3-as blokkszintézissel 

nyerhetők (E+D + Cx+B+A). A szintézist, nagy általánosságban, benzil-csoportokkal 

terveztük, és csak a sztereokémiai szempontból szükséges helyen alkalmaztunk más 

védőcsoportokat, így a védőcsoport-eltávolítás kisszámú lépésben megoldható. 

A célpentaszacharidok előállítását – szerencsére – sikerült megoldani a retroszintetikus 

analízisben felvázolt úton és a szintézis során csak kevés problémával szembesültem. 

3.3 Az oligoszacharid építőelemek szintézise 

3.3.1 A B+A diszacharid-rész szintézise 

 A B+A diszacharidot a 61154 és 62143 vegyület összekapcsolásával állítottam elő (32. 

ábra). Mindkét vegyület már korábbról ismert az irodalomban, de egymással végzett 

reakciójukat még nem vizsgálták. A képleteken feltüntetett védőcsoportkombináció megfelelt 

céljaimnak. A 62 OSE-glikozidban a 2-dezoxi-2-ftálimido- és a 4,6-O-benzilidén 

védőcsoportoknak köszönhetően csak a kívánt 3-as OH maradt szabadon. A 61 brómcukor 2-
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acetoxi-csoportja biztosította a β-interglikozidos kötés kialakulását, és ezüst-triflát promotor 

jelenlétében végezve a reakciót 72%-os hozammal izoláltam a 63-as diszacharidot. 

 

 

 

 

32. ábra 

A 63 diszacharid akceptorrá alakításához a 2’-pozícióban lévő acetil-csoport eltávolítása 

szükséges. Ez a lépés nem is bizonyult olyan egyszerűnek, mint amilyennek tűnt. Ha 

Zemplén-féle dezacetilezést végzünk, akkor egy izolált acetilcsoport eltávolításához a 

szokásosnál magasabb báziskoncentrációra van szükség, ami 63 vegyület esetében a ftálimid-

védőcsoport reakciójával járt együtt. Az acetil-csoport savas közegben zajló hasítása a 

jelenlévő 4,6-O-benzilidén acetál miatt nem volt lehetséges. Ezt a nehézséget végül is egy 

irodalmi analógiát követve147, a Zemplén-módszer által kijelölt útvonalon oldottam meg (33. 

ábra): a 63 származékot NaOMe-oldattal addig kevertettem, amíg az el nem reagált, majd az 

így kapott anyagot, ami a félig felnyílt ftálimido-gyűrűs vegyületet tartalmazta, 

trifluorecetsav-anhidriddel kezeltem. A reakció eredményeképpen nyert 64a származékról a 

trifluoracetil-csoportot lehasítva (katalitikus NaOMe) nyertem a 64 diszacharid akceptort. A 

három lépés hozama sajnos rosszabb lett, mint az irodalmi példa147 esetében: a szerzők ezt az 

átalakítást egy nagyon hasonló vegyületen 91%-os hozammal hajtották végre. A 63-as és 64-

es vegyületeket szilárd hab formájában kaptam, ezek nem kristályosodtak. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

33. ábra 
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63 vegyület 
Monoszacharid 

egység 

1H-NMR δδδδ (ppm) 
3J (Hz) 

13C-NMR δδδδ 
(ppm) 

1JC1,H1 (Hz) 

D-GlcpNAc (A)   

1 5.12 (d, J1,2= 10.0)  98.17 (J= 163.6) 

2 4.36-4.26 (m)ψ 55.61 

3 4.67 (dd, JA=10.2, JB= 8.8) 75.28 

4 3.84-3.77 (m)ψ 81.17* 

5 3.30-3.22 (m)ψ 80.37 

6a,b 
a: 3.30-3.22 (m)ψ 

b: 3.61-3.55 (m)ψ 
68.03 

D-Galp (B)   

1 4.44 (d, J1’,2’= 8.0) 100.63 (J= 160.7) 

2 5.13 (t, J= 8.5) 71.64 

3 3.30-3.22 (m)ψ 70.81 

4 3.84-3.77 (m)ψ 72.05* 

5 3.61-3.55 (m)ψ 66.35 

6a,b 
a: 4.36-4.26 (m)ψ 
b: 3.84-3.77 (m)ψ 

68.68 

 

 

 

 

64 vegyület 
Monoszacharid 

egység 

1H-NMR δδδδ (ppm) 
3J (Hz) 

13C-NMR δδδδ (ppm) 
1JC1,H1 (Hz) 

D-GlcpNAc (A)   

1 5.34 (d, J1,2= 8.5) 98.34 (J=164.5) 

2 4.29-4.24 (m)ψ 55.99 

3 4.81 (t, J= 9.5) 72.07 

4 3.83 (t, J= 10.3) 73.46 

5 3.27-3.18 (m)ψ 81.50* 

6a,b 
a: 2.87 (t, J= 9.0) 

b: 2.37 (m)  
66.58 

D-Galp (B)   

1 4.29-4.24 (m)ψ 102.70 (J= 162.5) 

2 3.97-3.88 (m)ψ 68.90 

3 3.27-3.18 (m) ψ 73.04* 

4 3.79-3.74 (m)ψ 81.00 

5 3.69 (m) 65.77 

6a,b 
a: 4.40 (m) 

b: 3.79-3.74 (m)ψ 
68.78 

ψ Átfedés 
* Felcserélhető jelek 

2. Táblázat 
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A preparatív szempontból fontos kérdésre - miszerint a kellő vegyület keletkezett-e, 

vagy sem - a vegyületek NMR-spektrumaiból és tömegspektrumaiból kaptam választ. A 64 

származék esetében (2. Táblázat) az acetil-csoport a molekula 2’-helyzetéből hasadt le, mert a 

H-2’ jele ~ 1 ppm-mel kisebb értéknél jelentkezett, ami az észtercsoport elektronszívó 

hatásának megszünését mutatta. A 13C-NMR spektrumban ez a hatás nem oly jelentős, a C-2’ 

jele mintegy -2.5 ppm-mel tolódott el. Az interglikozidos kötés β-konfigurációjára pedig a 
3JH,H és 1JC1,H1 csatolási állandók szolgáltattak bizonyítékot. A szerkezetigazoló adatokat 

ebben, és az elkövetkező táblázatokban félkövér kiemeléssel jelzem. 

A 63 és 64 származék spektrumainak további elemzésénél az derült ki, hogy az egyes 

vázszenekhez tartozó kémiai eltolódás értékek nagyon különböznek a két vegyület esetében, 

valamint a H-6-hoz tartozó jelek helyzetei is ~ 1 ppm-mel csökkennek az acetilcsoport 

eltávolítása után, pedig a 6-os szénatom hidrogénjei, a kötések mentén tekintve, távol vannak 

az átalakulás centrumától. A spektrumok nagyfokú eltérése megnehezítette az asszignációt, 

mert analógia alkalmazására nem nyílt lehetőség, ugyanakkor a spektrális adatokból az is 

látszik, hogy dezacetilezés után 64 térbeli elrendeződése jelentősen különbözik 63-étól. A 64 
13C-spektrumában két, gyenge intenzitású karbonil jel látható (δ= 168.18 és 167.49 ppm), ami 

azt mutatja, hogy a ftálimid-csoport két karbonilja nem ekvivalens. Ez csak úgy képzelhető el, 

hogy a 2’-OH hidrogénkötésben van a ftálimid-csoport egyik karbonil-oxigénjével (34. ábra). 

Sajnos ezt a tényt a vegyület 1H-spektrumából csatolási állandó értékével nem tudom 

bizonyítani, mert az OH jele átfedésben van [δ= 3.27-3.18 ppm (m)]. A hidrogénkötés 

jelensége a szabad OH-val rendelkező triszacharidoknál is fellép, ahol az - szerencsére - 

egyértelműen bizonyítható 3JOH,H értékével.  

 

 

 

 

 

34. ábra 

(Megjegyzem: a ftálimid-karbonilok felhasadására magyarázatként nem képzelhető el az, 

hogy a védőcsoport manipuláció után az felnyílt állapotban maradt volna és ez okozza két jel 

megjelenését. A felnyílt ftálimid-csoportot tartalmazó vegyület vékonyréteg kromatográfiásan 

a startponton maradt a legtöbb futtatóelegyben, mindamellett 64 származék spektrumaiban 

nem található OCH3-nak megfelelő jel. 
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3.3.2 A monoklóracetil résztvevő csoport? Egy nem várt sztereokémiai eredmény... 

Annak érdekében, hogy a 64 származék előállítását megkönnyítsem (vagyis, hogy 

elkerüljem a ftálimid-csoport felnyílását és az ezzel kapcsolatos védőcsoport manipulációt), a 

B galaktóz-egységen található acetil-védőcsoportot megpróbáltam monoklóracetil-csoporttal 

helyettesíteni, amely enyhébb, és nem bázikus, körülmények között távolítható el.139 A 

kísérletek végzése során érdekes eredményre bukkantam. 

A 62 akceptorvegyület galaktozilezését ugyancsak egy olyan 3,4,6-tri-O-benzil-

galaktóz-származékkal szerettem volna megkísérelni, amely 2-es pozícióban egy 

monoklóracetil-csoportot és az anomer helyzetben egy aktiválható szubsztituenst tartalmaz. 

Ennek a feltételnek például az 55αααα,139 irodalomból ismert vegyület felelt meg, mert anomer 

helyzetében triklóracetimidoil távozó csoport található. Így az 55αααα (imidát donor) és a 62 

akceptor között lejátszódó glikozilezési reakciót TMSOTf promotor jelenlétében, diklórmetán 

oldószerben hajtottam végre és két termék (65 és 66, 35. ábra) keletkezését is tapasztaltam, 

körülbelül 1 : 1 arányban. A vegyületek spektrális elemzése kimutatta, hogy mindkét termék a 

megfelelő védőcsoportokkal felruházott diszacharid volt, csak az interglikozidos kötés 

térállásában tért el szerkezetük. A 65 és 66 származékok acetálos centrumainak NMR-adatai a 

3. Táblázatban láthatóak.  

Mivel nem értettem, hogy miért keletkezett olyan nagy arányban a - számomra haszontalan - 

α-anomer, tovább próbálkoztam, és 55αααα anomerpárjával, a 67ββββ139 vegyülettel glikozileztem 

62-t, amikor ismételten ~ 1 : 1 arányban kaptam 65-öt és 66-ot.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

35. ábra 

0 °C, 20 min.

TMSOTf, DKMO

ClCH2OCO

BnO

BnO
OBn

B

O

CCl3

NH

O

OSE
NPhth

O
O

O

O

OCA
BnO

BnO
OBn

Ph

B
A

+

O

OSE
NPhth

O
O

O
Ph

A

O

CAO
BnO

OBn OBn

B

O

OSE

NPhth
HO
O

OPh

A+

55αααα

65 
43 %

66 
41 %

62

CA= C(O)CH2Cl
O

OCOCH2Cl

BnO

BnO
OBn

B O

CCl3

NH

67ββββ

O

OSE

NPhth
HO
O

OPh

A+

62
0 °C, 20 min.

TMSOTf, DKM



 40 

Vegyület 
Monoszacharid 

egység/védőcsoport 

1H-NMR δδδδ (ppm) 
3
J1,2 (Hz) 

13C-NMR δδδδ (ppm) 
1
JC1,H1 (Hz) 

D-GlcNAc (A) 5.15 (d, J= 8.6) 98.18 (J= 164.0) 
D-Galp (B) 4.50ψψψψ 100.07 (J= 161.0) 65 

Benzilidén acetál 5.53 (s) 101.10 (J= 163.0) 

D-GlcNAc (A) 5.25 (d, J= 8.5) 98.22 (J= 164.0) 
D-Galp (B) 5.43 (d, J= 3.8) 96.92 (J= 172.0) 66 

Benzilidén acetál 5.56 (s) 101.43 (J= 161.0) 
ψ Átfedés 

3. Táblázat 

Ebből az eredményből láthatóvá vált, hogy a triklóracetimidoil távozó csoport nem 

volt alkalmas ezen vegyületek esetében a β-galaktozidos kötés szelektív előállítására, ezért 

más anomer távozócsoportokkal, promotorokkal, illetve reakciókörülményekkel 

próbálkoztam. (A következőkben elvégzett reakciókat vékonyréteg kromatográfiával 

követtem, és ez alapján állapítottam meg a reakcióelegyben lévő körülbelüli termékarányt a 

korábbi kísérletben izolált 65 és 66 segítségével. Az egyes kísérletekben az akceptorra nézve 

1.5 ekv. donort alkalmaztam.)  

Először etil-1-tio-galaktopiranozid származékokkal kísérleteztem. A megfelelő 

vegyületeket 68139-ból állítottam elő, 69αααα valamint 69ββββ eddig még nem ismert vegyületek:  

 

  

  

 

 

36. ábra. 

Ám 69αααα-val és 69ββββ-val a 62 akceptort glikozilezve az α-interglikozidos kötésű vegyület volt 

az átalakulás főterméke. A reakciókat mind az α-, mind a β-anomer-tioglikoziddal és kétféle 

promotorral (NIS/TfOH, ill. NIS/AgOTf) is kipróbáltam és az derült ki, hogy a termékek 

aránya nem függ az anomer távozócsoport térállásától, de kismértékben függ a promotor 

minőségétől. A glikozilezést kipróbáltam 69Br donorral is, de hasonlóképpen nem a 

számomra fontos anyag volt a főtermék (37. ábra). 

Az eddigi eredményeket összefoglalva (4. Táblázat) az látszik, hogy az anomer 

távozócsoporttól, és az aktiválás módjától függetlenül mindig az α-interglikozidos kötéssel 

rendelkező diszacharid lesz a főtermék, ha a galaktozil-donor 2-es helyzetében klóracetil-

csoport van. Úgy tűnik, hogy a klóracetil nem mutat olyan erős résztvevőcsoport-sajátságokat, 

mint az acetil, de ez érthető is, hiszen a védőcsoportban található klóratom elektronszívó 
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hatásának következményeként a karbonil-csoport oxigénatomján kisebb az elektronsűrűség, 

mint az acetil-csoport ugyanezen atomján. A kisebb elektronsűrűségű oxigénatom így kisebb 

valószínűséggel koordinálódik a (promotor hatására képződő) glikozílium-ionhoz, és az 

anomer effektus dominanciája mellett az α-glikozid lesz a főtermék.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

62 glikozilezése az alábbi  

donorvegyületekkel 
Promotor Hőmérséklet 

66 és 65 körülbelüli 

aránya (αααα : ββββ) 

 

TMSOTf  0 °C 1 : 1 

 

TMSOTf  0 °C 1 : 1 

 

αααα vagy ββββ 

 

NIS / TfOH  - 45 °C 7 : 3 

 

αααα vagy ββββ 

 

NIS / AgOTf - 45 °C 9 : 1 

 

AgOTf -74 ... + 25 °C 7 : 3 

 

37. ábra / 4. Táblázat 
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Az α-glikozid képződésének további magyarázataként felmerült az, hogy a galaktóz 

benzil-csoportjai túlságosan leárnyékolják az anomer centrum β-oldalát, és az akceptor az 

OH-csoportjával nem képes abból az irányból sikeresen közelíteni a glikozílium ion felé.  

Annak érdekében, hogy ezt a sztérikus tényezőt kizárjam, egy teljesen más 

védőcsoportokkal rendelkező donorral végeztem egyetlen kísérletet. 70158-ből két lépésben a 

72 donor vegyületet állítottam elő (38. ábra), amely a 2-es helyzetű klóracetil-csoporton kívül 

egy 3,4-O-izopropilidén acetált és 6-O-acetil védőcsoportokat tartalmazott.  

 

 

 

 

 

38. ábra 

A 62 akceptor újbóli glikozilezését a 72 vegyületből képzett brómcukorral, AgOTf 

promotorral hajtottam végre és az izolált egyetlen termék (73, 39. ábra) új kötése megint csak 

α-konfigurációjú volt, amely ráadásul egy nem mindennapi, magas 1JC1,H1 értékkel 

rendelkezett (5. Táblázat). 

 

 

 

 

 

 

 

Vegyület 
Monoszacharid 

egység/védőcsoport 

1H-NMR δδδδ (ppm) 
3J1,2 (Hz) 

13C-NMR δδδδ (ppm) 
1JC1,H1 (Hz) 

D-GlcNAc (A) 5.22 (d, J= 8.4) 98.34 (J= 164.0) 
D-Galp (B) 5.56ψψψψ 97.50 (J= 185.0) 73 

Benzilidén acetál 5.56ψ 101.85 (J= 163.0) 
ψ Átfedés 

39. ábra / 5. Táblázat 

  

Az irodalmat részletesen tanulmányozva (2.2.3 fejezet), utólag döbbentem rá, hogy 

hiba volt egy acetálgyűrűvel rendelkező galaktozil-donorral próbálkoznom β-interglikozidos 

kötés kialakítása céljából. A molekula 3,4-izopropilidén védőcsoportja valószínűleg kizárta a 
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klóracetoxónium-ion képződésének lehetőségét, ezért képződött egyetlen termékként az α-

anomer. Még ha a benzil-csoportok okozta sztérikus tényezőt sikerült is csökkentenem a 

védőcsoportcserével, a cukorgyűrű konformációjának rögzítésével egy olyan faktor jelent 

meg, amellyel nem számoltam. 

A klóracetilezett 3,4,6-tri-O-benzil-galaktozid donor vegyületekkel kapott eredmények 

-  az elvégzett kísérletek alapján - még mindig nem voltak teljesen értelmezhetők. A 61-es, 

acetilezett donorral (32. ábra) sztereoszelektíven kaptam a β-interglikozidos kötéssel 

rendelkező diszacharidot, míg a donorokon (55αααα, 67ββββ, 69αααα,ββββ) a 2-es szubsztituens cseréje 

klóracetilre olyan anomerkeveréket eredményezett, ahol az α-glikozid volt minden esetben a 

főtermék. Az α>β termékarányt a donor anomer távozócsoportjainak és a reakciók 

körülményeinek variálásával sem tudtam az ellenkezőjére (α<β) átfordítani. Ebből azt a 

következtetést vontam le, hogy a reakció során - klóracetil-szubsztituenst alkalmazva - egy 

olyan intermedierhez jutunk, amelynek nagyobb energiagátat kell leküzdenie a β-glikozid 

kialakulásának irányába, legalábbis 62 akceptorral mint reakciópartnerrel szemben. Azonban 

nem vagyok teljesen meggyőződve, hogy a reakció sztérikus összeférhetetlenség miatt 

játszódott volna le a nem várt irányba, mert az acetilezett donorral minden probléma nélkül β-

glikozidot kaptam. Elképzelhető, hogy a reaktív intermedier kialakulásában elektronos 

tényezők is szerepet játszanak. Ennek egyértelmű eldöntéséhez további kísérletek elvégzése 

lett volna szükséges, de ezen a ponton visszatértem a célhoz vezető „ösvényre” és a nagyobb 

tagszámú céloligoszacharidok előállításával foglalkoztam. Egy dolog viszont bizonyossá vált: 

a 2-es helyzetben klóracetilezett donorok és 62 akceptor nem összeillő párokat alkotnak (2.2.3 

fejezet).  

A 2-O-klóracetil-csoport általában résztvevő tulajdonságú, hiszen glükozidok, 

mannozidok és galaktozidok esetében is sikerrel alkalmazták 1,2-transz-glikozidok 

szintézisére (2.6 fejezet).  

 

Végül azt szerettem volna megvizsgálni, hogy a 65-ös, β-galaktozidos kötésű, 

vegyületről a klóracetil védőcsoportot milyen hatékonysággal lehet eltávolítani. A reakciót 

először cink-acetáttal végeztem, de 24 óra után csak körülbelül 40 %-os átalakulást 

tapasztaltam (40. ábra). A reakcióelegyet feldolgozás után, további tisztítás nélkül, 

tiokarbamiddal is kezeltem. Az átalakulás mértéke ugyan nőtt, de meg sem közelítette a - 

jónak nevezhető - 80-90 %-ot, és bomlástermékek is megjelentek a reakcióelegyben. 
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Feldolgozás után az izolált anyag spektrális adatai megegyeztek 64 (dezacetilezéssel nyert) 

vegyület adataival.  

 

 

 

 

 

40. ábra 

Látható, hogy 65-ös származékról a 2’-klóracetil-csoport eltávolítása is nehézségekbe 

ütközik. Ezt az eredményt elégtételnek vettem a kémiától: még ha sikerült volna is a szelektív 

β-galaktozilezés 2-O-klóracetil-csoporttal, ennek hasítását mindenképpen gyenge hozammal 

lehetett volna kivitelezni. 

3.3.3 A C2, C3 és C4 monoszacharid egységek szintézise 

 Az L-fukóz rész anomer helyzetének védelmére a tiofenil-csoportot választottuk. Ez 

az aglikon stabil a három alkoholos OH szubsztitúciós reakcióinak körülményei között, 

ugyanakkor sokféleképpen aktiválható és könnyen eredményezi α-fukozidok képződését 

akceptor jelenlétében. Az ortogonális NAP és Bn védőcsoportokkal rendelkező izomer 

fukozidok előállításának első lépése a NAP-éter kialakítása a fukozid megfelelő (2-es, 3-as, 

vagy 4-es) hidroxil-csoportján. A (2-naftil)metil-csoport bevitelét, pozíciótól függően, a 

kívánt OH közvetlen alkilezésével, (2-naftil)metilén acetál(ok) gyűrűnyitásával vagy 

sztannilén acetálon keresztüli alkilezéssel végeztem el. 

A tio-fukozid 2-es helyzetében az ONAP-csoportot közvetlen alkilezéssel alakítottam 

ki. Fenil-3,4-O-izopropilidén-1-tio-β-L-fukopiranozidot (74155) 2-(brómmetil)-naftalinnal 

kezelve kiváló hozammal nyertem a 75-ös származékot. Az izopropilidén-acetál hidrolízisét 

és benzilezést követően a 76135-os vegyületet (C2) kaptam (41. ábra), szintén nagyon jó 

hozammal. 

 

 

 

 

 

41. ábra 

SPhO
OH

OO

H3C C

NAPBr, NaH
DMF, 2 h

i) HCl(aq), MeOH

50 °C, 3 h
SPhO

ONAP

OBnBnO

H3C C

74

SPhO
ONAP

OO

H3C C

75
96 %

NAP

ii) BnBr, NaH 
DMF, 3 h

76
86 %

(hozam a két lépésre)

O

OSE
NPhth

O
O

O

O

OCA
BnO

BnO
OBn

Ph

B
A O

OSE
NPhth

O
O

O

O

OH
BnO

BnO
OBn

Ph

B
A

i) Zn(OAc)2.2H2O
MeOH, 50 °C

majd 
ii) (NH2)2CS

MeOH, 50 °C

65 64
(rossz konverzióval)



 45 

3.3.3.1 A C3 és C4 építőelem szintézise (2-naftil)metilén acetálon keresztül 

A fukozid 3-as és 4-es pozíciójában NAP-védőcsoportot tartalmazó származékok 

szintézisét a Kutatócsoportunkban már hagyománnyá vált acetál-éter védőcsoport stratégiával 

végztem el. A 77156-es triolt 2-naftaldehid-dimetilacetállal, sav jelenlétében reagáltattam, és a 

molekulában található cisz-hidroxilok részvételével a fukozid (dioxolán-típusú) 3,4-O-(2-

naftil)metilén acetáljait izoláltam jó hozammal:  

 

 

 

 

 

42. ábra. 

A 12exo, valamint 13endo diasztereomerek közel 1 : 1 arányban keletkeztek a reakció során 

és ez számomra kedvező is, mert a NAP-éter 3-as és 4-es helyzetbe való beviteléhez mindkét 

vegyület szükséges. A termékek elválasztását segítette a molekulák kromatográfiás 

mobilitásában jelentkező nagy különbség (∆Rf= 0.18), azonosításukat pedig az acetálos 

protonok és szénatomok karakterisztikus NMR-jelei tették lehetővé; az utóbbira vonatkozó 

törvényszerűségeket Lipták és munkatársai157 figyelték meg cukrok dioxolán-típusú 

benzilidén-acetáljai esetében. A 78exo és 79endo vegyületek (2-naftil)metilén acetáljaihoz 

tartozó NMR-jeleit a 6. Táblázatban emeltem ki. Általánosságban elmondható, hogy az exo-

acetálok acetálos protonja magasabb kémiai eltolódásnál jelentkezik, mint az endo-acetálok 

hasonló protonja. Az acetálos szénatomokat tekintve viszont a helyzet fordított: az endo-

acetálok szénatom-jele magasabb ppm egységnél rezonál. 

 

Acetálos protonok és szénatomok NMR-jelei 

Vegyület 1H-NMR δδδδ (ppm) 13C-NMR δδδδ (ppm) 

78exo 6.30 (s) 103.31 

79endo 6.08 (s) 104.50 

 

6. Táblázat 

A 78exo és 79endo származékok reduktív gyűrűnyitása - a benzilidén-származékok esetében 

megismert szabályszerűségekhez hasonlóan - sztereoszelektív módon ment végbe: az exo 

vegyület az ekvatoriális O-NAP származékot (80, a fukóz 3-as pozíciója), míg az endo 

vegyület az axiális O-NAP származékot (81, a fukóz 4-es pozíciója) szolgáltatta. A 
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gyűrűnyitási reakció lejátszódásához elegendő volt az AlH3-reagens és nem volt szükség 

melegítésre sem. Az ONAP-éterek (80 és 81) benzilezési reakciójában a 82135-es és 83135-as 

célvegyületek keletkeztek: 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

43. ábra. 

3.3.3.2 A C3 és C4 építőkövek szintézise sztannilén acetálon keresztül 

A 82-es és 83-as származékok előállítását megkíséreltem sztannilén-acetál 

alkalmazásával is. Ezt azért próbáltam meg, mert szerettem volna a (2-naftil)metilén acetál 

nyitási- és sztannilénezési módszer teljesítőképességét összehasonlítani.  

A 77-es triolt dibutil-ónoxid jelenlétében, toluolban forraltam, és így kaptam egy 3,4-

O-sztannilén acetált tartalmazó elegyet, amit közvetlenül NAPBr-dal, DMF oldószerben 

reagáltattam. Egy éjszaka reakcióidő után egy olyan származékot izoláltam jó hozammal, 

amelynek spektrális adatai megegyeztek a 80-as (3-ONAP) vegyületével. A nyert anyag 

benzilezésével 82-t kaptam: 

 

 

 

 

 

44. ábra. 

Figyeljük meg, hogy sztannilén acetál alkalmazásával két lépésben lehetséges 77-ből 

82-es származékig eljutni, míg ezt három lépésben tudjuk megtenni, ha naftilmetilén acetálon 

keresztül dolgozunk. Az utóbbi reakciósor összhozama ráadásul kisebb is. A 4-ONAP 
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vegyület (83) előállításánál is jobb hozamot érünk el sztannilén acetálon keresztül, de 

jelentősen több szintetikus lépés elvégzése szükséges (ld. lent). A két védőcsoport-beviteli 

módszert a 7. Táblázatban hasonlítottam össze, és az látszik, hogy sztannilén acetálon 

keresztül jobb hozammal lehet a célvegyületeket (82 és 83) előállítani, mint naftilmetilén 

acetál alkalmazásával, ám az utóbbi módszer különlegesebb és nehézfém-vegyületektől 

mentes. 

A 83-as vegyület előállítását 77-ből kiindulva az alábbi úton végeztem: 77-et 

izopropilidénezve 74-et kaptam, amelynek 2-es pozíciójában benzil-étert kialakítva, és az 

izopropilidén-csoportot savas közegben eltávolítva a 84 származékhoz jutottam (45. ábra). 

Ennek 3-as OH-csoportját szelektíven benzilezve (sztannilén acetál) 85-öt izoláltam, aminek 

4-es helyzetét NAPBr-dal alkilezve kaptam a 83-as, teljesen védett vegyületet. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

45. ábra 

 

A 82-es, teljesen védett 3-ONAP vegyület 84-ből is előállítható két lépésben:  

 

 

 

 

 

46. ábra. 

Összességében elmondható, hogy nagyon jó hozammal sikerült három izomer, teljesen 

védett fenil-1-tio-fukopiranozid származékot előállítani, ezek közül kettő szintézise kétféle 

módszerrel is elvégezhető. A nyert vegyületek (76, 82, 83) donorként való alkalmazhatóságát 

korábban modellvegyületen próbáltuk ki.135  

A fukozid származékokat, 81 és 86 kivételével, kristályos formában izoláltam. 
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Vegyület Módszer 
Szintézislépések száma 

77-ből 
Összhozam 

(2-naftil)metilén acetálon 

keresztül 
3 37 % 

82(3-ONAP) 
sztannilén acetálon 

keresztül 
2 63 % 

(2-naftil)metilén acetálon 

keresztül 
3 40 % 

83(4-ONAP) 
sztannilén acetálon 

keresztül 
5 70 % 

 

7. Táblázat 

3.3.4 Az E+D diszacharid-rész szintézise 

Az E és D egységek között egy α(1→6) kötést kell kialakítani, tehát a D építőelem 6-

os helyzetében egy szabad OH-csoport, és az E rész 2-es helyzetében egy nem résztvevő 

csoport szükséges. A D egységnek a 2-es helyzetben szintén egy nem résztvevő csoportot kell 

tartalmaznia, hogy a Cx+B+A triszacharid akceptort α-interglikozidos kötés kialakításával 

glikozilezni lehessen. Erre a célra a (2-naftil)metil-védőcsoport használatát terveztük.  

A megfelelően védett D akceptor szintézisét 70158-ból indítottam, amely 3,4-

helyzetében egy izopropilidén-acetált, míg 6-os oxigénjén egy -OMIP vegyesacetált tartalmaz. 

(A vegyület szintézise fenil-1-tio-galaktopiranozidból történik, nagy feleslegű 2,2-dimetoxi-

propán alkalmazásával [oldószer és reagens egyben], savkatalízis mellett, és az átalakulás 

főtermékeként 70 izolálható.) A korábbi átalakításnak köszönhetően 70-es származéknak csak 

a 2-es pozíciója szabad, és ez a jelenlévő védőcsoportok mellett kiválóan alkilezhető. A (2-

naftil)metil védőcsoport bevezetése után kaptam 87-et, amelyről híg savas kezeléssel a 6-

OMIP-et hasítottam le szelektíven, és így 88-at sikerült tiszta formában kinyernem: 

 

 

 

 

 

47. ábra. 

 

NAPBr, NaH CH3COOH(aq), DKM
O

OH

O

O
OMIP

D SPh
O

ONAP

O

O
OH

D SPh

70

DMF, 3 h

O

ONAP

O

O
OMIP

D SPh

87
94 %

55 °C, 2.5 h

88
84 %



 49 

Az E építőelemnek, mivel ez a lánczáró monoszacharid egység, bármilyen nem 

résztvevő csoportokkal „felfegyverzett” tetraszubsztituált donor megfelel. Esetemben egy 

tetra-O-benzil-galaktopiranozil-származékot választottunk, az irodalomban ennek tiofenil-

glikozidja,159 és triklóracetimidátja67 is ismert.  

A 88-as származék 89-es imidáttal történő glikozilezése a 90-es diszacharidot eredményezte 

88 %-os hozammal, azonban az izolált, kromatográfiásan egységes anyag anomerkeveréknek 

bizonyult. Egy anomertiszta termék kinyerésének reményében a 88-as akceptort a 91-es 

tioglikoziddal reagáltattam in situ-brómcukorképzés és -anomerizáció körülményei között, 

ami 68 %-os kitermeléssel adta a 90-es származékot, ám ugyancsak anomerkeverék 

formájában:  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

48. ábra. 

Az α- és β-anomerek elválasztására, kromatográfiás együttmozgásuk miatt, csak védőcsoport 

manipuláció útján nyílhatott lehetőség. A 90-es vegyület 3,4-O-izopropilidén acetálját 

eltávolítva még mindig azonos kromatográfiás mobilitást mutatott a két anomer, de a két 

felszabadult OH-t acetilezve egy olyan keveréket kaptam, amely már kromatográfiával 

elválaszthatónak bizonyult, és ezúton tiszta 92-t nyertem:  

 

 

 

 

 

 

49. ábra. 
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A kétféle glikozilezési módszerrel (imidát és brómcukor) előállított 90-es anyagokat külön 

kezelve és kromatografálva az derült ki, hogy kevesebb melléktermék volt jelen az in situ 

anomerizációs glikozilezés esetében, mint az imidátos kapcsolásnál. Így a szintézist in situ 

anomerizációval végeztem nagyobb mennyiségekkel, mert - habár a glikozilezés hozama 

kisebb - az alapanyagok előállításához szükséges szintézislépések száma kevesebb, és tisztább 

termék nyerhető a reakciósor végén. A 92-es vegyület szilárd hab, a többi köztitermék pedig 

szirup volt. 

A 90-es vegyület esetében a 6-os pozíció glikozileződéséről a D-egység C-6 NMR-

jelének változását tekintve bizonyosodhatunk meg: a 88-es származékban a C-6 δ= 62.40 

ppm-nél, míg a 90-es származékban ugyanez a jel δ= 68.68 ppm-nél rezonált; mintegy +6 

ppm-es eltolódás volt tapasztalható. A 92 vegyület NMR-adatait a 8. Táblázatban foglaltam 

össze, az anomer centrumok konfigurációjáról a 1JC1,H1 értékek alapján győződhetünk meg 

egyértelműen. 

 

92 vegyület 
Monoszacharid 

egység 

1H-NMR δδδδ (ppm) 
3J (Hz) 

13C-NMR δδδδ (ppm) 
1JC1,H1 (Hz) 

D-Galp (D)   

1 4.82-4.67 (m)ψ 87.48 (J= 156.0) 

2 3.81-3.72 (m)ψ 76.48 

3 5.09 (dd, J2,3= 9.6, J3,4= 3.1) 74.16 

4 5.43 (d, J=2.7) 68.47 

5 4.03-3.96 (m)ψ 75.39* 

6a,b a:, b: 3.57-3.45 (m)ψ 69.03 

D-Galp (E)   

1 4.82-4.67 (m)ψ 98.32 (J= 168.0) 

2 4.03-3.96 (m)ψ 69.42 

3 3.84 (dd, J2,3= 10.1, J3,4= 2.5) 78.84 

4 3.89 (bs) 75.32 

5 4.03-3.96 (m)ψ 75.08* 

6a,b 
a: 3.57-3.45 (m)ψ 

b: 3.81-3.72 (m)ψ 
67.12 

ψ Átfedés 
* Felcserélhető jelek 

8. Táblázat 
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3.4 Glikozilezési reakciók – a nagyobb tagszámú oligoszacharidok előállítása 

3.4.1 A törzs-triszacharidok (Cx+B+A) szintézise 

 A redukáló végi triszacharidok szintézisét a megfelelő fukozid-vegyület (76, 82 és 83) 

és a B+A diszacharid-akceptor összekapcsolásával terveztem. Előkísérletek azt mutatták, 

hogy a kielégítő hozam elérése érdekében viszonylag nagy feleslegben szükséges a fukozid-

donorokat alkalmazni, ezért a reakciók során 2.5 ekv. tioglikozidot használtam. 

 A 76-os (2-ONAP) donort a 64-es akceptorral NIS/TMSOTf promotor jelenlétében 

reagáltatva a 93-as triszacharidot kaptam. Hasonlóképpen reagáltak a 82-es (3-ONAP) és 83-

as (4-ONAP) donorok a 64-es akceptorral, amikor a 94-es és 95-ös triszacharidok keletkeztek. 

Minden esetben a kívánt α-fukozidos kötést tartalmazó vegyületeket izoláltam (50. ábra, 9. – 

10. Táblázat, 54. , 55. oldal). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

50. ábra 

A 2-es helyzetben NAP-csoportot tartalmazó származék reakciója során számottevő 

mennyiségű melléktermék képződését is észleltem. Az izolált vegyület NMR és MALDI-TOF 

mérései kimutatták, hogy a melléktermék több anyag keveréke. Ebben az esetben a MALDI-

spektrum több hasznos információt nyújtott, mint az NMR, és az derült ki, hogy a 
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melléktermékek nagyobb része a 76-os vegyületből tiofenol-eliminációval keletkező glikál és 

a kisebb része trehalóz-típusú vegyület. A vegyületek szerkezeteit, valamint a számított és 

mért tömegértékeket az 51. ábrán tüntettem fel. A másik két donor esetén nem tapasztaltam e 

melléktermékek képződését, ezért ebből arra következtettem, hogy a 2-es helyzetű ONAP-

csoport kiterjedt elektronrendszerének köszönhető az elimináció. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

51. ábra 

A reakciókat mindhárom esetben ugyanolyan körülmények között végeztem, számottevő 

különbséget lefutásukban nem találtam. A triszacharid-köztitermékeket kromatográfiás 

elválasztás útján tudtam megtisztítani, egyik előállított anyag sem kristályosodott. 

 

A következő szintézislépés a (2-naftil)metil védőcsoport szelektív hasítása volt a 

triszacharidokról. A 93-as, 94-es és 95-ös vegyületek 1.6 ekv. DDQ-val reagálva a 96-os, 97-

es és 98-as triszacharid akceptorokat eredményezték, nagyon jó hozammal (52. ábra). A 

reakciók lefolyását minden esetben 25 perc után leállítottam, mert ezt követően a 

bomlástermékek száma elkezdett növekedni.  

A 93-as, 94-es és 95-ös, valamint a 96-os, 97-es és 98-as vegyületek NMR-adatait a 9. 

és 10. Táblázatban párban rendeztem egymás alá, hogy a védőcsoport eltávolítás spektrális 

adatokra gyakorolt hatását követni lehessen. A hat triszacharid esetén – szerencsére - sikerült 

analógia alkalmazásával megoldani a jelek hozzárendelését. A 93-as triszacharid teljes 

asszignációját elvégezve a kapott 13C-NMR adatokat könnyedén át lehetett vetíteni a 94-es és 

95-ös vegyület 13C-NMR spektrumaira, a protonok hozzárendelését és a kisebb eltéréseket 

pedig a 1H-1H-COSY- és 1H-13C-HSQC spektrumok segítségével sikerült pontosítani.  

A helyzet azonban nem volt ilyen egyszerű, amikor a 93-as (2-ONAP) spektrális 

adatait 96-ra (2-OH) próbáltam átvinni, mert a fukóz szabad hidroxilja és a ftálimid-C=O-
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csoportja között kialakuló hidrogénkötés a molekula konformációját rögzítette, és ez szinte az 

összes jel elmozdulását előidézte. Ezen a problémán úgy kerekedtem felül, hogy a 95-ös (4-

ONAP) és 98-as (4-OH) vegyületek szén-NMR-spektrumait vetettem össze, mert itt nem 

jelentkezett a hidrogénkötés, és ezért az egyezés viszonylag nagymértékű volt. Az így nyert 

információ birtokában már 96-os és 97-es anyagok teljes hozzárendelését is el tudtam végezni. 

Az NMR-táblázatokból látható, hogy az ONAP → OH átalakítás befolyásolja az adott 

szénatom, a szomszédos szénatom(ok) és a hozzájuk kapcsolódó protonok jeleinek ppm-

skálán való elmozdulását (α- ill. β-eltolódás). Az α-eltolódás a megfelelő vázproton jelében 

sokszor nem is olyan észrevehető, a vázszénjelben viszont jelentős, ~ -6 és -10 ppm közötti 

változással jelentkezik. A β-eltolódások is „beszédesek” az OH-csoport pozícióját illetően: a 

2-OH esetében a fukóz-rész anomer jelei is elmozdulnak a 2-ONAP-származékéhoz képest, a 

4-OH esetben pedig az 5-ös és 6-os atomok jeleiben figyelhetünk meg változást. A 

legérdekesebb bizonyítékot az OH-helyzetére vonatkozólag azonban az OH-jel 3JOH,H 

csatolási állandója mutatja. 2-OH esetben egy erős hidrogénkötés (J= 8.6 Hz) van jelen a 

molekulában, ami gyengül, ha az OH-csoport és a ftaloil-C=O között nő a távolság: így 3-OH 

esetében kisebb a protonjel felhasadás, a 4-es hidroxil protonjele viszont nem mutat 

felhasadást, megszűnik a hidrogénkötés. 
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1H-NMR - δδδδ (ppm) 3J (Hz), 13C-NMR - δδδδ (ppm) 1JC1,H1 (Hz) 
Vegyület / Monoszacharid 
egység 1 2 3 4 5 6 Egyéb jel 

D-GlcNAc (A) 5.13 (d, J1,2= 8.5) 
98.38 (J= 164.0) 

4.42-4.27 (m)ψ 
56.43 

5.04 (t, J= 9.5) 
72.53 

3.83-3.72 (m)ψ 
78.21 

3.69-3.55 (m)ψ 
66.48ψ 

a: 4.42-4.27 (m)ψ*  
b: 3.83-3.72 (m)ψ* 

68.52ψ 

PhCH: 5.55 (s) 
100.64 

(J= 162.5) 

D-Galp (B) 4.50-4.46 (m)ψ 

100.38 (J= 159.0) 

4.12 (dd, J1,2= 
7.6; J2,3= 9.5) 

75.46ψ 

3.50 (dd, J2,3= 
9.6; J3,4= 2.8) 

83.15 

3.91-3.83 (m)ψ 
72.16 

3.38 (m) 
72.78 

a,b: 3.69-3.55 
(m)ψ 

68.52ψ 
 93(2-ONAP) 

L-Fucp (C) 
5.39 (d, J1,2= 3.5) 
97.37 (J=170.5) 

3.69-3.55 (m)ψ 
75.46ψ 

3.83-3.72 (m)ψ
 

79.01 
4.42-4.27 (m)ψ 

80.31 
4.42-4.27 (m)ψ 

66.48ψ 
1.26 (d, J5,6= 6.4) 

16.49 
 

D-GlcNAc (A) 5.29 (d, J1,2= 8.6) 
98.12 (J= 166.0) 

4.36-4.28 (m)ψ 
56.01 

4.81-4.73 (m)ψ 
74.00 

3.91-3.75 (m)ψ 
80.76 

3.63-3.56 (m)ψ 
66.26 

a: 4.36-4.28 (m)ψ*  
b: 3.91-3.75 (m)ψ* 

68.69 

PhCH: 5.49 (s) 
100.94 

(J= 160.0) 

D-Galp (B) 4.46-4.40 (m)ψ 
100.72 (J= 161.0) 

3.91-3.75 (m)ψ 
77.34 

3.42-3.31 (m)ψ 
82.45 

3.91-3.75 (m)ψ 
71.69 

3.27 (m) 
72.64 

a: 3.63-3.56 (m)ψ*  
b: 3.50-3.43 (m)ψ* 

68.53 
 96(2-OH) 

L-Fucp (C) 
4.81-4.73 (m)ψ 
99.91 (J= 170.0) 

3.42-3.31 (m)ψ 
69.46 

3.42-3.31 (m)ψ 
80.30 

3.54 (bs) 
77.75 

3.99 (m) 
67.37 

1.21 (d, J5,6= 6.4) 
16.63 

OH: 2.44  
(d, JOH,H= 8.6) 

D-GlcNAc (A) 5.15 (d, J1,2= 8.5) 
98.43 (J= 163.0) 

4.36-4.23 (m)ψ 
56.43 

4.99 (t, J= 9.5) 
72.84 

3.84-3.71 (m)ψ 
78.45 

3.62-3.52 (m)ψ 
66.54ψ 

a: 4.36-4.23 (m)ψ*  
b: 3.84-3.71 (m)ψ* 

68.63 

PhCH: 5.55 (s) 
100.74  

(J= 163.0) 

D-Galp (B) 4.49-4.36 (m)ψ 
100.54 (J= 161.0) 

4.06 (t, J= 8.4) 
75.81 

3.48-3.41 (m)ψ 
83.11 

3.84-3.71 (m)ψ 
72.48 

3.34 (m) 
72.88 

a: 3.64 (t, J= 8.3)*  
b: 3.62-3.52 (m)ψ* 

68.68 
 94(3-ONAP) 

L-Fucp (C) 5.31 (d, J1,2= 3.2) 
97.45 (J=172.0) 

3.62-3.52 (m)ψ 
75.90 

3.84-3.71 (m)ψ 
79.07 

4.49-4.36 (m)ψ 
80.41 

4.36-4.23 (m)ψ 

66.54ψ 
1.25 (d, 6.4) 

16.56 
 

 

ψ Átfedés 
* Felcserélhető jelek 

 

9. Táblázat 
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1H-NMR - δδδδ (ppm) 3J (Hz), 13C-NMR - δδδδ (ppm) 1JC1,H1 (Hz) 

Vegyület / Monoszacharid 
egység 1 2 3 4 5 6 Egyéb jel 

D-GlcNAc (A) 5.13 (d, J1,2=8.5) 
98.53 (J= 164.0) 

4.37-4.27 (m)ψ 
56.25 

4.97 (t, J= 9.5) 
72.86 

3.77-3.71 (m)ψ 
80.11 

3.67-3.51 (m)ψ 

66.60 

a: 4.37-4.27 (m)ψ* 
b: 3.79 (t, J= 10.2)* 

68.60  

PhCH: 5.53 (s) 
100.75 

(J= 161.0) 

D-Galp (B) 4.46-4.39 (m)ψ 
100.39 (J= 160.0) 

4.02 (dd, J1,2= 
7.5; J2,3= 9.3) 

75.61 

3.41-3.36 (m)ψ 
83.17 

3.91-3.84 (m)ψ 
72.14 

3.41-3.36 (m)ψ 
72.80 

a,b: 3.67-3.51 (m)ψ 
68.50 

 97(3-OH) 

L-Fucp (C) 5.29 (d, J1,2= 3.3) 
96.77 (J= 171.0) 

3.24 (dd, J1,2= 
3.3, J2,3= 10.2) 

76.28 

3.77-3.71 (m)ψ 
69.73 

3.67-3.51 (m)ψ 
80.15 

4.19 (m) 
66.43 

1.25 (d, J5,6= 6.5) 
16.46 

OH: 1.92  
(d, JOH,H= 4.6) 

D-GlcNAc (A) 5.14 (d, J1,2= 8.5) 
98.41 (J= 164.0) 

4.36-4.25 (m)ψ 
56.44 

5.01 (t)ψ 
72.77 

3.81-3.73 (m)ψ 
78.36 

3.61-3.53 (m)ψ 
66.52 

a: 4.36-4.25 (m)ψ* 
b: 3.81-3.73 (m)ψ*  

68.60 

PhCH: 5.54 (s) 
100.73 

(J= 161.0) 

D-Galp (B) 4.47 (d, J≅ 7.6)ψ 
100.45 (J= 161.0) 

4.07 (dd)ψ 
75.66 

3.47-3.41 (m)ψ 
83.13 

3.89-3.82 (m)ψ 
72.46 

3.35 (t, J= 6.5) 
72.87 

a: 3.65 (t, J= 8.4)* 
b: 3.61-3.53 (m)ψ* 

68.67 
 95(4-ONAP) 

L-Fucp (C) 5.33 (d, J1,2= 3.5) 
97.50 (J= 172.0) 

3.61-3.53 (m)ψ 
75.84 

3.81-3.73 (m)ψ 
79.25 

3.81-3.73 (m)ψ 
80.38 

4.36-4.25 (m)ψ 
66.56 

1.27 (d, J5,6= 6.5) 
16.62 

 

D-GlcNAc (A) 5.17 (d, J1,2= 8.5) 
98.40 (J= 164.0) 

4.41-4.25 (m)ψ 
56.44 

5.01 (t, J= 9.5) 
72.57 

3.82-3.72 (m)ψ 
77.80 

3.60 (m) 
66.49 

a: 4.41-4.25 (m)ψ* 
b: 3.82-3.72 (m)ψ* 

68.57 

PhCH: 5.54 (s) 
100.69 

(J= 161.0) 

D-Galp (B) 4.43 (d, J1,2= 7.5) 
100.37 (J= 161.0) 

4.08 (dd, J1,2= 
7.5, J2,3= 9.5) 

75.85 

3.42 (dd, J2,3= 
9.5, J3,4= 2.6) 

82.93 

3.83 (m)ψ 
72.35 

3.39-3.33 (m)ψ 
72.89 

a: 3.66 (m)ψ* 
b: 3.55 (m)* 

68.52 
 98(4-OH) 

L-Fucp (C) 
5.31 (d, J1,2= 3.6) 
97.28 (J= 171.0) 

3.39-3.33 (m)ψ 
75.03 

3.70 (dd, J2,3= 
10.1, J3,4= 3.1)ψ 

80.21 

3.94 (bs) 
69.82 

4.41-4.25 (m)ψ 
65.36 

1.31 (d, J5,6= 6.6) 
16.02 

OH: 2.07 
(s) 

ψ Átfedés 
* Felcserélhető jelek 

 

10. Táblázat 
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3.4.2 A pentaszacharidok előállítása 

A redukáló végi triszacharidok (Cx+B+A) és a nemredukáló végi diszacharid (E+D) 

összekapcsolásával nyertem a tervezett struktúrájú pentaszacharidokat. A reakciókat 

NIS/AgOTf promotorral aktiváltam, és elfogadható kitermeléssel izoláltam a megfelelő 

termékeket. A 96-os, 97-es és 98-as akceptorok 92-es donorral való glikozilezése a 99-es, 

100-as és 101-es pentaszacharidokat eredményezte: 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

53. ábra. 
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Az átalakulások – meglepetésemre – sztereoszelektíven mentek végbe: az új 

interglikozidos kötés α-konfigurációjú volt. Ez utóbbi eredményt szintén NMR-rel tudtam 

igazolni (11. Táblázat), a triszacharidok jelei mellett felbukkanó mindkét új anomer jel 1JC1,H1 

csatolási állandója α-konfigurációra utalt. 

Vegyület 
Monoszacharid 

egység/védőcsoport 

1H-NMR δδδδ (ppm) 
3J1,2 (Hz) 

13C-NMR δδδδ (ppm) 
1JC1,H1 (Hz) 

D-GlcNAc (A) 5.11-5.05 (m)ψ 98.58 (J= 163.0) 

D-Galp (B) 4.51-4.43 (m)ψ 99.98 (J= 161.0) 

L-Fucp (C) 5.49 (bs) 98.51 (J= 174.5) 

D-Galp (D) 5.72 (bs) 96.90 (J= 173.5) 

D-Galp (E) 4.72-4.68 (m)ψ 97.36 (J= 169.5) 

99 

Benzilidén acetál 5.57 (s) 100.50 (J= 161.0) 

D-GlcNAc (A) 5.33-5.29 (m)ψ 98.14 (J= 164.0) 

D-Galp (B) 4.46-4.40 (m)ψ 101.11 (J= 160.0) 

L-Fucp (C) 5.49-5.43 (m)ψ 97.91 (J= 173.0) 

D-Galp (D) 5.04-4.95 (m)ψ 96.62 (J= 168.0) 

D-Galp (E) 4.82-4.75 (m)ψ 98.75 (J= 168.0) 

100 

Benzilidén acetál 5.49-5.43 (m)ψ 100.88 (J= 162.0) 

D-GlcNAc (A) 5.15 (d, J= 8.5) 98.43 (J= 164.0) 

D-Galp (B) 4.51-4.39 (m)ψ 100.32 (J= 160.0) 

L-Fucp (C) 5.23 (d, J= 3.2) 97.45 (J= 171.5) 

D-Galp (D) 5.82 (d, J= 3.8) 96.64 (J= 169.5) 

D-Galp (E) 4.85-4.75 (m)ψ 99.31 (J= 168.0) 

101 

Benzilidén acetál 5.55 (s) 100.69 (J= 160.5) 
ψ Átfedés 

11. Táblázat (acetálos protonok és szénatomok jelei) 

 

A 2+3-as glikozilezési reakciók során ugyancsak keletkeztek melléktermékek kis 

mennyiségben, amelyeket sikerült izolálni és azonosítani. A 92-es donorból tiofenol-

eliminációval képződött a megfelelő glikál, amit MALDI-TOF-fal azonosítottam (54. ábra). A 

96-os akceptor glikozilezésekor nagyon kis mennyiségben képződött a 99-es vegyülethez 

hasonló, de a 2+3-as kapcsolódás mentén β-kötést tartalmazó pentaszacharid (99i). A két 

izomer vegyület mért molekulatömege megegyezett, különbség viszont kromatográfiás 

mobilitásukban mutatkozott. A 99i-hez hasonló, β-kötéssel rendelkező pentaszacharid 

képződését a többi esetben nem tudtam kimutatni.  

Azoknál a vegyületeknél, amelyeknél a nemredukáló végi diszacharid a fukóz 2-es 

helyzetéhez kapcsolódik, mindig egy kicsit más viselkedést - kromatográfiás mobilitásbeli 

különbséget, reakciókészségbeli eltérést - tapasztaltam a másik két származékhoz képest. 

Nagyon valószínű, hogy ez a molekula térszerkezetével van összefüggésben. 
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54. ábra 

3.5 A védőcsoportok eltávolítása a pentaszacharidokról 

 A védőcsoportok átalakítására/leszedésére a következő sorrendet terveztem: először a 

ftálimid-részt N-acetillé alakítom, majd a katalitikus hidrogénezést hajtom végre. A 

deftaloilezést a pentaszacharidoknál (99, 100, 101) hidrazin-hidráttal végeztem, az így kapott 

szabad amin tartalmú elegyeket közvetlenül acetileztem, és végeredményül jól 

kromatografálható származékok keletkeztek. A 99-es vegyületből kapott köztitermék 

kristályosodott, viszont ebben az esetben ment végbe leglassabban a ftálimid-eltávolítás. A 

100-as és 101-es anyagok esetében a deftaloilezés mintegy 5 óra alatt lejátszódott, míg 99-et 

24 órán keresztül kellett reagáltatni. Az így nyert köztitermékekről még szükséges volt a D-

egységen található két észtercsoport hasítása, amelyet Zemplén-körülmények között végeztem 

el, és a 102-es, 103-as és 104-es vegyületeket izoláltam jó kitermeléssel (55. ábra, 59. oldal). 

 Az átalakítások után a vegyületeken már csak kilenc benzil-, egy naftilmetil- és egy 

benzilidén-védőcsoport volt fellelhető, ezek mindegyikét katalitikus hidrogénezéssel 

hasítottam egy lépésben. Az átalakítás oldószeréül – oldhatósági okokból kifolyólag – 96 %-

os EtOH : THF = 2 : 1 elegyet alkalmaztam. A hidrogénezést nyomás alatt, Pd/C katalizátor 

jelentétében végeztem, és az 58-as, 59-es és 60-as származékokat izoláltam egy éjszakás 

reakcióidő után. A redukció teljes lejátszódását MALDI-TOF mérés mutatta meg azonnal. A 

benzil-, és benzilidén-csoportok redukciója során toluol, míg a (2-naftil)metil-éter 

hidrogénezésekor 2-metil-naftalin a melléktermék. Az utóbbi bepárlással nem távolítható el, 

ezért a nyerstermékeket – a 2-metil-naftalintól és a visszamaradt kiindulási anyagtól - 

oszlopkromatográfiával tisztítottam meg DKM : MeOH : víz tartalmú eluens alkalmazásával. 

Az amorf megjelenésű anyagokat liofilizálással szárítottam, és a végtermékeket (56. ábra, 61. 

oldal) ~ 60-100 mg-os mennyiségekben izoláltam.  

Az 58-as, 59-es és 60-as anomer jeleinek NMR-adatai a 12. Táblázatban (60. oldal) 

találhatók. A pentaszacharidok NMR-jeleinek teljes asszignációja, a jelek nagyfokú átfedései 

"glikál"
[M+Na]+(számított)= 931.366

[M+Na]+(mért)= 931.484

92-es származékból képződő melléktermék
MALDI-TOF alapjánO
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miatt még kétdimenziós spektrumokból is nehéz feladatnak bizonyul, sőt, nem is végezhető el 

mindig. A szabad pentaszacharidok NMR-spektrumainak elemzése még folyamatban van, az 

eddigi spektrális eredményekből, azt hiszem, egyértelműen látszik, hogy a kívánt szerkezetű 

vegyületeket sikerült szintetizálni. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

55. ábra 
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3.6 Eredmények értékelése 

 A célkitűzésben megfogalmazott, az irodalom számára új pentaszacharidok szintézisét 

monoszacharid-, majd nagyobb tagszámú oligoszacharid-fragmensekből sikerrel 

megvalósítottam. Néhány esetben a fragmensek szintézisére több reakcióutat is kidolgoztam. 

Az előállításhoz a szakirodalomból ismert oligoszacharid szintézismódszereket, valamint a 

Kutatócsoportunkban kifejlesztett acetál/éter védőcsoportstratégiát alkalmaztam. Az elvégzett 

kísérletek alapján elmondható, hogy a felhasznált módszerek sokrétűen használhatóak 

szénhidrátkémiai szintézisfeladatok megoldásához, változatosan valósítható meg különböző 

monoszacharidok hidroxil-csoportjainak védelme, és az így kapott építőelemek 

alkalmazhatóak oligoszacharidok előállítására. 

 A szintetizált vegyületek szerkezetvizsgálata kétdimenziós NMR-mérésekkel (1H-1H-

COSY, 1H-1H-TOCSY, 1H-13C-HSQC) és tömegspektrometriai mérésekkel (MALDI-TOF, 

ESI-TOF) történt. E két szerkezetfelderítési módszerből nyerhető információ nagy 

hatékonysággal képes az általam szintetizált vegyületek pontos szerkezetének 

meghatározására, és ugyancsak széles körben alkalmazható más, hasonló szintetikus feladatok 

spektrális módon történő ellenőrzésére. A nagyobb tagszámú oligoszacharidok esetében a 

nagyfelbontású tömegspektrum rövidebb idő alatt képes a mért tömegértékkel (esetleg 

fragmentációval) alátámasztani, vagy éppen megcáfolni a várt szerkezetet. Az NMR-mérés 

ilyenkor hosszabb időt vesz igénybe, ugyanakkor egyes funkciós csoportok kimutatása, és az 

egységek konnektivitásának felderítése pontosabban történhet meg. 

Vegyület 
Monoszacharid 

egység/védőcsoport 

1H-NMR δδδδ (ppm) 
3
J1,2 (Hz) 

13C-NMR δδδδ (ppm) 
1
JC1,H1 (Hz) 

D-GlcNAc (A) 4.47 (d, J= 7.5) 100.23 (J= 165.0) 

D-Galp (B) 4.28 (d, J≅ 8.5)ψ 101.35 (J= 160.5) 

L-Fucp (C) 4.79 (d, J= 3.2) 98.65 (J= 169.5) 

D-Galp (D) 5.13 (d, J≅ 2.2)ψ 99.50 (J≅ 174.5)* 
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D-Galp (E) 5.13 (d, J≅ 2.2)ψ 99.71 (J≅ 174.5)* 

D-GlcNAc (A) 4.52 (d, J= 7.6) 100.22 (J= 164.0) 

D-Galp (B) 4.29 (d, J= 8.5) 101.32 (J= 160.0) 

L-Fucp (C) 4.83 (d, J= 3.6) 98.99 (J= 169.5) 

D-Galp (D) 5.06 (d, J= 4.0) 99.63 (J= 172.5) 
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D-Galp (E) 5.08 (d, J= 3.8) 101.42 (J= 171.0) 

D-GlcNAc (A) 4.48 (d, J= 7.6) 100.43 (J= 164.5) 

D-Galp (B) 4.29 (d, J= 8.5) 101.26 (J= 160.5) 

L-Fucp (C) 4.80 (d, J= 2.7) 98.94 (J= 171.0) 

D-Galp (D) 5.06ψ 99.72 (J= 173.0) 

60 

D-Galp (E) 5.06ψ 102.03 (J= 170.0) 
ψ Átfedés 
* Felcserélhető jelek 12. Táblázat (anomer protonok és szénatomok jelei) 
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 A biológiai rendszerekben lezajló folyamatok kutatása szintetikus, vagy félszintetikus 

vegyületekkel rendkívüli fontossággal bír, mert biokémiailag, vagy fiziológiailag jelentős 

folyamatok deríthetők fel segítségükkel. Remélem, hogy az általam előállított vegyületek, 

vagy egyes fragmensei segítségére lesznek a biokémiai kutatásnak, és a vizsgálandó 

folyamat(ok) könnyebben tanulmányozhatókká válnak. 
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4. KÍSÉRLETI RÉSZ 

A reakciók lefutását vékonyréteg kromatográfiásan követtem, a termékek tisztaságát is 

így ellenőriztem. A vizsgálatokat Kieselgel 60 F254 (Merck) rétegen végeztem, a használt 

oldószer az Rf értékek előtt szerepel. Az anyagok detektálására UV-lámpa fénye (λ1= 254 nm 

és λ2= 366 nm), illetve 5%-os etanolos kénsavoldatba történő merítés és 140 °C-ra melegítés 

szolgált. Oszlopkromatográfiás tisztításhoz és elválasztáshoz Kieselgel 60 adszorbenst 

alkalmaztam. A szerves oldatokat MgSO4-tal szárítottam, majd csökkentett nyomáson, 40 °C-

os vízfürdő alkalmazásával pároltam be. Az alacsony hőmérsékletű reakciók esetében a 

hűtőközeget aceton folyékony nitrogén elegyével, Dewar-edényben biztosítottam. Az optikai 

forgatóképesség mérések Perkin-Elmer fényelektromos polariméteren, szobahőmérsékleten 

történtek. Ha más oldószer nincs megadva, a forgatóképesség értékek kloroformra 

vonatkoznak. Az olvadáspontokat Kofler készülékben határoztam meg, az értékek nem 

korrigáltak. Az NMR spektrumok felvétele Bruker AC-200I,† (1H 200.13 MHz, 13C 50.32 

MHz), Bruker DRX-360II (1H 360.13 MHz, 13C 90.56 MHz) és Bruker DRX-500III (1H 

500.13 MHz, 13C 125.76 MHz)  spektrométeren készültek CDCl3 oldószerben Me4Si belső 

standard alkalmazásával (Me4Si: 0.00 ppm 1H; CDCl3: 77.00 ppm 13C). Egyéb oldószer 

használatát külön jelzem. A MALDI-TOF MS méréseket BIFLEX III (Bruker) 

tömegspektrométeren pozitív reflekton módban történtek. A mátrix 2,4,6-trihidroxi-

acetofenon (THAP) telített MeCN-es oldata volt. Az ESI-TOF MS spektrumok felvétele 

MicrOTOF-Q (Bruker) készüléken zajlott, pozitív reflektron módban. 

 

Általános módszerek: 

 

2-Naftaldehid-dimetilacetál: 

15.6 g (0.10 mol) 2-Naftaldehid és 15.6 ml (0.15 mol, 1.5 ekv.) trimetil-ortoformiát 

keverékét feloldottam 30 ml száraz metanolban, majd egy spatulányi p-toluol-szulfonsavat 

adtam az elegyhez enyhén savas pH eléréséig. Az átalakulás VRK szerint (nhexán : EtOAc = 

8 : 2, Rf= 0.67) egy éjszaka alatt végbement ( > 95 %-os konverzió). Az elegyet 500 ml 

DKM-nal hígítottam és telített NaHCO3-oldattal extraháltam. A szerves fázist szárítást 

követően vákuumban bepároltam. Hozam: 19.6 g, narancssárga szirup, mely megfelelően 

tisztának bizonyult átacetálozási reakciókhoz. A nyerstermék vákuumdesztillációja (f.p. 141-

                                                
† Az NMR-felvételeket szolgáltató spektrométereket az I, II, III felső indexeléssel láttam el, ezzel szeretném az adott preparátum esetében 
jelezni, hogy annak spektrális adatai melyik készüléken kerültek rögzítésre. 
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143 °C/2 mm Hg; d: 1.10 gcm-3) színtelen folyadékot eredményezett. 1H NMRI δ (ppm) 7.93-

7.77 (4-H, arom.), 7.54 (1-H, dd, arom.), 7.50-7.42 (2-H, arom.), 5.53 (1-H, s, Hacetálos), 3.34 

(6-H, s, 2 x OCH3) 
13C NMRI δ (ppm) 135.39, 133.31, 132.90, 128.20, 127.97, 127.57, 

126.12, 126.00, 124.28 (10-C, arom.), 103.05 (Cacetálos), 52.60 (OCH3). 

 

A) Glikozil-bromidokkal végzett glikozilezési reakciók kivitelezésének általános 

módszere AgOTf promotor jelenlétében: 

0.014 mol (1.4 ekv.) glikozil-bromidot (donor) és 0.010 mol (1.0 ekv.) 

akceptorvegyületet 110 ml száraz CH2Cl2-ban, sötét üvegű lombikban feloldottam, majd 8.3 g 

4Å-ös porított molekulaszitát és 0.015 mol (1.07 ekv.) s-kollidint adtam az oldathoz, amit 

ezután fél óráig szobahőmérsékleten kevertettem. Ezt követően a reakcióelegyet -74 °C-ra 

hűtöttem és 0.019 mol AgOTf (1.9 ekv.) 55 ml száraz toluolban készült oldatát fecskendeztem 

hozzá szeptumon keresztül. Az elegyet egy éjszakán keresztül kevertettem, miközben 

hagytam szobahőmérsékletűre felmelegedni. A reakció lejátszódását követően az elegyet 

DKM-nal hígítottam, Celite-rétegen szűrtem és a szűrletet bepároltam. A maradékot 

oszlopkromatográfiával tisztítottam. 

 

B) Glikozilezési reakciók végrehajtásának általános módszere NIS/AgOTf promotor 

jelenlétében:  

2.70 mmol (1.6 ekv.) tioglikozid-donor, 1.69 mmol (1.0 ekv.) akceptor és 5.0 g 4 Å-ös, 

darabos molekulaszita keverékét feloldottam 50 ml száraz DKM-ban, majd néhány órán 

keresztül szárítás céljából állni hagytam. Ezután 3.51 mmol (2.1 ekv.) NIS és 0.41 mmol 

(0.24 ekv.) AgOTf oldatát készítettem el külön lombikban száraz THF-ban (2.2 ml), illetve 

száraz toluolban (2.2 ml), a két oldatot összefecskendeztem és elegyüket a cukrok kevertetett 

oldatához adagoltam a megfelelő hőmérsékleten. A glikozilezés lejátszódása után (0.5-3 h) a 

reakciót 0.5 ml piridin hozzáadásával leállítottam, az elegyet DKM-nal hígítottam, Celite-

rétegen szűrtem, a szűrletet rázótölcsérbe vittem. A szerves fázist 1 x 5 %-os Na2S2O3-oldattal, 

1 x desztillált vízzel és 1 x telített NaHCO3-oldattal mostam, szárítottam és bepároltam. A 

nyersterméket oszlopkromatográfiával tisztítottam. 

 

C) Aralkilezési reakciók kivitelezésének általános módszere: 

0.010 mol kiindulási cukorszármazék 15 ml száraz DMF-ban készült oldatát jeges 

vízfürdő segítségével 0 °C-ra hűtöttem. Lehűlés után – szabad hidroxilcsoportonként – 0.012 
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mol (1.2 ekv.) (60 %-os, előzőleg hexánnal mosott) NaH-et adtam az elegyhez, és fél óráig 

kevertettem. Ezután – szabad hidroxilcsoportonként – 0.012 mol (1.2 ekv.) benzilbromidot, 

vagy 2-brómmetil-naftalint csepegtettem/adagoltam az oldathoz. A reakciók 2-3 óra alatt 

végbementek. A NaH feleslegét néhány csepp metanol hozzáadásával elbontottam, majd az 

oldatot 55 °C-os vízfürdőről vákuumban bepároltam. A maradékot 300 ml diklórmetánban 

feloldottam és 3 x 100 ml vízzel extraháltam. A szerves fázist szárítva és bepárolva kaptam a 

nyersterméket, amelyet – szükség szerint – kristályosítással, vagy oszlopkromatográfiával 

tisztítottam. 

 

D) Aralkilezési reakciók kivitelezésének általános módszere sztannilén acetál 

alkalmazásával: 

 3.0 mmol kiindulási cukorszármazék és 3.9 mmol (1.3 ekv.) dibutil-ón-oxid keverékét 

25 ml száraz toluolban szuszpendáltam, és 3 órán keresztül, Dean-Stark feltéttel 

refluxáltattam az elegyet, ami ez idő alatt kitisztult. Ezután 6.0 mmol (2.0 ekv.) CsF-ot adtunk 

az oldathoz, és további 10 perc refluxáltatás után az elegyet vákuumban toluolmentesre 

pároltam. A maradékot 15-20 ml absz. DMF-ban (lassan oldódik!) oldottam fel, és oldódást 

követően 6.0 mmol (2.0 ekv.) BnBr-ot, vagy NAPBr-ot adtam az oldathoz. A reakció 

általában 16-18 óra alatt végbement, ekkor DKM-nal hígítottam az elegyet, a kicsapódott 

sókat Celite-rétegen átszűrtem, és a szűrletet vízzel, majd telített NaCl-oldattal kiráztam. A 

DKM-os oldatot szárítottam, bepároltam és a maradékot oszlopkromatográfiával tisztítottam. 

 

E) (2-Naftil)metilén-acetál származékok gyűrűnyitási reakciójának általános módszere: 

 6.0 mmol kiindulási acetálszármazékot feloldottam 20 ml absz. DKM és 10 ml absz. 

Et2O elegyében, majd 27 mmol (4.5 ekv.) LiAlH4-et adtam hozzá, és az elegyet 0 °C-ra 

hűtöttem. Ezután 9 mmol (1.5 ekv.) vízmentes AlCl3 10 ml absz. dietiléterben készült oldatát 

csepegtettem az elegyhez. A reakciók 15-20 perc alatt végbementek. A reakcióelegyet 200 ml 

dietiléterrel hígítottam, majd kevés EtOAc és desztillált víz cseppenkénti adagolásával 

bontottam el a LiAlH4 feleslegét. Az oldatot dekantálás közben rázótölcsérbe vittem, majd 3 x 

desztillált vízzel extraháltam. Az oldatot megszárítva és bepárolva kaptam a nyersterméket, 

amelyet átkristályosítással vagy oszlopkromatográfiával tisztítottam. 
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F) Glikozilezési reakciók kivitelezésének általános módszere NIS/TMSOTf promotor 

jelenlétében: 

6.70 mmol (2.5 ekv.) tioglikozid-donor, 2.70 mmol (1.0 ekv.) akceptor és 7.5 g 4 Å-ös, 

darabos molekulaszita keverékét feloldottam 80 ml száraz DKM-ban, majd néhány órán 

keresztül szárítás céljából állni hagytam. Ezután 8.70 mmol (3.2 ekv.) NIS 5 ml száraz DKM-

ban és 9 ml száraz THF-ban készült oldatához 1.70 mmol (0.63 ekv.) TMSOTf-ot 

fecskendeztem és az elegyet a cukrok kevertetett oldatához adagoltam a megfelelő 

hőmérsékleten. A glikozilezés lejátszódása után (0.5-3 h) a reakciót 0.5 ml piridin 

hozzáadásával leállítottam, az elegyet DKM-nal hígítottam, üvegszűrőn szűrtem, a szűrletet 

rázótölcsérbe vittem. A szerves fázist 1 x 5 %-os Na2S2O3-oldattal, 1 x desztillált vízzel és 1 x 

telített NaHCO3-oldattal mostam, szárítottam és bepároltam. A nyersterméket 

oszlopkromatográfiával tisztítottam. 

 

G) O-(2-naftil)metil védőcsoport oxidatív eltávolításának általános módszere: 

 1.6 mmol (1.0 ekv.) kiindulási cukorszármazék 140 ml DKM : H2O = 9 : 1 elegyben 

készült oldatához, erős keverés mellett 2.6 mmol (1.6 ekv.) DDQ-t adtam. Az emulziós oldat 

sárga, majd mélyülő zöldesbarna színt vett fel a reakció előrehaladtával. 25 perc elteltével az 

elegyet DKM-nal hígítottam és rázótölcsérben 3 x telített NaHCO3-oldattal extraháltam, 

miközben a szerves fázis elszíntelenedett. A szerves oldat szárítása és bepárlása után 

oszlopkromatográfiával tisztítottam a nyersterméket. 

 

H) Ftálimido-védőcsoport N-acetil-csoporttá alakításának általános módszere: 

0.14 mmol kiindulási vegyület 7 ml abszolút etanolban készült oldatához 1 ml 

hidrazin-hidrátot adtam és az elegyet egy éjszakán keresztül refluxáltattam. A keletkezett 

szabad amino-csoportot tartalmazó vegyületet 1 % ninhidrin tartalmú etanol-oldatba 

merítéssel és melegítéssel detektáltam. A reakcióelegy oldószerét vákuumban távolítottam el, 

2 x toluolt pároltam le róla, majd a maradékhoz 5 ml száraz piridint és 5 ml ecetsavanhidridet 

pipettáztam. 10 óra elteltével az elegyet toluol hozzáadása mellett bepároltam, a maradékot 

DKM-ban oldottam és vízzel, 10 %-os citromsav oldattal, ismét vízzel, majd telített NaHCO3-

oldattal extraháltam, szárítottam, és bepárlás után a maradékot oszlopkromatográfiával 

tisztítottam. 
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I) Katalitikus hidrogénezés végrehajtásának általános módszere: 

 0.07 mmol kiindulási anyagot hidrogénező bombában feloldottam 3 ml 96 %-os EtOH 

és 1 ml THF elegyében, és 0.100 g 10 %-os Pd/C katalizátor hozzáadását követően a bombát 

vízsugárszivattyúval légmentesítettem. A levegőtől mentes bombát hidrogéngázzal 

átöblítettem, majd ismételt leszívatás után 26 bar nyomású hidrogénnel töltöttem fel, és így 

kevertettem a reakcióelegyet egy éjszakán át. A redukció lejátszódását követően a katalizátort 

Celite-ágyon kiszűrtem, alaposan mostam MeOH-víz eleggyel, a szűrletet bepároltam. A 

nyerstermék, tisztaságától függően, oszlopkromatográfiával tisztítható.   

 

J) Glikozil-triklóracetimidátokkal végzett glikozilezési reakciók kivitelezésének 

általános módszere: 

0.31 mmol (1.35 ekv.) glikozil-triklóracetimidát donor, 0.23 mmol (1.0 ekv.) akceptor 

és 0.3 g 4 Å-ös, darabos molekulaszita keverékét feloldottam 4 ml száraz DKM-ban, majd 

néhány órán keresztül szárítás céljából állni hagytam. Ezután, a megfelelő hőmérsékleten, 

0.041 mmol (0.18 ekv.) TMSOTf 372 µl száraz DKM-ban készült oldatát fecskendeztem a 

cukrok kevertetett oldatához. A glikozilezés lejátszódása után (2 h) a reakcióelegyet 0.2 ml 

trietilamin hozzáadásával semlegesítettem, az elegyet DKM-nal hígítottam, üvegszűrőn 

szűrtem, a szűrletet bepároltam. A nyersterméket oszlopkromatográfiával tisztítottam. 

 

(2-Trimetilszilil)etil-2-O-acetil-3,4,6-tri-O-benzil-ββββ-D-galaktopiranozil-(1→→→→3)-4,6-O-

benzilidén-2-dezoxi-2-ftálimido-ββββ-D-glükopiranozid, (63) 

 18.022 g 61154 donort és 12.036 g 62143 akceptort reagáltattam A) módszer szerint. 

VRK: nhexán : EtOAc = 67 : 33, Rf= 0.47. Oszlopkromatográfia után a hozam: 16.930 g 

(72 %), hab, [α]D – 6.1 (c 0.16). A vegyület vázjeleinek 1H NMRIII és 13C NMRIII adatait a 2. 

Táblázatban foglaltam össze. Egyéb adatok: 1H NMRIII δ(ppm) 7.85 (2-H, bs, arom.), 7.75-

7.71 (2-H, m, arom.), 7.48-7.44 (2-H, m, arom.), 7.34-7.11 (18-H, m, arom.), 5.51 (1-H, s, 
1JC1,H1= 162.5 Hz, Hacetálos), 4.80 (1-H, d, Jgem.= 11.7 Hz, PhCHH), 4.51-4.45 (2-H, m, 2 x 

PhCHH), 4.19 (2-H, q, PhCH2), 3.89 (1-H, ddd, OCHHCH2Si), 3.46 (1-H, ddd, OCHHCH2Si), 

2.14 (3-H, s, COCH3), 0.81-0.73 (1-H, m, CHHSi), 0.73-0.66 (1-H, m, CHHSi), -0.15 (9-H, s, 

Si(CH3)3) 
13C NMRIII δ(ppm) 168.74 (C=O), 138.41, 137.86, 137.70, 137.38 (Cq, arom.), 

128.87, 128.28, 128.12, 128.06, 127.99, 127.94, 127.85, 127.69, 127.36, 127.27, 126.97, 

126.05 (Carom.), 101.10 (Cacetálos), 74.27, 73.34, 71.46 (PhCH2), 67.10 (OCH2CH2Si), 20.24 
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(CH3CO), 17.74 (OCH2CH2Si), -1.64 (Si(CH3)3); C55H61NO13Si, M: 972.16; ESI-TOF: 

Számított: [M+Na]+: 994.383. Mért: 994.383. 

 

(2-Trimetilszilil)etil-3,4,6-tri-O-benzil-ββββ-D-galaktopiranozil-(1→→→→3)-4,6-O-benzilidén-2-

dezoxi-2-ftálimido-ββββ-D-glükopiranozid, (64) 

 16.930 g (17 mmol) 63 350 ml száraz DKM : MeOH = 1 : 2 elegyben készült 

oldatához 32 ml 1M NaOMe-oldatot adagoltam, egy éjszakán át kevertettem és ismét 

NaOMe-oldatot (25 ml) adtam az elegyhez. Az acetil csoport hidrolízisét a ftálimid-

védőcsoport reakciója is kíséri. A reakciót folyamatosan VRK-val követtem (DKM : aceton = 

97 : 3) és a kiindulási anyag elfogyása után (összesen 5 nap, Rf,termék= 0) az elegyet 

AMBERLITE IR-120 H+ ioncserélő gyantával semlegesítettem, a gyantát szűrtem, DKM-nal 

mostam, a szűrletet bepároltam. (A keletkező termék a vékonyréteg startpontjáról DKM : 

MeOH = 95 : 5 elegyben elmozdítható (Rf ≅ 0.35), 1 %-os ninhidrines előhívóval csak 

minimális szabad amin detektálható.) A bepárlással nyert szirupot 300 ml száraz piridinben 

feloldottam, és jeges hűtés mellett lassan 100 ml trifluorecetsavanhidridet csepegtettem az 

oldathoz, hogy a felnyílt ftálimid-csoportot visszazárjam. A reakció a becsepegtetést követően 

45 perc alatt lejátszódott (VRK: DKM : aceton = 97 : 3, Rf = 0.81), ekkor az elegyet 1200 ml 

DKM-nal hígítottam, 1 x vízzel, 1 x 400 ml 10 %-os CuSO4-oldattal, 2 x 300 ml 1 M HCl-

oldattal, 1 x vízzel és telített NaHCO3-oldattal semlegesre ráztam, szárítottam, bepároltam. 

(C55H58F3NO13Si, M: 1026.13; ESI-TOF: Számított: [M+H]+: 1026.370. Mért: 1026.372)  Az 

így kapott maradékot 350 ml száraz DKM: MeOH = 1 : 2 elegyben feloldottam és a molekula 

trifluoracetát észterét 1M NaOMe-oldat óvatos adagolásával hidrolizáltam, amit VRK-val 

követtem (DKM : aceton = 98 : 2, Rf= 0.39). Összesen 6 ml (ml-enként adagolva és 

kromatografálva) metilát-oldat beadása és 2.5 h reakcióidő után a reakcióelegyet rövid ideig 

AMBERLITE H+ ioncserélő gyantával semlegesítettem, a gyantát szűrtem, mostam DKM-nal, 

bepároltam és a szirupos maradékot oszlopkromatográfiával tisztítottam (DKM : EtOAc = 

95 : 5). Hozam: 9.070 g (56 %), hab, [α]D – 48.5 (c 0.24). A vegyület vázjeleinek 1H NMRIII 

és 13C NMRIII adatait a 2. Táblázatban foglaltam össze. Egyéb adatok: 1H NMRIII δ(ppm) 

7.75 (1-H, bs, arom.), 7.57-7.45 (5-H, m, arom.), 7.40-7.16 (17-H, m, arom.) 7.11-7.06 (2-H, 

m, arom.), 5.60 (1-H, s, Hacetálos), 4.93 (1-H, d, Jgem.= 11.9 Hz, PhCHH), 4.52 (2-H, q, PhCH2), 

4.44 (1-H, d, Jgem.= 11.9 Hz), 4.02 (2-H, q, PhCH2), 3.97-3.88 (2-H, m, OCHHCH2Si, H-2’), 

3.49 (1-H, ddd, OCHHCH2Si), 3.27-3.18 (3-H, m, OH, H-5, H-3’), 0.86-0.77 (1-H, m, 

CHHSi), 0.76-0.69 (1-H, m, CHHSi), -0.14 (9-H, s, Si(CH3)3) 
13C NMRIII δ(ppm) 168.18, 
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167.49 (C=O), 139.24, 138.60, 137.77, 136.23, 132.06 (Cq, arom.), 133.50, 129.34, 128.27, 

128.08, 128.01, 127.57, 127.37, 127.24, 127.06, 126.25, 123.15 (Carom.), 102.11 (Cacetálos), 

74.47, 72.87, 72.50 (PhCH2), 67.32 (OCH2CH2Si), 17.77 (CH2Si), -1.60 (Si(CH3)3); 

C53H59NO12Si, M: 930.12; ESI-TOF: Számított: [M+Na]+: 952.370. Mért: 952.373. 

 

(2-Trimetilszilil)etil-3,4,6-tri-O-benzil-2-O-klóracetil-αααα,ββββ-D-galaktopiranozil-(1→→→→3)-4,6-O-

benzilidén-2-dezoxi-2-ftálimido-ββββ-D-glükopiranozid, (66 és 65) 

0.210 g 67ββββ139 imidát donort és 0.115 g 62143 akceptort reagáltattam J) módszer 

szerint, 0 °C-on. A reakció 25 perc alatt lejátszódott, és két jól definiált termék képződése 

figyelhető meg ~ 1: 1 arányban (VRK: nhexán : etilacetát = 65 : 35 + 2 % TEA, Rf,felső= 0.68, 

Rf,alsó= 0.58).  

Egy másik kísérletben 0.160 g 55αααα139 imidátot és 0.088 g 62 akceptort reagáltattam J) 

módszer szerint, 0 °C-on. Ebben az esetben ugyancsak ~ 1 : 1 arányban képződött a fent leírt 

két termék, ezért a két reakcióelegyet összemostam (nyerstermék: 0.580 g) és együtt 

kromatografáltam nhexán : etilacetát = 68 : 32 elegyben. Hozam a 66(felső,α) termékre: 0.170 g 

(41 %), szirup, [α]D – 22.1 (c 0.14). 1H NMRIII δ(ppm) 7.77 (2-H, m, arom.), 7.53 (2-H, m, 

arom.), 7.42 (2-H, m, arom.), 7.38-7.24 (12-H, m, arom.), 7.16-7.08 (5-H, m, arom.), 7.04 (2-

H, m, arom.), 5.56 (1-H, s, Hacetálos), 5.43 (1-H, d, J1’,2’= 3.8 Hz, H-1’), 5.32 (1-H, dd, J1’,2’= 

3.8 Hz, J2’,3’= 10.5 Hz, H-2’), 5.29-5.24 (2-H, m), 5.25 (J1,2= 8.5 Hz, H-1), 4.76-4.70 (2-H, m), 

4.60 (2-H, q, Jgem.= 10.9 Hz, CH2), 4.38 (1-H, dd), 4.33-4.26 (2-H, m), 3.96 (2-H, d, J= 1.5 

Hz), 3.89 (1-H, m), 3.85-3.80 (2-H, m), 3.78 (1-H, t, J= 9.1 Hz), 3.72 (1-H, bs), 3.65 (1-H, m), 

3.60 (1-H, d, Jgem.= 14.7 Hz, COCHHCl), 3.50 (1-H, d, Jgem.= 14.7 Hz, COCHHCl), 3.50-3.44 

(2-H, m), 3.30 (1-H, m), 2.82 (1-H, m), 0.77 (1-H, m, CH2CHHSi), 0.69 (1-H, m, 

CH2CHHSi), -0.14 (9-H, s, Si(CH3)3)  13C NMRIII δ(ppm) 166.10 (C=O), 138.30, 137.86, 

136.65, 131.48 (Cq), 134.12, 129.24, 128.35, 128.33, 128.16, 128.05, 127.88, 127.49, 127.47, 

127.36, 127.25, 127.23, 126. 01 (C-arom.), 101.43 (Cacetálos), 98.22 (C-1), 96.92 (C-1’), 82.61, 

76.41, 74.28, 73.89, 71.73, 69.58, 65.79 (vázszenek), 55.64 (C-2), 74.76, 72.91, 72.88 (3 x 

PhCH2), 68.71, 67.44, 67.38 (3 x OCH2), 40.38 (CH2Cl), 17.88 (CH2Si), - 1.58 (Si(CH3)3); 

C55H60ClNO13Si, M: 1006.60; Anal.: Számított: C 65.63, H 6.01. Mért: C 63.42, H 6.15. 

MALDI-TOF: Számított: [M+Na]+: 1028.341. Mért: 1028.387. Hozam a 65(alsó,β) termékre: 

0.178 g (43 %), szirup, [α]D – 5.4 (c 0.26). 1H NMRIII δ(ppm) 7.88 (2-H, bs, arom.), 7.76 (2-

H, m, arom.), 7.48 (2-H, d, J=6.9 Hz, arom.), 7-38.7.28 (16-H, m, arom.), 7.15 (2-H, d, J=6.9 

Hz, arom.), 5.54 (1-H, s, Hacetálos), 5.18 (1-H, dd, JA= 9.6 Hz, JB= 8.5 Hz, H-2’), 5.15 (1-H, d, 
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J1,2= 8.6 Hz, H-1), 4.83 (1-H, d, Jgem.= 11.7 Hz, CHH), 4.71 (1-H, t, J= 9.6 Hz), 4.50 (1-H, d, 

Jgem.= 12.1 Hz, CHH), 4.50 (1-H, d, átfedés, H-1’), 4.36 (1-H, dd, JA= 10.5 Hz, JB= 4.7 Hz), 

4.33-4.21 (4-H, m), 3.90 (1-H, m), 3.87-3.79 (3-H, m), 3.66-3.58 (3-H, m), 3.51-3.43 (2-H, 

m), 3.36 (1-H, m), 3.33-3.27 (2-H, m), 0.78 (1-H, m, CH2CHHSi), 0.72 (1-H, m, CH2CHHSi), 

- 0.14 (9-H, s, Si(CH3)3) 
13C NMRIII δ(ppm) 165.45 (C=O), 138.31, 137.67, 137.64, 137.35, 

131.51 (Cq), 134.11, 128.89, 128.33, 128.23, 128.08, 128.06, 127.97, 127.89, 127.76, 127.55, 

127.38, 127.21, 126.07 (C-arom.), 101.10 (Cacetálos), 100.07 (C-1’), 98.18 (C-1), 81.06, 80.19, 

75.01, 73.54, 72.96, 72.09, 66.35, (vázszenek) 55.44 (C-2), 74.38, 73.43, 71.66 (3 x PhCH2), 

68.66, 67.99, 67.18 (3 x OCH2), 40.39 (CH2Cl), 17.76 (CH2Si), - 1.62 (Si(CH3)3); 

C55H60ClNO13Si, M: 1006.60; Anal.: Számított: C 65.63, H 6.01. Mért: 65.81, H 6.3. MALDI-

TOF: Számított: [M+Na]+: 1028.341. Mért: 1028.288. 

 

Etil-3,4,6-tri-O-benzil-2-O-klóracetil-1-tio-αααα,ββββ-D-galaktopiranozid, (69αααα és 69ββββ) 

1.410 g (2.34 mmol) 68139 24 ml száraz DKM-ban készült oldatához 285 µl (3.9 mmol, 

1.5 ekv.) etántiolt adtam, majd argon atmoszféra alatt az elegyet 0 °C-ra hűtöttem. Lehűlést 

követően a reakciót 786 µl (6.3 mmol, 2.5 ekv.) BF3.Et2O hozzáadásával indítottam, és a 4 

órás reakcióidő első órája után a hűtést megszüntettem, az oldatot szobahőmérsékleten 

kevertettem. VRK szerint két termék képződött a reakció során (nhexán : etilacetát 73 : 27, 

Rf,felső= 0.70, Rf,alsó= 0.56). Az elegyet trietilamin hozzáadásával semlegesítettem, 2 x telített 

NaHCO3-oldattal extraháltam, szárítottam, bepároltam. A nyersterméket (1.500 g) nhexán : 

etilacetát = 74 : 26 elegyben kromatografáltam. Hozam a 69(felső,αααα) termékre: 0.402 g (30 %), 

szirup, 1H NMRII δ(ppm) 7.44-7.24 (15-H, m, arom.), 5.74 (1-H, d, J1,2= 5.7 Hz, H-1), 5.48 

(1-H, dd, J1,2= 5.7 Hz, J2,3= 10.3 Hz, H-2), 4.92 (1-H, d, Jgem.= 11.4 Hz, CHH), 4.65 (2-H, q, 

Jgem.= 12.0 Hz, CH2), 4.56 (1-H, d, Jgem.= 11.4 Hz, CHH), 4.44 (2-H, q, Jgem.= 11.7 Hz, CH2), 

4.30 (1-H, t, J= 6.4 Hz), 4.00 (2-H, q, Jgem.= 15.1 Hz, CH2Cl), 4.00 (1-H, átfedés), 3.82 (1-H, 

dd, J2,3= 10.3 Hz, J3,4= 2.8 Hz, H-3), 3.58 (2-H, m), 2.52 (2-H, m, SCH2CH3), 1.22 (3-H, t, J= 

7.4 Hz, SCH2CH3) 
13C NMRII δ(ppm) 166.44 (C=O), 138.12, 137.87, 137.75 (Cq), 128.35, 

128.30, 128.18, 128.10, 127.64, 127.40 (C-arom.), 81.54 (C-1), 77.23, 74.29, 72.72, 69.44 

(vázszenek), 74.78, 73.37, 72.80 (PhCH2), 68.50 (C-6), 40.72 (CH2Cl), 23.89 (CH2CH3), 

14.59 (CH2CH3); C31H35ClO6S, M: 571.12; Anal.: Számított: C 65.19, H 6.18, S 5.61 Mért: C 

65.30, H 6.21, S 5.59. MALDI-TOF: Számított: [M+Na]+: 593.174. Mért: 593.433. Hozam a 

69(alsó,ββββ) termékre: 0.291 g (22 %), szirup, 1H NMRII δ(ppm) 7.37-7.24 (15-H, m, arom.), 5.44 

(1-H, t, J= 9.7 Hz, H-2), 4.93 (1-H, d, Jgem.= 11.6 Hz, CHH), 4.67 (1-H, d, Jgem.= 12.1 Hz, 
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CHH), 4.58 (1-H, d, Jgem.= 11.6 Hz, CHH), 4.49 (1-H, d, Jgem.= 12.3 Hz, CHH), 4.43 (1-H, q, 

Jgem.= 11.8 Hz, CHH), 4.35 (1-H, d, J1,2= 9.9 Hz, H-1), 4.02 (1-H, bs), 3.99 (1-H, d, J= 14.8 

Hz), 3.90 (1-H, d, J= 15.0 Hz), 3.64-3.54 (3-H, m), 2.68 (2-H, m, SCH2CH3), 1.21 (3-H, t, J= 

7.5 Hz, SCH2CH3) 
13C NMRII δ(ppm) 166.20 (C=O), 138.33, 137.62 (Cq), 128.37, 128.12, 

127.89, 127.87, 127.79, 127.48 (C-arom.), 83.10 (C-1), 81.06, 77.38, 72.74, 71.34 (vázszenek), 

74.41, 73.46, 71.91 (PhCH2), 68.26 (C-6), 40.78 (CH2Cl), 23.46 (CH2CH3), 14.75 (CH2CH3); 

C31H35ClO6S, M: 571.12; Anal.: Számított: C 65.19, H 6.18, S 5.61. Mért: C 65.11, H 6.16, S 

5.62. MALDI-TOF: Számított: [M+Na]+: 593.174. Mért: 593.293. 

 

Fenil-3,4-O-izopropilidén-2-O-klóracetil-1-tio-ββββ-D-galaktopiranozid, (71) 

 1.495 g (3.9 mmol) 70158 20 ml száraz DKM-ban készült 0 °C-os oldatához 0.79 ml 

(9.7 mmol, 2.5 ekv.) piridint és 527 µl (6.6 mmol, 1.7 ekv.) klóracetil-klorid 5 ml száraz 

DKM-os oldatát adtam. 20 perc elteltével a reakció lejátszódott (VRK: DKM : aceton = 95 : 5, 

Rf,köztitermék= 0.78), az elegyet DKM-nal hígítottam, 1 x vízzel, 2 x 10 %-os citromsav-oldattal, 

sóoldattal és telített NaHCO3-oldattal extraháltam, szárítottam, bepároltam. A citromsavas 

extrakció hatására a 6-OMIP acetál lehasadt, egy kisebb Rf-értékű származékot lehetett 

kromatográfiásan (DKM : aceton = 95 : 5) detektálni. A nyersterméket nhexán : etilacetát = 

1 : 1 elegyben (Rf= 0.4) kromatográfiásan tisztítottam. Hozam: 1.375 g (90 %), szirup, 1H 

NMRI δ(ppm) 7-51-7.43 (2-H, m, arom.), 7.37-7.25 (3-H, m, arom.), 5.07 (1-H, dd, J1,2= 10.3 

Hz, J2,3= 6.7 Hz, H-2), 4.64 (1-H, d, J1,2= 10.3 Hz, H-1), 4.26-4.16 (2-H, m), 4.14 (2-H, s, 

CH2Cl), 4.09-3.73 (3-H, m), 2.49 (1-H, bs, OH), 1.50 (3-H, s, Isp CH3), 1.33 (3-H, s, Isp CH3) 
13C NMRI δ(ppm) 166.11 (C=O), 132.68 (Cq), 131.87, 129.03, 127.94 (C-arom.), 110.94 

(Cacetálos), 85.12 (C-1), 76.94, 73.82, 73.12 (vázszenek), 62.24 (C-6), 40.73 (CH2Cl), 27.50, 

26.27 (Isp CH3); C17H21ClO6S, M: 388.86; Anal.: Számított: C 52.51, H 5.44, S 8.25. Mért: C 

52.31, H 5.46, S 8.28. 

 

Fenil-6-O-acetil-3,4-O-izopropilidén-2-O-klóracetil-1-tio-ββββ-D-galaktopiranozid, (72) 

 0.612 g (1.6 mmol) 71-et 2 ml száraz piridinben oldottam, és 2 ml ecetsavanhidridet 

adtam hozzá. Fél óra múlva a reakcióelegyet toluollal hígítottam, bepároltam, majd még 

egyszer toluolt hajtottam le róla, a nyersterméket oszlopkromatográfiával tisztítottam (DKM : 

aceton = 96 : 4, Rf= 0.73). Hozam: 0.556 g (82 %), szirup, 1H NMRI δ(ppm) 7.54-7.46 (2-H, 

m, arom.), 7.34-7.26 (3-H, m, arom.), 5.07 (1-H, dd, J1,2= 10.2 Hz, J2,3= 6.7 Hz, H-2), 4.61 (1-

H, d, J1,2= 10.2 Hz, H-1), 4.37 (2-H, d, J= 6.0 Hz), 4.27-4.19 (2-H, m), 4.14 (2-H, s, CH2Cl), 
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4.01 (1-H, t, J= 6.0 Hz), 2.09 (3-H, s, COCH3), 1.52 (3-H, s, Isp CH3) 1.33 (3-H, s, Isp CH3) 
13C NMRI δ(ppm) 170.63 (COCH3), 166.07 (COCH2Cl), 132.74 (Cq), 132.26, 128.84, 127.98 

(C-arom.), 111.02 (Cacetálos), 85.12 (C-1), 76.76, 74.23, 73.52, 73.03 (vázszenek), 63.41 (C-6), 

40.72 (CH2Cl), 27.45, 26.22 (Isp CH3), 20.68 (COCH3); C19H23ClO7S, M: 430.90; Anal.: 

Számított: C 52.96, H 5.38, S 7.44. Mért: C 53.18, H 5.40, S 7.47. 

 

(2-Trimetilszilil)etil-6-O-acetil-3,4-O-izopropilidén-2-O-klóracetil-αααα-D-galaktopiranozil-

(1→→→→3)-4,6-O-benzilidén-2-dezoxi-2-ftálimido-ββββ-D-glükopiranozid, (73) 

 0.116 g (0.27 mmol) 72-es tioglikozid 1.5 ml száraz DKM-ban készült oldatához 15.3 

µl (0.30 mmol, 1.1 ekv.) brómot fecskendeztem szobahőmérsékleten, és a kiindulási anyag 

elfogyása után (VRK: nhexán : etilacetát = 65 : 35) az elegyet toluol hozzáadása után 

bepároltam. A maradékot 0.079 g (0.16 mmol) 62-es akceptorral reagáltattam A) módszer 

szerint. A nyerstermék kromatográfiás tisztítása (DKM : aceton = 98 : 2, Rf= 0.54) után a 

hozam: 0.068 g (52 %), szirup, [α]D – 18.4 (c 0.26). 1H NMRIII δ(ppm) 7.90 (2-H, m, arom.), 

7.74 (2-H, m, arom.), 7.50 (2-H, m, arom.), 7.35 (3-H, m, arom.), 5.56 (2-H, d, J1’,2’≅ 2 Hz, 

H-1’, Hacetálos), 5.22 (1-H, d, J1,2= 8.4 Hz, H-1), 4.69 (1-H, t, J= 9.4 Hz, H-3), 4.56 (1-H, dd, 

J2’,3’= 5.2 Hz, J1’,2’= 2.1 Hz, H-2’), 4.41 (1-H, dd, JA= 10.6 Hz, JB= 4.6 Hz), 4.22 (1-H, t, J= 

8.9 Hz, H-2), 4.14 (1-H, dd, JA= 11.6 Hz, JB= 4.5 Hz), 4.11 (1-H, dd, JA=8.0 Hz, JB= 2.0 Hz), 

4.05-3.99 (2-H, m), 3.94 (1-H, m), 3.90 (1-H, m), 3.83 (1-H, t, J= 10.2 Hz), 3.70 (1-H, t, J= 

9.0 Hz), 3.65 (1-H, m), 3.51 (1-H, d, Jgem.= 12.3 Hz CHHCl), 3.48 (1-H, m), 3.44 (1-H, d, 

Jgem.= 12.3 Hz CHHCl), 1.92 (3-H, s, COCH3), 1.32 (3-H, s, Isp CH3), 1.20 (3-H, s, Isp CH3), 

0.76 (2-H, m, CH2Si), - 0.12 (9-H, s, Si(CH3)3) 
13C NMRIII δ(ppm) 170.70 (C=O), 136.95, 

131.69, 119.18 (Cq), 134.04, 129.11, 128.23, 126.12, 123.45 (C-arom.), 109.39 (Isp Cacetálos), 

101.85 (Cacetálos), 98.34 (C-1), 97.50 (C-1’), 80.59, 70.67, 70.45, 69.78, 69.73, 66.46, 66.34 

(vázszenek), 68.67, 67.37 (C-6, C-6’), 62.94 (OCH2CH2), 55.94 (C-2), 44.93 (CH2Cl), 25.81, 

24.04 (Isp CH3), 20.63 (COCH3), 17.81 (OCH2CH2), -1.602 (Si(CH3)3); C39H48ClNO14Si, M: 

818.34; Anal.: Számított: C 57.24, H 5.91. Mért: C 57.39, H 5.88. MALDI-TOF: Számított: 

[M+Na]+: 840.242. Mért: 839.948. 

 

Fenil-3,4-O-izopropilidén-2-O-(2-naftil)metil-1-tio-ββββ-L-fukopiranozid, (75) 

4.000 g (13.5 mmol) 74155-et C) módszer szerint NAPBr-dal reagáltattam. VRK: 

nhexán : EtOAc = 8 : 2, Rf= 0.38), a nyersterméket EtOH-ból kristályosítottam át, az 

anyalúgot kromatográfiásan tisztítottam. Kristályosítás és kromatográfia után a hozam: 5.628 
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g (95 %), o.p: 132-134 °C, [α]D – 11.5 (c 0.27). 1H NMRI δ(ppm) 7.90-7.75 (4-H, m arom.), 

7.65-7.40 (5-H, m, arom.), 7.38-7.23 (3-H, m, arom.), 5.05-4.80 (2-H, 2 x d, Jgem. ~ 11 Hz, 

CH2), 4.63 (1-H, d, J1,2= 9 Hz, H-1), 4.28 (1-H, t, J = 6 Hz), 4.06 (1-H, dd), 3.84 (1-H, m), 

3.59 (1-H, m), 1.43 (3-H, d, J5,6= 7 Hz, 3 x H-6), 1.41, 1.40 (6-H, 2 x s, 2 x CH3) 
13C NMRI 

δ(ppm) 135.40, 133.76, 133.20, 133.03, 132.05, 128.68, 127.94, 127.60, 127.28, 126.97, 

126.28, 125.89, 125.76 (16-C, arom.), 109.63 (Cacetálos), 86.07 (C-1), 79.81, 78.00, 76.37, 

72.36 (vázszenek), 73.40 (CH2), 27.79, 26.32 (2 x CH3, Isp), 16.82 (C-6); C26H28O4S, M: 

436.57; Anal.: Számított: C 71.53, H 6.46, S 7.34. Mért: C 71.42, H 6.43, S 7.38. 

 

Fenil-3,4-di-O-benzil-2-O-(2-naftil)metil-1-tio-ββββ-L-fukopiranozid, (76) 

4.560 g (10 mmol) 75-t feloldottam 20 ml metanolban, 2.8 ml cc. sósav : víz = 1 : 3 

elegyét (0.7 ml cc. HCl + 2.1 ml H2O) adtam hozzá és a kapott oldatot 50 °C-on tartottam 2 

órán keresztül. VRK szerint ekkor > 95 %-os volt a konverzió (DKM : EtOAc = 9 : 1, Rf= 

0.24). Az elegyhez toluolt adtam, és bepároltam. A nyersterméket EtOAc – nhexán elegyéből 

kristályosítottam át, az anyalúgot oszlopkromatográfiával tisztítottam. Tisztítási műveletek 

után a hozam: 3.790 g (91 %), o.p: 133-134 °C, [α]D – 27.0 (c 0.21). 1H NMRI δ(ppm) 7.90-

7.75 (4-H, m, arom.), 7.60-7.40 (5-H, m, arom.), 7.37-7.25 (3-H, m, arom.), 5.62, 4.87 (2 x d, 

Jgem. ~ 11 Hz, CH2), 4.65 (d, J1,2= 9 Hz, H-1), 3.75-3.50 (4-H, m, H-2-3-4-5), 2.50 (s, 2 x OH), 

1.34 (H-3, d, J5,6= 7 Hz, CH3) 
13C NMRI δ(ppm) 135.44, 134.03, 133.07, 131.64, 128.92, 

128.41, 127.94, 127.67, 127.40, 127.13, 126.15, 126.05 (16-C, arom.), 87.37 (C-1), 77.89, 

75.28, 74.42, 71.67 (vázszenek), 75.22 (CH2), 16.57 (C-6); C23H24O4S, M: 396.50; Anal.: 

Számított: C 69.67, H 6.10, S 8.09. Mért: C 69.80, H 6.07, S 8.13. 

A nyert anyag 3.104 g-ját (7.8 mmol) C) módszer szerint kétszeres mennyiségű 

BnBr-dal reagáltattam. VRK: nhexán : EtOAc = 8 : 2, Rf= 0.48, a nyerstermék világossárga 

szirup, oszlopkromatográfia (nhexán : EtOAc = 8 : 2 → 7 : 3) után a hozam: 4.162 g (94 %). 

Az anyagot EtOAc - nhexán elegyből lehetett kristályosítani. O.p: 81.5-82.5 °C, [α]D – 19.9 

(c 0.45). 1H NMRI δ (ppm) 7.90-7.23 (22-H, m, arom.), 5.13-4.68 (7-H, m, 3 x CH2, H-1), 

4.08 (1-H, t, J= 9 Hz, H-2), 3.75-3.52 (3-H, m, H-3-4-5), 1.34 (3-H, d, J5,6= 6 Hz, CH3) 
13C 

NMRI δ (ppm) 138.97, 138.61, 136.18, 134.63, 133.54, 133.26, 131.72, 128.98, 128.63, 

128.40, 128.19, 127.88, 127.76, 127.689, 127.18, 126.68 (28-C, arom.) 87.80 (C-1), 84.80, 

77.38, 76.90, 74.89 (vázszenek), 75.79, 74.85, 73.05 (3 x CH2), 17.55 (C-6); C36H36O4S, M: 

564.74; Anal.: Számított: C 76.57, H 6.43, S 5.68. Mért: C 76.44, H 6.48, S 5.74. 
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Fenil-3,4-O-exo/endo-(2-naftil)metilén-1-tio-ββββ-L-fukopiranozid, (78exo és 79endo) 

10.000 g (39 mmol) 77156-ot feloldottam 25 ml száraz acetonitrilben, majd 15.8 ml (78 

mmol, 2.0 ekv.) 2-naftaldehid-dimetilacetált és egy spatulahegynyi pTSA-at adtam az 

elegyhez, amit ezután 5 h-n keresztül refluxáltattam. Az átalakulás VRK szerint (DKM : 

aceton = 97 : 3, Rf,exo= 0.58, Rf,endo= 0.40) 95 %-os volt, az elegyet trietilamin hozzáadásával 

semlegesítettem, 700 ml DKM-nal meghígítottam és telített NaHCO3-oldattal, és vízzel 

kiráztam. A szerves fázis szárításával és bepárlásával kapott nyersterméket 

oszlopkromatográfiával tisztítottam (DKM : aceton = 99 : 1 → 98 : 2). A reakció két termékét 

EtOAc – nhexán elegyből kristályosítottam át. 78exo-ra a hozam: 6.303 g (41 %),  o.p: 143-

144 °C, [α]D – 16.7 (c 0.32). 1H NMRI δ(ppm) 7.95-7.80 (4-H, arom.), 7.65-7.44 (5-H, 

arom.), 7.40-7.32 (3-H, arom.), 6.30 (s, Hacetálos), 4.53 (2-H, m), 4.09 (1-H, dd), 3.82 (2-H, m), 

2.81 (1-H, s, OH), 1.50 (3-H, d, J5,6= 7 Hz, 3 x H-6) 13C NMRI δ(ppm) 136.14, 133.64, 

132.83, 132.62, 132.10, 129.03, 128.28, 128.06, 127.65, 126.39, 126.22, 125.53, 123.85 (16-

C, arom.), 103.31 (Cacetálos), 87.92 (C-1), 80.07, 76.21, 72.95, 69.07 (vázszenek), 17.07 (C-6); 

C23H22O4S, M: 394.49; Anal.: Számított: C 70.03, H 5.62, S 8.13. Mért: C 69.92, H 5.66, S 

8.09. 

79endo-ra a hozam: 6.761 g (44 %), o.p: 147-148 °C, [α]D + 18.1 (c 0.27). 1H NMRI δ(ppm) 

7.96-7.72 (4-H, m, arom.), 7.61-7.40 (5-H, m, arom.), 7.36-7.26 (3-H, m, arom.), 6.08 (s, 

Hacetálos), 4.50 (1-H, d, J1,2= 10 Hz, H-1), 4.22 (1-H, t, J= 6 Hz), 4.11 (1-H, dd), 3.92 (1-H, m), 

3.63 (1-H, dd), 3.30 (1-H, s, OH), 1.52 (3-H, d, J5,6= 7 Hz, 3 x H-6) 13C NMRI δ(ppm) 

134.72, 133.77, 132.83, 131.75, 128.81, 128.25, 127.88, 127.60, 126.42, 126.32, 126.08, 

123.80 (16-C, arom.), 104.50 (Cacetálos), 87.43 (C-1), 78.80 (2-C), 72.45, 71.44 (vázszenek), 

16.82 (C-6); C23H22O4S, M: 394.49; Anal.: Számított: C 70.03, H 5.62, S 8.13. Mért: C 69.90, 

H 5.68, S 8.17. 

Fenil-3-O-(2-naftil)metil-1-tio-ββββ-L-fukopiranozid, (80) 

I. eljárás: 2.364 g (6 mmol) 78exo-t E) módszer szerint reagáltattam. A 

nyersterméket DKM : EtOAc = 85 : 15 (Rf= 0.44) elegyében kromatografálva a hozam: 2.302 

g (97 %), o.p: 113-115 °C (EtOAc-nhexán), [α]D + 26.3 (c 0.32). 1H NMRI δ(ppm) 7.85-7.80 

(4-H, m, arom.), 7.58-7.56 (2-H, dd, arom.), 7.51-7.47 (3-H, m, arom.), 7.33-7.26 (3-H, m, 

arom.), 4.90 (2-H, dd, CH2), 4.48 (H-1, d, J1,2= 10 Hz), 3.81 (1-H, m), 3.58 (1-H, dd), 3.5 (1-

H, dd), 2.40 (s, 2 x OH), 1.38 (3-H, d,  J5,6= 6 Hz, CH3) 
13C NMRI δ(ppm) 135.09, 133.18, 

132.52, 128.91, 128.47, 127.87, 127.71, 126.82, 126.25, 126.10, 125.71 (16-C, arom.), 88.45 
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(C-1), 81.54, 74.60, 69.39, 68.76 (vázszenek), 72.15 (CH2), 16.70 (C-6); C23H24O4S, M: 

396.50; Anal.: Számított: C 69.67, H 6.10, S 8.09. Mért: C 69.81, H 6.07, S 8.06. 

II. eljárás: 0.850 g (3.3 mmol) 77156-et D) módszer szerint reagáltattam NAPBr-dal. 

A nyersterméket DKM : EtOAc = 85 : 15 elegyben kromatográfiásan megtisztítottam 

Hozam: 0.891 g (68 %), o.p: 114-116 °C, a termék [α]D értéke és NMR adatai megegyeznek a 

E) módszer szerint előállított vegyülettel.  

 

Fenil-4-O-(2-naftil)metil-1-tio-ββββ-L-fukopiranozid, (81) 

2.360 g (6 mmol) 79endo-t E) módszer szerint reagáltattam. A nyersterméket DKM : 

EtOAc = 85 : 15 (Rf= 0.24) elegyében kromatografálva a hozam: 2.335 g (98 %), amorf 

anyag, nem tudtam kristályosítani, o.p: 134-137 °C, [α]D + 3.4 (c 0.89). 1H NMRI δ(ppm) 

7.85 (4-H, m, arom.), 7.65-7.45 (5-H, m, arom.), 7.28 (3-H, dd, arom.), 4.93 (2-H, s, CH2), 

4.50 (H-1, d, J1,2= 9 Hz), 3.80-3.55 (4-H, m, H-2-3-4-5), 2.67 (s, 2x OH), 1.37 (3-H, d, J5,6= 7 

Hz, CH3) 
13C NMRI δ(ppm) 135.72, 133.17, 132.91, 132.77, 132.02, 128.81, 128.11, 127.84, 

127.66, 127.56, 126.29, 126.10, 125.88, 125.72 (16-C, arom.), 88.27 (C-1), 79.14, 75.68, 

74.98, 69.93 (vázszenek), 75.564 (CH2), 17.261 (C-6); C23H24O4S, M: 396.50; Anal.: 

Számított: C 69.67, H 6.10, S 8.09. Mért: C 69.76, H 6.13, S 8.14.   

 

Fenil-2,4-di-O-benzil-3-O-(2-naftil)metil-1-tio-β-L-fukopiranozid, (82) 

1.774 g (4.5 mmol) 80-at C) módszer szerint kétszeres mennyiségű BnBr-dal 

reagáltattam, VRK: nhexán : EtOAc = 8 : 2, Rf= 0.46. A nyersterméket 

oszlopkromatográfiásan tisztítottam (nhexán : EtOAc = 8 : 2 → 7 : 3), a hozam: 2.360 g (93 

%), o.p.: 84-86 °C, bomlik (Et2O-nhexán), [α]D – 20.4 (c 0.72). 1H NMRI δ(ppm) 7.88-7.12 

(22-H, m, arom.), 5.13-4.69 (6-H, m, 3 x CH2), 4.64 (1-H, d, J1,2= 10 Hz, H-1), 3.99 (1-H, m), 

3.67 (2-H, m), 3.54 (1-H, m), 1.30 (3-H, d, J5,6= 6 Hz, CH3) 
13C NMRI δ(ppm) 138.71, 

138.40, 135.79, 134.34, 133.22, 132.94, 131.48, 128.71, 128.30, 128.15, 127.89, 127.67, 

127.45, 126.91, 126.26, 126.11, 125.90, 125.63 (28-C, arom.), 87.52 (C-1), 84.28, 77.12, 

76.68, 74.59 (vázszenek), 75.51, 74.59, 72.85 (3 x CH2), 17.27 (C-6); C36H36O4S, M: 564.74; 

Anal.: Számított: C 76.57, H 6.43, S 5.68. Mért: C 76.48, H 6.47, S 5.74. 

 

 

 



 75 

Fenil-2,3-di-O-benzil-4-O-(2-naftil)metil-1-tio-β-L-fukopiranozid, (83) 

3.319 g (8.4 mmol) 81-et C) módszer szerint kétszeres mennyiségű BnBr-dal 

reagáltattam, VRK: nhexán : EtOAc = 8 : 2, Rf= 0.46. A nyersterméket 

oszlopkromatográfiásan tisztítottam (nhexán : EtOAc = 8 : 2 → 7 : 3), a hozam: 4.348 g (92 

%), o.p: 83-85 °C, bomlik (Et2O-nhexán), [α]D – 21.5 (c 0.53). 1H NMRI δ(ppm) 7.92-7.80 

(4-H, m, arom.) 7.72-7.20 (18-H, arom.), 5.22 (1-H, d, CHH), 4.96-4.75 (5-H, m, 2.5 x CH2), 

4.68 (H-1, d, J1,2= 9 Hz), 4.04 (1-H, t, J = 9 Hz), 3.75-3.53 (3-H, m), 1.34 (3-H, d, J5,6= 6 Hz, 

CH3) 
13C NMRI δ(ppm) 138.30, 136.12, 134.36, 133.12, 132.88, 131.40, 128.68, 128.39, 

128.27, 127.80, 127.64, 127.51, 126.89, 126.50, 126.21, 125.94, 125.72 (28-C, arom.), 87.59 

(C-1), 84.53, 77.16, 76.45, 74.56 (vázszenek), 75.50, 74.56, 72.89 (3 x CH2), 17.33 (C-6); 

C36H36O4S, M: 564.74; Anal.: Számított: C 76.57, H 6.43, S 5.68. Mért: C 76.65, H 6.45, S 

5.65. 

 

Fenil-2-O-benzil-1-tio-β-L-fukopiranozid, (84) 

4.320 g (14.6 mmol) 74155-et C) módszer szerint reagáltattam BnBr-dal. Nyerstermék 

tömege: 6.00 g, amelynek kis részletét kromatográfiásan megtisztítottam karakterizálás 

céljából, az anyag többi részét tisztítás nélkül használtam fel a következő lépéshez. (nhexán : 

EtOAc = 8 : 2, Rf= 0.41). o.p: 95-98 °C, [α]D - 8.5 (c 0.78). 1H NMRI δ(ppm) 7.60-7.52 (2-H, 

m, arom.), 7.47-7.25 (8-H, m, arom.), 4.83 (1-H, d, Jgem.= 11 Hz CHH), 4.67 (1-H, d, Jgem.= 

11 Hz, CHH), 4.60 (1-H, d, J1,2= 10 Hz, H-1), 4.24 (1-H, t, J= 6 Hz), 4.05 (1-H, dd), 3.83 (1-

H, m), 3.51 (1-H, dd), 1.42, 1.37 (6-H, 2 x CH3), 1.40 (3-H, d, J5,6= 6 Hz, 3 x H-6) 13C NMRI 

δ(ppm) 137.92, 133.74, 132.06, 128.70, 128.22, 128.17, 127.65, 127.31 (12-C, arom.), 109.64 

(Cacetálos), 86.05 (C-1), 79.78, 78.06, 76.38, 72.34 (vázszenek), 73.40 (CH2), 27.84, 26.35 (2 x 

CH3), 16.85 (C-6); C22H26O4S, M: 386.51; Anal.: Számított: C 68.37, H 6.78, S 8.29. Mért: C 

68.50, H 6.74, S 8.36. 

5.45 g nyersterméket feloldottam 30 ml MeOH-ban, majd 4 ml cc. sósav : víz (1 : 3) 

oldatot öntöttem hozzá. Az elegyet 50 °C-on tartottam 2.5 órán keresztül, mire az átalakulás 

VRK szerint lejátszódott. A reakcióelegyet kevés toluol hozzáadása után vákuumban 

bepároltam. A termék MeOH-ból kristályosítható, a kristályosítás anyalúgját DKM : aceton = 

85 : 15 (Rf= 0.51) elegyben kromatografáltam. 74-ből a hozam: 4.732 g (92 %), o.p: 110.5-

111.0 °C, [α]D - 10.9 (c 0.27). 1H NMRI δ(ppm) 7.60-7.55 (2-H, dd, arom.), 7.45-7.27 (8-H, 

m, arom.), 4.97 (1-H, d, Jgem.= 11 Hz, CHH), 4.73 (1-H, d, Jgem.= 11 Hz, CHH), 4.62 (H-1, d, 

J1,2= 9 Hz), 3.77-3.48 (4-H, m, H-2-3-4-5), 2.51 (s, 2 x OH), 1.36 (3-H, d, J5,6= 6 Hz, CH3) 
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13C NMRI δ(ppm) 138.06, 133.99, 131.63, 128.89, 128.56, 128.24, 128.04, 127.39 (12-C, 

arom.), 87.38 (C-1), 78.04, 75.28, 74.41, 71.68 (vázszenek), 75.22 (CH2), 16.59 (C-6); A 

termék fémspatulával való huzamosabb érintkezés hatására megbarnul, bomlik! C19H22O4S, 

M: 346.44; Anal.: Számított: C 65.87, H 6.40, S 9.25. Mért: 65.98, H 6.42, S 9.17. 

 

Fenil-2,3-di-O-benzil-1-tio-β-L-fukopiranozid, (85) 

 0.720 g (2.0 mmol) 84-et D) módszer szerint reagáltattam BnBr-dal. A reakció VRK 

szerint 16 óra alatt lejátszódott (nhexán : EtOAc = 7 : 3, Rf= 0.42). A nyersterméket nhexán : 

EtOAc = 65 : 35 elegyben oszlopkromatográfiásan tisztítottam. Hozam: 0.780 g (89 %), o.p: 

95-96 °C, [α]D 0.0 (c 0.41). 1H NMRI δ(ppm) 7.60 (2-H, m, arom.), 7.46-7.25 (13-H, m, 

arom.), 4.89-4.68 (4-H, m, 2 x CH2), 4.63 (H-1, d, J1,2= 10 Hz), 3.85-3.53 (4-H, m, H-2-3-4-

5), 2.32 (s, OH), 1.39 (3-H, d, J5,6= 6 Hz, CH3) 
13C NMRI δ(ppm) 138.17, 137.63, 133.93, 

131.85, 128.79, 128.48, 128.30, 128.20, 127.94, 127.83, 127.74, 127.29, 126.90 (18-C, 

arom.), 87.47 (C-1), 82.81, 76.78, 74.14, 69.30 (vázszenek), 75.62, 72.06 (CH2), 16.70 (C-6); 

C26H28O4S, M: 436.57; Anal.: Számított: C 71.53, H 6.46, S 7.34. Mért: C 71.69, H 6.42, S 

7.31. 

  

Fenil-2-O-benzil-3-O-(2-naftil)metil-1-tio-β-L-fukopiranozid, (86)  

 0.422 g (1.2 mmol) 84-et D) módszer szerint reagáltattam NAPBr-dal. A reakció 

VRK szerint 18 óra alatt lejátszódott (nhexán : EtOAc = 7 : 3, Rf= 0.36). A nyersterméket 

nhexán : EtOAc = 65 : 35 elegyben oszlopkromatográfiásan tisztítottam. Hozam: 0.471 g (81 

%), szirup, [α]D -7.8 (c 0.56). 1H NMRI δ(ppm) 7.90-7.26 (17-H, m, arom.), 4.91-4.80 (4-H, 

m, 2 x CH2), 4.65 (H-1, d, J1,2= 10 Hz), 3.90-3.50 (4-H, m, H-2-3-4-5), 2.38 (s, OH), 1.40 (3-

H, d, J5,6= 7 Hz, CH3) 
13C NMRI δ(ppm) 138.18, 135.05, 133.93, 133.09, 132.96, 131.75, 

128.75, 128.26, 128.13, 127.79, 127.67, 127.60, 127.22, 126.61, 126.12, 125.98, 125.66 (22-

C, arom.), 87.45 (C-1), 82.60, 76.80, 74.11, 69.38 (vázszenek), 75.58, 72.04 (2 x CH2), 16.65 

(C-6); C30H27O4S, M: 483.60; Anal.: Számított: C 74.51, H 5.63, S 6.63. Mért: C 74.40, H 

5.60, S 6.67. 

 

Fenil-3,4-O-izopropilidén-6-O-(metoxidimetil)metil-2-O-(2-naftil)metil-1-tio-β-D-

galaktopiranozid, (87) 

3.340 g (8.7 mmol) 70158-et C) módszer szerint NAPBr-dal reagáltattam. VRK: 

DKM : aceton =  98 : 2 + 1 % TEA, Rf = 0.46). A nyerstermék oszlopkromatográfiásan 



 77 

tisztítható (DKM : aceton = 99 : 1 + 1 % TEA). Hozam: 4.298 g (94 %), szirup, [α]D + 2.7 (c 

1.01) 1H NMRI (CDCl3  + TEA) δ(ppm) 7.84-7.53 (7-H, m, arom.), 7.47-7.21 (5-H, m, arom.), 

4.89 (2-H, q, Jgem. = 11.3 Hz, CH2), 4.67 (1-H, d, J1,2= 9.5 Hz, H-1), 4.28 (1-H, t, J= 5.8 Hz), 

4.20 (1-H, dd), 3.86 (1-H, m), 3.66 (3-H, m), 3.17 (3-H, s, OCH3), 1.36, 1.34, 1.33 (12-H, 3 × 

s, 4 × CH3) 
13C NMRI δ(ppm) 135.26, 134.10, 133.17, 133.03, 131.52, 128.60, 127.96, 127.83, 

127.56, 127.03, 126.26, 125.87, 125.75 (16-C, arom.), 109.97 (Cacetálos), 100.00 (MIP-Cacetálos), 

86.04 (C-1), 79.73, 78.06, 75.73, 73.83 (vázszenek), 73.31 (CH2), 60.21 (C-6), 48.45 (OCH3), 

27.66, 26.17 (2-C, iP 2 × CH3), 24.28 (MIP 2 × CH3); C30H36O6S, M: 524,16; Anal.: 

Számított: C 54.72, H 6.34, S 6.96. Mért: C 54.51, H 6.37, S 6.92. 

 

Fenil-3,4-O-izopropilidén-2-O-(2-naftil)metil-1-tio-β-D-galaktopiranozid, (88) 

 4.200 g (0.001 mol) 87-et feloldottam 71 ml DKM-ban, 5.7 ml 96 %-os ecetsavat és 

0.08 ml vizet adtam hozzá, majd a reakcióelegyet 55 ○C-on tartottam visszafolyó hűtő alatt. 

Két és fél óra elteltével VRK (DKM : aceton = 97 : 3 + 1% TEA, Rf = 0.29) alapján a reakció 

lejátszódott. Az elegyet diklórmetánnal hígítottam, NaHCO3-oldattal extraháltam, szárítottam 

és bepároltam. A nyerstermék tisztítása oszlopkromatográfiásan történt (DKM : aceton = 9 : 

1). Hozam: 3.231 g (84 %), szirup, [α]D + 12.8 (c 1.03) 1H NMRI (CDCl3 + 1% TEA) δ(ppm) 

7.84-7.22 (12-H, m, arom.), 4.89 (2-H, q, Jgem.= 11.3 Hz, CH2), 4.65 (1-H, d, J1,2= 9.5 Hz, H-

1), 4.27 (1-H, t, J= 5,8 Hz), 4.12 (1-H, dd, JA= 5.4 Hz, JB= 1.4 Hz, H-4), 3.84 (3-H, m, H-5, 

H-6a,6b), 3.55 (1-H, dd, JA= 9.5 Hz, JB= 6.2 Hz), 2.31 (1-H, s, OH), 1.34, 1.32 (6-H, 2 × CH3) 
13C NMRI δ(ppm) 135.16, 133.37, 133.15, 133.00, 131.83, 128.80, 127.97, 127.85, 127.59, 

127.42, 127.01, 126.23, 125.94, 125.82 (16-C, arom.), 110.21 (Cacetálos), 85.80 (C-1), 79.66, 

78.06, 76.70, 73.79 (vázszenek), 73.33 (CH2), 62.40 (C-6), 27.59, 26.20 (Isp 2 × CH3), 

C26H28O5S, M: 452.57; Anal.: Számított: C 52.51, H 5.44, S 8.25. Mért: C 52.28, H 5.41, S 

8.29. 

 

Fenil-2,3,4,6-tetra-O-benzil-α/β-D-galaktopiranozil-(1→6)-3,4-O-izopropilidén-2-O-(2-

naftil)metil-1-tio-β-D-galaktopiranozid, (90) 

J) módszer szerint: 1.596 g (3.64 mmol) 88-at és 3.323 g (4.91 mmol, 1.35 ekv.) 

frissen előállított 8967-t reagáltattam -30 ○C-on. A hőmérsékletet lassan emelve a reakció 1.5 

óra múlva lejátszódott (VRK: nhexán : etilacetát = 65 : 35, Rf = 0.60). Hozam: 3.077 g 

(88 %), szirup.  

In situ anomerizációs módszerrel: 3.200 g (5.06 mmol, ekv.) 91159-et feloldottam 50 

ml száraz diklórmetánban, jeges hűtést alkalmazva az oldatot 0 ○C-ra hűtöttem. 245 µl (4.80 
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mmol, 0.95 ekv.) brómot fecskendeztem hozzá, kevertettem. Amikor VRK (nhexán : 

etilacetát = 7 : 3) szerint a kiindulási anyag elfogyott, akkor az elegyhez 5 g porított 4 Ǻ-ös 

molekulaszitát adtam és további fél óra hosszat kevertettem 0 ○C-on. Ezt követően 1.585 g 

(3.52 mmol) 88 és 2.453 g (7.58 mmol, 1.5 ekv.) Bu4NBr 41 ml száraz DMF-ban előkészített 

oldatát adagoltam a reakcióelegyhez, és a hőmérsékletet hagytam szobahőmérsékletig 

felemelkedni. A reakció 1 nap alatt játszódott le (VRK: nhexán : etilacetát = 65 : 35 Rf = 0.60). 

A reakcióelegyet DKM-nal hígítottam, Celite-rétegen szűrtem, Na2S2O3-oldattal, NaHCO3-

oldattal és vízzel semlegesre mostam, szárítottam és bepároltam. A nyerstermék 

kromatográfiásan tisztítható. Hozam: 2.347 g (68 %), szirup, [α]D + 26.7 (c 1.05) 1H NMRII 

δ(ppm) 7.84-7.11 (32-H, m, arom.), 4.91-3.43 (24-H, m, váz-H-ek, 5 × Ph-CH2), 1.32, 1.30 

(6-H, 2 × s, 2 × Isp-CH3) 
13C NMRII δ(ppm) 138.79, 138.61, 138.05, 135.15, 133.88, 133.12, 

133.00, 131.48, 130.60, 128.69, 128.28, 128.13, 127.98, 127.84, 127.69, 127.60, 127.78 (40-

C, arom.), 110.07 (Cacetálos), 97.76 (C-1’), 85.80 (C-1), 79.67, 79.08, 77.85, 76.47, 75.02, 

73.48, 73.20, 68.92 (vázszenek), 74.79, 73.47, 73.20, 73.12, 72.95 (5 × CH2), 68.68 (C-6), 

67.31 (C-6’), 27.72, 26.37 (2 × Isp-CH3), C60H62O10S, M: 975.19; Anal.: Számított: C 73.90, 

H 6.41, S 3.29. Mért: C 74.18, H 6.38, S 3.31. MALDI-TOF: Számított: [M+Na]+: 997.396. 

Mért: 997.343. 

 

Fenil-2,3,4,6-tetra-O-benzil-α-D-galaktopiranozil-(1→6)-3,4-di-O-acetil-2-O-(2-

naftil)metil-1-tio-β-D-galaktopiranozid (92) 

2.248 g (2.22 mmol) 90-et feloldottam 15 ml THF-ban és 0.68 ml cc. HCl : H2O = 1 : 

3 elegyét fecskendeztem hozzá. Az oldatot 45 ○C-on tartottam 5 óra hosszat. A reakció 

lejátszódása után (VRK: nhexán : etilacetát = 65 : 35 Rf = 0.26) az elegyet DKM-nal 

hígítottam, NaHCO3-oldattal és vízzel semlegesre mostam, szárítottam és bepároltam. A 

nyersterméket oszlopkromatográfiásan tisztítottam (DKM : MeOH = 97 : 3). Hozam: 1.795 g 

(91 %), szirup, 1H NMRII δ(ppm) 7.81-7.03 (32-H, m, arom.), 5.05-3.28 (24-H, m, váz-H-ek, 

5 × Ph-CH2), 2.61 (2-H, s, 2 × OH) 13C NMRII δ(ppm) 138.52, 138.41, 138.06, 137.88, 

135.56, 134.06, 133.18, 132.98, 131.63, 131.21, 128.84, 128.31, 128.12, 128.01, 127.90, 

127.75, 127.69, 127.60, 127.51, 127.28, 126.95, 126.16, 125.98, 125.84 (40-C, arom.), 98.52 

(C-1’), 87.66 (C-1), 78.79, 78.32, 76.37, 76.18 75.06, 74.71, 73.53, 69.44 (vázszenek), 75.38, 

73.30, 72.82, (5-C, CH2), 68.77 (C-6’), 67.78 (C-6), C57H58O10S, M: 935.13; Anal.: Számított: 

C 73.21, H 6.25, S 3.43. Mért: C 73.25, H 6.23, S 3.41. MALDI-TOF: Számított: [M+Na]+: 

957.364. mért: 956.257. 
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A kapott termék 1.700 g-jának (1.78 mmol) 15 ml piridinben készült oldatához, 8 ml 

ecetsavanhidridet adtam és egy éjszakán át kevertettem. A reakció másnapra lejátszódott 

(VRK: nhexán – etilacetát = 65 : 35, Rf = 0.48). Az elegyet toluollal hígítottam, bepároltam, a 

maradékot DKM-ban feloldottam, vízzel, majd NaHCO3-oldattal extraháltam, szárítottam és 

bepároltam. A nyersterméket kromatográfiásan tisztítottam. Hozam: 1.112 g (60 %), hab, 

[α]D + 28.2 (c 0.99) A vegyület vázjeleinek 1H NMRIII és 13C NMRIII adatait a 8. Táblázatban 

foglaltam össze. Egyéb adatok: 1H NMRIII δ(ppm) 7.82-7.76 (3-H, m, arom.), 7.70 (1-H, s, 

arom.), 7.58 (2-H, d, arom.), 7.48-7.42 (3-H, m, arom.), 7.40-7.19 (23-H, m, arom.), 4.50 (1-

H, d, Jgem.= 11.3 Hz, ArCHH), 4.92 (1-H, d, Jgem.= 11.4 Hz, ArCHH), 4.80 (1-H, d, Jgem.= 11.6 

Hz, PhCHH), 4.78-4.71 (4-H, m, H-1, H-1’, ArCH2), 4.70 (1-H, d, Jgem.= 11.6 Hz, ArCHH), 

4.64 (1-H, d, Jgem.= 11.8 Hz, ArCHH), 4.55 (1-H, d, Jgem.= 11.4 Hz, ArCHH), 4.43 (2-H, q, 

ArCH2), 2.00, 1.87 (6-H, 2 x s, COCH3) 
13C NMRIII δ(ppm) 170.08, 169.73 (C=O), 138.84, 

138.59, 138.39, 138.09, 135.29, 133.55, 133.15, 132.95 (Cq, arom.), 131.69, 128.86, 128.30, 

128.25, 128.13, 128.07, 128.00, 127.81, 127.73, 127.67, 127.60, 127.48, 127.42, 127.38, 

127.30, 126.50, 126.06, 125.91, 125.83 (Carom.), 75.37, 74.69, 73.47, 73.22, 73.17 (ArCH2), 

20.64, 20.60 (COCH3); C61H62O12S, M: 1019.20; Anal.: Számított: C 71.88, H 6.13, S 3.15. 

Mért: C 71.92, H 6.10, S 3.13.  MALDI-TOF: Számított: [M+Na]+: 1041.385. Mért: 1041.671  

 

(2-Trimetilszilil)etil-3,4-di-O-benzil-2-O-(2-naftil)metil-αααα-L-fukopiranozil-(1→→→→2)-3,4,6-tri-

O-benzil-ββββ-D-galaktopiranozil-(1→→→→3)-4,6-O-benzilidén-2-dezoxi-2-ftálimido-ββββ-D-

glükopiranozid, (93) 

 4.063 g 76-os donort és 2.669 g 64-es akceptort reagáltattam F) módszer szerint – 

55 °C-on. VRK: DKM : aceton = 99 : 1, Rf= 0.54. Oszlopkromatográfia (nhexán : etilacetát = 

7 : 3) után a hozam: 2.406 g (60 %), hab, [α]D – 37.7 (c 0.13). A vegyület 1H NMRIII és 13C 

NMRIII adatait a 9. Táblázatban foglaltam össze. Egyéb adatok: 1H NMRIII δ(ppm) 7.71 (1-H, 

d, arom.), 7.65 (1-H, bs, arom.) 7.52-7.44 (6-H, m, arom.), 7.41-7.14 (33-H, m, arom.), 7.02 

(1-H, dd, arom.), 4.87-4.75 (4-H, m, ArCH2), 4.62 (2-H, s, ArCH2), 4.55 (2-H, d, Jgem.= 11.1 

Hz, ArCHH), 4.50-4.46 (2-H, m, ArCHH, H-1’), 4.42-4.27 (6-H, m, H-4’’, H-5’’, H-6a, H-2, 

ArCHH), 3.90-3.84 (2-H, m, H-4’, OCHHCH2Si), 3.44 (1-H, ddd, OCHHCH2Si), 0.76-0.63 

(2-H, m, CH2Si), -0.15 (9-H, s, Si(CH3)3) 
13C NMRIII δ(ppm) 139.15, 138.89, 138.59, 138.33, 

137.74, 137.38, 135.68, 132.98, 132.60, 131.47 (Cq, arom.), 128.51, 128.32, 128.24, 128.17, 

128.01, 127.99, 127.90, 127.83, 127.76, 127.69, 127.44, 127.39, 127.31, 127.20, 127.18, 

127.10, 127.04, 126.14, 126.07, 125.68, 125.50, 125.32, 123.47 (Carom.), 75.00, 74.31, 73.53, 
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72.60, 71.80, 71.22 (ArCH2), 67.26 (OCH2CH2Si), 17.87 (CH2Si), -1.67 (Si(CH3)3); 

C84H89NO16Si, M: 1396.69; ESI-TOF: Számított: [M+Na]+: 1418.585. Mért: 1418.642, 

Számított: [M+2Na]2+: 720.787. Mért: 720.786.  

 

(2-Trimetilszilil)etil-2,4-di-O-benzil-3-O-(2-naftil)metil-αααα-L-fukopiranozil-(1→→→→2)-3,4,6-tri-

O-benzil-ββββ-D-galaktopiranozil-(1→→→→3)-4,6-O-benzilidén-2-dezoxi-2-ftálimido-ββββ-D-

glükopiranozid, (94) 

 3.795 g 82-es donort és 2.500 g 64-es akceptort reagáltattam F) módszer szerint -

58 °C-on. VRK: nhexán : etilacetát = 7 : 3, Rf= 0.60. Oszlopkromatográfia után a hozam: 

2.570 g (68 %), hab, [α]D – 33.8 (c 0.21). A vegyület 1H NMRIII és 13C NMRIII adatait a 9. 

Táblázatban foglaltam össze. Egyéb adatok: 1H NMRIII δ(ppm) 7.82-7.73 (3-H, m, arom.), 

7.64-7.58 (3-H, d, arom.), 7.49, (2-H, d, arom.), 7.46-7.00 (33-H, m, arom.), 4.93-4.87 (2-H, 

m, ArCHH), 4.83 (1-H, d, Jgem.= 12.3 Hz, ArCHH), 4.79 (1-H, d, Jgem.= 11.6 Hz, ArCHH), 

4.63-4.54 (3-H, m, ArCHH), 4.49-4.36 (4-H, m, H-1’, H-4’’, ArCHH), 4.36-4.23 (5-H, m, H-

2, H-5’’, H-6a, ArCHH), 3.87 (1-H, ddd, OCHHCH2Si), 3.48-3.41 (2-H, m, H-3’, 

OCHHCH2Si), 0.77-0.63 (2-H, m, CH2Si), -0.15 (9-H, s, Si(CH3)3) 
13C NMRIII δ(ppm) 

139.10, 138.69, 138.45, 138.39, 137.87, 137.48, 136.79, 133.28, 132.71, 131.55 (Cq, arom.), 

133.96, 128.56, 128.34, 128.29, 128.14, 128.10, 128.04, 127.98, 127.89, 127.83, 127.68, 

127.53, 127.41, 127.22, 127.04, 126.99, 126.36, 126.12, 125.89, 125.57, 125.50, 125.30. 

123.47 (Carom.), 75.08, 74.33, 73.55, 72.50, 72.07, 71.60 (ArCH2), 67.25 (OCH2CH2Si), 

17.92 (CH2Si), -1.63 (Si(CH3)3); C84H89NO16Si, M: 1396.69; Anal.: Számított: C 72.24, H 

6.42. Mért: C 72.50, H 6.39. MALDI-TOF: Számított: [M+Na]+: 1418.584. Mért: 1418.590.  

 

(2-Trimetilszilil)etil-2,3-di-O-benzil-4-O-(2-naftil)metil-αααα-L-fukopiranozil-(1→→→→2)-3,4,6-tri-

O-benzil-ββββ-D-galaktopiranozil-(1→→→→3)-4,6-O-benzilidén-2-dezoxi-2-ftálimido-ββββ-D-

glükopiranozid, (95) 

3.795 g 83-as donort és 2.500 g 64-es akceptort reagáltattam F) módszer szerint -

58 °C-on. VRK: nhexán : etilacetát = 7 : 3, Rf= 0.60. Oszlopkromatográfia után a hozam: 

2.328 g (62 %), hab, [α]D – 40.5 (c 0.22). A vegyület 1H NMRIII és 13C NMRIII adatait a 10. 

Táblázatban foglaltam össze. Egyéb adatok: 1H NMRIII δ(ppm) 7.83-7.74 (4-H, m, arom.), 

7.64 (2-H, bs, arom.), 7.52-7.41 (7-H, m, arom.), 7.37-7.11 (24-H, m, arom.), 7.06 (2-H, t, 

arom.), 7.00 (2-H, d, arom.), 5.03-4.97 (2-H, m, H-3, ArCHH), 4.80-4.69 (4-H, m, ArCH2), 

4.58 (2-H, q, ArCH2), 4.49-4.45 (2-H, m, H-1’, ArCHH), 4.42-4.37 (2-H, m, ArCHH), 4.36-
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4.25 (5-H, m, H-6a, H-5’’, H-2, ArCHH), 3.86 (1-H, ddd, OCHHCH2Si), 3.47-3.41 (2-H, m, 

H-3’, OCHHCH2Si), 0.75-0.62 (2-H, m, CHHSi), -0.16 (9-H, s, Si(CH3)3) 
13C NMRIII δ(ppm) 

139.23, 138.67, 138.38, 137.85, 137.46, 136.59, 133.17, 132.89, 131.55 (Cq, arom.), 133.97, 

128.54, 128.32, 128.20, 128.12, 128.01, 127.96, 127.93, 127.86, 127.74, 127.67, 127.58, 

127.50, 127.20, 127.15, 127.09, 127.01, 126.97, 126.69, 126.56, 126.31, 126.11, 125.79, 

125.59, 123.43 (Carom.), 74.97, 74.31, 73.54, 72.66, 72.16, 71.52 (ArCH2), 67.21 

(OCH2CH2Si), 17.89 (CH2Si), -1.66 (SiCH3)3); C84H89NO16Si, M: 1396.69; Anal.: Számított: 

C 72.24, H 6.42. Mért: C 72.08, H 6.44. MALDI-TOF: Számított: [M+Na]+: 1418.584. Mért: 

1418.654.  

 

(2-Trimetilszilil)etil-3,4-di-O-benzil-αααα-L-fukopiranozil-(1→→→→2)-3,4,6-tri-O-benzil-ββββ-D-

galaktopiranozil-(1→→→→3)-4,6-O-benzilidén-2-dezoxi-2-ftálimido-ββββ-D-glükopiranozid, (96) 

2.250 g 93-at reagáltattam G) módszer szerint. VRK: nhexán : etilacetát = 7 : 3. 

Oszlopkromatográfia (DKM : aceton = 99 : 1, Rf= 0.60) után a hozam: 1.518 g (75 %), hab, 

[α]D – 47.4 (c 0.15). A vegyület 1H NMRIII és 13C NMRIII adatait a 9. Táblázatban foglaltam 

össze. Egyéb adatok: 1H NMRIII δ(ppm) 7.62 (2-H, bs, arom.), 7.45 (2-H, d, arom.), 7.37-7.18 

(30-H, m, arom.), 4.81-4.73 (4-H, m, H-3, H-1’’, PhCHH), 4.58-4.41 (7-H, m, H-1’, 3 x 

PhCH2), 4.36-4.23 (4-H, m, H-2, H-6a, PhCHH), 3.91-3.75 (5-H, m, H-2’, H-4’, H-4, H-6b, 

OCHHCH2Si), 3.50-3.43 (2-H, m, H-6’b, OCHHCH2Si), 0.75, 0.68 (2-H, m, CHHSi), -0.16 

(Si(CH3)3) 
13C NMRIII δ(ppm) 139.02, 138.74, 138.35, 137.63, 137.42, 137.23 (Cq arom.), 

133.66, 128.71, 128.38, 128.34, 128.31, 128.14, 128.08, 128.04, 128.00, 127.96, 127.89, 

127.73, 127.63, 127.45, 127.34, 127.23, 127.19, 127.12, 126.05 (Carom.), 74.92, 74.30, 73.45, 

72.31, 71.75 (PhCH2), 67.13 (OCH2CH2Si), 17.77 (CH2Si), -1.65 (Si(CH3)3); C73H81NO16Si, 

M: 1256.51; Anal.: Számított: C 69.78, H 6.50. Mért: C 69.95, H 6.47. MALDI-TOF: 

Számított: [M+Na]+: 1278.522. Mért: 1278.620.  

 

(2-Trimetilszilil)etil-2,4-di-O-benzil-αααα-L-fukopiranozil-(1→→→→2)-3,4,6-tri-O-benzil-ββββ-D-

galaktopiranozil-(1→→→→3)-4,6-O-benzilidén-2-dezoxi-2-ftálimido-ββββ-D-glükopiranozid, (97) 

2.255 g 94-et reagáltattam G) módszer szerint. VRK: nhexán : etilacetát = 7 : 3, Rf= 

0.39. Oszlopkromatográfia (DKM : aceton = 99 : 1) után a hozam: 1.562 g (77 %), hab, [α]D 

– 61.0 (c 0.12). A vegyület 1H NMRIII és 13C NMRIII adatait a 10. Táblázatban foglaltam 

össze. Egyéb adatok: 1H NMRIII δ(ppm) 7.77 (2-H, bs, arom.), 7.56 (2-H, bs, arom.), 7.49 (2-

H, d, arom.), 7.36-7.13 (26-H, m, arom.), 6.95 (2-H, d, arom.), 4.78 (1-H, d, Jgem.= 11.6 Hz, 
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PhCHH), 4.71 (1-H, d, Jgem.= 11.4 Hz, PhCHH), 4.63-4.58 (2-H, m, PhCHH), 4.48 (1-H, d, 

Jgem.= 11.6 Hz, PhCHH), 4.45-4.39 (3-H, m, H-1’, PhCHH), 4.39-4.26 (4-H, m, H-6a, H-2, 

PhCHH), 3.96 (1-H, d, Jgem.= 12.2 Hz, PhCHH), 3.88 (1-H, ddd, OCHHCH2Si), 3.44 (1-H, 

ddd, OCHHCH2Si), 0.79-0.64 (2-H, m, CH2Si), -0.14 (9-H, s, Si(CH3)3) 
13C NMRIII δ(ppm) 

138.85, 138.64, 138.23, 138.08, 137.85, 137.45, 131.53 (Cq arom.), 134.00, 128.55, 128.21, 

128.13, 128.03, 127.92, 127.74, 127.66, 127.51, 127.44, 127.29, 127.21, 127.06, 126.25, 

126.12, 123.48 (Carom.), 75.55, 74.30, 73.50, 71.21, 71.16 (PhCH2), 67.22 (OCH2CH2Si), 

17.86 (CH2Si), -1.64 (Si(CH3)3); C73H81NO16Si, M: 1256.51; Anal.: Számított: C 69.78, H 

6.50. Mért: C 69.55, H 6.52. MALDI-TOF: Számított: [M+Na]+: 1278.522. Mért: 1278.314.  

 

(2-Trimetilszilil)etil-2,3-di-O-benzil-αααα-L-fukopiranozil-(1→→→→2)-3,4,6-tri-O-benzil-ββββ-D-

galaktopiranozil-(1→→→→3)-4,6-O-benzilidén-2-dezoxi-2-ftálimido-ββββ-D-glükopiranozid, (98) 

2.000 g 95-t reagáltattam G) módszer szerint. VRK: nhexán : etilacetát = 7 : 3, Rf= 

0.39. Oszlopkromatográfia (DKM : aceton = 98 : 2) után a hozam: 1.350 g (75 %), hab, [α]D 

– 34.2 (c 0.16). A vegyület 1H NMRIII és 13C NMRIII adatait a 10. Táblázatban foglaltam 

össze. Egyéb adatok: 1H NMRIII δ(ppm) 7.78-7.62 (4-H, m, arom.), 7.50 (2-H, d, arom.), 

7.34-7.06 (26-H, m arom.), 6.98 (2-H, d, arom.), 4.79 (1-H, d, Jgem.= 11.7 Hz, PhCHH), 4.67 

(2-H, s, PhCH2), 4.54 (2-H, q, PhCH2), 4.48 (1-H, d, Jgem.= 11.7 Hz, PhCHH), 4.45-4.25 (8-H, 

H-1’, H-2, H-6a, H-5’’, PhCHH), 3.89 (1-H, ddd, OCHHCH2Si), 3.46 (1-H, ddd, 

OCHHCH2Si), 0.79-0.64 (2-H, m, CH2Si), -0.14 (9-H, s, Si(CH3)3) 
13C NMRIII δ(ppm) 

138.62, 138.46, 138.30, 138.23, 137.80, 137.43, 131.62 (Cq, arom.), 134.04, 128.51, 128.28, 

128.09, 128.00, 127.91, 127.85, 127.75, 127.64, 127.46, 127.29, 127.18, 127.01, 126.26, 

126.07, 123.37 (Carom.), 74.28, 73.50, 71.99, 71.83, 71.36 (PhCH2), 67.21 (OCH2CH2Si), 

17.84 (CH2Si), -1.66 (Si(CH3)3) ; C73H81NO16Si, M: 1256.51; Anal.: Számított: C 69.78, H 

6.50. Mért: C 69.50, H 6.46. MALDI-TOF: Számított: [M+Na]+: 1278.522. Mért: 1278.368. 

 

(2-Trimetilszilil)etil-2,3,4,6-tetra-O-benzil-αααα-D-galaktopiranozil-(1→→→→6)-3,4-di-O-acetil-2-O-

(2-naftil)metil-αααα-D-galaktopiranozil-(1→→→→2)-3,4-di-O-benzil-αααα-L-fukopiranozil-(1→→→→2)-

3,4,6-tri-O-benzil-ββββ-D-galaktopiranozil-(1→→→→3)-4,6-O-benzilidén-2-dezoxi-2-ftálimido-ββββ-D-

glükopiranozid, (99) 

0.521 g 92-es donort és 0.428 g 96-os akceptort reagáltattam B) módszer szerint - 

5 °C-on. VRK: DKM : aceton = 97 : 3, Rf,99= 0.65, Rf,99i= 0.82. A nyerstermék tisztítása 

oszlopkromatográfiaval történt: először DKM : aceton = 98 : 2 elegyben, majd a koszos 
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frakciókat ismét kromatografálva nhexán : etilacetát = 65 : 35 rendszerben. 99-re a hozam: 

0.319 g (43 %), hab, [α]D + 64.8 (c 0.13). 1H NMRIII δ(ppm) 7.79 (1-H, m, arom.), 7.64 (3-H, 

m, arom.), 7.58 (2-H, d, J= 7.5 Hz, arom.), 7.46 (2-H, m, arom.), 7.36 (11-H, m, arom.), 7.31-

6.97 (41-H, m, arom.), 6.79 (1-H, t, J= 7.4 Hz, arom.), 5.72 (1-H, bs), 5.58 (1-H, s, Hacetálos), 

5.49 (1-H, bs), 5.23-5.17 (2-H, m), 5.11-5.06 (2-H, m), 4.94 (1-H, d, Jgem.= 13.8 Hz, CHH), 

4.86 (1-H, d, Jgem.= 11.3 Hz, CHH), 4.81-4.68 (7-H, m), 4.65 (1-H, bs), 4.60-4.39 (9-H, m), 

4.38-4.18 (9-H, m), 4.11 (1-H, t, J= 6.3 Hz), 4.03 (1-H, dd, JA= 10.5 Hz, JB= 2.1 Hz), 4.00 (1-

H, bs), 3.98-3.89 (3-H, m), 3.86 (1-H, m), 3.82-3.76 (2-H, m), 3.74-3.70 (2-H, m), 3.69-3.63 

(4-H, m), 3.62-3.56 (2-H, m), 3.51 (1-H, m), 3.46-3.41 (2-H, m), 3.27 (1-H, t, J= 8.7 Hz), 

1.94 (3-H, s, COCH3), 1.76 (3-H, s, COCH3), 1.19 (3-H, d, J5’’,6’’= 6.5 Hz, H-6’’), 0.68 (2-H, 

m, CH2Si), -0.16 (9-H, s, Si(CH3)3) 
13C NMRIII δ(ppm) 169.98, 169.85 (C=O), 139.39, 

139.17, 139.11, 139.07, 138.63, 138.48, 138.12, 137.97, 137.44, 135.57, 133.02, 132.71, 

131.48 (Cq), 133.97, 128.45-127.38, 127.13, 127.05, 126.97, 126.47, 126.03, 126.00, 125.94, 

125.72, 125.52, 125.15, 123.37 (C-arom.), 100.50 (Cacetálos), 99.98, 98.58, 98.51, 97.36, 96.90 

(anomer C), 82.57, 80.13, 79.14, 77.76, 75.93, 75.72, 73.23, 73.00, 70.96, 69.58, 69.43, 69.00, 

67.67, 66.65, 66.14 (vázszenek), 75.33, 74.60, 73.98, 73.37, 73.03, 72.84, 72.60, 70.98, 70.81, 

69.61, 68.82, 68.53, 67.31, 65.78 (OCH2), 56.70 (C-2), 20.77, 20.46 (COCH3), 17.95 (CH2Si), 

16.65 (C-6’’), -1.66 (Si(CH3)3); C128H137NO28Si, M: 2165.53; Anal.: Számított: C 70.99, H 

6.38. Mért: C 71.15, H 6.35. MALDI-TOF(főtermék, α-glikozid): Számított: [M+Na]+: 

2186.899. Mért: 2186.637. MALDI-TOF(melléktermék, β-glikozid): Számított: [M+Na]+: 

2186.899. Mért: 2186.717.  

 

(2-Trimetilszilil)etil-2,3,4,6-tetra-O-benzil-αααα-D-galaktopiranozil-(1→→→→6)-3,4-di-O-acetil-2-O-

(2-naftil)metil-αααα-D-galaktopiranozil-(1→→→→3)-2,4-di-O-benzil-αααα-L-fukopiranozil-(1→→→→2)-

3,4,6-tri-O-benzil-ββββ-D-galaktopiranozil-(1→→→→3)-4,6-O-benzilidén-2-dezoxi-2-ftálimido-ββββ-D-

glükopiranozid, (100) 

0.520 g 92-es donort és 0.428 g 97-es akceptort reagáltattam B) módszer szerint - 

8 °C-on. VRK: DKM : aceton = 98 : 2, Rf= 0.70. A nyerstermék tisztítása 

oszlopkromatográfiaval történt DKM : aceton = 98.5 : 1.5 elegyben. Hozam: 0.369 g (50 %), 

hab, [α]D - 23.6 (c 0.12). 1H NMRIII δ(ppm) 7.81 (1-H, m, arom.), 7.72-7.59 (3-H, m, arom.), 

7.52-7.38 (12-H, m, arom.), 7.34-7.11 (42-H, m, arom.), 7.10-7.05 (3-H, m, arom.), 7.03-6.97 

(3-H, m, arom.), 5.50-5.43 (3-H, m), 5.35-5.29 (2-H, m), 5.04-4.91 (3-H, m), 4.85-4.76 (5-H, 

m), 4.70-4.61 (4-H, m), 4.57-4.49 (4-H, m), 4.45-4.41 (2-H, m), 4.35-4.21 (9-H, m), 4.17 (1-
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H, d, J=6.5 Hz), 4.09-4.02 (2-H, m), 4.01-3.90 (5-H, m), 3.86-3.78 (2-H, m), 3.77-3.67 (4-H, 

m), 3.63 (1-H, t, J= 10.3 Hz), 3.59-3.41 (8-H, m), 3.33 (1-H, dd, JA= 9.5 Hz, JB= 2.3 Hz), 

3.26 (1-H, m), 1.94 (3-H, s, COCH3), 1.87 (3-H, s, COCH3), 1.36 (3-H, d, J5’’,6’’= 6.3 Hz, H-

6’’), 0.73 (1-H, m, CHHSi), 0.64 (1-H, m, CHHSi), -0.18 (9-H, s, Si(CH3)3) 
13C NMRIII 

δ(ppm) 169.94, 169.52 (C=O), 139.41, 138.70, 138.69, 138.63, 138.56, 138.32, 138.25, 

138.06, 137.74, 137.53, 135.74, 133.07, 132.69 (Cq), 132.18, 129.79, 129.24, 128.64, 128.29-

127.90, 127.69-127.29, 126.97, 126.93, 126.60, 126.05, 125.93, 125.66, 125.43, 125.03 (C-

arom.), 100.88 (Cacetálos), 101.11, 98.75, 98.14, 97.91, 96.62 (anomer C), 82.29, 81.16, 80.71, 

79.10, 76.31, 76.13, 75.49, 74.95, 74.47, 73.02, 72.56, 69.68, 68.92, 68.78, 67.36, 66.42 

(vázszenek), 75.69, 74.68, 74.38, 73.43, 73.10, 72.73, 72.64, 70.91, 70.87, 69.06, 68.71, 68.62, 

67.16, 66.99 (OCH2), 55.89 (C-2), 20.74, 20.52 (COCH3), 17.83 (CH2Si), 17.00 (C-6’’), -1.68 

(Si(CH3)3); C128H137NO28Si, M: 2165.53; Anal.: Számított: C 70.75, H 6.42. Mért:. MALDI-

TOF: Számított: [M+Na]+: 2186.899. Mért: 2187.079. 

 

(2-Trimetilszilil)etil-2,3,4,6-tetra-O-benzil-αααα-D-galaktopiranozil-(1→→→→6)-3,4-di-O-acetil-2-O-

(2-naftil)metil-αααα-D-galaktopiranozil-(1→→→→4)-2,3-di-O-benzil-αααα-L-fukopiranozil-(1→→→→2)-

3,4,6-tri-O-benzil-ββββ-D-galaktopiranozil-(1→→→→3)-4,6-O-benzilidén-2-dezoxi-2-ftálimido-ββββ-D-

glükopiranozid, (101) 

0.521 g 92-es donort és 0.428 g 98-as akceptort reagáltattam B) módszer szerint - 

8 °C-on. VRK: DKM : aceton = 97 : 3, Rf= 0.78. A nyerstermék tisztítása 

oszlopkromatográfiaval történt: először DKM : aceton = 98.5 : 1.5 elegyben, majd a koszos 

frakciókat ismét kromatografálva nhexán : etilacetát = 65 : 35 rendszerben. Hozam: 0.370 g 

(50 %), hab, [α]D - 4.3 (c 0.14). 1H NMRIII δ(ppm) 7.70 (1-H, m), arom.), 7.58-7.48 (5-H, m, 

arom.), 7.41-6.95 (51-H, m, arom.), 6.79 (2-H, d, J= 7.2 Hz), 5.82 (1-H, d, J= 3.82 Hz), 5.59 

(1-H, d, J= 2.6 Hz), 5.55 (1-H, s, Hacetálos), 5.47 (1-H, dd, JA= 10.7 Hz, JB= 3.1 Hz), 5.23 (1-H, 

d, J= 3.1 Hz), 5.15 (1-H, d, J= 8.5 Hz), 5.01 (1-H, t, J= 9.5 Hz), 4.91 (1-H, d, J= 11.4 Hz), 

4.85-4.76 (4-H, m), 4.74-4.65 (4-H, m), 4.64-4.52 (4-H, m), 4.51-4.39 (7-H, m), 4.37-4.25 (5-

H, m), 4.15 (1-H, s), 4.11-3.97 (6-H, m), 3.94 (1-H, dd, JA= 10.1 Hz, JB= 2.5 Hz), 3.86 (1-H, 

m), 3.83-3.74 (5-H, m), 3.73-3.52 (9-H, m), 3.44 (1-H, m), 3.41-3.35 (2-H, m), 2.02 (3-H, s, 

COCH3), 1.92 (3-H, s, COCH3), 1.36 (3-H, d, J5’’,6’’= 6.5 Hz, H-6’’), 0.77-0.63 (2-H, m, 

CH2Si), -0.16 (9-H, s, Si(CH3)3) 
13C NMRIII δ(ppm) 169.98, 169.70 (C=O), 138.86, 138.68, 

138.61, 138.58, 138.51, 138.19, 137.88, 137.49, 135.86, 132.93, 132.61 (Cq), 128.48-127.90, 

127.71-127.39, 127.25, 127.13, 126.91, 126.82, 126.71, 126.19, 126.11, 125.78, 125.55, 
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125.45, 125.33 (C-arom.), 100.69 (Cacetálos), 100.32, 99.31, 98.43, 97.45, 96.64 (anomer C), 

83.04, 80.12, 79.40, 78.74, 76.67, 76.46, 75.81, 75.14, 74.98, 72.92, 72.87, 72.50, 72.40, 

69.80, 69.16, 66.83, 66.61, 66.52 (vázszenek), 74.75, 74.22, 73.59, 73.50, 73.32, 73.13, 73.09, 

72.18, 71.43, 71.14, 68.68, 68.48, 67.49, 67.25 (OCH2), 56.48 (C-2), 20.82, 20.61 (COCH3), 

17.88 (CH2Si), 17.54 (C-6’’), -1.67 (Si(CH3)3); C128H137NO28Si, M: 2165.53; Anal.: 

Számított: C 70.99, H 6.38. Mért: C 71.20, H 6.34. MALDI-TOF: Számított: [M+Na]+: 

2186.899. Mért: 2186.666. 

 

(2-Trimetilszilil)etil-2,3,4,6-tetra-O-benzil-αααα-D-galaktopiranozil-(1→→→→6)-2-O-(2-naftil)metil-

αααα-D-galaktopiranozil-(1→→→→2)-3,4-di-O-benzil-αααα-L-fukopiranozil-(1→→→→2)-3,4,6-tri-O-benzil-ββββ-

D-galaktopiranozil-(1→→→→3)-2-acetamido-4,6-O-benzilidén-2-dezoxi-ββββ-D-glükopiranozid, 

(102) 

0.280 g 99-et reagáltattam H) módszer szerint. Deftaloilezési lépés: VRK: DKM : 

MeOH = 99 : 1, Rf,szabad amin= 0.32. Acetilezési lépés: VRK, oszlopkromatográfia: nhexán : 

etilacetát = 55 : 45, Rf= 0.53. Hozam: 0.236 g (88 %), o.p.: 166-168 °C (EtOAc:nhexán), 

[α]D + 36.0 (c 0.38). C122H137NO27Si, M: 2077.47. A termék 2 ml DKM-ban és 4 ml MeOH-

ban készült oldatát spatulahegynyi (~ 40 mg) NaOMe-tal reagáltattam. VRK: DKM : aceton = 

91 : 9, Rf= 0.34. Az oldatot AMBERLITE H+ ioncserélő gyantával semlegesítettem, a gyantát 

kiszűrtem, DKM-nal és MeOH-lal mostam, bepároltam. A maradékot kis gélfeleslegű 

oszlopon kromatografáltam. Összhozam 99-ből (három lépésre): 0.211 g (82 %), hab, [α]D + 

6.8 (c 0.13). 1H NMRI δ(ppm) 7.70-7.05 (62-H, m, arom.), 6.59 (1-H, d, J= 7.2 Hz), 5.58 (1-H, 

s), 5.42 (2-H, s), 5.12-3.30 (59-H, m), 2.05 (2-H, s), 1.89 (3-H, s), 1.32-1.16 (5-H, m), 0.96-

0.80 (2-H, m, CH2Si), -0.07 (9-H, s, Si(CH3)3) 
13C NMRI δ(ppm) 170.41 (COCH3), 138.71, 

138.65, 138.50, 138.39, 138.18, 138.14, 137.72, 137.43, 135.56, 132.94, 132.65 (Cq), 128.53-

127.11, 126.58, 126.37, 125.98, 125.61, 125.48 (C-arom.) 101.81, 100.73, 98.44, 98.24 

(Cacetálos, anomer C), 82.19, 80.05, 79.27, 78.84, 76.84, 76.23, 75.68, 74.73, 72.83, 70.75, 

69.72, 69.27, 68.64, 67.12, 66.14 (vázszenek), 74.67, 74.53, 74.27, 73.28, 73.18, 72.93, 72.57, 

72.33, 71.98, 71.47, 68.47, 68.33, 67.88, 66.91 (OCH2), 57.23 (C-2), 23.15 (COCH3), 18.04 

(CH2Si), 16.75 (C-6’’), -1.66 (Si(CH3)3); C118H133NO25Si, M: 1993.40; Anal.: Számított: C 

71.10, H 6.73. Mért: C 71.36, H 6.70. MALDI-TOF: Számított: [M+Na]+: 2014.883. Mért: 

2014.719. 
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(2-Trimetilszilil)etil-2,3,4,6-tetra-O-benzil-αααα-D-galaktopiranozil-(1→→→→6)-2-O-(2-naftil)metil-

αααα-D-galaktopiranozil-(1→→→→3)-2,4-di-O-benzil-αααα-L-fukopiranozil-(1→→→→2)-3,4,6-tri-O-benzil-ββββ-

D-galaktopiranozil-(1→→→→3)-2-acetamido-4,6-O-benzilidén-2-dezoxi-ββββ-D-glükopiranozid, 

(103) 

0.230 g 100-at reagáltattam H) módszer szerint. Deftaloilezési lépés: VRK: DKM : 

MeOH = 99 : 1, Rf,szabad amin= 0.50. Acetilezési lépés: VRK, oszlopkromatográfia: nhexán : 

etilacetát = 6 : 4, Rf= 0.42. Hozam: 0.199 g (90 %), hab, [α]D - 11.5 (c 0.15). C122H137NO27Si, 

M: 2077.47. MALDI-TOF: Számított: [M+Na]+: 2098.904. Mért: 2097.698. A termék 2 ml 

DKM-ban és 4 ml MeOH-ban készült oldatát spatulahegynyi (~ 40 mg) NaOMe-tal 

reagáltattam. VRK: DKM : aceton = 94 : 6, Rf= 0.68. Az oldatot AMBERLITE H+ ioncserélő 

gyantával semlegesítettem, a gyantát kiszűrtem, DKM-nal és MeOH-lal mostam, bepároltam. 

A maradékot kis gélfeleslegű oszlopon kromatografáltam nhexán : etilacetát = 1 : 1 elegyben. 

Összhozam 100-ból (három lépésre): 0.165 g (78 %), hab, [α]D + 5.8 (c 0.12). 1H NMRI 

δ(ppm) 7.85-7.05 (67-H, m, arom.), 6.48 (1-H, d, J= 6.8 Hz), 5.58-5.40 (3-H, m), 5.10-3.30 

(63-H, m), 2.43 (1-H, bs), 1.82 (3-H, s, COCH3), 1.35 (3-H, d, J5’’,6’’= 6.0 Hz, H-6’’), 1.28 (1-

H, s), 1.04-0.85 (2-H, m, CH2Si), 0.00 (9-H, s, Si(CH3)3) 
13C NMRI δ(ppm) 170.41 (COCH3), 

138.57, 138.49,138.37, 138.04, 137.84, 137.79, 137.49, 135.67, 133.06, 132.77 (Cq), 128.69, 

128.31-127.62, 127.49, 127.46, 127.24, 126.89, 126.08, 126.01, 125.80, 125.58, 125.38 (C-

arom.), 102.31, 100.93, 99.18, 97.67, 97.12 (Cacetálos, anomer C), 82.46, 80.34, 80.11, 78.84, 

78.25, 76.95, 76.83, 76.16, 75.46, 74.62, 74.48, 72.64, 69.76, 68.92, 68.86, 68.59, 67.76, 

66.47 (vázszenek), 75.02, 74.67, 74.42, 73.60, 73.44, 73.32, 72.80, 72.58, 71.79, 71.22, 68.71, 

68.41, 66.81 (OCH2), 56.67 (C-2), 23.11 (COCH3), 17.92 (CH2Si), 16.90 (C-6’’), -1.53 

(Si(CH3)3); C118H133NO25Si, M: 1993.40; Anal.: Számított: C 71.10, H 6.73. Mért: C 70.89, H 

6.78. MALDI-TOF: Számított: [M+Na]+: 2014.883. Mért: 2014.717. 

 

(2-Trimetilszilil)etil-2,3,4,6-tetra-O-benzil-αααα-D-galaktopiranozil-(1→→→→6)-2-O-(2-naftil)metil-

αααα-D-galaktopiranozil-(1→→→→4)-2,3-di-O-benzil-αααα-L-fukopiranozil-(1→→→→2)-3,4,6-tri-O-benzil-ββββ-

D-galaktopiranozil-(1→→→→3)-2-acetamido-4,6-O-benzilidén-2-dezoxi-ββββ-D-glükopiranozid, 

(104) 

0.330 g 101-et reagáltattam H) módszer szerint. Deftaloilezési lépés: VRK: DKM : 

MeOH = 99 : 1, Rf, szabad amin= 0.50. Acetilezési lépés: VRK, oszlopkromatográfia: nhexán : 

etilacetát = 65 : 35, Rf= 0.35. Hozam: 0.285 g (90 %), hab, [α]D - 12.8 (c 0.16). 

C122H137NO27Si, M: 2077.47. A termék 3 ml DKM-ban és 6 ml MeOH-ban készült oldatát 
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spatulahegynyi (~ 40 mg) NaOMe-tal reagáltattam. VRK: DKM : aceton = 91 : 9, Rf= 0.58. 

Az oldatot AMBERLITE H+ ioncserélő gyantával semlegesítettem, a gyantát kiszűrtem, 

DKM-nal és MeOH-lal mostam, bepároltam. A maradékot kis gélfeleslegű oszlopon 

kromatografáltam DKM : aceton = 9 : 1 elegyben. Összhozam 101-ből (három lépésre): 

0.249 g (82 %), hab, [α]D + 5.8 (c 0.12). 1H NMRI δ(ppm) 7.73-6.82 (62-H, m, arom.), 6.53 

(1-H, d, J= 7.0 Hz), 5.88 (1-H, s), 5.50 (2-H, s), 5.05-3.30 (58-H, m), 2.65 (1-H, s), 1.84 (3-H, 

s, COCH3), 1.36-1.24 (4-H, m), 0.98-0.82 (2-H, m, CH2Si), 0.00 (Si(CH3)3) 
13C NMRI 

δ(ppm) 170.39 (COCH3), 138.46, 138.39, 138.11, 138.05, 138.01, 137.76, 137.67, 137.34, 

135.74, 132.95, 132.55 (Cq), 128.22-127.64, 127.52, 127.50, 127.43, 127.29, 127.17, 127.03, 

126.78, 126.00, 125.75, 125.36, 125.11, 124.73 (C-arom.), 101.97, 100.77, 100.56, 98.56, 

97.16, 95.96 (Cacetálos, anomer C), 82.86, 79.55, 78.64, 76.85, 76.65, 76.11, 75.64, 74.74, 

73.71, 72.92, 69.50, 69.12, 68.37, 67.02, 66.12 (vázszenek), 74.56, 74.25, 73.55, 73.28, 73.10, 

72.80, 72.57, 72.23, 70.86, 68.67, 68.52, 67.76, 66.85 (OCH2), 57.54 (C-2), 23.17 (COCH3), 

18.02 (CH2Si), 17.76 (C-6’’), -1.63 (Si(CH3)3); C118H133NO25Si, M: 1993.40; Anal.: 

Számított: C 71.10, H 6.73. Mért: C 70.86, H 6.69. MALDI-TOF: Számított: [M+Na]+: 

2014.883. Mért: 2014.716. 

 

(2-Trimetilszilil)etil-αααα-D-galaktopiranozil-(1→→→→6)-αααα-D-galaktopiranozil-(1→→→→2)-αααα-L-

fukopiranozil-(1→→→→2)-ββββ-D-galaktopiranozil-(1→→→→3)-2-acetamido-2-dezoxi-ββββ-D-

glükopiranozid, (58) 

0.185 g 102-őt reagáltattam I) módszer szerint. VRK: DKM : MeOH : H2O = 6 : 4 : 

0.8, Rf= 0.46. A nyersterméket DKM : MeOH : H2O = 5 : 5 : 0.5 elegyben kromatográfiásan 

tisztítottam. Hozam: 0.080 g (90 %), fehér porszerű anyag, [α]D + 29.7 (c 0.14, MeOH). A 

vegyület anomer proton- és szénjeleit a 12. Táblázatban foglaltam össze. Egyéb jelek: 1H 

NMRIII (D2O) δ(ppm) 4.32-4.25 (2-H, d), 3.92-3.80 (6-H, m), 3.80-3.54 (17-H, m), 3.54-3.45 

(4-H, m), 3.37-3.30 (2-H, m), 1.92 (3-H, s, CH3CO), 1.09 (3-H, d, J5’’,6’’= 6.5 Hz, CH3), 0.81, 

0.70 (2-H, 2 x ddd, CH2Si), -0.15 (9-H, s, Si(CH3)3) 
13C NMRIII (D2O) δ(ppm) 174.07 (C=O), 

77.48, 76.83, 75.72, 75.17, 73.89, 72.56, 72.45, 71.34, 69.73, 69.65, 69.55, 69.36, 69.12, 

68.81, 68.58, 67.17 (vázszenek), 54.94 (C-2), 68.63 (C-6’’’), 67.51 (OCH2CH2Si), 61.51, 

61.44, 60.99 (3 x C-6), 22.72 (CH3CO), 17.53 (CH2Si), 15.57 (C-6’’), -2.08 (Si(CH3)3); 

C37H67NO25Si, M: 954.01. Anal.: Számított: C 46.58, H 7.08. Mért: C 46.37, H 7.12. MALDI-

TOF: Számított: [M+Na]+: 976.366. Mért: 976.363. 
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(2-Trimetilszilil)etil-αααα-D-galaktopiranozil-(1→→→→6)-αααα-D-galaktopiranozil-(1→→→→3)-αααα-L-

fukopiranozil-(1→→→→2)-ββββ-D-galaktopiranozil-(1→→→→3)-2-acetamido-2-dezoxi-ββββ-D-

glükopiranozid, (59) 

0.135 g 103-at reagáltattam I) módszer szerint. VRK: DKM : MeOH : H2O = 4 : 6 : 

0.5, Rf= 0.39. A nyersterméket DKM : MeOH : H2O = 4 : 6 : 0.8 elegyben kromatográfiásan 

tisztítottam. Hozam: 0.055 g (85 %), fehér porszerű anyag, [α]D + 21.1 (c 0.18, MeOH). A 

vegyület anomer proton- és szénjeleit a 12. Táblázatban foglaltam össze. Egyéb jelek: 1H 

NMRIII (D2O) δ(ppm) 4.26-4.20 (2-H, m), 3.94 (1-H, bs), 3.91 (1-H, bs), 3.88-3.72 (10-H, m), 

3.72-3.57 (10-H, m), 3.55-3.48 (3-H, m), 3.45 (1-H, t), 3.37-3.30 (2-H, m), 1.90 (3-H, s, 

COCH3), 1.09 (3-H, d, J5’’,6’’= 6.5 Hz, CH3), 0.83 (1-H, ddd, CHHSi), 0.76-0.66 (1-H, m, 

CHHSi), -0.14 (9-H, s, Si(CH3)3) 
13C NMRIII (D2O) δ(ppm) 173.42 (COCH3), 80.32, 77.39, 

77.16, 75.85, 75.35, 73.68, 71.77, 71.29, 70.12, 69.83, 69.58, 69.50, 69.44, 69.09, 68.99, 

68.45, 67.13, 66.69, (vázszenek), 68.76 (C-6’’’), 67.65 (OCH2CH2Si), 61.73, 61.50, 61.05 (3 x 

C-6), 55.04 (C-2), 22.85 (COCH3), 17.67 (CH2Si), 15.93 (C-6’’), -2.08 (Si(CH3)3); 

C37H67NO25Si, M: 954.01. Anal.: Számított: C 46.58, H 7.08. Mért: C 46.40, H 7.05. MALDI-

TOF: Számított: [M+Na]+: 976.366. Mért: 976.249. 

 

(2-Trimetilszilil)etil-αααα-D-galaktopiranozil-(1→→→→6)-αααα-D-galaktopiranozil-(1→→→→4)-αααα-L-

fukopiranozil-(1→→→→2)-ββββ-D-galaktopiranozil-(1→→→→3)-2-acetamido-2-dezoxi-ββββ-D-

glükopiranozid, (60) 

0.220 g 104-et reagáltattam I) módszer szerint. VRK: DKM : MeOH : H2O = 5 : 5 : 

0.5, Rf= 0.39. A nyersterméket kromatográfiásan tisztítottam. Hozam: 0.095 g (90 %), fehér 

porszerű anyag, [α]D + 22.6 (c 0.22, MeOH). A vegyület anomer proton- és szénjeleit a 12. 

Táblázatban foglaltam össze. Egyéb jelek: 1H NMRIII (D2O) δ(ppm) 4.25-4.18 (2-H, m), 3.92 

(1-H, d), 3.89-3.56 (22-H, m), 3.56-3.42 (4-H, m), 3.37-3.30 (2-H, m), 1.89 (3-H, s, COCH3), 

1.17 (3-H, d, J5’’,6’’= 6.6 Hz, CH3), 0.85-0.78 (1-H, m, CHHSi), 0.74-0.67 (1-H, m, CHHSi), -

0.14 (9-H, s, Si(CH3)3) 
13C NMRIII (D2O) δ(ppm) 173.84 (COCH3), 83.36, 77.63, 76.85, 

75.77, 75.36, 73.72, 71.34, 70.50, 70.34, 69.72, 69.66, 69.55, 69.46, 69.44, 69.05, 69.01, 

68.51, 66.63 (vázszenek), 68.53 (C-6’’’), 67.56 (OCH2CH2Si), 61.46, 60.95 (3 x C-6), 54.93 

(C-2), 22.59 (COCH3), 17.49 (CH2Si), 16.29 (C-6’’), -2.06 (Si(CH3)3); C37H67NO25Si, M: 

954.01. Anal.: Számított: C 46.58, H 7.08. Mért: C 46.75, H 7.11. MALDI-TOF: Számított: 

[M+Na]+: 976.366. Mért: 976.424. 
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5. ÖSSZEFOGLALÁS 

Az Skp1 nevezetű fehérje a Dictyostelium discoideum talajlakó amőbafaj E3-ubikitin 

ligáz enzimrendszerének egyik alegysége.12 Ez az enzimrendszer a citoplazmában lejátszódó 

tápanyag-szabályozási folyamatokért felelős. Az Skp1 szekvenciájában a 143. aminosav egy 

hidroxiprolin, amely poszttranszlációs módosulást követően egy pentaszachariddal 

glikozileződik. A fehérje pentaszacharid láncának elemzése azt mutatta, hogy a redukáló végi 

triszacharidhoz [Fucα(1→2)Galpβ(1→3)GlcNAc(1→?)HyPro; C+B+A] egy 

Galpα(1→6)Galpα(1→?) szerkezetű diszacharid (E+D) kapcsolódik. Ez a pentaszacharid 

eddig ismeretlen volt az irodalomban, valamint West és munkatársai12 az elvégzett 

vizsgálatok alapján feltételezik, hogy a redukáló végi (törzs)-triszacharid glikozileződése a 

sejten belül nem a megszokott módon megy végbe.  

A glikokonjugátum vizsgálata során a nem redukáló végi diszacharid fukóz egységen 

történő kapcsolódásának helyét nem sikerült minden kétséget kizáróan tisztázni,12,13,15 ezért 

célul tűztük ki, hogy szerkezetbizonyításként három – a fukóz egységen eltérést tartalmazó – 

pentaszacharidot állítunk elő 2-(trimetiliszilil)etil-glikozid formában (58, 59, 60, 30. ábra). 

 

A pentaszacharidok szintézisét 2+3-as blokkszintézissel, az alábbi módon képzeltük 

el: az E+D diszacharid részből előállított donorvegyülettel (92) glikozilezzük a megfelelő 

helyzetben egyetlen szabad OH-csoporttal rendelkező redukáló végi triszacharidokat 

[C2+B+A (96), C3+B+A (97), C4+B+A (98)]. A B+A és E+D fragmenseket monoszacharid 

egységeikből terveztük előállítani, míg a C egységnél három olyan származék szintézise volt 

szükséges, amelyek esetében az egyik hidroxil-csoport szelektíven felszabadítható a 

molekulák védőcsoportjai mellől a B+A glikozilezését követően.  

 

A B+A diszacharid-rész szintézise: a 61154-es, 2-O-acetil résztvevő csoportot 

tartalmazó védett brómcukor és a 62143-es N-ftálimido-glükózamin akceptor 

összekapcsolásával a 63-as, β-interglikozidos kötésű vegyületet nyertem. A 63-as 2’-acetoxi 

csoportját hasítva a 64-es, 2’-OH akceptor származékhoz jutottam. A dezacetilezés 

körülményei között a ftálimid-védőcsoport félig felnyílt, ennek visszazárása megnehezítette a 

64-es előállítását. Ezért a 62-es akceptor glikozilezését 2-O-monoklóracetil-csoporttal 

rendelkező donorokkal (55αααα, 67αααα, 69αααα,ββββ, 69Br, 72) is megpróbáltam annak reményében, 

hogy a monoklóracetil eltávolítása egyszerűbben végrehajtható az acetiléhez képest. Ezekben 

a kísérletekben viszont nem sikerült sztereoszelektíven β-glikozidos kötésű terméket 
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nyernem; a monoklóracetil-csoport az adott körülmények között nem mutatott résztvevő 

sajátságot. 

A C2, C3 és C4 monoszacharid egységek szintézise: az izomer pentaszacharidok 

előállításához olyan fukozid-vegyületekre135 (76, 82, 83) volt szükség, amelyeknek egy-egy 

hidroxil-csoportja időleges, míg a fennmaradó két hidroxil-csoportja egy állandó 

védőcsoporttal blokkolt, mindamellett, hogy anomer pozícióban egy aktiválható, és α-

fukozidos kötés létrehozására alkalmas csoporttal rendelkeznek. Az időleges védőcsoport 

szerepét a (2-naftil)metil(NAP)-, az állandó védőcsoport szerepét a benzil-csoport töltötte be. 

A szükséges fukóz származékok szintézisét fenil-3,4-O-izopropilidén-1-tio-β-L-

fukopiranozidból (74155) és fenil-1-tio-β-L-fukopiranozidból (77156) valósítottam meg. A 76-

os, 82-es és 83-as vegyületek szintézisénél a (2-naftil)metil védőcsoportot vezettem be először 

a molekula kívánt pozíciójába, majd a fennmaradó hidroxilokat benzileztem.  

Az ONAP-csoportot közvetlen alkilezéssel, a megfelelő sztereokémiájú (2-

naftil)metilén acetálok reduktív gyűrűnyitásával és sztannilén acetálon keresztüli alkilezéssel 

alakítottam ki a megfelelő helyzetben. A 74-es vegyület 2-OH csoportját közvetlenül NAPBr-

dal kezeltem, és – védőcsoport manipuláció után – 76-ot (C2) kaptam (41. ábra). A 82-t és 83-

at kétféle módszerrel is előállítottam. A 77-es vegyületet 2-naftaldehid-dimetilacetállal 

reagáltattam és a fukozid 3,4-helyzetében kialakuló diasztereomer (2-naftil)metilén acetálok 

képződését (78exo, 79endo) figyeltem meg (42. ábra). A sztereoizomereket elválasztva és 

azokat AlH3-nal reagáltatva ONAP-éter származékok keletkeztek. Az exo vegyület a fukozid 

3-ONAP-éterévé (80), míg az endo vegyület a fukozid 4-ONAP-éterévé (81) alakult át, ezek 

benzilezése után 82-t (C3) és 83-at (C4) izoláltam (43. ábra). Ha 77-et sztannilén acetálon 

keresztül NAPBr-dal kezeltem, akkor közvetlenül 80-at kaptam. 83 előállítása is lehetséges 

sztannilénen keresztüli alkilezéssel, csak hosszabb úton. A két védőcsoport-beviteli módszert 

összehasonlítottam, és eredményül azt kaptam, hogy a sztannilén acetálon keresztüli alkilezés 

jobb hozamú, még több szintézislépés esetén is, a (2-naftil)metilén acetálos módszer viszont 

elegánsabb és nem igényel nehézfém vegyületeket. 

 

Az E+D diszacharid-rész szintézise: az E és D egységek között egy α(1→6) kötést 

kell kialakítani, tehát a D építőelem 6-os helyzetében egy szabad OH-csoport, és az E részen a 

2-es helyzetben egy nem résztvevő csoport szükséges. Az E egységet illetően tetra-O-benzil-

galaktopiranozil származékokra esett a választás, amelyek között mind a triklóracetimidátok 

(8967), mind a tioglikozidok (91159) ismertek az irodalomban. A D részen szintén egy nem 
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résztvevő csoport szükséges 2-es helyzetben, hogy a kívánt α-kötést az E+D és C+B+A 

cukrok között létre tudjam hozni. Ide, a már korábban is említett, (2-naftil)metil csoportot 

terveztük. 

A védett D egység szintézisét 70158-ből kezdtem el, ennek 2-es helyzetébe egy NAP-

csoportot vittem be (87) és a 6-OMIP vegyes acetál szelektív savas hidrolízisével a 88-as 

akceptorvegyületet nyertem (47. ábra). A 88-as származék glikozilezését a 8967-es imidáttal és 

a 91159-es tioglikoziddal is elvégeztem, de csak elválaszthatatlan anomerkeveréket tudtam 

izolálni (90). A számomra fontos α-interglikozidos kötésű vegyület tiszta formában való 

kinyerését védőcsoportcsere után tudtam elvégezni, és így a 92-es (E+D) donor diszacharidot 

kaptam (49. ábra).  

 

A Cx+B+A triszacharidok előállítása: A redukáló végi triszacharidok szintézisét a 

megfelelő fukozid-vegyület és a B+A diszacharid összekapcsolásával terveztük. A reakciókat 

mindhárom esetben ugyanolyan körülmények között végeztem. Így a 64-es akceptort  

NIS/TMSOTf promotor jelenlétében a 76-os, 82-es és 83-as fukozid donorokkal reagáltattam, 

és a 93-as, 94-es, illetve 95-ös, α-fukozidos kötést tartalmazó triszacharidok keletkeztek.  

A következő szintézislépés a (2-naftil)metil védőcsoport szelektív hasítása volt a 

molekulákról. Ezt DDQ-val tudtam elérni, és a reakciók során a 96-os, 97-es és 98-as 

triszacharid akceptorokat kaptam nagyon jó hozammal (52. ábra). 

 

A pentaszacharidok előállítása: a megfelelő redukáló végi triszacharid akceptorok 

(96, 97, 98) és a nemredukáló végi diszacharid donor (92) összekapcsolásával nyertem a 

tervezett struktúrájú pentaszacharidokat. A reakciókat NIS/AgOTf promotorral aktiváltam, és 

elfogadható kitermeléssel izoláltam a megfelelő, α-interglikozidos kötésű vegyületeket (99, 

100, 101).  

 

A védőcsoportok eltávolítása a pentaszacharidokról: a védőcsoportok 

átalakítására/leszedésére a következő sorrendet állítottuk fel: először a ftálimido-rész N-

acetillé alakítását terveztük, majd katalitikus hidrogénezéssel a reduktív úton hasítható 

védőcsoportokat távolítjuk el. A ftálimido védőcsoportot 99-ről, 100-ról és 101-ről hidrazin-

hidrátos kezeléssel hasítottam le, az így kapott szabad amin tartalmú elegyeket közvetlenül 

acetileztem, majd Zemplén-módszerrel dezacetileztem és a 102-es, 103-as és 104-es 

pentaszacharidokat kaptam. A jelenlévő benzil-, (2-naftil)metil- és benzilidén 
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védőcsoportokat nyomás alatti katalitikus hidrogénezéssel távolítottam el, és az 58-as, 59-es 

és 60-as szabad pentaszacharidokat kaptam végtermékül. 

 

 Munkám során tehát sikerrel előállítottam a célkitűzésben megfogalmazott izomer 

pentaszacharidokat szabad formában, ~60-100 mg-os mennyiségekben. A szintetizált 

vegyületek az irodalom számára még nem ismertek. A feladat végrehajtásához ismert 

glikozilezési módszereket és a Kutatócsoportunkban elsők között alkalmazott (2-

naftil)metilén acetál / (2-naftil)metil éter védőcsoport stratégiát alkalmaztam. A (2-naftil)metil 

védőcsoport kialakítható volt a fukóz monoszacharid egység bármely pozíciójában és 

könnyedén el lehetett távolítani benzil-éterek jelenlétében. A NAP-védőcsoport több donor 

molekulánál is C-2 pozícióban szerepelt, és a vártnak megfelelően nem résztvevő csoportként 

„működött”. 

 A köztitermékek és a végtermékek szerkezetének felderítésére kétdimenziós NMR-

spektroszkópia, és MALDI-TOF, illetve ESI-TOF tömegspektrometria alkalmazásával került 

sor. Az újonnan kialakuló glikozidos kötések konfigurációjáról a 1H-NMR spektrumokból és 

a csatolt 1H-13C-HSQC spektrumokból mérhető csatolási állandók értékeiből győződtem meg.    
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6. SUMMARY 

Skp1 protein found in Dictyostelium discoideum is part of an enzyme complex SCF, 

named as an acronym of the participating proteins.12 The Skp1 is located in the cytoplasm of 

Dictyostelium and involved in the ubiquitination of certain cell cycle and nutritional 

regulatory processes. It is known, that the 143th amino acid (a hydroxyprolyne) of the Skp1 is 

modified by an oligosaccharide of galactose and fucose content, which is unusual for a 

cytoplasmic protein. The analysis of the saccharide chain revealed, that it is a linear 

pentasaccharide and West and co-workers proposed the following structure:12 

Galpα(1→6)Galpα(1→?)Fucα(1→2)Galpβ(1→3)GlcNAc(1→?)HyPro. The trisaccharide 

part (core) at the reducing end [Fucα(1→2)Galpβ(1→3)GlcNAc(1→] has been known as the 

blood group type H antigen, but the Galpα(1→6)Galpα(1→ cap structure has not been found 

elsewhere. The exact linkage of the Galpα(1→6)Galpα(1→?) (E+D)1 disaccharide at the 

[Fucα(1→2)Galpβ(1→3)GlcNAc] (C+B+A) core-trisaccharide could not be determined by 

the authors for long.12,13,15 It is also supposed that the glycosylation of the core is carried out 

in the cytoplasm and not in the nucleus of the cell. To investigate the biology of the 

glycosylation process of the core region the structure of the pentasaccharide should be 

determined as the first step.  

In our group we proposed, that this problem could be solved in a synthetical manner, 

thus we planned to prepare the three possible regioisomeric pentasaccharides in the form of 

glycosides (compounds 58, 59, 60, Scheme 30.) to facilitate the elucidation. After getting 

started with our preparative experiments West and co-workers reported14 about the 

determination of the linkage between the digalactosyl cap structure and the core trisaccharide. 

In their experiments model compounds as substrates were used and enzymatic synthesis 

showed, that a galactose unit is put on the 1-OBn-α-L-Fucp moiety. Co-chromatography with 

model compounds proved, that the galactose is linked to position 3 of L-fucose. We thought, 

that a more precise way to determine the exact linkage of galactose on fucose is to synthesize 

the whole pentasaccharide, thus we continued our experiments on the preparation of the 

isomeric structures. 

 

The preparation of the pentasaccharides was planned to achieve with a 2+3 block 

synthesis (Scheme 31.), that is, attaching the digalactosyl residue (E+D, 92) to the appropriate 

                                                
1 The monossacharide constituents of the isomeric pentasaccharides are denoted with capital letters starting with ’A’ from the 
reducing end. 
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reducing end trisaccharide acceptor [C2+B+A (96), C3+B+A (97), C4+B+A (98)] bearing 

one free OH-group at fixed positions. The B+A and the E+D building blocks were designed 

to be built up of monosaccharide fragments, taking care of the correct stereochemistry of the 

interglycosidic linkages. The B+A and the E+D disaccharide fragments following their 

formation should be converted into an acceptor and a donor, respectively. The synthesis of the 

fucose (Cx) building blocks demanded a more watchful design, since such compounds, that 

bear one temporary protecting group at the suitable position of each building block, while the 

other two OH’s are blocked by permanent protecting groups, are necessary. In addition to it, a 

proper anomeric good-leaving group, resulting in an α-fucosidic linkage, must be chosen. 

Thus, phenyl 1-thio-fucoside derivatives, with O-2-naphthylmethyl as temporary group and 

O-benzyl groups as permanent groups, were selected to fulfill these roles. 

 

The synthesis of the B+A disaccharide moiety: the fully protected 61154 bromo-sugar 

having a 2-O-acetyl participating group was reacted with 62143 N-phthalimido-glucosamine 

acceptor in the presence of AgOTf to give 63, a compound with a β(1→3)-interglycosidic 

linkage. The cleavage of the 2-O-acetyl group of 63 with the Zemplén method resulted in the 

formation of 64 acceptor, bearing a 2’-OH group (Schemes 32. and 33.). Under the conditions 

of the deacetylation step the opening of the phthalimido group was also observed and its 

reclosure required two additional steps, thus it made the preparation of 64 difficult. To avoid 

this difficulty the 2-O-acetyl group of 61 was exchanged to chloroacetyl group hoping that it 

might be cleaved easier in the presence of a phthalimido protective group. The glycosylation 

of acceptor 62 was carried out with different 2-O-chloroacetylated donors (55αααα, 67αααα, 69αααα,ββββ, 

69Br, 72), but, surprisingly, an anomeric mixture was formed in each case, having the α-

linked disaccharide as the main product. By varying the reaction conditions (anomeric leaving 

group, promoter, temperature) the α>β ratio could not be converted into an opposite, β>α 

ratio of products (Schemes 35. and 37., Table 4.). The chloroacetyl group did not show 

participating properties under these conditions, so it might be suggested, that these donor 

compounds were ’mismatched’ to acceptor 62. The NMR assignment of compounds 63 and 

64 proved to be rather difficult, because after the cleavage of the 2’-O-acetyl group a 

hydrogen bond was formed between the OH and the phthaloyl-C=O, and it fixed 64 in a 

definite conformation. The phenomenon had unpleasant effects on the NMR spectra, since the 

use of analogy, to assist the assignment, was not possible. 
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Preparation of C2, C3 and C4 monosaccharide units: the synthesis of the planned 

fucoside building blocks was started either from phenyl 3,4-O-isopropylidene-1-thio-β-L-

fucopyranoside (74155), or from phenyl-1-thio-β-L-fucopyranoside (77156). In the preparation 

of the target compounds (76, 82 and 83) the 2-naphthylmethyl protective group was firstly 

introduced into the desired positions of the molecule, and the remaining hydroxyls were then 

benzylated. The ONAP group could be formed in three different ways, by direct alkylation of 

the appropriate OH (e.g. 75), by the reductive opening of dioxolane-type 2-

naphthylmethylene ring acetals (e.g. 80 and 81) and by alkylation via stannylene acetal (80, 

85 and 86).  

The 2-OH group of 74 was alkylated with NAPBr directly to give, after protecting 

group manipulations, the target compound 76 (C2, Scheme 41.) with a good yield. Both 82 

and 83 were prepared using two different methods. 77 was reacted with 2-naphthaldehyde-

dimethylacetal under transacetalisation conditions and the formation of 3,4-O-(2-

naphthyl)methylene acetals was observed. (78exo, 79endo, Scheme 42.) By separating the 

two diastereomers and treating them individually with AlH3 the acetal rings opened to give 

different ONAP-ether/OH derivatives. The stereochemistry of the acetalic center determines 

the direction of the opening under hydrogenolytic conditions. The exo compound resulted in 

the 3-ONAP-ether (80) of the fucoside, while the endo compound gave rise to the formation 

of the 4-ONAP-ether (81). In the benzylation reaction of the remaining OH’s 82 (C3) and 83 

(C4) were isolated (Scheme 43.). When triol 77 was alkylated with NAPBr via stannylene 

derivative 80, in one synthetic step, was obtained. The preparation of 83 is also possible via 

stannylene alkylation, however, in more steps. Comparing the two protective group formation 

method it turned out that alkylation via stannylene acetal is a better yielding method, even 

with more synthetic steps, but the 2-naphthylmethylene acetal method did not require the use 

of heavy metals.  

 

The synthesis of the E+D disaccharide part: an α(1→6) linkage should be formed 

between the E and the D units, thus the D unit must have a free OH group at position 6, while 

the E block must bear a non-participating group at position 2. Thus, tetra-O-benzyl-

galactopyranosyl donor derivatives were chosen regarding the E unit, since both 

trichloroacetimidates (8967) and thioglycosides (91159) are known compounds. The D unit also 

needs a non-participating group at position 2, to be able to form the desired α-linkage 
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between the protected ’E+D’ + ’C+B+A’ units. For this purpose the 2-naphthylmethyl 

protective group was planned.  

70158 was the starting material for the synthesis of the partially protected D unit, and 

its 2-OH group was naphthylmethylated (87) and the selective cleavage of the mixed acetal 

from the sixth position in a mild acidic medium resulted in the formation of 88 acceptor 

(Scheme 47.). The galactosylation of 88 was carried out with 8967 imidate donor and with 

91159 thioglycoside, too (Scheme 48.), but an unseparable anomeric mixture (90) was obtained 

in both cases. The needed α-anomer could only be isolated in pure form after a protecting 

group exchange. Namely, the 3,4-O-isopropylidene group was hydrolyzed and the regenerated 

OH groups were acetylated to yield a separable mixture and, following a chromatographic 

step the 92 (E+D) donor was obtained (Scheme 49.). The glycosylation of 88 acceptor at 

position 6 could be proved by NMR, that is, the C-6 signal underwent an approx. 6 ppm 

downfield shift. 

 

The preparation of the Cx+B+A trisaccharides: the protected core trisaccharide was 

synthesized by linking the appropriate fucoside donor (76, 82 and 83) and the 64 disaccharide 

acceptor in the presence of NIS/TMSOTf as the promotor to yield 93, 94, and 95. The 

fucosylation reactions were carried out under the same conditions and the desired α-fucosidic 

linkage-containing compounds were obtained in each case (Scheme 50.). The next step was 

the selective cleavage of the 2-naphthylmethyl ether from the trisaccharides to unblock the 

OH group in suitable positions. The deprotection of the NAP-ether in the presence of benzyl 

ethers could be achieved by the use of DDQ, and compounds 96, 97 and 98 were obtained in 

good yields (Scheme 52.). The appropriate position of the free OH-groups on the 

trisaccharides could also be confirmed by NMR. The α-, and β-shifts of the carbon atoms and 

the protons attached in the carbohydrate skeletons of the derivatives were characteristic, and, 

in addition to it, the previously mentioned hydrogen bonding was formed, and the coupling 

constants of the OH’s undoubtedly proved their positions. 

 

The synthesis of the pentasaccharides: the donor at the non-reducing end (92) and 

the appropriate trisaccharide acceptors (96, 97, 98) at the reducing end were reacted and the 

formation of the planned three isomeric pentasaccharides (99, 100, 101) was observed in 

acceptable yields. The reactions were promoted by NIS/AgOTf and, in each case, products 

with α-interglycosidic linkages were isolated (Scheme 53.). 
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The removal of the protecting groups from the pentasaccharides: for deblocking 

the following order was set up: firstly the transformation of the phthalimido moiety into an N-

acetyl, secondly, the removal of the reducable groups by catalytic hydrogenation was planned. 

Treating the fully blocked pentasaccharides with hydrazine-hydrate the cleavage of the 

phthaloyl groups was observed, and the resulting mixture was then acetylated in pyridine. The 

3,4-di-O-acetyl groups, present on the D unit, were removed by Zemplén method and 

compounds 102, 103 and 104 were isolated (Scheme 55.). The residual benzyl, 2-

naphthylmethyl- and benzylidene groups were reduced under pressure in the presence of Pd/C 

as the catalyst. Finally 58, 59 and 60, free pentasaccharides were obtained as target 

compounds (Scheme 56.). 

We hope that the synthesized molecules will be able to assist the elucidation of the 

pentasaccharide of natural origin. The transformation of the (2-trimethylsilyl)ethyl aglycon is 

feasible to almost any group to achieve the desired structure. 

 

 In our experiments the planned isomeric pentasaccharides were successfully prepared 

in deblocked form. The synthesized compounds have not been published previously in the 

literature. In the course of the synthetic experiments known glycosylation methods and the 

new 2-naphthylmethylene acetal / 2-naphthylmethyl ether protecting group strategy were used. 

The 2-naphthylmethyl ether group could be introduced into any position of the fucose moiety 

and it was possible to remove it selectively in the presence of benzyl ethers. The ONAP-

protecting group was also found in the C-2 positions of two donor compounds and it behaved 

as a non-participating group, as it was expected.  

 The intermediate substances and the products were elucidated by two-dimensional 

NMR spectroscopic methods, and MALDI-TOF, and ESI-TOF mass spectrometry, 

respectively. The configuration of the newly formed interglycosidic linkages were confirmed 

by the coupling constants found either in the 1H-spectrum, or in the coupled 1H-13C-HSQC 

spectrum. The total NMR assignments of the signals to the free pentasaccharides is in 

progress. The NMR-data of the compounds are found in Tables 2., 3., 5., 6., 8.-12. 
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9. FÜGGELÉK 

I. Rövidítések jegyzéke: 

 

• δ - kémiai eltolódás 

• [α]D – optikai forgatóképesség érték 

• Ac – acetil 

• AgOTf – ezüst-triflát 

• All – allil 

• Anal. – elemanalízis 

• Ar – aromás 

• arom. – aromás 

• Bn – benzil 

• bs – kiszélesedett szingulett 

• Bu – butil 

• c – koncentráció 

• CA – (mono)klóracetil 

• COSY – COrrelated SpectroscopY (korrelált spektroszkópia) 

• d – dublett 

• DAST – dietilamino-kéntrifluorid 

• dd – dupla dublett 

• ddd – dupla-dupla-dublett 

• DDQ – 5,6-dicián-2,3-diklór-1,4-benzokinon 

• DKM – diklórmetán (CH2Cl2) 

• DMF – N,N-dimetilformamid 

• DMTST – dimetil-(metiltio)-szulfónium-trifluormetánszulfonát 

• ekv. – ekvivalens 

• ESI-QTOF MS – Electrospray Ionization-Quadrupole Time Of Flight 

tömegspektrometria 

• Et – etil 

• Fuc / Fucp – fukóz / fukopiranóz 

• Gal / Galp – galaktóz / galaktopiranóz 

• GalNAc – N-acetil-galaktózamin 
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• GC-MS – gázkromatográfiával kombinált tömegspektrométer 

• gem. – geminális 

• Glc / Glcp – glükóz / glükopiranóz 

• GlcNAc – N-acetil-glükózamin 

• Hex / HexNAc – hexóz / N-acetil-hexózamin 

• HPLC – High-Performance Liquid Chromatography (nagyteljesítményű 

folyadékkromatográfia) 

• HSQC – Heteronuclear Single Quantum Coherence 

• Hypro – hidroxiprolin 

• IDCP – jodónium-dikollidin-perklorát 

• J – csatolási állandó 

• M – molekulatömeg 

• m – multiplett 

• MALDI-TOF MS – Matrix Assisted Laser Desorption and Ionization-Time Of Flight 

tömegspektrometria 

• Man / Manp – mannóz / mannopiranóz 

• Me – metil 

• MeCN - acetonitril 

• MIP – (metoxidimetil)-metil, (2-metoxi-prop-2-il) 

• MS – tömegspektrometria 

• n – normál (szénláncú) 

• NAP – (2-naftil)metil 

• NBS – N-bróm-szukcinimid 

• NIS – N-jód-szukcinimid 

• NMR – mágneses magrezonancia spektroszkópia 

• o.p. – olvadáspont 

• Ph – fenil 

• Phth – ftálimid / ftaloil 

• PMF – para-metoxi-fenil 

• ppm – milliomod rész (parts per million) 

• PPTS – piridínium-para-toluol-szulfonát 

• Pro – prolin 
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• pTSA – para-toluol-szulfonsav 

• q – kvaterner, kvadruplett 

• Rf – retenciós faktor 

• s – szingulett 

• SE – (2-trimetilszili)etil 

• t – triplett 

• TBDMSCl – terc-butil-dimetilszilil-klorid 

• TEA – trietilamin 

• TESOTf – trietilszilil-triflát 

• Tf – trifluormetánszulfonil (triflil) 

• THF – tetrahidrofurán 

• TMSOTf – trimetilszilil-triflát 

• TOCSY – TOtal Correlated SpectroscopY 

• UDP – uridin-difoszfát 

• VRK – vékonyréteg-kromatográfia 
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Készült a Debreceni Egyetem Természettudományi Kar Kémia Doktori Iskolája (Szénhidráttartalmú 
természetes és mesterséges anyagok kémiája, biokémiája 

és szerkezet-meghatározása programja) keretében 
 

Témavezető: Dr. Lipták András akadémikus, professor emeritus 

 

A doktori szigorlati bizottság: 
 

  elnök:              Dr...................................... .......................................... 

  tagok:              Dr...................................... .......................................... 

               Dr...................................... .......................................... 
 

A doktori szigorlat időpontja: 2007. 

 

 

Az értekezés bírálói: Dr...................................... .......................................... 
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A bírálóbizottság: 
 

 elnök:  Dr...................................... .......................................... 

 tagok:  Dr...................................... .......................................... 

   Dr...................................... .......................................... 
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Az értekezés védésének időpontja: 2007. 

 

 

 

 


